(19000000 @JP)

(45)0 0 0 00 04030 70 (2022.3.7)

JP 7030779 B2 2022.3.7

(12) 0000 (B2) Anooo0oon

00 070307790
(P7030779)
(24)0 0 000 040 20 250 (2022.2.25)

(51) 000000 oo
0 OOOO 239/36 (2006.01) ooooo  239/36 0oooo ooo
0 OOO0OO 31/513(2006.01) ooooo  31/513 0000 000
0 OOOO 11/00 (2006.01) ooooo  11/00 0000 OO0
0 OOOO 43/00 (2006.01) Ooooo0  43/00 00O OO0
000000120003100

(1ooooo 0 0 2019-503651(P2019-503651) (73) 00000 515014990
(86)(22)0 OO 00290 70 190 (2017.7.19) OoO000oOoOooooboooooooo
6500000 0 02019-522015(P2019-522015 gooodooooa

A) 00000000 booOo ooooo
430000 0010 8080(2019.8.8) 0O oooooooa

(86) 000 DOOOO PCT/CN2017/093521

(870000000 WO02018/019166

@87oooooo 003002010 (2018.2.1)
gopoooo 00206030 (2020.6.3)

(31)0 0000000 201610598745.1

(320000 0028070270 (2016.7.27)

@Yo oUoooooooooooo

goooooooooooono ooo

gooooooooooooooooo
gooooooooooooooooo
gooogoo

goooooo0o oooooooobooo
goooooooooooOo oooo

gooooooooooooooooo

0 O (CN) 0 000000000000
oooo (740000 100108453
000000 0o

gooooa
G4l0000DoDO0DO00o0ooodooDooDdbDOobooooooooooooa
(57)000000000
gooooao
oooooao
agooo

6] F
/\/\/\
4(/_/(1\] N~~~
~
(D

goooooboooouooooouoooao
do0odoODoo0oDOoDOo0obOOooDoOO0obDOoebdODOODOODDOD+DOO0O ODOODOOd
+tJ00° 000000z 000° D00O0DO0OO0Oxz000°000D000+x0b000° OO0
oot oDoboObbooooo oo LoDbODbObUooUooooboOoo
000000 DbDO0Oo0Oo0000o0o0oooDboOoOooOee 0000 OoDOoDOODOD+x000° O0O00OOO
+t 00 000000+x000° 000000 xz000°O0O0O0OO0OO0OO0x000° 00
dododdzxz000° 000000 ooDboObOobbo00ooOoUooboDbODbObUooooooboOoan
gooooooooood
0000000 oO0oOoooDOobDOoobOobDOoebODOODODDO=® O O°c ooog
O00+x000° 000000+ 000° 00O Oo0+x000° O0O0O0DOOO0+x000c°¢



co0 D oDoo+-oooo+F ooooogoooo

R i

°c OO ooogaoo
OO0 0o oooDoDooooooooooao

OoOooo+ooooooooogogow

O 0o +

cOo oo ooooooog

D [ |

I+

R e e e e s e e e R s s [ s [

c O o ooooooog

cOo oD oo ooOogoog

Oooooooooooooooooo

cooDoDoo+Wwoooogoo W
cOo oD oo oooOoooOooodg

cOo 0o oDooooogogogoo

OoOoooooQ0 *Ooo0oooooogoo«
S [ Y i &
R e Y i .

Oo0oogogw

S s Y Y N O O

S Y o [
OoDooooooooooDoDoooogogoggogogogooao

I+
oo O0oooogoog o«

I Y i O

Oo0DoDoDoooogoggogoooooao
O O

O O0Ooo0ooOoo
O O+

c O oD oooooogd

cOo oD oo ooQgooooao O 0Ooo0oo0ooOoao

O

o

[ |
R I [ [ o [

o

OO oooooDoLooooooooogogow

O oOoogx
I+

[ | S A I I
O oOoogoogg

O Ooooo OoDoogogoo4+WH e gogog e

O Ooooo
OO o0gogog

coO oD ooOoooooogor

R i Y Y i .

Oooooooogogoooooao
Oo0DoDoDoooogoggogoooooao

c OO0 oooooo

o

I [

O 0o o0oogog
I [ [ |
O oOoogoogg
O 0o ogogodg

O W

oo oo ooo++w oo oo0ooOogooogwo
Ooooooooogogow

I O Y
O O +

O

OoOoogoogw

A i s Y

I+
OoOoo0oooao

O

°c O 0o oo e

R I s Y B

A I

°c OO og
Oooooooogogoooooao
oo o++-ooooogooogooogo

O Ooooo

I+

c oo o oOoooooao

coOo o0 ooOoooogaoo

O Ooogo
[ O e A

S e e .

O

o

e A Y Y A
S e O O Y
coO oD ooOooOooooogor

Oo0oogogw

O

O

o

S O B i i [

OooDoooooooooooao
Oooooooogogoooooao

O
O O+

O 0o o0goo
O Ooogoo
O Ooogo

°c O Oood
c OO0 oo0Oooodg

O
O
OJ

I+

OO ooOoogooooog W+

oo ooooooogdg

coOo U UoUoooooogdg

O

1+
O 0o o0goo
O Ooogoo
O Ooogo

O d
c o oo Qg @

o
coOo o0 oo oOooogooo

Do oo oD oo oo ooogooogoo o«

[ R &
I+

)

oono

o

O
O

o @

o

D o R i

Oooogooo

R [ Y i

cOoO oo Qg @

OoOoooooooenQooogoo
Oooooooogogoooooao

O oo+

R e Y Y o

O

OOoo0ooooao
OoOooOooog+R+ O

O O+

co oo Qo+ oOoooog O

I+
O0Ooo0oooao

o

OO0 oDoogoooogWw o °cOoodg
Oo0oo e

O 0Ooogog W
[

°c O 0o

D i [ B |
OooDoooooooooooao
. Y Y

R I I [ B

R R

O Ooogoo
O o+ O

R I s [ I [ Y c OO0 ooOooOooogoao

OOoo0ooooao
O B R

O

o

R
Y Y Y A
O oOoox

O

o

R i B R

R I O O W R &
Ooooooooooooooao

I Y I O
OooDoooooooooooao
O o +

O 0o o0goo

R R o [ |

O

°c OO od

o

c OO0 ooOooodg

coOo o0 oo oOoooOooodg

I+

OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OO g+

I+

O
O
O
O
O

O

I+

O
e s Y B A
Oo0oooogog W

[ R R &

S e e .

o

O
O

° O W

O d

o

°o O W O M

R [ [ | Y Y i O

° O W
R [ Y i Y

Ooooooooooooooao
OoDoo+Foooooooooag

co o0 oo oOooogo

JP 7030779 B2 2022.3.7

oooooooao

o

O

o

°c O Qg °n0O °o0Ooog
RO R O B &

Ooooooooooooooao

O oogox

coD oD ooo+WHooogoogo W
coOo o0 oooOoooOooodg
S Y R o I
Oo0DoDoDoooogoggogoooooao
Ooooooooooooooao

I+
O 0Oo0ooogoao

O
O

O

O 0o +
O d
[ |

O+ O
|:| o
O d
[ |

o

° O O
R R s Y [ [
° O
R B [ o R |
°c O QO o oooao
R i

I+

O °ODoooooooogogXr o
O Y

OO ogogog

oo+ OO0 0O o0o0Oooao
O oD oooOoooooow

O oo oogoog
Y A

0 +

o

O

R B [ o R |

o

OOoo0ooooao
Y O
° O O

R I [ I [ B
OOoo0ooooao
O o0oogog W

I+

O0Ooo0oo0oo0ooao

O O+

10

20

30

40

50



cOoOo o0 ooOoooogoao

R [ i i
oo oo oooooggog

[ [ Y O o A

I e Y e Y o .

I e e e o

+ O O O +

oo ooQgog

cOo oD oo oogoooQg

cOo 0o ooooogogooao

R s i Y e Y

OO ooooooow

OO0 ooooood0oooooooUUUoooDoDoDooooggooooooaog
e R [ O Y O B

e e Y e [ I o
OOoooooooooooooDooogoggoooao

° O W
co oD oo oOoooOooOooogooF

R [ Y Y o A
Do oo oD oo o+ 0o oo0ooOoooogoooog
OO oOoogoogo +

O oOoogx

OJ

o

o

I+
R [ o O o [
c OO o0 oogao
oo oo ooooood

OO0 oooDoooggogogoooooaog

(]
O
O
O
(]
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O O +
+ O O

O
O
O
(]
O

R i Y Y Y o

R [ Y i o A

° O O

Ooooooooooooooooao

Ooo0oooooooooooooao

I e Y Y O o N

OO o0ooooogo#

Oo0oooooooooooooao

R N R
°c O Q0o ogaoo
O oD ooOoogogoo o+

S [ Y . O Y O

R 1 e O A &

OO0 oooDoooggogogoooooaog

coO oD oDoooooogooo W

Ooogx

O
O

Ooooooooo oOo0oooooao

O

O °ODo0ooooooogoo
OO oooooo+r oo
e o Y i

O O+

Ooo0oooooo oo oooooao

I+

O
(]
O

Ooooooooogooooooao
OO0 oDoDoooogoggogoooooao
Ooooooooooooooao
Ooooooooooooooao
OooDoooooogogoooooao
OO0 oDoDooogoggogoooooao
Ooooooooooooooao
Ooooooooooooooao
O ooooooogogoooooao
O oo oDoooogoggoogoooao

D [ o Y |
c O oo Qoood

c O OoOo0o0Oooogao

R [ Y Y O o R

cOo oD Oooooooogoo

O
O d

o

I e

e o

o

R e e A
R s [ [ [ |
c OO0 o0Ooogao
cOo oo oOoooooogoaog
e Y A
o O
O O+

R 1 I Y A o A &

(]

I+

R [ Y

OO oo

I+

OO0 oooooogogooao
I s o A B A

Y o s

3

O
(]
O
O
O

R R

cOoO o0 oQgH+ @
c OO o0OooQgoaoo

O d

o

R [ [ [

O °coOoooooooe
OO ooogoooo+ o>
I s o Y

O O+

OOooooooooooooao

I+

OO oooooooog " oo

OO0 ooogoog =
O B B

OoooooooQgooooao

D [ |
R [ s [ [ |
oo ooOoooOgoodg

A o R |

Oooooooogooooao

OJ

°c O o oo oo °

OO0 oooDooogog4Qgooooao

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

O

I+
OooooooogQgdg

(]
OoDoOoogooog
o i N

OOooooooood
OO ooogogao +

Oooooooogod
Ooooooogd
Oooooogd
Oooooogd
Oooooooogod
Ooooooogd
Oooooogd
Oooooogd
Oooooooogod
Ooooooogd
Oooooogd
Oooooogd
Oooooooogod

O O

o

I+

R [ [ [ |

°c OO0 ooooogodg

O

R R e [ |

o

O
(]
O

I+

°c OO oo ooao

O Oooo

I+

OOooooooood
OooOoogogo

O oogx

O

O
O

O °cOoooooooogoao
OO ooogooo
e o Y

O O+

JP 7030779 B2 2022.3.7

O
O

I+

°c OO oOooooo

° O W
S Y s e e e e s s B

[ |

o

O
O

R I R i

(]
O

°c OO0 oo oooao

I+

O O

OO oooooo+x+ g OO oooooooogor
Ooooogogo + °
O ooog W

Oo0ooogaog +
O 0o +

°c O O
°c OO0 Qoo ooao

c OO0 oo ooooogod

A I R

oge

O

o

°c OO oo o

0

I+
OO ooogooooox

O

OO0 oooooogdg
OO ooogoo +

O

O O

o

O

o

10

20

30

40

50



Oooooooooo
O OO0 00o0ooQg
O O 0O0oO0Oo0o0oooog

I:II:II:II:II:II:II:II:II:II:II:II:II:II:II:II:II:II:IDDDDDDDDDDDDDlDDDDDDDDDD
e e e e e e s e [ e sy [ [ |

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

goon
ooon
uon

goon

(I I O |
[ |
O
OJ

(]

