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M%%  DS5  OCIF i M  pH &M
[ O = OE (T) (FFRe)
{ (sg/nl)  (ag/ul)
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ﬁﬁl 130 6. 5 4 10. 5 18
% 2 510 6. 5 4 10. 5 18
‘M3 130 6. 5 4 11 18

[

A 4 130 6. 5 4 10. 5 72
A 5 500 5 4 10. 5 144
@ﬁﬁ 130 6. 5 4 10. 5 48
YA 7 130 6. 5 4 10. 5 144
MHE8 130 6. 5 4 10.5 288
A9 400 20 4 10. 5 18
Mﬁlo 200 10 4 10. 5 18
ME1I1 100 5 4 10. 5 18
@ﬁlz 40 2 4 10. 5 18
MAE13 1000 12.5 4 10. 5 18
ME1 4 1000 50 4 10. 5 18

[

ME15 400 2 4 10. 5 144
MAE16 1000 6 4 10. 5 18
MHE17T 1000 2 4 10.5 18
MA18 150 5 37 10. 5 1

[

ME19 150 5 37 10. 5 3

[

ME20 150 5 37 10. 5 6
ﬁﬁzl 150 5 37 10. 5 2 4
MA22 150 5 7 10. 5 168
@ﬁza 150 5 4 10 144
ME24 150 5 25 10 24
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ME25 130 6. 5 4 10. 5 24

[

k26 150 5 37 10 24

s 27 150 5 4 10. 5 144

[

ﬂﬁzs 150 5 4 11 24
ME29 150 5 4 10. 5 24
ﬁﬁao 150 1. 5 4 10. 5 7 2
MAE31 130 6. 5 25 10. 5 1

M5 3 2 130 6. 5 25 10. 5 3

[

ME33 130 6. b 25 10. 5 6

MAE3 4 130 6. b 25 10. 5 24

[

A3 5 130 6. 5 25 10. 5 168

MAE3 6 130 6. 5 25 10. 5 288

[

ME3T 150 5 4 10. 5 96

: i

A3 8 150 5 4 10. 5 288

[

ﬂﬁsg 130 6. 5 25 10. 5 18
MAE40 130 6. 5 37 10. 5 18

[

L

godoooDoooooooogddao
Jdooooo0oo0oobopbouogoooDopobuopoDo oo oo oo oDooogooao
godooDoDoDo0do0oooDoOoooooooDoDoooooDoDoDooo o ooDoDoooogao
oo oo oo oo oo U U oDoDooUoogao
00000000 boDopooo0ooooDoooooogoao
godooooDooooooooooogooDoDoooo o ooDoooogoooao
g0 o bty oD oDy oD oo g o
JgoogooodoobofbouooggooooopobUoopoDoyo oo oo oggogoogoao
oo oo oo oo oD oo oo oDoooogogao
Jdooooo0oo0oobopbouogoooDopobuopoDo oo oo oo oDooogooao
godooDoDoDo0do0oooDoOoooooooDoDoooooDoDoDooo o ooDoDoooogao
gdooooooooan

gooogooad
godooooDo0douooooogoooooDoDoDooo oo oo o ooDoooogogao
g0 o bty oD oDy oD oo g o
00000 0d0x bbb oooobuoooogooggogo oo ogogogooao
oo oo oo oo oD oo oo oDoooogogao
oo oooooooooooaAaOODOoOOoOOoOOoOOo0Do0 0000 oD ooooooOoaoaono
godooDoDoDo0do0oooDoOoooooooDoDoooooDoDoDooo o ooDoDoooogao
oo oo oo oo oo U U oDoDooUoogao
gooogooad
godooooDo0douooooogoooooDoDoDooo oo oo o ooDoooogogao
g0 o bty oD oDy oD oo g o
googood
oo oo oo ooDoooogooao

