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1. Introduccio

La serendipitat és un terme que utilitzem en ciéncia
per a descriure aquells descobriments que ocorren
quan es creuen latzar i el talent. Aquesta paraula és
l'adaptacio del terme anglés serendipity,i la seua incor-
poracié en els nostres diccionaris no es produeix fins
al segle xxi. El diplomatic i escriptor britanic Horace
Walpole va ser el primer a encunyar aquest terme per a
referir-se a aquests descobriments accidentals afortu-
nats i ho fa inspirat en una rondalla persa titulada Els
tres princeps de Serendip, antic nom de lilla de Ceilan,
lactual Sri Lanka. En una carta enviada a Sir Horace
Mann, en 1754, Walpole li descriu la seua admiracio
pels personatges d'aquesta rondalla, els qui en el seu
cami a Persia anaven recopilant observacions que pos-
teriorment utilitzaven per a resoldre problemes i ell
mateix s‘apropia del terme per a referir-se a algunes de
les seues troballes accidentals.
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ELl concepte de serendipitat sestén timidament en els
segles posteriors entre alguns oficis, com per exemple
els antiquaris, pero no es comenca a utilitzar per la co-
munitat cientifica fins entrat el segle xx. A la fi del segle
XX, aproximadament un de cada deu dels articles cien-
tifics més citats esmentava la serendipitat com una de
les contribucions a les innovacions frontera. En 2010,
serendipidity va ser triada la paraula més popular en
llengua anglesa amb milions de referéncies a l'any en
el cercador Google. No obstant aixo, el paper de latzar
en el descobriment cientific no ha de sobrevalorar-se
i per a molts investigadors atribuir a la sort troballes
tan rellevants com els raigs X, la quiralitat, la penicil-
lina o la insulina, els pot resultar ofensiu. Louis Pasteur,
un dels exemples més representatius de serendipitat
cientifica, en aconseguir separar les formes dextrogira i
levogira de l'acid tartaric i suggerir, sobre aquesta base,
la quiralitat molecular, manifesta el que, en la seua
opinio, diferencia un accident d'un descobriment acci-
dental i ho fa amb la seguent afirmacio: «En el camp
de lobservacio, latzar només afavoreix les ments pre-
parades».

A continuacid, presentaré el paper que la serendipitat
va jugar en el descobriment de Louis Pasteur. Pasteur va
naixer en 1822,a la regi6 de Borgonya (Franga) en el si
d’una familia catolica humil d'adobers. Durant els seus
primers anys, no va ser un estudiant especialment bri-
Llant, fins que va despertar el seu interés per la ciéncia
i va aconsequir ser acceptat a U'Escola Normal Superior
de Paris. En 1848, quan comptava amb 25 anys i acaba-
va de doctorar-se per la Universitat de la Sorbona, va
comencar a estudiar l'acid tartaric, una substancia que
es depositava a les botes de vi després de la fermen-
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tacid. Pasteur estava perplex davant el comportament
diferent que mostres diferents de sals de l'acid tartaric,
identiques en composicio i propietats, tenien davant la
llum polaritzada. En examinar amb detall els cristalls
de l'acid tartaric, va observar que hi havia dos tipus de
cristalls que va aconseguir separar amb unes pinces.
Després de dissoldre els dos tipus de cristalls, va veure
que uns desviaven la llum polaritzada a la dreta men-
tre que els altres ho feien cap a lesquerra, els dos en
igual magnitud; després daquest descobriment, Louis
va eixir corrents del laboratori cridant: «Ho tinc!!!». Les
estructures d'aquests compostos s6n imatges especu-
lars igual que les nostres mans, tal com es mostra en
la figura 1 al costat d’'una foto de Pasteur. Un fenomen
que en quimica coneixem com quiralitat.

Perd: qué hi ha de serendipitat en la troballa de Pas-
teur? Dos colps de sort van ser claus en el seu desco-
briment. Primer, la sal mixta de sodi i amoni de l'acid
tartaric és l'Unica sal d'aquest acid que cristal-litza en
les seues dues formes d’'imatge especular, diferencia-
des amb els signes (+) i (-), susceptibles de ser diferen-
ciades visualment i separades mecanicament.En segon
lloc, la cristal-litzacié6 d’aquestes dues formes només
ocorre a temperatures inferiors als 26°C. Pasteur va col-
locar el flascé amb la dissolucio de la sal en la llinda
d’una finestra del seu laboratori i la va deixar alli per a
la seua cristal-litzacié. Si no hagués sigut per leleccio
fortuita d’aquesta sal de l'acid tartaric i pel fred clima
parisenc, els resultats de lexperiment no haurien si-
gut els mateixos. Perd soén la curiositat, la paciéncia i
lobstinacié de Pasteur, qui es va detenir a observar la
forma dels cristalls obtinguts,un a un, les claus de l'exit
d’aquest descobriment.