O
O

I O
I [y |
I [ |
I |
I O

OO0 0o ooDoooogogoggoggooooao

O O g

e e e e e e s s e ) R Y I O
OO0Oo0ooooao

DDI:II:II:IDDDDDDDI:II:II:II:II:II:IDDDDDDDDDDDDDDDDlDDDDDDD
I e ey e v e e s e s s [y s [ |

O O

O

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

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

I [ |
I [ I |
O Ooogogoog
OO ogogog
I [ |
I [ I |
O Ooogogoog
OO ogogog
I [ |
I [ I |

O
O

O
O

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

O
O
O

O 0oo0oogooao

O Ooooo
O OooOooo
O OoOgoao
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O OooOooo
O OoOgoao
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O OooOooo
O OoOgoao
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O OooOooo
O OoOgoao
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O OooOooo
O OoOgoao
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O OooOooo
O OoOgoao
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O OooOooo
O OoOgoao
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O OooOooo

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

O

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
|I:l [ I R |

“

oono

O
O

JP 7030779 B2 2022.3.7

oo
g

|I:l
O

O
O

O
O

O 0Oooo
O Oooo

oo
oo
oo

HEE

O

O Oooo

O
O

ood
od
ood
od

O Oooo
O 0ooo

O OoOgoao
O 0Ooo0ooo

10

20

30

40

50



Ooooooooooo
Ooooooooooo
I [ e Y Y Y I Y
OoOocooooooooo

O o000 oDoDoDoooo o0 oo oDoDoooooogogoQgoooo
OoOOoooo0oooooooooo oo ooDoDoDoDooooogoggogooao

OO0 o0 oooooDooooggogoooao
Oooooooooooooogoooao

OO0 oooooogd
Oooooooood
Ooooooooogod
Oooooooogd

oo oo oooooo

Ooo0o0ooooooooogoooao.o
Ooo0oooooooooggoooao

(5) JP 7030779 B2 2022.3.7

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

O Ooogo
O O0oo0oo
O Ooogoo
O Ooogoo
O Ooogo
O O0oo0oo
O Ooogoo
O Ooogoo
O Ooogo
O O0oo0oo
O Ooogoo
O Ooogoo
O Ooogo
O O0oo0oo
O Ooogoo
O Ooogoo
O Ooogo
O O0oo0oo
O Ooogoo
O Ooogoo
O Ooogo
O O0oo0oo
O Ooogoo
O Ooogoo
O Ooogo
O O0oo0oo
O Ooogoo
O Ooogoo
O Ooogo
O O0oo0oo
O Ooogoo
O
O

oo oo oooooo
O Ooogoo

10

1,
<l
8

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

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

30

OOoooooogoog
Oooooooodo
OO0 oooao
O 0OooQgoooao
O 0O4dogooao
O 0Oo0oo0oooao
OO0 oooao
O 0OooQgoooao
O 0O4dogooao
O 0Oo0oo0oooao
OO0 oooao
O 0OooQgoooao
O 0O4dogooao
O 0Oo0oo0oooao
OO0 oooao
O 0OooQgoooao
O 0O4dogooao
O 0Oo0oo0oooao
OO0 oooao
O 0OooQgoooao
O 0O4dogooao
O 0Oo0oo0oooao
OO0 oooao
O 0OooQgoooao
O 0O4dogooao
O 0Oo0oo0oooao
OO0 oooao
O 0OooQgoooao
O 0O4dogooao
O 0Oo0oo0oooao
OO0 oooao
O 0OooQgoooao
O 0O4dogooao
O 0Oo0oo0oooao

40

O O ogog
O 0ooOoo
O Oooo
O Oooo
O O ogog
O 0ooOoo
O Oooo
O Oooo
O O ogog
O 0ooOoo
O Oooo
O Oooo
O O ogog
O 0ooOoo
O Oooo
O Oooo
O O ogog
O 0ooOoo
O Oooo
O Oooo
O O ogog
O 0ooOoo
O Oooo
O Oooo
O O ogog
O 0ooOoo
O Oooo
O Oooo
O O ogog
O 0ooOoo
O Oooo
O Oooo
O O ogog
O 0ooOoo

N=( ®

50



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

I e R [ e e e A A B

I+

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

I e [ i [ |

e e s e e e [ e e A B

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

e e ) s Y [ [y
oo ooooooo o0 oo oo oo oo oo oDoooooQgoogooo
I e [ [y
OO0 ooooooo0 oo oDoDooo4o0o oo oDoooogoggogogoao
e e ) s Y [ [y
oo ooooooo o0 oo oo oo oo oo oDoooooQgoogooo
I e [ [y
OO0 ooooooo0 oo oDoDooo4o0o oo oDoooogoggogogoao
e e ) s Y [ [y
oo ooooooo o0 oo oo oo oo oo oDoooooQgoogooo
I e [ [y
OO0 ooooooo0 oo oDoDooo4o0o oo oDoooogoggogogoao
e e ) s Y [ [y
oo ooooooo o0 oo oo oo oo oo oDoooooQgoogooo
I e [ [y
OO0 ooooooo0 oo oDoDooo4o0o oo oDoooogoggogogoao
e e ) s Y [ [y
oo ooooooo o0 oo oo oo oo oo oDoooooQgoogooo
I e [ [y
OO0 ooooooo0 oo oDoDooo4o0o oo oDoooogoggogogoao

O 0Oooo
O O0ooo

O
O

OJ
O

O
O oOooo
O 0Oooo
O O0ooo
OO0 oo

o

o

[ R |

O
O
O
O
O

[
[
O o©

O oOooo
O 0Oooo

O+

O
OJ

O O

O O
O

O
OJ

I+

O O0ooo
O oOooo
O 0Oooo

O
O
O

O
O O0ooo
O oOooo
oo+ 0O

o

o

(6)

[ i R |

O

O
O+ O

O O0ooo
O O0ooo
O oOooo
O ++

O
O
O

O
O
O

OO0 oDooooo4QUoooDoDoooUogUUUoooDoDoooogoggogogao
OooooooooooDooooooooooooogooao
Ooooooooo0ooDooooooDooDoDoooogoQgooao
OOooooooooooDooooooDooDoDoooogogooao
OO0 oDooooo4QUoooDoDoooUogUUUoooDoDoooogoggogogao
OooooooooooDooooooooooooogooao
Ooooooooo0ooDooooooDooDoDoooogoQgooao
OOooooooooooDooooooDooDoDoooogogooao
OO0 oDooooo4QUoooDoDoooUogUUUoooDoDoooogoggogogao
OooooooooooDooooooooooooogooao
Ooooooooo0ooDooooooDooDoDoooogoQgooao
OOooooooooooDooooooDooDoDoooogogooao
OO0 oDooooo4QUoooDoDoooUogUUUoooDoDoooogoggogogao
OooooooooooDooooooooooooogooao

o

O
O
O

o

O
O
O

I+

o

o

O

[ I R |

JP 7030779 B2 2022.3.7

I Y I
O 0o o0go

O
O+ O
O
O
O
o
O
O

O
O+ O
OJ
O
O
o
OJ
O

10

20

30

40

50



c OO0 0Ooog
R e Y Y B O A
oD ooooogggg

coO oD ooOoooooogoR
I e i
O o0Ooog W
O g+

I e A O O B A

o

R Y Y o [ o

R R [ o R |

I+

e R e e e e Y Y O B
[ Y e e i i Y Y o o
I O Y I Y O Y

O 0Ooo0oo0ooao

c O o oo0Oooogao

O

o

(]
O
O O+
O
O
O
O
O

O
O

oo o Qoo oooao

o0 oDoooooooo0 oo oooooooooDooooog

O

O O0Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooao
O O+

O

c oo oo ooooodg

O
O
O
O

O
(]
O
O

OO0 o ooooooo

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

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

O
O

O 0Ooo

O O

o

R [ O i
Oo0Oooogoo+
O oOoogx

oo oooooooo

O 0Oooo

°c O Ooo0ogoo

oo o0 ooooooo
oo o0 ooooooo

o

O 0Oooo

O O

o

O
(]
O
I+
O
(]
O

c OO0 ooooog
c O oo oooooggogg

O
O
O
O
O
O
O

O Oooooao
O O0Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooao

I+

OO oooogoooo o+
O o0Oo0ooogao+

OO0 o ooooooo
O oo W

O 0Ooo

N R

oo oooooooo

O 0Oooo

R i [ R A

oo o0 ooooooo

O oOooo

°c O OO

I+

I s [ R

R s s Y Y I

oo o0 ooooooo

oo oo

R I Y Y O o Y

O

| R | I Y I
O+ I+

O O0Oo0gooao

O oOoogx

R i [ B |

OO0 oooogooo+
O o0Ooogog W
O O

OoOooooooOodg

[ |

O O

°c O oo QOgoogdg

oo o0 ooooooo

O oOooo

O °0OooQg
O Oooooao
O O0Oo0gooao
O O+

O
O
O g+
O
O
O

O
O

oo oo ooooog

oo o0 ooooooo

O 0Oooo

O O
R I [ o [

o

OO0 o0ooOooogoogR
OO0 ooogoo+
O ooogx

OO0 o ooooooo

O 0Ooo

oo oooogoQgooo

O

o

7

O
O
(]

I+

c OO0 oOo0Ooogao
cOo oD oooooogogogog

oo oooogoQgooo
oo o0 ooooooo

O oOooo

O Ooo0oooao
O Oooooao
O O0Oo0gooao

O +

I+

OO0 o0ooogooog g
O o0Oooogao+

[ R R &

O 0Oooo

+ O

° O

OO0 o ooooooo

O 0Oooo
O O

°c OO ooQgaoo

oo oooooooo

O

°c g H O

O ODoOo0Oooogooaog

oo o0 ooooooo

O oOooo

I [ I |
O Ooogogoog
Y T N W R |

S Y Y o O Y O

oo o0 ooooooo O

O 0Oooo

OJ

o

°c O g

Oo0O0ooogoooog o«
O 0Oooog W
O O

OO0 o ooooooo

O+ OO0

c O oo 0Oooodg

oo oooooooo

O oo ° O

o

°c O O
I [ I |
O Ooogogoog

cOoO oD oo oogoog

oo o0 ooooooo

O

O oOooo

O O

o

OO0 oD ooOoooooo#
OO0 o0ooogoo+x
O oOoogox

OoooooogoQgdg
OOoooooogogdg
OoOooooooOodg
OooooooogoQodg
OoooooogoQgdg
OOoooooogogdg
OoOooooooOodg
OooooooogoQodg
OoooooogoQgdg
OOoooooogogdg
OoOooooooOodg

O 0Oooo

I+

(]

°c O Qo g g g

o

1+
I [ |
I [ I |
0 O R S

c OO0 o0Ooogao

O 0Oooo

JP 7030779 B2 2022.3.7

oge

O

+ O
R S B

coOo OO0 oooOoooogao

I+
OO0 oDooOoogoooog
OO0 ogooogoog W

[ R R &

O oOooo

O

[ R & |

0

°c OO oo oo

O 0Ooo

O ° O oOgg
I [ |
I [ I |
O O+

O
O

c OO o0OoooQgoao

O 0Oooo

O
O

O

coO oD oDoOoooooog R e

O

O oOooo

goano

O

D [ |

I e o
Oo0ooog
O g+

[}

O
O

I+

O

o

0

°c OO0 Qoo ooao

OO ogogog
I [ |

O

o0 oo oogoodg

10

20

30

40

50



R I [ [ e ) e e e e [ e e e s [

e e Y i .

