JP 2010-83829 A 2010.4.15

(19) BFREREHFT (JP) X M A EA) (1) s A RS
15R82010-83829
(P2010-838204)
(429 2B  FR254H 158 (2010.4.15)
(51) Int.CI. F1 F—=a—F (%)
A6 1K 38/00 {2006.01) AB1K 37/02 4C0O84
AG61P 27/02  (2006.01) AB1P 27/02
SEER RER BOEO® 7 OL (& 11 H)
(2l HEES $$RE2008-256179 (P2008-256179) | (71) HEEA 000125347
(22) HEEH SERR20£E10H 1H (2008.10. 1) EEENIERE
KR ARSI THAS 1 8
(71) HEE A 000107907
B— LR AER
BHABATERI THL1OE1 &
(74 R A 100075812
#B+ TR BX
(T4 fCE A 100091487
FE+ R T
(74 fREE A 100094640
#E+ HWE BHB
(T4 CE A 100107342
#E+ BE E%
BARE IR

(54) [READER] ARREAN LS vAREENER

(GHoooo

gooobooboooooooobooooooooooon
gboooobooobooboobooboobooobooo
gbogoooboobooboobooobooboao
ooooooooogd
gboooboooboobooboobooboooobooo
gbooooboooboobooboobooobooooboao
ooooboooooooooooooooooooon
gooobobooooooooooooooooooon
gon

goodaood

BEE %

100 r [ s=mamk

90 | W 1%ty
| B % Ui
80 I [ 10%4ys o

12 B

24 W

36k



e s e e s s ) e e e e e e B

Iy 1 e I A (o
OooooooooooOoooOooooooooo)bhoooOo oo oooooooooooogooOo.o
Iy 1 A A (o

Ooooooo0oooooo0oooooQgooao

OOoo0oo0ogao
O O0Oo0o0oa.

O
O
O

O
O
[

|

O Oooo
O 0Oooo

Oooooooooooooogdg

O 0Oooo

OO0 ooooooogd

OO0 o0DoDoo4dooooo4gooDooogoggogogoao

Ooooooogoogoao
Ooooogogoao

O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O Ooooo
OO oOooog
O Ooooo
O OooOooo
O 0Ooooao
O OooOooog
O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O OooOooo
O 0Oo0ooOoao
O OooOooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
OO oO0ooo
O Ooooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O OoOooog
O Ooooo
O OooOooo
O Ooooo
O OoOooo
O 0Ooo0ooo
O OooOooo

O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oooaog
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oooaog
O0Ooo0oo0ooaoo
O0Ooo0oooaog
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0oo0ooao
OOoo0oooao
O0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0ooogoaog
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0ooogoaog
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0ooogoao
O0Ooo0oooao

OooooooQgdg
Oooooogg
OoooooooQgdg
Ooooooogg
OooooooQgodg
Ooooooogg
Oooo0oooQgdg
Oooooogg
Ooooooogdg
Ooooooogg
OoOoooooQgodg
Ooooooogdg
OoOooooogodg
Oooooooogg
OoOoooooogoadg
Ooooooogg
OoOoooooogoadg
Ooooooogdg
OO0 oooogdg
OooooooQgdg
OO0 oooogg
Ooooooogdg

(2)

JP 2010-83829 A

O Oooo
O O0ooo

2010.4.15

O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo

O Oooo
O O0ooo
[ i R
O 0O o
O Oooo
O 0Oooo

oo
of Life O

gooooo
gooooad

10

20

30

40

50



OooOoOooobooOgooobod
OocoOOooogoodg

Ooooooogogoao
OO0 ooogogoao
Oooooogogoao
OO0 oooooggog

O 0o oo

O

O

O

O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O 0Oooo
O O0ooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo

I Y o [

O 0o oo

O O oo

(3) JP 2010-83829 A 2010.4.15

O 0Oooo
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
]

oooooooao
oooooooao
oooooDooao
O epidermal grow

O O o
O OO

oo
g
oad

O 0o oo
I [ o [
O 0Oooo
O 0o oo
O 0o oo
I [ [
O 0o oo
O Oooo
O 0o oo
O Oooo
O 0o oo
O Oooo
O 0o oo
O Oooo
O 0o oo
O Oooo
O O ogo
O 0o oo

gooao

th factor0 0 0000000 O0OO0OO0ODODDOOOODODOOOTOAORDO fibroblast growth factor
0 keratinocyte growth factorD 0 0 000 O OO0ODD0ODDOOOODODOOOOORO
ooooooooood

e e e e e e ) [ [ Iy
o s e e e e e e e e e e [ Y I Y
Oooooooo0ooooo0o o0 oDoDooo0D oo ooooooooDooDoo0oooDooogQgoao
e s e e e e e ) e e s e s [ [ o
Oooooooo0ooooo0 oo oDooo0D oD oDooooooooDoooo0ooDooogQgoao

e s s e e ) e e e e s e [ R |

O

O

O

0

O Ooooo
O O0OoOooo
O Ooooo
O OooOooo

O Oooo

Ooo0oooQgogoo

OoooooQgogooao
Ooooogogoao
OoooooQogooao
Ooooogogoao
OoooooOgooao
Ooooogogooao
OoooooOoooao
Ooooogogooao
OoooooOooOooao
Ooooogogooao
OoooooOooOooao
Ooooogogooao
Oooo0oooOoogooao
Oooooogogooao
OoooooooOooao
Oooooogogooao
Oooo0ooocOoogooao
Ooooogogooao

O Ooooo
O OoOooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
OO oOooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo

O O oo

Ooooo-gogaog

O Oooo

OoooooQogogoao

O Oooo

Ooooogogaog

invitroO O ooOooOoooooooooooooooooDoooao
OoOo0o00o0oo0OD0O0D0OOo0O0O0ob0O0O0oDOob0D0O NN vivoODOD
ooo0oDDOO0O0oOoOoOooooDDoDboO0OO0nvivoDOOGOQOGQOAGO
OCoo0o0o0ooOoooDOooooooooDOoob0Ogo0Oinvitrod O
OCinvivoOOOODODOODODOOODODODOODODODOODOODOO

O
OJ
O
OJ
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O O0ooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O O0ooo
O Oooo
O O0ooo
O Oooo
O O0ooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O 0O ogo

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

(]

O

(]

OoooooOoogoao
Ooooogogaog
Ooo0ooooOoogoao
Ooooogogao
OoooooOoogoao
OooooogogaoQg
OoooooOoogoao
Oooooogogao
OooooocOoogao
Oooooogogoao
Oo0Ooo0oood
OOoooood
Oo0Ooo0Ooood
OoOoooood
O0Ooo0Ooood
OOoooood
O0Ooo0oooogod
OoOoooood
O0Oooooogod
OOoooood
OOooooogod
OoOoo0ooood
O0Ooo0oooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
OOooooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood

O0Ooo0Ooood
OoOooood
OO0oo0ooodg
OoOoo0ooodg
O0Oo0ooodg
OoOoo0oood
OOoo0ooodg
OoOoo0oood
O0Ooo0ooodg
OoOoo0oood
OOoo0ooodg
OoOoo0oood
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oood
OoOoooodg
OooOoo0oood

O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O
O
O
O
O

O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo

20

30

40

50



OooooooooooooooOoooOoooOoooOhoooDoDoooOooooooDoooooooooooOoooOod
e ) e A A

O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo

I e e s e e [ Iy
e s e e e s e e ) e e e e e s e [
I e e e ey e [ e [ Iy

e ) ey [ e e e Y A |

OOooooogoogdg

O Ooooo
O OoOgooo
O Ooooo
O OooOgooo
O Ooo0ooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O OooOooo
O Ooo0ooOoao
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooo0ooOoao
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooooo
O O0Oo0ooOoao
O Ooooo
O O0Ooo0ooOoao
O Ooooo
O O o0goo
O Ooooo
O OoOgoo
O Ooooo
O OoOgooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooOoao

O
O

O
O
O

O
O
O

OoOoooood

O

O
O

O
O
O

OOoo0oood

Z O 0Oo0ood

[ |

4)

gooooooooooooboDboao

O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
[ |
O O
O O
O O
O O
O O
O O

gboooooobbooaogao
goooobObOO0oooooan
goooooobbooogoonob
gboooooooooooobooboao
0 39:1387-1393,1997

_Engl.J. Med 338(17) 1222(1998)

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
OJ
O
OJ
O
OJ
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O

JP 2010-83829

O

goooao

2010.4.15

gooano

O Ooooo
O 0Ooo0ooao

O
O
O
O

10

20

30

40

50



O Oooo

O 0O oo
O
O
O
O

O Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0ooogoao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0ooogoao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooogoo
O 0O o0ooo
O 0OooOgooo
O O oQgogog
O 0OooOgoo
O O oQgogog
O 0Ooogoo
O O ogogo
O 0Ooogooo
O O ogogo
O 0Ooo0gooo
O O ogoo
O 0Ooo0gooo
O 0o ogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

Oooooooooooooogao
O

OooooooooooooO0oQgoao
Oooooooogogooooogao

OooooooogogQgoo
OO0 oooooggogao

OOoo0oooodg
O O0O0oooodg
OOoo0oooogdg
O Oo0oooodg
OOoo0ooood
O Oooooodg
OOoo0ooood
O Oooooodg
OOoo0ooood
OOoo0oooog
OOoo0ooood
OOoo0oooog
OOooOooooo
OOoo0oooog
OOoo0oo0ooodo
OOoo0oooog
OOoo0oooodo
OOooooog
OOooOooOoood
OOoo0oooog
OO0 oooodg
OOoo0oooog
O 0O0o0oooodg
OOoo0oooodg
O O0o0oooodg
OOooooogdg
O O0Oooooodg
O Ooo0ooood
O Oooooog
OOooooogd
OOooooodg
OOooOooood
O Ooo0oooog

O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Oo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooao
O O0Oo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooao
O O0OoO0ooogoao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao

O 0o oo
O O oo
O 0Oooo
O O oo
O 0Oooo
O O oo
O 0Oooo
I [ o [
O 0o oo
O 0o oo
O 0o oo
O Oooo
O 0o oo
O Oooo

Ooo0oooQoooo
Oo0o0ooogQgooao
Ooo0oooQoooo
Oo0oOoogQgooao
Ooo0oooQgooo
Oo0oOoogoQgooao
Ooo0oooOoooo
Oo0ooogoQgooao
Ooo0oooOooOooao
Oo0ooogoQgooao
Ooo0oooOooOooao
Oo0ooogoQgooao
Ooo0oooOooOooao
Oo0oooQgooao
Ooo0ooooOooOooao
Oo0oooQgooao
OooOooooOooOooao
Oo0oooQgooao
OooOoooooOooOooao
Oo0oooQogooao
Oo0o0oOoogoQgogoao
Ooo0oooQgooao
Oo0oOoogoQgogoao
Ooo0oooQoooao
Oo0oOoogQgogoao
Ooo0oooQogooo
Oo0o0ooogoQgooao

o0 oooo04dooDooU U oDoDoUULUoDoDoDoggUggoooogdg
Ooo0oooQoooo

e e e e e e e s [y [ |
OoOo0oooooo4o0 oo ooo0o oD oo oooo oo oDoooooooogdg
e e e e e e ey e e s [ s [ |
Ooo0ooooooQo0 oo oo oo ooo oo oDoDooooooogdg

Iy I [y A B

O
O
O

(5) JP 2010-83829 A 2010.4.15

gooboooobboooooboooooan

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

Oo0Ooo0oood

O 0o oo
O Oooo
O 0o oo
I [ [
O 0o oo
O 0o oo
I Y o [
O 0o oo
I [ o [
O O oo
I Y o [
O 0o oo
O O oo
O 0Oooo
O O oo
O 0o oo
O O oo
O 0o oo
O O
O O

