JP 2020-522499 A 2020.7.30

(19) B FEREFT () AR HFLEHA (1) SR HBARES
3%2020-522499
{P2020-5224994)
43 ARE SF24E7A30H (2020.7.30)
(51) Int.CI. F1 F—=a—F (%)
AB 1K 45/00 (2006.01) AB1K 45/00 4C084
AB61P 25/00 (2006.01) AB61P 25/00 4C085
A61P 21/02 (2006, 01) AB1P 21/02 4C2086
AG 1K 39/295 (2006.01) AB1K 39/39% D
AB1P 43/00 {2006.01) AB1K 39/39% N
EEMRER RFBRK THREEFERF (&0 H BERKEHRES
2 HEES 1S E2019-566288 (P2019-566288) |(71) #4EE A 515158308
(86) (22) HEER SERI0ESF 308 (2018. 5. 30) # Hw—=F 7 pIAT4 =X A
(85) ERRCIRME  HM2F1A 230 (2020.1.23) ¥ OLIVE AAYTA—K Ya=
(86) ERSHEE S PCT/US2018/035064 P Ao S—TF o —
BT ERRLMES  %02018/222670 FTAVAERE, AV 7+ A=TH 94
(87 ERELMAE FEEL30E12860 (2018.12.6) 305-2038, Axy7+—F, AA
(AL ECEERER 62/512,457 v 7w R K= A=, RuFA 2
(32) ®%H SER205E5H 308 (2017. 5. 30) 0386, 742 F7 # £ixIn
(33) MBS IEEIRE - Hhim L (3 AV EAF4LS 170, F
FE US) —F oy
(74) fRIBA 100114557
#EL WE R{Z
(74) fRE A 100078868
#EL WE EX

BARRIZA

(54) [FREADBFR] R SEERBOER

(G7HOO0O0

ooobOooooboocooooboooobooooan
ooooboooooooooooobooooobooooao
oooobooooooboooooooobooooobooooaon
oooboooooboocooooboooobooooan

oo

ooooooooooooooao
ooooooooooooooao
ooooooooooooooao
ooooooooooooooao



OoooooooOooooOooooooOoooOoooOoOooDoOoooooooooDoooooooooooOooOooOod
ey e ) A A A |

e S e e e e e e e e e e e [ [ [ s Y i [

OoOoo0oooogogogaoa

Iy ) A Iy

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

O o0Oooo

O O

oo oDooooooooo

O 0Oooo

O o0Ooo

O 0Oooo

O oOooo

O 0Oooo

O o0Oooo

O 0Oooo

O o0Ooo

O oOooo

O o0Ooo

O oOooo

I o |

O o0Oooo

(2)

O o0Ooo

O o0Oooo

O o0Ooo

O o0Ooo

O o0Ooo

O o0Oooo

O Oooo

O oOooo

JP 2020-522499 A 2020.7.30

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

10

20

30

40

50



OooooooooooooooOoooOoooOoooOhoooDoDoooOooooooDoooooooooooOoooOod
e ) e A A

OoooooQgooao

Ooooooo4o0ooooo4oDooDoooo oD oo oooo oo oDoDooooDooogooao

OO0Oo0oooogd
OoOoo0ooood
O0O0oo0oooogd
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0oooog
O0Ooo0oooaoo
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O Ooo0oooaog
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooaoo
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooaoo
O0Oo0oo0ooao
OOoo0oooao
O0Oo0oo0ooao
O 0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oo0oo0oao
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0Oo0ooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0Ooooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0oooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0oooo
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao

e e e e e e e e e sy e e s B
I ey e e e sy e s o B |
e e e e e sy e e s |

oo ooooooQgooao
OO0 ooooogogoao
oo ooooooQgooao
OO0 ooooogogooao
oo oooooogoooao
OO0 ooooogogogoao
OooooooooQgooao
OO0 ooooogogogoao
Ooooooooogoooao
OO0 oOoooOgoee oOoogao
Oooooooogogooao
oo ooooogogooao
Ooooooooogoogooao
OO0 ooooogogooao
Ooooooooogoogooao
oo ooooogooao
Ooooooooogoogooao
oo oooooQgooao
OooooooooOgooOooOoao
oo oooooQgooao
OO0 ooooogogoao
oo oooooQgooao
OO0 ooooogogoao
oo oooooQgooao
OO0 ooooogogoao
oo ooooooQgooao
OO0 ooooogogoao
oo ooooooQgoooao
OO0 ooooogogooao
OooooooooQgoooao
OO0 ooooogogogoao
Ooooooooogoogooao
oo ooooogogogoao
Oooooooogooao

Ooo0ooogooogoo

OooooooQgooao

OO0 oooodogoao

O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
OoOoooo
O oOoooo
O oOoo0ooo
O oOoooo
O oOoo0ooao
O0Oo0OooQge
I o [ o
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O 0Ooo0ooo
OoOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O 0Oooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oooo
O Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoo0ooo
O oOoooo
O oOoo0ooao

Oo0Ooo0oooo
OO0Oo0oooog
I B
OOooooaog
O0Ooo0oooao
OOoo0oooog
O0Ooo0oooao
OoOooooaog
O0Ooo0oooao
OOoo0oooaog

OoooooQgooao
Ooooogogoao
OoooooQgooao
Ooooogogoao
OoooooQgooao
Ooooogogoao
OoooooOoooao

O O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

OOooooogogdg
OoOoo0ooooQgdg
OOoooooggdg
OoOoo0oooQgdg
OooooogoQgdg
OoOoo0oooodgdg
OooooogQgdg
OoOoo0ooooQdgdg
OooooogoQgdg
OoOoo0oooodgadg
Oooooogogdg
OoOoo0oooodgadg
OooooogQgodg
OO0 oooogogdg
OoooooogQgdg
OOooooogogdg
OoooooogoQgdg
Ooooooggdg
OoooooogoQgdg
Ooooooggdg
Oooo0ooogoQgodg
OOoooooggdg
Oooo0oooQgdg
OOooooogogdg
OooooooQgoQg
OOooooogogdg
Oooo0ooodgdg

O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooao
O Ooooo
O0O0o™0o
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooog
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooo.o
O Ooooo
Oo0Ooo0oow

]
O
O
O
O

€))

Q

Ooa
O
O
O
O
O
O

|

JP 2020-522499

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

O

2020.7.30

10

20

30

40

50



e e e Y Iy
e s e e s e e e e ) e ) e e e e s e s Y Y Y
v e Y Iy
e s e R e e ) e ) e e e s e s Y Y Y
Ooooooooooooo0oDoDoDwoUoooooo4oDooDoooooDoooDoDooo oo oDoooooDooogooao

e s e e e R e ) e ) e e s e s Y Y

OoooooQgooao

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

O Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0ooogoao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0ooogoao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao

OoOoo0oooogod
OOoo0oooogd
Oo0oo0ooogod
OOoo0oooogd
OooOoo0ooood
OOoo0oooogd
OoOoo0oood
OOoo0oooogd
OoOoo0ooood
OoOooooogd
OoOoo0oood
OoOoo0oooogod
I B
OoOoo0oooogod

OOoo0oooo
O Ooo0oooog
OOoo0oooao
O0Ooo0oooog

Oooooooooooaoog
OO0 oooogooooaog
Oooooooooooao
OOooooogooooaog
Oooooooooooao
Oooooogooooaog
Ooooocooooooao
Oooooogooooaog
Ooooocooooooao
Oooooogogooooaog
Ooooocooooooao
Oooooogogooooaog
Ooooocooooooao
Ooooooogoooooaog
Ooooocooooooao
O oDoooOog©oooaog
OOooooooooooao

OO0 oOo0oodgogoao

OooooooQgooao

Oo0oooodgogoao

O Ooo0ooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O OooOooo
O Ooo0ooo.o
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O Ooooo
O O0Ooo0ooOoao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O OoOgoo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo

OooooooQgooao

Oooooodgogoao

OooooooQgooao

Oo0oooodgogooao

OooooooQgooao

Oooooodgogooao

Ooooooogogooao

Oooooodgogooao

OooooooQgooao

Oooooodgooao

4)

+

O Ooo0ooao

O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooo
O 0Oo0ooo0oao

O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooo
O Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O OooOoooao
O0Ooo0oooao
O Oooooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao

OoooooogoOooao

Oooooodgooao

Ooooooodgogooao

Oooooooogogogooao
OoOooOooe ooOoogooo

Oo0o0O0Oe oo ooogoQg
OooOooooogoOooao

O 0OooOgooo
O O oQgogog
O 0OooOgoo
O O oQgogo
O 0Ooogooo
O O ogogo
O 0OooOgooo
O O ogogo
O 0Ooo0gooo
O O ogoo
O 0Ooo0gooo
O Ooogogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo

OooooooogogoQgooao
OO0 ooDooggogoao
OooooooogoQgooao
OO0 oo oogoQgogooao
OooooooogogoQgooao
OO0 ooo®©wgQgQgogoao

OooooooQgooao

OoOo0oogooogoo

OooooooQgooao

JP 2020-522499

O
]

OooooooogooQgooao
OO0 ooooggogooao
OooooooooQgooao
Oooooooggogooao
Ooo0oooe Ooooogao

OO0 oooodogoao
OoooooQgooao
Oo0oooodgogoao
Oo0ooooQgooao
Oo0oooodgogooao
Oo0ooooQgooao
Oo0oooodgogooao

O
O
O
O
O

OooooooQgooao

2020.7.30

Oooooooggooao
Ooooooooogoooao
Oooooooggooao
OoooowooQogooao

Oo0oooogogooao

OoooooQgooao

Oooooodgogooao

OoooooQgooao

10

20

30

40

50



e e e Y Iy
e s e e s e e e e ) e ) e e e e s e s Y Y Y
v e Y Iy
e s e R e e ) e ) e e e s e s Y Y Y
e ey I
e s e e e R e ) e ) e e s e s Y Y

Oooooooo0oooooo0o o0 oo ooo0 oo ooooooDooogooao
Oo0oooo0oU0oooDooUUoDoDooUUUUoDoDooUoooDooogogogogoao

Ooo0o0o0oooQgd
OoOoo0ooogd
Ooo0oo0oooogod
OoOoo0ooogd
Ooo0oo0ooood
OoOoo0ooogd
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogdg
I [
OoOoo0oooogdg
OooOoo0ooood
Ooooooogdg
OooOoo0ooood
Ooo0oooogd
[
Ooo0ooooogd
OOo0o0oooogd
Ooo0oo0oooogd
OoOoo0ooogd
OooOoo0oooogod

OO0 ooooogodg
OO0 ooooogd
O oooooogodg
O Oo0ooooogd
Ooooooogodg
O Oo0ooooogd
Ooooooogodg
O Oo0ooooogd
O OO ogooog
O Oo0ooooogdg

O 0Ooooao
O 0OoOooo
O 0Ooooao
O 0OooOooo

Oo0ooooooooooooooDooooooooog
OO0ooDoogogUooooDooooUoooDoDooogoggogoooog
Oo0oooooooooooooDoDoDoooooooog
OO0o0oDooo0oUoooDooooUooDoDoooggogoooog
OooooooooooooooDooooooooog
OOo0ooDooo0ooooDoooooooDoDoooogoooog
Oo0oooooooooDooooooooooooooo
OOo0ooooooooDooooooDoDoooogoooog
Oo0oooooooooooooooooooooooog
Oo0ooDoooooooooooooDoDoooogoooog
Ooooooooooooooooooooooooo
Oo0oooooooooooooooDoDoooooooog
Oo0oooooooooooooooooooooooo
OOoooooo0ooooooooooDoDooooooooog
Oo0oooooooooooooooooooooooo
Oo0oooooooooooo oo oDoDooooooooog
Oo0oooooooooooooooooooooooo
Oo0oooooooooooooDoDoDoooogooooog
e s e

Ooooooogooooao
OO0 ooDoogooooao
Oooooooooooao
OO0 ooDoogooooao
Oooooooooooaoo
OO0 ooDoogooooao
Oooooooooooao
OoooDoogooooao
Ooooooooooooao
Ooooooogooooao
Oooooooooooaoo
Oooooogooooao
Oooooooooooaoo

O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo

O
O

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

OoOoo0ooood
OoOoo0oooogd
I B
OoOoo0oooogd
OoOoo0ooood
OoOoo0oooogd
I B
OoOoo0oooogd
T OoOooQgoao
OoOoo0oooogd
OO0oo0oooogd
OoOoo0oooogd
OOoo0oooogd
OoOoo0oooogod
OOoo0oooogd
OOoo0oooogod
OO0oOo0oooogd
OoOoo0oooogod
OO0Ooo0oooogd
OooOoo0ooogod
OO0Oo0oooogd
OooOoo0ooogod
OoOoo0oooogd
R B [

)

O

[

Ooooooogoooog
OO0 ooDoogoooodg
Ooooooooooog
OOooooogoooog
Ooooooooooog
OooDooogoooodg
Ooooooooooogdg
Oooooogoooog
Ooooooooooog
Oooooogogoooog
Ooooooooooogdg
Ooooooogogoooog
Ooooooooooodg

JP 2020-522499

0

od

O
O

O Oogoao
O Ooooo
O Ooogoo
O Ooooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O

2020.7.30

10

20

30

40

50



OooooooooooooooOoooOoooOoooOhoooDoDoooOooooooDoooooooooooOoooOod
e ) e A A

Oooooooooooaog

e s e e e e s Y Y
Y Iy
e s e e e ey ) e ) e e e s e s Y Y
e I
s s e e e e e e ) e e s e s Y
[ I

[ s e e [ A

OooooooooooooQgoao
OooDooo4gogooooogoggogaog
OooooocoooooooQgoao
Oooooo4oooooogoggogoaog
OooooooooooooQgogoao
Oooooo4ogooooogoggogoao
OooooocoooooooQgogoao
Oooooo4ogooooogogogoao

O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao

Ooo0oooooo0ooooo0o oo oooo oD oDoDooo0ooooDoDoo4oooDooooQgog
O oOoooo

OooOoogogoao
Ooooooogogooao
Ooooogogoao
Ooooooogoogooao
Ooooogogoao
Ooooooogoogoao
Ooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Ooooogogoao
Oooo0oooogoao
Ooooogogoao
Oooo0oooogoogooao
Oooooogogooao
Oooo0ooogoogooao
Oooooogogogoao
OooOoo0ooooOoogooao
Oooooogogogoao
OO0 ooogogoao
Ooooooogogoao
Ooooogogoao

O 0Ooooo
OO oO0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0OooOooo
O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O 0Ooo0ooao

I e ey [y A B
Oo0o0DoooDoog0e U oo oooooogoag
Iy e [ e ey A B
[ s e e e e e ey A
Oo0oooooo0 oo oo o0 oo oooooooo
e s e e e e B
oo oooooo0 oo ooo o0 oo ooogoooooo
e s e e e e e ey
OO0 oooooo0ooooo o0 oo oooooooo
[ e e e
Ooo0oooooo0ooooo o oo oooooooo-o
I e e e ey A A
Ooo0ooooooooooooooooooooooo-o
I e e e )
Ooo0ooooooooooooooooooooooa-o
e s e e e e ey A B
e s e e ) e e ey Y Y o A
I s e e v
e s e e ) e e s ey A
I s e e e ey I B
e s e e e e ey A

OO0 oDooooooooooogodg
OO0 Do ooogogooooogdg
OO0 oooooooooooogodg
OO0 oDoooogogogooooogdg
oo oooooooooooogodg
OO0 oDooooogoooooogdg
OO0 oooooooooooogodg
OO0 oDooooogoooooogdg
OO ooooDooOoe oo oOoogooao

Oooooooogoogoo
O oo ooogogoo
Oooooooogogoao
Oo0oooogogoo
OooooooogoOgoo
oo oooogogoo
OooooooogooOgoao
OO0 oooogogo
O oD oooogogog
O o0 oooogogoo
OO0 oooogogog
O o0 oooogogoo

O O ogoog
O 0Ooogooo
O O ogoog
O 0Ooo0gooo
O Ooogoog
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoog
O 0Ooo0ooo

(6

O
O
O
O
OJ
O

O
O
O
O
O
O

JP 2020-522499

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

OoooooooQgog
OOooooogoogg
Oooo0oooQgdg
OOooooogogdg
Oooo0oooQgdg
Oooooogogdg

I |
I Ry |
B R |
[ Ry |
o R |

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

O
O
O
O
O

O
O
O
O
]

O
O
O
O
(]

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O
O
O
O
(]

O
O
O
O
]

2020.7.30

O

OoooQoooogoot
Oooooogogdg
Oooo0oooQgdg

10

20

30

40

50



e e e Y Iy

OO0 O0Dooo0odUoooDoouUoodUoooDoogogooooood
Oo0ooooo4o0oooooo0ooDooooooooogodg
OO0 ooo0odooDoouUooUdoooDoooggogooooogod
Oo0ooooo4o0oooooo0ooDooooooooogodg
OOo0OoOooo0o4ddooDoouUoUUoooDoogggoooooogod

Oo0ooooooooogogoogogoo
Ooo0ooooooooooooogooao
Oooooooooooogooogogoo

Ooooooogogooao
OOoooogogaog

O 0O0oooodg
O 0Ooooo
OO oogao
O 0Ooooo
O O0Oogoao
O 0Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooooo
O Ooogoao

O
OJ
O
O
O
O

OoooooQgooao

O
O
O
O

O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo

Ooo0o0oooodg
OoOoo0oooogdg
Ooo0oo0oooodg
OoOoo0oooogdg
OooOoo0oooodg
OoOoo0oooogdg
Ooo0oo0oooodg
OoOoo0oooogdg
Oooo0ooOod
OoOoo0oooogdg
Ooo0oo0ooood
OoOoo0oooogdg

OooOoo0oood

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

OoDoooo4dgooooogogogogoao

OOoo0ooodg

Oo0oooooooooooQgog
OO0 oo oogogooooogogg
oo ooooooooooQgg
OO0 oooogogooooooggg
Oo0ooooooooooQgog
OO0 ooooogoooooogoggg
OooooooooooooQgaog
OO0 ooooooooooggog
OooooooooooooQgog
OO0 oooooooooogoggog

O 0Ooo0ooo

Oo0Oo0ood

OOoo0ooodg

OoOoo0oood

OO0Oo0oodg

Oo0Oo0ood

O Oooo

Oo0Oo0ooodg

O 0Oooo

Oo0Oo0ood

O Oooo

OoOoo0ooodg

O 0Oooo

O0Ooo0ood

O Oooo

OoOoo0ooogdg

OoOoo0oooQdgdg
Oooooogogdg
OoOoo0ooodgadg
OoooooQgdg
OoOoo0oooodgadg
OooooooQgg

O 0Oooo

O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooaoo
O0Oo0oo0ooao
OOoo0oooao
O0Oo0oo0ooao
O 0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oo0oo0oao
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0Oo0ooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0Ooooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0oooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0oooo
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao

Oo0Ooo0ood

O Ooogooo

O Oooo

OoOoo0ooodg

P

O 0Ooo0ooo

O 0Oooo

OO0Oo0ood

O Ooogooo

O Oooo

Oo0Oo0ooodg

O 0Ooo0ooo

O 0ooo

O0Oo0ood

O Ooooo

O Oooo

OoOoo0ooodg

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

O
O
O
O

O
O
O
O

O
O
OJ
O

O 0Ooo0ooo

O 0ooo

O0Oo0ood

O Ooooo

O Oooo

Oo0Oo0ooodg

I I o Iy

O o0ood

OOooo0oogao

O

O Ooooo

O Oooo

OoOoo0ooodg

JP 2020-522499

O OO
O OO
o R |
O OO
I R |
I Ry |
O OO

O O0Oogoog
O Ooooo
O O0Oogoao
O 0Ooooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo

O 0O oo
O 0Oooo
O 0O oo
O 0Oooo
O Ooogo
O Oooo
O Oooo

OO0Oo0ooodg
OoOoo0ooodg
OOoo0ooodg
I B
O OooOooo
O Ooooo
O OooOooo
O 0Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao

OJ
O
OJ
O
O
O
O

O
O
(]
O
(]

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O 0Ooo0ooo

O 0Oooo

2020.7.30

O Ooogoo

O Oooo

O 0Ooo0ooo

O 0Oooo

O Ooogoo

O Oooo

O 0Ooo0ooo

O 0Oooo

10

20

30

40

50



e e e Y Iy
e s e e s e e e e ) e ) e e e e s e s Y Y Y
v e Y Iy
e s e R e e ) e ) e e e s e s Y Y Y
e ey I
e s e e e R e ) e ) e e s e s Y Y

O
O
O
O
O
]
O
]
O
O
O
O
O

Ooooooooooooooooaoo
Oo0DoDoooUoooDoogogogoooao
Ooooooooooooooooao.o
Oo0oDooo4ooooogogogoooao
Ooooooooooooooooa.o
OooDoooooooogogogoooao
Oo0ooooooooooooooa.o
Ooooooooooogogoooaog
Oo0ooooooooooooooa.o
Ooooooooooogogooooao
Oo0ooooooooooogogoooa-o
Oooooooooooogogogoooao
Oo0ooooooooooogoooa-o
Oooooooooooogogogogoooao
Oo0oooooooooooogogoooa.o
Oooooooooooogogogoooao
OoO0ooooooooooooooa-o
Oooooooooooogogooooao
OoO0ooooooooooooooa-o
Ooooooooooooogoooao
OO0 oDoo4o0oUoooDoogogogoooao
Oo0ooooooooooogoooaoo
OO0 oDooo0oUoooDoogogoooao
Oooooooooooogoooooao
Oo0DoDoooUoooDoogogoooao
Ooooooooooooooooao.o
Oo0DoDoooUoooDoogogogoooao
Oo0ooooooooooogoooaoo
Oo0oDoooooooogogogoooao
Oo0ooooooooooooooao.o
OoDoDoooooooogogogoooao
Oo0ooooooooooooooa.o

O 0Ooooo
O 0OoOooog
O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo

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

Ooooooogoogoao
OOoooogogoao
Ooooooogoogoao
Ooooogogoao
Ooooooogoogoao
Ooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Oooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Oooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Oooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Oooooogogoao
Oooo0oooogoao
Oooooogogogoao
Oooo0oooogooao
Oooooogogogoao
OoOoo0oooogoao
Oooooogogoao
OO0 o0oooogogoao
Oooooogogogoao
Oo0oo0oooogogoao
Ooooooogogogoao
Ooooogogoao
Ooooooogoogoao
Oooooogogoao
Ooooooogoogoao
Ooooogogoao
Oooo0oooogoao
Oooooogogoao
Ooo0ooogoogoao

OoOooooodg

OOoo0ooodg

Oo0Oo0ood

OOoo0ooodg

OoOoo0oood

OO0Oo0oodg

Oo0Oo0ood

Oo0Oo0ooodg

Oo0Oo0ood

OoOoo0ooodg

O0Ooo0ood

OoOoo0ooogdg

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

Oo0Ooo0ood

C))

O O
O O
O O

OoOoo0ooodg

OO0Oo0ood

Oo0Oo0ooodg

O
O
O
O
O
O
O

O0Oo0ood

OoOoo0ooodg

O0Oo0ood

Oo0Oo0ooodg

O

OOooo0oogao

OoOoo0ooodg

JP 2020-522499

goooooao
O

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

OO0Oo0ooodg
OoOoo0ooodg
OOoo0ooodg
I B
OO0Oo0ooodg
Oo0Oo0ood
OOoo0ooodg

O

O
O

Oo0Oo0ood

2020.7.30

gooano

OooDooooooooogooao
Ooooocooooooogooao

O Oooo
O 0Oooo

O
O
O
O

Ooooogogoao
Oooo0ooogoogoao

Oo0Oo0oogodg
O0Ooo0ood
OoOoo0oogdg
I B

10

20

30

40

50



OooooooooooooooOoooOoooOoooOhoooDoDoooOooooooDoooooooooooOoooOod
e ) e A A
OoOooooooooooOooooOoooOooooooOoooDoDoooOooooooboDoooooooooooOooOooOod
I e A A A

S sy [y s e e e R e s [ B |
s s e e e e e e e s e s e Y o

O Oooo
O 0O oo
O Oooo
O O oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O O0ooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O 0O oo
O Oooo
O 0O oo
O Oooo
O O oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0o oo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo

Oooo0oooodg
OOoo0oooogd
OooOoo0ooodg
OoOoo0oooogdg
Oooo0oooodg
OoOoo0oooogdg
Ooo0oo0oooodg
OoOoo0oooogdg
OooOoo0oooOod
OooOoo0oooogdg
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogdg
OooOoo0oooodg
OoOoo0oooogdg
Ooo0Ooo0ooood
Ooo0oooogdg
OooOoo0ooood
Ooo0oooooQgdg
OooOoo0ooood
Ooooooogdg
OOo0o0oooogdg
Oo0oooogodg
OOo0o0oooogdg
OooOoo0oooogodg
OOo0o0ooogdg
OooOoo0ooooOodg
OOoo0oooogdg

O
OJ
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

Oo0oooQoooo
Oo0ooogoQgooao
Oo0oooQoooo
Oo0o0oogoQgooao
Ooo0oooQoooo
Oo0ooogoQgooao
Ooo0oooOoooo
Oo0oooQgooao
Ooo0ooooOooOooo
Oo0ooogoQgooao
Ooo0oooOooOooo

O 0Ooo0oooao
O O0OoQgooo
O 0Ooo0oooo
OO oQgooo
O 0Ooo0oooo
O OooOgooo
O 0Ooo0oooao
O OooOgoooo
O 0Ooo0oooo
O OooQgoooo
O 0Oo0oooao
O 0Ooo0goooo
O 0Ooo0oooao
O 0Oooooo
O 0Oo0oo0ooao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0ooOooao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0ooOooao
O 0Ooo0oooo
OO o0gogoo
O 0Ooo0oooo
O O o0gooo

OoOoo0ooood
OO0Ooooogod
OoOoo0ooood
O Oo0oooogod
OoOoo0ooood
O Ooo0oooogod
OoOoo0ooood
OOooooogod
OoOoo0oo0oood
OOoo0ooood
OoOoo0oo0oood
OO0Ooo0ooood
OoOoo0oo0oood
OOoooood
OoOoo0oo0oood
OOoo0ooood
OO0Ooo0oo0oood
OoOoooood
O0Ooo0oo0oood
OoOoooood
O 0O0o0oooogod
OOoooood
O O0Oo0oooogod
OoOoo0ooood
O O0Oo0oooogod
OOoo0ooood
O O0Oo0oooogod
OoOoooood
O Oooooogod
OoOoo0ooood
OOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OOoooood
OoOoo0oo0oood

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O O
O O

O
O

OoooooggQg
OoOoo0ooooQgaQg
OooooogoQgoQg
OoOooooodgaoQg
OooooogQgQg
I [y |
OooooogQgoQg
OoOoo0oooodgad
OooooogQgQg
Oooooogogdg
OooooogQg™g
Ooooooggdg
OooooogQg™g
Oooooggdg
OoooooogQgoQg
Oooooggdg
OooooogdgoQg
Ooooogg-g
OooooogoQgoQg
OooooggQg
OoooooogoQgaQd
Ooooooggdg
Oooo0ooogoQgaQd

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
O
O
O
O
O
OJ
O

€))

|

O

JP 2020-522499

O0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooo
O0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao

OJ
O
OJ
O
O
O
O

O
O
O
O

O 0Ooooo
O 0OoOooo
O 0Ooo0ooo
O 0OoOooo
O 0Ooo0ooo
O 0OoOooo
O 0Ooo0ooao
O 0OooOooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao

OJ
O
OJ
O
O
O
O

O
O
O
O
O

2020.7.30

10

20

30

40

50



1 e e e e e [ e e s s [ Ay |

Oooooooooooogge

= Y e e Y Y Y

Ooo0oooooooooooooogaoauoa

OO0 oo ooooggaogaea

Ooooooo0oooooo00 oo oooo0ooDooooooooogoQgg

I ) ) e A A A

e e e e e e e e e e e e e e e e s s [ = O i A
e s s e e e e e e e s e o o A s ()

O O

Ooooo®©wddg

OOoo0oooao
O Ooogoogke

O0Ooo0oooao
O 0Oo0oooo
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O0Ooo0oooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao

Ooo0o0oooodg
OoOoo0ooogdg
Oooo0oooodg
OoOoo0oooogdg
Ooo0o0oooodg
OoOoo0oooogdg
OooOoo0oooodg
OoOoo0oooogdg
OooOoo0ooOodg
OooOoo0oooogdg
OooOoo0oooOodg
Oo0oo0oooogdg
OooOoo0oooodg
Ooooooogodg
OooOoo0oooodg
Ooooooogdg
Ooo0Ooo0ooood
OoOoo0oooogdg
OooOoo0ooooadg
Oo0oooogodg
OOo0oo0oooogdg
Oooo0oooogdg
OOo0o0oooogd
Oo0o0oooogodg
OoOoo0oooogdg
Ooo0oooodg
Ooo0oooogdg
Ooo0o0o0oooodg
OoOoo0oooogdg
OooOoo0ooodg
OoOoo0oooogdg
Ooo0oo0oood

OooooogQgQg
OOooooggdg
OooooogoQg™g
OOoooooggdg
Ooo0oooogoQgoQg
£ SN i [ Y s [
Oooo0ooogoQgQg
OOooooggdg
OoOoo0oooogoQgQg
Ooooooggdg
I [ [y |
s O S s [
Oo0oQgooaa

OoooooQgooao

O O

O Ooo0oooao

OO0 oooodogoao

OooooooQgdg
OOooooogogg
Oooo0oooQgdg
OOooooogogg
OooooooQgdg
OoOooooogoogdg
Oooo0oooQgadg
OOooooogogdg
OoOoo0ooodgdg

O0Ooo0oooao

OooooooQgooao

O OooOoooao

Oo0oooodgogoao

O0Ooo0oooao

oo oooogoooge

O Ooo0oooaog

Oooooogogaoaoa

O0Ooo0oo0ooao

Ooo0ooooQgooao

O Ooo0oooao

Oo0oooodgogooao

O0Ooo0oo0ooao

OooooooQgooao

O Ooo0oooao

Oooooodgogooao

O0Ooo0oo0ooao

Ooooooogogooao

OOoooooaog
OOoo0oo0oooao
OOoooooaog
O OooOooooao
OOoooooaog
OOoo0ooooao
o0 ooogao

OOooooao

Oooooodgogooao

O 0Ooo0oo0ooao

O O

OooooooQgooao

(10)

OOoo0oooo

OooooogoQgQg
OOoo0ooodgQd
OooooogoQgQg
OO ooOooe od
Oo0oogoooa

Oooooodgooao

O 0Ooo0oo0ooao

OoooooodgoOooao

OOooooo

Oooooodgooao

O 0Oo0oo0ooao

Ooooooodgooao

OOoo0oooo

O O

OoooooQgooao

O 0ooo

Ooa
OO oooo

O

O 0Oo0oo0ooao

O OoOooOodgo

OooOooooodgoOooOoao

OOoo0oooaoo

O Ooooo
O O0OoOgoao
O Ooooo
O O0OoOgooo
O 0Ooooo
O Ooogoo
O 0Ooooo
O Ooogoao
O Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

O O0O©oo

0]
Ooooge

O

OooooooQgooao

O o0ood

[
OoooOoooOooao

O 0O0oOooooaog
OOoo0ooooao
£ S i Y I [

a

OO

OoOoo0o0odgao

O O

OoOo0ooogooogono

O Oooooaoo

OOoooood
O 0O0oOooood
O O0o0oo0odgao
O O0Oo0ooood
OOoo0ooood
o000 odao

Q OO

[ = S [ i [
OO0 oooodogoao

JP 2020-522499

Oo0Ooo0oooao
DL OO oOoooog
P O0O00OoQgodg
O Ooooooaog
OOoo0ooooao
O O0oooooaog
OOoo0ooooao
O Ooooooaog
OOoo0ooooao

O OooOoooog
OOoo0oooaoo
O OoO0oooao
O0Ooo0oooao
O OooOoooog
OOoo0oooao
O Ooo0oooo

I I |
OO0 od
O o0oogogaoa

a

Oooo©wodooao
Oo0oooodgogoao
Ooo0ooooQgooao
Oo0oooodgogooao
OooooooQgooao
e Y O O = S

O0Ooo0oooao

O O

Ooooooogooao

2020.7.30

O Ooo0oooao

OO0o0oo0o®©wod
O Oooge

= 0

Oo0oooogogooao

O0Ooo0oo0ooao

O O
O Ooooo

OoooooQgooao

O Oooooao

OOoo0oooao
O0Ooo0oooao

Oooooodgogooao

O 0Ooo0ooo

O OoOoOood

OoooooQgooao

10

20

30

40

50



OooooooooooooooOoooOoooOoooOhoooDoDoooOooooooDoooooooooooOoooOod
e ) e A A

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

Oooo0ooogoQgoao
Oooooogogoao
Oooo0ooogogoao
Oooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Oooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Oooooogogoao
Oooo0ooogogoao
Ooooooggoao
Oooo0ooogoogoao
Oooooogogoao
OoOoo0ooogoogoao
Oooooogogoao
Oooo0oooogoao
Ooooooogoggoao
OoOoo0oooogoao
Oooooogoggoao
OoOoo0oooogoao
Oooooogogogoao
OO0 o0ooogogogao
Oooooogoggoo
O0oo0ooooggoao
OoooooogogQgoao
Ooooooggoao
Oooo0ooogoogoao
Ooooooggoao
Oooo0ooogogoao
Ooooogogoao
Oooo0ooogogoao
Ooooooggoao
Oooo0ooogogoao
Oooooogoggoao
Oooo0ooogoogoao

OooooooQgdg
OOooooogogdg
Oooo0oooQgdg
OOoo0oooogogg
Oooo0oooQgdg
OOooooogogg
Oooo0oooQgdg
Oooooogogdg
OoOoo0oooQgdg
OOooooogoogg
OoOoo0oooQgdg
OOooooogogg
OoOoo0ooodgdg
Oooooogogg
OoOoo0oooodgadg
OooooogooQgdg
OoOoo0oooodgadg
Oooooogg
OoOoo0oooodgadg
OoooooQgg
O0o0o0oooogoogdg
Ooooooogdg
OO0ooooogogdg
OooooooQgdg
OOooooogoogdg

Oo0ooooogoooaoo
Oo0DoDooggoooao
Oo0ooooOoogoooao
Oo0oooggoooao
Oo0ooooogooooaoo
Oo0ooogogQgoooao
Oo0ooooooooaoo
Oo0oooogoggoooao
Oo0oooogogoooaoo
Oo0oooogQgoooao
Oo0oooogogoooaoo
Oo0oooogogQgoooao
Oo0oooogogoooaoo
Oo0oooogoQgoooao
Oo0oooogooooao
Oo0oooogoQgoooao
OoO0oooogooooaoo
Oo0oooogQgoooao
OoO0ooooOgooOoooabo
Oo0ooooQgoooao
OO0 oODoog4goooao
Oo0ooooQgoooaoo

Ooooooogoogooo
OO0 ooooggooao
Ooooooogoogooo
Oooooogogooao
Ooooooooogoooo
Ooooooogogooao
Ooooooooogoooo
Ooooooogogooao
Oooooooogoooo
Ooooooogogooao
Ooooooooogooo
Ooooooogogogooao
Ooooooooogooao
Ooooooogogogooao
Ooooooooogooao
Ooooooogogogooao
Ooooooooogoooao
Ooooooogogogooao
OoOo0ooooooogogooOoao
OoooooogogoQogooo

O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0oooog
O0Ooo0oooaoo
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O Ooo0oooaog
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooaoo
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooaoo
O0Oo0oo0ooao
OOoo0oooao
O0Oo0oo0ooao
O 0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oo0oo0oao
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0Oo0ooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0Ooooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0oooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0oooao

1)

OO0 ooooogogog
oo oooooogogooQg
OO0 ooooogogog
oo ooooogogoQg
OO0 ooooogogog
oo ooooooQgogoo
OO0 ooooogogog
oo oooooogogoo
OO0 ooooogogog
oo ooooooQgogoo
OO0 ooooogogog
oo oooooogogo
OO0 ooooogogog
Ooooooooogogoo

JP 2020-522499

OOoo0ooooo
O O0Ooooooaog
OOoooooao
O Ooooooaog
OOoooooao
O Ooooooaog
OOoooooao
O Ooooooaog
OOoo0ooooao

OO0 oo0ooodogogao
Ooooooogogoo
OO0 oooodogoao
OoooooogoQgoao
OOo0oooodogoao
Ooooooogoogoao
OOooooodgogoao

Oooooogogogoao

O Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo

2020.7.30

OooooogoQgoao

Oooooogoogooao

Oooooogogoao

Ooo0ooogoogoao

10

20

30

40

50



e e e Y Iy
e s e e s e e e e ) e ) e e e e s e s Y Y Y
v e Y Iy
e s e R e e ) e ) e e e s e s Y Y Y
e ey I
e s e e e R e ) e ) e e s e s Y Y

