JP 5893013 B2 2016.3.23

(19) B FEHSEF T (JP) ¥ F A B2 1) EHEs
$IETER58930135
(P5893013)
(45) ¥%17EH FEMR284£IA238 (2016. 3. 23) 24) BHE FR2B8EIA4H (2016.3.4)
(51) Int.CL. F 1
A6 1K 31/7076 (2006.01) AB61K 31/7076
A61P 35/00 {2006.01) AB1P 35/00
A61P 17/00 (2006.01) AB1P 17/00
A61P 43/00 (2006.01) AB1P 43/00 105
BREO®E T (£12 8)
2 HEES 15 RE2013-516160 (P2013-516160) [[(73)453F4EE 000206956
(86) (22) HEEH SERR235E6H 248 (2011.6.24) RIFBEEHASL
65 ARES $52013-529628 (P2013-5296284) RESTERGHEE 2 THO M
43 a%E FRE25EETH 220 (2013.7.22) (74 R A 11000079
(86) EIPSHEEES  PCT/JP2011/065125 BT A SR AR BB
B7) ERELMES  W02011/162416 (72) BIAE AR X\
87 EREAME SEER23EE 12 208 (2011, 12.29) ARRFARTPREEENL -7 -1 X
EEFERA SERE265E6H 18H (2014. 6. 18) FEEERASTTN
B1) BEEERES S/2010-145310 (P2010-145319) ||[(72) HBAE B &E
(32) el SER22E6H 258 (2010. 6. 25) REEFARBRTARREEEREL -7 -1 K
(33) BB EE BA&E (JP) BEEHRATN
(T2 #AE EEF 5@
REEFARETARZEEGNI -7-1 K
RBRH AR
BREIHRS
(54) [FEADOBFR] FEREIZ L 2K RAREELOIRE
GHOODOODO0ODDODn
oooooo
0000000000000 DO0OD0O0OD0D0ODO0ODO0OD0DO0ODO0ODO0OO0DODOoODOoOD
0000000000000 DO0OD0O0D0DO0DOD0O0OO0DO0ODODO0OO0DODODOOD
00o00oo0oO0oDOoooood
oooooo
0000000000000 DODOOD0OO
oooooo
00000000000 ODNOOODODNAODODOODODOODODODODODOODOOD
o0oooDooDooao
oooooo
0000000000000 D00000D00D00000D0000000D00000O00aDn
000000 0oOoDooOoD
ooooon
0000000000000 D0000O0D00D000O0D00D00D0O0O0DO0OO0oOoOoDoOoaDn
00000000000 DoOOoODOoODaO
oooooo
0000000000000 DO0D0O0O0D00DO0OD0O0O0D0ODO0ODO0OO0DOD0OODOOaD
0oo0ooooOooon
oooooo



(2) JP 5893013 B2 2016.3.23

ugbooooooboobobwiboboboooooboobobobooooobobaonob
ooooooooobooooooooooobooooobooooobooooobooo
gd

gboobooooooao

ugboogoodod

oooooao

gbobooooooobobobobooooboboboo

gbooooao

oooooo
gooobooooooboooooboooooooboooooboocooobooooboOooo
gboooooooboobgobobobooooboboboboobooooobobobao
ugbdoodooooobouobobobooboboooboboboboobooobouobobobaa
ooooboooooobooooobooooooobobooooboboooobobboooobooo
gboobooooooobgobobobooooboboboboobooooboobobobao
ugboboooooboboboboobobobao

oooooao
gbooboooooogoobgoboboboooobobobobobooooobuobobao
gbooooooobooboobobobooooboobobobooboooooboobobao
ooooooooobOooooobooooobobooooobooOoobobOooooOoDbDobOoOoaQo

Lboooocoooobooooobooooobooo0oooobOoooobooOoobooboOoo
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
O
O
O
O
O
O

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

gboooobobobobobooooobobobao
gboooobobobobooboooooboboabad
oooooOooooboooooboooooooooao
DNAOD OO DOoOOooooboboboboooooao
gobooooag

O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O OoOooao
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooooo

O Ooogoao
O 0OooOooo
O 0Ooo0ooo
OO oQgogao
O Ooogooo
O 0OooOooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O o0Oooo
O o0Oooo
O 0Ooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O oOooo
O oOooo
O o0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O o0Oooo

