(19000000 @JP)

a0 00000 (A)

JP 2024-524527 A 2024.7.5

(11000000
O 0 2024-524527
(P2024-524527A)
(43)0 0 000 06070 50 (2024.7.5)

GHooooao oo oooooooooo
O oooo 16/46 (2006.01) ogoooao 16/46 O0do0 ooo oooood
O oooo 16/28 (2006.01) ogoooao 16/28 O0do0 ooo oooood
O oooo 39/395(2006.01) ogoooao 39/395 oooo ooo
O oooo 35/00 (2006.01) ogoooao 39/395 oooo ooo
o oooo 15/13 (2006.01) ogoooao 35/00 oooo ooo
gododdddddoooooooooooogzuuoooooooa

(21) 00000 0 0 2024-500088(P2024-500088)  |[(71)0 000 520423770
(86)(22)0 000 0040 70 50 (2022.7.5) 0000 0000 00000000
(850000000 006010290 (2024.1.29) 00000 00000000 0000
(860000000 PCT/EP2022/068634 00000000 00000 0000
(870000000 WO02023/280880 000000000000000 O
(87000000 005010120 (2023.1.12) 000000000000000 OO0
(31)0000000021183796.8 00000 00000000 0000
(320000 0030 70 50 (2021.7.5) (740000 100105957
(3300000000000000 000000 O

00000 (EP) (740000 100068755
(31)0000000021184105.1 000000 OO
(320000 0030 70 60 (2021.7.6) (740000 100142907
(3300000000000000 000000 O

00000 (EP) (740000 100152489
(8)00000O0 AP(BW,GH,GMKELR.LSMW,MZNA 000000 OO

gooooo

gooooo

4000000000000 0000000000000000000000000000000O00000O00

good

(570000

gboboooboboboboooobobooooboobobooboobobobobooobobon
000000000000 000000000000000000000000000gooaofioon
U0ppooooD00O0000000000000000000000000000

10

20



e e e s v e e e e e e e I s sy [ [ |
e s v e e e e e e e I s sy [ [
e s v e e e e sy [ I |
e s v e R R s sy [ [ |
e v s [ [ |
[ v R ) e e R sy [ I |

O 0ooo

OoOooooood

O
O
O

O 0oo0ooo
O 0O oOgoo
O 0OooOooo
O 0OooOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooo
OO oOooo

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

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

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

Ooooooooooao

|

Oooo0oogooogod

O

|

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

O Oood

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

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

Ooooooogod

O Oooo

O0OooOoooao

O 0Oooo

O0Oooooao
O Oooo
O oOooo
O oOooo
O 0Oooo
O oOooo
O O0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo

O oOooo

O oOooo

O oOooo

O oOooo

O oOooo

O 0Oooo

O oOooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O 0ooo

@

O
O
O
O
O
O
O

O

O Oood |

|

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

O 0Oooo

O 0Oooo

O oOooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O oOooo

O oOooo

O oOooo

O oOooo

O oOooo

O 0Oooo

O 0Oooo

JP 2024-524527 A 2024.7.5

O 0Oooo

O

O

gooooood

DDDDDDD

OJ
[
]
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

10

20

30

40

50



e B e e v e I e e s s s [y [ |
e B [ e e [ e I e s s s [y [ |

R e Y o Y e e e e e s e e o o e e e e o e e e s e o Y e e e e e e o e e e e e e Y o Y e e e s s Y e Y o A o
R e e Y o Y o e e e e e e o e e e e o e e e e e o Y o e e e e e e e e e e e e Y o Y e e e e s o Y o A o

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

Oooooooooao
Oooooooooao
OoOoooOoooooa-o

D00 o0Do0Do0Do0D0Do0o0Do0o0Do0o0Do0Do0Do0o0o0oo0Do0oo0o0DoDoooDooooooodooooao

OO oo ooOoooOoooooobooooaon

OoOooooooao

O 0Oo0ooo0oao

O
O
O

Oooo0ooogao O

OoOooo0oogo

O0O0Oo0ooooao
OO0oOo0ooooaog
OOoo0ooooaog
OO0oo0ooooao
OOoo0ooooaoo
OoOoo0ooooaoo
OoOoo0ooooaoo
OoOoo0oooaoo
OooOoo0ooooaoo
OoOoo0ooooaoo
O0Ooo0o0oooao
OoO0Ooo0Oo0oo0ooaoo
OO0Oo0oo0oooo
OO0Oo0ooooao
OO0oOo0ooooao
OOoo0ooooaog
Oo0oo0ooooao
OoOoo0ooooaoo
OoOoo0ooooaoo
OOoo0ooooaoo
OoOoo0ooooaoo
OoOoo0oooaoo
OoOoo0ooooaoo
Oo0Ooo0oo0oo0ooao
O0Ooo0Oo0oo0ooao
OO0Oo0ooooao
OO0Oo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooaog
OOoo0ooooao
OoOoo0ooooaoo
Ooo0ooooaoo

O 0OooOoooao

O 0Oooooao

O0Oooooao

O0Oooooo

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

OOooooo

O0Ooo0oooao

OOoo0oooao

O0Ooo0oooao

O0Ooo0oooao

O0Ooo0ooo0oao

O0Ooo0ooo0oao

O 0Oo0oo0oo0oao

3

|

OoOoo0oo0oogo

O0OooOoooao

O 0OooOoooao

O Oooooao

O Oooooo

OOoo0oooo

-

O0Ooo0oooao

O0Ooo0oooao

O0Ooo0oooao

O0Ooo0oooao

O 0Ooo0ooo0oao

JP 2024-524527 A 2024.7.5

O0Oo0oo0oo0oao
O 0Oo0ooo0oao
O 0OoO0oooao
O 0OoO0oooao
O 0Oooooao
O 0Oooooao
OOooooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao

10

20

30

40

50



) e e A s [

e e e e A s [

e e e

OoOoooooooo0oDoooDooooo0 o0 oo oDooDoDoDoDo0o oo uHoDoDoDoDoO xXooooooooooao

e ) [ R A i

e ) ) o ) e R A i [

O 0O o

O O0Oo0oo0oo
Y Y |
O O0OoQgogog
[ Y
O Ooogoog
O Ooogoog
O OooQgoog
I [ |
I [ |
I [ |
I [ |
I [y |
O O0Oo0oogoo
O 0Ooo0oo0oo
O O0Oo0gogog
O Oogogog
O O0Oogogoog
O Ooogogoog
O Ooogoog
O Ooogoog
O OooooQg
I [ |
I [y |
I [ |
I [y |
O 0Ooo0oo0oo
O 0Oo0oo0ono
O O0Oo0gogog
O O0Oogogog
O OooQgoog
[ Y |

O0Oo0oo0oo0oao

Oo0oooooao

O

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

OoooooooooogoOgodg

O 0Oo0ooo

OoOoo0oo0ogaDo

O O0Oo0gogoao
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooo
O OooOoooo
O Oooooo
O Oooooo
O Ooo0oooo

Oooooooogooogoood

oo booooo
ooUbooooo
ooUbooooo
oo Ubooooo

Ooob oo
ool oo
ool oo
ool oo
ool oo
ool oo

O 0Oo0Oooao

OO0 0o ooooogogg

O0Ooo0oooao

OO0 o0 ooooooggg

OOoo0oooao

oo o0 oooooogogg

O0Ooo0oooo

OO0 o0 oooooogogg

O
O
O
O

O
O
O
O

OOoo0ooooo

oo o0 oooooogoQgoog

OO x Oooo
OoOoo0oooao

oo o0 oooooogoQgog

O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Oo0ooo
O 0OoOooo
O 0OooOooo
O 0Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Oo0ooo
O 0OooOooo
O 0OooOooo
O 0Ooooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooo

oo o0 oooooogoQgog

O0Ooo0oooao

oo o0 oooooogoQgoog

O0Ooo0oooao

oo o0 oooooogoQgoog

O0Ooo0ooo0oao
O0Ooo0ooo0oao

OooooooooogoQgog
OoooooooooogoQgodg

O 0Oo0oo0oo0oao

|

OoooooooooogoOgodg

oo B oo
O oUbo
O o Ubo
O o Ubo
O o b o
O oUb o
O o U o
O o b o
o o B o

4

O Oood

Ooocooooogooogooodg

OoDbDoooo

OO0 o0 ooooooggg

OobDoooo

OO0 o0 ooooooggg

OobDoooo

OO0 o0 ooooooggg

OoDbDoooo

oo o0 oooooogogg

OobDoooo

oo o0 oooooogoQgoog

obDoooao

oo o0 oooooogoQgg

oboooo

oo o0 oooooogoQgoog

oboooo

oo o0 ooooooogoQgog

oboooo

oo o ooooooogogoQgoog

oUW oooo

OoooooooooogoQgog

JP 2024-524527 A 2024.7.5

gooogogobooboao

O oOooo
O oOooo

o0 oooao
o0 oooao
OoUoooo
OoUoooao
OUoooao
oUW oooao
Uoooao
Uoooao
UOoooao

Oooooooooogogodg
OooooooooogooOod
OO0 oooDooogogogdg
OO0 oooooogogogdg
Oooooooogogg
Oooooooogogg
Oooooooogogog
OoooooooogoQgg
Ooooooooogdg

gooboogogbooboao
goodoaooodad

OCOpopoPHoo

O oOooo

O

10

20

30

40

50



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

Oo0o0ooooooooooooooooooaog
Oo0o0ooooooooooooooooooao
Oo0o0ooooooooooooooooooao
Oo0oooooooooooooooooooao

OoOooooooooo oo ooDoDoDoooooQgoooao
OoOooooooooooooooDoDooDooooogogoooao
Ooooooooooo oo oooDooooooogogogoooao

O o0ooo

Oo0oooooooooooooooooooao

Ooo0Ooo0oaod
I I B A |

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

I [ |
|
s O
O Ooogogog
O Ooogogog
O Ooogogog
O Ooogogoog
I [ [ |
I [ |
I [ |
I [ |
I [ |
I [ |
I [y |
O O dgogog
O O ogogodg
O Ooogogog
O Ooogogog
O Ooogogog
O 0Ooogoogoog
I [ I |
I [ |
I [ I |
I [ |
I [ [ |
I [ [y I |
I [ I |
Y O

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

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

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

O 0o o0go o
I Y I
I Y [
O O og o
O O oo
O 0o oo
O Ooogoo
O Ooogoo
O Ooogoo
O 0o oo
O 0o oo
I [ Iy
O 0o o0go o
O 0o 0o o
I Y I
I Y I
O O oo
O O oo
O Ooogoo
I [ [
O Ooogoo
O 0o oo
O 0o oo
O 0o o0go
O 0o oOgoo
O 0o o0goo
O 0o 0o o
I Y [

I [ |
Y Y O
O 0Ooogogodg

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

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

O
OJ
O
O
O
O
O
O
O
O

O

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0O oo
OO oo
OO oo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oo o
OO oo
O Oooo
O Oooo

®)

|

|

|

|

JP 2024-524527 A 2024.7.5

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

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

10

20

30

40

50



e B [ e e s e e I o B

D oooOooDooOooOooooooooo0ogoob oo

Oo0oooooogooo oo ooDooooogoooooooao
Oo0ooooooo o oo ooDooooooooooooao
OOo0ooooooo o ooooooooooooooooao
Ooo0ooooooo o oooDoooooooooooooao
Ooo0oooooooo o ooooooooooooogoooao

OoOoooooood
OO0 ooooogd
OO0 ooooogd
Ooooooogd
Ooooooogd
Ooooooooogdg
Ooooooooogdg
Ooooooooogdg
Ooooooooogodg
OooooooooQgodg
OoooooooOod
OoooooooOod
Oooooooood
OoOooooooOod
OO0 ooooogd
OO0 ooooogd
OOoooooogd
Ooooooogdg
Ooooooogdg
Oooooooogdg
Ooooooooogodg
Ooooooooogodg
OooooooooQgod
OooooooooOod
Oooooooood
Oooooooood
OoOooooooOod
O0o0Doooooogd
OOoooooogd
OOoooooogd
Ooooooogd
Ooooooooogdg
Ooooooooogdg
Ooooooooogdg

