JP 2009-538852 A 2009.11.12

(19) EFEIFHFF (UP) B R F L EA (1) 135 A R
$5&R2009-538852
{P2009-538852A)
(43 AxAE TR214EE11H128 (2009.11.12)
(51) Int.CI. F1 F—=a—F (%)
CO7D 471/14 {2006.01) CO7D 471/14 102 4B0O24
AB1P 43/00 {2006.01) AG61P 43/00 111 4C065
A61P 25/00 {2008, 01) AB1FP 25/00 4C0O86
AG1P 25/18  (2006.01) A61P 2518
AB61P 25/22 {2006.01) A61P 25/22
EEMR KBERX THEZRR RBER (&4 B BERECES
CHEEES $5EE2009-512481 (P2009-512481) | (71) HEEA 502332957
(86) (22) HFER SERG194ES A 290 (2007. 5. 29) IAKEFY FEALTFTZM Iwh N
(85) BRI HEH B SER205E12H 260 (2008.12.26) aV¥ITFIN NTYT
(86) ERFHERE T PCT/EP2007/004747 elbion GmbH
B7) ERELHES  W02007/137819 FAVEEEAE S—FHRfL 1A
87 EELHA SERI9EI2ZAE6H (2007.12.6) F— abF—t 191
(31 WS EEREE  60/809, 251 Meissner Strasse 19
(32) 1®5&H SEREI8EESH 308 (2006. 5. 30) 1, D—-01445 Radebeul
(33) B SEiEEERE HKE US) , Germany
(74) 1L A 100061815
#FEL XF WHE
(7T4) {CEE A 100094798
#EL LK HME
(74) {CEE A 100099483

#ELT AF B
BARRIZA

G4 [REAOEM] 4—73/-EVF [3, 2—e] K5V, BRULEMDORARYIATS—E 1 OOMEER &
LTOER. RUBILENORERE

(570

O Ooo0oooo
O 0Ooo0ooo

O O0Oo0ooogoaog
OO0O0ooood
OOoo0ooood
O0Ooo0oo0oood
O Ooo0oooaog
O Ooo0oooo
O0Ooo0oo0ooao
O O0Oo0oooaog
O Ooo0oooo
O Ooo0oooao
O O0OoO0oooaog
O Ooo0oooaog
O Ooo0oooo
O0Ooo0oo0ooao
O O0Oo0oooaog
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao
O O0OoO0oooaog
O Ooo0oooao
O Ooo0oooo

ao

oooobOooooboooobooo
gboooooboobobobooobonn
uboooobooboboboooboan
oooobOooooboooobooo
gboooobobobobooobogno



I I o B |

O 0Oooo
]

=
O

ey e e ey e s s [ [

Lol R i R |

OooOoogoo

[ R Ry

O
O

DO Do oDooggogoBL b

o0 0D 00D oo oooogogogoao
e e e e e [ ey O

I I o B |

O

O

Oooooao
000
000

O

oo o000
O

o 0oooao
Oooo0oao
o 0oooao
0oooooao
O, 0000
Oo0ooooao
Oo0ooooao
Oo0ooooao
ooptod
000
Oo0ooooao
Oo0oooo
Oooooao
Oooooao
OO0, 000
ooo® oo
Ooo0oaog
ooo 000
Oo0oo0oo
DO0ODO0D0;
Oo0ooooao
Oo0oooo
Oo0ooooao
Ooo0ooooao
o000
Oo0oooao
ODo0D000;
Oo0ooooao
Oo0o0oo0oo
Oooooao
Oooooao
0o

O

Oooooogogoo
OooooooQgoo
oo oooogogogRe
Oo0ooO0oooOgs

O

|
m]

OoOoR Oooo-f goge oo O
[ O og oo

O

O
O
O

(]

O
O
O
O

O 0Oooo

O

O

OO ogoo

O O0OoO0oooos
Ooooocoooooood

Ooooooogoooooogod

OooooooogooQgoge

O

(=

O

O o

O Ooooo
Oo0ooQgoo

O

O
O
O

[ |

(]

O 0o O
[ o R |
I Ry |
O oOooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O

OoOoo0oooogd

O

Ooooooooggoge

Oooooooogoogoo
OooooooQgoo
Ooooooooogoo

O

O
O
O
O

]

]

OoOoo0ooodgdg
Oooooogoogdg
OoOoo0oooodgdg

Oo0oooQgoao
OooOooooOoogoao

O Oooo
O 0Oooo
O Oooo

[ I

(2)

(]

OB

(]

Oo0oooQgogoao
Ooo0Ooogooodgao

O

0o
Oooo0ogoood

Ooooooogdg
Oooo0ogogood

(]

[

O

O 0Ooo0gooo
O O ogogo
O 0Ooogooo
O O ogogo

O

O
O
O
OJ

O
O
O

OoooooQgdg
OOooooogogdg

JP 2009-538852 A 2009.11.12

O 0Oooo
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo

O

Ooo0oooQgdg
OOooooogogdg
OoooooQgdg
OOooooogogdg
OoooooQgdg
Oooooogogdg

O

O

O 0Oooo
O 0Ooo0ooo

O
O

O

O

O

O 0Oo0oood

O

O
O
O

O 0Oooo O
O 0Oooo

O

]

O

O Ooo0oooao

I o

[ |
O d
[ |

O 0Oooo

I o

10

20

30

40

50



Ooo0oo0OoOooobd
Oooo0ogoood

O Oooo

e e e e e e e e A

O0o0ooogog0dooDooUuUdUoDoDooUUUoDoDoogogaog:oe

O

Oo0DoDooo4dooDooggQgogaono

O OO

oD o0ooooooogooood

O

OO oooogs
OO0 oooogHXe

DO oOoooogd L [ |

O OO

O

O
OJ
O

O
O
O

e S [ |
OoOoo0oooao
OO0Oo0oooog

|

OO0 oDooDoo4gdgooooogogao:Be

Ooo0Ooo0ogao

Oo0oooogodgogaono

(]

I

()

0O

Oooooooogdg

Ooo0o0oooogdg
OOo0o0oooogdg

O
O

Ooo0ooooQgooo
Oo0oDoogogogogoooogogHXe

OooOoo0oooogod
OoOoo0ooogd
Ooo0oo0oooQgod
OoOoo0ooogd
OooOoo0oooOgod
OoOoo0ooogd
OooOoo0ooood
OoOoo0ooogd

(]

O

I Y o

OO0 oooooggogoo

OO0 ooooogog d

(]

0O

Ooo0oooQodg

O0Ooo0oooaoo
O Oooooaog
O0Ooo0oooao
O 0Oooooao

O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo

o [ B R |
O O0ooo
O Oooo

Oo0ooDooooooogogoao
Oooooooooooaogod

O O
O O
O O

O o0 oooogoge
oo ooooQgoge

OO

O O
O O
|

(]

O
O
O

O
O
O

O 0Oooo

[

o0 Oooo
O O o

O oo

I Y o

O
O

(]

OO0 ooooogogogoo O Oooo

oo
OO0Oo0ood

O

O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

(]

Oooooooodg

O

O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo

O
O

O Ooogoo
O

O d

O

O 0OooooQ

O os

[

O
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O O0oo0ooo
O Ooooo
O O0OoOgooo
O Ooooo
O Oogoo
O Ooooo
O Oogoao
O Ooooo

(]

[ |
[ R |

OooQgoob o
O O0OoooQ

i o

O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
OooOoo0oooogd
OooOoo0oooOod
Ooo0oooogd
OooOoo0ooood
O 0OooOooo

I [

O0Ooooo

O

()

O Oooo

O

0O O

Ooo0oooOoogoao
Ooo0oooQgogao
OooO0oooOoogoao
Ooo0ooogoQgogoao
OooOooooOoogoao

O 0o oo

]

O Oooo

O

O 0o oo

O
O

O Oooo

€))

O

A
O

O

O O
[ |
[ |

O 0Ooooo
O 0OooOooo
O 0Ooooo

O

O

O O
O O
[ |

OO oOgooao

O 0Ooooao

O O0OoOgoao
OOoo0oooao
OO0o0o0ooogd
OooOoo0oooogod
OoOoo0ooogd
Oooo0oooogod
OoOoo0ooogd
Ooo0ooogod
OoOoo0ooogd
Ooo0oo0oood
OoOoo0ooogd
OooOoo0ooooOod

