JP 6581509 B2 2019.9.25

(19) B EEHEFT (UP) i F A& #®HE2) (1) SHES
SETIR65815002
(P6581509)
(45) #7TH HRINFEIA25H (2019.9.25) CHBHAE SMIEIAGH (2019.9.6)
(51) Int.CI. F 1
c12pP 17/06 (2006.01) Cl2P 17/06
WREO% 7T (23 B
@) HEES 1 BE2015-560302 (P2015-560302) [|(73) &r3riEE 515237164
(86) (22) AR SER26EE2H 27H (2014.2.27) FA=D4 /v Fr/O—X Y3
65 ARES £ 72016-509842 (P2016-5098424) Fv R
43 a&RAE SER28FE4A 40 (2016. 4. 4) TANT Y REME, 2, FFV Yy, AW
(86) ERSHEE S PCT/US2014/018944 4—F 3 BYT— nNwF AhY—
87 EELMEES  W02014/134281 b, 7Y T—AZXTi—F krE—
87 EREAMA SER26EE9H 4 (2014.9.4) (74) {RIE A 100077838
EEFERA SER294E1H13H (2017.1.13) #EL+ HH EEF
BYES FAR2018-2200 (P2018-2200/11)  [|(74) {RFA 100129023
FUFERE SER30EE2A 168 (2018. 2. 16) FEL 2R W
(31) B EIRB\B S 61/770, 768
(32) 1®5&H SERE254E2H 28H (2013. 2. 28)
(33) B SEiEERE - Huish 3 (B8R0
HKE US)
BEET N SRILER BARIIHRS

(54) [FBADEFR]

(G7HO0oooo
Do0o0o0ao

0oooooo
Doooooo
Doooooo
0oooooo
0oooooo
Doooooo
0D@oo)oo
0oooooo
Do0o0o00

Doooooo
Do0o0o00

Doooooo
Doooooo
Do0o0o0Q

0oooooo
Doooooo
Do0o00o0a0

0oooooo

ILEMEERT BILEIE7 O ARUEE

ugbodaao

Oooooooogg
Oooooooodg
O OoDoooogdg
Oooooooogdg
Ooooooogdg
O O0OoO0ooogoao
O Ooo0oooao
O Oooo

O 0Oooo

O O oo

O Oooo

O Oooo

O 0O oo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

OO oo

O Oooo

O 0Oooo

O 0O oo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O O oo

O Oooo

O Oooo

O 0O oo

gboooboooooooboan
od

O
|I:II:I
O
O
O
O
OJ

gboooboooand
ugbodaao

gboobooooooobonn

gboooo

10

20



o e e e e e e [ e e e O e e e e e e s o [

Oooooooooooogogoooao
OO0 oDooo4dgooooogodgogooao

Oo0ooooo0oooooo0 oo oooo0oDoDooooooDoooQg-g
OO0 0o0ooo0odU0oooDooUddUooooDUUdooDooUUooooogoggg
OO0ooDooo0ooooo4o0 oo oooDoDoDoooooooooggg
Oo0ooooo0oooooo0Doooooo0 oo ooooooDooogogQgg

. sat

O

Ooooooo0ooooogogdQgoooao
OooooooooooQgogoao
Oo0ooooooooooOgodg

Ooooooooo0 oo ooo o0 oo oo o oo oooo0ooooo

O
O
O
O
O

O
O
O
OJ

O O ogo

Oooooogoggogao
Ooooooogogoo
OooooooQgogoo
OoDoooogogogao
Ooooooogogoo
OooooooQgoo
Oooooooogoo
Ooooooogoggogo
OooooooQgogoo
OooooooQgogoo
OO0 oooogogogo
Ooooooogogoo
OooooooQgoo
OooooooogooOoo
Ooooooogogogoao
OooooooQgoo
OooooooQgoao
Ooooooggogao
Ooooooogoo
OooooooQgoo
OO0 oooogogogao
Ooooooogogogoao
OooooooQgoo
Oooooooogogoao
Oooooogogao
OooooooQgogoo
OooooooQgodg
O 0O0o0ooood

OOoooood

OoOoo0ooood

O
O

O Oooo

O

O 0o oo

O

I Y o Y

0

goo

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

O

O

O

goo

O

O

O

goo

O

O

O

goo

(2)

O

O

O

gono

O

O

O

gono

O

000
000

0

O

O

oo

O

O

JP 6581509 B2 2019.9.25

oooano
oooao

gooaod

O

O

oo

O

oooao

ugbod

oooao
ooono

good
gooad
oooao

Cannabis sativa

O

0

0

goo

O

O

O

O

Oooooooodg
O Ooo0ooood
OoOoo0ooood

O

goo

O

O

O

O

Ooo0oo0ooOodg

O

goo

gbooooboobobobooobooboobobobooooobobobaodd
val 0 oO0OoOooooooooooboooooboooooboooooboooao

gboobooooooboboboboooobooboboboboooobobobo
goad

oo
u

O

t
U

OO0Ooo0ooood

O

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

aood

O

Oo0Oo0ood

O

I R

O

OO0Oo0ood

O

Oo0Oo0oood

O

A R

O

O0Oo0o0ood

goad

O

Oo0Oo0oood

O

Oo0Oo0ood

O

O0Oo0ood

oo

O

OO0Oo0oood

O

Oo0Oo0oood

O

Oo0Oo0ood

good

O

O 0Oo0ooOoao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O 0OoOooog
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0O o0Ooo
O OooOooo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O O0OoOooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
OO oO0ooog
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooao

O

O

oood

O

O

O

oono

O

C

O

oono

O

O

O

aood

O

O

O

ugoaod

O

O

O

oo

O

O

O

10

20

30

40

50



€))

JP 6581509 B2 2019.9.25

gbooboooooobooboobobobooooboboboboooooooboonn

Ooo0oooooooboooan
OoooOoao
R
X Ry
|R3O R,
=
OooO0ooooooao
go0ooooooooooooooooooooooooadd
godo0ooooooboooboooooooooooodd
Ood0oodoooooboobooboo0oooooooooooan
go0ooooooooooooooooooon
gooooooooooooooooooooooouooadd
Ooo0o0oooooao
ooOoooao
ugboboooooboobobobooobobobobooang
oo, o00d0y,000C0000000O0b0DODOO0O0,Db000
., 00,,000000000000000000000, 0
goooooooobooodgygb0b0y g 0000000000
. 00,,00000000000000,00,,00000
0000000, 00,,000000000,00, 400
0000000000, 00, 00000000, 00, 4
gooooooao
oOooooad
gooobooooooobooooooodoggbObboyp00DbO0O0
0,00,,0000000000000000,00y,40
Oo00oooooobooobooooooooboooooooan
o, b00,p000C000O0C0COO0OO0O0DODOOOODODO
0000000000000 000,000,00,,000
ub,btd,,pboboboboboboboocobobaobaoann
gooooooooboooboooboooboooooOoa
ooOoooao
gooooooooooooooooooooooouooadd
Oo00ooo0oooobooobooooooooboooooooan
OO
oooooao
ooobooo,0000cO000o0aon
Ooooao
o~
;H\=/R4, Ry, ‘“‘t{\z/Rd, %MR4, HJ:\/\:/R“

D00, 00, ,0000000000
0Dooo

R4

Rq L
g%& g\/ vk HLLL/\/

2

OOooooodg
Ooo0ooOgoob oo
I s

O O

O Oooo

O O

L I R R
O Ooo0oooaoo

O0Ooo0oo0ooao
O

J36)

OO0Oo0oooodg

ooooooo
ooooooo
ooooooo
ooooooo
00,00,
00,00,
ooooooo
ooooooo
ooooooo
ooo0o0o00,
00,0000
ooooooo
ooooooo

OOoooood

O0Ooo0oooao

10

20

30

40

50



4) JP 6581509 B2 2019.9.25

gooooodo,b0o0,pg00000000C0CO000DOOCOO0O0DODODOOOODOOOO
oooooooobog oo
gooao

Ny

%
goooboboooooobooooooodgyg b0y 000000000000
Ooooooao
gooooooooooooooobooooooooooboooooooooooooooOon
O00oo0oo0oooooooooooo o o000 o ooooooooooooooooOanoano
Oo0oooooooobooootoooboooooooooooooooooooOof0OnOanan
goooooooooooooooao
oooooao
Oo0o0oo0ooooooonooooooooooooooooooooooooooobOnOanan
go0oooooooototoooooooooooooooan
Ooooao
R
Ry ?
RO~ O OH
R0 R: {11, o OHOH oy

oooboooooobooooobooooooboobooooobobooooboboooobooo

000000
0000
R

Rs Rs

Rs0 > = |
000000000
0000000000000 00000000000000000000000
D00000000000O000O0O0000O0DO
0000000000000 000000000000000000000000000
000000000
0000000000000 00O0O
000000
0000000, 00,000,0000000000000000,00000000
0,00,,000000000000000,00,,00000000000000
00,00, ,0000000000000000,00,,000000000000O
000,00, ,00000000000000000,00,,0000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
D0D0DD0D0O00O0000000000000000DO000000000000O0O
000000000000 0000,0,0000000,00000000, 0,00
0,00,,000000000000,00,000000000,00,00000
DDDDDD, 00, 00000000000000000000000000000O
000000000, 00,000,000000000000000000000,, O
0o0,00,,0000000000000000,00,,000000000000
00000
000000



I I o B |

OOoooooo0oooooo4oooooo oD oo oooDUoooDoDoooooDoDooogoooao

Oooooooo0oooooo0 oo oooo0oooDooooQgoe

I I B |

Oo0ooooogooooaoo

O g

Ooo0oogoo

O

O
O
O
O
O
O
O

Iy e ) I R
OoOoooo0oooooOoooooooooDooooOooooooooooooodd

)

JP 6581509 B2 2019.9.25

gbobooobooooobobobobobooobooboobobobooobooobonn
gooooooooboooooobooooobood
oooooooooao

O

OOoo0ooogod
OooOooooOoogoao

oo o

OO0 oooooQgoooo

Ooo0ooO0ooogs

OoooocooooooQgogoao

[

I [

OooooooooooOoogoao

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

OO ogoo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O O oQgogo
O Ooogoo

OoDoooogogogoooogod
Ooooooooooodg

O
O

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

O Oo0oooogdg
Oo0oooooogdg
Ooooooogodg

O

O 0Ooo
O0O0o0ooood

Lo A B o i
oo
Oooooogoooao

O

O G

Ooo0oooogd
Oooo0oooogod
Ooooooogod
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
Oooo0oooogod
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
OoOoo0oooogod
Oooo0oood
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
Ooooooogod
OooOoo0ooood
OoOooooogd
Oooooogod
Oooo0oood
OOoo0oooogd
OoOoo0oooogd
Ooooooogod
OooOoo0ooood
OOo0oo0oooogd
Oooooogod
OooOoo0ooood
OOo0o0oooogd
Oooo0oooogod
Ooooooogod
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
Ooooooogd
OooOoo0ooood