D oooOooDooOoooooooooo0ooob oo

ODoooOooDooOooOooooooooo0ooob oo

D ooooDoooooooooo0o0oooib oo

Y e e O e e e e e e Y e e e e e e Y e O S s B

o 0Ooo
O 0doo

O O0oo0oo
O O ogo
O O ogo
O O oo
O 0o oo
O Ooogoo
O Ooogoo

O
OJ
OJ
O
O

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O
OJ
(]
O
O

O 0ooo

O 0Oo0oo0ooao
O O0Oo0gogoao
O O0OoQgogoao
O OooQgogooao
O OooQgooao

O 0Oo0ooOoo
OO o0gogog
O Oo0gogog
O OoQgogog
O Ooogoog

O
OJ
(]
O
O

O
O
O
O
O

O
OJ
OJ
O
O

O 0Oood

O 0doo
O U0 oo
O U oo

O Ooogo

O Ooogo

O Oooo

(6) JP 2024-524527 A 2024.7.5

gboboooobooobooobooboboobooboo
ooooooooooooooobobobobobbooODoODoDoOpp 00O
UDoooooo0o000D0000O0o0o0o0o0o0o0DoooOoooao
ugbbooobooboogano

ooooooooooooooooooooooooooao
ooooooo
ooooootooooooooooooooooooooan

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

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

ooooood
gooooood

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

goooooad
goooooboao

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

gboboooobooobooboobobooboobogoboobno
ugoodo oOoooboooboob oobooboobobooboobdd
ooooooooooooooooboobobbobobooooof0an
gboobooobooobooobooboboooboooboooboooan
gboboooobooobooboobobooboobooboobnn
gbbooobouobouobooboboooboooboooboooaodan
oooooooooooooooboobbboboDbOooooo0an
gboboooboooboobooobooobooobooobooobdan
oooooooooooooooobooboboOoODoOoOooOon0an
gooooboooboooboooboooboooboooooodan
oooooooooooooooobobobobbooboOoooon0an
gboboooobooobooboobobooboobooboobnn
gbbooobouobouobooboboooboooboooboooaodan
oooooooooooooooboobbboboDbOooooo0an
gboooobooobooad

I R |
I I R |
I R |
[ Ry |
[ Ry |
[ Ry |
[ Ry |
I Ry |
I I Ry |
O OO
[ i R |
I o R |
[ o R |
[ R |
[ R |
[ R |
[ Ry |
[ Ry |
I Ry |
[ I Ry |
I I Ry |
[ I Ry |
o R |
[ o R |
o R |
[ R |
I Ry |
[ i R |
[ R |

10

20

30

40

50



e B [ e e e A A B

e B R R A A B

e B ey [ e A A B

e B A A B

ODooooooUoooooDoo0o0o0ooo0oDo0Do00o0o0oooo00OgQoag

DD DD oDoooooDoooofooooooofioooooo0o0o0000 0000000000 OoOoOoOoOQOQ™

Oooooooooooooao

O

[ |

O O0Oo0ooO0oo
OO oOgogaog
O Oo0gogog

O O0Oo0oo0oo
OO oO0gogog
OO o0gogo
O O0OoOgoo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
I [
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooOoo
O O0Oo0oo0oo
OO o0gogog
OO oOgogog
O OoOgooo
O O0Oooo
O OooOooo

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

O o0ooobo
o

O O

O o

O0Oo0oo0oo0oao
O0Oo0OoOoooao
OO0Oo0ooooao
OOo0ooooao

OJ
(]
O

O d
O d
O d

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

oond

) JP 2024-524527 A 2024.7.5

gooooboooboobogooboboobooboooboobooboboao
ooooood

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

O d
O Od
O O
O O
[ |
[ |
O
(]
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
(]
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

|
Oooo
UOo oo
Uo oo
UOo oo
Uooo
Uooo
Uooo
UOooo

O Ooogoo
O Ooogoo
I [ Iy
O 0o oo
O 0o o0goo
O 0o o0goo
O 0o o0goo
O 0o 0o
I Y I
I Y I
O O og o
O 0o oo
O Ooogo
O Ooogo
O Ooogoo

O 0Oooo
O 0Oooo
O O0oo0oo
O O0oo0oo
O O0oo0oo
I [
O O ogog
I [ [
O Ooogoo
I ) [
O Oooo
O Ooogoo
O Ooogo
O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O O0oo0oo
O 0oo0oo
I [
I [
I [ [
O Ooogoo
O Ooogo
O Oooo
O 0Ooogo

uoooooooooooooooooboboboDbODoODoODoOoOoOon0an

OCUppopolfPoooo0o000000O0O0O0O0OoooooDoDoDoooDoan

O O
O

O

Y I

O O
O O
O O

O O
O O
O O

ooooooooooooooooooboboboDbODoODoOoOOoOOoOoOn0n
oooooooooooooooooobobobDbODbDDbDDDoOOoODOD0OD
ooooooooooooooooobobobobooODoODoODoOOoOOoOn0an

gboboooboobooobouogobobobooobogooboooobooboao
oooooooooooooooonbo OO0 OoOooooooao
gboboooboobooobooobooooboooooooboaadnn

0000000000000 00000DO0O0DD0DO0O00oO0OO00aO
UOppoblpoppopoooooO0oOoO0D0DO0OO0DO0OO0ODO0O0ODOOoOoOOoOnOn
00000000 DO0DO0OO0OO0OOo0O00aO
0000000000000 00000000D00000000a0
ooooDogooobPfpopopolflpooooooOoOoOoooOOooan
0000000000000 00000D0D00D0D0D0O00O0O00an
0000000000000 00000DO0DO0DDoDOOoOoOODaO
0000000000000 00000D0DO00DD0DO0O00oOoOO00aO
0000000000000 00000DO0DO0DDOoOOoODOoOO0oDaO
00000000000 D0OO0O0O0O0O0DOOnD

uoooooooooooooooooboboboDbODoODoODoOoOoOon0an

10

20

30

40



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

OoOooooooOod
OO0 oooooogd
OO0 ooooogogdg
Ooooooogoogdg
Ooooooogogdg
Ooooooogogdg
Oooooooogogodg
OooooooogoQgdg
OooooooogoQgodg
OooooooooQgodg
OooooooooOodg
OoooooooOod
OoooooooOod
OoOooooooOod
OO0 ooooogoogdg
OOoooooogogd
Ooooooogogdg
Ooooooogogdg
Oooooooogogdg
Oooooooogogodg
OooooooooQgodg
OooooooooQgodg
OOoo0oo0oooao
OOoo0oo0oo0ooao
OOoo0oo0oo0ooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OO0Oo0oo0oo0ooao
O O0OoO0ooOoooao
OO0Oo0ooooao
OO0Ooo0ooooao
OO0Ooooooao
OO0Ooo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao

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

O O0Ooo0ooOoo
OO o0gogog
OO oOgooo
O Oogoo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooOoo
OO x OO

O 0OoO0ooOoo
OO oOgoog
O OooOgooo
O OooOgooo
O OooOooo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0oono
O OooOooo
O 0Ooo0ooo

O 0o oo

O O0Ooo0ooOoo
O O o0gogog
OO o0gogog
O O0Oogoog
O Ooooog
O Ooooog
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooo0ooOoo
O O0oo0ooOoo
O O0Oo0ooOoo
OO o0gogog
OO o0goog
O Oogoog
O Ooooog
O Ooooog
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo

OooooooooOgogooao

O O0ood

Ooooooogooogog

O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

OO0 oooooogodgogoogao

OO0 oooooogogoao

Oooooooogogogoao

Oooooooogogoao

OO x Oooooogogooao
Ooooo x oogogogoao
OoooooooQgogooao

O
O
O
(]
O
O
OJ
O
O

Oooooooogogooao

Ooooooooogogogoao

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

Ooooooooogogooao

Ooooooooogogooao

O 0Ooo0oo
O O ogo
I [
O O oo
O Oooo
O Ooogo
O Oooo
O 0o x O

OoooooooogogoOooao

8

O

O

|

OO0 ooooooooogd
OO0 oooooooogdg
OO0 ooooooogdg
OO0 ooooooogoogdg
OO0 ooooooogogdg
oo oooooooogodg
oo ooooooogdg
oo oooooooogodg
Ooooooooooogodg
Ooooooooooogodg
Ooooooooooogod
Oooooooooood
Oooooooooood
OO0 oooooooogd
OO0 ooooooogd
OO0 ooooooogoogdg
OO0 ooooooogoogdg
Oooooooooogodg
oo oooooooogdg
oo oooooooogdg

O
O
O
O
O
[
O

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

O Ooogoo
I [ Iy |
O 0o oOgoo
O 0o o0goo
O 0o o0o o
I Y I
I Y I
O O ogog
I [ [ |
O Ooogo

JP 2024-524527 A 2024.7.5

O
O
(]
O
O
O
O
O
O

O 0Ooogoo
O Ooogo

O Oooo
O O0ooo

O
O
OJ
O
O
O
O
O
O

I [ I
O Ooogoo

10

20

30

40

50



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

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

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

O O

OoooooooogogoQgoao
DoDooDoDooDoooooboao

Ooooooooooooooao

oo o0 oooooooogodg

O oo oo

O Ooo0ooOoo

OoDooooDoogobooo
oo bbooooooooobooobooooaog

ocoPDopooooooooPlooobBPooooo

O

U oo

DO oooO0Opooooobiboo

Oooooo oooogogodg

o ob oo
O obOoao
O obOoao
ooboo

Ooobobo
OooogobDbg

OooDoogb oo

Ooooo
Ooooo

O Uoo
oot oo

O

oo Dooooo

OO0 oo

0
O
O

Ooooo

|

9) JP 2024-524527 A 2024.7.5

gboooboboooboobooboobobboobooobooboooan
ooooooooooooooobooobooboboDoOoODoOOoOoOOoOOoDoOnbOnO
goboooboobooboobogoboobobbooboobogoboboobno
gboobobooboobouooboooouobooboooboobooodan
goboooboboooboobouoboobboobooobooboboobono

oooooooooooooooboooboboboboDbOoOoOooOooOoO0anO
gooooboodo oobooboobo booobooooboboo bOo
boooooouoouoooooooooooooooooobDbODOnn
gobooobobooboobogoboobbooboobogoboboobonn
gbooboboooboobogogoboooobooobooobooobooodan
uoooooooooooao

gbooooboboooboooboobooboboao
ooooooooooooooobooobooboboDoOoODoOOoOoOOoOOoDoOnbOnO
Upobbooobooboobooboobbobbooboob0oo
gboobobooboobouooboooouobooboooboobooodan

gbooooboboooboooboobooobooooaoao
uoooouooo OooooooooboDboODDDDDpO0OO0OO0OU0OOpoao

opp0000g0O0DO0ODOO0OOO0OQgO0ODOODOODOOOO

oooooooooooooobobooobobooDoO0Oao
gbobooobobooobobooobooboobogoboooboobooo’bbgbhO
oooooooooogbOOOOCOOoOO0OOoboboopgOooboobboobono
gooooooooboooboobouoboobpgbbOobDbOobboo
ooooooDoDoDoDooooof0oO0o0o0o0o0D0DO0O0DO0DO0OO0OO0OOooOoan
gbooboboooboobooboobobboobooobogoban
uooooooooooono oooooboboObODoODoODODDODDODODODOOOnO
g0 ooboooobooboobogoboobobooboobo Do
oooo ooooobobobbb ooooooooo oooooo
gbooobooobogobooboboao

uoan

uoooooooo ooooooooobObODbODoODODODDODDODDODODODOOaO
gbooooobooooboooobogooooooboooobooob ooboboobao
ooooooooooob0 oooooobooOoOoOoOoOoOOoOO0O OO0o0d
gooooboo ooboob 0obo0o boobooboobobao
uo
gbooobobooobooboooboooobobboooboooboobooonan
uoooooooooooooobooooooobobb OoOO0Oo0Oo0ao
o ooooooboooobooobooboobobooboobo bOo
oooo ooooobobobbb ooooooooo oooooo
gooooobooobogooboobobao

gobooobobooboobogoboobbooboobogoboboobono

10

20

30

40

50



e e s e |

UooT oo oo g d

O

D000 0000000000000 ooooooooboao
D000 0000000000000 oo0Doo0ooooooooboao
e A e e Y O Y O e Y O e Y e e e e O e e Y o e o e O e o o e Y e e Y O e e e Y e e Y e O S A s
00D 0000000000000 o0o0o0Do0D0o0Do0Do0o0Do0DoDoDoDo0oooooooidoao

