JP 2007-538054 A 2007.12.27

(19) EFEIFHFF (UP) EMNE 33BN - 1) (1) 135 A R
$33%2007-538054
{P2007-538054A)
(43 kA FR19EE12H278 (2007, 12.27)
(51) Int.Cl. Fl F—va—F (B%E)
AG1K 31/495  (2006.01) AB1K 31/405 4C022
AB 1K 31/49 {2006.01) A6 1K 31/49% 4C031
A6 1K 31/506  (2006.01) AB1K 31/506 4C050
A6 1K 31/519 (2006.01) A61K 31/519 4C055
CO7D 213/74 {2006.01) CO7D 213/74 4C071
EEHER RER THREEZHER RERX (24 H) BEAKEHKS
CHEEES $EE2007-517257 (P2007-517257) |(71) HEEA 391027619
(86) (22) HEEH SER17EE5A 180 (2005.5. 18) VYANTZ7 A, TPr—<A—FAHANE ¥
(85) BRI HEH B ER%18EE12H18H (2006.12.18) BT h Twvph KR¥alLIITIN
(86) ERFHERE T PCT/EP2005/052281 VA S 4
87 B MHES  w02005/110413 Solvay Pharmaceutic
87 EELHA SERITELLA 2408 (2005.11.24) als GmbH
(31) IESEEERES  60/572,236 KA VESEFE N/ —Fr— NI
(32) & H ERE165E5H 198 (2004.5.19) — Ry 5——7L— 20
(33) \AEEEERE  KEWUS) Hans—Boeckler—Allee
(31) B EIRES 04102210.4 20, D—-30173 Hannov
(32) el SERIGESH 198 (2004.5.19) er, Germany
(33)ETiEERE BT EP) (T4 {RE A 100061815
#EL £F
(74) {CEE A 100094798
#FEL L flE
B E IS

G4 [RAOEH ERBLUVEFRTZRAOTHELBIEREROLEDODDON —ALTZ7EANL—N' —TFT =S

(57)00 00

TrEaRT 3 ER

ugbogboooobobobobooobobobobooboobobobobooooboanb

gooocooooo!

g o

oooooobOooooooboooobooooooooboobooooad



O 0Oooo
O 0Oooo

L e T e T e R |

ooooooooog X

OoooooooooDoooooooDoooogoQg®

OoOooooooo0oooooooooDoDoooo0ooDoooogoQgo?®

Ooo0oooogoQgdg
Oooooooogogogog

Ooooooo®

[}

O

ugoooaooad
ooogad
gooad

oad

O

O

O
o

O Oooo
I Ry |
I Ry |

O

O

O

O

[m}
[m}
[}

O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo0ooo

O O0Ooo0ooo
Oo0ooooooogogoooao

OooooooQogogoao

[

(=

0o
OooooogQog

OooooogoQg
Ooos oDooogogogoo®
Oo0oooogg?
Oo0ooooooogogoooao

Ooooooo@v

Ooooooo®@v
OoooooooooooooooDoooogooQgoao

I I

OooOooo®®
oo ooooooo o ooooov

]
]

O

OO0 oo oooooooDoooogQgos
O oo

OoooOoooo®®
oo oooooogog®

Ooooooo®-

O
O

Oooooooo0ooDooooooooo®®
I Ry |

O o0Ooo

Oooooooo0ooooooo00 oo oooo oD oo oDoooo0DooDoDooogoooao
O o

Ooooocooo0ooDooooooooo®®
Oooooooooooooooo0o oo oooo o ooDoooogo

Oo0oooogQg®
Oooooooooooao
Oooooooooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao
Ooooooog?o.
Ooooocooooooao
Oo0ooooogooQg?
Ooooooog?o

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

OO0 oo oOoooooooooogQgos
oo oooooe

[ Ry |

(=

=

Ooooocooooooao

Oo0oooogog

O Ooo0oo0oooao =
O 0Ooo0oo0oooao

oo ooooooooooooov

O 0Oooo

[}

oo ooooooooooooove

Oooooooooooao
Oooooooooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao

Ooooooooooooooooooooogodg

Ooooooooooooooooooooogodg

OoooooooQgoog?

(2)

Oooooooooooao

Oooooooo0oooooooooooooogodg

OooooooQg@

O 0Oooo
Ooooocooooooao

Oooooooogoog

Ooo0ooooogog

Oooooo2? OooOgoogoao

Ooooooogo

(=

(]

O o0Oooo

OoooooooQgog?®

OooooooQgooe

Ooooooooooooogodg

OooooooQgoe

O OO0 oooooogodg
Ooooooo®

O

Oooooo2? OooOgoogoao

Oooooooogo
OoooooooOoooooaoo
OoooooooOogooooao
OOoooooooOogooooao
Ooooooooooooao
Ooooooooooooaoo
Oooooooogog

(=

]

O OO

Ooooooood
OoOooooood
Ooooooood
OoOooooood
OoOooooood
OoOooooood
OoOooooood
OoOooooood
OoOooooood
OoOooooood

I I

[ |

Oooooooogoe
Ooo0oo0oooQgoao
Ooooooo®

[m]

O

O OO

[ |

O 0Oooo

Oooooooogoov

| =

O
O
(]
O
O
O
O

O O o

O0Ooo0oooao

O
O

OOo0oooooooooooao

O0Ooo0oooao

O O
O O o

o0 Oooooogogho
OOooooooogg
O0Ooo0oo0ooao

O

O 0Oooo

| =

O0Ooo0oooao

O
O
O
O

O 0Ooo0oooo

I

O0Ooo0oooao

O O O o0ooo

I Ry |

=

O

O0Ooo0oooao
I I o

[ Ry |

I [ o

O 0OooOoooo
O 0Ooo0oooo

O0Ooo0ooo0oao

[ |
[ I Ry |

JP 2007-538054 A 2007.12.27

OOoo0ooooaoo

O0Ooo0oo0ooao

(=

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

OoooooooooDooooooooooogogo®

Ooooooooooooooooooooogooooao

OooooooooQgogooQg

Ooooooog?o.

OOoo0ooo®

Oooooooo0ooDooooo0ooDoooogogooo®X

e [ ey e [ s [y |

e [ ey [ ey s [y |

Oooooooo0ooooooooooDoooogogooo®®

OooooooooQgogooQg

oo oooooogogooo-

I [ |

O

O

oo o oooooQgooooo
oo ooooooQgoooo
OO0 oo ooooQgooooo
OO0 ooooooQgooooo

oo ooooooogodg
oo ooooooogodg
oo ooooooogodg
oo ooooooogodg
oo ooooooogodg
oo ooooooogodg
oo ooooooogog

oo ooooogoe

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O

O 0Ooo0ooo
O o0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao
O o0Ooo0ooao
O o0Ooo0ooao

O
O
O
O
O
O
O

OoOoo0oood
Ooo0oood

I [ Iy |

O

O

OoOoo0ooood
OoOoo0oood
OoOoo0oood
OoOoo0oood
OOoo0oood
OoOoo0oood
OoOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OoOoo0oood
OooOoo0oood

OooooooogogQogogoo

=

O

OO0 ooooooQgooooo
OO0 oooooogoooo

O O0ooo

Oooooo®@
OO0 ooooooQgooooo
oo o ooooogo
Ooooooooogoo

=

O

[ |

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

oo ooooooogodg
oo ooooooogodg

Oooooooogoe

[ |
O 0Oooo

[ |
O OO

OO0 ooooooQgooooo

oo o ooooogo

I [ I
OO0 ooooooogodg
oo ooooooogodg

O

(]

[ I R |

O
O

O
O

)

O O

oo oooooogog®

Oooooooooooao

I Ry |

e R i
Ooooooooogodg
Ooooooooogodg
oo ooooooogodg
Ooooooooogodg
Oooooooogoov

O

O 0Oooo

(=

(]

OoooooooQooooo
Oooooooogog

O
O
(]
(]
O
O

O
O
O
O
O
O

OOoo0ooood
OOoo0oood

O O

Oooooooooooao

O 0Oooo

(=

OooooooogoQgoogoo O

| =

Oo0oo0ooood
OOoo0oood
Oo0oo0ooood
OOoo0oood
OoOoo0ooood
Ooo0oo0ooood
I A

OoooooooOooooao

O O

Oooooooooooao

Oooooooooogodg

JP

OooooooogoQgoogoo

| =

OooooooQgoao
Ooooooog?ne

2007-538054

O 0Oooo

[}

O
OO0oo0ooood

O
OOoo0ooood

O O
O O
[ I R |

Oooooooooooao
OoooooooOooooao
OoooooooOooooao
Oooooooogoog®

OoooooooQooooao
OoooooooQgogo

[ |

O 0Ooo0ooooao
O 0Oo0oo0oooao

O

OooooooQgoao
a

OooooooQgoao
OooooooQgoao

O
(]

=

O0Ooo0oo0ooao

OoooooooQgogoao
OooooooQgoao
OoooooooQgogoo
OoooooooQgoao

2007.12.

