O
OJ
O
O
O
[
O

O
O
O
O
O
O
O

O 0Ooooo
OO oO0ooog
O Ooooo
OO oO0ooog
O 0Ooooo
O 0OoO0ooo
O 0Ooooao

OOOoOoooooano
OOoOOoOOoooooano
OOooOooao

Ooono

oooao

oo oooooogogoog
OO0 ooooogodgogog
oo oooooogogoog
OO0 ooooogogogog
oo oooooQgogooQg

Oooooogogoao
OooooooQgoo
Ooooooogoao
Ooooooogoo

Oono
Oono

O

OO

A

0000000000000 0000000
ooooo0o00
10 60 60 (2019.6.6)

0 2018-515499(P2018-515499A)
300 60 140 (2018.6.14)
000000 2018-022

0 2017-557942(P2017-557942)
O

491/052  (2006.01)

31/496  (2006.01)

43/00 (2006.01)
3/10 (2006.01)

25/16 (2006.01)

25/28 (2006.01)

25/04 (2006.01)

19/10 (2006.01)

35/00 (2006.01)

4917052 0000
317496 0000
43/00 oDooo
3/10 oDooo
25/16 0Dooo
25/28 oDooo
25/04 oDooo
19/10 0Dooo
35/00 oooo

O

0 310 40 250 (2019.4.25)

u

0000000000

ooooo

00

O

0oo

JP 2018-515499 A5 2019.6.6



(2) JP 2018-515499 A5 2019.6.6

Ooon

R'I

ENj

|

R2

~o o~

()

Oo0o
oooo0o0oo0Do0oOoOoO0O0Oo0U0O0Do0DoOooooDoDooooDoooooooooooot
oooo0O0O0O0O0O0O000, 00, 000000, 00,00000000Q0O0O0OOAO
0,0,0000000000000000O0O0O0O0ODOODOOOOOOOOOOOOODO
0o
ooo" o0oo, O, 00000000000 00000000007 0000000
ooooooo0? 0000000 DODODO,DOO0,O000000000
0000000000000 0D0D000000DD0D0D0o000O0D0DoDooOoOoOoOoOn
Ooooooao
Oooooao
ooon

R1
[Nj

|

R2

O

0 o~
= ()

ooooo" 0000 0000000000000 O00O00O0
goooboooooobooogooboooooboobooooboooobobboooobDbooao
ooocooao

goooogao



€))

JP 2018-515499 A5 2019.6.6

0 o~

ZL (1)
ooooO0ooooo® 000000000 O0OoOoOooOooaon
godooooooDogooDooooooDoooooooo oo oo oDooDoogoogao
Ogodooognoaodg
oo ooooo0ooo0oOoo0ooo0o0O0o0O0O0O0O0O0O0OooO0OooOoOoOoooOOooOoooan
Oo0doo0ooDo0oDoooDooioDooDoooDooooooddao
Ooodooognoaod
oo 0000000000000 O0O0O0O0O0O0O0O0OoOoO0oOoOoOoOoooOoOooOoooOan
go0o0ooOooooogoogooao
Ooo0o0oognoaod
oo"oooo0o0000o0O0o0o0D0DD00O0o0Do0OoOooOo0DoOoDOoDo0oDoooOooOooOoooDoOao
go0o0ooOooooogooao
OoO00oognoaod
oo"ooo00000O0O0o0O0D0DD00O0O0DO0O0OOoOoOo0DoODDODO0DO0DOoDOooOoOoOoOoOoDoOao
Oo0ooOoo0ooooQgooano
OoO00oognoaod
oo"o0oo0o000000O0O0o0O0D0D00O0O0D0Oo0OOoOoOo0DoDDODO0OO0DoDoooOooOooOooDoOao
goooo0oo0ooooo0oo0oDooo0oooDoooooDooooDoDooooDooogooano
Ooo0o0ogaod
oo"oo0oo0000000O0o0O0D0DD0000D0O0oOooOo0DDoDDODO0DO0DO0DoDooOooOoOooODDoDoOaO
gooooooouogoouoogono
Ooo0o00gogoao
DDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDD
godooooooogopouooooogao
Ooo0o00ogoao
DDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDD
godoodooodoDoguooDoo oo oo oo oo oogoooao
godogooad
oo 0000000000000 O00O00O0O0OO0O0O0O0O0OoOo0O0OOoOo0OooOooOoooan
Oodoooooooooogadodano
godogdognoad
godooo0ooooogog0gooooggooog0goboUog oD ooy oo oo oDoooOoDoao
Oodoo0ooDodoDogooDoooooDogooDoooDogoDoogoooao
gDt oo oo oo oo oo oD oo oDoooogao
godooo0o0oDoooooDooooDooooDooogoaoao