O
O
O
O

I [ |
[ |
O Ooogogog
OO ogogog

OoOoo0ooooaoo
OOoooooao

I I
I I B

|

10

20

30

40

50



(23) JP 2004-203747 A 2004.7.22

googood

Ooddad

[— —

[

LLYES DS5000 OCIF g & pH 3B R R

[ B E B E () (B5RED)

[

: (ng, ml) (ng, ml)
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MAE41 150 5 4 10. 5 2 4
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PLYES FXArSHE OCIF B B pH  {REFHR

[

[

: wHE B E B E (T) (FF )

[ (g ml) (mg ml)
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BENAT DS 5000 4 0. 25 4 7 24

BEMAE 2 DS10000 1 0. 25 4 7 24

[

— _

O

godooooogoonoan

gdooo0oo0ooodoofooooo0oobo oo oo oDo oo oo oo obDUoo0oooooaoo
godoooDoo0dodooDoDoo0goooooDoDoOogooog oo oo oo oDoDoooooUogoDoDoooauo
godoooododouooo oo pboD b oo oD DO oD oD oD oD ooDoogouo
OO0O0O0O0O0oo0oo0ooO0oOoooTechnicall FrontierOCoO D DO OO0 oooooooOonOoOanO
godooDooodouooDoDoo0doooD oo oo oo oo oo oo oDoDoogoauo
godoopoogdgouooopo oo pbo b0y Dby oD LD DUy oo ggouog
googood

godooooododuooDoioodoouooo oD oo oo oD oD oD oD oD oD oDoDoogoguo

10

20

40

50



e R e [ [ A [
e e e e e e e A [
e e e e ) [ |
e e e ) e [ e = e s e e e [ B s [ |
e e e e e e e e e s [ |
= I = I e e e e e e [ [ o [

Ooooooooooooooogoooao
Ooooooooooooooogoooao
Ooooooooooooooogoooao
OO0 ooDooo4oooooogogogoooao
OO0 O0DoDoogogUoooDooogogogoooao

OoooooooooooooOodg
OooooooooooooooQgodg
OooDooooooooooogogdg
Oooooooooooooogoggdg
OOoDooDooogogooooooggdg
OO0 o0ooDooo4ggooooooogdg

oo o oooooooooooog
oo oooDoooT®T 0o oooog

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

O 0Ooo0ooo
O 0Ooogoo
O Ooogoo
O O0Oogoog
O O0OoQgogaog
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0gooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0OooQgogoog
Y [ Y
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0gooo
O 0OooOgooo
O Ooogoog
Y [ Y
O 0Oo0oo0oo
OoT O oo
O o0Ooooo
I [
O Ooogoog
[ Y

O

OO0 o0 ooDoooooooooog
OO0 oo oDooogogogoooooodg

OO0 o0DoDooogogoooood
OOooooooooooooodg
Oooooooooooooodg
Ooooooooooooood
Oooooooooooooodg
OO0 ooooogogogoooood
OO0 o0DoDooo4gooooood
Ooooooooooooood
Oooooooooooooodg
OooDooooooooooodg
Ooooooooooooood
OO0 ooooogogooooood
OOo0oo0ooooooooooood
OooooooT® o0oooogooodg

O
O
O
O
O
O
O
O

|

Oo0ooooooooooooao
Oo0ooooooooooooao
Oo0ooooooooooooao
OO0 oooooogogoooooao
OO0 oooDooogogoooooao
Oo0oooooooooooooaoo
Oo0ooooooooooooao
Oo0ooooooooooooaoo
Oo0ooooooooooooao
OO0 ooooooggogoooooao
OO0 oooDoooggoooooao
Oo0oooooooooooooaoo
Oo0ooooooooooooao
Oo0ooooooooooooao

O
O

(24)

O
O

O
O

O d

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

Oooooooooooooodg
Oooooooooooooodg
Ooooooooooooood
OO0 ooDooogogogoooood
OOo0oooooooooooood
OT 0o oooooooogooodg
Oooooooooooooodg
OooDooooooooooodg
OooDoooooooooood
OO0 oDoDooogogogoooood
OOo0oo0oooooooooood
Ooooooooooooood
Oooooooooooooodg
Ooooooooooooood
Oooooooogogooooood
OO0 oDoDooogogooooood

JP 2004-203747 A 2004.