00O d
O OO
O O ogo

(]

O

OoOooo0oogoad

[

O

O

O

O 0Ooooo
Y Y
O 0Ooo0gooo

O Oooo

O

O -

O O ogo

O

O

JP

O O o
[ i Ry
O OO

O

O
O
O

OOoOo0oooogd
OoOoo0ooogod
OOoOo0oooogd
OOoo0oooogod
OOoOo0oooogd

[

O Oooo
O

(]

2009-538852 A 2009.11.12

O

O

O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo

O
O
O
O
O
O

O0Ooo0oo0ooao
O Oooooao

O
O
O
O
O
O

[ |
O d
[ |

OB

O

]
m]

O o

O

=
O Ooogoo

]
O 0Ooo0oo0oo0oao

]

O

()

O Ooooo
O O0oo0ooao

O

O
O

O

O

10

20

30

40

50



OooooooooooooooooO0ooOgoabo
OOo0ooooooooooooooooogao

s s e ) e e [y [ [
e s s e e ) e e e e e e [

el i R |

DO o oooogogoQg

e e e ey |

OoOoo0oo0ogao

O O

OO0 o0oODoogg4goooDooggUooDoDoodgogao:Be

OooooooogogQgooo
OO0 ooooggogoo

s s e ) e Y [ Y
OoooooooooooooooogQgQg
Oo0ooo40odo0ooDoDoo4ogoooooggdg
OoooooooooooooooogQgQg

O
[

O
O

oo ooooogogoo

O oD ooooQe B

O
O
O
O
O
O

O O

[

o O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
OoooooogogX

O
O

O Oooo

O Ooo0ooo

O Ooooo
O OooOgoao
O 0Ooooo
O Ooogooao

O

o

Oooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Ooo0oogogoao
Oooo0ooogoogoao
Oooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Oooooogogoao
Oooo0ooogoogoao

OO0 oDoooo4Qogoooooggogoao
Oo0ooooooooooogoogoooo
OO0 ooooo4Qogoooooggogogoao
Oo0oooooooooooogoogoooao

O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooao
O 0Ooo0ooo
O Ooogooao
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

OooooggH

Oooo0ooogoQgQg
OoOoo0oooggoQg
OoOoo0ooogoQdgQg
OooooggoQg
I [y [y |
OooooggQg
I B [y [y |
OoooogogQg

O 0Ooo

O

O
O

O
O

O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O 0Ooooo
OO o0Ooog
O 0Ooooo
OO oO0ooo
O 0Ooooo
O 0OoOooo

O OooOooo

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

O0Ooo0oooao
O0Ooo0o0ooao
O0Ooo0oooao

O

O
O
O

(]

O

O
O

O

OooooooQgodg

O

Oooooooogdg

4)

goad

O O
O O

OoOoooooogodg
O O
0O O
O O

O 0Oo0oooo

O O
O O

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

O

Ooo0ooOgood

O
O
O

O
O
O

O 0Oo0oooo

Oooo0ogoood

O Ooooo
O OoOooao
O Ooooo
O 0Oo0oo0ooao

O

|
]

O

JP

O

O

O o

2009-538852 A 2009.11.12

gooooooooan

Ooooooogdg

Ooo0ooooogdg

O

Oooooooogdg

O

Ooooooogdg

O

OoooooooQgodg

Ooooooogdg

O

OooooooQgdg

Ooo0ooooogdg

O

OooooooQgodg

O

|
O

Ooo0ooooogdg

O

O O0oo0ooo

(=

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
s s s e e e e s e e e s e [
s e [
s s e e e e e e e e s e s [ |
s s [ |
[ s s e e e e e sy e [
Ooooooooooooo0 o0 oo ooo0DUoDoDoDooo0ooooDooDoo0 oD oDoooooooDoDooo0ooooogodg
e s e e e e e [ e sy [

Oooooooo0oooooo0DooDoooo0oooDooooooooao

OOo0ooooooooooo0oooDoDoo4gogoooogg

OoooooooooooQgoooao
Oooooo4ogooooogogoooao
Ooooooo0ooooogoooao
OooDooo4o0ooooogogoooao
Oooooooooooogoooao
Ooooooo0ooooogo4Qgoooao

I B
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

OooooooooooooooDooooooooogdg

Oo0ooooooooooo0oooDooo4ogooooogdg

Oooooooooooooooooooooooogodg

Oo0ooooooooooooooDoDoo4ogooooogg

O 0Ooo0ooo

Iy |

Ooooooooooooooooooooooogodg

OoOoo0ooog

OooooooooooogogdQgoooao

)

goad

O O
O O

O
O
O
O
O
OJ

O
O
O
O
O
O

Ooooooooogoogooao

OOoooood
OOoo0ooood
OOoooood
OOoo0ooood
OOooooodg
O 0O0oOoooodg

JP

2009-538852 A 2009.

gooooooooan

11.12

g

10

20

30

40

50



OOoooOooooooooooOooo
Ooooooooooogogoogogoo

OO0 oooooooooogoQgg
OO0 o0DoDoogogooooogogg
Oo0oooooooooogogQgog
OO0 oDoDoogogooooogogg

O
|

O

Oooooooooooaogo
OOooooogooooaog
Oooooooooooao
OOooooogQgooooaog
Oooooooooooao
Oooooogooooaog
Oooooooooooao
Oooooogooooaog
Oooooooooooao
Oooooogooooaog
Oooooooooooao
Oooooogogooooaog
Oooooooooooao
Ooooooogogoao

O 0Ooo0oo0ooao

R4

ooooo®oo®oooO?®
0000000000000
O0ooao

OoooOoooooooOooo0ooOoOgoao
OooDoooooooogooogao

OOooooaogs

OoooooooQgg

OO0 oDoDoogoggogooooogogdg
Oo0oooooooooogoQgdg
OO0 oDoDoogogoooooogogdg
Ooo0oooooooooooogoQgg

O0Ooo0oooog
OOoo0oooao
OOoo0oooaog
I B B
OOoo0oooog
OOoo0ooao
OoOoo0oooaog
O0Ooo0oo0ooa.o
OoOoo0oooaog
O0Ooo0oo0ooao
OoOoo0oooaog

O

O
]

O
O
O
(]
O
O

O
O
O
O

O
O
O
O

O

O

O

O

7

\

N

R

—I

N

)=

N

(6

goad

O O
O O

O Ooooo

R2

O
O
O
O
O
O

()

JP

O

2009-538852 A 2009.

gooooooooan

11.12

g

uyogobobodooouobbooouooboboooboooobbooada
goocoboboooao

~

O
O
O
O

O
O
(]
O
O

N

R

O
O

O

N
AN

|

O OO

X
Ny, —R®

=

O 0O oo
O 0Ooo0ooOoao
O Ooooo
O O0Oo0ooo
O

O
O

O
O
O
O
(]
O

O
O

(V)

O

O

O
O
O

0O

[ Ry

]

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

oo
O
(]
O
O

O

O o
O
(]
O
O

10

20

30

40

50



O

e e e [ [y
s s s e e e R e ) e e e e e e s e s
s e [ |
s s s e e ) e e s e e e s e A [
s e e e e e e e sy e [

e s s e e ) e e e e s e [ R |

P

oooDbODbO0O0oDO0oooooobODbbobooooooan
\/000000COOO0O0OO0DOODOOOOOODO/ZO
oooooObOoOoooooooooooboao
ooocooboobooooo

O

OO0 oooogo4Qgoooao

Ooo0oooQgogoao
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O 0Oooogoo
O oOoooao
O Oooogoao
O oOoooo
O oOoooo
O oOoooao
O oOoooo
O oOoooao
O oOoooo
O oOoooao
O oOoooo
O oOoooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
OoOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O 0Ooooo
OoOoooo
O 0Ooooo
OoOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O Oooogoao
O oOoooao
O Ooooo
O oOoooo
O oOooogoao
O oOoooao
O oOoooo
O oOoooao

