JP 2005-516908 A 2005.6.9

(19) BFEHFEF(P) GERE - N ()] (1) SR HBARES
$5%2005-516908
(P2005-516908A)
43) AEE TMRI174E6H9H (2005.6.9)
(51) Int.CL." Fl F—va—F (BE)
CO7C 59/56 CO7C 59/56 4C062
AG61K 31/192 AB1K 31/192 4C086
AG1K 31/352 AB1K 31/352 4C204
AG1K 31/353 A6 1K 31/353 4C206
A61K 31/37 AB1K 31/37 4HOO086
BLHER FEK TRETWRE (& W EH SEERY
Q) EEEE 15 BA2003-549295 (P2003-549205) | (71) A 500114586
(86) (22) HEEE ER14F12A28 (2002. 12.2) # = Fh ATATF4Fa—}
85) BIACIEME  FEARRIGETH23E (2004.7.23) TAVAERE HYT AT 920
(86) ERSHEEE S PCT/US2002/038506 37, 5 &Y, J—A FU— i
87) EREAHMEE  ¥02003/048101 4¥Z m—F 10901
(87) EREAME FRI5E6H 126 (2003. 6. 12) (71) B A 593195026
(3L) EIEEZHRE S 60/334, 081 IAT=ATA AvE—FTaFil
(32) 5% H ERIEB0H (2001.11.30) SRI INTERNATIONAL
(33) BEIEEHEE  KRE US) TAVAERE HYT1AST 940
(3L) IEIELH/RE S 60/406, 252 25, AT SN—Z , FRYZAYy R
(32) I 5E 6 R4S 26H (2002. 8. 26) FH¥rzZai— 333
(33) BEIEEHEE  KRE US)
RAREICH L

(54) [FAORFR] EHECHIT2 7R M= ADOHK

GNHOOOD o
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000 PN O (1A)
0000000000000000000000000 ., O oH
0000000000000000000000000 “ ~
0000000000000000000000000

ooooOooooooboooo 4-[3-(1-Adamantyl)-4-hydroxyphenyl]-3-chlorocinnamic,
oooo acid (3-Cl-AHPC)

o]

4-[3-(1- 7H2UFN 4= ERRELTZ L 1-3- v mmogE,
(3-CI-AHPC)



oool@ T T T T T T oo oo

[m}

Ooooooooogoo®

SO o0oogo

O0Ooo0oooao

(2) JP 2005-516908 A 2005.6.9

gooaoodadd

Doooo
0000000000000 D0O0D0O0D0O0O0O00aO
0DoOo
R1 /l R4
R? \\Ra

M
Dooo0o” 000, ,45,000000,,5,,0000000,,5,000000
00000, 5 o o D000, 5000000 O, 000000000
0DOooO00O00O0, .45, 00000000000, ,,,00000,0000, 4
000000000, ,,0000000000,,,,00000000000, 4
, 000000000000, ,, 000000000000, ,,,0000000
DooO0o0O0, ,, 0000000000000, ,,, 0000000000000
0000000000000 00,,,,00000000000000, 5,000
0000000000000, 5, 000000000000000000, 4,00
0000000000000 D0O0ODO0ODOD, ,,00000000000DO0O0DO0OO
Doooooooo0® 0000000000, ., 000000000000000
Dooao
D" 0000000000000 D0O0D0O0D0O00O00000,,452,00000000
OO0, .o 00000,00000000" " 00000000 0000000
oo” "o,00000" "oDoo0o0o0o00”Y"oooooo0oo0o0”Yo,0000
ooooDoDooo,o00”"0Do0o0o00O0o0o0ooDoDDO,000”"0,00000
Dooooooooooooooo®?0,0000000000000000, 4 4
DO00O00O0000, 5, 0000000000000000000000% " 00
00000000000 O0O0O00
o"oooo0oo00, 5 ,00000000000000000,,4,000000
D000, ,.,00000,00000000""000000000000000
""nD,oo000000000000,00" " 0000000000000, 00O
"D,000000000000D0000000D000"° "0,00000000000
00000, 5,2, 00000000,,,,000000000000000000
ooo” " 000000000000 0O00O00O00000000000000000
DO00O0O0, 000000000000 0000 000000000000000
0000000000000 O0O0D0O0DO0DO00DO00O00O00ONDO0ONDOoOoDOoOoDoOooOnon
DO00DO00O00O00O00O00aO0
o oo

10

20

30



Ooooad
[ 5

P R
[ /[\ =

AL ANz 3
R
[
[
[ R)  R™
[ \\ N o
[ | P

a )

[ R¢ R
[
[ (R
[ /E |
[ \N
[
[
: R e RZ
[
[
[

oo U
-
-
Oo0Ooo
OO0OoOo
Ooogeo
O ogco

Ooo0oooooooooooogoe

Oooooooooooo®®

Ooooooog?o.

Ooo0oooooooooooogoe
O oo

O oo

I o

[ B

I I

O 0Ooo0oooao

OO Ogo

o oQOg g
oo

00O
00O

50O
50O

A I B R A
I o
O O0Oo0ood

[ |

[ |

[}

I T

oo ooooooogoooo-
oo ooooooogoooo-

O

I I

[m}

O
O

I I

"o ooo0ooooooogogos

[m}

O 0Oooo

[ R [

OoooooogogB

oo ooooooo=® Ooogo-g

50O 0O

O

SO o0oooogoooo®

00O

[ I |

)

O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo

[}

O 0Ooo0oo0ooao T B

50O 0O

OO0O0oo0oo0oooao

O O0ooo

7 Y
Ry K R%) .
\’l\R \f1\
- N/ RE S =N
RY RN R .
N / \( o _R7.
. L
N\ S/ \RS
’ R6 7
R® RS {R)m
(R¥)x
] 8
RE y Ry ”TRS’
(R ) (R")m
0
R10_R11 R13 R12
_.</ \ R12 \T
10211 y Fzlk RGN
D000D0O00000y 50000
00000000000, 45450 0O
0000000000000 00a0
D000, .45, 00000000
00000, ,,, 0000000
oooagao
00000000000 000; 4
L L. 0000DO0O0DOOO0,
0000000000000 00a0
00000000, 4,4, 0000
., 0000000, ,4,000
000000000
DO00O00O00,,,,00000
D000D0O000, 4545, 0000
00000000 ODOoOoOoOOoOooan
O,,p0, 00000000000
OO0, ., ,,0000000000
000000000 OoOO0OoOO0O0o0an
00000000000
o” "poooooooo” P ooq
0oo0o0o00000O0OoOO0O0OO0oO0o0an
oooooooooooooon”
" DoooDoDooOoOoOoO0OO0O0O0O0
o "ooooo® 000" 00
ooooo” " 000000000
0000000000, 545 00
OO0, ., ,,0000000000

] O O ogoe o

I [
I I

[ | [ OoOoo=e O

oo

[ I |

JP 2005-516908 A 2005.6.9

O

o
oo
O
O
O

[ Ry |

m -
mi
DDD
DDD

o O
DI:I
OO0 ooo
OO0 ooo
OO0 ooo
OO0 ooo
i

o
o
|

=]
0o
O
O
O

[ i Ry |

O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
I B
[
oo o
Oo o
Oo o

O o

O Ooooo

m]
m]
|

O
O
O
[ B R |
O
O
O
O

O
O
O
O

O
(]
O
|0 0o0oog

O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
I [ o
I [ o
N I B B
I [

O
O
O
O

O
O
o
O
O
m]
m]
O
O
O
O

OO0O0Oo0ooooao
O

10

20

30

40

50



L e B e T e B |

OooooooQgoQgaog

(=

OoOooooooo0oooooo0o oD oo ooo o ooDoooaog?.

O 0Ooooo

[m]
[m]

0 0oao
00
oooooan
oooo® o
oooooao
oooooano
oooooao
oooooano
oooooao
Doo0ooy
D000y g
oooooao
DO0oO00,
o oo 0o0no
oooooao
oooooano
oooooao
oooaoao
o ooono
oooooao
Ooooao
oooaoao
o oooo
oooooano
oooaoao
o oooo
oooaoao
o oooo
oooooao
oooaoao
o oooo
oooaoao
o oooo
oooooao
oooaoao
o oooo
OoooaQgao
oo oo
000

Rs
_@Ru

RG
oooooano
oooooao
o ooono
oooooao
oooooao

50O

Ooooooooooooooaono

OoOoooo®®

Ooo0oooogoQgg
OoooooooOoooooao

Ooooooo®@e

O
O
O

F=X

ooano

0o
000
O, 0

|
o
o
o
o

[

50O

OooooooogooQgg
50O

OooooooogooQgdg
OoOoo0oo0oooao
O Ooo0ooo

U OO0 o0ooooo

OooooooQgodg

I I o

I [ o
Ooooooo®
Ooooooo®®
O 0Ooo0ooo®

O
O
O
O
O
O

ooano
uoano
ogogad

Oo0oooooooooooan.o

O0Ooo0ooo®

O
O

50O
OoOoo0ooooao

O Ooo0ooOoo

[}

Ooooooo®®

(4) JP

ODoOoo0oooOoooao
ODoO0o0ooDo0O0oooaOo
o"ooooo” oo
OoO0o0oO0O0O0ooaOo
Doo0o0oDo0o0oooao
Do0DO0o0o0DO0O00o0aOo
OoO0o0o0oo0O0OooaOo
Doo0o0oooOoooao
., 000000y 5 o
000000, 5 O
O,000,0, 0

D00, ,, 00000
ODo0DO000DO0O00, g
Do0O00D0DO0O00aO,
OoO0o0o0oo0O0OooaOo

2005-516908

ugoodaoan

OooooooogooQgodg
OooooooogooQgdg
OooooooooQgodg
Oooooooodg
Oooooooodg
Oooooooodg

oo
I o
O O

I i
Ooo
O 0Oooo

I [ o

O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
I B
Oooooooodg

[}

(=

O 0Oooo

2005.6.9

ugooad

(=
(=
]

O Oooo
O O0ooo
O Oooo
O O0ooo

0000000000000 O0O00O0O0O0O00
0D,000,000000000, 0,000
00000000000

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

Oooooooo0ooDoooooo0o oo oDooooo0 oo oDoooo0ooDooogoQ

Ooooooooooooodg

L B B

|SO 0o =20

L B |

oo foo JogoF 50O 0O

00O O

e I I e L I B R

e
00O

00O 0O

O O

"OoOoo00oooooo0o o oo oooo0 oo ooooo0oooooogdg

L R B B I |
Oooooooooooooo0ooDooooooo®

00O 0O

50O 0O

00O 0O
Oooooooooooooogodg

Ooo0oooogoQgoo

Ooo0oooogoQgoo

O O

[ R |

Ooooooog?o.

OoOoooooo0ooooooo0 oo ooooo0DooDoDooooooooodg

O 0Ooo0gooo
O 0Ooo0gooo

O O

OoOooooooooooooo0ooDoDooos oDooooogog?

O O

O
O
O
O
O
O

O

O

O

O
m]

(%)

O
O
O
O
O

JP

2005-516908

2005.6.9

10

20

30

40

50



OooooooQgogooQg

(6) JP 2005-516908 A 2005.6.9

(0

Doooo” 0000000000000 0O00O00O00O0O0O0Oo0OoOoo0” 00000

oooo” oo

ooao
R® RS
‘Q—Rﬂ EIFe

RS RB R12
oooo”"o0oo0ooooo0O0
ooooooooo”ooO0
oooooooo
oooooao

o "oDoo0o0o0oo0O0ooOoO0OD
oooooao
o”"o0DDoDO00,0000000
Ooooooao
O0O00DO0O00O0O0O0DO00
000

o
N

o

I

O =

Cl

o

uooooooooooaoooaoada
oooooad

O

O

O

O

0o O 0o O

goooobooooadad gooaao gooad

ooooooooooooooooboboboDbooOoOoano

oooooooooooooooao

oooooooooooooao

gooooobodaoan

oobooobooboooboobooboobooan

uoano

HO O
Spes O

oooooobooooooboaoano
ugoodaoan

oooooooooooooooooobobo0bo0oOoao

ooano

oooooooooooooao

10

20

30

40

50



L e T e T e R |

-

OoOoooooo0ooooooo oo oDoooo o0 oo oDoooo0DooDoDooooooooao

ugoodaoan
oooogad
ooano

oooogad
gooaao
ooooad
gooogao
gooaao
oooogad
gooaoao
gooado
oooogad
gooaao
ooooad
gooogao
gooaao
oooogad
gooaoao
gooado
oooogad
gooaao
ooooad
gooogao
gooaao
oooogad
gooaoao
gooado
oooogad
gooaao
ooooad
gooogao
gooaao
oooogad
gooaoao
gooado
oooogad
gooaao
ooooad
gooogao
gooaao
oooogad
gooaoao
gooado
oooogad

)

JP 2005-516908 A 2005.6.9

ooooooooooooobobobo0booano

Ooooocooooooooogogoao

OooooooQogogoao

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

O o0Oooo
O oOooo
O o0Oooo

O

O

O
O
O

O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

National Institutes
Ooooooooooa

oooooooooao

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

of HealthO O O OO O O0OO0O0OAO
uooboboobooobooboobad

oooooooooooooooao

10

20

30

40

50



(8) JP 2005-516908 A 2005.6.9

00000 Bermand E.O Curr. Opin. Hematol.O 4: 205-11 (1999)0 O O BruservdO 0. e
t al.O Stem CellsO 18: 157-65 (2000) 0 0 00000000 OOCDOODODDODOODOOO
0000000000000 ooD0DO0ooDo0Do0Do0oo0Do0Do0Do0oo0DDoDoDO0o0DoDO0DooOooODOoODOoOoOan
0000000000000 00D0O0O0D0D0DO0OO0DO0DOD0DOOODSaezO R.A.O Cancer C
ontrolD 4: 399-406 (1997); Bruservdd O. et al.O Stem CellsO 18: 343-351 (2000);

O 0O 0O Steind A.S. et al.0O LeukemiaO 14: 1191-1196 (2000)0 0 00000 O00OO0OO
0oo0oo0ooO0OooooDo0oooDO0DU0oDoODO0Do0oooODOoDU0Doo0DoDUO0oDoODO0DOooODoODOoDOoOO
0000000000000 oDoD0O0o0oo0DO0Do0Do0o0Do0DU0o0o0DoDO0o0DoDOo0DOooOooODOoOOOano
O 00 ChenD Z.X. et al.0O Bloodd 78: 1413-1419 (1991); Castaigned S. et al.0O Bloo
dd 76: 1704-1709 (1990); O O O WarrellOR.P. et al.ON. Engl. J. Med.O 324: 138
5-1393 (1991)ODDODDODODODOODOOODO0DU0DUODUUOOUOOoOoUoOoDoOoOooDoDoDDDODDOaO

ooooooooooooobobobooooocooooooooooooooboboDbODODOao
goooooboooobooooboooboobooboobooboobooboobogobao
gooboooboooboocobooobooobooboocoboobooboobooboobad
UdoaOd0doooooooOoOODODDODDODOOOCOCOOOOOOOOOoOoOoOoOoODbDDODODODODOO
goooobooobooobooboobooboobooboobooboobo0odaodd
ubobooouobdoobouobdotbedboboobooboobooboobooboodnb
ooooogad

0Oz. M. Shao 0D (1995)0 00000000 OODO0OoOODOoOooOooDOoOoooDOoOoooDOOd
ooooooooooooobobobooooocooooooooooooooboboDbODODOao
goooooboooobooooboooboobooboobooboobooboobogobao
gooboooboooboocobooobooobooboocoboobooboobooboobad
ooooooooooooobobobooooooooooooooooooobbobODbODOao
goooobooobooboooobooboobooboobooboobooboobao
uobobooboobooboobooboobooboobooboobooboobad
uoooooooooobbebbOOOCOOCOO0OO0OOOO0OOOoOoOoOoOoOoOoDbDDEYyDODOOO
ocoooopO0OO0O0C0CyO0OooDODO0O0OOoOODOO0DODODO0OO0OOCDODODDODODOODDODDODOOO
ooooooooooooobobobooooocooooooooooooooboboDbODODOao
goooooboooobooooboooboobooboobooboobooboobogobao
gooboooboooboocobooobooobooboocoboobooboobooboobad
ooooooooooooobobobooooooooooooooooooobbobODbODOao
goooobooobooboooobooboobooboobooboobooboobao
uobobooboobooboobooboobooboobooboobooboobad
ooooooooooooobbbooooooooooooooooooboboDbODbODOao
ooooooboooobooobooooboooboobooboobooboobooboobao
ooooooooooooobobobooooocooooooooooooooboboDbODODOao
goooooboooobooooboooboobooboobooboobooboobogobao
goooobooooaoaoan

oooooad
goooobooobooboooobooboobooboobooboobooboobao
uobobooboobooboobooboobooboobooboobooboobad
ooooooooooooobobboboooboobouopp0oooboooooobobDbDbODbOOan
ooooooboooobooobooooboooboobooboobooboobooboobao
ooooooooooooobobobooooocooooooooooooooboboDbODODOao
goooooboooobooooboooboobooboobooboobooboobogobao
gooooaoooaoan

ooooood

goboooobooobooobooan

ugoodaoan
ooooooooooooobbbooooooooooooooooooboboDbODbODOao

10

20

30

40

50



OooooooQgoQgaog
OooooooQgoQgaog
OooooooogogoaQg
OooooooogoQgaoQg

T
O Oooo
oD oo ooooooo

OoooooogoQgooao
OooooooogooQgooao

"“OooogQo0® ooooo o0 ooooe o
SO ooooooooooogQgos
00O
OOoo0ooooao

[m}

OooooooQgdg

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

O

Oooooooodg
O

Oooooooodg

{1

m]

O
O
O

OooooooogogQooOoo
OoooooogogQgo®®

oo
oo
o

SO o0o0gogog
OoOoo0oooao
Ooooooo®@e
OoOoooo®®

O o0oov
[
[
[

OoOg Ogo
(=

N I B B |
I o

OoooooQgo®®
O Ooo0ooo

OooooooQgdg
L B B
O0Ooo0oooao

i I o

Oooooooooooo®
Ooooooooooooo®

o oo
Oooooo®@

O O

I o

oo o® oDoo fOoo0o0o®e oo@ o
O ODoooooooooo@e

I I o

O Ooo0ood

[}

OoooooQgogo®®
OoooooQgo®®
OoooooQgo®®

=

Ooooooooooooe ®

(=

[}

Oooooogog
"o ocoooooooogogg

oo

a

O
O

(=

a

OooooooogoQgo®

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

O Oooo

O oo
O Ooo

O

OooooooogooQgo®

I [ o

O
O
O
O

O Oooo

[
I [
I [
I [

oo ooooooooooov

Ooooooooooooooogo

O
O
O

[m]

=

Oo0oooooQgo®

O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao

SO0 ooOoogoo®@®

O
O

SO0 ooOoogoo®
OooooooQgogo?®

o= O8 O o
O

O
O

€))

O 0Oooo
O 0Oooo

[}

O

O

[}

OooooogQg

o oQg Qgo

O O o
O OO

O
O

00O
00O

[}

OooooogoQg

O Ooo

o4O Ogo

=]
OooooogoOg

Iy |

O
O
O
O
O
O
O

[ Ry
o

=

50O
50O

O 0Ooo0oooao

O Oooo
O Oooo

=

OoooooooQgoo®
OoooooooQgoo®
OoooooooQgoo®

[}

| =

[}

=]

OoooooooQgogo®

L B B
L B B
O0Ooo0oooao

O O
O O

O O

OoooooQgogo®®

OooOoooo®®

(=

O

JP

|

O
m]
m]

Oooooo®®

2005-516908

oooooag
oooooado

oooooao
oooooo

=

[
[
[
I I
O 0Ooo0goooao
O 0Ooo0goooao
O 0Ooo0goooo
OoOoo0oo0oooaoo
OOoo0ooo®

O

(]

Ooooooo®®
o

I [ o

OooOoooo®®
OooOoooo®®
O
O

Oooooo®®
Oooooo®®
OO 9@ oo
O 00O
OooOoo =200
OooOove Oooo
I o

[ R |

O o
OoOoooo®®
OoOoooo®®
OoOoooo®®
OoOoooo®®
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
I I

O
O
O
O
O
O

O

[ |

O

2005.6.9

oooad
oooaog

oooaog
oooo

[}
[}

O

o
o
O Ooo0ooo®

O
O

O Ooogoo
O 0o oo
O Ooogoo

L R [ |
a
a

oo

O
O

O O

O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao

O
O
O
O

10

20

30

40



Ooo0oooooooooooogoe
Oooooooooogoo®

O oo
O oo

OooOoooo®®

Oooooo®@

O 0Oooo
O 0Oooo

OooooogogQgo®

O

SO ooog 85og9
Oooooooogog?

I o
I [ o

A B B

O

L I B A
Oooooooogogooo®-

[m|

[m}

[
[

[ |

[m}

(R5

(R,

O

R

O
O
O

OO o0ooOooQgoo

oo ooooooogog
oo ooooooogodg

[

Ooooooo@v
[

I I
Ooooooo@v
O

OoooooooogoQgo®
OoooooooogoQgo®
OoooooQgoOo®®
OooooooQgoOo®®
T o

OO0 "ooocoogogooo-
O O 50O
O oOoo =20

L B B

L B

O
O

O
O
O
50O
O

(R’)m

O

L,

O 0Ooo0oo0oooao
I o

I [
I [

Ooooo ©

O oOooo

[m]

I Ry |
[ Ry |
I Ry |
[ Ry |
O 0Oooo
O Ooo0ooo
O Ooo0oos

O

[m}

O
O
O
O

O
O
O
O

]

[m]

O
O
50O
50O

R1 U_Rﬂ

R10-R11

[}

]

O
O

oo oooooe

O

[m}

O Ooooo
O 0Ooooo
O Ooooo

[}

]

oo oooooe
OoooooooogooQgodg

O

[}

[}

(]

[}

a

OoooooooOoooooao

Ooooooo®@e

L B I

OoOoo0ooao
OoOoo0ooao

[

L B I
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
L B o |

L B |

O O

]

OoOoooo®®

[m]

[m}

I I

[ i R

O OO

O O o

O O o

O O0ooo
O Ooo0ooo
O OoO0oo®

(]

OoOoooo®®

[m]

(10)

7
Rp T
X S R
2 =N
RS R®
(Rs)n

9

1

R’)m

/“\m*“

O Ooogoe d
O Oooge o
I I
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo

[}

Ooooooe o 0 d
Oooooo=2 O 0 d

O 0Ooo0oo0ooao 0 g

O 0Ooo0oo0ooao =

O 0Ooo0oo0ooao

O 0Ooo0oo0ooao

O 0Ooo0oo0ooao I I B

]
]
|
m]

00O
OO =20
O 0Ooooo

O
O
O
O
O
O

] O O ogoe o

I [
I I

00O O

O
O 0Ooooo

[ R o O Ooogoe o

=

O

JP 2005-516908 A 2005.6.9

[} =

O

[}

O
O
O
O
O

O

I I B

[}

O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo

[}

O
[ B R |

[}

O

O
|0 0o0oog

O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
I [ o
I [ o

[ Ry |

[}

O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
I I

[}

I B

[m} (=

O
m]

O
O
O
O
O

[}

O
O
O
O

O
O
O

[}

[m]

- O I I
[ i R |

N I B B
I [

I I

[m]

10

20

30

40

50



OO0 ooooooQgogooQg
OoooooooQooooao

[m]

Ooooooo0ooooooo0ooooDoooo oD oo oDoooo0DooDoDoooQgoOoos
OoOoooooo0oooooo o0 oo oooo oD oo oooo0oooDoDooogoOgoQ
OoOoooooo0oooooo0 o0 oo oooooD oo oooo0oooDoDooogoQgo@
OoOoooooo0ooooooo0o o0 oo oooo oD oo oooo0oooDoDooogogo@

O Ooo

]

OoooooooQooooao

]

Oooooooogoooao

oo ooooooQgoogoooo

OoOoooooo0ooooooo0o oo oDooooD oo oDooooooDoDooogogo®

Ooo0oooogoQgdg

Oooooooooooooogooooao

Oo0oooooooooooooooooooogodg

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

oo ooooo ©

O

I o

Ooooooooogogog
OoooooooogoQgog
OoooooooogooQgg
OoooooooogogQgog
OoooooooogoQgodg
OoooooooogooQgog
OoooooooogooQgog
OoooooooogooQgog
OoooooooogoQgog
OoooooooogoQgog
OoooooooogooQog
OoooooooogooQgog
OoooooooogoQgog
OoooooooogoQgog
OooooooogoQgog
OoooooooogoQgog
OoooooooogoQgodg
OoooooooogoQgog
OoooooooogoQgodg
OoooooooogooOodg
OoooooooogoQgoodg
OooooooooQgodg
OooooooooQgog
OooooooooOodg
OooooooooOodg
OooooooooOodg
OoOoooooooQgodg
OoOoooooooQgoodg
OoOoooooooOodg
OooooooooOodg
OoOoooooooQgodg
OoOoooooooOodg
OoOoooooooOodg
OoOoooooooOodg

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

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

O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao

Oooooog?o.
Ooooooog?o.

L I I

Oooooo®@

Oo0Dooocooooooodg

]

O
O
O
O

O 0Ooo0oooao

[m]

(=

I o

[}

O 0Ooo0ooo

Oooooog?o.
Ooooooog?o.

(]

O 0Ooo0oo0ooao

a

Oo0ooocooooooogdg

O 0Oooo
I I o

[}

O Ooo0oo0oooao

OooOooo®

Oo0ooocooooooogdg
Oo0ooocooooooogdg

I I o

I o

[}

Ooooocooooooao

(1)

I o

OoOoo0ooood

[m]

[}

OooOooo®

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

O

O 0Ooo0oo0ooao

OooOoooo®@

Oooooo o

o o
O oo

O

[ I o

O 0Ooo0oo0ooao

I o

Ooooooooog

I o

OoooOoooooog

O o0ooo
O o0Oooo
O 0Oooo

Ooooooooog

Oooooooog

[}

O Ooo0oo0oooao

[m]

JP

O

Ooooooooog

2005-516908

ugoodaoan

O
O
O
O
O
O

O 0Ooo0ooOoao

O 0Ooo0oo0ooao

O 0Ooo0ooOooao
OooOoo0ooood
Oooooooog
O 0Ooo0ooao

]
]

O
Oooooooog

[m]
[m]
[}

|

|

|
o
o

0o
I I o
I o
|
O o0Oooo
O o0Oooo
O o0Oooo
O o0Oooo
O o0Oooo
O o0Oooo

I o
O

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

2005.6.9

Ooooooooo

Ooooooooog

Ooooooooog

O 0Ooo0oo0ooao

=

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |
Oooooooo0oDoooooo0o0 oo oooo oD oo oDoDoooUoDoooDoDooo0oo0oDoDoooogogogooao
OooooooooDoooooo00 oo oooo oD oo oDooooUoDoooDoDooo0oo0oDoDoooogogogooao
Oooooooo0ooooooo0o0 oo oooo oD oo oDoooooooooDoDooo0oo0oDoDoooogogogogooao

Oooooooo oo oooooooDooooogooooao
Oooooooo0oooooooooDooooogooooao

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

Oooooooooooooogogogooo

Ooooooooooooogdg

O 0Ooooo
O 0Ooooo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooOoao
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooOoo

[ I |

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

O
O
O
O

O
O
O
O

Ooo0oooogoQgoo
OoooooooQgoao
Ooo0oooogooQgoo
Ooo0oooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoo
Ooo0ooooQgoo
OooooooQgoo
OoooooogoQgoo
Ooo0ooooogoQgoo
Ooo0ooooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoo
OoooooogooQgoo
Ooooooogoogoo
Ooooooogogoo
OoooooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoo
Ooooooogoo
Ooo0ooooQgoo
OoooooogoQgoo
Ooo0ooooogoQgoao
OoooooogoQgoao
OoooooogoQgdg

Ooo0oo0oood
OooOoo0oood
OooooT= od
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OoOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
Oooo0oood

O o0Oooo

O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O
O

(12)

O
O
(]
O
O
(]
O
O

O
g
a

O
g
a

O
g
a

O
g
a

O
g
a

O
g
g

Direct KitO
Oooooaog
oooogoag

oooooao
gooooao
goodaoan

oooooag
oooogad

O0Ooo0ooo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0ooo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0ooo0oao
O0Ooo0ooo0oao
O0Ooo0ooo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0ooo0oao

O

O

(]

O

JP 2005-516908

]
O
O
O
O
O
O
O

x~

Ooooooogoooe
Oooooooo g =
OoooooogoQgdg
OooooOooogx=
OooOoo0ooood

c blastO

(9]

m

OoO0ooogoogs
OooooooQgdg

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

Oooooooogoao
Ooo0oooooQgoao
Ooo0oooooQgoao

O
O
O
O
O

2005.6.9

OoOoooooodg
OoOoo0ooooogodg

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

e R ey [ s R s [y |

e e ey e ey sy [ |

OoOooooooo0o0oooooo00 oo oDooo oD oo oDoooooooDoDooogogooao
OoOooooooo0o0oooooo0 oo oDooo+®T 0o oDoooo0ooDoDooogogooao

OooooooooQgogooQg
Ooo0oooooogooQgogogooQg
OoooooooooQgogooQm

Oooooocoo0o0 oo oooo0o0 oo oDooo oD oo oDoDooo0ooDoDooogogooao

Oo0oooogoQgg
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OoOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
Oooo0oood
Oooo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0o0ooao

Oo0oo0oood
OOoo0oood
OoOoo0oood
OOoo0o0oood
OOoo0oood
OOoo0oood
OoOoo0oood
OoOoo0oood
Oo0Ooo0oood
I B
OOoo0oood
OoOoo0oood
OOoo0oood
OoOoo0o0oood
OoOoo0oood
OoOoo0o0oood
OoOoo0oood
OO0Ooo0oood
OoO0oo0o0oood
Ooo0Ooo0o0oood
OoOoo0oood
OoooOoT oogao

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

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

O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oo= 0O

OoOoo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
Oo0Ooo0oooao
OoOooOo= 0o

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

O

O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
OoooOoT od

O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0ooao
O0Ooo0ooao
O0Ooo0o0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0o0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0o0ooao
OoooOo= odg

(13)

O 0Ooo0oooao

O 0Oooo

(=

OooOoo0ooo®®

O0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao

O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O 0Oooo
O 0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo

O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooOoao
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooOoao
Ooo*T OO

I o A
O0Ooo0oo0ooao
OoooOooT ™»

JP

OoO0oo0oood
OoOoo0oood
OoOoo0oood
OoOoo0oood
Iy A
I A
OoOoo0ooood
Ooo0Ooo0oo0oood
OO0Ooo0o0oood

O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao

2005-516908

O O
— O
O O
O O
O O
O O

O
O

O
O
O
O
O

2005.6.9

OoooOooTET®

O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao

O 0Ooo0ooao

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

e R ey [ s R s [y |
[ e ey e e e [y S

OooooooooDoooooo0o oo oDooooD oo oDoDoDooooooDoooogoQgoao-g
Oooooooo0o0oooooo0o oo oDoooo oo oDoDoDooooooDoooogoQgoaoQg
Oooooooo0oDoooooo0 oo oDoooo oo oooDoDooooooDoooogogoaoQg

[ R |

OoooooooQooooao

OoooooooQooooao

OoooooooQooooao

O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
O Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo.o
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooOoao
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooOoao
O 0Ooo0ooOoao
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooOoao
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao

O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
Oo0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

Ooooooooogogogooo
Ooooooooogogogoo
OooooooooQgogogoao
OooooooooQgogogoo
Oooooooogoogogoao
Ooooooooogoogooao
Ooooooooogoogooo
OooooooooQgooo
Ooooooooogoogooao

Ooooooooogooao
Oooooooogoogoooao
Ooooooooogooo
Oooooooogoogoooao
Oooooooooogoooo
Ooooooooooooao
Ooooooooogoooao
Oooooooooogoooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooo
Oooooooogoogooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
Oooooooooogooao
Oooooooooogooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogoogooao
Oooooooooogooao
Oooooooooogooao
Oooooooooogooao
OooooooooQgooao
Ooooooooogooao
Oooooooooogooao

O 0Ooooo
O 0Ooooo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooOoo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

Oo0ooooooodg
Ooooooooodg
Oo0ooooooodg
Oo0ooooooodg
Ooooooooodg
Ooo0ooooooodg
Oo0oooooooodg
Oo0oooooooodg
Ooooooooodg
Oooooooooodg
Ooooooooodg
Oooooooooodg
Ooooooooodg
Ooo0ooooooood
Ooooooooodg
Oooooooooodg
Ooooooooodg
Ooooooooodg
Oooooooooodg
Oooooooood
Ooooooooood
Oo0ooooooood
Oo0ooooooood
Oooooooood
Oo0ooooooood

(14) JP

uobobouobooboobooboobad
ooooooooooooobobboobooano
ooooobooobooobooboobao
oooooooooooooboboooano
goooobooboobooboobao
digroup0 O OD0ODO0OO0ODODOOOOOOO

I [ |
I [ |
I [ |

O 0ooo
O 0ooo
O 0ooo
O 0ooo
O 0ooo
O 0ooo

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

Oooooooooogoogo-d
Oooooooooogoogo-g
Oooooooooogoogod

2005-516908 A 2005.6.9

Oo®e 0O 0O

O

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

e R ey [ s R s [y |

5 0O 0o -

T [ o

OoOoooooo0ooooooo00 oo oooo oD oo oDooooooDoDoDooooooooaono

OooooooogoQgaQg
OooooooogogoaQg

OoOoooo®®

OoOoooooo0ooooooo00 oo oooo oD oo oDooooooDoDoDooooooooaono

Oooooooo0ooooooo00 oo oooo oD oo oDooooooDoDoDooooooooaono

[ I R |

Oooooooo0ooooooo00 oo oooo oD oo oDooooooDoDoDooooooooaog

Oooooooooooao
Oooooooooooao
Oooooooooooao
Ooooocooooooao
Oooooooooooao
Oooooooooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao
Oooooooooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao
Oooooocooooooao
Oooooocooooooao
Ooooocooogogoooao
Ooooocooogooooao
Ooooocooogooooao
Ooooooooogogoooao

Oooooooogod
Oooooooogd

[

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

O 0o oo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0o oo
O O0ooo
O Oooo
O 0o oo
O 0o oo
I [ [y
O 0o oo
I [ [y
O 0o oo
O 0o oo
O 0o oo
O 0o oo
O 0o oo
O 0o oOoo
O 0o oo
O 0o oOoo
O 0o oOoo
O 0o oo
O 0o ogoo

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

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

Oooooooogodg
Oooooooogd
Oooooooogd
Oooooooogod
Oooooooogod
Oooooooogod
Oooooooogod
Oooooooogd
Oooooooogod
Ooo0oooogod
Ooo0oooogod
Oooooooogodg
Oooooooogod
Oooooooogd
Oooooooogd
Oooo0oooogod
Oooooooogod
Oooooooogod
Oooooooogod
Oooo0oooogod
OoOoo0oooogod
OoOoo0oooogod

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

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

Oooo0oooogod
Oooooooogd
Ooooooogod
Oooooooogd

I T [

O OO

Oooo0oooogod
Ooo0oooogod
Ooo0oooogod
Oooo0oooogod

OoOoooo®®

[ |

(15)

OoOoo0oooogd
Oooo0ooogd

OoOoooo®®

[ |

OOoo0oooogod
OoOoo0oooogod

OoOoooo®®

[ |

Oooo0ooogd
OoOoo0oooogod

[y

O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo

O OO

JP 2005-516908 A 2005.6.9
000000000000
00,000000000
000000000000
0D,0000000000
000000000000
000000000000
000000000000
000000000000
000000000000
000000000000
000000000000
000000000000
000000000000
000000000000
000000000000
0Oo0o00oDo0o0oooao
000000000000
0000000
000000000000
000000000000
000000000000
000000000000
000000000000
000000000000
000000000000
0000000000
(value) D DO OO OODO
000000000000
0o0oo
000000000000
000000000000
000000000000
000000000000
000000000000
000000000000
000000000000
000000000000
000000000000
000000000000
000000000000
000000000000

