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U no de los grandes retos de la indus-

tria farmacéutica es la generación de 

moléculas biologicamente activas. 

Dichas formulaciones farmacéuticas deben 

presentar una trazabilidad sintética, estabilidad 

química y metabólica, baja o nula toxicidad, es-

pecificidad y comerciabilidad (Showell, 2003).

La mayoria de los químicos medicinales 

buscan obtener compuestos novedosos y 

patentables, sin embargo, no todos los com-

puestos logran ser exitosos. Existen estrate-

gias diseñadas para modificar y mejorar las 

propiedades de una molécula y una de ellas se 

conoce como isosterismo (Showell, 2003).

Se ha demostrado que dicha herramienta 

es muy eficaz, por ejemplo, algunos antibióti-

cos que se utilizan en la clínica, como el Line-

lozid, un medicamento para tratar la meningitis 

causada por Streptococcus pneumoniae y 

Neisseria meningitis suele presentar una acti-

vidad antimicrobiana significativa, no obstante, 

cuando se reemplaza un carbono por un silicio 

el efecto incrementa de manera drástica. Esto 

en la química medicinal
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se debe a la capacidad que presenta el silicio 

para que el medicamento ingrese a la barrera 

hematoencefálica y se dé el efecto farmacoló-

gico (Seetharamsingh et. al,2015).

El reemplazo de un átomo de carbono 

por un átomo de silicio ofrece una serie de 

ventajas con base a su actividad biológica, por 

ejemplo, los fragmentos alquilsilano mejoran 

las interacciones con los blancos moleculares 

y como consecuencia incrementan el efecto 

terapéutico (Fujii y Hashimoto, 2017). La adi-

ción de silicio a estructuras orgánicas genera 

cambios en sus propiedadaes fisicoquímicas, 

por ejemplo la presencia de dicho átomo ge-

nera un cambio en la lipofilicidad de las molé-

culas orgánicas y mejora la penetración en 

células y tejidos. De tal manera que modifica la 

potencia y la selectividad a comparación del 

átomo de carbono (Franz y Wilson, 2012).

El isosterismo hace referencia a com-

puestos o grupos que presentan el mismo nú-

mero de átomos y una distribución electrónica 

similar. Por ejemplo el N2 y CO2, así como N3- y 
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CO2.  Sin embargo, el isosterismo no solamen-

te se centra en las propiedades fisicas y quími-

cas de una molécula, también aborda la aplica-

bilidad biológica (Franz y Wilson, 2012).

La aplicación del principio de isosterismo 

en moléculas con actividad biológica da origen 

al bioisosterismo. El bioisosterismo se define 

como la similitud que exhiben las moléculas 

con respecto a su actividad biológica en rela-

ción a sus propiedades físicas y químicas 

(Dick, 2020).

El bioisosterismo tiene dos vertientes, el 

bioisosterismo clásico y no clásico. En el año 

1970, Alfred Burger, asignó una clasificación 

con base al número atómico, número de elec-

trones de valencia y grado de insaturación. Los 

bioisósteres no clásicos se clasifican en dos 

categorias: cíclicos y acíclicos, así como gru-

pos funcionales intercambiables (Dick, 2020).

Uno de los casos de bioisosterismo ma-

yormente utilizado es el reemplazo del átomo 

de carbono por un átomo de silicio. El silicio se 

encuentra en el grupo 14 de la tabla periódica, 

por lo que, el isosterismo carbono-silicio es 

una herramienta simple y funcional para la ge-

neración de compuestos potencialmente acti-

vos (Franz y Wilson, 2012).

 Ciertas moléculas que poseen un activi-

dad biológica significativa, son modificadas 

con el objetivo de mejorar sus propiedades 

farmacocinéticas, solubilidad, estabilidad, así 

como una disminución de la toxicidad y reac-

ciones adversas (Meanwell, 2015).
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