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

Ooooooogogogooao
Ooooooogoggogooao
OoDoooooggogoao
OoooooooogoooOoao
Ooooooooogooao
OoooooogooQgooao
OoooooogogQgooao
Oooooooggogooao
OO0 ooDoooggogoao

O
O
O
O
O
O
O
O
OJ

O
O
O
O
O
O
O
O
O

.22

10

20

30

40

50



e R e [ [ A [
e e e e e e I e e e [ A [

e e e e ) [ |
e e e e e e e e = A B s [ |

R ) ) ) R ) ) R [y o

Oooooooooo0 oo oooo o0 oo ooooo0ooDooooQgogoao

Oooooooooooooogoogoao

O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooo
O Oooooao
O OooQgooao
O O0Oo0gogoao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oooooao

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
OJ
O
O
O
O

O
O
O

O
O
O
>
[

O 0Oooo

I

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

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

O 0Oood

O oOood

O
O

O O0ooo

O O0ooo

O Oooo

O Oooo

O Ooogo

O
O
O
O

O oOood

O O0ooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O
O
O
O
O
O

O Ooogo

O 0ooo

O O0ooo

O O0ooo

O Oooo

O Oooo

JP 2004-203747 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 Ooogo
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O

O

O
OJ

.22

10

20

30

40

50



Ooooocooooooooogoogogoao
Oooooooooooooogogoao
Oooooooooooooogogoao

OooDooooooooogdg

O
O
O

O

Ooooooooogood
OoooOooooo0oobooOoo0onbd

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
OJ
O

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

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

(26)

O
O

JP 2004-203747 A 2004.

goao

O

O

O

ooooooao

O

O

O

0

O

O

O

.22

10



27)

JP 2004-203747 A 2004.7.22

a LLTHOCIF

M5 % HEEHhOTFFA §%¢¢®L%?E@@ﬁ?¢
[ . 5
[ 7 AREBOR EUOFHEZ RS
E (bg,/mgOCIF) )
—

1:1. 5
A1 48. 7 ' 1
[ 0. 2 1:3.
%2 100. Lis
‘M3 39. 7 L2
@ﬁ4 62. 0 1.4.3
A 5 136. 4 1:1.9
[ - »
J% 6 60. 7 Ll
ik 7 58. 5 1:1 9
v 60. 3 il
WA 9 67. 7 1:2 9
: 94. 3 . 2.
ot s 1:2.0
MAE11 63. 6 Li2 0
‘mE1 2 60. 8 Lil9
[ - -
MAE1 3 144, 9 Lo
ME1 4 116. 4 1:4 0
[ - -
MAE15 126. 9 L0
MAE16 145.2 LidS
[ - -
nE17 116. 1i3. 8
A1 8 46.3 Ll
%19 61. il
ME20 68. 3 L
ﬁﬁzl 110. 7 L3
A2 2 100. 3 Lid
@ﬁza 65. 8 L2
ME2 4 58, 2

10

20

30

40



(28)

JP 2004-203747 A 2004.7.22

YLK 25 43. 8 1:1. 4

[

MnhE26 80. 1 1:2. 5

E2 7 1. 8 1:2.0

[

528 57. 1 1:1. 8

ME29 69. 3 1:2. 2

@ﬁao 77. 1 1:2. 4

MEI1 34. 5 1:1. 1

A3 2 53. 0 1:1. 7

[

MAE3 3 47, 4 1:1. 5

A 3 4 62. 2 1:2.0

[

M35 96, 2 1:3.0

A3 6 122. 5 1:3.9

[

MHE37 67. 8 1:2.1

WA 3 8 69. 5 1:2. 4

[

ﬂﬁsg 78. 0 1:2. 5

MAE40 08, 4 1:3.1

NH41 161. 2 1:1. 9

[

— _

O

JdodooDooDo0oooooDoOoooooDooooogoooogadd
oo oo oo oo oo U U oDoDooUoogao
Jdogooooo0oo0oobopouoggoooDooobboopoDoyo oo oo oo oogooao
]

