(19000000 @JP)

w0 00000 (A)

JP 2024-150579 A 2024.10.23

(11000000
O 0 2024-150579
(P2024-150579A)
(43)0 0 0 0 0 060100 230 (2024.10.23)

(51) 000000 oo
0 OOOO 15/55 (2006.01) ooooo  15/55 0000 OO0
0 OOOO 15/09 (2006.01) ooooo  15/09 0000 000
ooooo  15/55 0000 OO0
0000000000000100000000000008800
(1ooooo 00 2024-114610(P2024-114610) (7yoooo 519444052
(220000 006070180 (2024.7.18) 0oOo0o0oOoooo Oooo booad
62000000 0 0 2022-554854(P2022-554854 0O oOoooo
ymoo 0oOo0o0oOoooo Oooo booad
goooo 003030120 (2021.3.12) 0O O0Ooooooo
(31) 000D 0O0OODO10-2020-0030473 0000000000 ooooooo
(320000 002030120 (2020.3.12) OoOo0oOoOoooono oa
@poooooooooooog (7yoooo 521105651

00 (KR)

gooooooo0o ooooo ooo
goooooO oo boooo bood
gooooooDoo
goooooooooo obooooo
o0 0Ooooooooo0 oo bood
go000 000 ooooooooooo
gooooooooooooooooo
ooooogd

G400000000000000000000000000000000000000o0OooOooooOoOo0n

(5700000 00000
0000000000000000000000000
oooooo

goboooboobooobooboooboooboonn
obooo0 oooooo oboooooo googo
o0 oobooooooooooooooooooo
obobooooboooooooboooboooooooooDn
obooooOoooOooobOoobOooboooboooonDn
oobooobOooooobOooobOoooboooobobooDo
obooooboooooobOoooOooobooboooonDn
o0ooobo0ooooobOooboOoooboooooOooDo
boboooooooooboooboooobooooboooDn
oobooboobooboboobooboobooOooooo
ooooooao

.e

£

E%ﬂ’:ﬁvv»?%\,
DNAZEMMHIC LD
BB HEROE

Hokic,
HL{OINDELFREL,

ERNRN
INDELS—5F 1>
2734 K RNA Z28 Cas9

BEXL T2 VEL pexioauE
p=0.0004

2
3 5 100] coe BET
81 8
v
£ =3
) i M
5 b
0 T
b
& Tamoxfen -+ - ¥ 10
ER-AsiS/ ¥ +
= o - ngNAm
= —~ sgRNA#2
s HOH * s g s | = sgRNA#3
b
* s T
# - Sa~i
& 50 o o
B el . :
+$ ] .
& :
® L -_— 1 -
b4

0 p < 0.0001

—T v T T
Mock 0 1 10 102 108 104
s gRNAR <5 v b O

20



o e s e e e e [ s e e s e Iy
I e s e e e e e Iy
I e e ) s e Ay I By

OoOoo0oooooooOo0o o0 oo oD oDoDooo o oo oDoooooogodg

Oooooooooooogoogodg
Oooooooooooogoogodg

Oo0oo0oogooo

Oooooooooooooooooao
Ooo0ooooooooooooooao.o
Ooooooooooooooooooao

Ooooooooooooooooao
Oo0oooooooooooooooao

O 0Oo0ooOoo
OO oOooo
O 0OooOooo
O 0OooOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O 0Ooo

O O0Oo0oo0oo
Y Y |
O O0OoQgogog
[ Y
O Ooogoog
O Ooogoog
O OooQgoog
I [ |
I [ |
I [ |
I [ |

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

I [ |
O 0Oogogodg
O O0Oogogodg
O Ooogogog
O Ooogogoog
I [ |
I [ |
I [ |
I [ |
I |
I [ |
I [ |

I [ |
|
s O
O Ooogogog
O Ooogogog
O Ooogogog
O Ooogogoog

O 0Ooo
OO oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo

I [ |
Y Y |
Y Y |
[ Y |
I Y |
O Ooogogoog
I [ |

|

O O o0gogog
OO o0gogog
O O0Oogoog
O Ooooog
O Ooooog
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo

O
O U oo
O U oo
O U oo

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

O oOooo

O 0Oooo

O

O o0Oooo

O Ooogoo
O 0o oo
I [ Iy |
I [ Iy
O 0o o0o o

O o0Oooo

O 0Oooo

O

O
|

O o0ooo

O 0Oooo

O 0Oooo
O 0Ooo

O 0Oooo

O 0ooo

O o Udao
O o Ubo
O o Uo
O o Uo

O 0Ooo

@

|

O
I:IDD

O
o s s
s s
o s s
o s s
o s s R
o s s R
o s s R

O o I S B

O d

O o Uo
O o Uo
O o Uo
O o Uo
O o U o
O o U o

o R S

O obo
O obo
oot o
oot o
oot o
oo b o
O o b o
O o b o

O o I S B

O
O
O
O

[ I R S

O o I S B

[ I R S

O o I S B

S R W By
S R W By
S R N B
N R W B

o R S

O o R S B

o O I S

O o I S B

O o I S R

O o I S B

O
O

a
0
g

O o I S B

O o R S B

O
O
O
O

O

JP 2024-150579 A 2024.10.23

ud
goooobooobano

goobooobooooad

ooooooooogod

ooooooooood

oooooooooao
ooooooooogo
ooooooooooda

goboouoboogonoad

oooogo 0ooo0oao
ooooooooooao
ooooooooogoo
ooooooooood

g ooobooooboadd

oooooooooooano
oooooooooooano

O o I S B

oooooooooano
ooooooooogdg
ooooooooooo
ooooooooooda

ud
gooooobooobano

goboogbogogooad

ooooooooogdg

oad
gooooobooobano

ugogboouobogooad

gooogobogobooao

10

20

30

40

50



e s e e [ e e e A o B

Oo0ooooooooQgogoooo

e e e s e e e s [ [ |

Y O s Y e e e e e e O e Y e Y 5 e O e O e O e e e e e O e e e e e e O e e e O e e O e e Y e e O e O o A
e e Y e O e O e e e O e e Y 5 e Y e e e e e e e e e e e e e e e O e e e e e O e e e e O e [ o A
s e e e e e e O e e e 5 e Y e O e e e e e O e e O e e e e e e e O e e e e e O e e Y e e O s [ o A

D0 oD oDoooooooooooboao

Ooooooooooo o0 oo oo oooo0o oo oo oooooogogog
Ooooooooooo o oo oooooooooooooooogogog

O O0Oogogodg
O O0Oogogodg
O Ooogogog
O Ooogogoog
I [ |
I |
O 0OooQgoo-g
O 0Ooo0ooo-g
I [ |
I Iy |
I [ |
O 0Ooo0googood

O Uoo

Oooooooooooogoadg

O 0Oo0oogoao
O Oo0gooao
O Ooo0gooao
O Oooooao
O Oooooao

O O o0gogog
OO oOgogo
O Oogogog
O Ooooog
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooOoo

O O

O O

O O0OoQgogoao
O OooQgogoao
O Ooogogooao
O Ooogooao
O Ooogogooao
O o0OooQgooo
I [ O |
I [ |
I [ |
I [
I [ |
I [ |
O 0oo0oo0ood
I I |

|

O
O
O
O

O

OO o0gogog
O Oo0gogog
O Oo0goog
O OooOooog
O Ooogooog
O OooOooog
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooOoo
O Ooo0oo0oo
O Ooo0ooOoo
O O0Oo0oo0oo
OJ

O

O oboo
O oboao
Ooob oo
oot oo
oot oo
Ooob oo
O ob oo
O ob oo
O ob oo
O ob oo
oo B oo
oo B oo
Ooboo
O oboo
O ob oo
Ooob oo

O

O

3

Oo0oo0ooDo
O O
o oob o

o s O A o R
O s O A o A
o O o A
O s O o R
s [ Y o I
o O Y o I
o O I o I
oOoobo
oOoobo
ooob o
ooob o
ooob o

O
O oobo
O oob o
O oob o
O oob o
O oob o
O oob o

[ A O o
O O
Oootb o

O

O

O

oo
g

Oooob
Oooob
OoOooob
OoOooob
OoOooob
OoOooob
oOooob

[ R A o A
OO
O O S B

Ooob@o
oOoobo
oOoobo
oOoobo
oOoob o
Ooob o

O

O
g
u
g

O

O
g
u
g

O
g
O
g
u

O

JP 2024-150579 A 2024.10.23

oooooooooao
goobogobooobooboao
u
gooogobogobooboao

oad
gooooobooobano
ooooooooood
g
goboougbogooad

ooooooooooda

gboooobooobogoobooaodao
oooooooooooao

ooboooboobogoobao
uoao

oooooooooano
ooooooooooda
Oood
ooooooooood
oooooono

ud
oooooooooao
oooboogobooooad
oo
goooogobogoobooad

gboooobooboobogobobooboobogoboobnn
uoobobooboobooobooooboboobobooobooooboogdnb
ooooooooooooooooobobobboboDboODoooon0an

gooagao
googao
gooogao

O

ooooooood
oooooooao

uoao
goao
aoano

O

O

ooao

O

O

oad
goooobooobano
goboouoboogonoad
o
goobooobooooad

ooooobooobooao

gooogobogobooboao

10

20

30

40

50



e e s e e e e e e e A A B
e e s e e [ e e A A B
e e s e [ e e [ e A A B
e e s e e [ R A A B

Oooooooood
OoOoooooood
OoOoo0ooooood

I ey vy ey [ R A A B
Iy I v e e [ e R A A B
OoOoo0ooo0ooooOoooo o o0 o oD oo oo o oo oo oD oD oo oo Oo0oooDooooooo

O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

OO0 oooooogod
OO0 oooooogod
OO0 oooooogod
Oooooooogod
Oooooooogodg
Oooooooodg
oo oooooodg
oo oooooodg
oo oooooodg
Ooooooooodg
Oooooooood
Oooooooood
Oooooooood
OO0 oooooogod
OO0 oooooogod
OO0 oooooogodg
Oooooooogodg
oo oooooogodg
oo oooooodg
oo oooooodg
oo oooooodg
oo oooooodg
Ooooooooodg
Oooooooood
Oooooooood
Oooooooood
OO0 oooooogod
OO0 oooooogod
Oo0ooooooogod
Oooooooogodg
Ooooooooogodg
oo oooooogodg
oo oooooodg

OO oOgoog
O OooOgooo
O OooOgooo
O OooOooo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooooo

O O0OoQgogoao
O O0OoQgogoao
O OooQgogooao
O OooQgooao
O 0Ooogooao
O oOooQgooao
O oOooooao
O 0Ooo0oooao

OooOoo0ooogo

O 0O ogo
O O ogo
O O oo

O

O0OoOoooao

O0OooOoooao

O0Oooooao

O Oooooao

O o b o
O o b o
oo b o
O o b o
O o b o

O OooQgoog
I [ |

O Oooo
O Oooo
O O0ooo
O O0ooo
O 0ooo
O 0oo0oo

O
O
O

O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O
O

4

O O
O O
[ |
O d

O
O
OJ

(]
O
O
O

ooon
Ooo00oD
ooon
ooon

ogooanf
oggoan

O
O
O

O
O
O

O o bo
O o bo
O o b o
O o b o
O o b o
O o b o
O o b o
O o B o

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O

O
O oOo O
O OO O
O OO O
O OO O
O OO O

O

O
O
O
O

O
O

O

gooaod
gbooobobooobooobad

O O
O O

O
O

O
O

JP 2024-150579 A 2024.10.23

O O
O O
O O
O O
O &8
O &8
O O
O O
O &8
O &8

|

oad
gboooobooobad

ooooooooooda

gooobooobooooad

gooogobogobooao

oooooooooao

oooboogobooooad

ooooooooooda

goboouoboogonoad

gboooobooobad

ooooooooogod
ooooooooogo

gooboogobogogobooao

ooooooooooao
Oo00 0O0o0ooooao
oooooooooodo
ooooooooogoo

gooooooono

10

20

30

40

50



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

Oooooooooo0 oo oDooooooD o000 oo oDoooo0 oo oDooDoDooooogoogooao
Oooooooooo0ooooooooo0o oo oo oDoooo0oo0oo0oooDoDooooogoogooao
OoOooooooooooooooooooo0ooooDoDooooooooDoDoooooogooao

O 0OoOooo
O 0OooOooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O oOoooo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Oo0ooo

Ooooooooo

Ooooooooo

OoOooooooa-o
O 0OoOgooo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0OooOooo
O 0Ooo0ooo
O O0oo0ooo
O 0Oo0ooo

O

OJ
(]
O
O

OoOoo0oogo

O O0Oo0gogoao
O O0Oo0gogoao
O Ooogogooao
O Ooogooao
O 0Ooogooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo

O O0O0OoOoooao
OO0 oOoooao
O O0O0goooao
O OooQgoooao
O 0OooQooooao

O OooOoo0ooogo

|

O O

O 0Oo0oooao

O0OoOoooao

OoOoUboao
O oUW oo
OoU oo
OoU oo
OoU oo
OoU oo
oo U oo
oo U oo
oo U oo
oo U oo
oo B oo
oo B oo
OoOoUoao
OoOoUoao
OoUboao
O oUb oo

O0Ooo0oooao

O0OooOoooao

O 0Oooooao

O0Oooooao

O Ooo0oooo

O Oooooao

O
O
O
O

OOoo0oooo

OOooooo

OOooooo

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

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

OOoo0oooo

O

O0Ooo0oooo

O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

O0Ooo0oooao

O0Ooo0oooao

O0Ooo0ooo0oao
O 0Oooo
O 0Ooo

|

O
O

O
O

®)

JP 2024-150579 A 2024.10.23

goboooobooobooobobooobooobad

OO
OoOoob o
Ooob o
Ooobo

O
o s s
O oot
o s s

O

O
O oOoobao
O oOoobao
O oOoobao

O
O
O

O
O
O

Oood
Oood
O ood

gboooobooboobogoonb
ugoodod oooboboooboobdd
oooooooooooooooao
gbobooobooobooboooanb
oooooooooooooooan

I1gboogoboobooboaoan

ugoodod oooboboooboobdd
oooooooooooooooao
gbobooobooobooboooanb

10o0o0o0ooo0ooobogobooban

oooodo Ooooooooooao
oooooooooooooooan
oooooooooooooooao

I1gbooguoboogbogoboaoan

ooooo oooooooooao
oooooooooooooooao
oooooad

oooooooooooooooao

I1gboogoboobooboaoan

ooooo oooooooooao
oooooooooooooooao
oooooao

oooooooooooooooan

gboboooobooobooobooonb
ubbooobooboooooaonb

goboobobooobobood
ugbobooobooobooooooan
goooad

gbooboooboooboobooonb
ooooo Ooooooooooao
gboboooboooboobooonb
gboooaoood

oooooooooooooooao

10

20

30

40

50



e e e s e s e s sy [ [ |

Oo0oooooooooooooooooo
Oo0oooooooooooooooooo
Oo0oooooooooooooooooo
Oo0oooooooooooooooooao
Oo0ooooooooooooooooooao

O 0oon0oo0oafd
OooOooogood

OO0 oooooooogao

OO0 o0oooooDooooooQgoogoo-g

Do oODooODooDooDoDoDoooooJoooooooogodgaog
DoDoDoODooDooDooDoooooooJooooooooodaoQ
Do oODooODooDoooooooooUJoooooooogodao

D00 oD oDoDoooooooooooboao

Ooooooooao

OoOooooooao
O0OooOoooao

O 0O oo

Ooo0oooooooooogoogogoao

Oooooooooooodg

OO 4dogogoao
OO 4dogooao
O 0Ooogogooao

|

O
O
O
O

]

O O0Oo0gogoao
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooo
O OooOoooo
O Oooooo
O Oooooo
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao

O 0ooo

O

O0OoOoooao

O
Ooobo
Ooobo
oOoobo
Ooob o
oOoob o
Ooob o
Ooob o
Ooob o
Ooob o
O o ob@g
O o obg
Ooob@o
Ooob@o
Ooobo
Ooobo
O oot

O0OooOoooao

O

O

O0Oooooao

O Oooooao
O Oooooao
O Ooo0oooo
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao

(6) JP 2024-150579 A 2024.10.23
0000000000000 O0O0O0OO0O0O0O0O0O0O0O00n
000000000000 O0O0O0O0O0O0O0O0O0a0
0 00000000 0000000000
000000000000 00O0000000

Ooooooooooooao
oooouooooooooooooooooao

O Oooooao
OOooooo
OOoo0oooo
O0Ooo0oooo
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0ooo0oao
O 0Oooo

gbbooobouobouobooouobooboooboooboooaodab
toooooooooooooooooooooooboDbDbOnD
gboboooboooboobooobooobooobooobooobdan

gooboooboooboboobogoboooboobooan

gooooobooobano
goboouoboogonoad
oad
goobooobooooad

[ o I O |
O
O o o0
O o od
O oot
O ood
O oot
O ood
O oob
O oob

gooooooobano
goboouoboogonoad
goboboooooboboobogoboobobooan

O o0Ooo0oogo
O O
O O
[
O &8
O &8
O &8
O &8
O &8
O 8
O 8
O 8

oo oboobodad
goboobobooboboaog
ooboboobooooaoaao
oooooooooood
ooboboobooobooaoaao

O oo d
O oo d
O oo g

10

20

30

40



e e ) e e e e s s

Ooooooooao
OOoo0ooooao

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

e O s Y e e Y O e e e Y e e o e e Y o e Y e e Y e s O o [
Do oo oooiUiUpopoooooo0o0d00d000 000D o0oocoDoooldoooooo0o00000d0OooOoQd

OO0 0o oDooooo oo oooooo

Do oooooiUiUpopoooooo0ood0o000 000D o0ooDoooloooooo0o00000do0dooOoOgd

Do oD oooobfdifdogooooo0o000 0000000 oDoDoDoDoofldooDoDo0Do0oo0o0D000 000000 d

O I [ |

Ooooooo-g
Oooooooag
Oo oo

O O0Ooo0ooOoo
OO o0goaog
O O0OoOgooog
O OooOgoog
O OooOooo
O Ooooog
O OooOooo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O O0oo0ooOoo
O O0Oo0ooOoo
OO o0goaog
O O0OoOgoog
O OooOgoog
O OooOgooo
O Ooooog
O OooOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O O0oo0ooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
OJ
OJ
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O 0Ooo0ooo
O 0OoOooo
O 0OooOooo
O 0Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O oOoooo
O o0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo

OO0 oooood
OO0 ooooo
O ooooo
O ooooo

O

Ooo0oo0oogoaoOon
I I

obDooooog
obDooooog
obDooooo
obooooo

[ R |

O O O s R
Uooooo
Uooooo
Uooooo
Uooooao
UHooooo

O 0ooo

O

O
O

O Oooo

O

I [ |
I [ |
I [ |
I [ |
I |
I [ |
I [ |

g
O
g
O
g

7

ad
o0
g
00
0od

O O0Oogogodg
O Ooogogog

u
O
g
O
g

O
O
O
O

uoano

aoano
oggd
aoano
ogogd
ooano

booooooooooooooao
oooooooooooooooao

oooooooooooooooan
oooooooooooooooao

ooooooand

gooooood

goooobooobogbnn
gooooood

U0 oooao
HOOoooao
HOOoooao
HOOoooao
DO Ooooo

O 0o ogoogodg

g
O
g
u
g

oo

ooooooooodd
gooooboooboobogobobooao

O O o
O O o

a
O
g
u
0

b oooo

ogdad

O
O
O

O
O
OJ

O
O
O

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

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

oo

O O o

O O o
O O o

O
O

0
ooooooooooooooooao
O

O
O

O OO

uobouoboooobooobooobad

O OO
[ i R |
O OO

JP 2024-150579 A 2024.10.23

ooooooan
ooooooano
oooooonno
ooooooan
ooooOoOoo
ooooood

ooooagano
oooooan
a

R s
O g

ooano
gooad
gooao
oooao
gogoan

O 0oo0oo
I [
I [
I [ [
O Ooogoo
O Ooogo

[ Ry |
O O o
O O o
O O O
O 0O O
O O o
O O o

o O A o Y
O
O ooo
Oooo
Oooao
Uooo
Uooao
Uooao
Uooao
O
O
O

oooood
gooogd
oooogoao
goooad
ooogaod
ooooand

O Oooo
O 0Ooogo

O O
O O
O O
O O
O O

goano
g

uoano
ooad
goano
uoano

gobobooboobboobogoboao

ooooooog
oooooooooao

O

goooooad

gooad

uooooooooao

oobobooboooboboooboooboobooobooboao
oooooooooooooooooooooooao
oooboooboooboboobobooobooboobDbo
uobouobooobooobooobooobooooboad
oobobooboobboobobooobogobooboboao

goooooaooan

gboooobobooobooobogdao

10

20

30

40

50



e s e e e e e A s [
e e s [ e e e e e e e A s [
e s [ e e [ e A B s

Ooooooooooaoo

Oo0oooooooooooooooooogao

OoOooooooooao

Ooo0ooooooooooogoogoo

OooooooogoOodg

Do oo oooooooloooooooo0oo0o00ooOoadg
Do oD oooooooUooooooo0o0o0o0o0Oo0oOoo-g

Do oD oDoooooofYMoooooooogd

Ooooooood
Dooooooog ™
Dooooooog ™
Dooooooog -
Dooooooog -

UOoooo

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 O0Oo0ooO0oo
OO oOgogaog
O Oo0gogog
O Oo0gogog
O Ooogooog
O OooOgooog
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0oogoo
O Ooo0ooo
O Ooo0oo0oo
O Ooo0oo0oo
O O0Ooo0oo0oo
O O0Oo0oo0oo
O O0Oo0gogog
O O0OoOgogog
O OoOgogog
O OooOooog
O Ooogoog
I [
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0oo0oo
O Ooo0ooOoo
O O0Oo0oo0oo
O O0Oo0oo0oo
O Oo0gogaog
O O0OoOgogaog
O Ooogogoog
O OooOooog
O OooOooog
O Ooooo
O Ooo0ooo

