JP 5448453 B2 2014.3.19

(19) B FEREFT () @i F & B2 (1) 3 E S
SETIR54484535
(P5448453)
(40) #1TH FR26E3IFA19H (2014.3.19) (24) B8FH FH26E1A108 (2014.1.10)
(51) Int.CI. F 1
AB1M 15/00  (2006.01) A61M 15/00 z
BREOH 13 (&£ 47 &)
@D HEES 15 E2008-543912 (P2008-543912)  [|(73) 453 HEH 397009934
(86) (22) EEE ERIBEI2A LLE (2006, 12.11) S5 FA—F YIiFwE
C5) BRES 15722009-518094 (P2009-5180944) GLAXO GROUP LIMITED
43y 2&E EE214E5R 7H (2009.5.7) AFVZ IFAkVIR Fq—KTY
(86) ERXHEZH S PCT/GB2006/004623 28 9y—xA Fryp7i—F ¥
@7 EELEES  W02007/063900 V4 r YIAP O—F 980
(87 EEAME EEI95E6H 218 (2007. 6. 21) (74) fRE A 100091096
EHEMRE EE214E128 98 (2009. 12. 9) #EB+ PR HE
Bl EmEEERET 0525238.2 (T4) {LIBA 100105463
(32) 5 E EEI7TEI2A 128 (2005, 12.12) #E+ M5 =B
(33) EoeiEERE  =E (GB) (74) fRE A 100140246
(B1) B ERE T 0623402.5 #E+ Wt FE
(32) 5 H EEI85E11 R 230 (2006.11.23)
(33) EmEEEEE  =E (CB)
BRI

(54) (READEF] FAIT 1 A<H

G7HOOO0DO0DO0O0O0O00
oooooo

0000000000000 O000000000000000000000000000
00000000 00000000000

0@OO0DO0O0000

OMOICOCOOODOODOODOODOONDOONDOONOO
0(@OIO0O0O0D0DO0O0DO0ONO0DONO0DONO0DONO0ONO0DONOON0NON0NON0ON0ON0ONoooooa
0000000000000 0000000000000000000000000000
O
O@OCODOO0DC0O0D0OO00OO00OONOON0ON0ON0ON0ON0ON0ON0ONoooooooa
Do0oDo00oO0oOo0oooOn

O@IOoO0DOOD
OD@GiHO0OOD0DOD0DOD0ODDOOoODOoONOoOOoONoOooNoo0ooooooooooond
0000000000000 O00O000000000
0@Gi0D000D0O0D0OOND0OON0OONOONOONOONONONO0NONO0NONO0ONO0ON0ONoooooa
O@GwOOODODODODODO0OOD0oO0oO00oO00oO0oo0oo0oooooooooooooood
0000000000000 O000000000000000000000000000
0000000000000 O0000O000000000000000000000000
000000000000 0000000000000000000000000000
0000000000000 O00O000000000000000

10

20



(2) JP 5448453 B2 2014.3.19

oooooo
od
oooooao
O

googoagaog

O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O OoOooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Oo0goo
O
]
O
(]

[ o I
[ o I
[y o o O
[ o I
[ o I

oo Ioiojojo googooo
OonoioiIoioioo oooo
e Iy
oo Ioojojo oo oo
OooioiIoioioo oogooo

I o Iy
[ I Y O
O|o|iog oo
o I o Ay
I I o Oy
O |g|og oo
i i o I Y O
o I o Iy
[ I o Oy
[y Ay o i e
I o Iy
I I o O
O|g|og oo
I I o O
I I o Oy
O |Oo|g oo
i o o I Y O
o I o Iy
[ I o Ay
O|o|ig oo
i I o Iy
o I o Ay
O |Oo|o oo
[y Ay o i o

e e ey o e s e Y Iy

Oo0ooooQgoooao
OO0 oooodogoao

e [ e ) ey e A e s [y [y |

e e s e e s e e ey e e s sy e e e e A
e e e ) ey e s ey s e A e sy [
e e ) ey e e A e s [ |

0

0

Oo0oooogoQgoooao
Oo0ooooQgoooao

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

Oooooooogoo
O ooooogogogaog

O

O

O OoOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOgoo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo

O g

O
O
O

O
O
O

O O
O O
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
O
O
O
O

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

O 0o oo
O Oooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Ooogo
O Oooo
O 0Oooo
O 0O oo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
| O 0O oo
O Oooo
O 0Oooo
O 0ooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo

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

gboooood
uoboooood

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

gboboboooboobooboboooooboobooboboooobooboan
mmddddoooooooouogdoddooooooooooodgddooooondnn

oo
aod

oo
uond

oo
ooo

gboboooooobooboboobooboooooboboboobooo
coooooooooooooodgoonoao

gboboooooooboboboobooooobogobobobooo
gboooad

goobooooooocooooboooooboooooobooooao
oooobooooooogogoooooooboooooooooao

10

20

30

40

50



3) JP 5448453 B2 2014.3.19

oooo0oooOOoOO0oO0oOoOoOoooooooOoDoDOoOOoOoOoOogeEeTRE) DOODODDODOOOOO
OOoO(EP)OODDOOODODODOODOOODODDOCCRFADOIODODODODDOODODDDDODOODOOOCCETF

) joooooobooOo(¢vbmH)UOOoOoOOODDODOODODODODODOOOODODDDODDODODODOO
gboobooooooobgobobobooooboboboboobooooobobobao
vogooooooooodoaoooooao

gbobooooooao

gbooooao

oooooao

gooooogaod

OO000O0O020050120120 00000000000 525 238.20 00 0 20060 110 230
ooobOoooobobooe23 402.500 0000000000000 0000O0ODO00OO
ooobooooooon

gboooaog
ugbooboooooboobooboboobobooobooboboboobooooobobobaa
oooobooooooboooooboooooobooboooooboboooobooooobooo
gboboooooogobgoboboboooobobobobobooooobuobobao
gbooboooooooboboboboooobobobobooon

oooooao

oooooao
gboobooooooobgobobobooooboboboboobooooboobobobao
ugbdoooooobouoboboboobooooboboboboobooobouobobobaa
ooooboooooobooooobooooooobooooobobooooboooobooo
gobooooooooobgoboboboooobobobobobooooobobobao
ugbooboooooboobooboboobobooobooboboboobooooobobobaa
ooooooooobooooobooooooobooooobooooobooooobooo
gobooboooooogobgoboboboooobobobobobooooboobuobobao
ocoooooOoOoOoOoOooooo(@ooooOo)Y OOooooooooooopooooodo
ugbooaod

oooooao
gboooooooobgobobobooooboboboboobooooboobobobao
ugbdooboooooboobogobobooboooobobobobooboooboobobobada
ooooboooooobooooobooooooobooooobobooooboooobooo
gboboooooogobgoboboboooobobobobobooooobuobobao
gbooboooooboobobobooobooboboobooao

ooooooao

oooobooooooboooooao

gboooao
ugbdoooooobouoboboboobooooboboboboobooobouobobobaa
gooobooooooboooooboooooooboobooooboboooobboooobooo
gboooooooobgobobobooooboboboboobooooboobobobao
ugboobooooobooboobobooboooobooboobobooborPOCOOODODO
oooobooooooboooooboooooobooboooooboboooobooooobooo
gboboooooogobgoboboboooobobobobobooooobuobobao
gbooboorPOO0O0O0OO0OO0ODOODOOOOOOODOODOODOO

ugboogood
gooboooooobooooobooooooobOoooobobocooobOoOoOouobFRPOO
gboooooooobgobobobooooboboboboobooooboobobobao
ugbooooooboobobobooboooobobobobooboooboobobobaa
ooooboooooobooooobooooooobooooobobooooboooobooo
gobooooooogoobgobobobooooboboboboboooobobobao



ey e Y Iy

OoooooooooooooDoooo0oooooogogoooao
OO0 o0oo0oo0U0oooDooUdUoDoDooUUoooDooogogooao
OOooOooooU0oooooooUoDoDoDooogooDooogogogooao

4) JP 5448453 B2 2014.3.19

gboooooobooboboooooboobobobooobooooboobooboboobooao
oooooooobobobooooboooobooooooobObooobooboboooobooo
oooooooooboooobooooobooOooooobOboooboboooOoobooboo
gobooooooboboobooooobooboboboobooobooboboboboo
ugboooobooboboboboood

oooooooooboon

oobooo
gboooooobobobooooboobobobooobooobooboboboobooao
oooooOoooobOooooboooooboooooooboboooooao

()0000000

(HODO0DO00D0D0ODO0OODO0OODO0ODOOOOOn

()0 0000000000000 000000000000000000000000
000000000000 000000000000000000000000000

(HDODODO0O00O0D00D0O0O0OO00OO0OODOODOONOONOONOONOONOONOONOONOOn
0ooooooooo

(HDOODO0DOO0O
(idDI0D00D0D0D0000000000D0D0D0DDO0DONO0DDNONDONONDONONDONONDOOODO0Oan
000000000000 0000000000000
(iiND00000000000000000000000000000000000
(iv)O 000000000000
00 000000000000
000000000000
000000000000

O

O 0Ooo0oo0oooao
O Ooo0ooooaog
O Ooo0ooooog
O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooaog
O Ooooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooo0ooooao
O Ooooooaog
O Oooooooo
O Ooo0ooooao
O Oo0ooooog
O Ooooooaog
O Ooo0ooooo
O Ooo0ooooao
O Ooo0ooooaog
O Ooo0ooooo
O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooaog

O O Oooo

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O O Oooo

O O Oooo

O O O0ooo

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

O Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
O Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo
O O ogogog
O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogogoo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O O oQgogo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O O ogoo
O 0OooOgoo
O 0Ooo0ooo

goooocooooboooooboooooooooao
gbobooboooooboboboboooobgnn
/00000000000 OCOCODODDOOO0O0O0O0O00
oooooDOoOOO0OO0oOoOooooobobooDbDbDbov/ZOO
gbobobooooobooboboboboooobgno
gbooobooooooboooao

O OooOoooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
O Oo0oooaog
O Oooooo
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Oooooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

goooOoooobooooboooooooooao
gboboboooooboobobobooboooboognn
gbobdoobooobobobobooooobooboaobaado

Ooooooo0ooooo o0 oo oooo0oooDooooooooao
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

Oooooooooooooooooogoogooao

10

20

30

40

50



O O

(5) JP 5448453 B2 2014.3.19

gcooooOOoOoOoOoOoooooooOooDOoOOoOoOooOoooooooDoDoOo/00O0O0OO

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

uboooobobobad
ooooooooboog
gobooooobobobo
oboood

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

gbooboooooooobogno
gbooboooooooboan
ocooov/00000000
@oDoOooooooooo

O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
D N Y i R
O 0Oooo
O o0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O o0Ooo
O oOooo
O oOooo
O o0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O 0Ooo

obooo

oooooOoooooao
OoooDoDoOoooonc(
ocooH)Yooooooo

ooooooooooao
ooooobooooooao
oooobDoooooao

O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O OoO0ooogoao
O Oooooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooOoo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Oo0ooogoaog
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao

Ooooocooooooooooood
O Ooo0oooao

O

gboooooboboboooobobobobooooboboboboo
cooooOoO0oO0oOoOoooooooOoDbODO@UoOoOoOoooooooooOoo
goobOoooboooocooooboobooooboooooobOooooobooboooooboon

OO0 o0oDooggUogooDoo4ddUgogoooogogog
OOo0ooooooooooooogoooogogaoQg
OooooooooooooooooogoQgaoQg

s e e e e ) [ Y I
e O [ A [ O Y Y

gbooooogbobao

good
gbouoouobobobooouobuobobobooouobobobooooognn
oobDoOoOO00O0oO0oooooo(@oooo) Y oooooobooooDbDboOooooo
gbooooboboboooobobobobooooobobobobooooboonn
gbouoogoboboobooouobuobobooboooobooboboobooooboonn
oogd

good
gboooobobobooooboobobooboooooboobobobooooboonn
oooooOooooboooooobooboboooobooooboooooobOboooooao
gboooogobobobooogobobobobooooboboboboooDogono
oooooOo0O0oO0oOooooooo@oooooooooooooooo)yY Onoooo
gbouooobobobooouobuobobooboooobooboboboooobogann
ooooobooooooao

good
gboooobobobooooboobobooboooooboobobobooooboonn
oooobOoooboboooooobobooooboooobooooooobOoooooao
gboboooobobobooogoboboboboooobobobobooooDoonon
gboooobooboobooooboboboobooooobooboboobooooboonn
oooooOooooboooooobooboboooobooooboooooobOboooooao
oogd

ogood
gbouooobobobooouobuobobooboooobooboboboooobogann
ooooobOooooboooooobooboooobooOooboooooobOoooooao

40

50



I e e e [ ey e [ Iy
I ey e e ey e e e e sy [ [ |
e s e e e e e ) ey e e e e e s e s [

O

O

O0Ooo0oooog
OoOoo0oooo
O0Ooo0oooao
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooo
I B
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooo
I B
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooog
O0Ooo0oooao
O0Oo0Oo0ooao
OoOooooog
I B
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooog
OoOooooaog
I B
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooao
I B

[ O R |
[ I R |
[ B |
[ O o R |

O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OoOooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooao
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OoOooog
O Ooooo
O 0Ooooo

O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao

O O
O O
O O
O O

O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO ogoao

gooano
50 25%0
oooao

e ) e e e s e e [ Y Yy
I e e e e ey e e [ e I Ay
Oooooooo0 o0 oo ooo0 oo oooo0 oo o oo oD oo oDoo o0 oo oooogoooooo

g

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O Ooogooo

O

O 0Ooooo

O

O 0Ooo0ooo

O

goo

O Ooogoo

O

O 0Ooooo

O

(6) JP 5448453 B2 2014.3.19

O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Oo0goo
O Ooooo
O Ooooo
O O0Oo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

I B |
[ O o R |
[ B |
[ B |
[ I B |
[ o R |
[ B |
[ I |
[ o R |
[ B R |
[ B |
[ o |
[ o R |
[ B |
[ I |
[ O R |
[ B R |
[ B |
[ o |
[ I R |

O O

O O

[ |

O O

O O

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

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

O O
O d
O O
O O
0O O
O O
O O
0O O
O g
O O
O O
O O
O O
O O
0O O
O O
O O
O O
O O

O

O

O

O

O

O

O Ooo0ooao
O O0Oogoao
O Ooooao
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoao
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O0Oogoo
O Ooooao
O 0Ooo0ooo
O OdOogoao
O Ooogooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO ogoao
O Ooooao
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoao

O oOooo

O o0Ooo

I A A O A 0 A A W R T 51 0

gozox ooobobooboooooobobobobooo
gboboooooboobooboobooooooobooboboobooao

97O 500 00D O0OOOoesnO7sdbOoOoOoswbooonoooooonon
ooooooooooooooon

ugbobdooboooooouobobobdoboooooboboboboooo
gooooooooooooooboboooobooooboboboooobooo
ooooboooooooooooboo@ooooooo)yOooobooo
ooooboboooooooooooboboooobooOooboDbDoooanasonioo

os/00000000000000O

goo

oooopoooOoOoOoeOOoOO/OODOODODOOOODODOOODDDOOOOLIO
S5kPa(0 00 0203kP) OO0 O0O0O0OOOODOOCODODDOOOODODIONOOCOOODODOO
gooobobooooobooooobooooooobooooobooboooobbooooboOooo
goopo3o0i1o0000Od/0p0oOO

oooooo
ocooooooO0oO0ooOoooooooOobbObOOooooooooboboDb/0O0O00O0O00O0

10

20

30

40

50



ey e Y Iy

Ooooooooooooooooooooooaono
OO0 oogogU0ooDoDooUgUoUoDoDoo4gooooaog
Ooooooo0ooooooooDoDoogogogoooaog

Oooooooo0oooooo0ooDooooooooooQgg
OO0o0oooogddooDoouUoddUoooDooUoUooDooogoogg
OOooooo4oooooo4o0ooDooo oo ooooggg

Ooooooo0oooooo0ooooogogQgooao

O
O
]

O
O

O Ooooo
O Ooo0ooao

n
O

Oooooooooooogoooaoo
Oooooooooooogoooaoo

P

Ooooooooooooooooooogooao

O OooOooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OoOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Oooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooao
O 0OoOooo

O Ooogogoo

Oo0ooogQgogoao
Ooo0oooQgooao
Ooo0oooOoooao
Oo0o0ooogogQgogoao
Oo0ooogoQgooao
Ooo0oooQogooo
OooOooooOooOooao
Oo0ooogoQgooao
OooooooQge= oo

A B

OOo0ooogogdg

O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
OO o0goo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooOoao
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo

O oOooo

O

P

JP 5448453 B2 2014.3.19

coooooOoOoOoOoOooooo@ooHhYYooooooooooooboao
oooboooooobOoooooooooobooooboboooboooooano
ooboooooobOoooooooboooooboooooooobocooooao

ooooO/0000000000C00D0DDOO0O0O0OOOQOGDOODOKPaC O)
(cooobovsoOoOoH)oOOoOooDbOODOOoODDODUOOODOODOODODO
oo@oooooooooooooo)yoDoooooooo
os00000O0O000O00OC0DOCDOOODDOOOOOOO

oooooo
oooooo

OooooogogoQg
OOoo0oo0oood
O 0Oo0oooogod
OOoo0ooood
OOoo0ooood
O0Ooo0oo0oo0ood
OO0Ooo0oooogod
OOoo0ooood
OOoo0oo0oood
O O0Oo0oooogod
OOoo0ooood

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

O
O
OJ
O
O
O

O 0Oooo

O
O

O o0Oooo

ooooooogao
ooooooogoao

OO0Oo0ood
OoOoo0oodg
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao

O 0Ooo0ooao

O 0Oo0oo0oao

O Oooo

O 0Ooooo
O0Ooo0oo0oood
O 0Oo0oooogod

10 7mm0O
O0a0ao

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

O o0Oooo
O 0Ooo
O oOooo
O o0Oooo
O o0Ooo
O oOooo
O oOooo

O
OJ
O
O
O
O
O

O O0ooo

O o0Oooo

O
O

SOoooooboag2d

0

O
O
0
0

O Ooogoo

O 0Oooo

10
0000000 O00O00oO0oO0O0n
00000000000 O00000
0O0oO00oO00O00oO0OoO0oood
Do0oo00oO00O00oO0oo0ooon
00000000000 O00O000
00000000000 O00oOO0nO
Do0oo00oO00oO0O0oO0oo0ooon
00000000000 O00O000

20
0000000 O00O00oO0oO0O0n
00000000000 O00O000
0O0oO00oO00O00oO0OoOooood
DO0oO00O00O00O0O0oo0ooon
00000000000 O00O000
00000000 0O00O00O000
00000000000 O00O000 30
0O0oO00oO00O00oO0OoOooood
0000000 O00O00O00O0O0n
00000000000 O00O000
205MMO0 000000000000
DO0oO00O00O00O0O0oo0ooon
DO0oO00oO00O00oO0oo0oood
0000000 O00O00oO0oO0O0n
00000000000 O00000 40
0O0oO00oO00O00oO0OoOooood
00000000000 O00oOO0nO
Do0oO00O00oO00oO0oO0ooon
0o0@O0000)IOoOooooaon
O
0000000 @OOO00OO0O
000O00O000)I000000 50



C))

JP 5448453 B2 2014.3.19

gbooboooooobooboobobobooooboobobobooboooboobobobao
oCoo0O0OD0ODOOO000O0O0O00OOoOO0ODODODDOO0O0O0O0O00OO0D0CCarr Index) 00000

000000000000 000000000000000O0aOCarr,R L(1965)Chem Eng
72(1)page 1620 Carr,R L(1965)Chem Eng 72(2)page 690 O O O Pharmaceutics:The Sci

ence of Dosage Form(1988)Ed.Aulton,M E,Churchill Livingstone,New YorkO O O O O

s ey e [ o

OoooooooooooooDoooo0oooooogogoooao
OO0 o0oo0oo0U0oooDooUdUoDoDooUUoooDooogogooao
OOooOooooU0oooooooUoDoDoDooogooDooogogogooao
Ooooooo0oooooooooDoooo0ooooogogoooao

Oo0oooooooooQgdg

O

O0Ooo0oooao

OoOoooood

O

O 0OoO0ooogoaog
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo

O

O

uboooooobobooboooboboboboooobooboboobooao
oooooOooooobooooooboooobobooobobboooobooo
gobooooobogoboboboooobogobobobooooboboboboo
oopoDooO0oO0ooOooooooobDoOoOoOooo@ooooooooOo)yoood
cooooOoOooOooooooooOoDbOOO0OOoo@WUooooooDoooOoo
oH)>oooooooooooooooDboe@g)H)YoOoooooooobDboeOOOOO
150°
good
ooooOOoO00oo0ooooooooobooboOooooooooboboobooboboboOooo/On
gboboooobobobooogoboboboboooobobobobooooDoonon
ocoopoooooooooo/00OD0O0OO0O0O0O0OoOoOoooooOoODDDoDOoDOo@OoO
OH)oooooooooooooooao
oooao
gboooobobooboooobobobobooooboobobobooooboonn
\/00000000000O0DO0OOOODDOOOOO0DOODODODOODODDDOOOOOOO
oco@oOooooooooo)yYoobbbooooov/sooooOODODDODOOO
gboboooobobobobooobobobobonn

0 30°

O

O 0Ooo0ooo0oao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O O0Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao

O

obO0000120° 060 OO0

OO
oo
ao
uo
o0
oo

O

oooooOocooobooooobooooooboooooan
gbooooboboboboboooobobobo
gboooobobobobobooooobobobao
gboouoouobuobobobobuoooouobuoboobad
oooooOoooooboooooboooooooooao

ocooobooOO0oO0oOooooooooODbDDbOOoOOooooooobobooOo@obooOon
ybooooooooooooooboooooooooooboooooDb@o
o)oooooooooooooo(@oooooo)ooooooooooo

OO

O

O Oooo

O Ooo0oooao

O Oooo

O Ooo0oooao

O O0ooo

O 0Ooo0ooo0oao

Ooo0ood

OoOoo0ooOoogano

oooooo
ooooOooo
00 @Gi)odo
oooooo

O
O

O
O

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O
O

goooooao
gboobooo
gboooboaoao
O
O

I I Ry |

0O(@ooo/o
ooooooao
(OOOOFPOOODO)

O oOoooo
O o0Ooooo

O
O
O
O
O
O

oooboOoooooon

O
O
O
O
O
O

O

goboooooboobobobooobonn
cooooo@uooooooooao
oooobOoooobooooboog

oooobOoooobooooboobog
oooobOoOooobooOoobooo
oooobooooboooobobooo
Yooooooooooooooooao
oooobOooooboooobooboo
ooooo

oooobOooooboooobooo

10

20

30

40

50



€))

OooooooQgogoo
Oooooooogoogoao
OOooooogdg
Ooooooogdg
Oooooooogodg
OO0 oooogdg
Ooooooogogoo
OooooooQgogoo
Oooooooodg

JP 5448453 B2 2014.3.19

ooooboooooooooooboooooooboboooooDoao
oooooOoooooooooooboooooooboooooao
oooobOoooooooooooboooooooboboooooao
(coooOoOoUoOoooooooDoDOoOoUoOoOooooooo

gboboooobooboboboooooooboboboboog
gboooobooboboboooooooboboboobooao
ooooobOoooooboooooooboooooooboooooao
gboooobooobooboboooooooboboboboog
gbooooboobooboboooooooboboboobooo

W094/110440 US-A-5,590
gooao oooano

OoOoo0oooogd
OoooooQgod
OooOoo0oooOod

goooooooOoOoooooooboo@oboooo

)y oooooooooooooobooooooo
gbooboobooooobooboboboboooboan

O
O

| R R o

O O

0 100 3omm?0 0O O OO
ooooooooo)
00oooooooooo

oo
0od
od
od
.70 2mm0O

O 0Oooo

O 0Oooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O oOoooo
O oOoooao

oooo
oooooOoooooao

OJ
O
O
O
O
O
O

oov/00000000

Os/000000000

gbooooooboobao

oooooooooboood

gooooooobood

gbooooooobobao
ocoooooOoO0oOoOoOoo)ooooooboooooooo
oooooao

gbooboooooobobo

ugboooooobooba

ooooooooboood

gbobooooooobo

gbooooooboobao

uboooooobobao

oooooao
OO0O00DDOO0O000O0O0oooOOD0ODDODOwo98/302620 W098/11929(001 WO02/102,4440 US
-A-2,587,2150 US-A-5,383,85000 EP-A-1,106,1960 W094/085520]
,6450 0 O US-A-5,113,8550 0 0 000 O00O0OOOO0OOOC
gbobooooooobobobobooooboboboo
gbobooooooboobooboboobooooobooboaoboon
oooobooooooobooooooboooooobooooooboon
goooboooooobooooooooooboooooboon
gboobooooooobooboboobooooobooboboo
ugbdobooooobouoboboboooooobobabodo
oooboooooobOoooooooooooboooooboon
gbobooooooobobobobooooboboboo
gbooood

goobooooooboocooooao
gboboooooogobobobo
gbooooooooboobobao
ugbooogooobobooaobado

oooooao

0000000000000 00000001035mm?0000
00D015025mm?0 0 0000@O000O000O0D0O00O00
oooboooooobOoooooooooooboooooboon
gbobooooogbobobobooobgnb

gbooood
oooobooooooobooooooboooooobooooooboon
b1 7/mmb 000 O00205mmO0 00000000 00DOOO
oooopoooobobo1miommbOO0O0oOoo3a07/mmdOn0OO
ugbdobooooobouoboboboooooobobabodo
1z2zommOb0OoOoOO301omOOO0OO0Oo.503mmO0O0O0Ond
gboooaog
ugboboooooboobooboboobooooobooboaoboon
oooboooooobOooooooocoobobooooooboon
gbobooooobobobooooobogonb

gboooao
oooobooooooobooooooboooooobooooooboon
oooooO(@OoOoOoooooo) DbDoDooo

gboooao
ugbdobooooobouoboboboooooobobabodo
oooboooooobOoooooooooooboooooboon

oooooOoooooao

10

20

30

40

50



Ooooooo0ooooogogooao
Ooooocooooooogooao

o2}

O

Oooooooo0oooooo0 oo oDooUoo oo oDooo0oooDooogooao
Oooooooo0o0ooooo0 o0 oo ooo0o oo oDoooooDooogooao

0

I ) A A A

[ s e e e e e s [ [ |

Oooooooooooo oo oooo0ooDoooogoooodg

OoOoo0oooaog
OoOoo0oooao

(10) JP 5448453 B2 2014.3.19

OooobOoOO0oooooOoOO0oooobDoOoooooDoOO0ooo0oDbDOoO0oOnDions
oooooDz2s000000000000030%WC 00000

O
gboooogoobobobooboooobobobobooooboboboboo
ubooouobobobooouobuobobobooooboboboobooo
oooobOooooobooooobobOoboooobobocOooobboooobooog

\s000000000DO0OOO0O0O0DOO0OO0OO0DOOO0OO0ODODOODOO0ODDODOOO

OoooooooooogoQg-g

uboooooobobooboooboboboboooobooboboobooao
O
gobooooobogoboboboooobogobobobooooboboboboo
gbooooodg
ubooouobobobooouobuobobobooooboboboobooo
ooooood

g
ubooooboobobooboouoboboboboooobooboboobooo
oooooooo
\/00000@3Pa00D0CO0OO0O0ODOOODODDODOODODDODOODOODOD

g
oooooOooooobooooooboooobobooobobboooobooo
ooooobOoooooooooobOobooooboboOooobboooobooog

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

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

goooocoooooooooobobooooboocooboboboooobooo

gboboobooooobogoboboboboonn
ooooooobOoOoOoOoooooooooDbDDbODbOOoOoooOoo@ooDoO
oooo)YoooooooooooooooooooooooooooDooo
gbobooooooooboobobobooobooboobobobobooao
gbobdooooooouobuobobdoooooboobuoboboboobooo
goooocoooooooooobobooooboooooboboooobooo
ooooooD(@UoUOoUoooUoopoooooDoODOoOoUoOooUoo)yYODoDoo
(@gooooooooooooobDboOoOoooooooboooH)YODooooo
goooocoooooooooobobooooboocooboboboooobooo

gos3pooogo/0b0bo0o0o0oooobobo0ooooboooooooboooooDon
gboobooooooad

gbooboboobooooDobobobOobooos3bosowt 0D doDosh25%
oo oogoooooooooboooooobooboooobbooOoobooboOoo
ugbobdooboooooouobobobdoboooooboboboboooo
gooooooooooooooboboooobooooboboboooobooo
gbobooboooooogobobobobooooooboobobobobooo
gboooboooobooobooboobad

oo ooooooooooo o ooooogooao

ooooboooooooooooboooooooov/0o0bbDOO0oO0OoDOO
gcooooo/00ooooooOoDbDOO0oO0oOoOoOoooooooDDo/O0O0OOd
\/00000000O000O0ODOOOODODODOODODOOODODDOODODDDDOOO
ooooobOoooooooooobOobooooboboOooobboooobooog
oooooooooao

O
oooobOooooobooooobobOoboooobobocOooobboooobooog

10

20

30

40

50



ey e Y Iy

Oooooooo0ooooo o0 oo ooo oo oDooooooDoDoooooooooQgog
e s s e e e e e s e R s s [
OoOo0ooooo4oooooooUoDoooUoo oD oDoDoooo oo oDoDo4ooooDoooogg
Ooo0ooooooooooo0o00oDoDooo oD oDoDooo0ooooDoDoooooDooooQgg

Oooooooooooooooooogoogooao

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

Oooooooooooao
OO0 oDoDoogooooaog
Oooooogogooooaog
Oooooooooooaog
Oooooooooooao

O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO oO0ooog
O Ooooo
O Ooo0ooo
O 0Oo0ooo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O OoOooo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0O o0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OoOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO oO0ooog
O OooOooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO oO0ooog
O Ooooo
O Ooo0ooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao

Oo0oooooooooooQgodg

1)

JP 5448453 B2 2014.3.19

o(@ooooooOo)yooooooooobooooooooooooDooo
oooboooooobOoooooooooobooooboboooboooooano
coooooov/0oO0OoooooOOOODOOOD@OOODODDODDODDODDODOO
ocoOo) ooooooooooooooooooooooooooooo
uboobooooobobobobooooboboboboooobann
(coobDbOOOOoOoOoOooobooboboooboDbOboOoOoo)g

O Ooooo

OO0 ooooogogodg

O

O g

O Ooogooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O OoOgooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

O OooOoooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
O 0O oo

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

OoOoooood
Ooo0oooQgdg
OOo0ooooogogdg
OooooogoQgdg
OooooogogQgQg
I B [y |
OoOoooooggdg
OooooogQg-g
OoOoo0ooogodgdg

Oo0ooogQgogoao
Ooo0oooQgooao
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O OoOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
OO oOooog
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO oOooog
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
~A O 0Ooogoo-g

O
YDOOoOoooo (@
ooooo

oooano
oooano

ooobooooobooooaon
ooooooooao OO0

O

O
O
O
O

goooooooao
ooo

O
O
O

oo
oono

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
OJ
O
O

oooooooo
(00D0O000)d
oooooooo
oooooooo
oooo

O 0o oo

(00D00O00)I00000
O

O o0Oooo
O 0Oooo

oogod
ogdaod

O 0o oo
O O oo
O Oooo

oogdd

O 0Oooo

O

Y ooooooooooooobDooOO0o0oo0oooo
oooooODooooobooooooooboooooao

o@oooooooooooo
ocooo0ODODD0O0O000)>0O000

O 0o oo
I Y o [
I [ I [
O 0o oo
O 0o oo
I [ o [
O Oooo
O 0o oo
I Y o [
O Oooo
O Oooo
O 0o oo
I [ o [
O O oo
O 0o oo

ooooooooooooooao

oooobooooooooooooboooo@obooo
) ooooooooooooooooooooo
ocooooODOOO0OO0OO0DO0oOooooooDbD(@OoOon
yYbooooooooobooooopoooooono
gbooobooooooonn

goobOooooooocoooobooooobooo
oooobooooooooooooboooooobooog
goobooooooooooooboooooobooo
ocoo@oooooooooooo)DDooooo

10

20

30

40



(12) JP 5448453 B2 2014.3.19

go g@oooooooooooooDoDoooooooooooo)yoooooo
od ooooocooooon

od

oo gboboobooooobogoboboboboobobobobobbaiab e
mmU oooooooooboososmbOoO0oOoOonOan

I A o A 0 A A e A e Sy [ [ R R W A
YOS50 7mmd O O O

gboboooooobooobooboboooooobooboboboboooobonon
ao gcooooO0oO0oOoOooooooooboDooOoooo/o0O
uboobooooobobobobooooboboboboooobann

O 0Oooo
O
O
O
O
O
O

ubooouobooboboboooouoboobobobooobobobad
oooooOocoooboooooboooooooooan
oooooODoO0o@oboooOooobooooooboooooooooo)o

O Oooo

O Oooo
(]
O
O
O
O
O
O

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

oooao

oooano
goood
gooad
oooano
good

O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O OoO0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooaog
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oooaog
O Ooo0oooo

