JP 2018-200233 A 2018.12.20

(19) B EEHEFT (UP) w4 M4 F A BRA (1) S5 R A P 2
15BE2018-200233
(P2018-2002334)
43 AME TR30E12820 (2018, 12. 20)
(51) Int.CI. F1 F—=a—F (%)
GO1R 33/28 {2006.01) GO1IN 24/02 B 4G047
CO1G 2304 {2006.01) CO1G 23/04 C 4G0O48
CO1G 3300 mon CO1G 33/00 A 4Gl146
CO1B 22/198 mﬂ.ﬂf) CO1B 32/198
SEWK KEK WREOHS OL (£ 23 H)
(2l HEES $5$EE2017-105022 (P2017-105022) |(71) B A 503359821
(22) HEEH SERR294E5H 26 (2017. 5. 26) E R RS A B LEWRA
HERARTLAE] S
(71) HEEA 301023238

(74) {LIB A
(74) (RE A
(74) {LIB A

(72) FEERE

EMHRMIEEANE - FHFRRE
FHEDOIEMTR-TH2&M1
100080089
f#EL SR &
100121153
FELT TBE E®
100194892
FET TWHE BFxE
MEZ
BERMATELR2E1 S EIRRTHME
EABLER RN
BARRIZA

64 [RADER] F+/ ¥— b 2L NMRAERERA

(570

Ooo0oooQgogoao
Oooo0ooodg
Oo0oo0ooo-gogaog

Oo0o0oogoQgooao
OooOoo0oooodg
OooOoo0ooodg
OoOoo0oooogdg

O

O

OOoo0oooaoo
O0Ooo0oooao
O 0Oo0oooaog
OOoo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0Ooooao
OOoo0oooao

gbooooboobo

goaoao

oooooooooao
oboooooooao
uobooooooboad

oboooobooboboboond

ooooooooooooooao
gbooooobooboboboo
uobooooobooboboooao



e e

e s e e e e [ e e A e e s == A s e I A

s e e e e e e I B

[y

sy

e s e e e e e e e e

O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O oOoooo
O oOoooo
O oOoooao
O oOoooo
O oOoo0ooao
O oOoooo
O o0Ooooao
O oOoooo
O 0Ooooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
OoOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Oooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
OooOoooao

O 0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo

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 Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OooOooao
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O O0Ooo0ooo
O Ooooo
O O oOgooo
O Ooooo
O OoOooao
O Ooooo
O OoOooao
O Ooooao

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O 0Ooo0oooo
O Oo0gooo
O O0Oo0oooo
OO o0gooo
O 0Ooo0oooo
O Oo0gooao
O O0Oo0oo0ooao

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

O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooao
O 0Ooooo
O 0Oo0oo0oao
O 0Ooooo
O 0Oo0ooo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooo
O 0Ooooo
O 0OoOooo
O 0Ooooao
O 0OooOooog
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao

(2)

O

JP

O
O

O
OJ

2018-200233 A 2018.

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
OJ
O

O O oo

O Oooo

O 0o oo

O O0ooo

O 0o oo

O 0Oooo

12.20

O 0o oo

O O0ooo

10

20

30

40

50



OoooooooDooooooDoooogogooooaog

o
(0]
7
~
N

Oooooo4oooooo4o0oDoDooooooooogoQgog

OoOooooooOooobDoo oD oo oDogogoogogoogogoo
OooooooooooooooooooooooooOgooOoabo

O0Ooo0oooog
OoOoo0oooao
O0Oo0oooog

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

OOooooogogdg
OoooooogQg-g
OOoooooggdg

[EN
O
O

OOo0o0oooogdg
OooOoooooQgod
OOo0o0ooogdg

OO0 o0DoDoogogooooogogooodg
Ooooooooooooogoooog
OO0 ooDooogooDooo4gogooodg

O 0Oo0oooo
OOoo0oooao
O 0OoOoooo

O oOoooo
O 0Oooogoo
O oOoooao
O Oooogoao
O oOoooo
O oOoooo
O oOoooao
O oOoooo
O oOoooao
O oOoooo
O oOoooao
O oOoooo
O oOoooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
OoOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O 0Ooooo
OoOoooo
O 0Ooooo
OoOoooo
O Ooooo

O

OoOoo0oooao
O0Ooo0oooog
I B
OOoo0oooog
OoOoo0ooao
OOoo0oooaog
I B
OoOoo0oooaog
O0Ooo0oo0ooa.o
OOoo0oooaog
I B
OoOoo0oooaog
O0Ooo0oo0ooao
OoOooooaog
O0Ooo0oo0ooao
OoOooooaog
O0Ooo0Oo0ooa.o
OoOoo0oooog
O0Ooo0Oo0ooa.o
OoOoo0ooooo
O0Oo0oooog
OoOoo0oooao
O 0Ooo0oooog
OOoo0oooo
O0Ooo0oooog
OoOoo0oooo
OOoo0oooog
OoOoo0oooao
OOoo0oooaog
I B
OOoo0oooaog
I B
OoOoo0oooog
I B

O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oo0oo
O oOooo
OO oo
O oOooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

Hansen MR,

Mueller L,

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O

€))

Pardi

O
O
O

O
O
O

O

O

JP 2018-200233 A 2018.

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

-(1998) Nat Struct

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O

Biol Dec;5(12):1

O
O
O
O
O
O
O
O

12.20

10

20

30

40

50



e e e Y Iy
e s e e e e R e e e e e = R s [ Y Y Y

v e Y Iy

Oooooooooooooooogoood

I B
O 0oo0oo0oo

O
|

[
|

OJ
O
OJ

O
O
O

OOoo0oo0oogao

OJ
O
OJ

O
O
O

|

O

O
O
O

Oo0Oo0ood

O Ooo0oooo
O Oo0ooogoao

O
O
O
O

OoOoo0oooogod
OO0oo0oooogd
Oooooogod
OO0ooooogd
Oooo0ooogod
OOoo0oooogod

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

OO0Oo0ood

O Ooooo
O O0OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O 0Ooooao
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
OO oOooog
O Ooooo
OO oOooo
O Ooooo
OO oOooog
O Ooooo
O OoOooo

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

4)

[

JP

O
O

O
OJ

2018-200233 A 2018.

O
O
O
]
O
]
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

12.20

10

20

30

40

50



e e e Y Iy
e s e e s e e e e ) e ) e e e e s e s Y Y Y
v e Y Iy

e ) e = A e ey e s e e e e [ Y Y I

oo oooooogogoQg
OO0 ooooogogog

O Oooo

OOo0ooogo-gogao
Ooo0oooQgogao
OOo0ooogo-gogao
OooOoo0ooooQgod
OoOoo0ooogd
Ooo0o0o0oooQgd
OoOoo0ooogd
Ooo0oo0oooogod
OoOoo0ooogd
Ooo0oo0ooood
OoOoo0ooogd
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogdg
I [
OoOoo0oooogdg
OooOoo0ooood
Ooooooogdg
OooOoo0ooood
Ooo0oooogd
[
Ooo0ooooogd
OOo0o0oooogd
Ooo0oo0oooogd
OoOoo0ooogd
OooOoo0oooogod
OOoo0ooogd
Ooo0oo0ooooQgod
OO0o0o0ooogd
OooOoo0ooooOodg
OoOoo0ooogd
Ooo0oo0ooooQod
OoOoo0ooogd
Ooo0oo0ooood