I L i i |
O 0Ooo0ooOoo0oao
O 0Ooo0ooOooOoao
O 0Ooo0ooOooOoao

O
OOoo0ooood

O
[ Iy |

O 0o o0googoo

I [y |
o

I [ |

I [ |

O0Ooo0oo0oo0oao

O0Ooo0oo0ooao

O0Ooo0oo0ooao O
[ | O0Ooo0ooo0oao

[}

O

O oOooo
O oOooo

[ I Ry |

(=

O

O oOooo

10

20

30

40

50



Oo0oo0ooood
Oo0oo0oood
OOoo0oood
OoOoo0oood

OCoooopo T T

Oo0oooooooooDooooo0ooooooogooao

Oo0o0oo0ooDooo o0 ooooogoogoo®

Oooooooooooov
Oooooocoooooo®®

X

8

50O

O oOoo0ooo

O O
Oooooooooooooogoggoao

OoOooooocoo0oooooooo0o oo oDooo oD oo oDoooooooo-

Oooooooooooov
Oooooocoooooo®®

oo oooooooooogogogogoo®

[ |

O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao

Ooooooo@e

OoOoooooo0o0oooooo o oooDooooo0 oo oDoooo0oooooogodg
OoOooooooo0oooooo0o o oooDooooo0o oo oDoooo0ooDoooogdg

ugoooaooad

ooooooo
ooooood

ooooaoooad

Oooooooo0oooooogoao

| =

OooooooooooooogQgog
OooooooooooooogogoQgdg
OooooooooooooogogQgog
OooooooooooooogogQgg

Ooooooooogoo®

Oooooooooooooogogoooao
Oooooooooooooogogoooao

Oooooooooooooogo

O 0Ooo0ooo

Ooooooooooooooog® ooo

O Ooooo

Oooooooooooooogogoooao

[ B R |

Ooooocooooooov

O 0Oooo

]

Oooooooooooooogo

OooooooogOgo

OooooooooooooogQgog

O O

I Ry |

Oooooo®®

e i |

I

Ooooooog?o

Oooooooooooooogogoooao
Ooooooooooooooo?e

[ B |
OooooooogoQgo

Ooooocooooooo:v

O 0Oooo

Ooo0oooooQgoao

OooooooooooooogogoQgog

Oooooog?o

O 0Oooo

I [ o

(4)

ood
ooad

Ia

Ooooooooooooooogogoooao

O OO0 oo oooooooooooogofdg
Oooooooooooooogogoooao
Oooooooooooooogoooao

O

OooooooooooooogogQgog
OooooooooooooogogoQgog
OoooocooooooooogogQgog
OooooooooooooogogQgg
OooooooooooooogogQgog
OooooooooooooogogQgg

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

Ooooocooooooooogoggoao

| =

JP

goodad

gooaoaad

Ooooooooooooooogoooao

Oooooooogod
Oooooooogod
Oooooooogod
Oooooooogod
Oooooooogod
Oooooooogod
Oooooooogod
Oooooooogod
Ooooooood

gooad

oo ooooooogodg

[m]

OoooooooogoQgodg

[m]

Oooo0oooQgoao
oo ooooooogodg

Ooooooo®

OooooooogooQgodg
OoooooooogooQgog
Ooooooooogoogodg

I Ry |

2007-538054 A 2007.12.27

ugoboboobooboad

gooboooboooboooan

gooaad

O O

Ooooooogo?nv
oo ooooooogodg

Ooooooo®

[m]

Oooooo®2 OooOgodg
OooooooQg?@

[m]

O O

[ I Ry |

OoooooooogQg-g

Ooooooo®v

OooOoo®e Ooo
O oOooo

O

O
O
(]
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

[ B R |

=

O O
O Oooo

I I o

O

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

O0Ooo0oooao

O
O

O Ooo0ooo

(=

O

(=

O0Ooo0oooao

Oooooooogod
Oooooooogod

O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao

O
O

O 0Oooo

| =

O0Ooo0oooao

O
O
O
O

O Ooo0oono

(=

O 0Oooo O

(=

O0Ooo0oooao

OoOoo0oo0oooao
OOoo0oo0oooao
OOoOo0oo0oooao

O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooo

O
O
O

O0Ooo0oooao
I o

[ |

10

20

30

40

50



Ooooooooooooooo0ooDoooogooooao

Oooooooooooooogogos

[ e T e T e B |

oo U

Ooooooooooooodg

Oooooooooooooooo0 oo ooooo0ooDoooogo

(5) JP 2007-538054

O

uo uo gobooobdoobodad o uoboooboofbdg
oo, 0000000000000 0000000000000
uooooooooobooobooboooboobooobooboboooboaoda
ocoooooO0O0oooO0oooobob0ooooOooocobOooobOoooodan
goooao
0" 0000000000000 D000O00000000000000
ocoooooO0oooo0ooooob0ooooooocob0oooooooodan
0000000, 00, 0000000, 00,00000000, 0O
I I I I I I I N R W N R e A R B A W N N R W NN
ocoooooo0ooooo0ooooboooooboooooooooooooao
oo
ocoooooO0O0oooO0oooobob0ooooOooocobOooobOoooodan
gooooobooooboobooobooboobooboobooboog
uoooooooooboooboocobooboobocoboo, 00O
OO0, 0000000000 o0O0O0oocoOO0ooocoOob0ooooo0ooooan
ooooooboooobooboobooboobooboobooboo
ubobobooboooooaoooaoadd
oooodao
0" 0000000000000 D0O00O00O000000000000
ocoooooO0O0oooO0oooobob0ooooOooocobOooobOoooodan
ooobdygb0dOpgbO0O0bO0Oo0bOOo0o0bypO0b0pO0O0O0O0D0O0OO0ODODOO
goobooooooooaoooaoadan
ocoooooO0oooo0ooooob0ooooooocob0oooooooodan
ooooooboooobooboobooboobooboobooboo
uobooobooobooboobooboobdog b0 OOobOobOOo
ocoooooo0ooooo0oooobob0ooooooooooooooooao
uooooooooobooobooboooboobooobooboboooboaoda
ocoooooO0oOoooo0oOooooO0ooan
goooao
uooooobooobooobooobooobooboaoaan
ocoo0oooob0O0oooO0oO0ooooOO0ooocoOO0Ooooo0oooooo0ogan
goobooooboooobooobooboobooboobooboao
uboboooboouobooboobooboobooboobooboaoadd
ocoooooo0ooooo0ooooboooooboooooooooooooao
gooaao
oo0ooao
gooooobooooboobooobooboobooboobooboog
uoooooooobooobooobooboobocobooboooboaodo
O
gooaoao
gooaao
oo

/N
Ar2—N N—S—NH, Ib

/|
uo

0

O 0Ooo
O 0Ooo

O o0Ooooo

O m]
O 0Ooooo

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

O

O

O Ooo0ooOoo
O O0Ooo0ooOoo

2007.12.

O
O

O O

O
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo

O 9
O O
O O
O 9

[ |

O 0Ooo0ooOoo
O o
O 0Ooo0ooOoo

27

O

[ |

O O0Ooo0ooOoo

oooooooooooooobobobobobooooooooooooooog oo

10

20

30

40



OoooooQgo®®

I [ o

Oooooooo0ooDoooooo0o oo oDooooo0 oo oDoooo0ooDooogoQ

e e ey sy |

Oooooooo0ooDooooooooo®®

Oooooooodg
OoooooooQogoQgaQg

OOo0oooooooooooogoQgog®

I [

I [ o

toO oo oooooogoQgos

oo o o0 oo ooooo o ooooogoogo-g
e e e ey ) e s [y |

Ooooooooooooog?o.

