JP 7177440 B2 2022.11.24

(19) AARERRFF(JP) aniF B AN WB2) ADRHES
B T1TT4405
(P7177440)
(45)¥4TH SFM4E11H24H (2022.11.24) (4)EEH SA4FEILHI5H (2022, 11.15)
(51)Int.Cl. FI
A6 1K 31/4172 (2006 01) AB1K 31/4172
A23L 3310 (2016, 01) A23L 33/10
A6 1K 31/4178 (2006.01) AB1K 31/4178
A6I1IP 300 (2006, 01) AG61P 3/00
A61P 306 (2006, 01) AG1P 3/06
SRIHOE 12 (£ 37T H) BREICE<
(21) HEER = F4E2018-543979(P2018-543979) || (73)i%3FHEHE 501168814
(86) (22) HEEH TRk294E 10H5H (2017, 10.5) ENERFEREFE R A K EERTSE - BEHR
(86) HIBXHEEA®HS  PCT/JP2017/036390 AT AR X ST —T H 1
(BN HEARMES  W02018/066676 EM25
(SN HEEARMH k3044 H 12H (2018, 4, 12) (7T3)RErkE# 502306235
BAEWERH £rFI24E10H5H (2020. 10.5) FrkEARaL
(BT ERE RHFH2016-196848(P2016-196848) BRESRWE SRAHHHETG6 355
(32)ERH ERE284E10 55 H(20186. 10. 5) Hh
(33) e AR - M S IASE (7T4){RHA 100099759
HAE(JP) HHE HFR OB
(TORELA 100123582
L =F HE—
(TA{RELA 100117019
FE Y B
BREIES

(54) [FHHDAT] Hifl L LAY EERRY

(57/) 000000000
oooooo

oooo

oooo

Co0-

gooao
goooooooooboboobbbbbbbbobbbobbobobbobbooboooooUooao
gooooooooobobobbbbobbobobobbooooo0o00oooooooog
goooooboooobooboooboooboobbooboooboooboboxk b 20



Ooo0Oood O Ooo0ooood

OooOoOo0ooogdg

) JP 7177440 B2 2022.11.24

gbooobooobooboobobobobobobobobobobobobobobobao
gooooooboooobooooooboooobboooboooboooboboooboDboo
gboboooobogooag

ooonoao
gooooouooooogood
Oodo

coOr
NYN“ N*(CHa)s
HSe

gooooobooobogobuobgobobobobobobobobUobobobuoboboo
gboboobogobooboboobooobooopooooooooooan

goooao
goooad
0ooao
COO-

H
N NH N+(CH3)3

Se

(]

gooboobooooooooggooooobbob b oo oobbobbbooo
0ooboDoooooooooooooobo b oo ooooooooooooboboOoxk O
goobobooooooooooooooobo b oo ooooooDoboobobooo
goooboooooooooogooooobb bbb oo oobbbbbobooo
ooooooooao
Oooooao
0oooao

20

40



©)

JP 7177440 B2 2022.11.24

oooao
COoO
N
YNH N"(CHa)
Se
Se
%
N "NH  N'(CHg)s
COOr
v
gooooodobuoduobooooodgooodooouoooooooooodonodd
Ooooo0oooboooooooooooo0oooo0oooo0ooooo0oooongoxk O
gooooodoboooooooooooooooooooooooooooogooan
gooooodoboooboooobooooodoooooooooooooodgoodn
oooooooooao
oodooao
goooboooobooooooooooooooooooooooopwoooOogoooan
goooobdooooooouooobdooooooooooboooooooooon
oodooao
ooooodooboooooooooooooooooooooooooooogonn
gogooogoooagoooooodgoooiodoooagooioagooiooooiik 00
0o0o0doodoooioooooodoonoiooonidoodoidooodoooodoo
0000000000000 000000000000000000000000000
goooooodooodo
oooooo
Ooooooooboooooooooooooooooooooooooooogonn
Do00o0o00000000000000000000000000000000 0k 00
gogdooogoooagoooooodgoooiodoooagoooagoooaooiaonn
0000000000000 000000000000000000000000000
oooooodao
oodooao
oooo

30

40



O

Oooogogooogoag
Ooooogogooogoag
Ooooogogooogog
Ooooooooogoag

O o0Oood

(4) JP 7177440 B2 2022.11.24

goad

COO-

ooooOoooboo0oobooobobOooooboooooboo

gboboboboboboboooobooboobooboooooo
gbobobobobobooboobobobobooobxk O
gbobobobobobobooboooooobooooaao
gbobobobobobooobooboboboboooooo

O0Oo0Oo0Oo0oaofd
O0Oo0Oo0Oo0oaofd
Oo0oOoood
O0Ooo0oood
Ooo0Ooo0oood
Ooo0ooood

OooooOooodgao
Oooo0ooOooodgao

ooooooooao

coor

N NH N*(CH,),

gboboobobobuoboboboboboboboboboboboboboOobao
gboobooboobooboobouoboboooooooooooooooo

gboooogao

gbooaoao

20



(5) JP 7177440 B2 2022.11.24

googao

COO"

HN NH N+(CH3)3

Se
1]

gooooooooooooooooooooooooooooooobobooooOannan
ooooo0ooooooooooboooo0ooo0ooboobo0ooooboobooo0obbooboboxk O
Oo0o0oo0oo0ooouoooooooo oo oo oo o oo oo ooooooooooooOaoao
Ooooooooooooooooooooooooooooooooboboooo0annan
goooooooogood
ooooooo
OooooOoog 20
oood
COO
NYNH N+(CH3)3
Se\\\
Se
%
N NH  N*(CHj);
COO-

v
gooooooooooooooooooooooooooooooobobooooOannan
ooooo0ooooooooooboooo0ooo0ooboobo0ooooboobooo0obbooboboxk O
Oo0o0oo0oo0ooouoooooooo oo oo oo o oo oo ooooooooooooOaoao
Ooooooooooooooooooooooooooooooooboboooo0annan
goooooooogood
ooooooo
godoooooboooooooodooooo b b oo oo bbb bbbood
gooooouooooooooooooooooooooooooooboboooooOandan 50



I e e e [ e s e e s e e e ) e e e e e [ Ay o [
I e e e e e e e e e e e e e e e e A [y o
I e e ey e e e e e A [y o
I e e e e A [y o

I e e s I A |
I e e s I |

Oooo0Oooogo
Oooo0Oooogo
OO0 0goooogaog
OO0 0gooogao
o000 Ogoogao
Oooo0ogoogaog
Oooo0ogoogaog
Oooogogoogaog
Oooogogoogao
OoooOooogao
OoooOooogo
OoooOooogo
Oooo0Oooogo
Oooo0Oooogo
OO0 0goooogaog
OO0 0gooogao
o000 Ogoogao
Oooo0ogoogaog
Oooo0ogoogaog
Oooogogoogaog
Oooogogoogao
OoooOooogao
OoooOooogo
OoooOooogo
Oooo0Oooogo
Oooo0Oooogo
OO0 0goooogaog
OO0 0gooogao
o000 Ogoogao
Oooo0ogoogaog
Oooo0ogoogaog
Oooogogoogaog
Oooogogoogao
OoooOooogao

OooooooooooDooo0oooDo0oooDooooooogoao
OoooooooDoooDooDoooDoooDooooooogoo

Ooocooooogod
OoocoOooogod
OO0 0oooogd
OO0 o0Oo0oooogd
OO0 o0oooogd
Ooo0oo0oooogd
Oooo0ooOoooogd
OooooOoooogod
Ooooooooogod
Oooooooogod
OooooOooooOod
OoocooOoooogod
Ooocooooogod
OoocoOooogod
OO0 0oooogd
OO0 o0Oo0oooogd
OO0 o0oooogd
Ooo0oo0oooogd
Oooo0ooOoooogd
OooooOoooogod
Ooooooooogod
Oooooooogod
OooooOooooOod
OoocooOoooogod
Ooocooooogod
OoocoOooogod
OO0 0oooogd
OO0 o0Oo0oooogd
OO0 o0oooogd
Ooo0oo0oooogd
Oooo0ooOoooogd
OooooOoooogod
Ooooooooogod
Oooooooogod

[ By
I By
Y Y Y
O0oo0oogoao
Oo0ooOooQgoao
Ooo0ooogoao
Ooo0oooQgoao
Ooo0oo0ooQgoao
[ By
I B
Ooo0oo0oooao
Ooo0oo0oooo

O0OoO0oood
O0o0oood
O 0OoO0oogog
O 0Oo0oogoag
O 0O0oogodg
O0Oo0oogodg
O0Oo0oogoodg
Oo0Oo0oogoog
O0Oo0ooodg
Oo0Oo0ooodg
Oo0o0ooodg
O0o0oooQd
O0OoO0oood
O0o0oood
O 0OoO0oogog
O 0Oo0oogoag
O 0O0oogodg
O0Oo0oogodg
O0Oo0oogoodg
Oo0Oo0oogoog
O0Oo0ooodg

OO

Ooo0oo0ooOoono
Ooo0oo0ooOooo
Y Y
Oo0ooO0oogooao
Oo0oo0oogoao
Ooo0ooogoao
Ooooogoao
Ooooogoao
OooQooogoao
Ooooogooao
Ooo0ooooao
Ooo0oo0ooOooano
Ooo0oo0ooOoono
Ooo0oo0ooOooo

A i [
I I [
O0Ooodgaog
I Y
Oo0oodgao
Ooo0oogao
Oooogao
Ooo0oogao
Ooo0oogo
Ooo0oogo
Ooo0oooQgo
Ooo0ooQgao
A i [
I I [
O0Ooodgaog
I Y
Oo0oodgao
Ooo0oogao
Oooogao
Ooo0oogao
Ooo0oogo
Ooo0oogo

(6)

O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O Ooo0ooo
I I By
O o0Ooo0ooOoo
Y I B
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooOoao
O 0Oo0ooOoao
O 0Oo0oo0oao
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O Ooo0ooo
I I By
O o0Ooo0ooOoo
Y I B
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooOoo

Oooood
Oooood
Ooo0ooo0od
Ooo0ooo0od
Ooo0ooo0od
O 0ooOoogod
O Y [
I R [
Oo0ooogod
Oooogod
Oo0ooogod
Ooo0ooogod
Oooood

JP 7177440 B2 2022.11.24

10

20

30

40



(7) JP 7177440 B2 2022.11.24

gboooboaobd

Ooobooooboooooao

gooooao
gboboobobobooboooboooboobobobobooobooboobooboboobooooan
gboobooboboboooooboobooobobobooboboboobooboboobooooao
gbobooboboboobooooooooooooooooooooo

gooooao

gboboobooboobooooooooood

ooooogao

gooooao 10
googao

COO-

NSO NH  N*(CHa),

SeR

gbobobobobobobobobobo
uoboboobobobobobooboobooobogonb
ugboboobobuoboboboobobobogadhb
ooooogooboooobooooobogoobao
oboboboboboboboboobooboonb 30
goad