O 0oo0ooo
O 0OoOooo
O 0OooOooo

O 0o o0oogog
Y
OO dgogodg
O 0o ogogodg
O 0o ogogodg
O 0o gogog

oo bBbooo
oo ooo

OO0Oo0oo0oo0ooao
OO0 oOooogoao
O O0Oo0ooOoooao
OOo0ooOoooao
OOoo0ooooao
OO0Oo0ooooao
OO0Ooo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0oo0oooao
OOoo0oo0oo0ooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OO0Ooo0oo0oo0ooao
OO0Oo0oo0oo0ooao
OO0OoO0ooOoooao
OO0Oo0ooooao
OO0Oo0ooooao
OOo0ooooao
OOoooooao
OO0Ooo0ooooao
OOoo0ooooao
OOo0oo0oooao
OOoo0oo0oooao
OOoo0oo0oo0ooao
OOoo0oo0oo0ooao
OO0Ooo0oo0oo0ooao
O O0Oo0oo0oo0oao
OO0Oo0ooooao
OO0Oo0ooooao
OO0Oo0ooooao
OO0Oo0ooooao
OO0Oo0ooooao

Ooobooo
oobooo
oo booo
oo booo
oo booo
oobooao
oo booo
oo booo
oo Bbooo
oo Bbooo
OO U ooo
oo U ooao
oo booo

O 0Oooo
O Oooo

O O

Doooob ooo
Doooob ooo
Doooob ooo
Doooob ooo

o U oo
o U oo
o U oo
O U0 oo
O 0 oo
O 0 oo
o0 oo
o0 oo
O 0O oo

O Oooo

Ooob o
o ob o
o ob o

gooad
ogooo
ogooad

oooao
oooao
oooo
oooao
gono

[ |
[ |
0O O
[ |

oo Yo
oo Yo

8

JP 2024-150579 A 2024.10.23

gogbouooboobooobogooboooaodanb
goboboooboboobooobogobooonb
goboooboooboooboogooboooodanb
oooooooooooooooooooooooao
goboboooboboobooobogoboooan
oooboooooouooooooooooao
gooboooobooboobogobooonb
ooooooooooooooao

O O

gooagao

0
0

O

o 0o0Og
o 0o0Og
o 0o0Og

O

O

O

gogoogao
oooooad

gooogao

gogooaao

Ooobooo
Ooobooo
oo booo
oo booo
oo booo
oo booao
oo booo
oo Bbooo

O

O

ud

O

O

O

O
u

O

O

O

g
u

gooad

O

O

O

O

O

oodd

gooboobooboboobogobogao

goooooad

0

oooogao

O

goodaao

gooogao
ugoooadgano

ogooogano
oooooood

gooogao
ugoooadgan

o b ooo
o U ooo
o0 ooo
o0 ooo
oOU0Oooo
o UOooo
o UOooo

O

O

oob g

oo Yo
oo Yo
oo Yo
oo Yo
oo Yo

O

O

oobU g
oob g
oobU g

o 0O00oao
o O00oao
o 00O oaog

O

O 0OooQgoooo
O 0OooQgooo

O

20

30

40

50



e [ s e e e e ) e e v e e ) s s s s s [y [ |

I e [ s e e s s sy [ |
e e sy [ |
[ s e e R sy [ |
[ sy [ |

[y s Ry R R A B By

O O

ooob0Ooo

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

O 0O oo
OO oo
O O0Ooo

O 0ooo

O 0o o0oo
I [ I |
I I
I [ I |
O 0o ogog
O 0o oo

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

O
O
O

O
O
O
O
O

O 0ooo
O 0O oo
OO oo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0ooo
O 0o oo
O 0O oo
O 0Ooogoo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O oOooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0ooo
O 0ooo
O 0O oo
O 0O oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo

o U0oo

O
O
O
O
O

O 0Oood

]

O

O U oo
O U oo
O U oo
o U oo

O Ooogo

O
O
O

O
O
O

O Ooogo

O Oooo

O Oooo

) JP 2024-150579 A 2024.10.23

gboooobooboooboboobobboobooobobooooodnn

ooooooooooooooooooooooooooan
goboboobogobooobooboobbobobooboobod

ubobooobooboooooooboaoado

O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
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 Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0ooo
O 0o oo
O 0O ogo
O Ooogo
O Ooogo
O Oooo
O Oooo

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
O

O 0o 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
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O Oooo
O Oooo

10

20

30

40

50



e [ e R e ) s e [ Iy Iy
I e [ e e e ) e [ Iy Iy

OoOoooooooo o oo ooDoDooDooooooo0oooDoDooooogdg

Ooo0oooooooogoogoogooo
Ooo0ooooooooOoogoogoooo
Ooo0oooooooogoogoooao
Ooo0ooooooooogooooao

O O0ooo
O 0O ogo
O O0Oogo
o I
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O O0ooo
O O0ooo
O 0ooo
O 0oo0oo
O 0O ogo
O Ooogo
O Ooogo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O O0ooo
O 0ooo
O 0oo o
O 0O ogo
O O oo
O Oooo
O Ooogo
O Oooo

OoOoooooooo oo oo ooDoDooDooooooo0ooooDoDooooogodg

Oooooooooo o oooooDoDoooooooogooogooao
Ooooooooooooooooooooooooogooogooao

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

O Ooo0oo0oo
O Ooo0ooOoo
O 0o oo

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

O O0Ooo0ooOoo
OO o0gogog
OO oOgooo
O Oogoo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo

O
O
O
O
O

I B [ |
O 0o ogog
O o ogdg
O o ogodg
O oogog
I [ |
I [ |
O o0oogoog

I [y |
I Y Y |
O O0Oogogodg
I Y Y |
I [ |
O Ooogoog
I s O |
I [ |
I [ |
O 0OooOoogoo-g
I [ |
I [ |
I [ |
O 0Oo0oood
Y Y
O O0Oogogodg
O Ooogogog
I [ Y |
I [ |
O 0Ooogoogoog
O 0Ooogoogoo-g

O O0ood

O

|

O Ooogo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O
O
O

O

O Oooo
O 0Ooogoo
O O0oo0oo
O O0oo0oo
O 0Ooo0oo
O O ogo
I [
O O oo
O Oooo
O Ooogo
O Oooo
O Oooo
O Ooogo
O 0Ooogoo
O O0ooOoo
O O0oo0oo
O O0oo0oo
O 0o o0 o
I o [
O O ogo
O 0o oo
O Ooogo
O Ooogo

O 0Oooo

u
O
a

O O0ooo

u
O
a

O O0ooo
O 0ooo

O
O

ud
00
uad

(10)

O 0o oo

O
O
O

u
O
g

O O0ood

O

4
O
O

O Ooogoo

u
O
t

O Oooo

o 0o

ooooooogoao

JP 2024-150579 A 2024.10.23

O 0Ooogoo
O Ooogo

O Oooo
O O0ooo

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

goobooobooobooooan
oooooooo ooao
oooooboobooooan
ooooooooooood

gbooobooobogobooooboad
booooooooooooooao

gboooobooobooobooonboao

ooooooooooooooooao

10

20

30

40

50



e [ e e e o e e A s [
e e [ e e I e e A s

Oooooooooooooooooaoo
Oooooooooooooooooao
Oooooooooooooooooao
Oo0ooooooooooooooooaoo

O O0Oo0ooOoo
OO oO0gogog
O Oo0gogog
O Oo0gogoog
O OooOgooog
O OooOooog
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo

Ooooooooooo0ooDoDoDoooooo0ooDoDooooogoQgoog
OoOoooooooo o0 oo oDoDoooooo0oooDoDooooogoQgoaog
Oooooooooo o0 oo oDoDoooooo0ooDoDooooogogQgong
Ooooooooooo0ooDoDooooooooooooooogogoQgoang

O 0Oo0ooOoo
OO o0goo
O OoOgooo
O OooOgooo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooooo

O O0Oo0oo0oo
Y Y |
O O0OoQgogog
[ Y
O Ooogoog
O Ooogoog
O OooQgoog

Ooo0oo0oaogoano
I I B Iy

O O0Oo0oo0oo
OO oO0gogog
OO o0gogo
O O0OoOgoo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo

O O0Ooo0ooOoo
OO o0goaog
O O0OoOgooog
O OooOgoog
O OooOooo
O Ooooog
O OooOooo
O OooOooo
O Ooooo

O

O 0Oo0oogoo
O O0Oogogog
O O0Oogogog
O Ooogogog
O Ooogogog
O Ooogogoog
I [ |
I [ |
I [ |
O 0Ooo0googoog
I [ |

I [y |
O O0Oo0gogog
O

O

O

O oUo
O oUo
O o Uo
O oUo
oo Uo
oo tUo
O o Udo
O o Udo

Ooobo
Ooobo
oOoobo
Ooob o
oOoob o
Ooob o
Ooob o
Ooob o
Ooob o
O o ob@g
O o obg
Ooob@o
Ooob@o
Ooobo
Ooobo
oOoobo
Ooob o

O
O oot o
O oobo
O oobo
O oob o
OoOoobo
OoOoobo
O oOoobo
O oOoobo

O o I S B

O o I S B

O

O
O ooUog
O oodUog

O o O S B

o O S R

OoOooUdog
OooodUaog

(11)

ugooad
oggono
ogooand
ooond

ooond
o000

O
O

O

O
O

O o S R |
O o [ S R |
O o bo
O obo

Y o [ R 0
O o O R O
Ooob@o
Ooob@o
Ooob@o
oOoobo

OoOoo0ao
O oobao
Ooobo
Ooobo

O o Ubo
oo 0o
o O S R

u
g
t
0

O O S B |

JP 2024-150579 A 2024.10.23

gboooobooobooobogogooado
oooogooboooobooboooobano

gbooooboooboobogoooaoadao

goooooooooooooooooao

ooooooooooooooooao

gooboooboobogoobooooboao
gboooobooobooobogogooado
uoooooooooooooooooao

oooooooooooooooooao
ooooooooooooooao

oooooooooooooooooao
oooooooooooooooooao

oooooooooooooooooao
ooooooooooooooao

oooooooooooooooooao
oooooooooooooooooao

uoooooooooooooooooao
ooooooooooooooooao
oooooooooooooooooao
oooooooooooooooooao
oooooooooooooooooao

uboboouoboooboogogobad
ooooooooooooao
gbobooobooobooobad
oooooooooooooda
goooooboag

Oooob g
O o O S B

gbobooobooobooaoan
oobogobogooooobao
oboboooboobooonboad
oooooouoooooood
ogooad

oooooooooooooooao
goboobooboooboobod
ubbooobooboooooaonb
gbooboooboooboobooonb
ugbobooobooobooooboad

OooUg
OooUog

10

20

30

40

50



e e e [ e e e s e e s sy [ |

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

Iy vy e e sy [ e I A B

OoOooooo

O

O
OoooUooo

OoooUooo

Y S e e Y O e Y e Y O o e Y e e o e o e Y o e O o e e e e e e e e e e s o e o s (O

O e O e O e Y O Y O e e e o s o e e Y o s O o s o s Y o

Ooo0ooooooooogoogogooao

Dol oooooooo0o0o0o0o0o0o0D o0 oDo0o0DooooD o0 Joooooo0o0o0o0o0o0o0oOOd

oo B oo
Ooboo
Ooboo
O oboao
Ooob oo

oo U ooao
O o B oo
OoOoU0Ooo
OoOobUboo
oOoboo
ooboo

O O0Oo0ooOoo
OO oO0gogog
O Oo0gogog
O Oo0gogoog
O OooOgooog
O OooOooog
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O

O O0Ooo0ooOoo
O O o0gogog
OO oOgogo
O Oogogog
O Ooooog
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O

oDCooooDooob oo

O 0oon0oo0oafd
OooOooogood

O

O O0Oo0ooOoo
OO oO0gogog
O Oo0gogog
O Oo0gogoog
O OooOgooog
O OooOooog
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooOoo

O O oOoooboao
ocoobDopoood oo
ocoobDooood oo
cooibbooood oo
cooibooood oo
coobooood oo
ocoob oooog

O

OJ

OoOob oo
oOob oo
oob oo
oot oo
oot oo
oo b oo
oOob oo

O

O

O

O

O

O
O oodUog

oad

oo

u
g
a
O
a
O

ooUooo

oad

12)

oggoano
gooad
ogooo
ogooad
ooad
ggao

ooad
oood

g
4
0
O

O
O
O
O

ooooooogoao

go
uo
oo
g o

O

JP 2024-150579 A 2024.10.23

oooooooooooooooao
ooooooooogoooooao

gbooobooobogobooooboad
gboooooooboobooboboao

O

ooooooooooooooooao

goboobooooboobod

ooooooooooooooooan
ooooooooooooooooao

oooooooooooooooooooooooao
gboobooobooboooboooboooboooboooobooboao

ooooboooooouooouoouoooooooooooao

ooboobooobobooobobooboobooboDbao
uobouobooobooobooobooobooooboad
oobooboobobooboboobogoboobooboo
uoobooboooboobobbooobooobooonboad
ooooooooooooooooooobboDbaD
oobooboooboooboboooboobooooboao
oooooooooooooooooooooooao

oo B oo
O
O
oo 0oo

O Ooo0oo0oo
O
O

O O0Oo0ooOoo

oooao

OoUboo
Ooboo
oOob oo
oOob oo
oot oo
oot oo
oot oo
oOob oo
oo b oo
oo b oo
oo B oo
OO B oo
oo B oo
Ooboo

O O o0gogog
O OoOgogog
O Oogoog
O OooOooog
O Ooooog
O Ooo0ooog

0

oad

o

O

O

Ooob o
Ooob o
O oot o
OoOooU0ao
Ooo0ao
O oo0ao
Ooobo

O

oad

oad

O

0

gboooaoano
gooogoao
gooaoan
gooooaa
gooagao

oooooao
g o0oobao
gboooaoano
gooogoao
t

oooooao

gbooboooboooboobooobooboobooboobnnb

booooooooooooooooobooooooboDbDOanD

gboboooobooobooboobobooboobooboobnn
gbbooobouobouobooboboooboooboooboooaodan

oooooooooooooooooobobDbDDbDDbDDDoOOoOOD0OD
oooooooooooooooobobobobobooboOoooon0an

goobobooboobooobooooboboboboooboobognb

oooooooooooooooobobobobbooboOoooon0an
oooooooooooooooooobobboDbDbDboooOoO0o

10

20

30

40

50



e s e e e [ e e I A o B
e e [ e B e A B

Oooooooooo0oooDoDoooooogoogoooao

DD oo oo oooooooooooolloooooolloooooo0o000d00d0o00oOO0o0OOdoOOoOOQoOd

I [y |

Oo0ooooooooooogoggoooao

Do ooooUVooooooUooooooooooodd Oooooooooo-o

ocoU0opoooooltfloopooooVoooooooooooooUooooooooo ™

Oooooooooooo

OoOoo0oo0ooooao

O0Oo0oo0oo0oao Ooo0O oo O0Oo0oo0oo0oao

OoOoob oo
Oooboo
oOooob oo
oOooob oo
ooob oo

Oooboo
oooboao
ooooboao
ocooob oo
ocoob oo

O o B oo
OoOoU0Ooo
OoOobUboo
oOoboo
ooboo

O

O 0Ooo0oo0ooOoao

OoOoo0oo0ogaDo

O

Oooboao
oOooob oo
oooob oo
oooob oo
oooob oo
oooob oo

O O0Oo0Oo0ooao
O 0Oo0Ooogoao
O 0Ooo0oooao
OOoo0oooao
OoOooooo
OoOooooo
OoOoo0oooo
O0Ooo0oooo
OoOoo0oooao
O0Ooo0oooo

O
OooUd oo

O

O
O

OooDoU oo
oOooDoU oo

OooUd oo

O oo U oo

(13) JP 2024-150579 A 2024.10.23

ooooooooooooooooooooooooooao
goooobooboobooboobooboobobooboboo
uobobouobooobooooboobooobooobooooboad
gooooboobooboboobobooboobobogoboboao
gboooobooboooboooboooboooboooooboaa
ooooooooooooooao

OooDoU oo
oo oU oo

goooobooboooboobooboobogoboobao
ooooooooooooooooooooooooooao

gobogoboooboogobobooboobooobooboobno
ugboboouobouoboooboboobooboooboooooboad
uoooooooooooooooooooooooooao
gooooboad

ooooooooooooooooooan
gooob ooobooobogo o0ooboo
gboooboobooobogooooaoan
goooobobooboobogogboobonn
gboooobooobooobogoobooooan

O Ooo0ooOoo
O O0Ooo0ooOoo
O O0Oo0ooOoo
O O0Oo0gogog

gboobooobooobooobooboboooboooboooboooan
oooooooooooooooobobobobooboOoooonbano

goobobooboobooobooooboboboboooboobognb
gbbooobouobouobooouobooboooboooboooaodab
gboboooobooobooboobobooboobooboobnn
uboboooboooboooobooboad

oooooooooooooooobooboboOoODoOoOooOon0an
gboooooboooboobooboboooboobooobooban
booooouoooooooooooobooooooboDbOOaD
gboooooboooboobogobobooboobooboobnb
gbbooobouobouobooouobooboooboooboooaodab
gbooooobooobogoboobonb

gboobooobooboooboooboooboooboooobooboao
ooooootooooooooooooooooooooan
goboobogooboooobobobobooobooboobano
ooooooooooooooooooooooooooao
gooooboobooboboobooboobogoobooboao

oo boo
oo b oo

gooooboobooobooobooboooboobooboao
ooooooooooooooooooooooooooao
gooboobooobooooboobooboooboboobooboao
ugboboouobouobooobobooboooboooboooobooboaa
goooobooboobobooobooboobooboooboao
gbooooboooboob oboobooobobooboboaodao

O O0Oodoao
o 0Oodoao

10

20

30

40

50



e s e ) [ e A A B
e s e e A A B

OoOooooooooo0 0o oo oooo 0oL oDoDooooD oo oDoDooDoDoDoooooDoDoDoDooooaoo

S e Y e e Y e Y e e Y O e Y e e Y e e o e o e e O e Y e e Y o s A

OoooooooooooooDooooooo

O Y e s O e e e e e O e e e e O e Y o e o e e e e e O O e O O S e O e o e o e o e Y e e Y e e Y O e Y O e Y o O e O o A
O s e Y e o e e e O e e Yo e e O e Y e e e O e O Y e e[ e e O Y e Y e oo e e Y e e e e o o O e R

o oooo

o 0o

O
|

O
O

OoOoooooood
OO0 oooooogd
OO0 oooooogd
O O0Oo0ooOoooaog

Do oooobfbooooooao
ODoooooUYUoooooogo

O

Oo0oooooooogoogoogoao

Do ooooooogooobo
oCoooooooogooobo
ooooooooogooobo

O O

Do ooooUWooooooo
DoooooUoooooogo

obodboao
oboboao
oboboao
oboboao
oboboao
oboboao
oboboao
oboboao
oBoboo

oCoooooodo
OCoooooodo
OCoooooodo
OCoooooodo
OCoooooodo
ODoooooodo
ODoooooogoto
OCoooooogoto
Ooooooobo
OooOooOoooobo

OoooDoofDooooooo
OooooobDooooooo
OooooobDooooooo

Ooooooboao
oOooooobo

OCoooDoOOoOoOooOoooobo
OCooOoDoOoOoOoOooOoooobo
OCoooOooOoooooobo
OCoooooooOoooobo
oOoooooooOoooobo
oCoooooOoo0oOoooobo
oCooooo0oooOoooobo
oCooooo0ooOooOoooobo

o s A o
UOoooog

Ooooobbobdoooao
OCoooobbobdoooao
OCoooobbobdoooao
oDoT ooUb0ob0bboooao
ODoooob0ob0bfboooao
ooooobobdoooao