O 0Ooooo

(coooboboobooo/o
oboooooooao
uboooooobod
oooooooooaon
gboobooooooboo
oboooooooad

YDOOOO

Dooooo
oooooo
oooooo
oooooo
oooooo

OO0Oo0oooogod
OoOoo0oooogod
OooOoo0ooood
OO0oo0oooogod
OoOoo0oooogod
OoOoo0ooogod
I B [
OO0Oo0oooogod
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
O Oo0oooao

ocopooOoO0oO0oooooooooooo@oooooooo
ooH)ooooooooooooooooooooooooo
oooobOoooooooooooboooooooboooooao
Oo0oobDOoOO0ooooooO0oOoooosg40bD00ov/0n00nOO
/00000000000 Q0O0O0OO

e ) e e e s e e [ Y Yy
I e e e e ey e e [ e I Ay
Iy e ey

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O Oooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
OO o0goo

O Oooo

O Oooo

N

o0 300

O
O
O
O

gbobooooooobobobooboooooboboboboog
gbooooao

O
O
O
O

ooooooobOOOO0OO0oOoOooooooOooOoDbDDbOOOOO0DOoooo/s0ODOO
00000 DDODO0OO000O0O000D0O (Emitted Dose,ED) D 0O ODOODODO
0
i

O 0Ooo0oooao

I A I A
T Ooo0good

ey ) e e e e e [ [ [y o
F= S iy [ e e e e e e o [

=

OOoo0oooogod

O
y Sam

ocoooOep0000O0O0O0O0OCCOODOOOOOOOODODADO (Pose Unif

or ling Apparatus,DUSA) 0 0 0 0000000000000 O0OOOOOOD



(13) JP 5448453 B2 2014.3.19

gboobooooooboobobobobooooboboboboobooobooebbOobd
ocoooooOOO0OO0OOoOoOoooooooODODD(@UuOoOoOoO)DobOODDDOOOO (mea
sured dose,MD)OD OO (ED) D O 000 O0O0OODOCOOODODOOOODOOOO%EDD (ED/MD
1o 0 000 00ooo®%web D0 0000900 wOoooooe8IwdldooDoOo

O

OoooooooooogoQgogoao

Ooo0oooOoooo

O

O

OoOoo0oogano
O 0Ooo0o0ogao

10 6p

0

O

O

0

OoOoo0ooood

FPO (ED)O O O

(ED)O (FPF/ED)x

u
O
g
t
O

Doooooon
0oooooo
00

Doooooon
000 (MD)D O

(FPF/MD)x 100%0 O O O

OOo0ooooo0ooooooooooogogooao

O

O

Ooooocoooooooogogoooodg
OO0 o0Dooo4dooDooogoggooood
OooDoDoooooooogoooao

O

(o]
3
E

O

O

20

O
O
O

uono

obooooan
uo
ooooood

0000000000000
(00000000 000)O

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

O O
O O
O O
O O
O O

0 00 eod

Ooooooooooooogogoooao
OoooooooooooogoogooOooOoao
O
O
O
O
O

AP =
2

Up =00000O0=1.

0000 8.0mm?

od

u

O
ooooboooooooooooboooooobooooobooooooo/o
uboooobooboboboooborPOODODOOOODOODOODO
O
g
g

ooooODOoOO0oooooOOoOFrPOCGDHOOODODOOOODODDOOOODDODOO
gbobooooooooboobobobooobooboobobobobooao
mboodobdooooooouobouobobobooouobobobooboooan

(EDH)OOO0O0O0O0O0O0DO0OO0OOOODDDOOODDODO0DO0OODDOO

oo ooooDoDoOoOrPOG)LOOODDODODO/Z0OOOO

uo
O

od
oo
od
ood

oo

O o0Ooo
O 0Ooo

O O
O O

go

KpV?

oo

ooooOooooooOooo2s00%d0000a0sodn wn

ooooooooOoOoOoOooooo@ooooo)yoooo
ooooooogoao OoocOoOO0ODDOFRPO (MDYO
OoOoOFrFPOMD)OOOOOOO2200%w0000003000%

O
O
O
O
O
OJ

gooao

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

ooooooooano

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

O oOooo
O oOooo
O o0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O O
O O
O O
O O
O O
[ |
O O
O O
O O
O O
O O
O O
[ |
O O
O O
O O
O O
O O
O O
|
O O
O O

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

ooooDoODOOO0OO00O0oO0oOoO0oobO17w IDO0O0O0O0O00O0
00000000000 O01.7m00008.0mm200 000

os/s000D0000000125m/s000D0D0000O00O00OO
oooooo

3kg/m30 V=00 00=125m/s0 0 0K=0OOODOO0O0OOOO

oooDOoOO0oOoookK=0.5(00DbO)H)O0OooDboOoOoooDoos

10

20

30

40

50



(14) JP 5448453 B2 2014.3.19

AkPOODO8.0mm?0 0 0000000000000 000O0K=A(0OO0)DO0D00O00O
OO0O0D010.2kPad O O O

O
O
g
u
O
g
a
O
g
g
u
O
g
N
O

1.

ooooao
00000 8.0mm20
/0 0 15.3kPal O O
oooo
gooooooogv

O0Ooo0o0ooao.o

oboooo

O0DO0O08.omm?0 0 0000000000000 DOODOe000O
uboooooaan

(15.3)/60=0.065(kPa)°-°0 /0 0 0 000000000 O 2kPal

O00O0O0OvY (2/0.065=220000/0000000000000W3D 00000

GlaxoSmithKline PlcO 00000000 OOOOCOCOODDODOOOOOOOOOODO
OCOoOoODODOOODIskus(O0)oOOODODDODODODODODODOODODOOODDODDDODDOOOOO

oooooooooao

00@ODO0DO000)00000000004mm?00 00 600

Oov/00000000250m/sCO00O0DODODOOO

ugboooad
oooooooooan
ka0 000 D00OO0O

oco@ooooo)ooopoeoo0ODOO/000000000DO0G
0.130(kPa)°-°0 /0000 00002kPa0 00D O0DODOODO

oCo1noooo/0@@ooowyyooooooooogdbiskus(O))ODOOoO0OOOd
000000000000 D000D000000000O0.15(kPa)°->0/000000002
kPaO OO DODODODDDOOOOOO940000v/0¢00000/00000016%O0O0ODO

DDDDDDDDDDD%DDDDDDDDDD

O
O

O

00
OO0
00
OO

O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo

oooooo
oooooog
Glaxo group
oooooog
oooooo

OoOooogoo0ogao

OoooooogoQgoQg
Oo0oooogodooao

2 5
o
(]

O
OJ
Ooooooogogoooo

OO0 ooooogogog
Ooooooogdg
Oooo0ooogoo

OooooooQgogoo
OoOoooooggdg

Ooo0Ooogooodgdao

oooao
Diskus(O O)
ooooao

a
O
g
g
u
O
g
a
O

OoooooOogooao
Ooooogogoao
Oooooogogooao
OoooooOoooao
OoooooOoogooao

000000000000 00000000000000000
000000000000 000000000000000oan
0000000000000 O00GlaxoSmithkline Pled O O O
0 0O Diskhaler(00 )0 00000

uoboobooooobooboboond
uybooooboobobooboaodd
Led0 OO0 O0OODODODOOS5,860,4190
goboooooobobobobon
ugboooooboobobobobd

gbooooooooan
gbooogoooogan
5,873,3600 0 O O0OS5,5
gboooooooogan
gbooogooobogan

O Ooooo
O Ooooo

OoOoooood
O 0O0oOooood
S OO0 O0Oo0oOgoogao

;.
=)

OOooooogogdg
OO0 0Oo000gao
O Ooooood
A OO0 o0oogogdg
O Oo0ooood
O Ooo0oooodg
OOoooood
OO0 o0oooodg
OOoooood
OOoooood
OOooOooood
O Ooo0ooood
O Oooooodg
OOoo0ooood
O 0O0oooodg
OOoooood
OOo0ooood
OOoOo0ooood
O Oo0ooood
OOooooodg
OOooOooood

= O O00O0ogQgo-g

>
D
L.y [y [y |

ubooooooboboobooon

Q
X
o
w

gbooboooooooboboboobooooan
O@@oooooooooooooooboooooooooboooDbDDbDbOO0DOoOoOooo
gooooooobood
o@ooooooooooooooooDoooooooooooooDoDoooOoOooo
ugbdoooooobouobobobooboooobuoboboboobooobouobobobaa

O

ooooao

10

20

30

40

50



Ooooooogg
Oooo0oooQgdg

od

00)D0O00O0OOO0OCPVC)DOODODODOoO
CTFE)0 000000000000 (CoC)DDn

O
O

=
o
O

Ooo0oogooodgao

O

OoOoo0oooogd

a
u

(15) JP 5448453 B2 2014.3.19

ocooooOO0O/000000D0C0CO0ODOD@GLOODODODODODODLDOoOoDDOOM™

eo0 0 0O0O0DOOOOO0ODbDOOOO0DObOOOOoOoODODOOOoODOnd

O

O

gboooogoobobobooboooobobobobooooboboboboo
ubooouobobobooouobuobobobooooboboboobooo
oooobOoooobOooooboooooboooooboooooao
g
g
O

0000000025000 0000.69/7(645.2cm?(1000 O O 2))(240 O )(mi

OO0O0OO0OO0ODDOOO0OASTMO ODOASTM E96-635(E) 0 000 O0O0OCODODO

cooooOoOoOoOooooooooOo(@OoOoooooooooooDooDoOoO

oco(vDO)DOODOOoOoooooooocer
ocoooDoOoOOoO0oOoOoOoooecorP)b oo

O
oooooO0o0oOo)ooooooo(@DbbooooooooobooooDbDOobODBDOooo

O

O

oooboooooooboooooao

oooDoo
ocoooooOoO0oOoOoOooooooo@@LoODoOoGooooooooooooooood
O@oooooooooooooooboboooooon

gooao
ooono
oooao
ogooano
ooono
50 2000
oooano
ooono
ooono
oooano
Yoo oOooooooE@PENDOODDODODOODODODOOOEPPHODDOODODODODODODODOO
gbooooDobobaosh40p md O O1o00 30p MmO OO O

O

OoooooooooooooooogQgoQg
Oooooooo0ooooooooooogogQgdg
OO0 o0ooo4o0D0ooDoDoo4gogoooooggdg
Oo0oooogoQgoooao

Ooo0oooQgogoao
OooOoo0oooOoogao

O
O

u
O
g
a

OoOoo0ooogod

O

gooooooOOoOO0OO0oO0oOoOoooooOooDoODOoDO0OoOoOo@WooOooDoDO
gooooooOoOooooooooooboo)Y oooooooooao

O
g
u
O
gboooooboboboooobobobobooooboboboboo
oooobOoOoosccooooood

O
oooobOooooooOOoOoooobooOooooDoo@ooooooDoo

oH)ooopoooooooooooooopvcooooooooooooood

O

O
O

a
O
g
a

ocooODoOOoOO0000O0O0ooooooOooODbDDOOO0O0oO0oOoooooOOoOODODO (OPA

O
0000000000000 10060p0 mdOO 150 50 mO O O O 200 30p mO

O

cooboooOoooooooooooOoDbDbOOOoOoOo/OoOooobooDoD

O
oooDoOo0o0oo0oOooooooooDooD@UOGoooooooooood

cLooooooooooooboooooooooboooDbDbOOoOoOooOooo

O
a
a

coooobooooooboooooboboboooobobooobobboooobooddg
gbooooboboboboogobgsozoo0b0oooonDgbaiobson o

oooobooooobo(@ooooooooooooooooooooDooo
o)oooooooooooooooooooooooooooooooao
oooood

0000000000000 @OD0O00000@PA)DGMOODIODDOID
00000O0()IOD0DDO0DDONONDONDONONONDO0NONDONO0ODNONOOOo1ode60
0000000000000000000000000250000000.6g

10

20

30

40

50



/(645.

O

OooOooOoooOoooooo oo oooooOoooOooooooooooooan
Iy Iy [y o

s e e [ [y

Ooo0ooooOoogooao
OOo0ooogo-gogao

(16) JP 5448453 B2 2014.3.19

2cm2(1000 0 02))(400)MmiNI0DODDO0ODOD0OODODOODODOODODOODOOOD

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

O 0Oooo
O 0Oooo

O

Iy e e e [

OooooooooDooooooooDoooooDooooooooodg

oooobOooooboooooobooooooon

O
gboooogoobobobooboooobobobobooooboboboboo
gosboz2coc0goboooOooz2cbbec0bobocoOoboboDboOoOoOobDOOd
OooobOOoOO0oOoo0obOoooobobOOoOoOoOoDbilote0d 0D OOOan250450
gboogosog40000noonodg

g
coooOoOoO0oO0oOooooooooO(@OboooooooooooboDbDDoDbDOoo
oH)oooooooo(evo)ooooooo@oooooooboooooDpoo
Y oooooogooo(evpOODODODODODOOOOOoOOOCECCTFE) D OO OO
gcopecooyoooooooooobpoooogecoPp)oooboooooood
ooooboooooboooooooban

g

gbobdooboooooooboobobdobooooobooboboboobooao
gooooooobood goooocoooooooao
gboobooboao

O
O
(]
O
(]
O
O
O
O

O
O
O
O

oooooooooboood
gooooooobooboooao
oooobooooooood
Yooooooooooao

O
O
O
O
OJ

(000000O000000)
0000000000000
DO0o@OOO0O0O0O0O0O

O Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
OO oo
O
O d
[ |
[ |
O d

gboooobooao
gboooooaoao
oooooood
gboooobooao

gbobooooooobgnn
gboooboooooooboan
ooooocoooooooao
gboboooooooobgnon

O Ooogooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O0OoOgoao
O Ooooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooogooao
O 0o oo
O O ogo
O Oooo
O 0o oo
I [ o [

goooocoooooooooobobooooboooooboboooobooo
gbobooboooooogobobobobooooooboobobobobooo
oooooooOOO0OOoO0oOoooooobO@oooooooooooboooo
Y oooooooooooooooooooao

oo@oOoooooooo)yyYooooooo

gooooooooooooooboooooao

ugbooboooooooboaobaobad

gbobooooooobobobo
ugbooboooooooboobaobad

Ooooogogoao
Oooooogooao
OoooooOogooao
Ooooogogoao
Oooooogogooao
OoooooOoooao
OoOoo0oooodgadg
OOooooogogdg
OooooogQgdg
OoOoo0oooQdgdg
OOooooogogdg
Ooooooogogdg
OoooooogoQgoQg
O0Ooo0ooood
O Ooooo

O Ooooo

O Ooo0ooao

O OooOgooo

gooooooOoOoOoOoooooooooDoD@UoUuOooooooooDooO)

gbooboooooooooboobobobooooooboobobobobooo
ubooooboobobabad

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

10

30

40

50



ey e Y Iy

OoooooooooooQgoao
OO0 oDoogogoooooogdg

OooooooooooooooooooooooooooooOo.o
ey Iy

OoooDoooooooodgoooao
Ooooooo0oooooQgoooaoo
OooooooooooogoOoooaoo

O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O OoOooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OoOooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooooo
O OoOooog
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO oOooog
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

Oo0ooooogogogogooao
OooooooooQgooao
Ooooooooogooao

Oooooo4oooooo4oooooogoggg

Ooooooo0ooooooooooogQgdg

OooooooooooooooooooQgdg

O Oo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao

O
O
O

O
O
O

O
O
O

O
O
(]

OOooooogdg
Ooooooogdg
OooooooQgodg
OO0 oooogdg
Ooooooogg
OooooooQgdg
OoOoooooogoadg
OOoooooogdg

O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Ooog
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooog
O Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooog
O oOooo

O
O
O

O
O
O

O 0Ooo0oo0oao
O Ooooo
O oOoooo
O o0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
OoOoooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O oOoooo
O oOoo0ooo
O 0Oooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O oOoooo
O oOoo0ooao
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O oOoooo
O o0Ooo0ooao

O d
O O
[ |
O O

googo

O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

good

good

an

gono

gbooooobooobooonn

JP 5448453 B2 2014.3.19

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

gbooooooboobobao

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

ooo(@ooooooooo)ooooooobobooooo

O
O
O
O

gboobooooboobobao

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

O Ooo0ooooao
O 0Ooo0oo0oooao
O Oo0ooooao
O 0Ooo0ooooao
O Ooo0ooooaoo
O O0Oo0oo0oooao
O O0Oo0ooooao
O OoOo0ooooaoo
O 0Ooo0oo0oooao
O O0Oo0ooooao
O Ooo0ooooao
O 0Ooo0ooooaoo
O 0Oo0ooooao
O 0Ooo0ooooao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O Ooogooao
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao
OO o0gooo
O Ooogoooo
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0ooOooao
O OooQgooo

000o00O00O00O0oo0O0n
(00000000000)0

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

(@ooooooooooo) ooobbboboooooooo

gboboobooooooboobobobobooobobobao

gbobooooboboabd

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

goooOocoooboooooobOooooboooooooDao

O
O
O
O

O
O
O
O

O
O
O
O

O
O
O
O

O
O

10

20

30

40

50



O

e s e
Ooooooo0ooooooooooogooao

O0Ooo0oooaoo

100

O
O

g

O

Oooo0ogogood
Oooo0oOooood

OO0 oooooggogog
OO0 ooooogoggogooQg
Ooooooogogoo
Ooooooooogoogoo

O

OooooooogogQgoo

O
g
g
O
O
g
u
O
g
g

OoOoooogogogao
Ooo0oooQgogao

OoOoo0oood
OO0Oo0oooogod
OOoo0oooogod
OOoo0ooood
Oo0OooO0o0oood
O0Ooo0oooogod

gbooboaooboa
(gcg0ooOoOoooo)ooooobboboboooooooboboDooooo
OoooDbDOoO0ooobD(@ouoobooooboooooooDoooooo)o

