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ABSTRACT

The development of novel anti-cancer therapies remains a critical area of research, particularly in
addressing challenges such as drug resistance and systemic toxicity associated with conventional
platinum-based chemotherapy.

Here, we describe the synthesis of new platinum(IV) prodrugs that combine cisplatin with one or
two axially coordinated molecules of non-steroidal anti-inflammatory cancer-selective drug. The results
suggest that these Pt(IV) complexes exhibit mechanisms of action typical for Pt(II) complex and
NSAID, simultaneously. The presence of NSAID ligand(s) in the Pt(IV) complexes promotes the
antiproliferative activity and selectivity of cisplatin by inhibiting lactate transporters, resulting in
blockage of the glycolytic process and impairment of mitochondrial potential.
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OSSZEFOGLALO

Az 1j rakellenes terapiak fejlesztése tovabbra is kritikus kutatasi teriilet, kiilonosen az olyan
kihivasok kezelésében, mint a hagyomanyos platina alapu kemoterapiaval kapcsolatos
gyogyszerrezisztencia €s szisztémas toxicitas.

Ebben a tanulmanyban 0j platina(IV) hatéoanyagok szintézisét ismertetjiik, amelyek a ciszplatint
egy vagy két axidlisan koordinalt nem szteroid gyulladascsokkentd, rakszelektiv gyogyszer
molekuldjaval kombinaljak. Az eredmények arra utalnak, hogy ezek a Pt(IV) komplexek a Pt(II)
komplexre és az NSAID-ra jellemz6 hatasmechanizmusokat mutatjdk egyszerre. Az NSAID
ligandumok jelenléte a Pt(IV) komplexekben elésegiti a ciszplatin antiproliferativ aktivitasat €s
szelektivitasat a laktat transzporterek gatlasaval, ami a glikolizis folyamatanak blokkoldsdhoz és a
mitokondrialis potencial karosodasahoz vezet.
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