Ooo0ooooooo o0 oo ooo4o00 oo oDoDooo0 oo oDoooo0ooooogdg

e [ ey e sy [y |

Ooo0ooooooo o0 ooDoooooDooDoDooogoooao
Oo0ooooooo o0 oo oooo0o o0 oo oDooogooo@X
Oo0oooooo o0 ooDooooo0ooDoooogoo®

Oooooooo o0 ooooogogooooao

OoOoo0ooooao
OO0 ooooooooooooogooQgodg
Ooooooooooooooogooao
Ooooooooogogoe

O

[m]

OO0 ooooooQgoo®

O

O

[ |

Oo0oooooo o0 ooDoooo oD ooDoooogoooao

Ooooooo®®

Oooooooooooooooogogooo®

[ Ry O O0ooo
oo ooooooogogogoo
Ooooooooooooao

Oo0ooooooooooaoo
Ooooooooooooao

I T [ o

O

Ooooooo®
Ooooooooooooooooooooogooooao

Ooo0ooooooo o oDoooogoooo®X

I e A I

O

(=

O 0Oooo

Ooooooooooooooooooodg

Ooooooo®@

O Oooo

Oooooooogdg

Oo0ooooooo o0 ooooogoooo®

50O 0O

O
O

OO0Ooo0o0oood

Oooooooooooooogoo®
Ooooooooo0ooDooooo0DooDoooogoooao

Oooooooooooooogogo®

(=

Oooo0oooogod

O 0Oooo

[ |

OooooooooQgo®®

OooooooOogogoQg

O Oooo

OOooooocooogoooao

I [

~
(o2)
o

OoOoo0oood

Oo0oooooooooooooogoo®

O

O

Oooo0oooogd

Oo0ooooooo o0 oo oooo0o o0 oo oDooogogooo@X
Oooooooooooooogogo®

Ooooooo®@

O O0ooo

[ |

OoOooooooogoQgo®

OooooooOgooQgaQg

O 0Oooo

Ooo0oo0ooogoQgoo
Ooo0oo0ooogoo
Ooo0ooooogooQgoo
Ooo0ooooogoao
Ooo0oo0ooogoogoo
Ooo0oooooogoo
Ooo0ooooogoogoao
Ooo0ooooogoogoo

[}

O
O
(]
O
O
]
O

O

O

Oooooooooooooooooo®®

O 0Oooo

Oo0ooooooo o0 oo oooo0o o0 oo oDoooogogooo@X
Ooooooooo0ooDoooooooDoooogoooao

Ooooooo®@

O O0ooo

O
O

O O0ooo

O

Oooooo? oooooo®

O 0Ooo0ooOoo

O 0Oooo

OOo0oooooooooooodg

OooooooooQgooao

O O0ooo
O

O
O

JP

OoOoo0o0oood
Oooooooodg

O 0Ooo0goos
OoOoo0ooo®®

O

OoooooooQgooao

O

2007-538054

OoOoo0oood
O 0Oooo
o0 0O 0O

O 0Ooo0ooos
OoOoooooooooooodg
OoOoo0ooooogQdgd
OoOoooooogQdgdg
OooooooogQg™g
OooooooogQgodg
OooooooogQg™g
OooooooogoQgod

OOo0oooooooooooogdg
OooooooogQgd

O

O 0Ooo0gooOooo
O 0OooO0ooOooao
O 0Ooo0oo0ooo
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0ooOooao

Ooooooooodg
=]

[ |

[}

OoooooooQgooao
o

OoooooooQgooao

O oOooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo

O
O

O Oooo
50O 0

O O0ooo
o

O 0Oooo

O

O O0ooo
O

[ |
0O O

]

O 0o oo

O o

O 0o ogo o

O 0o oo
o

O
O

I Ry |
O 0Oooo
O 0Oooo

[}

I I Ry |
O o0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O o0Ooo
O 0Oooo

[ |
[ |
[ |
[ |
[ |
[ |

O 0Oooo

O 0Oooo

[ |

2007.12.

[ R |
o o
O 0Oooo
[ R |
I o

o
O
o

O 0Ooo0ooOoo
O 0OooO0oo0ooao
O 0Ooo0goo0ooao

[}

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

O 0o oo
O 0o oo
m]

O 0o oo
O 0o oo

O

[ |
[ |
[ |
[ |

27

o= 0O 0O

O O

O 0Ooo0ooOoo

[ |

[}

O

O

[ |

10

20

30

40

50



R e e ey R [ [y |

Oooooooo0ooooooooooooogodg
Oooooooo0oooooooooo@

OO0 oo oDoooo oo oooooQgoooo

I [
I [y |

O

oo of oDoooooooooX

[ Ry |

SO ooooo0oooooooQgoogooQg

OO0 oo oDoooo oo oDooooQgoooo

Ooooooooooooooooooooogodg

Oooooooo0ooooooooooooogodg

Ooooooooogogogooo

O 0Ooo0oo0ooao

oo oooooogo

I o
OO0 o0 oooooo oo oooooQgoooo

O 0Ooo0oooao

[}
[}

oo ooooooogodg
oo ooooooogodg

O O0ooo

Oo0oooooogooQodg

Ooooooooooooodg

O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooOoo

O 0Oooo

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

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

U OO oO0oo0ooo

Ooooooo@v

O 0Ooooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0goooo
I [

O O0ooo

Ooooooooooooodg
Ooooooooooooodg

Ooooooov

O O0ooo

O O0ooo

O

[}

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

O O o

O O0ooo

Ooooooooogoodg

O O0ooo

O
O

[}

Ooooooooogoodg

O

O O0ooo

Oooooooooodg

O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao
I [

O O0ooo

Oooooooooodg

O O0ooo

OooooooooOodg
Ooooooogo

O

O O0ooo

O
O

O O

O 0Ooo0goooao
O 0Ooo0goooo
O 0OooO0oooao

O O0ooo

OoooooooogoOodg

O O0ooo

)

OoooooooogoOodg
Ooooooogo

O O0ooo

O
O
O
O
O
O
O
O

O O

O O0ooo

=

O O0ooo

OoooooooogoOodg

O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0goooo

O O0ooo

OoooooooogoOodg

O 0Oooo

OoooooooogogOodg

O 0Oooo

[m]

O
O
O
O
O

O O0ooo

Ooooooooogogodg

O
O

O
O
O
O

O O0ooo

OooooooooOodg

O O0ooo

O0Ooo0oo0oooao

[m]

O
OooooooooOodg

[ |

[}

[ |

O 0ooo

JP

O 0Ooo0ooOoo

O O0ooo

2007-538054

[ |
[ |
Ooo
[ |
[ |
Ooo

O 0Oooo

50O 0
O 0Oooo
O 0Oooo
o= 0O 0O
O

[ |
O

Ooooooooodg
o

O
O 0o oOo o

O 0o oo
O 0o oo
O 0o oo
O 0o oo
O 0o oOoo
O 0o oo
O 0o oo
O 0o oo

[ |
[ |
[ |
Oo
[ |
[ |

[ |

O 0Ooo0ooOoo
O o
O O0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooOoo
O O0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooOoo

O O0ooo
O
O
O

=

2007.12.

O O
[ |
O O
[ |

O 0Oooo
O O
O O0ooo

O 0Oooo

[ |
[ |
[ |
[ |

O oOooo
O oOooo
O o0Oooo

O
O
O
O

27

[ |

[ | O O0ooo

=]

O O

[ |

[}

O

O

10

20

30

40



[ T e T e R |

oOooooooooo X

Oo0oooooooooooooogogoo®

Ooo0ooooooo o ooooogo

Oo0ooooooo o0 ooooogogooo®
Ooooooogo

L e T e T e R |

OoooooQgdg
Ooooooooogogog
Ooooooogog= 0 Ooo0ooo
L S o |

50O 0o -

O 0Oooo O

O 0Ooo0ooo O

o0 ODooooogogogogoo
oo ooooooQgooooo

Oo
OooooooQgo@

OooOos oDooooQgoo®
OoooooQg

Ooooooo®®

Ooooooo®
Oooooooo0ooDoooooooooogogoOoogoao-g

I I
OoooooooogQgo

m]
OoooooooooooooQgogos

Oooooooo0 oo oooooooDooooogooooao
Ooooooooooooog?o.

