JP 4311904 B2 2009.8.12

(19) B EEHEFT (UP) i F A& #®HE2) (1) SHES
$IETR431190452
(P4311904)
(45) %1TH FR214£8H12H (2009.8.12) 24) BFFE FR21LE5H220 (2009.5.22)
(51) Int.Cl. Fl
AB61N 1/05 {2006.01) AB1IN 1/05
A61B 5/01 (2008. 01} A61B 5/00 101H
A61B 5/0295 (200601 AB1B 5/02 340C
A61B 5/026 (200601 AB1B 5/02 3407
A61B 5/0476 (2006.01) A61B 5/04 320A
ERIEO 29 (£ 25 H BREEICKY
@) HEmES 5 BE2001-581749 (P2001-581740) |[(73) f¥ari8® 502405583
(86) (22) W EEA SRR 134558 7H (2001.5.7) FLAYAT—=F WIFwR
65 ARES £5]2004-508847 (P2004-5088474) £ AT LT T— 731
43 &%AH FERL165E3A 256 (2004. 3. 25) 60. ATJF7 ARU—} 10
S6) ERZHEES  PCT/1L2001/000402 (74 fRE A 100109955
B7) ERELMES  ¥02001/085094 #E+ MH BT
87 EREAMA SERGI3ZELLALSH (2001.11.15)  |[(74) f2¥8 A 100090619
EBEWRA SER205E5H 1H (2008.5. 1) #E+ RE BER
31) IEEER/E ST  60/203,172 (74 fREA 100111785
32) 5l SER122E5H 8 (2000.5. 8) £E+ RE HE
B3 WEEEERE  KRE S (72 BEE rL7, 7O
AAZIN FTFF 43729,
wiz ¥yPEF AMY—F 2
BRAREIZRES

(54) [FBADEFR]

MEHAFIRCHOROUYE 28ET 5 Lo0BOEHRHAOR M T ERVER

(G7HO0Ooooooood

Do0o0o0ao

0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 O0C0O0O0O0O0O00O0O0O0O0OO0OO0O0OOoOO
0000000000000 0000000000000000000000000000
000000000000000000000000000000000
000000000000 00000000000000000000000000000
D000000000000000000000

00000000000 00000000

000000

0000000000000 0000O00000000000000000000000
0000000000000 O0O0O0O00O0O00O0O00O0O000O0000
0000000000000000000000000000000000000000
000000000000 0000O000000
00000000000000000000000000000000000000000
0000000000000 000000000

000000000000 0000000

Do0o0o0Q

0000000000000 000000000000000000000000000
000000000000

10

20



ey e Y Iy

Oo0ooooQgoooao
OO0 oODooogodgoooao
Oo0oooogoQgoooao
Oo0ooooQgoooao
Oo0ooooogoOoooao
Oo0oooogoQgoooao

oo ooooooooooQgog
OO0 0o oogogooooogg
OO0 ooooooooooggog
Oo0oooooooooogoQgog

O 0Oooo

Oo0oooooooooooooooooogogoooao
OO0 oDooggUgooDooUggUooDooogogoooao
OOo0ooooooooDoooooooogoooao
Oo0oooooooooooooooooogogoooao

Ooo0ooooooooooooogooao
OO0 ooDoogog4ogooooggooao

Oooooooogoao

O 0Ooo0ooao
O oOooo

O
O
O
O

O
O
O
O
O
O

(2)

oogd

JP

4311904 B2 2009.8.12

O
O
O

O
O
O

O
O
O
O

oooao
oooo

10

20

30

40

50



3) JP 4311904 B2 2009.8.12

gboooooobobaoao

OO0 0o oogogooooogg
OO0 ooooooooooggog
Oo0oooooooooogoQgog
Oooooooooooogog
OO0 ooDooogooooooggg

Oo0oOo0oogogogao
O
O
O

Ooooo0oo0gooooOoao

OoOo0oooooo0oooooooDoooo4ooooogogogogoao
OO0Ooo0oo0oood

O 0Ooo0oo0ooao
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoO0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooOoo
O O0OoOooo
O Ooooo

Oo0ooooo0ooooooooooDoooooooogoggogoao
O Ooooo

Ooooooooo0oooooO oo oDoooooooogogoao

Oo0ooooogd
Oooo0ooood
OOo0o0oooogd
OoOoo0oooogd
Ooo0oo0ooood
Ooo0Ooo0ooood
OoOoo0oooogd
Ooooooogod
OooOoo0ooood
OOoo0oooogd
Oo0oo0oooogd

ey e e ) e e e e e Y Iy
Ooo0oo0oood

Iy sy e e e [ ey [ [ Iy

OO0 ooooogdg
Oo0oooooogdg
Oooooooogodg
Oooooooodg
O Oooooogdg

000000000 0ooooooDoooooo
ooooao

OoDoDoDoooooooon

00000000 o0ooooooooooag
00000000 o0oooooooooooog
0000000 ooooao

oooao

00000000 o0ooooooooooog
O00oDoOD0o0o0ooooooooao
00000000 o0oooooooooooog
00000000 o0oooooooooooog
sleeve0 000000 ODOODOODO integrity



ey e Y Iy

OooocoOoooooooooooooooobooooooooOod
)

OooDoooooooooooooogdg

OoooOooooooooooooobooo0ooOonoan.o
OoooOoooDooooooooooogooogao

O Oooo
O Oooo
O 0ooo
O

O
O

OOoooooaog
OOoo0ooooao
O Ooo0oo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao

O 0Oooo

Ooooogogao

Ooooooogoo
oo ooooQgoo
Oooooooogogoao

O Oooo

OoooooQgogoao

Ooooooooooooooooogodg

OooooooOoogao

Oooooooooooooooood

O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao

O
O
O
O
O

O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo

O
O
(]

O
O
O
O

OOo0oooooggogo
Oo0ooooogogQgoo
OoooooooQgoogoao
OO0 oooooggogog
Ooo0ooooogQgogoo
Ooo0ooooogoQgoo
OoooooooOoogoao

O Oooooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooaog
O Oooooo
O Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O Oooo
O 0ooo
OO oo
O Oooo

