JP 2021-510175 A 2021.4.15

(19) BFREREHFT (JP) X XIS L HA) ()L EARES
353%2021-510175
(P2021-5101754)
49 AEE SHBE4AE 158 (2021.4.15)
(51) Int.CI. F1 F—=a—F (%)
A6 1K 45/00 {2006.01) ABG 1K 45/00 4C0O84
A6 1K 31/472 {2006.01) AB1K 31/472 4C086
AG61K 31/16  (2006.01) AB1K 31/16 4C206
AG1P 43/00  (2006.01) AB1P  43/00 111
A61P 1/16 {2006.01) AB1P 1/16
SEWR FWR TRESWR AWK (£ U B BEECHE!S
(2l HEES $5RE2020-557142 (P2020-557142) |(71) HEEA 508298488
(86) (22) B EEH SERRIIEIAYE (2019.1.9) I—F) A=W r—3F 4 —
G5)EIFRCIRME  SFI24E8A 25 H (2020.8.25) PAYHERE= 21— — 2 M1 4850
(86) B HEES PCT/US2019/012856 S A, 284y W) — @p—F
BT EELHES ¥02019/139956 395, Z4—1F 310, 2 a—
87 EELEE &FI1Z7H 186 (2019.7. 18) Th— FHIUT— FAEIIVY
@) EEEREE 62/615, 170 N Twh I—=FN LT —IF4
(32) B 5 H SER30E1AOH (2018.1.9) -

(33) BSEIEERE - HIR X IZHER
HE (US)
Bl EEEEREST 62/699,424
(32) & 5EH ERI0ETHLTE (2018.7.17)
(33) BSEIEERE - HIR X IZHER
KE (US)

100127926
FEL FH MK
100140132
FELT TR RIE

T4 IREA

(74) {LIB A

BARRIZA

64) [READEM] BESHEOTH & ER

(G7HOO0O0

gooobooooooboooooboooooooboobooooboboooobboooobooo
gboooooooobgobobobooooboboboboobooooboobobobao
ugbooboooooboobooboboobobooobooboboboobooooobobobaa

ooooooooboooobooooooan



OooOoooooooooobohooobohooooooooooooobooOooOooOod
e A A A |
OooOooooOoooooooooboooooooooooooobooOooOooOod
e A A A |

oo ooooooQgooao
OO0 ooooogogoao
oo oooooQgooao
OO0 ooooogogoao
oo oooooQgooao
OO0 ooooogogoao
OooooooooQgooao
OO0 ooooogogogoao
oo ooooooQgooao
OO0 ooooogogogoao
Ooooooooogoooao
oo ooooogogooao
OooooooooQgoooao
Ooooooogogooao
Ooooooooogooao
Oooooooogooao
Ooooooooogooao
Ooooooogooao
Ooooooooogoooao
Oooooooogooao
Ooooooooogoooao
OoooooogoQgoo
Oooooooogoao
OooooooQgoo
Oo0Doooogogogaog
OooooooQgogoo
OO0 oooogogogog
OooooooQgoo
OoDoooogogogog
OooooooQgoo
Oooooogogogog
OooooooQgoo
Oooooogogogog

I ey e e e sy e s o B |
e e e e e sy e e s |

OOoo0oooodg

O

O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

(2)

JP 2021-510175

O
O
O
O
O
O
O

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

O O
O O

O

O O

2021.4.15

O
O
O
O

O 0Oooo

O O
O O
O O
(]

10

20

30

40

50



OOoooooooooooooooDooogooao

OO0 oo ooooOooooog
OO0 0o oDoogogogooodg
OO0 oo oooogooooog
OO0 Do oDoo4gogoooog
OO0 oo oooogooooog
OO0 Do oDoogogogooodg
OO0 oo ooooOooooog

OooOoOooooooobDhooo oo oooooogooodg

Ooooooooooooooooooogooao

OooOooooooooDhoo o oo oooooogogoodg

Ooooooo0ooooooooooogooao
OO0 o0oDoo4dooooo4ggooooogoggogooao
OOo0oooooo0ooooooooooogooao

OOooooogogdg
Oooo0oooQgdg
OOoo0oooogogg
Oooo0oooQgdg
OOooooogogg
Oooo0oooQgdg
Oooooogogdg
OoOoo0oooQgdg
OOooooogoogg
OoOoo0oooQgdg
OOooooogogg
OoOoo0ooodgdg
Oooooogogg
OoOoo0oooodgadg
OooooogooQgdg
OoOoo0oooodgadg
Oooooogg
OoOoo0oooodgadg
OoooooQgg
O0o0o0oooogoogdg
Ooooooogdg
OO0ooooogogdg

O

O

UEHF ALy b (FG-4592)

O
O
O

0

od

O
O

gogooan

O
O

O

ggoooao

ooooOao

ooooOao

ooooao
ooooOao

O O

€))

O O

O O

JP 2021-510175 A 2021.4.15

O

OOoo0ooooao
(]

O 0O0ooooaog
OOoo0ooooo
O O0Ooooooaog
OOoooooao
O Ooooooaog
OOoooooao
O Ooooooaog
OOoooooao
O Ooooooaog

goooooooan

ooooObObOO0ooooooao
ooooDDboOO0ooooooboao

gooboooooboboogao

ooooObObOO0ooooooao

ooocooboOooooo

ooooODbDoOOooooooao
oooobDoOO0ooooooboao

10

20

30

40



ogogoano

OooobOooobooOooooOod
OooDooooogogood

Oo0o0DooodoooooddUooDoo4ooDooogogogaog
Ooooooo0oooooo0oooDoooooDoooggogoao
OO0 o0Dooo4doooooUddUoooDoo4ooDooogoggogaog

O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oooaog
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oooaog
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O0Oo0oo0ooao
O0Ooo0oooo
O 0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0Oo0ooo
O0Ooo0oooao
O0Oo0Oooao
O0Ooo0oooaoo
O0OoO0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Oooooaog
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0oooaog
O0Ooo0oooao
O0Oooooao
O0Ooo0oooaoo

O
O
O

|
|

Ooooooo4o0ooooo0o oo oDooo0oUoDoDoooU LoD oDoDoooUoUonDoDoDooooDoooogg
e s s e e e s e e s s [
OJ

Ooooooooooo oD oo oooo0DoooDooooDooogogoao

oo ooooogogooo

OO0 ooooogogoao

o 4 0
\O)H_I,N\/U\O/
0

TAFALAFF I AT Y v (DMOG)

oo oooooogogooo

Ooooooooooodg

O Oooo
O Oooo
O Oooo
OO oo

O
O
O

O
O

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

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

4)

O
O
O

O

[

JP 2021-510175 A 2021.4.15

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

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

OOooooao
O0Ooo0oo0ooao

10

20

30

40

50



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

Oo0Ooo0oooo
OO0Oo0oooog
I B
OOooooaog
O0Ooo0oooao

OOo0ooood
O 0O0ooood
OOoooood
O OooOoooodg
OOoooood

OOoo0ooood
O0Oooooogod
OOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OoOoooood
Oo0Ooo0oood
OoOoooood
O0Ooo0Ooood
OOoo0ooood
O0Ooo0Ooood
OOoo0ooood
£ S 1 O [
OOoooood
O0Oooooogod
OoOoooood
D OoO4doQgooo
OOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OoOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OOoo0oood
OOoo0oooogod
OOoo0oood

OoooooogoQgoao

O
O
O
O
O
O

O Ooooo
O Oogoo
O Ooooo
O Ooogoo
O 0Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

OoOoo0ooogdg
Oooo0oooodg
OoOoo0oooogdg
Ooo0o0oooodg
OoOoo0oooogdg
OooOoo0oooodg
OoOoo0oooogdg
OooOoo0ooOodg
OooOoo0oooogdg
OooOoo0oooOodg
Oo0oo0oooogdg
OooOoo0oooodg
Ooooooogodg
OooOoo0oooodg
Ooooooogdg
Ooo0Ooo0ooood
OoOoo0oooogdg
OooOoo0ooooadg
Oo0oooogodg

O OooOooo
O 0Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooog
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooo.o
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

OoOoo0ooodg
Oo0Ooo0oood
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oood
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oo0ood
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oood
OoOoooodg
I B
OoOoooodg
O0Ooo0oood
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oood
OoOooood
OO0Oo0ooodg
OoOoo0oood
OO0oOo0ooodg
OoOoo0oood
OOoo0ooodg
OoOoo0oood
OOoo0ooodg
OoOoo0oood
OoOoo0ooodg
Oo0Ooo0oood
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oood
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oood

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

)

O 0Oo0oooo
OOoo0oooao
O 0OoO0oooog
O0Ooo0oooaoo
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Oooooaog
O0Ooo0oooaoo
O Oooooao
O0Ooo0oooaoo
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oooao

JP 2021-510175

OJ
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

2021.4.15

10

20

30

40

50



oo ooooooooog

OoOooooooooooo0 oo oDooo0oooDooooooDooogoggoao
e e e e e s [ [
OoOooooooooooo0 oD oDoDooo0 oo ooooooDooogoggogoao
Oo0ooo0oUoooDooUUoDoDoooUUUUoDoDooUULooDooogogogaog
Ooooooooooooo0 oD oDoooo0D oo oooo0ooDooogogQgogoao
Oo0ooo40ooUooDoDooUUoDoDoooUUUUoDoDooUoooDoooggogaog

OoOooooogooogoo

oo ooooooooog

Oooooooogoo

OO0 oooooogoQgog
OO0 ooooogd

O Ooooo
O OoOgooo
O Ooooo
O OooOgooo

Py
2

OOoooooooooooooooooogodg
OO0 ooDoogogUoooDoogggogooooogd
Oo0oooooooooooooooooogodg
OOo0ooDoogogooooDoogog4gogooooogdg
Oo0oooooooooooooooooogodg
OOo0ooDooooooooogogoooooogodg
Ooo0oooooooooooooooooogodg

