JP 7079551 B2 2022.6.2

(19000000 @P) (12) 0000 (B2) (11000000
00070795510
(P7079551)
(45)0 0 0 0 O O 40 60 20 (2022.6.2) (24)0 00 0 O O 40 50 2500 (2022.5.25)
(51000000 0O
0 Ooooo 31/19 (2006.01) oooooD  31/19 0000 00O
0 Ooooo  31/05 (2006.01) OooOoD 31/05 0000 00O
0 OOOO0 36/324(2006.01) 00000  36/324 0000 O0ODO
0 ODOoOoO 36/63 (2006.01) OoOO0OD  36/63 0000 O0ODO
0 Ooooo  29/00 (2006.01) 0ooO0OD  29/00 0000 ODO0D
000D0001000013000000000
(eunooooo 0 0 2019-516976(P2019-516976)  |(73)0 0000 500379107
(86)(22)0 OO 0029040210 (2017.4.21) 000000000 oooooooo
(6500000 0 0 2019-529482(P2019-529482 0oOo0O0oO0oo
A) 0000000 ODbooOo ooooboo
430000 0010100170 (2019.10.17) OoO000oOoOooooboooooooo
(86)0 00000 PCT/US2017/028857 0000 000
(87)DOUODOOO WO02018/067200 000 O0OOoOOoOoo ooboooo
@87)oooooo 0030040120 (2018.4.12) 0O0O000O0O0o0o0b0 ooooo oo
gooooo 002040140 (2020.4.14) 000000 O0ObOO0O0 ooooobo
(31)0 000000 062/403,807 (740000 100079980
(320000 0 0280100 40 (2016.10.4) oooooo od
(33)00000000000000 (740000 100167139
00 (US) 0ooooo 0O
(720000 OoOoOoOooooon
0000000 ODbooOo ooooboo
0ooooo
(5400000000000000000000000000000000000
(57) 000000000
000000
00000000000 00000000000000000000000000000
0000000000 000000000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
000000000 O0RUO0OO0O00O00O0ONONONONONONONDNDNDDNDONOOOOOOO
00000000
000000
0000000D0D00000000000000000000000000000000
0000000000 00000000000000000000
00000000000 000000R0000O000O000NONDNDNDDOOO0O0 OO
0000000000 0000000000000
000000
0000000000 0000000000000000000000000
000000
0000000000 000000000000000000000000000000
0000
000000
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000000000000000000ROO0000000000



e [ e s s s [y [ |

e e e s s s [y [ |

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

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

OoOoooooooo oo oooooo0o0o0o0 LoD oDoooDoDoDoDoooooogooogodg
e [ e e s s [

O 0Oooo
O O0ooo
O O0ooo
O oOooo

(]
O
O
O

O
O
O
O

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

O
O
O
O

O

O o0ogogogdg

O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo

OO0 oo ooooooogdg
Ooooooooooogod
oo oooooooogodg
oo oooooooogodg
OO0 oo ooooooogdg
Ooooooooooogod

O
O
O

)

oooood
ooood

O d
O O
[ |
O
(]
O

OO
oo
OO
0o

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

O
O
O
O
O
O

oo
ao

O d
0O O
O O

]
O
O
O
]
O
O
O
]
O
O

Oooooooogoogodg
Oooooooogogdg
OO0 oooooogogd
Oooooooood
Oooooooogoogodg
Oooooooogogdg
OO0 oooooogogd
Oooooooood
Oooooooogoogodg

O
O
O
O

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

Oooooooogogdg

OO0 oooooogogd

™

Oooooooood

Oooooooogoogodg

O
O

Oooooooogogdg

OO0 oooooogogd

000
Op O

uon
oono
oono

oo
uon

ooOo
ooao

ooO
oon

oono

o

Oooooooood

O

Oooooooogoogodg

Oooooooogogdg

O O

OJ

O
O
O
O
O

O

O d

O O

O O

O

OO0 oooooogogd

Oooooooood

JP 7079551 B2 2022.6.2

O
O

o]

Oooooooogoogodg

O
O

Oooooooogogdg

0
0

OO0 oooooogogd

OO0
oo

oo
oo
ao

O
O

Oooooooood
Oooooooogoogodg

goano

O

O
O
O

O O

O
]
O

Oooooooogogdg

0

OO0 oooooogogd

O

Oooooooood

gbouobogboobouobooboobooboobooboada
oooooooooobobOooocoooooooooooDbooao
gboobooboobooboobooboobooboooboa
goooooooooOoocOoo0o0oo0ooooob0 ooooooo

10

20

30

40

50



e e s [ e e e e [ e s s [y s [ |
e e e s e e e e e s s [y s [ |
e e e T s e e e s e e e e e s s [y s [ |

