JP 2015-506918 A 2015.3.5

(19) B EEHEFT (UP) 2 R T L HA) () SHEBLESS
135&R2015-506918
(P2015-5069184)
3 AEE WR275E3H5H (2015.3.5)
(51) Int.Cl. F1l FT—=7a2—F (%)
CO7K 16/44 (2006, 01) CO7K 16/44 4HO45
GO1IN 33/53 (2006, 01) GO1N 23/53 D
GO1N 20/88  (2006.07) GOIN 30/88 20I1R
GO1N 30/88 J

EHMRR RER FHREEZHRR A (&E16HRH)

@) HEES £ B2014-546705 (P2014-546705) | (71) HEEA 506292941
(86) (22) HEEE ERR242E12H 120 (2012.12.12) sA4ar-y3IFwg
(B5) BIRRCIRMA  FRR264E8H4H (2014.8.4) AV RE, RyHoF 560100, =
(86 EE LSS PCT/1RB2012/057200 V2RO A YF4, bR LIT A —
BN EELAHSBS  W02013/083348 A AL RA—L - B—F
87 BEREAME SERE254E6 R 200 (2013. 6. 20) (T4) fLFE A 100101454
@l W ETRE T 4333/CHE/2011 #E+ LA B-
(32) &% A ERR23EI2H 120 (2011.12.12) | (74 {RFE A 100062144
@) ERIEERE RN B+ BIL OB
(74) {E A 100106518
#EL HE ET
(74) {CHEA 100138911
FELT B2H BT
BAEEIIR S
(c4) [F#AOEF] FIBRFBLUVEES bV 2 A0 TF PR T—OBYEEM O HONENRET v 121
FE O
GNHOOOO

0000000000000 O0o00DO0OOOonaoCopolymer 10 Copolymer-10 Cop 10 O
OCop 0 ODbUOObOOLCOODUOUDUOUDUODLDUOUDOUODUDUDUOUDbUUODODUODODOD
obobooooboooobotboobooooboboboboocobDoboboboooono
oo



Iy e e e e ey e e e [ e s s [y
e e s e e e s ) ey L s e e I A e s Y [
Iy s ey ey e R e s [ [y

Oo0oooooo0oooDooogog oo oooodg
Ooooooooooooooooooogdg
Oo0oooooo0oooDooooogooooodg

Oo0ooooogogoooao
OoooooogooooOoao
Oooooogoooaoo
Oooo0ooogoogoao
OoOoo0oooogd
OoOoo0oood

O Ooooo

OO oO0ooog

O 0Ooooo

O OoOooo

O 0Ooooo

O OoOooo

O 0Ooooao

O Ooooo

O 0Ooo0ooao

O Ooooo

O 0Oo0ooOoao

O Ooooo

O 0Oo0ooOoo

O Ooooo

OO oOooo

O Ooooo

O OoOooo

O Ooooo

OoDoDoDooogooooogogogoao

Oooooooooooogooao

Oooooooooooogooao

Ooooooogoogogoao
Ooooooogogogoao

O O0ooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O 0Oo0oo0oo
O 0Ooooo
O 0O o0ooo
O 0Ooooo
OO oOooo

O
O
O
O
OJ
O
O

O
O
O
O

OooOoo0ooood
Oo0oooogdg
OooOoo0ooood
OoOoo0ooooQgdg
O 0Oooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooo

O Oooo

O 0Oooo

O Ooo0oo0oo0ooao
O Ooo0ooooo
O 0O0o0ooooog
O Oooooooo
O 0Oo0ooooog
O Ooo0ooooo
O O0Ooo0ooooaog
O Ooo0ooooao

O Oooo

O o0ood

|

|

O Oooo

O O oo

O Oooo

O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo

O Oooo

O O0ooo

O Oooo

O Ooooo

O O0ooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

O Oooo

O O0ooo

(2)

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O oOood

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

JP 2015-506918 A 2015.

