(19) OARERFT (J P)

a2 4% =%

(45)3EfTH Rk 847(1996) 5 A29H

61D Int.CL®
CO7TH 3/08
f A61K 31/70

BAFLS  TREBEERS

ADP

AN (B2) A KHES
825025515
2 BR&H Fpk 84F(1996) 3 A13H
FI SR
COTH 3/08
A61K 31/70 ADP

EHOK2 (2 6 H)

1) Hm& s 1 REEG1 — 292667 (73) ¥#PHEH 999999999

NAIN - THFLAAENPTH
(22) ik A HIAIG14E(1986) 12H10H R BRI T —51368 L — 7 TV

=¥ (HHizL)
(65) HHES KePHIEA2 — 155288 PORWPE T-UVE--SOTTVO
(43) /M8 HIAI624E(1987) 7 A10H R BRI 55600 7Y )L 7 —
(S EECHETESE P3543999. 8 Wl s FINAT—HwNR—2 9
(32)&%&H 19854E12H 131 THREBA  FHFEL SIHE FE
G)EEHEEREE F1Y (DE)

EEE WE fh—

(64) [(RADEKF] EMETHNR-X

GHOO00000000
0000000000009000000000000
0000000000000000000
00000000000090980000000000
0000000000000000000000000
0000000

0000000000000 00000000000
0000000000000000000000000
00000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
000000000000000000000pH3.50
00002000000000000000000000

2
oooooOobooooooooooboooooonooo
oooooOobooooooobobooooboooobooooo
ubuobouoboUoooooooobooobobobDoo
ooooooooooo
ooobooOobobooooooboboOobooboooooboo
oooooooooooooooooooooonoo
oooooOoooooooooo
ooboooOoboboooooobobobobooooooboo
oooooOobooecOOODOODDOOODOOODOO

100 DO00ODOOoOoOoOoooooo
ooboOoboOobooo0ooOooOobOobOODOODpHDg.S
ge.o0000OO0OOOODOOOUDOOOOOODOO
opoooo
Oooo00oooooooo0oooo0nDOpHD 4.0
os.500000000000000OO0bOO0OOO



ooooo
000000000000000o0oO0ooOoooooo
gdoodboooboooobooobooooooooon
002090 0000000000000000000
oooooooooo
000000000000000000000D0O025
000000000000 0000000oOoOoooon
gdoooood40700ooooooooooooon
0000000ooOoooooo
oooooooooao

0000000000000 000acarbesed 000
000000000000 00O00O0OooOoOoooo

0000000000O00o0O0ooDOooDOooooo
00000000000000D000000000OO00
oo

godooooood4,6000000000001S,4
R,55,65004,5,6000000000000000OO
000000000000000o0oO0ooOoooooo
cd00000OOoOODOO0ODOO0OD -sO0000c OOO
0000000000 -0000000000000
oo

0000000000000 Actionoplanesd 000
000000000000000002,209,832000
2,209,8340 002,064,020 00 0O0OOOOOOOO
0000000000000 0D000000000OO00
0000o0o0oooo0o2,347,782000 02,719,912
oo

000000000000 000O0O0OooOoOoooo
000000000 00000ooO0oDOoOooooo
00000000000000D000000000OO00
0000000000O0v780880 0000 0OOooon
gddOoHPLCOOOOOoooDoOoooooooooon
000000000000100150000000000
000000000000000o0oO0ooOoooooo
gdoodboooboooobooobooooooooon
0000000000000 000000O0OOoOoOn
000000000 00000ooO0oDOoOooooo
00000000000000D000000000OO00
000000000000 0000000oOoOoooon
gooooooooooaoo

0000000000000 000O000O0OOoooo
000000000000000o0oO0ooOoooooo
gooooooodoobobpio0ooonoooogng
0000000000000 000000O0OOoOoOn
000000000 00000ooO0oDOoOooooo
000000000000 0OoeDO0onooooon
%0980 000000000 0D0ND0OODOOoooa
gooopoo.5000d0dioboooDODODbDOO0OOdsugar
-like secondary componentd D 100 00 00O0 OO0
0000000000oDoOooooOoooao

©)