Ooooooog?o.
Oooooog?o.

T-
pd
=
I

.

gooooooooan
gooaao
ooooooooao
oo

O Oooo

O N—

O

Oooooe2e goov
Ooooooooooooooo®@e

| =

0
I

O o
O O

Oooe Ooood
O 0Ooo0ooo
OO0 ooooooQgooooo

OoooooooooooooQgogo?®

Ooooooo®@e

—N

O
O

=]

[}

OooOoooood
OooOoo0oood

Ooooooooooooooo®@e
Ooooooooooooooov

(8)

O o
O O
O O
O O

Ooooooooooooooooooooogodg
OoooooooQogoooao

Ooooooooooooooooooooogodg

OoooooooogoQgo

IT

O
O
O
(]

Ooooooooooooooooooooogodg

Oooooooogo

/CHa

N _+
N
CH

3

O 0Oooo

OoooooooQooooao

OoooooooogOgo

Ooooooooogogo

Oooooo2? Oooogogoao

Oooooooogo

(=

O

Oooooooooo®e ooodg (]
Ooooooooooooodg O

Ooooooogo
Oooooooogo

III

Oooooo2 Oooogoogoao

Ooooooogo

(=

O

JP 2007-538054 A 2007.12.27

0000000000000
000000000000
OoO0O0O0000oO0O0O0O00n
0000000000000
00000000000, O
Ooo0O0O00O000O0, 00
0000000000000
0000000000000
Ooo0O0O00O000O0O0O00n
OoO0O0O0000oO0O0O0O00n
0000000000000
0000000, 00,00
oooo0O0,00,0000
0000000000000
0000000000000
Ooooo0o0O0Oooo
0000000000000
OooO0o0O0000oO0O0O0O00
0000000000000
0000000, 00,00
OoO0O0O00O00o0O0O0O00n
0

gooboobooboobao

oooooooooooooooobobbboboooobooboooooooooooooooao

10

20

30

40

50



(9) JP 2007-538054 A 2007.12.27

uoboboobooboooboobooboobooboobooboobooboOodd
oooooood

O 0Oooo
O 0Oooo

L e T e T e R |

[

OoOoooooo0ooooooo00 oo oooo oD oo oDooooooDoDoDooooooooaono

OoOoooooo0ooooooo00 oo oooo oD oo oDooooooDoDoDooooooooaono

oooooboooboooobooobooobooboaoano

O

H,C

OoOoooooo0ooooooo00 oo oooo oD oo oDooooooDoDoDooooooooaono

O

H,C CH; O

Oooooooo0ooooooo00 oo oooo oD oo oDooooooDoDoDooooooooaono

Oooooooo0ooooooo00 oo oooo oD oo oDooooooDoDoDooooooooaog

OoOoooooo0ooooooo00 oo oDooo oD oo oDooooooDoDoDooooooooaono

OoOooooooooooDoooooooDoDoooooooooaoBo

OooooooooQgooao

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

(]
O
O

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

O
O
O
O

Ooooooooogooo

O

OooooooooQgogooQg

Ooooooog

Ooooooog
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooo
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0gooao

O 0Ooo0goooo

O 0Ooo0goooo

O 0OooO0oo0ooo

O 0OooO0ooOooo

Iv

O
O
O

(]
O
O
O
O
O
O

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

e e ey e ey sy [ |

e e ey e s [y |

e [ sy |

e [ ey e [ s [y [ |

Ooo0oo0oood

Ooooooooooooooo0o oo oDooooD oo oDoooooooDoDoDooooooooogdg

I e e [ s A

O 0Ooo0oo0oooao
I [y |
I [ Iy |

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

O 0Ooo0goooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0goooo
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0goooo
O 0Ooo0goooo
O 0Ooo0goooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0goooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0goooo
O 0Ooo0oooo
O 0OooO0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0goooao
O 0Ooo0gooao
O 0Ooo0goooo
O 0Ooo0goooo

O
O
O

O O0ooo

O
O
O
O
O

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

O
O
O
O
O

(10)

O
O

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O

O 0Ooo0ooOoao
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooOoao
O 0Ooo0ooOoao
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooOoao
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooOoo

2007-538054

ugoodaoano

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O

O

O

2007.12.

gooad

O
O
O
O

O
O
O 0O O

27

O

O

10

20

30

40

50



OOo0oooooooDooDoooooooooodg
OO0 oooooooooDoooooooooodg

Oooooooooooooooogdg:

[ e T e T e R |

OooDoooooood

OooooooooooooQge

Oooooooooooov
Oo0ooooogogQgogoh®®

Ooo0ooooQgdg
OoooooooogogoQgodg

O
O

O O
O O

O
O

OO0 o0 ooDoooo oo oDooooQgoooo

oo o oooooogodg

=

O 0Oooo

[}

Oooooooogo.

Ooooooo®
OoooooooooDoooooooooog

OoooooogoQgo?®®

[}

O

ooooooboooooooooaoao,

OooooooogogoQoogoo

OooooooogoQgdg

=

O
O
O
O

[ I R |
[ B |

ooo® oDo? ooooooo@9e o

[}

O
O

[}

Oooooooogo

Ooooooo®
Oooooooo0ooDoooooooooog

Oooooo®@v

[}

O
O
O
O
(]

O 0Oooo

I [y |

OO0 ooooooQgoOoooo

OooooooQg@

O
O
O
O

Oooooooooooov

O o
Oooooooogogogoo®

=

O

O

O O0ooo
I [y |

[

Oooooooooooo:v

(11) JP 2007-538054 A 2007.12.27

oobooobooobooboobooboobooobodd

.gbobooooooooobobobbooboobooobad

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
O, ,000000000
0000000000000 0O000000000000
0000000000000 O0O00O0O00O0O00000
0000000000000 0000000000000
000000000000 00000000000000
00000000000 O0000000000000, O
0000000, 00,000000000000, 00
000000000, 00,0000000000000
0000000000000 0000000000000
0D, ,00000000000000000000000O
0000000000000
0000000000000 0000000000000
000000000000 00000000000000
000000000, 00,0000000,00, 00
00000, 00,000000000,00,0000
, 0000000000000 D0O0D0D0D0O0O0O0O0O0O0aOn
0000000, 00, ,00000000000000
., 0000000000000 D00O0000O00
0000000000000 0000000000000
000000000000 00O00O0000000000

10

20

30

40

50



OO0 ooooooQgogooQg
OoooooooQooooao

OoOoooooo0ooooooo00 oo oooo0o o0 oo oDoDooUoDoooDoDooo4gogooao--

Oooooo®@

OoooooogQg?®

OoooooooooooooooDoooogogoQgooao

Ooooooog?o.

[}

Oooooooo0 oo oooooooDooooogooooao
OooooooooooooooooDooooogooooao
Oooooooo oo oooooooDooooogooooao
Oooooooo0oooooooooDoooogogoooao

[}

Ooooooooooooodg

Oo
Oo0oooooooooooooooooooogodg

OoooocoooooooooooDoooogoogoogoao

Ooooooog?o.

[}

Ooooooooooooodg

oo
I [ |
I [ |
I [y |
Iy |
I [y |
I |
Iy |

O 0Ooo0oo0ooao

O

Ooooooooooooooogooao
Oooooooooooooogooooao
Ooooocoo0oooooooooooaono

OoOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0oo0oooao
OOoo0ooooao
OOoo0oo0oooao
OoOoo0oo0oooao
OoOoo0oo0oooao
OoOoo0oo0oooao
OoOoo0ooo®®

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

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

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

[ Ry |
O o0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O o0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O o0Oooo

o0 0O 0O

O

Oooooooooooo®e o gOoooo O 0OooOoogoo
Ooooocooooooooogogooooao.o I [ |
OoooooooooooQgoe

Ooooooooooooov

[}

[ I I B

O

O 0Ooo0ooo

I [ |
Iy |
I [ |
I [y |
I [ |
I [y |
I [y |
I [y |
I [y |
I [y |
I [y |
I [ B

O 0Oooo

=

Oooooooooooooogogooooao

OoooooooooooooQge

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

O 0Ooo0ooo

O

Oooooooooooooogooooao
Oooooooooooooogogooooao
Oooooooooooooogooooao
Oo0ooocooooooooogooooao
Ooooocooooooooogooooao
Ooooocooooooooogooooao

OOoo0oo0oooao
OOoo0oo0oooao
Oo0Ooo0ooo®®

O

O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0o0ooao
I o A
O0Ooo0o0ooaoo
O0Ooo0o0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0o0ooao
O0Ooo0o0ooao
O0Ooo0oo0ooao
OooOooos

(12)

Oo0oooooooooooooodg

[}

O

Ooooocooooooooogooooao

O

Ooooocooooooooogooooao

I [ |
I [y
I I

Ooooooooooooooodg

[}

O

O
O
O
O

[ I R |

OoOoooo®®
OoooooogoQg?