R R = i = Y
[N S e s e e = S [ e A e s T [ s e s [ [ o R i A
e e e s e e e [ e s s [y s [ |

O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O Ooo0oooao
O Oooooao
O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O Ooo0oooao
O Oooooao
O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O Ooo0oooao

OO0 ooDooooggooooooogd
Oooooooooooooooogd

OO0 Qoo oooooo
oo oooooooao
oo o0 ooooooo
oo o0 ooooooo

O Ooogogodg
I [ |
Iy I |
I [ |
O Ooogogodg
I [ |
Iy I |
I [ |
O Ooogogodg
I [ |
Iy I |
I [ |
O Ooogogodg
I [ |
Iy I |
I [ |
O Ooogogodg
I [ |
Iy I |
I [ |
O Ooogogodg
I [ |
Iy I |
I [ |
O Ooogogodg
I [ |
Iy I |
I [ |
O Ooogogodg
I [ |
Iy I |
I [ |

O O0Oogogodg
Iy |
Oo0oo0ge ™
O 0Ooogogoog
O O0Oogogodg
Iy |
I |

OJ
O
O
O
OJ
O
O

Oo0oooooooooooooao
Oo0oooDooooogoogoooooao

OO0 oooDoo©w»wo4Qogoooooao

Ooooooogoogdg
OoooooooOod
OoooooooQgdg
OoooooogoQgdg
Ooooooogoogdg
OoooooooOod
OoooooooQgdg
OoooooogoQgdg
Ooooooogoogdg
OoooooooOod
OoooooooQgdg
OoooooogoQgdg
Ooooooogoogdg
OoooooooOod
OoooooooQgdg
OoooooogoQgdg
Ooooooogoogdg
OoooooooOod
OoooooooQgdg
OoooooogoQgdg
Ooooooogoogdg
OoooooooOod
OoooooooQgdg
OoooooogoQgdg
Ooooooogoogdg
OoooooooOod
OoooooooQgdg
OoooooogoQgdg
Ooooooogoogdg
OoooooooOod

Oooooooooooooooao
Oo0oooooooooooooao
Oo0oooDooooogoogoooooao
OO0 oDooDoooogoggogogogooooaog
Oooooooooooooooao
Oo0oooooooooooooao
Oo0oooDooooogoogoooooao
OO0 oDooDoooogoggogogogooooaog
OO oDooooe ouooooooogoag
Oo0oooooooooooooao
Oo0oooDooooogoogoooooao
OO0 oDooDoooogoggogogogooooaog
Oooooooooooooooao
Oo0oooooooooooooao
Oo0ooooooeoooooogog
OO0 oDooDoooogoggogogogooooaog
Oooooooooooooooao
Oo0oooooooooooooao
Oo0oooDooooogoogoooooao
OO0 oDooDoooogoggogogogooooaog
OoooooooooQgooOgoao
OooooooooogogoQgodg
Oo0ooooooogogdg

OO0 ooooooogogdg
OoooooooooOodg
OooooooooogogoQgodg
Oo0ooooooogogdg

OO0 ooooooogogdg
OoooooooooOodg

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

O oOoogoogg
O 0o ogogodg
O 0o o0oogog
I [ [ |
O oOoogoogg
O 0o ogogodg
O 0o o0oogog
I [ [ |
O oOoogoogg
O 0o ogogodg
O 0o o0oogog
I [ [ |
O oOoogoogg
O 0o ogogodg

3

JP 7079551 B2 2022.6.2

oo
oo
oo
uo
oo

O oOoogoogg
O 0o ogogodg
O 0o o0oogog
I [ [ |

oono
ooO

0
O

O
O

O
O

t
O
g
u
g

O
O

g
0
g
u
g

0
O

O 0o o0oogog

O
O

ooooooooao
oooooooao

O
O

OJ
O
O
O
OJ
O

O 0Ooo
O 0ooo

10

20

30

40

50



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

OO0 0o oooooog4dgogooao
oo oooooooogoogoooo
oo o0 oo ooooogoQgooooo
oo o0 ooooooogogogoooo

