(19000000 @JP)

a0 00000 (A)

JP 2023-520727 A 2023.5.18

(11000000
0 0 2023-520727
(P2023-520727A)
(43)0 0 0 0 005050180 (2023.5.18)

GHooooao oo oooooooooo
0 ODOooOo 413/12 (2006.01) ogoooao 413/12 O0do0 ooo oooood
O oooo 31/422(2006.01) ogoooao 31/422 O0do0 ooo oooood
O oooo 43/00 (2006.01) ogoooao 43/00 ooa oo
O oooo 35/00 (2006.01) ogoooao 43/00 ooa oo
O oooo 11/00 (2006.01) ogoooao 35/00 oooo ooo
JododdddddooooooooooOoos2000000004a

(21)00000 0 0 2022-561565(P2022-561565)  [(71)0 000 517299582
(86)(22) 0000 003040 70 (2021.4.7) 00000 000000000 000
(850000000 0040100 70(2022.10.7) oo
(860000000 PCT/EP2021/059032 000000000000 000000
(870000000 WO02021/204856 000000000000000000
(87) 000000 0030100 140 (2021.10.14) ooo
(31)0 0000000 2005250.2 (70000 100099759
(320000 00 20 40 80 (2020.4.8) 000000 O
(3300000000000000 (740000 100123582

00 (GB) 000000 OO
(31)000000002016607.0 (740000 100117019
(320000 0 0 20 100 200 (2020.10.20) 000000 OO
(3300000000000000 (740000 100141977

00 (GB) 000000 O
(8)000D0DO0 APBWGHGMKELRLSMWMZNA (740000 100138210

gooooo

gooooo

4000000000000 0000000000000OoOoooooooon

(570000

oobooooOoooOOoooboOoooboOoobooooboooon
obooooboooooobOoooOooobooboooonDn

gbobooobooboboboooobobooboooo

ugboboobodboboboooobaoboobooaao

O

RE

R4

CFyf

CFy

N
J\r”‘“@
N .A)
k3 N—CN (I

,H/”
N,
s I “ﬁzrd—cu aB)

10

20



goooobogan

gooooao
ubobooobooboooooaoan
gooad

RS RE R?
N
R4 / |
0 (R)
F;CO R®
0
%1
RS Ré¢ R?
N
. 4
R | H
o Na®)
3
F4CO R L
R1

(I-A)

(I-B)

oooao

gooboo

0o0D0pO

ooooao
oofoDooooOoO0D0DOoOOoDOoDOoOoOO
ootoao

0o

ooooao

0o000O0D0DD0DO0oo0OOoOo

Ooooooo

ooboo

Oo00pO

0o0o0ooo0oDoDOoooao

oooooo

ootoao

oooooon
oolfoDoooo0DO0oO000O0DO0O0DD0DO0OO00O0O0ODOoDOoODDoOoOOaD
oooooao

ooboo

0o

ooooogno

ooboo

Ooooooo
oofoDoOoo0oO0O00O0O0DO0DO0ODOoOoOOoOnaO
oooooo

0ooooooad

JP 2023-520727 A 2023.5.18

0O0pO00pg00O00O00D00OQpD00p000D00D00O00OO0O0OO0QpO00O0Q
000p0pg00O0pgO0D000pgO0pg000gO0g00O00g0O0g0OO0Qg0OO

Upolooofooo0oO0O0O0O0D0DO0O0OO0DO0OOD0DOODOOOOOOan

ooooooooooooooooooooooooboboDbODbODbODbOOoOOODnnO

000000pg0000O0pgO000pgD000g00O0pgO00O0gO0O00O0QgOq
000O00p00pg0O00O0pgO0pgD0O00O0pg00p00Qg00O00O00O0OO

oooouotdopgbbOOpO0OO0oOoooooooooooooooooano

UppoloooOoO0OO0OO0O0O0O0DD0DO0ODOOOOOO0OOODDDODOOOOOOO

gooooboboobooboooboboobobooboobooboobobooan

10

20

40

50



O

oo oo oooooooo

O oo ooooDoooooogoQgoog

ooano

By /Y

o ®)

ZT

FLCO R3

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo

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

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

oo oo oooooooo
I e [ |
I e [ I |
O 0Oo0oo0googoo
Iy [y |
O 0Oo0oo0googoao

R* 4 [N

9 ®)

ZT

F,CO R?

I [ B R |
I [ B R |
I [ B R |
I [ B R |
O 0Ooo0odg

OJ

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 ogog
I [
O Ooogog
I [
I [ [
O Ooogoo
O 0Ooogoo
O Ooogoo
O 0Oooo
O 0Oooo
O
O

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

O oo oo oDoDooooogQgoog
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

oo oo oooooooo
oo o ooooooooo
oo o ooooooooo
oo oooooooooo
Oooooooooooo

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O
O

O

O

3

(I-A).

oooQboano

oooQoO
oooQoano

ggooad
gogad
goooad

O
O
O
O
O

O

JP 2023-520727 A 2023.5.18

oooooououooooooo
ooooooooooooodo

uboboouobooooogobad
oooooooao
oboboooboobooonboad

O
O
O
O
O
O
O

10

20

30

40

50



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

oo o0 oooooooogoogoo-g
oo o0oooooooogoogoog
Oooooooooooogoogoog

O O0O4dgooooao
O O0O4Qgoooooao
O Oo4Qgooooao
O Oo4Qgooooao
OOo4Qgoooooao
OOooQoooooao
OOooQoooooao
OOooQoooooao

OoOooooooooo0 oo oo oooo oo oDoDoDooo oo oDoDooooogogogooQgg

OoOoooooooooooooDoooooooooDoDoDoooo0oooDoooooogogogooQgog

OoOoooooooooooooooooooDoDoooooooDoooooogooQgog

O 0OoOooo
O 0OooOooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O oOoooo
O Ooooo
O 0Ooooo
OO0« OO

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

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

OoooooDhooobOoo oo oogogooogogoog

|

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

OJ
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

OO0 O0DoDoooog40ooooDoooogoggogogoooao

OOo0oooDooogogoooooooooggogaog
OOo0oooooooooooooooggogao
OOo0oooooooooooooooggogoao

Ooooooooogdg

oo o0 ooooooogodg

Do oo oooooUooooooooood
Do oo oooooUooooooooooOgd
Do oo oooooUooooooooood
Do oo oooooUooooooooood
Do oo oooooUbooooooooooOod
Do oD ooooooUUooooooooOooOooaO
Do oD oDoooooUUooooooooOooOooaO

OO0 oooooogd
OO0 oooooogd
Oooooooogd
Oooooooogd
Oooooooogdg
Ooooooooogd
Ooooooooogd
Ooooooooogodg
OooooooooQgodg
Ooooooooogod
Oooooooood
Oooooooood
OoOoooooood
OO0 oooooogd
OOooooooogd
OOooooooogd
OOo0oooooogd
Oooooooogdg
Ooooooooogdg
Ooooooooogd

OOoo0oo0oooao
OOoo0oo0oo0ooao
OOoo0oo0oo0ooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
O O0Oo0oo0oo0oao
OO0Oo0ooooao
O O0Oo0oooogoao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0oo0oooao
OOoo0oo0oo0ooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OO0Ooo0oo0oo0ooao
O O0Oo0oo0oo0oao
OO0Oo0ooooao
OO0Oo0ooooao
OO0Oo0oooogoao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao

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

4

OO0 o0 ooooooogodg
OO0 Qo0 ooooooogdg
OO0 o0 ooooooogodg
oo Qo0 ooooooogodg
oo o0 ooooooogdg
oo o0 ooooooogodg
oo o0 ooooooogodg
oo o0 ooooooogodg
oo o0 ooooooogodg
oo o0 ooooooogodg
oo oooooooodg
Oooooooooood
Oooooooooood
OO0 o0 ooooooogdg
OO0 Qo0 ooooooogodg
oo Qo0 ooooooogodg
oo Qo0 ooooooogdg
oo o0 ooooooogodg
oo o0 ooooooogodg
oo o0 ooooooogog

O O

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

JP 2023-520727 A 2023.5.18

ooano

O

O

gooao

0

O

O

O

goano

O

O

O

10

20

30

40

50



e e e e e [ Y Iy

O Oooo

(5) JP 2023-520727 A 2023.5.18

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

O d
O d
O d
O d
O Od
O O
O O
[ |
[ |
[ |
O O
O O
[ |
O d
O d
O d
O d
O O
O O
O O
[ |
[ |
[ |
[ |
[ |
0O O
O d
O d

O

O

O

O

O

10

O O0Oo0OoOooogoao
O 0Oo0OooOoooao
O Oo0ooOoooao
O Oo0ooooao
OO0Ooo0ooooao
OOoo0ooooo
OOoo0oooo
OoOoo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0ooo0oao
O0Ooo0ooo0oao
O 0Oo0oo0oo0oao
OO0OoO0Oooo
O0Oo0oooao
O0Ooo0oooo
O0Ooo0oooao
OoOoo0oooo
O0Ooo0oooo
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooo
O0Ooo0oooao
O0Ooo0ooo0oao
O0Ooo0oooao
O0Oo0ooo0oao
O 0Oo0oo0oo0oao
OO0Oo0ooogoao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooo
OoOoo0oooao
O0Ooo0oooo
OoOoo0oooo
O0Ooo0oooo

(]
O
O
O
O
O
O

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

20

Oo0o0ooooooooooooooooooo
Oo0o0oooooooooooooooooo-o
Oo0oooooooooooooooooooa-o
Oo0ooooooooooooooooooooa-o

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

I e e e e e [ [ [ Iy
O 0Ooo0oogogoo
O 0Ooo0oogogoao
O 0Oo0oogogoao

O
O
O
O
O
O
O

I e e ey I Iy
I e Y [

30

R? RS R6 R2

R‘ / |N H Rli / |N H
o u 0 NagR
CF;0 R3 0 NH CFy0 R? 3 N—PG
(IO-A)

@-A) &

A
@

o)
-

!

1

Rﬁ RG RZ RS Rﬂ RZ

N N
R4 / I H R / I H
N Ng (R’
0 (o)
NH N—PG
CFy0 R? 5 i :: CFyO R S \‘Q
(I-B) R (IILB) R

O0o0
olooPoolfPoolfloolPooolfooOoOOoO0O0OO0O0O0OO0ODO0OOOoOOOan
0000000000000 D00D00D0D0DD0DD0DD0DDO0ODO0OODO0OO0DOO0ODO0ODOODGOnOn
0000000000000 0D00D0D0DD0DDO0DO0ODO0ODO000O0O0D0ODOOoGOnn 50



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

O o0 ooOoDoDooo oo oo oDoooooogoQgog
O o0 o0oOoDoDoooo0Oo0oooo0ooDoDoooooogoQgog
oo o0 oooooo oo oo oo oDoDoooooogoQgog
oo o0ooooooo oo o oo oo oDoooooogoQgoog
oo o0ooooooo oo o oo oo oDooooooogogogog

OOoOooooood
OO0 4Qogoooood
OO0 4Qogoooood
O oo oooood
O oo oooood
OooQo0oooood
Ooo0oooood
oo o ooooodg
Ooo0ooooodg
oo oooooodg
Ooooooood
Ooooooood
OOoOooooood
OOoooooood
OO0 Qo oooood
OO0 4Qogoooood
O oo oooood
O oo oooood
O oo ooooodg
OO0 o oooood
oo o ooooodg
Oooooooodg
Oooooooodg
Oooooooodg
Ooooooood
OOooOooooood
OOoOooooood
OO0 4Qogoooood
OO0 4Qogoooood
O oo oooood
O oo oooood
Ooo0ooooodg
oo o ooooodg
oo o0 ooooodg

Ooooooooogoooooaog

O O

O
DOoDoUooolblUopooooooDoooDoogood

oOoDoUooolbloooooooDoooDogood

O 0Ooo0oo0ooao
O O0Oo0gooao
O O0Oo0gooao
O Ooo0oooo

O 0oo0ooo
O 0OoOooo
O 0Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo

O Y e Y e Y e e e O e O o Y s O
Oooooooooooao
ODooooooOooOoan

UOb0popoooDoooOoooog
ocbO0popooooooOoooaoo

O O
O O
O
O

ugooand

UOoooooooooog

g
oo

goooad

ogooand
oooan
ogooan
ooon
ogooand
ugooad
ooond

g o
oad
oo
oad
oo
uo
od

O 0o ogogdg
O 0o ogoogodg
I [ O
I s [ [ |
O 0o ogoogodg
I [y [ |
I [ [ |
O 0o o0oogo-g

(6) JP 2023-520727 A 2023.5.18

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

O 0Oooo
O 0Oooo
O 0ooo
O 0o oo
O 0O oo
O 0Ooogoo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O oOooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0ooo
O 0ooo
O 0O oo
O 0O oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo

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

O

0

O

0

U oobooobobooboooboobaoad
boobooooooooouoooooooao
goboooboooboooboogooboooodanb
ooboobooooooooooooooooao
gooboooboooboodg o0 ooobao
oooooooo 0oo ooobooboboao
gooo bDoobOooboobooboobobooao
uoobouoobooboo boob oobodo bcooobooobao
gboboooobooobooboobobooboobooboobnn
gboboooboooboobooobooobooobooobooobdan
oooooo Ooo0oo oooooboooOobOoOOOOOOOO0OOob
gboobooobooobooobooboboooboooboooboooan
oooooooooooooooobooboboOoODoOoOooOon0an
g 0oooob b0oboOob ooboobooobobbooboobooboao
oooooooooooooooooobobobooboDboDooOO0an
gboboooobooobooboobobooboobooboobnn
gbbooobouobouobooouobooboooboooboooaodab
oo 00 OoooooooobbboDbODODODODODODO OO0OO0o0

O e O e O e O e O s R
UDopoooooooao
UDooooooooao

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

Upopoooooood
Uopoooboooao
Uooooboooao

UOoooog

O
g
O
g
u
O
a
O
a
O
0

10

20

30

40

50



e e e e s e s sy [ [ |

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

e s [ e s e sy [ [ |

R [ sy [ [ |

R sy [ [ |

R ) [ R ) sy [ [ |

O 0Ooo

Ooo0oooooooogoogogooao
OO0 oooDooogogoogoao
OO0 oooDooogogogoao
OO0 oooDooogogogogoao
OO0 oooooogogooao
Oo0oooooogogooao
oo oooooogogogogooao
Ooooooooogogogogooao
Oooooooooogoogoooo
Ooooooooogogogoooao
Oooooooooogogogoooao
Oooooooooogoogoooao
Oooooooooogoogogooao
Oooooooooogoogoooao
OO0 oooDooogogogoao
OO0 o0 oo oDoe oogog
OO0 oooDooogogogooao
Oooooooogogooao
oo ooooooogogogogooao
oo ooooooogogogoooao
oo oooooogogogooao
Oooooooooogoogoooao
oo ooooooogoogoooao
Oooooooooogoogoooao
Oooooooooogoogogooao
Oooooooooogoogoooao
Ooo0oooooooogoogoooao
OO0 oooDooogogogoao

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

O 0Oo0oo0ooao
O 0Oo0OoOooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O Oooooo
O Oooooo
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao

OoooooooOgogooao
OO0 ooDoooogodgogoogao
OO0 ooDoooogogogogao
OO0 oooooogoggogogao
Oooooooogogogooao
Oooooooogogooao
Oooooooogooao
OoooooooQgogooao
OoooooooQgogogoao
OoooooooQgooao
OoooooooQgogooao
OoooooooQgooao

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

O Oood

|

O Oooo

O 0Oooo

O oOooo

O oOooo

O oOooo

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

o O e A o
Hooooao
Do oooo
ODooooo

Oooooooooood
Oooooooooood
OO0 oooooooogogd
OO0 ooooooogogdg
OO0 ooooooogogdg
Ooooooooogoogdg
Ooooooooogogogdg
Ooooooooogoogdg
oo ooooooogoogodg
oo ooooooogogodg
Oooooooooogoogodg
Ooooooooooodg
Ooooooooooodg
Ooooooooood
Oooooooooood
OO0 ooooooogoogd
OO0 ooooooogogd
OoDooooooogoogdg
Ooooooooogogogdg
Ooooooooogogdg
Oooooooooogoogdg
oo ooooooogoogodg

7

|

I O
OO ogogodg
O Ooogogodg
O Ooogogoog
I |
I [ O |
I s [ I |
I [ |
I [ |
I [ |
O 0Ooo0googo-g
O 0Oo0oogoo-d
O 0Oo0oo0oodg
I Y O
OO ogogodg
I Y Y |
O Ooogogoog
I [ O |
I [ |
I s [ I |

O

JP 2023-520727 A 2023.5.18

O
O
O
O
O
O
O
O
O

OO0 oo ooDoooggg
OO0 o0 oooDoooggg
oo o0 oooooogogg
oo o0 ooooooogoQgg
oo o0 ooooooogoQgg
oo o0 oooooogoQgoog

O Ooooo
O Ooooo
O OooOooo

10

20

30

40

50



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

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

Oo0ooooooooooooooooogogoogodg

O
O
O
O
O

O o000 ooooooo o0 oo ooDoooogoQgooo

Y e e Y o e e e Y e e Y e Y e e e Y e e Y e O O S e e Y o Y e e Y e e e e Y e e Y e e Y e e O e e Y e e Y e Y o O
s e e Y o e e e Y e e O e e e e e e Y e e Y e O O S e e Y o e Y e e e e e e Y e e Y e e Y e e O e e Y e e Y e O o (O
OO0 0D 0000000000000 oooofdoooooo0o0o00D00000000ODOoDOoOoOgOoOoOoQO

