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Queridos	amigos.	El	año	2015	despide	a	una	revista	MoleQla	para	recibirla	en	2016	completamente	
renovada.	Después	de	21	números,	entre	los	que	se	incluye	el	número	cero	con	el	que	empezamos	
hace	ahora	cinco	años,	hemos	decidido	que	MoleQla	merece	dar	un	salto	cualitativo	y	convertirse	en	
una	revista	nacional	a	todos	los	niveles.	Por	eso,	en	2016	estrenamos	una	aplicación	de	acceso	a	la	
revista	para	que	autores,	maquetadores,	editores	y	 lectores	podamos	acceder	a	ella	de	forma	mas	

sencilla.	En	el	número	de	primavera	de	2016	pondremos	en	marcha	la	aplicación	
y	esperamos	que	para	el	número	de	verano	esté	completamente	asentada.	

Me	gustaría	utilizar	esta	editorial	para	daros	 las	gracias	por	 leer	y	participar	de	
forma	activa	en	MoleQla.	Vosotros	sois	los	verdaderos	responsables	de	su	éxito.	
Por	mi	 parte,	 y	 en	 nombre	 de	 	 todos	 los	maquetadores	 y	 editores	 que	 hacen	
posible	que	salgan	los	cuatro	números	anuales,	quiero	continuar	la	tradición	que	
iniciamos	 ya	hace	 cinco	 años	 y	 utilizar	 este	 número	de	 invierno	para	desearos	
una	muy	feliz	Navidad	y	todo	lo	mejor	para	el	año	2016.		

Sofía	Calero	
Editora	Jefe	de	la	Revista	MoleQla	
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Las Anfetaminas: Usos y Efectos 
Pilar Morales Jurado  

Resumen—Paradójicamente, un gran número de sustancias o fármacos, hoy consideradas como drogas e instrumentos de 
destrucción de la existencia, fueron surgiendo a lo largo de la historia con el fin de mitigar o paliar dolores y mejorar así la vida 
de las personas.  

Pocos ejemplos ilustran de forma tan clara esta afirmación como el de las anfetaminas, creadas por la ciencia moderna. La 
problemática de las anfetaminas no puede en forma alguna ser minimizada, pues representan el tercer problema más grave en 
la farmacodependencia. 

 La anfetamina ha sido utilizada como agente para mejorar el rendimiento, tanto físico (doping deportivo), como intelectual 
(doping cognitivo). A nivel terapéutico ha sido empleado como anorexígeno, y se ha indicado para el tratamiento del déficit de 
atención infantil. Por último, destaca su uso como droga de diseño para el consumo. La dispensación indiscriminada del 
producto, unida al desconocimiento público respecto a sus peligros potenciales y a la ausencia de un sistema idóneo de 
farmacovigilancia, desencadenó fenómenos de abuso y adicción. En 1971, la anfetamina fue sometida a control internacional 
en el marco de la Convención Internacional de Psicotrópicos.  

  

Palabras Clave— Anfetamina, Droga, Dopaje, Farmacodependencia, Sistema Nervioso Central. 

——————————   u   —————————— 

1. ORIGEN DE LA ANFETAMINA
 
a anfetamina es un derivado químico de la efedrina, 
procedente de la Ephedra Vulgaris, sustancia con 

efectos estimulantes sintetizado por primera vez en 1887 
por el químico alemán L. Edeleano, quien llamó al com-
puesto fenilisopropilamina. En 1920, Gordon Alles descu-
brió que el compuesto original, el sulfato de anfetamina y 
su dextroisómero, aún más activo, el sulfato dextroanfe-
tamínico, poseían la capacidad de estimular el sistema 
nervioso central (SNC). En 1931 comenzaron a estudiarla 
en laboratorios farmacéuticos de los Estados Unidos y 
cinco años después Smith Kline & French, la empresa 
farmacéutica, la introdujo en la práctica médica bajo el 
nombre comercial de Benzedrina. Casi enseguida salió al 
mercado su isómero más activo, la dextroanfetamina. 

2. ESTRUCTURA QUÍMICA DE LA ANFETAMINA 
Las anfetaminas (sulfato de anfetamina) son aminas sim-
patomiméticas o aminas adrenérgicas, de fórmula quími-
ca estructural semejante a la adrenalina, como se puede 
apreciar en la figura 1. Las anfetaminas poseen un com-
puesto quiral que les hace actuar como estimulantes. Las 
dos anfetaminas más utilizadas, de donde derivan las 
más modernas drogas de este grupo son: el sulfato de d-
anfetamina o d-fenil-isopropilamina (dexedrina), que cor-
responde al isómero dextrógiro de esta sustancia, y el 
sulfato de anfetamina racémica (benzedrina). 
 
 

Figura 1. Estructura molecular Fenilisopropilamina 
 

3.MECANISMOS DE ACCIÓN Y EFECTOS FARMACO-
LÓGICOS DE LA ANFETAMINA 
La estructura original de dextroanfetamina ha dado lugar 
a un gran número de derivados. En la actualidad las mo-
dificaciones de la molécula se dirigen en dos sentidos: en 
el ámbito terapéutico con la búsqueda de sustancias en las 
que predomine el efecto anorexígeno sobre el estimulante 
del SNC; y en el ámbito ilícito, buscando estructuras en 
las que la acción estimulante se transforme en alucinóge-
na, consiguiendo cada vez mayor potencia. Para la conse-
cución del primer fin se ha manipulado la molécula fun-
damentalmente en los sustituyentes de la posición 3 del 
anillo y en los del grupo amino. Destaca el Fenproporex. 
Estas modificaciones disminuyen la capacidad de crear 
dependencia y mantienen el efecto anorexígeno. Por su 
parte, la aparición del efecto alucinógeno se obtiene con 
sustituyente en el grupo amino, los cuales incrementan la 
liposolubilidad, como ocurre con la Metanfetamina, o 
bien en el anillo bencénico, fundamentalmente en la posi-
ción 4. El efecto crece a medida que aumenta el tamaño 
del sustituyente, alcanzando el máximo con el grupo pro-
pilo. 
Cabe apuntar que los derivados anfetamínicos que se 
conservan en el arsenal terapéutico con fines anorexíge-

———————————————— 
Pilar Morales Jurado. Grado Criminología, Universidad Pablo de Olavide.  
 

L 



 

 

nos presentan todas las propiedades estimulantes de la 
molécula inicial, con el mismo riesgo implícito que cual-
quiera de las de tráfico ilegal. 
Las anfetaminas van a desarrollar en general un meca-
nismo de acción que involucra a varios neurotransmiso-
res como son Dopamina, Serotonina, Adrenalina, Nora-
drenalina. Su acción consiste principalmente en aumentar 
los niveles sinápticos de monoaminasa, induciendo su 
liberación a través de distintos mecanismos siendo consi-
deradas simpaticomiméticos indirectos. Las acciones ano-
rexígenas con utilidad terapéutica pueden ser consecuen-
cia de dos mecanismos diferentes:  
a) El incremento de la liberación de Dopamina en las áre-
as del hipotálamo lateral, que regula de forma dosis-
dependiente la sensación de apetito. Esta mayor concen-
tración del neurotransmisor en la hendidura sináptica se 
produce tanto por bloqueo de la recaptación como por 
aumento de la liberación, ya que la d-anfetamina puede 
penetrar en la neurona y desplazar la Dopamina con la 
consiguiente depleción del neurotransmisor.  
b) La inhibición en la recaptación de Serotonina por des-
plazamiento del neurotransmisor de su transportador 
presináptico específico. Liberan Serotonina de sus depósi-
tos intracelulares y son capaces de activar receptores de 
5HT. Esta implicación de la Serotonina en el apetito se 
hace evidente en los antidepresivos que presentan la 
anorexia como efecto secundario.  
Las propiedades entactógenas parecen ser resultado de 
un mecanismo mixto, similar al que se propone para las 
anorexígenas, en el que intervendría una liberación de 
Dopamina en numerosas áreas cerebrales como la corteza 
motora, el hipotálamo y el sistema límbico y la inhibición 
de la recaptación de serotonina. No obstante, los niveles 
elevados de Dopamina en las vías nigroestriatales y me-
socorticolímbicas han sido implicados en las propiedades 
psicoestimulantes y gratificantes de la anfetamina.  
Para las anfetaminas alucinógenas se ha comprobado la 
existencia de una afinidad relativamente aceptada por los 
receptores 5TH que coincide con el mecanismo propuesto 
para alucinógenos clásicos como el LSD.  
Además, no se puede olvidar el mecanismo de aminas 
simpaticomimeticas desarrollado por todos los derivados 
de estructura fenilisopropilamina, y que se caracteriza por 
una estimulación tanto directa (estimulación de recepto-
res adrenérgicos) como indirecta (incremento de la libera-
ción) del sistema nervioso vegetativo simpático.  Este me-
canismo puede ser explicado por el aumento de la libera-
ción de Noradrenalina. Las anfetaminas facilitan la libera-
ción de Noradrenalina al ser transportadas hasta las ter-
minaciones nerviosas por el mecanismo de recaptación. 
Dicho mecanismo explicaría los efectos centrales, como 
incremento de la actividad motora, la disminución del 
cansancio, etc, y los efectos periféricos que acompañan 
irremediablemente a estos fármacos, como son taquicar-
dia, sudoración, etc.  
Las muy diversas acciones neuronales, tanto cerebrales 
como periféricas, desarrolladas por las anfetaminas van a 
dar lugar a una amplia gama de efectos farmacológicos, 
los cuales se considerarán beneficiosos o adversos en fun-
ción de los fines que se persigan. Así, el efecto anorexí-

geno se considera de utilidad terapéutica en los fármacos 
comercializados, pero se comporta como adverso en el 
uso recreativo de los compuestos entactógenos.  
En el caso de las anfetaminas entactógenas y alucinóge-
nas, los efectos que se persiguen con su consumo son pre-
cisamente los estimulantes del Sistema Nervioso Central.  
 
4. EFECTOS FISIOLÓGICOS DE LA ANFETAMINA  

 
Junto con los efectos psicológicos de naturaleza subjetiva, 
aparecen de forma simultánea los efectos que se consider-
an objetivos, los cuales son de tipo vegetativo.  
La aparición de los efectos subjetivos va a depender de 
numerosos factores: el fármaco administrado, la dosis, la 
vía de administración, el patrón de uso y el entorno. A 
nivel del Sistema Nervioso Central las anfetaminas pro-
ducen sensación de alerta, mayor atención y concentra-
ción, y mejoría del rendimiento intelectual. Es muy co-
mún la descripción por parte de los consumidores de sen-
sación de bienestar, euforia, energía, y reducción del can-
sancio, del sueño y del hambre. Además algunos indivi-
duos comentan la sensación de ilusiones ópticas, auditi-
vas y táctiles. Los efectos positivos van presentando tole-
rancia, y con dosis repetidas de las mismas sustancias, se 
transforman en otros efectos más negativos como agresi-
vidad, ansiedad, angustia, inquietud e incluso pánico. Al 
desaparecer los efectos agradables puede existir una sen-
sación de bajón ( crash ), con disforia, cansancio, depre-
sión, decaimiento, irritabilidad, insomnio o somnolencia. 
Los efectos objetivos de naturaleza vegetativa que 
acompañan a los subjetivos dependen exclusivamente de 
la droga y la dosis, manifestándose de forma inde-
pendiente del ambiente o de los hábitos de consumo. Al-
gunos de estos efectos se localizan en el Sistema Nervioso 
Central, como son hipertermia, insomnio, movimientos 
involuntarios, etc. Otros se producen periféricamente co-
mo la taquicardia, arritmias cardíacas, hipertensión arte-
rial, hipertermia, sudoración o sequedad de boca. En am-
bos casos están mediados por la estimulación vegetativa 
simpática que producen estos derivados, al estimular el 
Sistema Nervioso Simpático. Son muy característicos la 
tensión mandibular (trismo), el rechinar de dientes (brux-
ismo) y la midriasis, indicativos en muchos casos del uso 
repetido o de la ingesta de dosis elevadas.  
 
5. USOS ACTUALES DE LA  ANFETAMINA  

5.1 USO TERAPÉUTICO  
Originariamente la anfetamina fue utilizada para el 
tratamiento de diversas patologías, por ejemplo para tra-
tar los síntomas de la depresión. Actualmente, la 
anfetamina, y de manera más acusada los derivados de 
ésta, como la metanfetamina o la efedrina, continúan 
siendo utilizados como tratamiento y resultan de gran 
eficacia como parte de tratamientos cardíacos de emer-
gencia, así como para tratar el déficit de atención e hip-
eractividad. 
 
La fenilisopropilamina y sus derivados anfetamínicos 
(fenproporex), han sido empleados a lo largo de la histo-



 

 

ria por sus efectos anorexígenos, siendo prescritos en 
tratamientos de obesidad, sin embargo, actualmente su 
uso se ha prohibido por tratarse de un tratamiento 
peligroso y obsoleto, que provocaba graves efectos 
secundarios, por el desarrollo de alta tolerancia y efecto 
estimulante del Sistema Nervioso Central.  
Hoy en día las anfetaminas y concretamente sus deriva-
dos como el metilfenidato o la dextroanfetamina son usa-
dos como parte del tratamiento para controlar los sínto-
mas de la narcolepsia, del déficit de atención y la hiperac-
tividad, en tanto que son estimulantes del Sistema Nervi-
oso Central y son fármacos que modulan la Noradrenali-
na tanto como la Dopamina, mostrando gran eficacia y 
seguridad en el tratamiento.  

5.2 USO RECREATIVO DE CARÁCTER ILEGAL  
La anfetamina y sus derivados, desde hace unos años y 
todavía hoy es utilizada como droga de abuso, consumida 
por un público que busca en ella efectos estimulantes. 
Este consumo favorece el tráfico de ilícitos.  

 
5.3 USO DEPORTIVO 
Por último cabe destacar el uso de las anfetaminas en el  
dopaje químico sistematizado, debido a la estimulación 
del Sistema Nervioso Central que permite un mayor ren-
dimiento físico en la competición deportiva. 

 

6. CONCLUSIONES  
Las anfetaminas son sustancias que se mantienen en una 
dualidad constante: son fármacos y drogas, legales e ile-
gales, antiguas y actuales.  
Lo primero que nos sugiere la palabra anfetamina es su 
uso recreativo como algo nocivo para el organismo por su 
riesgo toxicológico. Sin embargo, llama la atención la can-
tidad de usos de dicha sustancia tanto a nivel terapeútico 
como farmacológico. Así, como se ha descrito, es utilizada 
como anorexígeno, como estimulante en dopaje deportivo 
e intelectual y para el tratamiento de la hiperactividad y 
el déficit de atención.  
Este fármaco con valor terapéutico se convierte en un 
riesgo para la salud pública con motivo de su abuso y en 
un problema grave en la farmacodependencia.  

REFERENCIAS 
[1] ATIENZA E.; LÓPEZ F.; PÉREZ J.L. (2014): El Dopaje y el Antidopaje 

en Perspectiva Histórica. Materiales para la historia del deporte, pp 95-98. 
[2] BELSASSO G.. Efectos psicológicos de las anfetaminas en seres huma-

nos. 
[3] CASTELLANOS F.X., & ACOSTA M.T. (2011): Hacia un enten-

dimiento de los mecanismos moleculares de los tratamientos 
farmacológicos del trastorno por déficit de aten-
ción/hiperactividad.  Revista de Neurología; 52 (1) 155-160. 

[4] CASTILLO KAUIL A. (2009): Riesgos toxicológicos de las anfe-
taminas: p 1. 
 
 
 
 

[5] [Imagen] Recuperado de: 
http://energycontrol.org/infodrogas/speed.html (Enlace 
Web)16/11/2014  

[6] ROBLEDO P. (2008):. Las anfetaminas. Trastornos adictivos, 10 
(3) p1 166-174 

[7] MedlinePlus. Recuperado de: 
http://www.nlm.nih.gov/medlineplus/spanish/druginfo/me
ds/ (Enlace Web) 12/11/2014 

[8] ORTEGA C.J.; ZAMORA O. Monografía: Acerca del doping y 
su múltiple impacto en el deporte. Una aproximación crítica. 
P5.  

[9] UTRILLA P. (2000): Aspectos farmacológicos de las anfetami-
nas: pp 68-75 
 
 

 
Pilar Morales Jurado. Grado Cri-
minología. Universidad Pablo de 
Olavide 2011-2015. Química Foren-
se. 
 
 
 
 
 

Pilar Morales Jurado, Grado Criminología. Universidad Pablo de Olavide. 



  

 

LA BURUNDANGA  
María del Rocío Ponce García 

Resumen— La burundanga fue una sustancia utilizada por distintas civilizaciones a lo largo de la historia. En un primer 

momento con fines curativos, pero también se usó como brebaje en las brujerías o hechizos relacionados con el amor en la 

Edad Media, y no hace mucho, como “suero de la verdad” por la CIA contra los enemigos.  En la actualidad, esta droga es 

utilizada por los criminales para perpetrar delitos de sumisión química contra las personas, anulando la voluntad de éstas. Su 

principal ventaja radica en que debido a la pérdida de memoria que el alcaloide causa a la víctima, ésta no puede aportar 

ninguna  información sobre el suceso ocurrido, quedando los agresores totalmente impunes de los hechos delictivos. 

Palabras Clave— Acetilcolina, Delincuencia, Droga, Escopolamina, Sumisión Química,  

——————————      —————————— 
 

1. INTRODUCCIÓN 

a  burundanga es una droga de sumisión que anula 
la voluntad de quienes la consumen, generalmente es 

suministrada a víctimas sin su consentimiento. En Espa-
ña, se están produciendo muchos casos donde está impli-
cada esta sustancia, pero  en la mayoría es muy difíciles 
de demostrar su implicación, puesto que no hay medios 
probatorios que nos indiquen con certeza su participación 
en los hechos producidos. Esto, como vamos a ver más 
adelante no es en toda parte cierto, ya que, se puede de-
tectar la burundanga en la víctima del presunto hecho 
delictivo meses después del mismos si realizamos un aná-
lisis minucioso del cabello de la víctima.  

 

2. DEFINICIÓN Y BREVE HISTORIA DE LA 

BURUNDANGA 

Es un vocablo afrocaribeño que significa bebedizo o bre-
baje, aunque más comúnmente conocido como escopola-
mina. La escopolamina o hioscina es su principal compo-
nente, la Figura 1 muestra su fórmula estructural [1]. La 
escopolamina es un alcaloide tropánico que se extrae de 
diversas  plantas, como la belladona (Solanum dulcama-
ra), el beleño negro o la hierba loca (Hyoscyamus niger), 
la burladora (Datura stramonium) o “cacao sabanero” o 
“borrachero”,  varios floripondios (Brugmansia) y la 
mandrágora (Mandragora officinarum), muy frecuentes 
en los países de Centroamérica. 

 
Este alcaloide es un compuesto anticolinérgico, es de-

cir, impide el funcionamiento normal  de la acetilcolina en 
nuestro organismo. La acetilcolina es uno de los  neuro-
transmisores más importantes de nuestro organismo, es la   
responsable de la contracción de nuestros músculos y de 
que las glándulas segregen correctamente los fluidos. 

 

 

 

 

¿Desde cuándo se ha utilizado la escopolamina? 
     Desde el año 1500 aC los egipcios la utilizaban para 
tratar problemas intestinales.  

Por otra parte, en la literatura inglesa destacamos 
“Hamlet”, donde Claudio para usurpar el trono a su her-
mano, el Rey Hamlet, vierte a éste veneno en su oreja 
mientras dormía. El fantasma de su padre se le aparece al 
príncipe  Hamlet, para decirle que ha sido envendado con 
un extracto de beleño por su hermano Claudio y que  de-
be de vengar su muerte a manos de  su tío Claudio. 

En otra obra de Shakespeare, “Romeo y Julieta”, cuando 
Julieta acude a Fray Lorenzo para pedirle ayuda, éste le 
ofrece tomar mandrágora para simular que estaba muer-
ta. Al ingerirla, sus familiares creían que Julieta había fa-
llecido y   depositaron su cuerpo en la cripta familiar: 
  “¡Ay de mí! ¿No es muy probable que, al despertar, olores 
nauseabundos y aullidos de mandrágora arrancada, que hacen 
enloquecer a quien los oye…?”.  

 
Los aullidos de la mandrágora se deben a que las raí-

ces de esta planta tienen forma parecida a seres humanos 
y se decía que al ser arrancada, la mandrágora gritaba 
pudiendo este grito matar o volver loca a una persona. De 
ahí, que en el libro de Harry potter y la cámara secreta,  
cuando la profesora Sprout enseña a transplantar 
mandrágoras, todos los alumnos están protegidos me-
diante orejeras para no escuchar los gritos [2]. 

Durante siglos se ha utilizado por chamanes o brujos 
en sus rituales, si bien en la actualidad es utilizada para 
cometer delitos como abusos sexuales (6%) o robos (94%). 

En cuanto a los usos medicinales, es utilizada en los 
casos de parkinson, pero debe ser empleada en dosis muy 
pequeñas debido a que una sobredosis de escopolamina 
puede causar delirios, convulsiones e incluso la muerte.   
 

3. SÍNTOMAS DE INTOXICACIÓN CON ESCOPOLAMINA 

     La gravedad de sus efectos dependerá de la dosis uti-
lizada. La burundanga puede ser suministrada a través 

de tres medios: en primer lugar, puede ser ingerida a 
través de alimentos o de bebidas (75%), el caso especial-

Fig.1 Fórmula estructural de la escopolamina 

 

L 



 

 

mente se agrava cuando se trata de bebidas alcohólicas 
donde el efecto depresor aumenta; en segundo lugar, fu-
mada, y por último, inhalada. La burundanga es muy 
difícil de ser detectada por la víctima porque no huele,  ni 
sabe y tampoco tiene color. Esto la  convierte en una sus-
tancia perfecta para los delincuentes, debido que lleva en 
menos dos minutos a la víctima a un estado de sumisión 
donde ésta puede llegar a realizar cualquier orden de su 
agresor.  Además, provoca efectos anticolinérgicos centra-
les y periféricos. En cuanto a los centrales: provoca altera-
ciones en la orientación, estado de consciencia, compor-
tamiento, lenguaje, percepción y memoria de la víctima. Y 
por lo que se refiere a los efectos anticolinérgicos periféri-
cos: la víctima sufrirá taquicardia, midriasis, fiebre, rubo-
rizazión de la piel, verá afectada la secreción de mucosas, 
retención urinaria o broncodilatación. Para mejor com-
prensión la Figura 2 muestra un breve resumen [3]. 
  
   La escopolamina se absorbe de manera rápida a través 
del tracto gastrointestinal y tiene una gran facilidad para 
atravesar la barra hematoencefálica, por lo que produce 
un efecto inmediato en la víctima. Pero mientras dura el 
episodio, el organismo de la víctima funciona completa-
mente, la víctima puede ejecutar las actividades de la vida 
diaria con total normalidad, teniendo abolida su volun-
tad, es decir, su capacidad de decidir [4]. Esto se pone de 
manifiesto en las grabaciones de cámaras de seguridad 
aportadas como pruebas por víctimas que denunciaron 
una violación, donde aparecen normales, tranquilas, na-
die diría que están actuando como sumisas de  su agresor, 
pues éstas  son capaces de guiarlos hasta su domicilio o 
hasta el cajero y teclear correctamente el número secreto 
de cuenta. 

 
      Lo verdaderamente extraño es que la víctima no pare-
ce drogada ni somnolienta, aparentemente muestra un 
estado normal,  de ahí a que las personas de alrededor no 
actúen, debido a que no pueden percibir que la víctima 
está bajo los efectos de la escopolamina.  

 
La burundanga desaparece muy rápida del organismo 

de la víctima, media hora en sangre y unas doce horas en 
la orina, lo que hace muy complicado demostrar una su-
misión química. Respecto al tiempo que los efectos pue-
den darse en el organismo oscilan entre las 24 y 48 horas. 
 

 

 

 

    

Fig.2 Sintomatología en nuestro organismo provocada por la esco-

polamina 

4. SUMISIÓN QUÍMICA EN EL CÓDIGO 

PENAL 

     Se define sumisión química como la administración de 
determinadas sustancias psicoactivas a una persona sin su 
consentimiento con el fin de cometer algún hecho delicti-
vo. Administrada la sustancia,  la víctima no se encuentra 
en condiciones de prestar su consentimiento o para mos-
trar resistencia a su agresor. La sustancia,  que no se nota,  
provoca una pérdida de memoria que es aprovechada por 
el agresor para perpetrar delitos manipulando la volun-
tad de la víctima. Puede estar implicada en multitud de 
delitos como robos, sedación e incapacitación de perso-
nas, homicidios o abusos sexuales, que  no se consideran 
agresión sexual debido a que no es un acto violento. 
 
El art.181 Código Penal: 

   “El que, sin violencia o intimidación y sin que medie consen-

timiento, realizare actos que atenten contra la libertad o indem-

nidad sexual de otra persona, será castigado, como responsable 

de abuso sexual, con la pena de prisión de uno a tres años o 

multa de dieciocho a veinticuatro meses. 

    Se consideran abusos sexuales no consentidos los que se eje-

cuten sobre personas que se hallen privadas de sentido o de cuyo 

trastorno mental se abusare, así como los que se cometan anu-

lando la voluntad de la víctima mediante mediante el uso de 

fármacos, drogas o cualquier otra sustancia natural o química 

idónea a tal efecto”[5] . 

Estas sustancias son proporcionadas a las víctimas de 

forma subrepticia, que provocan que la víctima no sea 

capaz de identificar el peligro de que va a ser agredida. 

La principal dificultad que presenta el delito de sumisión 

química como señala el Instituto de Toxicología es las 

escasas denuncias que presentan las víctimas por delito-

sexuales debido a la pérdida de memoria derivada de la 

droga administrada por el agresor. Las denunicas no so-

brepasan el 20% de las que realmente suceden. 

      La inmediatez es decisiva para que la droga pueda ser 

detectada en el análisis toxicológico. El informe del insti-

tuto de Toxicología sostiene que la demora de la víctima 

en acudir al centro hospitalatio para que se le practique la 

recogida de muestras biológicas para el correpondiente 

análisis toxicológico es inversamente proporcional a las 

posibilidades de detectar las sustancias empleadas por el 

agresor [6]. 

       El Instituto Nacional de Toxicología (INTCF) ha pu-

blicado unas instrucciones de actuación para todos  los 

Institutos de Medicina Legal de nuestro país, puesto que 

forman de la red de atención urgente a las víctimas de 

abusos sexuales, entre las que destaca la recogida de 

muestras de sangre y orina para el estudio toxicológico. 

La sangre nos informa sobre el consumo reciente de la 

sustancia pero debido a su rápida eliminación y al re-

traso, como se ha comentado previamente, con el que la 



 

 

víctima solicita la asistencia médica, es muy probable que 

la droga haya desaparecido de la sangre. Por esta razón, 

el Instituto recomienda la recogida de orina, debido a que 

la detección es más eficiente en la orina (doce horas) es 

mayor que en la sangre. En la misma línea, se recomienda 

tomar muestra del cabello de la víctima para los casos 

donde el tóxico no aparece ni en sangre ni en orina. Esto 

permite la posibilidad de determinar si ha existido sumi-

sión química. 

En la mayoría de las ocasiones es muy difícil demostrar la 

sumisión química debido al factor tiempo, ya que, la 

víctima debido a sus sentimientos de culpabilidad o de 

vergüenza acude a la policía o al centro hospitalario vein-

te horas después del suceso acontecido. Además, la vícti-

ma de la burundanga al tener recuerdos vagos y difusos 

sobre lo ocurrido no aporta credibilidad  en el relato de 

los hechos ante la policía  pues, mientras describe  los 

hechos de forma fragmentada y entrecortada debido a la 

amnesia producida por la droga. Y si a esto,  añadimos 

que existen grabaciones de video  de cámaras de seguri-

dad donde se ve a la víctima comportándose de manera 

usual sin ningún síntoma de estar bajo los efectos de la 

sustancia, el juez  rechazará la denuncia debido a que no 

existe ningún medio probatorio capaz de acreditar los 

hechos delictivos  narrados por la víctima [7,8].  

5. DATOS ESTADÍSTICOS  

      El 70% de los casos de sumisión química se produce 

en mujeres menores de 30 años y el grupo de mayor ries-

go lo comprenden mujeres de entre 15 y 19 años. 

        El perfil de la mujer víctima de burundanga suele ser: 

joven,  que ha consumido 1 ó 2 copas (bebidas alcohóli-

cas), que pierde la conciencia y se convierte en sumisa  

actuando bajo las órdenes del agresor y despierta con 

síntomas de haber mantenido relaciones sexuales. Esta 

droga suele estar detrás de 2 ó 3 de cada 10 (alrededor del 

30%) abusos sexuales. 

En los hombres, comprendidos entre los 20 y 50 años, el 
robo es el delito por antonomasia (67.44%). Sin embargo, 
en Colombia destacan porque son casi un 80% de vícti-
mas hombres frente a un 20% de mujeres [9]. 

6. CONCLUSIONES  

La burundanga, dada sus características, seguirá utilizán-

dose cada vez más por los criminales  para perpetrar deli-

tos de sumisión química. Ante este hecho, los jueces y 

Tribunales españoles, deben de seguir las pautas que or-

dena el servicio químico del INTCF, para evitar que la 

víctima quede en una situación de desamparo. El derecho 

en este caso tiene que ir de la mano con la química para 

que los agresores no queden impunes de sus actos. Deben 

de seguir las pautas que recomienden ante los análisis 

toxicológicos para detectar el tóxico y mejorar el proble-

ma.  

