JP 7655224 B2 2025.4.2

(19000000 @P) (12) 0000 (B2) (11000000
0 0 0 76552240
(P7655224)
(45)0 0 000 070 40 20 (2025.4.2) (24)0 00 00 070 30 250 (2025.3.25)
(61000000 0o
0 OOoOoO 38/05 (2006.01) OooOoo  38/05 0000 OO0
0 OOoOoO 38/06 (2006.01) ODOOOD  38/06 0000 OO0
0 OOoOoO 21/00 (2006.01) 00000 21/00 0000 00O
0 OOOO 43/00 (2006.01) 00000 43/00 000 OO0
0 OoOooO 33/18 (2016.01) OooO0Oo  33/18 0000 000
00000D040001800
@VO0000 [ [ 2021-553563(P2021-553563)  |(73)0 00 00 000000066
(86)(220 000 0 O20 100 230 (2020.10.23) 0oooooo
(86) DU DODOOO PCT/IP2020/039904 Oo0o0oo0oo0o0ooooooooao
(87)DOUODOOOO WO02021/079987 (740000 100080791
@87 oooooo 003040290 (2021.4.29) oooooo O
oooooo 0050100 120 (2023.10.12) (740000 100136629
(31)000DDOO00DODOO2019-194725(P2019-194725) Ooooooo oo
(320000 0010100 250 (2019.10.25) (740000 100125070
@poooooooooooog go0oooo oag
000@EP) (740000 100121212

goooooo ooo
74Hoo0OoOo 100174296
goooooD Do
74Hoo0OoOo 100137729
goooooD Do
gooooo

G4O000000O0oooooon

(57)000000000

oooooo

Oy O0OOODODODOOOODOOOOODOOOO0OOO0OO0O0000y 00000000000
Oy 000000000000 000000000000000000000000040
00000000y 000000000000y 0000000000000000
0000000000000000000000

gboooboobooboobooboobooboobooboaonoaaao

goggoogobooooobogoooobboobobooboboonn

gognogoboobooobodoobooobooboaoooboaoadao
oooo

gbooboooooobooobooboobooobooboganb

O oooooooooooogp@E@E

ODooDoooDoooooo<ogpo

O oo oDoogooooooooggm

Ooooooooooooooogom

O ooooooooooooogom

O oo oooo@BDopEoooogom
]

gbooboobooobogoboobooboobooboobooobooo

10

20



e e e [ e [ Iy Iy

e B e e e [ Iy

e O Y 1 Y Y Y R O
< O<Qgooooo<gogo<gog=<<0O0dogoooooooooooooooo
OO0 oDoO< O0doOoOoooooooDoooDoooDoDooDooooogITgooao

OOoo0ooDooooooooDooooooooDooDooooog

OO0 Do ooooogogoggQgogoooao

Oooooooood
Ooooooooogod
Ooooooooogodg
OO0 oooooao

O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooo
O Oooooo
O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O Ooo0oooao
O Oooooao
O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O Ooo0oooao
O Oooooao
O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O Ooo0oooao
O Oooooao
O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O Ooo0oooao
O Oooooao
O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O Ooo0oooao
O Oooooao
O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O Ooo0oooao

O Oooo
O Ooogo
O O0ooo
O Oooo
O Oooo
O Ooogo
O O0ooo
O Oooo
O Oooo

O O
OJ

O

O

I:II:Ix
[

O Ooogodg
I [ [ |
I [ [ |
O Ooogodg
O Ooogodg
I [ [ |
I [ [ |
O Ooogodg

]
O
O
O
]
O
O
O

O

OO0 oDoDoooogoggogoooooao
Ooooooooogoogogoao
OooooooogogQgogoaoQg
OooooooogogogogooQg

Ooooooooao

2
3

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
(]
O
O
O
(]

Ooooooooaoo

Ooooooooao

et al.;

OO0 oooooao

Ooooooooao

goo

OO0 4Qoooooogod
Ooooooood
oo oooooodg
Ooooooood
OO0 4Qoooooogod
Ooooooood

Ooooooooaoo

Ooooooooao

OO0 oooooao

Ooooooooao
Ooooooooaoo

O
O

O
O Ogoo=< O

O Ooogoo
I [ [
I Y I
O 0o o0go
O Ooogoo
I [ [
I Y I
O 0o o0go
O Ooogoo
I [ [
I Y I
O 0o o0go
O Ooogoo
I [ [
I Y I
O 0o o0go
O Ooogoo
I [ [
I Y I
O 0o o0go
O Ooogoo
I [ [
I Y I

Oy

Ooooooooao

. Geri

O
O
O
O
O
O
O
O

O
(]
O

O oOooo

OO0 oooooao

atr.

O Oooo

Ooooooooao

O 0Oooo

)

Ooooooooaoo

Ooooooooao

OO0 oooooao

Soc.

Ooooooooao

Ooooooooaoo

Ooooooooao

OO0 oooooao
Ooooooooao

Ooooooooaoo
Ooooooooao

60 (1) 16-23

od
od

Oy
00

Oy

OO0 oooooao
O 0Ooo0oogoo
I [ |
O 0Ooogogoog
O O0Oogogog
O 0Ooo0oogoo
I [ |

O O

JP 7655224 B2 2025.4.2

oooooooao

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

(2012)

10

20

30

40

50



e e e e [ [y Iy
e e e e e e e e e e Iy I

Do oD ooooooooooooo=<
OO0 o0oooooooooooooaB-o
OOo0o0oooooooooooooaoo
Ooo0oooooooooooooao

O Ooogogd
[ s
s s
O Ooogogodg
O Ooogogd
[ s
s s
O Ooogogodg
O Ooogogd

Ooo4gogdgooooaog
Ooooogoooooo
Ooooogoooooo
Oooogogooooog
Ooo4gogdgooooaog
Oooooooooo

