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INfroduccion

El cancer es una de las enfermedades con mayor incidencia del mundo, y entre las distintas terapias disponibles se encuentra la quimioterapia,
basada en el uso de farmacos citotoxicos disenados para atacar las células cancerosas; sin embargo, estos farmacos suelen presentar efectos
secundarios daninos, y para evitarlos, se utilizan métodos como la encapsulacion de farmacos. Los MOFs (Metal-Organic Framework),
sustancias cristalinas, ultraporosas y con una gran superficie interna, son de interés para este proposito, y este estudio se centra en el posible
uso de un MOF en particular, el CaMOF (de tereftalato de calcio), como sistema de transporte del farmaco antineoplasico mitoxantrona (MTX).
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Figura 1: A la izquierda, la estructura molecular de la mitoxantrona. A la derecha, su
espectro de absorbancia, en el cual se pueden apreciar tres picos, que corresponden (de
derecha a izquierda) a mondmeros, dimeros y agregados superiores de la molécula.
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La mitoxantrona se trata de un farmaco antineoplasico del grupo de i N -
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. imeiworan Figura 2: Representadas, de izquierda a derecha, se pueden observar las estructuras cristalinas de las fases ortorrémbica,
5 == triclinica y monoclinica; esta ultima aparece al hidratar el CaMOF tras su sintesis, ya que el agua retira el DMF conjugado y
S 04+ ocupa el espacio entre las capas de MOF. Bajo estas estructuras, se encuentran los perfiles cristalinos simulados de estas
-‘?: 0,3j mismas fases: en negro, la ortorrombica; en rojo, la triclinica; y en verde, la monoclinica.
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El CaMOF es un MOF construido a partir de un precursor metalico de cloruro

y . | calcico dihidratado, y un precursor organico de BDC o acido ftalico, mediante una

400 500 Longitudjjf’onda(nm) 700 500 sintesis solvotermal en una solucidn de agua y DMF. Tiene tres fases cristalinas,

Figura 3: Evolucién en el tiempo de la absorbancia del sobrenadante de una solucién de | una estable (la fase ortorrodmbica) y dos metaestables (triclinica y monoclinica).
MTX a la que se adiciond MOF. El descenso de la absorbancia indica una retirada de la MTX p | tudio de i f|t Ny d lf, | MOF int inteti |

del sobrenadante por parte del MOF, que o captura. ara el estudio de infiltracion del farmaco en e , Nos interesa sintetizarlo en

fase triclinica, ya que sus poros estan mas abiertos. Durante la infiltracion, debido

a que ocurre en un ambiente hidratado, el MOF cambiara de fase hacia la

monoclinica.
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Los ensayos de infiltracion se llevaron a cabo mediante la adicion de
1 mg de MOF/mL de disolucién de MTX, en agitacion, y midiendo la
absorbancia del sobrenadante de forma periddica.
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Los datos arrojados por este estudio demuestran de
forma experimental que el CaMOF es estable en
soluciones acuosas, y que es capaz de infiltrar vy
capturar las moléculas del farmaco MTX presentes en
estas soluciones. Ademas, la velocidad de dicha
infiltracion es alta, con lo que la preparacion de
muestras para uso clinico no llevaria mas de unas

Figura 4: Las curvas correspondientes a la cantidad de MTX infiltrada en el MOF a lo largo del tiempo. Los puntos horas. FUturOS eStUdiOS S€ d@berllan centrar en
representados se basan en una media y una desviacion estandar (puntos y barras), y en tres concentraciones distintas (los estudiar la posibilidad de inducir la liberacion del

distintos colores).
farmaco de forma voluntaria, idealmente controlada,
Los ensayos de infiltracion se realizaron por triplicado a tres concentraciones distintas para|| mediante el uso de estimulos externos como la
obtener datos reproducibles y poder ajustar fielmente dichos datos a un modelo cinético
concreto. Estas curvas corresponden a una cinética de pseudosegundo orden.
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