O O g g
O 0o o0goo
O 0o oo
I [ I |
O O g g
O 0o o0goo
O 0o oo
I [ I |
O O g g
O 0o o0goo
O 0o oo
I [ I |
O O g g
O 0o o0goo
O 0o oo
I [ I |
O O g g
O 0o o0goo
O 0o oo
I [ I |
O O g g
O 0o o0goo
O 0o oo
I [ I |
O O g g
O 0o o0goo
O 0o oo
I [ I |
O O g g
O 0o o0goo
O 0o oo
I [ I |
O O g g
O 0o o0goo

e e e s e s e Y Y Y
oo o0ooooooo o0 o0 oD oo oD oo oo o0 oo oD oDooo0oQgogoOoooo
s e e e e e e e [ = s e e A VO = SO I [ A |

e e e e s I I

OO0 o0 ooooooogdg
oo oooooooogodg
oo o0 ooooooogodg
oo o0 ooooooogodg
OO0 o0 ooooooogdg
oo oooooooogodg
oo o0 ooooooogodg
oo o0 ooooooogodg
OO0 o0 ooooooogdg
OoODoDooooe ooodg
oo o0 ooooooogodg
oo o0 ooooooogodg
OO0 o0 ooooooogdg
oo oooooooogodg
oo o0 ooooooogodg
OO0 o0 oooo®©woogod
OO0 o0 ooooooogdg
oo oooooooogodg
oo o0 ooooooogodg
oo o0 ooooooogodg
OO0 o0 ooooooogdg
oo oooooooogodg
oo o0 ooooooogodg
oo o0 ooooooogodg
OO0 o0 ooooooogdg
oo oooooooogodg
oo o0 ooooooogodg
oo o0 ooooooogodg
OO0 o0 ooooooogdg
oo oooooooogodg
oo o0 ooooooogodg
oo o0 ooooooogodg
OO0 o0 ooooooogdg
oo oooooooogodg

(]
O
O
O
(]

OO0 ooooogoogdg
OO ooOoe ooog

OO0 oooooogd
OO O0oooog
Ooooooooogdg
Oooooooogdg
OO0 oooooogd
Oooooooood
Ooooooooogdg
Oooooooogdg
OO0 oooooogd
Oooooooood
Ooooooooogdg

OoDoooooogd
Oooooooood
Ooooooooogdg
Ooooooooogdg

OooooooooQgodg
Ooooooogogdg
OO0 ooooogoogdg
Oooooooo®
OooooooooQgodg
Ooooooogogdg
OO0 ooooogoogdg
OoooooooOod
OooooooooQgodg
Ooooooogogdg
Do oOoooOoogoe O
OoooooooOod
OooooooooQgodg
Ooooooogogdg
OO0 ooooogoogdg
OoooooooOod
OooooooooQgodg
Ooooooogogdg
OO0 ooooogoogdg
OO O0oooog
OooooooooQgodg
Ooooooogogdg
OO0 ooooogoogdg
OoooooooOod
OooooooooQgodg
Ooooooogogdg
OO0 ooooogoogdg
OoooooooOod
OooooooooQgodg
Ooooooogogdg
OOoooooogoog

Oooooogd
Oooooooogod
Oooooooogd
Ooooooogd
Oooooogd
Oooooooogod
Oooooooogd
Ooooooogd
Oooooogd
Oooooooogod
Oooooooogd
Ooooooogd
Oooooogd
Oooooooogod
Oooooooogd
Ooooooogd
Oooooogd
Oooooooogod
Oooooooogd
Ooooooogd
Oooooogd
Oooooooogod
Oooooooogd
Ooooooogd
Oooooogd
Oooooooogod
Oooooooogd
Ooooooogd
Oooooogd
Oooooooogod

O O
O
O
(]
O
O
O

Oooooogd
Oooooogd
Oooooooogod
Oooooooogd
Oooooogd
Oooooogd
OO ooOoooe O

“

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

Oooooooogd
Ooo0O0oe ooOgoao
Oooooogd
Oooooooogod
Oooooooogd
Oooooogd
Oooooogd
Oooooooogod
Oooooooogd
Oooooogd
Oooooogd
Oooooooogod
Oooooooogd
1 s Y [ Y
Oooooogd
Oooooooogod

JP 7079551 B2 2022.6.2

oooooooao

O

O

ooooooogot

10

20

30

40

50



e R [ e [ ) e [ Iy

e e e e ) [ Iy

) e e e e e [ e e ) e [ Y I

e ) Iy

Oooooooogd

(5) JP 7079551 B2 2022.6.2

oboboooboooboooboooboooboobooooboooobooobooooboooan
oooooooooooooboooooooooobobobooobooooooooao
gbooooboobotbeg0bOoobOOoOO0oDO0OO0ODOO0ODODOO0ODOODOOnD
ugbboooboobobooboooboooobod

oo
ocobO00OO0OO0OOCOOOO0OODOOOOOOODOOOCOOOOOOOOOODODDOOO
ubobooobooobooobooobooobooobooboooooobooooboooan
oooooooooooOoobooooooooobobobooobooooooooao
gobooobooobooobooobooobooboobooooboooboooboonn
oooooooooboooOoooboooooooobebbOOOOOOOOoOoOooOoO
goooobooobooboobooobooboobooobooobooboonn
ubbdbbaoabbOO0ob0oboboboboboboboobobobobaegoboonn
oooooooooobOoOobooo0ooooooooooboDooboon
ooogaod

