
(57)【要約】
　本発明は、動物の外皮または皮膚に適用され、次いで後に経口で吸収される医薬調製物
に関する。
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【 特 許 請 求 の 範 囲 】
【 請 求 項 １ 】
　 動 物 の 外 皮 ま た は 皮 膚 に 適 用 さ れ 、 後 に 経 口 で 摂 取 さ れ る 、 動 物 で 使 用 す る た め の 医 薬
調 製 物 。
【 請 求 項 ２ 】
　 ネ コ で の 使 用 を 意 図 す る 、 請 求 項 １ に 記 載 の 医 薬 調 製 物 。
【 請 求 項 ３ 】
　 液 体 の 粘 稠 度 を 示 す 、 請 求 項 １ ま た は 請 求 項 ２ に 記 載 の 医 薬 調 製 物 。
【 請 求 項 ４ 】
　 フ ル ピ ル チ ン ま た は そ の 塩 を 含 む 、 請 求 項 １ な い し 請 求 項 ３ の い ず れ か に 記 載 の 医 薬 調
製 物 。
【 請 求 項 ５ 】
　 エ ン ロ フ ロ キ サ シ ン ま た は そ の 塩 を 含 む 、 請 求 項 １ な い し 請 求 項 ３ の い ず れ か に 記 載 の
医 薬 調 製 物 。
【 請 求 項 ６ 】
　 プ ラ ド フ ロ キ サ シ ン ま た は そ の 塩 を 含 む 、 請 求 項 １ な い し 請 求 項 ３ の い ず れ か に 記 載 の
医 薬 調 製 物 。
【 請 求 項 ７ 】
　 ト ル ト ラ ズ リ ル ま た は そ の 塩 を 含 む 、 請 求 項 １ な い し 請 求 項 ３ の い ず れ か に 記 載 の 医 薬
調 製 物 。
【 請 求 項 ８ 】
　 ポ ナ ズ リ ル ま た は そ の 塩 を 含 む 、 請 求 項 １ な い し 請 求 項 ３ の い ず れ か に 記 載 の 医 薬 調 製
物 。
【 請 求 項 ９ 】
　 請 求 項 １ に 記 載 の 医 薬 調 製 物 を 製 造 す る た め の 、 経 口 で 有 効 な 医 薬 活 性 化 合 物 の 使 用 。
【 請 求 項 １ ０ 】
　 動 物 に 医 薬 活 性 化 合 物 を 適 用 す る 方 法 で あ っ て 、 対 応 す る 活 性 化 合 物 を 含 む 医 薬 調 製 物
を 動 物 に 局 所 投 与 し 、 次 い で 、 か く し て 適 用 さ れ た 医 薬 を 該 動 物 が 経 口 で 摂 取 す る 、 方 法
。
【 発 明 の 詳 細 な 説 明 】
【 発 明 の 詳 細 な 説 明 】
【 ０ ０ ０ １ 】
　 本 発 明 は 、 動 物 の 外 皮 ま た は 皮 膚 に 適 用 さ れ 、 後 に 経 口 で 摂 取 さ れ る 医 薬 調 製 物 に 関 す
る 。
【 ０ ０ ０ ２ 】
　 動 物 で は 、 医 薬 の 経 口 投 与 は 、 活 性 化 合 物 の 味 の 特 性 お よ び 製 剤 に 依 存 す る 。 家 畜 の 場
合 、 フ ル オ ロ キ ノ ロ ン 類 お よ び プ ラ ジ カ ン テ ル な ど の 苦 み の あ る 活 性 化 合 物 の 投 与 は 、 特
に 難 し い 。 一 方 、 家 畜 が 動 物 の 所 有 者 ま た は 飼 料 ボ ウ ル か ら 自 発 的 に 摂 取 す る 味 の よ い 経
口 医 薬 形 態 に 対 す る 多 大 な 要 望 が あ る 。 原 則 と し て 、 動 物 の 所 有 者 は 経 口 用 医 薬 を 以 下 の
い ず れ か の や り 方 で 投 与 す る ： 突 き 倒 し （ poke-down） 法 と 呼 ば れ る も の の 場 合 、 医 薬 を
舌 の 基 部 に 置 き 、 次 い で 口 を 閉 じ る 。 頭 部 を 通 常 の 位 置 に 動 か し 、 医 薬 形 が 嚥 下 さ れ る ま
で 喉 を 穏 や か に マ ッ サ ー ジ す る 。 少 量 の 液 体 も 嚥 下 を 促 進 す る た め に 投 与 さ れ る と き も あ
る 。 第 ２ の 方 法 で は 、 医 薬 形 を 飼 料 の 一 部 に 隠 し て 投 与 す る 。 こ の 方 法 は 、 活 性 化 合 物 が
絶 食 状 態 で 投 与 さ れ な け れ ば な ら な い か 、 ま た は 、 活 性 化 合 物 に 内 在 す る 強 い 苦 み が 飼 料
の 味 に 重 な る 場 合 、 不 適 当 で あ る 。 も っ と ま れ で あ る が 、 医 薬 形 は 粉 砕 さ れ 、 飼 料 に ま き
散 ら さ れ る か 、 ま た は 、 水 に 溶 解 さ れ る 。
【 ０ ０ ０ ３ 】
　 こ れ ら の 使 用 様 式 は 、 経 口 摂 取 後 通 常 は す ぐ に 嚥 下 す る イ ヌ で は 頻 繁 に 成 功 し て い る が
、 ネ コ は は る か に 扱 い 難 い 。 そ れ ら は 、 医 薬 形 ま た は そ れ と 共 に 与 え ら れ る 飼 料 を 口 中 に
比 較 的 長 時 間 保 持 す る の で 、 不 快 な 味 を 有 す る 製 剤 構 成 物 は 、 口 の 粘 膜 に 接 触 す る よ う に
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な る 十 分 な 機 会 を 有 す る 。 そ の 後 、 不 快 な 味 は 、 医 薬 ま た は 少 な く と も そ の 一 部 が 、 す ぐ
に 喀 出 さ れ る こ と を 頻 繁 に 導 く 。 ネ コ で の 半 固 体 調 製 物 （ ペ ー ス ト ） の 投 与 を 助 長 す る た
め に 、 こ れ ら の 調 製 物 を 足 に 適 用 し 、 そ こ か ら 舐 め ら れ る こ と が 推 奨 さ れ る と き も あ る 。
し か し な が ら 、 ペ ー ス ト は 頻 繁 に 外 皮 に 良 好 に 付 着 し な い こ と が 多 く 、 振 り 落 と さ れ 得 る
の で 、 こ の タ イ プ の 使 用 は 非 常 に 信 頼 で き な い 。 香 味 料 を 添 加 す る こ と に よ り 嗜 好 性 を 改
善 す る 試 み は 、 不 快 な 味 が 完 全 に は 隠 蔽 さ れ な い の で 、 同 様 に ネ コ で は あ ま り 成 功 し な い
。
【 ０ ０ ０ ４ 】
　 驚 く べ き こ と に 、 こ の 度 、 好 ま し く は 液 体 の 粘 稠 度 で あ り 、 ネ コ の 口 腔 に 経 口 投 与 さ れ
た 後 に 激 し い 防 御 反 応 を 引 き 起 こ す 活 性 化 合 物 を 含 有 す る 調 製 物 は 、 そ の 動 物 の 外 皮 に 適
用 さ れ る と 、 自 発 的 に 、 そ し て 事 実 上 完 全 に 、 摂 取 さ れ る こ と が 見 出 さ れ た 。 中 枢 神 経 系
に よ り 制 御 さ れ る グ ル ー ミ ン グ （ grooming） 反 射 が ネ コ に お い て 明 ら か に 顕 著 に な る の で
、 活 性 化 合 物 の 嫌 悪 感 を も た ら す 味 で さ え 、 活 性 化 合 物 の グ ル ー ミ ン グ に よ る 摂 取 を 防 止
で き な い 。 悪 い 味 を 有 す る 医 薬 の 構 成 物 に よ り グ ル ー ミ ン グ 反 射 が 正 確 に 刺 激 さ れ 、 活 性
化 合 物 が 完 全 に 外 皮 か ら 除 去 さ れ 、 結 果 的 に 経 口 で 摂 取 さ れ た と き に の み 反 射 が 弱 ま る と
も 想 定 で き る 。
【 ０ ０ ０ ５ 】
　 従 っ て 、 本 発 明 は 、 動 物 の 外 皮 ま た は 皮 膚 に 適 用 さ れ 、 後 に 経 口 で 摂 取 さ れ る 、 動 物 で
使 用 す る た め の 医 薬 調 製 物 に 関 す る 。
【 ０ ０ ０ ６ 】
　 本 発 明 は 、 さ ら に 、 医 薬 的 活 性 化 合 物 を 動 物 に 適 用 す る 方 法 に 関 し 、 そ の 方 法 で は 、 対
応 す る 活 性 化 合 物 を 含 む 医 薬 調 製 物 は 、 動 物 に 局 所 適 用 さ れ 、 次 い で 、 そ の 動 物 は 、 適 用
さ れ た 医 薬 調 製 物 を 経 口 で 摂 取 す る 。
【 ０ ０ ０ ７ 】
　 原 則 と し て 、 局 所 適 用 で き 、 か つ 経 口 投 与 に 許 容 さ れ 得 る 任 意 の 調 製 物 は 、 本 発 明 に 従
い 適 す る 調 製 物 と し て 考 慮 さ れ る 。 言 及 し 得 る も の は 、 液 体 、 半 液 体 ま た は 糊 状 物 、 お よ
