JP 3983662 B2 2007.9.26

(19) BFEHEF (P) i F 4o #H(EB2) (1) SHES
$5Rr 8839836625
(P3983662)
(45) ¥iTH FR195E9A26H (2007. 9. 26) (24) B8R E FRRI9ETAISA (2007.7.13)
(51) Int.Cl. Fl
CO 7D 401/04 (2006, 01) CO7D 401/04
AB1K 31/454 {2006.01) AB1K 31/454
A6 1K 31/497  (2006.01) AB 1K 31/497
A6 1K 31/501  (2006.01) AB1K 31/501
AB1K 31/506 (2006.01) AB1K 31/506
BBREO¥K 29 (4 H) BEHICHKYS
@) HEEE 1 EE2002-512174 (P2002-512174) ||(73) 4FaF4BE 591003013
(86) (22) B EEH SERR13EETH12H (2001.7.12) I7. R77—% pD¥zx T—F—
65 ARES 45 5 2004-504317 (P2004-504317A) F. HOFFMANN—LA ROCH
4y A&EE EEL165E2A 126 (2004.2.12) E AKTIENGESELLSCHAF
(86) EIREHEEE S PCT/EP2001 /008059 T
@7 EELEES  W02002/006271 AL A V=T AF 407 O—H -
87 EEAMHA SERLL44FE1 A 248 (2002. 1. 24) PV T =l A bV E124
ETHKA RIS A 27H (2003. 1. 27) (74 I]LEBA 100078662
(31) IS IEE/B S 001149509 HE+ E=E B
(32) #B5EH ER124E7H 198 (2000.7.19) (74) {RIB A 100075225
33) BT EEREE R SR FT (EP) ¥+ A
(72) 3BEAE T—V, 2 NEA
AAAEH, Y—h——4051 sm—¥
b, wraiaphd—k 13
BAEEIZRS
(54) [FEEADEFR] ¥V 3P FEE
(57) 000000000
000000
00000
0oooo
[ R'S
[ Tl
Y
[ N “R?
[
[ pe
X4 2
[ 37§x;.,\§ ) 10
[ R R I

oo

0000000000000 000D000D0O0000000000
‘0000000000000 0000000000000000000000000
gobobooooooboooobooobooooboooooobooooboboobooOoao
gboboooooobobgoboobobobobooooboboboooobonb
ugbogooooboboboboobobobobooooboobobognb
‘00D00‘00000000000000000D00000000000000000
gbooooooobobgobooboboboboooooboboboooobonb 20

ooooooool
o e e O e O o B s



Ooooooooooooogoooao

L T e T e T e T e T e R |

o e O O e e e Y Y e e e e e Y O e e I e s o O o s
OoooooooooDooooo0ooDoooogoogoooao

Ooooooooooooogoooao

(2)

000 Oo0oOoo-
Ooooooodg
OOooooood
Ooooooogodg
OO0 ooooodg
OO0 oooood
Ooooooood
Oooooood
OoOoo0oood
OoO0oo0o0oood
OOoo0o0oood
Oo0oo0oood
OoOoo0ooood
OoOoo0oood
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OO0oo0ooood
OO0oOo0ooood
OO0Oo0oooogod
O0O0Oo0oooogod
OO0Oo0oooogod
OO0Oo0o0ooogod
O0Ooo0Oo0oood
OO0Ooo0o0oood
OoOoo0oood
OoOoo0oood
OOoo0oood
OOoo0oood
OoOoo0ooood
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
Oo0oo0ooood
OO0oo0oooogod
OO0Oo0oooogod
O0O0Oo0oooogod
OO0Oo0oooogod
O0O0o0oo0ooogod
O0Ooo0Oo0oood

ubobogogbooooboobobobouoboooboboboboooobobobonb

goobooobogoao

JP 3983662 B2 2007.

'no?oooooof‘ooooooooooooooootoo?on®ooooton

ooobooooooobod

oo
11

OoOoo0oooao

R (11)

O
000000000°00000000000000
ubooooooboboboooboboboboboooooboboboboooboaa
oooboboooooobooooooobooboooobooooboooan
g
u
O

ooo'oo’oooot‘ooton?oooOof‘o0O0O00OO0OO0O0DO0OO0O0OOO0OOnan

gobOooooooboooooan
ooDO

0000000000000 0000000000000000000000000

ooon

0000000000000 0000000000000000000

ubooano

0000000000000 0000000000000

goboon

‘0000000000000 0000000000000000000000000

gooooooobobgoboobobobooboooooboboboobobonb
gbooooooboboboobooboobobobooooboobobobooboobaadn
oooboooooooobooooooobooobobOooboooobooboobooobooao

gboboobooooobo
ubooano

‘0000000000000 0000000000000000000000000

gbooobooobobobobooooboobobobooobooboobao

ooonO

‘0000000000000 0000000000000000000000000

gbooooand
ooon

‘0000000000000 000000000000000000

ugbodaod

‘0000000000000 0000000000000000000000000

10

20

30

40

50



e e e e e e e I s sy |

e e ey e e e e e sy |

3) JP 3983662 B2 2007.9.26

ugbooooooboboboooaoao

ooo0ooQ
‘Dpopoo‘0O00000000D0OC0OO0O0O0O0O0O000O0DODCOCOOO0O0O0O0O0OoOaO
0000000000000 0000000000000000000000000
0000000000000 0000000000000000000000000
0000000000000 0O000000000000000000000000
0000000000000 0000000000000000000000000
OoO0oO0O0O0ooooo

ooooQg
‘Dpoo‘0O0000000000000000000D0000O0O0O0000000
0000000000000 00000000000000000000000oOaO
0000000000000 0000000000000000000000000
0000000000000 0000000000000000000000000
0000000000000 0O000000000000000000000000
0000000000000 0000000000000

ooooQ
‘DpoDoOoOO0O0000000D0C0O0O0O0O000000000O00O0O00000O0O
0000000000000 0000000000000000000000000
0000000000000 00000000000000000000000oOaO
0000000000000 0000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000
0000000000000 O0O0OO0O0O0O00O0

ooooQ

0000°000000000000000000000000

ooooQg

0000000000 00000D00O00O0000000

ooooQg

‘00000000000 00O0O0OO0O0OO

ooooQ

0000000000000 00O000000000000

ooooQ
'DpooooofoooO0OO0‘000O00O00O0D0ODO0OO0D0OOOOOOOODOOO
0

ooo0ooQ
‘Dppooooo'oo*ooOoO0'‘0DO0DO0O0O0O0O0ODOOODOODOOOODOOOD
0

ooooQ
‘oopopoooo'oo’oOOO0‘0O0O00O0O0O0DOOODOODOOOODOOOD
O

ooooQ
'Dpfooooo00‘00D0O0O00O0O0O0DO0O0O0ODOODOOOODODOOODO
ooo0ooQ

'00000D00000O000000O00a0
‘0000000000000 0000000000000000

‘0000000000000 0000000000000000000000000
gbooooooboboboobooboobobobooooboobobobooboobaadn
oooboooooooobooooooobooobobOooboooobooboobooobooao
gbooooobobobgoboobobobobooooboboboobobonb

000000000000 000000000000000000000
‘0000000

10

20

30

40

50



e e e e e e e I s sy |

e e ey e e e e e sy |

e s e e e e e e e Y I Iy
OOooooo40ooooooo4o0 oo oDoooo oo UoooDoDoDoooUoDoooDoDoooggoooao
Oo0ooooo4odUoooooo40 oo oDoDooo U UoooDoDoDoooUoDoooDoDooggoooao
e s e e e e s s e e e Y I
A e e e s e s s e e Y Y

Ooooooooooogogood

'Dpfoooooo‘oooOOoOOO
00oO0O0O00o0oooo
000000000000 C0O0O0
0000000000000 0O0O00
ooooQ
'DoooooDooOoOOoDOO00OO?o
O 0000000000000
O
O
O

[ i R
O oOooo
O 0Oooo
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

OooooooogogoOoooOoao
Oooooocooogooooao
Oooooooogogoooao
OooooooooQogoooao
OoooooooQooooao
OoooooogoQooooao
OoooooogoQgoooao
OoooooogogoQooooao
Ooooooogoggogoooao
OoooooogogQgoooao

O
O
O
O

OoooOoooO4oooooooooooooooogoodg
|
O
O
O

Ooo0ooooooooooooooooooooogoogoao

Ooo0oooooooogoogoao
Ooo0oooooooQgoogoo
OooooooooQgoogoao
OoooooooooQgoogooQo
OoooooooogogoQgoogooQg
Oo0oooooogogogogooQg
Oooooooodg
Ooooooood
Oooooooogodg
Ooooooogod
Ooooooogod
OoOoooooogod
Ooooooogod
OO0 ooooogod
O O0Doooood
OoOooooood
Ooooooood
Ooooooood
Ooooooood
Oooooooodg
Oooooooodg

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 Ooooo O
O
O
O

Oo0ooooooooooooOodg
O
O
O
O

Oo0oooooooooooOgodg
OoooooooQgooao
Ooo0ooooQgdg
Ooo0oooogoQgdg
Oo0oooogoQgdg
Ooo0oooogQgdg

(4)

god

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

OooooogQgoooao

O
O
OJ
OJ
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

OoDooooggoooao

OO0 ooooogQgoooao

OO0 oDoDoog4Qgoooao

[

Ooooooooogooogo

]

OooooooogooOoooOoao

Oooooooogooooao

OooooooogogoooOoao

JP 3983662 B2 2007.9.

'oo?oo0®oooofo

OoooooooQogoooao

OooooooQgogoao
OoooooQgogoao
OoooooQgogoao

O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
OJ

O 0OooOgooo
O Ooogoo
O Ooogoog
O Ooogoog
O Ooogoog
I [ Y

O
O
O

O
O
O

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O 0Ooogo

26

10

20

30

40

50



e e e e e e e I s sy |

Ooooooooooooogoooao

OOoooooo0ooooooo0 oo oDoooo0oooDooogogoao

OOoooooo4oooDooooooooDoDoooogooooao
OOoDooooo4oooooooooooDoDoooogooooao
OOoDooooo4oooooooUooooDoDoooogooooao
OO0Do0ooooo40oooooUooUoDooDoDoooggogogoooao
OO0 oDoogog4dooDoooUgUDoooDoDooogogooooao
OO0o0ooDoogogddooDoooUgUUoooDoDoooUogooooao
Oooooooooooooooooooooooooooaobo
Ooooooooo0oooooooooDoooooooooaoo
Ooooooooo0ooDoooooooDoooooooooao
OoOooooooo0ooDooooooooDoooooooooao
Ooooooooo0ooDooooooooDoooooooooao
Oooooooo0ooDoooooDooDoooooooooao

O 0Oooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O o0ooo
O 0Oooo
O o0ooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O 0Oooo
O oOooo
O oOooo
O 0Oooo
O O0Ooo
O 0Ooo
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
O
O

Ooooooooooooogogoooao

O oOooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo

O Ooogogoog

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

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

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

O

O

|

O Ooo0ooo O Oooo

O

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

Ooo0oooogQgdg

O Oooo

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

Ooo0oooogQgdg

O Oooo

OooooogQgg

O Oooo

Oo0oooogoQgdg

O Oooo

Oooooogogg

(%)

O Oooo

Oooooogogdg

O Ooogo

Oooooogogdg

O Ooogo

Ooooooggdg

O O ogo

Oo0oooogogdg

O O o0ood |

O

OoOoooogoood

|

|

O

O O0ooo

OooOooooodgadg

O O0ooo

Ooooooodgdg

O 0Oooo

OoooooogoQgdg

O O0ooo

Ooo0oooogoQgdg

JP 3983662 B2 2007.

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

O

O

O

O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O

O

O

O

O

O

O Ooooo O
O O

O O

O OJ

Oooooogogg
O
O
O
OJ

Ooo0oooogoQgdg
Ooo0oooogoQgdg
OooooogQgdg
OoooooogoQgg
OoooooogoQgg

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
O

[

|
O

[
[

|

.26

10

20

30

40

50



I e R e e s e e e e e s s [ [ |
[ e e e e B e e e R [ s [ [ |
e s e e e [ s e e A R s [ |

OO0 o0 ooooogogoo
OO0 oooooogogoo
OO0 o ooooogogoo
OO0 oo oDooogogogo

OO0 o0ooDooo4o0UoooDoooo0oUo0 oo ooDoogoooooooggdg

OO0 oooDooogoggoooo
OO0 oo oDooogoggogoooao
OO0 oo oDooogoggQgoooao
OO0 oo oDooogdgQgoooao
Oo0oooooooogoOoooao
Oo0ooooooogoooao
Oo0oooooogoooao
Oo0oooooogoooao
oo ooooooQgooooo

oo ooooooogodg
oo ooooooogodg
oo ooooooogodg
oo ooooooogdg
OO0 ooooooogdg
OO0 ooooooogdg
OO0 ooooooogdg
OO0 ooooooogdg
OO0 ooooooogdg
OO0 oo ooooogdg
OO0 oo ooooogdg
Ooooooooodg
Oooooooooogodg
Oooooooooogodg
oo ooooooogodg
oo ooooooogodg
oo ooooooogodg
oo ooooooogdg

O Oooo

OooDoooooooooogogoao
Oo0ooDooo4gog4ogooooogogogao
OOo0DoDoooggUoooooogogogao
OO0 oDoooggUoooDooogogogao
Oooooooooooooogoogoao
Oooooooooooooogoogoao

OoooooooQooOgoo

OooOoo0oood
Ooo0o0oood
OoOo0o0oood
OooOoo0oood

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

O O0Oo0gooao
O 0Oo0oo0ooao
O 0Ooo0ooOooao
O 0Ooo0ooOooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O Ooo0oooao

O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooo
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0oooao
O0Oo0Oooo
O 0Oo0Oo0ooo
O0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
OOoo0oooao
OOoo0oooo
OOoo0oooo
O0Ooo0oooao

O oOooo
O oOooo
O 0Oooo
O O0Ooo

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

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

O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0OooOooo
O 0OoOooog
O 0OoO0ooog
O 0Oo0ooOoo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0OoOooo
O 0OoOooo
O 0Oo0ooo

(6)

|

|

JP 3983662 B2 2007.