Ooo0oooQgogoao
OOo0o0ooogogogao
OoooooQgogoao
Oo0ooogogogao
OoooooQgogoao
Oo0ooogogogao
Ooo0ooooQogogoao
OoOoo0ooogogao
OoooooQgoogoao
Ooooogogao
OoooooQgoogoao
Ooooogogao
OoooooOoogao
OoooooQgogoao
OoooooOoogao
Ooo0oooQgogoao
OooOooooOoogoao
Oo0ooogogoao
OooOooooOooOgoao
Oo0oooQgogao
OOo0ooogodgogao
OoooooQgogoao
OOo0o0ooogogogao
Oo0oooQgogao
OOo0ooogo-gogao
Ooo0oooQgogoao
OOo0ooogogogao
OoooooQogogoao
OoOoooogogogao
Ooo0oooQogogoao
Oo0ooogogogao
OoooooOoogoao
Ooooogogogao
OoooooOoogao

O 0Ooo0oooo
O Oo0oooo

oo oooooooooodg

OooooooQgoo

OooooooQgogoo
O oD oooogogo
OooooooQgoo
Oo0ooooogogao
Oooooooogogoo
Oooooogogao
OooooooQgogoo
Oooooogogao
OooooooQgogoao
Oooooogogoao
Oooooooogogoao
Ooooooogogo
OooooooQgogoao
Oooooooogogoo
OooooooOogogoao
Ooooooogogoo
Oooooooogogoao
OooooooQgoo
Oooooooogoogoao
OooooooQgogoo
OO0 oooogogog
oo ooooQgogoo
OO0 oooogogaog
OooooooQgoo
OO0 oooogogo
OooooooQgogoo

OO0 oDooogogogogoooogodg

Oo0o0ooogoQgogao
Ooo0oooQgoao
Ooo0ooogogogao
Ooo0oooQooao
Ooooogogogao
Ooo0oooQgoao
Oo0ooogoQgogao
Ooo0oooOoogoao
OooooQgogao
Ooo0oooOoogoao
Oo0ooogogoao
Ooo0ooooOoogoao
Ooo0oooQgoao

O oOoooo
O Ooooo
O oOoo0ooo
O 0Ooooo
O o0Ooo0ooo
O oOoooo
O oOoooao
O oOoooo
O o0Ooo0ooao
O oOoooo
O o0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O 0Oo0oo0oao
O oOoooo
O 0Oooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O o0Ooo0ooo
O oOoooo
O o0Ooo0ooao

oo oooooooooodg

OO0 oooogogogogoooogodg

Ooooooooooooodg

OO0 oDooogogogogoooogodg

Ooooooooooooodg

OO0 ooooogogogogoooogodg

Oooooooooooodg

OO0 ooooogoogogoooogodg

Ooooooooooooodg

oo ooooogoogooooogodg

Oooooooooooodg

(12)

Ooooooogoooooogodg

Ooo0ooooooooooodg

O

O0Oo0ood

oo oooooooooogodg

Oo0oooQgoao
OooOooooOooOoao
Ooo0oooQgogoao
OooOooooOooOoao
Oo0oooQgogoao

Ooo0oooooooooood

oo oooooooooogodg

Ooo0oooooooooood

Oo0oooooooooogodg

OoooDooooooogoogoodg

O

OOooo0ogao

oo oooooooooodg

Oo0oooQgogoao
O O0OO0Oo0OoQgOdN

JP 2020-522499

OO0 ooDooggogoooogodg
oo oooooooooodg
OO0 oooogogogogoooogod
oo oooooooooodg
OO0 oooogogogogoooogodg
oo oooooooooodg
OO0 oooogog4gogoooogodg

O

Ooo0oooQgoao
OoOo0ooogoQgogao
Oo0oooQgogoao
OOo0ooogoQgogao
Ooo0oooQgoao
OoOoo0oogoQgogao
Ooo0oooOoogoao
Oo0ooogogoao
Ooo0oooOoogoao
Ooooogogoao
Ooo0ooooOoogoao

OOo0ooogogogao
Ooo0oooQoogoao
Oo0ooogoogogao
Ooo0oooQgogoao
OoOoooogoQgogao
Ooo0oooOoogoao
Ooooogogogao
Ooo0oooOoogoao

oo oooooooooodg

2020.7.30

OO0 oooogog4gogoooogodg

Ooooooooooooodg

Oo0ooooogogogogoooogodg

Ooooooooooooodg

10

20

30

40

50



e e e Y Iy
e s e e s e e e e ) e ) e e e e s e s Y Y Y
v e Y Iy
e s e R e e ) e ) e e e s e s Y Y Y
e ey I
e s e e e R e ) e ) e e s e s Y Y

OoooocooooooogogaoQg
OO0 oDoDooc4ogooooogogdg
OoooocooooooogogaoQg
OO0 oDoooogogooooogogaog
OooooooooooogogaoQg
OoDoooooooooogogaog
OoooocoooooooogogaoQg
Oooooo4ogooooogogaog
OoooocoooooooogogoaoQg
OooooooooooogogaoQg
OoooocoooooooogogoaoQg
OooooooooooogogaoQg
Ooooocoooooooogogoadg
OooooooooooogogaoQg
Oo0oooocoooooooogogaog
OooooooooooogogaoQg
Oo0oooocoooooooogogaQg
OooooooooooogogooQg
Oo0oooocoooooooogoQgoad
OooooooooooogogaoQg
OO0 OoDooodgdooooogogdg
OooooooooooogogaoQg
OO0 oDooogogooooogogdg
OooDooooooooogogaoQg
OO0 oDoooo4gogooooogogdg
OooDooooooooogogoQg
OO0 oDooo4gogooooogogog
OoooocooooooogogaoQg
OO0 oooo4gogooooogogaog

Oo0oooodQgooao

OooooooooooQgogoao

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

OOo0oooogodogoao

OoDoDoooogooooogogogao

Oo0ooooQgooaoo

OooooooooooQgogoao

OOo0oooogodgogooao

OoDoDooooooooggogao

Oo0ooooQgooaoo

OooooooooooQgogoao

Oo0oooogodgogooao

OooDoooooooogoggogao

Oo0ooooQgooao

OooooooooooQgoogoao

Oo0oooogodgogooao

OoooooooooogoQgogao

Ooo0oooodQgooaoo

OoooocooooooQgoogoao

Oo0oooogodooao

OoooooooooogoQgogao

Oooo0oooQgooaoo

OooooooooooQgoogoao

Oo0oooodgooaoo

OooooooooooQgogao

Oooo0ooodQgooaoo

OooooooooooOoogoao

(13)

oono
oo

Oo0oooodgooao

OoooooooooogoQgogoao

Oooo0ooodgooaoo

OooooooooooOoogoao

Oo0oooodgooao

OooooooooooQgogoao

Oooo0ooodgooao

OooooooooooOoogoao

Oo0oooodQgooaoo

OoooooooooooQgogoao

OoOoo0oooogoao
Oooooogogoao
Oo0oooogogoao
Ooooooogoogoao
Oooooogogoao
Ooooooogoogoao
Ooooogogoao
Ooooooogoogoao
Ooooogogoao
Ooooooogoogoao
Ooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Ooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Ooooogogoao
Oooo0ooogoogoao

OooooooooooOoogoao

OooDooooooooQgogoao

O

Oooooooooooogoogoaog

OooooooooooQgogoao

JP 2020-522499

gooooad

oad

OO0 oDooogoogooooogogogao
OoooocoooooogoQgogoao

O O
O O

O

OoDoDooogoogooooogogogao

O

OJ
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O

Oooooooooooogodg
OO0 ooDoogogooooogd
Ooooooooooooogodg
Oo0oooogogooooogdg
Ooooooooooooogodg
OO0 ooooogogooooogdg
Ooooooooooood
Ooooooogoooooogod
Ooooooooooood

O

O

OoooooooooooogQgoQg
Oo0ooDoogogooooggaog
OoooooooooooogoQgaoQg
Oo0ooDoooooooggaog
OoooooooooooogoQgaoQg

2020.7.30

gooano

O

O

O

O

10

20

30

40

50



e e e Y Iy
e s e e s e e e e ) e ) e e e e s e s Y Y Y
v e Y Iy
e s e R e e ) e ) e e e s e s Y Y Y
e ey I
e s e e e R e ) e ) e e s e s Y Y

OooooooQgdg
OOooooogogdg
Oooo0oooQgdg
OOoo0oooogogg
Oooo0oooQgdg
OOooooogogg
Oooo0oooQgdg
Oooooogogdg
OoOoo0oooQgdg
OOooooogoogg
OoOoo0oooQgdg
OOooooogogg

OoooooogoQgoao

O Ooooo
O OoOgooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O OooOooo
O Ooo0ooo.o
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo

Oooo0oooogod
OoOoo0oooogd
Oooo0oooogod
OoOoo0oooogd
Oooo0oood
OoOoo0oooogd
Oooo0oood
OoOoo0oooogd
Oooo0oood
OoOoo0oooogd
I B [

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

Ooo0oooQgoao
Oo0o0ooogQgogaog
Ooo0oooQoogoao
Oo0o0ooogQgogaog
Ooo0oooQooao
Oo0ooogQgogao
Ooo0oooQoogoao
OoooogoQgoao
Ooo0oooOoogoao
Oo0ooogoQgogao
Ooo0ooooOoogoao

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

OO0 oooodgogoao

OooooooQgoo
Ooooooggoao
OooooooQgoo
Ooooooggoao
Oooo0oooQgoo
OooooogQgoao
Oooo0oooQgoo
Oooooooggoo
Oooo0oooQgoo
Ooooooogoggoao
Oooo0oooQgoo
OoooooogogQgoo
Oooooooogoo
OoooooogoQgoo
OooooooQgoo
OoooooogoQgoo
Oooo0oooogoo
OoooooogoQgoo
Oo0ooooogQgogaog
OooooooQgoo
Oo0ooooogQgogao
OooooooQgoo
Ooooooggogao
Oooo0oooQgoo
Ooooooggogao
OoooooooQgoo
Ooooooggoao
OooooooQgoo
Ooooooggoao
Oooo0oooQgoo
Ooooooggoo
Oooo0oooQgoo

O
O
O
O

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

OOoo0oooao

OoOoo0oooogd
OoOoo0ooood
OOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OoOoo0oooogd
Oo0Ooo0Ooood
OoOoo0oooogod
Oo0Ooo0Ooood
OoOooooogod
OO0Oo0oooogd
Ooo0oooogod
OO0oo0oooogod
OooOooooogod
O0Ooo0oooogd
Ooo0oooogod
O0Ooo0oooogd
Oooo0ooood
O0Ooo0oooogod
OooOoo0oood
OO0Ooo0oooogod
OooOoo0ooood
OOoo0oooogod
OoOoo0ooood

O Ooo0oo0oooao
OOoo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooooooaog
O Ooo0ooooao
OOoooooao
O O0Ooo0ooOoooao
OOoo0ooooaog
O 0O0oOooooaog
OOoooooao
O 0O0o0ooooaog
OOoo0ooooao
O 0O0ooooaog
OOoo0ooooo
O O0Ooooooaog
OOoooooao
O Ooooooaog
OOoooooao
O Ooooooaog
OOoooooao
O Ooooooaog
OOoo0ooooao

O O0ooo

O0Ooo0oo0ooao

(14)

O Oooo

OOoo0oooao

O O0ooo

O 0Ooo0oo0ooao

O Oooo

OOoo0oooao

O 0ooo

O0Oo0oo0ooao

O Oooo

OOoo0oooao

O 0ooo

O 0Oo0oo0ooao

O Oooo

OOoo0oooao

OoOoo0oo0odgao O o0ood

]

O

[

O Oooo

OOoo0oooaoo

JP 2020-522499

O 0O oo
O Oooo
O Ooogoo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo

O OoO0oooo
OOoo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooao

]
O
[
O
O
O
O

O0Ooo0oooao O O0ooo

O
O
O
O
(]

2020.7.30

O Oooo

O Oooooao

O 0Oooo

O0Ooo0oooao

O Oooo

OOooooao

O O0ooo

O0Ooo0oo0ooao

10

20

30

40

50



OooooooooooooooOoooOoooOoooOhoooDoDoooOooooooDoooooooooooOoooOod
e ) e A A

OoOooooooooooOooooooooooOoooOoooOooooooDoooooooooboooOooOod
Iy s ey A A A |

e Y Iy
e e e e e ) e e s e s Y Y

OoooooQgogoao
OOo0ooogo-gogao

I:II:II:IJ\
O oo o

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

OooooooQgogoo
OO0 oooogogao
OooooooQgogoo
OO0 oooogogao
OooooooQgogoo
Oooooogogao
OooooooQgogoo
Oooooogogao
OooooooQgogoo
Oooooogogoao
Ooooooogogoao
Ooo0oooogogo
OooooooQgogoao
Ooooooogogoo
Oooooooogoogoao
Ooooooogogoo
Oooooooogogoao
OooooooQgogoo
Oooooooogogoao
OooooooQgogoo

OOoo0ooood
O0Oooooogod
OOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OOoo0oood
O0Ooo0oooogod

Ooooooogogooao

OOooooodg
O O0Oo0ooood
OOoooood
O Oooooodg
Oo0ooOooogoe ™o
O Ooooood
OOoooood
O OoOoooood
OOoooood
OOo0ooood
OOoooood
O Oooooodg
OOooOooood
OOoooood
OOooOooood
OOoooood
OOoo0ooood
OOoooood
OOoo0ooood
OOooooodg
O 0O0oOoooodg
OOo0oooodg
O 0O0o0oooodg
OOoooood
O 0O0o0oooodg
OOoooood
O 0O0oOooood
OOoo0ooood
O O0oOoooodg
OOoooood

OOo0oooodgogoao

Ooooooogogooao

OoOoo0ooood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
OOoooood
O0Ooo0oood
OoOoooood
Oo0Ooo0Ooood
OOoooood
Oo0Ooo0Ooood
OOoo0ooood
O0Ooo0Ooood
OOoo0oood
OO0Oo0oooogod
OOoooood
O0Oooooogod
OoOoo0oood
O0Oooooogod
OOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OoOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood

Oo0oooodgogooao

Ooooooogooao

Oo0oooodgogoao

Oooo0ooogogooao

Oooooodgogooao

O 0Ooo0ooo0oao

Ooooooogooao

O Oooooao

Oooooodgogooao

O 0Ooo0oo0oo0oao

Oooo0ooogogooao

O Ooo0oooao

Oooooodgogooao

O 0Ooo0ooo0oao

Oooo0ooogogooao

(15)

O Ooo0oooao

Oooooodgogooao

O 0Ooo0ooOoo0oao

Oooo0ooogogooao

O Ooo0oooao

Oooooodgooao

O 0Ooo0ooOoo0oao

Oooo0ooodgogooao

O Ooo0oooao

Ooooooogooao

O 0Oo0ooOoo0oao

OooOoo0oooOgoogooOoao

O Ooo0oooao

Oooooogooao

OOo0ooogo-gogao
Oo0oooQgogoao
OOo0o0ooogogogao
Oo0oooQgogoao
OOo0o0ooogogogo
Oo0oooQogogoao
Oo0ooogogogao
Ooo0oooQoogoao
Oo0ooogogogao
Ooo0oooOoogoao
Ooooogogao
Ooo0oooOoogoao
OoooogoQgogao
Ooo0oooOoogoao

OoOoo0ooOgogano

OoOo0ooogooogoo

O

O Ooo0oooao

Oooooogogooao

JP 2020-522499

O
O
O
O
]
O
]

O Oo0ooogoaog
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0ooogoao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao

OO0 oooodogoao
OooooooQgogoao
Oo0oooodgogoao
Ooooooogogooao
Oo0oooodgogoao
OooooooQgoao
Ooooooggoao
Oooo0oooQgoo
Ooooooggoao
Oooo0ooogoogoao
Ooooooggoao
Oooo0oooogoao

O
O
O
O
O

O 0Ooo0oooao

2020.7.30

O Ooo0oooao

OoOoo0ooodg
O0Ooo0oood
OoOoooodg
OooOoo0oood

O 0Ooo0oooao

O Ooo0oooao

O 0Ooo0oo0oo0oao

10

20

30

40

50



e e e Y Iy
e T s e e e e s [ Y Y Y

Ooooooo0oooooo0ooooogogQgooao

O
O
O
[

O
O
O
O

OO0 oDoOoDoooo0 oo ooo o0 oo ooogoQgooo
e [ e e e e e sy Y I Y
OO0 oDoOooooo0 oo ooo o0 oo ooogogQgooo

OO0 ooooogogooao
oo ooooooQgoooo
OO0 ooooogogooao
oo oooooogooooo
OO0 ooooogogooo
oo oooooogooooo
OO0 ooooogogooo
oo oooooogooooo
OO0 oooooogogogoooo
oo oooooogoogoooo
OO0 ooooogogoooo
Oooooooogoogoooo
OO0 oooooogogogoooo
Oooooooooogoooo
OO0 ooooogogoooo
Ooooooooogoooao
oo oooooogogoooo
OoooooooogooOoooao
oo ooooooQgoooo
OoooooooooOoooOoao
oo ooooooQgoooo
OO0 oooDoogogooao
oo ooooooQgooooo
OO0 oooDoogogooao
oo ooooooQgooooo
OO0 oOooooogogooao
OO0 ooooOooogog e

Ooooooooooooooooooooogoag

Oo0oooooo0oooooo0ooooogogQgooao

OO0 ooooogogog

OOo0oDoooU0oooDooggUggooDooggooao

O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
OoOoooo
O oOoooo
O oOoo0ooo
O oOoooo
O oOoo0ooao
O oOoooo
O o0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
OoOooQge O
Ooogoa

Ooo0oooQgogoao
OOo0o0ooogoQgogao
Ooo0oooQgogoao
OoooogoQgogao
Ooo0oooQgoao
Oo0ooogogogao
Ooo0oooOoogoao
Ooooogogogao
Ooo0oooOoogoao
Ooooogogao
Ooo0oooQoogoao
OoooooQgogoao
OoooooOoogoao
OooooQgogoao
OooOooooOoogoao
Ooo0oooQgogao
OooOooooOoogoao
OooooQgogoao
OooOooooOooOoao
Oo0oooQgogoao

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

O
O
O
O
Q

a

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O Ooo0gooo
O O ogoog
O 0Ooogooo
O Ooogoog
O 0Ooo0gooo
O Ooogoog

O

O
O
O
O
O

O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Ooo
o |
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O oOooo
O 0Ooog
O Oooo
O Oooog
O 0Oooo
O 0Oooo
Q OO O