[}

OooOoo0ooood
OooOoo0ooood
OooOoo0ooood
OooOoo0ooood
OooOoo0ooood
OooOoo0ooood
OooOoo0ooood

O

O O

JP

I [y |
I [
I [y |
I [ |
I [ |
I [ |
O 0Ooo0oogoo
I I

OooooooogogoQgoOgoo

O

2007-538054

[ I R |
O O

O 0Oooo
O 0Oooo

[}

O 0Ooo0oooao
=]

O0Ooo0oooao

O
O

OoOoo0ooo®®
Ooo0ooooogog?®
O O o
O O o
O O o
O O o

o
0 OO0 o0googo

OooOoo0ooood
OooOoo0ooood

O

O0Oo0o0ooaoo
O0Ooo0oo0ooao
OooOooo®2 O
O0Ooo0oo0ooao

e i |

O Ooo0ooo
OoOoo0Oo0ooao

O
o

O O
O O
O O

O
O O
O O

Oo& O
O 0Oooo
O oOooo

O
O
O
O
O
O

O

O0Oooooao
O 0Ooo0oooao
Oo0Ooo0oooao

I I
O

O O O

O

O

2007.12.

O 0Oo0googoo
I [ |
I B [
O 0O o0oogoo
I [y |

O O
| 0O 00
O 0Ooo0oooao

0 OO0 o0oogo O O o
OooOoo0ooood O O o
OooOoo0Ooood O O o
OooOoo0ooood 50O 0O
OooOoo0ooood

O

o0 O0Oo0oao
5O 0O0ooo
OoOoo0Oo0ooao
OoOoo0oo0ooaoo
OoOoo0Oo0ooaoo

O O
O O
O O
O O

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

O
O
O
O

O O o

O

10

20

30

40

50



OO0 o0 oo oooo oo oooooQgoooo
OO0 oo oDoooo oo oooooQgoooo
OO0 o0 oo oooo oo oDooooQgoooo
OO0 o0ooooooo oo oDooooQgoooo

Cooooo T T T
OoooocoooooooooooDoooogogogooao

OoOooooooooooooooooo@v
Oooooooooooooogoooo®

Oooooooooooooogogooo®
OooOooo®®

2

8

O 0Ooo0gooo

O O
OO0 oo ooooooooooooQgog

Ooooooooooooooooooodg
Ooooooooooooooooooodg

Ooooocoooooooooooooooodg
OoooocooooooooooooooooQgodg

OooOooo®®

OoooooooQgoao
Ooo0oooogooQgoo
Ooo0oooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoo
Ooo0ooooQgoo
OooooooQgoo
OoooooogoQgoo
Ooo0ooooogoQgoo
Ooo0ooooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoo
OoooooogooQgoo
Ooooooogoogoo
Ooooooogogoo
OoooooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoo
Ooooooogoo
Ooo0ooooQgoo
OoooooogoQgoo
Ooo0ooooogoQgoao
OoooooogoQgoao

OooOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OoOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
Oooo0oood
Oooo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood

OO0 oo ooooooooooooQgodg

OooooooooooooooooooooOodg
OoooocooooooooooooooooQodg

Oo0ooocooooooooogoQgos

0n=—0

O
O

0=

O Ooo0ooOoo

O OO

Ooooooo0ooooooooooo@v

|
=
I
M

OoooocoooooooooooooooOodg

O O0ooo

[}

Oo0ooocooooooooogogos

Oooooooooooo:v

O O o

I [

OoooocoooooooooooooooOodg
Ooooocooooooooogogooo®

Oooooocooooooo®v

OooOooo®

O O0ooo

Oooooooodg

OO0 oooooooooooooQgodg

(13)

O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0ooo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0ooo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao

Ia

OoooocoooooooooooooooOodg
Ooooocoooooooooooooooodg

OooOooo®s

OO0 oooooooooooooQgdg

OoooocoooooooooooooooOodg
OoooocooooooooooooooooOodg

OoooooooogoOodg

O

OoOooooooogoQodg
OoooooooogoQgodg
OooooooooQgog
OoooooooogoQgog
OoooooooogoOodg
OoooooooogoQgodg
OoOooooooogoOodg
OoOoooooooQgodg
OoooooooogoQgodg

[y

Oooooooodg
Oooooooooodg
Ooooooov

OoOoo0oooogod
OoOoooooogod
OoOoooooogod
Oooooooogod
OoOooooood
OoOoo0oooogod
OoOooooood

JP

O OO

2007-538054

O

O0Ooo0oo0oo0oao

O O
[ i Ry
Oooo®e 0o
o0 Oo0ooo
OoOoo0oooaoo
OoOoo0oooaoo

OoOoo0oooo®®
O
O
O

OoooooooogogOodg
Ooooooo®v

O

O

O

a
O
O
O

O 0Ooo0ooao

OoOoo0oooogod
OoOoo0ooooogod
OoOoo0oooogod
OoOoo0oooood
OOoo0ooooogod
OoOooooood

I B Ry |

OoOoooooooOodg
OoOoooooooOodg

O O0OoO0ooOod

2007.12.

[ | o0 Oo0ooo
[ | OoOoo0oooao
[ | OoOoo0oooao
[ | OoOoo0oooaoo
I o

O
O
O
O

O 0Ooo0ooOoo
OoOoooooooOodg
OoOoooooooOodg
OoOooooooooOodg

27

0O O

[ B Ry |

10

20

30

40

50



O
O

L e T e T e R |

oo U

Ooooooooo0oooooo0o oD oo oooo0oooDoDoooo0Doooooogdg

OooooooQg@

OoooooQgo®®

O Ooo0oo®

OO0 oooooo4o0 oo oooo o0 ooDoooogo

O

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

oooad
oooooooooooooboboboobooano

O

Ar2—

00O

Ooooooood
Ooooooooogogogoo

Oooooooo0oooooogogQgos

O

O Ooo0ood

Oooooooo0oooooooooo®

Oooooooo0oooooo oD oo ooooooDoDoDooooooooaono

)

N

Oooooooo0oooooo oD oo ooooooDoDoooooooooao

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

OoOooooooo0oooooo oo oDooo o ooDoooogQgQg
OoOooooooo0ooooooooDoooo o ooDoooogQgQg
Ooooooooo0 oo oooo0o oo oDoDooo o ooDoooog?o.
OoOooooooo0ooooooo0ooDooooooooo@

O
O O

OoOooooooo0oooooo oo oDooo o ooDoooogQgQg

OoooooQg®

O
O O

Oooooooo0ooooooooooao®X

Ooooooo®

OooooooooooooooooDooooogooao

Ooo0ooooooooooooogogooao®-

(=

Oooooooo0ooooooooooooo.o

Ooooooo®@v

OooooooogoQgdg

OooooooooooDoooogoooao®-

Ooo0oooogoQgdg

Oooooooooooooogoo®
OooooooooooooooooDoDoooooooooano

=

(14)