O
O
O
O
O
O
O
O
O
OJ

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

O Ooo0ooo
O
O
O
O
O
OJ

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Ooogo

O Ooogo
O

.26

10

20

30

40



ugboogan

[ e T e T e Y e B e

DooooDooDooooDoDoooooooooooolb

[ |
[ Y |
O Ooogogoog
O Ooogogoog
O O ogogog

Ooooooooooooooogdg
Oooooooooooooogoggoao

O

OO0 oo oDoooogoggogogogoooo
OOo0oooooooooooogd

O

OO0 0o oDoooggogogooooao

0

0

a) JP 3983662 B2 2007.9.26

OH

N
|

P 0

gboboobooboobodobobobooooba

‘000000000%00000000000000000000O0000

g
O
g

O 0Oo0Ooogoo

O O0Oo0ogooao

g
u

gboboooobooooaoano

onooooooooocoooboocoboooobooooboooooooan
gbobogoo,00b0oo0oao ‘0000000000000 O0000000
00000000000 '00%00°%°00°00000000000000
gboboboooobooboboobon

gbobooodo

gboboobooooboobobooboan

ooo
gbobooboooooobooboboooooobobobobooobobaann
ooooooboooobOoobooooboooobooobooooobooooao
gbobobooooobooboboooooboboboboobobonb
gbobobooboooboobuobuoooobobobobooboobaann
oooooooboooobOoobooooboooobooobooooboooao
gboboobooboooboboboboooooboobobobonn

gboboboooootboboboooobobobobuobDoobobonb
gbobooboooooobooboboooooobobobobooobobaann

O Yanagisawald O O O O Yanagisawa M; Kurihara H; Kimura S; Tomobe Y; Kobay

ashi M; Mitsui Y; Yazaki Y; Goto K; Masaki T: A novel potent vasoconstrictor pep
tide produced by vascular endothelial cellsO OO0 OO OO OO NATURE (1998 Mar
31), 332 (6163), 4110500 0000000000000 O0ODODOOODODDODDODDODDODODDOO

O

cC OoOooOooodgao

O

O
O
O
O
O
O
O
N,

O

O
g
u
O
g
u

OoooooogoQgdg

O

0000000000000 0D00O0D0O0O0O0D0O0O0O0DOO0O0DOOOODOaOn
furin0 0 0000000000000 O0DO0O0D0OOO0O0DDOO0ODOO0OOO
0000000000000 0D00O0O0O0OO0O0O0OO0O0D0OO0O0DOOOODOaO
0000000000000 0%0000%?00000000000000000
00000000000 0000%00000000000000000000
0000000000000 0D0O0O0D0O0OO0O00ODO0O0DOO0OO0DOoOOODOaO
0000000000000 0D00O0D0D0O0D0D0D0O0D0D0D0O0O0DOO0D0DOO
0000000000000 0D000D000D00O00D00O0O0O0D0OXu D, Emot

Giaid A, Slaughter C, Kaw S, de Witt D, Yanagisawa M: ECE-1: a membrane-bou
nd metalloprotease that catalyzes the proteolytic activation of big endothelin-1

. Cell (1994) 78: 4730 4850 O
gboobooan
ooboocooobOooboooobooooboooboooobOooooooobooooboooan
gboboooooboboboooobooboboooobooboboboobobonb
ugbogbooboobobobobooobobobuoooobobobobooobooobonb
uooboocoobooboooobooobooobooooboooooobooooboooao

10

20

30

40

50



Oo0ooooooooooooodg

OO0 Do oDoooooooDoooogoQgoooo

a
O
g
u
O

(8) JP 3983662 B2 2007.9.26

gooooooocoooooooooototoooooooooooooooooooao
goooooo0ooooooobooootoooooooooooOooooobooooooodan
gooooooooooooooocoobooooooocoooooooooooooan
0000000000000 o0b0o0ob0OgoodoefnerddJd. Mol. Biol. 2000, 296, 341
o 0 000 0o0poooo0ouooooooboooooooooooogogooooooodo
gooooooocoooooooocooooooooocoooooooooooooan
OO0O0O0O0OmetzincinsOOOODOODODOOOODODOODODODODODOOOODODODOOOO
go0oo0oo0ooooooooooooocooooooooooooooooooooooaono
OoooDooooDbOdgluzincinsOODODODODODODOODOODODODODODODOOOODOO
goooooo0ooooooobooootoooooooooooOooooobooooooodan
gooooooooooooooocoobooooooocoooooooooooooan
ooooano
OoOo0ooao
gooooooooooonoao
ooooaono
Oo0oo
R'S
W\/Y\Rz
!

XX

R R I
gooooao
ooao
DooDoDoDOoO0oO0OD0DO0OO0OO0DO0OO0OO0O0DOOODOOOOOODOOOOOn0
o000 00000O0DODODO0OO0O0O0DODOOO0ODDOOOO0O0ODOOOan
goooooooooooooooooouoooooooooooooooooooao
gooooooocoooooooocooooooooocoooooooooooooan
goooooo0oooooooboooooooooooooooooobooooooodan
go0oo0oo0ooooooooooooocooooooooooooooooooooooaono
gooooooocoooooooooototoooooooooooooooooooao
goooooo0ooooooobooootoooooooooooOooooobooooooodan
0000000000000 0000000
‘o000 000O0O0000D0DODO0O0OO0O0ODDOODOO0O0DODOOOO0OODOan
goooooooooooooooooouoooooooooooooooooooao
gooooooocoooooooocooooooooocoooooooooooooan
goooooo0oooooooboooooooooooooooooobooooooodan
go0oo0oo0ooooooooooooocooooooooooooooooooooooaono
gooooooocoooooooooototoooooooooooooooooooao
goooooo0ooooooobooootoooooooooooOooooobooooooodan
gooooooooooooooocoobooooooocoooooooooooooan
goooooooooooooboooooooooooooooooobooooooodan
OoOo0O0ooOooo0o0ao
‘00000000000 DDODOO0O0ODDDDOOONONDDODOODOO0ODODOoOoGOao

0Ooo0O0o0ooooo
'Dp?oo®oooof‘oooDoOoOoOoOoOoOoOoOoOoDooO'oo?oon®ooootooo
0OoO0oO0O0O00o0oooo

0000000000°000000000000

10

20

30

40

50



e e e e e e e I s sy |

OoooooooDooDoooooooDoDooogoooao
OoooooooooDoooooDooDoDooogoooao
OOoooooooooDoooooooDoDooogogoooao
OOoooooo4oooDooogogUoooDoDooogogoooao

Oo0DoDoDoooo40oDooDooogog4gogooooog

OooooooooooDooooooDoooogogogogoaoQg
OoooooooooooooooDoooogogogogoaog
OOoooooo4ooooooooooooogogogoaog
OOoDooDoooUoooDoooooooDoooogogogoaog
OOoDoooogog4UoooDoooogUogooDooogogogaog

O 0Oooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

[

O
O
O
O
O
O
O
O
O

€))

uboogooood

oono
oono
oono
gono

O

O
O
O
O

O

O
O
O
O

gbooo,0oo0o0ad

gooooogno

oooooooo

,ubaoboagod

oooDooooo
oooooooo

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
OJ
OJ
O

O
O
O

O o0ooo
O oOooo

JP 3983662 B2 2007.

uboboobooood

oobooooooano
oboboobooooogao
oboboooodaanb
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

.0000o0.0000000

O

|
O

O
O

.26

10

20

30

40

50



e e e e e e e I s sy |

(10) JP 3983662 B2 2007.9.26

ugbgooooobdoobodoaan

ooooagd

ugboooboooooobobob,bobgonn

ooooaod

‘0000000000000 00000000000O000000000000000

O

OO0 oOooOooooogag
OoooooogogogogoQg
OoooooogogogoQg
Ooooooogoggogg
Oooooooggogog
OO0 oooogogdg
OO0 ooooogogdg
OoOoooooogogoad
Oooooooogogoad
OooooooogoQgdg
OooooooogoQgdg
OooooooogoQgdg
OooooooogQgdg
OooooooogQgdg
OoooooogQg-g
OoooooogQgodg
OoooooogoQgdg
OoooooogoQgdg
Oooooogogg
Ooooooogogdg
Ooooooggdg
OO0 ooooggdg
Oo0Doooogogdg
OoOoooooogoQgoadg
OooooooogoQgdg
OooooooogQgdg
OooooooogQgdg
OooooooogQgdg
OooooooogQgdg
OoooooogoQgdg
Oooooooog
Ooooooog
Ooooooog
O oo oooog
O Oo0ooooog
O 0o oooodg
OO0 oooooog
OO0 oooooog
OooOoooooo

oooo?

OO0 oooooggg
OoOoooooooOodg
OoOoooooooOodg
OooooooooQgoog
OoooooooogoQgog
Ooooooooogogogog
OoooooooogoQgog
“Oo0o0o0oooogoog

oo ooooooQgodg

oo ooooogooQgdg

oo ooooogoogdg

OO0 ooooogoogdg
OOo0oooooogogg
OO0 oooooogogdg
OO0 oooooogogg
OO0 ooooogogg
OoOoooooooOodg

oooo?

‘O 0 oDoOooOoooooogaog
OoooooooggogooQg
OooooooogoggogooQg
OO0 ooooooggogoQg
OO0 ooooooggogog
OO0 ooooggogooao
OO0 ooooggogoao
OoooooooOgooOoao
Ooooooooogooao
OoooooooQgooao
Ooooooooogooao
OooooooogooQgooao
OooooooooQgooao
OoooooogoQgooao
OoooooogoQgooao
OoooooogogoQgooao
OoooooogogQgooao
OoooooogQgooao
OoooooogogQgooao
Oooooooggooao
Oo0ooooggogooao
OO0 ooooogQgogooao

ooooooobooooooobooobooobooooboboobooooboooooo
oooooooooao

ooooo
goboocoooooboooboooobooobobOoobooobooobooooobooooao
oooooooooboooooooooooo

ooooaod

‘0000000000000 0000000000O000000000000000
O

OO0 o0o0oOoogooogoog
OooooooogoQgg
Ooooooogogg
OoooooogoQgg
Oooooooggg
Oooooogogdg
Oo0oooogogdg
OooOoo0oooodgadg
OooOooooodgadg
OoooooogoQgdg
Ooo0ooooQgdg
Ooo0oooogoQgdg
Oo0oooogoQgdg
Ooo0oooogQgdg
Ooo0oooogQgdg
OooooogQgg
Oo0oooogoQgdg
Oooooogogg
Oooooogogdg
Oooooogogdg
Ooooooggdg
Oo0oooogogdg
Oo0oooogogdg
OooOooooodgadg
Ooooooodgdg
OoooooogoQgdg
OoOoo0oo0oooao
OoOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OoOoo0ooooao
OOoo0ooooog
OOoo0ooooog
OOoooooaog
OOoooooaog
OOoooooaog
OOoo0ooooaog
OO0Oo0ooooaog
OO0Oo0ooooaog
O0Ooo0oo0oo0ooao

OoOoo0oooao

OOo0o0oooogd
OooOoo0ooood
OooOooO0ooood
OooOoo0ooood
OooOoo0oood
Ooo0oo0oood
OooOoo0oood
OoOoo0oood
Ooo0ooood
Ooooood
OoOoo0ooood
OoOoo0oooogod
OoOoo0oooogod
OoOoo0oooogod
OoOoo0oooogod
OOo0o0oooogod
OO0o0oooogod
OooOoo0ooood
OoOoo0ooood
OooOoo0ooood
OooOoo0ooood
Oo0o0oood
OoOoo0oood
Ooooood
Oo0ooood
OoOoo0ooood
OoOoo0oooogod
OoOoo0oooogod
OoOoo0oooogod
OoOoo0oooogod
OOo0o0oooogod
OO0oo0oooogod
OooOooOooood

10

20

30

40

50



O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

Oooooogd
OOoooooogdg
OoOoo0ooooOod
OOoo0ooooOod
OoOoo0oooOodg
OoOoo0ooooOodg
OooooooQgodg
OooooooQgdg

OO0oooooo0oooooo o0 ooDoDoDooUoDoooDoDooogoooao
OOo0oooooo0oooooo oo oDoDoDoooooDoDooogogoooao
OO0o0ooDoooo0oooDooooo0 oo oDoDooUogUooDoDooogogoooao
OO0 oooo0UoooDooooDUoooDoDoDooUUoooDoDooogogooao

O O0Oo0ogooao

O O0Oo0gooao

O 0Oo0oo0ooao

O 0Ooo0ooOooao

O 0Ooo0ooOooao

O 0Ooo0oo0ooao

O 0Ooo0oo0ooao

O 0Ooo0oooao

[ R |

OO0 ooDooo4Qgogoooao
OO0 ooDooo4Qgooooao
OOo0oooooooooooao
OOo0oooooooooooao
OOoooooooooooao
OOoooooooOoooooaoo
Ooooooooooooao
OoooooooOoooooao
Ooooooooooooao
Ooooooooooooao
Oooooooogoooooao
OoooooooQogooooao
Ooooooogogooooao
OO0 oooooQgooooao
OO0 ooDooogooooao
OO0 ooDooo4Qgooooao
OO0 ooDooo4gogoooao
OO0 Oo0oDooodgooooao
OOo0oooooooooooaoo
OOoooooooooooaoo
OOoooooooooooaoo
OoooooooOoooooao
OoooooooOoooooao
OoooooooOoooooao
Ooooooooooooaoo
Oooooooogooooao
Oooooooogooooao
Ooooooogogooooao
OO0 oooooQgooooao
OO0 ooooogooooao
OO0 ooDoooQgooooao
OO0 ooDooo4Qgogoooao
OO0 ooDooo4gogoooao
OOo0oo0ooooooOooOooooao

O Oo0oooao
O Oo0ooogoao
O 0Oo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0ooo0oao
O0Ooo0oooao
OOoo0oooao
OOoo0oooao
OOoo0oooao
OOoo0oooo
OOoo0oooo
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0ooogoao
O Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Oo0ooogoao
O 0Oo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oooao
OOoo0oooao
O Ooo0oooao
OOoo0oooao
OOoo0oooao
OOooooao
OOoo0oooao
O Ooo0oooao
O OooOoooao
O Ooo0ooogoao
O Oo0ooogoao
O Oo0ooogoao
O 0Oo0oo0oo0oao