O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O d
[ |
O O
O d
O O
O O
[ |
O d
[ |
[ |
O d
[ |
O O
O d
O d
O O
[ |
O d
[ |
[ |
O d
[ |
[ |
[ |
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
O
O
O
O
O
O

Ooooooo0oooooo00 oo oooo0DooDoDoooooooaoo
O
O
O
OJ
O
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

Ooooooo0ooooo4o0 oo oooooooDoDooogooooao
Oooooooo0oooooo0ooDooooooDoDoooooooaoo
OOo0o0oooo0o4dUoooDooUoUUdUoooDooUUUooDoDoogooooao
OOo0ooooo4o0ooooo4o0 oo oooooooDoDoogooooaog
Oooooooooooooooooo0ooooooooood



s e s [ Y Iy

ey ) R [ e Ry Iy

) e e A A A

e s e e e [ e s Y Iy

e s

ey ) ) R e [y ey Iy

Oo0ooooo4dooooo4gogooooooggg

O 0Oooo
O 0Oooo

O Oooo

O O oo

O

O
O

O
O

O0Ooo0oooogd
OoOooooogod
OoOoo0ooood
OOoo0oooogd
OoOoo0oooogod
OooOoo0oooogod
Oo0Ooo0oood
OOoo0oooogod
OooOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OOoo0oooogd
OoOooooogod
OooOoo0ooogod

O

Oooooo4o0ooooooooooogoQgg

(3) JP 5893013 B2 2016.3.23
oooobOooooobooooooobooboooobooooobDboboo
oooobooOoooobOoooobooooobooboooooboooooao

go gbobooboooobooboboboo
uboooobobobobobooooobobobad

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

oo
gbooooobooboboboooooboobao

O
O

Cancer Letters 6 (1979) p291-300
Euro. J. Cancer Clin. Oncol. Vol24 (1988) pl491-1497

ooooogno

oooooOooooboooobooooobooooooboboooooao

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

oooooooobooog
DNAOU D OOOoooDooao
gbooooboobobao
oooooooobooogd
gbooooobobobo
oboooobooboobao

O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0ooooo
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooaog
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oooaog
O Ooo0oooao

O O
O O
0O O
O O
O O
O O
O g
O O
O O
OJ
O
O
O
O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O

gboobooooobooboboboooobgno
oooooadg
DNAOD O OODNAD OO OOooOoDboooobooo

gboooooobobobooobobobao
u
goobooooooboooooboooooao

OO0 ooDoogooooao
O

Ooooooogogoo

O0Ooo0oooao
O

gboooobooboboobooobobobad

O
O
O
O
O
O

gbooooobooboboboooobognon

Ooooocooooooogooao
O

Oooooooooooogooao
Oo0ooooooooooogoOooao
Oooooooooooogogogoao
Oooooooooooogooao

goooocooooboooooboooooooooan

b ODOooDoooo4doooDooogogogogoooao

Oooooo4oooooo4ooooooggg

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

gboboooobooboboboooobonn

Oooooooo0ooooooooooogogQgog
O
O
O
O
O
OJ
O
O
O
O

O O

10

20

30

40

50



s e s [ Y Iy
Oooooooo0oooooo0DooDooooooDooooooooao
OO0 oDooggogooood

OooooogoQgoooao
Ooo0oooQogooo

Ooooooo0ooooooooooQgdg
OO0 O0Dooo0o40ooooooUogooooogdg
Ooooooo0ooooooooooggg
Ooooooo0oooooooooogQgdg

Oooo0oocoogoao
Ooooogogoao
Oooooogogooao

OO0 O0Do0ooDoogogogooDooogogoao
Oooooooooooogooao
OO0 oDooooooooooogogooao
oo oooooooooooogoogooao

O

Oooo0ooogoogogoao
Ooooogogoao
OoOoo0oooogd
O0Ooo0o0ooao.o

O

Oooooogogo
OooooooQgoo
OooooooQgoo
OO0 oooogogog

O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo

O

ooo
uv-B0O

O

O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooaog
O Ooo0ooooaog
O OoOo0ooooao
O 0Oo0ooOooao

O

DNAD O (CPD)O
Doooao
000

O

O

O

Oo0Ooo0ooood

O

O Ooooao
OoOoooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooog
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo

O
O

O
O

OO0oo0oooogd

OO0 oooogogao
Ooooooogogoao
OooooooQgogoo
Oooooooogogoao
Oooooogogao
OooooooQgogoo
Oooooooogogoao
OO0 oooogogao
Ooooooogogoao
OooooooQgogoo
Oooooooogoogoao
Oooooogogao
Ooo0oooogoo
Oooooooogogoao
OO0 oooogogao
OOooooodg

Ooooogogogoao
Oooooogogogoao

O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooao

Oo0oooQgoao
Ooo0oooQoogoao
OooOo0ooOooOoao
OoOoooogogQgogao
Oo0oooQgogoao
Ooo0oooOoogoao
Oo0o0ooogoQgogao
Ooo0oooQgoao
Ooo0oooQooao
OooOooooOoogoao
OoOoo0ooogoQgogoao
Oo0oooQgogoao
OooOooooOoogoao
OoOoo0ooogo-gogao
OoOooooogdg
O0Ooo0ood

O O
O O

O
O

4) JP 5893013 B2 2016.3.23

ooobooooooooooooon
goobooooooocoooobooogooboog

ubdooboooooboboboobooobobobao
gooano
wwoobooboooooooboboboobooo
gbobooooobooboboboooboooboao
gooboooooooocoooobooooobooo

DNAU O ODOoOOoooDobOobobooogbNAD OoODogano
uyboooobouobobobooouobouobaobooaoadoa

O

O
g
u

O
g
u

O 0Oooo
O 0Ooo
O O0Ooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Ooo
O Oooo
O 0Oooo
OO oo

gboboooboooooboobobonb
uboobooooobooboboboooboboabada

gboboooooboboboboobobobao

gooboooooooocoooobooooobooo

DNAODOOOooooOooooboono

O ooooood
ooooood
DNAOD OO OO

ooooood
oooooogd
ooooood

O 0Oo0Oo0ooo
OOoo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0Ooo0ooao
O0Ooo0oooaog
OOoo0oooaoo
O0Ooo0oooao

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

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

10

20

30

40

50



s e s [ Y Iy

ey ) R [ e Ry Iy

) A Iy
Oooocoooooooooooooooooogogoo

Ooooooo0oooooQgooao

S I e A A |

Ooooooooooogoggg
OoooooooooogooQgdg
Oo0ooooooooogdg

OoooooogogQgooao
OooooooogoQogooao
Ooooooooogooao

O0Ooo0ooood
OOoooood
OoOoo0ooood
OO0Ooo0ooood

O

Oo0ooooooooooogogoooao

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

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

Oooooogogdg
OoooooogQgdg
Oooo0ooooQgdg
OOooooogogdg
Ooooooggdg
OoooooogoQgdg
I [ [y |
OOoooooggdg
OoooooogQgdg
OoOoo0oooQgdg
OOoooooggdg
OoooooogQgdg
OooooooQg-g
OoOoo0ooodgad
OOoooooggdg
OoooooogoQgdg
OoOoo0ooooQdgadg
OOoooooggdg
OooooogQg-g
Oooo0oooQgdg
Oo0ooooogogdg

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

OO0 0ogodg

O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O oOoooo
O oOoo0ooao
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
OoOoooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0ooOooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0ooOoo0oao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O 0Oo0oooao

gboooobooboobooooe®o

)

JP 5893013 B2 2016.3.23

O oOoooo

O O0ooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O oOoooo
O oOoo0ooao

O
g*ooboo

ooooboooooor~ocooooboooooobooooboooo
fobooooooOocooooboocooobooooobooOooooobooooooboon

obooooooboobortog
oboobooooooobonb
ooooooooboooao
oooboooooboooao
gboooooooboobonb
gboooooobooaobdanb
"0O0o0o0oooobooooooobooooao

OOoo0oooao
OOoo0oooao

g
g
O
O
g
u

g
g
O
O
g
u

g
a

O
O
O
O

gboooooobooboboooe®o
"Oobooboooooboobooboooan
O

O 0O O

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0ooo
O Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O O oo
O Oooo
O o0Oooo
O 0ooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo

OOoooood
OOoooood
OOoo0ooood
O O0Oo0ooood
OOooooodg
OOoo0ooood
O 0O0oOoooodg
OOo0oooodg
OOoooood
OOooOooo0ood
O Ooo0ooood
OOoooood
OOoo0ooood