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

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

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

O 0Oooo
O O0ooo
O O0Ooog
O Oooo
O 0Oooo

O
O
O
O
O

god

goad

O

(18)

oooooaon
gooooo
gooooad

O
O
O
ooooood

O Ooodg
O oOoo O

gbooooogan
gooood

O
O
O

O
OJ
O

gbooooaooboaao

JP 5448453 B2 2014.3.19

ooo
ogono
oono
ooo
go
uond

uono

ooo
ogoo
uond
ooao
ogoof
uod

uond

oooooOocoooooooonn
gbooboDoboboooooDoo
gboobouoboboooonbod

OO

uboobooboboooonoag

oooooooood

od

oobOoooooboooooobooboooooobooooooboooOooOoioonoO

1000 O GlaxoSmithKline PlcO DISKUS(O O O O )ADVAIR(DO O OO )OO DO

oooobOoO0oooboooOooobbooooobooOo@ooooo)o
ooobobOoo0oobo14Coooboobooooboboo2000oOonOonn
oooobOoooboi1booooboobocooooboooooboog

good
ooobl120000b000o0oo0oboooooobobooooDbie 0 0DOOOODOO

glo4000000b0obObocoobobnocoooobooboOoe0000obooboooOonoonoa

O
O
O
O

O
O

O

O

O

O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo

O

000000000000 000000000000000000000000000
000000000000 000000000000000000000000000
0oooo
0000000000000 0000000000000000N0N0No0Noooonoan
00000000 000000000
(0000000
(MHOOD0DO00O0D0O0D0OD0OD0ODO0OOoOon
(o) 0000000000000 00DN0ODNOONODNOONODNOONONONOONOONOOO
000000000000000000000000000000000
(HOODO0O0D00D0O0D0OO0OOD0OONOONOONOONOONOONOONOONOONOONOONooo
ooooooooon
(HDOODDOO0O

(idD00D000D0000000000D0000DDNO0DONO0DO0NONDONONDONONDONONOONoonoan
0000000000000 000000000O0On
(iiD00D000000O00DO00ON0ONO0ONOONOONOONOONOONOONOONOOD
(iv)O

O 0Oooo
O 0ooo

O
O
O
O

O
O
O
O

oooao

o/000

O Oooo

good

gooad

good
oooo
goood
1020 O

oodoobOoooobobd4d0booooboobooooDbboll2oobOoO0oOooOooan
oo oo0onnz2ooogoooo0ooooDo0oooboo0ooooOboOnniion

dob1nnzoooooboobocogobobil40oobooooboooooobooooooan
lic0 0112000 00000O0COO0O0DOOOO0ODODOO0OO0O0NMM400116000000

10

20

30

40



s . I s

o
O

OoooooQgooao
Ooo0ooooOoogooao

2

S D O0o0ooooo0o0ooooo o0 oo ooo oo ooooooooogooao

Ooo0Ooo0oood

e

Ooooooooooooooogogoogao
OoooOooooooooooooo0ogoao

60

OooDooooogooogao

(19) JP 5448453 B2 2014.3.19

000000000O00000
0

1120 00000001100 0000000000/0000000000000
00000O0000000000000001120000000 ()00 (b)
000000000000 ()D0D00N0N0N0N0NO0Nonooan
0000000O00O0000000000000000000000000
1100 000000(@O000000@PA)D(IDIODDIODOIODDO0DO
()0 0000000000000 000O0(@ODO0O00O0O0On)o
ooooooo

O 0Oooo

O

OO01122002006090 260 0 000000O0O0OPCT/USO6/374380 0 0O 0O
uboobooooobobobobooooboboboboooobann
ooooooooboooao

O

Ooooooooogoooao
O

400000000000 0DO001I02000000000000108000
oooobOOoOooboobooOoooobOoOoooooOboOooboDbil4000DbDOn
iozz0 00000 ooboobo0obobooooooboobobobobooobooobDo
40 000oooDobooooboooobooboooooobooboi1200O0ODa30
goboilococogoobonbolo40booocoooboooonobilc200obooOoOan
glo4ooOo0oo0ooooooooobooooooon

ood
O
O
O

Ooooooo0oooooQgooao

O

glo20 0 0000O0bDO0OO0oO0ob00obOoOos,590,64500 000000000000
oooooOoooobood

g
uobobooooboobooboboboooboobooboboobooooobobobaa
loz0oOoooOO0cOoOoOOobocOoOoOobOOoOoOoOobOoOOoOoOooOobObOoOoOooDbooOn
gbobooooboboboboooobboilc20boboboboooooonDao
ocoov/000000@OOOQOOOODDODOOYOOOOODOODODDDODDOOO
ocooooooooooooooov/sw0Ob0O0O0DO0O0OoOoooobbobODDDOOO
gooao

goo

O Ooo0oooao

200000000000 bOOoO0cO0oo0obOobOoOoO0oobOobObOoooboboboOoobDbooboon

0

OooOo0O0ODDOOO000O0O00O0O0O0O0ODODDDOOOO0O0O0OoO?2200 0 GlaxoSmithK

PlchOOgObDIsCcus(tooo)ooooooouooooooooooooobooo

Ooo0oooooooooogooogoao

ooobOoo0ogooos,b90,6450 000000010160 0000000000DO
22o000boboobogtzz2zzb0oocdoboboo0lnboooooobooooooboon
gbooooobooobooboboboao

g
oooobozo0000000000000D02020000020400000
oooobOooooboooobobOboooboboboOo2220000000002
gbooogobobz1io0000b0000000b002200000000000
02240 0000000000020 00000000000000D0000
odz20 0000000000000 000D00O000DO0DODOCO0OO0O0DOn0
gbobooobogzoz00obogzzoodpogoobzo0obogoboboooan
20000000000 boDbDOO0oOooOoDboOobOo228000000D0O000DDDOO
ooobOooobobooobo212z0ogooooO0o230000O0oooOooOoOooOoonan
goobOoooobooocoobobbzc000000O0bOOO0oO0O0b0O0O2320000
ooobDoO0ogooobooDoz04"0000000D00O00O0D0ODODOO0OO0OO0ODOOON0O?238
ooobOoOOooobooooobobobz200b0b00o0oooooouoobooo22e000
goobOoooobooocoooobobooobobooo2o00oo0ooooooooonn

O oo ooogogoQg
OooOooooogod

10

20

30

40

50



[ |
[ Ry

3all

(20) JP 5448453 B2 2014.3.19

oooooOoo200o0000o0bOoOo0o0ooboboO0ooobbooOooobooboOoo
oooooOooooboooooooboooooan

od

O3pO00O0O0000000oo0ooooooDoooooooooooooooood
US-A-2005/0154491 A1(0C OO0 O00O0O)HY0O0OCOOODODDODOOOO0OOOOOOO
oooobooooooboooobooooboboooooboooooan

oo

ubobigoboobooooooobooboobann
OCoO0OD0ODOO300ad 0300bO0 OO (MODOOO
D OO0O0DOOOOO0DDODO302a0 0 302b0 O
uboobooooobooboboboooooboan
ugboood

gbooboooooboobobobooooobonn
ugboboooobooboobobobooooobgaan
oooooOooooboooooooobocooooao
oooooDoOooo(@obooooo)yOooooao
uboboooooboobobooboooooboan
oooooOooooboooooooocooooao
oooooOooooboooooooobocooooao
030220 0 302b0 000 O0OCOODODODOOOOO
uboooobooboobobobooooobgann
OoOO0OD0OD0OO0O0304ad 030400 00O DOOOOOO
OO0O00Db304ad 3040000000 0O0O0ODOO
gbooboooooboobobobooog

gboboooosioguooooooobooboaon
32b0 00 00OCO0O390 0000003230
OOoO0OD0O0O000O0000D0ODOD302a0 0 302b0
3280 03280 00O DODODOOODOOOODODOO
obobooooos3ssoooooooooboan
oooooOoO0oooboOoOos33nbooognanasoz

a0l 030200 0000000003120 0312000000000 0000310a0 0 310b

go

od

od

oo

ugbodaao

ogooano

gooo
gboobooooobooboobobooonn
OO0O0OD0302220 0302b0 000 0C0OD0ODO
gboboooooboobobobooonn
gboboooooboobobobooonn
ugbdoobooooobooboboobooonb
oooooao
gbobooooobobosczal 00O
ocoooo(@OoOooog)oooooo
ooooODDbOO3s2p00OoooooOn
gboboooooboobobobooonn
ugbobooooobooboobobooonn
oooboooooooocooooobooo
goobooooobooocoooobobooo
gbooboooooboobobobooonn
ugbdoobooooobooboboobooonb
OoOO0OO0ODDOOO0000Ss00ad O 300b0O
gbobooooobobobobooonn
gboobooooobooboobobooonn
oooooo
Ub3abuooooooboobobooonn
ooooOooooboDObOOoo0nasozadd
ocoooODoDoO0O3823b00O0O0OOODOO
goobooooobooocoooobobooo
gbobooooobobobobooonn
OO0O0OD0DO328a0 0328b0 0O DO DO
OO00033ald 0336b0 0000000
OO310a0 03100 000000000
OoOO0O0OD0OD00O31220 03120000 0O
OO0000S331a0 0331000 D00O0O0O
gboooaod
ooobooogooobs3czauoooooOoQg
ooooODODDOO0OO00O0O0O0o0oooOskoDO
gbobooooobobobobooonn
gboobooooobooboobobooonn
ooooooaod

gbooogd

gbooboooooboobao
ooooooooboood
gooooooobood
ooooooooDaz3abd
gz3zp000000000
ooobooooobood

gboooogboobobobooobobobo
033220 0332b0 00 000C0OOODOOOOO
336al 0 336b0 00O OOODODDOOOOOO
O0033a0330b0DO00O0O0DODOOO

O 0o oo

0030200 00000000 D0 304al O 304b0
ooobobOooobobooooobssogonan
Ul4ad0 001620 00000401700 000
Ooooobooogd4so0oOs65000000000

O 0Oooo

so000b0bDo0OO0ooobo0ooobos3x410u00no0oo0an

oooobDoO0ooobooooboboooos3sooooooon
o@ooo)oooooooooooossooooooooao
oooobOoooooooooooboooooooboboooooao
ooooDbD3oooooooooooooDb0Oogn3o02al
ubooouobooboboobooooobouoboboboooo
oooooOocooobood

10

20

30

40

50



Oooo0oogoood

Oo0oooooooooogogooooog
O Ooooooogdg

Oooooooooooogodg

ooo
oood
400b0]
ooo
ooo
0 5all
ood

O

I B

O

ooooao
O3p0000000003804al 0304b(03)0 00000000 0OCOODDOOOOOO
ocoooOoOOoO(@UuoOoOo)oooooODbOOOOooDOoooooooOoDbDDbOOOs3s0000
O00D0D0000333U000000OD0ODO302a0 0302b0 00000 DO O 304a0 O 304b(
3a) JJfdgogoooooooooooOoooooooobobobooooOoooooooo
O0D0OD0O0O30z2a0 030200 0000000000000 0O0O0ODODODO3000000
oooooboooooooooooboboooobobooooobobooog

oooao
401500 000000000000 OOOO0O0DbOObCO0oO0obObOOOoOoOobDbOoOOn

(1)

JP 5448453 B2 2014.3.19

gobooooobogoboboboooobogobobobooooboboboboo
gbobooooooooboobobobooobooboobobobobooao
gugboogoad

g
u
O
g
u
O
g

O 404al

ooooboooooo
O O 402al O 402b0
gooooooooao
ooooboooooo
o404b0 00000
0404a0 D 404b0 0 000000
oooooooooboooooao

O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo

O
O
O

O
O
O

Ooo0Oo0oooOodg
OO0o0o0oooogd
Oooooogdg
Ooo0o0o0ooOodg
OooOoo0ooooad
OoO0oo0oogdg

a
u
O
g
a
O
O

10o0ooo0oooboobobobooon
gooao
oooao
goood
0 402al
oooao
oooao
oo oooboooooooo0ooooboooo3xaooooooooooobooOoo

0 400al) 0 400b0 0 O O OO
00D D 402a0 O 402b0 O O
oooobDoooobood
040200 000000000
ooooboOoooobood
00D DO 402a0 O 402b0 O O

O0Oo0ood

gbooooobDgbDaogD 404ad
gboooobooboobaoba
ooooboOocoooooooao
gbooooooboobobo
gboooooboobooboba
oooDoODoOO0o000@ooo

gboooooboobobobao
gboooobooboobabd
Od4260 000000000
O000DDO404al O 404b0 O
gboooobooboobaoba
O
gboooooboobooboba
ubooooboobobabad
438000000000 0O 4200

ooooobDoooob(@oao
oooobOoednOonasgdn

Ooob0b426000000000427000000000045000
g4s500 000 00000000DO0O0O427000000000400a0
gbooboobooboboboooboobooboboboobooobonn

ood

O000D0D0O0000D0D0438000000000004400 00 446
OooobOoO0ooobOoOoO0ooboDbDboOo48eb0b00onooD43400n

ugboooobooooobgood

oooooao

OO00D00OO000DbD0O0OO0040220 040200000000
g404b00000000O0O0O0OCOCOOODOOOOOO
UoobOoO0oob0obooocoobooobooOooonod402ad 00 0O
ooooOooooobooooo(@ooooo)h)yoooooao
OCoO0oO0oDoDDOOoOOoO0oOoOoOoooo402000D0000000
uybooboooouoboobobooouobouobobooboaoado
ooH)?ooOOOOoooooooooooDbOOOooooooooboooODDbODOOO0OO0OO0O0o
gbooboooooboobobobooooboobobobon
ugboboooooboboboboouobooboboobooao
ooobOoooobooocooobooooooobooooooan
OO0O0D0O0OO0oO0O0oDbDODd400a 4000 00O O0OODOO
ugboboooooboobobobooobooboboobooao
ooooOoooboboocooobooooooooooooao
gbooboog

Ub04all4cO0 0050 5c D00 00noooOoboooboOoan
uybooboooooboboboboouoboobobooboaoaao
o040 0000000426000000000000
gbobooooob420000424a0 0000000000
OH)ooopoooOo4200000Q0ooooooooog
O

g

a

O

O

g

u

O

oodod

Ooo0oooQgogoao
OooOoo0oooOoogao

Oooobo0OO043800004460 00000000 0000O00O00OO

10

20

30

40

50



Oooooooogogogooao

OO0 oooooogoQgg

O

O

(22) JP 5448453 B2 2014.3.19

gbooooooooan

oooao

a0 0S50 0000000000043 0 0000000426000 00000000

gooooooboao

good

400 050 00 0000000004380 000000000000 O0O0O0O0ODOGDO

gbo0d42c0 000000004700 000000000000 0DO0O00OO0O0OADOA440

gboooobobobooooboobobooboooooboobobobooooboonn

ocoooOoOO0O0oO0oO0oooooooooODbOOO0DO0oOooooooDooOo@oboooH)Ynoo

gboooobobobobod42s0b000ooooboboboooooooobonb

004250 00000040220 040200 0 0000 000QC0OO0ODODODOOOOOODOA4
04a J404b0 0O OCODODODODO

oooao

4c005c 0D O0O0O0OO0OD0OODOOD48UIO00ODODOO0ODOOO0OODODOODOD

Odd442e0 000000004700 000000000000000D0O000O0DOA438

oooobOoOO0ooboboboOoob42000042200000000000000000O

oooobOOoOO0oOooboooOoooDbDboOoOooDbooOoooD@endvab7co0onOaO

oooooOoOoOo)oooooooo(@ouooooooooooooooo)yooo

oooooOooooboooooobooboboooobooooboooooobOboooooao

oooobOoooobooooooboboooobooooboooooobOoooooao

O0D0D0OD00000O0(@oODOoOoOoODODO0OO0O0OoOoOooO)YOOoODODDODOOO425000

Ooooboooooboz00b000O0O0OO0OOOOOODO

oooao

O000D0O0000D0OD0438000@OUDbOOD0D0O4bbb0000)H) 00000

oooDoOo0o0oOoOooooooooO(@oooOoooooo)yY Dooooooo

oooao

gbedbOobO0oO0O0oobOobO0obO0o4o0b0oboooDobobobobooooDonn

OOoooooo0oooooooooooogoooao

O

OO0 ooooooooooQgg

42000 00000004400 000D00C000DODOOODODDOOO428000000
ooobobOoooboboboood420000boooooboooooobooooooan
O0DDODO0O000000@OOO0OD0ODDOO0OO0O0)IO00O0DDDOA448a0 0 448b0 0O
0000000004000 0000D0000448a0 0448000000000 OO0O
gboooogan