Ooooo-s 0o Ooo0oooao
O 0Ooo0ooao

O

I [ o
OOooooogoooao

O 0Ooooo

O

B |

[

O 0Ooo0oooao

O 0Oooo

OO0 oooooggogo
OoooooggH

O

O
O
O
O
O
O

I R |
[ Ry |

OoOoo0ooood

OoooooogogH

O oos

O Oooo

OOoo0oooghs

Oooooogoooaoo

e s A |

m]
O ood

(]

VY

O Ooo
O oOooo

O g=

OJ

O o

O Ooooo

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

O

O O0Ooo

O 0Oo0Oood

oo o o

O 0Ooo0ooao

[
O

O

O O

O Oooo

O OoooB

O Ooo0oooo

O Ooooo

OoooooogooOoooao
oo oooogoge o
Ooooogogoo

O
O O

O

OooooogogoooB

O

OoooooooQgoogoo
OOooooogogoooB

OoooooQ o

O

O oOooo
Ooo0ooooooQgogoo

Ooooooooogood

OooOoooogQo o

O

O 0Oooo
O 0Oooo

OooOoo0ooQo o

10

20

30

40

50



ocooooDoOOO00O0oOoOooooooODOOO00oO0OoOooooooODDOOO tetrahydro

(6) JP 6581509 B2 2019.9.25

cannabinolic acid0D 000000000 OOOOOOODDODOOOOOOOOODOODOODO
goooooooboboooobooooooooooboooooao
ooooboooooobogooooboooooboooooooooo

O

S 0o oooogooao

e e e e s e e e e e e e e e 2 e e e o [

Oooooooo0ooooo o0 oo ooooooooDooooooDoDoooooooog
e s s e e e e e e [ o
OoOooooo40oooooo40D oo ooUoo Do oDoDooooooDoDoogoooao

OO oo

g

0

O0o0Doooogg
Oooooogg
Ooooooogdg
Ooooooogodg

0

O

O

O

Q

O

O

O 0Oooo

O
O
O

O
O
O
]

O

g
u
O

oooao

ular forms

celld O
Ooono

OoOoooooo0oooooo0 oo oooooooDooooooooogodg

O

Oooooooo0ooooooo0oooooo0oooDooooooooogooao

O Ooooo
OO oo

O
O
O
]

O
O
O
O

O Oo0gooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooo
O O o0gooao
O OooQgowe

OOo0ooogogaoQg
Oooooogogao
Ooooooogoogao
OOo0ooogogaog
Oooooogogao
Ooooooogogao
OooOoo0ooogoogao
OoooogogoQg
Oooooogogo

O Oo0ooooaog
O Oo0o0ooooog
O Ooo0oo0oooao
O O0Oo0ooooaog
O Ooooooaog
O Ooo0ooooao
O O0Oo0oo0oooao
O O0Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao

O

O

g
u
O

OO O

O
O

O oOoo0ooo
O 0Oooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O oOoooo

U
U
0

O

uod

goad

goo

O
O
O

O

O 0Oo0oooo
O 0Oo0ooOooao
O OooQgoe
O OooQgoe

g

oo
and
oo
oo

O O
O O

O
O

gbooooboboobobobooooobobobaa

Oo0DDODDOO0O0000000O0OO0O0ODODDOO0OO0Odthe
"the'OOOODDODODODOOOODODDOODODDOOO
coooDoDOoO0O0O0O0OamoleculeDODDOOOOOOO

O O
O O
O O
O O
O O
O O
+ O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O
O
O
O
O
O
O
O
(]

gboooobobobobobooooobobobad
oooooOoooobobooooboooooboooooao
gboooobobobobobooooobobobao
gbooooboboobobobooooobobobaa
oooooOooobobooooboooooooooan
oo
oooooOoooobooooboooooboooooan
ooooood,0b0,p0000O0O0O0O0O0OO0OOOO0
gboooobobobobobooooobobobao
gbooooboboboboobooooobaobobad
oooooOooooboooooboooooooooao
gbooooboboboboboooobgobobo
gbooooboboobobobooooobobobaa
ooooooooooboon
gboooobobobobobooooobobobao
ugboooobybo,,p00obo0oocobgobobd
oooooOooobobooooboooooooooao
gboooobobobobobooooobobobao
gboooobobobobooboooooboboabad
oooooOooooboooooboooooooooao
oboooo
oooooOoooobooooboooooooooan
oooooOooooobooooboooooooooao
gbooooboboobobobooooobobobao
gboooobobobobobooooobobobad
ooooooooooao

10

20

30

40

50



OOoooooo0ooooo4oooooogogooao
Oooooooooooooooooogoooooano

Oooooooooooo0o oo oDoDooo0ooDooogogoooQ
OoOooooooo0oooooo0oDoDooooooooogogogoo

OO0 oooogdgoooao
OooooogoQgoooao
I B B
O0Ooo0ooodo

OooooooDOo0ooD oo o oo ooooooooogao

OO0 o0ooDooggogooood
Oo0ooooogogogooooogodg
Oooooooooooodg
Oo0oooooooooood

OOo0ooooo0ooooo4ogooooogogooao

OooOoo0ooooQgod
Oooooooodg

O

O
m]

Oo0oooooooooooogoQgdg
Oo0oooooooooooogoogdg

O 0Oooo

]

O 0O O
O
O

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

O Ooogoao
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O0OoOgooao
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Oooo

e I I |
O oOooo

O
m]

Ooooooggoao
OoooooogooQgoao

O
O

0O o

O
O oOoooo

) JP 6581509 B2 2019.9.25

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 Ooooo

O Ooo0ooo

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O
O 0o oo
O Oooo
O

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

00000000000 00000O000O00000000000000
00000000000 000000000000000000000
00,000000,00,000000,00,00,000000
0,000000,00,00,00,00,000000,00,0
00, 00000000000000000000000000000

000000000000 oooooDoDoooooooooooooao
0000000000000 oo0ooDoDoDooo0oooooooooooOoao
0000000000 ooooooODDoDoODOooDoooooooooooaOn
heterocarylsD 0 000D ODOO0OO0OD0ODOODOCcycloalkylO O O0O0O

oboooobobobobooooobobobobooobDobobao
ubooouobogobobobouoogobobobobooobobobao
oooobooOoooobOooooboooooboobooooobooooooaon
gboooooboobobobooooboboboboooobDobobo
ubooboooboobooboboboooobooboooboaann

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

ooooooooobo,ob0,000o0oboOooo0ooobOboooooDaon
oooobooOoooobOoooobooooobooboooooboooooao
Op,o00000000000O0O0ODDODODODOODOOOOOOODDO
oooooOooooboooobooooobooboooooobooooooao
oooao

10

20

30

40

50



Ooo0ooDooooooooogQgog

Oooooooooooogo

Oo0ooooo40o0ooDooo oD oo ooo oo oDooogogooao
Ooo0ooooo o0 oo ooo o0 o oD oDoo o0 oo oDooogogogoooo
e e ) s e e e [y e e s Y i
Oo0oooooo0ooooo oo oo oooooooDoooggooao

O O

oo oooooooooogogoodg

O0Ooo0ooooogs

OOooooogogdg

O O

Oooooooooooogo
O oo ooooooogoos

Oo0ooooooooooogoQgogoo
Ooooooooooooooogoao

O oo ooogogo
oo oooogogoo
Ooooooogogoo
O oo ooogogog
Ooooooogogoo
oo ooooQgogoo
Ooooooogogo
O ooooogogao
Ooooooogogoo
OooooooQgogoo
O oo ooogogo
Ooooooogogoo
OooooooQgogoo
Oooooooogogoo
O ooooogogo
oo ooooQgogoo
Ooooooogogoo
O oo ooogogo
Ooooooogogoo
OooooooQgogoo
O oD oooogogog
Ooooooogogo
Ooooooogogoo
Ooooooogogoao
O oo ooogogo
oo oooogogoo
Ooooooogogoo
O oo ooogogog
Ooooooogogoo
oo ooooQgogoo
Ooooooogogo
O ooooogogao
oo ooooQgogoo
OooooooQgogoo

Ooooooooooogodg

O O
O O

Oo0ooooooooood

OoOoo0ooogdg
Oo0oooogdg
Ooo0O0o0ooOod
OO0O0o0oooogd
OoOooooogdg
OoO0oooQgodg
OooOo0oood
OoOoo0ooogoogdg
Oo0oooQgdg
Ooo0O0o0oooOod
OO0O0o0oooogdg
OoOooooogdg
Ooo0O0o0ooOodg
Ooo0Ooo0ooood
OoOoo0ooogdg
Oo0ooooQgodg
OooO0Oo0ooood
OO0O0o0ooogogdg
OooOooooogdg
Ooo0oooOodg
OO0O0o0oooogdg
OoOoo0oooogdg
Oo0oooogodg
OooOoo0oooOodg
Oo0Ooo0ooogdg
Oo0ooooQgdg
Ooo0O0o0ooOod
OO0O0o0oooogdg
OoOooooogdg
OoO0oooQgodg
OooOo0oood
OoOoo0ooogoogdg

O

O
O oOoooo
O o0Ooo0ooao

O Ooogoo

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

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

O 0Ooooo

O

O 0Ooo0ooo

O O
O O

(]

OJ
O

O o0oooo
O 0Ooo0oo0oao
O 0Ooooo
O oOoooo
Oo0ooOoogo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
[
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oos

O O oOgoo

O

O Ooogooo

O
O
O
O
O

O

O Ooooo

O 0Ooo

O oOooo

O oOooo

O o0Oooo

O

O O o

O
O

O

O oOooo

O o0Oooo

C))

O o0Ooo

O

O oOooo

O
O
OJ
O
O
O
O
O
O

O 0Oooo

0O

O O

O 0Oooo

O oOooo

O 0Ooo O

O oOooo

O

O 0Oooo

JP

O o0Oooo

6581509 B2 2019.9.25

O

O Oooo
O
O

O 0Oooo
O
]
O Oooo
O O0ooo

OJ
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

Oo0ooooQgodg
Ooo0O0o0oooOod

10

20

30

40

50



OoooooooooooooDoDoogogooooaog

to

OoOooooo4oooooo4oDoDoDooooooooogoQgoQg

R Iy

O R A Y I [

Ooooogogogao
Ooo0oooQgogoao
OooOooooOoogoao
OoOoo0oooogd
Ooooooogd
OooOoo0oooOod
OOoo0oooogdg
OoOoo0oooogd
OooOoo0oooQod
Ooo0Ooo0ooood
OoOoo0ooogd
Ooo0ooooQgd
OooOoo0oooOod
OOo0o0ooogd
Ooo0oooogdg
OooOoo0ooood
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
OooooooQod
OooOoo0ooood
OoOoo0ooogd
OooOoo0oooogd
OooOoo0oooOod
OOo0o0oooogd
OoOoo0oooogdg
OooOoooooQgod
OooOoo0ooood
OOoo0ooogd
OoooooQgd
OooOoo0oooOod
OOo0o0oooogd
OoOoo0oooogd
OooOoo0oooQod
Ooo0Ooo0ooood
OoOoo0ooogd
Ooooooogod
OooOoo0oooOod