Para elaborar el presente artículo ha sido muy difícil la 

obtención de información de publicaciones científicas 

españolas sobre burundanga, algo que resulta contradic-

torio a la importancia de esta nueva droga.   

Por otra parte,  la población debería de adoptar una serie 

de medidas preventivas que nos permitan tomar concien-

cia a todos, puesto que estamos ante un problema de gran 

magnitud debido a que la intoxicación por escopolamina 

hospitalaria es puramente con fin delincuencial. Con este 

artículo pretendo que tomemos conciencia del gran peli-

gro que supone esta droga en la sociedad actual, debido a 

que la víctima queda hipnotizada por el agresor y res-

ponde al agresor adecuadamente, y su difícil detección 

por la rápida desaparición del organismo y la demora de 

la víctima en solicitar asistencia médica (examen toxicoló-

gico). El derecho no puede dejar de lado a la víctima, de-

be de seguir las pautas que marca la química para diseñar 

estrategias de prevención y tratamiento de la intoxicación 

por burundanga. 
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La ciencia del terror: armas químicas  
Teresa Domínguez León 

Resumen —Las armas químicas toman gran relevancia en el ámbito de preocupación internacional. Se tratan de armas cuya 
potencial peligrosidad es muy elevada. Están basadas en las propiedades tóxicas de sustancias químicas, pudiendo causar 
nefastos resultados en los seres vivos y el medio ambiente. Son consideradas armas de exterminio en masa, siendo por ello su 
uso, en guerras o por grupos terroristas contra la población civil, un elemento de enorme riesgo. 

Palabras Clave — Armas, química, peligro, tóxico. 
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1. INTRODUCCIÓN

 Lo largo de la Historia la ciencia ha vivido un 
papel fundamental para el desarrollo de la so-
ciedad. Gracias a la ciencia hoy en día hay 

menos enfermedades, somos capaces de trasportar-
nos de un lugar a otro a gran velocidad o incluso 
hemos explorado el espacio. Sin embargo, su papel 
ha sido esencial, a su vez, en las guerras. El afán 
de superación, de defensa, de conquista o de enri-
quecimiento del ser humano ha resultado ser uno 
de los mayores propulsores de la investigación cien-
tífica. Ejemplo de ello son las armas químicas. 

2. EL ARMA QUÍMICA 

Las armas químicas son armas basadas en las pro-
piedades tóxicas de determinados agentes químicos 
los cuales son capaces de causar graves daños o 
incluso la muerte. Podemos diferenciar este tipo de 
armas de las convencionales principalmente porque 
sus efectos destructivos no son causados por una 
fuerza explosiva, sino como hemos dicho anterior-
mente, por las propiedades sustancias químicas. [1] 
Así mismo, cabe distinguirlas también de las armas 
biológicas, caracterizadas por el uso ofensivo de 
organismos vivientes. [2] 
Para concretar, cabe mencionar la definición reali-
zada por la Convención sobre Armas Químicas, en 
su artículo 2: 
“A los efectos de la presente Convención: 
1. Por "armas químicas" se entiende, conjunta o 
separadamente: 
a) Las sustancias químicas tóxicas o sus precurso-
res, salvo cuando se destinen a fines no prohibidos 
por la presente Convención, siempre que los tipos y 
cantidades de que se trate sean compatibles con 
esos fines; 
b) Las municiones o dispositivos destinados de mo-
do expreso a causar la muerte o lesiones mediante 
las propiedades tóxicas de las sustancias especifi-
cadas en el apartado a) que libere el empleo de 
esas municiones o dispositivos;  
c) Cualquier equipo destinado de modo expreso a 

ser utilizado directamente en relación con el empleo 
de las municiones o dispositivos especificados en el 
apartado anterior.” 

3. HISTORIA 

Quizás el uso de armas químicas se nos antoje 
bastante moderno, la mayoría de nosotros proba-
blemente lo relacionemos con la Primera y la Se-
gunda Guerra Mundial. Sin embargo, lo cierto es 
que el uso de armas químicas ha estado presente a 
lo largo de prácticamente todo el curso de la Histo-
ria. 
En la Edad de Piedra, ya aparecen armas químicas, 
las cuales consistían en una flecha o lanza con la 
punta impregnada de algún tóxico. Por otro lado, 
queda documentada la existencia de armas quími-
cas en la Guerra del Peloponeso, concretamente en 
la Batalla de Delio (424 a. C.). Otro ejemplo se dio 
por parte de los húngaros contra los turcos, quienes 
utilizaron prendas rociadas con sustancias químicas 
ardiendo para que así los gases afectasen al ejérci-
to turco. Incluso el famoso Leonardo Da Vinci dise-
ñó un proyectil que escondía en su interior azufre y 
arsénico [3]. 
A pesar de ello, debemos afirmar que la Primera 
Guerra Mundial supuso un antes y un después en 
el camino del desarrollo de armas químicas. 
A inicios del siglo XX, el desarrollo de la industria 
química se multiplicó. En especial, el poder de la 
industria química alemana y la capacidad que le 
caracterizaba de producción a gran escala fue fun-
damental para el inicio de la guerra química moder-
na. Destaca la fecha del 22 de abril de 1915, 
cuando se produjo el primer ataque químico de gran 
magnitud por parte del ejército alemán, quienes fa-
bricaron bombonas de cloro. Poco tiempo después, 
todas las partes del conflicto utilizarían este tipo de 
armas, pero destacaría el uso del sulfuro de diclo-
roetilo (gas mostaza) por parte de los alemanes 
(Figure 1) 
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Fig 1. Dispersión de gas mostaza durante la Primera Gue-

rra Mundial. 

 

En 1925 se firmó el primer protocolo de Ginebra, 
por el cual diferentes países se comprometían a 
evitar el uso de las armas químicas. Sin embargo, 
dicho protocolo no sirvió de mucho ya que incluso 
los países que participaron en el protocolo termina-
ron utilizando en diversas ocasiones este tipo de 
armas.  Un ejemplo de esto fue el uso de armas 
químicas por parte de Gran Bretaña en la Guerra 
Civil Rusa (1919). [4] 
Durante la Segunda Guerra Mundial su uso fue mu-
cho más restringido, a pesar de que todos los ban-
dos disponían de ellas. El incidente más relevante 
durante este periodo bélico sucedió en 1943, con-
secuencia de un ataque sorpresa aéreo alemán, el 
cual alcanzó al mercante John Harvey, estallando y 
provocando que una gran nube de gas mostaza se 
adueñara del lugar. Además, La Alemania nazi utili-
zaría Zyklon B en la exterminación de enormes can-
tidades de personas en el conocido como Holocaus-
to. 
Tras estos periodos, el ambiente internacional se ha 
caracterizado por las buenas intenciones de los dife-
rentes países. Sin embargo, el uso de este tipo de 
armas no ha desaparecido, aunque pocas veces se 
reconoce este hecho. Quedó probado su uso en el 
conflicto de Irán e Irak y todo indica que se conti-
núa usando en conflictos como el de Siria. Esto 
debe preocuparnos a nivel internacional ya que po-
dría suponer un grave problema de seguridad si el 
armamento cayera, por ejemplo, en manos de gru-
pos terroristas.[5] 

4. CLASIFICACIÓN 

Existen diferentes clasificaciones de armas químicas, 
nosotros vamos a centrarnos en dos. 
En primer lugar, podemos diferenciar las diferentes 
armas químicas según la intensidad del daño que 
produzcan, distinguiendo entre las armas químicas 
incapacitantes, las cuales no producen la muerte 
del afectado sólo la incapacitación temporal o per-
manente, y las letales, las cuales, como su nombre 
indica, producen la muerte de la víctima, pudiendo 
ser rápida o prolongada en el tiempo.  
En segundo lugar, debo resaltar la importancia de 
la clasificación realizada por la OPAQ (Organización 
para la Prohibición de las Armas Químicas) [6] se-
gún el tipo de efectos que producen: 

- Agentes neurotóxicos o gases nerviosos. 

Afectan al sistema nervioso central, en con-
creto, actúan de manera irreversible sobre 
los neurotransmisores que regulan los im-
pulsos nerviosos. Ejemplo de estas armas 
son: tabún, sarón, soman y VX.  

- Agentes asfixiantes. Éstos causan daños a 
los pulmones, siendo la exposición siempre 
por inhalación. Ejemplo de ellos son el fos-
geno y el cloro. Si una persona sobrevive a 
la exposición de dichos agentes, normalmen-
te desarrollará problemas respiratorios cróni-
cos.  

- Agente sanguíneos. El daño se produce a 
través de interferencias en la respiración ce-
lular. Es decir, se produce el daño en el in-
tercambio de oxígeno y dióxido de carbono 
entre la sangre y los tejidos. Esto provoca 
que los tejidos dejen de funcionar puesto 
que se ven privados del oxígeno necesario. 
La exposición ante dichos agentes químicos 
es por inhalación y la acción se desarrolla 
de manera inmediata. Algunos ejemplos son: 
cianuro de hidrógeno y el cloruro de cianó-
geno. 

- Agentes vesicantes. Producen daños en la 
piel, causando ampollas. Su exposición es 
por contacto con líquido o vapor. Ejemplos 
relevantes de estos agentes son la iperita o 
gas mostaza (Figure 2), la mostaza destila-
da, las mostazas nitrogenadas y las lewisi-
tas.  

 
 
 
 
 
 
 

 
 

 

 

 

Fig 2. Quemaduras por gas mostaza. 

 
- Agentes paralizantes o psicotóxicos. Provo-

can la incapacidad motora mediante efectos 
sedantes y de confusión mental, disminu-
yendo la acetilcolina en el afectado, y pro-
vocando efectos nocivos en el sistema ner-
vioso periférico. Ejemplos de estos agentes 
son el bencilato de quinuclidinilo (BZ) y sus 
derivados. 

- Agentes lacrimógenos. Obstruyen la capaci-
dad visual de la víctima. Ejemplos son el 
CN (MACE-alfa-cloro-acetofenona), el CS (2-
clorobenzalmalonitrilo), el CA-alfa-
bromobenzilcianato y el gas lacrimógeno. 
Suelen ser usados por los policías antidis-
turbios. 



 

 

- Agentes vomitivos. Indicen náuseas y vómi-
tos, exponiéndose la víctima ante dichos 
agentes por inhalación o contacto. Ejemplos 
son la adamsita (DM) y sus derivados. 

5. RIESGOS 
“Las armas químicas pertenecen, junto con las nu-
cleares y biológicas, a la categoría de armas de 
exterminio en masa y comparten con éstas la forma 
cruel e indiscriminada en que aniquilan a sus vícti-
mas y el daño que causan al medio ambiente”.[7] 

Por otro lado, el transporte y almacenamiento 
puede ser sumamente peligroso debido a los posi-
bles escapes y por la propia reactividad química de 
las sustancias que corroen los recipientes en los 
que se encuentran.[8] 
Además, cabe la posibilidad ya mencionada de que 
este tipo de armamento acabe en manos de grupos 
terroristas, afectando por ello, si se usan, a la po-
blación civil. 

6. CONCLUSIONES 
El ser humano se diferencia del resto de seres vi-
vos por su capacidad de pensar, su lógica e inteli-
gencia. Es por ello, que a lo largo de los siglos 
hemos ido aprendiendo cómo defendernos, cómo 
lograr nuestros propósitos y  planteamos constamen-
temente cuestiones sobre lo correcto e incorrecto. 
Los descubrimientos químicos a lo largo de la Histo-
ria han sido consecuencia de esta capacidad propia 
del ser humano. De este modo, John Dalton formu-
ló la Teoría Atómica o Marie y Pierre Currie descu-
brieron y aislaron los materiales radiactivos. 
El problema reside en que, al menos bajo mi punto 
de vista, como ya decía Hobbes, “el hombre es un 
lobo para el hombre”. Es por ello que la ciencia en 
ciertos casos, como en el estudiado en este artícu-
lo, se vuelve un arma de doble filo, siendo cons-
tructiva y destructiva a la vez.  
Es rotundamente necesario, dado a la catastrófica 
potencialidad de las armas químicas, un compromiso 
verdaderamente efectivo para su destrucción.  
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Historia de la anorexia nerviosa 
Ana María Fernández Hernández 

Resumen— A pesar de que la anorexia nerviosa ha sido una enfermedad presente en todas las épocas socio-temporales de 
desarrollo de la sociedad humana, desde cada época, y en función de los conocimientos médicos propios de la misma, se ha 
abordado de un modo diferente. Hasta el siglo XIX, la religión actuó con preponderancia, tanto en su diagnóstico como en el 
tipo de intervención elegida. A partir de este, la medicina ha abordado desde diferentes perspectivas y especialidades una 
enfermedad que ha terminado catalogándose como psicológica y psiquiátrica.    

Palabras Claves— Anorexia, Alimento, Religión, Belleza, Medicina. 

——————————   u   —————————— 

1. LA ANOREXIA NERVIOSA COMO ANOREXIA.
eneralmente,  la  anorexia  nerviosa  suele  ser  aso-‐‑
ciada   al   mundo   occidental,   a   la   mujer   y   a   la  
asimilación  de  la  delgadez  como  concepto  ideal  

de  belleza,  que  cobró  fuerza  en  el  siglo  XIX  y  que  culminó  
en   el  XX  hasta   el   día  de  hoy.  Pero   esta   asociación   es,   tal  
vez,  demasiado  simplista.  

Con   independencia   de   las   interrelaciones   de   cada   so-‐‑
ciedad,  cultura  y  religión  con  sus  conductas  alimentarias,  
especialmente  en  sentido  prohibitivo,  la  anorexia  nerviosa  
es  una  enfermedad  con  largo  recorrido  histórico.    

Cuantificar  el  número  de  enfermas  de  anorexia  nervio-‐‑
sa  a  lo  largo  de  la  historia,  haciendo  distinción  de  las  con-‐‑
ductas   de   carácter   anoréxico,   es   ciertamente   una   tarea  
propia   de  Odiseo.  No   podemos   olvidar   que   anorexia   es  
un  vocablo  de  origen  griego  que  significa  “falta  de  apeti-‐‑
to”   y   que   dicha   definición   no   es   exactamente   aplicable,  
por  su  significación  y  por  su  limitación,  a  la  anorexia  ner-‐‑
viosa.    

Sin  embargo,  no  podemos  obviar  o  negar  las  múltiples  
referencias  a   la  anorexia  que  aparecen  desde   tiempos   in-‐‑
memoriales.    

El  propio  Hipócrates,  considerado  el  padre  de  la  medi-‐‑
cina,  hacía   referencia,  en  su  obra  Aforismos,   a  determina-‐‑
dos   cuerpos   impuros   que   detestaban   cualquier   tipo   de  
alimento  y  se  negaban  a  probar  bocado  alguno.    

2.   LA SANTA ANOREXIA 
El  medioevo   es   un   período   de   abundantes   casos   que  

podrían  ser  calificados  como  de  anorexia  nerviosa.  Desta-‐‑
can  los  de  santa  Catalina  de  Siena,  santa  Rosa  de  Lima  o  
Santa  Wilgerfortis   (también  conocida  como  Santa  Libera-‐‑
ta),  santa  Catalina  de  Asís  o  santa  Teresa  de  Ávila.    

No   es   difícil   observar   cómo   las   supuestas   enfermas  
nombradas  tienen  en  común  su  carácter  religioso.  Es  por  
ello   que   la   denominación   de   la   enfermedad   para   este  
tiempo  es  de  “santa  anorexia”.  

La   principal   diferencia   entre   la   “santa   anorexia”   y   la  
anorexia   nerviosa   reside   en,   según   la   bibliografía   al   res-‐‑
pecto,  la  motivación  que  origina  tal  trastorno,  aunque  sus  
manifestaciones  físicas  sean  las  mismas.  La  “santa  anore-‐‑
xia”  se  atribuye  a  un  deseo  de  rebelión  contra  la  sociedad  
en  la  que  se  vive  y  a  una  búsqueda  incansable  de  la  pure-‐‑
za  espiritual.  En  ningún  caso,  se  busca  un  ideal  de  belleza  
físico.  El  alimento,  pues,  sería  concebido  como  algo  impu-‐‑

ro   e   incompatible   con   el   alimento   espiritual   proveniente  
del  mismo  Dios.    

3.   VACÍO RELIGIOSO Y MÉDICO 
A  pesar  de  que,  como  veremos  posteriormente,  las  des-‐‑

cripciones  clínicas  completas  de   la  anorexia  nerviosa   flo-‐‑
recerán  en  el  siglo  XIX,  en  la  edad  moderna  se  produce  la  
primera   reseña   de   todos   los   síntomas   principales   de   la  
susodicha  enfermedad  y   la  propuesta  para  su   tratamien-‐‑
to.  Descripción  que,  dicho  sea  de  paso,  en  nada  debe  en-‐‑
vidiar  a  las  posteriores.    

Nos  referimos,  por  supuesto,  al  médico  inglés  Richard  
Morton   y   a   su   obra   A   Treatise   of   Compsumptions   (1689),  
donde   aparece   reflejado   el   cuadro   clínico  de   su  paciente  
Miss  Duke,  una  joven  de  dieciocho  años:  pérdida  de  peso,  
amenorrea,   estreñimiento   e   hiperactividad,   sin   ningún  
tipo  de  perturbación  física.  Sin  embargo,  la  denominación  
elegida   por   el  Dr.  Morton   fue   de   “consunción   nervosa”,  
producto  de  una  perversión  mental,   la   cual   estaba   clara-‐‑
mente  relacionada  con  el  gran  problema  médico  del  siglo  
XVII:  la  tuberculosis.    

En   1764,   el   médico   Robert   Whytt,   de   origen   escocés,  
hizo   observaciones   en   el   mismo   sentido   que   R.   Morton  
sobre  una  paciente  de  catorce  años.  El  nombre  con  el  que  
definiría  tal  cuadro  clínico  sería  de  “atrofia  nerviosa”.    

Tan  solo  cinco  años  después,  Charles  Nadeau  realiza  la  
primera  asociación  de  la  anorexia  nerviosa  con  la  histeria.  

4.   LA ANOREXIA NERVIOSA COMO PROBLEMA MÉ-
DICO 

Durante  el  siglo  XIX,  concretamente  en  1859,  Paul  Bri-‐‑
quet,  siguiendo  esta  línea,  describirá  la  anorexia  nerviosa  
como  un  subtipo  de  histeria.  Tan  solo  un  año  después,  en  
1860,   Louis   Victor  Marcé   señalará   que   su   aparición   está  
relacionada  con  problemas  digestivos.  

Sin  embargo,   a  pesar  de  que  estas  primeras  definicio-‐‑
nes  eran  incompletas  y  falsamente  achacadas  a  la  histeria,  
enfermedad   tradicionalmente   femenina,   P.   Briquet   hará  
una   primera   y   triple   distinción   dentro   de   las   pacientes,  
que   posteriormente   cobrará   mucha   relevancia.   Briquet  
observó  que  algunas  de   sus  pacientes   se   sentían  asquea-‐‑
das  por  los  alimentos,  otras  tomaban  como  pretexto  para  
su  negativa  a  alimentarse  razones  físicas  (no  en  un  senti-‐‑

G  



 

 

do  estético,  sino  en  forma  de  diversas  dolencias)  y  aque-‐‑
llas  que  se  provocaban  la  emesis  (vómitos).  

En  este  mismo  siglo,  también  caben  destacar  las  figuras  
del  francés  Ernst  Charles  Lasègue  y  del  inglés  Sir  William  
Whitey  Gull.  

El  primero  de  ellos  se  referirá  a  dicha  enfermedad,  en  
abril   de   1873,   como  Anorexia   histérica   o  mental   y   el   se-‐‑
gundo,  tan  solo  unos  meses  después,  en  octubre  de  1873,  
como  Anorexia  nervosa.    

La  definición  que  ofrece  C.  Lasègue  para   tal   enferme-‐‑
dad  es  una  perversión  mental  insólita  del  apetito.    

Sin  embargo,  la  importancia  de  su  trabajo  como  médi-‐‑
co   e   investigador   radica   en   la   diferenciación   entre   la  
inapetencia  propia  de  enfermos  de  depresión  y  el  repudio  
alimentario  de  las  afectadas  por  “anorexia  histérica”.    

C.  Lasègue  también  reseñó  cómo  las  enfermas  negaban  
estarlo   y   su   alteración   conductual   en   relación   a   la   canti-‐‑
dad  de  actividad  realizada.  Además,  fue  capaz  de  distin-‐‑
guir  cómo  las  pacientes  podían  rechazar  todo  tipo  de  ali-‐‑
mentos  o  solo  determinados  tipos.  

Por  todo  ello,  no  es  difícil  imaginar  que  sus  descripcio-‐‑
nes   y   sus   observaciones   son   consideradas   como   las  más  
completas  de  su  tiempo.  

Siguiendo  la  teoría  desarrollada  por  P.  Briquet  y  desa-‐‑
rrollada   por   Lasègue,   Jean-‐‑Martin   Charcot,   psiquiatra,  
revertió  el  concepto  en  1890,  asimilando   la  histeria  como  
un   síntoma   de   la   enfermedad   y   no   como   su   causa.   En  
1899,   J-‐‑M.   Charcot   advirtió   la   necesidad   del   aislamiento  
para   el   tratamiento   de   la   susodicha   enfermedad,   puesto  
que  las  pacientes  sentían  un  refuerzo  de  su  complacencia  
con  su  estado  enfermizo  en  la  misma  medida  que  la  preo-‐‑
cupación   familiar   aumentaba   en   función   del   progresivo  
empeoramiento.  

Sin   embargo,   tanto   J-‐‑M.   Charcot   como   anteriormente  
Lasègue  fueron  más  allá  de  la  histeria  como  recurso  para  
fundamentar   la   anorexia   histérica.   La   presencia   de   com-‐‑
portamientos   calificables   de   obsesivos-‐‑compulsivos   tam-‐‑
bién  fue  reseñada.  

No  podemos  avanzar  hasta  el  siglo  XX  sin  antes  men-‐‑
cionar   la   teoría   de   Freud   al   respecto,   quien   relacionó   la  
anorexia  histérica  con   la  melancolía  y,  a  su  vez,  como  en  
casi  todas  sus  teorías,  con  temas  sexuales.    

Más   concretamente,   el  Manuscrito   G   es   la   obra   en   la  
que  plasma  y  desarrolla  su  teoría,  que  asimila  la  desgana  
alimentaria  con  la  pérdida  o  ausencia  de  libido.  Así  pues,  
la  inmadurez  sexual  de  las  enfermas  de  anorexia  histérica  
era  la  causa  de  la  melancolía,  que  acababa  desembocando  
en  la  pérdida  del  apetito.    

Posteriormente,  en  Pulsiones  y  destinos  de  pulsión   intro-‐‑
dujo  el  masoquismo  y  el  odio  a  uno  mismo  como  relevan-‐‑
tes  en   los   casos  de  anorexia  histérica.  La  paciente,   recor-‐‑
demos  que  hasta  ahora  el  sujeto  clínico  siempre  será  mu-‐‑
jer,  busca  castigar  a   su  propia  persona,  negándose  el  ali-‐‑
mento,  aunque  sí  podía  sentir  hambre.    

A  pesar  de  todos  los  avances  y  las  numerosas  y  preci-‐‑
sas  descripciones   realizadas  para   la  época,   era  una   labor  
titánica  realizar  diagnósticos  claros.  No  en  escasas  ocasio-‐‑
nes   se  determinó   la  dolencia  de   anorexia  histérica   en   al-‐‑
gunas   pacientes   y   acabó   concluyéndose   algún   tipo   de  
trastorno  psiquiátrico  diferente,  tal  como  la  esquizofrenia.  

A  pesar  de  que  el  ideal  de  belleza  propio  del  siglo  XIX  
distaba  mucho  del   que   se   instauraría   en   el  XX,   especial-‐‑

mente  a  partir  de  los  años  60,  la  proliferación  de  estudios  
médicos   al   respecto   indica   que   el   número   de   casos   au-‐‑
mentó,  además  de  que  la  religiosidad  quedó  en  un  plano  
secundario   tanto  a   la  hora  de  su  origen,  como  de  su   tra-‐‑
tamiento  o  cura.  Y  el  ejemplo  más  representativo  es  el  de  
Elisabeth  Amalie  Eugenie,  más   conocida   como  Sissi  Em-‐‑
peratriz.  Como  ya  hemos  avanzado,  ahora   la  obsesión  se  
traduce   en   no   superar   un   peso   demasiado   bajo   para   su  
estatura  y   en  mantener   su   cintura   lo  más   reducida  posi-‐‑
ble.  La  propagación  del  uso  del  corsé  durante  dicho  siglo  
favoreció  el  alcance  de  esta  meta.    

La   anorexia   nerviosa   responde   y   responderá   a   partir  
de  entonces  a  la  búsqueda  de  un  ideal  de  belleza  extremo.  
Con  la  extensión  de  dicha  meta  enfermiza  y  su  incansable  
e   imposible   alcance,   la   delgadez   se   convierte,   desde   un  
punto  de  vista  sociológico,    además,  en  un  estilo  de  vida  y  
en   un   puente   seguro   hacia   el   éxito   social   y   económico.  
Una  ambición  que,  en  el  pasado,  residía  en  características  
no  corpóreas.    

5.   LA ANOREXIA NERVIOSA DESDE NUEVAS PERS-
PECTIVAS 
A  partir  del   siglo  XX,   la  anorexia  nerviosa  será  cata-‐‑

logada   como   una   patología   mental:   específicamente,   un  
desorden.    Por  ello  mismo,  las  pacientes  de  anorexia  ner-‐‑
viosa   serán   expuestas   a   tratamientos   propios   de   la   psi-‐‑
quiatría  de  la  época.  Técnicas  que  se  alejan  mucho  de  las  
actuales:   lobotomías,   extracción   de   tiroides,   terapia   elec-‐‑
troconvulsiva,  etc.    

Sin  embargo,  la  proliferación  de  los  informes  médicos  
al   respecto   no   aparecerán   hasta   1930.   Mismo   año   de   la  
propuesta  de  Melanie  Klein  de  clasificación  de  la  anorexia  
nerviosa  desde  el  lugar  de  la  esquizofrenia-‐‑paranoide.    

A  pesar  de   todo,  no   fue  hasta   sesenta  años  después,  
en   1990,   cuando   desde   la  Asociación  Americana   de   Psi-‐‑
quiatría  se  recomendó  el  uso  de  un  conocido  antidepresi-‐‑
vo.  

Desde  1930  hasta  1950,  desde  la  comunidad  médica  y  
científica  se  insistió  en  los  tratamientos  hormonales,  pues  
se  consideró  a  la  anorexia  nerviosa  como  una  enfermedad  
endocrina,   corriente   liderada   por   el   especialista   en   tal  
rama   M.   Simmonds:   el   panhipopituitarismo.   De   Berdt  
Hovell  determinaría,  siguiendo  dicha  rama,  que  la  anore-‐‑
xia  nerviosa  se  debía  a  cierta  irritación  intestinal.  Sin  em-‐‑
bargo,  esta  corriente  fracasó  estrepitosamente  y   la  comu-‐‑
nidad  científica  volvió  a  su  origen  psicológico  y  psiquiá-‐‑
trico.    

Hasta   los   años   60   del   siglo   pasado,   no   se   realizaron  
los  primeros  estudios  españoles  sobre  dicha  enfermedad:  
como  los  de  M.  Escobar  (1962),  C   .L.  Carvajal   (1965)  y  L.  
Zusman  (1990),  pero  no  fueron  más  que  evaluaciones  psi-‐‑
cológicas   a   algunas   enfermas   y   sus   familiares   y   descrip-‐‑
ción  de  los  métodos  utilizados  por  algunas  enfermas  para  
evitar  comer.  

Hasta  1979,  G.  F.  M.  Russell  no  estableció   la  diferen-‐‑
cia  entre  la  anorexia  nerviosa  y  la  bulimia  nerviosa  como  
dos   enfermedades   diferentes,   aunque   relacionadas   entre  
sí  (ambas  comparten  la  calificación  de  TCA).  

Continuando  con  la  cronología,  cabe  decir  que  la  dé-‐‑
cada   de   1990   fue   el   verdadero   motor   del   desarrollo   del  
tratamiento   farmacológico   de   la   anorexia   nerviosa   y   del  



 

  

desarrollo  de  las  investigaciones  y  teorías  que  actualmen-‐‑
te  se  siguen:  desde  las  recomendaciones  de  J.  Castro  Mo-‐‑
rales  (1991)  hasta  las  teorías  de  G.  Mazzoti  y  C.  Adrianzén  
(1996),  quienes  defendieron  el  uso  de  la  serotonina.    

Tampoco   podemos   olvidar   que   en   1999,   L.   Zusman  
diferenció   la   anorexia   nerviosa,   la   bulimia   nerviosa,   el  
Binge  eating  y  el  Yo-‐‑Yo  Dieting.    

Actualmente,   la   teoría  más   extendida  defiende   cierta  
predisposición  cognitiva  de  la  paciente  a  la  enfermedad  y  
el  peso  de   la   influencia  del   entorno   familiar.  También   es  
notable  citar  su  insistencia  en  una  posible  relación  con  un  
TOC.  

