JP 5027659 B2 2012.9.19

(19) EFEIFHFF (UP) ¥ F A B2 (1) da s =
R EES0276595
(P5027658)
(45) ¥17EH FERR244E9F 198 (2012. 9. 19) (24) BFE FHR245F6H 290 (2012.6.29)
(51) Int.Cl. F1
CO8F 220/10 (2006.01) CO8F 220/10
CO8F 2/38 (2006.01) CO8F 2/38
AB61K 31/795  (2006.01) A61K 31/795
A61P 31/ (2006.01) AB1P 31/04
A61P 31/00 (2006.01) AB81P 31/00
FEREOK 42 (264 H) BERICHKS
@) HEES 1 RE2007-522826 (P2007-522826) (|(73) 453riEE 504074710
(86) (22) HEEHE ERITETA22H (2005.7.22) # FFATA—A AT W aZss—
B AREBR 15 722008-510843 (P2008-5108434) T4 AT NRTANZT
43) &&E SEER205E4 8 108 (2008. 4. 10) TANVAERE <¥IARZT 191
(86) ERSHRE S PCT/US2005,/026188 04—-6283, T7A4FFATA4T,
87 EELMEES  W02006/132647 FxAFrwhr ARPY—F 31860,
(87 EREABMB SERRI8EEI2H 148 (2006, 12. 14) 24—k 200
EBERE SEE205ETH 188 (2008.7. 18) (T4) LI A 100078282
G EEEIRES 60/590,434 #ELT UF HHE
(32) B H SERRIGEETA 238 (2004.7.23) (74) {RIZ A 100062409
@3 EAEEERE KBS FELT B#F ®H
(T4 REA 100113413
#EL HT EH
MR
54) [READOEM MEIR)T—BLUZFOMER
(GNHOOODODoOO0OOoo
oooooao
0000000000000 0000D0000D00000D000o0oo0o0onoooooaDn
g
ooo0o0o0o0Do0, , 0000, ,0000000000000D0
00000000000 00000000000000000000000000000
0000000000000 000000oo0oooooo0oooooo0ooooooon
0oo0ooOoooooooao
000000000000 o00a0
ooooooo,o0000%"000, , 00000000000, ,000, 00,
00,0000
00, ,0000000000000000D00O0D0O0O0O0O0ODO0OO, ,,0000000
oooo000O0d, o 000000
00, ,00000000000000000,,,000000000000004, 4
oooooao
00,000,500,y 00000000
O00,,,000000000000000000O0D0DDOOO0OODOOOOOOOOOO
000000000000 DO0O0, 5, 000000
00, ,000000000000000000" 000000000009 00
o"oooooooooooooo0oo0oo0O0? 0000000000 OoOoOoOoOn

10

20



gbooboooooobooboobobobooooboboboboboooooobogonn

00,,0000000
oooo

O 0Oooo

o0 oo ooo0 0o oD ooo o0 oDooogogooB
Ly R e e [ A [y

OoooooQgoooao
OoooooodQgooao

=

4

Ooo0oo0ogao

O Ogo Qo

|
O

LS e s e s

O

O

O
O

o I o A

[m]

O 0Oooo
O

oo o
O o oo

O

O

O Oooo

O Ooogoo
O

O

0O OooogQo o
oo ooooogoQge o

O

x_

81

OOoooood
Oo0Ooo0oo0oood
OO0Ooo0oooogod
OOoooood

O

]

O

O
O 0Oooo

FhIERARID A

DDD

0o,
0oo
0oo
ooo

O

Oo0oooooooooood

O Oooooogg

O

O

gono

O Ooogooo

O
O 0Ooo

[ Ry |

O
O

O

O o0ood
O 0ood

O OO

(]

|

(]

O Oogooe B

[

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O

OOoo0ooood
OoOoo0ooood
OO0Ooo0oo0oood

OO0 @9go o o
O OO

O
O

O Ooogoo
O0Ooo0oo0ooao

oo o

O

O
O

O

N i I B

[ I R |
O Oooo
O 0O oo

O gu

o O OO
[ i R
O OO
00O 0Oog
O Ooogoo
OOooooao

RQ'I 1

O 0Oooo

oo o

O

O0Ooo0ooood
OoOoo0ooood

I B Ry |
O OO

O

[m]

(2)

VTN R921

O

O

R931

O

O

oon

oodaod

gono

O0Ooo0oo0ooao
O Ooog B0
O Ooo 90O

O
O
O

I:I||:l 0od

OOoo0oooaoo

I Y o

O 0Oo0oo0ooao

O Oo0oooB

oo Oooeo
oo o

JP 5027659 B2 2012.9.19

O 0O oo

O 0O oo

O o0Oooo

0O

O O

O 0O o
O 0Oooo

O

|

O O

10

20

30

40

50



gbooooooooboobobao

00,,0000000
oooo

=

R

€))

MT-N RY21

RQ'H/

Rr& FElzlFRAR=I A

R931

JP 5027659 B2 2012.9.19

oooooooPoof®8%opPP 90000 P 00000000000, 4 4
Oo0oo0o0ooOoooon
000000
0000000000000 000
00, ,000000000000000D000, ,, 000000000
O00,,000000
0od0,,00,,,000000,,,000000000,,,0000,,,000
ooooooooao
0oo0ooo0o
00, ,0000000000000000D0O0O0O0O0DDOO0ODOOOO0OOOO0OO0
000000000000
oooooo
00, 0000000000000000000000000
000000
0000000000000 00000000000
0oo0o0o0oo0
0000000000000 000
0000000000000 00000000000000000000000000aQ
0000000000000o0o0o0ooo
oooao
R1a RZa
NN /(CHZ)P1E\ CHz._ 7\;£CH2\ a’H
R c S c c
| ma
o cC—0 =0
(CHz)p2a O IlTa
Rﬂa N@__RSa RTa
FL4a
0000000000000 00000000000000D0O00oooooooooao
00000000000000000
oo""popoo00”"00000000000000000
oo""opop"oooo”?O00000000000, 5,,00000000
oo "00,,,000000000
oo""00,,,,000000,,,000000000,,,0000, 5,00

10

20

30

40

50



4) JP 5027659 B2 2012.9.19

ooooooo
00, ,00000000
00, ,00000000
00, 000000000000000L0000,0000
000000000000 0000O0O00o0ao
ooo
goooooO
oo popooo"o0ooo0oo0oO0oO0oO0oO0oOoOOao
oo PoofPoooof®OoO0oo0oOoO0O0O0O0O0OO0OO0OOOOOan
oo""pooooOoOoOoOoOoOoOooao 10
oo""00,,,000000000
00, ,00000000000
00, ,000000000000
00, 000000000000000L0000,0000
0oooO0oO0oooooon
oooooon
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000 000o0oooooooao
oooao
0 20
I CH, CH;
CH%\\//C\\ //CHL\ /(CHZ\ 5(CH2 %/H
0 CH; S c C
- mb
C—0 Cc—/0
? 9 b
CH, CH,
CH, CH, 30
NP%? CH,
CH,4
0000000000000 000000000000000O000oooooooooan
0o0o0o0oO0O00oo0o0oO0oooooooao
000, 0000000000000 00, 000000000000
0000000 ooooooao
0OoDo0gooooood 40
oooooon
0000000000000 000000000000000000000000000
00000000000 ooooooao



gooao

0oooo
oooono
, 0000

00000
00000
00000

ooooano

00000
ooooo
ooooo
00000

goooao
ooono

ooooao
ooooano

(5) JP 5027659 B2 2012.9.19

Ilc

10

NH;,

oooobooooooooooobooogooooogogoooan
ooooo

oooooo,0o0b0Do0,0000000

O

20

ooooobooooooooogooooogooooogooooan

oo oooooogd
OG0 oooooogod

Oooooogogg
Oooo0oooQgdg
OO0 oooogoogdg

CH,
~ 0/

OO

O

o000
ooon
;000

nooo
Ooodoano
Ooo00o0oano
Ooooao

gooo

C\ /CHz\

CH;

0000
00O
gono
000
00

On;m o o

O
O

gono
aon

O

gooooo

CHp__
S c

30
Hid

® \CH3

CH
NH; 3
goooooooooooboboobooooodooogogooaad
ooooon

oooooody,O0b000p000000¢0

aad

40

gobooooogooobooooooogoogobobooong

gooooad



(6

ooogano
o
I CH, CH,
CHy G CHy /(CHZ\ CH, /)H
o CH, S c C Jne
ne
C=—0 >—0
o} 0
CH, CH,
CH, P
NHY
AN
Ooo00O0000O0O0O0O0O0O0O0O0O0O0O0O0O0O0OOOoOgd
0000000000000 0000000d
00, 0000000000000 D0D0,0000,000
0000000000000
0oDo0Oooooooo0
ooooogo
0000000000000 D000O0O0O00D0O00aO
ooo0o0o0o0o0, , 0000, , 0000000000000
0000000000000 0000000000000A0
0000000000 0D0DO0OODOOOOOOOOOOOOO
0oooooDoooao
0000o0O00O0ooooooao
ooooDooo, 0000000, ,000000000
00,0000
00, ,000000000000000D000O0O000A0
00000000, 000000
00, , 0000000000000 D0D0D0D, ;000
0oooooo
00,000,500,y 00000000
00, ,,000000000000000D00O0O0O0DO0
000000000000 D00O0, 000000
OO0,y 000000000000000000°% 000
o"opooooooooooo?ooooooo00
0000000000000 D00000O00D000O00O0an
0o oooooogao

(]

O

O

gogoooogooooag

1103

JP 5027659 B2 2012.9.19

O

O
O
OJ
O
O
O

O
O

10

20

30

40



gooao

O oOooo

0 OB gt OoOgooao
m]
I o

O
O

]

O oOooo
O

O

O

o

FlERARI L

o P oo

00
oo
uno

[ |
O d

OOoo0oooogod
OOoooood

o
g

O

[ |

O OO

O
O

(]

O 0o 4
O Oood

|

]

O

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O

OOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OoOoo0ooood

T i I |

I |
O 0Oooo
O 0Ooo

[

P

MTN R921

RQ'I 1

O 0Oooo

DDD‘DDDD
OoOoo0ooood
O
o

O 0o O
o R |

R931

S0 ogoo
O, 500

gbooon

O

O
m]
]
m]

O

O

O

O 0Oooo

I o

JP 5027659 B2 2012.9.19

I:II:II:I|I:II:II:IDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDD
Oooooooo0o0oooooo00 oo ooHoooDODhoo0o0 Do oDoDoo0 oo ooogoOoooao

O O0Oo0OoOood

OO0Oo0oooog|goao

O
OJ
O
O
O

O
O

OJ
O
O
O
O

OoOooogogbhoooDbo0oo0oO)iboo|Ibogooogooodg

o o

O
|

Oooooo4o0oooo|joogombooggooao

o Oo o
O0O0OoOood

O

Ooooooo0oooooooombhoooo0ooooodg

OoO0o0ooogdgoglioo

Oooooocoo0oooooo0oooDoo oo oImbooooooooodg
O O0Oooo

O

O Oooio;go

O Oooo

O o

]

O O O

O
O

oooono
oooon
gooon
ooooao

gooon

,0ooo

ugbooogobdgbodaod

oooooooobooog

00,,000,,00,

000, ,,000000

0000000000, 4

10

20

30

40

50



C))

JP

5027659 B2 2012.9.19

O00,,,000000000000000000O0O0D0DOOO0ODODOOOOOOOOO
000000000000 D00O0, 5, 000000
00, ,000000000000000000" 00000000000 00
o"oooooooooooofooooo0oo0? 0000000000 OoOoOoOOO
0000000000000 0000000000000000o0DoO0oooooOao
00, ,0000000
oooDo

/ 10

N l VTNRgm

l R911/

R FrighRAImA R%31
oooao
oooooo®PpogofPPpgoPPfPfpgoooo®f?fOoOoOoOoOoOoOoOooooOoon
oooao
ooooooDo,o0o000""000, 00000000000, 000,500, 20
o 00, ,0000
00, ,0000000000000000D0O0O0OO0D0ODDOOODO, 5,000000
00000000, o, 000000
00, ,00000000000000O,;,,00000000000000,,000
ooo
00, ,0000000000000000D00O0D0O0D0O0O0D0ODOO0OO0ODO0OD0O0O0O0
000000000000 o0O0O0o0ooao
oo""oopoo0”"o0oO000D0000000, ,, 00000000
0000000000000, ;000000000000
0000000000000, 00000,0000 30
000000000000 D0D00000000DO00O0ooDooOoao
000000000000 000oooooao
oooooao
ooooooo
0000000000000 0000000000000D000o0Doo0o0onooo0ooao
0ooo0O0O0oOooooOooooao
0000000, , 0000, ,00000000000000
0000000000 0000000000000000000000000000000
000000000000 00000000
0000000 00000o0o0ao 40
ooo0o0o00, 00002000, , 00000000000, 000,500,
00,0000
00, ,00000000000000000000000O0D0OO0, ,, 000000
00000000, , 000000
00, ,00000000000000000, ,,00000000000000 ;g 4
gooooao
00, ,000,,,00,,,00000000
00, ,, 000000000000000000000000000000O00000A0
000000000 00000Od, 000000
g0 oooooooooooooooooo?oooooooo0o0o00f 00 50

)




9) JP 5027659 B2 2012.9.19

poooopooooooooofoooo®oo0ooOoO0OoOoOUOoOOoOoOooooao

oodoooOooooooogoooooogooooooooooooooogogoano

0,,0000000

o o

oo

R l VTN R921

RQ'I 1

FlEARARZ LA

DDDD

R931

0o

OO |oc

oo |oc

O

O oo a|o

|

|

O |g |0

O F

|
|
O

O
O

]
O

O

[

[ iy o O o
O|o|ooo
[ o O

O
O
O

O
O

O
O

O

|
|

I o

I

O F

|

|

O
O

O
O

(]

O

O
(]

i e |
iy i |

|

O |g

]

O

I

[ o Iy

O|g|igp

I o A
I o o
o o o A o
I o A o
[ i I O
O|g|o o

i o A o
I o
I o A

O|gp
Oo|igp

I o o
o o I o
I o A o
I o A o

O oo |o o

OO oooog|oio|iolo|lo|lo|o

Do oo ooooogoooo
Oooooooooooogodg

Iy I oy s I |

I o |
I I I |

O
O
O

O
O
O

O
OJ
O

O
OJ
O

oo o [ |

oo
Oooooogoggoao

O o o

|
|

O o
o0 o o0ooooooooogogljogo

O

O
O
O

gon

O 0ooo

O0Ooo0oooogod

OooooQgoaos

O OoooQ

O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
OO oOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O OoOooo
]

m|
O 0Ooo0ooo
O OooB9e O
O 0Ooooo
O 0OooOooo

O

O

O 0Ooo

o
oo
o

O 0Ooooo
O

O O
O O

O

O
OO oOooo
O Ooooo

(]

O

E S R [ [ |
O Ooo0ooo
O Oooo
O Oooo

20

30

40

50



(10) JP 5027659 B2 2012.9.19

gbooboooooobooboobobobooooboboboboboooooobogonn
o 0b0ooooano

ooogo
=
AN ’ VTNR%

’ R91_/

R® FhtghAh=ry L R%?
oooooooofooffoofPooooof®?00O00000000000000
oo
00000000000 D0DO0D0O0OO0DOD0On
0ooooooon
00000, 0000 000,00, 0000000000000
oooooooo
oo®o0oDoO0O0o00, g, 00000000
00, 000,00,00,00000000
OO0, 000000000000000000000000000, 5, 0000000
0000000, 000000
00, 00000000000000,;,,00000000000000,00000
0
00, 0000000000000000000000000000000000000
0000000000000 0O0D0On
000000D0O0O0DOO0O0d0
0000000000000 D0D000D0D00DO0OD0O0O0D0ODO0ODO0OO0DODODOOD
00oo00oo0O0DoDO0ooOoOoooaOn
oogao
ooooooo
ooooooDOooao
ooogo

x
381
zil
T
T
o
9]
\i
2]
T

HS
H H N,O\,l/\/SH SH
OH
n O HaN
O 0

Cys

gbobooooobooboboboooboobobobobooobobooboboonn
ugbooooaoand
oooooooooaon

gboooad
0
|

H,C c _CH,
o ScH, “sH

gbobooboooooobooboobonb
gbobooooan

10

20

30

40

50



O
O
O
O
O
O

|

O
O
O

(11)

0Doo
000
0Doo
0Doo
000

gono

ood
oogd

JP 5027659 B2 2012.9.19

gbooobooobooooonn

oooobOoooooon
oooooboooooooo

O O
O O
O O
0O O
O O
O O
O O
O d
O O

O

O

O

10

O oo o
O Ooin; o
O O o
O oo o
O O o
O O .

O OO

O
O
O
O
O

O

O oo o
O O o
O O o
I I o I
O 0o oo;
O 0o o|o;
O 0o oo
O 0o oo.
O 0o oo;
O O oo
O 0o oo;
O 0o oo;
O O oo
O 0o oo
O 0o oo.