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 Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo
O 0ooo
O Oooo
O oOooo
O 0Oooo

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

O
O
O
O
O

O Oooo

(]

O
O 0Oooo
O 0Oo0oo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo

O Oooo

O O0ooo

4)

oogd

O 0Oooo

JP

4311904 B2 2009.8.12

oooano

good
good

good

oooao

good

Dall OO0 O

oooano

10

20

30

40

50



(5) JP 4311904 B2 2009.8.12

gooooooobobobbobobo o000 ooooogad
OO0O00D0ODOODelepine LOUODODODODDDOOOOAubineau POO” ODOOOOOOO
oo0o00D0DDO0000000oo0o0O0O0ODODD0ODO0D000DO0DU0O0o0oDOooOODDDOOOO0dPlasma p
rotein extravasation induced in the rat dura mater by stimulation of the parasym
pathetic sphenopalatine ganglionO” 000 O0ODO0OOO0ODOODOODOODOOOOOEXxpe
rimental NeurologyDO 0 00D O00O0ODODOODOODOODOODODO

ogooooao

0000000 HaraHOODOOODOOOODODOOZhang QIO O OO ODOODOODOOKuro
yanagi TOO O OO OOOODOKobayasi SUO” 00 OO0OO0O0ODDDODODOODODOOOOOO
00000000 O0DOO0OO00D0OODOOOOParasympathetic cerebrovascular innervatio
n: An anterograde tracing from the sphenopalatine ganglion in the ratd” 0O OO
go0oo0oobbOONeurosurgeryl D000 0o ouoooooobbnn
ocooooao

0000000 OooDOooOgOJdolliet-Riant POODODODODODODOOOOOOTillement J
POO” O0ODO0OODODODODODODOOOOOODOODOOODOOODrug transfer across the bl
ood-brain barrier and improvement of brain deliveryd” 00 O0D0OO0OOODOODOO
OO000O0OO0OO0O0Db0O0OO0OO0OO00DDOOOdFundamental & Clinical Pharmacologyld O O O
goooooboboobobooood

ocooooao

OO000D0DD0OD0O0O0O0OOKroll RAUDODDODOODODODOOODODODODONewelt EADO” OO
000000000000 DO000O0D0DO0O0DO0OO0O0ODO0OOO0dOoutwitting the blood bra
in barrier for therapeutic purposes: Osmotic opening and other meansC ” OO 0O O
oooo0oDoOO0O000DO0o0oooooODODDDODOoOoDO0oOoOooooo

ogooooao

0000000 00Sanders MUOODOODODOODOODOODOODOODOO Zuumond WWO O "
oooo0oDoDoODO0OO000oO0oo0ooooOoO0DODDODO0DO00DU0O0O0o0DOoDoODoODoDoODDDODOoOOoDOoOog
OO000000O0O0DEfficacy of sphenopalatine ganglion blockade in 66 patients
suffering from cluster headache: A 12-70 month follow-up evaluationOl” OO OO

OO00D0DDDOD0O00O0O0O000O0OAOJdournal of NeurosurgeryD OO DO OO0 0OOO0O

ocoooooooOoao

oooooao

Oo000DDO0O00Syelaz JOOODOODODDOOHara HOOOOOODODODOAOPinard EO
OO00D0DDDODO0OO0OO0OO0OOMraovitch SOOO0OO0OO0O0OOOOODOODODOD MacKenzie ETO O

00000000 00OERdvinsson LOO” 00 O0OOO0DO0DDOOOODDOOOODODODOOO

0 O O O Effects of stimulation of the sphenopalatine ganglion on cortical blood

flow in the ratd” OOOOOODOOOOODODOOOODODODOUOOODOOOODOO
000000 Jdournal of Cerebral Blood Flow and MetabolismO O OO0 OO0 O0O00O
ooooooogdao

ooooao

OO00O0D0ODO0OO0O0O0DOO0OO0OO0ODbDODb0OOVan de Waterbeemd HOODOOOOODOODO
OOCamenisch GO OO D OOODOODOOFolkers GOOODODOODDODOODOODDDOO
Chretien JROO O OO0ODOOOOUOODORaevsky CACO” ODODOQOODOODODOOOO
O00O0DOD0OO0O00DOOO0OO0O0oO0oDOO0OO0oU0oDbDOOOO0b0ODdGOOdEstimation of bloo
brain barrier crossing of drugs using molecular size and shape and h bonding d
escriptors]” 0000000 OOO0ODOODOODDOOOODDOOJournal of Drug Ta
rgeting0 0 0 0000OD0OQCOO0ODOOOOODODGO

oooDoo

O000000OSuzuki NOOOOODODOOODDOOOHardebo JEDD DO OO ODODODOO
OO00O0OKahrstromJOOOOODODOOOOOwman COO” OOOOODOCOOOODDODOO
gooooooooobooooooogogoooboogoobooogoopboogogDbr oo

QOO0 O0oogQo

10

20

30

40

50



O
O
O
O
O
O

(6

JP 4311904 B2 2009.8.12

gboooooobooboboooooboobobobooobooooboobooboboobooao
oooooooobobooond
ooooao
gobooooooboboobooooobooboboboobooobooboboboboo

0 Owman CHO O "

000000000000 oooDoDoDOooDoDoDoooooooooOaOn
0 O Effect on cortical blood flow of electrical stimulation of trigeminal cere
Oo00oDoDoODO0o0oooooooooooooOoao

brovascular nerve fibres

e e e e e e [ s [y [ |
Oooooooo0ooooo0o o0 oo ooo0o o0 oo oDoo0o oo oDoooooDoDoooooooogof-g

O

in the

ratd] ”

Acta Physiologica Scandinavical 0 0D 00000 O0ODO0OO0ODO0ODOOODOODOOO

e ) ) e I s Iy o
OoOoOo0ooooooOoooOoooO oo ooooDoOooooooDooooooDoooooooOogao

O

Ooooooooooooo0o o0 oDoDooo0DUoDoDoDooo0ooooDoDooOoooooDoDoooooooodg
OoOooooooo0oooooo0D oo ooooooDoDooooDoDoDooooooooogoooao