0O O
O d
O O
O O
O d
O d
O O
0O O
O d
O O
O O
O d
O O
O O
0O O
O O
O O
O O

10

20

30

40

50



s e s [ Y Iy

Oooooooo0 oo ooo0o o0 oD oDooo0o oo oDoDoDoooooooDoDoooo0ooDoDoooo0oDoDooogooao

OOo0Oooogo0g4dooDoogogUooDooggogao
Oo0ooooo4o0ooooo4o0oooooggoo
Ooooooo0ooooooooooogQgoo

OoooooOooOooao

O
OJ
O
O
O
]
O
]
O
O
O
O
O
O
O
]
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

OO0 0oDooggUooooDooUUoooDooo4dgooood
Oo0ooooo0oooooooooDooo4goooogdg
Oo0oooooooooooo0ooDooo4gogoooogdg
Ooo0oooooooooooo0ooooooooood

O Ooogooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O O0Oogoao
O Ooooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooogooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O O0Oogoao
O Ooooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooogooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooogoao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
OO oOgoao
O Ooooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooogoao
O Ooooao
O 0Ooo0ooao
O O0OoOgoao
O Ooooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooogooo
O Ooooo
O Ooo0ooao

Oo0ooooogoooaoo

O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo

O Ooo0oooog
OoOoo0oooao
Oo0Ooo0oo0ooao
O0Oo0oooog
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooao
O0Ooo0Oo0ooa.o
OOoo0oooaog
OoOoo0oooao
I B
O0Ooo0oooog
OoOoo0oooaog
I B B

O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O Oo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O 0Oo0ooOoo

O O0Oo0ooogoao
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0o0ooao
O0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0o0ooao
O0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooao

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 0Oooo
O Oooo
O 0ooo
OO oo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O O0Ooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Ooo
O Oooo

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 Ooo0ooo
O O0Ooo0ooOoo
O Ooooao
O Ooooo

(6

O O0Oo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooooo
OO oOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo

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

O
[
O

O
O
O

uono
ogdod
uv-B0O
gono

O
OJ
O

O O
O O
O O

O
OJ
O

O
O
O

O Ooo0ooao
O O o0goo
O Ooooo

O
OJ
O

O
O
O

O
OJ
O

]

O

JP

O
O
]

O
O
O

O Oooo
[ i Ry

O 0o oo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao

uv-B0O

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
O
O
O
O
O
O

O
O
OJ
O
O
O
O
O
O

5893013 B2 2016.3.23

10

20

30

40

50



s e s [ Y Iy

Oo0ooooo0ooooooUoD oo ooooDoDoDooooUoooDoDoogogooooaog
Ooo0oooooo0oooooo0D oo oooo0D oo ooooo0ooDoDoooooooaono
Oooooooooooooooooooo0oooooooDooooooooa.o

O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0ooogoao

]
O
]
O

O
O
O
O

O OoOooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
OO oO0ooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooao
O 0Oo0ooo
O 0Ooooo

O Ooo0oooog
OoOoo0oooao
Oo0Ooo0oo0ooao
O0Oo0oooog
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooao
O0Ooo0Oo0ooa.o
OOoo0oooaog
OoOoo0oooao
I B
O0Ooo0oooog
OoOoo0oooaog
I B B
O0Oo0Oo0ooa.o
OoOoo0oooog
OoOoo0oooo
O0Ooo0oo0ooao
OOooooaog
OoOooooog
I B B
O0Oo0oooog
OOoo0oooaog

O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O Oo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0O oO0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O OooOooo
O Ooooo

O Ooogooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O O0Oogoao
O Ooooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooogooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O O0Oogoao
O Ooooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooogooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooogoao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
OO oOgoao
O Ooooao
O Ooooo