O
O

A
W\
&N /

O 0Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

OO0 ooooo4o0ooooogogooooogodg
Oo0ooooo o oooooooooodg
OO0 oDoooo4o0oooogooooogodg
Oo0oooooooooooooooodg

O 0Oooo

O Oooo

O O0ooo

O Oooo

Oooooo4ogooooogoggogoao
OooooooooooooQgoao
Ooooooo0ooooogoggoao
OooooooooooooQgoao
Ooooooooooogogg
Oo0oooooooooQgdg
Oo0oooooooooogoQgg
Ooo0oooooooooogodg
OoooooooooogoQgdg
Oo0DoDooooooooggdg
Oo0oooooooooogoQg-g
OoDoDooooooooggdg
OoooooooooogogQgdg
Oo0DoDoogogoooooggdg
OoooooooooogogoQgg
Oo0ooDooooooooggg

Ooo0o0o0oooOodg
OoOoo0oooogdg
Ooo0O0o0ooodg
OoOoo0oooogdg
Ooo0o0o0oood
OoOoo0oooogdg
A

O
O
O

O
O
O

O O0ooo

O Oooo

(6

goad

O 0Oooo
O Oooo

O O
O O

O 0Oooo

O
O
O
O
OJ
O

O
O
O
O
O
O

O Oooo

O 0ooo

O Oooo

OooOood

O Oooo

JP 2021-510175

goooooao

O O0Oogo
O O0ooo
O Ooogo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo

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

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

A 2021.4.15

gogooan

O O0ooo
O Oooo
O O0ooo
O Oooo
O 0Oooo

O 0Oooo

O O
O O
O O
O O
O O

ooooOao
ooooOao

10

20

30

40

50



P

goobooooobooooboooobbooao
ogogoano

oH ©

OH
N
oy
o

0

3

OXIFF 2 RF b (FG-4592)

ooooao
Ooo0oooOooao
goooooooooooooooooooodd
dodooboboooobbobooobooooobooao
Ooo0ooooooooooooOoooao
oooooao
godoooboooobobboooooooobooao
Ooo0o00ooao
oo0ooooo0oooooob0oooooooooOoodd
godooboboooobbooooboboooobooao
godooobooooobboooooooooboaoao
Oooon
0 H O
\OJHTN\/”\O/
O
DAFAATHFULTY L2 (DMOG)
oooooao
dodooboboooobbobooobooooobooao
Ooo0o0o0oooOoao
oooooao
godoooboooobobboooooooobooao
Oo0ooo0oo0oooooooooooooooodn
oo0ooooo0oooooob0oooooooooOoodd
oooooao
godooobooooobboooooooooboaoao
oooooooooooooooooooOoaodd
0o
oooooao
Ooo0ooooooooooooo0ooooooOoaodd
oooooo0oooooooo0ooooooOoodd
gdooboboooobbuooobooboooooao
Ooo0ooooo0ooooooooO0oooooooodn
ooooOooao
goooooooooooooooooooodd
oodoooooooboboooboooodad
Ooo0oooOooao

O
O
O
O
OJ
O

O
O
O
O

O 0o oo

O Oooo

O

Ooo0Oood

O Oooo

O

OooOood

O

JP 2021-510175 A 2021.4.15

O
O
[
O
O
O
]
O
]
O
O
O

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

10

20

30

40

50



OoooooooooooQo0>™oDoDoo4ooooooooo oo oo oo oDooo oo oDoo4ooooDooogooao

L s s e s e e e e e e A s e Y I Y
e s [ Y
e e e e e e e e e s e Y I Y

s Y Iy
e e e e R e e s Y

OoOooo0oogooodg
Ooo0oo0oo0oo0oood
OoOooo0oogoogood

O
O
O
O

O Oooo

OooooooogogQgoo
OO0 oooooggogog
OooooooogoQgoo
OOo0oooooggogo
OoooooooQgoo
OO0 oooooggogao
OoooooooQgoogoao
Oo0oooooggogoao
OooooooogoQoogoo
Oo0ooooogQgogoo
OoooooooQgoao
Oo0ooooogQgogoao
SO0 Oo0oo0o0Oooogao
Ooo0ooooogogQgogoao
OoooooooQgooao
Ooo0ooooogogQgogoo
Ooo0ooooooOgoogoao
Ooo0ooooogogQgogoo
OoOooooooOooOoao
OooooooogoQgoo
o0 oo oooogod
oo oo oooogodg
OO0 oooooggogaog
OooooooogogQgoo
OO0 oooooggogog
OooooooogoQgogoo
OOo0oooooggogao
OoooooooQgogoo
OO0 oooooggogo
oo o0 ooooogodg
oo oo oooogodg
SO0 OoooOooOooogo
Oo0oooooggogoao

0O W

OO0 oo oooo

OOo0oooo4doooooUoDoDooUog4ggo®©wooogogogao
Oooooooooooooo00 oo ooooooooogoggoao

OoDoDooo4gogoooogdg
OoooooooooooQgodg

Ooooocoooooooooooodg
OO0 oooogoooogdg

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

O Oooo

O Oooo

O Oooo

OO0 oooo4gogoooogd
Oooooooooooogodg
Ooooooogoooogd
OooooooooooQg™w
Ooooooogoooogd

O
O

SO0 o000 o0ooogoQg

O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo

DO OooQooOooooo

o+

Ooooo o0 ooooogod

O Oooo

OooOoo0oood

oo Qoo oooo

Oooooooooooogod

OoooooQgooood
Oooooooooood
OoooooQgoooodg
OooooooOooog®wog
OoooooQogoooog
Oooooooooood
OoooooQogoooodg
Oooooooooood
Ooooooogo= oog

0O 0o oo

Oooooooooooogod
Oooooooooooogd
Ooooooooooood
OooDoooooooogd
Oooooooooo++woog
Oooooooooooogdg
OOoooooooooood
Ooooooooooogdg
OO0 oooo4gogoooogd
ODOoooo+- oooooogag
OO0 ooDoogogoooogd
OooDooooooooogdg
OO0 oDooogogoooogd
Oooooooo©-ooogod
OooDoDoogogoooogd
Ooooooooooo™wd
OoooDoo4gogoooogd
Oooooooooooogod
Ooooooogogoooogd
Oooooooooooogod
OoooDooooog++wo0ogoo
Oooooooooooogod

Oooooogogdg

C))

oono
oo

OOoo0ooooooood
Ooooooogoooog
OO0 oDooo4dgoooodg

[

Ooooooooooog
OO0 oooo4Qgoooodg
OoooooOogT= ooodg

JP 2021-510175

gooooad

oad

O

OoDoooo4goooodg
Ooooooooooodg
OoDoooo4gooood

O 0Oooo

O

O

O

OO oooogdg

Oooooogooood
Ooooocoooooodg
Oooooogooood
Ooooooooooodg
Oooo©woodooood

O

2021.4.15

gooano

OoooooOoogoao

Ooooooooooogdo

10

20

30

40

50



O oo ooooog

o0 0o ooo0o o0 oo ooo0o oo oooQgoooo
Do 00000000 oo o oooogogog

Oooooooooooogoooao
OO0 o0DoogogU0oooDooggoooao
Oooooooooooogoooao

OOo0o0oooogdg
OooOoo0oooogod
OO0oo0ooogd
OooOoo0ooooQgod
OoOoo0ooogd
Ooo0o0o0oooQgd
OoOoo0ooogd
Ooo0oo0oooogod
OoOoo0ooogd
Ooo0oo0ooood
OoOoo0ooogd
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogdg
I [
OoOoo0oooogdg
OooOoo0ooood
Ooooooogdg
OooOoo0ooood
Ooo0oooogd
[

DO 0o oOooooog

0O

L e [ B e e s [ [y |

e A s [ e s ey e e e e e e s e I A
ey e e ey ey e sy e I B

e e e s e e e s [ |
Ooo0oooOoooo0o0oDoDoooo0D oo oooo00 oo oo oo oDooo0oooogoQgoQg
OO0o0ooooU0gooooodUoooooUdd oo oDoDoggUoooooggaog
Ooo0oooooo0oDoDoooo0 oo oooo00 oo oo oo oDooo0ooooogogoQg

[
O
O
O
O
O
]
O
]
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

OO oOoooodg

OO0ooDoogogUoooooodUooDoDoogUoooDoDoogggogoooodg

OO oooodg

0O
0O

Oo0oooooooooooo0ooDoooo0ooDoooogoooao

Ooooooggoao
Oooo0ooogoQgoo
Ooooooggoao
Oooo0ooogoogoo
Ooooo©wgoo
Oooo0ooooQgoao
Oooooooggoao
Oooo0ooogoogoo
OoooooogoQgoo
Oooo0oooogoo

O
O
O
O

OO oOooOo©wod

OOo0ooooo0oooooogo4gogoooogdg
Ooooooo0ooooooooooQgdg

O O0oo0ooooodg

OOo0ooooooooooo0 oo ooo4ogooDooogogooao

Ooooooooooooogogoooao
OooDoDoo>®ooooogoooao
Oooooooooooogoooao
Oooooooooooogoooao
OOooooooooooogogoooOoao
OoooDoooooooogoooao
OOoooooooooooogooooOoao
Oooooooooooogoooao
O oo oooooogogoooOo®©®wogao
OooDooooooooogoooao
OOo0oooooooooooogooOooOooOoao
OoooT oo ooooogoooao
OO0 o0DoDoo4gogooooogogooao
Oooooooooooogoooao

O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
e S R W

Ooo0oooooogoogoo
OO0 ooooogogog
Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogoQg
Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogooQg
Ooooooooogoogoao
OO0 ooooogogooQg
Oooooooogoogoo
OO0 ooooogogoog
OoooooooogooOgoo
oo ooooogogoQg
OO0 ooooogogog

€))