O oo ooooogogoogoogo
O oo ooooogooogoogao
O oo ooooogooogoogao
O oo ooooogoooogao
Ooooooogoao
Ooooooogoo
Ooo0oo0oogooao
Ooo0oo0oQgoo
O0OooO0oogoao
Oo0oo0oogoao
Oo0oo0ooQgoao
Ooo0oo0ogoao
Ooo0ooogoao
Ooo0ooogoao
Ooo0oogoao
Ooo0oo0oogoao
Ooo0oo0oogooao
[ By

CoOr

goooogao
gbobooboobobobooooboooboobobobooboobooboobooboboooooan
gbobobobobobobooboobobobobobobobobao 50



(8) JP 7177440 B2 2022.11.24

gooooao
Oo00oDoooooaod
gooooano
godoaad
COO-
HN NH N+(CH3)3
Se

godooao
OooooooobOoooooooo0ooooooooOoooOoooooO0ooooooooan
gooooodoboooooooooooooooooooooooooooogooan
gooooodobooobooooooooodoooooooooooooodgooan 20
gooooooooooooooooooooooooooooooooooooood
oooooodooooooooooooooao
oodooao
oooooodo
oodooao
oood
COO"
N
YNH N"(CHy)s
Se\
Se
)\
N "NH  N'(CHy),
COO
v
oodooao

gbobooboobobobooooboooboobobobooboobooboobooboboooooan
gbooboobobobooboooobooboboboboobobooboboobooboboobooooaon 50



Ooooooooooogogogoo

O oo oooogooogao
O oo ooooogooogao
O oo ooooogogooogao
O oo ooooogogooogao

O 0O O
O 0O O
O O O
O O O
O O O
O O O
[ I R |

Ooooooooooogoooogogd
Oooooooooooooogogd
Oooooooooooooogogd
OoOooooooooogogoogd
Oooooooooogooog

I [ A B

I [ s A B

Y Y Y

Y I Y

R

I [

I s A A

COo0O-

N*(CH,)3

SeR

[ By
I By
Y Y Y
O0oo0oogoao
Oo0ooOooQgoao
Ooo0ooogoao
Ooo0oooQgoao
Ooo0oo0ooQgoao
[ By
I B
Ooo0oo0oooao
Ooo0oo0oooo

Ooocoooogoao
OoocooooQgoao

COO

4

=3

Z
I

N*(CHa)y

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

I s A A

I [ s A A

I [ s [ A A

I R [ A A

I [ s A A

(9)

[ |
[ |
O o g

I [ A B
I [ s A B
Y Y Y

ooagd
ogoag
oono
ooad
ooag
god

I I I

Oo0Oo0ooogod
Oo0Oo0ooogod

O0Ooo0o0ood

JP 7177440 B2 2022.11.24

oooooooooogoooboogoo
oooooooooooobooon

ugbobooboobabad
gbobobobobo
gbobobobobao
gbobooboboba

I [
I s A A
I s A A
Oo0ood
Oood
o R |

goood

gboobobobobobobao

gboboobobobobobobao
oooooooooogooboooo
oobobobobobobobobo
oboobooobobobobobobao

10

30



Ooo0Oo0oogoogd
Ooo0o0oogooogod
Ooo0o0oogooogod
Ooo0oo0ooood

oo ooooogogood
Oooooooogogood
Oooooooogogood
Oooooooogoood

(10) JP 7177440 B2 2022.11.24

g o
ooobooooooooboooboooboobooooboooboooboDbOoo
gbobobgobgobobobobobobobobobono

oo

gboood

oo

COO"

HN NH N+(CH3)3

Se
1]

ooooooooboooobooobooooboooboboooboooo
gobooboobobobobobobobobobobobobobobao
uboboobobobobobobobobobobobobobobao
oooooooooooboooboooooboooobboooboooo
obooboboboboboboob

Oo0oo0oQgao

god

Ooooooooogao
Ooooooooogao

COO

NH  N*(CHj;)3

COO-



e ) ) A e A A

e e e e e e e e [ e e e s [y A g |

e e e e e e e e sy A g |

e e e e e e e e [y A g |

Ooooo0od
Ooo0ooo0od

I e ) e e A [
Iy e e e e s A [

Iy e e e e Iy [y
Iy e e [y
e e e e Y [

O
O
O
O
O

O
O

I I By

O0Oo0Oo0oo0oaofd
O0Oo0Oo0Oo0oaofd
Oo0OooDoood
Oo0Ooo0oood

O 0oo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Oooono
O Oooono
O Oooono
O Oooono
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooOoo
O o0Ooo0ooo
O 0oo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo

s e [ e e [
L R sy e s e e e e e Y

O Ooo0ooo
O Ooo0ooOono
O Ooo0oono
O Ooo0oono
I [ I By
O Ooo0oono
O 0Ooo0ooOono
O 0Ooo0ooOono
O 0Ooo0ooo
O 0oo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooOono

O

OoOooOoooo0oo0ooDoooo o oo oooooooggog
OooOoooo0oooooo0o oo oDoooooooggo
OooOoooo0ooooooo0oooDooooooooogogogo

OoooooDoooooooooogao

Oooooooooooogogog
Oooooooooooogog
Oooooooooooogogog

Ooo0ooo0od
Oo0ooo0od

Ooodg
Oooodg
Oo0oodg
Oo0ood
Oo0ood
O o0ooOod
O o0ooOodg
Oo0ooOod
Oood
Oood
Oood
Oood
Ooodg

oo o0oooogod

I I |

O O

(11)

O
[

|
O
|
|
|
]

Oood
Oood
Ooood
Oooodg
Oooodg
Oooodg
Ooood
Ooo0ood
Oo0ood
OoOooOod
Oo0oodg
Oo0ood
Oood
Oood
Ooood

Oood
Ooood
Oooodg
Ooodg
Oooodg
Ooo0ood
I i R |
Oo0ood
O oOooOod
Oo0oodg
Oo0ood
Oood
Oood
Ooood
Oooodg
Ooodg

JP 7177440 B2 2022.11.24

Oooodg
Oooodg

10

20

30

40

50



Ooooooooooooooogogooogao
Ooooooooooooooogoooogao
Oooooooooooooooooogoao
Oooooooooooooooooogao

OooOooooogogoo

(12) JP 7177440 B2 2022.11.24

Ooooooooooooooooo0goo
Ooooooooooooooooogoo
Oooooooooooooogood
OooooooooooooOogdg
Oo0oo0o0oooooogoooogoad™
e s s A [
OO0 o0 ooDooooogoogodg
OO ooooOodgdoodgoo
oo oooogogoogoo
oo oooogogoogoo
oo oooogogoogoo
oo oooogogoogoo
oo ooooooogoo
oo ooooooogoo
oo oooo4ooogoo
oo oooogooodgoo
e e Y Y O Y
Oo0DooooOodoogoao
OO0 oo ooOodoogoaog
OO ooooOodgdoodgoo
oo oooogogoogoo
oo oooogogoogoo
oo oooogogoogoo
oo oooogogoogoo
oo ooooooogoo
oo ooooooogoo
oo oooo4ooogoo
oo oooogooodgoo
e e Y Y O Y
Oo0DooooOodoogoao
OO0 oo ooOodoogoaog
OO ooooOodgdoodgoo
oo oooogogoogoo
oo oooogogoogoo
OoT oo oogogoogoo
oo oooogogoogoo

COoO-

NaO NH  N*(CHy),

SeR
|
ooooo
0000000000000 000000000O0O0000000O0O0O0OoOoOOoOoOoOaOn
goobooooooooooooooobo b o oo oooooooDooooooao
0000000000000 000000O0O0O0O0O0D0D0D000D0DO0D0DOoDoooOooOoOOn
0000000000000 000000O0D0O0D0O00O0OoOn
ooooao
0000000000000 0000000D0o0D0o00ooooOn
ooooo

10



(13) JP 7177440 B2 2022.11.24

goooan
COoO
NYNH N+(CH3)3
HSe
Il
gooooao
0000000000000 o000 obooooDoooooao
dodoooooboooooooooooooobo
gooooao
goooan
COO~
H
N NH N+(CH3)3
Se
T

gooooano
godooooobobooooooogodoooobb b0 oooboobbbbood
0000000000000 o000 obooooDoooooao
dodooooboooooooooodooooobo b o oooooooooooboboooad
godoooobooooooooogoodoooob bbb oo oo obooboobobobbood
godoooobbooboooooogodoooobbb b0 oouoobobbbbooo
dodooooooooooooooooooobo oD oo ooooooooooboooOoad
godooooboooooooooodooooob b oo ooooooooobobood
godoooooboooooooogodoooob bbb ooooooobobbbbooo
00000000000 oDoo0oDbooooDoo0ooDoDooooDooon
gooooano
godooooobboobooooooouooooooobb
oooooad

40



goood

e e e e e e A A o
A A
A B
B e A B
B e e e A A B

OooooooooooooDooooooooog

Ooo0oo0oooo
Ooo0oo0oQooo
Oo0Ooo0oogoao
OO0ooO0oogoao
Oo0oo0oQgoao
Ooo0ooogoao
Ooo0oogoao
Ooo0ooogoao
Ooo0ooogoao
Oooo0oogoao
Ooo0oo0oooao
Ooo0oo0oooano
Ooo0oo0oooo
Ooo0oo0oQooo
Oo0Ooo0oogoao
OO0ooO0oogoao
Oo0oo0oQgoao
Ooo0ooogoao
Ooo0oogoao
Ooo0ooogoao
Ooo0ooogoao
Oooo0oogoao
Ooo0oo0oooao
Ooo0oo0oooano
Ooo0oo0oooo
Ooo0oo0oQooo
Oo0Ooo0oogoao
OO0ooO0oogoao
Oo0oo0oQgoao
Ooo0ooogoao
Ooo0oogoao
Ooo0ooogoao
Ooo0ooogoao
Oooo0oogoao

Ooo0ooo0od
Oooodg

Ooo0oo0OQgao
Oo0oo0gao
O 0OooO0ogao
O0ooO0ogao
Oo0oo0Odgao
Oo0oodgao
Ooodgao
Oo0oogao
Ooogao
Ooo0oogao
Oooogao
Ooo0oo0odgao
Ooo0oo0OQgao
Oo0oo0gao
O 0OooO0ogao
O0ooO0ogao
Oo0oo0Odgao
Oo0oodgao
Ooodgao
Oo0oogao
Ooogao
Ooo0oogao
Oooogao
Ooo0oo0odgao
Ooo0oo0OQgao
Oo0oo0gao
O 0OooO0ogao
O0ooO0ogao
Oo0oo0Odgao
Oo0oodgao
Ooodgao
Oo0oogao
Ooogao
Ooo0oogao

Oooo0ooOoood
Oooo0ooOoood
Oo0ooO0oogoood
Oo0ooO0oogoood
Oo0ooOo-good
OoooOogood
OoooOoogood
Ooooogoood
Ooooogoood
Oooo0ooood
Oooo0ooOoood
Oooo0ooood
Oooo0ooOoood
Oooo0ooOoood
Oo0ooO0oogoood
OoooOo<= ood

