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La nanotecnologia ha irrumpido en los centros de investigacién de una manera impresionante
en los ultimos anos. Parece Util y necesario el tener una nocién sobre qué es y qué puede
esperarse en un futuro de esta nueva rama de la tecnologia. Para ello se ha utilizado, a modo
de guia, uno de los campos dentro de la nanotecnologia: la sintesis de maquinas moleculares.

Introduccion

Desde tiempos inmemoriales la humanidad se ha
centrado en la observacion del cielo y todo lo que en
él ocurria. Se han desarrollado una amplia gama de
telescopios para poder acercarnos lo mas posible a
ese espacio tan inmenso. Gracias a esto, cuanto mas
hemos ido sabiendo y entendiendo lo que ocurre en
el Universo, mas grande nos parece. Asi, el estudio
del Universo ha interesado a la humanidad por
diversas razones a lo largo de toda la historia. Una de
ellas era el intento de comprender lo que en él
sucedia para poder mejorar la calidad de vida a
través de la optimizacién de la agricultura y la
ganaderia, la seguridad de los viajes y el comercio y
la comprension de los distintos problemas climaticos
que los harian predecibles asegurando asi nuestras
vidas.

En el otro extremo de la escala se encuentra el
mundo de lo mas pequefio. De hecho, tan pequeiio
que para nosotros es invisible. S6lo somos capaces
de observar y medir propiedades macroscépicas de
esa escala tan diminuta. Con el desarrollo de los
diferentes tipos de microscopios que actualmente se
utilizan se ha podido descubrir un mundo fascinante
lleno de células, virus, moléculas grandes y pequefias
e incluso 4tomos, el cual, ha resultado ser tan infinito
e interesante como el propio Universo aunque al ser
tan pequefio nos hace todavia mas dificil imaginarlo
y comprenderlo. Por eso, en los ultimos afios, gran
parte del poder cientifico se ha centrado en el
estudio de lo mas pequefio [1].
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Figura 1: Relacion de tamafios entre el mundo molecular y
el Universo.

:Como visualizar esta diferencia de tamafios? ;Co6mo
relacionar en nuestra mente el universo y las
moléculas? La figura 1 muestra tres cuerpos
esféricos (o casi) que, aunque parecidos en forma,
son absolutamente diferentes en magnitud. Un
balén, que es un objeto que conocemos y somos
capaces de apreciar su tamafio, es 100.000.000 (108)
veces mayor que el fullereno, un alétropo del
carbono formado por 60 atomos de este elemento. A
su vez, ese mismo bal6én es 100.000.000 (108) veces
mas pequefio que la Tierra. De este modo se pone de
manifiesto que la escala universal, que representa la
Tierra, y la escala molecular, que representa el
fullereno, se diferencian nada menos que en 16
ordenes de magnitud (1016).

Nanociencia y nanotecnologia

El estudio de este mundo pequefio ha dado lugar a
acufiar nuevas palabras como nanociencia y
nanotecnologia. El prefijo nano unido a estos
vocablos encaja perfectamente en el uso que se les
da por dos razones. En primer lugar, el origen de

este prefijo, que proviene del término vavoo
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griego, que significa diminuto, enano o pequefio y
que indica a qué se van a dedicar de forma clara
estas ramas de la ciencia y de la tecnologia. Por otro
lado, un nandémetro es la milmillonésima parte de un
metro (10-° m), estando el nanédmetro en el intervalo
de tamafios estudiado por esta rama de la ciencia.
Dicho intervalo se encuentra entre 0,1 nm y 100 nm
aproximadamente. Esta escala de tamafios es un
tanto arbitraria. El limite inferior lo marca el tamano
que presentan los atomos que seran los objetos mas
pequeiios que se pueden manipular. Por otro lado, el
limite superior es una cifra para indicar que los
objetos deben tener un tamafio por debajo de la
micra (10-¢ m).