OOoo0ooog
O oOoooo
OooOoo0ooao
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo

O

g
g

O

ogoo

O

O

O

g
g

oo
oo

O 0ooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo

good

O

O

O

O

oo
g

OJ
O

g
a

O
O
O

g
g

g
g

O

O

gbobooboooobooboboboo

electrical stimulator0 00 O 0O O
0oooDoooooDoooooood
Jdooooooooogooood
ooooDoooooooooooog

10

20

30

40

50



Ooooooo4oooooo40 oo ooUoo oD oDoDoooo oo oDoooooDooogooao

ey e ) ey Ry e [y |

Oooooodoooooboooooooooogao

O

OO0 oOoooodooooogodgogoao
Oooooo4oooooogogooao
Ooooooo0oooooQgooao
Oo0ooooooooooogooao

Oo0ooooo4o0ooDooo4oooooogogog
Ooooooo0ooooooooDoooQgooao

O

Oo0ooooooooooooooooogoog-g

O

]
O

O
O

OO oo
O Oooo
O 0Oooo
OO oo
O Oooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0O oo
O Oooo

O
O

O
O

O
O

O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O 0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooo

O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
OO oo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Ooo
O 0Oooo

O
O

O
O

I [ o [

0

O Oooo

O

and the limbic

OoooooodQgooao

O

OoOooooodg

Oooo0ogoood
Ooo0oo0oOoood

O

Oooooooogdg
OoOoo0oo0oood

O Oooo

O

g
t
O

g
a
O

O O
O O
O O
O O

O O
O d
O O
[ |

O
OJ
O
O

O O
O O
O O
O O

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

00
systeml]
oooao
oooao
oooao

gooao

oooao
ooono

O
O
O
(]
]
O
O
O
O
O
O
O
O
O
OJ

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
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

O
O
O
O
O
O

O
O
O

O 0o oo

O 0Oo0ooao
O Ooooo
O Ooooao
O 0Ooo0ooao
O 0OoOooog

[ |

I [ o [

O O oo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

P

JP

oo

O
O

O
O

O
O

O
O

4311904 B2 2009.8.12

O
O
(]
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

oood

O

O

0

ugoao

O

O

O

the

O

O
O

O
O

O

O
O

O
O

goad

O

O

insula

O

O

O

goo

ooo
goo

god

goo
ooo

10

20

30

40

50



ey e Y Iy

Ooooooooooooo oo oooo0D oo oooo0oDoDooogogoooao
e s e e e e e e Y
e s s e e e ) Y I o
OoOooooooooooo0 oo oooo0D oo oooo0ooDooogoooao

Oooooooooooooooooooooooogoooood

Ooooooooooobooo0onOonQgoano
Oooooooooooogooogao

O
O
O
O
O
O
OJ
O

Oooooooooooggg
OoooooooooogogoQgdg
Oo0oooooooooogdg

O Ooooao
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo

O o0Ooo

O Ooo0ooooaog
OOoo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooog

O oOooo

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
OO oo
O Oooo
O Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O Oooo

OO0Ooo0oooogd
Ooooooogod
OooOoo0ooooOod
OoOoo0oooogdg
OoOooooogd

O
O
O
OJ
O

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

O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
OO o0goo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooOoao
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOgooog
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo

O Ooogoo

O 0Oooo

O o0Oooo

O o0Ooo

O o0Ooo

O 0Oooo

O 0Oooo

ogoooaod
oooo
ooooao
ablationl
goood
ooao

O

O o0Oooo

O oOooo

O

O o0Ooo

O o0Ooo

O
O
O
O
O
OJ
O
O

O 0Oooo

O

O o0Ooo

O 0Ooo

O o0Oooo

O
O

O oOooo

O oOooo

O 0Oooo

O
O

O o0Oooo

O oOooo

O o0Oooo

O 0Ooo0ooo
OO oOgoo
O OooOooo
O 0Ooooo

O
(]
O
O

O o0Oooo

O
OJ
O
O

(]
O
O
O

O o0Oooo

O o0Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O 0Ooo

O 0Oooo

O oOooo

O oOooo

O o0Oooo

O o0Ooo

O o0Oooo

C))

JP 4311904 B2 2009.8.12

gbooooooboboobooobobobao

oooooOocoooooooonn
ooooo
nostrilU000O0O0DOOOOO
oooooOocoooooooonn
ood

0

O o0Ooo
O oOooo
O o0Oooo

O

O

O

O

OJ

O

O

O

O

O

O

0O 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 o0Ooo
O oOooo
O oOooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O oOooo
O oOooo
O 0Oooo

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

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

O Oooo
O O0ooo
O Ooogoo
O Oooo
O 0Oooo
O O oOgo
O Oooo
O Oooo
O O0ooo
O Oooo
O Oooo
O O0ooo
O 0O oo

O o0Ooo
O oOooo
O oOooo
O o0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O o0Ooo
O 0Ooo
O oOooo
O oOooo
O o0Oooo
O oOooo
O oOooo
O o0Ooo
O 0Oooo

ooo

O
O
O
O
O
O

O Oooo

O oOooo

O Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O o0Oooo

O

00000000000 amenablel

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O o0Oooo

O 0Oooo

O o0Oooo

10

20

30

40

50



OOoooooo0ooooooooooogooao

Oooo0ooogoogoao
O0oo0oooogogogao
Oooooogogogoao
Oooo0ooogoogoao
Oooo0oooogoao

O Oooo

O

Oooooooooooao
OO0 oDoDoogooooaog
Oooooogogooooaog
Oooooooooooaog
Oooooooooooao

O

0

tical

O

O

O

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O Ooogogoo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O O oQgogog
O Ooogoo

O
O
(]
O

O
O

O

O
O
O
O

O

O
O
O

O
O
O
O
O
O
(]
]
O
O

0
0
0

O
O
O

O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
OO oo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo

O
O
O

O
O
O

O
O
O

O
O
O

O
O
O

electromagnetic
ocooooooog
communicationD0 OO0 00000
ooooDoDoDOooooOoooooooaon

ectro-acoustic communicationd O
Oooooooooooag

Oooooooooooo0oooDoooooooooggdg
Ooooooooooooooooooooooaono
OO0 oogogU0ooDoDooUgUoUoDoDoo4gooooaog
Ooooooo0ooooooooDoDoogogogoooaog
Ooooooo0oooooo0ooooogogQgooao

O

O

O

O

Oooooooooooooooooogoogooao

Oo0oDooo4ogooooogoggoooao
Ooooooo0ooooogoggogoooaoo

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

O
O
O

O 0Ooo0ooo

- Oooooooao

oooao

O
O

O
O
O
OJ
O
O

oood
ooo
sensoryd
oooad

0
0
0

O
O
O

O
O
O

€))

O
O

OO
O
OO0

couplingld
ooooao

O
O

O 0Oooo
O oOooo
O oOooo
O o0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O 0Oooo
O oOooo

O
O

O

O
O

O
O

O
O

O
O
O
O

O

O
O
O
O

O
O
O
O

JP 4311904 B2 2009.8.12

O
OJ
O
O
O
]
O
O
O
O
O
O
]
O
(]

O Oooo
O 0Oooo

obooooobooboboooo

000000000 0delectro-op

cooooDoOoOoOooOooooel

gboooooobobobooog

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

obooo

gobooooooboboobooog

O
OJ
O
O
O
O

ooooooooooooooao

oooooOoooooooooao
O

ooooooooooooooao
ooooooooooooooao

10

20

30

40

50



ey e Y Iy

Oo0ooooQgoooao
OO0 oODooogodgoooao
Oo0oooogoQgoooao
Oo0ooooQgoooao
Oo0ooooogoOoooao

ey e ) ey Ry e [y |
e e e e ) e e e e s e A e A s [ [
Oo0ooooo4ooooooo oo oDoDoooo oo oDoDoogoogoooogdg

Oo0ooooo0o0ooooo0 oD oDoDoooooDooogooao
Ooo0ooooooo0ooooo oo ooooooooogooao

O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao

O
O

O
O

O
O

O
O
(]
O
O

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo

O 0Oooo
O 0Oooo

O Oooo

O Oooo
O oOooo

O
O
O
OJ
O

O
O
O
OJ
O

O Oooo

(]
O
O

O
O
O

O 0Oooo

(]
O
O

O
O
O

O 0O oo

O Oooo

ood
od

oo

oo
oo

go

uptakel

ao

O
O

[ |
[ |

O
O

O
O

O
O

O
O

g

O
O

O d
[ |

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

O
OJ
O
O
O

(10)

O

od

O
O

O
O

O
O

O
O

O
O

O
O

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

O
O
O
O

JP

4311904 B2 2009.8.12

10

20

30

40

50



OOoooooao
O 0O0o0ooooog
OOoooooaog
OOoo0ooooao
O Ooo0oo0oooao

O

OoOOoooooooooooo0ooDooo4ooooooggg

Oooooooooooogogoooogodg
I 00 O0oooo0o0oooooooooogodg
Oooooooooooooooood

Q
@]
-
Y o T Y Y Y |

Oooooooo0ooooo4o0 oo ooo o0 oDooooDoDoDoooooDoooQgogoao
(7))

u

Ooooooogogoao
OoOoo0oooodgadg

O

od

Ooooooo0oooooooooogoggg

obooad

OOoooooo0ooooooooooogogooao

O

O Oo0oooao

O Ooo0oooao

O OO
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
OO oo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo

O

O

O 0Ooooo

O
O

O O
[ |

O oOoooo
O oOoooo

O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao

OoOoo0oooo
I B
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooaog
I B
O0Ooo0Oo0ooa.o
OoOoo0oooaog

od
od

uptake by
ooooao
ooooao

ooooao
ooooao
trans-BBB
ooooao
ooooao
ooooao

O
O

O OoO0ooogoao
O Oooooao

oo
oo
the
oo
oo

oo
g

O
O
O

O o0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O oOoooo
O o0Ooo0ooo
O 0Ooooog
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O oOoooo
O o0Ooooao
O 0Ooooog
O oOoooo
O oOoo0ooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O oOoooo
O o0Ooo0ooao
O 0Ooooog

odod
oood
brain
0odod
oodod

oo
uono

molecular

oo
g
oo

oo
uon
oood

O
(]
O
O
O

1)

oboooooooao
uono

ugboogod
goooao
g

ugboood
goooao

ooooano
ooooao

oogd
ogdd

oogd
oogd

ood
oogd

O

O

(]
O
O
O
O
O

O
O

of the molecules
O00000Dbal 00O
ooooooooag

ooooao
ooooao
movement(]
ooooao
ooooao
ooooao

oo
ao
OO
oo
go
OO

O0Ooo0oooaoo

O 0o oo

O

O OoOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO oO0ooog
O OooOooo

O
O
O

O O oo

O

O Oooo

O

uoo

O

O 0o oo

0

|

O oOood

O

O Oooo

JP

4311904 B2 2009.8.12

uod

O

O Oooo

O

O 0o oo

O

O O ogo

uod

O

O

0

O

O
g
g

O O

fine endos
geryD 0000000 0DDOOO0ODODOOODODDODOOODDOOOOOOD

O
g
t

O
O

O

O

O
O

O

O

Dall

g
a

O

g
a

O

0000000000000 O0O0O0O0D0ODOODOvasoactive intestinal polypeptid
e 0000000 O0CODOOnNnitricoxideD OO ODOODODDODDODODODODODOODOODOOOD

10

20

30

40

50



ey e Y Iy
e e ey ) [y Ry
e s e e e e e s e Y Y

e s s e e ey e e s e e e s e

OoooooooooogoQgoao

O
O
O

Oooooooo0oooooo0 oo oooo0oooDooooooDooogoQgdg
Oooooooooooooo0ooooooooDoooooooooQgdg

O OoOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOgoo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOooo
O Ooooo
O Ooooo