Ooo0oodg

O 0Ooo

NH

O 0Oooo

O 0Oooo

COO

N*(CH3);

O o0Oooo
O o0Oooo

Ooodg

COO

Ooodg

Ooodg

Oooodg

Oooodg

Oooodg

Ooo0oodg

(14)

O 0Ooo

O 0Oooo

O 0Oooo

Oo0Oo0ooogogdg
OooOo0ooogogdg
OooOo0ooogogdg
OooOooogogd
OooOoOoooOoQgQd
I I [ [
I [ [ B
OooOo0Oo0ooOoQgao
Ooo0Oo0Oo0ooOoQgao
Ooo0Oo0Oo0oo0ooQgao
Oo0oOo0oogogdg
OoOo0oogogdg
Oo0Oo0ooogogdg
OooOo0ooogogdg

O o0Oooo

O o0Oooo

Ooodg

Ooodg

Ooodg

Oooodg

Oooodg

JP 7177440 B2 2022.11.24

Oooodg

Ooo0oodg

O 0Ooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O o0Oooo

O o0Oooo

Ooo0oogoao
Ooo0oo0ogoo
I s A
I s A

Ooodg

Ooodg

Ooodg

30

40

50



e ) ) A e A A

e e e e e e e e [ e e e s [y A g |

e e e e e e e e sy A g |

e e e e e e e e [y A g |

Ooooooooooooooooogao

Ooo0ooo0od
Ooo0ooo0od
Oo0ooo0od
O OooOoogd
Y [
I o o [
Oo0ooogod
Oooogod
Oooogod
Ooood
Ooood
Ooooo0od
Ooo0ooo0od
Ooo0ooo0od
Oo0ooo0od
O OooOoogd
Y [
I o o [
Oo0ooogod
Oooogod
Oooogod
Ooood
Ooood
Ooooo0od
Ooo0ooo0od
Ooo0ooo0od
Oo0ooo0od
O OooOoogd
Y [
I o o [
Oo0ooogod
Oooogod
Oooogod
Ooood
Ooood

I e |
I e s A A |

Oooooooooogoo

oo ooooooogoo

Ooocooooogod
OoocoOooogod
OO0 0oooogd
OO0 o0Oo0oooogd
OO0 o0oooogd
Ooo0oo0oooogd
Oooo0ooOoooogd
OooooOoooogod
Ooooooooogod
Oooooooogod
OooooOooooOod
OoocooOoooogod

Iy Ay Iy
Iy [ Ay I Ay
Oo0oOoOgoogooao
Oo0oogoogooao
OoOoOoogoogooao
OooOoOo0ooogoogoo
OooOoooogoogoo
OooOooogoogoo
OooOooOo0googono
OooOo0oOooOoogoo
I [ Oy O
Ooo0Oo0o0OooOooQgooo
I [ Iy Iy O
Ooo0Oo0O0o0oo0oogoo.o
s s Y O
Oo0Ooooogoo
OooOooogoogoo
OooOoOo0ooogoogoo
OooOoooogoogoo
OooOooogoogoo

Ooocooooogooodg

Ooooooogooogoo

Ooocoooo4gooodg

Oo0oDoDoDooogogoooodg

OoODoDooOogoQoooao

Oo0oDoDoooogoooodg

OO ooogoQoooo

Oo0ooooooooood

OO ooogoooao

Ooooooooooogod

OoOooogoooao

Oooooooooood

OoOoooogoooaoo

Ooooooogogoogoo

Ooooooogoodg

Ooooooogogoogoo

Ooooooogogoodg

Oooooooogooogoo

Ooooooogogoodg

Oooooooooogoo

Oooooooogooodg

Oooooooooogoo

Ooooooo4gooodg

OooO0OoOo0oo0oogoad
OooO0Oo0Oo0Ooo0ooad
OO0o0o0ooogd
Oo0oOoOooogod
OO0 ooogd
OooOoo0ooogdg
OooOooOoooogodg
OooOoOoOoooOoogdg
OooOoOo0ooOoogod
Ooo0OooOooOoogod
OooO0OoOooOoogoad
OooO0Oo0Ooo0oogoad
OooO0OoOo0oo0oogoad
OooO0Oo0Oo0Ooo0ooad
OO0o0o0ooogd
Oo0oOoOooogod
OO0 ooogd
OooOoo0ooogdg
OooOooOoooogodg
OooOoOoOoooOoogdg

Oooooooooogoo

Ooocooooogooodg

Ooooooogooogoo

Ooocoooo4gooodg

(15)

Oo0oDoDoDooogogoooodg
Oo0oDoDoooogoooodg

OoODoDooOogoQoooao
OO ooogoQoooo

Oo0ooooooooood

OO ooogoooao

Ooooooooooogod

OoOooogoooao

Oooooooooood

OoOoooogoooaoo

Ooooooogogoogoo

Ooooooogoodg

Ooo0oo0oooogod
Ooo0oo0oooogod
Ooo0oo0ooood
OoOooo0ooood
Ooo0oo0ooood
Ooo0o0oooo0od
O0Oo0oogooogd
oo gooogd
O0O0oogooogdg
Ooo0Oo0oogooogd
Ooo0Oo0oogooogd
Ooo0oo0oogooogod

Ooooooogogoogoo

Ooooooogogoodg

Oooooooogooogoo

Ooooooogogoodg

Oooooooooogoo

Oooooooogooodg

Oooooooooogoo

Ooooooo4gooodg

JP 7177440 B2 2022.11.24

Ooo0oo0oogooogod
Ooo0oo0ooood

Ooo0oo0oooogod
Ooo0oo0oooogod

Oo0ooOoooooobobooOod
Oo0ooOooooooboboOod
Oo0oDoDoDooogogoooodg
Oo0oDoDoooogoooodg
Oo0ooooooooood
Ooooooooooogod
Oooooooooood
Oooooooooood
Oooooooooood
Ooooooooooood

I ) [ Iy O
I ) [ Iy I
s [
Oo0Oo0oogoogogoo
OooOo0oogoogoo
OooOoOo0ooogoogoo
OooOoOooogoogoo
OooOoo0oooogoo
[ Yy O
OooOo0ooOoogoo

10

20

30

40

50



e ) ) A e A A

e e e e e e e e [ e e e s [y A g |

e e e e e e e e sy A g |

e e e e e e e e [y A g |

ey e e e e e e =y s [y A g |

Oooooooooooooooooo0ooooooooooQgoao

Ooooooooogooogao
Ooooooooogooogao
OO0 oOooOoooOoogoogoogao
OO0 oo ooogoogoogogao
Oo0ooODo0ooooOoogoogoogao
OooOooooOoogoogoogao
Oooooooogooogao
Oooooooogogooogao
Ooooooooogogooogao
Ooooooooogogooogao
Ooooooooogoooogao
Ooooooooogooogao
Ooooooooogooogao
Ooooooooogooogao
OO0 oOooOoooOoogoogoogao
OO0 oo ooogoogoogogao
Oo0ooODo0ooooOoogoogoogao
OooOooooOoogoogoogao
Oooooooogooogao
Oooooooogogooogao
Ooooooooogogooogao
Ooooooooogogooogao
Ooooooooogoooogao
Ooooooooogooogao
Ooooooooogooogao
Ooooooooogooogao
OO0 oOooOoooOoogoogoogao
OooOo0ooogoodgao
OooOooodgoodgao
OoOooooodgoodgao
Ooooooodgoodgao
Ooooooodgoodgao
Ooooooogogoogao
Ooooooogogoogao

Ooooooooooooooooooooogoog

Ooocooooogooao
Ooocooooogoogoao
OO0 oO0O0oooogogoao
OO0 Oo0ooogogao
Oo0oo0OO0oooogogao
Ooo0OO0oooogogao
OoooOoOoooogogao
OoooOoOoooogogao
Oooooooogoogoao
Oooooooogoogoao
Ooocooooogooao
Oooco= ooogooao
Ooocooooogooao
Ooocooooogoogoao
OO0 oO0O0oooogogoao
OooOooOo<*T ogogao

Ooocoooooooogao

OoooooooooboooOoogodg
Oo0ooooooooboooogod
Oo0oDoDooogoooooogdg
Oo0oDoooogogooooogdg
Oo0oooooogooooogdg
Ooooooogooooogdg
Ooooooooooogdg

Ooocoooooooogao

OoODoDooooooogoogdg

Ooooooogoooogad
Ooooooogoooogd
Ooooogoooogoooogd
Oooooooogogooogod
Ooooooooooogod
Ooooooooooogod
Ooooooooooogod
Ooooooooooogood
Ooooooooooogood
Ooooooooooogod
Ooocooooogoooogood
OoooOoooogoooogd
Ooooooogoooogad
Ooooooogoooogd
Ooooogoooogoooogd
Oooooooogogooogod
Ooooooooooogod
Ooooooooooogod
Ooooooooooogod
Ooooooooooogood
Ooooooooooogood
Ooooooooooogod
Ooocooooogoooogood
OoooOoooogoooogd
Ooooooogoooogad
Ooooooogoooogd
Ooooogoooogoooogd
Oooooooogogooogod
Ooooooooooogod
Ooooooooooogod
Ooooooooooogod

Ooooooooogogoogoogao
Oooooooooooogao
Oooooooooooogao
Oooooooooooogao
Oooooooooooogao
Ooooooooooogao
Ooocooooooooogao
OooOoOooooOoogooogoogao
OooOo0ooooOoogooogogogao
OooOo0ooooOoogooogogao
OooooooOoogogoogogao
Oooooooogooogoogao
Ooooooogoodao
Ooooooogogoogao
OoOoooooo4gooogao
Ooooooo4gooogao
Ooooooo4ooodgao
Ooocoooo4ooodgao
Ooocoooo4gooodgao
OooOo0ooodgoodgao
OooOoo0ooodgoodgao
OooOooodgoodgao
OoOooOooodgoodgao
Ooooooodgoodgao
Ooooooogoodao
Ooooooogogoogao
OoOoooooo4gooogao

(16)

OooOogoo*= 0doogo
Ooo0OO0oooogogao
OoooOoOoooogogao
OoooOoOoooogogao
Oooooooogoogoao
Oooooooogoogoao
Ooocooooogooao
Ooocooooogoogoao
Ooocooooogooao
Ooocooooogoogoao
OO0 Oo0ooogogao
Oo0oo0O0oooogogoao
Oo0oo0OO0oooogogao
Ooo0OO0oooogogao
OoooOoOoooogogao
OoooOoOoooogogao
Oooooooogoogoao
Oooooooogoogoao

JP 7177440 B2 2022.11.24

10

20

30

40

50



e ) ) A e A A

e e e e e e e e [ e e e s [y A g |

e e e e e e e e sy A g |

e e e e e e e e [y A g |

e e e [y A g |

e e [y A g |

OoocoooooOoogoao
OoocoooooOooQgoao
Y Y Y
OO0 oO0O0OooOodgao

Oooo0ooOoood
Oooo0ooOooodg
Oo0ooOooOgooodg
Oo0ooO0ooOgooodg
OooO0Oo0gooodg
OoooOoogooodg
Ooooogoood
OooooOooodg
OooooOooodg
OooooOooodg
OooooOooodg