Oooooooooo oo oo ooooo0 oo oDoDoDooooooogoooao

Doooooll ooog
Dooooobll ooog
ODoooo ol oogoag

Opo oobdooaog

o e e s R R

ODoooooBoo
oo oooob@og
Ooooooobgd
Oooooobgd

O
O
O
O

O
OJ
OJ
O

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

OO0Ooo0oo0oo0ooao
O0OoO0ooooao
OO0Oo0ooooao
OOo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OoOoo0ooooaoo
OOoo0oo0oooao
OOoo0oo0oo0ooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OO0Oo0oo0oo0oao
OO0Oo0ooooao

O 0Oo0ooOoo
OO oOgoo
O OoOgooo

O
O
O

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

O

|

O Oo0OgQgooOodQQo
O Oo0OgQgooOodQQo
O OoOoOQgoOoTOdmm

O Ooogo
O Ooogo
O Ooogoo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Ooogoo
O O0ooo
O O0ooo
O O0ooo
O 0oo0oo
O O ogo
O Ooogo
O 0o oo
O Ooogo
O Ooogo
O Oooo
O Oooo
O O0oogoo
O Oooo
O O0ooo
O O0ooo
O O0ooo
O 0oo0oo
O 0O ogo
O Ooogo
O Ooogo
O Ooogo
O Oooo
O Oooo
O Oooo

OooDooogbod

o0 oo
o 0Ooo
o0 oo

OCQpoOoOoO=T OO O O

o 0Ood

O
O
O

O
O
O
O
O

Ogoogoodgg
O poxT goOoOdg
UOooogo od g
Oooo oo og
Oooooo@og
Ooo ooo B oo
Ooob0ooBog
OoobOooB oo
Ooobo= 00 g
Ooobboobog
Oooboobog
O ootz ot og

O

O

(10)

gooooobogao
ooooooooan
gooboogbobooao

O

O

O
O
O

O oo

O
O

O

O

|

O 0OooQgogoao
O 0Ooogogooao
O Ooogooao
O o0OooQgooo
O 0Ooo0goooo
O 0Oooooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0goooo
O 0Ooo0ooOoono
O 0Ooo0gooOooo
O 0oo0gooOooo
O 0Oo0oo0ooo
O O0OoQgogoao
O 0Ooogogooao
O Ooogogooao
O OooQgogooao
O OooQgooo
O 0OooQoooo
O 0OooQoooo

JP 2024-524527 A 2024.7.5

gboooobooooboooboooboboao
ooodo Oooooooooooooao
goobogb 0obo bOboobobao

gboooobooobooobooooo 0O
oo 0o0ooooooooooooao
oooodg o0oob ooboboooboooao

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

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

OO0OoO0O@g od 0 Qg
OO0 ocDOpgOooog
o e e s o s o
Oo0o00 o000
OoooOoooo
o e T e Y O s O e =S
Oooooood
Oooooood
OooooxT od
OooxT oo oog
ODooooodoe
Oo oooobB o
Ogodoo oo

O

O

10

20

30

40

50



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

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

Ooooooooo0ooooDooooooooooooooaoo
Ooooooooo oD ooDooooooooooooooaoo
OooooooooooooDooooooooooooooao.o
OooooooooooooDooooooooooooooao

O0Oo0oo0oo0oao
O O0Oo0Oo0ooo
O 0Oo0oooo
O 0Oo0ooogoao
O0Ooo0oooao
Oo0Oo0oooao
Oo0Ooo0oooao
O0Ooo0oooo
O0Ooo0oooo
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao

Ooooooooo0ooooooooogoQgodg

OooooooooooooooooogoQgodg

OooooooooooooooooogoQgodg

OooooooooooooooooogQgodg

OoOooooood
OO0 ooooogd
OO0 ooooogd
OOo0ooooogd
OOo0ooooogd
Ooooooogd
Ooooooogd
Ooooooogod
Ooooooogod
Ooooooogod
Oooooooogod
Oooo0ooood
Ooooooood
OooOooooood
OO0 ooooogd
Ooooooogd
OOo0ooooogod
OoOoooooogd
Ooooooogd
Ooooooogd
Oooooooogod
Oooooooogod
Ooooooogod
Oooooooogod
Ooo0ooood
OooOoo0oooood
OooOooooood
OO0 ooooogd
OOoooooogd
OoOoooooogd
OoOoooooogd
Ooooooogd
Ooooooogod
Oooooooogod

O
OJ
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O O0Oo0goooo
O O0OoQgogoao
O OoQgogoao
O Ooogogooao
O Ooogooao
O oOooQgooo
O oOooQgooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0goooo
O O0oo0oo
O O0oo0oo
O 0Ooo0oo
O O ogo
I [

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

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

O
OJ
O
O
O
O
O
O
O
O

OoOooo0ooood
OJ

O 0Ooo0ooo
O 0OoOgooo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo

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

O

OoOoooogo

oOboooooao

oOUbDoooooao

oObDoooooog

oOobDoooooaog

oOobDoooooog

O Oooo

oOoboooooog

O Oooo

oOoboooooaog

O Oooo

oOoboooooog

O Oooo

oboooooog
Ooboooo
oD oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O 0ooo

O Ooo0ooOoo
O O0Oo0oo0oo
OO o0gogog
OO oOgogog
O OoOgooo
O O0Oooo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooOoo

(11)

oD oooo

O 0o oo

Ob0Doooo O

O o0Oood

ObDoooo

O Ooogo

O
O
O
O
O
O
O
O

Ob0oooo

O Ooogo

Ob0oooo

O Oooo

ObDoooao

O Oooo

Ob0oooo

O Oooo

ObDoooo

O Oooo

Ooboooo

O Oooo

Ooboooo

O Oooo

OobUoooo

O 0Oooo

JP 2024-524527 A 2024.7.5

Uoooooooon
00

goooboobogonn

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

gobooooboodaoan
oooooooood
gooooobooooan
oooooooood
goooooboooboao
O
goooboobogonn
goooooboooaoan
oooooooogod
gooooobooooan
oooog ooobao
gogoboooobooaoan
goooboobogonn
ugooand
oooooooood
gooobooboooan
ooooooooodo
goooobogoonn
gogoboooobooaoan

10

20

30

40

50



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

e S [ A e e s s e e e e e e e e e e s [ s i A
e s e e e I s s [y [ |

R ) s [y [ |

OoOo0ooooooooo o0 oo oooooo0 oo oooDoDooooooooooDooooo
Oooooooooooo0o0oooooooo0 oo ooDoDooooooooooooono

oo ooooooooo.o

Oooooooooo.o

O 0o o0go o
I Y I
I Y [
O O og o
O O oo
O 0o oo
O Ooogoo
O Ooogoo
O Ooogoo
O 0o oo
O 0o oo
I [ Iy
O 0o o0go o
O 0o 0o o
I Y I
I Y I
O O oo
O O oo
O Ooogoo
I [ [
O Ooogoo
O 0o oo
O 0o oo
O 0o o0go
O 0o oOgoo
O 0o o0goo
O 0o 0o o
I Y [
O O og o
O O oo
O Ooog o
O Ooogo
I [ I
O Ooogoo

O O0Oo0ooOoo
OO oO0gogog
O Oo0gogog
O Oo0gogoog
O OooOgooog

O
O
O
O
O

O 0ooO0oogooo
OO dogogaog
OO dgogoao
O Ooogogoao
O Ooogogoao
O Ooogogooo
O 0Ooogoogooo
O 0OooQoogooo
O 0OooQgoogooo
O 0Ooo0oogooo
O 0oo0oogooo
O 0oo0oogoo
O 0oo0oogooo
O 0oo0oo0gooo
OO dgogogao

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 0Oo0ooo0oao

OOoo0ooooooooooab-o

O
O

|

|
OO0 oo
OO0 0o g
O 0 0o g
O 0 0o g
OO0 0o g
OO0 o g
OO0 o g
OO0 o g

OoOoooogo

Oooooooogooogoooogao

O0Oo0oooao

OO0 oDooDooogogogoooooao

O0OooOoooao

OO0 oDoDooo4gogogooooao

O 0Oooooao

OoDooDooogogogooooao

O
O
O
O
O

O0Oooooao

OoDoDoDoooogogooooao

OOooooo

oo ooooooogogooao
OooooOoeoooogog
oo ooooooogoogooao
< OoooDooooogooag
Oooooooooogogogooo
Oooooooooogoogooao
Oooooooooogoogooao
Ooo0oooooooogoogooOooao
OO0 oo oDoooggogoao

O0Ooo0oooao

O0Ooo0oooao

O0Ooo0oooao

O O
O O
O O

O0Ooo0oooao
O0Ooo0ooo0oao
O0Ooo0ooo0oao

o O
go
ugao

12)

]
|

O
|

O 0Oo0ooo0oao

U o

O

O

OoOooOoo0oogo

JP 2024-524527 A 2024.7.5

O OoOgoog
O OooOgoo
O OooOooo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooOono
O 0Ooo0ooo
O O0Oo0ooOoo
OO o0goog
O Oogoog
O OooOooo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooooo
O OooOooo

gbooouobooboobogooooaoab
goooobobooboobogogboobonn
gbooogboby oboobogogoooaoao
ooooooooooooooooooao
gboooobobooobooobogoobooooan
oogooao

gbooooboobogobogobooonnb
gboooboobooobogooooaoan
goooobobooboobogogbooonnb
gboooobooobooobogoobooooan
ooooooooooooooooooao
gbooooboobooobogobooooan
oooooooooopO0OOoOoODbDOoOooOO
gbooy o0obDOoo0obOy 0obOooboOOoOOo0OnO
ooooooooooooooooooan
gbooobobbodybOoobogobooono
gboooboboobooobogogoooaoan
ooooooooooooooooooao
gboooobobooobooobogoobooooan

goooobobooboobogobooonnb
oooooooo 00 bObobooO oOo0:o
gooooboooboobogobooao
gbobooobooboogoboooobooaooao

10

20

30

40

50



e e e [ e sy [y [ |

Ooo0oooooooo0oooooooo0 oo oDoDoDooooo0D oo oooDoDooogogogogoooao

O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooOooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O O0Ooo0ooOoo
O O o0gogog
OO oOgogo
O Oogogog
O Ooooog
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooOoo
O O0Oo0ooOoo
O O o0gogog
OO o0gogog
O Oo0goo
O Ooogooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooOoo
O Ooo0oo0oo
O O0Ooo0ooOoo
O O0Oo0oo0oo
OO o0gogog
OO oOgogog

I [ O |

O
UOobDooooog

OoooDooobbid0oboooog

Oooooooo0ooooooooooo o0 oooDoDoDoDoooo0oooooao

OoooooooogooQooao

O0Ooo0oo0gooOooo

[ [ |

o Uooo

DOoDoooDooooDoooibbooopoobbboooooooUdooooood

goobobooobooobooboaoao

O

(13) JP 2024-524527 A 2024.7.5

gbooobobooobooboobooboboooan

goooobogoobogogoboooobooboooboobooboobooboboobonb

uoobooooooobobooboooband
oooooano
goooooooo 00

0
O

O
O

ood

O

O

oond

D0 popoooogood O
O
O

DooooDooUoooao

OoooUooo
Ooooobooao
Ooooobooao
Ooooobooao
ODoooobooao
Ooooobooao
Ooooob ooao
Ooooobooao
Ooooobooao
Ooooobooao
Oooooibooao
Ooooobooao