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

O
O
O
O

OooooooooooooDoDoDoooooooogoQgaoQg

OO oOooOoodg

Oo0oOoogQgogoao

Oo0oOoogoQgogoao
Oo0oooQoooo
Oo0ooogoQgooao
Oo0oooQoooo
Oo0o0oogoQgooao
Ooo0oooQoooo
Oo0ooogoQgooao
Ooo0oooOoooo
Oo0oooQgooao
Ooo0ooooOooOooo
Oo0ooogoQgooao
Ooo0oooOooOooo
Oo0oooQgooao
Ooo0oooooOooOooao
Ooo0oooQgooao
Ooo0oooooOooOooao
Ooo0oooQgooao
Ooo0oooooOooOooao
Ooo0oooQgooao
OooO0OooooOooOooao
Oo0oooQogooo
OO0 oOoogoQgogoao
Ooo0oooQgooo
OOo0oOoogoQgogoao
Oo0oooQoooo

OO oooodg
OO0 oDoDoo4ogooooogogadg
Ooooooogogoooao

B s [ |

O
O
O
O

O
O
O
O

e I I I R |
L I I B |
e B R I R |

0O
|
0O

|
|
|

3
O
O
O
O
O

O 0Ooooo
O 0OoOooo
O 0Ooo0ooo
O 0OoOooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O 0Ooooo

O
O
O
O
OJ
O

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Ooo0ooooao
O Ooo0ooooaog
O O0O0Oo0oo0oooao
O Ooo0ooooaog
O O0O0Oo0oo0oooao
O Ooo0ooooaog

O 0Oooo

O Oooo

O O0ooo

O Oooo

O O0ooo

O Oooo

)

(]

O 0o oo

O O0ooo

O

O Oooo

O Oooo

)

O
O
O
O
O
O
O
O

O 0Oooo

O Oooo

O
O
O
O
OJ
O
OJ
O

O 0Oooo

O Oooo

O 0ooo

O Oooo

O

]

O o0ood

O Oooo

(]

O
O
O
O

O O oo

2018-200233 A 2018.

gooooooooan

O Oooo

OO oQgooo
O 0Ooo0oooo
O Oogooo
O 0Ooo0oooo
O OooOgooo
O 0Ooo0oooo
O OooQgooo
O 0Ooo0oo0ooao
O OooOgoooo
O 0Ooo0oooao

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O Ooogo

O 0Oooo

O Oooo

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

12.20

O

O Oooo

O Ooooo
O 0Ooo0ooo

O 0Oooo

10

20

30

40

50



(6) JP 2018-200233 A 2018.12.20

goooooooboooobooobobboooobboooobboooboboooooan
ooocooobooboooooooooobobbobooooooooobobobobooooooooobooao
ooocoobobobooooooooobbbooooooooobbobobooooooooboao
goooooooboogoobooobobbooobobooobbooobboooooban
uogbobooooobooooobobooooobooooobod

gooocooao

Tig 1050 Tig 70,0 Tiz0,0 Ti 060 Tig0,,0 00 000000 D0D O NbyOgl NbgO4
OCa,Nbz0,o,0 00000000 O0O0COOOO0OO0OOOCODOOOOOOOOOCOCODOGD
OOG-BNHOODODOODDODOOOOODDODOODDOODODDODO@CNHDODODDODOOOOOOODOO
0000000000 O0OO0OO0ODDOODNAODNAO OODDOOODDOOO (Molecular organ
ic framework; MOF) 00 000 OO OOODODODOOOO (Covalent organic framework;
COmH ODDODO0DOooDoDO0OooDDoDO0OO0oDoDDO0OO0o0DDoDOoOO0o0DDDOoOOoOoODoDOoOOoOODnDan
O (Cag(P0,)5(OH))O NbSzO NbSezO NbTegO Till Ti-NiO Zn-Tid Zn-Al0 PdO CogSegll TiSg
0 TiSesO TiTesO TaS;0 TaSesz TaTegz[l MnPS500 CdPSs0 NiPS;0 Mng sFeg sPSs0 MoCl,O M
0S,0 RuCl,0 CrCl,0 Bils0 BiSs0 PbCl 0 V,050 MoO50 TaOz0 WOz HNbWOgH HTaWOg[l HNb
3050 MNO,0 Na, (Mn?*,Mn3%),0,0 Sr,Ru0,0 KCa,Nb;0,,0 H,oW,0,0 LaNb,0,0 Lag ooEUo os
Nb,0,0 Eug ggTa,0,0 Sr,RuO,0 SrizRu,0,0 SrTa,0,0 Bi,SrTa,050 SroNb;0, 50 NaCaTaz04
o0 CalLaNb,Ti0,,0 La,Ti,NbO, o0 BagTa, 0,50 LaOCuCh (Ch: 000D DO 00000000
O )0 SroMO,Cu,_5 So(M = Mn, Co, Ni)O SroMnO,CUs_o s5Spe1(m = 1-3)0 Sr Mnz0, O C
u,Ch,(Ch=S, Se)O LaOFeAsO VOCIO CrOCIO FeOCIO NbO,FO WO,CI,O FeMoO,CIO GaX (X =
S, Se, Te)O InX (X = S, Se, Te)O CaHPO,0 M .. YH,O[Al,_, Mg, ](Sig)0,o(0OH) (M:
00D00) 0 [MIz)(Siz05)-(0H)-10 [MgeSigAl050(0H) 41 M1 ,,1 (Mge) (M: O OO
0 ) 0 [(MgFe)3(SizA1)0,6(0H)-1KD [(Mge) (SigAl;)050(0H) 41Ball [Mgy4,4(SigAl;)050F,
1M )5, 000 0) O [(ALL)(SizAIL)0,6(0H)]Cal [(ALL)(SisAI)0,6(0H),IKO [A
1,51,0,61(0H) g0 AlSi40,5(0H)5-4H00 (MgZ*,, Mg3* (OH)> (A" ), - YH20) (A: OO
OO)doTigC, 00 ooooQd

Do0o0o0o
0000000000000 D0D000000000000000000000000000
0000000000000 0000

Do00000

0000000000

0000000000000 D0D000D0O0D0000D0000D0000D000000000
0000000000000 000000000000000100000000000
0000000000000 D0000000000000000000000000000
00000, 3300pp0000,0000000000000000000000000
000000000000 0000000000000 000000000000000
0000000000000 D0000000000000000000000000000
0000000000000 D0D000000000000000000000000000
0000000000000 D0D00O0D000O000O0O0000000000

Do0o000D0

0000000000000 D0D000D000000000000000000000000
0000000000000 D0D000D000000000000000000000000
0000000000000 D0000000000000000000000000000
0000000000000 D0000D000000000000000000000000
0000000000000 D0000000000000000000000000000
Do0000D0

0000000000

0000000000000 D0000000000000000000000000000
0000000000000 D0D00O0D00O0O000O0O0000D0000D000000000
0000000000000 D0000000000000000000000000000

10

20

30

40

50



OoOooooooooooooDoDoooooooogoggog

OooooogQg-g

) JP 2018-200233 A 2018.12.20

goooobooooobooooobooooobooooboboooobobooooboboooao

00000
oooo0O0oo0oooooao
gogoooooooooooooo oo ooobo oo ooboDbooboooooooano
Oo0oo00oo0oo0oooobo0oooo0oooob0 oo oooo b0 oo oooDobobooooaonao
Ooo0oo0o00oo0ooooo0o0oo0ooaono
ooooao
Oo0o0oo0oOoooooaoan
oo0oo0ooooooooooooooooooooD oo oOooDoooooooooao
oooo0ooooooooooooooooooooDooooooooooooooOooao
gogoooooooooooooo oo ooobo oo ooboDbooboooooooano
Oo0oo00oo0o0oo0ooob0 o000 ooob oo oooob0 oo oooDooboooooan
ooo0oo0o0oooooo0o0oooooooooooooDooooooDoooooooo0ooao
goooooooooooooooooooooo o oooooboDooooooooOooano
Oo0o0oo0ooao
Ooo000nod
oooooooooooooooooooooooooooooDooooooooOonoano
oo0oo0oo0oo0oooobofoo0ooo0oooob0 oo oooob0 oo ooooobooooaonan
Oo0o0oo00oo0oo0oo0ooob o000 ooob oo oooob0 oo oooDoobooooaonao
oooo0ooooooooooooooooooooDooooooDoooooooo0ooao
gogoooooooooooooo oo ooobo oo ooboDbooboooooooano
Ooo0ooooooa
000
—NH, NH—
—NH- \IC];
~
—OH —N~ N b "
\ ) o) o)