OOoo0oooao

‘I:I O 0Ooo0gooo
OoOoo0oood
OoOoo0ooood
OoOoo0ooood
OoOoo0oooogod
OoOoo0oooogod
OoOoo0oooogod
OoOoo0oooogod
OO0oo0oooogod
OO0oo0oooogod
Ooo0Ooood
OoOoo0ooood
Oooo0ooood
Ooo0oood
OoOoo0oood
Ooo0oood
Ooooood
OoOoo0ooood
OoOoo0ooood
OoOoo0oooogod
OoOoo0oooogod
OoOoo0oooogod
OO0oo0oooogod
OO0oo0oooogod
OO0oo0oooogod

e e ey e e e e e sy |
OooOoo0Ooood

Ooooooooooooooggg
OoDooooooooooooggg
OoDooooo4ooooooggg
Oo0Dooooo4ogoooooggg

OOo0o0oooogod
OOo0o0oooogod
OooOoOo0oood
OooOoo0ooood
OooOoo0ooood
OooOoo0oood

e e e e e e e I s sy |
Ooo0o0oood

O
O

(11) JP 3983662 B2 2007.9.26

ugboboocbobobobooboboboboboooad
oooocoooooaon

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

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

Oooooogdg
Ooooooogdg
Ooooooogdg
Ooooooogdg
Ooooooogdg
OOoooooogdg
OOooooogdg
OOooooogdg
OOooooogdg
OO0 ooooogdg
OOoo0ooooOod
OOoo0oooOod
OOoo0oooOodg
Ooo0oooOodg
Oooo0oooQgdg
OooooooQgdg
Ooooooogdg
Ooooooogdg
Ooooooogdg
Ooooooogdg
Ooooooogdg
OOooooogdg
O O0Oo0ooooao
O O0Oo0ooooao
O 0O0o0Oooooao
OO0Ooo0ooO0oo0ooao

0000000000000 '000000000000
0000000000000 0000000000000
a gbooooobobobooboboboboobodg
gbooooboboboobooobobgaobd
uoboooboooobooooooobogooao
g

O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo



O Ooo0oooo
O Oooooo
O Ooo0oooo
O Ooo0oooao

-

Ooooooo0ooooooo0 oD ooDooooooDoDoooogogogogoooao

g

oo

ooooaog

goog
1

(12) JP 3983662 B2 2007.9.26

ugboooooobobobobooobobobobobobobobobooba
goboobooooboooooooon

oooooboooobood

1

R'S
t_Nj\/Y\RZ
Nész

4

R’ M

ugbobooboooooooboboooooooboboboooboa

‘0000000000000 0000000000O000000000000000

ot Y O
OOoo0ooooaog
OOoooooaog
OOoo0ooooaog
OOoo0ooooaog

oooo?

OO0 o0o0oOoooogoo-g
OooooooogoQgg
Ooooooogogg
OoooooogoQgg
Oooooooggg

OO0 oDooDooogggoooooggg
OO0 oDooDoooggooooogogg
Oo0oooooooooooooogoogdg

O 0Oo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooogoooao
O Ooogooao
O OooQgooao
O Ooogooao
O O0Oo0gogoao
O O0Oo0oogoao
O 0Oo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oooooao
O Ooogooao
O OooQgooao
O O0OoQgooao
O O0OoQgogooao
O O0Oo0gogoao
O 0Oo0ooOooao

‘Dpo0oOo0ooOoooaon

Oooooooogoao
Ooo0oooooQgoo
OooooooQgoo
Ooo0ooooQgoo
Ooo0oooogoQgoo
OoooooogogQgoao
OoooooogogQgoao
OoooooogogQgoao
Oooooooggoo
OooooogQgoao
OooooogQgoao
Oo0ooooggoao
OooooogQgogao
Oo0ooooogogogao
OO0 ooogoQgogao
Oooo0oooogoao
Ooooooogogoao
Ooo0ooooogooQgoao
Ooo0oooogoQgoao
Ooo0oooogoQgoo
OoooooogoQgoo
Ooo0oooogogQgoo
Ooo0oooogogQgoao
OoooooogogQgoo
Oo0oooogQgoo
Oo0ooogQgoao
Oo0ooooggoao
Ooooooggogao
Oo0ooooogQgogao
Oo0oooogoQgogao
Oooo0oooogoao

gboboooobonob

1

N

ogo-o

ooooaog
gbooog
ugbodoaod
ooooagd
ogboooadgd
ooooaod
gbooog
gboooad
goo

O

O 0Ooogo

O O0Oo0oogaog
O O0Oo0oo0oo
O 0Ooo0ooo

ooooooobooooooobooobooobooooboboobooooboooooo

D*oooof‘oo0oO00O0OO00O0OO00DOoOOoo0DOoOo0o'oo?oo®ooooton

oooano

0D°0000000000000
ubobogoboooobodooboboboooooooboboboooba
ooboooobooooooobooooboooobooooobooboo
gboboooboooobooboboboooboboboboobooobonb

10

10

20

30

40



L T e T e T e T e T e B e}

OoooODo0Do0Do0ooOoo0o0O0Od0O0Oo0o0oDo0Do0o0doooDoDo0o0ooooDoDo0o0o0oooooooodlb
[ e e e |
e s e ) e ) e A |
e e s e e e e ) e s e e A |

(13) JP 3983662 B2 2007.9.26

N

X,

R R (H)
00
o'oo’oofoof‘oo'oooO0oOtoO0DO0OO0O0O0O0O000D0OO0OO0OOO0
0ooO0O0ooooo
00
00000000000C0'00000000000000000000000
0000000000000 O0O0O0O00000'0o0O0O0O00an
00
00000000%00000000000000000000000000O0
0000000000000 000000000000000000000O0a0
0000000000000 00000000000000000000000
0000000000000 O00O000000000000000000D0OaoO
0000000000000 00000000000000000000000
0000000000000 00000000000000000000000
0000000000000 O00000000000000000000D0oaO
0000000000000 0000000000%000000000000
0000000000000 000000000000000000000O0aO0
0000000000000 000000000000000000000O0a0
0000000000000 000000000000000%0000000
0000000000000 O00O000000000000000000D0OaoO
0000000000000 00000000%000000000000000
000000000000 C0%0000000000000000000000
0000000000000 O0O0000000000
00
0000000000000 O00O0O0%000‘00000000N0DooOoOn
0000000000000 000000000000000000000O0a0
0000000000000 00000000000000000000000
0000000000000 O00O000000000000000000D0OaoO
0000000000000 00000000000000000000000
0000000000000 00000%0000‘0000000000000
0000000000000 O00000000000000000000D0oaO
0000000000000 00000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000O0aO0
0000000000000 000000000000000000000O0a0
0000000000000 00000000000000000000000
000000 000000000000 0000000O0O0O00000O0oao
0000000000000 00000000000000000000000
0000000000000 00000000000000000000000
0000000000000 O00000000000000000000D0oaO
0000000000000 00000000000000000000000
4

ooooooo
oo
00000000000 00000000°00000°00000000000



Ooooooooooooood
Ooooooooooooood

OooooogogoQgdg

‘Copoooooooooooooont

Ooooooo0ooooDoooo0 oo oDooo oD ooDoDooo4oooooodg

OoooooooDooDoooooooDoDooogoooao
OoooooooooDoooooDooDoDooogoooao
OOoooooooooDoooooooDoDooogogoooao
OOoooooo4oooDooogogUoooDoDooogogoooao
Oo0ooooUog4UoDooDooDoooUoooDoDooogoggogogooao

OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OO0oOo0ooood
OO0O0Oo0oooogod
O0Ooo0oooao

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

0O0O0O0O0O000ooooOoO
0ooQ
0O0oO0O0O0O000oO0OoOoO0
oooQ
0Oo0oD0'o0o0oo0oOo00n?o
‘Dooof‘oooooOoo0n
o'oo?00®oo0o0fo

O

Oooooogogdg
OO0O0Oo0oooogod

O

Oooooogoogdg
OO0Oo0oooogod
OO0Oo0oooogod
O0Ooo0Oo0oood
Oo0Ooo0o0oood
OoOoo0oood
OoO0oo0o0oood
OOoo0o0oood
Oo0oo0oood
OoOoo0ooood
OoOoo0oood
O0Ooo0oooo
O0Ooo0oooao

uaod

(14)

gboobooooboobaonn

‘oopoof‘oooooOoOooOoOo0?oooooont

oo*ooooooo0'oo?oooo‘ooooooa
000000000000 000000000

'DpopooDoOoDOoOO0ODO0OO0D0O0OO0D0O0OO0O0O0%000

gbooooobooboaoboghb
oooooooao

0
0

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

Ooooooooooooooooooooooogoodg
OoOooooooooooooooooooooogoodg

OooooooooogooOgod
Oooooooooogoogod
Oooooooooogoogodg
Oooooooooogoogoo-g
OooooooooogoogooQg
oo ooooooogogoo-g
Oooooooodg
Oooooooodg
Oooooooog
Oooooooodg
Ooooooodg
Ooooooodg
OOo0oooood
OO0 ooooodg
OO0 ooooodg
OO0 oooood
Ooooooood
Ooooooood
Ooooooood
Ooooooood
Oooooooodg

O O0ooo

O

O

OOoooooooOooOooOooOoao

O

OoooooooOooOooOooao

O

OoooooooOooOooOooao

O

OoooooooOooooao

O

OoooooooQooooao

O

OooooooQgoooao

O

OooooooQgoooao

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O

goo

O

OooooooQgoooao

O

OoooooooQogoooao

O

OooooooQgoooao

OO0 oooooogogodg

O

OoooooogoQgoooao

L Y Y Y o

O

Ooooooogogogoogoooao

0oo0O0O0*0o0oDoO0oO0oO0O0O0O0000n
0000000000000 O0OOO0O0O00
0000000000000 O0O0O0O000
0000000000000 O0O0O0O000
0000000000000 O0O0O0O0O00
o‘cooooooo’oo?oooooao
000000000000 00O0O00O
0000000000000 O0O000000

O OO ooodg

00000000000 0000%00000

g

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

I [ |
I [ O |
O 0OoogogooQg
[ |
I [ Y |
O Ooogogog

O

O

O

O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

Oooo0oooQgoQgQd
O
O
O

OoooooooQgooQgQd
OooooooQgoQgaQg

OoooooooooOooao
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

OO0 ooooogogogoooao
OO0 ooooogoQgogooao
OO0 ooDooogoQgogoooao
OO0 o0DoDooogo4Qgogoooao
OOoo0oooooOooOooOooao
Ooo0oooooOooOooOooao

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

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

O

O

O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Ooogo
O Ooogo

O

O

O

JP 3983662 B2 2007.9.26

10

20

30

40

50



e e e e e e e I s sy |

Ooooooo0oooooo4o0 oo oDooo oD oo oDoDoo4oooooodg

Ooooooooooooood
OooDoooooooooood
OooDooooogoooooood
OoDoDoDooogogooooood
OO0 oDoDooogogooooood
OO0 oDoDoooggogooooood
OO0 o0DoDoooggooooood
OOo0oo0oooooooooood
OOo0oooooooooooao

Oooooooogoogodg
OoooooooQgooQgooQg
OooooooooQgoogooQg
OooooooogogooQg

O 0Oooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O o0ooo
O 0Oooo
O o0ooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O 0Oooo
O oOooo
O oOooo
O 0Oooo
O O0Ooo
O 0Ooo
O 0Ooo

I [ e e e s e I s s |

e e e s e e e e s s e A R
OO0 0o ODooo4QoUooDoDooog oo oDoDooogoggooooogodg
e e e s e e e s s e
e s e e e s s O R
e s e e e e e s Y
Oo0oooooooooooooooooDooooooooood
OO0 oooOoooooooooooooDoooooooooofd
OO0 o0oooOoooo0 oo oooo o0 oo ooo oo ooooofdg
OO0 o0oo0oOoooo0 oo oooo o0 oo oDoo oo ooooog
I s e A A

O 0Ooo0oooo
O 0OooQogooo
O 0OooQoooao
O OooQoooao
O 0Ooogooo
O Ooogooao
O Ooogooo
O Ooogogooo
O Ooogogooao
OO oQgogoao
OO oQgogoao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0goooo
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0OooQgoooo
O 0OooQgoooo
O 0OooQoooo
O 0OooQgoooo
O OooQgooo
O Ooogooo
O Ooogooo
O Ooogooao
O O0OoQgogoao
OO oQgogoao
O 0o 0o o

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

O

O
O
O
O
O

O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
OO oo
OO oo
O 0Ooo
O 0ooo
O 0Oooo
O O0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo

O oOoooo

O

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

Oooooooogod
Oooooooogod
Oooooooogodg
Oooooooogod
Oooooooogd
Ooooooogd
OOoooooogd
OOoooooogd
OOoooooogd
OO0oooooogd
Oo0Dooooogd
OoOooo0ooood
OoOooooood
Ooooooood
Oooooooogod
Oooooooogod
Oooooooogod
Oooooooogod
Ooooooogod
Oooooooogd

O 0Ooooo

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

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

[

|

|

O

JP 3983662 B2 2007.

uboboobooood

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 OooOooo O
O O

O O

O O

OJ O

O O
O d
O d
O d
O d

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

[

|
O

O O

|
O

O

.26

10

20

30

40

50



e e e e e e e I s sy |

S 0o ooooogogogooQg

=

O oOooo

Ooooooo0oooooo4o0 oo oDooo oD oo oDoDoo4oooooodg

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

O
O
O
O

OooooogoQgdg

OoOooooooooooooo oD oooDoDoooo0ooooDoDoooggogaoQg

OO0 ooooogog4ogooooaog
OO0 ooDooogog4ogooooaog
OO0 oDoDoog4gogooooaog
OO0 o0oDoogoggogooooaog
OO0 oDoDoogog4gogooooaog
OOo0oooooooOoooooa.o
OOo0oooooooooooao
Oo0oooooooooooao
Oo0ooooooooooao

OooooooooQgoogooQg
OooooooogogooQg
Ooooooogogog-g
Oooooooogogodg
Ooooooogogogoog
Ooooooogogogoog
Ooooooogogogog
Ooooooogoggogog
Oooooooggogog
Oooooooggogog
OO0 oooooggogg
OO0 oDooooggogdg
OOoo0oooooOgoogod
Oooo0ooooogooOgod
OoooooooQgooQgoQg
OoooooooQgoogoQg
OooooooogogoQg
OoooooooQgogooQg

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

O
O
O
O

OooooogoQgdg

OOo0ooooooooooooggogoQg
OOo0ooooooooooooggogog
OO0 ooDooo4ogooooooggogog
OO0 ooDooo4gogooooooggogdg
OO0 o0DoDooodggooooooggogdg
OOo0oooooooooooooOgoogoao

OoOoooooooOodg

Oo0Ooo0oo0oooao
OoOoo0ooooao
OoOoo0ooooao
OOoo0ooooaog
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
OO oo
O 0O oo
OO oo
O 0Oooo
O 0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo

Oooooogogdg

Oooooogoogdg

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

O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Oooooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Oo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O Ooo0oooo
O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

50

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

O
O
O
O

O

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

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

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

(16)

[

O

JP 3983662 B2 2007.