O O0ooo

O Oooo

.5

10

20

30

40

50



s e e e e e [ e s s [y
e e e e e R e s Y [
e [y

Oo0oDooo4gogooooogoggooao
OooooocoooooooQgoao
Oooooooooooggg
Oo0ooooogogoooaoo
Oo0oooogoQgoooao
Oo0ooooogooOoooaoo
OoooooQgoooao

OO0 oDooQg4Qgoooao
OoooooOoQgoooao

OO0 oooog4Qgoooao
Oo0ooooOoQogoooao

OO0 oooogQgoooao
Oo0ooooOogogoooaoo

Oo0ooOoooooUoooooUUDoDoDoooUg LoD oDoDogogoooDoooggogaog
OooooooooooDoooo0o oo ooooooDoooooooood

O

O

O
g
g
u
O
g
u
O
g
u
O
O
g
u
O
g
u
O
g
g
O
O
g
u
O
u
u
O
0
O
0
U
O

O O

OoooooooooooooooogoQgdg

O oOooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O 0Ooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O o0Oooo
O Oooo
O o0Oooo
O 0Oooo
O o0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O 0Ooo
O oOooo
O 0Ooo
O 0Oooo

O O0ooo

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

O
O
O
O
O
O
O
O
(]
O
(]

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

O
O
O

|

goooooao

gooooogao
gooodoagao
goooooao

gboooogao

oooobDOoOO00oao
ooooDDbDOoOOo0ao
ooooboo0oao
ooooODbOOoOO0o0ao

1,20 0 naxd O 00

3)

JP 2015-506918 A 2015.3.5

ooooDDbD0Oano

oogooooooboboodd

uogobobooooobood

oocooOboOoo0oood

gogobooooooan

max

gboobooooooooooobboooobbooooboboodd

O
O
O
O
O
O
O
O

|

|

ooocooboOoooooooobboooooooooao

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

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

O 0Oooo
O 0Oooo

0000000000 D0OO0O00DODOOOOdCopolymer 10 Copolymer-10 Cop 1
CopOO00OOODDDODODODUODDODOUODODULDODUODUODDDODOUOOODDODDODOOODORO
gdoooDbOO00o0o0oooooDoODoOD0ooOooUooooDoDoDOoDOoOoOooooDO

goocoooao

O

O

O

O

O

O

O

goooao

O

O

O

O

O

LN I I o A

ooooOao

O

O 0Ooo0ooo

O

O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
O O ogogo
O 0Ooooo
OO ogoo

O

O

O

in vivo

O

O

ooocooboboooooooooooboao

O

O

O

O

ooooObOOO0oo0ooooooao
oooboooobboogdd
uggobooooobooogdo
ooooObODOO0oO0ooooooao
gogoobooooobboogao

gbobooooobboooooooooooan

ooocoobbooooooooobobobbooooooao
goooooooboogooooboooooboogao
gooobooooobobooooobboooobboooodd
gogobobooouooboboogogooooooobooogdo
goocobObbooooooooobbooooooao

10

20

30

40

50



ooooooao

ER Aplication:

O

OO0 ooooogogogooao
OooooooooQgogoo
OO0 ooooogogogog
Ooo0ooooooQgoogoo
Oooooooggoao

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

I I e s s
Oo0oODooog4dooDoouooUoUoDoDoogggogooooogd
Ooooooo0oooooooooDooooooooogod
Oo0oODooo4UooooooUoooDoDoogoggogooooogd

OO0 ooooogogog
oo ooooogogoo
OO0 ooooogogog
oo oooooogogoo
OO0 ooooogogog

O

O

g

O

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

O 0Ooo0ooo

O
g
a
O
g

O
O

[ |
O O

O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O 0Oo0oo0oo

e e e e e N B sy [ [y o
O 0Ooooo

oo
oo

ooocooooooao

NDA 20-622/50150 O

O 0Oo0ooo
O 0Ooogoo
O O o0gogog
O 0Ooogoo
O O ogogog
O 0Ooogooo
O O ogoo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo

[ |

O
O

O
O

O
O

O
O

|
O

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

O O
O O

ud

oo

00
oo

O
O
(]

O
O

uad

(4)

O 0Ooo
O oOooo
O 0Ooo
O 0Oooo

googao

O
O
O
O

O

O

O

O

O

JP 2015-506918 A 2015.3.5

ooobObOO0oO0oooooceD

O

oooobOoao
ooobODbO0oo0o0od
gooooooobooooobboo

ooocooboboooao

O

goooooooboo

gooooooooan

O

goooao

goooooooooad
ooocooboooao

ooobODO0OO00ooooan

ooobDboOOoooooooooobobao
ooooOoao
ooobODbOO0O0oDooooooooobao

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

ogao

gooooooobooano

nvivoOOOODOOOODOOOODODOOODOOOODODOoODODOooOOooDOoOo

O

O
O
O
O
O
O
O

o0 obooooobobooooooooooao
oooobODbOO0oDO0oooooooObobobooooooao

00000 Biocon OO

O0000Biocon O0OO0OO

OD0DO00DO00D00O0D0Biocon 000

g
g
OO0O00O0O0D000D0DO0OO0O0O0OBiocon
O
OOBiocon DO ODOODOODDOOOOW

Biocon 00 O0ODOODOOOOODO

0
a
Biocon 00O O0ODODODODODODOW OO
0
0odoobobod Doboooboooodd

y

gooooooooboooobo o

O
O
O
O
O
O
OJ
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O Ooo0goooo
O 0Ooo0ooOooao
O 0Ooo0goooo
OooOo=T ood
O 0Ooo0oooo
OO o0gooo
O 0Ooo0oooo
O OoQgooo
O 0Ooo0oooo