OooooooOogod
Oo0oooooogd

Ooooooooooao

oo B oo
OobUboo
Ooboo
O o b o

Oooooooood

O
OJ
OJ
O

O
O
O
O

O
OJ
OJ
O

O O0Ooo0ooOoo
O O o0gogog
OO oOgogo
O Oogogog
O Ooooog
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooOoo
O O0Oo0ooOoo

Oooooooogoogao

Ooocoooogodg
Oooo0ooogao

OoDooOoooogod
OoDDoOooOoooogod
Oooooooog

OO0 oooooooog

OO0 o ooooooog

Oo0DooOooOoooog b

8

oooooooooooooooooooao
oooooooooooooooooooano

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

OCooooooo X
OCooooooo X
Oooooooo
Oooooooo
Oooooooo
Oooooooo
Oooooooo
Oooooooo
Oooooooo
Oooooooo
Oooooooo
Ooooooo
Ooooooo
Ooooooo
Ooooooo
oCcoooooob
ooooooob
ooooooob
ooooooob

OOo0o0OoOooOoooao
OOooOooOooOoooao
OOoo0OoOoOooOoooao
OOoooooOoooao
OOooOoOoOooOoooao
OOooOoOoOooOoooao
OOo0O0O0OOooOoooao
Y e Y e s Y e e e O s (O
Y e Y e s Y e O e Y e s (O
Y e Y e s Y e e e O s (O
OooOoOo0ooOoOoooo
OOooOoOo0ooOoooao
OOoo0OoOo0ooOoooao
OOoo0OoOooOoooao
OOoo0OoOooOoooao
o e e O e Y O e e O o
DCooooooogogd
CDCooooooogogd
CDCooooooogogd
CDCooooooogogd

gogboooboooboobogobad
goooo 00 ooboobogao
ogoo oobooob oboooboad
ooooooooooooooooao
gbooboooboooboooooooboaoano

O S s
oo bogd

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

OCooooOoOoogod
OOoo0oO0o0ooo
OOoo0oOo0ooo
OOo0o0o0O0oOoo
Oo0o0Oo0O0oOoOoO
Oo0OoOo0oOoOooO
OoOoOo0OoOoOooO
OooOooOoOoOoo
OooOoOooOoo
ocooooooobU
Oooooooo
OoooooooobU
OooooooobU
OOoo0ooooo
OOoo0oO0o0oOoo
ocooooooobU
OOoo0oO0oO0oOooO
oooooooobU
oooooooobU
oooooooobU

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

oooooooao
oooooooad

O O
O O
O O
O O
O O
|
O O
O O
O O
O O
O &8
O O

oooooooad
goooobooao
oooooooad
goooobooao
gboooaoooaoadd

Ooo0oo0ogao
Ooo0oo0ogano

JP 2023-520727 A 2023.5.18

ooooooooogoo
ooooooooodo

O

goooogoboad

OOoo0oo0oo0ooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OO0Oo0oo0oo0ooao
O O0OoO0ooOoooao
OO0Oo0ooooao
OO0Ooo0ooooao
OO0Ooooooao
OO0Ooo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao

Ooooooooogt
Ooooooooogt
OoooooOoooogd
oDCooooDoOoOoogogd
oDCooooDoOooOoogogd
CDCooooDooOoogogd
OCooooooogoogd
Cooooooogoogd
COCooooooogoogd
OCooooooogogd

gooad
oo 0o

gogobooad
gooogao

gooooobogoan

oooooooood
ooooOonDO

O
O
O
O
O
O
O
O
(]

ocooooooobU

OooOoOooOoo
OCoooooo
Ooooooo
Ooooooo
Ooooooo
Ooooooo
Ooooooo
Ooooooo
Ooooooo

ooooooogoao
oooooooooao

ooooooooodo
gooobooboooan
oooooooood
goooobogoonn
goooooboodaoan

10

20

30

40

50



e s e e e e s e ) s ey Iy

e s s e s e e s ey Iy

Ooo0oo0oooooodwWooooooooooo oo oo oDoDooooo oo oDoDoDoDooooo0o oo oDooogoQgog
o O O e Y e e e e Y e e O e e O e Y e Y e e e s O e e Y e e Y e e O o o e o e O s o o s e e e e o s o

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

S e Y e e e e e O e O s Y e e e e O e O Y e e o e O e O e e e e O e O Y e e e e O e O i e e e O e O O e A e s [ o [ o

obDoooooo

Oo0ooooooooooooa-o
OO0 OoDoDooogog4dgoooooao
OO0 oDoDoogog4Qgoooooaog
OO0 oDoDooogog4Qgoooooaog
Oo0oDoDooogog4gogoooooaog
OoDoDoooo4ogoooooaog
OoDoooooooooooaog
OoDoDooooooooooao
Oooooooooooooao
OoDoooooooooooaoo
Oo0oooooooooooa.o
Oo0ooooooooooooa.o
Oooooooooooooa-o
Oo0ooooooooooooa-o
OO0 o0DoDooogog4gogoooooaog
OO0 oDoDoogog4Qgoooooaog
Oo0DoDoDoogog4ogoooooaog
Oo0oDoDooogog4Qogoooooaog
OoDoooooooooooaog
Oooooooooooooao
OooDooooooooooao
Oooooooooooooaoo
Oooooooooooooao
Oo0oooooooooooa.o
Oo0ooooooooooooa.o

Oooooooooooooooooogogdg
OO0 0o oDooogog4ggoooDoooggg
OO0 0o oDoooogoggogooooooggg
OO0 0o oDoooogogooooooggg
OO0 ooooooooooooogogg
O oo oooooooooooooogdg

O 0Oo0oo0ooao

OooOoo0oogogo

O U0Doooooo

O Oo0oooo

O U0Doooooo

O Oooooao

O 0Doooooo

O Oooooo

O 0Doooooo

O Oooooo

O UDoooooo

OoooooDoDooooooooob
oo o ooooooooooogooogt
ocofopoooooooocooooog

O O

OOoo0oooo

O UDoooooo

OOoo0oooo

O Uoooooo

OOoo0oooo

o Uoooooo

Do 0ooooooooooooooogd
Do 0ooooooooooooooogd
Do 0ooooooooooooooogd

OOoo0ooOooao

o Uoooooog

O0Ooo0oo0ooao

o Uoooooog

O 0Ooo0ooOooOoao

o Uoooooog
obDoooooo

O
O
O

OoMooooooo0o0DoooOoood

O 0Ooo0oo0oo0oao

Do Mo oooooo0DoDoooOooood

O 0Ooo0oo0oo0oao

obDoooooo

O

—~
©
N

oo ooooooooooo0o0ooog

Opopooooooooo0oooooob
OO0 O0popoooooo0oooooooob
o0 O0Opoooooooooooooaob
OO0 O0Opopoooooooooooooaob
o0 O0Opoooooooooooooaob
o0 O0Opopoooooooooooooaob
o0 d0dpopooooooo0o0ooooood
o0 O0popoooooDoo0o0ooooood
o0 0DpopopooooDoo0o0o0o0ooood
o0 O0Dpopoooooo0o0ooooood
o0 0DpopooooDooo0oooooo X
o0 0poooooDooo0o0ooooo X
OO0 O0pooooooo0oo0ooooob
OO0 O0ppopoooooo0ooo0oooooob

O

O O0OoO0oooao
OOoo0oooao
O Ooo0oooao
OOooooo
OOooooo
O 0Ooogoogoog
I [ |
I |
I [ |
I [ |
I [ |
I [ |
O 0Ooo0oogoo
O O0Oogogodg
O Ooogogodg
O Ooogogoog
I [ |
O 0Ooogogoog
O 0Ooogoogoo-g
I [ |

O

OooUo
O o b o

O

O o O O o R |
Oooobo

oY oooo

oY ooooodao
oY ooooodao
oY ooooodao
oY ooooodao

JP 2023-520727 A 2023.5.18

Oooooooooogoogoooao
OoOo0oooooooogooOooOooao
OO0 oooDooodgogogogoao
OO0 oooDooogogooao
OO0 oooDooogogooao
oo oooooogogooao
Oooooooogogoooao
oo oooooogogoooao
Ooooooooogoooao

g
t
O
g

O

g
u
O
g

O

Ooot o
Oootb o
OoOoobo

ooooag
oooooooad
oooogoboag

O

O 0popooooooooooooonb

O0popooooooooooooonb

g
a
O
g
O
g
O
g

O 0opoooooooooooooOb

g
a
O
g
O
g
O
g

DO0popoooooooooooooOb

ol oooooo

DO0popoooooooooooooabU

Uoooodao

10

20

30

40

50



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

oo o0 ooooooogogoQgog

OO0 ooooooo0o0oooDoooooo0oo0D oo oDooDoo0oooooDooooaoo

O oooooU0oooooocoooo Qg Ooo0OoDOoODOo0Oo0Oo0OooOooDoDoDooooooooag
Upooooooooooibooooooooooo0o0oDoooDooooogogob

OoooDooobbooooog

O 0Oooogooo

oo bloooooooDooooDoo0oDooDoooooogod
ocoUpopooooooooDoDOo0o0o0ooooDoDoo0oogoob

O o O S R |
O o bo
oo bo
oo bo
oo b o
oo b o
oot o
oot o

oo oDoooibbooooobibboooooood

oo bDpopooootUtUbooooooog Qg

O

O
Ooob@o
ooob o

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

Ooo0ooooooooogooao

Oooo0oogoood

ocobODpopoooooog

O oo

O &8
O
O
O
O

O
O

OooOoogao

OpopoUtWootibdopooooogoo

OoooooBooooo
O opooooYooooo
OoOb0DopooooYooooo

O

oo bDoobb0ooooooog
UpoODOoooOOooooooo
UpoODOoooOOooooooo

gboooobooobooobooboao
ooooooooooooooooao
gboboooboooboobooboo
gbooobooobooobooobooad
gbooooboooboobogoboo

oOoooDoobBbooooo
ocloooooO0Oooooao
ocloooooO0Oooooao

O

O
g
O
g
u
g
a
O
a
O
g
u
g
u
O

O
g
O
g
u
g
a
O
a
O
g
u
g
u
O

O 0Ooo0oogooo

(]

O
g
u
g
u
O

(10) JP 2023-520727 A 2023.5.18

ooo obooboob oobooobooboobao
ooooooooooooooao
gooboooboobogoboboobooboobooonb
uoboboooboobooobooobooooboooboooodanb
ooooooouooooooooooooooooooao
oobobooboobooobobooboooboooboooodanb
oooooooooooooooao
gooooboobogobobooboobogobooonb
ubobouobouooboooboobooobooooboooaodnb
ooooooooouooooooooooooooooao
uoboboooboobooobooobooooboooboooodanb
oooooooooooooo OO0 booooboobooOoOao
uoobooboooboboooboooboooboooooooan
oooootouoooooooooooooooooooao
gooboooboobooobobooboooboobooonb
ubobouobouooboooboobooobooooboooaodnb
gooooboobogobobooboobogobooonb
uoboboooboobooobooobooooboooboooodanb
ocoooooooo oooo ooooooobooao
gooooaoano
oooooououoooooooooooooooooao
g 0Oo0oo0 ooboobo boobooboobobao
ubobouobouooboooboobooobooooboooaodnb
gooooboobogobobooboobogobooonb

ooodo OoooooooooooboboOoODoODbODbOOD0OO0OaO
oood booooboo boobooobooboob o
oooootouoooooooooooooooooooao
gooooboobogoboboobooboobooobonb
ubobouobouooboooboobooobooooboooaodnb
goooobooboobobooboooboobooobonb
oo oooboocoboobodob ooboobo booobooboao
ooooooo OO0 ooooooooobobODbODoOaO

goboobooooooboooboboooobooobooban
oooooououoouooooooooooooooooao
gooooboobogoobogooboo oo ooob o
uuobouoboogouoboooboouoboouoooooooaodan
gooooboobogobobooboobogobooonb
ugoooobooobooaog 4ad
oooooooooogao

gbooooboooodad

obooboooboobogoonbao
ooooooooo bOo0Oao
goooobooobogogoDbao
uboboouobooooogobad
gooooboobogooboDbao

o oob o

20

30

40

50



OoOooo4o0oooooDoDoD oo o0 oo oDoDooogoQgog

O Ooo0ooo

(11) JP 2023-520727 A 2023.5.18

ooooob oo oooooboooboboooboo oooboboboo boob oooboao
oooooouoooooooooooooooooboooboboODbODbODODbODoODOoODboOOoOOnOo
goooooboobogobogooboogoobooboobobbooboobooboobobobDbao
uboboouobouobouobouoobooobooooboboobooboobooboooboboao
goooooboogobogooboooboobooboboooboobbogoboboobDbo bDoooboo
unbooooboobooboooboooobooobobboooboobooboooboooboboao
oooooooouoooooooooooooooooooobobbboboDb Oo0
gooooobooobooooooboo bDoobooboooboobooboao

goooad
oooooouooooooooooooooboobobooboboboooOoODbODDoOOoOboODOoOOnnO
gooooobooboobogobooobooboboboooboobboobooboboobDbDao
ugboboouobouoboobouooboooobobboobobooobooboobooboooboboao
oooooooooooooooooooooooobobobobboDbODbODbODoOOoODbODOODno
uooooobooboobooobooooboooboboboooboobooboobooobobao
oooooououoooooooooooooooboooboboDbooOoDbODODbODOODbOOoOOno
gooooboooboobooobooboobobobooooboooboobogab
goooad
uboboouobouobouobouoobooobooooboboobooboobooboooboboao
gooooobooboobogobooobooboboboooboobboobooboboobDbDao
uoboooobooboobooboooboobooboooboooboobooDbnn
goodaoano

goooaoaad
oooooouooooooooooooooooboboboboboboboboODboODbODoOOoOboOOoOOono
ooooobooboobogoboobobooobooboobooboobnob
goooad

ooao

)

tn
%
R

ZT

R)

o

o

(I-A)

R5 RS R2
N
R4 / | H
o Nag®)
R (I-B)

Doooo

090000y 00pg00000000pg00pg000000000000Qg000RGQ
DO0pgpO0000pgO0pg0O00pgD000O0pg0pg000gOd0pg0000pg00gO00g0O0
Dooao

D000 00000O00O0O00O



e e ) e e e s e e e A B
e e
e e s [ ey s e B
e [ e R ) e R ) Y Iy

e [ e [ [ ) R Y Iy
) [ ) R R ) R ) Y Iy

O
O

O
O

(12) JP 2023-520727 A 2023.5.18

UppPopoolfooooooOoOoOoODDODO0OO0O0O0O0O0O0O0O0O0OOOoGOan

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

gooogao

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

gooboobogoobooooooboobooboobooboooboobooann
gooboouoboooboooooobooobooobooboobooobooboaoaao
goobooobogoobogoooooobooobooboobooboobobooanon
gobooobooooboooobooganb
oooooouooouooooooooooooooooooooooooao
goobooboooboooooooobooooboooobooobooboooboobooan
oooooo oooooooooooooobobODbODbODbODODODDODDODODOOO
gobooobooboooboobod
gooboboobooobooooooobooooboooboooboobooobooaaodan
tooooouooouoouoouooooooooooooooooooooao
goboboobooobooooooobooooboooboooboobooobooboaoan
oooooouooouoouooooooooooooooooooooooao
gooboobogoobooooooboobooboobooboooboobooann
oooooouoououoouooooooooooooooooooooooao
goobooobogoobogoooooobooobooboobooboobobooanon
gogbogogobooobobooobooobdodg ooboobooobooaoboboaoaao
tooooouoooooooooooooooooooooooooooao
g

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

oo oooooooooogogoooao
OO0 0o ooooogoggQggogoooao
OO0 0o ooDooogoggQggogoooao
OO0 0o ooDooogoggQggogoooao
OO0 0o oooooogoggogogoooo
OO0 o0ooooooogoggogogoooo
OO0 o0oooooooogogogogooooo
oo oo ooooooOogogogoooo
oo 0o oDoooooogoooooo
oo oo ooooooogoooooo
oo o0 oooooooogoooooo
oo oooooooooogooooo
oo o0ooooooooogooooao
OoOoooooooooooogogoooao
OO0 0o ooDooogoggQggoooao
OO0 0o ooDooogoggogogoooao
OO0 0o ooDoooogogggogoooo
OO0 0o oooooogoggogoooo
oo o0oooDoooogogogogooooo
OO0 o0oooooooogogogoooo
oo oo ooooooQgoogooooo
oo oo ooooooQgoooooo
oo oo ooooooogoooooo
oo o0oooooooooogoooo
oo oooooooooogooooo
oo o0ooooooooogooooao
Ooooooooooooogooooao
OO0 0o ooDoooggQggogoooao
OO0 0o ooDooogoggogogoooo
OO0 0o oooooogoggogoooo
OO0 oo oooooogoggogogoooo
OO0 oo oooooogoggogogogoooo
oo o0ooooooogogogogoooo
OO0 oo oooooogoogooooo