Ib

OoooooooogooQgdg
OoooooogoQgdg

oo o0oooooooooooog Qoo
Oo0oooooooooooooooooo®

O

OoooooooogooQgdg

OoOooooooo o0 oo oooo0 oo oDooooogogooo-
OooooooooooooogoOoo®

Ooooooo®v

O O

Oooooocooooooooooooo@

O

Ooo0ooooooo o0 oo ooo o0 o0 oDoDooooogogooo-

OooooooooooooooooDoDoooooooooano

Ooooooov

O O

Oooooo? oOooooo@

O 0Ooo0ooo

Ooooooooooooooao

Ooooooooogooao
Ooooooooogooao

JP 2007-538054 A 2007.12.27

OoooooogoQgdg
OooooooogooQgodg

O0Ooo0ooo®
OoOoooo®®

[}

OooooooogoQgodg

=

O

Oo0ooooooooooooao

OooooooooQgooao
Ooooooooogooao

OoooooogoQgdg

O0Ooo0ooo®
Oooooooooooooooao
Oooo0oooggod
Oooo0ooooggoQd
Ooooooooggd
OoooooooQgogod
Oooo0ooooQoggod
Oooo0oooQggoQd
Oooo0ooooggod

[}

[ | O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
m]

=

O

O 0Ooo0ooo

O Ooooo
O Ooo0ooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooooo

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

[ B R |

O

(]

O 0Ooooo

[m}

O 0Oooo

[ e
OoOooo®

[m}

O

O

O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0oo0ooao

[m]

O O0ooo

I o

O

o0 0O 0O

O O

O 0Ooo0ooOoao

[ |

=]

O

10

20

30

40



OO0 o0ooO — ok e

O Ooooo

L e T e T e R |

[

Oooooooooooooo0ooooooogoooao

O Oooo

Oooooooooooooo0oooooogoogogooao

Ar—N NH

_/

II

(15)

JP 2007-538054 A 2007.12.27

uooobooooboooboocobooboobooobooboobooboobooboodd

ooooad

gooooobooobooboobooboao

uo

0
A

g
a
oooooood
g
oad

H,G CH, O

—N

||
H,C 0 N—S—cl

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

O 0Oooo
O OO
O OO
O O o
O OO
O O o

O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo

O O0ooo

OoOoo0ooooao
OoOoo0ooooao
OoOoo0oo0oooao
OoOoooooao
OoOoo0ooooao

Oooooooooooooo0oooooogoogoooao
OoOoo0ooooao

Oooooooooooooo0ooooooogoooao
Ooooooooooooooo0ooDoooogoogoooao
Oooooooooooooo0oooooogooooao

O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

O O0ooo

O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0oo0ooao
O 0Oo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O 0Oo0oo0ooao
O 0Oo0oo0ooao
O 0Oo0ooOooao
O 0Oo0ooOooao

O
O
O
O
O

O O0ooo

O O0ooo

O O0ooo

CH

7
N _+
N

O O0ooo

O O0ooo

CH

Iv

O O0ooo

O O0ooo

3

3

ooooobooobooobooooooan

O O0ooo

O O0ooo

O 0Oooo

O O0ooo

III

O O0ooo

O O0ooo

O 0ooo

O O0ooo

O O0ooo

O O0ooo

O O0ooo

O 0ooo

O O0ooo

O O0ooo

O O0ooo

O O0ooo

O O0ooo

O O0ooo

O O0ooo

ooooobooooboobooboobooboobooboobooboobao
ubobooobooboobooboobooboobooboobooboobao

O O0ooo

10

20

30

40

50



O 0Oooo
O 0Oooo

I [y |

OoOoooooo0oDooDoooo0o oo oDoDooooooDoDoooogogogooao

Oooooooo0oooooooo0 oo oooo o ooDooogo

=]

O 0Oooo

ugoboooboooboad
oooooooooao
oooooooooad
oad

X— AP —N NH

oooo o
Dooo0DaOo
OO0, , 00
ODooooao
OO

O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
I o

/OH
Art—p

\

OH

]

O 0Ooo0gooo

O 0Ooo0oo0ooo
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooo

Oooooooogd
Oooooooogd
Oooooooogod
Oooooooogod
Oooooooogod
Oooooooogod
Oooooooogd
Oooooooogod
Ooo0oooogod
Ooo0oooogod
Oooooooogodg
Oooooooogod
Oooooooogd
Oooooooogd
Oooo0oooogod
Oooooooogod
Oooooooogod
Oooooooogod
Oooo0oooogod
OoOoo0oooogod
OoOoo0oooogod
OoOoooooogod
OoOoooooogod
Oooooooogod
OoOooooood
OoOoo0oooogod
OoOooooood
OoOoo0oooood
OoOoo0oooogod
OoOoo0ooooogod
OoOoo0oooogod
OoOoo0oooood

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

O
O
O

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

O O0ooo
O O0ooo
O O0ooo
O O0ooo
O O0ooo

OoOoooooo0o0Doooooo0o oo oDooooooDoDoooogogogooao
O 0Oooo

Oooooooo0o0oooooo0o oo oDoDoooooDoDoooogogogooao
OoOoooooo0oDoooooo0o oo oDooooooDoDoooogogogooao
Ooooooooo0 oo oooo0o oo oDooooooDoDoooogoogooao

O
O

[ I R |

O

[ |

O O0ooo

O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao

O O0ooo

O
O

Vi

[ B R |

O

[ |

O O
O O

O O0ooo
O O0ooo

O
O
O

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

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

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

O O0ooo

O O0ooo

O 0Oooo
O 0Oooo
I I o

O O0ooo

(16)

O O0ooo

O O0ooo

O
O
(]
(]
O
O

I o

O O0ooo

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

O 0Ooo0ooo

O 0Oooo

[ I R |

O

(]

O O0ooo

O Ooooo
O 0Ooooo

O O0ooo

O O0ooo

[ I I R |

O

O

O 0ooo

O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O 0OooOooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooo

O O0ooo

2007-538054

O
O
O
O
[ I Ry |
O O

O
O
O
O
O
O

O
O
O

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

O O0ooo
O O0ooo
O O0ooo
O 0ooo
O O0ooo
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

2007.12.

gooad

O

O

O

O

[ B R |

O

O

OO0Oo0oo0oo0ooao
OO0Oo0oo0oooao

27

O Ooooo

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

Ooooooooooooooo0 oo oooooDooDoooogQgoQg

OoooooooooDoooogogooooao
Oooooooo0ooDoooogogooooao
OoooooooooDoooooooooao
OoooooooooDoooogogooooao

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

Ooooooooooooooooooodg
Ooooooooooooooooooodg
Ooooooooooooooooooodg
Ooooooooooooooooooodg
Ooooooooooooooooooodg

Oooooooo0oooooogooao

Ooooooog

Ooooooog

Ooooooog

Oooooooo
O 0Ooo0ooooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0ooooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooo
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao

O0Ooo0oooao

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

Oooooooooooooogooao

O0Ooo0oooao
O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O O0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo

Oooooooooooooogooao

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

Oooooooooooooogooao

Oooooooo0oooooogooao

Oooooooooooooogooao

Oooooooooooooogooao

Oooooooooooooogooao

Oooooooooooooogooao

Oooooooooooooogooao

Oooooooooooooogooao

Oooooooooooooogooao

Oooooooooooooogooao

17

Oooooooooooooogooao

Oooooooooooooogooao

Oooooooooooooogooao

Oooooooooooooogooao

Oooooooooooooogooao

Oooooooooooooogooao

Oooooooooooooogooao

Oooooooooooooogooao

Oooooooooooooogooao

2007-538054

ugoodaoano

Oooooooooooooogooao
Oooooooooooooogooao
Oooooooooooooogooao
Oooooooooooooogooao
Oooooooooooooogooao
Oooooooooooooogooao

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

Oooooooooooooogooao

O

O

2007.12.

gooad

Oooooooooooooogooao
Oooooooooooooogooao
Oooooooooooooogooao
Oooooooooooooogooao

O
O
O
O

O
O
O
O

27

Oooooooooooooogooao

O

O

10

20

30

40

50



I s e e e s I [ A A
I e - s
I s e e e s A A

e e e [

Ooo0oooogooQgoo
Ooo0oooogoQgoo
OoooooogoQgoo
Ooo0oooogooQgoao
Ooo0oooogoQgoao

=

O
O
O

O
O
O

)
2

I

Ooooo X ooooooooooo+=ooooooooooogoooao

OoooooooooooooooDooooogooooao

OoOoo0oooao

OO0oOo0ooooao

O

Oooooooooooooogogooooaoo

O 0Oooo
O 0Oooo

SO oo o0 oo oooooQgooao
SO ooo0ooooooogoQgooo

Oo0ooooooooooooogogooooaoo

O Oooo

Oo0ooooooooooooo4gogooooaoo
Oooooooooooooogogooooaoo

O 0Oooo

Oo0ooooooooooooogogooooaoo

Oo0ooooooooooooogogooooaoo

(18) JP 2007-538054 A 2007.12.

