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INTRODUCCION

En la revista “Interciclos”, publicada por ¢l Ciclo Basico Comun (C.B.C.) de la
Universidad de Buenos Aires, se presentaron los resultados de pruebas diagndsticas
de las materias Matemaética, Quimica, Fisica, Biologia y Sociologia, tomadas a
nuevos inscriptos en dicho Ciclo, que todavia no habian cursado las materias cuyos
temas se evaluaban en esas pruebas (Gavarotto y Teobaldo, 2002). Las asignaturas
con el mas bajo rendimiento fueron Matematica y Quimica, ambas con un promedio
de 30% de respuestas correctas. Le siguen Fisica con un 50%, Biologia con un
promedio ligeramente superior a ese porcentaje y Sociologia con un 63%. Los
contenidos incluidos en estas pruebas correspondian, predominantemente, a los
aprendizajes requeridos al concluir el ciclo basico del nivel medio. O sea que la casi
totalidad de dichos contenidos pertenecen a conocimientos elementales en esos
campos Yy son prerrequisito para el ingreso a la Universidad.

Un fendmeno similar en lo referente a la deficitaria formacion previa de los
ingresantes a la universidad ha sido reportado por otros investigadores en otras
universidades del pais (Alvarez Funes y otros, 1997; Masachs y otros, 1999).

Sin duda, estas dificultades repercuten en forma inmediata en los porcentajes de
desercion y desaprobacion en las diversas materias del C.B.C. Quimica ofrece, junto
con Matematica y Fisica, los valores mas altos, alrededor del 75% entre desercion y
desaprobacion, dato que se repite afio a afio. Las causas de este fracaso son varias y
en consecuencia resulta dificil encarar soluciones.

El grupo de investigacion de la catedra de Quimica del C.B.C. ha estudiado en
distintas oportunidades las razones de los fracasos de los estudiantes de esa disciplina
(Angelini y otros, 1999; Landau y Lastres, 1996; Lastres y otros, 1997).

En la presente comunicacién, que es parte del trabajo final de P. Gerbiez para la
carrera “Licenciatura en Ensefianza de la Quimica” de la Universidad CAECE
(Gerbiez, 2001), se comunican los resultados obtenidos al suministrar una encuesta,
desarrollada “ad hoc”, a una muestra de alumnos del C.B.C. Recordemos que el
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alumnado del C.B.C. proviene mayoritariamente de escuelas de la Capital Federal y
del Gran Buenos Aires, de modo que las conclusiones se refieren a ese ambito.

OBJETIVO

El objetivo de esta investigacion es interrogar a uno de los principales
protagonistas del proceso educativo, los alumnos del C.B.C., sobre las posibles
causas del mencionado fendmeno, para asi obtener pistas y con ellas avanzar sobre
eventuales soluciones.

METODOLOGIA

Se disefid una encuesta de opinion destinada a alumnos que cursan por primera
vez la materia Quimica del C.B.C. Se solicit6 su opinion respecto de como fue la
ensefianza que recibieron de esa materia en el secundario, las causas de sus
dificultades académicas en esta primera etapa universitaria, asi como propuestas para
cambiar esa situacion. Se considerd que era importante administrar la encuesta a
alumnos que ya tuvieron algin contacto con el quehacer universitario, para que
pudieran asi hacer una estimacién por comparacion mas fundada respecto de cuan util
les habian resultado los saberes y habilidades adquiridos durante su paso por la
escuela media.

La encuesta fue administrada a 409 alumnos, elegidos al azar, en las distintas
sedes donde se dicta Quimica, durante el segundo cuatrimestre del afio 2000, después
del primer parcial, rendido y calificado.

En lo referente a las carreras que los alumnos piensan seguir, las mas
importantes son las siguientes, ordenadas en forma decreciente de porcentajes:
Medicina, Veterinaria, Paramédicas, Odontologia, Ingenieria, Bioguimica y
Farmacia. Para completar la informacion se pregunt6 a los encuestados en qué tipo de
colegio (privado o estatal) habian cursado sus estudios secundarios y si trabajaban o
no. Respecto del primer punto, habia un porcentaje ligeramente superior de alumnos
que habia asistido a un colegio privado. En cuanto a si trabajaban o no, un 25%
contesto afirmativamente.

Un 60% de los encuestados aprobo el primer parcial.

RESULTADOS

A la pregunta ¢(Como fue la ensefianza de la Quimica en el secundario?
Contestd Muy Buena 8%, Buena 22%, Regular 36% y Mala 34%.

En la pregunta ¢ Cuales crees son las causas del elevado porcentaje de fracasos
en el C.B.C.? habia varias opciones, de las que podian elegir mas de una. Los
resultados obtenidos se muestran en la tabla I.
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TABLA |

OPCION NUMERO % DE
DE RESPUESTAS | ALUMNOS*

El secundario no prepara para la 311 76
universidad

Se dedican pocas horas a quimica 118 29
en los planes de estudio del secundario

Estudié poco en el secundario y/o 95 23
en el CBC.

Se pierden muchas horas en 85 21
feriados, actos, huelgas

Nivel de conocimientos de los 53 13
profesores es pobre

No tuvo quimica en el secundario 38 9

Quimica esta mal dada en el 38 9
CBC.

No le gusta quimica, porque no 16 4
ve la relacion con la carrera que eligié

*Estos porcentajes suman mas de 100 porque se podia elegir mas de una opcion.

En otra pregunta se planted ¢Qué propondria para mejorar la ensefianza de la
Quimica en el secundario, con vistas a la Universidad? Las opciones y los resultados
obtenidos se muestran en la tabla I1.

TABLA I
OPCION NUMERO % DE
DE RESPUESTAS | ALUMNOS*
Aumentar el nimero de horas de 114 28
la materia
Crear bachilleratos especiales 237 58
donde se estudie quimica (y otras
materias como fisica) desde primer afio
Capacitar a los profesores 87 21

*Estos porcentajes suman mas de 100 porque se podia elegir mas de una opcion.

Es evidente que, en opinidon de uno de los protagonistas del proceso educativo,
la ensefianza de Quimica en la escuela secundaria es mala o regular, ya que un 70%
de los consultados se inclina por una de estas opciones.

Se podria argumentar que es la opinién de sélo una parte de los protagonistas
del proceso educativo, sin tener en cuenta a docentes, pedagogos, socidlogos,
funcionarios, padres, etc. Pero es la opinion de uno de los protagonistas principales,
que ya terminaron su adolescencia y se encuentran con la situacion de que no pueden
afrontar el inicio de sus estudios universitarios, y que se hacen la pregunta ¢Para qué
me sirvieron cinco afios de colegio secundario? Esta misma opinidn negativa se ve
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reflejada en los resultados que se muestran en la Tabla I: la opcion més elegida es "El
secundario no prepara para la Universidad” (76% de los encuestados). Aqui aparece
un viejo interrogante, sin respuesta definitiva. (Cudl es la finalidad de la ensefianza de
las ciencias en la escuela secundaria obligatoria: la alfabetizacion cientifica o la
preparacion propedéutica (Furid y otros, 2001)?

El hecho de que un 23% de los alumnos elige la opcion que estudio poco en el
secundario y/o en el C.B.C. indica, en nuestra opinion, el alto grado de seriedad y de
autocritica con que han encarado sus respuestas a la encuesta.