oo

oo

ugbobodoobooobooobod Od

goooooboooo oOo

goooobooono oOao0o

ooooooooo oo

ooooobooooo oOd

oooooooooo oo

ooooobooooo oo

oooooooooo oo

gooooobooao

gboooobodad

oooog oo

oond

oo

ooooooooooooobooooooo boboboboooooooooooao

gboooboogooboooobooboobbobobooboonn

ugboooo booboobooobodg oob ooboooboob boda
gboboobooooboooboobooboobogoboonb

0

gobooobooboobooboooboobooboooooobooonn
ocooooooooooobOoOooobobOooooobOopOODbDOOBOO
ooooooooooooboopO0O00oU0o0oOoooon0D Doooooo
ubobodobduobouobooboobooboobooboooboonn
ooooooooooboooooOoOoooopoOoooboobooOoboOoooOoOoooo
gboooooooooboooboooobooobooboboooboooboobooooboaoao
gooooooooboooocooooooooobobobooobooooooooao
gbooooooobooboooboboooobooobobooboobooooboooobooooboao
ooooooao

O
goooooooboobooobobooboobobooboobooboobooboo
ocoooooooOoooooOoooooOobooooooboooopOOOOoOOO
gooooooooboooboocooooooooobobobooobooooooooao
gbooooboooboooobooobooobobooobooboooboooboooobaoao
oooooooooOooocoooooooooboobooobooooooooao

O Oooooo

O oo oooooo
OO oo

10

20

30

40

50



B e e e B
e s e e s e e B |
e s s e e e e e [ s e e Y o |
I B

I e e R e A
e e e e e e e o

O Oooo
O O0ooo
O oOooo
O oOooo
O Oooo

(]
O
O
O
(]

O Ooogo

O 0Oooo
O o0Oooo
O o0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O o0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O o0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O o0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O o0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
[ o B R |

O Ooogogodg
[ |
O 0Ooogoogoog
O Ooogogoog

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O O0Oogogogdg

]
O
O
O
]

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

OOo0oooooaog
Ooooooooao
Ooooooooao
Oooooooaog
OOo0oooooaog
Ooooooooao
Ooooooooao
Oooooooaog
OOo0oooooaog
Ooooooooao
Ooooooooao
Oooooooaog
OOo0oooooaog
Ooooooooao
Ooooooooao
Oooooooaog
OOo0oooooaog
OooooQgo™
Ooooooooao
Oooooooaog
OOo0oooooaog
Ooooooooao

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O O0ooo

sy [ [ |

O 0Oooo

sy [ [ |

O Oooo

O O0Oogoogogdg

O Ooogo

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

O O0Oogogogdg

O
O
O
(]
O

O O0ooo
O 0Oooo
O Oooo
O Ooogo
O O0ooo

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

sy [ [ |
sy [ [ |
O O0Oogoogogdg
O O0Oogogogdg
sy [ [ |

[ Ry |
[ R |
[ R |
]
O

“000ro
gooogd

ooon
ooono
ooonO
ooonO

O O0ooo
O oOooo
O oOooo
O Oooo
O O0ooo

O
O
(]

O 0Oooo

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

sy [ [ |

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O

O Oooo

O O0Oogoogogdg

O Ooogo

O O0Oogogogdg

O O0ooo

sy [ [ |

(6)

O 0Oooo

sy [ [ |

O
O
O
O

O
(]
O
O

O Oooo

O O0Oogoogogdg

O Ooogo

O O0Oogogogdg

O O0ooo

sy [ [ |

O 0Oooo
O Oooo
O Ooogo
O O0ooo

[ |
O d
O d
0O O

sy [ [ |
O O0Oogoogogdg
O O0Oogogogdg
sy [ [ |

ooooag
O+“00"0

good
ooogagd
gooad

O 0Oooo

O o0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O o0Oooo

O
O
O
O

O
O
O
O

sy [ [ |

OoOoo0oooao
OoOo0o0ooooaog
OO0Oo0ooooog
Ooo0Ooo0oooao
OoOoo0oooao
OoOo0o0ooooaog
OO0Oo0ooooog
Ooo0Ooo0oooao
OoOoo0oooao
OoOo0o0ooooaog
OO0Oo0ooooog
Ooo0Ooo0oooao

O
O
O
O

O Oooo

O O0Oogoogogdg

O Ooogo

O O0Oogogogdg

O O0ooo

sy [ [ |

JP 7079551 B2 2022.6.2

oooooooao

O™ oo
O O O
O O O
O O O
O O O
O O O
O O O
O O O

(]
O
O
O
(]