Oo0DooDoooUoUooooDoDoDooggogg oodg

Oooooooooooooooo oo ooo-o

Oooooooooooooooo oo ooog

Ooooooooooooooooogog oo goog

OO0 oDoDooo4Qgogooooao
Ooooooooogooooao
Oooooooogoogogoooao
OoDoooooogogogogoooao
OO0 oDoDooo4Qgogooooao
Ooooooooogooooao
Oooooooogoogogoooao
OoDoooooogogogogoooao
OO0 oDoDooo4Qgogooooao
Ooooooooogooooao
Oooooooogoogogoooao
OoDoooooogogogogoooao
OO0 oDoDooo4Qgogooooao
Ooooooooogooooao
Oooooooogoogogoooao
OoDoooooogogogogoooao
OO0 oDoDooo4Qgogooooao
Ooooooooogooooao
Oooooooogoogogoooao
OoDoooooogogogogoooao

OO oo

O d

O 0oOgogogoogao
Oo0o0oo0ooOooao
O0o0oogoooo
Oo0ooogooao

OJ
O

O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

s [ s |
s [ s |

OO odgogoao
O 0Ooo0ooOooo
O 0Ooogooo
O 0Ooogooo
OO odgogoao
O 0Ooo0ooOooo
O 0Ooogooo
O 0Ooogooo
OO odgogoao
O 0Ooo0ooOooo
O 0Ooogooo
O 0Ooogooo
OO odgogoao
O 0Ooo0ooOooo

3

oono

O Ooo0ooo
O Ooooo
OO oOooo
O Ooo0ooOoo

OOoooooogod
OoOoo0oooood
Oooooood
Ooooooogod
OOoooooogod
OoOoo0oooood

O 0Oooo

O oOooo

O oOooo

OO oo

O 0Oooo

JP 7655224 B2 2025.4.2

oooooooao

oooooao
ood

O
O
O
O

ood
od

O O
O O
O O
O O

oooooao

oooooao
OIRS-1000 DO

ubooooodad

oooooooao
oon

goooobooao
ugboooobodad
oooody 00
oooooooao
gooooobooao
ugboooobodad
oooooooao
goooooaano
oooooooao
goooooogao
oooooooao
ubooooodad
gooooobooao
goooooaano
oooooooao

10

20

30

40

50



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

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

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

Iy s e e e [ Oy
I e e e e v e s s ey [ O

I s [ s

O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooo
O Oooooo
O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O Ooo0oooao
O Oooooao
O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O Ooo0oooao
O Oooooao
O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O Ooo0oooao
O Oooooao
O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooOoao

OOo0ooooooo4o0oooooogogoao

OO oOgoogog
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooooo
OO oOgoogog
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
OO ogog=<
OO oOgoogog
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooooo
OO oOgoogog
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O oOooOo< g
OO oOgoogog
O Ooo0ooOoo

Oooooooooooooooao

OO0 oooDoooggogaog
Oooooooooogoogogoao
OoooooooogoQgogoo
OO0 oooooogogogoao
OO0 oooDoooggogaog
Oooooooooogoogogoao
OoooooooogoQgogoo
OO0 oooooogogogoao

OO0 oooooogd
OoOooooooOod
OooooooooQgdg
Oooooooogdg
OO0 oooooogd
OoOooooooOod
OooooooooQgdg

OO0 oooDooogogogoao
Oooooooooogoogogooao
oo ooooooogoogoooao
Oooooooogogooao
OO0 oooDooogogogoao
Oooooooooogoogogooao
O< Ooogooooogogoog=x<
Do oDooo< o< goaog

O
O
O
O
O
O
O
O

O
(]
O
O
O
(]
O
O

OO0 oooDooogogogoao
Oooooooooogoogogooao
oo ooooooogoogoooao
< ODOooooooogooo< o»
ODOo< Oooooogooogooog
Oooooooooogoogogooao
oo ooooooogoogoooao
Oooooooogogooao
OO0 ooooooogdg
O< ODoOoooogoogo
Oooooooooodg
OO0 ooooooogodg
OO0 ooooooogdg
OoOooooooood
Oooooooooodg
OO0 ooooooogodg
OO0 ooooooogdg
OoOooooooood
Oooooooooodg
OO0 ooooooogodg
OO0 ooooooogdg

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

“

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

O OooOooo
OO oOooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo

O
OJ
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

]
O
O
O
]
O
O
O
]
O

O
O
O
(]
O
O
O
(]

O
O
O
O
O
O
O
O

<<

JP 7655224 B2 2025.4.2

O
O
(]
O
O
O
(]
O

O
O
]
O
O
O
]
O

O 0Ooo0ooOooao

O0Ooo0oooo

OOooooo

O 0Oo0oooo
[ |

O
O
O
O
<

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

O
O
O
O
O
O
O
O

10

20

30

40

50



e e s e e s e sy [y [ |
e s e e e ) s sy [y [ |
e e~ 1 Y Y Y

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

OO0 oooDooogogoooooao
Oo0ooooooooooooooao
Oo0oooooooooooooao
Ooooooooogogogoooooao
OO0 oooDooogogoooooao

O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O Oooooao
O O0Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooao

O oo

(]
O
O

O Ooogo

O 0Oo0OooOoooao
O0Ooo0oo0oooao
OOoo0ooooao
O0Ooo0ooooao
O o0 ooogoo=<
O0Ooo0oo0oooao
OOoo0ooooao
O0Ooo0ooooao
O 0Oo0OooOoooao
O0Ooo0oo0oooao
OOoo0ooooao
O0Ooo0ooooao
O 0Oo0OooOoooao
O0Ooo0oo0oooao
OOoo0ooooao
O0Ooo0ooooao
O 0Oo0OooOoooao
O0Ooo0oo0oooao
OOoo0ooooao
O0Ooo0ooooao
O 0Oo0OooOoooao
O0Ooo0oo0oooao
OOoo0ooooao
O0Ooo0ooooao

