JP 6144264 B2 2017.6.7

(19) BFEHEF (P) i F A& #®HE2) (1) SHES
5579861442645
(P6144264)
(45) #1TH FR294E6ATH (2017.6.7) Q4 BHFA FR295E5H198 (2017.5.19)
(51) Int.Cl. Fl
A6 1M 5/315  (2006.01) AB1M  5/315
EREOH 2 (£ 19 BH)
@l HEES 15 E2014-532386 (P2014-532386)  ||(73) 553448 E 310021434
(86) (22) HEEE SER24F9H 278 (2012. 9. 27) RENY FAFRIIY TIUA
(65) BRES 155 2014-530059 (P2014-5300594) 7527 38800 A& AY ke
@3) A%EA ER26E11B17H (2014.11.17) P E— F¥— 4 Yz TYRZF4
(86) EIRXHEEZHE  PCT/EP2012/069119 v savz 11
BT EREAMEE  W02013/045571 (74) {RIEA 110001243
87) EEAME SER25EF4H4H (2013.4.4) BHEEEA & - WESREEmM
EEHKAE ER2TEIA 198 (2015. 1. 19) (72) BEAE ©/SAFTY Ve EL
(B1) IS EREE  11306236.8 7527 L7-38000 FA/—TF
(32) 5 A SER23E9H 278 (2011. 9. 27) N a—=2A 5T73rF—32 8
(33) ST IEERE BT EP) (72) BERE stm T Ve Hw

754 LT7—-38120 T7xrAE=
v o=k F OUFY 3
BARIIHRS

(54) [FBADEFR]

(GHOOoODOooooon
Do0ooao
0o0o0o
0Dooo
0ooo
0ooo
ooooooo

ooooocooooboon

Oo0oooooooooooooooogdg
O

Ooooooooogooo

OO0 ooooogogoao

OO0 oooooogogooo

oo oooooogooo

Ooooooooogoooao
O

gboboboboao

EREAENERCEWT 7 AYNEBEL ) a—F A ma—F 1 » e LTOER

gbooooboboboobooobgoboboboooobobobobooo
ubooooboobobooboooboboboboooobooboboobooao
oooooOoooooobooooooboooobobooobobbooooboodg
gboboooobobobooboooobobobobooooboboboboo

ioooocooooooooobooboooobooOooboobooooobood
0oo0oooboooobooco0oooboboooo0oboocOoobobobbooOoobooboOon
goooooooooooooobobooooboboooooboboooobooo
oooooooooooooooboobooooboboooobooboooobooo

gbobooobooooobobobdoboooboobooboboboobooao
00000000001 mmP0002.11000000000000000

gbobdoobooooooobobobdoboooooboboboboobooo
000000000000 0000001mm?00010.560000000

10

20



oooDoo
ooooooooobOoooooboooooboobooooobooooboboooooobobooaso
Tween800 D OO0 O0O0ODOOOOO0ODOOOOOODODOOOODODOOO

O

I e e e ) e e ey ) e e [ Iy o

O

smad 0do0obooboaoboooooogooad

Oo0ooooooooooooooa.o
OO0 oDoo4gog4ogooDoooggooao

OoOooooooooooooooDoDooooooooogogaoQg

O

Iy e Ay |

O

Oo0oooooooooogoggooao

[ I R |
[ |

OoOo0oooooooooDoooo o oDoDoogogoooog
Ooo0oooooo0ooooo0 oo oooogoooog
Ooooooooo0 oo ooooooDooooooooogogoQg
DDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDD|DDD

O

Oo0ooooooooooogoQgooao

Oo0ooooooooooooooa-o

O Ooooao

O

ooooooaod

od
od

O
O

O
O

(2)

JP 6144264 B2 2017.6.7

0000000000000 00000000O0O0O0O0OO0OO0O0OQO0ano
ooooO0oO0ooOoOoOooooao

00000000000 0O0oOooeod400nmI OO DD ODDOOOD
0000000000000 0000000O0O0O0O0O0OO0OO0O0O0an
00000000000 O0O0oO0oO0ooOoo
0000000000010 8NDO 000D D0OoDOoooooooan
00000000000 1.506N000000000000000
0000000000000 0000O0O0000
0000000000 OoOoOoPMSOOOOOOOOOOOOOOO
Ox 0002000000 x 0030200 09000 12000 O OO
ooooo0O0oO0oO0oO0ooooooan

000000000000 oDe.3smMI TN D0D0DOD0DO0On
oooao

0000000000000 D00.100.4mg0 0000000000
0000000000000 0000000O0O0O0O0OO0OO0O0OQ0an
0000000000000 0000O0O0O0OO0OO0OO0OO0OO0OQO0a0n
0000000000000 000000O0O0O0O0O0O0OOOan
0000000000000 0O0O0OO0OO0OODNADOOORNADO O OO DO
oooooaoao