Oo0ooOoooooDooooooDooogogooooaog
OoooooooooooooDooogogooooaog

OO0 ooooogogoooog

O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O Ooogogo

O

Oo0Ooo0oood
O o0Oooo

O

Oo0oooocooooooooooooogooao

O0Ooo0ooood
OOoooood
OoOoo0ooood
OO0Oo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
Oo0Ooo0ooood
OoOooOooobPb o
OOoooood
OoOoo0ooood
O0Ooooood
OOoooood
OoOoo0ooood
Oo0Ooo0ooood
OOoo0ooood
OOoooood

Oo0ooogQgoooao
Oo0ooooogogoooao
Oo0oooogogoooaoo
OO0 oDooggoooao
Oo0oooogogQgoooao
Oo0ooooOoooooaoo
OoO0oooogooooab-o
Oo0ooogQgoooao
Oo0ooooQgoooaoo
Oo0oooogogoooaoo
OO0 ooogQgoooao
Oooooogogmpoo

O

uo

0

ooo
oooobOoooobooooooobooooooon

uod

8I:II:II:I
OoO0oooog=—D000

Ooo0o0o0oooQodg

god

€))

Oo0ooogoggoooao
Oo0ooooOogoQooooaoo
Oo0oooogogoooaobo
OO0 oDoogQgoooao
Oo0oooogogogoooao

uono

O 0Oo0oo0oo0oao
O Oo0oooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
oo P> ood

uono

gbooooboobooboboboooonn

O

O

O oOooo

O

oooDoOo
oooDoo
oooooo
oooooao

ooo0D0a O
InvitrogenO

ao
o
oo
ao

InvitrogenOd
oooooao
oooooao

0

O Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao

O

O

OOooOooo0ood

O oOooo

Oooooogogao
OooooooQgogoo
Oooooooogogoao
OO0 oooogogao
Ooooooogogoao
OooooooQgogoo
Oooooooogoogoao
Oooooogogao
Ooo0oooogoo
Oooooooogogoao
OO0 ooogooge
Ooooooogogoo
OooooooQgogoo
OO0 oooogogaog
Oooooogogao
OooooooQgogoo
OooooooQgogoao
OOooooogogao
Ooooooogogoo

Oo0ooge

O o0Oooo

O 0Oooo

O oOooo

O o0Oooo

[ = |

O oOooo

O o0Ooo

O o0Oooo

O 0Oooo

O oOooo

Ooo0ooogogogoao

Oooooogoooogoo

O O0Oo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0oo0oao
OoOoogoobd
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao

Oooooogogoao

uono

O o0Oooo

O Oooo

O oOooo

Ooooooogogogoao

JP

OOoo0oooogoogoao

6581509 B2 2019.9.25

OOooooodgogoao

ooo
ooog

O oOooo

O o0Oooo

OooooogoQgoao

oono
0 0 0 O Pichia Pas
000000000 oDo0o0oo0ooDoOoooooOdlInvitrogend 00000000

O oOooo

Ooo0oooogogogooao

O o0Oooo

|

OOoo0ooood

ooooodad
oooooad
gooood
goooodad
amandamided
goooodag

OO0 oo0ooodgogogao
Oooooogogoao
Oooooogogoao
OoOoo0o0ooogoogoao
OooooogoQgoao
Oooooogogoao

uboood

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

OO0 oooogogao
Ooooooogogo
OooooooQgoo
OooooooQgogoao
Oooooogogao
oo ooooQgoo
Oooooooogogoao

O o0ooOobPboo

Oooo0ooogogogoao

O

O o0Oooo

10

20

30

40

50



OooDooooooooooooooogogooao

OOoo0ooood

oo oo ooooooDooogogXe

Ooooooooooooooooogooao

O O

I i

oo ooooooooooooQgogooo

OooOoooooooooooooogooogao

o8 OoOoogogodg

OO0 oDooogdgooaonB

OJ
O
O
O

O
O
O
O

OooDooooooooooooooogogogoao

O O

O

O 0Oooo

OOo0ooogogQgoooaogod

OoOoo0ooood Oooooooo0ooooooooooogQgo-g
OoooooooooooooooooogoQgodg

Oo0ooooOoQgoooaod
OooooooOogooogBb

O 0Oooo

Oooos

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo

Oo0ooogogogao
Ooo0oooQgogoao
Ooo0oooOoogao
OO0 ooogo-gogao
Oo0oooQgogao
Ooo0oooQoogoao
OooOooooOoogoao
Oo0ooogoQgogao
Ooo0oooQgogoao
Ooo0ooooOoogoao
OOo0ooogoQgogao
Ooo0oooQgogoao
Ooo0oooQgogoao
OooOooooOoogoao
OoOoooogoQgogao
Oo0oooQgogoao
OoooooOoogoao
OOo0ooogoQgogao
Ooo0oooQgogao
Ooo0oooQoogao
OOo0ooogo-gogao

O OooOooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
OO oOooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O O0OoOooog
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O O0OoOooog
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
OO oOooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
OO oOooog
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo

O0Ooo0oooogd

O o
OO0 oooooQgogoooo

O

O d

O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O oOoooo
O oOoo0ooao
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
OoOoooo
O 0Ooo0ooao

O

OoO0oo0ooogd
O oD oooogoge

oo

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

0O 0O O

OO0 oooooQgogoooo
OO0 oooooQgoooo

R40

OoOooooooogooo

O B

OO oogogo

O O0OoOgooo

OO0 oooooQgoooo

]

Oooooogoooaoo

I [y

]

[

m]
I Y o

O O

O Ooogoo

(]

O o

oo oooooogooooo

(]

(10)

0O O

=
OOo0ooogogogao
OooooQgogoao

OooooOooaos

O

O

O d

O Oooo

(]
O d

oo o

[ s o o

O

[
O

2

O OoogoBe go
Oooooogogoo

O
O

|
O d

oo
o

O
OJ
O

OOoo0oooogd
OOoo0oooogod
Oo0Ooo0ooood
O0Ooo0oooogd
OoOoo0oooogod
OoOoo0ooood
O0Ooo0oooogd
OOoo0oooogd
OOoo0oooogod
Oo0Ooo0Ooood
OOoo0oooogd
OoOoo0oooogod
OoOoo0ooood

OO0 oooooQgooooo
I I o [ B

OO0 ooogs
OO0 oDoooogogooo

OO0 oooooQgoooo
O

oood
oodod

JP 6581509 B2 2019.9.25

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

O Ooooo
O 0Ooo0ooao

O 0Ooo0gooo

O O oQgogo
OoOo=2 Ooo
O 0Oo0oo0oo0oao
O0Ooo0oooogd
O OO

O 0o o

OooOo=2 Ooogod

O 0Oooo
O O0Oo0oooogos
O 0Oooo
O 0Ooo
O OooQgoe
OO0 oooodQgogooao

O Oooo
OoooooQgoooao

Oooooogogx
OooooooQgogse

O o
OO0 ooooogogogoooo
O o
0o

ooooooooboooo
oooooooobooog

cannabinoidD D O OO OOOO0OO
oooooooboooooboooooaga
oobOooobOoooboooooag

ooooocooobooooobooo
ooooODoOOooooboooooboooo

10

20

30

40

50



(11)
0000000000 0000000000000000000
0,000,0000000000000000000, 00,
000D00000D00000D0000000000000000
00000000000000000000000
oooooo
000D00000D00000000, 000000000000
0000000000000 000,00,0,00,0,00
,o0,,00,0,,000,0,,000000000000
0000000000000 0000000000000000
0000000000000 00000000000000000
000000000, 0000000000000000000
000D00000D000000000000000000000
000D00000D00000D0000000000000000
000
oooooo
0000000000000 00000,00,00,,000
0Dooo0o

o~

oooboooooobooo,bo0o0o0oobboocooobood
ppoboboboobObOO0OO0OO0OoDOoooooboooOD,y 00
goooao

R4 =
§%R4 %\/ 21k gl/\/

R4

oooooooooobooooooooy oo
ooooao

Y
/23
>

gooobobooooooocoooobooodgobobopdg 00000
U, 00000booOocoobooboobooo

oooooao
gboobooooobobobobooobooboboboooonn
ugbooboooooboboboboouoboobobooboooohb
oooboooooooboocoooobooooobbooooobood
gboobooooobooboboboooobooboboboooonn
gbobooooobooboboboooboboboboooonn
oooooooooboOoooobooooobbooooobooo
goobobooooobooooobooooobbooggbO0ODbO0od
g p o000y 000o0booo0cooooooooboooooan
ugbooboooooooboobod

oooooao
gboobooooobobobobooobooboboboooonn
ugbobooooobooboboboouobobobooboooonb
oooboooooooboocoooobooooobbooooobood

JP

0o
O d
O O

(]
O

OooOoooooQgd
Oo0ooogogogo
Ooo0oooogse

S 40)

ogdod

OoOooooogodg
Oooooogg
Ooooooogdg
OooooooQgodg
OO0 oooogg

O
O
O

O
O
]
O
O
O
O
O

Ooo0oooQgogoao
OOo0ooogoogogao
OoooogHse

O

O
OJ
O
O
O
O
O
O

O

O

O

Ooooooogg

Ooo0oooQgogao
OooOooooogd
Oo0oooogse

O0Ooo0oooao

[

O
O

OoOooo0oooogodg

O Ooogoo

O

O O o

OOoo0oooaoo

Oo0ooogogo
Ooo0ooooQgogao

[

6581509 B2 2019.9.25

OooooooQgodg

10

20

30

40

50



Oooooo4o0ooooooooooogQgog

Oooocooooooooooooooooooo.o
Ooo0ooooooOoooDoo oo oogogoogoo

O

0

O
O

O

O

Oooooo4oooooo4gogooooggog
Oooooooo0ooooooooooogQgo-g

O

O

O

O

O

0

O
O

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

(&
o

(12) 6581509 B2 2019.9.25

gbobooooooooobobobooboooboobooboboboobooao
goooocoooooooooobooboooobooooboboooobooo
goooOocooooooooooboboooobooooboboooobooo
gbobooooooogoboboboboooboobooboboboboo
gbobdoobooooooobobobdoboooooboboboboobooo
goooocoooooooooobooboooobooooboboboooobooo
gobobooooooogooboboboboobooobooboboboboo
gbobooobooooobobobdoboooboobooboboboobooao
ooooocooooon
gbobooooooooobobobooboooboobooboboboobooao
gbobdooooooouobobobdoooooobuoboboboobooo
goooOocooooooooooboboooobooooboboooobooo
gbobooooooogobobobobooooooboobobobobooo
gbobdoobooooooobobobdooooobooboboboboooo
goooocoooooooooobooboooobooooboboboooobooo
gobobooooooogoboboboboooboobooboboboboo
gboboooooooobooboboboooboobooboboboobooao
ooooocoooooooo,bboypp0bO0OO0OO0OO0DbODOOOO0ODOOO
upbbbydy00000b0bOCbCO0OO0b0bO0ocO0oobobbooooDboog
goooooooooogoo, bbby pg0b000O0bOO00OoO0ODOoOod
gbobdoboooooboboboodd

gbobooooooogobobobobooooooboobobobobooo

Amberlite0 0000 O0O0OO0OOCOCOODOOOOOOOOOOOOODDODOOOOOOO
ooooboooooobOoooobooooobooboooooboooooooooaon
gboobooooooboboboboooobooboboboboooobobobo