OoO0OoOooOoo0ooOoo0ooboobo.
OO0OoOooo0ooOoo0oobob.
s s I
Oo0oDDoDogoogogoooo

I [ By

Ooooooo4gooogao
Ooooooo4gooogao
OooOooogoogao
OooOooogoogao
OooOooogoodgao
OoooOoooogoogodg
Ooooooogogog
Oooooooogoogodg
Oooooooogoogodg
Oooooooogoogodg
Ooooooooogogodg
Ooooooooogodg
Oooooooooodg
Ooocooooooodg
OO0 oOoOoooogogoag
OO0 oOoOo0oooogogoag
Oo0oOoOooogogog
OoooOoooogoogodg
Ooooooogogog
Oooooooogoogodg
Oooooooogoogodg
Oooooooogoogodg
Ooooooooogogodg
Ooooooooogodg
Oooooooooodg

I I [ By

Oo0Oooood

O0Ooo0oood

Oo0oooogogoo

Ooo0Ooo0ooogod

OO oogogono

Oooooodgogoo

Ooo0Ooo0oood

OoOooogoono

Ooooooogogooo

Ooo0Ooo0ooogod

OoOooogoooano

oo ooooogogoogod

Ooo0oogoao

Oooo0OOgooodao

oo ooooogogoogod

Oo0oodgao
Ooo0oodgao
Ooo0oo0odgao
Ooo0oo0odgao
I o o I
Ooo0Oo0oQgao
O 0Oo0odgao
O 0Oo0odgao
Oo0Oo0odgao
Oo0Oo0odgao
I o o [
Ooo0oodgao
Oo0oodgao
Ooo0oodgao
Ooo0oo0odgao
Ooo0oo0odgao
I o o I
Ooo0Oo0oQgao
O 0Oo0odgao
O 0Oo0odgao
Oo0Oo0odgao
Oo0Oo0odgao
I o o [
Ooo0oodgao
Oo0oodgao
Ooo0oodgao

OoooOOgooodgao

oo ooooogoood

OoooOoOooodgao

oo oooooood

OoooOoOooodgao

Ooo0oo0oooano
Ooo0oo0oooo
Ooo0oo0oQooo
Oo0Ooo0oogoao
OO0ooO0oogoao
Oo0oo0oQgoao
Ooo0ooogoao
O I o [
Ooooogoad
Ooo0ooogoad
Ooo0ooogod
Ooo0ooogod
Ooo0oooOood
I B [
I B [
O Y [
OO0ooOoogog
Oo0ooogog
Oo0ooogog
O I o [
Ooooogoad
Ooo0ooogoad
Ooo0ooogod

oo ooooogooogd

OoocoOoOooodgao

oo ooooooodg

OoocoOoOooodao

oo oooooooOodg

Ooo0OoOooodgao

a7

OO0 oDooogogoo
Oo0oooogogoo

OoODooogoQgoao
OO ooogooQgoo

Oo0oooogogoo

OO oogogono

Oooooodgogoo

OoOooogoono

Ooooooogogooo

OoOooogoooano

oo ooooogogoogod

Oooo0OOgooodao

oo ooooogogoogod

OoooOOgooodgao

oo ooooogoood

OoooOoOooodgao

oo oooooood

OoooOoOooodgao

oo ooooogooogd

OoocoOoOooodgao

JP 7177440 B2 2022.11.24

oo ooooooodg

OoocoOoOooodao

oo oooooooOodg

OoOo0O0Ooo0oo0oo0ooba.
Oo0DooQgogooo
OoOoogoQgooo
OoOoogoogooao
OoOoogoogooaoo
OooOoogoogoooano
OooOoOoogooooaoo
I R Iy
I [ Iy

Ooo0OoOooodgao

OO0 oDooogogoo

OoODooogoQgoao

Oo0oooogogoo

OO ooogooQgoo

Oo0oooogogoo

OO oogogono

Oooooodgogoo

OoOooogoono

Ooooooogogooo

OoOooogoooano

oo ooooogogoogod

Oooo0OOgooodao

oo ooooogogoogod

OoooOOgooodgao

oo ooooogoood

OoooOoOooodgao

10

20

30

40

50



e ) ) A e A A

e e e e e e e e [ e e e s [y A g |

S e e e e e e e s [y A g |
e e e e e e e e [y A g |

I e e e e e [y o
1 e e e A [y o

I o I |
0 o R |
O R o R
O R o R
Oo0ooOod
Oo0ood
Oood
Oo0ood
Ooood
Oooogd
o I |
R o R |
I o I |
0 o R |
O R o R
O R o R
Oo0ooOod
Oo0ood
Oood
Oo0ood
Ooood
Oooogd
o I |
R o R |
I o I |
0 o R |
O R o R
O R o R
Oo0ooOod
Oo0ood
Oood
Oo0ood

Ooo0ooooooooboooOoogodg
Ooo0ooooooobooOoogod
Oo0oDoDooogoooooogdg
Oo0ooooogoooooogdg
Oo0oooooogogoooogdg
Oo0oooooooooogdg

Oooooooooogoood
Oooooooooogoood
e e s [
OO0 o oooOogogoogood
OO0 o0 ooDoOoogoogood
oo oooo4googoo
oo oooo4googoo
oo oooogogoogoo
oo oooogooogoo
Ooooooogooogoo
Oooooooooogoo
oo oooo4ooogoo
oo ooooOooogoo
oo oooo4ooogoo
OO0 oOooooOo4googoao
e e A Y [ A
oo oo ooOo4doogoao
oo oooo4googoo
oo oooo4googoo
oo oooogogoogoo
oo oooogooogoo
Ooooooogooogoo
Oooooooooogoo
oo oooo4ooogoo
oo ooooOooogoo
oo oooo4ooogoo
OO0 oOooooOo4googoao

OO ooooooooooogooogdg

OO ooooooooooogogoogdg
OO0 ooo4ooogooogoao
e e A e Y Y [ Y
OO0 oo oo4dodoo4gooogoao
OoDoooogodoogoogoo
oo oooogooogoogoo
OO oooogooogogoogoo
OO ooooooogogoogoo
oo ooooooogooogoo
OooOoooooooogooogoo
OooOooooDooo4oooQgoo
oo ooooooogoooQgoo
oo oooooooOoooQgoo

OoOoooooooogogdg

Oooooooooooogao

Oooooooooooogao

Oooooooooooogao

Oooooooow-oooogao
Ooooooooooogao

oo oooooooogao

Ooocoooooooogao

(18)

OoODoDooooooogoogdg
OoOoooogooooogoogdg

OoDoDoo0oOooDoDogoogooao
OoDODoDoooooDoogoogooao

OoOoooogogoooogoogdg

OoOooooooogogogooo

OoOoooogooooogoogdg

OoOoooooooogoogooao

OoOoooooooogogdg

OoOoooooooogoogooao

Oooooooooooogao

Oooooooooogoogao

Oooooooooooogao

Ooooooooooogogoogao

Oooooooooooogao

Oooooooooogogoogao

Oooooooooooogao

Oooooooooogogoogao

Ooooooooooogao

Oooooooooogogoogao

JP 7177440 B2 2022.11.24

OoOooooooboooOooOgod
OoOooo0ooooooOooOod
OoODoDooooooogoogdg
OoOoooogooooogoogdg
OoOoooogogoooogoogdg
OoOoooogooooogoogdg
OoOoooooooogogdg
OoOooooooooogodg
OooOoooooooogoogodg
OoOooooooooOoogodg

OoODoooogoooood
OO oooogoooood
OoOooooooood
OO oooooooodd
OO ooooooood
OoOoooOooooooOodd
OoOoooOooOoooooOodd

OoOoooOooooooOooooao
OoOooooooooOoooOooOoao
OoDoDoo0oOooDoDogoogooao
OoDODoDoooooDoogoogooao
OoOooooooogogogooo
OoOoooooooogoogooao
OoOoooooooogoogooao
OoOoooooooogoogogooao
OoOoooooooogoogoooao
OoOooooooooogoooao

Ooood
Oooogd

10

20

30

40

50



I e [ e ) A e [ Iy

e e e e e e e e e e e e e e e e |y g |

e e e e e e e |y g |

Ay e e e e e |y g |

e e |

Ooo0ooo0od
Oo0ood
Oo0ood

OoOoooooog;Io| o

e e e [y

[ O I I i |
[ I I i |
I o i |
I o i |
I o i |
I o i |
I I i |
I I i |
I I I i |
I I i |

O
|
O
O
|
|

O
O
O
O
O
O

Ooo0oo0oQgao
I o |

Oo0ood
Ooo0ood
O oOooOod

O
|
|
|

Ooooooooooogooo
Oooooooooogoo
Ooo0oo0oooogooogoao
Ooo0oo0ooogoogoao
Oooooogogooogoao
Ooooooogoogoao
Ooooooogogoogoao
Oooooooogoooogod
Ooooooooooogod
Ooooooooooogod
Ooooooooooogogd
Ooooooooooogod
Ooooooooooogood
Ooocoooooooogogdg
Ooooooogoooogd

Oooodg

O
O

O
O
|
[
|
O
O
O
O

Ooo0oodg

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 0Oooo

[
|
O
|
|
|

O 0Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

I [ |

I [ |

Ooooog

O
O
O
O

I [ |

I [ |

I |

I o |

(19)

O
|

O 0Ooo
O 0Oooo

O 0Oo0ooog

O
O

O
O

O
O

O 0Oooo

|

O
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
O
O
O
O

O 0Oooo

I [ |

=

I [ |

Ooooog

JP 7177440 B2 2022.11.24

O

O

g
u

g
ad

g
u

g
ad

10

20

30

40

50



e ) ) A e A A

OoOoooooooooooooogao
OoOoooooooooooooogao
Oooooooooooooooogao
Oooooooooooooooogao
Oooooooooooooooogo

[ [ s e s A [

Oooooooooood
Oooooooooood
OoocooT=T oooood
Oooooooooood

OooOoooooDooooooooooooogd

OooOooooooDoooooooooooog

OooOooooooooooooooooooog

OooOoooooo0ooooooooooooog

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

I B |
O 0OoOo.O
O 0Ooo
O 0Ooo
O 0Oooo
o By |
O 0Oooo
O 0ooo
O 0Oooo
O 0OooO

O
O

O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

O 0OooO
I I I A
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo

O o0OooO
O o0OooO
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
o Ay |
O o0Oooo
I o Ay |
O o0Oooo
O o0Ooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
|

|
|
O
O
|

X

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

O

O
O
O
O
O

O
O

(20)