10

20

30

40

50



OoOoooooo0oooooooo0 oo oooooDooDoDooooooooodg

ooooooogo & T

[}

O

0000000000
0000000000
0000000000
0000000000
00O0oO0o0ooo0oao
0000000000
0000000000
Oo0oo0o0ooo0o0ao0
oooaoao
o o0ooDooDoDo0n
0000000000
oooooao
OoooaQgao
o ooooooon
0000000000
Oo0oo0o0ooo0o0ao0
oooaoao
o o0ooDooDoDo0n
0000000000
oooaoao
o oooooooan
oooaoao
o ooDoooDoo0nn
Oo0o0o0o0ooo0o0ao
oooaoao
o o0ooDooDoDo0n
oooaoao
o ooooooon
DO0o0DO00, 0000
oooaoao
o ooDoooDoo0nn
oooaoao
o ooooooonn
000
Rs
R F£1-1%
RS
0oao
oooaoao
o ooooooon
0000000000
00O0oO0o0ooo0oao
oooaoao
o ooDoooDoo0nn
Oo0oo0o0ooo0o0ao0
0000000000
oooaoao

Ooooooooodg
Ooooooood
Ooooooooodg
Ooooooood
Ooooooood
Ooooooood
Ooooooood
Ooooooood

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]

O
O

(16)

OoOoo0o0oood
OoOoo0oood
OoOoo0o0oood
OoOoo0oood
OO0Ooo0oood
OoO0oo0o0oood
Ooo0Ooo0o0oood
OoOoo0oood
OoOoo0oood
OoO0oo0oood
OoOoo0oood
OoOoo0oood
OoOoo0oood
Iy A
I A
OoOoo0ooood
Ooo0Ooo0oo0oood
OO0Ooo0o0oood
Iy A

JP

O O

2005-516908 A 2005.6.9

Oo0Ooo0o0oood
OO0Ooo0o0oood

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

OoO0o0O0O0O0OoOo0O0O
00000000, O,

ooooooooooao
ooooooooog o

10

20

30

40

50



O 0Ooo0oooao

OO0 ooooooQgoooo

Ooooooooooooo®-

OoOooooooo0oooooooooDoDoooo0ooDoooogoQgo?®

OoOooooooooooooo0o oo oDooo oD oo oDooooooDoDoooQgo®

O =sooo o

[

L B i |
OO0 ooooooQgooooo

|0 =\go BQOgo SO0 =2fOo0g "0 \foog o 85go |00 =200
00O

50O

50O
OoOoooocoo0oDoooooo0o oo oooooooDoDooooogoo®

00O O
00O

50O
50O

50O

50O
Oooo0oood
OoOoo0oood

O
O

"OoOooo0o0ooooo o0 oo oooo o0 ooDo oo

OooooooQogoQgaoQg

[}

L s [ e e B sy s [ [y |

Ooo0oooogoQgg

O
O
O
O
O

O

O
O

O
O
O

17

O
O

JP

2005-516908

ugoodaoano

O

O

O

O

O

O

2005.6.9

gooad

O

0

O

0

10

20

30

40

50



(18) JP 2005-516908 A 2005.6.9

oo0ooaoao
oo0" " 0000000000000 000O00000OO0O0DDO0ODDODDODO
ooooaoao
0000000000000 O0D0DD0DO0DDO0ODDOOD
0oo0on
[
"
(I

[Rz
[
0
ooooo”"oDooo0Do0o0o0DO0o0DOoOooOoOoooooooooo”ooooooo® o
0
0oo0on

§
[ R Rs
[
[ R12 E s
L RS RE  R™2
[
oo "o0oooo0oooooooooooooooo®"oo0oooo0 00000000
oooooo”" o000 0000000000000 0000O00OO0O0ODODOOOO0OD
ODoo0o0oD0DO0O0,0,00000000000, 00
0oo0oooao
00000000000 D0DD0D0D0DDO0OODDO0OO0ODO0O0DDO0DO0DODODO0ODDO0ODDODDOaD
0000000000000 0D0D00O0D00O0O0000000000000O00O00G0an
0oo0o0oao
0000

oooood
ooooooooooooooooboboboboo0ooao
oooad

L e T e T e R |

L
ooooogad
ooboooboooboooobooooooboooboooan
oooad

HO O ol
X
OH
cl =

)y

L e T e T e R |

[



L e T e T e R |

-

OoOoooooo0ooooooo oo oDoooo o0 oo oDoooo0DooDoDooooooooao
OoOoooooo0ooooooo oo oDoooo o0 oo oDoooo0DooDoDooooooooao
Oooooooo0o0oooooo0 oo oDoooo o0 oo oDoDooo0DooDoDooooooooao
OoOoooooo0ooooooo oo oDoooo o0 oo oDoooo0DooDoDooooooooao

OoOoooooo0oooooo0oo00 oo oDooooD oo oooo0oooDoDooogoQgo@

[}

gooado
ogdd
ooano

(19)

oooooooooooooobboboDooano

O0Ooo0oooao

Ooo0oooooo0ooooooo00 oo oooo oo oooDoDooo0oooDoDooooooooao

O 0Oooo

Oo0ooooooogoooooaono
Oo0oooooooooooao
OO0 ooooooooooono
Oo0ooooooogoooooao
Oo0oooooooooooo
oo oooooogo

Oo0oooooooooooano
Oo0ooooooogoooooo
Oo0oooooooooooao
Oo0oooooooooooao
Oo0oooooooooooao.o
Oo0oooooooooooao

O OO
O O o
O OO
O O o
O OO
O OO
[ Ry |
[ |
[ |
O O
[ |
[ |

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

OooooooogQgg
OooooooogoQgg
OooooooogoQgdg
OooooooogoQgodg
OooooooogooQgodg
OooooooogooQgodg
OooooooogooQgodg
OooooooogooQodg
OooooooogQgdg
OooooooogooQodg
OoooooooogooQgdg

Ooooooooooooano

OooooooogogoQgg
Oo0ooooooooooo

0ooooooDoooao
Horner-Wadsworth-Emmons
oooooooooooao
0Oo0oDo0ooDoooooao

gobooobooobooaoan
oooodg 0ooooao

Oo0oooooooooooan.o

O
O
O
O
O
O
(]

O

O
O

O

Oo0ooooooogoooooao

O
O
O
(]
O
O

Oo0ooooooogoooooao

OooooooooQgooao
OooooooooQgooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao

Oo0oooooooooooao

Oo0oooooooooooao

Oo0ooooooogogooooao

Oo0ooooooogoooooano

JP 2005-516908 A 2005.6.9

O O0oo0ooOoo

Oo0oooooooooooao

Oo0oooooogogooooano
Oo0ooooooooooano
Oo0oooooooooooano
Oo0oooooogooooao
Ooooooooooooao
Oo0oooooooOoooooao
Oo0oooooooooooao
Oo0oooooooOoooooao
Oo0oooooooooooao
OooooooOogQ
Oo0oooooooooooano
Oo0oooooooooooano
Oo0oooooooooooao
Oo0oooooooooooao

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

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

O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooOoao
O 0Ooo0ooo

O 0Oo0oo0ooao

O 0Oo0ooOooao

Ooooooao
carbonylatived O
OoooooDooao
O0o0ooooDOooao
O0oDOo0Do0oooDoooooooao
olefinationO OO OODOOODO
OoDooooDooooooooao

OooooooogooQgodg
OooooooogoQgdg
Oooooooogoodg
OoooooooQgodg
OooooooogoQgdg
OooooooogooQgodg

uobooobor goboobdoadoho
oooooooog’ ooog oo

10

20

30

40

50



OO0 ooooooQgoooo

oo o ooDoooogooooooo

I e e e s A

oo ooooooogoooo®

Ooooooooooooooodg

OO0 o0oooOoooo0 oo oooo o0 oo oDoo oo ooooog
I e e

OooooooooooooogQgogooQg

gl:ll:l':‘
Ooooooogo =2 o0gooaog

OOoo0oood

Ooooooooooooood
Ooooooooooooood
Ooooooooooooood
Oooooooogooooao
OooooooooQogooao
OooooooooQogooao

[

= O 0O o0oo0

~+

O 0Ooo0oooao

O O0ooo
e R [

OoooooogeodoaQ

oooooogo=
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao

=

(20) JP 2005-516908 A 2005.6.9

ugoboboobooboobooboooboobr obooboobad
ooooooooooooooobobobbobooooooooooao
Stobbe OO DO OOODODODOOCOODODOODODODOOODODODOODODOOO
oad

Oooooooogogoooao
OooOoo0oood
OoooooooQogoooao
OoooooooQooooao
OoooooooQogoooao
Oooooooogoooao
Oooooooogooooao
Oooooooooooao
Oooooooogooooao
OooooooogooooOoao
Ooooocooogooooao
OoooocooQgoooOoao
Ooooocooogooooao
Ooooocooogogoooao
OoooocooogoooOoao
Oooooooooogogoao
OooooooooQgogoao
Oooooooooogoogoao
OoooooooooQogogoao
Oooooooooogogoao
Oooooooooogogoao
OooooooooogooOoao
OooooooooogoOoao
OooooooooogooOoo

O " oOoooo0oooogoao
Oooooooooogogoao
OooooooooogoOoao

Ooooooooogooooao
OoOooos

o
g

O
0o0ood0o0oDo0o0oDoo0ooDoo0oDo0o0ooDoooDoooDooooag
0odooooDoooDoooDooooooao
00o0Do0o0ooODOoo0ooDOoooODooooooao
OoximationO O OO ODOODODODOOOAO
0odooooDoooDoooDooooooao
0000000 o0oDOoooDOoooDoooao

O O0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O O0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O 0Oooo
O O0ooo
O 0Ooo
O 0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Ooo
O 0Oooo
I I o

t

O 0Oooo

O 0Ooo0oooao
o

O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao

O

10

20



(21) JP 2005-516908 A 2005.6.9

ooo EI 0
O:gﬁf BOH)z
.M.o Me rﬂmt

COH
1
. pel Ad.
. COR
’@,\’ H cl
p 1)
';EM on & CoH
Ad Br 14 Meysa B mhl Al
C akil ﬁ
N, B0 CFy HO F
ool o
" o

]
f,n, b, GpBin
NN A

COH

CF oh 1 Ad

3
Ly 7T

-1

u.a.b.p.qmon mm Am.
/ B

¢ Neanae .cﬁa iae 3 B
12 Elr 148 H a(oH)‘i‘-'J 4 d

+1
2 h, as ML chﬁ

O — — = = = m = = = = s s s e
O O o

,gm_“"’—“';,qwﬁ ' X %3
, (Eowo , beH %a% bm bl

r22 “w - ) -
oo0ooao
I I e e e I I 6 O A O O M R A
I I I I e e A I I B A 0 R M O B A A WA
g uobooobooboobboybo0bpyp bbb bobb0bbbbobboboob o
.0, 0000,000000,00,0000000000000000,0%000
000, 00000000000, 000,0000000,0,000000000 4,
00, 0000000, 00,00,0000000000000000, 00,0000
goooooobuoUd,0o0bob00bo00bp D000 0D D00 OoDoOooO
gooobpypoboobobtboobddpyg0gUbgpbbbbbbbobbbobo o
-0’ 000000, 00,00000,000000000000000, 05000
I I I e I I I A I I M O B
ugopoboobuoobobtody0dvuooobobbbobpgp bbb o
oooooooboobog oo
oo0oooaod
ooooao



(22) JP 2005-516908 A 2005.6.9

goodaao

L T e T e T e T e T e T e T e T e T e T s T e O T T e T e T e B |

O ooooDooooooob
e e O O e e e e e e s s [ =

Oooooo®®

Ad

HO

O OO

COsR
RZ\N COgRy
X Ad =

Ry

L] g B 08l
. 24 NHz H
» \E‘Lﬂ ab 0 2280 R |s g e

2-3 NHp Blae— . lmlh:M Bn tBoc 51

Ln
Ad CHax f g
o CH: . 240 an Me
__.. B i
DA AUI:rx M H Me H
Bno 27 n

28 B
a -t 28 l-aocBr:..-.:Jk"
1'115
24 COCl
oA » I:fgb Eg«.
o Meomsan :

244

Ad. Snides
\ ru e I;(
Bn® NOz
CORp
mm

By
247 H
248 T El-:b e

218

k
B

219

¥ m‘::]ddn mth_...“1 %:\ i Et’:l"‘“*'
Me H

Dooao
000000000000, 00000000000,000000
0000000000000 O0O0OO0O0D0O0OD0O0OD0O0OD0OO0O0O0O00O
D000, 00000000000, 0"000000000, 00
DO0o0DO00O00,00vOO0OODOODODODO, 00000000000
s, 0" oDoDoDoDoo0D,0000000,0"00000,00000
0,000000000000000D0O0D0O0D0O0D0O00O00O00aO
DOoo0oO0O0O00,000,0000000000000O00,000-=
00, 0,000000000,0000000000000000
000D, 0000000, 0000,00000000000000
00000, 00, 000000000000000000000 -,
., 00,0000000000000000,00000, 0000
DOoo0DO0o0O0, 000000, 00,00000000000000
"oDooooDOoD0D,D000,0000000,0,000000,0
DooOooO0o0O0o0O0O0,0,00,0000000000, 000
0000000000000 O0O0OD0OO0ODO0OD,D0O000000000
p O00g Og

Dooao

0Doo

O0Ooo0ooood

oo ooooooogogoQg

OooooooQgo@

<

oo
Oooooooooooooodg

OOoood

]

OooooooooQgogooQg

Oooooooooooooogdg

SO0 oo0oo0oo0oogoooo

Oooooooooooooodg

O 0Oooo

10

20

30



O

L T e T e T e T e T e T e B e R T e T s T e T s B s T s T e B |

Ooooooooooooano

O

O

OooooooooooooogoQgdg

(23) JP 2005-516908 A 2005.6.9

gooad

.OH.__.J.‘..__.... xz____’ Mcoza

X4
3.1 3-2 OMe

c-gcC
33 Off {DJ/‘]

HO

X
% NoH H :J”

CO:Et o . CCH
Ho:@,m-lo Busn | Ad | Jl I J
k-m, e, n 6-9 O O .
o - g HO ol
46

35 3.6

’©:N02 Ad Cl
HO " MOMO SnBuls SOH

Ad al
3.8 s\\
HO
CHO J\Sj_}

3 |
Br—d_} —_— BTN 41

39 210
Ooo0oo0ooao
goooooobuoobgooouooDouobgoobDygpDbboooooog
I I A I e I A B A 0 R N O B R M W
DOooO00O00O00,0,000000,00000,0%0000
., 0000000, 0,00,000000000,00,0040
goooboobuoobobgguobogg g “Dooooooao g U
T T T I 6 A O A R “Dooooooan
0 I e I e I I A Y I A B S
"oopooooOoO0O0O0,000,0000000,0,00000
00000000, 0,0000000000,0,00,0000
ooooboooboboogg g " DoooooooOooOoooan g O
000y 00oooobobobbobboobbodddodoououooooo
O00oogoao

OCoo0oOoooOO0O0" OOooo0oOO0O0oo0o0ODO0O0O0ODbODO0ODO0O0OO0DOO0OO0OQ0DOEFriedel-Craf
ts Joo0ooooooOoOoOoOooOoOoOooOoO0oo0ooooooooooooooobbDoODbODOao

oooooobooobooobooobooobooboooboobooboad
oooooooooooobogbObObODbODbODbOOOCOOOO0OOooooo
gooooboooboobooboobooboobooboobao
uoooooboooboocoboocoboocobooboocobooboooboad
ooooooooooooooobobobooboOooobooboooooao
gooooboooboobooboobooboobooboobao
ugboboooboobooboobooboobooboobooboad
ooooooooooooooobobobbobooooooooooao
oooooobooobooobooobooobooboooboobooboad
oooooooooooooooboboboboOoooboboboooooao
gooooboooboobooboobooboobooboobao
uoooooboooboocoboocoboocobooboocobooboooboad
ooooooooooooooobobobobOooobobobpO0ooOoOoo
Od=s0o0o0obooboobooboobooboobooboobao
ugboboooboobooboobooboobooboobooboad
oooooooooao

oo o oooooogog

O

Ooooooooooooooao
Ooooooooooooooao
Ooooooooooooooao
Ooooooooooooooao
Ooooooooooooooao
Ooooooooooooooao
Oo0oooooooooooooao
Oo0oooooooooooooao

O oOooo

[m]

OoOoooo®®

oo oooooo=® O»o
Ooooooooogoogoao
OoOoooo®®

O
O

O 0Ooo0gooo

oo o oooooogog
Ooooooooogoao

Ooo® oo Oogo

(=

10

20

30

40

50



(24) JP 2005-516908 A 2005.6.9

410 H‘j
. 411 Snhles

51

o C0H
LLILLY PO avgpe ]
TeoMSe e ]

52 X=CMp S7-02 NMe

2H
B(OHk_d(18).p,e

Ooo0ooooao
Ooo0oooao
Ooo0oo0ooao
[
[ -
[ a{1-10}, b
[ ) . O e COH
: - & COEL
’D/B' 42 BOH="°
: biCe)
KO o “
[ : 8
[ 110 IH :_|g R
: R 'D)( A{18)-1 o
[ "
Ny 1
[ a4 E&OT r'ég:2 Ez i %
45 Enc  H Br
[ 48 EGC Bn  B{OHp=d B¢
[ : CgH
¥ 2
4.3}, b,
[ g:(x m4-3) b, ¢ 5‘0”’2 g
c HO d
[ g S *
[ .
>
[ 9—-—;—x m{4.3), b, ¢ . B(OHy d{18)-1 -
[ BnO HO “
[
[
[
[
[
[
[
[
[

oot

[
Oooooooooooooogooooao

Oooooooooooov

N |
kI L "

&AQ___S;JSMM“.

418 417

Ooooocooooooooogooooao

TBOMSC
418

000

00000000000 000D0O00O0,00000000, 0
, 0000000000000 D0O0000O0O0O00,00000
ooo,0,0000,000000,00,00000000
0, 0000000000000 00000O0,00,0000
0000000, 0000000000000 00,00000
0,000000,0000000000000,000, 00
ooo0o0O000, 00000, 000000000, 00000
00000000000 000O0D0D0O000D0O00O00O0O0, O
00O

00000000000 000O0O00O000O0O0O0O0O0OOO0O0an
00000000000 0000D00000D000000000
0’ 0000000000000 O00000O0O00O0OO0OO0OOaOn
00000000000 000O0D0D0O00O0O0O0D0O0O0OO0O0n
00000000000 000D0D00000D000000000
00000000000 000O0O0D0DO0OO0OOO0O00DOoOOoOoOoOoan
00000000000 000O0D0D0O000O0O00O00O0O0O00
00000000000 000D0O00000D000000000

Oooooooogd

OooooooQgdg

OOoOo0ooooao
O Ooo0ooo®

Ooooooodgdg

O

OooooooQgdg

OOoo0ooooao
OOoo0oo0oooao

OooooooQdgdg

Ooooooodgdg

O Ooo0ooo

=

Ooooooodgdg

OOoo0ooooao

OooOoo0oooodgg

O Ooo0ooo

(=

OooooooQdgdg

10

20

30

40

50



(25) JP 2005-516908 A 2005.6.9

ugbobobooboobooobooboobooboobooboodo

Ooo0oOoooao
oooooad
O00a0oao
Xz
e y* e
HN AcNH X
581 52 —_X Xo
jooy N
N b
x ]
-— !

X X
53 Br H e d
54 Br coij

| 56 BOH -{o} "~

0z
NHCO-CHa-4-Ny CDzH

w S

56 Br
R E0aMe
Lse & Oraoms RO
Ad X 511 TEDMS COgie =
:@’ 53 H CoRHOH =1 7P |q-s.q.1
RO 60 H CHgNHC(=NH)NH2
&1 H CHzP(OXOH)
B _X_ 812 MOM  OTBDMS nyw
Br = 62 H POYOH)z y

fl:1-11 H
X, 59 TBDMS B(OM
810 MOM B£0H§§

OH o) cq.H
OTBDMS Ad @
z,9 (5-10). n O 33, bb
e . e St e Y

514

HO’C
Q —eabhz PO gse) ko b AP
e ———ra—r .-
HO NHCO-CgHg-4-Ny

3

518 17
518

[
[
[
[
[
[
[
[
[
[
[
[
[
[
[
[
[
[
[
[
[
[
: 1 X _RB

[ ,':c Nz 885”:1 L8, od
]

O

O

O

00000
00000000000, 000000000000000000,00000000¢0
o000, 0000,000,000000000000000,0%0000000¢0

,0000oD,000,00,00000,00000000000000000000

00, 0000000, 00000000000, 0,0000,000000, 00,

oooo0O00O0o0O0,00,00,00000000,00000000000000°0¢0O

oooo,0"0000000,00,00,000000000000000, 000

., 00,0%0000000000000000,0% 000000000, 00, 00

oo0o00O000,00,00000000000000000000000000000,

00000000000 0000D0D0O000O0D0O00O00O0D0O0O0O0OO0O0D0O0O0O0O0OoaO

o000, 000000000,0"0000000000000000,00000,

00000000000 D000O0D0O0000O0D0D0,00000000000000, O

000, 00000000, 00000000000, 0"” 0000000000000

oo0O0O000O00O0O0O00,00000000000000,0,00000,0000¢0

ooo0000O00O0D0O0,0000,00000,00000000000000, 00

., 0,000000000000000C000000000000000000, 000

000, 00,000000000

Ooooo0oo

0000000000000 0O0O0O0O00O0OO0OODO0O0Ooo

oooo0oo

00000000000 0000D0O0O000O0D000000D0000000000000



(26) JP 2005-516908 A 2005.6.9

I I I e A 6 6 B A A A
0000000000000 oDDoDoDoo0o000O0o0Oo0o0oooooooan (Galderma) (
Bernardd B.A.0O Bernardon J.M.0O Delesclose C.0O et al.O Biochem. Biophys. Res. Co
mmun.O 186: pages 977-983 (1992)0 0 00000 O0O0D0ODDDODDODDODODOOCOOOOOOO
I I I I I I I I I 0 B A 0 A 0 R R A R B R
0o0oo0o0ooDoo0ooDo0o0ooDoo0o0DO0y OD0O0O0ODO0OOO0ODOODOOOChaod W.R.O HobbsO P.D
.0 Jongd L.O et al.d Cancer Lett.O 115: pages 1-7 (1997)0 O

oo
ood
ood
oood
ood

uoboooboobooboobooaodan
ooooooooooooobbby 00
OCoO0DaoQOO0OO0OpBOOOOODO0OO
oooooooooooooao

O
O
O

gooad
oooogoad
goood

O
O

O O0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
T OO0 o
O 0Oooo

O

O

O

ooooooooooooooboboobooooocooooooooooooao
oooooobooao
ocoooooOO0oO0oooOOoOoooOoooboboooooboDO0O0ooDoODO0O0ODDOO (work-
ooooooooooooooobobbboboooooooooooooogboooao
ooobooooooooobooboooboobooboobooboooann

OooooooogogoaQg
Ooooo< ooaog
Ooooooooogogx®= »
oo ooooooQgodg

p

OoOoo0ooooao
L B [ |

O0Ooo0oooao

O0Ooo0oo0oo0oao
OooooooQgoao
OooooooQgoao
OooooooQgoao
Ooo0oooooQgoao
OooooooQgoao

[}

=]
Ooooooood

Ooooooood
Ooooooood
Ooooooood
Ooooooood
Ooooooood

OooooooooQgooao
I o
Ooooooooogoooao
Ooooooooogoooao
OoooooooQgoao

O
OooooooQgoao
oo oOooQgood
OooooooQgoao
OooooooQgoao
OooooooQgoao
OooooooQgoao
OooooooQgoao
OooooooQgoao
OooooooQgoao
OooooooQgoao
OooooooQgoao
OooooooQgoao
OooooooQgoao
OooooooQgoao

O
OooooooQgoao

O
O
O O o

El
o
~+
O

DDDDDDDDDDDg

I s [ I |
O O

O O

O 0Ooo0oooOoao
OooooooQgoe

OooooooQgooQgQg
Ooooooood

OO0 oo ooooQgoooo
OO0 ooooooQgooooo
oo ooooooQgoooo
OO0 oo ooooQgoooo
OO0 ooooooQgooooo
OO0 ooooooQgoooo
OO0 ooooooQgooooo
OO0 oooooogoooo
I [

OO0 ooooooQgoooo
OO0 oooooogoooo
OO0 ooooooQgoooo
OoooooooOooooao
OoooooooQgooOg
OoooooooOooooao
OoooooooOooooao
OOoo0oooooQgoOgo
OoooooooOooooao
OoooooooOooooao
OoooooooQooOoooao
OoooooooOooooao
Oo0oooooooQooOoooao
Oooose oo
OoooooooOooOoooao
Ooooooooogooge
O0Ooood
Oooooooogoogooao
O oo oooogooooogee
Oooooooogoogooo
Oooooooogoogooo
Oooooooogoooo

I [ |
I [

[ |
[ |

O
O
O
O
O
O
O
O
O

[}

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

e [ e e O e Y R Y Y O

Ooooooo0o0oooooo0o oo oDoooo oo oDoooogogogooao
OoOoooooo0o0oooooo0o oo oDooooooDoDoooogogogooao
Ooooooooo0oooooo0o oo oDooooooDoDoooogogogooao

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

O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O o0Oooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O o0Oooo
O o0Oooo
O o0Oooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O o0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O o0Oooo
O o0ooo
O o0Oooo

O
O



e R ey [ s R s [y |

e R ey [ s R s [y |

e e ey e ey sy [ |

Oooooooogoogogoo®
Oo0oooogoQgo®®

Ooooooooooooooo0oooooogooooao

Ooooocooooooogo
Ooooooooo0oooooo o0 ooDoooo0o oo oDooooDooDoDooooooooodg

OoooooooQgooQgQd

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

e [ [ e e e e e O e e e [ By |

Oo0oo0oood
OOoo0oood
Oooooo®®

OooooooooQgooao

Ooooooogo

O O

oo o0 oooooo o oooo? Oogogof

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

O 0Oooo

OO0 o0oo0ooODoooo0 oo oooo oo oooooo
OO0 o0 o0ooODoooo0 oo oooo oo ooooo
OO0 o0 oo oooo0 oo oooo oo ooooo
OO0 o0 oo oooo oo oooo oo ooooo
OO0 o0 oo ooo oo oD oooo oo ooooo

O

OoooooooogoQgooao

OoOoooo®®

Oo0oo0oood
OoOoo0oood
OOoo0oood
OoOoood

O Ooo0oooao

OooooooooQgooao
OoooooooogoQgooao
OooooooooQgooao

I [ o

O O

L s [y [ |

OO0 o0ooooooo0 oo oooo oo ooooo
Oo0oooooo o0 oo oooogoogooooo
Oo0oooooo o0 oo oooogoogoooo
Oooooooo o0 oo oooogoooooo
OooooOooo o0 oo oooogoogogoooo

oo ooooooooooooog
I [ I

OOoo0oood
Oo0OO0ooodo
OO0Ooo0o0oood

I o

OoOoooooao

OooooooooQgooao
oo oooogoooooQg
OooooooooQgooao

I I

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

[ R |

O0Ooo0oood
OO0oo0oood
O0Ooo0oood
OO0oo0oood
O0Ooo0oood
Oo0Ooo0oood
O0Ooo0oood
OOoo0oood
Oo0Ooo0oood
OO0Ooo0oood
OoO0Ooo0oood
OoO0Ooo0oood

OoooooogoQgQg

OooooooooQgooao
OoooooooQgooao
OooooooooQgooao
OooooooooQgooao
OooooooooQgooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao

O 0o ogoo

Oooooooooogoo®

(27)

Oo0oooOooo o0 oo ooogoooooo

"o oo o ooooogogoo

Oo0oooooo o0 oooooogoogogoooo

O 0OooO0oooo
I [

oo ooooooooooooo

Oo0oooooo o0 oo oooogoogoooo
Oo0oooooo o0 oo oooogoogoooo
Oo0oooooo o0 oo oooogoooooo

O 0Oo0goos

oo ooooooogogog
oo ooooooogogog
oo ooooooogogdg
oo ooooooogogoog
oo ooooooogoQgg

Ooooocoooooooogodg

Oo0oooooo o oo oooogoogoooo
Oo0oooooo o oooooogoogoooo
Oo0ooooooooooooogoooooo

JP

2005-516908

50O

OoO0oo0oood
OoO0oo0oood
O0Ooo0o0oood
OOoo0oood
O0Oooos

O 0Ooo0ooo
O O

O
O
O
O
O
O

SO0 0o0o0googg

oo ooooooogoogog
oo ooooooogogodg
oo ooooooogoogodg
oo ooooooogoogodg

O 0O oo
I o

Ooooooooooooooooooao
Oo0oooooooooooooooooao
Ooooooooooooooogoooao
Ooooooooooooooogoooao
Oo0oooooooooooooogoooao

Oooooooooooooogooo

O0Ooo0o0oood
OO0Ooo0o0oood

O

O

OoOoo0oo0oooao

O O O

2005.6.9

oo ooooooogogoog
oo ooooooogoogog
oo ooooooogoogodg
oo ooooooogogoodg

Ooooooooooooooogoooao
OoOoo0ooooooooooo oo o oo
Ooooooooooooooogogoooao

Ooooooo®v

O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao

oo oooooogogoo

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

e R ey [ s R s [y |
e e e ey e v
OooooooooDoooooo00 oo oooo oD oo oDoDooo0oooDoDoooo0oDoDoDooogo

I [ |
Oo0oo0oood

o000 ooo0 oo oooOoooQgoogao

e ey e s e [y |

OoOoo0oooao

[}

Oo0oooooo o0 ooooogogogooo

OoooooogoQgogo?®®

OoooooooQooooao

Oooooooooooooodg
Ooooooooooooaoo
Oooooooogooooaoo
Oooooooogooooaoo
Oooooooogooooaoo
OoooooooOoooooaoo

Ooooooo®v

OooooooooQgogooQg
Ooo0ooooooQgogooQo
Ooooooooogoogoo

Oooooooooooao

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

O Ooo0ooo
Oo0Ooo0oooao
Oo0Ooo0ooaoo
O0Ooo0ooaoo
O0Ooo0oooao
O0Ooo0ooao
O0Ooo0Oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0ooao
O0Ooo0o0ooao
O0Ooo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0o0ooao
O0Ooo0o0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao

I I o

Oooooooooooao

O

OoooooooQooooao

OoooooooooQgogogoQg
Ooo0oooooooQgogooQo
Ooo0oooooog Qoo

OoooooooQooooao

OoooooooQooooao

O

OoooooooQooooao

O 0Ooo0oooo

s [ s [ I |
OooooooooogoogooQg
OoooooooooQgogogooQg

[ |

OoooooooQooooao

Ooooooooooooaoo

OooooooQooooao

Ooo0ooooooQgooao
OooooooooQgooao
OooooooooQgooo
OooooooooQgooao
OooooooooQgooao

]

OoooooooQooooao

OooooooogoOoogoo
OooooooogoQoogoo
OooooooogoQoogoo
OoooooooQoogoo
OooooooogoOoogoo
OooooooogoOoogoo
OoooooooOoogoo
OoooooooQoogoo
OoooooooQoogoo
OooooooogogQooOoo
OooooooogoQoogoQg

OooOooos

OoooooooQooooao

OoooooooQoooOooao

OoooooooOooooo

(28)

L B [ |
OoooooooQooooao

OoOoo0o0oood
OooOoooo®®

Oooooooogoogooao
Oooooooogoogogooao
OooooooooQgooo

]

]

Oo0Ooo0oooao

OoooooooQooooao

OooooooooQgooao

Ooooooog?o
OooooooooQgooao
OooooooooQgoOooao
OooooooooQgooao

]

OoooooooQoooOooao

O 0Oooo

]

OooooooooOooOooao

Ooooooo®v

I [y |

OoooooooQooOooOooao

O 0o oOoo

Ooo0oooooQooOooOooao

Oooooooogoogooao
OooooooooQgoOooao

Ooooooo®@

Ooo0ooooogoQgoo
OoooooogooQgoao
Ooo0oooogoQgoao

[
el

Oooooooooogoogoao
OooooooooQgoogoo
OooooooooQgoogoao
Ooo0oooooooOgoogoo
Ooo0oooooooogoogoo
Oooooooooogogoo
OoooooooQgoogoo
Ooo0oooooooQgoogoo
OooooooooOgoogoQd
Oooooooooogoogoo

Ooooooog?o

O O

2005-516908

O 0Ooo0ooo

OooooooooQgooao
OoooooooooQogooQd
OooooooooQgooao
OooooooooQgooao
OooooooooQgooao
OoooooooogoOooao
OooooooooQgooao
OooooooooQgoOooao
Ooo0ooooooQgooao
OooooooooQgoOooao

OoOoo0oo0ooao
O Ooo0ooOoo

O
I o

m]
oo oOooQgoQgod

Ooo0ooooogoQgoao
Ooo0ooooogoQgoao
Ooo0ooooogogoao
Ooo0ooooQgoo
Ooo0ooooogoo
Ooo0ooooQgoao
Ooo0ooooogoao

O0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao
O oOooe 0O
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooo
O 0Oo0ooao
O 0Ooo0ooao
O 0Oo0ooao
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao

2005.6.9

[ I R |

Ooo0oooooooQogogoo

10

20

30

40

50



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

Oooooooo0ooooooo0DooDooooooooood

[

Oooooooooooooooooo@v

e e [ ey ) e s [y [ |

e e [ ey e [ sy |

OoOoooooo0o0ooooooo00 oo oooooD oo oooo0oooDoDooogoQgo@

Oooooooooooooodg

OO0 ooooo? ODooDoooooooooodg

OoOooooooo0ooDooooooDoDoooooooooaoBo

OooooooooooooQgdg

OooOooo®

Oo0oo0oood
OOoo0oood
OoOoo0oood
OOoo0o0oood
OOoo0oood
OOoo0oood
OoOoo0oood
OoOoo0oood
Oo0Ooo0oood

I o

OooooQgooogoood
Oooooooooooao

I I o

O
O
O
O
O
O
O
O
O

OoooooooQgooao
oo ooooooQgooo
OooooooooQgooao
OoooooooQgooao
OooooooooQgooo
OooooooooQgooao
OooooooooQgooao
Oo0ooooooQgooao
OooooooooQgooao
Ooooooooogoo®

oo ooooooQgodg

Oooooooodg

OoooooooooooQgodg

OooOooo®®

OoooooooQooooo

oo oooooogodg

OoooooooQooooao

OoooooooooooQgdg

OooOooos

OoooooooQooooao

oo ooooooQgodg

OoooooooQooooao

O Ooo0ooo

Oo0ooooooodg

Oo0oooogQgo®

OooOooo®®

OoooooooQooooao

Oooooooooooao

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

OoooooOogooo ogod

[ |

OooooooQooooao

Oooooooooooao
Ooooocooogogoooao
Oooooooooooao
Oooooooooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao

Oo0ooooogoQg

I I o

OO0oo0oood
OoO0Ooo0oood
OO0oo0oood
O0Ooo0oood

OoooooooQooooao

O
O

OoooooooQgooao
OoooooooQgooao
Ooooooooogoo®

I [

OoooooooQoooOooao

OoooooooOooooo

(29)

OoooooooOooooao

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

OoOoo0oo0oo0ooao

[}

Oo0ooos

OoooooooOooooo

O 0Ooo0oooao

O0Ooo0ooo®®

O0Ooo0oood
Oo0Ooo0oood

OooooooOoooOooao

e A [ I Y o A
OoooooooQgooao

I I

Ooo0oooooQoooOooo

Oo0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
Oo0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao

OooooooQgodg OoooooooOoooOooao
I I

O 0Oooo

Ooooooood

OoooooooooOooao

O 0Ooo0ooo

Ooooooo®@

OoooooooOoooOooao

Oo0Ooood

Oo0ooooooQgooao
Oo0oooooooQgooao
Oo0ooooooQgooao
OoooooooQgooao
Oo0ooooooQgooao
OooooooooQgooao

Ooooocooooooao
Ooooocooooooao

L [ s [ I |

Ooo0oooooQooOooOooao

OoOooooood

Ooo
Ooooocooooooao

Ooooocooooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao
Oooooooooooao

[}

O

JP

Ooo0oooooooOooao

2005-516908

O O

O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
I o

OooooooooQgoogoo
OooooooooogoogoaQo
Oo0ooooooodg
Oo0oooooooodg
Oo0ooooooodg
Oo0oooooood
OoooooogogoB

OoooooooQgooao
OoooooooQgooao
OooooooooQogooao
Ooooooooogooao
OooooooooQgooao
OoooooooQgooao
Ooooooooogooao
OoooooooQgooao
OooooooooQgooao

O
O
O
O
O
50O O

O O O

Ooooooogoao
OooooogoQgo®

O

2005.6.9

Oo0oooooooogodg

Ooooooo@

Ooooocooooooao
Oooooooooooao
Ooooocooooooao
Oooooooooooao

O O O

O

O

OoooooogOogB

Oo0Ooo0ooo®®

Oo0ooooooogod

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

Oooooooo0ooDoooooo0o oo oDooooo0 oo oDoooo0ooDooogoQ

Ooooooooooooodg

e e [ ey [ s e ey R sy [y |

e e [ ey e [ sy |

e e ey [ sy |

Ooooooog?o

Iy e e [ R

Ooooooooodg

Ooooocooooooooogogoao
Ooooocooooooooogoogoao
Ooooooooooooog?.