OO0 oo oooo0oooogoooooogog
oo ooooooooooooQgogoo
OO0 Do ooogooooogogogog
OO0 oo ooooooooogogogog
OO0 oDoDooooooooogogoo
Ooooooooooooooogoogoao

O Oo0gooo
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
OO oO0oooao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oooo
O 0Oo0ooOooao
O Oogooo
O O0Oo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O Oo0oooo
O Ooo0oooo
O 0Oo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Ooogoooao
O O0Oo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O Oo0gooao
O O0Oo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
OO o0goOooo
O Ooo0oooo
O O0Oo0oooo
O 0Oo0oooao
O Oo0gooao

oogo
oood

O

O Oo0ooooogd
O oo oooogodg
Ooooooodg
OO0 ooooogd
O Ooooooogdg
Ooooooogodg
OOoooOooood
O Oo0ooooogd
O oo oooogodg
Ooooooodg
OOoo0oooogd
OoOoo0oooogod
Ooo0ooood
Oo0Ooo0Ooood
OOoo0oooogd
OoOoo0ooogod
OoOoo0ooood
OO0Ooo0oooogd
OOoo0oooogod
Oooo0ooood
OO0Oo0oooogd
OoOoo0oooogod
OOoo0oooogod
Ooo0Ooo0ooood
OO o0oooogod
OoOoo0oooogod
OooOoo0ooood
OO0Oo0oooogod
OoOoo0oooogod
R B
OoO0Ooo0Ooood
OO0Ooo0oooogod
OOoo0oooogod
OoOoo0ooood

O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OoOooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Oo0oo0oo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao

10

20

30

40



(13) JP 6581509 B2 2019.9.25

ooooo
AF—A1

R

R4 . il R R
R Osp O~F=OH Re 1
R;0 R, g OHOH »s5—)
k52725 —¥ RO Ro

= 11 = IV A1
Ooo0oooo
00000000000 00DO0D, 00,00, 000,00000000000000
0000000000000 0O000D0O0O0D000D0O0D0O0O0D0DO0D0DOO0D0DOoO0oOoonan
Ogfddooooooooooooooobooobo0oobooobooboboboooooon
000000000000 DO0O00DO0D0DDO0DO0O0DDO0DO0ONDO0DDOO0DOoOoOoOnaO
0000000000000 0O0D00D0D0O0D000D0O0DO0O0D0DO0D0DDOO0D0DOoO0oOoOnan
Ofd0dooo0oooooooooooooooobooobooob0ooboboboooooon
000000000000 DD0DO0DO0O0DDOO0DD0O0DO0O0DDOO0DDOO0DOoOOoOoDOoaO
oooooo
OgfddooooooooooooooooooooobooobooobobOboooooon
uoo,o0,p0oo0oobbocoooboooooobobobooo, bbb 0bDbOObo0oOooOoDbOood
00000, 0000, 00000000000000D0D0O0, 00, 0000000
oo0O0000000000000, 00, ,0000000000000000000
ooo0o00, 00, ,00000000000000000,00,,00000000
000000, 00, , 0000000000, 00, ,00000000,00,,0
ooo000000, 00, , 00000000, 00, ,00000000000, 00
,,00000000,00,,00000000000000000000
Ooo0oooo
0000000000000, 000, 00000000000000D00O00, 00,
., 000000000, 000000000,000,00,,00000000000
oodoooooooooa
oooooo
0000000, 000000000, 00, ,00000000000000O0, 00
., 0000000000000000,00,,0000000000000000,
00, ,000000000D000000, 00, ,000000000000000O0
0,00, ,00000000000000000000O0O0O0O00000000000
OgfddooooooooooooooooooooobooobooobobOboooooon
000000000000 0D000000D00O0O000D0,0,0000000,000
ooDoO00,0,000,00,,000000000000,00,00000000
0,00, 00000000000, 00,00000000000000000000
goooooooobooooooooooboooo, 00 0b0bO,000DO0O00
00000000000, 00, ,000000000000000D0D00O0O00, 00
00,00, ,0000000000000000
oOooooad
00000000000 00D00O0O0, 00
ooooo

"y
L __Re /\—_/R‘*m‘“/\j N R ;é\/\;
N4 Ra, " , Rq, AV, X Rs,



I I o B |

OoOo0ooooooQo0 oo oo oo ooUoo oo oDoDoDoooooooogdg

I I B |

Iy e e e R e ) ey s A B s [ |

oo0oo0DO0O0O0, 00, ,00000

,0,00,0,00,0,,00,

ooooboooooooooooao
ood

Re

Iy R ) I B

2

Oo0ooooo0o0ooDoooo 0o oDooUoo oo oDoDoog4ogooooogdg

Iy e e e ey sy B s [ |

e e o [

o

O
]

O
O
O
OJ
O
O

O 0Oo0ooogoao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0oooaog
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Oo0Oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0o0ooao
O 0Oo0Oooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0Ooogoaog
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0Oo0ooo
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0Oo0ooao
O 0Oo0ooogoao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooao

Oo0oooogodogooao

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

O 0Oooo

Oo0oooodgooaoo

O oOooo

O
O
O
O

Oooo0ooogoogoao
Ooooogogoao
Oooooogogoao
Ooooooogoogoao
OoOoo0oooogogoao
Ooooogogoao
Ooooooogogooao
Oooo0ooogoogoao
Ooooogogoao
Oooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
OoOoo0oooogooao
Ooooogogoao
Ooooooogoogoao
Oooo0oooogogoao
Ooooogogoao
Ooooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
OO0 o0ooogogoao
Oooooogogoao

O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

O 0Ooo

O Oooo

O 0Oooo

O o0Ooo

O o0Ooo

O

O oOooo

O oOooo

O o0Ooo

O 0Oooo

O o0Oooo

O o0Ooo

(14)

JP 6581509 B2 2019.9.25

00000000000, 000,00, 0,
O0,,00,0,,000,0,,00000
00000000000 000000, 00

O 0Ooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O o0Oooo

O
O

O Oooo

O 0Oooo

O o0Ooo

O
)

O Oooo

O 0Oooo

oono
uood

O

O o0Oooo

O

O o0Oooo

O

O Oooo

O

ooo
ooo
lLipophilicO

O

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O

OoOoo0oo0ogao

Oooooogogoao
Ooooooogoogoao
OoOoo0oooogogoao
Ooooogogoao
Ooooooogogooao
Oooo0ooogoogoao

O Ooooo
O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao

O
O
O
(]

10

20

30

40



gooao

#*1

e s e e e e ey e e [ o
[ s Ry e e e e o
e s e e e e e e e s ey e e e Y o
e s e e e e e e ey e s e e Y o
e e e R e e o
oo oooooo0 oo oo o o0 oo oo o0 oD oD oo o0 oo ooogoOoooo

(15)

JP 6581509 B2 2019.9.25

DMSO

(Fd

THCA:CBCA

0%

1X

=t
o
X

10:1

o
(o]
o

()]
H

Wl DN DI
< o
=] Us]
o o

O0Oooooog
OoOoo0oooao
O0Ooo0oooao

O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O Oo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
OO oO0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao

O Ooogooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O O0Oogoao
O Ooooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooogooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O O0Oogoao
O Ooooao
O Ooooo
O O0OoOgooao
O Ooogooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooogoao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao

O O ogoo
O 0Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O O oOgogo
O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O ogoo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O O oOgogo
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo

OoOoooogogaog
Oooooogogao
OoooooOoogoao

OO oOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooOoao
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
OO oOooo
O Ooooo
O Ooooo
OO oOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooOoao
O OoOooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
OO oO0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooOoo
OO oO0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooOoao
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooao

Oooooogooodg

Oooooogogao

OoooooQogogao

OooOooooOoogoano

Ooooogogao

Oooooogogoao
OoooooOoogao
Ooooogogaog
Oooooogogoao

OooooooQgoogoao

Oooooogooodg

Ooooogogao

Oooooogogoao

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

Oooo0oooOooOgoao

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

OoOoooogogaog

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

Ooooooogogoao
OoooooOoogao
OO0 ooogogog
Ooooogogaog
OoooooQgogoao
OoooooOoogao
O0Ooo0oooogod
OOoooood
OoOoo0ooood
OO0Ooo0oooogod
OOoooood
OoOoo0ooood
Oo0Ooo0ooood
OOoo0oooogod
OoOoooood
OoOoo0ooood

Ooo0Oood

O Oooo

O 0o oo

O 0o oo

O O oo

O Oooo

O 0o oo

10

20

30

40

50



gooao

&3

OooooodQgoooaoo
OoooooogQgoao

oo o

O o
O O0oooooooooooogoooao

Oooooooooooooooooogoag

O Ooo0ooooB
O OooOogooB

O O
Ooooooooogoooao
O0Oo0oooog

|

OoooooooQgogRe
O O0Oogoeoe

oo oooogogogRe

(16)

JP 6581509 B2 2019.9.25

pH THCA CBCA

4 100 T

5 70 30

6 85 15

7 0 100

8 0 0
oo
O000o0oo0oo0oo0ooooooooooooonooononOoan
Oo0oooooooooooooooooonoonononan
goooooooooooooobooooooooonao
O00o0o00ooooooooooooooooooonOooan
Oo0o0oo0ooooooooooooooooooonononan
goooo0oooooooooobooooooooonboao
ooO0oooOoooano
00
uybobooobooboboboooobobobdg dg
I I A I o A A A
e JL I N O B I W
uoboooooob, b0, p00obooboboobooao
o, 000000000000 00, 00, ,000000
000,00, ,000000000,00,,0000
000000, 00, ,000000D00,00,,00
Ooooad
oo
O

XV

0o
uboooobuobuobdo, 000y 00obobobooo
g OO0O0O0ooo0obooOooooobooooooooboooooaon
U Doooo0o0o0ooo0oooooooooooooao
o, 000000000, 0000,00,,000000
ooobooooooboboooo, 000000000000
00,00, ,000000000000000D00O0, O
Ooooooano
oo
god0ooo0oooooooooobooooooooonboao
O0o0oo0oooooooooooooooooonononOoan

O0Ooo0oooaog
OOoo0oooaoo
O0Ooo0oooao
O 0Oo0oooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Oo0Oo0ooao
O Oooooaog
OOoo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooao

O O

I s o

Ooo0oo0oogoogo
m]

O

OOoo0ooood
OOoooood
OO0Ooo0ooood

O Ooooao
O Ooooao
O0oo0ogogo

O

e I R R B o
OOoooood
OoOoo0ooood

O

O OoQgooo
O O0Oo0oooo
O 0Ooo0ooOooao
O Oo0gooo
O O0Oo0oooo
O 0Ooo0ooOooo

O 0O oo
O Oooo
OOoooood

(]