0o

O
O

X

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

O

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

X

JP 7177440 B2 2022.11.24

oooboboooboogao

O
O
O

O
O
O

O
O

10

20

30

40

50



e ) ) A e A A

e e e e e e e e [ e e e s [y A g |

Ooood
Ooood
Ooooo0od
Ooo0ooo0od

e e e ) e e e e e s A A [
Iy s |

Iy e [ [ i |

I I [ |

Oooooooogoood
oo ooooogoood
OoOoooooogoo

Ooooooogogood
Oooooooogoood
Oooooooogoood

R I [
I I [
O0Oooogaog
Oo0ooogao
Oo0ooogao
Ooo0oogao
Ooo0oogao
Oooogao
Ooo0ooogao
Ooo0ooogo
Ooo0ooogoo
I I [
R I [
I I [
O0Oooogaog
Oo0ooogao
Oo0ooogao
Ooo0oogao
Ooo0oogao
Oooogao
Ooo0ooogao
Ooo0ooogo
Ooo0ooogoo
I I [
R I [
I I [
O0Oooogaog
Oo0ooogao

Oooooooooooooooogao

Oo0oo0ogo
O0o0gao
O 0OoO0odgao
O 0OoO0odgo
O 0OoO0odao
O 0Oo0odgao
Oo0OoOodgao
Ooo0oo0odgao
Oo0oo0ogao
Ooo0oo0odgao
Ooo0oo0odgao
Oo0o0oogx

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

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

O
O
O
O

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

Ooooooooooogooo
Oooooooooogoo
Ooo0oo0oooogooogoao
Ooo0oo0ooogoogoao
Ooooooogoooogod
OoOooogooogooogd
Ooooogoooogogooogd
Oooooooogoooogod
Ooooooooooogod
Ooooooooooogod
Ooooooooooogogd

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

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

Oooooooogoood
Oooooooogoood
oo oooo0oogoooOod
e s O [
e s s O [
e s s [
e e s A [
oo oOooOooogoogogoogod
oo ooooogogood
oo ooooogogood
Oooooooogogood
Oooooooogoood
Oooooooogoood
Oooooooogoood
oo oooo0oogoooOod
e s O [
e s s O [
e s s [
e e s A [
oo oOooOooogoogogoogod
oo ooooogogood
oo ooooogogood
Oooooooogogood

(21)

O
O

O
O

O
O

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
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 7177440 B2 2022.11.24

O
O
O
|
[
[

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O Ooo0ooo
O O
O O
O O
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



JP 7177440 B2 2022.11.24

OooooouooooooooooooooooooooooboboooooOdodao
ddooooooooodoupwddoooobobo b Do oooooooonbn
Ooooogoggoo
oooooo
goooououooooooootoooooooooooooooooooobdodao
Ooo0ogd
oooooo
gooooooooooooooonogdad
Ooo0ooo0oooooooooobooooooo0oboob0obooooooooooan
Oo0o0oo0o0ououoooooooooooo oo oo oooooooooooooao
Ooooooouoooogod
O0o0oo0o0ao
Ooo0o0oQgoo
OoooooooooooooooooooooooooooooOooo0Od0an
gooooouooooooootooooooooooooobobobooooobdbdao
Ooo0ooo0oooooooooobooooooo0oboob0obooooooooooan
Oooooogooo
oooooo
Oooo0og
Fz1. REBRE.
HES | 4, 7—le |#HE¥K |
HEREE.
) -
1o FE2 2 Higg. Bl Se o
e EmEER (o> bho—JL) 228K BElea 8« =
i
3e MBIMEFER+ L/ R VBFRETF Ele 8e o
2152 2 H g,
4e E¥ 2 9 H EE- oo 8o o
Se MEBMEER (v ho—)L) 29 HE |[&E2- 9e o
i3
6¢ MENEER+L /2 VEFRT: (&2 9 o
A5 2 9 HHE#. '
gooooo
Oo0o0oo0o0ououoooooooooooo oo oooooooooooooooao
Oo0oo0oo0oo0oouoooooooooooooooooooooobooOoOooO0O0an
O+ 00000000 ooootoooooooooooobobooboooo0dodan
Ooo0ooo0oooooooooobooooooo0oboob0obooooooooooan
Oo0o0oo0o0ououoooooooooooo oo oo oooooooooooooao
OooooooooooooooooooooooooooboooOooooOdoan
Ooo0oooo0ooo0ooo0ooooooooooo0oboo0obooooooooonoan
Oo0o0oo0o0ououoooooooooooo oo oooooooooooooooao
OoooooooooooooooooooooooooooooOooo0Od0an
gooooouooooooootooooooooooooobobobooooobdbdao
Oo00ooo0o0oooo0oooOo0oooob0ooo0oo0oobooboo0oobooooobooononb
Oooo0Ooo0oo
oooooooooo
Ooo0oooo0ooo0ooo0ooooooooooo0oboo0obooooooooonoan

ogo
ogo

god

ogo
ogo

goad
god
ogo

Ooooogooogood
Ooooooogood
Ooooooogood
Ooooooogogood

O

O

O d

10

40

50



Oooooooooogoooogoagd
Ooooooooooogoooogogd
Oooooooooooooogogd
Oooooooooooooogogd

OoOooooooooogogoogd
Oooooooooogooog

Ooocoooooooogao

O O
O O

Ooocoooooooogao

I s [ Y Oy
Oo0OoogoQgoo

Oo0OooogooQgoo

Oood
Oood
Ooood
Oooodg
Ooodg
Oooodg
Ooo0ood
I i R |
Oo0ood
O oOooOod
Oo0oodg
Oo0ood
Oood
Oood
Ooood
Oooodg
Ooodg
Oooodg
Ooo0ood

O O

#2. MEODBEMERBRRAFTA2XIOSPDOL C-

Hg g

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

JP 7177440 B2 2022.11.24

oono
oono

god
ooad

oono
oono
oono
oono

ooo
oono

O Od

O 0Oooo
O 0Oooo
o Ay |
O o0Oooo

CPMSHH#ER (ELbHi=Y

HES

RiEH

LRIV E

L/ R

18

0. 38x0. 04

0. O

28

0. 35+0. 02

0. O

3

o |o1| 0o

0. 50£0. 23

95+x0. 24

OoooOooodgao
Oooo0oOooodgao
OO0 O0ooodgao
OO0 0gooodao
o000 Ogooodao
o000 Ogooodao
OooOoo0oogooodao
OooOoo0oogooodao
OoooOoOooodao
OooooOooodgao
Ooooooodgao
Oooo0oooodgao
OoooOooodgao
Oooo0oOooodgao
OO0 O0ooodgao
OO0 0gooodao
o000 Ogooodao
o000 Ogooodao
OooOoo0oogooodao
OooOoo0oogooodao
OoooOoOooodao
OooooOooodgao
Ooooooodgao

Ooo0ooo0od
Oo0ooo0od
O OooOoogd
O O0Oo0ooOgd
I o o [
Oo0ooogod
Ooood
Ooood
Ooood
Ooood
Ooood
Oooood
Ooo0ooo0od
Oo0ooo0od
O . Y O
O O0Oo0ooOgd
I o o [
Oo0ooogod
Ooood
Ooo*T oOod

O
[
|
O
|

Ooood
Ooood
Ooood
Oooood
Oooo*T d

Oooo0ooOoood
Oooo0OoOoood
Oooo0OoOoood
Oo0ooOoo0good
Oo0o0oOoo0goodg
Oo0ooO0O0good
Oooo0oQgood
OoooOoQgood
OooooOgoood
Oooo0oogoood
Oooo0ooOoood

O 0Oo0O.O
O 0Ooo-g
I o A |
o A |
I I A |
I I B |
I By |
O 0Oood
O 0Oo0ood

ogooo
ooono

[ |

god
god

goo
good
goad

OooDooOoooomoooooooooDooooOoogoogoogao
Ry e e e e e e s A [ sy
Ry e e | ey s [ sy o
Ry e e |y s [y o
Iy | e e e |
I s | e e |

[

OO

Oo0Oo0Oo0oaog|i™m
Oo0Oooog|™
Oo0Oo0ooog|i™

O O
O O
O O

Oo0Oo0oog|™

O
O

|
O

Oo0Oo0oog|™

Oo0ooogaogi|o
[ o [
[ o [
Oo0ooogoaogio
[ [
[ [
[
[
O o0oodg

OO
OO
OO
OO
OO
OO
OO
O O
O O

O 0Oooo

O
OJ
O
O
O
O
O
O
O
O
O

[
|
O
O
O
O
O

O 0Oooo

O o0Oooo

O o0Oooo

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O

O
O
O

10

30

40

50



e s e e e e e e e e e s A [
e s e e e e e e e [ s A [
e e e e ey e A [
e e A [

£3

I e |
I e s A A |

OoocoOoOooodgao
OoocoOoOooodgao

I B |
O 0OoOo.O
O 0Ooo
O 0Ooo

I [ By
I I [ By
O0OooO0oogoao
Oo0oo0oogoao
Ooo0ooOoogoao
Ooo0oogoao
Ooo0oogoao
Ooo0oogoo
Ooo0ooogoo
Ooo0oogoao
I [ B
I [ B
I [ By
I I [ By
O0OooO0oogoao
Oo0oo0oogoao
Ooo0ooOoogoao
Ooo0oogoao
Ooo0oogoao
Ooo0oogoo
Ooo0ooogoo
Ooo0oogoao
I [ B
I [ B
I [ By
I I [ By
O0OooO0oogoao
Oo0oo0oogoao
Ooo0ooOoogoao
Ooo0oogoao
Ooo0oogoao
Ooo0oogoo
Ooo0ooogoo
Ooo0oogoao

OooOoooo0oooQgoao
OooOoo0oo0ooOooQoao
O 0o0oooogogaog
OOo0ooooogogog
Oooooogogaog
Ooooooogogaog
Ooooooogogaog
Ooooooogogogao
OoooooogooQgao
OoooooogooQgao
Oooo0oo0oogoQgao
Oooooo0ooogao
OooOoooo0oooQgoao
OooOoo0oo0ooOooQoao
O 0o0oooogogaog
OOo0ooooogogog
Oooooogogaog
Ooooooogogaog
Ooooooogogaog

Oo0OooO0oogood
Oo0ooO0oo-good
Oo0ooO0oo-good
Ooo0ooOogood
OoooOogood
Ooooogood
Oooo0oogoood
Oooo0ooood
Oooo0ooOoood
Oooo0ooOoood
oo Ooood
Ooo0oo0ooOoood
Oo0OooO0oogood
Oo0ooO0oo-good
Oo0ooO0oo-good
Ooo0ooOogood
OoooOogood
Ooooogood
[ N < A
Oooo0ooood
Oooo0ooOoood
Oooo0ooOoood
Oooo0ooOoood
Ooo0oo0ooOoood
Oo0OooO0oogood
Oo0ooO0oo-good
Oo0ooO0oo-good
Ooo0ooOogood
OoooOogood
Ooooogood
Oooo0oogoood
Oooo0ooood

|
O
O
O

. BRBEHEONAFLD

(24)