O 0Oooo

oooob0Ogaog

0O O

o o R S A

O oOoodao
Ooobo
O oobo
O oob o

O

OO0 oo

OO
Ooogd

]

o O o R

O

O
O

O

O
0
O

O
O

O
O

O

O

O
O

a
O
g

O

O

oon
goooobobooboobogoobooobobooboobogao
ooooooooooooooooboobobobDboOooOooooOn0an
gobobooboobooobooobbooobooboobod

O

goooooooo oo o0 oo
ooooooooooo oooooooo O
goobooooobo oobooo oo

ooooooo Ooooooo boooooooOoOoao

ugbobooobooobooboooboobooboocobooobooobooboao

ooooooooooooooooooobobobDbOnD
oooooano
oooooad
oooooooogoao

O

O

ooooad
goooooooo ooooo oo O
ooo0 O0oooooooo ooooboboao
ooobodg o0oobo boooboobooao

ooano

ugboboooboobouobouooboobobooobooobooobooboao

goooobooobogobao

gooad

gooobooobooboooboonn

oooooooooooooooooboboboboDbODoODoOoOOoOOoOoOn0an

gbooobooobooboooboooboooboogan
oo
gooogao

O

a
u
g
u

O

u
g
a

oob0dg
oobodg
Ooobodg

u
g
a

u
g
a

gooad
oooooooo oooo boobooboboao
ooooob oboobo boooboboao
gboooboobooboooboboobobboooboognb
goooobogoobogooboobono ooboboobo Do
gboboooboooboooobooooad

oooad

oooootooooooooooooooooooooao
ugb oobooobooboboOoobooboobooban
oooooooono bobooooOoOoOoOoOoOoOOoOOoOoo
gooooboobogoboboobooboobooobonb
gboboooboooboodoaoan

oDoootUooo
oDoooBooo
Ooooobooao
Ooooobooao
Ooooobooao
Ooooobooao
Ooooobooao
Ooooob ooao
Ooooobooao
Ooooobooao
Ooooobooao
Ooooobooao
OooootUooo
ODoootUooo
oOoooUooo
Oooobooao
Ooooobbooao
OOooobo

OoOooobo

OoOooobo

Oooob o

Oooob o

OO oo
Uoooao
Uoooao
Uoooao
UOoooao

10

20

30

40

50



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

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

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

s e e R s [y [ |

e ) s e e ) s [y [ |

Iy ) R e o |

O

Ooooogd
Ooooob
Ooooob
Ooooob
Oooooob
Oooooob
Oooooob
Oooooob
Oooooob
Oooooob
Ooooob
Ooooob

OooOoo0oooood
OO0 ooooogd
Ooooooogd
OoOoooooogd
OoOoooooogd
Ooooooogd
Ooooooogd
Ooooooogd
Ooooooogod
Oooooooogod
Oooooooogod
Oooo0ooood
Ooooooood
OooOooooood
OO0 ooooogd
OOoooooogd
OoOoooooogd
Ooooooogd
Ooooooogd
oo oooogd
Ooooooogd
Ooooooogod
Ooooooogod
Oooooooogod
Ooooooood
Ooooooood
OooOooooood
OO0 ooooogd
OOoooooogd
OoOoooooogd
Ooooooogd
Ooooooogd
Ooooooogd
Oooooooogd

OoOooooooOod
OO0 ooooogogdg
OOoooooogoQgdg
Ooooooogogdg
OoooooogoQgdg
OoooooogoQgdg
OoooooogoQgodg
OooooooogoQodg
OooooooogoQodg
OooooooogoQodg
OooooooogQodg
OooooooogoOodg
OoOooooooOodg
OoOooooooOod
OOoooooogogdg
Ooooooogogdg
OoooooogoQgdg
OoooooogoQgdg
OooooooogoQgdg

OooooooooOod
OO0 oDoDooogogg
Oo0oDoDoooogogdg
Oo0oooooogogg
Oooooooogogdg
Oooooooogogg
OooooooogoQgog
OooooooogoQgog
Oooooooogogodg
OooooooogoOodg
Ooooooooogoodg
Oooooooooodg
OooooooooOodg

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

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

O
O

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

Oo0oooogd
OoOoooogd
Ooooob
Oooooob
Ooooob
Oooooob
Oooooob

(14)

OoOooooooOod
OO0 ooooogoogdg
OOoooooogogdg
OOoooooogogdg
Ooooooogogdg
Ooooooogogodg
OoooooogoQgodg
OooooooogoQgodg
OooooooooQgodg
OooooooooQgodg
Oooo0= ooood
OoooooooOod
OoOooooooOod
OoOooooooOod
OO0 ooooogoogdg
OOoooooogogd
Ooooooogogdg
Ooooooogogdg
Ooooooogogodg
Oooooooogodg
Ooooooo<*x Oodg

oooob
oooob
oooob
oooob
oOoooob
O oOooot
O oOoood
O oOoood
OoOooob
OoOooob
oOooob
oooob
oooob

Oooo= oooao
Ooooooooao

<

Ooooooooaoo

Ooooooooao

Ooooooooao

O
O

Ooooooooao

JP 2024-524527 A 2024.7.5

O oOoood
O oOoood

Ooooooooao
OoooOoooooao
OO0 oooooao
OOo0ogoooooao
OOooooooao
OoOooooooao
Oooooooao
Ooooooooao
Ooooooooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O

10

20

30

40

50



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

OOo0oooooooo0oooDooooooo0ooooooao

oo oooDoooooogoQo0ooooo

I s [y s |

Ooo0ooooooogogQgoogodg

D0 0000000000000 oDooDoooooodoooootdooao

OooDooooUooooobooobWoooooooooDogQgoao

O O0Oo0oo0gooao

Ooooooooooao

UopoolUopooooooooogoDod

DOooDooDoDooooUooooooobUboooooooboooao

DO ooooDooooobboopooooobboooooooUoooob0Uogoollfloopooooooooan

O O0Oo0goooo
O O0OoQgogoao
O OoQgogoao

oo Bbooo

O
O

0
0

O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0OooOooo
O 0Ooo0ooo
O O0oo0ooo

0
O

O
O

O
O

goooad

oggoano
ooon
gogao

g
gooad

googao
goobooad
ooooano

goooad

O o0ooo0goao
OooOoogao

Ooooob@o
oOoooogoobgo

Ooooobo
Ooooob@o
o O s A s O
O O s O s I
O O s O s A
O O s O s A
O O s O s O
O O s O s O
O O s O s O
o O O s A s O
o O O o O s O
o O s o O
o O e O e A o
o O e e A s O
O O s O s O
O O s O s A

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

oooad

oo
uoano
oo
uoan
oo

oooad

O
O

goano

ooano

O

ooond
oooooooooooooooooooano
uooooooooooooooooooooooobbooanb
ooomn0
oooooooad
oogoao
ooogao
oooooo

O

ooood
goooad

gooaoaao

googao

oooao

gooogao
googao
googao
gooaogao
goooad

googao

O

oad

O

oooao

ooano
uoano
ooano
aoano
oggdad

(15) JP 2024-524527 A 2024.7.5

oobobooboooboboooboooboobooobooboao

ggao
gaano
oond
ggao
oon

goooogbooao
gooooobooaao
gooooood
goooobooaoao
ooooooood

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

O

O

uobouobooobooobooobooobooooboad
ooodo 0oooo Oooobob OoOoOooao
goodg 04
goodo boooob oooo oooaoao
oooog Ooooo0 boobooboob oOoooo

oooo 0ODo0o0ob obooobobobobao
uoobod bObooboobodo boobooobao
gooboooboobogoobooooboobognob
ucobobooobooobooooooooooooo oo

oooad

ooooobooobooooooooooboo baoao
oooooouooooooooooooooooao
ooboobooobobooobobooboobooboDbao
uobouobooobooobooobooobooooboad
oobooboobobooboboobogoboobooboo
uoobooboooboobobbooobooobooonboad
oooooonn

gooooboobooobooobooboooboobooboao

gooad

o000 O0Oooooooooooooooao

goooobooboobooboobooboobobooboboo
ugboboouobouobooobobooboooboooboooobooboaa
gooooboobooboboobobooboobobogoboboao
gboooobooboooboooboooboooboooooboaa
oooooooogoao

goooobooboooboobooboobogoboobao

gooad

oooo0o Ooooooooooooooooao

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

10

20

30

40

50



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

Oo0oooooooo0oo0 oo ooDooooo oo oDooDoDoooogoQgoao
OoOo0ooooooooo0 o0 oo oDoDooooooOo0o oo ooDoDoooogogoQgoao
O o0oooooooo0o o0 oo oo oDoooo oo oo ooDoD oo oogogoQgogoao

O 0Ooo0oo0ooOoo

Ooo0ooooooogogoooao
Ooo0oooooooogogogoooao

Ooooooooooao

I [ R |

Do oo ooooooboooo
DooDooooooobUoooao

Ooooooooooo o oo ooDoooooooooooao

DooDooofdooooo0o0o0o000D0D 000000000 OooOoOo0OoOoOadg

oooooboo

O O0ooo
O 0O ogo
O O0Oogo
o I
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O O0ooo

OoooooooOod
OO0 ooooogoogdg
Ooooooogogdg
Ooooooogogdg
Ooooooogogdg
OoooooogoQgdg

O
O
O
O
O
O

O
OJ
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

oo UbOooo
oo ooao

O
OJ
OJ
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

OoooooBboao
OooooobBboao

oOoUbOooao
ooUbooao
oo Ubooao
oo Ubooao
oo booao
oo booao
oo booao

OooooobBboao

OooooobBboao

OooooobBboao

OooooobBboao

Oooooooao

O oD oo
oooUoboaog

O O

Oooooooao

Oooooooao

oooUdoboaog

Ooooooooao

Uooo
Uboogoao
b ooao

oooUdoboaog

Ooooooooao

(16) JP 2024-524527 A 2024.7.5

uobouoboooboooboobogooooaodab
oooo0 bOo0oob obooboooboobo o
gobooobobooboboooboobooobooodan
tooooooooooooooo ooooao
gt ooboobooboboboboobooban
oooooouooooooooooooooooao
goboboobooobobooboobooobooonb
oooooooan

toooooooooooooooooooooao
goboooboooboboooboooboooooodab
oooooooouooooooooooooooao
goobooobooobobooobooboooooodanb
goobooboobbooobooboobooonb
uobouoboooboooboobogooooaodab
toooooooooooooooooooooao
goboooboooboboooboooboooooodab
oooo0o ooooooooooooooo OO0
oo oobooobooboobooboboooboao
oooooouooooooooooooooooao
oooboboobooobogooo boooboboobao

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

O Oooo
O Oooo

O O O
O O O
O 0O O
O OO
O OO
[ o R |
O OO
[ R |
O OO
[ R |
O OO
O OO
[ Ry |
[ Ry |
[ |
[ |
O d
O d
O d
O d
O O
OO
[ |

goboooboooboboobogoboooboobooao
uoobobooooooboboooobooobooooaoadao
oooooo oooo oooo boboobOo

oooo oooobo ooboogo oooo 0O
oo 0000 boboboobo oooo0 ooodo

uobouoboooboooboobogooooaodab
ogob obooboooboboob oooo bo

10

20

30

40

50



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

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

Ooo0oooooooooo oo oo oo ooooo oo oDoDoDooooogQgoo

OoOooooooo
Oo0oo0ooooo
OoOoo0ooooao

O 0Ooo0ooOooao

O
O
O

O0Ooo0oo0ooao

oo Y O0Ooooooao

OO0 00D 0000000000000 00000000 oDoooooobooao

a7) JP 2024-524527 A 2024.7.5

oooooouooouooooooooooooooooooooooooao
gooboog
gooboouoboooboooooobooobooobooboobooobooboaoaao
gooboooboogoobogoooooobooboboobooobogoboobobooao

uoooo oboob oobobodo oobo bOboob ooboooooboooao
oo 0oooo oobob 0Oo0oo0ob0 Oooooooooooooooao
gooo ooob ooob oboobooobobooboobooboad

gooooboooboooboboobognb

oooooouoououoouooooooooooooooooooooooao
oooaod

Oooooobo
OooDoDooootbog
OooDDooo oo

O
O
O
O
O
O

O
OJ
(]
O
O
O

O

O 0Oo0oo0oo0ooao
O 0O0OoOogooao
O 0O0goooao
O O0Qgoooao
O O0OoQooooao
O 0OoQgoooao
O 0OoQooooao
OO0 oooao
OO0 oooao
OO0 oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0oo0ooodg
I O
OO ogogodg
O Ooogogodg
O Ooogogoog
I |
I [ O |
I s [ I |

