JP 2010-286279 A 2010.12.24

(19) B EEHEFT (UP) @2 MW F L ]A) (1) S5 R A P 2
¥ 3E2010-286279
(P2010-286279A)
(439 AME TRZ2E12A248 (2010. 12.24)
(51) Int.Cl. F1l FT—=7a2—F (%)
GO1IN 33/53 (2006, 01) GO1N 33/53 v
GO1N 33/5684  (2006.01) GO1N 33/564 Z

FTEMR AER BREOHE T OL (220 H)

CHEHEES $5BE2009-138408 (P2009-138408) |(71) HEEA 505314022
22) HER ERL21 56 R 9H (2009.6.9) HAFTEE A EREBR R
KERRATERLHSETTHCESS
(71) HEE A 504176911
B AFEEARRAE
KEEFEATIIHE 1& 1§
(T4) R A 1000807591
1B+ HE —
FHREA 100125070
B+ +H =P
(T4) tRFE A 100136629
#EL #B *xE
(FHICFEA 100121212
#EL B HETF

BREEIIMRS

64) [HAOEMN] BECRBRERERA A AT—H—RUBRERE
GNHOOOO0
D0D0000000000000000000000 _ « ' qu
0000000000000000000000000 § ‘ NN%
0000000000000000000000000 = i 78
00000000000 D0000D00DDoooon o o
000000000 9" ~8 S
D000000000000000000000000 &_ x 3 &
O0000OcO00000DO0ODOleucine rich alpha 2
glycoprotein: LRGOODOODOOOOODOODOOOOO l %g
00000000000 D0000D00O0TNF-a OO g . ﬁ
00000000000 00000D00000O00O0n %+ ' -2
0000000000000 DOO0DOODOnO : "o
Do0oO0wEOOO0O00000000000000  _w 1 $8 5 i
0000w 000000000000 ooooog E : o< T @
00000000000 D0OO0ODoDO i S ?
ooooooon %g n %

"E $$ =



OO0 oDoDoogogooooogogooao

Oooooooooooogogoooao

OOo0ooDooogooooogogooao

Ooooooooooooogogoooao

Oooooooooooogogooao
O

OoooocoooooooooooooooDoDooooooogdg

OOo0ooOoooo0oU0oooDooUgUoDoDooUg oD oDooogUgoooogdg
OOooooggodg

O

ey s e ey e e ey e e e e s [ [y

]
O
O
O

Ooooooogogoooogdg
O o0Oooo

oad

Oooooooooooogoao

O
oad
oad

Oo0ooDooo4ooooooggogooooogoao

O oOoooo

|
o))
O

g

O 0Ooo0oo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo

ud

O oOooo

Q

O o0Oooo

O oOooo

oo

O
O

IL-60

O 0Ooo0oooo

Oooooooogogo
O o0 oooogogo
OO0 ooooggog
O o0 oooogogo
O oD ooooggog
O o0 oooogogo
O oD ooooggog
Oooooooogogoo
O oo ooogogog

O Oooo
O 0o oo

oo

O 0Oooo

o |

O 0Oooo

ooao

O o0Oooo
[ |

oo

O
O

oo

goobobooooobbooobbood

Oooooooogogo
O oo ooogogog

(2)

O
O
O
O
OJ

ooooaon

ogao
TNF-a

ggao
ggao
ooao

ooao

JP

O
O

oad

2010-286279 A 2010.12.24

O
O
O
O
O

goooao

OJ
O
O
O
O
O

ooooOoOao

OoooDDOO0OO0OO000onfliximab)
INFO OOOOO0OOODOQOOO (EBtanercept)D OO TNF-a O OO OO0OOODOO

ooocooODbOO0OO0OO0OO0ONF-aOODDOODODOOOOODODDODOOOOOOOOO
goooooooboogogoboooobobooooboboogao

0000000 OdOC-reactive protein (CRP)
OO0CRPODOOODODODODODDOOODODOD
Oo0o0o0o0oooDoooDoooooDoooDooao
CRPROODOao 1-000D0O0O0DOODOODODOO
Oo0o0o0oDoDoooDOoooooDoooDooao
Oo0oo0o0oooDoooDoooDooDoooDooao
Oo0o0o0o0ooDoDoooDOoooooDoooDooao
Oo0o0o00oDoDoooDOoooooDoooDooao
O0o0o0o0oooDoooDooooooooooao

goocoocrRPOCODODDOOOODOOOOODDOODODOOOOODDOOOO

CRPOOOOOODODODOOODODOOODDDOOCRPOUODDDOOOODDODOODDDOO

gogboboooooooboooooboobooooobboooobbooooooooobooogaao

10

20

30

40

50



Iy e e e e ey e e e [ e s s [y

OO0 oo ooo4Qgooooggogoao

Oo0oooooo0 oo ooo o0 oo ooo o0 ooDoDooogoogooo
e e e s e e ) ey e e o Ay
Ooo0oooooo0 oo ooo oD oo ooo o0 ooDoooogogogooao

O

Oo0oooo0oUoooDooUUoDoDooUUUoDoDoDoggLooDooogogogaog

O oOoooo
O O0ooo
O Oooo

g
ud
oad

O
O

O

O 0Oooo

Oooooooooooogodgoooao
O O0ooo

O
g

g
u
O

O

O Oooo

O

O
g
g
u

a
|

O
g
g
u

g
u

O Oood
O 0o 8

0
U

a
u

3) JP 2010-286279 A 2010.12.24

OoooOTNF-o O ODOOOGOQOOODDODOOOOOOoOoOoOODOO
gobobooooboboooooboooobobooooboboogoo
gboboboooobobooooooboooooboooooboooao
gooooad

gboboooboLwRrRcGOODODO0OO0O0DODOOO0OO0OO0DDODC4aD 00O
gboboooobobooooooooooobooooboogdo

ooobObOO0OO0DO0oooooooObObOo0ooooLwLRGcOOoooooooOoan
S50kbal O OO ODODOOOOODODDOOODOOOODODODDDODOOOOOOO
goooooooooooooboooooboooobobooooooboooooban