O

O

10

20

30

40

50



s e s [ Y Iy

Ooo0oo0ooood
OOo0o0oooogd
OoOoo0oooogdg
OooOoo0oooogod
OooOoo0ooood
OOoo0ooog
OoOoo0ooogdg
Oo0Ooo0oood
O0Ooo0ooogdg
OoOoo0ooogdg
OoOoo0oood
O0Ooo0oo0oodo
OoOoooodg
OoOoo0ooogdg
Oo0Ooo0oood
OOoo0ooodg
OoOoo0ooogdg
Oo0Ooo0oood
O0Oo0Oo0ooO
OoOoooogdg
OoOoooodg
O0Ooo0oo0ooOo
OOoo0ooodg
OoOoo0ooogdg
OoOoo0oood
OO0Oo0ooodg
OOoo0ooodg
OoOoo0oood
O0Ooo0ooodo
OOoo0ooog
OoOoo0ooogdg
Oo0Ooo0oood
O0Ooo0ooogdg
OoOoo0ooogdg
OoOoo0oood
O0Ooo0oo0oodo
OoOoooodg
OoOoo0ooogdg
Oo0Ooo0oood

[ e Ry e [ I B

Do 0D oDooOoo0ooOogooogooOge

Oooooo0oooooOoooDo0ooDooooogogoogao

e e Ry e e I B
e ey e ey e e e sy o B

OoooocooooooooooooogoOoooao

Ooooooggoao
OoooooogogQgoo
Oooo0ooogoQgoo
Ooooogogogao
Oooooogogoao
OoooooogoQgoo
Oooo0ooooogoo
Ooooooggoao
OoooooogogQgoo
Oooo0ooogoogoo
Ooooogogoao
Ooooooogogoo
Ooooooogogogoo
OoOoo0ooooogoo
Ooooooggoao
OoooooogQgoo
Oooooooogoo
Ooooooggoao
OoooooogQgoo
Oooo0ooogoQgoo
OO0 oooogoQgogao
OooooogoQgoao
OoooooogogQgoo
Oooo0oooogoo
Ooooooggoao
OoooooogQgoao
Oooo0ooogoQgoo
OoooogoQgogao
Oooooogogoao
OoooooogoQgoo
Oooo0ooooogoo
Ooooooggoao
OoooooogQgoo
Oooo0ooogoogoo

Oooooooooooooooooao

O Oooo
O Ooooao
O Ooo0ooo
O OoOooo
O Ooooao
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O OoOooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooo0ooOoao
O Ooooao
O Ooooo
O Ooo0ooao
O OoOooo
O Ooooao
O Ooo0ooao
O OoOooao
O Ooooao
O Ooo0ooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOooo
O Ooooao
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo

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

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

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

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

OO0 oooogooooaog
Oooooooooooaog
Oooooooooooao
OO0 ooDoo4gQgooooaog
Oooooogogooooaog
Oooooooooooao
OOooooooooooao
Oooooogooooaog
Oooooooooooaog
Oooooooooooao
OO0 oooogooooaog
Ooooooogooooaog
Oooooooooooao
Oo0ooooooooobooaso
Oooooogogooooaog
Oooooooooooao
Ooooocooooooao

an

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O Ooo0gooo

O OooO0oooao

Ooooooogooooaog
Ooooooooooooao
OO0 ooDoogooooaog
Ooooooogogooooaog
Oooooooooooao
Ooooooooooooao
Oooooogooooaog
Ooooooogooooaog
Oooooooooooao
OO0 o0 ooOgOQgQe oOooQgoag

O

O

JP

6581509 B2 2019.9.25

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O Ooooao
O Ooo0ooao

Oooooogogooooaog
Oooooooooooao
OOooooooooooao
OO0 ooooogogooao
oo ooooooQgooao
Ooooooooogooao

10

20

30

40

50



s e s [ Y Iy

ey ) R [ e Ry Iy

) e e A A A

e s e e e [ e s Y Iy

Oooooooo0oooooo0o oo oDooo0D oD oDoDooo0o oo oDooooUoooDoDoooooooogodg
Oooooooo0ooooo oo oDoDooo0o oo oo ooo0ooooDoDoooooDoDoooooooodg

OOoooooao
O Ooo0oo0oooao
O Ooooooaog
OOoooooao
OOoooooao
O 0O0o0ooooaog
O Ooooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooo0oo0oo0ooao
O Ooo0ooooaog
OOoo0ooooo
OOoo0oo0oooao
O 0O0o0ooooaog
O Ooo0ooooaog
OOoooooao
O Ooo0ooo0ooao
O Oooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooo0ooooao
O O0Oooooaog
OOo0ooooao
OOoo0ooooao
O 0O0ooooaog
OOoooooaog
OOoo0ooooao
O Ooo0oo0oooao
O Ooooooaog
OOoooooaog
OOoooooao
O 0O0oOooooaog
O Ooooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooo0oo0oo0ooao
O Ooo0ooooaog

OoOoo0oooogd
Oooooogod
OooOoo0ooood
Ooo0oooogd
Oooo0oooogod
Ooooooogod
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
Oooo0oooogod
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
OoOoo0oooogod
Oooo0oood

O Oooooog

O oo ooogogog
oo oooogogoo
OooooooQgoogoo
O oD oooogogog
oo oooogogooQg
oo ooooQgogoo
Oooooooogogo
O oo ooogogoog
oo oooogogoo
Oooooooogogoo
O oD oooogogog
O ooooogogoog
oo oooooQgogoo
Oooooooogogoo
O ooooogogog
oo oooogogoo
OoooooooQgoogoo
O oo ooogogog
oo ooooogogoog
Ooooooogogoo
O 0o ooogogog
O oo ooogogoog
Ooo0ooooQgogoo
Oooooooogoogao
O oo ooogogog
O ooooogogoo
OooooooQgoogoo
O oo ooogogog
oo oooogogooQg
oo ooooQgogoo
Oooooooogogo
O oo ooogogoog

OOooooogod
OoOooooogod
OoOoo0oood
O0Oooooogod
OOooooogod
OoOoooood
OoOoo0ooood
OOooooogod
OoOoooood
OoOoo0oood
OOooooogod
OOoooood
OoOoooood
Oo0Ooo0Oo0oood
OOooooogod
OoOoooood
Oo0Ooo0oo0oood
O0Oooooogod
OOoooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0oooogod
OOoo0oooogod
OoOoooood

O OooOoooao
OOoo0oooo
O0Ooo0oooao
O 0Oo0oooo
O Ooo0oooao
OOoo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Oooooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O OooOoooo
OOoo0oooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oooao
O O0Oo0Oooo

OoOoo0ooogdg
O0Ooo0oood
OO0Oo0ooodg
OoOoooogdg
OoOoo0oood
O0Ooo0oo0ooOo
OoOoooodg
OoOoo0ooogdg
Oo0Ooo0oood
OOoo0ooodg
OoOoo0ooogdg
O0Ooo0oood
O0Ooo0Oo0ooO
OoOoooog
OoOoo0ooogdg
O0Ooo0ooodo
OOoo0ooodg
OoOoo0ooogdg
Oo0oo0oood
OO0Oo0ooodg
OoOoo0ooog
OoOoo0oood
O0Ooo0ooodo
OOoo0ooog
OoOoo0ooogdg
O0Ooo0oood
O0Ooo0ooogdg
OoOoooogdg
OoOoo0oood
O0Ooo0oo0ooOo
OoOoooodg
OoOoo0ooogdg
Oo0Ooo0oood

(18)

O 0Oo0oo0ooaoo

O Ooo0oooao

OOoo0oooao

O0Ooo0oo0ooao

O Ooo0oooo

OOoo0oooo

OOoo0oooaoo

OoOoo0oo0odgao

O Ooo0oooao

O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooao
O Ooooao
O 0Ooo0ooo
O O0OoOgooao
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo

OOoo0oooaoo

JP

O 0Ooo0oo0ooao

O 0Oo0ooo0oao
O Oo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao

6581509 B2 2019.9.25

OOoooooo
OOoo0oo0oooao

O Oooooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
OOoo0oooao
OOoo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Oooooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao

OooooQgogoao

OoooooOoogoao

O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo

10

20

30

40

50



s e s [ Y Iy

ey ) R [ e Ry Iy

) e e A A A

e s e e e [ e s Y Iy

e s

ey ) ) R e [y ey Iy

Oooooogooooooggdg
OoooooooooogogoQgg
Oo0oooooooooQgodg
OO0 oDoogogooooogogg
Ooooooooooogogogg
OoooooooooogooQgdg
Oo0oooooooooQgodg
Oooooooooooggdg
OoooooooooogooQgg
OooooooooooQgdg
Oo0DoDoogogoooooggdg
OoooooooooogogoQgg
OoooooooooooQgdg
OooooooooooOgodg
Oooooooooooggg
OoooooooooogogoQgdg
OooooooooooQgdg
OoDoDoogogogoooogoggdg
OoooooooooogogoQgdg
OoooooooooooQgdg
OO0 oDoo4ogooooogoogdg
Ooooooooooogogdg
OoooooooooogogoQgdg
Oo0ooooooooooOgodg
Ooooooooooogoggdg
OoooooooooooQgg
Oo0oooooooooQgodg
OO0 oDoogogooooogoogdg
Ooooooooooogogogg
OoooooooooogooQgdg
Oo0oooooooooQgodg
Oooooooooooggdg
OoooooooooogoQgg
OooooooooooQgdg

OOo0ooooogoooooooggdg
Oo0oooooooooooogogg
OooooooooooooogoQgdg
OO0 oDoDoogogogooooogogdg
Oo0oooooooooogogg
Oo0oooooooooooogoQgdg
Ooo0oooooooooooogooQgdg
Oo0ooDoooogoooooggg
Oo0oooooooooooogoQgg
Oooooooooooooogogogdg
OO0 oDoDooogogogoooooogogdg
Oo0oooooooooooogogg
OoooooooooooogoQgdg
Ooo0ooooooooooooogodg
Oo0oooooooooooggg
Oo0ooooooooooogoQgdg
OoooooooooooogogoQgdg
Oo0ooDooogogooooggg
Oo0ooooooooooogogg
OoooooooooooogoQgg
OO0 o0DoDoogogogogoooogogdg
Oo0ooooooooooggg
Oo0ooooooooooogoQgdg
Oo0oooooooooooogoogdg
Oo0ooDooooooooggdg
Oo0oooooooooooogogg
OooooooooooooogoQgdg
OO0 o0ooDoogog4gogooooogogdg
Oo0oooooooooogogg
Oo0oooooooooooogoQgdg
Ooo0oooooooooooogooQgdg
Oo0ooDoooogoooooggg
Oo0ooooooooooogoQgog
Oooooooooooooogogogdg

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo

OO0 oDoocoooooogoggogao
OooDooooooooQgogoao
OoooooooooooQgoogoao
OO0 oODooogoooooogogogaog
OoooooooooogoQgogoao
OooooooooooQgogoao
OooooooooooOoogoao
OooDoooooooogQgogao
OooooooooooQgogoao
OooooooooooQgoogoao
OoDoDoocoooooogoggogao