De manera general, la nanociencia podria definirse
como la ciencia que estudia los nuevos conceptos y
propiedades (fisicas, quimicas, biolégicas, mecanicas,
eléctricas...) que surgen como consecuencia de la
escala del nanémetro (de 0,1 a 100 nanémetros, del
atomo hasta por debajo de la célula). Y se podria
definir nanotecnologia como la fabricacion de
materiales, estructuras, dispositivos y sistemas
funcionales a través del control y ensamblado de la
materia a esta escala tan reducida.

El estudio de este tipo de intervalo de tamafios no
nos es desconocido. La quimica lleva estudidndolo
los ultimos 200 afios, desde la introducciéon del
concepto de atomo moderno por John Dalton a
principios del siglo XIX. La diferencia existente entre
la quimica y la nanociencia es entonces el enfoque de
la investigacion y no los objetos estudiados. Por un
lado, la quimica obtiene informacién atémica y
molecular del estudio de propiedades macroscopicas
de la materia como cambios de color, pH,
temperatura, propiedades espectroscépicas, etc. Por
otro lado, la nanociencia estudia este intervalo de
tamafios de forma individualizada, manipulando,
entendiendo y actuando sobre un tUnico atomo,
molécula o particula. Aunque diferentes, de hecho,
muchas de las técnicas utilizadas por los cientificos
dedicados a esta nueva rama de la ciencia son las que
tradicionalmente han utilizado los quimicos a lo
largo de los afios.

La miniaturizacion

La  tecnologia actual intenta  miniaturizar
practicamente todo tipo de dispositivos. De este
modo, los ordenadores, reproductores de musica y
en general todos los productos electrénicos son un
ejemplo de ello. Se ha ido disminuyendo el tamafo
de los circuitos integrados de los que estan
compuestos, de tal manera, que parece que no exista
un tamafio minimo. La realidad contradice esta
afirmacién. Tres son las razones que hacen que si
exista limite a esta miniaturizacién. La mas obvia, y
no por ello menos importante, es la de que en algin
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momento no puedan realizarse herramientas tan
pequeilas como para poder manipular y modelar las
partes de esos dispositivos. En segundo lugar, al ir
disminuyendo el tamafio de esas piezas, la relacion
entre la superficie y su volumen se vera
incrementada de manera muy importante y las
propiedades de un material que macroscépicamente
son muy concretas y conocidas variaran de forma
drastica. Esto se conoce como “efecto del tamafio
finito”. Por tultimo, y quizas el mas importante de los
problemas que se encontrara la miniaturizacion, sea
que lo que son certezas en el mundo macroscopico
se convierten en probabilidades en el microscépico.
En nuestra escala las ecuaciones de Newton definen
el movimiento de los cuerpos, las de Maxwell la
radiacion electromagnética y la ley de Ohm, la
electricidad. En estos tamafios la mecénica cuantica
se pone de manifiesto variando completamente la
forma en que se estudian y manipulan estos
dispositivos.

Dos son los posibles acercamientos a la
miniaturizacién. Por un lado lo que se conoce como
fabricacion descendente o “top-down” (de arriba
abajo) [2]. Puede entenderse como la que utiliza un
escultor que de una pieza de cierto material va
eliminando trozos de tal manera que al final se
encuentra con una pieza mas pequefia que el bloque
inicial con la forma adecuada. El otro sistema de
fabricacion es el ascendente o “bottom-up” (de abajo
a arriba) [2]. Este método es el de un albafiil que
ladrillo a ladrillo va construyendo una pared,
también con la forma requerida. Esta aproximacion
utiliza para construir los diferentes dispositivos
componentes basicos muy variados tales como
atomos, acidos nucleicos, proteinas, nanoparticulas o
nanotubos. Esto, que parece muy dificil, ha podido
ser logrado utilizando la punta de un microscopio
SEM (scanning electron microscope) de tal manera
que se pueden colocar de uno en uno atomos o
moléculas para formar palabras o logotipos, o
incluso fotogramas de una nanopelicula [3] (figura
2).