0000000000000 0000O0O0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OQOano
oo0oeo0 0000000000000 ODOOOOOOOOOOO
0000000000000 O0O0OO0OO0OO0OQOan

gboobooooooobognn

0000000 0D0OdDOan oxidative pla

10

20

30

40

50



3) JP 6144264 B2 2017.6.7

gogoooooOoOoOoOooooooo/00D0O0O0O0O0DO0DO0OoOoDOODODDDODDOOO
ooooood o0y ODOODOODOCOCOOODODOOOODODOOOO

O
O
o
=
-
O
]

ooooao

O

O
oooooo
oooooo
engagement(]
oooooog
O

ooooo
ooooaon
ooooao
ooooao

gbooooooboobobo
gboooobooboobaobad
ooooboOocoooooooao

EDDDDDDDD
S'DDDDD
Q OoOoo0Oogoao
O o0Ooo

O o0Ooo

O 0Oooo

O oOooo

O o0Oooo

O 0Oooo

O oOooo

O oOooo

O oOooo

O o0Oooo

goobooooooboooooooboboooobooooboboboooobooo
ooooooooo

OOoo0oooogd
OoOoo0oooogd
Oooooogod
O 0Oo0ooao

ooooocoooooooobooboooobooooboboboooobooo

000000000000 00000000000000000000
Oproductd 0000000000000 000D0OO (product)d O
0000000000000 O000000000000000000
000000000000 00000000000000000000
000000000000 000000000000000000

O Ooooo
O oOoooo
O oOoo0ooo

OoOooooooooUooooooUo0oe oo ogogoag
O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O

OO0 ooogogoao
Oooooogogoao
Ooooooogogooao
Oooo0ooogoogoao

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
(]

oboooad
ugboood
ooooao
DNAO RNAO

OJ

O

O 0Oooo

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

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

e s e e e ey e e e s B

OooooooooooooooooogogoQg-g
OO0 o0Dooo0oU0oooDoogogUogooood
OoooooooDoooooooooggdg
Ooooooooooooooooogodg
OoooooooooooooooogoQgdg

40

50



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

Ooooogogogao
Ooo0oooQgogoao
OooOooooOoogoao

I s e e e e I o Ay

OO0 ooooooooooQgog
Oooooooooooogaog

Ooooooo0oooooo0ooDooooooooodg

OooooooooooOgoogoao

OooooooooQgoogoo

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
O
O
O
O
O
OJ
O

O
O
(]
[
O
O

4)

O
O

O
O

O
O
O
O
O
OJ
O
O

O
O

JP 6144264 B2 2017.6.7

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

10

20

30

40

50



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

May

O

Ooooooogogooooge
Oo0ooooQgooooaoo
OO0 oooodogoao

OoooooooooooooOoooooooooooooooooooooOo.o
I ) Iy A

e s e e e e ) ey e Y [y

O

Iy e e ey e ey ey [ Iy o

O

O

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

O

O

oo oooooo0 oo oo o o0 o0 oD oo o0oo0ooD oD oo o0oo0oo0ooogogooo
]

O 0o oo

O

O
O
O

O
O
O

O O
O O
O O

O Oooo
O 0o oo
I O o Y

O
O
O
O

O O
O O
O O
O O

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

)

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O Oooo
O
O
O
(]

ooo
g mO
ooo
ooao

O Oooo
O 0Oooo
O O oo
O Oooo
O Oooo
O 0O oo™

oooon

gbogoad
oogaod
gboooo

O
O

ooooo
0 100p mQO
gooooo

JP 6144264 B2 2017.6.7

oooooooobooog

ugbooooooogan
ogdd
gbooboooooogonn

O
O
O
O
O
O
O
O
O O

O

ooooooooooDao
ooooOo0odgaoepbmsto d

O

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

Overlooking Subvisible Particles in Therapeutic Protein Products: Gaps That
Compromise Product Quality"0 0 0 D00 O0U0D0ODOOO0OO0ODOOOODDODOOO

0000000 00DOoOO00oO0oDOoODoDO0oooDoO0OoODnDoOadJdohn Fo Carpenter O O
Journal of Pharmaceutical Sciences, Vol. 98, No 4, April 20000 0 OO0 0O OO0

0

O

Oooooodgooao

O

OoooooQgooao

00

O

OoooooOooOooao
O

ooo
ooao

ooo
ooo

oo
uod

oooo
gooao

oooo
gooao

gooao
ugbodaao

0 USP 31 <788>0 O
O00o0o0oo0oooo0oao

ooooooooao
ooooooooano

obooboooogan
ugboooooghn

oooon
gooon

oooon
ogooon

gboooag
gboooad

OEP 6 <2.9.19>0 00 0O
oooooood

oboooobooboobao
ooooon

oboooobobobo
ugbooood

10

20

30

40

50



OO oQgooo
O 0OooQgoooo
O 0Ooo0oooo

(6) JP 6144264 B2 2017.6.7

gbooooobooboonn

good
oooooooao
good
good
oooao
gooon

0 “ Overlooking Subvisible Particles in Therapeutic Protein Produc
May Compromise Product Quality"0 000D 000D 0OOOODDODOOO
Oo000DD0OD000000000O0D0ODDO0ODO0O00O0O0O00D0DOJdohn Fo Ca
Journal of Pharmaceutical Sciences, Vol. 98, No 4, April 20090

