JP W02020/116640 Al 2020.6.11

(19) BFREREHFT (JP) BARK TN (1) DRSS

BITH wM3ELI0821H 2021.10.21)

102020/116640

(43) EFAME HHI29E6R 118 (2020.6.11)

(51) Int.CI. F1 F—=a—F (%)
AB 1K 47/54 {(2017.01) AG61K 47/54 2G045
AB 1K 47/56 {(2017.01) AG61K 47/56 4C0O786
AB 1K 47/24 {2008, 01) ABL1K 47/24 4C084
A6 1K 45/00 {2008, 01) AB1K 45/00 4C086
GO1N 3348 {2006.01) GO1N 33/48 M
EEHER RER THREZHR RERX (&M H BEAKEHKRS
HEEE 5 EE2020-560070 (P2020-560070) | (71) HEEA 504137912
1) EEEHREHES  PCT/IP2019/047917 EiXAZFEN RERE
(22) EFHEEE £FI1EE12H6H (2019.12.6) FEAYEEEAFCTEIE1L S
(31) s iEERE S #EE2018-220599 (P2018-229599) | (74) fL¥B A 100122471
(32) 8 ERRI0EI2ZHTH (2018.12.7) #E+T HH FEX
(33) BTIETIRE - HuE X TR (7Y RIEA 100150212
B4E (JP) #EB+ EFL EBEF

(72) FEERE

(72) REAE

BTN FZLF
REH#XAREHCTEHSELIR EIKR
FEBARTEREN

=g it
REH#XAREHCTEHSELIR EIKR
FEARRAREN

F 2—L (5%) 26045 CBO1 FBO4 FBO7

4C076 AA9G BBLL CC27 DD&3 FF70
BRRICHL <

(54) [READER] EMBES. R ~—REFRUERYEERBERY

(GHoooo

0 0
gooobooboooooooobooooooooooon /+\/\o’\P\o/z"

gboooobooobooboobooboobooobooo
gbogoooboobooboobooobooboao

oooobooooooooobooooooooooon

gbooobooobooboobooobooon
goog

X, Q,

(@
/
6 /P\
- \/\0 O/L%z i

Lol




(2) JP W02020/116640 Al 2020.6.11

ooooDbDooood
ooocooao
ooocobObooooooooobbbooooooooobObboOooooonn

goooboooooboboogooboooobobobooobobooobbooobboooan
ggoao

\/ 00

\/\0 ~o” = (0

ooooaon
gooobooooooobooooobooooboooobobooooboboooobbooao
gogoboooogooan
ooobObOO0OO0oDO0oooooooObobbooooooocoobbbobooooooooobooao

O oOoooogod

gooodad
ooocoobbobooooooooobbbooooooooobbobobooooooooboao
gooobooooobooooboooobab

gooodadad
oooooOboOoooooooobObbobooooooooboOboboboooooano
gooooao
goooboooooobooogooboooooboobooooboooobobboooobDbooao
ooocooao

goooooooboogoobobooobobooooboboog

gooooao
ugogobobooooobooooboooobobbooobboooobboooobbooooonan
ooocoobObObOoo0oooooooobbboooooooooanb

aggoano

\/
S+\
°o'
OO

Y

(1)

gooooao
goobobooooobooooboooboobobooobboooooboboooobobooooonan
ooocooObOoOooooooooobbbooooooooobbobobooooooao

10

20

30

40



(3) JP W02020/116640 Al 2020.6.11

(1)

gooooao
goobobooooobooooboooboobobooobboooooboboooobobooooonan
ooocooboboooooooooobobbooooooocooobobobobooooooooobooao
goooboooobobooooboboooogao

goooogao
gugoboboooooboouooboouoboobbooouoobobooooobbooobboooooan
ooocoobbobooooooooobbbooooooooobbobobooooooooboao
g

goono

(1)

ooooooao
goooobbobooooooooobbbooooooooobbbobooooonn
ooooboboooooooobbboboooooooobobbbooooooboobooobDoDao
ooonon

\ % 0 ,,0

\/\O /‘Z‘L "

goooooooooan

gooodaad

goooooaon
goooooooboogoobooobobbooobbooobbooobboooooban
gogobobooooobbooogogooooooan

ooocooao

goooogao
goobobooooooboooooboooobooboboooobboooooboobooooboooooan
ooocooboboooooooooobobbooooooocooobobobobooooooooobooao
ooocoobbobooooooooobbbooooooooobbobobooooooooboao
gooooooobobobooooobboooobbooooboooobobooag

gooodaad
ooocooboboboooooooooobobboboooooooobbobobooooooooobooao
goooooooboogoobooobobbooobbooobbooobboooooban
goobobooooobooooboooboobobooobboooooboboooobobooooonan

10

20

30

40

50



OooOoOoooOoooOoooooooooooooboooooo0oo0ooOoao
OoOooooooO4oooDoooD oo oD oo o oo oooooogogoogao
OooOooooOoooOoooooooooooooooooOoo0ooOooOoao
OoOooOoooooO4oooDoooD oo oD oo o oo ooooogogoogao

\

Ooooooooooogogdg
Oo0DoDoooooooogogdg
OoooooooooogogQgdg
Oo0DoDooooooooggdg
OoooooooooogoQgdg

O 0Ooooog
OoOoooo
O 0Ooooo
O o0Ooooo

-~

;

Ooooooooooooo0ooooo0 o oDoDoooooooao

OO0 oDoDoogogooooogogdg

Oo0DoDooooooooggg

O 0O0ooood
OOo0ooood
O O0ooood
OOoooood
O O0oooood
OOoooood
O Ooooood
OOoooood
O Ooo0ooood
OOooOooood
O OoOooood

O
O
O
O
O
]
O
]
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O

O Oooo

O O

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
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

O O

O

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

O
O
O
O
O
O
O

O

O d

4)

O

O

0O O

O

[ |

O
O
O

O
O
O

(1)

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

W02020/116640 Al

ggoooano

O
O

O

O

O

O

2020.6.11

gooano

O

O

O

O

10

20

30

40

50



I e e e ey [ e s e [y [ |
e s e e e e ey e s e s e A s [
ey e e e ey e e e sy e s s [ |

Oooooogogoodg

I Iy e A Iy
OoocoOooooooooooooooooooooooOongoabo

O

O 0OoOooo
O 0Ooo0ooo
O 0OoOooo
O 0Ooooo
O 0OooOooog
O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O 0Ooooao
O 0O oo

OO0 ooooogoQgog

Oo0OoOoo4o0oU0ooDoDooUogUooDoDoo4gogoooaog
Oo0ooooQgooao

O O

OO0 oooooggog

O Oooo

Oooooooooooaogo

O
O
O
O
O
O
O
O

O

OO0 oooooggogogoao
Ooooooooogooao
OO0 oooooggogooao
OooooooooQgooao
Ooooooogoggogooao

Oo0oooodgogooao

O

OooooooQgooao

Oo0oooodogooao

OooooooQgooao

OooooogodQgogooao

OOoo0ooooao
O Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooo0ooooaog
OOoo0ooooao
O Ooooooaog
O 0Ooo0ooo

O
O
(]
O
O
O
O

O
O

OooooooQgooao

Oooooodgooao

O
O

OoooooodQgooao

O 0Ooo

Oooooodgooao

O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O 0Ooooao
O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O 0Oo0oo0oao
O 0Ooooo
O 0Oo0ooo
O 0Ooooo
O 0Oo0oo0oao

OooooooQgooao

OooooodQgooao

Ooooooodgooao

Oo0oooodgQgooao

)

Ooooooodgooao

OoooooodQgooao

Ooooooodgooao

OoooooQgooao

OooOooooodgooao

OooooooQgooao

OoOo0oogooogoo

JP

O

OoooooodQgooao

W02020/116640 Al

gbooooooan

Oo0oooodogoao
OoooooodQgooao
Oo0oooogodogooao
OooooooQgooao
Oo0oooodgogooao
OooooooQgooao
Oo0oooodogooao
OooooodQgooao

2020.6.11

gooano

Oooooogodgooao
OooooooQgooao
Oooooodgooao
OooooooQgooao

10

20

30

40



OOoooooooooooooOod
Oooooooooooogogood
OOo0oooooooooooooOod
Ooooooooooogogood

OoooOoooooooooooooboOoood
OoOoooooDoooooooooogooodg

N

\

e S R W R

OO0 Do ooo4gooooDoDooggoUgooooodg
Oo0oooooooooDooo oo oooodg
OO0 ooooooooDooogoUgogoooodg