Centrandonos en la construccién de dispositivos a
tamafo nanométrico seria posible ir
construyéndolos atomo a atomo pero la escala
temporal que nos haria falta nos lo impide. Ya se
conocen robots que colocan atomos de Si
ordenadamente a una velocidad de 7 minutos por
atomo. Asi, para construir una maquina molecular de
unos 50 atomos se tardaria unas 6 horas. ;Cudnto
tardaria en fabricar un pmol de este motor
molecular? Queda claro que la aproximacién bottom-
up esta fuera de la realidad a la hora de realizar
dispositivos  que  tengan  alguna  utilidad
macroscopica. Entonces, ;como haremos para
sintetizarlos? Utilizaremos lo que se denomina
autoensamblaje, la tendencia que exhiben ciertas
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moléculas para autoorganizarse segin patrones
regulares a escala nanométrica. Este autoensamblaje
puede deberse a la formacion de nuevos enlaces
covalentes, muy energéticos (125-900 kJ/mol), o
enlaces supramoleculares, mas débiles (0,1-40
k]/mol). Cuando estos procesos se producen de
manera repetitiva se forman agregados moleculares
de gran complejidad. Estos mecanismos suponen la
generacion de una estructura supramolecular a
partir de la autoorganizaciéon y autoensamblaje de
ciertas “unidades basicas” (una sola molécula o mas
de una molécula), que al reconocerse entre si, lo que
se conoce como reconocimiento molecular, se unen
de manera espontdnea formando arquitecturas
nanomeétricas complejas.

Figura 2: a) Atomos de Xe sobre una placa de Ni. b)
Fotograma de la nanopelicula "A Boy And His Atom".
Moléculas de CO sobre una placa de Cu (Cortesia de IBM).
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Varios tipos de maquinas moleculares han sido
desarrolladas, siendo dos las categorias en que se
pueden subdividir. Por un lado tenemos los
dispositivos donde se controla el movimiento a
través de enlaces covalentes, y por otro, el control de
movimiento de moléculas entrelazadas
mecanicamente.

Dispositivos donde se controla el movimiento a
través de enlaces covalentes

Veamos varios ejemplos para entender a qué nos
referimos con controlar el movimiento a través de
enlaces covalentes. El primer ejemplo es en el que se
controla el giro de un enlace sencillo C-C. El
compuesto organico que aparece en la figura 3 esta
formado por un tripticeno al que se le ha unido una
bipiridina que al reaccionar con un atomo de
mercurio se frena el giro de uno de los enlaces C-C.
[5]- Al afiadir un compuesto capturador de mercurio
como el EDTA se quita ese freno y gira libremente de
nuevo.

Hg(O,CCF3),
—_—

-
EDTA

Figura 3: Freno molecular inducido por la coordinacién de
un ion molecular. EDTA = etilendiaminatetraacetato.

Maquinas moleculares

Dentro de las posibles moléculas o materiales a
sintetizar mediante este método existe una familia
que atrae de forma especial la atencién, son las
denominadas maquinas moleculares. Se puede
definir maquina molecular como “un sistema
molecular en el que el movimiento controlado de un
componente del sistema con respecto al resto,
provocado por un estimulo externo, permite el
desarrollo de una funcién especifica”. De este modo,
las caracteristicas que han de tener estas moléculas
o agregados moleculares son: que podemos
controlar cierto movimiento relativo de partes de la
molécula a voluntad, y que ese movimiento pueda
traducirse en algo potencialmente util [4].

El frenado de un giro también puede realizarse en
enlaces de coordinacién. Es bien conocido que los
ligandos ciclopentadienilo en el ferroceno y sus
derivados giran libremente. En el ejemplo que
aparece en la figura 4, donde cada uno de los
ligandos se encuentra funcionalizado por un grupo
acido, al desprotonar ambas funciones se mantiene
ese giro libre de los enlaces Fe-C; pero, si se produce
la protonacién de una de las funciones, se forman
enlaces de hidrégeno que frenan ese giro. Al volver a
eliminar ese proton el giro se regenera [6].