EFOF R /R FIFR ALRZILE ALBRF LR
L oo N e

I ! 1 \NHJ\NHZ
AR YRR A=5JT—)LE TJr7—.8
gooooooooooooooooooooooD oo oooDooooooooOonoano
Oo0oo00oo0oo0oo0oooboo0ooo0oooob oo oooob0 oo o0oooDoobooooaonano
ooo0oo0oo0oooooo0oooooooooooooD oo oooDooooooooOooao
ooooooooooooooooooboooooooooooDooooooooOonoano
Oo0ooOooOooooano
Oo0o0oo00oo0o0oooob0 o000 ooob oo oooo b0 oo oooDooboooooao
oooo0oo0oooooooooooooooooooDoooooooooooooo0ooao
oooooooooooooooo oo oooo oo ooOooD o oboooooooano



OooooooooooooooOoooOoooOoooOhoooDoDoooOooooooDoooooooooooOoooOod
e ) e A A

Oo0ooooo4o0oooooo0ooDooooooooogodg
OO0 ooo0odooDoouUooUdoooDoooggogooooogod
Oo0ooooo4o0oooooo0ooDooooooooogodg
OOo0OoOooo0o4ddooDoouUoUUoooDoogggoooooogod

OO0 oooooo oo ooo o0 oo oooooooo

OooooooDo0ooD oo o oo oooooogoooogo

OO0 oooooo0 oo ooo o0 oo oogogooooo

e s s e e ) e e s

O Oooo

Oooooooooooogodg
OO0 oDoDoogogooooogd
Oooooooooooogodg
OO0 ooDoo4gogooooogd
Oooooooooooogodg
Ooooooogogooooogd
Oooooooooooogodg
Ooooooogooooogd
Oooooooooooogodg

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
(]
O
O

Oooo0oooogod
OoOoo0oooogd
Oooo0oooogod
OoOoo0oooogd
Oooo0oood
OoOoo0oooogd
Oooo0oood
OoOoo0oooogd
Oooo0oood
OoOoo0oooogd
I B [
Oo0oo0oooogdg
OooOoo0ooood
Oooooogod
OooOoo0ooood
Ooooooogod
OooOoo0ooood
Ooooooogd
Ooo0Ooo0ooood
Ooooooogod
OOoo0oooogd
Ooooooogod
OoOoo0oooogd
Ooooooogod
OoOoo0oooogd

OooooooooooogoQgdg
OO0 oDoDoogogogooooggdg

O O oo

O Oooo

oo oooooooooogogQgog

O Oooo

OO0 o0ooDoogogoooooggog

O O0ooo

OoooooooooooogogQgoQg

O Oooo

Oo0oooogogoooooggog

O 0Oooo

OoooooooooooogogQgoQg

O Oooo

Oo0oooogogoooooggog

O 0Oooo

OoooooooooooogoQgog

OO0 ooooogogQgoooao
Ooooooooogoooao
OO0 ooooogogQgoooo
Ooooooooogooooao
OO0 ooooogogQgoooo
Ooooooooogogoooao
oo ooooogoQgooooo
Ooooooooogooooao
oo ooooogoQgoooo
OoooooooooOoooao
oo ooooogoQgooooo
OO0 ooooogo4Qgogoooao
oo oooooQgoooo
OO0 ooooogogQgoooao
OO0 oooooQgoooo

O Oooo

oo ooooooooooggog

O O0ooo

OoooooooooooogogQgog

O Oooo

Oo0ooooooooooggog

O O0ooo

OoooooooooooogoQgaog

O Oooo

Ooooooooooooggog

C))

O O0ooo

OoooooooooooQgaog

O Oooo

oo ooooooooooggog

O 0ooo

OoooooooooooogoQgadg

O Oooo

oo ooooooooooggog

O 0ooo

Ooooooooooooogadg

O Oooo

oo oooooooooogQgog

O O

O o0ood

OoooDoooogooogoodg

JP

O Oooo
O 0O oo

oo oooooooooogQgog
OO0 oDoDoogoooooggog

2018-200233 A 2018.

O Oooo

oo oooooooooogQgog

OO0 oooogogogao
OoooooogogoQgoo
OOo0ooooogogogao
OoooooogooQgoao
OOo0oooogoQgoao
Ooooooogoogoao
OOoooooogogoao
OOoo0oooogooQgoo
Ooooooogogoao
Ooo0oooogoogoao

O Ooogoo

OO0 oDoDoogogoooooggog

O Oooo

O0Ooo0oooao

OooowoooooooogogQgog

O Oooo

O Ooo0oooo

OO0 oooogogoooooggog

O Oooo

O0Ooo0oooao

Ooo0ooooooooooogogQgog

O Oooo

O Ooo0oooao

OO0 o0oooogogoooooggog

O O0ooo

O0Ooo0oooao

OoooooooooooogogQgoQg

O Oooo

O Oooooao

Oo0ooooogooooooggog

O 0Oooo

O0Ooo0oooao

OoooooooooooogogQgoQg

12.20

O Oooo

OOooooao

Ooooooooooooggog

O O0ooo

O0Ooo0oo0ooao

OoooooooooooogoQgog

10

20

30

40

50



e e e Y Iy
e s e e s e e e e ) e ) e e e e s e s Y Y Y
v e Y Iy

Oooooooooooooooogoood

OoOoo0ooogdg
OO0Oo0ooog

OoooOoooDhoodo oo ooOoooDooo oo oDooooooogao
OoooOoooooooooooooooooooooooOooo0onO0oQgoao

OO0 oooo4QogooDooogog4oUgooooodg

O Oooo

OoooooQgoooao
OO0 oooodQgogooao

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

OO0 oooooggog
OO0 o ooooogoQgg
OO0 oooooggg
oo oooooogogoQgog
OO0 oooooggg
oo oooooogogoQgog
OO0 o ooooggog
oo oooooogooQgog
OO0 oooooogogog
oo oooooogooQg-g
OO0 oooooogogog
oo oooooogoog-g
OO0 oooooogogog
oo oooooogoogo-g
OO0 oooooogogog
oo oooooogoQgog
OO0 oooooogoQgog
oo ooooooogodg
OO0 oooooogoQgog
OoOooooooooQgodg
oo oooooogoQgog
OO0 oo oooggg
oo oooooogoQgog
OO0 oo oooggg
oo oooooogoQgg
OO0 oo oooggg
oo oooooogQgog
OO0 oooooggg
OO0 o ooooogoQgog
OO0 oooooggog
oo oooooogogoQgo-g
OO0 ooooooggog
oo oooooogooQg-g
OO0 oooooogogog
oo oooooogooQgg

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

O
O
O
(]
O
O
O
O
(]

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

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

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

OOoooood
O0Oooooogd
OoOoo0oood
O0Ooo0oooogd
OOoo0ooood
OOoo0oooogd
OoOoo0oood
OOoo0oooogd
OoOoo0ooood
OOoo0oooogd

O
O
O
O
O
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 OoOooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
OO oOooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O o0ooo
O oOooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O O0Oo0ooogoaog
O Ooo0oooao
O OoO0ooogoaog
O Ooo0oooao
O Oo0oooaog
O Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

€))

O 0Oooo

O Oooo

O 0ooo

O Oooo

O
O
O

O 0ooo

O Oooo

|

]

O o0ood

]

(&
o

O
O

O Oooo
O 0O oo

2018-200233 A 2018.