O
O

O
O
O

O
O
O

O
O
O
O

O 0o o|o;
O
O
(]
O
O
O
O
O

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

O
O

30

mg

e e s ey e sy e I o |
I ey e ey |

e e e e e s e e sy e e s e e s e o B
e e ey e s ey e sy e e e A o B
I e ey ey e sy e e sy e s [ A B
I ey ey A e ey R e e A B
OO0 oooI@mooooooooooogdg I:Ill:J Oo0ooooo4o0ooDoogog4gogoooooggog

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

od

gd




ogoooad

OOoooooo0ooooooooDoDoooooooogdg
Ooooooo0ooooooooDooooooooogodg

gooooo
oooooo
SOoooo
DDDDD

O

O

O

O

|
|

o o

O oQg Qg ogob

o o
oo o

O
O
O

O

0

O oQg o gloe o

O

O

Oo0oooooooooogooao

O

OoooooooooiooogoQgdg

O

O d
O O
O O ‘
0O O

oooano

O

o

OO0 oDooogoge o
O

O
O o

O O0Oo0Qgooo
O oOoooo

oo
g

RH’ R2f
(CHa)p1s CH, H2\
™5 ~c C
C—=0 G=—=—0
0 O
(CHa)pzr R
Rmﬂ_mN@L__Rm
Réf
0000000 oooooooo
Doo0o0ooooo0
i gpoooooooooooo
oooo?®pooOoOooOOoOO
o, 0o0o0Doooon
s 000000, ,,00000
o000
0000
000000000 OoOoOoO, O
00ooooooooooO
000
Ol gpoooooooooo
oooo®Poo0oo0ooo00n
0O0o0Do0o0oo0Ooooo
- 0o0o0pDoooao
0oo0ooooo
0Oo0ooooon
000000000 OoOoOoO, O
o000
000000000 OoOoOo0ooo
00o00O0oo0oooooo

(12)

JP 5027659 B2 2012.9.19

It

oooooogogoooan

oooooogd

Lo 0000,,,00

gobooooooogoan

10

20

30

40



(13) JP 5027659 B2 2012.9.19

oooao
0
I GH,  CHj
Cc
CHy_ _C._ _CHy  [CHy_ CHz\l H
o) CH; S c o
hi Im
C— (|:—~—"—"0
0 0
I b
CH, ai:H2
CH, THZ
®
NH; (|:H2
CH;
0000000000000 000000000000000000000000000
00D00000oD0o0goooOoooon
000, 000000000000000,LD0000,L0000000
00000D0D00000000
00000000000
0000000
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 0000o00a0
0oo0ooo
R0 R
O CH CH CH H
a/\’( z)gg 2. 2_
R C S G c
| ng mg
0 C O G O
Illg
o) O
iCHE)PZQ R
N
/
R Re
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 O0OOO0
oo""popoo00”"00000000000000000
oo""oooo0” 00000000000, ,, 00000000
oo“""00,,,,000000,,,000000000,,,0000,,,00
0000000
oo""00,,,000000000
00, , 000000000
00, , 000000000
00, 00000000000000000D0,0000,0000

10

20

30

40

50



(14)

JP 5027659 B2 2012.9.19

000000000000 000oooooao
0oo0oo0oOooooon
oooooon
oo "pooo"ooooo0oO0oO0oO0oOoOooOo
oo"pofPpopoooffoooO0oO0O0oO0oO0O0OO0OO0OOoOOoOOoOOOan
oo PoO0oooOoO0oO0oOoOoOoooao
oo""o00,,, 00000000
00, , 00000000000
00, ,000000000000
00, 0000000000000 000D00,0000,0000
0OoDo0Oooooooooo
ooooooo
000000000000 000000000000000000000000000A0
000000000000 000o0ooon
ooooo
0
” CHy CH;
CHa‘*o /C\CH Z/CHz"s /6(:,1-42\C CHZ\C%;:
C—=0 C—=0
? I1Th
CH» ?Hg
CH, CH,
| |
NH, cl:Hz
CHj
0000000000000 000000000000000000000000000A0
0000000000000 O0OO0OOO0
00, 0000000000000 000D00,0000,0000
0oooo0oO0ooooooooao
OooOooDoOoO0oOoOoO
ooooooo
00000000000 00000000000000000000000000000
0000000000000000000000000000000000000000A0
000000000000000000000000000000000000000A0
00000000000 000000000000000000000000000
OooooOooooo
oooooo
oooooao
OooooooD
oooooooao
0000000000000 000000000000000000000o0DO0O0ooao
000000000000 000000000000000000000000000a0
oooooo

10

30

40

50



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

e e e s S e e s e e e e e e e e Y s [
Iy e e ey e Ry e e [ e I B

OoOoo0oo0oood
O O0Ooo0ooood
OoOoo0oooodg

OoooooooooooooDoooo0Doooooo0ooDoooooDooooooooa.o

O
O

OO0 oooogogog
O oo oooogdg
Ooooooogodg
O 0o oooogd
O Oo0ooooogdg
Ooooooogodg
OOooooood
O Oo0ooooogd
O oo oooogdg
OOoooooogodg
OO0 ooooogdg
O oo oooogdg
Ooooooogodg
OoOooooood
O Oo0ooooogd
O oo oooogdg
Ooooooogod
OO0 ooooogdg
O oo oooogdg

OooooogQgooao
OoooooogogoQoooao
Oooooooogoooao
OO0 oooodgogooao
Oooooogogooao
Ooooooogooooo
OOoo0ooooogogoOooOoao
Oooooogogooao
Oooooogogoooao
OoooooogooooOoao
OO0 ooDoogogooao
OoooooogogoQogooao
Ooooooogoogooo
Oooo0ooooogoogooOooOoao
Oooooogogooao

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
OJ
O
O
O
O
O
O

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

Oo0ooogogoao
Ooooooogogoao
Ooooooogoogooao
Ooooogogoao
Oooooogogoao
Ooooooogoogooao
Oooo0oooogoao
Ooooogogoao
Ooooooogogooao
Ooooooogoogoao
Ooooogogoao
Oooooogogooao
Ooooooogogogooao
OooOoo0ooogoogooao
Oooooogogoao
Ooooooogogoao
Ooooooogoogooao
Ooooogogoao
Ooooooogogooao
Ooooooogoogooao
OO0 ooogogoao

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

(15)

oo ooooogogooQg
Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogogog
oo oooooogogoog
OooooooooQgogoo
OO0 ooooogogogog
Oo0oooooogogooQg
oo oooooQgogooQg
Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogogog
oo oooooogogooQg
OooooooooQgoogoo
OO0 ooooogogogog
OO0 ooooogogoQg
Ooo0oooooogogoog
Ooo0ooooooQgooOgoo
OO0 ooooogogogog
oo oooooogogooQg
Ooooooooogoogoo

OooOoo0oooogod
OO0 o0oooogd
OoOoo0oooogd
OoOoo0oooogd
OoOoo0ooood
OO0Oo0oooogd
OoOoo0oooogod
OooOoo0ooood
OO0 o0oooogd
OoOoo0oooogd
Ooo0oooogod
I B [
OO0Ooo0oooogd

O O

Oooooogogdg
OooooooQgdg
OoOoo0oooodgadg
OOooooogogdg
OooooooQgdg
Oooo0oooQgdg
O0o0oooogoogdg
Oooooogoogdg
OooooooQgdg
OoOoo0oooodgadg
OOooooogoogdg
OooooogoQgg
OoOoo0ooodgdg

JP

5027659 B2 2012.9.19

OoOoo0oooogd
I [

O
O
O
OJ
O
O
O
O

10

20

30

40

50



ey e Y Iy
e e ey ) [y Ry

OOo0ooogo-gogao
OoOoooogogao
Ooo0oooQgogoao
OooOoo0oooOoogao

I Iy ey Ay Iy

Oo0oooooooooooggogoog
Oo0ooooooooooogogQgoo
Oooooooooooooogoogoao
OO0 oDoooogogoooooggogoog

O

OO0 oooooo0oooDooo oo ooooggg
Oo0oooooo0ooDooooooDooogoQg-g

Ooo0ooooooooooooogod
OO0 oDoooogogooooogdg
Oo0oooooooooooogdg

OOooOooood
O 0O0o0oooodg
OOoo0oooog
OOoo0oooogdg
OOooOoo0oooo

O

O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooao

O d

O Oooo
O 0Oooo

OO0 oooooogoogoooo
oo oooooogoogogooo

O
O

OooOoo0ooooOod
OOoo0oooogd
OoOooooogd
Ooo0oood
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
Oooooogod
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
OoOoo0oooogd
OooOoo0oood

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

O oD oooogogog

(]

O
O
O
O
O
O
O
O

O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo

O
O
O
O

O
O
O
O

O
O

O
O

O

(16)

od

O
O

O
O
O
O
O
O
O

JP

5027659 B2 2012.9.19

10

20

30

40

50



ey e Y Iy
e e ey ) [y Ry

OO0 oODooogodgoooao
Oo0oooogoQgoooao
Oo0ooooQgoooao
Oo0ooooogoOoooao

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

ey [y
OoooOoooooooooooooooooooooooooodg

OOo0oooooo0ooDooooooDoooogooood
e e A e o

OOoooooaog
OOoo0ooooao
O Ooo0oo0oooao
O Ooo0ooooaog
OOoo0ooooaog
O Ooo0ooooao

I Y o

O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao

O Ooogoo

O
O
(]
O

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

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

O Ooogoo

O Oooo
O oOooo
O 0Oooo

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

O Ooooo

O 0Ooooo

O 0Ooo0ooo

O 0Ooo0ooo

O

(=

O O0Oogoao

O

OO ogoao

O
O
O
O
O
O
(]
O
O

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

O Ooooooaog
O Ooo0ooooo

O 0Oooo
O oo
I I o

O Ooogooo

m]
O o0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo

O
O

O

O 0Ooooo

OO0 ooodg
O Oo0ooooaog

O
O
O
(]
O
O
O
O
O

O 0Ooo0ooo

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

O Ooogoo

O Ooogoo

0O

|
O0Ooo0oooao

[ B |
O O oo

O

O 0Ooooo

O 0Ooooo

O Ooo0ooo

O Ooo0ooao

|

0O

O

|
O

O

O O0Oogoao
O Oooo

O O0Oogoao

O Oooo

O
O

O Ooooao

[ I [ I |

O 0Oooo

O o0Ooo

an

gono

O 0ooo

O 0Ooo0ooo

O o0Ooo

O Oooo

O

O Ooogooo
O Oooo

O oOooo

O oo
O 0Oooo

O
O
O
O
O
O
O

O oOooo

O O0ooo

O 0Ooo

I I [

I I

O 0Oooo

O Oooo

O Oooo

O oOooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O oOooo

O 0ooo

O 0ooo

O Oooo

|

O Oooo

O
O
O

O oOooo

O Oooo

O o0Oooo

JP

O 0Oooo

O 0Oooo

5027659 B2 2012.9.19

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

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 O
O O

O

O

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
(]
O
O
O
O
O
O
O

10

20

30

40

50



OOoooooog

s e e e e s e s s o [

s ey ) R [y

e s s e e e e A e e e s e o

Oooo0ogood

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo

[ s ey e e e e [ i
s sy e e e e ey o

O

|
O
I Ry |
O o0Oooo
Oo0oo0go

Oooooooo0ooooo oo oDooo oo oo ooo0ooooDoDoooooDoDoooooooodg

O

O O0Oo0ooooaog
O Oo0o0ooooaog
O OoOo0ooooao
O Oo0ooooaog
O O0Oo0ooooaog
O O0Oo0ooooao
O Ooo0oo0oooao
O O0Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O OoOo0oo0oooao
O O0Oo0ooooaog
O O0O0o0ooooaog
O Ooo0ooooao
O O0Ooo0ooo0ooao
O Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao

O Ooooo
O oOoooo
O oOoooao
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O oOoooo
O o0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo

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

OO0 ooooogd
O oo oooogodg
Ooooooodg

Oooooogogooao
OoooooogogoQogooao
Oooooooogooo
OO0 ooDoodgogooao
Oooooogogooao
Oooooogogogooo
OOoo0oooogoogooao
Oooooogogooao
Oooooogoooao
Ooooooogoogooao
OO0 ooDoodgogooao
Ooooooogogogoooao
Ooooooogoogoooo
OoOoooooogoogooOooOoao
Oooooogogooao
OooooogogQogooo
Oooo0oooogoogooOoao
OOooooogogooao
Ooooooogogogooao
Ooooooooogoooo
OO0 oooodgogooao
Oooooogogooao
Ooooooogogogooao
Oooooooogoogooao
Oooooogogooao
Ooooooogogogooao
Oooooooogooo
OO0 oooogogooao
Oooooogogooao
Oooooogogogooo
Oooo0oooooogooOoao
Oooooogogooao
Oooooogoooao

O

OO0oo0oooogod
OoOoo0oooogod
OoOoo0ooogod
I B [
OO0Oo0oooogod
OOoo0oooogod
I B
OOoo0oooogd
OoOoo0oooogod
OoOoo0oood
Oo0Ooo0Ooood
OOoo0oooogd
OoOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OO0Oo0oooogd
OoOoo0oooogd
OooOoo0oood
OO0 o0oooogd
OoOoo0oooogod
OOoo0oooogod
I B I
OO0Oo0oooogod
OoOoo0oooogod
OooOoo0ooood
OO0oo0oooogod
OoOoo0oooogod
OoOoo0ooogod
Oo0Ooo0oood
OO0Ooo0oooogd
OOoo0oooogod
OoOoo0ooood

T B I |
o o

O
O

O

Ooos

O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo

OO =20
OO Do

O 0Ooo

(18)

O 0Oooo
O 0Oooo
m]

O
O

O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0ooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
OO oo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O O0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo

oo

O

O Ooo0ooOoao
O0Ooo0oooog
OOoo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O 0O0o0ooooog

O

|
m]

O
O
O

O Ooooo

O Ooooo
I B
O Oo0ooooaog
O Ooo0ooooogo
O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooog
O Oo0ooooaog

O

|
m]

O
O

O

JP

]

5027659 B2 2012.9.19

O
O
O
O
O

O

O

OoOoo0oooao
I o B
O0Ooo0oooaog
OoOoo0oooao
O0Ooo0oooao

O

O
O

O

Ooooooooogoogoo

10

20

30

40

50



ey e e ey e e [

e sy [ s e ) Ry s A B

[y |

e e e s e e e s Y [

OO0 o0ooDoogoggogogooogs

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

OOooooo4oooooo4o0 oo ooo oo oDoDooooooogdg

o0 gOoog go o gobogo
O oOoooo Oo0ooooooooooogogooo

Ooooooooooooooooogodg

Ooooooo0oooooooooooooooooogoogoooOoao

O
O
(]

[

SO0 0D oo oooogoog

[y |

OO0 oDooo4gogoooogdg
OooDooooooooogdg
OooooooooooOgodg
OO0 oDooo4gogoooogdg
Oooooo4ogooooogdg
OoooooooooooQgdg
Oooooooooooodg
OoDoDooo4gogooooogdg
Oooooooooooogdg
OooooooooooOgodg
OO0 oDooDo4gogoooogdg
OooDooooooooogdg
OoooooooooooQgodg
OOo0oooooooooood
Oooooo4ogooooogdg
OoooooooooooQgdg
Oooooooooooodg
OoDoDooo4gogoooogdg
Oooooooooooogdg
OoooooooooooOgodg
OO0 oDooo4ogooooogdg
OoDooooogooooogdg
Oooooooooooogdg
Oooooooooooodg

OOo0oooogodogooao

O
O
O
OJ
O
O
O
O
O

OoOoo0oooogdg O e
Ooo0oooogoQgs

Ooo0oooOods
Ooo0Ooo0oood

Oo0oooodQgooao

O Ooo0ooo

OooooooQgooao

[ I |

[

OO0 oooogodogooao

]

O OooB

Oo0oooodgooao

O
O
O
O

O Ooooo
O 0Ooooo
Ooo0ogQge o
O Oo0ooo
O OooOooo

OOoo0oooao

O 0Oooo

Oo0oooodQgooaoo

[

Ooo0oo0ooodgooao

O a

O oos

Oo0oooogodgogooao

O0Ooo0oooao

Oo0oooodQgooaoo

O

OOoo0oooao

fOoOoo0ooOoogooo
Ooooogogoao
Oooooogogoao
Ooooooogoogoao

e S i R |
OoOoo0oo0ogao

O

OJ

O0Ooo0oooao

e S o R |

O
O

O

(19)

O 0Oo0ooOoo

O

O
Ooooogogoao

Ooooooogoogoo
Oooo0oooogoao
Ooooogogoao
Oooooogogoao

O

O

O
O
O

O Ooo0ooo

|
OoOooogoo0ogao

Oooooogogoao
Ooooooogoogoaoo
Oooo0oooogoao

O
O

JP

5027659 B2 2012.9.19

0000000000
0000000000
0000000000
0000000000
0000000000
0000000000
0000000000
0000000000
0000000000
0000000000
0000000000
0000000000
0000000000
0000000000
0000000000
0000000000
00000000
0000000000
0000000000
ooooooooo-e
oooo“ o00o00”
0000000000
0000000000
0000000000
0000000000
0000000000
oooo
O,,,000000

OJ
O
O
O
O
O
O
OJ
O
O

10

20

30

40



ogoooad

=
A

lﬁ FlERARZ 2L

O
O
O

OO Ooooo
OoOoo0ooood
O 0ooo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O Oooo
oo O o

O
O

o0 Oo
O Ooogoao
O Oooo
O Ooo0ooo
o8 O oOoo
O Oooo
O Ooooo
I [
Oogoge o

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

O
O
(]

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

OOoooooooooooogogogogoao
O 0Oooo

Oooooooooooo0oooDooooooooogdg
Ooooooooooooo0ooDooooooooogodg
Oo0oOooo0o4o0gU0oooDooUgUoooDooggooao
Ooooooooooooggogoo

OooooooQgoooob

O Oooo

O
O

O Ooooo
O 0Ooo0ooo

(20)

-u\r\/ R93

ooo®Poo®Poofb

oo

O O
O O

JP 5027659 B2 2012.9.19

gboooobooao

O
O
O

O

O

O
O
O

0

O

O
O
O

O
O

10

20

30

HQNA\/SH H3C(Q\/}SH

n=3-120 ©
Cys

0000000000000 0000000000000000000000000000
0000000000000 0000000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000
oooooo
0000000000000 0000000000000000000000000000
0000000000000 0000000000000000000000000000
,000,,00,,0000000000000,,000,,,000000000
O,,,00000000000000000C0OC0O0D0DDOOOODOOOOOOOOOO
000DO00DoDo0Do0o00, 000000000000 0000%000" 000
“ooooooooooooooo00”O0O00000000, 5, 000000000



Ooooogogooao

oo oooogoQgoBR
Oooooooooooooooooooodg

I I I [
OO0 O0OO0OoOoooo

Ooooooo0ooooogogooao
Oooooooooooogooao

OOoooogs
O 0Oo0oood

O O

oo

O«

OO0 Do ooogogoooooge
Ooooooooo0ooooooUooDooogooood

\

/

OoOo0oogogoogao

Oo0ooOooo A—
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoo

O OooQgoge

oo oooo =\g Qoo

O OooO0ooo

O

O o
Ooooooooo0oooooooDooooooooo

O

OO oOooo

OooooodQgoooo
OooooooOogooogB

O Oooo
O Oooo

OoooR2r Oooogg

O O0Oo0ood
Oo0oooooooooooogdg

O

O

Lol S R I R |
O 0ooo
O Oooo
O Oooo

o0 Oooo-t OooOooOo ooo0gdg

O 4Qgoge o

]
Ooogogoe o

Oooooogooogoo

OO0 Qoo oooo

O

Oooooo @2gogooo

O oOoooo

OO Ogo
O Oooo

O 0O O

oo ooooogoaos

OO0 oQooQgoooo

O Oo0ooOooo

O Ooo0ooogoao

O Oooo

O OO

O Oo0oooo

O 0Oooo
O oOoodg
O Oooo

L [ o
OoooogoQgo?B

O 0Oooo

O O0Oo0oooob

Oooooo d
O Ooooo
O oOoooo

FlERABRZ L

O
O
O
]
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

(]

OO oo
O Oooo
O 0Oooo

O
O
O

O
O
O
OJ
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

]

o8 0O 0O

O Oooo
O Oooo
m]