10

20

30

40

50



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

Ooooooob ooog
OO0OOoooao
OO0OOoooao
o s o s (R

Ooooooooooo00oooooooDooooo0g0 oD oooDoDoDoooooo0ooDoDooogQgog

OOoooooooo o0 oo ooDoooooooDooDoooooOgodg

OoooooogoQgdg

O

Do oo ooooooYoooooooogao
Do oo ooooooUYooooooooao

OooOoo0oooao

Ooooooooooo

O

Do ooDoooooobWoooooogo

O

Do oD oD oDoDoooofoooooooogd

Do o oooooooBDoooooo-

O

DooDooUUooooooooao
ODooooUooooooooOo™
ODooooUooooooooOo™

[ Y |

O 0o o0oo
I [ I |
I I
I [ I |
O 0o ogog
O 0o oo
O 0o oo
O Ooogoo
O Ooogoo
O 0o oo
I [ [y |
O 0o o0goo
I [ I |
O 0o o0oo
I [ I |
I [ I
I [ I |
O 0o oo
I [ I |
O Ooogoo
O 0o oo
I [ [ |
I [ I |
O 0o o0goo
O 0o o0goo
I [ Iy |
O 0o o0oo
I I
O O ogog
I [ I |
I [ [ |
I [ I |
O 0o oo
O O oo

ODoooooo
Uoooooo
Uoooooog
Uoooooog
Uoooooog
Uoooooo
Uoooooo
Uoooooao
Hoooooao
Hoooooao
Uoooooaog
Uoooooaog
ODoooooo
ODoooooo
Uoooooo
Uoooooo
Uoooooog
Uoooooog
Uoooooog
Uoooooaog
Uoooooao
Hoooooao

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

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

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

O 0Ooo0ooo
O 0OoOgoog
O 0OoOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0OooOooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooo
O O0OoOgoo
O OooOooo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0OooOooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooo
O 0OooOgoog
O OooOgooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo

Ooooooggg

DooooYMoooooooo™
DooooYMooooooooO
DooooYMooooooooO
DooooYMooooooooO
DooooYMooooooooO™
oooooYooooooooao
oooooYooooooooao
oooooYooooooooo

guo

ugooagad

goboooaoano

ooooooooooood

gbooboboooboooband

ooooooood
Ooooooooogoao
ooooooood
Oooooooogoo

g
O
g
O
g
gogobooooodaoan

O Ooo0ooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooOoo
O O0Oo0ooOoo
O O o0gogog
OO o0gogog
O Oo0goo
O Ooogooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooOoo
O Ooo0oo0oo
O O0Ooo0ooOoo
O O0Oo0oo0oo
OO o0gogog

OooooooogoQodg
OooooooogoOodg
OO0 ooooggg

O
O
O

I [ |
O O0Oo0ooOoo
Y Y

—
[
w

N

O O

DooooYoooooooo™

ocoooYooooooooo
ocoooYooooooooo
ocoooYooooooooo
ocoooYooooooooo
ocoooYooooooooo
ocoooYooooooooao

OooooooogQgdg
OooooooogQodg
OooooooogoQodg
OooooooogoQodg
OoOoooooogoOod
OO0 oooogogdg
Oooooogogdg

O
O
O
O
O
O
O

O 0Oooo

O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0oo0ooao
O0Oo0oo0oo0oao
OO0Oo0Oooo
O 0Oo0oooaog
O0Ooo0oooao

O o0ooo

O o0ooo

JP 2023-520727 A 2023.5.18

O 0ooo

O 0Oo o

O 0Ooo

O 0Oooo

ocoooYooooooooo

OooooogQgg

O

O oOooo

O
OooUb ooao
oo U ooao
oo U ooao

ocoooYooooooooo
ocoooYooooooooo
ocoooYooooooooo

O0o0oogad
oo 0Og

goooad
goooao
ooooao
gooogao
gooaoaao

10

20

30

40

50



I e e e R R e e Iy Iy
I e e R e ) e [ Iy Iy

I e [ e [ ) R o

O

oob oo
ODOo0DoDoooDoDoooDoDoooDoooodoob oo

I e e s [y |

OoOoo0oooooooooogoQgogoo-g
oo oooooooooooQgogoog

O 0O o0goo
I [ I |
O O ogog
I [ [ |
I [ I |
O 0o oo
I [ I |
O Ooogoo
O 0o oo
O Ooogoo
I [ [y |
O 0o oOgoo
I [ I |
O 0o o0o o
I [ I |
O O ogog
I [ I |
O O oo
I [ [ |
O Ooogoo
O Ooogoo
O 0o oo
O 0o oo
O 0o o0goo
I [ Iy |
I [ Iy |
O 0O o0 o
I [ I
I [ [ |
I [ I |
I [ [ |
O Ooogoo
I [ [ |
O Ooogoo

Oo0oo0oo0ooooao
Oo0oo0oo0oooOooao
Oo0oo0oo0oo0oo0ooao

D ooOoDOoOoDoooooDoDoDoooooifbootb oo

O oo
O
O
O
O
O

O
O

Oo0ooobo

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

O
O
O
O
O
O
O
O

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

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

O 0Oo0ooOoo
OO o0goo
O OoOgooo
O OooOgooo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

O 0ooo

O

OJ
(]
O
O
O
O
O

Ooooob o
Oooobo

O

Oo0Oood

|

OO oo

Oooobo

O Oooo

e O O S B
O oo0b o
O O S B

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O

O O

O Oooo

(14)

goooooboag
oooooooao
gooogoboboao

goooooboad
ooooooood
goooooboadg
ooooad

O

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

O Oooo

O

O O0ooo

O

O 0Oooo

O

O O0ooo
O 0ooo
O O0oo0oo
O O0Oogo
O Ooogo
O Ooogo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O O0ooo
O O0ooo
O 0o oo
O 0O ogo
O O oo

O O0ooo

O

O 0ooo

O
O

O 0o oo

O
O

O

O

Oo0Oood

|

O
O

OO oo

O

g
O
g

O Oooo

JP 2023-520727 A 2023.5.18

gbooooboooboao
ooooooooooao
goooobooboo

gbooooboooboaod
oooooooooooo
gbooooooobood

ooad

O

O Oooo

O

O Oooo

O

O Oooo

O
O

O Oooo

O
O

O Oooo

ooooao

O

O
O
O
O
O
OJ
O
O

O

O

O

O

O
0

O

0

g
O
g

O

ooolUo

gooad
oooaod
O

goano
oond
uoano

O
O
O
gooad
O

O Oooo
O O0ooo

O
O
O
O

o U oo
o U oo
O O O
oY oo

O
O
O
O

10

20

30

40

50



gooad

Oooooooooo oo oDoDoDooooooooooooao
Oooooooooo oo ooDoooooooooooooao

R4

RS

F4CO

R4

F4CO

Ooo o oo
OO0 pgo OO

Oooooooooooooooooooooaog
Oooooooooooooooooooooao
OOo0oo0 ooooooooooooooooooao
O S e T e O e e e Y O e Y o e e Y o Y e e Y e O o A

O 0O gQg0O0m;

O

O d o

OJ

(15)

RSE R?

/ N

| H

o Na(®)
3 N—=N
! 0 \[)

R’ (I-A)

RE R?

N
a
o NaR)
R1

(I-B)

O0p00p000O00O00O0QgO00Qg00O0D0O00O0O0O00O00QgD000Q

JP 2023-520727 A 2023.5.18

O0O0pgOpgO0O0O0OpgOO000OpgUOpgO0O0OO0OpgUOpgO0O0oO0O0OpgO0O0OpgO0O0OQgoOnn

gboooobooboaoad

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

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

O 0oo0ooo
O 0O oOgoo
O 0OooOooo
O 0OooOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Oooo
O 0ooo
O 0oo o
O 0O oo
O Ooogo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0ooo
O 0o oo
O 0O oo
O Ooogoo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo

goboobooooboobogobogao

Do0PoDo0OoDO0O0DO0O0O0pg0D0O00O0pg00O0gD0O00QgO0O0O0OQgO0D0O0q

ooooooad

O

O

gooogad

O

O

0

O

gooad

ocUoooflooooO0oO0oo0oOo0O00D0O000O0O0O0O0000D00O0O00O00

p000p0O0000O0Qpg00p00O00pg0pg0000Qg00pg00Qg0O0

Oo0D0Do"00000000g0O0O0pg0D0D0O0O000O0

10

20

30

40

50



OO oooooDooooooo0oo0oooooooooaoo
OO oooooDooooooo0o0oooooooooaoo
OoOoooo ooopo oooooooooooooooaoo

DooooibdootbtididopooooooooooOgoOgo

Ooooooooooogogoooao
OooDoooooooogoooao

R4

F4CO

Ooo o oo
OO0oo OO

OOoOOoooooao
OOoOOoooooao
OO Ooo0 Oooogao
Oooboooog

oDoooodUdibboobibidoooooo0oo0oogoogdg
OooDog P0opod H0gogooooooDooooDod

A
]

O0OgQgo0odoo

O

O

agao

O U oo

O

O

O
O
O
O

O
O
O

(16)

D00pgO0O00OgDO000

ooolfooooooOon

O
O
O
O

goooooad

goboogboboooboood
gboobpgbOOdOpgOooboobod

ooYoofopolfoooooOoOoOOoOoOan

gooboooobooboooan
oooooan

000D0DpgD0DO0OO0QpO0OD0DDOO0OO0ODOOO0
olpoYooooooooooan
0OOoo0Do0Do0O0ooooOoan

JP 2023-520727 A 2023.5.18

goboboobooobooooooooooboooboooboobooboobooan
oooooouoooooooooooooooooobobbODbnD

Na®)

e

1

(I-A)

OpgpDO0OpgODOOD0OO0OO0OD0DO0OpgDOpgODODOO0ODOO0DODODOODQgO0OOnQ
O0pgpgpUo0ioUpgObddo0pgUp00pgUpgoo0o0gobpgoOgonb

ooooooooooao
ocoloootooooooOoO0ODO0DO0DO0O0O0OO0OOODODODOOO0OOOOOD

oooooouooooooooooooooooao

00PoDo0o0DO00O00O0p00O00O0pg000pD0O00Qg00O0pgO000q
000pD0O00O00O0pg0O0pgp00O00gO0pg0000QgO00g00g0O0

DooofooO0oO0oo0oo0o00pgO0O00p0O000000O

DoDoDoooofoooggooOpgOOOO

10

20

30

40

50



17) JP 2023-520727 A 2023.5.18

Doooooooofoooooooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

OO0o0Do0O0oOoDoDoOooan
oooofooooooon

0ooooooooOoao
O0O0pgO0OO0O0gOO0OO0O0Doooao
Upooblooooooooooao
OoOoo0ooooooao

OO0 oo
o 0ogo

O
|

OooDooooooao
00000pO0DD00pD0O0O0OO0ODOODOO
ocolooYoolfoooooooOoOOOD

e Y e e Y e e Y e e Y e e Y e e e e e e e A s [
OO0 OO0 O0O O0Ooo0ooooooOooooOgao
oobid0oopbidibbooooooogooogoaog
oobidopobidbiddopoooooQogooogogaog
oo UD0popod B0ooooo0ooOooooo0oOgd

oooooouooouooooooooooooooooooooooooao

O

ooooao
goooao
gooaoaao

O O0Ooo0ooOoo
OO o0gogog
O Oo0gogog
O Oo0goog
O OooOooog
O Ooogooog
O OooOooog
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooOoo
O Ooo0oo0oo
O Ooo0ooOoo
O O0Oo0oo0oo
OO o0gogog
O Oo0gogog
O OoOgoog
O Ooogoog
O Ooogooog
O Ooogooog
O Ooooo
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooOoo
O O0Ooo0oo0oo
O O0Oo0oo0oo
O O o0gogog
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
O
O
O
O
O
O

goooad

I [ e e e e e e e Iy
Oooooooooo
OoooooOoooooo
OooooOoooooo
OoooOoogooooo
Oooo0ooOooooao

A

n
4
R

N——=N

%

F4CO

;g

o Xy

e
Ve

R’ (I-B)

oooooao
oolo0Do0oo0oO0opO0O0pO0000O0O0O0O0Qp0O0QpO0O0O0O0DDOOOOOOQpOO00OR
O00pO00O0O0QgO0Opg0DO00QgO0O0O00Qg0DpgD0O0O0pgD0Dpg0000pg0D0QgO0O0gO0
oooogao

oofoooooooOoO0ODODOOO
gooYopolfoolooolfooOoO0oO0OO0OO0D0DO0O0O0D0O0O0ODOO0DODOODOOODOOaGO
00



I e e e e e

Ooooooooooao
Ooooooooooaoo
Ooooooooooao
Ooooooooooao
OoOo0ooooooooao

e Y e e Y e e e e Y e e Y e e Y e e e e e e e e Y e s Y e A s O
OO0 OO0 O O0oo0o0o0oOo0o0o0o0oo0o0ooo0Do0ooooOooOgao
oobidoopbidbiddopoooooo0o0Do0D0o0o0o0gooQgooO
oobidopopbidbildopooooDoo0o0Do00O0oo0oOoooD gogoog
oo U0popoU0 b0dogooooooooooooooboooao

O
O
u
O
a
a
O
a
g

gboboooboboobooobouobooboobooobobbooobooboobooDbod

O0Ooo0oo0oooao
O0Ooo0oo0oooao
O0Ooo0oo0oooao
O0Ooo0oo0oooao

gooo

(18)

oooooouooooooooooooooooao

00000000000 p00O00O0Qg000Qg0O00Qg00O0pgO000Q

JP 2023-520727 A 2023.5.18

;000pgD0DO00O00O0pg00pg00O00gO0pgO0000gO00g00g0O0

g
O
g

O

o S B B
o 0og

O

O
O

O O0Oo0ooO0oo
OO oOgogaog
O Oo0gogog
O Oo0gogog
O Ooogooog
O OooOgooog
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0oogoo
O Ooo0ooo
O Ooo0oo0oo
O Ooo0oo0oo
O O0Ooo0oo0oo
O O0Oo0oo0oo
O O0Oo0gogog
O O0OoOgogog
O OoOgogog
O OooOooog
O Ooogoog
I [
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0oo0oo
O Ooo0ooOoo
O O0Oo0oo0oo
O O0Oo0oo0oo
O Oo0gogaog

OO0Ooo0oo0oo0ooao
OO0Oo0ooooao
OO0Oo0oooogoao
OOoo0ooooaog
OOoooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooaoo
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OoOoo0oo0oooao
OoOoo0oo0oooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OO0Oo0oo0oo0ooao
OO0OoO0ooooao
OOo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooaoo
OoOoo0ooooaoo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O

|

g
0
g

O

UpolpopooooooooOoO

DD

O
O

O

O

O

a
O
g

O
O
O
O
O

O

a
O
g

g
O
d

g
0

O

O

OO

[ |

godbpgbOoopgoboboobobaoao
OOpgO0O00pOO0OO0OO0
gooogogoobDao

ooooooooodd
00

gooooogad
ugbbOgbOobOpgOOO0oobognb

gooooboobano

OooDooooooao
000pD0D00p0O0O0O0DD0DO0ODO
UpoflopolfPooooooooooo

oo

O
O

O
O
O
O
O

|

oad

O
O

O
O
O

O 0Ooo0goooo
O 0Ooo0ooOooo
O 0Ooo0ooOooo
O 0Oo0oo0ooo
O O0OoQgogoao
O Ooogogooao
O Ooogogooao
O OooQgooao
O 0OooQgooao
O 0Oooooo
O 0OooQoooo

O d

goooad

ooooao
gooogao
gooaoaao

ooooao

10

20

30

40

50



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

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

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

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

I [ [ |

OO0 00D 0000000000000 ocooooocobboooooooo ot oooao

00D 0D 0000000000000 o0D0D0000o0o0o0o0Do0Do0Do0Do0Dooooffooooooooobdoooao

(19)

JP 2023-520727 A 2023.5.18

goobooboooboooooooobooooboooobooobooboooboobooan
oooooooooooooooao

gooboooboooobooobogab

O
O

O

O o

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

O

O 0oo0oo
O 0O ogo
O O ogo
O O oo
O Ooogo
O Ooogo
O Ooogoo
O Ooogoo
O 0Ooogoo
O Ooogoo
O O0ooo
O O0oo0oo
O O0oo0oo
O 0oo0oo
I [
O O oo
O Ooogo
O Ooogoo
O Ooogo
O Ooogoo
O 0Ooogoo
O 0Ooogo
O 0Oooo
O 0OooOoo
O O0oo0oo
O 0oo0oo
O 0o o0oo

O 0ooo

O

O 0Ooo0oo0ooao

O
g g

|
|

O
O

O O
O O

O Oood
O oOood

O O
O O

Ooo0oo0ogoano
I I B

ogagd

o

O O
O O

O Oooo
O oOooo

O
O

O Ooogooao
O Ooogoooo

goooaoan

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
(]

O O
O O
O O

O oOooo
O oOooo
O oOooo

O

O

O

O Oooooo
O Oooooo
O Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao

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

O
O
O

O
O
O

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

O 0Ooo0oo0ooao

O 0Ooo0oo0ooao

O 0Ooo0oo0ooao

uobobooobooobooonbad

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

Ooo0oogono

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

O O0OooQgooao

O O0Oo0gooao

ooao

O Ooogooo

O OooQgoooo

O Ooo0oooao

O 0Ooo0oooo

O Ooo0oooo

O Ooo0oooo

O 0Ooo0oo0ooao

O 0Ooo0oooao

O
O
O
O

O 0Ooo0oo0ooao

O 0Oo0oo0ooao

|
|

O
|

Oo0oo0ogono

O Ooogooao

gboboobobooobooobnd
goobooooboboobboooboogoboad
ooooooooooooooooooooooobDbDOD

ooooao
oooogoaod

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O Ooogooao
O Ooogoooo
O Ooogoooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo

10

20

30

40

50



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

O Ooooooooo0 booooo0 oo oDooooOo0oo0ooDooDoDoooogoogoooao

Oooooooooogoogoogogoao

Ooooooooooogoogoogooao

Ooooooooooogoogoooao

Ooooooooooogoogoogooao
O

OooooooooogooOgodg
OO0 oooooogogdg
OO0 oooooogogogdg
OoDoooooogogogg
Oooooooogogg
Oooooooogogog
Oooooooogogog
OoooooooogoQgg
Ooooooooogogog
OoooooooogoQgdg
Oooooooooogoogog

O 0Oo0ooOoo
OO o0goo
O O0OoOooo
O OooOooo
O OooOooo
O Ooooo

O 0Oo0oo0ooo
O O0OoQgogoao
O O0Oogogoao
O OooQgogooao
O Ooogooao
O Ooogooao
O oOooQgooo
O 0OooQgoooo
O 0Ooo0oooao
O oOoo0oooo

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

g
O
g

CooDoDooHoooDoo0o0o0o0oo0oDo0Do0o00o0ooooooOoOgQd
o e e e Y e e e Y e e O e e Y e e e e e Y e e e e e e Y e e Y e e Y o I

O

O oooDooodooooooo0o0oo0oDoDo0o0o0o0ooooooogogd

|

|

g
0
g

u
O
g

u
O
g

a
O
g

OoOOoo o
Ooood
Oooogd
Oooot
Oooot
Ooood
O oood
O ooob

a
O
g

a
O
a

a
O
a

a
O
g

O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O0oo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0OoOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo

a
O
a

Ooooooooooo

g
O
a

Oooooooooo-o

g
O
g

~
=)
N—r

Ooooooooooa-o

g
O
g

Oooooooogogao

O o od
O ood
oo od
O o od

|

OO0 ooooooooo

g
0
g

OO0 oooooooog

u
O
g

OooooogoQgg

g
O
g

O
O

O
O

Uooooooogoo

O o odg
O o odg
O o odg
O o odg

OOOo oo
O oot o
O oot o
O oot o
Ooob o
O oob o
O o ob o
Oooot o
Ooot o
O oot o
O oot o
O oot o
O oot o
O oot o

O
O
O
O
OJ

O

O O

Uoooooogoo

Uoooooogoo

Uoooooogoo

Uooooooogoo
Doooooooo™d

O oob
O o ob
o O O R
O o od
O o od
O ood
O o od
O o od

JP 2023-520727 A 2023.5.18

Dooooooogo™g

O
O
O
O
O

Oooooooogooo

Oooooooogoo™

UOooooooogoo

UOooooooogoo

UOooooooogoo
UOooooooogoo
UOoooooogoo

oo oW
O oo

O
O
O

o000 oooooooooooooooofooofoooooooblinp

UppoooooPfpooooooPfoooPlpopoooooolffoo0o0o0a0
UppoooooofPpoooooooooliUpoooooooOooOOoOOOoOan

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

O
O
O
O
O
O

I [ I
I [ I
O O g g
I [ [ |
I [ I |
O Ooogog

O
O
O
O
O

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

O
O
O

O
O
O

O
O
O

O
O
O
[
O
O
O
(]

O

O O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O

O
O

oogd
ooad

0Oo0o0
Upo o
0O00

ooad
goano
uoano

10

20

30

40

50



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

ey e e e e A A o B |
e T e e Y O e O e O e e e O e e O e e O e O e O e o e o e e e O e e e e O e e O e Y o s (o
e T e e O e O e O e e e O e e e e O e e e e e e e e e e e e e e e O e o s Y
e T s e e e O e O e e e e O e e e e O e e e e e o e e e O e e e e e e e O e Y o s
e e e e e e O e e Y Y o e e e Y e e e e O Y e e A e e e O e Y e Y e e e e O Y e Y e e e O e O e O s O s O s [ o

Uoooooooood
Uooooooooo-
Uooooooooog-g
Uooooooooog -
Uooooooooog -
Uooooooooog -
Uooooooooog Qg
Uooooooooog Qg
Uooooooooog -
Uooooooooogd
Uooooooooogd
Uooooooooogd
Uooooooooo ™
DUoooooooood

O
|

O

O 0Oo0ooOooao

O OooOooOooooao
O 0o ooooao
O Oo4Qgooooao
O Oo4Qgooooao
O OooQoooooao
OOooQoooooao
OooQoooooao
OooQoooooao
OooQoooooao
Ooo0oooooao
Ooo0oooooao

O
OJ
O
O
O
O
O

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

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

O 0Oo0oo0ooOoao
O O0Oo0oooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Oooooo
O Oooooo
O Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O Ooo0oooao
O Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0ooOooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O 0Oo0oo0ooOoao
O 0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O Ooo0oooao
O Oooooo
O Oooooo
O Ooo0oooo
O Ooo0oooo
O Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao

O O0oo0oo
O 0O ogo
O Ooogo
O 0o oo
O Ooogo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O O0ooo
O O0ooo
O O0ooo
O O0ooo
O 0ooo
O O0oo0oo
O O0Oogo
O Ooogo
O Ooogo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O O0ooo
O O0ooo
O 0o oo
O 0O ogo
O O oo
O Ooogo

OooOooogogo

|

O Ooo0oooao

O Oooooao

O Oooooao

O Oooooao

OOooooo

OOoo0oooao

OOoo0oooo

O0Ooo0oooao

Oo0Ooo0oooao

Oo0Ooo0oooOoao

OOoo0oo0oo0ooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OO0Oo0oo0oo0oao
OO0Oo0ooooao
OO0Oo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoooooao
OOoo0ooooao
OoOoo0ooooao
OoOooo0oooao
OoOoo0oo0oooao
OoOoo0oo0oo0ooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
O0Oo0oo0oo0ooao
O0Oo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoooooao
OOoo0ooooao

O 0Ooo0oo0ooOoao

(21)

O 0Oo0oo0oo0oao

|

OoOooogogo

OOooooodooOod

O Oooooao
O Oooooao

O O
O d

Ooooooo0ooo

e e e A e O s s
UOpoooooooaoao
UOpoooooooaoao
UHOpooooooooao
HOpgooooooooao
UDpoopooooood
UDgoopooooood
UODpgoopooooood
UDpgoopooooood
UDpoopooooooad
UDpooooooood
UODOpopoooooooao
UDOpopoooooooao
UDOpoopooooooao
UODOpoooooooaoao
UOpoooooooaoao
HOpoooooooaoao
HOpooooooooao

O
O

O Oooooo

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

OOooooao

OOooooo

OOoo0oooo

OOoo0oooo

OOoo0oooao

O0Ooo0oooao

JP 2023-520727 A 2023.5.18

ooano

O0Ooo0ooOooOoao

I [ |
O 0Ooo0oogoog
O 0oo0oood
[ O
O Ooogogodg
OO ogogog
O Ooogogoog
O Ooogogoog
I [ |
I [ I |

O

O 0Ooo0ooOooao

O

O 0Oo0oo0oo0oao

gooao

0

O O0Oo0oooao

O

O Ooo0oooao

O

O OooOoooao

O

O Oooooao

O
O
O
O

goano

O

OOooooao

O

OOoo0oooao

O

OOoo0oooo

10

20

30

40

50



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

OoOoo0oooooooooooooDoooooooooDoDooooogodg
OoOoo0ooooooooo0 oo oo ooooooooooDoDooooogogog

Oooooooood
OOoOooooood

OooooDoooooooooooo
Ooooooooooooooooo

OooooooooogoOoogoa-g

O 0Oooo

Oo0ooooooo o oo ooDooooooog

Do oD oooooooooboooao

Oooooooooooooooooooogoog

Ooooooooooogod
OO0 oo oDoooogdg
OO0 oooooooogdg
OO0 o oooooogogdg
oo ooooooogoogdg
oo o ooooooogdg
Oooooooooogodg
oo oooooooogdg
oo ooooooogdg
oo oooooooogodg
Ooooooooooogodg
Oooooooooogodg
Oooooooooood
Oooooooooood
OO0 oo ooooogdg
OO0 o oooooogdg
OO0 o oooooogogdg
oo ooooooogoogdg
Oooooooooogdg
oo oooooooogdg
oo ooooooogdg
oo oooooooogodg
Ooooooooooogodg
Ooooooooooogodg
Ooooooooooogod
Ooooooooooogod
Oooooooooood
OO0 oooooooogdg
OO0 o ooooooogd
OO0 o ooooooogdg
oo o oooooogoogdg
Oooooooooogdg
oo oooooooogdg
oo oooooooogdg

Do oDoooooooUoooao
ODoooooooooPoooo
ODoooooooooPoooao
Do ooooooooPoooo-
Dooooooooofoooao
DooooooooodoooaoO
DooooooooofoooaoO

oo ooooooog
Oooooooooog
Oooooooooodg

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

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

OO0Ooo0oo0oo0oao
O0OoO0ooooao
OO0Oo0ooooao
OOo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0oo0oooao
OOoo0oo0oo0ooao
OOoo0oo0oo0ooao

|

O

(22) JP 2023-520727 A 2023.5.18

gooooboobooobooobooboooboobooboao
ooooooooooooooooooooooooooao
goooobooboobooboobooboobobooboboo
ugboboouobouobooobobooboooboooboooobooboaa
gobogoboooboooboboobooboooboooboobo

OooooooQgooQgodg
Oooo0oooQoQg-g
Oooooooogoad
OoooooooOoad
OO0 oooogogdg
Oo0Doooogogdg
Oooooogogdg
Oooooogogg
OooooogoQgdg
OoooooogoQgdg
OoooooQgog-g
OoooooQgoQgodg
OooooooQgogodg
OooooooQgooQgdg
OooooooOoogodg
Oooooooogod
Oooooooogoad
Oo0Doooogogdg
Oooooogogdg
Oooooogogdg
Oooooogogdg
OooooogoQgdg
OooooooQgoQg-g
Oo0ooooQgoQg-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
OJ
OJ
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O

O 0oo0gooOooo
O 0o0oo0ooo
OO oQgogoao
O Ooogogoao
O Ooogogooao
O Ooogogooao
O Ooogooo
O 0OooQgoooo
O 0OooQoooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0ooOoono
O 0oo0oo0ooo
O 0Oo0oo0ooo
O O0OoQgogoao
O Ooogogoao
O Ooogogooao
O Ooogogooao
O 0Ooogooao
O 0OooQgoooo
O 0OooQgoooo

10

20

30

40

50



e e e e [ e [ s e e e e o e e e e e e s [

w

oo oDooDoooooogoooooo

OOo0ooooooooooooDooDoDooooooo0ooooDooooaoo

D000 o0DOo0O0DO0O0O0O0O0DO0O0DO0O0O0DO0ODO0Od0Do0O0o0o0o0o0o0o0oo0o0oo0Y%YooooooooooOoooOoooad

Ooooooooo0oooooooooo0oo0oooooDooooo0 o000 yOOoooDoooooooooogoOgoaOo
e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e A e e e e o Y o
e e e e e e e e e e e e e e e e e A e e o Y o

O
OJ
(]
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

OoDoUdooDoDooooDogogogoooao
Oo o UUooooooooooogod
OooD0oooDooooogooOad
Oood0doooDooooogooOad
OooUd0oooDoooogooQgad
DDDDEDDDDDDDDDDD

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

O 0Ooo0ooOoo
O 0OoOooo
O OooOooo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O0oo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0OoOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooo
O OooOooo
O Ooooo

O
OJ
(]
O
O
O
O

OOoo0oo0oo0ooao
OO0Oo0ooooao
OO0OoOooooao
OO0OooOooooao
OOooOooooao
OOoooooao
OOoo0ooooao

O

OooUO ocoooooogooooaad

)

s OO OoOo0oo0ooo0oo0ooOoOoao

O oo b
O oo

O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0goooo
O oOoo0oooo
O 0Ooo0goooo
O 0Ooo0oo0ooo
O 0Ooo0goooo
O 0Oo0oo0ooo
O O0Oo0gogoao
O Ooogogooao
O Ooogooao
O OooQgooao
O OooQgooao
O 0OooQgoooo
O 0Ooo0oooao
O 0OooQgoooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0goooo
O 0Ooo0goooao
O 0Oo0goo0ooo
O 0Oo0oo0ooo
O O0OoQgogoao
O Ooogogooao
O Ooogooao
O OooQgooao
O OooQgooo
O 0OooQoooao
O 0OooQoooo

Oooooooogoogogo-g

@

OooUd~"~oDoDoOoooogogoogadg
O e e Y e e e O e O Y e A e e o O o o

OooooooooQgogod
OooooooooQogogod

O oo b
O oo

N
o
0 R ' " e e [

(23)

ooDoDO0PooooDoOoOo0oOoOOO

O d
O d
O d

O

OoDooDooooggogg
Oo0ooooooogog
Ooooooooog

O
Oooooooogogogog

O
Do O0D< ooooOooooooao

O oo o
O g o

Nat Re
oooaod
0oodaod
oooaod

O
O
O
O

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

OooooooogogogogooQg
OooooooogogogogooQg

3
3

OO0 oooooOooooOoogoQg

OoooooooooQgoogoaoQg
UO—O0OoooDo0Oo0oo0ooooao

O =

O O
O O

o

JP 2023-520727 A 2023.5.18

ooano

O

OooooooooOoogod
OooooooooOoogod
OO0 ooDooooggogdg

O

O
MPOooDoooDooooogo

—~

g
u

O

g
u

ggoano

0

O

OO0 ooooooogog
OO0 ooooooogog

O

August;
oooagad

ggao

O

O

0

O Oooo

O

goano

O

o OO oOoOooOgoQooooao

~

O

Oooooooogoogogoo-g

O
O
O

goao

O
O

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O

OobDooooooogooooogogog

O Oooo

10

20

30

40

50



e s e v e e e A o B

Oooooooooao

I o [ |
I [ B [ |
I [ [ |
O
O

e e e e v e I Iy

Y O s e e e e O e 5 e e e Y e Y e Y o e O O O Y O e o e o e o e o e O e Y o s Y o s o e e s Y o [
Y O s e e e e e e Y e e e Y e Y O Y o e O e O O o e o e o e e e O e Y o s e e o e e s Y o I
Do oo ooooolloooooo0 o000 d000O0c0O0O0O0o0DO0o0Do0O0o0O0o0O0o0OooOooOgOaO

DooDodoooooo0o0o0o0o0o000000o0o0DoD0DO0DO0DO0O0O0O0o0DO0o0OoOOgo0OQOQQ

I Iy |

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

O
O
O
O
O

O
OJ
O
O
O

OOooooooood

OoDooooooon
oobooooooogoog
oobooooooogoo-g
oobooooooogd

O

O
O
O
O
O

OO0 oooooogd
OO0 oooooogd
OO0 oooooogd
Oooooooogod
Ooooooooogdg
Ooooooooogodg
oo oooooogodg
oo oooooogodg
Ooo0oooooogodg
Oooooooood
Oooooooood
Oooooooood
Oooooooood
OO0 oooooogd
OO0 oooooogd
Oooooooogod
Oooooooogodg
Ooooooooogdg
Ooooooooogodg
oo oooooogodg
Ooooooooogodg
Ooooooooogodg
Ooooooooodg
Oooooooood
Oooooooood
Oooooooood
OO0 oooooogd
OO0 oooooogd
Oo0Doooooogd
Oooooooogd
Ooooooooogodg
Ooooooooogodg
Ooooooooogodg

O

O
O

O OOoogoooooao

O

O O

(24)

O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
0O O
O d

Ooogoooooao
Oooooooao
Oooooooao
Oooooooao
Ooooooooao
Ooooooooao
Ooooooooao
Ooooooooao
OoooOoooooao
O 0o ooooao

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O 0O0ogoooooao

O O0ogoooooao

OOoogoooooao

Oooooooao

Oooooooao

Oooooooao

Ooooooooo

Ooooooooao

Ooooooooao

Oooooooao

JP 2023-520727 A 2023.5.18

goooobogooan

Ooooooooao
Ooooooooao
OoooOoooooao
OO0 oooooao
OOo0ogoooooao
OOooooooao
OoOooooooao
Oooooooao
Ooooooooao
Ooooooooo

O O
0O O
0O O
O d
O d
O Od
O O
O O
O O

O

Ooooooooao
Ooooooooao
OoOoo0oooooao
O 0o ooooao
O 0O0ogoooooao
OO0O0ogoooooao
Oooooooao
OOooooooao
Oooooooao
Oooooooao

ugobobouobouobouobooboooboobooboobdd
gboooobooboobogobobooboobogoboobnn
uboboooboooboooobooboad

oooooooooooooooobooboboOoODoOoOooOon0an

ooano

oooooooooooooooooao

gbooobobooboobooobobooboboobognb

gboboooobooobooboobobooboobogoboobno
gbooboooboooboooboooobooobooodan

10

20

30

40

50



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

O0Ooo0oooo
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao

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

O 0ood
O 0Oood

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

Ooo0oooooooogooOod
OO0 oooDooogogdg
OO0 oooooogogdg
Oooooooogogdg
OooooooogoQgdg
OoooooooogoQgdg
OoooooooogoQgg
OooooooooogoQgodg
OooooooooogoQgodg