O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

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

12.20

O Oooo
O 0Oooo

O
O 0Oooo O

O Oooo

O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao

O Oooo
O 0Oooo

10

20

30

40

50



(10) JP 2018-200233 A 2018.12.20

gooobooooobooooboboooobbooooboboooooobooogano
ooocooobooboooooooooobobbobooooooooobobobobooooooooobooao
gooocoobbOooooooooobbbooooooooobboboood

gooooao
ugogobooooobooooboooobboooobboooooboboooobobooooaon
ooocooboobooboooooooooobobbooooooooobobobobooooooooobooao
gooooooooboogooboooboboboooboboooobbooobboooboao
goobobooooobooooobooobobobooobbooooboboooobobooooonan
O

goooogao
goooooooboooobooobobboooobboooobboooboboooooan
goooano

goooao

gooooao
goobobooooobooooboooboobobooobbooooobobooooboboooooan
ooocooboobooboooooooooobobbooooooooobobobobooooooooobooao
goooooooboboogoobooobbobooobobooobbooobbooooboao
goooooooooooooooooan

ooocooao

ooocooboboooao

goooooooboooooboooooan

OCoOO00O00D0O0OG0wakoO OO

OoOO0O0D0OO0O000D0OwakoD OO

ooooDDOO0O0O0gwakod OO

OCoOO0oCOoOooOO0ooDOwakoO O OOODOODODODODDODOOOODO
O0OO00OO0O0D000OAIdrichO OO
Oooo0oo0DDOO0OO0O0O0oO0oo0ooo0oDDoOOoO0DO0oOooUoOoAdrichOOODODOODOOO 36,0000 0
ooobDDbD2222200000

OCoOO0O00O00O00DO0OO0O0OwWakoO D OO DOODODO144,0000 0000002787000
oo

goooboooooboooooboobooooobboogao

ugooodad

ooocooobOoOO0oooooooao

0 0.025mmold PEG-NHSO O O O 10,000 g/mold SUNBRIGHTO O O 0.040 mmold O O O O O
cooocoogooo.ovommold4-NOOOOCODODOOCODODOOOODDODOODOOCDODODOOODO
ooocooobooboooooooooobobboboooooooobobobobooooooooobooao
gooboooooboboooobooobbboooboboogobilo, 53 ooooonoan
ooooDDbOO0O0DO0O0OO0OO0OPEG-NHSOOOODDOODOOOOODODDDODOOODOODORO
ooocooobOoOoOoopPEGODOOOOOOOO

ogogoano

OH

2

o022 00000
ooocooao
Oo0oo0o0ODDbOO0OO0O0O0OO0OO0D0OOD Tomishige M, Vale RD.(1998) J Cell Biol 151:1081-9



(11) JP 2018-200233 A 2018.12.20

20o0ooobooboooooooobooobbboooooooobDDbbbooooooboobDbDO

0000000000000 D000D0D0D0D0D0D0O00D0D00D00O0D0O0O0DD0DO0OO0DOOoOOao
0ooo0oooooao

oooooao

0000000000000 D000DO0D0DO00D0O0OO0DO0OO0ODoOOoOCLS)D0oonan
00000000 04.17 MmO 00000000 OO0ODOOO0OOOPEGDOOOODODOODOD
oooon

0000000000000 D0DO00D0DO0D0DOO0oo0oOOoODo(LS)D0oDooooooooan
0000O006.61l MIO00D0O0DOODOODOODODOPEGDOODOODODDOODODOODODO
00

oooooao

0000000000000 O0O0O0OO0oOoOO0oOoan

0 O 0 Zetasizer Nano ZSPO O O O O MalvernO O O

Oooooooao

0000000000000 D0O0O0D0O0O0DO0DO0O0DODO00DO0OO0DOO0DoDO0OO0DDODODODOOOGD
0

oooooo

0000000000000 o0O0oo0DoOO0ooDoOoo0oooOn

00 0JEM-12300 0 0 00 JEOLO O O

0000000 oOooo0ooan

0000000000000 D0D00D0D00o0D00Do000DO0OO0o0DO0O0oDO0o0DoDoo0DooOoaDo
O

oooooao

0000000000000 o0DO00DoDooDoooao

0 0O 0O CypherSO O O O O Asylum Researchl O O

ooooooao

oooooo

ooooooao

0 O 0 Zetasizer Nano ZSPO O O O O MalvernO 0O O

0ooooooao

0000000000000 0D000D00o0D00DO0D00DO00D0Do0O0oDO0o0Do0Do0o0DooOoaDo
O

oooooao

0oooooooooo

0 O O BL45XU in SPring-8

0000000000000 D000D000D0D0D0O00D0DO00D0O0OO0OoO0O0DDODO0OO0DoOOOao
0000000000000 o0DO00oDo0oDoOoooDoOoo

oooooao

oooooDoOoooooag

00 0O IJNM-ECA-5000 O O O O JEOLO O O

0000000000000 0D00D0D00Do0Do0o0DoDo0o0DoOo0oDoOOoooOn
00o00000000000D000o0DO0O0~00000%wWYOooOOoOOoOOoOooDo0ooo0oo0ao
00

0 O O ACANCE-5000 O O O O Brukerd O O
oooooooooooooooooooof®0ooo0oooOo0On
0000000000000 D000D0D0D0O0O0%WOo0OO00O0O00D000D00000a0
0000000000 0O0/00000000000000

0 O O ACANCE-6000 O O O O Brukerd O O
oooDoo0DoooDoooDoooooooo®foo® 000000000
0000000000000 000D00000%WO00000000000000000



(12) JP 2018-200233 A 2018.12.20

0Oo0o00oo0o00oo00 oo/Z0 000000 o0DU0ooDoogao
gooo0o0Ooaod
Oooo0o0000Oooao
ggfodooogoooggggoouooyggtoooygyggoDoyygg ooy ooy oUoOogDoDooao
goo0ooo0oooooggao
Ooo00oao
SE5 +/ =k a—T«4 2T#
1 TiNS TiNS i L
2 smaIITiNS smaIITiNS ?'-d-:L
3 NbNS NbNS 7k Lo
= I #l +/ =k a—T4 2TH
1 TiNge2s h€¥4> (Cas)
2 T i NgAtEE FILIFZTY (Al b)
3 TiNStvys JyJyF—L (Lys)
4 T i N&S8klm TiNS AXFLZILY (Skim)
5 TiNST2" BU_2EE (Tan)
RYSCTUILDSAFILT I
6 TiNSPPPA .
' 4054 K (PDDA)
7 TiNgERs OV FAAFUBEB(Cho)
8 NbNSCes NbNS h¥4> (Cas)
9 GONSCes GONS h¥4> (Cas)
& +/ =k a—FT 4 TH
P E G{&ff
1 TiNSCate TiNS
' ' AFaA—J)L (Cate)
Ooooo0oOoaod

OoDoooDoooooooao
0 O 0O (Tanaka T, Ebina Y, Takada K, Kurashima K, Sasaki T.(2003) Chem Mater;15:3
564-3568)0 0 000000000000 O0OOOO0OOO0OO0OOOOCODODOGOTIg g,0,000

DO Oooooogod
DO 0OoOoooo

OoooooQgooao

0

Ooo0ooogooogoo

O

O OooOgooo
DO dogoo
DO Ooogooo

OoooooOoQgoooao

OOooo0ogao
O o0ooOoo0oaod

oo ooooooao

gooooogao

S o I o e e e R
O
O
O
O
()
O
O

O 0Ooo
O OO
I I e I B
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O
O

OoooOooDoo
(Schaak RE, Mallouk
Ooooooooao
Oo0ooDoooaog
Oo0ooao

DDDD

gooao

O O
O O
O O

O
O

O oOoooo

T.