O O

R [ |
°c OO oo ooaog

D [ [ o i R

R 1 e

I+

c OO0 o0QOoogaoo

O O0Oo0gooao
I R &

e O e e, Y Y

Oo0oooogoog

°c O 0o gooQgg

I+

°c OO oo ooao

OOo0oooooooo4oooooooDoDoDooooo oo UoooooDoDoDoooooggg

I+

OOooooooood
OooOoogogo

O oOoogx

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
(]
O
O
O

O0Ooo0ooooao
OoOoo0oo0oooaoo
OOoo0ooooaoo
OOoo0ooooao
O0Ooo0ooooao
OoOoo0oo0oooaoo
OOoo0ooooaoo
OOoo0ooooao
O ooOoooogoao
O ooOooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
O0Oo0ooooao
Oo0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooaoo
OOoo0ooooao
O0Ooo0ooooao
OoOoo0oo0oooaoo
OOoo0ooooaoo
= O O0O0O0goQd
O0Ooo0ooooao
OoOoo0oo0oooaoo
OOoo0ooooaoo

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

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

O
O
O
O

O+ OO
O O0ooo
O Oooo
O Oooo

+ O O
O 0OooOooOood

O Ooooo
O Ooooo

R o [ o A | O g

coOo o ooogoog

Y o A

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

I+

oo o0 oooooooo
O o0oOo0ooogaoa+

O o g W

[ |

o

R [ [ [ |

O O

o

O °Ooo0oooogd
OOooooooood
Oo0ooOoogog +

O 0o +

o

I+
O 0Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo

O

°c O Oo oo o

O
O
O
O
O
O

O O0ooo
O Oooo
O Oooo
OO <O

c O oD o0 ooQgaoo
oo o0 oooooooo

O

A I

R i [ R A= |

+ ° OO Qg

R s [ [ S

O 0Ooo0ooo
O O+

OO0 oooooogdg
OO ooogoo +

° g @ d
O 0Ooo0ooOoo
O Ooooo

O

O O

°c O 0o od

O O0ooo
O Oooo
O+ OO

oo oooooooao
O oo oogoo
O oOooogx

I+

°c OO0 o oooao

O Oooo

O O

I+

OO0 oooooogdg
Oooogoo

O oOoogx

+ O O
O OooOooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooooo

O O

R [ o R |
°c OO ooooao

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
(]
O

I+

O O

o

OoooooooOodg
Oo0ooogog +
O 0o +

®

R I [ (s o [

O O

o

O °coOoooooogdg
OO0 oooooogdg
OoOoOoogog +

O O+

o

o

I+
O OooOooo
O 0Ooo0ooOoo
I [ |

O

°c OO oo o

O

(]
O+ O

°c OO0 oo oooao
OoooooooOodg

O

° O W

°c OO0 ooogao

O

H e O W O

°c OO Qo oo o

O 0Oooo

O =+

Ooooooooogdg

O
O
(]

° O Oog
O OooOooo
O 0Ooo0ooOoo

O

OO oOoooOoogoo+x+w oo

Ooogogw

Ooooooogogdg
Oooogoo

O oogox

O

o

° O O
c OO0 oo0Ooodg

O O

I+

o

O
O
(]

O

o

O O o+
O Ooooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooOoo

o

°c O O

Ooooooooogdg
Oo0ooog
O O+

Ooo0ooogogdg

O
OJ

O °OoOoo0ooogogdg
Ooooooogogdg
Oo0OoOoogo+

O O +

O

o

OO0 oogogdg
OoOoo0oo0oooao
OOoo0ooooaoo
OOoo0ooooao
OO0Oo0ooooao
OoOoo0oo0oooao
OOoo0ooooaoo
OOoo0ooooao
O0Ooo0ooooao

R I [ [ B o R

O O

o

JP 7030779 B2 2022.3.7

oooooooao
g+x000° 00
ugboobodoo+x0d0d
go° ooooao
oo+000° 0
oooooo=+x0
oooge° 0oooao
ooo+000c¢°
cooboooao

O
O
O
O
O
O
O
O O 0Ooo0ooOooao

O
O
O
O+ O
O
O
O
o

+ o
Oooo
OO oo
Oo+H O
L R |
Oooo
OO oo
O W o

O

R i [ R i R
OoooooogoQgdg
OO oOoooOoogo+xr o
O . O A

R s [ [

° O
°c OO od

o W
Y e e Y e e Y e Y o O

O O o O .

O oox

10

20

30

40

50



cOo oD ooOoooOoooogooog

coOo 0 oo ooQgooogao

I e A Y e Y A

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

I e Y Y

O oo #

A T A Y e Y Y Y

O Doooooooo+Yw oooor
R s [ [ e e [ [ Y I [

O 0Ooo0oo0ooao

cO 0D OoDooooooooooooow

°c OO oo

I e e Y e O B A

I e Y e e e e

(]
O
O
O
(]
O
O

O

O 0Oooo

O 0OooOooo

O O

o

° O g

e O o .
[ R &

O
(]
O
O
O
(]
O
O
O

O
O
O
O

OJ
O
O

O
O
O

O+ OO
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo

OoOoogo+ oo

+ ©

(]

c O oo 0Ooogaoo

[ I A o
O 0Ooogooo
O 0Ooogooo
O g+

O
O
O
O
O

O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
OO0 oo

O Oooo

coOo o0 oo ooOoooogao

O

ODOoDoooooo+H °cOooog O Oooo

Oo0Oo0oogoogw
O O ++

O Ooogo

°c O Qoo oQgoo

O

o

N I B
OO <O

co o0 ooOooogaoo

O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
OO <O

O 0Ooo0ooOooo
O 0Ooogooo
O 0Ooogooo

Do ooooooogogog R @O

I Y o .
I W R

O Oooo
O+ OO

O Oooo

R [ R |

O OO
O 0ooo

°c OO oOooooao

c o oD oo oo0OoooQg

H+ ° O @© O
I Y O A
O O0o0go0o.d
Y O Y o A |

O
O
O

I+
OO oooogoooogo

I o A O A

I T o

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

O Oooo

O O

o

O
O
O

O Oooo

R R s s [ [ |

o

o

c OO0 oo oooo

O ° O oOoogo
O 0Ooo0ooOooo
O 0Ooogooo
O O+

©)

oo

O
O

O 0ooo
O Oooo

O *oOoooooooogaoag
Do oooooo+W+ °cOgooog
I O O

O O+

(]
O

O Oooo O

°c O 0o o oo o

O
O
(]
O
O

o
OO oo
O 0Oooo

[ I R b S

O O

o

+ O

O
O
O

O

[ O

S T O I o

OO odgogoao
O 0Ooo0ooOooo
O oOooog+x+ g

O O O 0ooo

OO oooooooogx
I e o .
OoOoogog e

O Oooo

°c O 0O og

O+ OO

°c OO ooooao

O Oooo
OO oo
O 0Oooo
O +

° O 0o g

I+

o

O
O
O
O
O

O

o

O d

O
O

o

L S I O Y |
OO ooooooow O
OoOoogogo +

O oOoogx

OO oOooo
O Ooo0ooOoo
O O +

O 0ooo

o

(]
O
O
O
(]
O

O Oooo

°c O o oo o

o

O

o

o

O Ooogo

c OO0 o ooooao

O Oooo
OO oo
O 0Oooo

R B [ o R |
OO oOooo
O Ooo0ooOoo

c o0 o ooDoooggg

OJ

O 0ooo

R I I [

OO ooooooH

I Y [

JP 7030779 B2 2022.3.7

O
O

+ O

O
O
O

O

[ R b

R R O O
c OO0 ooooooo

o

I+
O Ooooo
OO oOooo

Ooox

O
O

O Oooo

I+
OO0 oDooOoooogooxr oo

O o0Oo0ooogo+

O oo+

O Oooo
OO oo
O R b

goao

0

O Ooogo

O

O 0ooo

°c OO od

O

O

o

O
O
O

o

O Oooo

O

o

R i [ R i R

O 0Oooo
O Oooo
OO oo

O ° 0O 0o
O Ooooo
OO oOooo
O O+

goano

O

oo oo oooooao

O

0

O Ooogo

O O

o

Y e O 1

O 0O oogog e

O

O 0ooo

°c O oo og o

o

I+

O

o

10

20

30

40

50



c O oODoO0Oooogao
cOo o0 oooooogoQgg
OO o0ooooogo#
I [
O O+

S O O A

e e e Y Y B

i A

Oooooooooooooooao
I+

R B

0o oDooDooUogodUoUoooDoDoDooooUUUUggooooooao

c O oo 0Oooooaog

°c OO oooQgoo

oo oooUoooDooooooooooooooogao

cOo oD oOooOoooogxr g

Oooooooo0ooooooooo oo oDoDoDoDooooOo0ooooooooao

S [ O Y . Y A

OO oooogox
OoOogogw

e . e [ e Y A

O 0o+

R [ R |

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

O
O

O
(]

T S O B O Ooogo
O Ooo0ooOoo O+

O Ooooo
O OooOooo

R R o R |

oo oo0goog

O O
O

O
OJ

R [ I [ [ |
Ooo0ooooogd

O oOoogoog W

° d
O O
°c O 0o g gg

°c O oo 0Oooogoao

I+

e Y Y A &

[}

O O
°c OO o oo

o

oo o oog o+
c O oo 0Ooogaoo

[ R &

+ o

OJ

I+

Oooooooogod
Ooo0ooooogd

Oooog o+
H+

O 0o o0oo
O 0Ooogoo
O Ooogoo

coOo o0 ooOoooOgoooogao

O

O
O
OJ

R R

OO0 ooogoogoo
I Y i O
O O+

° O 0o g

°c O Qo Qo ogoo

R O i

°c O Oodg
[ I =

co o0 ooOooogaoo

@ O
O
O
OJ

O

Oo0oo0ooOooQgen

Do ooooooogoogo " oo

s o .
I W R

O 0Ooogoo
O+ OO
O O ogo
O 0o o0oo
O 0Ooogoo

Oooogoo+Ww oo

O 0o +

R [ |

R R [ o R |

°c O o ooo ° o
o oD oo oo0goooQg

O
O

°c O QO oo ooao
Oooooooogod
Ooogoogw

O +

(10)

°c O O
R R [ s [ [ |

I+
e Y Y O A &

O
+ O

O
O
O
O

O
O

O
O

[ |

o

I+

°c OO oo oooo

O Ooo0oooao

I O o

O
OJ
O

O
O+ O

o
O O ogo
O 0o o0oo
O 0Ooogoo
O o+ O

°c OO oo o

Oo0ooooogd
Oooooooogod

O oogox
I+

coOo 0D oo ooQgooogao

O

ODooooooog W+ g xr W
°c O 0o o oo o

I [ .
O O+

A R

R I Y O

c OO0 oo ooooog

OJ
O
O

O O ogo
O 0o o0oo
O+ OO

Oo0ooooogd
Ooooo+Ww oo

O O+

O O

ODOoOoooooooogs
OO ooogogaogo +
O oOoogog e

°c O O

°c O O od

°c OO ooooo

coOo U U UoUoooooog

o

OJ
O

O

o

O O

O

o

R [ [ |

I+
OO ooooooow

O O ogo
O 0o o0oo

Oo0ooooogd
Oooogw

O +

O O
°c OO oo o

o

O

o

JP 7030779 B2 2022.3.7

OoOoOoogoogo +

I Y Y O
O °0Doo0o0oooogooog - '
ODoOooooooo+®+w °cOooo
ODoooogog+XW °cOOooOoogooog
N S Y Y O
Do oooogooogoow
ODoooogooo+W °cOooOooo

O
O
OJ
O
o+ O
O
OJ
O

(]

o

o
O Ooogoo
O O ogo
O g+
O 0Ooogoo
O Ooogoo
O O ogo

0O W

O
O

R [ [ o R
Oo0ooooogd
Oo0ooooogd
Y O N - T o A & o
°c OO o0oogo oo
0[:“:,0

I+
Oo0ooooogd

Y Y S B

O O+

10

20

30

40

50



o

[ e e e O e e o o [ &

e s e R s s e [y

e s s s e e e e e s A s s s e O

I e ) A e R ) [ Iy

O

o

OoooooooooDooDoDoooooooooogoooao

O oOoooo
O Ooooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo

Oo0ooooooooogoogoQgoodg

e B [ [ e A B

O Oooo
O O0ooo
O oOooo
O oOooo
O Oooo
O O0ooo
O oOooo
O oOooo
O Oooo
O O0ooo
O oOooo
O oOooo
O Oooo
O O0ooo
O oOooo
O oOooo
O Oooo
O O0ooo
O oOooo
O oOooo
O Oooo
O O0ooo
O oOooo
O oOooo
O Oooo
O O0ooo
O oOooo
O oOooo
O Oooo
O O0ooo
O oOooo
O oOooo
O Oooo
O O0ooo

