JP 2004-75662 A 2004.3.11

(19) BFREREHFT (JP) 22 S 5 A |A) (1) s A RS
15882004-75662
(P2004-756624)
43) £BE  FR16538 118 (2004.3.11)
(51) Int.CL." Fl F—va—F (B%)
AG1K 47/04 AB1K 47/04 4C0O76
AG1K 9/08 ABG1K 9/06
AG61K 9/10 AB 1K 9/10
AG61K 9/18 AB 1K 9/18
AG1K 9/19 A 1K 9/19
SEER RER PREOM M OL (£ 13 H) SEECHS
(2l HEES $5RE2002-374173 (P2002-374173) |(71) BEEA 391043055
(22) HEEE TR 14512825 (2002, 12.25) RS L Y 2
(Bl) EBEETRES #FEE2002-179788 (P2002-179788) RRHEXEE_THGEH1 S
(32) & H ERE1456H 208 (2002.6.20) (7HRFEA 100096758
(32) BRETEE  BAE (P #E+ EE A

(74) {RIE A 100114845
FEL TR RN
(72) BEAE KB W
REMHEtASEMEL-1-11
(72) REAE &k T
ENENEmEERRR4 -3 -2
(72) #BAE PR TE
| EREmERESHE 1347 -7

BRI
(64) [READEF] MR, ZORERE B LT OBE
GNHOOOD
0000000000000000000000000 44y TIAITHIFEPC-BONFO M R

(PC-BDNFREL THAPHS L300 1 g/, freel£150 4 o/ PEZ 15:55)
gboooboobboooboobbooobooboo

0000000000000000000000
0000000000000000000000000 , ® POTEDNFGes
0000000000000000000000000 ,“d\\\*_~____4 ‘
0000000000000000000000000 . I : )
0000000000000000000000000 A (dy)
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000

0000000000000

000000000

—— HAp—PC-BDNF-HSA-Zn(CH3C00)2
—O—PC-BDNF(free)

L

PC-BDNF R (ng/ml)
QON A DO NS




e R ey [ s R s [y |

e e e e e e e e s |

e e [ e e e e s e s s [ [ |

e e A s e e e e e s [ |

OoOoooooooo0oooooo oo oDoooo oo oDoDooooooDoooooooooao
OoOoooooo0ooooooo oo oDoooo o0 oo oDoDooo0DooDoDooooooooao

Oooooooo0ooooooooooooogoQgodg

Ooooooood
Oooooooodg

O

O
O

(2)

JP

2004-75662 A 2004.

.11

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

Ooooooo0oooDooooooooooogodg

OooDooooooooogdg

OOo0oooooooooDooooooooDoooogoooao
Oo0oooooo oo oDoooogooooDoooogogoooao
OO0 oooogogoooDoooUggUoUooDoDooogog4gQgoooao
Ooo0ooooooooooDooooooooooogoooao
Ooo0ooooooo0ooDoooooDooDoooogoooao
Oo0ooDooooo0ooDoooooooDoooogoooao

O
O
O
O
O

O
OJ
O
O
O

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

OO0 oooo4ogooooogdg

Oo0oooooooooooOgodg

OoooooooooooQgdg

Ooooooooooooogdg

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O

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 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
O
O
O
O
OJ
O
O
O
O

O 0Ooogo

O 0Ooogo

O 0Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Ooogoo

O Ooogoo

O 0ooo

O 0ooo

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

O 0Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O Oooo

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

O Oooo

O Oooo

)

O
(]

O 0oo o

O 0Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oood

O 0Oooo

O Oooo

JP

O
O
O

O Oooo

O Oooo

2004-75662 A 2004.

OJ

O

OJ
O

O 0Ooogo
O 0ooo

O d
O O

OJ
O

O

O
O
O
OJ
O
O
O
O
O

O Oooo

O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O

O

O Oooo

O

O
OJ
O
O
O
O
O

gooaooaoan

.11

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

e e e e e e e e s |

e e [ e e e e s e s s [ [ |

e e A s e e e e e s [ |

Oooooooo0 o0 oo oooo0 oo oDooo o0 oo oDo oo o0 oo oDooo0oo0 oo ooooooDoDoooQgooQgaoo