O Ooogo
O O0ooo
O O0ooo
O Oooo
O Ooogo
O O0ooo
O O0ooo
O Oooo
O Ooogo

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

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

OOo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
O OooOooo

OO oOgoao

O Ooo0ooOoo

O O0ooo

O 0Oooo

O Oooo

O Ooogo

O
O
O

O O0ooo

OoooooooOod
OooooooooQgodg
Oooooooogdg
OOooooooogd
OoooooooOod
OooooooooQgodg
Oooooooogdg
OOooooooogd
OoooooooOod
OooooooooQgodg
Oooooooogdg
OOooooooogd

O 0Oooo

O Oooo

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

O
O
O
O
O
O
O

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

®)

<

O0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao

O
O
(]
O

O
O
O
O

O
O

JP 7655224 B2 2025.4.2

O
O
OJ
O
O
O
OJ
O

O
O
O
O
O
O
O
O

O

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

OO oo
O 0Oooo

O
O
O

[ |
O O
O
O
O
O
O
O

O Oooo
O
O
O
]
O
O

10

20

30

40

50



ey s e ey Iy

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

Iy R ) R s [y s [ |

OoOooooooooo0ooooooooo0 00 oo oo oDoDoDooDoDo0 o0 oD oo oDoDooooo0oooDoDoooogoQgdg
e e [ e s e s e e A

OO oOgoao
O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O OooOooo
OO oOgoao
O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O OooOooo
OO oOgoao
O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O OooOooo
OO oOgoao
O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O OooOooo
OO oOgoao
O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O OooOooo
OO oOgoao
O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O OooOooo
OO oOgoao
O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O OooOooo
OO oOgoao
O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O OooOooo
OO oOgoao
O Ooo0ooOoo

O
OJ
O
O
O
OJ
O

O
O
O
O
O
O
O

OO0 oo oDooooggogogog

O 0O0dogoooao
O 0Oo0oo0oooao
OO0 oooo

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

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

OO0 oooDooogogogoao
Oooooooooogoogoooao
Oooooooooogoogogooao
Oooooooogoogooao
OO0 oooDooogogogoao
Oooooooooogoogoooao
Oooooooooogoogogooao
Oooooooogoogooao
OO0 oooDooogogogoao
Do o< ooooogoooogao
Oooooooooogoogogooao
Oooooooogoogooao
OO0 oooDooogogogoao
Oooooooooogoogoooao
Oooooooooogoogogooao
Oooooooogoogooao
OOoooooodg

Oooooooodo

Oooooooog

oo oooooooogogooo

o000 OoOoao

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

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

Ooooooogd
Oooooogd
Oooooooogod

OoOoo0oooo
OoOoo0ooooo
O O0Oo0ooogoo
O0Ooo0oo0ooao
OoOoo0oooo
OoOoo0ooooo
O O0Oo0ooogoo
O0Ooo0oo0ooao
OoOoo0oooo
OoOoo0ooooo
O O0Oo0ooogoo
O0Ooo0oo0ooao
OoOoo0oooo

O Oooooao

O Oooooao

O 0Ooo0ooOooOoao

OOoo0oooo

O Oooooao

O Oooooao

O 0Ooo0ooOooOoao

OOoo0oooo

O Oooooao

O Oooooao

(6)

oono

O 0Ooo0ooOooOoao

OOoo0oooo

O Oooooao

O Oooooao

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

O 0Ooo0ooOooOoao

OOoo0oooo

O Oooooao

O OooQooooao
O O0O4dogooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Ooo0ooooo
O OooQooooao
O O0O4dogooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Ooo0ooooo
O OooQooooao
O O0O4dogooao
O 0Oo0oo0oooao

O Oooooao

O 0Ooo0ooOooOoao

OOoo0oooo

O Oooooao

O Oooooao

O 0Ooo0ooOooOoao

JP 7655224 B2 2025.4.2

oooooooao

-

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

OOoo0oooo
O Oooooao
O Oooooao
O 0Ooo0ooOooOoao
OOoo0oooo
O Oooooao
O Oooooao
Ooo< oo

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

O 0Oooo
O
(]
O
O
O
(]
O

O
O
OJ
O

10

20

30

40

50



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

O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O Ooo0oooao
O Oooooao

O Ooogo
O O0ooo
O Oooo
O Oooo
O Ooogo
O O0ooo
O Oooo
O Oooo
O Ooogo
O O0ooo
O Oooo
O Oooo
O Ooogo
O O0ooo
O Oooo
O Oooo
O Ooogo
O O0ooo
O Oooo
O Oooo
O Ooogo
O O0ooo
O Oooo
O Oooo
O Ooogo
O O0ooo
O Oooo
O Oooo
O Ooogo
O O0ooo

(]
O
O
O

O
O
O
O

O O0Oogogog
I [ |
I |
I [ Y |
O O0Oogogog
I [ |
I |
I [ Y |
O O0Oogogog
I [ |
I |
I [ Y |
O O0Oogogog

O0Oo0oooo

OO0 Qoo oooooo
oo oooooooao
oo o0 ooooooo
oo o0 ooooooo

O O0O4dogooao
OO0Oo0ooOoogo=<
O 0Ooo0ooooo
O OooQooooao
O O0O4dogooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Ooo0ooooo
O OooQooooao
O O0O4dogooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Ooo0ooooo
O OooQooooao
O O0O4dogooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Ooo0ooooo
O OooQooooao
O O0O4dogooao