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

O Ooooo
O
O
O
O
O
O
O

.26

10

20

30

40

50



Ooooooooooooood
Ooooooooooooood

I:II:II:II:II:II:II:I‘

OOoooooao

OOooooooooooooo4o0oooooogoogoooao
OO0 ooDoooooooooo4ogoooooogogogoooao

Ooooooo0ooooooo0ooDooooogoooao

I R |

Oo0oooooogogooao
Oooooooogoogooao

O

O

Ooooooogogg
OoooooogoQgg
Oooooooggg

O
O
O

O

ugod
0000000000000 O0O00O0O0O0O0'00?%0
‘0000000000000 0000000

ooooaod
gbogoooooboboboooootrn
gboooad
goo

OO0Oo0oooogod
O 0OooOooo

[ o R | D‘D O OO
OO0 ooooogod
OoOoooOooood
Ooooooood

OoooDooooooooooggooao
OO0 ooDooo4gogoooooogoggogogoao

O Oo0oooao
O Oo0ooogoao
O 0Oo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oooao
OOoo0oooao
OOoo0oooao
OOoo0oooao
O Ooo0oooao
OOoo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Oo0ooogoao

O

O

O0Oo0oooo
O O0Oo0oo0ooo
O0Oo0Oo0ooao
O0Oo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
Oo0Ooo0ooaoo
Oo0Ooo0oooaoo
OoOoo0oooaoo

O Oo0oooao
O Oo0ooogoao
O 0Oo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0ooo0oao
O0Ooo0oooao
OOoo0oooao
OOoo0oooao
OOoo0oooao
OOoo0oooo
OOoo0oooo
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0ooogoao
O Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Oo0ooogoao
O 0Oo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oooao
OOoo0oooao
O Ooo0oooao
OOoo0oooao
OOoo0oooao
OOooooao
OOoo0oooao
O Ooo0oooao
O OooOoooao
O Ooo0ooogoao

ugod

god

OooOoo0ooood
OooOoo0oood
Ooo0o0o0oood
OoOo0o0oood
OoOoo0oood
Ooo0ooood
OoOoooood
OoOoo0ooood
Oo0oo0oooogod
OoOoo0oooogod
OoOoo0oooogod
OoOoo0oooogod
OO0o0oooogod
OO0oo0oooogod
Ooo0Ooo0oood
OoOoo0ooood
OooOoo0oood
Oooo0oood
OooOoo0oood
OoOoo0oood
Oo0ooood
OoOo0o0ooood
OoOoo0ooood
OoOoo0oooogod
OoOoo0oooogod
OOoo0oooogod
OoOoo0oooogod
OOo0o0oooogod
OO0oo0oooogod
OooOooO0ooood

uo

ugod

O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O OooOooo
O OoOooo
O OoOooo
OO o0goo
OO oOgooo
O O0Oo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooooo
O OoOgooo
O OoOgooo

uaod

17

ugod

O Oo0ooogoao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0ooo0oao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
OOoo0oooao
OOoo0oooao
OOoo0oooao
OOoo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Oooooao
O Ooo0ooogoao
O Oo0ooogoao

good

JP 3983662 B2 2007.9.26

uboboooboooooboanbd

oooo
*oo‘o

oooao
*oo'o

Ooo0oo0ogao
O o0ooOoo0goao

OoOoo0oOogDo
Oo0ooOo0ooQdoano

0oo0oao
non
Oooao
Ooo0oao
Oooao

0000
nDodo

10

20

30

40



[ T e T e T e Y e B e

oo oooooooooob
T e e e O e O e e e I e O o R

o
Ooooooooe oo ooo0oooogooag

OOoooooao

OOoo0ooooao

O

g
a
O

[ B R |
O

Oooooooo0ooooooooooooogoQgodg

Oooooooooooooogogoao
Oooooooooooooogogoao
OooDooo4ogooooooogogoao
OooDoooooooooogogoao
Oo0ooDooo4gog4ogooooogogogao

OoooooogogQgooao
Oooooooggooao
Oo0ooooggogooao

O

g
u
O
g
u
O
g

g
u
O

O
O
O

O

O

(18) JP 3983662 B2 2007.9.26

OH

P 111

gbooooboobooboobooobobobobooooboboboba
‘000000000%00000000000000000000O0000
gbobooooooboobag
NniooooooooooboocoboooobooooOooooboooOooDn
,0boooog ‘0000000000000 00000000

0

O O0Oogogog

0
0

I I

O
O

Synthesis",

goonf

O

0

O

g
O
g

O
O
M
O

Doo0oD'o0’0o0’00‘0000000000000000000
DoO0D0D0oDO0OO0DOoOan

0OoOo
D00D0000D00O00D00D0D0D0O0O0DO0O0D0D0OO0O0O0DO0O00O
0000000000000 0O0O0O0O000 “"The Practice of Pept
Bodanszky and A. Bodanszky, Springer Verlag, Berlin, 19840 O
0D00D00O0000O00D0O0O0D0O0OO0OOOOO

oobobooboooooboooobOooboooobooooboooobooooobooooao
U,0bgb,0o0obgobobooboboboboboobobobobooao
ub,ggbodb;bouobdb,b0buobuoboobobobobooooabad
uoobobooooooobooooboooooob,o0obooooooboooonn
gboooooooboboboobooobobobobooobobooboboonog
,Jobooooboobcoooooboooboooooooan

g
u
O

g
u
O

u
0
g

O
OJ
O
O
O

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

O O0Oo0gogoao
O O0Oo0gogoao
O 0Oo0oo0ooao
O 0Oo0oo0ooao

O

O

g
O
g

g
O
g

g
O
g

g
O
g
g
O
g

uboboobooooooboboboboobooboobooboonboaa
oooooobOocoobOoobooooboooooan
gboboboooobobobobooboobooboboobog

O
O
O
O
O
O
O

O

oooboooao
ooo

O
O
O

gbooooobobobooboobobd
oooooboooooood

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

oood0
oooo
,00,0
oooo

‘Do0ooo0oo0oooo0ao
OO0O00O0O0ooQ
0000000000000 000O000

o R |
[ Ry
[ Ry

ogogano
ooon
gogno
ogoogano

gbooooobobobooboobobd
oooooboocoooooan
gbooooooobobgobgoobooobao
goooad

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

OO0o00oO00oDOoOOoO0ooDOoOoDOMitsunobuD ODOODOODOO

;ubobuooooboboboboobodobabod

10

20

30

40

50



OOooooooooooooooDooDoooooooooodg

OoooooQgogaoQg
OoooooQgogoaoQg
OooooogoQgogoaoQg

Ooooooooooooogoooao

Ooooooooooooogogoooao

Ooooooooooooogogooao
OoDooooogogogoooao
OO0 oooogogooooao

OoOooo0oogod
OoOooo0oogood

(19) JP 3983662 B2 2007.9.26

‘0000000000000 000D00000000000
gooboboooo,gobooobocuooboooboo0ooobooboooooban
‘0000000000000 0000D0000000000000000000
oooooao
gooo,00,0bobd,gobobobbo,goboobobobobooboooao

ogooood

gboooooobo,gbo,gobodob;,go0obobobgoboobt,b0oooao

|
O

ooooooobooooobooooooobooooboooooooobooao
,0b0,0000000 gbooooobonob
gbobooboobooobodobobobooooboobobobod

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

]
[

O0o0o0OO0ooooOo0oo0oDbDoOoooo0ooDbOoO0oO0oD,0d0Mitsunobud OO
god
ooooooobooooobooobooooboooooooooobooao

ooooobo,oobocd,b0o0co0o0obOoobooooboOoboooobod

DDDDDDSDDDDZDD3DDDDDD[I[I[I[II:IDD
go,00,0b00b0,0obobobb0,goboobooboboboboooan

O Ooogoog
O Ooogogog
O

O
O
O

ooooad

10

20



e T o T T T e e B e S e B B

Ooooooogogooooao
Ooooooogogooooao
Ooooooogogogoooao

(20) JP 3983662 B2 2007.9.26

oy
i}
3 5 5
(o] - . 'm
o =
=0 z—a —_— z—<\
z—
v [7s) w
o [2a] [+2] ﬂm
p=
a z z
s +6 s
1) Ky 1)
it W i 10
@ %) @
= = =
©
L
- o
Q
7 >
w o
(o]
le]
T 20
z—o
o)
[a}
5 z
S ]
o ny
+ #
L 2 ° N
16 @ —
/2]
[
2 o~
Y
/
- >
g Y 30
u =
o) Z-<
o \
- 12 BN
Z—0 m \1 @ e
o I
g T
i X
OO
O0oo0oo0ooooo0ooooooooooooooooooao 40
OO
go0o0ooooooooo0oooboooooooooboooooooooooonoan
goooooocooooooooooooooooano
3

oooooboooooboooobooooooooboocobooooboooooonn
0000000°00000000000000000000000000000
oooooooooooooan

‘0000000000000 D00000000000000000000000
oooDoooooooao

‘0000000000000 0000000000000000000000
000000000000 0000D0°0000000000000000000 50



OO0 oooooo4o0 oo oooooooDooogogoaoQg

(21) JP 3983662 B2 2007.9.26

0000000000000 O0O00000000000
‘0pDoDoDOoOO0OO000000D0D0D00O0O0O000000000O0O0O0O00000
0000000000000 C0OO0O0
‘pooooO0oDOO0O0DOONDDOODDOOOD,00%0000,00000
0000000000000 0000000000000

goooooooo,0co,000o0ooO,00o00O0obOocOoo0obOoOo,00000
ooooooo

O

gobobooobooooboooooobooobooooooao 10
oooDooboboooooooooooDo
ooooooboocoooboooobooooob,ob;,cooooobooooooan

O

0

OO0 oooooogogoooo

Ooooooggdg
Ooooooggg

,0ooooboooo,00 svzukiDOODOOODOO
O oooooo
,0oooo,0000
oooooooood
oooooooooo
oooooooooo oooOo ooooooooo
ocooooooooooo oooo oco,000000O0oooooog,O
;00000000 20
O Sonogashira-HagiharaO O OO 0O 0O O 0o0DooDoooooOobooooao
ocoo,00o0o0oo,00o,00,00 OO0

oooo0o

ooOo

ub;00b0d0boobooooocboboboooooba
ooooao O
obooaog gboboboboooobo,d
ugbooaod ugbobobooocodoooaoboabd
O
g

Ooooooooooooogoooao
Oo0oooooooooooogogoooao

a
O
a
u
O
a

O 0Ooo0oooao
O Ooogoaog
O Oogoaog
O 0O ogo

g
U
0
g

O O
0O O
O O
O O
O O



JP 3983662 B2 2007.9.26

(22)

10
20
30
40

Z 3 i t

X _.2N
L e

SONd fJ=[£ SUL

SEWCFIRLESUL

2/. X 2// X N ]
T o
= q = N \"4

S ——

SdNd £I=L2 SHL

T %Y

SHING £I= £ SUL

T S N N N N N N N VN VA N VN N O O T



/m —m —m /A —@ @ @ @ @ @ ™@ & & & & s /s /s /s o/ /. /o

Ooooooo0oooooooo0ooDooooooooao
Ooooooo0oooooooo0ooDooooooooao
Oo0oooooo0oooooo4o0ooDooogogogoooao
Oo0oooooo0ooooooo4o0DooDoooogogogogoooao

OoDoooogogogoooodg
OO0 oDooogoooood

A

—/.3

TS =13PMBS

Oooooooogogoao
Ooooooogogogao

Oooooogd

OoOo0oogogoodao
OoOooogooodao
OOoooogooodgao
OoOoo0oo0oooO0odoano

[
[
|
[

Ooooogoood

O
|

Ooooogoood

R=Th&L. 7= O-7Y-ITI4N

HS

(23)

TrtS -1 PMBS

JP 3983662 B2 2007.9.26

No_»
—_— N R
a N&kx1
! (1
X3 2
R4
R'S
Yo Y
R o N “R?
o Ay
1

uboboobogobooooobonb

OOoo0ooooOod

OoOoo0oooOodg

OoOooooood
Oooooooogod
Oooooooogod
Oooooooogod
Oooooooogod
Oooooooogodg
Oooooooogod
Oooooooogd
Ooooooogd
OOoooooogd
OOoooooogd
OOoooooogd
OO0oooooogd
Oo0Dooooogd
OoOooo0ooood

OoOoo0ooooOodg

O O0ooo

000000000000
000000000000
,0000O00ooooo,o

O

O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O OooOooo
OO oOooo
OO oo

|
[

O

O

g
g
O

O 0Ooo0ooOoo

X
Il

3
4
R R
aod
go,0ooboboboooobono

ub,0d0,0b00b040b00ob00nn
,00o0ooooocooooonn

gboboboooooboobonb
uboboobooboooodabanb
ooooooooooobooooao
uboboobooooooboobaonb
oooooooocooobooooaon
oooooooocooobooooao
gboboboooooboobonb
uboboobooboooodabanb
ooooooooooobooooao
uboboobooooooboobaonb
oooooooocooobooooaon
gbobgoboooooboobonb
ubobooboobooooobanb