Ooooooooooobao
Ooooooooooobao
OooODOoDOoOO0O0Oooobo
OooODDoOO0OO0OO0OoOooobo
Y Y O e e e e s s

oo

(14)

gogao

O

OoDoDooootog
OoDoDoogootog
OoDoogoooto

oggoano
ugooad
ggoano
ogooand

ocooobob0doooao
DOoooobobdoooao
Uoooobobdoooao
Uoooobobdoooao
Uoooobobdoooao
Hoooobobdoooao
Hoooobbobdoooao
Doooobbobdoooao
Ooooobbobdoooao
Uoooob0oibbboooo

oboboao
obodtboao
oboboao
oboboao
obotboao
oboboao
oboboao
oboboao

O
O

oo 0o

O o
oooboobo
oooboobo
Ooooboob

OooOoDoOoOoOooOoooobO
OoooOoDDoOoooOoooobO
OoooODooOoooooobo
OoooOoOoooooobo
OooooOooooooobo
oOooooo0oooooobo
oOooooo0oo0ooooobo
Ooooooooooobn
Ooooooooooobn
OoooooooOoooobn
Y Y T e O e e s s Ay
OooOoDoOOoOo0oOoooobO
OooOoDoOOoOoOooOoooobO
OooOoODoOoOoooOoooobO
OooOoOoOoOoOoooOoooobO
OooOoOoOoOoooooobo
OoooOoOoooOoooobno

O

Ooooboobd
Ooooboobd
Ooooboobd
ooobdoobno
Ooooboobo
ooobooB8 o
OoooboobOO
Oooobboobd
Ooooboobd
Ooooboobd
Ooooboobd
Ooooboobd
Ooooboobd

JP 2024-150579 A 2024.10.23

dpbOo0ooboobooad
ooooooooao

O

oad

ocooobob0U0doooao
UppoooO0OoO0OOdpopooao

Uooooo

O
O

O
O

OO0 oooo

goooog
gooagd
gooboo
gooaoad

O d

DDDDDDDDD

oboboao
oboboo
oboboao
obotboao

Uppopooo0ODooOoodgoao
UppoooODooDOdodgoao
UppoooODooDOoodgoao
UHpoppoooODooOdodgoao
UHpoppooooODooDdodgoao

Ooboao
Ob0odoao

10

20

30

40

50



e e s e e e e e e e e e e e e e e e e ) s e Iy

e s s e e e e ey e e et e e e e e e ey ) e [y Iy

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

Oo0oooooooooooooooooooo

OooooooooooogoQgog

O 0000000000000 ooDoDoDoDoooooooooloooooood

oobbooooooooUoDpoooooogbDogood

D oooooDoDooBBoobopooooooo b ooooao

e e

O Ooocoooooooooao

O Y e e Y o
Doooooo ™
OooT ooog

oo B oooo
oo boooao
oo bboooao
oo boooao
oo boooao
oo boooao
oo boooao
oo boooao
oo boooao

OooUooood
ODoobDooooo
ODoobDooooo
DoobDooooo
Doobbooooo
Doobooooo
Doobooooo
Doobooooo
Doobooooo
Doobboooo o
Doob=s oooog
Doob oo

OooOooooood
Oo0oooooogd
Ooooooogd
Ooooooogd
Ooooooogd
Ooooooogd
Oooooooogd
Ooooooogd
Ooo0ooooogd
Oo0ooooogd
Oo0ooooooQgd
Oooooooogod
Oooooooogod
OoOoo0oooooOod
Oo0ooooogd
Ooooooogd
Oooooogoogd
Ooooooogd
Ooooooogd
Ooooooogd
Ooooooogd
Oo0ooooogd
Ooo0ooooogd
Ooo0oooooQgod
Ooooooogod
OooOoooooogod
OooOooooood
Oo0ooooogd
Ooooooogd
Ooooooogd
Ooooooogd
Oooooooogd
Oooooooogd
Oo0oooogd

O

(15) JP 2024-150579 A 2024.10.23

gooooboobooboooboobooobooboooobooboboaoan
oooooooooo ooooooooObODbODbODODODDODDODDODODODOOO
goboooboobooboobogoboobobbooboobogoboboobno
gboobobooboobouooboooouoboobooboobppobOn
goboooboboooboobouoboobboobooobooboboobono
FOOOOOooOOOooOoOoooOoobOoobooobooobobooooboaoado
uooouoooooooooobobooooooobobbbb Oo0o0ao
gboobooobooobooobooonnb

O
oL 0Oooao
oL 0Oooao
OoO00ooao
o0 0ooao
obo0Oooao
obo0Oooao
obo0Oooao
oo 0Oooao
o O0Oooao
o bOooao
oL booao
oL 0Oooao
oL 0Oooao
oL 0Oooao
o0 0ooao
Oo00ooao
Oo00ooao
oo o0Oooao
obo0Oooao
oo o0Oooao
o 0Oooao
o 0Oooao
o booao
oL bOooao

O

O O

OooU0oobboao
ODOooU0oobBoao
ODoobDooboo
ODoobDoob oo
Dooboob oo
oo boob oo

UOoob oo
oL bOooboao
ot b0Oooboao
ob0Ooob oo
oL O0ooboo
oL 0oob oo
o0 O0oob oo
o0 O0oob oo
o0 O0ooboao
obb0Oooboao
obb0Oooboo

ODo0ooboo
OO00gogogb oo
OO00gogogb oo
OO00gob oo
OO00gogob oo

10

20

30

40

50



I s [ e e R e e e e I A I

e R e e [ e e e e A Iy

s R e e e I Iy Ay Iy

OoOooooooo OO0 DD DD oDoDoDooooOo0o oo ooooooao

Oooooooooooooogooao

e A e e Y e e Y e e e e o e Y O e Y o e o e Y e O o o e O e e Y e e o S e o e Y e e O e O e s Y o O A

e Y e e Y e e e O e O e Y e e e e e O e O e Y e o e O e O Y e O e e e o e O e O e S s e Y e e e O e Y s Y e Y e Y e [ s [

O

I [ |
O 0O oo
OO oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0O oo
O 0O oo
OO oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
OO oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo

O O
O O

O 0O oo
o U0Ooo

[ |
OO dogodg
O Oodgogodg
O Ooogogdg
O Oogogog
O Ooogogodg
O Ooogoogodg
I s [y O |

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

O 0oo0oo
OJ

O 0Oo0oogoo
O O0Oogogodg
O O0Oogogodg
O Ooogogog
O Ooogogoog
I [ |
I |

O
|

o R o O
Uoooo
Uoooao
Uoooao
Uoooao
Uoooao
Uoooao
Uoooao
UOoooao
UOoooao
Uoooao
Uoooao
Ooooo
Ooooo
Uoooo
Uoooao
Uoooao

O d

o U0oo

OJ
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 0Oooo

O

O
O

o ob o
o ob o
o ob o

O
O

ao

O U g

O o O S B
Ooob o

O

O
O

O o Uo
O o Uo
O o Ubo
O o Ubo
O o Ubo
O o Uo
O o U o
O o U o
O o U o
O o U o
O o b o
O o b o
O oo

O
O

oo Uao
oo Udao
O O S Y
o O S B
o O S B
o O S B

od

O
|

O
O
O
O
O

O

O

O
O

|

|

O

ooooooooan

goobooogobao

ooooooooao
ooooooogoao

O
O

O

O

O
O
O
O
O

O

OO
OO
OO
OO
OO

O
O
O
O
O

gooaoaao

JP 2024-150579 A 2024.10.23

OO
OO
O o
O o
O o

O o Udao
O o U o
O o Ubo
O o Ubo
O o Ubo
O o U o
O

O
O
O
O
O

gooagd

0 g
0 o

O
O

uo

O
O

O
O

g

O Oooo
O 0Oooo

O
O

O
O

O
O

ao

ooooooooooooooao

ooood
goooad

ooogad
ooood
goooad
ooogood
oad

goooad

ooooan
ooooand

ODooQgao
ooooao
Uoooao
ooooao

goooag

oooooooooooano

ooooobogobnn

oooooooooooano
oooooooooooao

og
oad

og
o

od
oad

10

20

30

40

50



e B [ e e e A B
e B e e A B
e B R e e I A B
e B [ R [ e A B
e ) [ R e I I A B
Oooooooooo0 oo oo oDoDooooooOo00 oo oo oo oDoo0o oD oo oDooDoDoocoo0oooooooooo-o

I [ I
I [ I
O O g g
I [ [ |
I [ I |
O Ooogog
I [ [ |
O 0o oo
O Ooogoo
O 0o oo
I [ [y

Ooo0ood
O oOood

O 0OoO0ooOoo
OO oOgoog
O OooOgooo
O OooOgooo
O OooOooo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0oono
O OooOooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooOoo
O 0Oo0ooOoo
O 0OoO0ooo
O OooOgooo
O OooOooo
O OooOooo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Oo0ooOoo
O 0Oo0ooo
OO oOgooo
O OooOgooo
O OooOooo
O OooOooo
O OooOooo
O Ooooo
O OooOooo

O 0Oo0ooOoo
OO oOooo
O 0OooOooo
O 0OooOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooooo
O oOooo

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
OJ
O
O
O
O
O
O

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

O 0o o0oogoog
Y O |
OO ogogodg
O Ooogogog
O Ooogogog
I [ |
I [ |
I [ |
I |
Iy I |
I [ |
O 0oo0oogo-g
I [ |
O 0oo0oogood
s Y O |
OO ogogog
O Ooogogog
O Ooogogoog
O Ooogoogoog
I [ |
I [ |
I s [ O |

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

O
O
O

O
O
O
O
O
O

OoOooooood

|

O 0O0OoOogooao
O 0O0goooao
O O0Qgoooao
O O0OoQooooao
O 0OoQgoooao
O 0OoQooooao
I s I |

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

ocoooobog
ocooooUog
oCooooU g
ooooob g
O e Y e O O
Ooooob@g
oCoooobog
ocoooobog
ocoooobog
ocooood
ocoooobd
ocoooobd
oCoooobd
ocoooobd
oOooootbd
oOoooobd
OOoooobd
OOoooobd
OOoooobd
oo ooo0d
ocoooobd
ocoooobd
ocoooobd
ocoooobd
ocoooobd
oooootbd

O ooob
O ooob
OoOoood
OoOoood
OOoood
O Ooood
O Ooood
O oOoood
OoOooob
OoOooob
Oooob

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

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

O

a7

O
O

|

O

O

O oodg

O

O oody

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

O O i

JP 2024-150579 A 2024.10.23

O
O

O oob

O oob

O oo

O

O o O e R

O o O o R

oad
oo
uo

g o

O
O
u

O

ooooand

O O o R

O O o

O O o R
O O i

O

O oody

10

20

30

40

50



e e s e e [ e e [ R e A o B
e e s s e [ e e A B
e e e s [ e e [ [ R A B
e e s [ R [ A o B
e e e s [ e e [ I A B

Oo0oooooooooooooooooooao

Ooooooooo o oooDoooooooooooooo.o

OooooooogoQodg
OO0 ooooogogdg
OO0 oooogogdg
Ooooooggg
OooooogoQgdg
OooooogoQgg
OooooogoQgdg

O 0ooo

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

O 0OoO0ooOoo
OO oOgoog
O OooOgooo
O OooOgooo
O OooOooo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0oono
O OooOooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

O 0o o0oo
I [ I |
I I
I [ I |
O 0o ogog
O 0o oo
O 0o oo
O Ooogoo
O Ooogoo
O 0o oo
I [ [y |
O 0o o0goo
I [ I |
O 0o o0oo
I [ I |
I [ I
I [ I |
O 0o oo
I [ I |
O Ooogoo

O 0o o0oogoog
Y O |
OO ogogodg
O Ooogogog
O Ooogogog
I [ |
I [ |
O Ooogoo

O
OJ
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

I [ I

Oo0Oood

O

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

OO oo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

Ooooooooo
Ooooooooo
Ooooooooo
Ooooooooo
Ooooooooo
Ooooooooao
Ooooooooa-o
OO0 oooooo
OOo0oooooao
OOooooooaog
Oooooooao
Oooooooao
Oooooooao
Ooooooooo
Oooooooooo
Ooooooooo
Ooooooooo
Ooooooooao
Oooooooao
Ooooooooa-o
OO0 oooooo
OOooooooao
OOooooooao
Oooooooao
Oooooooao

O Oooo

O Oooo

oOooob
OoOooob
OoOooob
Oooob
O oOoood
O oOoood
Oooob
Oooob
OoOooob
oOooob
oOoooob
oOooob
oOooob
OoOooob
OoOooob
OoOooob
OoOoood
O oOoood
O oOoood
Oooob
Oooob
OoOooob
oOooob
oOooob

O O0ooo

O 0Oooo

O O0ooo
O O0ooo
O 0ooo
O 0oo0oo
O 0O ogo
O Ooogo
O Ooogo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O O0ooo
O 0ooo
O 0oo o
O 0O ogo
O O oo
O Oooo
O Ooogo
O Oooo
O Oooo
O O0ooo

O O0ooo

O 0ooo

—
[
(¢

N

Ooo0o6oad
Oo0Oood

OJ
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
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O

O

O

JP 2024-150579 A 2024.10.23

Oooooooao
Oooooooooo

O O O O O
O O O O O
O O 0O O O
O OJ O O OJ
O O O O O
O O O O O
O O O O O
O O O d O
O O O O O
O O O O O

O o o
O o i

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

10

20

30

40

50



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

Oooooooooood

|

Ooooooooa-o
OO0 oooooo
OOo0oooooao
OOooooooaog
OOooooooaog
Oooooooao
Ooooooooao

O0Oo0oo0oo0oao

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

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

Ooo0ooooooooogooao
OO0 oDooDoooggogoao
OO0 oo oDoooggogoao
OO0 oo oDoooggogogoao
OO0 ooooooggogooao
OO0 ooooooggooao
OO0 ooooooogoggooo
OO0 ooooooogogooo
oo ooooooogoQgooo
oo ooooooogoQgooo
Oooooooooogoogooo
Oooooooooogogooao
Ooooooooooogooao
Ooo0ooooooooogooao
OO0 oo oDoooggogoao
OO0 oooDoooggogogoao
OO0 oooDoooggogooao
OO0 ooooooggooao
OO0 oooooooggooao
OO0 ooooooogoggooao
oo ooooooogoQgooao
oo ooooooogoQgooo
oo ooooooogoQgooao
Oooooooooogoogooao
Oooooooooogogooao
Ooo0ooooooooogooao
Ooo0ooooooooogogooao
OO0 oooDoooggogoao
OO0 oooDoooggogogoao
OO0 oooDoooggogooao
OO0 ooooooogoggooao
OO0 oooooooggooao
OO0 ooooooogoggooo
OO0 ooooooogoQgooo

OoOoo0oo0ogaDo

[

OooOood

|

O 0Oo0Oooao

ocoUb0opoood ooo
ocoUb0ooood ooo
ocoUb0ooood ooao
ocoUldooood ooao
coUldooood ooao

oo Uooo

O0Ooo0oooao

O0Ooo0oooao

O0Ooo0oooao

O0Ooo0oooo

OoOoo0oooooo
O0Ooo0oooao

OOoo0oooo

Oooogo

OOoo0oooao

ocotbooodUdooao
ocotbdoood Udooao
ocoUb0oood Udooao
ocoUb0oood Udooao
oo b0Dooob0dooao
oo B0 ooobB0g

Ooooooob
Ooooooob
Ooooooob
oo ooood
oo ooood
Ooooooob
Ooooooob
Ooooooob
Ooooooob
Ooooooob
Ooooooob
Oooocooob
Ooooooob
Ooooooob
Ooooooob
OO ooootd
OO ooood
oo ooood
Ooooooo b
Ooooooob
Ooooooob
Ooooooob
Oooocooob
Oooocooob

O0Ooo0oooao

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

O0Ooo0oooao

O0Ooo0ooo0oao

O0Ooo0oo0oo0oao

(19)

O 0Oo0oo0oo0oao

O

OoOoo0oogaDo

O

oo f0ooobdgbg

oo U0ooo

O0Oo0oooao

Ooo0dg

O0OooOooogoao

oo O0OoooPO0Oo0g
oo O0OooolPO0OoO0dg
oo O0OooolPO0Oodg

O0Ooo0oooao

O0Ooo0oooo

OoOoo0oooo

OoooPO0o0no
oD0DO0OooolPOoOodg

OOoo0oooo

OOoo0oooao
O0Ooo0oooao

O
O

O
O

O
O

JP 2024-150579 A 2024.10.23

O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O 0Oo0oo0oo0oao

O
O
O
O

O
O
O
O

O
O
O
O

oo
oo
ud

oMo ooo
oo ooo

oo
g o
ooad
oggoan
uggoand
ogooo

O

O 0OoO0ooogoao

O
O
O
O
O
O
O

OJ
O
O

O
O
O
O
O
O
O

0
t
U

g
O
U
u
g

O0Ooo0oooao

0
g
U

O
(]
O
g
u
g

O0Ooo0oooao

O
g
U

OO0 O0OoQo
OO0 O0OoQo

O0Ooo0oooao

O
g
u

OoOoo0oooao

O
g
u

goooood

ogooogano

OoOoo0oooo

Ooooogob

O0Ooo0oooo

ooooooYogopg

10

20

30

40

50



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

Oooooooo0oooooooooooDoooDoDoooogoooao

OO0 oo oo oooooooQgogoooo

Y e O e O e e e e e e Y o e o e e O e O e O e e e e O e e e O e e e e o s e s e s o
D00 0000000000000 oooooooollooooooo00o0o0o0OooOoDoOogaog
o e O e O e e e e e o e o e e e e e e e e O e e e e O e e e e e e s e e o s

000 0000000000000 O0D0000o0o0o0Do0DoDo0ooooflooooooo0Do0D00o0o0o0o0o0OoOd

O0Ooo0o0oooao
OO0 o0ooooo
O0Ooo0ooooog
OOoo0ooooaog
OOoo0ooooaog
Oo0oo0ooooog
OoOoooooaoo
OoOoo0oooooo
OoOoooooo
OOoo0ooooao
OoOoo0ooooao
OoOoo0ooooao
OoOoo0oo0oooao
O0Ooo0o0oooao
OO0 o0ooooo
OO0oo0ooooaog
OOoo0ooooaog
OoOoo0ooooaog
OoOoo0ooooaog
OoOoooooaoo
OoOooooooo

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
O
O

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

OoOoobo
Oooot o

OoOoooooooogoOgod

O 0Oood

O 0o o0oogog
Y
OO dgogodg
O 0o ogogodg
O 0o ogogodg

Oo0Ooo0Oo0oooao
OO0Oo0ooooog
OO0Oo0ooooaog
OOoOo0ooooaog
OoOoo0oooogoaog
Oo0o0o0ooooaog
OoOoo0ooooaog
OoOoo0ooooogo
OoOoo0oooao
I o
Ooo0Ooo0oooao
Ooo0Ooo0oooao
Ooo0Ooo0o0oooao
O0Ooo0Ooooao
OO0Oo0ooooaog
OO0O0Oo0ooooaog
OO0O0Oo0oooogoaog
OoOoo0ooooaog
OoOoo0ooooaog
OoOoo0ooooaog
OoOoo0ooooaogo
OoOoo0ooooao
Ooo0oooao
OooOoo0oooao
Ooo0Ooo0oooao
Ooo0Ooo0Oo0oooao
O0Ooo0Oo0oooao
OO0Oo0ooooog
OOoOo0ooooaog
OOoOo0ooooaog
OoOoo0ooooaog
Oo0o0o0ooooaog
Ooo0ooooaogo
Ooo0ooooaog

Ooo0oogono

oob o

ooooibDoooooo
ooooiboooooo
ooooiboooooo
oooobboooooo
ooooboooooo
ooooboooooog
oooobbooooodg
oooobbooooodg
D ooobboooood
Dooobboooood
ODoooBPoooooo
ODoooBPBooooono
oooobDopooooo
ooooibDoooooo-g
ooooiboooooo
ooooiboooooo
oooobboooooo
ooooboooooog
oooobbooooog
oooobbooooodg
oooobboooood
D oooibboooood
ODooobBPoooooo
CDoooBPoooooo
CDoooBPBoooooo
ooooibDopooooo-o
ooooibDoooooo
ooooiboooooo
ooooiboooooo
oooobboooooo

oo b o

oo b o

o ob o

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

o ob o

o ob o

o ob o

o ob o

o ob o

O
O
O
O

o ob o

O o B o

(20)

O o b o

O
O
O
O
O
O

[
]
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

o 0Oo0Og

o 0Oo0Og

o 0O 0Og

o 0O o0Og

o0 o0Og

o0 o0Og

O Ooo0oooo
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0oo0ooao
O 0Oo0gooao
O Ooo0gooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O Ooo0oooo