0

O

O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O O0OoOooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
OoOoooo
O oOoooo
O oOoo0ooo
O oOoooo
O oOoo0ooao

|

OO0Oo0oooogd
OoOoo0oooogod
O0Ooo0oooogd
OOoo0oooogod
O0Ooo0oooogd
OOoo0oooogod
O0Ooo0oooogd
OOoo0oooogod
O0Ooo0oooogd
OOoo0ooood
OO0Ooo0oooogd
OOoo0ooood
OO0Ooo0oooogd
I B

O O

JP 2020-522499

OO0 o0oooogooogooga
oo oooooogooooo
OO0 ooooogogooo
oo oooooogooooo
OO0 ooooogogoooo
oo oooooogooooo
OO0 ooooogogoooo
oo oooooogoogoooo

o R |

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

2020.7.30

10

20

30

40

50



e e e Y Iy
e s e e s e e e e ) e ) e e e e s e s Y Y Y
v e Y Iy
e s e R e e ) e ) e e e s e s Y Y Y
e ey I
e s e e R e e e ) e e e s e s 2 s [ [ Y Y

O
O
O
O
O
]
O
]
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O oOooo
O 0Oooo

[ e I B
O Oooo

O 0Ooo0oooao

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O

Oooo0oooogod
OoOoo0oooogd
Oooo0oooogod
OoOoo0oooogd
Oooo0oood
OoOoo0oooogd
Oooo0oood
OoOoo0oooogd
Oooo0oood
OoOoo0oooogd
I B [
Oo0oo0oooogdg
OooOoo0ooood
Oooooogod
OooOoo0ooood
Ooooooogod
OooOoo0ooood
Ooooooogd
Ooo0Ooo0ooood
Ooooooogod
OOoo0oooogd
Ooooooogod
OoOoo0oooogd
Ooooooogod
OoOoo0oooogd
Oooo0ooood
OOoo0oooogd
Oooo0oood
OoOoo0oooogd
Oooo0oood

OOooooodg
O O0Oo0ooood
OOoooood
O Oooooodg
OOoooood
O Ooooood
OOoooood
O OoOoooood
OOoooood
OOo0ooood
OOoooood
O Oooooodg
OOooOooood
OOoooood
OOooOooood
OOoooood
OOoo0ooood
OOoooood
OOoo0ooood
OOooooodg
O 0O0oOoooodg
OOo0oooodg
O 0O0o0oooodg
OOoooood
O 0O0o0oooodg
OOoooood
O 0O0oOooood
OOoo0ooood
O O0oOoooodg
OOoooood
OOoooood
OOoooood
OOooood
OoOooOooood

OOoo0oooao
O OooOoooo
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
OOoo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0OoO0Oooo
OOoo0oooao
O 0Oo0Ooooo
OOoo0oooao
O Ooo0oooao
OOoo0oooao
O Ooo0oooo
OOoo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oooao

O Ooo0oooao

O Oooo

O Ooo0oooao

O Oooo

O Oo0oooao

O O0ooo

O 0Ooo0oooao

O Oooo

O Ooo0oooao

O 0Oooo

O 0Ooo0oooao

o= Oo0o
O 0Oooo

O Ooo0oooao

O 0Ooo0ooo0oao

O Oooo

O Oooooao

T OT O

O o0Ooo0ooao
O oOoooo
Ooo0Ooo0ooao
O oOoooo
O o0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Oo0ooog
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O o0Ooooo
O Ooooo
O o0Ooooo
O oOoooo
O o0Ooo0ooao
O oOoooo
O o0Ooo0ooao

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O Oooo

O 0Oooo

an

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O 0ooo

O Oooo

O 0ooo

O Oooo

]

O o0ood

OO

O Oooo

JP 2020-522499

O O
O O
O O
O O
O ]
O O
O ]

OJ
O
O
O
O

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

2020.7.30

O Oooooao

O0Ooo0oooao

OOooooao

O Ooooo
O 0Ooo0ooo

O0Ooo0oo0ooao

10

20

30

40

50



e e e Y Iy
e s e e s e e e e ) e ) e e e e s e s Y Y Y
v e Y Iy
e s e R e e ) e ) e e e s e s Y Y Y
e ey I
e s e e e R e ) e ) e e s e s Y Y

Oo0Ooo0oooo
OO0Oo0oooog
I B
OOooooaog
O0Ooo0oooao
OOoo0oooog
O0Ooo0oooao
OoOooooaog
O0Ooo0oooao
OOoo0oooaog
I B
OoOooooaog
O0Ooo0oooao
OoOooooaog
I B

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

OO0 oDoDoooo0 oo ooo o0 oo oogQgoo
e e e e sy [ [
OO0 oDoOooooo0 oo ooo o0 oo ooogQgoo

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

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

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

OOoo0oooao
O OooOoooo
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
OOoo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0OoO0Oooo
OOoo0oooao
O 0Oo0Ooooo
OOoo0oooao
O Ooo0oooao
OOoo0oooao
O Ooo0oooo
OOoo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oooao
O Oooooao
O0Ooo0oooao

Oo0oooo4Qoooooog4ogoooDooggogao
Ooooooo0ooooooooooogoQgoo
Oo0ooooo4oooooo4gogooooggoao
Ooooooo0ooooooooooogogQgoo
Oooooo4o0ooooo4ogoooooggoao
Ooooooo0ooooooooooogogoQgoo

Oooooogogoo

OooooogodQgoooao
OoooooOogooooaoo
OooooogodQgoooao

Oooooogoaos

Oooooogogoo

OoooooooooooooooooQgoao
Oooooo4o0ooooo4oooooooggoao
OooooooooooooooooogooQgoo
Ooooooo0ooooo4ooooooggoo
OoooooooooooooooooQgoo
Oooooo4o0ooooooooDooogQgoo
OoooooooooooooooooQgoo
Oooooo4o0oooooo0oooooogQgoo
OO0 Oo0oooo0o4dooDoogg4UoooDooggogo
Ooooooo0oooooo0oooDooogQgoo
Oo0oDooo4dooDoogg4gooDooggogo
Ooooooo0ooooooooDooogQgoo
Oo0Ooooo4dooDooogog4ggooDooggogo
Ooooooo0ooooooooDooogogQgoo
Oo0oooo4dooooo4gogooDooggogo
Ooooooo0ooooooooooogQgoo
Oo0oooo4oooooo4gogooooggoo
OoooooooooooooooooogogoQgoo
Oo0Doooo4o0ooooo4ogooooggoao
Ooooooo0ooooooooooogogQgoao
Oooooo4o0ooooo4ogoooooggoao
OooooooooooooooooogogoQgoao

(18)

O
O
O
O
O
O
O
O

O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooog
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooo.o
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

O
O
O
O
O
OJ
O

]

O

|

JP 2020-522499

]
O
[
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
(]

O
O
O
O
O

2020.7.30

10

20

30

40

50



e e e Y Iy
e s e e s e e e e ) e ) e e e e s e s Y Y Y
s e [ |
s s s e e ) e e s e e e s e A [
s e e e e e e e sy e [
s s s e e e e s e e e s e [

O
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

O0Ooo0oooaoo
O Ooo0oooo
O0Ooo0oooaoo
O Ooo0oooao
T OO Ogoo

O Oooo

O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O oOoo0ooo
O oOoooo
O oOoooao
O oOoooo
O o0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo

O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo

Oooooo<T®o0ooao

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

I Y o Y

Oo0oooogodgogooao

O Oooo

OooooooQgooao

O 0o oo

OooDoo<=® 4doogooao

O Oooo

OooooooQgooao

Oo0OOgooe

[ R o =

Oo0oooogodgQgogooao

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

Oo0oQoooaa

O oOoogo

OooooooQgooao

O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao

O Oooo

Oooooogodgooao

O 0o oo

O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O 0O oo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo

OooooooQgooao

O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooo0ooao
I Y = S B B

O Oooo

Oo0oooogodgooao

O 0o oo

Ooooooo=® oo0og

O Oooo

OooooogQgooao

O 0o oo

OooooooQgooao

(19)

O Oooo

OooooodgQgooao

O 0o oo

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

Ooooo*® o0goge

O Oooo

OoOoooogoova

0O O

O gua

O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O O0OoOgoo
O Ooooo
O O0OoOgooo
O Ooooo
O OoOgooao
O Ooooo
O Ooogoao
O Ooooo
O OooOooao
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo

O 0o oo

Ooooooodgooano

O Oooo

OoooooQgooao

O
O
O
OJ

O
O
O
O
O

O
O
OJ
O

OooOooooodgooOoano

OoooooQgooao

O

O

OO0 oDooogodg= oo

Oooooo<T Ogooo
Oo0ooooogogoao
Ooooooogogogoao
Ooooogogoao
Ooooooogoogoao
Ooooogogoao
Ooooooogoogoao
Ooooogogoao
Ooooooogoogoao
Ooooog<=® oo
Oooo0ooogoogoao
Oooooo<T Ogooo
Oooo0ooogoogoao

JP 2020-522499

O O
O
oo
O O
O O
O O
O O

OJ
O
OJ
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O

O
O
O

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

2020.7.30

10

20

30

40

50



e ey Y Iy
e s e e s e e e e ) e ) e e e e s e s Y Y Y
= S e e e e e e e e e e s e e e s e s e s s o Y [

O Oooogaa

I

s e
e s e e e e e e R ) e e s s [ [ o

O o0 oooogogo
O oD oooogogog

[ul
J
O

O
O

O

O
oo oooooooooodg

OO0 oooogoggogoooodg
oo oooooooooodg
OO0 oDoooogogogooooodg
oo oooooooooodg
OO0 oooogoggogoooodg
Oooooooooooodg
OO0 oooogoggogoooodg
Oooooooooooodg
OO0 ooooogogogooooodg
Ooooooooooood
OO0 ooooogoogooooodg
Oo0ooooooooood
OO0 oooooooooodg
Ooo0oooooooooood
OO0 oooooooooodg
Ooooooooooood
OO0 oooooooooodg
OO0 oo oogoggogooood
OO0 oooooooooodg

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

Oooooooooooogd
OO0 oDooogogoooogd
Oooooooooooogd
OO0 oooo4gogoooogd
Oooooooooooogodg
OooDoDooogogoooogd
Ooooocooooooogod
Ooooooogoooogd
Ooooocooooooogod
Ooooooogoooogd
Ooooocooooooogod
OooDoooogoooogd
Oooooooooooogod
Oooooooooooogdg
Oooooooooooogod
Ooooooooooogd
OOoooooooooood
Oooooooooooogdg
OOo0oooooooooood
Ooooooooooogdg
OO0 o0oooo4gogoooogd
Ooooooooooogd
OO0 ooDoogogoooogd
Oooooooooooogdg
OO0 oDooogogoooogd
Oooooooooooogod
Oooooo4ogoooogd
Oooooooooooogdg
OoooDoo4gogoooogd

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

O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
OoOoooao
O oOoooo
O oOoo0ooao
O oOoooo
O oOoooo
O oOoooo
O oOoo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O 0Ooo0ooo
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O 0Oooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O o0oooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O oOoo0ooao
O oOoooo
O oOoo0ooao

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 oOooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O oOooo

O
O
O
]
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

Q
]

O 0Oooo

O oOooo

O
O
O
O
O
O
O

=

O 0Oooo

O oOooo

O 0Ooo

(20)

O oOooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O o0Ooo

O oOooo

O
O
O

=

O o0Ooo

O 0Oooo

O

O Oooo

O 0Oooo

O

JP 2020-522499

O O0ooo

OO0 oooogogooao
OooooooOooooao
OooDooogogogoooogod
Ooooooooooodg
Oooooogogoooood

OO0 oDoogogogogooood
O0Ooo0oood

OooOoo0oooogdg
Oo0oDoogogogogoooogod
Ooooooooooodg

-
Q
O

O d
O O
O d
O O
O d
O O
O d

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

OJ
O
-
O
O
O
O

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

O
O

O
O

Ooooooooogooooo
OO0 ooooogoggoooao
Oooooooooooo
OO0 ooooogogogoooo
Oooooooogooooao

O 0Oooo

-

O
O
O
O

O
O
O
O

2020.7.30

O 0Oooo

O
O
O

O o0Ooo0ooo

O 0Oooo

Oooooogoogooood
Oooooooooood

O oOooo

O

10

20

30

40

50



OooooooooooooooOoooOoooOoooOhoooDoDoooOooooooDoooooooooooOoooOod
e ) e A A
OoOooooooooooOooooOoooOooooooOoooDoDoooOooooooboDoooooooooooOooOooOod
I e A A A

Ooooooooooooo0o oo oooo0 oo oooo0oooDooogooao
e s e e e e e e s e [ Y I Y

Ooooooo0oooooQgooao

O

OO0 oDoDoogogooooogogg

O
O
O
O

Oooooooogg
OOooooogg
OoooooooQgdg
OOooooogdg
Oooooooogodg
OOoooooogg
Ooooooogdg
OOoooooogg
OooooooQgodg
Oooooogg
Ooooooogodg
Ooooooogg
Oooo0ooooQgodg
Oooooooogdg
Ooooooogodg
Oooooooogg
OoOooo0oooOgodg
Oooooooogg
OoOoooooogoadg
Ooooooogdg
OOo0Dooooogdg
Ooooooogdg
OO0 oooogg
Oooooooogdg
OO0 oooogdg
Oooooooogdg

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

Ooooooooooooogoooog
OO0 ooDoogogoooDoogogooog
Ooooooooooooooooog
OO0 ooDoogogooooogogooog
Ooooooooooooooooog
OOo0ooDoooooooogoooog
Ooooooooooooogoogoao
OOo0ooooooooooogogoao
Oooooooooooooogogogoao
OOo0ooooooooooogogoao
Ooooooooooooogoogoao
Ooooooooooooogogoao
Ooo0oooooooooooogoogooao
Ooooooooooooogogoao
Oo0ooooooooooooogoao
Oo0ooooooooooogogoao
Ooo0oooooooooooogoogoao
Oo0oooooooooooogogoao
Ooo0ooooooooooooogoao
Ooooooooooooogogoao
OO0 o0oDoogog4gogoooogogogao
OoooooooooooogoQgoao
OO0 oDoDoogog4gogoooogogogao

Oooooooooooogdg
OO0 oooo4gogooooogd
Oooooooooooogodg
OooDooo4gogooooogd
Oooooooooooogodg

OO0 ooooogoQgoooao

Ooooooooogooooao

OO0 ooooogoggoooo

Ooooooooogooooao

oo ooooogoQgoooo

Ooooooooogooooao

oo ooooogogQgoooo

Ooooooooogooooao

(1)

oo ooooogogQgoooo

goad

O
O

Ooooooooogogoooao
OooooooogoQogoooo

O
O
O
O
O
O

Ooooooooogooooao

oo oooooQgoooo

OoooooooogooOoooao

oo oooooQgoooo

O

OoooDooooogooogo

oo ooooogoQgoooo

JP 2020-522499

goooooao

O O0Oo0ooooaog
O Ooo0ooooaoo
O O0Oo0ooooaog
O Ooo0ooooaoo
O Oo0ooooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0ooooaog
O 0Ooo0ooooao

O
O
O
O
O
O
O

OO0 oDooooooooooogodg
OO0 Do ooogogogooooogdg
OO0 oDooooooooooogodg
OO0 Do ooogogooooogdg
OO0 oooooooooooogodg
OO0 oDoooogogogooooogdg
oo oooooooooooogodg
OO0 oDooooogoooooogdg
OO0 oooooooooooogodg
OO0 oDooooogoooooogdg
oo oooooooooooogodg

OO0 ooooogog4Qgoooao
oo oooooQgooooo
OO0 ooooogog4Qgogoooao
oo oooooQgooooo
OO0 ooooogoggogoooao
OooooooooQooooo
OO0 ooooogogQgogoooao

OoooooooQgooooao

2020.7.30

gooano

oo ooooogogQgoooo
Ooooooooogooooao
oo ooooogoQgoooo
Ooooooooogooooao

10

20

30

40

50



OooooooooooooooOoooOoooOoooOhoooDoDoooOooooooDoooooooooooOoooOod
e ) e A A

OoOoooooo0oooooo0oDoDoooooDooogogoao
Oo0ooogog40dooDooUUoDoDooUUooooogogoao
Oooooooooooooo0ooDooooooooogogoao
Oo0Dooooo40oooDooUUUoDoDooUUoDooogogoao

Ooo0oooo0ooooooooooogogooao
OO0 o0DoDoodooDooodgooDooogoggogogoao
Ooooooo0ooooooooooogooao

OO0 oooogooooaog

Oo0Dooogogoao

O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O oOooo
O 0Ooo
O oOooo
O 0Ooo
O oOooo
O 0Ooo
O oOooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo

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

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

OoOoooood
O 0Ooooood
OoOoooood

Ooo0o0oooodg
OoOoo0ooogdg
Oooo0oooodg
OoOoo0oooogdg
Ooo0o0oooodg
OoOoo0oooogdg
OooOoo0oooodg
OoOoo0oooogdg
OooOoo0ooOodg
OooOoo0oooogdg
OooOoo0oooOodg
Oo0oo0oooogdg
OooOoo0oooodg
Ooooooogodg
OooOoo0oooodg
Ooooooogdg
Ooo0Ooo0ooood
OoOoo0oooogdg
OooOoo0ooooadg
Oo0oooogodg
OOo0oo0oooogdg
Oooo0oooogdg

Oo0oooooooooogooao

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

Oo0DoDooo4ogoooooggooao

Oo0oooooooooogooao

OOoo0oodg

Oo0DoDooo4ogoooooggooao

Oo0Ooo0ood

Oo0oooooooooogooao

Oo0Oo0ood

Oo0DoDooo4ogooooogoggooao

A

Oo0ooooooooooogooao

Oo0Oo0ood

Oo0ooooo4oooooogoggooao

I R

Oo0oooooooooogooao

OoOoo0oood

Oo0oooooogooooogoggooao

O0Ooo0ood

Oo0oooooooooogooao

OoOoo0oood

Oo0ooooo4ogooooogogooao

O0Ooo0oood

Oo0oooooooooogooao

(22)

Oo0Oo0ood

Oo0ooooooooooogogooao

O0Oo0ood

Oo0oooooooooogoOooao

Oo0Oo0ood

Oooooooooooogoggooao

O0Oo0ood

Oo0ooooooooooogoOooao

OoOoo0oood

Oooooooooooogogogooao

+

O0Oo0ood

Oo0ooooooooooogoOooao

Oo0Oo0oood

Oooooooooooogoggooao

OOoo0oo0oogao

Ooo0oooooooooogoooogogogoo

|

OoOoo0ood

Oooooooooooogogooao

JP 2020-522499

O
O
O
]
O
]

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

OO0Oo0ood
OoOoo0oood
OO0Oo0ood
I B B
Oo0Oo0ood
Oo0Oo0ood
OO0Oo0ood

O 0OoO0oooog
O0Ooo0oooaoo
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Oooooaog
O0Ooo0oooaoo
O Oooooao
O0Ooo0oooaoo
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oooao