O 0o oo

O

ooocoobooo0ooooooan

oooobO0O000g 2007-20080 O 0 0O 0O 0O 20070 0300 0O O
Leukoc Biol. 2002 72(3):478-85. 2002

oooooao

O Oooo

O

ooo
0 0O0OD0OD leucine rich alpha 2 glycoprotein: LRGO OO0 000 OO0ODOAO

O
O

O
O

gooboooobbooooboooooboboooobboogoao
gboboooobbooooooboooooobooooboogado
gooocooOobooooooan

oo

gooocooobooooooooobbbooooooooooboao
goobooooboboooooboboooboboboobobbUdUda

LRGOOOoooobODbOO0OO0DO0oooob0O0OTTNF OOOOoOoOoOoODbOOO0OOOooo:nb
ooobODbOO0OO0ooooooobODbLRGODODODDODODODODOOOOODDOODOOOGORO

LRGOOODODODOoOooobOooogoboobooogoobobooLwrrecbogooboooboboogoano

O

O

OooooooQgoo
OOooooogoogg

O

Oooo0oooQgoo
Ooooooogoo
Ooooooogoo
Ooooooogoo
Ooooooogoo
OooooooQgoo
OO0 oooogogogao
OooooooQgoo
Oo0ooooogogogao
OooooooQgoo
Ooooooggogao
OooooooQgoo
Oooooogoggoao
Ooooooogoo
Ooooooogoo
Ooooooogoo
OooooooQgoo
Oooooooogoao
OooooooQgoo
Oo0ooooogogogao

ooono
ooooDobooooooooooao
LRGOOOoooooobooboooooooooooboao

ugogboboooobboooobboooooboboooobboooooooooboDbooao

ogoo
oggao
uggao
O

ggao
ogagao

O
O
O

ooobODbOoo0oood

O O
O O
[ |

gooboooooan

O
O
O

g
gooobooooooan

O
O
O

goooooooboooobbao
UOTNF-a DOOO0OOO0OO0OO00DO0O0

O O

LRGO O OOooooobOboooooooobboooooooobobooooao
ooooao

10

20

30

40

50



OoOoooood

)
EN=
v/

OoOooooooooooo o0 oDoDooo0ooooDoDoooooDoooQgogoao

OoooooooDooooooDoooooooogdg
O

OOo0oODooo0oUooooDooogUogoDoDoogogooog

o
=

Oo0ooooooooooogoQgooo
OO0 oo ooo4Qgooooggogoao
oo oooooooooooogodg
OO0 oooogogoooooggg
Oo0oooooooooooogodg
OO0 oDoooogoooooogoogdg

O Ooo0oooao

O

OO0oooooooooo4o0oooDooooooDoDooogoooooogdg

[ s . e [ Iy

O Q
N
O 3
=
O O

O

-

o Y Y Y
OO0 ooomogQooooo

OOo0ooooogooooogogoao

OoOooooooQgoo

OO0« Oooogogodg

O0Ooo0oo0ooao

o
O

O O

OooooooOodg
Ooooooogdg
OOoo0ooooo

O oOoo0ooao

oo oooe ooogoogoog

O
O

Oooooooooooogodg
Ooooooooooood
Oooooooooooogodg
OO0 o0ooDoogogooooogod
Oooooooooooogod
OO0 ooDoo4gooooogod

O Oooooao

O 0Oooo
O 0Ooo
O oOooo

4) JP 2010-286279 A 2010.12.24

gooobboooooboboogoobobooLtrcDOboDoooobDbDOoO
gogoboooooboboooobboooobooooboooooan
oLRGOUOOoooobODbOOoOoooooooobobooooooooooao

O

O0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0Oo0ooo

g
g
u
O
O
u

O

O

0

OoOoo0oooogod
OO0o0oo0oooogd
Oo0oo0oooogod
OOoo0oooogd
Oooo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood

Oo0ooooQgoooao
OO0 oooodQgoooao
Oo0ooooQogoooao
Oo0oooodQgoooao
Oo0ooooogoooao
OoooooQgoooao
Oo0ooooogoooaoo
OoooooQgoooao

ooooooao
ooooooao
(Infliximab)O
ocoooooao

ooDoo
oooo
(Etanerc
oooo
oooao
oooo
oDooo

O0O0oo0oooogod
Oo0oo0ooogod
OOoo0oooogod
OooOoo0oood
OoOoo0oooogd
OOoo0ooood
OoOoo0oooogd
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
O0O0o0oooogod
OoOoo0oooogod

goao
goao
ooo

O 0O O

oono
oono
ooao
gooboLRGUOOODDOOOO

LRGO OO oooooao

O 0OooOgooo
O
O
O
O

goboLRGODOOO0OoODODOOO

Oooo0oo0oogoad

oooLRGOOOOOODOOOOO

Oooooooogooo
OooooooQgoo

O0o0obDD0O0O000LRGHD ELISAD O O

OLRGO ORT-PCROOOOOOOOODOO

LGROOOoOoooooboboooobbooobboooobboo
goobooooobbooooobooboooooboboooobboooooban

ooocooObOOooooooooobODbOO0Lwrreo O
ODODO0O0OO0O0O0OO0O0Os0kkbaDd D ODODODOODODO
goobooooobobboooobLreD O OO0
ooocoobooboooooLwtkcObDoooooooDao
LRGOOOOoiIL-e000000000O0ODODDODDODOO0OO000OO0Oan