JP 2024-150579 A 2024.10.23

O Ooo0oooao
O Ooo0oooao

O
O
O
OJ
[
]
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

oUW oo
oD og
oD og
oD og
oD og
o og

oooUoooooo
oooUoooooo

10

20

30

40

50



ey e e s e e e ) e e e A B

Ooooooooogodg

I B e e e sy e e Y Iy
I e ) e e e Iy
I B e e [ s e Iy
I B e ) e e sy Iy
I B e ) e e sy Iy

O 0ooo

—~
N
[

-

JP 2024-150579 A 2024.10.23

Ooo0ooooooooooooooooDooDooooooooooooogoQgodg
e e A e e s e e R s [ s [
OO0 oooogog4ddUooooooUUUUUoDoDoDoooUgoooDoDoooggg
OO0ooooogog4oUoooooooUooUUUUoDoDoDooUgoooDoDooogogg
OOo0oooooo4o0oooooooo oD UoooDoDoDooooogooDoDooogogg
OOo0oooooo4ooooooooo oo UoooDoDoDooooogooDoDooogogg
OOooooooo4ooooooooooD oo oDoDooooooooDoDooogoQgog
OoOooooooo4ooooooooooD oo oDooooo0ooDoDooogoQgg
OoOo0ooooooo04o0oooooooo oo oDoDooooo0ooDoDooogoQgg
Ooooooooo0ooooooo oD oooDoDooooo0ooDooooogoQgg
Oooooooooo0ooDooooo oo oo oDooooo0ooDoooogoQgog
Ooooooooo oo oDooooo oo oo oDooooo0oooDoooogogog
OoooooooooooooooooDooDoooooooooooogogodg
OoooooooooooooooooooooooooooooooogoQgodg
e e e e e e e e ) e e e s s [ s [
OO0o0ooooogog4dUoooooooUUUUoDoDoDooUgoooDoDoooggg
OO0oooooo4oUooooooUooUoUUoooDoDoDoooogoooDoDooogogg
OOo0oooooo4oooooooooUoDUoooDoDoDooooogooDoooogogg
OOooooooo4ooooooooo oo UoooDoDoDooooogoooDoDooogogg
OOooooooo4ooooooooooD oo oDoDoooo0ooDoDooogoQgogg
Oo0ooooooo4ooooooooooD oo oDoDoooo0ooDoDooogoQgg
Oo0oooooooo0ooooooooD oo oDooooo0ooDoooogoQgg
Oooooooooo0ooooooo oo oDoDooooo0ooDooooogoQgg
Oooooooooo0ooDooooo o0 oo oDooooo0oooDoooogoQgg
Oooooooooo0ooDooooo oo ooDoDooooo0oooDooooogoQgog
OoooooooooooooooooDooDooooooooooooogogoQgdg
Ooo0ooooooooooooooooooooooooooooooogoQgodg
e A e e e s e e e e O O s s [y s [ |
OO0 oooogogUooUooooDoDoooUUUooDoDooggooUogoooooaog
OO0 ooooooooUoooDoDoDoooUUoUooDoDoogogooUogoooooaog
OO0 ooooooooooDoDoDoooUooooDoDooogoUogoooooaog
OO0 oooooooo oo oDoDooooD U oDoDoDooooUooooooaog
OO0 ooooooOoo oo oDoDoooo0D oo oDoDoDooooooooooaog
Oo0oooooooo0o oo oDooooo0 oo ooDoDooooooooooaog

O O0Ooogo
O Ooogo
O Ooogo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0ooo
O 0o oo
O 0O ogo
O Ooogo
O Ooogo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O 0Oooo
O 0o oo
O 0Ooogo
O Ooogo
O Oooo
O Ooogoo
O Oooo
O Oooo
O Oooo

Oooooood
Ooooooood
Oooo0ooood
OOoo0oooood
O0Ooo0oo0oo0ooao
O0Oo0Oooogoao
O0Oo0oooogoao
O0Oo0ooooao
O0Ooo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0oooao
OoOoo0oo0oooao
OoOoo0oo0oo0ooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
O0OoO0Ooooao
O0Ooo0oooogoao
O0Ooo0ooooao
O0Ooo0ooooao
O0Ooo0ooooao
O0Ooo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooaoo
OOoo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
Oo0Ooo0oo0oo0ooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OO0Oo0ooooao
O0Oo0ooooao
O0Ooo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao

gooooobooobooboobogooboooboobboobobooboobognb
uboboboobouoboobooobooboboobooobooboobooobooodan

10

20

30

40

50



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

Oo0o0ooooooooooooooooooogoQgdg

Oo0oooooooooo0o0ooDoDooooogogQgog

O
O
O

OoOoo0ooooao
OOoo0oo0oooao
OoOoo0ooooao
O0Ooo0o0oooao
OO0 o0ooooo
O0Ooo0ooooog
OOoo0ooooaog
OOoo0ooooaog
Oo0oo0ooooog

o e Y e e Y e e e e O e e Y e e e e O e Y o e e e O O e Y e O e O e e Y O e Y e e Y e e Y e Y o O

OoooooooooogoQgodg

OoDDoDooodboo

DoooooDoooooooooUUoooooo b oo

OooooooooooQgogoogoo

(22) JP 2024-150579 A 2024.10.23

o O e O s O s O
Uoooooo
UOoooooo
UOoooooo
UOoooooo
UHoooooo
Uooooo™
Dooooo™
UOoooooo
UOoooooo
UOUoooooo
Uoooooo
Uoooooo
Uoooooo
UOoooooo
UOoooooao
UOoooooo
Hoooooao
UoooooO
Uooooo™
Doooood
OUoooooo
OUoooooo
UOUoooooo
Uoooooo
Uoooooo
Uoooooo
UOoooooo

O 0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0ooOoo
OO o0gogog
O Oo0gogog
O OoQgogog
O Ooogoog
O Ooogoog
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0oo0oo
O Ooo0ooo
O 0Ooo0gooOoo
O O0Oo0oo0oo
OO o0gogog
O O0Oogogog
O Ooogogog
O Ooogoog
O Ooogoog
I I
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O 0Ooo0oogoo
O Ooo0oo0oo
O O0Ooo0ooo
O O0Oo0oo0oo
O O0Oo0gogog
O O0Oogogog
O Ooogogog
O Ooogoog
O Ooogooog
O Ooogooo
O Ooo0ooo

o O O e A o A
O
O U0Ooo
O U0 oo
O U oo
o U oo
o U oo
o U oo
o U oo
o U oo
o0 oo
O 0 oao
O 0 oao
o0 oo
o0 oo
O U0Ooo
O U0 oo
o U oo
o U oo
o U oo
o U oo
o U oo
O U oo
O 0 oo
O 0 oo
o0 oo
o0 oo
o0 oo
O 0O oo
O U0 oao
o U oo
o U oo
o U oo
o U oo

OoOoootao
OoOooob@o
O O
Ooob 0o
oOoob 0o
ooob 0o
oOooob0bmo
oOooblib@o
Ooobbmo
Oooob0bmo
Ooob 0o
Ooob 0o
OoOoobdno
Ooobdao
OoobD0O@o
Ooob 0o
Ooob 0o
Oooob 0o
Oooob 0o
oOoob0bmo
Oooobib@o
Oooobbmo
Oooob0b@o
N R N B
o0 obO0dano
o0 obO0dano
o0 obO0daao
o bOoobifbmo
oboobifbmo
OQ oo
OQg OoOoo
OQg Ooo
OQg OoOoo
OQg Ooo

O

|

Ooootbo
OoooDob@o
OoOooob@o
oOoooobo
oooobao
oooobao
ooooobao
oOoooobao
O oobo
O oobo
O oobo
O oot o
OoOoodo
OoOoodo
O
o UOobao
o Uobao
o Uobao
o Uobao
o U obao
o U obao
o U0 obao
o0 obo
o0 obo
o U0 odano
o U0Oodano
o0 obdano
S A s A
o 80 g oo
o 80 g oo
o 80 g oo
o L o R S R
o 80 g oo
o 80 goono

I [ |
|
s O
O Ooogogog
O Ooogogog
O Ooogogog
O Ooogogoog
I [ [ |
I [ |
I [ |
I [ |
I [ |
I [ |
I [y |
O O dgogog
O O ogogodg
O Ooogogog
O Ooogogog
O Ooogogog
O 0Ooogoogoog
I [ I |
I [ |
I [ I |
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0O oo
O O0ooo
O 0o oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo

O

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

O

O

O

O

gooad
gooad
'0od
'oogooboobooobobooboobooobobooboboobooboobobooobnnb

tooooooooooooooooooooooobboDbODbODbODbOOoOOO0ODnn

10

20

30

40

50



e e e s e e e e e [ e e o e A o B

OoooooooogoQgog

Ooooooooooogoogoogooo

oooogao
oooooan
gooogao
u

ogooad
oooooan
oooogano
oooooan
gooogao
oooooan
gooad
oooooan
gooogao
oooooan
oooogano
oooooan
gooogao
gooo
ugoooadgano
g 0ogaod
ogoooagano
oooooan
oooogano
oooooan
gooad
gooogao
uogao

(]

OO oOgooo
O Oogoo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooo
O O0Oo0ooOoo
OO oOgoo
O OoOgooo
O Ooooo

O oOoobo
O oob o
O oobo
O oob o

Oooob@om

O

O
O
O
O

O
O

O
O

O
O

O

O
O

oad

uoano

(]
O

od

(23)

O
OJ
O
O

O

O

0

oggoan

O
O

O
O

O

O

ao

ooooooooooooao
'00o0ooooroooo'ooaon
ooooooooooooooooooooooooooan

O

O
O
O
O

O

O Ooooo

O
O
O

O Oooo
O Ooogo
O 0Ooogoo
O O0ooOoo
O O0oo0oo
O O0oo0oo
O 0o o0 o
I o [
O O ogo
O 0o oo
O Ooogo
O Ooogo

O

O
O
O

O

O
O
O

O
O
O

JP 2024-150579 A 2024.10.23

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

O 0Ooogoo
O Ooogo

ooooooooogdg
ooo'cooooo-g
ooooooooooda

gobo'ocooooboboad

gbooooboooboobouooooobooobooooboooooadao
uoooooooooooooooooobobbobDbODboODooooo’o
'oooooboocobooboooobooobooboobooobooaodao
ooooooo’'ocooooooooo’'oooo'ocooooooo?
gboooobobooooboobooobooooboooobooobooooboaodan
gooooood

gooooboooboobogobooboboooboobogobobooan

gbooooboboooobooobouoboobooboooorobobboooboaodao

'ooooooooooooobobobobboOoObOoOOoOOoObObOO0O00o0oo0ooooooOoa

I s [ |
s s [ |
I [ |

I [ |
I [ |

gooboooooo’oocoobooooboo'oboo’'booobooooboyaooan
oooooouooouooooooooooooooooooooooooao
gooogoan

gooboouoboooboooooobooobooobooboobooobooboaoaao
goboboobogoobooooobooobooboobo'oboobobooboDbDo

'oooobooooboooboooooooooobobooobooobooboobboooboboaa
oooooouooouooooooooobobooooo’obobbobbooboOooo0OoOo’Oan
'ooooboooboo'oboooboooboboboooboobooboobOoobooooboDboao

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

O
O

I [ I
I [ I
O O g g
I [ [ |
I [ I |
O Ooogog
I [ [ |
O 0o oo
O Ooogoo
O 0o oo
I [ [y
O 0o o0goo
I [ Iy |
O 0o o0oo
I [ |
I [ [ |
O O ogog
O 0o oo
I [ [ |
O Ooogo
O Ooogoo
O 0o oo
I [ [y |
I [ [y |
O 0o o0goo
O 0O o0go o
O 0o 0o o
I Y [ |
O O ogog
O O ogog
O O oo

Oo0oooooooogoogogogodg
I [y |

OooooooooogoogogoQodg
Oo0ooooooooogooogodg
OOooooooooogooogodg
O
O

O d

O d
O d
O O
O O

O
O

O
O

[ |
[ |

O O
0O O

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

oooouooooooooooooooooao

I [ [y |
O 0o oo

10

20

30

40

50



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

e e e [ R ey A B
e e [ R ey A B
I e e [ R [ A A B
I [ ) R [y A A B
I e [ R ey A A B

O 0Oo0oo0oooao
OO 4dogooao
OO dogooao
O OQgogoooao
O OooQgoooao
O OooQgoooao
O 0Ooo0ooooao
OO0 oooao
O 0Oo0ooooao
O 0Oo0ooooo
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Oo0oo0oooao
OO 4dogooao
OO dogooao
O Oodgogooao
O 0Ooogoooao
O 0Oo4Qgooooao
O 0OooQooooao
OO0 oooao
OO0 oooo
OO0 oooo
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Oo0oo0ooOooao
O 0Oo0oo0ooOooao
OO dogooao
O O0Odgogoooao
O OoQgogoooao
O 0OoQgoooao
O OoQgoooao
O 0Oo0ooooao
OO0 oooo

Oooooooogogoooao
Oooooooogogogoooao

OoooooooooQod

O

ODooOooOoDoOoooodoao
Do ooooooootoao

Ooooob oo
oDCooooboo
oDooooboo
ocoooob oo
ocoooob oo
ocoooob oo
ocoooob oo
CoCoooob oo
oCoooob oo
CDCoooob oo
CDCoooob oo
CDCoooob oo

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

O
OJ
(]
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
O
O
O

OoooooooooOooOod
OO0 ooDooooggogdg
OoDoDoDooooggogg
OoDooDooooggogog
OooooooogogogoQg
OooooooogoggogooQg
OooooooogooQgogooQg
OooooooogoogogoaoQg
OooooooogooQgogooQg
OooooooogooQgogooQg
OooooooooogogooQo
OooooooooQgogogoao
Oooooooooogogoo
OooooooooOoogod
OO0 oDoDoooogogogg
OoDooDooooggogog
Ooooooooggogog

OoooooooooogoOgodg

oo ooooogooogoood

OO0 oo oooooggg

OO0 o0 ooooooggg

oo o0 ooooooggg

oo o0 oooooogogg

Oooooooogogog
Ooooooooogogoog
OoooooooogoQgg
Ooooooooogogodg
Oooooooooogogog
Oooooooooogoogodg
OooooooooogooOgodg
OoOoooooooogoogod
OO0 oooooogogg
OO0 oooooogoggogg
Oooooooogogg
OooooooogoQgg
Oooooooogogg
Ooooooooogogog
Ooooooooogogog
Oooooooogogog
Oooooooooogogodg
Oooooooooogogodg
OooooooooogooQgodg
Oooooooooogoogodg
OooooooooogooOod
OO0 oooooogogogg
OO0 oooooogoggogg
Ooooooooggogg
Oooooooogogg
Oooooooogogog
Ooooooooogogog
Ooooooooogogog

oDCoooob oo

(24)

O o
Ooootbboao

O 0Ooo0oo

ooobdoao
Oooob oo
ooobf0boo
ooob oo

Oo0ooooooogodg
OO0 ooooooogodg
Oo0ooooooodg
Oooooooooodg
oo ooooooodg
Ooooooooood
Ooooooooood
OoOooooooood
OoOo0ooooooood
OoOo0ooooooood
OO0 ooooooogod
OO0 ooooooogodg
OO0 ooooooogodg
OO0 ooooooogodg
Oo0ooooooogodg
Ooo0ooooooodg
oo ooooooodg

O

O

JP 2024-150579 A 2024.10.23

obooooboobogooboaa

ooooooooooooodo
oooogoboao
gogbooobobooobooobdd

gooooboobogogoboDbao
goooooad

O
O

O
O

gooad

O

O

O

O

O

0

O

O

O

O

O

ogoooao

O

10

20

30

40

50



e [ e e v e e o e ) e e e I A

I e e e e I A B

I R [ e A B

I e [ e ) R e A B

oo oooooooogod
Ooooooooooogod
Ooooooooooao
OO0 oo oooooo
OO0 oo oooooo
OO0 o ooooooo
OO0 o ooooooo
oo o ooooooo
oo o ooooooo
oo o0 ooooooo
oo o oooooooo
oo oooooooo
oo oooooooo
Ooooooooooo
Ooooooooooao
Ooooooooooao
OO0 oo oooooo
OO0 oo oooooo
OO0 o ooooooo
oo o ooooooo
oo o ooooooo
oo o oooooooo
oo o0 oooooooo
oo o ooooooo
oo o oooooooo
oo oooooooo
Ooooooooooo
Ooooooooooao
Ooooooooooao
OO0 oo oooooo
OO0 oo oooooo
OO0 Qo ooooooo
oo o ooooooo
oo o ooooooo
oo o0 ooooooo
oo o0 ooooooo

e ey B [ [ Iy o
Ooo0ooooOoooo0 o0 oo oooo o000 oo oD oD oo o oo oo oDoooogogoOooao
Ooo0oooooooo o oo ooooo0o o0 oo oDoooo o oo oDoooogogogoOooao
e s e e e e s e Y I
e B e e e e A [ Y I
e ) e e e e s [ Y I
e B e e e e e [ Y O
e ) e e e ey [ Y Iy
e e e ey [ Iy
e e ey e e [ Iy
OoOo0oooOoooo0oooDooooo0oo0D oo oooooo oo oDoDooogoggogogoooao
O o0ooooooOo oo oDooooo0o o0 oo oo oDoDooo0 oo oDoDooogogogooao
e e [ [ Iy
e e B [ Iy
Ooo0ooooOoooo o0 oo ooooo0o o0 oo oD oD oo o oo oo oDoooogogoOooao
OooooooooooooDoooooo0ooDoDooooooooooooogogogogoOooao
e ) e e e e s e Y Y
e A e e e B e A s e [ Y I
e s e e e s ey [ Y I
Oo0oooooogooUooooooUooDUoooDoDoDoDoog oo oDoDoooogoggogooao
e B e s ey [ Y I
e e e [ Iy
e e ey e B e [ Iy
Ooo0oooOooogQo0o oo oooooo 00D oDoDoooooo oo oDoDooogogooao
e ey Iy
e [ [ [ Iy
e e ey [ Iy
Ooo0ooooOoooo o oo ooooo0o o0 oo oD oD oo ooo0o oo oDoooogogoOooao
Ooooooooooooooooooo0ooDoDooooooooooooogogogogoOooao
e s e s e e e A s e Y I
e ) e e e s e A e [ Y I
OO0 ooDooogogQoooooooUooUDUoooDoD oo oDoDooggQgogooao
OO0ooooooo0ooooooooUooDUoooDoDoDoDoog LoD oDoDooogoggogooao
e B e e B e e [ Iy
e e e e s ey [ Iy
e e ey e I ey [ Iy

—
N
g1

N—

JP 2024-150579 A 2024.10.23

10

20

30

40

50



e e [ e e e s e I Iy i
e e e [ e e e s ey Iy Iy
e e [ [ s ey Iy Iy
e e [ [ ) ey [ I
e [y ) R Ry Ay
ey e

OoOoooooooogoOgodg
OO0 oooDooogogdg
OO0 oooDooogogdg
OOooooooogogdg
Ooooooooogogdg
Ooooooooogogg
OoooooooogoQgg
OoooooooogoQgdg
OoooooooogoQgdg
OoooooooogoQgdg
OoooooooogogoQgdg
OooooooooogooQgodg
Oooooooooogoogodg
OoOo0oooooooogooOgod
OO0 oooDoooogogdg
OO0 oooDooogogdg
OOooooooogogdg
Ooooooooogogg
Ooooooooogogg
OoooooooogoQgog
OoooooooogoQgodg
OoooooooogoQgdg
Oooooooooogogogodg
OooooooooogogoQgodg
OoOoooooooogooQgodg
Oooooooooogoodg
OoOo0oooooooogoogod
OO0 oooDooogogdg
OO0 oooDooogogdg

OooooooooOgoOgoao
OO0 oDoDoooggogdg
OO0 oDoDoooggogodg
OoDooDooooggogog
OoooooooggogooQg
OooooooogQgogooQg

OoooooooooogoQgodg

OooooooooOooOgod
OO0 ooDooooggogdg
OO0 ooDooooggogdg
Ooooooooggogog
Oooooooogoggogog
Oooooooogogogogoog
Oooooooogogogoog
OooooooogogogogoaoQg
OooooooogoQgogooQg
Oooooooogoogogo-g
OooooooooQgogooQg
OooooooooOoogo-g
OooooooooQogogod
OooooooooOgoogod
OO0 ooDooooggogdg
OoDooDooooggogdg
Ooooooooggogodg
Ooooooooggogog
Oooooooogogogogoog
Oooooooogoogogoo-g
OooooooogogQgogooQg
Oooooooogoogogoo-g
OooooooogoogoogooQg
OooooooooQogogoa-g
Oooooooooogoogo-g
OooooooooOooOgod
OooooooooOooOgod
OO0 ooDooooggogdg
OoDooDooooggogog
Ooooooooggogoog
Ooooooooggogoog
Oooooooogoggogoog
Oooooooogoogogoo-g