Nueve por ciento de los consultados afirma que no tuvo Quimica en el
secundario. Generalmente se trata de alumnos que estudiaron en un colegio comercial
y s6lo en tercer afio tuvieron "Elementos de Fisicoquimica”. Lo mismo sucede en la
actualidad con los alumnos del Polimodal. Solamente tienen una quimica adicional a
la vista en Elementos de Fisicoquimica aquellos que siguen una especialidad
relacionada. Por supuesto que si estudian en un colegio comercial no se puede
pretender dedicarle muchas horas a materias que no sean de la especialidad, pero el
solo hecho de que su titulo le permite inscribirse en cualquier facultad, hace necesario
que el alumno obtenga una base de estas materias en el Gltimo afio de sus estudios. La
realidad es indiscutible: si un alto porcentaje de egresados de los colegios comerciales
sigue Medicina, Farmacia, Odontologia, etc., es necesario que exista la asignatura
Quimica en sus planes de estudio. Es interesante remarcar que un numero importante
de los que sefialan que la ensefianza de la Quimica en el secundario fue mala, en la
pregunta ¢Cudles crees son las causas del elevado porcentaje de fracasos en la
Quimica del C.B.C.? indican la opcion “Personalmente no tuve Quimica en el
secundario”. Interpretamos que estos alumnos dicen que es mala la ensefianza de la
Quimica, porque no la tuvieron. En realidad, como ya fue dicho, tuvieron al menos
Elementos de Fisicoquimica en tercer afio, pero para ellos en muchos casos es como
si no hubieran tenido Quimica, por un lado debido al tiempo que transcurrio entre el
desarrollo de esa materia y el curso del C.B.C., y por otro lado, en muchos casos
Elementos de Fisicoquimica es desarrollada con predominio de temas fisicos.

También un nueve por ciento de los alumnos atribuye su fracaso en el C.B.C. a
que Quimica estd mal dada en esa instancia. A través de comentarios adicionales
realizados por los alumnos en las encuestas surge que en la mayoria se refiere al ritmo
con que se desarrolla el curso y la modalidad de los exdamenes. La catedra de Quimica
del C.B.C. esta tendiendo a mejorar la calidad del curso, haciendo uso de técnicas de
"Total Quality Management”, como es realizar encuestas a los alumnos pidiendo
opinidn sobre diversos aspectos del mismo, en la medida que se considera al alumno
"cliente”, receptor de nuestros servicios (Roberts, 1995). A raiz de esos comentarios
se introdujeron o se introduciran cambios en el curso de Quimica, intentando asi
satisfacer a dichos "clientes".

Un cuatro por ciento de los alumnos no ve la relacién de la Quimica con la
carrera que eligio. Esto se observa mucho en estudiantes de carreras relacionadas con
la computacion.

Es interesante analizar también qué opinion tienen los alumnos de sus
profesores. Un trece por ciento considera que el nivel de conocimientos es pobre,
porcentaje que esta en linea con el de la propuesta de capacitarlos: 21%. Estos

32 Educacién en la Quimica, Vol 8 N° 2, agosto 2002



nameros, aunque deben ser un llamado de atencion, son razonablemente buenos, ya
que en opinion de los estudiantes, aproximadamente cuatro de cada cinco profesores
estan bien capacitados.

Los resultados con respecto a la propuesta ¢Si tuvieras poder de decision en
cuanto a la metodologia de la materia en el secundario, y dada tu perspectiva actual
desde la Universidad, cudl o cuéles de las siguientes medidas te parecen mas
apropiadas? se dan en la tabla IlI.

TABLAIII
OPCION NUMERO % DE
DE RESPUESTAS | ALUMNOS*
Mas ejercitacion 193 47
Mas conexion con temas de la vida 94 23
cotidiana
Mas précticas de laboratorio 144 35
Que se ensefie fundamentalmente a 300 73
razonar

* Estos porcentajes suman mas de 100 porque se podia elegir mas de una opcion.

La opcidn mas elegida, por un 73% de los encuestados, es la de que se ensefie a
razonar durante los afios del secundario. Con seguridad, la idea que en este aspecto la
escuela secundaria no esta a la altura de lo que se espera de ella, estaba latente en
gran parte de la comunidad educativa y de la sociedad en general. Es la primera vez
que se da consistencia cuantitativa a esta idea, al menos desde la perspectiva de los
alumnos. La opcion que le sigue en porcentaje (47% de los encuestados), realizar mas
gjercitacion, apunta en la misma direccion.

Se dio a los alumnos la posibilidad de realizar, si lo deseaban, un comentario
adicional. Muchos de estos comentarios se refieren a articular los contenidos del
C.B.C. con la escuela media.

Tal como se comentd méas arriba, los alumnos son probablemente los
protagonistas mas importantes del proceso educativo, pero indudablemente no son los
unicos. Evidentemente también son protagonistas muy importantes los profesores. En
la actualidad se esta disefiando una encuesta dirigida a este sector del proceso
educativo, la que serd administrada en un futuro proximo.

CONCLUSIONES

Es frecuente, en los andlisis sobre calidad de la escuela media, encontrarse con
opiniones hasta cierto punto, descalificantes. Es mas, en la propia comunidad
educativa muchos perciben que la escuela media no satisface sus expectativas. Este
trabajo pone de manifiesto la falta de conformidad de uno de los protagonistas de la
mencionada comunidad: los alumnos. El que ellos reconozcan que la parte que es de
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su absoluta competencia, esto es, estudiar, adolece de fallas, no los inhabilita para
opinar sobre cuestiones a resolver que estan mas alla de sus posibilidades. Es
interesante que una gran proporcion de alumnos considere que se deberia retornar a
algun tipo de bachillerato orientado desde su inicio a las diferentes ramas de las
ciencias. En principio, esto manifiesta su oposicion a la filosofia y orientacion de la
escolaridad actual (EGB — Polimodal), la que no los prepara para la universidad. Otra
critica fuerte es la referida a la modalidad memoristica que campea en las aulas. Se
debe conceder que esta modalidad, que no les permite estructurar una forma propia de
acceder al conocimiento, es un escollo para encarar estudios universitarios. Merece
atencion la valoracion que realizan sobre sus profesores: aunque, en general, no son
comparables los conocimientos de quien ensefia con los de quien aprende, un alumno
es capaz de percibir fallas didacticas o de cualquier otro tipo que no le permite un
buen desempefio como estudiante. El andlisis de este trabajo lleva a un corolario
ineludible: es necesaria una reflexion por parte del resto de la comunidad educativa,
pues ninguno de sus integrantes es ajeno al fracaso de los alumnos.
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Ideas para el aula

LA§ PEQUENAS INVESTIGACIONES EN LA ENSENANZA DE LA
QUIMICA

O. Bernadou y E. Soubiron

Liceo N°35 ILA.V.A., Eduardo Acevedo 1419, Montevideo, Uruguay.
Telfax. 4085819, email: klastor@adinet.com.uy 0 sousuar@adinet.com.uy

INTRODUCCION

Existe una tendencia generalizada a nivel de la Didactica de las Ciencias que
conduce a involucrar cada vez mas activamente al estudiante en “ actividades de
laboratorio no tradicionales ”, a todos los niveles educativos. Se considera que los
trabajos practicos constituyen uno de los recursos mas apropiados de los que dispone
el docente para la ensefianza/aprendizaje de las ciencias experimentales. Asimismo, la
utilizacion de los trabajos practicos facilita el acceso al conocimiento de los hechos
cientificos y refuerza la visién de la ciencia como un conjunto de conocimientos
organizados explicativos del mundo en que vivimos.

Tomando como base esa premisa, a través del presente reporte se propone una
estrategia de trabajo alternativa en la ensefianza de la ciencias a nivel de laboratorio
que consiste en el planteo de “pequenas investigaciones practicas” a realizar por parte
del alumno.

La Institucion en que se desarrolla el presente reporte, cuenta con los dos
aspectos necesarios para llevar a cabo una actividad de este tipo: la infraestructura
fisica necesaria (laboratorios bien equipados, los productos necesarios, una biblioteca
adecuada y un amplio horario de trabajo) y el capital humano comprometido con su
tarea e involucrado con los nuevos temas de la Didactica de la Quimica tanto a nivel
docente como de Ayudantes Preparadores de Laboratorio.