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

sy [ [ |
O O0Oogoogogdg

O
O
O
O
O
O
O
O

10

20

30

40

50



OoOOooooooooo oo ooDooooDoo0o oo oDooDoooo0ooDoDoooogdg

e s e e ) e s

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

oo oo oooOoooo o0 oo oD oD ooo o o0 oo oD oo oo0 o040 ooooo
e e e ) e e I

O
O
O

T e e e e O e e O e O e Y e e e O e e e O e O e e O e e s s A
Uopoooooao

O

7

JP 7079551 B2 2022.6.2

OO0 Qoo oooooo
oo oooooooo
oo o0 oooooooo
oo o0 ooooooo
OO0 Qoo oooooo
oo oooooooo
oo o0 oooooooo
oo o0 ooooooo
OO0 Qoo oooooo
oo oooooooo
oo o0 oooooooo
oo o0 ooooooo
OO0 Qoo oooooo
OoooooooOodg
OooooooogQgdg
OoooooogoQgdg
Ooooooogogdg
OoooooooOodg
OooooooogQgdg
OoooooogoQgdg
Ooooooogogdg
OoooooooOodg
OooooooogQgdg
OoooooogoQgdg
Ooooooogogdg
OoooooooOodg
OooooooogQgdg
OoooooogoQgdg
Ooooooogogdg
OoooooooOodg
OooooooogQgdg
OoooooogoQgdg
Ooooooogogdg
OoooooooOodg

Oo0Doooogogdg
OooooooOoQgod
OooooooQgoQgdg
OooooogoQgdg
Oo0Doooogogdg
OooooooOoQgod
Oooooooog
Ooooooooog
OOoooooogoog
Oooooooodo
Oooooooog
Ooooooooog
OOoooooogoog
Oooooooodo
Oooooooog
Ooooooooog
OOoooooogoog
Oooooooodo
Oooooooog
Ooooooooog
OOoooooogoog
Oooooooodo
Oooooooog
Ooooooooog
OOoooooogoog
Oooooooodo
Oooooooog
Ooooooooog
OOoooooogoog
Oooooooodo
Oooooooog
Ooooooooog
OOoooooogoog
Oooooooodo

goooooad

goooooboo
gboooobod
goooooboo
gboooooad
oooooooooooao
gbooooooboooboooan
oooooooooooOooboOoooo
gboobooboobooboobo
oooooooboOoooooo

OoOoo0ooooaog
OO0Oo0ooooog
OoOoo0ooooao
O 0Ooo0oooo
O Ooo0oooao
O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooo

ao
oo
oo
uo
oo
oo
oo
oo

gboobooboobogoboobao

oooooooooooOooboOoooo

oboooobooobooobooooad

oooooooooooobooobo oooooao

o0 ooboboobobooboobo
uboboooboobooobooaooad
goooobooobooboooboo
gboooobooobooobooooad
U 0oooooboobOobOoOooooogg
gboobooooooobooobooboo
ooooooooonbO booood
gooooboooboooboooobao

goooobooobooboooboo

ooooooooboooooooo

10

20

30

40

50



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

O O0Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooao
OoOooT= oo

OO0Oo0ooooog
OoOoo0ooooao

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

O
(]

O
O

OJ
O

O
O

O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao

OO0 oDoDooogoggogoooooao
Ooooooooooooooao
Ooooooooooooooao

(8) JP 7079551 B2 2022.6.2

oboooobooooboooobooobooobooboobooooboooobooao
oooooooooooOoooooooooooobo+«+0OD0O0O0Cp0O0OO
goooooboooobooobooboobon0 oobooobooooboao
gbooooooboboboboobobooboboboboobooboooboaa
goooooboooboooobooooboooboobooboobooooboo
uboboooboobooobooobooobooobooboooobooooboaoao
ooooooooooboooboo

O 0Oooo
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 d
[ |
[ |
O d
O d
[ |
[ |
O d
O d
[ |
[ |
O d
O d
[ |
[ |
O d
O d
[ |
[ |
O d
O d
[ |
[ |
O d
O d
[ |