11
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Figura 1
Louis Pasteur al seu laboratori (esquerra)
i dues formes enantiomeériques d’'un aminoacid
geneéric (dreta). Domini public

La quiralitat és una propietat de summa importancia
en els farmacs, aixi mentre a l'acid ascorbic (+) se’l
coneix com a vitamina C, la seua imatge especular o
enantiomer no té cap activitat bioldgica. La talidomida
és un altre exemple il-lustratiu en aquest ambit, encara
que amb un caire tragic. Algunes dones embarassades
prenien aquest farmac a mitjans del segle passat per a
combatre les nausees, fins que es va descobrir que Uni-
cament una de les seues formes era efectiva, mentre
que la seua imatge especular era un agent mutagenic.
Com que el farmac contenia totes dues formes, és a dir,
era una mescla racémica, nombrosos fetus van naixer
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amb malformacions a consequéencia dels efectes ad-
versos d’una les seues formes enantiomeriques. Ladmi-
nistracio de farmacs que contenen totes dues formes
és freqlent, ja que la seua separacid requereix habi-
tualment processos costosos. Per regla general, nomeés
una delles té activitat biologica, mentre que laltra és
innocua.

Malgrat la rellevancia del descobriment de la quiralitat,
Pasteur és més conegut com a microbioleg que com a
quimic. De fet, se’l considera un dels pares de la micro-
biologia moderna i entre les seues contribucions trobem
la fermentacié microbiana, la pasteuritzacio o les seues
aportacions sobre els principis de les vacunes.

La ciéncia esta plena dexemples de descobriments ac-
cidentals com sén la gravetat, lelectromagnetisme, els
raigs X, la radioactivitat, la sintesi de la urea, la vulca-
nitzacio del cautxu, el nilo, el tefld, el velcro, la penicil-
lina, la insulina, les vacunes, la pindola contraceptiva,
el viagra i un llarg etcétera. Lavang del coneixement
gracies a la serendipitat és innegable i les preguntes
que actualment els cientifics i els gestors de la ciéncia
ens plantegem son fins a quin punt és possible establir
quina part del progrés cientific es deu realment a la
serendipitat i quines son les circumstancies que pro-
picien laparicié d’aquests descobriments accidentals.
Abans de donar una resposta, analitzaré alguns exem-
ples de fites cientifiques en les quals la serendipitat,
en alguna de les seues formes, ha jugat un paper re-
llevant. He fet aquesta eleccié motivada per la meua
trajectoria professional i investigadora i per la situacié
actual de pandéemia.

13
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2. Fites cientifiques marcades
per la serendipitat

La meua trajectoria investigadora semmarca en 'am-
bit de la Quimica Fisica Inorganica i el meu treball
s’ha dirigit al desenvolupament de nous compostos
metal-lics de coordinacio. Per a la seua caracteritza-
cio, la tecnica de difraccié de raigs X ha jugat un pa-
per central; per la qual cosa dedicaré el meu primer
exemple al descobriment dels raigs X i la seua poste-
rior aplicacio a lelucidacio estructural de LADN o acid
desoxiribonucleic. Sequidament, presentaré el context
que va conduir al descobriment accidental d'un com-
plex de coordinacio, el cisplati, ampliament utilitzat
en quimioterapia per a combatre uns certs tipus de
cancer. A Uinici de la meua carrera professional, vaig
treballar en una planta de produccié de caprolactama,
la matéria primera utilitzada per a la produccié del
nilo, per la qual cosa un dels exemples va dedicat a
aquest material. Finalment, en plena pandémia de la
COVID-19, he considerat interessant fer una breu ana-
lisi sobre el paper que la serendipitat ha jugat en el
desenvolupament de les vacunes.

2.1. Els raigs X i lestructura de TADN

El descobriment dels raigs X s'atribueix a l'enginyer i fi-
sic alemany Wilhelm Conrad Rontgen, nascut a Lennep
(Prussia) en 1845 en el si d'una familia de fabricants de
teles. Amb lexpansid de la revolucio, la seua familia es
va traslladar als Paisos Baixos quan Wilhelm comptava
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amb tres anys. El jove Rontgen no va poder obtenir el
certificat destudis secundaris en interceptar-li un pro-
fessor la caricatura d’un altre professor que, aparent-
ment, ell no va dibuixar. Per aquest motiu, no va poder
inscriure’s en la Universitat d’Utrecht i va acabar ma-

triculant-se en lacabat de fundar Politécnic de Zuric.

Els seus dies com a estudiant a Suissa i els seus inicis
com a investigador en el laboratori del jove professor
de fisica August Kundt van resultar decisius en la seua
carrera.

Com a fisic, Rontgen tenia les seues peculiaritats, ja
que no li agradaven les convencions cientifiques i, de
fet, les seues primeres publicacions van tenir poc im-
pacte i fins i tot els seus col-legues el van arribar a
acusar de ser poc creatiu. A hores d’ara, encara exis-
teix una certa incertesa sobre el que va passar exac-
tament als laboratoris de la Universitat de Wurzburg
la nit del 8 de novembre de 1895, data del desco-
briment. A la fi del segle xix, nombrosos fisics estu-
diaven la naturalesa dels raigs catddics generats en
tubs de descarrega i per a aix0 utilitzaven pantalles
fosforescents i fluorescents. En un dels seus experi-
ments, Rontgen va utilitzar un tub de descarrega al
qual havia fet el buit, ja que en aqueixes condicions
ningu havia observat els raigs catodics. Per a la seua
sorpresa va observar una misteriosa luminescéncia en
un paper recobert d'una substancia fluorescent (pla-
ticianur de bari), a pesar que es trobava a una certa
distancia del tub. Aquesta luminescéncia apareixia
fins i tot quan el tub es cobria amb un carto, per la
qual cosa Rontgen va reconéixer immediatament que
la radiacié responsable era una cosa completament
nova. Durant les setmanes seglents, Rontgen va in-

15
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vestigar sense parar la naturalesa d’aquests raigs que
va denominar X, utilitzant la designacié matematica
d’'una cosa desconeguda.