O

OoOoo0ooogdg

oogdad
gadg
ooao
ooao
ogddg
1L-60
ooao

OooOoo0oooQgod
OoOoo0oooogd
Ooo0oo0ooood

g
g
O
O
g
u
O

u
0
g
U
O
U

O O0Oo0oooao
O Oo0gooo
O 0Oo0oooao
O Ooogoooo
O 0Oo0oo0ooao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oooao
O 0Oo0oooo

ooao
1L-60
ooao
ogoao

gooDbD0OOaOgcRrpPO
oogoobooooobooogooobooooao
LRGO CRPO OO OODOOOOOOODODOGO
OLRGO IL-e0 00 O0O0O0O0O0OO0OOODOO
oggaog gogooobooboooooboogooboboogoao
gdaad uogobboooooboogoobooogadd
LRGO OO OODOoooooODbOO0oO0ooooooooboao

g
a
O
O
g
u

LGROOOOOoooooobOboooooooooobobbooooooan

gooooboooooboboogoobobooobobobooobboogao
gooooboooooboboooobboooooooboooobooooao
uogouooobooooobobodououobboooobobooooboogado

10

20

30

40

50



Oo0ooooooo0ooDooooooooogodg

Q

Oooooooooooogodg

OO0 oooooooooooogodg

A

m

Oo0ooDoogogooooDoogogoooooogod

[
Oooooooooooooooooogogoooao

OoOO0o0oooo0dfdoooo=- 0000000 Db oDooogogooao

OO0 oDooDooo0o0oDoDooo0oorrooco0oo0DoDooogoooao

A

OV oOoooooooogoaog

>
(]

oo oooooooooooogodg
OO0 oDoooogogooooogoogdg

)

ooobODbOOO0oDOoooooooobobooon
oogoooooooobboogoobobooogao
oogoobooooobobboooooooooao
ugoboboooooobooooooooaado
ooobODbO0O0oOoooooobOboooon
LRGOOODODO0OO0O0ooODODoOO0ooobboooooboboooobboogob0TNF-a O
ooocoobobooooooooooboLtrRecODODOOOoO0ooOooOooOoOOO
goocobOobooooooooobboboooooooobobbOooooooao
goobooooobobobooolwRrRGODO0ooobobboooobboogo
LRGO O oooooooboooooooooboobooboboooooooooao

Oooooooooooogooao
Oooooo4ogooooogoggogoao

Oooo0oooQgooao

Ooo0ooooooo0 oo ooo oD oo oooo0oooooogogoQg
Oo0ooooo4QooooooUooooDoogogoooooggoQg

O

O 0Oo0ooo

O

OoOoo0oo0oood O 0o oo

O o0ooo
O oOooo
O o0Ooo
O oOooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O oOooo

O 0Ooo0ooao
O Ooooo

OoOoo0oooog
OO oO0ooo
OoOoo0oooo
O0Ooo0oooog
OoOoo0oooao
O0Oooooog
OOoo0oooao
O0Ooo0oooog
O0Ooo0Oooao
OoOoo0oooaog
O0Ooo0Oo0ooao
OoOoo0oooaog
O0Ooo0Oo0ooao.o
OOoo0oooo
O0Oo0oooog
OoOoo0oooQo
O0Ooo0oooog
I o B
O0Ooo0oooaog
O0Ooo0oooao
OOoo0oooog
O0Ooo0oooao
OOoo0oooaog
O0Ooo0Oo0ooao
OoOoo0oooog
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooo
O0Ooo0oooog
OOoo0oooao

0

Oo0oooodgooao
Ooo0oo0ooodgooao

I [ [

ggd

uogobooogdo
ooooboOoOood
LRGO O LRGO O 0O
gogoooogao
ooooOoOo0ood
LRGO O 0O O O LRGO
gooano

O 0Ooooo

O
O
O
O
O
O
O
O

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

O Ooogoooo
O 0Oo0oooao

JP 2010-286279 A 2010.12.24

OO0OLRGOODDDODOOODDOODOD
000000000000 O0DDOO
000000000000 O0DDOO
iTRAQ™MO OO ABIDODODODOODOD
000000000000 00000

LRG
g
oad
oo
g
oad

LRGO OO ODODOoOoooobboooobbooobboboooobboo
oooooDoboOoooechboooooooooobobooooooool
OdoOD0ODO0OO0OO0OOO0OOOOODODDOODODOU0OaOODODDODDOOOOO
Odigv00o 0-00000CO0CODOOO0O0O00O0O0 Cc3OoOoooooao
gooooooob0 Ariogoobooooboboooobbooooboboogoao

gogobbooLrcUooobo0ooobbOoLLrrGDOOoDbDOoDooobDaO
oooobObOoOo0ooooooooObboooooooboLRGUOODODODOO
ooooObOO0O0oDoooooobObobOooooooooobobobOooooooao

LRGO OO ODooLkGooooooboooood
LRGO O OO OOOoOoOoOODODO0ODO0OO0O000oan

O

g
u
O
g

O

u
O
g

O

u
O
g

O 0o oo

a
u
O
g

gLrRGOOOooOoOooooooogao

Enzyme-linked immunosorbent assay:

ooobODbOO0oO0Doooooooooboao
oooDbDbOOoOoDoooooooobobao

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

O 0Oooo
O 0Oooo

ooobbooooobob0oogoDbLReO

10

30

40

50



O
O
O

O 0Oo0ooao
O 0Ooooo
O 0Oo0oo0oao

O
O
O

O
O
O
O
OJ
O
O

O Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O Ooooo
OO oO0ooo
O OooOooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O O0Oo0ooOoao