O Ooooo
O O0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O O0OoOgoo
O Ooooo
O O oOooo
O Ooooo
O OoOgoo
O Ooooo
O Oogoo
O Ooooo
O Ooogooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

O
OJ
O

oo ooooogogoog
OO0 ooooogogog
oo ooooogogoog
OO0 ooooogogog
oo oooooogogoo

JP 2021-510175

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

Oo0ooogoQgogoao
Ooo0oooogooo
OooOoogoQgogooao
Ooo0ooooooo

Ooo0oooQoogoao
Oo0ooogogogao
Ooo0oooQoogoao
Oo0ooogogao
OoooooOoogoao
OoOoo0oooogd

OooOoo0oooOod

O
O

OO0 oooDoogogooao
O
O

oo ooooooQgooooo
OO0 oOooooogogooao
oo oooooogooooo
OO0 ooooogogooo

O
O

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

OJ
O
OJ
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O
O
O
O
]

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

(]
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

2021.4.15

L [ |

O oOooo

0|0 0Ooag

L R i
O oOooo

O Ooogog

L R

O o0Ooooao

10

20

30

40

50



e e e Y Iy
Ooooo»v4oidoooogd4ogooooddUogoooooUd oo oD oD oUW oDooooUULUoDoooggoogoao

O oDoooooooo»®wWUOoooooooDoooooooDooooooDooogQgoao

OooooooogooQgooao
OO0 ooDoooggogoao
OooooooogoQgooao
OO0 oooooggogoao
OooooooogooQgooao
OO0 oooooggogogoao
Ooooooooogooao
OO0 oooooggogooao
OooooooooQgooao
Ooooooogoggogooao
OooooooooQgooao
Oooooooggooao
OooooooooQgooao
Oooooooggooao
OoooooooQgooao
Oooooooggooao
Ooooooooogooao
Ooooooogogogooao
Ooooooooogoooao
Oooooooogoggooao
Ooooooooogooao
Ooooooogoogooao
OoooooooogoOooao
OooooooogooQgooao
OO0 ooDoooggogoao

O Ooooo
O O0OoOooo
O Ooooo
O OoOgoao
O Ooooo
O Ooogoao
O Ooooo
O Ooogoao
O Ooo0ooo
O Ooooao
O Ooo0ooo
O Ooooao
O 0Ooo0ooo

OO0 00000 00D oDogU4UUoDoDooUUUoUoDoDoogogogooao

OoOo0oo0oogooogao
[y A Y N Iy

b oD oo oQo0 oo oo o0 oo oooo0DoDooogoooo

e s e e e e e e sy [ [
Oooooooo0ooooo0o o0 oo ooo0D oo oooo0ooooDoooo0ooDooogogQgoao
e s e e ey e e e e s [ A [

Do oo oooQgoooo
DO oD oooogogoooao
b oo ooooQgoooo
b oo oooogQgoooo

oo oDwmooT®T oo ooooooooo-g
b OoOoDOoDoooOouUooDoDooogogogoooog
oo oo o0 o oo oooooogoogao

Ooo>woooooooooooDoooooooDooogooood
OoooooooooooooDoooo0ooDoooogogoooodg
Oo0ooooooooooo0o oo oDoooDooDooo4goooodg
OoooooooooooooDoooo0oooooogogooood
Ooooooo0oooooo0 oo oooo0DooDooo4goooodg
Oooooooooooooooooooooooogogooood
D OoOOo0OooDoooo o0 ooDooo0o oo oDoDooo4ogoDoooogogaog
Oo0ooooooooooooooooooooooogooood
OoooooooooooooDoo>»w4oDoooooogooood
Oo0ooooooooooooooooooooooogoooood
Oooooooooooo0 oo oDooo0DoDoDooogogoooodg

OoOoooooogoooboo oo ooooogood

Oo0oooQgooao
Oo0ooogQgogoao
OoooooQgooao
Oooooggogoao
OoooooQgooo
OoooogQgogoao
Ooo0oooQoooo
Ooooogogogooao
Ooo0ooooooao
Ooooogogogooao
Ooo0oooooooao
Ooooogogogooao

OoOoooooo0oooooo00oDoDooooooooogQgoQg
OoooooOoogooao

Oo0ooooUoooDoouUoo4UDoDoDooogUggooooggg

OoOoooooo0oooooo0oDoDooooooooogoQgoQg

OOo0ooooo4ooooooo4DoDoDoooggogooooggg

Ooo0ooooOoogooao
Ooooogogogooao
Ooo0ooooOoooao

Ooo0oooQooo
OoOoooogQgogao
Ooo0oooOoogoao
Oo0ooogoQgogao
Ooo0ooooOoogoao
Ooo0ooogoQgogao
OooOooooOoogoao
Oo0ooogoQgogao
OooOooooOoogoao
Ooo0ooogoQgoao
OooOooooOoogoao
Oo0oooQgogoao
OooOooooOooao
Oo0oooQgogoao
Oo0ooogo-Qgogao
Oo0oooQgogoao
Oo0o0ooogQgogao
Ooo0oooQgogoao
OOo0ooogQgogao
Ooo0oooQgogoao
Oo0oooogQgogao
Ooo0oooQooao
OoooogQgogao
Ooo0oooQooao
Oo0ooogQgogao
Ooo0oooOoogoao
OoOoooogoQgogao
Ooo0ooooOoogoao

(10)

O Oood

O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooog
O O0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O O0ooo

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

OoooooooooogogoQgoao
Oo0oDoooooooggogao
OoooooooooogoQgoao
Oo0oDoooooooggogao
OoooooooooogoQgoao
OooDoooooooggogao
Ooooooooooogoogoao
OooDooooooogogogao
Ooooooooooogoogoao
OooDooooooooggoao
Oooooooooooogoao
Oooooooooooggoao
Oooooooooooogoao

JP 2021-510175

2021.4.15

10

20

30

40

50



e e e Y Iy

Oo0ooogogdoUooDooUUoDoDoooUUoDooogogoao
OoOoooooo0oooooo0oDoDoooooDooogogoao
Oo0ooogog40dooDooUUoDoDooUUooooogogoao
Oooooooooooooo0ooDooooooooogogoao
Oo0Dooooo40oooDooUUUoDoDooUUoDooogogoao

Oooooo0ooooooooooooooogao
OoooOoooooooooooooooooO0oOgoabo
OO0 o0oDoodooooodg=o0ooooggogogoao

Ooooooo0ooooooooooogooao
OO0 o0oDoo4dooooo4ggooooogoggogooao

O
O
O
O

O

O Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao

O
O
O
O
O
O
O
O

O 0Oo0oooao
O OoOgooao
O O0Oo0oooao
O Oo0gooo
O 0Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O OooQgoooo
O 0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooo
O O0Oo0oo0ooao
O O0Oo0oooo
O 0Oo0oooao
O Oo0oooo
O 0Oo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0ooOooao
O 0Oo0oooo
O O0Oo0oo0ooao
O 0Oo0oooo
O O o0oooao
O 0Ooo0oooo

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

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

O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oo0ooaog
O0Ooo0oooaoo
O O0Oo0ooogoao
O0Ooo0o0ooaoo
O0Ooo0oooaog
O0Ooo0o0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0o0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0o0ooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0Oo0ooao
OOoo0oooao
O0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooaoo
OO0Oo0Oo0ooo

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

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

O

O

O

Oooo0oooQgdg
OOooooogogg
Oooo0ooodgadg
Oooooogogg
OoOoo0ooodgag
OOooooogogg
OOoo0ooodgadg
Oooooogogdg

O

OoOoo0ooood

1)

OooooogogQgdg
OoOoo0oooodoadg

OooooogoQgg
OoOoo0oooodoadg

OoooooQgdg
OoOoo0ooooOgoadg

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

OooooooQgdg

O

OO0Oo0ooood
OoOoo0ooood

]

O Ooooo
O OoOooao
O Ooo0ooo
O OoOgooao
O Ooooao
O OoOooo
O Ooo0ooo
O OooOooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooo0ooao

JP 2021-510175 A 2021.4.15

ooooooo®PP0Oo0
0o0O0oooooooao

0o0o0o0o0O0oo0Ooo0oooan
00000000 oOoon
0o0O0oo0oo0ooOooooan
00O0o0Doo0oo0Oooooan
ooo®" 0000000
0o0O0oo0Doo0ooooooan
0o0O0oo0oo0ooOooooan
00O0o0Do0o0o0ooooan
00000000 oOoon
0oo0ooDoooDooooan
00O0o0Doo0oo0Oooooan
00oo0o0o0oDo0oDOooOoo
00O0o0DO0oo0oo0Oooooan

O Oooo
O 0Oooo

O Ooooo
O Ooo0ooao

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

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

10

20

30

40

50



oo oooogogooo

Ooo0ooooo0oDooDooo0 o oDooooooooDoDooo0oooDooogQgoao

o000 ooogoood

I I [y I A

oo oooogogooo

Ooo0ooooo0oD oo ooo0D oD oDooooo oo oDoDoo0oooDooogQgogoo

OoooD0ooogogood

ey Ry R I [y I A
OoOoooOooooooooooOooooooooooooooooOoooano

Oooooogogoao
Oo0Dooogogoao

OO oogg40oooooUUUoDoDooUULUoDoDoDoggUooooooogdg

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

Rz

Ooooooo0ooooooooooogoQgdg
OoDoDooodooooo4ggoooooggg
Ooooooo0oooooooooooQgdg
OoDoooo4oooooo4gogoooooggg
OoOoooocoo0ooooooooooooQgodg
OoDoooo4oooooo4gogooooogogg
Oooooooo0oooooooooooQgodg

O
O

I
&

Oo0oooDooo0ooooo4gogoooogdg
OoooocooooooooooooQgodg
Oo0oooooo0ooooogogooooogdg
OoooocooooooooooooOgodg

