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【補正の内容】
【０１４２】
　上記の実施例は、特許請求される実施態様をどのように作製し用いるのかについての完
全な開示及び説明を当業者に与えるために提供されており、本明細書において開示される
ものの範囲を限定することは意図されない。当業者にとって自明な改変が、以下の特許請
求の範囲の範囲内であることが意図される。本明細書で引用される全ての刊行物、特許、
及び特許出願は、あたかも、そのような刊行物、特許、又は特許出願のそれぞれが、明確
にかつ個別に、引用により本明細書に組み込まれると示されているかのように、引用によ
り本明細書に組み込まれる。
　本件出願は、以下の態様の発明を提供する。
（態様１）
　血液透析を受けている対象において、亜硝酸イオンの生理学的なレベルを維持するため
の方法であって、該対象の血液を、亜硝酸イオンでスパイクされた透析液とも接触してい
る透析膜と透析中に接触させることを含み、スパイクされていない透析液が透析装置から
透析膜へと流れる時に、亜硝酸ナトリウムを含む水溶液が該スパイクされていない透析液
に添加され、該スパイクされていない透析液が、水、酸濃縮溶液、及び重炭酸塩濃縮溶液
の混合物を含み、かつ該亜硝酸イオンでスパイクされた透析液が、約7.0超のpHを有する
、前記方法。
（態様２）
　前記対象における前記亜硝酸イオンの生理学的なレベルが、約1マイクロモル濃度以下
である、態様1記載の方法。
（態様３）
　前記対象における前記亜硝酸イオンの生理学的なレベルが、約200ナノモル濃度～約500
ナノモル濃度である、態様1記載の方法。
（態様４）
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　前記対象における前記亜硝酸イオンの生理学的なレベルが、約300ナノモル濃度である
、態様1記載の方法。
（態様５）
　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液中の亜硝酸イオンの濃度が、約1マイクロモ
ル濃度以下である、態様1記載の方法。
（態様６）
　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液中の亜硝酸イオンの濃度が、約200ナノモル
濃度～約500ナノモル濃度である、態様1記載の方法。
（態様７）
　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液中の亜硝酸イオンの濃度が、約300ナノモル
濃度である、態様1記載の方法。
（態様８）
　前記亜硝酸ナトリウムを含む水溶液が、約3mg/L以下の亜硝酸ナトリウムを含む、態様1
記載の方法。
（態様９）
　前記水が、約2mg/L以下の亜硝酸イオンを含む、態様1記載の方法。
（態様１０）
　透析液配管が前記透析器に接続する前の位置で該配管に取り付けられた弁を通じて、前
記亜硝酸ナトリウムを含む水溶液が、前記スパイクされていない透析液に添加される、態
様1記載の方法。
（態様１１）
　前記スパイクされていない透析液が、前記透析配管を約500mL/分～約700mL/分の速度で
流れる、態様10記載の方法。
（態様１２）
　前記スパイクされていない透析液が、前記透析配管を約600mL/分の速度で流れる、態様
10記載の方法。
（態様１３）
　前記亜硝酸ナトリウムを含む水溶液が、前記弁を通じて前記スパイクされていない透析
液に約100mL/時～約550mL/時の速度で添加される、態様10記載の方法。
（態様１４）
　前記亜硝酸ナトリウムを含む水溶液が、前記弁を通じて前記スパイクされていない透析
液に1時間あたり約250mLの速度で添加される、態様10記載の方法。
（態様１５）
　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液のpHが、約7.3～約7.5である、態様1記載の
方法。
（態様１６）
　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液のpHが、約7.4である、態様1記載の方法。
（態様１７）
　前記対象が、慢性腎不全のヒトである、態様1記載の方法。
（態様１８）
　前記対象が、急性腎不全のヒトである、態様1記載の方法。
（態様１９）
　前記対象が、1週間あたり3～7回透析を受ける、態様1記載の方法。
（態様２０）
　透析を受けている対象において、心筋梗塞を予防するための方法であって、該対象の血
液を、亜硝酸イオンでスパイクされた透析液とも接触している透析膜と透析中に接触させ
