JP 2016-505137 A 2016.2.18

(19) BFEHFEF(P) WARRBITFLEAN (1) SR HBARES
$3#2016-505137
(P2016-505137A)
43) A%EA FHKR28E2A18H (2016.2.18)
(51) Int.Cl. F1l F=va—F (%)
GO 1N 33/574  (2006.01) GO1N 33/574 A 4HO45
GO1N 33/53 (2006, 01) GO1N 33/53 D
CO7K 16/2% (2006.01) CO7K 16/ ZNA
EEFR FFER THEEHER KBER &I H)
@1) HEES 5 BE2015-551195 (P2015-551195) | (71) HEEA 514122524
(86) (22) HERH SERE26EIATH (2014.1.7) Ya¥—rAFvr FEATPT L 3
85 BIERSCIRE  EER27THEIATH (2015.9.7) v RIAVIITFN NTYLY
86) ERELEES  PCT/EP2014/050144 FAWERLME, 16761 ~=Zwi
B7) ERELMES  W02014/108397 ARLT, JAZYFEAT Y2 b o—k
87) EpELHAE SERE26ETALTH (2014.7.17) 157—
(31) ISEEER/E S 131505646 (74) fKEEA 100099759
32) 5l SER255E 1 B8H (2013.1.8) £EL FF B
@) WEEEERE  ENEHT EP) (74 {LE A 100077517
#E+ FEA W
(T4 I A 100087871
B+ BF &®
(T4 {LEA 100087413
#E+ HE BRX

BRI

G4 [EHAOEN] HRCETIBEELIBMELRTALXIELBEHT 255

(57O

O OoOo0ooooo
O 0Oo0ooOooao
O Oo0ooooaog

O oo oooogdg
Ooooooogodg
O O0ooooogd
O Ooo0ooooao
O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooo
O Ooo0ooooao
O OoOo0ooooaoo
O O0o0ooooo
O Ooo0ooooaog
O Ooo0oooooo
O O0Oo0ooooo
O Ooo0ooooaog
O Ooo0ooooaoo
O Ooo0oo0oooao
O O0Oo0ooooaog
O Ooo0ooooaoo
O 0Ooo0oo0oooao
O O0Oo0ooooog
O OoOo0ooooao
O Ooo0ooooo

OO0Oo0oooog
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
OO0Oo0oo0ooo
O0Ooo0oooaog

gbooboooooogan
gbooboogoooogan
ooooooooooao
gboobooooooogan
oboooad

ooooooooooao



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

O 0Oooo

(]

OOooOooood
O 0Ooo0oooo
O O0Oo0ooO0oo0oao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oooao

OoOoo0ooood
OOoo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
OOoo0oooao

|

O Ooo0ooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O 0ooo
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
OJ
O
OJ
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
OJ
O
O
O
O

O 0Ooo0ooo
O Ooooao
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O O0Oogoao
O Ooooo
O O0Oogoao

(]
O
O
O
O
O
O

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

O
O
O

O o0Oooo

O Oooo

O oOooo

O 0Oooo

O o0Oooo

O Oooo

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

O o0ood

|

(|

O
O
O
O
O
O

O 0Oooo

O
O
O
O
O
O

O 0O oo

O O0ooo

O o0Oooo

O Oooo

O oOooo

O 0Oooo

O o0Oooo

O Oooo

O oOooo

O 0Oooo

O o0Oooo

O Oooo

O o0Oooo

O 0Oooo

O o0Oooo

(2)

O Oooo

O 0Oooo

O 0ooo

O 0Ooo

O Oooo

O oOooo

O o0ood

O
O
O

O Oooo

|

O o0Oooo

O 0Oooo

O o0Ooo

O oOooo

JP 2016-505137

O O
O O
O
O
O
O
O

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

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

O o0Oooo

O
O
O
O
O

2016.2.18

O 0Oooo

O oOooo

O oOooo

O o0Oooo

10

20

30

40

50



Iy e e e e ey e e e [ e s s [y
e e e ) e e e e e e A [ e s Y [
Iy s ey ey e R e s [ [y
ey e e e s ey e e e e e e s s [y
Iy e [ [y
ey e e e e ey e e e e e s ) [y
Iy [ e Ry [ [ [y