Oooooooooooooogogooooaoo
Ooooooooooooooogogooooao
Ooooooooooooooogogooooao
Oooooooooooooogogooooao
Oo0ooooooooooooogogooooaoo
Oo0ooooooooooooogogooooao
oo oooooooogogooo

oo ooooooooQgogooo
Oooooooooooooogogooooaoo
Oooooooooooooogogooooao
Ox Oooooooooooogogooooao
SO o0oo o0 ooooooogooao

SO oo o0 ooooooogooao

SO oo o0 oo oooooooooooQgg
SO oo oo oooooooooogoogg
Oooooooooooooogogooooao
Oooooooooooooogogooooao
Oooooooooooooogogooooaoo
Ooooooooooooooogoogogooao
Oooooooooooooogogogoooao
SO0 ooo0oooooT® oogao

SO oo o0o0oooooogoogoooo
OoooooooooTo0oooooogoao
Ooooooo*To0ooooooooogoao

O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooo
O O0ooo
O 0Oooo
O

O

O 0Oooo
O 0Oooo

100((1-(FLU-2 ¢p-FLU-2piri-FLU-1 o FLU-1iani (FLU-2conror-FLU- 2410k

oooad
oooad
oooaod
ogooad

oooad

[}

O

FLU-1 t::z:mtml‘FI-U"I blank))

oobobooboobooobooboooboobooan
ooooooooooooooooobobooo0oOoan
goobooobooboobooboobooboonb
uooboooboooboooboooboaoadd

oobooobooobooobooobooobooDboanag

OooooocooooooooogoogoooOoao

O O
O

O

Oooooooooooooo=® oodg

10

20

30

40

50



(19)

uboboooboobooboobooobooboaodo
ooogad

L T e T e T e T e B e O e O e T e T e B e B e e T e T e T e O e T e T e, B e B s |

DooOooooDoooooDooDooooooooooood
Ooooooo0oooooooo0ooDooooooooao
Ooooooo0ooooooo0ooDooooooooao

{5l No. ICs0 [UM]
2 5.1
3 7.8
4 3.7
7 1.8
8 1.7
9 7.3
10 4.0
11 0.5
12 1.2
13 0.9
14 0.2
15 0.4
16 0.3
17 1.9
18 1.6
19 0.08
20 0.3
21 0.2
O0oao
goo0doooooooooooooooao
Oo0oo0o0ooooooooooooooad
Ooo0oooooooooooooooao
gooooooooooooooooao
Oo0o0o0ooooooooobooonodn
Oooao
gooooooobooooodogoodao
Oo0o0o0ooooooooooooooad
goo0doooooooooooooooao
Oo0oo0o0ooooooooooooooad
Ooo0oooooooooooooooao
gooooooooooooooooao
Oo0o0o0ooooooooooooooad
oo0oooooooooooooooao
gooooooobooooodogoodao
Oo0o0o0ooooooooooooooad
goo0doooooooooooooooao
Oo0oo0o0ooooooooooooooad
Ooo0oooooooooooooooao
gooooooooooooooooao
Oo0o0o0ooooooooooooooad
Ooo0oooooooooao
ooo
Oo0o0o0ooooooooooooooad

O 0Oooo

Ooooooooooooood
Ooooooooooooood

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

O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0ooOoo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0ooOoo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Oo0oo0oo0oao

.oooooooooooooooao

OooooooOodg

Oooo0oooQgdg

OooooooQgodg

Oooo0ooooQgdg

JP 2007-538054 A 2007.12.27

Oooo0oooQgodg

Oooo0oooQgdg

Oooo0oooQgodg

Oooo0oooQgdg

OooooooQgdg

OooooooOodg

Oooo0ooooQOodg

OooOoo0oooOodg

OoOoo0oooQgodg

OooooooQgodg

Ooooooogodg

OooOoooooOodg

OooOooooodgdg

10

20

30

40

50



Oo0oo0ooood

T e T e T e T e T e B |

T T oo oo oo oo ooooooog b

C

OooooooogogQgogooQo

(20)

JP 2007-538054 A 2007.12.27

oooooao

O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao

Oooooo+r >

Ooooooodgdg

Ooooooodgdg

OooOoo0oooodgg

OooooooQdgdg

gooooooocopoogooto oo ouo oo bbby oo oo oDooao
Oooooooo0oooooooooboofboobooooobooooooooano
Ooo0oogano
goooooooooooooooboobooooooboooooooon
Ooodoogao
go0ooouooocopoogootuo oo pouopoocooouoogao
Oo0oao
{51 FILa—x A3
No. AUC EXPE | R—2X AUC |RATE | ~—X
54 54
2 84 78 82 95 95 85
6 89 84 91 104 123 109
14 102 94 88 107 92 97
Ooodogano
gooooooocooogoogoao
Oooooooo0oooooooooboofboobooooobooooooooano
gooooofoocooogoouoo ooy ouotoooo oot ooooDouogooogoao
goooooooooooooooboobooooooboooooooon
gooooogoogogooggoooogoDuUooooyggbyUoogg oo uougogao
gogoooofoocooogooo oo oot oot ouopoDouoogoao
godoooooooooooooobooboooooobooooooooan
Oo0o0ooooo0ocooouoouogoogooogao
Oooogano
Oooooooo0oooooooooboofboobooooobooooooooano
go0ooooo0ocooogooouoofoouoouoooooogodg
Ooo0o0oaoao
go0o0ooDoo0oooogoogogao
O0o
{5 No. EMER
[ XtEE#E % ]
2 68
7 78
12 53
15 79
21 76
Oooogano
goooooooooooooooooooboooooooooao
gooooofoocooogoouoo ooy ouotoooo oot ooooDouogooogoao
oooooooooooooooooboob0ooooo+O000b0O0O0ooOo0On
gooooogoogogooggoooogoDuUooooyggbyUoogg oo uougogao
gogoooofoocooogooo oo oot oot ouopoDouoogoao
godoooooooooooooobooboooooobooooooooan
googoouooogoooggouoouoggouUoooooygg byt oyggpobDuougogao
gogoooofoocopoboogooo oot bt ouopoboDooogoo
Oooooooo0oooooooooboofboobooooobooooooooano

OooOooooodgdg

10

20

30

40

50



Ooooooooooooodg
Ooooooooooooodg
Ooooooooooooodg
Ooooooooooooodg

L T e T e T e T e T e T e B e |

DoooDooDooooDoDoDoooooDooooooooogobd
OooooooooooDooooooDoDoooooooooaoo

Ooooocooooooooogogoao
Ooooocooooooooogogoao
Oooooooooooooogogoao
Ooooocooooooooogogoao

OoooooooQgoao
Ooo0oooogooQgoo
Ooo0oooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoo
Ooo0ooooQgoo
OooooooQgoo
OoooooogoQgoo
Ooo0ooooogoQgoo
Ooo0ooooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoo
OoooooogooQgoo
Ooooooogoogoo
Ooooooogogoo
OoooooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoo
Ooooooogoo
Ooo0ooooQgoo
OoooooogoQgoo
Ooo0ooooogoQgoao
OoooooogoQgoao
Ooooooogoogoo
Ooo0ooooogoogoo
OoooooogoQgoo
Ooo0oooooQgoo
OooooooQgoao
OoooooogoQgoo
Ooo0ooooogoao
OooooooQgoao
Oooooooogoao
OooooooQgoao

O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0Ooo0ooao

OO0 oo ooooQgoooo
OO0 oo ooooQgoooo

I [ |
I [y |
I [y |
I [ Iy |
I [ |
Iy |
I [ |
I [y |
I [y |
I [ |
I [ Iy |
I [y |
I [y |
I [ |

O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooOoo

(21) JP 2007-538054 A 2007.12.27

uoboouobooboobooboobaoad
oooooooooooooobobboDooao
gooooboooboobooboobaoda
ooooooooooooooboboboooao
ooooobooboobao

oooooooo.ococoooooooooooooooao
goobooboobooboobooboobooboonb
ubobouoboobooboobooboobooboodnn
.ooo0ooooooooooobobbobooooboooodo
gooooboobooboobooobooboobao

goooooobooobooboobao

ALIE 1 (0 h) SLIE 2 (4 h)