ることを含み、該スパイクされていない透析液が透析装置から透析膜へと流れる時に、亜
硝酸ナトリウムを含む水溶液が該スパイクされていない透析液に添加され、該スパイクさ
れていない透析液が、水、酸濃縮溶液、及び重炭酸塩濃縮溶液の混合物を含み、かつ該亜
硝酸イオンでスパイクされた透析液が、約7.0超のpHを有する、前記方法。
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（態様２１）
　前記対象における前記亜硝酸イオンの生理学的なレベルが、約1マイクロモル濃度以下
である、態様20記載の方法。
（態様２２）
　前記対象における前記亜硝酸イオンの生理学的なレベルが、約200ナノモル濃度～約500
ナノモル濃度である、態様20記載の方法。
（態様２３）
　前記対象における前記亜硝酸イオンの生理学的なレベルが、約300ナノモル濃度である
、態様20記載の方法。
（態様２４）
　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液中の亜硝酸イオンの濃度が、約1マイクロモ
ル濃度以下である、態様20記載の方法。
（態様２５）
　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液中の亜硝酸イオンの濃度が、約200ナノモル
濃度～約500ナノモル濃度である、態様20記載の方法。
（態様２６）
　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液中の亜硝酸イオンの濃度が、約300ナノモル
濃度である、態様20記載の方法。
（態様２７）
　前記亜硝酸ナトリウムを含む水溶液が、約3mg/L以下の亜硝酸ナトリウムを含む、態様2
0記載の方法。
（態様２８）
　前記水が、約2mg/L以下の亜硝酸イオンを含む、態様20記載の方法。
（態様２９）
　透析液配管が前記透析器に接続する前の位置で該配管に取り付けられた弁を通じて、前
記亜硝酸ナトリウムを含む水溶液が、前記スパイクされていない透析液に添加される、態
様20記載の方法。
（態様３０）
　前記スパイクされていない透析液が、前記透析配管を約500mL/分～約700mL/分の速度で
流れる、態様29記載の方法。
（態様３１）
　前記スパイクされていない透析液が、前記透析配管を1分あたり約600mLの速度で流れる
、態様29記載の方法。
（態様３２）
　前記亜硝酸ナトリウムを含む水溶液が、前記弁を通じて前記スパイクされていない透析
液に約100mL/時～約550mL/時の速度で添加される、態様29記載の方法。
（態様３３）
　前記亜硝酸ナトリウムを含む水溶液が、前記弁を通じて前記スパイクされていない透析
液に1時間あたり約250mLの速度で添加される、態様29記載の方法。
（態様３４）
　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液のpHが、約7.3～約7.5である、態様20記載の
方法。
（態様３５）
　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液のpHが、約7.4である、態様20記載の方法。
（態様３６）
　前記対象が、慢性腎不全のヒトである、態様20記載の方法。
（態様３７）
　前記対象が、急性腎不全のヒトである、態様20記載の方法。
（態様３８）
　前記対象が、1週間あたり3～7回透析を受ける、態様20記載の方法。
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（態様３９）
　透析を受けている対象において、突発性の心臓死を予防するための方法であって、該対
象の血液を、亜硝酸イオンでスパイクされた透析液とも接触している透析膜と透析中に接
触させることを含み、該スパイクされていない透析液が透析装置から透析膜へと流れる時
に、亜硝酸ナトリウムを含む水溶液が該スパイクされていない透析液に添加され、該スパ
イクされていない透析液が、水、酸濃縮溶液、及び重炭酸塩濃縮溶液の混合物を含み、か
つ該亜硝酸イオンでスパイクされた透析液が、約7.0超のpHを有する、前記方法。
（態様４０）
　前記対象における前記亜硝酸イオンの生理学的なレベルが、約1マイクロモル濃度以下
である、態様39記載の方法。
（態様４１）
　前記対象における前記亜硝酸イオンの生理学的なレベルが、約200ナノモル濃度～約500
ナノモル濃度である、態様39記載の方法。
（態様４２）
　前記対象における前記亜硝酸イオンの生理学的なレベルが、約300ナノモル濃度である
、態様39記載の方法。
（態様４３）