O
O
O
O
O
O
O
O
O

Activity

JP 7177440 B2 2022.11.24

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

OoooOoogood
OoooOoogoood
Oooo0oogoood
Oooo0ooOoood
Oooo0ooOoood
OoocooOoood
Oooco0ooOoood
Y Y O |
Y Y O |
Y o O |
OoooOoQgood
Oooogood
OoooOoogood
OoooOoogoood
Oooo0oogoood

score (NAS)

e

NASe

dhg—jbe

5. 1+0. 8e

L/ RAVETFET X R

3. Ox1. O«

Oooooooogoooogd
Oooooooogoooogagd
Ooooooooooogagd
Oooooooogooogoaog
Ooooooooooogog
Ooooooooooogoog
Oooooooogoood
Oooooooogoood
e s A [
Oo0o0oO0oooodgood
Oo0o0oooo-good
OoOoogooodgood
Ooooooodgood
Ooooooogood
Ooooooogogood
Oooooooogoood
Oooooooogoood
Ooooooogoood
Oooooooogoood
Oooooooogoood
e s A [
Oo0o0oO0oooodgood
Oo0o0oooo-good
OoOoogooodgood
Ooooooodgood
Ooooooogood
Ooooooogogood
Ooooooogoao
Ooooooogoao
Ooooooogoao
Ooooooogoao
Oooo0oooogoao
OO0 0ooodgaoao
OO0 O0ooo-gaoao
Oo0oo0oOgooodgoao
Oooo0o4gooodgaoao
Ooooogooogoao
Ooooooogoao
Ooooooogoao
Ooooooogoao

[
|
O
O
O
O
O

10

20

30

40

50



(25)

gooooooooooooooooooooooononOoan
0000000000000 000D0000D0O0O00O0O00
Ooo0ooooo
oooooooooooooooooooooooononOoan
goooouououooooooooooooooooonooan
o000 o0oouououoooouooooooooooooooan
dddp 000000000000 oobboobbooao
gooooououooooooooooooooooononOoan
0000000000000 000D0000DO0O0O0O0OO
o000 0oououoooooooo o ooooooooooan
oooooououooooooooooooooooononOoan
0000000000000 000D00000000000
o000 o0oouououoooouooooooooooooooan
Oo0oooooooooooooooooooooononOoan
goooouououooooooooooooooonoonOoan
oooooo
Oo0oo0oo0oo0oooooooooooooooooooononOoan
gooooooooooooooooooooooononOoan
0000000000000 000D00000000000
oo0o0oo0oo0ououououooooooooooooooooooan
oooooooooooooooooooooooononOoan
gooooououooooooooooooooooonooan
o000 o0ououououoooouooooooooooooooan
Oo0o0oooouoooooooooooooooooononOoan
gooooooooooooooooooooooononOoan
0ooooo

o000 O0o0ououoo0oO0Oxgooooooooooooooad
ooooooo
gooooououooooooooooooooooonooan
o000 o0ououououoooouooooooooooooooan
Oooooooo

oooooo

oood

F4. ERBEOZBITHR.

i THRTEIR (%) »
dvkg—e &b, BE£8. 24
YLIRAVEERITR Ao 68. 0+12. O»
Ooo0o0ooo

D000 0000ooooooooooooooononononad
gooooooooooooooooooooooononOoan
0000000000000 000D0000D0O0O00O0O00
o000 0oououoooooooo o ooooooooooan
oooooooooooooooooooooooononOoan
goooouououooooooooooooooooonooan
o000 o0oouououoooouooooooooooooooan
Oo0o0oooouoooooooooooooooooononOoan

O

Oooooooogooogoaog
Ooooooooooogog
Ooooooooooogoog
Oooooooo= oogoogd
Ooooooooooogoo
Ooooooogoooogaodg
Oooooogooogaog
OoOoo4oooogoooogog
Ooooooogoogg
Oooooooogoooogd
Oooooooogoooogagd
Ooooooooooogagd
Oooooooogooogoaog

Ooooooogoao
Oooooooogoao
Ooocooooogooo
OoocooooQgoao
Ooocoooogoao
O0oo0O0oooogoao
Oo0oo0OO0oooogoao
Ooo0oo0oooogoao
OoooOogoogoao
Oooooogoogoao
Ooooogooogoao
Ooooogooogoao
Ooooooogoao

Ooo0oo0ooood
Ooo0oo0ooood
Ooo0oo0ooood
Ooo0oo0ooood
Ooo0oo0oooo0od
O0O0o0oogooogd
Oo0Oo0oogooogd
O0O0oogooogd
Ooo0Oo0oogooogd
Ooo0Oo0oogoogod
Ooo0oo0oogooogod
Ooo0oo0oogooogod
Ooo0oo0ogoao

JP 7177440 B2 2022.11.24

gboboobobobad

10

20

30



OoOooooooooo oo oooogogoooogdg

(26) JP 7177440 B2 2022.11.24

goooooooooooooooooouooooooooooboooooooodd
goobooooooooooooooobo b o oo oooooooDooooooao
gooooooooooobooooooouoootooooooobooooboooooon
goooooooodn
oooogao
go0oooo0ooooooobooooooooooooobooooboooboobooooon
goooooooooooooooooouoooooobooooboooooooooOodn
goooooooooooooooooouooouooooooobooooooooOod
0000000000000 ooooo b0 oo ooooooooooooDoboOodnp
gooooooooooobooooooouoootooooooobooooboooooon 10
gooooouooooooooooooouooooooooooboooooooonOodd
oo ooooo. o000 b0 o oD ooooooaoa
go0oooo0ooooooobooooooooooooobooooboooboobooooon
go0ooooooooooooooooouoootoooooooboooooooonOodn
goooooooooootbooooooouooouoooooooboobooooood
000000000000 D00O000D0O0DO0DO0ODO0D0OO0O0ODO0DO0OD0O0ODOO0O
Ox 00000 O0Ox 0000 oo0oO0oooouoooooooooobooooooooodn
goooooooooooooooooouooooooooooboooooooodd
oo oooooo oo o oo oooooooDooDoboooao
go0oooooooooobooooooouoootooobooooobooooboooooon 20
gooooooooobooooooooononn
oooodgao
ooao
# 5. FEHE K

arhop—i o o |
SEHERE (%) - (AIN-g |Zb /R4

3MD) o SHEE
jj‘tf'f:/ﬂ 14- 14 +
L-ZAF e 0. 18« 0. 18e «
VR B o 46. 569 |41. 854 |

20 9143
offd—2 AR —F, 15. 5¢ 15, 5¢ R
a—a—Re 10e 10 8
XEJE*‘ 4s 4 ¢
Plo— ARy H — 50 5 .
IRTNLIEE 3. 5 3. 5¢ 8
PR Ive le 1ae 4+
aJ e 0. 2565« 0. 25+ e
t—=FFRE RFagx/ e 0. O008s |0. OO0 8Bsh
UL/ XA VEHRTE R 00 4. 71 )

OooOoo0oood

goboooboooooooobooonn

goooao
goooao

gooboooboooboooooboooonon
gboobooboobobobobobobonb
gbobooboobobobobobobonn

ooobooooboooboogobooboo

oooooooboooboooboobooo
oobobobobobobobobobo
uoboboobobobobobobobao 50



I I B |
I B |
O 0Ooog
O 0Ooog
I A |
I By |
I |
N I By |

Oooooooooogooodg
Ooocooooooogoodg
Oo0oo0oo0ooogooogoog
Oooooo<= oogoodg

Ooocoooo4gooodg

I |

Ooocoooo4goood

I |

Oo0DoODoDoOogoQgooao

O 0Oooo

OO oDoogoQgoooao

O 0Oooo

Oo0oooooooooggo
Ooooooooooogogo

OO ooogoQgooao

O 0Oooo

OoOooogoQogooao

O 0Oooo

Ooooooogoooood

Ooooogooogoao
Ooooooogoao
Ooooooogoao
Ooooooogoao
Ooooooogoao
OooooooQgoao
OooooooQgoao
OooooooQgoao
OO0 O0ooogoao
Oo0o0oO0O0oooQgoao
o000 O0ooogoao
Ooo0oo0oogooodgoao
Ooooogooogoao
Ooooooogoao
Ooooooogoao
Ooooooogoao
Ooooooogoao
OooooooQgoao
OooooooQgoao
OooooooQgoao
OO0 O0ooogoao
Oo0o0oO0O0oooQgoao
o000 O0ooogoao
Ooo0oo0oogooodgoao
Ooooogooogoao
Ooooooogoao
Ooooooogoao
Ooooooogoao

O 0Oooo

Ooooooogogoogoo

I I [ |

O
O
O
O
O
O

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

Ooooooogogoogoo

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

Ooooooogooogoo

e = s e [ e e e e e e e e s e e e e s [ A g |
e e e e e e e e e s s [y A g |

e e e e e e = [ s [y I g |

e e e e e [y A g |

e e e e e e sy A g |

A g |

Oooooooooodg

O 0O oOo|.E
O 0O o0O|.
i |
O 0O o).
o |
o |
I I |
I |
O 0O o=
I I I |

O
O

Ooocoooo4ooodg

OoDODoDoo0ogoQoooao

OoODoDoo0ogoQoooao

OoOooogoooao

OoOooogoQoooao

OooOooogoooaoo

Ooooooogogodg

Oooooooogoogodg

Oooooooogoogodg

Oooooooo= odoo

O
O

Ooooooo4googogodg

Oooooooooogoo

Ooooooooogodg

Oooooooooogoo

Oooooooooodg

Ooooooo4gooogoo

Ooocoooo4ooodg

@7)

Oo0oDoDoDooogogooood

OooDogog<® 0Oooo
Oo0oogoogooao
OoOoOoogoogooao
OoOoOoogoogooao
OoOoogoogogooao
OooOooOgoogoooao
OoooQgx odgoao
OoOoOooOooOoooOooao

Oo0oDoDoooogogooood

Oo0ooOoooogogooood

Oooooooooood

Ooooooogoooood

O
O
O
O

Ooooooogogoogoo
Ooooooogogoogaog
Oooooo= 0dooogaog

Ooooooo4ooogog
Oooooooooogo
Oooooooooogo
Ooooooogooogao
Oo0o0oooodgooogag
oo oooodgoogaog
oo oooodgooogaog
Ooooooodgoogaog
Ooooooodgoogaog
Ooooooogoogaog
Ooooooogogoogaog
Ooooooogogooogog

g
g

]

Ooo0oo0oogooao

JP 7177440 B2 2022.11.24

O O
O O
[
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O

O
|
|
O
|
|
|
|
|
|

obobooboobogogobgonn
ugbobooboobognn

ooooogoooogoao

Oo00oOoO0O0o0OOoOoaOo
‘Do0DO0o0O0DOo0O
0oo0o0oDO0oO0ooOoOoao
Oooo0oDO0oooOoOoao
OoooOoOoO0oooOoao
OoooDOoOoooOoao

O d

O

g
g

ad

u
g
g
u

10

20

30

40

50



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

O
|
O
[
|
O
|
|
|

OoOoOooooooooooooDooooomooogoag

O

I
I
R Y o
O R = o

OoocoOoOooodao

OoooooooooooooOogoOoaO
OooooooooooooOogoOoOd
Ooooooooooooogod
OOoooooooooooogod
OOoooooooooooogod
Ooooooooooooogod
Ooooooooooo= o goao