OO0 oo ooooooooooooQgodg
oo o0ooooooooooooo
oo o oooooooooooo
oo o0 oooooooooooo
oo o0 oooooooooooo

50O
[ |

O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo®

[ |

Oooooooodg
Oooooooodg
Ooooooooodg
Oooooooodg
Oooooooodg
Ooooooood
Ooooooood
Ooooooood

I [

Ooooocooooooooogoogoao
Ooooocooooooooogoogoao
Oooooooooooooog?o

Oooooo®@v

[ |

OO o0ooOooQgoo
oo o oooooooooooo

oo o0 oo oooooooooo

Ooooooog
oo oooooe

O
O
O
O
O
O
O

OooooooQogogoao

Ooooocooooooooogodg
Oooooooooooooodg
Oooooooooooooodg

O Ooo0oo0oooo

oo o oooooogooooooo
oo o0 oooooooooooo
oo o oooooooooooo

SO0 o0oQgogoo
Oooooooodg

OooOoo0oood
Ooooooog?o.

[ I |

Ooooooood

Oooooooooooooodg
Ooooocooooooooogodg
Oooooooooooooogodg
Oooooocooooooo®v

Ooooooooooooogodg

[m]

(30)

O0Ooo0oood
OOoo0oood
Oo0Ooo0oood
OOoo0oood
O0Ooo0oood
OO0oo0oood
OooOoooo®®

Oooooooogogoooao
Oo0ooooooogogoooao
Ooooooooooooogodg

[m]

[m]

[ |

Oo0ooocooooooooodg
Ooooocooooooooodg
Ooooooooooooo:v

Ooooooooogogoooao
Oo0ooooooogoooao
Ooooooooooooogod

OoOoo0oooooQgOg

[m]

[ |

O

Ooooocooooooooogodg
Ooooocooooooooodg
Ooooocooooooooogod
Oooooooooooooodg
Oooooooooooooogodg
Ooooooooooooood
Oooooooooooooodg
Ooooooooooooood

Oooooooogoogogoo®

OooOoooo®v

O o0Oooo

Ooooooogo?nv
Oo0OO0oooom
OO0Ooo0oood
OoO0Ooo0oood
OoOoo0oood
OoOoo0oood
OO0Ooo0o0oood
OoOoo0oood
OO0Ooo0oood
Ooo0Ooo0o0oood
Oo0Ooood

Ooooooooooooogod

[m]

Ooooooooogooooao
Oooooooooooood
Ooooooooooooogod
OoooooQgoOo®®
OooooooQgo@

JP

2005-516908

O oOooo

Ooo0oo0oood

| =

O Ooo0ooo
O0Ooo0oooao

Oooooooooooood
OoooooooQgooQgoao
Ooooooooooooogod
Ooooooooooooogod
Oooooooooooood
OOoo0ooooooooood
Oooooooooooood
Ooo0oooooooooogod

O0Ooo0ooo0oao

Oo0o0ooogoQgo®®

2005.6.9

O O

OooooooooQgooQgoodg
Oo0oooooooooooood
Oo0oooooooooooood
Oo0oooooooooooood

OO0oo0o0oood
OO0oo0o0oood

I o

[ I R |

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

Oooooooooooooogogos

Ooo0ooooooo0ooDoooo o0 oo oDoooo0ooDoooogogoooao

I [ e e e [ s sy |

Ooooocooooooooogogooo®

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

Ooo0oooogoQgoao
Ooo0oooogoQgoo
OoooooooQgoao

I o

I e R e e [ Ay Iy

O
O
O
O
O
O
O
O
O

OoooooogogoQoogoo

Ooooooooooooodg
Ooooooooooooogodg
Ooooooooooooodg
Ooooooooooooodg

OooooooooQgooao
OooooooooQgooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
Oooooooooogooao
OooooooooQgooao
OooooooooQgooao
OooooooooQgooao
Ooooooooogooao
OooooooooQgooao
Ooooooooogooao
OooooooooQgooao
OooooooooQgooao
OooooooooQgooao

I T

L [ [ I |
Oo0ooooogQgogo®®

O OO

O Ooo0ooo

OooooooogogoQoogoo
OooooooogoQoogoo
OoooooogoQgogo®®

Ooo0oooogooQgoo
Ooo0oooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoo
Ooo0ooooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoo
Oo0oooogoQgo®

oo o oooooogodg

O

[ |

OO0 ooooooQgoooo
oo ooooooQgoooo

I I o

OoOoo0oood

| =

O

OoooooogoQoogoo

OooooooQgogoao

OooooooQogoQgaQg
OooooooQgoQgaoQg
OooooooQogoQgaQg
OooooooOgooQgaoQg
OooooooOooQgoaQg
OooooooOogogoaQg
OooooooOoogoaog
OooooooQogoQgaQg
OooooooOgooQgaoQg
OooooooOgoQgao
OooooooQogogoaQg

OO0 ooooooQgooooo
oo ooooooQgoooo

I [ o

O 0Ooo0ooo
OooOoo0ooood

[

O
O

SO0 o0gogoo
Ooo0oooogoQgoao
Oo0oooogoQgo®
OoooooogoQgoo
OoooooogoQgoao
OoooooogoQgoo
Ooooooogoogoao
OoooooogooQgoo
OoooooogoQgoao
OoooooogoQgoao
OoooooogoQgoo
OoooooogoQgoao
OoooooogoQgoao
OooooooQgoao

I o

[}
[}

O 0Ooo0ooo®

oo oo oooOoooQgoao
Oo0ooooooQgoooao
Oo0oooooogogoooao
Oo0oooooogoooao
Oo0oooooogoooao
Oo0oooooogoooao
Oo0oooooogoooao
Oo0oooooogoooao

I I

(31)

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

OooooooQgdg

Ooooooooogooao
Ooooooooogooao

I [ o

SO 0o0gogg

OoooooooQgooao
Ooooooooogooao
Oooooooogooao
Oo0oooooooQgooao
Ooo0oooooooQgooao
Oo0oooooooQgooao
Ooooooooogooao
OooooooooOgooao

Oooooooooogoogoao

O 0Ooo0oo0oo0oao

(=

O

I [ |

I o

OooooooQogogoao

OoOoooOoodQgood
OooooooOoQgaoQg

O O0Oo0oof

Oo0oooooogoooao
Oo0oooooogoooao
OoooooooQgoOgo®

[
el

2005-516908

O O0ooo

OooooooOoQgao
OoooooOoQgQd
Ooo0oooOogoaod
Ooo0oooOogoad
OooooooOogoao
OooooooogogaQd
OooooooOogod
Oooo0oooOoogoad
OooooooOoogoad

[ |
O

Oooooooogogoooao
Oo0ooooooQgogogoao
OooooooooQgo®

OO0 ooooooQgogooo
Oo0ooooooogogooo
Oo0ooooooQgogooao
Oo0oooooooQgogooo
Oo0oooooogogooao

I [

oo ooooooodg
OO0 ooooooodg
oo ooooooogodg

OoooOoooo®®

O
O
O
O
O
O

O Ooo0ooOoo
OoOoooooogodg
Ooo0ooooQgoao
OooooooQgoao

OOoOo0oo0oooao
m]

[}

O

O0Ooo0oo0ooao

O
O OoOoOoooQgoQgod

Ooooooogoao
Ooo0ooooogoao
OooooooQgoao

2005.6.9

O

=

oo ooooooogodg

I [ o

SO 0o0oogodg

O 0Ooo0oo0ooao

O 0Ooo0oo0oo0oao

(=

Oo0oooooooQgogooao

O

Oo0ooooogooe

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

OoooocooooooooogoQg®

OoOoooooo0oooooooo0 oo oooooDooDoDooooooooodg

e e [ e e [ s |

e [ s [y [ |

e [ sy |

[y e e e e o Iy

Oo0oooooooooooogogaoQg
OoooooooooooooogogaoQg
Ooooooooooooooo@v

I [

O O

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

Oooooooo0ooooooooooooogogogoao-g

oo o0 o oooooQgooooo
OoooOoooo®-

OOoo0oood
Ooooooo®v

OooooooogoQgdg

O O

Ooooooooogoooao

Oooooooo0ooooooooooooogogao-g
Ooooooooooooogo

OooOoooo®®

OooooooogQgQg

OooooooooooooogogoQg

OOo0ooooooooooooogoQgoQg
Ooooooooooooooo@v

OoOoooo®®

O O

OooooooogoQgdg

Oooooooooooogo

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

OoooooooQgodg

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

Oo0ooooooooooooaoo Ooooooooo0ooooooooo®e oo oogao-g
O0Ooood OoOoo0ooooaoo

Oo0ooooooooooooao
Oo0ooooooooooooaoo

OooooogoQgo®®

Ooooooooooooooooo oo o4
Oooooocooooooooooooooaobo
Ooooooooooooooooooooaoo
Oooooocooooooooooooooaoo
Ooooooooooooooooooooao
Ooooooooooooooooooooaoo
Ooooooooooooooooooooaoo

Ooooooooooooo@v

SO0 o0oQgooo
OooooooQgodg

OoOoo0oo0oooaoo
Ooooooo®@v

Oo0ooooooooooooao
Oo0ooooooooooooaoo
Oo0ooooooooooooaoo
Ooooooocoooooo®®

(32)

O O

OooooooOodg

Oo0ooooooooooooaoo
Oo0ooooooooooooaoo
Ooooooooooooo®

Oooooocooooooooooooooaoo

Oo0ooooooooooooogogQgogos

OooooooQgoo@

O O0ooo

Ooo0oooQgdg

O O

O o
OoooooooQgooao

[

Oo0ooooooooooooaoo
Oo0ooooooooooooaoo

OoOoo0ooo®®

Ooo0oooQgo®®

OooooooooooooooooooogoooQo
Ooooooooooooooooooooaob-o
Oo0oooooooooooooooooooaobo
OOo0oooooooooooooooooooaoo
Oo0ooooooooooooo ooooooaoo

OoOoo0ooo®®

Ooooooooodg

JP

Oo0ooooooooooooaoo
Oo0ooooooooooooaoo
Oo0ooooooOooooooaoo
Oo0ooooooooooooaoo
Oo0ooooooooooooaoo

OoooooooogoQgoOos

Ooooooog?o

2005-516908

O
O
O
O
O
O

Ooooooooooooooaoo

Oo0ooooocooooooooooooooaob-o
Oo0oooooooooooooooooooaobo

O
O
O
O
O
O

O 0Oooo
OOoo0oo0oooao

O
O
O
O
O

50O
O O o

OO0 ooooooOgoooooo

Oo0ooooooooooooogooQgdg
OOo0oooooooooooogog

O0Ooo0ooo®®

O 0OooO0oooo

OoOoooooogog?®

2005.6.9

OoooooooeoogoooooQd
Oo0ooooooooooooaoo
OOo0ooooooooooooaoo
Oo0ooooooooooooaoo

Oo0ooooooooooooogogooooao

Oo0ooooooooooooogogooooao

10

20

30

40

50



OO0 ooooooQgoooo

OoOooooooooooooo0o oo oDooo oD oo oDooooooDoDoooQgo®

L [ [ ey [ B

OooooogQg

=

O

OoOooooooo0oooooo0o oo oooo oo oDoooooooDoDoDooooooooogdg

Oooooooooooooog?.

OoOoo0oood
Ooo0o0oood
Ooo0oo0oood
Ooo0o0oood
Oo0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
I o A
Oo0Ooo0oooao
Oo0Ooo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
Oo0Ooo0ooao
O0Ooo0ooao
O0Ooo0o0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0o0ooao
O0Ooo0oo0ooao
I o B
O0Ooo0o0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O 0Ooo0ooao

O 0Ooo0ooao

O 0Ooo0ooao

O 0Ooo0ooao

Oo0ooooooo0ooDoooooDooDooooQgoooao

OoOooooooooooooo0o oo oDoooo oo oDoooooooDoDoDooooooooogdg
Oooooooo0o0oooooo0o oo oDooooD oo oDoooooooDoDoDooooooooodg

OoDoooooooooao
Oo0ooocooooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao

Ooooooooooooood
Ooooooooooooood
Ooooooooooooood

oo oooooogogogoo
oo o ooooogogoo

oo oooooogoo@

O OO

L [ s [ [ |
Oooooooooooooodg

Oooooooooooooodg

OooooooQgdg
OoooooQg

SO0 o0ogoQgoo
OooooooQgogoao
OooooooQg@

O

O

oo ooooooogodg

[}

O

OOoo0oood

OooooooQgogoao
OooooooQgogoao
OooooooQgoao
OooooooQgogoao

[m]

Ooooocooooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao

Ooooooooooooood
Ooooooooooooood
Oooooooooooooodg
Ooooooooooooood
Ooooooooooooood
Ooooooooooooood
Oooooooooooooodg
Ooooooooooooood
Ooooooooooooood

OoooooooQgoo®

Ooooooood
OooooooQgoao
OooooooQgogoao
OooooooQoogoao
OooooooQgogoao
OooooooQgogoao
OooooooQogogoao
Oooo0oooQgogoao
Oooo0oooQgogoao
OooooooOoogoao
OooooooQgogoao

OooooooQgoao

=

O

Ooooocooooooao
Ooooocooooooao

I o

(33)

O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0oo0oooao

[

OoOooo®

OoooocoooQ0ooogooodg
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao
Oooooooogooooao
Oooooooogooooao
Oooooooogooooao
Ooooocooogooooao
Oooooooogooooao

O 0Oooo

Ooooooooooooood
Oooooooooooooodg

OOooooooooooood
OOoooooooooooodg

O

OO0 ooooooogoogoooo

Ooooooooe
Ooooooogo

OooOoo0ooood

[}

]

O
O

[
el

I [y |
O 0Ooo0ooOooao

O

O0Ooo0oo0oo0oao

O

2005-516908

oo ooooooQgoogoooo
oo oooooQgoodgoao
OOooooooooooood

O

OO0 ooooooQgoogoooo
OoOooooooooooood
OoOo0ooooooooooood
OOo0ooooooooooood
OoOooooooooooood
OoOooooooooooood
OoOo0ooooooooooboood

O
O

oo O0Oo0ooOooao
OooooooOodg
OooooooOodg

O O0ooo
OoooooOodg

OooooooOodg
I o

0O O

Oooo0oooQgoao

[m]

O
Ooooocooogooooao

Oooooooogooooao
Ooooocooogooooao
OoooooogogQgoOo®
OooooooooQgooao
Ooooooooogooao
OoooooogQgoOo®®

O

OoooooOodg

2005.6.9

OoooooOodg

O

OooooooOodg

Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
OooooooogooQogooao

OoooooOodg

|0 OB O
O oOoo0ooo

O

OoooooOodg

10

20

30

40

50



e s R R s [ B iy
e R ey [ s R s [y |
e s e e ey e e R e

[}

O

[ ey e e e s [ [

[ [ e e e e e e [ [ o A e (B

Oooooooogogogoo®

O 0Ooooo
O oOoo0ooo
O 0Ooo0ooao
O o0Ooo0ooo
O o0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao

Oooooooo0o0oooooo0 oo oDooo oD oo oDoDooo0DooDoDooogogoooao

I [y |
I [ |
I [ [ Iy |
I |
I [ Iy |
I [ |
I [ |
I [y |
I [y |
I [ |
I [ |
I |
I [ |
I [ |
I [ I |

Oo0ooooooogooooao
Oo0ooooooogogoooao
Oo0oooooogoogoogooQg
OooooooooQgogoo

OoOoooo®®

Oooooooo0ooooooooooooogogao-g
Oooooooo0ooDooooooooooogooQgaog

OooOoooo®®

O
O
O
O
O
O
(]

OooooooooooooogoQgoQg

Oooooooo0ooooooooooooogogoao-g
Oooooooo0ooooooooooooogooQgaoQg

Oooooooooooogo

Ooooooog?nv
O0Ooo0oood

I [ Iy |

OoooooooQgogooQo
OooooooooQgogogooQo
OooooooooQgoogooQo
Oooooooooogogoo

OooooooogoQgoQg
oo ooooooooooooog
L s [ O R

Oooooooo0oooooooooDoooogoogoaog

Oooooooooooogo

OooooooogoQgdg

OoooooQgoOgo®®
OooooooooQgoogooQg
OooooooooogogooQg

(=

OooooooogoQgdg

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

O
(]

O 0Ooo0ooo

OoOoo0ooooaoo

Oooooooooooooogoo®

Oooooooooooogo

I [ [

OoooooooQgoogoaoQo
OoooooooQgogoaoQg
OooooooooQgoogoaoQo
OoooooooQgoogooQo
OoooooooQgogogoaoQo
OoooooooQgogoao
OooooooooQgoogoaoQo
OooooooooQgoogoaoQo
OoooooooQgoogooQo
OooooooooogooOgoao
OooooooooQgoogoo
Oooooooooogoogoao
OooooooooQgoogoo

OOooOooo®®
o

O

[}

OoOoooooooooooooooo oo oQg
Oooooocooooooooooooooaoo

(34)

O
O

Oo0ooooooooooooogogooooao

I I

i

(]
O 0Ooo0googoo
I [y |

OooooooooooooogooQgdg

(]
O
O
O
O
(]
O

Oo0ooooooooooooogogooooao

I [ o

Oooooooooooooooaoo

[m]

I [ o

Oooooooooooooo4gogooooao

I [y |
I [ Iy |
I [ |
I [ |
I [ |
Iy |
I [y |
I [ |

Oooooooooooooogogooooao

Oooooooooooooo4gogooooao

Oo0ooooooooooooogo

Oo0Ooo0ooo®®

O 0Oooo

Oooo0oooQgodg

JP

I o

2005-516908

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

(]
O
O
Iy | O
O
(]

Ooooooood

O
OoooooooogogoaoQo

OoooooooQgoogoao

I I

Oooo0oooOodg

0o
OoooooooQgoOooao

[
Ooooooooogoooooooooogooag

Oooooooooooooogogooooao
Oo0ooooooooooooo4gogooooao

Oo0ooooooooooooogogooooaoo
Ooooooo®

Ooooooog?o.

O
O
O
O
O
O

Oooooooooooooogogooooao

O
O

2005.6.9

OoOoo0oo0oood

Oo0ooooocoooooooogogooooao

O 0Ooo0oo0oo0oao

I [ o

Oo0ooooocoooooooo4gogooooao

OooooooQooogoaog
Oo0oooooooOgoogoao

50O

O O o

Oo0ooooooooooooogogoQgdg
Oo0oooooooooooogog®

O
O

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |
OoOoooooo0ooooooooo0o oo oooooooDoooog.

I o

OOo0oooooooDooDoooooooooodg

Ooo0ooooooo Qo0 ooDoooo0 oo oDoDoooo0 oo oDoDoooooDoDoDooooooooodg

O oo

e [ [ [ I

e B e e s e e B

oo
O0Ooo0oooao

Oooo®e oov

O
O

O
O

Oooooooo0oooooooo0 oo oooooDooDoDooooooooogdg

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O Oo0oos

OoooooooQooooao

oo ooooooooooooog
oo ooooooooooooog
oo ooooooooooooog
oo o oooooooooooog

OO0 ooooooQgoooooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

oo OoOooQgood

Ooooooogog?®

(=

OoooooooooQgogogooQg
Oo0oooooogoQgoogooQg
OooooooooQgogoaoQg
OooooooooQgoogooQg
OoooooooooQgogogooQo

I I

[ |

OooooooooQgogoao
OooooooooQgoao
Oooooooooogoao
Oooooooooogoao
Oooooooooogoao
OooooooooQgoao
Oooooooooogogoao
Oooooooooogogoao
Oooooooooogogoao
Oooooooooogoao
Oooooooooogoao
Oooooooooogogoao
Oooooooooogogoao
Oooooooooogogoao
Oooooooooogoao

Ooooooogo

OO0 ooooooQgoooooo

OooOoo0ooood

OO0 ooooooOgooooooo

Iy [

OooooooooogoogoaoQo
Oooooooooogoogoao

I [ o

OooooooQgdg

OO0 oooooo4gogooooaoo

Oo0Ooo0oo0ooao

OO0 oooooogoooooo

OooooooooQgoogoo
OooooooooQogogoo
OooooooooQgoogooQo

O0Ooo0ooo®®

oo ooooooQgooao

=

OoOoo0oo0oooaoo

Oooooo®-

O 0Ooo0goooao

Ooooooooe

(35)

L B [ |

OO0 oooooogogooooao

OoooooooQgogogoo
OooooooooQgogogoo
OoooooooQogogoo
Ooo0oooooooQgogogoao
OoooooooQgoogoo
OoooooooQgoogoo
OoooooooQogogoo
OooooooooQgoogoo
Ooo0oooooooogooOgoao
OooooooooQgoogoo

I [ o

OO0 oooooogogooooaoo

L R [ [ |
OO0 oooooogoooooaoo

O0Ooo0oo0oooao

OO0 oooooogogooooo

Iy |

OO0 oooooogogooooao

Oooooooooogoao
Ooooooooogoogoogoo

I T

OO0 oooooogogooooo

OO0 ooooooOgoooooao

L [y [ [y

Oooooooogogooooao

Ooooooooogoogogoo
Ooooooooogoogogoao
Oooooooooogogoao
Oooooooooogogoao
Oooooooooogoao
Oooooooooogogoao
OooooooooogoOoo
OoooooooogoQgoOoao
Oooooooooogooao
OooooooooogoOoao
OooooooooogoOoao
OooooooooogooOoo
OooooooooQgoOoao

[
el

O O0ooo

OooooooQgoOo®®

2005-516908

O 0Ooo0ooOooOoao

Ooo0oooooooQgogogoao
Ooo0oooooooOoogoo
OooooooooQgoogoo
OoooooooOgoogoao

OoOoo0ooo®®

O 0Ooo0ooOoao

Ooooooooogooao

OooooooooQgooao

Ooooooooogooao

Ooo0ooooooogooao
OOo0oo0ooooogooooao
OOoo0ooooogooooao
OoOoo0ooo®®

OooooooQge

OOoooooogogooooao
o

OOoo0ooooOogooooao

[m]
[m]

I [y |

[m]

2005.6.9

O

O 0ooo

Ooo0ooooooogoo
Ooooooo®@

[ R |

Ooooooogo

OOoo0ooo0ooao

OoooooooeooQgoaog

OOoo0ooooogooooao

10

20

30

40

50



Ooooooooooooooooooodg

I I o
Ooooooooo0oooooo o0 ooDoooo0o oo oDooooDooDoDooooooooodg

OooooooooooooooooDooooogogooo®®

Oo0oooogQgo®®

O Ooo0oooao

Oo0oooooooo0 oo oooooDooDoooQgoQgo-g

I e e e s I

[}

O

oo
Ooooooooo0oooooo o0 ooDooDoo0o oo oDooooDooDoDooooooooodg

Oooooooooooooo0ooDooooooo®

Oo0oooogoQgo®®

Ooo0ooooooo0oooooo o0 ooDoDooooooDooooogooooao

[}

Ooooocooooooooogogos

OoooooooooooQgdg

OoooooooQooooao

Oo0oooooo o0 ooooogogogooo

[ |

OoooooooQooooao

OOoooooooooooooogoQgQg

I o

OoOoo0ooooao

Oooe oov
OooOooo®®

[}

OoooooooQooooao

OOo0oooooooooDoooooooooogdg
OOo0ooooooo0ooDoooooooooogdg
Oo0ooooooo0ooDoooooooooog

O O

Ooo0oooo®-

OoooooooQooooao

OoooooooooooOooooao
OoooooooooooQgdg
Oooooocoooooo®®

OoooooooQooooao

OoooooooQooooao

|0 0o0ood
O 0Ooo0oo0ooao

o oo oOooOooooo
oo o ooooogo

O 0Ooo0oooao
OooOoooo®®

O O

OoooooooQooooao

OoooooooooooQgodg

OooooooQooooao

Oo0oooooooooDoooooooooogdg
Oo0ooooooo0ooDoooooooooog
Oo0ooooooo0ooDoooooooooogdg
OOo0ooooooo0ooDoooooooooog
Oo0oooooooooDoooooooooog
Oo0oooooooooDoooooooooogdg

OoooooooooooQgodg

Oo0oooogoQgo®

Oooooooogogoogoo

=

O Ooo0ooo

Ooooooooogogooo®

Oo0ooocoooooooQgodg

N I [ I |

[
OoooooooQooooao

[m]

OoooooooooooQgodg

Oo0ooooooooooQgodg

OooooooooQgoOo®
OooooooooQgoogoaoQo

OoOoooo®®

OoooocoooooooQgodg

(36)

Ooooooooooooooooooog

(=

OoooooooooooQgdg

Oo0ooooooo0ooDoooooooooog Iy |

Oo0ooooooo0ooDoooooooooogdg

Oo0ooocoooooooQgdg

OooooooooQgoogooQo
OooooooooQgoogooQo
Ooo0oooooooQgogoaoQo
OooooooooQgogoaoQo
OooooooooQgogooQo
OoooooooQgogoaoQo
OooooooooQgogoo
OooooooooQgoogooQo
Ooo0oooooooQgoogoao
OooooooooQgoogoao
OooooooooQogogoao

OoooooooooooOgodg

OoooooooooDoooooooooong

I o

OoooooooooooOgodg

Oooooooooooooooogogadg

Oo0oooooooooooQgodg

OooooooogoQodg

Oooooooooooo®®

Oo0ooooooooooQgodg

[}

OoooooooooDoooooooooo.o

Oooooocoooooo®®

OOo0oooooooooooao

OooooooogoQgdg

Oooo0oooQgoao

| =

O

Ooooooooooooooooooooo

Oooooooogooooao
Oo0ooocooooooao

[
el

OoOoo0ooooao

OoooooQgoOo®®

| =

O

2005-516908

Ooooooooodg
OooOoo0o0oood

[}

[ |
Ooo0oooooooQgoogoao
I T

O O O

OoOoo0ooooao

OOoo0ooooogooOgo

I [ o
OoooooeoogoUooooooogoo Qoo
Oo0ooocoooooooogogooooao
Ooooocooooooooogooooao
Oo0ooocooooooooogoooooao
Ooooocooooooooogooooao
Oo0ooocooooooooogooooao
Oo0oooooooooooogogooooao
Oooooooooooooogogooooao
Ooooocooooooooogogooooao

Ooo0oooo®@v
Ooooooog?o.

SO0 o0ogogoo
Ooooooood

Oo0oooooooooao
Oo0oooocooogoooao
Oooooooooooao
Oo0oooooooooao
Oooooooooooao
Oo0ooooooooooao
Ooo0ooooooooooao
Oooooooooooao
Ooooooooooooao

O 0Ooo
I o

O 0Ooo0oo0oo0oao

I o

2005.6.9

O OooQgood
OoooooooQogogoaoQg
OoooooooQgoogoaoQo
OoooooooOgoogoao

(=

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

Ooooocooooooao
Oooooooooooao
Oooooooooooao
Ooooocooooooao
Oo0oooooooooao
Ooo0oooooQgooao
OooooooogoQgooao
OoooooogoQgogo®®

Oooooo®@v

I s e e e s I [ A A

Ooo0oooooooo0ooo? Do ooDoooQgogoo-g

oo o ooooogogoo
OO0 o oooooogogoo
oo oooooogogogoo
oo o ooooogogoo
oo oooooogogoo
oo oooooogogoo
oo oooooogogoo

oo oooooe

Oo0oooooooo0 oo oooooooDoooQgogoo-g

Oo0ooooooooooooodg

O O I o
O O

O
O

Ooooooooooooooooooodg

OooooooooooooooQgodg

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

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

Oooo0oooQgdg
oo ooooooQgodg

Ooooooo®

OoOoooo®®
OooooooooooooooQgodg

[m]

[m]

O
O 0Ooo0ooo

OoooooQgdg

O 0o oo

Ooo0oooogoQgoo

OoooooooooooOooooOoQg
Oo0ooooooooooooao
OooooooooooooooQgodg

[m]
[m]

=

O

| =

O

Oooooo2 O oo oooooogogogoo =
oo oooooogogoo
I [ o

I o

oo oOooo4Qgooogao
OooooooooQgooao

Oo0ooooooooooooao
OooooooooooooooQgodg
Ooooooooooooooogodg
OooooooooooooooQgodg
OoooooooooooooQgodg
OooooooooooooooQgodg
OooooooooooooooQgodg
Ooooooooooooogodg

OoOoooo®®

SO0 o0ogogoo

oo oooooogogoo
oo oooooogogoo
oo oooooogogoo
oo oooooogogooo
oo oooooogogoo
OO0 oooooogogoo
oo oooooogogoo
oo o ooooogogoo
oo oooooogogooo
oo oooooogogogoo
oo oooooogogogoo
oo oooooogogogoo
oo o ooooogogoo
oo oooooogogogoo

I [

oo ooooooQgodg

[}

O

OooooooooQgooao

OooooogQg®

O OO

Ooooooooogooao
Oooooooogooao
Ooooooooogoooao
OooooooooQgooao
Ooooooooogooao
OooooooooQgooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
OoooooooQgooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
OoooooooQoogoo

37)

Ooooooood

Ooooooooooooogod
Ooooooooooooogod
Ooooooooooooogod
Ooooooooooooogod

O0Ooo0ood

(]
O
O
O
O

OooooooQgoao

Ooooooooooooogod

JP

0O o0oo0ooQgoo
Ooooooooooooogod

Ooooooooooooogod

O0Ooo0o0oood
Ooooooo?v

OoOoooooogod

2005-516908

ugoodaoan

O

[ |

oo ooooooogogog

oo oooooogo
I [

O

O 0Ooo0oo0oooao

Oo0oooocooooooao

[ B R |

[

O

| =

O

[ o

O 0Ooo0ooos

L [ [ I |
OoooooooQoogoo
OoooooogooQooOgoo
Oo0oooogoQgo®

[m]

O

Ooooooooooooogod
Ooooooooooooogod
Ooooooooooooogod
Oooooooooooood
Oooooooooooood
Oooooooooooood
Ooooooooooooogod

OooooeooOogoooQgoag
Ooooooooogoogodg
Ooooooooogogodg
Ooooooooogogog
oo ooooooogoogog
oo ooooooogoogog
Oooooooooogoogodg

O

O

2005.6.9

gooad

O

OooooooOoogoQo
OooooooOoogoQg
Oo0oooogoQgo®®

O

O

O

O

OoooooooOoogoo

10

20

30

40

50



OoOooooooo0oooooo oo oDoDoooooooDoDoooooooooogdg

R e e ey R [ [y |

OoooooooooooQg?e

Oooooo®@

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

e e [ e ey e ey [ sy [y |

Oooooooooooooog?o.

Ooo0ooooooo0 oD oo oooO0o0 oo oDoDoooD oo oDoooo0ooooodg

O 0Oooo

e Iy

OooooooooQgooao
OoooooooQgooao
Oo0oooogogoQgo®®

Ooooooooogooao

Ooooooo®@e

Oooooooooooooogogooooao
Ooooooooooooooogogooooo

O 0Ooo0ooo

Oooooooogoogoooao
Ooooooooogoooao
Ooooooooogoooao
Oooooooogoogoooao
Oooooooogoogoooao
Oooooooooogoooao
Ooooooooogooao
Oooooooooogoo®®

OooooooogoQgg

L [ o
OooooooooooooogogQgg

O 0Oooo
I I

O O

OoooooooQgooao
OoooooooQgooao
Oo0oooogogQgo®®
Ooo0ooooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoo
Ooo0ooooogoQgoo
Ooo0ooooogoQgoao

OooooooogoQgodg

OoooooooogoQgo®

Oooooooooooooo4gogooooao

OoooooooogoQgo®

O O

OooooooogooQgodg

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

O 0Ooooo

OoOoo0ooooao

Ooooooooooooooo@v

OoooooooogoQgoOo®

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

OoooooooooooooosoooQg

Ooooooooogooao

I B

Oooooooooooooogogooao
Oooooooooooooogooao
OooooooooooooooQgogooao
Oooooooooooooogogooao
Oooooooooooooogooao
Ooooooooooooooogogooao
Oooooooooooooogogooao

OoooooooogoQgooe

SO0 o0gogoo
Oooooooogod
OoooooogoQgoao
OoooooogoQgoo
OoooooogoQgoo
Ooooooog?o

O

[}

OO0 oOooQgooo

Oooooooooogoo®®

(38)

Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
OoooooooOoogooao
Ooooooooogooao
Oooooooogoogooao
Oooooooogoogooao
Oooooooogoogooao
Ooooooooogooao
OooooooooQgooao

O

[ |

Ooooooogoogoao
Ooooooogoogoo
Ooooooog?o.