Oo0oooooooooooogQgogoo

Ooooooooooogogogoao

OoDoDooooooogogoao

OoooooogoQgdg

O
O
O
O

P
S

O
O
O
O

Oooo0ooogQgdg

O 0o oo

O
OJ
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
OJ
O
O
O
(]

OO0oooodg
OOoooood
OO0Ooooood
OOoooood
O Ooo0ooood
OOoooood
OOoo0ooood
OoOoooood
OOoooood
OoOoooood
OOoooood
OoOoo0ooood
OOoooood
OOooOooood
O Ooooood
OOoo0ooood
OOooooodg
O 0O0oOooood
OOooooodg
O 0O0oOooood
OOooooodg
O 0O0o0ooood
OOoooood
O 0O0oooodg
OOoooood
O Ooo0oooodg
OOoooood
O O0Oo0ooood
OOoooood
O Ooo0ooood
OOoooood
OO0O0ooood
OOoooood

O 0Ooooood
OoOoooood
O O0ooood
OOoooood
O Ooo0ooood
OoOoooood
O Ooooood
OOoo0ooood
O Ooooood
OOoo0ooood
OOoooood
OOoooood
OOooooodg
OOoo0ooood
OOoo0oooodg
OO0Ooo0oo0oood
OOooooodg
O 0O0oOooood
OOooooodg
O 0O0oooodg
OOooooodg
O 0O0oOoooodg
OoOooooodg
O 0O0oOoooodg
OOoooood
O Oooooodg
OOoooood
O O0Ooooodg
OoOoooood
O Ooo0ooood
OOoo0ooood
O Ooooood
OOoo0ooood

O O oo

O 0Oooo

O O oo

O 0Oooo

O
O
O
O
O

O O oo

O 0o oo

O O oo

O 0o oo

O 0o oo

O

O 0o oo

O 0o oo

O 0o oo

O Oooo

(6

O 0o oo

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

Ooo0Oood

O Oooo

O

]
|
[

JP W02020/116640 Al 2020.6.11

(1)

ud

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

10

20

30

40

50



e e e Y Iy
e s e e s e e e e ) e ) e e e e s e s Y Y Y
v e Y Iy

e R s e e e e e e A s [ s [
Oooooooo0oooooo0 oo oooo0ooDooooooDooogoQgdg
Oo0o0oooodo0ooooodUooDooUoUUoooDoDoooUooooogogdg

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

OO0 Do ooogogogooooogoogdg
Ooo0ooooooooooogooQgodg
OO0 oo ooogogoooooogdg

Oo0Ooo0oooo
OO0Oo0oooog
I B
OOooooaog
O0Ooo0oooao
OOoo0oooog
O0Ooo0oooao
OoOooooaog
O0Ooo0oooao
OOoo0oooaog
I B
OoOooooaog
O0Ooo0oooao
OoOooooaog
I B
OoOoo0oooog
O0Oo0oo0ooao
OoOoo0oooaog
O0Oo0Ooo0ooa.o
OoOoo0oooogo
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooao
OO0Oo0oooog

OoooooooQgooao
OO0 ooDooggogooao
OoooooooQgooao
Oo0oooooggogooao
OoooooooQgooo
Ooooooogoggooao
Ooooooooogooao
OoooooogogQgooao
Ooooooooogooao
OoooooogogQgooao
OooooooooQgooao
OoooooogogQgooao
Ooooooooogooao
OoooooogogQgooao
OoooooooogoOooao
OooooooogogQgooao
OoooooooQgoOooOoao
Oooooooogoogooao
Ooo0ooooooogoOooOoao
OooooooogoQgooao
OO0 ooDoogQgogoao
OooooooogoQgooao

O o0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo

O
O
O

O
O
O

O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
OO 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

P

O
O
O
O
O
OJ
O

O

O

JP

W02020/116640 Al

O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooog
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooo.o

c OO0 0o oogooodg
oo ooooogoQgog
OO0 oooooggog
oo ooooogoQgog
OO0 oooooggog
oo ooooogoQgoQg
OO0 oooooggog
oo oooooogoQgoQg

O
O
O
O
O
O
O
O

OJ
O
O
O
O
O
O
O

2020.6.11

O Ooooo
O 0Ooo0ooo

OO0 ooooogogog
OO0 oooooogoQgoQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogooQgoo-g

10

20

30

40

50



e e e Y Iy

e s s e e e ) e e e o [ e o

Oooo0ogogood

v e e e ey [ [ Y Iy
e s e e e e e s e s Y Y Y
s

OOooooogoogdg

e s e e e e e e e e s s

O0Ooo0oooaoo
O 0OooOoooaog
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oooaog
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooaoo
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0Oo0ooao
OOoo0oooao
O0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooaoo
O0Oo0Oooo
OOoo0oooao
O0Oo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oooaog
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooaog
O0Ooo0oooao

O O

OooooooogooQgooao
OO0 ooooggogogoao

Oo0ooooOoQogoooaoo
OO0 oooogdQgoooao
Oo0ooooQogoooaoo
OO0 oooogQgoooao
Oo0ooooQgoooaoo
Oo0oooogogdQgoooao
Oo0oooogooooaoo
Oo0oooogoQgoooao
Oo0oooogogoooaoo
OooooogodQgoooao
OoooooOogooooaoo
OooooogodQgoooao

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

O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0oooog
O0Ooo0oooaoo
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O Ooo0oooaog
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooaoo
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooaoo
O0Oo0oo0ooao
OOoo0oooao
O0Oo0oo0ooao
O 0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oo0oo0oao
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0Oo0ooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0Ooooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0oooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0oooo
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O Ooo0ooo

Oooo0oooQgdg

oo

O

OO0 oooooggogooao
Ooooooooogooao

OOooooogogg

[ |

OooooooooQgooao
Oooooooggooao

OoOoo0oooQgdg

(=

O

Oooooooggooao
OoooooooQgooao

OOooooogogg

O o

O

Ooooooooogooao
Oooooooogoggooao

OoOoo0oooogoogoo
OoooooogQgoao
OoOoo0o0oooQgoao
OoooooogoQgoao
OoOoo0oo0ooooQgoao
OoooooogoQgoo
OoOoo0oo0ooooOooOoao
OoooooogogQgoao
OO0 oooogogogao
OoooooogogQgoo
OO0 ooooggogao
OoooooogoQgoo
OO0 ooooggogao
OoooooogoQgoo
OOoooooggogao
OooooooogooQgoao
OOoooooogQgogoao
OoooooogoQgoo
Ooooooggoao
Oooo0oooogooQgoao
OOoooooogQgoao
OoOoooooogoQgoo

C))

OoOoo0oooodgadg

OB

O

Oooooooogoggooao
Ooooooooogooao
Oooooooogoogooao
OooooooooOgogooao
OooooooogogoQgooao
OO0 ooooggogoao

]

O
O

(&
o

OO0 oooooogoQgog
OO0 oo oooggg
OO0 oooooogoQgog
OO0 o ooooggog
OO0 oooooogoQgog
OO0 o ooooggg
OO0 oooooogoQgog
OO0 oooooggog
OO0 oooooogoQgog
OO0 ooooooggog
oo oooooogooQgog
OO0 oooooogogog
oo oooooogooQgg

W02020/116640 Al

O
O
[
O
O
O
O
O

2020.6.11

O
O
O
O

OOooooao
O0Ooo0oo0ooao

10

20

30

40

50



s s e e e e B
s s s e e e e e e s e
[ s
s s e e e e e e e s e e e s e A
s s e B
o s s e A e s e [ e e e e e s e Y o A

O
O
O
O
O
]
O
]
O
O
O
O
O

O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oooaog

O Oo0Oo0ooooao
O O0Oo0ooooaog
O Oo0Oo0ooooao
O Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Oo0ooooaog
O Ooo0oo0oooao
O Ooo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooooooaog
O Ooo0ooooao
O O0Ooo0ooooaog

O o0 oooogogo
O oD oooogogog
oo oooogogo

O
O
O

O Oooo

O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooao
O Oooogoo
O oOoooo
O oOoooo
O oOoooao
O oOoooo
O oOoooao
O oOoooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O