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

O
O
O

oo0 O

ooo
goao

goad

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

400nm 0 00O OO0ODO

1506 NODO00O0D0ODOOOO
oooooan

00000x00#02000000x00°8

lzoo0 0 0O0O0O0O0OO0OO0OO0O0ODODOOOODODOOOOOPMSOOODOOOO
Dopi10000 00 0000000000000 O0OO0OOOODOODOOO

00000000000 oooon
oooooooao

oooooao

oooooo
0oo0o0O00o0o0o0oO0oooooon
00000000000 ooooan
000000000000 ooOon
00000000000 oooon
00000000000 ooooan
00000000000 ooDoOon
ooooooo

gooooo

ooooooo

ts: Gaps That

ooooooo

rpenter O O ,

OoooDooO

0000000 0ooOoOooooao
oooooao
00000000000 o0o0ooon
00000000000 o0oooon
0oo0o0O00o0o0o0oO0oooooon
00000000000 oooon
0000000 oDoOooooo
oooooo
00000000000 oooon
00000000000 ooDoOon
0000000 o0oooooooo
000000000000 ooao
oooooao
00000000000 o0oooOon
goooooo

oooooao
00000000000 0oooOon
oooooo
00000000000 ooooan
00000000000 o0oDOoO0n
oooo

oooooo
00000000000 o0o0oo0oan
oooooo
00000000108 NDIDOOO
00000000000 ooooan
oooooo
00o0o0O000oo0oo0oO0oo0oooon
0 20 0 O 9000

O0x 0030

ooo

oooooo

oooooon

ocooooODOOO0OO0O0O0O0OmIOOOODODGe.3 SMI OO OOOOODOD

10

20

30

40

50



OoOOoooooo0ooooo4o0ooDooo4oooooogogog

een800 0 O OO OO ;

OoooooooooooooDoDoogogooooaog

Ooo0oooooo o0 oo ooo o0 ooDooogoQgoo-g

OO0 oDooggUoDoDooUUUoDoDooogUoooooaog
OOooooo4oooooo4o0ooDooo4gogoooooggg
OoOoooooo0oooooo0ooDooooooooogogQgg

OooooooooooOgoogoao

O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Oo0ooo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo

O

O

O

O
O
O
O

0

O

|

I Y I B B

O 0Oo0oo0oo0oao

Iy |

gooao

ugbooaao

gooo

O
O
O
O

O 0Oo0ooOooOoag s
OO oO0oooo
O Ooo0oooo
O 0Oo0oooao

O 0o oo

O O
O O
O O

]

gboooboooand
ooooooao
goooogao
gbooooo;
ugbooodogod

uo
g o
od
oo

Ooooooooogogoogao
Ooooooooogoood

O Ooooog

O

O

O 0Ooooo
O 0Oo0ooao
O 0Ooooo

g
g
O

o

O

O 0Oooo

g
u
O

goo

uod

goo

goo

O O
O O
O O

ugod

S0eNOOOOO0O;

O OO
DDHI

P

goooooad

gbooobodaoad

gboboboobao

gboobooao

HENERERE

o0
oo
uo
OO
oo

O Ooogoo
O 0Ooogoo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O O ogoo
O OooQgoo
O 0Ooo0ooo
O O o0gogo

O O

JP 6144264 B2 2017.6.7

go.i0o0.4mg 00O OOO

ugbooooaoand

O 0Oooo
O 0Oooo
O 0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O o0Oooo

ugboobooobouobobobooboouoboobobooboodo
mm?0 0 02.110 000000 ;

gbooboooooboboboobooobooboboboo
O00D00000mm?00 0 10.560
oooboooooooOocooobooocOooboooOonTw

O
O
O
OJ
O
O

oooooooooDao;
oooboooooobooooeoco4oonmoononoOod

goobOooooobooOooooobooooooobooooooao

ooobooooi1bosNocO0O0O0oODOoOoooboooonooon

ooooOoOoOoOoOoooPDMSOOOOO
“02000000x00"202000900012000 0000

U
t

Oooooogogooao
Oooo0ooogogooao
OO0 o0oo0ooodgl|looao

O
O
O
O

gooaao

u o

OOoo0oo0ooog)|x oo

O
O
O
O

O

ao

O

ugoo

O o.

gbooobodaoad
goooooad
gboboobao
gboaoobodaoad
ooooooao

00o0oO0oo
1y mO 100p mO

O

O
O
O
O

O
O

O

O
O
O
O

gboboboooonn
ubooouobouobobooboouobuobobdoboobooobobaa
iooooco0ooooooooooboocoooboo0ooboobooboooobood