Oooooggdg
OoooooogoQgQd
OOooooggdg
OoooooogoQgQd
Ooooooggdg
I Oy |



e e e Y Iy

OO0 oDooogodgoooao
Oo0ooooQgoooao
OO0 oOooogodoooao
OoooooQgoooao
OO0 oooogodQgoooao

O 0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O Oooo
O o0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O o0Oooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O oOooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O oOooo
O o0Oooo
O 0Oooo
O o0Oooo

e s e e e ) e e e s e s e s [ [
Iy e e I ) e ey e [ [ |
e s e e e ) e e ey e e [ A s [ [
Iy e e e [ |
e e e e e ) e e e s e e [ A s [ [

Oo0oooooogogoo
OO0 oooooggogog
OoooooooQgogooQo
OO0 oooooggogog
Ooo0ooooooQgogoo
OO0 oooooggogoog
OoooooooQgoogoo
OO0 oooooggogoog
OoooooooogooQgoo
Oooooooggogoog
Ooooooooogoogo
OO0 oooooggogooQg
Ooooooooogoogoo

O
O
O
O
O
O
O
O
O

OOoo0ooooo
O 0O0ooooaog
OOo0o0ooooao
O O0oooooaog

O
O
O
(]

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

Ooooooogogogooao
OOoDooooggooao
Ooooooogoogooao
OOooooogogooao
Ooooooogooooo
OooooogoQgooao
Ooooooogooooao
Oooooogogooao
OoooooogooOoooao
Oooooogogooao
Ooo0ooooogoooao

O Oooo

O Ooooo
O Ooogoo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooogooo
O Ooo0ooo

O O ogo

O Oooo

O O oo

O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O O0ooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O 0O oo
O Oooo
O 0O oo
O Oooo
O O oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0o oo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O
O
O
O
O
O
(]
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
OJ
O

O O oo

O 0o oo

O Oooo

O 0o oo

OO0 ooooogogogoQg
Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogoQg
Ooooooooogoogoo
oo oooooogogoog
OoooooooogooOgoo
oo oooooogogoog
Ooo0ooooooogoogoo
oo oooooogogooQg
OO0 ooooogogogog
oo ooooogogoog
OO0 ooooogogogog
oo oooooQgogooQg
OO0 oooooggogog
oo oooooQgogoo
OO0 oooooggogog
OooooooooQgogoo
OO0 oooooggogog
Ooo0ooooooQgoogoo
OO0 ooooogogogog
Ooooooooogogoo
OO0 ooooogogogog

O Oooo

O 0o oo

OOoo0ooood
O0Ooo0oo0oood
OOoo0ooood
O0Ooo0oo0oo0ood
OOoo0ooood
OO0Oo0Oo0oo0ood
OOoo0ooood
OO0 ooogod
OOoo0ooood
OO0 ooogod
OOoo0ooood
O 0Oo0oooogod
O0Ooo0ooood
O O0Oo0oooogod
OOoo0ooood
OOoo0oooogod
OOoo0oo0oood
OO0Ooo0ooood
O0Ooo0o0oood
OOoo0oooogod
OOoo0oo0oood

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O Oooo

(6

O 0o oo

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

|

O

O

O oOood

O Oooo

JP 2010-83829

O
O
O
O
O

OJ
O
O
O
O
O
O

O d
[ |
O d
[ |
O d
[ |
O d

O O ogo
O Oooo
O O oo
O 0o oo
O O oo
O Oooo
O O oo

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O 0Oooo

2010.4.15

O O oo

O 0o oo

O 0o oo

O 0Ooo0oooao

O O

O Oooo

10

20

30

40

50



OooooooooooooooOoooOoooOoooOhoooDoDoooOooooooDoooooooooooOoooOod
e ) e A A
OoOooooooooooOooooOoooOooooooOoooDoDoooOooooooboDoooooooooooOooOooOod
I e A A A

s e e
e s e e A e e e s e e o A

Oooooogogoao
Oo0Dooogogoao

O 0Ooooao
O 0Oo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0OooOooo
O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooOoao
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
O 0Oo0oo0oo
O 0Ooooo
O 0Oo0oo0oo
O 0Ooooo
OO o0Ooo
O 0Ooo0ooo
OO oO0ooo
O 0Ooooo
OO oO0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0OooOooo
O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooao

O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O 0Oo o
O Oooo

Oooo0oooQgod
OoOoo0ooogd

OOoo0oooodg
O 0O0o0ooood

O 0OooOgoo
O O ogogo
O 0OooOgooo
O O ogogo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooogoo
O 0O o0ooo
O 0OooOgooo

OoOoo0ooood
OO0Ooooogod
OoOoo0ooood
O Oo0oooogod
OoOoo0ooood
O Ooo0oooogod
OoOoo0ooood
OOooooogod
OoOoo0oo0oood
OOoo0ooood
OoOoo0oo0oood
OO0Ooo0ooood
OoOoo0oo0oood
OOoooood
OoOoo0oo0oood
OOoo0ooood
OO0Ooo0oo0oood
OoOoooood
O0Ooo0oo0oood
OoOoooood
O 0O0o0oooogod
OOoooood
O O0Oo0oooogod
OoOoo0ooood
O O0Oo0oooogod
OOoo0ooood
O O0Oo0oooogod
OoOoooood
O Oooooogod

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O0Ooo0oooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O0Ooo0oooao

O Oooooodg
OOoo0ooood
O O0Oo0ooood
OOoooood
O0Ooo0ooood
OOoo0ooood
OOoooood
OOoo0ooood
OOoo0oooodg
OOo0oo0ooood

ooooODOOO00ao

P

oono
oo

OoOoo0ooodg
O0Oo0ood
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oo0ood
OoOoo0ooogdg
O0Oo0oood
OoOoo0ooodg
OO0oOo0ooodg
Oo0Ooo0ooodg
OO0Oo0ooodg
OoOoo0ooodg
OO0Oo0ooodg
Oo0oo0oood
OO0Oo0ooodg
Oo0Ooo0ood
OO0Oo0ooodg
Oo0Ooo0ood
OOoo0ooodg
Oo0Ooo0oood
OoOoo0ooodg
Oo0Ooo0ood

JP 2010-83829 A 2010.4.15

oooooooboboao
ooooObooOooooooooobooao

O 0O oo
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O O OooOooo
O O 0Ooo0ooao

O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O O0OoOgoao
O Ooooo
O O0OoOgooo
O 0Ooooo
O Ooogoo
O 0Ooooo
O Ooogoao
O Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

(gboooboooooobooDoo

O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo

O 0Oo0oooo
O Oo0gooo
O 0Oo0oo0ooao
O Ooogooo
O 0Oo0oooao

0O O
[ |
O d
[ |
O d
[ |
O d
[ |
O d
[ |
O d
[ |
O d
[ |
O d
[ |

10

20

30

40

50



e e e Y Iy
OOo0o0Doo0 X Joooogdgggogooooddgoggoooodgooooogoo oo oo oDoDoooUdUooDooogogogoao

OoooooooDooooooDooooooooogdg
OO0 oooo0oU0ooDoDooUgUoUoDoDoo4gooooaog

Ooooooogoooodg

O 0Ooooo

Oo0oooooooooooooDoDoDoooogooooao
OO0 ooogogQooDoDooUUUUoDoDoo4gooooao
OoooooooooooooDoDoDooooooooao

O

O

oo oooooogogoo

OO0 oooooggogoao

O Ooooo
O Oogoo
O Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooao
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
T OooOoQ
O Ooooo
O O0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O O0OoOgoao
O Ooooo

O 0Ooo

O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O 0Oooo
O O0ooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O Oooo

g
u

g
U

Sprague-Dawley

g
0
0
g
U
0
g
t

I B =

O O ogogo

O
g
t

O

O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo

0

O

O

O

O

Oo0Ooo0oood

OoOoo0ooogd
OooOoo0oooOod
OoOoo0oooogd
OooOoo0oooOod
OoOoo0oooogdg
OooOoo0oooOod
OoOooooogdg
OooOoo0ooood
OooOooooogdg
OooOoo0ooood
OoOooooogd
OooOoo0ooood
OooooooQgodg
OOo0oooogd
OooooooQgd
OOo0o0oooogd
OooOoooood
OoOoo0ooogd
Ooo0oo0oooQod