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

O O ogogodg
I [ |
I [ O |
O Ooogogoog
O O ogogodg
I [ |
I [ O |
O Ooogogoog
O O ogogodg
I [ |

ooooooooooobooOooboOoooooooooooDbooao
gbooboooboobogoboobooboobogo oooao
gooooooooooocooooooooooboobobOoboboooOoo
gboobogogoboobooboobooboobooboobo
gbooobouoboobouoboobooboobooboobaa
gboobogboobooboobooboobooboobo
gooooooooopoOob0O0ofdoooOoOoooooooooOO
oooooooooobobOoobooooooooooooobooao
gbooobogoobooobogob obooboboooboooboooboao
o000 ODoObooocooooooooobobobbOoobobooog
gbooboooboobogobooboobno boobooobao
gooooooooooooooooooooobobobooboboooo
U 0ooboobooboobooboobooboobooobo
gbobdouobouoboobodoobouoboobooboooboooan
opoOO0O0O0O0ODOO0OO0OO0OODODOO0DOOODOOODODODDOOODOD

oo o0 oooooogogog

gbooooooooboobooobooobooboobogo oo
oooooooboooOooocoooooooooboboboobobooOoo
gbooooooboboobooboobbooboboobooboooboao
ooooooooooobob booo ooooobooobo ooooo
gboooboooboboobobobobobobobooboobooobao
gboooboobobobobooboobobooboobooboooboaa

10

20

30

40

50



e e e s s e o e sy [y [ |

e e e R e s e s sy [ [ |
e s e s e e A e e e s ) e e Y s s [ [
I e ) e ) e R [ [ |
I v e e ) e e sy [ [ |
e ) e e [ e ) e e [ [

OOooooooog
Ooooooooo
Oooooooog
Ooooooog
OOooooooog
Ooooooooo
Oooooooog
Ooooooog
OOooooooog
Ooooooooo
Oooooooog
Ooooooog
OOooooooog
Ooooooooo
Oooooooog
Ooooooog

O

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
(]
O
O
O
(]
O
O
O

O Oo0gogoao

OO0 Qo0 ooooooogdg
oo oooooooodg
oo o0 ooooooogodg

O Ooogogoo

O 0Ooo0oo0ooao

O Ooo0oooo

O Ooo0oooo

O 0Oooo

O Oo0gogoao

ooooooUoooo
ooocoooloooao
ooocoooUoooao
oooooodoooao
ooooooUoooo
ooocoooloooao
ooocoooUoooao

O 0Ooo0oo0ooao

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

oooooB9oooo
oooooUYoooo

©)

oono

ocooooUYoooo
ocooooYoooo
oooooB9oooo
oooooUYoooo

U
0
g
0
U
u
g
t

O
O
O
OJ
O
O

ocooooUYoooo
ocooooYoooo
oooooB9oooo
oooooUYoooo

ogoooaoan
oooood
ogooooan
“ogoooro
gooooan
uooaoan
ooooon
ogooaoan

O
OJ
O

[ R |

O
g
u
g

O

OoDooUooaog
OoooUooag

ocooooUYoooo
ocooooUoooo
oooooB9oooo
oooooUoooo

JP 7079551 B2 2022.6.2

oooooooao

O
O
OJ
O
O
O
OJ
O

ocooooUYoooao
ocooooUoooo
oooooB9oooo
oooooUoooo
ocooooUYoooo

oOooDooo
OoobDooo
OobDooo
oo ooo
oOooDooo
OoobDooo

gboooao

a
O
a
O
g
u
g
ogo“obogooan

t
O
t
O
g
u
g
a

'odooooboooobooboooooooooooobobOooboooOoooooooan
ooooooooooobooooooooooooooooobooobobooooooooao
gooooooooooOooooooooooooooobooboooobooooooooao
ooooooooooobooooog0oooooooooooooobobooooooooao
oooooooooooOooooooooooooooobooOoooobooooooooan
ooooooooooboOoOoOoO0oOooooooooooooOoo

goooaod

10

20

30

40

50



Oooooooooooo0o4o0oooDoooooo0o 00D oDoDooDoDooo0 Do oDoDoDoDooooo0ooDoDoooogoQgg
OoOoooooooooo0o4oooooooooo Do oDoDoDooD oL oooDoDoDoDoDoooLUoooDoDoDooogoQgg
e ) s e e A ) e e e e s s [y s [ |
Ooooooooooooo0 oo o oooo o0 oo oDoooo o0 oo oDoDoDoDoooo0o oo oDoDoooogoQgog
| [ e e s e e e A [ s e e s [ s

e ey e e e e e e e I o B |

O O

O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O Ooo0oooao
O Oooooao
O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O0o<e oo™
O Oooooao
O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O Ooo0oooao
O Oooooao
OO e Oooodg
O 0Ooo0oo0ooOoao
O Ooo0oooao
O Ooooo

OO0 oooooogd
Oooooooood
Ooooooooogodg
Ooooooooogodg
OO0 oooooogd
Oooooooood
Ooooooooogodg
Ooooooooogodg
OO0 oooooogd
Oooooooood
Ooooooooogodg
Ooooooooogodg
OO0 oooooogd
Oooooooood
Ooooooooogodg
Ooooooooogodg
OO0 oooooogd
Oooooooood
Ooooooooogodg
Ooooooooogodg
OO0 oooooogd
Oooooooood
Ooooooooogodg
Ooooooooogodg
OO0 oooooogd