び ま た 固 体 の 調 製 物 で あ る 。 液 体 調 製 物 が 特 に 好 ま し い 。
【 ０ ０ ０ ８ 】
　 局 所 適 用 は 、 例 え ば 、 浸 す 、 噴 霧 す る 、 入 浴 さ せ る 、 洗 浄 す る 、 注 ぎ か け る 、 塗 り 付 け
る 、 擦 り 込 む と い っ た 形 態 で 行 う 。
【 ０ ０ ０ ９ 】
　 液 剤 、 乳 剤 お よ び 懸 濁 剤 は 、 適 す る 調 製 物 で あ る 。
　 局 所 適 用 の た め の 液 剤 は 、 滴 下 す る か 、 な で つ け る か 、 擦 り 込 む か 、 噴 霧 す る か 、 振 り
か け る か 、 ま た は 、 浸 漬 （ 浸 す か 、 入 浴 さ せ る か 、 ま た は 洗 浄 す る ） に よ り 適 用 す る 。
【 ０ ０ １ ０ 】
　 本 発 明 に よ る 調 製 物 は 、 好 ま し く は 、 動 物 の 体 幹 、 特 に 、 例 え ば 背 中 ま た は わ き 腹 に 局
所 適 用 さ れ る 。
【 ０ ０ １ １ 】
　 液 剤 は 、 活 性 化 合 物 を 適 す る 溶 媒 に 溶 解 し 、 可 溶 化 剤 、 酸 、 塩 基 、 緩 衝 塩 、 抗 酸 化 剤 ま
た は 防 腐 剤 な ど の 任 意 の 可 能 な 添 加 物 を 添 加 す る こ と に よ り 製 造 す る 。
【 ０ ０ １ ２ 】
　 言 及 し 得 る 溶 媒 は 、 水 、 ア ル カ ノ ー ル 類 、 グ リ コ ー ル 類 、 ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル 類 、
ポ リ プ ロ ピ レ ン グ リ コ ー ル 類 、 グ リ セ ロ ー ル 、 芳 香 族 性 ア ル コ ー ル 類 、 例 え ば ベ ン ジ ル ア
ル コ ー ル 、 フ ェ ニ ル エ タ ノ ー ル 、 フ ェ ノ キ シ エ タ ノ ー ル 、 エ ス テ ル 類 、 例 え ば 酢 酸 エ チ ル
、 酢 酸 ブ チ ル お よ び 安 息 香 酸 ベ ン ジ ル 、 エ ー テ ル 類 、 例 え ば ア ル キ レ ン グ リ コ ー ル ア ル キ
ル エ ー テ ル 、 ジ プ ロ ピ レ ン グ リ コ ー ル モ ノ メ チ ル エ ー テ ル お よ び ジ エ チ レ ン グ リ コ ー ル モ
ノ ブ チ ル エ ー テ ル 、 ケ ト ン 類 、 例 え ば ア セ ト ン お よ び メ チ ル エ チ ル ケ ト ン 、 芳 香 族 性 お よ
び ／ ま た は 脂 肪 族 炭 化 水 素 類 、 植 物 ま た は 合 成 油 、 例 え ば 中 鎖 ト リ グ リ セ リ ド 類 ま た は 中
鎖 脂 肪 酸 と の プ ロ ピ レ ン グ リ コ ー ル エ ス テ ル 類 、 Ｄ Ｍ Ｆ 、 ジ メ チ ル ア セ ト ア ミ ド 、 Ｎ － メ
チ ル ピ ロ リ ド ン お よ び ２ － ジ メ チ ル － ４ オ キ シ メ チ レ ン － １ ,３ － ジ オ キ ソ ラ ン 、 並 び に
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上 述 の 溶 媒 の 混 合 物 で あ る 。 植 物 ま た は 合 成 油 お よ び そ れ ら の 該 溶 媒 と の 混 合 物 が 特 に 適
す る 。
【 ０ ０ １ ３ 】
　 言 及 し 得 る 可 溶 化 剤 は 、 主 溶 媒 中 で の 活 性 化 合 物 の 溶 解 を 促 進 す る か 、 ま た は そ の 沈 殿
を 防 止 す る 溶 媒 で あ る 。 例 は 、 ポ リ ビ ニ ル ピ ロ リ ド ン 、 ポ リ オ キ シ エ チ ル 化 ひ ま し 油 、 お
よ び ポ リ オ キ シ エ チ ル 化 ソ ル ビ タ ン エ ス テ ル 類 で あ る 。
【 ０ ０ １ ４ 】
　 防 腐 剤 の 例 は 、 ベ ン ジ ル ア ル コ ー ル 、 ｎ － ブ タ ノ ー ル 、 ト リ ク ロ ロ ブ タ ノ ー ル 、 ｐ － ヒ
ド ロ キ シ 安 息 香 酸 エ ス テ ル 類 、 安 息 香 酸 、 プ ロ ピ オ ン 酸 お よ び ソ ル ビ ン 酸 で あ る 。
【 ０ ０ １ ５ 】
　 液 剤 は 、 直 接 使 用 で き る 。 濃 縮 物 は 、 事 前 に 使 用 濃 度 に 希 釈 し た 後 で 使 用 す る 。
【 ０ ０ １ ６ 】
　 製 造 中 に 増 粘 剤 （ thickener） を 添 加 す る の が 有 利 で あ り 得 る 。 増 粘 剤 は 、 無 機 増 粘 剤
、 例 え ば ベ ン ト ナ イ ト 類 、 コ ロ イ ド 状 珪 酸 （ salicic acid） お よ び モ ノ ス テ ア リ ン 酸 ア ル
ミ ニ ウ ム 、 並 び に 有 機 増 粘 剤 、 例 え ば セ ル ロ ー ス 誘 導 体 、 キ サ ン タ ン 、 カ ラ ゲ ー ニ ン 、 ア
ル ギ ン 酸 塩 、 デ ン プ ン 、 ゼ ラ チ ン 、 ポ リ ビ ニ ル ア ル コ ー ル 類 お よ び そ れ ら の コ ポ リ マ ー 、
ア ク リ ル 酸 塩 お よ び メ タ ク リ ル 酸 塩 で あ る 。
【 ０ ０ １ ７ 】
　 染 料 は 、 動 物 へ の 使 用 が 承 認 さ れ て い る 、 溶 解 ま た は 懸 濁 で き る 任 意 の 染 料 で あ る 。
　 抗 酸 化 剤 は 、 亜 硫 酸 塩 ま た は メ タ 重 亜 硫 酸 塩 、 例 え ば 亜 硫 酸 ナ ト リ ウ ム お よ び メ タ 重 亜
硫 酸 塩 カ リ ウ ム 、 ア ス コ ル ビ ン 酸 、 ブ チ ル ヒ ド ロ キ シ ト ル エ ン 、 ブ チ ル ヒ ド ロ キ シ ア ニ ソ
ー ル お よ び ト コ フ ェ ロ ー ル で あ る 。
【 ０ ０ １ ８ 】
　 光 安 定 化 剤 は 、 例 え ば 、 ベ ン ゾ フ ェ ノ ン ま た は ノ ブ ア ン チ ゾ リ ン 酸 （ novantisolic aci
d） の ク ラ ス に 属 す る 物 質 で あ る 。
　 増 粘 剤 は 、 例 え ば 、 セ ル ロ ー ス 誘 導 体 、 キ サ ン タ ン 、 カ ラ ゲ ー ニ ン 、 ア ル ギ ン 酸 塩 、 デ
ン プ ン 、 ゼ ラ チ ン 、 ポ リ ビ ニ ル ア ル コ ー ル 類 お よ び そ れ ら の コ ポ リ マ ー 類 、 ア ク リ ル 酸 塩
お よ び メ タ ク リ ル 酸 塩 で あ る 。
【 ０ ０ １ ９ 】
　 乳 剤 は 、 油 中 水 タ イ プ ま た は 水 中 油 タ イ プ の い ず れ か で あ る 。
　 そ れ ら は 、 活 性 化 合 物 を 疎 水 相 ま た は 親 水 相 に 溶 解 し 、 こ れ を 、 適 す る 乳 化 剤 、 お よ び
必 要 に 応 じ て 、 さ ら な る 補 助 物 質 、 例 え ば 染 料 、 保 存 料 、 抗 酸 化 剤 、 光 安 定 化 剤 お よ び 粘
性 増 加 物 質 を 使 用 し て 、 他 方 の 相 の 溶 媒 と 均 一 化 す る こ と に よ り 製 造 す る 。
【 ０ ０ ２ ０ 】
　 言 及 し 得 る 疎 水 相 （ 油 ） は 以 下 の も の で あ る ： パ ラ フ ィ ン 油 、 シ リ コ ン 油 、 天 然 植 物 油
、 例 え ば ゴ マ 油 、 ア ー モ ン ド 油 ま た は ひ ま し 油 、 合 成 ト リ グ リ セ リ ド 類 、 例 え ば カ プ リ ル
酸 ／ カ プ リ ン 酸 ジ グ リ セ リ ド 、 鎖 長 Ｃ ８ － １ ２ の 植 物 脂 肪 酸 ま た は 他 の 特 別 に 選 択 さ れ た
天 然 脂 肪 酸 を 含 有 す る ト リ グ リ セ リ ド 混 合 物 、 飽 和 ま た は 不 飽 和 の 、 ヒ ド ロ キ シ ル 基 も 含
有 し 得 る 脂 肪 酸 の 部 分 グ リ セ リ ド 混 合 物 、 並 び に Ｃ ８ ／ Ｃ １ ０ 脂 肪 酸 の モ ノ － お よ び ジ グ
リ セ リ ド 類 。
　 脂 肪 酸 エ ス テ ル 類 、 例 え ば エ チ ル ス テ ア レ ー ト 、 ジ － ｎ － ブ チ リ ル ア ジ ペ ー ト 、 ヘ キ シ
ル ラ ウ レ ー ト 、 お よ び ジ プ ロ ピ レ ン グ リ コ ー ル ペ ラ ル ゴ ネ ー ト 、 中 程 度 の 鎖 長 を 有 す る 分
枝 脂 肪 酸 と 鎖 長 Ｃ １ ６ － Ｃ １ ８ の 飽 和 脂 肪 ア ル コ ー ル の エ ス テ ル 類 、 イ ソ プ ロ ピ ル ミ リ ス
テ ー ト 、 イ ソ プ ロ ピ ル パ ル ミ テ ー ト 、 鎖 長 Ｃ １ ２ － Ｃ １ ８ の 飽 和 脂 肪 ア ル コ ー ル の カ プ リ