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

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

O OoOooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O OoOooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O OoOooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O OoOooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O OoOooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O OoOooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O OoOooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O OoOooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O OoOooo
O 0Ooo0ooOoo

OJ
O
O
O

O
O
O
O

O0Ooo0oo0ooao

O0Ooo0oooo

OOoo0oooao

O0Oo0oooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O

OJ
O
O
O
OJ
O
O
O
OJ

O0Ooo0oo0ooao

O0Ooo0oooo

OOoo0oooao

O0Oo0oooo

O0Ooo0oo0ooao

O0Ooo0oooo

OOoo0oooao

O0Oo0oooo

7

oo

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

O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooo

0O O
O O

O
O

O
O

OOoo0oooao

O
O
O
O
O
O
O
O

O
OJ
O
O
O
OJ

O
O
O
O
O
O

O
OJ
O

O0Oo0oooo

O0Ooo0oo0ooao

O0Ooo0oooo

OOoo0oooao

ood
press

O0Oo0oooo

O0Ooo0oo0ooao

O0Ooo0oooo

JP 7655224 B2 2025.4.2

oooooooao
through packOd

OOoo0oooao
O
(]
O
O
O
(]
O

O
O
O
O
O
O
O
O

goano

O

0

O

10

20

30

40

50



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

OO0 o0oooDoooodoggUoooDoDoooDogggUooooooog

O 0o oo

OO0 o0oooDoDooogggoooooooaog
OOo0oooooooooooooooooao
Oo0o0oooooooooooooooaoo
OOo0o0oooooooooooooooaog

Oooooooooooooooooooooogogoooao
OooooooooooDooDooooooogogoooao

Ooo< ogooooooooooogoogoaog

O Oooo

O OooQgoooao
O O0O4dogooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Ooo0ooooo
O OooQooooao
O O0O4dogooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Ooo0ooooo
O OooQooooao
O O0O4dogooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Ooo0ooooo
O OooQooooao
O O0O4dogooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Ooo0ooooo
O OooQooooao
O O0O4dogooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Ooo0ooooo
O OooQooooao
O O0O4dogooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Ooo0ooooo
O OooQooooao
O O0O4dogooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Ooo0ooooo
O OooQooooao
O O0O4dogooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Ooo0ooooo
O OooQooooao

O Oooo

OO0Oo0ooooog
OoOoo0ooooao
OoOoo0ooooo

O 0OooOooo
O 0Ooo0ooo
O o0Ooooo
O Ooooo
O 0OooOooo
O 0Ooo0ooo
O o0Ooooo
O Ooooo
O 0OooOooo
O 0Ooo0ooo
O o0Ooooo
O Ooooo
O 0OooOooo

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

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

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

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

O Ooogogoao
O 0Ooo0goooo
O 0Ooo0goooo
O o0Oo< oOoadgd

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

O Oooooao
O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O Ooo0oooao
O Oooooao
O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O Ooo0oooao
O Oooooao
O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O Ooo0oooao
O Oooooao
O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O Ooo0oooao
O Oooooao
O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O Ooo0oooao
O Oooooao
O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O Ooo0oooao
O Oooooao
O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O Ooo0oooao
O Oooooao

O Ooogogoao
Ooooog=<

O 0Ooo0goooo
O oOooQgooao
O Ooogogoao
O 0Ooo0goooo
O 0Ooo0goooo
O oOooQgooao
O Ooogogoao
O 0Ooo0goooo
O 0Ooo0goooo
O oOooQgooao
O Ooogogoao
O 0Ooo0goooo
O 0Ooo0goooo
O oOooQgooao
O Ooogogoao
O 0Ooo0goooo
O 0Ooo0goooo
O oOooQgooao
O Ooogogoao
O 0Ooo0goooo
O 0Ooo0goooo

®

JP 7655224 B2 2025.4.2

O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooOoao

O
(]

O O ogog
O 0o o0goo

O Ooooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooOoo

O
O
OJ
O
O
O
OJ
O

10

20

30

40

50



9) JP 7655224 B2 2025.4.2

ooboooboobooooboooboooboobooboooobooooboooboooboooao
oooooobooboboy OOOOOOOoOoooooooobOOOOOOOoOoOoooooao
ogoo

goooon
ubobooobooboooboooboooboobooboooboooboooboobOooonoan
ooooooooooboooooooooooooooboobooooooooooooao
oboooobooobooobooobooooboaoan
oooooooooobooooooooooooooooobooboooobooooooooan
gobooobooboooboooboooboobooboooboooboooboobooobao
ooooooooooobooooooooooooooooobooooobooooooooan
gbooooboboboobogoboooooobogno
ubobodoobdobobotbyoboboooboobooboobooobooobooboooboaa
oooooooooobooooooooooooooobooboooobooooooooao
ubobooobooboooboooooobooboobooooooboooboobooooboaa
oooooooooooOoooooooooooobobooobooooooooao
gboboooboooboooboooboy 0obooboOoobooooooboooboobooooao
ooooooooooobooooooooooooooooobooOoooobooooooooao
goooobooboooboobooobooboobooobooooboooboobooobao
gbobooobooboooobod

gooaao

goooaoan

oooooooooobooooooooooooooao

ooooood
gobooobooboooboooboobooboboyooboOoobDoobOooboOoooDao
uyboboouobdouobouboobooouobouobouoboouobooobooboouoboOoooboaa
b0y ooboobOooobOoobOooboobdy bOoOobOO0oO0oDbDO0OO0ODOO0ODOyYy OO
oooooooooobbooOy EVOOy OOOOoOODODOOOOOOO0OO0OO0OO0OO0y ECOO
UddyooooooObOOOOOO0OO0OO0OO0OO0OO0oO0OO0Oy EVGOOOOOODODDODO
oooooooooobooboooooooocecz2ci20ogooooooooooDDODOO
oooooooooobOoOOoocOooooooooooooboDooobon