O
O

O
O

ooooObOOO0oO0oDooooooobobbooooooooao
ooooDbooooo

Ooooo

000000000000 DO0ODO0DO0OO0DD0OOO0 000D
000000000000 DO0OO0OO0O0DD0ODO0DO0OO0ODDOO
ooo0o00DO0oo0DO0ooo0DOooDOooDoDooDoooooo® et
0000000000000 0000D0D0000D00O0aO0

(2002) Chem Mater 14:1455-1471)0 0000000 OO
0000CayNbz0,,0 00 000000000000000
0000000000000 D0O000O000000000

oo
ooooObbOo0oo0ooooooooobobboboooooooao

10

20

30

40

50



oo oQoooox
DO Q0o oooog
O OooQgoooo

OO0 o0DoDoodooooo4ggooooogogogogoao
Ooooooo0ooooooooooogooao
Ooo+*® oodgogooao

O0Ooo0oooao
O 0Oo0oooo
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooao

OooOoooooooOoooooooooooooooooooboOoaoo
Iy N I Iy

o
O

Ooooooogooao

|

A

OOo0oogoao

OJ
O
OJ
O
OJ

OO0 oDooooo0oooooooooodg

O o0Oood

OoooooooooooooooogogoQg
Oo0oDoo0oo0ooDoDooUogoooooggdg
OoooooooooooooooogoQgoQg
Oo0oDooo0ooooDooUoooooggdg

O oOoooo
O Oooogoog
O o0oooo
O Ooooo

|

O 0o oo

OO0 oo oooggg
OO0 oooooogoQgg
OO0 oooooggg
oo oooooogogoQgog
OO0 oooooggog
oo oooooogogoQgog
OO0 ooooooggog
oo oooooogooQgog
O oo oooooggog
oo oooooogooQgg

O O oo

O
O
O
O

O
OJ
O
O

O
O
O
O

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

O OoOo0oooao
O Oo0oooao
O O0Oo0oooao
O Oo0oooao

O

O Ooo0ooao
O OooOooo
O 0Ooo0ooao

- Oooooo = O ooo o

O o0Ooo

O

H Oooooog = O Ooogo o

O 0Oooo

O

- Oooooo = Ooooo o

O o0Oooo

O
O
O

O
O
O

O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
o= O oo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
OO oO0ooo
O Ooo0ooo
O OoO0ooo
O Ooooo
OO oOooo
O Ooooo

O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O O0ooo

O

O Ooogoo

O oOoooo
O oOoo0ooao
O oOoooo
O o0Ooo

O
O
O

O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
OoT Oooo
O 0Ooo0ooo

DO oo ooooggg
Do o0 ooo0ooooQg
DO oo oooogogg
oo ooooooQgog
OO0 o ooooogogog
oo oooooogodg
OO0 o ooooogoQgoog
oo oooooogodg
OO0 oooooogoQgog
OoOooooooog-g

i R i R |
[ R R
S R R |
O 0Oooo

O oOooo

O o0Oooo

(13)

O Ooogooo

O oOooo

O 0Ooo0ooao

O o0Ooo

O 0OooOgooo O Oooo

O oOooo

O O0ooo
O Oooo

O 0Ooo0ooo

O o0Ooo

O 0Ooogooo

O oOooo

O 0Ooo0ooo O 0o oo

O o0Ooo

O OooQogoooo
e S R W R
e S R W

[ |
O d
OO oO0oooo
O 0Ooo0oooo
O OoOgoooo
O 0Ooo0oo= O

0O Oooo O Oooo

O oOooo

JP 2018-200233 A 2018.12.20

oooDa0o
oooao
CT15RED

O

]

Lo I i Y Ooo0ood

O Oooo

[ |

L I i | O Oooo

O o0Oooo

O

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

Lo I i R |

O 0Ooooo

O 0Ooo

0O

O oOooo

upbOooooboad
goooooooao

HITACHIOD O O 0O OO

O

O Oogoao

S R R |
S i R |
S e R |
O o0Oooo

O 0Ooooo

O Ooogoooo
O 0Oo0oooo
O Oooooo
O 0Ooo0oo0ooo
O OooQgoooo
O 0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao

e S [ o R |

O Ooogoao

e S [ [ |

O 0Ooo0ooo

i S [ o R |
O 0Ooo0ooao
O Ooo=E O
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao

O Ooogoao

O 0Oooo

O 0Ooo0ooo

O o0Ooo

O Ooogoao

O oOooo

O 0Oooo

O o0Oooo

O oOooo

O oOooo

PD

O o0Ooo

10

20

30

40

50



o000 ooo0 o0 oo oooooooogogooao

Oo0oocoOoooOoooooooooooooooooooOod
[ I A A |

L e ) e e e s Y Y

s s = [ e e Y Iy

OO 0o oOoooog

I ) A I A |

Ooooooo0ooooooooooogQgog

OO oOooooo

Ooooooo0ooooooooooogoQgooao

OO Oooooog

O 0Oooo

OO0 o0ooDoo4dooooo4dggoooooggogogoao

OooooogQgQg
OOooooggdg
OoooooogoQgaQg
Oooooggdg
OoooooogoQgao
Oooooggodg
OoooooogodgQg

Oo0oooo4dooDooog4goooooooggdg

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

O
O
O
O
O

O oOoooo
O 0Oooogoo
O oOoooao
O Oooogoao

Oo0Oo0ood

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

O
O
O
O
O
O
O

OoooooogoQgoo
Ooooooggogao
OooooooQgoo
Ooooooggoao
OoooooooQgoo
Ooooooggoao
Oooo0oooQgoo

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

O Oooo

OOoo0oood

O Oooo

Oo0Oo0ood
O 0Oooo

O Oooo

O
O
O

- O 0Oooo

O o0Oooo

O oOooo

(]

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

O

O 0Oooo

O 0Oooo

(]

O

[ i R |
S e |

O o0Oooo

o

O

O 0Oooo

O

OOoo0oooogd
OoOoo0ooood
OoOoo0oooogod

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O

L [ B

O o0Ooo

O

L [ B |
OooOoooao
O 0Oooo

O oOooo

O

O o0Ooo

I [ [y |
OooooogQgoQg

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O oOooo

I o | O o0Ooo

0O O0Oooogo

O
O
O
O

(14)

oono
oo

O o0Oooo O oOooo

DO oOooQgoooo

O o0Ooo
O oOooo

O o0Ooo

OO OoOooTE O

u O o0Oooo

e S [ [y
Oo0Ooo0oood
OoOoo0oooogod

O
0O
|

O o0Ooo
O oOooo

O o0Ooo

O

)

Rap

O

O
O

O

O

O

O

OooOoo0oooogao
O 0Oooo
O 0Ooo

)

O 0o oo

JP 2018-200233 A 2018.12.20

gooboooooobboooooan

ooooOoboo0oao

materialld O
ooooaoano

eGO(TQ11)0 NiSiNa
Doooooooao

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

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

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

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

gooboobooooobbooooanb
gogbooooooboboooooan
ooocoobObOO0oooooooao
gooooooobboooooao
goooao

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

10

20

30

40

50



(15)