Entre les propietats fonamentals dels raigs X, Ront-
gen va descobrir que aquests podien penetrar quasi
tot, fins i tot la ma de la seua esposa, excepte els
0s50s, els quals deixaven una ombra en la placa
fotosensible, tal com s’aprecia en la figura 2. Els
resultats de la seua investigacié es van publicar en
un article titulat «Sobre una nova classe de raigs»
a la fi de 1895.

En pocs dies, la noticia va fer la volta al mén i, des del
primer any del seu descobriment, metges de diferents
especialitats van incorporar els raigs X en les seues
consultes. Rontgen va decidir no patentar el seu des-
cobriment, argumentant que tota la societat havia de
beneficiar-se de la seua troballa. En 1901, va ser guar-
donat amb el primer Premi Nobel de Fisica i va donar
la remuneracié econdmica del premi a la seua Univer-
sitat per a donar suport a la investigacio. Encara que va
acceptar un Doctorat Honorific en Medicina, va rebutjar
qualsevol titol nobiliari.

16
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Figura 2
Wilhelm C. Rontgen (esquerra) i primera imatge
obtinguda per Rontgen mitjangant raigs X de la ma
de la seua esposa,Anna Bertha Ludwig (dreta).
Domini public

Els raigs X es van incorporar no sols com a eina de di-
agnostic en medicina, sind també en diferents ambits
de la ciéncia.En 1914, el fisic alemany Max von Laue va
rebre el Premi Nobel de Fisica pels seus descobriments
sobre la difraccio de raigs X a través de cristalls. Un
any despreés, els fisics britanics William Henry Bragg i
el seu fill William Lawrence Bragg van ser guardonats
amb el Premi Nobel de Fisica pels seus estudis sobre
lanalisi de lestructura cristal-lina per mitja de raigs X
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i per un important pas en el desenvolupament de la
cristal-lografia de raigs X.

A partir de 1930, diversos laboratoris van comencar a
utilitzar aquesta técnica per a estudiar mostres biolo-
giques. Entre ells es trobava el Laboratori de Biofisica,
una aposta d’investigacié multidisciplinaria del King’s
College de Londres. Entre els seus investigadors es
trobava una cristal-lografa brillant, langlesa Rosalind
Franklin, els seus resultats sobre LADN van ser clau per
al descobriment de la seua estructura. De fet, aquesta
informacio pot considerar-se com un colp de serendi-
pitat per als tres guardonats amb el Premi Nobel de
Fisiologia o Medicina en 1962 per aquesta troballa, el
fisic anglés Francis Crick, el bioleg estatunidenc James
Watson i el cristal-lograf neozelandés Maurice Wilkins.

El divendres 2 de maig de 1952, Raymond G. Gosling,
estudiant de doctorat de Rosalind, pren la famosa Fo-
tografia 51 amb una exposicio als raigs X de 62 hores,
representada en la figura 3 al costat d'una imatge de
Franklin al seu laboratori. La Fotografia 51 va propor-
cionar informacié fonamental sobre la naturalesa he-
licoidal dels filaments de la doble hélice de LADN i va
ser el punt de partida perqué Watson i Crick constru-
iren, al Laboratori Cavendish de Cambridge, el model
tridimensional de la seua estructura utilitzant retalls
de cartolina per a representar les diferents unitats qui-
miques.

18



Figura 3
Rosalind E. Franklin (esquerra) i imatge
de la Fotografia 51 que mostra el patr6 de difraccid
de CADN. Domini public

Durant la construccio del model, van seqguir les regles
de laustriac Erwin Chargaff a U'hora d’aparellar les ba-
ses nitrogenades de les dues hélices, perd no acabaven
de donar amb lestructura correcta. En aquella época,
el quimicofisic estatunidenc Jerry Donohue compar-
tia despatx amb Watson i Crick. Durant una conversa
amb Watson, el va alertar que estaven utilitzant formes
tautomeriques incorrectes per a les bases. Una vegada
corregit lerror, tot quadrava en el model que mostrava
una estructura simple i elegant amb dos filaments en
forma d'espiral formant una doble hélice. Per tant, la
serendipitat en aquesta historia és,en propies paraules
de Watson: «el benefici de tenir Jerry compartint des-
patx amb Francis...,i amb mi».

