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Analytical spectra of haemanthamine: 

HPLC (UV/VIS) 
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HPLC/MS 
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1H‐NMR 
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Analytical spectra of prepared derivatives: 

11‐O‐Propionylhaemanthamine (1b) 

ESI‐HRMS 

 

EI‐MS 
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11‐O‐Pentanoylhaemanthamine (1d) 

ESI‐HRMS 

 

 

EI‐MS 
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1H‐NMR 
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11‐O‐Hexanoylhaemanthamine (1e) 

ESI‐HRMS 
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1H‐NMR 
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11‐O‐Butanoylhaemanthamine (1f) 

EI‐MS 
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11‐O‐Benzoylhaemanthamine (1g) 

 

ESI‐HRMS 
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EI‐MS 
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11‐O‐(3‐chlorobenzoyl)haemanthamine (1h) 

 

ESI‐HRMS 
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EI‐MS 
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11‐O‐(3‐bromobenzoyl)haemanthamine (1i) 

 

ESI‐HRMS 
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1H‐NMR 
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11‐O‐(2‐methylbenzoyl)haemanthamine (1j) 

ESI‐HRMS 
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11‐O‐(3‐methoxybenzoyl)haemanthamine (1k) 

ESI‐HRMS 
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11‐O‐(4‐nitrobenzoyl)haemanthamine (1m) 

ESI‐HRMS 

 

EI‐MS 

No ionization under EI‐MS conditions 

1H‐NMR 
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Table S1. Permeability (Pe 10‐6 cm s‐1) in the PAMPA‐BBB assay for 10 commercial drugs (used 

in the experiment validation) and compounds 1g, 1j and 1m with their predictive penetration 

in the CNS.a 

Compound  Bibl.b  Pe (10‐6 cm s‐1)c  Prediction 

Atenolol  0,8  0,3  ±  0,3   

Caffeine  1,3  0,1  ±  0,1   

Desipramine  12  7,7  ±  0,4   

Enoxacin  0,9  0,6  ±  0,5   

Hydrocortisone  1,9  0,8  ±  0,2   

Ofloxacin  0,8  0,3  ±  0,1   

Piroxicam  2,5  0,9  ±  0,2   

Promazine  8,8  8,6  ±  0,5   

Testosterone  17  13,6  ±  0,3   

Verapamil  16  15,5  ±  0,8   

18g    8,4  ±  0,2  CNS + 

18j    5,8  ±  0,9  CNS + 

18m    7,1  ±  0,3  CNS + 

 

        aPBS:EtOH (70:30) was used as solvent. bReference Di et al. cData are the mean ± SD of 2 independent experiments. 

 

 

 

Figure S1. Linear correlation between experimental and reported permeability of commercial 

drugs using the PAMPA‐BBB assay. 
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Table S2. Cell proliferation of haemanthamine derivatives (1a – 1m; c = 10μM) for 10 human 

cell lines. 
  1  1a  1b  1c  1d  1e  1f  1g  1  1i  1j  1k  1m  DOX 

Jurkat  13±3  100±13  104±3  110±3  92±1  100±7  90±12  83±11  69±6  133±10  95±11  83±1  69±7  0±3 

MOLT‐4  1±1  106±9  97±8  99±8  96±1  97±3  101±18  110±19  135±22  115±15  91±3  94±18  76±12  0±1 

A549  30±6  95±9  84±3  84±3  99±7  105±9  106±12  98±2  75±25  122±5  96±8  102±5  74±6  66±16 

HT‐29  37±6  97±10  79±15  82±17  94±4  100±3  101±3  110±17  97±23  120±4  98±6  93±3  73±2  77±12 

PANC‐1  37±3  114±4  70±13  85±13  88±3  96±4  99±6  100±10  118±9  108±2  95±6  88±5  71±7  59±9 

A2780  30±5  107±17  104±3  123±9  99±2  106±5  104±8  120±10  122±24  162±9  129±11  108±7  86±4  5±1 

HeLa  16±2  83±6  69±11  74±8  93±6  98±3  88±3  98±2  72±4  93±5  104±4  84±12  71±1  7±10 

MCF‐7  11±1  97±19  85±7  103±7  93±5  95±4  96±13  108±10  90±11  105±4  112±3  100±2  62±10  41±7 

SAOS‐2  28±3  88±6  96±16  85±15  88±6  96±8  104±7  104±9  135±6  97±10  97±17  89±15  69±4  73±8 

MRC‐5  30±2  113±12  102±13  95±7  89±3  96±4  87±14  101±5  100±5  105±3  112±9  92±1  61±8  40±4 

Values represent cell proliferation after haemanthamine analogue treatment and are expressed as percent of proliferation of untreated control cells. 

Each value is a mean of three independent experiments. Doxorubicin was used as a reference drug. 
 