gddauad
JgoogooodoobofbouooggooooopobUoopoDoyo oo oo oggogoogoao
oo oo oo oo oD oo oo oDoooogogao
Jdooooo0oo0oobopbouogoooDopobuopoDo oo oo oo oDooogooao
godooDoDoDo0do0oooDoOoooooooDoDoooooDoDoDooo o ooDoDoooogao
godoooooouooooooooano

Ogo0ooooogooaoaog
godooooDo0douooooogoooooDoDoDooo oo oo o ooDoooogogao
g0 o bty oD oDy oD oo g o
JgoogooodoobofbouooggooooopobUoopoDoyo oo oo oggogoogoao
oo oo oo oo oD oo oo oDoooogogao
Oo0ao

Odoooooogognoano
oo oo oo oo oo U U oDoDooUoogao
Jdogooooo0oo0oobopouoggoooDooobboopoDoyo oo oo oo oogooao
godooooDo0douooooogoooooDoDoDooo oo oo o ooDoooogogao
g0 o bty oD oDy oD oo g o
JgoogooodoobofbouooggooooopobUoopoDoyo oo oo oggogoogoao
godooooogouooobobooooooooogad

O 0o oo
O Ooogo
O 0o oo
O O ogo

O Oooo

O Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O 0OoOooog

O Oooo

O Oooo

O

O 0ood

10

20

30

40

50



(29)

JP 2004-203747 A 2004.

OoooooogoQgoao
OooooogogQgoao
Ooooooggogoao
OO0 ooooggogao

OOoo0ooooao
O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooao
O O0Oo0Oooooao

Ooooooooooao
Jdodooooodouooooboiooooog oo oo oo oD oD oD oD oo oOooao
OooooooooooooooooOoo0o0Qo0o0og0ggooouoo oo ooooooaooao
JdodoooDoo0ooo0oooDoOooooogooDoDoDooo oo oD oo oDoDooogogooao
gdodooooogouodoopbioooguo oo oo oo oD oD oo oD oo Oooao
Ooooooooooooooooooo0ooo0ogoggoooo o uoooooooaoaooao
godoooDoodooooDoo0ooooooooooooogaa

gdonooaod

Oooooooooao

godoonooaod

O0ogaod

[— —

. FABE HEEho, BEBELLTOOCIF

[ RUTEA BT L HMBOSTH

[

- _

r 1MHHA 1:2.

Ezlﬁlﬁ 1:2.

r 3EH 1:2,

L —

L

g0 o bty oD oDy oD oo g o
goooooooooooooooooooooggygoooooooooooaooao
oo oo oDooooouogoooooad
goooooooooooooooooo0o0Qoo0og0ggooouooooooooao
godoooDoo0oooDoDoo0oooooDoogoooooogad

gdonooaod
goooooooooooooooooo0oo0o0oggggooooooooooaooao
godooooDo0douooooogoooooDoDoDooo oo oo o ooDoooogogao
g0 o bty oD oDy oD oo g o
goooooooooooooooooooooggygoooooooooooaooao
oo oo oo oo oD oo oo oDoooogogao
goooooooooooooooooo0Qo0Qo0go0oggggoooouooopOoooooooao
godooDoDoDo0do0oooDoOoooooooDoDoooooDoDoDooo o ooDoDoooogao
oo oo oo oo oo U U oDoDooUoogao
goooooooooooooooooo0oo0o0oggggooooooooooaooao
gdooooogoodad