Ooooooooooogoogogoao
OO0 oooogoggoooao
Oo0ooooQogoooaoo

Oo0Oo0ood

OO0 oooooggog
OO0 oooooogoQgog
oo oooooogooQg-g

OO0 ooooogogogog
OO0 oooooogogooQg
OooooooooQgoogoo
OO0 ooooogogogog
OO0 ooooogoogogooQg
Ooo0oooooogogoog
OoooooooogooOgoo

O 0Oooo
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
OJ
O
O
O
O
O
O
OJ
O
O
O

O 0Ooo

OO0Oo0oooog
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooo
I B
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooo
I B
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooog
O0Ooo0oooao
O0Oo0Oo0ooao
OoOooooog
I B
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooog
OoOooooaog

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

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

(]
O
O
O
O
O
O
(]
O

O 0Oooo

OO0Oo0ooodg

O 0Oooo

Oo0Oo0oodg

O 0Oooo

Oo0Oo0ood

O 0Oooo

O0Oo0ood

O Ooo0oooogod
OoOoo0ooood
OoOoo0oo0oood
O O0Oo0oooogod
OOoo0ooood

O
O
O
O
O

O 0Oooo

O R o

O 0Oooo

OoOoo0ooodg

O 0Oooo

O0Ooo0ood

O 0Oooo

O0Oo0oodg

O oOooo

OoOoo0oodg

O
O
O
O
O
O

O 0Oooo

Oo0Oo0oood

(12)

O o0Ooo

O0Oo0oood

OoOoo0ooodg

O
O

g

oo

O
O

oo
od

o

voltage

JP

goaoaao

O
OJ
O
O
O
O
O
O
OJ

ooooooogaod
rampl]

gbooooag

O
O
O

oono

O
O
O
O
O
O
O
O
O

oboooogoognob

O wire electrodel
0 adhesive probel

ooooooogoao

O

O
O
O
O

4311904 B2 2009.8.12

10

20

30

40

50



ey e Y Iy

Ooooooooooooooooooooooaono
OO0 oogogU0ooDoDooUgUoUoDoDoo4gooooaog
Ooooooo0ooooooooDoDoogogogoooaog
OoooooooooooooDoDooogogooooaog
Ooooooooooooooooooooooao

Oooooooo0oooooo0ooDooooooooooQgg

OOo0ooDoooo0ooooo4oooooogogooao

Ooo0ooooooOoooDoooDoooogogoogoo
OoooooooooooooooooooOo

O

O

Ooooooooooooooooooogod

OoOoooogogogao

O

O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO oOgogo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo

O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O O0Oo0oooao

O
(]
O

O
O
O
O
O

O 0Oooo
O O0ooo

O

O

0
0
0
0

0

O
O

O
O

O oOoooo
O oOoooo

(13)

gbooooboooboonn

O 0Ooooo
O O
O O
O O
O O
0O 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
O
O
O
O
O
O
O

O 0Ooo
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

ooooocooooon
oooooOoooooboon

override signal0 0 00 O0O0O00ODOOOOOO
ooooOOoOO0O0O0O0oOoooooooooDoooOoo
ocooooODOOO0OO0O0oO0o0oon

OO

ooo

O Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooo0oo0oooao
O O0Oo0ooooog
O Ooooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooo0oo0oooao
O Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooo0oo0oooao
O O0Oo0ooooog
O Ooo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Oo0ooooao
O Ooooooaog
O Ooo0ooooo
O Ooo0oo0oooao
O O0Oo0ooooaog
O Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao

Ooooogogaog

O
O
O
O
O
O

O
O
O
(]
O
O

ooao

Oooooogogao

OoooooOoogoao

Ooooogogaog

Oooooogogao

OoooooQogogao

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

OoooooOooOgoano
OOoo0oooaog
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOgooog
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo

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

]

O0Oo0oooog
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooao
O 0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O oOooo

JP

4311904 B2 2009.8.12

gbooobooooobooo

O
O
O
O
O
O
O

10

20

30

40

50



Ooooooooooogoggg
OooooooooooQgdg

[9)]
%]
Q
«Q

e . e e A A

e e [ e s |
Oooooooo0o0ooooo o0 oo oooo0DooDoooo0oooDoooogooooao
OoOooooo40oooooo 0o oDooUoo oD oDoDoDoooDooDoDoogoggoooao

O

Oooooooooooggg
OoooooooooogogoQgdg

O

Oooooooo0ooooo o0 oo ooooDoDoDooooDoooDoDooooooog
Oooooooo0ooooo oD ooDooooooDoooooooooogooooao

0

OO0 oooooggogo
Oo0ooooogoggogoo
OoOoo0ooood
O Oo0ooogoao

g
O
O
g
u
O
g
g
O
g
g
u
O

OOoooood
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao

O

O

ugbooooood

OOo0oDoDooogooooogogoao
Oooooooooooogogogoao
Oooooooooooooogogogogoao
OO0 o0DoDoogogooooogogoao
Oooooooooooogogogoao

O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0Oooo
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooao
OOoo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo

O O o
O O o

Ooooooogdg

O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo

Oooooogdg
O Oooo

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O
O

O O

oo ooooooQgooao
Ooooooooogoooao
OO0 ooooogogooao
oo ooooooQgooao
Ooooooooogoooao
OO0 ooooogogoao
oo ooooogooao
OooooooooQgooao
OooooooooOgooOooOoao
OO0 ooooogogooao
oo ooooooQgooao
Ooooooooogoooao
OO0 ooooogogogoao
oo ooooogooao
Ooooooooogoooao
OO0 ooooogogogoao
OO0 ooooogogooao
oo ooooooQgooao
Ooooooooogoogooao
OO0 ooooogogogoao

O
O
O
O

OOoo0ooood

u
O
O
a

O

(14) JP 4311904 B2 2009.8.12

o

oooooOooooboooobooooboboooooboboooooao
ooobobOoO0ooobooooobobcOooobooo0oO0onn ramp upd O
ramp downd 0 0 00 O0QOO0OO0OD0ODODOO0OO0OOOODODODOOODDODOOO

oooooOocoooboooooboooooooooan

gbooooogd

gboooobobooboboboooooboboba

gboooobooboobobobooooobgobobo
oboooooboobooboboboobooooboooao

ao
od
g

ao
uo

O0Ooo0oooaoo
O O
[ |
O O
O
O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O