6. CONCLUSIONES 
Podemos decir que la anorexia nerviosa no es una enfer-
medad actual, sino, más bien, el resultado de un construc-
to social, cultural, religioso y médico que ha respondido, 
a lo largo de la historia, a los conocimientos de cada épo-
ca.  
Sin duda, la vigencia de las actuales teorías y métodos de 
actuación y tratamiento es muy reciente. Los resultados 
obtenidos y el alto porcentaje de cura (alrededor del 60%) 
señalan que las líneas tomadas son buenas, pero aún cabe 
tomar distancia temporal y observacional para que salgan 
a la luz nuevos recursos y metodologías al respecto.  
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Desarrollo de aplicaciones en IOS: MVC. 

 
José Antonio Resurrección 

Resumen—. En este artículo se pretende informar cómo desarrollar aplicaciones para la plataforma IOS de Apple mediante un 

patrón de  arquitectura de software llamado Modelo-Vista-Controlador.  

Palabras Claves—. App.IOS, MVC. 

 

——————————      —————————— 

1. INTRODUCCIÓN. 

En los últimos tiempos, hemos visto la evolución de los 
móviles en el mercado ha ido en aumento. Tanto a nivel 
de hardware como de software, las empresas han inverti-
do muchos recursos en mejorar estos dispositivos hasta 
convertirlos en teléfonos inteligentes’ o mejor dicho 
Smartphone. Con estos estos avances,  hemos podido ver 
como muchos usuarios avanzados crean sus propios pro-
gramas para compartirlo con el resto usuarios. Esto viene 
motivado por el propio interés de dichos desarrolladores 
de las aplicaciones, puesto que es un mercado en el cual 
se puede conseguir muchos beneficios si son capaces de 
desarrollar una aplicación que guste a los usuarios. Cons-
ta decir que el desarrollo de aplicaciones para IOS es el 
que mayor porcentaje de desarrolladores dispone (En 
comparación con Android.), conllevando un mayor nú-
mero de aplicaciones subidas al AppStore(Tienda virtual 
del sistema IOS donde se almacenan las aplicaciones) y 
tras esto, una cantidad cercana de 21.726 dólares de ga-
nancias medias [1] para dichos desarrolladores. Por tanto 
es una gran oportunidad de cara al futuro saber desarro-
llar diferentes tipos de aplicaciones tanto para beneficio 
personal como el disfrute del mismo. Por ello, en este 
artículo, trataremos la “arquitectura” de una aplicación en 
IOS, es decir, los cimientos que deberá tener nuestra apli-
cación para poder ser desarrollada, comentaremos los 
recursos que necesitamos para realizar el desarrollo de 
una aplicación y por último, como poder compartir esta 
aplicación al resto de usuarios de nuestra plataforma. 
 

2. Patrón de diseño Modelo-Vista-
Controlador. 

 
Como comentábamos antes, las aplicaciones en IOS nece-
sitan una arquitectura específica. Dicha arquitectura es el 
patrón de diseño Modelo-Vista-Controlador [3]. 
Los patrones de diseño son el esqueleto de las soluciones 
a problemas comunes en el desarrollo de software.  
Este patrón, separa los datos de una aplicación, la interfaz 
de usuario y la lógica de control en tres componentes o 
capas interconectadas [Fig 1], quedando de esta forma: 
 

 La capa Modelo. 
Esta capa es la responsable de la recuperación de 
datos convirtiéndolos en conceptos significativos 
para la aplicación, así como su procesamiento, 
validación, asociación y cualquier otra tarea rela-
tiva a la manipulación de dichos datos. Esto no 
tiene nada que ver con la interfaz de usuario y le 
dice a la aplicación como llevar a cabo las tareas. 

 La capa Controlador. 
Es la seleccionada para gestionar las peticiones 
de los usuarios. Es responsable de responder la 
información solicitada con la ayuda tanto del 
modelo como de la vista. Su procedimiento es el 
siguiente: 
Espera peticiones o acciones de los clientes, com-
prueba su validez de acuerdo a las normas esta-
blecidas, delega la búsqueda de datos al modelo 
y selecciona el tipo de respuesta más adecuado 
según la acción del cliente. Finalmente delega el 
proceso a la capa Vista para mostrarlo según la 
interfaz gráfica. 

 La capa Vista. 
Es aquella que representa la interfaz gráfica con 
la cual el usuario puede interactuar mediante bo-
tones, labels, campos de textos, etc. 

 
Fig1.  Modelo-Vista-Controlador. 

 
 

 

———————————————— 



 

 

3. Desarrollo de aplicaciones con 
XCODE. 

 
En el apartado anterior, comentamos cual sería la es-

tructura que debería tomar una aplicación en IOS para 
que pudiera ser desarrollada, para ello, debemos obtener 
el entorno en el cual desarrollar dicha aplicación. Para 
ello, Apple liberó su entorno de desarrollo integrado 
llamado XCODE [4] que trabaja de manera conjunta con 
Interface Builder (herramienta gráfica para crear interfa-
ces de usuario). A la hora de desarrollar una aplicación en 
esta plataforma, tendremos que tener en cuenta que usa-
remos el lenguaje de programación orientado a objetos 
Objetive-C. También uno de los aspectos más importantes 
y del que no hemos hablado es la necesidad de tener un 
ordenador con la version Snow Leopard del sistema op-
erativo OS X, como requisito mínimo. 

Cuando estemos dispuestos a desarrollar una aplica-
ción [5], el entorno de desarrollo XCODE, nos ofrece una 
amplia gama de opciones al crear un nuevo proyecto, 
como diferentes pantallas (Vistas) de la aplicación, la 
oportunidad de crear la aplicación de manera universal 
para poder exportarla a otros sistemas, etc. 

A partir de este momento en el que hemos configurado 
el entorno para la aplicación [Fig 2] que tenemos en men-
te, solo quedaría utilizar el Interface Builder para cons-
truir el aspecto visual de nuestra aplicación y posterior-
mente utilizando el MVC, definir los métodos y distintas 
relaciones entre las distintas capas que deberá realizar 
nuestra aplicación para el funcionamiento de la misma. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Fig 2. Aplicación XCODE 
 

4. Publicación de una aplicación en la 
AppStore. 

Una vez realizada nuestra aplicación y comprobado que 
no tiene fallos, deberemos registrarnos[6] en el programa 
de desarrolladores de Apple, el cuál por un módico pre-
cio de 99$/año nos permite probar nuestras aplicaciones 
en dispositivos físico y subirlas a la AppStore [2]. Aunque 
parezca sencillo, Apple nos pide una serie de requisitos 
para poder subir una aplicación tal como: 

• Una versión en alta resolución del icono de la 
aplicación. 

• Capturas de pantalla representativas 
• Una descripción detallada de la aplicación 
 

• Una lista con las keywords más representativas 
de la app. 

Una vez que cumplimos esas condiciones, comienza un 
proceso de revisión por parte de Apple (Con una dura-
ción de 3 a una semana).Una vez aceptada la aplicación, 
podremos hacer un seguimiento de sus ventas y estadísti-
cas desde iTunes Connet, el portal habilitado pro Apple 
para la gestión de Aplicaciones. 
 

5. Conclusión. 
Como hemos podido comprobar el desarrollo de una 
aplicación para el sistema IOS no es una tarea sencilla y, 
por ello, deberá ser un usuario avanzado el que intente 
desarrollar una aplicación para esta gama de productos. 

 
A pesar de todo ello, trae grandes beneficios para aquel 
que trabaje una aplicación con bastante demanda. 
Uno de los pilares claves para que nuestra aplicación 
móvil no se pierda en el mar de aplicaciones de los mar-
kets es trabajar el ASO y optimizar las keywords para que 
sea visible a los usuarios. Pero también es muy  
importante trabajar el marketing móvil, y sobretodo el 
‘boca a boca’ mediante redes sociales, es decir, dar a co-
nocer la app al público, generar una marca y una estrate-
gia orientada a obtener descargas y un retorno de la in-
versión que venga acompañada de beneficios. 
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Metodologías Ágiles en TFGs 
Gabriel G. Valenzuela Camacho 

Resumen— En este articulo  vamos a introducirnos en la complejidad de las metodologías agiles y metodologías tradicionales. 

Para ello el lector recibirá una visión general tanto de ambas metodologías como de las implicaciones e influencias que tienen 

sobre el  Trabajo de Fin de Grado (TFG) en la Ingeniería.  Para alcanzar el objetivo expuesto anteriormente, se realizará una 

comparación entre metodologías ágiles y metodologías tradicionales, incidiendo en las diferencias entre sus características y 

cuya finalidad será obtener la capacidad de saber aplicar  que tipo de metodología utilizar para este tipo de proyectos. 

Palabras Claves— Desarrollo, Metodología, Software, Proyecto, TFG. 

——————————      —————————— 

1. INTRODUCCIÓN

 
asta hace poco, y actualmente para proyectos de-

terminados, se venían utilizando las llamadas metodolo-
gías tradicionales o pesadas. Tales metodologías hacen 
énfasis en el control del proceso mediante una rigurosa 
definición de roles, actividades y artefactos, incluyendo 
modelado y documentación detallada, lo que requiere de 
mas tiempo para su desarrollo.  
 
Ya que actualmente el entorno de realización de proyec-
tos software es muy cambiante, y esto sumado al afán de 
las empresas por reducir tiempo de desarrollo, han pro-
vocado la necesidad de metodologías agiles. El uso de 
metodologías de desarrollo es esencial para garantizar el 
éxito de un proyecto, ya sea para una empresa o para un 
proyecto del tipo TFG. 
 
Con la intención de esclarecer un poco más el objetivo de 
este articulo, vamos a centrarnos por un momento en la 
perspectiva del estudiante, dado que éste deberá utilizar 
una metodología para la realización del TFG. Algunas de 
las preguntas que surgen llegado este punto son ¿Qué 
metodología utilizar?, ¿Cuál es la mejor metodología?. La 
pregunta correcta sería, ¿Cuál es la metodología que me-
jor se adapta a mi proyecto? 

2. METODOLOGÍA TRADICIONAL 

Hay una serie de metodologías que solemos llamar Tradi-
cionales, propuestas casi todas ellas con anterioridad a los 
años 90, que pretendían ayudar a los profesionales indi-
cando pautas para realizar y documentar cada una de las 
tareas del desarrollo del software [1].  
 
Estas metodologías tradicionales imponen una disciplina 
de trabajo sobre el proceso de desarrollo del software, con 
el fin de conseguir un software más eficiente. Para ello, se 
hace énfasis en la planificación total de todo el trabajo a 
realizar y una vez que está todo detallado, comienza el 
ciclo de desarrollo del producto software. 

Se centran especialmente en el control del proceso, me-
diante una rigurosa definición de roles, actividades, arte-
factos, herramientas y notaciones para el modelado y do-
cumentación detallada. 
 
Este tipo de metodologías son utilizadas por proyectos 
donde se requiere la documentación detallada, normal-
mente son proyectos muy grandes. También las adminis-
traciones públicas imponen su propio tipo de metodolo-
gía de este tipo, como Administración Electrónica del Go-
bierno de España. 
 

Un ejemplo de este tipo de metodología es la llamada 
Métrica, Versión 3 [2], Se utiliza para la Planificación y 
Desarrollo de Sistemas de Información ayuda a construir 
sistemas de información desarrollados interna o externa-
mente mediante una sistemática que permite obtener una 
forma común de trabajo en el seno de las organizaciones, 
reducción de plazos y costes, aumento de la calidad y 
productividad en el desarrollo y mantenimiento de los 
sistemas, mayor satisfacción de los usuarios.  

3. METODOLOGÍA ÁGIL 

Alrededor del año 2001 se realizó una reunión de exper-
tos en Snowbird (Utah), muchos de ellos creadores o im-
pulsores de metodologías como pueden ser Robert C. 
Martin[3], Andrew Hunt[4], Dave Thomas[5] entre otros,  
 con el objetivo de analizar los valores y principios que 
puedan permitir desarrollar proyectos software de forma 
rápida y respondiendo a los cambios que puedan surgir a 
lo largo del proyecto. De esta reunión surgió The Agile 
Alliance[6] y el concepto de metodologías agiles. 
 
Las metodologías tradicionales suelen ser menos adapta-
tivas, pesadas y laboriosas. Sin embargo, es el desarrollo 
ágil es el que promueve iteraciones flexibles a lo largo del 
ciclo de vida del proyecto. La mayoría de metodologías 
agiles minimizan riesgos, mediante el desarrollo en cortos 
lapsos de tiempo de ciertas funcionalidades. Cada una de 
las iteraciones incluye el ciclo de vida genérico de un pro-
yecto, en el que al final de cada una de ellas se han de 
evaluar las prioridades del proyecto. 
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Estos métodos enfatizan las comunicaciones entre indivi-
duos en vez de la documentación. La mayoría de equipos 
agiles mantienen una colaboración con sus clientes, ade-
más de enfatizar el software funcional como primera me-
dida del progreso. Es por lo que este tipo de métodos son 
criticados como “indisciplinados” por la falta de docu-
mentación técnica. 
 
Un ejemplo de este tipo de metodologías es SCRUM[4], 
en las cuales se realizan desarrollos incrementales, en lu-
gar de la planificación y ejecución completa de los pro-
ductos, a demás del solapamiento de las diferentes faces 
del desarrollo, en lugar de realizar un ciclo en cascada, 
como se realizaba en Métrica V3. 

4. ELECCIÓN DE METODOLOGÍA PARA TFG 

En esta sección se analizará qué metodología de desarro-
llo es más apropiada para un Trabajo Fin de Grado en el 
título de Ingeniería Informática atendiendo a sus caracte-
rísticas. Con tal fin se presenta la siguiente Tabla, donde 
se muestran las características principales que pueden 
tener los TFGs y la metodología que mas se ajuste a cada 
característica. 
 

Característica Metodología 

Basadas en normas prove-
nientes de estándares se-
guidos por el entorno. 

Metodologías tradiciona-
les. 

Para un proyecto pequeño 
que no requiere de docu-
mentación detallada 

Metodologías ágiles. 

Si tenemos un proyecto 
grande que requiere de 
documentación detallada 

Metodologías tradiciona-
les. 

Si vamos a tener varias 
iteraciones y entregas par-
ciales. 

Metodologías ágiles. 

Si no tenemos una serie de 
requisitos cerrados. 

Metodologías ágiles. 

Si no tenemos unos requi-
sitos cerrados 

Metodologías ágiles. 

Si tenemos claro el cometi-
do del proyecto. 

Metodologías tradiciona-
les. 

Si es un proyecto de inno-
vación con requisitos muy 
cambiante. 

Metodologías ágiles. 

Grandes proyectos orien-
tados a organismos públi-
cos. 

Metodologías tradiciona-
les. 

Tabla 1 
 

5. CONCLUSIONES  

Para concluir éste artículo,  podemos decir que no existe 
una metodología universal que pueda hacer frente con 
éxito a cualquier proyecto de desarrollo software. Debe-
mos saber adaptar las metodologías al contexto del pro-
yecto. 

 
Las metodologías tradicionales exigen un esfuerzo consi-
derable para ser adaptadas, sobre todo en proyectos pe-
queños y con requisitos muy cambiantes, pero son ideales 
para grandes proyectos, tales como los orientados a orga-
nismos públicos, cuya envergadura suele ser muy consi-
derable. Por el contrario, podemos destacar respecto a las 
metodologías agiles, que estas ofrecen una solución casi a 
medida para una gran cantidad de proyectos, si bien nos 
referimos más concretamente a aquellos que tienen una 
naturaleza cambiante o de investigación. 
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Patrón Modelo-Vista-Presentador (MVP) 
Diego Sánchez Diéguez 

Resumen—Este artículo es una introducción a MVP, explicaremos de manera general el uso de MVP en Android y las principales 

diferencias con el patrón MVC, y como organizar la capa presentación a la hora de implementarlo en una aplicación Andorid.    

Palabras Claves— MVP, MVC, Patrón, Vista, Modelo, Controlador, Presentador, Capas, Android . 

 

1. INTRODUCCIÓN 

l Model View Presenter (MVP) es una arquitectura que 

apareció por primera vez en IBM durante la década de 

los 1990.  

Para poder poder abordar todo lo relacionado con MVP 

debemos empezar por definir algunos conceptos básicos. 

Lo primero a definir es: la arquitectura del software, es 

definido como el diseño de más alto nivel de la estructura 

de un sistema, esta arquitectura utiliza un modelo 

dividido en capas, dicho modelo organiza la estructura 

lógica de gran escala de un sistema en capas separadas con 

responsabilidades distintas y relacionas, las capas más 

bajas son servicios generales y las capas más altas son más 

específicas de la aplicación. 

El MVC (Model View Controller), es un patrón 

arquitectónico en 3 capas que separa los datos y la lógica 

de negocio de una aplicación de la interfaz de usuario y el 

modulo encargado de gestionar los eventos y las 

comunicaciones, estos componentes son capa modelo, 

capa vista y capa controlador. Pues derivado de este 

patrón arquitectónico surge el MVP (Model View 

Presenter) que de hace un tiempo está ganando 

importancia en el desarrollo de aplicaciones de Android  

[1]. 

2. DEFINICIÓN MVP 

MVP es un patrón de diseño que surge para ayudar a 

realizar pruebas automáticas de la interfaz gráfica, para 

ello la idea es codificar la interfaz de usuario lo más sim-

ple posible, teniendo el menor código posible, de forma 

que no merezca la pena probarla. En su lugar, toda la ló-

gica de la interfaz de usuario, se hace en una clase sepa-

rada (que se conoce como Presentador), que no dependa 

en absoluto de los componentes de la interfaz gráfica y 

que, por tanto, es más fácil de realizar pruebas. 

Idealmente el patrón MVP permitiría conseguir que una 

misma lógica pudiera tener vistas totalmente diferentes e 

intercambiables [3]. 

Básicamente este patrón consiste en 3 componentes: 

- La vista. Compuesta de las ventanas y controles que 

forman la interfaz de usuario de la aplicación. 

- El modelo. Que es donde se lleva a cabo toda la lógica 

de negocio. 

- El presentador. Es una capa intermediaria entre la Vista 

(la interfaz gráfica de usuario) y el modelo de datos. Re-

cupera los datos del modelo y se los devuelve a la vista 

formateados. Pero a diferencia del MVC típico, también 

decide qué ocurre cuando se interactúa con la vista [2]. 
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3. DIFERENCIA ENTRE MVC Y MVP 

Elementos comunes que tienen entre MVC y MVP es la 
capa de Modelo y la capa Vista que hemos descrito con 
anterioridad.                  

Elementos diferentes que tienen entre MVC y MVP es el 
Controlador que  determina con cual vista es mostrado, 
hay múltiples vista por controlador, las acciones de los 
disparadores de la vista el controlador las recibe y este 
modifica el modelo o elige otra vista y otro es el 
Presentador que posee dos maneras de comunicación con 
la vista, la primera es que la vista se comunica con el 
presentador directamente con llamadas a funciones de 
una instancia del presentador y la segunda se comunica 
con la vista se comunica con las interfaces de la vista . 

La idea básica era modificar el MVC lo suficiente, de for-
ma que, la vista adquiriese cierta funcionalidad del con-
trolador, es por esto que se añade una nueva clase: el pre-
sentador. Este presentador puede acceder a la vista y al 
modelo sin que haya ningún tipo de dependencia entre 
ellos y la relación entre la vista y modelo todavía puede 
existir si es necesario. Al final, la vista muestra los datos y 
el presentador actualiza el modelo y la vista directamente 
[4]. 

4. UTILIDADES DE MVP EN ANDROID 

En Android existe un problema derivado del hecho de 

que las actividades están íntimamente acopladas tanto 

con la interfaz como con las mecánicas de acceso a datos. 

Para que una aplicación sea fácilmente extensible y man-

tenible, necesita tener bien separadas sus capas. ¿Qué 

hacemos si mañana en vez de tirar de base de datos nece-

sitamos hacerlo de un servicio en la red? Tendríamos que 

rehacer toda la vista.  

El MVP independiza la vista de tal forma que no conoce 

al modelo. Nos divide la aplicación en, al menos, tres ca-

pas distintas, pudiendo además testear cada una de ellas 

de forma independiente [5]. 

Ventajas: 

-Si tengo un Presenter donde está la lógica de dominio, 

esta lógica la puedo reutilizar con cualquier tecnología. Es 

cierto que no es fácil pero se ahorra mucho tiempo. 

-Al separar el módulo del proyecto de Android, me obli-

ga a la encapsulación y orientación a dominio, con inter-

faces bien definidas 

-Separando no solo consigo compilar más rápido pa-

ra mejorar el feedback y no ligarme a la máquina virtual 

de Android sino que también puedo reutilizar el módu-

lo más fácilmente, no solo en Android 

-Esto evita al máximo la duplicidad y además libera a la 

vista de todo el código acoplado que no es necesario. 

-Es altamente testeable, con lo que voy a incrementar la 

escalabilidad funcional.  

Una herramienta de creación de aplicaciones basadas en 

MVP en Android es Mosby dividido en submódulos para 

que pueda elegir que componentes necesita [6]. 

Githud: https://github.com/sockeqwe/mosby 

5. CONCLUSIONES  

Independizar la interfaz de la lógica en Android no es 

tarea sencilla, pero con el patrón Model-View-Presenter 

se hace un poco más fácil,  para evitar que nuestras acti-

vidades acaben siendo clases muy acopladas de cientos o 

incluso miles de líneas. En aplicaciones grandes se vuelve 

imprescindible organizar bien nuestro código si queremos 

que su mantenimiento y ampliación no se vuelva imposi-

ble.  
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Patrones de Diseño OO, de comportamiento 
y estructurales   
Julieta Ileana Lauricella Bueno 

Resumen—Un patrón de diseño software es una solución a un problema de la misma índole. El patrón de diseño, para 

considerarse como tal, debe haber comprobado su efectividad resolviendo problemas similares en ocasiones anteriores, y 

debe ser reutilizable, es decir, aplicable a diferentes problemas de diseño en diversas circunstancias. En este artículo se va a 

concretar un estudio íntegro sobre algunos de los patrones referentes al comportamiento y a la estructura del software, así 

como una introducción a nuevos conceptos que presumen un buen y adecuado diseño. 

Palabras Claves— Diseño orientado a objetos, Diseño software, Patrón de diseño, Patrones de comportamiento, Patrones 

estructurales. 

——————————      —————————— 

1. INTRODUCCIÓN

entro del estudio de los patrones de diseño software, 
se establece una clasificación de tres tipos: 

 
1. Patrones de comportamiento: ofrecen soluciones 

respecto a la interacción y responsabilidades entre 
clases y objetos, así como los algoritmos que en-
capsulan. 

2. Patrones estructurales: solucionan problemas de 
composición (agregación) de clases y objetos. 

3. Patrones de creación: solucionan problemas de 
creación de instancias. Además, ayudan a encap-
sular y abstraer dicha creación. 

 
El objetivo de este artículo es adentrarse en los dos prime-
ros tipos, concretamente en los patrones Chain of Respon-
sibility y Command, dentro de los patrones de compor-
tamiento; y Adapter y Decorator englobados en los pa-
trones estructurales.  

2. MOTIVACIÓN, APLICABILIDAD Y ESTRUCTURA 

2.1. Chain of Responsibility y Command 

Chain of Responsibility (Cadena de responsabilidad) [1] 
permite establecer la línea que deben llevar los mensajes 
para que los objetos realicen la tarea indicada.   
Admite la existencia de una cadena de objetos receptores, 
a través de los cuales se pasa una petición formulada por 
un objeto emisor; la idea es que cualquiera de ellos puede 
responder a la petición en función de un criterio estable-
cido, es decir, se encadenan los objetos receptores y se 
pasa la petición a través de esta cadena hasta que es pro-
cesada por algún objeto. 
La motivación de este patrón es crear un sistema que 
pueda servir a diversas solicitudes de manera jerárquica. 
En otras palabras, si un objeto que es parte de un sistema 
no sabe como responder a una solicitud, la transfiere a lo 
largo del árbol de objetos, y cada uno de ellos, puede to-

mar la responsabilidad y atenderla. 
Este patrón se aplica: cuando las peticiones emitidas por 
un objeto deben ser atendidas por distintos objetos recep-
tores, cuando a priori no se sabe qué objeto es el encarga-
do de resolver la petición, y además es manejada por va-
rios de ellos; y por último, cuando este conjunto de obje-
tos debe especificarse dinámicamente. En la Fig. 1 se pre-
senta el Diagrama de Clases UML para la ayuda a una 
mejor comprensión de este patrón y su funcionamiento 
[1]. 
 
 
 
 
 
 
 

                

              Fig. 1 D.C. UML- Patrón Chain of Responsibility [1] 

Respecto al patrón Command (Órden) [2], permite reali-
zar una operación sobre un objeto sin conocer realmente 
las instrucciones de ésta ni el receptor real. Esto se consi-
gue encapsulando la petición como si fuera un objeto, con 
lo que además se facilita la parametrización de los méto-
dos. 
Este patrón se aplica: cuando se deba propiciar la separa-
ción de “petición” y “ejecución”, cuando se deba tener la 
posibilidad de deshacer las operaciones realizadas, se 
necesite uniformidad al invocar las acciones, y se busque 
desarrollar sistemas utilizando órdenes de alto nivel que 
se construyen con operaciones sencillas (primitivas), entre 
otras. 

2.2. Adapter y Decorator 

Adapter (Adaptador) [3] se utiliza para transformar una 
interfaz en otra, de tal modo que una clase que no pudie-
ra utilizar la primera, haga uso de ella a través de la se-
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gunda. 
Este patrón se aplica: cuando se desea utilizar una clase 
existente, y su interfaz no se iguala con la necesitada; y 
cuando se desea crear una clase reusable que coopere con 
clases no relacionadas, es decir, las clases no han de tener 
interfaces compatibles necesariamente. 
El patrón Decorator (Decorador) [4] responde a la necesi-
dad de añadir funcionalidad de forma dinámica a un ob-
jeto. Esto sortea el hecho de tener que crear sucesivas cla-
ses que hereden de una primera incorporando la nueva 
funcionalidad, sino que promueve la creación de otras 
que la implementan y se asocian a ella. 
La aplicabilidad de este patrón resulta útil cuando hay 
una necesidad de extender la funcionalidad de una clase, 
pero no hay razones para hacerlo a través de la herencia. 
En la Fig. 2 se puede observar un ejemplo concreto. Como 
problema se plantea el manejo de una herramienta para 
crear interfaces gráficas, que admite la agregación de fun-
cionalidades como bordes o barras de desplazamiento. Es 
necesario crear una solución flexible, que permita contro-
lar cuándo y cómo decorar el ComponenteVisual con una 
propiedad determinada. Una solución eficaz, sería encap-
sular dentro del objeto Decorador las nuevas funcionali-
dades. Es decir, Decorador se encargará de redirigir las 
peticiones al ComponenteVisual, y además podrá realizar 
acciones adicionales antes y después. Asimismo, las sub-
clases decoradoras (DecoradorDesplazamiento y Decora-
dorBorde) refinan los métodos del componente, añadien-
do responsabilidades [5]. 
 
 
 
 

 

 

 

    

Fig. 2 D.C. UML- Patrón Decorador aplicado a ejemplo concreto [5] 

3. CAUSAS, CONSECUENCIAS Y RELACIONES CON 

OTROS 

3.1. Causas de aplicación 

Los patrones definidos hasta el momento, y en general 
cualquiera de los existentes, se encargan de integrar los 
principios de diseño establecidos, conformando la estra-
tegia global del desarrollo ágil de software y programa-
ción adaptativa. 
Un principio de diseño es una técnica básica que se puede 
aplicar para diseñar y/o implementar, y conseguir un 
código más flexible, extensible y mantenible. 
SOLID es un acrónimo introducido a principios de la dé-
cada del 2000 que representa cinco principios básicos de 

la programación y el diseño orientado a objetos: 
- Single responsibility (única responsabilidad) [6]: desti-
nar cada clase a una finalidad sencilla y concreta. Un obje-
to debe tener una única responsabilidad.  
- Open/closed (abierto/cerrado) [7]: las entidades soft-
ware deben estar abiertas para su extensión y cerradas a 
la modificación. 
- Liskov substitution (sustitución de Liskov) [8]: los obje-
tos constituidos deberían ser reemplazables por instancias 
de sus subtipos sin alterar el correcto funcionamiento del 
programa. 
- Interface segregation (segregación de interfaz) [9]: varias 
interfaces cliente específicas son mejores que una única 
interfaz de propósito general. 
- Dependency inversión (inversión de dependencia) [10]: 
se debe depender de las abstracciones y no de lo concreto. 
El uso de patrones de diseño [11] pretende cubrir estos 
principios. Cuando éstos se satisfacen en conjunto es más 
probable que se cree un sistema de fácil mantenimiento y 
ampliable en el tiempo. 
 