Oo0ooooooooogogogoQgog

O
O g+

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

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

OO0 oooooao

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

O O

Ooooooooao

O
O
(]

0O W

Ooooooooao

Oooooooao

OO0 oooooao

O

Ooooooooao

O
O
(]

Ooooooooao

Oooooooao

O
O
O
O
O
O
O
O+ O

O0Oo0ooooao
OoOoo0oo0oo0ooaoo
OOoo0ooooaoo
OOoo0ooooao
O0Oo0ooooao
OoOoo0oo0oo0ooaoo
OOoo0ooooaoo
OOoo0ooooao
O0Oo0ooooao
OoOoo0oo0oo0ooaoo
OOoo0ooooaoo
OOoo0ooooao
O0Oo0ooooao
OoOoo0oo0oo0ooaoo
OOoo0ooooaoo
OOoo0ooooao
O0Oo0ooooao
OoOoo0oo0oo0ooaoo
OOoo0ooooaoo
OOoo0ooooao
O0Oo0ooooao
OoOoo0oo0oo0ooaoo
OOoo0ooooaoo
OOoo0ooooao
O0Oo0ooooao
OoOoo0oo0oo0ooaoo

o

O
O
[

OJ

(11)

O
O
O

O o+

O O

O
O
O
O

O
O
O

o

(]
O
O O+

O

(]
O
O

O W

JP 7030779 B2 2022.3.7

goao

0

O

O

goano

o

0

O

10

20

30

40

50



I B [ e e e [y I Ay

e A e e [ Iy

OoDooDoooo4gogooooooood

ey e e ) e e e s e Y [ Y
oo ooooooooooo oo oo oo oooooooQgoogogoooo

oo oo oooooooo
oo oo ooooooo

Oooooooooooooooood

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

Ooooooooao
Oooooooao

I [ [ |
O Ooogoogg
I [
O 0o o0goo
O O oo
O Ooogo
I [
O 0o o0goo
O O oo
O Ooogo
I [
O 0o o0goo
O O oo
O Ooogo
I [
O 0o o0goo
O O oo
O Ooogo
I [
O 0o o0goo
O O oo
O Ooogo
I [
O 0o o0goo
O O oo
O Ooogo
I [
O 0o o0goo
O O oo
O Ooogo
I [
O 0o o0goo
O O oo
O Ooogo

Ooooooooooooooooodg

Ooooooooooooooooodg

O 0Ooo
O O0ooo
O O0ooo
O oOooo
O 0Ooo
O O0ooo
O O0ooo
O oOooo
O 0Ooo
O O0ooo
O O0ooo
O oOooo
O 0Ooo
O O0ooo
O O0ooo
O oOooo
O 0Ooo
O O0ooo
O O0ooo
O oOooo
O 0Ooo
O O0ooo
O O0ooo
O oOooo
O 0Ooo
O O0ooo
O O0ooo
O oOooo
O 0Ooo
O O0ooo
O O0ooo
O oOooo

O OoOooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O OooOooo

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

O Ooogo
O O0oo0oo
O 0Oooo
O Oooo
O Ooogo
O O0oo0oo
O 0Oooo
O Oooo
O Ooogo
O O0oo0oo
O 0Oooo
O Oooo
O Ooogo
O O0oo0oo
O 0Oooo
O Oooo
O Ooogo
O O0oo0oo
O 0Oooo
O Oooo
O Ooogo
O O0oo0oo
O 0Oooo
O Oooo
O Ooogo
O O0oo0oo
O 0Oooo
O Oooo

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

(12)

JP 7030779 B2 2022.3.7

O 0Oooo
O 0Oooo

I [
O 0o o0goo

O Ooogo
O O0oo0oo

O 0Ooo
O O0ooo

10

20

30

40

50



O0oo0oogoodg
Oo0Ooogoogodg
O Oogogdg
I [y |

e s e e e e e e s [ [ |
e e s s e e e e e s e s [ |
e s s e e e e e e s [ |
I s e I [ [ |
I e e e e e s sy [ |
e s s e e e e e e [ s [ |

O 0O0oQogooooao

(23) JP 7030779 B2 2022.3.7

O0
goooooooooooootooooooooooboooooooooo o
O 0o00ooooooooouoooooo0+00o0oooo+000ooooooo
gooooonooao

A REHORBORARUVREROEEBIENDOEE
RiRAE ERICKHEREM
i1y + 5K ERIIL THREEZERTD
FEFICREY 15%&Y &L
B 15%LEL T, 2%k &Ly
ashell Hric 2%LLTF. 0.2%&Y %Ly

BRELGLNIXFEALWEMELZL  0.2%LTF

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

O O0Oo0gooao
O 0Ooo0ooOooOoao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
OO o0goog
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O OooooQg
OO o0goog
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O OooooQg
OO o0goog
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O OooooQg
OO o0goog
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O OooooQg
OO o0goog
O 0o o0goo
I [ I |
O Ooogo
I [ I
O 0o o0goo
I [ I |
O Ooogo
I [ I
O 0o o0goo
I [ I |
O Ooogo
I [ I
O 0o o0goo

O OO
I Ry |
O OO
O OO
O OO
I Ry |
[ |
O O
O d
[ |
[ |
O O
O d
[ |
[ |
O O
O d
[ |
[ |
O O
O d
[ |
[ |
O O
O d
[ |
[ |
O O
O d
[ |
[ |
O O
O d
[ |

OO0Ooo0oooogoao
OOoo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OO0Ooo0oooogoao
OOoo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OO0Ooo0oooogoao
OOoo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OO0Ooo0oooogoao
OOoo0oo0oo0ooao
O 0Ooo0goooo
O 0OooQgooao
O O0OoQgogooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0goooo
O 0OooQgooao
O O0OoQgogooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0goooo
O 0OooQgooao
O O0OoQgogooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0goooo
O 0OooQgooao
O O0OoQgogooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0goooo
O 0OooQgooao
O O0OoQgogooao
O 0Ooo0oooao

OoooOoooooao
OooQoooooao
OooQoooooao
O 0O0oQogooooao
OoooOoooooao
OooQoooooao
OooQoooooao
O 0O0oQogooooao
OoooOoooooao
OooQoooooao
OooQoooooao
O 0O0oQogooooao
OoooOoooooao
OooQoooooao
OooQoooooao
O 0O0oQogooooao
OoooOoooooao
OooQoooooao
OooQoooooao
O 0O0oQogooooao
OoooOoooooao
OooQoooooao
OooQoooooao
O 0O0oQogooooao
OoooOoooooao
OooQoooooao
OooQoooooao
O 0O0oQogooooao
OoooOoooooao
OooQoooooao
OooQoooooao
O 0O0oQogooooao
OoooOoooooao

10

20

30

40

50



e s e sy [ [ |

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

e s s e e e ) [ e e e s e e e s sy [ [

e [ R sy [ [

e s ey e [ e e e sy [ [ |

e s e [ e e s e s sy [ [ |

O 0Oo0ooooao
OOoo0oo0oo0ooao
OOoo0oo0oooao
OOoo0ooooao
O 0Oo0ooooao
OOoo0oo0oo0ooao
OOoo0oo0oooao
OOoo0ooooao
O 0Oo0ooooao
OOoo0oo0oo0ooao
OOoo0oo0oooao
OOoo0ooooao
O 0Oo0ooooao
OOoo0oo0oo0ooao
OOoo0oo0oooao
OOoo0ooooao
O 0Oo0ooooao
OOoo0oo0oo0ooao
OOoo0oo0oooao
OOoo0ooooao
O 0Oo0ooooao
OOoo0oo0oo0ooao
OOoo0oo0oooao
OOoo0ooooao
O 0Oo0ooooao
OOoo0oo0oo0ooao
OOoo0oo0oooao
OOoo0ooooao
O 0Oo0ooooao
OOoo0oo0oo0ooao
OOoo0oo0oooao
OOoo0ooooao
O 0Oo0ooooao
OOoo0oo0oo0ooao

Ooooooogod

O Oo4Qgooooao
OooOoooooao
OooQoooooao
OOooQoooooao
O Oo4Qgooooao
OooOoooooao
OooQoooooao
OOooQoooooao
O Oo4Qgooooao
OooOoooooao
OooQoooooao
OOooQoooooao
O Oo4Qgooooao
OooOoooooao
OooQoooooao
OOooQoooooao
O Oo4Qgooooao
OooOoooooao
OooQoooooao
OOooQoooooao
O Oo4Qgooooao
OooOoooooao
OooQoooooao
OOooQoooooao
O Oo4Qgooooao
OooOoooooao
OooQoooooao
OOooQoooooao
O Oo4Qgooooao
OooOoooooao
OooQoooooao
OOooQoooooao

O O ogog
O 0ooOoo
O Oooo
O Oooo
O O ogog
O 0ooOoo
O Oooo
O Oooo
O O ogog
O 0ooOoo
O Oooo
O Oooo
O O ogog
O 0ooOoo
O Oooo
O Oooo
O O ogog
O 0ooOoo
O Oooo
O Oooo
O O ogog
O 0ooOoo
O Oooo
O Oooo
O O ogog

OoDooDooooggogdg
OooooooooOgoogod
OooooooogoogogooQg
Oooooooogoggogoog
OoDooDooooggogdg
OooooooooOgoogod
OooooooogoogogooQg
Oooooooogoggogoog

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

OoOooooood

Oooooooodg

Ooooooogod

Ooooooogod

OoOooooood

OO0 oooao
O O0OoQooooao
O O0O0OoOoooao
O O0Oo0oo0oo0ooao
OO0 oooao
O O0OoQooooao
O O0O0OoOoooao
O O0Oo0oo0oo0ooao
OO0 oooao
O O0OoQooooao
O O0O0OoOoooao
O O0Oo0oo0oo0ooao
OO0 oooao
O O0OoQooooao
O O0O0OoOoooao
O O0Oo0oo0oo0ooao
OO0 oooao
O O0OoQooooao
O O0O0OoOoooao
O O0Oo0oo0oo0ooao
OO0 oooao
O O0OoQooooao
O O0O0OoOoooao
O O0Oo0oo0oo0ooao
OO0 oooao
O O0OoQooooao

OO0 ooooooogodg
Ooooooooood
Oooooooooodg
Oo0ooooooodg
OO0 ooooooogodg
Ooooooooood
Oooooooooodg
Oo0ooooooodg
OO0 ooooooogodg
Ooooooooood
Oooooooooodg
Oo0ooooooodg
OO0 ooooooogodg
Ooooooooood
Oooooooooodg
Oo0ooooooodg
OO0 ooooooogodg
Ooooooooood
Oooooooooodg
Oo0ooooooodg
OO0 ooooooogodg
Ooooooooood
Oooooooooodg
Oo0ooooooodg
OO0 ooooooogodg
Ooooooooood

(14)

O
O
O
]
O
O
O
]
O

O

JP 7030779 B2 2022.3.7

O O0O0OoOoooao
O O0Oo0oo0oo0ooao

O Oo4Qgooooao
OooOoooooao

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
]
O
O
O
]
O

10

20

30

40

50



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

OO0 Qo0 ooooooogdg
oo oooooooodg
oo o0 ooooooogodg
oo o0 ooooooogodg
OO0 Qo0 ooooooogdg
oo oooooooodg
oo o0 ooooooogodg
oo o0 ooooooogodg
OO0 Qo0 ooooooogdg
oo oooooooodg
oo o0 ooooooogodg
oo o0 ooooooogodg
OO0 Qo0 ooooooogdg
oo oooooooodg
oo o0 ooooooogodg
oo o0 ooooooogodg
OO0 Qo0 ooooooogdg
oo oooooooodg
oo o0 ooooooogodg
oo o0 ooooooogodg
OO0 Qo0 ooooooogdg
oo oooooooodg
oo o0 ooooooogodg
oo o0 ooooooogodg
OO0 Qo0 ooooooogdg
oo oooooooodg
oo o0 ooooooogodg
oo o0 ooooooogodg
OO0 Qo0 ooooooogdg
oo oooooooodg
oo o0 ooooooogodg
oo o0 ooooooogodg
OO0 Qo0 ooooooogdg
oo oooooooodg