O O
O d
O O
O O
0O O
O O
O O
0O O
O g
O O
O O
O O
O
O
O
O
O
O

g
U

go
g

following
ooooao

0000000000000 O0ODOODOO0O0OODORDOOd parasympathetic me
ngU 0 0000000000000 000DD0D0D0D0D0Do0Do0ooooooDoooOoao

stroke
oogo

10

20

40

50



(15) JP 4311904 B2 2009.8.12

gbooboooooboobooboboooooboooboaonnb
oooobooooooboooooboooooobooboooooboboooobobooooobooo
gooobobooooobooooobooooooobooooobooboooobbooooboOooo
goo
ugbdoooooobouobobobooboooobuoboboboobooobouobobobaa
ooooboooooobooooobooooooobooooobooooobooboooobooo
gobooooooooobgoboboboooobobobobobooooboobobobao
ugboooooobooboobobooboboooboboboboobooooobobobaa
ooo

gbooboog
gbooboooooobooboobobobooooboobobobooboooboobobobao
ugbobooooobooboboboooboobaa
gooboboooooboooooboooooooboooooboobooooboooobooo
gboobooooobobao
ugbdooboooooboobogoboboobooooboboboobooboooboobobobaa
Ooo0O0ODODOO0OO0000000O0O0ODODDOO0OO00O0O000D0DDODODenhanced permeabil

ity 0oooooooooooogooooboooooooogooobooooboooo
uond
oooobooooooboooooboooooooboobooooboboooobooboooobooo
bolusOODDODODDODDDOOOOOOODO

oo gboooooboooboboboooboobobobooooboobobobooo
gbooooboobood
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
OJ

O Ooogooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O0OoOgoao
O Ooooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooogooao
O Ooooo
O Ooo0ooao
O OoOgoao
O Ooooo

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 0o oo
O 0o oo

Oo0oooooooooooQgodg
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
(]

O Oo0ooooao
O OoOo0ooooao
O 0Ooo0ooooao
O O0Oo0Oooooao
O 0Ooo0ooooao
O 0Ooo0ooooao
O 0Oo0oo0oooao
O O0Oo0ooooao
O Ooo0ooooao
O 0Ooo0oo0oooao
O Oo0ooooao
O 0Ooo0ooooao
O Ooo0ooooaoo
O O0Oo0oo0oooao
O O0Oo0ooooao
O OoOo0ooooaoo
O 0Ooo0oo0oooao
O O0Oo0ooooao
O Ooo0ooooao
O 0Ooo0ooooaoo
O 0Oo0ooooao
O 0Ooo0ooooao

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0O oo
O Oooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo

Ooooooo0ooooo o0 oo oooo0oooDooooooooao
O
OJ
O
O
O
O
O
O
OJ

Oo0ooooooooood

OoOoo0ooogd

OOo0ooOoooo4o0ooooo4o0 oo oooooooDoDoogogooooaog
Oo0ooooogd

Ooooooo0ooooo4oD oo oooooooDoDooogogooooaog
Oooooooooooo0ooDoooo0ooDoooogoooodg
e s e e e e s e O |

10

20

30

40

50



Ooooooo4oooooo40 oo ooUoo oD oDoDoooo oo oDoooooDooogooao

Oooooooooooooooooao

Oooooooooooogog

O
O
O

Oo0oooooooooooooooogodg
OO0 o0oDoo4godUooooogogoooogd
Oo0oooooooooogogoooogdg

O Ooooo
O0Oo0oo0ooao

O

O 0O oo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O O oo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O O oo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0O oo

O

Oo0oooooogQgoao
OooooooogoQgoo
OoooooooQgooao

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
OO oo

O
O
O

O

Oooooooooooogdg
Ooooooooooood
OooDoDoo4gogoooogd

O

O Ooogogoo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O O oQgogog
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooOoo
O 0o ogoo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O O ogogo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O 0O o0ooo
O Ooogoo
O 0OooOgoo
O 0Ooo0ooo
O O ogogo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O O ogogog
O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogogoo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O O ogogo
O Ooogoo

O

o R |

0

OooooooQgoo

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

[ B |
[ O o R |
[ B R |
I B |
O 0ooo
O Oooo
O Oooo

O

0

O

O

responsive to
ooooao
ooo

O

O
g
g

O

O

O

O
O
a
u

O

O

O
[
0]
L]

0
U

O Oooo
O 0Oooo
O 0ooo
O Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O Ooo
O oOooo
O 0Oooo

O
U

I I B |

O

O
O

good

(16)

oo

O

oo

O

oo
gboobooooooboooboao

JP 4311904 B2 2009.8.12

gbooobooooobooo

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

ogono
oono

ogoo
oood

gbooobooan
gboooon

theretoO 0 00O 00O OO O stimulation parameterd O O

0
U

O
U

goo

O

O

O

oo
g

oo

OO
oo
go
ao

O
U

O
O
O
N

oo
uo

oo

OO
oo
ao
uno

0
U

O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo

obooooobooboboboond

O

O

ugbooboogoooboobad

gbobooboo

ooooooao
gboboooooobon
0
oooooOOoOoO0oO0oogagfe

ed-through couplingD OO0 00 O00O0O0OO0OOOCOOODDDOOOOOOOOOOODOODO

OoooooodQgooao
Ooo0ooooOoogooao

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

O

O 0O oo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo

ugbobooooobooboobobooooobooboboboooobonn

O

O

gbooooboobobobooboooboobobobobooobondd

ooobobOoooo0obOooooobOboooooboooOoooboooon
oooooODoooobDoooooboooooooooooboooon
OO0O0D0DO feed-throughsO O OO O0ODODOOOOOOOOOOODODO
ooobobOocooobOooooobOboooboboooOooobooooodd

10

20

30

40

50



Iy e e R sy s o B |
e e s e e e e sy e e [ |
Oo0ooooo0ooooooo0oooDoooooooDoooooooooogogg
Oooooooo0oooooo0 oo oooo0oooDooooooDooogoQgdg