Oooo0ooooOodg

Oooooooooooooo® Ooogoo

[ |

Ooooooooooooooogogooao

Oooooooogoo
Ooooooogoogoo
Ooooooogoogoo
Oooooooogoo
Ooooooogoogoo
Ooooooogoogoo
Ooo0oooooogoo
Oooooooogoao

OooOooos

Oooo0oooOodg

O o
oo ooooooQgogooo

OB 0O oOd
OoOoooo®®

=

O
O

JP

O

OooooooooogoogooQg

O0Ooo0ooos

Oooooooooooooooooo
Oooooooooooooogogooao
Oooooooooooooogogooao
Oooooooooooooogogooao
Oooooooooooooogogooao
Oooooooooooooogogooao

2005-516908

ugoodaoano

O 0Ooo0ooao

OoooooooogoogooQg
OooooooooogoogooQg
OooooooooogoogooQg
OooooooooogoogooQg
OooooooooogoogoaoQg

I i

OO0 oooooooooooooQgodg

O

O

O

O

O 0o oOoo O
OO0O0o0oo0oooao O

[m]

[}

O

OoOoo0oo0oood

50O
O O o

OO0 oooooooooooao

OoOoo0oooao

O
O OoOoOooo0goQgod

Ooooooogoo
Oooooooogoo
OoooooooQgoo

2005.6.9

gooad

O 0Ooo0oo0ooao

Ooooooooo

O

OooooooooQgoag
O

I [
Ooooooooogoogoo-g

O

OO0 oooooooooooooQgodg
OO0 oooooooooooooQgodg
oo oooooooooooooQgdg

oo ooooooooooov

10

20

30

40

50



Iy e e e e [ e e R

OoOoo0oooaoo

Ooo0ooooooooDoooooo00 oo oooooooDoooQgogoaoQg

Oooooooooooooogooooao

Ooooooooooooooooooooogooooao
Ooooooooooooooo0oooooogooooao

oo oooooooooo o oooooogogog

O O

o oo ooooo o0 oo ooogogo T

O O0ooo

[}

O

e e e ey e [ R sy |

OoooocoooooooooooDoooogoogoogoao

Ooo0oooogoQgdg

O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
OoOoooo®®

O
O

Ooooooooooooogdg

Oo0ooooooo0 oo oooooooDoooQgogoo-g
Ooooocoooooooogdg

O

OoooooooOoooooao O
O

Oo0ooooooOoooooao

O

O
O
O

oo ooooooogogoo
oo oooooogogogoo
Ooooooooooooao

O

oooooao
terphenyl)0O

O

Ooooooooooooaoo

Ooooooo®@e

O

O0Ooo0oooao

Ooo0oooogoQgg

0.

O

Oooooooogoogoooao
Ooooooooooooao

OoooooogoQgdg
OooOoo0oood
OooOoo0oood

O

O

oo ooooooogoogooQg

O

oo oooooooOooooooo

OoooooooogogooQg
Oooooooooogoogoo-g
OoooooooogogooQg

Ooo0oooogoQgdg

O
O
O

O
O
O

Ooo0oooogoQgdg

I Iy |
I [y |
I [ |
I [y |
Iy |
I [y |
I [y |
Iy |
I [y |
Iy |
I [y |
Iy |
I [y |
I [ [y |
I [ [ |
I [y |
I [y |
I [ |
Iy |
I [y |
Iy |
I [
I [ |
I |
I [ |
I [y |
I [y |

oo oooooogogoo

I [
OOo0ooooooooooao

OOoooooooooooao

Oo0oooogoQgQg

O0Ooo0oooao

O

[ |

O 0Oooo

O O
O
O

o ooOoogoo@®
Ooooooooogoogog
OoooooooogoogooQg
OoooooooQgogo®
OoooooooogoogooQg
OooooooooogogooQg
OoooooooogoogooQg
OooooooooogoogooQg
OoooooooogoogooQg
OooooooooogogooQg
OooooooooogoogooQg
OoooooooogoogooQg
OooooooooogogooQg
Ooooooooogoogoog

a
O0Ooo0ooos

Ooo0oooogoQgdg

O

OoooooogoQgg

SO o0o0oo0godg
OOoooooooooooao
OOooooocooooooao
OoOoo0ooo®®

I [ Iy |

O

Ooo0oooogoQgdg

OoooooogoQgdg

(39)

Ooo0ooooQgdg

OO0Ooo0oo0oooao

O 0Ooo0ooo

[m]

O
Ooo0oooooQgdg

OOo0ooooooogogoooao
OOooooocooogooooaoo
OoOoooooooogooooao
OOooooooooOooooao

OoOoo0ooogOgo®

OO0 O0Ooodgao
Ooo0oooogoQgdg

O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
I o B
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao

O 0o oOoo

OoOooooocooooooao
OOo0oooooooooooao
OOoooooooooooao
OOooooocooooooao

Ooooooogo

JP

2005-516908

O Ooo0ooo

OOoooooooooooao
OOo0oooooooooooao
OOooooocooooooao
OOo0oooooooooooao

O 0Ooo0ooao
OoOoo0o0oood
O 0Ooo0oo0ooao

OooooooooogoogooQg
OooooooooogoogooQg
OooooooooogoogooQg

I I i
I [

N S R i
OoOoo0oooao
OoOoo0oooao
OoOoo0oooao
OoOoo0oooao
OoOoo0oooao
OoOoo0oooao
OoOoo0oo0ooao
Oo0Ooo0oooao

O

Oooooooogoogooao

=

OooooooooQgoag
OooooooooogoogooQg

2005.6.9

Ooooooooooooao

Ooooooov

O0Ooo0Ooo0ooao

Ooooooooog

O

[ |

Ooooooooooooao
OoooooooQooQooooo

OoooooooogoogoaoQg
Oooooooooogoogoao-g

10

20

30

40

50



I e e e [ Ay Iy

OoooooogQgo?®®

Ooooooooooooooodg

e e e sy ) e R sy [

=

O

e ey e e |

e e [ ey e [ sy [ |

Ooooooo0oooooooooDoooogogQgo®

OOo0oooooooooDoooooooooodg
Oo0oooooooo0 oo oooooooDoooQgogooQg

[
Ooooooeoeooooogooogoao
OooooooooooooogogQgdg
Ooooocoooooooogo

(=

Oooooooo0ooooooo0oooDoooogooo®®

Oo0ooooooooooodg

I I

OO0 oooooooOooooooo

Ooooooo®

OooooooogoQoogoo

Oooooooogd

Ooooooooooooodg
Ooooooooooooogdg
Ooooooooooooodg

I [ o

O O

Ooooooooooooooodg
OooooooeoogoooOoooQgoaog
Ooooooooooooooodg
Oo0ooooooooooooodg

O
O

O
O

Oooooooogooooao

Oooooooogoooao
OooooooQgoo®

Oooo0ooooQgooQgQg

O O

[

Oo0oooocooooooodg
Oo0oooocooooooodg
Ooooooooooooodg

OooooooooooooogoQgdg
OooooooooooooogoQgdg

O
O

O
O

O
O

oo ooooooQgogooo
oo ooooooQgogooo

Oo0ooooooooooooaoo
Oo0ooooooooooooaoo
Oo0ooooooooooooaoo
Oo0ooooooooooooao
Oo0ooooooooooooaoo
Oo0ooooooooooooaoo
Oo0ooooooooooooaoo

Ooooooooooooooodg

Oo0ooooooogoooooao

O

SO o0ooogo
Ooooooood

O 0Ooo0oo0ooao
OoOoooo®®

Oo0ooooooogoooooao

O

Ooooooocoooooo®®

Oo0oooooooooooao

OOo0oooocoooooood
Ooooooocoooooo®®

Oo0oooooooooooao

(40)

O

Oo0ooooooogoooooo

Oooooooooooood
Ooooooocoooooo®®

Oo0ooooooogoooooao

O

Oooooooooogoao
I I

Ooooooooogooao

(=

OOo0oo0ooooooooood
OOooooocoooooood
OOo0ooooooooooood
OOo0ooooocoooooood
OOoooooooooooodg
OOo0ooooooooooood
OOo0ooooooooooood
OOo0ooooooooooood

Oooooooooogoo®s

OooOoo0ooood

oo ooooooQgogooao
oo ooooooQgogooo

Oooooooogoov

O

OOoooooooooooao
OOo0oooooooooooao
Oooooooooogoao

O 0Ooo0oooao

Oooooooogogooooano

O
O

SO0 o0gogoo
Oooooooogod

O Ooo0ooo
I [ o

oo ooooooQgogooo

SO 0o0gogg
OO0 oooooogogooooao

OOoo0oo0oooao

[
el

Oooooooooogoogoao

2005-516908

O O
OOo0ooooooooooood
OOo0ooooooooooboood

o= Ooo®2 o= Oo-d
O 0Ooo0oooao

I [ o
Ooooooogo

O
O
O
O
O

[ |
o -

OOo0ooooooooooao
OOo0ooooooogooooao
OoOoooooooQgo®
OOo0oooooooOooooao
OOo0oooooooooooaoo
OoOoooooooQgoOo®®

OoOoo0oo0oo0ooao

oo ooooooQgogooo

Oooooooogogooooao
Oo0oooooOogooooao
Oo0oooooooOoooooao
Oo0ooooooOoooooao

Ooooooo®®

OoooooooeoooQoogoao
OOo0ooooooooooood

OooooooooQgooao

O 0ooo

Ooooooogo

[m}

2005.6.9

O

OOo0oooooooOooooao
OOo0ooooooooooao
OOo0ooooooooOooooao
OOo0oooooooOooooao

Ooooooooogooao

[m}

OO0 ooooooQgogoooo
OO0 ooooooQgooOoooo
OO0 ooooooQgoOoooo

OoooooooogogoooOoao

[m}

OooooooooogoOoo

Ooooooooogooao

[m}

10

20

30

40

50



OoOooooooo0oooooo oo oDoDoooooooDoDoooooooooogdg

OoooooooooooQg?e

e R ey [ s R s [y |

e e [ ey e sy [ |

e e ey e sy |

e ey s [y |

I e e I e Iy

[}

O

Oo0ooooooooooodg
OooooooooQgooao
OooooooooQgooao
OooooooooQgooao

Ooooooooooooaoo
Ooooooooooooaoo
OoooooooOoooooaoo
OooooooooQgogogoo

OoooooooooDoooogogooooao
OoooooooooDooooogooooao

Oooooooooooooogogogoo

=

O

O

OoooooooooDooooogooooao

(41) JP 2005-516908 A 2005.6.9
000000000000 000D000000D000000000
0000000000000 0O0O0O00O00O0O0O00

oooooooooooooobobobobooOoooobooobooooao
SignaD OO ODDODDDDODDODOOCOOODOOOOOOoOoOoOogO00Oq

uoobooobooobooobooobooboobooboobooodnn
oooouotdpg0oooooobobobDbDODbOOOO0OOOO0OO0OOoOOg o
oooboooboooobooobooboobooboobooboonnb
uboboouoboobooboobooboobooboobg 0O
DDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDD Ooé6 O
ooooobooo,oo0obooobooobooobooo,0oo0boooan
oooodgp0ooooooobobobbbobDoooboboboooooao
goooooboooobooobooboobooboobooboonb
goooaoooaoan

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

ooy oopgp0oO0oooboboDbDbODODOOOOOOOO0OOOOO
oobooooooboooboobooboobooboobooan
oooooooooooooobobobobooOoooobooobooooao
goooooboooobooobooboobooboobooboonb
uoobooobooobooobooobooboobooboobooodnn
g 00oooooooOoOoODOOOOOOO0OO0oououoggooooooao
oobooobooooboooboobooboobooboobgy 00
DDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDD 06 O
oooooooogp0oooobobobDbDbODbODO0O0ODb0y,0O0OO0ooOooOoo
oot o0oboboooboooboocooboooboocobooooooan
oooooooooooooobobobobooOoooobooobooooao
ooooooooooooooobobbobOoooooobooooao
goooooobooao

ubobouobooboobooboobooboobooboodnnb
ooooooooooooooobboboboooooooooooao
0000000000000 O0O0O0O0ODODOooDOooooooanor
ocoooooOo0Dpy,O0éOO0OO0CDDOOODODDODOOODOOODOO
gooooobooooboobooboobp0bO0oO0bOooboOo0onn
uoobooobooobooobooobooboobooboobooodnn
ooooooooooooooobobbobOoooooobooooao
oo, d0dg 0O 0y 00000000D00O0D0O0ODOO0OODOO0ORDO
uobouoboouoboobouobdouobpb0by 00000000
ooooooooooooooobboboboooooooooooao
ooobooobooobooooboooboobooby0Ob0Ooo0oboooan
oooooooooooooobobobobooOoooobooobooooao
gooooboooobooboobooboobpO0bOooboOo0onn
DDDDDDDDDDDDDDDDDDDDD Osés 0O0CDOODO
ooy 0ooooooooobobobbobOooobobooooooao
ooooooboooobooobodggbO0oo0obOooboobooboonn
uboboouobdouobpb0bobobooboobocoboobooodnn
ooooooooooooooobboboboooooooooooao

10

20

30

40

50



OO0 ooooooQgogooQg

e e e e e e e e e e A e [ o

e e [ [ e e e e s e e e [ [ s [ A [ Y I

e e [ ey e R [ s [y |

Ooooooog?o.

"Ooo00o0oo0ooooo0 o oo ooo0o0 oo oDooo oD oo oDoooooooDoDoDooooooooogdg
e e [ ey e [ e R sy |

OooooooooDoooooo00oooDoooo oD oo oDooDoo0 oD oDoDoDoo0oDoDoDoogo

Oooooooogooooao
Oooooooooooao
Oooooooooooao
OoDooocooooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooogooooao
Oooooooogooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooogooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao

m]
[ I o

OOoo0oood

OooooooooooooogQgog
OooooooooooooogogoQgg

OoooooooooooQge

OooooooooooooooQgodg
OoooooooooooooQgdg
OoooooooooooooQgdg
OoooooooooooooQgodg

OooOoooo®®

O O

OooooooooooooogQgog
OooooooooooooogQgg

OoooooooooooQgoe

Ooooooooogoodg

O O

Ooooooooooooogodg
Ooooooooooooogodg
Ooooooooooooogodg
Ooooooooooooogodg

OooooooOgo@

OooooooooooooogQgog
OooooooooooooogQgdg

I o

Ooooooooogooao

OooooooooooooogQgog

Oo0ooooooooooOodg

OooOooo®

O0Ooo0oo0ooao

Ooooooooooooogodg
Ooooooooooooogodg

Oooooooodg

OoooooooooooQgodg

OO o0ooOooQgoo
Ooooooooooooogod
Ooooooooooooogod
Ooooooo®v

O 0Ooo0ooao

| =

(42)

OoooooooooooQgodg

O

Oo0ooooooooooQgdg

SO0 o00gogooo
Oooo0oooOodg

O0Ooo0ooaoo
OooOoooo®v

O 0Ooo0oo0oooao

I Ry |
O 0Ooo0ooooao

O O0OoO0oos

Ooooooooooooogod
Ooooooooooooogod
Ooooooooooooogod
Oooooooooooood

Oooooooogog

OooOooo®®

Oo0ooocoooooooOgdg

O 0Ooo0ooo

OoooOooQooao

OoooocoooooooQgdg
Oooooocoooooo®®

[ Ry |

OoOoo0oood

Oo0o0ooogooQgo®®

O O

[m]

O
OoooooogogQoogoo

Oo0oooooogoQoogoo
OoooooogoQoogoo
Oo0oooooogoQoogoo
OooooooogoQooQd
OooooooogoOoogoo
OooooooogogQoogoo
OooooooogoQoogoQd
OooooooogogOoogoo
OooooooogoOoogoo
OoooooogoOoogoo
OooooooogoOoogoo
OoooooogogOoogoo
OooooooogogOoogoOo

OoooooooooooOgodg

O 0Oooo

OoooocoooooooQgdg
Oooooocoooooo®®

Ooooooooooooogod
Ooooooooooooogod
Ooooooooooooogod

JP

O O

2005-516908

Ooooooooodg

Oo0ooocoooooooOodg
Oo0oooocoooooooOodg
Oo0ooooooooooooOodg
OooOooo®s

Oo0oooooooooooOgodg
Oo0ooocoooooooOodg

O Ooo0gooo

OoooocooooOoooao
OoooocooooOoooao
Oo0oooooooogooOoooao

Ooo0oooooooooooao
m]

Ooooooogo
Oo0oooooooogoOoooao

]
]

Oo0ooocoooooooOodg

2005.6.9

Oo0oooocoooooooOodg

Oo0oooocooooOoooao
OoooocooooOoooao

Ooooooo®@

]

OoooooooooooOodg
Oo0oo0oooogQgoOo®®
Oooooog?o.

]

O 0Oooo
OoOooo0oooao

O0Ooo0oo0oo0oao

OoooocooogooOoooao

10

20

30

40

50



oo oo0o0ooooooo0 o oo oooo00 oo oDoooooDoDoooQgogoao-g
Ooo0ooooooo o0 oo oooo00 oo oDooooD oo oDoooo0ooooodg

Oooooooooooooogodg
Ooooooooooooog?.

OooooooogogoaQg

Oooooooo0oooooooooo@

Ooooooooooooooooooooogoo

e e ey e e R s [y |

Ooooocoo0oooooooooooooogoo

toO o oo ooooogogQgogoog

Ooooooooooooooov

e e ey e s [y |

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

Oooooooooooooogodg
Oooooooooooooogodg

OooooooQogogoao

OO0 ooooooQgoo®

O
O

Ooo0oo0oood
OooOoo0oood
Oooooog?o
OooOoo0oood
OooOoo0oood
Ooooooog?o.
OoOoo0oood
OooOoo0oood
Oooo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OoOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OooOooos

O 0Ooo0gooo

O0Ooo0oood

oo oooooo oo ooooogoov

OO0 ooooooQgoo®

Ooooooooooooodg
Ooooooooooooodg
Ooooooooooooodg
Ooooooooooooogodg
Ooooooooooooodg
Ooooooooooooodg
Ooooooooooooodg
Oooooooooooo®

OoooooooDooooogogooQgoaog
Oo0oooooo o0 oooooogogogooo
Ooo0oooooo o0 oooooogoggooo
Oo0oooooo o0 ooooogoggooo
Oo0oooooo o0 ooooogoggooo
Oo0oooooo o0 ooooogogogooo
Oo0ooooooo0oooooogogogooo
Oo0oooooo o0 ooooogogogooo

OoooooooQgoOo®
I I

O
O

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

O

Ooooooooooooogodg
Ooooooooooooodg
Ooooooooooooo®

Ooooooodo

O

O O0ooo

Ooooooooogoooao

Oo0oooogoQgo®

| =

(43)

uoano

Ooooooooooooodg
Ooooooooooooogodg
Ooooooooooooogodg

O O0OoO0ooOod

Ooooooo®

O ODooooogooQgoo-g

oo oooOooeoogoQgo

Oo0ooooooo0ooooogogooo
Oo0oooooo o0 oooooogoggooo
Oo0oooooo o0 oooooogoggooo
Oo0ooooooo0oooooogoggooao

[ |

OooooooQogogoao

OooOoo0oood
Ooo0oo0oood
OooOooo®s

Ooooooood

OoOoooo®®

O0Ooo0oo0ooao

Oo0OoO0oooQgod

[ |

OOoooooooooooodg

OooOoo0oood Oooooooooooooogogooao
T B

OooOoo0oood
OooOoo0oood

oo ooooooogodg

Ooooocooooooooogoogooao

OOoooooooooooogodg
OOooooooooooood
OOoooooooooooogodg
OOoooooooooooogod
OOo0oo0ooooooooood
OOo0oooooooooooodg
OOoooooooooooogod
OOoo0oooooooooodg
Oo0ooooooooooood
OOo0ooooooooooood
OOo0ooooooooooood
OOo0ooooooooooood
OOo0oooooooOoooooao

Ooooocooooooooogoogooao

JP

O

Ooooocooooooooogogogooao
Oooooocooooooood
Ooooooooooooooaog?.

O o0Oooo

[ =

2005-516908

ugoodaoano

=0 0O
[ I |

Ooooocoooooooooogooao
Ooooooooooooood

[}

O
Ooooocooooooooogoogooao

O
Ooooocooooooooogoogooao

O0Ooo0oooao
OooOo0oo0oood
OooOoo0ooood
OooOoo0oood
Ooo0Ooo0oood
OooOoo0oood
OooOooos

[}

Ooooocooooooooogoogogooao
I o

[ |

2005.6.9

gooad

Oo0ooooooooooood

Ooooooooooooooogooao
Oooooooooooooogoogooao
Ooooocooooooooogoogogooao

OooOoo0oood
OoOoo0oood
OooOoo0ooood
OooOoo0oood

10

20

30

40

50



- [ e e e e [ e e e e e [ I

OoOooooooo0oo oo oooo0o oo oDooooooooov
OoOoooooooooooooo0o oo oDooooooooov

OooooooQgoQgaog
OooooooogogoaQg
OooooooogoQgaoQg
OooooooogoQgaQg
OoooooooQgooQgQd

Ooooooooooooano

SO0 o0gogog

O0Ooo0oooao

OoOoooooo0ooooooo00 oo oooo oD oo oDooooooDoDoDooooooooao

OoooooooOoooooao

I I

OooooooooooooooooooooOodg
Ooooocoooooooooooooooodg

Oo0oooogoQgg

OoOoo0ooooao

oo oooooogogo

O

Ooooo®2 Ood

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

Ooooooooooooooaog

Ooooooooooooaoo
OoooooooOoooooaoo

I o

OOoo0oood
OoOoo0oood
Oo0oo0oood

Oo0oooooooooooono

Ooo0oooogooQgg

oo ooooooQgodg Oo0ooooooogooooao

OoooooogoQgdg

Oo0ooooooogooooao

Ooooooooooooao
Ooooooooooooao

T [ o

O 0Ooo0oooao

[}

O

=]
[

O0Ooo0oo0ooao
Oooooo®®

Oo0oooooooooooo

OoooooogoQgdg

OoooooooQgodg Oo0ooooooogooooono

OoooooogooQgdg

Oo0oo0oood
OOoo0oood
OO0oo0oood
Oo0Ooo0o0oood
Oo0oo0oood
O0Ooo0o0oood
OOoo0oood
OOoo0o0oood

OoOoo0oo0oooao OO0 oooooooooooao

OooOoooo®®

OoooooogoQgdg

Oo0ooooooooooono

O Ooo0ooo

Oo0ooO0oooQgod

OooooogoQgdg

Oo0ooooooogoooooao

Ooooooooooooao
Ooooooooooooao
Ooooooooooooao
OoooooooOoooooao
OOoooooooooooao
OoooooooOoooooao
OOoooooooOoooooao
OOoooooooooooao
OOoooooooooooao
OOoooooooooooao
OOoooooooooooao
OOoooooooooooao
OOoooooooooooao
OoOooooooogoQgoOo®

OoooooogoQgdg
OoOoo0oooao
OoOoo0oooao
OoOoo0ooao
Oo0Ooo0oooao
OoOoo0oooao

Oo0ooooooogoooooano

O
O
O
O
O

Oo0oooooooooooano

Oo0oooooooooooao

Oo0ooooooogoooooo

oo oooooogo

(44)

O 0Oooo

Oo0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
Oo0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao

I I

Oo0ooooooogoooooao

B 0O
O OO

O O O

Oo0oooooogogooooao

Oooooooogoov

O
O
O
O
O
O
O
O

[m]

O
Oo0Ooo0oooao

O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao

I I o

O 0Ooo0oo0ooao

OooooooooQgooao

(=

Oooooooooeoogoogoog

Oooooooogogooooano

OO0 oooooogogooooano

OO0 oooooogogooooano

O O

JP

O o

Oooooooogoooooano

OoooooogoB

OOoooooooOoooooao
OOoooooooooooao

I B

2005-516908

O 0Ooo0oo0ooao
Oo0ooOgooogo
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Oo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Oo0oo0oo0oao

O 0Ooo0ooo

Ooooooooogogooooao
Oo0ooooooogoooooao
Oooooooooooooao
Ooooooooogogooooao
Oooooooooooooao

O

OoooOoooo®®
OoooooooQgooao
OooooooooQgooao
[y L [ [ [ |
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
Oo0ooooooogooao
Ooooooooogooao

O
O
O
O
O
O

Oo0ooooooogooooano
Oo0oooooooooooao
Oo0ooooooogooooao

[m}

O
O
O

2005.6.9

Ooooooooogooao
Ooooooooogooao

Ooooooooogoogo-d
Ooooooooogoogod

0O O

[m}

O0Ooo0ooao

10

20

30

40

50



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

Ooooooo0ooooooo0ooDoooooooDoooQgoo®

OooooooogogQgogooQo

Ooooooooooooooooooodg

e [ ey e [ sy |

e [ s [y |

e s e [ vy e e e ) ey s I

OoooooooQgooQgQd
Oooooocooooooodg
Ooooooooooooodg

Oooooooooogoo®

Oooooooooooooogooao
Oooooooooooooogooao

OooooooooooooogoQgoo

SO0 o0oOooQgooo
OooooooooooooogogQgg
OoooooooooooQgdg

Ooo0oo0oood
Ooooooog?o.

O O

O O

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

Oo0ooooooooooodg
Ooooooooooooodg

Ooooooo®@v

Oooooooooooooogooao

OoOoooo®®

OOoo0ooooao

OooooooooQgooao

OooooooooooooQgodg

[}

O O

oo
O 0Ooo0oooao

O O [

OoooooooooooooooQgoo

Ooooooooooooao
OoooooooOoooooao
OoooooooooooQgodg

[}

Ooooooogo

Oooooooooooooogooao

Ooooooo®@e

[}

OooooooeoogoQoooQgoaog
Ooooooooooooodg
Ooooooooooooodg
OOoooooooooooodg
Ooooooooooooodg
OOo0oooooooooooodg
OOoooooooooooodg
OOooooooooooood
OOo0oooooooooooodg
OOooooooooooood

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

Ooo0oooogoQgoo

Ooooooooooooooogodg
Oooooooooooooogdg
Ooooooooooooooogodg

OoooooooOoooooao
OoooooooOoooooao
OoooooooooooQgodg

[}

[}

SO0 o0gogoo
Oooooooogodg

Oooo0oooogd
Ooooooogo

Ooooooooooooaoo
OoooooooooooOgodg

(45)

Ooooooooooooooogodg
Ooooooooooooooogodg
Ooooooooooooooogodg

OoooooooooooQgodg

OoooooooooooQgdg

OoooooooooooQgodg

OO0 ooooooooooooao
Oo0ooooooooooooao
Oo0ooooooooooooao
Oo0ooooooooooooao
OO0 ooooooooooooao
Oo0ooooooooooooao

O0Ooo0ooOoos

OoooocoooooooOgodg

OoooooogogQgoOgo®®

OO0 ooooooQgoooo
oo oooooogooOoooo
OO0 ooooooQgogoooo
oo ooooooQgoogoooo

I I

O 0Oooo

Oo0ooooooooooQgodg

Oo0ooooooooooOgodg

Ooo0oooogog

OoOoo0oooao

OooooooQgogoQd

OoooooooooooQgodg

[
el

OO0 ooooooQgogoooo
OO0 ooooooQgooOoooo

I [

[ |

Oooooog?o

OoooooooooQogoooao

2005-516908

Ooooooood
L [ [ B
OOoo0oood

OO0 ooooooQgoogoooo
oo ooooooQgoOoooo

O 0OooO0oooo
O 0OooO0ooos

[ |

Oo0ooooooooooooao
Oo0ooooooooooooao
Oooooooooogoooao®®

Ooooooooooooooao
Oo0ooooooooooooao
Ooooooooooooooao

Oooooooaogov

O Ooo0ooOoo

Oo0ooocoooooooOodg
Oo0ooooooooooOodg
Oo0oooooooooooOodg
Oo0oooooooooooOgodg
Oo0oooogoQgo®

OoooooooooooOgodg

oo ooooooogoooo®
OO0 ooooooQgoOoooao
oo ooooooogoooo®
OO0 ooooooQgoOoooao
OO0 ooooooogoooo®®

O 0o oOoo
OoOoo0oooao

[

OoooooooooooOgodg

2005.6.9

Ooooooogogog?

Oo0ooooooQgogooao

[}

O

Ooooooooeoo0ooQoooQgo
Oo0oooooooooooooao
Oo0oooooooooooooao

OoooooooooooOodg

Ooooooogo?o

OOoooooao

OoooooooooooOgodg

10

20

30

40

50



[ [ e e e e e e [ e e [ I

e R ey [ s R s [y |

I o

[y s e e e s ey [ e A Iy

e e [ ey e [ |

Oooooooo0ooooooo00 oo oooo LoD oo oDoooooDoooDoDooo0oo0oDoDoooogogogooao
Oooooooo0ooDoooooo0o0 oo oooo o0 oo oDoDoooo0DoooDoDooo0oo0oDoDooogogogooao

OoooooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoo
Oooooog?o.

O 0Oooo
O 0Oooo

Oo0ooocooooooodg
Oo0ooocooooooodg
Oo0oooooooooodg
Oo0ooocooooooodg
Oo0ooocooooooodg
Oo0ooocooooooogdg
Oo0oooooooooodg
Oo0ooocooooooodg
Oo0oooooooooodg

OooOooo®s

Oo0ooooooOo0 oo ooooogogoooo
Oo0oooooo oo oD ooooogogoooo

oo ooooooQgo®

oo o oooooogog

[ |

O0Ooo0oooao

OoooooooQgogo®
OoooooooooDoooooooooao

[
OooooogOgo

Ooo0oooogooQgoo
Ooo0oooogoQgoo
Ooooooog?o

oo o oooooogodg

=

[ |

Oooooooo0ooDoooooooooao
I o

OoooooogooQgoo
Oooo0oood
Oooo0oood
Oooo0oood
OooOoo0oood
OoOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0ooood
OooOoo0ooood
OooOoo0oood
OooOoo0ooood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OooOooo®s

Oo0ooooooooooooogodg

Oooooooo0ooDoooooooooao

Oooooooooooooogogooao

Oooooooo

O
O
O
O

OOoo0oood

Oooooo®@v

Oooooooooooooogoogooao

O 0Ooo0ooao

OoooOoogoQgogd

toO oo oooooogogog
Oo0ooocooooooodg

O 0Ooooo
Oo0oood

Oo0ooocooooooodg

(46)

OooooooogQgdg

(=

O

Oooooooooooooogogogooao

Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
Oooooooogoogooao
Oooooooogoogooao
Oooooooogoogooao
OoooooooOoogooao
Oooooooogoogooao
Ooooooooogooao
Oooooooogoogooao
Ooooooooogoogoao
OOooooooogoOo

00O

[ I |

Oo0ooooooooooooodg
Ooooooooooooooaog?.

Ooooocooooooooogoogooao

Oooooooooooooogoogooao

Oooooooooooooogoogooao

Ooooocooooooooogoogooao

Oooooooooooooogoogooao

Ooooocooooooooogoogogooao

JP

Ooooocooooooooogoogogooao

[ |

2005-516908

O
(]

Ooooooooogoogoo
Ooooooooogoogoo
OOooooooogoOoB

O 0Ooo0oooao
Ooooocooooooooogoogogooao

Ooooocooooooooogoogogooao
I o

Ooooocooooooooogogogogooao
Oooooooooooooogoogogooao
Oooooooooooooogoogooao
Oooooocooogogooao®®

[ |

OooOoo0oood
Oooo0oood
OooOooos

OooOoo0ooood
OooOoo0oood
OoOoo0oood

Ooooooooogoogogoo
Ooooooooogoogogoo

I B

O 0Ooo0oooao

OoOoooo®®
Oooooooooogoogo-g

(=

O o0Oooo

[ =

2005.6.9

Ooooooogo?nv

O0Ooo0ooo0oao
OooOoo0oood
OoOoo0ooood
OoOoooood

[}

OO o0o0ooQgoo

O0Ooo0oooo

OoooooeoogoQgoono

Ooooooooogoogooo
Ooooooooogoogogoo

O O

O 0Ooo0oooao

OooooooooooooogQgo

Oooooooogooao®®

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

Oooooooooooooo0ooooooogoooao

Ooooooooooooooo0ooDoooogooooao
Ooooooooooooooooooooogooooao

[}

Oooooooooooooo0oooooogoogogooao

OoooooooooDoooogogooooao
Oooooooo0ooDoooogogooooao
OoooooooooDoooooooooao

Ooo0oooogoQgoo
OoooooooQgoao
Ooo0oooogooQgoo
Ooo0oooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoo
Ooo0ooooQgoo
OooooooQgoo
OoooooogoQgoo

[}

Oo0oooooooo0 oo oooooDooDoooQgogoo-g
Ooo0oooDoooo o0 oo ooooo0DoDoDoooQgoogooQg
Ooooooooooooooooooooogooooao

[}

O
O
O
O

O
O
O

O
O
O

[}

Ooooooooodg
Oooooooodg
Oooooooodg
Oooooooodg
Oooooooodg
Ooooooooodg
Ooooooood

O 0Ooo0ooOoo®

OO0 oooooooOooooooo
oo ooooooooooooo
Ooooooooooooodg

oo ooooooogodg

[}

SO0 o0ogoogoo
OooooooogogoB

[ |

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

O

DO o0o0oQgoo
OO0 ooooooQgoooo
Ooooooooooooogodg
Ooooooo®we

OoOoo0ooooao

[}

oo ooooooogodg
oo ooooooogodg
OoooooogQg

O

Oooo0oood

oo ooooooogodg
oo ooooooogog
oo ooooooogodg
oo ooooooogodg
oo ooooooogodg
oo ooooooogodg
oo ooooooogodg
oo ooooooogodg
oo ooooooogodg
Ooooooooogodg
oo ooooooogodg
oo ooooooogodg
OooooooooOodg

O O

Ooooooooooooodg
Ooooooooooooodg
Ooooooooooooodg
Ooooooooooooodg
Ooooooooooooodg
Ooooooooooooodg
Ooooooooooooodg
Ooooooooooooodg
Ooooooooooooodg
Ooooooooooooodg

OoOooooooogOgo

Oooooooodg
Ooooooood
Ooooooood

Oooooooogod

[}

OOoo0ooooao

O

O Ooo0ooo

(SO R

=]
[

OO0O0Oo0oo0oooao
Ooooooo®

OoooooogoQgoo
OoooooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoo
OooooooQgoo
Ooo0oooogoQgoao
Ooooooogoogoo
OoooooogooQgoo
OoooooogoQgoo
OoooooogoQgoo
OoooooogoQgoo
OoooooogoQgoo
Ooooooogoogoo
OooooooQgdg
Ooooooogo?o

(47)

Oooooooodg
Oooooooodg
Ooooooodg
Oooooooogdg
Ooooooodg
Ooooooooodg
Oooooooodg
Oooooooodg
Ooooooood
Oooooooodg
Ooooooooodg
Oooooooodg
Oooooooogdg

O 0Oooo

Ooooooooooooodg
Ooooooooooooodg
OOoooooooooooodg
OOoooooooooooodg

O 0Ooo0goooo

O

[ |

I A I B

I I o

I Y R [ s [ Y I [
Oo0ooooooOodg
OoooooooOodg
Oo0ooooooOodg
OooooooOodg
OooooooOodg
OoooooooOodg
OoooooooOodg
OoooooooOodg

[
el

O 0Ooo0gooo
O 0Ooo0ooo0oao

Ooooooog?nv
Oooooooogo

| =

2005-516908

Iy A
OOoo0o0oood
OoOoo0o0oood
O0Oooos

O
O
O
O
O
O

Ooooooooooooodg
OooooogooQgooQgoao
Oooooooooooood
Ooooooooooooodg
Ooooooooooooodg
Oooooooooooood
Oooooooooooood
Oooooooooooood
Oooooooooooood
Oooooooooooood

O
O

OooooooQgdg
OooooooQgdg
Ooooooogo?o.

OooooooQgdg

O o

OooooooQgdg

2005.6.9

OO0Ooo0o0oood
OoooOooogo
Oo0Ooo0Oo0oood
Oo0Ooo0o0oood

OoooooOodg

SO 0o0gogdg
OoooooooQgdg

[}

OoooooOodg

OoooooOodg

OooooooQgdg

OoooooOodg

OooooooQgdg

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

Oooooooooooooogogooo®

I [ e s sy |

e e [ ey e e R e R I sy sy |

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

O oOoooo
O Ooo0ooo
O 0Oooo

R e e e |

R e ey R R [ s [y |

OooooooooooooogoQgogoao
OoooooooooooooQgogoao
Ooooooocoooooooao.