1 s [ |

o/
~
|

O

O
O
O
O
O
O
O
O

O

OO

od

ol bobobooooobooboboboboooobOobOobOoboOobbOao0a
4o00b0 D0 00004280 0000004030 00 C000ODODO403b000O00O00O0O0ODO
O0DD0OO0OO00O0000D0D400ab 0400000 00O O US-A-2005/0126568(Davies
160 000 00O0OD4160 00O )0 O US-A-2005/0154491(Anderson )00 00O OO
0000000000000 C0COO0ODDDOOO0O0GlaxoSmithkKlineOd DISKUS(O O O O
YOOODODO0O0DO00OO0O0D0O0O0ODODDOO0ODO000O00O0OO0O0O0ODOD430a0 04300000000
ooobOooooboocooboobooboooobooooboooOoob427y000boOOO
O0000O000o0DO0427y0000000D400a0 0400000 000000O0O00ODODOA412
a0l 0412b0 00000000 0O0O0OA410a0 0 410b0 00 0 4090 04090 000000
OCOoO0ODDODOO0000O000O0OO0O0OO0ODODDDOO0OO0O0O0410a0 0410000000000
00415a0 041560 00000000000 0O0O0O0O0ODO0O0O0O0ODO0O0O0OODOA413a0
413b0 0 000 000415a0 0415b0 0 0 00000 O00O0ODO410a0 04100000 0O
0414a0 0414b0 0 00 000C0C0O0O0OD0O0O0000000DO413a00413b00 000
OOoO0DD0ODDODO0OO0000000000O0ODODDDOO0OO0O0O0O00D0410a004100000000
OOo00DDODO0OO0000O0ooooO0o0D413a00413b0000000O0ODDODO0O0O0OO
430a 0 430b0 000 OC0OCOCODODDOOOO

ooooao

10

20

30

40

50



ooooDao
ooooao
7b0 000
O O 412b0O
ooooao
goooao

(23) JP 5448453 B2 2014.3.19

0000041220 0412b0 000004090 D400 000 0O0ODOOO0OOO
00000041220 041200 0000000000000 000D0417a0 0 41
O0DD0O0O0000000000DD417200417b000C0O0OD0ODODOA0OO412a
O0416a0 0416b0 000 000D DOOODO0OO0DOOODODDODODODDDODDODOOOO
coooOoO0o0oOoOooooooobOobOO0oOooOooooo@oooHYoooo
Oo0D0DDOO0O0000O0@OOO0O)YDODOOOO0OO0OOD0O0ODWwo-A-20067018261(Gla

X0 Group Limited) D 0 OO0 0O OO 10

O

O
g
g
u
O
g
u

O

OoOoo0ooood

OOooooogogdg
Oooooogogdg
OoooooogoQgodg
OoOoo0oooodgadg
Oooooogogdg

ao
OO
oo
oo
o
00
400a0]
uo

a
O
g
a
u
O

0O0o0oO000O0O0O0Oo
(0 4c0O05c00000)0

gbooooaoan
ooooooao
0 400b0 O O O
gbobooooan
412a0] O 412b0
ooooon
oooooag
gobooooadg
ooooao
oo
uon
ooo

N

Uy

\‘

(e}
OoOoOoogooooogadg
OoOooooooooooogoodg

Oooooo4o0ooooo4o0ooooogQgoo

OooooooooooQgdg

Ooooooooogoogoao

O o oooogogog

oooooooooaon
oooooooooaon
oooooooooon
oooooooooaon
oooooooooaon

A00b0boboboooogoboboboboonon

a
O
g
a
u
O
g

g
a
O
O
g
u
O

obooboooooogan
ooooooooooao
0O 000417a0d O 417b0O
gbooooooogan
417a00 0 417b0 0 O O O
ooooooooooao
400b0 0 00 OO ODODO

OOoo0ooood
O O0Ooooood
OOoooood
OOoooood
O 0O0oooodg
OOoooood

04380 0 00O 0OO (O 4b0O O 5b0O O
uobooboooboobdobOd4ad 4cd
0430a 0 430b0 00 0000O0D0O
OOD0OD400a0 04000 00 0O0DO
uobooooooboobobobon

g
a
O
O
t

oboood
0 O 400a0
oboood
oboood
ugboood
ooooao
obooo

Oo)Hono
5al] 5cl O
0 0O 417a0
opDooaod
ooooo

Obdbd4260000000000010015000
oooooOoOooobooooo4s000000n0
4270 0 00 0000D400a0 D400b0 00000 0O0O0DODDO0OOODO
ugbobooooobooboobobooooobooboboboooobonn
g4s00 0000000000 O0DODOO0O0O0O0DO42600000000000
gboboooboooogonn

eb000d0oo0obDoOOoOobobooOob4o00oobooOoO0obo43000oboooOon
o420 0000000C000D0O0OO0O00O0DODO00Db0442000000000000
0000000410000 0443@ooooooogooooooo)yYooouood
O045a0 000000000000 000D0443000004450 0000000
O0D445p0 0000000000000 00000000DO0O0ODOD445a00 00

O45p0 000460 00000DO0CO000DOOO0O@r7a0c00DO0oobDODOO
OCoO0OO0O)H)DODOOOOOOooOooooOoODDO444a0 044400 000DDOOO0OOOOO
Ooo00OD0ODOO0OO0000044a0 0444000 000000000O0OODODDDOOOOOO
OO00D00O0000DOO0O00D445a0 0445p0000000S5000000000D0445
al00444a(0000444a0)0000 044500 0444b(0 000 444b0H000O0O0ODO

gono

gono
uono

Ooooooogooood
OoDooooogogooood

O

g
u

0000000004400 00000000044200000000000000
O0d444a0 0000000

7al0000CCOD0ODDOOO0445000000000000444b0000C0ODODODOO
ooobob44o00000000b0O00n044000000004400000000D0
O000D0OO000D00OD0044900000004490000000000A449a0 0
00D0444b0 0000004400 00000000000004490000000000
00444b0 0000004900000 0000000000449000000000
044900 00 0000000000D44900000000449% 0000000000

60 0 0000000000000 00041300413b0 0000000000004

10

20

30

40

50



(24) JP 5448453 B2 2014.3.19

17a0 0417b0 00000 @OOO0H)00CO0ODODOO0O0O462a0 046200000000
OO0O0O461a00461b0 00 000C00ODOOOO0OO0O0OOODOOODODDOOOOOOOOA4S
bad 0430000 0C0OO0ODODDOODOO04420 00044100 @GHOOOODOOOODODODODA4
pal D00 OO0 @Goo0Oo0O00d44e40 0000000 @OUHNYIOOODODDOODOD A4y

O

OooooQgooao
OooOoo0ooood

O

I 2310 =1 I A I A R A Y O R M W O 2 X = 1
O0DDO0O0000000D0D00OD0430b000000000000D0O461b00 000
OO0O00DbO0O4640 000000000 0O0O0ODO0O0O0ODODO46200 0000000
Oooobod4650 0000000000000 000462200000000000
oooobOoooboboooogo438uo0oooocoooboooooooooonn
OO0O0O0D0O0O400ad 04000 0000 0O0O0DOOOO40a00410b00000000
412a0 0 412b0 00 0C0OD0ODOO

good
O0D0DD0O0O00000000O00OD0OD0ODO0O00DO00000D0DDOWO-A-2005/7079727(Glaxo

Group Limited) DD OOODDOODODOODOODODDOOOODDODODODOODOOOODOODOD

O

OoooooOoogoao

OOo0DoDoooo0ooooo4o0ooooogogooao
Ooooooooogooao

O

g
OO
go
g

10/597,5510 0 0000000000 0C0O0O0O0O0O000O0O00O00AGOADO413b0O
cooooOv/0000000O0DOODOODOOOODODOOODODDOODODDODOOO
gbooboooooboobobobao

g o

el 8000l boO0oO0O0O0b0DbD4ellb0D0044eal 00000 DO0OO0OOODODOOOO

OO

oooD0ODDOO0O000O0000Oo0OoOODODOOO00O0O0O0O04eb00DD0DOO000OO0

446al] D D 446c0 000 DOOOODODOSGOODODO0OOODOODOODODOOOOO
04340 0000000043600 00000000000004380004460 000

OO
O
O
O
O
O
O

7al
00O
7al

ooobooOoooooobooooboooooboboooooboooooooooaon

4380 0000000000 DO0OO0OODO0ODOODODODOOO0ODOA4420 0 0 4460 0

OCOoO0OD0ODODOO0OO000O0O0O0oos0b00D4eb0 0000460 0000000
OCOoO0OD0DDO46b0 0000000442000 0444b00000O0O0ODDODOOO

ood

044200044600 0000004a04cO0000000DOOO0OOODODOOOO
ooobooOooooboooooboobocooobooOoob44000DBDOOOO
7cO000O00ODOOOOO0ODOOOOODOOO

od

OOo0D0OD(@OOO0OO0O0O0O0OD0O0O0ODODDO4380 00000 0DDDO4460 00

4420 00 000000000000 DOO0O004420000444b0 000 0O O 446b0O

g

g

coooooOoOoOoOoOooooooooDowoooooo@ooooooOoo
04380 000000000 0000044600 0004420000000000
O0O0O000O000oD44oUu00Dbo0O004ebD0000D0OO0OO446b00O0O0O0
oooooOo0ooobDoOooooooboOoob4220000bbooooobDooboOon
I A A Yo | W R B W R A R W O N R B R W 2 S -V
coooobOoOO0OO0O0O0oO0ooooooOoODDbOOOO0OoDOoO0oO07cOOODDOC@O
O00000004380 00000000 00004460000 00442000
OO0O04eb0 0004440 00C0C0O0ODODOOOOO@OOODOODODDOTY2° O

)OO0 O0O000000D0O0OD0ODDOD0O0440000000000D0DADOA448a0 O 448b0 0O 0O
OO00O0D0ODO0OO0O00ODOO0oOoO0oDbDODbOO400a 0400b0 00 000DOOOODDODOO
oooobOooooboboooobooooobobobooobooOo427000oo0ooOoOO
45000 0000000004260 00000000000000000DOCOOODOAO
ooobooooobobOooooobooooao

obooad

I <7 A o | A Ay N R W R B O W I R B R W2

100000000000 bob4810000004420000446000000000000

10

20

30

40



(25)

JP 5448453 B2 2014.3.19

4830 0 0000048300 000D0O0O4800000000000484000000000
ooo04e0 00800000000 DODOO@OUOOOODODDOOODODDDOOOOAEss)O

g7ab OO
O O 446d0
ugbodaod
goooao
gboood
gboooad

O

Oo0oooogooao

O

O0Ooo0oo0ooao

O

0

I Y o [
O Ooogoo

ood

Oo0D0DD0OO0O0000000000ODOD0OO0O000O0000D0DbO44ed0DO0O00O00O0
gbooogobobo4ssgb0bobodbd4absab7aD0o8sgoooon
oooobOooobobobOOoooobOoOooooboboOo438oboboooooon

O
O

oob4810 000000000
200000000000000000O
gboboooooo4eb00noonoo
444b0 0000 000C0O0O4870000
48700004440 000 O0OOODODO
Uoo0obOoogooboO0aoandd4ssno
obobooooooogonagaD4asrh
o420 000000000000
oobd4e0000000C0000O0
g4380 0000 boo0obOob0ooonn

O

o

a
O
g
a
u
O

4420 0004440 0D 0O O0DOO0ODODOOOOA44
ooo0o487000000C0O0O00DOOOORDOA438

04420 00 0000D00O0O0O0O0O446b0 00O
4440 00D D D0OO0OO04870 000000000
4870 00004420 00 00000O0O0CO0ODO

ooobooOooooboooO0o44e00000
0b0d444a0 000000000000 0OO0

ooobooOoooobooooooDbno4assn
o400 00000000CO000O0O0O0O0OOO0
gbob44200000000000D00DAO

OO0O0DDDO0O0D0043800000000000@4)0000000DDO0O442000
4460 0000000 DOOOD(@7)U00000CCODODOA446b0 00 O445p0 000

ocooooODOOO0OO0O0O0O04pO0C0O0ODODOOOOODOOOOOODODODDODOOOOO
4380 0 00000000000

0000000 448a0 O
gbooooooooogan
0 404a0) O 404b0 O O O
OO0O0000000404a
gbooooogoognon
gbooooooogoan
004380000000

gbooooooogno

gboooaog
OO0vaDOOOOODODOOO43al00ooooooooooooooooooboodo
ooobOooooooOocooooboooooboooooobooboooao

gbooogd
ooooOoOo0ooobDOoOO0ooo0ooboOboO0oOo4380000o0boDbo0o0noDb42e0000DD0O00
Oo0@ODbOO0O04) 0000000042600 000000000 @OOO00O4c)0 00
oobOooooobooobo4eC00b0bDOO0OO4400000

4480 0 00000000000 DOO0O0O402a0 O 402b0 00 0O

OoOO0OO0ODDOD0O40220 J402p0 0 00D0DOOOOOOOO0OO
ooobOo0oooob42y000obooOoboOoOoOo400000DOOO
ood404b00000DOCO0OO0OO0ODOODOODDDOOOODOOO
ugboboooooboobobobooobooboboboooonb
oooooooooobOooooobooooobbooooobood

00000000 oDOO0oO0oO0oDbDOO0OO0ODaDoDa402abd O 402p0

OO404a0 0 404b0 000 00COODO400000O000OCODODDODOOOOOOO
ooobOoooobooocooboboooooboooboboooOoobobDbooOoOon0oDnad2sdd
OoOO0O0ODODDOO0OO00O0O000D0404a0D404b0 000 000O00O0O0O0ODODOODO0OOO
ooo(@ooooobicooo20oo)oooboboooooboooooobooogoobooo
000043800 000000pooooDoDoO0oooo@oooo4b)ypoooooon
OoOO0OD0ODDOOO0O404a0 0404b0000O/00000000

gbooogd

ooobOoooobooooobobbooooboog4s00001001500 0000000
oooooao

oooooao

goi1ooo0o0ooboobodb42e0 000000000 DOO0DO0O0DDODODODOO0DDDOOO
ooobOoooobbD42000000000D0000O0DODOO0O04202000000000
ooo0O0O420b000000000COOODODDOOOOOOOOODOODODODDDOOOOOO

10

20

30

40

50



OO0 O0Dooo0o40dooooooUogoooogoogdg
Oooooo4oooooo4ogooooooggog

Oooooooo0ooooooooooogogQgo-g
Ooooooooooodg

0

OoOOoooooooooooo0ooDooo4ooooooggg

Q
g
o2
Dv
O

Oooooooooooaog
Ooooooooooo
OO0 o0ooogogooao

O

(26) JP 5448453 B2 2014.3.19

OO0O00O0O0OO00oO0oDOoOOo400000045200004530 000000000
o470 000000000DO0CO0O00O0D420@0004720 00000000
UoobOo0OO0o0oobobb420000000000000

go

UoobOb0OO0O0d04ab04cO00000O00O0O0DODOOOO0ODOOOODOA420a0 00O
O47000 0000000004380 0000000000000D0DC@42)000
gbobooooboobobobobobo438sbooooooobooboboonn
@400 O000O00o0oQooOODDbObOO0O0oOoOoOoOo438OODODODOOO
Oo0o@4c)0000oOopooboODDOOO

g

001200048300 0000000000000 000DO0O0O0O0O0ODA4260
oooooOoOoooboooooboDbbo4700b0DO0O0OO0OO0ODbDOOOO452000
A3000b00o0c0ooobooooobboooboboooOoooDboooOo4s500000
gboooobobobobooo470b00b0obobOobO0o42e00 0000
ubooooboobobooboouoboboboboooobooboboobooo
oooobOOoOoobob47o000b0O0O0O0OO0O0DO42e000000000000
gboooobobobobooobog40000b0bO0obOoboonn

g

o400 00000004500 00000000000047500000000
OO0DD0OO0O0000420000000000000000400000000

4500 00000042600 000000000D0O00O00DODODOOODODOOOODOO
O O 456a0 O 456b0 0 0 O O

ooooao

0i1z01500 000000000000 0D000O0400000000000000000
Ooobo420000046000000000000000O0400 00000000000
0450000000420 00000004600 0000000000 DDOOOOOO0OC