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

O
O
O
O
O
O

|

OoDDoo0Opdg
OoDDoo0Opdog

goobogogbooooboao

O
a
O
g
u
g
a
O

goboo0o bODoobooboobobao

0000000000000 00000D0D0D0O000O00Ooao
0o00DO0O0DD0OO0OO0O0O0Oo

0000000000000 00000DD0DO0O0O0oO0OO0O0Oao
UObppobtlpoooooooDOoO0DO0O0DO0OD0DO0OO0DOOOOnD
0 000000000000 DO0DO0DD0ODO0OO0OD0OaOo
000000000000 DO0DO0D0DDOOOoOaOo
000000000000 DO0OO0ODDOOO0OO0OOo
00

O O o
O oOooo
O oOooo
O 0Oooo
O oOooo
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
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
[ |
O O
O O
O O

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

O oOooo
O Oooo

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

10

20

30

40

50



I e e e [ [ e e s e Iy

e e s s e v e ey [ [ [y o
I e e ey [y
I e [y Iy
I e e [y [ [y Iy o

O
O
O
O
O

) [ ey ) e s A o A

Oo0ooooooooooooooooooooooooOo
OO0 oDoooog oo oDoDoooggggoooooog
OO0 oooogg4ooooDoooggUgooooooodg
Uoooooo0oo0d0fdo0dooo0o0o000dddoooooao
Uoooooo0o0dddodooo0o0Do000dddoooooao

Doooooooooooooo
Doooooooooooooo
Uoooo0o ogoooQg ooog o
Uoooobo oo ogb ooao
UOooooboddobobooao
Uooooboddobobooao
Uoooobodobobooao

Doooobotbogtao
Doooobodbogtaog
Ooooobodob g
Ooooobodob g
Ooooobodob g
UOoooobodob g

Oooog
Oooog
Uooog
Uoooag
oo og
oot g
Ooobo
Ooobao
Ooobao
Oootbog
oot g
oot g
oot g
oot g
oot g

O

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

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

O 0Oo0oo0oooao
O O 4dogooao
O 0O4dogoooao
O OoQgogoooao
O OooQgoooao
O OoQgoooao
OO0 oooao
OO0 oooao
OO0 oooao
OO0 oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Oo0oo0oo0ooao
O O4dogooao
O Oodogooao
O OoQgoooao
O OooQgoooao
O 0OooQgoooao
O 0Oo0ooooao
O 0OooQ0ooooao
OO0 oooao
O 0Ooo0ooooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao

O 0Oo0oo0ooOooao
O 0O 4dogooao
O 0Odogoooao
O 0OooQgoooao
O OooQgoooao
O OooQooooao
O 0OooQooooao
OO0 oooo
OO0 oooao
O 0OoOo0ooooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Oo0oo0oo0ooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Oo0oo0ooOooao
OO 4dogooao
O 0Oodgogooao
O OooQgogoooao
O OooQgoooao
O OooQooooao
O 0Ooo0ooooao
O 0OooQ0ooooao
OO0 oooo
O 0Ooo0ooooo

|

OO0 ooooooog
Ooooooooog
Oooooooooog
Oooooooooog
Oooooooooodg
Ooooooooood
Ooooooooood
Ooooooooood
Ooo0ooooooood

O
O

O
O
OJ

O
O
O
O

(18)

|

Ooo0Oo0ooooQgo

O Ooo0oooao

O 0Oooo
O 0Oooo

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

OoUdobag

O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooOoao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O 0Oo0oo0ooOoao
O Oo0oooao
O Ooo0oooo
O Ooo0oooo
O Oooooo
O Oooooo
O Ooo0oooo
O Ooo0oooo

JP 2024-524527 A 2024.7.5

O 0Oo0oo0oo0oao

ggoobooogoan

0

OoOooogogo

O

O Ooo0oooao

O

O OooOoooao

O

O Oooooao

O

OOooooao

O

OOoo0oooao

O

OOoo0oooo

O

10

20

30

40

50



ey e s e e e e s e e A B
e e s e v R e e ) e e e A
e e s e v e e e ) e s e A B
e e v ey A B
Ry e e ) e A B
[ )

OOooooooood
OO0 ooooooogd
OO0 ooooooogd
OO0 ooooooogd
Ooooooooogodg
Ooooooodg
Oooooooodg
Oooooooodg
Oooooooodg
Ooooooood
Ooooooood
Ooooooood
OoOooooood
OoOooooood

e s Y Y Y O O e e e e e e e e Y e e e e e e s e Y Y Y e e O s s A
T e Y Y Y O O e e e e e O e e e e e e Y Y Y A
T e Y Y Y O O e e e e e o e e e e e e Y Y O O s s A
T e Y Y Y O e e e e e e O O e e e e e Y Y Y Y O s s A
T e Y Y Y e e e e e e Y e e e e e e e Y Y Y Y O s s A
OO o0OO0O0O 00 0o Oo0ooooo0oo0o0o0o0o0ooooo0 oooooOoog-d
Oooooboibbo oo ooooooooooooootoooogood
DOooooboibbopttoiboooooooooooootboooogoo

ocooooboibboUtoboooooooooooogoib g
Upopoooboitbbotbtoboooooooooooogoib o
Upopoooboitbbotbtoboooooooogoooogoib o
UOoooobopitb0botdtotUoooooooooooooio
UOoooobopitbbottotUoooooooooooooio
Uooooboiboittobtoooooooooooooio
Opopoooboibboptogibopooooooooooogoitog
Opopoooboibboptogibopooooooooooogooiog

Ooooao
Oo og o
Ooboao
Ooboao

O 0Ooo0oo0ooao

Ooo0oo0ogoo

O Oo0gogooao

O Ooogooao

O Ooogooo

O Ooogooo

O
O
O
O
O
O
(]
O
O
OJ

O Oooooo

O Oooo oo

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
OJ

oo oo g
ool odog

oo odog

oo odog

oobobo

(19)

oobobo
oo QOodog

Ooo0oo0oogod
Ooo0Ooo0oogoo

O
O
O
O
O

OJ

oo QOodog

O o0Upop0Dooooooooogooogdg

oo Qodog

O Ooogo
O Oooo
O Oooo

O Oooo0OD0OO0OO0O0OOoOogao
oOob0Doo ooog ooog oo o
obDoobooboodoao
oboobooboodoao
oboobooboodoao
oboobootboodoao

oo Qodog
O o0 o

O

O
O

O U oo

o U oo

O U oo

oo U oot oodoao

JP 2024-524527 A 2024.7.5

10

20

30

40

50



e e e e e A A o B
e [ I e e e A A o B
e e e e A B
o o e Y Y e e e e s e e e e e e e e Y o Y e Y e e e e e e Y o Y o Y e e e e e e Y Y e e e e Y o Y 5

O
O
O

s e Y Y e e e e e Y o Y e e e e e e e e o o e Y e e e e Y e e e e e Y o O S |

D0 oD oDoooofPMooo0oo0Do0o0o00000000o0o0Do0D00o0Oo0o0Do0Do0DoDoDo0o0DoDoooooooidao

Ooooooooao

O s s
O oot
O oot
O oot
O ood
O ood
O ood
O o od
O o O o R
O oOood
O o od
O o O o

O 0o oo

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

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

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

O 0Ooo0ooo
O 0OoOgoog
O 0OoOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo

OoooOoooooao

O 0Oo o
OO oo
O 0Oooo

oo Ubooo

O O0Oo0ooOoo
OO oO0gogog
O Oo0gogog
O Oo0gogoog
O OooOgooog
O OooOooog
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooOoo
O Ooo0oo0oo
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooOoo
O O0Oo0ooOoo
O O o0gogog
O OoOgogog
O Oogoog
O OooOooog
O Ooooog
O Ooo0ooog
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooOoo
O O0Ooo0oo0oo
O O0Oo0oo0oo
O O o0gogog
O Oo0gogog
O OoOgoog
O OooOooog
O OooOooog
I e
O Ooo0ooo

|

O O0ood

Oooo0ogooogao

oo ooo

O Ooogo

O 0O0oooooao

O O oo

oo ooo

O Oooo

O O o

O

O
Uooog
Uooog
Uooog
Uooaog
o oo
o oo
U o oo
U o oo
UOo oo
Oo oo
o oo

oo ooo

O Oooo

Oo0oDoUYUooo

oobDooo

O Oooo

O O oD ooo
oo Bb0otdooo

oobooo

O Oooo

oobooo

O Oooo

oo BbDotdooo

oobooo

O Oooo

oo bDotdooo

oobooo

O 0Oooo

obodooao
obodooao
obodooao

oobooo

O O0ooo

oobooo

(]
O

O O0ooo O O0ooo

oobooo
oo Ubooo

O oo b
O s s R
O oot
O oot
O ood
O ood
O oOood
O oOood
OO od
O o O o
O o od
O o od
O oo b
O oo b
O s s
O oot
O oot
O ood
O ood
O oOood
O o od

O 0ooo

O O0ooo

o0 ooao
oY oO0ooo
oMo O0Ooono
oMo O0Oooo

(20)

O 0o oo

O 0Ooo0oo

oo Ubooo

O O0ood |

O O0ood

oo ooo

O Ooogoo

O Ooogo

Uooog
Uo oo
Uooog
Uooog

oo ooo

O Oooo

O Ooogo

Uooao
oUOoOO0Ogooo
o OoOO0Ogooao
o OoOO0Ogooao
o OoOO0Ogoao
oY O0Oo0ooo
oY O0OO0ooao
oY O0OO0Oooao
oY Oo0O0ooao
oY Oo0OO0gooao
oY O0O0goao

O

oo ooo

O Oooo

O Oooo

oobooo

O Oooo

O Oooo

oobDooo

O Oooo

O Oooo

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

oobooo

O Oooo

O Oooo

oobooo

O Oooo

O Oooo

oobooo

O 0Oooo

O Oooo

oobooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
OJ
O
O

O 0Oooo

oobooo

O O0ooo

oo booo

JP 2024-524527 A 2024.7.5

0000000
Uono

O 0ooo

oo Ubooo

O 0oo0o o

oo Ubooo

O Ooogo

UOooo
oUDUOQgoo
oYU OOgoo
oUUHOOoo
oUUOOgoao
oUUHOOgoao
oUUHOOgoao

O

OUooao
O U ooao
O U ooao
O U ooao
O U ooao
O U ooao
O U ooao

O

O Ooogo

O

O Ooogo

O

O
Oooo

O

O
O
O

0o

Oooo

O

Uooo

10

20

30

40

50



I e s e e e ) e e e s s e Iy I By
I e s [ e e R
e I s A O B

I e v e R ) A Ay
I v v e R ) ) R A Ay
I R [ e ) R o ) ) R I Ay

oo ooooooooQgQoooo
OO0 0o ooooogdJdgogooao
OO0 0o oDooooogo4dggogoao
OO0 o0ooooooog4Qggogoo
OO0 o0 ooooooogoggQggogogoo
OO0 o0oooooooogogQgQgogooo

O 0Ooogogoog
I s [ O |

O O0Oo0oo0oo
Y Y |
O O0OoQgogog
[ Y
O Ooogoog
O Ooogoog
O OooQgoog
I [ |
I [ |
I [ |
I [ |
I [y |
O O0Oo0oogoo
O 0Ooo0oo0oo
O O0Oo0gogog
O Oogogog
O O0Oogogoog
O Ooogogoog
O Ooogoog
O Ooogoog
O OooooQg
I [ |
I [y |
I [ |
I [y |
O 0Ooo0oo0oo
O 0Oo0oo0ono
O O0Oo0gogog
O O0Oogogog
O OooQgoog
[ Y |