OO0 ooDooogUoooDoogooooaog
Oooooooooooooooooao
OOo0ooDoogogooooogooooaog
Ooooooooooooogooooo
Oo0ooDoooooooogooooaog
Oooooooooooooooooo
Oo0oooooooooogooooaog
Ooooooooooooooooooao
Oo0oooooooooogogooooaog
Oooooooooooooooooao
Oo0ooooooooDooogogooooog
Oooooooooooooooooao
Oooooooooooogogooooog
Oooooooooooooooooao
Ooooooooooooogogooooog
Oo0ooooooooooooooooao
Ooooooooooooogogooooao
Oo0ooooooooooooooooa-o

4)

oo oo ooo oo oooogogooooo

Lo 1 B A

i |

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

OO0 oDoooooooooogogogooo
OO0 Do ooogogooDoooggogoao
OO0 oo ooooooooogogooao

O

JP 2018-515499 A5 2019

gboooooobboad

OO oO0ooo
O 0Ooooo
OO oO0ooo

O

O

O

O

O

O

O

O

O OoOooo
O Ooooo
O OoOooog
O Ooooo
O OooOooo
O Ooooo
O OooOooo

O

O

O

O

e s e e e ) e e s e o B

O Ooooo

O oooCoooooooooooooQgooao

[

.6.

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

OoOgl|go-b

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

s e ey [ Y Iy

) e ) e e A A A

OOoo0oooogog|ig

OooooooQgod
OoOo0o0oooogd
OooOooooogod
OOo0o0ooogd
OooOoo0ooQgod
OoOoo0ooogd
OooOoo0ooQod
OoOoo0ooogd
Ooo0oo0ooood
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogdg
OooOoo0oooOod
OoOoo0oooogd
OooOoo0oooOod
OoOoo0ooogdg
OooOoo0oooOod
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood
OooOooooogdg
OooOoo0ooood
OooOooooogd
OooOoo0ooood
OooooooQgod
OOo0o0oooogd
OoooooQgdg
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooooQgod
OoOoo0ooogd
Ooo0o0ooooQgod

Iy A A

Ry s 1 ey e e ey A e e e I B

OO0 o0o0ooog|oooijos

Ooooooogog|omooibocogogoooao

O Ooo0oooao

O0Ooo0oooao

O OooOoooao

O0Ooo0oooao

O Ooo0oooaog

O0Ooo0oo0ooao

O Ooo0oooao

O0Ooo0oo0ooao

O Ooo0oooao

O0Ooo0oo0ooao

OOooooao

O 0Ooo0oo0ooao

OOoo0oooo

O 0Ooo0oo0ooao

OOooooo

O 0Oo0oo0ooao

OOoo0oooo

O 0Oo0oo0ooao

OOoo0oooaoo

OoOoo0o0odgao

O Oooooaoo

[ |

O OooOoooog
OOoo0oooaoo
O OoO0oooao
O0Ooo0oooao
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

O O

O

6



)

JP 2018-515499 A5 2019

gboooooobboad

.6.

O O O
[ R
O O O

ugdaao
ogoao
ggao

OooDooogo|oooDoooo0oobjoogg|ooDooo|ooo|ioooog

1 I A |
Oooocooo)iObhoooooooo oo oo)|bbooo|ooo|load

{1 |

OoooooumoooooooooogogonImooogognoolioo

Oo0oDoog|oooDooUUoo oo oogog|gogolioo

Ooooooooooooogoooooo|noooiocoog|loo

O

o0
ggao

[ O B R |

6



ogogoano

(6

JP 2018-515499 A5 2019.6.6

#3.Master(Schrodinger, LLC, Za-3~—4., KECENTHSEL=QkProp 3.51C4&

> THH LR L AR i BRI #E E 95 %),

Comp.

1 -4.1
2 -4.1
3 -4.7
4 -5.2
5 -4.8
6 -4.9
7 -4.4
8 29
9 46
10 -3.9
11 -4.8
12 4.7
13 -4.8
14 -4.7
15 -5.5
16 -5.5
17 -45
LPI -3.4

-0.05
0.08
0.01
0.08
0.12
0.25
0.03
0.13
0.30
0.27
0.1
0.10
0.056
0.04
0.10
0.09
0.06
-4.84

-6.779
-7.051
-7.076
-7.524
-6.765
~7.085
-6.334
-5.028
-5.133
-5.041
-5.803
-6.064
-5.588
-5.842
-5.543
-5.789
-5.385
-4.139

QPlogS® QlogBB* QPlogHERG® QPPCacod

559
774
641
796
642
880
589
512
832
750
529
504
528
504
529
504
529
5

GlIZHIF5 & b ORERIR%
100
100
100
100
100
100
100
89
100
100
100
100
100
100
100
100
100
11

RN DBIRED T R[-6.5/0.5], P IE B4 REF I8 0 FEI[-3.01.2)*HERG K*F+ 3L (log |

Cso)[>-5];%Caco-24Hif2 [CH(F Hnmis TO RMTOFEBHE<25, R>50015E{EEGHIH

173 & b ORRIR[{E<25%],
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