OoOooooooood
OO0 oooooogogd
OOooooooogogd
OOooooooogogdg
Oooooooogogdg
Oooooooogogdg
Ooooooooogodg
Oooooooogoogodg
Oooooooogoogodg
Ooooooooodg
Oooooooooodg
Ooooooooood
Ooooooooood
Oooooooood
OOoDoooooogogd
Ooooooooggd
Oooooooogogd
Oooooooogogdg
Oooooooogogodg
Oooooooogoogodg
Oooooooogoogodg
Oooooooogoogodg
Oooooooooodg
Oooooooooodg
Ooooooooood
Ooooooooood
OoOoooooooOod
OoDoooooogogd
OOooooooogogd
Oooooooogogdg

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

O

o U0 oo
o U oo
o U oo
o U oo
o U oo
o U oo
O U oo
O 0 oao
O 0 oao
o0 oo
o0 oo
O 0O oo

O
O
O
O
O
O

oo o0 oooooooo
oo ooooooooo
oo oooooooo
oo oooooooao
OoOoooooooao
OO0 oo oooooo
OO0 oo oooooo
OO0 Qo0 ooooooo
OO0 Qo ooooooo
oo o0 ooooooo
oo o0 oooooooo
oo o0 ooooooo
oo o0 oooooooo
oo o0oooooooo
oo o0ooooooo
oo oooooooo
oo oooooooao
OoOoooooooao
OO0 4dodooooooo
OO0 Qo ooooooo
O oo ooooooo
OO0 Qo0 ooooooo
oo o0 oooooooo
oo o0 ooooooo
oo o0 oooooooo

(25)

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O U0 oo
O 0w o
o U oo
o U oo
o U oo
o U oo
O U oo
O 0 oo
O 0 oao
o0 oo
o0 oo
o0 oo
O 0O oo
o0 oo
o U oo
o U oo
o U oo
o U oo
o U oo

JP 2023-520727 A 2023.5.18

O
O
O
O
O
O
O
O
O

Oooooooogd
Oo0oooooogd
Ooooooooogdg
Oooooooogdg

O Oooo
O Oooo

10

20

30

40

50



e e ) e e e e e e I A o B
e e e e ey e A B
e e [ [ v e R e e e I A B
e [ e e e e v I A B

O 0Ooo0oo0oo0ooaoo

O0oo0oo0oooao
O0oo0oo0ooOooao

Ooo0ooooOooooo o0 oo oDoDooooo oo oo oDoDooooogoogogoQgog

OofMoDoooooo0oo00O00Do0o0o00Do000O0O0o0o00o0O0o0o0oOoOo0o0OooO-d

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

O O0Oo0ooOoo
OO oO0gogog
O Oo0gogog
O Oo0gogoog

O

O
O
O
O

O
O
O
O

O O0Oo0ooO0oo
OO oOgogaog
O Oo0gogog
O Oo0gogog
O Ooogooog
O OooOgooog
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0oogoo
O Ooo0ooo
O Ooo0oo0oo
O Ooo0oo0oo
O O0Ooo0oo0oo

[ I Ry |

O O0oo0oo
O 0O ogo
O Ooogo

O0Oo0oo0oo0oao

o0 oooo

O

OoOoo0oo0ogaDo

o U0Doooao

O
O

O
O

O

O 0Oo0Oooao

o U0Doooo

O0Ooo0oooao O

o U0Doooo

(26)

o O R B
Uoooao
Uoooao
UOoooao
UOoooao
UOoooao
UOoooao
UOoooao
Ooooao
Ooooao
UOoooo
Uoooo
Uoooo
Uoooao
Uoooao
Uoooao
UOoooao
UOoooao
UOoooao
UOoooao
Ooooao
Ooooao

O d
O O
O O
O O
[ |
[ |
[ |
[ |
0O O
[ |
O d
O d

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

oooooooooooano
goboogogboooboDboao
gbobooobooobooadgano

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

O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooo
OOoo0oooo
OOoo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0ooo0oao
O0Ooo0oo0oo0oao
O 0Oo0oo0oo0oao
O0Oo0Oooao
O0Oo0oooao

oUboooao
oUoooao
oUoooao
oUboooao
ol oooao
oOboooo
OBl oooo
OB oooo
OU0oooao
OoOU0oooao
oboooo
oUboooao

JP 2023-520727 A 2023.5.18

O 0o 0o o
I Y [ |
O O ogog
O O ogog
O O oo
I [y |
I [ [y |
O

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

oooooooooooooobooao
goobogooboooboobogobno
gbooobobouobooobogogooado

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

oooooooooooooooooan
gooooboooboobogoboobooao
gboooboooboobogogooado
uoooooooooooooooooao
gboooooboooboobobogogooaoadao
oooooooao
gooooboooboobogogoboooan
gboooobooobooobogogooado
gooooboooboobogoboobooao
gboooobooobooo oobooaooao
ooooooooooooooooao
gboooooooooganb
goooooboooboobogogobobooao
gboooobooobooobogogooado
goooooboooboobogogobobooao
gbooooboooboobogoooaoadao

10

20

30

40

50



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

Oooooog ooooooao

Oo0oooooooo oo oooDoooooo0oooooooDoDoooooogQgg

OOo0oooooooodg
OOo0oooooooood
OOo0ooooooood

O 0Ooo0oo0ooao
O O0Oo0gogoao
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooo
O OooOoooo
O Oooooo
O Oooooo
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O 0Oo0oo0ooOoao
O 0Oo0gogoao
O Oo0gogoo
O Ooogooao
O Oooooo
O Oooooo
O Ooo0oooo
O Ooo0oooo
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
Oo0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0oo0ooao
O O0Oo0oogoao
O Ooo0gogoao
O Ooo0oooo
O Oooooo
O Ooo0oooo
O Ooo0oooo
O Ooo0oooo

Oo0oooooooooooooooooooaoo

ODoocoooodoooooao

OooOoo0oooao
Ooo0Ooo0oo0oooao
O0Ooo0Ooo0oo0oao
O O0Oo0Oo0oogoo
O 0Oo0Ooogoao
O O0Oo0oooo
OOoo0oooo
OoOoo0ooooo
OoOoo0ooooo
OoOoo0ooooo
OoOoo0oooo
OOoo0oooo
O0Ooo0oooo
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
OO0Oo0Ooogoo
O 0Oo0oooog
O O0Oo0oooo
Oo0Ooo0oooo
OoOoo0ooooo
OoOoo0ooooo
OoOoo0oooo
OoOoo0ooooo
OOoo0oooao
O0Ooo0oooo
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Oo0Oo0oo0oao
OO0Oo0Oooo
O O0Oo0oooo
O0Oo0oooao
OoOoo0oooo
Oo0Ooo0oooo
OoOoo0oooo
Oo0Ooo0oooo

OOo0oooooooooooooooooooaoo

O0Ooo0oo0ooo

O 0Oooo

OOo0oooooooooooooooooooao

O

O 0Ooo

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

O 0Ooo

O 0Ooo

| O Oood

]

O Oood

O Oood

O

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O
O

O oOooo

O oOooo

O oOooo

O oOooo

O oOooo

O oOooo

O oOooo

O oOooo

O oOooo

O
O

O oOooo

O oOooo

O oOooo

O oOooo

[ e I
O 0Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O o0Oooo

O oOooo

O oOooo

O o0Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O o0ooo

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

O 0Oooo

O 0Oooo

(27)

O 0ooo

O 0Ooo

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

O Oood

O oOood

O 0Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O oOooo

O oOooo

O
O

O oOooo

O oOooo

O oOooo

O oOooo

O oOooo

O oOooo

O

O oOooo

O o0Oooo

O oOooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O o0ooo

O 0Oooo

O o0ooo

JP 2023-520727 A 2023.5.18

O
O
O
O
O
O
O
O

O 0ooo

O 0Oo o

O 0Ooo

O 0Oooo

O Oooo

O oOooo

O oOooo

O oOooo

-

O oOooo

10

20

30

40

50



OOo0ooooooaoo
OOo0ooooooo
OOo0o0oooooao
OOo0o0oooooao

A
@

CF30

Rﬁ

CF30

ogdad
ood
ogodd
oodd
ood

s [ s

RS

CFy

RS

R4

CF30

oooad
gooogad
oooad
goooad

O0o0O0O0pgOoao
0o0oo0oooooooooOoaoao
00O0o0oo0ooooDoDooOo0oaon
dooooooooooaoao
000000 oooDooOo0oaD
0doooooooooooaon
oo0agad
aoa
R¢ R?
HoNg (R)
N

/l - \DN—PG

o
R 4 R
vy (V-A)
RGRZ

N

/| "
R? ! N—=—=N

a-A) B
oa

(28)

oooooan
gooogao
ugoooadgano
gooogao
gooogano

RS
R*
CF,0

(II-A)

RS

CFy0

(11-4)

gobobooboooooobooobogao

Oo0o0oo0oobooooooooboooon0oao

OO

R R? RS

HoNgy (R)

4 |N N—PG R4
UJ\l‘/x ¥ ’

R 3 R CF3
Iy (V-B) (IlI-B)

R R? RS
/ |N u - R-l

(R)

R? 4 N—==N cF,d
(I-B) R! (1I-B)

OO

JP 2023-520727 A 2023.5.18

UpgptooboobpgbhO0OO0obbOOobObooboobooboo

ooooooooooooooooao
gbooooobooobogoboobobao
gboboooboooboobooooboad
gbooooobooobogobooboboao
gboooobooobooobooonboao

R%

R3

Ril

RE

R

/ JYH
o NgJR)
(T
| ¥
R?

/ N
' J\”,“ (®)
‘QH
o]
R1

ZE—L

gboooooooobooobooobooboao
ooooad

A¥—L4L2

toooooooouoooooooooooooobobobboDbODbODbODbOOoODOODnO
ooooououooouoooooooooooooboboobbDbDDbDDbDDDbODDODODO

ooooooan

10

30

40

50



(29)

JP 2023-520727 A 2023.5.18

Oooo0o0aoan
o000
RS RE R? RS Ré R2
N N
Rll /| H R‘ /I H
- N o (R) o N (®)
CF30 R? 3 N CFy0 R? 5 L
(11-A) %1 (II-A) a’ﬁ‘
R® R® R? RS R R?
N N
R /| H R4 /I H
Ng (R) 0 N (R)
CFy0 R3 1 \QNH CF30 3 I \QN—PG
(11-B) R (II-B) R
Oooo0oooan
ooooooooooooooofpopolfPopofoofoofPooofooooooOOan
0000000000000 D0D0DDDO0ODO0ODO0ODOO0DO0ODO0ODO0ODOOOO0aO
Oooo0ooaoaon
0000000000000 D000D00DDD0DDO0DDO0DDO0ODO0ODO0OO0OO0OODOOoOaO
000000000000 0D00O0O0O0D0DO0D0DO0DO0ODO0ODO0ODOO0OOO0OOGOO0aGAa
0000000000000 D0DO0D0O0D0DDDDDO0DDODODOO0OOODOOOaO
0000000000000 D0D0D0D0O0DDD0DDO0DDO0ODO0ODO0ODO0O0OO0O0DOODaOo
0000000000000 D0DO0D0O0D0ODDDDDO0ODODOO0ODOO0OOO0ODOOOaO
0000000000000 D0D0D0D00DDD0DD0DDO0ODO0ODO0ODO0OO0O0ODOOaO
0000000000000 D0DO0D0O0OD0DDDDDO0ODODODOOOO0ODOOODaGO
0000000 Oooan
Ooooooao
o000
B&EE
br s [GULV—EIF (NNR< 5 F L) MeCN i il o= R 1P
d —EENNVMRL S H L) MeOH AR =)L
dba ORVUILTE Y min o
DCM OO0 A% NMP N-AFJ)LEQY K
DMF NN-CAFILHRILLTER rac R
DMSO CAFIIRAIILKRFZLFR rt =R
ES ILY rORTL— s —FIE (NNR 54 L)
EtOAc Hefg T )L TBD 1,5, 7-p)F7HELSDOM4 4
0]1THh-5-T
h R ] TEA FJZTFILTZ
m ZEIFENWR Y F)IL) TFA k17 ILA OERER
MsC| ARUZRNARZDLLSOY R THF FrSEFOZ5Y
Oooo0oooo

O Oo0ooooao
OO0Oo0ooooao
O0Ooo0ooooao
OOoOo0ooooo

10

30

40

50



(30)

JP 2023-520727 A 2023.5.18

0o0oo
LCMSik
hikC
B4 (A K D2mMBEEE 7 & =7 LR V0. 1% Es
(B) 7t = FYILBD0. 1%FEE
=8 PDARUS Q#EHZFZH A f<Waters ACQUITY HHY S X
h3 L4 BEH C18 (50mmx=2. 1mm) 1.7um
iR 0. 550mL/ 4
hSLA—TVERE FE B
E1THFHE 3.0
BE
pr g —1
B(T /5 Ab B
0.01 0.55 98
0.30 0.55 98
0.60 0.55 50 50
1.10 0.55 25 15
2.00 0.60 0 100
2.70 0.60 0 100
2.1 0.55 98 2
3.00 0.55 98 2
Ooo0o0oooao
Oo0ooad
TiEH
(A) K DSMNE REET > E= L
R (B) 10057 =K~
s 2020 — U BB E SR HES % % X f=Shimadzu Nexera UFL
a C
HFLh Waters X-Bridge C18 (50x4.6mm), 3.5um
WS LA—TUBE FEE
iR 1.0mL/%
EITHA 8.04
A%
B i RE
(49 (/%) M B
0.01 1.0 95 5
3.50 1.0 10 90
4.50 1.0 95
6.00 1.0 95
6.01 1.0 95
8.00 1.0 95

oooogad

10

20

30

40

50



(31) JP 2023-520727 A 2023.5.18

oooad
AiEH
. (A) KepDONEREET yE=0 L
B (B) 1007+ = FUIJL
2020 — I FHEHE S HEHEE % (% A f=Shimadzu Nexera UF
Lo 5= LC
h3 LA Waters X-Bridge C18 (50x4.6 mm) 3.5um
hoLFA—TURE B E
= 1. OmL/ 43
EITE M 6.043
A
Bl TR ; ,
(%) (mL/43) & E
0.01 1.0 95 5
2.80 1.0 15 85
3.50 1.0 5 95
5.00 1.0 5 95
5.01 1.0 95 b
6.00 1.0 95 b
ooooodd
oooad
HEY 2
SHIAFSASFCCHAShBA%: Waters SFCA YRR T 1 ¥—4 —RUPDMRH S
B EiE (A) b g Sl i3 o
(B) IPA7E = RGO FDOIHTTIFILT I
pa N : Chiralpak OJ-H (250x4.6mm). bum
7 LR 4. 0mL/ 43
e B (43) BBt B T
5 5 b0
1 50 50
oooooao

10

20

30

40

50



(32) JP 2023-520727 A 2023.5.18

0000
FiEY 14 HBWAFILASFCITAIhLAE

(A) mEZEERE
F2E)48 ®) FONR-2-F— )T b= b1 IL(50-50) hD0. 1%
IFILT =z
EE Waters SFCA AT 1 7—42 —RUPDAEE L=
AT L Chiralpak IH (250x4.6mm). 5S5um
iE 4. OmL/%>
E1TRR 8. 045
B
Bl piips.d " f
(43) (nL/43) e BT
055 4.0 5 50
binic8 4.0 50 50
Dooooao
000000
0000000000000 O0O0O0OO0O0DO0O0DO0OO0D0OODOOODOOO0OOOoGoaO
Do0oOoOoaOo
0Do0o0Oo
5\ ‘5\& < NH, HCI
ocF, O OCF4 (i) OCF;
0
Y O s
OCF3 CF30 ©
Dooooo
00000000000 Qp000000000000000000000000000Q
0000000000000 O0O0D0O0OO0D0OO0D0OO0DOO0DDOODOOONOOOooOan
000000p00p000000000000000O00000000Qg0O000O00
Do0oo
Do0O0O0oO0Oo
Ooooooo
0000000000000 00000000000000000000000
0000000000000 O0O00DO0DDO0OODDOODOOOOOODOODO 0000
000000000000 000000000000 000000000000000
0000000000000 O0O0D0OO0O0DO0O0DO0O0DO0OO0DDOO0ODOOONOoOOoooan
00000000000 00000000000000000000000000000
0000000000000 pO0O000O0D00O00D0O000O0D0D0OO0O0xO0000000
0000000000000 0Op0D0pO0000D0DO0O0DO0ONDOONDOO0DOODO
0000000000000 0O00O0O00D0O0D0O0O0O0OO0O0OO0OO0D0OO0OoOooOoooan
0000000000000 0000O000O0LCMS: O0OC; 1H NMR (400 MHz, D
MSO-d6) & ppm: 7.94 (d, J = 5.6 Hz, 1H), 7.88 (s, 1H), 7.60 (t, J = 8.0



8.0 Hz,

N

Oooooooooogooo-s

Doooofdoooooofdoooooooooooog N
al
'—\
o
(&
I

Dooooooooooao
OUooooDoO0oO0ooQooogod
Uoooooooogod
UDoooooooogod
UDoooooooogogd
Oooooooood
Ooooooooood
Oooooooood
Oooooooood
Oooooooood
Oooooooood
Oooooooooad
Oooooooooad
OOooooOoooooad
ODoooooooo™g
ODoooooooo™g
ODoooooooo™g
Oooooooood
Ooooooooood
Ooooooooood
Oooooooood
Oooooooood
Oooooooood
Oooooooood
Oooooooood
Oooooooooad
OOooooOoooooad
ODoooooooo™g
ODooooooooo™g
ODooooooooo™g
Ooooooooood
Oooooooood
Ooooooooood
OoOOooooood

goooobooobao
g
gooogao

O O ogog

goooad

Ooo0oo0oaogoano
Ooo0oo0ogDo

oo

O0O00oa0o
Oo0ooao
O0o0ooao
Oo0ooao
O0o0oooooao
CMS: OOC, 1.62 min,
ppm: 9.21 (t, J = 5.6 Hz,
= 4.8 Hz, 2H), 4.74 (d,
J =7.2 Hz, 3H)O

oogd
ogoad
ogaod
ooad

OOo0ooooooooDoooooooooooooooao
OO0 0D 000D 0000000000 o0ooooooooX

a
O
g
u
g
a
O
a
O
g
O
g
L

MS:

[ S ey e sy [ [y Y

)}

N o

w

—~

o
—~ «
~+

v.
N

O

e e e T e T e e e e e O Y
L oooDoOoDoOooOoooooQ )
oooDooDoooooo©-
O e e e T e T e e e s s R
o e e T e O o O s s s R
e e O e O o O s s O s
e e e T e O o O s A s
e e e T e O o O s A s
e e e T e O o O s A s
e e e T e O O s s
o e e e T e O o O s s
o e e T e O o O s s
e e e T e O e O s O s
e e e T e O o O s s

O O
+ 302.4; 1H NMR (400 MH
(m, 2H), 7.70 (t, J =

1.36 (t, J = 7.2 Hz,
O

00

=« s e e A = i e e e [ s e e e Y Y [ s
O

O O O
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 (4 z

N gogoooooooOoogo
m

o4}
w

2

~

3H)O

OO0 oOooogoN
O0Ooo0ooodg
OoooQoooox
[ |

ud

8.0 Hz,

(33)

O

Ooocoooo0oood
Ooocooooogodg

O

lH),

1H), 4.47 (s,

oo

8.07 - 8.09 (m, 1H),

6.0

oo
oo
oo
oo
o
oo
oo
oo
oo
MSO

7.50 (d,

JP 2023-520727 A 2023.5.18

2H)O

gbooooobooobogobogoboboao

ugbobooobooobooboooboobooboocobooobooobooboao
pboooODoODODODODDOOOOOOOOOO0OO0OO0OO0OOUOOOoOoOoOoooooao
ooooobogoban
ooooooogogoan
goooooboogoban
ooooooogooao
gooooobogobao
ES+ 320.
1H),
J

Jooooooooooooooao
0o0oooooxoooooooao
Jd0dddpgbOO0OpgOO0OO0OO0OO0OO0OOO
oooooooooooooooao
Jooooooooooooooao
3; 1H NMR (400 MHz, DMSO-
7.93 (s, 1H),
4.29 (g, J = 7.2 Hz, 2

Hz, 2H),

oooaod
ooo0oogao
Oo0ooo
ooooo
Ox 000
OpODOO
ooooo
oooooao
od C, 1.86 min,
6) & ppm: 8.16 (s, 1H), 7.88
1H), 4.41 (q, J = 7.2 H

oDoooboooo
oDooobloooo
ooooUdoooaog
rooodoooog
Uoooaog

oo oo oo

o
<

oDoooloooo
oooUoooog
oDoo Ooooo

oo
gd
ud
oad
g o
oo
ud
oo
gd

» Ooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
d

gooboobogogoboogogobooooboobooooboooboobooboobobooboDbao
ugobouobouobooobooooooobooobooobooboooboado

10

20

30

40

50



gooad

OoooDoDoDoOo0oOoeooDoDoo0o0OooooooooOodgdoad

I [ |
O 0OooOgoogoo-g
I [ |
O 0Ooo0googoo-g
O 0oo0oood
I [ [ |
I Y Y O
O O0Ooogogodg
O Ooogogog
O Ooogogog
I [ |
O Ooogoog
I [ I |
I s [y |
I [ |
I |
I [ [ |
I [ |
O 0Oo0oood
Y Y Y |
O 0Ooogogodg
O 0Ooogogog
O Ooogogoog
I [ |
I s [ |
I [ |
O 0Ooooo-g
O 0OooOoogoo-g
I [ [ |
O 0Ooo0oogoo-g
O 0Oo0oogoog
O 0oo0ooo
OO ogogodg
O Ooogogog
O Ooogogog
O Ooogogoog
O Ooogogoog
I [ |
I s [y |

CF30

CF,0

OoooooooooooooogogQgoQgogoaoQg

m

O Oooo

Oo0o0ooevwioOooooooooDoooooooooo

OoooooooooooooogogoogoaoQg
OoooooooooooooogogoogoaoQg

oooo T
N
ooood

O0Oo0oo0oo0ooOoao

O
OJ
OJ
O
O
O
O
O
O
O

OO0 0 D0DhooOO0OOoOO0OOoOOoOoOooOooOoao

rO0O0 00O OOOO0Oo

O
O

O
|

|
O

O
OJ
OJ
O
O
O
O
O
O
O

Do oooo ooogoooQg

ODoooUWdooooogoo
Do ooUWooooogoo
oooolY ooooooog

CF

50

O Oooooo

O
O
O

O oOooo
O oOooo
O oOooo

OOoo0oooo

O0Ooo0oooo

(i)

ooooPoooooo
ooooPoooooo
ocoooYoooooo

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

O
O

(34) JP 2023-520727 A 2023.5.18

uooooooooooooooooooooooao
gbooODoODoODoODoOOoOoOOoOooOoOooOoooooodo

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

O 0Ooo0ooOoo0oao
O0Oo0oo0oo0oao
O 0Oo0oo0oo0oao
O 0Oo0oooaog
O Ooo0oooo
O OooOoooao
OOooooo
O Ooo0oooo
OOoo0oooo
OOoo0oooo
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0ooOooOoao
O 0Ooo0ooOoo0oao
O 0Oo0oo0oo0oao
O O0Oo0oooao
OOoo0oooao
O Ooo0oooao
O Oooooo
OOooooo
OOoo0oooo
O OO O

O
O
O
O
O
O

goobooobooboboobognb
uboboouobooobooogobad
ooooooooooood
oboboooboobooonbad
LCMS: O0OC, 1.89 min, M

ooooY x ooooo

O Oooo
O oOooo

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

10

20

30

40

50



(35) JP 2023-520727 A 2023.5.18

gooooobooobobooooboooboobooao
oooooooooooooooooooooao
LCMS: O0OC, 1.49 min, MS: ES+ 386.60
g g

O
O
O
O
O

gooooboao
ooooon

O
O

O
O
O
O
[
O
O
O
O

0o0ooooooooooooao
Jodoooooooooooao
0oo0oooooooooooooao
Jodoooooooooooao Od
O 0ooooooooooooooooao oooood
pO0O0O00D00DO0O0O0O0O0O0O00OO0OO0OO0OO0O0U0DU0DO0DU0DU0DUOUOUOoUOoOoOoooooao
0000000000 ooooooooooDoDoDoDoDoDoDoODDoDoODOoODOoODOoOOoODODODaD
0000000000 oooooO0xo0ooooooDoDoDoDoDoDoDoDoDoOoOOoao
OpUO0o0o0o0o0o0oo0oooDoDoDo0Do0o0DD0DDODDoODO0DD0DODO0DO0DOo0DO0DO0DO0DODODODODOOO
o o o o A o A o A A A W A W A A AR R
0000000 uooooooooooooooDoDoDoDoDoDoDOoDOoDOoDOoOOOao
00000000 oooooooooooooDoDoDoDoDoDoODDoODDoDDoODOoDOoODOoODOOao
0oooooogoggLecMs: 0dOH, 3.10 min, MS: ES+ 411.0; 1H NMR
Hz, DMSO-d6) 6 ppm 9.34 (d, J = 6.8 Hz, 1H), 8.10 (s, 1H), 7.88
7.6 Hz, 1H), 7.84 (s, 1H), 7.69 (t, J = 8.0 Hz, 1H), 7.47 (d, J = 8
Hz, 1H), 4.45 - 4.54 (m, 1H), 3.99 - 4.05 (m, 1H), 3.67 - 3.71 (m, 1
), 3.39 - 3.49 (m, 3H), 3.32 (s, 3H), 2.09 - 2.15 (m, 1H), 1.94 - 2.00 (
1H), chiral SFC: Method Y2, 2.60 minQ

oad

oad

I [y |

OooOooogogo
OooOooogoo

O O
O O
O O
O O

O O ogo
O 0o oo
O Ooogo

O
O
O
O

OoOoo0oo0oo0ooao
O 0Ooo0ooOooao
O Ooooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooOoo
O O0Oo0oo0oo
OO oOgoo

OO0 ooooooooooooooo
o O0ooooooo Doooooogogogogogoog
O gopooooofldooooooOoOoooad

S ooooUooidoooogo o

© o h

OOoo0ooQgogonos o

s s [ O |
s s O |
I s s

9]
2.
[ ]
[}

Y Y Y e e e e s s Y
Y Y Y Y e e e s O s Y
Y Y Y e e e e s O s Y
s Y Y e Y O e e e s O s O
Y Y e O O e e e s Y s Y
s s e Y Y e Y O e e e s Y s Y
e s e Y Y Y e e O e s s [
Y Y Y O O s O o A
Y Y Y O e O s O o A
e Y Y Y O e O s o A
obooooooood
obooooooood

O

o

gooboobogooboogogobogooboobooooboooboobooboobobooboDbao
uoboouoboooboooboobogoobooooboooobooadd

od

a

gooogoan
oooQoano

goooogoan
gogoodaoan
ooooo o
gogooaoan
gooooooad
gooooooboa
ooooao ooooooood
poboobooooooobobobbooobooboobod
ugbbooobouobouobouoboooboodo booobooao

O 0Oo0oo0ooao

X Oooogoogooo
OoooooogoQgdg
OoooooogQgdg
OooooooogQgdg
OooooooogQodg
Oooo0oooogoQodg
OooooooogoQodg
OoOoo0ooooOodg
OO0 ooooogogg

OOooooooao

OOooooooaog

Oooooooao

Oooooooao

Oooooooao
OoooooogoQgdg
OoooooogoQodg
OooooooogQgdg
OooooooogQodg
OooooooogoQgdg

Ooooooooao

30

40

50



(36) JP 2023-520727 A 2023.5.18

goooooboooobooobogooooobooobobobooobooobooboobooboobooan
oooooad oooootouoooooooooooooooooooao
goooobao LCMS: 0 DODDODODDODO DOOC, 1.90 min, MS: [M-56]
400.20

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

O

OooooooogoQgogoo-g

Oooooooogogogogodg
O

Ood
oad
Od
oad
oad
od
MS:

o e O e s s
e e s s
o e s s
o e s s
o e e s s

» OO DO0OO0OoOoao

S e O e o s s (s [

coooDOoOOoOoo

= T O e s s o B
Oo0ODO0OOgo

OoOooooooood
B [ [ Y Y

o O T e e O e e A o R
o O e T e e O O s Y
o O e T e e O O Y
o e O e O e e O O s Y
o e o O e T e e s A s Y
o T e T e e s s Y
o O e T e e s s B
o O e T e e s s B
e O e T e e s s B
e O e T e e s O s A
e T e T e e s O s B
e O e T e e e O s B
e o O e T e e s A s B
o O e T e e e O Y
o O e T e e O O s Y
o O T e e O O s Y
o O e T e e s s Y
s O e T e e s s B
o

<

s, OODOO0OOoOoOo
mOOoODoOoOoOao

O
O
o
=)

+
w
al

o
ud
oad
o
oo

ooooooao
ooooooo
000000
oDooooooooao
DoOoooooooao
x 00oDODOoDOoDOoooaOo
p0O0O0OoO0OoooOoo
0DoO00oD0O0Oooo0o0on
OoOooDoOoooooon
0OoO0oDo0O0Oooooon
0Do0oo O 00O00O0O00O0LCMS: OOH, 3.
98 min, MS: ES+ 381; 0 , DMSO-d6) & ppm: 9.39 (d, J =
6.8 Hz, 1H), 8.11 (s, 1H), 7.84 - 7.90 (m, 2H), 7.69 (t, J = 8.0 Hz, 1H),
7.48 (d, J = 8.0 Hz, 1H), 4.49 - 4.51 (m, 1H), 3.87 - 3.95 (m, 1H), 3.75
- 3.79 (m, 1H), 3.44 (dd, J = 10.0 Hz, 3.6 Hz, 1H), 2.13 - 2.19 (m, 1H),
.81 - 1.74 (m, 1H), 1.24 (d, J = 6.4 Hz, 3H)O

0DO0O00a0

000

000000000000 O0OO0O0O0OO0O0ODO0OO0O0DOO0ODOOOOO0DOOoOoOooooGooaO
000000000000 O0O0O0O0O0O0O0O0O0D0OO0O0D0OO0O0OOOOOOO0OoOaOn
0Do0o00oaQ

OobDooooao

DoooDoo00opooooooHYMooooooooooao
O I oy Y |

D oooooiboooooooco 0l dOdoooaoo
s e e e e O e e O e e e o Y e o Y e e o o o s Y o [
Do ooooobooooogoao

ODooooofooooooaoo
oOooDoooodooooo
OooDoooodooooo
OO Oooooobooooad
oOooDoooodooooo
oOooDoooodooooo
OooDoooodooooo
Oo0ooDoOoooodooooo
OoDoo oodooooo
oOoooUoodooooo
OoooUoodooooo

o e e O e e e e Y O e Y e e Y e B e Y O e Y e e Y O Y O s A
TooooooOoUooooao

OoOoOoDODOoDODOoOO0o0 OoOoooooo
DoooDoDOoOOo0U0oooooo
D oooDoDOoOOo0U0oooooo
oo oDooooDUbdooooog

zOOoOOoOOoODODOoOOU0OOooooao

Sooooooo0f0ooooo

Yoo ooooo0ooooo
Do oooootdoooogoaog

oo oooDoDOoOoOU0UOooooao
OoDoDoooDodooooo

S ooooooobdooooog
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
Hz

N

OoooQooogek

10

20

30

40

50



gooaoao

oY I e s [ s e [y Iy

CF30

{iif)

(2]
b
w

QDDDDDDDD

Oooooroooogogogogooo
O 0Oooo

O O

O Od

OJ

Oo0ooooooo o oo ooooo oo oooooo
O

Ooooooooooogod
OOooooooogogooao
OO0 oooooogogogoogao

OOo0ooooooooooDoooooooooooooaoo
v OO0 oo0oogog4Qgogoooaog

OoooooooooDooDoooooooooooooaoo

Ooooooooogogooao

O O
3.72 min,
ooooad
oooooao
Ooo0oooao
oooooao

»w» OO O0Oo0ooOod

N I B

|

<

:

CF30

NODODOOOO
P e A N s Rl e
o o s s R
S ocooooo

[EY

O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

N O e e e e e e O e e O s
wOOoOooOooDoOoooOooOoao
o O e e e e e e O e e O s
PO ooDooooooooo

[e¢]

e T e e Y O e Y s s [ o
oooooiloooooogo

m
+

> 000000000000
N

gooooooad
oooooogoo

L3~
N

.TFA

s OO O0Oo0o0oao

ODoooUooooood
ooool ooooogogo

O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooo
O 0Oo0oo0ooo
m O O0O0O0OoQgo

(iv)

O

O0Ooo0oo0oo0ooao
O O0Ooo0oo0oo0ooao
OO0 o0ooogoao
O O0Oo0ooooao
O Oo0Oooooao
O Ooo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0oo0oooao
OOoo0oo0oooao

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

(37)

CF30

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

L 000000

O Ooogogooo
N OoOoOoooaog

O
O

O Ooogoooo
O Oooooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0ooOooo
O 0Ooo0oo0ooo
O 0Ooo0oo0ooo
O 0Oo0gogoao
O OooQgogooao
O Ooogogooao
O Ooogooo
O Ooo0goooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo

o

O

O
O

X OoOooood
O0Ooo0oo0oo0ooao
O O0Oo0oo0oo0ooao
O O0O0OoO0ooogoao

JP 2023-520727 A 2023.5.18

[

o I |
Uoooao
oUoooao
o Uoooao

O O o O o R |
ooboooao

go
gooaoaao
ooooooooao

goobooagoan
ooooooao
goooogoan

g
O
g
OLCMS: OOH

ooooooao
ooooOoOoao

10

20

30

40

50



OO0O0Oo0ooooao
OO0Ooo0oo0oooao
OO0Ooo0oo0oooao
OO0Ooo0oo0oooao
OO0Oo0oo0oo0oo0oao
OO0 oO0ooogoao
O O0O0ooOooogoao
O Oo0Ooooogoao
O Ooo0oooogoao
OO0Oo0ooooao
OO0Oo0ooooao
OOoOo0ooooao
OO0O0o0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0oo0oooao
O0Ooo0oo0oooao
OO0Oo0oo0ooo0oao
OO0Oo0oo0oo0oo0oao
- O0OooO0ooogao

O

(38)

O o e o A e
» OO0 oo -
oo oogoo

e e s B [ R [ o Ay |

Oo0ooooooooooposNsoooggoaoQg

Oo0ooooooogoogogoop@mo
Ooooooooooooop@o

1H), 7.82 (s,

Oooooooooooooop@o
rOoOooOoo0oo0x Oo00goOooo0oopE

)

O O e e Y e O O e s s
o O e e Y e O e O s O s I
o O e e Y e O O e O s O s I
o O e Y e Y e O e O e O s O s I
o e e e Y e Y O e O e O s O s Y
o O e Y e Y e Y O e O e O s O s A
o O e Y e Y e Y e O e O e O s O s A

P OO0 O0O0O00Oo0oOoOoOooao
o e O e Y e Y e e e e O e O s O o I
S ooooooo0OooOoo™

o o e T e T o O e e e e O o O o o A
o e Y e Y e Y e e e O e O e O s O s O o
o e e Y e O e O e O s O s Y
o O e e Y Y O e O e O s O s I
o O e Y e Y Y O e O e O s O s O

y 000000 O0OD0OOa0
o O e Y e Y Y O e O e O s O s I
S e Y e O e O O s Y e Y s O o R
o e e Y e Y e Y e O e O e O s O s A
o O e Y e Y e Y e O e O e O s O s Y
~O0 00 D0 OO oOoOoOooaog
I oooobooooood

al

CMS: O0OH1, 4

ppm: 9.17 (d,

u
O
a
O
a
O
g
u
g
a
O
a
3. 1.2;
J

, MS: ES
= 7.6 ,

NDDI:II:II:II:I
N~ O O0Oo0oo0ooao

o s A e O o R
S ocoooDoog

ooDoUWUoooooodg

O

JP 2023-520727 A 2023.5.18

ooao
Oooaod
ood
Oo0oaod
ood
ooao
ES+ 38

s OO 0000
O0Oo0Oo0oogoao
O0Oo0ooogoao
O0Ooo0oooao
Oo0Ooo0oooo

ooano
ad

ooano
ooano
O0g
ooano
O Oooo
gOO0o0oDOoOOoo0oano
ooooooooao
ooooooooao
Ooo0o0Doooooao
ooooooooao

O 0Oo0oo0oooao
O 0Oo0oo0ooOooao

O 0Oo0oooao
O O0O0goooao
O 0O0goooao
O oo oooao

NMR (400 MHz, D

1H), 8.08 (s, 1H), 7.87 (d, J = 8.0
1H), 7.68 (t, J = 8.0 Hz, 1H), 7.46 (d, J = 8.4 Hz, 1H),

4.50 - 4.55 (m, 1H), 3.88 - 3.92 (m, 1H), 3.63 - 3.67 (m, 1H), 3.46 - 3.