La experiencia comienza en el afio 1998 y hasta el 2000 inclusive se aplica en
el 3er afio de Bachillerato Diversificado (B.D.), en todas sus opciones, en la unidad
correspondiente a Biomoléculas. A partir del afio 2001 se plantea la extensién de esta
metodologia de trabajo también al 2° afio de B.D. en los temas Soluciones y Oxido-
reduccion.

OBJETIVOS DEL TRABAJO
La finalidad del presente trabajo es la de compartir con los colegas de cualquier

asignatura de Ciencias Experimentales, una metodologia de trabajo que se viene
desarrollando en wuna Institucion Publica del pais que le ha resultado muy
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enriquecedora y gratificante al equipo docente y no docente asi como a los
estudiantes que la han llevado a cabo.

Los objetivos perseguidos con la introduccion de este tipo de problema en el
aula se pueden resumir en los siguientes:

e  Acercar al alumno a la metodologia del trabajo cientifico a través de la
observacion, la formulacion de hipdtesis, el planteo de disefios experimentales y
la concrecion del mismo a nivel de laboratorio.

e  Adquirir ciertas actitudes: indagar, reflexionar sobre lo observado,
desarrollar el espiritu critico, el trabajo en equipo y la apertura al medio social en
que estan inmersos.

e Aprender algunos procedimientos: estrategias de busqueda,
sistematizacion y andlisis de datos, presentacion y defensa de los mismos a través
de un reporte escrito y de una ponencia oral.

FUNDAMENTO TEORICO

Se considerard la siguiente clasificacion propuesta para las actividades
problematicas:

ACTIVIDADES
PROBLEMATICAS

Con Intervencion
de Laboratorio

Sin Intervencioén
de Laboratorio

Problemas o
Ejercicios

Abiertos o

Cerrados Tradicionales

Cualio

cuantitativos No

Tradicionales

Repeticion
de Técnicas

Pequefas
Investigaciones

Cuadro 1.- Clasificacion de las actividades problematicas

El trabajo se centra en aquellas actividades en las cuales interviene el
laboratorio y son no tradicionales: las pequefas investigaciones.
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e / Qué se entiende por “ pequefias investigaciones ” ?

Segin Pozo ( 1994:106 ) “ ... aquellos trabajos en los que el alumno debe
obtener las respuestas a un problema por medio de un trabajo practico. No pueden
clasificarse como investigaciones en la acepcion utilizada en la ciencia, pero si son
una aproximacion simplificada al trabajo cientifico, en la que el alumno, a escala
muy reducida, debe formular hipotesis, disefiar estrategias de trabajo y reflexionar
sobre los resultados obtenidos.”

e ; Cuales son los roles del docente y del estudiante en esta forma de
trabajo?

Lo que el docente pretende a través de la aplicacion de las pequefias
investigaciones a nivel de aula es lograr una actividad que resulte de real interés para
el estudiante. Esta busqueda debe ser guiada por el profesor ya que a este nivel el
estudiante, salvo excepciones, no dispone ain de la autonomia necesaria para elegir
por si mismo una situacion probleméatica a abordar a nivel de laboratorio en
particular. No obstante, esta claro que para fomentar la resolucion de los problemas
planteados se debe permitir que aquellos alumnos que lo desean puedan elegir el tema
a abordar y la cuestion a resolver ya que partimos de la base que para aprender se
debe desear hacerlo.

Por otra parte es imprescindible el compromiso previo del estudiante con la
tarea a emprender a la cual debe considerarla como algo personal para
responsabilizarse del mismo, antes de su comienzo.

En este punto la tarea del docente, es de fundamental importancia para utilizar
la “magia cientifica” y presentar al estudiante una gama de posibles actividades
suficientemente atractivas y a su nivel. Asimismo debe poder guiarlo en su tarea de
modo de optimizar los tiempos disponibles, ver cuadros 5y 6.

Se debe apoyar al estudiante en el planteo de la hipétesis de partida, pues
condiciona la tarea a emprender, de modo de volver sobre ella tanto como sea
necesario en la medida que el correcto manejo de las variables involucradas va
logrando los resultados deseados.

(3 2

e | Como se podrian catalogar las “ pequefas investigaciones ~ en

funcién de diferentes parametros ?

Considerando la clasificacion que realiza Grau (1994) por la cual se plantean
los diferentes tipos de trabajos practicos en funcion de los objetivos que se persiguen
en cada uno, se puede considerar a las pequefias investigaciones basicamente como
ejercicios practicos ( cuadro 2 ) ya que como lo indica el autor se trata de “
desarrollar especialmente habilidades précticas, estrategias de investigacion,
habilidades de comunicacion o procesos cognitivos en un contexto cientifico”.
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Tipos de trabajos practicos

Objetivos

Experiencias

Obtener una familiarizacion perceptiva de los
fendmenos.

Experimentos ilustrativos

Ejemplificar principios, comprobar leyes o
mejorar la comprension de determinados
conceptos operativos.

Ejercicios précticos

Desarrollar especialmente habilidades practicas,
estrategias de investigacion, habilidades de
comunicacién o procesos cognitivos en un
contexto cientifico.

Experimentos para contrastar hipétesis

Determinar la validez de una hipétesis
establecida por el profesor o por los propios
alumnos

Investigaciones

Proporcionar la oportunidad de trabajar como
los cientificos o los tecnélogos en la resolucién
de problemas.

Cuadro 2.- Objetivos planteados segun el tipo de trabajos practicos

No obstante algunas de ellas podrian considerarse como _experimentos para
contrastar hipdtesis o aln investigaciones segun esa clasificacion.

Por otra parte, considerando a quien proponga la cuestién a investigar, disefie el
método experimental y proporcione la respuesta, propone una clasificacion del nivel

de investigacion en funcion de la actividad.

Nivel de investigacion

Actividad

0
('no hay ninguna investigacion)

Permite  realizar  verificaciones o
comprobaciones en las que se da al alumnado el
problema, el método a seguir y la respuesta que
debe hallar.

1 (bajo nivel de investigacion donde la
autonomia de los alumnos es mas bien baja,
donde se limitan a seguir las instrucciones
proporcionadas por el profesor o el manual de
practicos )

Ayuda a resolver preguntas aplicando un
método dado o adquirir la seguridad en el
dominio de determinadas técnicas
experimentales ( experiencias, los experimentos
ilustrativos y algunos ejercicios practicos)

2 (el alumno debe planificar el experimento y
movilizar las estrategias necesarias para dar
respuesta a una situacion planteada por el
profesor )

Permite la identificacion de variables,
disefio del control, determinacién de las medidas
a realizar.

3 (trabajo de investigacion que supone un
incremento de la autonomia del alumnado que
debe tomar decisiones relacionadas con el disefio
y planificacion del trabajo a realizar )

Se incluyen aqui experimentos para
contrastar hipétesis y las investigaciones

Cuadro 3.- Nivel de investigacion en funcion de la actividad planteada. Grau,

(1994)

Resumiendo las clasificaciones antes realizadas se puede plantear en forma
esquematica un cuadro donde el nivel de investigacion resulta del analisis de

32

Educacion en la Quimica, Vol 8 N° 2, agosto 2002




parametros tales como: quién plantea el problema, quién proporciona el método
experimental y quién da la respuesta. EI mismo resulta de gran utilidad para el

proposito del presente trabajo (cuadro 4 ).

Nivel de Problema ¢ Quién proporciona el Respuesta
investigacion método experimental ?