e [ ey e [ s [y [ |

Oo0oooooooooog
Oooooogogogoooao
OO0 oDooogogogoooao
Oooooooogooooao
Ooooocooooooao
Ooooooogooooao
Ooooooogooooao
OO0 oooogogoooao
OoooooooOooOoooao
Oooooocooooooao
Oooooooooooao
Ooooooogogogoooao
Oooooogogogoooao
OoooooooOooOoooOoao
Ooooocooogooooao
Oooooooooooao
Ooooooogogooooao
OoDooooogogogoooao
OO0 oDooogogooooao
Oooooooooooao
Ooooocooooooao
Oooooooooooao
Ooooooogogoooao
OO0 oDooogogoooao
Ooooocooooooao
Oooooooooooao
Ooooooogoooooao
Ooooooogogogoooao
OO0 oooogogoooao
Ooooooooogooao

OooooooogoQgooao

OoooooogogQgooao

OoooooogogQgooao

Oo0oooogogogooao

Oooooooo0oooooo oD ooDoDoooo0ooooDoDooogoQgoQgaoQg

O oOooo
O 0Ooo
O 0Oooo

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

O
O
O
O
O

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

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

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

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

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
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

(4)

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O

[

|

JP

O
O

O
O

O

2004-75662 A 2004.

gbooooogbodado

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

O
O

.11

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

e e e e e e e e s |

e e [ e e e e s e s s [ [ |

e e A s e e e e e s [ |

Oooooooo0 o0 oo oooo0 oo oDooo o0 oo oDo oo o0 oo oDooo0oo0 oo ooooooDoDoooQgooQgaoo

e [ ey e [ R = A s s [y |

OoooooooQooooao

Oo0oooooooooooogoQgog

Oo0oooooogogooao

O
O
O
O
O
O
O

O 0OooQgoooo
O OooQgooo
O O0OoQgogoao
O 0OooO0oo0ooao
O 0oo0goooo
O 0OooQoooo
O Ooogooo
O Ooogogoao
O 0Oo0oo0ooao
I [y |
I [ |
[ Y |
OO ogogog
I [y
I [ |
I [ |
O 0OoogogooQg
O Ooogogoog
OO ogogog
I [ |
I [y |
I [ I |
O Ooogogoog

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

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
OJ
O
O
O
O

OooooooQgogoooao

OO0 ooDooogoQgogooao

Ooo0oooooOooOooOooao

OoooooooQooooao

Oooooooodg
Ooooooodg
OOoooooogodg
Ooooooood
Ooooooood
Oooooooodg
Ooooooodg
OOo0oooood
OoOooOoooood
Ooooooood
Oooooooodg
Oooooooog
OOooooood
OO0 oooood
Ooooooood
Oooooooodg
Ooooooodg
Ooooooodg
OO0 oooood
Ooooooood
Oooooooodg
Oooooooodg
Ooooooodg
OO0 ooooodg
oo oo0oogoaog
Oooooooodg
Oooooooodg
Ooooooodg
OO0 oooood

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

~
ol
~

]

O

[
e}

2004-75662 A 2004.

O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O

OJ
O
O
O
O
OJ
O
O
O

O
O

O

[N
[y

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

e e e e e e e e s |

e e [ e e e e s e s s [ [ |

e e A s e e e e e s [ |

OooooocoooooooooooDooooooooooaoo

Ooooocoooooooooooooao

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

OOo0oooooooooooooooooood
Oo0oooooooooDoooooooooodg

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

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

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 Ooooo
O Ooooo
O OoOgooo
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O OooOooo
O 0Oo0ooo
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O OoOooo
O O0Oo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O OoOgooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O OooOooo

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
O
O
O
O
O
O

O Oooo

O 0Ooogo

O 0Oooo

O 0Oooo

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
OJ
O
O
O
O

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

O
O
O
O
O
O

O

|

JP

2004-75662 A 2004.