OO0 oooooogogdg
OO0 oooooogogoQgg
OOoooooooggogg
Ooooooooogogg
Oooooooogogg
OooooooogoQgoog
OoooooooogoQgg
OoooooooogoQgg
OooooooooogoQgdg
OooooooooogooQgdg
Oooooooooogoogodg
OooooooooogooOgodg
OooooooooogoOgod
OO0 oooooogogoQgdg
OoDoooooogogogg
Oooooooogogg
Ooooooooggogg
Ooooooooogogog
OooooooogoQgoog
OoooooooogoQgg
Ooooooooogogodg
Oooooooooogogodg
OooooooooogooQgdg
Oooooooooogoogodg
Oooooooooogoogodg
OooooooooogooOod
OO0 oooooogoQgdg
OoDoooooogoggogdg
Ooooooooggogg
Oooooooogogg
Oooooooogogg
Oooooooooogogog
OoooooooogoQgog

Oooooooooogdg

Oooooooooogodg

Oooooooooogodg

Oooooooooogod

Oooooooooogod

Oooooooooogod

Ooooooooood

(26)

Ny [y Yy I ) Iy
OooooodooOod

OO0 ooooooogdg

OO0 ooooooogd

Oo0ooooooogdg

Oo0ooooooogdg

Oooooooooogodg

Oooooooooogodg

Oooooooooogodg

Oooooooooogod

Oooooooooogod

JP 2024-150579 A 2024.10.23

OoOooooooood
OoOooooooood
OoOooooooood
OO0 ooooooogd
OO0 ooooooogd
Oo0ooooooogdg
Oo0ooooooogd
Ooooooooogdg
Oooooooooogodg
Oooooooooogodg

Oooooooooog

OO0 o ooooooo
oo o ooooooo
oo o0 ooooooo
oo o0 ooooooo
oo o0 ooooooo

10

20

30

40

50



e e B [ e e e e ) s ey Iy
e e e [ e s e e Iy
ey e [ e e e [ s sy [ Iy
e e Iy i
e [ A ey Iy
ey [ ) s ey [ Iy

O O0Ooo0ooOoo
OO o0gogog
OO o0goaog
O OoOgoo
O OooOgooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooOoao
O O0Oo0ooOoo
OO o0gogog
O OoOgoo
O O0OoOgooao
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooOono
O Ooo0ooOono
O O0Ooo0ooOoo
O O0Oo0oo0oo
OO o0gogog
O OoOgoaog
O OooOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo

Ooooooooooogod

Ooo0ooooooood
OO0 ooooooog
OO0 ooooooog
OO0 ooooooog
Oo0ooooooog
OO0 ooooooog
Ooooooooog
Ooo0ooooooog
oo ooooooog
Oooooooooogdg
OoooooooooQg
Ooooooooood
Ooooooooood
Ooo0ooooooood
OO0 ooooooog
OO0 ooooooog
OO0 ooooooog
Oo0ooooooog
Oo0ooooooog
Ooo0ooooooog
Oooooooooog
Ooo0ooooooog
Oooooooooogdg
Ooooooooood
Ooooooooood

OOooooooood
OO0 ooooooogd
OO0 ooooooogd
OO0 ooooooogd
Ooooooooogodg
Ooooooooogodg
Ooooooooogdg
Oooooooooogodg
Ooooooooogodg

OoOooooooOod
Oo0Dooooogd
OO0 oooooogd
Oooooooogd
Oooooooogd
Oooooooogdg
Ooooooooogdg
Ooooooooogodg
OooooooooQgodg
OooooooooQgodg
OoooooooOod
OoooooooOod
OoooooooOod
OoOooooooOod
O0o0Dooooogd
OOooooooogd
Ooooooogd
Oooooooogdg
Oooooooogdg
OooooooooQgodg
Ooooooooogod
OooooooooQgd
OooooooooQodg
OoooooooOod
OoooooooOod
OoooooooOod
OoOooooooOod
OO0 ooooogd
Ooooooogd
Ooooooogd
Oooooooogd
Oooooooogdg
OooooooooQgodg

Oooooogogoodg

OO0 oooooogd

OOooooooogd

Ooooooooogdg

Ooooooooogdg

Ooooooooogdg

Ooooooooogdg

Ooooooooogdg

Ooooooooogodg

oo oooooodg
Ooooooooodg
Oooooooood
Oooooooood
Oooooooood
OO0 oooooogod
OO0 oooooogod
OO0 oooooogodg
Oooooooogodg
oo oooooogodg
oo oooooodg
oo oooooodg
oo oooooodg
oo oooooodg
Ooooooooodg
Oooooooood
Oooooooood
Oooooooood
OO0 oooooogod
OO0 oooooogod
Oo0ooooooogod
Oooooooogodg
Ooooooooogodg
oo oooooogodg
oo oooooodg

Oooooooooogodg

Oooooooooogod

OoOooooooood

(27)

OoooO0oo0obobodooOodd
OooOooodgogoodg

OO0 ooooooogd

OOoooooooogd

Ooooooooogdg

Oooooooogdg

Ooooooooogdg

Ooooooooogdg

Oooooooooogdg

Oooooooogodg

Ooooooooogodg

JP 2024-150579 A 2024.10.23

OoOoooooooogodg
OOooooooood
OOooooooood
OO0 ooooooogd
OO0 ooooooogd
OOo0oooooogd
Ooooooooogdg
Ooooooooogdg
Oooooooogdg
Ooooooooogdg

OoooooooQgdg
OoooooooOod
OO0 oooogogdg
Oooooogogdg
Oooooogogdg
OooooogoQgdg
OooooogoQgdg
OoooooogoQgdg
OooooooogoQgdg

OooQoooooo

10

20

30

40

50



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

OOoOooooood
OO0 4Qogoooood
OO0 4Qogoooood
O oo oooood
O oo oooood
OooQo0oooood
Ooo0oooood
oo o ooooodg
Ooo0ooooodg
oo oooooodg
Ooooooood
Ooooooood
OOoOooooood
OOoooooood
OO0 Qo oooood
OO0 4Qogoooood
O oo oooood
O oo oooood
O oo ooooodg
OO0 o oooood
oo o ooooodg
Oooooooodg
Oooooooodg
Oooooooodg
Ooooooood
OOooOooooood
OOoOooooood
OO0 4Qogoooood
OO0 4Qogoooood
O oo oooood
O oo oooood
Ooo0ooooodg
oo o ooooodg
oo o0 ooooodg

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

OoOoo0oo0ooood Oooooooood

OoooOoooooao

O O0Oo0oo0ooo0oao
O 0O0OoOoooao
O 0O0ooooao
O O0OQgoooao
O Ooo0goooao
O 0OooQgooooao
O 0Ooo0ooooao
O0Ooo0ooooao
O 0Ooo0ooooao
O 0Ooo0ooooao
O 0Ooo0oo0oooao
O0O0Oo0oo0oooao
O 0Oo0oo0oo0ooao
O 0Oo0oo0oo0oo0oao
O 0O0OoOogooao
O 0O0goooao
O 0OoQgoooao
O 0OoQgooooao
O OooQgooooao
OO0 oooao
O 0Ooo0ooooao
O 0Ooo0ooooao
O0Ooo0ooooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Oo0oo0oooao
O O0Oo0oo0oooao
O 0Oo0oo0ooo0oao
O 0O0Oogooao
O 0O0Qgogoooao
O 0OQgoooao
O O0OoQgoooao

Oo0oooooogd
Ooooooogd
Ooooooogd
Ooooooogd
Ooooooogd
Oooooooogd
Ooooooogd
Ooo0ooooogd
Oo0ooooogd
Oo0ooooooQgd
Oooooooogod
Oooooooogod
OoOoo0oooooOod
Oo0ooooogd
Ooooooogd
Oooooogoogd
Ooooooogd
Ooooooogd
Ooooooogd
Ooooooogd
Oo0ooooogd
Ooo0ooooogd
Ooo0oooooQgod
Ooooooogod
OooOoooooogod
OooOooooood
Oo0ooooogd
Ooooooogd
Ooooooogd
Ooooooogd
Oooooooogd
Oooooooogd
Oo0oooogd

Oooo0ooogoood

Oooo0ooogao

Ooooooogd

OO0 oooooao

OOoooooogd

OOoogoooooao

OoOoooooogd

OOooooooao

Ooooooogd

Oooooooao

Ooooooogod

Ooooooooao

Ooooooogd

Ooooooooo

Ooooooogd

Ooooooooao

Ooooooogod

OOoo0ooooaoo
OoOoo0oo0oooao
OoOoo0oo0oooao
Oo0Ooo0oo0oo0ooao
O0Ooo0oo0oo0ooaoo
O0Ooo0ooooao
O0Ooo0ooooao
OOoo0ooooaog
OOoo0ooooaog
OOoo0ooooao
OoOoooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooaoo
OoOoo0oo0oooao
OoOoo0oo0oooaoo
O0Ooo0oo0oo0ooao
O0Ooo0Oo0oo0ooaoo
OO0Oo0ooooao
O0Ooo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OoOoo0ooooao
OOoooooaoo

Oooooooogod

OoOooooood

OoOooooood

(28)

Oooo0o0ooooOnodd
Oooo0oogoood

OOoooooogd

Ooooooogd

O
O
O
O
O
O
[

OoOoooooogd

Ooooooogd

Ooooooogd

Ooooooogod

Oooooooogod

Ooooooogod

Oooooooogod

JP 2024-150579 A 2024.10.23

O
O
O
(]
O
O
O
O
O
O

OOoo0oooood
OO0oo0oo0oooao
OO0Oo0oo0oo0ooao
O O0Oo0OooOooogoao
O O0Oo0ooooao
O 0Ooo0ooooao
O Ooo0ooooao
OO0Ooo0ooooaoo
OO0Ooo0ooooao
OOoo0ooooo

OOooooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oooao

10

20

30

40

50



e s e e s e sy [ [ |
e e [ e e s e sy [ [ |
e e s e sy e s sy [ [ |

OoooooooogoQgoo

OoOooooooooo o oo oDoDoooo0o o0 oD oo oDoooo0ooooooooogoaoo

ocUoooooooo0o0d00d00d0d0O00Oo0O0O0O0O0O0o0O0oO0o0oO0oOOoOooOCQoOO

Do oD oDoooooofdoiflooooo0D0000000 0000000000000 O0o0o0o0DOo0oOo0o0OoDOOa-g

OooooDoDoooOootbobo

Ooooooooood

O 0Oo0ooo0oao

O0Ooo0oo0oo0ooao
O0Oo0Oooogoao
O0Oo0oooogoao
O0Oo0ooooao
O0Ooo0ooooao

OoooOoOoo0oonbadd
Oooo0oogoood

O 0Oo0oo0oo0ooao
O 0O0OoOogooao
O 0O0goooao
O O0Qgoooao
O O0OoQooooao
O 0OoQgoooao
O 0OoQooooao
OO0 oooao
OO0 oooao
OO0 oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Oo0oo0oo0ooao
O 0O40doOoooao
O 0O0QgoOoooao
O 0OoQgoooao
O O0O0goooao
O 0Oo4Qgoooao
OO0 oooao
OO0 oooao
OO0 oooao
O 0Oo0ooooao
O 0Ooo0oo0oo0ooao
O 0Oo0oo0oooao

]
]

OooOoo0ooogo

OooDoooDoooodobg
OooDoooDoooodobg

O0OoOoooao

o A
oUbooooao
oUbUooooao
oD ooooao
o ooooao
oD ooooao
oD ooooao
oD ooooao
oD ooooo
O U ooao

O0OooOoooao

OooDoooDoooodobg

O0Oooooao

OooDoooDoooodobg

O Oooooao

O 0Ooogooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooo
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooo
O 0Oo0oo0ooo
O O0Oo0gogoao
O Ooogogoao
O OooQgogooao
O Ooogooao
O 0Ooogooao
O 0Ooo0oooo
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0ooOooo
O 0Ooo0oo0ooano
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooo
O O0Oo0gogoao
O Ooogogooao
O Ooogogooao
O Ooogooao
O Ooogoooo
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooo

OooDoooDoooodobg

OOooooo

OooDoooDoooodobg

OOoo0oooo

OooDoooDoogoodobg

O0Ooo0oooo

OooDoooDoogoodobg

O0Ooo0oooao

OooDoooDoogoodobg

O0Ooo0oooao

OooDoooDoogoodobog

O0Ooo0ooo0oao

OooDoooDoogoodobg

O0Ooo0ooo0oao

o0 ooobao
o0 ooobao
oD ooobo
oUbDooobo
oUbooob o
oUbooobo
oUbooob o
oUbooob o
oD ooob o
OobDooob o
oD ooob o
oD ooob o
oUO0ooobao
o0 ooobao
o0 ooobao
oOobooobo
oUbooob o
oUbooobo
oUbooobo
oUbooobo
oUbooob o
oD ooob o

oCoooDoDoooOootbobo
oDoooDoDoOoOo0ooOootbobo

(29)

O 0Ooo0oo0oo
O O0Oo0gogog
O Oogogog
O O0Oogogoog
O Ooogogoog
O Ooogoog
O Ooogoog
O OooooQg
I [ |
I [y |
I [ |
I [y |
O 0Ooo0oo0oo
O 0Oo0oo0ono
O O0Oo0gogog
O O0Oogogog
O OooQgoog
[ Y |
O Ooogoog
O Ooogoog
O 0Ooogooog

O

Oo0oDoOoOOoo0ooogod
Oo0oDDooOoooogobd

ocoooooooodOobg

ocoooooooodobg

ocoooooooodobg

ocoooooooodobpg

ocoooooooodobg

ooooooooo0obg
Oo0DoDDooOgooogobf

Oooooooo

JP 2024-150579 A 2024.10.23

O 0Ooo0ooOoo0oao
O 0Oo0ooOoo0oao
O O0Oo0oooo
O0Ooo0oooao
OOooooao
O Oooooao

OOooooo

OOoo0oooao

O Ooo0oooo

oooooooooood
oooooooooogo

ooooan

gooboog g

O
O
O
O
OJ

O
g
U
g
t
0
g
O
g
0
g

OOoo0OOooOooao
O e Y e O e Y s O s A
O e Y e Y s O s A
O O O e e Y e O A
oCooooOoOooOoogogd
o e Y e e Y e e Y o A
e Y e e Y e e Y o A
e Y e e Y e e Y o A
O e Y e e Y e e A o A

O

O

oooan

O

10

20

30

40

50



e e s [ e I ) s [y [ |

e s e e e s s [y [ |

e s [y [ |

e s [y [

s [y [ |

Oooooooooooooooooooogoogoooao

OoooooooooooooDoooooooooooa-o

O
OJ
OJ
O
O
O
O

Ooooooooooooooao

Oooooogogood

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

O
O
O
O
O
O
O

O 0oo0oogoo-g
Y O |
Y Y
I [ Y |
O Ooogogoog
I [ Y |
I [ |
I s I |
I [ |
O 0OooOgoogoo-g
O 0Ooo0oogoo-g
O 0oo0oogoo-g
I [ |
O 0oo0ooodg
I O
OO ogogodg
O Ooogogodg
O Ooogogoog
I |
I [ O |
I s [ I |
I [ |
I [ |
I [ |

Ooooooooood
OO0 ooooooogog
OO0 ooooooogog
OO0 ooooooogog

O 0o o0go o
I Y I
I Y [
O O og o
O O oo
O 0o oo
O Ooogoo
O Ooogoo
O Ooogoo
O 0o oo
O 0o oo
I [ Iy
O 0o o0go o
O 0o 0o o

I I B A |

DoooooooooUoooo
DoooooooooUoooog
Dooooooooodoooog
DoooooooooUoooog
Doooooooooboooog
Doooooooooboooog
Do oooooooDoboooog
Do ooDoooooDoboooog
Do ooooooooboooog
Do ooDoooooobUoooog
Do oDooooooobdoooao
Do oooooooobdoooao
Doooooooooboooo
Doooooooooboooo
DoooooooooUoooog
Doooooooooboooog
Dooooooooodoooo
Doooooooooboooog
DooooooDoooboooog
Do ooDoooooDoboooog
Do ooDoooooDoboooog
Do ooooooooUoooog
Do oooooooobdoooao
Do oooooooobdoooao
Do oD ooooooobdoooao
DoooooooooUoooo

Oooooogogdg
Oooooogogdg
Oooooogogadg
OoooooQgoQg-g
Oo0ooooQgoQgdg
OooooooQgoQgdg
Ooo0oooooQogoQgQg
Oooo0oooOoQgdg
OooooooOogod
OooooooOoOoad
Oo0Dooooogogdg
OoDoooogogdg
Oooooogogdg
Oooooogogdg
OoooooogoQgdg
OooooooogoQgdg
OooooooQgoQgQg
Oo0ooooQgoQgdg
OooooooQgogodg
Ooo0ooooQogQgdg
OooooooOoQgdg
OooooooOogod
OooooooOogoad
OoDoooogogdg
Oooooogogdg

O Ooooo

O
O
O
O
O
O
O
O

(30)

|

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

JP 2024-150579 A 2024.10.23

oOoooooboooo

Doooiboooootoooao
D oooibUopooootdoooao
DOoooiboooootdoooao
ODoooibopooootdoooao
Dooooibopooootdoooao

O 0Oooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

O O
ooocoobooo
Oooooobooo
Oooocoob ooo
Oooocoob ooo

O
O
O
O
O
O
©
O
O
O

10

20

30

40

50



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

e e [ e e e sy [y [ |

Ooooooooooooooao

OoOooooooooo0ooDooooooo o0 oo oDooooooooooao

D000 oDo0DoDo0DooDooDooolloooooo0o00000000o0o0o0o0o0o0D0o0o0o0o0o0O0o0oOo0OoOCgaog

s e O e e Y O e e Y e e Y e e e e e e Y e e Y e e O e Y e e Y o s Y e e o e o e s Y e s Y o s Y o O

ODoooOoOoooo
Oooooooo U

Do oooJoooooo0o0Do0o0o0000000o0o0DD0DO0DO0DO0O0Oo0o0DO0DOo0OoOoOoOOQOQd

O 0ooo

Oo0oooooooooOoooao
OO0 o0DoDooo4Qgogogoooao
OO0 oDoDooogQgogooooao
OO0 oDoDooogogoooao
Ooooooogogogooooao
OoDoooooogogooooao
OoDooooooooooao
Ooooooooooooao
Oooooooogoooooao
O 00000 ooooogoao
Ooooooooooooao
Oo0ooooooogogoooao
OooooooooOooooao
Oo0ooooooooOooOoooao
OO0 o0oDooogQgogooooao

OoooOoo0oonobd
Oooooogood

Ooooo
Ooooo

O

o0 0oooo
o0 ob0oooo
o0 ob0oooao
o0 ob0oooao
o0 b0oooao
oUW b0oooao
o boooao
o Bboooao
o D0Doooao
o Bb0Doooo
o D0Doooo
o0 D0Doooo
o0 0oooo
o0 0oooao

I [ |
|
s O
O Ooogogog
O Ooogogog
O Ooogogog
O Ooogogoog
I [ [ |
I [ |
I [ |
I [ |
I [ |
I [ |
I [y |

O 0Oood

O Ooogo

O O0Oo0gooao
O Ooo0oooao
O Oooooo

O Ooogo

Ooboo
Ooboo
Ooboo
Ooboao
ODoboao

O Oooo

O Oooo

o O o A o R
UOooooo
UOooooo

O Oooo

O Oooo

(31)

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0ooo
O 0o oo
O 0O ogo
O Ooogo
O Ooogo
O Oooo
O Oooo

OO0 oooDooogogogaog
OO0 oooDooogogogaog
OO0 oooooogogogoaog
Oo0oooooogogogoao
OO0 ooooooogoQgogoao
Oo0oooooogoQgogoao
Oo0ooooooogoQgoo
Ooooooooogogogogoao
Oooooooooogogogoao
OooooooooogogoQgoao
Oooooooooogoogoogoao
Oo0oooooooogooOoogoao
OO0 oooDooogogogaog
OO0 oooDooogogogaog
OO0 oooooogogogoaog
Oo0oooooogogogoao
Oo0oooooogogogoao
OoooooooogoQgogoao
OO0 ooooooogoQgogoao

OO0oOoo
OoOoo
UpggoooO
UpggoooO
U goooO
Do goooO
UpgpoooOo
UpgpoooOo
UpgpoooOo
UpgpoooOo
Upgoooo

