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Sinteza novih derivata artemizinina sa antitumorskom aktivnoSéu
na rezistentne ¢elije raka

Ljiljana K. Korac¢ak:, Ema Lup$i¢:, Mirna Jovanovié:, Miroslav Novakovic:, Milica Pesic¢?,
Igor M. Opsenica:
Inovacioni centar Hemijskog fakulteta u Beogradu, d.o.o., Beograd, Srbija
Univerzitet u Beogradu — Institut za bioloSka istraZivanja ,,Sinisa Stankovi¢“, Beograd, Srbija
*Univerzitet u Beogradu — Institut za hemiju, tehnologiju i metalurgiju, Beograd, Srbija
‘Univerzitet u Beogradu — Hemijski fakultet, Beograd, Srbija

Znacaj artemizinina i njegovih derivata se ogleda u bioloskoj aktivnosti jer osim Sto su
nasli primjenu kao efikasni lijekovi za lijeCenje malarije, pokazuju i antitumorsku
aktivnost. Pirimidinsko jezgro je vazno zbog prisustva ovog strukturnog motiva u
prirodnim proizvodima, u odobrenim lijekovima, ali i u bioloski aktivnim molekulima. U
okviru ovog istraZivanja prijavljena je sinteza novih hibridnih molekula dobijenih
povezivanjem dvije farmakofore, kao i njihova antitumorska aktivhost na rezistentnim i
osjetljivim ¢elijama nesitnocelijskog karcinoma pluca.

Synthesis of novel artemisinin derivatives with anticancer activity
against multidrug-resistant cancer cells

Ljiljana K. Korac¢ak:, Ema Lup§i¢:, Mirna Jovanovié:, Miroslav Novakovic:, Milica Pesi¢?,
Igor M. Opsenica:
Innovative Centre, Faculty of Chemistry, Belgrade, Ltd., Serbia
University of Belgrade — Institute for Biological Research “Sinisa Stankovi¢” Belgrade, Serbia
sUniversity of Belgrade — Institute of Chemistry, Technology and Metallurgy, Belgrade, Serbia“University of
Belgrade — Faculty of Chemistry, Belgrade, Serbia

In addition to being used for the effective treatment of malaria, artemisinin and derivatives
also exhibit anticancer activity. The importance of the pyrimidine scaffold is evidenced by
its presence in natural products and approved drugs, as well as in biologically active
compounds. In this study, we report the synthesis of novel hybrid molecules comprising
two pharmacophores and their activity against sensitive and multidrug-resistant human
non-small cell lung carcinoma cells.

IC5o(NCI-H460) = 1.5 uM
ICso(NCI-H4BO/R) = 1.7 uM
artesunat 1C5o(MRC-5) = 5.5 pM

OMe

Slika 1. Sinteza novih artemizinin-pirimidinskih hibrida

Zahvalnica: Ovo istrazivanje je finansirano od strane Ministarstva nauke, tehnoloskog
razvoja i inovacija Republike Srbije (evidencioni broj: 451-03-47/2023-01/200168, 451-
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