O0Oooooogod
OOoo0oood
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Oooooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooOoo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooOoo0oao
O Ooo0oooao

O OooOoooaog
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooaog
O0Ooo0oooao
OOooooaog
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0Oo0ooao
OOooooao
O0Ooo0oo0ooao
O Ooooao
O Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O O0Oogoao
O Ooooo
O OoOgooao
O Ooooo
O O0Oogoao
O Ooooao
O Ooogoao
O Ooooo
O Ooogooao
O 0Ooo0ooo
O Ooogooao
O 0Ooo0ooo
O Ooooao
O 0Ooo0ooao

O OoOooo
O OooOooo
O OoOooao
O Ooo0ooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooooo
O OoOgoao
O Ooooo
O OoOooao
O Ooo0ooo
O OoOgooao
O Ooooao
O OoOooo
O Ooo0ooo
O OooOooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooo0ooao

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

OOoo0ooodg
Oo0Oo0ood
OOoo0ooodg
OoOoo0oood
OO0Oo0oodg
Oo0Oo0ood
Oo0Oo0ooodg
Oo0Oo0ood
OoOoo0ooodg
O0Ooo0ood
OoOoo0ooogdg
Oo0Ooo0ood
OoOoo0ooodg
OO0Oo0ood
Oo0Oo0ooodg
O0Oo0ood
OoOoo0ooodg

Ooo0ooooo4o0ooooo0 o0 oo ooooDoDoDooooDoooDoDooooooog
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 0Oo0ooOoo0oao

O o0Ooo

O0Oo0ood

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

O Ooo0oooao

O 0Oooo

Oo0Oo0ooodg

O Oooo OoOoo0ooOgogano O

OOooo0oogao

O

JP

O Ooo0oooao

O 0Oooo

OoOoo0ooodg

O Oo0ooogoaog

O 0Oooo

OO0Oo0ooodg

2009-538852 A 2009.

O Ooo0oooao

O 0Oooo

OoOoo0ooodg

O Ooo0oooao

O 0Oooo

OOoo0ooodg

O Ooo0oooao

O 0Oooo

I B

O Ooo0ooogoao

O 0Oooo

OO0Oo0ooodg

O Ooo0oooao

O 0Oooo

Oo0Oo0ood

O Ooo0oooao

O
O
O
O

OOoo0ooodg

O 0Ooo0oooao

Oo0Oo0ood

O Ooo0oooao

O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao

O 0Ooo0oooao

11.12

O Ooo0oooao

O 0o oo

O
O

O 0Ooo0oo0oo0oao

O 0o oo

10

20

30

40

50



s e e e e e R s [y [ |
e A s e s s e e A e e e s ) e R Y
s e e e s e e e I
e A s s e e e [ e e e ) s ) e Y
e s e s e e e s e I A
e A s e e e e R e ) s ) e Y

O 0Ooooo
O Oooo

Oooo0ooooo o0 oo oo o0 oo oooo0ooDooogoooao

O OoOo0ooooao
O O0Oo0ooooao
O Ooo0ooooaoo
OO oQgooo
O 0Ooo0oooo
O OooOgooo
O 0Ooo0oooao
O OooOgoooo
O 0Ooo0oooo
O Ooogoooo
O 0Oo0oo0ooo
O 0OooQgoooo
O 0Oo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0ooOooao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao

O O0Oogoao

O 0Ooog
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0ooo
O oOooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
OO oo
O 0Oooo
O O0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O Oooo
O O0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O

O Oooo

O 0Ooooo

O Oooo

O Ooogoo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O 0Oooo

O 0Ooo0ooo

O Oooo

O Ooogoo

O 0Oooo

O 0Ooo0ooo

O Oooo

O Ooogoo

O 0Oooo

O 0Ooo0ooo

O Oooo

O Ooogooo

O O0ooo

O 0Ooo0ooo

O Oooo

O Ooogooo

O O0ooo

O 0Ooo0ooo

O Oooo

O Ooogooo

C))

goad

O 0Oooo
O Oooo

O 0Ooo0ooo
O Ooogooo

O
O

O 0Oooo

O 0Ooo0ooo

O
O
O
O
O
O

O Oooo

O Ooooo

O 0ooo

O 0Ooo0ooo

O Oooo

O Ooooo

O 0Ooooo
OO o0Ooog
O 0Oooooo
OO oO0ooo
O 0Ooo0ooo
OO oO0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0OoOooo
O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O 0OooOooo
O 0Ooo0ooao

OooOood

I I o Iy

JP

O Oooo

O Ooooo

O O0Oogo

O O0Oogoog

2009-538852 A 2009.

gooooooooan

O O0ooo

O Ooooo

O Ooogo

O O0Oogoao

O Oooo

O 0Ooooo

O Oooo

O Ooogoo

O 0Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O O0ooo

O 0Oooo

O Oooo

O oOooo

O O0ooo

O 0Oooo

11.12

O Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O o0Oooo

(]

10

20

30

40

50



s sy L [ e

OoooooQgooao
OOo0ooogo-gogaog

OoooDooooooogood

OoOoooooooooooobhooooooogoog

0

O

OoooooooooogogoQgdg
OO0 oDooogoooooogoogdg
OoooooooooogogoQgdg

O

O

OooDoooo0oooooooooooQgdg

O

0

OO0 0o oo40dooooog4goooogdg
Ooooooo0oooooooooooQgdg

0

O

O

RothO
oood
ood
Oooo

Oo0oooogooao
OO0 ooogoQgogoao
OoooooQoooao
OoooogoQgogoao

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

OO0 oooooggogoao

0

O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooooo
O OooOooo
O 0Ooooo
O Ooooo

O 0o oo

O

I Y o [

0

O 0o oo

O

O O oo

0

O 0o oo

O

I [ o [

O

O 0Oooo

O

O 0o oo

O

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 0o oo

O

I [ [

O

O 0o oo

O

O Oooo

O

O 0o oo

O

O Oooo

O

€))

O 0o oo

O

O Oooo

O

O 0o oo

O

O Oooo

O

O 0o oo

O

O Oooo

O

Ooo0Oood

O

O 0o oo

O

O O ogo

0

2009-538852 A 2009.11.12

O 0o oo

O

I Y o [

0

O
O
O
O
O

gogooano

O Oooo
O 0Oooo

O
O
O
O

gugooano

goooobooboobobooooooooobbbooooooooobbboooodo
Capuano0 0 0 DD O0O0O0ODODO0OOODODDOOOODODOOODDODOOOODODOL

0

g
g
0
0
g
U
0
g
t
0
g
g
U
O
0]
L]
O
[
L]
O
O
0]
L]
O

O

O
O
O

O oooooogdg
O Oo0oooogd

Oo0oooooogogoo
OO0 oooooggogog
OoooooooQgogooQo
OO0 oooooggogog
Ooo0ooooooQgogoo

O

O

O 0Ooooo

oo
uoao

goao
oono

ooo
ooo
NybergO
Oooo
Oo0ooao

OO0 oooogogog
oo ooooogogoQg
O Oo0oooooogogog
OooooooogogoQg
OO0 oooogogog

g
a

O

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

O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo

ndenmayer0 OO0 OO O O00O0O

g
u

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

u
O
g

u
O
g

u
O
g

u
O
g

u
O
g

Abi-SaabO
ooooao
ooooao
ooooao
ooooao
ooooao

oo ooooogogoQg
Oooooooogoogo
oo oooogogoQg

OO0Oo0Oo0oo0ood

O O0Oo0oooo
O O o0OoOooo
O O0Oo0oooo

O

|

O

O

U
0
g

u
O
g

U
O
g

goooao

ooooOao
ooooDao

gooao

gooao
oooo

Capuanod O O O O

goooao
gogooano
ooooao

ggooano
ooooOao
goooao

gooano
gooano
gooao

gooano
gooao
gooano

LahtiD O OO oOooOooOoao

oooooooooood
Jooooooooogd
gooooooooood
Abi-Saab0 0 0 0O O O O O Jentsch
oo0o0oo0DDoDO0O0oOoOoooooooOoao

I o A Y N 0 =217
vanO 0 00 O00DD0DDOD0OD00O0O0O0OOODODDODODODO0DO0DO0O0OoOooDoDOoDOoDOooooooao