3.2. Consecuencias específicas de aplicación 

Chain of Responsibility ofrece fundamentalmente dos 
ventajas principales. Por un lado, reduce el acoplamiento, 
ni un emisor ni un receptor se conocen explícitamente 
entre ellos, al igual que un objeto de la cadena no necesita 
conocer la estructura de ésta. Por lo tanto, simplifica las 
interconexiones entre objetos: se desecha la idea de que 
los objetos mantengan referencias a todos los posibles 
receptores; se pretende que sólo exista una única a su su-
cesor. 
Por otro lado, agrega flexibilidad para asignar responsa-
bilidades a objetos. Se pueden añadir o modificar respon-
sabilidades entre objetos para tratar una petición, alteran-
do la cadena en tiempo de ejecución. Esto podría combi-
narse con la herencia para especializar los manejadores de 
forma estática. 
En cuanto a las desventajas de este patrón, no garantiza la 
recepción. Ya que las peticiones no tienen un receptor 
explícito, no hay garantías de que sean manejadas; la pe-
tición puede llegar al final de la cadena sin haber sido 
procesada.  
Command centra sus consecuencias en independizar la 
parte de la aplicación que invoca las órdenes de la im-
plementación de las mismas. 
Se facilita la ampliación del conjunto de órdenes, que al 
tratarse como objetos, es posible realizar una herencia de 
las mismas. 
Las consecuencias del patrón de diseño Adapter, podrían 
clasificarse según si se adapta un objeto, o si se adapta 
una clase. En el primer caso, aporta flexibilidad para que 
un solo adaptador trabaje con muchas clases a adaptar (en 
concreto, con toda una jerarquía), añadiendo además ex-
tensibilidad, puesto que se pueden añadir funcionalida-
des a todas las clases adaptadas a la vez. 
Si bien estas características suponen una ventaja, redefinir 
el comportamiento de la clase adaptada, resulta dificulto-
so, implicando una desventaja. 
En el segundo caso, existen como ventajas, la simplicidad, 
y la facilidad para redefinir el comportamiento de la clase 



 

 

adaptada; y por contrapartida, rigidez, puesto que un 
único adaptador no puede ocuparse con una clase y sus 
hijos a la vez. 
Decorator se presenta más flexible que la herencia, inclu-
so consiguiendo evitarla, añadiendo y/o eliminando res-
ponsabilidades en tiempo de ejecución. Además evade la 
aparición de clases con muchas responsabilidades en las 
clases superiores de la jerarquía, y en caso de necesitarlo 
se permite ir incorporándolas de manera incremental. Sin 
embargo, pueden surgir problemas con la identidad de 
los objetos, siendo difícil de comprender y depurar. 

3.3. Patrones relacionados 

Chain of Responsibility puede ir vinculado al patrón de 
diseño Composite [12]. En éste, los padres de los compo-
nentes pueden actuar como sucesores. 
Command se relaciona con los patrones: Factory, ofre-
ciendo una forma alternativa de llamar a las órdenes; In-
terpreter, ya que se podría implementar un pequeño in-
térprete mediante clases Command; Memento, para man-
tener el estado que requiere el comando para deshacer su 
efecto; y otros, como Template Method, Prototype y tam-
bién Composite. 
El patrón de diseño Adapter se asocia con los siguientes: 
Bridge, que aunque son parecidos, tienen objetivos dife-
rentes, ya que éste está ideado para separar una interfaz 
de su implementación, mientras que Adapter cambia la 
interfaz de un objeto existente. Facade, resulta una alter-
nativa cuando se necesita llamar a varios objetos. Proxy, 
marcando la diferencia en ofrecer la misma interfaz que la 
clase a la que se llama.  
Por último Decorator, cambia las responsabilidades de los 
objetos y no la interfaz, mientras que Adapter, su patrón 
asociado, sí cambia la interfaz vinculada, como se menco-
naba anteriormente. 

4. CONCLUSIONES  

Los patrones de diseño estudiados, en conjunto con mu-

chos otros, aportan beneficios tan relevantes como un 

desarrollo SOLID, control de cohesión y acoplamiento, 

reutilización de código, propiciándolo a la estandariza-

ción y haciéndolo más comprensible para otros progra-

madores. 

Si la aplicación de patrones a un diseño software es algo 

que aporta valor para nuestro proyecto, en confrontación 

ha de llevarse a cabo de forma sensata, pues la utilización 

de los mismos de manera indiscriminada y sin un criterio 

minucioso puede provocar la definición de un diseño in-

eficiente, falto de coherencia y sobrecargado, asumiendo 

una condición negativa.  

Como valoración particular, la complejidad que determi-

na el uso de patrones se encuentra en saber reconocer en 

qué contextos aplicar cada uno de ellos, ya que se debe 

resolver el problema planteado de forma concreta. Al ini-

ciar el estudio de cada uno de ellos, cabe preguntarse co-

mo primera medida: “¿Para qué sirve? ¿Puede ayudarme 

a resolver este problema?”, no dando aforo a divagacio-

nes. 

Como en diversos aspectos de la vida misma, y funda-

mentalmente en la toma de desiciones, también para la 

resolución de proyectos software, la clave es la experien-

cia, el equilibrio, el ingenio y el criterio. 
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Fármacos en las aguas 
Raquel Mª Roldán Martínez 

Resumen — El impacto de la polución química se ha orientado principalmente a los contaminantes convencionales y de mayor 

repercursión social. Sin embargo, existe un grupo muy amplio de productos químicos, cuyos beneficios son muy valiosos para 

el ser humano, como spn los productos farmacéuticos y los componentes activos de los productos de cuidado personal 

(PPCPs, pharmaceutical and personal care products), cuyas propiedades como polucionantes sobre el medio ambiente son 

olvidadas. Por primera vez, en la propuesta de la Directiva de enero de 2012 se ha planteado la inclusión de principios activos 

farmacológicos para la vigilancia en las aguas superficiales de la UE. 

Palabras Claves— Agua, Contaminación, Directiva, Fármacos, Medioambiente. 

——————————      —————————— 

1. INTRODUCCIÓN 

l agua, sustancia cuya molécula está formada por dos 
átomos de hidrógeno y uno de oxígeno, es el com-

puesto químico más importante para la existencia de la 
vida en nuestro planeta. 

Más del 70% de la superficie terrestre está ocupada por 
la hidrosfera, siendo el principal medio biológico en el 
que se desarrolla la vida, denominadose disolvente uni-
versal. Al mismo tiempo, aloja una gran diversidad de 
ecosistemas, dependiendo de su capacidad para sustentar 
especies biológicas y los procesos bioquímicos asociados. 

Se estima que el volumen de agua en el mundo es, 
aproximadamente de 1.385 millones kilómetros cúbicos; 
de ella, el 97.3% es agua salada que se encuentra en mares 
y océanos, el 2.7% restante es agua dulce, y de esta, el 
2.04% está almacenada en forma de hielo en los casquetes 
polares y en los glaciares. Una cantidad superior al 0.7% 
del agua total que existe en la Tierra perteneciente al agua 
supercial y subterránea, es aprovechada directamente por 
el hombre [1]. 

El agua dulce es un bien escaso susceptible a contami-
nación y se degrada con facilidad, ya sea por causas natu-
rales, o debido a actividades antropogénicas. Posee gran 
capacidad de disolver y transportar una elevada variedad 
de sustancias. 

El agua se mueve de unos  reservorios naturales a 
otros, mediante un proceso cíclico natural, conocido como 
el Ciclo Hidrológico o Ciclo del agua. En su desplaza-
miento por los distintos ecosistemas, el agua va adqui-
riendo una determinada composición química enrique-
ciéndose en compuestos volátiles, materia orgánica, mate-
ria inorgánica y microorganismos, resultando algunas de 
estas especies químicas necesarias para los seres vivos y 
otras, en cambio, incluso pueden ser tóxicas. 

En las últimas décadas, el impacto de la polución quí-
mica se ha focalizado casi exclusivamente en los contami-
nantes convencionales y “prioritarios”. Sin embargo, un 
grupo muy amplio de productos químicos, el cual incluye 
a los productos farmacéuticos y los componentes activos 
de los productos de cuidado personal, están en vigilancia 

en las aguas superficiales de la UE. 

2. CONTAMINACIÓN DE LAS AGUAS 

De acuerdo con la Carta Europea del Agua del Consejo 
de Europa (1968) “la contaminación consiste en una mo-
dificación, generalmente provocada por el hombre, de la 
calidad del agua, haciéndola impropia o peligrosa para el 
consumo humano, la industria, la agricultura, la pesca y 
las actividades recreativas, así como para los animales 
domésticos y la vida natural”. 

Los contaminantes que se encuentran en el agua pue-
den clasificarse de muy diversas formas atendiendo a su: 

- Origen: Antrópica (agrícola-ganadera, industrial, uso 
urbano, farmacológico) o natural (seres vivos, actividad 
atmosférica). 

- Naturaleza: Físicos, químicos, orgánicos, biológicos, 
metales pesados. 

- Efectos sobre los seres vivos y medioambiente: Efec-
tos tóxicos o bioacumulativos, efectos ecológicos y efectos 
tóxico-ecológico. 

La seguridad de las aguas en los países industrializa-
dos ha empezado a cuestionarse debido al aumento de la 
contaminación. La tendencia en Europa tras la promulga-
ción de la Ley 16/2002, de prevención y control integrado 
de la contaminación, es reducir el vertido de algunos con-
taminantes específicos y emplear sistemas avanzados de 
tratamiento de aguas residuales in situ, por la cual se fijan 
valores límites de emisión a las aguas de sustancias que 
desfavorecen las propiedades características de estas. 

 
3. CONTAMINANTES EMERGENTES 

Se está generando una serie de nuevos contaminantes 
emergentes, conocidos como Pharmaceuticals and Personal 
Care Products (PPCPs), sobre los que no existe una regula-
ción legal que determine las concentraciones máximas 
admisibles en el medioambiente, de los que se descono-
cen los efectos a medio o largo plazo [2].  

Estos compuestos incluyen  un gran número de com-
puestos químicos como: cosméticos, productos de uso 
doméstico y productos farmacéuticos utilizados en el tra-
tamiento de seres vivos y animales, que son liberados al 
agua por la actividad humana de higiene personal, resi-
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duos de la industria farmacéutica, residuos hospitalarios, 
etc. 

 

3.1. Fármacos 

La clasificación de los productos farmacéuticos puede 
ser de varias maneras, atendiendo a su estructura quími-
ca, su tipo de acción o su espectro de actividad. 

Entre las sustancias farmacológicamente activas que se 
detectan en las aguas, pueden considerarse como más 
representativos los siguientes grupos terapéuticos: 

- Antiinflamatorios y analgésicos: diclofenaco, para-
cetamol, ácido acetilsalicílico e ibuprofeno. 

- Antibióticos: tetraciclinas, penicilinas, fluoroqui-
nolonas, derivados imidazólicos y sulfonamidas. 

- β-bloqueantes: propanolol, metoprolol y atenolol. 
- Antidepresivos: benzodiacepinas. 
- Antiepilépticos: carbamazepina. 
- Antilipemiantes: fibratos.  
- Antiulcerosos y antihistamínicos: ranitidina y fa-

motidina. 
- Otras sustancias: cocaína, barbitúricos, metadona, 

anfetaminas opiáceos, heroína y otros narcóticos. 
 

3.2. Origen de los fármacos 

Debido a la presencia de productos farmacéuticos en 
las aguas, se han desarrollado varias áreas de estudio pa-
ra intentar identificar estos activos farmacológicamente 
resistentes a la degradación que producen efectos adver-
sos en los organismos [2, 3]. 

Las características de los fármacos difieren de las ca-
racterísticas de otros contaminantes químicos, algunas de 
estas son: 

- Moléculas de gran tamaño y complejas de dife-
rentes estructuras. 

- Moléculas polares con más de un grupo ioniza-
ble. Moderablemente solubles en agua. 

- Persistencia elevada en el medioambiente. 
- Pueden producirse reacciones metabólicas, sien-

do la estructura química activa de la molécula 
modificada. 

Tras su administración, los fármacos pueden no sufrir 
transformaciones o pueden ser metabolizados mediante 
reacciones químicas que tienen lugar en dos fases [2, 4, 5]: 

- Fase I: tienen lugar reacciones de oxidación, re-
ducción, hidrólisis. 

- Fase II: se forman conjugados de aminoácidos, 
sulfatos. 

De forma inevitable, estos son excretrados en formas 
más activas a través de las heces o la orina después de su 
consumo por el hombre o por los animales. 

La incorporación de los fármacos al medioambiente 
puede ser evitada gracias a la recogida en puntos deter-
minados, como son farmacias y hospitales. 

Los compuestos farmacéuticos llegan a las estaciones 
de tratamientos de aguas y a los sistemas acuáticos a tra-
vés de su liberación en los sistemas de alcantarillados. 
Esto mismo ocurre con los productos empleados en medi-
cina animal, los cuales son excretados también directa-

mente en los suelos o en las aguas superficiales, por lo 
que es complicado el control de la liberación de los fár-
macos.  

En la agricultura, los cultivos son tratados con fertili-
zantes y estiércol, entrando directamente en el medioam-
biente. 

En la siguiente figura podemos observar las distintas 
formas por las que los fármacos y PPCPs son liberados a 
las aguas [6]. 

 
Fig. 1. Origen fármacos en las aguas. 

 

4. 4. DETECCIÓN DE LOS COMPUESTOS 

FARMACÉUTICOS 

Los sistemas de tratamiento convencionales de las es-
taciones depuradoras de aguas residuales (EDARs), basa-
dos principalmente en el uso de microorganismos son 
inadecuados para la eliminación completa de la presencia 
de compuestos farmacéuticos en las aguas debido a su 
elevado peso molecular y compleja estructura [7].  

El tratamiento convencional de desinfección de agua 
potable más usado es el cloro, el cual reacciona con distin-
tos grupos funcionales de los productos farmacéuticos 
dando lugar a subproductos clorados cuya eliminación es 
más compleja, no obteniéndose una calidad aceptable del 
agua. 

El dióxido de cloro también es una alternativa debido a 
su alto poder oxidante, aunque reacciona más lentamente 
que el ozono. Tanto el dióxido de carbono como el ozono 
no permiten la degradación de todos los compuestos far-
macéuticos. 

En materia de aguas, en enero de 2012 se publicó una 
propuesta de Directiva del Parlamento Europeo y del 
Consejo en cuanto a las sustancias prioritarias en el ámbi-
to de la política de aguas, por la cual se incluyen 15 nue-
vas sustancias, 3 de las cuales son de relevancia farmacéu-
tica (la hormona natural 17-β-estradiol y la hormona sin-



 

 

tética 17-α-etinilestradiol, ambas con propiedades de in-
terferencia endocrina, y el fármaco antiinflamatorio no 
esteroideo diclofenaco) que se suma a las 33 previamente 
identificadas como prioritarias por la Directiva Marco del 
Agua 2000/60/CE [8]. Estas listas son revisadas cada cua-
tro años. 

Mediante esta propuesta de Directiva se establecen va-
lores límite de concentración de sustancias que no deben 
superarse en las aguas superficiales. 

Los muestreos de aguas persiguen la aplicación de le-
yes para obtener mayor higiene pública, prevención y 
minimización de la contaminación y un adecuado control 
en las estaciones de tratamiento. 

5. CONCLUSIONES 

 Debido al avance de la sociedad y el mayor empleo de 
productos farmacéuticos de estructura más compleja, las 
aguas se contaminan de forma inevitable, ya sea por la 
introducción de estos por el sistema de alcantarillado o 
por las aguas subterráneas. 

Como consecuencia de esta contaminación se están re-
forzando las medidas legales. 

Actualmente existen diversos sistemas en fase de estu-
dio para eliminar fármacos de las aguas, llegando algunos 
países a desarrollar nuevas tecnologías en las depurado-
ras que permiten obtener mejores rendimientos de cali-
dad de las aguas. 
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Los ojos de papá y los anticuerpos de mamá 
Ana Isabel Rodríguez Rodríguez 

Resumen—Cuando nacemos nos enfrentamos a un mundo de microorganismos y patógenos con los que nuestro sistema 

inmune debe mediar, pero no lo hace solo: cuenta con el soporte materno. Se ha demostrado que la madre transfiere 

inmunoglobulinas al bebé durante la gestación y la lactancia, pero ¿hasta dónde llega esta transferencia? ¿qué implicaciones 

tiene en la transmisión de enfermedades y en sus posibles curas?  

Palabras Claves— Inmunidad, gestación, lactancia, FcRn, ASCs, MTCT, IgG, IgA, VIH. 

——————————      —————————— 

1. UNA VALIOSA AYUDA, INCLUSO ANTES DE NACER    

ras una estancia de alrededor de nueve meses en un 
ambiente estéril, como es el útero de la madre, un 
mamífero recién nacido llega a un medio totalmente 

diferente y potencialmente peligroso, al estar plagado de 
microorganismos y agentes patógenos. Los mamíferos 
pueden establecer respuestas inmunitarias desde el mo-
mento de su nacimiento. Sin embargo, cualquier respues-
ta inmunitaria en un animal neonato debería de ser de 
tipo primario, con un largo periodo de retraso y concen-
traciones bajas de anticuerpos. Así pues, esta exposición 
repentina y simultánea a gran cantidad de nuevos antíge-
nos nuevos podría resultar demasiado agresivo para este 
nivel de defensa. Teniendo en cuenta este hecho, cual-
quier infección podría tener consecuencias nefastas para 
el recién nacido, aunque pudiera no ser de importancia 
para un organismo adulto. Pero afortunadamente esto no 
ocurre así.  

 
El sistema inmune de un mamífero se desarrolla a lo 

largo de su vida fetal y es cualitativamente suficiente en 
el momento del nacimiento. Si bien es cierto que algunas 
sustancias, como las citoquinas, se producen a niveles 
inicialmente muy bajos y que algunos tipos celulares, in-
cluyendo linfocitos, fagocitos y células dendríticas, no 
están presentes en un número suficientemente alto como 
para ser funcionalmente suficientes [1]. De hecho, se ha 
acuñado el término “inmunodeficiencia por inmadurez 
del sistema inmune” para denominar este fenómeno na-
tural, que tiene lugar en todos los mamíferos [2].  

 
Como se ha mencionado anteriormente, hasta el mo-

mento de la rotura del saco amniótico, el feto es estéril. 
Los neonatos “heredan” el microbioma de su madre a 
través de diversas vías. Durante el nacimiento, el bebé 
entra en contacto con el canal del parto, que contiene 
esencialmente Lactobacilli, también presentes en la leche, 
lo cual ayuda a establecer las poblaciones microbianas 
iniciales junto al contacto físico durante el cuidado ma-
ternal [3]. Esta colonización y asentamiento de la flora 
microbiana supone el comienzo de una expansión expo-
nencial de la población de linfocitos que, sin embargo, 

lleva bastante tiempo. El recién nacido es capaz de sinte-
tizar pequeñas cantidades de inmunoglobulina M en res-
puesta a ciertos antígenos, pero la síntesis de los tipos A y 
G está muy limitada. Por tanto, parece claro que el neona-
to necesita un refuerzo inmune inmediato que le ayude a 
superar esa etapa de desprotección. La ayuda procede, 
como cabe esperar, de la madre, no solo durante la gesta-
ción si no también durante la lactancia [4].  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Fig 1. La herencia materna del microbioma se da por numerosas 
vías, que pueden ser interrumpidas por factores directos, como la 
falta de contacto, la sustitución de la lactancia por biberones o la 
cesárea en lugar del parto natural; así como indirectos, como la 

antisepsia de la madre, la administración de antibióticos a esta, su 
dieta y otros [3]. 

La vía por la cual los anticuerpos procedentes de la 
madre llegan al feto está posibilitada gracias a la estructu-
ra de la placenta. La placenta humana es de tipo hemoco-
rial (o discoidal), lo que quiere decir que el tejido fetal 
penetra en el endometrio hasta el punto de estar en con-
tacto con la sangre materna. Este tipo de placenta la pre-
sentan todos los primates y los roedores. La membrana 
placentaria que separa la circulación materna y fetal está 
compuesta de cuatro capas y después de las 20 semanas 
disminuye a tres [5]. Este tipo de placenta permite que la 
inmunoglobulina G (IgG)  materna se transfiera al feto, no 
así las inmunoglobulinas tipo M, A o E, que no son capa-
ces de atravesar el tamiz que supone esta estructura. La 
IgG es sintetizada en respuesta a la invasión de bacterias, 
hongos y virus y es el tipo de inmunoglobulina predomi-
nante en los fluidos internos del cuerpo, tales como la 
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sangre, el líquido cefalorraquídeo y el líquido peritoneal, 
contituyendo en total el 80% de todas las inmunoglobuli-
nas del cuerpo. Su abundancia, junto con el hecho de que 
es la inmunoglobulina más pequeña, con un peso molecu-
lar de 150 kD [6], le permite pasar fácilmente del sistema 
circulatorio del cuerpo a los tejidos.  
 

Las células del trofoblasto reconocen los epítopos de la 
porción Fc de la inmunoglobulina y, mediante endocitosis 
mediada por receptor, la IgG es incorporada al interior de 
vesículas que se liberan al torrente sanguíneo del bebé. 
Los receptores para la zona constante de las inmunoglo-
bulinas (FcR) neonatales para las IgG nativas (FcRn) tie-
nen un papel esencial en la adquisición de inmunidad 
pasiva. A pesar de su nombre, el FcR neonatal se expresa 
también en organismos adultos y en muchos tejidos, aun-
que a diferentes niveles. En mamíferos, las cadenas alfa 
de esta proteína presentan una homología considerable 
con las MHC de clase I, uno de los complejos mayores de 
histocompatibilidad, y se unen a una β2-microglobulina 
idéntica a la de este, que es requerida para la transloca-
ción del receptor desde la superficie celular al interior [7]. 
Gracias a este proceso, a las 33 semanas de gestaciónla la 
IgG se encuentra distribuida por todo la sangre del feto, 
de forma que en ella se alcanzan concentraciones de IgG 
cercanas al 90% de la concentración en la madre. Esta in-
munoglobulina heredada tiene una vida media de apenas 
20 días, pero algunos tipos específicos persisten durante 
meses y permiten, de este modo, su detección mediante 
técnicas muy sensibles [2].  

 

 
Fig 2. En ocasiones, a pesar de la MTCT, el feto se infecta con el 
virus del VIH. Se baraja la hipótesis de que, al ser este virus tan 

genéticamente inestable, se formen variantes que no sean recono-
cidos por los anticuerpos producidos durante un espacio de tiempo 
(representado en azul claro). Estos sí podrían pasar al torrente san-
guíneo del feto hasta que se comiencen a sintetizar los anticuerpos 

específicos contra dicha variante [9]. 

 
La transferencia directa de anticuerpos de la madre a 

su progenie durante la gestación se conoce como MTCT 
(Mother To Child Transmission) y es una ventaja evoluti-
va clave frente a muchas enfermedades. De hecho, ac-
tualmente de está estudiando la implicación de este pro-

ceso en el hecho de que la mayoría de las mujeres emba-
razadas e infectadas con el VIH no le transmiten dicha 
enfermedad a sus hijos en la gestación (la mayoría de las 
transmisiones tienen lugar durante el parto o la lactancia), 
a pesar de la relación tan estrecha que mantienen durante 
un periodo tan prolongado [8-9]. El virus del VIH se en-
cuentra en la sangre, las secreciones genitales y en la leche 
materna, en altas concentraciones. El MTCT ha ofrecido 
pistas acerca del potencial de las respuestas inmunes es-
pécificas para el VIH como protectores, un tema espe-
cialmente importante para el diseño de vacunas. La ma-
yoría de los esfuerzos se han centrado en los anticuerpos 
neutralizadores (Nabs), puesto que la transferencia de 
estos mediante MTCT hacia el feto promueve una situa-
ción única en la que éste presenta anticuerpos específicos 
para el VIH tipos Nabs en una cantidad mucho mayor 
que si se vacuna al mismo [9]. 
 

A pesar de ello, solo el 60% de los bebés son inmunes 
al virus, pues estos anticuerpos no son efectivos cien por 
cien, y la infección puede ocurrir durante o tras el parto 
[10], [11]. Se ha especulado acerca de la posibilidad de 
que esta inmunidad parcial se deba a la transmisión solo 
de los virus que no están siendo neutralizados, es decir, 
aquellas variantes que al haber evolucionado, aún no han 
estimulado la producción de anticuerpos específicos y, 
por tanto, el feto estaría indefenso (Figura 2) [9]. 
 

2. LA LECHE, MÁS IMPORTANTE DE LO QUE 

PARECE 

 
El sistema inmune de la madre no solo suple al del be-

bé durante la gestación, sino que también dota a este de 
una protección pasiva tras su nacimiento mediante la lac-
tancia. El intestino del recién nacido es particularmente 
vulnerable a infecciones hasta que se distribuya una can-
tidad suficiente de células del sistema inmune adaptativo 
[2].  

 
Durante las últimas etapas del embarazo y a lo largo 

del periodo de lactancia, las células secretoras de anti-
cuerpos (ASCs del inglés, antibody-secreting cells) de la 
madre se acumulan en las glándulas mamarias. La migra-
ción de ASCs hacia las glándulas mamarias parece darse 
gracias a un fenómeno de quimiotaxis: se cree que las 
quimioquinas epiteliales CCL25 y CCL28, que se encuen-
tran en la leche atraen y reclutan a las células ASCs, que 
presentan el receptor correspondiente, CCR10 [12]. 
 

Las células ASCs son, de hecho, las encargadas de 
producir las inmunoglobulinas A (IgA), por lo que este 
anticuerpo es secretado en la leche y es ingerido directa-
mente por el lactante. Este tipo de inmunoglobulina es la 
clase predominante de anticuerpo en las secreciones se-
romucosas del organismo como saliva, lágrimas, calostro, 
leche y secreciones respiratorias, gastrointestinales y geni-
tourinarias. En sangre, se encuentra como una molécula 
monomérica, pero en las mucosas se encuentra en forma 
dimérica (IgA secretora, SIgA). Actúan como la defensa 



 

 

inicial contra los patógenos invasores (virus y bacterias) 
antes de que penetren en el plasma; identifican los antí-
genos patógenos e impiden que se instalen en las muco-
sas [6].  

 
Una vez en el aparato digestivo del niño, la SIgA no 

entra en ningún momento en el torrente sanguíneo de 
este [13]. Se topa con multitud de enzimas hidrolíticas, 
entre ellas proteasas, pero afortunadamente, este tipo de 
inmunoglobulina es resistente a las enzimas gastrointes-
tinales. Esto permite que la SIgA se mantenga funcional 
en el lactante. La leche humana también contiene anti-
anticuerpos idiopáticos y citoquinas, como la interleuqui-
na-6 (que incrementa la formación de IgA), la TNF-α (la 
cual promueve la síntesis de componentes humorales) o 
la TNF- β (capaz de promover la activación de los linfoci-
tos B). Todo ello podría contribuir a la activación del sis-
tema inmune del lactante, aunque por el momento no se 
han estudiado los efectos in vivo [13]. Sin embargo, y po-
siblemente debido a estos hechos, se ha comprobado que 
la lactancia disminuye la mortalidad infantil [14]. Por ello, 
la OMS recomienda la lactancia materna exclusiva duran-
te los 6 primeros meses de vida y después empezar con 
alimentación complementaria, preservando la leche ma-
terna hasta los 23 meses [15]. 

 
Por otro lado y sorprendentemente, se ha visto que en 

mujeres infectadas con el VIH, la leche producida tam-
bién contiene IgG específicas para este virus, así como 
SIgM, en cantidades superiores a lo normal. Además, la 
frecuencia de SIgA anti- VIH era menor a lo esperado 
[13]. Esto supone un menor riesgo de contagio para el 
niño durante el periodo de lactancia. El fenómeno se es-
pera estar relacionado con el hecho de que, in vitro, IgA e 
IgM bloquean la transcitosis del virus VIH en una mono-
capa de enterocitos [13]. 

 
El hecho de que la capacidad de respuesta inmune de 

la descencendia dependa de una manera tan directa del 
estado del sistema inmune de la madre puede abrir nu-
merosas vías de estudio frente a numerosas enfermeda-
des, no solo el virus del VIH. Recientemente se ha inicia-
do la búsqueda de compuestos que, administrados a la 
madre, mejoren la respuesta inmune del niño o sean ca-
paces de paliar enfermedades de inmunodeficiencia. Por 
ahora se ha demostrado en cerdos que la toma de aceite 
de hígado de tiburón por parte de las madres durante la 
lactancia, no solo mejora la respuesta humoral de los le-
chones, si no que además estimula la hematopoyesis en 
estos [16].  

 

3. CONCLUSIONES  

El MTCT es un proceso esencial, que permite al neonato 

sobrevivir, a pesar de presentar un sistema inmune que 

aún no ha sido totalmente desarrollado por la falta de 

exposición a anticuerpos. Este fenómeno nos da una idea 

de la importancia que tiene el contacto madre-hijo y la 

idoneidad de la lactancia como método de prevención de 

enfermedades y reducción de las tasas de mortalidad in-

fantil. Además, todo esto nos permite ampliar los hori-

zontes de la medicina. Por ejemplo, una de las aplicacio-

nes futuras de los conocimientos del MTCT sería la vacu-

nación indirecta de niños que aún ni siquiera han nacido, 

lo cual podría tener un enorme impacto sobre enferme-

dades como el VIH, o la cura de enfermedades relaciona-

das con el sistema inmune del lactante mediante el trata-

miento a la madre cuando es peligroso tratar a este, pues 

mediante la administración de sustancias a la madre po-

dríamos llegar a suplir deficiencias inmunológicas en el 

bebé. Un ejemplo de este tipo de terapias lo hemos encon-

trado recientemente con los casos de tos-ferina en niños 

de meses y la prevención de la enfermedad mediante va-

cunación a la madre gestante.  

 

 Sea como sea, no debemos olvidar que las madres nos 

cuidan y apoyan incluso sin que haya anticuerpos de por 

medio.  
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Resumen: El ibuprofeno es un medicamento muy consumido por la sociedad. Existe la creencia en la población de que los 

fármacos genéricos son de peor de calidad, por lo tanto, hay que confirmar esta creencia científicamente. 
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1. Introducción 

Actualmente existe una creencia muy extendida entre la 

población sobre  la  falta  de  eficacia en  los  medicamentos 

genéricos por su peor calidad en cuanto a fabricación lo que 

supone   que   la   cantidad   de   principio   activo   no   se 

corresponde con el valor etiquetado. Con esta investigación 

se ha tratado de evaluar el contenido de Ibuprofeno en 

formulaciones  genéricas  a  fin  de  estudiar  las  diferencias 

entre el contenido etiquetado y el obtenido 

experimentalmente mediante técnicas de análisis químico. 