oooooo

ooogc2ci2000 00 MyotubesO DD DODODODO
OO00OO0OC3HOOOOODDOOMmuscle myoblastd OO c2ci12000((00ogdooa0O
ooooooooooobD)oooooooooooooo
OO0O0O0O0O0QOMyotubesOODODOOODDODOOOOODOOMyoblastsDOOOODOOOO
0000000000000 000000Myoblastsd 00.3x 1050 0.5x 10°cells/w

ellJ00D000O0O0COCDOOOCDOO0)YODODOOODODODOOODODOOODOOOO
cooooooooooobooooooboooooDbDOo0D booo (oo)yobbooooobo
goooobooboooboooboooboobooboooboooboooboobooobao
oooooooooobOooboOoooooooobooboobobOoOoboboooOoooon0on0Myot
ubesOOODOOOOOOOO0OODODDDOMyotubesOOOODDODODDODDODOOOODOOOO

ooooooooooobooOoboOo0oooooooboboboDbDbOy EVOy ECOOO0OVY EVG
ooooooooboboooobooo

ooooood

gboooobooobooobooooboaoao
OO00OO0O0OO0OMyotubesODODODODOOODOODOODODDOODODODODDOOOODODODOODOD
gobooobooboooboooboooboobooboooboooboooboobooobao
oooooooooobooooooooooooooao
goooobooobooboobooobooboobooboo0oobooobooboooboao
ubobooboboobooobooboooboobooboobooobooobooboooboaa



(10)

JP 7655224 B2 2025.4.2

00o00ooooooooDoD((00000) 00000 oDo0oDo0DO0DD0D000OOddRadio-lmmun
oprecipitation Assay0 000 0DO0ODOO0ODOOODOODOODOODORDOCell Signali
ng Technologies Inc.0 0000000000 O0OODDDDODODDODODOOOOOOOOOO

0000000000 ooDoDoooooooon
0000000000000 0000OdpAktO OSer47300#9271S0 0000000
O000OO0O0O0OO0OO0D0OOdCell Signaling Technologies Inc.0)0000O0O0O0ODO0Ototal
AktO O#9272S0 00000000000 0O0O0DOOODNOCell Signaling Technologies

Inc.

O
O

OoOooooooo04o0 oo oDooooooo00 oo oD oo oDoooo0DooooDoDoooogogooao
I Y Y R e A

O

Y S [

O

Oooooooooooooo0 oo oDooooooooDooooooogogogoao

Do oDooo< oooogooaog

O

Oo0o0ooooooo oo oDoooooogodg
OO0 ooDooooOo0oooDoooooogdg

O

O OO

O

O

O O0Oo0ooOoooao
OO0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao

OO0 o0 ooooooogdg
I [ |

O
=

O
O
O

O

O
g
u

O

g
u

ooooooooboooobooooooan

gbooobooooooooboganb

gooooooooobooooooao
ood

OO0 oOooogoogoad

ocoooooooOogooo((@@o)yooooooooooooooo

OO0OO0O0O00DO0FusionO OO

O00000Vilber-Lourmat Inc.000O0O0OO0O00O00OOO

gobodoguobdooboood

gbooboobody EVOODUOGOOoOOoDOoOoppwOoobOooDOuyp
Oy ECO0OUOy EVCOODODOOOOUOUOppOOoOooOoODDODODOO

ooooooooooobooao

Ser4730 0000000000 DOOOOODOOOODOOODOOOO

gboooboooooobooboooad

ugobodoobdoobooood

O (pAkt/Total Akt) Insulin+]/[(pAkt/Total Akt) Insulin-]10 0 00O
stimulation indexUOOOOODDODOOOOODOODODDOODOOOODOOO

O

gono
guono
ECO0y EVGU Oy EVOUODODOODOOODOOOOODODOOODbOOOobOOoOOooOO
gboooooooan

O

O 0Ooogooo

O

UoooooobobDOoOOoOOCCOCOe Om I
gboooooooobooboooban
oooooooobooobooooooao
gbobooobooooooboobooobnn
ooooooooooobooooooan
gbooobooobooobogobooobo

AUlvOOoOOoooooOoOOO
O

ooooooooooooao
ooooooooooooDoao
ooooooooooooao
ooooooooooooDoao

Uy EvoOooOOOOOOOOOooooooooooboboobobooog
gboobobOy evoooooooobooobooobooobooooaa

oooooooao

oboooobo0y EVOOODODOpDOOODODOODODOODOODOOD

O

gbooooooboooan

oodooO00Oy EvOy ECOy EVGO Oy OOOOOOOOOOOO0OOOOO
oooooooooboooOooooooooooooDoDoOon

O

by uoboodoouooboouoboouobooboouoboobooboouoboooboadoa

evoobooooboooboooobobooboobobooboooooobooboobogoao
oooooooooooboooboooooooooobbooobooooooooao

O O0Oo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao

O

O00OSprague-DawleyD OO O OOO0ODOOOOODOOOOODODOOODDODOO
oboboooboooboooboooboooboobooooboooobooobooooboooan
ooooooooooooOooOoody EVOOODODDODDODOOOOOOoOooooao
goooooboooan
ubbooobdoobouobooboobobdy eEVOOOOOOOOOOOOODOO

10

20

30

40

50



s s [ |

googon
oooooao
gobooono
gbooogond
gooaao
goano

(11) JP 7655224 B2 2025.4.2

gboooobooooooan
coooooooooooboboOoooo((booo)ybOooooDbOoOoo
goooobooobooobobobooboobooboobooooboo
ubbooobooboooboobooboobooboooboooboooan