19



Llico
inaugural
del curs 21_22

index

Immediatament després del descobriment, Watson i
Crick van enviar a publicar els seus resultats a la re-
vista Nature com una nota que comenca amb una fra-
se bastant modesta: «Volem suggerir una estructura
per a la sal de LADN...». En la nota agraeixen Wilkins
i Franklin haver compartit els seus resultats abans de
la seua publicacio, una afirmacio bastant questionada.
En aquell mateix numero, Rosalind i el seu estudiant
Raymond Gosling van publicar també una nota sota el
titol «Configuracié molecular del timonucleat sodic»
en la qual inclouen la Fotografia 51 i fan referéncia
a lestructura helicoidal de ADN. Desafortunadament,
Rosalind va morir amb tan sols 37 anys, quatre anys
abans de la concessié del Nobel, en 1962, a Watson,
Crick i Wilkins. EL temps 'ha posada en el seu lloci les
contribucions de Rosalind es consideren clau en lelu-
cidacio estructural daquesta molecula fonamental
per a la vida, encarregada de codificar la informacio
geneética dels éssers vius.

2.2. El cisplati en quimioterapia

La investigacio que va culminar en el descobriment ac-
cidental del cisplati pel fisic estatunidenc Barnett Ro-
senberg és un altre clar exemple de serendipitat en el
qual conflueixen latzar i el talent. Rosenberg va naixer
en 1926 a Brooklyn, Nova York, i es va doctorar en Fi-
sica per la Universitat de Nova York sota la direccié de
Paul Kallman, un deixeble d'Albert Einstein, per la qual
cosa es vanagloriava de ser el seu «net» cientific. Du-
rant els anys seguents, va treballar com a investigador
en lempresa Westinghouse a Nova Jersey, sempre en
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lambit de la fisica de lestat solid amb diverses patents
en el seu haver. Pero aquest camp va deixar d’interes-
sar-li i en 1958 va tornar a la Universitat de Nova York,
fascinat pel llavors incipient camp de la biofisica, per
a treballar en el seu propi projecte, financat amb fons
governamentals.

Durant una conferéncia a Suécia, va coneixer el fisic
estatunidenc Leroy Augenstein, del Laboratori Nacional
de Brookhaven, amb qui immediatament va compartir
interessos i aspiracions; junts van decidir elaborar una
proposta de creacié d’'un departament de Biofisica i la
van enviar a diverses universitats. La Universitat Esta-
tal de Michigan (Michigan State University o MSU) va
acceptar el seu projecte sense condicions i els va donar
la maxima Llibertat per a dur-lo a terme, la qual cosa
va ser determinant a ’hora de decantar-se per aquesta
institucid.En 1961, tots dos es van incorporar a aquesta
Universitat i van fundar el Departament de Biofisica
que, en els seus origens,va impartir Unicament estudis
de postgrau.

En 1963, Rosenberg va tenir un pressentiment en ob-
servar la similitud visual entre les linies del camp de
forca d’'un imant i les imatges de la divisié cel-lular
que es veuen pel microscopi, tal com s’il-lustra en la
figura 4. Barnett es va preguntar si la divisio cel-lular
podria veure’s afectada per la component magneética
d’'un camp eléctric i va dissenyar un experiment per
a verificar la seua hipotesi. Rosenberg i els seus col-
laboradors van col:-locar dos eléctrodes de plati en un
cultiu de bacteris,en concret del bacteri Escherichia coli,
i li van aplicar un camp eléctric. Tan prompte com va
comengar a circular el corrent, els bacteris van deixar
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de dividir-se, encara que van continuar creixent fins a
aconseguir unes tres-centes vegades la seua grandaria
original.

Figura 4
Linies d'un camp magnetic (esquerra) i formacid
del fus mitotic (dreta) durant la divisio d'una cel-lula
eucariotica. Domini public

Durant dos anys van investigar lefecte del corrent so-
bre el creixement dels bacteris, fins a arribar a la con-
clusié que el corrent no tenia res a veure amb aixo.
Lelectricitat no era la responsable del cessament de la
divisio cel-lular, siné algun compost generat en passar
corrent pel caldo de cultiu bacteria.Van transcorrer al-
tres dos anys fins que aquest compost fora identificat
com cis-diclorodiaminoplatinat(ll), també denominat
cisplati.

No obstant aixo, el grup de Rosenberg no va desco-
brir el cisplati, representat en la figura 5, ja que aquest
compost ja havia sigut descrit pel quimic italia Michele
Peyrone en 1845, pero si que va descobrir la seua apli-
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cacio en el camp de la divisi¢ cel-lular. En la figura 5
es mostra també una fotografia, presa el 24 d’abril de
1964, de Barnett Rosenberg i Loretta Van Camp amb
imatges al microscopi de bacteris normals i bacteris
tractats amb plati, on s'observa clarament el seu efec-
te com a inhibidor de la divisi6 i responsable del seu
creixement.