O O0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O O0ooo
I o

Oooooooo0ooDoooooooooog

Oooooooogoogogoo®

OoooooooQgogooQg

O 0Ooo0oooao

OoooooooogoQgo®
Oooooooo0ooooooooooog

OoooooooQgo

=

O

[ |

OooooooooooooogoQgoao
OoooooooooooooQgoao

OooOoooo®®

OooooooogoogooQg

| =

Ooooooooooooooooooog

I I o

O O

Oooooooogog?®

oo ooooooooooooog

Oooooooooooooodg
Oooooooooooooodg
Oooooooooooooodg
Oooooooooooooodg

Ooooooo?v

Ooooooooooooooooooogdg

Oooooooooooooogooao
Oooooooooooooogooao

O
O
O
O
O

"o ocoooooooogoQgog
Ooooooooooooaoo

O Ooo0ooo

[

OO0 oOooQgooo

Oooooooooooooodg
Oooooooooooooodg
Oooooooooooooodg
Oooooooooooooodg
Oooooooooooooodg
Oooooooooooooodg
Oooooooooooooodg
Oooooooooooooodg
Oooooooooooooodg
Oooooooooooooodg
Oooooooooooo®@e

OoooooooooooooQgooao

(48)

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

50O
O O o

Oo0ooooooooooooao
Ooooooooooooooo®@

O
O
O
O
O
O

Oooooooooooooogooao
Oooooooooooooogooao
Ooooooooooooooogooao
Oooooooooooooogooao
Oooooooooooooogooao
Oooooooooooooogooao
Oooooooooooooogooao
Oooooooooooooogooao
Oooooooooooooogooao
Oooooooooooooogooao
Ooooooooooooooogooao

Oooooooooogoo®®

O
O
O

O O

JP

Ooooooooooooood
Oooooooooooooodg
Ooooooooooooo@v

2005-516908

O
O
O
O
O
O

O 0Ooo0goooo
O 0Ooo0goooo

Oo0Ooo0ooo®®
OooooooooQgooao

Ooooooooooooooogooao
O o

T B

O O
O0Ooo0o0oood
O Oooo
O0Ooo0oooao

Oooooooooooooodg
Oooooooooooooodg
Ooooooe Oo
OOoo0oooooQgogos
Oo0OO0oooQgogoao

O
O
O
O
O

Ooooooo®ve

2005.6.9

O 0Ooo0oooo

OoooooeoooQgooo

OOo0oooooooooooood
OOoooooooooooood
OOo0ooooooooooooodg
Oo0oooooooooooood

O O

O 0Ooo0oooo

OooooocoooooooooQgoo

Ooooooooogogogoo®®

ODoooooooooooooogogonoQg

10

20

30

40

50



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

[}

e ey e [ ey s [y [y |

e e [ ey e [ sy [ |

Oo0ooooooooooooodg
Oo0ooooooooooooodg

I e e s [
O

[}

O

Ooooooo0ooooooo0 oo oDooooDooDoDooooooooao
Ooooocoo0oooooooooooao

Ooooocoooooooooooooao

Oo0oooogogQgo®®

Oo0ooooooooooodg

Oo0ooooooooooao
Ooooooooooooao

I I

OO0 ooooooQgooooo
oo ooooooQgoooo
OO0 oo ooooQgoooo
OO0 ooooooQgooooo

Ooo0oooogooQgoo

OoooooooogooQgg

OoooooooOoooooao
Ooooooooooooao

I [ o

O 0Ooo0oooo

Oooooooooooov

Oooooooooooooogooooao

I o

[ B |
OO0 ooooooQgooooo

Ooooooog

Oooooooogod

OoooooooogogQgog

oo
OO0 oooooogoooooo

O Ooo

OO0Ooo0oo0oooao

OoOoooo®®

OooOooo®®

OooooooooQgogogooQo

=

O 0Ooo0ooOoo

Oo0ooO0ooonQgod

Ooooveooo0ooooooooogoooogao
Ooooocoooooooooooooao
Ooooocooooooooogoogoao
Ooooocooooooooogoogoao
Ooooocooooooooogoogogoao
Oooooooooooooogoogoao
Ooooocooooooooogogogoao

I [ |

oo oooooe

Oo0ooooooooooao
OOo0oooooooOooooao
Oo0ooooooooooao
Oo0ooooooooooao
OOo0oooooooooooao
OOo0ooooooooooao
OOo0ooooooooooao
OOoooooooOoogogoooao
OOo0ooooocooogooooaoo
OOoooooooogogoooao
OOooooocooogoooao
OOo0oooooooogooooao
OOoooooooooooao
OoOooooooogoQgoOo®

oo oooooogooOoooo
oo ooooooQgooooo
oo ooooooQgoooo
oo ooooooQgoOoooo
oo ooooooQgoooo
oo ooooooQgooOoooo
oo ooooooQgooooo
oo ooooooQgoogoooo
oo ooooooQgoooo
OO0 ooooooQgoooo
oo oooooogOge

O
O
O
O
O

(49)

50O
O O o

OoooooooooooQgdg

O
O
O
O
O
O
O
O

Oo0ooooooooooQgooe

Ooooocooooooooogogogoao
Ooooocooooooooogogoao
Ooooocooooooooogogogoao
Ooooocooooooooogogogoao

O O

oo ooooooQgooOoooo

OO0 ooooooooooooao

[}

(]

OoooooooQooooao
o

[ |

Ooooocooooooooogogogoao
Ooooocooooooooogogogoao

[
el

OoooooooooQgogoQo
Oooooooooogogoo

OooooooQgoOo®®

OOo0oooooooogogoooao
OOo0ooooooooOooooao

I I

2005-516908

[ I R |
O 0Oooo

OooooooooogoOgoo
OooooogoooQgood

Ooooooo@
Ooooooooooooao

[m]
[m]
[m]

O

Ooooooogo?o.
Ooooooooogooao
OooooooooQgooao
I I o SO0 0o0gogg
Oo0ooooooogooao
Oo0oooooooQgooao
Oo0oooooooQgooao
OoooooooQgooao
OoooooooQgooao

O
O
O
O
O
O

O0Ooo0oooao

L B [ [
OOo0oooooooogooooao

Ooooocoooooooogd

[m]

O
Ooooocooooooooogogogoao

Ooooocooooooooogogogogoao
Ooooocooooooooogoogoao

O
O o0Oooo
I o

Ooo0ooooooooao

[m]

O
O
O
O

O0Ooo0oooao

Oooooooogogoo®

2005.6.9

Oooooooooogogogoo
Oooo0ooooooooao

Ooooocooooooooogogogoao

Oooooooogoo®

O0Ooo0oooao

Oooo0ooooooooao

0O O

O0Ooo0oooao

Ooooooooooooog?o.

Ooooooogoogoo®

Oooo0ooooooooao

Oooooooooogoogodg

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

Oooooooooooo®®

I [ e s sy |

OoOoooo®®

ey e e [ |

Oooooocoooooo®®

e e [ ey R s [y |

Oooooooooooo®®

ey e [ |
ey e I |

Oooooocoooooo®®
Ooo0oooogoQgoo
OoooooooQgoao
Ooo0oooogooQgoo
Ooo0oooogoQgoo
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OoOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
Oooo0oood

O
O
O
O
O
O
O

oo ooooooooooooogogQgogoo
oo oo ooooooooooogQgogoo

oo o0ooooooo o ooooov

oo oooooo o0 ooooogoQgoo

Ooooooooooooooogd

Ooooooooooooood

[m}

[ |

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

oo ooooooooooooogogQgogoo

I [

L [ s [ [ |
Ooooooooooooood

Oooooooooooooodg

OooooooQgdg
OoooooQg

Oooooooogogoooao

O O

oo o0ooooooo o ooooov

oo ooooooo0oooooogogQgoo

Oooo0oooo®-

OOoo0oood

OooooooogoQgdg

Ooooooooooooood
Ooooooooooooood
Ooooooooooooood
Ooooooooooooood
Oooooocooooooood
Ooooooooooooood
Oooooooooooooodg
Oooooooooooooodg
Ooooooooooooood
Ooooooooooooood
Ooooooooooooood
Ooooooooooooood
Oooooooooooooodg

oo ooooooooooooog
oo ooooooooooooog
oo ooooooooooooog

OO0 O0ooQgooo
Oooooooo

Oooooooo

O o0Oooo

[m]

O
OooOoo0ooood

OooOoo0ooood
OooOoo0oood
I B
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0ooood
OooOoo0oood
OooOoo0ooood
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao

Ooooooooe

(50)

O
O

oo ooooooooooooog
oo ooooooooooooog
oo ooooooooooooog

Oooooooooooooodg
Oooooooooooooodg
Oooooooooooooodg
Oooooooooooooodg
Oooooooooooooodg
Oooooooooooooodg

OoOoo0ooo®®

O 0Oooo

Ooooooooogoo
Ooooooooooooood
Ooooooooooooood

OoooooQgo®®

O

(]

JP

O O

Ooooooov

2005-516908

ugoodaoano

O

Oooooooooooooodg
Ooooooooooooood
Oooooooooooo@

O 0Ooo0ooOooao

O

Ooooooooooooood
OooooooooogoQgood
Ooooooooooooood
Ooooooooooooood
Ooooooooooooood
Ooooooooooooood

OoooooooQgogo?®

O

O O

O

Oooooooooooooodg
Oooooocoooooooodg
Oo0ooooooooooooodg

OooooooQgo@

O

O

O Oooo
O0Ooo0oooao

[

2005.6.9

gooad

O

OoooooQgo®®

I [ |

O

O oOoooooooeogoogoodg
OOo0ooooooooooooodg
OOo0ooooooooooooodg

Ooooooooooooood

O

OoOooooooooooood
OOo0ooooooooooboood

L [ B [ |
O0Ooo0oo0ooao

O

10

20

30

40

50



OoOoooooo0oooooooo0 oo oooooDooDoDooooooooodg

OoooocooooooooogoQg®

toO oo oooooogQgogoog

Ooo0oooooooooooove

Oooooooo0ooooooooooao®X
ey e e B s

Ooooooo0oooooooooDoooogogQgo®

=

O

[}

Oo0ooooooo0ooDoooooooDoooogoooao

Oooooooo0ooDoooooooooogogoQgoogoaoQg

Oo0ooDoooo o0 oo oooooDooDoooogoooao

OoOooooooo0o0oooooo0 oo oDooooooooov

OoooooooooooooooDoooogogoQgoOo®

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

OoooooooOoooooao
OoooooooOoooooaoo
OoooooooOoooooaoo
Ooooooooooooao
OoooooooOoooooao
OoooooooOoooooaoo
OoooooooOoooooao
Ooooooooooooao
OoooooooOoooooao
OOoooooooOoooooao

I B

OooooooooooooeoooQgoo-g
Ooooooooooooooooooooo.o
Oooooooo0ooooooooooooao
Ooooooooooooooooooooo

0o
I o

O

OooooooogogoQoogoo
OooooooogogQoogoo

OooOooo®

O O

[

OooooooogoQgogoo
OooooooogogQgogoo

Oo0oooogog®

OoooooooooooooogoQgdg

Ooooooooooooooooooooo
Ooooooooooooooooooooo.o
Oooooooo0ooooooooooooo.o

OoooooooQgoo®

O O

OooooooogooQgogoo
OooooooogooQogogoo
OooooooogooQoogooQo
OooooooogogoQogogoo
Ooo0oooooogoQgoogoo
OooooooogoQogogoo
OooooooogooQoogoQg

Ooo0ooooogoQgg

OoooooooogooQgog

O 0Ooo0oo0ooao

Ooooooooooooooaog?.

oo oooooodg

OoooooooooDooooooooooo.o

Ooo0oooo®®

OooooooogooQgodg OOoooooooOoooooao
OOoooooooooooaoo

0o
OO0 ooooooogoooooao

[

O
O
O

Ooooooog?.

(51)

OoOoo0ooooOgodg

I I o

OoOoooooeoeogoooooooooooogoooQg
Ooooooooooooooooooooo.o
Ooooocoooooooooooooao
Ooooocoooooooooooooao
Ooooocoooooooooooooao

O
O
O
O
O

OoOoo0ooooao

I [ o

Ooo0ooooogoQgg

O Ooo0ooOoo

OoooOoooQgogo

OooooooQgg

oo ooooooQgogooo
Oo0ooooooQgogooao
OO0 ooooooQgogooo
Oo0ooooooQgogooao
Oo0ooooooQgogooo
Oo0ooooooQgogooo
Oo0ooooooQgogogoao
oo ooooooQgogooo
Oo0ooooooQgogooo
Oo0ooooooQgogooao
Oo0oooooooQgogooao
Oo0ooooooQgogooao
OoooooooQgogooao
Oooooooogogooao

oo oooooogo

Ooo0oooogoQgdg

DO 00O o0gooo
OoooooogoQgQg

Oooooooooooooogogooao
Ooooooooooooooogogooao

Ooo0ooooogoQgdg

50O
O O o

Oo0ooooooooooooaoo
Ooooooooooooooo@v

Ooooooogodgdg

OoooooogoQgdg

JP

Oooooooooooooogooo
Oooooooooooooogooo
Oooooocoooooooogooao
Ooooooooooooooogooao

OoooooogoQgaQg

2005-516908

O
O
O

O

Oo0ooooooooooooao

=

O

OooooooQgag
OoooooogoQgQg
OoooooogoQgdg
OooooooQgg

O

Oooooooooooooogooao
Oooooooooooooogooo

I I

OooooooQdgag
OooOoooo®@v

uoano

O

O O

OoooooooooooOodg

OooOoo0oooogodgg

2005.6.9

gooad

O

O

Oooooooooooooogogooao
Oooooooooooooogooo
Ooooooooooooooogogooao

Ooooooogodgdg
OooOoooo®@v

O

Ooooooooogoogo-g

O O

O

Oooooooo

O

[ |

OooOoo0oooogodgdg

O

O

OoOoooooooogo

oo oooOof ooooogodg

O Ooo0ooo

OooOoo0oooogoQdgdg

10

20

30

40

50



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

Oooooooo0ooooooo0 oo oDooo oo oo oDoDooo0ooDoDooogoooao
e e e e e [ o A o [ =
Oooooooo0o0oooooo o oDoDooo oo oo oDoDooo0oooDoDooogogoooao
Ooooooooo0oooooo oo oDooooD oo oDoDooo0DooDoDoooQgoooao
Ooooooooo0oooooo0 oo oDooo oD oooDoDoDooo0DooDoDooogogoooao

OoooooooQooooao

SO oo oOoooood
OooooooogogQgogoo
OooooooogoQgogoo
OooooooogoQoogoo
OooooooogogoQogogoo
Ooo0oooogoQgoo
OoooooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoo
OooooooQgoo
Ooo0oooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoo
Ooo0ooooogoQgoo
Ooooooogoogoo

[}

OOoo0oood
OOoo0oood
OoOoo0oood
Oo0oo0oood
OOoo0oood
OOoo0oood
OooOoo0ooood
OoOoo0oood
OOoo0oood
O0Oooos

Ooooocooooooooogooooao

OooooocoooooooogogQgogoaoQg

Oooooooogooooao

Ooooooooooooood

| =

OoooocoooQogoooao

OooooooooooooogoQgogoaoQg

Ooooooo®@e

Oooooooogooooao
OooooooooQgoogooQg
OoooooooogoogooQg
OoooooooogoogoQg
OooooooooQgoogooQg

OooooooogogoQoogoo

OoooooooooooooQgogoaoQg
OooooooooooooogoQgogogoaoQg
OooooooooooooogogQgogoaoQg
Ooooooooooooooao
Oooooooooooooogo
Ooooooooooooooaono
Ooooooooooooooao

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

OOoo0oood

(=

(]

O O

O 0Ooo0oo0ooao

I o

OO0Ooo0oood
OoOoo0o0oood
OooOoooo®®

O 0Oooo
Oooooooo-g

Ooo0ooogoho

O

(]

O

SO 0o0gogog

Ooooooooooooooao
Ooooooooooooooao

Ooooooogd
Ooooooogo

OooooooogoogoQg
Oooooooogoogoog
OoooooooQooQgoo
OoooooooQgoogoQg
OoooooooQoogooQg
OooooooooQgoog
OooooooogogooQg
OoooooooQgooQgooQg
OoooooooQoogoQg
Ooooooooogo-g
OooooooogooOgo-g
Oooooooogoogodg
OoooooooQgooOgodg
OoooooooQgoogod
OooooooQgoao

OooooooQgoao

OooooooQgoao

(52)

OO0Ooo0o0oood
OoO0oo0oood
Oo0Ooo0o0oood
Oo0Ooo0o0oood
Ooooooogo?nv
Oo0oo0o0oood
OoO0oo0o0oood
OoOoo0oood
OOoo0oood
OoOoo0o0oood
OO0Ooo0o0oood
OoOoo0o0oood
OoOoo0oood
Iy
OooOoooo®®

Oooooooogd

[}

OO0Oo0oo0oooao

O

OoOoo0ooooao

O Ooo0ooo

(SO R

Oo0oooooogogooooao

[m]

OoooooogoQgoo
OoooooooQgoao
OoooooogoQgoo
OoooooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoo
OoooooogoQgoo
OoooooogoQgoao
OoooooogoQgoo
OoooooogoQgoo
OooooooQgoao
OooooooQgoao
OoooooooQgoo
Oooooooogoo
OoooooooQgoao
Ooooooogo?o

Oo0ooooooooooao
Oo0ooooooogooooono
Oo0oooooogogooooano

[m]

[m]

Oo0oooooOogooooano
Oo0ooooooooooao
Oo0oooooogogooooano

[m]

JP

2005-516908

O

OoOoo0o0oood
OOoo0o0oood
OOoo0o0oood
OO0Ooo0o0oood
OO0Ooo0o0oood
OO0Ooo0o0oood

O
O
O
O
O
O

O 0ooo

Ooo0oooooogogooooano
Oo0oooooooOoooooano
oo oooooogo
Ooo0ooooooogoooooao.o
Oo0ooooooogoooooao

Oo0oooooogogooooao
m]

O
O
O
O
O

Ooo0ooooooogoooooao

O0Ooo0oo0ooao

=

O

2005.6.9

Ooo0ooooooogoooooao
OooooooogoB
Oooooooogoov

L R [ |

OoooooQgoao
Oo0oooooQgoao
OooooooQgoao

O O o

O

O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0oooao

Ooo0ooooQgdg

OooooooQgdg
Ooooooogo?o

Oo0oooooooogooooao

O

10

20

30

40

50



OooooooooooooooooooogogoOgoOgo®

Ooooooooooooooo@v

Oooooooooooo®®

Ooooooooooooood

Ooooooooooooooooooodg

I Y

Ooo0oooooooooooove

Ooooooooooooog?.
OooooooooOoQgooao

oo o0oooooooooDoooogoQgoe

O

Ooooocooooooogo
OooooooooogogooQg
Ooooooooooooood

OoooooooUooooooooooooeogoQgoaoB
Oooooooo0ooooooooooDoooogogooo®®

Oo0oooogQgo®

oo ooooooogoooo-

OoOoooooo0oooooo o0 oo oDooo oD oDoDoooo0oooDoDooogoQgo@

O 0Oooo
O O0ooo
O O0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O 0Oooo
O O0ooo
O 0Oooo
O O0ooo
I o

OoooooooooooooooQgoogao

Oooooooooooooogooao
Oooooooooooooogogooao

OooooooooooooX

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

Oo0ooooooooooooooooooao
Oo0ooooooooooooooooooao
Oo0ooooooooooooooooooao
Oo0ooooooo0oooooooooooo
Oo0oooooooooDoooooooooao
Oo0ooooooooooooooooooao
Oo0oooooooooDoooooooooao

OooooooooQgoOo®®

O O

[

Ooooooooooooooogooao
Ooooooooooooooogooao

Ooooooooooooooogo

O O

Ooooooooooooooogooao
Oooooooooooooogooao
Oooooooooooooogooao
Ooooooooooooooogooao
Ooooooooooooooogooao
Ooooooooooooooogooao

Ooooooo®v

oo ooooooogodg

O0Ooo0oooao

Ooooooooooooooo@

Oo0oooooooooDoooooooooao

Oooooooogogo

oo ooooooogodg

O o
Ooooooooo0ooooogogoo

[}

[ |

Ooooooooogoooao

(53)

Oo0oooooooooooooogdg

I o

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

Oo0oooooooooooooogodg
Oo0ooooooooooooogod

OoOoo0ooo®®

Oo0ooooooooooooooooooao
Oo0ooooooooooooogogoooao

I

oo ooooooogodg

O 0Oooo
O O0ooo
O 0Oooo

Ooooooooooooood

Oo0oooooooooooooogd

Ooooooogo

toO oo oooooogoQgoogoo
oo ooooooQgooooo

O 0Ooo0oooo

OOoooo®®

SO0 o0ogoQgoo

Oo0oooooooooooooogodg
Oo0oooooooooooooogdg
Ooooooooooooooogodg
Oo0oooooooooooooogod

O
O O0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O 0Oooo
O O0ooo
O 0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0ooo
O 0ooo
O 0ooo
O 0Ooo

Oo0oooocooooooooogooooao

00O
[ I R |

Oo0ooooooooooooogodg
Ooo0ooooooo o oooooogo

JP

Oo0ooooooooooooogogoooao
Oo0ooooooooooooogooooao
Oooooocoooooooogogoooao
Oo0ooooocooooooooogogoooao
Oo0oooocooooooooogogoooao
Oo0oooooooooooooogogoooao
Ooooooooooooooogogoooao
Oooooocoooooooogogoooo

oo o0oooooooooooo
OO0 o0ooooooooooooo
oo o0oooooooooooo
oo o0oooooooooooo
oo o0oooooooooooo
oo ooooooooooooo
oo oooooogogooo®

2005-516908

O
O
O
O
O
O

O O

O

OO0 o0oooooooooooo
oo ooooooooooooo
oo ooooooogoooo®

2005.6.9

Ooooocooooooooogooooao

Ooooocooooooooogooooao

[ |

Ooooocooooooooogogoooao

Oooooocoooooo®®

oo o0oooooooooooo

O 0Ooo0ooOoos

O 0Ooo0oooOoao

Oooo0oooQgoao

10

20

30

40

50



Oo0oooooooo0 oo oooooooDoooQgogo-g

OooooooooooooooooooogogoOgoOgo®
ey e e e e R e Iy

m]
I o

O O

R e e e e e e e e e e e [ i
e e [ ey e e sy |

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

L [ [ R [ Iy

Oo0oooooooooodg

Oo0ooooooooooooodg

O

OooOoo0oood

[}

]

O
O

OooooooogQgdg
OooooooogQgdg
OooooooogQgdg
OooooooogoQgdg
OooooooogQgQg

O

Ooooooooogogogog
OoooooooogoQgog

Ooooooooooooood
Ooooooooooooood

O0Ooo0oooao

O

O OoOooQgood
OooooooQgogoao
OooooooQgogoao

Ooo0ooooooQgodg
oo ooooooQgodg
OooooooooQgodg
OooooooooQgodg
OooooooooQgodg
OooooooooQgodg
Ooooooooogodg

[m]

Oo0ooooooooooodg

O

OO0 ooooooQgooooo
oo ooooooQgoooo
Ooooooooooooodg

O

O

Oooooooodg
Oooooooodg
Oooooooodg
Oooooooodg
Oooooooodg
Oooooooodg
Oooooooodg
Oooooooodg

]

Oooooooog
OooooooogoQgdg
OooooooogoQgdg
OooooooogoQg-g
OooooooogoQgdg
OooooooogoQgodg
OooooooogoQgdg
OooooooogoQodg
OooooooogooQodg
OooooooogoQgdg
OooooooogoQodg
OooooooogQgdg

oo ooooooQgoooo
OO0 ooooooQgooooo

Ooooooo@v

O

I B

OooooooQgodg

I I

Ooooooooooooodg

O 0Ooo0ooo

|0 0o0o0ofd

OO0 oooooogoooo
OOoooooooooooodg

Oooooooogod
Ooooooogo

O

oo ooooooOodg
oo ooooooOodg
OooooooooOodg
Ooooooooodg
OoooooooQgodg

(54)

Oooo0oood
Oooooooodg
Oooooooodg
Ooooooood
Oooooooodg
Ooooooood
Ooooooood
Ooooooood
Ooooooood

O 0Ooo0oooao

OOo0oooooooooooodg
OOo0oooooooooooodg
OOoooooooooooodg
OOooooooooooood
OOooooooooooood
OOoooooooooooodg
OOoooooooooooodg
OOooooooooooood
OOooooooooooood

OoOooooooogoQgoOo®

SO0 o0Qgooo
oo oooooodg
oo oooooodg
OoooooooOodg
I [

O

OoOoo0o0oood

[}

O
O

O 0Oooo

Ooo
oo OoOooogood
OooooooogoQgo-g
OooooooogoQgdg
Ooooooood
Ooooooood

=

O O0ooo

OoooooooQodg
OoooooooQodg

[m]

[
el

L [ [y
Ooooooood

O

2005-516908

[ I R |

OOo0ooooooooooood
OOo0ooooooooooood
OOo0ooooooooooood
OOo0ooooooooooood

oooag

O
O

(o
(¢°]
N
o3]
=
O

OoOoo0oo0oooao
oooooogo 2
OoOoo0oo0oooao
oo ooooQgoe
OoOoo0oo0oooao
OOoo0oo0oo0ooao
OOoo0oo0oo0ooao
OOoo0oo0oo0ooao
OOoo0oo0oo0ooao
OOoo0oo0oo0ooao

O 0Ooo0ooooao
O 0Ooo0ooooao
O 0Ooo0ooooao
O 0Ooo0ooooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0ooooao

[}

O0Ooo0oood
Ooooooood
Ooooooood
Ooooooood
Ooooooood
Ooooooood
Ooooooood
Ooooooood
Ooooooood
Ooooooood
Ooooooood

Ooo0oooooOoooOooOoao

(=

2005.6.9

O 0Oooo
I [y |

Ooooooooogoogooe
Ooooooo@v

O0Ooo0oo0oo0oao
O 0Oo0ooooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Oo0ooooao

=

Oooooooooooood
OooooooooooQgoaong

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

e R ey [ s R s [y |

e e ey e ey sy [ |

e [y ) Ry I s e

Oooooooodg

OooooooooooooooooDooooogoooao

Oo0oooogog

Oooooooooooooogodg
Ooooocooooooooogod

OoOooooooooooooo0 oo oDooooDooDoDooooooooodg

OooooooooQgooao

Oo0oooogg®

OooooooogoQgaQd
OooooooQgooQgaQd
Oooooooogo

OooooooooQgooao
OooooooooQgooao
OooooooooQgooao
OooooooooQgooao
Ooooooooogooao

Ooooooooooooaoo
OoooooooOoooooaoo
Ooooooooogoogoao
Ooooooooogoogoo

OoOoooo®®

O OO

O

O

Oo0ooooogoQgogo?®®

OooooooQgooQgaQg

OoooooooQgooao

N I s [ I |
OoooooooQgo

O

Ooo0oooQgdg

| =

O

O 0Ooo0ooo

O

OooooooogooQgodg

=

O

o= Ooo2 O

I o

Ooooooooogoogoao
Ooooooooogoogoo
Ooooooooogoogoo
Ooooooooogoogoao
OoooooooogooQgo®

Ooooooooogoogooo

OooooooQgooQgaoQg
OooooooQogoQgQd
OooooooQogoQgoQd
OoooooogogoaQg
OooooooQogogoaQd
OooooooQogoQgQd
OooooooOooQgd
OooooooOgooQgQd
OooooooOooQgQd
OooooooogooQgQd
OooooooOgooQgQd
OooooooOogoQgo
Oooo0oooQogoQgoad
OooooooOooQgd
OooooooOooQgd
OooooooOoogd

OooooooooQgooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao

I T

oo oOoooQgooogao

oo ooooooQgodg

[}

O

OooooooooQgooao
Ooooooooogooao
OooooooogooQgooao
OooooooooQgooao

OooooogOg®

Ooo0oooogoQgdg

OoOoo0oo0oooao

I T [ o

O 0Ooo0ooo

OoooOogoeooQgo

Oooooooogod

(=

O

OooooooooQgooao
OooooooooQgooao
Oo0ooooooogooao
OooooooooQgooao
OoooooooQgooao
Oooooooogooao

O O o

L [ [

Ooooooooogoogogoao
Ooooooooogoogogoao
Ooooooooogoogogoo
Ooooooooogoogoao
Ooooooooogoogoo
Ooooooooogoogoao
Ooooooooogoogoao
Ooooooooogoogoao
Ooooooooogoogoao
Ooooooooogoogogoao
Ooooooooogoogoao

I R |

(55)

Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
OooooooooQgooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
OooooooooQgooao
Ooooooooogooao

oo ooooooogoQgog
oo o oooooogogoog
oo ooooooogoQgodg
oo ooooooogogog
oo ooooooogogog
oo ooooooogogodg
oo ooooooogoogog
oo ooooooogooQgog
Ooooooooooe

JP

O0Ooo0oo0ooao

[m]

O
O

2005-516908

I I B
oo Oo0oo0ooQgoQoao
Oooooooogod
Oooooood
Oooooooogod
Ooooooood
Oooooooogod

=

O O

U OoOo0ooOooOgooooo
oo ooooooogodg
oo ooooooo

O

OO OooOoooooao

SO0 00goOooo
Ooooooooogooao
OoooooooQooOgoao
OoooooooQooOgoo
OooooooQooOgoQg
OooooooogoQooOgoo
OooooooOoogoo
OooooooOoogoo

O O
O 0O o

O 0Ooo0oo0oo

oo ooooooogodg
Ooooooooogodg
I [

Ooooooooodg
Oooooooooodg
Ooooooooogodg

O

OooOoo0ooood

2005.6.9

O Ooo0ooooao
OOoo0ooooao
O0Ooo0ooooao
O0Ooo0oo0oooao

]

O
[ I R |

O 0Ooo0oo0oooao

O

(]
I I o

DO o0o0oQgoo

oo ooooooogodg
oo ooooooogodg

O0Ooo0oo0oo0oao

oo o0 oooQgoao

Ooooooood

(=

10

20

30

40

50



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

e e ey e ey sy [ |

e e ey e s [y |

Ooooooo0ooooooooooooogogoQgoOo®

Oooooooooooooogooooao

Oooooooogog®

e [ ey [ s [y |

Ooo0oooooQgooao
OooooooogoQgooao
OoooooooQgooao
OoooooooQgooao
OoooooooQgooao
Ooo0ooooQgoo

OO0 o0 ooDoooo oo oDooooQgoooo

I [ o

Oo0oooooooooooooogd
Ooooooooooooooogd

Ooo0oooooooooooov

OooooocoooooooogogQgogoaoQg

OO0 o0 oooooo oo oDooooQgoooo
OO0 o0ooooooo oo oDooooQgoooo
OO0 o oo oooo oo oDooooQgooooo

[ |

Oo0oooooooooooooogdg
Oo0oooooooooooooogdg

Oooooooooooooogov

Oooo0ooooQgooQgQg

SO o0oogoogo
oo ooooooooooooodg

I [ |
I [

[ |

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

Oo0oooooooooooooogd
Ooo0ooooooooooooogdg
Oo0ooooooooooooogdg
Ooooooooooooogdg

SO o0o0ooo0godg
I T [

Ooo0oooogoQgoo
Ooo0ooooogoQgoao

O O

OooooooQgooQgQd

OO0 oooooogogo®

OO0 o oooooo oo oDooooQgoooo

OO0 ooooooQgogo®

Oooo0oooQgoQgQg

(]
O
(]
(]
O

OO0O0Oo0oo0oooao

[}

O

I [ |

OoOoo0ooooao

oo o oooooo o oooooe

OO0 oooooogoo®

Oooo0oooQgoQgaoQg

OoooooogoQgoao
OoooooogoQgoo
OoooooogoQgoo
OoooooogoQgoo
OoooooogoQgoo
OoooooogoQgoo
Ooooooogoogoo
OoooooogooQgoo
Ooo0oooogoQgoo

OooOooo®®

Ooooooooooooogdg
OOoooooooooooodg
OOo0oooooooooooodg

OooooDoooDooo0oogooQgoog
oo oo oooo o oooooogogooo

(56)

N N s [ I | Oooooooooooooogooao
Ooooooooodg

Oo0Ooo0oooao
OoOoo0ooo®®

Oooooooooooooogooao

Oooooooooooooogooao

OOo0oooooooooooodg
OOoooooooooooodg
OOo0ooooocooooooodg
OOo0oooooooooooodg
OOo0oooooooooooodg
OOo0oooooooooooodg
OOo0ooooocooooooodg
OOo0oooooooooooodg

Oooooooooogoo®

Oooooooooooooogooao

Oooooooooooooogooao

Oooooooooooooogooao

OOoo0oooooQgOg

O 0o oOoo

Ooooooogodgdg

OoooooogoQgoo
OoooooogoQgoo
OoooooogoQgoao
OoooooogoQgoo
OoooooogoQgoo

I o
O

O 0Oooo

Oooooooooooogo

JP

Oooooooooooooogooao

2005-516908

ugoodaoano

Ooo0oooooQgdg

O o
Ooooooooogooao

[

[
O oooooogooooooooogooog

O
Oooooooooooooogooao
Oooooooooooooogooao
Oooooooooooooogooao

O0Ooood
o

O

O O
O O

OOo0ooooooooooood

OOo0ooooooooooood
Oooooooogogoe
OO0 oooooogooOoooo
oo oooooogoOoooo
OO0 oooooogooOoooo
Oooooooogooe
o ooge oo

O
O
O
O
O
O

O Ooo0ooo
O0Ooo0oo0ooao

Ooo0ooooogooQgoo
[ Y |
Ooo0oooogoogoo
OoooooogoQgoao
Ooo0ooooooQgoo
Ooo0ooooogoQgoao
Ooo0ooooQgoo

[m]

Oooooooooooooogooao

2005.6.9

gooad

00O
[ O B |

Oooooooooooooogooao
Oo0oooooooooooood

Oooooooooooooogooao
Oooooocoooooooo?v

O 0Oooo
O0Ooo0ooood
O 0Ooo0oooOoao

OoOoo0oooo®-

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

OoOoooooo0oooooo o0 oo oooo oD oo oooo0oooDoDooogoOgoQ

[ R |
[ R |

I o

Oo0oo0ooood

I o

O Ooo0oooao

OoOooooooo0oooooooo0o oo oDooooo0o oo oDoooo0oooDooogoQ

OOoo0oood
Oo0oo0oood
I o

O

[ [ e e e e e [ A [

Oooooooodg

Oo0oooooooooDoooooooooao I [

L s [ o
Ooooooo0ooooooooooooogogogoOo®

Ooooooog?o.

[ I R |

OO0 ooooooQgoooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O Ooooo

Ooooooooogoogoao
Ooooooooogoogoo
Ooooooooogoogoo
Ooooooooogoogoo
Ooooooooogoogoo
Ooooooooogoogoao
Ooooooooogoogooo
Ooooooooogoogoo
Ooooooooogoogoo

I [y |

OooooooooogogogooQo
Oo0ooooooQgogogooQg
OooooooogoQgoogooQg
OooooooooQgogoo
Ooo0ooooooogogogooQo
OooooooooQgogoaoQo
OooooooooQgogogoQg
OooooooooQgoogooQo
OooooooooogogogoQo
OooooooooQgoogooQo
OooooooooQgoogooQo
OooooooooQgoogoao
OooooooooQgoogoQo

OooooooogoQgdg

[ R |
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O O0ooo
O 0Oooo
O O0ooo
O O0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O O0ooo

[m]

OooooooooooooogogoQgg

Ooooooog?o.

OooooooogoQgg

O 0Ooooo

OooooooogooQgdg

Oooooooogoogoo®

Oooooog?o.