O0OooOoooao

OO0 oooDooogogdg
Oooooooooogoodg
OooooooooogoQgodg
OoooooooogoQgg
OO0 oooDooogogdg
Oooooooooogoodg
OooooooooogoQgodg
OoooooooogoQgg
OO0 oooDooogogdg
Oooooooooogoodg
OooooooooogoQgodg
OoooooooogoQgg

Oooooogd
Oooooooogod
Oooooooogd
Ooooooogd
Oooooogd
Oooooooogod
Oooooooogd

O0Ooo0oooao

O0Ooo0oooao

OOooooo

O0OooOoooao

O0Ooo0oooao

O0Ooo0oooao

OOooooo

OO0Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooaog
OO0Ooo0oo0oo0ooao
OO0Ooo0ooooao
OO0Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooaog
OO0Ooo0oo0oo0ooao
OO0Ooo0ooooao
OO0Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooaog
OO0Ooo0oo0oo0ooao
OO0Ooo0ooooao
OO0Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooaog
OO0Ooo0oo0oo0ooao
OO0Ooo0ooooao
OO0Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooaog
OO0Ooo0oo0oo0ooao
OO0Ooo0ooooao
OO0Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooaog
OO0Ooo0oo0oo0ooao
OO0Ooo0ooooao
OO0Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooaog
OO0Ooo0oo0oo0ooao

O0OooOoooao

O0Ooo0oooao

O0Ooo0oooao

O Ooogoog
O O0OoQgogog
O 0Ooo0oogoo
I [y |
O Ooogoog
O O0OoQgogog
O 0Ooo0oogoo
I [y |
O Ooogoog
O O0OoQgogog
O 0Ooo0oogoo
I [y |
O Ooogoog
O O0OoQgogog
O 0Ooo0oogoo
I [y |
O Ooogoog
O O0OoQgogog
O 0Ooo0oogoo
I [y |
O Ooogoog
O O0OoQgogog
O 0Ooo0oogoo

OO0 o ooooooo

(10)

oo oooooooo

oo o0 ooooooo

oo o0 ooooooo

O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O Ooo0oooao
O Oooooao
O Oo0gooao
O™ Oood

OO0 o ooooooo

oo oooooooo

oo o0 ooooooo

oo o0 ooooooo
O 0O4doooao
O 0Ooo0ooOooo
O 0Ooogooo
O 0Ooogooo
OO odgogoao
O 0Ooo0ooOooo
O 0Ooogooo
O 0Ooogooo
OO odgogoao
O 0Ooo0ooOooo
O 0Ooogooo
O 0Ooogooo
OO odgogoao
O 0Ooo0ooOooo

O Ooo0oooao
O Oooooao
O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooOoao

Ooooooood
Oooooooogod
Ooooooogod
OOoooooogd
Ooooooood
Oooooooogod
Ooooooogod
OOoooooogd
Ooooooood

JP 7079551 B2 2022.6.2

I [ [ |
O oOoogoogg
O 0o ogogodg
O 0o o0oogog
I [ [ |
O oOoogoogg
O 0o ogogodg
O 0o o0oogog

goooooboo
gboooooboad

O

O

O

0

O

O

“‘oboor "bog
ugoog oO4aad
goooobooobooooboo

O

0

O

O

O

0

O

10

20

30

40

50



O oo oooooo o0 ooDoDoDooo oo oooooono
Oo0ooo*T 0o oo oooooooooogoogog
OO0 oDooouogogooDoDoDooogoggogoooooaog
Oo0oooooooooooDooooooooooooa.o
OO0 oooooo o0 ooDoDoooo oo oooooono
OO0 ooooooo0oooDoDoDoooo4ogoooooaog

OO0 oooooooggogg
OooooooooogoQgoogog
oo ooooooogogQgoogog
oo oooDoooog®E gog

OO0 Qo0 ooooooogdg
oo oooooooogodg
oo oo oooT godg
oo o0 ooooooogdg
OO0 Qo0 ooooooogdg
oo oooooooogodg
oo o0 oooooogdg
oo o0 ooooooogdg
OO0 oo oDoooggxE
oo oooooooogodg
OO0 ooooogooad
oo o0 ooooooogdg
OO0 Qo0 ooooooogdg
oo oooooooogodg
oo o0 oooooogdg
oo o0 oooooT gogdg
OO0 Qo0 ooooooogdg
oo oooooooogodg
oo o0 oooooogdg
oo o0 ooooooogdg
OO0 Qo0 ooooooogdg