Figura 4: Freno molecular de los ligandos
ciclopentadienilo de un ferroceno sustituido por cambio de
pH.
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Estos cambios conformacionales no tienen por qué
deberse a la incorporacion de otra molécula, pueden
ser inducidos por procesos de oxidaciéon - reduccion.
En el ejemplo de la figura 5 el estado en el que
aparecen dos piridinas sustituidas se produce un

autoensamblaje por interaccién T-7T con el
macrociclo. Si se oxida se pierde esta interaccion y el
grupo naftaleno sale del hueco interno del
macrociclo [7].
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geométrica de trans a cis y viceversa de un grupo
azobenceno. En el ejemplo de la figura 7 la
isomerizacién trans-cis por irradiacion con la
adecuada frecuencia produce un cambio en el dngulo
que forman los dos fenilos marcados en rojo. En la
posicion trans presentan un angulo de 92 y en la
posicién cis en cambio es de 582. Puede decirse que
es una pinza o tijera molecular [9].

Figura 5: Cambio conformacional inducido
electroquimicamente.

@ S

Figura 7: Fotoisomerizacidn de un enlace N=N.

=2

Otro ejemplo en el que se produce un cambio
conformacional importante es el que se encuentra en
la figura 6. Aqui, la coordinacién de cinco 4&tomos de
plomo hace que la longitud de la cadena pase de 7,5
A a 38 A. Dependiendo del pH que tenga la disolucién
los atomos de plomo se coordinaran al compuesto o
al criptato haciendo el cambio de longitud reversible

[8].

Control de movimiento de moléculas entrelazadas
mecdnicamente

Por otro lado tenemos otro tipo de maquinas
moleculares donde tenemos al menos dos moléculas
enlazadas mecanicamente. Esto quiere decir que,
aunque no presentan enlace covalente entre ellas, no
pueden separarse si no se disocia alguno de los
enlaces covalentes que poseen. Los tipos de estas
moléculas mas estudiados son los catenanos y los
rotaxanos (figura 8) [10].

T5A

Figura 6: Cambio de longitud de un compuesto por
coordinacién de &tomos de Pb al cambiar el pH. Los
contraiones (CF3S03-) y el disolvente (CH3CN), que
completa la esfera de coordinaciéon del Pb(II) se han
omitido. Las estructuras de rayos X representadas han sido
impresas con el permiso de la ref. [8].

a)

Figura 8: a) catenano y b) rotaxano. Las flechas indican los
movimientos relativos: rotacién y traslacion.

Por ultimo, otro de los cambios conformacionales
tipo se debe a la variacion de la disposicion

Los catenanos son compuestos en la que al menos
dos moléculas se encuentran enlazadas como si de
eslabones de cadenas se tratase. En la figura 9 se
presenta un ejemplo donde la coordinacién de un
atomo de cobre induce un cambio conformacional
[11].

El grupo de moléculas entrelazadas mecanicamente
mas estudiado y que mas aplicaciones ha permitido
ha sido el de los rotaxanos [12]. Un rotaxano consiste
en una molécula en forma de pesa que ha atravesado
un macrociclo. Su nombre deriva del latin rota
(rueda) y axe (eje). Dicha "rueda" se denomina asi
porque posee un movimiento libre de
circumrotacion. El eje tiene en sus extremos grupos
muy voluminosos, llamados cierres, que suponen
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una barrera estérica para el macrociclo e impiden el
desenhebrado.

L
+ Cu(l) (E/Oo oJ O:]
o \—/ o

Figura 9: Cambio conformacional de un catenano por la
adicion de un ion metalico.
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puede poseer otros grupos funcionales a los que el
macrociclo sea afin, pero en menor medida (figura
11). Si es posible modificar esta afinidad entre
funcionalidades, comunmente denominadas
estaciones, de manera controlada, estamos en
posesion de una lanzadera molecular; un compuesto
multiestable que puede generar algtn tipo de trabajo
a escala nanométrica con un simple cambio en el
medio.