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

[
O
O
O
O
(]
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O

O

O
O

O Oooo

O
O

.11

O

O Ooogo

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

e e e e e e e e s |

e s e e e s e

OO0 oooo4ogooooogdg

O 0Ooo0ooOoao
O Ooo0ooo

OoDoDooooogogooooood
OO0 o0DoDoooggooooood
Ooooooooooooood
Ooooooooooooood

O oOooo
O oOooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O Oooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O oOooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O o0ooo
O 0Oooo
O oOooo
O Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo

OO0 ooDoogogoooDooodgogooao
Ooooooooooooooogogogoooao
Oo0oooooo o ooooogogoooao

O 0Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo

O
O

O
O

I Y [y
O 0o oo
I [
O 0o oo
O 0Ooogoo
O Ooogo
O 0o oo
I Y [
O 0o o0oo
O 0o oo
O Ooogo
O Ooogoo
I [ [
O 0o 0o o
O 0o oOoo
O 0o oo
O Oooo
O O oo

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

I Y [y
O 0o oo
I [
O 0o oo
O 0Ooogoo
O Ooogo
O 0o oo
I Y [
O 0o o0oo
O 0o oo
O Ooogo
O Ooogoo
I [ [
O 0o 0o o
O 0o oOoo
O 0o oo
O Oooo
O O oo
I ) [
O 0o oOoo
O Ooogoo
O Oooo
O O oo
O O g o
O 0o oOoo
O 0o oo

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
O

O
O
O
O
O

[

O

JP

2004-75662 A 2004.

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

.11

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

e e e e e e e e s |

e e [ e e e e s e s s [ [ |

e e A s e e e e e s [ |

Oooooocoo0oooooooooDoooooooDoooooogoooao

O 0ooo

O

Oooooooooogoogo-g
oo ooooooogogoo-g

O

Ooooooooo0oooooo0 oo oooooooDooogogoao

O

O
O

OO0 oooooogoQgooao
Oo0oooooogogooao
OO0 oooooogoggogoao
Ooooooooogooao
OooooooooQgooao
Oo0ooooooQgooao
Oo0oooooogogooao
OO0 oooooogoggogoao
Ooo0oooooooOgoOooao
OooooooooQgooao

OoOoooooao
OOoo0ooooao
O O0Oo0ooooao
OoOoo0oo0oo0ooao
OoOoo0ooooao
OoOoo0ooooao
OOoo0ooooao
O Ooo0ooooao
OO0Ooo0oo0oo0ooaoo
OoOoo0oo0oo0ooao
OoOoooooaoo
OOoooooao
O Ooo0ooooao
OO0Oo0oo0oo0ooaoo
OoOoo0oo0oo0ooao
OoOoo0ooooaoo
OOoo0ooooao
O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooao
OoOoo0oo0oo0ooao
OoOoooooao
OoOoo0ooooaoo
OOoooooao
O Oo0oooogoao
OOoo0oo0oo0ooao
OoOoo0ooooao
OoOoooooaoo
OOoo0ooooao
O Oo0ooooao
OO0Ooo0oo0oo0ooao
OoOoo0oo0oooao

oo o0oooooogoQgg
oo o oooooogogg
OO0 o oooooggg
OOooooooood
oo ooooooogodg
oo o0 oooooogodg
OO0 o0 oooooogodg
OO0 o oooooogdg
OO0 oo ooooogdg
oo ooooooodg
oo o oooooogodg
oo o0 oooooogg
OO0 o oooooogodg
OO0 o oooooogdg
oo ooooooodg
oo o oooooogog
oo o0 oooooogodg
OO0 o0 oooooogdg
OO0 o oooooogodg
oo ooooooodg
oo o oooooogog
oo o0 oooooogdg
OO0 o0 oooooogodg
OO0 o oooooogodg

(8)

JP

2004-75662 A 2004.

O 0OooQoooo
O Ooogooo
O Ooogooao

.11

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

e e e e e e e e s |

e e [ e e e e s e s s [ [ |

OO0 0DooDoogog*® 0o ooogooooood
OOo0oooooooooooooooooood
Oo0oooooooooDoooooooooodg

OOo0o0ooooU0UoooDooDoUUUoDoDooooUogooooao
OooooocoooooooooooDooooooooooaoo
O oOooooo0ooooooooDoDoooooooooaono

Ooo0oo=ooogogogogoog
Oo0ooooooggogooQg

OooooooogoQgdg
OooooogoQgdg
OO0 oooogogdg
Oooooooogogd
OooooooogoQgdg
O O0oogoodg
OO OoooOoogooge
Ooooooggdg
OoOoooooogodoad
OooooooogoQodg
OoooooogoQgdg
OooooooogQgdg
Ooooooggdg
OoOoooooogoOoad
OooooooogoQgodg
OooooooogQg™g
OO0 Ooooogooge
Ooooooggdg
O0o0Dooooogogdg
OooooooogoQgdg
OooooooogQgdg
OoooooogoQgdg
OooooogQgg
Q O 0o oOoogoodg
OooooooogoQgdg
OooooooogoQgdg
OooooooogoQgdg
OoooooogQgdg
OOoooooggdg
OooooooogoQgadg
OooooooogQgdg