O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
© O OO
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O ® OO
O Oooo
O 0Oooo
OO0 oO

OO0 oooooogogogogao
OooooooooQgogooao
OoooooooQgogooo
Oooooooogogogoao
OO0 oooooogogogogao
OooooooooQgogooao
OoooooooQgogooo
Oooooooogogogoao
OO0 oooooogogogogao
OooooooooQgogooao
OoooooooQgogooo
L [ I
OO0 oooooogogogogao
OooooooooQgogooao
OoooooooQgogooo
Oooooooogogogoao
OO0 oooooogogogogao
OooooooooQgogooao

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

OJ
O
O
O
OJ
O
O
O
OJ
O
O

Oooooogd
Oooooooogod
Oooooooogd
Oooooogd
Oooooogd
Oooooooogod
Oooooooogd
Oooooogd
Oooooogd
Oooooooogod
Oooooooogd
Oooooogd
Oooooogd

OO0 oooooaog
Ooooooooao
Oooooooooo
Ooooooooao
OO0 oooooaog
Ooooooooao
Oooooooooo
Ooooooooao
OO0 oooooaog
Ooooooooao
Oooooooooo
Ooooooooao
OO0 oooooaog
Ooooooooao
Oooooooooo
Ooooooooao
OO0 oooooaog
Ooooooooao
Oooooooooo
H OO0 O0O0OogoQg
OO0 oooooaog
Ooooooooao
Oooooooooo
Ooooooooao
OO0 oooooaog
Ooooooooao
Oooooooooo
Ooooooooao

(15)

O Oooo
O Oooo
O Ooge

I+

O0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OO0Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OO0Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OO0Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OO0Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OO0Ooo0ooooao

[ B R |

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo

Oooooooooogoogodg
Ooooooooogogdg
OO0 ooooooogogd
Oooooooooood
Oooooooooogoogodg
Ooooooooogogdg
OO0 ooooooogogd
Oooooooooood
Ooooooogoog e
Ooooooooogogdg
OO0 ooooooogogd
Oooooooooood
Ooo0ooooooggao
Ooooooooogogdg
OO0 oooDoooggao
Oooooooooood

S I I i [
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo

JP 7030779 B2 2022.3.7

O
O
(]
O
O
O
(]
O

O O0Oo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao

OO0Oo0ooooog
OoOoo0ooooao
OoOoo0ooooo
OOoo0ooooaog
OO0Oo0ooooog
OoOoo0ooooao

10

20

30

40

50



I e e e e R e ) e Iy Iy
e e e e R e ) e [ Ay I By
e e e e e e e e e e s ) e Y I
e R R R R ) Ay Ay

Oooo0oooooao
OooQooooooao

OoOoooooooo0Oo0oooDooDoDoooDoooo LoD oDoDoDoDoooo0o0ooDooooogao

OOo0ooooooooooooooooaog

O0Ooo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
O0Ooo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
O0Ooo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
O0Ooo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
O0Ooo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
O0Ooo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
O0Ooo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
O0Ooo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
O0Ooo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao

Oo0oooooooo4ooooooogogogoog

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

Oo0DooDoooggogog
OoooooooogoOgoOoaod
OooooooogogoQgogoaoQg
OooooooogogQgogooQg
Oo0DooDoooggogog
OoooooooogoOgoOoaod
OooooooogogoQgogoaoQg
OooooooogogQgogooQg
Oo0DooDoooggogog
OoooooooogoOgoOoaod
OooooooogogoQgogoaoQg
OooooooogogQgogooQg
Oo0DooDoooggogog
OoooooooogoOgoOoaod
OooooooogogoQgogoaoQg
OooooooogogQgogooQg
Oo0DooDoooggogog
OoooooooogoOgoOoaod
OooooooogogoQgogoaoQg
+H OO0 oOoOoO0Oo0oo0ooOgoogogaog
Oo0DooDoooggogog
OoooooooogoOgoOoaod
OooooooogogoQgogoaoQg

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
D
O
O
O
O
O

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

(16)

O
O
O

Ooooooooood

I+

Oooogoooooogod
OoooooooogoOgoOoaod
OooooooogogoQgogoaoQg
OooooooogogQgogooQg
Oo0DooDoooggogog

o

JP 7030779 B2 2022.3.7

ooU00oooo

Ooooooooood
Oooooooooogodg
Oooooooooogodg
OO0 ooooooogdg
Ooooooooood

O
O
O
O
O

O 0Oooo
O o0Oooo

10

20

30

40

50



Oo0oooooooooooooDoooooogoQgg
Oo0ooooooooooooooDoooooogogg

OO0 oDoDoooogogUooUoUoooDoDooooggg

O 0Ooo0ooOoo

O Ooooo

O Ooooo
O O0Oogogog

0

Oooooooooooogooooao

O

OoooooooooogoQogoooao

O

OoooooooooogogQgoooao

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

O

OO0Oo0ooooog
OoOoo0ooooao
OoOoo0ooooo
OOoo0ooooaog
OO0Oo0ooooog

O
O
O
O
O

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

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

of Pharmacy,

OO 0OSwarbrick et al., Encyclopedia of Pharmaceutical TechnologyO eds. 198

O O0ooo
I [ |

O

[ R |
O 0Ooo

O

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

[ R |
i R |
[ R |
O 0Ooo

O

O

O

[ R |
i R |
[ R |
[ R |
[ R |
O O0ooo
O oOooo

O

O

O

Remington: Troy

O

17

O

[ R |
O O0ooo
O O0ooo

O

[ R |

O

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

u
0
t

O

O O0ooo

u
O
a

O

O oOooo

u
0
t

O

[ R |

O

JP 7030779 B2 2022.3.7

u
O
a

O

u
O
a

O

et al., Remington: The Science
21st ed., 2005, Lippincott Williams & Wilkins, 00O QO0O0OOO

u
0
t

O

and Practice

u
O
g

O

i R |
O oOooo

O

u
0
t

O

[ R |

O

8-1999, Marcel Dekker, OO0 OOOODOOOOODOOODOODOODOODOOOO

O

OOo0ooooooooooooooooogoooao
OOo0ooooooooooooDooooogogoggQgoooao

O

OO0 ooDooodooDoDooogogUooogooooao
Oooooooooooooooooogoooao

O

Ooooooooo0ooDooooooooooooao

OOoooooooooooooooooooooooao

OO0 oDoDoDooogooooooogd
OOo0ooooooooooooooogodg
OO0 oooooooooooooogodg
OOo0oooooogoooooooogdg
OO0 oDoDoDooogooooooogd
OOo0ooooooooooooooogodg
OO0 oooooooooooooogodg
OOo0oooooogoooooooogdg
OO0 oDoDoDooogooooooogd
OOo0ooooooooooooooogodg
OO0 oooooooooooooogodg
OOo0oooooogoooooooogdg
OO0 oDoDoDooogooooooogd
OOo0ooooooooooooooogodg
OO0 oooooooooooooogodg
OOo0oooooogoooooooogdg
OO0 oDoDoDooogooooooogd
OOo0ooooooooooooooogodg
OO0 oooooooooooooogodg
OOo0oooooogoooooooogdg
OO0 oDoDoDooogooooooogd
OOo0ooooooooooooooogodg
OO0 oooooooooooooogodg
OOo0oooooogoooooooogdg
OO0 oDoDoDooogooooooogd
OOo0ooooooooooooooogodg
OO0 oooooooooooooogodg
OOo0oooooogoooooooogdg
OO0 oDoDoDooogooooooogd
OOo0ooooooooooooooogodg
OO0 oooooooooooooogodg
OOo0oooooogoooooooogdg
OO0 oDoDoDooogooooooogd
OOo0ooooooooooooooogodg

O

I O

O

O
O
O
O

O Ooooo

O

O
O
O
O

O

0
0
0
0

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

10

20

30

40

50



s s e e s [ e I sy [ |

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

e s s e e s e e e ) s e e e e s sy [ [

e ) R ) [ e sy [ [ |

e s sy [ [ |

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

O 0Oo0Ooogoo

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

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

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

O Ooo0oooao

OO0Oo0ooooao
Oo0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OOoooooao
OO0Oo0ooooao
Oo0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OOoooooao
OO0Oo0ooooao
Oo0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OOoooooao
OO0Oo0ooooao
Oo0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OOoooooao

OOo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao

OOooooooogd
OoooooooOod
OooooooooQgodg
Oooooooogdg
OOooooooogd
OoooooooOod
OooooooooQgodg
Oooooooogdg
OOooooooogd

O0Ooo0ooOooao

O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooooo
OO oOgoogog
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooooo
OO oOgoogog
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooooo
OO oOgoogog
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooooo
OO oOgoogog
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooooo
OO oOgoogog
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooooo
OO oOgoogog
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooooo
OO oOgoogog
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooooo

OOoo0oooao

OOooooo

O Ooo0oooao

O0Ooo0ooOooao

OOoo0oooao

OOooooo

O 0Ooogooo
O OooQgogooao
O 0oo0ooOooo
O 0OooQoooo
O 0Ooogooo
O OooQgogooao
O 0oo0ooOooo
O 0OooQoooo
O 0Ooogooo
O OooQgogooao
O 0oo0ooOooo
O 0OooQoooo
O 0Ooogooo
O OooQgogooao
O 0oo0ooOooo
O 0OooQoooo
O 0Ooogooo
O OooQgogooao
O 0oo0ooOooo
O 0OooQoooo
O 0Ooogooo
O OooQgogooao
O 0oo0ooOooo
O 0OooQoooo
O 0Ooogooo
O OooQgogooao
O 0oo0ooOooo

O Ooo0oooao

O0Ooo0ooOooao

OoooOoooooao
OOooQoooooao
OOo4Qogooooao
O O0O0o4Qgooooao
OoooOoooooao
OOooQoooooao
OOo4Qogooooao
O O0O0o4Qgooooao
OoooOoooooao
OOooQoooooao
OOo4Qogooooao
O O0O0o4Qgooooao
OoooOoooooao
OOooQoooooao
OOo4Qogooooao
O O0O0o4Qgooooao
OoooOoooooao
OOooQoooooao
OOo4Qogooooao
O O0O0o4Qgooooao
OoooOoooooao
OOooQoooooao
OOo4Qogooooao
O O0O0o4Qgooooao
OoooOoooooao

OOoo0oooao

OOooooo

O Ooo0oooao

(18)

O
O

[ |
[ |

O0Ooo0ooOooao
OOoo0oooao

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
(]
O
O
O
(]
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

OOooooo

O Ooo0oooao

O 0Oogogooao
O 0oo0goooo
O 0OooQoooo
O oOooQgooao
O 0Oogogooao
O 0oo0goooo
O 0OooQoooo
O oOooQgooao
O 0Oogogooao
O 0oo0goooo
O 0OooQoooo
O oOooQgooao
O 0Oogogooao
O 0oo0goooo
O 0OooQoooo
O oOooQgooao
O 0Oogogooao
O 0oo0goooo

O0Ooo0ooOooao

OOoo0oooao

OOooooo

O Ooo0oooao

O0Ooo0ooOooao

OOoo0oooao

OOooooo

O Ooo0oooao

O0Ooo0ooOooao

JP 7030779 B2 2022.3.7

O
O
O
O
O
O
O
O

OOoo0oooao
OOooooo
O Ooo0oooao
O0Ooo0ooOooao
OOoo0oooao
OOooooo
O Ooo0oooao
O0Ooo0ooOooao