Ooooooooooogoogao

OooooooooooooogogoQgog

OoooooooooooQgdg

O
O

Oo0ooooooooooQgdg

Ooooooogo

(=

O

OoooooooooooQgodg

O
O

SO0 o0ogogoQgogoo

Ooooooooogoogooo
OooooooogooQgo®

Ooooooooogoogoao
Ooooooooogoogogoao
Ooooooooogoogoao
Ooooooooogoogoao
Ooooooooogoogoao
Ooooooooogoogoao
Ooooooooogoogoao
Ooooooooogoogoo

I Ry |
OoOoooo®®

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

Oo0ooooooooooQgodg

OoooooooooooOgodg

OoooooooooooQgodg

OooOoooo®®v

(57)

OooooooogoOooOgoo
OooooooogoOoogoo
OoooooooOoogoo

OoOoo0oooOgodg

O O0ooo

OoooooogogQgoOgo®®

Oo0ooooooooooOgodg

OOoo0o0oood

[m]

O
O O o

Oooo0oooOodg

OoOoe Od
U ODooo0oooooogoogodg

[}

L [ [ [ |

OooooooogoQoogoo
OoooooogogQoogoo
OoooooogoOoogoo
OoooooooQoogoo
OoooooooQooOgoQo
OooooooogoQooOgoo
Ooo0ooooogoQgoo
OooooooQgoao
Ooo0ooooogoQgoo
Ooo0ooooQgoao

OooOoooo®@v

O

o0 0O 0O

SO0 0oo0oOoooOooOooogooao
OoooooooooooOodg

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

OoooooooooooOgodg

O 0Ooo0ooo

OoooooooooooQgodg

JP

Ooooooooogoogoao
Ooooooooogoogoao
Ooooooooogoogoao
Ooooooooogoogogoao
Ooooooooogoogoao
Oooooooooogoao

T B

OoooooooooooOgodg

2005-516908

O

||

O 0Ooo0oo0oooao

O
O
O
O
O
O

50O
O OO

OoooooooooooOgodg
OooooooogoQgooao

OoooooooooooQgodg
OoooooooooooOodg

OoooooooooooOodg
Ooooooooogoo®

Ooo0ooooogoQgoo
OoooooogoQgoo
Oo0ooooogOg®

Ooooo®e oooogoao

O
O

OoooooooooooOodg

2005.6.9

ODooooQgooQgoao

OoooooooooooOodg

O

Ooooooood

(=

O

Oo0ooooooooooOodg

Ooo0oooogoQgoo
Ooo0ooooogoQgoo

Ooooooooogoogooao

O

Oo0ooooooooooOod

Ooooooooodg

OoooooooooooQgodg

10

20

30

40

50



O

Oo0oooogQgo®®

Oo0ooooooo0ooooooo0ooDoDoooogogogoo®

OoooooooooooQg?e

e R ey [ s R s [y |

e Ry s [ |

OoooooogoQgoo
Ooo0oooogooQgoao
Ooo0oooogoQgoao
Ooo0oooogoQgoo
OoooooooQgoao
Ooo0oooogooQgoo
Ooo0oooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoo

[}

I e [ R s e [ e [ Ay Iy
I e R Ay Ay

OooooooooooooooooooogoOgoOgo®

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

Oo0ooooooooooooodg

O

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

oo o oooooooooooog
oo ooooooooooooog

oo ooooooooooov

Ooooooooooooodg

oo ooooooQgooooo
OO0 oo ooooQgooooo
oo oo ooooQgooooo
OO0 ooooooQgooooo
OO0 ooooooQgoooo
OO0 ooooooQgoooo
OO0 oo ooooQgoooo
OO0 ooooooQgooooo
oo oooooogoooo

OoooOoooo®-

O O

oo o oo oooooooooog
oo ooooooooooooog

I [

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

OooooooogoQg

Oooooooogod

[}

OO0 ooooooOoooooo

OO0Ooo0oo0oooao

O

OO0 oooooogoooooo

O 0Ooo0ooOoo

(SO R

OO0 oooooogogooooo

Ooo0oooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoao
Ooo0oooogoQgoo
OoooooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoo
OoooooogoQgoo
OoooooogoQgoo
OoooooogooQgoo
OoooooooQgoo
Ooooooogoogoo
OoooooogoQgoo
OoooooogoQgoo
OoooooogooQgoao
Ooooooog?o.

SO0 o0oQgooo
OooooooQgdg

O 0OooO0oooo
I Y

O 0Ooo0oo0ooao

OO0 ooooooogoooooo

oo ooooooQgooooo
oo oooooQgooQgoaog

OO0 oooooogogooooaoo

(58)

OO0 oooooogogooooaoo

OoooooooOgoogoQo

=

OO0 oooooogogooooaoo

oo ooooooQgoOoooo

Ooooooooooe

OO0 oooooogogooooao

O 0Oooo

OO0 ooooooogoooooao

oo ooooooQgooooo

oo oooooe

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

O
O
O
O
O
O

OO0 oooooogogooooao

I [ Iy |

OO0 ooooooogoooooaoo

oo ooooooQgogoooo
oo ooooooQgogoooo
oo ooooooQgoogoooo
oo ooooooQgogoooo
oo ooooooQgogoooo
oo ooooooQgoogoooo
OO0 ooooooQgogoooo

OO0 oooooogogooooao
OO0 oooooogogogo®

O O

OOo0oooooogogooooaoo

[ |

JP

OO0 ooooooOoooooaoo
Oo0ooooooogogogo®

Ooo0ooooogoogoo
Ooooooogoogoo
Ooooooogo?o.

2005-516908

O O O

O

O

O

O Oooo O

O 0OooO0oooao O

[

OO0 oooooogoooooao
OO0 oooooogoooooao
OO0 oooooogogooooaoo
Ooooose oo
Ooooooo®v

(]
O
O
O
O
(]

OooooooooQooOooOooao
Oooo0oooooQooOooOooao
Ooo0oooooQooOooOooao
U ODoooooooogoogo

OooooooooQgogoo

O
OoooooogooQgdg
OoOoo0oo0oo0ooao
SO0 0o0gogg
OoooooooQgdg

o
O

O

oo ooosoooQgooQgao
OOo0oo0ooooOoooooao
OOo0oo0ooooOogooooao
OOo0oo0ooooOoooooao
OOo0oo0ooooogooooao

[m]

OoooooooQgdg

2005.6.9

Ooooooo 2000000
Oooooooooogoogoao
OooooooooQogogoo
OoOoooo®®

[m]

OooooooQgdg

O
O
O

OooooooQgdg

[m]

OoooooooQgdg

O 0Ooo0ooOoo0oao

OooooooQgdg

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

e R ey [ s R s [y |

e [ A  y  y (

Oooooooodg

e e s [y |

e ey e [ R [y |

Oooooooodg

Ooooooooogooo®

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

Oooooooogoogoooo
Ooooooooogooao
Oooooooogoogoooao

Ooooooo®@e

OooooooooooooogoQgdg
Ooooocooooooooogodg
Oooooooooooooogod

OooOoooo®@

O O0ooo
I o

Oo0ooocooooooodg
Oo0ooocooooooodg
Oooooocoooooo®®
Oo0oooogQg?
OooOooo®®

O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O O0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O O0ooo
O O0ooo
O O0ooo
O 0Oooo
I o

O
O oOoooo

Ooooooog

O o0Ooo0ooao

OooooooQogogoao

Ooooooooogoooao
Oooooooogoogoooo
Ooooooooooooao
Ooooooooogoooao
Oooooooooogoooo
Ooooooooogooao

I

Oooooooooooooogodg

Oooooo®@v

OooooooQgogoao

O

OooOoooo®®

OooOoooo®@v

Ooooocooooooooogodg

Oooooo®@v

OoooogQgooQgooogao

I o

OooooooQgogoao

OooooooogoQg-g

O 0Ooo0ooo
OOoo0oood

OoooooogooQgogo®®

Oooooo®@

Oo0oooooooooodg
Oo0ooocooooooodg

OoooooogoQgoOo®®

oo oooooe

OO0 ooOoooogogoodgao
Oo0oooooooooodg
Oo0ooocooooooodg
Oo0ooocooooooodg
Oo0oooooooooodg
Oo0ooocooooooodg

OooOooos

[ I |

OO0 oOooOgoooo
OooooooooQgooao

Ooooooooogoogoo®®

O 0Oooo

Oo0ooooooooood
Oo0ooocoooooood
Oo0ooocooooooodg
Oo0ooocoooooood
Oo0ooocooooooodg
Oo0ooocoooooood
Oo0ooooooooood
Oo0ooocoooooood
Oo0ooooooooood
Oo0ooooooooood
Oo0ooocooooooodg
Oo0ooooooooood
Oo0oooooooooodg
Oo0ooocoooooood

OooOooo®®
O 0Ooo0ooao

(59)

Ooooooooogoooao
Ooooooooogooao
OoooooooOoogooao
Oooooooogoogooao
OoooooooOoogooao
Oooooooogoogooao
Oooooooogoogooao
Ooooooooogooao
OOoooooooogooao
OoooooooQgooao
Ooooooooogooao

Ooooooo®we

Oooooooo

Oo0ooocoooooood
Oo0ooocoooooood

O 0Oooo

o= Oooo@
Oooooooogoogooao
Oo0ooocoooooood
Oo0ooocooooooodg
Oo0ooocoooooood
Oo0ooocoooooood
Oo0ooocooooooodg
Oo0ooocoooooood
Oo0ooocoooooood
Oo0ooocoooooood
Oo0ooocoooooood

=

[}

JP 2005-516908

O 0OooOoo
O O0ooo
O 0Oooo
O 0ooo
O 0Ooo
O 0Ooo
O 0Ooo
O 0ooo

OO o0oo0oogoo

O 0Ooo0oo0oooao
Ooooocooooooao
Ooooooooogoogogoao
Oooooooooogoao
Ooooooooogoogoo
Ooooooooogoogoao
OoooooooogoogogoOoao
Ooooooooogoogoao

O

O

O 0Ooo0ooOoao O

O

O

O

OooOoo0oo0oood O

Oooooooogoogooao
Oooooooogoogooao
OooooooooQgooao

[

O 0Ooo0oo0ooao

OoOoo0ooo®®

00O
[ B |

OoooooooOoogoo
OoooooogoQgogo®®

2005.6.9

O
O

Oooooogoogoodg
OoOooe ooooogooao
OoooooooOoogooao
OOo0oooooooOogooao

Oo0ooooooOoooood
Oo0ooocoooooood
Oo0ooocoooOoooood

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

Oooooooo0ooDoooooo0o oo oDooooo0 oo oDoooo0ooDooogoQ

Ooooooog?o.

Ooooooooooooodg

O O

Iy o [y e ) s e e R e e e

L [ [ sy [ Iy

e e [ ey e [ s [y |

Oo0ooocooooooodg

OOoo0oood

I R e s e [ Ay Iy

=]
[

O0Ooo0oooao
Oooooo®®

Ooooooooo o ooooogogogoo

oo oooooodg

Oooooooogog®

Ooooocooooooooogoogoao
Ooooooooooooog?.

oo o0 oooooogooooooo
oo o oooooooooooo
oo o oooooooooooo
oo o0 oooooogooooooo
oo o0 oooooooooooo
oo o oooooogooooooo
oo o oooooooooooo
oo o oooooooooooo

OOoo0oood
Oo0oo0oood
OoOoo0oood
Oo0Ooo0oood
OoOoo0oood
Oo0oo0oood
OOoo0oood
OOoo0o0oood
OO0oo0oood
OOoo0oood
OOoo0oood
OOoo0o0oood
OoOoo0oood
Ooo0Ooo0o0oood
Iy A
OoOoo0oood
Oo0Ooood

[ |

Ooooocooooooooogoogoao
Ooooocooooooooogoogoao
Oooooooooooooog?o
Oooooooooooooodg

Oooooo®®

[ |

OooooooQoogoao

Oooooooooooooodg
Ooooocooooooooodg
Ooooocoooooooood

Ooooooooooooogodg

[m]

Oo0oooooooogogoooao
Oo0ooooooogogoooao
Ooooooooooooogodg

[m]

SO0 o0oo0oQgogoo
Oooooooodg

OooOoo0oood
Oooooog?o.

[m]

(60)

Ooooooooooooood
Ooooocooooooooogodg
Ooooocooooooooogodg
Ooooocooooooooodg
Ooooocooooooooodg
Ooooocooooooooogodg
Ooooocooooooooogodg
Oooooooooooooodg
Ooooocooooooo:v

Ooooooooogogoooao
Oo0oooooogogoooao
Ooooooooooooogod
Ooooooooooooogod

Ooooooog@

[m]

O0Ooo0oo0ooao

O o

Ooooooocoogo>= Ooooo

OoooooooQgooQgoao

[m]

OoO0oo0o0oood
OoooOooogo
OO0oo0o0oood
OO0oo0o0oood
OoOoo0o0oood
Ooo0oo0o0oood
OoOoo0o0oood
OOoo0o0oood
OOoo0o0oood
OoOoo0o0oood
Oo0Ooo0o0oood
OOoo0o0oood
O0Ooo0o0oood
O0OooOood

Ooooooooooooogod
Ooooooooooooogod
Ooooooooooooogod
Ooooooooooooogod

OooooooQgo®®

[ |

JP

Ooooooooooooood
Ooooocooooooooodg
Ooooooooooooo:v

2005-516908

[ |
O o0Oooo

OooOoo0ooood

Ooooooooooooood
Oo0oooooooooooood
Oo0oooooooooooood

Oooooooogoogogoo®

OooOoooo®v

O Ooo0ooOoo

Oooooooooooood
Oooooooooooood
Ooooooooooooogod
OOoo0ooooooooood
Ooooooooooooogod
Oooooooooooood
OOooooooooooood
Ooo0ooooooooood
Oooooooooooood

| =

2005.6.9

O0Ooo0ooo0oao

Oo0o0ooogoQgo®®

OoooooooQgooogoodg
Ooooooooooooood
Oo0oooooooooooood

O O

O0Ooo0o0oood

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

e R ey [ s R s [y |

Oooooooo0ooooooo0 oo ooooo0 oo ooooo0ooDoooogov

Ooooooooooooooodg

e ey e [ sy |

Oo0oooogoQgg

Ooooooooo0oooooo o0 oo oooo0o oo oDooooDooDoDooooooooodg

Oo0ooooooooooooodg

Ooooooooogooo®

O
O
O
O
O
O
O
O
O

Oooooooogoogoooo
Ooooooooogooao

Ooooooo®@e

Ooo0oooogoQgdg
Ooo0oo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OoOoo0oood

OoooooooQooooao

I o

Oo0ooocooooooodg
Oo0ooocooooooodg
Oooooocoooooo®®
Oo0oooogQg?
OooOooo®®

Oooooooodg

O 0Ooo0ooo

OoooooooQooooao

O
O oOoooo

Ooooooog

Oooooooogoogoooao
Ooooooooogoooao
Ooooooooogoooao
Oooooooogoogoooao
Oooooooogoogoooao
Oooooooooogoooao

T

OoooooooQooooao

OoooooooQooooao

O0Ooood

OOoo0oood

O

OooOoooo®®

OooOoooo®@v

O 0Ooo0oooao

OooOoooo®®

OoooogQgooooogao

I o

O 0Oooo

Oo0OoO0oooQgod

OooooooogoQg-g

O 0Ooo0ooo

[}

O

OoooooooQooooao

Oo0oooooooooodg
Oo0ooocooooooodg

Oooooooo
OoooooogoQgoOo®®

OooOoo0oood
oo O0Oo0oodgao
O oOoo0ooo
O oOoo0ooo
O oOoo0ooo
O oOoooo
O oOoo0ooo
O o0Ooo0ooao
O oOoo0ooao
O oOoo0ooo

[}

OoooooooQooooao

o ooOoogoo@®
Ooooooooogoooao
OoooooooOoogoooao
Oooooooooogoo®®

O 0Oooo

OoooooooQooooao

[ I |

O
O

OoooooooQooooao

Oo0ooooooooood
Oo0ooocoooooood
Oo0ooocooooooodg
Oo0ooocoooooood
Oo0ooocooooooodg
Oo0ooocoooooood
Oo0ooooooooood
Oo0ooocoooooood
Oo0ooooooooood
Oo0ooooooooood
Oo0ooocooooooodg
Oo0ooooooooood
Oo0oooooooooodg
Oo0ooocoooooood

OooOooo®®
O 0Ooo0ooao

Oooooooooooo

(61)

OoooooooQoooOooao

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

OooooooogoQgooao
Ooooooooogooao
Ooooooooogooao
OoooooooOoogooao
OooooooogooQgooao
OooooooogoogoOooao
Oooooooogoogooao
Oooooooogoogooao
OooooooooQgooao
OoooooooQgooao

Ooooooo®we

Oooooooooooao

OoooooooQooOoooao

OoooooooooOooao

OoooooooQoooOooao

OoooooooQooOoooao

O 0Oooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao

OoooooooQooooao

OoooooooQoooOooao
OoooooooQgogo®

O

[
el

OoooooooooOooao

I o

2005-516908

Ooooooood

O

Iy R

L [ [ [ |
Ooo0oooooOooOooOooao

OoooooooQooOooOooao

Oo0Ooo0ood

OoooooooQgogo®
O 0Oo0ooo

OO o0oo0oogoo

O 0Ooo0oo0oooao
Ooooocooooooao
Ooooooooogoogogoao
Oooooooooogoao
Ooooooooogoogoo
Ooooooooogoogoao
OoooooooogoogogoOoao
Ooooooooogoogoao

O
O
O
O
O
O

O 0Ooo0ooao
Oooooooogoogooao
OoOoo0o0oood

O 0Ooo0oo0ooao

Oooooooogooao
Oooooooogoogooao

O O0OoO0ooOod
OoOoo0ooo®®

Ooo0oooooQooOooOooao

Oooooogoogoodg

T B

00O
[ B |

O O

2005.6.9

OOoo0ooooooOooOooao

Ooooooooo

[}

O

Ooo0oooooOooOooOooao

OoooooooOoQgooao
Oo0oooooooOoQgoOooao
Oo0oooooooOoogooao

O oOoooo
O oOoooo
O oOoooo

Ooo0oooooooQgoogoo
Oo0oooooooogoogoo

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

OoOoooooo0o0oooooo oo oDoDoooo0 oo oDoooo0ooDoooogdg

Ooooooo0ooooooo0ooDoooooooDoooQgoo®

OO0 ooooooQgoooo
oo ooooooQgooooo
OO0 ooooooQgoooo
OO0 oooooooQgooooo
OO0 oo ooooQgoooo
OO0 oo ooooQgoooo
OO0 ooooooQgooooo
oo o ooooogoQge

O0Ooo0oooao

OoOoooooooDoooooo0o oo oDoDoooo0o oo oDoooo0ooooooogdg
OoOoooooo0o0oooooo0o oo oDoDoooo0 oo oDoooo0oooDoooogdg

“OoOooo00o0ooooooo0ooooooo0oooooogogoao

OoOoo0oood

Oooooooooooooogooao
Oooooooooooooogooao

OooooooooooooogQgog
OooooooooooooogogQgg

Oooooog?o

O O

O O

oo oooooo oo oooo@

OooooooogQgdg

OO0 oo ooooQgoooo

Oo0ooooooooooooogoQgodg
Oo0ooooooooooooogoQgog
oo oooooo oo oooo®

OoooooooooooQgdg

o8 O8 Ooooogogo®e oo
oo ooo® Ooogoooo

O

OoooooooooooQgdg

O O

Oo0ooocoooooooQgdg

O O

OooooeooOooQgooB

Oo0ooooooooooooogoQgdg
Oo0ooooooooooooogoQgg

O0Ooo0ooOoo®

Oo0ooooooooooQgodg

OO0 ooooooQgoooo
OO0 o ooooogog®

OoooooooooooQgodg

O O

Ooo0ooooQgoao

OoooocoooooooQgdg

OO0 o oooooQgoooo
OO0 ooooooQgoooo
OO0 ooooooQgoooo
OO0 ooooooQgoooo
oo ooooooQgooOoooo
OO0 ooooooQgoooo

oo o ooooogo

OO0 ooooooooooooao
Oo0ooooooooooooao
Oo0ooooooooooooao

OooooooooooooQgodg

OooooooooooooQgodg

OoooooooooooQgodg

SO0 o0gogoo
Oooooooogod

OO0Oo0oo0oooao
Ooooooo®®

OoooooooooooQgodg

(62)

OoooooooooooQgodg

OO0 ooooooooooooo
OO0 ooooooooooooao
Oo0ooooooooooooao
Oo0ooooooooooooao
Ooooooooooooooao
Oo0ooooooooooooao
OO0 ooooooooooooao
Oo0ooooooooooooao
Oooooooooogoooo®

OoooooooooooQgodg

[ I R |

OoooooooooooOgodg

oo ooooooQgooooo
OO0 oooooogoooo

OoooocoooooooQgodg

OoooooooooooOgodg

Ooooo® o= Oo0go-d
OO0 oooooogoooo

oo oooooogoooo
OO0 oooooogooooo

m]
I o

(]

OoooooooooooQgodg

Oo0ooooogoQg®

I o A

O O0ooo

Ooo0oooogogoQgoOgo®®

OooooooooeooQgoooao

[
el

Oooo0oooQgoQgQd

[ |

OoooooooooooOgodg

2005-516908

N [y |
Ooooooood

OO0 oooooogoooo
OO0 oooooogoooo
OO0 oooooogooooo
OO0 oooooogooooo
OO0 ooooooQgooooo
OO0 oooooogooooo
OO0 oooooogoooo
OO0 ooooooQgoooo
OO0 oooooogoooo

I [y |
I [

[ |

Oo0ooooooooooooao
Oo0ooooooooooooao
Oooooooooogogooao®®
Ooooooooooooooao
Oo0oooooooooooooao
Ooooooooooooooao
OooooooooQgoOo®

O0Ooo0ooOoos

O Ooo0ooo

OoooooooooooOodg
OOoooooooooooaoo
Oo0ooooooooooOodg
[ s o
Oo0ooooooooooOgodg
Oo0ooooooooooOodg

[}

O 0o oOoo

OO0Oo0oo0oooao

Oo0ooooooooooOodg

2005.6.9

O o

OoooooooooooOodg

OoOoo0oooao

Ooooooogog?

Oo0oooooooooooOodg

Ooooooooeoo0oQgooQgo
Oo0oooooooooooooao

Oo0ooooooooooOodg

Oo0oooooooooooOodg

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

L
Oooooooooooooo0oooooogoogooao

Oooooooooooooo0ooooooogoooao

Oooooooooooooo0ooooooooo®

e vy e s e ey A e R e s [ A B

OooOooo®

[}

Iy e A B

[}

vy e e e e R I e s [ A B

OoooooogogoQoogoo
OooooooogoQoogoo

Oo0oooogog

Oo0ooooooooooooaoo
Oo0ooooooooooooao
Oo0ooooooooooooao
Oo0ooooooooooooao
Oo0ooooooooooooao

OoOoooo®®

Ooooocoooooooooooooao
Ooooocoooooooooooooao
Ooooooooooooooooooao
Ooooocoooooooooooooao
Ooooocoooooooooooooao
Ooooocoooooooooooooao
Ooooooooooooooooooao
Ooooocoooooooooooooao

OoooooooQgogo?®

I o

O O

OooooooogogoQoogoo
OooooooogogoQogogoo

Oo0oooogoQg®

O
O
O

O
O
O

I [ |

O O

OooooooooQgogogooQo
OooooooooQgoogooQo
OooooooooogogooQo

I

OooooooogooQogogoo
OooooooogoQoogoo
OooooooogoQoogoo
OooooooogooQogogoo
OooooooogooQogogoo
OooooooogooQoogoo

Ooo0oooooQgag

oo oooooodg

Oo0ooooooooooooao

Ooooooogo?ov

Oooooooodg Ooooo®e oooogoogoo

OooOooo®®

Oo0ooos

Ooooooo0ooogoag
OoooooooQgoOo®

Oo0ooooooQoogooQo
OoooooooQgogooQo
OooooooooQgoogooQo
OooooooooQgoogoaoQo
Ooo0oooooooQgogogoo
OoooooooQgoogoaoQo
OoooooooQgoogoao
OooooooooQgogogooQo
OoooooooQgogooQo
OooooooooQgoogoao

Ooooooo®@

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

Ooooovoeoo0ooooooOoooogoao

OoooooooQgogo?®

O 0Ooo0oo0oooao

O
O
O
O
O
O
O
O

(63)

[ Ry |

Oo0ooocooooooogo
O 0Ooo0ooooao

Ooo0oooooQgogo?®

DO 0o0oo0gooo
Ooo0ooooogoQgag

O

Oooooooooooogoo Qoo
Oooooooooooooogoggoao
Oooooooooooooogogoao
Oooooooooooooogoggoao
Ooooocooooooooogogoao

Ooooooodgg

Ooo0ooooQgg

Oooo0ooogoQgag

OoooooogoQgdg

Ooo0oooogoQgdg

Ooooooooooooogod

=]

O

OoooooogoQgg

Ooooooood

O Oo0ooooogoQgoOo®®

O

OooooooQgdg

JP

O

Oooooooooooooogogogoao
Ooooocooooooooogogoao

Ooooooogo?n.

OooooooQgdg

2005-516908

ugoodaoano

O 0Oooo

OooooooooQgoogoao
Ooo0oooooooQgoogoao
OooooooooOogogoaoQo
OooooooooQgoogoao
OoooooooQgogoao
OooooooooQgogoaoQo
OooooooooQogoOgoao

O
O 0Oooo O
O
O
O
O

I I

Ooo
Oooooooooooooogogoao
Oooooooooooooogogoao
Ooooocooooooooogogoao
Ooooocooooooooogoggoao
Oooooooooooooogogoao
Oooooooooooooogogoao

O
O
O
O
O
O

Ooooooodgaog
Oooooo=2 Oo-g
OoooooogoQgdg
Ooooooogodgdg
Oooooo=2 OoOg
OoooooogoQgdg

O

O

OooOooooogodgaog

2005.6.9

gooad

Ooooo0o "ooogogoaood
Ooo0oooooooogogoaoQo
OoooooooOooOgoo

O
O
O
O

SO oooooooooogodg
Oo0ooooooogogoooao

Oo0ooooooooooooogogoao

O 0Ooo
I o

O
O
O
O

Ooooooogodgdg
Oooos Ooogoogodg
o0 Oooogodgdg
B O0Ooo0oo0goooo

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

[ s e e e e e e [ e [ o A o R o

e Iy

(=

Ooooooooooooog?.

I o

e [ ey ) e ey sy |

Oo0oooooooooooogogos

Oooooooodg
Oooooooodg
Ooooooooodg

[m]

Oooooooooooooooo0oooooogoogoao

Oooooooo0ooooooo0 oo oDoooo o0 oo oDoDooo0DooDoDooooooooao

OooOoo0oood
Oooo0oood
OooOoo0oood
Oooo0oood
OooOoo0oood
Ooo0o0o0oood

O

oo oo ooooooooooogogQgogoo
I [ o

OoDooocooooooao

OooOooo®

OOoo0oood
OoOoo0oood
Ooooooooodg

[m]

Ooooooooooooogodg

O 0Ooo0ooooao

[m]

oo oo ooooooooooogogQgogoo

oo ooooooooooooog
oo ooooooooooooog
oo ooooooooooooog
oo ooooooooooooog

O0Ooo0oooao

Oooooo®@

OoooooQgoooOoood

[ I o

OOoo0oood
OOoo0oood
Oooooooodg

[m]

Oooooooogod

[m]

Oooooooooooao
Oooooooooooao
Oooooooogoooao
Oooooooooooao

O 0Ooo0ooo

[}

O

OoOoo0oood
Ooooooood
Ooooooood
Ooooooood
Ooooooood
Ooooooood
Ooooooood
Ooooooood
Ooooooood
Oooooooogoov

Oooooooooooooodg

I o

OoOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
Oooo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0oood
OooOoo0ooood
OooOoo0ooood
OooOoo0ooood
OooOoo0ooood
OooOoo0ooood
OooOoo0ooood
OooOoo0ooood
OooOoo0ooood
OooOoo0ooood
OooOoo0ooood
OooOoo0ooood
OooOoo0ooood
OooOoo0ooood
OooOoo0ooood
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
OooOooo®s

OoooooooogogooQg

OooooooooQgoogoQg

O0Ooood

Ooooooooogoogoo
Ooooooooogoogogoo
Ooooooooogoogogoao
Ooooooooogoogoao
Ooooooooogoogoao
Ooooooooogoogoo
Ooooooooogoogoo
Ooooooooogoogoao
Ooooooooogoogoao
Ooooooooogoogoao
Ooooooooogoogoao
Ooooooooogoogoao
Ooooooooogoogoao

I

O oo oooooogooodg
Oooooooooooooodg
Oooooooooooooodg
Oooooooooooooodg
Oooooooooooooodg
Oooooooooooooodg
Oooooooooooooodg
Oooooooooooooodg
Ooooooooooooood
Oooooooooooooodg

Ooooooo®v

(64)

Oooooooogdg
Oooooooogdg
Oooooooogdg
Oooooooog
Ooooooooodg
Oooooooodg
Ooooooooodg
Oooooooodg
Oooooooogdg

Oooooooo

Oo0oooooooooooood
Ooooooooooooood

[
el

O 0Ooo0oo0oooao

2005-516908

U OO0 o0oo0ooo
Oooooooogdg
Ooooooooodg
Ooooooooodg
Ooooooooodg
Ooooooood
Ooooooooodg
Oooooooood

O

O 0Ooo0ooao

Oooooooogoogooao
Oooooooooogoogo-g

[}

O
OOoooooooooooood

Ooooooooooooood
Ooooooooooooood
Oooooooooooooodg

OOo0ooooooogoOgo

O
I I o

0O o0oo0ooQgoo

Ooooooooogoogoo
Ooooooooogoogoao
Ooooooooogoogogoao
Oooooooogogogoo
Ooooooooogoogoao
Ooooooooogoogooo
Ooooooooogoogogoo
OOooooooogoOodg

OOooooooogooOodg

OoOoooooooOodg

O 0Oooo

2005.6.9

SO0 o0oo0o0goOoooao

OOooooooooooood
Oooooooooooood
Ooooooooooooogod

O 0Ooo

O

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

Oooooooo0ooooooo0 oo oooDo o0 oo oDoooo0ooooogov

Oooooooogogogoo®

Oo0oooogg

Ooooooooooooooodg

Oooooooo0o0oooooo0o oo oDooo oo oDoDoDooo0ooDoDoooQgoooao

Ooooooooooooooodg

Ooooooooooooooo0ooDooooogogooo®X

OoooooooQooooao

Ooooooooo0oooooo o0 ooDoooooooooogoQgoo
Oo0ooooooooooooodg

Oo0oooogoQgo®

OoooooQgo®®

s [ [ e o

O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao

I I

OoooooooooooooooooeoeoooOooag
OoOo0oooooooooooooooooooooQgog
Oo0oooooooooooooooooooogooQgodg

OoOoooo®®

Ooooocooooooooogooooao

Ooooocooooooooogooooao

Ooooocooooooo®v

O O

O O

[

O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
I [ o

Oo0ooooooooooooogoQgog

Ooooocooooooooogogoooao

Oooooooooooooooooooooogog
OooooooooooooooooooooooQgodg
Oo0oooooooooooooooooooooQgog
Oo0oooooooo oo oooooooooooQgog

Ooooooocoooooo®

Ooooocooooooooogooooao
OoooocooooooooogoQg®

O O

O

Ooooocooooooooogooooao

OoOoooo®®

Ooooocooooooooogooooao

Oo0oo0good™d

OoooooooogoQgog

OooooooooooooogogoaoQg
OooooooooooooooQgogoaoQg
OooooooooooooooQgogoaoQg
OoooooooooooooQgogoaoQg

[y

O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao

Ooo0ooooooo o0 oo oooOoo® ooooogoog
Oo0ooooooooooooaoo

Ooooooogo

OoooooooogogQgog

(=

=

OooooooQgog?®

Ooooooooooooooooooooogooag
Oo0ooooooooD oo oooooooooogooOgodg
Oo0oooooooooooooooooooooQgodg
OOo0ooooooooooDoooooooooao
OOo0ooooooooooDoooooooooao
OOo0oooooooooDoooooooooao
OOo0oooooooooDoooooooooao
Oo0ooooooooooooooooooao

OoooooooOooooao

(65)

Ooooooooooooooaogo
Ooooooooooooooao

OoOoooo®®

O

OooooooogogoQodg

I [y |
I [ |
I [y |
I [ |
I [y |
I [y |
Iy |

Ooooooooooooooao
Oo0ooooooooooooao
Ooooooooooooooao

D000 oQgooo
OoooooogoQgdg

OoOoo0oo0oooao
Ooooooo®ve

50O
O OO

Ooooooooooooooogogooao
OOo0oooooooooooogoOoo®

Ooooooooooooooao
Ooooooooooooooao
Ooooooooooooooao
Ooooooooooooooao
Ooooooooooooooao
Oo0oooooooooooooao
Ooooooooooooooao
Oooooooooooo®

JP

OOo0oooooooooDoooooooooao
OOo0oooooooooooooooooooao
OOo0ooooooooooDoooooooooao

OoOoo0ooo®®

2005-516908

[
=]

O O

I [ |
O o
I [y |

I [y |

I [ o
O 0o oo

Ooooooooooooooao
Ooooocoooooooogod

OOo0oooooooooooooooooooao
OOo0ooooooooooooooooooao

Ooooooo®@v

O O

I [y |
I [ |
I [ |
I [y |
I [y |

OOo0oooooooooooooooooooao
OOo0oooooooooooooooooooao
OOo0ooooooooooooooooooao

OOo0oooooooooooooo

OoOoooo®®

2005.6.9

OooooooogoQgodg

O O

Ooooooocoooooo®

SO0 ooooooooogodg

Ooooooov

Oooooooogod
Oooooooogho

OOo0oooooooooooooao
OOo0oooooooooooooo

O0Ooo0oooao

10

20

30

40

50



Ooooooooooooooodg

Oooooocoooooooaog?.

