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�����������N����������������� �!�N�������γ� ����� !�"��#�$�!��%�#�&'���(�� !�
!� %��� )%!"���$ *�!%�����!�%���#���$ �!%�����+���,�!%��!�-��.)�!��/���"��+�%�$!�*�
��!%����� �� ������#�%� �!���%����$������0 ��1������������� ����!��%��%!%�2),�+
 � ��0���+������ ,���#�����3��+�!����������������������2%����!!����� ��"�2!���
��#��1 �����#!%��"�'���
� �% $/��0��-�����
�+���0����$!������������1�����+�� ���
�!�����!�! ��-�� % ��
�0��� 1������1���$�%�����#�$�!��%�
���$ ���������%�1���� �
�����������12),��!"������.�������������� ��!�����'����

����4��$%����%��&�5(�!�� 1��*��#�$��-��%� �
-��#���1� $���1 �"� �����0����+�0�2�������$�����
�3��% )%��!��3��.6���1� *�������7 �� -����8� *��
%��.�������� ����2���"�%!"�$ $������ !%�������
������� �
�% $������!%� �!%�����!%�2$%2����� ��
����0����7��.����!��������"�����1��/��!%.��!�
���.1�� ��"�����3��+�� %��� ����������-�����
7 �� -����������"�%!"��+���1$�#�%�$!�*��!%.)

!����!%���!%.)�!�3��$�������% ���/���+���0 �
��1���
�3��� 1� 0 ���!%.)
���!�$���$�����!���

�5��!���.12)%!"���$ *�!%�����!�%���#���$ ��
!%�����+�!��������#���-��"+��+���%�$!�$ -��
�����
���0 -�����#!%��"�����0 ��1��
� �% $/�
�$ $���$ �
1 �����!��������!!����� ��"�[1]
���"��3�!��*���"
�����2,�!%�����#�%� �!���%����$����$ �!%��$
��6��"��9��* 0 ����� /���"�����0 ��1����� /�2)
���.�% $����5��0� )%������-�!!��+���!��3-����
��0 ��1���%�$!�*�!$�+���,�!%�
���%���*�!���%"/��
��+���% �������� ����2$��������1���*���������3�
��+�%�$!���������!+���%
����"���!�2* ��
�����!����
!%�������1�$������!��#�!�!%����/��2��*���$�6�*�
��0��%� $% �&��������������2��������$�!��%�(�
%$��%��2��$ �.�������2��!%��2���2),���!��#�
!%� ����� ������
�����$ %�����
����� �7���%��
!�$��%�����2���#�!%�2$%2��#�:�;�������������!!���
��� ��"����+���*�!$��2�!��%�12���!%�����)�% $�+
����������!�� 1��*��#�����$2�"���#�� !!�#
�$���
7��� -��������!��#!%� ���
�!��!�3��!%.)��3� �
1�� ��"�$�����$!���!�3��$ ����8� *�%��.��#���%��
��!�4%������!% ��"�%���"��12*���"��%���.��+�4% �
�������2����41 ��<��.6��!%���!��%�%�*�!$�+����
�� �������������$ %�����
�� �"�2�!����2��!%��2�
���2),����!��#!%� ��
��3� � �%�%�$!�*��!%.)
������������� in vivo, *%��!�2/�%�����"%!%������+

6���$�0���!���.1�� ��"������2��7 �� $���0���
�!$�)*�%��.��#���%���!�!�4%�#�%�*$��1����"�����
"�����$� � ��0 ����������+����������
� �% $/��$
!��%�%�*�!$���!�������� ��=���������������� 
&��(��>�"���!%�/���"����2��1��2),�0��477�$% 
2���1$��� 0��2),�+�� ������������#� �%�0��
��0 ��1����������/����!��!�3��$����$-������2��
��0���%��% ��� 1� 3�% ������-���!�1� ��"����2���
1��2),�+����� � %�������0��%�� �9�� $������$2�

!�!%�",�+��1����3+�����0�� �%�0����0����%�����
� �% ����!$2!!%�����0�����������0��4��$%����% 