O O O

O

Oo0oooo4odooooo4ooooDooog4oooooogodg

O
O

e e e s e e ) ey e e o Ay
I e s e

—
=
T
Q

O
O 0Oooo

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

Oooooooo0oooooo0oD oo oooo00 oo oDoooD oo oDooo0oooDooogogogooao
Oooooogogooao
OooooooogooQgoo
OooooogQgooao

[ |

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

(]

O

O

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

oo

I ey R ey e o e ey sy [ [y
e e e e ey e e e s e e A s [ [ o

O Oooo
O 0o oo

O

O

(6)

JP 2010-286279 A 2010.12.24

ooocobOoOO0o0oLwRrGObODOoooooboobobboooooooooan
ooooDDbDoood

ooocoobooOoooooooobbLLrreODODDOOOOOOOOODOO
oLRGOOOoOooODODOO0OO0oDOoooooobDbOO0OO0oLwLRGOOOOOO0
LRGO OO ODODOoo0oooobbooooobboooboboboooobDboo
oooobDLRGODODDODODODOOODOOODDOOOOOOODODOGO
ooocoobObOOoooooooonon

O

goao

O 0Oooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O 0Ooo

O oOooo

]

0
O

O OooOd

g
a

O 0Oooo

O

LRGO O OoooooobOooooooooooboboooooan
ooooObObOO0ooooooooobobobooooooooooboao

O

O

oo

O 0Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

g
a

O o0Oooo

g
g

O oOooo

oogooooooobbooao
oLRGO Ooooooobooao

g
a

O o0Oooo

g
a

O oOooo

O

O

O

ggadg

O 0Oooo

O oOooo

O 0Ooo

oGO0 OooooDDOOO0OO0DOooono
ugogobobobooooboooobooogado
oooobOObOO0oLrRecOODOOOOO0OO0OO
gobobooLreooooooooDbaDn

ooooobDoboooooooooboooboboao
ooooDDOO0OLRGODODOOOOO0OO0OD
ooocobobooooooooobobboooooooobobbooooooao
LRGO O Oooooooobbooooooooobobbooooooooooboao

O o0Oooo

O Odooo

|

LRGO OO DODODO0OO0O0O0ODODOO0OO00D0OADLRGO
gooooooobooooobooooooboan

O oOooo

O

O 0Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O o0Oooo

O oOooo

goobooooobboooobobooolrcObObOOoOO0OoobDODOoOOoOOooODO
uogobobooooobooooboboooobboooobbooad

goooboooooao

gooooboooooobao
OLRGOD OODODODOO
gooboooooan
O

oooobooood
LRGO O O O O O LRGO

ooobODbOoo0oood

gooboooooan

gooobooooooaon

gogoobooooobobooooobboooobooooobbbooobbboO0o0oO0DbLRR
cGUoOoODDOO0OOOTMNFaODDOODODOOOOODDOOODOOODDODOLRGOODODOTN

FrcODOU4OobobOoouooboboououobbooooouobooooobobboouo0obbdTNF-a O
ooooObOO0ooooooooboboooan

gooobooao

10

20

30

40

50



ooaon
goao
oo
uoao
goao
TNF-a

OoooooogooooOoao
OO0 oDooooogd

DI:II:JDA?DDD
O O O 0Oooo
O O O Oooo
O O

O

(]
O
O

Ooooooooooooooooog
e s ... R s [ [ |

OOo0oDoooUo0oooDoo4gogoooooggg
Oooooogogooao
Oooooogogooao

I B

OoOoo0oooaog

I B

O

O

O 0Oooooodg
O Oooooog

e [ s e e e e e s [
OOoo0oooogd

0 100 O

=2

OooooocOoogmm

O
O
O

OO0 O0OoOooogQge

OOoooood
O0Ooo0Ooood
OOoo0ooood
OO0Oo0oooogod
OOoooood
OO0Oooooogod

O
O

OooooocOoogao

O

O Ooo0oooao

Oooo0oo0oo0oood
OoOooo0oogoood

goooaad
TNF-a O 0O O

TNF-a
ooao

O 0Ooo0oooao

O Ooooo
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao

O

ooooao
ooooao

0000
0000
(0 TNF-O 0 0 0 )0
Ooo00O0O0O0O00
oooo0oo0O0O0O00
0Ooo0O0O0O0O000

gogooano

goooao
gooooooobooogogooooooboboboooobboooobooboooooban
s00rpMm0 D OO ODOODODDOOOCDODOCOCODODODOODODODODODODODOODOCOON

O
O

O
O
O
O
O
O

O
O

€

ooao
ooao

ooao
TNF-a
ggadg
ooao
ooao
ggagd

O
|

O
O
O
O
O
O

OooOoo0ooOgogao

LRGO O OO OoOooOooODODDbO0OO0000D0LRGO
ooocooOboOoooooooooboobooooo

O 0Ooo0oooao

O O0Oogooao

O 0Ooo0oooao

JP 2010-286279 A 2010.12.24

O Ooo0oooao

O 0Ooo0oo0ooao

ABIU O OoooOoouooboooonb

O Ooo0oooao

ooooboooooonboan

O

gooooad

ooobODbOO0O0ooooan
ooooooooobobao
uoogoooooooban

O 0Ooo0oo0ooao

O

O

gooocooobooooooooobbbooooooooooboao
OOD0DTNF-a DD DODOOOODODOO0OOODOOOODDOOOO
gboboboooobobooooooboooooboooooboooao
oGO D oooooboObobooooooooboboooooan
gooooOboOoO0ooooooboobbbob0ob0o0oooO0OLRGO OO
gooboooobbooooboooooboboooobboogoao
LRGO O OooooooOoobooooooooobbbooooooan
ooocooObooooo

gooTN
oooao

U O TNF-
gooao

ooooDooooao
ooooooooan
ooooooooao
LRGO 0O O0D0DOO0
ooooDoDoooao
00000 iTRAQM

goooooooan

gooobooooao
goooooooan
goooooooan

CRPOOOOOODODOODOODOOODODDDODOOODDODOODODDOOODODOOOO
goooooooooooooboooooboooobobooooooboooooban
goocoobobooooooooobobbooooooooobobobobooooooao
ocRPO0OOODO0DODODDDOODODUOODDOCODO.2D)DoOoopoopoboobooboood
@450 0opooouoopoDooogooUgcCcRPODO<O0.200D000000D00O0OO