OO0 oDooodgogooooogogdg
OooooooooooogogoQg
OO0 oDooogogooooogogdg
OooooooooooogogQg
OO0 oDooo4ogoooooggog
OooooooooooogogoQg
OO0 ooooogooooogogog
OooooooooooogogoQg
OooDoooogooooogogaog
OooooooooooogogaoQg
Oooooooooooogogog
OooooooooooogogQg

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

Oo0Oo0ood

2020.7.30

OO0Oo0ood

O0Ooo0ood

OoOoo0oodg

A B

10

20

30

40

50



OooooooooooooooOoooOoooOoooOhoooDoDoooOooooooDoooooooooooOoooOod
e ) e A A
OoOooooooooooOooooOoooOooooooOoooDoDoooOooooooboDoooooooooooOooOooOod
I e A A A

OoooooooooogooQgdg
OO0 oDooogoggooood

OoOo0ooOooooo0ooooo4o00 oo oooo0D oo oDoooDoooDoDooo0ooooaono

Oo0OoOoo4o0oU0ooDoDooUogUooDoDoo4gogoooaog

Ooooooooooodg

Ooooogo-gogoao

O
O
O
O
O
]
O
]
O
O
O
O
O

O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooao
O Ooo0ooooaoo
O Oo0ooooao
O Ooo0ooooaoo
O Ooo0ooooaog
O Ooo0oooooo
O O0Oo0ooooaog
O 0oo0ooooao
O Ooo0ooooaog
O0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0ooooao
O 0Ooo0oo0oooao
O Ooo0ooooao
O 0Ooo0ooooao
O Ooo0ooooao
O O0Oo0oo0oo0ooao
O Ooo0ooooo
O O0Oo0oo0oo0ooao
O OoOo0ooooaoo
O O0Oo0ooooo
O Ooo0ooooo
O O0Oo0ooooo
O Ooo0ooooaoo
O Oo0ooooaog
O Ooo0ooooaoo
O O0Oo0ooooaog
O Ooo0ooooaoo
O O0Oo0ooooaog
O Ooo0ooooaoo
O Oo0ooooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0ooooaog

O 0Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooao
O 0Ooo0ooo
O Ooogooao
O 0Ooo0ooo
O Ooooo

OO0 oDoogoggooood

Ooooo-gogaog

OOoooooggdg

Oooooooooood

Oooooooooooogogoooao
OO0 ooDooogooooogogooao
Oooooooooooogogoooao
OOo0ooDooogooooogogooao
Ooooooooooooogooooao
OoooDooogooooogogooao
Ooooocoooooooogooooao
Oooooooooooogogooao
Ooooooooooooogogoooao
Oooooooooooogogoooao
OoooooooooooogoogoooOoao
Oooooooooooogogogooao
OOoooooooooooogoogoooao

OoDooogoggogooood

Oooooooooood

OoDooogogogooood

Ooooooooooodg

OoDoooogogogooood

Oooooooooood

Oooooogogogooood

Oooooooooood

Oooooogogooood

Oooooooooood

O o0Oooo

(23)

oono
oo

Ooooooogooood

O oOooo

Oooooooooood

O o0Ooo

Ooooooogooood

Oo0ooooooooooogoggogoo
Ooooooooooooooogoogoao
Oo0oooooooooooggoo
Ooo0ooooooooooooogooao
Oo0ooooooooooogogQgoo
OO0 Do ooogQgoooooggogog

O oOooo

O
O
O
O
O
O

OoooooOoooood

O o0Ooo

Ooooooogooood

O oOooo

OoooooOoooood

O o0Ooo

Ooooooooooodg

O oOooo

O

Oooooooooooogoo

O Oooo

Ooooooooooodg

Oo0ooooooooooogogQgoo
OO0 oo ooogogooDoooggogog
Oo0ooooooooooogogQgoo
OO0 oDoooogogoooooggogog
Oo0ooooooooooogogQgoo
OO0 oDoooogogooooooggogog
Ooo0ooooooooooogoQgoo
OO0 ooooogooooooggogoog
Oo0ooooooooooooQgoo
OO0 ooooogooooooggogoog
OoooooooooooogogQgoo
Oo0ooooogooooooggogoog
OoooooooooooogogQgogoao

O o0Oooo

JP 2020-522499

goooooao
0

OO0 oDoogoggooood
Ooooooooooodg
OO0 ooogoggooood
Ooooooooooodg
OO0 oooogoggooood
Oooooooooood
OoDoooogogogooood

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

Oooooooooood

O o0Ooo

2020.7.30

gooano

O0Ooo0o0ooao

OoDoooogoggogooood
Oooooooooood
OooooogoQgooood
Oooooooooood

O 0Oooo
O o0Ooo
O 0Oooo
O o0Oooo

10

20

30

40

50



e e e Y Iy

I Iy oy o
OoooooooOoooooooooooooooooooooobooOooOoao

OO0 0D Oo0ooDoo4dgooDoooggogoao
OO0 oDoooooooooogoogogooao
OO0 D o0oooo4goooDooogogogoao
OO0 oDoooooooooogogogooao
OO0 Do ooo4goooDoooggogoao

O Oooo

OO0 O0DooodooooDUooUdooDooUgUoDoDoogogooao
OOoooooo0oooooo0DooDoooo0ooooogoogooao
OO0 o0ooodooooUooUdoooDooUgUoDoDooggooao

Ooooooooooodg
OoDoooo4gooood
Ooooooooooodg
Oooooo4gooood
Ooooocoooooodg
OoDoooogoooodg
Ooooooooooodg
Oooooo4Qgooood
Ooooooooooogdg
Oooooo4Qgoooodg
Oooooooooood
OoooooQogoooodg
Oooooooooood
Oowoooogoooog

O
O
O

OJ
O
OJ

O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooooo
O OooOooo
O 0Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo

O0Ooo0oooaoo
O Ooo0oooo
O0Ooo0oooaoo
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
OOooOoooao
O0Ooo0oo0ooaoo
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooaoo
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao

O oooooogdg

O 0Ooooo
O 0OooOooog
O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O 0Ooooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao

I Y o Y

OOoo0ooogd
OoOoo0ooogod
OOoo0oooogd
OooOoo0oood
OOoo0ooogd
Oooo0oood
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood
O O00Oo0o0go
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood
OoOooooogd
OoOoo0ooood
Oooooogd
I B [
Oooooogod
OOoo0oooogd
O =~ Oo0oo0gog
OOo0o0oooogd
OoOooooogod
OOoo0ooogd
OoOoo0ooogod
OOoo0oooogd
OoOoo0oood
O oOooogd
Ooo0oo0oood
OOoo0oooogd
Oooo0ooood
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

O Ooogoo

O O0ooo

O Oooo

O 0Oooo

O 0o oo

O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O 0o oo

O Oooo

O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O O0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O O0OoOgoao
O Ooooo
O O0OoOooo
O Ooooo
O OoOgoao
O Ooooo
O Ooogoao
O Ooooo
O Ooogoao
O Ooo0ooo
O Ooooao
O Ooo0ooo
O Ooooao
O 0Ooo0ooo

O 0o oo

(24)

O Oooo

O 0o oo

Oooooooooood
OoooooQogoooodg
Oooooooooood
Ooooooogoooodg
OOoo0ooooooood
Ooooooogoooog
OO0 oDooo4Qgooood
Ooooooogoooog
OO0 o0oo0oogooood
Ooooooogoooodg
OOoDoooo4Qgoooodg
Ooooooooooodg
OoDoooo4Qgoooodg
Ooooooooooodg
Oooooogoooodg
Ooooooooooodg
Oooooogooood
Oooooooooood
Oooooogoooodg
Ooooooooooogd

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

Ooo0ood

[

O Oooo

JP 2020-522499

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

O O oo
O Oooo
I Y o [
O Oooo
O O oo
O Oooo
O 0o oo

O O0ooo

2020.7.30

O 0o oo

O 0Oooo

O 0o oo

O O0ooo

10

20

30

40

50



e R e e o Y Y Y O Y Y

e ) e A A
OoOooooooooooOooooOoooOooooooOoooDoDoooOooooooboDoooooooooooOooOooOod

OO0 oDooggUgooDoo»®Uoooodoooooogogoao

s s e ) e Y [ Y
Oooooo4o0ooooooooooogQgoo
OOo0oOoooo4dooDoouog4UoooDooggogo

Ooo0ooooo0oDooooo0 oo oDooooooDooogooao
OO0 ooogg4UogooDooUUoUoDoDoo4UooDooogogoao

Oooooooogdg
OOooooogg
OooooooQgdg
Oooooogg
OO0« Oo0ooOoogao
OOooooogg
OooooooQgodg
Ooooooogdg
OooooooQgdg
Oooooogdg
Oooo0ooooQgodg
Ooooooogg
OooooooQgodg
Ooooooogg
OO oogooooge

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

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

Ooooooogoooodg
OooDoo®©w4dooood

Oooooooogdg
OOooooogg
OooooooQgdg
OOooooogdg
OoooooooQgdg
OOoooooogdg
OooooooQgodg
OOooooogdg
OooooooQgodg
Oooooogdg
OooooooOgodg
Ooooooogdg
OooooooOgodg
Oooooooogdg

Oooooogod
OO0ooooogd

O
O

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

Ooooooooooodg
Oooooo4Qgoooodg
Ooooooooooodg
Oooooogooood
Ooooocoooooogdg
Oooooogooood
Ooooooooooodg
Oooooogogoooodg
OoDooooe oooodg

O0oQ0de ©™@™d

O OooOoooog
OOoo0oooo
O Oooooaog
O0Ooo0oooao
O Oooooaog
O 0Ooo0oooao
O Oooooao
O 0Ooo0oooao
O Oooooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Oooooo
O 0Ooo0ooo0oao
O0OO0goOoe Q

Ooooooogogoooodg
Oooooooooood
Ooooooogoooog
Oooooooooood
Ooooooogoooog
ODOoooooe oooodg

(25)

oono
oo

O O0Oo0oo0oooao
O Ooo0ooooao
O O0Oo0oo0oooao
O Ooo0ooooao
O O0Oo0oo0oooaoo
O OoOo0ooooao
O O0Oo0ooooao
O Ooo0ooooao
O 0Oo0Oooooao
O Ooo0ooooao
O Oo0ooooao
O Ooo0ooooaoo
O 0Oo0ooooao
O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooao
O Ooo0ooooaoo

Oooooooogg
OoOooo0oooogoadg
O 000« OO0

Ooooooogoooog
OOoo0ooooooood
Ooooooogoooog
OO0 o0Dooo4Qgoooodg
Ooooooooooodg
OO0 oDooo4Qgoooog
Oooooo4ogoooodg
OO0 oDooogoooodg
Ooooooooooogdg
OO0 oooogooood
Ooooocoooooodg
OO0 oooo< ogooogogoaog

OoOoooooogoadg
OooooooQgg
OO0 ooooogdg
OooooooQgdg
OO0 oooogg
Ooooooogdg
OOooooogg
T oOoOoOoOoOoQgoooo

O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooo
O Oo0oooaog
O Ooo0oooao
O Oo0oooaog
O Ooo0oooo
O OooOoooaog
O Ooo0oooao
O Ooo0oooaog
O Ooo0oooao
O Oooooaog
Oo0oQge od

[

O

JP 2020-522499

goooooao

OOooooogg
OooooooQgdg
OOooooogg
OO0« Oo0ooOoogao

OJ
O
OJ
O
O
O
O

Ooooooooooogdg

O

2020.7.30
0ooo
oooo
oooao
oooo
oooao
oooo
0ooo
oooao
oooao
0oooo
Op OO
oooao
oooo
oooo
000

0ooo
oooao
oooao
0oooo
oooo
oooao
oooo
0ooo
0oooo
oooao
oooao
oooo
oooo
oooao
oooo
0oooao
0oooo
oooo
oooao
oooo
0ooo
0ooo
oooao
oooao

10

20

30

40

50



+tO0 00000 oO00Ooooogao

OoooOoooDOo0ooD oo o oo oooooogoooogao

e e e e vy e |

OO0 O0Dooo0odUoooDoouUoodUoooDoogogooooood
Oo0ooooo4o0oooooo0ooDooooooooogodg
OO0 ooo0odooDoouUooUdoooDoooggogooooogod
Oo0ooooo4o0oooooo0ooDooooooooogodg
OOo0OoOooo0o4ddooDoouUoUUoooDoogggoooooogod

OO0 oooooo0 oo ooo o0 oo ooogoooooo

OooooooDOo0ooD oo o oo oooooogooogao

OO0 oooooo0 oo ooo o0 oo oogogooooo

OO0 ooogog4oDooDooggUUoDoDoogooooaog

O 0Ooo0oooo
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0goooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0ooO0oo0oao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0gooao
O 0Ooo0oooo
O Oo0gooao
O 0Ooo0oooo
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooo
O O0Oo0ogooao
O 0Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao

O
O
O
Q

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

OO0 oooooOooooodg
OO0 o000 ooogooogao

oo oooooogogoo

OooooogQg™g

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

OO0 ooooogogogo

Oooooggdg

+O0 00000 oodg

OO0 oo ooogoooodg
OO0 oooooOooooodg
O 0D ooogooogooogao
OO0 ooooooOooooodg
OO0 oooooQgoooodg

[ B |

oo oooooogoogoo

OooooogdgQg

OO0 oooooogogoo

Oooooggdg

O
]
O
]
O
O
O
O

oo oooooogoogoo

OooooogodgaQ

OO0 oooooogogoo

Oooooggdg

oo oooooogoogoo

Oooo0ooogoQgQd

OO0 oooooogogoo

Oooooggdg

+tO0 00000 oodg
OO0 ooooo4Qgoooodg
OO0 oooooooooodg
OO0 oooooQgoooodg
OO oDooooooooe ™o
OO0 oooooQgoooodg
Oo0ooooooooood

[ I R |

oo oooooogoogoo

OoooooogodgQd

OO0 oooooogogoo

Ooooooggdg

oo oooooogoogoo

OoooooogodgQd

OO0 oooooogogoo

OoooooggQg

oo oooooogoogoo

I |

(26)

oono
oo

oo oooooogogoo

OoooooggQg

Ooooooooogoogoo

I sy |

OoooooQogooood
Oooooooooood
Ooooooogoooodg
Oooooooogoe Ooo-d

oo oooooogoogoo

OoooooggQg

Ooooooooogoogoo

I |

oo oooooogogogoo

OooooogQgQg

Oooooooooogooo

OooOoo0oooogad

Oooooooooood
OO0 oDooogog4Qgooood

oo oooooogogoo

OooooogQgQg

O

OooDoooogood

Ooooo0oogoood

Ooooooogooood
OO0 oDooogog4Qgooood
Oooooooooood
OO0 oooogo4gooood
Oooooooooood
OO0 oooogoggooood
Oooooooooood
Oo0O0Ooe oo Uooogoag

oo oooooogogogoo

OooooogQgdg

JP 2020-522499

gooooad

oad

OO0 ooooogogogo
oo oooooogogoo

Oooooogogdg
OooooogQg™g

O O
O O

O

OO0 ooooogogoo

Oooooggdg

O
O
O
O
O

OJ
O
O
O
O
O

O

oo oooooogoogoo

OooooogQgdg

O

OO0 ooooogogoo

OOooooggdg

O

oo oooe ooogoao

OooooogoQgQg

OO0 oooooogogoo

Oooooggdg

+tO000o0oogoaog
OoDoooogoQgooood
OoooooOooooooe

[ i Ry

oo oooooogoogoo

OoOoo0ooood
OOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OOoooood
OoOoo0oo0oood

2020.7.30

oooo
Oo0p O

Oooooogogooood
Oooooooooood

OO0 oooooogogoo
Ooooooogoogooao
Oooooogogoao
Ooo0oooogooQgoao

O
O
O
O

10

20

30

40

50



e e e Y Iy
e s e e s e e e e ) e ) e e e e s e s Y Y Y
v e Y Iy
e s e R e e ) e ) e e e s e s Y Y Y
e ey I

OOo0ooo40oUoooDoDooUooUoooDoDooUogoooogdg

OO0 oDoogogUoooDooUgUoooDooogogooooaog

O Ooooo
O OoOgooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O OooOooo
O Ooo0ooo.o
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O Ooooo
O O0Ooo0ooOoao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O OoOgoo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo

Ooooooo0oooooooooogoQgdg
OO0 oDooo40o0oooo4gogogooooogoggdg
Ooooooo0oooooooooogQgdg

OoooooooooooQgooao

O Ooooo
O OoOooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
OO oOooo
O Ooooo
O OoOooo

OoDoooo4gogooooogogdgogooao

OoooocoooooooQgooao

Oo0ooDoogogoooDoogooooaog
Ooooooooooooooooooo
Oo0oooooooooogooooaog
Oooooooooooooooooo
Oo0ooDoooooooogooooaog
Oooooooooooooooooao
Oo0oooooooooogooooaog
Oooooooooooooooooao
OooooooooDooogogooooaog
Oooooooooooooooooao
Oooooooooooogogooooog

OoDoooo4gogooooogoggooao

OoooocoooooooQgooao

Oooooo4gogooooogogooao

Ooooocooooooogooao

Oooooo4oooooogoggooao

OoooocoooooooQgooao

Oooooo4oooooogogooao

OoooooooooooogoQgodg
Oo0ooooooooooogogg
Ooo0oooooooooooogoogodg
Ooooooooooooogogg
Ooo0oooooooooooogoogdg
Ooooooooooooogogg
OoOo0ooooooooooooQgg
Ooooooooooooogogg
OoOo0oooooooooooogodg
Oo0oooooooooooogoQgg
OO0 o0oDoogogooooooogogdg
Ooo0ooooooooooogoQgg
OO0 oDoDoogogoogoooogogdg
Ooo0ooooooooooogoQgdg
OO0 oDoDooogogooooooggdg
Ooo0oooooooooooogoQgdg
OO0 ooooogogooooooggg
Oo0ooooooooooogoQgdg
OOo0oooooogoooooggdg

27

O

+

Ooo0ooooooooooooogoao
Ooooooooooooogogooooaog
Oooooooooooooooooao
Oo0oooooooooooogogooooo
Ooo0ooooooooooooooooa-o
Ooo0ooooooo0ooooogoQgoao