Figura 5
Representacio de lestructura del cisplati
i fotografia de Barnett Rosenberg i Loretta Van
Camp al costat d’imatges al microscopi de bacteris
normals (esquerra) i bacteris tractats amb plati (dreta).
© Michigan State University Arxives and Historical
Collections, imatge AO02520

Aquesta troballa és un clar exemple d'esfor¢ col-lectiu
en el qual, al costat de Barnett Rosenberg, van con-
tribuir també, de manera significativa, altres cientifics
com Loretta Van Camp, Tom Krigas, Eugene Grimley i
Andrew Thompson. Després de la identificacié del com-
plex cisplati com a inhibidor de la divisio cel-lular, pero
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no del seu creixement, aquest grup va iniciar una linia
d’investigacié sobre el potencial daquest compost a
['hora de bloquejar la divisio cel-lular en tumors cance-
rosos. Inicialment, la comunitat cientifica médica va ser
molt esceptica sobre el cisplati, maximament tractant-
se d’un descobriment liderat per un fisic. Els metalls
pesants eren considerats verinosos i la idea d'injectar-
los a les persones es veia com una cosa inacceptable.
Malgrat aixo, els alts carrecs de l'Institut Nacional con-
tra el Cancer (NCI) dels Estats Units, impressionats per
aquests resultats,van continuar financant aquesta linia.
Entre els nombrosos mérits de Rosenberg destaca ha-
ver sabut crear un gran equip interdisciplinari format
per investigadors provinents tant de la ciéncia basica
com de l'ambit clinic.

En 1972,van comencar els assajos clinics en pacients
amb cancer i,sis anys més tard, la FDA (Food and Drugs
Administration) dels Estats Units va aprovar el seu Us
com a tractament en pacients afectats de cancer testi-
cular.Ara com ara, la taxa de supervivéncia en aquests
pacients supera el 90% i aconsegueix el 100% quan
hi ha un diagnostic preco¢. També esta indicat per a
altres tipus de cancer, com ara el cervical, de cap i
coll, ovaris o pulmé. Desafortunadament, la seua ad-
ministracio es veu obstaculitzada per la seua toxicitat
i els esforcos actuals van dirigits a disminuir aquests
efectes adversos.

Amb el cisplati va comengar una nova era de quimiote-
rapia, tot gracies a una casualitat inesperada, a una se-
rendipitat que salvaria més vides de les que Rosenberg
podia imaginar. A més, les regalies que la Universitat
Estatal de Michigan (Michigan State University o MSU)
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continua obtenint pel desenvolupament del farmac
cisplati també contribueixen al futur, ja que ajuden a
financar una catedra de Neurociencia, aixi com la for-
macio dels fisics, quimics i altres investigadors i pro-
fessors del futur.

2.3. El nilo

La historia de nilo, un polimer artificial que pertany al
grup de les poliamides, esta marcada per la serendipi-
tat. A la fi de la década de 1920, lempresa americana
DuPont va iniciar un programa d’investigaci¢ basica i
va contractar per a dirigir-lo Wallace H. Carothers (figu-
ra 6), un graduat en Administraci6 d’Empreses, nascut
en 1896 a lowa (EUA), qui va redirigir la seua carrera
cap a la Quimica i es va doctorar en Quimica Organi-
ca per la Universitat d’lllinois. En 1924, la Universitat
Harvard el va contractar com a instructor de Quimica
Organica i al cap de pocs anys va acceptar loferta de
DuPont, una decisid que li va resultar molt dificil. Els
seus col-leques van destacar loriginalitat del treball
de Carothers, aixi com la seua tendéncia a questionar
les interpretacions establides entorn de les reaccions
organiques.

Als laboratoris de DuPont, a Delaware, Carothers i els
seus col-laboradors van comencar un projecte d’inves-
tigacio dirigit a la produccié de molécules sintetiques
similars a la cel-lulosa, la seda o el cautxu. En menys de
cinc anys, el grup havia aconseguit resultats rellevants
en aquest camp, pero els esforcos dedicats a aconseguir
una fibra sintética que substituira a la seda no havien
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donat el seu fruit. Llavors va ocorrer un fet inesperat,
per pur atzar, el qual va conduir al descobriment acci-
dental del nilé.

Un quimic organic del grup de Carothers, Julian Hill, va
observar que quan treballava amb materials polimérics
com el poliéster i els estirava amb una barra de vidre,
tal com s'il-lustra en la figura 6, obtenia uns fils que s'as-
semblaven a la seda. Julian i altres membres del grup
van comencar a donar voltes al voltant daquesta idea
i un dia que Carothers no estava en el laboratori van
decidir esbrinar quant podrien estirar aquests fils. Sem-
bla que amb aquest objectiu van planejar una competi-
cié per a veure qui aconseguia el fil més llarg, utilitzant
totes les dependéncies de ledifici, incloent-hi les seues
escales. Per a la seua sorpresa, les fibres resultants te-
nien un aspecte sedds que hui dia sabem que respon a
lordenament de les molécules del polimer.

Ates que el poliéster tenia un punt de fusid6 massa
baix per a ser utilitzat en 'ambit téxtil, Carothers va
decidir recorrer a una altra mena de polimers, les poli-
amides. Aquest tipus de materials estava apartat tem-
poralment en el laboratori, ja que no s’albirava cap
aplicacié per a aquests. Tant és aixi que DuPont no
havia ni tan sols patentat la seua composicid. Final-
ment, les poliamides van permetre obtenir, mitjancant
estirament, fibres téxtils resistents amb propietats
equiparables a les de la seda. D'aquesta manera, el
que va comencar com un joc de competicié va cul-
minar en el descobriment d’'un procés conegut com a
«estiratge en fred» que l'empresa va patentar i que va
donar lloc al conegut nild, el producte més important
comercialitzat per DuPont fins hui.
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La planta de la Corporacié UBE Europa de Castelld, an-
teriorment Proquimed, produeix caprolactama, un dels
monomers utilitzats per a la fabricacio del nilé 6, on el
sis es refereix al nombre d’atoms de carboni entre el
grup acid i el grup amino. Durant el procés destiratge en
fred, s'aconsegueix orientar les cadenes polimeriques de
manera que els atoms doxigen d'una cadena formen en-
llagos d’hidrogen amb els atoms de nitrogen de la cade-
na adjacent. Aquestes interaccions fan que les cadenes
de polimer senrotllen igual que els brins d'una corda, la
qual cosa dona lloc a fibres de nilé molt resistents.