oo oobobuooguouogoooodog
goooooooooooooooooooooggygoooooooooooaooao
oo oo oo oo oD oo oo oDoooogogao
gddddddddddddUdUdUdUdUdUdUdUdUdUdUdyUUUUUOUUUUUOgaa
doddddddpdidddddddddddddd0ddddU0dUd0UdUdUUoUgggaa
gogogodddgdgddogddddddygyddyUUUUUdUUUUUUUUUUUUYd T
goooooooooooooooooo0oo0o0oggggooooooooooaooao
godooooDo0douooooogoooooDoDoDooo oo oo o ooDoooogogao
gooodddddodgggddduUuuoUddyUdddbbbog o
O0o0oooaod
oo oo oo oo oD oo oo oDoooogogao

Oo0ooogoo
OooOoooQgao

.22

10

20

30

40

50



(30) JP 2004-203747 A 2004.7.22

O 0o oo
O Ooogo
O Ooogoo
O O oo
T O o0Ooog
I [ I [y
O 0o oo
O Ooogoo
O Ooogo
O O oo
I Y
O 0o oo
O 0Ooogoo
I [
I B [
I ) [
I O Y
O 0o oOoo
O Ooogoo
O Ooogoo
I [ [
O O oo
O 0o 0o o
O 0o oo
O
O
O
-
O
O
O
O
O
O

oo ooooooogodg
oo ooooooogdg
OO0 ooooooogg
OoT Ooooooogdg
OO0 oo ooooogdg
Oooooooooogodg
oo ooooooogodg
oo ooooooogodg
OO0 ooooooogdg
OO0 ooooooogdg
oo oo oDoooogdg
Ooooooooogodg
oo ooooooogog
oo ooooooogodg
T OO oOooOgoQgoooo
OO0 oooDooggxE
oo oo oDoooogdg
OooooooT Ooo
oo ooooooogodg
oo ooooooogdg
OO0 ooooooogdg
OO0 ooooooogdg
Ooooooooood
oo ooooooogodg
oo ooooooogodg
oo ooooooogdg
OO0 ooooooogdg
OO0 ooooooogdg
Ooooooooodg

OooooooQgoao

Oooo= oogogoao

OooooogogQgoao

Ooooooggogoao

OO0 ooooggogao

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

O 0o oo
O Ooogo
O Ooogoo
O O oo
I O [
I [ I [y
O 0o oo

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

O
O
O
O
OJ
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

Ooo0oooo0ooooooo oo oo oo oo ooooogogoogao
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
O
(|
|
|
|
|
O
(|
|
|
|
O
O
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
O

Ooo0ooooooo o0 oo oooo0 oo oD oDoDoo o oo oDooooOoooooo
Oo0ooooooo oo oooo0o oD oDoDooo oo oDoDooooooooao
OO0oooooooDooDooogogoDT®ToDoDoooooDoDoooogooooao
OO0oooooo0ooooDooogg oo oDoDooooUoooDoDooogogogoooao
[ == e e e e [ [

gooboooboooboooboooboogoboooboodan

0
4
oooouoooooboboooooooooooobobooooooOoOogoano
gobooooobooboobooboobooooobooboobad

10

20

30

40

50



e R e [ [ A [

Oo0ooooooooooooogodg
Oo0ooooooooooooogodg
Oo0oooDooogogooooox®T ogod

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

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

O

Oooooooooooooooogogogoooo
O

O

OOo0oooooooooooooogooooao
OOo0oooooooooDooooogooooao
OOo0oooooooooDoooogogogooooao
OO0 oDooooogoooDoDoogoggooooao

O O
O O

oo

O
OJ
O

O
O
O

ogoad

O O
O O

oo

O O
O O

oo

OJ
O
O
O

O
(]
O
O

O
O
O

G

gooogao

O
O

O
O

oo

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

JP 2004-203747 A 2004.7.