0 Profesor/a Profesor/a Profesor/a
Libro de texto Libro de texto Libro de texto

1 Profesor/a Profesor/a Alumno/a
Libro de texto Libro de texto

2 Profesor/a Alumno/a Alumno/a
Libro de texto

3 Alumno/a Alumno/a Alumno/a

Cuadro 4.- Marco del analisis para determinar el nivel de investigacién de un

trabajo experimental. Grau, ibid.
e Finalmente cabria preguntarse:

esta metodologia de trabajo ?
Segun Pozo (1994) algunas de ellas son:

¢ Qué ventajas y desventajas presenta

Ventajas

Inconvenientes

Permiten relacionar los conceptos tedricos
con sus aplicaciones practicas.

Ayudan a la transferencia de los
conocimientos escolares a ambitos mas
cotidianos, resultando muy motivadores.

Estas actividades representan una aproximacion
ficticia y forzada del método cientifico:

Ficticia porque no se dan las
condiciones necesarias, tiempo, material, etc
Forzada porque en la mayoria de
las ocasiones el problema se le impone al

alumno.

Cuadro 5.- Ventajas y desventajas de las pequefias investigaciones

ANALISIS DE LAS ACTIVIDADES REALIZADAS

Temporalizacion

A través del curso practico, se realizan actividades de laboratorio en forma
coordinada con el curso tedrico, siguiendo el programa oficial, desarrollando las
practicas alli previstas.

El orden en que se ha abordado el curso tedrico ha sido variado en los
diferentes afios. Asi en el afio 1998 y en el 2000, se lo desarroll6 de la unidad 1 a la 3
del programa tradicional, dichas unidades son respectivamente: "Aspectos
energéticos y cinéticos de las reacciones quimicas”, "Estructura atdbmica y geometria
molecular" y "Compuestos organicos de importancia bioldgica e industrial".

En el afio 1999 se desarrollo de la siguiente manera: unidad 2, 3y 1, habiéndose
logrado mejores resultados en la aplicacion de las pequefias investigaciones en este
afio. La razdn es el momento del afio lectivo en que se lleva a cabo, a mediado de afio,

Educacién en la Quimica, Vol 8 N° 2, agosto 2002 13




cuando el estudiante no estid sobrecargado de actividades ni con el agotamiento
propio de un afo de actividad y proximos examenes.

Semanas Programa tradicional Pequeiias investigaciones
Presentacion
1 e  Reporte de investigacion

e  Propuesta de actividades
e  Orientacion bibliografica

Proteinas

2 e Extraccién y caracterizacion
de una proteina (caseina) Busqueda bibliografica
e Extraccion y propiedades de
una enzima ( ureasa)

Glucidos Busqueda bibliogréafica
3 e Monosacaridos Disefio de la estrategia de trabajo
e Disacaridos

Trabajo experimental
4-5 Elaboracion del reporte

Puesta en comun de las actividades
6 realizadas

. Presentacion de resultados

. Productos

. Registros  audiovisuales,
etc

Cuadro 6.- Cronograma de las actividades experimentales propuestas

En el cuadro anterior se esquematiza el cronograma propuesto para el afio 2000.
El mismo se desarroll6 en el cuarto ciclo de practico, correspondiente a la unidad de
Biomoléculas. Se procuré una forma complementaria de trabajo de modo de poder
desarrollar en forma simultanea las actividades practicas del programa tradicional y
las pequefias investigaciones.

Clasificacion

Considerando el marco teorico resefiado asi como la bibliografia especifica de
la asignatura que se maneja habitualmente a nivel del curso en que se aplica la
metodologia de trabajo, se han estado proponiendo diversas actividades
problematicas al alumnado en los tres afios de implementacion de la misma.
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ACTIVIDAD PROPUESTA

NIVEL DE
INVESTIGACION

TIPO DE
PROBLEMA

Presencia de vitamina C en diferentes

muestras de citricos. 1-2 CUANTITATIVO
Investigacion cuantitativa de proteinas en

orina 1 CUANTITATIVO
Determinacion del indice de acidez en una

muestra de grasa y de aceite 2 CUANTITATIVO
Valoracion de un alfa aminoacido

haciendo uso del pHmetro 1-2 CUANTITATIVO
Titulacion de una muestra de vinagre

comercial, usando pHmetro 1-2 CUANTITATIVO
Determinacion de la concentracion

proteica en una muestra problema por 1-2 CUANTITATIVO
fotocolorimetria.

Diferentes formas de desnaturalizacion de

una muestra proteica: quimica del cabello 1-2 CUALI-CUANTITATIVO
Anélisis fisicoquimico de la leche y

fabricacion de un derivado: pegamento 1-2 CUALI-CUANTITATIVO
Fabricacion de diferentes tipos de jabones

y detergentes 1 CUALITATIVO
Presencia e identificacion de colorantes en

muestra de vino tinto y en una muestra de 1 CUALITATIVO
yogurt de frutilla

Investigacion cualitativa de sustancias

extrafias en orina 2 CUALITATIVO
Investigacion de la actividad enzimética

en una muestra comercial  ( jugo de 2 CUALITATIVO
frutas)

Fabricacion de productos cosméticos:

champu y crema de enjuague 1-2 CUALITATIVO

Cuadro 7.- Clasificacion de las actividades experimentales propuestas en el

afio 2000

En el cuadro anterior se sefialan las actividades propuestas para el afio 2000,
clasificadas segun el nivel de investigacion al que se ajustan asi como el tipo de

problema planteado acorde a lo manejado en el marco tedrico.

Desarrollo de la actividad

El tiempo total destinado a las pequefias investigaciones es de seis semanas,
comenzando con una explicacion acerca del reporte escrito de investigacion (ver
cuadro 6), una presentacion de las posibles actividades a desarrollar sea por parte del
docente o de los alumnos y una orientacion con relacion a la bibliografia a consultar o
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a los informantes calificados a quienes recurrir a nivel de diferentes instituciones del
pais ( LATU, Universidades, etc).

En la medida en que se hace la busqueda de bibliografia y se disefia la
estrategia de trabajo por parte del estudiante y siempre con la guia del docente, se
llevan a cabo a nivel del laboratorio las practicas tradicionales del ciclo con la
excepcion de “Jabones”, correspondiente al tema Lipidos. La razon de ello es que la
actividad “Jabones y detergentes” es una de las opciones de las pequefas
investigaciones que mas despierta el interés de los estudiantes y todos los afios la
eligen para su elaboracion.

Una vez completado el trabajo experimental, se realiza una puesta en comun del
grupo en forma oral con la ayuda de los méas variados recursos didacticos —
transparencias, audiovisuales, fotografias comunes y digitales, etc. - que dan cuenta
de la actividad de cada equipo.

RESULTADOS LOGRADOS

Se han analizado los resultados a través de los tres afios de aplicacion de la
metodologia, mediante los reportes escritos, los productos presentados, las ponencias
realizadas y los comentarios enriquecedores de los propios actores. Se pueden
considerar que los principales logros son:

e Proporcionar una imagen abierta de la investigacion cientifica.
e Destacar el caracter social del experimento cientifico a través del trabajo
grupal.
Permitir la cooperacién y el acercamiento entre docentes y alumnos.
Familiarizar al estudiante con nuevo material de laboratorio.
Contribuir a adquirir solvencia en diferentes ambitos.
Establecer vinculos con el mercado.
Permitir conocer diferentes procesos industriales.
Elaborar un reporte escrito segln pautas preestablecidas.
Realizar una ponencia en la que se justifiquen las conclusiones logradas.
Dar respuestas fundamentadas en un interrogatorio de y a sus pares.

A MODO DE REFLEXION

Se tiene la conviccion que se trata de una modalidad de ensefianza activa, en la
que el estudiante es el principal actor del proceso educativo y que ese es un objetivo
prioritario de la ensefianza hoy. Basadndose en esa premisa, es el deseo del equipo
docente que viene aplicando esta metodologia de trabajo y el de las autoras del
trabajo en particular, el hacer participes de la misma a la mayor cantidad de colegas
posibles para procurar el enriquecimiento mutuo en la aplicacion de la misma.