55 (m, 2H), 3.37 - 3.41 (m, 4H), 2.29 - 2.36 (m,

H);

O

Oo0oooo

Ooooooooao
Ooooooooao
Ooooooooao

I s s [
Oo0oooo

Chiral

O

I

CF30

OoOoo0o0oooao
Oo0Ooo0o0oo0ooao

O

O

SFC: Method Y14, 3.68 minQO

1H),

1

.81 - 1.87 (m, 1

booooooooooooooooooooobobobobobODbODbODbODbOOoODOOnO
oooooo0ouoogooooooooooooooooooao

g
g

O

O 0Ooo0oogooano

//:,/N

OJN(C;‘
Y

goobooboooboooooooobooooboooobooobooboooboobooan
ooooooooouooooooooooob0o bObobobooDODODOOOOO

gobobogoboobboobogobooobooboooan

oooon
uooooooooooooooban
oooooooooao

10

20

30

40

50



(39) JP 2023-520727 A 2023.5.18

uoano ooooobogoban

oooad ooooooooooao

gooao gooooboobooobooboboobooboooboooboboan
goodad gbooobobooboobouooboboobobooobooboooboboaa
goao goooobogao

aoano gooad

oggd ooooooooooooooao

gooad gbooooboooboobooooboaao

ooooooogo ooooooobobbobooOoOoOboOoObOoOOOOoOOoOOoOOO0On

gooao gooooboobano

uoano gobooobogao

goao goooobogobao

ao gooogao

oggdd oooooooao

ooooogad

gbobooobooobotdpgpgOobn
ooooooooooooooooooobobbobooobobobODbOooooOoO0OO0 Ooooao
gooooboob obooboobobobbobppybooobO0OobOOobDbDOoboDbDOoO
pooobouobooobooooboooboobooobobooobobooboobooobooadao
goooooboobobodgwbobbbbbbbobobboobboobobobobobobob oo o
ugoooobodo oobooboobbooobobopbO0OO0ODbO0OO0ODOOOOOOOOOn
upddooooooooooooooooooobobobobobobobbobDbooOoooooo0n
goooob ooboobodg oooboboooboobooobooboOooobooobo0o boobooao
ocooooobooooboOoooDbDO0 OoobOOooobOOoOoobob0 OoooDOoOooDbDpOODO
goooooboooboobogooogoobooobobbooboboobooboppb0bOOobDbOonn
ooooooooooooooooooooobobobobooooboboOoODoODoOoOoOOoOoOOonOn
goooooboobobogobogooboogoooobobooobooboobouoboobobooon
ugbooboooboooooobouooboooooobobboooboobooboobooobooaadao
ooooooooooooooooooobobobobobobbobO0of0 Ooooooodd
ocoooooOOooooDOoooooooooAaODbOODODDODDODOOANDODODODDOODGO
goooaoan

gooao

USP30%IEZEHMIC . 7TvtdS
128156 =EEMDEN -

=5 ICso  (nM)
1 5 (n=11)
2 5 (n=4)
3 8 (n=2)
oooooo
Doooo

gooaoan



(40)

gooad

USP30XIFEMNI Cso ZvtAICHBITAFTRMIELSHDEE

JP 2023-520727 A 2023.5.18

USP30
N =
SRR i e 1Gso (nM)
N
A H W02016/156816 o
HiCd 5 \CN{N I 221
7 N o
g ”C@—gﬂ\” )i W02016,/046530 79
CFyO H QN_EN EEHI219
c @{i 9 W02016,/046530 o
N ‘.CN—:N EE1
7N 0o
sy W02016,/046530
’ W e EHEHISS 4400
Ooo0ogdoao
Ogodooooognonoadd
Oodooogad
Oo0dodgano
DUBHILZM 1 Cs o 7yt A B H5EM -
DUB T

O
O

Ooooooooao

UCHL1, USP1, USP2. USP6. USP9x. USP10. USPT
9. USP16. USP20. USP21. USP22, USP25. USP28
. USP35. USP36. USP46/UAF1.

IG5 (M) = 4.4
(USP30[z3t L T =880 x LL_FEiRAY)

ooooad
oooad

DUB

K2

UCHL1. USP1. USP9x. USP10. USP15. USP16. US
P20, USP21. USP22, USP25. USP28. USP35. USP
36, USP46/UAF1.

[Cso (HM) = 4.7
(USP301=3 L T =940 x LI EERE)

ooooao

oooooooooooooo booooao
oooooooooooooo

ooooad

ooooad

oooooooooooooo ooooao
oooooouoooooood

gooooad

oooooooooooooooooao

ooooobopbOO0ObODbOOO0oObODO0OO0oDbDOoOOoboDbOOonn
uugbouooboooobouobouoobouoooooboooan

booooooooooooooooao

ooooootoptooooooooooopboboooan
oooooouooouooooooooooooooooooooooooao

10

20

30

40

50



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

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

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

OoOooooooo0ooooooooooooDoDoDooooogooQgogoQgoog

OOo0ooooooooooooooooogoaoo

Oooooooooooogoogoodg

DoDoDo0DoDo0DoDo0Do0Do0o0Doo0DooDoDoDooDoo0ooooooooilooad
OO0 0000000000000 oDo0Do0Do0oo0o0o0oDoDooooodooaog

OoooooooooooogoogoogogoOodg

|
|

I [ |
I Y [
I Y I
O O og o
O O oo
O 0o oo
O Ooogo
O Ooogo
I [

O O0ooo
OO oo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O oOooo
O oOooo
O 0Ooox=

OooUooao
ocoobooo
ocoobooo
ocooblooo
oOoobo

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

O

O 0Ooo0oo0ooao
O OoOgoo
O O0Oo0gooao
O Ooogooo
O Oooooo
O Oooooo
O Ooo0oooo

Oooo0oT 0ooooogoao

O O

Oooooogogoodg

oo oooooooooog
oo oooooooooog

oo B8 oooo

O OooOgooog

OooUogbg
O ooUdogbg

O 0o oo

oo B0 oooot

oo UboooobU0oooao
oo bboooob U0oooao
oo bboooob U0ogooao
oo bboooob U0oooaog
oo Bboooob 0oooaog
oo Bboooob 0Ooooaog

oo U ooo

U otdg
ocobobobg
oo 0bob@g
oo 0Oob@g
oo 0Oob@g
O [ N B O Iy
oo 0odQg
ocoObOpoi0O@g
ocobObOpob@g

[ |

O oOoooo
O oOoooo
O o0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
T Oo0o Qo

O Ooogoo
O 0Ooogo
O 0o oOgoo
O 0o o0goo
O 0o 0o o
I R I

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

O ooao

(41)

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

oo bBbopz=obibi0bdgoaog
oo U0oootbtifbifdooao

O O S B |

goooaoooaoado

Oo0ooo0o0oQo
00000000
o0O00O0O00up

00000000

Oooooooo
OoooOooOoo
p0o0DOoooo

oooOoooo

g 0O
ooo
aoano
ooad
g
O
g

Oogtdg
oo Y O0Ogog
oo Y Ogog
oo Y Ogog

O

0 p
00

O
o s s
o s s
o s s
o s s R
o s s R

O
O
O
O

O Ooooo
O oOoooo

oboOdooao

ooB8oB8obb Oooao
OooO0OpOgoboooao
ooO0OpOgobopooao
oo O0OpOgobodpooao
oo O0OpOgobopooao
OoO0OoO0OoobloOooo

JP 2023-520727 A 2023.5.18

goboouoboogonoad

ooooooooooda

ooooupOoooogoo
ooooooooooao

ooooooooogod

goobooobooooad

ooooopO0ooogodg
pOoooooooboogan

oooooooan

gogbooogoboooaoooad
goboboogoboobooooao
goobooobooooad
ooooooooogdo

gboboooooobogano

ooooooooogwy
oooono

gobogobobooaoooad
ooooooooogdg
gooboogobogoooad

oooooboo bOoOoao
ooooooooood
gooooooobao
goboougbogooad
ooooooooogdg

ooooobooobooao
uooboouobogbfg
gooogobogobooao
g Oooboboobod
oooooooopOO
gobooooooooao
ooooooooood
gobooooobooooboao
ooooooooood
gobobogoooooao
ugoododg ooobodad
ooooooooogdg

10

20

30

40

50



e e s e [ e e e s e [ Iy
e e e [ e s e e e s ey Iy

Ooooooooogoooooao

I e e v s e e R I

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

D oooUooooHoooo0oo0o00o0o0o0O0o0o0oo0OooOoDoOooOogoOd

O0Ooo0oooao

O 0o oo
OO oo
O Oooo

Ooooooooo
O

Oooo

Doooooooooooo0o®O8ooao
D oooOooDoooooooobifdooao
D oooOooDoooooooobifbooao
ODCooooDoooooooobifbooao

D oooOoDoDoOoooDoooobooao
OoDoDooDoDoooTogootdifdooao

Oooooooooogooogao

Oooooooood
OO0 oooooogod
OO0 oooooogod
OO0 oooooogod
Oooooooogod
Oooooooogodg
Oooooooodg
oo oooooodg
oo oooooodg
Ooooooooao

O =
0o =
0o =

Do ooUJooooFooooo0oo0o0000o0o0o0o0oDo0o0ooooDoooobfoooooooaon
O
OJ
O

OO ood
s s A
O Ooood
O Oooob
O Oooob
O oOooob
O Oooob
OoOoootb
Ooootb
Ooootb

Ooo0ooao
ooogooao
opgQd0Oad

ooooao

(42) JP 2023-520727 A 2023.5.18

ggoano

oo
ogooanf
ugooad

gooooob ooboobao
oooooooooooodo
goooooboobogbonn
ugoooogboad

O O
O oob
O oob
O oob
O ootb
O oot
O oo
O oo
O o 0 Od
O o 0O Od
O g 0O Od
O g 0O Od
| I R S
O o 0 d

gboooboboooboooband
ooooooooog o0ooao
gbobodpgO0OobOoobnn
oooooooooao
ooooo ooobooao
uggoano ugooad
oooad oad

o 0O00Oooao

oooogobogbbibooao

e O e e o O s R

o UOoooog
oobobDbDpoooog
ooboboibDpoooo
ooboboibpoooog

OO0 oooo
ool OoOO0Oooooo
ool OoOO0Oooooao

oobobpopooooddobdooao
O

oobobopoooogUdob doao

oobbobopooood
oo B0 obopoooob

ooBbobopoooogd
OoO0OoO0OoooooO0goboo

OoO0oOdopooooOpgotoao
OoO0DoOdopooooOpgotoao
OoO0DoOdopooooOopootoao
OCoO0oOdopooooOgogotoao
OCoO0oO0ooooodopobto

OCoO0OodpopooooO0gotod

oo b0 obooooog ot

O
g
g
O
a
O
a
O
g
u
g
a
O

oo b0 0b0ooooo

a
0
u
0
0
0
0
|
0
0
0

oo 0O 0b0Dooooog
oo 0 o0boooo

OO O
O o I S B

Ooooooooao
Ooooooooao
Ooooooooao
OoOooOoooooao
OO0 oooooao
O Oooooooao
OOooooooao
OOooooooao
Oooooooao
Oooooooao
Oooooooao
Ooooooooao
Ooooooooao
Oooooooao
Ooooooooao
Ooooooooao
OoOooOoooooao
O 0o ooooao
O0Oo0ooooao
O0Ooo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao

O =
O =
O =
O B8
O O
O O
O g
O g
O O
O O
oo O
O &
O &8
O &8
O &8
O B8
O &8
O O
O O
O O
O g
O O
O O
O O
O &
O &8
O &8
O &8
O &8
O O
O O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

ooooooooooooooooao

gbooooboooboob obooboooboobobooao
ooooooooono oooooobooooOoODoOOoOOoO0ao
goooooboooboobogogtbobobobooboobooboboo
gbooooboooboobouooooobooobooooboooooadao

10

20

30

40

50



OOo0ooooooooooooooooggoQgog
OOo0oooooooooooooooggoQgoog
Oo0oooooooooooDooooogoQgQgoao

O
O
g
g
O
O
a
O

e e e Y O o O o R |
oobUdUopopooooooblooot ooaog

O O

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

g
O
U
u
g
O

(43) JP 2023-520727 A 2023.5.18

gplU0O0 ODO0O0OOO0OO0ODO0oO0obOoOOobOobOOooOobOOooboobooboboooan

oooooouooouooooooooooooooooooooooooao

U ocooboboooboboooobooobooboobbobopgOobO0oOobOoOobnn
tooooouooouoouoouooooooooooooooooooooao
goboboobooobooooooobooooboooboooboobooobooboaoan
oooooooooouoooooooooooooooboboboobnnb
gobooobooboogboobooboobbooboboobooboo
oooooouoououoouooooooooooooooooooooooao
ogogoan

goboboogoboooaooboooaoan
toooooooouoooooooooooooooobob bOoOOOOao
gogoan
ooooooooooooooooooooobobbobDbOoObODbODbODOoOO0OO0anO
goboboobooobooooooooooboooboooboobooboobooan
ooooooooooooao
goooobogobogooboobooboobno
gboooobobooboobouoooobobooobooboooboooooboaodao
goboboobogobogoobooobbooobooboobogobao

10

20

30

40

50



O

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

(44)

JP 2023-520727 A 2023.5.18

Oo0oao
W EHEH 1 S IE2 S EH3
#ERITE WB PIBE#USP30ECs o (4« M) - ?fg; =
HRaTox HCT116 ECs, (uM) >30 24.0 23.9
pH7. 4 CRIEEL/=log D 2.9 3.4 -
TPSA (A?) 101 92 101
Lo ik d=at:y HERRERE (1) >100 >100 -
pH6. 5T 381 L #-FaSSIF 5 ” )
7))
el H e 4 84.7 130.6 97. 4
Ml 2 (mL/ 43 /ke)
A4 — LT ZECI,
E +EFRERRC] 5.6 1.2 -
il (mL/ %3 /ke)
ZEH T AMEL o (5) 659 420 >120
TR E
MDR1-MDCK (A-B(P,,, %10 cn/s)) 54 (18) 1.9 (12)
0. 060/ 0. 050/
L 4= e i
l'l:lﬂ?rbz- m?nfu‘plfﬂmfu,br 0 043 0 028 0 036/’
’ Cln;&
PK< 77 R 2mg/kg#H:E (oL /min/ke) 20 58
PK=r2 2 10mg/ke Z0OaF (%) 59 36 -
TE ex vivo < R fig2mg/ kg iv: B 68/25 -
15/604 (%) (n=2 avg)
. . 0.011 0.009
TON20-Ub 1. 542 | 2 ZT XA M IRAL g (n=4) 0.210
. R4~ 7 U-HECI. 5x ;
v (M) EEET 2 (0. 004-0. (0. 003-0. (n=1)
e 041) 028)
&S miE -Ub
k&8 M7 o Cmax,/ TOM20-Ub#ERa 1 {d o5z I -
(10mg/keg PO 5-T 2 R)
Kp, uu ‘ 2mg/kg iv-T R 0.21 - -

I |
I [ |

tooooouoooooooooooooooooooooooooooao
oooooouoooooooooooooooooooooooooooao
oooooouooouooooooooooooooooooooooooao
oooooQboo

10

20

30

40

50



(45)