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

10

20

30

40

50



(24) JP 3983662 B2 2007.9.26

ugbooboogand

oooooao
ugboobooooboobobobooooboobobooooboboboboooboobonb
OO0OO0OO0OO0OO0OO000000Od0schweizerd O 1997, Biochem. J. 328: 87108780 0 0O O
gobgoobooooboobobobooooboobobooooboboboboobobonb
gboobooboboboboboobobooboboboooooboboboboooboobaadnb
ooboooooOoooooooban

oboobooo

ugbobooooboboboboooaao
D00000O0000O000O0O000O0O000O00D00O00O0xO00°00000000
cooowmo0000o0O0mmooooo0,0000ppMODODODODODODODDODpNMODOODOOO
dpMOOODOOODOOODOmMOOOOODOOOODODOODOOODODOOOOOODO
gobgoobooooboobobobooooboobobooooboboboboobobonb
gooooooooooooooooooooomoooooooooooooooon
ooboocooobOooboooobooooboooboooobOooooooobooooboooan
oOmOO0OO0ODOO0OO0OOOOODOOODODODOOODDODOODDODODODOOODOOOO
ugbogbooboobobobobooobobobuoooobobobobooobooobonb
uooboocoobooboooobooobooobooooboooooobooooboooao
goooooooooooooddOmoooooooooooooooooooooan
oooooano

gboDooooobonob
gboobooboboboboboobobooboboboooooboboboboooboobaadnb
ooboocooobOooboooobooooboooboooobOooooooobooooboooan
gboboooooboboboooobooboboooobooboboboobobonb
uboobooobdobooboooao

oooooao

gboobooooobobgan

Fluoronunc Maxisorp WhiteO O OO 4377960 00000000 0O 0ODOUV Stratalinker
24000 Stratagene0 000D 00 0DD0OOODDDODOODODOODOOODOOOOOODOOO
O

gcooooooooguIDooogooooooooooo,00,000pgOmIDO0ODO
ooboocooobOooboooobooooboooboooobOooooooobooooboooan
gbobooboobobobooboobobao

ugbooboogand
ooooooobooooooboooobooobooooboooobooobooo,bb0,0000
gbobooobobobobooobobobobobon

oooooano

gbooboooooboboboboobooboboboooooboobao

gboobooan

oooocooooobooao

oooooooooobooooboooooooobDoopep ID0DOO0ODO0ODDODOODDOOOO0DOO
OCooong00ooooooooooopID00ooooooooOmMoOOOODOOO
oooboocooboobpymMibOOOODOOODODOODOOOO,0000000000O00C
ocoooooooogogeuilDooooooooooooooooooooooooDD
oooboocoooboOoobooooobooboooooobooooboooooooobooooboooaon
oooooopuplODODOmMOCOOODOOODODODOOODOOODOOO
gboobooan

oooocooobooooao
oooooo0oDbDO0oooo0oobDboO0oo0oDbOoO0oboOoO0oo0oDbObOO0O0nDnLoeffler, B.-M. and Ma
ire, J.-P. 1994, Endothelium 1: 27302860 0 0000000000000 OO0OOO

125

ooboocoooOoOobOcpmObOO 00o0o0o0oo0oo0o0o0o0oo0oooooooooop 1o



(25) JP 3983662 B2 2007.9.26

ocoooooooOoogeiDoooooooooooooooooooooooDoDD
uooboocoobooboooobooobooobooooboooooobooooboooao
ugboobooooboobobobooooboobobooooboboboboooboobonb
O0ooOo00OO0oO0O00oO0oo0oooOopID000O0O0O0O0000000Microscint 40 LSC-C
ocktail, Packard code 60136410 00000000 OTopcountD D ODODOOODODOOO
g

oo

gboooooboobobobtbpgb0bO0ODbODOOODODOODODODODODOO
ooo0ooooooooooooooooooooooooopp 1I0DO0O0O00O
uooboboooooooboooobooboooobooooOoomMOoOobOoOoOoDOO
mobbooOooDooobobobobooooooboobobooooooboobooboonb

O
O
O

O OooOgooo
O OooOooo
T Oo0oogod

gooad
gooooboooooboooooooboobooooboooooobooao
goboooooboboboboobobobobobooooboboboDbo
gboooooaoad

OOoooooao

gboooooao
OoO0OCOOOOOOOOODODO0OU0UO0O0oO0oOoOoO0oO0oOoOogagschweizero
. J. 328 g7 8y 0 0o oOooOooooOobOoboboooonn
ocoocoooooOmgOmIO000ooooooo0w.w.Omooo0OO
gOmliODOOOOODODOODOODOOODODODODODODDODDDDODDDODDDDODGO
ogoo gb,00b00b00ob0o0oo0bobobooboooooboobao
u o mlO ubobooooobobaobohb
mMO 00 oobooooboooooooobao
oo gbhupMODODOOOOODODO
od oooooooocooobooooaon
oo gbobgoboooooboobonb
g o

Ooooooogdg
OoOoooooogdg

O
= i s Y |

>
2 0o
S O O

c

=
©
©
~

O
O

OOoooooogd
OoDoooog= »
O 0Oo0oo0oo0oao
OoOoo0oo0oo0ooaoo
O 0Ooo0oo0oo0oao
OOoo0oo0oo0ooao
OoOoo0ooooaoo
O Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O Ooo0oooao

u
O
g
O
g
u

OoOoo0Ogoogo
OoOoo0Ogogoo
OoOoo00googo
O 0Oo0oo0oo0oao

g
oo
oo
g

OO0 ooooooggogog

00000000000 oooooooonds,0000+000pMO0OO

000000000, 000+x0nNMMOO0D0O0O0O0ODODOOOOOOOOOOORO
De Lombaert, Stephane; Stamford, Lisa B.; Blanchard, Louis; Tan, Jenny; Ho
yer, Denton; Diefenbacher, Clive G.; Wei, Dongchu; Wallace, Eli M.; Moskal, Mich
ael A.O O O Potent non-peptidic dual inhibitors of endothelin-converting enzyme
and neutral endopeptidase 24.11. Bioorg. Med. Chem. Lett. (1997), 7(8), 10590 10

OOo0oooooooooowooogooooao

Oooooooogoogooao

Oo0oooooo0ooooooo0 oo oooooooDooogQgaoQg
Oooooooogogogooao

O
Ooooooogogooooao

000 D0O0O0OLOOOO0ODODOOODODOO0DDOOOO0ODODODOOOODOODODODOODOOn
oooboboobs,00bocoobbouobs,00bb00ob0obo0ooboo0oobooboooooboan
gboboooobobobppb0O0O00b0se00000000D00O0ODO0ODO0ODDOODODOO
ugbogbooboobobobobooobobobuoooobobobobooobooobonb
uooboocoobooboooobooobooobooooboooooobooooboooao
gbooobooooboboboboobobobobobooopMMiOboboboobooobonDb
oooboocoooboOoobooooobooboooooobooooboooooooobooooboooaon
gobgoobooooboobobobooooboobobooooboboboboobobonb
ugboboooooboboboboooboboboboooboooboobobobonn
oooooao
gbobooooboboboobooobobobooooboobobobOooOoneMDOnn
dgbupMibDUOs oo bobobobuobootboboboboocoobodanvonod
OnMO O OO0ODOO



e e e e e e e I s sy |

e e ey e e e e e sy |

e e e e e e e [ s s [ |

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

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

Ooooooggdg

e e e s e e e e s e Y Y I

O

O O
O O

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

O

O Oooo
O 0O oo
O 0ooo
O 0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0O oo
O 0O oo
O 0ooo
O 0ooo
(]
O

O O
O O

O 0O oo
O 0Oo0ooOoo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O OooOooo
O 0OoOooo
O 0OoOooo

0

O0Ooo0ooooog

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

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

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

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

(26)

[

O
O

O
O
O
O

0Dooo
,00,0
0Dooxo
0000
0000

,00o0b0oooobobobobooboobob,b
gbobuobooooobooboboobooboaobonb
;0oobocobooooboocoobobooooo,0o00an

JP 3983662 B2 2007.

O O
O O
O O
O O

O
O
O
O

od
mgO
od

O 0Ooooo
O 0Ooooo
O O0ooo
Ooooooggog

O

O
O
O

O
O
O

O
O
O

Oo0oooogog-g

Oo0oooogogg

Oo0oooogogg

O
O

O
O

oo
kgO
oo

Oo0oooogogg
Oo0oooogogg

O
O
O

O
OJ
O

O
O
O

Oo0oooogogdg

OO0oo0oogoood

.26

Ooooooogog®

10

20

30

40

50



OO0 ooDoooooooDoooogoggQgoooo

O

O

Oooooooo0oooooooo oo oDooo oo oDoDoDooo0oooDoDooogoooao
OoOooooooooooooo0o oo oDooo oo oDoDoDoooDoooDoDooogoooao

O

ooo
goo
oono
ooo

ogoad
goo
ogoog
ugod
goo

27) JP 3983662 B2 2007.9.26

oooo
0ooo
,00,0
oooao
0ooo

ugbooboo,0ogobooboboboboooodannb
ooobocoooooboooobo,0b0,ob0o000an
ugbooooobooboboboboboobob,bonn
og,00d0d;00,0000000000000000O
U, 0bobgoboooobobobobooboonb

O Ooogogoog
I [y
I [y |
I [y |
I [y |
I [ |
I [ |
I [ |

O

gboooooboboboooao
oooooooooooo.ommol00o0,00,000mMIOO000000O
OmlO00000000.000000000000O0O0O0ODODODODODODODOD
;0000000000 bU0bUdoxpooobobuoboooooobobao

OooooooogoggogooQg

O Ooogoo

gbooboooao
ocoo0.0c0OmmolO0000O0O0O0O0OO0O0O0OmMOOOOOOOO
oo.OmlOCC.Ommol0000O0O0OCOODOODOOOODOO
,gobogbdobuoboobobobxbouoooobobobgnb
oo,00,00000000D0C0C00O0O000

OoOoooooogdg
O 0OooOooo
O 0OoOooog
O 0Oo0ooOoo
O 0Ooo0ooo

ooooobogd
goooDooooooooOooooOobo0oobooooooooO.Onmmol
,0o,000mI0O00000CCCOCOOCOOMIDOO0DO0DOOOOOoOoOoOoOoOoO.

OO0 oooooogdg
O oo ooooogdg

miODOOmmolDDOODOOOOOOOOODODODODDODDODDODDODDODODDODODODOOOOOOO

go,0o0bobooooooobobobooboooboboboboooooboobao
uybuooooobobobobooboobobobooooboobobobooobooobaoann
uobOoooooobooooooboooooo

goboon

gobOooooooboooooan
,00,000mOCmmolD0000C0OO0DOOOODOOODOOOODOODODOOODOO
gbooooooboboboobooboobobobooooboobobobooboobaadn
goooooooooboooooobooobob,obooooboo,bb0,0b00O00
gobooooooboboboobooo,0b0,0b0000O00

ubooano

goooooao
gbooooooboboboobooboobobobooooboobobobooobobonn
oooboooooooobocooooooooboobooobooooboboobobooobooao
gooooooobobgoboobobobooboooooboboboobobonb
gbooooobobobooboobooboboboooooboboonb

ooon

.0goobooooooboobobooooobooboboboobobobobooboboobao

ooon
ooon
oooDO
ooon

ooooooooo

ooooooobooooobooobooooboooooooooobooao
goooooooopogo.ddmeloooo,0o0,00.00O00O0O
oooooog0.Omol000oooooooooooooobo,oOn

ugooan
ogoon
goono
ubooand
ooon

gbobooboobooobodoboboboobooboboboboobao
ooooooboocooo.obooobOoobooooboobooooan

gobobooboooo,0o0,0bo0o0oo0obobobooboooboobao
uboboobooooobodobobobooooboboboboooba
ooooooobooooobooobooooboooooooooobooao

4
O
O
O
.0o0Doooo.OmlC00OCO0O0ODOOO0ODOOOOOODDOOODODODOOODO
O
O
0
4
O

10

20

30

40

50



(28)

JP 3983662 B2 2007.9.26

ugbogbooboobobobobooobobobuoooobobobobooobooobonb
O0D0g¢g000D00O0OD0DDOO0OO0ODO0OO0ODODOOOD 0O
ogbogoobooan
.0oooooooooobooooboooboboooooobooobbooooooan
gboboboooboobobooboon
oooOocOoOooooog0.0dmelD00ooono.oo
oob0.0oboooo0obbooboooobooboooO0ogbd
g.0o0o0bo0oboboobooboobobooo.ooobao
ubobooooobobobobooodo
OmolOO0O0O0O0O0.000000000
oboobo.0ooboooobobobo,onn

O

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

Ooooooooooooao
OoooooooQogooooao
OO0 oooooQgooooao

O

OOooooogdg

O

Oooooogd

O 0Ooo0oo0ooao

oooooao

00000000

0
O
0
U
O
0

OOoo0ooooaog

OoDooDooo4o0ooDoooog4ogoooooaog
Oo0Do0ooDooog4ooooDoDooog4gogoooooaog

e e e s e e e o s o A e o s [
O Ooogo

OO0 o0ooDoooo0ooDooooooooooog
OO0 ooDooo4o0ooDoooogogooooooaog

O

O

ooo
ooo
ooo
ooo
OmlO
ooo
mmol O O

U]
O
O
L]

OOo0ooOx ooogogogoao
OO0 oooDooogogogoao
Ooo0oooooooOgoOooao
OoooooooogoOooao
Ooooooooogooao

OO0OoO0ooooog
O0Ooo0oo0oo0ooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OoOoo0oo0oooao
OoOooo0oooao
OoOoooooao
OoOoo0ooooao
OOoooooao
OOoo0ooooog
OOoooooog
OOoooooaog
OOoooooaog

0oooo
Og0O.0
Doooo
0oooo
ooooo
Doooo
0oooo

oob0Ox0OO0OO0oO0obOooooao
gboboooooobobobgonn O
gboobooooobobobooboooao
ooboooooOoooooooan O
00000¢00D0D0000000D0O000DOD 00