O O oo

O Ooooo
O OooOgooo
O Ooo0ooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O OooOooo
O Ooo0ooOoao
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooo0ooOoao
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooooo
O O0Oo0ooOoao
O Ooooo
O O0Ooo0ooOoao
O Ooooo
O O o0goo
O Ooooo
O OoOgoo
O Ooooo
O OoOgooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooOoao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao

O Oooo

O

O
O

Ooooogogaog
OooooooOgoogao
Ooooogogaog
OoooooOgoogao
Ooooogogaog
OoooooOoogao
OoooogogaoQg
OoooooOoogao
Oooooogogao
OoooooOoogao
Ooooogogao
OooOooooOoogao
Ooooogogoao
OoooooOogao
Oooooogogoao
OooOooooOoogano
OoooooQgogao
OOo0ooogogaog
OoooooQgogao
OOo0ooogogaog
Oooooogogao
OOo0ooogogaog
Ooooooogogao
OOo0ooogogaog
OoooooQgoogao
Ooooogogaog
Ooooooogoogao
OoooogogaoQg
OoooooOoogao
Ooooogogao
OoooooOooQgao

O O oo

O Oooo

O 0o oo

O

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

O 0Oooo

O 0o oo

O 0Oooo

O 0o oo

O O0ooo

O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oo0oo
O oOooo
OO oo
O oOooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O Oooo

O 0o oo

€))

oono
oo

O Oooo

O0Ooo0oo0ooao
OoOoo0oooaog
O0Ooo0Oo0ooao
OoOoo0oooaog
O0Oo0Oo0ooa.o
OoOoo0oooo
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooao
O0Ooo0oooog
OoOoo0oooo
O0Ooo0oooog
OoOoo0oooao
O0Ooo0oooog
Oo0Ooo0oooao
OOoo0oooaog
Oo0Ooo0oooao
OOoo0oooaog
O0Ooo0oooao
OOoo0oooaog
I o B

O 0o oo

O Oooo

O
O
O
O
O
O
O

O 0o oo

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

O

[

O o0ood

]

JP

O Oooo

O
O
O
O
O
O
O
O
]
O
O
O
O

W02020/116640 Al

O

O O oo

ggoooano

O

O Oooo

O

O O oo

O

O Oooo

O

O
O
O
O
O
O
O
O

O

]
O

2020.6.11

gooano

O

O

10

20

30

40



(10) JP W02020/116640 Al 2020.6.11

0oooao
Z—L‘—(OCHZCHz]k—B—{CO?HNH}a — (COR*™CHNH)b —(CO?HNH}C — [COR‘"’?HNH}d— {CO?HNH}Q —R’

R (:;=o Flr’a :|:=o R®

c:;.—.o FIF.E"’ -:I:=0 R™

|?5a RED RTa ()

Rsa
Oo0o0o0oao

Z—L*— (OCH;CH,)k—L*—(NHCHCO)a — (NH?HRSbCO)b — (NHGHCO)c — (NH?HR"“CO)G — (NHCHCO)e — R?

0O

DO Oooooogodg

OoQg oQg o oQgQg o
o oo oooooogdg
OO0 oooogogogao

m|
o
O0OoOoooao

oo ooooooQgooao
]
o

O Oo0ooo \o00goooo

DO 0o o0ooooggoooB
o000 ooo0 o0 oo ooo o oooogogooo
Oo0oooogog4oooDooUUoDoDooUgUooDooogogoao

OOoDoDoooo0oooooQgoooaod
Oooooooooooooooooooooogod

Oooooogd
OOo0o0ooogd
O 0Oooo

O

|

OoOoo0oooogod

DO oo ooogdg

O

0O
0O
O 0Oooo
O 0Oooo

O Oooo

O

O O

O

OooooooQgoo

O booooogdg

O

OoOoooo
O Ooooo

0O

O d

O

oo o o

oo
Ooooooooooooao

O o

O

DO OoOoooo
O Oo0oooooogdg
O Oo0oooogdg

O Oooo

O

O 0Oooo

O O oo

O god

00O 0o

O Oooo
O

O OO
O O o

oo o o

o OO

O
O

O
O

O Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
OooOoooo
O oOoooo
OooOoooao
O oOoooo
O oOoooao
O oOoooo
O o0Ooooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao

O

O 0Oooo

oo o o

0O 0O0o0ooogQo e

O
O

R3a

I
§=o0
Rss

|

RGE

g
0

O 0o oo
[ |

O

Oooooooogdg
Oooooooodg

O O o0
I Ry |

DO OooOoooo
OOoooooogodg
O Oo0ooooogdg

?=O Rl-ia c':zo RB

%S‘b 9=O R?b

Rﬁb R?a

(1v)

0Oo0o0O0ooooooon
0000000000000 OoDOooOOoOoOn
0000000000000 0D0D00000D0oDoDooOoOoOaOo
0000000000000 O0O0000000O0Oo0OO00a0n
oooooooo®Ppooooo®foooooOooOOOO
0000000000000 0O0000000O0O0000a0
0% 0Uo0o0O0O000000D00000D0O0DDODO0OO0OOOaO

O 0o oo
O O o
O 0o oo
O OO
O O o

O

OJ

O

O

O

O

O

O

O

O

O

m]
m]
m]
|
|
m]
m]
O
|
m]
|
|
|
|
|
|
|

O

O0Ooo0oooao

O
O
O

O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O0Oo0oo0ooao
O0Ooo0oooao

Ooooooooao
sy e e [ B o
0o
o
0o
o
o
O
O
O
o
O
O
O
O
O
O
!
O
o
o
O
O
O

o R |
O oo
o R |
O 0O o0
I R |
O 0o O
O OO
O 0O O
O O
O
O
O
O
OJ
O
OJ
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O OooOoooo
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogdg
OoOoo0ooood
L [ B |
O o0ooo

O 0Oooo

O 0Ooo

O o0Oooo

0O O0OoooQgQo
O 0Ooo

O 0Oooo
O 0Oo0ooao
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
OooOoooo
O oOoooo
O oOoooo

O

O Oooo
OooOoooo
O oOoooo
O oOoooao

10

20

30

40

50



Oooocoooooooooooooooooooa.o
) I

Oooooooooooo0o4o0oDoDoooooDooogogoL
OO0o0ooogog0oooDooUUUdUooDoooUUoUoDoDoodogaog:oe

o0 oooooooooooggog

[

OoOooooooooooo0oD oo ooooD oo oooo0oDoDooogoooao

Ooo0ooooooOoooDoooogooogogoogoo

Ll i R |

e S R W
DO 0o ooooog

]
|

|

OO0 oDooo4Qgoooogdgoooao

OOoo0oooo
O 0Oo0oooog
OoOoo0Oooao
OOoo0oooog
O0Ooo0ooao
OOoo0oooaog
O 0Ooo0ooo

OooDoocooooooogogoaoQg
O Ooooo

O
O

O

OO oooo
OO Booo

|

Ooooooogoooodg

()

Oo0DoDoooooooogoQgogao

O O0ooo

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

O
O
O

O
O
O

O 0Oooo
O Oooog
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooog

O
O
O
O
O
O

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

]

[ O I R |
[ I R |

(]

O
O
O
O

O
O
O

O Oooo

O O0ooo

O Oooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

]

[ I |
[ O R |

O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

()

O
O
O

O O0ooo

o Qo

O
O

O
OoOoo0oooaog

O0Ooo0Oo0ooao.o
O0Ooo0oooog

O Oooo

[ i R
[ Ry

O

O
O

O 0Oooo

]

O
O
O

1)

O

aad

|
|

O
O

O 0Ooo0ooOoao
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao

]
]
O 0OoOoo

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
OJ
O

O

O O
O O
O O

O

O OoB

O 0Oooo
OO oo
O 0Oooo
O O0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo

O 0OoOoo

O

OO0Oo0oooog
OOoo0oooao
O0Ooo0oooaog
I o B
O Ooo0oooog
OoOoo0Oooao
O0Ooo0oooog
OoOoo0Oooao
OOoo0oooog
O0Ooo0Oo0ooao.o
O 0Ooooo