O
O

[ I |
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O
O

O
O
O

O

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

O

O g=

OO0 Qoo oooo
Ooooooogooao

O

O
[ R

O Oooo

O
O

O

O Oooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O Oooo

O
O
O
O
O

O
O

O
O
O
O
O

(1)

0O 0ooo
O 0Ooo0oooo

Ooo0ooooooogoogoo
oo ooooggogRe

O O Oooo

O0Ooo0oo0ooaoo

O O0Oo0oood

oo
oo oooogoaos

O Ooo0oooao

O
O

O

()

O
O
O

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

(=

O
O O
O OO

OO0 o0ooogogoooooggHXE

OO

O

DO ODooDooogogogoooB
Oo0ooooogoQooooo

O

[

O

O

O

O
ol i R |
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo

Ooo0oooooooooooogodg

OoOo=r OB ocoOoog=2 Ooog

oo
O Oo0oooo

OoooooogogQgoao

0o
OoooDoDoooDooooogogoogao

JP

0O Oooo

O O

O O0Oo0ooOooo

5027659 B2 2012.9.19

S R R |

0O Oooo

o0 ooogoo

OO0 ooooogooooooogdg

OoooooogoQgooao

O 0Oooo

DO oo ooood

O
O

O 0ooo

O 0Oooo

OB

OJ
O
O
O
O
O
O

O O oo
O Oooo

O o Oo

OoOoooood
SO0 o0oooOooos

O

O
O0Ooo0oo0ooao

L B I

O
O

O O

(]

OO oooogHXe

O

o Oo
O 0OoooQ
O O0Oo0ooo

O O

O Oooo
O Oooo

[

OOoo0oooghs

OO0 oo oooo

10

20

30

40

50



ey e e e s sy e |

OoooooooDooooooooogogXe
Oooooooooooooooooogogse

Ooooooogogoe O
O 0Oogooe B O o0ood

OO0 oooooogo

Ooo0oooooo o0 oo ooo o0 oo oogoQgoe

O -

O o
Ooooogogoao

O

O OoooB o

(]

0O

O o0Oood

]

O

m= oo

m]
OOooooo4ooooooo4oD oo oDoooggoDoDoooooooogdg

0O

Ooooooooooooogoo

oo oDoooooooooogooge oo

oo o

Oo0ooDoooo0ooooogoQgogogoo

OoooooooooooQgoao
Oooooooooooogogoao

O oo ooooooooogoos
O 0Oooo

(]

]

Oo0ooooodgoooOoaoo

Ooooogogaog

O

]
O
O
O
O
O
O
]

O d

[

O

(]

O

O

O d

O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OoOooo
O Ooooo
O 0Ooooao
O 0Oo0ooao
O Ooooo
O Ooooao
O 0Ooo0ooao
O 0OoOooog
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0oo0oao
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Oooog

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

O Oooob o
OooooooQgoo

O

Ooooo- 0o Ogog
o ooosE Ooo0gogo

O

O

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O

O
O
O
O

O
O

O
O
O
O

O O0Ooo
O 0Oooo

(]

00O

[ |

L I [ R |
O o

O 0o od

O
O
O
O

O Ooogoo

O Oooo

O

O
O
O

e [ [y
OoOoo0ooood
O0O0oo0oooogod
O OO

Iy |

O Ooo0oooao

O

O

O
O

L I [ A A |

O oo ooogogoog

O

O

(]

O
O

O

O

O

O

O O o

O

|

O O

O

O OO
O 0Ooo

O

O
O
O
O

[
|

O o0Ooo
O Ooooao
O Ooooo

]

]

O

|

O

O

O Oooo

O
O

O
O

(22)

O

[ i

O 0Ooo0ooo
[ Y
O Ooogoo

oo
od

O
O

o go
N
o

O
O
[y |

|
O O

(]
O
O

O

[ |
[ |
O d

O

(]
O
O

O
O
O
O
OJ
O

O
O
O
O
OJ
O

O 0Ooo0ooao

O

O

O

O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo

O 0Oooo
O o0Oooo
O go o

O

O
O

O

(]

O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooao
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OoOooog
O Ooooo
O 0Ooooao
O 0Oo0ooao
O Ooooo
O Ooooao
O 0Ooo0ooao

JP

oo

|
m]

O O
O O

5027659 B2 2012.9.19

O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
(]

aond

0

O

O
O

O

goao

O

O

O
O
O
O
O

O
O
O

O

goad

O

O

O

O

10

20

30

40

50



OoOooooooooooooDoDoooooooogoggog

[ B |
[ B |

O Oooo

oo oooooogogHe

O Ooo0ooo

OJ
O
O
O

Ooo0oooooooooooogodg

O

O O

oo oooooooooogogde

O

0 OoDoogQgReE OobB o gB 8o gooo

O d

A\

4

OoOooDoooDoooogooogoodg

;U....._.

o8 oo Oob g0 0O ooog
Oooooogooao

oo

OooOooog

o8 OB Ooogoogodg @
O

O

O
O

O

O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooo

O o

I B

[ I I B |
I B |

]
Ooooooooooooogse

]

Oooo0ooogogooao

[

I [

O OO

O OooQgoee

O0Ooo0oooogod

FlERARZIL

OO0 ooDooggogooooggg

OOoooood
OoOoo0oood
OO oo
O O0ooo

(23)

gbooooooboobobaoao

O 0o oo
I Y o [
O 0o oo
i R R |
L R i
O O oo
O Oooo

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

Ooooooogg
O
]
O
O
O
O
O
O

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

O d
O O
[ |

O o

L I B
m]
O 0Oooo

O O

OO0oo0oooogo

OO0Ooo0oooogs
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O O0OoO0ooOooob
O OoOgooB
O 0o ooB
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0ooogoao
I o
O O0Ooo0ooogoao
O Ooo0oooao

ml-w RY21

R931

DDDDDDDDDDDDDDD

O O e B o R s
=
0O oOoQ
O
O
O
O
O
O
O

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

O O
O O

m]
m|
OOoo0ooood
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
O Ooo0oooao
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O Oooo
O 0ooo

L [ I | o
O 0Oogoao

O

O Oooo

0O

[ |

O 0Oooo

O Ooooo

O
O

JP

oo

5027659 B2 2012.9.19

O
O
O
O
O
O

oood

O

O

0

ugoao

O

O

O

goad

O

O

O

10

20

30

40

50



(24)

gboboooooboobobobooooboobobooand
oooooao
gboooad

H H C<0\/}SH H SH /O\“/\/SH SH
HN>SS Ha N
) OE(\/ i ! ©/

n=3-120

Ooooooooooogogogoao
oo oooooooooooogodg

O o

O
[m]

Oooooooooogogoao

Oooooooooooogoogoao

o000 Dooo0o g0 ooDooggogoooo
O googodg

Oooocoooooogoo
OooocoooooogooOo

b OoOooDooogoooooogdg

O oo oooooooogogooo

Ooooooooooogogogoo

O0Ooo0oo0ooao

O O
O O

o Oo0oooooogoo

Oooooooooooogoogoao

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

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

O

O
O

O
O

OOoo0oooogd

O

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

O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OoOooo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Oo0oo0oao
O Ooooo
O Ooooao
O 0Ooo0ooao
O 0OoOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Oo0oo0oao
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
OO oO0ooo
O Ooooo
O 0Ooooao
O 0Oo0ooao
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OoOooo

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

O

0O Oooo
oo

O O

O

O Ooooo
O O oOgooo
O Ooooo

O OO

0O

]
[

O
O

O

DO 0OoO0oooo
OoOooooogodg

O

O Oooo

I I |

O

O O0ooo

0O 0o oo

O O

O
O
O
O

O
(]
O
O

O

O O o O Oooo

O ood

O Oooo

Ooooooogod

O 0Oooo

0O Oooo

O O

O O oo
O Oooo

Lo i Y
OoOooooogodg
Oooooood

O O

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O Oooo

O O0ooo

0O 0o oo

O O

O 0o oo

O I R B o [ |
O 0Ooooo

O Oooo

O O
0O O

O O0ooo

[

O

O

O O oo
O Oooo

Lo i Y

] O O
|

O
(]

L [ Y |

O O

O Oooo

e [ [ I
OooOoooood
O 0OooOooo

O

Ooood

]
|

O
|

O Oooo

O O
O O

O Oooo

o oo

O O

JP 5027659 B2 2012.9.19

0O 0o oo O O0ooo

O
O
O
O
OJ

O
O

O
O
O
O O0ooo

Lo [ i Y
DO Ooogoo
Oooooood

O O
O

O

O
O

[

oo o0ogo

O O

HS
OH
HzNjﬁr
0
Cys

O Oooo
O Oooo
O O0ooo
O Ooogo
O Oooo

0ogQg Qg oo
0O 0o oo
Ooooood
DO g og oo
O Ooo0oooaoo

|

O
O
O
O
O

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

O 0Oooo

O OO

O o

10

20

30

40



O

OOoooooo0oooooo0ooDoooooooooogoggoo

oooao

Rﬁa/o\

O

O

ooooon
ooooog
oo®Poo
oo P00
oo oo
oo®P oo
oooano
00,00
OO0, 00
00,000
oooooo
ooooog
ooooon
ooooon
o ooo
DDDDDD
o P oo0
o " 00,
O,,000
O,y 000
O,0000
ooooon
g0
ooooao
ooooon
ooooon
ooooao

O

()

O oOooo
O o0Oooo
O 0Ooo

|

O

O OooQgoe
O oOooQgoe

O

()

O

O O

]

]

Ooo0oo0ogoood

O

I
O Oooo
O 0Oooo

(]

O
O
O

O Oo0oooogdg
Oo0ooooogdg

|
|

(]

O 0Oo0oo0ooao
O Oo0oooo

|
|

(]

O O
O O

]

O

O O 0Oooo

O

O
(]

O o0Ooo

/(CHZ)P'Ia\ . /6CH2\

O 0Oooo
O 0Oooo

(25)

R‘[a

c=—

m]
O
O

P}CCH;;\
"’ n

Rza

o

C—

RTE

JP 5027659 B2 2012.9.19

Ia

10
OO
0000, 44 O

20
goooooooano

30

ooooood

gbooooogd

oooobooog

40



ogoooad

Oo0oooogogoao
Ooo0oooOoogoo
OOo0o0ooogse

O Ooo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O O0Oo0gooo

CH,
~o~

O

O

OooooQgogoao
Ooo0oooQgogoao

O O0Oo0ooooaog
O Oo0o0ooooao
O Oo0oo0oooao

(26)

IIIb

oooobOooooboooobooboo
oooooboooooooop0oo0b0o0oo00oooan
uboooobooboobobooboooooboobooboaoadnn

O

goboooobobobooboooobgobobobooooboboboboo
gbooooooboobobooooboonboao

O

0

I

c
CH;

~. //CH&\

Hie

NH;

gboboobooobooboobobobooooobogan
ugbobobdoooooobuobuo,oboboyobob
goooOoooobooooboobooooooooao

gboobooboobooooobobobdoboooooboobooboboobooao
gooboOooooboooooboooao

JP 5027659 B2 2012.9.19

10

20

30

40



ogoooad

CH, C CH, CH,
o e \S/f -

O

Oo0oooQgoao
Ooo0oooQgoo
Oo0o0o0oooggse

Oo0ooogoQgogao
Ooo0oooQgoao

O

OoooooooQgooao
OooooooooQgooao
oo ooooogogooao
oo ooooooQgooao
Ooooooooogoooao

OO0 ooooogogHe
O O0Ooooood
OoOooooodg
OoOoo0ooood
O 0O0oOoooodg
OOoooood
OoOoooood
OoOooOooood
O Ooo0ooood
OoOoo0oooodg
OoOoo0ooood
O 0O0ooood
OOoooood
OoOoooood
O 0O0oOoooodg
O Ooooood
OoOooooodg
OoOoo0oo0oood
O O0OooOooood
OooOooooodg
OoOoooood
O 0O0o0ooood
OOoooood
OooOoooood
OoOooOooood
O O0Ooooood
OoOooooodg
OoOoo0ooood
O 0O0oOoooodg
OOoooood
OoOoooood
OoOooOooood
O Ooo0ooood
OoOoo0oooodg
OoOoo0ooood

O

goooocooooboood
gbooboooooboobao
ugbooboooooboboa

gboobooooboobo
ugbooobooooobooboao

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

27) JP 5027659 B2 2012.9.19

CH, CH,
| CHy

/},H
? h C md

c=o0 ¢
o Imd

H, CH,

H

Hy

b3

N

CH, 'CH,

Z—O0—0—O0—

ooooooan
00,0000, 0000
000000000000

gboboooooboobobobooooobgnn
gbooooadg

Iile

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



ey e Y Iy
e e ey ) [y Ry

OoooOoooDooooooooooogooogao

)

Oo0oOoooo4oooooo4oDooDooog4ogooooogodg

OoOoooooo0oo *ooogoooogoooogoog

[ B R |

e [ [ [ Iy
Oooooooo0o0oOooo0o o0 oo ooo0 oo oo o0 oo oo oo o0 oD o oo o0oonDoDooo0oooDoooogooao

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

O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O O0Ooo
O 0Oooo

O
O
O
O
O

O 0Oooo

O

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

O Ooogooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

]

O Ooogoog
O 0Ooogoo
O 0Ooo0gooo
Y [ Y
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo

O Oooo

O
O
(]
O
O
O

O Oooo
O Ooo0ooo
OO oOgooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooOoao

O
O
(]
O
O
O

O
O
O
O
O
O

I Y o [

(]

O OO

O

O

O Ooooo
O Ooo0ooo

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

O
O
(]

O Ooooo
O Ooo0ooOoo
O OoOooo

O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOooo
O Ooooo

O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOgoo
O Ooooo
O Ooo0ooo

O OooQgoo
O 0Ooo0ooo
O O ogoog
O Ooogoo
O Ooo0goo

O
O
(]
O

O
O
O
O

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

O
O

O Ooo0ooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Oooo

O OooOgooo
O Oooo

O Ooo0ooo

O 0Oooo

O O0Oo0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
OO oOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O OoOooo
O Ooooo

(28)

O 0Ooo

O 0Oooo
O Ooooo
O Ooooo

oo oo

O
O
O
O
O
O
O
OJ

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O

O
O

O Ooogoo
O 0Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O Oogoog
O 0Ooogoo
O 0Ooo0ooo
Y [ Y

O 0o oo

O
O

I Y o [

O Oooo

O 0o oo

O
O
O
O

O o0Oood

O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooOoao
O OooOooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O Oo0goo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O 0Oo0ooOoao
O OooOooo

I [ [

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

O O oo

JP

O 0o oo

5027659 B2 2012.9.19

]
O
O
O
O
O
O
]
O
(]

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O Ooooo
O Ooo0ooo

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

[ i Ry
I Y o Y
[ i Ry
O 0o oo
O O

I [ [
o o
O 0o oo

I [ [

O Oooo
]

I [ o [
]

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

10

20

30

40

50



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

Oooooooooooogoggoooao

Oo0ooooo0ooooooo0oooDoooooooDoooooooooogogg

e [ [ [ Iy
Oooooooo0o0oOooo0o o0 oo ooo0 oo oo o0 oo oo oo o0 oD o oo o0oonDoDooo0oooDoooogooao

OooDoooooooogogooooogod

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

O O oo

O
O
O
OJ
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

OO0 oDoooo4Qo0oooooogoggogogoao
Oooooooo0ooooogogooao
Oooooocoooooooogooao
OO0 Do ooogo4QgooDoooggogoao
Oo0ooooo4o0ooooogoggooao
Oo0oooooo0ooooogoQgooo
Ooooooooooooooogoooao

O Oooo

Ooooooooooooooooogodg

O 0o oo

Ooooooooooooooooodg

I Y o [

Oo0DooogogoooDoogogoooogod

O Oooo

Ooooooooooooooooogodg
Oooooooooooogogoooaoo

O Oooo

O 0o oo

Ooooooooooooooooood

OooDoooooooogogogao
Oo0ooooooooooogoQgooao
Oooooooooooooogooao
I Y Y Y =~ I
OO0 oooooo0ooooogogooo
Oo0oooooo0ooooogogooo
Oo0ooooooooooooogooao
OO0 ooooo4o0oooooggogooo

Oooooo4oooooogoggoooao

O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O OoOooo

O Oooo

O
O
OJ
O

O
O
O
O

Ooooooooooooooooogodg

O 0o oo

Oooooooooooooooooogodg

I Y o [

OoDooo4oooooo4gogooooogd

O Oooo
O Oooo

O 0o oo

Oooooooooooogoggoooao

O Oooo

Oooooooooooooooooogod

(29)

O 0o oo

O
O

O
O

OoooooooDoooooooood

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

O 0o oo

OooDoooooDoooogooooogdg

e e s

O

Oooooooooooogoooaoo

O 0o oo

Ooooooooooooogogadg

Ooooooooooooooooogod

O O ogo

OO0 oDoooo4QogooDoooggogoao
Oo0ooooooo0ooooogogooao
Ooooooooo0ooooogooo
OO0 Do ooogo4QgooDoooggogoao
OO0 ooooo4o0oooooggooo
Oo0ooooooooooogogooo

Oooooogooooogogogoooogd

O Oooo

Ooooooooooooooooogodg

O
OJ
O
O
O

Ooooooooooooooooood

O

Oooocooooooooogoooogoo

OooDoooooooooooooogdg

Ooooooooooooooooogodg

JP

Oo0ooooooooooogooao
Oo0oDooo4ogooooogoggooao
Oooooooooooogogooao
Oooooooooooogooao
OO0 oDooo40ogooDooogogooao
Oooooooooooogogooao
Oo0ooooooooooQgooao
Oo0ooooooooooogoOooao
Oo0oDooo4oooooogoggooao
Oooooooooooogogooao
Oooooooooooogooao

Oooooooooooooooood

5027659 B2 2012.9.19

O Oooo
O 0Oooo

O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O

OooDoooooooogogooooogod
Ooooooooooooooooogodg
Ooooooooooooooooodg
Oo0DoDoo4gogUoooDoogogoooogod
Ooooooooooooooooogodg
Ooooooooooooooooogodg
Ooooooooooooooooood
Oooooooooooogogooooogdg
Ooooooooooooooooogodg
Oooooooooooooooooogod