O 0Oo0oo0oooao
O 0OooQgoooo
O 0Ooogogooo
OO dgogoaog
O 0oo0oogooo
O 0OooQgoooo
OO0 OO

OO0 oooooooggogg

Oooo=o0ooogoaog
OooooooogogQgogogo-g
Ooooooooggogog
Ooooooooggogg
OooooooooOgoogod
OooooooogogQgogogo-g
oo oooe ooogoaag

Ooooooooggogg
OooooooooOgoogod
OooooooogogQgogogo-g
Ooo= oooogogogoog
OoooDoooog<= goodg
OooooooooOgoogod
OooooooogogQgogogo-g
Ooooooooggogog
Ooooooooggogg
OooooooooOgoogod
OooooooogogQgogogo-g
Ooooooooggogog
DDDDDD'CDP:JDD
OooooooooOogogodg
Oooo= oooogoggogoog
Ooooooooggogog
Ooooooooggogg
OooooooooOgoogod
Q O O0oooOoooogooag
Ooooooooggogog
Ooooooooggogg
OooooooOoooogog® ™»

(11)

JP 7079551 B2 2022.6.2

ooooooo
goooooboo
ugobooobod

O

O

0

O

O

goooon

O

oooooo
O0O0OpO
oooooo

O 0O4dogooao

O 0Ooo0ooOooao
O Ooo0oooo
OOooooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooOooao

ooooon

10

20

30

40

50



50000
5 40000 _
£ 2<0.801
#
30000 -
a
L 20000
¥4
= 10000
° R T AkBA T (ol
160 0 P2Bpginl]  AKBA (ozs agint}
N
50000 -
40000
001
30000
= 20000
r4
30000 I
s e T . .
[ {056 pgiml) AKBA OsﬁugmL)
. 50000 LPs
E H
W 40000
g ! o
2 30000 |
| 20000
= :
Z 100 -
@ e ) HY AKBA HT (S0
{60 bty Ma2pgiml)  ARBA (1924 ugiml)
G
7 500w
2 ao000 ) .
il
s 30000
¢ acoon
o
Z 1000
o
[ [} HY AKEA HT )
{2} {0.28 ugimt)  AKBA (0.28 agfml}
=
060G
£ soono BeB05
30000
[ "
a 0003
Zz
£ 10000
6+
€ ) AKBA
}th {086 pgimby MB)\ asswmx
e
. 50000
z
3 4008
=] 240, QJ
20000
pitiss)
z
£ 10000
¢ ¢ o HT
{1 Mt % i?dyglmu mm 124;¢9.ng
S

(12)

ogoon

SOG00
40000 -

GGG

o BB {pgfmi)

20000 -

TNF -~

JRLEST

B0 -

ANOOR -

0

200

TNF — o &FF (pgfmL}

10000 -

JP 7079551 B2 2022.6.2

300

20

TNF — o B {pg/mL)

10000

a1 akeA  HTtetnM
(150N} (@28 pgiml)  AKBA (0.28 ughl
1PS
=001
[ AKBA aT{is0nN
180 b (05Bugimt)  AKBA (0.56ugimL)
(3
i AKBA HY (16008
{160 ahy (1A% pgiml)  AKBA I 124pgint
LPS

20

30

40

50



13)

JP 7079551 B2 2022.6.2

0000000000
(51)000000

d

Oo0Oog

(56) 0000

oooo
oooo
oooo
oooo
oooo

19/02 (2006.01)
19/04 (2006.01)
43/00 (2006.01)
20/105(2016.01)
20/111(2016.01)

oooo oo go
oobooobOoobOoobOoobOoobooooooon

MoleculesO 20130 O Vol.180 pp.5265-5287

oo

goooo
goooo
goooo
goooo
goooo

19/02
19/04
43/00
20/105
20/111

gooo
gooo
ooo

gooo
gooo

oobooooboooooOobobooboboonD boob ooog
(720000 DOoOoOooooooooo
oobo00O0 oooobo obooooooooooooooOooOoOooOooOon0 oooo bogoo

gogd
gogd
gogd
gogd
gogd

Current Cancer Drug Targetsd Vol.1300 20130 O pp.625-639
Cancer Res..0 20090 O Vol.69,No.140 pp.5893-5900

Journal of Nutritional Biochemistryd Vol.260 20150 [0 pp.360-368
G8yuuoooooantCclLooon)

ugboobo oOoboboobooooo

o000 oOoooooboooooon
gbogoo obgod
ubodgo dgodgod
gbooo obogod
ugbooo oodgod
oob0o O0OO0o0ooOoobOooDbo
gbgoboobooboboboooobobobooooboobobooooooa
oboobooooOooobOooobooooboooooobobooboooooaon



	biblio-graphic-data
	claims
	description
	drawings
	overflow