O 0Ooo0ooao

u
O
g
U
O

O
O

oo

ImOOO0OO0O00e6.3mm0 000000 0OD0OOOOODO;

goo.ibo.4mg 0O OOODOO
gooboooooobocooooao
u;

OOO0OODNAO OORNAD O OODOAO

gbooooooooboobobao
oooooooooaon

gbooooooooboobobao

10

20

30

40

50



(8) JP 6144264 B2 2017.6.7

2000000bOoOoo0ooo0oooboO0ooobboooobobooobobbooOooboDbOon

goooooooobooooooobobooooboooobooooooooboooooao
uoooboooooobooooboooooboboooooboooooooooao
goooooooooobooooobooooooboboogooboogoooooooo

O

gobooooooboboboooobgobobobooooboboboboo
ubooooboobobooboooboboboboooobooboboobooao
oooo0oooo0ooooooOoooooooooooooooooooon
goboooobobobooboooobgobobobooooboboboboo 10
gboooooooboobaoao
inmogboooodgbodgboboooouoouobobobobooobobaobaa
0ooo0ooboooobooo0ooobboooo0oboOoocOoobobbooOoobooboOon

OoooooooQgogoao
OO0 oooooggogog
Ooooooogoao

O Ooo0oooao

Oo0ooooooooooo oD oDoDooooooooaog

0000000000000 D00OD0O0ODO0O0DO0O0O0ODO0OO0DO0OD0DO0ODOOoODOoOODOan
0000000000000 D0D0D0O0DO0O0D0OD0O0ODO0OO0DODO0ODOO0DODOn
00000000000 OoOooDOao
ooooo
0000000000000 D00D0O0D0O0O0DO0OD0O0DO0OO0DODO0ODOO0DODOn
oooooooo
- 0000000000000 0000000000000000000000000 20
000000 D0O00O0DO0O0n;

- 0000000000 D0O00D0O0OO0DO0O0O0ODOOo90400nmd 00D OO0 ;

- 0000000000000 00D0000D000D0000D0D00D0O0O0O0DOoOaO
ooDoooooDao;

- 0000000000000 O0O0DO0108NDODO0DNOO0DO0ODO0DNDO0DODnaZ1.50

eNOOD O DOO0DO0OOoO0OOoooDn

oooooo

0-0000D00000D0 ;

0-0000D0000000D00000O00D000O0PDMSO O0OO ;

0-0000000000x00202000000x 003020009000 12000 00 30

0000000000000 ;

0-00000000000D00000mO00D0O006.35mM0 0000000000

ooag;

0-0000000000000000000000000.100.4mg0 0000000 ;

0-0000D0000000D00000D00DO0OD00O0D0DO0ODO0O0DODODOOD

0000000000000 DO0OD0O0O0D0OO0ODOoODOn;

0-00000000000D00D000D0O00DO0OOD

oooooo

0-0000D0000000D00000D00D0D000O0DO0ODNAODOORNADO O ODOD

oooo; 40

0-00000000000D0000D0D00D0OD00D0O00DO0OD0DO0OD0DODOoODOn:;

0-0000D0000000DO0ODSD00D0D0DD0DO0ODO0ODDODO ;

0-00000000000000000;

0-00000000000000000000000000000O000O0an oxidative p

lasmal O O O O O ;

0-00000000000D00000D00D00000D0000000D0000000D0

0000000000000 0mm20002.110000000 ;

0-0000D0000000D0000D0D00D000D0D0ODO0DO0O0DO0OD0DO0ODOOaD

0000000000000 DO0OD0O0O0O0O0DOmm?00010.560000000 ;

0-000000000000000000D00000D0000000D0000000O0 50



e s Sy [ e e e e e e e s e e e e e e e [

O

Oooooooo0oooooo00 oo oo oo ooooooooDoDoooooooogodg

9 JP 6144264 B2 2017.6.7

Tween800 0 O O O O 0O ;

00000000 oOOo0DOO0oo0oo0ooDooDOoDbOobOOoDooDooDooOOobDoOoooag
O00O00O0o0o.lpmbl100p MODOODODODODODODOOO