Oo0oOQgoo

O Ooooo

Oooos

O

JP

O

W02020/116640 Al

L, 0000Ooo,

OJ
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

OJ
O
OJ
O
O
O
O
O

2020.6.11

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

10

20

30

40

50



OOoooooooooooooooDooogooao

oo oooooooooogogog

OooOoOooooooobDhooo oo oooooogooodg

Lo R B o B

Oooo0oogoood

Ooooooooooooooooooogooao

OooOooooooooDhoo o oo oooooogogoodg

Ooooooo0ooooooooooogooao
OO0 o0oDoo4dooooo4ggooooogoggogooao

7—iL
oo0
0ooo
0Oo0o
0oo0
ooo
Ooo
oo
oo0
0ooo
o000
oo°©
ooo
oot
Oo00

O

0O

O oo ooooggg

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

Oo0ooooooooooQgooao

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

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

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

Oo0DoDoogog4ogooooogoggooao

Oo0ooooooooooQgooao

Oo0oDooo4ogooooogoggooao

Oooooooooooogooao

Oo0oDooo4oooooogoggooao

CH,CH,0

Oo0ooooooooooogooao

OO0 oDoooDoDoooooo< oo

Oooooooooooogooao

Oo0ooooooooooogoggooao

Oo0oooooooooogooao

OooooooooooogogaoQg
Ooooocoooooooogogoadg
OooooooooooogogaoQg
Oo0oooocoooooooogogaog
OooooooooooogogaoQg
Oo0oooocoooooooogogaQg
OooooooooooogogooQg
Oo0oooocoooooooogoQgoad
OooooooooooogogaoQg
OO0 OoDooodgdooooogogdg
OooooooooooogogaoQg
Y A Y Y =
OooooooooOo e ooogooaog
Y L o A
OooDooooooooogogoQg
OO0 oDooo4gogooooogogog
OoooocooooooogogaoQg

\.\l—_
il

5> Sl B

(12)

O
O
O
O
O
O
O
O

OO o

JP

O O

W02020/116640 Al

ggoooano

O

O

O

O

O

OoDoooogogooood

O o

O

OoooocooooooogogaoQg
OO0 oooo4ogooooog™©=dg
Ooooocooooooogogoao
Oooooooooooogogaog
OoOooooooooooogaog e

2020.6.11

gooano

O

O

O

O

ooooooooan
gogooooaoooan

oooooao

ooobOboOO0oogoao

O

O

10

20

30

40



ogogoano

OOoooooooooooooooooogdg

OooooooooooogoQge o

[ cH,

(13)

)

/

y

O
I
O0—cC

—C—R

H

NH>

ooo®P " oo0oO0oOoOO0OO0O0O0O0O0O0DO0O0OO0OO0O0an

ey ) A A A |
OoooooooOoooOoooooooOoooooooooboooooooOoad

OO0 oooo4goooogge B

A~

O O

Oooooooooooogooogoo

CH,

O
O
O

|
0O
O

O
O
O
O

o oo oooogoogogo

O 0Ooo0oooo
O Oo0oooo

DO Ooo0oooo
OO0 o0ooDoo4odooooooggoooooggogo

O OO

O0Ooo0oooao
O 0Oo0oooao
O Ooooo
O OoOooo
O 0Ooooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O0O0OoOge
OO oOooog
O Ooooo
OO oOooo
O Ooooo
O O0OoOooog
O Ooooo
O OoOooo
O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Oo0ooao

O
O
O

O 0Oooo

O o

O Oo0goooo
O 0Oo0oooao

12

(Vi)

O
O
O
O

O
O
O
O

O 0Oooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao

O

m]
O 0Oo0oooao

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 Oooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo

(]

O 0ooOoo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo

(]

O

O 0Ooo
O oOoooo
O 0Ooooo

O

O

[

JP W02020/116640 Al 2020.6.11

11

O

O 0Oooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo

(VID)

(]

[ R |

O

O

O Ooooo

]

O 0Oooo

O

I R |

O

Oo0Ooooao

O

O 0Oooo
O0Ooo0ooo
O oOoooo
Oo0Ooo0ooao

10

20

30

40

50



e R e e e e Y Y o
e ) e A A
OoOooooooooooOooooOoooOooooooOoooDoDoooOooooooboDoooooooooooOooOooOod
I e A A A

o 0o oooo0ooooogogooooo

OoOooooo4oooooo o0 oo ooooDoDoDoooooooogdg
e s s e e e e e e s s [ |

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

oD 000D oo oo oDoogogogoooog

O Oooo
OO e O

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

O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo

O 0Ooooo
O Ooogooao
O Ooo0ooo
O Ooooao
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooao
O 0Ooo0ooao
O Ooooao

O 0OooOgoo
O O ogoo
O 0Ooo0gooo
O O ogoo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Oo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo

Oo0oooooogogoo
OO0 oooooggogog
OoooooooQgogooQo

O Ooo0gooo
O O ogoog
O 0Ooogooo
O Ooogoog
O 0Ooo0gooo
O Ooogoog
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0o oo

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

O

0O

O O

O o0 oooogogodg
oo ooooogogoQo
OO0 oooogogog
oo ooooogogoQg
O Oo0oooooogogog
OooooooogogoQg
OO0 oooogogog
Oooooooogogo
OO0 oooogogog
Oooooooogoogood
OO0 oooogogoog
OOooooood
O oo oooogodg
OOooooood
O oo oooogodg
OOooo0ooood
O oo oooogodg
O 0o oooogd
O oo oooogodg
OO0 ooooogd
O oo oooogodg
OO0 ooooogd
Ooooooogodg
O O0ooooogd
Ooooooogodg
O O0ooooogod
Ooooooogodg
O Oo0ooooogod
OOoooooodg
O O0ooooogod
Ooooooodg

O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooo0ooOoao
O Ooooo
O Ooo0ooOoao
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao

O o0Oooo

O oOooo

O o0Oooo

(14)

O oOooo

O Oooo

O o0Oooo

O 0o oo

O oOooo

O Oooo

O
O

O

O O
O O

O 0o oo

O Oooo

O

O Oooo

O 0ooo
O Oooo

O o0Oooo

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

O 0o oo

O
O
O
O

O 0Oooo

O Oooo

O
|

O
|

O o0ood ]

O Oooo

O oOood

|

JP

(]

[ I R |

O oOooo
O O
O O

O Oooo

W02020/116640 Al

]
O

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

0O
m)

O 0O oo
[ |

[ O R |
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo

|
|

O 0Oooo
O o0Ooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O 0Oooo
O o0Ooo

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

O
O
O
O
O
O
O
O

2020.6.11

O
O
O
O

O
O
O
O

O Oooo
O O0ooo
O Oooo
O 0Oooo

O oOooo
O o0Ooo
oo =20
[ A |

O 0Oooo
O 0Oooo

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

O
O
O
O

10

20

30

40

50



e e e Y Iy
e s e e s e e e e ) e ) e e e e s e s Y Y Y
v e Y Iy
e s e R e e ) e ) e e e s e s Y Y Y
e ey I

e s s e e ) e ) e e e e A

Ooo0oooogoooao
Oooooggogoao
Ooo0oooQgooao
Ooooogogogooao
Ooo0oooQogooo
Ooooogogogooao
Ooo0ooooOoogooao
Ooooogogogooao
Ooo0ooooOoooao
Ooooogogooao
Ooo0ooooOoooao
Oooooogooao
OoooooOoogooao
Ooo0ooogooao
OoooooOooOooao
OoooooQgooao
OooOooooOoogooao
OoooooQgogooao
OooOoo0ooOoogooao
Ooo0oooQgooao
OO0 oOoogQgogoao
Oo0oooQgooao
Oo0ooogQgogoao
OoooooQgooao
Oooooggogoao
OoooooQgooo
OoooogQgogoao
Ooo0oooQoooo
Ooooogogogooao
Ooo0ooooooao
Ooooogogogooao
Ooo0oooooooao
Ooooogogogooao
OoooooOoogooao

O 0O0o0ooooaog
O 0Ooo0oooo
O Oo0oooo
O 0Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0ooOooao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0oo0oao
O 0Oo0oooo
O O0Oo0Ooooao
O 0Ooo0oooo
O O0OoO0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0Ooooao
O 0Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooo
O Oo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao

OOoo0oooao

Ooo0oooogdg
O Oooooogdg
Oooooooogdg

O oOoooo
O Oooogoo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoo0ooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O oOoo0ooo
O oOoooo
O o0Ooo0ooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O O0Oooo
O oOoooo
O O0Oooo
O oOoooo

OooooQgooo
OoooogoQgogoao
Ooo0oooQgooo
OoooogoQgogooao
Ooo0oooogooao

O Ooo0oooao

O0Ooo0oooao

O OooOoooao

OoOoo0ooogd
O0Ooo0oood
OOoo0ooog
Oo0Ooo0oood
OoOoo0ooog
O0Ooo0oood
OoOoooodg
O0Ooo0oo0ood
OoOoooog
O0Ooo0oood
OoOoo0ooogdg
O0Ooo0oo0ooOo
OoOoooogdg
O0Ooo0Ooo0oodo
OoOoo0ooogdg
O0Ooo0oo0ooO
OoOoo0ooogdg
O0Oo0ooodg
OoOoo0ooogdg
O0Ooo0ooog
OoOoo0ooogdg
OO0Oo0ooodg
OoOoo0ooodg
OOoo0ooodg
Oo0Ooo0oood
OOoo0ooodg
O0Ooo0oood
OoOoooog
Oo0Ooo0oood
OoOoooogdg
Oo0Ooo0oood

O0Ooo0oooao

O Ooo0oooaog

OOoooooggdg
Ooo0ooogoQgQg
OOooooggdg
Oooo0oooogoQgQg
OooooogQgdg
OoOoo0oooogoQgQd
OooooogoQgQg
I [ |
OoooooggQg
[ [y |
OooooogoQgQg
[y |
OooooogoQgQg
I [ |
OooooogoQgQg
OO0 o0oooogogdg
OooooogoQgQg
OO0 o0ooooggdg
OooooogQg™g
OOo0oooooggdg
OooooogQg-g
OoOooooggdg
OooooogoQgoQg
OOoooooggdg
OooooogoQgoQg
OOoooooggdg
Ooo0oooogoQgQg

O0Ooo0oo0ooao

O Ooo0oooao

O0Ooo0oo0ooao

O Ooo0oooao

O0Ooo0oo0ooao

OOooooao

O 0Ooo0oo0ooao

(15)

S i R |
O 0Ooo0oo0ooao

O O

OOooooao

O 0Oo0oo0ooao

OOoo0oooao

O 0Oo0oo0ooao
OOoo0oooaoo

I I o [y

JP

O 0Ooooo

W02020/116640 Al

O O0Oogoao
O Ooooo
O O0Oogoaog
O 0Ooooo
0O oOgo oo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo

O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo

2020.6.11

O Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao

O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O Ooo0ooo

O 0Oooo
O 0Oooo

OOooooggdg
I s [y |

10

20

30

40

50



e e e Y Iy
e s e e s e e e e ) e ) e e e e s e s Y Y Y
v e Y Iy
e s e R e e ) e ) e e e s e s Y Y Y
e ey I
e s e e e R e ) e ) e e s e s Y Y

O
O
O

OoooooooooooQgdg

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 0Ooooo
O 0OoOooog
O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O 0Ooooo
OO oO0ooog
O 0Ooooo
O 0OoOooo
O 0Ooooo
O 0OoOooo
O 0Ooo0ooo
O 0OooOooo
O 0Ooooo
O 0OoOooo

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
O

O Ooo0gooo
O O ogoog
O 0Ooogooo
O Ooogoog
O 0Ooo0gooo
O Ooogoog
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Oooo

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

O
O

OoDooDoogogooooaog
Oooooooooooaoo
OoooDoogooooaog
Ooooooooooooaoo
Oooooogooooaog
Ooooooooooooaoo
Oooooogooooaog
Oooooooooooao
Ooooooogogooooaog
Ooooooooooooaoo
Oooooogooooao
Oooooooooooao
Ooooooogogooooaog
Ooooooooooooao
Ooooooogogooooao
Oooooooooooa-o
Ooooooogooooao
OOooooooooooa-o
Oooooooooooao
OO0 ooDoogogoooaog
Ooooooogogooooao
OO0 ooDoogooooaog
Oooooooooooao
OO0 ooDoogooooaog
Oooooooooooaoo
OoooDoogogoooaog
Oooooooooooaoo
OoooDoogooooaog
Ooooooooooooaoo
Ooooooogooooaog
Ooooooooooooaoo
Oooooogooooaog
Oooooooooooao

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O 0Oooo

(16)

O Oooo

goad

O O
O O

O 0Oooo
O Oooo

[ |
O d

O
O

O
O
O
O
OJ
O

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
OJ
O

]

[

JP

O

W02020/116640 Al

gbooooooan

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

O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

OJ
O
O
O
O
O
O
O

2020.6.11

gooano

O Oooo
O 0Oooo

O
O
O
O

O
O
O
O

10

20

30

40

50



e e e Y Iy
e s e e s e e e e ) e ) e e e e s e s Y Y Y
v e Y Iy
e s e R e e ) e ) e e e s e s Y Y Y
e ey I
e s e e e R e ) e ) e e s e s Y Y

O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooooo
O OooOooo
O 0Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao

O 0o oo

O 0Ooooao
O 0OoOooo
O 0Ooooao
O 0OooOooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooao
O 0Ooooo
O 0Oo0oo0oao
O 0Ooooo
O 0OoO0ooog
O 0Ooooo
O 0OoOooo
O 0Ooooo
O 0OoOooo
O 0Ooooao
O 0OooOooo

O Ooo0ooo
OO oOooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooao
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo

Oooooooooooao

Oooooooogogoao

O
O

I Y o [

OO0 ooDoooggogoooao

OO0 oooodgogoao

O 0o oo

Oooooooooooaoo

OoooooogoQgoao

O O oo

OO0 ooooogogogoooaog

OOooooogogoao

O 0o oo

Oooooooooooaoo

OoooooogooQgoao

I [ o [

OOoooooogogooooaog

OooooogoQgoao

O 0Oooo

Ooooooooooooaoo

Ooooooogogogoao

O 0o oo

OO0 oooooogogoo

OooooogoQgoao

O 0o oo

oo oooooogogooo

Oooooooogoogoo

O
O

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

OO0 oooooogogooo

Oooooogogoao

Ooooooooogoogooao

Oooo0oooQgoo
OoooooogQgoo
Oooo0oooogoo
OoooooogogQgoo
Oooo0oooogoo
OoooooogogQgoo
OooooooQgoo
OoooooogoQgoo
Oooo0oooogoo
OoooooogoQgoo
Oo0ooooogQgogao
OoooooogoQgoo
OooooogQgogao
OoooooogoQgoo
Ooooooggogao
OoooooogoQgoo
Ooooooggogao
OooooooQgoo
Ooooooggogao
OooooooQgoo
Oooooogoggoo
Oooo0oooQgoo
Ooooooogoggoo
Oooo0oooQgoao

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

OO0 oooooogogoo

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

Ooooooooogogogoao

an

oo oooooogogooo

Ooooooooogogogoao

oo oooooogogooo

Ooooooooogoogooao

oo oooooogogooo

Ooooooooogoogooao

oo oooooogogoo

O

|

Ooooooogogood

JP

oo oooooogogooo

W02020/116640 Al

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo

OO0 ooooogogoao
oo oooooogogooo
OO0 ooooogogoao
oo oooooogogooo
OO0 ooooogogoo
oo oooooogoogooo
OO0 ooooogogoo
oo oooooogoogooo

2020.6.11

O Oooo
O 0Oooo

O Oooo
O 0Oooo

OO0 ooooogogoo
oo oooooogoogooo
OO0 oooooogogoo
oo oooooogogooo

10

20

30

40

50



o0 ooDoooooooooggog
OO0 0DoDoogogUooDoDoogooooaog
Oo0oooooooooooogooooog

Oooooooooooogogoao
OO0 oDooDoo4gogooooogd
Ooooooooooogd
OO0 oooo4gogooooogd
Ooooooooooogdg

OO0Oooooogod

L e e s O
o0 oo ooo oo oooogoQgog
OO0 o0ooDoogogUoooDoogogoooaog

OoooooooQgooao

O O
O O

O O0Oogoao
O 0Oooo

O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoo0ooo
O 0Ooooo
O o0Ooo0ooo
O oOoooo
O oOoooao
O oOoooo
O o0Ooo0ooao
O oOoooo
O o0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O 0Oo0oo0oao