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 Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O 0OooOgooo
O O oQgogog
O 0Ooo0gooo
[ Y
O 0OooOgooo
O O ogoo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O 0OooOgooo
OO oQgogog
O 0OooOgooo
O O ogogo
O 0Ooogoo
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo

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
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

O
O

JP 2016-505137 A 2016.2.18

oooobODbOO0OO0oooooao

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

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

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

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

10

20

30

40

50



e e ey e ey e e s [ [y

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

e ey ey e ey o [y [ e s [y

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

e e ey e ey o [y [ ey [y [ [y

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

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

Oo0Ooo0oooao
Oo0Ooooo
Oo0Oo0ooao
O0Ooooo

O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
OO oOooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooooo
O OoOgooo
O Ooooo

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 Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooooo
OO o0goo
O Ooooo
O Oo0ooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O OooOooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O O0oo0ooOoao
O Ooooo
O O0Oo0ooOoo
O Ooooo
O OoOgoo
O Ooooo
O OoOgoo
O Ooo0ooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooooo
OO o0goo
O Ooooo
O OoOgooo
O Ooooo

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

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

O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
O O oOgogao
O 0Ooooo
O Oogoo
O 0Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
O O ogogao
O 0Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooo0ooo
O Ooogoao

OoooooOooQgao

OOoooood
OoOoo0Ooood
OoOoooood
OO0Ooo0oooogod
OOoooood
O0Oooooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
OOooooogod
Oo0Ooo0oood
OOoooood
O0Ooo0Ooood
OOoooood
O0Ooo0oooogod
OOoooood
OOooooogod

O

Ooo0ood

O Oooo

I Y O o [

O 0o oo

O O oo

O Oooo

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

(4)

O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooo
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O O0Oo0ooogoao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao

JP 2016-505137

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
OJ

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

O o0Oooo
O Oooo
O o0ooo
O 0Oooo
O o0Ooo
O oOooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O o0Oooo

O
O
O
O
O

O
OJ
O
O
O

O
O

O
O

2016.2.18

O Oooo

O O0ooo

10

20

30

40

50



Iy e e e e ey e e e [ e s s [y
e e e ) e e e e e e A [ e s Y [

O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooao

Iy s e ey s e [ sy
e s e e e ) ey e s e e R
Iy ) ey ) e
e e e e ) e s e A e R |

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O
O
O
O

Oooo0oooogoQgoao
OoooooogQgoao
OoOoo0o0oooQgooOoao
OoooooogQgoao
OO0 oooogogogao
OoooooogQgoao
OO0 ooooggogao
OoooooogogQgoo
OOoooooggogao
Oooo0oooogogoQgoao
OOoooooogQgoao
Oooo0oooogoQgoao
OoooooogQgoo
OoOoo0oooooQgoo
OoooooogQgoao

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 0Oo0ooo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
OO o0Ooog
O 0Ooo0ooo
O 0OoO0ooo
O 0Ooo0ooo
O Oo0ooo
O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Oo0ooao
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O 0Ooooo
OO oOooog
O 0Ooooo
OO oOooog
O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooo
O Ooooo

O

O

O

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

O
O
O
O
OJ
O
OJ
O
O
O
O

OooooooQgodg

(]
O
O
O
O
O
O
O
O

O oOoo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo

Oooooooogg

OooooooOodg

Oooooooogdg

|

Oooo0ogoood

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

Oooooooogdg

OOo0Doooogdg

OooooooQgdg

OOooooogg

O 0Oooo

O
O

O 0o oo

(]
O
O

)