OpOO0OO0OO0ODOOO0OOOBIocon OO ODOpOOODO

ooooooao
Ooo0ooDo oDoOd
ooooooao
ooooooao
oooooogao
Biocon O O 0O

gooodoggao
gooooo o
goooogao

10

20

30

40

50



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

OO0 ooooogogog
oo ooooogogoo
OO0 ooooogogog
oo oooooogogoo

O
O
O
O

O
O
O
O

e s e e s ) e e e s e Y

OoooooooooooooDoooogogogoooao
Oo0ooDooooooDoooooDooogogooao
OoooooooooooooDoooogooooao
Oo0oooooooDooooooDooogogooao

O o0Ooo

oo ooooooQgooooo

OO0 ooooogogoooo

OooooooooQgooooo

O d
O O

OO0 ooooogoQgoooo
Ooooooooogooooao
OO0 ooooogoQgoooo

Ooooooooooooogooooao
OooooooooDooog= ooao
OOoooooooooooogoogoooao
Oooooooooooogogoooao
OO0 o0DoDoodgdgooooodgogooao
Ooooooooooooogogoooao

OO0 oooooggogo
OooooooogogoQgoo

O oOooo

O 0Oo0ooao

u
O
g
a
O

O=0O00o0gadd

O

OoooooooogooOoooao

O o0Oooo

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

oo oooooQgoooo

O o0Oooo

Ooooooooooogao

O Oooo

oo oooooQgoooo

O o0Oooo

OO0 ooooogogogoooao

O O0Oo0oooao

O 0Ooo

oo oooooQgooooo

O 0Ooo0oooao

O o0Oooo

OO0 ooooogogoooao

O O0Oo0ooogoao

OO0 oooogogao
OooooooQgogoo
Oooooogogao
OooooooQgogoao
Ooo0oooogogoo
Oooooooogogoao
Ooooooogogoo
Oooooooogoogoao
oo ooooQgogoo
OO0 oooogogao
Ooo0ooooQgogoo
O o oooogogo
OooooooQgoo
Oo0oooogogao
OooooooQgogoo
Oooooogogao
Oooooooogogoao

O Ooo0oooao

O oOooo

oo ooooooQgooooo

O 0Ooo0oo0ooao

O o0Oooo

OO0 ooooogogoooo

O O0ooo

O Ooo0oooao

O oOooo

OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OoOoo0oooogod
I B
OoOoo0oooogod
OO0 o0oooogod
OOoo0oooaoo
O 0OoO0ooogoaog
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo
OO oo
O 0Oooo

O 0Ooo0oo0oo0oao

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

O o0Oooo

O Oooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

O o0Oooo

O O0ooo

O o0Oooo

O 0ooo
O Oooo
O 0O oo
O Oooo

)

O Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O 0Ooo

O Oooo

O oOooo

O oOood

|

0
O

O Oooo

O

O Oooo

O

JP 2015-506918 A 2015.3.5

OOOBiocon OO ODOODOOODODDOOODOOOpwDODODODOODODOO
gogoboboooobboogoobooooobbooobobooogogobno
OoOOooo0O0oo00 OpOOOODODOCOCOBIOCON OO OpOO0OOODO

goooobooooobboogao

O Oooo

O
O
O

O

oono
ooooODbOoOo0o0oao

O Oooo

U
u

O O0ooo

g
a

O Oooo

O
O
O
O

gogooboooooobboaoad

gooao
O

oooao
oooao

OJ
O
OJ

ugdgao
ooao
ogao

O
O
O

affigelD 000 DO0O0O
ooDoooooooood
ooDoooDoooooao

O

O

O

O

O

O

O

goooano

gogoooooooban
ooobODbOO0oO0Doooooooooboao
gooooooooboboo

goooboboboooooooooobbooad

oooobOoOao

goooao

gooao

oooao

gooano

gooao

gooao
go

goocoobobboooooooooao

nvivoOOODODDODODOOOOOODODDDODOOOOOOODDDOOOOoOoOoOoGo

goocobobobooooooooobbboooooooobbbobooooooao
ooooobobooooooooboboboooooooobbbooooo oo