JP 2018-200233 A 2018.12.20

0000000000000 0D0D0D0D00D0D0D0D00D00D0O0D0DO0o0DO0o0Do0DooDoOooGoOaDn
0000000000 O0o0O0oooao
oooooao
0000000000000 D0D00D0D00D00DD0DO00D0DO0DO0Do0oooan
0000000000000 0D0O00D000O0D0DO00D0D0D0O0DO0DO0o0DO0oDooOooDoOooGoOan
0000000000000 0000000O00000D00000000000DO0o0G0an
0000000000000 D0D0D0D0000D0DO00D0D0Do00NO0o0DO0oDOoDooDooGOaDn
0000000000000 0D000D00D0O0D0O0O0DO0o0DO0oDOooOoDaOo
oooooao
00D0o00oDO0oOoo0DO
0000000000000 D0D00D0D00D0D0DD0D00D0DO0DO0D0DO0o0D0o0oDoooOoO
oooooao
oooao
% 1t 51 Q=54 v TH SH By B
(mV)
T | TiNg %= hEALY (Cas) YRR -43.6
(1mM., pH7.7)
, L e F)RIEEEER
3| TiNStY J)JyF—L (Lys) (1mM. pH2.3) +50.1
6| TiNsPOOA rﬁl)??l{)b*)xa'-w?a:/ b1 RE B R E R +55 1
2854 F (PDDA) (1TmM, pH2.3)
. ch o . . TrZAFIL
7 | TiNS arvFaoA4FoBE#B (Cho) 7L E= S A(ImM) -70.9
oooooao
ooooo®f% 000000000000 00000000000000000000
0000000000000 o0DO00o0DOoo0DoDoo0DoDooDoooDoooooo®®P 000
0000000000000 0000D000O0D000D00D0O0D0DO0o0DO0o0DOoooDoOooGOan
00000000 O0D0DO0o0O0o0oo0an
00000000 oO0oooooooooooo?®fP90opooO0o0oO0O0O0OO0O0OOODO
0o0oO0o0Do0oO0oo0DoO0ooDoOooDoooDoooooooo®fP00o0000000000
0000000000000 0000000O0000000000000000a0
Ooooooao
0000000000000 0D0D0D0D00D0D0D0D00D00D0O0Do0Do0o0DO0o0Doo0ooDoOoGoOaDn
0000000000000 0000000O0D00000D0O00DO0o0DO0o0DooOooDoOooGOan
000000000000 00000000000a0
Oooooao
0o0O0oo0o0DO0oo0DOooDooooao
0o0o0o00DO0o0O0oo0ooooao
0000000000000 D0D0D0D0000D0DO00D0D0Do0o0O0o0DO0oDoDooDoooOaDn
0000000000000 000D0D00D0D0D00D0D0D0D0O0D0DO0o0DO0o0DooOooDoOoGoOaDn
0000000000000 000D00O00O00DO0o0oGOan
0000000000000 D0D0D0D000D0DO0DO00D0DO0D0D0NO00DO0DO0DOoODOoOoDOnD
0000000000000 0D00000D00D0o0oDOooooan
0000000000000 0000D000O0D000D00D0O0D0DO0o0DO0o0DOoooDoOooGOan
0000000000000 00000000000000a0
Oooo0oao
oooooooof®fPPfpgopoooofPPpooOoOoOO0DOOO0DODOODODOOOOOO
0000000000000 0000000O0000000000000000O0oGOan
0000000000000 D0DO0D0O00D0DO0DO0D0D0D0Do00O00oDO0DOoDoOoDoOoDOaDn

10

20

30

40

50



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

OO0 Qoo oooo

OoooooooDooooooDooo4oooooogdg

OooooooooooooobooOood
Oo0oooooooooooooog

OO0 o0DoDooggoooooogogdg
Oo0oooooooooooogoQgg
OO0 o0ooDooggoooooogogdg
OooooooooooooogoQgdg
OO0 oDoDooogogooooooggdg
Oooooooooooogodg

OO0 oDoDoogogooooogd

Do 0o oooogdg

oo oooooogg

) A A A |

o0 o ooooooooooogog

Ooooooooooooooooogodg

O

OO oD oDooo4Qgooood
bOoOooDoooQgoooo

OO0 ooDooogog4ogoooogogogao

OooooooogoQgoo
OOo0oooooggogao
OooooooogoQgoo

O

OO0 o0 Oo0oooogogooao

e S R

e S R
O 0Ooooo
O OooOooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo

O 0Ooooo

O

OoooooQgogoao

O 0Oooo

O
O

O
O
O
O
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

OooooooogoQgoo

O 0Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooogooo
O 0Ooo0ooo

|
O

O oOooo

DO o oooogQgog d

O
O
O

O 0Oooo

O

OO oo oooogodg

O 0Oooo

b oo oooogoQgoooaog
Ooooocooooooogodg
Ooooooogogooooogd
Oooooooooooogodg
Ooooooogooooogdg
Ooooocooooooogodg
Ooooooogooooogdg
Oooooooooooogod

o S R |
L S |
S R |

O Ooo0oooao
OoOooooooQooo

O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao

O Oooo

O 0Oooo

O oOooo

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

O 0toooooggogoo
[ R
i R i R |

O 0Ooo0ooo

O
O

L [ R

L [ B Y |

O
OJ
O

L [ B

OoooooogogQgogoo

(16)

O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

SO0 O0oo0ooOgooogo
oo oo oooogodg
oo o0 oOooooogod
OooooooogQgoo
OO0 oooooggogog
OoooooogogQgoo
OO0 oooooggogog

O
O
O

OOoo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao

O Ooo0oooao
O 0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O OoO0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oo0ooao
OO oo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo

JP

[ |
O d

O
O

OoooooogogQgoo
OO0 oooooggogog
OooooooogoQgoo
OOo0oooooggogog
OoOooooooQgoo
OO0 oooooggogo
OoOooooooQgoo

O
O

O
OJ

2018-200233 A 2018.

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

DO O0oooogod
0O
O

O O
O O

OO oOoooo

O

O
O
O
O

12.20

O Ooo0oooao

O d

O 0Oooo

10

20

30

40

50



17 JP 2018-200233 A 2018.12.20

goooooano
Oo000ooOoao
oooco,b0000000o0oobObbOoo0ooooooooanb
goooo0ooooooo0oooooooooooooD oo ooooDooooooobonoano
goooooooooooooooootbotoooooD oo o0oboD o oooooobooan
Oo0oo0oo0ooooooboooooobOoao
gooo0O0O0oo
goooooooooooooooootboooooo o ooooboooooooobonooan
Oo0o00o0oo0oooob0ooo0oo0oooo o0 oooooOoo o oooooDob0OoooooOnbo
gooooQ0oooooooooooooooooooDoooooooooao
goooobooooooooobbooo,oooobobbobooooooooobooao
Oooao
Ooo00o0OooOoao
Oo00oao
8% Hl 34 =k B

1 TiNS TrIAFLTFTUOEZDL(TMA) (1mM)

2 smal T i NS TErESAFLTUOEZDL(TMA) (1TmM)

8 NbNS TESTFLTFPUoE=ZDL(TBA)(1mM)
Oo00o0o0ooao

OO0O0O0ODDOOO0OO0OShapiro RA, Brindley AJ, Martin RW.(2010) J Am Chem Soc 132:11
406-114070 00D DOO0OO0O0O0O0OO0OOODODDODODOOODOOODDODODODDDODOOOOOODOO

Oocoooooogogoo

O

OooooooQgoo

OO0 oooooggogog

ooooOobOoOoOoooooooobbbobooooooobboboooooooboao
O

oooobDoO0ooooooooDbDao
ooooODboOoO0oDoooooooao
ooooODoOO0OO0ooooooooaon
O

O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
[ e I R
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
I I O o
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo

[ Ry

O OO

O O o

t
u
O
g

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

ooooObOOO0oooooooooooao
UdpobObbOO00oDoooooobbobbooooooao

WMo oooooooooo

H|ooooooooooaga
L1

7/ 5= F B

f NG GAs P RIEEBEEHEKE (1TmM, pH7. 7)