OO0 0DoDoogogUoooDoo4gogoooaog
Oo0oooooooooooooooo
OO0 o0ooDooggUooDoDoogogogoooaog
Oo0ooooooooooooooooao
OO0 ooDoogogoooDoogooooaog
Oo0ooooooooooooooooao
Oo0ooDoogogooooogooooaog
Ooooooooooooogooooao
OOo0ooDooooooooogooooaog
Oooooooooooooooooao
Oo0ooDoooooooogooooaog
Oooooooooooooooooao
Oo0oooooooooogooooaog
Oooooooooooooooooao

JP 2020-522499

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

+tO000o0oo0oogoag

Oo0oooooogooooooggg
OooooooooooooogogoQgg
Oo0oooooooooooggg
OooooooooooooogogoQgdg

O0Ooo0oooao

2020.7.30

10

20

30

40

50



e e e Y Iy
= S 1 I Y i [

v e Y Iy

OO0 o0DooDoDooo0 oo ooDoooe Oooo-g
OoooooooooooooDoDoogogooooaog

OO0 oDoo4gogoooooggg

OoOoo0oood
OOoo0ooodg
OoOoo0oood
OOoo0ooog
O0Ooo0oood
OOoo0ooog
Oo0Ooo0oood
OoOoo0ooog
O0Ooo0oood
OoOoooodg
O0Ooo0oo0ood
OoOoooog
I [ Y
OoOoo0ooogdg
O0Ooo0oo0ooOo
OoOoooogdg
O0Ooo0Ooo0oodo
OoOoo0ooogdg
O0Ooo0oo0ooO
OoOoo0ooogdg
O0Oo0ooodg
OoOoo0ooogdg
O0Ooo0ooog
OoOoo0ooogdg
OO0Oo0ooodg
OoOoo0ooodg
OOoo0ooodg
Oo0Ooo0oood
OOoo0ooodg
O0Ooo0oood
OoOoooog
Oo0Ooo0oood
OoOoooogdg
Oo0Ooo0oood

I [y

OoOoooooooooooo0oDoDooooooooogQgo-g

Oo0Dooogogoao
Ooooooogogooaoo
Ooooogogoao
Ooooooogogogoao
OooOoogogoao
Ooooooogogooao
Ooooogogoao
Ooooooogoogooao
Ooooogogoao
Ooooooogoogoao
oo oOooOooge odg
Oooo0ooogoogoao
Ooooogogoao

OOo0ooogogdooDooUoUdoooDooUoUggooooggg

O 0Ooooao
O 0OoOooo
O 0Ooooao
O 0OooOooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooao
O 0Ooooo
O 0Oo0oo0oao
O 0Ooooo
O 0OoO0ooog
O 0Ooooo
O 0OoOooo
O 0Ooooo
O 0OoOooo
O 0Ooooao
O 0OooOooo
O 0Ooooao
O 0Ooooo

Ooo0oooQgogoo

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

OooooooogogQgoo
OO0 ooooggogao

Ooooo-gogaog

OoooooQogogoao

OooooooQgoo
XA OO0 ooogogogao
Oooooooogoo
Ooooooogoggogoao
OooooooQgoo
Ooooooogogoo
OooooooQgoo
Ooooooogogoao
OooooooQgoo
Ooooooogogoo
L oo QOooQgoao
Oooooooogoo
OooooooQogoo
OooooooQgoo
OooooooogoOoao
OooooooQgoo
Ooooooooogoo
OooooooQgogoo
Oo0Doooogogogaog
OooooooQgoo
OoDoooogogogog
OooooooQgoo
OoDoooogogogog
OooooooQgoo
Ooooooogogogog
OooooooQgoo
Oooooogogoaog
OooooooQgoo
Ooooooogoggogoog
OooooooQgoo
Ooooooogoo
Oooooooogoo

Ooooogogaog

OoooooOoogoao

Ooooogogaog

Ooo0ooooOoogoao

Ooooogogao

OoooooOoogoao

OooooogogaoQg

OoooooOoogoao

Oooooogogao

+0O000o0od

Ooooogogoao
Ooooooogoogooao
Ooooogogooao
Oooo0oocogoogooao
Oooooogogooao
OooOoo0ooogoogooao
Ooooogogoao
Oo0ooogogoao
Ooooooogogooao
Ooooogogoao
Oooooogogoao
Ooooogogoao
Oooooogogooao
Ooooogogoao
Ooooooogogooao
Ooooogogoao
Ooooooogoogooao
Ooooogogoao
Ooooooogoogogoao
s Y [ = Y |
Ooooooogogogoao

O O O

OooooocOoogao

(28)

Oooooogogoao

Oo0Ooo0oood
OOoooood
Oo0Ooo0Ooood
OoOoooood
O0Ooo0Ooood
OOoooood
O0Ooo0oooogod
OoOoooood
O0Oooooogod
OOoooood
OOooooogod
OoOoo0ooood
O0Ooo0oooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
OOooooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood

O
OJ
O

]

O

JP 2020-522499

]
O
[
O
O
O
O

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

O
O
O
O
(]

2020.7.30

10

20

30

40

50



e e e [ e e e A e e s e e e s e s e e e s o i [

OO0 oooogoogdg
OoooooQgg
OO0 oooogoogdg
OooooooQgdg
OOooooogoogdg
OooooooQgdg
OOooooogogdg
Oooo0oooQgdg
OOoo0oooogogg
Oooo0oooQgdg
OOooooogogg
Oooo0oooQgdg
Oooooogogdg
OoOoo0oooQgdg
OOooooogoogg
OoOoo0oooQgdg
OOooooogogg
OoOoo0ooodgdg
Oooooogogg
OoOoo0oooodgadg
OooooogooQgdg
OoOoo0oooodgadg
Oooooogg
OoOoo0oooodgadg
A Oo0oooogog
O0o0o0oooogoogdg
Ooooooogdg
OO0ooooogogdg
OooooooQgdg
OOooooogoogdg
OooooooQgg
OOooooogogdg
OooooooQgg
T OO Qg4Qgooao

+ 0000000 D00 UoUooDooggogoao

s e e e sy e I
s s s e e e e e e e e e I O A
e [y e e vy I R
e s s e e e e e s e e e e I A

OOo0ooooooOoooDooooogooogoo

O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooo0ooOoao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
OO oOooo

OO0 oDooooooDooooooDoooQgg
OO0 0o oDoogog oo oDoogogUgooooogogg

oo oooooogogooQg
OO0 ooooogogog
oo ooooogogoQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogogoQo
OO0 ooooogogog
Ooooooooogogoo
OO0 ooooogogog
Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogoQg
Ooooooooogogoo
OO0 ooooogogoQg
Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogooQg
Ooooooooogoogoo
oo ooooogogoog
OoooooooogooOgoo
oo oooooogogooQg
OoooooooogooOgoo
oo oooooogogooQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogogooQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogogoog
OO0 ooooogogog
oo ooooooQgogooQg
OO0 ooooogogog
Ooooooooogogoo
OO0 ooooogogog
Ooooooooogogoo
OO0 ooooogogog
Ooooooooogogoo

+tO0 00 oo oooOoooogooQo

OO0 Do oDoogo0ooooDoDooggogoooogg
OO0 o oDoooo oo oooo0oooDoooQgo-g
OO0 Do ooogo0o oo oDoogogogooooogogg
OO0 o oDoooo oo ooooooDoooQgog

O OoOo0ooooaoo

+tO0 00 0Dcoo0oogooogo

OO oDoooe oo oooooooooogogoao

O O0Oo0ooooao

L Y Y |

Ooooooooo o oooooooooQgog
OO0 oD oDoooo0o oo ooogooooooogg
oo oooooooooooooooooQgog
OO0 oo ooooooDooogogooooooogg
e = 1 [

O OooQgoooo

(29)

+tO0 00 oo oo©ooogo

L I [y O |
Ooooooo0ooooooooooogdg
OoooooooooooooooooQgod
Ooooooo0ooooooooooogdg

O Ooo0ooooao
O 0Oo0ooOooao

+tO0D0 00 0o ooge ogoQg

L [ Y |

OO0 OoDooo4dodooDooo4ggooooogdg
Ooooooo0oooooooooooQgdg
OOo0o0ooDoo4odooDooo4ggooooogdg
Ooooooo0oooooooooooQgdg

OoOoo0oo0ogao
[ I R B

JP 2020-522499

O Oooo
O O oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo

+tO0 00 0DCOoOO0DoDoOOgOooogo
L [ [ Y |

Oo0oooo4o0ooooogogooooogdg
Ooooooo0oooooooooooQgodg
OOoDoooo4o0oooooggooooogdg
Ooooooo0oooooooooooQgodg
Oooooo4o0ooooo4gogooooogogdg
Ooooooo0oooooooooooQgodg

O 0Oo0oooao
O 0Ooo0ooo

Oooo0oooQgdg
OOoooooggdg
OooooooQgdg
OOooooogogdg
Oooo0oooQgdg

O O0ooo

2020.7.30

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

Oo0ooogoQgooao
Ooo0oooOoooao

O 0Oooo

10

20

30

40

50



OooooooooooooooOoooOoooOoooOhoooDoDoooOooooooDoooooooooooOoooOod
e ) e A A

s e e e e ) I
e s s e ) e e e e e e ) s Y Y
s ey s e ) I
e s s e ) e e e e e e ) s Y Y Y

O
O
O
[
O
O
O
O
O
]
O
]
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O

O 0Ooo0goo
O O ogogo
O 0OooOgooo
O O ogogo
O 0Ooo0gooo
O Ooogogoo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooogoo

B s [ |

O Oooo

OoOoo0ooood
OOooooogod
OoOoo0ooood
OOooooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogod

oo oooooogogooo

O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0ooo
O 0Oooo
Oooog =

Oooooggdg

O O oo

OO0 ooo > ogogoo

OoooooogogaQg

O Oooo

oo oooooogogooo

Oooooggdg

O Oooo

OO0 ooooogogoo

OooooogoQgao

O O0ooo

oo oooooogoogooo

OOooooggQg

O Oooo

OO0 ooooogogoo

OoooooogoQgaQg

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 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Oo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooao
O O0Oo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooao
O O0OoO0ooogoao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao

oo oooooogogooo

OooooggQg

OO0 oooooogogoo

I B [ |

oo oooooogoogoo

Ooooooggdg

OO0 oooooogogooo

I Iy |

Ooooo©woogoooao

OoooooggQg

OO0 ooooogogooo

Oooo0ooooQgaQg

Ooooooooogogogoo

(30)

OoooogogaoQg

OO0 oooooogogooo

I [ Oy |

Ooooooooogoogooo

OOoooood
OO0Ooo0oo0oood
OOoo0ooood
O 0Ooo0oo0oood
OoOoo0ooood
O O0Oo0Ooooogod
OoOoo0ooood
O O0Oo0oooogod
OoOoo0ooood
O O0Oo0oooogod
OoOoo0ooood
O 0Oo0oooogod
OoOoo0ooood
O Ooo0oooogod
OoOoo0ooood
O Ooo0ooood
OoOoo0o0oood
OOoo0ooood
OoOoo0o0oood

OO0 oooooogogooo

OoOoo0ooogoogooao

Oooooogogooao

O 0Ooo
O oOooo
O 0Ooo
O oOooo
O 0Ooo
O oOooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo

OoOoo0oooOgoogooOoao

Oooooogogooao

O 0o O
O Oood

|

O

O

Oooooogooogoo

Oooooogogooao

O

JP 2020-522499

O
O
O
O
]
O
]

OJ
O
OJ
O
O
O
O

OO0 oooodogoao
Oooooogogooao
OO0 oooodogoao
Oooooogogooao
Oo0oooodgogooao
Oooooogogooao
Oooooodgogoao

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

Oooooogogooao

O
O
O
O
]

2020.7.30

Oooooogogoao

Oooooogogooao

Oooooodgogooao

Oooo0ooogogooao

10

20

30

40

50



e e e Y Iy

OO0Oo0oooog
Oo0Ooo0oooo
O0Ooo0oooog
OoOoo0oooao
O0Oo0oooog
Oo0Ooo0oooo
OO0Oo0oooog
I B
OOooooaog
O0Ooo0oooao
OOoo0oooog
O0Ooo0oooao
OoOooooaog
O0Ooo0oooao
OOoo0oooaog
I B
OoOooooaog
O0Ooo0oooao
OoOooooaog
I B
OoOoo0oooog
O0Oo0oo0ooao
OoOoo0oooaog
O0Oo0Ooo0ooa.o
OoOoo0oooogo
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooao
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooao
O0Oo0oooog
O0Ooo0oooo
OOoo0oooog
Oo0Ooo0oooao
OOoo0oooaog
I B
OOooooaog
O0Ooo0oooao
OoOooooaog
I B

OO0 oDoOoDoDoo0DooooooOooge oOodg
OOo0oocoooooooooooooo0onOgoao
OOo0oooooooooooooooogao

OO0 oogogU0ooDoDooUgUUoDoDoo4gooooaog
Ooooooo0ooooooooDooogogooooaog
OO0 oooo0oU0ooDoDooUgUoUoDoDoo4gooooaog
OoooooooooooooDooogogooooaog
OOo0ooogo0gU0ooDoDooUogUoooDoDoogogoooaog

OO0 o0oo0oQooooog

OO0 o0Dooo40o0oooo4ogUoooooggdg

Oooooogogooao
OO0 oooodgogoao
Ooooooogogooao
OOooooodgogooao
Ooooooogogooao
Oo0oooogogooao
Oooooogogooao
Oooooogogoao
Ooooooogogooao
Oooooogogooao
Oooo0ooogogooao
Oooooogogoao
Oooo0ooogogooao
Oooooogogoao
OOoo0oooogogooao
Oooooogogooao
OOoo0oooogoogooao
Oooooogogoao
OoOoo0o0oooogoogooOoao

OOoo0oooao

OoOoooood
OOooooogod
OoOoooood
OOooooogod
OoOoo0oood
OOooooogod
OoOoo0oood
OOooooogod
OoOoo0ooood
OOooooogod
OoOoo0ooood
OOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OoOooooogod
Oo0Ooo0oood
OoOoooood
OoOoo0Oo0oood
OOoooood
Oo0Ooo0Ooood

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

OoooooogoQgoo
Ooooooggoao
OoooooogoQgoo
Ooooooggoao
Ooooooogoogoo
Ooooooggoao

OOoo0oooao
O OooOoooo
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O O O0Oo0od
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
OOoo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0OoO0Oooo
OOoo0oooao
O 0Oo0Ooooo
OOoo0oooao
O Ooo0oooao
OOoo0oooao
O Ooo0oooo

Oooooooodg
O Oooooogdg
Ooooooodg
Ooooooogdg
OoooooooOgodg
Ooooooogdg
Ooooooodg
Oooooogg
Oooooooodg
Ooooooogdg
Oooooooodg
Oooooooggdg
Oooooooodg
Oooooooogg
OO0 ooooogg
Oooooooogg
OO0 oooogdg
Oooooooogdg
OO0 oooogdg
Oooooooogdg
O Oooooogg
Oooooooogodg
OOooooogg
OoooooooQgodg
O Oooooogdg
Oooooooogodg
OOooooogdg
Oooooooodg

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

G

O Ooo0oooo
O O0Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0ooogoao
O 0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao

Oooooogogoao
OO0 oo0ooodogoao
Oooooogogooao
OO0 oooodogoao
Oooooogogoao
OO0 oo0ooodogoao
Oooooogogoao
OOo0oooodogoao
Oooooogogooao
Oooooogogoao
Oooooogogooao
Oooooogogoao
Ooooooogogooao

[

O

JP 2020-522499

O
O
O
O
O
O
O

O Ooooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

O
O
O
O
]

2020.7.30

O d

+

Ooo0ooogogooao

OoOoo0oooogd

10

20

30

40

50



e e e Y Iy
e s e e s e e e e ) e ) e e e e s e s Y Y Y
v e Y Iy
e s e R e e ) e ) e e e s e s Y Y Y
e ey I

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

OJ

Ooo0ooooogQgogoo
OO0 oooooggogog
Ooo0ooooooQgogoo
OO0 oooooggogog
Ooo0oooooQgogoo
OO0 oooooggogo
OooooooooQgoogoo
Oo0oooooggogoao
OooooooooQgogoo
Oo0oooooggogoo
OooooooooQgogoao
OO0 ooooogoggogoo
Ooooooooogoogoao
Oo0ooooogoggogoo
Ooo0ooooooQgoogoo
Ooo0ooooogoggogoo
OoooooooOgoogoo
Ooo0ooooogogQgogoo
Ooo0ooooooQgoogoao
Ooo0ooooogogogogoo

Oooooooooooogodg
OO0 ooDoogogooooogd
Oooooooooooogodg
OO0 ooDooogogooooogd
Oooooooooooogodg
OoDooDooogogooooogd
Oooooooooooogod
OoooDooogooooogod
Oooooooooooood
Ooooooogooooogd
Ooooooooooood
Oooooooooooogodg
Ooooocoooooood
Oooooooooooogd
Ooooooooooood
Oooooooooooogodg

oo oooooogogoo

O Ooooo
O 0OooOooo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0oo0oao
O Ooooo
O 0Oo0oo0oao
O 0Ooooo
O 0OoOooog
O Ooooo
O 0OoOooo
O 0Ooooo
O 0OooOooo
O Ooooao
O 0OooOooo
O 0Ooooao
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo

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
O
O
O
O
O
O
O
O
O
OJ
O

OO0 ooooogogogo

oo oooooogoogoo

OO0 oooooogogoo

oo oooooogoogoo

OO0 oooooogogoo

oo oooooogoogoo

OO0 oooooogogoo

Oooooogogogoao

Oooooogogoao

Ooo0ooogogoao

Oooooogogoao

Ooo0oooogoogoao

(32)

OooooogoQgoao

OOoo0oooogooQgoao

Oooooogogoao

OoooooooooOoooao

OOoo0oooogoogoOoao

oo oooooQgoooo

OoooooogoQgoao

OoooooooooOoooao

OOoo0o0oooogooOgooOoao

oo oooooQgoooo

Oo0ooooogogoao

OO0 ooooggog
O o0 oooogogo
OO0 oooogogog
oo oooogogo
OO0 ooooggog
oo oooogogo
O o oooogogog
oo oooogogoo
OO0 oooogogog
oo ooooogogo
O oo ooogogog
Ooooooogogo
O oo ooogogoQg
Oooooooogogo

Oooooooooogao

Oooooogoooogoo

oo oooooQgoooo

Oo0oooogoQgoao

JP 2020-522499

OO0 ooooogogoooao
oo oooooQgooooo
OO0 ooooogogQgogoooao
oo oooooQgooooo
OO0 ooooogogoooao
oo ooooooQgooooo
OO0 ooooogogoooo

OO0 oDooo<=® 4googao
OooooogoQgoao
OO0 oooodgogoao
Oo0oooooogogogoao
OO0 oooogogoao
Ooooooogogogoao
OOo0oooogogoao