Oooooooogooooogodg
Ooooooooooood
Oooooooooooogodg
Oo0oooooooooood
Oooooooooooogodg
Oo0oooooooooood
oo oooooooooogodg
OO0 o0ooDoogogogogooood
Oooooooooooodg
OO0 ooDoogogogoooogod
Oo0ooooooooooodg
OO0 ooDoogoggogoooogod
Oooooooooooodg
OO0 ooDoogogogogoooogod
Oooooooooooodg
OO0 ooDoogogogogoooogod

OOoo0ooood
O 0OooOooood
OOoo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
O Ooooood
O 0Ooo0ooo0oao

O
O
O
O

O
O
O
O

(12)

O
O

U]

[ |
[ |

O
O
O
O

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O

JP 2021-510175

ooooooao
goooooao

O
O
O
O
O
O
O

O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooo

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

A 2021.4.15

gogooan

ooooOao

gogooano
gooao

O

O 0Oooo

[ |
O d
[ |
O O
[ |

ogogooao
gogooano

10

20

30

40



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

OoOoo0ooogdg
OO0Oo0ooog
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
OoOoooo
O oOoooo
O oOoo0ooo
O oOoooo
O oOoo0ooao
O oOoooo
O o0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O O0OoOooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O o0oooo
O Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoo0ooao
O oOoooo
O o0Ooo0ooao

[ s ey e ey e e [y [y [ |
e s e e ey ) e e e R s [

OoooooQgogooao
Ooooogogoao
OoooooQogooao
Ooooogogoao
OoooooOgooao
Ooooogogooao
OoooooOoooao
Ooooogogooao
OoooooOooOooao
Ooooogogooao
OoooooOooOooao
Ooooogogooao
Oooo0oooOoogooao
Oooooogogooao
OoooooooOooao
Oooooogogooao
Oooo0ooocOoogooao
Ooooogogooao
OoooooOoogooao
OoooooQgooao
OO0 ooo-gogoao
OoooooQgogooao
Ooooo-gogoao
OoooooQgooao
Ooooogogoao
OoooooQgogooao
Ooooogogoao
Ooooooogooao
Ooooogogoao
OoooooOogogooao
Ooooogogoao
Ooooooogooao
Ooooogogooao
OoooooOoogooao

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

I s e e ) e e ) ey I B

O
O
O
O
O
O
O
O

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

e e s e e ) e e s ) ey I o A

I s e ) e e ) ey A B

e s e e e e s ) ey A

I s e ) v A B

e s e e e ) e e ) ey I B

OO0 oo oooo0 oo ooo o0 oo oooOooOooooo

e s e e e ) e e e ) ey I o A

Ooooooooooooooooooooooao.o
OooOooooo0oooooo4oooooogogogoooaog
Ooooooooooooooooooogogoooao.o
Ooooooo0ooooooooDooogogogoooaog
Ooooooooooooooooooogoooao
Ooooooo0oooooooooogogogoooaog
Ooooooo0ooooooooooooogoooao
Ooooooo0oooooo0oooDooogogooooaog
Ooooooooooooooooooogoooa.-o
OooDoooo0oooooo0oooDooogogooooao
Ooooooo0oooooooooooogoooab-o
Ooooooo0oooooo0oooDooogogooooao
OO0 O0Oooo0o0oDoDooUggUooDoogogoooaog
Ooooooo0oooooo0oooDooogogogoooao
OO0 Ooooo40dooDoogg4gooDoogogoooaog
Ooooooo0ooooooooDooogogooooao
OO0 oOoooo40ooooogg4UgooDoogogoooaog
Ooooooo0ooooooooooogoooooaono
OO0 oOoooo40oooogog4gooDoogogoooaog
Ooooooo0oooooooooooooooaoo
OO0 oDooo4o0ooooo4ogooDoogogogoooaog
Ooooooooooooooooooooooao.o
OOooooo4o0ooooo4ogooDoogogogoooaog
Ooooooooooooooooooogoooao.o
Oooooo4o0ooooooooDoDoogogoooaog
Ooooooo0ooooooooooooogoooao.o

(13)

O O
O O
O O

O
O
O
O
O
O
O

O

[

JP 2021-510175

gooooad

O

O

O

O

O

]
O

2021.4.15

gooano
oad

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
e s e e e e e e e s e Y Y

OoooooooQgdg
Oooooogogdg
OooooooQgdg
Oooooogogdg
Oooo0oooQgg
OOooooogoogg
OooooooQgog
Oooooogoogg
Oooo0ooooQgdg
Oooooogoogg
OooooooQgdg
OoOoooooogg
OooooooQgodg
Oooooooogg
OoOoo0oooogadg
Oooooooogg
OoOooo0oooOgoadg
Oooooooogg
OoOoooooogoadg
OoooooooQgg
Oo0oooooogdg
OoooooooQgg
OOooooogogdg
OooooooQgdg
OOooooogogg
OooooooQgdg
Oooooogoogg
OooooooQgdg
OOooooogogg
OooooooQgag
Oooooogogdg
Oooo0oooQgodg
Oooooogoogdg
Oooo0oooQgodg

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

OoooooogoQgoo
Oooooogogoao
OoooooogoQgoo
Oooooggoao
OoooooogooQgoo
Ooooooggoao
Oooo0ooogoQgoo
Oooooggoao
Oooo0oooogoao
Oooooogogoao
Oooo0ooogoogoo
Oooooogogoao
Oooo0ooogoQgoo

O o0Oooo

OooooogQgoQg
OOooooggdg
OoooooogoQgQg
Oooooggdg
OooooogodgoQg
Ooooogg-g
OoooooogoQgQg
OoOoooooggQg
I s [y |
OooooogQgQg

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
OJ
O

O 0Oooo

O O oo

O o0Ooo

O Oooo

O 0Oooo

O O oo

O oOooo

O Oooo

O 0Oooo

O O

O 0Oooo

O o0Oooo

O
O
(]
O
O
O
O
O
O
O

O 0Oooo

O 0o oo

O o0Ooo

O 0Oooo

O oOooo

O 0o oo

O o0Ooo

OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OOoo0oo0oood
OO0Ooooood
OOoo0oo0oood
OOoooood
OO0Ooo0oo0oood
OOoo0ooood
OO0Oo0oo0oo0ood
OoOoo0ooood
O 0O0oO0Ooood
OOoo0ooood
O O0Oo0ooood
OOoo0ooood
O O0Oo0ooood
OOoooood
O O0Oo0ooood
OOoo0ooood
OO0Ooo0ooood
OoOoo0ooood
OO0Ooo0ooood
OOoo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood

O O0ooo

O oOooo

O Oooo

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

I o |

O 0o oo

(14)

Ooooooogdg
Oooooooodg
Ooooooogdg
Oooooooodg
Ooooooogg
OoOoooooodg
Oooooooogdg
OO0 oooogg
Oooooooogg
O Oo0Doooogdg
Ooo0oooooogdg
OO0 oooogdg
Oooooooogdg
O Ooooooggdg
OoooooooQgodg
O Oooooogg
OoooooooQgodg
O Oooooogdg
OooooooQgodg
OOooooogdg
OoooooooOgodg

O o0Oooo

O Oooo

O o0Ooo

O 0o oo

O o0Oooo

O Oooo

O o0Ooo

O 0o oo

O o0Ooo

O Oooo

O o0Ooo

O 0o oo

O o0Oooo

O Oooo

O Oooo

O o0ood

O

O oOooo

O Oooo

JP 2021-510175

O
O
O
O
O
O
O

O O oo
O Oooo
O O oo
O Oooo
O O oo
O Oooo

O O

O

O

O

O

O

OJ
O
OJ
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

2021.4.15

10

20

30

40

50



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

OOoo0ooooo
O 0O0ooooaog
OOo0o0ooooao
O O0oooooaog
OOoo0ooooao
O Oooooaog
OOoo0ooooao
O Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooo0ooooaog
OOoo0ooooao
O Ooooooaog
O Ooo0oo0oooao
OOoo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooooooaog
O Ooo0ooooao
OOoooooao
O O0Ooo0ooOoooao
OOoo0ooooaog

Oooooogooooaoo
OO0 oooodgogooao
Ooooooogooooao
Oo0ooooodgogooao
Ooooooogooooaoo
Oooooogoooao
Ooooooogooooaoo
Oooooodgogoooao
OooooooOooooOoaoo
Oooooogoooaoo
OoooooogooooOoao
Oooooogoooao
Ooo0oooooOoooOoaoo
Oooooogoooao
Ooo0ooooOooOoooOoaoo
OoooooQgoooaoo
OOo0oo0ooodooOoooOoao
OoooooQgoooaoo

oo ooooooQgooao
OO0 ooooogogoao
oo ooooooQgooao
OO0 ooooogogooao
oo oooooogoooao
OO0 ooooogogogoao
OooooooooQgooao
OO0 ooooogogogoao
Ooooooooogoooao
OO0 ooooogogogoao
Oooooooogogooao
oo ooooogogooao
Ooooooooogoogooao
OO0 ooooogogooao
Ooooooooogoogooao
oo ooooogooao
Ooooooooogoogooao
oo oooooQgooao
OooooooooOgooOooOoao
oo oooooQgooao

OooooooogogQgoo
OO0 oooooggogao

O
O

OooooooQgoo
Oo0ooooogogao
Oooooooogogoo
Oooooogogao
OooooooQgogoo
Oooooogogao
OooooooQgogoao
Oooooogogoao
Oooooooogogoao
Ooooooogogo
OooooooQgogoao
Oooooooogogoo
OooooooOogogoao
Ooooooogogoo
Oooooooogogoao
OooooooQgoo
Oooooooogoogoao
OooooooQgogoo
OO0 oooogogog
oo ooooQgogoo
OO0 oooogogaog
OooooooQgoo
OO0 oooogogo
OooooooQgogoo
O ooooogogao
OooooooQgogoo
OO0 oooogogo
OooooooQgogoo
Oo0ooooogogao
OooooooQgoo
Oooooogogoao
Oooooooogogoao