= D00 OO0 ooooo0o0ooDooo4o00 oo ooo4ooooDooogoQgg
O Ooo0ooao

c
1)
O

q

O O

Ooooooooooooooooogodg
Oooooooooooogogoooao.o
OO0 ooo4ooooogQgogao
Oo0oooogoQgoooao
Oo0ooooQgoooao
Oo0ooooogoOoooao
OoOoo0ooogd

O oOoooo

OooOoo0ooao

O 0Ooooo

O oOoooo

O oOoooo

O 0Ooo0oo0oao

O Ooooo

O oOoooo

O oOoo0ooao

O 0Ooooo

O oOoooo

O oOoooo

O 0Ooo0oo0oao

O oOoooo

O oOoooo

O 0Ooo0ooao

O Ooooo

O oOoooo

O oOoo0ooo

O 0OoOooo

O oOoooo

O oOoooo

O o0Ooo0ooao

O Ooooo

O
O
O

O
O
O

Ooooooooooooooooooooooooogdg

OooDooooooooggogao
Oooooogogooao

OoooooOoogooao
Ooooo4gogoao

Oooooogogogao
Ooooooogoo
Oooo0oooQgoo
OO0 oooogogogao
Ooooooogoao

O
O
O
O
O
O
O
O
O

Oooooogogoao

Ooooooogodg
OOooooood
O Oo0ooooogd
O oo oooogdg
OOoooooogodg
OO0 ooooogdg
O oo oooogdg
Ooooooogodg
OoOooooood
O Oo0ooooogd

OooooooooooQgoao
OooooooooooOoogoao
OooDoooooooogQgogao

Ooooogogao

O 0Ooogoo

O
O
O

0
0
0

O
O
O

O
O
O

an

O
O
O

O
O
O

O
O
O

O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooo
O0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0Oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0ooo
OO oo

O
O
O

well counter(
ooooooano
O0oo0oooon

O
O

Dall

(]
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

O 0Ooo0oo0oo0oao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0oooao

O oOoooo

conjugatedd

O

O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O oOoooao

O O oo

O

JP

O

4311904 B2 2009.8.12

O

ooo

O Oooo
O 0Oooo

O

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

ooooooog+

gbooooooan
U

peeled brain techn
goooooooad

O oOoooo
O
O
O
O
O
O

10

20

30

40

50



ey e Y Iy

OooooooQgooao

ooooao

ooooao

oooooo
oooooo
acoustic or
oooooo
oooooo

OO0Ooo0oooogod
OOoo0oooogod
OOoooood
Oo0Ooo0ooood
O0Ooo0oooogod
OOoooood
OoOoo0ooood
OO0Ooo0oooogod
OOoooood

[ i Ry
O O O
O O

OoOoooooo0ooooooooDooooooDooooooooogodg
OoooooooooooQgdg
Oo0oooooooooOgodg

O OOo0oooogodogooao

OoooooooooooooDooooogogoogoo
Oooooooooooooooooooooogooao

O Ooooo
O 0Oo0ooOoo

O

O Ooogooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OoOgoao
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooao
O Ooooo
O Ooo0ooo

Ooooooodgooao

O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O oOooo
O 0Oooo
O o0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O oOooo
O o0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo

OoooooQgooao
O 0Oooo

OoOo0ooogooogoo
Ooooooooogogoao

oooo
oooao
optical
oooo
oooao

O O
O O
O O
O O

Oo0oooodQgooao
OooooooQgooao
OO0 oooogodogooao
Oo0oooodgooao

O
O
OJ
O

O
O
OJ
O

(18) JP 4311904 B2 2009.8.12

ooo0ooDoOOO00o0oOoO0ooooooODDDODOoDOoOoDoOoooooo
0000000000000 oo0oDoDoDoDOoDOoooOoooooaO
clot detection apparatusd0 O 0 OO0 OO0 O 0OODO
oo0o00oDoODO0OO00o0O0oo0ooooooODDDODOoDOoOoDoOoooooo
Oo000D0oD000000o0ooo0oDo0DoDoDOoDOoooo0ooooao
Oo000oDDODOoOO0000DO0o0ooooooooDoDoOOoOooOoog
000000000000 ooooDoDDoDOoDooooooooao
0O00D0DD0OD0000000o0DooDoDoDDoODOoOOooDoDoOg
0Oo0o0DoDoODo0o0000O0oooooOoODDDoDOoDOoOooDOoOoon
oo0o0pDoDoODOoOO000O0oo0ooooooODDDODOoDOoOoDOoOoooooo
0000000000000 o0o0o0oDo0DoDoDDoDOoDo0oo0OoooooaO
oo0o0D0DoDOoO000O0O0ooooooDDDODOoDOooDoDoooooaO

O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
0O O
O O
O
O
O
O
O
OJ
O
O
O

passU D0 OO0 OO0

go0ooogbaD0 00D 0ODD00ODO0OO0DODOODOobOODbDOobOOOg
transportl D OO OO OOO0OO

impedance0 0 0000 O0O00ODOOOOOODOOOODOO
00000000 ooDoooooDooooooDoooooao
ood

OinvasiveO OO0 ODODOOOODODDOOOODOOOODO
ooooooooao

0000000 oooDoooooDooooooooooao
goooooooogao

Oo0oooodQgooaoo
O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O

OooOoOo0oood
OO0Oo0ooodg

O
O
O
O
O
OJ
O

deliveryD OO DOOODODODOOOOOOODODOO
ooobooOooooobooooooboobocoooboooobooo

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

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

O
O
O
O
O

10

20

30

40

50



ey e Y Iy

OoooooooOooooooooooOoooOoooOooooooooooboOoooooooooboOoQgoano
) A e [ sy I o [y

(19)