(8) JP 2010-83829 A 2010.4.15

O O0ooo
O
O
O
O
O
O
O
O
O
]

O O ogo
O 0o oo
I Y o [
O 0o oo
O O ogo
O 0Oooo
O O oo
O 0Oooo
I Y B
O 0o oo
O 0o oo
O 0o oo

O 0Ooo0oooo
O0Ooo0oooao

° O 0o oo
O0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Oooooao
O0Ooo0oo0ooao

O

ooo0oooDoDU0U0o0o0dUooooDoDOoDUoDUDU0U0Ud0OwvVoOoooowvOdOooQoao
w/wvilODOoooooooDooooooooooDoDooooooooooooooo

ooooao
goooao
ooooao
ooooao
MinisartQd

O 0Ooooo

O OO

O

goooao
goooan
gooono
goooao
24:1125-1127 (007)0 0 00 0000
gboobooooobbooaooao

O
O
O

O

O O

g
a
g
O
a

g
a
O

O

g
g
u
O
g

O
O
U

O

goobooboooooboboboogooboogoobooooboDboo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
-
]

O 0o oo
O 0o oo
O 0o oo
O Oooo
O 0o oo
O Oooo
O 0o oo
O Oooo
O 0o oo
I [ [
O 0o oo
O 0o oo
I Y o [
O 0o oo
I [ o [
O O oo
I Y o [
O 0o oo
O O oo
O 0Oooo
O O oo
O 0o oo
O O oo
O 0o oo
O 0o oo
O 0o oo

oooboboo0oOdImmage JOOODOODDODDOOOODOOOO
gooboboboooobobboooobooooobobooooboboao

goobooboooooboboboogooboogoobooooboDboo

ooooObooooooooooobboboooooooboano
ooooObOOO0oO0oDooooooobobbooooooooano

10

20

30

40

50



€))

goobooooobooooboooobbooao

ooocooobooboooooooooobobbobooooooooobobobobooooooooobooao

ooooobObOOoooooooooobooooo

JP 2010-83829 A 2010.4.15

goooO0O0oano
Oooo0ano
BEE (%)
ORF M4 1285 24B5RA1% J6EFM

S EIRK 0 11.23+3.80 | 65.49+11.53 | 94.67%5.33
1wVt Bk 0 17.08+=11.25 | 77.09+12. 37 | 97.46+2. 16
Shw/v) )RR 0 33.61x7. 31 88.53+2. 94 100
100%w/v) ) UBR 0 58.52+10.36 | 92.59+6.79 100

ooooODbO0O00ao
oooDnD

O 0Oooo

100 - [ #mamx

90 F B 1%ty
: 5% Uy
10%+t) >

70
60
50
qo0 40 r
30 -
20 -
10 1

BEE W)

12 B5fE

3685

ooooboobooooooooobobobooooooooooao
ooobObOO0O0oooooocobObObOoooOoooooobobobOooooooao

gogobooogad

10

20



(10) JP 2010-83829 A 2010.4.15

ogogoano

0 BFfE 1 2 2165 fE 36/

SEEIFK

1% Y2

4

\I

s

5% 1)<

10% Y2



1)

JP 2010-83829 A 2010.4.15

gooooooaoo

(74000 100111730
0Doooooooo
(7000 O0OOO0O0O0O
000000000000000000000000000
(72000 0OOO0O0O00
000000000000000000000000000
(7000 O0OOO0O0O0O
000000000000000000000
(72000 O0OO0OO0O0O0O
00000000000000000000000000
0000 (00) 4C084 AAO2 BA44 CA49 MASS NAL4 ZA332



	biblio-graphic-data
	abstract
	claims
	description
	drawings
	overflow