OoOooooooo0oooooo oD oo oDooooooDoooogoQgogaoQm

Oooooooo0ooooooooooao®X

Ooo0oooooogogogogooQg

OoOooooooo0oooooo oD oo oDooooooDoooogoQgogoaoQg

Ooooooooogoooao

Oo0oooooooooooogogoooao
Oo0oooooooooooogogoooao
Ooooooooooooooogogogoo
Ooooooooo o0 ooooogogogoao
Ooooooooo o ooooogogoo
Ooooooooo o ooooogogogoo

OoooooooogooQgog

O

O 0Ooo0ooooao
O 0Ooo0ooooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao

Do 0o oOgoooo
Ooooooooo o ooooogogooo

OooooooogoQgg

O0Ooo0oooao

O0Ooo0oooao

Ooooooooooooooogdg

Ooooooo®@e

O0Ooo0oo0ooao

OooOoo0oood

O0Ooo0oo0ooao

Ooooooooooooogodg

[}

O0Ooo0oo0ooao

OO0 oooooogogoooao
Oo0oooooogogoooao
Ooooooooooooodg

[}

O
O

O0Ooo0oo0ooao

[}

O0Ooo0oo0ooao

O0Ooo0oo0ooao

OO0 oooooogoooao
Oo0ooooooQgogoooao
Ooooooooooooodg

[}

O
O

O0Ooo0oo0ooao

(66)

[}

O0Ooo0oo0ooao

O0Ooo0oo0ooao

Oo0oooooogogoooao
Ooooooooooooodg
Ooooooooooooodg
Ooooooooooooodg
Ooooooooooooodg
OooooooooooooOodg
Oooooooooooooodg
Ooooooooooooodg
OOooooooooooood

Oooooooogo

O

O0Ooo0oo0oo0oao

O0Ooo0oo0ooao

O0Ooo0oo0ooao

O0Ooo0oo0ooao

O0Ooo0oo0oo0oao

O0Ooo0oo0oo0oao

O0Ooo0oo0oo0oao

JP

O0Ooo0oo0oo0oao

2005-516908

O0Ooo0oo0oo0oao
O o0ooo

OOoooooooooooodg

Ooo0ooQgoogo

OOooooooooooood
OOoooooooooooodg
OOooooooooooood
OOooooooooooood

OooooooQgogo®®

O0Ooo0oo0oo0oao
[ |
[ |
[ |
[ |
0O O

O
O
O
O
O

2005.6.9

O 0Ooo0ooo

OOooooooooooood
OOooooooooooood

10

20

30



(67) JP 2005-516908 A 2005.6.9

goodaao

Br r a AdD, MUE(OH)z
BnO
@,com-r d-e QCOOQHs l/(;,cocachﬁ /?/C hel
—— —

K@/\,COOCZHS } 00002H5 k . COOC2H5
a —-B/©”\” — O
OBn OH O NH-£BOC
? ! 10 11
Br/‘\/" NHaﬂr — Br/v‘-NH_t_BOC
12 13
_COOCHs
. COOCH
KQ/\' N MUB(OH}z m
B —_—
O ~_NHt-BOC BnO BnO O~ NH-t-BOC
1 8 no 14

NG
% COOC,Hs
E'ﬂ Af]",i-rﬂbnooq#s
BnNHA° Ho ® \/\,NHQ
15 18
I

Y L p
2.CO0CH
Y e
HO O~ NHAC HO O O~ NHz

16 19
Y

% COOH
Ad
HO O O.~_NHAC

L T e T e T e T e T e T e B e T e B e B e T e T e T e T e TR e R T e T e T e T s T e Y e O s Y s T e T e B e B e T e |

[

Oooooooooooooogodg
Oooooooooooooogodg
Oooooooooooooogodg
Oooooooooooooogodg
Oooooooooooooogodg

oo o oooooogog

O

1w

OOoo0ooooao
OoOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0oo0oooao
OOoo0ooooao
OOoo0oo0oooao
OoOoo0oo0oooao
OoOoo0oo0oooao
OoOoo0oo0oooao
OOoo0ooooao

g
a

g
g

g
a

g
g

g
g

Dean-StarkO
Oooodg O
OO0y O00¢g
oooood

Oo0Ooo0oooaoo

O O o

[m]

O
OoOoo0oooao

OoOoo0oooaoo
OoOoo0oooao
OoOoo0oooaoo
OoOoo0oooao
Oo0Ooo0oooao
Oo0Ooo0oooao
OoOoo0oooao
O0Ooo0ooao
O0Ooo0oooao
OoOoo0ooao
O0Ooo0ooao
O0Ooo0oooao

O Ooo0ooo

(=

OOoo0oo0oooao
OOoo0ooooao
OoOoo0ooooao

O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0o0ooao
O0Ooo0o0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0o0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0ooOoao
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao
O 0Oo0ooOoao
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooao

L R [y [ |
O0Ooo0ooao
O0Ooo0Oooao
O0Ooo0oo0ooao
Oo0Ooo0oooao

[ i Ry |

[m]

O
O0Ooo0oooao

OooOooo®

O

O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao

40

50



e R ey [ s R s [y |

e R ey [ s R s [y |

I e e R A Iy

[}

O

[y e [ [ |

Oooooooooooo®®

OO0 oooooo o0 oo oooo o0 oo ooooogogooo®X

Ooooooo0oooooooooDoooogogQgo®

OoooooooooooeoeooQgooao

SO0 oo0oo0oQgooooo

OoooOoooo®

OO0 o0oooooo oo oDooooogogoooo

Oo0ooooooogogoooao

Ooooooo®®

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

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

O O

OooooooQgoao
OooooooQgoao
OoooooQg

I [y |
I [y |
I [y |
O 0Ooo0googoo
I [y |
I [ |
I [y |
I [ [ |
I [y |
I [y |
I o

L R [y [ |
OoOoo0oooao
OoOoo0oooao

oo oooooogodg

[ |

I o

oo ooooooQgodg
OoooOoooo®-

O

Oo0ooooooQgogoooao
Oo0ooooooogoooao

Ooooooo®®

O O

OooooooQgoo

O

O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oooaoo

oo ooooooQgodg

OO o0ooOooQgoo
OooooogOgo

O O

OooOoooo®®

oo ooooooQodg

O

OO0 ooooooogogoooao
Oo0ooooooogooooao
Oo0ooooooogooooao
Oo0oooooogogoooao
Oo0ooooooogogoooao
Oo0ooooooogogoooao
Oo0oooooooogooooao
Oooooooogogoooao
Ooooooooogooooao
Oo0oooooogogoooao
Oooooooogogoooao

Ooooooogo

oo oooooogodg

OooooooQgoao
OooooooQgoao
OooooooQgoao
OooooooQgoao
OooooooQgoao
OooooooQgoao
OooooooQgoao
OooooooQgoo
OooooooQgoao
OooooooQgoao
OooooooQgoao
OooooooQgoao
OooooooQgoao
OooooooQgoao
OooooooQgoao
OooooooQgoao

O

O0Oo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
OooOooo®

oo ooooooQodg

oo ooooooQodg

OoooooooQodg

oo oooooodg

O

Oooooooodg

I [y |
I [ [ Iy |
I [

Oooooooodg

(68)

Ooooooooodg

O

Oooooooodg

I [ |
I [y |
I [y |
I [y |
Iy |
I [ [ |
I [ |

Oooooooodg

O

OoooooooOodg

O 0Ooo0ooOoo

O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oooaoo

O0Ooo0o0ooao

| =

O

Oo0oooooogoooao
Oo0ooooooogoooao

Oooooooogodg

O

T
O0Ooo0ooaoo
[ N i [ [ A |
I o A
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0ooao
O0Ooo0ooao
O0Oo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0o0ooao
O0Ooo0o0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao

[}

I [ B I [ [ Y I [
Ooooooooodg

SO0 o0ogoogogoo

Oo0ooooooogoooao
Oo0ooooooOgoooao
Oo0ooooooogoooao
Oo0ooooooogoooao
Oo0ooooooogoooao
OoooooooogoQgoOo®®

O 0Ooo0ooOoo

OooooooOgodg

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

JP

Oooooooodg

I [

O0Ooo0oo0ooao

=

O

2005-516908

ugoodaoano

O

O O0ooo

OooooooQgoao

e B

O

Ooo0ooooOodg

[ Ry |

O

OooooooQgoao OoooooOod

Ooo0oooooQgoao

O O

O

[ S i R |

I o

Oo0oooocooogooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao
Ooooocooooooao
Oo0oooocooogoooao
Ooooocooooooao
Ooooocooogoooao
Ooooocooogoooao

O

Ooo0oooOod

00O 0O d

I I

O

Ooo0oooOod
O0OooOoos

Ooooooood
OoOoo0ooooaoo

I I

O O

2005.6.9

gooad

O

O0Ooo0oood
O0Ooo0oood
O0Ooo0oood
O0Ooo0oood

O O o

O

OoOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao

O

O

Oo&8 OO0

10

20

30

40

50



e R ey [ s R s [y |

e R ey [ s R s [y |

e e ey e ey sy [ |

e e ey e s [y |

e [ sy |

e [ ey e [ s [y [ |

OooooooooooooogQgog
OooooooooooooogogQgg
OooooooooooooogQgog
OooooooooooooogogoQgg
OooooooooooooogogQgog
OooooooooooooogogQgg
OooooooooooooogogQgog
OooooooooooooogogQgog
OooooooooooooogogQgog

Oo0oooogQg?

O O0ooo

OoOooooooooooooogogooQg
OooooooooooooogogoQg
OooooooooooooogoQgoQg
Oo0oooooooooooooogogoQg

Oooooooooooooogov

Ooooooooogogog
OoooooooogoQgog
OoooooooogooQgg

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

Ooo0oooooooQgodg
OooooooooQgog
Ooooooo®®

[ I |

OooooooooooooogoQgQg

O O

oo oo ooooooQgooooo

O
oD oo oooooogQgogoQ

O

Ooooooooogodg
OooooooooQgodg

[ I |

SO0 o0oOoogoooo

oo o oo oooooooooog
oo ooooooooooooog
oo ooooooooooooog
oo ooooooooooooog
oo ooooooooooooog
oo ooooooooooooog
oo ooooooooooooog
oo ooooooooooooog
oo ooooooooooooog
oo ooooooooooooog
oo ooooooooooooog

O 0Ooo0oo0oooao

OoOoo0ooooaoo

(=

Ooooooooodg
[ e [ [ Y I [

I

Ooo0oooogoQgdg

OooooooooooooogogoQgg

OooooOQogoogQgoaoao

O 0Ooo0ooo

O 0Oooo

Ooooooooodg
Ooooooooodg

I i

OooooooooooooogogQgog

OooooooQgoOgo®®

(69)

O 0Oooo

(=

O 0Ooo0ooo

OooooooooooooogoQgog
OoooocooooooooogogQgog
OooooooooooooogogoQgog
Oooooooooooooogoggog
OooooooooooooogogQgodg
OooooooooooooogogQgog
OooooooooooooogogoQgdg
OooooooooooooogogQgog
OoooocooooooooogogQgdg
Ooooocooooooooogoggodg
Oooooooooooooogoggog
OoooocooooooooogooQgdg
Oooooooooooooogoogdg
Oooooooooooooogogdg
OooooooooooooogooQgog
Ooooocooooooooogogogdg

Oooooooooooo®®

OooooooooQodg
Ooooooooodg
Ooooooooodg
Ooooooooodg
Ooooooo®®

O O

O 0Ooo0oo0ooao

OoooooQgoOo®®

[}

OoooooooOodg
Ooooooooodg
Ooooooo®®

I [

Oooooooooooooodg
oo ooooooooooooog

[}

JP

O O

O Oooo

2005-516908

O
O
O
O
O
O

Ooooooogoge Ooooao
OOo0ooooooOoooooao
OO0 oooooogoooooao
oo ooooo®r Ooo® oOooo
OO0 oooooogogooooao
oo ooooooeoogooQgog

[}
[}

O Oooo

OoooooooOodg
OoooooooQodg
I [

OoooooooOodg
OooooooOodg
OoooooooOodg

O
O
O
O
O

OOooooooogo®e Oooo

OO0 oooooogogooooao

[}

2005.6.9

L I [ [ |
Ooooooooodg
Oo0ooooooOodg
OooooooOodg

0O O

O 0ooo

OO0 ooooooogoooooao

DO 0o0o0gooo
Oooooooooooooogoggodg

Oooooocoooooo®®

Ooooooodgag

OO0 oooooogoooooao

OO0 ooooooogoooooao

O 0ooo

10

20

30

40

50



Ooooooooooooooooooodg

O Ooo0oo®

OoooooooooDoooooooDoooogogo®

Oooooooooooo®®

00O

Oooooooodg

SO0 o0oQgoooo

OooooooQgdg

Ooooooo®

OoooooooogoQgo®
Oooooooogog?®

OO0 o0oooDoooo o oo oooogogooo@X

Oooooocoooooo®®

e e ey e e sy [y |

OoOooooooooooooooooogoogo@d

Oooooocoooooo®®
OoooooogogoQoogoo
OooooooogoQoogoo
OooooooogogoQoogoo
OooooooogogoQoogoo
OooooooogogoQoogoo
OooooooogooOoogoo
OooooooogoQoogoo
OooooooogoQoogoo
OooooooogogoQoogoo
OooooooogoOoogoo
OooooooogoQoogoo

Ooooooooooooooooooodg

Ooooooo®
e [ |

OO0 oo ooooooooooogooQgdg
OO0 oo ooooooooooogooQgdg
OO0 oo ooooooooooooQgdg
OO0 oooooooooooooQgdg
OO0 oo ooooooooooooQgodg
OO0 oo ooooooooooooQgog
OO0 oooooooooooooQgdg
OO0 ooooooooooooooQgodg
OO0 oo ooooooooooogooQgodg
OO0 ooooooooooooogooQgodg
OO0 o oo oooooooooooQgodg
OO0 oooooooooooooQgodg
OO0 oooooooooooooQgodg

oo o ooooogo

Oooooooooooooogogoao
Oooooooooooooogogoao
Oooooooooooooogogoao
Oooooooooooooogoggoao

[ Ry |

[}

Ooooooooooooo®@e

Oooooooooooooogogoao
Oooooooooooooogoggoao

[ Ry |

[}

Ooooooooooooo®@e

OooooooooooooogogQgoao
Oooooooooooooogogoao
Ooooocooooooooogoggoao
Ooooocooooooooogogoao
Oooooooooooooogogoao
Oooooooooooooogoggoao
Oooooooooooooogoggoao
Ooooooooooooooogogoao
Ooooocooooooooogoggoao
Oooooooooooooogogoao

I R |
OoooooooQoogoo
OooooooogoOooOoo
OooooooogoOoogoo
OooOooo®®

(70)

O
O

OoOoo0ooooao

OO0 oooooooooooooQgodg
oo o0ooooo oo oQoooOooodg

oo oooooogogooo®

I [ |

O O0ooo
O Ooo0ooOoo

OoooooooOoogoo
OoooooooOoogoo
OooooooogogQoogoo
OooooooogoQoogoo
OooooooogoQoogoo
OooooooogoQooOgoo
OoooooooQoogoo

OooooooQgdg

SO0 ooooooos

O
O

SO0 oo0oooooooogoQgooo
OO0 oooooooooooooQgodg
OO0 oooooooooooooQgodg

OO o0ooOoQgoo

SO0 o0o0goo0goooo

(]
O

oo oooooooooogoogoo
Oooooooooooooogogoao
Oooooooooooooogogoao

OooooooooooooooQgodg
OoooooooooooooQodg
OooooooooooooooQgodg
OoooooooooooooQgodg
OooooooooooooooQgodg
OoooooooooooooQgodg
Ooo0ooooooooood
Ooo0oooooooooogod
Ooooooooooooogod
Oooooooooooood

[m]

JP

Oooooooooooooooogd

Oooooooooooooogoe

2005-516908

ugoodaoano

O

[ |

O

Ooo0ooooooooooooogod
Oooooooooooooooogod

Oooooooooooooogoe

Ooo0oooooQgdg

O

Ooo0oooooQgdg

O

OooooooQgdg

O

OoOooooocooooooodg
OOoooooooooooodg
OoOo0oooooooooooodg
OoOo0oooooooooooogdg
OoOoooooooooooogdg

O

OooooooQdgdg

O

Ooooooodgdg

A 2005.6.9

0

O

Ooooooodgdg

0

O

OoooOooo0oodao
Ooooooodgdg

uoano

O

Oo0ooooooogogoooao
Ooooooooogogoooao
Ooooooooooooo@

O

[m]

oo oooooogoOoooao
Oo0ooooooogooOoooao

Ooooooodgdg

O

O

O

Ooooooodgdg

10

20

30

40

50



OooooooogogQgogooQo
OooooooogooQoogooQo

Oooooooo0oooooooooooogogogoogoaoQg

OoOooooooo0oooooooooooogogogoogoao-g

OoOooooooooooooo0 oo oDooooooDooogoQg

Oooooooo0o0oooooo oo oDooooo0DoooDoDooooo0oooDoDooooDooDoDooogogoooao
O 0Ooo0oooao

OoOooooooo0oooooo oo oDooooo0ooDoDoDooooooDoooogogo
OoooooooooooooooDooooogooo®

OoooooooooooooooDooooooo®

O

O O0ooo

O 0Oooo

O 0Oooo
O

Oo0ooooooo0ooooogogogooo
Oo0oooooo o0 oooooogoggooo
Oo0oooooo o0 ooooogogogooo
Oo0oooooo o0 oooooogogogooo

SO0 o0gogoo

oo o oooooogogoo
oo ooooooogogogoo
oo oooooogogoo
oo oooooogogoo
oo oooooogogoo
oo oooooogogoo
oo oooooogogoo
oo oooooogogoo
oo oooooogogogoo
oo oooooogogoo
oo oooooogogoo
oo oooooogogoo

OoooOoooo®®

Oo0ooooooooooao
O 0Oooo

Ooooooooo0oooooo oo oDooo oo oDoDoDooo0DooDoDoooQgooooao
Ooooooooooooao

N O OOOd
& OO ogog
Q@ OoOoooOo

O 0Oooo

h
O
ooooad

t al.0O Leulkemia 8:

00000
O, 000

Doo0o0Oo
00, 00

O
O
O
O

e S i
N A R o

L [
[

Oo0oooooo o0 ooooogogooo
Oo0oooooo o0 ooooogogooo

oo ooooooQgodg
Oo0ooooooQgoo®

R R R

R R R
- 0000
00000

(]
~+
s3]

ooogad
871-877
oooad
ooogad

O
O
O
O
O
O

Oo0oooooo o0 ooooogogooo
Oo0oooooo o0 ooooogogooo
Oo0oooooo o0 oo ooogogooo
Oo0oooooo o0 ooooogoggooo
Oo0oooooo o0 oooooogoggooo
Oo0oooooo o oooooogogogooo
Ooo0oooooo o oooooogogogooo
Oo0ooooooooooooogogogooao
Oo0ooooooooooooogogogooo

O 0Oooo

O
O
O
O

O O0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
N O OQOQg
O B R |

O
O
O
O
0

Blood 1

o

0:

ooo0ooao
(1994)0 0 O
oooooao
oooo0oao

oD oo o0 oo oooooooooog

Oooooooo o ooooogoggooo
Ooooooooo o oooooogogogooo
Ooooocooooooooogoogooao
OoooooooooooooogogoQgdg

OooooooQgo®®

O Ooo0ooo

oo oooooogogogoo
oo oooooogogogoo O

Ooooo® oooodg (]

oo ooooooogodg (]

oo ooooooodg O

O

oo ooooooogodg
oo ooooOoQgoao

O 0Oooo
QDDDD
‘-"'I:IDI:ID

oad
od
Oood
oad
2002

I:II:IDI:II:I
I [ [y |

917-2925(20
0Ooo0O0O0O0oo
oooooooo
ooooo0ooo

oooooogoad

JP

O

Ooooooov

2005-516908 A 2005.6.9

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

OO0, 0000000,
ooooooooooao
ooooooooooao 10
ooooooooooao
ooooooooooao
Ooooooooooao
ooooooooooao
od 0oooooooano
ooooooooooao
ooooooooooao
ooooooooooao
ooooooooooao
ooooooooooao 20
Ooooooooooao
ooooooooooao
I A )
ooooooooooao
ooooooooooao
Ooooooooooao
ooooooooooao 30
ooooooooooao
ooooooooooao
ooooooooooao
ooooooooooao
ooooooooooao
ooooooooooao
Ooooooooooao

40
ooooooooooao
ooooooooooao
ooooooooooao
ooooooooooao
0ooooggad
O 00O ThackerO D.J.0O e
ooooooooooao
ooooooooooao
ooooooooooao 50



‘_';’DDDDDDDDDDD
OO0 oDoDooooUoDOoDooYe@eQoDUoDooooDooooeoUoooooooooao

e [ e e ol [ A Y

Ooooooo Qg e

I I o P
O=0o0oo0o0ooooooo e

O

[S2 B

(72) JP 2005-516908 A 2005.6.9
Ooo0Do0ooo0o0oooo0Do0DoooD0oo0oooDo0oDo0ooODo0DoooODOoDoDooDoDooooDOoOg
ooo0oodooo0o0oooo0Do0ooooDO0oUoooDoDO0oDoODO0DU0oooODOoDoDooDoDOoooDOoO
00000 oooooooooooDoDDoDDDOaOaoOFicoll hypaqued OO0 OO0 O O0OA0O
000000000000 O0O0D0D0O0OO0DO0OODDAOFicoll hypaqueD DO O OOOO
0000000000000 oo0o0oo0oooDo0Do0oooDo0DoooDo0oDoDooDoDoooo0Oog
00000000000 o0DoooDoo0ooDoDo0ooODo0Do0oooDoDoDopbOO0DOoOoODOO0
ooo0oo0ooo0Ooooo0Do0DoooOD0ooooDoDO0oDoODO0DUoooODoDoDooDoDoooDOoO
0000000000000 oo00oo0ooDo0Do0o0oDo0Do0oooDoDoDooDoDoooDoDOo0
OoDo0Do0ooDoDooooooao
ooood 10
000oo0oooooooooooDDoDDaOSheikhOM.S.Oet al-O (Oncogened 9:

7-3415 (1994)0 000000 O0OODO0DODODODOODODODOODDODODODOODODOOODOO
0000000000000 oDDoDoDoDoO00LaemmliD0O0O0OOCOCOCOOOOOOO
000000000 oo0Do0Dooo0DooooDoDo0ooDo0DoooDoDoDooDoDoooDoDOoOg
ooo0oo0ooO00oooo0Do0DoooDo0ooooDooOopOO0DUOO0DO0ODODU0DOoOODODODOODOO
000000000 o0o0pwO00000DO0D0DO0DO0DO0D0DO0DO0DO0OO0ODO0ODO0DOODDODODOODODOO
Ooo0Do0ooo0o0oooo0Do0DoooD0oo0oooDo0oDo0ooODo0DoooODOoDoDooDoDooooDOoOg
ooo0oodooo0o0oooo0Do0ooooDO0oUoooDoDO0oDoODO0DU0oooODOoDoDooDoDOoooDOoO
0000000000000 oo0D0o0o0oDo0Do0o0DoDo0DU0Do0oo0DO0oDoDooDoDoooDDOO0
O0DO0O0O0OD0O0O0O0O0Amersham ECL OO0 OODODOOOOOODOO 20
oood
000000000000 O0O0D0DO0O00DO0OaOGavreliDY.Oet al.O (J. Cell Biol.

493-501 (1992))0 O O WhitacreO C.M.O et al.O (Cancer Res. 55: 3697-3701 (19

0000000000000 oo0Do0o0ooDo0o0o0ooDo0Do0oooDo0DoDooDoDoooDoDOo
oooooo0” 0000000000000 00D0D00O0O0O0PWDO0000O00D0O
ooo0oodooo0o0oooo0Do0ooooDO0oUoooDoDO0oDoODO0DU0oooODOoDoDooDoDOoooDOoO
0000000000000 oo0D0o0o0oDo0Do0o0DoDo0DU0Do0oo0DO0oDoDooDoDoooDDOO0
0Ooo0Do0ooO0O0ooOoo0D0DoooOD0oo0oooDo0Do0ooODO0DU0oo0ooODOoDoDooDoDOoooDOO
Oooooooooooao
oooaod 30
ooo0oo0ooo0Ooooo0Do0DoooOD0ooooDoDO0oDoODO0DUoooODoDoDooDoDoooDOoO
0000000000000 oo00oo0ooDo0Do0o0oDo0Do0oooDoDoDooDoDoooDoDOo0
Ooo0Do0ooo0o0oooo0Do0DoooD0oo0oooDo0oDo0ooODo0DoooODOoDoDooDoDooooDOoOg
ooo0oodooo0o0oooo0Do0ooooDO0oUoooDoDO0oDoODO0DU0oooODOoDoDooDoDOoooDOoO
0000000000000 oo0D0o0o0oDo0Do0o0DoDo0DU0Do0oo0DO0oDoDooDoDoooDDOO0
0000000 0DDOOO0DD0ODOO0OD0OOO0OD0OOORDSharpless,T.0 et al.0O Acta Cytolog
19: 577-581 (1975)0 00000000 O0ODODOODODODODODODODODODODODDDODOGODGO
Oo0ooo
ooo0oo0ooo0Ooooo0Do0DoooOD0ooooDoDO0oDoODO0DUoooODoDoDooDoDoooDOoO
oooooood 40
ooood
0000000000000 000O000O000D0DO0” 0000000000000
0000000000000 oo0D0o0o0oDo0Do0o0DoDo0DU0Do0oo0DO0oDoDooDoDoooDDOO0
0Ooo0Do0ooO0O0ooOoo0D0DoooOD0oo0oooDo0Do0ooODO0DU0oo0ooODOoDoDooDoDOoooDOO
0000000000000 oo0Do0oo0oooDo0Do0oo0oDo0DoooDo0DoDooDoDoooo0Oog
Ooooooooooooooan
ooood
0000000000000 oDDDDoDoDO0O0O00000O0OadadParchment et al.O (J

atl. Cancer Inst. 86: 273-280 (1994))0 00 O0OOOOOOAO
ooood 50



OO0 o0 oo oooo oo oooooQgoooo
OO0 o0 oo oooo oo oooooQgoooo
OO0 oo oDoooo oo oooooQgoooo
OO0 o0 oo oooo oo oDooooQgoooo

U O ooo0oooooooooooogoogogooQg

O

Oooooooo sPooooood

[ I R |
O OO

ul
g

tOT.H.O et

ord O O a Press

oooogoad

O

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

O Oooo
O Oooo
O Oooo

O

O

al.O Invest.

O
O

oad

O O

O

O

O O
O O
O O
O O

m]

O
O
O
O

oooad

goooooao

O
O
O
O

(]
(]
O
00O

O
O
O
O

oooad
oooaod

New DrugsO
tumor response end pointsO In Tumor Models in Cancer Research B.
Inc./Totowal N.J.O pp.
ddJo0oooooDoOoODOoOOoOCOoOO0U0oOoUoUoggooooao

O
O
O
O
O
O

(]
O
O
O
(]
O

O
O
O
O
O
O

O
O

(73)

O
O

17:

O

O

O

O

(]
(]

O
O

O
O

oad

JP

O
O

O
(]

O
O

oad

oooooooao
17-27 (1999) and TeicherQd

O
O

O
(]

O
O

oad

O
O
O

O
O
O

O
O

O

O

gooogad

593-616(2001)0 0 000 0OO

2005-516908

O
O

O
(]

g
B.A.

O

O

g
a

2005.6.9

O
O
O
O

O
O
O
O

O Corbet
In vivo

Teicherd edit
0000 titere

goooooobgoobobtoobooobgooobobbooboobOoUgg pbbobboo
D0O00D0O000OOCorbettd T.0 et al.O Int.
122 (1995)0 O
[ G HIM : 5~20H
[ BUIE B TE
[ EE

L
C

(
[ FiEE

O
O
O

OoDoooooooooodg
O OO0 O0o0o0o00oogogooogao
T OO0 oOoo0ooooogoao
= OO0 oOoo0o0ooOooogoao
L OO0 o0 ooOoQgooogao

-

m

Ooooooooogogogog

oo ooooooQgodg
oo ooooooQgodg
oo ooooooQgodg
Ooo0oooooooQgodg
OooooooooQgog
Ooo0oooooooQgodg
Ooooooooodg
Ooooo= o0oo0oogodg

n et

QD

(BloodO

570

++++
+++
++

Ooooooooodg
Oooo= oooodg
OoooooooOodg
Ooooooooodg
Ooooooooodg
Ooooooooodg
Ooooooooodg
OoooooooQodg
OooooooooOodg

1000-1004

J.

Pharmacognosy (Suppl.) 33:

Lo
> 2.

2.
1.
0.

W

< 0.

OO0Ooo0oood
OoO0oo0o0oood
Ooo0Ooo0o0oood
OoOoo0oood
OoOoo0oood
OoO0oo0oood
OoOoo0oood
OoOoo0oood
OoOoo0oood
Iy A
I A
OoOoo0ooood
Ooo0Ooo0oo0oood
OO0Ooo0o0oood
Iy A

£ 1 oﬂé%ﬁﬁﬂ@ﬁ%

102-

Oo0Ooo0o0oood
OO0Ooo0o0oood

(les)) 00 OooOO0DOOOOOO0ODOOD

10

20

30

40

50



(74) JP 2005-516908 A 2005.6.9

000000000 OoOoDo0DbObOb0OO0OO0O0000000A00Frenchd American and British
O000O00D0O0O0D0O0OO0ODOBennett J.B. et al.O Ann. Intern. Med. 103: 620-625 (19

gh) 00000 oDOoO0oDOoO0oDoo0oDoo0oDoo0oDoo0oDooO0oDooOooDooOooDoooao

a

OoooooooT=oooooogogooooao
Oooooooooooooogooooao
OoooooooooDooooogogooooao
Oooooooo0oooooooogoooao
Oooooooooooooooogoooao
Oooooooo0oooooooogoooao
Oo0ooooooooooooogoooao
Ooo0ooooTT o0 ooooooQgoooao
Oooooooooooooogoooao
Oooooooooooooogoooao
Oooooooooooooogogoooao
Oo0ooooooooooooogogoooao
Oo0ooooooooooooogogoooao
Ooooooooooooooogogoooao
Ooo0ooooooooooooogogoooao
Ooo0ooooooooooooogogoooao
Oooooooooooooogogoooao
Oooooocoooooooogogoooao
Ooooooooooooooogoooao
Oooooocoooooooogogoooao
Oooooooooooooogogoooao
Ooooooocoooooooogogoooao
Oooooocoooooooogogoooao
Oooooooooo*®ETo0oo0oooogoao
Oooooooooooooogogoooao
Ooooooocoooooooogoooao
Ooooooocoooooooogoooao
Ooooooooooooooogoooao
Ooooooocoooooooogoooao
Ooooooooooooooooog=® o
Ooooooocoooooooogogoooao
Ooooooooooooooogoooao
Ooooooocoooooooogoooao
Oooooocoooooooogogoooao
Ooooooocoooooooogogoooao
Ooooooocoooooooogoooao
Ooooooocoooooooogoooao

oo ooooooooooooogoQgogoo

oo ooooooooooooogoQgogoo

oo ooooooooooooogoQgogoo



(75) JP 2005-516908 A 2005.6.9

Ooooad
E =1 ﬂ%é§03¥§%&1
[ BREERS BfFES 1 T RS
[ (q34;q11.2)
: [20]
[
[ 2 AML-M1 -3 L
i 3 AML-MO : 10
[ 47,XY,+8[15]/46XY[5]
[
: 4 AML-M2,
. 46,XY,del(9)(q21.2q32)
: [8)/46XY[12]
E 5 AML-M4 46,Y,2dd(X)(p22),
L add(2)(q12),del(3)(q22),
[ add(10)(q21)[20]
[ 20
: 6 AML-M5 . 46,XY,inv (16)(p13
o q22)
[ [51/47,idem,+8[18]
[ 7 AML-M4 46,
[ XX,inv(16)(pl3q22)
[ [9)/46,XX [11]
[
: 8 AML-M1 46 XX[20]
[
[ 9 | AML-M3 30
46,XY 1(15:17)(Q22;21)
E [20]
C10 MO - 46,XX[20]
[
.1 M2 56-57, XX, +1, +2,
 del(4)
(q31), del (5)(q13,
g3z, q31), del (5)(q ‘
[ +6,+9, +11, +13,
[ 14,
[ +15, +22 40
[ [CP20]
[
0
Ooo0oonoao

" 0000000000000 O00O0000O0C CorbettdT.0et al.O Int. J. Pharmacog

nosy (Suppl.) 33: 102-122 (1995)0 000 0OoOooOo0Odd

oooooao

0000000000000 oDo0Do0ooooDooooDoogao
0oo0oo0ooo0oooo0o0oooDO0O0ooDo0Do0oooODoDo0Doo0DoDoDO0oDoODOoDOooOooODOoDOoDoOan
ooooooo0O0ooooDU0oooDO0U0oDoODO0DU0oooOOoDU0DOoo0DDU0DUODoODOoDOoOoDoODDODODOO 50



Ooo0oooooogogogogooQg
OooooooogooQgogoao
OooooooogooQoogooQo

O

O

Oo0ooooooooooooogoQgoQg

O
Ooooocoooooooooooooao

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

s e s e e S s e e s s o [

Oooooooooooooogooooao

et al.O J.

Acad.

Biol.

O

oo ooooooooooooog

=
o
-

Sci.

OoooooooQgooQgQd

O

Chem.

O
O

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

O

O

O
O

uo

ooogad

O

[ I |
[ I R |

Ooo0oooogoQgoo
OoooooooQgoao
Ooo0oooogooQgoo
Ooo0oooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoo
Ooo0ooooQgoQg®s
OooooooQgoo
OoooooogoQgoo
Ooo0ooooogoQgoo
Ooo0ooooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoo
OoooooogooQgoo
Ooooooogoogoo
Ooooooogogoo
OoooooogoQgoo
Ooo0oooogoQgoo
Ooooooogoo
Ooo0ooooQgoo
OoooooogoQgoo
Ooo0ooooogoQgoao
OoooooogoQgoao
Ooooooogoogoo
Ooo0ooooogoogoo
OoooooogoQgoo
Ooo0oooooQgoo

I Ry |

B.
Biol.

O

O
g
g

274:

O

[ e I I
[ I |

O O
O o

uo

[}

O
O
O
O
O
O
O

O

O

ooogad

O

O O0ooo
[ I R |
[ I |
[ I |
[ B |
[ B |
[ I |
[ I |
[ I |
[ I R |
[ I |

O

O

oooooao
WidmannO C.
ooooooooao
B.Oet al.O0 J.

Chem.O 273:
USADO 93:

ood
ooooadod
WooO M.O et al.d Genes Devel.
(1999)0

O

O

20049-20052

O

ooad

et al.

O

O

O
g
a

Biol.

O

O

O

J.

(76)

u
O
1

O

O

a
a
2:

O

O

Biol.

O

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

O

JP 2005-516908 A 2005.6.9

uoboooboobooboobooaodan

O
O

O

Oooooooooooao
(1998)0 and WolfO

oooad

O O0ooo

Ooo0oad
Chem.O

goooooaoadd

Chem.O 274:
7141-7147 (1998);

O

oad

O O0ooo
O 0ooo

oo

273:

a o

goboooboobooboonb
gooooooaoan
oooooooooao

O
O
O

uoano

Oooano 10
et al.
uy Ooooao

Oooog
Oooog

m

OoooQ

m

m

s [ =
Oo0oQgowo
OoooQooogo
Ooooo
Ooooo

m R

20

OoOooooood
OoOoo0oooogod
OoOooooood
OoOoo0oooood
OoOoo0oooogod
OoOoo0ooooogod
OoOoo0oooogod
OoOoo0oooood
OOoo0ooooogod

oooooooooooao
7141-7147 (1998)0 O O
goboboobooboooan 30

20049-20052 (1999); WidmannDO C.
and VauxO D.L. et al.O Proc. Natl
2239-2244 (19%6)0 0000 O0O0ODOOODODOODODOODODOODOGO

ooooooooooooobbbooooooooooooooooooboboDbODbODOao
ooooooooooooooobboboboobooboboooooo

oooood
oooooooooooao

000 LazebnikO Y.A.

et

dO 89:4470-4479 (1997);
goooooboooboooan
gbobooobooobodaoan
3:1899-1911 (1999)0 0O O
gooooobooooaoaoan

t al.0d Oncogenel 12:

1993);

gooaoan
ooooooooooooobobobooooooooooooooooooobbobODbODOao
goooobooobooboooobooboobooboobooboobooboobao
uobobooboobooboobooboobooboobooboobooboobad
ocooooobo0py,O00D0O0O0OO0DO0O,O0D0D0000DOO0DO0ODODOODDODOODOBoIsedL.H 50

1055-1062 (1996);
000 ZhouO P.O et al.O BloodO 89:

goooooboobooboobooboobooboobao

al.O Nature 371:
and AravindO L.