La presentacio del nil6 en la Fira Mundial de Nova York,
en 1939, va ser un dels esdeveniments més importants
de tots els temps, en el que a la presentacié de béns de
consum es refereix. Les mitges de nilé es van posar a la
venda a Nova York un 15 de maig de 1940 i en poques
hores el producte es va exhaurir. Pero la venda d’aquest
producte no duraria molt, ja que el nild va ser eliminat
temporalment del mercat com a material estrategic
per a la fabricacié de paracaigudes durant la Segona
Guerra Mundial.
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Figura 6
Wallace H. Carothers (esquerra) i Julian Hill (dreta)
il-lustrant el procés d'estiratge en fred per a la produccio
de fibres de nilo. Domini public

2.4. Les vacunes

El metge anglés Edward Jenner, considerat com el pare
de la Immunologia, va naixer a Berkeley en 1749 i va
ser el huite dels nou fills del vicari de la ciutat. Amb
sis anys va perdre els seus pares i va ser criat pel seu
germa major. EL seu treball, marcat per la serendipitat,
ha salvat més vides que el treball de qualsevol altra
persona.
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El descobriment del Dr.Jenner no és el resultat de mul-
tiples experiments de laboratori, sind fruit de la saga-
citat duna ment amb talent. Edward es va formar en
escoles locals i amb dotze anys va ser admes com a
aprenent pel metge de familia Daniel Ludlow a Chip-
ping Sodbury, prop de Bristol. Amb vint-i-un anys es va
traslladar a Londres per a completar la seua formacio
medica al costat del célebre Dr. John Hunter i va ob-
tenir un certificat destudis medics. Dos anys després,
va tornar a la seua ciutat natal on va exercir la seua
professid com a cirurgia rural. Quan tenia denou anys,
una lletera li va dir que ella no podia contraure la ve-
rola, perque ja havia patit la verola bovina. Jenner va
recordar aquesta frase quan, més tard, com a metge, es
va adonar de la inutilitat de tractar aquesta malaltia.
Va decidir investigar sobre aquesta creenca popular i
va descobrir que, efectivament, les Lleteres quasi mai
contreien la verola, fins i tot quan estaven a cura de
gent afectada per la malaltia. Va ser llavors quan se li
va ocorrer la idea d’inocular pacients amb el virus de la
verola bovina per a protegir-los de laltra verola, molt
més letal. EL seu mentor, el Dr. Hunter, va mostrar poc
interés per aquestes idees sobre vacunacio i tampoc la
comunitat cientifica de Londres les va rebre amb entu-
siasme.

ELl maig de 1796, Jenner va inocular un xiquet de huit
anys,James Phipps,amb el pus de les butllofes de les
mans d’'una lletera afectada de verola bovina. AL mes
seguent, el xiquet va ser inoculat de nou, aquesta ve-
gada amb el virus de la verola i, tal com Jenner va
predir, el jove no va contraure la malaltia. Una es pre-
gunta com va aconseguir Jenner persuadir els pares
de James o el mateix James a cérrer tal risc.Jenner va
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esperar a repetir l'assaig abans de fer-lo public, pero
no va trobar a Londres ningu disposat a sotmetre’s a
una inoculacid i va tornar a casa. Uns dies després, un
metge famods de l'hospital Saint Thomas de Londres
va inocular amb exit diversos pacients i va fer publi-
ca la noticia sobre l'éxit de la vacuna a la comunitat
cientifica. La contribucio principal de Jenner, segons
els experts, no va ser inocular algunes persones amb
la vacuna, sin6 que després va demostrar que eren
immunes a la verola.

L'exit de la vacuna es va estendre per Europa i la Co-
rona Espanyola va emprendre, en 1803, una expedicio
de vacunacio per les seues colonies, dirigida pel doctor
alacanti Francisco Javier Balmis, amb la finalitat d’ino-
cular milers de persones la vacuna contra la verola.
Lexpedicié va tenir éxit i el mateix Jenner va escriure:
«No m’imagine que els annals de la historia contin-
guen un exemple de filantropia tan noble i tan extens
com aquest». En 2020, el Ministeri de Defensa va deci-
dir anomenar Operacio Balmis al desplegament militar
organitzat per a lluitar contra la propagacié del coro-
navirus. Lhospital Isabel Zendal de Madrid, construit
durant la pandéemia de la COVID-19, va ser nomenat
aixi en honor a la infermera que va acompanyar Balmis
en la seua expedici6 de vacunacio.