10

20

30

40

50

0oooooooo
4
0000000000000001000000000
0000000000000
000000000000000000000000
0000000000000000000000000
000000000000000000000000
000000000000000000000000
0000000000000000000000000
2,719,9120 0000000000000000000
000000000000000000000000
000020000003.506.50000004.005.50
pHO0O0DO0OO00DO00D000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
000000000000000000MOO0O000
O [][]Sephadex@@[][]CM[][][][][][][][]D Sepharose
®oowoooOOODCellulose®D OCMOOOOD
ooOcelvfine®I00000000D0000O00O0
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000
000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
00000000pH40000020000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
00000000000000100000000000
000000000000000000000000
000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000060000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
00000000000000000000020000
0ooooooo
000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
000000000000000000000000pH
6000000000000000000000000
0000000000000000000000
000000000000000000000000
0000000000000000000pHOOO000O
0000000000000000000000000
0o0oo0ooo
0000000pHODOO0O0D0000000000



5
0000000000000 oo0oooooopHODO
do0o0o00oo00oO0o0oo0ooOoOoooooo
0000000000 000003.50000pHOODO
dod0o0o00oo0oU0OoOo0oo0oooOoOoooOooo
0000000000000 oo0oooOooooooo
O00000000pHOOOOOODOOOOOOODOA.
W5.00pHO0 00 0O00O0O0OO0OOpHOOOODOO
O004.6000000000000000O4.90000

do0oo0oooooOo0oooooooooon
do0o0o00oo00oO0o0oo0ooOoOoooooo
0000000000000 00000000000O0
dod0o0o00oo0oU0OoOo0oo0oooOoOoooOooo
0000000000000 oo0oooOooooooo
O00oo0oooooo0oooooooooooo
O000000ooO0oooOo20900000oOo40070
0000000000000 000D0oO0o0oooO0ooDo
ood0oo0ooooooooooooo
do0o0o00ooOoooOo0oooooOoOoooon
OpHOOOOO.I00MOODOOOOOOOOODODO
00000000o00OoO0o0oOo0oooOooooOOo.im
S/ecn00000000000000OOOOOOOOO
000oo0ooooooo0ooooooOoooon
dod0o0o00oo0o0oOo0oo0oooOoOoooooo
Oo0ooOoooon
do0oo0oooooOo0oooooooooon
000000000 0OHPLCODO0DDO0O0OOOODO
0000000000000 0000000000
dod0o0o00oo0oU0OoOo0oo0oooOoOoooOooo
0000000000000 DOO0 :-25¢em
0O z4mm
000o000o0o0OoOuwO0O0D0DOO0O0OOoOODOo
O LiChrosorbONH OE.OOOOMerck0 0O OO OO0

0000 OHypersilOAPSO OO0 0O O O Shandond O O
S 1. 7br=r Y n[HzZEISI 72T
(LiChrosolv) E. A 274t ]

2. BHEOKES T AR
3. BERKETT b U AR, TR

BRI EEN200mg %t CRECFELTCAATTA
(graduated flask) P iziEfE LK T10.0mliz
L #o20mg,” nl

XA EEYEOl-0T Y TAORNENE BED
1 DITIT I N ZFEEOKICERT 4,

ER T b= b Yo B R (71420,
=) ENGEETT Bk A ) 7 A000ng
ROUBEOKE—F 17 h350mg M LK
71000miic§ %, Z DIEE %0, 8 1 nfVAAWP 2
NAEPMillipore) 7 4 % —TiBRT 5,

Hra 2.2nl/ 4y

hT LW 35C

OIREE

- dan IV, 210nm

EAE 10 22 1,10 g 190, 2mg

©)

10

20

30

40

50

oooooooono

6
FUEREI D £90, 25AUFS( 4 2 o — VI EE BAfir )
4 A —
LEHRY

0oooooooooo
PpXCX100,000

PvXWpX(100—b)