10

20

30

40

50



Ooooooooooogoggg
oo ooooooooooQgog
OO0 0o oogogooooogg

[ e e e e

Ooooooo0ooooo o0 oo ooooDoDoDoooo0DoDoDoooogoooaod

e s s e e e e e e s e [

e s e e e e e [ e e [ Y Iy

Ooooooo0oooooQgooao

Oooooooo0oooooo0 o0 oo oooo oo oooooDoDooogooao

Oooooooo0ooOooo0o o0 oo ooo0 oo oo o0 oo oDo oo o0 oDo oo onDoDooo0oooDoooogooao

OoOoo0ooogd
Oo0ooooogd
OooOoo0ooooOod
OOo0o0oooogdg
OoOoo0oooogd
Oo0oo0ooooQgod
OooOoo0ooood
OoOoo0ooogd
Oo0ooooogodg
OooOoo0ooooOod
OOo0o0ooogd
OooOoo0oooogd
OooOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OoOoo0ooogd
OooOoo0oooogod
OooOoo0ooood
OoOoo0ooogd
Oo0oo0oooogd
Oooo0ooood
OOo0o0oooogd
OoOoo0oooogdg
OooOooooogod
OooOoo0ooood
OoOoo0ooogd
Oo0ooooogd
OooOoo0ooooOod
OOo0o0oooogd
OoOoo0oooogdg
Oo0oo0ooooQgod
OoOoo0ooood
OoOoo0oooogd
Oo0ooooogodg
OooOoo0ooooOod

O Oooo ]

O

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

OO oQgoo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O O ogogo

OO0 oooooggogo
Oo0ooooogogQgogoo
OoooooooQgoogoao
OO0 oooooggogog
OO0 oooooggogoao
Oo0ooooogQgogoo
OoooooooOgoogoao

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

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

O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
OO o0goo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooOoao
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOgooog
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O OooOgooo
O Ooooo
O Ooo0ooo.o
OO o0goo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo

O
O
O
O
O

O 0Oooo

O
(]
O
O
O

O O oo

O Oooo

O O
[ |
[ |

O

O
O
O

O
O
O

O 0Oooo

O

O O0ooo

O

O

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

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

Oooooogogogao

O Oooo

O
O

O
O

Ooo0ooooogogQgogoo
OooooooogoQgoogoao
OO0 oooooggogao
Ooo0oooooggogoo

O
O

O
O

O 0Oooo

O Oooo

O
O
O

O
O
O

O O0ooo

OooooooQgoao

(30)

gono

O 0Oooo

OoOo0ooooooOgoogoao

O Oooo

O d
[ |
[ |

O

O
O
(]

Oooooogogoao

O

Ooo0ooooogogQgogoo
Ooooooooogoogoao
OO0 oooooggogog
Ooo0ooooogogQgogoao
OoooooooQgoogoao

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O 0Oooo

O
O
O
O
OJ
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

O

O Oooo

O 0Oooo
O oOooo
O oOooo
O Ooo

O Oooo

O O0ooo

Ooo0ood

Ooo0oogooodgao

]

O Oooo

O Oooo
O 0Oooo
O o0Oooo

OO0 oooooggogoao
Ooo0ooooogogQgogoo
Ooooooooogoogoao

O 0Oooo

JP

O 0Oooo

5027659 B2 2012.9.19

gbooobooooobooo

O
OJ
O
O
O
O
O
O

O Oooo
O Oooo

(]

O

O

O

O

O

O

O

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

[ |
[ |
O d

O
O
O

O oo o
m]
m]
]
O oo 0o
m|
m]
m]

O 0Oooo
O oOooo

O
O
O

O Oo0oooogd
oo oooogogog
Oooooooogoogo
O oD oooogogog
O o oooogogo
oo oooogogo
OooooooogooOgoo
O Oo0oooogd
oo oooogogo
Ooooooogogo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

10

20

30

40

50



ey e Y Iy
s R [ sy [ |
e s e e e s e e s e [
e s e e e e e e e e [ |
s e e s sy e [ |

OooooooooooQgoao

O Ooooo
O oOoooo
OooOoo0ooao
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O Ooooo
O oOoooo
O oOoo0ooao
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O oOoooo
O oOoo0ooo
O 0OoOooo
O oOoooo
O oOoooo
O o0Ooo0ooao
O Ooooo
O oOoooo
OooOoo0ooao
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O Ooooo
O oOoooo
O oOoo0ooo

Oooooooo0oo0ooooo0o oo oooo0o oo ooooooooogoogoao

Oooooogooooaog
Ooooooogooooao
Ooooooooooooao
OO0 ooDoogooooao
Ooooooogogooooaog
Oooooooooooaoo
OooooooooooaB-o
Oooooogogooooaog
Oooooooooooao
Ooooocooooooao
OO0 ooDoogooooaog
Ooooooogoooooaog
Oooooooooooao
Oooooooooooa-o
Ooooooogogooooaog
Oooooooooooao
Ooooooooooooao
OoooDoogooooaog
Ooooooogogooooao
Ooooooooooooaoo
OO0 ooDoogooooao

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

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

O O ogoo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O O ogogog
O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O O ogogo

O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao

O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
OO o0goo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooOoao
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOgooog
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O OooOgooo
O Ooooo

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

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

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

G

gono

O 0Oooo

O

O o0ood

|

OO0 ooooogogooo
oo oooooogooo
Ooooooooogoooao
OO0 ooooogogogoo
oo oooooogooo
Ooooooooogoooao
OO0 ooooogogogoao
OO0 ooooogooao
oo oooooogooo
Ooooooooogoogooao
OO0 oooooogogooo
oo oooooQgooo
Ooooooooogoooao

O Oooo

O Oooo

JP

O O0ooo

5027659 B2 2012.9.19

gbooobooooobooo

O 0Oooo
O 0Oooo

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

10

20

30

40

50



ey e Y Iy

Oooo0ooood
OOo0o0oooogd
OoOoo0oooogdg
OooOooooogod
OooOoo0ooood

[y [ I e A B
e A s e e e s ey e e s e s e I A
e e e e Ry e e e I B
[y [ e e e ey e e sy
Oooooooo0 o0 oo ooo0 oo oooo0 oo o oo oD oo oDoo o0 oo oooogoooooo

O0Ooo0oooogod
OoOoooood
OoOoo0ooood
OO0Ooo0ooood
OOooooogod
OoOoooood
Oo0Ooo0oo0oood
O0Ooo0oooogod
OOoooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0oooogod
OoOoooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0ooood
OOoo0oooogod
OOoooood
OoOoo0oo0oood
OOoo0oooogod
OoOoooood
OoOoo0ooood
OO0Oo0oooogod
O0Ooo0oooogod
OoOoo0ooood
Oo0Ooo0ooood
O0Ooo0oooogod
OoOooooogod
OoOoo0ooood
O0O0oo0oooogod
OOoooood
OoOoooood
Oo0Ooo0ooood
OOoo0oooogod
OOoooood
OoOoo0ooood

O Ooo0ooooaog
OOoo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooog
OOoooooaog
OOoo0ooooao
OOoo0oo0oooao
O Ooooooaog
OOoooooaoo
OOoo0oo0oooao
O O0Oooooaog
OOoooooaog
OOoo0ooooao
O OooOooOoo0ooao
O Ooooooaog

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

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

O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OoOooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooao
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OoOooog
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Oo0oo0oo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao

O O

OO0 ooooogoogooooogg
OO0 oDooooooooogog
OO0 ooooooooooQgog
OO0 O0Dooogoggooooogg
OO0 oooooooooogog
oo oooooooooogg
Ooo0ooooooooooogdg
OO0 ooDooogoooooogg
OO0 ooDoooooooogog
oo ooooooooooQgg
OO0 o0ooDoogoggogooooogg
OO0 ooDoooooooogg
OO0 oooooooooogog
Ooo0ooooooooooogdg
OO0 ooooogoooooogg
OO0 ooDoooooooogg
OO0 ooooooooooQgg
OO0 oo ooogoogooooogg
OO0 ooDoooooooogg
OO0 ooooooooooQgog

(32)

I B
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooog
OoOooooaog
I B
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooao
I B
O0Ooo0oooog
OoOoo0oooog
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooog
OoOooooaog
OoOoo0oooo
O0Ooo0Ooo0ooa.o
OOoo0oooog

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

OO0 oDooooooooogg
Ooooooooooogg
OoooooooooooQgdg
Oo0oooooooooOgodg
Oooooooooooggdg
OoooocoooooooQgg
OooooooooooQgdg
OO0 oDooogoogogoooogdg
Ooooooooooogg
OoooooooooooQgdg
OooooooooooOgodg
Ooooocoogoooogg
OoooooooooooQgg
Ooo0ooooooooogdg

O

JP

5027659 B2 2012.9.19

OoOoo0oooo
I o B

O Oooo
O 0Oooo

10

20

30

40

50



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

OoooooooooogQgoao

Oo0ooooooooooooooDooooUoD oo oDoUooUoooDoDoogogooooaog
Oooooooooooooo0 oo oooo0D oo oooo0ooDoDooogooooaono

O

OoooooooooogogQgoao

Ooo0ooooooo0 oo ooo o0 oo ooo o0 oo ooogogooooo

O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O O0Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O O0Oo0ogooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Oo0oooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao

O O

OooooooooooQgoao

]
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

Oo0Doooo4ogoooooggooao

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

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

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

Oooooogogooooaog
Ooooooogoooooaog
Oooooooooooao
OO0 oDoDoo4gooooaog
Ooooooogogooooaog
Oooooooooooao
OOooooooooooao
Oooooogooooaog
Ooooooogooooo
Ooooocooooooao
OO0 ooDoogooooaog
Ooooooogoooooaog

Oooooooooooogoggooao

Oooooooooooogooao

Oo0DoDoogog4ogoooooggogoao

Oo0ooooooooooogoggooao

Oo0ooooooooooQgooao

Oo0oooooooooogoOooao

Oo0ooooo4ooooooggooao

Oooooooooooogogooao

Oo0oooooooooogooao

Oo0DoDooog4ogooooogoggooao

Oooooooooooogogooao

Oo0oooooooooogooao

OooooooooQgooao
OoooooooogooOooOoao
Oooooooogogooao
oo ooooooQgooao
Ooooooooogooao
oo ooooogogogoao
Oooooooogooao
Ooooooooogoooao
OO0 ooooogogoao
Ooooooogogooao
OooooooooQgooao
Ooooooooogooao
OO0 ooooogogooao
oo oooooQgooao
OooooooooQgooao
OO0 ooooogogoao
OooooooQgooao
oo ooooooQgooao
OooooooooQgoooao
Oo0ooooogogooao
oo ooooogooao
Ooooooooogooao

(33)

Oo0ooooooooooogoOooao

Oo0ooooo4ogooooogoggooao

Ooooooo0ooooogoQgooao

Oo0oooooooooogooao

Oo0DoDooogo4ogooooogoggooao

Oooooooooooogoggooao

Oo0oooooooooogooao

Oo0ooooooooogooogogoao

O O

Oo0oooooooooogoggooao

Oo0oooooooooogogooao

JP

Oo0oooooooooogooao

5027659 B2 2012.9.19

Oo0Doooo4ogoooooggooao

OooooooooooogoQgooao

Oooooooooooogooao

Oo0oDoogog4ogooooogoggooao

Oo0ooooooooooogogooao

Oo0ooooooooooQgooao

OoooocoooooooogoQgad
Oooooooooooogogog
OooooooooooogogaoQg
OoooocoooooooogogoaoQg

goad

O
O

O

O

10

20

30

40

50



(34) JP 5027659 B2 2012.9.19

OO oO0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O OoOooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Oo0goo
O Ooooo
O Ooooo
O O0Oo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

OOoooooggdg
OoooooogoQg-g
Oooo0oooQgdg
OOooooogogdg
Oooooogogdg
OoooooogoQgodg
OoOoo0oooodgadg
Oooooogogdg
OoooooogQgdg
OoOoo0ooooQgdg
OOooooogogdg
OooooogoQgdg
OoooooogoQgdg
OoOoo0oooodgadg
OOoooooggdg
OoooooogoQg-g
OoOooooodgdg
OoOooooogogdg
OoooooogQgdg
Oooo0oooQgdg
OO0 oooogogdg
Ooooooggdg
OOo0ooood
OOoo0ooood
O O0Ooooood
OOoooood
OOoooood
O 0O0o0oooodg
OOoooood
OOoooood
OOoOooOooo0ood
O Oooooodg
OOooooodg
OOoo0ooood

O
O
O
O
O
O
O
O

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

O

O

O

O

O

O

O

(]

O

O
(]

O

OooDooooooooogogaoQg
OooDooooooooogogaoQg
Oo0oooocoooooooogogad

OO0 oooodgogogooao
OooDooooooooogogaoQg

OO0 oo oDooogooooooggog
OO0 oDoooooooooogogo-g
oo oooooooooooogogoQg
OO0 Do oDoogogoooooggodg
OO0 oDooooooooooggoQg
OO0 oDoooooooooogogoQg
oo oooooooooooogogog
OO0 oo oooooooooggog
OO0 oDoooooooooogogoQg
oo oooooooooooogogoQg
OO0 Do oDoogogoooooggodg
OO0 oDooooooooooggog
oo oDooooooooooogogoQg
oo oooooooooooogoogao-g
OO0 oDooooooooooggog
oo oDoDooooooooogQgog
oo oooooooooooogoogoQg
OO0 Do oDoogogoooooggog
OO0 oDoooooooooogogo-g
oo oooooooooooogogoQg
OO0 Do oDoogog o ooooggodg
Ooooooooooogdg

OO0 OoDoDoo4gooooogogdg
OooDooooooooogogaoQg
OoooocooooooogogQg
Oo0oooooooooooogogaog
Oo0oDoooogooooogogaog
OooDooooooooogogaoQg
OoooocooooooogogoaoQg

Ooooooooo0 oo ooo0 o0 oo oo oo oo o o0 oo ooogoOoooo
O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O
O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O

I e e e e R [ s [
I ey e e R [ [y [ |
e s e e e e e [ s s [
I e e [ e s s s [ |
I ey e A s [ |

0
0
JL - ~ )K/\ H M
0 HS™ 0 0 s n
—_— -
Q AIBN ( B3 #1) o o
R R
AEx—L5L]

gooobooooooboooooboooooooboooooboocooobobooooboOooo

10

20

30

40

50



ey e Y Iy
e e ey ) [y Ry

O o0ood

) A e [ sy I o [y

O O

e s s e ) e ) e [ Y I Y

e [ [ [ Iy
Oooooooo0o0oOooo0o o0 oo ooo0 oo oo o0 oo oo oo o0 oD o oo o0oonDoDooo0oooDoooogooao

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

Ooooogogoao
Oooooogogogoao
Ooooooogogogooao
Ooooodgogoao
Ooooogogogoao
Ooooooogogooaoo
Oooo0ooogoogooao
Ooooogogoao
Ooooogogogoao
Ooooooogoogoao
Ooooogogoao
Ooooogogooao
Ooooooogogooao
OooOoo0ooogoogooao
Ooooogogoao
Ooooooogogoao
Ooooooogoogooao
Ooooogogoao
Ooooogogooao

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

O
O
O

OO0 oDooo4o0ooooo4ogooooogoggooao
OooDoooo0ooooo4o0ooooogogQgooao
Oooooooooooooooooogogooao
OO0 O0Dooo4dooooodoooooggogogoao
Oo0ooDoooo0ooooo4o0ooooogoggooao
Ooooooo0oooooo0ooooogoQgooao
Oo0ooooooooooooooooogooao
OO0 oDoooo0ooooo4ogoooooggooao
OooDoooo0oooooo0ooooogogQgooao
Oooooooooooooooooogooao

OO0 oDoDoodgogooB
Oooooogoooo

Oooooogogdg
Oooooooogdg
Oooo0oooQgdg
OOooooogoogdg
Ooooooogdg
OooooooQgdg
OoOoo0oo0oooogoadg
Oooooogogg
OoooooooQgg
OooooooQgdg
OOooooogogdg
Oooooooogg
OooooooQgg
OoOoo0ooooOgoadg
Oooooogogg
OoooooooQgdg
Oooo0ooooQgoadg
Oooooogoogg
Oooooooogg
OooooooQgg
O0o0Doooogdg
Oooooogogg
OoooooooQgdg
OoOoo0oooQgadg
Oooooogogdg
Oooooooogg
Oooo0oooQgdg
OOooooogogdg
Oooooooogg

OO0 oooooggooao
OoooooogoQgooao

Ooo0ooooooo0ooDoooooooogogoQg
OoOo0oooooooooooooooooogooOgoa-d
OOo0oooooo0ooooooogoooogogoQg
OOooooooo0oooooooooogoQgoQg
Oo0oooooooooooooooooogogoao-g
OO0 oDoogog4ooooDooogUgogooooggog
OOo0oooooooooooooooogogoQg
Oo0ooooooo0ooDoooooooogogoQo
OO0 0oDooggUoooDooogUggoooogogo-g
OOo0ooooooooooooooooogogoQg
Oo0ooooooo0oooooooooogoQgoQg
Oo0oooooooooooooooooogogao-g
OO0 ooDooog4ooooDooogogoooogogo-g
Oooooooo0ooDoooooooogogo-g
Oooooooo0oooooooooogogoQo
OO0 o0oDoogog4UogooDoogogUggoooogogog
Oo0oooooooooDoooooooogogoQg
Oo0ooooooo0ooDoooooooogoQgoQg
Ooo0oooooooooooooooooogoQgao
OOo0oooooooooDoooogooooggog
OOoooooooooDoooooooogogo-g
Oooooooo0ooooooooooogogao-g

(35)

OoooooogooQgao

OOo0Dooo-gogoao
Ooooogogoao
Ooooooogogooao

JP

OooOoo0ooooogao

5027659 B2 2012.9.19

Ooooogogoao
Ooooogogooao
Ooooooogogogooao
Ooooogogoao
Ooooogogogoao
Ooooooogogooaoo
OooOoo0oocogoogooao
Ooooogogoao

OooooooQgg

OoOoo0ooodgdg

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

O O0o0ooooao
O O0Oo0oo0oo0ooao
O Oo0ooooaog
O Oo0o0ooooao
O Ooo0oo0oooao

10

20

30

40

50



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

Oooooo4oooooo4oooooogoggg

Oo0oooooo0oooooo4o0DooDooooo0DoDoDoogogooooaog

O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O OoOooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OoOooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooooo
O OoOooog
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO oOooog
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoo
O OooOooo

Ooooooo0ooooooooooogogooao
Oo0oooocooooooooooooogooao

OO o0OoOooof

Ooooooo0ooooooooooogQgdg

OooooooooooooooooooQgdg

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

OO0 oooooggogooao
Oooooooogoogooao
OooooooooQgooao
OO0 ooDooggogooao
Oooooooggooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
OO0 oooooggogooao
OooooooooQgooao
OooooooooQgooao
OO0 ooDoooggogooao
OoooooogQgooao
OooooooooQgooao
Ooooooooogooao
Oo0ooooogogogooao
OooooooogogoQgooao
Ooooooooogooao
OO0 oooooggogooao
Oooooooogogogooao
OooooooooQgooao
OO0 ooooggogoao
Oo0ooooogogogogooao
OooooooooQgooao
Ooooooooogooao
OO0 oooooggogooao
OooooooogoQgooao
OooooooooQgooao
OO0 ooDoooggogooao
Ooooooogoggooao
Ooooooooogooao
Oooooooogooao
Oooooooggogooao
OooooooooQgooao