TRAQ™(isobaric tags for relative and absolute quantitation)D 00 0000000
00000000000 oo0o0ooo0ooDUooo0DO0oo0DooDUooDUOooOoDoOoDoDoOooDoOoao
00000000 ooDooDoooDoooDoooooao

guooooaad

OCO0OO000O0D0ODO0OD0D0OO0O00OO0OHU-1400 0 (Agilentl 4.6 x 100 m)O OO0 O0O0D0ODO
gogooboboonuwooooooobboo ooooboooobboooobicehoogao

10

20

30

40

50



oo oooogogoo

>
e}
4 0O
<
O

Ooo0oooooo0ooooo4o0D oo oooo0 oo oooo0oDoDooogogogooao

%’DDDDDDDDDDDD Ooooogogaog

= ] OO0 004QgQgogooao

OO0 oooooggogo

OOo0=-0004000a00
O Ooo0oooao

= 0 OO0 O0Oo0o0ooood
Oo0ooooo4gogoooooggogao
Oo0ooooooooodg

)]
)]

OoooogoQgooao
Ooo0oooOoooao

oo oooooogogooQg
OoOoo0oooogdg
O 0Ooo0ooao

O

O

O
O
O
O

O 0Ooo0oooao

O

O oOoooo
O oOoooo

O

O

TRAQ™O O

(3)

JP 2010-286279 A 2010.12.24

ooobODbOO0o0oDo0oo0omwAl OO0 o0oo0ooDbboe0O0ooooooOoODbOOOO
coJogoooOOoOooooOOoOooobooobDIIMODbDo O0-00000D0O0OO0
cabo0oooooDoDD AIDCODDODOOOOOD ANMODOOOOOODOO
uogobobooooooboooobboouooboooobooooboooado
oooao

ooobObOO0oDOoooooobOboboboooooooobboboooooooooboao
0000000000000 D00000O000&TRAQ™OIDODDODOOODDOIATR
(ABIO)HODODOOoODOoOOoOoooooDooooo14oooooooooooao
go1sgoooocoobbobooooooooobobbobonnvyooooooooao

O

OO o OO

OooooogoQgoao

oad
g
uad

.550

oad
ood

=~ O0Oo0o0ooQgd

ocooocoowuMs/MsO0 0 0DO00CO0OD0OO11140 0O,

O 0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O Oo0Oooao
OOoo0oooaoo
O Oo0oooao

O Ooooo

O

g
g
O
O
g
U

B0 000o0.70

ooobODbOO0OO000ooooan
gogooboooooboboooobobooooobooooobobooboooooboogao
0000000000000 0000000000000&TRAQ™ODODDO
iTRQ™MO D (ABID) DD ODO0DO0DO0DO0DODODODODODODOODODDOD11400000
gooboooobnsooooooobooooobooooob0ooonailrg
uooobboooooboooooboooooban

ooooao
ooooao
LC-MS/MSO
023000
ooooao
ooooao
oooooDao

ooooLe/MSO00DD0DDODO0OO0ODDODOOO
O0DODO0ODOHPLCOOOOODDODOOO2300
OD0O0QSTARP XL DD OoDoDOoDODOoODO
000000 Protein Pilot 2.0 (ABIO )O
0000000000000 O0O0OO0O0O0O0O
50 000000000 DDODDDODODOD

1150000117000 0

ooocobObi14000b000000O0OOOODDODDOOOOoOoOOoOoOoooODOO
gooooogoobobobooooooooooboboooobonyooogao
nsooggoooooobbooobbooobbil14ooooooboooad
uogoboboooooboboboooobbooooobboooobboood

O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O Ooo0oooao

O

O

OoOoo0oOgoogano

O Ooo0oooao

O O0Oo0ooogoao

O Ooo0oooao

O Ooo0oooao

O 0Ooo0oooao

O Ooo0oooao

O 0Ooo0oo0oo0oao

O Oooooao

O 0Ooo0ooo0oao

O

O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooOoo0oao
O Ooo0oooao
O O0Oo0ooogoaog
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooaog
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo

O Ooo0oooao

O 0Ooo0ooOoo0oao

O Ooo0oooao

Oooo0ooOgogano

O Ooo0oooao

O Oo0oooaog

O 0Ooo0oooao

TRAQ™O DD DODODODDDODOODODDOOOODDOOODDOS880O0DO0O0ODODOO

oad
oo
LRG
oad
oad
ood

LRGO O O4. 700 000000000 COCODODODOODODOOOOODODDODOOOOOOO
ooooODbOOO0oO0ooooocoobObbob0ooooooooDbDLRGOODODDODOOOOOOO
ggs.deggs.iobggonan
ggoao

10

20

30

40



9) JP 2010-286279 A 2010.12.