Cierre

Macrociclo

Figura 10: Partes de un [2]-rotaxano.

Afinidad por A > Afinidad por B

Estacion A Estacién B

Afinidad por A < Afinidad por B

Figura 11: Funcionamiento de una lanzadera molecular de
tipo [2]-rotaxano con 2 estaciones.

El motivo por el que el anillo se introduce en el eje
no obedece a un simple movimiento cabdtico
Browniano. Dicho eje posee en su estructura algin
tipo de funcionalidad capaz de establecer una
interacciéon intermolecular con el macrociclo de
manera que se produce un autoensamblaje de las
piezas para formar un pseudorotaxano (macrociclo +
eje). Posteriormente se afiaden los cierres para
obtener el rotaxano propiamente dicho [13]. Muchas
veces la interaccién entre macrociclo y eje no es
débil, sino que es un enlace de coordinaciéon con un
metal de transicién que luego puede ser liberado o
formar parte de la macromolécula [14].

Aunque la existencia en si de este tipo de
compuestos es interesante por si misma, no deja de
ser una curiosidad académica ya que no posee
utilidad practica. Sin embargo, el eje del rotaxano

Existen varios tipos de ejemplos de estas lanzaderas.
En la figura 12 se muestra el caso donde un proceso
de oxidacién-reduccién Cu(l) / Cu(Il) hace que ese
atomo metdlico cambie de posicién en el eje, con lo
que el resto de ligandos mecanicamente enlazados al
eje también lo hagan [15].

Hay ejemplos en los que el comportamiento de una
maquina molecular puede verse reflejado en el
cambio de propiedades macroscopicas. El rotaxano
que se observa en la figura 13 se ve activado por
irradiaciéon con luz UV. El macrociclo cambia de
posicion al isomerizarse el doble enlace de Z a E.

Si este rotaxano se deposita sobre una superficie,
Au(111), al irradiar una zona de ésta se vera
modificada su polaridad al dejar expuesta una zona
muy fluorada de la molécula. Si sobre la superficie se
coloca una gota de CH:I; puede producirse el
movimiento de esa gota (figura 14). Dicho de otra
manera, al irradiar con luz UV una zona de la
superficie se produce el cambio de polaridad que
hace que varie el angulo de contacto de la gota
produciéndose un movimiento neto sobre la
superficie [16].
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Este tipo de maquinas moleculares, las lanzaderas,
son parte de la investigacion que realizamos en
nuestro grupo de investigaciéon. En concreto, nos
encontramos desarrollando lanzaderas moleculares
donde una de las estaciones es una sal de amonio y la
otra una sal de triazolinio (figura 15).

EO(\O o’} O_,%o @:@

Figura 12: Lanzadera molecular que funciona con un
estimulo redox.
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Las sales de amonio son conocidas por presentar una
gran afinidad por éteres corona a través de enlaces
de hidrégeno. Al variar el pH, se forma la amina
correspondiente que no tiene casi afinidad por el
macrociclo. Si, como parte del eje, tenemos otra
estaciéon (sal de triazolinio) que presenta mas
afinidad que esa amina, se producira el movimiento
del éter corona a esta estacion. Al variar de nuevo el
pH y formar de nuevo la sal de amonio la mayor
afinidad del macrociclo por esta sal que por la de
triazolinio volvera a colocar al éter corona en su
posicién inicial [17].

Ph

Ph

Figura 13: Lanzadera estimulada por irradiacién UV.

UV light

I

b)

0

d)

1 mm

Figura 14: a) gota de CHzlz (1,25 ) sobre una superficie
de Au(111) modificada con el rotaxano que aparece en la
figura 13. Se indica la zona de irradiacién con luz UV. b), c),
y d) seguimiento del movimiento de la gota por la
superficie. e), f), g) y h) igual que lo anterior pero en una
pendiente inclinada un angulo de 122 (fotografias cortesia
de la referencia 16).