OO oOgoogog
O Ooo0ooOoo

10

20

30

40

50



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

e [ s s [ [ |
e e s s [ e e e Y [ [ |

O O g g
O 0o o0goo
O 0o oo
I [ I |
O O g g
O 0o o0goo
O 0o oo
I [ I |
O O g g
O 0o o0goo
O 0o oo
I [ I |
O O g g
O 0o o0goo
O 0o oo
I [ I |
O O g g
O 0o o0goo
O 0o oo
I [ I |
O O g g
O 0o o0goo
O 0o oo
I [ I |
O O g g
O 0o o0goo
O 0o oo
I [ I |
O O g g
O 0o o0goo
O 0o oo
I [ I |

Ooo0oooooooooQooooo

oo oDooooooogoogogQooooo

OO0 oooooogd
Oooooooood
Ooooooooogodg
Ooooooooogodg
OO0 oooooogd
Oooooooood
Ooooooooogodg
Ooooooooogodg
OO0 oooooogd
Oooooooood
Ooooooooogodg
Ooooooooogodg
OO0 oooooogd
Oooooooood
Ooooooooogodg
Ooooooooogodg
OO0 oooooogd
Oooooooood
Ooooooooogodg
Ooooooooogodg
OO0 oooooogd
Oooooooood
Ooooooooogodg
Ooooooooogodg
OO0 oooooogd
Oooooooood
Ooooooooogodg
Ooooooooogodg
OO0 oooooogd
Oooooooood
Ooooooooogodg
Ooooooooogodg
OO0 oooooogd
Oooooooood

O Oo0gogog
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O OooOgooog
O Oo0gogog
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O OooOgooog
O Oo0gogog
O Ooo0ooOoo

O O0Oogogoao
O 0Ooo0ooOooo
O 0Ooo0goooo
O 0OooQgooo
O O0Oogogoao
O 0Ooo0ooOooo
O 0Ooo0goooo
O 0OooQgooo
O O0Oogogoao

OO0 4Qoooooogod
Ooooooood
oo oooooodg
Ooooooood
OO0 4Qoooooogod
Ooooooood
oo oooooodg
Ooooooood
OO0 4Qoooooogod
Ooooooood
oo oooooodg
Ooooooood
OO0 4Qoooooogod
Ooooooood
oo oooooodg
Ooooooood
OO0 4Qoooooogod
Ooooooood
oo oooooodg
Ooooooood
OO0 4Qoooooogod
Ooooooood
oo oooooodg
Ooooooood
OO0 4Qoooooogod
Ooooooood
oo oooooodg

OO0 ooooooogog
Ooooooooood
Oooooooooog
Oooooooooog
OO0 ooooooogog
Ooooooooood
Oooooooooog
Oooooooooog
OO0 ooooooogog
Ooooooooood
Oooooooooog
Oooooooooog
OO0 ooooooogog
Ooooooooood
Oooooooooog
Oooooooooog
OO0 ooooooogog
Ooooooooood
Oooooooooog
Oooooooooog
OO0 ooooooogog
Ooooooooood
Oooooooooog
Oooooooooog
OO0 ooooooogog
Ooooooooood
Oooooooooog
Oooooooooog
OO0 ooooooogog
Ooooooooood
Oooooooooog

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

O O oo
O Ooogo
I [
O 0o o0goo
O O oo
O Ooogo
I [
O 0o o0goo
O O oo
O Ooogo
I [
O 0o o0goo
O O oo

(19)

JP 7030779 B2 2022.3.7

ooooooooooano
Ivacaftor0 0 OO 0O O
ooooooooooao
0oooooooooao

Oooooooogod
Ooooooogod
OoOooooood
Oooooooodg
Oooooooogod
Ooooooogod
OoOooooood

OooooogoQgdg
Oo0Doooogogdg
OooooooOoQgod

O O g g
O 0o o0goo

10

20

30

40

50



R [ [ e e e e s e [

OOoo0ooooao

I e e e e e R e e e e e e [ Y Iy
s A e e e e ) e R e e e e e e s s e Y Y o

O
O
O

Ooooooooogogogoooao
OO0 ooDooooggoooao
Oooooooooogogoooao
Oooooooooogoooao
Ooooooooogogogogoooao

Oo0ooooooooooooooooooooooooooooooa-o

O

I e e e s e e s e e e e e e I s s [ [ |

O O

OOo0oooooooooooogogogg

e e s [ [ |
O 0Ooogdg

O
O

O Oo0gooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O Ooo0oooao

OO0Oo0ooOoooao
OO0Oo0oo0oo0ooao
OO0Oo0oo0oooao
OO0Oo0ooooao

(]

O

]

O 0Ooogogooao
O 0oo0goooo
O 0Ooo0oooo
O OooQgooo
O 0Ooogogooao

0

I [ R | (] O
I [ R | O O

O
O

O
O

uo

O oOoogoogg
O 0o ogogodg
O 0o o0oogog
I [ [ |
O oOoogoogg
O 0o ogogodg
O 0o o0oogog
I [ [ |
O oOoogoogg
O 0o ogogodg
O 0o o0oogog
I [ [ |
O oOoogoogg
O 0o ogogodg
O 0o o0oogog
I [ [ |
O oOoogoogg
O 0o ogogodg
O 0o o0oogog
I [ [ |
O oOoogoogg
O 0o ogogodg
O 0o o0oogog
I [ [ |
O oOoogoogg
O 0o ogogodg
O 0o o0oogog
I [ [ |
O oOoogoogg

O Ooogodg O O

O

O

O

O 0Oo0ooogoo
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooo
O0Ooo0oooao
O 0Oo0ooogoo
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooo
O0Ooo0oooao
O 0Oo0ooogoo
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooo

O 0Ooogdg O
I [ R | (]

O
O

]
O

A R
O 0Ooo0oooo
O OooQgooo
O 0Ooogogooao
O 0oo0goooo

[ |

uo

O
O
O

I [ R |

O
O
O

O

O Ooogodg

O

O 0Ooogdg

0

(]
O
O

I [ R |
I [ R |
O Ooogodg

O
O
O

A R i
O OooQgooo
O 0Ooogogooao
O 0oo0goooo
O 0Ooo0oooo
O OooQgooo
O 0Ooogogooao
O 0oo0goooo
O 0Ooo0oooo
O OooQgooo

[ |

uon

(20) JP 7030779 B2 2022.3.7

O 0o ogogodg
O 0o o0oogog

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

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

O 0Ooogdg
I [ R |
I [ R |
O Ooogodg
O 0Ooogdg
I [ R |
I [ R |
O Ooogodg
O 0Ooogdg
I [ R |
I [ R |
O Ooogodg
O 0Ooogdg
I [ R |
I [ R |
O Ooogodg
O 0Ooogdg
I [ R |
I [ R |
O Ooogodg

O

O

O

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

OO oOooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
OO oOooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O B B =
O 0Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
OO oOooo
O 0Ooo0ooOoo

gbouooboooboobouoboobooboaoda

goooooooooooo booboooOooooooooboobo ooooao
oooooobo oooooooooboboooooooooooooooDooan
gooooooooOoooocooooooooobobobooobooooooooao

10

20

30

40

50



e e [ e s [ s e I sy [y [ |

Oo0oooooogooouooDoDooooUoooo oo oDoDooogogogoooao

OO0 ooooodddgdooooDooogggoggooooooodg

O oo oooDoooooogogogg
O oo oo oDoDoooooggogg
Ooooooooooooogoogogodg
O oo oooDoooooogoQgoQgog
O oo oooDoooooogogogg

(21) JP 7030779 B2 2022.3.7

gbooboogbooobogoboobooboobooboobooobooo
ooood

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

0000000000000 000D000DDoOoD
0000000000000 0D000000o0oO0oan
0000000000000 00000000000
ooooooobUpoooooooblioooooo

O OooOooo
R B [ |
[ [ |
O Ooooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooooo

O Oooo

O Ooogo

O O0ooo

gboooboooooobogobooonn
ugoond
ooono
goond

0
0
0
ooooao

O O0OoQgogoao
O 0Ooo0oo0ooo
O 0Ooo0oooo
O Ooo0oooo
O OooQg x oo
O 0Ooo0oo0ooo
O 0Ooo0oooo
O Ooo0oooo
O O0OoQgogoao
O 0Ooo0oo0ooo
O 0Ooo0oooo
O Ooo0oooo
O Ooog= oo
O 0Ooo0oo0ooo
O 0Ooo0oooo
O Ooo0oooo
O O0Oogogog
O 0Ooo0oogoo
I [ |
[ Y |
O O0Oogogog
O 0Ooo0oogoo
I [ |
[ Y |
O O0Oogogog
O 0Ooo0oogoo
I [ |
[ Y |
O O0ooo

gboobogobooobogobooboobooboobooboooboo
ugoond

OJ
O
O
O
OJ
O
O
O
OJ
O
O
O
OJ
O
O
O
OJ
O
O
O
OJ
O
O
O
OJ
O
O
O
OJ
0O O

O Oooo
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

gbooooooobooboooboboooobooobobooboobooooboooobooooboao

ooooooobooboooboooo
gboooooooooboobooboobobobobooboobobobooboao

gboobooooooboobogooad

O o s e R s
o oooooao

Oo0ooOoQooooo
Oo0ooOoQgooooao
O 0O0Qgoooao
O 0Oo0oo0oo0ooao
OO0 oooao
O 0OoQgoooao
O 0O0Qgoooao
O 0Oo0oo0oo0ooao
OO0 oooao
O 0OoQgoooao
O 0O0Qgoooao
O 0Oo0oo0oo0ooao
OO0 oooao
O 0OoQgoooao
O 0O0Qgoooao
O 0Oo0oo0oo0ooao
OO0 oooao
O 0OoQgoooao
O 0O0Qgoooao
O 0Oo0oo0oo0ooao
OO0 oooao
O 0OoQgoooao
O 0O0Qgoooao
O 0Oo0oo0oo0ooao
OO0 oooao
O 0OoQgoooao
O 0O0Qgoooao
O 0Oo0oo0oo0ooao
OO0 oooao
O 0OoQgoooao
O 0O0Qgoooao

O 0Ooo0ooOooOoao

OOoo0oooo

O Oooooo

O 0Ooo0oooao

O 0Ooo0ooOooOoao

Oo0o0oogoooo
Oo0o0oogooao
OO odgogogao
O 0Ooo0ooOooo
O Ooooo
O Ooooo
OO oOgooo
O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
OO oOgooo
O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
OO oOgooo
O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
OO oOgooo
O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
OO oOgooo
O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
OO oOgooo
O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
OO oOgooo
O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
OO oOgooo
O Ooo0ooOoo

DooooDoooOoOooooDoooooooooooo0o0lYoooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
O 0Oo0ooooao
OOoo0oo0oo0ooao
OOoo0oo0oooao
OOoo0ooooao
O 0Oo0ooooao
OOoo0oo0oo0ooao
OOoo0oo0oooao
OOoo0ooooao
O X OoOoooo
OOoo0oo0oo0ooao
OOoo0oo0oooao
O Ooogogooao
OO odgogogao
O 0Ooo0ooOooo
O 0Ooogooo
O Ooogogooao
OO odgogogao
O 0Ooo0ooOooo
O 0Ooogooo
O Ooogogooao
OO odgogogao
O 0Ooo0ooOooo
O 0Ooogooo
O Ooogogooao
OO odgogogao
O 0Ooo0ooOooo
O 0Ooogooo
O Ooogogooao
OO odgogogao
O 0Ooo0ooOooo
O 0Ooogooo
O Ooogogooao
OO odgogogao
O 0Ooo0ooOooo