googao

O
O

O
O

oo

O
O

O
O

oo

O
O
O

O
O
O

good

O
O

O
O

oo

O
O

oo

22

O

O

uoboooboooboboboobooboobooobooboobooobooboobdad

ooooooooooooooooooobobooooooooooobooooooOoOoao

OoooooogQgooao
OoooooogoQgogooQg
Oooo=T ooggogaog
OO0 oDoooggogog
OooooogogT® ogao
OO0O0Oo0oo0oooao
OOoo0ooooao
OO0Ooo0ooooao
O 0Oo0ooooao
O O0Oo0OooOoooao
OO0Ooo0oo0oooao
OO0o0o0ooooao
OOo0o0ooooao
OoT Ooooao
O O0Oo0ooooao
O 0O0o0ooooao
oo oT Ooog

OO0 oDooDoooggogoooooogd
Oo0oooooooooooood
Oo0ooooooooooooao
Oooooooooooooogox
Oo0ooooooogooooooao
OO0 oooDooogogoooooao
OO0 oDooDooogogggoogoooao
Ooo0ooooooooooooao

|

OoooooooOoooooao
Ooooooooooooao
Ooooooogogooooao
OO0 ooDooogooooao

Oooo0oooogoo |

O
(]
O
O
O

O
O
O
O
O

Oooooooodg

OOo0oOoo= oo
T O0OgooQgoo
OOoo0ooooao
OOo=T T oOoooao
OO0Oo0oo0oooao
OO0Ooo0oo0oooao
OO0Ooo0ooooao
OOo0o0ooooao
O Ooo0ooooao
O O0Oo0Oooooao
OO0Oo0oo0oo0ooao
OOoo0oo0oooao

oo ooooox® »o
oo oooooox

OO0 oooooogdg

OO0 ooooogdg
Oooooooood

O d
[ |

Ooooooooodg

O
O
O
O

O
O
O
O
O

OO0 ooooooQgodg

oo oooooogodg

OO0 oooooogdg

Oooooogdg

OoOoo0ooooodg
OOoo0oooOgodg

O
O

OOoo0oooao
OOoo0oooo
o= Oo0ooo
O0Oo0oooao
O0Oo0oo0ooao
T OO0 oQgod
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
OOoo0oooao
O0Oo0Ooogoao

Ooooooogdg
Oooooooogx

Ooooooogdg

OOooooogdg

OOoo0oooOod

OoOoo0ooooOodg
OoooooQgdg

Ooooooogdg
OoOooooogdg

OOooooogdg

10

20

30

40

50



22
7.
4.
200
03747 A
2
04-
20
JP

O
O
O
O

DD
D
I:l
I:l
D
D
D
D
I:l
I:l
D
D
D
I:l
D
I:l
I:l
D
D
D
D
D
D
D
I:l
D
D
D
D
I:l
D
D
D
D
D
D
D
D
D
D
D
D
D
D
D
D
D
I:l
D
DD
%
D
[
D
DD
I:l
D
Dl:l