O O0Oo0ooO0oo
OO oOgogaog
O Oo0gogog
O Oo0gogog
O Ooogooog
O OooOgooog

OOooooooood

O0o0oo0gooo
O 0O4dgogogoao
O 0O4gogogooao
O 0Ooogoogooao

OO0 oooooogd
OO0 oooooogd
OOooooooogod
Oooooooogod
Oooooooogdg
Oooooooogodg
Oooooooogodg
OO0 oooooogodg
Ooooooooogodg
Oooooooood
Oooooooood
Ooo0oooooood
Ooo0oooooood
OO0 oooooogd
O O0Oo0ooooao
O O0Oo0ooooao
O Ooo0ooooao
OO0Oo0ooooao
OO0Ooo0ooooaoo
O0Ooo0ooooao
OO0Ooo0ooooao
OOoo0ooooao
O0Ooo0oo0oooao
O0Oo0oo0oooao
OO0Oo0oo0oo0ooao
O O0Oo0oo0ooo0oao
O O0Oo0ooOoooao
O O0Oo0ooooao
O Oo0ooooao
O Oo0ooooao
OO0Oo0ooooao
O0Ooo0ooooao
OOoOo0ooooo

O OooQgooao
O 0Ooogooao
O oOooQgooao
O oOooooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooo

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

Oooooooogdg

O

Oooogodg

O O

OooDoUoooog
OooDoUooo

O

Ooobooogtd
Ooobooogtbd
OoooU0ooobd
oooU0ooobd
Oooobooogbd
Oooobooogbd
Oooobooogbd
Oooobooogbd
Oooobooogtbd
Oooobooogtbd
Oooobooogtd
Oooobooogtd
Oooobooogtbd
Oooobooogtd
Ooobooogtbd
OoooU0ooobd
oooU0ooobd
Oooobooogbd
Oooobooogbd
Oooobooogbd
Oooobooogbd
Oooobooogbd
Oooobooogtbd

oOoob o
OoOoob o
oOoob o
O oobo
O oobo
Ooob@o
Ooob@o
oOoob@o
ooob o
ooob o
oOoob o
ooob o
oOoob o
oOoob o
OoOoob o
OoOoob o
O oOoobo
O oOoobo
Ooob@o
OoOoob@o
oOoob@o
oOoobo
ooob o
ooob o
oOoob o

O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooOoo
O 0OoOgoo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooOoo
O 0OooOooo
O 0OooOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo

(21)

JP 2024-524527 A 2024.7.5

gooogao

O oOooo

O oOooo

O oOooo

O O

OoDooto

10

20

30

40

50



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

I s e e = [ R e e ey e e ey [ Iy Iy

Ooooooooooo0ooooD oo oDoooooo o0 oooDoDoDoDoDoo0oo00o0o0DoD=oooogoQgog

O Ooo0oo0oooaoo
O0Ooo0oo0oooao
O 0Oo0oo0oo0ooao

O 0ooo

OooooooooT O

O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooOoo
O O0Ooo0ooOoo
OO o0gogog
OO oOgooo
O Oogoo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo

O

Ooooooooooo0 oo ooDoDooooooooooDooooooQgodg
OoOoooooooooo0o oo ooDooooooooooDooooooQgodg
OooooooooooooooDooooooooooDoooooodg

O 0Ooo

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

O

OooOooocoooooooooboooooooooo0oobooonoand
OooOoooooooooOooogodoooogogoooogoaog

O
O
O
O
O
O

O x 0O 0O
Oo0Oood

O Oood

Oo0o0ooDoDooo4g4ggUoooooDoDooo4ggQgogogoao
Oo0o0ooDoDooooo4gogUooooDoDooogoggogooao
Oo0ooooOoooo4ooooDoDoDooogogoggooao

OooDoDoooooogogoooooo

O 0Oooo

OO oo

O 0Oooo

O Oooo

O oOooo

O Oooo

OoOooQgogooao

O oOooo

O Oooo

Ooooooooooooao ODooobBboooooao

Ooooibbooooblooooogd
ODOooooooUooooibloooodooooog
ODOooooooUooooiblopooodooooog
DO ooooooUooooiblbopooodooooog
DO ooooooUooooiblbooooHooooodg

O oOooo
OoOoo0ooooo

O Oooo

O oOooo

O Oooo

O

O 0Oooo

O Oooo

O

O oob o
O oob o
O oob o
OoOoobo
OoOoobo
O oobo
O oobo
O oobo
O oobo
O oob o
O oob o
O oob o
O oobo
O oob o
O oobo
Ooobo
OoOoobo
OoOoobo
O oobo
O oobo
O oobo
O oob o
O oob o
O oob o
O oob o

O o0Oooo

O O0ooo

O o0Oooo

O 0Oooo

O o0ooo

O 0o x 0O

ODooooooU0ooooUYooooboooooao
D oooooob0ooooUYooooboooooao
D ooooDoDoUoooobopoooYoooooo
ODOooooDooUooooblopoooWtooooooOg
ODOooooooUooooblooootooooooOg
ODOooooooUoooolblooooYoooooo
ODOooooooUoooolblooooYoooooog
ODOooooooUoooolblooootdooooog
ODOooooooUoooolbloooodooooog
ODOooooooUooooblopooodooooog
ODOooooooUooooiblopooodooooog
DO ooooooUooooiblopoooHdooooodg
ODCooooooU0ooooUYooooboooooao
Doooooob0ooooUYooooboooooao
ODoooooob0ooooUYooooboooooao
DO ooooDoDoUoooobopoootooooono
DOooooDooUooooblooootooooooOg

ODOoDoooDoo0oooob o

OoDoDooOoooobo

O 0Oooo

O 0ooo

O 0Ooo

O 0o oo

O oOood

Oo0Oood

O 0Oooo

OO oo

O o ob
O oodb
O oob
O oob
O ootb
O oot
O oot
O oo
oo oo

O 0Oooo

O Oooo

O oOooo

O Oooo

O oOooo

O Oooo

O oOooo

O Oooo

O oOooo

O Oooo

O o0Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O o0ooo

O O0ooo

O o0ooo

O 0ooo

JP 2024-524527 A 2024.7.5

O

O 0ooo

O 0ooo

O 0Oo o

O 0O oo

O ood

O 0Ooo

O 0O oo

g
0
U
U

O 0Oooo

O Ooogo

O oOood
O oOood

oo U0 oooooo
oo U0 oooooo
oo U0 ooooxT o

O O S B |
[ I |

O Oooo

O Oooo

O o U o
O o U o
O o U o
O o U o

O oOooo

O Oooo

a
O
g
u

oo b o
oo b o
oo b o

O oOooo
O 0Oooo
O 0Oooo

O oOooo

O Oooo

O o O o
O o O o R

O Oooo
O O0ooo

O oOooo

O Oooo

O oOooo

O 0Oooo

10

20

30

40

50



1 e e e v e [ e e s [ I Y Iy
1 e e e e e e s [ Iy Oy

O oo oooooooooQgoogooo
O oo ooooooooooQgoogoo
O ooooooooooogogoo

Oooooooooood

I [ [ |
I [ O |
[ [ |
O O0Ooo0oo0odg

O0Ooo0oooao

Ooooooooao

Do oooooobDooooogoao

Doooooof0oooooo
ODOoooooooUWoooooo

UOooo

O

O
O
O
O
O
O

O
O
OJ
O
O
O

ooobBbooooo
oOoooUYUooooo

OooooooOgoogod
Oo0Doooogogdg
Oooooogogdg
Ooooooggogdg
Oo0oooogogdg
Oooooogogdg
Oo0oooogogodg
OoooooQgogo-g
Oo0ooooQgogodg
Oo0ooooQgoQgdg
Ooo0ooooQogoQg-g
O0Ooo0oooao

]

Oooo

Oooooo
oo B0 0ooooo
oo B0 0ooooo

O O

Oooo

o oo

Oooo

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

oooonn

ooooan
oooood
goooooad

Uooao
U ooao
Uooao
U ooao
U ooao
U ooao

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

O
O
O

ooooobogban
oooooooogooo
goobooobooobobooobooboooooodanb

oooooooooda

U ooao
Oooo
Oooo
Uooo
Uooo
U ooao
Uooao
Uooao
U ooao
U ooao

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

O

O

O

O

OoooOooboo
OoooOoooboao
Ooooooobgox
Oooooooboo
Oooocoooboo
Oooocooob oo
Oooocoooboo
Oooocooob oo
Oooooob oo
Oooooob oo
Ooooob oo
Ooooob oo
Ooooob oo

t
O
g
u
O

JP 2024-524527 A 2024.7.5

goooobogooan

gooooobooboooan
goooooboooaoan

gooobooboooan
ooooooooodo
goooobogoonn
gogoboooobooaoan
ooooan
ooobooobogoan
ooad

oDoooob oo
oDoooob oo
oooooboo
oooooboo
oooooboo
oooooboo
oooooboo
oooooboo
Oooooob oo

oooooad

googad

10

20

30

40

50



(24)

JP 2024-524527 A 2024.7.5

oooooan
bt 4= FEER JL—F EKTOMUN & (RSE
21.05.2012
& [ug/m2] B mERE D 1 ATRETEISIE LY
10 BRI DD 0
1) D IERBDiEL 3 ATREMEIHIE L
=il 3 ATREME (IR LY
/MR DF D 3 ATREMEIXIE LY
ALAT 1 a[EEME (X &H S (possible)
& 1 AT EETE (TR LY
KM E 1 AT REME (K LY
f& 9 0
F 0
b=t =] FEER JL—F EKTOMUN & D&
24.05.2012
A& [ug/m2] B f Bk 1 A EETE (TR LY
20 FREREB DR 0
) D INEREDE LD 3 ATRETE IR LY
=4l 1 ATREME (TR LN
/RO 3 ATRETE (ZIE LY
ALAT 0
7] 1 AT REME (IR L
KM E 1 Al RE T (TR LN
fE 9 1 ATREME (LY
F 0
bt 4= FEER JL—F EKTOMUN & (RSE
28.05.2012
A& [pg/m2] B MmERE D 0 ATREME IR LY
50 FHERB DR 0
1) 2 ERE D E 2 ATREMEIFIE L
=yl 2 Al BT (TR LY
m/NRED B 3 Al BETE (TR LY
ALAT 0
) 1 ATRETE (IR LY
oooooao

10

20

30

40

50



(25) JP 2024-524527 A 2024.7.5
ooooodd
KmFE 1 ATRETE ISR LY
fE s 1 ATREME LR L
T 1 ATREME(FIE LY
EZ2 ] 1 ATREME IEE L
R 0
et -d=! FEER JL—F EKTOMUN & DBS:E
31.05.2012
FE [ug/m2] B ek > 0 Al BEME (TE LY
100 YFRER SR D R A 0
) D INERBDF D 2 ATREME IR L
=gl 2 ATRETE (LIE L
m/NRED R 3 ATRETEIZIE LY
ALAT 0
BH 1 ATREME LR L
{1 £ 0
i1EF 1 ATREME IR LY
TH# 1 ATREME (TR LY
Z2 ] 1 AT RETE IR L
FE 1 ATREME XS LY (likely)
A4 2 7L UFHIER 2 ATREME(E S LY
Bark 1 ATBEMEIER LY
REEN 1 ATEEME (TR LY
ooooodd

10

20

30

40

50



(26)