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

Oooooooooooogdg
Oooooooooooogodg
OOoooooooooood
Ooooooogoooooogod
Oooooooooooogodg
Ooooooooooood
OO0 ooDoogogooooogod
Oooooooooooogodg
Oooooooooooogod
OO0 o0ooDoogogooooogod
Ooooooogoooooogod
Oooooooooooogodg
Ooooooooooood
OO0 ooDoogogooooogod
Oooooooooooogodg
Ooooooooooood
OO0 o0ooDooogogooooogod
OooDooooooooogodg
Oooooooooooogodg
Ooooooooooood
OoooDooogogooooogod
Oooooooooooogod
Ooooooooooood

(19)

O

O

(&
o

6581509 B2 2019.9.25

O
O
O
O
O
O
O
O
O
(]

10

20

30

40

50



s e s [ Y Iy

ey ) R [ e Ry Iy

Oo0ooooooooooooooooogoaog
OoooooooooooooooooQgoaod

OoooooQgooao

OO0 ODoo40o0U0ooDoDooUgUooDoDoogooooaog
Oo0ooOoooooDooooooDooogogooooaog
OoooooooooooooDooogogooooaog
Ooooooooooooooooooooooao

Ooooogogogooao
OooooQgooao
Ooo0oooOoooo
OO0 oOoogoQgogoao
Ooooogogooao
Ooo0oooQogooo
OooOooooOooOooao
Ooooogogogooao
Ooo0oooogooao
Ooo0ooooOoooao
OOo0oOoogQgogoao
OooooQgooao
Ooo0oooQgooo
OooOoo0ooOooOooao
Ooooogogooao
Ooo0oooQoooo
Ooo0ooooOogooao
Oo0oooggogoao
Ooo0oooogooao
Ooo0ooooOoooo
OO0 o0ooogoQgogoao
Ooooogogooao
OoooooQogooo
Oooo0ooOooOooao
Ooooogogogooao
OooooQgooao
Ooo0oooOoooo
OO0 oOoog4gogoao
Ooooogogooao
Ooo0oooQogooo
OooOooooOooOooao
Ooooogogogooao
Ooo0oooQgooao
Ooo0ooooOoooao

OOooo0ogao

OoOoo0ooogodg

Oo0Ooo0oood

O

OooooogQgQg
|
OO0 O0OOgooge o
OoOooooogod
OoOoo0ooood
O0Ooo0oooogd
OoOoo0oooogod
OOoo0ooood
Oo0Ooo0oood
OOoo0oooogd
OoOooooogod
I B
OOoo0oooogd
T Oo0oOoOoQgogo
OoOoo0ooood
O0Ooo0Oo0oood
OOoo0oooogd
OoOoo0ooood
OooOooooe
O0Ooo0oooogd
OoOoo0oooogod
OOoo0ooood
OO0Oo0oooogd
oo ooogod
OOoooood
Oo0Ooo0ooood
O0Ooo0oooogd
OoOooooogod
OoOoo0ooood
OO0Oo0oooogd
OoOoo0oooogod
OOoo0ooood
Oo0Ooo0oood
OOoo0oooogd

O O

Ooooooodgooao

OOoo0oooaog
OoOoo0ooooo
O0Ooo0ooao
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooao
I B
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooo
I B
O0Oo0oooog
OoOooooaog
O0Ooo0oooao
O0Oo0Ooo0ooao.o
OoOooooaog
OoOoo0oooo
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooog
OoOooooog
O0Ooo0oo0ooao
O0Oo0oooog
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooo
O0Ooo0oooao
OOoo0oooog
OoOoo0ooooo
O0Ooo0ooao
O0Ooo0oooog
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooao
I B
OoOoo0oooaog

OOoo0ooodg
OoOoo0ooodg
Oo0Ooo0oood
OO0oOo0ooodg
OoOoo0ooodg

OOoooooggdg

OooooogQg-g

Oooo0ooogoQgdg

Oo0ooooogogdg

OooooogQgdg

O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OoOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0O o0ooOooO
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO oO0ooog
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
OO oOooog
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O 0Ooo0ooao

OooooogQgQg

OoOoo0ooodgadg

OOoooooggdg

O Oooo

O Oooo
O O0ooo
O 0O oo

O 0Ooo

O OoooB

Oooooogogdg

OoooooogoQg-g

(20)

OoOoo0oo0ooodgad

OOoooooggdg
OOoo0ooood
OoOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OOoooood
OOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OOoo0ooood
OOoooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0oooogod
OOoooood
OoOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OOoo0oooogod
OOoo0oood
Oo0Ooo0Ooood

JP

6581509 B2 2019.9.25

O Ooooo
O 0Ooo0ooao

OoOooooogod
I B

O Ooooo
OoOoooo
OooOoo0ooao

O o
O o
g

10

20

30

40

50



s e s [ Y Iy

ey [ e [ [ Iy

) e e A A A

e s e e e [ e s Y Iy

e s

ey ) ) R e [y ey Iy

O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
OO oOooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OoOooog
O Ooooo
O Ooooo
O O0Oo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao.o
O OoOooo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoo
O OooOooo

O O ogoo

OO0 ooooogogogog
oo oooooogogoog
OoooooooogooOgoo
OO0 ooooogogogog

OoooogogQgogao
Ooo0oooQgoao
Ooo0oooOoogoo
OOo0o0ooogo-gogao
Oo0oooQgoao
Ooo0oooQoogoao
OooOo0ooOooOoao
OoOoooogogQgogao
Oo0oooQgogoao

O

O Ooogogo
O 0OooQgoo
O 0Ooo0ooo
O O oQgogog
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O 0Ooo0ooo
O 0o ogoo
O 0OooOgoo
O 0Ooo0ooo
O O ogogo
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo

Oo0ooogoQgooao
Oo0oooQgooo
Ooo0oooOoooo
Oo0Do0ooogQgoQgoao
OooooooQgogoxs
Oo0oooQgooao
OooOooooOooOooao
Oo0ooogoQgooao
Oo0ooogoQoooao
Ooo0oooOooOooao
Oo0ooogoQgogoao
Oo0ooogoQgooao
Ooo0oooQoooo
OooOo0ooOooOooao
Oo0ooogoQgooao
Oo0oooQoooo
Ooo0oooOooOooao
Oo0o0ooogQgogooao
Oo0oooogooao
Ooo0oooOoooao
Oo0o0oOoogQgogoao
Oo0ooogoQgooao
Ooo0oooQogooo
Ooo0ooooOoooao
Oo0o0ooogQgooao

O
O
O
OJ

O Oooo

O 0o oo

I [ o [

O Oooo
O Oooo

OooooogogaoQg
OoOoo0ooood
OO0Ooo0oo0oood
OoOooo<T od

OoOoo0oooogod

O

O 0o oo

O

O O oo

O

O Oooo

streaked
ooooao

O
O

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

O 0o oo

Ooooooogoao
OoDooooggogo
Ooooooogogogoo

OoOoo0ooood

OOoo0oooogd

OoOooooogod
Ooo0oooQooao
Ooo0Ooo0ooood
OoOoo0oooogdg
Ooo0oooogdg
OooOoo0oooodg
OoOoo0ooogdg
OooOoo0oooogdg
OooOoo0ooodg
OoOoo0oooogdg
OooOoo0oooogdg
Oooo0oooodg
OooOoo0oooodg
OoOoo0ooogdg
OoOoo0oooogdg
OooOoo0ooodg
OoOoo0oooogdg
OoOoo0oooogdg
OooOoo0oooodg
OooOoo0oooodg
OoOoo0oooogdg
OooOoo0oooogdg
OooOoo0oooOodg

I Y o [

(]

O Oooo

O

O O0ooo

Oo0oOoOoOoooOode

(1)

O 0o oo

OooOooooOoogoao
OoOo0ooogogogogao
Oo0oooQgogao
OoooooOoogoao
Oo0o0ooogQgogao
Oo0ooogooQgogoao
Ooo0oooQgoao
OOo0o0ooogoQgogao
OoOoooogoQgogao
Oooooooaog
OooOoooOoogoao
o= Oooggogo
Oo0oooQgogoao
Ooo0oooQgogoo
Oooo<T »Joogo

O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O OoB

O 0o oo

O Oooo

O 0o oo

O
O
O
O
O
O
O
O

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

O 0Ooo

O 0OoOoo

OO oo
O Oooo
O oOooo
O 0Ooo
O 0Ooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo

O

JP

6581509 B2 2019.9.25

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

Oooooogx=E

Oooo0ooogogQd

OOo0ooogogdg

Oo0OO0OoOooogge

OooooogogaQg

Ooo0oooQgogoao
OooOoooOooOoao
OoOoooogQgogao
Oo0ooogoQgoao
Ooo0ooooOgogoao

OooooogoQgaQg

) B Iy |

OooooggQg

OooooogQgaoQg

OoOoo0ooogogaQg

10

20

30

40

50



OO0 ooooooooDooogoogogooao
OO0 ooooooooooogooo
OO0 Do oDoo4QgooDooogogogoao
OO0 ooooooooooogoggogooao
OO0 oDoooooooooogoogooao
oo ooooooooooogoogooao

OOoo0oooaog
OoOoo0ooooo
O0Ooo0ooao
OO0Oo0oooog

Ooooogogooao
OoooooQgogoao

OooooooOoogao

Oo0Dooo-gogaog

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O

O
O
O

Oooooogogao

O

OoooooQogogoao

O

OooooocOooOgano

O O

OO oo

Ooooogogoaog

O O

OO oo

OooooQgogoao

O O

O 0OoOoo

OoooooOoogoao

OO0Oo0oooog
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooao
I B
OOoo0oooaog
OoOoo0oooo
I B
OO0Oo0oooog
OoOooooog
OoOoo0oooa.o
OO0Oo0oooog
OOoo0oooaog
OoOoo0oooao
Oo0Ooo0Oo0ooao
OOoo0oooog
OoOoo0oooo
OoOoo0oooao
O0OoOo0oooog
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooao
O0Ooo0Oo0ooa.o
O0Ooo0oooaog

OOo0ooogogaog

Oooooogogoao

Ooooooogx®*©™

(22)

OooooocOooOgao

Ooooogogao

OoooooQgogoao

OooooocOoogoao

OOoooogogaog

Oooooogogoao

Oooooooogoao

OoOooo0oogoood

Ooooogogoaog

OoooooQgogoo

JP

OoooooOoogao

6581509 B2 2019.9.25

OoOoo0oooo
Oo0Ooo0oooao

O0Oooooogod
OOoooood
OoOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OOooooogod
OoOoo0oood
Oo0Ooo0Ooood
Oooooo<=® d
OooOoooood
OoOoo0oood

10



(23)