(|
DDD
DDDDD
DDDDDD
EEEE
(]
[}

10

20

30

40

50



Ooo0ooo0oooo o0 oo oDooo o0 o0 oD oD oo o oo oo ooooQgofg
I e e e s e B e s [ |

e e e e s [
OO0 ooo 0o oooooUooUo0 oo ooDoggoooooooggdg

OO0 Oo0oDooU0UoooDoooUdDUooDoDooUooUoooooDoDoo=®E googao

OooooooooooooooooDooooooooooogogoao

Oooooooooooooo= oonooao
Ooooooooooooooogoooao
Ooooooooooooooogoooao
OoooDoooooooo<*® 4gogogoooao
OO0 O0DoDoogogUoooDooogogogoooao
Ooo0oT 0ooooooooooooao
Ooooooooooooooogoooao
Ooooooooooooooooooao
Oooooooooooooogogogoooao
OoooDoogog*®o0ooooogogogoooao
> DO o0 ooooDoooooooooooQg
Ooooooooooooooogooooao
Ooooooooooooooogoooao
Ooooooooooooooogoooao
OooooooooooooogogooT o
OO0 ooDooo4ogooooogoggoooao
Ooooooooooooooogogoooao
Ooooooooooooooogoooao
Ooooooooooooooooooao
Oooooooooooooogog= oooao
Ooooooooooooo<*®o0gooooao
OO0 o0ooDoooo4ogooooogoggoooao
Ooooooooooo= oo ooooao
Ooooooo*TT o000 oooooooooao
OoooooooooooooogooT O
Ooooooooooooooooooao
OOooooooooooooogogogogoooao
OO0 o0ooDoooo4ooooooggoooao
Oooooo0oooooooooooogxE
Ooooooooooooooogogoooao
Ooooooooooooooogoooao
Oooooooooooooogog= oooao
Ooo*TT oo oooooogogogoooao
OO0 OoDoDoooo4oooDoooggoooao

O
O
O
O
OJ

O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O OooOooo

O 0Oood

(33)

JP 2004-203747 A 2004.

N
N

10

20

30



(34)

JP 2004-203747 A 2004.7.22

LY} RER %R E FIEMmE &L *
[ (OCIF mg/ke) (0CIF ng/ml) (OCIF ng/ul)
[

n51 0. 5 213

@ﬁz 0. 5 350

% 3 0. 5 191

@ﬁ4 0. 5 370

JLE 5 0. 5 305

MK 6 0. 5 209

@ﬁ? 0. 5 371

MK 8 0. 5 571

59 0. 5 164

MHE10 0. 5 174

BH11 0. 5 235

MH1 2 0. 5 249

@ﬁls 0. 5 177

MHE14 0. 5 271

K15 0. 5 313

A6 0. 5 359

YLE1 7 0. 5 269

MmA18 0. 6 400 351
EL9 0. 4 526 614
%520 0. 4 553 760
ME2 1 0.1 132 611
%22 0. 6 752 651
JE2 3 0. 5 340

@ﬁ24 0. 5 830

MHE2 5 0. 5 165
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(35)
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K26 0. 5 574

mAH27 0. 5 584

L5 2 8 0. 5 228

n529 0. 5 231

MA30 0. 5 620

%531 0. 5 338

532 0. 5 774

@ﬁaa 0. 5 879

M3 4 0. 5 667

73 5 0. 2 318 795
ME3 6 0. 1 114 570
A3 7 0. 5 535

@ﬁas 0. 4 631 789
MH39 0. 5 366

MA40 0. 5 423

MH 41 0. 4 423 508
BELH 1 0. 5 75

BENS 2 0. 5 2 4

[

*WEMMETRIES, BEAELLDO0C [ FORERE0. 5me, kgk

Eﬁ%ﬁ Lir&E0iiEhieE,
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SEQUENCE LISTING

[
[
[
[
[
[
[
E<110> Sankyo Company, Limited
[
[
[
[

(1207 A therapeutic agent comprising osteoclastogenesis inhibitory facto

Ir
[
[

[

(130) 20021325

{
L

[
{140%
E<141>

L
L

[
(160} 1

C
L
L

{170} Patentin version 2.1
[

L
[

E<210> 1
{211) 401
(212 PRT

[
(213> Homo sapiens
O
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C
L
L

{220}

(221) SIGNAL

{222y (-21)..(-D)

E(zzs) Inventor: Yamamoto Shinichi ; Okada Junmichi

[ Inventor: Kuribara Aisushi ; Numazawa Taku

: Inventor: Kondo Junichi ; Tsuda Eisuke

E Inventor: Mochizuki Shinichi ; Mivazaki Hideki
E Inventor: Nishi Hirotaka

[

[

(220)

{221, mat_peptide
E(zzz) (+1).. (+380)

1{223)