O

gooooobooboad
ooooooooogoo
goooobooobao
goodoo ooobodado
goobogobogogbooao

Ob0oooo
Ob0oooo
UOboooo
U oooao
b oooao
b0 oooao

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

JP 2024-150579 A 2024.10.23

gbooboooobooobogogobooaodao

O
OJ
O
O
O
O
O
O

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

O

O

O

O

O

O

O

O

oooob
oOooob
oOoooob
oOoooob
oOooob
O oOooot
O oOooot
O oOoood
OoOooo b
OoOooob
oOooob
oOooob
oooob
oooob
oOooob

gbooobooobooboad

gbooboooobooobogogobooaodao
ooooooooooooooan
gooboobooobogo go
uobobouoboogoooooboad
oo

oboboooobooobooonbao
ooooooooooooodd
ooboooboobogoobao
oooooouoooooood
gbooooboobogbnn
uogboouoboogobooobad

oooooooooooooo
ooooooooooooodd
oooooooooooooo
oooooouoooooood

10

20

30

40

50



(32) JP 2024-150579 A 2024.10.23

goobooboooboooooooobooooboooobooobooboooboobooan
ooooooooooooodo

[ |
O d
O d
O d
O d
O
O
O
O
O
O
(]
O
O
OJ
O
O
O
O
O

gbooboooboooboooooado
oooooooooogoo oo
U ODooboooooboooboghb
oooooo Ooooooooao
g
O

OoOoo0oo0ooao

OO0 o g

O 80o00dogmo
OO0 oo

oo ooaog
DI:II:IDD

Oooooooooooooo
oooooooooooo.oo

oo ob oo
Ooob oo
| O

ooboboo
ooboboo
oobboo
oot boo
o 80o00dOgogmo
I R I o I |
O 0o00dOogmo
OO0 000oO
OO0 0040oO
O 800000
ol oooao

O
[

O 0OoO0ooOoo
OO oOgoog
O OooOgooo
O OooOgooo
O OooOooo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0oono
O OooOooo
O O0ooo
O O0ooo
O 0ooo
O 0oo0oo
O 0O ogo
O Ooogo
O Ooogo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O O0ooo
O 0ooo
O 0oo o
O 0O ogo
O O oo
O Oooo
O Ooogo
O Oooo
O Oooo
O O0ooo

O
O
O

O 0o oo
O 0O ogo
O Ooogo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O O0ooo
O 0ooo
O 0o oo
O 0Oogo
O Ooogoo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0ooo
O 0O oo
O 0O oo
O Ooogo
O Oooo
O Oooo

O

O

O

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

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

O O0oo0oo
O 0O ogo
O Ooogo
O 0o oo
O Ooogo
O Oooo
O
O
O
O
O
O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O

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

e e e ) R e e e Y Y Iy
O
OJ
OJ
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
OJ
OJ
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O

ey e e e s R ) I Iy
e ey ey e e R ) e Ay
Iy e [ I e [

OO0 0000000000000 ooDoooooooooolooooogao
00000 O0DO0DO0DO0DO0DD0DO0DO0DO0DO0DO0DO0DO0DDO0DO0DO0O0O0o0D0DD 00000000 o0o0DoooYoDoooogaoo
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

oooooouooouooooooooooooooooooooooooao
goboboobooobooooooobooooboooboooboobooobooboaoan
oooooouooouooooooooooooooooooooooooao
gooboobogoobooooooboobooboobooboooboobooann
gooboouoboooboooooobooobooobooboobooobooboaoaao
goobooobogoobogoooooobooobooboobooboobobooanon
gooboboobooobooooooobooooboooboooboobooobooaaodan
tooooouoooooooooooooooooooooooooooao
goboboobooobooooooobooooboooboooboobooobooboaoan
oooooooadg

g goobogoobooooooobooo oo oooboobooboboooo

Ijgoboooooobdooboob obooobobooobobooboobooobooboooboao

goo lniooobobooboobogobogoboboobbooboobooboboobDboao

gliooobocobogogobooboboooboobooobobooobobbooboobooooboad

10

20

30

40

50



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

e e e v e e e s [y [ |
e e e R [ A s [

O

D00 0000000000000 O00O000000000Do0o0o0o0Do0o0DoDoDoo0Doooooooooooioao

D00 0000000000000 o0oo0Doo0Dooooocoootoao
000D 0000000000000 0D0D0o0o0o0Do0Do0DoDo0o0oooooooooboaoo

Ooooooooooaoo
Ooooooooooao

oo B oo
oOoU0Ooo
oOoUboo
ooUboo
ooUboo

Ooooooooooa-o
OO0 oooooooog
OO0 oooooooog
OO0 oooooooog
OO0 oooooooog

Ooooooooao

O O0Oo0oo0ooo0oao
O O0O0OoOoooao
O 0O0goooao
O O0O0ooooao
O Oo0goooao
O O0OQgoooao
O 0OooQooooao
OO0 oooao
OO0 oooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O O0Oo0oo0oooao
O O0Oo0oo0oo0oo0oao
O 0Oo0oo0oo0oo0oao
O O0O0OoOoooao
OO0 oooao
O O0O0goooao
O O0Oo0ooooao
O O0Oo0ooooao
OO0 oooao
OO0 oooao
O Ooo0ooooao
O 0Ooo0ooooao
O0Ooo0oo0oooao
O O0Oo0oo0oo0ooao
O O0Oo0oo0oo0ooao
O 0Oo0oo0ooo0oao
O 0O0OoOoooao
O O0O0goooao
O 0Oo0goooao

O0Oo0ooo0oao

O0Ooo0oo0oo0ooao
O0Oo0oooao
OO0Oo0ooooo
O0Ooo0ooooao
O0Ooo0ooooao
O0Ooo0ooooao
O0Ooo0ooooaoo
OOoo0ooooaoo
OOoo0ooooao
OOoo0ooooaoo
OOoo0oo0oooaoo
OoOoo0oo0oo0ooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OO0Oo0ooooao
O0Ooo0ooooao
O0Ooo0ooooo
O0Ooo0ooooaog
O0Ooo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooaoo
OOoo0ooooaoo
OOoo0ooooaoo
O0Ooo0oo0oo0ooaoo
OoOoo0oo0oo0ooao
Oo0Ooo0oo0oo0ooaoo
O0Ooo0Oo0oo0ooao
OO0Oo0oooogoao
O0Oo0ooooao
O0Ooo0ooooao
O0Ooo0ooooao
OOoo0ooooao

O 0Oo o

OooOoo0oo0ogo

O O

O0OooOoooao

O 0OooOoooao

O
O

OOooooao

(33) JP 2024-150579 A 2024.10.23

gboooooboooboobooboboooboobooobooban
oooooooooooooooooooooooooooan
gooo0 bOooboobooboobobobobooboobo
ocoooopOOO0OO0OOODODOOOCODODOODODDODODODODDOOD
gboooo0obtdaobO0OobOoobobooOono

oooooooooooooooooobobDbDDbDDbDDDoOOoOOD0OD
'obooo0ooobobooooboobobooooboboooopOoObOOOO

Ooooooooao
Ooooooooo
Oooooooooo
Ooooooooao
Ooooooooaoo
Ooooooooao
Ooooooooao
OooooOooooao
OO0 oooooao
OOo0oooooao
OOo0oooooao
OooOooooooao
Ooooooooo
Ooooooooao
Ooooooooao
Oooooooooo
Ooooooooo
Ooooooooao
Ooooooooaoo
Ooooooooao
OoOooOooOooooao
OO0 oooooao
OOoogoooooao
OoOooooooao
Oooooooao
Ooooooooao
Ooooooooao
Ooooooooao

OOooooao
OOooooao
O0Oooooao
O0Ooo0oooao

OOooooao
O OooOgooog
I [ |
I [ |
I [y |
I [y |
I [ |
O 0Ooo0oo0oo
O 0Oo0oo0oo
O O0Oo0gogog
O O0Oogogog
I Y [ Y |
O Ooogogoog
I Y [ Y |
O OoogooQg
O 0OooogooQg
I [ |
I [ |
I [ |
I [y |
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0oo0oo
O O0Oo0gogog
O O0Oogogog
O Ooogogoog
Y [ Y |
O Ooogoog
[ |
O 0Ooogoog

OOoooooaoo
OOoo0ooooaoo

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

oond
gboboooboobooobooobooobooobooooobooaonan

O
O
O
O
O

oooooooooono ooooobbobOoODoODbDDoODoOOoOO0Oao
oooooooooooooooboobbboboDbOooooo0an

10

20

30

40

50



Ooo0oooooooo0o0ooooDoooooo0 o0 oooDoDoDoDoDooooo0oooDoDoooogoQgog

OOoo0oooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0oo0oo
O Ooo0ooOoo

Ooooooooo

Oooooooooooao

OoooOoDoOOoOOooOoOooao
UnopooooooooDooooUoooooooooooUoooooogood

UnopooooooooooooUooooooooooobUoooooogood

UnoooooooooooooWoooooood

oobboooooooogo

UDUoooooooooooooUooooooooYooblooooooooao

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

oobooboooao
oo ooboooao

o O o I S R

o oo
Oo oo

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

O O0oo0oo
O [
I [
O O oo
O Ooogoo
O Ooogoo
O 0Oooo
O Ooogoo

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

Ooooo
OO0 oooo

Uo oo
Uo oo
Uooog
Uooog
Uooog
Uooog
Uooog
Uooog
U o oo

|

O
oo b0 bbDoooao

O
O g b0 OO

O Ooogoo

ooo0Do0DO0OYoooo
ooo0Do0DO0OYoooo
ooo0Do0DO0OYoooo

O
O
O
O
O
O

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

ooO0o0o0Ygooao
ooo0o0o0Ygooao
ooO0o0o0Ygooao
ooO0o0o0Ygooo

O
O
OJ
O
O
O
O
O

O 0 0o o
O 00 o
OO0 oo

(34)

O 0Ooo0oo

O
ooo0BB 0 Uogooo

O

O
O

|
|

o Y W e B
ooobbUBUD0DgO0oo
oo bUUDgO0oo
oo bUUDgQO0oo

OO0 oo
OO0 0o o
OO0 0o o
OO0 0o g

O
O

O
O
O
O
O
O

O

O

O O

JP 2024-150579 A 2024.10.23

obooooboobogooboaa
ooooooooooooodo
gooooboobogogobobao

ooooooogogoao
oooooao

odad
goooooad

oooooooooooogodd
oooooooooooooo

oooooood

ogao

gogooogooado

O
O
O

O
O
O

O
O
O

O
O
O

ooooan
ooooooogooao
oo o
ooooooooogdo
oooooooooog
oooooooao

goboouoboogonoad
ooooooooogdo
gooboooboo bO0a4d

gooogoboooao
goboooobad
gooogogbooao

oond
goooogbooao
oond

gogooogooado
oond
gboooooaoaoan

gooboogogbooboao
ugooodgoan

O
O O

20

30

40

50



e e e e R e ey A
e e e e R ey A B

(35) JP 2024-150579 A 2024.10.23

RHAR Rt 2 AT
CNS AAV1, AAV2, AAV4, AAV5, AAVS, AAV9
JLaflik AAV1, AAVS, AAV9
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sgRNA_name sgRNA B3| SEQ ID No. RBRENZ—57 v b
NTC_1 GAAGCCGACGTACACTGAAA 32 0
NTC_4 GCTCCGATCGGGTTACAACA 33 0
CCR5 TGACATCAATTATTATACAT 34 1
EMX1-2 AGGTGTGGTTCCAGAACCGG 35 2
MT10_1 AACTACACGGAGAGCAAGAG 36 10
MT10_2 ACGCCATTGTTAATGCACGG 37 10
MT10_3 GCAACTGGAGCCTCAGATGA 38 10
MT20_1 ACTCAGGAGGCTGATGTGGA 39 20
MT20_2 GAACATGTCCGAACATCAGA 40 20
MT20_3 GGAGACTCATCTAACACATA 41 20
MT30_1 CCTAGCTACTCGGTAGGCTG 42 30
MT30_2 TAAGTAGGAATGCCTAGAGT 43 30
MT30_3 GCAGGCAAGAGAACATGTGC 44 30
MT40_1 GAACACTTACACACTGCTGG 45 40
MT40_2 GAGGTTACAGTGAGCTATGA 46 40
MT40_3 TGTCTTGTGCAGTTGAGATA 47 40
MT50_1 GCAGAGGCAGGTGGATCATG 48 50
MT50_2 GCAACCTCTAGAGTCGGCAT 49 50
MT50_3 GAGAATTGCTTGAATGCAGG 50 50
MT100_1 AGGTTGCCTGTTGACTCTGA 51 100
MT100_2 GGAAGAACATTCCATGCTCG 52 100
MT100_3 GAATAGTGAGTTGTGGAGGA 53 101
MT330 TGAGACCAGCATGGCCAACA 54 330
MT376 TACTCAAGCCTCAGTAATGG 55 376
MT1006 AGAGTGCAGTGGCGCGATCT 56 1006
MT1070 GAAGTCAAGAATTGAGGTTT 57 1070
MT20K CAGGAGAATCACTTGAACCT 58 19723
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Condition

HCT-116

u20S

GBL-67

Number of variants (PASS)
Number of InDels (2-8 bp)

Homozygous InDels
Allelic depths > 20

Not Available at gnomAD
NoRepeat (not masked)

Designed for SaCas9 gRNAs
Designed for SaCas9 gRNAs w/o off-target
Designed for SpCas9 gRNAs
Designed for SpCas9 gRNAs w/o off-target

7,641,552
434977
205,050

17,138
11,138
3,595
1,387
670
1,490
390

6,453,289
247,469
140,389

22,618
13,346
3,552
1,431
438
1,393
478

51

361,160
298,666
87,629
72464
47,134
9,518
3,836
2422
3,857
3,000

SPX4-318  SPX4-073
(Lung PDX) (Lung PDX)
3,501,348 1,742,967
111,646 55,671
93,666 37,971
8442 14,812
8410 14,808

8,405 14,799
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SpCas9 (HCT116) IZxt95H4 FRNA

gRVA ID Chr |Pos Ref alt gRNA SEQ ID no. |EAM  (gnomAD(2.1.1) is_genic  |is exon|GeneInfo

SpCRv2.10.13M.T.T6TCCTTC| 10| 13479808 |T TGICCTTC |GTTCATGGCCAGAAGGACGAA 59 266 Yes (rs58818716)  |genic intren |ENSG00000165626. 17 |BENDT |protein coding

SpCRv2.10.108M.T. TATTG 10] 108593072 |T TATTG ATAATAGTGCAATCAATAAAR 60 GG Yes (rs140206854) |intergenic |NA NA

SpCRv2.12. 754K, A.ACTT 12 754339 |A ACIT GGACCGTCAAATAAAGAAGTA 61 AGG Yes (rs11064518)  |intergenic |NA NA

SpCRv2.12.26M.G.6CCCTAAC 12| 26318977 |6 GCCCTAACA |TTCCCAGGTGTTAGGGTGTTA 62 RGG Yes (rs148726303) |genic |intrcn ENSG00000256234. 1|AC022509.2 | IncRNA

SpCRv2.14.20M.CAATT.C 14| 20226713 |CRATT C ARCAARAATATCAAACCCCCA 63 AGG Yes (rs773330757) |intergenic |NA NA

SpCRv2.16. 997K, 6.GCCETCA| 16 997700 |6 GCCGTCA  [CTTCCTCCCGGTGACGGTGAC 64 €66 Yes (rs147530518) |intergenic |NA NA

SpCRv2.16.88M.AGAC.A 16| 88322902 (RGAC A GTCGGAGGCAAGGAGAGCTCA 65 GG Yes (rs149319601) |intergenic [NA NA

SpCRv2.1,534.C.CTCTG 1) 53702754 |C CICT6 CAGCCACAGAAGACTCTETCT 66 66 [No genic intren (ENSG00000174332,5|GLISL [protein coding

SpCRv2.1.88M.GCTCC.G 1| 88237221 |eCTCC d TCAGCAGCTTTGAGAAGCTGT 67 166 No genic intren (ENSG00000237505.8|PKN2-AS1| LncRNA

SpCRv2.1,188M. TARATC, T 1188219969 |TARATC |T TTTGGCTTTAATTCAGCCATA 68 GG No genic exon |ENSG00000261182,1|AL596211.1| IncRNA

SpCRv2.20.60M.G. 6TGC 20| 60701247 |G GTGC ARAAARTGTGCTGCATTAGTA 69 GG Yes (rs3046557) intergenic |NA NA

SpCRv2.21.23M. A ATTCC 21| 23038243 |A ATTGC AGACAGCCTTCGGCATTCCIT 70 166 Yes (rs144489850) |intergenic |NA NA

SpCRv2.22.22M.A AGGCATC | 22| 22801534 A AGGCATC  |GGACCCACAAGAARAGGCATC n CGG No intergenic |NA NA

SpCRv2.2.10M.C, CATAT 2| 1047929 |c CATAT ATATTCCACAGGTATATGCAR 72 GG |No intergenic |NA NA

SpCRv2.5.13M.TAAG. T 5| 13212005 |TRAG T GATGGTATCATGAGGTCTTAA 3 GG |No intergenic |NA NA

SpCRv2.5.18M.TAGAG.T 5| 18044631 |TAGAG T AGTTGTACAATAGACGAGCAT 74 166 |No intergenic |NA NA

SpCRv2.7. M. RGGECTTG. A 7| 6483362 |AGGGCTTG |A TGTTGIGTGGGCATCACCTTG 75 GGG |N0 genic intren ENSG00000164535‘15|DAGLB|protein_coding

SpCRv2.7.7M.CATGA.C 7| 7737542 |catea o TGATTTAGTTCTTCATGCTGT 76 166 INo genic intren |ENSG00000219545. 11|UMAD] |protein coding

SpCRv2.7.3M.CRATATT.C 7| 9509112 |CRATATT |C CATTTGACRATCAGATTATAA m AGG |N0 intergenic [NA NA

SpCRv2.7.22M.AATG. A 7| 22855246 |RATG A GTCTGGGGAATATAAGTTTIT 8 166 |No genic intren (ENSG00000228649.9|SNHG26| IncRNA

SpCRv2.7.82M, CTTATCCT.C 7| 82910144 |CTTATCCT |C ARCARATCTTTAAGCACTTGA 79 AGG No genic intren ENSG00000136472.20|PCLO|protein_coding

SpCRv2.8,119M.G. GCAT 8] 119856978 |G GCAT CCAGAGTAGGGCATCATCCCA 80 GG Yes (rs111688694) |intergenic (NA NA

SpCRv2. 9. 79M.CTATT.C 9| 79235410 |CTATT C TATARAARTATGCAAACTAAA 8l GG Yes(rs961715875) |intergenic |NA NA

oooooad



(73) JP 2024-150579 A 2024.10.23

good
I N °
SpCas9 (U208) iZxf7T56H14 FRNA

gRNAID Chr| Pos Ref At gRNA SEQ I no. | PAM|  gnomADR1.1) is genic | is_exon ‘Genelnlo

SpCRv2.12. 117M.A. RGCTT 12 | 117018606 A AGCTT | CGACGAGAGCTTAGCCAGAGT 82 T66 | Yes(rs10641949) genic | intren ‘ENSGUOOUOINQSB 13| FBXW8 [ protein coding

SpCRv2.13. 1134.6T¢CC.6 13 |113349913|  erec G GGCTTARACGTTTCTAGGACA 83 B66 | Yes(rs5806979} genic intron‘ENSGOOOOOISQEES‘lllGRTPllprotein_coding

SpCRv2.16. 634.T.TTGAC 16 | 63003257 T TIGAC | TATGTAGCTATTGACTGACAA 1] A6G | Yes(rs141893571) |intergenic| NA lm

SpCRv2.17. 40M.CATA.C 17 | 40825213 | CATA c BATTTAGCTGTAGAATTATGT 85 T66 | Tes(rs1053014930) | genic intron‘mlSGUOOI)OlS?E?O 10| TMEM99| IncRNA

SpCRv2.18. 114, GACTTGGTA,G | 18 | 11027823 | GACTTGOTA G CTGAAATTTCAGCTTATGAAT 8% T66 No genic intron‘ENSGOOOOC‘IS!EGL13|PIEZ02|p:o:ein_cod.ing

SpCRv2.18. 58, GTCTGTCAT.6 | 18 | 58307841 | GICTGTCAT G ATCTGARATATTGACACTCTT 87 T66 | Yes(rs146340538) genic intrcn‘ENSGOOODOOMES‘lBINEDMLIpm:ein_codinq

SpCRv2.19. 324.T.TAICA 19 | 32597166 T TATCA | CARATGACCTTGIGATTGATA 88 BGG | Yes(rs58260322) genic exon ‘ENSG(!OOOC‘IUHEE 16|ANm27|pzote1n_codinq

SpCRv2.1, 60M. CTTATGG.C 1 | 60411861 | CTTATGG C TTTGEARGTGCTCTCATCAGT 89 T66 No intergenic| NA ‘RA

SpCRv2.1.86M.TRAG.T 186703909 | TARG T TGAARGATGCTTARGITACTT 90 166 No genic exon ‘m5600000261737llCLCM-ASlllncRNA

SpCRv2. 20, 444, TGAG.T 20 | 44583503 |  TGAG T CACCTAGGAATCCTCAGTTCA 91 MGG | Yes(rs11470555) genic | intron ‘ENSGUOOUOIGE?!A 14| PRIG|protein coding