JP 6581509 B2 2019.9.25

00oo
=4
B 27I 1D 0. lmg/ mlOCBGAZSHITARIGN
WCBITSCBGAMNSTHCAND % H
Spe THC#3 20. 6
Spe THC#HA4 28. 7
Spe THC#HZ22 20. 6
Spe THC#HZ23 18. 7
Pme THC#5 32. 5
Pme THC (2) #1 29. 1
Pme THC (2) #2A 27. 2
Pme THC (2) #25 31. 6
Pme THC (2) #36 27. 7
Pme THC (2) #41 32. b
Pme THC (2) #42 27. 6
Pme THC (2) #46 40. 7
Pme THC (2) #51 26. 8
Pme THC (3) #1 55. 2
Pme THC (3) #11 35. 0
Pme THC (3) #17 69. 9
Pme THC (3) #19 36. 8
Pme THC (3) #20 34. 3
DoOoo0o
000000000000 O0OO0OO0OOO0OO0OO0O0O0O0O0O0O0O0OD00Oaon
D00000O000O00O000OO000O000000O000O000O000O000O000Oaon
D000D00O00O00O0O00OO0OO00OO0OO0OO0O0OO0O0OO0O0ONONOONONO0ONONO0O0Oao
00000000000 000000000000000000 InvitrogendO0OO00O
0000000000000 0OO00OO0O000OO00O0O000O0O0O0O0O0O0O0o0oan
00000000000
DOoooOoo
D00O000O00000OO000OO000O000O000O000O00O0O0O0O0Ooo0oan
D0000e 00000000000 O0O0O00OO0OO0OO0OO0OO0OOOO0OO0O00O000
D00000O00O00O0O00OO0OO0OO0OO00OO0O0OO0O00O0O0O000O000a00O0O
D00000000O0e 0000000000000 00O0O0ON0ONONOO0OOOOn

10

20

30

40

50



OoOoooooopooooooooooooog

O
O

OooooooooooooooooO0onOgoano
OOo0ooooooooooooooooogao

Oooooo4oooooo4gogooooggog

=+
=
o
Q

o)
S
O

Ooo0ooooo4o0ooooo oo ooDooooooooggaoQg

[
|

OoooOoooe O

Oooooooooooooogoooo
OO0 oDoDoogog4doooDooogogoogoao
Oo0oooooo0oooooogogogooao

OoOoooogoogoodg

Oo0ooogoQgooao

Ooooooo0ooDooo oD oDoDooooDooDoDoooooooao

Oooooooooooogogaog

[ == [ [ O

OoOoo0oooogdg
OoOoo0oooogdg
OooOo0ooodg

00O o0Oood

OO0 ooDoogogooooogd
Oooooooooooogodg
Oooooooooooodg
OO0 o0ooDoogogooooogd

Oooo0oocoogoao

O Oooo
O Oooo
Ooo0ooQg=

OO ogogo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O O oQgogog
O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo

O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Oooo
O 0Ooooo
O 0Ooooao
O 0Oo0oo0oo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OoOooog
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Oo0oo0oo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OooOooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0O oO0ooog

O OooOooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O Oo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo

O O oo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O O0Oogoao

O Oooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
I [ B B =
O Ooooo
O Ooo0ooao
O O0Oogoao
O OO0
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooogooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooogoao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
OO oOgoao

O

ooooood
ooooogd
gooooao
oo

oooooao
oooooao
Invitrogenl
oooooao
oooooao

(24)

O
O

O 0Oo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O O ogogo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O O o0gogog

O
O

O O0ooo

O 0Ooo0ooOoao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0O oO0ooo

[
O
O
OJ

O

JP 6581509 B2 2019.9.25

ooooooooobobooao
ooooocoooooooao
goooocoooooooao

ooooocoooooooao
gboboboooooooobgnon
gboooboooooooboan
NEBOOOOODODOOOODO
gbooobooon

0ooooOoooooooan
oooooooooo® oo
O0O0COO InvitrogenO 0 00O
0oo0oO0oO0oooooooan
0oooo0oO0ooooon
OO0’ 0D0O00Doooooao
0ooDo0O0oO0ooooooaon
00000000000 Invi
0o0o0o0O0O00ooooooDn
oo

0000000 oooooDn
0oooO0oO0oooooooan
0oo0o0o0O0ooooooan
0000000 oDOooooDn
0oooO0oO0ooooooon

NEBOOOOODOOOODOOOODODODODOOODODOOOODODO
goooooooboboooobooooooooooboooooao

Oooooooogogooe o

oo oooooooooogodg
Oo0oooooooooood

OO0 oooooggogo
oo oooooooooogodg
Ooooooooooood
OO0 oDoDoogogooooogd
Oooooooooooogodg
Oooooooooooogodg
Oo0oooooooooood
Oo0ooooogooooogdg
Ooo0ooooogogQgogoo
Oooo0oooQgoao

O O

oooboooooboocoooooboooao
Joddboooobooboboboboog
NEBUO OOOOOOODODOOOOOODOO

O

OO0 oooooggogo
Ooo0ooooogogQgogoo
OoooooooQgoo
OO0 ooDoooggogog
OO0 ooooogQgogoo
OooooooogoQgoo

OO O0Ooogo
OOo0oooooggogo
oo oooogogoo
OooooooQgogo
O oD oooogogog
OO0 oooogogog
oo oooogogoo
Oooooooogoogoo
O oo ooogogog
oo oooogogoo
Oooooooogogoo

I Ry |

10

20

30

40



(25) JP 6581509 B2 2019.9.25

gboooad

Oo0o0o00oOO0o00oo0oDOO0oO0o0ooDO0oO0o0obDDOOO0oO0oO0DOO0OO0OO0D0DDDONew Directions
Aromatics0 0 000 O0O0Q0QOOODOOO0OO0OO0OOOOOOOOODDODOOOOOOODOGO
gooboooooooOocooobooooobooo

oooooad

gbooboooooboobao

gbooaod

O

HO

000000000000 DOO0ODODAOFocella, A, et al., J. Org. Chem., Vol. 42,
No. 21, (1977), p. 3456-34570 0 0 0000000

00
oo0o0ooDoOO0o000DO0oo0oooooODoDoDO0oD0D0DUoO0oo0ooooDooDoDoDooooOoog
ocoooooo

O

O 0Oooo
O 0Oooo
o ooaog-e

COOCH;
OH

@]

O O

oo ooooooooogogogooo
oo ooooooooogoogogooo
oo oo oo oDooggooao
oo ooooooooggooo
oo ooooooooogoogoooo
OoooooooooooOgoogao
OoDoDoogogogooood
Ooooocoooooodg
Oooooocoooooodg
Oo0DoDoogogogogooood
Ooooooooooodg
Ooooooooooodg
Oo0oooocooooood
Oo0oooogogooooogod
Ooooooooooodg
Oooooocoooooodg
Oo0DoDoogogogoooogod
Ooooooooooodg
Ooooooogooooao
OO0 o0oDoogogooao
Oooooogogoooao
Oooooogogoooaoo
Ooo0ooooOooOoooOoao
OOooooogogooao
Oooooogogoooao
Ooooooogooooaoo
OO0 o0ooodgogooao
Oooooogoooao
Ooooooogooooao
OOoo0ooooOooOooOooOoao
Oooooogogooao
Oooooogoooaoo
Ooooooooooaoo
OO0 o0ooodgogooao
Oooooogoooao
Ooooooogooooao
OOoo0ooooOooOoooOoaoo
Oooooogogoooao
Oooooogogoo
Ooo0oooooooOoao

HO

OH

goboboooooooobgoboboboooobobobobobooooobobobao
gbooooooobooboobobobooooboobobobooboooooboobobao

O



Oo0oooooooooooo0ooDooo4gogoooog
Ooo0oooooooooooooooooooooo-g
OO0 0DoDoo0gUoooDoDooUdoooDooog4dgoooodg
Oo0ooDooo0oooooooooooo4goooodg
Oo0ooooooooooo0oooooogoooog
Oo0oooooooooooo0ooooooooood

oDoooocnoDoDooooooooooooon

OO oo

Oooooooooooogooao
OO0 OoDooo4dooooogodJgogooao
Oooooo4ogooooogoggooao
Ooooooo0oooooQgooao

N
=

OooOo o d

©

OO oo

oo oo

ooo
od
od

O O

uo
od
oo
ao
o

O OoOooo

O

ao
uo
goo

Oo0ooooooooogdg
O

O

good

O
O
O

O
O
O

OooOooogood
O o0Ooo0oo0oaod

O
O
O

OJ
O
O

X OoOoogog
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooao
O 0Oo0ooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooOoo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O O0OoOooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
OO o0Oo0oog
O x OO0
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooo
O OooOooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
OO oO0ooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo

(26)

O O
O O
O O
O O
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
OJ
O
O
O
]
O
]
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

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

Taura et al., (1996), The Journal of Biological
17411-174160 0 0D 000 00ODODOOOODODOOOO

O
OO
OO

o
od

uo
od
oo
ao
od
oo
ao

OO0OoOoooogod

od
go
uo
od
oo
ao
o

OOoo0oooogd

ao
uo
od
oo
uo

O OooOooo

O

oo

O
O

O O0Oo0oooogod
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
OO0Ooo0oo0oood
O X OoOooogod
OOoooood
OoOoo0oo0oood
O O0Oo0oooogod
OOoooood
OoOoo0ooood
O 0Ooo0oo0oood
OOoooood
OoOoo0ooood
OOoo0oo0oood

O Oooo

OO0oo0oooogd
OoOoo0oooogd
OOoo0ooood
I B [
OO0oOo0oooogd
OoOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OoOoo0ooogd
OoOoo0oooogod
Oooo0ooood
OoOoo0Ooood
OoOoo0oooogd
OoOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OOoo0ooogd
OoOoo0oooogod
OooOoo0ooood
OO0oo0oooogd
OoOoo0oooogd

OO oO0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOooo
O Ooooo
O Ooooo
O O0Oo0ooOoo
O Ooooo

O
O
O

|

gooooooooao

O

O

oogd

ooooobooooooao

OH

OH

O Oooo
O 0Oooo

O
O
O
O

O

[ o R |

O Oooo

oogod

O

OOoooood
OoOoo0ooood
O 0O0o0oooogod
OO0Ooo0ooood
OoOoo0ooood
OOoo0oo0oood
O O0OoOoooogod
OOoooood
OoOoo0ooood
O O0Oo0oooogod
OOoo0ooood
OoOoo0ooood

O Oooo

oood

O

O 0Oooo

0

O o0ood

O

O Oooo

O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
OOoo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O OO x o0oo

O Oooo

JP

Chemistry,

6581509 B2 2019.9.25

ooooao

O O0ooo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O o0ood

goad

O

O

O

Vol.