B

£ EE [ n¥

IEE#

SEENENEAER Izl

= A BAEE

SOEENEEHEE Tl

EENEF

SOEENEIEHER HhlY

B+ EVEE

0.2EE%yEV+30EE%EHEHEE HY

OOo0oooooooooooDoooooogooooooao

O

O
a
a
u
g
a

OoDoo—=sSooogogdg

I [
O O0oo0oo
O Oooo
O Oooo
I [

u
0
uon

OoooooooooooDooooooogoooooao
OoooooooooooDoooogogogoao
OoooooooooooDoooogQgoaog

OOo0ooooooooooooDoDoDoooogogooooooao
OOo0o0ooDoooogogUooUoooDoDoDoooogogggoooooao

O 0Ooo0oo0ooao

u
O
g

a
u
g
u
O

O
O
OJ

O
O

O
O

g
u
g
u
O

O
O

O 0Ooo

00)0Oo

u
0
t

O 0Oooo

O
O
O
O

u
O
g

O o0Oooo

O
O
O

u
O
a

O oOooo

u
O
a

O 0Ooo

u
0
t

ubobodoguobdouobouobooobooobooan
goooobooboobooooboooboonn
ubobodoobdoobooboooooboonn
oooooooooooboobooobbooog

O o0Oooo
O oOooo
O 0Ooo
O 0Oooo

gooooooooobOoOoboooooooao
goobooobode booboebO0oobooboobo

gooooboobooobooooboooboonn
ubobodoobdooboobdooboooboonn

O O
O
O
O

gobooobooboobooobooobooboooao
ooooooooooobobooobobooog
ooooobooboobooboooboonn

[ |
O O
O
O

O
ooooooooooobooboboIrRS-10000000
o(@o)yooooooooooooooooooooo

Radio-Immunoprecipitation AssayD 000D O000OOO0ODOOODOOODOOOO
O Cell Signaling Technologies Inc. 000000 OO0OOOOOOOOOOO
0000000000 ooODOD0oooDoDoooooooo
O00O0O0O0OPhospho-IRS-1(Ser307)antibody(0 00 000CD0DOOOOOOO0
Cell Signaling Technologies Inc.0)0000O0O0OIRS-1 antibody (0O OO

OO0O0O0O0oo0oO0ooDoDOaoOCcCell Signaling Technologies Inc.O0)0 00O Phospho-I
RS-1(Ser307)0 000 IRS-10000O0CDODOOOOODOOODOODOODOODOODOO
OO000O00000OFusiondOD0DO0OO0OO0OODOOOODOOOOOVilber-Lourmat |
nc.0O0O0OOOOOOOOO
Oo0D0O0O000ODO0O000ODOO0OO00IRS-10000000Phospho-IRS-1(Ser307)0
OO0OD00O(Phospho-IRS-1(Ser307))/ (OIRS-1) DO D0OO0O

gooogao

gboooboooboboobooboooboobooan
gooooooooobooooOoOo0oogoooooooooboooooo@oo)y)yoooo
gboooboogoobooooboobooobooobooboonn

10

20

30

40

50



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

OO0 oooDooogggggooooDooogggoooooooogdg

OO0 oooDooooggoooooooggg
OOo0oooooooooooooooogoQgdg
OOo0ooooooooooooooogoQgg
OOo0ooooooooooooooogogg

OO o0gogog
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooogooog
OO o0gogog
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooogooog
OO o0gogog
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooogooog
OO o0gogog
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooogooog
OO o0gogog
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooogooog
OO o0gogog
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooogooog
OO o0gogog
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O< Ooogoaog

OooOoo0oooooooooDooDoooooooooooooodg

OO0 o0oooooooooDooDoDooooo0oooDoooooQgodg

I:II:II:II:II:II:II:II:II:IDDDDD’%DDDDDDDDDDDDDD

OO0 oooooaog
Ooooooooao
Oooooooooo
Ooooooooao
OO0 oooooaog
Ooooooooao
Oooooooooo

OoOooooooaog OO oo
Ooooooooao
O Ooogoog

Ooooooooao
Ooooooooaog

OO0 oo0oosoooogd

OOooooood
OoOooooood

o
(%]

O 0o oo

O 0o o0goo

O O0oo0oo

O 0Oooo

OO0 oooao
O 0OoQooooao
O 0O0goOoooao
O 0Oo0oo0oo0ooao
OO0 oooao
O 0OoQooooao
O 0O0goOoooao
O 0Oo0oo0oo0ooao
OO0 oooao
O 0OoQooooao
O 0O0goOoooao
O 0Oo0oo0oo0ooao
< DoOoogoogao
m O O0oo0ooOoao

DDDDEDDDD

O Oooo

OO000oo0ooogod

OO oo

OO0Oo0ooooog
OoOoo0ooooao
OoOoo0oooao
OoOoo0ooooaog
OO0Oo0ooooog
OoOoo0ooooao
OoOoo0oooao
OoOoo0ooooaog
OO0Oo0ooooog
OoOoo0ooooao
OoOoo0oooao
OoOoo0ooooaog
OO0Oo0ooooog
OoOoo0ooooao
OoOoo0oooao
OoOoo0ooooaog
OO0Oo0ooooog
OoOoo0ooooao
O Ooooo

O Ooooo

OOoo0o0O—-—000a0

O 0o oo

pe)
OO0 woood

O 0Oooo

O00 0000

[ R |

(12)

oooooooooobbooooboooo
(ooobo)ybooobobooooobOoooooboboooooboo

O

O Oooo

O Ooogo

—~
w

O Oo0gogoao

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

0
g
u
g
e

O 0Ooo0oo0ooao

[ Ry |
[ Ry |

O

O Ooo0oooo
O Ooogoog
O O0OoQgogog
O 0Ooo0ooo
I [ |
O Ooogoog
O O0OoQgogog
O 0Ooo0ooo
I [ |
O Ooogoog
O O0OoQgogog
O 0Ooo0ooo
I [ |
O Ooogoog
O O0OoQgogog
O 0Ooo0ooo
I [ |
O Ooogoog
O O0OoQgogog
O 0Ooo0ooo