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

Oooooogogogoao oo oooooQgoooo

O
O

O
O
O
O
(]

2020.7.30

OO0 ooooogogooT O

Oo0oooogogoao

Ooooooooogooooao

Ooooooogoogooao

O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo

oo ooooogogg®E ooo

Oooooogogoao

Oooooooogooooao

Ooo0oooogooQgoao

10

20

30

40

50



e e e Y Iy
e s e e s e e e e ) e ) e e e e s e s Y Y Y
v e Y Iy
e s e R e e ) e ) e e e s e s Y Y Y
e ey I
e s e e e R e ) e ) e e s e s Y Y

O
O
O
O
O
]
O
]
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

OoooooooooogQgQg
Oo0ooDooogooooooggdg
OoooooooooogogoQgQg
OooDooogooooooggg
Oo0ooooooooogogQgQg
OooDooooooooggg
OooooooooooogogQgdg
Oooooooooooggdg
Oo0ooooooooogoQgdg
Ooooooooooogogdg
Oo0ooooooooogoQgdg
Ooooooooooogogg
Ooo0oooooooooQgdg
Ooooooooooogogg
Oo0oooooooooQgdg

OoooocooooooogogaoQg
OO0 oooo4gogooooogogdg
OoooocooooooogogaoQg
OO0 oDooo4gogooooogogog
OoooocooooooogogaoQg
Oo0ooooogooooogogaog
OoooocooooooogogaoQg
OooDoooogooooogogaog
OoooocoooooooogogaoQg
OooDooooooooogogaoQg
OoooocooooooogogoaQg
OooDooooooooogogaog
OoooocooooooogogoaQg

Ooooooogoogoaoo
Ooooogogoao
Ooooooogoogoao
Ooooogogoao
Ooooooogoogoao
Ooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Ooooogogoao
Ooooooogoogoao
Ooooogogoao
Oooo0oooOoogoao
Oooooogogoao
Oooo0oooogoao
Oooooogogoao
Oooo0ooooogooao
Oooooogogoao
Oooo0oooogooao
Oooooogogoao
OoOoo0oooogogoao
Oooooogogogoao
OOoooogogoao
Ooooooogogogooao
Ooooogogoao
Ooooooogogoao
Ooooogogoao

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

(33)

OoooooooooogQgaoQg
OooooooooooogoQdgao
OooooooooooogQgaoQg
Oooooooooooogodgao
OooooooooooogQgoQg
Oo0ooooooooooogodgao
Oooooo*T®T 0oooogQgoQg
OO0 o0oDoogogooooggodg
OoooooooooogQgaoQg
OO0 o0ooDoo4gogooooggodg
OoooooooooogT® ™

Ooooooogoooog
OOoo0ooooooood
Oooooogox ooood

OOoo0ooooooood
Ooooooogoooog

[

L5220 Y I B O

Ooooooogoooodg
OO0 oDooo4Qgoooog
Ooooooooooodg
OO0 oDooo4Qgoooodg
Ooooooogoooodg
OO0 oooogooood
Ooooocoooooogdg
Oooooogooood
Ooooocoooooodg
Oooooogooood
Ooooooooooodg
Oooooogoooodg
Ooooooooooog

OoOoo0oo0ogao

JP 2020-522499

O
O
O
O
]
O
]

O
O
O
O
O

OO0 ooDoogogooooggog
OoooooooooogQgoQg
OO0 ooDoo4gogooooggog
OooooooooooogQgoQg
OO0 ooDoogogooooggaoQg
OooooooooooogQgaoQg
OoooDoooooooggog
OooooooooooogQgaoQg
OoooDoooooooggaoQg
OooooooooooogoQgaoQg

OooooooQgdg
Oooooogoogg
OooooooQgdg
OOooooogogg
OooooooQgag
Oooooogogdg
Oooo0oooQgodg
Oooooogoogdg
Oooo0oooQgodg

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

O
O
O
O
O

2020.7.30

gooano

O

O

O

O

10

20

30

40

50



OoooOooooooooooOooooooOooooooooooooooooooo
I [y

OoooOooooo0ooooo4o00 oo oooo0D oo ooooDUoooDoDooo0ooooo

Iy ) [

OoOo0oooooo0oooooo00 oo oooo0D oo ooooDoooDoDoooooooao

e A s e e e e e e B |

OO0 OooOoooe O

Ooooooooooooogogooooono
OO0 ooDoogogooooogogoooaog
Ooooooooooooogogooooo
Oo0ooDooogooooogooooaog
Oooooooooooooooooo
Oo0ooDoooooooogooooaog
Oooooooooooooooooo
Oo0ooDoooooooogooooaog
Oooooooooooooooooao
Oo0ooooooooooogogooooaog
Oooooooooooooooooao
Oooooooooooogogooooaog
Oooooooooooooooooao
Oooooooooooogogooooog
Oooooooooooooooooao
Oo0oooooooooooogogooooog
Oo0ooooooooooooooooao
Oo0ooooooooooogogooooaog
Ooo0ooooooooooooooooa-o
Ooooooooooooogoooooog

O oo ooogdg
O Oo0oooogd
Oo0oooooogdg
O Oo0oooogd
Ooooooogdg
O Oo0oooogd
Oo0oooooogodg
O Oo0oooogd
Ooooooogodg
O Oo0ooooogd
Oooooood
O Oooooogdg

OO0 O0OO0Oo0oOgoQge

OooooogogQg

OOooooggdg

OooooogoQgoQ

OOoo0ooogogdg

Ooooooogoogao

OoOooooogogoQg

s |

OooooogogQg

OoooooogoQgaQd

Oooooogogodg

OooOoo0ooood
OoOooooogd
OooOoo0ooood
OoOooooogd
OooOoo0ooood
Ooo0oooogd
OoOoo0ooood
OoOooooogod
OOoo0oooogd
Oooooogod
OOoo0oooogd
OoOooooogod
OOoo0oooogd
Ooo0oooOgod
OoOoo0oooogd
Ooo0oood
OoOoo0ooogd
OoOoo0oood
OOoo0oooogd
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood

OooOoo0ooogooQgaod

(34)

OooooogogoQg

OooOoo0oooogaod

OooooogogoQg

I |

OooooogogoQg

I [y |

OooooogogaoQg

OO0 0D o0oooo4gogooDoooggogoao
OO0 oo ooooooooogoogogooao
OO0 D oo oo4gogooDoooggogoao
OO0 oDoooooooooogoQgooao
OO0 Do ooo4goooDoooggogoao
oo ooooooooooogoQgooo
OO0 Do ooogogooDoooggogogoao
OO0 ooooooooooogooao
OO0 oDoooo4goooDoooggogogoao
OO0 ooooooooooooQgooao
OO0 oDoooogoooooogoggogooo
OO0 oooooooooooogooao
OO0 oDoooogoooooogoggogooao
oo ooooooooooogooao

OoOooo0oogoood

OooooogogQg

JP 2020-522499

OO0 ooogogdg
OooooogogQg
OOoooogogodg
OooooogogoQg
OOo0oooggodg
OooooogoQgaoQo
OOo0o0ooogogdg

I s [ |

2020.7.30

Ooooogogdg

Oooo0ooogT=

OoOooooogogdg

I sy |

10

20

30



ogogoano

JP 2020-522499 A 2020.7.30

e

AR imapy
B220 RA3-682 BioLegend Pridi 2 103262
CD1ib M1/70 BioLegend Ndi42 0.5 101202
CDlie nN418 BioLegend Ndi43 8 117362
D164 2G12 BioLegend Gdl160 8 131202
HM- 14-1951-85
(D195 | CCRS(7A%) eBicscience Gd155 8
CD200R OX2R BioLegend Ybi72 § 123902
CDX06 MRSD3 ASD Serotec Erié6 8 MCA2235
CD217 12-71R2-82
(IL-
17RA) PAI-I7R eBioscience Lul7s 4
CD274 B7-Hi BioLegend Ndi46 2 124302
D3 145-2C11 BioLegend In113 4 100362
CD38 90 BioLegend Dv161 4 102762
CD3g Duhas9 BioLegentd Eri70 3 143802
D4 RM4-3 BioLegensd Ndis0 1 100506
CD43 30-Fii BioLezend Ybi76 1 103162
N0 103708
CD40d {MFR4 B) BioLegend Smi47 4
SH10- 103801
CD4%e 27(MFRS) BioLegend Na148 4
CD8o 16-101 BD Pharmigen | Eri68 4 553766
D86 GL-1 BioLegend Tb158 4 105002
H-2 M1:42 BioLegend Ndi4s 1 125562
Novus NBP1-28046
Ly6C HK14 Biologicals Fulsi 1
Lv6G 1A8 BioLegend cel40 2 127632
MHCE | M34152 BioLegend Inlis 2 107662
CD317 Novous DDX03%0-
{(PDCA-1} 120GB fimgenx Eu133 4 067
Hyeulf 11530M0512
TIM4 Kat5-18 Biotech Dv163 8
MaTX [RUZp—Fi R&D Dy162 4 DGS0213111
AXL [Rurp—Fi R&D Er167 4 CTC0213041
TREM2 78.18 BicRad Tnul68 4 1113
h&E»S AE 5
4D4 Y Smis4 0.5
Ferls & »S g5
oEs" Smis2 2

4

gooboao

10

20

30

40



(36) JP 2020-522499 A 2020.7.30

Ooodoaod
EPREy
T CEBPx | 4 §178S
CEBPE 3 2032358
| p(REB i S198BF
oSTATL 3D . 3 3 91678F
oSTAT3 | 4P-STAL3 DVS Ga1s58 i | 31580034
BD 524034
oSTATS 7 Pharminses | Ndidd i
Kio- BD $38303
NFB (p65) | 8051250 | Phanminges | YbITI 4
MAPRAPK? | 3787 CST Yoi s 1 30078F
BD 510600017
cPARP F21-852 | Phanminges | Lai® s
ooo0o0o0oOoao
Ooo0o0ao
" BioLegend. 4 303
TN T Hueult Biotech Yoi73 | 4 HM1001
FNg G120 Vs Holss | 4 | 3165003B
16 TESS-16E3 VS GdlsR | § | 3158008
L17A | TC1i-188104 VS Tmis® | 4 | 3160065B
Ls MPS-20F3 DVS Frl67 3 | 31670038
TGF-<— & 19D§ BioLegend TYbi? 3 321704
TNF= NIPG-XTL2 DVS Dvig? | 2 | 31620028
Ooooo0Ooao
Ooo0o0ao
ogoooogodnoao
gooo0O0Q0ooooo0oooooQo0o0ooUoUoUooooooD oo oD oOoooooao
gooo0O0o00ooooo0oO0ooooooouooooooD oo oooD oo ooooooao
goooooooooooonod
Oodoognoaod
gooo0Q0oQ0ooooo0oUooooo0oouUooooooD oo oo oOoooooao
goooo0O0oooooooooooooooooooD oo oooD oo ooooooao
godooooodoDogooDoo oo b oo oo oo oD oD oo oDoooogao
gooooQooooo0ooooo0o0ooouUoUoooooD oo oOooOoooooao
goooo00oooooooooooootouoooooD oo oooDoooooooooao
o000 o000 0de bbb Db Do oDboooogao
oooo0oaog



JP 2020-522499 A 2020.7.30

37

ogogoano

x4

10

20

30

e T T nE nEl nY T H
Fe gL o e e B e B)
B B T R R e 1 4

B W e T nu i 3

e E B B e B a

i B B B nE Y e )

e T AN B e e n 8

ne e i e e e v

£12a0 [ 880D | D9A7 | #/2A0 | IOHW | 9800 | 6€do | Z1€d0 | Peva0 | oK a11ao o%

40
50

gooocooao



OooooooooooooooOoooOoooOoooOhoooDoDoooOooooooDoooooooooooOoooOod
e ) e A A

e e e e e e e e e = S A s [ s [

Ooooooo0oooooooooogogQgg
OO0 OoDooDo40doooogogUooooogoogdg
Ooooooooooooooooodg
OoDoDooo40ogoooogog4gogooood

O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oooaog
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oooaog
O0Ooo0oo0ooaoo
O0Ooo0oooaog
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0oo0ooao
OOoo0oooao
O0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooaoo
OO0« Oog
O0Ooo0oooao
O0Oo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0ooogoaog
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0ooogoaog
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0ooogoao
O0Ooo0oooao
O 0Oooooao
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao

I I A |

Oo0oooooo0 oo ooooDooDooooooooao
Oo0o0ooDoooogUooDooUoUUooDooogogogooooaog

Ooooooogooooao
OO0 oooogogooao
Ooooooogooooao
OOooooogogogao
OoooooogogoQgoao
Ooooooggoao
OoOoo0oooogoogoo
Ooooooogogoao
Oooo0oooogoogooo
OoooooogoQgoao
Oooo0oooogoogoao
Ooooooogogoao
OOoo0oooogoogoao
Ooooooogogoao
OoOoo0ooooogoao
Oo0ooooogoQgoao
OOoo0o0oooogoao
OoooooogoQgoao
OoOo0oo0oo0oooooOooOoao
OoooooogogQgoo
OO0 oooogoQgogao
OoooooogoQgoao
OO0 oooogoQgogao

O 0Ooooo
O 0OoOooog
O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O 0Ooooo
OO oO0ooog
O 0Ooooo
O 0OoOooo
O 0Ooooo
O 0OoOooo
O 0Ooo0ooo
O 0OooOooo
O 0Ooooo
O 0OoOooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao

OoooooooQgdg
OOooooogogdg
OooooooQgdg
OOoooooggdg
Oooo0oooQgdg
OOoooooggdg
Oooo0oooQgdg
OoOooooogoogdg
Oooo0oooQgdg

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

OO0 ©odo

O Ooo0ooooao
O Ooo0ooooaog
O Ooo0oo0oooao
O Ooo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O O0o0ooooaog
O Ooo0oo0oooao
O Oo0o0ooooaog
O Ooo0oo0oooao
O Ooooooao
O 0O0o0ooooog
O Ooo0ooooao
O 0O0o0ooooaog
O Oo0o0ooooao
O OooOoogao
Q O OoOooOd
O O0Oooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooo0ooooaog
O Ooooooao
O Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooo0ooooaog
O Ooo0oo0oooao

(38)

O

JP 2020-522499

OooooooQgoao
Ooooooggogao
Oooooooogoao
Oooooogogogao
OooooooQgoo
OOooooogoggogao
OooooooQgoo
Oooooogogogogoao
OooooooQgoo
Oooooogogogoao
Oooo0oooQgoo

2020.7.30

10

20

30

40

50



Ooooooo0oooooooDoooogoooooo-o
Oo0oooooo0ooDooooooooooogooOooOooas-

O
O

EROSCSASEREW L (EAE)

0oooao Ooooao
oodogno oooao
oodon
0oooao Ooooao
ooooooooad
Ooodon
ooooooooao
ooooooooao
ooooooooad
gooooooodd
oooooooaoao
oodon
ooooooooad
oooDoooooao
ooooooooao
ooooooodad
oooooooodd
ooobooooooao
Ooodon
aoad
0oooao Ooooao
oodon oooao
aad

a L2
ninte <> 9
5 @— Percon
ey @—
m&;gﬁfiﬁﬁ p &0y

i D —

R6/2 L3
(neFr k)

n=10/2

O
O

O Ooogooao
O Ooo0ooo
O Ooogooo
O Ooo0ooo
O Ooogooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooo0ooao

O Ooo0ooogoao
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao

‘é\ % o 0104 [ oo
————

(39)

ooobDDaOo
oooooOao

O 0Ooo0oo0ooao
O Oooooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao

e

YNW
E Sm147

N 144
.nM?

CyToF

1]
o« e

P
HE

EME

EEf{E®

S I

g
nl  EMEE T
MIH

B

O 0Ooo0oo0oo0oao

CD11b

JP 2020-522499

ooooooao
goooooao

2020.7.30

gooano
O

Ooo0oooooooooooooooOoooao
goooooooooooooo0oooao
0o0o0oO0OO0ooODOooOooooooooooao
0o0Do0o0DO0ooDOooDooDooDooDooooag
oo
0o0Do0oo0OOoDoDOooDOooDooDooooooag
Oo0oooooooooooooOoonoao
poooooooooooooo0oooao
0o0o00OO0ooODOooOOooooooooooa
0o0Do0oo0DO0ooDOooDOooDooDooDooooag
ooooooooooooOoooao
Oo0o0oao Ooo0oo0oooao Ooooaod
ooao oooooagao ooogao
Oo0ogao
[m)]
2 3
o (]
m%o Q
9800 980 —eeee~qavans
IVIEE
M~ by
a V34~ A
[&]
1OHIWN WIANE
i EVELEST
g B
e g | )
Perao NoO©®TANO
(o) 3 O 10 5
L
q1ad '“’\\fmg bl
. &
o 3
" < <<
vad R\ A w
w = o
T = &[ =[O
FPER S +A 8 2
[&] ',.l: Q‘Rfﬂ]i (_k\;tﬂ%g
- Fx)
O A e .
- i ; ot
AP AL
IS & 2 = QJ
8 3




JP 2020-522499 A 2020.7.30

oooobooao

(40)

ogogoano

A4 2
. z v
004 0 L E 004 0 | I . “ 5 ‘ @ %
: e i3 v
& L » BH @ { I B
= = £ o = B3 v Om
= = a AR E R R B R o
= R N I ]
S Wi \ L
3 —_— -5 : §cum
i —— 3 3 uﬂ.!m... %00 ,W
fe——— 2m# 1 == o i
— am T oHW .
[ | ViE % _—-— ) —3 S OmH nx.oou.mm
g-201 okl (MLWL1ZAD  ggqq 8 <o 4% %008
5 2 . s a o
o Y o o i 0000L 000 00 O k- b :.Twm,f m . v
] 3 B e Pl . = o < i P
9 ’ o o
— —_—s ———— oy E:.._:.:Nmm\ﬁnno/ SR B
Sa——————SELEIY 8 3
—_— - 3v3¢-a 4z =6 mgo 5
— —= | ) =] L %
3 — - - [ 2 ake] \ g
£ - T R R Vg Tt
—f ——- —— - T 1 h
— — —% &8 m m
4S0-N9 91l D-dNL a
O
SELEN ) a 2 g
IvIF o
& ELETE m 4
] EVEE:ET ¢ ¢
o 31 i ~ ® 9 . 15
g BE @& (%8 B B % [ 8 R ¢ % 2
I - et SEifs. fEsbi:
Ay aLan B v m mmmm
- mommomom s T EEER EEEEEBLR
8| v v TR R " i FEEE Bl
& ]88 %02 : e H mﬁom
§ & %08 m m R & [ooe
8o %0p & B i 0%
® & IVIRE A3IVIARE %08 %0S
ol 4 %09 %09
m W AVIHE AVIEHE 4 Y%0L oh0L
B : B ! %08 %08
m e < m gV O - - - - n = 2s08 - - 708
u Ivam ¥ {avams %001 == %001
v
Q IvammH z EVETERY O o o
- Eoll R oAV - Tl o AV O
4 4 NRAFEA L=
= ]Il.l.ﬁﬂ& O DN ] == DANL+0L Tl =
BoBowowo QLR S v e O 97| === GI+DANL =
FRvLLA O g4 == dJSOWO+DIN | m=m
doLAo Ty
O