OO00OChottom)J O DO OO0 Cop)J OO0 DODOOODODODOA450001200 130
oooooOoO0ooobDoOoOooo40000boboooobboooobDoboon

uboodoaodado
goo
004520 000000045300 00000000045a00454b0 000000
Ooo00OD4520 00 00000@ODODDDOO426000000000ODDODOOO
Oo0O0O4700000000000D0C0OODODOHDYODODOOOODO4300DO0O00OO
0454a00 0454b0 00 000000004600 0000D0000O0ODOA473a0 O 473b
00000440 000000000 0OD0ODODOO45a00454b000000O0O0O0O
O0473a00473b0 00 0000C0C0O0OD0ODO0OO00OO0O3mmOOOCOODDODOOO
O00D0OO0O00DO0O0OO00Db0D45100461000 00000000 454a0 O 454b
OoO00ODD0OO0O000O00O00Q0O0O0ODDOOO00O0O0O0O00DDaOA4r3al 0473b00
ooooOooobobo42e0 000000047400 0000000000000 47
e0000oO0oooOOoOoooobooooooan
goo
ooobOooooobooooobobbooo43sobooooooooooooooonn
O0O0O0ODD400000000D0OD0OD448a0 04480 0D O0ODO0ODODDODOODO
0400aD D 400b0 OO0 O0O0DODOOOODOOOODODOOOODODA404ad O 404b
Oo0O00DD0OO0O014b0015cO0000DD0O0000000ODODDOA400al O 400b0 O
O0OO0O0ODD0OO0OO0O00O00O0D0DODA404al 0404b0 00 0O O O DO 454a0 O 454b0
O00473a00473b0 00 000000D0OD0O0O0O0O00O00O0O0OO
ugoo
ooobOOoOO0ooobooooobobbd402a0 00 0000000004040 0000
O00454a0 0 0000000004730 0000000@1cO0D0D0O0000O0

OoooooodQgooao
OooooooQgooao
OO0 oooodogoao

10

20

30

40



27) JP 5448453 B2 2014.3.19

Y OOODOOODOOooooooD402b0 0000000000 D404bO0O0O0OOODOODODO
004540 0000000473000 0OD0ODO0O0O0O0O00OI00O0O0O0O0ODDODOOO
O0OO0OO0ODDO404a0 J404b0 0 0000000040220 0402000000000
O0O00DDoDO0O000O00oO0oQoO0404al 0404b0 0000 ODDODODOOOO
uybdobdoooooobuoboboboboooboboboboboooooboann
404a0) 0 404b0 0 0000 DOODO4270 00000000400 000000000
404a0 D 404b0 00000000 DOOOO0ODODOO45%a0 000000473000
Oo0O0O0OD0O454b0000000473b000000000O00O0O0OODODOO0O0OOO
OO001c0000000000D00O0OD0OD45a0 0454000 0C0O0ODODODOOA4T3
all0473b0 0 0000404a0 0404000 000DOO0OOODOODOODODOOOOD
OO00D0D404a0 D 404000 0C0C0OD0ODDOOO0OOOOODOOODODODDOAOA402a0 O
40200 0 00000 @OOOODODOOH) OoOoOooooooDbDOoOo

oooooao

ogbh120130 001500 0000000000000 0004260000000000¢0
o483 0 00gopoboOo4obb00ooobDOoOooboboOoOoOoOoboDOoOonOndDnDanbasod
UoobooOooobob47000000C000000000DOOO4300000000 452
0000000130100 015cO0 000000000 DODOOODOD483000D0@O
OO00O)HYDODO4800000000454a00 0454b0 000 000C0OD0O0OO0O0O0O0O0OOA42
/0 00000000D0400a00 040060 0000000C0O0O0O0O0O0O0O0OA404a0 O 404b0 O
oooobOoooobooooooboboooobooooboooooobOoooooao
O0D0D0404a0 J404b0 0000000004730 047300000 0 0 0O O 4600 O
oooobOooobooboooOooobbooooboboUd42eb0000O0OOOOOnO
oogd

good

120150 0 0000000000DOOOODOCOOO480000000452000004
eoO0 00000040 000000DODO0OOODODOO48000 00000 O 454a0 O 454
bOOOOOODO473 a0 047300000000 00O0O0DO0O0O0O13015pb00 015cO0 000
OOoO00D0ODODOO000O0O0O0O0OQoOO0O0OD0OD4000004830 0000048600000
ybooogo4s20 000000046000 000000C00ODDODOOOODOOODODODODAE
eo0 00000004830 00000480 00000000 OOOOOODODOOOODOOO
gbobooooobooboboboooooboobobobobooobonn

ugboogood

OO015a0015b0 0 0 0000000000000 0048300000048000000
4 00D boooooobobotboooobooboboboooobobonb
Oooob48s0000000486000130015c000DOO0OO0O0O0O0OODOOOOnn
O4260 0 00000D0O0COOODOOO40000000O0O00O00O0O

good
1700O0DODODODOOOO0DOOOOO0OOOd4800000000004500000C
ooOH)YooOOoooooooooooDbooooooooooooosso0OOd
gog400000000000000O0O0O050 0000000000000
gboooao

Oooooogogao
OoooooogooQgao
OOo0ooogogaog

O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao

=
o))
O
|

gooosso0oooooOoobooobobooocoon0obnanadgaOdason
oooooo0oooobooooooboO0ooooboooooooooooDoao
ooobooooobooboooooboboooobooooobooboOooOnadgdsond
goooosso0onooooss20booooseon b onononooOosso0nnan
OoOO0OO0ODDDOODO0OO0000s80ab 0580000000

OO0 ooooogogog
Oooooogogooao
O Ooooo

OoooooooooooogoQgadg
Ooooooogogogooao

g
g
O
g
g
O
O
g
u

O oooooooooossonoboooooboboooooboogss2nonog
500 0000000000 u0000000000s0000040s82000000

Ooooooo0ooooogooao

10

20

30

40

50



(28) JP 5448453 B2 2014.3.19

seo0 000D O0OO0O0O0ooOOOoO0oOooDbOOooOooboboOooobDobooOoobooboOon
gosso0017va00 00 00O00D0ODOOO0OO0DOOOOODOOsSo0b0nO0ooOoOonan
Oo0o0OD0ODD0OO0O000000000O0ODDOO0OO00O0O0000D0DDODbS56a0 0 556b0
gboooooao

uo

05520 0000000630 0000000000585%ad0s54b0 000000
oooooss20 0000000830000 17a0 00 000O0O0ODOOOODOO
4700 0 0000000000000 )0000OOODOSS300000000554a0
554b0 000 O0OCOODODOSsS000000000000O573a00573b0 000000
5640 000 0D00O000D00ObB54a0 0554b0 00000 0O0O0ODO0OS73a0 O 573b0 O
oooooDo3mmOOO0OO0OO0O0O0DOO0OO0O0DOO0OO0O0D0OOO000DDOObS510 0561
ugoaao

ooooao

O17a0 017b0 0 000 0000C0O0OD0ODDOOS54a0 O554b0 000000 0O0OOS73a
Os573p0 00 0000000000000 000000000O0OD0OD0OADOAOA404a0 O 404b
(O1eal0 0 17a0 0O )H)0OOODODOOO427y000000C0ODODDOOOOOOOO0O(CE
O00011000)000000058300000058000000000A404a O 404b
OOoOO00D0ODOO0OO00O0Obad 05540 00000005730 0573vb0 00000000
goOO0Oseo0 00000000 DOCOOODODOOOOO0O404a0 040400000000
D404a0 0 404b0 000 000C0C0O0ODODOOOODOOOO0OSB30O0D0D0O0O000000O0
OO0O0ODDOS73a00573b0 00000005640 0000000000 0O0OD0OOA42600
ugbooboooooboobobobooboooghn

oooooao

OO00D00O0oO00ooDbDOoOOoOooos8cad Os8ob0 00000620 000056000000
OoOs0 0 0000000000000 DO0O0O0O0O0OS580a0 0580000 00O00OMOOMOS554
a0l 0554b0 0000000005730 0573pb0 0000000000000 17a0 0 17c
00000000 D00OOCO0O0b0DOO0OO0OO0ODOOOs80a 05800 O OOSB83DDOOOO
Oos8e(0 OO0 00)H)IOOOOS20000000066000000000000000
oooobOoogoossnggooosssgonooooooooooooooooonoan
oooobooooobooooobooboooobooooboooOoooon

good

lea0 O 0O0ODODOOOO0OOOObB8a 0800000 0O0O0O0OC0O0ODOS7400000

O
O
O
O

Oooo0oooQgdg
O O0Oo0oooao

Oo0oooooooooooogogdg

O0DD0ODO0O0000001.32mm(x 0.15mm)0 00 0 0 O O 554all O0554b0 00 0 00O
oooobDooooooo1.1ammG O5GMOOOOODODOOOOODOOOODOO
.465mm(x 0.1mm)0 0 D0 0O 0D 0 580ad 058000000000 7.8mm?0 00 O
O0DDOO0OO0O000s8a0Os80LO0 OO DOOODODODODODOODOOODODDODOOOOO
O0Oo00DOOoOO0oO0o0oboOoOOO0Oob0DOO0oOoo0oDbDOoO0oO0oO0oDbDDOOOna4o0z2ad d 402p0
gboobooboobobooboooboboao

good

0000000 00s8300o0nooosssinoooononosseddnnnonadana4azen
gboooobOobobobooboooossoobooooooao

good

17c0000DODOOO0O0O0O00O0O0ODOS80a0 058000 0005683000000 58600
gooogoseon 0ogbso10oo0oooobooosaboooooooobonn
ooooobooooooboooboooooboobooooboooobooboooobboooooao
42600 000CO0O00O0O0COOOOOCOOOS10000000000O0000O
O

oooo

Ooopo4s0005500 000000000000 4530055300004590055900
O0DDDO4520 05520 0000000000000 0473a0 473b0 0O 573a0d 573b0

Ooooooo0oooooo0oDoooggooao
OoOooooooooooooooooonooOooodg



(29)

JP 5448453 B2 2014.3.19

O0o0boOo0O0o04rv40 05740 00 00000D0O460005600 0 00000000DO0O0O0O
ooobOoooobooocoobobooooobbooooboooOoobobOboOoOon0DnDaDb4assd

0s830 0000486005860 0 0000460005600 0000000 OO0 OA48500 585
oooooooooobboooooooooooDoo

g

UooboOoO0oOooob4s0005500 000000000000 00O0DODOOO00O0453005

good

5830 0 0000b0obogbgo483g 0883 gooooooooooobobobon
0004850 0585(0 0000 DO 454a0 454b0 0 554a0 554b0 0 00D OO 0OOOOA473a

0473b0 0573a0 573b0 0D OO )0 OODODODO460005600 0000000004860 058
OO0O00DDO4800 0580a0580b0 0 0 O)0DODOO
oooobOoooooboooooobboogooobooo
o048 0580 0 0 00 0O00DODOOOO0ODOOOO
ooooboogd4so0O0s5500 0000000000
O O
O O

6(0

e e
Ooooooooooooo0oD oo oooo00 oo oooo0DoDoDooooooDoDoooooooaono

goooogao
gooooogan
ugboooaoado
4530 0 5530
oboooao
ugboood

O

OOooooogoogdg
OooooooQgdg
O0Ooo0oood

O

O Oooooogdg
O oo oooogdg

OoOoooo0ooOooobDooo oo oooooogoooogoaog
Ooo0oo0O0o0ooooOodd

OOoDoOoooo0ooooo4ooooDoogogogoooaog
Ooooooo0oooooooooooQgdg

g
O
O
g
u
O
g
g
O
g
g
u
O
O
0
O
O
O
O

OOO0O0ODODOO0O00O00O0O0OD400ab 0O400b0 00
00483005830 0 00000004860 0O 5860
sl 0 0O ODDDOODODDODOO0OO0O404a0 0404000000

g
a
u

a
u

OoOoo0oo0odgdao
O oOoo0Oo0oogao

0o0oo
0o0o0o
(@ooo

0)oOoOo

good
0 O 80%

0402a0 0 402b0 D D OO OO450005500 00000000000
OooobOoooboooOooobobooOoboDb42e00000000
O0DDOO0ODOA454a0 454b0 0 554a01 554b0 0 0 O OO OOODDODO

0000 473a0
gooobogan
ooooooo

4500 0O 5500 O O

gooooad
goooogno
gooooboogan
goooogan
ooooooad
oooooboogaon
goooobogano
O
goooogno

473b0 0 573a0 573b0 0 0 00 0O 0O O O O 4500 O 550

gbobdooboooooboboboboooobanb
ooob0OO04700000C00000O0O00OA4530 05530
gbobobooooobobOoDbO483d 05830 00O

4500 0O 5500 O O
0 4500 0O 5500 O
0 0O 4500 0O 5500
gooboogao
gbobobonb
gbobooaoobodaao

gooooao

OOooooao

O0Ooo0oooao

OoOoo0oo0ogao

OOooooao

OOoo0oooao

oo
go
uo
00
oo
uo

Doooo
0 (HDPE)O
Doooao
Doooao
Doooo
Doooao

oo
ao
uo
o0
oo
g

OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao

(FEPH) OO0 O0O0O0OO0OOODOOODODDOOOOODOOOOOECPDOODO

goooocooooboooooooboboooobooooboboboooobooo

(COOOPTFEOOODFEP) DO DOOOODODOOOODOODOODDODDOOOODO

O Oooo

u
od
oo

OO0 oDoogogoooooogdg
Ooooooooooogogg
OoooooooooooQgg
OOoooocooooooao

O Ooooo

O oOoooo

O oOoo0ooo

gbooooooooboobobao
uboooobooboboaood

ooooooad

(oooooooobooo)o

ooooooad
ooooooo
ooooobooo
oooooood
ooooooad

goooood

O Ooogoo

ooooood
ooooooo
ooooooo
ooooooao

O Oooo

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

O 0Oooo

O o0ood

0000000000 0O0O0OO0O0OO0OoOOoOn
O(FEP)D 000000000000 O0 (PFA)D

O Oooo

O Oooo

gbooooao
gboogoaoaao
goooood
oo

O O0ooo

ooooo
ooooo
ooooo
0 (HDPE)O

O 0ooo
O 0Oooo

O (PTFE)D O O
ooooooao

good
good
oooao

oooao
ooono
oooo
ov/00

oooao
oooao

10

30

40

50



ey e Y Iy

(30) JP 5448453 B2 2014.3.19

(ETFE) OO0 0 O0O0OOOO(PYvDRAOODOODODODODODODODODODOODODDOOOOOO
ooooobOooooobooooooboboboooobooooboooooooboboooooao
OOOO0OO0OPTFEOPFED O OFEPOD DO OOO0ODOOOOODOOOOODOOOODOOO
gboooooboboboooobobobobooooobobobobooooboonn
gbouooobobobooouobuobobooboooobooboboboooobogann
ooooobOooooboooooobooboooobooOooboooooobOoooooao
gbooooobobobooogoboboboboooobobobobooooboogonn
O000O00000000o0OO00OD0O0OO0O000O0O0OO0O00PTRE/FEP/OD 000 O0O0O
PTFEAOOO0OCOODDODOOCCES)DOOFEPOODDOOOODOOOD

guo
gbobooboooboobooboboooooan gbooooooooan
ocooooDoOOo@OoOoooo)o ugboooood
goobOoooobooooboooooooooao

O
O
O

O
O
O
O
O
OJ
O
O
O
O
O

gbobdooboooooooboobobdobooooobooboboboobooao
OO oooooboooo

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

oooooooooooooonn
oo

O
O
O
O
O
OJ
O
O

0000 (CoPD)D 000
0ooooooQn

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

0ooooon
0oooooo
ooooon
(00Oo0O0)o
0oooooo
0oooo0n
0oooo0n
oooooo
0oooooo

ooooooooon
Doooooooon
(0o0OoOo)Iooo
0(@OO000)0
0ooooooaon
0o0oo0oo0o0
0o0o0o0Doo0o0a0
0ooooooaon
000000 @oon