ル 酸 ／ カ プ リ ン 酸 エ ス テ ル 、 イ ソ プ ロ ピ ル ス テ ア レ ー ト 、 オ レ イ ル オ レ エ ー ト 、 デ シ ル オ
レ エ ー ト 、 エ チ ル オ レ エ ー ト 、 エ チ ル ラ ク テ ー ト 、 蝋 状 脂 肪 酸 エ ス テ ル 類 、 例 え ば 人 工 ア
ヒ ル 尾 脂 （ artificial duck uropygial fat） 、 ジ ブ チ ル フ タ レ ー ト 、 ジ イ ソ プ ロ ピ ル ア
ジ ペ ー ト 、 後 者 に 関 す る エ ス テ ル 混 合 物 な ど 。
　 脂 肪 ア ル コ ー ル 類 、 例 え ば イ ソ ト リ デ シ ル ア ル コ ー ル 、 ２ － オ ク チ ル ド デ カ ノ ー ル 、 セ
チ ル ス テ ア リ ル ア ル コ ー ル お よ び オ レ イ ル ア ル コ ー ル 。
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　 脂 肪 酸 、 例 え ば 、 オ レ イ ン 酸 お よ び そ の 混 合 物 。
【 ０ ０ ２ １ 】
　 言 及 し 得 る 親 水 相 は 、 以 下 の も の で あ る ：
　 水 、 ア ル コ ー ル 類 、 例 え ば プ ロ ピ レ ン グ リ コ ー ル 、 グ リ セ ロ ー ル 、 ソ ル ビ ト ー ル お よ び
そ れ ら の 混 合 物 。
【 ０ ０ ２ ２ 】
　 言 及 し 得 る 乳 化 剤 は 、 以 下 の も の で あ る ： 非 イ オ ン 性 界 面 活 性 剤 、 例 え ば ポ リ エ ト キ シ
ル 化 ひ ま し 油 、 ポ リ エ ト キ シ ル 化 ソ ル ビ タ ン モ ノ オ レ エ ー ト 、 ソ ル ビ タ ン モ ノ ス テ ア レ ー
ト 、 グ リ セ ロ ー ル モ ノ ス テ ア レ ー ト 、 ポ リ オ キ シ エ チ ル ス テ ア レ ー ト お よ び ア ル キ ル フ ェ
ノ ー ル ポ リ グ リ コ ー ル エ ー テ ル 類 ；
　 両 性 界 面 活 性 剤 、 例 え ば ジ － Ｎ ａ － Ｎ － ラ ウ リ ル － β － イ ミ ノ ジ ピ ロ ピ オ ネ ー ト ま た は
レ シ チ ン ；
　 陰 イ オ ン 性 界 面 活 性 剤 、 例 え ば ラ ウ リ ル 硫 酸 Ｎ ａ 、 脂 肪 ア ル コ ー ル エ ー テ ル サ ル フ ェ ー
ト 、 お よ び モ ノ ／ ジ ア ル キ ル ポ リ グ リ コ ー ル エ ー テ ル オ ル ト リ ン 酸 エ ス テ ル の モ ノ エ タ ノ
ー ル ア ミ ン 塩 ；
　 陽 イ オ ン 性 界 面 活 性 剤 、 例 え ば セ チ ル ト リ メ チ ル ア ン モ ニ ウ ム ク ロ リ ド 。
【 ０ ０ ２ ３ 】
　 言 及 し 得 る 他 の 補 助 剤 は 、 以 下 の も の で あ る ： 粘 性 を 増 加 し 、 乳 剤 を 安 定 化 す る 物 質 、
例 え ば 、 カ ル ボ キ シ メ チ ル セ ル ロ ー ス 、 メ チ ル セ ル ロ ー ス お よ び 他 の セ ル ロ ー ス お よ び デ
ン プ ン 誘 導 体 、 ポ リ ア ク リ ル 酸 塩 、 ア ル ギ ン 酸 塩 、 ゼ ラ チ ン 、 ア ラ ビ ア ゴ ム 、 ポ リ ビ ニ ル
ピ ロ リ ド ン 、 ポ リ ビ ニ ル ア ル コ ー ル 、 メ チ ル ビ ニ ル エ ー テ ル お よ び マ レ イ ン 酸 無 水 物 で 構
成 さ れ る コ ポ リ マ ー 類 、 ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル 類 、 蝋 、 コ ロ イ ド 状 珪 酸 、 ま た は 列 挙 し
た 物 質 の 混 合 物 。
【 ０ ０ ２ ４ 】
　 懸 濁 剤 は 、 活 性 化 合 物 を 液 体 賦 形 剤 中 で 、 必 要 に 応 じ て 添 加 し た 他 の 補 助 剤 、 例 え ば 湿
潤 剤 、 染 料 、 保 存 料 、 抗 酸 化 剤 お よ び 光 安 定 化 剤 な ど の 存 在 下 で 、 懸 濁 す る こ と に よ り 製
造 す る 。
【 ０ ０ ２ ５ 】
　 言 及 し 得 る 担 体 液 体 は 、 任 意 の 均 質 な 溶 媒 お よ び 溶 媒 混 合 物 で あ る 。
　 言 及 し 得 る 湿 潤 剤 （ 分 散 剤 ） は 、 上 記 で 特 定 し た 界 面 活 性 剤 で あ る 。
　 言 及 し 得 る 他 の 補 助 剤 は 、 上 記 で 特 定 し た も の で あ る 。
【 ０ ０ ２ ６ 】
　 本 発 明 に よ る 調 製 物 は 、 局 所 医 薬 調 製 物 の 全 条 件 を 満 た さ な け れ ば な ら ず 、 ま た 経 口 摂
取 に 適 さ な け れ ば な ら な い 。
【 ０ ０ ２ ７ 】
　 良 好 な 経 口 摂 取 を 確 実 に す る た め に 、 外 皮 に 適 用 す る 調 製 物 は 、 そ れ に 付 着 す べ き で あ
る 。 例 え ば 、 本 発 明 に よ る 実 施 例 に よ り 示 さ れ る 特 定 の 粘 稠 度 が 、 こ の 目 的 に 望 ま し い 。
本 発 明 に よ る 調 製 物 の 粘 性 は 、 従 っ て 、 好 ま し く は １ な い し １ ０ ０ ０ ｍ Ｐ ａ ＊ ｓ 、 特 に 好
ま し く は １ ０ な い し ５ ０ ０ ｍ Ｐ ａ ＊ ｓ で あ る 。 粘 性 が 低 す ぎ る 場 合 、 製 剤 が 外 皮 か ら 滴 り
落 ち る リ ス ク が あ る 。 一 方 、 粘 性 の 高 い 製 剤 は 、 困 難 を 伴 っ て し か 適 用 で き な い 。 こ れ に
加 え て 、 粘 性 の 高 い 調 製 物 は 、 外 皮 に 不 適 切 に し か 付 着 し な い こ と が 多 く 、 動 物 に よ り 摂
取 で き る 前 に 、 剥 が れ 落 ち る か 、 ま た は 振 り 落 と さ れ る 。
【 ０ ０ ２ ８ 】
　 グ ル ー ミ ン グ が 接 近 し 難 い 外 皮 上 の 部 位 で も 使 用 で き る よ う に 、 製 剤 が 良 好 な 拡 張 性 （
spreadability） を 有 す る の が さ ら に 望 ま し い 。 良 好 な 拡 張 は 、 さ ら に 、 調 製 物 が 外 皮 の
よ り 広 い 領 域 に 分 配 さ れ る こ と を 導 く 。 こ の 場 合 、 動 物 は 、 適 用 さ れ た 活 性 化 合 物 の 全 量
を 経 口 で 摂 取 す る の に よ り 長 い 時 間 を 必 要 と し 、 そ の 結 果 体 内 へ の 流 入 が 遅 延 さ れ 、 滞 留
時 間 （ dwell time） 、 そ し て 従 っ て 活 性 時 間 が 延 長 さ れ る 。 動 力 学 的 調 査 は 、 こ の 治 療 的
に 望 ま し い 体 内 滞 留 時 間 の 延 長 を 立 証 し た （ 図 １ お よ び 図 ２ 参 照 ） 。 本 発 明 に よ る 実 施 例
は 、 良 好 な 広 が り や す さ を 示 す 。
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【 ０ ０ ２ ９ 】
　 本 発 明 に よ る と 、 特 に 好 ま し い の は 、 ス ポ ッ ト オ ン （ spot on） 製 剤 と 呼 ば れ る も の で
あ り 、 こ こ で は 、 少 量 の 、 通 常 １ ０ ｍ ｌ よ り 少 な い 、 好 ま し く は ５ ｍ ｌ ま た は そ れ 以 下 の
医 薬 を 動 物 に 局 所 適 用 す る 。 組 成 物 は 、 そ の 後 、 動 物 の 表 面 に 拡 張 す る 。
【 ０ ０ ３ ０ 】
　 少 量 の み を 適 用 す る 場 合 、 通 常 、 比 較 的 少 量 の 経 口 摂 取 し か 期 待 さ れ な い 。 な ぜ な ら 、
グ ル ー ミ ン グ 反 射 は 、 動 物 が ご み で あ る と 認 め る 多 量 の 調 製 物 に よ り 刺 激 さ れ る 見 込 み が
高 い か ら で あ る 。 驚 く べ き こ と に 、 非 常 に 少 な い 量 の み を 適 用 し た 後 で さ え 、 血 中 の 高 レ
ベ ル の 活 性 化 合 物 が 得 ら れ た 。 従 っ て 、 実 施 例 ２ お よ び ３ で は 、 約 １ ｍ ｌ の み の 製 剤 を 適
用 し た 。 そ れ で も や は り 、 血 漿 レ ベ ル は 、 ４ ｍ ｌ の 体 積 で 適 用 さ れ た 実 施 例 １ で 得 ら れ た