00n
OO

g0

gbooooooobobond

Ooooooano
.O00molO OO
Oo0o0ooooao
ooooooo
Oo0o0ooooano
Oooo.oo

;,00noooaog

ooooooao
ooooooao
ooooooao

gbooogoodg

gooooobobgoboobobobgoodg
Oo0O0g0OOmmolOO0O0O0O0O0OOOMmIOO
gooOooboocoobooobooooobooooao
gbooooob.ocoboboobooobobgb
gboogbooobooboboboooobond
coooooboooooboooooooboooboooxoooboooo,ob0,O00

gbobobooooobooboboooooobobobobooobobonb

oooooooao

oono
oo

O 0O ogo
O 0ooo
O O0ooo

O

O
O
O
O

.O0O0mmolO O OO ,O
ooooooooogd

O

Ooooooooogooao

oogd

O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooooo

OO0 ooooooQgooo
OO0 ooooooQgooo
OO0 oooooogooo

odg

oo
000
onogd
oo
0o

.0 0 g0

O
O
O
O

oogd
oo
000
onogd

00n

O

0
0
O

O

O

O

O

oooboooooooboooooboocobooooDbo
ooobDo0o0oDOO0oO0.0bgOOO0OobooooDbao

O Ooooo

gbooooobobobooboboboboobodg
uybgooooooboobobobgnd
uoboooboooobooooooobogooao
o000 .0g00o0.0dmmol00O0O0O0OO
.0g0 000 .00mmolOOODODODODODODOMI

.OOCmmolDODOODODODODOOOODOOODOO
o,0000000Om0000o0oooooao

oooooao
.0o00.00
ugboood
ooooogao
gooooad

gboooobd

oooooao

00
oond
uoad
0o
aoagd

god

00

,00,000000000

O

U
O
0

O

goooag
ugbooaod
ooood

gbobooo
ugbooood

O
O
O
goooooao

gooob+00n

gbooogd

oooogd

gooogood

ooooooao

gboboooboboboboobobob.bggdd
o,000m000O0O0O0O0OoOooooooomoobooDOD. D
ooooooboocoooboogo,oc0oo0obboooooooooonn

10

20

30

40

50



OOo0ooooooooooDoooooooooo X

OoooooooogooQgogoao
Oooooooogoogogoao

(29) JP 3983662 B2 2007.9.26

ugbobooooboboboboobobobobooboobobobobooobaa
uoboboooooobodooobooob.obobgbboobbooobOoobbooobooan
ogboooadgd

ooobooooooobocooooooboooonon
.0goboooootboobobgooooobobobobDoobobobobooobooDbao
oCoooo0oooooooooooooooooo0.0o0g0OmmolD0OOOOODODOO
O0.000900Ommol0 0000000000000 O0O0O0O0O00O0.O0mIODO .0Ommol
goboobooooobobobooboobobobooboo,00o0b,0b00xbO0O0DbO
ugbobooooobobuobobo,gbboobooboboobooobooboaobobodb
gooboboo,0o0co0b0oo0oobo0ooobooooboo0oboboooboooboooboooOon,n
,Jbooooooob.bob.ooboobobgobooooboboboobooooab
gooooooooobooooooobooooobOoobooooboobooooboooboo
00000000 .0¢g00000000000000000D0'00

g

gboood
ugbogood
goooag
gboood
od

gboooooboobobgobooboboboboooobobobobooobao
gboooooboobobooboobobobobooboobobddbBrown, Desmo

obobooobooooobonb
ugboobogobooocodoabdanb
ooooooobooobogoao
oboobooobooooobanb

oboboobooooobonb
gbooboobooocodaobdanb
ooooooobooobogoao
obooboobooooobanb

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

B O Y B
O 0Oooo

nd J.; Arantz, B. W., Pyrimidine reactions. XXII. Relative reactivities of corre
sponding chloro-, bromo-. and iodopyrimidines in aminolysis. J. Chem. Soc. C (19
71), lIssue 10, 18890910 00000000000 DOOOOODOOOODOODODDODDODODOO

O

Oooooooooooooo0ooDoooogogogoooao

gobobocooboooobooobooobooobobooboooobooobooooobooooao
0000000000000 000O00O0DO0DOo'000o00aoO
oooboooooooboooboooobooobooboooboooobooobooooobooooao
gboboobooooobobobobooboboboobooooobobobopobDoobo
gbooboooobobobobooobobobobooobooboobobobooobao
goboocoooooboooboooobooobobOoobooobooobooooobooooao
0000000000000 000O0000O00DOooD’™oO0
ugbobooooboboboboobobobobooboobobobobooobaa
gobobocooboooobooobooobooobobooboooobooobooooobooooao
ugbooobooobobobobobobooobobobobooobooboboboobDooobao
oooboooooooboooboooobooobooboooboooobooobooooobooooao
gboboobooooobobobobooboboboobooooobobobopobDoobo
0000000000000 0O000D0O00DO0DO0ODOoOooO'™g0n

ooooaog

.0goobooooooboobobooooobooboboboobobobobooboboobao

ugbobooooboboboboobobobobooboobobobobooobaa
o000 .0gt0.0dmmol0O0O00,00,000mIO000000D0D0ODODOOOONIO
oCoooooooooo.0Omc0OmelD0000O0OO0OODODODODODODODODODODOODO
ooooooooooboo,0ocooboOoooboooboobooobooobooboooonn
gboboobooooobobobobooboboboobooooobobobopobDoobo
gbooboooboobobobobooboboboboob.otoghbo0boboaobao
000000000000 0O0O0O0O0'00

gbooog

ugod
gobobocooboooobooobooobooobobooboooobooobooooobooooao

20

30

40

50



e[ e e e s = e e A e e e e e s e e s [ Y [ Y [

Oooooooooooooo4gogooooaog

Oo0oooooogogoooooao
Oo0oooooogogoooooaog

Ooooooodg
Ooooooodg
OOooooood
Ooooooogodg
OO0 ooooodg
OO0 oooood
Ooooooood
Oooooood
Ooooooood
Ooooooood
Ooooooooodg
Oooooooodg
Oooooooodg
Oooooooodg

Ooooooooooooood
O0Ooo0oooao

O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao

u
O
g
O
g
a
O
g

(30)

oooog
goao
ooao
‘OO

ooao
ooao
goao
ooao

O
O
O
O

O
O
O
O

O Ooogo

O Ooogo

O O ogo

‘0000000000 DO0DO0OO0DO0D0O0ODOn

goooobooobooobooooan
gboooooooboboboobooan
gooooboooooocobooooaon
gbooooooobobgobooon
00000000 D0O0OD0OoOOo'™g0n

O o0ood

I O [
O 0O oOo o
O 0o oo
O 0o ogoo
O 0o oo
O 0o oo
O Ooogoo
O Ooogoo
O Ooogo
O Oooo
O 0o oo
O O oo
O O oo
I Y [
I Y [
I O Y
O 0o 0o o

JP 3983662 B2 2007.

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

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

.0obooooooobogooboooobooooomOO00bO0cOo0.OmlO
ubobogobooocobodobobuobooboobobobonb
.O0mmolDOODODODODODODODODODODODDOOOOD .COmmolDOODO

o0
00
0o
o0
nmO
O

ooad

OO ogogog
O 0O o0oo0oo
I [y |

OooooogogaoQg
OooooogogaoQg
OooooogogoQg
Oooooogogog

0

.0o0oooobooooobooobobooboooboboooooobooobbooooooan
Ooo0oo0oO0oo0oooooooooooooooeg0.00OmmolD0O0OOOODODOO
Oooo0oo0o0oo0o0oo0o0.dg00.Ommol0D00000O0O0O0O0O0DODODODODODODO.ODO
oo0.COmmolDO00OO0OOODOOO0ODODODOOOODDOODODOODODOOODOO
gboooooobobo,obobo,b0oboboo0b0xbobobooboobobodan
;goboooooboocooooobooooboooobooooobooo,00bb0Ooo0oDbOo0oO

O o0Oood
O 0Oood

Ooo0Oood
Ooo0ood

oo

OO0 0o oooogooooao
OO0 0o oDooogogooooao

O

O 0ooo

O 0ooo

O

O

O 0Oooo

O O0ooo

O

gcoocooo.0commolO00O0O00OO0OOOOOOOOOOOOO

O d
O d

O Oooo
O Ooogo

oo

O
O
O
O

O
O
O
O

O Ooogo

O

O 0O oo

O

O o0ood

O

ugod

.26

O 0Oooo

g
u

oooooooboocooooooboooooooboooooboo,bboO
oooood

ooboooooOocoooooboooobooooboooobooboo

O 0Oooo

O O0ooo

O

O 0Oooo

O 0Oooo

O

O Oooo

O O0ooo

O

O 0Oooo

O O0ooo

O

O 0Oooo

O Oooo

O

gbooooobobogonn

O Oooo

O Oooo

O

g
u
O
g

O Oooo

O

0Doo0O00O00O00o0,0O0O0D0DO0OO0OO00O0O0O
0000000000000 000
00 g0

ooono
oooano
‘0o

gog
goad
goo
goog

O Ooogo

goon

uodg

O

O Ooogo

O

0

O O ogo

0

gboooooooboboboobooan
.0o0ooboooooooooooaon

0

O o0ood

O O

oooooooooao

gboobooobogno
gbooboobogan
oooooooan

O O0ooo
O O0ooo

O
O

oooooooan
gboobooboobooan

oo

g
g
oo

oo
oo

goood
gooad
gooao

gooad
oooo

10

20

30

40



T T e T e T e T e T e T e T e T e e O e T e T e T e T e T e T e T e T e R e T T e T e T e T e T e T e Y e T e e T e T e T e T e T e T e Y

(31)

JP 3983662 B2 2007.9.26

#1

(2SS, 4R) —2— (2, 4, 5— NI INFu—-RUIANFFVAFN) —4—
N)FAALT 72 —Er Y Pr66—70308, 2. i EORISIZE D,

YWR4

2. Wty

Tk

T/
SRE/C

MS

(3R, 58) —1— (4, 6—
PARFY—EYITV—2—
AN) —5— (2, 4, 5—
MY ZNFdu—
RUNFHRYAFN) —
rul) -3 —-F3—n

2—7au—2, 4—
CARFV-RYIVS

B

DMF cat
K1/16 EFf
/80

416

M+

(3R, 58) —1— (4—
TI/)-5—-7)nFua—
IV —-2—-AN) —5—
(2, 4, 5—hrY7nAFu—
V7 S i
(=R PVERES & e

4-73/)-2~
suan—5—7Fa—
vy

DMF/24 B8
/120

389

MeH'

2—-[(2S, 4R) —4-
ANVHESh—2— (2, 4, 5—
Ny onvde—
RUDVFFVAFN) —
raydr—1—A] —6—
AFN—EYIV—4—
HNWVR AR TF VT RT )V

AFN2—rnua—6—
AFN—EYIV—4—
HIVRFLT— R

72 L/16 FRERE
/80

428

M+H*

2—-[ (28, 4R) —4-—
ANVHT =2 (2, 4, 65—
ryondu—
RUOINVAFVAFN) —
ra)dr—1—AN] —4—
M) o7nda AFL—
vFYyIY—5—
HIWVRARAFINVLAT IV

AFN2—rna—4—
(FYINFB—
AFN) Y IV —5—
HNRFT TR

72 L/16 FEMH
/80

482

M+H*

(3R, 58) —1— (5—=x=F)~—
EYID—2—AN) —5—

(2, 4, 5—+rY oA~
NYONFRVAFN) —
vryyr—3—

FA—NV I ) TINFa—
7T —F (1:1)

2—-/nun—5—TF)N—
ryIvy

72 L/10 BRRS
/80

384

M+H

(3R, 58) —5— (2, 4, 5—
Ky ontue—
RUDNVARVAFN) —1—
(44— Y INFB AFN—
vYIPL—2—AN) —

ey —3-—

FA—=NVRY) TNF e —

7TEF—h (1:1)

2—/mnu—4-—
(MY 7NAa AFN) —
EyIvy

72 L/16 B2
/85

424

M+H*

10

20

30

40



T T e T e T e T e T e T e T e T e e O e T e T e T e T e T e T e T e T e R e T T e T e T e T e T e T e Y e T e e T e T e T e T e T e T e Y

(32)

JP 3983662 B2 2007.9.26

2—-[(2S, 4R) —4—
ANVHTh—2—- (2, 4, 5—
M) TnAe—
RUTUNAFY AT —
rr)Yr—1—AN] —
=aF/=krINn

2—7uvu— B
=aF/=r)n

72 L/16 BEfE
/80

380 | M+H'

2—[ (2S, 4R) —4—
AVEIr—2— (2, 4, 5—
Ny onde—
RUDPNFFRYVAFIV) —
raydr—1—AN] —=aF. 8

2—/mmr—=aF @ B

AN EL PN 399 | M+H*
DMF/24 BfE

/120

2—[(2S, 4R) —4—
ANHAT b —=2— (2, 4, 5—
rMY)TAE -~
RUPNAFRYAFN) —
re)Pr—1—-An] —
=aFr73IR

2—Juvu— B
—aF 7INRN

AR/
16 B¢ [#1/80

398 | MH

(3R, 5S) —5— (2, 4, 5—
Ny Aue—
RUONVAFVAFN) —1—
(6= hUTNFaAFN—
EIO—2—AN) —
ruy)yr—3—
FA—NVRY IV Fe—TEE—h
(1:1)

2—/un—5— B
(M) TZnFurFn) —
ey oy

72 L/16 RefE] | 423

/80

M+H*

(3R, 58) —1—-trVUIr—2—
AN—5— (2, 4, 5—

N TG e —

RPNV AFN) —
rrl)yr—-3-—

FA—WV NI TNFa—

TEF—F (1:1)

2—rmu-—¥ryvyr B

®2L/2 R
/130

355 | M+H”