O 0Oooo
O 0Oooo

OO0 ooDoogogooooggog

O O0Oo0OoOood

OO0 oooooQooooodg
OO0 oooooooooodg
OO0 0o ooo4gooood
OO0 oooooQgoooodg
OO0 oooooQooooodg
OOo0ooooooooood
OO0 ooooogooood
OO0 oo ooo4ooooodg
OO0 oooooooooodg
OO0 oo ooo4goooodg
OO0 oooooQgoooodg
OO0 oooooOooooodg
OOo0ooooocooooood
OO0 oooooQgoooodg
OO0 oooooQgooooodg
Ooooooooooood
OO0 oo ooogoooodg
OO0 oooooQgooooodg
OO0 oooooOooooodg
OO0 oo ooo4gogooood
OO0 oooooQgoooodg
OO0 oooooQooooodg
Oo0oooooooooood
OO0 oo ooo4Qgoooodg
OO0 oooooQooooodg
OO0 oooooooooodg
OO0 0o ooo4gooood
OO0 oooooQgoooodg
OO0 oooooQooooodg
OOo0oooocooooood
OO0 ooooogoooodg
OO0 oo ooo4ooooodg
OO0 oooooooooodg

Oooo0oooogoQgoo
OO0 oooogogogao
OoooooogQgoao
OoooooogogQgoo
OoOoo0oo0oooQgoOoo
OOoooooogQgoao
OoooooogQgoao
Oooo0ooooQgoao
OO0 ooooggogao

OoooooogoQgoo
OooooooogoQgoo
OoOoo0o0oooOgooOoao
OoooooogoQgoao
OooooooogogQgoo
OoOoo0oooogoQgoao
OOo0Dooooggogao

OOooooogs
I B

(36)

[ Ry |
[ Ry |

OO0 ooooggogao
OoooooogQgoao
OoooooogoQgoo
OoOooooooogoo
OOooooogQgogao
OoooooogogoQgoo
Oooo0oooogoQgoo
OO0 ooooggogao
OoooooogQgoo
OoooooogogQgoo
OoOoo0oo0oooQgoOoao
OOoooooggoao
OoooooogQgoao
Oooo0oooogoQgoo

(&
o

5027659 B2 2012.9.19

oo oooooogooQgg

O Ooooo
O 0Ooo0ooo

10

20

30

40

50



ey e Y Iy
e e ey ) [y Ry
e s e e e e e s e Y Y
e s e e e e ) e [ e [ Y Iy
e [ [ [ Iy
Oooooooo0o0oOooo0o o0 oo ooo0 oo oo o0 oo oo oo o0 oD o oo o0oonDoDooo0oooDoooogooao

Ooooogogogoao
OooooQgooao
Ooo0ooooOoooao
Oo0ooog-gogoao
Ooooogogooao
Ooo0oooogooao
Oooo0ooOooOooao
Ooooogogogooao
Ooo0oooQgooao
Ooo0ooooOooOooao
Oo0oooggogoao
Ooo0ooogooao
OoooooOogooao
OooOoo0oooOoogooao
Ooooogoggogooao
OoooooQgooo
Ooo0ooooOoogooao
Ooooogogogoao
OoooooQgooao
Ooo0ooooOoogooao
OO0 o0ooogog-gogoao
Ooooogoogogooao
Ooooooogoooao
Ooo0ooooOooOooao
Ooooogogogoao
Oo0oooQgooao
Ooo0ooooOoooao
Oo0ooogoQgogoao
Oooooogooao
Ooo0oooogooao
Oooo0ooOooOooao
Ooooogogogooao
Ooo0oooQgooao
Ooo0ooooOooOooo

OO0 oooooo0ooDooogoooooggog
Oo0oooooo0ooDoooo0ooooogoQgog
Ooo0ooooooo0ooDooo o ooooogogoQgog
OO0 oooooddooDooo Qoo ooogogog
Oo0oooooo0ooDooo 4o ooooogogog
Oo0oooooo0 oo ooo o0 ooDooogQgog
Ooo0oooooooooooooooooog-g
Oo0ooooo4o0ooDooo4goooooggog
Oo0oooooo0ooDooo o0 ooooogoQgog
Oo0oooooo0ooDooooooooogogogo-g
OO0 ooougo40ooDooog Qoo ooogogog
Oo0oooooo0ooDooo o0 oooogogog
Oo0ooooooo0 oo ooo o0 ooDooogQgog
Ooo0oooooooooooooooooogdg
Oo0ooooo4o0ooDooo4ogooooooggog
Oo0oooooo0 oo ooo o0 ooDooogQgog
Oo0oooooooooooooooooogogoQgog
OO0 ooooQo0ooDooog oo oooggog
Oo0oooooo0ooDooo 4o ooooogoQgog
Oo0oooooo o0 oo ooo o ooooogoQgoQg
OO0 0o oougogddooDoogo Qoo oDooogogog
Oo0oooooo0ooDooo4ogoooooogogog
Oo0oooooo0 oo ooo o0 oo ooogoQgog

Oooooogogoao
OooooooQgogoo
OooooooQgogoo
OO0 oooogogaog
Oooooooogogoo
OooooooQgoo
Oooooooogoao
Oooooogogoao
OooooooQgoo
OooooooQgogoao
OO0 oooogogao
Ooooooogoo
OooooooQgoo
OooooooogooOoao
Oooooogogoao
OooooooQgogoo
OooooooQgoao

Ooooogogogao
OoooooQgogoao
Ooo0oooOoogoao

O0O0oo0oooogd
OOoo0oooogod
OOoo0ooood
Oo0Ooo0Oo0oood
OoOoo0oooogd
OoOoo0ooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0oooogod
OOooooogod
OoOoo0ooood
Oo0Ooo0Oo0oood
OOoo0oooogd
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0oooogd
OoOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OO0oo0oooogod
OOoo0oooogod
OOoooood
Oo0Ooo0ooood
O0Ooo0oooogd
OoOoo0oooogod
OoOoo0ooood
O0O0oo0oooogod
OoOoo0oooogod
OOoo0ooood
Oo0Ooo0oood
OOoo0oooogod

37

OOo0ooogoQgogao
Oo0oooQgogoao
Ooo0oooQgogoao
OO0o0ooogo-gogao
Oo0oooQgogoao
Oo0oooQgoao
OoooooOooOoao
Oo0ooogogogao
Oo0oooQgogoao
Ooo0oooOoogoao
OO0o0ooogo-gogao
Oo0oooQgogoao
Ooo0oooQgogoao
OooOooooOooOoao
OoooogoQgoao
Oo0oooQgogoao
Ooo0ooooOoogoao

(&
o

OoooooooooooooooooQgog
Oo0ooDooo4oooDooogog4gogoooooggog
Oooooo4o0ooooooooooogQgog
Oooooooo0ooooooooooogQgo-g
Oo0oDoogogdooDoogogUooooooggog
Oooooo4ooooooooooooggog
Ooooooo0ooooooooooogQgog
OoooooooooooooooooogQgodg
Oo0ooDooo4oooooogog4ogoooooggog
Oooooo4o0ooooooooooogQgog
OoooooooooooooooooogogQgog

5027659 B2 2012.9.19

OoOoo0ooood
OoOoo0oood

10

20

30

40

50



ey e Y Iy
e e ey ) [y Ry
e s e e e e e s e Y Y
e s e e e e ) e [ e [ Y Iy
e [ [ [ Iy
Oooooooo0o0oOooo0o o0 oo ooo0 oo oo o0 oo oo oo o0 oD o oo o0oonDoDooo0oooDoooogooao

OoOoooogogogao
Oo0oooQgogao
OoooooOoogoao
OOo0ooogo-gogao
Ooooogogao
OoooooQgogoao
OooOoo0oooOoogoao
Oo0ooogogogao
Ooo0oooQgogao
Oooo0ooQgogao
OOo0ooogo-gogao
Oooooogogoao
Ooo0oooQgogoao
OooOooooOooOgao
OoOoooogogogao
Ooo0oooQgogoao
OoooooQgoogao
OOo0o0ooogogogao
OooooooQgogao
Oooo0ooQogogoao
OOo0ooogo-gogao
OoOoooogogao
Ooo0oooQgogoao
OooOoo0oooOoogao
OoOoooogogogao
Oo0oooQgogao
OoooooOoogoao
OOo0ooogogogao
Oooooogogao
OoooooQgogoao
OooOoo0oooOoogoao
OoOoooogogogao
Ooo0oooQgogao
OoooooOoogao

Oo0ooooUoooooodoooDooooUD oo oooUgoUoooooggg
OoOoooooo0oooooo00 oo oooo0ooDooooooooogoQgg
Oooooooo0 oo oooo0D oo oooo0oooDooooooooogogoQgdg
Oo0o0ooodU0oooooUdUoDooUoUdUoooDooDooUoUooooogogdg
Ooooooo0ooooo4o0oooDoooo0 oo ooo4ooooooogogg
Oooooooo0oooooo0D oo oooo0ooDooooooooogoQgg

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

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

O Ooogoo

O 0Ooooo

O 0Ooo0ooo

O 0O o0goao

O Ooogooo

O 0Ooo0ooo

Ooooooooo0 oo ooo oD oo ooo o0 ooooogogooooo
OO ooo4Qoooooo oo oo ooUog oo oDoDoogoggooooaog
ey e s R sy s o B |
Ooooooooo0 oo ooo o0 oo o oo oo ooo4ogoooooo
e e s e e e e sy e e s o A |
Oo0oooooo0 oo ooo o0 oo ooo oo oDoDoDoo4gogooooaog
Ooo0ooooooo0 oo oo o o0 oo oD oo oo oDoo4Oo0ooooog
OooooooooDooooooooDooooooooooooooa.o
Oo0ooooo4o00ooooo oo oo ooo oo oDoDoogogooooaog
I e e s e e sy s B |
Ooooooooo0 oo ooo o0 oo ooo o0 oo oooogoooooo
e e s e e e e e sy e e s e o B |
ey e e e o e s e |
Iy e e R sy s o B |
e e s e e e e sy e e [ |
Oo0oooooo0 oo ooo o0 oo oDoUo oD ooDoDoog4gogooooaog
I ey e [ e e e sy s B
Ooo0ooooooo0 oo ooo o0 oo ooo o0 oo ooogogooooo
e e e e e e e sy e e |
I ey e s R |
Ooo0ooooooo0 oo oo o o0 oo oo o0 oo oDoooOoooooo
e e s e e e e e [ o B
Oo0ooooo4o0ooDooo oo oo ooo oo ooDoDoo4gogooooaog
Iy e e e o sy s o
Ooooooooo0ooooo o oo ooo o oooooogogooooo
ey e e e e e sy e e |
ey e s R sy s o B |
Ooo0ooooooo0 oo ooo o0 oo o oo o0 oo oDoo4o0oooooo

O 0Ooo0ooo

O Ooogoo

O 0Ooooo

O 0Ooo0ooo

O O0OoOgoaog

O Ooooo

O 0Ooooo

(38)

O 0Ooo0ooo

O Ooogooo

O 0Ooo0ooo

O o0Oooo

O 0Oooo

O oOooo

O o0Oooo

O OooOo

O oOooo

O 0Oooo

(&
o

O o0Oooo

5027659 B2 2012.9.19

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

10

20

30

40

50



ey e Y Iy
e e ey ) [y Ry
e s e e e e e s e Y Y
e s e e e e ) e [ e [ Y Iy
e [ [ [ Iy
Oooooooo0o0oOooo0o o0 oo ooo0 oo oo o0 oo oo oo o0 oD o oo o0oonDoDooo0oooDoooogooao

OoOoo0ooogd
Oo0ooooogd
OooOoo0ooooOod
OOo0o0oooogdg
OoOoo0oooogd
Oo0oo0ooooQgod
OooOoo0ooood
OoOoo0ooogd
Oo0ooooogodg
OooOoo0ooooOod
OOo0o0ooogd
OooOoo0oooogd
OooOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OoOoo0ooogd
OooOoo0oooogod
OooOoo0ooood
OoOoo0ooogd
Oo0oo0oooogd
Oooo0ooood
OOo0o0oooogd
OoOoo0oooogdg
OooOooooogod
OooOoo0ooood
OoOoo0ooogd
Oo0ooooogd
OooOoo0ooooOod
OOo0o0oooogd
OoOoo0oooogdg
Oo0oo0ooooQgod
OoOoo0ooood
OoOoo0oooogd
Oo0ooooogodg
OooOoo0ooooOod

OOo0oooogogoao
OoooooogoQgoo
OOoo0oooogoogoao
OO0 oooogogogao
OoooooogogoQgoao
OoooooogogoQgoo
OOoo0o0oooQgoao
OOoooooogoQgoao

OoOoo0ooogdg
Oo0o0ooooQgdg
OooO0Oo0ooood
OO0o0o0oooogdg
OoOoo0oooogdg
Oo0oo0oooOodg
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogdg
Oo0ooooQgodg
Ooo0Oo0oooOodg
OO0o0o0oooogd
Oooooogdg
Ooo0o0o0ooOodg
OooOoo0ooooad
OoO0oo0oogdg
Oo0o0ooooQgodg
OooO0oo0ooood
OOoo0ooogogdg

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

O Oooooogdg
O oo oooogdg
Ooooooogodg
O 0o oooogdg
Ooooooogdg
Oo0oooooogdg
OOoooooodg
O Ooooooogdg
Oo0oooooogdg
Ooooooogodg
O oo oooogdg
O oooooogdg
Ooooooogdg
Oooooooogodg
O Ooooooogdg
OO0 ooooogdg
Oooooooogodg
O Oo0oooogdg
Oo0oooooogdg
Ooooooogodg

O0Ooo0oooogod
OoOoooood
OoOoo0ooood
OO0Ooo0ooood
OOooooogod
OoOoooood
Oo0Ooo0oo0oood
O0Ooo0oooogod
OOoooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0oooogod
OoOoooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0ooood
OOoo0oooogod
OOoooood
OoOoo0oo0oood
OOoo0oooogod
OoOoooood
OoOoo0ooood
OO0Oo0oooogod
O0Ooo0oooogod
OoOoo0ooood
Oo0Ooo0ooood
O0Ooo0oooogod
OoOooooogod
OoOoo0ooood
O0O0oo0oooogod
OOoooood
OoOoooood

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

OooooooQgoo
Ooooooogoo
OO0 oooogogogao
Ooooooogoao
OooooooQgoo
Oooooooogoao
Ooooooogogoao
OooooooQgoo
Ooooooogoao
OOoooooggogao
OooooooQgoo
Oooo0oooQgoo
O0o0Doooogoogogao
Ooooooogoggoo
OooooooQgoo
Ooooooogoao
Oooooogogogao
OooooooQgoao
Oooo0oooQgoo
O0o0Doooogoogogao
Ooooooogoao
OooooooQgoo
Oooooooogoao
Oooooogogogoao
OooooooQgoo
Ooooooogoo

(39)

O0Ooo0oooao
O0Ooo0Oo0ooao
O 0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O 0Ooo0oooaog
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Oo0oo0oogoao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Oo0Oo0ooao
O0Oooooo

[

O

OOoo0oooogd
OoOoo0oooogd
Oooo0ooogod
OooOoo0ooood
OO0Ooo0oooogd
Ooooooogod
OooOoo0ooooOod
OoOoo0oooogd
OoOoo0oooogdg
Oooo0oood
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
Ooooooogod
OooOoo0ooood

JP

5027659 B2 2012.9.19

O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooao

O
O
(]
O
O
O
O
O
O
O

O O0Oo0oo0oo0oao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao

10

20

30

40

50



O Oooo

s ey e [ o

e e ey ) [y Ry
e s e e e e e s e Y Y
e s e e e e ) e [ e [ Y Iy
e [ [ [ Iy
Oooooooo0o0oOooo0o o0 oo ooo0 oo oo o0 oo oo oo o0 oD o oo o0oonDoDooo0oooDoooogooao

O Ooo0ooooaog
OOoo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooog
OOoooooaog
OOoo0ooooao
OOoo0oo0oooao
O Ooooooaog
OOoooooaoo
OOoo0oo0oooao
O O0Oooooaog
OOoooooaog
OOoo0ooooao
O OooOooOoo0ooao
O Ooooooaog
O Ooo0ooooao

O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O OoOo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oooao
O O0Oo0ooogoao
O Ooo0oooao

OO0 oooogogooooogodg
Oo0ooooooooooogodg
Oooooooooooodg
OO0 oDoDoogogogogoooogodg
Oooooooooooogodg
Oo0ooooooooooodg
Oo0oooooooooood
Oooooogogogoooogod
Oo0ooooooooooodg
Oo0oooooooooood
OO0 ooDoogogooooogod
Oooooooooooogodg
Oooooooooooodg
OOo0oooooooooood
Ooooooogogooooogodg
oo oooooooooodg
Ooooooooooood
OO0 ooDoogogooooogod
Oooooooooooodg
Oooooooooooodg

O Ooo0oooao
O Ooo0oooao

O Oo0ooooogdg
O o0ooooogdg
Ooooooogodg
OO0 oooogdg
O Oo0ooooogdg
Ooooooogdg
OOooooood
O Oo0oooogd
O o0ooooogdg
Ooooooogodg
O O0ooooogdg
O Ooooooogdg
Ooooooogdg
O OooOoooood
O Oo0oooogd
O o0ooooogdg
Ooooooogodg
O O0oooogd
O Oo0ooooogdg
Ooooooogodg
O O0Dooooogdg
O Oo0ooooogdg
Oo0oooooogdg
Ooooooood
O Oo0ooooogdg

O
O
O
(]
O
O
O
O
O
O

O 0Ooo0ooo
I Y
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O ogogo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooo
OO ogoo
O 0Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O O ogogo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O O oQgogo
O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O ogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O ogogo
O 0Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo

(40)

O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooog
OoOooooaog
I B
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooao
I B
O0Ooo0oooog
OoOoo0oooog
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooog
OoOooooaog
OoOoo0oooo
O0Ooo0Ooo0ooa.o
OOoo0oooog