O
O
O
O
O

OO0 Uooooggogooao

O O

O Oooo

DO oo oooodg
Oooooooggooao
Ooooooooogooo

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

OO0 u0Uooooggooao

O ™

O Oooo

L s [ [ Y I |

O 0Oooo

DO 0o oooodg
Ooooooooogoooao
Ooooooogogogooao

O Oooo

O O0ooo

O Oooo

o0 ooooo0ooogao

O d

O O0ooo

DO O0oOooooodg
OoooooooQgooao
OooooooogogQgooao

O Oooo

O O0ooo

(18)

O Oooo

Do OooooOooodg

0O O
OO
0O O

O O0ooo

DO Oo0ooooogdg

O
O
O
O
O
OJ
O

DO OooooOgooodg
O o0Doooogoogoooao
OoooooooOgoOooOoao
OooooooogoQgooao
OO0 ooDooggogoao
OooooooogoQgooao
OO0 ooDoooggogogoao
OoooooooQgooao
OoDoooooggogooao
OoooooooQgooao
Oo0oooooggogooao
OoooooooQgooao
Oo0ooooggooao
Ooooooooogooao

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

O

JP

W02020/116640 Al

OJ
O
OJ
O
O
O
O
O

2020.6.11

O Oooo
O O0ooo

DO OoOogooodg
DO OooOoooogd

O OO
Oooooooggooao
OoooooooQgooao

O 0o o

O
O
O
O

10

20

30



(19) JP W02020/116640 A1 2020.6.11

oooao
o
0,
—\N*-/_ 0]
HS / -
ol DIPA, EtOH
SH-PEG-NH,
o\pP'
o \Of"\/of\,sm.}:\/\mlz BLA-NCA
N/ -
7 DMF/DCM
PC-PEG-NH,
0. 9 o 4
_\N*'./_ 0 .
7 o) NaOHaqg -
o >
PC-PEG-PBLA

o’ o s @ N
Y ~0" " (\/\ONH( }IH
—\N'—/_ o] H 0
/ 0 H
H

PC-PEG-PAsp

O OoO0oooao
OoOoo0oooogod
OOoo0oooogd
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Oo0ooooQ
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Oooooao
L I [ A |
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O Ooo0ooogoao
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao

O

OOoooooggdg
OooooooQgdg
OOooooogogdg
Oooo0oooQgdg
OoO0Oo0ooogogdg
OooO0oooQgdg
OoooogogHsH
Ooo0OoooQodg
OoO0oo0ooogoQgdg
Ooo0OoooQgodg
OoOoo0ooogoQgdg
00O 0o o0oooQg
OoO0OooogooQgdg
OooO0Oo0oooOgodg
OoO0o0ooogooQgdg
Ooooooo
OoOo0ooogoQgdg
Ooo0Oo0oooOod
s - [ [ |
OoO0Oo0ooooad
OooOo0ooooQgdg
Oo0O0o0ooogoogdg
OoO0oooQgdg
Oo0Oo0ooogogdg
OoO0oooQgdg
OoO0oo0ooogoQgdg
Ooo0OoooQgdg
OoO0Oo0ooogogdg
Oo0OoooQgodg
OoO0Oo0ooogogdg
OooO0Oo0oooQgodg
OoO0o0ooogogdg
OooO0OoooOodg

OO0 oDooo0oUooooDooUooUgoDoDoogogooao
OooooooQgdg

OoooooooooooooDoooogogogooao
OoooooooooooooDoooogogogooao
O 0Oooo

Ooooooooooooo0oooooogogogooao
OoooooooooooooooooogoOooOoao
Oo0DoDooo4QgooDooggQgogaono

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



OoOOo0oooooo0oooooo00 oo ooo oD oo oDooooUoooDoDooogooooaog
Ooo0oooooooooooooooDooooooDooooooooooooooao
OoOo0oooooo0oooooo00 oo ooo oD oo oDooo0DUoooDoDoooooooog
e e e s e e e [ e s [ B

O Oooo

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

OOoo0oooogod
O0Ooo0oooogd
OOoo0oooogod
O0Oooooogd
OOoo0ooogod

Oooo0ooogoogoao
Ooo0ooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Ooooogogoao

OO0 ooDoooggogoooao
Oooooooooooaoo

e A s e s e e e e [ s e o B |
Oooooooooooao

OoOo0ooOooooo0ooooo4o00 oo oooo0D oo oDoooDoooDoDooo0ooooaono

OO0 ooooogogogoooaog

DO Ooo0oooo
Oooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Oooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Oooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Oooooogogoao
Oooo0oooogoao
Oooooogogogoao
Oooo0oooogoao
Oooooogogogoao
OoOoo0oooogoao
Ooo0ooogogogoao

O O

Oooooooooooaoo

O Ooo0ooogoao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0ooogoao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao

OOoooooogogooooaog

Ooooooooooooaoo

Ooooooogogogoooaog
Oooooooooooao

O

I R |

Ooooooogooooao

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

Oooooooooooao

OO0 oooooogogoo

L I [ B A |
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Oo0ooO0oo0oao
O Ooooo

Ooooooooogogogoao

(20)

oo oooooogogooo

Ooooooooogogogoao
oo oooooogogooo

Ooooooooogoogooao

oo oooooogogooo

00O
oo
oo
00

od
aad
oo
od
aad

od
uad
oo
od
aad
oo
oo
oad
ud

od
aad
oo
od
gad
ud
oo
od
ud
oo
od

O 0O oo
O Oooo
O O oo
O Oooo

O OoOgoao
O Ooooo
O OoOgooo
O Ooooo
O OoOgoao
O Ooooo
O Oogoo
O Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooo0ooo
O Ooooao
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

OO0 o0ooogogoao
Oooooogogogoao
Ooo0oooogogoao
Ooooooogogogoao
Oooooogogoao

Ooooooogogood

JP

OO0 ooooogogoao

oo oooooogogooo
oo oooooogoQgog

O

OO0 oooooggog

OoooooooQgdg

oo oooooogoQgog

H1X

(nm)

PDI

T—4Bl
(mv)

PCHE#PICZBIL

0.06

0.713

JIFEPCEWPICZEL

42

0.06

-0.121

Ooo0Oood

oggono

gooboboooooboooooboooooan
ooocooboboooooooooobooboboboooooooobobbooooooooooboao
gooooooobodopbbOoobbooobobboooobboooobDbooo

]
O
]
O
O
O
O
O

OOooooogdg

OO0 ooooogogog

OooooooQgdg

oo oooooogoQgog

Oooooogdg

OO0 ooooogogog

W02020/116640 Al

OooooooQgodg

oo oooooogoQgoQg

2020.6.11

Ooooooogdg

OO0 ooooogogog

OooooooQgodg

OO0 oooooogogoQgo-g

Ooooooogdg

OO0 ooooogogog

OooooooQgodg

oo oooooogoQgooQg

10

20

30

40



e e e Y Iy
e s e e s e e e e ) e ) e e e e s e s Y Y Y
v e Y Iy

I [y

OO0 oODoo40o0U0ooDoDooUggUooDoDoo4gogoooaog
OoooooooooooooDoDoogogooooaog
Oo0OoOoo4o0oU0ooDoDooUogUooDoDoo4gogoooaog

OoOoooooooooooo0oDoDooooooooogQgo-g

OOo0ooogogdooDooUoUdoooDooUoUggooooggg

O Oooo
O O oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O O0ooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O 0O oo
O Oooo
O 0O oo
O Oooo
O O oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0o oo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo

OooooooogogQgoo
OO0 oooooggogao
OooooooogoQgoo

O 0Ooooo
O Ooogoao
O Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooooao
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooao
O 0Ooo0ooo
O Ooogooao
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0oo o

O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Oo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooao

OO0 oooooQgoooo
OO0 ooooogogooao
OO0 oooooQgooooo
OO0 ooooogogooao
oo ooooooQgooooo
OO0 ooooogogooo
oo oooooogooooo
OO0 ooooogogog®E oo

O
O
O
(]
O
O
O
O
(]