24

oooao
P ) BHaSnfaviog
>1.3 (=m@EiE 95%Lt) 88
1380k 078LF 13BLE 07LF
115/1141 15 15 114/117 | 14 11
1151117 | 22 17

goooobooao

10



JP 2010-286279 A 2010.12.24

(10)

ooono

10

20
30

40

1¥0E'1 | 9 Jusuodwios Juswaldwos | Z/HZI8LdOu[es
il (dgy0) 40smaeud ureyo eydie uejoad FuIPuiq—qpH £00F0d[ds
S¥zel (E¥ 1ZV'E DI) Josunoaud 20 Juswejdwog 18990d[1ds
919¢’) uewny — [pajepiea} Josinaaud yi() Juswejdwoo NHpO|d
Lvev't wsjomd [eapayyodAy | |'gg| |6AYD|que
629¥'1 (esepixoLiad) (1'¢'9|’| O3) Josnoesd unusejdojruag) 0S¥00d[3ds
9805") Josinoaid g ureyo Axesy Jopqiyul wisdAn—eydie—isqu] ££0900)ds
2625°L wisdAnowAyonue—jeydie | |'|/98FYVOlque
¥£86°1 (d¥S) J0smoaid Jusuodwos_d plojAle wniag £¥£20d|¥ds
[6VCL | jonpoud uimoud paweuun | g1 pEgYYO|que
LS| J0smoa.d Jopquul | ssesjoud ewsel 95150d[¥ds
10291 J0sMnoaud g Jojoe) JeWS|dwoy 1S£00d[3ds
18562 Josnoaid g Jusuodiios Juswajdung 8¥L20d[ds
GL¥LT Josmooad go) Juaws|dwos) ¥2010d[ds
6669 | uie104dooK|8_g—eydje you_suiona | | GLFEHYY|q3
#LLGLL awep # UCIS5900y
HNATE—y

oooooao



JP 2010-286279 A 2010.12.24

(11)

ooono

10

20
30

40

T4 & 4084n2a.d ueauIm] ¥8816d[ds
£19¢°| Josunoaxd y() Juswojduios NHyO|ad
28it’) Josmoaud g 10)oe} Juswa|dwog 16100d[ds
{GBE’1L Josanoaxd O weyo b usuadwooqns juswgjdiuos NONH —O_u_n
666E" | (esepixoliag) (1'g'91") D) J0sandamd unusejdojruag 05#00d[ds
LSOF'L Josinaa.d ugnqojd FUPUIG-SUOULIoY Xag mhwvan__unw
9/5'L uisjeudaudad | uLiogos; | ugoauciqy 'LV9L66 N
CoOFGL 205.n22.4d JusuoduInD_ PIOJAWUR LUNIDG mv...wcn__unm
69651 Josoaud g0 usuoduiod uawe|duog 8¥L20d]ds
gl Jossnoaud gH wieyo Aneay Joiquyun uisdAneyde-—aauy ££00003ds
Lebl’l d0sndald ureyo J-eydpe /eydie ussouLiqly 1£9Z0d[ds
988/ ¥ 40sinDe4d U1e104dooA[d—z-eyd|e yoU-uUIonaT 0G£Z0 n__uam
L pLLGLL | - awep # UOCISSO0DY
T T £—

oooooao

ooooObOoOO0oo0oooooooboODbbOOoLrRecODOOODOOOOOODODDDOOOO

gogooooooobooooobooboooooboboooobbooooboboooooboboogao

ooooOobobooooooooooboboboooooooobbbooboooooooobooood
op gD 000 00O0CODODODOO0OO0DO0O0OO0OOCODODDOOLRGOODOOODOOOOODODODOOLR

c0O0@UuOoO0oboDbDDbDb0O00O0OdProtein Tech Group,

INOOODODDDODOOOODODO Ig6-

50

OCoOO0O0O0O0o0O@UObOOO0OO0OO0O0ODODDOOGE healthcare )OO OO O



oooooao
gooooogooobooooobobooooobobooobbooobobooobboogao
ooooDDbDOoOO0O0ooLwrRrGODO0O0O0O0O0oOoOoOoODDbOO0OO0DOoOoOooDoOooODDbDDbObODO0DOoDOooono
ooooDobOobooOooooooooobbooooooooooDbbob0DLLrRGOOOOOOOGOO

goooObObOO0oO0ooooooocCRPUbDODDODDOOODOOOOODDDOOLRGO OOOCR

(12) JP 2010-286279 A 2010.12.24

pOOO0OO0ODODOOOODODOOOODODOOO0OODODDOOODDDOO

Ooooooo0ooooooo0ooooooo0DoDoDooo0ooDoDoo4gogoooog

=

Oooooooogdg

Ou

Oo0oDoooUoooDoo4gogoooooggdg
OoooooooooooooooogQgdg

P
|

A

OO0 ooDoogogoooooggdg
OooooooooooogoQgg

OO0o0ooooo0ooooooU0ooDooUoUDoDoDooUoUoooDoDoogoooodg
Oooooooo0oooooo0oDooDooo o0 oDoDooo0oooDoooogooooogdg