も の と 同 程 度 で あ っ た （ 図 ２ 参 照 ） 。 従 っ て 、 本 発 明 に よ る 調 製 物 は 、 少 量 が 適 用 さ れ た
場 合 で さ え 、 高 い 経 口 ア ベ イ ラ ビ リ テ ィ ー を 可 能 に す る 。
【 ０ ０ ３ １ 】
　 本 医 薬 は 、 獣 医 師 に よ り 指 示 に 従 い 投 与 さ れ る こ と を 企 図 さ れ て い る か 、 あ る い は 、 動
物 の 所 有 者 に よ り 家 庭 で 続 い て 投 与 さ れ る こ と を 企 図 さ れ て い る 。 強 い 匂 い が あ る か 、 ま
た は 色 が つ く 調 製 物 は 、 動 物 の 所 有 者 の 気 に 障 る で あ ろ う 。 従 っ て 、 嫌 悪 感 を も た ら す 匂
い ま た は 外 皮 も し く は 皮 膚 お よ び ／ ま た は 環 境 の い か な る 変 色 も 、 本 発 明 に よ る 調 製 物 の
場 合 は 避 け る べ き で あ る 。
【 ０ ０ ３ ２ 】
　 従 っ て 、 本 発 明 に よ る 適 用 様 式 を 使 用 し て 、 悪 い 味 を 有 す る 医 薬 を 簡 潔 か つ 信 頼 で き る
や り 方 で 送 達 す る こ と も 可 能 で あ る 。
【 ０ ０ ３ ３ 】
　 本 発 明 に よ る 調 製 物 は 、 好 ま し く は 、 摂 取 に 好 都 合 な グ ル ー ミ ン グ 反 射 ま た は グ ル ー ミ
ン グ 行 動 を 有 す る 動 物 の 場 合 に 用 い ら れ る 。 調 製 物 は 、 特 に 哺 乳 動 物 、 例 え ば 、 ネ コ 、 イ
ヌ 、 ウ サ ギ 、 ノ ウ サ ギ 、 モ ル モ ッ ト 、 ハ ム ス タ ー 、 マ ウ ス お よ び ラ ッ ト で 使 用 さ れ る が 、
鳥 類 で も 使 用 さ れ る 。 特 に 好 ま し い の は 、 ウ サ ギ で 、 特 に ネ コ で 、 そ れ ら を 使 用 す る こ と
で あ る 。
【 ０ ０ ３ ４ 】
　 原 則 と し て 、 局 所 適 用 お よ び 経 口 摂 取 に 適 す る 任 意 の 活 性 化 合 物 は 、 本 発 明 に よ る 調 製
物 の 活 性 化 合 物 と し て 考 慮 さ れ る 。
【 ０ ０ ３ ５ 】
　 以 下 の も の に 、 例 と し て 言 及 し 得 る ：
な か ん ず く 以 下 の 文 書 で 開 示 さ れ て い る 通 り の 、 キ ノ ロ ン お よ び 関 連 抗 生 物 質 : US 4 670
 444 (Bayer AG)、 US 4 472 405 (Riker Labs)、 US 4 730 000 (Abbott)、 US 4 861 779 
(Pfizer)、 US 4 382 892 (Daiichi)、 US 4 704 459 (Toyama)、 そ の 中 で 、 以 下 の 特 定 例
に 言 及 し 得 る : ベ ノ フ ロ キ サ シ ン （ benofloxacin） 、 ビ ン フ ロ キ サ シ ン （ binfloxacin）
、 シ ノ キ サ シ ン 、 シ プ ロ フ ロ キ サ シ ン 、 ダ ノ フ ロ キ サ シ ン （ danofloxacin） 、 ジ フ ロ キ サ
シ ン （ difloxacin） 、 エ ノ キ サ シ ン 、 エ ン ロ フ ロ キ サ シ ン （ enrofloxacin） 、 フ レ ロ キ サ
シ ン 、 ガ チ フ ロ キ サ シ ン 、 イ バ フ ロ キ サ シ ン （ ibafloxacin） 、 レ ボ フ ロ キ サ シ ン 、 ロ メ
フ ロ キ サ シ ン 、 マ ル ボ フ ロ キ サ シ ン （ marbofloxacin） 、 モ キ シ フ ロ キ サ シ ン （ moxifloxa
cin） 、 ノ ル フ ロ キ サ シ ン 、 オ フ ロ キ サ シ ン 、 オ ル ビ フ ロ キ サ シ ン （ orbifloxacin） 、 ペ
フ ロ キ サ シ ン （ pefloxacin） 、 ピ ペ ミ ド 酸 、 プ ラ ド フ ロ キ サ シ ン （ pradofloxacin） 、 テ
マ フ ロ キ サ シ ン （ temafloxacin） 、 ト ス フ ロ キ サ シ ン 、 サ ラ フ ロ キ サ シ ン （ sarafloxacin
） 、 ス パ ル フ ロ キ サ シ ン 。
【 ０ ０ ３ ６ 】
　 ペ ニ シ リ ン 類 、 セ フ ァ ロ ス ポ リ ン 類 お よ び 関 連 β － ラ ク タ ム 類 、 例 え ば ア モ キ シ シ リ ン
、 ア ン ピ シ リ ン 、 ア ジ ド シ リ ン （ azidocillin） 、 ア ズ ト レ オ ナ ム 、 ベ ン ジ ル ペ ニ シ リ ン
、 セ フ ァ ク ロ ル 、 セ フ ァ ド ロ キ シ ル 、 セ フ ァ レ キ シ ン （ cefalexin） 、 セ フ ェ タ メ ト ピ ボ
キ シ ル （ cefetamet pivoxil） 、 セ フ ィ キ シ ム 、 セ フ ォ ジ ジ ム 、 セ フ ォ チ ア ム 、 セ フ ポ ド
キ シ ム プ ロ キ セ チ ル 、 セ フ ス ロ ジ ン 、 セ フ チ ブ テ ン （ ceftibuten） 、 セ フ チ ゾ キ シ ム 、 セ
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フ ロ キ シ ム 、 ク ラ ブ ラ ン 酸 、 ジ ク ロ キ サ シ リ ン 、 フ ル ク ロ キ サ シ リ ン 、 イ ミ ペ ネ ム 、 ロ ラ
カ ル ベ フ 、 メ ズ ロ シ リ ン 、 オ キ サ シ リ ン 、 フ ェ ノ キ シ メ チ ル ペ ニ シ リ ン 、 プ ロ ピ シ リ ン 、
ス ル タ ミ シ リ ン 、 タ ゾ バ ク タ ム （ tazobactam） 。
【 ０ ０ ３ ７ 】
　 同 様 に 好 ま し い の は 、 鎮 痛 剤 の ア セ ク ロ フ ェ ナ ク （ aceclofenac） 、 ア セ メ タ シ ン 、 ア
セ チ ル サ リ チ ル 酸 、 ブ プ レ ノ ル フ ィ ン 、 カ ル プ ロ フ ェ ン （ carprofen） 、 セ レ コ キ シ ブ 、
コ デ イ ン 、 デ ラ コ キ シ ブ （ deracoxib） 、 ジ ク ロ フ ェ ナ ク 、 ジ ヒ ド ロ コ デ イ ン 、 フ ェ ル ビ
ナ ク 、 フ ェ ン タ ニ ル 、 フ ル フ ェ ナ ム 酸 、 フ ル ニ キ シ ン （ flunixin） 、 フ ル ピ ル チ ン （ flup
irtine） 、 フ ル ル ビ プ ロ フ ェ ン 、 ヒ ド ロ モ ル フ ォ ン 、 イ ブ プ ロ フ ェ ン 、 イ ン ド メ タ シ ン 、
ケ ト プ ロ フ ェ ン 、 ロ ナ ゾ ラ ク （ lonazolac） 、 メ ク ロ フ ェ ナ ム 酸 （ meclofenamic acid） 、
メ フ ェ ナ ム 酸 、 メ ロ キ シ カ ム 、 メ タ ミ ゾ ー ル （ metamizol） 、 メ サ ド ン 、 モ フ ェ ブ タ ゾ ン
（ mofebutazone） 、 モ ル ヒ ネ 、 ナ プ ロ キ セ ン 、 ネ フ ォ パ ム （ nefopam） 、 ニ フ ル ミ ン 酸 （ n
iflumic acid） 、 オ キ サ プ ロ ジ ン 、 オ キ シ コ ド ン 、 パ ラ セ タ モ ー ル 、 パ レ コ キ シ ブ （ pare
coxib） 、 ペ ン タ ゾ シ ン 、 ペ チ ジ ン 、 フ ェ ナ ゾ ン （ phenazone） 、 フ ェ ニ ル ブ タ ゾ ン 、 ピ ロ
キ シ カ ム 、 ピ リ ト ラ ミ ド （ piritramide） 、 プ ロ グ ル メ タ シ ン 、 プ ロ ピ フ ェ ナ ゾ ン （ propy
phenazone） 、 ロ フ ェ コ キ シ ブ 、 テ ポ キ サ リ ン （ tepoxalin） 、 チ ア プ ロ フ ェ ン 酸 、 チ リ ジ
ン （ tilidin） 、 ト ル フ ェ ナ ム 酸 、 ト ラ マ ド ー ル 、 バ ル デ コ キ シ ブ （ valdecoxib） 、 ベ ダ
プ ロ フ ェ ン （ vedaprofen） を 使 用 す る こ と で あ る 。
【 ０ ０ ３ ８ 】
　 以 下 の 活 性 化 合 物 を 使 用 す る こ と が さ ら に 可 能 で あ る ： ４ － ア ミ ノ サ リ チ ル 酸 、 ア バ カ
ビ ル 、 ア バ メ ク チ ン （ abamectin） 、 ア カ ン プ ロ セ ー ト 、 ア セ ブ ト ロ ー ル 、 ア セ プ ロ マ ジ
ン （ acepromazine） ア セ チ ル シ ス テ イ ン 、 ア シ ク ロ ビ ル 、 ア シ ト レ チ ン （ acitretin） 、