O Oooo

OO0 oo ooooooooooog
OO0 oo oDooogoogoooooodg
OO0 0o oDooogoggogooooodg
oo ooooooooooooogdg
oo ooooooooooooog
OO0 oooo IOooooooogoaag
OO0 o ooDoooooooooog
OO0 OO0 oDoo0oooogoooogaoaag
OO oODoooooLDooooooge

O
O
OJ
O

-

O Oooo

Oo0oooooggogodg
OoooooooOooOgoo
OooooooogooQoogoo
OoooooogoQgogoaoQg
OoooooogQgogooQg
Oo0oooooggogog
OoooooooOooOoo
OooooooogoQoogoo
OoooooogogQgogoog
OoooooogQgogooQg
Oooooooggogaog
OoooooooOooOono
OooooooogoQooOgoo
OoooooogogQgogooQg
OoooooogQgogooQg
oo T oooggogaog
OO0 oooogQgogog
OooooooOogoT doao

O 0Ooogo

O 0Oooo

O 0Oooo

O Oooo

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

O Oooo

O Ooogoo

O OOd
O 0Oooo

oo ooooooooooooog
oo oo oDoooooooooog
OO0 o ooDoooooooooog
OO0 oo oDooogoggogooooodg
Ooooooooooooooood
oo ooooooooooooog

OO0 ooooooQgdg

O Oooo

O Oooo

O Oooo

~
©
~

O 0oo o

O 0Oooo

O Oooo

O Ooo0oooo
O Ooo0oooo
O Ooo0oooao
O O0Oo0gooao
O 0Ooo0ooOooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O Oooooao
O O0Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O Ooo0oooao
O O0Oo0ogooao
O 0Oo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooo
O Ooo0oooo
O O0Oo0gooao

O Oooo

oo oooooogdg

O Oooo

OO0 oooooogdg
OO0 0o0oOo0OooOodge

O Oood

O

O 0Oooo

Ooooooooodg

OooooooogogQgogooQo
OoooooogoQgogooQg
OoooooogQgogoQg
Oo0DoDooogg= »

O Oooo

OO0 ooooooQgodg

[
e}

O Oooo

OO0 oooooogodg

O
O

O Oooo

O oo oooogdg

OO oQgogoao

2004-75662 A 2004.

OoooooooOooQgoo
OooooooogogoQoogoo
OoooooogoQgogoog
OoooooogQgogooQg
Oo0ooooggogog
OoooooooOoogood
Oooooo*= ogo0gogoao
OoooooogQgogoaoQg
OoooooogQgogooQg
Oo0oooooggogog

O 0Ooo0oooo
O Ooo0oooo
O O0Oo0gooao

O
O
O

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

O O

O

O

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

O 0Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O OooOooo
O 0Oo0ooOoo
O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O Ooooo
O OooOooo

OJ
O
O
O
O
OJ
O
O
O

O
O

O
O

O
O

[N
[y

10

20

30

40

50



e e [ e e I sy s [y |

e e e e e e e e s |

e e [ e e e e s e s s [ [ |

OO0 o0Dooo4dgUoooDooogogooao

OoooooooOoogoo
OooooooogoQgoo
OoooooogoQgogoaoQg
OoooooogQgogaoQg
OoooDo<TT o< 4dogodg

e ) e e ) e s s Y |
Ooooooooo0oooooooDooDooooooooooooQgogogoao
OoOooooooo0oooooooDooDoDooooooDoooogoQgogoaoQg

OoOoo0ooood
OO0oo0ooood
OO0Oo0oo0ooogod
O0Ooo0Oo0oood
Ooo0oo0oood
Ooo0ooood
OO0oo0ooood
OO0Oo0oo0ooogod
O0Ooo0Oo0oood
Ooo0oo0oood
OoOoo0oood
OoOoo0ooood
OO0oOo0oooogod
O0Ooo0Oo0oood
Ooo0Ooo0o0oood
OoOoo= o0ood