En este artículo se desarrolla el trabajo de investigación 

realizado por alumnado de 1º de bachillerato dirigidos por 

investigadores de la Universidad, de la facultad de Química, 

y tutorizados por profesores de su centro educativo. Esta 

investigación ha sido posible dentro del proyecto “Jóvenes 

con Investigadores”, en el que el alumnado realiza un 

proyecto de investigación junto a investigadores de la 

Universidad o del CSIC. 

 
La  investigación  es  fundamental  para  el  avance  de  la 

Ciencia, y es por eso tan importante introducirla desde el 

instituto para  formar los  investigadores del  mañana. Por 

otro lado aprender a realizar un proyecto de investigación, 

es   fundamental   para   cualquier   disciplina.   Estos   dos 

objetivos se cumplen con creces con el proyecto Jóvenes con 

Investigadores. 
 

 
 

2. El Ibuprofeno 
El ibuprofeno es un fármaco perteneciente a los 

antinflamatorios no esteroideos (AINE), aquellos que tienen 

efecto gracias a la inhibición de la enzima ciclooxigenasa. Es 

frecuentemente utilizado como antipirético y, además, para 

combatir el dolor en algunas partes del organismo. 

Es   un   compuesto  orgánico   con   la   fórmula   molecular 

C13H18O2 y con la siguiente fórmula desarrollada: 
 
 
 
 
 
 
 

 
Imagen 1. Fórmula desarrollada del ibuprofeno. 

 
Otras magnitudes con respecto al ibuprofeno son: 

 
Punto de fusión 349 K ó 76 ºC 

 
 
 

 
Masa molar 

206’29 u (en cálculos posteriores, 

se redondeará a 206’3 u) 
Esto viene dado por la suma de 

las masas atómicas de los 

distintos átomos de carbono 

(12,0107  u),  hidrógeno  (1,00794 

u) y oxígeno (15,9994 u). 

 

Solubilidad 
Es      soluble      en      sustancias 

orgánicas como etanol o acetona. 

 
Tabla 1. Punto de fusión, masa molecular y solubilidad del ibuprofeno. 

 
Como curiosidad puede resultar interesante añadir que la 

Organización Mundial de la Salud considera el ibuprofeno 

como un medicamento indispensable, por lo que es 

claramente   útil   saber   si   las   pastillas   comercializadas 

cumplen las  medidas establecidas. El  porcentaje de  error 

posible en la cantidad de ibuprofeno facilitado en las cajas 

de los fármacos es de 10% (según marca la normativa 

española vigente,).



 

 

3. Procedimiento experimental para la 
determinación del ibuprofeno. 

 
Para ello, se utilizará un método oficial recogido en la 

farmacopea [2] basado en una valoración volumétrica que 

implica una reacción ácido-base del Ibuprofeno con el 

hidróxido de sodio, mediante la cual se podrá averiguar la 

cantidad de Ibuprofeno contenida en cada pastilla. Dicho 

método puede estructurarse en las siguientes etapas: 

 
Etapa 1 - Preparación de una disolución de NaOH (base) y 

agua: Nos servirá para poder realizar las valoraciones de las 

pastillas de Ibuprofeno. 

Etapa 2 - Estandarización de   la disolución de NaOH: Con 

una reacción ácido-base a través de una disolución de ftalato 

y agua destilada que se usa como patrón. 
Etapa 3 – Valoración de la disolución de NaOH: Se apunta el 

volumen de NaOH utilizado para estandarizar la disolución 

del ftalato con agua destilada y así obtener la concentración 

exacta de NaOH. 

Etapa 4 - Preparación de   una disolución de la pastilla de 

ibuprofeno  y  etanol:  Servirá  para  utilizarlo  como  nuevo 

ácido sustituyendo al ftalato. 

Etapa 5 – Valoración de la muestra a estudiar: Apuntamos el 

volumen de la disolución de NaOH estandarizada al 

reaccionar ácido-base con la disolución de la pastilla con 

etanol y así obtener los gramos de ibuprofeno. 

 

 
 

Imagen 2: Reacción de neutralización del ibuprofeno con NaOH 

 
 
 
 

4.   Resultados   obtenidos   y   análisis   de   las 
medias. 

 
En la tabla 2 se han organizado por marcas (que se 

mantendrán en anonimato) la cantidad de ibuprofeno 

obtenida. 
Las celdas rojas expresan que el test de significación de esa 

marca no se ajusta al establecido (95%). La razón de esto es 

que con solo tres medidas es difícil obtener resultados 

precisos. 

 

 
Tabla 2:.Tabla con los resultados de análisis de tres o cuatro pastillas 
de ibuprofeno de 13 marcas diferentes y su tratamiento estadístico. 

 
Por otro lado, también se ha elaborado un gráfico 1 con el 

objetivo de expresar de manera mucho más sencilla y visual 

la media de la cantidad de ibuprofeno en pastillas de cada 

marca. 

 

 
 
Gráfico 1:.Cantidad de ibuprofeno contenida en mg. por pastilla



Se  puede  apreciar  que  la  mayoría  de  los  resultados  son 
bastante parecidos. Solo hay una marca (7) que se separa del 

resto y que, de hecho, no está dentro del 10% de error 
permitido por la legislación. Sin embargo, el grupo está 
seguro de que se ha cometido algún error de medida. Por lo 
demás, todos los resultados oscilan entre los 600 y 560 mg  de  
ibuprofeno,  lo  que  supone  un  error  máximo  del 6,67%. 

 
5. CONCLUSIONES: 
 

No existe tanta diferencia entre un fármaco genérico o no 

(ibuprofeno), debido a que no hay una gran diferencia de 

gramos de ibuprofeno, por lo tanto no es necesario asumir el 

elevado coste que tienen los medicamentos genéricos ya que 

hay muy poca diferencia en cuanto a gramos de ibuprofeno 

se refiere. Obteniendo siempre el mismo resultado. 

 
Analizando la fecha de dichas cajas, se ha deducido que 

mientras más tiempo haya pasado desde su fecha de 

caducidad, menos gramos de ibuprofeno obtenemos por un 

comprimido. Llegando a reducirse en torno a un 10% en 

todas las cajas, variando entre ellas muy poco su fecha de 

caducidad. 
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diagnóstico de materiales fotográficos 
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Resumen —Los materiales fotográficos son objetos especialmente sensibles cuyas características técnicas y procesos de 
deterioro aún no se conocen por completo. El uso de técnicas de análisis no destructivas es de gran utilidad en el estudio de 
este tipo de objetos tan vulnerables, pues permite avanzar en el conocimiento de los mismos sin causarles ningún tipo de 
daño. 
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1. INTRODUCCIÓN

a fotografía histórica y artística constituye una parte 
muy importante de nuestro patrimonio histórico, 
puesto que cuenta con un triple valor: el histórico, el 

técnico y el artístico [1]. La correcta conservación de este 
tipo de colecciones, tanto durante su exposición como en 
su almacenamiento, es primordial para prevenir la pérdi-
da de la imagen en las fotografías y para ello es necesario 
conocer e identificar los procesos técnicos y diversos ma-
teriales con que fueron creadas [2], [3]. Las propias carac-
terísticas intrínsecas de los materiales que constituyen las 
fotografías suelen ser los principales desencadenantes de 
su deterioro, pues en la mayoría de los casos sufren pro-
cesos de deterioro específicos en función de la naturaleza 
del material [4]. A pesar de ello, tanto las propiedades de 
los materiales como los procesos específicos de deterioro 
que experimentan aún no se conocen ni comprenden lo 
suficiente [5]. Es aquí donde las técnicas de análisis y dia-
gnóstico tienen un papel fundamental, pues mediante su 
uso es posible conocer más a fondo cómo están formadas 
estas imágenes y cómo se deterioran. Utilizando para este 
fin técnicas de análisis no destructivas (TND) o no invasi-
vas añadimos además la ventaja de no dañar ni alterar los 
materiales durante su estudio. En este artículo se ex-
pondrán las principales técnicas analíticas no destructivas 
que con frecuencia son aplicadas al estudio, identificación 
y diagnóstico de fotografías. 

2. MATERIALES FOTOGRÁFICOS  
Dentro de los materiales fotográficos se engloban tanto 
los positivos, que serían las fotografías, como los negati-
vos. Ambos tipos se caracterizan por ser materiales com-
plejos, compuestos de una o varias capas en las que se 
captura o forma la imagen. Además, en muchas ocasiones 
los positivos presentan modificaciones adicionales en su-
perficie mediante virados del color, aplicación de pinturas 
para colorearlas, etc. [6] 

Desde su aparición en Francia a mediados del siglo 
XIX, la fotografía ha experimentado numerosos cambios 

en sus procesos técnicos [8]. Algunas de las técnicas más 
empleadas entre los siglos XIX y XX han sido la gelatina a 
la sal de plata – sin duda uno de los más extendidos –,  los 
procesos de platino y paladio, el cianotipo y los numero-
sos métodos basados en pigmentos [1]. 

 
2.1. Características técnicas 
Las fotografías son objetos formados a partir de la adición 
de capas de diferentes materiales (orgánicos e inorgáni-
cos), por lo que se pueden estudiar a partir de su estruc-
tura estratigráfica. Normalmente, los materiales mínimos 
que forman una fotografía son un soporte y una emulsión 
compuesta por un aglutinante y el material formador de 
la imagen. El soporte es una superficie plana que sostiene 
la emulsión y que puede ser de papel, vidrio, metal o 
plástico. El aglutinante es un material transparente que 
mantiene en suspensión las partículas que forman la ima-
gen; actualmente los aglutinantes son de gelatina, pero 
antiguamente fueron muy utilizados el colodión y la 
albúmina. Las partículas formadoras de la imagen se en-
cuentran en suspensión en el aglutinante, son metálicas o 
minerales y de dimensiones microscópicas [7]. Además 
de estos materiales principales pueden encontrarse otras 
capas intermedias, como capas de sulfato de bario como 
blanqueantes [7], o aplicaciones superficiales para modifi-
car el color [8].   
 
2.2. Deterioro de los materiales fotográficos 
Los materiales fotográficos comparten con el resto de bie-
nes culturales una serie de deterioros debidos a factores 
externos a ellos como pueden ser los daños mecánicos por 
manipulaciones incorrectas, el deterioro biológico en  
ambientes de elevada humedad relativa, o las alteraciones 
cromáticas por exposición a la luz.  

Sin embargo, en estos objetos hay que prestar especial 
atención a los daños debidos a factores intrínsecos, es de-
cir, los provocados por la propia naturaleza de los mate-
riales fotográficos. Los aglutinantes pueden modificar su 
color, perder flexibilidad provocando craquelados y fisu-
ras, etc. Por otro lado, las partículas formadoras de la 
imagen pueden oxidarse o sufrir reacciones en contacto 
con ambientes contaminados. También es posible encon-
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trar manchas, desvanecimientos y alteraciones cromáticas 
debidas a fallos durante el proceso de revelado de la ima-
gen, así como daños derivados de antiguos procesos de 
restauración inapropiados [4], [7], [8]. 

3. TÉCNICAS NO DESTRUCTIVAS APLICADAS A 
MATERIALES FOTOGRÁFICOS 

La identificación de materiales constitutivos es impres-
cindible para poder preservar los materiales fotográficos 
así como para programar de forma adecuada los procesos 
de conservación-restauración que necesiten. De igual 
forma, el conocimiento de las causas y procesos implica-
dos en el deterioro de estos materiales es decisivo para 
conseguir una correcta conservación de los mismos [4]. 
Hasta este conocimiento en profundidad de los materiales 
se llega gracias al uso de diferentes técnicas de análisis. 
La fragilidad y vulnerabilidad de los materiales fotográfi-
cos hace que sea difícil y peligroso tomar muestras en 
ellos, por lo que las técnicas no destructivas y sobre todo 
las no invasivas han ganado mucho protagonismo en el 
estudio de estos materiales (Tabla 1).  
 
3.1. Microscopía 
Las técnicas de microscopía permiten la observación de la 
superficie de las fotografías en aumento. La estructura en 
delgadas capas de los materiales fotográficos y su forma-
to, muchas veces reducido, hacen posible que puedan 
aplicarse muchas de estas técnicas sin necesidad de toma 
de muestra.  

Mediante lupas binoculares y microscopios ópticos es 
posible observar las diferentes texturas superficiales de 
las fotografías, que normalmente varían entre sí depen-
diendo de la técnica fotográfica empleada. También se 
identifican con facilidad las fibras de soportes celulósicos, 
pudiéndose determinar incluso el tratamiento mecánico 
utilizado en su fabricación en función del tamaño, densi-
dad e impurezas de las fibras. Son además muy útiles en 
el estudio de deterioros por ataques biológicos [4], pues 
mediante las características visuales es posible identificar 
la  especie de hongo u otro organismo responsable del 
ataque (Fig. 1). 

El estudio de materiales mediante microscopios 
electrónicos (microscopía electrónica de barrido –SEM–, o 
de transmisión –TEM) normalmente exige toma de mues-
tras, pero existen algunos modelos con una cámara cuyas 
dimensiones son lo suficientemente grandes como para 
poder introducir piezas enteras. Además, los microsco-
pios electrónicos de barrido ambiental (ESEM) permiten 
obtener imágenes sin necesidad de metalizar las muestras 
para hacerlas conductoras [9].  

Las microscopías electrónicas combinan los estudios de 
forma visual y con grandes aumentos de las característi-
cas texturales, capas de protección superficiales, impure-
zas [9], tamaño y forma de las partículas formadoras de la 
imagen [10], etc., con la posibilidad de realizar análisis 
químicos elementales acoplando la técnica EDX (energía 
dispersiva de rayos X) al microscopio electrónico (SEM-
EDX). Combinando imagen y análisis químicos es posible 
identificar una gran cantidad de materiales que aportan 

información muy valiosa. Por ejemplo, la observación de 
los diámetros, morfologías y densidades de las partículas 
de la imagen unidas a la identificación del elemento quí-
mico presente en ellas permite identificar y caracterizar 
los procesos de manufactura fotográficos [5], [10]. Igual-
mente es posible identificar y observar el comportamiento 
de partículas producidas durante diferentes procesos de 
deterioro [10]. 
 
3.2. Espectroscopia infrarroja 
La espectroscopia infrarroja se basa en la interacción que 
se produce en las moléculas de los materiales cuando son 
irradiados con radiación infrarroja (IR). Normalmente 
este tipo de análisis requiere toma y preparación de 
muestras mediante procesos de triturado que no pueden 
llevarse a cabo con materiales tan delicados como los fo-
tográficos. Como alternativa, existen una serie de técnicas 
que permiten el estudio de los materiales mediante espec-
troscopia IR sin necesidad de toma de muestra.  

La espectroscopia IR por reflectancia total atenuada 
(FTIR-ATR) es una variante que permite realizar el análi-
sis directamente sobre la foto, sin necesidad de toma de 
muestra [11]. Mediante esta técnica pueden identificarse 
muchos de los compuestos orgánicos utilizados en las 
emulsiones como aglutinantes, los presentes en el apresto 
de los papeles fotográficos o la presencia de materiales 
proteicos en capas superficiales de acabado [3], [4]. 
Además, acoplando el objetivo ATR a un microscopio IR 
es posible obtener imágenes que revelan información so-
bre la distribución de los grupos orgánicos al asociar un 
color a cada banda de absorción característica [11]. 

La espectroscopia Raman es otra de las técnicas infra-
rrojas con carácter no invasivo que además puede aplicar-
se in situ con los equipos apropiados [3]. Esta técnica uti-
liza un haz láser como fuente, por lo que se debe prestar 
atención a los parámetros de longitud de onda y potencia 
del mismo para evitar efectos destructivos en los objetos 
analizados [1]. Es muy utilizada para la identificación de 
pigmentos y de compuestos orgánicos, si bien los datos 
que proporciona deben ser complementados mediante 
otras técnicas (FTIR, FRX, etc.) [3]. Se tiene constancia de 
su utilidad en la identificación de los procesos de gelatina 
a la sal de plata y en la caracterización de una alteración 
superficial típica de estas fotografías, el reflejo de plata 

TABLA 1 
PRINCIPALES TND APLICADAS A MATERIALES FOTOGRÁFICOS 

Técnica de análisis 
 

Aplicación en fotografía 
 

Carácter no  
destructivo 

Microscopía óptica 
 

Observación de las carac-
terísticas superficiales 

No destructiva, no 
invasiva 

Microscopía electrónica 
+ EDX  
 

Observación de partículas 
superficiales y análisis 
elemental 

Condicionado al 
tamaño del objeto 
 

Espectroscopía IR por 
reflectancia total atenua-
da (FTIR-ATR)1 

Análisis de elementos 
orgánicos 

No destructiva, no 
invasiva 

Espectroscopia Raman 
Análisis de pigmentos y 
elementos orgánicos 

Condicionado a la 
energía láser 

Espectroscopia en infra-
rrojos cercanos (NIR)2 

Datación de soportes 
celulósicos 

No destructiva, no 
invasiva  

Fluorescencia de rayos X 
Elementos con peso atómi-
co superior a 12 

No destructiva, no 
invasiva 

Fluorescencia de rayos X 
por energía dispersiva 
(EDXFRX) 

Formadores de la imagen, 
sustancias de virado, etc. 

No destructiva, no 
invasiva  

1Suele emplear el infrarrojo medio (2,5 µm - 50 µm) y  lejano (50 µm - 1000 µm). 
2Emplea el infrarrojo cercano (800 nm - 2500 nm). 



 

 

[1]. Además, en las fotografías de plata, las nanopartículas 
de plata que forman la imagen actúan como un intensifi-
cador de la señal Raman, por lo que pueden detectarse 
ciertos compuestos presentes en escasas cantidades con 
una gran sensibilidad [4]. 

Por otro lado se encuentra la espectroscopia en infra-
rrojos cercanos (NIR), una técnica especialmente adecua-
da para el análisis de papeles fotográficos. Proporciona 
una información estructural algo más limitada en compa-
ración con otras regiones del IR, pero su uso junto con 
técnicas de análisis multivariable (PCA, por ejemplo) 
puede dar buenos resultados en un amplio rango de ma-
teriales y productos [12]. En concreto, estas técnicas com-
binadas han sido empleadas como método de datación de 
fotografías [12], estableciendo una relación entre la fecha 
de impresión y la composición y grado de envejecimiento 
de los papeles fotográficos.  

 
3.3. Fluorescencia de Rayos X 
La fluorescencia de rayos X (FRX) está muy consolidada 
en el análisis de la composición elemental de materiales 
fotográficos [3]. Es una técnica no destructiva y no invasi-
va que además puede aplicarse in situ y permite analizar 
diferentes puntos de un objeto, así como realizar mapea-
dos para estudiar la distribución de los materiales en la 
superficie [10]. La desventaja de esta técnica es que está 
limitada al análisis de elementos con un número atómico 
superior a 12 [1]. 

La técnica FRX puede trabajar además en un modo en 
el que se combina con la energía dispersiva de rayos X 
(EDXRF). Son equipos portátiles que cuentan con dos 
detectores: un tubo W que detecta los elementos con peso 
atómico superior al del Al, y un tubo Cr con el que se ob-
tienen resultados más precisos de los elementos entre Al y 
V [6]. Con esta doble técnica es posible identificar, por 
ejemplo, los elementos que forman la imagen, los elemen-
tos metálicos preparadores del papel fotográfico y sustan-
cias utilizadas en modificaciones finales como el virado 
de color [2]. Las técnicas FRX permiten realizar compara-
ciones entre diferentes intensidades detectadas mediante 
el área de los picos, lo que da una información cuantitati-
va relativa y permite establecer si los elementos detecta-
dos son formadores de la imagen (en mayor cantidad) o si 
forman parte de modificaciones como los virados (en me-
nor cantidad)[2]. 

4. CONCLUSIONES  
Conocer la composición de los materiales que forman las 

fotografías y los procesos de deterioro que se desencade-

nan en ellas es fundamental para su correcta conserva-

ción. Existen numerosas TND para el análisis de estos 

materiales, pero ninguna de ellas es totalmente ideal y 

completa, por lo que el estudio de estos materiales debe 

plantearse siempre desde una perspectiva multi-analítica 

en la que las diferentes TND empleadas se complementen 

entre sí para lograr la mayor información posible.  
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1. INTRODUCCIÓN
a identificación de las sustancias que componen una 
pintura ha sido objeto de estudio para la datación de 
las obras, determinar su autenticidad, autor, época, 

escuela, incluso si se le ha llevado a cabo una interveción 
de restauración posteriormente. Para esta identificación se 
recurría, generalmente, a la extracción de muestras para 
determinar en los laboratorios el tipo de componentes 
encontrados en una pintura: pigmentos, aglutinantes, 
barnices o las impurezas depositadas debido al paso del 
tiempo. 

Durante los últimos 20 años se ha investigado la técni-
ca de la espectroscopía Raman relacionada a la identifica-
ción de pigmentos de las obras del patrimonio cultural. 
Uno de los pioneros en estos estudios fue Robin J. H. 
Clark [3, 5], quien se interesó por crear bases de datos con 
los espectros de pigmentos, barnices, aglutinantes, etc. 
que se pueden encontrar en obras de arte de nuestro pa-
trimonio. 

La espectroscopía Raman tiene la ventaja de que es po-
sible conocer la composición química de estas sustancias 
sin necesidad de toma de muestra y la consecuente prepa-
ración de la misma, por lo que se le considera una técnica 
no destructiva bastante factible para el análisis del patri-
monio. 

Con el análisis de está técnica se pueden identificar los 
elementos estructurales de los compuestos pertenecientes 
a una obra de arte, y evaluar los métodos y productos 
más adecuados para llevar a cabo una intervención de 
restauración, además de poder determinar su autentici-
dad, época y autor a través del conocimiento de los mate-
riales objeto de análisis. 

Además, otra de las ventajas que posee esta metodolo-
gía es que existen equipos portátiles que permiten el aná-
lisis in situ de las obras de arte, pudiendo comparar los 
resultados obtenidos con las bases de datos existentes, 
proporcionando así el diagnóstico de los materiales pictó-
ricos casi instantáneamente. 
 

2. ESPECTROSCOPÍA RAMAN 
2.1. El efecto Raman 
La espectroscopía Raman es una técnica fotónica de análi-
sis vibracional basado en la dispersión de un haz de luz 
incidente [1, 5]. Se trata de un láser de luz monocromática 
que emite una radiación electromagnética que interacio-
nan con las moléculas que componen la materia [1, 5]. 
Esta radiación es absorbida por las mismas y se reemite 
en todas las direcciones. Dependiendo de las direcciones 
de reemisión, existen dos tipos de dispersiones: elástica e 
inelástica [1, 5]. 

"! La dispersión elástica, o dispersión Rayleigh se ca-
racteriza por la emisión de la misma frecuencia, o 
longitud de onda, que la radiación incidente (Fig. 
1). 

"! En la dispersión inelástica se diferencian dos tipos: 
una que emite luz a una frecuencia más baja, lla-
mada dispersión Raman Stokes; y otra que emite 
luz a mayor frecuencia que la luz incidente, llama-
da dispersión Raman anti-Stokes (Fig. 1). 

 

 

Las dispersiones que se observan en Raman son las 
inelásticas, y lo que ocurre es que excitan las moléculas 
cambiando sus estados vibracionales (Fig. 2) [5]. 

Esto se traduce en el lugar que ocupan las bandas de 
los espectros de cada compuesto a una longitud de onda 
del espectro electromagnético (Fig. 3). 
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Fig. 1. Representación de los tres tipos de luz dispersada [6] 

 



 

 

 

 
2.2.  Sistema de identificación de materiales 
El sistema para la identificación de materiales pictóricos 
se compone básicamente de un láser monocromático, de 
un espectroscopio, en donde se separan frecuencias al 
pasar por un monocromador doble, y un detector CCD de 
alta sensibilidad [7]. A este equipo se le añade, además, 
un microscopio óptico que permite focalizar las distintas 
zonas de las muestras sobre la que incidirá el haz de luz. 

La señal que se emite es enviada a un ordenador, don-
de aparece en forma de espectro. 

Dependiendo del tipo de muestra a analizar, en espec-
troscopía Raman se utilizan láseres de distintas longitu-
des de onda, que suelen ser: láser Nd:YAG de 514,5 nm, 
láser He-Ne de 632,8 nm, láser de diodo de 785 nm y láser 
Nd:YAG de 1064 nm. Atendiendo a cada muestra, la dis-
persión se dará con uno o varios tipos de láser [1]. 

3. ANÁLISIS DE PIGMENTOS 
El análisis de pigmentos de una obra de arte patrimonial 
mediante la técnica de la espectroscopía Raman es ade-
cuado tanto para pigmentos orgánicos como inorgánicos, 
y puede realizarse sobre muestras tanto en estado sólido 
como en líquido, pero cuenta con el problema de la fluo-
rescencia que emiten los pigmentos. 

La emisión de fluorescencia se excita en el mismo 
momento que el efecto Raman, y provoca una radiación 
que se manifiesta con un espectro de mayor intensidad 
que la del espectro Raman, lo que puede impedir que éste 
se observe completamente. Sin embargo, la fluorescencia 
puede eliminarse, o disminuirse, variando la excitación 
eligiendo la longitud de onda adecuada. Frecuentemente, 
para evitar la fluorescencia, utilizan emisiones láser en el 
IR, usando el láser de 1064 nm, donde no existe práctica-
mente la excitación fluorescente [1, 6]. 

Otro de los problemas es que el espectro resultante 
cuando se analiza una obra real, es la suma de los espec-
tros de todas las sustancias que componen dicha pintura, 
es decir, los pigmentos, el medio aglutinante, posibles 
barnices e incluso compuestos de la suciedad ambietal. 

Por ello, es fundamental contar con bases de datos que 
reunan los espectros e información sobre los distintos 
compuestos que se pueden encontrar en una pintura, y 
poder identificar qué bandas corresponden al pigmento. 

Existen actualmente algunas bases de datos que reco-
gen los espectros y las condiciones en la que se han dado 
los mismos de este tipo de materiales pictóricos, tanto 
pigmentos, como aglutinantes, barnices, etc.  

Las primeras bases de datos de espectros Raman de 
materiales pictóricos fueron recopiladas por Robin. J. H. 
Clark en los años 90 [5]. Posteriormente se han ido au-
mentando estos estudios y bases de datos por otros inves-
tigadores, como Lucía Burgio o Austin Nevin [3]. 
 

3.1. Bases de datos 
En las bases de datos de espectros de los materiales en-
contrados en obras pictórica, se encuentran recogidos en 
una tabla los datos referentes a la obtención del espectro, 
es decir, los parámetros o características con los que se ha 
dado el mismo: tipo de láser, número de onda, frecuencia, 
tiempo de exposición, así como la longitud de onda a la 
que aparecen las bandas del espectro, entre otros. Se in-
cluyen además las gráficas de los espectros con la longi-
tud, intensidad y número de onda en el que aparecen. 
Tomemos como ejemplo algunos de los datos recopilados 
por Burgio y Clark en la publicación Library of FT-Raman 
spectra of pigments, minerals, pigment media and varnishes, 
and supplement to existing library of Raman spectra of pig-
ments with visible excitation (Fig. 5, 6 y 7) [3]. 

Fig. 2. Diagrama energético de la dispersión Raman [9]. 

 

Fig. 3. Lugar que ocupan las distintas bandas en el espectro 
electromagnético [9]. 

 

Fig. 4. Esquema básico de un sistema de espectroscopía 
Raman [7]. 
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5. CONCLUSIONES 
La espectroscopía Raman cuenta con varias ventajas para 
el diagnóstico del patrimonio cultural: es un método de 
análisis que no necesita toma de muestra ni la prepara-
ción de la misma, es una técnica no destructiva; admite 
materia tanto orgánica como inorgánica, en sólido o en 
líquido, por lo que es posible la identificación de pigmen-
tos de distinta naturaleza, barnices, medios aglutinantes 
etc. Además existen equipos portátiles que facilitan el 
análisis in situ y bases de datos que permiten comparar 
resultados con los obtenidos en las distintas investigacio-
nes. 
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1. INTRODUCCIÓN 
l desarrollo de nuevas técnicas de diagnóstico y carac-
terización han permitido aumentar el conocimiento a 
cerca de los materiales que componen nuestro patri-

monio histórico. De este modo, y en el caso de los pig-
mentos empleados para iluminar manuscritos, a los cono-
cimientos heredados por las recetas recogidas en tratados 
y documentos diversos, se une ahora la posibilidad de 
corroborar dichas premisas y observar las paletas utiliza-
das, ampliando la información  necesaria para su mejor 
conservación-restauración. Asimismo, los datos obtenidos 
podrán facilitar la labor de autentificación, la identifica-
ción del origen del manuscrito y escuela o el reconoci-
miento de varias manos en su factura [1]. 

La delicadeza y fragilidad propia de esta tipología de 
bienes culturales hacen que las técnicas a emplear deban 
de cumplir con ciertos requisitos. En primer lugar, la ne-
cesidad de realizar análisis in situ, ya que como norma 
general, las instituciones encargas de la custodia de este 
tipo de objetos son reacias a su préstamo. También hay 
que tener en cuenta el estrés que sufre la obra durante el 
tiempo de análisis, fruto de su propia morfología y mate-
riales constituyentes, por lo que las sesiones de toma de 
datos no deben durar más de un par de horas. Se debe 
cumplir durante todo el proceso con los estándares de 
conservación preventiva establecidos por la institución, 
siendo muy poco los casos en los que la misma autorizará 
la toma de muestras. Ante estas premisas se puede con-
cluir que las técnicas a emplear han de ser no destructi-
vas, rápidas y disponibles en versión portátil [1]. 