JP 2023-520727 A 2023.5.18

O00ooao
k&t B Ex. 2 Ex. 3 EEfA
DUB .
USP30 0. 005 0. 005 0. 008 0.070
1Cs0 (e M)
- USP2. USP10. USP16 -~ x5 —
Ceo () . USP21. USP22. US 110 5100 >300 0.9
P25, USP28
USP30 v 7DUBSIZDLA\T D 880- 940- — 2.7-
DUB;E IR {4 {8 % 14380 20000 141
hF T B 443 >30 - 45
e 16.5 9.8 = 0.79
=t NTITLL 17.7 8.5 - 2.8
Coo (M) NTTLS 158.0 >30 - 8.8
hF TN 132.2 530 - 5.8
e bl e 16.5- 8.5 ) 0.79-
w B Us. B 158.0 >30 8.8
USP30 v AT 7 (220 T D 3300~ 1700~ = 11-
EIREEE 31600 6000 126
Oooooaoao
Oo0ooaoao
L& Ex.1 | Ex.2 | Ex.3 Efs Eifc Ejn
USP30 0.005 | 0.005 | 0.008 | 0.172 | 0.31 4.4
DUB 1Gs0 (4 M) UCHL T >300 | »100 | »300 | 0.77 | 0.25 6.8
USP30 v UCHL1I=2 WL T D
DUBRRIEE S 60000 | 20000 | 37500 | 4.5 0.8 1.5
Oooooaoaono
Ooo0o0oaoao
gooooooooooooooooooooooooooooooooOonooOonao
gooooooooooooboooooboooooobooooooboooooooooao
gooooooooooooooooooooooooooooooooo0on0ooOonOoao
goooooooooooaoao
Oooooaoao
Ooo0oooOooOooano
goooooooooooooooooo oo ooooooooooooOonOonOonao
godoooooooooooooooobootooobooooooooooooooao
gooooooooooooooooooD oo oooooooooooon0on0ooOonOoao
gooooooooooooooooooooooboooooobooooooao
Oooooaoao
gooooooooooooooooooD oo o oo o oo ooooooooOooOooo
gooooooooooaoao
gooooooooooooboooooboooooobooooooboooooooooao
gooooooooooooooooooooooooooooooooOonooOonao
gooooooooooooobooooobooooobooooooboooooooooao
gooooooooooooooooooooooooooooooooo0on0ooOonOoao
goooooooooooooooooooooooao

O
O

O
O

O Oooo
O 0Ooogo

10

20

30

40

50



(46) JP 2023-520727 A 2023.5.18

oooogad

oooooooooooooooooao

00000 ooouoooooooooooooDoDoDo0Do0Do0Do0DoODoODoDo0Do0Do0DOoOO0OOaOo
0000000 ooouooooooooooooDoDoDoDo0DoDoDDoDoODoODoODoODoODoODOoOOoODOODaD
00000000000 oooooooooooooDoDo0Do0DoDoDoDoDoDoDo0Do0Doo0oOO0an
oooooooooao

oooogad

00000000 oooooooooooooooooooan
JddddoouooouoooooooooooooDoDoDo0Do0Do0DoDoDoDoDo0Do0Do0DOoDOoOoOOao
e o o o o A o A o A o A A A W A R A R R
J0ddddoooooooooooooooo0oooDoDoDo0o0Do0Do0Do0DoDoDo0Do0Do0DOoOO0O0OOao
000000000 ooooooooooooDoDoDoDo0DoDoDDoDDoDoODoDoODoODoODOoOOoODODODaD
oooooooad

oooooad
JddddooooouoooooooooooooDoDooDoDoDoDoDoDoDoDo0DOoDOoODOoODOoOOao
I o o A o o A o A 0 A A W A W R A R A
JddoooooooooooooooooDoDoDoDoDoDoDooOooOao

oooogad

oooog ooooooao
I o o o A N A W R W R W R R
JddoooooouooooooooooooDoDoDoDoDoDoDoODoODoODOoDOoOOo0DOoDOoODDODOaO
0 o o o A 0 A W A W R R R R
O000Kobayashi et al, 2016, J Immunol, 197(2):504-5160
0000000000 ooooooooo0ooDo0DoDoDoDo0Do0DD0DDDDODONiIshida et al, 2
013, Lab Invest; Feb;93(2):230-410

goooooooobooboobobtodoo oo ooDbobobbbbbouoouoooao
dodoooooobobooboobotodooooo oo obbobobobboboouooooodd
O0O00OO0OO0D000DO0Karuppagouner et al, 2014, Sci Rep. 2014 May 2;4:48740
O0000ODOD0DO0O0OD0D0 0O0OO0DO0OO0ODO0DO0OO0ODOO0QOKruse et al, 2008, Cell Met
ab. Apr;7(4):312-200

0000000000000 D0D0O0Oo0D0DO0OO0DO0DO0OO0DDODU0OO0OKObIlo et al, 201
4, Learn Mem. Jan 17;21(2):119-26; Creed et al, 2019, Neuroscience. J
un 15;409:169-179; Van Skike et al, 2020, Aging Cell. 19; e130570 00O
a ogodaoad ooao 0 gooaoad
godooooobobbbbbbtbododoooooooobooan
0Oo0oo0oDoD0oooDoD0ooooDO0oOooDDoDOoooDOoOoo
gogooooobobbbbbboooooooooobooan
oo O
oc 1

O O
O O
O O

0000000000000 o0oo0oDooDooooao
hevalier et al, 2009, Kidney Int 75(11):

O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O O0Oo0gogoao
O O0OoQgogog
Y [ Y
I Y [ Y |
O 0Ooogooao
I [ |
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo

N
a1
[EN

o oooOoOoDooOOo0OoOoOYoooog-d
OOooooooood
Q O OO0 oooo-g
OO0 oooooogdg
OOoooooogogd
Ooooooogogdg
Ooooooogogdg
Ooooooogogdg
OooooooogooQgdg
OoooooooQgodg
OooooooooQgdg
OooooooooQodg
OooooooooOodg
OoooooooOodg
OoooooooOod
O 0O04ogooooao
O 0O0ogooooao
O Ooogogooooao
OOoogooooao
Ooogoooooao
Oooooooo
OooOoooooo
OoooOoooooo
Ooooooooao
Ooooooooao
Ooooooooao
OoooOoooooao
OoOooOoooooao
O 0O04ogooooao
OO0 ogogooooao
OOo0ogooooao
Q OO0 OooOoogao
Oooooooao
OooOoooooao
Oooooooo

Oo0ooooooo0ofd O0Oo0ooo
OoOooooooOod

Ooo0oooooooogog = o0Oo0o0oao

Oooooooooogodg
Ooooooooogod



[ o [ [ Y [

O0ODo0OoOoOoOooao
o T O e Y e Y o Y s R
o e T e Y e Y e Y o Y s R

Z2 00000000

[EN
N

(&

@D
- OO0 000000

P o T s e s O o [ o A

1
[ = Y I [ W Y

O O0O0ooOooogoao

47) JP 2023-520727 A 2023.5.18

000000000000 0000D000000000000000
000000000000 0000O0O000000O0O00OooOoOO
000000000000 0eO0O0O000000000000000
0000 0000000000000 0O0O00O000OO0O0O0D0OO
000000000000 000O0D000O00O0O0O000O0O
000000000000 0000D000000000000000
000000000000 0000O000000000Lu et al. 2
25 (5): 738-450 0
10
20
30
40

50



(48) JP 2023-520727 A 2023.5.18

gooooboag

INTERNATIONAL SEARCH REPORT

International appilcation No

PCT/EP2021/059032

A. CLASSIFICATION OF SUBJE

GT MATTER
INV. CO7D413/12 A61P35/00 A61P43/00 A61K31/421
ADD.

Anocrding to Intemational Patent Classifioation |PC) or to both national slassification and IPC

B. FIELDSSEARCHED

Minimum documentation searched (classification eystem followed by claseification symbala)

CO7D A61P

Documentation searchad other than minimum decumentation to the extent that such documents ares included in the fiskls ssarched

Elagtronic data basa conaulted during the imtamational searsh (name of data bass and, where prasticabls, ssarsh tarma usad)

EPO-Internal, WPI Data, CHEM ABS Data

C. DOCUMENTS CONSIDERED TO BE RELEVANT

Category* | Citation of document, with indication, where appropriate, of the relevant passages

Relevant to claim No.

X,P W0 20207212350 A1 (MISSION THERAPEUTICS
LTD [GB]) 22 October 2020 (2020-10-22)
cited in the application

the whole document

A W0 2016/156816 A1 (MISSION THERAPEUTICS
LTD [GB]) 6 October 2016 (2016-10-06)
cited in the application

example 221

A W0 2016/046530 A1 (MISSION THERAPEUTICS
LTD [GB])} 31 March 2016 (2016-03-31)
cited in the application

examples 1,88,219

A W0 2017/109488 A1 (MISSION THERAPEUTICS
LTD [GB]) 29 June 2017 (2017-06-29)
cited in the application

example 10

1-26

1-26

1-26

1-26

D Further documents are listed inthe sontinuation of Eox C. See patent family annex.

* Special categories of cited documents :

"A" decument defining the general state of the art whish is not considered

*T* later dooument published after the intemationalfiling date or priority
date and not in oonflict with the applioation but oited o understand

European Patent Offioe, P.B. 5818 Patentlaan 2
NL - 2280 HV Rijswik

Tel. (+31-70) 340-2040, %
1 Fax: (+31-70) 340-3016 Osterle, Carmen

to be of particular relevance the prinviple or thecry underlying the invention
"E" earlier application or petent but published on or after the international X" dozument of parlicu lar relevanca; the claimed invention cannot be
filing date vonsidered novel or cannot be considered to involve an inventive
"L" daoumentwhich may throw doubts on priority elaim(s) or which is step when the dooument is taken alone
cited to establih the publication date of anather citation or other *Y" document of particu lar relevance; the claimed invention cannat be
spacial raason (se specifiad) eoneidered to involve an inventive atep when the decument ia
"0" dooument refetring to an oral disclosure, use, exhibition or other aombined with one or more other such dosuments, such combination
means being obvious to a persan skilled in the art
"P* documesnt publishad prior ta the intsmational filing date but later than
the priarity date olaimed "&" dooument member of the same patent family
Date of the actual camplstion of ths intsmational search Dats of mailing of the intemational saarch report
7 July 2021 16/07/2021
Mame and mailing address of the ISA/ Authorized officer

Form PCTASA/210 {secand aheet) {(April 2005)

10

20

30

40

50



INTERNATIONAL SEARCH REPORT

Information on patant tamlly members

(49)

JP 2023-520727 A 2023.5.18

International appilcation No

PCT/EP2021/059032
Patent document Publication Patent family Publication
cited in search report date member(s) date
WO 2020212350 Al 22-10-2026  NONE
WO 2016156816 Al 06-10-2016 AU 2016240033 Al 09-11-2017
BR 112617020900 A2 10-07-2018
CA 2976741 Al 06-10-2016
CN 107484415 A 15-12-2017
CN 112707893 A 27-04-2021
Co 2e17011172 A2 16-01-2018
DK 3277677 13 25-05-2021
EP 3277677 Al 07-02-2018
EP 3842427 Al 30-06-2021
HK 1245266 Al 24-08-2018
HR P20210791 T1 25-06-2021
IL 254721 A 31-12-2019
JP 6708661 B2 10-06-2020
JP 2018510183 A 12-04-2018
JP 2020143124 A 10-09-2020
KR 20170131654 A 29-11-2017
LT 3277677 1 25-05-2021
PT 3277677 1 20-04-2021
RU 2017134901 A 30-04-2019
S6 11201706542T A 30-10-2017
US 2018086708 Al 29-03-2018
US 2019270708 Al 05-09-2019
US 2019284138 Al 19-09-2019
Us 2019322624 Al 24-10-2019
US 2020181086 Al 11-06-2020
WO 2016156816 Al 06-10-2016
ZA 201705717 B 25-09-2019
WO 2016046530 Al 31-03-2016 AU 2015323572 Al 23-03-2017
BR 112017005887 A2 12-12-2017
CA 2058262 Al 31-03-2016
CN 107001339 A 01-08-2017
CN 111592534 A 28-08-2020
DK 3197883 T3 22-06-2020
EP 3197883 Al 02-08-2017
EP 3828179 Al 02-06-2021
ES 2798473 T3 11-12-2020
HR P20200962 T1 02-10-2020
HU ED5D732 T2 28-01-2021
IL 250345 A 30-05-2019
JP 6549703 B2 24-07-2019
JP 2017530960 A 19-10-2017
JP 2019178161 A 17-10-2019
KR 20170055499 A 19-05-2017
LT 3197883 T 10-07-2020
PL 3197883 T3 19-10-2020
PT 3197883 T 22-06-2020
RU 2017105296 A 24-10-2018
SG 11201700847Y A 27-04-2017
51 3197883 Tl 31-08-2020
US 2017247365 Al 31-08-2017
US 2618162852 Al 14-06-2018
US 2019330202 Al 31-10-2019
US 2020369658 Al 26-11-2020
WO 2016046530 Al 31-03-2016
Fom PCTASA210 {patent family annex [April 2005)
page 1 of 2

10

20

30

40

50



(50)

INTERNATIONAL SEARCH REPORT

Information on patant tamlly members

JP 2023-520727 A 2023.5.18

International appilcation No

PCT/EP2021/059032
Patent document Publication Patent family Publication
cited in search report date member(s) date
WO 2017109488 Al 29-06-2017 CN 108290872 A 17-07-2018
EP 3394049 Al 31-10-2018
JP 6810148 B2 06-01-2021
JP 2019503362 A 07-02-2019
US 2018362460 Al 20-12-2018
WO 2017109488 Al 29-06-2017
Fom PCTASA210 {patent family annex [April 2005)

page 2 of 2

10

20

30

40

50



(51)

JP 2023-520727 A 2023.5.18

0000000000
(51)000000

d

Ooooooooooooadg

O

uobooboobooboooogo

oooo
oooo
oooo
oooo
oooo
oooo
oooo
oooo
oooo
oooo
oooo
oooo
oooo
oooo

25/00
25/16
9/00
3710
25/08
25/28
35/02
17/02
13/12
1716
9/10
17/00
3/06
29/00

(2006.01)
(2006.01)
(2006.01)
(2006.01)
(2006.01)
(2006.01)
(2006.01)
(2006.01)
(2006.01)
(2006.01)
(2006.01)
(2006.01)
(2006.01)
(2006.01)

oo

goooo
goooo
goooo
goooo
goooo
goooo
goooo
goooo
goooo
goooo
goooo
goooo
goooo
goooo
goooo

11/00
25/00
25/16
9/00
3/10
25/08
25/28
35/02
17/02
13/12
1/16
9/10
17/00
3/06
29/00

gooo
gooo
gooo
gooo
gooo
gooo
gooo
gooo
gooo
gooo
gooo
gooo
gooo
gooo
gooo

gogd
gogd
gogd
gogd
gogd
gogd
gogd
gogd
gogd
gogd
gogd
gogd
gogd
gogd
gogd

gbooobooooood

,RW,SD,SL,ST,SZ,TZ,UG,ZM,ZW),EA(AM,AZ BY KG,KZ,RU,TJ, TM),EP(AL,AT,BE,BG,CH,CY,CZ,DE,D
K,EE,ES,FI,FR,GB,GR,HR,HU,IE,IS,IT,LT,LU,LV,MC,MK,MT,NL,NO,PL,PT,RO,RS,SE,SI,SK,SM,TR),O
A(BF,BJ,CF,CG,CI,CM,GA,GN,GQ,GW KM,ML,MR,NE,SN,TD,TG),AE,AG,AL,AM,AO,AT AU,AZBA B
B,BG,BH,BN,BR,BW,BY,BZ,CA,CH,CL,CN,CO,CR,CU,CZ,DE,DJ,DK,DM,DO,DZ,EC EE EG,ES,FI,GB,GD
,GE,GH,GM,GT,HN,HR,HU,ID,IL,IN,IR,IS,IT,JO,JP,KE KG,KH,KN,KP,KR,KW,KZ LA LC,LK LR,LS LU,
LY,MA MD,ME,MG,MK,MN,MW ,MX,MY,MZ,NANG,NI,NO,NZ, OM,PA PE,PG,PH,PL,PT,QARO,RS,
RU,RW,SA,SC,SD,SE,SG,SK,SL,ST,SV,SY, TH, T, TM,TN, TR, TT,TZ,UA,UG,US,UZVC VN, WS,ZA,ZM,Z

W

ugbooooood

(740000

(720000

(720000

(720000

gbooboooogon 4co063
4C086

oooooo oo
100150810
oooooo oao

gbooooob ooobob oboobooo
ubgboobodbobdg bobooo ooooboboboboobobobo boobooo
gbg boboo oobobobobo ooooo

ugbog ooo god

ooboooboooobooob booboo oboooboobooboobooobo oobooo
ugb0g bobobooo ooobooboboo ooooo

oo0O ooooo ooooo
gbobooooboobobo bobooo booboboboobooobobobo boobooo
ubd buboud ooobodobobodo goodao

AAO01 BBO9 CC52 DDO3 EEO1
AAO1 AAO2 AAO3 BC69 GAO7 GAO9 MAO1 MAO4 NA14 ZA02

ZA16 ZA36 ZA75 ZA89 ZB07 ZB11 ZB26 ZB27 ZCO1 ZC20 zC21

ZC33 ZC35



(52)
0000000

JP 2023-520727 A 2023.5.18

RS R¢ R?
N
R* / ‘ H
& (1-A)
CF,0 R 1 N—CN
i
RS RG R 2
N
R4 / | H
o) Nar

CF, s I N—CN

(I-B)



	biblio-graphic-data
	abstract
	claims
	description
	search-report
	overflow