OO0 oooogogao
OooooooQgogoo
Oooooogogao
OooooooQgogoo
Oooooogogao
OooooooQgogoo
Oooooogogoao
Ooooooogogoao
Ooo0oooogogo
OooooooQgogoao
Ooooooogogoo
Oooooooogoogoao
Ooooooogogoo
Oooooooogogoao
OooooooQgogoo
OoOoooooodg
Oooooooogdg
OO0 oooogg
Oooooooogg
O Oo0Doooogdg
Ooo0oooooogdg
OO0 oooogdg
Oooooooogdg
O Ooooooggdg
OoooooooQgodg
O Oooooogg
OoooooooQgodg
O Oooooogdg
OoooooT= Ooodg

oo oooooogooooo

OooooodQgoooao
Oooooogooooaoo
OooooodQgoooao
OoooooOooooOoaoo
OoooooQgoooao
OooooogooooOoao
OoooooQgoooao
Ooo0ooogooOoooOoaoo
OoooooQgoooao
OOoo0ooo0ooOoooOoaoo
OooooogogT= ooao
OO0 oooodQgogooao
OoooooQgoooao
OO0 oooodoooao
OoooooQgoooao
OO0 oooogodQgoooao
OoooooQogoooao
OO0 oooodQgooogoao
Oooooogogooao

(1)

O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O O0Oooo
O oOoooo
O O0Oooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O oOoo0ooo
O oOoooo
O oOoo0ooao

O
OJ
O

|

JP

W02020/116640 Al

]
O
[
O
O
O
O
O

Oooooodgogoao
Oooooogogooao

2020.6.11

O

OOooooogdg
OoooooooOgodg

O
O
O
(]

Oooooogogoao
OooooT= o0odgogooao
Oooooodgogooao
Oooo0ooogogooao

10

20

30

40

50



goooogag
goooano

Ooooooo0ooooooooooogogQgogoao
Oo0oooooooooooooooooQgoao
Ooooooo0ooooooooooogQgogoao
OO0 Oo0oooodooooo4ggoooooggogo
OooooooooooooooooogogQgoao
OO0 Oo0oooodooooo4ggoooooggogog

(22)

o o J_s Tt thi
_\N+—/_0 07 l‘)\/ (\/\ot);'\/\ﬁ )é/}b
7
H

PC-PEG-PAsp-Ac

/

PC-PEG-P(Asp-Simvastatin)-Ac

OooooooQgoo
Ooooooggogao
OooooooQgoo
Ooooooggoao
Oooo0oooQgoo
Ooooooggoao
Oooo0oooQgoo
Oooooogoggoao
Oooo0oooQgoo
Oooooogoggoao
Oooo0oooQgoo
Ooooooogoggoao
OooooooQgoao
Ooooooogoao
Oooo0ooogoao

OooooooQgoo
Ooooooggogo
OoooooogoQgoo
Ooooooggoo
OooooooQgoo
Ooooooggoo
OooooooQgoo
Oooooogoggoo
Oooo0oooQgoo
Oooooooggoo
Oooo0ooogoo
Ooooooogogoo
Ooooooogoo
OoooooogogQgoo
Oooo0oooQgoo
OoooooogoQgoo
OooooooQgoo
OoooooogogQgoo
Oooooooogoo
OoooooogoQgoo
OO0 oooogoogdg
OoooooooQgdg
OOooooogogdg
OooooooQgdg
OOooooogogdg
OoooooooQgdg
OOooooogogg
Oooo0oooQgg
OOooooogogg
OooooooQgdg
Oooooogogg
OooooooQgg
Oooooogogg

0O Oooo
Oooooooogoo
OooooooQgoo

O Oooo

O (o] o]
0. ; b N
d \0/\/0 (\/\0*};\/\” )IJK
\ 'f H 0
—N
(o] 0
{ R
R

0

JP W02020/116640 Al 2020.6.11

HO

/ﬁa‘

EDC, DMAP, DMF

g
g
u
O
g
a
O
g
g

O 0Ooooo

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

O

|
|

Ooo0oo0ogao

O 0Ooooo

O O0Oogoao

O 0Ooooo

O Oogoo

O 0Ooooo

O O0Oogoo

O 0Ooooo

O Ooogoo

O 0Ooo0ooo

O Ooogoao

O 0Ooo0ooOoo

O Ooogooo

O 0Ooo0ooo

O Ooo0oo0oooao

10

20

30

40



ogogoano

O 0o ooooooooooogogoooao

O Ooogoo
OoOooooooadg

[ |

(23)

JP W02020/116640 A1 2020.6.11

B X

(nm)

T
(mv)

) AFFAGNE
(Mg S REF>/
mg RU<—)

P CHElE ) ROF>
RaE=tL

39

0.23

-1.69

14

IEP CHEME ) R
RE=tL

35

0.20

-0.49

1.2

OOo0oooooooooooOgooOoooao
Ooooooo0ooooogoooao
OO0 OoDooo4dooooogogdQgoooao
OoooooooooooQgoooao
OO0 oDooo4oDooooogogdgQgoooao

Oo0oooQodg
OO0o0o0ooogdg
Oo0ooooQodg
OoOoo0ooogoogdg
Ooo0oooodg
OoT Ooogoogdg
Oo0o0ooOodg
Ooooo<*T Oodg
OooOoo0oooOodg
OoOo0o0oooogdg
OooOoo0oooOodg
OoOoo0oooogdg

O

O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
OoOoooo
O Ooooo
OoOoooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao

O
O
O

Ooooooogg
OO0 oooogHse
Oooooooogdg
OO0 ooooggdg
OOoo0oooaoo
O0OooOoooo
O0Ooo0oooaoo

O
O

O Oooooao

O0Ooo0oooao

O
O

O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao

O
O
O

OOooooao

O0Ooo0oooao

OOoo0oooao

O
O

O0Ooo0oo0ooao
OOooooaoo

O0Oo0Oo0ooao

O0Ooo0oooao
OooO0Oo0oooOodg
Oo0oooogodg
OooO0Oo0oooOod
OoOooood
O0Oo0oood
OooOoooodg
OO0Oo0oood
OooOooood
OO0oo0oood
Ooo0ooood
OO0oOo0oood
OooOooood
OoOooood
OooOooood
OoOooood

O
O

O0Ooo0oo0ooao

O

OOoo0oooaoo

O
O

O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooaoo
O0Oo0Oo0ooao

OOoo0oooaoo

O0Oo0Oo0ooao

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

OOoo0oooaoo
O 0Oo0Oo0ooao
OOoo0oooaoo
O 0OoO0oooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Oooooo

O Ooooo
O Ooogoao
O Ooooo
O Ooogooao
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooo0ooao

O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

10

20

30

40

50



Ooo0oooooo0oooooooDoooogoooooaog

Oo0oooooo0ooooogoQgogooo
OO0 Do ooo4gogooDoo®E 4gogoao
Oo0oooooo0ooooogoQgooo
OO0 Do ooo4QogooDooogogogoao
Oo0oooooo0ooooogogooo
OO0 oDoooo4Qo0ooDoooggogoao

O

O

O

O

O

O 0Ooo0oooo
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Oo0oooo
O 0Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0ooOoo0oao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oo0oo0oao
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
OO oOgogo
O 0Ooo0ooo
O O oOgoao
O 0Ooo0ooo
O Oogoao
O 0Ooooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo

Ooooooooooooooooooooooooa.-o

Ooo0oooooooooooooDoDoooooooaog

O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooooo
O OooOooo
O 0Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooao
O Ooooo

L R i R |

Oooo0oooodg
OOoo0oooogd
OooOoo0ooodg
OoOoo0oooogdg
OoOoo0oooogdg
Ooo0oo0oooodg
OoOoo0oooogdg

O OO

Ooo0oooogoooo
Ooo0ooogoQgQg
OOoooooggdg
OooooogoQgQg

e s s e e ) e e s
OooOoogoggogoao

OooOoo0ooooooooo oD o0ooooooooogooogoo
OoocoOoooooooooooooooooo0ooOooOoabo

OOoooooggdg

Ooo0ooogoQgQg

OOoooooggdg

O0Ooo0oo0ooaoo
O 0Ooo0oooo
O0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooo
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0ooooo
O0Oo0oo0ooao
OOoo0ooooo
O 0Oo0oo0ooaoo
O0Ooo0ooooo
O 0Oo0oo0ooao
OOoo0oooaoo
O 0Oo0oooo