ooao

O Oooo

O 0Oooo

O 0Oo0oooao
O Oo0gooo
O O0Oo0oooo
O 0Oo0oo0ooao

O 0ooo

goad

O

271, N

O

O Oooo
O O0ooo

O

goo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

10

20

30

40

50



gooao

s e e e e e sy e [

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

O

Ooooooooo oo oooOooooooD oo oo oo o O oo oOooooooooooOooon.o
I [y A

0

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

ooooooooog
thesis, Collective Volume V, John Wiley & Sons,
ooooo

O

O

OO0 ooooogogog
oo oooooogogooQg
oo oooooogoogoo
OO0 ooooogogog
OO0 ooooogogoQg
oo oooooogogoog
Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogog
oo ooooogogoQg
oo oooooogoogo
OO0 ooooogogog
OO0 ooooogogoQg
oo oooooogogog
OoooooooogooOgoo
OO0 ooooogogog
oo ooooogogoQg
Ooooooooogoogoo

o R |

O OooooB

OOoooooggdg
OoooooQgooao
Ooo0ooooOoooao
Oo0ooogog-gogoao
Oooooogogooao
OoooooQgogoo
OooOoo0oooOooOgoao
Ooooogogogaog
OoooooQgogoao
OoooooOoogoao
Ooooogo-gogaog

O

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

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

OOooooogogdg
Oooooooogdg
Oooo0oooQgdg
OOo0ooooogoogdg
Oooooogoogg
OooooooQgdg
OoOoooooOgoadg
Oooooogogdg
OoooooooQgg
Oooo0oooQgodg
OOooooogogdg
Ooooooogogg
OooooooQgdg
OoOoo0oooogoadg
Oooooogogdg
OooooooQgdg
OoOoo0oooQgoadg
OOooooogogdg
OoooooooQgg
Oooo0oooQgdg
O0o0Doooogoogdg

O
O
O
OJ
O
O
O
O

OoooooQgogoao
Ooo0oooOoogao
OOo0o0ooogo-gogao
OoooooQgogao
Ooo0oooQgogoao
OooOooooOoogoao

O 0O oo

O

goaoao

O 0Oooo

OoOoo0ooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0oooogod
OOoo0ooood
OOoo0ooood
Oo0Ooo0Ooood
O0Ooo0oooogod
OOoooood
OOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OOoooood
OOoo0oood
OO0Oo0oooogod
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
Oo0Ooo0oood
O0Ooo0oooogod
OoOoooood
OoOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OOoo0ooood
OOoo0oood
O0Ooo0oood
O0Oooooogod
OoOoooood
OoOoo0oood

X

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

0 Balasubrahmanyam et al., (1973), Organic Syn

OoOoooood
OoOoo0oood
Oo0Ooo0Ooood
OOoo0oooogod
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
OOooooogod
OOoooood
OoOoo0oood
O0O0ooooogod
OOoo0oooogod
OoOoooood
OoOoo0Ooood
OOooooogod
OoOoooood
OoOoo0oood
O0Oooooogod
OOoo0ooood
OoOoo0oood
OoOoo0Ooood
OOooooogod
OoOoooood
OoOoo0ooood

27

Oo0oOoogoQgogoao
Ooo0oooogooao
Oooooooooo
OO0 oOoogoQgogoao
Oo0ooogoQgooo
Oo0oooQogooo
Ooo0ooooOooOooao
Oo0ooogoQgogooao
Oo0oooQgooo
Ooo0oooOoooo
OO0 oOoogoQgogoao
Oo0ooogoQgooao
Ooo0oooQgooo
OooO0ooooOooOooao
Oo0ooogoQgooao
Oo0oooQgooo
Ooo0ooooOoooo

JP 6581509 B2 2019.9.25

Inc., p. 439-4440 000000 0O

O

O Ooooo

O

O
OoooooooQgg

OoOoo0oooogdg
OOooooogogdg
Oooooooogdg
Oooo0oooQgdg
OOo0ooooogoogdg
Ooooooogoogg
OooooooQgdg
OoOoo0ooooOgoadg
Oooooogogg
OooooooQgdg
Oooo0oooQgdg

O

10

20

30

40

50



OooDooooooooooooooogogooao

O Oooo4ogooood
O oOoOooooooood
O O0Oo0o0o0oo4gogoood
O OoOooo4Qgooood
O oOooooooood

O Oo0oo0ooooaog
OOoo0ooooao
O 0O0o0ooooaog
O Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooo0oo0oooao
O Oo0ooooaog
O Ooo0ooooaog
O OoOo0ooooao
O O0Oo0ooooaog
O Ooooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooo0oo0oo0ooao
O Oo0ooooaog
O Oo0o0ooooao
O OoOo0oo0oooao
O 0Oo0ooooaog
O Ooo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O O0Ooo0oo0oooao
O OoOo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooo0oo0oo0ooao
O O0Oooooaog
O Ooo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O 0O0o0ooooaog
O 0O0o0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooo0oo0oooao
O Oo0ooooaog
O Ooo0ooooaog
O OoOo0ooooao
O O0Oo0Oooooaog
O Ooooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooo0oo0oo0ooao
O Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O OoOo0oo0oooao

Ooooooooooooooooogooao
OO0 0D oo ooooggUogooooggog

OooDoooooooooogoooogogaog

OooDoooooooooooooogogo

Oooooooooooooooooogoogao

Ooooooooogoogoo

O Oo0ooooogd
O Ooo0oo x oogd

O
O
O
OJ

O
O
O
O

OoOoooogdgodg
OoooogQgaoQg
Oooo0ooogoQgaQd
OOooooggdg
OooooogQgQg
OooooogQgQg
I sy |
OoOooooggoQg
OooooogQgoQg
Oooo0oooogodgaog
Oooooggdg
OoooogQgQg
OoooooogodgoQg
[ [y |
OoOooooggoQg
OooooogQg™g
I [ |
Oooooggdg

Ooooooogdg
O 0o oooogd
O Oo0ooooogdg
Ooooooogodg
OOooooood
O Oo0ooooogd
O oo oooogdg
OOoooooogodg
OO0 ooooogd
O oooooogdg
Ooooooogodg
OOoooooogod
O Oo0ooooogd
O oo oooogdg
Ooooooogod
OO0 ooooogd
O oo oooogdg
Ooooooogodg
OO0 ooooogd
O Oo0ooooogd
O oo oooogdg
Oooooood
O O0ooooogd
O oo oooogdg
Ooooooogdg
O 0o oooogd
O Oo0ooooogdg
Ooooooogodg
OOooooood
O Oo0ooooogd
Ooooooogdg

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

COOCH;
OH

o

HO

OH

(28)

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

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

OOoo0ooood
OoOoo0ooood
O 0O0O0Ooood
OOoo0ooood
OOoo0ooood
OOoo0oo0oood
O O0Oo0ooood
OOoooood
OOoo0ooood
O O0O0oO0ooood
OOoooood
OOoooood
OO0Ooo0oo0oood
O O0Oo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood

JP

6581509 B2 2019.9.25

OooOoo0ooood

10

20

30

40

50



Ooooooooooooo0ooDooo»wWUODoooo4oooooooo oo oDoooo oo oDoo4oooooDoooogooao

ey ) R [ e Ry Iy

) e e A A A

e s e e e [ e s Y Iy

e s
[ - [ e e Y I A O

O

O O0Oo0ooood
OOoo0ooood
OOoo0ooood
O O0Oo0ooood
OOoooood
OOoooood
OO0Ooo0oo0oood
O O0Oo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
O O0O0o0ooood
OOoooood
OOoo0ooood
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Oogoao
O Ooooo
O Ooo0ooo
OO oOgoo

OOo0oooooggogao
OoooooogogQgoao
Oooo0oooogoQgoao
OO0 oooogogogao

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
OJ
O
O
O

OOoo0oooogd
Oo0oo0oooogod
Ooo0oo0ooood
OOoo0oooogd
OoOoo0oooogd
Oooo0ooood
OooOoo0ooood
OO ooogd
Ooooooogod
I o B
OOoo0oooog
OoOoo0oooog
OoOoo0oooao
Oo0OO0Og©™ood
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooo
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooog
OoOoo0oooog
O0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0ooog

O OooOooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
OO oO0ooog
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O OooOooo
O Ooo0ooo
O 0Ooo0ooao
OO oOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OoOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO oO0ooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O 0Oo0ooOoao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
OJ
O
O
O
O

O
O
O

O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OoOooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O Ooooo

Ooooooogogoo
OooooooQgoo
Oooooooogoao
Ooooooogogogo

O 0Ooo0gooo
O O ogoo
O Ooogoo

OooooooQgoao
OooooooogoOoao
Ooooooogogogoao
OooooooQgoo
Ooooooogoao
Ooooooggogao
Ooooooogoo
OooooooQgoo
OO0 oooogogogao
Ooooooogogogoo
OoOoooood
OoOoo0ooood
O Ooo0ooood
OOoooood
OoOoooood
O 0O0oOooood
OOoooood
OoOoooood
OoOoo0ooood
O Ooo0ooood
OoOoo0ooood

]

O Ooo0oooo

propylC
oooao
oooao

O O
O O
O g
O O

O
O

O
O

(29)

O

oo
o

O O
O O

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
OJ
O

O 0o oo

OoOooooaog
OOoo0oooao
I B
OOoo0oooog
OoOoo0oooo

JP

oo

O Oooo
O 0o oo

O O
O O

O
O
O

O

6581509 B2 2019.9.25

O O ogo

O
O
O

O
O
O

O

aood

O

O Oooo

O
O
O

O

O 0o oo

O Ooo0ooo
OO oO0ooo
O oOooo
O Ooooo
O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo

O
O
O

0

I [ o [

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

0
0
0

goad

O

O Oooo

O
O
O

chloroformd

O

O Oooo

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

O

O 0o oo

goad

O

O O oo

O

O Oooo

O

O 0o oo

I B

10

20

30

40

50



Ooooooogogogoao
OOooooogogdg
Ooooooogg
OoOoo0oooQgdg
OO0 oooogoogdg

Oooooooooooooooooao

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

Oo0ooooooooooogogooooog
Oooooooooooooooooao
O

OooDoooooooooooogogoogao
OoooOooooooooooooo0oQgoao

Ooooooooggoy

gugbodauo

36
2
2

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

O Ooooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooo0oo0oo0ooao
O OooOoooao
O 0Oo0oooo
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0ooO0ooao
O Oo0oooo
O 0Oo0oooo
O 0Oo0oo0oo0oao
O Oo0oooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
O O0Oo0oooao
O O0Oo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0oo0oao
O Oo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao
OO0 x oo

8 %

10
&
- 16"‘\)

Fig. 1
an
i

e

0l

(30)

O

JP

6581509 B2 2019.9.25

O OooOoooao
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
(]

10



(31) JP 6581509 B2 2019.9.25

gboooooooan

(72) 000 ODODOODOOOO0Oo
gboboboboboboboboboboboboboboboboboboboboboon
vbobobobobobobobobabobobobobobobobaoa

(72000 O0ODOO0OOOoOO
gboboboboboboboboboboboboboboboboboboboboboon
ubobooboboboboboboboboboboboboboboobona

gog

ugog goobogog
ubog gbodaod
goo ooooo

(G6) 0000 DOOoOOoooOooooooooo
ooooooboocooooobood
gboboboobobobobooooboobooooooooooooo

(58)000000(Int.cl.0000)
IPC C12P
00000000000000000000
0000000000000000000000000000000000



	biblio-graphic-data
	claims
	description
	drawings
	overflow