　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液中の亜硝酸イオンの濃度が、約1マイクロモ
ル濃度以下である、態様39記載の方法。
（態様４４）
　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液中の亜硝酸イオンの濃度が、約200ナノモル
濃度～約500ナノモル濃度である、態様39記載の方法。
（態様４５）
　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液中の亜硝酸イオンの濃度が、約300ナノモル
濃度である、態様39記載の方法。
（態様４６）
　前記亜硝酸ナトリウムを含む水溶液が、約3mg/L以下の亜硝酸ナトリウムを含む、態様3
9記載の方法。
（態様４７）
　前記水が、約2mg/L以下の亜硝酸イオンを含む、態様39記載の方法。
（態様４８）
　透析液配管が前記透析器に接続する前の位置で該配管に取り付けられた弁を通じて、前
記亜硝酸ナトリウムを含む水溶液が、前記スパイクされていない透析液に添加される、態
様39記載の方法。
（態様４９）
　前記スパイクされていない透析液が、前記透析配管を約500mL/分～約700mL/分の速度で
流れる、態様48記載の方法。
（態様５０）
　前記スパイクされていない透析液が、前記透析配管を1分あたり約600mLの速度で流れる
、態様48記載の方法。
（態様５１）
　前記亜硝酸ナトリウムを含む水溶液が、前記弁を通じて前記スパイクされていない透析
液に約100mL/時～約550mL/時の速度で添加される、態様48記載の方法。
（態様５２）
　前記亜硝酸ナトリウムを含む水溶液が、前記弁を通じて前記スパイクされていない透析
液に1時間あたり約250mLの速度で添加される、態様48記載の方法。
（態様５３）
　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液のpHが、約7.3～約7.5である、態様39記載の
方法。
（態様５４）
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　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液のpHが、約7.4である、態様39記載の方法。
（態様５５）
　前記対象が、慢性腎不全のヒトである、態様39記載の方法。
（態様５６）
　前記対象が、急性腎不全のヒトである、態様39記載の方法。
（態様５７）
　前記対象が、1週間あたり3～7回透析を受ける、態様39記載の方法。
（態様５８）
　透析を受けている対象において、脳卒中を予防するための方法であって、該対象の血液
を、亜硝酸イオンでスパイクされた透析液とも接触している透析膜と透析中に接触させる
ことを含み、該スパイクされていない透析液が透析装置から透析膜へと流れる時に、亜硝
酸ナトリウムを含む水溶液が該スパイクされていない透析液に添加され、該スパイクされ
ていない透析液が、水、酸濃縮溶液、及び重炭酸塩濃縮溶液の混合物を含み、かつ該亜硝
酸イオンでスパイクされた透析液が、約7.0超のpHを有する、前記方法。
（態様５９）
　前記対象における前記亜硝酸イオンの生理学的なレベルが、約1マイクロモル濃度以下
である、態様58記載の方法。
（態様６０）
　前記対象における前記亜硝酸イオンの生理学的なレベルが、約200ナノモル濃度～約500
ナノモル濃度である、態様58記載の方法。
（態様６１）
　前記対象における前記亜硝酸イオンの生理学的なレベルが、約300ナノモル濃度である
、態様58記載の方法。
（態様６２）
　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液中の亜硝酸イオンの濃度が、約1マイクロモ
ル濃度以下である、態様58記載の方法。
（態様６３）
　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液中の亜硝酸イオンの濃度が、約200ナノモル
濃度～約500ナノモル濃度である、態様58記載の方法。
（態様６４）
　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液中の亜硝酸イオンの濃度が、約300ナノモル
濃度である、態様58記載の方法。
（態様６５）
　前記亜硝酸ナトリウムを含む水溶液が、約3mg/L以下の亜硝酸ナトリウムを含む、態様5
8記載の方法。
（態様６６）
　前記水が、約2mg/L以下の亜硝酸イオンを含む、態様58記載の方法。
（態様６７）