JP 4311904 B2 2009.8.12

oooooooooao
gooooOo0oooooOdgoboobooOogoboogobooDoUoUoooDpoooooao
ooobooOooooooOooooooOoooobooooooDooo
000000000000 oooDoooo0oDoDo0oooDoDooooDoDooooao
gangliosidosisD 0 0D 00 O0D0DODOODOODODOODOO

ooo

000000000000 o0ooDoo0o0oo0oDoDoDo0o0ooDoo0oooDoDooooaon
ooooDoooooooogoao
gooooo0oooooOoooobooogobooUogooDbDoogobooodg
0000000000000 ooDoo0oo0oDoDoo0o0oDoDoooooDoDoDooooan
crippling paralysis0 000000000 OODODOOOODOO
gooooOo0oooooOdgoboooOogOoboogoooDoUogoooDpDoooooao
gooooooooboooOoooboboOooobooOooobooo0oOoooDpDoooooao
ooooDoooooooooo
goooooogooooogoooooOgoobooogdoooDoUooooDoooooao
goooooooooo0oooboobbooooboogooboooboooono

OO interventionD OO OO0ODOOOO0ODOOOODODpost-strokeD OO0 OO
gjoooooooooogooooogooDooooooDoooooDoooooao
goobooOoOooooo0ooooboooguobooUogoobpooo
gooooooooboooOooobooboOoooboooooooOooooDoooooao
0o0o0ooDoo0oo0ooooooooDoooo0oDoDoooooDoooooDoDooooan
gooooOo0oooooOdgoboooOogOoboogoooDoUogoooDpDoooooao
ooo

0000000000000 ooDoo0oo0oDoDoo0oooDoooooDoDooooao
ooao

goobooo0ogooooOoooooogoooDbboogouooDooOoooDao
00000000 o0oDoo0oo0ooDoooooDoDoo0oooDoDooooDoDoOod
0dooDoo0oooooooooDoooooDooooooDoOooooDoooooao
gooooooooboooOooobooboOoooboooooooOooooDoooooao
00000000 0Onerve messagingd 0 0 000 O00D0ODODOO0OODODDODOOODO
ooao
gooooooooooOooboboOoOooboooobooDoUoooDpDoooooao
ooooooad
gooooooooooOdoobooDoOooooDoooooooOooooo
gooooOoOoobooo0ogoboobooOogooboogUobooDoUogoDpoooooao
00o0oDoooo0ooDooooooDoooooDooooaon
0dooDoo0oooooooooDoooooDooooooDoOooooDoooooao
goooooOoobooodobooOoogoooooooao
gooooooooooOooobooboooobooooooDoOoooDbDoooooao
O

ooao
gooooooooooOooboobbo0ooobooooboooU0oooDpoooooao
od
gjoooooooooogooooogoooDoogooooDoOooooDoooooao
gooooOoOoobooo0ogoboobooOogooboogUobooDoUogoDpoooooao
ooobDOoOooooooooooao

000000000000 oooDoooo0oDoDoo0oooDoooooDoDooooan
goooDoOoOoooooOoooooogooooo
gooooooooooOooboboOoOooboooobooDoUoooDpDoooooao

10

20

30

40

50



OOoooooooooooUo0ooooooo0ooDoDoooooooaog
Ooooooooooooo0ooooo o ooDoooooooao

OooooooooooOoooDoooDooooogogoo0ogao
Oooooooooooooooooooooooo0oogoano

Ooooooooooooogoooog
Ooooooooooooooooodo
OOo0ooDoooooooogoooodg
Ooooooooooooogogoooog

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

OoooooooooooogoQgoQg

O
O
O
O

O
O
O
O

OO0 o0DoDooggoooooggog

OO0 ooooogoogogooQg
Ooo0oooooogogoog

O

I sy |

OOooooggQg

OooooogogQg

O 0Oo0oooao
O Oo0gooo
O O0Oo0oooo
O 0Ooo0oooao

(20)

gono

JP

4311904 B2 2009.8.12

gbooobooooobooo

10

20



JP 4311904 B2 2009.8.12

(1)

ogoaoao

gooao

goaao

ugbodauo

llllllll

99
- EE

52 &5
Tl 2
IZE A mc\N #8
N A
A= TR YR J A=y

EV

{ A= =EeTm

cm.v




JP 4311904 B2 2009.8.12

ogoaoao

(22)

gooao

[E=]
0
1 EHELHME
JGIES
1L ‘x V
L (A i
[ O RN
O —_— L —_ Ty —
O
O
g E=d
£ E
] e
B z 47 96 99T Eazw, uz
® gy | T ,
a ¥6 a8 9
| BE¥ W4cansogpa MM
a1 2 201 P \
a s —GARE I (&8 &g
~_l @ N 7T - @ N oD Loy =¥ L 6 ILx b £
- o R &k 1) < A
K i 901 N
o o~ < m — mn__mbz
MW n [Te] MW m,.m O § A= cRgd Rp—
© S = 001> -
[ el -
O



gooao

v b

AT 2 =

110
S

glll
A==y b

—

uboood

(23)

oboood

150

gboood

FIG.

JP 4311904 B2 2009.8.12

10B

R
S

N

N

M T I
AN AT \\\\\\\\\\\\
DRI \\\\\\\\\\\\\\\\\\ \\\\\\\N
MMM \\\\\\\\\\\\\\\\\\\ S
A R T TR

T R TR

14

AL

) A

12 13

AN

11

T

10

e T

e T T

O T R O
U O HILMH |

e

e T

T Ay

AR AR Tl

VGEE [ T m -

=] =] =) o c
Q w 2 Q =
ot — - = =



(24) JP 4311904 B2 2009.8.12

ogoooad

202
/



(25) JP 4311904 B2 2009.8.12

gbooooogooan

(51)Int.CI.
oooo  5/022
oooo — 8/06
oooo  1/36

(2006.01)
(2006.01)
(2006.01)

(72000 000000
000000000000000000000000000000000000

gbog goao

od
oogdg  5/02 gooo goood
ooog  8/06 godo godod
ooog  1/36 ogoo gooog

(56)0000 DOOOOOOoooooDoOObboOoOn

(58)000000(Int.Cl.O000)

ABIN
A61B
AG1B
A61B
A61B
AG1B
AG1B
ABIN

1/05
5/01
5/022
5/026
5/0295
5/0476
8/06
1/36



	biblio-graphic-data
	claims
	description
	drawings
	overflow