SpCRv2.21. 144, TATATC. T 21| 14333962 | TAMAKC T TGGITTTCGITAGTTTARTTA 92 366 | Yes(rs765034959) | gemic |intren ‘ENSG(!OOUOM]OM .8|ABCC13| transcribed unprocessed pseudogene

SpCRv2.21. 214, RICTTT. & 21| 21061622 | ATCITT A TCATAAGATTCAARRAGARTA 93 AGG | Tes(rs1007871689) | genic intron‘I:NSGOOOUOISMSLlilncamlprotein_coding

SpCRv2.21.28M,C.CTTCA 21 | 28455189 Y CITCA | TEGCAATGTGGTGAATGAAGT 9 TG | Yes(rs202088982) genic intronIENSGOOODOBZEEE‘7|AE‘155147.1|lncRNA

SpCRv2.2.18M.ARCAG.A 2 | 18300906 | AACAG A AAGGCATTATGTARACAGATC 95 ce6 No genic | intren ‘ENSG(! 0000170745, 12| RCNS3 | protein_coding

SpCRv2.2.58M. GRAATT. 6 2 | 58677173 | GRARTT G AGTCATTAATTTCTTCTGAGA 96 R66 No genic | intren ‘ENSGOOOUOZS]?ZZ .9|LINC01122 | IncRNA

SpCRv2.3.1014. ATARAG. & 3 | 101073377 ATARAG A TTTAAAATTATCAGTCTAAGT 97 166 Ho intergenic| NA \m

SpCRv2.3, 1724, 7. TAAGG 3 |172172821 7 TAAGG | TCACCATTTARATATAAGGAA 98 A66 No genic | intren ‘ENSGOOOOOO?MZO 13| FNDC3B | protein_coding

SpCRv2.4.7TM.TTGA.T 4 (77002389 | TTGA T TAGCAATAARGACTATTACAT 99 T66 No genic | intron ‘ENSGU 0000138758 . 11| SEPTINLL |p:otein_codinq

SpCRv2.4,114M,C.CTT6 4 |114905267 C CITG TGGAARTAAAGCTTGTTAAGT 100 T66 No genic | intron ‘ENSGOOOOC‘BEGH .10 ¥DS™4|protein_coding

SpCRv2.4.167M.6.GGAIT 4 | 167849311 G GGATT | TICTAGTTAACAGGATTGATA 101 A6 No intergenic| NA \m

SpCRv2.5.107M. . RARATGG 5 |107155926 A RRRATGG | AARAACGTAAAAAATGGAART 102 T66 No intergenic| NA ]m

SpCRv2.5.108M.ACTIT.A 5 |108585273| ACTIT A CTGAACCCTTTTTCTACATGA 103 A6 No intergenic| NA ‘RA

SpCRv2.5, 1124, TARAC.T 5 |112354400) TARAC T GTRATARAGGGAARATARCCT 104 166 No genic | intren ‘ENSG(J 0000129595, 14| ERB41L4A |protein_coding

SpCRv2.5.117M.T.TACTIGCTA | 5 | 117418566 T TACITGCTA| TTCCTCCTGITTTAGCARGIA 105 A6 No genic | intren ‘MSG00000248663 .6|LINC00992 | LneRNA

SpCRv2.5, 122, CTTATT.C 5 |122343416) CTTATT c TCAGATTAGCTCTTAACTATA 106 A6 Ho genic | intren ‘ENSGG 0000064€92. 20| SNCAIP|protein_coding

SpCRv2.5. 1324, CAGG.C 5 132477718 CAGG 4 GETTTARAGCAGAACAGACTA 107 66 o genic | intzon ‘ENSGOOODOIQTEEE .11|IRFL-AS1|IncRNA

SpCRv2.5. 1464.6.GTICA 5 | 146153669 G GITCA | CTGCTGRATGRACTACGCTGT 108 66 No genic | intren ‘ENSGUOOUOIS]?(!E 19| LARS] | protein coding

SpCRv2.7.64.TAGA.T 7| 6696311 TAGA T ACTAATCTCTTCTTCTATAGT 109 166 He genic | intren ‘ENSG(JOOUMZGUIO .6(AC073343.2| LncRNA

SpCRv2.7. 19M,CTTTG.C 7119723730 | CITT6 c CTTGGTTTGCTCARAGTRATT 110 166 Mo genic | intren ‘ENSGO 0000173452, 14| THEM195 | protein_coding

SpCRv2.8.24.B. ATAGT 8 | 2805072 1y ATAGT | CAGICTGTAATAGTTAGTTTT 1 166 No genic exon ‘ENSGOOOUOZS]ES&3|ACZ46817.1|lncI\NA

SpCRv2.9. 21, GAGGCT. 6 9 | 21513701 | GaseCT [ TCTTGTCCTGAGGTAACTTGT 12 766 | Yes(rs71833197) genic | intron ‘ENSG00000171889 5| MIR3LHG| IncRNA
gooogoao
gooooboooboooobgoobobooobgooboboobobobboobooboboao
goooao
oooooao
goooobodoobooooboooboboobgopoboboUobUo bbb uoobooboao
goooobdooobooooboobobooobooboboobobboobuoobobo
gooobgoobgooboobgoobobobgooobgopobooboUbobb Ubooboboboooo
g o HN gooooboo oobooboooobuooboboobobboobooboo
DooooooooxoofUpooooOoO0oO0O0O0O0O0O0000000000O00000a0
gooobgoonb
gooobod
oooooooooouobogoboobooboobopbooo0obDo0oobooboobobooo
gooob 0oboboobuooboboobobboobdoUobobbobUobuobbobog
goooobdoobooooboogby bbobooboboobobboobuooobobo

ooooobooob ooboobooboobboobooboobooboboobboao

ugooooobooooboooooooboobo 0 oboob obooboo oOoao
uoooooooooooooooooooooooobonbo OoOoOOOO0O OOoOOoooao
gooooooooboooboooboooobooobobooobooonb obooboooboo o
oooooooooooooobooooobobobobobooboo0bODOO0Oan

oooooad
gooooobooboobogooboogoooobooboobobbooboobooboooboobooan
gbboouobdouoboebO0obbobboob ODOOoOOOOODbDOODOOOOOoOO
goooooboogoobogobogooboogoobooobooboobobooboobbooboobobooon
ugooooooobodg ooboobooobooooboboobooobooboooboo o
uooooooooooooooooooobobobbobobbbDbO0oO0 Oooooooogoo



Ooooooooooo

(74) JP 2024-150579 A 2024.10.23

Ooooooooao

0 I e e e 1 I I I N O O M O N O N O
oooooobooobooboooboobob bboboobooboobooboboobooo
0 I e e I I e A 0 O 0 O 0 O R R O N O N R VO
0 I e e I e I 6 o O I O I N O N O M A
dodooooooobobobbbbtdoododooooooboooOoao oooao gooaoad
I I I I 0 O I O N O N O
ooooooboooobogoobogobooboobobooobDoobbooboobobooboboao
I e e I I I 6 O I O N O MV O
ooooooboooboouobouobooboobooboboDoobooboOoo
gooooad
ogagad

SaCas9 (HCT116) IZkT5H14 FRNA

qRNA 1D Chr| Pes Ref Alt gENA SEQ 1D No. PAY |gnomaD(2.1.7) |is genic |is exon GeneInfo

SaCRv3.1,45M,7.TAC 1| 45619569 T TAC | AGCCAGAGAICCTGCAACGGT 113 ATGAGT No intergenic| NA N
§aCRv3.1.531.C.CTCI6 1| 53702754 ¢ CICIG | CATGCACAGANTGTGECCAGA 114 CAGAGT No genic | intron| ENSG000D0174332.5|CLISI |protein coding
SaCRv3. 1, 61M.CAT.C 1| E1679498 CAT C AACAGRTTTTTTARTARACTC 115 GIGRAT No intergenic| NA 2
SaCRv3. 1. 86M.6CTCC.6 1| 88237221 | GCTCC ¢ TTTCAGRAGCTGIGGGCGAGR 116 CTGAGT No genic | intron ENSGC0000237505. 8 PKN2-AS1 | IncRiA
SaCRv3, 1, 97M.AAATRAC | 1 | 97537533 i AATAAC | TAATCTCARCCCARAARATAR 117 CAGRAT No genic | intron| ENSGO00D0168641,14|DPYD|protein coding
SaCRv3,1,158M.AGCT.A 1| 158132594 | BGCT A CACCAGTGGICTTTICCICAG 11§ TGGAGT No genic exon ENSG0)000231656. 7| LINCO1704 | LncRNA
SaCRv3, 1, 164M, A, AGIT 1| 164103501 A AGIT | CTAGARACAACTCTCAAGACA 119 GGGRAT No intergenic| NA N2
SaCRv3, 1, 246M.CAG.C 1| 246669075 | CAG ( GAAGCGARARATTCAGCCTCT 120 CTGGAT No intergenic| NA N3
SaCRv3.2, 236M,1.7AC 2 | 236900104 T TAG | CTGCTGEGTCCTGIGETTAGR 121 GAGAGT No intergenic| NA A
SaCRv3,2,238M,G.GARTCA | 7 | 238168988 G GRATCR | GGCTARAGGATTGATTTGATT 12 CCGGAT No intergenic| NA N2
SaCRv3.3,839%K.CAT.C 3| 839211 CAT G GATTCTAACTAGATAGTTATT 123 TTGGAT No intergenic| NA 2
SaCRv3.3,164,T, TAGR 3| 16583397 T TAGA | CCTGRARCACTTCTTCTAGAT 124 GAGGAT No intergenic| NA N2
SaCRv3.3, 1TM.CT6,C 3| 17998370 | CI6 £ GETGCACTTTACKAGCAGCAC 125 TCGAGT No genic | intron| ENSGC0000131374.14|TBCLDA [protain coding
SaCRv3.3.22.CAT.C 3| 20574518 CAT C ATTTATTGGCCGATTGATARA 126 CTGAGT No intergenic| NA A
5aCRv3.3, 33U, GITAC.G 3| 39719028 | GTTAC ¢ TGGAGCTCGCCCTCTIGIAAC 127 TAGAAT o genic | intron| ENSGC0009172995.16|RRPP2L [protein coding
SaCRv3.3. 870, TTAAATG.T | 3 | 87927357 | TTAARTG T GALGTTATCTTTARAACTRAG 12§ ACCRAT o intergenic| NA 2
SaCRv3.3, 138M.6CTTR.G | 3 | 138217759 [ GCTTA € GGTGAGATAAGAATARGCCTT 129 GGOGAT lo genic | intron| ENSGDOOCO114096.18|ARMCS|protein coding
SaCRv3.4, 1450, 7. TRAG 4| 145268786 T TAAG | TTGTATTAAGAAGAGGTTCTC 130 TAGAAT No intergenic| NA A
SaCRv3. 4. 1E0M.CTTRAG.C | £ | 180646520 | CTTAAG ( GAGGTTTICTCTTRAGCATCT 131 ATGAGT No intergenic| NA KA
SaCRv3.5, M.TACA.T 5 | 2846129 | TACA T ACTTTATCAAATGTARARTCR 132 GAGRAT No intergenic| NA N2
SaCRv3.5. 10M.T.TAC 5 | 10166024 T TAC | AGTGAGCARTGCATCAGSTTA 133 CAGAGT No intergenic| NA KA
SaCRy3.5.131.C.CT6 5 | 13203386 ( CIG | CTAGCCTTTCTTACAGITTAT 134 TTGAAT No intergenic| NA N2
SaCRv3.5, 16M.CARG.C 5 | 16672419 | CRAG ( CCTARARRATCRARTACCCAG 135 ACGGET No genic | infron ENS600000246214.2|AC024538. 1| LncRiA
SaCRv3. >, LEM.TARG.T 5| 18453361 | TARG T (GGAARATAARTAARAATGTGT 136 CAGAGT No intergenic| NA N2
SaCRv3.2. 31M. TGATA.T 5 | 31675144 | TGATA 1 CRATCCTCTAARAGATGAGEA 131 CAGGET o genic | intron| ENSGDOOC0133401.16]PDI02|protein coding
SaCRv3.5, 301, TAG.T 5 | 35781670 | 7RG T (GGCTATACRATATGETGATTT 138 GGGGAT No genic | intron| ENSGD00C0152582.14]SPEF2|protein coding
SaCRv3.2. 37M.GCATTT.G 5 | 371975602 | GCATTT € TTTGCACCATTAGTTTTCTCC 139 TGGRAT No intergenic| NA A
SaCRv3.5, 132M.ATCAC.A 5| 132873472 | Ancac A RACACEATCRARGTCCAGATG 10 BGGGAT No genic exon | ENSGO0000164406.8|LEAP? |protein coding
SaCRv3.5, 1E0M.ACTT.A 5 | 130264951 | ACTT A TAARAGCAGTAATARTARGTA 11 CTGAAT No genic |intron| ENSGDO0C0050748,17|MAPK|protein codirg
SaCRv3. 6, 67M.CATA.C 6 | €2371169 | CATA ( AGAGGTGARTCTTATGAGTT 142 TTGAAT No intergenic| NA KA
SaCRv3, 6, 154M, T, TTGGA 6 | 154632563 T TTEGA | AARATCETGSTCCATCCARAR 143 TAGGAT lo intergenic| WA WA
SaCRv3.7,6M.AGRGCTTG.A | 7 | 6483362 | AGGGCTTG A GIGTCGECATCACCTTGRGTC 14 CAGGAT o genic | intron| ENSGD000164535.15/DAGIB|protein coding
SaCRv3.7.11M.7.TATC 7 | 11060912 T TATC | AACAGTETACTTGATATCATG 145 BAGRAT No genic | intron| ENSGD00C0106443.17(PRF14|protein coding
SaCRv3. 7, 57M.ACATTG.A 7| 57155174 | ACATTG A GCCTAGAGTTCCARTGTGAG 146 AAGRAT No intergenic| NA N2
SaCRv3. 7. T7M.6CAR.G 7| 71293258 | GCRA ¢ TACTGTCGGATAACTGACGEC 17 CTGAAT No genic | intron| ENSGOD0OC135205.15|CCDCI46protein coding
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SaCas9 (HCT116) IZxt925#74 FRNA
gRNA 1D Chr|  Pos Ref Rlt gRNA SEQ 1D Yo, PAM |gnomAD(2.1.1) |is genic  |is exon GeneInfo

SaCRv3.1.45M.7.TAC 1| 45613569 T TAC | AGCCAGAGATCCTGCARCGET 113 ATGRGT No intergenic| NA KA

SaCRv3.1.531.C.CTCI6 1| 53702754 ( CTCTG | CATGCACAGAATGTGACCAGR 114 CAGAGT No genic |intron| ENSG00000174332.5|CLIS! |protein coding

SaCRv3.1, 61M.CAL.C 1| 616734%¢ CAT ( ARCAGRTTTTTTARTARACTC 115 GTGRAT No intergenic| NA N2

SaCRv3.1.86M.607CC.6 1] 88237221 | GeoCC 4 TTTGAGRAGCTGTGGGCEAGR 116 CTGAGT No genic | intron FNSGC0000237505.8 PRN2-AS1| IncRNA

SaCRv3, 1,970, A, RATRAC 1| 97537535 I AATRAC | TAATCTCAACCCARARRATAR 17 CAGRAT No genic |intron| ENSG000J0168641.14|DPYD|protein coding

SaCRv3.1,158M,.A6CT.A 1| 158132594 | BGCT A CACCAGTGGICTTITCCTCAG 118 TGGAGT No genic exon ENSG0000231656. 7| LINC01704 | IncRNA

SaCRv3. 1, 164M,3 AGTT 1| 164103501 L AGTT | CTAGRARCAACTCTCAAGACA 119 (GGGRAT No intergenic| NA 3

SaCRv3.1.246M.CA6.C 1| 246669075 | CAG C GARGGGAARRATTCAGCCTCT 0 CTGGAT No intergenic| NA A

SaCRv3.2.236M.1.7AG 2| 236900104 T TAG | CTGCTGERTCCTGTCGITAGR 121 GAGAGT No intergenic| NA §A

SaCRv3.2.230M.G.GRRTCA | 7 | 238168988 6 GAATCA | GGCTARAGGATTGATTTGATT 122 CCGGAT No intergenic| NA N2

SaChv3.3.839K.CA7.C 3 83911 CAT £ GATTCTAACTAGATAGTTATT 123 TTGGAT No intergenic| VA A

SaCRv3.3.16M.7.TAGR 3 | 16585397 T TAGR | CCTGRAACACTTCTTCTAGAT 124 GAGGAT No intergenic| NA N2

SaCRv3.3.17.C16.C 3017998370 | ct6 | GETGCACTTTACKAGCAGCAC 125 TCGAGT Yo genic |intron| ENSGC0000131374.14|TBCID5 |protzin coding

SaCRv3.3.22M.CAT.C 3| 22574518 (AT ( ATTTATTGGGCGATTGATARA 126 CTGAGT No intergenic| NA 13

SaCRv3.3, 35M.6ITAC.G 3| 3571302¢ | GITAC € | TGGAGCTGACCCICTTGTAAC 121 TAGRAT Yo genic |intron| ENSGCO00D172995.16|RRPP2L |protain coding

SaCRv3.3.6TM.TTARATG.T | 3 | 87927357 | TTARRTG 1 GALGTTATCTTTARRACTRAG 128 ACGRAT No intergenic| NA N2

SaCRv3.3. 1301, 6CTTR.G 3| 138217759 | GCTTA ¢ CGTCAGRTARGRATRAAGCCTT 129 GGGCAT No genic | intron| ENSG00000114098,18|ARMCE|protein codirg

SaCRv3.4.145M.7.7ARG 4| 145268786 T TAAG | TTRTATTAAGAAGAGGTTCTC 130 TAGRAT No intergenic| NA N2

SaCRv3. 4. 160M.CTTRRG.C | 4 | 130646520 | CTTARG C GAGGTTTTCTCTTAAGCATGT 131 ATGAGT No intergenic| NA WA

SaCRv3,3.2M.TACA. T 5| 2848129 TACA il ACTTTRTCAAATGTAARATCA 132 GAGRAT No intergenic| NA K2

SaCRv3.3. 10M.7.TAC 5 | 10166024 T TAC | AGTGAGCAATGCATCAGGTTA 133 CAGAGT No intergenic| WA A

SaCRv3.5.13M.C.C76 5 | 1320336€ i (16 | CTAGCCTTICTTACAGTTTAT 13 TTGRAT No intergenic| NA N2

SaCRv3. 5. 16M.CAA6.C § | 16672419 | CRAG | CCTARARARTCRRATACCCAG 135 ACGGET Yo genic |intron|  ENSGOC000246214.2]AC024588. 1] IncRNA

SaCRv3.3, 16M.TARG.T 5 | 18453361 | TAAG 1 (GGAARRTRARTAARAATGTGT 136 CAGRGT No intergenic| NA 3

SaCRv3.5. 31M. TGATA.T 5 | 31675144 | TeATA T CARTCCTCTAARAGRTGAGAR 137 CAGGGT No genic |intron| ENSG000C0133401.16|PDED2|protein coding

SaCRv3.5, 30M.THG.T 5| 39781670 | ™6 1 GGCTATACAATATGETGATTT 138 GGGGAT Yo genic |intron| ENSGO00C0152587.14|SPEF2 |protein coding

SaCRv3. 3. 3TM.GCATTT.G 5 | 37973607 | GCATTT ¢ TTTGCACCATTAGITTTCTCC 139 TGGRAT No intergenic| NA N2

SaChv3.5. 13MATCAC.A | § [ 132073472 | ATCAC L | BACACRATCAARGTCCAGATG 140 AGGGAT Yo genic | exon | ENSG000D0164406.8|LEAP2|protein coding

SaCRv3.5, 160M.ACTT.3 5 | 130264951 |  ACTT A | TAARAGCAGTAATAATAAGTA 141 CTGRAT Yo genic |intron| ENSG000C0050746.17|MAPKI|protein coding

$aCRv3.6. 62, CATA.C 6 | €2371169 | CATA C ARGAGGTGAATCTTATGAGTT 142 TTGRAT No intergenic| NA N2

SaCRv3. 6. 154M. 7. 7TGGA 6 | 154632563 T TTCGA | ARRATCCTGGTCCATCCAARA 14 TAGGAT No intergenic| NA A

SaCRv3.7.6M.AGCECTIG.R | 7 | 0483362 |AGGGCTTG| A | GIGTGGECATCACCTTAARTC 14 CAGGAT Yo genic | intron| ENS3000C0164535.15|DAGLB|protein coding

SaCRv3. 7. 11M.1.TATC 7| 11060917 T TATC | RACAGTCTACTTGATATCATG 143 LAGRAT Yo genic | intron| ENSGD00C0106443.17|PHEL4|protein coding

SaCRv3. 7. 5TM.ACATTG.A 7| 57155174 | 2CATTG A GCCTAGAGTGTCCARTGIGAG 146 AAGRAT No intergenic| WA N2