　透析液配管が前記透析器に接続する前の位置で該配管に取り付けられた弁を通じて、前
記亜硝酸ナトリウムを含む水溶液が、前記スパイクされていない透析液に添加される、態
様58記載の方法。
（態様６８）
　前記スパイクされていない透析液が、前記透析配管を約500mL/分～約700mL/分の速度で
流れる、態様67記載の方法。
（態様６９）
　前記スパイクされていない透析液が、前記透析配管を1分あたり約600mLの速度で流れる
、態様67記載の方法。
（態様７０）
　前記亜硝酸ナトリウムを含む水溶液が、前記弁を通じて前記スパイクされていない透析
液に約100mL/時～約550mL/時の速度で添加される、態様67記載の方法。
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（態様７１）
　前記亜硝酸ナトリウムを含む水溶液が、前記弁を通じて前記スパイクされていない透析
液に1時間あたり約250mLの速度で添加される、態様67記載の方法。
（態様７２）
　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液のpHが、約7.3～約7.5である、態様58記載の
方法。
（態様７３）
　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液のpHが、約7.4である、態様58記載の方法。
（態様７４）
　前記対象が、慢性腎不全のヒトである、態様58記載の方法。
（態様７５）
　前記対象が、急性腎不全のヒトである、態様58記載の方法。
（態様７６）
　前記対象が、1週間あたり3～7回透析を受ける、態様58記載の方法。
（態様７７）
　透析を受けている対象において、狭心症、脳血管攣縮、跛行、重症虚血肢、末梢血管疾
患、及び鎌状赤血球クリーゼを含む組織虚血を特徴とする心血管系疾患を予防するための
方法であって、該対象の血液を、亜硝酸イオンでスパイクされた透析液とも接触している
透析膜と透析中に接触させることを含み、該スパイクされていない透析液が透析装置から
透析膜へと流れる時に、亜硝酸ナトリウムを含む水溶液が該スパイクされていない透析液
に添加され、該スパイクされていない透析液が、水、酸濃縮溶液、及び重炭酸塩濃縮溶液
の混合物を含み、かつ該亜硝酸イオンでスパイクされた透析液が、約7.0超のpHを有する
、前記方法。
（態様７８）
　前記対象における前記亜硝酸イオンの生理学的なレベルが、約1マイクロモル濃度以下
である、態様77記載の方法。
（態様７９）
　前記対象における前記亜硝酸イオンの生理学的なレベルが、約200ナノモル濃度～約500
ナノモル濃度である、態様77記載の方法。
（態様８０）
　前記対象における前記亜硝酸イオンの生理学的なレベルが、約300ナノモル濃度である
、態様77記載の方法。
（態様８１）
　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液中の亜硝酸イオンの濃度が、約1マイクロモ
ル濃度以下である、態様77記載の方法。
（態様８２）
　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液中の亜硝酸イオンの濃度が、約200ナノモル
濃度～約500ナノモル濃度である、態様77記載の方法。
（態様８３）
　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液中の亜硝酸イオンの濃度が、約300ナノモル
濃度である、態様77記載の方法。
（態様８４）
　前記亜硝酸ナトリウムを含む水溶液が、約3mg/L以下の亜硝酸ナトリウムを含む、態様7
7記載の方法。
（態様８５）
　前記水が、約2mg/L以下の亜硝酸イオンを含む、態様77記載の方法。
（態様８６）
　透析液配管が前記透析器に接続する前の位置で該配管に取り付けられた弁を通じて、前
記亜硝酸ナトリウムを含む水溶液が、前記スパイクされていない透析液に添加される、態
様77記載の方法。
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（態様８７）
　前記スパイクされていない透析液が、前記透析配管を約500mL/分～約700mL/分の速度で
流れる、態様86記載の方法。
（態様８８）
　前記スパイクされていない透析液が、前記透析配管を1分あたり約600mLの速度で流れる
、態様86記載の方法。
（態様８９）
　前記亜硝酸ナトリウムを含む水溶液が、前記弁を通じて前記スパイクされていない透析
液に約100mL/時～約550mL/時の速度で添加される、態様86記載の方法。
（態様９０）