ELRZA po ERZA| po

{5 2, 30 mg/kg po {5l 2, 30 ma/kg po

{5 2, 50 mg/kg po {5 2, 50 mg/kg po

O=O =0 a3

oo ooooooQgodg
OooooooooQgodg
oo ooooooQgodg
oo ooooooQgodg
Oooooooodg
Oooooooodg
Oooooooodg
Oooooooodg

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

ubobouobooboo.oboobooobooboobooboad

ooooooooooooooobobbbobooobobooooooao
ooboooboooobooobooobooboobooboobooan
oooooooooooooobobobboobooooooobooooao
.Jgooooogooobogoooboobobboobooboobooboo

ooboooboooboooboobooboobooboobooodnn
ooooooooooooooobobobobOoooooobobooooao
oooboooboobooobooboobooboobooboonnb

O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
Oo0Ooood
O 0Ooo0ooOoao
O 0Ooo0ooOoao
O 0Ooo0ooOoao
O 0Ooo0ooOoao

gooad
.0o0agd

10

20

30

40

50



O 0Ooo0oooao

Oooo0ooDooDooooogo YT T T

e e T e T = O = = R e M

ooooob

(22) JP 2007-538054 A 2007.12.27

OO0DD0DD0D00D0O0000D0D0DDD0OODDDO0OO0O0O0DODDDOODDOOOODDODDDOOON
000000000
ooooD
O0D0DDD0DD0D000O00D0D0DDD0OO0DDDO0OO0O0ODODDDODDOOOODDODDDOOON
Oooooooao
OoD

i K& (9) i@ (22230 (@) K59 SE{E ()
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1 2 (30 2058+31 | 87.9+3.8* |64.8+1.2 1213+ 048 |(3754+48™
ma/ka)
1 2 (50 202.2+3.6 83.6+6.9*™ |6281+1.3 11.38 + 0.29* | 365.6 + 3.8**
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According to Internalional Patent Crassification {iPC) or to both national classificallon and PG

B. FIELDS SEARCHED

Minimum documentation searched (classiflcation sysiem lollowed by dassitication symbals)

AGIK A61P

Documentation searched other than minimum documentation 1o the exient thatk such documenis are included in the fields searched

Electronic data base censulted during the inlernalional search (name of daia base and, where practica), search terms used)

EPO-Internal, CHEM ABS Data, WPI Data, BEILSTEIN Data

C. DOCUMENTS CONSIDERED TO BE RELEVANT

Gategory* | Citatien of document, with indication, where appropriate, of the relevanm passages Relevant lo claim No,

P,X WO 2005/005382 A (CYTOKINETICS, INC; 11-14,
MORGANS, DAVID, J., JR; MORGAN, BRADLEY, 16-20
P; TOMASI,) 20 January 2005 (2005-01-20)
page 46, paragraph 122; claims 20,33

“A" documenl defining the general slate of the an which is not
considered to be of particular relevance

‘E* aarliar documen! bul published on or after the Internalional
filing date

‘L" document which may throw doubts on priority ¢laim(s) or
which is cited to establish ihe publication date of another
citation or cther special reason (as specified)

'0" document referring to an oraf disclosure, use, exhibiion or
other means

*P" documen! published prior 1o the intemallonal filing date but
{aler than the priority dale claimed

X WO 03/075929 A (JANSSEN PHARMACEUTICA N.V; 5-9,11,
VAN EMELEN, KRISTOF; VERDONCK, MARC, 12,16,
GUSTAA) 18 September 2003 (2003-09-18) 17,22,23
cited in the application

Y page 12, Tine 20 - page 13, line 17; 24-27,
example Bb 30,31,

36-39
—f—
m Furiher documenis are listed in the continuation of Box C. E See patsni family annex.
* Special categories of dited dotuments : T laterd oubliened afier Ihe \nal lling date

or priofity data and nol In confiict with the applicalion tul
clted jo understand the principle o thecry undesying the
invenfion

"X' documant of particular refevance; tha claimed invenlion
cannet be considered novel or cannot be considered to
Invotve an invenliva step when the document is taken alone

*Y" documant of particular relevance; the claimed invention
cannct be considered Lo involve an invenlive step when the
document is combined with one of more ofher such docu—
irneﬂls, such comblnallon being obvicus 10 8 person ekillad
in the art,

‘&' document member of the same patent family

Date of the actual completicn ef Ihe Inlernational search

20 March 2006

Date of maiting of the intemational search repont

30/03/2006

Name and mailing address of the 1SA/
European Patem Office, P.B. 5818 Patentlaan 2
NL - 2280 HV Rijswijk
Tel. (+31-70) 340-2040, Tx. 31 651 epo ol
Fax: (+31-70) 340-3016

Authorized officer

Hoff, P
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WO 94/07867 A (PFIZER INC)
14 April 1994 (1994-04-14)
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"MARTINDALE, The complete drug reference"
2003, PHARMACEUTICAL PRESS , XP002372618

page 315 - page 318

W0 95/09151 A (CIBA GEIGY AG ; BOEGER
MANFRED (DE}; MAIENFISCH PETER (CH);
PITTERNA T) 6 April 1995 (1995-04-06)
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11 September 2002 (2002-09-11)
example 7
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29 May 1956 (1956-05-29)

cited in the application
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cited in the application
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W0 03/103661 A (BOEHRINGER INGELHEIM
PHARMACEUTICALS, INC)

18 December 2003 (2003-12-18)
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Box Il Observations where certain claims were found unsearchable (Continuation of item 2 of first sheet)

This International Search Repornt has not besn established in respect of certain claims under Article 17(2)a} for the following reasons:

1. Claims Nos.:

because they relate to subject matter not required to be searched by this Authorlty, namely:

Although claims 22 and 38 are directed to a method of treatment of the
human/animal body, the search has been carried out and based on the alleged
effects of the compound/composition.

2. D Claims Nos.:
because they relate to parts of the International Application that do not comply with the prescribed requirements to such
an extent that no meaningful International Search can be carried out, specifically:

3, D Claims Nos.:
because they are dapendent claims and are not drafted in accordance with the sacond and third sentences of Rule B.4{a).

Box il Ohservations where unity of invention is lacking (Continuation of item 3 of first sheet)

This Intarnational Searching Authority found muitipla inventions In this international application, as follows:

see additional sheet

1. As all required additional search fees were timely paid by the applicant, this Intemational Search Report covers all
searchable claims.

2, D As all searchable claims could be searched without effort justiying an additional fee, this Authority did not invite payment
of any addltional fee.

3 As only some of the required additional search fees were timely paid by the applicant, this International Search Report
covars only those claims for which fees wera paid, specifically claims Nos.:

4, I:! No required additional search fees were timely pald by the applicant. Consequently, this International Search Report is
restrictad to the invention first mentioned In the claims; It is covered by claims Nos.:

RAemark on Protest E] The additional search lees were accompanied by tha applicant’s protest.

D No protest accompanled the payment of additional search lees.
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FURTHER INFORMATION CONTINUED FROM PCTASA/ 21

This International Searching Authority found multiple {(groups of)
inventions in this international application, as follows:

1. claims: 1-8,11-21,22(partially)

Use of a compound of formula I, in the absence of
biguanides, fibric acids, HMGCoA reductase inhibitors, or
insulin sensitizers, in the preparation of a medicament for
treating obesity and related conditions (metabolic syndrome,
syndrome X, cardfiovascular diseases),

Compounds of formuia Ia for use in therapy.

Compounds of formula Ib.

2. claims: 9,22(partially)

Use of a compound of formula I, in the absence of
biguanides, fibric acids, HMGCoA reductase inhibitors, or
insulin sensitizers, in the preparation of a medicament for
treating diabetic conditions or diseases which are unrelated
to obesity

3. claims: 10,22(partialily)

Use of a compound of formula I, in the absence of
biguanides, fibric acids, HMGCoA reductase inhibitors, or
insulin sensitizers, in the preparation of a medicament for
treating epilepsy

4. claim: 23

Method of producing a compound of formula I

5. claims: 24-39

Combination of a compound of formula I with biguanides,
fibric acids, HMGCoA reductase inhibitors, or insulin
sensitizers
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