Se ha aplicado un instrumento de recoleccion de opiniones de los estudiantes
(ver Anexo) a los efectos de conocer su postura acerca de la modalidad de trabajo
propuesta y de realizar una autocritica del trabajo con la finalidad de lograr la
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retroalimentacion tan necesaria para perfeccionar la tarea y lograr el crecimiento de la
misma.
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ANEXO
Grupo:
Te agradecemos la respuesta a las siguientes preguntas considerando la siguiente
afirmacion:

En este ciclo has llevado a cabo una pequefia investigacion.
Con relacion al curso practico que has realizado hasta el momento, la misma
resulto:

Mas atractiva Menos atractiva No me resulté atractiva

e Cuanto del curso practico sustituirias por éste tipo de actividad ?

Todo La mitad Nada

e A través del trabajo realizado consideras que fuiste:

Nada creativo Poco creativo Muy creativo

e Consideras que ésta actividad te ha incorporado nuevos conocimientos?

Muchos Pocos Ninguno

e Crees que hubo un estrechamiento de la relacion con tus compafieros de grupo a
través del trabajo realizado ?

Nada Poco Mucho
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LOS CONCEPTOS DE MASA ATOMICA RELATIVA Y MASA
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RESUMEN

Las costumbres o tradiciones son muchas veces dificiles de cambiar, pero cuando se
mantienen en la ensefianza de las ciencias a pesar de la evolucion loégica que estas
experimentan, pueden provocar confusion en los alumnos. Esto es lo que sucede con los
conceptos de masa atomica relativa (Ar) y masa molecular relativa (Mr). Este trabajo da una
propuesta para que seamos coherentes con la creacion de la unidad de masa atémica y con el
hecho de que la masa que se toma para un determinado elemento es una masa promedio de la
mezcla isotdpica que se encuentra en la naturaleza.

INTRODUCCION HISTORICA

Medir una determinada magnitud significa compararla con un patrén que se
elige arbitrariamente y que se denomina unidad. Histéricamente la primera medida de
la masa de atomos y moléculas fue creada cuando aln tenia vigencia la teoria de
Dalton, y se pensaba que todos los atomos de un mismo elemento tenian la misma
masa, es decir, antes que se conocieran los is6topos. Como era imposible medir la
masa de un atomo se fueron estableciendo comparaciones y se determiné la masa de
los 4&tomos de los deméas elementos en comparacion con la masa del atomo de
hidrogeno. Pero al hacer esto se estaba tomando la masa del atomo hidrégeno como la
primera unidad utilizada para medir la masa de los &tomos, ain sin conocer su valor,
y por eso era una masa relativa, porque la unidad de medida empleada tenia un valor
desconocido y por lo tanto no podia conocerse tampoco ningun factor de conversion
para pasarla a las unidades de masa ya conocidas.

Luego se eligid el oxPgeno como patron porque se combinaba préacticamente
con todos los elementos. Se le asigno el valor de 16,00 a su masa atomica relativa y
asi quedd definida la unidad de masa atomica como la dieciseisava parte de la masa
de un atomo de oxigeno.

Después del descubrimiento de los is6topos por Thomson en 1913, los

quimicos tomaron como unidad la masa promedio de la mezcla natural de los
isotopos del oxPgeno; mientras que los fisicos tomaron la masa del isétopo mas
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abundante, el *°0. Fue asi que durante afios se utilizaron dos escalas diferentes de
masas atomicas, hasta que en 1961 la IUPAC adopté la escala basada en el isétopo
més abundante del carbono, el *?C, y qued6 establecida la unidad de masa atémica
(u) como la doceava parte de la masa de dicho isétopo, y que 1 u = 1,6605 10 g.

Esa unidad de masa atomica fue creada en 1961, por lo cual desde entonces
dej.. de tener sentido la expresion “masa atomica relativa”. Creo que ya es hora que
comencemos a usar esta unidad como corresponde.

LO ENCONTRADO EN LOS TEXTOS MAS UTILIZADOS

En textos actuales de ultima edicion, Atkins (1992) y (1998), Moore (2000),
Petrucci (1999), Whitten (1998) se sigue mencionando atin como “peso atomico”
aunque luego hacen la aclaracion de que no es correcto, ya que no es lo mismo peso y
masa. Si tienen que aclarar que no es correcto ¢;por qué lo siguen nombrando de esa
manera?. En otro de los textos, Chang (1999) se habla de masa atdmica promedio y se
utiliza la unidad u, pero después dice “las unidades de masa atomica constituyen una
escala relativa para las masas de los elementos”. En Whitten (1992) y (1998) se
habla de “escala de pesos atomicos relativos basada en la unidad de masa atomica”.
En Umland (2000) se menciona la masa de un a&tomo en unidades de masa atomica,
pero luego dice que “como las masas atdmicas son masas relativas son nimeros
puros, sin unidades”.

Como vemos muchos textos caen en contradicciones por la costumbre de seguir
empleando los viejos términos. Lo mismo sucede en las tablas periddicas; algunas
todavia siguen utilizando el término “peso atomico”. Muchas tablas para evitar
problemas han dejado de usar la palabra “relativa” y se refieren simplemente a la
masa atdmica, pero sin ponerle ninguna unidad, cosa que confunde a los alumnos y
Ileva al absurdo de que digan que la masa atomica del oxigeno son 16 gramos.

En la tabla de Atkins(1998), las denominan masas molares con la unidad
gramos/mol. En la mayoria de los elementos la masa atomica promedio (en u)
coincide con la masa molar (en g) pero en los elementos que forman moléculas
poliat...micos (O,, Cl,, P4, etc.) cuando uno se refiere a masa molar se refiere la masa
de un mol de moléculas y no de a&tomos, lo que induce a otro error.
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Las fotos anteriores pertenecen a una tabla periddica en donde, como se puede
apreciar denominan masa atdémica molar a la masa atomica promedio y le colocan las
unidades de g/mol; pero en el cuadro de referencia dice solamente masa atomica con
las mismas unidades. Una persona experimentada interpreta que con masa atomica
molar quieren referirse en realidad a la masa de un mol de atomos, pero para el
alumno, que esta aprendiendo el tema, no es tan facil esa interpretacion. Ademas en el
cuadro de referencia se encuentra masa atomica en unidades de g/mol, lo que es
incorrecto. Para comprobar esto realicé una pequefia encuesta entre mis alumnos del
Ciclo Basico Comun, luego de haber explicado el tema y solo el 50 % lo interpreto
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correctamente como la masa de un mol de atomos. De la mitad que contestd
incorrectamente, la mitad, o sea un 25 % del total lo interpretaron como la masa de un
atomo vy el otro 25 % como la masa de un mol de moléculas o como la masa de un
mol pero sin aclarar si era un mol de moléculas o de atomos.

No me extrafia, después de encontrar todas estas contradicciones en textos o
tablas, que los alumnos tengan una enorme confusion. Pienso que debemos ser muy
cuidadosos en los términos que empleamos y ademas deberiamos unificar esos
términos.

Actualmente se habla a los alumnos de la creacidn de una unidad de masa para
medir la extremadamente pequefia masa de atomos y moléculas, pero luego se
utilizan las masas atomicas y moleculares relativas, que no poseen unidades, lo que es
una contradiccion. Ademas el nombre de masa atomica lleva inmediatamente a la
asociacion con la masa de un atomo, cuando en realidad sabemos que no se refiere a
la masa de un atomo determinado sino que es una masa promedio de la mezcla de
isétopos de un elemento que se encuentra en la naturaleza.