　前記亜硝酸ナトリウムを含む水溶液が、前記弁を通じて前記スパイクされていない透析
液に1時間あたり約250mLの速度で添加される、態様86記載の方法。
（態様９１）
　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液のpHが、約7.3～約7.5である、態様77記載の
方法。
（態様９２）
　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液のpHが、約7.4である、態様77記載の方法。
（態様９３）
　前記対象が、慢性腎不全のヒトである、態様77記載の方法。
（態様９４）
　前記対象が、急性腎不全のヒトである、態様77記載の方法。
（態様９５）
　前記対象が、1週間あたり3～7回透析を受ける、態様77記載の方法。
（態様９６）
　透析を受けている対象において、高血圧症、肺高血圧症、及び腎性高血圧症を予防する
ための方法であって、該対象の血液を、亜硝酸イオンでスパイクされた透析液とも接触し
ている透析膜と透析中に接触させることを含み、該スパイクされていない透析液が透析装
置から透析膜へと流れる時に、亜硝酸ナトリウムを含む水溶液が該スパイクされていない
透析液に添加され、該スパイクされていない透析液が、水、酸濃縮溶液、及び重炭酸塩濃
縮溶液の混合物を含み、かつ該亜硝酸イオンでスパイクされた透析液が、約7.0超のpHを
有する、前記方法。
（態様９７）
　前記対象における前記亜硝酸イオンの生理学的なレベルが、約1マイクロモル濃度以下
である、態様96記載の方法。
（態様９８）
　前記対象における前記亜硝酸イオンの生理学的なレベルが、約200ナノモル濃度～約500
ナノモル濃度である、態様96記載の方法。
（態様９９）
　前記対象における前記亜硝酸イオンの生理学的なレベルが、約300ナノモル濃度である
、態様96記載の方法。
（態様１００）
　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液中の亜硝酸イオンの濃度が、約1マイクロモ
ル濃度以下である、態様96記載の方法。
（態様１０１）
　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液中の亜硝酸イオンの濃度が、約200ナノモル
濃度～約500ナノモル濃度である、態様96記載の方法。
（態様１０２）
　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液中の亜硝酸イオンの濃度が、約300ナノモル
濃度である、態様96記載の方法。
（態様１０３）
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　前記亜硝酸ナトリウムを含む水溶液が、約3mg/L以下の亜硝酸ナトリウムを含む、態様9
6記載の方法。
（態様１０４）
　前記水が、約2mg/L以下の亜硝酸イオンを含む、態様96記載の方法。
（態様１０５）
　透析液配管が前記透析器に接続する前の位置で該配管に取り付けられた弁を通じて、前
記亜硝酸ナトリウムを含む水溶液が、前記スパイクされていない透析液に添加される、態
様96記載の方法。
（態様１０６）
　前記スパイクされていない透析液が、前記透析配管を約500mL/分～約700mL/分の速度で
流れる、態様105記載の方法。
（態様１０７）
　前記スパイクされていない透析液が、前記透析配管を1分あたり約600mLの速度で流れる
、態様105記載の方法。
（態様１０８）
　前記亜硝酸ナトリウムを含む水溶液が、前記弁を通じて前記スパイクされていない透析
液に約100mL/時～約550mL/時の速度で添加される、態様105記載の方法。
（態様１０９）
　前記亜硝酸ナトリウムを含む水溶液が、前記弁を通じて前記スパイクされていない透析
液に1時間あたり約250mLの速度で添加される、態様105記載の方法。
（態様１１０）
　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液のpHが、約7.3～約7.5である、態様96記載の
方法。
（態様１１１）
　前記亜硝酸イオンでスパイクされた透析液のpHが、約7.4である、態様96記載の方法。
（態様１１２）
　前記対象が、慢性腎不全のヒトである、態様96記載の方法。
（態様１１３）
　前記対象が、急性腎不全のヒトである、態様96記載の方法。
（態様１１４）
　前記対象が、1週間あたり3～7回透析を受ける、態様96記載の方法。
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