PURIEEEEER (1mM, pH2. 3)

i NS Tan K (pH7. 0)

PURIBEEEHEE (1mM, pH2. 3)

K (pH7. 0)

P RIBEEEHTE (1mM, pH7. 7)

Iy O [y
Ooooogogoogao

I:II:II:II:II:II:II:II:II:I(Q\JO')(RQ)-LEDDDDDDDDDDD

Oo0oo0ooogogoao
Ooooooogogogoao
Oooooogogoao

O Ooo0ooo
O OoOgooo

uogobobooooobobboooooboooooboboooooboobooooobooboogadao
ooao

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

goooooad

Oo0oQ oooo®Poooooooooooo?®OoOOO

O
O
O
O

gogobobooooobobooooobooooboboooobobooooao
gagoano uogoboooobbooooobooooobd

O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

10

20

30

40

50



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

LA s e A [ e e e s e s [ [ |

b OoOoDoOoOooo o0 oo ooo o oDooooooDooogooao

OO0 D0 o000 0o oDoDoo4gogUoooooogg

O

O 0O0o0oooogod
OoOoo0ooood
O 0Oooo

O Oooo

O Oooo

O Ooooo

O Ooooo

O Ooooo

O Ooooo

O Ooooo

O Ooooo

O Ooo0ooo

DO oo oooogoQgog
Db oooogoQgg

O O0Oo0ooooaog

(]

Oo0Ooo0oooo

O
O

Oooooo v

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

O
O
O

O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O Ooooo

Ooooooogogogoao
Oooooogogoao

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

(]

O Ooogoao

O

OOooooodg
O Oooooodg
OOoooood
O Ooo0ooood
OOoooood

(]

Ooo0ooogoQgQg
OOoooooggdg
Ooo0ooogoQgoQg

o

O

Ooooogogoao
O0Ooo0oo0ooaoo

O
O
O
O
(]
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

OO oOoooog

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

0 a

0O
m)

R I |

O
O

|
[ I R |

O 0o oo

]

]

I I |
[ O R |

O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao

O

]

]

O 0Oooo
O Oooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

O 0o oo

(18)

O

O O o
O 0O O

O Ooo0oooao
O O0Oo0ooOoo0oao

O

O Oooo

]

O 0o oo

O oOooo
O 0OoOoo
™ OO d

O Ooo0oooao

O

(]

O 0Ooo0ooo

(]

O
O
O
O
OJ
O
OJ
O
OJ
O

0O oOooo

O 0Ooo
O Oooo
OO oo
O 0Oooo
OO oo
O O0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O

L R I R B I

OO oOooo
O OoOgoo
O Ooooo
O Oogoo
O 0Ooooo
O Oogoo
O Ooooo
O Ooogoo
O Ooooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
(]

O O oo

O
|

JP

O Oooo

OJ
O
OJ

2018-200233 A 2018.12.20

O
O

O 0Oooo

O 0o o
m]

O 0Oooo

O O

goooooonob
,0oooagooano

O

10

20

30

40



(19) JP 2018-200233 A 2018.12.20

ogogoano gogooano

TiNS TiNgCas TiNgA® TiNSts TiNgSkim

[Tio.e7[ Jo.1302]0-52-

ogogono

‘nNSCho -l-INSpo\ TINScam

(B)
Ooo0o0ooao Oo0o0ooao
TiNS TiNSCas TiNSAb  TINSLs 40
+ + + + .
NaCl NaCl NaCl NaCl \ TiNS
1 < 301  NbNS
-
WA
# o0 -
_IA .
TiNSPDDA TiNSCate % Sma"TI N S
+ +
NaCl NaCl ¥ 10| _
0 i

10 102 103 104
MAETTZHEE (nm)

30 R
1 NbNSGas
g20 i NJ_N:NS
& A
0 .‘r Ny

102 102 104
Tt BALE (nm) TN EEE (nm)
(A) (B)



(20) JP 2018-200233 A 2018.12.20

goooano oggoao

i i C i Al
TINS snaITING NBNS TING _ TINS™= TS

e,

i
S
.

b

Fevered

0.5 pm

— 2.7 nm
— v, s [ T _f\u_\
(A) (5)]
TiNSL=

TiNSLye

(E)
(D)
0oooao ooooao
N ,’\, > 120 @ 120
75 i < ~
g o 75 T 100k 5. \l'I 1008 o o 5.
IS R - L L
= N, g X 80 80
%350— M50 -4 p ‘j\\
s uﬁé 3 g 60 - L oe0f
=g & 8
=421
SEosl @Ezs— ? 40 - 4 40r
-8 7 A %
N § | I Zz 20 ¢£ 20 -
~ ; . . A i = S
N I} ~ 0 L 1 0 1 | [ 0 | 1
0 200 400 600 + 0 200 400 600 0 2 4 6 o) 2 4 5
F 33— USRIV ZAT A +J3— hEUSBICRAWVETILITZY
JTINS(wWiw%) TINS(w/w%) EEESE (2) EemRR (B)
A) (B) (A) (B)
N A
S E— g Doooo
= P S T -
ENSRC E\,;
8E LY S% - TiNS + FLAIb TINSCss + FLAID TiNSU® + FLAID
3 ES
o &&‘r}
B2 50l R
7E £2
| 2517 N
AN ‘ . Y .
+ 0 800 1600 2400 0 200 400 600
FJ 2 — NEEBCAVEUVT A L F 3 — NSRRI T 20um
JTINS(wWiw) INBNS(W/w%) i e
C D
© © ) () ©
0000 TINS + FLRN-A TiNSCas + FLRN-A TiNSLre + FLRN-A
TiNgskim GONSCas
— -k — -k
s O— ki - O—
n it
& &
=] =
= &

500 550 600 650 500 550 600 650
KR (hm) KR (nm)

) B)



(1)

ooooao ooooao
at24°c [TINS] = 1.5 W% at24°C [MITING] = 0.9 Wi%
[TiNS] [maITINS]
Ms Wit 90°C 20w% 90°C
AN oswx u"c _A_A_Ls wi% _J\um
iR
HAERT A, b oaws 40°C l | oswsn 40°C
0.2 W% 20°C M 0.4wt% || 20
F/—b o1w% || A 0.2wi%
10060 0 50 100 -10050 0 50 10010050 0 50 100 -100-50 0 50 100
TiNgCas TiNSAe TiNSLys RTS8 (Hz) BT H (Hz) EREF AR (He) VT F 5 (Hz)
- - = : = (A) (B) (€) (D)
(i) (i) (i (i) (i)
at24 °C [NBNS] = 6.0 wt%
[NbNS]
U\ oowes A A 90°C
o 8 e
M 6.0 Wit M 60 °C
M sowe M 40°C
M 1.5 wi% M 20°C
(8) () (D)
) oswo M 0°C
-100 -50 O 50 100 -100 -50 O 50 100
POEF 3% (Hz) PHREF 5 H (Hz)
(E) (F)
Oooooao ooooao
at 24 °C [TiNSGas] = 0.7 wt% at 24 °C [TINSLYs] = 0.9 wt% TiNGS= at §°C TNGC= gt 20 °C
[TiNgCas] [TiNSWs| -
=100 100
2.5 wi% AA socc NN 90°C
Juusw‘% / 60°C M 17w 60 °C 0 170
g &
0.7 wt% 40°C 0.9 wi% A 40°C 4120 ; 1120 ;’
0.3 wt% f( ﬁ 20°C 0.4 wt% M 20°C <130 1130
u 0.2 wit% 0°C 0.2 wi% A 0°C i A A
o 8 & 7 0 Ao T
-100 50 0 50 100 -100-50 O 50 100 -100 -50 G 50 100 -100 -50 O 50 100 H‘J‘:"" tg:mr
DEFHE (Hz) WETHE (H2) ST HE (Hz) PHEFHE (Hz) (A) (B)
(A) (B) (C) (D) TINGE= at 38 T TSEm at 50 °C
at 35 °C 100 at50°C 7100
TINST ([TINS] = 1.5 wi%) GOCs ([GO] = 2.5 wi%)
o 410
AT _#Jﬂ\jic Juo 2 {120 2
4100 -50 0 50 100 40050 0 50 100 e 10
BT S (H2) PUET S (H2) P R
10 ] 8 7 10 9 8 T
(E) (F) H {ppm) "H (ppm)
€) (D)
TINS= a1 65 °C TINSS= a1 80 'C
TINgCho TINSPODA 4100 1100
4110 _ J110 _
J\ I\ M 2
—_— —a e § g
100 50 0 50 100 -100 50 O 50 100 12z s 1 2z
mIEFHE (Ha) miEFHE (Hz) ¥ J130 - = 130
(G) (H) 0 s 8 7 T
H (ppm) "H (ppm)
(E) (F)
NBNSS= at 35 °C
- 100
110 _
% 2 :
5 S E 1> #
_ = ok =
97 96 95 <4130
13C (ppm) 13C (ppm) 3¢ (ppm)
No Additive +1.5 wt% TiNS +4 wi% NbNS L 8 7
H {ppm)
(A) (B) (&)