10

20

30

40

50



Iy e e e e ey e e e [ e s s [y
e e e ) e e e e e e A [ e s Y [
Iy s ey ey e R e s [ [y
ey e e e s ey e e e e e e s s [y
Iy e [ [y
ey e e e e ey e e e e e s ) [y

O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao

OooooooooooOoogoao
OoooooooooogoQgogoao
OooooooooooOoogao
OooooooooooQgogoao
OO0 oDoooogooooogogogao
OooooooooooQgogao
OO0 oDooogoooooogogogo
OooooooooooQgogoao
OooDoooogogooooggogao
OooooooooooQgogao
Ooooooooooogoggogao
OooooooooooOoogao
Ooooooooooogoggogao
OooooooooooOoogao
OooooooooooQgogao
OooooooooooOooOgoao
OooooooooooQgogoao
OO0 oDooogoogoooooggogo
OooooooooooQgogoao
OoDoDooogoogooooogogogao
OooooooooooQgogoao
OooDoooogooooogoggogao
OooooooooooQoogoao
Ooooooooooogogogao
OooooooooooOoogoao
OooooooooooQgogoao
OooooooooooOoogao

Ooooooooogooao
oo oooooogooao
Ooooooooogoooao
oo oooooogooao
OO0 ooooogogoao
oo oooooogooo
OO0 ooooogogoao
oo oooooogogooo
OO0 ooooogogooao

(]
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 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
O O oOgogao
O 0Ooooo
O Oogoo
O 0Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo

O
O
O
O
OJ
O
O
O
O

(|

(6) JP 2015-506918 A 2015.3.5

ooooOboOooooooocobbooooooooooao
googoobooooobbooobboooobobooooobao
oogobooooboboo booobobooobDboao
uogobobooooooboocooobbooooooooado
ooobboOoo0oDoooob0 oooooobbooo boboao
gooboooobbooobbood

Oooooooooooogodg
OO0 ooDoogogogogooood
Oo0ooooooooooodg
OO0 ooDoogogooooogodg
Oooooooooooodg
OO0 ooDoogogogogoooogod
Oooooooooooodg

OooooooQgooao
Oo0oooogodgQgooao
OooooooQgooao
O oOooo O Ooooo
O Ooo0ooo

O Ooooo

O O0Oo0ooOoao

O Ooooo

O O o

[ i R

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

ooooODbOO0oDOoooooobbooooooooooao
goooooobobbooooobboooobnn
goobobooooobooooobooboao

O O
O d
O O
O d
0O O

oooooboooao
gooboooooan
gooboooooan
ooooObDOOO00ao

O o0Oooo
O oOooo
O o0ooo
O oOooo
O o0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O Oooo

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

ooooOboOoO0oood

ooooObbOO0oooooooooboao
ooobooobobbooobbooooboooooban

10

20

30

40

50



Iy e e e e ey e e e [ e s s [y
e e e ) e e e e e e A [ e s Y [
Iy s ey ey e R e s [ [y
ey e e e s ey e e e e e e s s [y

I sy e ey ) [ ey R sy [y Iy o
I s e s ey ey e e ) s [

O 0Ooo0ooo

O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O Oooo
O 0Ooo
O oOooo
O Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Ooo
O oOooo
O 0Ooo
O 0Oooo
OO oo

O o0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Oooogoo
O oOoooo

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

Ooooooooogoogoo

Oooooooogdg
Oooooooogodg
Oooooooogdg
OO0 ooooogdg
Ooooooogdg
OOo0Dooooogdg
OooooooQgdg
OOooooogdg
OooooooQgdg
Oooooogdg
OooooooQgdg
Oooooooogdg

Oooo0ooogoogoao
Oooooogogoao
OoOoo0oooogoao
Ooooooogogogoao
OO0 oooogogoao
Ooooooogoggoao
Oooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Ooooooggoao
Oooo0ooogoogoao
Oooooogogogoao
Oooo0ooogoogoo
Oooooogogogoao

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

ooocooobooboooao
ooobObOO0oooao

O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
O O0Oogogao
O 0Ooooo
O O0Oogoao
O 0Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo

O Ooo0ooo

O Ooooo

(7) JP 2015-506918 A 2015.3.5

ooooboOoOoooooooooao
goooooooboooob O
ooooboooooboooooobooao
g doobooouoobooogdo

gooboooooboogobboo
goobooooooooooooad
ooooObOoOoooooooooao

O Oooo
O Oooo

O 0o oo
O Oooo
O 0o oo
O Oooo
O O oo
O Oooo
O O oo
O Oooo
O 0o oo
O 0Oooo
O Oooo
O O0ooo
O Oooo
O 0o oo
O Oooo
O O oOgo
O Oooo
O O oo
O Oooo
O O oo
O Oooo

gbobooooobboooooooooooan
ooobOoOoO0oOO0ooooocoboDbOoO0oooooao
gooboooooboogobooooobao
oooobooooooan

OooooooOodg
Oooooooogdg
Oooooooogoadg
OoOoooood
O O0Oo0ooood
OoOoooood
O 0Ooo0ooood
OoOoooood
O Ooo0ooood
OoOoo0ooood
O Ooo0ooood
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OOoo0oo0oood
OOoo0ooood
O 0O0oOooood
OoOoooood
O O0OoOooood
OoOoooood
O OooOooood
OoOoooood

00000 Sprague Dawleyd 0 O O OO 0O 0O O

gooooogao
googooooogao
gogooodoagdo
ooobDDbDoOo0ood
ooooooogao

O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooao
O O0Oogoao
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
OO oOgoao
O 0Ooooo
O O0Oogoo
O Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooo0ooo

10

20

30

40

50



(3)

JP 2015-506918 A 2015.3.5

Oo0oo0oo0oo0oooooooooo0oo0oooob0 oo o0ooooOob0 oo oooooboOooooaoan
O
Ooo0oooOooad
I e I I I I 6 0 A O R O R O
Oo0oo00o0o0oooooooooo0oo0oooob oo o0oooDob oo ooooDoboooooaoan
oooooo0ooooooooooooooboooooo0oooooooooooooodao
O0000000O0000000o0O0O0tween200000000000000000OG0G0O
Oo0oo0oo0oo0oo0oooooooo0oo0oooob0 oo oooDob0 oo oooooboooooaoan
goooooooooooo0oooooooboooooo0oooooooooooooodao
gooooooootooooooooboo0oboooooo0ooDo oo oooooooOoodag 10
Oo0oo0oo0oo0oooooooooo0oo0oooob0 oo o0ooooOob0 oo oooooboOooooaoan
Oo0oo0DO0oo0ooooooan
Ooo0oooOooao
oooooad
Ooo0oooo0ooooooooooobo b tooooooboOoao
oooooo0ooooooooooooooboooooo0oooooooooooooodao
I e e I A N A I A A N O N R O O B R R
Ooo0oooooooooooooooob oo ooooOob0 oo oooooboooooaoan
Oo0oo0ooOooOoOoooao
oooooao 20
0000 OO000Db0oOO0oO0oo0Db0OBIorad 0O 000ODO0DODOOODODDODOOODODOOOORDODGO
Oo0oo0o0oo0ooo0ooobooooo0oooo b0 oo oooooboooooao
oooooo0ooooooooooooooboooooo0oooooooooooooodao
goooooooooooobobooooooooooooogao
Oo0o0o0ooOoao
Ooo0oo00o0oaoao
O Sprague DawleyD O OO OO DO OOOOOOOO
O0O00D0O0Sprague Dawley 0 0D 0000 D0DDOOOODDDOOOODODOOOODODOOOO
gooooooooooooooooooboooooo0ooooooooooooooodao
oooooooootoooo0oooboooo0ooooooo0ooDoDooooooooooodag 30
pgooooooooooooooboobobooooo0oooooooooooooOoodao
Oo0oo00oo0ooooooooooo0oooob oo ooob oo oooooboooooaoan
0 T I e O B A B A B R W O A W A B A R O
I e I I I 1 O I A N A I O B A O N A B O O R B R B R
Oo0oo0oo0oo0oo0oooooooo0oo0oooob0 oo oooDob0 oo oooooboooooaoan
O0o0a0o
ooooOooad
Oo0o0oo0oo0ooo0oooooooooooobooooooaodnb

Sob T, [T |Cu AC, , AIC, ALC

minsng/ml) | minkng/ml) | % Extrap obs 40
min) | min) | (ng/ml) O%k#mT
HEHRE)

1 31.18 | 156 968. 69 25491_53 25654 06 0.63

2 23.39 |10 510.79 15411. 63 15705.6 1.87

3 21.719 |10 3992_88 34732.28 35161.34 1.22

T 271.45 |11.67 |1824.12 25211. 81 25507 1.24

SD 3.91 2.89 18921 9663. 36 9128. 1 0.62
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