ア ダ パ レ ン （ adapalene） 、 ア ル ベ ン ダ ゾ ー ル 、 ア レ ン ド ロ ン 酸 （ alendronic acid） 、 ア
ル フ ゾ シ ン 、 ア ル プ ロ ス タ ジ ル 、 塩 化 ア ル ミ ニ ウ ム 、 酸 化 ア ル ミ ニ ウ ム 、 ア マ ン タ ジ ン 、
ア ン ブ ロ キ ソ ー ル 、 ア ミ ド ト リ ゾ ン 酸 （ amidotrizoic acid） 、 ア ム ロ ジ ピ ン 、 ア モ ロ ル
フ ィ ン 、 ア ム ホ テ リ シ ン Ｂ 、 ア ス コ ル ビ ン 酸 、 ア テ ノ ロ ー ル 、 ア ト ル バ ス タ チ ン 、 ア ジ ス
ロ マ イ シ ン 、 バ ク ロ フ ェ ン 、 ベ ナ ゼ プ リ ル 、 ベ タ メ タ ゾ ン 、 ベ ザ フ ィ ブ ラ ー ト 、 ビ フ ォ ナ
ゾ ー ル 、 ビ オ チ ン 、 ビ ソ プ ロ ロ ー ル 、 ブ リ ブ ジ ン （ brivudine） 、 ブ ロ ム ヘ キ シ ン 、 ブ メ
タ ニ ド 、 ブ プ ラ ノ ロ ー ル 、 酢 酸 カ ル シ ウ ム 、 炭 酸 カ ル シ ウ ム 、 カ ン デ サ ル タ ン 、 カ プ ト プ
リ ル 、 カ ル ビ ド パ 、 カ ル ボ シ ス テ イ ン 、 カ ル テ オ ロ ー ル 、 カ ル ベ ジ ロ ー ル 、 セ リ プ ロ ロ ー
ル 、 セ リ バ ス タ チ ン 、 セ チ リ ジ ン 、 ケ ノ デ オ キ シ コ ー ル 酸 、 キ ニ ー ネ 、 ク ロ ラ ン ブ シ ル 、
ク ロ ラ ム フ ェ ニ コ ー ル 、 ク ロ ル マ ジ ノ ン 、 ク ロ ロ キ ン 、 ク ロ ル サ リ ド ン 、 ク ロ ル テ ト ラ サ
イ ク リ ン 、 シ ク ロ ス ポ リ ン 、 シ ド フ ォ ビ ル 、 シ ラ ス タ チ ン （ cilastatin） 、 シ ラ ザ プ リ ル
、 ク ラ リ ス ロ マ イ シ ン 、 ク レ ン ブ テ ロ ー ル 、 ク リ ン ダ マ イ シ ン 、 ク ロ ド ロ ン 酸 （ clodroni
c acid） 、 ク ロ ミ プ ラ ミ ン 、 ダ プ ソ ン 、 デ キ サ メ タ ゾ ン 、 ジ ダ ノ シ ン 、 ジ エ チ ル カ ル バ マ
ジ ン 、 ク ロ ラ ゼ プ 酸 二 カ リ ウ ム 、 ジ ル チ ア ゼ ム 、 ジ ノ プ ロ ス ト 、 ジ フ ェ ン ヒ ド ラ ミ ン 、 ド
ラ メ ク チ ン （ doramectin） 、 ド キ サ ゾ シ ン 、 ド キ シ サ イ ク リ ン 、 デ ュ タ ス テ ラ イ ド （ duta
steride） 、
【 ０ ０ ３ ９ 】
エ コ ナ ゾ ー ル 、 エ フ ァ ビ レ ン ツ 、 エ モ デ プ シ ド （ emodepside） 、 エ ナ ラ プ リ ル 、 エ フ ェ ド
リ ン 、 エ プ リ ノ メ ク チ ン （ eprinomectin） 、 エ プ ロ サ ル タ ン 、 エ リ ス ロ マ イ シ ン 、 エ ス モ
ロ ー ル 、 エ タ ク リ ン 酸 、 エ タ ン ブ ト ー ル 、 エ チ ド ロ ン 酸 （ etidronic acid） 、 フ ァ ム シ ク
ロ ビ ル 、 フ ェ ン ベ ン ダ ゾ ー ル （ fenbendazole） 、 フ ェ ン ジ リ ン （ fendiline） 、 フ ェ ン チ
コ ナ ゾ ー ル （ fenticonazole） 、 フ ェ キ ソ フ ェ ナ ジ ン 、 フ ィ ナ ス テ リ ド 、 フ ロ ル フ ェ ニ コ
ー ル （ florfenicol） 、 フ ル ベ ン ダ ゾ ー ル （ flubendazole） 、 フ ル コ ナ ゾ ー ル 、 フ ル シ ト
シ ン 、 フ ル メ タ ゾ ン 、 フ ル バ ス タ チ ン 、 葉 酸 、 ホ ス フ ェ ス ト ロ ー ル （ fosfestrol） 、 ホ ス
ホ マ イ シ ン 、 フ ォ シ ノ プ リ ル 、 フ マ ル 酸 、 フ ロ セ ミ ド 、 ギ ャ バ ペ ン チ ン 、 ガ ロ パ ミ ル （ ga
llopamil） 、 ガ ン シ ク ロ ビ ル 、 ゲ ム フ ィ ブ ロ ジ ル 、 ハ ロ フ ァ ン ト リ ン 、 ヘ パ リ ン 、 ヒ ア ル
ロ ン 酸 、 ヒ ド ロ ク ロ ロ チ ア ジ ド 、 コ ハ ク 酸 水 素 ヒ ド ロ コ ル チ ゾ ン （ Hydrocortisone hydro
gen succinate） 、 イ バ ン ド ロ ン 酸 （ ibandronic acid） 、 イ ロ プ ロ ス ト 、 イ ミ ダ プ リ ル 、
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イ ン ジ ナ ビ ル 、 イ ル ベ サ ル タ ン 、 イ ソ コ ナ ゾ ー ル 、 イ ソ ニ ア ジ ド 、 イ ト ラ コ ナ ゾ ー ル 、 イ
ベ ル メ ク チ ン 、 ジ ョ サ マ イ シ ン 、 カ ン レ ノ 酸 カ リ ウ ム 、 カ ナ マ イ シ ン 、 ケ ト コ ナ ゾ ー ル 、
ケ ト チ フ ェ ン 、 ラ ミ ブ ジ ン 、 レ フ ル ノ ミ ド 、 レ ボ カ バ ス チ ン 、 レ ボ ド パ 、 レ ボ チ ロ キ シ ン
、 リ ネ ゾ リ ド 、 リ ン コ マ イ シ ン 、 リ ポ 酸 、 リ シ ノ プ リ ル 、 ロ ド キ サ ミ ド （ lodoxamide） 、
ロ ペ ラ ミ ド 、 ロ ピ ナ ビ ル 、 ロ サ ル タ ン 、 メ ベ ン ダ ゾ ー ル 、 メ ド ロ キ シ プ ロ ゲ ス テ ロ ン 、 メ
フ ロ キ ン 、 メ ゲ ス ト ロ ー ル 、 メ ラ ル ソ プ ロ ー ル 、 メ ピ ン ド ロ ー ル （ mepindolol） 、 メ サ ラ
ジ ン 、 メ ス ナ 、 メ タ ミ ゾ ー ル （ metamizole） 、 メ テ ル ゴ リ ン 、 メ チ オ ニ ン 、 メ ト ト レ キ セ
ー ト 、 メ チ ル プ レ ド ニ ゾ ロ ン 、 メ ト ク ロ プ ラ ミ ド 、 メ ト プ ロ ロ ー ル 、 メ ト ロ ニ ダ ゾ ー ル 、
ミ コ ナ ゾ ー ル 、 ミ ノ サ イ ク リ ン 、 モ エ キ シ プ リ ル 、 モ ン テ ル カ ス ト 、 モ キ シ デ ク チ ン （ mo
xidectin） 、
【 ０ ０ ４ ０ 】
ナ ド ロ ー ル 、 ジ ブ ナ ー ト ナ ト リ ウ ム （ sodium dibunate） 、 ナ フ チ フ ィ ン 、 ピ コ ス ル フ ァ
ー ト Ｎ ａ （ picosulphate Na） 、 ナ タ マ イ シ ン （ natamycin） 、 ナ テ グ リ ニ ド 、 ネ ル フ ィ ナ
ビ ル 、 ネ オ マ イ シ ン 、 ネ ビ ラ ピ ン 、 ニ カ ル ジ ピ ン 、 ニ セ ル ゴ リ ン 、 ニ ク ロ サ ミ ド 、 ニ コ チ
ン 酸 、 ニ フ ェ ジ ピ ン 、 ニ フ ラ テ ル （ nifuratel） 、 ニ フ ル ピ リ ノ ー ル （ nifurpirinol） 、
ニ フ ル テ ィ モ ッ ク ス （ nifurtimox） 、 ニ モ ジ ピ ン 、 ニ モ ラ ゾ ー ル （ nimorazole） 、 ニ ソ ル
ジ ピ ン 、 ニ ト ロ フ ラ ン ト イ ン 、 ニ ト ロ キ ソ リ ン （ nitroxoline） 、 ニ ス タ チ ン 、 オ ル サ ラ
ジ ン 、 オ メ プ ラ ゾ ー ル 、 オ ロ ト 酸 、 オ セ ル タ ミ ビ ル 、 オ キ サ ム ニ キ ン 、 オ ク ス フ ェ ン ダ ゾ
ー ル （ oxfendazole） 、 オ キ シ ベ ン ダ ゾ ー ル （ oxibendazole） 、 オ キ シ コ ナ ゾ ー ル 、 オ ク
ス プ レ ノ ロ ー ル 、 オ キ シ ブ チ ニ ン 、 オ キ シ テ ト ラ サ イ ク リ ン 、 パ ミ ド ロ ン 酸 （ pamidronic
 acid） 、 パ ン ガ ム 酸 （ pangamic acid） 、 ペ ン ブ ト ロ ー ル 、 ペ ニ シ ラ ミ ン 、 ペ ン タ ミ ジ ン
、 ペ リ ン ド プ リ ル （ perindopril） 、 フ ェ ノ バ ル ビ タ ー ル 、 フ ェ ノ キ シ ベ ン ザ ミ ン 、 フ ェ
ニ ル プ ロ パ ノ ー ル ア ミ ン 、 ピ モ ベ ン ダ ン 、 ピ レ タ ニ ド 、 ポ ナ ズ リ ル （ ponazuril） 、 プ ラ
バ ス タ チ ン 、 プ ラ ジ カ ン テ ル 、 プ レ ド ニ ゾ ロ ン 、 プ リ マ キ ン 、 プ ロ ベ ネ シ ド 、 プ ロ ゲ ス テ