JP 2018-200233 A 2018.12.20



(22) JP 2018-200233 A 2018.12.20

goooano gogooano

TiNSCes at 5 °C TiNSCas at 20 °C 6
= ]
oo | 325 [ usn oo | 5 noscse | 70 || o | 208 || e | B2 a g, < g
s — [ | ow S [ e [ e ([ v | m Q o
= T — T w o 0w [ aw e [ am [ oo [ 2 -
v z || oe on | e v 3@ || bz | o || en | 2m 1] o 0 o 1]
o [t || s e | e o | o || am | eos [ e | te
s oo || s o | 2% o s [ e [ o [ wi | o 35 3
© 21 || 25 Te | a0s © oo || tes | o || _vas | er -3 . -3
v | e [ ws Ve | v | 025 || mes | am || v | 2w = &
[ 050 E27. D46 344 N8& 007 E27 145 D45 78 5 3 -6
o | o [ s o | om S [ o | s [ im || owr | s E
o | oas | vao o | om o | seo [ veo | o || ms | et 6 -3 0 3 6 6 -3 0 3 6 6 3 0 3 €
T | e e o | am T s [ rw | s [ e | —
we | e || e o | aw Ve | oms || et | wss [ ww | aw |2 niz RDC (Hz) ¥ 2N RDC (Hz) #®= hic RDC (Hz)
K13 227 a2 Ts1 233 K13 183 caz 020 TSt 183 (A) (B) (C)
o [ o [ ve e | em e [ s || ves | om [ Fee | sm
ms | — [ am T e | — [ st | om [ s | ow
Te | em || ws vor | 2z o | o [ ws | 0w [[ ve | s
T T ans | ox w5 | om o | am ][ om | s || T | s 6
o | es |[ wor e | om e | s || wer | ses || e | s 9 _ ;
50 | o || om 1o | oo [ v | te 50°C/R?=0.91
( ® st
TiNSCes at 35 °C TiNSCes at 50 °C 0
russo | 0 || rose | 72 || nugo | O nosso | 08 || oot | || cno | 70O a
S — e [ ee [ v | e ST — | e | iw [ v | ew
w | — I v [ ee [ ow | see | aw [ v | on [ ow | sw " 6
vo | er || oe | oot [ o | sor v | e [ ow | s [ o | sor
Ka 308 AZ3 a5 E42 1.96 Ké 318 A23 284 Ed2 o -E _3 u 3 B -E _3 U 3 6
s 221 21 [ waa 21 L5 210 A2, [ Was a2t W® S niz ADC (Hz) WS hit ADC (Hz)
o [ 2w [ s | o [ e | am o | o [ o | 0w [ | e
| e [ nes | em || v | am T om [ as | aw || v | en (D) (E)
e | o [ e [ o0 || ow | <o W | 0w [ e | 1o || ow | 2w
o | e || ke | v [ ow | aer G | 1o || s | e [ o | a0
o | oes [ veo | o || s | om0 o | oo [ ves | et [ mwe | o Oooo0o0oan
T | 2o ][ F | oss [ o | om T | ss | o | am [ T | am
T | se || e | vz || x| o 2 s [ e | e | ke | e
s | 2er [ oo | oo || wm | 2 s | e || ow | s [ 1w | am
are | esr || v | s [ e | wor e [ ez [ v | oo [ e | aw
I BT T T T I T W T 1 2 3 4
Tie | sz [ ws | e [ v | 2ot e | az [ was | wer [ vs | et
T | ars [ ows | soe || T | oo T | a0 [ ow | ves [ tss | oz
N N I W N T T RS '¥N-GB115N-GB1 ¥N-GB1
1o | wm || ew | oo e [ 2o [ aw | am +None +TiNScss +TiNS
(©) (D)
25 kDa
TINSCes at 85 °C NbNSCes at 35 °C
mosn | %08 || posn | %00 || masans | 720 woiton | %00 || munsn | %S| owe | 70 20 kDa
ST — | | om | v [ oo S — 0 [ | we | ew
| om [ v [ — [ ow [ e 3 TR N I | T
v [ ow || ow | 1 | on | = v | oo | o | e [ on | e
o | aso || an | se || ee | e [ T o N R T 15 kDa
[ e [ res | 0w [ we | 4w G [ oo [ aw [ o [ ww | om
o | zeo || s | ae | e | — o | @ [ e [ om [ | m
o oo [ ae [ oo |[ vas [ e [ vee [ ae [ iss [ vis | 2as
e | om || e | — [ ow [ ew o | om | e | o || ow | em
o | v [ ke [ e | ow | om o | om || k| e || oo | 1a
o | rer || ves | oss || e [ eos Wo | oos | vao | om [ aws | tws
T — e [ em [ e [ eme T | e || e | _ove || e | st
ve | ez | e | e [ e | 0w e | e [k | 22 || w0 | e
wie | oz || are | oee || e [ 1o Wi | ver | e | e || T | ze
o [ ars [ v | aw || e | e e | e ][ ves | w0 || b | e
s | oms || aw | oar || ts [ re 15 | zoe || s | oo || T | 1
e | am [ wos | ow [ ver [ e e | ese || s | s [ e | vet
Tir | om || oe | — || s [ om i | es | ow | tes || T | oer
o | o || oz | owr | e | o o | es || o | e || e | omw
eo | o || ow | 5 | aer | o | o

(E) (F)



(23) JP 2018-200233 A 2018.12.20

gooooooaoo

(72000 0OOO0
0000000000000000000000000000
(72000 O0OOO0
0000000000000000000000000000
(72000 000
0000000000000000000000000000
(7000 0OOO0O0O
0000000000000000000000000000000000000000000
(72000 COOO0
0000000000000000000000000000
(72000 00000
00000000000000000000000000000000000
(7000 00000
00000000000000000000000000000000000
(72000 O0OoOO0O0
0000000000000000000000000000
OOO0O0(00) 46047 CAO2 CBO4 CBO8 CCO3 CDO2
0000 OO 46048 AAO2 AAO8 ABO2 ABO4 ACO8 ADO2
0000 OO 46146 AA29 ABO7 ADIO BAO4 BA44 BBI5 CB1O



	biblio-graphic-data
	abstract
	claims
	description
	drawings
	overflow