ooooo

O

00000000 DbOO0DbO0oo0o0DO0oDOoDODOoDbOobOOoDO0Oo0DOooDobOOoDbDOooOoOoaOg
ooooo

000000 ooDoobDoooooooDooDooooaoao

020 0000000000C0CO0OD0O0O000O0O®Hach LangeDODDODODOOOOO
OOO0O0ODOOHIACOCOOOODOD)O

028000 00000000C0COD0O0O0O0O0O0OHach LangeDODODOOOOOO
OO0ODDDOOOHIACODOOODOOO)O

o 0oOocooobooocooooOMRIOObODOOOO0ODOOOn
g3spo0ooooooboooboovMrRIDDObDO0ODODODOD

A0 0HIACODOOOOODODOOOODODOOOoooDOOoooooboDoOoooooDon
ooooooooao

Ss0OoMRIO 0000 OO0OOO0oO0O0oooOoboobOobobooooobDoboOoDbo
g

00001l ooo0cOoooobOooOoobood

oooooboooogood

g
moodooodoooooooood2200000000000200000000030
o0

good
ooooboboz22o000000o0bOoboc0oobooboocoooboooooooboooonn
O

good
ooooooobooooooobooooobboooobooboooobooOooboobOoo
ooooao

oooao
g200bo0ooboo3soobooooboboboboooooboobobobooooboonn
gbooboobobobooouobobaoboooao

oooao
ggsoooogoogoobgoobobooooooobooboboboooobobobob
gbooon

oooao

gbooooobooboboboooooboobobobsiboooonon

good

3000000020020 0040000000C00000000000DLADO stake

OO0 ooogogddooDooUog oo ooogogog
Oo0oooooo0ooDooo4ogoooooogogog
Oo0ooooo o0 oo ooo o0 ooDooogoQgo-g

-needle0 00000000 O0O0OODODOO

a
a

Ooo0oo0ooood
OOo0o0oooogd
OoOoo0oooogdg

good
o0002000000c0000O0O0O0O0O0DODOO0OO0OOODOOOsSObODOOO0oO0onDaO

gboooboooooosoboooobooboboboooboobooboobooon
ooooocoooooog

oooobooooobooooooboooob22000o0obooOoOoOooOonon

OooOoo0oooogod
OooOoo0ooood

giooooooobOoooobooooobz2200c00b0obOboO0oOoOobDOoOOoO

10

20

30

40



OoooOooooooooOooonod
OoooDooooooogood

=Y

Ooo0oooOoogoao

ey e s e s o |
OO0 ooogo-gogaog

OOoooood

Ooooooooooooodg

O

OooooooooooogogQgoao

oo

OOooo0ogao

O

O

OO0 ooooogogog
OO0 oooogogog
oo ooooogogoo

0

gbooooao
goo
gooooao
goo
ugboogoaoao
gooao
goo
gbooooao
ogoo
gboooao
300 0 70O O
ugboogoodo
goo
g0oogoosod
20 MHzO O O
oooooaod
goo
gbooooao
goooan
goo
gbooooao
ugboogoaoao
goooooao
ugoad
oooooao
goo
gbooooao
oooooao
goo

goo

O

O

O

O
g
g
u
O
g
u
O
g

O

O
O
O
O

300
OO
OO

OJ
O
O
O

OO0
OO

(10) JP 6144264 B2 2017.6.7

gboboobooobooooboao

goobOocooobooooobooooooooooDban

ugbdoboboooboobobobooboooouobuobaoba

gbooboboooboobooboboooonboag

0000000000000 o0ooDooOoooasoo3onnan
0250000070000 00000000000000A0O
0 O an oxidative plasmall 0 0 0O 0O 0O

woooogogbisoozzowdooooooDooooooooboao
ooobb1014 vHizDOOOODOOOOO2100 100 mTorrO O
oodo

O
O

O
O

ooobDoO0o1obeoc0DbOObOOOOOiI0C40000000

gboboobooooobooboboooooobobobao
gboooobobobobobooooobobobad
goobOooooooOoooooobooooooooooooao

O
O

goooooooooOooooboooooao

oooDOos0000000000000D00O00«0PDMSH

0000000000000 x00 ™ 02000000x007202100090
o01200000000000000000000

0Dooo
000000000000 x0073200010000000000000PDMSO

gboboboooogob2z1b0bobooooobogoboboboaon

ooooOoosoboooboz22000000000900000A0

gbooboosgboeonmi4oonmb 0D O0O0O0O0OO0OO0OO0ODOODOO150nm

O

O

gobobooooooogoboboboboooboobooboboboboo

000000000000 DOWest Pharmaceutical ServicesO OO OO OO OO O Flur

otecRUODODDOOOOODODOOOOPMSODC-3600 0000000 O0DODOOO
oooooo
ooboooooboebooOobobOOOSOODODOOOO0ODOOOOODOOOODODOO

10

20

30

40



1)

