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El cancer es una de las principales causas de muerte a nivel mundial. a) Ver o b)
El sunitinib (SUN) (Fig. 1) es un farmaco con propiedades O\\V o N o OH
anticancerigenas y antiangiogénicas, inhibidor de multiples receptores o Jon }VS\t’O‘
tirosina quinasa (entre ellos, VEGFRs y PDGFRS). o™ [Non, (
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En este trabajo, se sintetizaron y caracterizaron dos complejos de VO-SUN(A) VO-SUN(B) amorfo (PXRD).
coordinacion entre sunitinib y el cation oxovanadio(1V), con el fin de } . - . b) VO-SUN(B) = complejo de
estudiar a futuro posibles efectos sinérgicos en su actividad Mr=718.2 g mol Mr = 570.4 g mol V(V) (XANES), color naranja
antitumoral. (partiendo de VOSO,-5H,0) (partiendo de VO(acac),) y cristalino (PXRD).
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" » Espectros de reflectancia difusa UV-Vis (Fig. 4a 'y b) muestran que SUN .| . 4, —vosuNey
—2 Fig.2a | _ libre presenta absorcion entre 200 y 500 nm. Tanto VOSO,.5H,0 como T VOSOSHO
L o) © . L o) — -, - - - = 0.8 1
g \ e X Y VO(acac), muestran absorcion en el visible (transiciones d-d). VO-SUN(A), - _
¥ N ,. s \ o presenta tanto bandas relacionadas con la presencia de SUN como absorcion .. ]
- e |8 B son | © asociada con vanadio(IV) (A;,q= 890 nm). No se distinguen bandas de " 4 N
e \ B Intensidad apreciable en el visible a A > 600 nm para VO-SUN(B). e ——————.
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\ e ,, fempentum/°C 0 | —wsosno | (FIg. 5a 'y 5b) muestran un comportamiento ) I
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Muestras de VO-SUN(A) y
VO-SUN(E) presentan un
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similar al observado en fase solida. La banda if
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57 S ;] | ancha y anormalmente intensa (¢%°° =~ 103 L
0y \ 2 3 \ mol cm?) observada en el visible para VO-
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» VO-SUN(A) (Fig. 2a) presenta una perdida de una molecula de H,O de I VO-SUN(A) también demostré ser estable en solucion
hidratacion (T = 100 °C, ~ -2.50 %) (pico endotérmico en DSC, Fig. 3a). t/\ de DMSO (t = 60 min) (Fig. 6). Otra evidencia de esto

» VO-SUN(B) (Fig. 2b) registra una pérdida de dos moléculas de H,O de fue el valor de conductancia molar (23.7 @ cm? mol?),

| Fig. 6

Absorbancia
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hidratacion (T = 100 °C, ~ -6.00 %) y una de coordinaci()WT =200 - 220 °C, ~ -3.00 S ¢l cual se encuentra dentro del rango de complejos no
%) (picos endotérmicos en DSC, Fig. 3b).
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» V(IV) es un cation d!. Sefiales de baja intensidad
y la ausencia de acoplamiento hiperfino en VO-
SUN(A) (Fig. 8a y 8b) se justifican por la existencia
de interacciones de super intercambio.*

El ensanchamiento y pérdida de estructura en la 1 Fig. 7 ——SUN ——VO-SUN(4) —— VO-SUN(B)-

region 3700 — 2500 cm™ (Fig. 7), constituye una N -

de EPR / u.a.

evidencia de que, en ambos complejos, SUN se
encuentra en su forma protonada (SUNH*).3
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» El desdoblamiento de la banda C=0 (1676 cm-Y) : : , » V(V) es un cation d°. No se esperan observar
= —'_.-.------‘ — N 2800 3000 3200 3400 3600 3800 4000 ~ _ .
en VO-SUN(A) y VO-SUN(E) es consecuencia de la 1 — S \N pr” o [(Gmele setlales de EPR para VO SU!\'(B) (Fig. 9a'y D). qu
coordinacion de V al carbonilo del grupo amida,  — - ' — o | SENales observadas en las figuras son de muy baja
T T, . T T | Intensidad y corresponden a impurezas de la muestra.
» Absorciones intensas en la region 960 + 50 cm-! Nimero de onda / cm’ /

son caracteristicas de estiramientos V=0: VO-SUN(A) = 978 cm™; VO-SUN(B) = 926 cm™. Ademas, VO-

Sefiar de EPR / u.a.
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SUN(A), presenta absorciones relacionadas con estiramientos V-O-V (852 — 777 cm).
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» Ambos complejos presentan una posicion Ll e N B i e T B

similar del borde de absorcién, con un leve | = S -
corrimiento hacia menores energfas en el caso de = S
VO-SUN(A) (Fig. 10a). . Fig. 10a | 4

» Analizando en detalle la region del pre-pico Z oo Z . _ . L .
(Fig. 100), se observa que Ia infensidad de VO =1k o100 compussos de sxovanatio(vy y suniinib. no e ellos. [VO-SON(A)
SUN(E) es similara la de V,0s, Indicando que el S0 5460 5480 5500 50 5540 5560 5580 s sa0 | saTs 54'8? — demgstrc’) ser estable en soluci‘én'deyDMSO | _ -
complejo posee un estado de oxidacion +5. Energia / &V Bocsgia / ¢V |

» Se espera avanzar a futuro con la determinacion de la actividad antitumoral
para el complejo VO-SUN(A), con el objetivo de evaluar posibles efectos
sinergicos producto de la complejacion.

» Para VO-SUN(A), la menor intensidad del pre-pico, junto con un corrimiento del borde de absorcion hacia
menores energias respecto a VO-SUN(B), es consecuencia de la coexistencia de V(IV) y V(V).
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