CD49e.a5

(41)

5| [~—CD49e(a5 »571)
B gl |==7auz47-avra-un /H
n

45 1011213141516
EAEM®E & H

gogooano

i
NeFu bk
SIEWIEAE

RAEEAE

JP 2020-522499 A 2020.7.30

=" =mG e=mE
TNF-a IL-6 GM-CSF
— .
= —

A el —— i —a
163 WISEAR ] —— E-—= =
E{EAE | o——— i R
40 FRS——— —
04110 100 100010000 -0 - 10 100 1000 0 1 10 10
15
IL-10 TGF-B
o -—— e
NeForbom — —
e I — =
1 i B — E-
2.1 ¥ ZEAE ? E
: BHEAEl = =
E®EAE] T A
0 -1 1 100 0 41 10 10
oo0ooao O0oan
= ILIOFTNFaIILB o TNFGIGMCSF == TGFp == ¥ 1 1714 ] ] !
== [L10+TNFa+GMCSF+IL6 = TNFa#ILB == IL6 vrl p 1 ™ ix Fi M
== TNFa+GMCSF+IL6 == LI+TNFa == TNFa g ko T ¥ &
T E O o EQ FQ u
®HD #EE E- F- Y- B
Laghilll i) peihdl oo | T T T -y T T T - ‘i
aLLas aias qLao o
3
e
] ] 4 2
F 3 . 1 =
- F ot - E = F 1]
o b b -
e @ LI
- 4 4 e L jp’: ,‘L
T T e PENT T LS L.
qiLan qiao aiao g B
w .
®EF ®KEG ﬁ oo
b
1002 . s z I Eig
90% _ X x X W oo
70% i e v 1B IE S b
60% % Cul : A tw ) 2
= A E| Qo 8 13;
40% : 3 R E 1 RS
= ¢ 3 3 3 L
%a i i | g - T Ty L
0% P B o o B aiias qiao aiao 2z 2
0% TR R 3
# A w w "\ Iy
S I v g
Al E H S ¥ o oo 8
2 E® ) EE 3 E 2%
& Y] - T s M
S L o 25X
1N T FT ua 9
HEH ; 4 [ %04
183% ey Y T p—— L 3 Ié 4
805 qLas qLan qLas ™o b
70% PE N
2is
G E E F o
30%| & 2 . L L L Hon
%ggg i G it € [E [E rg & EH w
0% i i LO LO o0 2% &
o o ] i = E = g < =<
= B ? b T T T Laniulll ekl dddl o | T T T (4] H &
g ® kY] = qLLas qLLao qLLas n ¥ U
V¥ a8m# foJob



(42) JP 2020-522499 A 2020.7.30

Oooaoao gooooao
o~ o~ o~
Iz A =
e | o |
“quas qLLas " q1109
E I8 I8
& I8 x 16 | & IS @
q1109 qLao auas #
| = %
a  PT -
B 8 {'} § E 10
quao " quan aLLao
- 3 w w
ro P Fo
@ [o 3 1o o
Tauao qLLa0 a0 o
N T N
awas 41109 1100
b i3 H < Sa
afF | BF (B F g &
q11a0 aiLao aLag 2
sl b =t
& F S ﬁ i< ®
a1Lg9 aiLas aLLao
Fg . l§ foo
P A E O m o
Q1.0 qLLao aian
Y aE% omH
Ooo0o0ooao Ooo0o00oo0ooao
- n P - - o= TNF-a+IL-6+IL-10 === TNF-a+IL-10
e $3 a '8 8 oz TNF-G+GM-CSFHIL-6+10 s TGF-B
: o ; 1 @ [0 6 [O [0 emm TNF-a+GM-CSF+IL-6 === |L-6
v e== TNF-a+GM-CSF == TNF-a
aLLas a11ao aLiao arLao ariao == TNF-a+IL8 s e
; #ED
Q 2 @ 3 4 3 B = :
(5] O @ O 6 O [O - 100%
ariao arLan arao aiao ariao 90%
80%
w w w
g |z S & I8 g 70%
A |8 A IS | IC & I |A |8 60%
qriao qLLas qiLao arvan aqrao ig:
o o ! o o 30%
a '8 & £ '8 a8 & 3 20%
[ o & [© ﬁ [ o 10%
a1ao qiao q11ad qaikad aLad s = e 0%
o © ‘. ® = = W
a 5 ] 18 Hoo® ]
DEIRIE IS8 BB g )
amao qaias qiao qiLao qiias
£ £ E% I 5 e 8 36
@- [ 9 N = b i | B iE 100% ’ ,/
qiiao qiLas qLLas qaiao qiL02 ?:;%‘?? 3
ré rE rE rE rE 70% I
; w 60%
D £ (D if | if|o if |B 8 oo N N
qLhao aLLao aLLao qLLao qLLao 40% {34, 8
0,
- ] ) o - 30!,& -129. 387
] ) ; i = 20% J /
[+ < | aicla < |6 I 10% -
dias avan avias aras anas %% T
amH 3m# 4 oI H % # kD ] i ] &
= u ® 2 ® |



JP 2020-522499 A 2020.7.30

(43)

gogooano

goooogao

== mSOD1&®E
= mSOD1EN

®EHC

HEHB

wEA

CD4ge

CD49e

gooooao

MSOD1— &4 18
140H

-HE
95H

mSOD1

(RFHECODHLO LR GE

WEH

ELE[T g2

ooooao

EOvi
ES £
—aosw

HGE 20vi BS6 20Vl
T WYY T GV
& -igosw -lgosw o -1gosu -Lgosw
%01 mmﬁ.
%08 m
sy for
o o
0
WM% %06
L o) e
aE# v O¥
%
Arud pe CEEEEE 4N EEEEEEE  OANL+OL- CEEEEEES
[ 4SOWD 9I+DINL [
9101 EEEEEER

RFERLRLR
BAIBRET

%08

%06
%001



s e e e R e e e e [ Y Iy

e ) e A A A

R = S e o e e e e e e e e e e e e e e e s e e s o Y [

e s [ e s ey e e e e [
e ey e e s sy I B
e s [ e ey e e e e e e I A

O Ooooo

OO0 Oooogd
OooOooooQgod
OO0oo0ooogd
OooOoo0ooooQod

OooooooQgdg

O O

O O

310

O O o

O
O

O O

(44)

30 270 (2019.3.27)

gooooogao
g

Q

Q

JP 2020-522499 A 2020.7.30




OooooooogoQgooao

O

OoooOo0oooaO
|D|DDDDDDD|D|DDDDDDDDDDD

OOoooooooooooo0ooDoooo0ooDoDoooooooao
e s e e s e e s e
Ooooooooooooo0DooDooo0 oD oDoDoooooooao
e s e e e e e e I

O

I:II:II:II:II:II:II:II:II:II:II:II:I'I:IDDDDDDD'DDDDDDDDDD
o s A s e e e e e |

O OoOo0ooooo
O Oo0ooooao
O Ooo0ooooao
O 0Oo0ooooao

O

O 0 o0oooooogoaog

OoooDogooogooodg

[0
Oooooogognooooodg

|

OO0 oDooogoggooood

OoOoo0oooQdg

OooooooQgdg

O O

O

O 0Ooooao

O
O
O

300

O
O

(2020.

oggao

1.30)

(45)

O
O
O

Q

Q

JP 2020-522499 A 2020.7.30



(46)

JP 2020-522499

2020.7.30

[y i o I o o
i o o O i
O|1o|o|o|oo
I o o A i

O oioooicog|oiioioiocoogodg
O oo ojoco|g|goiojoog gog
O oiioooico|o|oiioioiocoodg

OoooOoooooo|bboooooinoomom;|miIbao0onoab-o
oo oo o|o|joco|b|joo|oogolloo|oimoiIoc|ogoao
ey 1 Uy O 1 Iy
oo oo o|ojoo|b0o oo ooiIooimgiIoc|ogo

I o
O|g oioo o
I o o




(47)

gooooooanb

INTERNATIONAL SEARCH REPORT

JP 2020-522499 A 2020.7.30

International application No.
PCT/US 18/35064

A. CLASSIFICATION OF SUBJECT MATTER
IPC(8)- AB1K 39/385; AB1K 38/00; A61K 38/00; CO7
CPC

K 16/00 (2018.01)

- AB1K 2039/505; COTK 2316/96; AB1K 38/1709; COTK 14/4713; AG1K 51/1027; AB1K 51/1018;
COTK 2319/00; CO7TK 2319/30; AB1K 51/1093

According to Intemational Patent Classification (IPC) or to beth national classification and IPC

B.  FIELDS SEARCHED

See Search History Document

Minimum documentation searched (classification system followed by classification symbols)

See Search History Document

Documentation searched other than minimum documentation 0 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)

See Search History Document
C. DOCUMENTS CONSIDERED TO BE RELEVANT
Category* Citation of document, with indication, where appropriate, of the relevant passages Relevant to claim No.
X US 2014/0083523 A1 (IMMUNQGEN, INC. et al.) 03 April 2014 (03.04.2014), Abstract, para 1-3, 10-12
- [0018), [0125], [0135], [0136), [0138), [0141], [0151], and [0158) e
Y 5,13
Y US 2017/0143618 A1 (GO TATTLESS INTERNATIONAL, LLC) 25 May 2017 (25.06.2017), 5
para [0014], [0015), and [0637]
Y US 2014/0306244 A1 (STEINMAN et al.) 16 Oclober 2014 (16.10,2014), Abstract, para [0004], |13
[O00S], [007), [0016], [0048], and [0057]
A HUANG et al., Upregulation of Integrins avb3 and avb5 on Human Monocytes and T 1-3, 5, 10-13
Lymphocytes Facilltates Adanovirus-Medlated Gana Dalivery. J Virol. 1995, Vol. 69(4), p. 2257-
63. Abstract; and pg 2257, col 2, up para
A US 2017/0143972 A1 (BOSTON SCIENTIFIC NEUROMODULATION CORPORATION) 256 May | 1-3, 5, 10-13
2017 {25.05.2017), para [0058]
A US 2014/0271478 A1 (NISHIMURA et al.} 18 September 2014 (18.09.2014), para [0077), and | 4-3, 5, 10-13
[0139]

l:l Further documents are listed in the continuation of Box C.

|:| See patent family annex.

*

the priority date claim:

Special categories of cited doguments; “T" later document published after the intemnationat filing date or priority
“A" document defining the general state of the art which is not considered date and not in ‘conflict with the application but cited to understand
1o be of particular relevance the principle or theory underlying the invention
“E" earlier application or patent but published on or after the i I “X" document of particular relevance; the claimed invention cannot be
filing dae considered novel or cannot be considered to involve an inventive
oL dpcgment wtl.’j]c_:.h may thrg]\y dl;uhtsd on prfiority hcelain_l(s)_ or whict;mis step when the document is taken alone
éitect to establish the publication date of another citation or other wyn yosyment of panticular relevance; the claimed invention cannot be
special reason (a5 specified) L Considered tg Imvelve anmuentive step when the document is
“0” document referring to an oral disclosure, use, exhibition or other combined with one or more other such documents, such ecombination
means being obvious to a person skilled in the ant
“P”  document published prégr fo the international filing date but later than  «g=  gasument member of the same patent family

Date of the actual completion of the international search

15 August 2018

Date of mailing of the international search report

29 0CT 2018

Name and mailing address of the [SA/US

Mail Stop PCT, Atin: 1ISA/US, Commissionar for Patents
P.O. Box 1450, Alexandria, Virginia 22313-1450

Facsimile No.  571-273-8300

Authorized officer:
Lee W. Young

PCT Helpdask: 571-272-4300
PCT OSP: 571-272-7774

Form PCT/ISA/210 {second sheet) (January 2015)




(48) JP 2020-522499 A 2020.7.30

INTERNATIONAL SEARCH REPORT International application No.
PCTIS 18/35064

Box No, 11 Observations where certain claims were found unsearchable (Continuation of item 2 of first sheet)

This intemational search report has not been established in respect of certain claims under Article 17(2)(a) for the following reasons:

1. D Claims Nos.:

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

2. D Claims Nos.:

because they relate to parts of the international application that do not comply with the prescribed requirements to such an
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3. I:l Claims Nos.; -9
b they are dependent claims and are not drafted in accordance with the second and third sentences of Rule 6.4(a).

Box No. ITT  Observations where unity of invention is lacking (Continuation of item 3 of first sheet)

This International Searching Authority found multiple inventions in this international application, as follows:

This application contains the following inventipns or groups of inventions which are not sq linked as to form a single general Inventive
concept under #CT Rule 13.1. In order for all inventions to ba examined, the appropriate additional examination fees must be paid.

Groups I+, Claims 1-5, 1014, directed 1o a method for freating an inflammatory disease or condition in a patient. The inflammatory
diseasa will be searched to the extent that the inflammatory disease encompasses wherein the inflammatory disease including multiple
sclerosls. It is believed that claims 1-3, 5, 10-13 encompass this first named invention, and thus these claims will ba searchad withaut
fea to the extent that they encompass whersin the inflammatory disease Including multiple sclerosls. Additional inflammatory disease will
be searched upon the payment of additional fess. Applicants must spacify the claims that ancompass any additionally alected
Inflammatory disease. btk st Continued in the extra shest’

1, ‘:] As all required additional search fees were timely paid by the applicant, this international search report covers all searchable
claims. -

2. D As all searchable claims could be searched without effort justifying additional fees, this Authority did not invite payment of
additional fees.

3. I:' As only some ofthe required additional search fees were timely paid by the applicant, this international search report covers
only those claims for which fees were paid, specifically claims Nos.:

4, }I{ No required additional search fees were timely paid by the applicant. Consequently, this international search report is

restricted to the invention first mentioned in the claims; it is covered by claims Nos.:
1-3, 5, 10-13, limited to multiple sclerosis

Remark on Protest [:I The additional search fees were accompanied by the applicant’s protest and, where applicable, the
payment of a protest fee,
D The additional search fees were panied by the applicant’s protest but the applicable protest

fee was not paid within the time limit specified in the invitation.
I:] No protest accompanied the payment of additional ssarch fees.

Form PCTASA/210 (continuation of first sheet (2)) (January 2015)
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INTERNATIONAL SEARCH REPORT International application No.

PCT/US 18/35064

Continuation of:
Box No Il {unity of invention is lacking)

{Continuation of Groups ) Applicants must further indicats, if applicable, the claims which encompass the first named invention, if
different than what was Indicated above for this group. Faillure to clearly idenlify how any paid additional Invention feas ara to be applied
to the "+" group(s) will result in only the first claimed invention to be searched. An exemplary eleclion would be a method for treating
amyotrophic lateral sclerosis in a patient fclaims 4, 14].

Special Technical Featura
Among Groups |+, each disorder, multiple sclerosis or amyotrophic lateral sclergsis (ALS), is pathologically differant from one another,
each raquirgs specific metheds for determination and treatment.

Gommon Technical Features

Tha Inventions of Groups 1+ share the technical features of a mathod for trealing an inflammatory disease or condition in a patient, the
rmethod comprising: administering to said patient a therapautically effective dose of an anti-integrin-alphab agent {claim 1); and

== the technical feature a ngurninflammatery disease {multiple sclerosls or amyotrephic lateral sclerosis (ALS)).

Therefore, in 8 summary, the common technical features shared by inventions of Groups I+ can be covered by:
--a method for treating a neurcinflammatory disease or condition In a patient, the mathod comprising: administering to sald patient a
therapeutically effective dose of an anti-integrin-alphas agent.

However, these shared technlcal featuras do not represent a contribution over prior arnt as baing anticipated by US 2014/0093523 A1 to
IMMUNOGEN, INC. et al. (harsinafter 'lmmunogsn') as follows:

Immuncgen discloses a method for treating a neurcinflammatory disease or condition In a patient {para [0125] - ‘treating or ameliorating
an Inflammatory disorder...a subject’; para [0136] - ‘treating or amaelicrating an autclmmune disarder ... to patlents’; para [0138} -
‘auteimmune disorders ... with multiple sclerosis’, Please see US 2017/0143972 A1 to BOSTON SCIENTIFIC NEUROMODULATION
CORPORATION for ‘multiple sclerosis’ as 'a naurcinflammatory disease”: para [0058] - 'neuroinflammatory diseases (e.g., such as
multiple sclerosis’), the method comprising:

—administering to said patiant a therapeutically effective dose of an antl-integrin-alpha5 agent (para [0125} - ‘treating or amelicrating an
Inflammatory disorder ...adminlstering o a subject in nead thereof an anti-alphaV antibody conjugata ... or antibody fragmants that
immunaspecifically bind to alphaV integrins'; para [0136] - ‘treating or ameliorating an immune disorder ... administering an anti-
alphaV antibody conjugate ... to patients”; para [0138] - 'autaimmuna disorders ... with multipte selerosis”; para [0141] - ‘patients with
multiple sclerosis (M5} are administered ... therapeutically effective amount of an anti-alphaV antibody conjugats of the invenlion’; para
[0135] - “anti-alphal antibody conjugate .. treat or ameliorate an auteimmune disorder ...antibody fragments that immunospecifically bind
to alphaV integrins’, para [0156) - ‘anti-alpha V integrin antibody’; Abstract).

Without a shared special technical feature, the inventions lack unity with one another.
Groups |+ therafora lack unity undar PCT Rule 13 bacause they do not share a same or corresponding special technical feature.

Contiruation of item 4: Claims 6-0 ane not drafted in accordance with the second and third sentences of Rule 6.4 (a). These claims ara
improper multiple dependent claims.
Note:

13 Claim 11 is objected lo as using an improper Markush group. Far the purpeses of this ISR, the limitation "selected from® In claim 11 Is
rawrittan as "salected from the group consisting of”.

Il Claim 12 contains the first appeared abbreviations "IFN.beta” with no full name introduced
1) The limitation "wherein the patient is patient is analyzad" in claim 13 is rewrittsn as "whersin the patient is analyzed".

IV) Claim 14 contains the first appeared abbrevlations "ALS" without its full name properly introduced.

Form PCT/ISAf210 (extra sheet) (January 2015)
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