Fins hui, totes les vacunes actuaven sobre la base d’'uns
principis similars als de la vacuna de la verola. Es a dir,
aquestes utilitzen el propi patogen atenuat o desactivat
per diferents mecanismes, 0 una proteina del patogen
que el nostre sistema immunitari siga capa¢ de reco-
neixer. Actualment, algunes de les vacunes utilitzades
per a combatre el SARS-CoV-2, el coronavirus causant
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de la COVID-19, es basen en una estrategia diferent.
Son les anomenades vacunes dARN missatger, en les
quals una molécula dARN (acid ribonucleic) s’injecta
en el nostre cos i s'introdueix en les nostres cél-lules
perque siga la seua maquinaria cel-lular la que produ-
isca la proteina que ha dentrenar les nostres defen-
ses. En aquest cas no s’introdueix ni virus ni proteina
del virus; unicament les instruccions per a produir-la,
la resta ocorre en les nostres cél-lules. Aquestes noves
vacunes tenen diversos avantatges: la primera €s que
sOn meés rapides de produir i la segona és que sGn més
senzilles de modificar si el virus muta. Segons totes les
dades disponibles ara com ara, son vacunes segures. |
no, N0 suposen un risc de tornar-nos transgenics, com
temen alguns, ja que LARN no s’introdueix en el nostre
ADN ni el modifica en cap forma.

Arribats a aquest punt, convé recordar que darrere
d'aquestes vacunes hi han anys de treball de nom-
brosos cientifics de tot el moén. Per anomenar algun,
destacaré el bioquimic i bidleg espanyol, Severo
Ochoa, qui en 1959 va obtenir el Premi Nobel de
Fisiologia i Medicina, al costat del bioquimic esta-
tunidenc Arthur Kornberg, pels seus descobriments
sobre el mecanisme de la sintesi bioldgica de ARN i
de UADN. Aquesta troballa també va tenir el seu colp
de serendipitat, ja que es va produir de manera for-
tuita quan una de les investigadores postdoctorals
del seu grup, la francesa Marianne Grunberg-Mana-
go, estava treballant sobre els mecanismes de fos-
forilacio oxidativa. Marianne va observar diferéncies
importants entre els assajos realitzats amb diferents
mostres d’ATP. Una analisi exhaustiva li va permetre
identificar la preséncia d’'un enzim en UATP amorf, ca-
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pac de catalitzar la sintesi de UARN fins i tot a partir
de polinucleodtids no naturals. Aquest descobriment
va obrir una nova linia d’investigacié en el grup del
professor Ochoa que culminaria amb el Premi No-
bel. El temps li ha donat la rad quan afirmava: «La
ciencia sempre val la pena, perque els seus descobri-
ments, tard o d’hora, sempre s’apliquen». Ochoa esta-
ria content en veure aplicat el seu treball en 'ambit
de les vacunes, una idea nova que s’ha materialitzat
en gran manera gracies als esforcos de la bioquimica
hongaresa Katalin Karikd.

Kariko va naixer en 1955 a la ciutat hongaresa de Szol-
nok. En 1985, es va traslladar amb la seua familia als
Estats Units per a treballar com a investigadora post-
doctoral a la Universitat de Temple, a Filadélfia. A Tem-
ple va continuar amb les seues investigacions sobre
'Us terapéutic de LARN. La seua idea era introduir en
els malalts la molécula dARN amb les instruccions que
ensenyaren a les seues céel-lules a produir les proteines
capaces de curar-los. En aquell periode, el treball de
Karikd se centrava a curar en comptes d’immunitzar.
Uns anys més tard, es va incorporar com a investigado-
ra de LTARN missatger a la Universitat de Pennsilvania.
La década de 1990 en aquesta Universitat va ser des-
coratjadora, ja que tots els projectes i beques li eren
denegats, arribant fins i tot a ser degradada de rang a
la Universitat, per la qual cosa va arribar a dubtar de la
seua capacitat com a investigadora. Eren els anys de la
terapia génica, de lintent per solucionar els problemes
de salut congénits anant directament a la font, mani-
pulant LADN, i els avaluadors consideraven que les te-
rapies amb ARN eren massa arriscades.
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Lany 2000, la situacio de Kariké va canviar drastica-
ment després d'una trobada casual «afortunada», di-
guem-li pseudoserendipitat, al costat d'una fotocopi-
adora, amb limmunoleg estatunidenc Drew Weissman
(figura 7), nouvingut a la Universitat i que provenia de
lequip dAnthony Fauci,un dels majors experts sobre el
virus de la sida. Drew va convidar Katalin a treballar en
el seu grup per a tractar dobtenir una vacuna contra
la sida utilitzant LARN. Cinc anys més tard, van aconse-
guir que 'ARN no generara una resposta immunitaria
exagerada mitjancant modificacié d'una sequiéncia ge-
netica, el denominat ARN missatger. En 2010, un grup
d’investigadors dels Estats Units va fundar una empre-
sa que va comprar els drets d’algunes patents de Karikd
i Weissmann, que van denominar Moderna, acronim de
«Mode RNA» (RNA en anglés) fent referéncia a la nova
manera d’accié daquestes vacunes. Quasi alhora, una
empresa alemanya, BioNTech, va comprar diverses pa-
tents de Karikod i Weissman, per a desenvolupar vacu-
nes contra el cancer.