W. Roundy Jr. (1989) hace notar que no se puede seguir empleando la misma
definicion de elemento que se usaba antes de ser propuesta y aceptada la teoria
atdbmico molecular y propone una definicion mas moderna diciendo que todo
elemento queda definido por su numero atémico, ya sea que sus 4&tomos se encuentren
aislados o combinados. Concuerdo con W. Roundy Jr. (1989) en que debemos
abandonar la antigua definicion de elemento y pienso que también habria que
redefinir en forma moderna y teniendo en cuenta la creacion de la unidad atomica de
masa, lo que hasta ahora seguimos llamando masa atomica relativa.

LA PROPUESTA

Si tenemos en cuenta que un elemento esta definido por su nimero atémico; y
sabemos que todos los atomos con igual cantidad de protones que se encuentran en la
naturaleza pertenecen al mismo elemento (is6topos); y también que la masa atdmica
de ese elemento es un promedio pesado o ponderado de la masa de los distintos
istopos que se encuentran en la naturaleza; deberiamos ser coherentes con estos
hechos y con la creacién de la unidad y denominar a esa masa que aparece en las
tablas periodicas MASA ATOMICA PROMEDIO, colocandole la unidad
correspondiente (unidad de masa atomica) y utilizar el simbolo Ma, en lugar de A;.
Deberiamos también dejar el nombre MASA ATOMICA para cuando nos refiramos a
la masa de un determinado is6topo, y utilizar el simbolo Ma para evitar que se
confunda con el numero masico.

Diriamos entonces que la masa atomica promedio del elemento cloro es de
35,453 u y que la masa atdémica de su is6topo més abundante, *°Cl, es 34,969 u.

Con respecto a la masa molecular promedio, algunos textos como vimos

todavia siguen hablando de peso molecular y peso formula; pero otros, Chang (1999),
Moore (2000) y Petrucci (1999) evitan mencionarla y directamente pasan a la masa
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molar, cuando todos sabemos que para calcular la masa molar debemos calcular la
masa molecular promedio a partir de las masas atdbmicas promedio.

Me pareceria adecuado que la denomindramos MASA MOLECULAR
PROMEDIO, utilizando el simbolo Mmy, en lugar de M, y sobre todo que se colocara
la unidad correspondiente. Y si se quiere hacer la distincion entre una sustancia
molecular y una que no forma moléculas, denominarla en este Ultimo caso MASA
FORMULA PROMEDIO (Mf,), ya que es la masa de una férmula empirica en
unidades de masa atémica.

Diriamos asi que la masa molecular promedio del agua es 18,01 u, que la masa
formula promedio del cloruro de sodio es 58,5 u y que sus masas molares son
respectivamente 18,01 g/mol y 58,5 g/mol.

Esto contribuiria a evitar una gran confusion en los alumnos que muchas veces
cometen el tremendo error de poner la unidad gramo a las masas atomicas o
moleculares relativas, sin darse cuenta que es un gigantesco absurdo que la masa de
un atomo o de una molécula sea del orden de los gramos. Seria mucho mas didactico
utilizar desde un comienzo la unidad de masa atomica para medir la masa de 4&tomos
y moléculas y que ellos vean que pueden convertirla a gramos, como cualquier otra
unidad de masa.

Por otro lado pienso que si pretendemos que los alumnos sean precisos
debemos ser muy cuidadosos en los terminos que empleamos. Nos quejamos que la
quimica tiene fama de “dificil”, pero sin darnos cuenta a veces nosotros mismos la
estamos complicando.
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INTRODUCCION

La quiralidad es una propiedad de simetria fundamental, propia de los
objetos tridimensionales. Se dice que uno de ellos es quiral cuando no puede ser
superpuesto con su imagen especular. En el contexto de la quimica, la quiralidad se
aplica a la estructura tridimensional de las moléculas. Si dos estructuras son
constitucionalmente idénticas y difieren en el arreglo espacial de sus atomos, de tal
manera que entre ellas resultan imagenes especulares no superponibles, se
denominan enantiomeros:

En el caso de diferir Gnicamente en el arreglo espacial de sus atomos, pero
no resultar imagenes especulares entre ellas, se denominan diastereoisomeros. Los
siguientes ejemplos permiten ilustrar lo expuesto:

enantibmeros
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Los enantiomeros poseen idénticas propiedades quimicas y fisicas en
ausencia de una influencia quiral. Esto trae una importante consecuencia: para la
determinacion de la proporcion de dos enantiomeros en una mezcla la
cromatografia normal y los métodos espectroscépicos convencionales deben ser
modificados, para introducir una influencia quiral externa.

Hay sélo una propiedad en la cual los enantiomeros difieren y es la direccién
en que desvian el plano de vibracion de la luz polarizada. Este fenémeno es
conocido como actividad oOptica y sirve de base para clasificar a los enantiomeros
en levdgiros (giro a la izquierda) y dextrdgiros (giro a la derecha). Dado que la
rotacion debida a cada enantiomero en una mezcla es aditiva, como primera
aproximacion el valor de dicha determinacion da una idea de la composicion de la
mezcla. Una determinacion cuyo valor sea cero indica una mezcla en relacion 1:1
de cada enantiomero y la misma se denomina mezcla racémica.

LA IMPORTANCIA DE ALGUNOS ENANTIOMEROS

Si la actividad oOptica fuera la Unica diferencia entre enantiomeros, la sintesis
asimétrica se veria relegada a poco mas que una curiosidad cientifica. Esto no es
asi dado que el mundo que nos rodea es quiral y las unidades con que se construyen
las macromoléculas bioldgicas, esencia de los seres vivos de nuestro planeta, so6lo
se encuentran en una forma enantiomérica ( Ejps.: L-aminoécidos, D-glucosa, etc.).
Por otro lado, un compuesto quiral bioldégicamente activo, como un farmaco,
interacciona con un receptor biolégico que también es quiral, y por lo tanto no es
sorprendente que los dos enantiomeros de una droga interaccionen de manera
diferente y lleven a efectos distintos. Ejemplos bien conocidos de ello se enuncian
a continuacién: la talidomida (1) tiene efectos sedativos en sus dos formas
enantioméricas, pero sélo la forma levogira causa malformaciones fetales. EI uso
de la forma dextrégira es igualmente nocivo dado que ambos enantiomeros se
interconvierten en condiciones fisioldgicas.

O
I H.

1)

La (-)-Dopa (2) es el unico enantiomero activo en el tratamiento de la
enfermedad de Parkinson, no obstante este compuesto es el profarmaco, dado que
la forma activa es el producto de descarboxilacion aquiral, la dopamina, pero el
grupo carboxilo es necesario para atravesar la barrera hematoencefalica y la DOPA
decarboxilasa, enzima responsable de la descarboxilacion, es especifica para el
enantiébmero levagiro. Para disminuir la dosis de (-)-Dopa y reducir los efectos
adrenérgicos periféricos de la dopamina, se la administra junto con inhibidores de
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la DOPA decarboxilasa que no atraviesan barrera hematoencefélica, tales como la
carbidopa.

HO

H

HO CO,H

(2)

En el caso de otro farmaco como el propranolol, el enantiomero levogiro es
un 8-bloqueante, antagonista del receptor adrenérgico beta, muy usado en enfermos
cardiacos y el dextrogiro es contraceptivo. Es obvia, entonces, la necesidad de
contar con la ausencia de contaminacion enantiomérica en uno y otro
estereoisomero.

07 ) Nk PN > 0

H™ “OH OH 'H

(-)-propranolol (+)-propranolol

LA SINTESIS ASIMETRICA Y SU UTILIDAD

Mientras que la resolucién de una mezcla enantiomérica es posible para una
molécula con una Unica unidad estereogénica, cuando hay méas de una unidad
estereogénica, la mejor forma de acceder al derivado con la estereoquimica
buscada en cada uno de dichas unidades, es la preparacion del mismo a través de
una sintesis asimétrica. Esta puede ser definida, como una sintesis en la cual una
unidad aquiral dentro de un conjunto de moléculas es convertida en una unidad
quiral, de tal manera que los posibles estereocisomeros son producidos en diferente
proporcion.