I A
OOoo0oood
O0Ooo0oooo
OOoo0oooao
O 0Oo0oooaog
O0Oo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
OoOoo=T oo

OoooooogoQgogoaoQg
OoooooogQgogaoQg
Oo0oooooggogodg
OoooooOoQgoogx=

Oo0oooooogogodg

Oo0oooooogogdg

OO0 oooooogdg

Oooooooood

OoooooooOooOgoo
OooooooogooQoogoo
OoooooogoQgogoaoQg
OoooooogQgogooQg
Oo0oooooggogog
OoooooooOooOoo
OooooooogoQoogoo
OoooooogogQgogoog
OoooooogQgogooQg
Oooooooggogaog
OoooooooOooOono
OooooooogoQooOgoo
OooooT oogQgogoo
OoooooogQgogooQg
OooooooggogaoQg
OO0 oooogQgogog
OoooooooOooOgoo

OooooooogooQoogoo
OoooooogoQgogoaoQg
OoooooogQgogooQg
Oo0oooooggogog
OoooooooOooOoo
OooooooogoQoogoo
OoooooogogQgogoog
OoooooogQgogooQg
Oooooooggogaog
OoooooooOooOono
OooooooogoQooOgoo
= I N |
OoooooogQgogooQg
OooooooggogaoQg
OO0 oooogQgogog
OoooooooOooOgoo
OooooooogogQgogooQo
OoooooogoQgogooQg
OoooooogQgogoQg
Oo0DoDooooggogog
OoooooooOooQgoo
OooooooogogoQoogoo
OoooooogoQgogoog

oo oooooogodg

oo oooooogodg

OO0 oooooogdg

OO0 ooooogdg

Oooooooood

O 0Oo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
OOoo0oooo
O0Ooo0oooao
T OO0 ogdg
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
OOoo0oooao
OOooo<T o

Ooooooooodg

oo ooooT Oog

OO0 oooooogdg

OO0 oooooogdg

~
[EnN
o
~

Oooooooood

Oooooooodg

OO0 ooooooQgdg

oo oooooogdg

OOoo0ooood
OO0O0Oo0oooogod
OO0Oo0oooogod
O0Ooo0o0oood
Oo0oo0ooood
OoOoo0ooood
OoOoo0oooogod
OO0Oo0oooogod
O0Ooo0o0oood
Oo0oo0oood
OoOoo0ooood
OoOoo0ooood
OO0Oo0oooogd
O0Ooo0Oo0oood
OoOoo0ooood
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
O0O0Oo0oooogod

OO0 oooooogdg

OO0 oooo*T godg

Ooooooooodg

OO0 ooooooQgodg

OooooooQgoQgaog
Ooooooog=T® ™
OooooogogaoQg
Oooooogogodg
Oooooooogoogod
OoooooooQgoQgQd
OooooogogaoQg
OooooogogaoQg
Oooooogogog
Oooo0ooooogogoad
OooooooQogoQgQd
OoooooogogoaoQg
OooooogogoaoQg
OOooooogogdg

[
e}

OO0 oooooogodg

OO0 oooooE »d»

2004-75662 A 2004.

OooooogogaoQg
Oooooogogog
Oooo0ooooogogoad
OoooooooQg®x®
OoooooogogoaoQg
OooooogogoaoQg
OOooooogogdg

OO0 ooooogdg
OoooooooOodg
oo ooooooQgodg
OO0 oooooogodg
OO0 oooooogdg
O oD oooooogxE
Oo0oooooood
oo oooooodg
oo ooooooQgodg

O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oooao
O 0OooOooo
O 0Oo0ooOoo
O 0Ooooo
O Ooooo
OoOooox
O 0OooOooo

OO0 oooooogdg

[N
[y

O oo oooogdg

10

20

30

40

50



(11)

JP 2004-75662 A 2004.