OO0 oo oDoogogooao
OO0 oooooogogoooo
oo oooooQgoooo
OoooooooogooOoooao
OO0 ooooogogooo
oo oooooogoogoooo
oo oooooogooooo
OO0 oo oDoogogooao
oo oooooogogoooo
oo ooooooQgooooo
OoooooooooOoooao
OO0 ooooogogoooo
oo oooooogoogoooo
oo oooooogoogoooo

O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O Ooooao
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O oOoooo
O oOoo0ooao

JP

5027659 B2 2012.9.19

OoOoo0oooo
I o B

Ooo0oooogod
OooOoo0ooood
OOoo0oooogd
OoOoo0oooogd
Ooo0oo0oood
OoOoo0ooood
OOoo0oooogd
OoOooooogod
OooOoo0ooood

10

20

30

40

50



I e e e [ ey e [ Iy
I ey s e [ Iy
e s e e s e e s e e e e s e s e [
e e e e e e e ) [ e e e s e [ I

ey e ey [ [y [ A [y o

OoOoo0oooQgadg

OooooooooQgooao
Ooooooooogooao

Ooooooo0ooooooooooooooooodg

O

O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O OoOooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Oo0goo
O Ooooo
O Ooooo
O O0Oo0ooOoo

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

O 0o oo

O
O
O
(]
O
O
O

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

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

OO0Ooo0oooogd
Ooooooogod
OooOoo0ooooOod
OoOoo0oooogdg
OoOooooogd
Oooo0oood
I B [
OoOoo0oooogd
Ooooooogod
OooOoo0ooood
OOo0o0oooogd
OoOoo0oooogd
I B [
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
Ooooooogod
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
Ooooooogd
Oooo0ooood
OOoo0oooogd
OoOoo0oooogd
Oooo0ooogod
OooOoo0ooood
OO0Ooo0oooogd
Ooooooogod
OooOoo0ooooOod
OoOoo0oooogd
OoOoo0oooogdg
Oooo0oood
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
Ooooooogod

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

O Oo0gooo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0gooo
Y [ Y
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O OooQgoo

O Oooo

O 0o oo

I Y o [

O Oooo

O Oooo

O 0o oo

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

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

(41)

O
(]
O
O
O
O
O
O
O

]

O

|

JP

5027659 B2 2012.9.19

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo

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

O0Ooo0oo0ooao

O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O

OJ
O
O
O
O
O
O

10

20

30

40



ogoooad

ey e e ey [ s e I o

Iy [ e e ey e e I B

e ) e e e e e e Y o
Oo0ooooo4o0ooDooo oo oDoDooooooDoDooggooao
Ooo0ooooo o0 oo oo o0 oo ooo o0 ooDooogogooao
Ooo0ooooooo0 oo ooo o0 ooDooo o oo0oooogogogooo

O Ooogoo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O O0OoOgoao
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoao
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O OoOgoo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooao
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoao
O Ooooo
O Ooo0ooo
O O0OoOgoao
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooogoo
O Ooooo
O O0oo0ooo
O O0OoOgoao
O Ooooo

O oo oooogoood

OO0 ooooogogooo

O 0Ooo0gooo

O

O 0Oooo
O Ooogoo
I s A B

OOoooooggogao
OooooooQgoo
OoooooooQgoo
Oo0oooooggogao
Ooooooogoggoao
OooooooQgoo
Oooooooogoo
Oooooogoggoao
OoooooogogQgoo
Oooo0oooQgoao
OO0 ooooggogao
Ooooooogoggoo
OooooooQgoo
Oooooooogoao
Oooooogoggoao
OooooooQgoo
Ooooooogoao
Oo0oooooggogo
Ooooooogoo
OooooooQgoo
OO0 ooooggogao
Oooooogoggoo
OooooooQgoao
Ooooooogoao

O Oooo

O Oo0ooooogd
O oo oooogdg
Ooooooogodg
OO0 ooooogd
O Oo0ooooogdg
Ooooooogodg
OOooooood
O Oo0ooooogd

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

O Oooo

O 0o oo

Ooo0Oood

Ooo0Ooo0ogao
I o [y

O

O 0o oo

O Oooo

O 0Oooo
O 0Ooo0ooo
OO ogoo
O 0Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O O ogoo
O OooQgoo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooo
O O ogoo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O O ogoo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O O o0gogo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O O ogoo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0gooo
[ Y

O 0o oo

O O oo

O Oooo

O Ooo0oooo

O o

O 0o oo

Ooooooogodg

I Y o [

DO OoOoooo
O oo oooogdg

O

O Oooo

O Oooo

Oooo0ooogod
Oo0Ooo0ooood

(42)

O 0o oo

O 0o oo

L R B o |

O O

O Oooo

OoOooooogd
OoOoo0ooood

O 0o oo

O O oo

L R B |

O O

O Oooo

OoOoo0oooogd
OOoo0oood
O0O0o0oooogd
OOoOo0oooogd
Oooooo<T ™
OoOoo0ooood
OOoo0oooogd
Oo0oo0oooogod
I
OO0o0o0oooogd
OOoOo0oooogd
OooOooooogod
OoOoo0ooood
OO0oOo0oooogd

O 0Oooo

O o0Oood

O 0o oo

O 0o oo

JP 5027659 B2 2012.9.19

O
O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O

O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
OO ogoo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0gooo

O Ooogoao
OO ogoao
O oOooo
O 0Oooo

O
I Y o
O 0Ooo0oo0ooao

]
O Ooogo
O 0Ooo0oo0ooao

O

Oo0oooogdg
o

O o0ooooogdg

OooooooQgoo
O

OooooooQgoo

OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood

O 0Oooo
O
O
O
O

O Ooooo
O
O
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

10

20

30

40

50



0000000000 0Oon
000000 0O0D0Oo0Ooan
oooooo
ooogoo
0000000000 0On
0000O00o0O00O0ooon
00000000 D0DOoO0Oon
000000 D0DO0DOoD0Oon
0000000000 0On
00000000 D0DOoO0OoO
oooooo
ooooao
AIBN
(o}
:§:0 P
o ——
Sy LELR
2 FERr=FUL
60°C
NHBoc —
ooooooooo®ooon
00000000 DOo0Oon
00o00oO00oO0DOooOon
0000O00o0O00O0oo0Oon
goO0*“ 00" 000000
000000 D0DO0DO0oD0Oon
000000 D0O0D0Oo0Oon
0000O00o0oO0o0ooon
0000000000 0Oon
ooao
oooooo
ooooao
1 _ 1 [c74]
pP pP, | =se— |
0000000, 00000
0000O00o0O00O0oo0Oon
0000oO00o0oo0oooon
000000 D0O0DOoO0Oon
000000 D0O0D0Oo0Oon
oooooo
0000000000 0Oon
oooooo

O OooOgooo
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O OoQgooo
O 0OooQgoooo
O 0Ooo0oooo
OO o0goOooo
O Ooogooo
O 0Ooo0oooo

Oooooogogao
oo ooooQgogoo
OooooooQgogoao
OO0 oooogogao
Ooooooogogoao
OooooooQgogoo
O oD oooogogao
Oooooogogao
oo ooooQgogoo
OooooooQgogoao
O o oooogogo
Ooooooogogoo
OooooooQgogoo
OO0 oooogogao
Oooooogogoao
OooooooQgogoo
Oooooooogoogoao
Oooooogogaog
Ooooooogogoo
OooooooQgogoo
OO0 oooogogao
Ooooooogogoao

O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
OO oOooo

(43)

gbooon

O 0Oo0ooOoao
O 0OoOooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO o0Ooog
O Ooooo

=]

O
O

O/
-\—-kg

NHBoc

N
i
&
W

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

O
O
O
O

JP

O
O
O
O

£D TFA
E'E

5027659 B2 2012.9.19

gbooobooooobooo

ooooocooooao
oooobooooooao
oooooooooao
ooooocooooao

NH;CF,COy

|

OOooooodg

OooooooQgogoao
Oooooogogo
oo ooooQgogoo
OooooooQgogoo

10

20

30

40



(44) JP 5027659 B2 2012.9.19

ogoooaon
[CTA}[1] M} M, PDI 1952 (%) DP*
0.01 10300 17140 1.66 89 77
0.05 2560 4610 1.80 84 22
0.1 1163 1920 1.65 66 11
0oooooooobobbobobooooooad
ogooooao
0000, 00, 000000000,0000000000,00000000000
oooooao
oo oooo0ooooooooon
oooooao
0000000000000000000000000
goooooooobb bt oooooooooobboobod
gooooobobobbooo
oooooao
ogooooao
ogooooao
ooooao
AIBN
Q 0 H o] H
i i \OJ']\/\SH \OJK/\S . m £9 TFA \O/U\/\'s m
Q e FErzEw ? g ooz
A 60°C 5 ]
NHBoc NHBoc NHECF,coP
0000000000000 0000000000000000
oooooao
goooooooobb bt oooooooooobboobod
gooooooboboob bbb uoooooobobobobbbboboo
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000000o0o0o0o0? 000000000000 oOoOn
goooooboobob bbbt ooooooboboboboboobod
0000000000000 000000000000000000000000000
0o0ooooooobob o000 oooooDooDooboboooooad
gooao
gooooao
00000000000000000000
ogooooao



(45)

JP 5027659 B2 2012.9.19

OooOoooao
Q H
\OJJ\/\S s
o "0
O C)é
NHBoc
X g X =
R (mfi% (0l%) Mn® Mw®  PDL IR DPP
10 10 3170 4580 1.44 62 16
20 17 2910 3950 1.36 69 17
e 40 35 1710 2160 1.26 58 17
& 60 52 2320 3020 1.30 60 15
80 73 2000 2550 1.28 62 19
100 100 1210 1860 1.54 nd. n.d.
10 11 1920 3250 1.69 90 17
5 20 22 1500 2530 1.69 90 16
40 41 1470 2630 1.79 75 15
60 62 1150 2120 1.84 82 16
80 80 1360 2420 1.78 88 16
100 100 1770 3300  1.86 n.d. n.d.
ooOooooooao
oooooao
ooo"oooooooo0ooooaon
gooooao
gooooooooooobooobooooooooooboodn
OoO0o0o0oo0oao
ugboboboy,o0oo0, 0000000
goooooao
O00o0o0o0o0o0ooooooooo oo ooooooooooooooo0Oanaono
Oo0oooooooonoooooooonoooooooooooooooOo0annana
gooooooooooooooooooooooooooobooooboooooao
godoooooooooooooooooooooooooooooooooao
O00oo0o0oo0ooooonoooooooooooooooooooooooO0Oanan
gooooooootootoootoooooooooooooooooooO0donnoad
gooooooooooooooooooooooooboobooooooboooooao
O0oo0oo0o0ooooooooooonooan
Ooooooao
goooooooooooooooooooooooboooobooooooooao
OoOoogogao

OO0oo0oooogdg
Oo0Ooo0oooogd
Ooooooogod
OooOoo0ooood

10

20

30

40



(46) JP 5027659 B2 2012.9.19

goooad
9 H
\OJ‘I\/\S o X
o 0)0 8]
r\[Hg,“E’CFE.,o;ﬁa
Xug (mol%) X (mol%) DP? MIC” (ug/ml)
10 11 21 500
20 19 20 125
40 34 18 63
60 54 18 63
ofdodooooooboooooooooooao
gooooad
gooooooooooad
ooooooan
oo oboobuoooooUoooooooooao
oo oob oo oo b oo b oo oobOooog
ooooooooooiboo oo o000 oouooooooao
oooooad
ooooao
9 H
~ gy A
o 0
0" V0
R
NHz TFA
goooooooobouoobouooboobooboooooooa
ogooooao
goddodoododooodoooooooooobooobD oo b oo b oo oooooOooo
gododoouoobuooooouooodd
oooooao
googoao
:§:O
8]
NHBoc
1

gbooooboboboooobobobobooooobobobobooooboonn
gbooogobobobooouobuobobooboooobooboboobooooboonn
ooooobOoooooboooooobooboooobooOooboooooobOoooooao
gboooogogobobobooogobuoboboboooobobobobooboooognon
gbooooobooboobooo* O boboobooooboobobooboooobooan
"ooooobooooooobooooobooOoooobooooobo* o bobOoooao

O Ooooo
O0Ooo0o0ooao



(47) JP 5027659 B2 2012.9.19

ooooooooobooooooo* 0ob0"boooobooboooobboooobooboo
oooobooooooboooooboooooobooboooooboboooobobooooobooo
goobooooobooocooooboooobooooao

ogooooao
ooooao
0 H
~or s O
HO 0)0 o
10
gobobooooooooboobobobooooobooboboboboooooboDobobao
goooooobooib bbb ooooooobooDbobboobooo
goooooobobobobob bbb oo ooooooogad
opooooo
ooooao
goooooboobob b bty bbb bbboboo
oooo
oooooao
opoood
RUz— AR 1 KHR (%)
0 10 20 30 40 50 60 70 g0
TFIN L? 125 63 63 =500 >500
M 500 125 63 63
Y\ S 500 500 63 63
Xse | >500 | 500 | 500 63 31 31
FFI | 125 63 =500 =500
g/\/\ M - 63 63 =300
- 500
125° 31 16
~AELL L 125 63 >300 >500
i M 125 63 >500
xs° 125 31 31 16
AU ITFL | By 63 63 >500
M 500 63 31 >500
W X5 250 | 63 16 16 31
ADI L 250 125 =500 =500 >500
g/\,© M 125 63 =500 >500 >300
125 63 63 31
Xse
COCH-z=n0 XS [ =500 § =500 | =500
£/ 71 =500

10

20

30

40

50



OoOoooooooooo0oooDooooooooaogo

JP 5027659 B2 2012.9.19

10

20

Ooooocooooooogogoao

oooooodooboooooboogooooooooobooooooooooboonodd
OCpO0OO0OD0O0O0O0O0O0O0O00O0
ocooooOO0O0000O00o0ooooooo0o00oan
ooooao
oogooooodad
ocooooooOo0o0oao
ooooobooooooooooooban
goooao
coooO0OO0OO0O0O00O0O0oOooooooooOo00oan
ooooon
oooooooooboooooobboooooooooooboooooooan
gooooodooboboogooboodgoooooooobodooooooooboonod
coooo0OO0OO000000oooooO0bOO00O0O0O000oo0ooooob0O00000ad
oooooodooobooooboooooooooobOoooooboooOooboodd
vooooodooboooooboodgobooooooobooooooooobood
ocooo0oO0OO0OO0O000O00o0o0ocooOoO0OO0O0O0O0O0O0O0oo0oooOoooOooO0O000000d
oooooodoobobooooboooobooOooooobboooboboooOoobooboo
goooao
ooooao
ocoooOoOO0o0oO0oOoooooooooo0noan
goooao
oooao

AIBN

o 0 o
:éz ‘*OJK/\SH \0/”\/\8 n :im TFA \OJK/\S :
d 0 Cotxvoiru o 0 =R o 0"9 o

R TEEZRUL R R

2 7 60°C 3 ’) 9
4 NHBoc NHBoc Nyg')cpscop
ooooao
coooo0OO0O000000o0o0oooO0bO0000O000oo0oo0oooO0o0DO00000d
oooooodoobooooboooooboooooooboboooooooooboonodd
gooooodoobobooooboodgooooooooodooobooogoboonod
ocooo0o0OO0OO0O00000o0o0ocooOoO0OO0O0O0O0O0O00O0o0O0ooOooOooO0OO00000d
oooooodoooboooobooooobooooooobooooooooOoobood
00" 000000000000000000000000000000000000
00000D0" 00000000000000000000000000000000A0
oooooodooobooooboooobooOooOooobOboooooboooOooboobod
oooooodoooboooobooooobooooooobooooooooooboodd
godoooodooooodgooobodooobooodgoboood
ooooao
oooooooooooooooan
gooooodgooboooooboobodogooboodoooobodogoobood
ooooao



(49) JP 5027659 B2 2012.9.19

O Oooo

@]
=§= =‘§= \Oj\/\s"’ oj\/\ H &0 TFA %Jj\/\ H
o+ 0 S o ; >~ O
AIBN
? FEE=bYL 0 0
60°C
NHBoc NHBoc 223;02
SuALaR)T— SuALaR)T—
0o0ooooooobob o000 oooooDooDooboboooooad
gooooooboobb oo ooooooooobobbooobood
gooooobooUopw00bb00D0bDbO0D0Db0DDODO0OU0UDbLDO0ODU0OU0DDOUOUDDbDOUODbDDbDOO
gobooboobooobuooobo0oboboobbooUobtooUoboUooDboUobboo
gooooodoooboooooooooooboooo0, 00 0b0bO00O0O0bDO0d
gooooooboboob bbb uoooooobobobobbbboboo
0000000000000 000000" 0000000000000 000000A0
0o0oooooooobib oo oooooooooDbobboobood
goooooboobob bbbt ooooooboboboboboobod
gooobooboouobooobo0oboboobboUobtooUoboUooDboUobboo
DDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDD6DDDD
gooooooboobb oo oooooooboobobboobod
gooooooboboob bbb bobbbboboo
goboobooboooboooboobooooboo
ogooooao
gooooobooboob bbb uoooooobobobbbbooboo
goboooobooobooobo0oboboobboUobto0ooUoboUooDboUobboo
goooooboboob b oo ooooooobooboboobood
goooooboobob bbbt ooooooboboboboboobod
gooboboobooobooobo0oboDboobDboUob0ooUoboUooDboUobboo
0o0ooooooooboib oo oooooDooDoDoDboboooobooao
gooooooboobb oo oooooooboobobboobod
0000000000000 0000D0000DoOoO0ooDoooooo®ooDooo0o0oan
ocooooboOoOoDO0oO0p,O0O0d0000ODOOOOODODOOODOODODODDDOODOOOO
goooooobooib bbb ooooooobooDbobboobooo
gogoooooobobob bbb oo oooooboooboobobno
00000000000 oooooooagf o
oooooao
ogoooan
Ry 7 — lzf[nPc?lf’,%;b 0 10 20 30 40 50 60
MPp, (mol %) | 0 10 16 29 40 48 60
Boc- 25 DP 27 28 48 30 29 29 27
IRZE (%) 94 92 8 93 81 88 68
- MPg,(mol %) | 0 12 20 27 39 47 57
DP 32 36 36 46 41 46 46

"D000DO0000O00D00000O00DO0DO0O0OoO® 0000000000000
uboooobooboboboooonboag

ooooao

00000000 DOoDoDOooDooooDo®o

10

20

30

40

50



(50)