Un ejemplo de la utilidad de las sintesis asimétrica puede ser la sintesis del
edulcorante artificial aspartame, de cuyos cuatro posibles estereocisomeros sélo uno
es dulce y los otros tres ligeramente amargos. Es evidente que interesa la obtencion
de la forma dulce pura.

En general, es deseable el uso de los compuestos biolégicamente activos en
forma enantioméricamente pura, lo cual en muchos casos eleva considerablemente
el costo de los productos. No obstante, en la actualidad, las pruebas de actividad
bioldgica son realizadas sobre el producto activo y todos sus posible
estereoisomeros antes de la puesta en uso del mismo. Esto acrecienta el interés en
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la sintesis asimétrica no s6lo de un enantiémero de reconocida actividad, sino de su
enantidomero y posibles diatereocisomeros.

La continua necesidad de la industria farmacéutica es, sin duda, la mayor
fuerza impulsora en el desarrollo de métodos nuevos y econdmicos para preparar
principios opticamente activos.

El uso de medicamentos en forma racémica esta actualmente limitado por la
legislacion vigente y en consecuencia la preparacion de drogas no-racémicas, es
critica para la industria farmacéutica actual. Hace una deécada, el 25 % de las drogas
comercializadas eran quirales y sélo un 3 % se vendian como enantidbmeros puros.
Esto ha ido cambiando muy répidamente y hoy el 75 % de las drogas farmacéuticas
sintéticas y el 20 % de los agroguimicos son enantiopuras. EI empuje hacia el uso de
un unico enantiomero fue dado en 1992 cuando la FDA publicé una normativa al
respecto que, si bien no ha sido punitoria, ha sido un reconocimiento oficial a la
utilidad de usar drogas enantiopuras. Esto ha persuadido a las compafiias
farmacéuticas para comenzar a desarrollar sintesis enantiopuras. Asi, la venta de
drogas Opticamente puras se ha duplicado entre 1994 y 1997. Esto ha sido
fundamentalmente reforzado por el Ilamado "racemic switches™ a través del cual
compuestos previamente comercializados como racematos han sido relanzados al
mercado como un Unico enantiomero. Alrededor de veinte compuestos han sido
desarrollados en forma enantiopura. Los laboratorios més activos en tal sentido han
sido Merck, Chiroscience y Sepracor. En la obtencién de compuestos épticamente
activos hay una serie de puntos que deben ser considerados: como y cuando se
genera la actividad Optica en una sintesis, los pro y los contra del uso de métodos
biolégicos respecto de métodos quimicos, el desarrollo histérico de las
aproximaciones comerciales a los productos quirales importantes y como ayuda el
advenimiento de estructuras similares el rango de aproximaciones posibles.

Las principales areas tecnoldgicas desarrolladas en tal sentido son:

1) El uso del "pool quiral™: Esta fuente de quiralidad es la mas economica, al ser
facilmente accesible a partir de productos naturales oOpticamente activos y
constituye un consumo de sustancias de hasta 100000 toneladas anuales. El “pool
quiral” estd constituido fundamentalmente por aminoacidos, azUcares,
hidroxiacidos y terpenos naturales y continla expandiéndose por la incorporacion
de algunos productos industriales homoquirales de bajo costo que se han ido
preparando en respuesta a las necesidades sintéticas. El “pool quiral” es referido
generalmente al uso de estas sustancias como bloques de construccion de
moléculas Opticamente puras, pero mas adelante veremos que también pueden ser
utilizados en la preparacion de catalizadores y auxiliares quirales. Dentro de los
aminoacidos, los a-aminoacidos de la serie L estan ampliamente disponibles, con
elevados excesos enantioméricos (ee) y son la fuente mas antigua de quiralidad. No
obstante, los requerimientos de la industria han llevado a la produccién de la serie
D en cantidades importantes. Asi la D-alanina, por ejemplo, ha sido utilizada en la
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sintesis del edulcorante alitame y si bien no era en aquel momento ampliamente
disponible, tal circunstancia aumentd su produccién. En el mismo area, el
aspartame, otro edulcorante, ha estimulado la produccion de L-fenilalanina, cuya
demanda pas6 de 50 toneladas anuales en 1980 a mas de 3000 en 1985, con el
desarrollo de este producto y mas de 20 compafiias se involucraron en la
produccién de la L-fenilalanina.

NH2

0
HOOC\\//\WrNH\/)kNH <

@)
alitame

Aminoécidos tales como la L-treonina y los &cidos L-aspartico y L-glutamico
han sido utilizados en la sintesis de antibidticos del grupo carbapenem.

También son muy utilizados en el campo de la sintesis asimétrica
hidroxiacidos naturales, tales como el (+) y el (-) lactico, el (+) tartarico y el (-)
malico. Asi el (+) tartarico es utilizado en la sintesis del acido R-(-)-y-amino-f-
hidroxibutirico (GABOB), un farmaco actualmente en uso en terapias asociadas al
acido y-aminobutirico (GABA).

En lo que se refiere al uso de azucares y derivados, son abundantes, baratos
y renovables, pero generalmente s6lo se encuentran en una de las formas
Opticamente activas y raramente guardan buena relacion estructural con moléculas
de interés sintético.

En cuanto al uso de terpenos, ellos mismos no pueden ser directamente
incorporados como bloques de construccion y su mayor aplicacion la encuentran
como agentes de resolucion y en la preparacién de catalizadores quirales. El hecho
estructural de estos compuestos es la presencia de la agrupacion del gem-dimetilo,
gue unida a la actividad dptica ha estimulado el uso de los mismos en la sintesis de
insecticidas piretroides sintéticos.

2) El uso de auxiliares quirales muchos de los cuales, muy sofisticados, estan hoy
comercialmente disponibles y son fundamentales para la manufactura de farmacos
enantiopuros. El control de la quiralidad en este caso es llevado a cabo por un
grupo quiral, derivado también del “pool quiral”, en el sustrato. La diferencia con
el método anterior, es que el auxiliar es unido deliberadamente al sustrato para que
dirija la reaccion y una vez que ha cumplido su propdsito es removido. De esta
manera permite la transformacién de un sustrato aquiral en un sustrato homoquiral.
El proceso puede representarse de la siguiente forma:
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S—> S A* reaccion P* A* P*

Una aplicacion muy usada de esta metodologia es el hecho de que los dos
productos resultantes resultan diastereoméricos por la presencia del centro quiral ya
presente en el auxiliar. Esto significa que ain cuando la diastereoseleccion de la
reaccion sea moderada, el diasteredmero no deseado puede ser separado de la
mezcla por cristalizacion o cromatografia previa a la separacion del auxiliar
quiral. Muchos de los métodos de sintesis asimétrica introducidos en los ultimos 20
afios corresponden al uso de esta metodologia. Dos auxiliares quirales muy
difundidos son los derivados de la prolina, el SAMP y su enantiémero el RAMP,
utilizados para la alquilacion asimétrica de aldehidos y cetonas y en adiciones tipo
Michael. Ambos son comercialmente disponibles, pero caros, aungque pueden ser
reciclados sin dificultad y en condiciones suaves.

i H
H | MeO. ;[ ]
N OMe N
| i
NH, | NH,
SAMP E RAMP

Otros auxiliares muy utilizados son las oxazolidinonas de Evans,
especialmente Utiles en la sintesis de acidos carboxilicos sustituidos en la posicién

a- por N, O 6 C.