ロ ン 、 プ ロ グ ル ミ ド 、 プ ロ グ ア ニ ル （ proguanil） 、 プ ロ リ ゲ ス ト ン （ proligestone） 、
プ ロ ペ ン ト フ ィ リ ン 、 プ ロ ピ ベ リ ン （ propiverine） 、 プ ロ プ ラ ノ ロ ー ル 、 エ ン ボ ン 酸 ピ
ラ ン テ ル （ pyrantel embonate） 、 ピ ラ チ ナ ミ ド 、 ピ リ メ タ ミ ン 、 エ ン ボ ン 酸 ピ ル ビ ニ ウ
ム （ pyrvinium embonate） 、 キ ナ プ リ ル 、 ラ ミ プ リ ル 、 レ パ グ リ ニ ド 、 レ ビ パ リ ン （ revi
parin） 、 リ バ ビ リ ン 、 リ フ ァ ブ チ ン 、 リ フ ァ ン ピ シ ン 、 リ セ ド ロ ン 酸 （ risedronic acid
） 、 ロ キ シ ス ロ マ イ シ ン 、
【 ０ ０ ４ １ 】
サ キ ナ ビ ル 、 セ ラ メ ク チ ン （ selamectin） 、 セ レ ギ リ ン 、 セ ベ ラ マ ー （ sevelamer） 、 ソ
タ ロ ー ル 、 ス ペ ク チ ノ マ イ シ ン 、 ス ピ ラ マ イ シ ン 、 ス ピ ラ プ リ ル （ spirapril） 、 ス タ ブ
ジ ン 、 ス ト レ プ ト マ イ シ ン 、 ス ル フ ァ ク ロ ル ピ リ ダ ジ ン （ sulfachlorpyridazine） 、 ス ル
フ ァ ジ ア ジ ン 、 ス ル フ ァ ジ メ ト キ シ ン 、 ス ル フ ァ ジ ミ ジ ン （ sulfadimidine） 、 ス ル フ ァ
ド キ シ ン 、 ス ル フ ァ レ ン （ sulfalene） 、 ス ル フ ァ メ ト キ サ ゾ ー ル 、 ス ル フ ァ ニ ル ア ミ ド
、 ス ル フ ァ サ ラ ジ ン 、 タ リ ノ ロ ー ル （ talinolol） 、 タ ム ス ロ シ ン 、 テ イ コ プ ラ ニ ン （ tei
coplanin） 、 テ リ ス ロ マ イ シ ン （ telithromycin） 、 テ ル ミ サ ル タ ン 、 テ ノ フ ォ ビ ル ジ ソ
プ ロ キ シ ル （ tenofovir disoproxil） 、 テ ラ ゾ シ ン 、 テ ル ビ ナ フ ィ ン 、 テ ト ラ サ イ ク リ ン
、 テ ト ロ キ ソ プ リ ム （ tetroxoprim） 、 テ オ フ ィ リ ン 、 チ ア ベ ン ダ ゾ ー ル 、 チ ア ギ ャ ビ ン
、 チ ル ド ロ ン 酸 （ tiludronic acid） 、 チ ニ ダ ゾ ー ル 、 チ オ コ ナ ゾ ー ル 、 ト ル テ ロ ジ ン 、
ト ル ト ラ ズ リ ル （ toltrazuril） 、 ト ラ ン ド ラ プ リ ル 、 ト ラ ネ キ サ ム 酸 、 ト レ チ ノ イ ン 、
ト リ ア ム シ ノ ロ ン ア セ ト ニ ド 、 ト リ ク ラ ベ ン ダ ゾ ー ル （ triclabendazole） 、 ト リ メ ト プ
リ ム 、 ト リ ペ レ ナ ミ ン 、 ト ロ マ ン タ ジ ン （ tromantadine） 、 塩 化 ト ロ ス ピ ウ ム 、 ト リ プ ト
フ ァ ン 、 ウ ル ソ デ オ キ シ コ ー ル 酸 、 バ ラ シ ク ロ ビ ル 、 バ ル プ ロ 酸 、 バ ン コ マ イ シ ン 、 ベ ラ
パ ミ ル 、 ビ ダ ラ ビ ン 、 ビ ガ バ ト リ ン （ vigabatrin） 、 ザ ル シ タ ビ ン 、 ジ ド ブ ジ ン お よ び ゾ
レ ド ロ ン 酸 （ zoledronic acid） 。
【 ０ ０ ４ ２ 】
　 上 述 の 化 合 物 は 、 そ れ ら の エ ス テ ル ま た は 塩 の 形 態 で も 使 用 で き る 。 こ れ ら の 化 合 物 の
水 和 物 も 、 本 発 明 に よ る と 含 ま れ る 。
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【 ０ ０ ４ ３ 】
　 医 薬 的 に 利 用 し 得 る 塩 は 、 例 え ば 、 塩 酸 、 硫 酸 、 酢 酸 、 グ リ コ ー ル 酸 、 乳 酸 、 コ ハ ク 酸
、 ク エ ン 酸 、 酒 石 酸 、 マ レ イ ン 酸 、 メ タ ン ス ル ホ ン 酸 、 ４ － ト ル エ ン ス ル ホ ン 酸 、 ガ ラ ク
ツ ロ ン 酸 、 グ ル コ ン 酸 、 エ ン ボ ン 酸 （ embonic acid） 、 グ ル タ ミ ン 酸 ま た は ア ス パ ラ ギ ン
酸 の 塩 で あ る と 理 解 す べ き で あ る 。 さ ら に 、 化 合 物 は 、 酸 性 ま た は 塩 基 性 イ オ ン 交 換 剤 に
も 結 合 し て い て も よ い 。 言 及 し 得 る 医 薬 的 に 利 用 し 得 る 塩 基 性 塩 は 、 ア ル カ リ 金 属 塩 、 例
え ば ナ ト リ ウ ム ま た は カ リ ウ ム 塩 、 ア ル カ リ 土 類 金 属 塩 、 例 え ば マ グ ネ シ ウ ム ま た は カ ル
シ ウ ム 塩 、 亜 鉛 塩 、 銀 塩 お よ び グ ア ニ ジ ン 塩 で あ る 。
【 ０ ０ ４ ４ 】
　 水 和 物 は 、 遊 離 化 合 物 自 体 の 水 和 物 、 お よ び そ れ ら の 塩 の 水 和 物 の 両 方 と 理 解 さ れ る 。
　 活 性 化 合 物 は ま た 、 共 同 薬 と 混 合 さ れ た 調 製 物 中 、 ま た は 他 の 活 性 化 合 物 と の 組 合 せ 中
に 存 在 す る こ と が で き る 。
【 ０ ０ ４ ５ 】

　 フ ル ピ ル チ ン （ flupirtine） 塩 基 １ .５ ｇ を 、 プ ロ ピ レ ン グ リ コ ー ル ジ カ プ リ レ ー ト ジ
カ プ リ レ ー ト ／ ジ カ プ レ ー ト （ Miglyol 840） ４ ０ ｇ お よ び イ ソ プ ロ パ ノ ー ル ４ ０ ｇ か ら
な る 混 合 物 に 溶 解 す る 。 同 じ 混 合 物 ３ .５ ｇ を 使 用 し て １ ０ ０ ｍ ｌ に す る 。 こ れ に よ り 、
フ ル ピ ル チ ン 濃 度 １ .５ ％ ｍ ／ ｖ の 澄 ん だ 溶 液 を 得 る 。
【 ０ ０ ４ ６ 】
　 ４ 匹 の 健 康 な ネ コ の 背 中 の 数 カ 所 の 部 位 に 、 各 場 合 で ４ ｍ ｌ を 適 用 し た （ フ ル ピ ル チ ン
塩 基 １ ５ － ２ ０ ｍ ｇ ／ 体 重 （ Ｂ Ｗ ） ｋ ｇ ） 。 血 液 サ ン プ ル を ０ 、 ０ .５ 、 １ 、 ２ 、 ４ 、 ６
、 １ ０ 、 ２ ４ 、 ３ ０ お よ び ４ ８ 時 間 後 に 取 り 、 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ に よ り 分 析 し た 。 以 下 の 血 漿 濃 度
を 得 た ：
【 ０ ０ ４ ７ 】
表 １ ： 実 施 例 １ に よ る 製 剤 ４ ｍ ｌ を ネ コ の 背 中 に 適 用 し た 後 の フ ル ピ ル チ ン の 血 漿 レ ベ ル
、 ｎ ＝ ４ 、 用 量 、 フ ル ピ ル チ ン 塩 基 １ ５ － ２ ０ ｍ ｇ ／ Ｂ Ｗ ｋ ｇ
【 表 １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ４ ８ 】

　 亜 硫 酸 ナ ト リ ウ ム ０ .２ ｇ を 、 水 ８ ｇ に 溶 解 し ； プ ロ ピ レ ン グ リ コ ー ル ９ ０ ｇ を 添 加 し
、 マ レ イ ン 酸 フ ル ピ ル チ ン ３ ｇ を そ の 混 合 物 に 懸 濁 す る 。 混 合 物 を ２ Ｎ 水 酸 化 ナ ト リ ウ ム
溶 液 ２ .３ ５ ｇ で ｐ Ｈ ６ に 合 わ せ た 後 、 活 性 化 合 物 は 完 全 に 溶 解 す る 。 最 終 体 積 は 水 １ .１
５ ｇ で １ ０ ０ ｍ ｌ に す る 。 こ れ に よ り 、 濃 度 ３ .０ ％ ｍ ／ ｖ の マ レ イ ン 酸 フ ル ピ ル チ ン を
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有 す る 澄 ん だ 溶 液 を 得 る 。
【 ０ ０ ４ ９ 】
　 各 場 合 で １ ０ ｍ ｇ ／ 体 重 ｋ ｇ の マ レ イ ン 酸 フ ル ピ ル チ ン 用 量 に 相 当 す る 体 積 を 、 ４ 匹 の
健 康 な ネ コ の 背 中 の 一 部 位 に 適 用 し た 。 血 液 サ ン プ ル を 、 ０ 、 ０ .５ 、 １ 、 ２ 、 ３ 、 ４ 、
６ 、 １ ０ 、 ２ ４ 、 ３ ０ お よ び ４ ８ 時 間 後 に 取 り 、 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ に よ り 分 析 し た 。 以 下 の 血 漿 濃