0000000000000000000O0000O
oo0o
ppOOO0OOOO0OOO0ODOOODOOOOOO
pOO0OD0OO00O0O0ODODOODOOODOOOOOOOD
WpOOOOOOOmgO
0000000000000 0000mg/miO
oooOooboOooooo
g0o00o0bO00ooOO00oO0oOoobOOoooOooooo
goo00do0oo0oo0ooOooOoswooooooooo
00000L.0000000 Ulerd0B.0000Jung
eJ0000000O00OEnzyme InhibitorsOOU.O00O0O
O00O0OBrodbeck0 DOOOOOOOOOOOVerlag C
hemieD O O19800 01090 000000O0O0ODO
00000000o000oO0o0obOOoooooooo
ooo0ooboOoooOoooOoobobOoooOoooooo
go00o0bOO0oooO0OobO0oOooboOoooOoooooo
00000000000ooooooo
goo0oboO0ooOOoOooO0OOoobOooboOooooo
g0o0d0o0bOO0o0ooO0OooO0oOooboOoooOoooooo
00000000000000000000000O0
go00obOO0oooO0OOoO0oOooboOoooOoooooo
00000000o000ooO0oooboOooooooooo
00000000000001201/300w/40000
go00o0bOO0oooO0OobO0oOooboOoooOoooooo
0000000000000000000000O00O
goo0oboO0oOooO0OooOoOoobOooboOoooooo
oo
00000000000000000000000O0
go00obOO0oooO0OOoO0oOooboOoooOoooooo
0000o00o0oo0oOoooooon
0oOo0opoO0ooboOoobDOooboOooboOooonoo
go00o0bOO0oooO0OobO0oOooboOoooOoooooo
0000000000000000000000O00O
oooOooboOoooooo
go0000bO00ooO00ooO0oOooboOoooOooooo
0000000000000000000000000
go00obOO0oooO0OOoO0oOooboOoooOoooooo
00000000o000ooO0oooboOooooooooo
ooo0ooboOoooOoooOoobobOoooOoooooo
go00o0bOO0oooO0OobO0oOooboOoooOoooooo
0000000000000000000000O00O
goo0oboO0oOooO0OooOoOoobOooboOoooooo
g0o0d0o0bOO0o0ooO0OooO0oOooboOoooOoooooo




7
oooooooooooooooooooooonooo
oooooOoooooooooboooooOoobooooo
oooboboOoobooooooboboooooboboooo
oooooOoooooooooooooooooooo
oooooOooooooooobOoooooboboOooo
ooooooooooooooooooon
oooooooooooooooooooobooOoo
oooboboOooooooooboboooooboboooo
oooooooooooooooooooooonooo
oooooOoooooooooboooooOoobooooo
oooboboOoobooooooboboooooboboooo
ooooooooooooon
ooooboOoooooooooboooooOobboOoo
oooooooooooooooooooooonooo
oooooon
oooobo0oooooooobobooooOobboOoo
oooooooooooooooooooooonooo
O00oo0oo0oooobobobo0oboDbOnGs 0oo
o0dbCeUOO0O0O0OOOOODDOUOOOODODOOOD
oooooooooooon
ooooboOoooooooooboooooOobboOoo
oooooooooooooooooooooonooo
ooooooooooooon
oooboo0oboboooboooboboobboooboooas
09.5u0b0fdoooooooo.sosuounooon
oooooOoooooooooooooOon
oooboboOoooboooooobobooooobbooo
oooooOoooooooooooooooooooo
oooooOoooooooobooboooo
uoooooooooooooooooooobono
ooooooooooooooooooooooooo
oooboboOooooooooboboooooboboooo
oooooon
oooooOoooooooooooooooboboOoo
oooboboOoobooooooboboooooboboooo
ooooooooooooooooooooo
ooooboOoooooooooboooooOobboOoo
oooooooooooooooooooooonooo
OO00O0OD40000000008mg/kgd /240000
oooboboOooooooooboboooooboboooo
00000000b0Ooo.10000b0Oo.20 2mg/kgd
oooooOoooooooooboooooOoobooooo
oooboboOoobooooooboboooooboboooo
oooooOoooooooooooooooooooo
oooooOooooooooobOoooooboboOooo
oooooooooooooooooooooonooo
ooooooooooooooooooooooooo
oooboboOooooooooboboooooboboooo
oooooooooooooooooooooonooo

)

10

20

30

40

oooooooono
8
oooooooooooooooooooooonoo
oooooono
ooono
OO02.6eem000040cm0 OO0 000O000O0O0OO
000000000OPharmacialK 2674000 CMO 00O
ocooOocsuiooooooeMoboonoonoonoce2so
o.2vo0ooo0o0boO0Oph4.7ODOOOOOODOO
O00000000000000O0O00O000o0.1mS/em
oooooooooooooooooooooonoo
Oo0oo0boo0o0dO03#em0OODOOOOOOnOO
ooboooOoboboooooobobobobooooooboo
ooooos.gLooooobooooooooonoon
AmlD0000pHOOODOOOODOODOODOO4.700
Oo00oO0oOosmiDO0D000000O0DOO 446,550S1U
Ooooo0oboooooOogs.rsgooooooon
O010oml/OO18.8en/000000O0OOODOOOODO2
eUo000ioooooooooooooooooonool
al0000000000000399,30081u00000
05.8guI00000O0O0DOOO0ODOOUbO8IOO
ocoooooovrasi/oOo0Omgd OO0 O0OORPLCO
oooooOobooOoesoouoooooo
ooogdo.2MdOOOO0D0OOODpH4.70800mIC O
OOooOooOooOooOooOooOooOecomiDOOO
oo
oooooo
oooooOooooooOoobooooooooooo
ooboooOoboboooooobobobobooooooboo
oooooOobooooooooooboooooonooo
oooooOoboooooooboboOoboobooOob2oon
oooooobooooooooooboooooonoo
ooooooboooooooboooooovwooooo
goo0ooOoooowooooo
oono
oooooOooMoooOooooOcesooooon
ooooooooooboouoooobooboo