(15)

Ooo0ooooooOooOoao
OooooooogoQgogoo
OO0 oooooggogo
Ooo0oooooQgogoo
OO0 oooooggogog
Ooo0ooooogQgogoo
OO0 oooooggogaog
OooooooogoQgogoo
OO0 oooooggogao
OoooooooQgogoo
OOo0oooooggogao
OoooooooQgoo
OOo0ooooogQgogoao
OooooooogoQgoogoo
Oo0oooooggogoao
OoOooooooQgooao

OO0Oo0oooog
OoOoo0oooao
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooao
O0Oo0oooog
O0Ooo0oooo
OOoo0oooog
Oo0Ooo0oooao
OOoo0oooaog
I B
OOooooaog
O0Ooo0oooao
OoOooooaog
I B

OoOo0ooooogoo

O

Oo0oooodQgooaoo

JP 2021-510175

OO0 oooodogoao
Oo0oooodQgooaoo
OOo0oooogodgogoao
Oo0ooooQgooaoo
Oo0oooogodogooao
Oo0ooooQgooaoo
Oo0oooogodgogooao

Ooo0ooooQgooaoo

2021.4.15

Oo0oooogodgogooao

Ooo0ooooQgooaoo

Oo0oooogodogooao

OooooooQgooao

10

20

30

40

50



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

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

Ooo0oooooo0ooooo oD oDoDoooo0ooDooogoooao
OO0 oDooog4ooDooUoo oo ooUogUoUooDooogogooao
OOo0oooooo0ooooo oD oDoDoooo0DooDooogoooao
OO0o0ooooooooooog oo oDooUogUoooDooogogooao
Ooooooooo0ooooo oD oDoDooooooDooogogoooao
OO0ooooo4ooooooog oo oo ooogUooooDooogogogooao
Ooo0ooooooo0ooooo oD oDoDoooo0oDoDooogoooao
OOo0ooooooooooo oo oDoDooogooooDooogogogooao
Ooo0ooooooo0ooooo o0 oDoDoooo0ooDooogoooao
Oo0ooooo4oooooo oo oo oooooooDooogogooao
OoOo0oooooo0ooooo oo oDooooooDoooogoooao
Oo0ooooooooooo oD oo oooo0oooDooogoooao

O
O
O
O
O

OO0 oooooo0 oo oo o o0 oo ooo0o oo oooogogogoooo
e e e ey e I
Ooo0oooooo0 oo ooo o0 oo oooooDoooogogoooo
e e e e e ey I
Ooo0oooooo0ooooo o o0ooDoooooDoooogogogoooao
e e e e e e e Iy
Oo0ooooooDooooooooooooooooogooooao
e e e e e ey I
O 000 oo0oo0o0UQ0UoDoD oo Uo0DoDooUdUoUoDooogogooao
e s ey ey Iy
e e s e e e e e e s e Y
e e e e e Ry ey Iy
O 000 ooo0oUQ0 oo ooUoU U UoDoDooUgUoUoDoooggooao
e ey Iy
e e e e e e e e ) e e Y o
I s e [y A
O 000D oooUQo0 oo ooUoo U0 oDoDoo4ggUoUoDooogogooao
I e e
e s e e e e e ey e s e I
I s ey R
e e e e e e e ey s ey [
I Iy

(16)

JP 2021-510175

2021.4.15

O
O
O

10

20

30

40

50



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

Ooooooo0ooooooooooogQgog

Ooooooooooooo0ooooo0 o oDoDoooooooao
e s e e e e s e A

Oo0oooo4dooDooog4goooooooggdg

O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooooo
O OooOooo
O 0Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo

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

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

Ooo0oooQodg
OoOoo0oooogdg

O
O

OoooooogoQgoo
Ooooooggoao
OoooooogoQgoo
Ooooooggoao
Ooooooogoogoo
Ooooooggoao
Oooo0ooogoQgoo
Ooooooggoao
Oooo0ooogoogoo
Oooooogogoao
Oooo0ooooQgoao

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

O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oooaog
O0Ooo0oo0ooaoo
O0Ooo0oooaog
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0oo0ooao
OOoo0oooao
O0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0ooogoaog
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0ooogoaog
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0ooogoao
O0Ooo0oooao
O 0Oooooao
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao

Ooooooogdg
Ooooooodg
Oooooogg
Oooooooodg
Ooooooogdg
Oooooooodg
Oooooooggdg
Oooooooodg
Oooooooogg
OO0 ooooogg
Oooooooogg
OO0 oooogdg
Oooooooogdg
OO0 oooogdg
Oooooooogdg
O Oooooogg
Oooooooogodg
OOooooogg
OoooooooQgodg
O Oooooogdg
Oooooooogodg
OOooooogdg
Oooooooodg

an

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O 0O oo
O 0Oo©0no
O 0O oo
O Oooo
O O oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0o oo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O o0Ooo

O oOooo

O

[

O Oooo

O o0Oooo

JP 2021-510175

O
O
O
O
O
O
O

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

O
O
O
O
O

O o0Ooo

2021.4.15

O 0Oooo

O o0Ooo

O 0Oooo

O o0Oooo

10

20

30

40

50



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

O Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0ooogoao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Oooooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooaoo
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Oo0ooogoao
O Ooo0oooao

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

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

Oo0ooooOoQogoooaoo
OO0 oooogdQgoooao
Oo0ooooQogoooaoo
OO0 oooogQgoooao
Oo0ooooQgoooaoo
Oo0oooogogdQgoooao
Oo0oooogooooaoo
Oo0oooogoQgoooao
Oo0oooogogoooaoo
OooooogodQgoooao
OoooooOogooooaoo
OooooogodQgoooao
Oo0ooooogogoooaoo
OooooogoQgoooao
Oooooogooooaoo
OoooooQgoooao
OooooogooOoooaobo
OoooooQgoooao
Oooooo0ooOoooOoaoo
OoooooQgoooao
OO0 oDooogdQgoooao
OoDooooQgoooao
OO0 oooogodQgoooao
OoooooQgoooao
OO0 oooogogdQgoooao
Oo0ooooQgoooao
OO0 oooogodQgoooao

oo oooooogooao
OO0 ooooogogoao
oo oooooogooo
OO0 ooooogogoao
oo oooooogoooo
OO0 ooooogogogoao
oo oooooogoooao
OO0 oooooogogooao

O
O
O
O
O
O
O
O

OooooooQgooao

Oo0oooogodgooao

OooooooQgooao

OooooogQgooao

OooooooQgooao

(18)

OooooodgQgooao

Ooooooodgooao

OoooooQgooao

Ooooooodgooao

OoooooQgooao

Ooooooodgooao

OoooooQgooao

OoOo0ooogooogoo

OooooooQgooao

JP 2021-510175

OO oOgogo
O 0Ooooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo

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

OooooooogooQgoao
OOoooooogQgogoao
OoooooogoQgoo
Ooooooggoao
Oooo0oooogooQgoao
OOoooooogQgoao
OoOoooooogoQgoo

OOo0oooogodgogoao
OooooodQgooao
OO0 oooogodgogoao
OooooooQgooao
Oo0oooogodgogooao
OooooooQgooao
Oo0oooogodgogooao

[ |

OooooooQgooao

2021.4.15

Oooooogodgooao

OooooooQgooao

Oooooogodgooao

OooooooQgooao

10

20

30

40

50



Oooo0oooooo0ooDooo oo oo ooooooDoDoo4gogooooaog
e s e e e e s e |
OoOoo0oooooo0ooDooo oo oo ooooDooDoDoogogooooaog

OooOoooooooOoo b0 oD oo oD oo oogogoogood

OooooodQgooao

OoOo0ooogooogoo

OoooooodQgooao

O

O
O
[

Ooo0ooogooogoo

Oo0oooooQo0 oo ooo oD oD oDooo0oooDooogogooo

Ooo0ooooQgooaoo

o000 oogo0Qg0UooDooUUUUUoDoDoo4UUoooDooogogoao

O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao

Oo0oooogodgogoao

OoOoo0oood
OOoo0ooodg
OoOoo0oood
I o B
Oo0Ooo0oood

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

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

O OooOooo
O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O 0OoOooog
O Ooooo
OO oOooo
O Ooooo
O OoOooog
O Ooo0ooo
O OooOooo
O Ooooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooo

O oOoooo
O oOoooo
O oOoo0ooo
O oOoooo
O o0Ooo0ooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O O0Oooo
O oOoooo
O O0Oooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O oOoo0ooo
O oOoooo
O oOoo0ooao

(19)

oo
oad

O
O

O
O

(1)

O
O

O
O

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

JP 2021-510175

gooooad

oad

O
O

O

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

O

O

O

2021.4.15

gooano

O

O

O

O

10

20

30

40

50



oo ooooooooog

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

OoOooooogooogoo

oo ooooooooog

Oooooooogoo

OO0 oooooogoQgog
OO0 oooooggog

(20)

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

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

O

SAFAAXY Y LT Y v (DMOG)

OoooooogogQgoo
Ooooooggoao
OoooooogoQgoo
Ooooogogoao
Ooooooogoo
Oooooggoao
Oooo0ooogoQgoo
Ooooooggoao
Oooo0ooogoo
Oooooogogoao
Oooo0oooQgoao
Oooooooggoao
Oooo0ooogoao
Ooooooogg
Oooooooodg
Ooooooogdg
Oooooooodg
Oooooooogdg
O o0Dooooogg
Oooooooogg
OO0 ooooggdg
Oooooooogdg
OO0 ooooggdg
Oooooooogdg
OO0 oooogdg
Ooooooogdg
OOooooogg
Oooooooogdg
OOooooogdg
Oooooooogodg
O Oooooogdg
Oooooooodg
Oooooogdg
OooooooOgodg