度 を 得 た ：
【 ０ ０ ５ ０ 】
表 ２ ： 実 施 例 ２ に よ る 製 剤 を ネ コ の 背 中 に 適 用 し た 後 の フ ル ピ ル チ ン の 血 漿 レ ベ ル 、 ｎ ＝
４ 、 用 量 、 マ レ イ ン 酸 フ ル ピ ル チ ン １ ０ ｍ ｇ ／ Ｂ Ｗ ｋ ｇ
【 表 ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ５ １ 】

　 マ レ イ ン 酸 フ ル ピ ル チ ン ３ .０ ｇ を 、 中 鎖 ト リ グ リ セ リ ド  (Miglyol 812) ９ ２ .２ ｇ に
懸 濁 し 、 ロ ー タ ー － ス テ ー タ ー ホ モ ジ ナ イ ザ ー （ rotor-stator homogenizer） (Ultra-Tur
rax） を 使 用 し て 分 散 さ せ る 。 こ れ に よ り 、 マ レ イ ン 酸 フ ル ピ ル チ ン 濃 度 ３ .０ ％ ｍ ／ ｖ の
懸 濁 液 １ ０ ０ ｍ ｌ を 得 る 。
【 ０ ０ ５ ２ 】
　 各 場 合 で 、 １ ０ ｍ ｇ ／ 体 重 ｋ ｇ の マ レ イ ン 酸 フ ル ピ ル チ ン 用 量 に 相 当 す る 体 積 を 、 ４ 匹
の 健 康 な ネ コ の 背 中 の 一 部 位 に 適 用 し た 。 血 液 サ ン プ ル を 、 ０ 、 ０ .５ 、 １ 、 ２ 、 ３ 、 ４
、 ６ 、 １ ０ 、 ２ ４ 、 ３ ０ お よ び ４ ８ 時 間 後 に 取 り 、 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ に よ り 分 析 し た 。 以 下 の 血 漿
濃 度 を 得 た ：
【 ０ ０ ５ ３ 】
表 ３ ： 実 施 例 ３ に 対 応 す る 製 剤 を ネ コ の 背 中 に 適 用 し た 後 の フ ル ピ ル チ ン の 血 漿 レ ベ ル 、
ｎ ＝ ４ 、 用 量 、 マ レ イ ン 酸 フ ル ピ ル チ ン １ ０ ｍ ｇ ／ Ｂ Ｗ ｋ ｇ
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【 表 ３ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ５ ４ 】
　 同 じ 製 剤 を 、 同 じ 動 物 に 同 じ 用 量 で 、 去 勢 手 術 の 翌 日 に 適 用 し た 。 血 液 サ ン プ ル を ０ 、
０ .５ 、 １ 、 ２ 、 ４ 、 ６ 、 １ ０ 、 ２ ４ 、 ３ ０ お よ び ４ ８ 時 間 後 に 取 り 、 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ に よ り 分
析 し た 。 以 下 の 血 漿 濃 度 を 得 た ：
【 ０ ０ ５ ５ 】
表 ４ ： 実 施 例 ３ に 対 応 す る 製 剤 を 避 妊 手 術 後 の ネ コ の 背 中 に 適 用 し た 後 の フ ル ピ ル チ ン の
血 漿 レ ベ ル 、 ｎ ＝ ４ 、 用 量 、 マ レ イ ン 酸 フ ル ピ ル チ ン １ ０ ｍ ｇ ／ Ｂ Ｗ ｋ ｇ
【 表 ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ５ ６ 】
　 図 １ は 、 本 発 明 に よ る 実 施 例 の 適 用 後 に 得 ら れ る 血 漿 レ ベ ル を ま と め 、 そ れ ら を 錠 剤 （
用 量 、 マ レ イ ン 酸 フ ル ピ ル チ ン ４ ｍ ｇ ／ Ｂ Ｗ ｋ ｇ ） の 経 口 投 与 後 に 得 ら れ る 血 漿 レ ベ ル と
比 較 し た も の で あ る 。 薬 物 動 態 学 的 デ ー タ は 、 異 な る 用 量 を フ ル ピ ル チ ン 塩 基 １ ｍ ｇ ／ Ｂ
Ｗ ｋ ｇ の 標 準 用 量 に 標 準 化 す る こ と に よ り 、 よ り 容 易 に 比 較 さ れ る （ 図 ２ ） 。 経 口 投 与 後
に 得 ら れ る も の に 相 当 す る 血 漿 の 活 性 化 合 物 濃 度 は 、 本 発 明 に よ る 全 て の 実 施 例 の 場 合 に
見 出 さ れ た 。 こ の 場 合 の 手 術 後 に 見 ら れ る 遅 延 し た グ ル ー ミ ン グ 行 動 は 、 ｔ ｍ ａ ｘ を ３ －
６ 時 間 か ら ２ ４ 時 間 へ 顕 著 に 移 動 さ せ る 。 最 大 濃 度 も 遅 延 摂 取 の た め に 低 い 。 術 後 の 鎮 痛
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を 確 実 に す る た め に 、 動 物 が 依 然 と し て 治 療 的 に 意 味 の あ る 量 を 摂 取 で き る の に 十 分 で あ
る 手 術 前 の 期 間 に 、 適 用 を 行 う べ き で あ る 。
【 ０ ０ ５ ７ 】
　 デ ー タ は 、 活 性 化 合 物 を 含 有 す る 製 剤 が ネ コ の 外 皮 に 適 用 さ れ た 後 、 グ ル ー ミ ン グ 行 動
の た め に ほ ぼ 完 全 に 経 口 で 摂 取 さ れ る こ と を 示 す 。 こ の よ う に し て 、 フ ル ピ ル チ ン 、 フ ル
オ ロ キ ノ ロ ン 類 ま た は プ ラ ジ カ ン テ ル な ど の 悪 い 味 を 有 す る 活 性 化 合 物 で さ え 、 信 頼 で き
る や り 方 で 経 口 投 与 で き る 。
【 ０ ０ ５ ８ 】

図 １ ： 活 性 化 合 物 を 含 有 す る 調 製 物 を ネ コ （ ｎ ＝ ４ － ８ ） の 外 皮 に 適 用 し た 後 の フ ル ピ ル
チ ン の 血 漿 濃 度 。
図 ２ ： 活 性 化 合 物 を 含 有 す る 調 製 物 を ネ コ （ ｎ ＝ ４ － ８ ） の 外 皮 に 投 与 し た 後 の フ ル ピ ル
チ ン の 血 漿 濃 度 。 デ ー タ は 、 フ ル ピ ル チ ン 塩 基 １ ｍ ｇ ／ Ｂ Ｗ ｋ ｇ の 用 量 に 標 準 化 し た 。
【 ０ ０ ５ ９ 】

　 ポ ナ ズ リ ル ３ .７ ５ ｇ を 、 グ リ セ ロ ー ル ４ ４ .２ ５ ｇ に 懸 濁 し 、 ロ ー タ ー － ス テ ー タ ー ホ
モ ジ ナ イ ザ ー を 使 用 し て 分 散 さ せ る 。 こ れ に よ り 、 ポ ナ ズ リ ル 濃 度 ７ .５ ％ ｍ ／ ｍ の 懸 濁
液 ５ ０ ｍ ｌ を 得 る 。
【 ０ ０ ６ ０ 】

　 プ ラ ド フ ロ キ サ シ ン ０ .７ ５ ｇ を ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ４ ０ ０  ４ ９ .２ ５ ｇ に 懸 濁 し
、 ロ ー タ ー － ス テ ー タ ー ホ モ ジ ナ イ ザ ー を 使 用 し て 分 散 さ せ る 。 こ れ に よ り 、 プ ラ ド フ ロ
キ サ シ ン 濃 度 １ .５ ％ ｍ ／ ｍ の 懸 濁 液 ５ ０ ｍ ｌ を 得 る 。
【 ０ ０ ６ １ 】

　 エ ン ロ フ ロ キ サ シ ン １ .２ ５ ｇ を 中 鎖 ト リ グ リ セ リ ド  (Miglyol 812) ４ ８ .７ ５ ｇ に 懸
濁 し 、 ロ ー タ ー － ス テ ー タ ー ホ モ ジ ナ イ ザ ー を 使 用 し て 分 散 さ せ る 。 こ れ に よ り 、 エ ン ロ
フ ロ キ サ シ ン 濃 度 ２ .５ ％ ｍ ／ ｍ の 懸 濁 液 ５ ０ ｍ ｌ を 得 る 。
【 ０ ０ ６ ２ 】
　 約 ５ ｍ ｇ ／ 体 重 ｋ ｇ の エ ン ロ フ ロ キ サ シ ン 用 量 に 相 当 す る 体 積 を 、 ４ 匹 の 健 康 な ネ コ の
各 々 の 肩 甲 骨 間 の 背 筋 （ backline） の 領 域 中 の 部 位 に 適 用 し た 。 列 挙 し た 時 間 で 、 血 液 サ
ン プ ル を 取 り 、 血 清 の ア リ コ ー ト を Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ に よ り 分 析 し た 。 適 用 の ４ 時 間 後 ま で 、 動 物
は 、 適 用 部 位 を 舐 め る ／ グ ル ー ミ ン グ す る の を 防 止 す る こ と を 意 図 し た ネ ッ ク カ ラ ー （ ne
ck collar） を 着 用 し た 。 以 下 の エ ン ロ フ ロ キ サ シ ン お よ び 活 性 代 謝 物 で あ る シ プ ロ フ ロ
キ サ シ ン の 血 清 濃 度 を 得 た ：
【 ０ ０ ６ ３ 】