Figura 15: Lanzadera con dos estaciones sintetizada en
nuestro grupo.
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La primera aplicacién en la que estamos trabajando
radica en el control de reacciones cataliticas. Si una
de las estaciones de la lanzadera molecular es un
centro catalitico, s6lo cuando esta expuesto, sin el
macrociclo a su alrededor, se convertird en un
catalizador (figura 16). De esta manera seriamos
capaces de controlar la velocidad de una reaccién a
voluntad con un sencillo cambio en el medio, pH en
nuestro caso.
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estable) a cis con irradiacion UV de manera muy
limpia y con un alto rendimiento (Figura 19). El
proceso es reversible y puede obtenerse de nuevo el
isémero trans con radiacién de menor energia o
térmicamente.

\9

N/
N\
“

A+B C

Q=9
A+B - C

Figura 16: Catalizador conmutable y su actuacién sobre
una reaccion.

WW

+

O{yﬁ

Figura 18: Lanzadera con tres funcionalidades.

/

O

Ademas de sintetizar estas lanzaderas cataliticas con
un centro activo nos encontramos preparando otras
donde hay 2 y 3 que podrian funcionar de forma
sinérgica (figura 17).

O{ET:'{}O
J==ro—=
S 7 ’O_O\Yffo

S

Figura 17: Funcionamiento de lanzaderas moleculares de
tipo [3] y [4]-rotaxano preparadas en nuestro laboratorio
con 2y 3 sitios cataliticos.

/|\

360nm

_ N=N
CSN—N B 450nm o A @ @
U

Figura 19: Fotoisomerizacién de derivados

Por otro lado, también preparamos lanzaderas que
presentan una tercera funcionalidad que pueda
variar su conformacién con un estimulo externo
(figura 18).

Es bien conocida la fotoisomerizaciéon del
azobenceno, pasando de configuracidn trans (la mas

azobencénicos.
= = |
= =L

Figura 20: Comportamiento como interruptor lagico de la
lanzadera con tres funcionalidades.
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En resumen, la variacion del pH del medio de
reaccion nos permitird producir un movimiento
dentro de la propia molécula entre dos puntos
previamente definidos (figura 20). La irradiacién a
diferentes frecuencias nos permitira decidir si nos
interesa que este movimiento se produzca o no al
variar la configuracion del azobenceno de trans a cis.
La combinacién de estas condiciones del medio de
reaccion, irradiacion y pH, nos permitira obtener
materiales que se comporten como interruptores
l6gicos de dos variables [19].

Ademds, dentro de este campo también
desarrollamos nuevas nanomaquinas con el objetivo
de que puedan operar en estado soélido, asi como la
inclusion de otras estaciones para conseguir
movimientos conformacionales mas variados,
incluyendo complejos de coordinaciéon con la
finalidad de obtener mayor niimero de propiedades.

Conclusiones

Como hemos visto, la nanociencia y la
nanotecnologia han evolucionado mucho en los
ultimos afios, siendo capaces de fabricar maquinas
moleculares que realizan trabajos para nosotros a
unos tamafos inimaginables. Ya en 1959, Richard
Feynman, premio Nobel de Fisica en 1965, dijo unas
palabras acerca de estas maquinas moleculares:
“;Cudl podria ser la utilidad de tales maquinas?
¢Quién lo sabe? No puedo saber exactamente que
pasaria pero no tengo ninguna duda que cuando
tengamos el control sobre la colocacion de cosas a
nivel molecular se nos abrird un enorme rango de
posibles propiedades que las sustancias pueden
tener y de las cosas que podemos hacer”. Por eso,
aunque el progreso ha sido impresionante hasta la
actualidad, este campo de la ciencia y la tecnologia
de lo pequefio, de lo invisible, tiene mucho que
ofrecernos en el futuro. Todavia nos vamos a
asombrar con lo que descubriremos ese mundo
diminuto.

Nanotecnologia: mdquinas moleculares
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