346-347 (1994); HsuOO C.A. et al.O Bloo

et al.O Scienced 291: 1279-1284(2001)0O
000000 ooooooooooDoDoDoDoDoooDoDoDooao 40
0000000 O0D00OO0D0OdGrossOA. et al.d Genes Dev. 1
oooooooooooooobobbDboooocbobobooooao
000000 oooooooooooDDoDDoDDOaOhomasdALOe
Hanadad M.O et al.Od Bloodd 82:1820-1828 (
630-643 (1997)0 O



et al.O CellO 74: 597-608 (1993)0 0000 0O0O0O0OO0ODODOD,O00O0O0OOOO
0oo0oo0oo0oO00ooo0ooD0ooDODO0U0o0Do0DO0DU00DO0DO0D,0O0DO0DO0OD0DDODO0OD0DOODOOOBoIS
edJL.H. et al.OCelld 74: 597-608 (19930 0 0 0 000 0O0O0OO0OOODODDODODOGODGO
ooooooo0DOooooDo0oooDO0DUd0o0Dy, 00000000 DO0DO0OD0DDODO0DO0D, 0000
0000000000000 opwiOOd0O00O0DO0DO0DO0OO0DU0DO0OO0ODO0DOO0DODO0DOOODOOOaO
000, 0000000000 DO0DO0DO0DDODO0DO0DO0DOOD0DO0OO0ODO0DO0OOoDODODOoOoOODOOOan
0O, 000000000000 DLD0DU0o0Do0DO0D0oOo0ooOo0DU0Do0oo0DoDUO0oDDODO0DOoOoDoODODO0On
OO00o0oo0ooo0oo0oo0oo0000FujitaDON. et al.O Oncogene 17: 1293-1307 (1998)0 O O
0oo0oo0ooo0oooo0o0oooDO0O0ooDo0Do0oooODoDo0Doo0DoDoDO0oDoODOoDOooOooODOoDOoDoOan
ooDo0oo0oy,0000D0DO0DO0oooDooooao
Ooooooao
000000000 oo0Do0ooooOD0ooooDUooooDOoDooDoDOooooao
0000000000000 ooDo0O0oo0Do0Do0oo0oo0o0Do0o0oo0OoDo0oDO0o0DOoDo0DOooOooDOooOoOan
000000000000 O0000O00DO00OO0DOAOFranklinOR.A. et al.0 Leukemia
O 14: 2019-2034 ( 2000); OO O Jarped M.B. et al.O Oncogened 17: 1475-1482 (199
)0 0DoDoDD0DO0DO0O00D0DU0U0DU0U0U0oooUoooUooUooDoDoDDDDDoDOoOOo0DD0DDOoDOoDOoOOOg
00000000000 Wangd X. et al.OJ. Biol. Chem.O 275: 39435-39443(2000); T
ournierd C. et al.O Sciencel 288: 870-874(2000); O O O DavisOR.J.O CellD 103: 2
39-252(2000) 0 0000000 OoOoOoOoODOoODDODDODODODOOOO0DO0DO0DUOUUOUOOooooooao
000000000000 OHsudC.A. et al_.0O BloodO 89:4470-4479 (1997)0 0 0 O O
0000000000000 ooDo0O0oo0Do0Do0oo0oo0o0Do0o0oo0OoDo0oDO0o0DOoDo0DOooOooDOooOoOan
0oo0Do0ooDo0Do0oooo0Do0ooooDOo0o0ooDo0DooooDo0DooDoDoDoOooDoDoDoooDoOooOan
0oo0oo0ooO0OooooDo0oooDO0DU0oDoODO0Do0oooODOoDU0Doo0DoDUO0oDoODO0DOooODoODOoDOoOO
0000000 ooooooooDoDoDoDoDo0000D00DU0U0U0o0o0dpanoDbogod
0oo0oo0ooo0oooo0o0oooDO0O0ooDo0Do0oooODoDo0Doo0DoDoDO0oDoODOoDOooOooODOoDOoDoOan
ooooooo0O0ooooDU0oooDO0U0oDoODO0DU0oooOOoDU0DOoo0DDU0DUODoODOoDOoOoDoODDODODOO
0000000000000 ooD0DO0ooDo0Do0Do0oo0Do0Do0Do0oo0DDoDoDO0o0DoDO0DooOooODOoODOoOoOan
0oo0o0ooo0D0ooooDo0oooDO0U0oDoDOo0DoooODoDU0Doo0DDoDO0oDoODOoDOoOoDoODOoDOoDOn
0000000000000 ooDo0O0oo0Do0Do0oo0oo0o0Do0o0oo0OoDo0oDO0o0DOoDo0DOooOooDOooOoOan
0oo0Do0ooDo0Do0oooo0Do0ooooDOo0o0ooDo0DooooDo0DooDoDoDoOooDoDoDoooDoOooOan
0oo0oo0ooO0OooooDo0oooDO0DU0oDoODO0Do0oooODOoDU0Doo0DoDUO0oDoODO0DOooODoODOoDOoOO
0000000000000 oDoD0O0o0oo0DO0Do0Do0o0Do0DU0o0o0DoDO0o0DoDOo0DOooOooODOoOOOano
0oo0oo0ooo0o0oooo0D0oooDO0DO0oo0DO0DO0o0oOpp0O0O0DO0DO0DD0DDODODODO0DDODDODODOO
ooooooo0O0ooooDU0oooDO0U0oDoODO0DU0oooOOoDU0DOoo0DDU0DUODoODOoDOoOoDoODDODODOO
0000000000000 ooD0DO0ooDo0Do0Do0oo0Do0Do0Do0oo0DDoDoDO0o0DoDO0DooOooODOoODOoOoOan
OoooooDoooooao
oooooao
0oo0Do0ooDo0Do0oooo0Do0ooooDOo0o0ooDo0DooooDo0DooDoDoDoOooDoDoDoooDoOooOan
0oo0oo0ooO0OooooDo0oooDO0DU0oDoODO0Do0oooODOoDU0Doo0DoDUO0oDoODO0DOooODoODOoDOoOO
0000000000000 oDoD0O0o0oo0DO0Do0Do0o0Do0DU0o0o0DoDO0o0DoDOo0DOooOooODOoOOOano
O 0O O BradnerO W.T. et al.0 Cancer Res. 26: 375-390 (19660 0O DO OO OODOOO
ooooooo0O0ooooDU0oooDO0U0oDoODO0DU0oooOOoDU0DOoo0DDU0DUODoODOoDOoOoDoODDODODOO
0000000000000 ooD0DO0ooDo0Do0Do0oo0Do0Do0Do0oo0DDoDoDO0o0DoDO0DooOooODOoODOoOoOan
0oo0o0ooo0D0ooooDo0oooDO0U0oDoDOo0DoooODoDU0Doo0DDoDO0oDoODOoDOoOoDoODOoDOoDOn
0000000000000 ooDo0O0oo0Do0Do0oo0oo0o0Do0o0oo0OoDo0oDO0o0DOoDo0DOooOooDOooOoOan
O
oooooao

a7

JP 2005-516908 A 2005.6.9

10

20

30

40



O

OoOoooooo0ooooooo00 oo oooo oD oo oDooooooDoDoDooooooooaono

(78)

JP 2005-516908 A 2005.6.9

Oooao
#2: MLERITAOI-CI-AHPCRE

mm BIEEE | AV b | SRR ([TOUERD serg o] BemmaosaE [ IS0 | o

mp/ke | g/ TR} BB
= 5x10° +0,0 +0.0 6 (6,6,6,6,8)
L 5x 10" +1.2 +5.7 9(9,9,9,9.9)
m, 5% 10 +0.0 +0.0 12 (12,12,12,12,12)
3-CLLAHPC 5x10° |qd1-4 149 -3.6 173 110,151,111 |83 33
3-CILAHPC sx10° [qd15 115 12 5.3 HGIGITILIT |83 33
3-CI-AHPC 5xi0° | qd -5 0 +0.0 +0.0 91%,9,9,9,10) 50 20
ooooo
0do0o0oO0O0O0O0O0O0O0OO0O0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OOOOOOOOOOOOOOOOOO
dooO0oO0oO0oO0oO0oO0OO0OO0OO0OO0OO0OOO0OO0OO0OO0OOO0OOOOOOOOOOOO
ooooao
00000000 O0O0O0O0O0OO0OO0OO0OO0OO0OOOO0OOOO0OOOOOOOOOOOOOOOOn
doo0oO0oO0oO0oO0oO0oO0OO0OOpOOO0OOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOO
0000000000 O0Op 0000000000000 O0OO0OOO0OOOOOOOOOaQy
000000000000 O0OO0OO0OO0OO0OO0OOOO0OOOOOOOOOOOOOOOOOOO
0000000000000 0D0DO0O0OO0O0DO0DO0DO0O0DDO0DO0O0ODOO0, o 0000O0ooOoao
0do0o0oO0O0O0O0O0O0O0OO0O0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OOOOOOOOOOOOOOOOOO
dooO0oO0oO0oO0oO0oO0OO0OO0OO0OO0OOO0OO0OO0OO0OOO0OO0OOOOOOOOOOOOOOOOOOOO
doo0oO0oO0oO0oO0oO0oO0OO0O0OO0OO0OO0OO0OO0OOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOO
0o0oO0O0O0O0O0O0O0O0O0O0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OOO0OO0OOO0OO0OOOOOOOOOO0, o000
0000000000000 0000000000D0000D0000D0000O0, 5 0O
OpO0O0O0OoOoOooooao
ooooo
doo0oO0oO0oO0oO0oO0oO0oO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOO
0do0o0oO0O0O0O0O0O0O0OO0O0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OOOOOOOOOOOOOOOOOO
dooO0oO0oO0oO0oO0oO0OO0OO0OO0OO0OOO0OO0OO0OO0OOO0OO0OOOOOOOOOOOOOOOOOOOO
doo0oO0oO0oO0oO0oO0oO0OO0O0OO0OO0OO0OO0OO0OOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOO
00000000 O0O0O0O0O0OO0OO0OO0OO0OO0OOOO0OOOO0OOOOOOOOOOOOOOOOn
doooOoO0oO0oO0oO0oOoO0OO0OOoOOoOOoOO0OO0OOoOOOOOOOOOOaOn
ooooo
0000000 O0O0O0O0O0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0aOn
doo0oO0oO0oO0oO0oO0oO0oO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOO
0do0o0oO0O0O0O0O0O0O0OO0O0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OOOOOOOOOOOOOOOOOO
dooO0oO0oO0oO0oO0oO0OO0OO0OO0OO0OOO0OO0OO0OO0OOO0OO0OOOOOOOOOOOOOOOOOOOO
doo0oO0oO0oO0oO0oO0oO0OO0O0OO0OO0OO0OO0OO0OOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOO
00000000 O0O0O0O0O0OO0OO0OO0OO0OO0OOOO0OOOO0OOOOOOOOOOOOOOOOn
dooO0oO0oO0oO0oO0oO0oO0oO0oO0OO0OO0OO0OO0OO0OOOO0OOOOO0OO0OO0OO0OOOOOOOOOOOOOO
dooO0oO0oO0oO0O0O0O0O0O0O0OO0OO0OO0OO0OO0OOO0OOOOOOOOOOOOOOOOOOOO
000000000000 O0OO0OO0OO0OO0OO0OOOO0OOOOOOOOOOOOOOOOOOO
doooOoOoOoOoOoOowvoOoOoOoOoOoOoOoOOoOOoOOoOOOOOOOOOOOOOOOOOO
doooowvwoOoOoOoOoOoOoOoOoOOoOOoOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOO
doooO0oO0oOoOoOoOoO0OO0OO0OOOO0OO0OOOOO0OOOOOOOOOOOOOOOwWOOO
oooooooooao
ooooao
ooooDoDooOoooooooooo®”"0o0oooODODOO0O0O0O0O0O0OOOOOOO
dooO0oO0oO0oO0oO0O0O0O0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OOOOOOOOOOOOOOOOOppOOOO
0000000000000 O0OO0OO0OO0OO0OOO0OO0OOpO0OO0OO0OOOOOOOOOOOOOO

10

20

30

40

50



Ooooooooooooooooooodg
Ooooooooooooooooooodg
Ooooooooooooooooooodg
Ooooooooooooooo=ooodg

L T e T e T e T e T s T e T e T s T e B e T e R T e T e T e |

O

OoDoooooooooodg
OoDoooooooooodg
Oo0oooooooooodg
OooooooogooQgogoao
OooooooogooQoogooQo
OooooooogoQgoo

Ooooooooodg
Oooooooodg
Oooooooodg
Oooooooodg
Oooooooodg
Ooooooooodg
Ooooooood
Ooooooooodg
Ooooooood
Ooooooood
Ooooooood

OoooooooooooooQgogoaoQg
OooooooooooooogoQgogoaoQg

Oooooooogodg
Oooooooogd
Oooooooogd
Oooooooogod
Oooooooogod
Oooooooogod
Oooooooogod
Oooooooogd
Oooooooogod
Ooo0oooogod
Ooo0oooogod
Oooooooogodg
Oooooooogod
Oooooooogd
Oooooooogd
Oooo0oooogod
Oooooooogod
Oooooooogod
Oooooooogod
Oooo0oooogod
OoOoo0oooogod
OoOoo0oooogod
OoOoooooogod
OoOoo0oo0oooao
OoOoo0oo0oo0ooao
Oo0Ooo0oo0oooao
OoOoo0oo0oooao
OoOoo0oo0oooao
OoOoo0ooooao
OoOoooo®®

=3

OoOoo0oood
OOoo0oood
OoOoo0o0oood
OoOoo0oood
OoOoo0o0oood
OoOoo0oood
OO0Ooo0oood
OoO0oo0o0oood
Ooo0Ooo0o0oood

(79)

E FEUEMRICE TS TR F—2 XEERIC
HTHFFX-RAE £ U 3-CI-AHPC DEpE

HAnE

MCEF-7

T47-D

ZR-75
MDA-MB-231
MDA-MB-468

*< 5% TR b-UA

O O
O O
O
O

O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
Oo0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
Oo0Ooo0oo0ooao
Oo0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0ooOoo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0ooOoo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oo0oo0oao

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

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

ED

M

b33 -RA*

>10
>10
>10
>10
>10

3-Cl-AHPC

0.85
0.91
0.70
0.65
0.71

O O
O O

O
O
O

O
O
O

00O
00O

OO0Ooo0oood
OoO0oo0oood
OoO0oo0o0oood
OooT Ooogao
OO0Ooo0o0oood
OOoo0o0oood
OoOoo0oood
Iy R
O0Ooo0o0oood
Iy A
Oo0Ooo0Oo0oood
OOoo0o0oood

O 0Oooo
O 0Oooo

JP

2005-516908

O
O

2005.6.9

OoOoo0ooo®®

OoooT o0ogo

O0Ooo0oo0oo0ooao
O0Ooo0oo0oo0ooao

I [y |

I [y |

10

20

30

40

50



(80)

JP 2005-516908 A 2005.6.9

I e e e e e e e O R
goooooooooooooooooobooboootboooooobooooobooooao
I 0 e e e e A 0 O R R R R R W
go0ooooooooooooooooonoao
Oo0oo0ooogao
Ooo0ooao
E %4
[ RRTYRIZEHFETIRIE 16/ c D
[ AHPN #5 & 18 3 -C1-AHPC (= & AAE
[
' am MY | mEE yhEEe| gaese | TC% | an
[ (8) R
[ (mg/ke)
c[EmL 4 0/5
. [AHPN 1,2,7-9 150 21 1/5 30 0.63
: 1,2,5-9 133 11 0/5 39 0.49
: 1-9 99 -4 0/5 47
3.CLAHPC | 1-4,6,8 178 4 0/5 20 0.9
. 1-4,6-8 89 -3 0/5 47
[ 1-4,6-8 44 4 0/5 >100
L
Ooo0oo0oooao
godoooooooooooooouoooobooboootbooooooboooobooooooao
goooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooao
I e e e e e e e O R
0O O 0O O National Cancer Institute0 000 O0O0OO0DO0DODDOOOOOO0OOOOOOOOD®O
0O d
Ooo0oonoao
O0ogoao
: %5
[
[ SCID w9 RIzE1H 2 W-1 £ +ILEEHED
[ 3-GCI-AHPC i— £ ARE
[
[
. |13 MY | mmE |y kEED| wameE | TCY% 5
[ B agke) SARAELTE
[ ®L 2 0/5
[ {3-CLAHPC |Qd(3-9) | 210 4 0/5 30 1.2
: Qd(3-9) |140 -4 0/5 56
: Qd(3-9) |01 2 075 62
0
Oo0o0ooaoao
godoooooooooooooooooobooooooooooboooboooobooooooao
goooooogoogogoooooooogogooooooooLoooUoUoyUoUoUooUoUoooooao
I e e e e e A O O R R R R R R W
Ooo0ooooooOoooao
Oo0oo0oooooooao
Ooo0ooooao
Oo0o0ooo0ooOoooao

10

20

30

40

50



ugoodaoan

FIG. 14

4-[3-(1-75#=<oFnl)-4- e Foxe 72 2)]-3- s o0 r 4 E,
(3-Cl-AHPC)

oooood
FIG. 1B

6-[3-(1-7#32FN Jd-E FAFLT =N ]2-F 75 LU ALKE,

(AHPN)

Oooooaogao
FIG. 2C
20
©
e -o-cC
x 157 -O-o02um
. |
o
g

0 24 48 72
il (B

(81)

JP 2005-516908 A 2005.6.9

ugooaogano
FIG. 24

ooano

7=z (%)

24 48 72 9%
Bifl (BF)

goano

FIG. 2B

60
50

—O— 0.2 pM |

24 48 72 96
BERR (BE)

oooooao

TR—=2R (%)

FIG. 34

60

50

40

30

20

BE1

BE > C

—O— tRA

—w¥— 3-CI-AHPC

Befd (B)

ugooaogano

FHRb—22 (%)

FIG. 3B

100

80

60

40 -

BE2

—O— tRA
—w— 3-CLAHPC

BefE (H)



ugoodaoan

FHRE—VZ (%)

FIG. 3C

—w— 3-CI-AHPC

oooooaod
FIG. 3D
90 =
80 { —@— HE
—O— tRA
§ 70 1 —y— 3-CI-AHPC
~ 60 -
X 50
1 a0
N 30
20
10 - .
0 1 2 3 4
BFRE (A
O0O0ooao
FIG. 3G
BE7
100 - ——— R
—_ === 3-CI-AHPC l
X 80 T
X J
N 60
|
L 40 A
B 20 -
; n
72 h 96 h
Ooo0oooaod
FIG. 3H
70 BES _’L
60 - — 3R
T— 3-CI-AHPC
$ 50 -
K 40 4
N
| 304
L
N 20
10 4
0 ‘
72 h 96 h

(82)

ugooaogano

FRr=22 (%)

JP 2005-516908 A 2005.6.9

FIG. 3E

80 4

60 -

40

BES

—O— tRA
—w— 3-CI-AHPC

1 2 3 4 5 6
B (H)
Ooo0o0oooad
FIG. 3F
100 250 -
— ESES] —L,
~—~ 80 {—= 3-CI-AHPCT
g o
X 60 -
N
L 40
¥
[
20 N
Loonl b
72 h 96 h
O000oan
FIG. 31
[8%0 T
100 4 1
m— R ,’L
T gl = 3-CI-AHPC |
X 60 |
|
% 40 A
P\
N
0 :
72 h 96 h
Ooo0o0oooaod
FIG. 3J
14
=51
B 12 - C
o -O~ tRA
: 10 1 —y— 3-CI-AHPC
5 8
=
E 6

2 3 4 5 6
BifE (H)



gooooad
FIG. 3K
35
a2
:o;.‘ 30 - e #F
< 5 | ~O~ tRA
5 —w— 3-CI-AHPC
20 -
ﬁ
S 151
10 -
5
0 1 2 3 4 5
BERE (B)
oooooaog
FIG. 3L
16 _
mc-, %1 O ®ma
< 12 ] —¥— 3-CLAHPC
10 1
EnS
Z 8
=]
6.
4
24 : : :
0 1 2 3 4 5
B (B)
oooooaog
FIG. 30
100
Pt2
- 80
3
X 60 A
AN
i a0
& 20
0 -
0 1 2 3 4 5
B (R)
Ooo0o0oagao
T e
00 40 50 80 1000
PI-AREA

Fig.4A

(83) JP 2005-516908 A 2005.6.9

ugooaogano

FIG. 3M
[
—_ —O— tRA
mo_ 12 4 —¥— 3-Cl-AHPC
* 10
& 8
Z
£ 61
4 B
2
0 1 2 3
B (H)

FIG. 3N
10
BE4
9 —@— HE®
S —O- tRA
- —w— 3-CI-AHPC
%7
6 1
&
ol
2, |
3
2 — v
0 1 2 3 4 5
B (R)
ToU T W0 w0 a0 1w
PI-ARFA .
Fig.4B
goooogoad
= 2]
R A
PI-AREA .
Fig.4C




ooooao
2l
T W0 w0 B0 o
PI-AREA .
Fig.4D
gooooad
FIG. 54
120
3 100 4
® o]
:f"—} 60 1
£ w0
T 2
1
o 0
T 2
0 200 400 600 800 1000
3-CI-AHPC (nM)
O0O0ooao
FIG. 6B
16 15
14 -
. Oh
12 - — 24h
EM)
e
T 6
X !
R 4
i
24 ] ! E ﬂ
o L1 alli 4 IHB |H |H il
cas1 cas2 cas3 cas5 cas6 cas8 cas9
gooooad
FIG. 6C
24h 48 h

C 3-ClAHPC C 3-CI-AHPC

1200

(84)

oooooao
FIG. 5B
120 ‘
© —— YR
° 100 —o0— Er
< b 80
G Z
38 e |
b |
C x40 |
< \
20
0 o
1.0 10.0 100.0 1000.0 10000.0
RE (nM)
oooooao
FIG. 64
5
44
#H
1,
53
L
R
R
14
0l )
cas2 cas3 cas6 cas8
gooaogad
FIG. 74
3-CLAHPC
0 2h 4h 8h 24h48h
oooooao
FIG. 7B
24h 48h

C 3-CLAHPC C 3-CHAHPC

(—.—__
ARP”G': — 116 kD

P 85 kD

TIOFL el ORI ey EEE

oooooao
FIG. 84

6h 24h 48h

¢ 3CLAHPC C  3CWAHPC  C  3-CLAHEC
BiX, » e i < W —
I8kD — T e A—
TIFY —> Eam— G vl A -

JP 2005-516908 A 2005.6.9



(85)

JP 2005-516908 A 2005.6.9

Ooo0ooooao Oooo0ooaooao
FIG. 8B FIG. 9C
& 3-CLAHPC
&
AQ O'v (SIS
-t s of £
X
- B L ke merravimn, 2 \I y
Bel-Xi— st i - 3 «‘} «‘}:}P ﬂ_},\
18kD — — RA 7 - p 38 , —_—
Oo0o0ooaoao Oo0oo00aoano
FIG. 94 FIG. 9D
C ith 2h 4h 8h 24h 48h
3-CI-AHPC PR
C  2h  6h  24h w2k —ERK - o
HRRA -p38 = —— ————— ——— v w— ¢
38 Mo7e ERK 11 -1
p
O00O00a0O
Do0o0000 FIG. 9E
FIG. 9B 6h 24h
C 3-Cl-AHPC C 3-Cl-AHPC
3-CL-AHPC 2t ERK e == Y Pl
C 2h  6h  24h ERK A S S
RRA-p38 e - Pl
Ooo0oonoao 000000
FIG. 9F FIG. 9I
3-CI-AHPC
& <
& &
S 7 F
9] LY '\ap ;\:’Q JNK &%
W W,
W o A Pt 2
RAK -ERK INK
ERK Y. el
O0O00a0oao
Ooo0oonoano FIG. 97
FIG. 9G
INK it IJNK =it
INK MO7e
IJNK
Ooo0oonoao
FIG. 9H
3-CLAHPC
C th 2 6h 24h
INK &t

JNK




(86) JP 2005-516908 A 2005.6.9

gooooad ooogoao
FIG. 104 FIG. 11
o 70
é’ ‘U— [ =88
o - F° E W Mo
e a4 S !
& A 2
£ 404
X ]
JINK & ,,l\ 30
£ 204
NIRTE
JNK ]
. LNCaP | NCIHM60 = ZR751 MDA-MB-231
gooooad ooogoao
FIG. 10B FIG. 12
100
— 80 )
® &
60 -
X
| 40 &l
= &
";f 20 4 p-S
. — [ ]
2 3 g 36
| 2 ks 5'; LHCaP  NCI-HIG0  ZR751 MDA-MB-231
O00Oaoao
FIG. 13
100
8 7
80 1 ——;— trans-RA //'/

—v— MMO002 -

B (B)



ugoooaoodadd

—m —m —m @ @ @ @ @ @ @ @ ™@ @ @ ™@ @ ™@ o™&@ & & & & & /& /& /s /&, /&, M/, /s o/, /&, /e /. /e /. /e /e /e o/ /e e e e e

gTEHNATIONAL SEARCH REPORT

(87)

JP 2005-516908 A 2005.6.9

prstional Appllcation No

PCT/US 02/38506

A. CLASSIFICATION OF SUBJECT MATTER

IPC 7 CO7C59/54 C07C59/56

CO7C59/72
C07C233/18  CO7D209/42  €O7D311/74 CO7D311/82  A61K31/192
A61K31/353  AG1K31/404  AG1P3E/00

According to Inletnational Patant Classlficatlon (EPC) or fo both national classification and IPC

C07C65/17 £07C217/54

8. FIELDS SEARCHED

IPC 7 CO7C CO7D

Minimum documentation searched (classification system followed by classification symbols)

Documentation searched other than minimum documentation to the extent thal such decuments are Included in the fields searched

Electronic data base consulled during the International search (name of data base and, where practical, search lerms used)

EPO-Internal, WPI Data, EMBASE, BEILSTEIN Data, CHEM ABS Data

€. DOCUMENTS CONSIDERED 1O BE RELEVANT

Calegory ° | Chiation of document, with indication, where appropriate, of the relevant paseages

PHYTOCHEMISTRY,
XPOO1121256

vol. 23, no. 10, 1984, pages 2329-2331,

page 2230, column 1; example b

X COOK J W ET AL: "Colchicine and Related 1,10,11,
compounds. Part IX" 18,19,
JOURNAL OF THE AMERICAN CHEMICAL SOCIETY, 2e,
AMERICAN CHEMICAL SOCIETY, WASHINGTON, DC, 24-26,28
us,

1980, pages 139-147, XP002162324

ISSN: 0002-7863
page 145, 1ine 10-14

X EL-FERALY, F.S5.: "Randainol: A neolignan 1,9,28,
from sassafras randaiense" 38

-/

Further documents are listed in the continuation of box .

. Patent family members are listed in annex.

© Speclal categoriss of clted documents

*A' document defining the ganeral state of the arl which is not
considered to be of particular refevance

*E' earlier document but published on or aflerihe inlernatfonal
fling date

*L." document which may throw doubts on prionty clalm{s) or
which Is cited to establish the publication date of another
citation or othar special reason {as specified)

" decument referring to an oral disclosure, use, exhibition or
olher means

'P* dnoumnent published prior i the Imernaticnal filing date bul
later than the priority date clalmed

T later document published sfter the Intemnational filing date
of priotily date and not in conflict with the application bul
ciled 1o Undaerstand the principle or theory underlying the
Invantion

*X* document of paricular relevance; the claimed Invenlion
cannot be ¢onsidered novel or cannol be considered to
Involve an inventlve step when the document is iaken alone

"¥* dogumant of parlioular relevance; the claimed Invention
cannot be considerad lo Involve an invantive: step when the
document is combined wilh one o more other such docu--
ments, such combination balng obvious te a person skilled
inthe art.

*&' document member of the same patent family

Dale of the actuat completion of the international search

13 March 2003

Date of maillng of the International search report

01/04/2003

Mame and maifing addrass of tha ISA

European Patent Office, P.B. 5618 Palentlaan 2
NL - 2280 HV Rijswi]le

Authorized officer

Tel, (+31-70) 340-2040, Tx. 31 651 epo nl,
Fa: (+31-70) 340-3016 Herzog, A
Fomn PCTASAZ10 (sacond shest) {July 1892}
page 1 of 3

O

Refevant te claim No.

—



(88) JP 2005-516908 A 2005.6.9

IMTERNATIONAL SEARCH REPORT

natlonal Application Ne

| PCT/US 02/38506

C.(Contlnuation) DOCUMENTS CONSIDERED TO BE HRELEVANT

[y — ™ ™ M m™m M./~ Mmoo e e L

Category © | Citatlon of document, with Indlcation,where appropriate, of the relevant passages Relevani to clalm No,

X JOSHI, K.C. ET AL.:  "Possibie 1,2,7,
psychopharmacological agents. IV, 10-12,
Synthesis of some fluorine containing 24-26,38

indoies and related compounds"

J. F. PRAKT. CHEM.,

vol. 320, no. 4, 1978, pages 701-704,
XP009007459

page 701, Reaction Scheme

page 702; table 1

X DAWSON, MARCIA I. ET AL: “Apoplosis 1-8

ingduction in cancer celis by a novel 10-12,
analogue of 14-19,
6-*3-{1-adamantiy1)-4—~hydroxyphenyl!-2-naph 2426,
thalenecarboxylic acid Tacking retinoid 34-42
receptor transcriptional activation

activity”

CANCER RESEARCH,

voi. 61, no. 12,

15 June 2001 (2001-06-15), pages
4723-4730, XP00223459%

abstract

page 4724, column 1; figure 1; example 2
page 4726, column 2

X DAWSON, MARCIA I. ET AL: "Effects of 1-8,
trans-retinoic acid, 9-cis-retinoic acid, 10-19,
1.alpha.,25- (dihydroxy)vitamin D3 and a 26-26,
novel apoptosis—inducing retinoid on 34-42

breast cancer and endothelial cell growth"
CANCER LETTERS,
vol. 133, no. 1, 1998, pages 1-8,

XP002234596
abstract
X EP 0 947 496 A (GALDERMA RES & DEV) 1-12.18,
6 October 1999 (1999-10-06) 19,22,
24-28,
34,
37-39,42
page 2, line 1-15; claims 1,15
Y WO 01 56563 A (GALDERMA RES & DEV S N € 1-42

:ZHANG HOMGYUE {(US); LU XIAN PING (US); P)
9 August 2001 (2001-08-09)

abstract

page 62-68; claims

Farmn PCT/ISA/210 (montinualion of sacond shoet) {Juty 1992}

page 2 of 3




L T e T e T e T e T s T e T s T e T s R e T e T T T s T s Y e T e, T e T e, IO e, TR e T e, T e T e TR e T e T e TR e TR e T e T e T e B s Y s B s B T T e T e T e T s T e T e B s |

(89)

HTERNATIONAL SEARCH REPORT

JP 2005-516908 A 2005.6.9

natlonal Appllcation No

PCT/US 02/38506

C.(Continuation) DOCUMENTS CONSIDERED TO BE RELEVANT

Category °

Cliatlon of dooument, with indication,where appropriate, of the relevani passages

Relsvant to cfaim No.

Y

DIAZ P ET AL: "Synthesis and biological
activities of new heterocyclic aromatic
retinoids”

BIOORGANIC & MEDICINAL CHEMISTRY LETTERS,
OXFORD, @B,

vol. 7, no. 17,

9 September 1997 (1997-09-09), pages
2289-2294, XPO04136430

ISSN: 0960~-894X

page 2289

page 2292, Scheme 4

page 2293; table 1

SCHADENDORF D ET AL: ™"RETINQIC ACID
RECEPTOR-GAMMA-SELECTIVE RETINOIDS EXERT
ANTIPORLIFERATIVE EFFECTS OM HUMAN
MELANOMA CELL GROWTH IN VITRO"
INTERMATIONAL JOURNAL OF ONCOLOGY,
EDITORIAL ACADEMY OF THE INTERNATIONAL
JOURNAL OF ONCOLOGY,, GR,

vol. B, no. 6,

1 December 1994 (1994-12-01), pages
1326-1331, XP0OOC600684

ISSN: 1019-6439

abstract

page 1326; table II

page 1327; figure 1

CHARPENTIER B ET AL: ™“SYNTHESIS,
STRUCTURE-AFFINITY RELATIONSHIPS, AND
BIOLOGICAL ACTIVITIES OF LIGANDS BINDING
TO RETINOIC ACID RECEPTOR SUBTYPES™
JOURNAL OF MEDICINAL CHEMISTRY, AMERTICAN
CHEMICAL SOCIETY. WASHINGTON, US,

vol. 38, no. 26, 1995, pages 4993-5006,
XPO00971461

ISSN: 0022-2623

abstract

page 4994 -page 4998; table 1

1-42

1-42

1-42

Form PCTASA/210 (confinualion of sacond shaet) {July 1852}

e i

[

page 3 of 3




(90) JP 2005-516908 A 2005.6.9

O nternational application No,
INTERNATIONAL SEARCH REPORT PCT/US 02/38506

Box | Observations where certain claims were found unsearchable (Continuation of item 1 of first sheet)

This International Search Report has nat been established in respect of cerlain claims under Article 17(2)(a) for the following reasons:

1. Claima Nos.:

because they retate to subject matter not required to be searched by this Authority, namely:

Although claims 34-37 are directed to a method of treatment of the
human/animal body, the search has been carried out and based on the alleged
effects of the compounds.

2, II] Claims Nos.: 1-29(part), 34-42(part)

because thay relate to parts of the Internatienal Applicalion that do not comply with the prescribed requirements to such
an extent that no meanlngful international Search can be carvied out, specifically:

see FURTHER INFORMATION sheet PCT/ISA/210

3 I:' Claims Nos.:

because they are dependent claims and are not drafied in accordancs with the second and third sentences of Rule 6.4(a).

Box I Observations where unity of invention is lacking (Continuation of item 2 of first sheet)

This International Searching Authority found muitiple Inventions In this International application, as fallows:

1. As all reguired addlional search faes were timely paid by the applicant, this International Search Report covers all
searchable claims.

= D As all searchable claims could be searched without effort justifying an additional fes, this Authority did not invite paymant
of any additional fee.

8. D As only some of the reguired additional search fees were timely paid by the applicant, this international Search Report
covers only those claims for which fess were paid, specifically claims Nos.:

4. I:l No required additional seaich feas ware imsly paid by the appllcant, Consaguently, this Intermnational Search Report Is
restricted to the invention first mentioned in the claims; It is covered by claims Nos.:

Remark on Protest D The additional search faes were accompanied by the applicant's prowest.

D No protest accompanied the payment of additional search fees.

L T e T e T e T e T s T e T s T e T s R e T e T T T s T s Y e T e, T e T e, IO e, TR e T e, T e T e TR e T e T e TR e TR e T e T e T e B s Y s B s B T T e T e T e T s T e T e B s |

Form PGTASAMRI 0 {continuation of first sheet (1)) (July 1998)

[



L T e T e T e T e T s T e T s T e T s R e T e T T T s T s Y e T e, T e T e, IO e, TR e T e, T e T e TR e T e T e TR e TR e T e T e T e B s Y s B s B T T e T e T e T s T e T e B s |

[

(91) JP 2005-516908 A 2005.6.9

International Application No. PCTUS 02 48506

FURTHER INFORMATION CONTINUED FROM  PCTASA/ 210

Cantinuation of Box I.2

Claims Nos.: 1-29(part),34-42(part)

The initial phase of the search revealed a very Targe number of documents
relevant to the issue of novelty. So many documents were retrieved that
it 1s impossible to determine which parts of the claim{s) may be said to
define subject-matter for which protection might Tegitimately be sought
(Article 6 PCT). For these reasons, a meaningful search over the whole
breadth of the ¢laims is impossible.

The cited documents D1-D3 are merely a small selection of the
novelty—destroying documents retrieved in the initial search phase.

Moreover, present claim 1 relates to an extremely large number of
possible compounds. Suppori within the meaning of Article 6 PCT and/or
disclosure within the meaning of Articlte 5 PCT is to be found, however,
for anly a very small proportion of the compounds claimed. In the present
case, the claims so lack support, and the application so lacks
disclosure, that a meaningful search over the whole of the claimed scope
is impossible.

Consequently, the search has been carried out for those parts of the
claims which appear to be supported and disclosed, namely those parts
relating to the compounds or Formula (I) in claim 1 wherein the variable
Rl represents an adamantyl group and R2 represents a OH group.

The applicant’s attention is drawn to the fact that claims, or parts of
claims, relating to inventions in respect of which no international
search report has been established need not be the subject of an
international preliminary examination (Rule 66.1(e) PCT). The applicant
is advised that the EPO policy when acting as an International
Preliminary Examining Authority is normally not to carry out a
preliminary examination on matter which has not been searched. This is
the case irrespective of whether or not the claims are amended following
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