I B
OoOoo0oooogod
OO0 o0oooogod
OoOooooogod
O0O0oo0oooogod
Oo0oo0ooogod
OOoo0oooogod
OooOoo0oood
OoOoo0oooogd
OOoo0ooood
OoOoo0oooogd
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
O0O0o0oooogod
OoOoo0oooogod
OO0Oo0oooogd
OoOoo0ooogod
OOoo0ooogoaog
O0Ooo0oooao

O
O
O
O
O
O
O

|

|

|

JP 2016-505137

ooooDDbD0Oano

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

O

2016.2.18

oooao

O
O

10

20

30

40

50



Iy e e e e ey e e e [ e s s [y
e e e ) e e e e e e A [ e s Y [

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

Oo0ooooooooodg

O
O
O

OOo0oooooggogoao
OooooooogogoQgooo
OO0 ooooogQgogoo

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

Oooooooo0ooooo o0 oo ooo oo oDoDoooooDoDoooooooogdg

e s s e e e e B |

O o0Ooooo
O oOoooo
O o0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O 0Ooooo
OoOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
OoOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooao
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O o0Ooooo

[ |

OoOoo0ooood
OOoooood
Oo0Ooo0Ooood
OOoooood
OO0Oo0oooogod
OoOoooood
OO0Oooooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
O0Ooo0oooogod
Oo0Ooo0Ooood
OOoooood
O0Ooo0Ooood
OOoo0ooood
OO0Oooooogod
OoOoo0ooood
OOooooogod
OOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OOooooogod
Oo0Ooo0Ooood
OOoooood
OO0Oo0oooogod
OoOoooood
OO0Oooooogod
OoOoo0ooood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood

O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
OO oO0ooog
O Ooooo
OO oOooog
O Ooo0ooo
O OoOooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooo0ooo
OO oO0ooog
O Ooooo
O OoOooog
O Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
OO oO0ooo

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

(]
O
O
O
O
O

O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O Ooooo
OO oO0ooo
O Ooooo

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

O

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

(6)

O
OJ
O
O
O
O

|

|

JP 2016-505137

O
O
O
O
O
O
OJ

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

O
O
O
O
O
O
OJ

O
O
O
O
O
O
OJ

O Oooo
OO oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo

O
O
O
O
O

2016.2.18

10

20

30

40

50



Iy e e e e ey e e e [ e s s [y
I e R Y e e = e e e e A O e Y [

Iy [ [y
e e e e Y Y O o A
e e e e e e e e e o e e e e e e e e e e e~ e e e e e e e e O e o [ o
ey e e e e ey e e e e e s ) [y

[ e R i |

OoOoo0ooood
OoOoooood
Oo0Ooo0oo0oood
OoOoooood
OO0Oo0ooood
OoOoooood
O0Ooo0ooood
OoOoo0ooood
OO0Ooo0ooood
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
OOoooood
O0Ooo0ooood
OoOoooood
OO0Ooo0ooood
OOoooood
OOoooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0ooood
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
OOoooood

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

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

OooOooooOoogoao
Ooo0ooogoQgogao
OooOoooOoogoao
Ooo0ooogoQgogoao
Oo0ooogoQgogao
Oo0ooogoQgogoao
Oo0ooogQgogao
OooO0oooQoogoao
OoOoo0ooogQgogao
Ooo0oooQoogoao
Oo0o0ooogQgogao
Ooo0oooOoogoao

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

[ v A |
[ N 0 I
O >» 0O 0O

O 0Ooo
o< oo
O T OO
[ T 0 R
O >» 0O g

|

|

O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O o Oog
O T OO

[ I R |

OOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OoOoo0oooogod
I I B [
OoOoo0oooogod
O0O0o0oooogod
Oooooogod
OOooooogd
Ooo0oood
OO0Ooo0oooogd
Oooo0oood
OoOoo0oooogd
OoOoo0ooood
OoOoo0oooogod
OoOoo0oood
OoOoo0oooogod
OO0o0oooogd
OoOooooogod
OO0Oo0oooogd
OoOoo0oooogod
OOoOo0oooogd
Oooo0oood