O
O
O
O

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

od
oo
uo

oo
ao

ugboogooao
od
gboooao

O
O
O
O

P

JP 5893013 B2 2016.3.23

gboboobooooobooboboboooobooan

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

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

gooooooooao
gboboobooboao
DNAO 0O O 0O O 0O DNAO

DNAO O OO 0O ODNAO OO

gbobooobooboo
gbooooooobooao

ugboooobooaoodo
gooooooooao
gbobobobonob

|

O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo

O 0o oo

cm’ 0 0000000000000
goooooooboooao

O Oooo
O O0ooo

O Ooooo
O Ooo0ooo

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

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

DNAD O O O 0O 0O O O O DNAO

O

u
O
u
t

O

u
O
g
a

O 0Ooo0ooao

gboboooboood
goObNAOD OO ODO0Od
DNAOD O OOoooono
gboboobooooboood
gbooboooooood

oooooooooao
gooooooooao

gooooooooooogooooogoooan

ey A [ Iy

e ) e A A A

OooooooOooooogoggoao

OooooooOooooogoQgoao
Oo0oooooogognooooQgodg

O

O
O
O

O
O
O
O

‘DO000bO0DbO0ob0O0ob0b0AvPNaD DD ODODOOOO

gboobooooooobooboboboobooonn

ooooooD(@UoOouoooooo)oooooooogi1oemooooo OO
EpiLife-KG2O OO DO ODODOOOOOOOCOODDODOOOOOOODOODOO
ooooo0ODoes0 0 0O0O0O0O0OCDOODOED30,000cells/wellD 0D ODODDOO

10

20

30

40



(8) JP 5893013 B2 2016.3.23

O0OEpiLife-KC20 OO O8O O OOODODOOOEpiLife 00000 DDOOOOOOOO

O

0w
%)

O O

O

0160 0000 000D00DO0O00O0ODOOD0DODODOOOAMP2NaO DO DOOOOODO?20
000000000 OdPBSO Phosphate Buffered SalineD 00D 000 O00OD0OODODOAO
0 O O O O HN-400, ABE RIKOSHAD 0 O O O O O UV-BO 30mJ/cm?0 O O O O O O EpiLifed
O00O00OO00edDOOOODOdSensoLyteTM Rh11l0 Caspase 3 Assay Kitd AnaSpecd O
0000000000 DoDO0oDbOO0ODbOO0ObOO0DO030b0000DD0D0O0D0OD0D0ODOO00O0Duv-B
OOO0OAMPRNa0 0D 0000000000000 0O0O0O0AMP2NaD DO OO ODODODOO
0000000000000 DoDOo0bDo0O0o0Do0oDOooDO0DoDOoOo0OoOO0OO0AVPNaD OO ODOO
0oDo0ooooDooDooobaoao
oooooog
ooooad
0odooooooDooDOooOOobOobOoo0oDooDooDOoobODOobooooDooDooDooooDoaa
ODOAVWP2Na 0D O0O0ODODODOOOODODODODODOOOODOODODOD
000000000 O0O0AVPRNaDO OO0 OO0 ODD0DO0ODODODODO0OODDOODODODODOd
odooooooooooaod
opoooag
0000000000000 o0o0D0oDo0ooDO0oDOoo0DooDoDoOooDOooDoOooDOooDao
0oo0o0oooooDooDooooDooDoooooDooDooDoooooDoooooann
opooooag
O0DO00O0OXOoODOOooOOoODNADOODODODODODODODOOOoOoODOoODOoDOooDoDOoDbDOd
0000000 o0oDooDooDo0oDooDoo0oDo0oDooDo0oDooDooDoDooDooDooDooDao
0000000 oOooDOooDOoO0AvMPNaDO OO0 O0DODODODOOOODOODODODODODO
OD0DO0O0ODO0OO0O0OAVWPNaO DO ODODODOOO0OODODODODOOODDOODODODODO
0000000000000 oDoo0oo0oDooDo0oDOooDooDoDooDooDooDOooDaod
0dodooooooDooDooo0boDobooo0ooooDooDOooODOooooDoDooDooDooooDoad
O0DO0OAVPNaO O ODODODODOODODOODODODODODOOOODDODODODODODO
0000000 o0ooDooDOoDoDOoo0DoooDooDOoooooao
oooooag
000000000000 00000000DNADODODODOODOAGd
0000000000000 0D0O0ODOD0000D0DO0OD0DO0OD0O0O0OO0OAMP2NaO D O0DODOO
0000000 ooDoDoooooodEPD)DOOODOOODAMP2NaO0DNAO O OO DDODOO
ogooo
opoooag
0000000 ooooOoJBeOOOATCCOD DD O0ODDDOOOODOOOODODODOFBS
0 Fetal Bovine Serumd O O MEMO Minimum Essential MediumO O OO OO OO OO O FBS
OOMEMO OO0 O0OODO3.5emdishd4x 10°0 0000000000000 0000OOOO0
OOserum freed MEMO O OO DO OOO0ODDOOOO0OODOOOOODOOOPBSOOOO
0015 m)d/cm?0UWV-BO 00D ODO0O00O0O0OO000ODO0.01 mMO 0.1 mvO O O 1 mMO AMP2Na
O0DO0ODOOMEMODOOOOAMVPNAO OO OO ODOODODODODOOOOODOODOODODO
ooo3robosuco,0 0 0o480 00000000000 0OODODDOO
oooooaog
0000000 00dFastPured OO O DNAO O O (Takara bio)d O 0O O O O O DNAO O
0000000000 oDO0DbOoO0O0oooDOooDOooDOoDbDOo0oan
oooooag
000000000000 ODNADOCPDOODODELISADDODOODOODODODODODOGOD
0000000 O0OD0OOODNAD 1000 010000000000 O0OD0OODOODODOODDODNA
0D0D0000000O0D0DOoDOOoDOoes000OdwellDODODOOODOODS0u L/wellD O
0000000000000 000O0PBS-TOPBS with Tween 2000 000000000
gpPBSO0D0OOODO370D 0000003000000 O0O0OOOO0OPBS-TOOODOODO