Entre las técnicas empleadas para este cometido se 
pueden destacar la fluorescencia de rayos X (XRF), la es-
pectroscopia infrarroja por transformada de Fourier 
(FTIR), la espectroscopia de reflectancia con fibra óptica 
(FORS) o la microespectroscopia de energías dispersivas 
de rayos X (SEM-EDX). Sin embargo, la técnica analítica 
que en la actualidad goza de un mayor reconocimiento en 
este tipo de análisis es la espectroscopia Raman por trans 

 
formada de Fourier (FT-Raman), ya que permite obtener 
espectros de la mayoría de los pigmentos empleados por 
los iluminadores, los cuales pueden compararse con bases 
de datos referenciales [2] para su identificación [3]. 

2. LA ESPECTROSCOPIA RAMAN COMO MÉTODO DE 
CARACTERIZACIÓN DE PIGMENTOS 

2.1. Fundamentos 
Al irradiar un material con luz monocromática, gran 

parte de esta es absorbida por el material, mientras que el 
resto, es dispersada en todas las direcciones. Parte de esta 
energía dispersada lo realiza en la misma frecuencia en 
que fue irradiada, lo que se conoce como dispersión elás-
tica o de Rayleigh. Sin embargo, también existe una dis-
persión inelástica, muy débil y cuya frecuencia es caracte-
rística de cada material. Cuando el fotón dispersado po-
see menor energía al incidente recibe el nombre de dis-
persión Stokes, mientras que si es mayor, dispersión Anti-
Stokes [4]. Teniendo en cuenta especialmente la disper-
sión Stokes, el espectro Raman representa la cantidad de 
fotones que llegan al detector frente a los desplazamien-
tos antes indicados, situando el origen del eje de abscisas 
en la línea Rayleigh. 

Se trata de una técnica de análisis molecular que da in-
formación de los compuestos presentes en la muestra, sin 
identificar los elementos químicos presentes. Esta tipolo-
gía de análisis no da información cuantitativa, por lo que 
únicamente puede ser utilizada como método de caracte-
rización cualitativa. 

Entre las ventajas que aconsejan su empleo para la ca-
racterización de pigmentos en manuscritos iluminados es 
su alta precisión, sensibilidad, especificidad, no es des-
tructiva y la existencia de equipos portátiles. [2] Además, 
en la actualidad, diversos estudios han profundizado en 
la creación de bases de datos de pigmentos con los que 
poder comparar los espectros obtenidos, destacando el 
trabajo realizado por L. Burgio et R. J.H. Clark [2]. 

Sin embargo, entre sus inconvenientes se puede citar 
su incapacidad para detectar determinados elementos 
químicos empleados como pigmentos, tales como oro, 
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plata o cobre, así como determinados colorantes de origen 
orgánico. Asimismo, según M. Aceto et al. [1], el empleo 
como técnica portátil conlleva grandes dificultades ya que 
al enfocar el haz de láser en una pequeña área puede cau-
sar su calentamiento local en el soporte, generándose pe-
queños movimientos y, por tanto, la pérdida de concen-
tración. Este efecto es significativo al emplearse la técnica 
con aumentos de 50x o 80x, lo que requiere de una gran 
precisión y de un período de estabilización del soporte 
bajo la irradiación láser. 

2.2. Espectros Raman y la paleta de color 
La interpretación de un espectro Raman es una tarea 

compleja para lo cual es necesario disponer de unas bases 
de datos a modo de patrones. Como se ha comentado con 
anterioridad, cada pigmento quedará definido por una 
serie de picos o bandas que permiten su identificación, 
pudiendo extraer que durante los siglos VI al XVIII existió 
una gama estable de pigmentos con pequeñas modifica-
ciones debidas a causas temporales o territoriales. 

La gama de pigmentos azules es una de las más ricas 
con presencia de lazurita (Na[SO4(AlSiO4)6]), índigo 
(C16H10N2O2)  y azurita (2CuCO3·Cu[OH]2), cuyas bandas 
características se sitúan en torno a (256, 547 y 1094 cm-1), 
(252, 546, 600 y 1577/1584 cm-1) y (247, 400 y 1095 cm-1) 
respectivamente.  

Destaca el caso del empleo de azul de Prusia 
(Fe4[Fe(CN)6]3) en dos manuscritos islámicos del s.XVIII, 
siglo en que se empezó a sintetizar este pigmento para 
sustituir a la costosa lazurita [3] y cuyos picos específicos 
se sitúan en torno a 277, 531, 2095 y 2157 cm-1. 

La paleta de tonos rojos es una de las que permanece 
más estable en el tiempo, con predominio del minio u 
oxido de plomo (Pb3O4), cuyas bandas características son a 
223, 390 y 548 cm-1, y el bermellón (HgS), con picos a 253 y 
343 cm-1. En algunos casos, esta paleta de color se ve am-
pliada mediante el uso de hematita (FeOOH) o rojo óxido 
de hierro (226, 292, 411 y 613 cm-1) [1],[5], mientras que en 
otros, y especialmente asociado a la obtención de los to-
nos violáceos y rosas, aparece el uso de un colorante or-
gánico que no ha podido ser precisado mediante el em-
pleo de esta técnica [3],[6],[7],[8]. 

Para los verdes destaca el empleo de la malaquita 
(CuCO3·Cu[OH]2) cuyas bandas típicas se sitúan en torno 
a(269, 433 y 1491 cm-1. En algunos casos pudo caracterizar-
se tanto la presencia de atacamita (CuCl2·3Cu[OH]2) como 
de (CuSO4·3Cu[OH]2), desestimando su empleo como 
pigmento y argumentándose su presencia a la existencia 
de impurezas en el pigmento o a la degradación del mis-
mo debido a procesos térmicos o biológicos [3].  

En otras ocasiones, el verde es fruto de la mezcla del 
índigo y el oropimente amarillo o amarillo real, dando 
lugar al conocido vergaut, o bien, mediante el uso de ver-
digrís (Cu[CH3COO]2·H2O) o resinato de cobre. Este último 
pigmento posee una caracterización compleja (199, 1305, 
1442, 1650, 2854 y 2928 cm-1), por lo  que en ocasiones re-
quiere de análisis complementarios [3].  

Excepcional fue el hallazgo de verde esmeralda en un 
manuscrito persa del s.XVI, máxime cuando este pigmen-
to sintético comenzó a emplearse a principios del s.XVIII. 

Este hecho puede deberse a alguna intervención no do-
cumentada [5]. 

Los amarillos, que raras veces aparecen en estado pu-
ro, suelen obtenerse mediante el empleo de rejalgar (α-
As4S4), oropimente (As2S3) u ocre amarillo o goethita (α-
FeO[OH]) cuyas bandas identificativas se sitúan a (196, 
225 y 358 cm-1), (294,312 y 355 cm-1) y (302, 390 y 553 cm-1) 
respectivamente. En el caso del primero, es frecuente en-
contrar pararejalgar (β-As4S4) como producto de altera-
ción, si bien, en otras ocasiones, también llegó a ser utili-
zado como pigmento de color anaranjado. [3] 

Finalmente, la paleta se completa con el empleo de 
blanco de plomo (2PbCO3·Pb(OH)2) y negro carbón, carac-
terizados por bandas a 1048 y 1052 cm-1 y ~1345 y ~1590 
cm-1. 

Tras este análisis, debe tenerse en cuenta que las ban-
das referidas pueden diferir mínimamente de unos análi-
sis a otros, especialmente en su intensidad, debido al em-
pleo de diferentes láseres de excitación y la longitud de 
onda a la que operen. Así, mientras que en L. Burgio et R. 
J.H. Clark [2] se emplea un láser Nd:YAG a 1064 nm (más 
enérgico que el necesario cuando se opera con microRa-
man en la región visible), en Tanevske et al. [3], por ejem-
plo, se utiliza un láser He-Ne (632.8 nm). En la Fig. 1. y 2. 
puede observarse como la diferencia de bandas caracterís-
ticas para la lazurita y el bermellón es mínima, permi-
tiendo en todo caso su caracterización. En algunas oca-
siones, la diferencia del láser empleado es determinante 
para obtener el espectro del pigmento a analizar, así, 
mientras que en Tanevske et al. [3] se obtiene el espectro 
del azul de Prusia, en L. Burgio et R. J.H. Clark [2] el pig-

mento no fue detectado. 
Por otro lado, la paleta de color analizada no implica la 

  
Fig. 2. Espectros Raman analizados por Tanevske et al. [3] 

(A) Espectros Raman de lazurita (a); azurita (b); minio (c); ber-
mellón (d) y negro carbón (e) procedentes del manuscrito MSA 
II 1 144:. (B) Espectros Raman realizados a la mezcla de minio 
y bermellón(a) y al azul de Prusia del manuscrito MSA II 607. 

   
Fig. 1. Espectros Raman analizados por L. Burgio et R.  

J.H. Clark [2] 



 

!

presencia de los pigmentos en estado puro. En este senti-
do, son numerosos los matices conseguidos por los ilumi-
nadores mediante sus mezclas y combinaciones, ganando 
en riqueza cromática los manuscritos. Así, además del 
vergaut antes citado, pueden encontrarse tonos rosados 
fruto de la mezcla de bermellón, minio y blanco de plo-
mo, rojos y azules oscuros mediante la combinación de 
índigo y bermellón, naranjas (bermellón y oropimente),… 

3. OTRAS TÉCNICAS COMPLEMENTARIAS 
Para dotar de una mayor legitimidad los resultados ob-

tenidos con la espectroscopia Raman, siempre es aconse-
jable el empleo de otras técnicas complementarias que 
cumplan con los requisitos especificados al principio de 
este artículo. En este sentido, el empleo de XRF permite 
obtener la composición elemental de los pigmentos anali-
zados, corroborando o complementando el análisis ante-
riormente realizado. Los espectros de fluorescencia mues-
tran los picos característicos de los elementos químicos 
presentes en las muestras. De este modo, se confirma la 
presencia de bermellón al obtenerse una base de mercurio 
[7] o  la presencia de oropimente amarillo (arsénico y sul-
furo) en el vergaut [6]. 

En otras ocasiones, el empleo de otras técnicas permiti-
rá incidir en la caracterización de aquellos pigmentos que 
el Raman no detecta. Un claro ejemplo lo podemos encon-
trar a la hora de analizar el pigmento dorado. Para este 
cometido suele optarse por el empleo de SEM-EDS, obte-
niéndose datos sobre la pureza del oro empleado en las 
iluminaciones. Así quedó demostrada la riqueza, en cuan-
to a materiales empleados, de determinados manuscritos 
islámicos y bizantinos del s.XVI, encontrándose, además 
de lazurita (pigmento costoso derivado del lapislázuli), el 
oro en estado puro, mientras que en otros casos era alea-
do con plata a diversas proporciones [3],[8]. 

Varios son los pigmentos analizados en los que los da-
tos ofrecidos por el Raman no han llegado a ser conclu-
yentes. Entre estos casos destacan las lacas. El empleo del 
carmín, colorante rojo procedente de quermes o de rubia 
tinctorum, presente en algunas iluminaciones, tuvo que 
ser analizado mediante SEM-EDS. Los resultados mostra-
ban la presencia de calcio, aluminio, potasio y sulfuro sin 
poderse discernir entre ambas posibilidades [3]. Mediante 
FTRI pudo comprobarse que la carga empleada para la 
obtención de dichas lacas suele ser carbonato cálcico [7]. 
En Nastova et al. [8] se expone el caso de análisis con 
FTRI, previa recogida de muestra con un hisopo de algo-
dón, corroborando la procedencia de rubia tinctorum del 
carmín analizado. 

4. CONCLUSIONES 
La idoneidad del empleo de la espectroscopia Raman pa-
ra la caracterización de pigmentos en manuscritos ilumi-
nados ha quedado demostrada, siendo escasos los ejem-
plos en los que ha sido necesario recurrir a otras técnicas 
complementarias. Si bien es cierto que los pigmentos de 
elementos químicos puros, como el oro, no han sido de-
tectables con esta técnica analítica, en otros casos, el em-

pleo de diferentes láseres más o menos enérgicos pueden 
posibilitar la obtención de espectros más o menos nítidos. 
En la actualidad, la amplia aplicación de esta técnica ha 
posibilitado la generación de bancos de datos con los que, 
no sólo comparar los espectro obtenidos, si no que permi-
ten conocer la evolución de las paletas de color, y como, a 
lo largo de la historia, están se han ido modificando por 
diferentes coyunturas tales como el alto costo de determi-
nados pigmentos, su toxicidad, etc. 
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Influencia de la actividad física sobre 
síntomas depresivos en adolescentes: 

revisión narrativa 
Yasmin María Vieytes Arcomano 

Resumen— Revisión narrativa que pretende conocer la influencia que tiene la actividad física sobre los síntomas depresivos 

en los adolescentes. Para ello se utilizaron diferentes bases de datos entre enero de 2005 hasta enero de 2015.  Se 

seleccionaron un total de 15 artículos y se puedo llegar a la conclusión de que la actividad física puede llegar a ser un medio 

útil para prevenir los síntomas depresivos y disminuir estos en personas adolescentes que lo sufren. 

Palabras Claves— Actividad física, Adolescentes, Síntomas depresivos, Salud mental, Revisión narrativa 

——————————      —————————— 

1. INTRODUCCIÓN 

a depresión es un trastorno mental frecuente, que se 
caracteriza por la presencia de tristeza, pérdida de 

interés o placer, sentimientos de culpa, falta de 
autoestima, trastornos del sueño y/o del apetito, 
sensación de cansancio y falta de concentración [1], [2]. En 
su forma más grave, puede conducir al suicidio [2]. 
Teniendo en cuenta todos estos datos, es importante 
realizar este tipo de estudio ya que según la OMS la 
depresión es la principal causa de discapacidad y 
representa 1.000.000 de muertes por suicidio cada año, a 
nivel mundial [2]. 

Durante la depresión, el metabolismo cerebral se 
altera, los neurotransmisores serotonina, noradrenalina y 
dopamina se descontrolan. La causa es la alteración del 
sistema de control de la hormona del estrés, la 
sobreactividad continua del sistema de esta hormona 
altera el metabolismo cerebral de tal manera que hace que 
la producción y disminución de los transmisores se 
descontrolen, reflejándose así en los sentimientos y 
pensamientos de la persona [1].  

Conocido el problema que presenta la depresión y los 
mecanismos a través de los que actúa, se atenderá de 
forma específica a lo que concierne a la depresión en su 
incidencia en la etapa adolescente, en cuyo inicio se 
suelen dar los primeros episodios diagnosticados de este 
trastorno [3]. Según el U.S. Department of Health and 
Human Services [4], la incidencia de la depresión en 
adolescentes entre 12-17 años era del 8%. 

A pesar de la naturaleza multifactorial de esta 
patología, hay indicios de que algunos tales como la 
práctica de actividades-físico deportivas podrían 
contrarrestar sus efectos y actuar como protección en los 
adolescentes [5]. Por un lado, a nivel psicológico, el 
ejercicio puede contribuir a mejorar la autoestima, dado 
que proporciona una mejor imagen del propio cuerpo y 

mayor eficacia en su uso para diversas actividades.  Por 
otro, a nivel neuroquímico, la depresión puede ser el 
resultado de bajos niveles de ciertos neurotransmisores en 
el hipotálamo. El ejercicio puede compensar en parte este 
efecto al incrementar la producción de norepinefrina [6]. 

2. OBJETIVOS 

El objetivo de la presente revisión narrativa fue 
investigar el impacto de la actividad física sobre los 
síntomas depresivos en los adolescentes. 

3. METODOLOGÍA DE BÚSQUEDA 

Para poder realizar esta revisión narrativa se buscaron 
artículos originales en las siguientes bases de datos: 
MEDLINE, Scopus y SPORTdiscus. El periodo de 
cobertura de los artículos se corresponde con las fechas 
entre enero de 2005 hasta enero de 2015. Se utilizaron 
distintas combinaciones de las siguientes palabras clave: 
physical activity, exercise, adolescent, youth, teenager, 
depressive symptoms, depression. 

3.1 CRITERIOS DE INCLUSIÓN 

Se incluyeron todos los artículos científicos:  
a) Que hayan sido publicados desde enero de 2005 

hasta enero de 2015  
b) Que hayan sido escritos en inglés o español  
c) Que la muestra estuviera comprendida entre 11-

17 años  
d) Que hayan tenido relación con la actividad física 

y la depresión en adolescentes  
e) Que se trate de estudios trasversales, 

longitudinales o de intervención  
f) No habrá criterios de exclusión en relación con el 

origen étnico  

3.2 CRITERIOS DE EXCLUSIÓN 

Se excluyeron todos los artículos científicos que aun 
cumpliendo los criterios de inclusión antes mencionados  

a) Que no haya sido publicados en revistas con 
revisión anónima por pares  

b) Que no se trate de un artículo original  

L 
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Para gestionar aquellos estudios que cumplieron los 
criterios de evaluación y respetaron los de exclusión, se 
utilizó el gestor bibliográfico Mendeley (Mendeley Ltd, 
Londres, Reino Unido). 

4. RESULTADOS 

El proceso de selección de los artículos elegidos para la 
revisión narrativa se muestra en la siguiente figura: 

 

Fig. 1. Proceso de selección de artículos 

Un total de 15 artículos fueron seleccionados para esta 
revisión narrativa. Tres de los 15 artículos fueron estudios 
de intervención, cinco correspondieron a estudios 
trasversales y otros 5 estudios longitudinales. Además, 
dos artículos contemplaron un diseño tanto longitudinal 
como trasversal (si desea conocer la referencia concreta de 
estos 15 artículos, por favor contacte con la autora). 

5. DISCUSIÓN Y ANÁLISIS DE LA EVIDENCIA 

CIENTÍFICA 

El objetivo de este estudio fue investigar el impacto de 
la actividad física sobre los síntomas depresivos en la 
población adolescente. Alrededor de 26000 sujetos de 
diferentes países y edades fueron incluidos en los 
estudios seleccionados. 

Los estudios trasversales y longitudinales analizados 
presentaron resultados variados. La mayoría de los 
trabajos trasversales coincidieron en la existencia de una 
asociación negativa entre la actividad física y los síntomas 
depresivos. Sin embargo, otros sugieren necesidad de 
estudios longitudinales para corroborar los resultados. 
No obstante, por la naturaleza no experimental de los 
estudios transversales, cabe destacar que sus resultados 
pueden estar influenciados aún en mayor medida por 
variables contaminantes, al haberse realizado una única 
medición en cada uno de ellos. Aun así, este tipo estudios 
permiten trabajar con muestras de grandes dimensiones, 
por lo que nos ayudan a conocer relaciones entre 
variables y anticipar posibles efectos de la actividad física 
sobre la depresión. No obstante, diseños de naturaleza 
experimental serían necesarios para poder hablar de 
evidencia científica sobre dichos efectos. 

En referencia a los estudios longitudinales, aunque la 
mayoría de ellos coinciden en los resultados positivos que 
tiene la actividad física sobre los síntomas depresivos, 

otros autores no han encontrado una asociación entre 
estas variables. Este tipo de estudios, al obtener datos del 
mismo grupo de personas/población, a lo largo del 
tiempo, permiten una elaboración de datos más objetivos 
que los mencionados anteriormente, aunque se deberían 
aconsejar para conseguir información más detallada y 
objetiva, por lo tanto, es necesario la realización de 
estudios de intervención. 

Los tres estudios de intervención analizados en esta 
revisión contemplaron una mejora de los síntomas 
depresivos después del periodo de entrenamiento. Todos 
realizaron ejercicios de capacidad aeróbica entre 3 y 5 días 
a la semana de 30 a 50 minutos por sesión, en un periodo 
de 8-12 semanas. Además, uno de estos estudios comparó 
los resultados a través de un grupo de intervención 
mediante la realización de ejercicio y otro grupo de 
intervención mediante estiramientos. Ambos obtuvieron 
mejoras, aunque el grupo que realizó ejercicios de 
capacidad aeróbica las manifestó más rápido. Esto sugiere 
que determinadas cargas de ejercicio físico, especialmente 
el de naturaleza cardiorrespiratoria, puede influir de 
forma positiva en los neurotransmisores que influyen en 
los síntomas depresivos. Otra posible explicación es que 
dichas mejoras hubiesen ocurrido por el simple hecho de 
que los adolescentes que participaron en la intervención 
pertenecieron a un grupo social que posibilitó las 
relaciones entre iguales. 

Por norma general se considera que la población 
femenina es menos activa que la masculina, por eso, el 
que esta población aumente su nivel de actividad puede 
provocar un mayor cambio que en el género masculino ya 
que la diferencia de actividad física realizada es mayor. 
La imagen personal y el sentirse bien con uno mismo son 
algunos de los factores que pueden asociarse con esta 
patología, ya que una mala imagen de sí mismo, falta de 
estima y confianza pueden aumentar la probabilidad de 
desarrollar síntomas depresivos. Base a ello, podemos 
hipotetizar que un mismo estímulo de actividad física 
pueda disminuir en mayor medida los síntomas 
depresivos en el grupo menos activo y con mayor 
incidencia de estos síntomas. No obstante, cabe destacar 
que no existe evidencia clara de que se den diferencias de 
sexo en esta relación. 

6. CONCLUSIONES 

La actividad física siempre que se practique de forma 
regular puede disminuir las probabilidades de sufrir 
depresión en adolescentes y reducir estos índices en 
sujetos con síntomas depresivos mediante propuestas de 
intervención. Aun así hay que tener en cuenta que la 
práctica de actividad física por sí misma no es un 
tratamiento que pueda eliminar la incidencia y daños de 
la enfermedad, sí que ha demostrado ser un mecanismo 
de prevención ante la depresión y parte de su 
tratamiento. 
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Síntesis de Metal-Organic Frameworks 
Ángela Briz Fuentes 

Resumen— Los Metal-Organic Frameworks son materiales híbridos, cristalinos y porosos. Estos materiales poseen una 

enorme versatilidad, por lo que las distintas técnicas de síntesis juegan un papel fundamental en la obtención de la estructura 

apropiada, dentro del vasto número de posibilidades sintéticas.  

Palabras Claves— MOF, síntesis, modificación, post-síntesis. 

——————————      —————————— 

1. INTRODUCCIÓN

os metal-organic frameworks (MOFs) son materia-

les cristalinos híbridos, constituidos por un metal y 

un ligando orgánico (Fig. 1). Este grupo de mate-

riales, descrito por primera vez en 1999 por Yaghi [1], 

destaca por su estabilidad y elevada porosidad, y pre-

senta gran versatilidad, tanto desde el punto de vista 

sintético como de aplicación.  

 

 

Figura 1. Ejemplo genérico de la formación estructural de 

un MOF. 

2. TIPOS DE SÍNTESIS DE MOFS 

La definición de MOF es engañosamente sencilla, ya 

que podría hacernos pensar que basta con mezclar sus 

dos componentes (el catión metálico y el ligando or-

gánico) para que se forme la estructura deseada, pero 

esta definición esconde múltiples desafíos. La síntesis 

de MOFs en un proceso extremadamente complejo en 

el que intervienen numerosos factores, como la tem-

peratura, la presión, el disolvente empleado, la con-

centración y pureza de los reactivos, el pH, el uso de 

aditivos, etc [2]. Todos estos factores, junto a la diver-

sidad de combinaciones posibles a la hora de elegir 

tanto el catión metálico como el liando orgánico, ha-

cen que sea muy difícil diseñar una síntesis y predecir, 

a priori, las condiciones óptimas para llevarla a cabo, 

incluso basándose en condiciones previamente descri-

tas en la bibliografía.  

La síntesis más ampliamente usada en la bibliografía 

es la hidro/solvotermal, de la que se han hecho nume-

rosas modificaciones encaminadas, principalmente, al 

control del tamaño para obtener nanoMOFs. A conti-

nuación se describen esta síntesis y sus principales 

modificaciones. 

2.1. Hidro/solvotermal 

Esta denominación agrupa una serie de técnicas que 
se realizan en disolución y bajo condiciones 
controladas de presión y temperatura. Se mezclan los 
componentes en un disolvente, agua (en la síntesis 
hidrotermal) o un disolvente orgánico (en la síntesis 
solvotermal), y se calienta la mezcla por encima del 
punto de ebullición del disolvente en un recipiente 
hermético y resistente a la presión. El aumento de la 
temperatura y de la presión deben ser lentos [2].  

Además de la temperatura (y, por tanto, la presión), 
en esta síntesis influyen otros parámetros tales como 
el tiempo de reacción, la relación estequiométrica de 
los reactivos, el pH y/o la incorporación de aditivos. 
Entre los aditivos más habituales se encuentran el 
ácido acético, el ácido hidroxibenzoico, las pirimidinas, 
el hidróxido sódico, el hidróxido amónico y polímeros 
o surfactantes. Los aditivos desempeñan un papel 
muy importante en la síntesis, especialmente en la 
hidrotermal, en la que favorecen la disolución del 
ligando orgánico en medio acuoso. Además, los 
aditivos pueden modificar, si es necesario, el estado 
de oxidación de los reactivos, el pH del medio, etc [3]. 
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2.2. Asistida por microondas 

Consiste en una síntesis Hidro/solvotermal en la que 

el calentamiento se realiza mediante microondas. El 

calentamiento por microondas tiene la ventaja de 

disminuir el tiempo de reacción, aumentando la efi-

ciencia de la síntesis [4]. Los parámetros más impor-

tantes a modificar en esta técnica son los tiempos de 

reacción, la temperatura y la potencia del equipo.  

Cabe destacar que en diversos estudios recientes, en 

los que se ha comparado la síntesis hidro/solvotermal 

clásica con la asistida por microondas, se ha llegado a 

la conclusión de que esta última es más adecuada 

cuando se persigue obtener nanoMOFs (Fig. 2), ya que 

favorece el proceso de nucleación frente al de creci-

miento de los cristales, con rendimientos satisfacto-

rios [4,5].  

 

Figura 2. Imágenes de microscopía electrónica de barrido 

de un MOF (MOF-5) obtenido mediante síntesis por calen-

tamiento convencional (a) y síntesis asistida por microon-

das (b) [4]. 

2.3. Sonoquímica 

Este método de síntesis es uno de los más reciente-

mente desarrollados y, como el anterior, es otra va-

riante del método hidro/solvotermal. El calentamien-

to se realiza mediante sonicación, que produce la 

formación y colapso de burbujas en la disolución (cavi-

tación acústica), y genera “puntos calientes” en los 

que se alcanzan temperaturas y presiones muy eleva-

das, además de una alta movilidad de las moléculas en 

la disolución. En definitiva, las burbujas generadas en 

la cavitación actúan como nanoreactores de alta 

energía que aceleran la nucleación y favorecen la for-

mación de nanoMOFs [2,4]. El tamaño de los cristales 

se puede modificar mediante el uso de aditivos que 

inhiban el crecimiento, variando la estequiometría o el 

binomio tiempo-temperatura. 

2.4. Microemulsiones en fase reversa 

Este método permite reducir el tamaño de las estruc-

turas obtenidas a la nanoescala, al realizar la reacción 

en el interior de una micela inversa. Aunque esta téc-

nica permite controlar el tamaño de las estructuras 

obtenidas, presenta rendimientos menores que los de 

la síntesis hidrotermal clásica. Además, otro factor 

limitante en la aplicación de esta técnica es que los 

compuestos que forman la micela generalmente no 

son biocompatibles, por lo que sus aplicaciones bio-

médicas se ven limitadas [2,4,5]. 

2.5. Por presión autógena 

Supone una variante sencilla y económica de la sínte-

sis hidro/solvotermal, en la que no se emplea un reci-

piente especialmente preparado para soportar pre-

siones elevadas y, por tanto, no se pueden alcanzar 

temperaturas elevadas. La reacción se lleva cabo en 

un recipiente cerrado (por ejemplo, un matraz de 

fondo redondo tapado con un septum), que permite 

calentar la muestra a temperaturas ligeramente supe-

riores al punto de ebullición, como en una olla a pre-

sión. El inconveniente de esta técnica es que al no 

poder alcanzar temperaturas tan elevadas como en la 

síntesis clásica, no siempre se obtiene el producto 

deseado, además los tiempos de reacción son mayo-

res. Por otra parte, se puede ejercer cierto control 

sobre el tamaño de los cristales obtenidos mediante el 

uso de aditivos y controlando el tiempo de reacción, al 

igual que en la síntesis clásica [6]. 

2.6. Mecanoquímica 

A diferencia de los métodos anteriores, esta síntesis 

se lleva a cabo en ausencia de disolvente, mezclando 

los reactivos en un molino de bolas. Esta técnica con-

duce, por el momento, a peores resultados que las 

anteriores en lo que se refiere al control del tamaño y 

topología de las estructuras obtenidas [4]. 

3. MODIFICACIONES POST-SÍNTESIS 

Las modificaciones post-síntesis pueden ampliar aún 

más las aplicaciones de los MOFs, al introducir nuevos 



 

 

grupos funcionales con propiedades adicionales (Fig. 

3). 

 

Figura 3. Esquema sobre el concepto de modificación post-

síntesis [7]. 