20

30

40

50



R i [ [ [ e e e e [ e S e s [

+ O OO
e e s e e Y S e e s e e e s e e Y [ Y

I [ I |

R i [ [ > S [ Y [

(22) JP 7030779 B2 2022.3.7

oooo
oooooooooooboooboooooooooobbDbOooboboooooooaon
ooooooooooobobooboboooooo

oo oo oo
O O OO0

o o

S I o
° O
O
°d
R [ o o [

c O oo QOooodg
R N R

c O oo Qoood
R R
S I o [

°c OO0 Qoo ooao
R R o

°c O Oo oo o
°c O oo QOood

S e B e e R s e R
R R
i
R R

D i [ R |
c OO0 o0Ooogao

D [ |
c OO0 ooooodg

R [ s O o [
o
°c OO0 ooooogodg

cpoolYMopooooooolVoooooooooooooooDooogaoogad
R [ s o [

OO0Ooo0ooooao
R s [ [ [ |

OO0Ooo0oo0oo0ooao
R [ s O o [
o

R B
OO0Ooo0ooooao

°c O Qoo oo
O 0Ooo0oo0ooao
cOoO o og @
°c O 0O oag
°c OO0 Qoo oao
O O0Oo0ooooaog
R i [ R R
°c OO oogaoo
°c OO oo oo
OOoooooogoog
°c O O

O O
O Oo0gooao

O O
OO0 oog -
O 0Ooo0oooao

O O
O 0Ooo0oo0ooao

O Ooooog
° d

OJ
O Ooooo

O
O Ooo0ooOoo

O O g

O 0ooo
[ R |
OO oo
[ i R |

O d

O

O Oooo
[ i R |
OO o0gogog
O

+ 0O 0O O
O O g

O Ooooog
O

O

OO0 oooooogd
Oooooooood
Ooo0oooooogd
Oooooooogdg
OO0 oooooogd
Oooooooood
Ooo0oooooogd
Oooooooogdg
OO0 oooooogd
Oooooooood
Ooo0oooooogd
Oooooooogdg
LS = s s Y [
Oooooooood
Ooo0oooooogd
Oooooooogdg
OO0 oooooogd
Oooooooood
Ooo0oooooogd
Oooooooogdg
OO0 oooooogd
Oooooooood
Ooo0oooooogd
H OO0 OoOoOooOooogo-g
OO0 oooooogd
Oooooooood
Ooo0oooooogd
c OO0 oooooao
OO0 oooooogd
O oooooood
O ooooooogd
Oooooooogdg
Oooooogd
Oooooooogod

oooooooooobobooogoan

gbooobooooooobooonn
gobdouobooboobdobouobooboobooboooboooboao

goooooooboobOooboooog
gbooobooboooboobooobooooboaoao
oooooooooooOoooooooooooao
gbooobooboooboboooboooboooobooao
oooooooooobooOooooooooooooao
gbooooboobooobooboobooboo

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

oono

(]
O
O

godad

OO0 0o oo oDooo4goggogoooooo

O0O04Qoooooao
O Ooo0gooao
O 0Ooo0ooOooOoao
O Ooo0oooao
O Oooooo
O Ooo0gooao
O 0Ooo0ooOooOoao
O Ooo0oooao
O Oooooo
O Ooo0gooao
O 0Ooo0ooOooOoao
O Ooo0oooao

ooooooooooooboboboobooboooo
oooooao
ood
ood
0
O
0

° O

R I [ [ o R
o
° d

S e R
O
e I s B s

oooooeoo U

o

cgooob

oo oDooOoOo0o0oDooooood
S I R A o

ooooooogob

O O

°c O 0o g

O O0Oo0ooooao
A R

OO0 oogoao
°c O 0o

OOoo0ooooao

O
O
O
O
O
O

cooooo U

S o O I e I o R
Ooooooooo U

DoooooooooooooYooooooooYoooooooooooooao
i R
i
i R

cpoooooYoooooooollNoooooooooooooDooaogd
OOoo0ooooao

cogoooogot
B |

° O O
O 0Ooogo

O
a
O
g
O
g
u
g
a

O Ooo0ooo

O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0ooOoo

O O0Oo0ooooao

O
OO o0gogog

O 0O0oQogooooao
OooOoooog o ° g

oo o0 ooooooo
ooDoooooDooooooo Uy
O 0Ooo0ooOooo

O 0Ooogogoog O O
OO ogogog

I [ | O

I [ I | O 0Oooo
O 0Ooogogoog

OO ogogog O O g
I [ |

I [ I |

O 0Ooogogoog

OO ogogog OJ

I [ | O 0ooo
I [ I |

O 0Ooogogoog [ i R |
OO ogogog

I [ | 0O O

I [ I |

O 0Ooogogoog O

OO ogogog

I [ |

I [ I | [ R |
O 0Ooogogoog

OO ogogog O d

I [ |

I [ I |

O 0Ooogogoog O Oooo
OO ogogog

I [ | I Ry |
I [ I |

O 0Ooogogoog O O
OO ogogog

I [ | O

10

20

30

40

50



R [ e [ e e e s [ e e s [ Y I [

oo o oooooodg

OO0 ooDooooogo4ooooooogogooQgg

OO0 oDoDoooooo4o0oooooooogao

e [

(23)

JP 7030779 B2 2022.3.7

oobdl0ooo00DO000D000000D0000000e0DO0DODODOD: DO
coooaon
gbood
gbooboobooboobooboobooboobooboobooboonb
gboobooooooooboooboaao
ooooooooooboobooooooooooobobbooobooooooooao

R R OOo4Qooooooaog

oooooooooooYMooooooooo

O O0Oodogogogao

O

O 0Oo0gogogoogao

cooooYooooooooaoo

ocooooooooYooooooooo

[ I |

O

O

0

O Ooog=T ooo

O
g
u
g
t
0

O d

0

O

O0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
O O0Oo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
O O0Oo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
O X OoOoooo
O O0Oo0ooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
O O0Oo0ooooao

O
g
u
g
g
O
g
O
g

O

O

O
a
u
g
a
O
a

O

O

O

g
u
g
O
g
O
g

O

0

g
u
6
t
0
g
0
g

0

O

O

R I o
O O0Oo0ooooao

[ I R |

O

O

O

O

O

O

°c OO ogoog
O 0O0OoOoooao

O d

O

0

O

0

O

O

R [ o o [

O

O

O

a
u
g
O
a
O
a

O

O

g
u
g
a
O
g
O
g

O

0

O

R N R
OO0 O0Oodgao

[ O R |

0

O

O

O

gbobooooooobooobooonn
ubobooobooboobodooboooboobooboooboooboobooooboaa

oo

O

O

D i [ B |
O 0OoQgooooao

[ |

O

O

0

O

O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooo

O

goao

0

o

R R

O

ooooooooobobooboboooooao
oooooooooooboboboboooooooooobbbooboboooooooao
ooooooooooooOoboocoooooooobobbOoOoboboooooooao
oooooooooooboooboboogoOooooooobooboboooboboooooooo
ooooooooooooOoobooboooooooooboboboboooboboooooooao

u
g
O
g
O
g

O

u
g
a
O
a
O
a

O

O
O
O
O
O
O

R R e
O 0O0OoOoooao

[ i R |

0
O
O
O
0
0

ooon
oooO
ooon
oooO
ooon
ooono

D i [ o B |

[ |

O

o

I [ |

O

R [ [ [ |

O

O

O

o

+= O O 0O

OJ

ooon
oooO
ooon
oooO
ooon
ooono

O O0Oo0oo0oo0ooao

R I o
O 0OoQgooooao

[ I R |

ooon
oooO
ooon
oooO
ooon
ooono

goo
0e
goano
god

o

O

O

O

ood

o

O

O

goo

O0Ooo0oo0ooao

gooooooooooocooooooooooboboboooboboooo

Ua
oo
° 0
N
ao
° 0
oo

R I o R

O O

oo

ubobooobooboobodooboooboobooboooboooboobooooboaa

O

R R o [ |

c O o o0 oodg

OOoo0ooOooooao

UOoooao

O

Oooooooooaog

O

0

°c O Qo g gg

O O o
O0Oo0ooo0oao

O

O
O
O

o

O

O
O
O

°c O 0O og

O O

O

O

Oooooo °googdg
R [ R

O

O

0

O

O

°c OO og
OooooooogQgdg

O O0ooo

O

O

O

O

R [ [ |

O OO
O O0OoO0oooo

O

O
0
O

o

O

O
O

R I [ (o A o R

O O

O

O

OooOooo °cooOoog
°c O 00O Qgooao

O

O

O

O

0

R [ |
Oooo0oooogoQgdg

O 0Oooo

O

ugbooooogooaobognn
goboooboogooooobooboboboobobooboboobooboboboooboo

O

O

°c O Oooog o

O O o

O

O
0

o

R [ R |

O O

O

O oo Qgoog

O

R [ |
OoDooooggdg

O oOooo

R I R o [

O O O

OoooOoooog o ° o°d
°c OO oo ooo

O O

Ooooo °gogodg
c O o o0 oodg

(]

+H OO Og °00oo0o-d

O

OooooogoQgdg

R B

O O o

R I [ [ o [

°d

Oooooo °googdg
OO0 O0OooOogooge
A I [ R A [ A

(]

10

20

30

40

50



R [ Ry e e e e [ e e o Y I [

e e e e e e e e e [ = S e e e e s e e e e e s e e o i [

Oo0oooooooooooooooooogodg

OO 4gogooao
O0Ooo0oo0goo0ooao
O Ooo0oooo
O Oooooo
O Oo0gooao

O

O

gooogd
ooooao
goood
goodadd
goood
goooaad

(24) JP 7030779 B2 2022.3.7

gboooobooobooao
ooooooooooobooOooOoooooooooooooao
gooooboobooobooboobooboobooobo
ubbodobobooboobooboooboobooboooad
gooooboooboooboooboooboobooboooboo
gooaoaao

oooooooooobOooboooooooooobobobooobooooooooao

oo

O 0OooOoogoo

O

ooooooooooboboobobooogoo
ooooooooooooOoboooooooooobbobooobooooooooao
oooooooooobooboboooo

uobooobooboobooobooobooboobooboooboobooobao
ooooooooooboobobooogoo

tobooobooboooboooboooboobooboooobooobooobooooboao
ooooao
gooogd
goodadd
gooogd
goooaad
oooogadgd

OO0 0o ooDoooo °cog4Qgooooo OO0Oo0OooOooogoao
OOooDooDoDoDo0Oo0Oo0Ooo0O ° ooOo0XYMooooooad
OooooooOo0 *oooooooo0XYooooooad

O
O

O O0OoQgogoao

oo

cpoooo P ooooooao
coooooooood

oo oooooooog

O

0

O 0OooOooo

O

O O

0

cogoooogob
ooooooooooob

O 0o o0go

O O
O

I+

O

O

O

OO0 o o000 °co0ood
e O e e Y T e O e O o O s O
OO0 °*ocooo0oooob

O O
O O
O O

ggad

ooooooooooooao
ooooobooobooobOoobooboobooboooboao
ubbodobobooboobooboooboobooboooad
goooobooobooobooboooboobooboooboo
uboboooboobooobooobooobooboobooooan
ooogagd

gboooobooobooobooooa
O

0 o R R
copoDooooo U
° O
° OO
° O
O
o
O

co o oo E
S e e O o A e R
O

oo ooooood
° O o O
° O

cogoooob
S O e O o A e R o A |

coopooooooo b

I [ [

cpogoooo U
S o O e O O e s O <~ s O s
ol N

R [ [ |
OO0 o ooooooo

S I I A o o O o R
S e e O e T e s s A e A

g
O
g
u
g
a
O

R i [ R i R
R [ R R
o

OO0 oooao

g
O
g
u
g
g
O
g

R B [ o R |
o
oo oooOoog

°c OO oo o
° O O
O O
OO oOooo
O

I [ I |

O

O 0Oo0oo0oo0ooao
[ B R |

© OO0 oOgod
O d

I [ |

O

O 0Ooogooo
OO ogogog

O O0OoQgoooao
[ O R |

O 0Ooo0ooOooo
° O

O 0Ooogogoog

I Y I
O d

O

+ O O O
O

O
O
OJ
O
O
O
OJ
O
O
O
OJ

oooooooooooboooooo
ooooooooobobooboood

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

oooooooooobooOooOoooooooooooooao

gbobooboooobooboooboo
ubobooobdooboobodoobooobooboobooboooboobooobao

O

oooooooooooboobooobobooog

uoboooboobooboobooobooboobooboooboooboobao
ooooooooooooOoboocoooooooobobbOoOoboboooooooao
goboooboobooboooobooobooboobooobooobooboobao
ooon

goooobooboooboooboobooboobooobooboobooDbo
gboooboooboobouoboobooobood

10

20

30

40

50



e e s e e e [ [ |

OO0 R I DoUooooooooooogooogog

OOoo0ooooooooooooooooooaog

(25)