Oooooogogogoao
Oooooodgogoao
Oooooogogoao
Oooooogogoao
Oooooogogooao
Oooooogogoao
Oooooogogooao
Oooooogogoao
Ooooooogogooao
Oooooogogoao
Oooo0ooogogogooao
Oooooogogooao
Oooo0ooogogooao
Oooooogogogoao
Ooo0oooogogooao
Oooooogogooao
OoOoo0oooogogogooao
Oooooogogooao
OO0 oo0ooodgogoao
Oooooogogooao
OO0 oo0ooodogoao
Oooooogogooao
OO0 oooodogoao
Oooooogogogoao
OOo0oooodgogoao
Ooooooogogooao
Oo0oooodgogoao
Oooooooogooao
Oooooogogoao
Oooooogooao
Oooooogogoao
Ooo0ooogogooao
Oooooogogoao

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

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

]

|
|

JP 2021-510175

]
O
[
O
O
O
O

O O
O O
O O

O
O
O
O

O
O
O
O

O
]
O
O
O

2021.4.15

Oooo0oooQgoo

10

20

30

40

50



e e e Y Iy

|

I e A A
OooooOooooooooooOooooooOoooooooboOoooOooooooooooooooOoood
A A
OooooOooooooooooOoooOoooOoooDooooOoooOooohoooooooooooOoood

e e e e e ) e s Y [

OJ
O
OJ
O
OJ

|

OOooooogoogdg

O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

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

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

OoOoooood
O 0Ooooood
OoOoooood
O Ooo0ooood
OoOoooood
O Ooooood
OoOoo0ooood
O Ooooood
OoOoo0ooood
OOoooood
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
OOoooood
OoOoo0oo0oood
OOoooood
OOoo0oo0oood
OoOoooood
O0Ooo0oo0oood
OoOoooood
O 0O0oOooood
OoOoooood
O 0O0oOooood
OoOoooood
O 0Ooooood
OoOoooood
O 0OooOooood
OooOoooood
O Ooooood

OooooooooooQgogoao

OoOoo0oooao
O0Ooo0oooog
OOoo0oooao
OOooooaog
OOoo0oooano
OOooooaog
O0Ooo0oooao
OOoo0oooaog
O0Ooo0oooao
OOoo0oooaog
O0Ooo0oo0ooao.o
OoOooooaog
I B
OOoo0oooaog
O0Ooo0oo0ooao
OoOoo0oooog
O0Ooo0Oo0ooao
OOoo0oooaog
O0Oo0Oo0ooa.o
OOoo0oooao
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooao
O0Ooo0oooog
OoOoo0oooao
O0Ooo0oooog
OoOoo0oooao
O0Ooo0oooog
OOoo0oooao
OOoo0oooaog
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooaog
O0Ooo0oooao

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

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

OO0 oDooogoooooogogogao

OooooooooooQgogoao

OoDoDoooooooogoggogao

OooooooooooQgogoao

OooDoooooooogoggogao

OooooooooooQgooao

OooDoooooooogogQgogoao

OooooooooooQgoogoao

OooDoooooooogogQgogoao

OoooooooooooQgoogoao

OooDooooooooQgogoao

OooooooooooOoogoao

OooDoooooooogoQgogoao

OooooooooooOoogoao

OooooooooooQgogoao

OoooocooooooOoogoao

OooooooooooQgoao

OooooooooooOoogoao

OooDooooooooQgogoao

[

Ooooooooooooogooaog

OooooooooooQgogoao

JP 2021-510175

O
O
O
O
O
O
O

OO0 oODoooooooogogogao
OooooooooooQgoao
OO0 oDooogooooooggogao
OooooooooooQgoao
OoDoDoocoooooogoggogao
OooooooooooQgoao
Oo0oDoooooooogoggogao

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

O
O
O
O
O

Oo0Oo0ood

OooooooooooQgoao

O
O
O

O
O
O
O
(]

2021.4.15

OO0Oo0ood

Ooooooogoooooogod
Oooooooooooogod
Oooooooooooogod
Ooooooooooood

O0Ooo0ood

OoOoo0oodg

O Ooooo
O Ooo0ooo

A B

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

OOo0ooogo0gU0ooDoDooUogUoooDoDoogogoooaog

OO0Do0oooodoooouUodoooDooUoUUoooooggg

O
O

O Oooo

O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oo0oo

O Oooo

O 0Ooo0oooo
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0goooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0ooO0oo0oao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0gooao
O 0Ooo0oooo
O Oo0gooao
O 0Ooo0oooo

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

Oooooooooood
OO0 oooogoggooood
Oooooooooood
OoDoooogogooood
Oooooooooood
OoDoooogogQgooood

O
O
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

O Oooo

I Y o Y

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

O Oooo

O 0o oo

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
OJ
O

Ooooooooogoooao
Ooooooogogooao
Ooooooooogoooao
Ooooooogogogooao
Ooooooooogooao
Ooooooogogogooao
Ooooooooogooao
Ooooooogoogooao
Ooooooooogooao
Ooooooogoogooao
Ooooooooogooao
Oooooooogogoooao
OoOoooooooOooOooOoao
OooooooogooQgooao
OO0 ooDooogogogogoao
Ooooooogoogooao
OO0 ooDoogogooao
Oooooooogogogooao
OO0 oooogogooao
Oooooooogoogoooo
OOooooogogooao
Oooooooogoogoooao
OOo0oooog©®oOooao
Oooooooooooo
Ooooooogogooao
Oooooooooooao
OoooooogogQgooao
Ooooooooogooao

O
O
O

O

[

JP 2021-510175

goooooao

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

OJ
O
OJ
O
O
O
O

O 0Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooao
O oOoooo
O oOoo0ooao
O oOoooo
O oOoo0ooao

™
O
OJ
O
O
O
O

O

O

O

O

2021.4.15

gooano

O
O
O
O

O
O
O
O

O
O
O
O

O
O
O
O

10

20

30

40

50



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

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

O Oooo

oo oooogogoo
O o oooogogog
oo oooooQgogoo
OO0 oooogogog
oo ooooQgogoo
O oo ooogogoQg
Oooooooogogo
O Oo0oooogogog
OooooooQgogoo

O
O
O
(]
O
O
O
O
(]

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

OoOoo0oood
OO0Oo0ooodg
OoOoo0ood
O o B
Oo0Ooo0ood
O o B
I B B
OoOoo0ooodg
Oo0Ooo0ood
OOoo0ooodg
I R B
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oood
OoOoo0ooodg
O0Oo0ood
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oo0ood
OoOoo0ooogdg
O0Oo0oood
OoOoo0ooodg

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

O Oooo

O oOooo

O
O
O
O

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O Oooo

O o0Ooo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O o0Ooo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O o0Oooo

O Oooo

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

[ e i B
[ s R o

O O0ooo

O oOooo

O 0Oooo

O o0Ooo

O Oooo

OO0 ooogogao

O Oooo

O 0Oooo

O O0ooo

OoooooOooOgoao

O O0ooo

O o0Ooo

O Oooo

Oooooogogao

O Oooo

O oOooo

O O0ooo

OoooooOoogoao

O O0ooo

O o0Oooo

(23)

oono
oo

O Oooo

Oooooogogao

O Oooo

O oOooo

O 0Oooo

Oooo0oooOoogoao

O 0Oooo

O o0Ooo

O Oooo

Oooooogogao

O Oooo

O oOooo

[ I I o=
I o B R

O 0ooo

Oooooooogoao

O 0Oooo

O o0Ooo

O O

Ooooooogogao

O Oooo

O oOooo

OoooooOooOgoano

S i I

O o0Ooo

O Oooo

OoooooQgogoao

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

O Oooo

O oOooo

[
|

OoOooo0oogoood O

|

OO oOooo
O Ooooo
OO oOooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao

OO0
O Oooo

O Oooo

Oooooogogoao

O o0Oooo

JP 2021-510175

goooooao

OJ
O
OJ
O
O
O
O

Oo0ooogogaog
OoooooQgogao
OOo0ooogogaog
OoooooQgogoao
Oo0ooogogaog
OoooooQgoogoao
OOo0ooogogao

O O oo
O Oooo
O Ooogo
— Oo0oQ
O Oooo
[ o I B
O 0o oo

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

O

Oooooooogoao

O Oooo

O o0Ooo

2021.4.15

gooano

O
O
O
O

Ooooogogao
OoooooOooQgao
Ooooogogaog
OOoo0o0oo©wgao

O Ooooo
O 0Ooo0ooo

O Oooo
O 0Oooo

O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O 0Oooo
O O
[ |
O O

10

20

30

40

50



e e e Y Iy
e s e e s e e e e ) e ) e e e e s e s Y Y Y
JL sy s e e e e s e e s A B

e s e R e e ) e ) e e e s e s Y Y Y
e ey I
Oooooo»®UOooooogog4oooooo4dUooooooUdUoooD oo oo oD oo oDooogogogoao

Ooooooooooodg
Oo0oDoogogogogoooogod
Ooooooooooodg
OooDoogogogooood
Ooooooooooodg
Ooooogogooooogod
Ooooooooooodg
Oooooogoogooood
Ooooooooooodg
Ooooooogoooodg
Oooooooooood
Oooooooooood
Oooooooooood
Ooooooooooodg
Ooooocooooood
Ooooooooooodg
Ooooocooooood
Ooooooooooodg
Oooooooooood
Ooooooooooodg
OO0 oDoooggogooood
Ooooooooooodg
OO0 oDoogogogogooood
Ooooooooooodg
Oo0DoDoogogogogoooogod
Ooooooooooodg
OoDoDoogogogooood
Oooooooooood
Oooooogogogoooogod
Ooooooooooodg
Ooooogogogoooogod
Ooooooooooodg
Oooooogoogoooogod
Oooooooooood