�3�!��*�� ),�0�� �?)� �%��!%.��!�#�� $�������
$2����%��*���
�*%�����2��1 -�"�0 �%�� ���� �!���
-� �.��+���!�%��"+��������%�$�� 1��%�)���� /���
��0�����2���0���%��% �%��.$������!����!%������#�
!%����!� �?)� �% ��
��%$��� "��2%.�!�1� ��"�$���
���$!�����$��?)0 %���0 �%�������3��$���!��5
���
���),�+� � ��0�������������

��$ *�!%������������
���!2,�+�����0������0�2��
�����$�
���"�7 �� $���0�*�!$�+�-���#��!���.12)%�
!"������������5�%�� �2������+�$�!��%
�����0���
���� � ��0��0��$ ����!���������������+�!%�2$%2�2
!��%��%!%�2),����0�2������$ ��
� �% $/����$��
%�����!��%�%�*�!$�����������
�3�1�����������%���
6�����/���+���0 ��1�������*�!�����!�����+
�� /�
������!%��1 ��� )%������N������ ����
���%���*�!�
��������������!�������������������N����������
��������&���(�6���$��������"�%!"�������-�����
7 �� $�+���*�!$�#�%�+����0�� [3]��!�������1 %�
�2�������������-�!! +�+���*�!$�0������� ,���"
����"��"�%!"��%!2%!%������!�$� $%����+�72�$-��
�� �.��+�0�2�����1���."+�������� ��5$�����*���
!��!�3��!�1� ��"�!�������������
���!2,�+�����
��0������0�2������$�
���1� *�%��.��#�!%������� !�
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6��")%���1��/��!%���+��!���.1�� ��"��	 �3����
���!%�#�!��!�3��������"�% $�+�0�2�������������2)
-��.����� �!���$%����#�0������1�������� 
�����
2!����"+�% $�0������� ,���"���1��/���!��/����
�0��� !%������!%��:�G
�H�;������%$ � � ��0���+�����
�� ,���#������2%���0������1 �� $% ���0��-�$� 
��,���*��#�!�������������$��3� 1�� ��)�!������
������!�!����/ �����$ �3�$!��.��+�0�2������3��
����I
���
H�����J�:�K�;�

����!% ��"�%���%���!��12*�����!��#!%����������
��� �������2$% ��0����-�$��1 -���γ� ����� !�"��#
$�!��%��&'���(�!�%�*$��1����"��+��� $-�����#
!��!�3��!%����2!����"+��1 �������� ,���"
� �% $�
/���!!����� �����2%�#�!��%�1 ���������12),�+!"
�����.��+������������ ��+��!���������!��$%���
����"��"�%!"��12*�����+���*�!$�0���1 �����#!%��"
'����!�!��������"���%�� ���$ �!%�����+���7 ��
� $���0�*�!$�+�!���!%���5%���%$��� �%���1��/���
!%��!��%�1 �����������'���������!�����������!
N������.����� � ��0 ������������� �!��!%�2$%2�
��#����� �7���%��
�!��!�3��+�3�%.���!�%��"��
3����0�*�!$�� $%����+�!��������#�

���)%!"�4$!�������% �.������%���/������
� �������0������1������!��3� 1�� �����!������
���������!�=�������LM�0����$!��������'���

����!�=��������0��-�����'���
�"��"),�+!"����
!�%��"����"� ���$ �!%�������4%��
�!����/ ����1���
�.��
���!2,�+��������� ��� &�!% %$��� ��!����
'���(���!%�0 �%�NIJ��C $�������� ,���"��$ 1 �
��!.���1��/����������3� 3�%$������+�����%��
��$!�� ����&5�@(������20�#�!%�����
��1��!%����"�
� 3�%���!�",����+������!2��12*���"��� $-�����#
!��!�3��!%������������ ���'������2!����"+� ��
$������ ��"
� -������ ��"
���-�$��1 -�����%���

���!2%!%������!%�2$%2�����1$�����$2�"���+
!��������#�&	��(��������������������������+
-�$�������"�%�� �����6������+�0����7��.��!%���
!��/�����������0����3�*��0����#!%��"�� ���0 �
��1���C $�����,�!%� �!$�������3� 1���� %.�� 1�
���3� 1����$�����$!�
���%���*�!���!�3����0�*�!$�
 $%�������$�������% ����� 1��%���+���*�!$�+
���-�!!���!�2* !%�����������������0��-�$� ��0�
� ��*�����%��!�%��.�����1$�#��0���� $-�����#
!��!�3��!%.)����*�!���!��%�1���� ���+� � ��0��
���������� � ���������12),�#!"������������[4].
���������������*�����!!����� ��"����!��%�12��
��������1 -���N���% $��� % ����������� ������
!�3��0�����2*���"�1 $�)* �%!"�����1 �����#!%���
Na-N����������� �!�!��%��%!%�2),��� -�����+���
�����O���$ 1 � ���1��/��!%.����2*���"�!��%��%�
!%�2),�+����� -�� %�������%�1���� ��% $/�����
!�$��� $-�����!��!�3��#�P
��4��$!��������α�
�����������&5��( [7, 8, 9 ];�4%������1��������!���.�

12�%!"���$ *�!%����� 0��% ���"����2*���"�3����0��
*�!$�� $%����+���,�!%���� 1� 3�% ������!% ��#�
��#����-�!!����2*���"�5����1����������� ��
5�@������!2%!%����,���*��0�� 0��%  [10].����-�!!
���%�$ �%�����HI�KI°����2!����"+�6�!%�$� %��0�
�13�%$ �0��-������2),�0�� 0��% �������I°��$���
���!�"����������� ����KIJ���!%�0 �%!"���2!����"+
���%��.��!%���� $-����$����*�%���+�!2%�$����$ �
1 � ���1��/��!%.�� 1��$ ��"��������������0�
$��.- �!��3� 1�� �����$ �����#�!����'����&��
'���(����$ *�!%�����3�*��+����-�!!���� 3�)� �
�%!"�% $/���3� 1�� ����0��$��"�=�&���$!��Q��=�����
���������������(����������� �������������1 �
-�"�5��������!2%!%����,���*�����+���5���&�$ �
% ��1 %���9�%��4%��3��1�� �����#+�����(���!%��
0 �%�FIJ
�����4%����3� 12�%!"���0��-�������#
47���[11].�5����!%2� �%����� $-���!�4%��������47��
� ��� ����$�!��%�!�� 1��%��������� ��$ ����&R�
� ���
�S�� ���
�S���#-��(�!��3� 1�� �����0�����
$!��!����/ ,�+�=�����1 ��,����+�����1�����+
!�������������.����-�$���
�!��3� ,������� -��
��*�!$�0��5�������%�*�!$�� $%����#� � ��0�[7].

8� *�%��.�������� ����2���"�%!"������!2�����
�� ,���#�'���
����),�+�7 �� $�+���*�!$��
1� *�������� $%�*�!$����!���.1�� ����'������$ �
*�!%�����$ �!%�����0��!���!%� �������*������!�+��
*�!$�+�1 3���� ��#��!��/�"�%!"���1$�#������- ��
��!%.)�*���1�0�� %��4�-�7 ��*�!$�#�3 �.���&'5<(�
�����$��������'������������2)�7 12����3� ��
!�"1 ���!�1 %� %�#�4���0�����"�� 1��� ����	�!�"1��!
����#��������0� -�����-�%��� 1�2�$��%�$�% $/�
��������� �%!"�4���0�%�*�!$�#�3 �.��
�+ � $%����#
��"��3� %��0�����-�!! �−0��� % -���'���� [12]�
�����������!!����� ��"����!�1� ��)�����1�����+
'����!�����6����#�����7��.��!%.)��!�����#
-��.)�3���!��%�1�����1�����+�!�+� �"),�+�20���
�����#�!$���%�'�������3�����72�$-��� �.����0�2��
��
����!����/ ,�+���3�$���+�-��"+�����7��.���
1 ��!%�%���
�$�%���������6 )%�/���� !%�����
��!%.��!�#�����$2�����2�2*6 )%���������- ���!%.
*���1�'5<�������1������+� � ��0���� ���0��%�� �9
β�7�����'����&7���32%(�� 6���6���$�����������
����������-�����>�!% %�*���477�$%��������6�*�
������� $! �%���"��"�%!"�β-N-(Cl�7����(�'���
&3 $��7��(�[13]��8 � %��%�� ��!��!�3����2*���"��"� 
β�7����1 ��,����+�'����
�1 $�)* ,�#!"���0���
����1��!��%��%!%�2),�+� � ��0������������� �
���%�1���� �
��3� � ),�#����%���4�����%�*�!�
$�����#!%����
�β�+����'�����1���%�����0��47�� 
β��$!��'����$�!��%����0������1����3� 12),��
0�!"�47�� �����%���!2����/� "� $%����!%.�+ � $�
%��� ���"�β�!2�.7��'���
�!��%�1�$�%���#��!2,��
!%��"�%!"��3� 3�%$�#�β�7% �����$��%�����#�$�!���
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%��3�!2�.7 %���� %��" [14]�����%�1���� �� "�β�7�!�
7�����'�����%��* �%!"�!�� %��������#!%������
��/�%�������"%.!"�������*�����4�����!�� [15]�����
�2*����α�1 ��,������'����&+����
� �����
��$!��

���$ �%�����1������(�$�%�����������0 ��!.�6����
$��2�7 �� $���0�*�!$��2��!!����� ��)��α�@����
'���
����2*��� "��1 �����#!%�����γ�7% �������
� !�"��#�$�!��%��!�0 1��3� 1����+��������0�����
��1���!��"��#�$�!��%�
�+���6�����+���%�*���1
'5<
��$ 1�� �%����� ��12),�����#!%��������� �2�
6���"+�72�$-���0������0����10  [16]����!�$ "�!%��
���.���#��%�$!�*��!%��+ � $%��� ���"�α-γ��� �����
� !�"��#�$�!��%� [17]
� �������%���!2����/������#�
!%����!� ������!���#!%�����α����β��$!��'���������
!��$%������� �� �����������!$ �����+� � ��0��
'������$ �!%�����0��� 1� *���"��$ 1 �!"��2%.
!��������"�����$2��� ����$�!��%��!���20����7��
1����0�*�!$�� $%���������,�!%� ������72�$-���
� �.����0�2�� ���5%��!��/ �%����"���!%.������"��
!�2* �������6 �%�����7��.��!%.�����$2��
�������
�"�$��3� 1�� ��)���,�!%�
�+���6�������$ ),�+
*���1�'5<��5%���7�$ -��#�'�������2*����!��/�
����47�����1�*�!� �$�%���+� $%����#������#���
%������2���#!%��)���1$�%�$!�*��#�-�%�����#
47��� [18]�����%�1���� ���0�2% �������1������
'��� [19]����!�"1��!��1��!%��#�0���%�1�#������0 

!�"1�� ),�#����*��2��!�+�*�!$�+�1 3���� ��#�!
� �26��������%�� �.��#�$��-��%� -�����% �����
����10�
�� 1��� ��!.����!$������ 3�%�����!��%�12
����+���#��%�����+���,�!%��� ��!�����'�����
��% ������!�2*�%����+����"��"�� ������2)�!�!%��2�
���2*��� "��1 �����#!%����� 1�� ���$�%�����#
$�!��%��!�'����9���$�%������'���������47��
���"��"�%���!�$2)�7�1����0�*�!$2)� $%����!%.
[20]�����!��������������$2���'����$���$�%����
3����0�*�!$�� $%��������,�!%� �������������"��
!�2* ���$����2*���)�!��������#�!�� 1��*����!��$�
%����7 �� $���0�*�!$�#� $%����!%���	 ������

�����������!!����� ������2$%�$�����! -���'���
!�7�� ������&0 �� 7��(
���0$�������$ ),�#�*���1
'5<
��3� � ),�#�0���%����*�!$�������%��-���2�
),�����#!%�����3 �3 ��� ���+��� �.0��� %  [21]�
��������� � � �%��.��0��� ��$ � �������$2�2
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-�����<	���$���*�!%���PJ�$�� !!��������� �����
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����	�

8,13

2 ����� C8H11NO3 20  ���!'(,3%) ��	������� �� ����, �&���	� �
����	�

8,85

3 )���� C9H19NO5 30  ���!'*,85) �&���	� �� ����, ��	������� �

����	�

5,7
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