goocpbOOO0O0OO0OO0OOO0OODODOOOODODOOOODOOS3YDOODOOOnOa30

10

20

30

40

50



9) JP 5893013 B2 2016.3.23

ocooopDooOoPBS-TOOOOOOCODODOOOOOOOOOOODDOOIIgEH Southern
BiotechOUODOOODODDODOOO3yOOOOoooOO3p0O0000O0OoOoooooooooO
ooboboooooboooooboooooooboooooboboOoo3c0booooboonoo
gopsS-TUDODO0OOOO0OODODODODOOOOOODOODODODOOOODODODODOD
ooooboooooobOooooobooooooobooosrob3ooooooooobooo
2v0oooo0oooo0oooobOoOooo0oboocO0ooobobo42nmOOC0CO0OO0O0DOO0OO0OOn
DNAU O OooOcpbODODOOODAVPZNeD DD OO OOODODODODOCPDDODODODOODODO

oooao
ood

O

o

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

O
O

O

O

ooooobOoogcepbbOOOoOobDOOOcCcPDODOOO;O0DOOO0OO0O0O

OooobDoOO0oooboooOoooDoOoooDbDooOoobAPZNa0 DD DOOOODOO
oooobOooobobooooocepbbDOOO0ODOOOAVVPNaD OO DODOOOOODO
DNAODOOOoooOoooooboooboboooobDboooo.01 mMO O 0.1 mMO AMP2
gbooooboboboboooooboboboocepbb0b0onoOoOO
gbodgoOobDNAOD ODOOOOOOobOuoboboboobobobooboooad