(3R, 58) —1-¢IV—2—
An—5— (2, 4, 5—

M) 7ngtu—
RUONFFRVAFN) —
rel)dr—3—FF—,

L) TN F aEER e /LAY

2—raun—psYy C

2U/45 5
/160

470 | MHH

(3R, 5S8) —1— (6—

Tz —ENFI—3—A) —
5— (2, 4, 5—-hMUT7Fu—
RUUNFRVAFIL) —

Erl) -3 —-F4—

3—r/mu—6— B
ES=V e o) %

DMF/16 B¥R
/80

432 | M+

ugbooboogand

ooboooobOoobooooboboooooo
g.goboboobobooobobobooooobooboboboooboboboboooao

od
g
mlO
od
0 x
o
od

Ooo0ooood
OoOoo0ooood

goooooooobocooooo
oo0oDO0oO0.000Db0.OCmmol0 OO
O.Ommol0 000000000 .O
goooooooobocooooao
gboooooobobgobooooao
gboooobobobooooaoano
gboobooooooboboooooao

0oo0oooOoQ
0o0o0omoO
0O0g00 .00
0oo0ooo00
0o0o0ooO00
ooo,o00,0
0o0o0ooo00

0000000000000
0oooo0ooO0DoOoooOo.
mmolJ 00 O0D0O00OD0O0OO
0D,00000000,000
oooooooo,0o,00
0000000000000
0000000000000

10

20

30

40

50



e e e e e e e I s sy |

OoooooooooDooooo0ooDoooogoogoooao

Ooooooooooooogoooao

Ooooooooooooogogoooao

Ooooooooooooogogooao

Oooooggoao
Ooooooggogao

ugod

O

.00 g0

O Ooogooao

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

OOoooooogd
OOooooogd
OoOoo0oooood
OoOoo0ooooogod
OoOooooood
Oooo0ooooogd
Oooo0oooogdg
Oooooooogd
Oooooooogd
Oooooooogd
Ooooooogd
Ooooooogd
Ooooooogd
OOoooooogd
OOooooogd
Oooooogd
OOoooooogd
OO0 ooooogd
OoOoo0oo0ooood
OoOoo0ooooogod
Oooooooogod
Oooooooogod
Oooooooogd
Oooooooogd
Oooooooogd
rOoOO0o0oo0oogog

O
O

ooo
ooo

000
O00o
000
00

O

O

O
O

(33)

O
O
O
O
O
O
O
O
O

god
od

O
O
O

JP 3983662 B2 2007.9.26

gbooboobooocodaobdanb

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

OO oog
I Y [
I O Y
O 0o 0o o

god
gooao
gooo

OO0O0oo0ooooao
OO0O0oo0ooooao
OOoo0ooooao
O O0Oo0ooooao

g

.oogooooooboobobooooooboboboboobobobobooooboobao
oooboooooooboooboooobooobooboooboooobooobooooobooooao
ooooooooo.coobD.tmmolDO00COCODOmMIODOOODOODOOOODO
ocoooooooooo.oooo.oomo0.0cOmmolD0O0O0DODODODODODOODOO
oooboocoooooboooooooboooboobooboooobooobo,00b0000a0
,Jooooboooboxpogooooobobgooboooooboobobooooooboboob,
g, gbobobouoboooboobuobuoboobobobuobuooooobobobodb

O

O

D*DDDDDDDDDDDD
O

OoooooogoQgooao
OoooooogogQgooao
Oooooooggooao
Oo0ooooggogooao
OO0 oooooggogooao
OO0 ooooggogoao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
OoooooooQgooao
Ooooooooogooao
OooooooogoQgooao
Oooooooogooao
OoooooogoQgooao

OOo0oooooogogogooooao

O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Oo0oooao
O O0Oo0gooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Oooooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao

0

O
g
u

O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao

O

O

0ooooo
.00g0O
0ooo
0000

O

O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo

O

+

gbo 04

goooagd
gboood

OO0 o0ooOgoogo
O Ooogogooao
OO oQgogoao
OO oQgogoao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0goooo
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0OooQgoooo

oo
ogoon

oo ooooogooQgog
oo ooooogoogodg
OO0 oooooogg
OO0 ooooogoogdg
Oo0oooooogoogg

good
god

ooo

uoboooboooobooooooobogooao
0000000000000 0000000
ooboooobooooobooooooobooooao
ooboooooooobooooooooogooao

ooobooooooooobooooobooooao
uoboooboooobooooooobogooao
.0ooooboooobooboooboobooooDo

ooboooobooooobooooooobooooao

gobobooobooooobaonb
gbooboobooocoobanb

gboboobooooo
ubooobooooad
.0040oboo

gbooobooooao
oooooooo
gbooooooo

O 0OooQgoooo
O 0OooQoooo

oooooooboooboooao

gboooooooboboboobobonb

.00ooobooooobooooooboooob.ooDbao
oboocoooOoobooooboooooooobooooao

10

20

30

40

50



e [ e e e e e e e [ e e [ e s [ Y

OO0 ooooooQgoooo
OO0 oooooogoQgoooo
OO0 oooooogogog
OO0 ooooogogogo X
OO0 ooooooogdg

OOo0ooooooooooDoooooooooodg
OO0 ooooooooooDooooooooood
OO0 oooooooooDooogogoooooodg
OO0 oDooooooooDooogogogoooood

.Jo0oooboooooboocobooboooboooboboooooobooobbooooooan

0o
0o
mlO

O
O

.ouoboobooooboobuobuooooobobobobooboboboboobobao

OoooooogogQgoao
Ooo0oooogQgoo
OoooogQgoao

Oo0ooooogoooooogogooao
OO0 ooDooo4gogooooooggogdg
OO0 o0DoDooodggooooooggogdg

0

OooooooogooOooOooao
oo oooooogooooao
oo oooooogoooo

.coobooobobobobooboboobobobobooooboooboba

(34) JP 3983662 B2 2007.9.26
0000000000000 O0O0D0O0D0O0D0O0O0O0D0ODOOan
0000000000000 0O00O0O00D0O0OD0O0ODO0ODOOn
DO0O0DO00O00O0D0OO0OD'00
0000000000000 0O0O0O0D0O0D0O0OD0O0ODODOOan
0000000000000 0O0D0O0D0OO0D0DO0DO0ODOODOoOan
0O0D0.000000000000000D00000.000000
0000000000000 0O0O0O0D0O0D0O0OD0O0ODODOOn
O0000000D00D0D00O0D0O0O0OO0DO0DO0DODOoOan
0000000000000 O0O0D0O0D0O0D0O0O0O0D0ODOOan
oooooooo'oo
000000000000 O0O0O0D0O0O0OO0D0O0OD0O0DO0DOOan
0000000000000 0O0O0O0D0O0D0O0OD0O0ODODOOan
0000000000 D.000000000000D00D00O0

oooooooooooboooooooboooooooooobogoao
gbobobooooboboboboobooboboboboobo
000000000000 O00O0D00D0O0DO0ODO0OOOoOOo 0O

SuzukiO O O
0000000000 Stanforth, Stephen P. 000 O0OO0OOOODODOODODODO
0000 Tetrahedron (1998), 54 (3/4), 263-3030

gboooooobobgobooboboboboboooobobobobooboo
oooo0o0oo0oooooooooooooo0.00g0OmmolD 00 OOOOODODOO
00000000 o0oo0oo0oo0oo0oo0oo0oo0oo0oooo0oooooooo.ooogbD o0 mmol
oooooooo.Omi0000oooooooooooooooooooonD.o
ooo0oo0oo0oo0ooo0.00g00.Ommol00O0O0OOODODODODODDDOD,O0O

.OmlODO0O0COODOOOOODODOOODOOODOOOD,O

0

O 0OooOooo
O 0OoOooog
O 0Oo0ooOoo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo

oo
oo
oo
mlO
oo

O OooOooo

O O
O

g

O O o0goog
O Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo

[

O
O

O
O

O
g
O
g
g

O O

a
O
g
u
O

[ |
[ |
[ |
[ |
[ |
O O

OooQ
0ooQg
000
OooQg
‘oo

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

a
O
g
u

oooooano
oono

O

O

O

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

0oo0,0000
0D,00,00000
Dooooooo
Dooooo0oo
0000 .00g0o

ooooooao
ooooooao

gboooooobobobobooboboboboa

oobooooboocoooooboooboooobooooobooooao
goooOoOoOoOOOOoOO0OOoOoOoOoooo.oommelD0O0OOO
O0O0OmmolDOO0O0O0OO0O0O0O0,0000000.000mmoll 0O

o,00,00 .OmO0D00CO0O0OOCOODOOODOODOOOOD

uboboobooooooboboboboobooboobooboonboaa

uboboobooocooobodobobobooboobooboboaobda

o

10

20

30

40

50



ugbooboogand

0.00000000000D0000DO0OO0000O0OD0O0OdGiroux, Andre; Han, Yongxin
; Prasit, Petpiboon. One pot biaryl synthesis via in situ boronate formation. Te

(35)

JP 3983662 B2 2007.9.26

trahedron Lett. (1997), 38 (22), 3841-38440 0 0000 0O0O0O0OOOOODODOOO
gboooooboobobgobooboboboboooobobobobooobao
oooooooooooooooo.odgOmmolD 00 O0O0OOODODOODODOO
OoOOOCOOD0.009g0OmmolOO0O0O0O00O0O0.0OTorrOdO
Oo0o00.000g0 D0 .OCOmmolOODOO DOMIDOO

O

a
O
g
u
O
a

OooooooogoQgdg
OooooooogoQgdg
OoooooogoQgodg
OOoooooogod
OOoooooogd

O OoOgooo

O

o000 O0O0O0Omg0O0.00OmmolO00000O0O0OOODODODO .OmgODOOCOODO.Om

O

O oOoooo
O Ooooo

O

.00g900 .0 mmolO

gbooooo,d
ubg.goboabod
gobo,00000
OmlOO0O0Oooooo
oooo,0b0o00000
;200000000000

O
g
U

0
0

I Y [

O Ooogogoao

O X OoOooogoao

gcooooooOoOoOoOQOO0OO0OO0OU0O0O0U0.0U0dmld d mmol

.000g00.O0O0mmolDODODODODODOODODO,0D0,0000
gboboobooboooboboboboobo.gtorr0d
oooooooboobooooooobooooooooboooo,on
gooooobobgobooboobobgoboooboobao

.0obo.0oobooobooobobouooooboboboboobobobooboaa
oooooooaon
gbobobgnn

oooooooao
oooooooao
oooooooaon
Oooooooao

ogoo
oono

goo
oono
ooo
oono

oooooo
0.000g0

ooooogao
oooooano
oooooao
oooooao

O
O

O
O
O
O

oooooooocooobooooao
00O000O00O00oOoo0’o0

0000000000000 D0O0
0000000000 DOD0DO
0000000000 DO0ODODO
0O'00

.Jo0oooboooooboocobooboooboooboboooooobooobbooooooan
ooooooobooooooooobogooooooboooobooboOoooDoooooooDoboooao
oooooooooooooao
OO0Oo0O0OO0OO0o00 .0t OmmolD 000000000000 O0O0OOOOOOODODOO

ID00000D00D0000O00000.0OmOO.OmolOO0OO0DO,000.00nl
000000 .OmOO0OOO0OO0OO0OD0OO0ODOOO0O0ODOO0ODOODOODODOODOODOOOGOnOn
000000000000 x000,000x00000000000000O0O0DO0,0
,000000000000000000000D00D0000O0O0O00O0D0DODOoonag
0000000000000 0O0DO0D0DO0D0DO0DO0DO0O0ODO0OOoONOoOooGoOnOn
OO0 0D00O0DO0O0OO0OO0OD0OO0ODO0OO0OD0OO0OD0OOn
oooooDooooo'o0

O

Ooooooooooooooaoo
Ooooooooogooooooao
Oo0oooooogogoooooao

OO0 oooooogogogooao
OO0 oooooogogogooao
OO0 ooooooggogog

O

0
0

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

OJ
OJ
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

0ooooooo
.000g0

0

O

O

ooo
gono

ooag
ooao
gooao
‘0o

uaod
goo
ogoad

0

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

0

O

oooooooocooobooooaon
gbobgoboooooboobonb
ubobooboobooooobanb

uboboobooboooodabanb
ooooooooooobooooao
g.oboboboobooobonb

10

20

30

40



L T e T e T e T e T e T e T e T e T e R s T e T e O e T e Y e O e T e T e T e TR e T e T e T e T e T e T e T e T e T e B e R e |

ooooDoooooooooooobd

(36)

JP 3983662 B2 2007.9.26

#2

FEBICLEZB-T, (2S, 4R) —5—7uwv®—2—[2— (2, 4, 5— Y7 Fu—
RUPAFFVAFN) — 44— NIV FARAT s - P —1—A1] —
FYIPr68—-5011%¢, 2. #iHE ORIGIZE B,

wHE4

2. e

MS

(3R, 58) -1~ (5—EU v —4—
AN—EYID—2—()V) —5—

(2, 4, 5—FYT7FE—
RUVNFFRVAFN) —r)Pr—3—
FA—v

4—vI VR B

433

M+H*

B

(3R, 58) —1— (5—FF7=x>—3—
AN—EYIV—2—f)V) —5—

(2, 4, 5—hFV7nAtu—
RUONVAFRVAFN) —Eur) P —3—
FA—v

FAT7zv—3—Rno L

438

M+H*

(3R, 58) -1~ [6— (4—AbF1—
Txz=)V) —UVIV—2—A] —5—
(2, 4, 5—hMyo7nFm—

RPNV AFRTVAFN) —arl)d—3—
FA—v

4—A ¥ —
¥ URe L

462

M+H*

(2S, 4R) —4— {2— [4—
ANATr—2— (2, 4, b—

NY) ZNFde —_UONFdERVAFL) —
Ee)dr—1—A] —EYIP—5—
ANV} —REEE

4—BNRF—
RoBroRe

476

M+H*

(3R, 58) —1— (5—7IV—
vYIVL—2—(N) —5— (2, 4, 5—
KN) InFda—RoONAEy AFN) —
ewlv—3—F4—)

2=7In—4, 4, 5, 5—
FRIAFL-1, 3, 2
VAR —KrTY

396

M+H'