La principal ventaja es la diversificación de la funcio-

nalidad de la estructura, extendiéndola más allá de la 

aportada por los propios componentes del MOF. La 

modificación esquematizada en la Fig. 3 permite apor-

tar selectividad a un MOF en procesos adsorción y 

separación, ya que la cavidad que conforma los poros 

se puede revestir con grupos funcionales que pro-

muevan la adsorción de determinados compuestos 

frente a otros.  

Las modificaciones post-síntesis no se limitan al inte-

rior de las cavidades de la estructura, sino que tam-

bién se pueden realizar sobre la superficie externa de 

la estructura y, además, la unión del MOF a las molé-

culas elegidas para ampliar su funcionalidad se puede 

realizar tanto por enlace covalente como por interac-

ciones intermoleculares, ampliando aún más las posi-

bilidades que esta técnica ofrece. Las modificaciones 

post-síntesis en superficie han abierto una puerta 

hacia la optimización de plataformas de direcciona-

miento en aplicaciones biomédicas basadas en MOFs 

biocompatibles y multifuncionales. En estos casos se 

cargan los poros del MOF con el fármaco, y se funcio-

naliza su superficie con ligandos (por ejemplo anti-

cuerpos dirigidos a un receptor específico) que pro-

mueven el reconocimiento molecular y, por tanto, el 

direccionamiento a una diana celular específica (re-

ceptor) [7,8].  

4. TÉCNICAS DE SÍMULACIÓN 

Las técnicas de simulación computacional han conse-

guido predecir la estructura de algunos MOFs con 

gran exactitud. En estas técnicas se evalúan las dife-

rentes conformaciones y polimorfismos, así como la 

probabilidad de que ocurra la reacción basándose en 

las condiciones de síntesis, lo que permite, hasta cier-

to punto, predecir la estructura que se va a obtener. 

La capacidad de anticipación de estas técnicas de si-

mulación se está convirtiendo en un gran apoyo al 

sector experimental, al permitir estimar la estructura 

final y la dimensión de los poros, e incluso anticipar el 

comportamiento en medio fisiológico [5]. 

5. CONCLUSIONES  

Los MOFs son estrucuturas complejas por su enorme 

versatilidad química que aumenta con las modifica-

ciones post-síntesis. Las distintas técnicas de síntesis 

contribuyen a mejorar los resultados favoriendo la 

obtención del tamaño y morfología buscada. Las téc-

nicas de simulación son especialmente fundamentales 

para predecir la morfología de la estructura. 
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Nanopartículas y ARN de interferencia como 
posible herramienta para la erradicación del 

virus de la Hepatits C 
Belén Sánchez Llopis 

Resumen— El ARN de interferencia  es un mecanismo fundamental que interviene en la regulación génica. Los investigadores 

han asociado esta estructura a una secuencia de oligonucleótidos de ADN, generando un formato estructural poco 

convencional que ofrece una serie de ventajas en comparación con las estructuras clásicas del ARN de interferencia, como el 

perfeccionamiento de la liberación  intracelular y la mejora del silenciamiento en la expresión génica. A partir de este concepto, 

se ha desarrollado una nueva estructura definida como ARN interferente tripodal, un formato que puede inducir el 

silenciamiento simultáneo de múltiples genes diana con una mejorada potencia. Los datos obtenidos  en estudios de 

nanopartículas específicamente diseñadas para  el tratamiento de la Hepatitis C han demostrado unos sorprendentes 

resultados de eficacia (una disminución mayor al 99% de los niveles de ARN vírico),  de potencia, de liberación y de toxicidad 

en ratones y en cultivos celulares hepáticos. Este nuevo enfoque tiene un gran potencial para llegar a ser una herramienta útil  

en la genómica funcional y en enfermedades relacionadas con la expresión de proteínas, como infecciones virales y cáncer. 

Palabras Claves— Nanopartículas, Nanozima, ARN de interferencia, Virus de la Hepatitis C. 

——————————      —————————— 

1. INTRODUCCIÓN

l virus de la Hepatitis C (HCV) es la principal causa 
de enfermedades hepáticas tales como la hepatitis 
crónica, la cirrosis y el cáncer de hígado. Más de 120 

millones de personas están infectadas con este virus en 
todo el mundo. El HCV es un virus ARN (+) del cual exis-
ten siete genotipos y numerosos subtipos que se encuen-
tran distribuidos por todo el mundo [1].   

 
Actualmente la terapia estándar que se utiliza elimina 

el virus en el 50% de los pacientes. No obstante, no es una 
terapia específica para este virus [2].  

 
Recientemente, las respuestas antivirales frente al virus 

causante de la Hepatitis C han mejorado para ciertos ge-
notipos, gracias a agentes antivirales directos como el 
interferon-α y la ribavirina. Sin embargo, la velocidad a la 
que están apareciendo variantes del virus resistentes a 
estos tratamientos se está convirtiendo en un gran pro-
blema. En ausencia de terapias efectivas, se hacen necesa-
rias de manera urgente terapias antivirales específicas [3]. 

 
Una de las estrategias que se están desarrollando para 

combatir este virus, minimizando la aparición de resis-
tencias, es la combinación de ARN de interferencia (AR-
Ni) y nanopartículas que forman una estructura llamada 
nanozima. Esta novedosa herramienta ha demostrado 
unos resultados sorprendentes y posee una potente acti-
vidad antiviral. 

2. ARN DE INTERFERENCIA: QUÉ ES Y CÓMO 

FUNCIONA 

En los procesos de  señalización celular, el ARNi es un 
pequeño fragmento de  ARN de doble cadena de 22 nu-
cleótidos que se incorpora a un complejo multiproteíco, 
denominado RISC.  Este complejo multiproteíco tiene 
como función la regulación de la expresión proteíca, es 
decir, impide la traducción del ARNm para obtener pro-
teínas. Su activación se produce sólo si RISC detecta des-
apareamiento de las hebras de ARNi. 
 
El mecanismo de acción del complejo RISC se inicia con la 
unión a la hebra antisentido del ARNi que utiliza como 
guía para seleccionar el ARNm complementario a la he-
bra antisentido. A continuación RISC promueve el corte 
del ARNm, que lleva a cabo mediante su actividad endo-
nucleasa, y su posterior destrucción, provocando así, la 
supresión de la expresión del gen de interés (kno-
ckdown). 
 
Desde un inicio hubo una gran expectación por  las infini-
tas aplicaciones intracelulares que se podrían  llevar a 
cabo mediante la tecnología del ARNi, ya que utiliza un 
mecanismo dirigido que da lugar a un silenciamiento es-
pecífico de la expresión. 

 
2.1. ¿Por qué elegir el Virus de la Hepatitis C? 

En un primer momento se eligió HCV como modelo para 
evaluar la función y la eficacia de esta herramienta en el 
silenciamiento  de la expresión de genes y en la supresión 
de la replicación viral [2]. Estos avances han permitido el 
estudio en otros virus y enfermedades. En el caso particu-
lar del HCV existe una región no traducida (5´NTR) del 
ARN que está altamente conservada en los siete genoti-
pos del HCV [2]. En esta región se encuentra una impor-
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tante estructura que controla la iniciación de la traducción 
del ARN del virus. Esta secuencia es la pieza clave en la 
que se basa la aplicación del ARNi en HCV, ya que podría 
aplicarse a todos los genotipos y facilitar el desarrollo de 
nuevas terapias contra este virus [3]. 

 
En otras palabras, conocer las secuencias que perduran en 
el material genético de células, microorganismos o virus, 
podría implicar el hecho de que existe una posible diana 
sobre la que actuar. Actualmente el ARNi se está estu-
diando en cáncer, en el virus del SIDA y otras infecciones 
virales [4], [5], [6]. 

3. UN PASO MÁS ALLÁ: LA NANOZIMA 

Basándose en la molécula de ARNi anteriormente men-
cionada, se ha diseñado la nanozima, una nanopartícula 
asociada a unas secuencias de  endorribonucleasas ines-
pecíficas y a una cadena simple de oligonucleótidos de 
DNA (Fig.1) Además, esta estructura está recubierta por 
un polímero cuyas características detallaremos más ade-
lante. 

3.1. Componentes de la nanozima 

La nanopartícula constituye el núcleo de la nanozima, 
aportando una gran superficie de soporte para las endo-
rribonucleasas y los oligonucleótidos. En este caso se uti-
lizan nanopartículas de oro combinadas un polímero de 
recubrimiento,ya que aportan una baja toxicidad y unas 
propiedades químicas únicas. 

 
Las endorribonucleasas constituyen el componente catalí-
tico de la nanozima, que mimetiza la actividad endonu-
cleasa del complejo RISC. Esta acción se puede realizar 
gracias a que los oligonucleótidos reconocen el ARN dia-
na que contiene su secuencia complementaria (Fig.1), y 
por proximidad permiten que las endorribonucleasas 
realicen su actividad de corte. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

 
 
La endorribonucleasa más usada es la ARNasa A, debido 
a que no degrada el componente de ADN de reconoci-
miento de las nanozimas, y además es una de las ribonu-
cleasas más robustas y activas en secuencias no específi-
cas  de cadenas simples de ADN. Sin mencionar, que se 
une de modo eficiente a la superficie de la nanopartícula 
de oro a través de adsorción no covalente [2]. 

3.2. Características de la nanozima 

Los componentes de la nanozima aportan una serie de 
características intrínsecas a la formulación que la hacen 
destacar sobre otras alternativas. En primer lugar, los cor-
tes que realizan en el ARN vírico son específicos, por lo 
que no existen interferencias con los ARNm propios del 
individuo y, además, debido a la disposición de sus com-
ponentes, la nanozima es menos susceptible a la degrada-
ción por proteasas [2].  
 
En segundo lugar, es asimilada con éxito por células de 
cultivos hepáticos humanos, no es tóxica para los cultivos 
celulares humanos, ni en xenotransplantes en ratón bajo 
las condiciones estudiadas. Además, no provoca la libera-
ción de Interferón (que podría activar una respuesta en el 
sistema inmune), pero sí muestra una potente actividad 
antiviral contra HCV tanto en cultivos celulares como en 
ratón [2]. 

4. LA EVOLUCIÓN DEL ARN DE 

INTERFERENCIA 

A medida que se han investigado las nanozimas y se han 
realizado ensayos clínicos, se han ido superando una serie 
de obstáculos que han permitido obtener una gran especi-
ficidad en la diana y unas características farmacocinéticas 
y farmacodinámicas excepcionales. Sin embargo, este 
proceso aún no ha finalizado, ya que aún se sigue estu-
diando el efecto de esta terapia en ratones. 

 
En un inicio se estudió el ARNi compuesto por una única 
cadena de oligonucleótidos, pero pronto se observó que 
su administración repetida favorecía la aparición de mu-
tantes resistentes y que por lo tanto la terapia ya no sería 
efectiva. No obstante, se comprobó que la administración 
de tres dosis consecutivas de ARNi de doble cadena hacía 
indetectable la presencia de ARN vírico [3]. Durante este 
proceso, se obtuvieron distintos resultados en función del 
ARNi utilizado, sugiriendo que su eficacia podría estar 
relacionada con la accesibilidad a la estructura diana y 
que además su efecto era dosis dependiente, debido a que 
la proporción de virus eliminado aumentaba con la ad-
ministración repetida [3]. 

 
Tras sucesivos  estudios se observó que su tamaño (menor 
a 100 nm) y su potencial zeta (10-15mV) (medida de la 
magnitud de la repulsión o atracción entre las partículas, 
que proporciona una idea detallada de los mecanismos de 
dispersión) permitían conseguir un  mayor depósito he-
pático y un mayor silenciamiento génico [3]. También se 
observó que los ARNi eran estables durante más de 7 días 
en el interior celular y bajo las concentraciones estudiadas 
el 88,4% de las células eran viables. Como resultado, tras 
el análisis con citometría de flujo y microscopía de fluo-
rescencia se observó que más de un 99% de la expresión 
viral se había reducido. 

 
Sin embargo, la clásica estructura de los ARNi  no cum-
plió las expectativas en la clínica, debido principalmente 
su incompatibilidad con la liberación sistémica [3], [7]. 

Fig. 1. Representación esquemática del diseño y de la fun-

ción de una nanozima con ARNi de doble cadena: (A) la en-

dorribonucleasa, (B) la nanozima con oligonucleótidos de ADN 

complementarios a la secuencia diana [2]. 



 

 

Con el objetivo de mejorar las características de la estruc-
tura anterior se desarrolló un modelo tripodal, denomi-
nado ARN de interferencia tripodal (ARNit), en el que se 
asociaron por complementariedad  tres fragmentos de 
ADN de longitud similar (32-40 nucleótidos) [7].  
Tras diversos estudios se concluyó que : 
- Al asociar la estructura tripodal con un polímero  de 

polietilenimina (PEI)  se observó un  aumento de tres 
niveles de la liberación intracelular en comparación 
con la asociación de la estructura convencional y el po-
límero. Además, la liberación intracelular era signifi-
cativamente menor sin el polímero.  

- En experimentos in vivo, la estructura tripodal podía 
inducir el silenciamiento de múltiples dianas con una 
eficacia mejorada en comparación con la estructura 
convencional. 
 

Para conseguir una liberación específica en el hígado, se 
modificó el polímero PEI, adicionándole moléculas de 
Galactosa, obteniendo un polímero modificado con Galac-
tosa (PEI-GAL). Éste es reconocido por los receptores 
ASGP localizados en el hígado, por lo que se produce la 
entrada en la célula mediada por receptor  y una libera-
ción dirigida [7]. 

 
Tras diversos estudios se corroboró que la liberación in-
tracelular al utilizar el polímero modificado y la estructu-
ra tripodal mejoraba sustancialmente, por el contrario, al 
añadir el polímero modificado a la estructura convencio-
nal la mejora era mínima en células hepáticas (Fig.2). 
 
 
 
 
 
 
 
  
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Actualmente se siguen estudiando la combinación de dis-
tintos ARN interferentes y polímeros, pero indudable-
mente la estructura tripodal  es mucho más efectiva en la 

liberación intracelular, en comparación con la estructura 
clásica del ARNi  incluso en condiciones in vivo, lo que 
podría significar que estamos muy próximos al tratamien-
to eficaz de la Hepatitis C [7]. 

5. CONCLUSIONES 

Estos resultados muestran que esta nanozima tiene el po-
tencial para convertirse en una herramienta muy  útil en 
la genómica funcional y en el tratamiento de  enfermeda-
des en las que la expresión de una proteína puede tener 
consecuencias clínicas, como en infecciones virales y cán-
cer. 

 
No obstante,  para ello se requiere conocer un gran reper-
torio de secuencias y moléculas que puedan mejorar  la 
potencia, la eficacia y la especificidad de la formulación. 
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Fig. 2. Estudio de la captación celular de ARNi clásico/ARNit 

con PEI-GAL en células hepáticas Hep3B.  A través de las imá-

genes obtenidas por microscopía de fluorescencia tras 3 horas de 

incubación con ARNi clásico/ARNit marcado (Cy3) asociado al 

polímero PEI o PEI-GAL en suero. Modos canal Cy3 (panel de la 

izquierda), DIC (panel del medio) y solapamiento de imágenes 

para la visualización (panel de la derecha). A: control con células 

sin tratar. B: complejo ARNi-PEI. C: complejo ARNi-PEI-GAL. D: 

complejo  ARNit-PEI. E: complejo ARN-PEI-GAL [7]. 



Síntesis y aplicaciones de los nanocristales 

de celulosa 

Samuel Corona Corrales 

Resumen – Los nanocristales de celulosa constituyen un material muy resistente (similar al acero) y con unas propiedades 

fisicoquímicas de gran interés. Su obtención puede llevarse a cabo a partir de la biomasa vegetal sobrante de otras industrias, 

o bien, a partir de cultivos bacterianos a gran escala, siendo en cualquier caso un proceso sencillo y económico. La 

modificación y el acondicionamiento de estos nanocristales hacen posible su empleo en campos como la mecánica, la 

biomedicina y la ingeniería de materiales.  

Palabras Clave – Nanocelulosa, Hidrólisis ácida, Nanocompuestos, Biodegradable, Nanocristales. 

 

1. INTRODUCCIÓN 

stá más que justificado el interés de fabricar 
distintos materiales y sustancias químicas a partir 
de biomasa renovable, ya que así obtendríamos 

compuestos biodegradables que reducirían 
drásticamente la contaminación derivada de la 
producción y de la combustión de los materiales 
sintetizados en la industria a nivel global.  

Dentro de las fuentes de biomasa renovable 
existentes, la de mayor abundancia y disponibilidad 
(prácticamente inagotable) es la celulosa, por lo que ésta 
constituye una gran alternativa frente al aumento de la 
demanda de productos que sean biocompatibles y 
respetuosos con el medio ambiente.  

Casi desde el amanecer de los tiempos la celulosa ha 
sido utilizada como fuente de energía, ya sea en forma 
de madera o de fibras vegetales, y su uso se extendió 
aún más durante el siglo pasado, lo que se refleja en el 
elevado número de industrias textiles, agrícolas y 
papeleras existentes.  

Actualmente, la industria se está volcando en la 
fabricación de derivados celulósicos que tengan 
aplicaciones en el campo de la ingeniería. Este papel 
puede ser desempeñado por las subunidades básicas 
que componen la propia celulosa: los nanocristales de 
celulosa (NCC).  

Dicho material compondría una buena base sobre la 
que crear una nueva industria de compuestos 
poliméricos, ya que posee una densidad muy baja, una 

superficie efectiva elevada, la capacidad de añadir 
grupos funcionales a dicha superficie para otorgarle 
reactividad y, además, posee la capacidad de 
degradarse a mayor velocidad en medio acuoso que la 
celulosa no nanocristalina y que otras nanopartículas, 
como los fullerenos o los nanotubos de carbono, que 
directamente no se degradan en este tipo de medio. 

Las ventajas del empleo de NCC frente al de su 
forma macroscópica no sólo se basan en mejores 
propiedades, tanto físicas como químicas (por ejemplo, 
su mayor biocompatibilidad y capacidad de 
biodegradación), sino que al encontrarse en la escala 
nanométrica, poseen propiedades únicas de las que se 
puede sacar un gran provecho [1]. 

 

2. OBTENCIÓN DE NCC 

Es posible obtener NCC a partir de plantas, bacterias, 
algas y animales acuáticos, como las ascidias. Estos 
últimos dan lugar a NCC de una elevada cristalinidad y 
calidad, aunque su uso no está tan extendido debido al 
elevado coste de su recolección [2]. 

La producción de NCC se suele hacer en dos etapas 
principales, pretratamiento e hidrólisis ácida (Fig.1) 
subdividas a su vez en varios pasos, como veremos a 
continuación. 

 

E 



Fig. 1: Esquema de los pasos necesarios para producir NCC a partir de biomasa vegetal. 

2.1. Pretratamiento de la biomasa obtenida 

Se realiza sobre biomasa de tipo lignocelulósica con el 
fin de aislar las fibras de celulosa. Cuando se parte de 
madera y materia vegetal se llevan a cabo procesos 
propios de la industria papelera, los cuales consisten en 
un tratamiento de despulpado químico de dicha 
biomasa, previamente fragmentada. Este proceso 
termina solubilizando y eliminando la lignina y la 
hemicelulosa presentes, y blanqueando la parte restante 
con sustancias oxidantes.  

Durante el despulpado de la madera, esta se somete 
a un baño de vapor a 200-270ºC y a 15 bares de presión. 
Este proceso es capaz de aislar las moléculas de celulosa 
dejándolas intactas [1]. 

 
2.2. Hidrólisis 

La extracción de NCC a partir de las fibras de celulosa 
se lleva a cabo mediante una hidrólisis con ácido 
sulfúrico (H2SO4), cuya duración influye directamente 
en el tamaño de las partículas y la carga neta superficial 
de las mismas. A lo largo de dicha hidrólisis, la parte 
amorfa (no cristalina) de estas fibras es hidrolizada, ya 
que las regiones cristalinas son más resistentes a la 
acción del ácido. 

Luego se diluye la mezcla con agua para detener la 
hidrólisis y se realiza una diálisis para eliminar los 
restos de ácido que pudiesen quedar. Finalmente, para 
formar una dispersión estable y uniforme con los 
nanocristales, se recurre al baño de ultrasonidos y 
después, a un secado de la suspensión con el objetivo de 
concentrar los NCC [1]. 

 
2.3. Mejora de la síntesis de NCC 

Los intentos para optimizar el proceso de extracción de 
NCC han sido numerosos y se han centrado 
principalmente en la reducción del coste y el aumento 

de la producción de NCC empleando la menor cantidad 
de biomasa posible. Entre ellos, cabe destacar el empleo 
de biomasa residual procedente de otras industrias, 
como la agroalimentaria. En este sentido se han llegado 
a obtener fibras de celulosa más finas mediante el 
empleo de bacterias manipuladas genéticamente,  
usando como biomasa hojas de piña (una de las mejores 
fuentes), hierba, raíces, paja de trigo y de arroz, fibras 
de coco o piel de uva “chardonnay” [1]. 

Otro factor susceptible de mejora es el rendimiento 
de la hidrólisis ácida. Un estudio al respecto [3], 
estableció que el rendimiento más elevado (>40 %) se 
conseguía aumentando levemente la cantidad de H2SO4 
en la disolución (hasta un 65 % p/p), y acortando la 
duración de la hidrólisis a 5 minutos. Los NCC 
resultantes tenían una cristalinidad por encima del 80 
%, además, el H2SO4 le transfirió grupos sulfato a la 
superficie de dichos nanocristales que le otorgaron 
carga negativa y estabilidad en suspensión acuosa 
(evitando la floculación). 

Recientemente se ha propuesto un método de 
obtención, mediante oxidación, de NCC carboxilados (c-
NCC), el cual consiste en someter la fuente de celulosa 
directamente a una oxidación a 60ºC con persulfato 
amónico, lo que da lugar a c-NCC de un tamaño poco 
polidisperso. Está técnica representaría un buen 
sustituto de la hidrólisis ácida mencionada 
anteriormente, ya que aquí se prescinde de las etapas 
previas de aislamiento de celulosa desde su fuente 
original. Por su parte, la hidrólisis enzimática no ha 
demostrado ser una gran alternativa debido a que da 
como resultado una mezcla de NCC con microfibras de 
celulosa (MFC) [1]. 

Por último, la etapa de secado, puede conducir a la 
formación de agregados y, por tanto, a la pérdida de los 
NCC. Las conclusiones de otro estudio [4] afirman que 
el secado por  pulverización en spray es más 



reproducilbe y permite controlar mejor el tamaño de los 
cristales que el secado en horno y el secado por 
congelación (o liofolización). 

 

3. APLICACIONES DE LOS NCC 

 

3.1. Mejora de las propiedades mecánicas de 

nanocomposites 

Constituye una de las aplicaciones más comunes en la 
industria. Uno ejemplo de ella es el empleo de NCC 
como relleno de nanocomposites basados en almidón, 
ya que les aporta una mayor resistencia. En concreto 
favorece la resistencia a la tracción, el módulo de Young 
(que determina el comportamiento de un material 
elástico en función de la fuerza aplicada) y la 
elongación hasta ruptura [1]. 
 
3.2. Aplicaciones que hacen uso de la función 

barrera de los NCC en nanocompuestos 

La función barrera consiste en la capacidad de los NCC 
de aislar frente a diversas sustancias, algunas de ellas 
nocivas [1]. Dicha función está muy arraigada dentro de 
la industria, por ejemplo, en la separación de metales 
tóxicos del resto de desechos industriales de los que 
proceden; en la mejora del biometano, o en el sector del 
embalaje. En este último ha aumentado la demanda de 
materiales biodegradables y poco procesados; sobre 
todo los envoltorios de los alimentos, que requieren 
tanto fuerza mecánica para impedir daños en su 
estructura, como evitar el contacto con gases como el 
oxígeno (protegiendo de la oxidación), aislarlos de la 
humedad y frenar la salida de aromas y olores propios 
del alimento. 

Una muestra de esta aplicación es la adición de NCC 
a capas de sorbitol y xilano para construir membranas 
biodegradables a la par que aislantes frente al agua y al 
aire, como se muestra en la tabla 1 [5]. En la tabla se 
pone de manifiesto el volumen de O2 en cm3 que deja 
pasar una película de 1 m2 de xilano sin NCC (control) y 
una película de xilano con diferentes concentraciones de 
NCC adicionadas. 

 

 

3.3. Aplicaciones que hacen uso de las 

propiedades ópticas de los NCC 

Dentro de esas propiedades ópticas que poseen los 
NCC, la más llamativa es su reflectividad especial (que 
da lugar a un fenómeno óptico curioso consistente en 
un cambio de color en función del ángulo de la luz que 
recibe), permiten su utilización en forma de finas 
películas o recubrimientos para el papel de seguridad 
de tarjetas bancarias, pasaportes o incluso los billetes de 
curso legal [1]. 
 
3.4. Aplicaciones biomédicas 

La biomedicina se interesó por este material una vez 
conocidas su seguridad, su eficacia y su falta de 
citotoxicidad. Además, Se ha demostrado recientemente 
su utilidad en ensayos de fluorescencia y bioimagen. Un 
ejemplo ha sido el marcaje de NCC con un fluoróforo 
(fluoresceína-5’-isotiocianato) para su empleo como 
indicador en nanomedicina, concretamente en ensayos 
preclínicos, tanto in vitro como in vivo [1]. 

Por otro lado un nuevo nanocompuesto a base de 
NCC y nanopartículas de oro está siendo investigado 
para su aplicación en inmovilización de proteínas para 
su fijación en soportes porosos y su empleo en test 
serológicos e inmunológicos (como el test ELISA) [1].  

La industria farmacéutica ha considerado estos 
nanocristales como excipientes viables para la liberación 
controlada de antibióticos hidrofílicos ionizables y 
fármacos hidrofóbicos antitumorales. Concretamente, se 
está estudiando la forma de recubrir los NCC, de modo 
que pueda unirse a ellos el agente antitumoral y ser éste 
liberado de forma controlada durante un plazo de 
varios días [1]. 
 

4. CONCLUSIONES 

Dadas las valiosas propiedades y ventajas que los NCC 
han demostrado tener hasta la fecha frente a otros 
materiales, y lo sencillo y accesible de su síntesis, 
merece la pena seguir investigando con el fin de 
optimizar dichas propiedades o incluso, para encontrar 
nuevas características que permitan su uso en otros 
ámbitos y hagan nuestra vida un poco más sencilla. 
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Acetazolamida 
Alejandra Méndez Natera 

Resumen—Hoy en día son muchas las personas que padecen insuficiencia cardiaca así como otras enfermedades asociadas, 
especialmente, a la retención de líquido en el organismo. Los diuréticos son unos buenos agentes terapéuticos que, mediante 
el aumento del volumen de orina, reducen considerablemente la cantidad de flujo intercorporal. A lo largo de la historia 
modificaciones estructurales que se han hecho en base al cabeza de serie han favorecido la obtención de análogos sintéticos 
con una actividad mucho más optimizada y beneficiosa para los pacientes que padecen este tipo de patologías.  

Palabras Claves— Diurético, natriurético, centro activo, enzima, mecanismo de acción, cabeza de serie, grupo farmacóforo, 
inhibidor, serie experimental. 

——————————   u   —————————— 

1. INTRODUCCIÓN
A necesidad que desde siempre ha tenido el hombre de 
buscar soluciones a enfermedades que desde hace mucho 
tiempo perviven en la sociedad ha favorecido la evolución 

en cuanto al descubrimiento de productos naturales que, gracias 
a las recientes y novedosas tecnologías, pueden ser fácilmente 
modificados con el fin de potenciar su acción farmacológica. 
Los diuréticos, al igual, que miles de medicamentos, han for-
mado parte de una serie experimental que ha permitido avanzar 
en la búsqueda de más y mejores fármacos cuya dosificación y 
mecanismo de acción son cada vez más sencillos y eficaces. 
 
 
2.  ¿QUÉ ES UN DIURÉTICO? 
 
Decimos que un medicamento es un diurético cuando tiene la 
capacidad de aumentar el volumen de orina tanto en cantidad de 
agua como en cantidad de sales (NaCl), lo cual permite una 
disminución de fluidos corporales y consecuente descenso de la 
tensión arterial. Algunos son importantes agentes terapéuticos 
implicados en el alivio sintomático de la insuficiencia cardiaca. 
La acetalozamida es un ejemplo de medicamento diurético, si 
bien hoy en día y, gracias al avance de la ciencia, encontramos 
muchos más, algunos incluso con un mayor número de aplica-
ciones médicas [5]. 
 
Es por eso que, dada esta ingente cantidad de medicamentos 
diuréticos que encontramos en la actualidad, los podemos clasi-
ficar en distintos grupos: 

1) Tiazídicos: Hidroclorotiazida, Clortalidona, Indapa-
mida, Bendroflumetiazida… 

2) Osmóticos: Manitol 
3) Diuréticos de asa: Bumetanida, Furosemida, Torase-

mida… 
4) De incremento del flujo sanguíneo: Teofilina, cafeí-

na…  
5) Ahorradores de potasio: Amilorida, Espironolacto-

na… 
6) Inhibidores de la Anhidrasa carbónica: Acetazolami-

da (imagen 1), Metazolamida… 

7) Otros diuréticos 
 

          
                         Imagen 1: Acetazolamida 

3. INHIBIDORES DE LA ANHIDRASA CARBÓNICA 
(AC) 

3.1. Mecanismo de acción de la AC 
La anhidrasa carbónica es un enzima liasa de zinc cuya función 
más importante es la inonización del dióxido de carbono para la 
síntesis de ácido carbónico. Se trata de una reacción reversible 
en la cual el dióxido de carbono con el agua forman ácido car-
bónico, tal y como podemos apreciar en la imagen 2. Posterior a 
la síntesis del ácido carbónico hay una segunda etapa de diso-
ciación en la cual se forma el ion bicarbonato, una reacción 
también reversible y espontánea. [3] 
 
Podemos separar en dos pasos el mecanismo de reacción de la 
anhidrasa carbónica 
 

1. El hidroxilo unido a la molécula de zinc reacciona con 
el carbonilo del CO2 para formar una molécula de 
HCO3

- que queda unida al zinc; posteriormente, Hay 
un desplazamiento del bicarbonato vía hidrólisis don-
de acontece un intercambio de enlaces. 