Soderlingd O BeavoO OO OO0 O0OOOOOODOOOO
ooDooo0Do0oooooDUoooDoooooDoooDoooOOd
000000 oo0oooDoooDoooooDoooDOao

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

d
u

g
g

O

goocoobOobOoboooooooobbooooao
gooooooobobbooooobobooooooboooao
ugogobooocoobobboooooooooobooadd
goooooao

10

20

30

50



e e e Y Iy

Oo0ooooooooogooogogoo

A
OooooOooooooooooOooooooooooooooooOooo.o
Iy ) ey e A
OooooooooooooooooooooooooooooooOooo.o

Oo0oooo4dooDooog4gogoooooggdg

Oooo0oooogod
OoOoo0oooogd
Oooo0oooogod
OoOoo0oooogd
Oooo0oood
OoOoo0oooogd
Oooo0oood
OoOoo0oooogd
Oooo0oood
OoOoo0oooogd
I B [
OoOoo0oooaog
O 0Ooo0ooao

O Ooooo

O 0Oo0ooao

O 0Ooooo

Ooooooo0ooooogooao

Oooooooooooooogoao

Ooooooo0ooooogooao

O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoo0ooo

OO0 oooogogooooaog

O Ooooo
OO oOooog
O Ooooo
O OooOooo
O 0Ooooao
O OooOooog
O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O OooOooo
O 0Oo0ooOoao
O OooOooo
O 0Oo0ooOoo

O

O

O

O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O OooOooo
O Ooo0ooo

O
O
O
(]
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

O 0Oo0oooo
O Oo0gooao
O 0Oo0oooo
O OoQgooo
O 0Ooo0oooo
O OoQgooo
O O0Oo0oooao
O OooQgooo

O
O
O

OO0 o0ooDoogogoooooggog

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

(10) JP 2009-538852 A 2009.11.12

ooooObooOooooooooobooao
O0O0OO0OMennitiD OO OODODO
gooboooobooooboboo
LapizD O OO OOOODOOODOO

O 0ooo
O Oooo

gogbooooooboboooooan
XieDOODODOOODOODODODO

gooboooooobbooooobao
gooboooooobboooooan
gogboboocoooboboooooan

O Ooooo
O 0Oo0ooOoo

gboboboooobboooooooooobobooooooboooooobobooado
ooy bobOpbO0O0OO0oooooQoOoODbD,,00O00o0opbo0ObODbDbOO0OO0OO0On
SoderlingD D 00O OO0OAO

goooooobooooooooooboboooooobooobboboooo

O

O
O
O

O

O
O
O

O
O

O
O

KaiyaO OO D OOOwMlyDODOODOOGarverDOODOOO0OOOO0OOODO

gbobobooooboboooooboboooobooooboboooooan
LevequeO DO OOOO0ODOGattazD DO O OOODODOOOOOO
Kotera O OOODODDODOOOOOOOOODODOOOOOOOOO
goboboboooobbooooboboooobbooooobbooooan
goobooooooooooooban

O
O

O

O

KostowskiD 0 0 O OO0 OODDODOOOOOOOO
gogoao

O0Ooo0Oo0ooa.o
OoOoo0oooog
O0Ooo0Oo0ooa.o
OoOoo0ooooo
O0Oo0oooog
OoOoo0oooao
O 0Ooo0oooog
OOoo0oooo
O0Ooo0oooog
OoOoo0oooo
OOoo0oooog
OoOoo0oooao
OOoo0oooaog
I B
OOoo0oooaog
I B
OoOoo0oooog
I B

[ |
O d
[ |
O O
[ |
O O
[ |
O O
O O
[ |
0O O
O
OJ
O
]
O
[
O
O
O
O
O
O
O
O
(]

O 0Ooo0ooao
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O Ooooo

O 0Oo0ooao

O Ooooo

O 0Oo0oo0oao

O Ooooo

O 0Oo0oo0oao

O 0Ooooo

O 0OoOooog

O Ooooo

O 0OoOooo

O 0Ooooo

O 0OooOooo

O Ooooao

O 0OooOooo

O 0Ooooao

O 0Ooooo

O 0Ooo0ooao

O Ooooo

O 0Ooo0ooao

O Ooooo

O 0Ooo0ooao

gooao
MutschlerD D 00O OO OO

oooobOoOO0oo0ooooooooobboboooooooao

OO0O000O0DODO0OD0OD0ODO0O0O00SsSawaguchiD O OO0OO0O0OO
gooooooobboooooooooboboooooboboooboboboao
CastnerU 00000000 O0OO0OOCOODODOOOOOOOOODODDOOOOOO
gooooobobooooooooooao

10

20

30

40

50



OoDoooo
Ooooo0Dooooooo
OoDOooo0Dooooooo
Ooo0ooDooooooo
entional set-shifting)O

0

Oo0oooQgogao
OOo0o0oooogdg

O

O

O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oooo
Oo0oooQgogoao

O

0

0

0
O

OO oOooog

O

oooao
oo0o
oono
ooo

O O o

ad
ud

O O
O O

oo
00
00
oo

aad
ud

Ooooooogoogo
OoooogogaoQg
Ooooooogoogao
OoooogogaoQg
Ooooooogoogao
Oooooogogao
OooOoooooogao
Ooooogogao
OooOoo0oooogoogao
Oooooogogao

O O

O
O
O
O
O
O

1)

Oo0Ooo0oo0oood
OOoooood
O0Ooo0ooood
OOoooood
OO0Oo0ooood
OOoo0ooood
OO0Ooo0ooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0ooood
O 0Ooo0oooao
O OoOooo

O Ooooo

O Ooooo

O
O
O
O

JP

2009-538852 A 2009.11.12

Rodeferd O O O O

O

O

O

O0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao

oad
(att
oo
oad
oo
oo

Berlex Laboratories0 0 0000000 O0ODDDODOOODDDODOOODODDODOOODOOOOGO

goobobooooobooooboooboobobooobbooooobobooooboboooooan
OoODO0O00O0o0O0O0DO0OO0OO0D0ODb0O0O0ODOO0OD0OO0O0Odnodilatory)d 00 00O 0O vasod

O

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

e [ |
OooooooooooooooooooboooobonOoaod

OO0 oDooogog4Qgooood
Ooooooogooood
OO0 oDooogooood

O

O

Oooooooooogooogog

O
O

Oooooogogoao

O
O

O
O

g
0
0
g
U
0
g
t
0

gooboboooooboboboooooboboooooan

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

ooooaoano
Tetrahedron

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O

O
O
O
O

ooaoao
Letters

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

ooocoobooooo
42 (2001), 4297-42990

O
g
g

O

ooooODboOO0oo0o0od
goooooooobao
oooobooooooan

ooooOboOoo0oo0ooad

oo

O

O

O

latoryD OO DOOOO0OVenodilatoryD 0 00O O0QO0ODODDOOOOOOOODDGO

O
O
O
O

Norris

gooao
gooao
gooano

gooao

10

20

30

40



ogogoano

OoOooOoooDOoooDoooogoogo

O Oos
Ooooooooooooooooogao

Oooooooooooooooooogdg

O

OooooooQgd

Ooooooogs

O

OO0 oDoDoooo0ooooogoQgoooo
OO0 Do ooo4QgooDooggogoooao

O

O 0Oooo
O 0Oooo
[ i |
O Oooo
O O0ooo
O Oooo
O
O
O
O
]

O O
O g
O O
O O
O O
O g
O O
O O
O O
O O
O O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

o oooboboooood

(12) JP 2009-538852 A 2009.11.12

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
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

goooboocoooboboooooboooooboadp.

ChenO O Bioorg. Med. Chem. Lett. 12 (20020 )O 0O 1361-13640 O O P. Chend 0O Bioor
Chem. Lett. 12 (20020 )O 0O 3153-31560 0O O

O0O0oo0oo0oogoae
O O0Oooooog
O Ooo0ooooaog
O 0O0Oooooaog

o8 Oo0Ooo
L e (o |

Med.