L

C

L

4000 1

L

Met Asn Asn Leu Leu Cys Cys Ala Leu Val Phe Leu Asp Ile Ser [le
L =20 -15 -10

L
L

(Lys Trp Thr Thr Gln Glu Thr Phe Pro Pro Lys Tyr Leu His Tyr Asp
-5 -11 5 10

[

?lu Glu Thr Ser His Gln Leu Leu Cys Asp Lys Cys Pro Pro Gly Thr
[ 15 20 25

[

[
TIyr Leu Lys Gln His Cys Thr Ala Lys Trp Lys Thr Val Cys Ala Pro
a

10

20

30

40



(38) JP 2004-203747 A 2004.7.22

[ 30 35 40
[

[
iCys Pro Asp His Tyr Tyr Thr Asp Ser Trp His Thr Ser Asp Glu Cys

E 45 50 55

[
?en Tyr Cys Ser Pro Val Cys Lys Glu Leu Gln Tyr Val Lys Gln Glu

60 6o 70 78
[

[
Cys Asn Arg Thr His Asn Arg Val Cys Glu Cys Lys Glu Gly Arg Tyr

[ 80 85 90
[

L

Leu Glu [le Glu Phe Cys Leu Lys His Arg Ser Cys Pro Pro Gly Phe
; 95 100 105
[

?lv Val Val Gln Ala Gly Thr Pro Glu Arg Asn Thr Val Cys Lys Arg
[ 110 115 120

[

[

Cys Pro Asp Gly Phe Phe Ser Asn Glu Thr Ser Ser Lys Ala Pro Cys

t 125 130 135
[

[
Arg Lys His Thr Asn Cys Ser Val Phe Gly Leu Leu Leu Thr Gln Lys

140 145 150 155

{

@ly Asn Ala Thr His Asp Asn [le Cys Ser Gly Asn Ser Glu Ser Thr
160 165 170

[

[

[

@&ln Lys Cys Gly Ile Asp Val Thr Leu Cys Glu Glu Ala Phe Phe Arg
E 175 180 185

[
O
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(39) JP 2004-203747 A 2004.7.22

Phe Ala Val Pro Thr Lys Phe Thr Pro Asn Trp Leu Ser Val Leu Val
; 190 165 200
[

EASD Asn Leu Pro Gly Thr Lys Val Asn Ala Glu Ser Val Glu Arg Ile
r 205 210 215

[

ivs Arg Gln His Ser Ser Gln Glu Glo Thr Phe Gln Leu Leu Lys Leu
E220 225 230 235
[

ETrp Lys His Gln Asn Lys Asp Gln Asp Ile Val Lys Lys Ile Ile Gln

[ 240 245 200

[

EAsp Ile Asp Leu Cys Glu Asn Ser Val Gln Arg His Ile Gly His Ala

[ 205 260 265
[

[
Asn Leu Thr Phe Glu Gln Leu Arg Ser Leu Met Glu Ser Leu Pro Gly

E 270 275 280

[
Lys Lys Val Gly Ala Glu Asp [le Glu Lys Thr Ile Lys Ala Cys Lys
[

[ 285 290 285

[

?ru Ser Asp Gln Ile Leu Lys Leu Leu Ser Leu Trp Arg Ile Lys Asn
300 305 310 315
[

[

Gly Asp Gln Asp Thr Leu Lys Gly Leu Met His Ala Leu Lys His Ser

E 320 325 330

[
?Ys Thr Tyr His Phe Pre Lys Thr Val Thr Gln Ser Leu Lys Lys Thr

[ 335 340 345
O
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(40) JP 2004-203747 A 2004.7.22
[
EIle Arg Phe Leu His Ser Phe Thr Met Tyr Lys Leu Tyr Gln Lys Leu
[ 350 355 360
[
[
Phe Leu Glu Met Ile Gly Asn Gln Val Gln Ser Val Lys Ile Ser Cys
E 365 370 375
[
Leu

[
380
O
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