JP 5027659 B2 2012.9.19

Oo0ooogoQgogao
Oo0oooQgogoao
Ooo0ooooOoogoao

oooooao
Ooo00oao
R I‘glil;/:; 0 10 20 30 40 50 60
MPg, (mol %) { 0 12 20 29 37 47 5%
Boc- {23 DP 16 17 17 18 17 19 22
IZE (%) 99 87 78 75 87- 74 54
- MPpy(mol %) | 0 12 20 28 37 45 53
Dp 20 19 21 24 23 22 31
O 00000000 ooooooooooooooan
0" 0000000000000 00000000000000D000DO0OoooOon
oooooao
gfddooooooboooboobooooooooooo0oooooooboobaOo
go0ooo0ooo0oooooooooooooooooboooobooooooooOon
gooooooooooobooooooooobooobooDoboooDbDooboOon
godoooo0ooobooobooobooooooooooooooooobooobaOo
go0oooooooooooooooo0ooooooobooooboooooooboonOon
go0oooooooooooobooooooooooboooDboooobooobooon
godo0oooooooooooobooooooooooooooooobooobao
gododoodoo0ooobooobooob0o0oooooooooooooooobooobaOo
oo0ooooooooonOooa
oooooao
00000000 OoOoooDooooooo®ao
oooooao
ooooao
KT I"ézfﬂ(jj")‘b O 10 20 30 35 40 45
Boo-frig | MPeu (mol %) 0 10 17 23 34 37 41
DP 43 41 48 56 54 64 59
. MPg, (mol %) | 0 9 17 24 29 32 37
DP 48 49 57 65 62 77 16
7 — I‘gfﬂ%b 50 55 60 65
Boc-igzg | MPpa(mol%) | 48 51 58 52
DP 6.8 6.2 59 6
- MPg, (mol %) | 40 41 44 47
DP 8.6 8.6 8.7 8.5
00" 0000000000000 00000000
00" 000000000000 00000D00D00000DO00DO0OOoDOooOooOoOn
oooooooooobooooooooooboooobobooobo,, poobOOO
oooboooooboood,0Ob000oo0obOOo0ooobooOoo0oooDon
oooooao
poooooooooooooobooboobooboobDoobDoDoooooooOod
Ofddoooooooooooooooboooboooboooboobooboooooon
Oo00ooooooooooooooonon

10

20

30

40

50



OOoooooog
OOoooooao

s e e e e s e s s o [
s sy e A e s [y o [

Oo0oooo4oooooogge B

e e s e e e e e == [ s e o A |

OoOo0ooOoooo4o0ooooo40ooDoooooDooD+T®ToooooooDoDoogogooooaog

Ooooooo0oooooo0DooDoooo0ooDooooOoogogooob

Oooooooooogge o

OooooooQgdg
OoOoo0ooodgadg
OOoo0ooood

OoooooooooogQgoB9

I e e [ [ i [

OO0 oooogogoooogs

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

Oooooooggooao
Oooooo<T goQgooao

OO0 oooogogooB
Oooooogogoooo

O 0Oo0oood

O
O
O
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
OJ
O
O
O
O

-

OO0 oooooo0ooDooooooooodg
Oo0oooooo0ooooooooooodg
OO0 oooogooDoogogoUgogooood
Oo0oooooooooDooooooooogodg
Ooo0oooooo0ooDooooooooodg
Ooo0ooooooooooooooooood
Oo0ooooo4o0ooDooogog oo oooodg
OO0 oooooo0ooDooooooooodg
Ooooooooooooooooooodg
OO0 ooDoo*TT 0doooooggogogogoooodg
Oo0oooooo0oooDooooooooodg
Oo0oooooo o0 oo ooooooooodg
Oo0ooooooooooooooooood
Oo0oooooo0oooDooogog4goooooogodg
OO0 oooooo0ooDooooooooodg

oo oooooogoos

Ooooooooogoooao

O 0Ooooo

OO0 o0DoDoogogooooogogdg

O0o0ooOoooghs
OoOoo0oooogod
OoOoo0ooogod
I B
OOoo0oooogod
OoOoo0oooogod
OoOoo0oood
OO0ooooogd
Oo0ooooogod
Oooo0oooogod
Oo0Ooo0Ooood
OOoo0oooogd
OoOooooogod
OoOoo0ooood
O0Oooooghs
Ooo0oooogd

OooooooQogoooog

O 0Ooooo
Oo0OoQgoo
O 0Ooooo

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

OOo0ooood
oo oogo
OO0Oo0ooood

Ooooooogoooog
Ooooocooooood
OO0 oDooogoooodg
OoooooQogoooog

O

OoooooooQgooo
OoooooooOgoOooao
OoooooogQgooao
Ooooooogoooodg

L

O

O

Oooooooogao
OOoooogogaog
Oooooogogo

oo oooooogoog-g

O
O
O
O
OJ
O
O
O

OO0 oooogQgooonB

OO0 oooooggog
oo oT oo0ooogogog
oo oooooogoQgo-g

OOo0ooooogQgoooo

Oo0oooooo o0 oo ooo o ooooodg

O 0Oogoeoe
O Ooogoo
O Ooooo

]
O

O0Ooo0oo0ooao
O 0O oO0Oo0oof

OO0 oDooo4gogooooogogogog
Oooooogogooooogogoao
Ooooocooooooogogoao

Oooooogoodg

OO0 ooooogogog

OOoo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0oo0ooao
O0Ooo0oooaog
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O 0O o0OoOoof

OO0 ooooogoQgog

JP

Ooooooooooooooooooood
OO0 ooDoooooooDooogog oo oooodg
OO0 ooooDooooooog >»o0000a0

Ooooooooogoogo-g

5027659 B2 2012.9.19

O o0Ooo0ooao

OO0 oooogogog
O o oooogogoQg
oo oooogogo

Oo0oooooo0ooooooooooodg

OO0 oooooggogoo
oo ooooogogooo

OooooooooQgooo
Oo0ooooooooooooooooood

OO0 ooooo4o0ooDooogog4oooooodg
OO0 oooooo0ooDooooooooodg

Oooooooooooogoos

O
O
(]
O
O
O
O
O
O
O

OT Oooooggog
oo oooT o0ogogoo-g
oo oooooogogoQgoQg
OO0 oooooggog
OO0 ooooogoQgog
OO0 ooooogoQgo-g
Ooo0ooooooogoogo-g
OO0 ooooogogog
oo oT oo0ooogogog
OooOooooOogT®E ogao

O O0Oo0ooof
O0Ooo0oooao
O0Oo0Oo0ooao
O Ogoogoe 0O
O Oooe o
O Ooo0ooao

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

10

20

30

40

50



Oooocoooooooogooooog
OoOoocooooooooooooo
Oo0oogog4UooooDoog4dgooooaog
Oooocoooooooogogooooog
Oooocoooooooogooooog

O Ooo0ooooaog
OOoo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooog
OOoooooaog
OOoo0ooooao
OOoo0oo0oooao
O Ooooooaog
O O0O0o0ooood
OO0O0oo0ooooo
O 0Oo0ooooos
OOoooooaog

O Ooooao
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooo

Oo0ooooooooooogooao
O oOoooo

O oOoooo
O
O oOoooao

O oOoooo
O oOoo0ooao
O 0Ooooo

(52)

O0Ooo0oooao
OO0Oo0oooog
OoOooooaog
[ o B
O0Ooo0oo0ooao

OOoo0oooog
T Oo0OogooQgog

O
O oOoooo
O 0Ooogoo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooao
O Ooooao
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooao
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O Ooooao
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo

ARy T—F5

MW #E

Ma

E< 1 |
(P-1-8.7K)

7,900-10,100

8,700

77 2
(P-1-5K)

4,500-6,000

5,000

5 3
(P-1-1.6K)

1,300-1,900

1,600

OOo0ooooooooooo0ooooo4ogoooog
Oo0oooooooooooo0oooooooooondg
OO0 0DoDoo0gUoooDoDooUoooDooog4dgoooodg

O O0Oo0oooB

O Ooooo
O 0Ooooo

Ooooogogoao
Ooooogogooao
OoooooOoogooao
Oo0Dooo4gogoao
Ooooogogooao
OoooooQgoogooao
Oooo0ooOoogooao
Ooooogogoao
Ooooooogogooao
Oooo0ooOoogoao
Ooooogogoao
Ooooogogooao
OoooooOgogooao
OooOoo0ooOoogooao
Ooooogogogoao
Oooooogogooao
Oooooooogooao
Ooooog<=® oo
Ooooooogogooao
Ooooooogoogooao
OO0 ooo4gogoao
Ooooogogooao
OoooooQgogooao
oo oooogTE >»
Ooooogogoao
Ooooogogooao
OoooooOoogoao

Ooooooooooooogoooodg
Oo0Dooo4gogoao

Ooooooooooooogoooodg
OoooooooooooooooogoQgadg

I [

[ o

Oooooogoogdg
Ooooooogoogdg
Oooo0oooQgdg
OOo0ooooogoogdg
Oooooogoogg
OooooooQgdg
OoOoo0oooodoadg
OOoooooggg
OoooooogooQgdg
OoOoo0ooooQgdg
Oooooogogdg

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

Ooooooogogg
Oooo0oooQgg
OoOoo0ooooOgoadg
Oooooogoogdg

O 0Oo0oooo

O O
O O

O 0Ooo

]

O
O

(]

O0Oooooaog
O 0O0o0ooooao
O 0O0Oo0ooooao
Oooo0odgoood

O
O O ¥ o

O
O
O

O 0Ooo0ooo
O O0Ooog:o
O Ooooo

(]

O Oooo

OoOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooog
OoOoo0oooaog
O0Ooo0oooao
O0Oo0oooog
OoOoo0oooaog
I B
I B
OOoo0oooog
OoOoo0oooog
O0Ooo0oo0ooao

O Oooo

O Oooo

JP

Oooo0oooQgodg
OOooooogogdg

5027659 B2 2012.9.19

Ooooooogogdg
Oooo0oooQgdg
Oooo*T o0oogoogdg
Oooooogoogg
OooooooQgdg
OoOoo0ooodgadg
OOooooogogg
OoooooogooQgdg
Oooo0oooQgdg

Oooooogoogdg
OooooooQgdg
OoOoo0oooodgadg
OOooooogoogg
Oooooooogdg
OoOoo0oooQgdg

O o0Oooo

O 0Ooo0oo0oao

O 0ooo
O Oooo
O Oooo

O OoooQ

O 0Oooo

10

20

30

40

50



OoooOoooooog
Oo0oooooooo
OO0 o0o4gogogoooog
Oo0ooogoogooooog
OoooOoooooo

OooooodQgooao
Ooo0oooOoogoao
Oo0ooogoQgogaog
Oo0oooQgogao
Oo0oooQgogoao
OoooooOoogoao
OoOoo0oooogdg
Oo0o0ooooQgdg
OooOoo0ooood
OOo0o0oooogdg
Oo0oo0oooogodg
Ooo0o0oooodg
Oo0O0Oo0ooood
OOo0oo0ooogdg
Oo0o0oooogdg
OooOoo0ooood
OOo0o0oooogdg
OoOooooogdg
Ooo0oo0oooodg
OOo0o0oooogd
Oo0oo0oooogdg
Ooooooogodg
OooOoo0ooood
Oo0o0o0oooogd
Oo0ooooogdg
Oooo0ooood
OOo0o0oooogdg
OoOoo0oooogdg
Ooo0oo0oooodg
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogdg
Oo0o0ooooQgdg
OooOoo0ooood
OOo0o0oooogdg
Oo0oo0oooogodg
Ooo0o0oooodg
Oo0O0Oo0ooood
Oo0o0o0oooogdg
Oo0o0oooogdg
OooOoo0ooood

(53) JP 5027659 B2 2012.9.19

O

cocooobooooooooooooobboooooyppobobobooDboDboao
oooboooooobOoooooooooobooooboboooboooooano
oooboboo,pypO0b00CO0O00DO0O0OO0, g 0DOOCO0OO0O0DOOOOOODOO

O O

O

ooobOooooobOocooooboooooboooooobooooao
gbooboooogooboooboboboooboobobobooooobobao

O
/’\ok/\s H
1-x X
HO o

C-1 % NHg CFaCO0

o}
\O/U\/\S H
o o
H N

NH3"CF5C00"

8]
\O/U\/\S H
1-x X
; [&] O 9]

NH;*CF.C00

OoOoo0ooodgadg
O

C-2 &5

C-3 &5

O
~ )K/\ WH
o S
1-x X
; 0 070
C-4 #%) NHs*CF3C00" ]\©

gboooooo* 0" bobobobobooooboao

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



(54) JP 5027659 B2 2012.9.19

gbobooooooooboobobobooobooboobobobobooao
ooooooooano

O O
O 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
]

OO0 oooooggog
oo o ooooogoQgog
oo oooooogg

O OooQgooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao
OO o0gooo
O 0Ooo0goooo
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0ooOooao
O OooOgooo
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O OoQgooo
O 0OooQgoooo
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O Ooogooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao
O OoQgooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooo
OO o0gooo
O Ooogoooo
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0ooOooao
O OooQgooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao
OO o0gooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0ooOooao
O Ooogooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao

e s e e e e e s e
Oooooooooooogoggogoooodg
Ooooooooooooogoooodg
Oooooooooooooooood
OO0 ooDooogogooooogd
Oooooooooooogodg
Oooooooooooogod
OO0 oDoDoogog= oooogd
Oooooooooooogodg
Oooooooooooogodg
Ooooooooooood
OoooDooogogooooogod
Oooooooooooogodg
Oooooooooooogod
OO0 ooDoogogooooogod
Oooooooooooogodg
Oooooooooooogodg
Oo0oooooooooood
Ooooooogogooooogod
OooDooooooooogodg
Ooooooooooood
OO0 ooDooogogooooogd
Oooooooooooogodg
Oooooooooooogod
OO0 o0ooDoogogooooogod
OooDoooogooooogodg
Oooooooooooogodg
Ooooooooooood
OO0 ooDooogogooooogd
Oooooooooooogodg
Oooooooooooogod
OO0 o0ooDoogogooooogod
Oooooooooooogdg
Oooooooooooogodg
Ooooooooooood
Ooooooogogooooogod
Oooooooooooogodg
Ooooooooooood

O Oooo
O 0o oo

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

I e e e e e e e [ Iy
I e [ [ Iy
O
O

Oo0o0o0ogogoao
Oooo0ooogoogoao
O

/\,/OY"\
]
‘\)DH,\
[s]
O! e
31¢e
/
?:o
[7/]
i3

-
*
=

\Dj\/\ H CHal
SW _ o
(? j [] THF, E8

/d N ,—"F\I‘

PDMA pQ
goboooo
gogoobooboooobooobboobboobboobbooobuoobboobboo
goooboboooooboooooboooooooboooooboooopbOO0oOoobOoOoO
goboboobooobuooobobo0obboobboUobtooUoboUooDbUouobppOoo
goooboobooobuooobboobboobboobuoooboobobbuoobboo



OoooooooooooooooDoDoooooooaog

OooooodQgooao

(55) JP 5027659 B2 2012.9.19
goooooooofoocgofobooyooouoogooo ooy oot oo oD oo ooy oDoooo
0000000000000 oo o o o o o o oo oooooooooooobooao
Oo0o0o00ooo0oooooooooooo oo oo o oo ooooooooooooboanoao
0000000000000 00000Do0OO00o0oDooooooooooo® ooon
ubooouoouobuo,oboboooboboboboobooobooboboboaobooo
0000000000000 o000 o oo oo oo o ooooooooooooboaoao
gogoooogoogoogogooygoobooogogooooyobUooyo oo oo Doy oo oo
gooopooooofoouobuotootoo oo pououoouopbouooo
OooQoQono
gooooogogoooogooogoobgoogoogo oo oD oDy oDouooo 10
goooooooofoocgofobooyooouoogooo ooy oot oo oD oo ooy oDoooo
goooooooofoocopooooouotooo oo Dot oo oD oo Doy oDuouoog
Oo0o0o0ooo0oooooo oo oo oo o oo o oo oooooooooooboaoao
DDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDD
gooooooouogoocofbooggobouogooo oo b oD oo oo oo uoog
0000000000000 o000 o oo oo oo o ooooooooooooboaoao
Jgo0o0o0ooooogooogao
googao
0000000000000 oo o oo o o o oo ooooooooooooaoao
Oo0o0o00ooo0oooooooooooo oo oo o oo ooooooooooooboanoao 20
Oo0o0oo0oooooooooogoouoogooooao
googao
0000000 oooooo oo oo oo o oo oo o ooooooooao
googao
Oogooog
HKUT— | Xpud(®%) | O 0 20 40 60 80

X®%) |0 23 29 46 66 83

30

P.DMA | DP 68 73 65 8.4 6.3 8.4

MIC >500  >500 250 32 32 b

(uginl)

X(%) |0 7 15 36 50 74
P-Q DP ; 62 52 6.9 6.1 8.4

MIC 500 500 >500  >500 . 500 125

(pg/mL)

40
go0oo0oooouooogooogboo
gooo0oooouoooopoocooooououooonoao
OooQoQoano
googoo
gooooooouogoocofbooyooouootooo oot oD oo ooy oDouooo
00O
Jgooooogogoooogoooggobuoooogoooogob oo ooy oDooOooo
goooooooofoocgoooygoouogooo ooy oot oo oD oo ooy oDoooo
gooooooouogoocofboooooogooo oo bt oo oo Doy oDuouoog
Ooooogoogoo 50



I e e e [ ey e [ Iy
I ey s e [ Iy

o000 ooogdgUooooooUdgUUoDoDoDoUdUoooDoDoDo4gUoooooogdg
Oo0ooooooooooo0 oo ooo4o0oooDooogoggoooao
Oo0ooooo0oooooo0D oo oooo0ooDoooogogoooao
Ooo0oooooooooooo0oooooooooooogoooao

OO0 oDoDoogooooaog
Oooooogogooooaog
Oooooooooooaog
Oooooooooooao
Oo0ooooogogooao
Oooooogoooaoo
OooooooOooooaoo
OO0 o0ooogogooao
Oooooogoooao
Ooooooogooooao
OOoo0ooooOooOoooOoaobo
Oo0ooooogoooao
Ooooooogogoooaoo
Ooo0oooogooooOoao
OOooooogogooao
Oooooogogoooao
Ooooooogooooao
OOo0oo0ooooOooOooOooOoao
Oooooogogoooao
Oooooogogoooao
Ooo0ooooOooOoooOoao
OOooooogogooao
Ooooooogogoooaoo
Ooooooogooooaoo
OO0 o0ooogogooao
Oooooogoooao
Ooooooogooooao
OOoo0ooooOooOoooOoaoo
Oo0ooooogogooao
Oooooogogoooaoo
OooooooOooooaoo
OO0 o0ooogogooao
Ooooooogogoooao
Ooooooogooooao
OOoo0ooooOooOoooOoaoo
Oooooogoooao
Ooooooogogoooaoo
Ooo0oooogoogoooOoao