€

O >» OO0

O 0Oooo
O 0Ooog
O 0Oooo
O Ooog
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooog
O 0Oooo

|

|

O
O

JP 2016-505137

O 0Oo0oo0oo0oao
O O0Oo0oooo
O Oo0oooo
O O0Oo0oooo
O O0Oo0gooao
O 0Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Oo0oo0ooao

O
O
O
O
O
O
O

2016.2.18

10

20

30

40

50



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

OO0 oooo4Q00ooDooo oo oDoDoo oo oDoDooggooao
Ooo0ooooooo0 oo ooo o0 oo oDoo o0 oo oDooogogogooo
OO0 oooo4o0ooDooo oo oDoDoo oo ooDoDooggooao

O 0Oooo

OO0 oDoooo4Qo0oooogog4gogoooogodg

OO0 oooooo0oooooooooodg

OO0 oDoooo4o0oooogogogooooogodg

OO0 oooooooooodg
OO0 oooooQgoooodg

O 0Oo0oo0ooao
O 0Ooo0oooo
O O oO0oooo
O 0Ooo0oooo
O O oQgooo
O 0Ooo0oooo
O Oo0gooo

O
O

O
O

Ooooooo0ooooooooDooooooooodg
Oo0ooooo0oooooo0ooDooooooooodg
Oo0oooooodoooooooooooooooood
Ooooooo0oooooo0ooDooooooooodg
OO0 O0ooo0odUoooDoouooddUoooDoDooooooood
OoDoooo4o0oooooo0ooDooooooooodg
OO0 Oo0oooodooooouoddoooDoooooooood
Ooooooo0oooooo0ooDooooooooodg

OO0 oooo4ogooooogogog
OoooocooooooogogaoQg

O Oooo

O0Oo0ood

O 0ooo

OoOoo0oood

O Oooo

|

OOooo0ogao

O o0ood

OoOoo0ood

O 0Oooo

OO0Oo0ood

O 0O oo

Oo0Oo0ood

O Oooo

O0Ooo0ood

O oo ooogogog
oo ooooogogo
O Ooogooo

O

O

O
O

O Oooo

Oo0Oo0ood

O
O
O
O
O
O
O
O
OJ

O Oooo

OoOoo0ooodg

Oooooogogooao O

Oooooooogooooao
Oooooogogooao

O Oooo

O0Oo0ood

O
O

O 0Oooo

OoOoo0oood

O Oooo

O0Oo0ood

Ooooooooogogoo
oo ooooogogoog
OooooooOogoo

O O0ooo

(3)

OoOoo0oood

O Oooo

O0Oo0ood

O 0ooo

OoOoo0oood

O
O
O
O
O
O

O Oooo

OOoo0oo0oogao |
O o0oo o

|

O o0ood

O Oooo

O 0Oooo

O 0o oo

O o0Ooo

O Oooo

O oOooo

O Oooo

JP 2016-505137

O o0Oooo
O oOooo
O o0Ooo

O
O
O
O
O
O
O

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

O 0Oooo

2016.2.18

O 0O oo

O 0Oooo

O Oooo

O 0Oooo

10

20

30

40

50



OoooooDooooooooogodg
O oo oo oDooogoggogooooogd
Oooooooooooooooogodg
O oo oooDooogoggogooooogod

OO0 oooooQo0 oo oo o0 oD oD oo o0 oDooogogogoo
e e e e e e ) ey [ Y Y

Oo0oooooo0ooooogogooooo

OooooooooooooQgogoao
Oooooco4ogooooogoggogoao

Oooo0ooodgdg
Oooooogoogdg
OoOoo0oooodgadg
Oooooooogg
O0o0Doooogoogdg
OoooooooQgdg
OO0ooooogogg
OooooooQgdg
OOooooogogdg
Oooo0oooQgdg
Oooooogoogdg
Oooo0oooQgodg
Ooooooogoogg
OoOoo0oooogdg
Ooooooogoogg
OoOoo0oooodgadg
OoooooooQgdg
O0o0ooooogoogdg
OooooooQgdg
Oooooogoogg
OooooooQgg
OOooooogoogg
Oooo0oooQgg
Oooooogogdg
Oooo0ooodgdg
Oooooogoogg
OoOoo0oooodgadg
Oooooooogg