OoOoo0oooao
O 0OoOooo

O
O

0

ooooobooogoad
ooooDaD

"ogoooooonO

O

00000, ,,000
00000000000
000000, 45,00

O

ooocoobobobobooooooooobobboboooao

R’ (1)

ooocobObbooooooooobobbO0on0ogdg g
gooooooobooooonb
ooocoobOoOOooooooooobbooogoao

10

20

30

40

50



OOo0oooooooooooo0ooooogoogoooaod

oo oooooo0ooDooogoQgoge

OooooQgooo
OoDoooggogaoo

]

o 0o oooogogHE
oo oooooooooogog-e

Oooooooooooogogoog

DO 4o \Bogoogs
O OoOo0ooooao

Oooo0oogoood

OooooooooooogogX

[ i

OooooooQgogoo

O OoOgooo
O 0Oooo

DO 0o ooogB
oo ooooQgoge

O

DO OO oOoooos
Ooo0ooooooooooogogHE

O0oo0ogao

OJ
O
OJ

O

]
O OO

Do OooooQe o
OooooooQgogoo

[ |

O

O
(]

O OoOgooo
OoOoo0oooo
O0Oooooog
OoOoo0oooao
OOoo0oooaog
I B
OOooooog
O0Ooo0oooao

(]

OO0 oo oogogogoogogoBe oogogo-g

O O0OoOooao

DO Do ooooggg

O O o

OoOoo0oood

OoooooooooooogQgoQg

O

OoooooQgooao

DO O oOgoo

O
O

O O

O Ooogooe

O Oo0oooao
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooao

O 0Oooo

O

O

O
O
O
O
O

R I
O O
O O

O
O

O

O Ooo0ooao
O Ooooo
[

O d O

O

O

O
O

O
(]

O

OooOo=e OO
[

O

O
O
O

O

O O

(]

O

O o0o0ooQg-g

[ |
O d
[ |

O O o
O 0Oooo
O o0Oooo
O 0Oooo
O o0ooo
O oOooo

(]

O

O
(]

O OooOooood
OoOoo0ooood

O Oooo

O Oooo

O

O 0Oooo

O Oooo
O 0Oooo
O Oooo

O

O
O
O

O
O
O

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

O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao

O O Oo
O oo
I R
o o oo

O
O
O

O

O 0ooo

O

O

O Oooo

O

O0Ooo0oooa.o
OoOoo0oooog

]

O
O

OoOoo0ooood

O
O
O
O
O
O
O

[ |
O O
[ |

O

O
O
O

O Oooo
O 0ooo
O Oooo

O
O
O

O Oooo

O

O 0Oo0ooOoo
O Oooo

O 0O oo

O

(13)

O

O Oooo

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

O 0o oo

O O
[ |
[ |

[

O

O
O
O

O Oooo

OB

(]

O oOood
O Oooo

(]

O o
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao

O

O O o
O O o
O O o
O Oooo

O

O 0Oooo
O 0Ooo

O

O o0Oooo
O 0Oooo
O o0Oooo

O O oo

2009-538852 A 2009.11.12

oggoao

0

O 0Oooo

O

O
O
O

O Ooogo

O d
[ |
O d

O

O
O
O

O

O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo

O

O 0o oo

O

O

O 0o oo

O

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

O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo

O

O

[ |

O

O

10

20

30

40

50



I e e e ey [ e s e [y [ |

e e s e e e e e sy s o
oo oooooQgoge

O 0Oooo

Oooooo0ooooooooooooooogao

I Y o

OoooooooooogogoQgdg
OO0 oDooogoooooogoogdg
Oo0ooooOoQgoooaod

OoooooooQgs

Oooooooooooogs

O 0Oooo

OO0 ooooggHse

Ooooogogog:e

OooOoo0ooQgood

OO0 ooooogQgogoonB

O
O

OooooooQgd

Oo0oooQgogao
O

O Oooo
O 0Oooo

OO0 ooooogoQgoooo

OO0 oDoooo0ooDooogog oo oooaogos

O
O
O

O O ogoo
O 0Ooo0gooo
O O ogoo
O 0Ooo0gooo
O 0o ogoo

O

OO0 ooooogQgogooB

O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
OO oo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O 0Oo o
O Oooo
O 0OoOoo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo

OoOoo0ooood
OOoo0oooogod
Ooo0oood

O

oo oooooQgoooo

O 0o oo
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
O
O
O
O
O
O
O
O
(]
O
O
O

OO0 ooooogoggogooao

OoooooooQgooooao
OO0 ooooogogHe

O Ooo0oooo
OooOoo0oood
OO0Ooo0oooogd
OooOoo0ooood
OOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OoOoo0oooogd
OOoo0oood
OoOooooogod
Ooo0oQgoos

O d
[ |
O O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

e B I i |
o R
O oo

O OooQgoe
I s

O
O
O

oo oooooogoge

O

oo ooooogogHe

O

Ooooooooogooooao

OooooogoQgoao

O

O
O
O

OooooooogooQgoao

(]

O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo

Oooooogogoao

O

Ooooooooogogoooao

O Oo0ooooB

O Ooo0oooo

O
O
O

O 0Ooo0oo0ooao

Ooo0ooOooos

(14)

O 0Oo0oood

O 0Ooogoo

OOoo0oooao

O Oo0oooo

Oo0oQgoos

00O d

O

Ooooooooogoooao

OoOooooogod
OoO0Ooo0Ooood
OoOooooogod
O0Ooo0Oo0oood
OoOoo0oooogod
O0O0o0oooogod
OoOoo0ooood
OO0oooooghs
OOoooogd
OO0o0oooooghs
Ooo0oood
OO o0Oo0oogof

OooooooogoQgogoooao
Ooooooooogoogoo

O Oooo
O 0ooo

O
O

O
O
O
O
O
O

e i R i |
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Ooooo
OO ogogo

|
O

OoOoooood
OO0Oo0oo0oo0ood
OoOoooood

O

O
O
O

)

O
O
]
]

O

O

(]

Oo0o0ooogoQgogoao
Oo0oooQgooao

O

JP

O

O0Oooooao
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oooaog
Ooo0Oo0oooQodg
OoOoo0ooogdg
Ooo0o0o0ooodg
OoOoo0oooogd
Ooo0oo0ooodg
OoOoo0oooogdg

2009-538852 A 2009.11.12

O
O
O
O

O

O

(]

O

0

O
O
O

goooan

u]

Oo0oQgoos

O

O

OO oO0Oo0oof

O
O
O
O
O
O

O

O

Oooo0oood

O

O

O
O
O
(]

O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao

O

O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooao

O

O
O
O

O

O

O

10

20

30

40



(15) JP 2009-538852 A 2009.11.12

ogogoano

=3 ™~ ~3 /N"m J\l\
-0 T A ) =

il ]
(] O
>

7\ / N\ 7\
—N N—-H —N N—CH, —N_ N
\__/ __/ _/ \—/
0o0oDO0O0O000
Dooooan
000000, 000000,,,00000000000000000,,,0000
0000000000000 000000000
0ooo0aon
0000000000000 00000000000000000000° 0
oooo0o0O00, ,,000000000000000000000, ,,000000
0000000000000 000000000000
000, ,,000000000000000000000,,,0000000000
0000000000000 D0000000000
0000000000000 D0000000000000000000000000000
0000000, ,, 00000000000, ,,0000000000000, 4 4
00000000, ,,000000000000000000000000000000
000
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 D0000O000000000000000000000000
0000000000000 D0000, ,,00000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000, 4,000
000000000, ,,00000000000000000000000000000
0000000000000 D000000000000000000, ,,000000
ooooo0, ,, 0000000000000, ,,00000000,,,00000
0000000000000 O00000000000000000000
0oo0ooaon
0oo0o000O00O0O0O0, , , 00000000000, ,,0000000000000
0000000000000 0000000
0Doo0o

L
O
|
W
!
)
L
§ )
L
L7
L
§ 7

—N ) —N 0 —N N-H —N_ N-CH, —N_ N
__/ \_/ \_/

goooogao
goobobooooooboooooboooobooboboooobboooooboobooooboooooan
ooocooboboooooooooobobbooooooocooobobobobooooooooobooao