3) La catalisis asimétrica ha permitido la aplicacion practica y a gran escala de la
sintesis asimétrica, pero en realidad la mas desarrollada ha sido la catélisis en fase
homogénea con los problemas de purificacién que conlleva, mientras que no se han
hecho tantos avances en el desarrollo de catalisis heterogénea. La catalisis asimétrica
puede ser por métodos enzimaticos y no enzimaticos. Dentro de los métodos no
enzimaticos la hidrogenacion asimétrica tiene su origen en el catalizador soluble de
Wilkinson modificado con fosfinas quirales como ligandos, que ha llevado al proceso
Monsanto para la sintesis de levodopa comercializada desde 1970, segun el siguiente
esquema. Este fue un hito en la catalisis asimétrica industrial y un pilar para aumentar
considerablemente la investigacion a nivel industrial.
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Mientras que las reducciones asimétricas de cetonas son adn realizadas en
mejores condiciones por métodos enzimaticos respecto de la cantidad de sustratos
aceptados ha habido considerables avances en los afios recientes por Noyori y
colaboradores.

Dentro de las oxidaciones asimétricas la version catalitica de la epoxidacién de
Sharpless ha sido ya utilizada industrialmente a la escala del multikilogramo.

También ha sido investigada la ciclopropanacion asimétrica dado que puede
aplicarse a la sintesis de piretroides en gran escala.

4) La resolucion clasica via la cristalizacion de diastereoisomeros,
independientemente de su imagen de “baja tecnologia” es ampliamente utilizada
industrialmente, especialmente en la produccion de drogas épticamente activas no
derivadas de productos naturales. Es el método utilizado en la preparacion del 65%
de las drogas Opticamente activas en uso. Hay muchos ejemplos donde este método
es el claramente conveniente desde el punto de vista econdmico. Muchas veces esta
metodologia no es considerada seriamente por el gran empirismo en que se basa. Sin
embargo hay guias que permiten una aproximacion real al problema con grandes
posibilidades de éxito. La resolucion clasica se vuelve particularmente atractiva
donde puede ser combinada con la racemizacion in situ, en una cristalizacion
asimetrica inducida, proceso que es conocido como deracemizacion. De esta manera
es posible obtener la casi completa conversion al enantiomero deseado, dado que la
precipitacion de uno de los diasteredbmeros desplaza el equilibrio a favor de ese
isdbmero. Un elegante ejemplo de este procedimiento, es el descripto utilizando una
cantidad catalitica de aldehido lo que facilita la racemizacion en solucion y a
temperatura ambiente de una amina que continuamente cristaliza como la sal del
acido (+)-10-canfosulfonico
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La resolucién por cristalizacion directa es también atractiva, dado que no
requiere mas que del uso de solvente. La formacion de conglomerados es un
prerrequisito para la resolucion de enantiomeros por cristalizacion directa. Si bien
un conglomerado es Opticamente neutro, los cristales individuales contienen sélo
uno de los enantidbmeros, mientras que un cristal individual de un compuesto
racémico contiene iguales cantidades de ambos enantiomeros. Hay métodos
definidos para establecer si las formas solidas obtenidas son conglomerados o
cristales y luego intentar la aplicacion de esta forma de resolucion. Sin embargo
esta técnica es de limitada e impredecible aplicabilidad. La ocurrencia de
conglomerados se estima en menos del 10 % de todos los racematos cristalinos y
entre las sales son dos o tres veces mas frecuentes que entre compuestos
covalentes. Por ejemplo, todos los a-aminoécidos pueden ser resueltos
directamente o como sus derivados.

La resolucién cinética es una metodologia en la cual uno de los
enantiomeros A de un racemato AB es convertido en un producto mas rapidamente
que el otro B. De la diferencia de velocidad entre ambas reacciones dependera la
eficiencia de la resolucion y llevara a recuperar una mayor cantidad del reactante
con mayor ee (exceso enantiomérico). Lo atractivo de esta metodologia es que el ee
del sustrato residual mejora con el grado de conversién y con una modesta
selectividad es posible recuperar el sustrato con alto exceso enantiomérico. La
resolucion cinética puede ser desarrollada por métodos quimicos 0 enzimaticos
(estos seran tratados dentro de los métodos biolégicos).
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La catélisis quimica ha recibido aun poca aplicacion, pero estd siendo
aplicada fundamentalmente en el campo de la hidrogenacion, lo cual es realmente
un ejemplo de resolucion cinética.

5) Los métodos bioldgicos, especialmente los métodos enzimaticos, han mostrado
una creciente aplicacion en la sintesis de materiales homogquirales desde la década
del °70 hasta el presente. El uso de enzimas puede ser referido al empleo de
enzimas aisladas o de microorganismos. En lo que respecta al uso de anticuerpos
en sintesis asimétrica, si bien se avanza rapidamente, su potencial industrial es aln
visto a largo plazo y con muchos problemas a resolver todavia a nivel académico.
Dentro de lo que implica el uso de enzimas, ha sido exitosamente aplicado a la
sintesis de epdxidos quirales y desde 1992 doce 1,2-epoxialcanos estan disponibles
comercialmente, como asi también varios epdxidos polifuncionalizados con la
configuracion S, requerida para la sintesis de muchos p-bloqueantes.

En cuanto a las reducciones, las levaduras han sido utilizadas ampliamente,
de una manera bastante empirica. Son bastante atractivas, dado su bajo costo, el
hecho de no requerir un equipamiento elaborado ni una técnica estéril, la amplia
variedad de sustratos a las que pueden ser aplicadas y el elevado ee con que
generalmente dan las reacciones.

Otra interesante aplicacion de los métodos bioldgicos es la sintesis de a-
aminoacidos homoquirales por aminacion reductiva de o-cetoacidos utilizando
deshidrogenasas, proceso que actualmente se encuentra comercializado.

En lo que respecta al uso de métodos bioldgicos para la sintesis de
compuestos dpticamente activos, el nimero y la variedad de procesos enzimaticos
a gran escala se va incrementando, lo cual demuestra que en muchas situaciones la
bioquimica ofrece la solucion mas econémica. Mientras que algunas de las enzimas
empleadas no requieren cofactor, en otros casos, en los que si son necesarios, han
sido reciclados con éxito. El uso de sistemas biologicos tiene ventajas tales como la
especificidad, el control cinético de las reacciones involucradas, la manipulacion de
las propiedades cataliticas por ingenieria genética, el hecho de que muchas enzimas
actlen en iguales condiciones de pH y temperatura (lo que conlleva a que varias
reacciones puedan desarrollarse sin aislamiento del intermediario de reaccion) y las
suaves condiciones de uso, lo cual permite la recuperacion de productos no
accesibles por métodos quimicos. Como desventajas debemos sefialar que por
métodos biologicos no siempre es posible acceder a ambos enantiomeros como lo
es por métodos quimicos, los volimenes de produccion aun no son elevados, la
necesidad de emplear cofactores, la inestabilidad quimica y térmica de las enzimas,
la incompatibilidad con los solventes organicos, el hecho de que estén sujetas a
inhibicion y de que las reacciones sean a veces mas lentas que al ser realizadas
como procesos quimicos y la dificil separacion de fases al realizar el tratamiento de
las reacciones. Todo esto lleva a concluir que los procesos bioldgicos no deben ser
vistos como la solucion magica respecto de los otros métodos de catélisis
asimétrica.
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En el afio 2001 los ganadores del Premio Nobel de Quimica: Barry Sharpless,
Ryoji Noyori y William Knowels han sido merecedores de tal distincion por haber
desarrollado avances especialmente en el campo de la catalisis asimétrica los
cuales han sido aplicados fundamentalmente en la sintesis industrial de un gran
ndmero de productos farmacéuticos, edulcorantes e insecticidas, algunas de los
cuales se han recogido en este trabajo
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