OooooggQg

Oooooo4oooooo4ogoooooggg
OooooogQgQg
OoOoo0ooogoQgaoQg

Ooooooo0ooooooooooogQgo-g
Oooooooooooooooooogogoo

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

Oo0ooogoQgooao
Oo0oooogoooao
Ooo0oooOooOooo
OOo0ooogoQgogoao
Oo0oooQgooao
Ooo0oooQoooo
Ooo0oooooOooOooao
Oo0ooogoQgooao
Oo0oooQgoooo
OoooooOooOooo
Ooo0ooooOooOooao
Oo0ooogoQgogoao
Ooo0oooQgoooao
Ooo0ooooooo
OO0 oOoogoQgogoao
Oo0ooogoQgooao

a
O
g
a
g
O

O oOoooo

obooo

uod
goooOooooboooooobooboooobooooobooooooobooboooooao
goboboooooobgoboboboboooboboboboboobooooDoonon
o(@oooooooooooo)yyYoooobooooooooooo@oooo
ocoooo)H)oooooooooooooobooooooooooooDboooao
gobobooooooobogoboboboboobobobobobobooooboonon
gooooooOoOoOoOoOoooooooOD@OoOoOoOoOoooooooDooOoO
coooooOo@UoOoOooooooooDobOobOoOooOoOo)ooooooDooOO
ooobDoOoOO000O0oooo(@oboboboboOooooooooo)YODODDOoOoOoooo
oooobO@uoooobbooooboo)ooDbOoea ,9%0 -00000-118-0000
-l6a -000-3-000-170 -00O0Q0COODDO-000000-1,4-000 -178 -O
ooobs-2-000-00ooboo-0DD0O0-3-00)-0000ObOOODODDDODOOOOO
ooooobOoooooooOoo(@oooobooboooobooooo)oooooao
(@ooooooooooo)yooooooooooooooooDoooooo @O
ooooOOoO0o0ooOo)ooooooDbOoOoOoOoooooooooODbDDbOOOoO0OOoOooo
0000000000000 0O0ODOD0OO0OO00O0O00000O0O(flerbuterol)d 00O
oooDooOo0ooOoooooooooDoDooo@ooooooooooo)yoood
gbouooobobobooouobuobobooboooobooboboboooobogann
(c0bOOOOO0DO0oOoO)OOOODDO@OUODOOOODODDOOHY) D DOOOOOO

g
O
O
t
u
O
g
a
O
oo
oo
uno
o0
oo
uno
00
oo
oo
00
od
oo
uno
00
oo
ao
00
oo
oo
uno
od
0)
uo
00
oo
ao
00
oo
oo
0)
O

a

O
O
O
O
O
O
O
O

10

20

30

40

50



(31) JP 5448453 B2 2014.3.19

000000 @O0000D00D00)IO0DOO0OODOO0ONO0O0O0ONO0ONOoOOnO4-000
00 -7-[2-[[2-[[3-(2-0 0 000000)I0O00]00000]1000]1000]000 -2
(GH-000000000000O00O00O002R,3R,4S,5R)-2-[6-0 00 -2-(1s-0 00 O
0000-2-0000-000000)-000-9-007-5-(2-000-2H-00000-5-0
0)-000O00D0-000-3,4-0000@000000000000)000000000
2a0 000 (29)-3-[4-{[4-(00000000)-1-000000]1000003000)0
0007-2-[(2S)-4-0 00 2-{[2--00000000)0000]1000¥ 00000
0(@O0O000000000O000O00OO0)I00a 00000000

O

O 0Ooo0ooo

0

Ooo0oo0ogao

O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao

ocooDoOOoOO0OO0O0O0oOo@ooooooooo)ooooooo
gboooobooobooboboooooooboboboboog
gbooooboobooboboooooooboboboobooo
ubooouoboobobobooooobouoboboboaobooo
oooobOoooooooooooboooooooboboooooao
oooDoOoO0o0ooooooooooooo/00oooooo

ocooooOoOoO0oOoOooooooobooObDOoOoOoOoOoooooooDo)Ho
cooo(@OoOooooooooooDbo)Y oooooooooDboao
(coooobooogo)oDooooooDbooooboooobobooboooobooo

coooOoOOoO0oO0oOoOooooo(@oDbDooOoooooooooo)YDODooooo

ocoooODOOO0O0O0DO0oOo(@oboooOooODDOOOO0DOoOoOooOO)YODODDDODOOOOO

coooooOoOoO0oOooooooooOoDbDDbOOOO0oOooooobo(@oDoDoOono
ocooOoODoOONsSAD)IOOOoooooo@ooomomoMm/m,00000Mz00
ycoopg ,0odooooooooooooooo@oooooooooOooo
oH)oooooooooooooooooooooooooooboooDpoooo

yooojoooo
Dooooooao
Dooooooo
Dooooooo
Dooooooao
Dooooooao
Dooooooo
Do0o0ooooo @
Dooooooao
Do0o0o00
0ooo

0ooo

O

Do0o0o0a0
0ooo

0ooo

Dooo

oooo
Dooooooo
000000
Dooooooao
Dooooooao
Dooooooo
Dooooooao
0006a ,9 -0
o -000-3-00

000 6a ,9a -0

OooobOoooobooooooNsAlIDDOO0ODODOoooobooogn

000000000000 000O0O00O0O0O0O0O0O0O0O0O00O0Oan
000000000000 D0D00DO0D0DO0ODOODOODOoO0OoOooonoan
0000000000000 00O00O0O0O0O0O0O0DOO0OO0OOnoan
000-170 -[(2-000000000)0007]-113 -0000 0 -16
000000-1,4-000-173 -000000S-0000000000

000-11 -00000-000-3-000-170 -000000000 -
000O000-1,4-000-173 -000000S-(2-000-000000-000-3S-00

ybooooooooooooooob@uoobo1wy-oooooooooboboooooDoaoay,
21-0000goooooooo)Y oooooooooooooooooooooo@ao
ooooO0oO0oO0oOo)ooooooDoOoOoOoOoOooooooooODbDDbODOoOoOoOoOooo
O0O000O0OO00000O00RPR-106541000ST-1260 0000000000000
ooooobooooooooooobboooobooea ,90 -0D0O00D0O-118 -000
-16a -0 00 -170 -[4-000-1,3-00000-5-00000HX000713-000 -0
oobb-14-000-17-0000D00S-0000000C0CODODDO®GA ,% -000
-170 -[(2-0000CO0OO00DO)YYDOOO]-11p-00000-160 O0DO0O-3-000 -0
ooo-14-000-17g-000C0D00OS-000000QO0CODODDOGA ,%90 -000
-11p -00000 -16a -000-3-000 -170 -(2,2,3,3-0 00000000000
ooo) ooo-oooooo-1,4-000-173-000000s-000000000
60 ,90 -000O0OD0O-11 -00000-16a -0O00-170 -QA-0000000C0OCODO
oco)>eooo-3-ooo-oopoooob-14000-17-0000C00s-000000
ooDDoOO0O0000%9 ,20000-118 ,170 000-1,400000003,20000

Ooooooogooood
Oo0ooooQgoooao

O

10

30

40



(32) JP 5448453 B2 2014.3.19

-17-[2"]0000(@O0O00O0O00O0O00)0000000

Do0o0o0Q

0000000000000 O00 DO W002/0881670 W002/1008790 WO002/122650 W002/12266
0 WO005/0054510 W005/0054520 W006/0725990 0 O W006/0726000 0 0 00O 0 OO
Do0o0o0a0

0000000000000 0000000000000000000000000000
D0000000000000000000000000000000000NO0Noonoon
000000 D0 Wo03/0828270 W098/541590 W004/0052290 WO04/0090170 WO04/0184290 WO
03/1041950 W003/0827870 W003/0822800 W003/05989901 W003/1019320 W002/025650 WO01/
161280 WO00/665900 W003/0862940 W004/0262480 WO03/0616510 W003/082770 WO06/00040
10 W006/0003980 O O W006/0158700 0 00 00 00O O

Do0o0o0a0
DOO0OOONSAIDDOOOOO0O0OO0O0OOOOOOOOOOOOOOOOO0OOOOOoOn
00000000 (PDE)D0O0(COOCOO0OOC0OO0OPDE4D0 00O OCOOOO O PDE3/P
DEA0 00 )I00O0C0D0O0C0O0ODCOODOCOOODCOOODOODODOOODOiNOSOOOO0OO0OD
0000000000000 O00R20000000000000000000000
0000000 @O00000002000)0000000000C@OO00000
0000)I00O000O000O00O0OO00DODODOS0000000000000000
0DO0iNOSO OO 00 OO0 OO W093/130550 W098/305370 W002/500210 W095/345340 O
W099/628750 0 DD DD ODODODODODOODOOOCRIDOODO OO OOO OW002/26722
000000000000 O0O0O0O

0Do0ooao

0000000000000 O00O0O00(@O0O000O00OR-00000000000
000000000000 O0O00)IO0DODODODODONOODONODONOOOOODOn
(00000000 0R-00000000000O0O0D0O0OODOOOOOOOODO)IO0
0000000000000 O00O0O00O0O00O0O00O0O0OoO0Ooo@OooOoooon
R,AROODDODODODODODODODODODODODODODODONODO)ODOOODOO0OO
000000000000 00000000000000R 000000000000
0000000000R,L,000000000000003-@U-{[6-@R)-2-00000-
2-[4-00000-3-(00000000)I000]1000300)I000]0003O
0)IOODOO0OO0ODO0O00O0003-G{[7-{@R)-2-00000-2-[4-00000-3-000
00000)0O00]0003-000)000]0003000)0000000000
00 4-{(1R)-2-[(6-{2-[(2,6-0 0000000 )I00]000O03}O000)I00]-1-
00000000320 0000000)I0000004-{(1R)-2-[(6-{4-[3-(C 00O
000000000)IO000]00003¥O000)I00]-1-0000000032-(0
0000O000)IO0O0O00ON-[2-00000 -5-[(1R)-1-0 0 O O O -2-[[2-4-[[(2R)-2
-00000-2-0000000]000]0000]000]000]000]00007]00
0000O00D0ON-2{2-[4-(3-0000-4-00000000)I00O000O0]0003}2
-00000-2-(8-00000-2(MH)-00000-5-00)I000000000005-[(
R)-2-(2-{4-[4-(2-000-2-000-00000)-0000000]1-000030000
00)-1-00000-0007]-8-00000-1H-0000-2-00000000000003R
,00000000000000000000p2000000000000(LABA)IOD
000000000000 12000000000000000

Do0o0o00

000R,0000000000000000 0W002/0664220 W002/07049001 WO02/076933
0 W003/0244390 W003/0725390 WO03/0912040 W004/0165780 W02004/0225470 WO2004/0378
070 W02004/0377730 WO2004/0377680 W02004/0397620 W02004/0397660 W001/421930 O O
W003/0421600 0 00D O0OO0ODOOCODOOCOOO

Do0o0o0a0

0000000000000 04PPE4)DO0O00O0O0OPE4ADDODOOOOOODOOO

Oooooooooooodg

10

20

30

40

50



SDDDDDDDDDD

Ooooooooooao

OoooooooooooOgodg

g
g

e e e e e e e [ A s [y s [ |

(33) JP 5448453 B2 2014.3.19

gboooobogpbEADO0OO0OOOODOODOODOODOOOODOOOODOODOPDE4
OooobOoooboooocooopbEAODOODOOPDEDODODOOOOODOOOOODO
oodoobOooobobooocOooobobOboOooobooOopPbRADODOODOINICEE,UOODOO
Uodoobooooboooogitsgbouonbonoonooooo.1ononiIcCsenonn
POEAO O OO ODOCOCOOO0OOOOOOODODOOOODODOOOOODODCOOOORDOOSO
Oo0DDODO0O00caPOOODOOOODDOOOOOOCPE AH)OODODDODODOOOO
O0O0oo0bOOoOO0o0oo0oooo0O0ooboDbDoOO0oOoo0oDbOo0oO0oobooOOOoOnOHPpE 4000
O0D0OO0OOOHWHPDEAO O OO OPPEAD DO OOOOOOOOOONKPDEAD OO OOOO
ooooao

good

sol 0 000o0ooboDbO0oO0n0on0oos,998,4280 0 000000000000000O0
gbouooobobobooouobuobobooboooobooboboboooobogann
O0DD0OO0O0O0O0O0PCTO ODWo00/515990 0 0 0000

good

gbopbRAD OO ODOOOLOOOOOOODODODOOLODOOOOOODODOOOOOnOOnn
oooobOooooboooooobobOobo0otdcAaMPOOOOOOOOOODODOOOODOO
gboboooobobobooogoboboboboooobobobobooooDoonon
gboooobooboboooobobobobooooboobobobooooboonn
OoobobOOoOOooboboooOoooDbDoopPbEAODDOOOOINICGc,ODOO0O0O0DOOOOODOO
oooobooiCggbOboooobooooonoo.aoooiucsgooonoano

good
Oo000O000O0O0O0O0oooPEADODOOOO.IO0OOICE,OO0DO0O0O0000001nM

[CHIR-0 0 0000000000000 000O0000PDEAD0DODOODOODOODOO

DO0I1C,0 001y MO[PH]-cAMPO O 00D O0D0O0DO0DDO0ODO0ODO0DOOO
goDoODOOPRAOOOOOOOODIC,OOO0OOOOO

oooao

oooobooo.s0bDbINICggbooopPbEAD DO OODII.OQDOODOOOOODOO
ooooOoO0o0ooOoooooo4-000 4-B-0000DOODDDODO-4-000000
o)ooooooo-1-oooooo2-0000000-4-000-4-GB-000000
oobb-4-0000000OCOOODODMMI OODOODOO-1-00D0O00O0000-[4-0
-4-3-000000000004-0000D0D0O0O00O0OOO)YDDOOODDO-1-
000000000000 000000O000oO0O0OO0OO0OO0o.1O00OIC,O000
ooooooooo

good

OooobODo0ooobooboOoobobbooOonos,ss2,4380 00000000000 -4-0O
“4-[3-(CO0D00000000)4-00000000J0000000-1-DD0000C
OO0O0OCilomalast) D000 0D0OOOOO0O)OOoOoOoDOOoDOooooDoOOoOooOono
000000000000 oOO0O0OD0OOAwD-12-281(Hofgen,N.et al.15th EFMC Int

Symp Med Chem(Sept 6-10,Edinburgh)1998,Abst P.98;CASO 0O O O 247584020-9)0 NCS-61
B3(INERMO O D ODOODO9-000000D00OD0O0O0O0ODOChiroscienced O Schering-Plou

ghO
oo

O K-

ept

0O D-44180 CI-1018(PD-168787) 0 D D 0 0 O DO O PFizerD OO OO DO O OO O PDE4
O0Owo99rsi16766(0 0 0 OH)DODODDDDODODODODODODODODODODOODODDOOODOOO
340 NappO O V-11294A(Landells,L.J.et al _Eur Resp J [Annu Cong Eur Resp Soc(S
19-23,Geneva)1998] 1998,12(Suppl.28):Abst P2393)0 Byk-GuldenD 0 0 0 OO O O

O (roflumilast)(CASO O O 0 162401-32-3)0 0 00 0O O O O (pthalazinone)(O OO O O

od
od

arR*,

000000000000 W99/47505)0 Byk-Gulden0 0 000000000000
0 PDE3/PDE40 0 0 00 OO0 OO O Altanad O O Pumafentrined 0 0 0 0 O (-)-p-[(4
10bS*)-9-0 0 0 O -1,2,3,4,4a,10b-0 0 0 000 -8-0 000 -2-00 00 OO [c][1

,6]000000-6-00]J-NN-O0D0O0O0O00000O0OCOCDOCAImirall-Prodesfarmall O O

od

O0DD0OO0O000 (arofylline)d VernalisO O VM554/UM5650 0O 0O O O O T-440(0 O

10

20

30

40

50



(34) JP 5448453 B2 2014.3.19

0O 00 Fuji,K.et al.J Pharmacol Exp Ther,1998,284(1):162)0 0 0O O O O T25850 O O
oooao

oooooao

000000000 Dwo04/70247280 WO04/0568230 O [0 WO04/103998(0 O O Glaxo Group

Limited)J O OO OO0OOODO

Do0o0o0aQ

D0000000000000000000000000000000000NO0Noonoon

0000O0OM0000M,00000000M/M,0000M/M0000000000000

OM/M/M;0 0000000 (pan-antagonists)0 000 0000000000000 0

0000000000000 0000O00D0O00DNO00DDNON0DNONO0ONONOoONOoonoon

D000000000000000000000000000000000000000

0000000 O0oO00

Do0o0o0a0

0000000000000 (@-000)-3-(2,2-0-2-00000000)-8,8-0000 -

8-000000000([3.2.1]000000000(B-000)-3-(2-000-2,2-0000

0000)-8,8-01000-8-000000000[3.2.1]000000004-[00000¢(
O

00000)0O0]1-1-{2-[(0000000)000]0001-000000000[2.2
.2l00000000 (1R,55)-3-(2-000-2,2-00000000)-8-000-8-{2-[(C
000000)IO00]0003-8-000000000([3.2.1100000000(@O0)-
3-(2-0000-2,2-0-00000-2-00-000)-8,8-0000-8-0000-0000
0[3.2.1]000000000(@00)-3-(2-000-2,2-00000-000)-8,8-00
00-8-0000-00000([3.2.1]000000000(@0O0)-3-(2-000000-2,
2-00000-000)-8,8-0000-8-0000-00000([3.2.1]000000000
(000)-3-(2-000-2,2-0-00000-2-00-000)-8,8-0000-8-0000 -0
0000[3.2.1]00000000000000C@O0)-3-{2,2-00000-3-[(1-00
0D0-00000)-000]1-00003-8,8-0000-8-0000-00000([3.2.1]00
0000000000000 0O000O00O0O00