表 ５ ： 実 施 例 ６ に 相 当 す る 製 剤 ０ .７ － ０ .９ ｍ ｌ の ネ コ の 背 中 へ の 適 用 後 の エ ン ロ フ ロ キ
サ シ ン の 血 清 濃 度 、 ｎ ＝ ４ 、 用 量 、 エ ン ロ フ ロ キ サ シ ン 約 ５ ｍ ｇ ／ Ｂ Ｗ ｋ ｇ 、 適 用 ４ 時 間
後 に ネ ッ ク カ ラ ー を 取 り 外 す
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【 表 ５ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ６ ４ 】
表 ６ ： 実 施 例 ６ に 相 当 す る 製 剤 ０ .７ － ０ .９ ｍ ｌ の ネ コ の 背 中 へ の 適 用 後 の シ プ ロ フ ロ キ
サ シ ン の 血 清 濃 度 、 ｎ ＝ ４ 、 用 量 、 エ ン ロ フ ロ キ サ シ ン 約 ５ ｍ ｇ ／ Ｂ Ｗ ｋ ｇ 、 適 用 ４ 時 間
後 に ネ ッ ク カ ラ ー を 取 り 外 す
【 表 ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ６ ５ 】
　 デ ー タ は 、 活 性 化 合 物 を 含 有 す る 製 剤 を ネ コ の 外 皮 に 適 用 し た 後 に 、 グ ル ー ミ ン グ 行 動
の 結 果 と し て 物 質 が 経 口 で 摂 取 さ れ る こ と を 示 す ； 経 皮 の 取 込 み は 見 ら れ な か っ た 。
【 ０ ０ ６ ６ 】

　 ト ル ト ラ ズ リ ル ７ .５ ｇ を 、 パ ラ フ ィ ン サ ブ リ キ ダ ム （ paraffin subliquidum） ９ ２ .５
ｇ に 懸 濁 し 、 ロ ー タ ー － ス テ ー タ ー ホ モ ジ ナ イ ザ ー を 使 用 し て 分 散 さ せ る 。 こ れ に よ り 、
ト ル ト ラ ズ リ ル 濃 度 ７ .５ ％ ｍ ／ ｍ の 懸 濁 液 １ ０ ０ ｍ ｌ を 得 る 。
【 ０ ０ ６ ７ 】
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　 ト ル ト ラ ズ リ ル ４ .０ ｇ を ゴ マ 油 ９ ６ ｇ に 懸 濁 し 、 ロ ー タ ー － ス テ ー タ ー ホ モ ジ ナ イ ザ
ー を 使 用 し て 分 散 さ せ る 。 こ れ に よ り 、 ト ル ト ラ ズ リ ル 濃 度 ４ ％ ｍ ／ ｍ の 懸 濁 液 １ ０ ０ ｍ
ｌ を 得 る 。
【 ０ ０ ６ ８ 】
　 約 １ ５ ｍ ｇ ／ 体 重 ｋ ｇ の ト ル ト ラ ズ リ ル 用 量 に 相 当 す る 体 積 を 、 ４ 匹 の 健 康 な ネ コ の 各
々 の 肩 甲 骨 間 の 背 筋 の 領 域 中 の 部 位 に 適 用 し た 。 列 挙 し た 時 間 で 、 血 液 サ ン プ ル を 取 り 、
血 清 の ア リ コ ー ト を Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ に よ り 分 析 し た 。 適 用 の ４ 時 間 後 ま で 、 動 物 は 、 適 用 部 位 を
舐 め る の を 防 止 す る こ と を 意 図 し た ネ ッ ク カ ラ ー を 着 用 し た 。 以 下 の ト ル ト ラ ズ リ ル お よ
び 活 性 代 謝 物 で あ る ト ル ト ラ ズ リ ル ス ル ホ ン の 血 清 濃 度 を 得 た ：
【 ０ ０ ６ ９ 】
表 ７ ： 実 施 例 ８ に 相 当 す る 製 剤 ０ .６ － ０ .７ ｍ ｌ の ネ コ の 背 中 へ の 適 用 後 の ト ル ト ラ ズ リ
ル の 血 清 濃 度 、 ｎ ＝ ４ 、 用 量 、 ト ル ト ラ ズ リ ル 約 １ ５ ｍ ｇ ／ Ｂ Ｗ ｋ ｇ 、 適 用 ４ 時 間 後 に ネ
ッ ク カ ラ ー を 取 り 外 す
【 表 ７ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ７ ０ 】
表 ８ ： 実 施 例 ８ に 相 当 す る 製 剤 ０ .６ － ０ .７ ｍ ｌ の ネ コ の 背 中 へ の 適 用 後 の ト ル ト ラ ズ リ
ル ス ル ホ ン の 血 清 濃 度 、 ｎ ＝ ４ 、 用 量 、 ト ル ト ラ ズ リ ル 約 １ ５ ｍ ｇ ／ Ｂ Ｗ ｋ ｇ 、 適 用 ４ 時
間 後 に ネ ッ ク カ ラ ー を 取 り 外 す
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【 表 ８ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ７ １ 】
　 デ ー タ は 、 活 性 化 合 物 を 含 有 す る 製 剤 を ネ コ の 外 皮 に 適 用 し た 後 に 、 グ ル ー ミ ン グ 行 動
の 結 果 と し て 物 質 が 経 口 で 摂 取 さ れ る こ と を 示 す ； 経 皮 の 取 込 み は 見 ら れ な か っ た 。 襟 を
取 り 外 す 前 に 測 定 さ れ た 血 清 レ ベ ル は 、 恐 ら く 、 適 用 部 位 と 接 触 し た ネ ッ ク カ ラ ー の 内 側
の 部 位 を 舐 め る こ と に よ る 、 少 量 の 経 口 摂 取 に 起 因 す る 。
【 ０ ０ ７ ２ 】
　 各 々 ８ ｍ ｇ ／ 体 重 ｋ ｇ の ト ル ト ラ ズ リ ル 用 量 に 相 当 す る 体 積 を 、 ４ 匹 の 健 康 な ウ サ ギ の
わ き 腹 の 部 位 に 適 用 し た 。 列 挙 し た 時 間 で 、 血 液 サ ン プ ル を 取 り 、 血 清 の ア リ コ ー ト を Ｈ
Ｐ Ｌ Ｃ に よ り 分 析 し た 。 適 用 の ４ 時 間 後 ま で 、 適 用 部 位 を 舐 め る の を 防 止 す る 拘 束 器 具 に
動 物 を 固 定 し た 。 以 下 の ト ル ト ラ ズ リ ル お よ び 活 性 代 謝 物 で あ る ト ル ト ラ ズ リ ル ス ル ホ ン
の 血 清 濃 度 を 得 た ：
【 ０ ０ ７ ３ 】
表 ９ ： 実 施 例 ８ に 相 当 す る 製 剤 １ ｍ ｌ の ウ サ ギ の わ き 腹 へ の 適 用 後 の ト ル ト ラ ズ リ ル の 血
清 濃 度 、 ｎ ＝ ４ 、 用 量 、 ト ル ト ラ ズ リ ル １ ０ .７ － １ １ .２ ｍ ｇ ／ Ｂ Ｗ ｋ ｇ ； 動 物 を 適 用 ４
時 間 後 ま で 固 定 し た
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【 表 ９ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ７ ４ 】
表 １ ０ ： 実 施 例 ８ に 相 当 す る 製 剤 １ ｍ ｌ の ウ サ ギ の わ き 腹 へ の 適 用 後 の ト ル ト ラ ズ リ ル ス
ル ホ ン の 血 清 濃 度 、 ｎ ＝ ４ 、 用 量 、 ト ル ト ラ ズ リ ル １ ０ .７ － １ １ .２ ｍ ｇ ／ Ｂ Ｗ ｋ ｇ ； 動
物 を 適 用 ４ 時 間 後 ま で 固 定 し た
【 表 １ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ７ ５ 】
　 デ ー タ は 、 活 性 化 合 物 を 含 有 す る 製 剤 を ウ サ ギ の 外 皮 に 適 用 し た 後 に 、 グ ル ー ミ ン グ 行
動 の 結 果 と し て 物 質 が 経 口 で 摂 取 さ れ る こ と を 示 す ； 経 皮 の 取 込 み は 見 ら れ な か っ た 。
【 図 面 の 簡 単 な 説 明 】
【 ０ ０ ７ ６ 】
【 図 １ 】 図 １ は 、 活 性 化 合 物 を 含 有 す る 調 製 物 を ネ コ （ ｎ ＝ ４ － ８ ） の 外 皮 に 適 用 し た 後
の フ ル ピ ル チ ン の 血 漿 濃 度 を 示 す 。
【 図 ２ 】 図 ２ は 、 活 性 化 合 物 を 含 有 す る 調 製 物 を ネ コ （ ｎ ＝ ４ － ８ ） の 外 皮 に 投 与 し た 後
の フ ル ピ ル チ ン の 血 漿 濃 度 を 示 す 。 デ ー タ は 、 フ ル ピ ル チ ン 塩 基 １ ｍ ｇ ／ Ｂ Ｗ ｋ ｇ の 用 量
に 標 準 化 し た 。
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【 図 １ 】

【 図 ２ 】
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【 国 際 調 査 報 告 】
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