JP 6144264 B2 2017.6.7

gbooooooobooboobobobooooboobobobooboooooboobobao
ooooooooobooooooooooao
oooooao

oooooo0oooboo0oooobooooobooUogoeb D00 0DbDDbOO0OOO0DOOHIA

C000D0D0D0D0DO0DO0O0ODO0DO0O0ODO0O0OO0OmM?00000002.1100 0 0MFIO0
OD000000000D000000000m?000000010.5600000000

sy s e e ey [
e e

e s s e ) e e e e e s e [ v A |
e s e e e e e s e [ |
e s e s [ s A o B |

gobooon
good

ljooooooooocooobobooooboooooooooobOooOoooboon
gbooooobobobooooobobobobobooodawwooooooobonb

gono
good

ooooboocoooooooao
ADOODDOODOODODOOO

oo

O
O

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

oo oooOooo oo ooo o0 oo ooogooao
O
O

Oooooooooood
O O
O O

O

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O
OJ
O
O
O
O

gooao

O

ooo

O

O

O

O
O

O

od
oo

O
(]

od
120

g o
u o
od

O
O

oo
240

g
g

oooooooooao

oooooooooaon

B OOOOODOOoDOO

oooooooooaon
chbooooboodgd

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O

gooooooooao

ADOODODOOOO

ooooooooano

O
O
O
O
O
O
O
O
(]

10

20

30

40

50



OOo0ooooo
O0Ooo0oooao
O0Oo0oooog

O Ooo0ooooaog

Oooo0oooQgdg

oo
O HIACO
oooano

O

gboboobooboooobobo

(12)

JP 6144264 B2 2017.6.7

O

0000000000000 O0ODOclassic000O00OO0OO0OOODODDODOOO
toooobooooooooooobOobooooboboOooobbooooboodg
O
O
O

gooboocooobooooobooooao

000000000000 000000000000000?2.1107 mm?00

OCMRIDDOODOOOOOOOOOODODDDOOOODOOOODODOODOD?0.5607
mm0 00 0000000000000 D0000000D00D00O0000DO0O0Oan
oboboooooboobobobooooobooboboobooooobobobao

O Oooo

O
O
O

O

O 0Oooo

O

O 0o oo

O

oooo

000120
ocooooao
oooooooooao
ocooooooooOoao
ocoooooooOoao
O O 0900 O HIACO O
ocooooao
ooooooooOoao
ocooooao
oooooooOoOoao
oooooooo0Ooao
0.750 0 1.0NO O OO
oooooao
oooooooooao
ooooooooOoao
oo

oooooao
oooooooo0Ooao
ocoooooooOoao
oooooooooao
oooooao
ocoooooooOoao
ocooooao
ocooooao
ooooooooOoao
ooooooooOooOoao
ooooooao
oooooao
ooooooooOoao
oooooao
ocooooooooano
ocoooooooOoao
oooooooooao
ocooooao
ooooooooOoao
0 0 0.220 O O O StericupO
oooooao
ooooooDooooooog
oooooao

O 0o oo
O Oooo

O
O

o
™O

g

O 0Oooo

O
O

O O oo

O Oooo

go
uo
700
oo

O Oooo

oogod
oood

a
u
O
g

O
O

20000o0oooooooboooooboooooobooooooDbao

gbooooobooboboboobonn
gbooouobooboboobooobgnn
MFIDOOOODODOOOOOOOoOoOoao
gono

oooooooogoao

oooobOooooboooobooo
oood

O010g 7 LO O Tween 80 2.13 mg /7 L OO OO
ooooooooobooooooan

2000000000

10

20

30

40

50



OOo0ooooo
OOoo0ooooo

O

O

O
O

OOoooooo0oooooo0o oo oooo0oooDoDooogogogoooao

oo

O

100y mO
goooao
ooooao
ooooao
goooao

00
oooobOooooboooooobooboooobooOooboooooobOoooooao
ooooooo
oooao
200 00000C0CO0OO0O0OpPODOOO0OODOOOOODODOOMZODODOOOODODOOOO
ooooboesonmi O DOOCO0OO0ODOOOOOOLOOOO0OOOOOOODODOOOODOOO
sboooooDoogobpbobbboOoooobooooooDooo

OO0 ooooogogog
OO0 ooooogogog
oo oooooogogooQg
Ooooooooogoogoo

Iy e R [y [ [y

OO0 oDoooo4gQgogogooao
Oo0ooDooogoooooogodg
OooooooooooQgogoao

00
HIACO

0000
0ooo
0ooo
0000
0Do0oo
100p mOJ

g
g
O
g
g

O O
O O

g

(13) JP 6144264 B2 2017.6.7

oooooOoooo48000o0bobooobobobooooboooonn

oooobooOoooobOoooobooooobooboooooboooooao

I N A A V|
ooobooooOo1lwmblopmbOOOoQOno

oooobOoo0ooobDooooboboOooooboObi1loO0i1o0op moOooOonoO
oooooOoooooboooooobooooan

ubooooboobobobooooboboboboooboobobao

oooooooooobocoobobooboooobobooobobbooooboodg
MFIDOOOOOOOOODODOOOOOOOOOoO0ODOO
gboooaog