oooobOoooobooOooooboooOooooaon

OCo0D0DoOOoOO000O0O0O00InvitroDODOOODOOOOODODOO
I A A 2 24
oooboO0OAMPNaD DO OOO0ODODOOCOOO0ODODOOOODODOO

O

O
O
O

oooooan

O
|

goo

O
O

oooano

DDDDDDDDD%DDDDDDDD

Oooo0ooogoogooao

OoooOoomoooooood
O
O

O

OO0 ooojoogoogogooooggdg
Ooooooooooooogooao

|
lon)
[}

OoOoooo0ooooooooooDoojoooooogogo-g

O
O

ogdd
oo
AMP2Nall
oooano
oo
agoaao
oooano
oo

OoOooo0oogoood

O

Hos:HR-10 O O (O O sLcO
oooooOooooobooo

O
O

O
O

O
O
O

gbooooogaon
gbooon

O

goo

O
O

gboo0o0oonbDogAMP2Nald OO O

O
O
O

/o ooooooooooooooood
goo Omd/cm?0 01010000000

O
O
OJ
[
O

OJ
O
O

OooobOoOoooboooOoooboOoOoOoAvP2Na OO OO O
ooooao

O
O
O
O
(]
O

gboooobooboobad
ooooao

[

ooo
ooo

O
O

uboooobooboboobooao

]
O
O
O
O
(]
O

AR

AR T B A B

H5E, 1HZ2EOE G TREBRKI.1InE~ Y 2ADOEHLHEIZ
BAL., 1 2BBEE 21T,

He A e AT R

E5E, 1HC2EOE & TEFO ImE ~ U X ONYWMEHEIC T
L, 1 2BMEAFEELTT I,

B A B

RBRBAOCEAEZEHRT D22 1 2HBAFTEIT O,

O Oooo

obooo
goaoaao
ooooood

O

ooooobOoooooobooocoooboboooobooooboobooooao

gobooooogooboobobooooobooboboboboooobooboboboboog

10

30

40

50



ey e s e s o |

OO ooooogogooQo
oo ooooogogog
OO ooooogogoQg
O ooooogogooQg
O ooooooQgoogoo

OO oooogdg

Ooo0oooooo o0 oo ooo o0 ooDooogoQgoo-g
OO0 ooogogddooDooUog oo ooogogog
Oo0oooooo0ooDooo4ogoooooogogog

Oooooooo0ooooooooooogQgo-g
OoooooooooooooooooogoQgodg

]
O
]
O
O

O
O
O
O
O

O OoOooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
OO oO0ooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooao
O 0Oo0ooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooOoo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoao

O Oooo

O 0Oooo
O Oooo
O 0ooo
OO oo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O O0Ooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Ooo
O Oooo
O 0Oooo
OO oo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0ooo

O Oooo

O 0Oooo

O 0O oo

O Oooo

oo
uo

g
u

a
u

AMP2Nall
ooono

O
O
O
O
O
O
O
O

O
OJ
O
O
O
O
O
O

(10)

gono

oooo
gooao

gboaano
gooao
googo
AMP2Nall
gooao

OJ
O
O
OJ

O oOood

O
O

O

O 0OooOooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooo

|

JP

oo

O O
O O

o@oo)

5893013 B2 2016.3.23

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

O
O
O
OJ
O
O

O
g
t

aood

O

O

0

gbooooao

O

oooano
AMP2Nall
goaoaao
oooon

goooao

OO ooooogdg

OO oooooOodg

OO oooogdg

OO ooooogdg

OO oooooQgodg
OO ooooOodg

OO oooogdg

OO ooooogdg

OO ooooOodg

OO oooogdg

OO oooogdg

OO ooooQgodg

OO ooooodg

OO oooogdg

OO ooooogdg

OO ooooOodg

OO oooogdg
OO oooogdg
OO oooooOgodg

gooooao

O

oooao

good
oooao
good
gooad

10
good
0odg
oooao

oooao
good
good

oooao
20

30



(11) JP 5893013 B2 2016.3.23

gboooad ogoaoao

10 r
600
2500 * 100
-4 B
T a0 -
"
£ 'G;‘- 90
= 300 Py
: 5
o
P 200 % 80
= w
v - =
= 100 o - =
o -
U Oml/ uvs omy/ UVB Oy UVB D0 ‘ ‘
AMP it ARIP 0 00T ARP O T AP 10t 60 =
control 0.01Tmi 0. 1mh mM
600
ij’i‘ 500
H
# 400
[
B
T 300
#
o
¥ 200
&
100
0 . .
UVBOmI/ UVB30m)/ UV 30mi/ UVB30my/
AMP OmM AMP OmM AMPO.1mM AMP 10mM
2, x|
1 0/6

0 20 40 60 80 100
FER(%)




(12) JP 5893013 B2 2016.3.23

gboooooooan

(72000 00000
000000000000000000000000000

(72000 00000
000000000000000000000000000

ugbog goodaod

G6)OODO0O O0DoO0DoOOoOooooDooooooooon
O0000ooooooooooooooooo
O00ooooooooooooooooon
O0000ooooooooogooooooo
O0000ooooooooooooooooo
Oooooooooooooooooooooo
O000O0ooooooooooooooooo
O00ooooooooooooooooooo
Oooooooooooooooooooon
O0000ooooooooooooooooo
O0000ooooooooogooooooo
Jpn. J. Cancer Res.0 00O OO DOVol. 840p. 462-467
Mutation ResearchO0 OO OO O0OVol. 3520p. 135-142
J. Nutr.0O0O00O00O0OVol. 1260p. 424-433
Molecular and Cellular BiochemistryD O OO OO OVol. 1930p. 69-74
Eur J Cancer Clin OncolD OO OO OOVol. 24, No. 90p. 1491-1497

(58)000000(Int.cl.O0000)
000000000000000
000000000000000
00000000000000000000000000000000000
000000000000000000000000000000000000000000



	biblio-graphic-data
	claims
	description
	drawings
	overflow