O
O
O

O
O
O

OO0 o0oooogogoooooggg
OO0 oooooooooodg
Oooooooooooodg
OO0 oDoDoogoggogoooodg
OO0 oooooooooodg
oo oooooooooodg
Ooo0oooooooooood
OO0 oooogoggogoooodg
oo oooooooooodg
Oooooooooooodg
OO0 oooogogogooooodg
OO0 oooooooooodg
oo oooooooooodg
Oo0oooooooooood
OO0 ooooogoogoooodg
OO0 oooooooooodg
Oo0ooooox oooood

OOo0ooooogQgogao
OoooooogQgoo
Oooo0ooogoQgoo
Oooooogogogao
Ooooooogogoao
OoooooogoQgoao
Oooo0oooogoo
Ooooooggoao
OoooooogQgoo
Oooo0ooogoQgoo
Ooooogogoao
OoooooogogQgoo
OoooooogogQgoo
Oooo0ooooogoo
Oooooogogoao
OoooooogogQgoo
Oooo0ooogoQgoao
Oooooggoao
OoooooogoQgoo
OoooooogoQgoo
OO0 oooogogdg

OOoooooggdg

OoooooogoQgdg

OoOooooodgdg

OoOoooooggdg

(56)

Oo0ooogogooooogod
Ooooooooooodg

U0 Ooo0goooo
Oooooooooogooogog

O oOoooo

Oooooogooooood
Ooooooooooodg
Oo0ooocooooood
OO0 ooooggoooao
Oo0ooooQogoooao
Oo0ooooOooooaoo
OO0 oooogo4Qgoooao
Oo0ooooQgoooao
Oo0ooooOoogoooao
Oo0ooooo0gooOoooaobo
Oo0oooogQgoooao
Oo0ooooQgoooao
Oo0oooooOogoooao

JP

5027659 B2 2012.9.19

O Oooooodg
OOoo0ooood
O 0O0oooodg
OOoooood
O o0Oo0ooQgog
0 Ooo0oo0goog
[ I R [ |
OOooooodg
OOooOooood

O
O
O

10

20

30

40



(57) JP 5027659 B2 2012.9.19
goooad
&4 G BR A i
i35
Candida albicans MRS (5. CHEEE. RIEE. £mE)
ATCC 10231
HFRE
*iSp orgillus fumigalus |, | o s swwmms. prUes
TCC 1028 RIGRAEOBE - B 5% DR
Cryptococcus
neoformans ?gﬁ%g%%g@il B EENRLEERES
ATCC 24067
Trichophyton
nzentagr@phytes EERE (EERAEE)
ATCC 9533
Trichophyton rubrum BESEUMOBESRE. BELAHLT
ATCC 10218 L& RREARE
T
E. coli &0 EEB L UERERIE, 7
ATCC 25922 A St F kST
goooooooobobbobooboooooao
oooooad
ooooao
. Candida | Aspergillus | Cryptococcus | Trichophyton | Trichophyton | E.coli
e albicans Sfumigatus neoformans | mentagrophytes rubrum (ATCC
25922)
B igiﬂé"ﬂ'jﬂ— EEE;#;‘: %E"j‘j‘ﬂ— Eéi;:\ié %iﬁ"j‘?ﬂ— ¥HEIOR
q s 20 BERY 2 B[ 2 8/ 3 8 3gmM 20
— i3 B B
el
foFgA— 37°C 28°C 37°C 28°C 28°C 37°C
LavimkE
goooooano
o000 oooDooDooDooboooobooao
oooooad
o000 oo oo b oo b oo oo oooOood
goodoooooooooodobooob oo ooboobooboobooooood
0o0oooooooobobo o000 ooooooDooDoobobooobooOoan
goddodoododooodoooooooooobooobD oo b oo b oo oooooOooo
oo obouoobuoobuooboboooaa
oooooao
gfddooooooodoooooooooobooobDooboob oo boDooooOoon
gooooooboboobob ooy oooboooboobobboobod
o000 oooDooDooDooboooobooao
0o0ooooooobob o000 oooooDooboDoooboooooOoan
goooao
ogooooad
0o0oooooboobob o000 ooooooDooboDooDoboooooOoao
goddooooooooooooooooooobo00oobDoob oo oo oooooOoon

10

20

30

40

50



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

[ e e e e R = A [ [ I

OOooooogdg
Ooooooogdg
OooooooQgodg
OO0 oooogdg
Ooooooogg
OooooooQgdg
OoOoooooogoadg
OOoooooogdg
Oooooogdg
OooooooQgodg
OOo0oooogdg
Oooooooogdg
OooooooQgdg
Oooooooogoadg
OOooooogdg

Oo0ooooogoOoooao
Oo0oooogoQgoooao
OoooooQgoooao
Oo0oooogogoooaoo

OOo0o0oooogdg
OoOoo0oooogd
Oo0oo0ooooQgod
OooOoo0ooood
OoOoo0ooogd
Oo0ooooogodg
OooOoo0ooooOod
OOo0o0ooogd
OooOoo0oooogd
OooOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OoOoo0ooogd
OooOoo0oooogod
OooOoo0ooood
OoOoo0ooogd
Oo0oo0oooogd
Oooo0ooood
OOo0o0oooogd
OoOoo0oooogdg
OooOooooogod
OooOoo0ooood
OoOoo0ooogd
O oOoooo

O0Ooo0oooog
OoOoo0oooo
O0Ooo0oooao
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooo
I B
OoOoo0oooaog

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
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

OOoo0oooogod
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
O O0Oo0oooogod
OOoo0ooood
OOoo0ooood
OOoo0oo0oood
O Ooo0oooogod
OoOoo0ooood
Ooo0oo0oooT O™
O O0Oo0oooogod
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0oo0oood
OO0Ooo0ooood
OOoo0ooood

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

O Ooo0oooog
OOoo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0oooao

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

O Ooooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooogooao
O Ooooo

O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O OoOooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Oo0goo
O Ooooo
O Ooooo
O O0Oo0ooOoo
O Ooooo

O 0o oo

I [ o [

O Oooo

O 0o oo

(58)

O 0o oo

O 0o oo

O 0o oo

O0Ooo0oooaoo
OooooooOgodg
OOooooogdg

O 0Oo0oo0ooao
O Oo0gooo
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
OO o0gooo
O Ooo0oooo
O O0Oo0oooo
O 0Oo0oooao

O 0o oo

O
O

O O ogo

O Oooo

O0Ooo0oooao
OooooooQgdg
OO0 oooogdg
Oooooogdg
Oooooooogdg
Ooooooogodg

O 0o oo

O
O
O
O
O

]

O O

O o0Oood

O 0o oo

O 0o oo

JP

O 0o oo

5027659 B2 2012.9.19

O Ooooo
O 0Ooo0ooo

ooooocooooao
gooo

uboobooooaood
gooooooooao
gboobooooboood
ugboodoooaood
ooooocooooao
gboboooboogd
gooooooooao

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

O 0o oo
O Oooo
O O0ooo
O O oo
O Oooo
O Oooo
O 0o oo
O 0o oo
O Oooo
O

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

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

O 0Ooo0ooo
O O0OoOgoao

10

20

30

40

50



OoOooooaog

s e e e s I [

OoOooooooOoooOooooOoooOoooOoo oD oooD oD ooDoOoooOooobhoooooooooooOooOonOod
e A A A

Oo0ooooo4oooooo4oooooooggoao

OooooooQgogXe

Oo0ooooo4oooooo4ogoooooggg
Ooooooo0ooooooooooogQgog
OoooooooooooooooooogogQgog
Oo0ooDooo4oooDoogog4gogoooooggog
Oooooo4o0oooooooooooggog
Oooooooo0ooooooooooogQgo-g

(]

OO0Ooo0ooood
OOoo0ooood
OOoo0oo0oood
OO0Ooo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood

]

O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao

OoOooooogd
Ooo0ooOoooogs

OooOooooogB

Oo0ooooo4oooDooo4ogooDooggoao
Oooooo4o0oooooo0ooooggoo

O

Ooooooooooooooooooogod

OO0 o0Dooo4d0oooogogUogoooogogdg

OoooooQgoooodg
OoooooooooogogoQgQg
Ooo0oooooooooogdg
OooDooooooooggdg
OoooooooooogQg-g
Oo0ooooooooogoQgdg
OoDoDooooooooggdg

OoOoo0oooogdg
Ooo0o0oooOodg
Ooo0Ooo0oooodg
OoOoo0ooogdg
Ooo0oooQgodg
OooOoo0oooOod
OoO0oo0ooogogdg
OoOoo0ooooQgdg
Ooo0o0oooodg
OO0O0o0ooogdg
OoOoo0oooogdg
OooOoo0oooQodg
OooOoo0oooodg
OoOoo0oooogdg
OoOooooogdg
OooOoo0oooOodg
OO0O0o0oooogdg
OoOoo0oooogdg
OoOo0o0ooooQodg
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogdg
Ooo0ooooQodg
OooOoo0oooOod

OO o0gooo
O 0Ooogoooo
OoOoo0ooood
OOoo0oo0oood
OO0Ooo0ooood
OoOoo0ooood
OoOoo0oo0oood
O O0Oo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
OO0Ooo0oo0oood
OO0Ooo0ooood
OOoo0ooood
OO0Ooo0oo0oood
O O0Oo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
O 0O0o0ooood
OOoo0ooood
OOoo0ooood
OO0Ooo0oo0oood
O O0Ooo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
O O0Oo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
OO0Ooo0oo0oood
OOoo0ooood

OO0 o0ooDoodUoooooggoooooogd
Ooooooo0ooooo4ooooooggoo
Ooooooo0oooooooooooggoo
Oooooooooooooooooooogoao
Oo0ooooo4oooooog4ogooooggoao
Ooooooo0oooooo0ooooogQgoao
Ooooooooooooooooooogoggoao
OOo0oDooo4dooDoouog4gooDooggogao
Oooooo4o0ooooo4o0oooooggoo
Ooooooooooooo0ooooogogogoao
Oooooooooooooooooooogoao
OooDooo4o0ooooo4ogoooooggoao
Ooooooo0ooooooooooogQgoo
Ooooooooooooooooooogoogoao
OOo0oDooo4dooooo4ggooDooggogoao
Oooooo4o0ooooo4o0oooooggoo
OoooooooooooooooooogogoQgoo
OO0 oDooog4dooDooUggUgooooggogao
Oooooo4oooooo4o0oooooggoo
Ooooooo0ooooooooooogQgoo
Ooooooooooooooooooogoogoo
Oo0ooooo4oooDooo4ooooooggoao
Oooooo4o0ooooo4o0oooooogQgoo
Oooooocoo0ooooooooooogogoQgoo
OOo0oDooog4dooDooUog4UgooDooggogo
Oooooo4o0ooooo4oooooooggoao
Ooooooo0ooooooooooogQgoo
Ooooooooooooooooooogoogoao
Oo0ooOoooo40oooooo4ooooooggoao
Ooooooo0oooooo0ooooogQgoao

OooOoo0ooood

(]

OoOoo0oooaog
OoOoo0oooo
I B

O

o

O Oooo
O Oooo

O

O
O

O

I B
O0Oo0oooog
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooao
I B
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooao
I B
O0Ooo0oooaog
OoOoo0oooog
OoOoo0oooao
O0Ooo0oooog

O Ooooo
O 0Ooooo
O 0O o0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo

O

(59)

O 0Oooo

O Oooo
O Ooooo
O 0Ooooo
OO oO0ooog
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O OoOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
OO oO0ooog
O Ooooo
O Ooo0ooo
O 0Ooo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao

O

OOoo0oooaog
OoOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooog
OoOoo0oooo
OoOoo0oooao
O0Ooo0oooog
OoOoo0oooaog
I B
I B
OOoo0oooaog
OoOoo0oooo
O 0Ooo0ooo

O

JP

5027659 B2 2012.9.19

OOoo0ooood
O 0Ooo0oo0ooao OoOoo0oo0oood

O 0Ooo0oo0ooao

10

20

30

40

50



OO0Oo0ooood
OOoo0ooood
OOoooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0ooood
OOoooood

Ooooogogooao
Ooooooogoogooao
m]

ooooao

O 0Ooo0oooao

O 0Oo0oooao
OOoo0ooood
OoOoooood
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
OO0Oo0ooood

O

(60)

il

K

0]

K
I+ M =~ -M*

225
+M

K
| P =P

MM = MM e P

@

(313

7/7:1\, ITANBY
TN

K
PP —> PP

Fiit

k
PP = PP

A

R o A e A

BT

ki
PleSX 22 pX+S”

ORGP :\ﬁ: Pi: S

kF
S+ M —p*

@)

JP

5027659 B2 2012.9.19

gooboobooobbooobooooa
gooboobbooobooobobooooog
goooooobbuoboooooooogad
goooobbbobbobtooooooogad
gooboobooobooobooooog
goooooobobooboooooooogad
goooooboobboboooooooogad
goooao
T ©
[][M W
TPToPE ke PIsX
L_kc[P]z"" d[P] +krrans[P‘][SX]
DP - ko P IM] a
kPP kP mF' [SX]
kP]ﬁ\A] .
ol CJ;:@ w®
FIG. 1B
gooad
FIG.2
as T T T T T
arEl
SRS
o Oy =28
B
and -
el
T m'x TR




(61) JP 5027659 B2 2012.9.19

gooao ogoaoao
FIG.3 FIG. 4

T T T T T
1000 ¢ r Ty — e
| F &
ol . PASTK | [ ~ —o—EI MIC(P-1-1.6K)
A [ . --0- - MIC(P-1-5K)
R PN ° 3 | o, - -0 - - MIC(P-1-8.7K)
F =}
w o . . =] o 100 | B
K —_
.1 - =)
P-1-5K €
£
f=2
2
Q
=
20
a L0 10 L R
s 4 a P-4-1.6K ]
4 A
o0 et ]
-10 0 10 20 30 40 50 60
X{TFLED®% )
4 L 1 L P N R L !
-10 o 10 20 30 40 50 60
X(FFNLED% )
FIG. 5 "
A
1000 . — . £ MIc
T Ed !
[ G el Y J
2 |
» F 4
[ >500pg/mlL. i HCy,
o 1L SN 1 A7
i 5 fg
i r P-1-1.6K o T E—Y S
>
= >500pg/mL >500pg/mL 1000
%100 |- ‘\ \ J
S b
[ A\ ~100 L 4
g o - -él)—— —on— 3
® I h P-1-5K 2
N \ - Rl 4
o o o
N #
N ®oal J
o
P187K 3
10 I L AT L o ) gy M 26 ' o 60
0 10 20 30 40 50 60 TFLEDELS—E b (B)

X (FFIED% )

FIGs. 6A-6D



(62) JP 5027659 B2 2012.9.19

0000 oooooo
FIG. 7A FIG. 8A

110t 110¢

S T -y
8000 |- i 8000 e
6000 - A
6000 |
. ¥ -

® & s .

4000 | 4 oo r N o |
m O a
o
oo L | 2000 @ 00 00 gco0 4
0o 0 0% o ©Oo
T o L,
0 ] Il 1 L I L 1 o 10 20 30 40 80 60 70 80
0 10 20 30 40 50 80 70 80 X (%)
X (%)
FIG. 7B
1000 T T T T T T T
1000 H_Q_CQ_,i >"1000

~—— MIC_SH10

>1000 ~—&— HC50_SH10
NIC_SH30 o 1

e g
100 | \ i
10 |

MIC % et HC50 (yg/ml)
MIC ##:t5 HC50 (pg/ml.)
L

[ 10 20 30 5 80 70 80 X (%)

x &

ugboogood ugbooood
FIG. 8C FIG. 9A

1000 (———{F T T T 1107
MIC,_SH2o
— i~ HCBO_SHz20 0
8000 4
100 |- b S
ey
E 8000
2 o o 1
8 10l g 2 S
g A
¥ 4000 jappal 4
8 o o
e 1} g ° o
s - 2000 o 000 1
o ! . ) . s y .
01 L L L s ' ' L O 10 220 3 40 50 & 70 80
0 10 20 30 4 5 6 70 80 o
X (%) X

FIG. 8D FIG. 9B

1000 T T T T T T T
A MIC_SH10
& HC50_SH10
_ 4 oot e
z 2
] 2
2 S
8 ] ]
(&)
I jO: 10 4
% P
& i
g, &
g ot |
2L ]
el
0 10 20 30 40 50 60 70 80 ,
.

X 01 L L ) L

X (%)



uoof

1000 [}—

0o [

MIC = #t+ HC50 {pg/ml)

ooo
FIG. 9C

e

T
v shzo |

HOS0_Si 120
Sooo

L L 1 L L L L

1060

10 20 30 40 50 60 70 80
X (%)

FIG. 9D

Mic ##:1z HCB0 (pg/mL)

0.1

:t MIC _SH30
HCS3_SH30

@

uod

X (%)

ugodoao
FIG. 10C

1000 T T T T T T
= MiC skzo
HO80_SH20
jry
£
£
=
=
3 ]
8
T
B
I
9]
g L ]
=2
o4 | . \ L . . )
0 10 20 30 40 50 80 70 80
X (%)
FIG. 10D
1600 T T T T T T T
MIC_SH30
o N i
100 | 4
jry
£
=)
=
8 w1t -
4]
T
©
®
e 1t B
2
ot . L . . , : .
o 1 20 0 6 70 &

(63)

JP 5027659 B2 2012.9.19

obooooan

110%

FIG. 10A

8000 ]
M gogo | B
&®
4000 A, N 4
a
O IN
2000 |- o B CD7 oo O 4
Co o
L L L . . . s
o 10 2 5% 8 70 8
X (%)
1000 T v v T T T T
—A—MIG_SH10
—A— HC50_SH10
100 + A\A 4
ey
]
g 10
8 - 1
F
©
IS
&
z ! b




(64) JP 5027659 B2 2012.9.19

gbooooogooan

(51)Int.CI.
oooo
oooo
oooo
oooo

(72000

(72000

gog

oo
31/10  (2006.01) 0000 31/10 0000 0oooo
31/12  (2006.01) 0000 3/12 0000 0Doooo
61/00  (2006.01) 0000 61/00 0OOO 0Doooo
3/00  (2006.01) 0Dgog  3/00 0000 0oooQ

oooog
gboboboboboboboboboboboboboboboboboboboboboon
gbobobobobobobooboooan

bobdboooobobaod
ooboooobooobbooboooobooboooobooboooobooobbooboooooboog

goaod

Ge)DOOO OODOOoOobbOoooooboooobogoo

oooooobooooooooooo
oooooooooooooooobog

G8)000000xnt.Cl.O0000)

C08C 19/00-19/44
CO8F  6/00-246/00



	biblio-graphic-data
	claims
	description
	drawings
	overflow