10

20

30

40

50



e e e Y Iy
s s s e e e R e ) e e e e e e s e s
s e [ |

I e A I A |
OoooooooOoooOooooooooooOooooooboooooooooobooOoOoao

OO0 oDooogUo0ooooggoooao
Oooooooooooogogoooaoo
Oo0DoDooog4oooDooggoooao
Oooooooooooogogoooaoo
Oo0oDooo4ogooDooggoooao
Oooooooooooogogoooao.o
OooDooo4oooooggoooao
Ooooooooooooogogoooaoo
Oooooooooooogoggoooao
Oooooooooooogogoooaoo
Oooooooooooogoggoooao
Oooooooooooogogoooaoo
Oooooooooooogoggoooao

I [
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo

OO0 o0oooogd
OoOoo0oooogd
OOoo0oooogd
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oooaog
I o B
OO0Oo0oo0ooog

O
O
O
O
O
O

OOo0o0oooogogUooooDooggoooooogd
Oooooooooooooooooooogdg

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

OOoDoDoDoo4gogooooogoooao
Ooooooo0oooooQgoooao
OOoDoDoDoo4gogooooogoooao
OoooooooooooQgoooao

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O 0Oooo

O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo

O oOoooo

O
O
(]
O
O
O

O
O
O
O
O
O

(16)

oo

O

O

O

O

O

O

gooao

O
O

O O
O O

O O 0Ooo0ooo
O O

O O
O O

O
O
O
O
O

O

O

ooao

gadg

ooao

JP

ad

ud

od

00

ad

o0

2009-538852 A 2009.11.12

oooboooooboad

uoogobobooooobod

gooobobooooboao

oooooboOoo0oooao

oooboooooboad

ooooobooogod

ooooooooo
(propylDO0 D0 O0DOCOO0O0DOCOOODOOOOO
00000000000 O0000O00000

0000000000000 0O0O00O0OO0O0O0o

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 [ |
e s e e e e ey e ) e e e s e s s [
e s ey e e e ey e [ e s s [
e s e e e e ey e e e e s e s [

e [ e e e e sy e I B
e [ e e e e
ey e e e sy B
e [ e e ey e e e e e I A
[y I e Ry e e e I B
e s [ e e e e e e [ I B
I [ [ e e ) [y I

OoOOoooooo0oooooo400D oo ooUooUoDoDoDooooUoooDoDoogogoooog
Oooooooo0 oo oooo0o0 o oDooo oo oo ooo0o oo oDooogooooong
OoOo0ooooo0oooooooDooDooUooUoDoDoDoooUoooDoDoogogoooog
Oooooooooooooo0 o oDooo oo oDoDooo0oooDoDooogooooong
Ooooooo0ooooooUo0DoooDooUooUDoDoDooooUoooDoDoogogoooog
OoOooooooDooooooDooDoooo0oo0oDoooooDoooogooooono

OoooooogoQgoo

O 0Ooo0ooao
O Ooooo

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

an

Oo0ooooooooooogoggooao

OOoo0ooood

Oooooooogoogooao

OoOoooood
O0Ooo0Ooood
OOoo0ooood
O0Ooo0Ooood
OOoo0ooood
OO0Oo0oooogod

O
O

O
O

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

JP

2009-538852 A 2009.

11.12

10

20

30

40



ogogoano

O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

Ooo0o0oooooooooQgog
OO0 o0oooogogooooogoggog
oo ooooooooooQgog
OO0 o0oooogogooooogoggog
oo ooooooooooQgoQg
OO0 ooooogoooooogoggog
OoooooooooooogoQg
Oo0ooooogooooooggog
OoooooooooooQgoQg
OO0 ooooooooooggog
OooooooooooooQgog
OO0 oooooooooogoggog
Ooooooooooooogog
Oo0ooooooooooogoggog
Oooooooooooogaog
Oo0ooooooooooogoggog
Ooooooooooooogdg
OO0 oooooooooogogog

O 0Ooo0ooo
O O ogogo
O 0Ooo0ooo
O O ogogo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooogoo
O 0Oo0gooo
O 0Ooogoo
O 0O o0ooo
O Ooogooo
O O oQgogog
O 0OooOgooo
O O ogogog
O 0Ooogooo
O O ogogo
O 0Ooooo
[ Y
O 0Ooogoo
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo

OoOoo0ooood
O O0Ooo0oooogod
OoOoo0ooood
O O0Oo0oooogod
OoOoo0oood
OOoo0ooood
OOoo0o0oood
O Ooo0ooood
OoOoo0oo0oood
OOoo0ooood
OoOoo0oo0oood
OO0O0ooood
OOoo0oo0oood
OOoo0ooood
OO0Ooo0oo0oood
OOoooood
O0Ooo0oo0oood

e ) [ e e ) ) ey e e s e e
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

ey I
OO0 ooooDoDoo0DoDoDoDoo0DoDoD<oOdoDoooooDooDoooDooooDooooogoogooag
Iy [ e ) e ey e sy e I
e [ e e ) ey e e s e e e A I A
Iy e sy v A I

O
O
O
O
O
O

(18)

O

O
O

O 0Ooo0oooo
O 0Oo0ooOooao
O 0Oo0oooo
OO o0gooao
O 0Oo0oooo
OO o0gooao
O 0Oo0oooo
O OoQgooo
O 0Ooo0oooao
O Oo0gooo
O O0Oo0oooo
O Oo0gooo
O 0Ooo0oooao
O Oo0goooo
O 0Ooo0ooOooao

Ooo0oooocooooooQgdg
Ooooooooooogogdg
Oo0DoDoooooooogogdg
Q O 0o ooOooooogood
Oo0DoDoooooooogogdg
OoooooooooogogQgdg
OoDoDooooooooggdg
OoooooooooogoQgg
Oo0ooDooogooooooggdg
Oo0oooooooooQgg
DT OO0 oOoooDoogQgogooao

|

JP 2009-538852 A 2009.11.12

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

OoooooooooooQgQg
Oooooooooooggdg
Ooo0ooooooooooQgdg
Oo0ooooooooooggdg
Oo0oooooooooQgdg

O 0Oooo
O 0Oooo

O Ooo0oooao
O 0Oo0oooao

10

20

30

40

50



OooooooooooooooOoooOoooOoooOhoooDoDoooOooooooDoooooooooooOoooOod
e ) e A A

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

I e e s e e [ Iy
e s e e e s e e ) e e e e e s e [
I e e e ey e [ e [ Iy

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

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

O Ooooo
OO oOooog
O Ooooo
O OooOooo
O 0Ooooao
O OooOooog
O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O OooOooo
O 0Oo0ooOoao
O OooOooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
OO oO0ooo
O Ooooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O OoOooog
O Ooooo
O OooOooo
O Ooooo
O OoOooo
O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooao

Oo0Ooo0oooo
OO0Oo0oooog
I B
OOooooaog
O0Ooo0oooao
OOoo0oooog
O0Ooo0oooao
OoOooooaog
O0Ooo0oooao

O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
OO oo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O 0Oo o

O Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O0Ooo0oooao
O Ooo0ooogoao
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Oooooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooo
O Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O OooOoooao
O0Ooo0oooao
O Oooooao

Oooooogod
OOoo0ooogd
OoOoo0ooogod
OOoo0oooogd
OooOoo0oood
OOoo0ooogd
Oooo0oood
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogod

OoOoo0oooao
O0Ooo0oooog
I B
OOoo0oooog
OoOoo0ooao
OOoo0oooaog
I B
OoOoo0oooaog
O0Ooo0oo0ooa.o
OOoo0oooaog
I B
OoOoo0oooaog
O0Ooo0oo0ooao
OoOooooaog
O0Ooo0oo0ooao
OoOooooaog
O0Ooo0Oo0ooa.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
OJ
O
O
O
O
O
O
O
O
O

(19)

JP 2009-538852 A 2009.11.12

goooooooboooooobboooooboooooan

oobooooooooboooDoboboOoo/OO0ODOOn
\«000000C0COO0O0O0OC0ODODODODODODOODODOO

goooboooooboobooooobobooooobbooooban
ugogobooocoobobboooooooooobooadd

O
O

O
O

O

O

O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
OOoo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
OOoo0oooao
O 0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Oo0oooao
OOoo0oooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao

O Ooooo
O O0Oo0ooOoo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
OO oOooo
O Ooooo
OO oOooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooao

O
OJ
O
]
O
[
O
O
O
O
O
O
O
O
(]

O

O

O 0Ooo0ooo
OO ogoo
O 0Ooo0ooo

10

20

30

40

50



OooooooooooooooOoooOoooOoooOhoooDoDoooOooooooDoooooooooooOoooOod
e ) e A A
OoOooooooooooOooooOoooOooooooOoooDoDoooOooooooboDoooooooooooOooOooOod
I e A A A

s ey s e ) I
e s s e ) e e e e e e ) s Y Y Y

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 0Oooo

O Ooooo
O O0OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O 0Ooooao
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O OooOooo

OOoo0oooo
O Ooo0oooog
OOoo0oooao
O0Ooo0oooog
O0Ooo0ooao
O0Ooo0oooaog
O0Ooo0o0ooa.o
OOoo0oooaog
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaog
O0Ooo0Oo0ooa.o
OOoo0oooog
O0Ooo0oo0ooao.o
O0Ooo0oooao
O0Ooo0Ooo0ooao
OoOoo0oooog
O0Ooo0Oo0ooao
OOoo0oooog
O0Oo0Oo0ooao
I B

O Oooo

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

Ooo0oooodg
OOoo0oooogdg
Ooo0o0o0oooodg
OoOoo0ooogoogdg
Ooo0oo0ooodg

O
O
O
O
O

O 0Oooo

O Oooo

O oOooo

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O o0Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O Oooo

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
OOooooao
O0Ooo0oo0ooao

O o0Oooo

O 0Oooo

O oOooo

O Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O oOooo

O Oooo

O o0Oooo

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

O 0Oooo

O oOooo

O Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

(20)

O 0Oooo

O Oooo

O
O
O
O
O
O

O 0Oooo

O Oooo

O 0ooo

O Oooo

O
O
O

O
O
O

O 0ooo

O Oooo

JP

O
O
O

O
O
O

O O
O O
O O

O 0O ogo
O Oooo
O 0O oo

Lewis
O0ad

O 0O oo
O Oooo
O 0O oo

O d
[ |
O d

OJ
O
OJ

2009-538852 A 2009.

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

a
u
O
g

O O o
O Oooo

O

O O o
O OO
O OO

O

O

O

a
u
O
g

body diseasell

O 0Oooo

O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O 0O oo

O 0Oooo

O Ooogo

O
O
O
O
O
O
O

O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo

11.12

10

20

30

40

50



(21) JP 2009-538852 A 2009.11.12

ooobobooooobobboooboboooobbooooboboooooboobooao
ooobObooooao

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
0O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O
O

Oooooogogoao
OO0 ooodgogoao
Ooooooogogoao
OO0 ooogogoao
Oooooogogoao
Oo0Dooogogoao

O 0Ooooao
O 0Oo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0OooOooo
O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooOoao
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
O 0Oo0oo0oo
O 0Ooooo
O 0Oo0oo0oo
O 0Ooooo
OO o0Ooo
O 0Ooo0ooo
OO oO0ooo
O 0Ooooo
OO oO0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0OooOooo
O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O 0Ooo0ooao

(cooooobobobooooooboobDbpbobooooooobobobbbobooooooo
oooboooobobooooooooooooogan

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
0O O
O O
0O O
O O
O O
O O
O O
O O
O g
O O
O O
O O
O O
O O
O O

O

O

O

Ooo0oooogdg
O Oooooogdg
Oooooooogdg
O Oo0oooogdg
OoooooooQgodg
O Oooooogdg
OoooooooOgodg
Oooooogdg
OooooooQgodg
Oooooogdg
OooooooQgodg
Oooooogdg
Ooooooodg
Oooooogdg
OooOoo0ooood
OooOooooogdg
OooOoo0ooood
OoOooooogd
OooOoo0ooood
OooooooQgodg
OOo0oooogd
OooooooQgd
OOo0o0oooogd
OooOoooood
OoOoo0ooogd
Ooo0oo0oooQod
OoOoo0oooogd
Oooo0ooood
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood
OoOoo0ooogd
Oooo0oooOod
OoOoo0oooogd
OooOoo0oooOod

ey ey e Iy B
OoooOooooooooooOooooooooooooooooogooa.o

g
U
0
g
U
0
g
g
0
0
g
U
0
g
t
0
g
g
U
0
g
U
0
g
t
0
g
g
U
O
g
t

Ooooooooooooogogoooao
OO0 ooDoo4gogooooogogooao
Oooooooooooogogoooao
OO0 ooDooogooooogogooao
Oooooooooooogogoooao
OOo0ooDooogooooogogooao
Ooooooooooooogoogoooao
OOo0ooooogooooogogooao
Ooooocoooooooogooooao
Oooooooooooogogooao
Ooooooooooooogooooao
Oooooooooooogogoooao
Ooooooooooooogoogoooao
Oooooooooooogogogooao
OOoooooooooooogoogoooao
Oooooooooooogogoooao
OOo0oooooooooooogoogooOooOoao
Oooooooooooogogoooao
OOo0oooooooooooogoogooOooOoao
Oooooooooooogogoooao
OO0 O0DoDooggooDooogogooao
Ooooooooooooogogoooao
OO0 O0DoDoogogooooogogooao
Oooooooooooogogoooao
OO0 oDoDoogogooooogogooao
Oooooooooooogogoooao
OO0 oDoDoogogooooogogooao
Ooooooooooooogogoooao
OOo0ooDoogogooooogogooao
Ooooooooooooogogoooao
OOoooDooogooooogogooao
Ooooooooooooogooooao
Ooooooogooooogogooao
Ooooooooooooogoogoooao

O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo

s e e
e s e e e e [ e s e e A
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

s e e e B

OOo0o0oooogdg
OooOoo0oooogod
OO0oo0ooogd
OoOoo0ooog
OOoo0ooodg
OoOoo0ooogd
OOoo0ooog
I B
OoOoo0ooog
O0Ooo0oooand
OoOoo0ooog
I B
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oo0ooao
OoOoo0ooog
O0Ooo0oooao
OoOoo0ooog
I B
OoOoo0oooog
O0Oo0Oo0ooao
OoOoo0ooog
O0Ooo0Oo0ooa.o
OoOoo0ooog
OO o0oooog
I o B
OO0oOo0ooog

10

20

30

40

50



Ooooooogg

]

Ooo0ooooooooooo040oDooooo oD oDoDoooooooDoDoooooooooQgg
e s e e s e R s s [
Ooo0oooooo0ooooo0o oo oooo oD oDoDooo0ooooDoDoo4oooDooooQgog
e s s e e e e e s e R sy s [
Ooooooooooooo0 oo oDooo oo oDooooooDoDoooooDoooQgg

Oo0oooo4dooDooog4goooooooggdg

Oooo0ogoood

OoooooQgg

[

O 0O0oOooooaog
OOoo0ooooaoo
O 0O0o0ooooaog

O

0

OO0 ooDoo4gogooooogogoao

O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
OO oOooo
O Ooooo

O

O
t
a

Oo0ooooQgooao

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O Oooo
O Oooo
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 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

ooaon
ogoao
oon

ooo
ooao
ooo
ctin semiglycolatell
Oooooooooao
OoDoooDooooao
oooooDooooao

Oo0oooodgogooao

OooooooQgooao

Oo0oooodogooao

O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

OOoo0ooogod
OOoo0oooogd
OoOoo0ooood
OOoo0oooogd
OoOoo0ooood
OOoo0oooogd
Oo0Ooo0ooood
OOoo0oooogd
Oo0Ooo0ooood
OoOoo0oooogod
Oo0Ooo0ooood
OoOooooogod
Oo0Ooo0oood
OoOoo0oooogod
O0Ooo0Ooood
OoOoo0oooogod
OO0Oo0oooogd
OoOoo0oooogod
O0Ooo0oooogd
OOoo0oooogod
O0Ooo0oooogd
OOoo0oooogod