OoOoo0ooogoQgQg
Ooooooggdg
OOoo0ooogodg-g

Oooooogogdg

OoOoo0oooQgdg

(24)

Oooooogogdg

OoOoo0ooodgd
OoOoooood
O0Ooo0Ooood
OOoo0ooood
O0Ooo0Ooood
OOoo0ooood
OO0Oo0oooogod
OOoooood
O0Oooooogod
OoOoooood
O0Ooo0oooogod
OOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OoOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OOoo0oood
OOoo0oooogod
OOoo0oood

L i R
O Ooooo
O 0Oo0ooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo

O

JP

OOoo0oooaoo
O0Oo0oooo
O0Ooo0oooaoo
O 0OooOoooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0oooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0oooo
O0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooo
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooaoo

H1X

(nm)

PDI

mRNA®D
F=o

PCEEmMRNAZIL

0.17

1.9

FEP CEHMRNAZEIL

59

0.18

1.9

O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O oOoooao
O oOoooo
O oOoooao
O oOoooo
O oOoooao
O oOoooo
O oOoo0ooao
O oOoooo
O 0Ooooao
O oOooo

O
OJ
O
O
O

O
O
O
O
O

O
O
O

O
(]
O

O
O
O

[ I R |
[ o R |
[ I I R |

O
O
O
O

O
O
O
O

O
O

O 0Ooo

O O
O O

O 0Oooo

O
O
O
OJ

O 0Ooo

O 0Oooo

O Oooo

|

O oOooo
O 0Ooo
O o0Oooo
O 0Oooo

O
OJ
O
O

O 0Oooo

O

O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O
O
O
O
O
O
O
O

W02020/116640 Al

2020.6.11

10

20

30

40

50



e e e = [ e e e e e e e s e e e e e e s e s e e s o i [
e s e e s e e e e ) e ) e e e e s e s Y Y Y
v e Y Iy
e s e R e e ) e ) e e e s e s Y Y Y
e ey I
e s e e e R e ) e ) e e s e s Y Y

OoOoo0oooogod
OO0Ooo0oooogd
Oo0oo0oooogod
OO0O0Oo0oooogd
OooOoo0ooogod
OO0Ooo0oooogd
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
R B
OoOoo0oooogd
OoOoo0ooood
OoOoo0oooogd
I B
OoOoo0oooogd
OoOoo0ooood
OoOoo0oooogd
I B
OoOoo0oooogd
OoO0Ooo0Ooood
O0Ooo0oooaoo
OO0Oo0oo0ooo
OOoo0oooao
O 0Oo0oo0ooog

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
OJ
O
OJ

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

OooooooogooQogooao
OOo0oooooggogooao
OooooooogoQgooo
OOo0oooooggooao
OooooooooQogooo
Oooooooggooao
OoooooooQgooao

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

Ooooooogoogoao
OOoooogogoao
Ooooooogoogoao
Ooooogogoao
Ooooooogoogoao
Ooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
oo Oooo<e Oodg
Oooo0ooogoogoao
Oooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Oooooogogoao
I [ |
OoooooggQg
[ [y |
OooooogoQgQg
[y |
OoOoo0oooogod

O0Ooo0oooaoo
O 0OooOoooaog
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oooaog
O 0Ooo0oo x 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 0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao

oo ooooo® goog

0O

O 0Oooo
O 0Ooo

oo oooooogogogooQg
oo ooooogogog
oo oooooogogogoo
OO0 ooooogogo-g
Ooooooooogoogoo
OO0 oooooogogoo-g
Oooooooogoogoo
OO0 oooooogogo-g
OooooooogooOgoo
oo oooooogogoo-g
Ooooooooogoogod
oo ooooT 4googo-g

O

O Ooooo

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

(25)

oo 0o oodg
O 0Oo0oooo

O

O Oooo
O 0O oo
O Oooo
O 0O oo
O Oooo
OO oo
O Oooo
O Oooo
OO0z

OO0 ooooogogog
oo oooooogogo-g
OO0 ooooogogog
oo oooooogogoo-g
OO0 ooooogogog
oo oooooogogooQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogogooQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogogogooQg
OooTET oo0oogogog
OooooooQgogoao
Oooooogogoao
OooooooQgoogoao

O

O Oo0ooogoaog
O Ooo0oooao
O Oo0ooogoao
O 0Ooo0oooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Oo0ooogoao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0ooogoao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao

JP

O

W02020/116640 Al

goooaon

O Ooooo
O OoOgooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooOoao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao

[ B =

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo

2020.6.11

10

20

30

40

50



OOoocoooooooooooooooo.o
Oo0oooooooooDoooogogoogoo

AAm (RAU

OO0 oo oooggg
OO0 oooooogoQgg
OO0 oooooggg
oo o ooooogogoQgog
OO0 oooooggg
oo oooooogooQgog
O oo oooggog X

Ooooooo0ooooooooooogQgog

Oo0oOoogQgogoao

O Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O0Ooo0oooao
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo

B BPCREFICI A

» FCRmPICE L

N FCREPICS L § PG

oo oooooogooQgg
O oo oooooggog

O

Oooooooogogo
O oo ooogogoQg

O

oo oooooogoogog
OO0 oooooogogog
oo ooooooQgog
OO0 o ooooogogog
OOoooooooQgdg
OO0 oooooogogog
Oooooooogdg

(26)

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

oo oooooogoQgog
OOoooooooogod

ggoano

HETELH

0.8 4

0.6 4

0.4 4

0.2 4

OO0 o ooooogoQgog
OO0 oo oooggog
oo oooooogoQgg
OO0 oo oooggog
oo oooooogoQgog
OO0 oooooggg
oo oooooogQgog
OO0 oooooggog
oo o ooooogoQgg
OO0 oooooggog
OO0 oooooogooQg-g
OO0 oooooogogog
oo oo o0oo0oo0oogog
OO0 oooooogogog
oo oooooogooQgo-g

(&
o

O FFPCRERPICE L
u PCIEBPICELIL

1 6

B (h)

24

W02020/116640 Al

2020.6.11

10

20



ogogoano

FOBRLL TIPS FLABELA (o) s

Sl

JEPCIEN
mRNAZ L

PCHEM .
MRNAZt /L

27

oggoao

JP

W02020/116640 Al 2020.6.11

140

HHE [RFU]
® ® o M
S © & o

]

20 -

=Alb

% PC-Alb

I

2
=3




(28) JP W02020/116640 Al 2020.6.11

gooooooanb

INTERNATIONAL SEARCH REPORT International application No.
PCT/JP2019/047917

A, CLASSIFICATION OF SUBJECT MATTER

AG1K 47/54(2017.01)1i; A61K 47/60(2017.01)i; A61K 47/64(2017.01)1i; AGlK
47/69(2017.01L)41

FI: AG1K47/54; A61K47/60; A61lK47/64; A6lKA4A7/69

According to International Patent Classification (IPC) or to both national classification and IPC

B. FIELDS SEARCHED

Minimum documentation searched (classification system followed by classification symbols)
AGlK4A7/54; AG61K47/60; A61KA7/64; A61K47/69

Documentation searched other than minimmm documentation to the extent that such documents are included in the fields searched

Published examined utility model applications of Japan 1922-19%6
Published unexamined utility model applications of Japan 1971-2020
Registered utility model specifications of Japan 1996-2020
Published registered utility model applications of Japan 1934-2020

Electronic data base consulted during the international search (name of data base and, where practicable, search terms used)
J8TPlus/JMEDP1us/JST7580 (JDreamIII);
Chplus/REGISTRY/MEDLINE/EMBASE/BIOSIS/WPIDS (STH)

C. DOCUMENTS CONSIDERED TO BE RELEVANT

Category* Citation of document, with indication, where appropriate, of the relevant passages Relevant to claim No.
X JP 10-508976 A (AMUR RESEARCH CCORP.) 29.09.1998 1, 3, 8, 10,
{1998-09-29) claims, pp. 6-7, examples, etc. 11
X LEWIS, A. L, “PC Technology as a platform for drug 1-11

delivery: from combination to conjugation”, Expert
Opin Drug Deliv, 2006, wvol. 3, no. 2, pp. 289-98,
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