(3R, 58) —1— (5—-FIYYv—3—
AN—EYIPr—2—)) —5—

(2, 4, 5—hFYT7Au—

RPNV AFVAFN) —Eu)Pr—3—
FA—

YO —3 R L&
1, 3—Furvdt—n

433

M+

ogboooadgd

oobooooooooooooban
goboooooobobobgobooboboboboooobobobobooon
gboobooooboboboboooboboboboobooobobobobooooad
Oo0oo0o0o0oo0o0oo, 00000000 oooooooooOmgDOmMmolOO0OOO
OmiDOOOOOO0ODOOCOO0O.OCOmIODOmmolDOO00OD0OO0OO0ODOOOODOODOOOOD
ugboobooooobobuo,gbobobuo0xgbobobooboobobobodb
goobooooooboooobooooboooo,0o,000b0o00oo0obOOoO0oO0OOOOoDO
goooooooobobooboo,0o0,0bo,0boboooooboobobobonn
oooboooooooboooooooboooboobooboooobocoooooobooooan
goboooooobobobgobooboboboboooobobobobooon
O0OmDO0D0O0DO0ODO0OOO0ODOO0ODOODOD 00

ooooaog

gbooboooon
ocoo,00,000mMO0f0O0O0O0O0O0OO0O0OO0OO0OO0O0OO0OOoOoOoOoOoOoOoOoOoOooOooooOan
gobocoooOoobooooboooooooboooobOooboo0on0 .cg0DbODO.O0OMm

10

20

30

40

50



37) JP 3983662 B2 2007.9.26

molDOOOODODOOOOOOOwmIOOOOOOOOOOOODODODODODODODDODDODODDGO

O
,0a,0
oooao
ooo
oooo
oooo
oooo
mmolD O O

OO0Ooo0ooooao

O
g
u
oo
g
U

Oooooooooooooogogoao

OoOoo0oooogod
OoOoo0oooogod
OoOoo0oooogod

mo

O 0Ooogo

OOo0oooooooooooooogd
Oooooogd

OOo0oooooooooooogd
OO0 ooooooggogoooooao

0

e e e e I R [ [ |

OOo0oooooo0oooooo4ooooooogodg
Oooooooooooooogogooooao

uoboboooooobooobooboooobod,00o0boo0oo0obob0Ooo0oo0on

gboboobooooboobooboboooooboboboobooobobonn
ooooOoO0.00dgb00O0obO0OO0oO0obOOoOoboooboooan

goooOooOoOoOoOoQOQOOO00OU0UUUOUOUO0.dgdgooogd .dmmol
ooooOoooOOoOoOOOOODODO0OO0UO0OOmMuoooOommelDO .OODODOO
gboboboobooobooboboboooooboobobobOmgb O
uboboboooodoboobuobooooboboboboooobobadn

000 '0o

gooano
gbobogboooodoobobobooooba
ooooooboocooobooobooooboooao
DO0o0DO00DO00DO0oooo'™0o

O 0Oood
Oo0ood

mlOOOOO0ODDODOOoOoOOoOOoOooboOoooodg
gboboobooocbooboboboooobooba
OmgD O .00mmolO00O0O0O0O0O0O0O0O0O.
gbobobobooobooboboboooooobao
;20000000000 .gboboocoooboabad
ooobOooooooboobooobOoobooooobao
gbobobooobooobooboboboooooba
DooDOo00DOo0oOoooo'00n

O O o
O 0ooo

OmlCOOCOCOOCOOOOOO0OOO0OOOOOOOOO

oo, jooboocoboooobodouobooobooooboooooobboooobooo
;,2goooooooobgoooooobobobooo,0cbo,0bo0oo0boobobonbog
oooooboocooooooboooooboooboooobboooooobooao
gooooooobobgobooboboboboboooobobobooboag
gboooooobooboboobo. ggobbobobbooboboboboooao

OoOml0O00000000O0O0O0O0O0O0O0O0OO0OOOOOOOOOOOOO
gboboboooboooobooooooboooobooobooooDbDOo.0gd.Om
I o o o 1 A A A I s
OOmmolO 000000000000 OOODOOOOOODODODDDDDOmOCOCDODODO
oooDoooooooocoopp OO0 .COmmolOO0D0OCOO0ODOODOOODDOO
dboboobooboooboboboboboobobobobooooboobao
;oooobocooooobocoooouo,00,000000000C0000O000
gboboooooboobobobooboooboobobooba

uboobooooood
og.009g000000

oono
ooo
OmlO
oono
oono
oono
mgQd O

ugoad

ooobooooooobooooooboobooboooboooobood
OmmolODOOOODODODOOODODODODODOOODOOOOpOOD.O
ooooooooooooooooooomooooboboboOoODDODOOD

I I A A |

u
O
g
u

oooooao
oooooao
O .0 mmolO
oo,00,0
oooooo
oooooao
ooooog

goooooao
00d0dndmgO
mmolO O O O
0oomgd

O0OmmolOO0O0O00000,000000mgO00 .O0mmolDDDODODOOOOMIOODOODO
gbooboooooboboboboobobobobobooob,booboo0obobobd
oooboocooobooooboooooboboooooobooo,oooooobooooobooon,n
g, gobobgobgooooboboboouootbooboboboooboboboobooo
gboobooboboboboboobobooboboboooooboboboboooboobaadnb
ooboocoobOooboooobobooobooobocoobOooOomg0OO0O0oOOoOooOooOn

gboooooao
ugbooboogand

DO00DO00DO00oO0oooo'™oo

ooooooom000o0ooooooooooooo0o0ooooooooooooooan

10

20

30

40

50



e e e e e e e I s sy |

Ooooooooooooogoooao

Ooooooo4o0oooooooD oo oDoooo0ooooDoDoooggogoaoQg

O0Ooo0oooao

ooo
goo

El

3
O ©
0O O

OO0 ooooogo0ooDoDooogoggoooo

=3
«Q
OOoDooooo4oooooooooooDoDoooogooooao

OOo0oooooooooDooooooooDoooogoggogogoao

O
O

Ooooooooooooogogoooao
Ooooooooooooogogooao
O oo oo oo oDoogogoTE oo
Oo0Dooooo4ogoooooggg

E
«

O
O
N

OO0 oooood
Ooooooood
Oooooood
Ooooooood
Ooooooood

O 0Ooo0oooao

OO0 ooooodg
O 0Ooooo

O 0Oo0Oooao
A T Y Y |
O O0Oo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooOono
O 0Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O OoOgoo
O OoOgoo
O O o0goo
O O oO0oogog
O O0Oo0ooOoo
O Ooo0ooOono
O Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooooo
O OooOgooo
O O0OoOgoo
OO oOgoo
OO o0goo
O O0Ooo0ooo

oo

god
ooao
goad
ooo
goo

OOo0o0ooDoogog4oooDoooogUogoDoDoooggogaog
OO ogogog

OmlO O

Iy |
I [ |
I [ |
I |
I [ |
I [ |
O 0Ooogoog
O Ooogogoog
O Ooogogoog
O Ooogogoog
OO ogogog
OO ogogog
OO oQgogog
Y Y |
I [y |
O 0Ooo0oogoo
I [y |
I [ Iy |

O

O

mg O

O

O

(38) JP 3983662 B2 2007.9.26

ugboboocbobobobooboboboboboooad
O000OmmolOO0O0O0O0OOOOODODODODODODODpOODO.
.0oooobobobooobooboobobonn

O
O
O
O
O
O

=3
[l]

O

O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooo

O

O

a
O
g
a
O
g

O

I [ Y
O Ooogoo
Y Y
O 0Ooogogog
O O0Oogogog
Y Y

oo

,00,0
oooQ
0000
0000
O

O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0gooo
O 0Ooo0gooo
O 0Ooo0gooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooogooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Ooo
O 0Ooo
O 0Ooo

O 0O o0 g
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Ooo
OO oo
O 0Oo o

oo

ooooOoooboooobOoboobooooboo

gboooooobobobobooobobobobobooooboobobobooboo
OOmmolOO0O0O0O0O0OOODOOODODOOOpDOODO.OCCOmmolCOODOODOO

OO0Oo0oooao
O 0OoOooo
O 0OoOooo
O 0Oo0ooo

Ooooooooo

A Y Y I Y
Oo0oo0oo0oobooQgoan

OO0 ooooooggogoao
O
O

O

gobo
god
gooad

OJ

Ooooooooo
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao

O
O
O
O

O

O

a
O
a
u
O
a
O
O

.UOmgd O .0O

O Ooo0ooooo
O Ooo0ooooo
O OooQoooao

a
u

O

O 0Ooo0ooooao
O Ooogooao
O Ooogogoog

ogoo
ugbobooooboboboboobobobobd
gbooboooobOoobooOoooboboooboboooooo

mgO
O

g

g.0o0coo0oooobooobooboooobooooooboOooobooo
oooooooogooo,0b,00b00000D00DbDO0O0O0DOO0
oooooooboobooobooooobooooooooboooboooobooao
oooooooooooooobooooooooooooobooo
ooooooooooooooboooooooocooooobooano
000000000000 00000000000000000'0

O.Onm0O000O0O0O0OO0OO0OO0DO0DO0OO0OO0OO0OOO0DO0DODODODODOOODOOO
gbobooboooooboboboboooobobobobooobao
ocooocOoOoOOoOOmO0O0.OCOmmolO0000O0O0O0O0O0O0O0O0OOO
.OOmmolDOODOOCOODOODOOCOODOpOOO.OCmMmolDOO

COmmolDCOOO0OO0OO0OO0OO0OO0OOOOOOOO
O.0COmmolDO0O0OOODODOODOOOO

gboooooooboboboobobonb
gboooooobobooboooobaann
gobobooboomgOOO0O0ODOOOO0ODOOOO
gboooooooboboobooboobaonn
goobobooobooooboocooooobooano
gbooooooobobgoboobobonb
gboooooooboboboobobonb

10

20

30

40

50



Oo0oooooooooooogoooao
Oo0oooooooooooogogoooao

O Ooo0ooo
O OooOgooo

O Ooooo
O Ooooo

(39) JP 3983662 B2 2007.9.26

ugboooooboobobuobooboboboboooobobobooboooobann
gobOooboooooboocoboooobooooboooboooooboooboooao

O
O
O
O

mlO
Ooad

gboooobobobobooboboboboooobao
ugbooboooooboboboooobooboboooad

oo OCOo0OO0O0OO0O0000O000O0dmgO0O .OmmolOODOO

o ID0000O0000O00DODO0oo0ooboo0oo0obDoOooooo
;bbb buobuoouooboboboboocboobobobooooood,
;,g0boo0oo0obobocoboooobotooobooobooboooboo0ooobooobooooobn 10

O Ooogoog
O Ooogoog
O Ooogoog
O Ooogogog
Y o [
O O0ooo
O O0ooo
O O0ooo
O O0ooo
— Oo0oo

0000000000000 0000000000000000000000000
0000000000000 000000D0D000000000000000000
O0000O0O0OmOO0O0O0O0OO0O0OO0O0O000000000000000000'00
OoO0oO0O0ooooooo
oooo
00
0000000000000 O0O0O0O0OO0O00a0
0oooQ
00
20

X I DfLEY 10.0 - 100.0 mg

77 h—=2A 125.0 mg

MY Ew a LB 75.0 mg

gy 4.0 mg

ATTY VB TRVT A 1.0 mg

30
oooo
00
O00O00000D000000O0O00000000O0
0oooQ
00
R 4 1B 72NNk D

NI DkeEy 25.0 mg

77 h—2R 150.0 mg 40

Y Ew 2 20.0 mg

N 5.0 mg
oooao
OO
0000000000000 O0O0O00a0
oooao
OO



O — — ™ — m /o

OoOoo0ooood
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OO0oOo0ooood

B2 2007.9.26

(40) JP 3983662
X I DLeH 3.0 mg
TIF 150.0 mg
Zx/)—V 4.7 mg
BB DK 1.0 mg iz 7z
00
DO000OmO0O0OO00O00O0O00MyglyolDDDOOODO.Om00O00O0000O
0.00¢00000000000000000000000000000000
DO000OO0freon00000.0¢g000000000000000000000
000000000000 0000D00D00000D00000000000000
0000000000000 0000000000000000

10



(41)

JP 3983662 B2 2007.9.26

ubobaoooood

1) Int.CI.
oooo
oooo
oooo
oooo
oooo
oooo
oooo
oooo
oooo
oooo
oooo
oooo
oooo
oooo
oooo
oooo
oooo
oooo
oooo
oooo
oooo
oooo

(72000

(72000

(72000

goo

oo
/04  (2006.01) 0ooo /04
3/10  (2006.01) oooo  3/10
702 (2006.01) oooo 7/02
9/06  (2006.01) oooo 9/06
910  (2006.01) oooo 910
912  (2006.01) 0000 9/10
11/06  (2006.01) 0000 9/12
112 (2006.01) o000 11/06
15/08  (2006.01) 0000 13/12
17/02  (2006.01) oooo  15/08
25/08  (2006.01) oooo  17/02
27/02  (2006.01) 0ooo  25/08
27/06  (2006.01) oooo 27/02
31/04  (2006.01) oooo  27/06
35/00  (2006.01) 0000 31/04
37/06  (2006.01) 0ooO  35/00
43/00  (2006.01) 0ooo  37/06

401/14  (2006.01) 0ooO  43/00

403/04  (2006.01) 0000 43/00

409/14  (2006.01) 0000 401/14

0000 403/04
0000 409/14

gbooobogoo

oooo
ooog
uood
oooo
oood
uood
ooog
oood
oooo
ooog
uood
oooo
oood
uood
ooog
oood
oooo
ooog
uood
oooo
oood
uood

ooooo
googo
gooan
ooooo
googoo
goodano
goooo
gooan
ooooo
googo
gooan
ooooo
googoo
goodano
goooo
gooan
ooooo
googo
gooan
ooooo
googoo
goodano

obooooobobobooobocobooboobobooboooooooooobooboon

gbooobooooooboogooo

ubhooboobooboooboobooboobooboobooboobooboooobooan

ooog
gbooboobooog

gbhodboobooboobodbodbooboaboobooboaboda

goooo

Ge)boo0 OoobDOoooboooooboooobobono
uboodoboooooobooabooobooaoo
oboooooooboobooooboooood
obooobooboooboooboooboobo
ubodbogbooaboabooobooaoo

G3)00O00000nt.Cl.0000)

C07D 401/04
CO7D 401/14
CO7D 403/04
CO7D 409/14
CAplus(STN)
REGISTRY(STN)



	bibliographic-data
	claims
	description
	overflow