Oooooooogod
Oooooooogod

I I e I I 6 6 O B A A R B A U A R B AR A
0 e e B A B A O A I A N A N A
0 e e B A O B B A B A A
aad

[ 1 HIREESIEENS FOXFI P84 b (10mg) ~D G-CSF O &
[

AN REFI TR A G-CSF 2 & G-CSF FEIR & & G-CSF %% &

: b (mg) (ug) (ug) (ug)

[

[ 10 100 0.4 86.4

[

[ 10 500 90.0 400.0
Ooooooad

ogoogooad

N B A B A B A B A B A B O R B A A W
N A ¥ B A B A B B B A B A B A M A
goooooooobobuooooooooobo oo oobooboobooboan
0 B B A B A B A B A B B A B A B A M A
I I e I I I I 6 A N O B R B A O B R A O B A
0 B A B A B A B A B A B B O A A A
gooooooooooooooodooDoDoooobDooboobobooboOoan
I 1 e I 6 A 0 O 6 R A N O W A
dodoooooooooooao

‘&2 HAPICRFE L /= IFN OB H*

[

[

[

[ R -

: BH LA IFN(Y)

" HAP n

[ MM@@’D OmM 92

[ A

: EEfRdiEn 20mM 87

[

I I e I I I I 6 A N O B R B A O B R A O B A
ogooao

ooooooobogao

I 1 e I 6 A 0 O 6 R A N O W A
dodoooooooooooao

I o G I I I I o SO N A B R A O B R A O A
oo
0 A A A W A B B R W R W R
I I e I I I I 6 A N O B R B A O B R A O B A
0 B A B A B A B A B A B A B A B A R N AR
oo0oooo0oooo0oooooooooobDooboooboDooboodn

3.11
o0
00
OO

10
0 a
00O
o0
00
OO
o0 20
OO0
OO

30
OO
OO
00O 40



(12) JP 2004-75662 A 2004.3.11

oooao ooogad
ddy RO RIZE 1T HPC-BDNFO I hME DHR ZniREAIFN-HAp I DRI 5 R DR
(PC-BONFIEL THAp Y T L (%300 p g/PE . freeld150 1 g/ PE% R 5) (WFhb1o4—ozar o (FNa)ELTI0 u g/ TEERS)
o1 —o— HAp-PC-BDNF-HSA-Zn(CHICO0)2 100 T ——IFN-HApSI#1+20mM Zn(CH3CO0)2
K} :g * —O— PC-BDNF(free) E —B— IFN-HAp 8 £+5mM Zn(CH3G00)2
® gl ®  PG-BDNF(free) 2w —8—IFN (free)
"Ll &
[ "~
L e
a 4 7 1
g 2 /‘\\\ . =]
0 . 1 - ; . o . . . . . .
0 1 2 3 4 5 6 7
Bl (day) Bl (day)
oooao
ooogad
IFN & ~HAp U2 5 % (D ddy 77 RIFN o th R EE DS - N
WFhtAo8—DzAY o (FN)EL T2 /IEERS) REOH MIZLBCOSFOHANOREDERL
A B
[ ]
100 \ 100% - 100% —
o8 90% go% |-
= :“L 80% 80% |
E "‘\’ 70% 70% |
28 60% - 0% |-
Mg 50% - 50% |-
g . K\ \\ —&— [FN-HApIHI 40% G sup 40% -
g I \ \Q\ —®— IFN(free) gg: : Osup 2ml 304 Esup
2 1 \\‘ \__’_\’ Osup 10ml 20% Qsup 2ml
. L, e P— : 0% f 10%
0o ¢ ad 0% Bppt o% B ppt
o 1 2 3 4 5 6 71 8 9 10 rE H
B5M)(day)
oooao

in vitrol <351t SER BB LR

1008 oo -

9%

80%

Oisup Oh
Gsup 1h
Bppt

sop PC-50D

Ooooao
AR EDBOICKIERNBRIED LK
120 e e .
——RAENR
100 —- 180°CHERL

——800°CHE R

SHRERERS)
§=23
S

F¥fl(day)



(13) JP 2004-75662 A 2004.3.11

goboogoooon

G Int.CL.’ 00 0000000000
0000 47/02 0ooo 47/02 0000 0oooo
0000 47/36 0ooO0 47/3 0000 ooooo
0000 47/42 0000 47/42 0000 0ooooo

(72000 00000

00000000000000000000
0000 (00) 40076 AAO6 AA22 AA33 BB15 BB16 BB31 DD25H DD25M DD26A EE37
0000 OO0 EE41 FF22 FF32 FF66 GGO4 GGO8 GG30 GG37 GG44



	bibliographic-data
	abstract
	claims
	description
	drawings
	overflow