O

O

O
g
u

O

0
g
u

O

O

O

O

O

O

oono

oooooooao
oooO

0
O

O

O

O

0

oono

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

JP 7655224 B2 2025.4.2

oooooooao

O

a
u
g

evooooooad

O

g
u

O

0

O

O

O

O
O

O

goao
gboogooad

Evooooaod

O

oo

OJ
O

O
O O

gbooooad

gbooooao

gboooao
gboogooad
goooooboo

oooooooao

IRS-100 0000000000000
00000000D000O00O00000
000000000000 000000
IRS-10 00000 0Phospho-1RS-1(Ser307)0
00000000000
00000000000

O
0
O

O 0Oo0oooo

r307))/(0 IRS-1)0

O
O
O

O 0Ooo0ooOooao

O

O OO
[ R |
O OO

O0Ooo0oooo

O

OOooooo

O

O 0Oo0oooo

O O0oof

[ i R |

O

evoooooooooooan

a
O
a
O
u

O
O

gbody evooOooano

ooooooooooao

ooooooooooao
ooooooooooao

oooooooooooao

ooooooooooooao

vooooooooooboooobooobod

10

20

30

40

50



OO0 ooooDooooo0oooDooooooogogogoooao
OO0 ooooooooooooooooogoooao
OO0 ogooooouoddooooDooooogogogogoao
Oooooooooooooooooooooogoogoooao

(23) JP 7655224 B2 2025.4.2

gobooobooboobooboooboobooboooobooobooonn
oooooooao ooooooao
goooobooboobooobooboobooboooboooboonn

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

ooooooooooobobo((cobobooo)yooooobooobooDooooo
gobooobooboobobody evoOoonoao
ooooooooooboobooboocooooooooooboboooboooo

OO0Oo0ooooog
O
O
O
OJ
O
O
O
OJ
O
O
O
OJ

O
O
O
O
O
<
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

OO0 o0ooooooogogg
]
O
O
O
]
O
O
O
]
O
O
O
]
O
O
O
]
O
O
O
]
O
O
O
]
O
O
O
]
O
O
O
]
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
<
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

OoDooooggdg
Oooo0oooogoQodg
OooooooogQgdg
OooooogoQgdg
OO X oOooogogaodg
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
OOooooo
O0OooOoooao
< OoOoogogogoo
O0Ooo0oooao
OO x Oooo
O0OooOoooao
O 0OooOo x oo
O0Ooo0oooao
OOooooo
O0OooOoooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
OOooooo
< oo x OO
I [y |
O Ooogoog
O O0OoQgogog
O 0Ooo0oogoo
I [y |
O Ooogoog
O O0OoQgogog
O 0Ooo0oogoo
I [y |
O Ooogoog
O O0OoQgogog
O 0Ooo0oogoo

voooooooooooao

Oo0oooooooooooooooooogogogoooao

Oooooooooog

B £ n# s

F—FERE 0EEWNEAAHTEENS—FEHEH 6 BWr—2

EEHIR+ S EEREE 0EE%HEI+T1EEWT—FEFEE 6 BLr—o

EPFIR+S—FELL 0EEWHEAATEENT—R

EVIE B BEU02EEY 1 EVEHEE 6 | R

Ooooooooooooooooogdg
OoooDooooooooooooogdg
OoDoDoDooogog4oooooooogogd
Ooooooooooooooooogod
Ooooooooooooooooogodg
OoooDooooooooooooogdg

Oooooogogdg
Oooo0oooogoQodg
OoooooogoQgdg
OoooooogQgdg
Oooooogogdg
Oooo0oooogoQodg
OoooooogoQgdg
OoooooogQgdg
Oooooogogdg
Oooo0oooogoQodg
OoooooogoQgdg
OoooooogQgdg

00000 O0oO0oboOoo0oOoobooooaoan
ChatillonO0 OO DOODOOOColumbusO OO0
oooogano oooad

OO0Oo0ooooog
Ooo0Ooo0oooao
OoOoo0oooao
Oo0Oo0oooo
O 0Oo0Ooogoo
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
Oo0Oo0oooo
O 0Oo0Ooogoo
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
Oo0Oo0oooo

O O o
O O O
[ i Ry
O O o
O O o
O o0Oooo
O o0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O o0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O o0Oooo
[ i Ry
O O o
O O o
O O O

O
O
O
O

O oOooo
O 0Oooo
O o0Oooo

O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O 0Ooo0oooao
O Oooooo
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O 0Ooo0oooao
O Oooooo
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O 0Ooo0oooao
O Oooooo
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O 0Ooo0oooao
O Oooooo
O O0Oo0oooao
O Ooo0ooOoo

O Ooo0ooo

O Ooooo

OO oOgoogog

O Ooo0ooOoo

gooooooooobOboOoooboooogooao
gooooooooooooooooooooao
ooooooooboobOOoooooooooao



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

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

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

e e e e e e e S e e e e e e e e e O s e e s [ |

Ooo0ooooooooooDomoooooo0o o0 oo oDoDoDooDoo0 oD oDoDoDoDoomMmoOo0ooooooogQgg

Ooooooooooogdg

O 0Oo0ooooao
OOoo0oo0oo0ooao
OOoo0oo0oooao

Ooooooooogogg

OO o0gogog
O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
OO o0gogog
O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
OO o0gogog
O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
OO o0gogog
O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
OO o0gogog
O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
OO o0gogog
O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
OO o0gogog