O
g
g
O
g
g
u
O
g
u
O
g
g
O

o
oo

O
O

100

g

oo

oo

oooooOocoooboooobooooobobOooooboooooao
ooooooO0ooobooooboooooooooooo

OO0O0OD0OD0OO00000000D0O0DOHach Langed OHIACOODOODDOOO

oooooOooooobooooobobocooboobooooobooooan

oboooobobobobooooboboz204000 00O0D0OODO

gboooooboobobobooooboboboboooobDobobo

ImlDCOOO0ODODOO0OO0OO0O0O0O0OoO3mIOODOOO0OO0OOOOOQOODOO
oooano

O

200000000000 DOO0O0O01DbAD00O0DOO0OOO0ODDODOO

oooi1ocooooobooooboooobooboooooobooooooano

oooooOoooooooooao

ubooooboobobobooooowkioooboooaobaoo

obooooboobobo

OCwriDODODOOOOOOoOoOOoooOODOOOoOoso/s0000OooODOOO

WFIDOOoOoO4Oooooao
ooooDoo
oooooooooboooooboooooooboooooboooobooboboooobooo
ocooobDDbDi10p00O00O0CDOOOODOOOONMOO/mMIOCODODOOOOOWIOO

10

20

30

40



ooono
oooooao
gooobooooooboooooboooooooboooooboocooobooooboOooo

WFID OOOoOooOoboooooooaog

Ooooooo0oooooooooDooooooooodg

|
|

O

Ooo0oooQoogoao

OO0 ooogogdg
Oo0ooogoQgooao

0

OOoooood

O

u
O
g
g
O
g
g

O

(14) JP 6144264 B2 2017.6.7

goooOocooobooooobooowiobooooao

goboi1ocoooooooooooowiobooooooooooooo
ooooocooooon

oooooooOoOooooosmiCO0ODDOOO0OO0OOoOOoOoOooOooOoDO3ml
A0booooboaoboano

ImlODOO0OO0OO0ODDODODOO0DO0DODODO0OO0OODOOODOOIBDO0OOOoDODOODODDDDOOO
oooobooooooboboblocooooooao

ooooao
goboogogoooogan

MEIDOOOOOOooOoooOooobobooooooobooboboooooboooboaodnb

OoooooooQgoogoo
OO0 ooooggogao

0

Oooooogoooao

e
>
~
N
o
(@]
|

Oooooo4o0ooooo4oooooogoggg
OooooooooooooooooogogQgQg

Ooooooooooooogoog

O

O O o
O O o
Oo0ooooooooooogogQgogoo

3BU

]
=
N
]

OJ
O d
[ |

Oooooogooood

Ooooooooooodg

O O0Ooo0oo0oooao OOoo0oooooooOoao

Oooooooooood

ogoo

gboboooobooboobobobooooooboobobao

oooobooOooooobooooooboobocoooboooobooo

oooobooOooooobooooobooobocooobooooobooo
ooooooooooooooao

Brightwell TechnologiesD OO DO OO OOODOOOOODOMFI D

gbobooooobooboboboood

gboocoboboooobuobobobooboborcob

oboood

gooooag

gobobooooooobobpPobOobOOoODbDOO

uobooogogoaan

gboboooooboobobobooooobgno

0glgi1o00 p OOoOo0OO

uo

10

20

30

40

50



s e s [ Y Iy

OO0 oo oooggg
OO0 o oooooggog
Ooooooogdg
Oooooood

(15) JP 6144264 B2 2017.6.7

oboboooooboobobobooooobooboboobooooobobobao
ooooooDOoDOoOoOoOoOooooOwICDoOoDoOpD100/MLOOoOCOODDOO
uybdoobodoobooobobobobooooobooba

s50010p 000000300000/ mI0D0000O0D0O0OO0OO0OODOOOODOO

ooooDoooo.2miCOO0O0DOOOOOSMIDOODODOODOODDODOO

O

toooobooooooooooobOobooooboboOooobbooooboodg
oooobOooooboooooboooooooooono
O
O

O 0Ooooo

o0 00000000 O0ooooobODbObObOO0O3aO0o0o0ooooO0oo.smlO
20000000000 0O0DOO0O0OO0

goooOoooooboooooboobooao

gbooboooooooooboboboboooooobooboboboobooo
ugbooaao

gbobooooooHIACODODbDO0ODOOOoooooobobobobooo
A100O0/mmP0 00000000000 OMAIOCDOODOOODOODOOO
OD00D0010.56000/mmP0 00000000

|
N

oo ooocoo0oooooo00 oo oooo00 oo DD DD DD DO 0D LoD oDoo0o o0 oo ooooQgog

OO 0o ooo
OO oOoooo
O oooao

e e I [y

OO0 oDooo|ooooDooo o0 oo oogQgooo

OO0 ooooooooooogoQgooo

OO0O0DDODaikyo FlurotecOROD OODDODOOOOOMmIOOODODO
Oo0o0ODD0OD0O000000000O00OD0DOO00O0O0OOLIoyd LRX PlusO
OwFlIooDooooooo

OooooooooooogoOooao
O O oo O
I o I O

goooocoooooooooobooboooobooooboboboooobooo
gbooooboboboboogoobDgoboToobboooo400b0DbDOn 7SO