OooooooogogQgoao
OO0 oooooggogo
OooooooogoQgoao
OOo0oooooggogao
OooooooogoQgoao
OOo0ooooooggogao
OooooooogoQgoao
OOooooooggogao
OoooooooQgooao
OOo0ooooooggogoao
OoooooooQgooao
Oo0ooooogQgogoao

OooooooQgoo
Ooooooggogao
OooooooQgoo
Ooooooggogao
Oooo0ooogoo
Ooooooggoao
Oooo0oooQgoao
Ooooooggoao
Oooo0oooQgoao
Oooooogoggoao
Oooo0oooQgoao
Oooooogoggoao
Oooo0oooQgoo
Ooooooogoggoo
OooooooQgoo
Ooooooogoggoo
Oooo0oooogoo
OooooooQgoo
Oooo0oooogoo
OooooooQgoo
O0ooooogogogao
OooooooQgoo
OoDooogQgoOog™
OooooooQgoo
OOooooogogogao
OooooooQgoo
Ooooooggogao
Oooo0oooQgoo
Ooooooggoao
Oooo0oooQgoo
Oooooogoggogao
Oooo0oooQgoo
Ooooooggoao
Oooo0oooQgoao

O

O
O

O+ OoOoog
O OooOooo
O Ooooao
O O0OoOooo
O 0Ooooao
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao

O O

O
O

O O
O O

O
O
O
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

O

OooooooQogogoao
Ooooooogogoo
DT O0OooO0googo
Ooooooogogoo
Oooooooogogoao
oo oooogogoo

(24)

O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0ooo
Q O OO
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

O

oo o0ooQg oo™
Ooooooogogoo
OO0 oooogogaog
OooooooQgogoo
OO0 oooogogao
oo ooooQgogoo
OO0 oooogogo
oo ooooQgogoo
OO0 oooogogao
OooooooQgogoo
Oooooogogao
OooooooQgogoo
Oooooogogo
OOo0ooooo™©wgo
Oooooogogoao
OooooooQgoogoao

O O

O

JP 2021-510175

OJ
O
OJ
O
O
O
O

O
O
O
O
O

2021.4.15

10

20

30

40

50



e e e Y Iy

DO 0o oOooooog

[y o
OoooooooOoooOooooooooooboOoooooooooooooooooooOoQgoao
I e e [y o

Ooooooo4oooooo o0 oo ooooDoooDoDooo0DooDooogogoooao
e s e e e e e e s e Y i

O oo ooooogo

DO 0o oOooooog

O
[

oo oooooogoooo
OO0 ooooogogoao

Oooooooogdg
OO0 oooogg
Oooooooogdg
O Oooooogdg
OoooooooQgodg
OOooooogdg
Oooooooogodg
OOooooogdg
Oooooooodg
Ooooooogdg
Ooooooodg
Ooooooogdg
Oo00o©woQgoao
Oooooooggdg

O o0 oooogogo
O oD oooogogog
oo oooogogo
O oD oooogogog
oo oooogogo
O oo ooogogog
Oooooooogogo
O oo ooogogoQg
Ooooooogoogo
O o oooogogog
Oooooooogogo
O o oooogogog
Ooooooogogoo
oo oooogogo
Ooooooogogoao
oo oooogogoo
Ooooooogogoo
oo oooogogoo
OooooooogooOgoao
O o0 oooogogoo
O 0D oooogogog
O o0 oooogogo
O oD oooogogog
oo oooogogoo
O oD oooogogog
oo oooogogo
O oD oooogogog
O Oo0ooooQg®©om
OO0 oooogogog
oo oooooQgogo
O o0 oooogogog
Oooooooogogoo
O oo ooogogog

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

Oooooooogdg

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

OOoo0oood
O0Oooooogod
OOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OoOoooood
Oo0Ooo0oood
OOoooood
Oo0Ooo0ooood
OOoooood
Oo0Ooo0Ooood
OOoooood
O0Ooo0oooogod
OOoooood
O0Oooooogod
OOoo0oood
O0Oooooogod
OoOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OOoo0oood

O O0Oo0ooooao
O OoOo0ooooaoo
O Oo0ooooao
O Ooo0ooooaoo
O Ooo0ooooao
O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooao
O 0Ooo0ooooao
O Ooo0ooooao
O 0Ooo0oo0oooao
O O0Ooo0ooooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0ooooao
O O0Oo0oo0oooao
O Ooo0ooooao
O O0Oo0oo0oooao
O Ooo0ooooao
O O0Oo0oo0oooaoo
O OoOo0ooooao
O O0Oo0ooooao
O Ooo0ooooao
O 0Oo0Oooooao
O Ooo0ooooao
O Oo0ooooao
O Ooo0ooooaoo
O 0Oo0ooooao
O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooao
O Ooo0ooooaoo
O 0Oo0ooooao
O 0Ooo0ooooao
O Ooo0ooooao
O 0Ooo0ooooao

(25)

oono
oo

O
O
O

]

O 0Ooo0ooo

O

O Ooogooo

(]

O 0Ooo0ooo

Oooooooggdg
OoOoooooodg
Oooooooogdg
OO0 oooogg
Oooooooogg
O Oo0Doooogdg
Ooo0ooooogdg
O O0Doo®©woogdg
Oooooooogdg
O Ooooooggdg
OoooooooQgodg
OOooooogg
Oooooooogodg
O Oooooogdg
OooooooOgodg
OOooooogdg
Oooooooogodg

O

JP 2021-510175

gooooad

oad

OJ
O

O

O
O
O
O

O

O

O

O Ooo0oooao

O 0Ooo0oooao

2021.4.15

gooano

O

O Ooo0oooao

O

O 0Ooo0oooao

O

O Ooo0oooao

O

OoooooOooQgao

O 0Ooo0ooo0oao

10

20

30

40

50



I v e e e s

(26) JP 2021-510175 A 2021.4.15

OO0 ooDoooggogoao
OooooooogogoQgooao
OO0 ooDoooggogooao
OO0 oooooogoQgg
OO0 oooooggg
oo o ooooogogoQgog
OO0 oooooggg
oo oooooogooQgog
OO0 oooooogogog
oo oooooogooQgg
Ooooogogoao
Ooooooogoogoao
Ooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Ooooogogoao
Oooo0oooogoao
Ooooogogoao
Oooo0oooogoogooao
Oooooogogooao
Oooo0ooogoogooao
Oooooogogogoao
OO0 ooogogoao
Oooooogogogoao
OO0 ooogogoao
Ooooooogogoao
Ooooogogoao
Oooooogogoao
Ooooogogoao
Ooooooogogooao
Ooooogogoao
Ooooooogogooao
Ooooogogoao
Ooooooogogogooaoo
Ooooogogoao
Ooooooogoogogoao
Ooooogogoao
Ooooooogogogoao

O 0OooQgoo
O O ogoo
O Oooo
I Y o Y
O Oooo
O 0o oo
O Oooo
O Ooogoo
O O0ooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0o oo
O 0o oo
O Oooo
O 0o oo
O Oooo
O 0o oo
O Oooo
O 0o oo
O Oooo
I Y o Y
O Oooo
I Y o Y
O Oooo
O O oo
O Oooo
I Y o [
O Oooo
O O oo
O Oooo
O 0o oo
O O0ooo
O 0o oo
O 0Oooo
O 0o oo
O O0ooo

O o0Oooo
O oOooo
O o0Oooo
O o0Oooo
O o0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Ooo
O oOooo
OO =20

|

|

|
O 0Oooo
Iy |
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O o0Oooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O oOooo
O o0Oooo

O O
O O

OO0 oooooo0 oo ooo o0 oo ooogoooooo
O O

OoooDooooogooogao

O 0Ooo0oooo
O O0Oo0oooao
O 0Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooo0ooo
O Ooogoao
O 0Ooo0ooo
O Ooogoao
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo

OoooOoooDOo0ooD oo o oo oooooogoooogao
Ooo0oo0ogao

udd guooooaad
A

.15+ e
0.104

Tia (]

O rae gaTor 8 FeTaE §ATGF B HLF +TGF B+TGF B
+InR) SINK I
24850 48R T2

AF—H S RERTE

0.3+

DT S REVNTE

v REVRTE

ag-

FIG. 1A-1C

HLF +TGFB +TGFR +«EXQ +EXQ  +EXO
HNH +TGFB  +TGFp + INH

FIG. 2A~ 2B



goooogag

C

FiG. 2C

gooodad

SMAGAPDH

vxzsr7 eyt HLF 0 48 v

FIG. 3E

27)
oDooooo

006+

0.04~

00249

ug a7y /R R E

JP 2021-510175 A 2021.4.

ggoano

RXD

FIG. 3A~3D

+RXD EXO EXO TGFB, TGFB,
+RXD

Con

BXO TGFE TGF§
RXD

D

FIG. 4

15



JP 2021-510175 A 2021.4.15

(28)

oooobooao

goooogag

¥

Bleo + RXD

Bleo

Sal + RXD

Sal

FIG. 5C

Mu =1 o (=4
W LY B | o >
©
a
<
[
km-
4
9]
T
* m .
B E
, T
_ | cal
2
] |1 [ ] ]
7 ] ¥ o < i o o 1~
< = 8w = I . S
=4 = < © £ < o e « =] &
ao xeH-g ao a—#/ 004
< m

FIG. 5A- 5B

ggoano

ggono

FARIIE

;w HmAs gl
Lo WEHE
YR L L as

$

hsedsow T .
Gdecengag o emmow
WAREE 2l ;
HpdD
YR

AI;N%HE%;KP

VBT
dNE2UGE

e
ANY RN

g o

(2T QHd % ¢ TOOXY
CHY M) EWOWREEd =

AN

B WA B 5
>

MEQT WG
- o CMEH WA

siid
PRI AL VL 2 YHE

BELTIWBAL— L ——
AT

BT TR

1 SR

g N . oG ARTCH
[ owmeaoraevim Tlﬁlwmn%aaﬁﬁwﬁ



ogogoano

4
|
N
EN
4
o
=)
&
X
p
+

)
@
i
%
Q
i
Ooo0oao
* %
p— . o %
EHESIREH T ALl %%b v, @%%gﬁ%@
[11] @”9 Yy o
o
Rl
i
S
Rl
%, o
» i
. "
Uy CH %%,*4@
NI ‘%9 5
e Q\'%
%, “v,, Y,
" Uy Ve e
- % <
i S : T
EHELGFIHE A h—lr @&% %, Ay,
vy Y %@/
o,