En lactualitat, Weissman dirigeix linstitut d'investiga-
cid que, en col-laboraci6 amb lempresa Moderna, ha
desenvolupat la vacuna contra la COVID. Kariké és vi-
cepresidenta sénior de lempresa alemanya BioNTech

que, al costat de Pfizer, ha desenvolupat laltra vacuna.

Dos investigadors amb talent que van confluir per at-
zar; un éxit per serendipitat amb grans beneficis per a
la humanitat.
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Figura 7
Katalin Kariké (esquerra) i Drew Weissman (dreta).
Domini public

3. Consideracions finals

La serendipitat és relativament frequent en el mon
de la ciéncia i després d’analitzar en aquesta Llico al-
guns d’aquests descobriments accidentals, arribem a la
conclusio que darrere de la realitat de cadascun dells,
hi ha alguna cosa més que un colp de sort. Tots els
nostres protagonistes tenen alguna cosa en comu: una
ment preparada davant linesperat, unida a una gran
capacitat de treball. EL meu director de tesi, Frank Al-
bert Cotton, afirmava amb gran encert que com més es
treballa, més sort es té.

Sota el terme de serendipitat subjau un fenomen ampli
amb multiples facetes. EL biofisic i investigador social
angles Ohid Yaqub, de la Universitat de Sussex, defi-
neix la serendipitat com quelcom més que un accident
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fortuit i la classifica en quatre categories. La primera
delles ocorre quan la investigacié en un ambit con-
dueix a un descobriment en un altre camp. La sego-
na es refereix a investigacions completament obertes
que porten un descobriment, com és el cas dels raigs
X. Una tercera categoria engloba investigacions diri-
gides a buscar solucions que es troben mitjancant un
cami inesperat, com va succeir amb el nilo o el cisplati.
Finalment, una ultima categoria fa referéncia a una tro-
balla que aporta una solucio a un problema per venir,
com succeeix amb les vacunes contra la COVID-19 que
utilitzen TARN missatger.

Cap de les fites cientifiques descrites en aquesta Llico és
el resultat d'un escombratge a cegues o el fruit de pro-
ves d’assaig i error, sind que darrere de cadascun dells
hi ha moltes hores d’un treball planificat de laboratori
i molt de temps destudi. La publicacié primerenca dels
resultats millora també leconomia de la investigacio,
ja que evita la repeticid innecessaria dexperiments. En
aquest context, Yaqub identifica el networking cientific
com un factor determinant per a la serendipitat. Les
xarxes poden jugar un paper de treball en equip en els
quals lobservacié requereix lesforg i recursos de mol-
tes persones. Per exemple, lelucidacié de lestructura
de UADN no és sol fruit del treball dels tres guardonats
amb el Nobel, Crick, Watson i Wilkins,sin6 que els resul-
tats cristal-lografics de Rosalind Franklin, el treball de
Chargaff sobre bases nitrogenades i 'anotacioé de Do-
nohue sobre l'Us incorrecte de lestructura tautomerica
de les bases, van ser decisius en aquest descobriment.
Aquelles comunitats que comparteixen la informacié
de forma més eficient creen un clima més propici per
a la serendipitat.
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La noci6 de serendipitat també és motiu de debat
quant a la conveniencia de dirigir les inversions d’R+D.
En data de hui no existeixen resultats concloents que
permeten predir si la probabilitat que ocdrrega un
d’aquests accidents fortuits és major en 'ambit de la
investigacio no-orientada o de lorientada. EL que si
que resulta evident és que, com més gran és el volum
del treball de recerca, major és la probabilitat dobtenir
un resultat per serendipitat. D’altra banda, institucions
com la Universitat Estatal de Michigan o lempresa Du-
Pont que, en el seu moment,van apostar per financar el
talent,s’han vist clarament recompensades per aquests
descobriments accidentals en la forma del cisplati o
del nilo.

Lavang de la ciéncia a partir del segle xx es produeix
amb un ritme exponencial i podem estar segurs que
aquests accidents continuaran succeint. Atés que els
individus i les comunitats poden cultivar habilitats que
els permeten identificar el valor potencial d’'un resul-
tat inesperat, la serendipitat pot controlar-se d’alguna
manera. La probabilitat d'una troballa fortuita augmen-
ta en aquells entorns que ofereixen oportunitats a les
persones amb talent, alhora que aquests propicien la
formacio d’investigadors capagos daprofitar aquestes
oportunitats.

Concloc aquesta llico amb una frase del fisic estatu-
nidenc Joseph Henry a manera de missatge final: «Les
llavors d’'un gran descobriment ens envolten constant-
ment, perd només arrelen en les ments preparades per
a rebre’ls». Espere que aquest breu recorregut a través
dalgunes fites cientifiques marcades per la serendipi-
tat haja servit per a reforcar la importancia que té la
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captacié de talent i unes politiques adequades de fi-
nangament en lavanc cientific. Hui més que mai reque-
rim un consens entre els diferents agents responsables
de la politica cientifica que propicie un clima idoni per
a la investigacid i per a la formacié de futurs cientifics.
Els contribuents ens ho mereixem i estic sequra que
sabrem agrair-ho.

Moltes gracies per la vostra atencio.
Castello de la Plana, 17 de setembre de 2021
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