™

O
|
O
O
|
|
|
[
O
O
O
O
O
|
O
O
|
|

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

I A B

m
e e e e s B e R

O

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

OgoOoooooOoao

Iy o o

OgoOooooOooOoao

I A i |

OgOooobooOooOoao

I A i |

OgoOooobooOooOoao

O oo™

Oqopoo0oo0ooaoaod

Oooooooo=ooo o goao

O oo™

I e T sy |

Oooooooooooonogaoa X

O
O
O
O
O
O
O
O
O

Oqopoo0oo0ooaoad

Oooooooooooo 0o goao
Oooooooooooo 0o goao

OqopooOoo0oooad

OgqgoOoo0ooooOoao
OgoOoooooOoao
OgoOoooooOoao
O 0oo0o0oooaodg

O

Ooooooooooooomo

e e ) ) A A A

OooOoooogog Do ooDooooooooogogooogaog

I ey e e e [y s T
Ooooooooooo0oo0oooo0o0ooo0oo0ooo0oo0 oo oo oOoo0o0 o000 oooo0o0oopooOoO0ooOoao
I ey e e e e s T
Oooooooooooo0ooooooooooDooo oo og b oD o0o0oooDoDooooooooooooOooOoao

Oooo0OoOoooogoog|o
Oooo0OoOooooOoo|o
OO0oo0Oo0oogooogaog|o
OO0 o0Oo0oogooogaog|o
OO0 o0Oo0oogooogaog|o
Oo0oo0Oo0Ooogooogaog|o
Ooo0OoOoogooogaog|o
Ooo0OoOoooogoaog|o
Oooo0OoOoooogoaogio
Oooo0ooOoooogoaog|o
Oooo0ooooogoaogio
OoocoOoOooodgao

Oo0oooocooooooodmg@m

OoocoOoOooodao

OOooooooooooodmg@g

Ooo0OoOooodgao

OOo0ooooooooooo0odgmg@g
OOo0ooooooooooodgmg
OOo0ooooooooooo0odgmog
Ooooooooooo0oofdgOo=e

OoODooogoQgoao

OgoOoooooOoao

OO ooogooQgoo

OgoOooooOooOoao

OO oogogono

OgOooobooOooOoao

OoOooogoono

O
O
O

O e s B o s
e s e s R o
T s e s s
o T s e s R o
o T s e s R s
o s e s R s
o T s e s s [l
o T e s s [l
= s e B R o

OOo0oOooooOoooooOoo0odgog
Ooooooooooo®©0dgono

O
O

O
O
O

o B R R
o B R B
o oODoooo
o ODoooo
o ODoooo
o ODoooo
o ODoooo
o ODoooo
ooOoooo
ooOoooo
ooOoooo

0.0
go

DoDo0Do0DOo0Do0o000O0O00Qg 0O
D000 O0DO0O0O00000Q0 Q00O
D000 O0DO0DO0O00000Q0 Q00O
D000 O0DO0O0O0O0000Q0 Q00O
D000 O0DO0O0O0O0000Q0 Q00O
O00DO0DO0O0O00O0000Q0 Q00O
Oo0o0o0o0O0O000000QgQ0
Oo0o0o0o0O0O0O00000Q0Q0 Q0
Oo0o0o0o0Oo0O0O00O000QgQ0Q0
ODoo0Oo0O0TOoOO0O0O000Q0 QOO
ODo0o0o0Oo0Oo0O0O0O0O000QgQQO
Do0o0Do0DOo0Oo0O0O0O0O000QgQQO
D000 Oo0DOo0O0O0O0O000Qg QOO
Do0Do0Do0DO0DO0O0O000O0O0

g

O
O O

O
O

g

JP 7177440 B2 2022.11.24

O

O

O

oo

O
O

O
O

go

O

O

O

oo

O
|

O o0Ooood
oo oOooOonOd
Ooog4OoOooonOd
Ooog4QooonOd
S
ogOo0OooOooOod

O O

g

O

|

I s R

O

0ogd

|
[

ooOoooo
ooOoooo

go

oo

O
O

Ooo0oogao

Ooogao
Ooo0oogao

0
g

oooboooobooooobooogao

10

20

30

40

50



Ooooooooooooooooogoog

O

OooooooopgoOooooDooo0Do0Dppoooooooao
OooooooogoboooooooogoboooooogooOoao

O
O

O

OooooogoOoo

o O e O O e B
o O O O O e Bl
Oo0oo0oOQg X O
i A A
i A

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

|
|
O
|
|
|
|
|
|
|

OooooogoOoao

DooooQOQgoo
Doooo0Qgoo
DoooQQg x O

OooooogoOoao
OooooogoOoOo

O

Oooo0Odgomd
OoOoo0o0oggOQO
OoOoo0o0ggO
O0O0O00gog

O

e I o R R

A

e e e e e e e e e e s [y A g |

e e e ) e e e [ Ry |

OooooOooo0ooooooooo oo ooOoo0o0ooo0oo0o0goo0oooo0oo0ooo0o0O0ooOoo0oOoOo.

OooooooooooooDooooooop.mo
OoooooooooooooooooooOo.o

OooooooQgoo
Ooooooogoao

Oooooooogoooi™
Ooooooo0oogoooi™
OO0 OoooOodgoogi™
Oo0o00ogoooogoogi™
oo oOoogooog oo™
oo o0o4gogoogoao
Oooogogoogoao
Ooooooogoogo xR
Ooooogooogoao
Ooooooogoao

O Ooo0ooo

O

O
OoogoooOooOoao

Oo0oo0gooooOooOoao
I I T O [
I I T I I
I I T I I
I I e T O I
OOoo0goOoooOonOoano

O
O
O

O

Oooooggo
OooooQggo

O

o R e B R

(29) JP 7177440 B2 2022.11.24

gboboobooboboboboobooboobobonn
ooooooooboooobooooano

gbobooboobobobobooboobooboooboonn

gboboobobobobonn
ubobobobobobobobobobobao
oo0.00000000D0O0O0O0O0DODO0OO0O0DbODOOO0
gbobobobgobobobobooboobobonn
ugbobooboobobobobooboobooboobonn
oooooo.000bo0bboooboogboobo.0o0n
gbobobobuoboboboobooboobogoobonn
gbooobooboboboboboboboo

obobobobobobobobobobobao
AOo0b0gboboboboboboobobobonb

oobooooboooobooooboboooboooo
gbobobobgoboboboobooboobobonn
gbobooboobobobobooboobooboooboonn
ugboood

OO
OO
OO
OO
O O
O O
O O
OO
O O
OO
OO
OO
OO
OO
OO
OO
O O
O O
O O
OO
O O
OO
OO
OO

oboobobooboboboobooboooDobtaoagnO
gboboobobobobokbO0obOobOobOobDOonD
gboboobooboboboboobooboobobonn
oobooooboooooobooooboooboooo
gbo0bob0O0O0OO0OD0O0OD0OOk OOOOOODODOD
Uk OO0obooboobobooboobooboobooboonn
k dbogogoouoooooooooooooboobgahb
gbobobobuoboboboobooboobogoobonn
gooao

oobooobooooboooboooboogoo
gbobobobgobobobobooboobobonn
ugbobooboobobobobooboobooboobonn
oobooooboooobooooboboooboooo
goboboobobobobobobob.0oooo
uobobobobobobobobobobobao
gbobobuobuobobobobobobgobonb
oobooobooooboooboooboogoo
gboobooboboboboboboobobobonb

10

20

30

40

50



0.000000000000

(30)

JP 7177440 B2 2022.11.24

oooood
OoooooOoad
oooooooob0ooooooooootooooooboboooooouoooooodn
gooooooo0obooobooooooooooooooooooouoooooodd
godtooooooobooboooooooooooooooobooooooooodd
ooooooooo0oobooboooooo0ooooooob0oboooobooooooooodno
Ooooooooooooboooooboooooooooooooouoooooodn
godooooobbibpp000bdobbbb bbb DD D00 DO OO
Oo00o000o0ddoe 00000000000 oboObo0obooo0ooooooobooondd
Ooooo0ooo0ooooooooo0o o0t 00000 bo0OoooOooo0Oodn
gotooooooooooooooo.0o0o0o0o0otooo0tb0o0ta 000 booOngano
Oo00ooooooobooobooooo0ooooboooboobooooooooobooonodn
0dddup 0000000000000 bDpp 00 oD000ooooonan
godoooooiboooooooooodoooooboob b b oo oobooon
gfogtoootoooboboobooooooooooooooooobooouoooooodd
Oo00ooo0ooooboooboooo0oooobooobooooooooooooonodd
ooooobooo0oooooooooooooooo0ooooooouoooooodn
gogtoootoooobooobooooooooooooooooobooouoooooodd
Oo00ooooooobooobooooo0ooooboooboobooooooooobooonodn
Oo0ooonoao
gotoooooobooooboooooooootooob0 b0 000 boooxk d
gogtoootooooooooooooooooobooboooooouooonan O
Ooooooooooooooooboooooao
Oooooao
0000
£6. RERBICHIHNF « — BIEH.
NFe—BREl. | 0 " lavre |V leroxe |, ’
GRARARBE) o| L NE T |, VERRT |, TR
) . % 7o
—_—_— 86100. |[82443| 72120 | 65895 | 65632 |
2 8o 12e 9 45 6 4o 2 8¢

O0ooo0o0oao
Ooooooooooooboooooboooooooooooooouoooooodn
gogtoootoooobooobooooooooooooooooobooouoooooodd
Oo00d0oooooobooobooooo0oooobooobooooooooooooonodd
Oooooooobooobooootboootooooboooooooooooodn
oooood
o0odoodoodooodnoodnan
ooooooooo0oobooboooooo0ooooooob0oboooobooooooooodno
Ooooooooooooboooooboooooooooooooouoooooodn
gogtooooooooooboooooouoooooooooobooouoooooodd
Oo00ooo0ooooboooboooo0oooobooobooooooooooooonodd
oooooooob0ooooooooootooooooboboooooouoooooodn
gooootoooobooobooooooooooooooooooouoooooodd
Oo00ooooooobooobooooo0ooooboooboobooooooooobooonodn
ooooooooo0oobooboooooo0ooooooob0oboooobooooooooodno
oooooooooooobooooooooooooooooooouoooooodd

O0000O0O0x00D0D00000000000000000000000
ooo. 0000000 bbo0ooboooboo

I I [ |
I I [ |

ODOooooooox O00nQ

O
O

O
O

Ooooooogoao
Ooooooogoao

O =

O

OoooOoOooodgao

10

20

40

50



I e [ [ ey e [ A I By
e e e e e e s s s [y

I e e A [
I e A R [
I e e A [

e e e s e e e e [

Ooooooooooogood

[ By

I R o |
I R o |
I R o [ |
I A o R |
I R o R |
I R o |
Oood
I o [ |
I o |
I o |
I [ |
I R o |
I R o |
I R o |
I R o [ |
I A o R |
I R o R |
I R o |
Oood
I o [ |
I o |
I o |
I [ |
I R o |
I R o |
I R o |
I R o [ |

OoooDoooooooooDoooOg x o0 oodg

O
O
O
|
[
[

|
|
O
O
(|
|

Ooo0oo0oQgoo

oo oooooo oo ooDooooooOgooodg
OO0 oo oooooOo xoooooogoodg

Oo0oOo0ood

Oo0Oo0oood

Oo0oODoDoo0oo0ooDoDoDoogogoDoDoDogogogooao
Oo0oOoooo0oo0oOoDoooooDoDogoggogo x

Ooo0Oo0ooogod

Ooo0Oo0oood

Oo0oD0oO0ooo0oo0oo0oo0D0Oo.