L4

(29)

oggoao

AR EHIEOERE
2 z =
E E &

g

JP 2021-510175 A 2021.4.15

ok

R R ks

4

ggooano

FBOFB B FB FB
X0 EXO TGP TGEp
RYD RYD

FIG. 9

7'1/\/1—\7,‘::‘/\/»{411:\"’3“7“11’/7?7 k
FIG. 1MA-11B

A R



JP 2021-510175 A 2021.4.15

(30)

gogooano

goooano

gcl~vel 'old
& &
& A
Y &
& )
% %&w
4 m &ﬂ
@& $
L o ™
3 S
H M
S X
B W
g gy B
d ¥
2L 'Old
¢y + osig oelg OXu+es eg
i g i i v
k 4
' X4
I}
P
L7 S
N i
KA VKA L = T8 5 HT W
1A gY T Lk =GRY @ @ w
WEYET = (2§ 37 m
g
=%

ggooano

gogooano

asi-vsl 'oid
o )

N

¥l Old
CEpyRv | Ty
T H (RS B
Siieng || Acd—ccog
ok t
e Srad i g e
e i A DEAL &
WAL [ S ol B AR
Cwames - :
i : i ® \\ REV A | SR
© o HEdD s ;
L RN ,\\\
t t
o . el SE finl
o GEEEvd-S L S s Ry
DLW S AR g LY RO L
L dwews e AURNET e YAURBEE




goooano

SN

papis

Uuo
UUO + RXD
goooaog

m

FIG. 16A -~ 16F

HLF

SMCEXD  +TGP-f

=

wEas-FT /BEVAYE
s =2

o

FIG. 18A—18E

HLF
H#MC-EXO +TGF-B

HLF  HLF  HLE
HMC-EXO, TGF- SEPLERQ

JP 2021-510175 A 2021.4.15

BL%E

BARFE

i3 HE W B B i 1 B B i3+ HE
W30

BE

«s
@
5

ia

%HERFERIUR D (B) ~4—Lr

ggooano

(=¥ 34

HLF

O
L I

e &
A b
8 Do
£ n\
& o 2
El <
2 10m 2
i
= n
w B n
| ®
© ellg L 2 g5
& F & &
Ay & &
& o F
& &
& ¥

FIG. 19A-19E

HLF

UG

SRXD  +RED

+RRD + BED

BUG
- FHD

* D

UG

HLP

FIG. 17

+TORG FTCR-§ +RXD




(32) JP 2021-510175 A 2021.4.15

Ooo0ooOoao
A

B 400m
EIAQO
N
L")
~ 3004
N
= 2004
o
N
» 100+
Ll
o
= 0 .
S

FIG. 20A ~ 20E



(33)

gooooooanb

JP 2021-510175 A 2021.4.15

INTERNATIONAL SEARCH REPORT International application No.

PCTIUS 19112856

A CLASSIFICATION OF SUBIECT MATTER
IPC(8) - COTK 14/505, C12N 15/82, C12N 9/02 (2019.01)
CPC - AB1K 38/00, COTK 14/415, CO7K 14/505

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

B.  FIELDS SEARCHED

Minimum documentation searched (classificatinn system followed by elassification symbals)

See Search History Document

Documentation searched other than minimum documentation to the extent that such decuments are included in the fields searched

See Search History Document

Electronic data base consulted during the intsmational search (name of data base and, where pmcticable, search terms used)
See Search History Document

C. DOCUMENTS CONSIDERED TO BE RELEVANT

Category* Citation of document, with indication, where appropriate, of the relevant passages Relevant to claim No.
X US 6,083,730 A (Weidmann et al.} 25 July 2000 (25.07.2000); col 2, In 5-15, cal 4, In 23-25, col | 1-7
- 9, In 81-84, col 10, In 5-6, 18-20, 25-35, col 12, In 15-17 ———
¥ 827
Y Kiriakidis et al. *“Complement C1q is hydroxylated by coll prolyl 4 hydroxyl and Is 8-22
“| gengitive to off-targat Inhibltion by prolyl hydroxylase domain inhibitors that stabilize hypoxia-
Induclble factor* Kidney Intemalional. 83 June 2017 (03.06.2017) vol 92, pg. 900-908; pg. 900,
right col, para 1-2, pg. 901, lafi col, para 3-4
US 6,566,088 B1 (McKnight at al.) 20 May 2003 (20.05.2003); col 5, In 6-10, col 6, In 32-42 23-27
HEncylopaadia Britannica. "Double-strandad RNA" 08 September 2015 (08.08.2015), 1-27
<hitps:iwab.archive.orghweb/20 1509080847 Z8Mtips:/iwww. britannica.com/science/double-
stranded-RNA*>; pg. 1, para 1
A U5 9,809,586 B2 (WISCONSIN ALUMNI RESEARCH FOUNDATION) 07 November 2017 1-27
{07.11.2017}, entire document
A _{ Kant et al. "Prolyl 4 Hydraxylase: A Critical Target in the Pathophysiclogy of Diseases™ Korean J | 1-27
Physiol Phanmacol. 10 April 2013 (10.04.2013), vol 17, pg. 111-120; entire documant

D Further documents are listed in the continuation of Box C. D See patent family annex.

* Special categories of cited documents:

“A”  document defining the general state of the art which is not considered
to be of particular relevance

“T” later document published afier the intemational filing dalc or priority
dare and not in conflict with the application but cited to understand
the principle or theary underlying the invention

cannot be

“E" earlierapplication or patent but published on or after the international X" document of particular : the cl i

filing date considered novel or cannot be censidered to involve an inventive
“L"  docyment which may throw doubts on pricrity claim(s} or which is step when the document is 1aken alone

cited 1o establish the publication date of another citation or 0ther wyw  yoonment of particular rek : the claimed i cannot be

age

upn

speeial reason (as specified)

document referring 1o an oral disclosure, use, exhibition or other
means

document published prior to the intemnational filing date but later than
the priority date claimed

considered to involve an invenlive slep when the document is
combined with one or more other such documents, such combination
being obvious to a person skilled in the art

“&" document member of the same patent family

Date of the actual completion of the international search

12 March 2019

Date of mailing of the international search report

Z3APR 2019

Mame and mailing address of the [SA/US

Mail Stop PCT, Altn: ISA/US, Cemmissioner for Patents
P_O. Box 1450, Alexandria, Virginla 22313-1450

Facsimile No.

571-273-8300

Authorized officer:
Lea WW. Young

PCT Helpdesk: 571-272-4300
PCT O8P: 574-272-7774

Form PCT/15A/210 {second sheet) (Janunary 2015)




(34) JP 2021-510175 A 2021.4.15

gooooooaoo

(1) Int.CI.
oooo 1100 (2006.01)
OoOoOoO0 13/12  (2006.01)
OoOoOooO 31/7105  (2006.01)

oo gooooboooood
oooo 11700 gooo goooo
oooo 13/12 oooo goooo
oooo  31/7105 OOOO goooo

@enHooooooo  ApP(BW,GH,GM,KE,LR,LS,MW,MZ,NA,RW,SD, SL,ST,SZ,TZ,UG,ZM,ZW) ,EA(AM,AZ,BY ,KG,KZ,RU, T
J,T™),EP(AL,AT,BE,BG,CH,CY,CZ,DE,DK,EE,ES,FI ,FR,GB,GR,HR,HU, IE, IS, IT,LT,LU,LV,MC,MK,MT,NL,NO,PL,PT,R
0,RS,SE,SI,SK,SM,TR) ,0A(BF,BJ,CF,CG,CI,CM,GA,GN,GQ, GW, KM, ML ,MR,NE, SN, TD, TG) , AE,AG, AL ,AM, A0, AT, AU, AZ,
BA,BB,BG,BH,BN,BR,BW,BY,BZ,CA,CH,CL,CN,CO,CR,CU,CZ,DE,DJ,DK,DM,D0,DZ,EC, EE,EG,ES,FI,GB,GD, GE,GH,GM, G
T,HN,HR,HU, ID, IL, IN, IR, 1S,J0,JP,KE,KG,KH,KN,KP KR ,KW,KZ, LA, LC,LK,LR,LS,LU,LY,MA,MD, ME MG , MK, MN , MW , MX
,MY,MZ ,NA,NG,NI,NO,NZ,OM, PA, PE,PG,PH,PL,PT,QA,RO,RS,RU,RW,SA,SC,SD, SE, SG, SK, SL,SM, ST, SV, SY, TH, TJ, T™,

TN, TR,TT

(72) 000 OO0O0OOoooOgoo

gooobobooooobobobooooooobbooooooboobooboooooboobobooboooooooon
goooboboooooobobobooooooobobooooooobooooooooooooooon

gooooooood
OOO0O0O(@O) 4C084 AAL7 MA13
o000 OO 4C086 AAOL  AAD2
gooo oo ZC41
goooO OO 4C206 AAOL  AAD2
oooo oo ZA81 ZC20

MAGG
BC30

GAO1
ZC41

NA14 ZA59 ZA75 ZA81 Z7C20 ZC51
EA16 MA13 MA66 ZA59 ZA75 ZA81 ZC20

GA25 MAO1 MAO4 MA33 MA86 ZA59 ZA75



	biblio-graphic-data
	abstract
	claims
	description
	drawings
	search-report
	overflow