OooooooQgooao

OooooogodQgogooao

OooooooQgooao

Oooooodgooao

OoooooodQgooao

Oooooodgooao

Oooo0oooogoao
Ooo0ooogogoao
Oooo0oooogoao
Oooooogogogoao
Oooo0oooogoao
Ooooooogoogoao
OoOoo0oooogoao
Oooooogogogoao

OoOooooOoQgo™
Oooooogogogoao
OO0 o0ooogogoao
Oooooogogogoao
Oooooogogoao
Oooo0ooogogogoao
Oooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Oooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Oooooogogoao
Oooo0oooogoo
Oooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Oooooogogoao
Oooo0ooogoogoao

|

|

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

JP

t
0
U

2009-538852 A 2009.11.12

a
O
g

u
0
g

a
O
g

0
U
t
O
g
g

novantisolic aci
do 0000000000000 o0DO0oDo0oo0oo0oDoooooooooooooooao

t
O
g

ooooooao
ooooobooao

ooooobooao
ooooDDbDoao

sodium amylope

ooooooao
gooooogoao
gooooooao

a
O
g

u
O
g

lyophilisatel
ooooooao

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

10

20

30

40

50



I I o B |

O 0Ooooo

O Oooooo

(23)

gooobooboooooboogooboooobobooaa

oooObODbOO0o0oooooboobObooooan

0o
Oooooao
0o
000

R4
oooooofooof o
000000000 oooO
ooooao
0o0o0O0o0DO0o0oo0Do0ooooao
000000000 oooo
420 20010 O O O 4297-42990
Oooooao
000000000 oooO
O00oDO0o0DO0ooDooooo
ODo0D0D,00000, 000
0o0o0o0o0DO0o0oo0Dooooao
000

R4
Oo0o0Do0o0DO0ooooooao
0o0o0O0o0DO0o0oo0Do0ooooao
0000
Ooooogao
0O00O00O0o0o0Dooooao
goooooooooo® oo
O00oDO0o0DO0ooDooooo
Oo0o0Do0o0DO0ooooooo
Oooooao
Oo00G0o
Oo0o0O0o0DO0ooooooao
0o00O00O0o0o0o0ooooao
000000000 oooO
O0o0Do0o0DO0oooooooo
0O00O00O0o0o0Dooooao
000000000 0x 00
x 000000000000
Oooooooao
0o0ooo0oOooooan

OoooooooooooooooogQgQg

O
O
O

O
O
O

O 0Oooo

O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo

OoOoooood
OOoooood

(]

0O O

O

O o0Oooo

I R
OOoooood
O 0Ooo0ooo

O

—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

O
O
O
O
O
O
]

O 0Oooo

I
O
O
O
O
O
O

O o0Oooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O O0OoOgoao
O Ooooo
O Oooo

O
O

|

JP 2009-538852 A 2009.11.12

ooobObOO0OO0ooooooooboboao

O0O0o0O0oo0ODO0ooODOoDobOOoDbOoOoDo0Oaoan
D. NorrisO O Tetrahedron Letters
Oo0o0oo0oaoano

0000000000000 000
0000, D0000,0000,0
0000000000000 O000

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

O Ooooo
O O0Oogoao
O Ooooo
O Ooogoao
O Ooooo
O Ooogoo
O 0Ooooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo

O o0Ooo

10

30

40

50



(24) JP 2009-538852 A 2009.11.12

ooooOooao
Oo000o0o0oo0oooob0oo0oo0ooooo o o0oooooo oo oooooboOooooonOonbdn
o000
Ooo0ooao
= | N\ X
RSN ONTN, R
; N
R (V)
0000
oA X R R? R* M=[°C]
A1 -Cl -CsHy -CHs -OCH, 121-123
A2 -CI -C,oHs ~CHs ~FOCH3; 148-150
A3 -ClI FCH3 FCH, -OCH, 176-178
A4 -Cl FCeH 11 -CHs ~OCH, 211-213
AS -Cl FCeH1s3 -CH, rOCH5 115-117
A -Cl FCsH14 -FCHs ~OCH3 110.5-113
A7 -CI LCH.CH,CF; ~CHs -OCH3; 149-153
A8 -Cl -(CH,).CsHs -CHs FOCH, 130
A9 -Cl -CeHs -CHa, ~FOCH; P40-242
A10 LCI FCsH4(4-F) FCH, FOCHj; 256-258
A11 -Cl -C,Hs -CH3 -H 117-120
A12 LCl FCsH; FCH5 -H 138-140
A13 -Cl -CsHy -H rOCH, 153-155
A14 -CI FCH(CHs), FH FOCH;3 162-164
A15 +Cl ~CH; -H FOCHs 225-228
A16 -Cl -H -H -H 022-225
A17 -ClI FH rCeHs FOCH;5 168-171
A18 CI -H -CH; FOCHs 185-187
A19 -Cl -CsHy FCH5 -CHs 99-101
A20 -ClI FCoHs rCH3 FN(C,Hs), 145-150
A21 -Cl -C3H; -CH3 _ C:>
A22 -CI -CoHs -CH; N \Necu, 283-285
A23 -Cl -CoHs FCH3 ~ " 138-141
-
Et
A24 -Cl ~CsHy -CH; _ /§(Me 134-136
=N
:}/
Ooo0o0ooOoaoao
goooooooobooooootbooboo0oboo0obo0obo0oboooboDooooooOoonOooao
Oooo0oooooobooooooboOoao
oooooooooo0ooootbootboooo0oooboobooboooooooooooOooanooao
gooooooooooootbootbooboo0oboo0oboo0obo0oboooooooooooOoonOoao
0000000000000 O0bortribromide0 000 O0O0OO0O0OODODODOOODOOOOO
Oo0o00o0o0oo0ooooboo0oo0oo0oooo b0 oo oooo oD oDooooDob0ooooonOobn
Oooooooooooootbootbooboo0oooboob0o0oboooooooooooOooanOoao



oo Ooooog

OoooooooooDoooo0 oo ooo4o0oooDoogQgoao

OO0 Ooo0oogao

oo oOooooog

OO0 Ooo0oogao

O o0Ooo0o0oa.
OoOoo0oo0ogao

O
O

oo

o0
oo

O

oon
gon

O

(25)

JP

goooobobooooobooooag

oo

uogobboooobboodd
ooooboDDbooOo0ood

ooooaon

2009-538852 A 2009.11.12

O

go

uoogobobooooobod

O

O

i A

R1

R2

R4

MR [°C]

5

-Cl

-CsH;

~CHs

-OH

227-234

<

-Br

-C2Hs

-CHs

-OH

> 360°C
(x HBr)

S

T
0
=~

'CSHH

0
&

-OH

212-216

Oooooo0oooooOooooo oD oo oogogoogoog

Ooooooooooooo0o oo ooo o0 ooDoogQgoao

Oooooo0oooooOooooooD oo ooogogooogogoog

OoooOoooOooooooobooooooooooboOoOgoao
OoooOoooD oo o oo oooooDOooooogooogao

Ooooooogoogogoao
Ooooogogoao
Ooooooogoogogoao
Ooooogogoao
Ooooooogoogooao
Ooooogogoao
Ooooooogoogogoao
Ooooogogoao
Oooo0ooogoogogoao
Oooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Oooooogogogoao
Oooo0oocoogooao
Ooooooogogogoao
Oooo0oocogoogoao
Oooooogogooao
O xOo0ooo0oogoao
Oooooogogoao
OO0o0oooogd

O Oooo

OoOoo0oood

O Ooogo

O Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O oOoooo
O oOoooo
O oOoo0ooo
O oOoooo
O oOoo0ooo
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 Ooo0oooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Oo0oooaog
O 0Ooo0oooao
O Ooo0ooogoao
OOoo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao

O

O

O

gooano

O
O
O
O

O

10

20

30

40



(26)

JP 2009-538852 A 2009.11.12

oooao
E a5 R’ R? R® R* BRAR[°C]
1 +CsHy FCHs5 FNH, FOCHs, 219-221
2 +CoHs +HCH3 FNH, ~FOCH3 215-217
3 -CoHs -CH; FNH, -H 190-191
4 LCsH7 -CH5 FNH, -H 163-165
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x HCI
31 -CsH- ~CH3 s ~OCH; 137-139
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