SaChv3.7. TTM.GCAA.G T | 71293256 | GCAR 4 TACTGTCGGATAACTGACRGC 14 CTGRAT Yo genic |intron| ENSG0D00C135205.15]CCDCLA6|protein coding
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SaCas9 (GBL—67) Zx7T56514 FRNA

gRNA ID Chr | Ros Ref At gRNA SEQ ID No. | PAM | cnomAD(2.1.1) | isqenic |is eson Genelnfo

SaCRv3.1.9M.CCOCAGRCA.C | 1 | 9244919|COCCAGGCR| € |TCICTTTGCACCCCAGGCATC | 178 | TGCAAT o genic | datron ENSG00000049239. 13| HEED|protein coding
SaCRu3, 1. 36M.A.ATCT 1 | 8685665| A BICT | TTATARCTAAGATICTGECCC | 179 |'TOCGET o genic | dntron ENSE00000016490, 16| CLCAL |protein coding
SaCRu3. 1. 1460, RACTC.A 1 |146968787) RAGIC L |CAGATGCCRGARAGEAGRCTG | 180 | AAGRGT Yo genic | dntron ENSG00000268043.7|NBPF12|protein coding
SaCRv3. 1. L5O0U.CTGIT.C 1 [150407417) CIGIT | C | GAGGAGAAGCGGCGRTARTCT| 181 [GACGAT o genic | exon ENSG00000143374, 17| TARSY lprotedn coding
SaCRv3,1,2001.CTARA.C 1 | 200606616 CTARA C | GTAGAAGCTARATAGITACC| 182 |CACGET o genic | dntron ENSG00000116193, 12 |KTF14[proten coding
SaCRv3. 2. 61, CATARG.C 2| 61206736 CATARG C | BAGTAGCACGAACAAPACRAGT | 183 | RGERAT No genic | dntron ENSG0000011546¢.15]0SP3¢ protein coding
SaCRu3.2,2330.C.CAAT 2 |13349675) € CRAT | AGATARCARTARTTATTACTT | 184 | RAGAGI Ko genic | datron ENS600000085982. 13 US4 lprotein coding
SaCRv3, 3. S, CCATT.C 3 SI11223)  CCATT C  |TCTTGACTAATCTACACCAAT | 185 | CAGGET No intergenic| NA A
$aCRu3.3,51M.CCTG.C 3| 5136202 (CT6 C | GAGAARARTCAGGATAGRGET | 186  |CTCAAT Yo genic | datron ENSG00000088538. 13 DOCKS [protein coding
S3CRv3. 3. 960, AGATATG.A 3| 98012723\ AGRTATG | A | CTCCACARGCAGATCATCAAG| 187  |TGcAGI Ko genic | exon ENSG00000251088 .1 |AC117473.1| LncRhA
SaCRv3. 4. 124, 606CT.6 4| 12640181 GOGCT | G |AGATGRGGTAMMCACGCTGGA| 188 | GBCGAT o genic | exon ENSG00000249995, 1|ECNLP2 processed pseudagene
SaCRv3. 4,82, TRAGA.T 4| 82426156 TRAGA T | ARGTTTTGTAGRAARCTARAT 189 | GAGAAT No genic | iatron ENSG00000152795,, 17 | HNRNPDL| proteir;:odirg
SaCRu3.6. 5611, AGCT. A 6 | 96629783 Acer B | ATTTCATGGAARGRTTGACTT | 150 | GTGAGT No infergenic| ¥A NA
SaCRv3, 7. 64,6, GATGTA T | G%81147) & | GATGTA |GCTTTCTSCTCATACATCCCC| 181 |CAGAGT o genic | dntron ENSGO0000136247, 14] EDHHCA [protein coding
SaCRv3. 8. 21, GTA.6 8 2028036 GTA G| TACCATACAATGATECTTGCT 192 | ToeAAT No intergenic| MA A
SaCR3. 10, 1811, GGTARAT. 6 10 | 1B153716] GGTARAT | G | AGGRARCAGACCTGITICCTT| 193 |TGCRAT No genic | intron ENSG00000165995. 21 |CACNBY [protein coding
SaCRv3, 11,5, 1.7TATC 11| 5403187 T TTAIC | CACPAGATAGATAGRTARGAT | 104 | TGCGGT| YeslrsI13047337) | genic | exon ENSG00000196565. 15|HBG2| proteir coding
SaCRv3. 11,2716, GITAGGAT | 11 | 27501990 & |GTTAGGA?| AACAGTGRGGCAGTTAGEATT 19 | TAGGAT No genic | intron ENSGUUOOUME943.12\LIN7C\pIOteinicodinq
SaCRv3. 11, 11907, 7CAR 10 |19300340) T TCAR | GACTTTAGCTATGCACATGRR | 196 | TTGAAT o genic | exon ENSGO0000110355.7|CBL orotein coding
SaCRv3. 12, 03ULGCT.6 12| 03399472 @1 G | AGRAAACCACAGCGECTCTOE | 197 [AACGAT o intergenic| MA i
SaCRu3. 14, 2210 AAGET. A 14| 200076%| RAGGT | A | CGCTGRARTTICIGRGCCATE| 198 |CICGAT Yo genic | eson ENSG00000211799, 3| TRAVIS|TR V gene
SaCRv3,15, 410 A AGGATTGIT | 15 | A1958107| & AGGATTGTT| TAGTATTATCTGCRATARCAR | 199 | CAGGAT o genic | intron ENSG00000103966. 11 [EADA | proteir. coding
SaCRv3. 16, T, 1.TARTC 16 | Togues| 1 TRAIC | GARTCAGRTGTAATCATTGT | 200 | RGGAAT o intergenic| NA i
SaCRv3.17. 301 TCARA.T 17 | 30768902| TCARA T |TTICCAGTTTTIGATTGAGET | 201 |CACGAT| Yes(rs70029152) | qenic | eson | ENSGOOOD0264538.6|STZ12P1 |transcrived unprocessed pseudogene
SaCRv3, 19, 46lL.CTTCTE.C 19 | 46374293 CTICTE C | CCCTGCAGGITGGICIGAGER | 202 | GREGET o genic | dntron ENSG00000011485. 15| PPPSC|protein coding
SaCRv3.22.A9ARTICTAT | 22 | 49368752) & |ADTCTAT | TCACCTTTGGACGTTITIAAR | 203 | TAGRAT fo intergenic| NA 1A
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SaCas9 (SPX4—318) {Zx3H5414 FRNA
qRVA ID Chr| Pos Ref Alt RIA SEQ ID No.| PAM | gnomAD(2.1.1) | is genic |is exon GeneInfo
5aCRv3.2, 644, 6CT1.6 2 | 64783480 GCTT 6 CCRAGGCTCAGTAGGRRAGCT 204 | TAGRAT Yo intergenic| MR YA
§aCRv3.2, 691, GTGCATRRR,G | 2 | 693LTLTT| GTGCATARA 6 AGCCGATTTAGTGCATTTGC 205 | RAGRAT Yo genic | exon ENSGO0000136975. 16 |ANEA4 protein coding
$aCRv3.2.101.CCTG766.C | 2 | 101675554| CCTGTG c AATTCCACTCTATACACCCGG 206 | GAGGAT Yo intergenic| MR A
SaCRv3, 2,216, TATG.T 1 |2166%6524 TATG T (CAGARAGRATTCTTATAGAT 207 | RAGGET ) genic | intron ENSG00000236885..2 [AC00T563.2| IncRNA
SaCRv3.4.53U,CIATTZ.C | 4 | 33330346| CTATIT G CTRGATTTTATCATICIGTTA 208 |GIGRAT Yo genic | intron ENSG00000282278,1|AC058322. 1| protein coding
5aCRv3. 4,931, B.ATCT 4] 93336330] A AICT | AGTCCCCTCTTGAAGARGATG 209 |T6GACT Xo genic | intron ENSG00000282278.1|ACC58322. 1 protein coding
5aCRv3, 5,43, CTGIA.C 5| 43177254] CTGTA ¢ CTRICTACTGGIGATARACTG 210 |TI6RAT Yo genic | intron ENSG00000172262. 11 2NF131 | protein coding
5aCRv3. 8. 39, GCCAT.6 § | 39485226| GCCAT 6 CCTGGATATCTTATGCCATGC 21 | TGGGAT| Yes(rs371334083) | genic |dintron | ENSGO0000197475.17|ADAM3R|transcribed unitary pseudogens
5aCRv3.8.106M.TTRAC.T | § |106366332) TTAAC T AGACTGTAGRAGCTTATARRA 22 | CT6GET Yo genfc | intron ENSG00000164830. 18] 03R1|protein coding
5aCRv3.0.1301.ACCT.2 0 |138148440] et A AATTTAGATOTATTCATTCAR | 213 |CAGRRT| Yes(rs3215420) | genic |intron ENSGO0000147724.12 FAMI338 [protein coding
5aCRv3, 11200 GTTAAR,G | 11 | 24135209| GITARR G ATGTTTCTTCAGTTARGACAR 214 | BAGRAT| Ves(rs748970351) |intergenic| WA WA
5aCRv3.11. 581, ATCATTAGT. 4 11| 58380499 ATCATTAGT A ATCRARGGTCTSTTITCAGTC 215 | RTGRAT|Yes(rs1443693251) | genic | intron ENSG00000136660. 15| 2FP31 [protein coding
§aCRv3, 11,900, AGCTAGGG.A | 11 | 95685424| AGCTAGEG A GGGCARTARGCTAGGGGETCC 216 |AGGAGT| Yes(rs72416993) | genic |intron ENSG00000285842..1[RP000B20. 2| LncRNA
SaCRv3, 11,99, CARGGT.C | 11| 99026704| CRAGET ¢ TGTATAGCCAARCTCARRR 27 |ATGEAT| Yes(rs?E5747381) | gemic | intron ENSGO0000149972. 12| CNTHS [protein coding
SaCRv3. 11 133M.G.6ACT | 11 |133430%66] G GACT | TAGTAACTTTAGACTARGTIC 218 | ATGGET| Yes(rs146900370) | genic | intron ENSGO000133715, 13 |OPCML [protein coding
SaCRV3. 1,10, TCTAT | 12 | 127468496  TCTR T | TACCICCCCCCACTGAGAAGT | 219 |TAGAAT| Yes(rs762980406) |intergenic| MA W
5aCRv3,13.112M. 8. ACAGACTq 13 |112337686] A ACAGACTC | CTGGCATGRAGCTCICCAGCC 220 |TGGAGT| Yes(rs71301357) | qenic | intron ENSG00000068650. 18|ATPL1A|protzin coding
SaCRv3. 10,99 TAAGNTALD | 14 | 98341123| TARGATA | T | CTOTARGACCTSGATTATCMA | 221  |CTGGAT| Yes(rs759839838) |interqenic| WA W
5aCRv3.14.100M.A367.A | 14100572000  AGeT A GGTGAGCAGGTSTTGGCCTGA 200 | ACGRAT| Yes(rs375193761) | genic |intron ENSG00000263052. 16| BEGAIN | protein coding
SaCRv3,15. 701 AGGARGCAG 15 | T0197005) A AGGRAGCAG | CTGGGGCCCTGCTICCTACAG 23 | ACGGET| Yes(rs113694385) | genic | exon ENSG00000259252. 1|AC02€563. 1| LncRYA
SaCRv3. 1615 TARGTR.T | 16 | 15366132 TAAGTA T CRRBATGTTGTSTTAGTTTAR 24 | ATGGAT | Ves(rsTEd345722) | genic | exon ENSGO000133393. 13 |CER20 [protein coding
5aCRv3, 17,760, GRRRTACTC.Q 17 | 78097268| GARRTACTC 6 GCCATAARPATTTCTTCTGAC 25 |T6GGGT | Yes(rs147692121) | genic | intron ENSG00000078687. 17| THRCEC | protein coding
gooooao
ogoaoad
SaCas9 (SPX4—-073) iZx3756H4 FRNA
gRNA 1D Chr Pos Ref At gRNA SEQ ID No. | PAM | gnomAD(2.1.1) | is genic |is exon GeneInfo
SaCRv3.1,101M,A.AGARAT 1| 101943882 A AGAART | GAGGCTATTGGATTTCATTIC 226 | TAGAGT No geric | intron | ENSGO0C00118733.17|0LEM3|protein coding
5aCRv3.1,115M,C.CACCTCGTG 1 115073526) € | CACCTCEIG| GCACTCACGAGETCACGAGGT a1 GIGGET No genic intron‘ ENSG00000134198.10| TSPAN2 |protein coding
5aCRv3.2, 142, CTTAGAGT.C 2 142604378 | CTTAGAGT ¢ CTTTCTTAAACATAGAATCTA 228 TAGGAT Yo intergenic| WA NA
SaCRv3.2,241M.ACCT.A 2 241986264|  ACCT A GAACAGTCCAAGGATAGETGT 229 GGGGGT No geric | intren ENSG00000233806. 7| LINCO1237 | LncRNA
SaCRv3.3.30M, CACTTAL.C 3 30819206 CACTTAT C TGGTGCCCCGGETTTACACTT 230 AAGRAT Ne geric intron' ENSG00000144644.14|GADLL [protein coding
5aCRv3. 3. 79M. TAGA.T 3 79766104 TAGA T CTTCATCTATAGGAGCCTICCA 231 GIGAGT Ne geric | intren | ENSG00C00169855.20|R0BOI|protein coding
SaCRv3.4.6M.T.1CAG 4 6686379 T TGAG | GGCCTTGAGTGAGGAGRAGGC 232 AGGAGT No intergenic| NA NA
SaCRv3.5.117M.CATG.C 5 117417828| CATG C GGTGARGTACATATTCTCATA 233 TGEAGT Neo geric | intren ENSG00000248663. 6 LINC00992 | LncRNA
SaCRv3. 5. 172M, CACGCTG.C 5 172840154| CACGCIG C GGGCTCACTTTTCCCACCAGT 234 GGGGET No geric | intron ENSGOGODULB?N.16IERGIC1\proteir,_coding
SaCRv3.6.102M.T.TGAC 6 102371850 1 TGAC | ATACGTTITGACGGCCAATAG 235 TTGAAT Ne intergenic| MNA NA
SaCRv3.6.1204,7.TAICC 6 120311913 b TATCC | GICAAACTABACAGCCATCGG 236 ATGGAT No intergenic| NA NA
3aCRv3.8, IM. A, BGITT 8 1204582 & ACTTT | ACCTATGATIGIGATAGTTIGT 237 TIGEGT| Yes (rs10693448) geric | intron | ENSGO000D198C10.13|DLGAP2[protein coding
SaCRv3.8.60M,ATIC.A 8 60902026 ATTC A TARGACCTCTTAGGAAGTACA 238 ATGAAT| Yes(rs67902382) geric intron' ENSGC0000287975.1|ACL13143.2| LncRNA
SaCRv3.9,761.CCTCT.C 9 76868291| CCTGT c TGGAAGACTGGANARAGETGG 239 AAGAGT | Yes (rs1050340403) | geric | intron | ENSGOO0D0106772.18| PRUNEZ |protein coding
5aCRv3. 9. 136M,GGIGC.G 9 136147008 GGTGC G TTTGAGACGCAGGGGCACCAG 240 CTGGGT | Yes (rsL007736727) | intergenic| NA NA
S5aCRv3.10.53M, ATCAAAC.A 10 53369530 ATCRRAC A TGTAGARTTTTTAACTGTTAA 241 CAGGAT| Yes(rs1¢4191432) |intergenic| NA NA
5aCRv3. 10,854, ACCAG. A 10 §5916458| ACCAG A GICTARICTTGCTCTGGETEC 242 AGGAGT| Yes(rs773565025) geric | intron | ENSG00000182771.19|GRIDL|protein coding
S5aCRv3.10.89M,C.CTTA 10 89392564| C CITA | CAGCCAATGGIGTAATAAGCT 243 GIGGET| Yes(rs74945792) geric exon | ENSGO0000107798.18|LIPA|protein coding
SaCRv3.10.,123M.T,1CIGA 10 | 123154398 T TCTGA | TCTGCAGRACAGGCGCCCAGT 244 CAGAGT| Yes(rs113756220) geric exor | ENSG00000154473, 18 |BUB |protein coding
3aCRv3.11.35M.A.ATIC 10 35125786 i ATTC | TARAGAGACTCAGGAGAGAAG 245 ARGART| Yes(rs2307976) |intergenic| NA NA
SaCRv3.12,26M.ATTAAC. A 12 26042528| ATTRAC A BGTCTATTTTGATTGITITTA 246 (GGBAGT| Yes(rs770795732) geric | intron ENEG00000123C94.15|RASSEB\protei£_coding
SaCRv3.12.94M.CCICA.C 12 94206850{ CCTCA C GCATCACTGRAGAATCAGCCT 41 IAGAGT| Yes(rs37€335192) geric | intran | E)ISGUUCUOI%NO.9[PLXNCHprCtei,‘z_codinq
SaCRv3.12.1134.CTGET.C 12| 113952089| CTGGT o CAAGGGAGETGLCTEETTGOC 248 |CAGAGT| Yes(rs722293%2) geric | intron | ENSG00000122965.11|RBM1Y|protein coding
SaCRv3. 13, 101M.TGGASCCA. T 13 101978420 TCGAGCCA T GATTTTAATCATAACTGCATG 249 BAGGCT| Yes(rs151331836) geric | intron ENSGUUC00102466.15\F’SF14\prctei]_codinq
SaCRv3.14.33M, A, AAGRAAC 14 33675072 A LAGABAC | GICACAAGTTTCTGITICITG 250 GIGEAT| Yes (rs61281795) geric intron | ENSG00000151322.19|NPAS3 [protein coding
SaCRv3.15,98M,6.CTGEA 15 98651886| G GIGGA | TCCATCTCTGABATGIGGATG 251 GAGRAT| VYes(rs5814884) geric | intron | ENSG00000140443.15|IGFIR|protein coding
5aCRv3.16.12M, ATTRAIC. A 16 12556066 ATTRATC 2 TANAGGETGCTTTTCTTATTA 252 TAGMAT| Yes(rs1325132161) | qenic | intron| ENSGO00O0048471.14|SNK29|protein coding
3aCRv3. 18, 30M.T. TGGAGA 18 30431825 T TGGAGA | TTTGGGACTGGAGAGATITCG 253 GGGAGT| Yes(rs1£8842437) |intergenic| NA NA
SaCRv3.20.63M.7CTGC.T 2 63352158| TCTGC T AGECTCTCAGGEARTGAGAGE 254 AGGGAT| Yes(rs770169120) | geric | intron | ENSG00000101204.18|CHRNA4|protein coding
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Sequence
TACCTATGCCTCATGTAGAAA
ATCGTCAGGTTCTGGGALCGT
CAGAAGAGAGAGAGTAGTAGA
GAATGTTTAAGGTATAGTTTA
TGITTCAGCAGGGGTTGAAGC
CTATACCCTAGACTTATTCCT
GTTTCTTICTACAGAATAGAG
ATAGGTTAACAAAGATATTCA
CTACAAAATAGGTGACATAAL
TTAAAATGGCGCARATAAATT
TITTATGAGTCTGCCAGGAAT
GAAGAAACAATTTTCACTGGG
CAGGAAGGGAGCTAGTGAGCT
CCTCTCCTECTGATGATCCCE
TGGCCCGCACGTETGAGTGLC
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Nurbering
16
7
18
18

Target Chromasome#
Chromasame #04
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Sequence
AGGAAACAAGCCCATGTTCCC
CATGGCAGAAAACAGAAGALA
AACAGTCTCTGTGATAGGGCA
GGGAAAATCAGACGGATATTC
ATITCTGTTCTTCCCTCACTT
TAATAACTGTGTAGTTATAAL
GTTCAGATTAGCTCTTAACTA
TAAACTTCCTATTTATTGTCT
ATAACTAATGCCAGGGTGAGT
CTCCACGCOGOTAGGGTTAGA
AGTTTGTAGTGTCTTICCAGA
TATTTTCCAGATGTTCCAATA
GACTATGAGACTACTACTGCA
COTTAGCCTCOTTTICACACA
AGAGAAGAGAAMTAGGGGAA
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Sequence
TACCTATGCCTCATGTAGAAA
TTAAAATGGCGCAAATAAATT

TTTTATGAGTCTGCCAGGAAT
GAAGAAACAATTTTCACTGGG
CCTCTCCTGCTGATGATCCCC

CATGGCAGAAAACAGAAGACA
AACAGTCTCTGTGATAGGGCA
GGGAAAATCAGACGGATATTC
GTTCAGATTAGCTCTTAACTA
GACTATGAGACTACTACTGCA
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Group 5B-1
Chromosome #01
Chromosome #01
Chromosome #01
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ATAGGTTAACAAAGATATTCA
CAGGAAGGGAGCTAGTGAGCT
TGGGCCGCACGTGTGAGTGCC

Group 5B-2
CTCCACGCCGGTAGGGTTAGA

Chromosome #01

Chromosome #01

Chromosome #01
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