O Ooooo

Oooooogg

O 0Ooo
O Oooo
O 0Ooo
O Oooo

O0Ooo0oooao
OoOoo0oooaog
O0Ooo0Oo0ooao
OoOoo0oooog

O Ooo0ooao
O Ooooo
O O0Oo0ooOoo

OOo0oooooooooooogoooogogo-g
O Ooooo

g
g
RAO
g

Oo0Ooo0oood

O OO
O 0O O
O OO
O O ogo

O

O

O

-3(matrix
ooooao
ooooao
LRGO OO ODODOoDOooDbOUdDooooob oo oooobooooooboao
oo oodoboooobOboooobOoooooaogcrPOOMMPIO O O
O0D0O0O0DO0O00O0OCRPOO<0.200000MMP-30 00O O <1200 O O O <600
Ooo0o0oOoao

ooo0Ob0ODO0OO00ooLwLRGO0ooooooboObOoooooan
gooooboooooboboogoobobooobobobooobboogao
oooobDoOo0oooooooobobooooooooDoDoDoDbaop g O
ooobOOO0oOO0ooooocoobbOO0oooooLwKRRGOooooooao
gooooboooooboogoobboooooboboooobobooogao
ooooOobOO0oO0ooooLwkeGoooooobobboooooooooao
ooobObOO0oOO0ooooocoobbOO0ooLRrGbOOooooooooOan
I Y I A O N R W O W W R 07 3¢ S W A
ooooODOoOO0OLRGOOOOCRPODOOOODOOOOODODDODDOOOOO
O

oooDDDbOO0O0DLRGOD ODO0O0OoO0ooOooooDDbDDOoOoO0oOoo
ooobODbOO0O0Do0oooooobODboODbORrRADDODOOODODDDODOOOO
ooobObOO0o0ooooooobbobooooooobooobboOoooo
gooboboooooboooobboo0ilopgO00oooDaon
ooobODbOO0O0oDOooooooDbDLrRGDOODODDOOOO

00000000 ooDoooDooDUoooDoooDooDoooDoOooao
LRGO OO OoDODOoDoDOoDoDODO0oDOoooDoooDooDooooooo
OCO00OLWRGODODODDODODODODODODODDODODDODOOCRPOODOODOO
Oo00o0o0ooU0oooDoooooDoooDoooDooDoooooao
metalloproteinase-3: MMP-3)0 0 0 0 0 0 0 0O ODOORADOO
00000000000 DOD0O0DD0ODO0OO00O0D0O0OODOCRPOOMMP-30 O
O0O0D0LRGOODODODODODODDOOODODODODODDOOODODODOOO

ooooODbO0OO0oDOoooooobOObOLLrRcGOODODODODOOOOOOODDOO
ooobODDbODOTNOODODODOOO0OOoOOoOOoODODDOO0OO0DOoO0ooooDoOD0ODO0ORAOO
ooobDbOoOO0DooooobooobDbbbooooooooDbboboooooooboao
ooobOboOoO0oDoooooooobobbooooooooboboboboboooooano
gbooO0OOO0OO0DO0OO0ODO0OOOOODODOODODO0OOoOOODDOO0DO0DOOO0OOLRGHOOO

u

goocooboboooooooooobobbooooooooobobobobooooooao
gooboLrRecODOO0ooboooobobboooboooobbooobDboo
oooboobDDLRGODODODDOODOOOOODDDOODOOCRPOOMMP-300 OO
ooboLRGOOOOOODDODOODOOoOooOoooODbObOOoOooooooooboboooo
goocooboboooooooobboLlrRcGODODODOOODOOOOODODDDOOOO

LRGO OO ODDODDOOoOoOooOoOoooobobooooboooobbooobDboao

10

20

30

40

50



(13) JP 2010-286279 A 2010.12.24

oooobObOO0oooooooooboboboobooooooooboObObOobOoDOoooooooOocrPOOM
MP3ID DD ODOODDODODOOODODOOODOCRPOO<0.200000MMP-30 0O 0O O <1200 0O
O<eO0 0 00ooooobbOaOo

goooano
ooOoOOELISADODODOODOODOLRGO OO O ELISAO O
goboboboooobboooooboogogbobobocecbbobi1z00000008000000
A0 J0doooobDoboob0ooooobooobobosoobbOO000O0OLRGO O0OELISAO O
0O O ELISADO O Human LRG Assay Kit (IBLO )0 O DO OO O

a
u
O
g
u
O
g
a
O
O
a
u
O
g

OOo0ooogogogao
Ooo0oooQoogoao
Oooooogogao

O

O

kit(O O
RGO O O
0ooo
0Dooo
0ooo

OooDooooooooogogaoQg

OO0 oo ooo4goooodg

Ooooooogooood
Oooooogoggooood
Oooooooooood
Oooooogogooood

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

Ooooogogoao
OoooooOoogooao
Ooooogogoao
OoooooOoogooao
Oooooogogooao
Oooo0oooogoao
Oooooogogogoao
OO0 ooo4gogoao
Oooooogogooao
Ooooogogoao
OoooooQgogooao
Ooooogogoao
Ooooooogoogooao
Ooooogogoao
Oooo0ooOoogooao
Ooooogogooao
Oooo0ooOoogooao
Ooooooogogooao
OooOoo0ooOoogooao
Oooooogogooao
Ooooo-gogoao

Ooo0oooOoogoao

O

g
a

ooo0LRGOOODODDODOODODOOOOODDOOODOOOOODDDOOOO

O

O
ooooooooo
goooobooooad
ooooonoD

O

giL-e00000d

ooocooOboboooooLwLkcOooooooooboboooo
goooobooboboboooooooobbobooooooao

gooooOD0O0LrGO

giomO0OoOoOoOoOO0ODDOO0OOO0OO0OO0ODODODDDODOOOOO?20 ng/mL 1L-6(Pep
roTechO )OO O0ODOODODOCODOOOO020000000000000000Rneasy mini
000)IORNAD OO OO Quantitect™ (0O OO D) O000ORT-PCROOOOL

goooao
g

ooLRGOOOOODODDODODOOO0OOOOODDODOOODOooOoLWGOOoooiIL-e0nOo0On0O
ooobObO0O0oo0ooooooobbboooooooobObbbooOoooOooooOocr
pOOOO0OOOOOOODDIL-e0000OC0CODDODOODODOOOOODDDOOODOOOO