JP 7030779 B2 2022.3.7

gbooboobooboobooboobooboobooboobooobooonn
goooooooooboOoobooooo

gbood

gbooboobooboobooboobooboobooboobooboonb
gbooboooboooobooobooboooban

ooooooooooboobooooooooooobobbooobooooooooao
ogoon
ooon
ogoono
ooon
goon
goond

0

OO0 oooooaog
O 0Oo0ooogoo
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooo
O0Ooo0oooao
O 0Oo0ooogoo
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooo
O0Ooo0oooao

cpopoYUoooooooo
cnppooooooYoooooooao
cog o oo U

cpnpoooooY9ooooooood
ooooooooo U

O O ogo

OJ
O
O
O

O
O
O
O

OJ
O
O
O

I [ I
O O0oogoo
O 0Ooogoo
O Ooogoo
I [ I
O O0oogoo
O 0Ooogoo
O Ooogoo
I [ I
O O0oogoo

O
O
O
O

OOoooooogoog
Oooooooodo
Oooooooog
Ooooooooog
OOoooooogoog
Oooooooodo
Oooooooog
Ooooooooog
OOoooooogoog
Oooooooodo
Oooooooog
Ooooooooog
OOoooooogoog
Oooooooodo
Oooooooog
Ooooooooog
OOoooooogoog
Oooooooodo
Oooooooog

OO0 oooDooogggogggUoooDoDoooooggooooao
Ooooooooog

O oo0oooooooooooDooooooogogooQg

Ooo0oooooooooooooooooao
Ooo0oooooooooooooooogao

O

O

cpooooo U
oo oooooood

[ I R |

O

0

O e T e O o O o O s R o R

+ O O
O
O
O

OJ
O

O

ooooo °cooo U
O °oDcoooogood

O
O
O
OJ
O
O
O
OJ
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

O

O

oo g o U
Oooooooooot

O Oooo

0

OO o0gogog

cogoooob
ocooooooogob

[ I R |

O
O
(]
O

co o ooood

O d

Oooooo0O °cooo
cooooooo U

O

ogoon
ooon
ogoono
ooon
goon
goond

oo oo U
oo oooooood

O O0oogoo

O
0
g
u
g
t

oono

ooooooooobobooobooog
gobooobooboobooobod
oooooooooobooobooog
goooobooboobooobog
uobodoobdoobooboooboad

gboooobooobooobooooa
oo
oo
° 0

oono
e 0o
g° 0
uon
ooono
e n0ooD
ooge-e
°cogao

oo
o° 0O
oono
oon
°c 00
oge
oond

O O

o

R I B

Ooooooooao
R B

R [ |
Ooooooooao

D i [ B |
OO0 ogoooooao

I |
R B e [ o R |
O O o

O 0Oooo

g
O
g
u
g
g
O
g
O
g

[ |
O

I+

[ i R |

O
O
O

gbooooooooboaao
goooobooboobooobog

O 0O0dogoooao
O 0Oo0oo0oooao
OO0 oooo
O 0OooQgoooao
O 0O0dogoooao
O 0Oo0oo0oooao
OO0 oooo
O 0OooQgoooao
O 0O0dogoooao
O 0Oo0oo0oooao
OO0 oooo
O 0OooQgoooao
O 0O0dogoooao
O 0Oo0oo0oooao

10

20

30

40

50



ogood

O ooooooDoooooogodg
O oooooooooooogdg
O o oo ooooooogogdg

Oooooooooooo

I s [y R |
O oOoogoogg
O Ooogogdg
I [y R |

(26) JP 7030779 B2 2022.3.7
= 1. AFRBOEOEDEEERRT—4
Eﬁgﬁ?ﬁ*ﬂ- Tmax Cmax(ng/ml) AUC|aSt AUC!NF T1 /2 MRTINF
(h} (h*ng/ml} | {h*ng/ml) (h) (h)
t&Ho | 117 244 1730 2320 13.8 23.3
i1 2.33 364 4470 6310 34.5 419
512 8.83 485 2940 2820 9.54 9.43
{516 2 329 2720 3010 175 175
{518 2 588 585922 | 38337.53 | 110.28 | 155.21
00
goo0oo0O00oO0oooooo0oooooooooDoooooooopooooooo
gfdooouoboouoogooouoggoboouog oo ooy oo ooog
go0o0o0Q00oO0oooooooooooooo0popoUoUooooopooooooao
gfdoooooouogogoooooggoboooggtooogog oo oo ooog
O0n0
Oogd
goooo0O0oOooOogooao
gfdoooobooooogoooogobooog oo ooy oo pooog
goo0oo0O00oO0oooooo0oooooooooDoooooooopooooooo
gfdoo0ouooouououooouougbooo
Ood
= 2. AFEBAOIEOE SRR
ey i1 {52 56 s
od | HE#MEX | AEHEK | AEHEK B & EHF
5 | 5d | BEME | AfREK | BEREX | Al oRBROER
10d | BE#HEX | AKX | AEHEK | AR SHHEAOEG
0d 99.81 99 85 99.83 99.53
/% | 5d 99.80 99.86 99.81 99.49
10d | 99.79 99.83 09.81 99.05
0od
godoooopoooogoooogopobouog oo+ bouoopooog
gooo0o0oooooooooooooooopooooooooooooOoooo
gfdo0oogopoooogooooguopoouoogtoouououooooogao
Oogd

10

20

30

40

50



ogood

O

oo o0oooDoooo oo oo oDoDoooooOogQgooo
OO0 oDoooo oo oDoDoDoDoooogoggQgooao
e e e s ) e Y Y Y

I A s

O o000 ooDoooo oo oo oDoDooooogoogoQgg
OO0 ooooooOo0oo0ooDooDooooogoggg

|
[

|

|

|
O

Oooooogogdg
Oooo0oooogoQodg
OooooooogQgdg
OooooogoQgdg
Oooooogogdg
Oooo0oooogoQodg
OooooooogQgdg
OooooogoQgdg
Oooooogogdg
Oooo0oooogoQodg
OooooooogQgdg
OooooogoQgdg
Oooooogogdg
Oooo0oooogoQodg
OooooooogQgdg
OooooogoQgdg
Oooooogogdg

|
O

|
[

(27)

%3 ARBEOEOEERR

JP 7030779 B2 2022.3.7

i1

312

1516

518

BEHRE

BHE#HX

HEHRX

B & E&

HEHX

BEHEK

Sh=EZES

B & E&F

BEHX

BEH K

BHEHX

B aEHF

99.81

99.85

99.83

99.53

FE/%

99.79

99.86

99.80

99.51

10d

99.80

99.82

99.83

99.49

O
O
OJ
O

O
O
(]
O

O
O
O
O

O O
O O
O O
O O

O
O

O
O

O O
O O

|

|

O O

O O

O
O
O
OJ
O

O
O
O
O
O

O O
O O
O O
O O
O O

O
O
O
O
O

Ooooooooao
Ooooooooao
Ooooooooaog
OOo0oooooaog
Ooooooooao
Ooooooooao
Ooooooooaog
OOo0oooooaog
Ooooooooao
Ooooooooao
Ooooooooaog
OOo0oooooaog
Ooooooooao
Ooooooooao
Ooooooooaog
OOo0oooooaog
Ooooooooao

O O
O O
O O
O O
O O

O

O

O O
O 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

|

10

20

30

40

50



good
goood
1 é e
-(,'_"_'}‘
—_—
%
TR I R
Heo B%
Figure 1
good
X3 ,?:
—
—
é
: 8 & &z & -
(et g%
Figure 3

(28)

uo

H4

JP 7030779 B2 2022.3.7

001 g6 06 g8 08
L I L L L
g 4
g
y %
8
8
g
]
g |
8
8l
8
T T T T
001 96 06 g8 08
%) B
Figure 2
001 06 08 0L 09 0s
L 1 Il 1 1 1
=
gJ
S
g |
2
8 (’/
&
g | L
&
g
g7 L
g L
3
%
| |
T T T T T
001 06 08 0L 09 0
(o] B
Figure 4

T
1000

1500

2000

2500

3000

3500

1000

1500

2000

2500

3000

3500

K ot

L

10

20

30

40

50



good
5
g—a
¢
{
CgN
—t=
Y
_
: : : : |
ST 1
Figure 5
good
®=7
=
::) 8
%
=
E——
==
]
—
=
ﬁ?
: : : :
gt g
Figure 7

2-4()

-50)

(29) JP 7030779 B2 2022.3.7
goon
E6 'f‘:
]
z g sz oz 8 -
o) B
Figure 6
goon
X8 o
]
8
- . 3 7 LN
(1) W &
Figure 8

10

20

30

40

50



good
B9 g
T T T
§ § ] °
Haow E%
Figure 9
googano
B 1

0
&
0
ra
He
¢ 8

g

e
e
T {
~ o [3

(Om) W
Figure 11

B (C) Universal V4.5A TA Instruments

Exo Up

(30) JP 7030779 B2 2022.3.7
gooogo
10 13\
la
Fa
—]
TR T N B
g 5%
Figurel0
googano
12 j e
;5
=
-
S
>
%
g 8 -
(260 B _
Figure 12

10

20

30

40

50



(31) JP 7030779 B2 2022.3.7

gboooooooog

(7490000

(7490000

(720000

(720000

(720000

(720000

(720000

oooo
(56) 0000

100110364
uboobooo go
100133400
gboobooo go
oobooobod
ugboboooboobobobo boooboooboobobooobooboboboooboobobobog
ooboooboooooooboooobooobooboobooboobo- Oboobooboooboobooo
gbooogog
ubgbuoobodbobuobd boooooobuobuoooobobuobuobobooboboba
goboboobooboboboooobobobooooboo- oboboooboboboob
ubooodoaodan
oobooboobooboo obooboobooooboooooobooobooobooOooooo
gbobooobooboboboboooboobobooooooboo- obobooobobooboo
ooooooooo
ugboboooboobobobo booobooobooboboooboboboboooboobobobog
ooboboooooooooOooooboooobooobobooboooboobo- Oboobooboooboooo
gbooooooboon
ubobooobodbobobdo boooooobuobooooboboboobobooboboba
goboboooboobobobooooboboboooobo- oboboooboboboo
oo oo

oobOooboooboooboooooooo

O000o0ooooooooooooooon
O0000oo0ooooo0o0ooooooDooooOoOooooooo
0000000000000 0o0o0o000o0D DOODDO0D0DDOU0DOO0OD0OO0O0Oo200
800702500 p.57-84
0000000000000 00Formd 00000 O0OOOOPHARM STAGED Vol.6, No.
100 20070 010 150 O p.20-25

0000000000000 00oooo0o0000oooDoooOOOo20080090010
O Vol.68, No.500 p.344-349

GOULD, Philip L.O Salt selection for basic drugsd International Journal of Pharmaceutics
19860 O Vol. 330 pp. 201-2170 ISSN 0378-5173, 00 O p. 202, TABLE 1

Journal of Pharmaceutical Sciences] 19770 O Vol.66, No.10 p.1-19

G8)ouopDoobDantCloOnO)

ugbobO oboobooo
oooo o0oobooo
gbooo oobogod
oooo oOoood
gboooobobobobooobobon



	biblio-graphic-data
	claims
	description
	drawings
	overflow