0o0o0o0o0ooooboTioooboobocOoo2smg D00 O0DOO0DOOODODOOOODOOD

O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao

oooooocooobooooobooooan

g
gbooooboobobobooooobobobobooblmoooooboao
ubooooboboboboaobadao

O

gbooooboboboboooDobobo3.9NOe6.6 NODOODODOO

0o000Ti0oo0oo0O0O0oo03406.6 NODO00O0DO0ODODOOOODODOOOODOODO

g
gbooooboobobobooooobooboboboooNOONOODOO
oooobOooooboooobooooobooboooooboooooao

O

O
mlODOOOODODOOO0OO0OO0OO0OO0OO0DOOOOODOODOOODOO0OOOOODOOD

10

20

30

40

50



O
O
O
O
O
O

(16) JP 6144264 B2 2017.6.7

oo

oooooooooobooe.dd mmb OO0 OnOOaO

od

FlurotecOROODODOOOOOOOOOPOMSODC-3600 0 00 0O0O0O0OOODO

od

o 400nmU O O 1SOnmI O 00 O0O0O0OO0OOOOO0OO00O0O0OOO.1000.4mgd O

gbodbooobooboboboooobooboboobooa

e ) e e e e s e Y
000000000000 o000 OoONDODODoDoDOoOOoOoDoDo0oooDoDoDoooDoDoo0ooOoDooogoogao

Ooooooooooogogooooooogao
Ooooooooooonoog|io

O0Ooo0oooao

oo

OO0O0O0D0OO0OO0OO00DDODO11000- ctskd DC-360 PDMSO O O O O

oo

ooobooOoooobooobobooboOoooboboooOoOoOoboOosod 300 woooand
00100 mTorrf0 0D O0O0OOO0ODOOOOOO

g
oooobOoooobooOOoOooo0obDOO0OUOHdHIACODOOOOvMrRIDOOODDOO
OO

g

ocopoDoOOoOoO0oOoOoOogooikoeoonDnono/mMl0O0O0OnO

O

A00HIACODDODOOODODDODOOOODODODOOOODODOOOOODOOOODODODOOO

gboobooboobooooonog

good
OO0ObOOoO40000000O0DO0OCODODDOOOODODOOOODODaAaODODO.25mgd OO
gboboooobobao

good
oooooOoooboboooooobobooboooobooooboooooooboOoooooboao
gboooooooboboo

good
O0DDOO0OO00O0O0O0oOoooooOovysoo0O0O0O0/mIOO0OCDOOODODA480000 00
mLtOOogooano

good
suiOMrRIDObOOoooobouobouobobooooooboobobobobooobgadnn
oooao

good
oooObOoOOoOdOmUuOOCCO0ODOOOOOOOOOCOODODDODOOOOOOO
alO00do0.15mg 00000000 O0ODOOOOOODOCOOOODOO

good
D00D0000D000D00O000D007I0m200000000000000000
DOmm?0002.110 0000000000000 000mm?00010.5600000
ooooobooooooao

good
gboooobobobooouobuoboboobooooboobobooboooognn
oooobOooooboooooobooboooobooOooboooooobOoooooao
gboooogobobobooogoboboboboooobobobobooooDoognon
gbooooobooboboooobobobobooooobooboboobooooboonn
oooooboooooobooooooboooooboooooooooaon

10

20

30

40



JP 6144264 B2 2017.6.7

an

oboood

gooao

10

——————————.

r—

/////mﬂ/// ///////

gboood

ubodood

FC

Time

Volts



(18) JP 6144264 B2 2017.6.7

ogoaoao

3 45
tis)

i = Ty
T
15 22

“

r
T T
0

t(s)

)
T
15 22 30 45

i

T 1 T T
Lo TN = o o o o
cogoaoc
g 85588 8 8 8
mmmmmmmm

=

£

N

N

®

o

=

gugbodauo goaao

2 z
<~ (=2
©w
e
L=
R -2
) =
Lo
-
- oo
[
——— e --;:
-~
o
y 3
e T T T
~ i=3 w ~r o~
T T T ; é’
g 8 8 g g =
= <
g 2 * i
=

HIAC (#iF/mL) 6000



(19)

JP 6144264 B2 2017.6.7

gboooooooan

() 000 O0O0O0OO00ooooooo
gbobobobobobooobooboboobooobooobooooo

(7000 OooOooooooo
oobooooooobooobooobooboooobooobooooon

()OO0 OOO0DOOoooDo
ubobobobobobobobobobobobooobobooao

gog gogog

Ge) D000 OoOooOoooooooooooooooooo
ooooooboobooooboobooboooooboooooao
gbooboboboboobobobobobo
gbobgobooboobooboooooooooooon
oobooooboooboooooooboobooooon

(58)000000(Int.Cl.O000)
000000000000
000000000000



	biblio-graphic-data
	claims
	description
	drawings
	overflow