O oo oooodooDooooDoooooogoodg
OooOoOooooooooooooooooogogao
OooOooooooooooooooooogoogoao
OooOoooooDooooooDoooDoooogoogoao
OooooooooooooDoooDooooogoao
OooooooooooooDoooDooooOoogoao
Oooooooo0oooooDoooDooooOooo
OoooooooooooooooooooOooo
Oooooooo0ooooooooooooOoogoo
OO0 oo oooooDooooooogoogoao
OO0 oo ooDoooDooooooogooao
o000 oooDodoooooDooo= ooogoogao
OoOoOooooDodoooooooooooogoogao
OooOoOooooooooooooooooogogao
OooOooooooooooooooooogoogoao
OooOoooooDooooooDoooDoooogoogoao
OooooooooooooDoooDooooogoao
OooooooooooooDoooDooooOoogoao
Oooooooo0oooooDoooDooooOooo
OoooooooooooooooooooOooo
Oooooooo0ooooooooooooOoogoo
OO0 oo oooooDooooooogoogoao
OO0 oo ooDoooDooooooogooao
OO0 oooDodoooooDooooooogoogao
OoOoOooooDodoooooooooooogoogao
OooOoOooooooooooooooooogogao
OooOooooooooooooooooogoogoao
OooOoooooDooooooDoooDoooogoogoao

(31) JP 7177440 B2 2022.11.24

O 0Ooog
O
O
O
O
O
O

Ooo0oogoao
Ooo0oogoao
Ooo0oogoao
Ooo0oo0ogoao
Ooo0oo0oogooao
Ooo0oo0ooQgoono
[ By
Ooo0oo0ogoao

oogd
ogoog
ugoad
oono
oogd
ogoag
oono

I s s A s s R
e R s s R
i = = = R
i I R B s e R
= = R sl R
o Oooooo
I o e s s R
oOooooo
o Oooooo
o Oooooo
e s s s R
o s s s s R
I s s A s s R
e R s s R
i = = = R
i I R B s e R
= = R sl R

0D’'00000000000000000000000000

OoooooooooDoooDooooooogoao

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



googao

®7. MEEEEHEDR

(32)

BEFA 3 ) L/ RAY
(arkra—u) BHAIXR
(1mg/mL)
/=54 XED 893. 9 270.2
SELENOP REE
ExHE (%) 100.0 30.2
J—RSA4XED 408.8 1071.6
PFKFB3 RS
HxHE (%) 100.0 262.1
0ooooo
0000000000000 000000
0000000000000 000000000000O0O0000
0000000000000 00000000000000000
0000000000000 00000000000000000
0000000000000 00O0000000000O00000
0000000000000 00000000000000000
0000000000000 00000000000000000
0000000000000 00000000000000000
0000000000000 0O00000000000O00000
0000000000000 00000000000000000
0000000000000 00000000000000000
0000000000000 0O0000000000000000
oooooao
oooo
x8. EERIHBEEXHEYE
BinFA 3 L/ RA Y
(ayvko—u) SHAIXX
(1mg/mL)
/=54 XD 8.0 64.2
GYP7B1 HBS
HExHiE (%) 100.0 802.5
00000000000
oooooo
0000000000000 00000000000000000
0000000000000 00000000000000000
0000000000000 00O0000000000O00000
0000000000000 00000000000000000
0ooooo
0000000000000 00000000000000000
0000000000000 0O00000000000O00000
0000000000000 00000000000000000
0000000000000 0O000000000

OoOoOoo0oo0OooOoobooboOoannd
OoOoOoo0oo0Ooo0ooboobo0oann
OO0 oDooOooOooQogooodg
Oo0oooogooooog
OoOooogogogooog
OoOooogogoooodg
OoOoooogooooodg
OoOoooogoooooOod

O Oooodg

O O

oo
oo
g

go
oo
oo

O
O
O

[
|
O

JP 7177440 B2 2022.11.24

Ooooooogogood
Oooooooogoood

googao
googao
goagao

googao
ooono
googao

20

40

50



(33) JP 7177440 B2 2022.11.24

oooao 0oooao
) - i H2
o f=1
: : -O- E#22 -3y ta—uL22 L/ 2B
=, = E®2B8% avta—A22E% _Q_ﬂ:ti\‘-xﬁf}zzaﬁ
. o O E#29A# S a2 rO0—)L8AHK B tlL/ R 88
=, e, RAIFRIXE590F
¥ o 8,000 -
=] (=]
o b 7,000
0 w ~
e~ oF S 6.000f
nd 8 > "8 £ 5000t
W 4,000}
=
B 3000
#®
. W 2000
&K
e 1,000 7
£ oL Bt oS ,
& Pre-1 Pre-2 1A% 3A% 5BR#% 7HA% 13A%
B I S
#k: p<0.01 vs. 3w bE—ILEE
*:p<0.05 vs. 2 bEI—)LEE
Oo00ao

B3
ok

90
80
> ) 70 >
> 4 60
) ) 50
40
y Y 30
5 i 20
T T S 10

; T ER2BH o> RO—L 2L/ 7Y
NORFEM(10%s) DD (10%0ps) nEE - SERTER
B

EER (%)

A

000510 15 20 25 30 35 40 45 50 55 6.0 6.5 70 75 8.0 85 90 9510.0
®

000510152025303540455055606570 7580859095100

oooao oooag
m4 Re p<0.05
801
ol - 100 .
80+
—~ . 801
& sof g .
B 4ot # 60 o Lo
# %
W sor @ n
201 #u 40
10+ | i
0 20

E¥22H%E o2 kA—JL L/ FS
20

EBRAIXR 0 . ‘
288 3 <
| 40
i} AN
+~ v
Ooooaod 3 My
n N4
2 H
5 p<0. 001 g
8.
n Ooooao
N 69 -9
=7
;tl 51 s . 800
£ 4 = - wl T
E 31 —etio— <
2 —elo— E 400
N 2004 [
0 T T
= T 0 , =
| 4 BE + +
N Q IR 87 - +
A *K
n 3 W% Y+a Fa— L
P B ESsY+EL/ R UESHAIFREAH



Oo0odao
=8
12 sekok
*okxk ns
= T ] T 1
9 —_
e <
$ 6
i —_
3
0 4 - :
Es - + - +
L/ RS - - + +
[EZLL+ar hn—ILEH
B EFEHY+ar bO—LEs
M EFLL+EL/ R U EERATF AR
ERHY+E L/ RS VEERTFRBE
ooooao
E10
. 35
g 3
ﬁ 25 p<0. 01
R '2 — p<0. 001
5 1.5
g
2 05
# 0
AVRE—IL BL/RAY LI RAL
&fF
ATXFR
ooooano
&1
__ 017
£ 0.16
o
200 p<0.05
Z 0.14 vs avka—i
7] 0. 13—
& 012
oo 1—
g 0.1 —
2 0.09—
® 008

ar ko=l avka=L L/ RAER
ABBIEL)  (ABENAY) RITHFR

(34) JP 7177440 B2 2022.11.24
Oo0odao
E9
~ 8
g
?s
=
<
el
L
8 2
=
3
0 / - :
EE - + - ,
2L/ R LY - - - +
[EZ4L L+ay bo—)Lias
B ESsHY+ar tn— L
O By L+EL/ R U SHRIF AN
EEHYU+E L/ A EHATS M
OO00oaa
E12
0.25 p<0.01
wE
Re 0.2
g“e 0.15
<«
2. 01
L ] 0,05:17
ER=tyTe=m—y LR
L
RIFR
ooooao
H13
25 p<0. 01
@
®
£ 15
="
i
H.
18
a 0.5—

0
avka—=jL eL/AL
RTHR



goood

=14

NFr-BiE1E (R R

10000000
8000000
6000000
4000000
2000000

p<0, 05

—

p<0.05

p<0.01

(

TNF-&
AMEL

)

TNF-a
HnEY

) IFR

0
kA=Y VRA=L BL/ Ay Bl RS BRI

(35)

JP 7177440 B2 2022.11.24



(36) JP 7177440 B2 2022.11.24

goooooooboo

Gymntcl00O00o0O0O000000O0DO DCogoUooooooooUoOoooooD
oOoOoooo 31000 (e0600)0000 OOOOD 31000 DOOODDOOOO
000000252800 (2006.01)0000 O000O0O0DO25/2800 ODO000ODODOOOOO
000oooo27/0200 (2006.01)0000 O0OO0OOD27/0200 DO0ODODODOOOO
gOoOoooo29/0000 (200600)0000 OOOOD2/ 0000 DOOODDOOOOO
OO0OoOoooss/oo0O (00601)0000 OOOODO3s/0000 DOOODDOOOO
OO0000ooss/eo00 (00601)0000 OO00OO0OD3/E000 DOOODDOOOO

(74)0 O O O 100141977

00000000000000

(74)0 O O O 100150810

0000000000000000

(72000000000
00000000000000000000000000000000000000000000000000
00000000

(72000000000
00000000000000000000000000000000000000000000000
(720000000000
00000000000000000000000000000000000000000000000000
0oooooo0

(72000000000
00000000000000000000000000000000000000000000000000
00000000

(720000000000
00000000000000000000000000000000000000000000000000
00000000

(7200000000

000000000000000000000000000000000000

(72000000000

000000000000000000000000000000000000

(7200000000

000000000000000000000000000000000000

(72000000000

000000000000000000000000000000000000

ooooooobooon

G000 000O00O0OO0O00U0OOoooOoOoOoooOoooo
gooobbobuooouobobboooobbbuooouoboboa
ooo0o0oO0o0oU0ooooOO0oOoUUoOoOooOOOoOOoDUUOOOooOoOoO
ooo00o0o0oo0ooooo0oooooooooooooOooo
gooobbboooubbuooodbbboooobbbooooo
000000 OBiomed Res Trace ElementsC] 20130 O Vol.24(4)0 p.176-184
OOO0O0OO0O0OOWorld J Biol Chemd 201000 O Vol1(5)0 p.144-150

0000000 Journal of Biological Chemistryd 20100 O Vol.285, no.240 p.18134-13138

(80 00000(ntCc.0000)
000000000000000000000000



37) JP 7177440 B2 2022.11.24

goooooobooboobooboobooboooDbo

gooooooboooboooboobobooboooo

gooooooboobooboooboboobooobo

gooooooboooobboobooboobooboooDbo

gbooooooboooboobooboobooboooo

gooooooboooboooboooboobooboooo
gooooooobooobooboooooooboboooooooobooboooboooobooo
gooooooobooobooboooobooobooboooboooobooooooobbooboboobooDo



	bibliographic-data
	claims
	description
	drawings
	overflow
	overflow