JP 2024-524527 A 2024.7.5

oo0ooooad
et 4= FEER JL—F EKTOMUN & (&
04.06.2012
A& [ug/m2] B ki 4 0 Al EETE (FE LY
150 PFRERE D F D 0
1) o INERE DR 3 ATREME (ZIE LY
=yl 2 ATRETE LKLY
f/NRE D F D 3 ATRETE (HE L
ALAT 0
& 1t £ 0
i1=EF 1 ATRETEIZIE LY
T 1 ATRETE IZE LY
22 1 ATREME ISR LY
EE 1 DEREAECIA
FE 3 ATREME(EE LY
4 VT ILI U 2 ATREME XS LY
BRI 1 ATREME S LY
REHEN 0
i) 2 aJEEMEIEE LY
{EER 1 ATREME XS LY
mmpR 1 aJEEE T H B
bt 4= ! FEER JgL—F EKTOMUN & (DBS:E
07.06.2012
A& [pug/m2] B k> 1 Al EEMEIEE LY
200 WFREREL DR 0
1) 2 INERE DR 3 ARSI H B
=yl 2 Al BETE (TR LY
Mf/NRERD D 3 ATRETE IR L
ALAT 0
{& 1t £ 0
e 0
TH 0
22 ] 0
Oooo0ao

10

20

30

40

50



(27) JP 2024-524527 A 2024.7.5
Ooo0o0ogoao
BT 2 AlREMEIEE LY
FEL 3 ATREME IS L
A4 27T UHFRRAER 2 AREMEIEE LY
HwaERK 1 AlREME LS L
AEHEN 0
R 1 ATgEEIEE L
{ERR 1 Gf:EAcdEe=1A
mpR FMlAz L
Ooo0o0ogoao

10

20

30

40

50



(28) JP 2024-524527 A 2024.7.5
Oooooao
P-4 = FEER JL—F | EKTOMUN & DBg:E
11.06.2012
HAE [pg/m2] B ek > 1 ATRE T (LR L
200 PFRER B D 0
1) VBRI DiE 3 ATREMEEH B
=gl 2 ATRE T (LK L
/MR E D F D 3 ATRETE IR L
ALAT 0
1K ifn 1 ATREME X 5 B
fEsE 0
TH 0
22T (]
EE 0
F 2 ATREMEEE W
4 27 IIVI UYHIER 0
BER 1 AEEEIEE
ZERED) 0
%) 1 ATREMEIEE L
&R ATREEIEE L
M hR 0
bt 4= FEER JL—F | EKTOMUN & DBE§E
14.06.2012
A& [pg/m2] B mEkE > 0
200 BFpERER D iEL D 0
1) 2 EREL D iF D
=gl 2 ATRETE IKIE L
Mf/NREDF D 3 ATREME IR L
ALAT 0
{EmE 0
& 7E 0
TH 0
22 (]
OoDoooao

10

20

30

40

50



goooaoano

I e e e e ) e e o |

oo oo ooooooo
Ooooooooooo
OoOooooooooo
Oooooooooo
Oooooooooo

OoooooooooooooooogogoQgdg
OoooooooooooooooogoQgdg
OoooooooooooooooogogoQgodg
OoooooooooooooooogogoQgodg
OooooooooooooooooQgodg

O0Ooo0Oo0oooao
OO0Oo0ooooog
OO0Oo0ooooaog
OOoo0ooooog
OOoOo0ooooaog
OoOooo ooog

(29)

JP 2024-524527 A 2024.7.5

BE

FER

47T UHHER

2R
R TR

REIENN

)

&R

O|lO|j|Oo|O|O|O |O

I fr

O 0Oo0oogoo
O O0Oogogodg
O Ooogo
O Ooogo
O Ooogo
O Ooogoo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Ooogoo
O O0ooo
O O0ooo
O O0ooo
O 0oo0oo
O O ogo
O Ooogo
O 0o oo
O Ooogo
O Ooogo
O Oooo
O Oooo
O O0oogoo
O Oooo
O O0ooo
O O0ooo
O O0ooo
O 0oo0oo
O 0O ogo
O Ooogo
O Ooogo
O Ooogo
O Oooo
O Oooo
O Oooo

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O0Oo0oo0oo0oao

|

OoOoo0oo0ogaDo

O 0Oo0ooogoao

O0Ooo0ooogoao

O0Ooo0oooao

O0Ooo0oooao

Oooobooao
Oooblooao
Oooblooao

OOoo0oooo

OoOoo0oooao

O0Ooo0oooao

O

O

O

ooad
ooooobooobooobobooboobooobooboodno

UUppolPlfpoooooOoOoO0oO0oO0oO0oOoOoOoOoOoOaO

O

O
O

O0Ooo0oooao

O
O

O
O

oooo
ooano
ogoad

O0Ooo0oooao

O0Ooo0oooao

O0Ooo0oo0oo0oao

O
O

O 0Oo0oo0oo0oao

O

O
O

0
O

O
O

O
O

O
O

O
O

O
O

O
O

O
O

O
O

O
O

O
O

O
O

0

O

O

oo

O
O

O
O

O
O

O
O

OdxOoogobooobooobogobooonb
googoan
goooao

O
O

OoOoo0oo0ogaDo

000y O
000

O0Oo0oooao

O0Ooo0ooogoao

O0Ooo0oooao

O

O0Ooo0oooo

O

OOoo0oooo

O
O

Oo0Ooo0oooo

O
O

O0Ooo0oooo

gooad
ogodad

OOoo0oooao

O0Ooo0oooao

O0Ooo0oo0ooao

O

O0Oo0oo0oo0oao

O

O0Oo0oo0oo0oao

ooooao
googao
googao
googag
gooagao

O

O Ooo0ooo
O Ooo0ooo

O
O

10

20

30

40

50



(30) JP 2024-524527 A 2024.7.5

goooaoano

1. Zhang S, Cordon-Cardo C, Zhang HS, Reuter VE, Adluri S, Hamilton WB, Lloyd KO, Livingston
PO: Selection of tumor antigens as targets for immune attack using immunohistochemistry: I:
Focus on gangliosides. Int J Cancer 1997, 73:42—49.

2. Svennerholm L, Bostrom K, Fredman P, Jungbjer B, Lekman A, Mansson JE, Rynmark BM:
Gangliosides and allied glycosphingolipids in human peripheral nerve and spinal cord. Biochim
Biophys Acta 1994, 1214:115-123.

3. Hamilton WB, Helling F, Lloyd KO, Livingston PO: Ganglioside expression on human malignant
melanoma assessed by quantitative immune thinlayer chromatography. Int J Cancer 1993, 53:566—
573.

4. Mujoo K, Cheresh DA, Yang HM, Reisfeld RA: Disialoganglioside GD2 on human neuroblastoma
cells: target antigen for monoclonal antibodymediated cytolysis and suppression of tumor growth.
Cancer Res 1987, 47:1098-1104.

5. Grant SC, Kostakoglu L, Chris MG, Yeh SDJ, Larson SM, Finn RD, Oettgen HF, Cheung NKV:
Targeting of small cell lung cancer using the anti-GD2 ganglioside monoclonal antibody 3F8: a
pilot trial. Eur J Nucl Med 1996, 23:145-149.

6. Yoshida S, Fukumoto S, Kawaguchi H, Sato S, Ueda R, Furukawa K: Ganglioside G(D2) in small
cell lung cancer cell lines: enhancement of cell proliferation and mediation of apoptosis. Cancer
Res 2001, 61:4244-4252.

7. Cheresh DA, Rosenberg J, Mujoo K, Hirschowitz L, Reisfeld RA: Biosynthesis and expression of
the disialoganglioside GD2, a relevant target antigen on small cell lung carcinoma for monoclonal
antibody-mediated cytolysis. Cancer Res 1986, 46:5112-5118.

8. Lammie G, Cheung N, Gerald W, Rosenblum M, Cordoncardo C. Ganglioside gd expression in
the human nervous-system and in neuroblastomas - an immunohistochemical study. Int J Oncol.
(1993) 3:909-15. doi: 10.3892/ij0.3.5.909

9. Schulz G, Cheresh DA, Varki NM, Yu A, Staffileno LK, Reisfeld RA. Detection of ganglioside GD2
in tumor tissues and sera of neuroblastoma patients. Cancer Res. (1984) 44(12 Pt 1):5914-20.

oooooad

10

20

30

40

50



(31) JP 2024-524527 A 2024.7.5

goooaoano

10. Svennerholm L, Bostrom K, Fredman P, Jungbjer B, Lekman A, Mansson JE, et al. Gangliosides
and allied glycosphingolipids in human peripheral nerve and spinal cord. Biochim Biophys Acta
(1994) 1214:115-23. doi: 10.1016/0005-2760(94)90034-5

11. Mody R, Naranjo A, Van Ryn C, Yu AL, London WB, Shulkin BL, et al. Irinotecan-temozolomide
with temsirolimus or dinutuximab in children with refractory or relapsed neuroblastoma (COG
ANBL1221): an open-label, randomised, phase 2 trial. Lancet Oncol. (2017) 18:946-57. doi:
10.1016/5S1470-2045(17)30355-8

12. Navid F, Sondel PM, Barfield R, Shulkin BL, Kaufman RA, Allay JA, et al. Phase | trial of a novel
anti-GD2 monoclonal antibody, Hu14.18K322A, designed to decrease toxicity in children with
refractory or recurrent neuroblastoma. J Clin  Oncol. (2014) 32:1445-52. doi:
10.1200/JC0O.2013.50.4423

13. Kushner BH, Kramer K, Modak S, Cheung NK. Successful multifold dose escalation of anti-GD2
monoclonal antibody 3F8 in patients with neuroblastoma: a phase | study. J Clin Oncol. (2011)
29:1168-74. doi: 10.1200/JC0O.2010.28.3317

14. Osenga KL, Hank JA, Albertini MR, Gan J, Sternberg AG, Eickhoff J, et al. A phase | clinical trial
of the hu14.18-IL2 (EMD 273063) as a treatment for children with refractory or recurrent
neuroblastoma and melanoma: a study of the Children’s Oncology Group. Clin Cancer Res. (2006)
12:1750-9. doi: 10.1158/1078-0432.CCR-05-2000

15. Isaacs JD, Greenwood J,Waldmann H. Therapy with monoclonal antibodies. Il. The contribution
of Fc gamma receptor binding and the influence of C(H)1 and C(H)3 domains on in vivo effector
function. J Immunol. (1998) 161:3862-9.

16. Yu AL, Gilman AL, Ozkaynak MF, et al. Anti-GD2 antibody with GM-CSF, interleukin-2, and
isotretinoin for neuroblastoma.(N Engl J Med. 2010;363:1324-1334).

10

20

30

40

50



gooad
gooao

FADU #ia KATO IIl itz

102
osarTe

120

B 1pg/ml,
B 500ng/ml
0 50ng/ml

hURFYITLELTORBO%

0% Ifn 5 10% hum. 1037 10% inact. 103§

(32)

JP 2024-524527 A 2024.7.5

goaoad
120
EN
S
B
®
] & 1pgiml,
S B 500ng/ml
ﬁ [150ng/ml
>
D
& 10
D
R
10% hum. . 1) 375 10% inskt. Il 5
20
oooo
140
120
ES
S
B 100
&
v 80 +—f & 1pg/ml,
B ®500ng/ml
‘]; 60 +— 050ng/ml
&
K 40 +— 30
R 20
o% I 10% hum. If 3% 10% inakt. Ifil 5%
40

50



(33)

JP 2024-524527 A 2024.7.5

ooad gooad
120 120 +—
£ 100 T —— ——
3 T
é B
> & 80— .
% S T ipg/ml,
[ S1pg/ml, o 60 1 |®500ng/ml
S ®500ng/mi ,4]9\* | |o50ng/ml
2 £150ng/ml v 40 +—
N 2
X ¥ |
¥ ¥ 20— -
> R
R 0 ;
0% [fnE 10% hum. I 57 10% akt. H1E
o% IMnE 10% hum. [M5H 10% Inact. IM5H
oodad goaoad
135 120
100
$ - § 80
g B 8 1pg/ml,
:g & 1pg/ml, g 60 B Sopgng/'n1l
g W 500ng/mi S O 50ng/ml
= [ 50ng/ml R
2 ® 40+
|
! g
20 +
o ‘m%‘mL mE o% ;& 10% hum. I35 10% insct. Il 575

10

20

30

40

50



2024524527000001.xml

good
140
120
E
S
E & 1pg/ml,
VSJ B 500ng/ml
2 [150ng/ml
2
7
[e] ]
I
10% mm. 1% n;lmv. 1n3E
gooooaod

JP 2024-524527 A 2024.7.5

(34)
oooaoao
-~ 50
T 40
£ y = 193.2x-108.49
£ 5 R*=0.9863
# *
B 2 $
~
0
® 10
=3
0
0 50 100 150 200
AR (¢ e/m2)
B 100
% 190,92x - 254,71 1
= 80 y= X - 254,
E o
:3 ;g R = 0,9941 e
# 50 e
ol s
g%
& 10 P
0
0 100 200 300 400 500
A& (ue/m2)
C 300
_ y = 0.5119x + 0.4638
E 20— Re=099ma 7
=) 3 *
&
180
fé /
d 120
=~ /
W
# 60
&
0 :
0 100 200 300 400 500
AE(ug/m2)

10

20

30

40

50



(35) JP 2024-524527 A 2024.7.5

gooooboag

INTERNATIONAL SEARCH REPORT

International application No

PCT/EP2022/068634
A, CLASSIFICATION OF SUBJECT MATTER
INV. CO7K16/30 CO07K16/28 CO7K16/46 A61P35/00 A61K33/00
ADD.