O Ooogo
O O0ooo
O Oooo
O Oooo
O Ooogo
O O0ooo
O Oooo
O Oooo
O Ooogo
O O0ooo
O Oooo
O Oooo
[ T A

(14)

O O0ooo
O Oooo
O Oooo
O Ooogo
O O0ooo
O Oooo
O Oooo
O Ooogo
O O0ooo
O Oooo
O

OJ
O

JP 7655224 B2 2025.4.2

gooooobooonn

O

O

O
O
O
O

gooooobooao

oooooooao

oooooooao
oooooooao

ugobodogobodooan

viooooooooooooooooooooooooooooooooooao

gbooobooobooboooboooooobobooobooobooooboooboooobaoao
ood

OOo0DoDooooo0oooooDoDoooogogQgogooao

Oo0oooogogdg
Oooo0oooOoogoad
OoooooQgogodg
Ooooooogogoodg
Oo0oooogogdg
Oooo0oooOoogoad
OoooooQgogodg
Ooooooogogoodg
Oo0oooogogdg
Oooo0oooOoogoad
OoooooQgogodg
Ooooooogogoodg
Oo0oooogogdg
Oooo0oooOoogoad
O0Ooo0oooao
Oo0Oo0oooo
O 0Oo0Ooogoo
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
Oo0Oo0oooo
O 0Oo0Ooogoo
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
Oo0Oo0oooo
O 0Oo0Ooogoo
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
Oo0Oo0oooo
O 0Oo0Ooogoo
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
Oo0Oo0oooo
O 0Oo0Ooogoo
O0Ooo0oo0ooao

0

OO0 4Qoooooogod
Ooooooood
oo oooooodg
Ooooooood
OO odgogoao
O 0Ooo0ooOooo
O 0Ooogooo
O 0Ooogooo
OO odgogoao
O 0Ooo0ooOooo
O 0Ooogooo
O 0Ooogooo
OO odgogoao
O< Ooogaog

O

O

ggad

O

0

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O

ooooooao

O
O
O
O
O

OJ
O
O

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

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

oooooobOy eEvOOOOOOoOOoooooooobooooao

O

O

0

uod
oono

oond
ooO
oond
ooO

EvOoOOOOoOOOoOOoooooooooooano

O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

ugoond
goon

ooono
oooO
ooonO
oooO

ugoond
goon

ooono
oooO
ooonO
oooO

O O

ugoond
goon

ooono
oooO
ooonO
oooO

O
O
O
O

ogoono

ooon
oooO
ooon

ooon
oooO

ugoond
goon

ooono
oooO
ooonO
oooO

O
O
O
O

ogoono

ooon
oooO
ooon

ooon
oooO

O O

O
O
O
O

O

vioobooooooooboooboobooboooooobooboooboooao

O O O

[ |

10

20

30

40

50



gooad

O
oooooooooobOoOooOooooooooooooan
ooooooooooobbooobboooo
O
O

ggad
ggdad

4

3

O

(15)

ik .
£ | '|
oooo
0.0025 4
=
0.0020 4 %
g .
i8 o e —
& 0.0015 g
B !
L L] g Ll L]
1EMEE THEGRRARY WBHEF EB+EVEY

JP 7655224 B2 2025.4.2

ooooooooooooao

gooo
8
]
6-
g ||= .
-
]
& 4 |V
A [ul
- v 0
Y
2+ A
ol— ’ ' . . '
BSA FFA SmM 500pM  500pM  100pM
NAC yEC VEVG vEV
0.5mM FFA
gooo
& 100
#
* e, ’gm ;'T . g
' T £ |
i
# |
|
I

k=3 f -
sl
® ||

20[1] ; 20

AR ARSI WENRE EN+EVE

BB @isfhgt @EBHRY EBH+EVEL

10

20

30

40

50



(16)

oooao
15+
LIS
t
@ i
B 104 P . .
‘é\é bk
K 054 o -
A
V
£
0.0 '

O
O

BARPOIPINIVE0—)ILR0O

O

(pmol/mg tissue)

> ‘L:

=5

JOL

1.5+

1.0

0.5

0.0

¥

IE¥EF SAERhEF EBHEF EEH+EVEF

HH

s

1

IEWEF WAEAsRE EWHEF EH+EVEE

JP 7655224 B2 2025.4.2

Ooo0oa

]

=2

| 8-

a #H

_£ g 61 - -

P

N E -

’o\ 3 24 — ==

S g

g =

K o T T T T

& IEWRY SAERNRY WEHRF EBH+EVEY
Ooo0oOoa

#BAH(N)

S—FiEEE EF;mIE+
S—REmE S—FELU
EViEEEs

EHEE+

10

20

30

40

50



17) JP 7655224 B2 2025.4.2

ogood

ggoooo
1500+ -
2 T 200,
(8 é 1800+ % E
£ ;‘ 2\ :1 200 4
um E $
E S 500- :r*} E .
I E 2 2 100
B 8 | i
0- w
- ‘ S—REmE -
EvEmEs = EViEEE

20

30

40

50



(18) JP 7655224 B2 2025.4.2

gboooooooog

(740000 100151301

oooooo 00
(740000 100158724

oooooo 00
(720000 OO0 OO

0000000000000000 00000000
(720000 OO0 OO

0000000000000000 00000000
(720000 00 O

0000000000000000 00000000

oooo oo go
(be)ydoono gobooboooboooboooooooo

gbogobooobobobobooooboobobooo
oobOooboooboooboooooooo
gbobooooboboboboooo

ooboooobooobooobooobooobooooog
G8)oouopDoobDantClLoOnO)

oo ooboboobooooo
goboobooooOooobooboooboobboobbooboooooooog
gbogboooboobobobobooobobobooobooboobobooooobobann
oo



	biblio-graphic-data
	claims
	description
	drawings
	overflow