i EER gﬁ“*é

BE oxm Km P
Sfem C om & % %
1 26 1,163 5,87 &9 95
2 40 840 6,260 100 92
3 50 570 6,04 91 91
4 60 460 5,92 86 92
5 70 380 6.62 99 3%

oooo

000000000 0O00O0O0ObO0ODOK 26/7
ooooO0oUoboOoOoboooooOpd 3000O0OOOOO
oooocMbbooOoobooesoooooooooo
oooooooooooooooooooooonoo

0000000000000 0DO0ODOODOODODbOOD 50 OOOOOsr,oc0sIVCO0mMIDODODODODONY



) 000000000

9 10
ml/OO22en/C000000O0000OCOOCCOOOCOOO oooooooooooooooesuoonoo
oooooOoooooooooboooooOoobooooo ooono
oooboboOoobooooooboboooooboboooo ooboooOoboboouoooobobooobooobobooo
oOooOoOoOoOooObDwe2noO0Ob0ooonoon oooooooooooooos2®00000000Wh
oo0oooOoooooooOo4b0o0oooboonoon atmn0 0000000020 000000000 pH4.5
00000000000 COOO0ODOOObOO1048mO0 coboobooboOooOooOoboUoboOoboOs_emnoon
goooosrr,ee0sivcooooooooooonnDio 94,0008 IL0 000000000 OO0OOOODOOOO
oiooOoono goo0OemlDO0O0OO0OOOOOOOOOOODOOO
ooon oooooooooooooooooooooonoo

oOoo0ooO0o0OO0O0OO0ODOO0ODOODOOOO 10 DOOOOOOOOSmoOObOObOObDObDODOs2
O00OpH4000000OOOODOOOOCMODODOOODO OO0322,000SlulC 0000HPLCOOODOOOOODOO
gockioouoogsro,ooosiuoiooninonOn220 ooooeouoooon
mOOoOOO0OO0OoOOooOooooooooooooo oooio
O0000Ob0O00bO0OOooOOOooObOOooboOooOO23mo oooooooooooooooooooooono
OOooOoOOoOOooOooOooOovomiOOODOOOO4s 0000000000000 O0Matrex-Cellufined C®
OoOoooOooooooosrr,ecosivcoobooooo OooO0OOAmiconD00O0OOOOOO.2M00000OO
ogolooo0OOooO Oo000pH4.50000000000000000003
ooon ecm0000O039%4,0008I0 0000000000000

000000000000D00D0O00O000O0K 26/4 Ooo0ooooooooenmliO0OO0OOOOOOOOO
oM D ODbOOOOOcieBOOOOOO.2MODODOO 20 ODOOOOOOOOOOOOOOOOO2mIOCOOOO
O000O00Opr4 5S000000O0O0O0O0O0OODO0ODO24 Oo0ooo0ooooboOooboooboboooooOonoos
s ooooooooooooouoooooon omiDOO0OO0000O0DO0O0890O350,000S1U0 O
oOoo4o.5mOO00O0O0OO0DO00mI/0 O 18.8cm/ ooOorPLCO D OO00O0O00OO0OOOOOesooon
oooboboOooooooooboboooooboboooo oo
oooooooooooooooooooooonooo ooooooooon
oo00oo0oooooooooo4oooooooo oooooOoboooooooobooooooooooo
000000000000000O00O000O0O38mIO0O O00l0000000200000010070000
OOooOoOoObDecomiDOOODOOOOOOOOO ooono

O0247,000000000000100000000HPLCOO

oooooo

e m———

H
[P Ep——

e o 2 ZE




oooooooono

®

oooooo

Jr

wnrc
e e e e e = e e e e el -

e e w8 o e e e e
T T T v