O

OOoo0ooood
OOoooood
OOoo0oo0oood
OOoo0ooood
O 0O0oO0ooood
O 0Ooo0oooo
OO o0gooo
O 0OooOooo

ooLRGOCRPOD OO OODOOOODODDOOODOOOOOO
ooocoOoODLRGD IL-e0000O00O0DOODODODOOOO
gooboooobobooooobooooobobooooboboo
oooooboooomn-eoobbboO0oOogcrRPO OO
LRGO OO OooooobbOOoooooooooboboooo

ooobODbOO0O0O0oo0oooooODbO0O00LwReO 000
ooobDDbOoOO0oDOoOooooobDbooooooooao
LRGO OO OOOoooooDboOoooooooooao
ooobODbO0OO0OO0oooooooObOboooooooao

O 0Oooo
O Oooo

OooooooQgdg
OOooooogogdg
Ooo0oooQgdg
OOoooooggdg
Oooo0oooQgdg
OOooooogogdg
OoOoo0ooooQgdg
Oooooogogdg
OoOoo0oooodgdg
Oooo0oooQgdg
OO0 oooogoogdg
OooooooQgdg
OOooooogogdg
OooooooQgdg
OOooooogogdg
OooooooQgdg

10

20

30

40



(14) JP 2010-286279 A 2010.12.24

Ooo0ooao
A BRY
— eeme ‘0 EL
-
o
<
[as)
7
=™
. o oe @ -
n R
Ol
B
L
0
©
: £
[= ©w o 10 o 7] o X
@ o~ (Y] - — =
(lw/Br) 9y £



JP 2010-286279 A 2010.12.24

(15)

ooono

- e e

SL'G S0 ZL'Z 900 €0 S¥'vy 927 LLVO 80

ddO

—/ &

". -, - —0

jood o# G# ¢# TH# L#
CY &) B¢

8

/ 9 ¢ ad g 9

¢ FEYEACTL-Y

L BEECTL-V

(eax)

¢ oaid HEEHFH

gewixijul



JP 2010-286279 A 2010.12.24

(16)

ooono

FEY I LV Ad

¥00v001LL0/90+v00¥00S8080%00>2€E€EY00 C0> 0> 44O

w— ¢
- e e
e 018
(ea)
M- € a@d ¢ audd ¢ ald g ¢ ad g 9 ¢ oid REEH
Y =& qewixiyul
/#Q9 9#Ad9  ¢#Adg v#0a9g c#dg



JP 2010-286279 A 2010.12.24

a7

ooono

A\

(f2 3
€/E T69
20> 20>

k2
2ET  BET
SL vl

FEL20NU8E] VY

32 B
€0l
20>

6/ 989 V.9
| ¢0> 90

v#vY

E#VY

| c |
CHV Y | #Vd

!

T (T
e-dNIIN
d40

—

e
cysan B

B X



JP 2010-286279 A 2010.12.24

(18)

BEL2CNUEE VY

=
(6% J (6% [6%::: B & it
oLz 6.F L'€S 9.6 S8L LblL L'LE ¥OZ T8 +ST  €-dINW
6 68 ¢€ LS €0 9C v00> 92 20> | dy0
BB~ =
(e@)
ks € b € F E F @ F 7
o g 6#VYM  S#VM  #VM 9% WY G# VY



JP 2010-286279 A 2010.12.24

(19)

ooono

unoy-g

DAY

¥IKHE
REEY R#)
YOd-1d




(20) JP 2010-286279 A 2010.12.24

gooooboooood

(74000 100122688
0Doooooooo
(74000 100117743
0D000o0ooooo
(74000 100163658
0D0ooooooo
(72000 O0OO00
000000000000000000000000000000000
(72000 00000
000000000000000000000000000000000
(7000 00000
0000000000000000000000000



TRAFROE) BTN B & R REFRNEMREWRNAR 5 5%
NIF(2E)E JP2010286279A
RS JP2009138408

R EERR)AGE) BUALEARRAS

i (E R AGR) IS ITBCEAEREZ AT
SN YN N TN
[¥R]% BB A A
B A
FARE=
KA 1 #38
B H B
BR B=
IPCH %S GO01N33/53 GO1N33/564
FInkE GO01N33/53.V G01N33/564.Z
RIEAGR) SEE
A=
H AN FF 3Tk JP5246709B2
INEREESE Espacenet
BEGE)

ERRMAIE - AEEBHME B RRRRTNEREIN B 5 S RER
MRREEIREY , EEFH | REEBHEATRNEREN Y
BEY , MARERESZE, BRAR  SERIBNEEH
(LRG ) SR HAEMRANEEMEX , R NBFREERRNIELE
WREY . A BB EESREMRRNEERANSITNF-oE
WHIFE , LIRGWRAEEYHEREPEEHAS , EEEREBESD
LRGHREETMAERE , LRGALMENSHERBRERNE YA
KRR IE AR, KiF

PR BFEENE
- =5
FX—D—
EREMT D

S5 0-T 2
ch al pha 2
HRINT A
TNF-a Z=[BR
ISR SIFIFE
AN, BRb
Kmofc
SICEDER

RA#3 RA#4

RA#2

2

RA#1

ot

(EA)
10a) A

2010-12-24

2009-06-09

50

7

patsnap

<0.2
103 239 232 692 373

74 75 <02

<02

1

06 <02

CRP

674 686 279

MMP-3

3]

BH )

R

EVEIESEp
iR

RABIE T &5


https://share-analytics.zhihuiya.com/view/41a33916-8d9b-4ea9-8032-75bca470937b
https://worldwide.espacenet.com/patent/search/family/043542096/publication/JP2010286279A?q=JP2010286279A