2. El H+ se transfiere al amortiguador externo mediante 
un transportador en la AC-II para regenerar la especie 
catalítica activa, permitiendo que el zinc se una nue-
vamente al hidroxilo. [3] 

———————————————— 
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Imagen 2: Racción catalizada por la Anhidrasa carbónica 

3.2. Optimización del cabeza de serie 
El primer medicamento que se demostró tener acción diurética 
mediante la inhibición de la Anhidrasa Carbónica fue la sulfani-
lamida. La sulfanilamida se tomó como cabeza de serie y, en un 
intento por mejorar su acción farmacológica, se realizaron sobre 
ella una serie de cambios estructurales. Estas variaciones es-
tructurales, todas ellas destinadas a aumentar la potencia de 
acción, mantuvieron intacto el grupo sulfonilo gracias a la simi-
litud espacial que presentaba con la molécula de ácido carbóni-
co. Este grupo sulfonilo es un grupo farmacóforo imprescindi-
ble en la competencia por la unión con el centro activo del en-
zima.  
 
 
Gracias a las mejoras estructurales llevadas a cabo se han obte-
nido una serie de medicamentos diuréticos con funciones muy 
optimizadas e importantes acciones terapeúticas. La acetazola-
mida ha sido uno de estos medicamentos obtendios gracias a la 
mejora estructural de la sulfanilamida. En la imagen 3 se mues-
tra la unión del ácido carbónico y la sulfonilamida al centro 
activo del enzima 
 

4. MECANISMO DE ACTUACIÓN DE LA  AC 
La anhidrasa carbónica se localiza en las células del túbulo pro-
ximal del riñón de manera que se encarga de la reabsorción del 
bicarbonato presente en la orina. Para entender un poco mejor 
lo que acontece en el túbulo proximal del riñón vamos a desglo-
sar en distintos pasos el mecanismo de actuación de este diuré-
tico: 

A. Inicialmente hay un cotransporte de iones Na+ con io-
nes K+ donde el Na+ pasa de las células del túbulo 
proximal al capilar peritubular y el K+ alcanza las cé-
lulas del túbulo. Consecuentemente se favorece una 
difusión pasiva de Na+ y H2O de la luz tubular hacia 

las células del túbulo proximal y reducción del flujo 
de orina [1]. 

B. La difusión pasiva del Na+ desde la luz tubular hacia 
las células del túbulo proximal está acoplada al anti-
porte con iones hidrogeniones procedentes del la reac-
ción catalizada por la AC. Los hidrogeniones presen-
tes ahora en la luz tubular vuelven a asociarse con io-
nes bicarbonato para formar CO2. Ahora el CO2 puede 
volver a ser reabsorbido a las células del túbulo pro-
ximal donde de nuevo interacciona con el H2O vía AC 
[1]. 

Un inhibidor como puede ser la acetazolamida hace que la 
anhidrasa carbónica no lleve a cabo la reacción de conver-
sión del CO2 y H2O en bicarbonato. El bicarbonato no se 
disocia en protones e ion bicarbonato y consecuentemente 
queda indirectamente inhibido el cotransporte de iones Na+ 
procedentes de la orina con H+ intracelulares. Por norma 
general esto se produce para que la acumulación de H+ en 
el organismo no origine lo que llamamos acidosis metabó-
lica. Consecuentemente el Na+ permanece en la orina junto 
con H2O habiendo una alcalinización de la misma. Pode-
mos decir, por tanto, que tiene acciones natriuréticas y diu-
réticas [1] 

5. TRATAMIENTO CONTRA ENFERMEDADES 
Como consecuencia de la acumulación de Na+ y H2O en la 
luz tubular hay un aumento considerable del flujo de orina 
y alcalinización de la misma. Gracias a estas propiedades 
de los inhibidores de la Anhidrasa Carbónica, como en 
nuestro caso es la Acetazolamida, podemos decir que están 
asociados al tratamiento de innumerables patologías entre 
las que encontramos: 
 

Ø Disminución de presión intraocular: Que se en-
cuentra elevada en casos de glaucoma. Hay un 
descenso en la secreción de humor acuoso del 
ojo. 250-1000mg/día. 

Ø Tratamiento contra la epilepsia: Están asociados a 
ciertas disfunciones del sistema nervioso puesto 
que retrasan el mecanismo de descarga neuronal. 
Ingesta de 250 a 1000mg/día. 

Ø Insuficiencia cardiaca: Ayudan a reducir la pre-
sión arterial gracias a que reducen la retención de 
líquidos en el cuerpo. 250-375mg/día. 

Ø Mal de altura/ Enfermedad aguda de montaña. Se 
suelen ingerir entre unos 500 a 1000mg/día co-
menzando la administración un día o dos antes de 
ascenso continuando esta misma pauta 48 horas 
después de haber alcanzado la máxima altitud. 

 
En caso de niños no es recomendable una toma superior a 750 
mg/día. Normalmente la administración es oral pero, cuanto 
ésta se hace imposible, se puede también administrar vía intra-
venosa o intramuscular [2]/[5] 

 
Fig. 3. Unión del ácido carbónico y el grupo sulfonilo al centro activo 

del enzima 



 

 

6. CONCLUSIÓN 
Como podemos concluir un inhibidor debe competir acti-
vamente por el sustrato a catalizar en un medio determi-
nado. Esta inhibición puede ser de tipo competitiva, como 
se da en este caso, y por ello es imprescindible que haya 
una estrecha similitud estructural y espacial entre el sus-
trato y el complejo inhibidor que permita una unión op-
timizada de este último con el centro activo del enzima 
limitando, en la mayoría de lo posible, que la catálisis se 
lleve a cabo.  
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El veneno de Loxosceles y sus bondades 
María Inmaculada Álamo Álvarez 

Resumen—  La araña reclusa mediterránea habita en la Península Ibérica, y su género se caracteriza por poseer un veneno 
citotóxico potencialmente peligroso para el ser humano. En este artículo revisaremos su composición, y algunas propiedades 
de los componentes más significativos. Las consecuencias de su picadura pueden ser graves, pero la especie que vive en la 
Península suele producir sólo daños cutáneos. Su veneno puede resultar una gran herramienta en el sector biotecnológico.  

Palabras Clave— Araña, fosfolipasa-D, Loxosceles, necrosis, veneno. 

——————————   �   —————————— 

1. INTRODUCCIÓN

oxosceles rufescens, también conocida como reclusa 
mediterránea, es un arácnido de la familia Sicariidae, 
perteneciente al género Loxosceles [Fig. 1]. Las arañas 

del género Loxosceles son bien conocidas por poseer un 
veneno capaz de provocar necrosis severa en mamíferos 
en caso de picadura y, en ocasiones, incluso efectos sisté-
micos muy peligrosos [2]. 

 
Esta araña es la más cosmopolita de todas las del género 
Loxosceles. Provienen de la Europa Mediterránea y se han 
dispersado por todos los grandes continentes. Es una es-
pecie sinantrópica, es decir, es capaz de adaptarse y habi-
tar ecosistemas urbanos. 

2. VENENO 
Casi todas las arañas son venenosas. Sin embargo, solo 
una pequeña parte de ellas puede suponer problemas de 
salud para el ser humano. Algunas de ellas son las del 
género Loxosceles. Afortunadamente, en la Península 
Ibérica sólo podemos encontrar L. rufescens, cuyo veneno 
tiene reputación de ser mucho menos peligroso que el de 
L. Laeta, Reclusa y otras especies.  

2.1. Funciones del veneno 
Para las arañas el veneno tiene una función defensiva, y 
lo utilizan para inmovilizar a sus presas y para proceder a 
su digestión externa (las convierten en una papilla que 
posteriormente absorben). 
En general, los venenos son mezclas complejas, princi-
palmente enriquecidas en toxinas proteicas o péptidos 
con diversas y diferentes actividades biológicas. 

 

2.2. Composición del veneno de Loxosceles 
El veneno de Loxosceles es de tipo citotóxico, por lo que 
produce la destrucción del tejido. Está enriquecido en 
proteínas de baja masa molecular, y se han identificado 
un gran número de toxinas en él. Su componente más 
estudiado es la fosfolipasa-D, aunque también se han 
identificado numerosos péptidos insecticidas, fosfatasa 
alcalina, cisteína y serina peptidasas, metaloproteasas 
(degradan proteínas en presencia de metales) y hialuro-
nidasas (degradan el ácido hialurónico, como el del tejido 
conjuntivo bajo la piel), además de nucleósidos sulfatados 
[3, 4]. 

 

2.2.1. Nucleósidos sulfatados 
Las propiedades fisiológicas de los nucleósidos sulfata-
dos [Fig. 2] están muy poco estudiadas, sobre todo por-
que su descubrimiento es muy reciente, y porque las can-

tidades disponibles en su fuente natural son insuficientes 
para un rastreo biológico amplio [5, 6]. 
Una empresa ha llegado a patentar derivados sulfatados 
de nucleósidos obtenidos del veneno de arañas y los dife-

———————————————— 

María Inmaculada Álamo Álvarez. mialaalv@alu.upo.es 

L 

 

Fig. 2. Derivado disulfatado de la guanosina presente en el 
veneno de Loxosceles [7]. 

 

Fig. 1. Ejemplar de Loxosceles rufescens. [1] 



 

 

rentes usos que se les podría dar, entre los que especifican  
el desarrollo de sueros para tratar personas afectadas por 
el veneno, o la utilización de esos compuestos para tratar 
enfermedades asociadas con eventos nucleares a nivel 
celular [8]. 
 

2.2.2. Cisteína y serina peptidasas 
Las cisteína y serina peptidasas degradan proteínas me-

diante un proceso catalítico en el que participa una cisteí-

na o una serina, respectivamente, localizada en el centro 

activo de la enzima. Estas enzimas rompen los enlaces 

peptídicos de las proteínas [Fig. 3] usando una molécula 

de agua, por lo que se clasifican como hidrolasas. 

Se encuentran en todos los organismos y están implicadas 
en numerosas reacciones fisiológicas, como la digestión 
de péptidos, vías de apoptosis o cascadas de coagulación 
sanguínea [14]. 
 
2.2.3. Fosfolipasa-D 
Las fosfolipasas-D son los principales componentes ne-

cróticos del veneno, directamente involucradas en el lo-

xoscelismo necrótico y gangrenoso. 

Catalizan la hidrólisis de esfingomielina y fosfolípidos 

(presentes en las membranas celulares), con la consecuen-

te formación de mediadores bioactivos como la ceramida-

1-fosfato y el ácido lisofosfatídico [Fig. 4]. Estos lípidos 

bioactivos juegan un papel importante en diversas res-

puestas biológicas y patológicas, como la inducción de la 

proliferación celular, migración de células cancerosas y en 

el remodelaje de los vasos sanguíneos [12].  

La fosfolipasa-D es considerada la principal responsable 

de los efectos patológicos de la picadura de Loxosceles, y 

se ha investigado la habilidad de las tetraciclinas para 

prevenir o inhibir sus lesiones necróticas. Exógena, es 

capaz de producir dermonecrosis, hemolisis, respuestas 

inflamatorias no reguladas o fallo renal agudo [10]. 

También se expresa en mamíferos, y se ha descrito que es 

capaz de modular el metabolismo de las membranas celu-

lares y, por lo tanto, el tráfico de vesículas de transporte, 

exocitosis, regular la proliferación tumoral y modular el 

flujo de calcio. Se  han descrito irregularidades en su nivel 

de expresión en varios tipos de cáncer. Además, puede 

jugar un papel patofisiológico importante en la progre-

sión de enfermedades neurodegenerativas, sobre todo 

mediante su función de transductor de la señalización 

celular en procesos como la reorganización del citoesque-

leto y el tráfico de vesículas [13]. 

 
2.3. Efectos del veneno 
El veneno de Loxosceles produce un cuadro tóxico cono-

cido como loxoscelismo, que puede presentarse de dos 

formas: 

 

Loxoscelismo cutáneo. La gran mayoría de los casos solo 

presentan este cuadro. Se asocia a un edema duro y 

eritema que suele evolucionar a una costra necrótica 

[Fig. 5]. Al desprenderse queda una úlcera de lenta ci-

catrización que puede dejar, como secuela, una zona 

pigmentada o cicatrices retráctiles que pueden reque-

rir intervención quirúrgica. 

Esto puede venir acompañado de fiebre, náuseas, es-

calofríos o dolor de cabeza, que se pasan rápido y son 

de baja magnitud. En estos pacientes no se hallan in-

dicadores de hemolisis intravascular. 

 

Loxoscelismo cutáneo-víscero-hemolítico: Al cuadro 

local se añaden otros trastornos como consecuencia 

 

Fig. 3. Enlace peptídico [9]. Enlace covalente tipo amida sustituida 
que se forma entre dos aminoácidos con desprendimiento de una 

molécula de agua 

 

Fig. 5. Caso de loxoscelismo cutáneo. Placa livedoide en de-
sarrollo [15]. 

 

Fig. 4. Ácido lisofosfatídico [11]. 



 

 

del efecto hemolítico del veneno, como hematuria, 

hemoglobinuria o ictericia, y en casos muy graves 

puede darse un fallo renal agudo, principal culpable 

de las muertes que producen estas arañas. 

Podemos considerarnos afortunados porque los casos 

de picadura de nuestra especie local, Loxosceles rufes-

cens, no suelen complicarse si no es por alergias o al-

gún otro factor sensibilizante [16, 2]. 

 

2.4. Tratamiento 
Un inhibidor leucocitario, la Dapsona, se ha comprobado 

que puede frenar el avance de la necrosis, pero existe la 

posibilidad de que se den reacciones adversas a ella. Los 

pacientes con deficiencia de glucosa-6-fosfato deshidro-

genasa tienen más probabilidades de que la Dapsona ten-

ga un efecto tóxico. Entre las reacciones adversas caracte-

rísticas de la misma destacan la hemolisis, lesiones dérmi-

cas y daño renal, por lo que no es recomendable utilizarla 

en pacientes con un cuadro viscero-hemolítico [17]. 

Existen algunos sueros diseñados para neutralizar la ac-

ción del veneno, evitar o limitar la necrosis y disminuir la 

hemolisis [Fig. 6]. Sin embargo, su efecto se ve reducido si 

no se suministra en el momento adecuado. 

También se suele tratar con corticoesteroides, a pesar de 

que su utilidad es discutida, para disminuir la respuesta 

inflamatoria local. Los antihistamínicos no parecen ser 

eficaces. Otras medidas podrían ser diálisis en casos de 

fallo renal o tratamiento con antibióticos para hacer frente 

a posibles infecciones secundarias [2]. 

3. CONCLUSIONES  
Dada la gran diversidad de toxinas presentes en los vene-

nos de las arañas, estas se convierten en una buena fuente 

de productos naturales que podrían convertirse en muy 

buenas herramientas para la investigación farmacológica 

o para su aplicación como insecticidas. Por ejemplo, he-

mos visto que el veneno de Loxosceles es rico en fosfoli-

pasas-D, y podrían ser utilizadas en estudios sobre el me-

tabolismo de lípidos, calcio, y sobre el desarrollo de en-

fermedades como el Alzheimer y el cáncer [3]. 

A pesar de que el veneno no tiene efectos agradables en el 

cuerpo humano, con ciencia somos capaces de tomar algo 

dañino para nosotros y utilizarlo en beneficio propio, ha-

ciendo así que el legado de nuestras vecinas de ocho pa-

tas vaya más allá de las secuelas de su picadura. 
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Imagen 1: Mecanismo de la desmielización. 
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Tratamientos farmacológicos para la 
esclerosis múltiple basados en anticuerpos 

monoclonales 
Daniel Ventosa Villalobos 

Resumen— La esclerosis múltiple es una enfermedad inflamatoria que tiene efectos neurodegenerativos muy graves y que es 
conocida y tratada desde hace muchos años, aunque al día de hoy no tiene cura. En los últimos años y gracias a las nuevas 
técnicas de investigación y experimentación multidisciplinares se están desarrollando una serie de medicamentos basados en 
los anticuerpos monoclonales que están dando buenos resultados en la modificación del curso de esta enfermedad. 

Palabras Claves— Esclerosis múltiple, Anticuerpos monoclonales, Autoinmune, Desmielinización, Tratamiento EM. 
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1. INTRODUCCIÓN
a esclerosis múltiple (EM) es una enfermedad infla-
matoria crónica que ataca a la mielina, que es el mate-
rial que recubre las neuronas del Sistema Nervioso 

Central (SNC) y facilita la transmisión de los impulsos 
nerviosos. La destrucción de las vainas de mielina y de 
los axones desnudos cuando la enfermedad avanza, pro-
voca una discapacidad neurológica permanente en los 
pacientes de EM. En las zonas afectadas por la inflama-
ción aparecen placas desmielinizadas que son zonas en-
durecidas o cicatrices, compuestas principalmente por 
linfocitos y macrófagos [1]. 

Las causas de la aparición de la EM, son todavía des-
conocidas, aunque los investigadores están convencidos 
de que  la EM es una enfermedad autoinmune, lo que 
significa que el sistema inmune, que normalmente nos 
protege de la invasión de organismos perjudiciales como 
bacterias y virus, ataca a sus propias células como si fue-
ran extrañas, en el caso de la EM a la mielina.  

Aún no se ha descubierto el mecanismo que induce al 
sistema inmune a atacar a la mielina, pero se piensa que 
puede ser una combinación de predisposición genética y 
factores ambientales desconocidos y que el desencade-
nante puede ser algún virus, sobre todo Epstein Barr, 
Herpesvirus tipo 6, Sarampión y Varicela o alguna bacte-
ria como Clamidia pneumoniae [6]. 

Según como progrese la enfermedad la EM se clasifica 
en: Recurrente remitente (EMRR); Secundariamente pro-
gresa (EMSP); Progresiva primaria (EMPP) y la Progresi-
va recurrente (EMPR)[3] . 

La heterogeneidad patológica, tanto en cuanto a los di-
ferentes tipos de EM como a las diferencias  individuales, 
implica la necesidad de implementar diferentes vías tera-
péuticas. 

  
1.1.¿Cuál es el mecanismo de la desmielinización? 

Existen varias hipótesis sobre los mecanismos fisiopa-
tólogicos de la EM, una de las más aceptadas es la pato-
genia autoinmune [2]. 

Se parte de una situación de autoinmunidad en la que 
los pacientes tienen, en forma latente, linfocitos T auto-
rreactivos, es decir en un estado de desregulación de la 
respuesta inmune que hace que sus receptores puedan 
reaccionar frente a antígenos propios como si fueran ex-
traños. [4]  

En un momento dado, una infección viral, bacterioló-
gica o  la entrada de otro antígeno, por ahora desconoci-
do, hace de detonante, activa a los linfocitos T autorreac-
tivos y linfocitos B y se origina una reacción autoinmune  
que provoca la inflamación y  desmielinización de los 
axones del SNC (Imagen 1). 

La activación se produce al captar en la sangre un ma-
crófago, que es un tipo de célula presentadora de antíge-
nos (ACP), el antígeno detonante. Tras su digestión, los 
productos del antígeno se unen en la superficie del ma-
crófago al complejo principal de histocompatibilidad 
(MHC) que es reconocido por los  linfocitos T CD4 y lin-

L  



 

 

Imagen 2:Tipos de anticuerpos monoclonales terapéuticos ©[9] 
 

focitos B y provoca su activación. 
Los T CD4+ una vez activados proliferan y expresan 

nuevos receptores de adhesión con los que se adhieren a 
la pared de los vasos sanguíneos cerebrales y, ayudados 
por la liberación de enzimas proteolíticas, rompen la ba-
rrera hematoencefálica (BHE) y entran por extravasación 
al SNC [6]. 

Una vez dentro del SNC, las células T CD4+  son acti-
vadas de nuevo por  macrófagos o células de la glía (ACP 
del SNC) y se forma el complejo trimolecular, tras la for-
mación de este complejo los linfocitos T CD4 + producen 
citoquinas proinflamatorias como IL2, TNF e IFN; tam-
bién se activan linfocitos citotóxicos CD8+ secretores de 
perforinas [2]. La activación de las células ACP también 
provoca la producción de citoquinas y moléculas con di-
recta actividad neurotóxica [8].Por su parte los linfocitos B 
también producen citoquinas proinflamatorias como la 
linfotoxina y el TNF𝞪  [8] y anticuerpos. 

La actividad de todos estos procesos genera factores 
solubles tóxicos, como citoquinas, NO, radicales libres, 
enzimas proteolíticas, metaloproteasas e inmunoglobuli-
nas, que son los causantes de las lesiones en la mielina 
características de la EM [2] 

Este modelo patogénico descrito de la esclerosis múlti-
ple basado en la inmunidad celeular mediada por las cé-
lulas T, es el más aceptado en la actualidad. [1] 

2. TRATAMIENTOS FARMACOLÓGICOS PARA  LA EM 
Desde que en 1993 se aprobara el interferón β [INF β], 

comercializado como Avonex®, para el tratamiento de la 
EM, han ido apareciendo diferentes medicantos cuyo ob-
jetivo es modificar el curso evolutivo de esta enfermedad. 
En la actualidad hay doce medicamentes aprobados por 
la Administración de Alimentos y Fármacos (FDA) en los 
EEUU para la EMRR y la EMPS, que se relacionan en la 
tabla1. [5] 

Entre los nuevos fármacos en fase avanzada de desa-
rrollo o autorizados recientemente tenemos los anticuer-
pos monoclonales. 

3. ANTICUERPOS MONOCOCLONALES  

3.1. ¿Qué son los anticuerpos monoclonales? 
El sistema inmune reacciona contra las sustancias ex-

trañas (antígenos) fabricando proteínas que circulan por 
la sangre, Inmunoglobulinas (IgA, IgD, IgD, IgE e IgG),   
que llamamos anticuerpos, los anticuerpos reconocen y se 
unen a los antígenos desencadenando una serie de even-
tos dentro del  organismo [10] . 

Uno de los mayores inconvenientes para el uso tera-
péutico de los anticuerpos es su gran flexibilidad y así, el 
sistema inmune ante la introducción de cualquier molécu-
la extraña genera una respuesta compleja (policlonal) y 
produce diferentes anticuerpos contra cada una de las 
partes del antígeno que reconoce el sistema inmunitario 
(epítopo), este escoyo se subsana con la creación de anti-
cuerpos monoclonales.  

Los anticuerpos monoclonales no se diferencian estruc-
turalmente de los anticuerpos que se producen de forma 
natural; la propiedad que los hace únicos es que todas las 
moléculas de una preparación son idénticas, y por tanto 
reaccionan contra un antígeno específico siempre de la 
misma forma, dan una respuesta monoclonal [10]. 

Una técnica usada para la producción de anticuerpos 
monoclonales es mediante hibridación.  

En primer lugar se inyecta en un animal de laboratorio 
un antígeno determinado. El sistema inmune del animal 
producirá los anticuerpos, en una respuesta policlonal, es 
decir generará anticuerpos para cada uno de los epítopos 
que presente el antígeno. 

Los linfocitos B  activados, que sólo producen anti-
cuerpos para un epítopo,  se recogerán e hibridarán  con 
células de mieloma, que son células tumorales de repro-
ducción rápida e ilimitada,  para generar un grupo de 
hibridomas, cada uno específico para un epítopo del antí-
geno. Luego, se seleccionan los hibridomas de interés y 
por clonación obtendremos anticuerpos monoclonales [7]. 

 
3.2.Tipos de anticuerpos monoclonales. 

Los anticuerpos monoclonales obtenidos directamente 
de ratón provocan reacciones alérgicas en los pacientes y 
por ello no son buenos con fines terapeúticos.  

Mediante recombinación genética se han desarrollado 
otros tipos de estos anticuerpos monoclonales en los que 
partes, o todo, del anticuerpo de ratón se han sustituido 
por sus equivalentes humanos y esto ha dado lugar a: 
anticuerpos murinos, quiméricos, anticuerpos humani-
zados y anticuerpos humanos [Imagen 2]. 

 

TABLA 1 
FÁRMACOS APROBADOS PARA TRATAMIENTO DE LA EM 

Nombre comercial Gnérico Tipo 

Aubagio® Teriflunomida Oral 

Avonex® Interferón β-1a Intramuscular 

Betaserón® Interferón β-1b Subcutánea 

Copaxone® Acetato de glatiramero Subcutánea 

Extavia® Interferón β-1b Subcutánea 

Gilenya® Fingolimod Oral 

Lemtrada® Alemtuzumab Infusión intravenosa 

Novantrone® Mitoxantrona Infusión intravenosa 

Plegridy® Interferón β-1ª pegilatado Subcutánea 

Rebif® Interferón β-1a Subcutánea 

Tecfidera® BG-12 Oral 

Tysabri® Natalizumab Infusión intravenosa 



 

 

La actuación de los anticuerpos monoclonales ante la 
detección del antígeno puede ser de varios tipos: 
Ø Antagonismo: bloquea la unión del receptor con su 

ligando y por tanto inactiva la función. 
Ø Señalización: induce la activación de una señal en el 

interior celular. 
Ø Citotoxicidad: activa la lisis de la célula diana 
Ø Vehículo: transporta sustancias a la célula diana [9]. 

5. ANTICUERPOS MONOCOCLONALES PARA EM 
En la tabla 2 se relacionan los anticuerpos monoclona-

les en estudio para el tratamiento de la EM, con indica-
ción de su diana, el tipo de mecanismo efector de cada 
uno y la fase de desarrollo en la que se encuentran. 
 

TABLA 2 
ANTICUERPOS MONOCLONALES PARA LA EM  

AcMo Diana Mecanismo 
efector 

Fase 
(para EM) 

Anti-CD4 CD4 Citotoxicidad Ensayo no 
efectivo  

Infliximab TNF-α  
(citoquina proinflamatoria) Antagonista Fase I no 

satisfactoria 

Natalizumab 
VLA-4  (Integrina que parti-
cipa en la adhesión al endote-
lio vascular) 

Antagonista Aprobado en 
2006 

Rituximab Antígeno  CD20 de linfocitos 
B inmaduros Citotoxicidad Fase II 

Ocrelizumab Antígeno  CD20 de linfocitos 
B maduros Citotoxicidad Fase III 

Ofatumumab Zona de antígeno CD20 
cercana a la membrana Citotoxicidad Fase II 

LY2127399 Molécula BAFF (factor acti-
vador de Linfocitos B) Antagonista Fase II 

Daclizumab Antígeno CD25 del receptor 
de IL-2 de linfocitos activados Antagonista Fase III 

Alemtuzumab Antígeno CD52 de diversas 
células inmunitarias Citotoxicidad Aprobado en 

2014 
Anti-LINGO LINGO-1 (Proteína que blo-

quea la remielinización) Antagonista Sin ensayos 
clínicos  

Ustekinumab Subunidad p40 de IL-12 e IL-
23 (citoquinas) Antagonista Fase I no 

satisfactoria 
 

Entre los anticuerpos monoclonales relacionados va-
mos a destacar tres de tipo humanizado: Natalizumab, 
Ocrelizumab y Daclizumab. 

Natalizumab ha sido el primer anticuerpo monoclonal 
aprobado para el tratamiento de la EM, es una IgG4 que 
basa su efectividad en impedir que los linfocitos CD4+ 
atraviesen la BHE ya que bloquea la unión de sus integri-
nas VLA-4 con las VCAM, moléculas de adhesión de las 
células vasculares, y por tanto los linfocitos no acceden al 
SNC [9]. 

Ocrelizumab, es una IgG1, que tiene como diana la mo-
lécula CD20 de los linfocitos B maduros provocando su 
depleción por lisis. Los linfocitos B, producen anticuerpos 
en el SNC e inducen a los linfocitos T CD4+ a actuar; por 
lo tanto, su descenso es muy importante para el trata-
miento de la EM. Además, según los últimos ensayos clí-
nicos de este año, 2015, es el primer medicamento que 
muestra eficacia en personas con EMPP [9]. 

Por último, Daclizumab es otra IgG1 que tiene como 
diana la molécula CD25 de los linfocitos T y B activados 
produciendo su depleción y además ayuda a la prolifera-
ción de las células Natural Killer-CD56+ que tienen fun-
ción reguladora y antiinflamatoria [9]. 

5. CONCLUSIONES  
Al día de hoy no existe una cura definitiva para la EM, 

ni todas las formas de la enfermedad tienen un tratamien-
to de eficacia probada, pero en los últimos años ha habido 
un cambio importante en el tratamiento de la enferme-
dad, gracias a la aparición de nuevos fármacos que modi-
fican su curso, como los que se basan en los Anticuerpos 
Monoclonales. 

El reto sigue siendo encontrar fármacos curativos, con 
efecto profiláctico o bien fármacos capaces de reparar las 
alteraciones neurológicas producidas, evitando los efectos 
adversos que estos medicamentos conllevan hoy en día. 

Para cumplir este objetivo es imprescindible continuar 
con el estudio de los mecanismos básicos de la enferme-
dad para encontrar las mejores dianas terapéuticas en la 
Esclerosis Múltiple. 
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