According 1o International Patent Classification {IPC) or to both national classification and IPC

B. FIELDS SEARCHED

A6lF A61K CO7K

Minimum documantation searched (clasaification aystam followed by classification symbols)

Documentation searched other than minimum documentation to the extent that such documents are included in the fields searched

Electronic data base consulted during the international search (name of data base and, where practicable, search terms used}

EPO-Internal, WPI Data, EMBASE, BIOSIS, CHEM ABS Data, FS8STA

C. DOCUMENTS CONSIDERED TO BE RELEVANT

119,126,174,177,298 and 344;
52

Catagory” | Citation of document, with indication, where apgrogriate, of the relevant passages Relevart to daim No.
X US 2013/359732 Al (CHEUNG NAI-KONG V [US] 1-20

ET AL) 28 November 2019 (2019-11-28)
Y See e.g. paragraphs 85,105, 118, 1-20

claims 46 and

m Further documents are listed in the continuation of Box C.

m See patent family annex.

* Special categories of cited documents :

"T" later document published after the international filing date or priority
"A" document defining the general state of the art which is not considered %aéepﬁﬂgglgi gr] ::'%nglr\;t uﬁggﬁ;ig?ﬁgﬁﬂ::%ﬁ cited to understand
to ba of particular relevance
"E" earier application or patent but putlished on ar after the international " document of particular relevance;; the claimed invention cannol be
filing date considered novel or cannat be considered to involve an inventive
"L do_:iugwtenl wil;ié:lr] g‘lmr throl;?f :ict"umsdgp |:|1)rficw'rltg;1 r::\ain‘l‘(t:%.or Whigtr;w is step when the document is laken alone
citecita estaclisn e publication cale of anoiher citation or other "¥" document of particular relevance;; the claimed invention cannot be
special reason (ag specified} considered to involve an inventive steg when the document is
"Q" document referring to an oral disclosure, use, exhibition or other combined with one or mere other such decuments, such combination
means being obvious to a person skilled in the art
"P" document putlished grior to the international filing date but later than
the prierity date claimed "&" dacument member of the same patent family

Data of the actual complation of the international search

8 September 2022

Date of mailing of the international search raport

20/08/2022

Name and mailing address of the ISA/
European Patent Office, P.B. 5818 Patantlaan 2
NL - 2280 HV Rijswik
Tal. (+31-70) 340-2040,
Fax: {+31-70) 340-3016

Authorized officer

Valcércel, Rafael

Form PCTASA/Z10 (second sheet) (Aprl 2005)

page 1 of 3

10

20

30

40

50



(36)

INTERNATIONAL SEARCH REPORT

JP 2024-524527 A 2024.7.5

International application No

PCT/EP2022/068634

C{Continuation). DOCUMENTS CONSIDERED TO BE RELEVANT

Catagory™

Citation of document, with indication, where apprapriate, of the relevant passages

Helevant to claim Ne.

Y

FARIBA NAVID ET AL: "Phase I Trial of a
Novel Anti-GD2 Monoclonal Antibody,

Hul4 .18K322aA, Designed to Decrease
Toxicity in Children With Refractory or
Recurrent Neurcoblastoma",

JOURNAL OF CLINICAL ONCOLOGY,

vol. 32, no. 14, 10 May 2014 (2014-05-10),
pages 1445-1452, xXP055633441,

us

ISSN: 0732-183X, DOI:
10.1200/JC0.2013.50.4423

cited in the application

See e.g. in the abstract the "purpose", or
see page 1446, left column, lst paragraph
US 2019/352418 Al (WILSON NICHOLAS STUART
[US] ET AL) 21 Novembar 2019 (2019-11-21)
See e.g. paragraph 453

MAXTM YANRKELEVICH ET AL:
"Anti-CD3sthingp; x&thinsp; anti-GD2
bispecific antibody redirects T-cell
cytolytic activity to neuroblastoma
targets”,

PEDIATRIC BLOOD & CANCER,

vol. 5%, no. 7,

15 December 2012 (2012-12-15), pages
1198-1205, XPQ55045832,

ISSN: 1545-500%, DOI: 10.1002/pbc.24237
See e.g. the absatract

KNODLER MAREN ET AL: “Randomised phase II
trial to investigate catumaxomab
{anti-EpCAM x anti-CD3) for treatment of
peritoneal carcinomatosis in patients with
gastric cancer",

BRITISH JOURNAL OF CANCER, NATURE
PUBLISHING GROUF UK, LONDON,

vol. 119, no. 3, 10 July 2018 (2018-07-10)
, pages 296-302, XP036871315,

ISSN: 0007-0920, DOI:
10.1038/841416-018-0150-&

[retrieved on 2018-07-10]

Seee.g. in the abstract the "Results"
section

—-f -

1-20

1,3,
7-12,19

Form PGTASA/Z10 (continuation of second shaat) (ApHl 2005)

page 2 of 3

10

20

30

40

50



(37)

JP 2024-524527 A 2024.7.5

INTERNATIONAL SEARCH REPORT
International application No
PCT/EP2022/068634
C{Continuation). DOCUMENTS CONSIDERED TQ BE RELEVANT
Catagory” | Citation of document, with indication, where apprapriate, of the relevant passages Ralevant ta claim No.
X JALID SEHOULI ET AL: "Catumaxomab with 1,3,
and without prednisclona premedication for 7-12,19
the treatment of malignant ascites due to
epithelial cancer: results of the
randomised phase IIIb CASIMAS study",
MEDICAL ONCOLOGY,
vol. 31, no. 8, 26 June 2014 (2014-06-26),
XP055523964,
GB
ISSN: 1357-0560, DOI:
10.1007/s12032-014-0076-7
¥ S8ee e.g. page 76, right column, last 1-20
paragraph
Y US 10 294 305 BZ (APEIRON BIOLOGICS AG 1-20
[AT]) 21 May 2019 (2019-05-21)
See e.g. column 3, paragraphs 2 and 3
X YU LIN ET AL: "T cell-redirecting 1-20
bispecific antibodies in cancer
immunotherapy: recent advances",
JOURNAL OF CANCER RESEARCH AND CLINICAL
ONCOLOGY, SPRINGER INTERNATIONAL, BERLIN,
DE,
vol. 145, no. 4,
23 February 2019 (2019-02-23), pages
941-356, XP(Q36741157,
ISSN: 0171-5216, DOI:
10.1007/800432-019-02867-6
[retrieved on 2019-02-23]
b 4 8ee e.g. page %42, right column, end of 1-20
second paragraph
A CA 2 414 148 Al (HERMAN WILLIAM [CA]) 2
30 June 2004 (2004-06-30)
See e.g. embodiment 26 on page 37
Form PGTASA/210 (continuation of second shaat) (Aprl 2005)
page 3 of 3

10

20

30

40

50



INTERNATIONAL SEARCH REPORT

(38)

Information on patent family members

JP 2024-524527 A 2024.7.5

International application No

PCT/EP2022/068634
Patent document Publication Patert family Publication

cited in search report dale member(s) date

Us 2013359732 Al 28-11-2019 NONE

Us 2019352418 Al 21-11-2019 AR 114275 Al 12-08-2020
AU 2019231781 Al 03-09-2020
BR 112020017382 A2 26-01-2021
CA 30934638 Al 12-09-2013
CL 2020002214 Al 05-02-2021
CN 112074535 A 11-12-2020
CR 20200382 & 17-11-2020
ER 202091710 Al 1l6-02-2021
EP 3762421 A2 13-01-2021
IL 276731 A 30-09-2020
JP 2021515559 A 24-06-2021
KR 20200130403 A 18-11-2020
PE 20210628 Al 23-03-2021
PH 12020551317 Al 01-09-2021
8G 11202007927W A 29-09-2020
™ 201945381 A 01-12-201¢%
us 2019352418 Al 21-11-201%
WO 2019173632 A2 12-09-201%

UsS 10234305 B2 21-05-2019 AU 2012383254 Al 20-11-2014
BR 112014031806 A2 29-08-2017
CA 2876529 Al 27-12-2013
CN 104487088 A 01-04-2015
EA 2015000192 Al 29-05-2015
HK 1203375 Al 30-10-2015
JP 6283665 B2 21-02-2018
JP 2015521607 A 30-07-2015
KR 20150030650 A 20-03-2015
8G 102016105320 A 27-02-2017
8G 11201408487W A 27-02-2015
us 2014170155 Al 19-06-2014
us 2018134801 Al 17-05-2018
us 2020055953 Al 20-02-2020
WO 2013189516 Al 27-12-2013
WO 2013183554 Al 27-12-2013
ZA 201407961 B 28-10-2015

Ca 2414148 Al 30-06-2004 NONE

Form PCTASA/Z10 (patent famlly annax) (Apri 2005)

10

20

30

40

50



(39) JP 2024-524527 A 2024.7.5

gboooooooog

Gynoooooo oo gbooobooooood
O oooo  15/62 (2006.01) ooooo 15/13 ooooooo
goooo 15/62 oooo ooo

RW,SD,SL.,ST,SZ,TZ,UG,ZM,ZW),EA(AM,AZ,BY,KG,KZ,RU,TJ, TM),EP(AL,AT,BE,BG,CH,CY,CZ,DE,D
K,EE,ES FI,FR,GB,GR,HR,HU,IE,IS,IT,LT,LU,LV,MC,MK,MT,NL,NO,PL,PT,RO,RS,SE,SI,SK.SM,TR),0
A(BF,BJ,CF,CG,CI,CM,GA,GN,GQ,GW,KM,ML,MR NE,SN,TD, TG) AE,AG, AL AM,AO,AT AU,AZ BA B
B,BG,BH,BN,BR,BW,BY,BZ,CA,CH,CL,CN,CO,CR,CU,CZ,DE,DJ,DK,DM,DO,DZ EC,EE,EG,ES,FI,GB,GD
\GE,GH,GM,GT,HN,HR HU,ID,IL,IN,1Q,IR,1S,IT,JM,JO,JP,KE,KG,KH,KN,KP,KR,KW,KZ,LA LC,LK LR,
LS,LU,LY,MA,MD,ME,MG,MK,MN,MW,MX,MY,MZ,NA,NG,NI,NO,NZ,0M,PA,PE,PG,PH,PL,PT,QA,
RO,RS,RU,RW,SA,SC,SD,SE,SG,SK,SL,ST,SV,SY, TH,TJ,TM, TN, TR, TT, TZ,UA,UG,US,UZ VC,VN,WS,Z
AZM,ZW
(720000 O0O0O0O0O0O00OO00O0O0
00000000 00000 00000 000000000000 OO0
(720000 0000000
00000000 00000 000000000 0000000000 00 00
000000000 4C085 AA13BB31 BB36 CC22 DD61 EEO1 GGO1 GGO2 GGO3 GGO4
GGO6
4H045 AA11 AA20 AA30 BA10 DA76 EA22



	biblio-graphic-data
	abstract
	claims
	description
	drawings
	reference-file-article
	search-report
	overflow

