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Prologo aladéecima edicion

Este volumen contiene la serie de protocol os especialmente concebidos para dar soporte
a aprendizaje préctico de técnicas de modelado de sistemas moleculares empleando
esencialmente la herramienta computacional Hyperchem®, tal como se presentan en €l
contexto del curso de Fisicoquimica Moderna Molecular, con especia énfasis puesto en
la descripcion de la estructura geomeétrica y electrénica de moléculas organicas y
macromoléculas de interés biolégico y en la comparacion de performance de distintos
tipos de modelos, métodos y técnicas implementadas en dicho paquete. La eleccion de
Hyperchem para este curso se basa en consideraciones de tipo didactico, que
esencialmente han tenido en cuenta la inmediatez del aprendizaje de su uso con una
interfase gréfica muy intuitiva, y ala cobertura general que hace de distintas categorias
de metodologias de modelado que acercan una panordmica bastante amplia de las
alternativas presentes a enfrentar la labor de modelado de la estructura y propiedades
moleculares. No obstante o anterior, se advierte a lector que esta aproximacion al
trabajo de modelado esté planteada como la primera en una serie de capas, en la que una
recomendacion fuerte para quien desee trabajar en la produccion de resultados
cientificos es la de emplear otras herramientas més especiaizadas y flexibles, que
requieren en contrapartida de un conocimiento mas profundo de los aspectos tedricos
sobre los que se basan los model os a empl ear.

Este recorrido de aprendizaje comienza con asi con un acercamiento al acceso y uso a
bases de datos bibliograficos y estructurales de acceso publico on-line, en la intencién
de preparar a aprendiz en e mango de informacién necesaria para plantearse
adecuadamente €l desafio de abordar un proyecto de investigacion de interés
bioguimico donde estas herramientas cobren vida en la accién, tal como se formula en
nuestra propuesta didactica. Es asi que en la parte introductoria (Practicos 1y 2) se
recorre un capitulo de la bioinformatica estructural centrado en el disefio y visuaizacion
de estructuras macromoleculares de interés biolgico, complementado de anexos sobre
definiciones basicas del &rea. En un segundo tiempo (Préctico 3) se pone el acento en el
acercamiento a las técnicas ab initio HF para el estudio detalado de la estructura
electronica y la prediccion de tendencias de reactividad, el cua se continta en el
Practico 4 con la comparacion de performance de técnicas clasicas (MM) y cuénticas
(ab initio y semiempiricos) para la prediccion de la estructura y estabilidad de
mol éculas, marcando especialmente la necesidad de no perder de vista la confiabilidad,
fortalezas y debilidades propias de cada tipo de modelo, en confrontacion directa con
datos experimentales. Y a introducida la base de las distintas metodologias en € estudio
de especies estables, € Practico 5 dirige la atencion a la caracterizacion de
interacciones débiles, centrado en la caracterizacion detallada (geomeétrica, electronicay
energética) del enlace de hidrégeno en contextos intra- e intermoleculares, anaizando
fendbmenos tales como la cooperatividad y la solvatacion desde la perspectiva
bioquimica. El Practico 6 llega con la propuesta de analizar en forma mas completa
propiedades que dependen de la estructura electronica, tanto de pequefias moléculas
como de macromoléculas, introduciendo asi los métodos mixtos QM/MM de frontera
para los sistemas de mayor dimension. En el cierre, los Practicos 7 y 8 introducen dos
tipos de probleméticas embleméticas, en las que la consideracion de los efectos de
correlacion electronica resulta esencial para poder acercar respuestas de vaor
cuantitativo: por una parte la caracterizacion detallada de procesos reactivos a nivel
molecular, su termodindmica y cinética; por otra, la prediccion de espectros




moleculares. Es en estas propuestas a cierre que se presenta un primer acercamiento a
la caracterizacion de estados de transicion de reacciones quimicas y a estudio de
estados excitados, dos tipos de actividades de mucha mayor complejidad que las
anteriores. Cada propuesta préctica incluye ademés consideraciones de tipo
metodol 6gico que entendemos dan una buena cultura general técnicaen € area a quien
las realiza, a ser tomadas como primer escalOn para quien desea emprender un recorrido
de preparacion critica y rigurosa en modelado de sistemas moleculares para ciencias de
lavida.

Parte de | as actividades aqui propuestas (dotadas de un marco tedrico introductorio y un
hilo conductor por nuestro equipo) tomaron su inspiracién inicial en contenidos basicos
presentes en € manual “ Hyperchem 5.0. Getting Sarted” publicado por la firma
Hypercube (1996), através de unalabor inicialmente desarrollada junto con laIng. Qca.
Mercedes Koncke para la edicion piloto del curso sostenida en 1997. Este trabajo fue
posteriormente enriquecido en el periodo 1998-2006 con la inclusién de nuevas
actividades y sistemas moleculares, anexos sobre aspectos estructurales, imagenes y
esguemas aclaratorios y tablas dirigidas a facilitar el trabajo de recoleccion vy
organizacion de los resultados obtenidos, con € fin de enfatizar los diferentes aspectos
de andlisis a abordar en cada una de las practicas propuestas, cuya profundidad e
integracion se pretende propiciar con un conjunto de preguntas finales. En ese proceso
de permanente mejora'y complementacion del material fueron colaborando alo largo de
varios afos la M.Sc. Alexandra Castro y los Licenciados Pablo Dans, Vanessa Leone 'y
Matias Machado, quienes comparten la co-autoria de las Ultimas ediciones de este
volumen.

Mas recientemente los Bachs. Leonardo Darré, Leticia Couto y Santiago Signorelli han
colaborado en la actualizacion de imagenes y pequefias correcciones de la presente
edicion, contribucion especiadmente agradecida por los autores, a igua que €
invalorable aporte que han representado los comentarios y sugerencias planteados por
los varios cientos de alumnos que han tomado el curso en estos 12 afnos.

E. Laura Coitifio
LQTC-1QB
Montevideo, julio de 2008.