000000

0000000000000 0O00O0O0Atrovent] 0000000000000000O00
D@O00000000)00000000(@OOO0OO0O0NO0OONONO)I0O0OO0OoOn
0000@OO0O00D0000O0)(CAS-139404-48-1)0 0 0 0000000000000
0000000000 (CAS-53-46-3) 0000000000 (CAS-50-34-9)0 000000
000000000 D0Valpin 50(CAS-80-50-2)0 0 0 0 0 O O O O (Quarzand CAS-3485-6
2-9) 0000000 RobinuDODODODODODDOOODOO(CAS-71-81-8)0 00000000
0(@OO0O002,918,4080 )0 0000000000 (Pathiloned CAS-4310-35-4)0 0 O
000000000000000 (Trald CAS-115-63-9)0 0 0000000000000
(CAS-5870-29-1)0 0 0 0 0 0 O (CAS-1508-75-4)0 0 0 000 D000 00 O O (CAS-144-1
1-6)0 0 00 0 O O (CAS-29868-97-1)0 0 0 O O O O (CAS-80880-90-9)0 AF-DX 1160 O
000000000000000W01/041180 00000000000000000000
000000000000000000@O00000000000CAS 262586-79-8)
00 0W001/041180 0 0 000 O O LAS-342730 0 0 0 0 O O O (CAS 133099-04-40 0 O
OOEnablexO 00O O0O0O0O0OO0C0ODOOCOOOODOOOOOCAS 133099-07-7)0 00 00O
0 0 O (CAS 5633-20-50 Ditropand 0 000 0 )0 000 00O (CAS 15793-40-5)0 0 O O
000 (CAS 124937-51-50 0 0 O ODetrolJ 0000000000 D0O0DOO0ODOOCAS
124937-52-6)0 0 00 D000 (DO OO0 00O 0O O CAS 26095-59-00 Spasmomend O O O
00)00O00O0O00D0O0(CAS 10405-02-4)0 000000000000 (CAS 242478-37-
1000YM-9050 0 000000 VesicareD 00 0000000000000000CAS 2
42478-38-2)0 0 O O

Do0o0o0a0

0000000000000 O00O0USSN 60/487,9810 O O USSN 60/511,0090 0 0 00 OO

10

20

30

40



OoOooooo4o0ooooo4o00 oo ooooD oo oDoooDoooDoDoogoooooaog

OooooooooOoonod
OooDooooogogood

T

[

OoooooooooobohooohoooooooooOoad
OoOoOoooo0oooooOooobgogooooogogoogogood

1

e s e e e e e e [ s e [ o B |

e Y Y [ Y

O Oo0ooooogd

Oo0oooocooooooooooooogooao
OO0 ooooogogogog

T
=y
0O

oo

(35) JP 5448453 B2 2014.3.19

googao

cooo@,0o0o0o0ooooooooO)Y oW, OOooooooooDbDoao
gboboooooboobobobooobooboboboboooboobonb
ubn,0ooocoboboobdobooooobooboboboooobgann
ooobOooooobOoooooooooooboooooboooboooooano
gboboooooboooboboboooooboboboboboooobonon
ugbobooooobooboobobooooobooboboboooobonn
cooooO(@OoOoOoooo)yoooboboboooooooooooboDboao
gbobooooooobobobobooooboboboboonn
COoOO0O0OD0ODO0O000000 (amelexanox)) D O OO0 O0O0O0QOQOODDOO
oooboooooobOooooooooooboooooobooboooooao
oboboooooboobobobooooobooboboboooobonn
ugbobooooobooboobobooooobooboboboooobann
ooobOooooobOoooooooooooboooooboooboooooano
gboboooooboobobobooooooboobobobooooobonn
ugboobooooobooboobobooooobooboboboobooobonn
oooobooooooobOooooooboooooboooobobooboooooao
ooboooooobOoooooooboooooboooooooobocooooao
obooboooooboobobobooobobobao
ocoooooOOOO0O0oO0oOo@ooooOooODOOOoOoOoOoOoooooooOD
ooooooooooboooooooboooooo)yooooogoooa@

00000 (pyrilamine

oooooooo@Ooo

gbooooogoognon

g
u
O
g
g
O
oo
g

O

gboooooobooao
(gooooooooooopoobobboooooOoooooooboDbDoDoOoo

goooocoooooooooobobooooboooooboboooobooo
ooo)yoooao

amleate) 1 0 0 00D OO0OD0ODDOOOODOOOODOO
000000 (chlropheniramined)d OO0 OO0 O0O0OO
oo)Yoooooo(@Wooooooooooooood
0oooooDoDoDOoOoooDOoooooooDoDooOono)

goooopPbEAD OO OOOODOOOODOOCOOOODOOOOHNOO0O

oooooODoODbOOO0OO0OO0O0OROOO(@@O/ODODOOOODNYOODODDODODODOH

300000000000DODO0OWwo2004/0355560 O 00 W02006/70454160 D D OO OO ODO
gbooooao
ugod
oooooboooOOO0oooooooooODbOODO0O0O0O0omMooooODbODDOD@Oo/OO
0)O0 00O 0O O Jablonowski et al.,J_Med.Chem.46:3957-3960(2003)0 0 0 0 O O

gboooogan

Oooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
OO0 o0ooogodogoao
O oOoooo
O oOoooo

O

O

O

O

O

gooooo
gooooad

O

oooooo
ID)IODO0O0O0D0OO0 (@
0000000 O0oO00
00000000000

gboooobooboboboooooooboboboboo
gboooobooboboboooooobobobao

000000000 (@OO00000000000000O0NSA
OOMOMOM/M,00000M,000000)300B ,00
000(@OD0DD00000D00000D00000)I00000
00000000000 0000000000000

10

20

30

40

50



(36)

Ooooooogdg
OO0 oooogd
O Oo0oooogd
Ooooooogdg
Oooooooogod
O Oo0oooogd
O o0ooooogdg
Ooooooogodg
OO0 oooogd
O o0oooogdg
Ooooooogodg
OOooooood
O Oo0oooogd

uon

O

Ooo0Ooo0oood
O0Ooo0ooodg
OoOoo0ooodg
OoOoo0oood
O0Ooo0oood
OOoo0ooodg
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oood

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

O
OJ
O
O

0

O

O

JP 5448453 B2 2014.3.19

ooooobOoooooooOooooboboOooob(@uuoobooooooo)oooao

gboooogobobobooogobobobobooooboboboboooDogono
oooooOoOoOoOo@oooooooo)Y oooooooooooopoooooo

gooooooOoOoOoOoOoooooobooDoDDbOOoOoOoOoOoOoOooooO@ao
oooooO)oDOOooooooooooooODooOoOoOoogPEAODDODODODO
(cooobOoOoOooooOOoOoOooOoobDOooOoUoooboooooDooH)yoooDoao

O Oooooooo
O Ooo0ooooao

os0000D0D0O0O0O0O0O0O0O0OOCODOOODODDDODOOOOOOOODODODOODO
gooooooOOoOO0oO0oOoOooooooooDDoDOoOoOo/Z00O0DOoOOODOD

ugbooooboobobad

O

oooooboooo

OO oO0ooog
O Ooooo
O Ooo0ooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo

O
O
O
O
OJ
O
O
O

O

od
od
1300
ood

O Oooo
O 0Oooo

O
O

gboooaod
ocoooooOoOoOooOooooooobDDboboOopB,f00oboOobOOODDOO0OO0OODOOO
oobobooooobOooooobooocooobOooooboPbEADODDOOOODODOO
oooooOO0ooo0oooOooop 0000000000000 O0O0O0OO0O0DOD0O0D0O0
o(@ooooooooooooooooDH)YOOoooooooooO@ooooooooo
ocoo) oDOoOoooooooo(@oobooboooooooooH)oDoODbDbboOoooooo
oo

coooooOoOoOo@UooooooooDOoO)Y OOoooooooooDooooooo
oooooao

oo

go
ocopPEADDOOOOOOOOOO(@ODOOOODODOOOOOODODDOOOOOOO
oooo)YoDOoooooooooooao

gboooaog

gboogoodod

oooooao

gbooogd

gbooboooogan

oooooao

goobooooobooocooooboooobooooao
oooobooooooboooooobDimeobooooon
gbdoobooooobouoboboboobooooboba
goobOoooobooocoooobooooobooooan
oooboooooooo@ooo)H)yooooooooao
ocooooo(@OoOoOoooooooooooooo)o
ooooOooooobooocooooboooobooooan
gboboooooooboboboboooobobao

g

uboogood

oooooao

gboooaog

gbdooboooooboobobobobooooobobaa
goobOoooobooocoooobooooobooooan

gboooog

ugbooboooooboobooboboboooobobaa
ooooOooooobooocooooboooobooooan
gbobooooooboobobobooogsognod
ooo0OO0O0oOooOOOO0OOoOoDOO0OO0oO0ObODbD2e0:10000
oooobO01lo0:101:100000C0CO0O0O0bOOOoOo0Ooan
oooboOooooboocoooooboooobooooao

gboooaog

ugbooboooooboobooboboboooobobaa
oooeoPD)YOODOODODOoOODOOOODODDDODOOOO
gboboooooooboboboboooobobao
gboboooooboobooboboboooobobao

ooooooood

oooooao

oooboooooooocopDDDDODOOODOOOOO
gbdoobooooobouoboboboobooooboba
goobOoooobooocoooobooooobooooan

10

20

30

40

50



ey e Y Iy
e e ey ) [y Ry
e s e e e e e s e Y Y

s s ey e e e e sy e [ I O R
s e [y I B

Oooooogoogdg
OooooooQgdg
Ooc ooooo-g

Oooooooo0DooooooDoooooo0DoooooooDooooooooogoOoooao

37) JP 5448453 B2 2014.3.19

gocopDOD OO0 O0ODOOOODOODOODODDOOOODD

ooooooo
ooooooo
ooooooo
ooooooo
-005mg0] 0.5mg0d
ooooooo

O
O

O 0Ooo0oooaog
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Oo0oooao

O Oooo

OooooooooDooooooDooooooooogogooao

O Oooo
Oo0ooo40ooUooooDooUUUoDoDooUdUooDooogogoao

3al

3b0O
4all
oo
4b0
oo
4cl
oo
5al]
oo
5b0
0o
5cl
oo
oo
7all
oo
7b0
oo
7cl
oo
oo

g

O
OJ

O
O

O Ooooao
O Ooo0ooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooao
O OoOooao

OOoo0oooaog
OOoo0oooao

%)
|

a

Ooooooooooogoggg
OooooooooooQgg

I
DQ’
O O

4all
oo
4all
oo
oo

ooobooooooOo0ooobooooooooooooDoao
00000000 ooDoooooDoooooooooooao
goooODoOO0o0oooooOooooooguooooooooao
0o00DOO0O0O0obODOOO0O0oO0oDbDOO0OgOo.ooos5mgd 10mgO
00000000 ooDoooooDooooooDoooooao
0 0.0005mg0 100mg0 OO OO OODODOOOO0-0lmgd 1.5mgO

gbooooboobooboboooooooboboboobooo

O
O
O

gbobooboooobooboboboo
gboboboooboobobooaodo
ooooOocooobooooobooo
gbobooboooobooboboboo

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

gbooboobooooobooboboboboooboonn
gbooobodaoad
1000000 oobOooooobon

OJ
O
O
O
O
O
O

O Oooo
O O0ooo

O

O

O

O

O

O

(]

g
u
O
g
inooobooboobobobooooobobobobooonn
goooOooooboooooobooooooooooao
gbobobooooobobobobooogoobgonob
loooobooboobobobooooobooboboobooonn
uyboobdoooooobogobgoba
looobooooooboooboooooboooobooooboon

gbobooooooobgobobo
ijnmoobooboboboboooouoboboaoboobooon

OooooooooooooooooooQgdg

Ooooogogogao
Ooo0ooooOoogoao
OOo0ooogogogao
OooooQgogao
Ooo0oooQgogoao

Ooooooooooooogoao
Oooooo4gogooooogoggogoao
Ooooooo0ooooogoQgoao
Ooooooooooooogoao

Oo0ooDooo4Qgoooooggogao
Ooooooogoo

OooooooQgogoo
OO0 oooogogaog
Oooooogogo
OooooooQgogoo
Oooooooodg

4cl] 5all

al
DO
O O

O
O
O
OJ

4cl
oo
4cl
oo
0o

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
0 5al 5cl
ooooao
0 5all 5cll
ooooao
ooooao

ubooouoboobobobooooobouoboboboaobooo

10

20

30

40

50



e e s e e sy e s e |

Oo0oooooo0 oo ooo o ooooogoQgoQg
OO0 Do ooo4gogoooDoooggoUgooooodg
OO0 ooooo4o0ooDooo oo oooogogog
Oo0ooooooo0 oo ooo o0 ooDooogoQgo-g
Oooooooooooooooooood

OOooooogdg

Ooooooogoogooao
OO0 o0oooogoogdg
Ooooogogoao
Ooooooogogooao

0

OoOoo0ooodgadg

O Ooo0oooao

O

O

(38) JP 5448453 B2 2014.3.19
0000000000000 000000000000000000000

ooboooooobOoooooooboooooboooooooobocooooao
ooooooooo

ooooooooooboooooooboooooan
ooobOooooobOoooooooooooboooooboooboooooano
ooo

Mall OO 10 ODODOOODOODOOOOODOOOO0O0OO
oooobooooooobOooooooboooooboooobobooboooooao

500 0XIVbO0 00D 0 0O0O0D0ODODOOO0OO0ODODOOO0OOoDDOOOO

0

O

O

OooooogQgooao

a0 0b0o0oooooboobobooooooobooboboobooonan
ubdodbodooooboboboboouobobuobdoi14ad 0 Xval O 0O 00O
oooboooooboood

5b0 00 C0C00OD0DOO0O0O0OODO0DDOOODODDDOODODODOOOODODOD
Coo0O0OD0ODOO0O0O0O0O0OoOoooOooODOoOO0OO000ad0OoXxXve ODDOO
ooooooooboogd
5c00000O0D0O0ODOO0ODOO0ODOOODOOODODODODODObOODnOO
coooODoOoDOoO00oOoO0ooooooODOoO0OO000b0OXve ODDDOO
ooobooooobooooaon

leal 0010000000 O0ODODOOO0OO0ODOOOOOODODOOOODOOD
gboooooooobognn

lebO OO OCOODODOOOODOOOOOOODDOOOOOOODOODOODO

70O XvibO OO O OOOO0OOOOODDODOOOO0OOOO0

l7a0 00000000 O0DOO0ODODOOOOOOOODODODODODOOOOO
ugboobooooooad
l7b0O0O0OOODOOOO0OO0OOOODOOODODDDOOOOOOODOODOD
OO00D00O0O000DOO0OO0O0O0DOOO0OO0OO0DOO0O1ebOOXvIIDOODOAO
gboobooobooooonn
lrcb0b0ooo0obouobobobooboooouobobobobooad
OCoOo0O0ODDOO0O00000000O0OD0ODDOOO0O0O01ebOOXvVIICOD OO
gboobooobooooonn

10

20

30



(39) JP 5448453 B2 2014.3.19

uboood gboood




(40) JP 5448453 B2 2014.3.19

ogoooad oboood

438

420

438 &
446¢ 446

421



(41) JP 5448453 B2 2014.3.19

ogoooad oboood

438

ugbodauo gboood

462a



(42) JP 5448453 B2 2014.3.19

ugbodauo goaao




(43) JP 5448453 B2 2014.3.19

uboood gboood

~~~~~~
~~~~~~~~~~~~~~

NSNS

> =1/ 8.%2

TS

ELED O
_&r/f‘ﬁ?“‘\'

OO

S OANARS
A

7N




(44) JP 5448453 B2 2014.3.19

gboooaod obooooag

474

ugboogood ugbooood

485+ 486
454a-
4542
XIVb
=R ) ~473b
473a LN
46077

455




(45) JP 5448453 B2 2014.3.19

000000 000000
483 48{ 48{
470 H 42&’
450y
RYVINNIN INIEN
AN
s~ | s
459
LI
A
v
< ———= &
S
g B , B
455
|
§
000000 000000
X
[Ce}
g
8

o

= _ Y sai

/= _ TR/
2 ChNet

: A‘ Aim@!(? \‘l‘f"

o
i

0y
FoaaN

556a




(46) JP 5448453 B2 2014.3.19

gboooaod obooooag




(47) JP 5448453 B2 2014.3.19

gbooooogooan

(72) 000 O0O0OO00O0OoobDoOOboboOoooooooon
gboboboboboboboboboboboboboboboboboboboboboon
uboabooobooodo

(r2)000 DOO0O0OO0OO0oooooooo
goboboboboboboboboboboboboboboboboboboboboboon
uboaoooooan

(72)000 O0O0OOOOoOooooooood
gbobobobobobobobobobobobobOoboboboboboboboboon
uboobooboooao

(72000 DOO0OOoOOooooooooo
ooboooobooobboooboooboobooooboobooooboooboooooooobooaon
oooboobooooo

(72)000 OoooOooooooooood
ooboooobooobboooooobooboooobooobooooboooboooooooobooaon
oooboooooo

ooo oo0oooo

Ge)DOOO OoooOooooooooooooooooooooo
gboboobogbobooboboabouoboaboabodanod
gbooooboooboooboooboooboooooo
goobooboobobobobobobobon
gboobooboobobobobobobdaoa

G)oooooodnt.Ccl.oonono)
gboobooboobooboobooo



	biblio-graphic-data
	claims
	description
	drawings
	overflow