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O
O
O
O

O

9) JP 2016-505137

O O0O0o0ooooog
O Oo0o0ooooaog
O O0Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooaog
O Oo0o0ooooao

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

GANDDLNYWSDWYDS

DQIK

PTA3—22 (BHNES12)

IKEELPEPFEHLLQGR

PTA21—36 (B25%ES13)

Ooooooogogoo
Ooooooggoao
Oooo0ooogogoao
Ooooooggoao
OoOoo0ooodgdg

OO0 oDoooo4o0ooooogoggoooo

Oo0ooooo o oooooogogoooo

OO0 oDoooo4o0ooooogoggogoooo

Ooo0ooooooooogoQgdg
Ooooooooooogogdg
Oo0ooooooooooQgdg
OoooooooooogoQgdg
OoDoDooooooooggdg
OoooooooooogoQg-g
OoDoDooooooooggdg
OoooooooooogogoQgQg

O
O
O
O
OJ
O
OJ
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

OooooogQgdg

OoOoo0ooodgdg

OooooogQgdg

Oooo0oo0ogoood

OoooooogQgdg

OOoooooggdg

OooooogQg™g

OOoooooggdg

OO0 oooo4goooodg
Ooooocoooooogdg
Oooooogooood
Oooooooooood
OoooooQogoooodg
OOoooooooooood
Ooooooogoooog
OOo0oooooOoooood
Oooooogogoooog
OO0 oDooo4goooodg
Ooooooogoooodg
OO0 oooogoooodg
Ooooooooooodg
Oooooogooood
Ooooooooooodg
Ooooooogoooodg
Oooooooooood
Ooooooogoooog
OOooooooooooo
Ooooooogoooog
OO0 oDooo4goooodg

OoooooogoQgdg
OOooooogogdg
Oooo0oooQdgdg
OooooogoQgdg

O
O
O
O

OoOoo0oooodgdg

O

OooooogQgdg
OoOoo0oooodgadg
OooooogQgdg
Oo0oooooggdg
OoooooogoQgdg
Ooooooggdg
Oooooogodgo-g
OOooooogg-g
Ooo0ooodgdg
Ooooooggdg
OoOoo0ooodgdg
OooooogQgdg
OoOoo0oooodgadg
OooooogQgdg
OO0 oooogdgdg

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

OooooogQgdg

o o0ooOoOQgooo

O Oooo

O
O
O
O
O

2016.2.18

OOoooooggdg

OO0 oDooo4goooodg
Ooooocoooooodg
Oooooo4Qgoooodg
Ooooocoooooogdg

OooooogQg™g

OOooooogdgdg

OoooooogoQgdg

10

20

30

40

50



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

O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo

e s e e e e ) ey e s e 1 s e R
I s e e e ey s s 1 sy I
e e ) e ) e e 1 e A |
Iy A 1 [ R

ey e e e sy e e o B |

Oooooogoooaoo

Oooo0ooodgdg
Oooooogoogdg
OoOoo0oooodgadg

Oooooooooooao
Ooooooogogooooaog
Oooooooooooaso
Ooooooogooooaog
OO0 ooDoo4Qgooooaog
Ooooooogooooaog
OO0 ooDoogooooaog
Oooooooooooao

O 0o oo
O OoOooo

O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O 0Oo0oooo
OO o0gooao
O 0Ooo0oooo
O Oo0ogooo
O 0Ooo0oooo
O O0Oo0gooo
O 0Oo0oooo
O Ooogoooo
O 0Oo0oooao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O 0Oo0oooo
OO o0oooo
O O0Oo0oooo
O Oo0gooao
O 0Ooo0oooo
O Oo0gooo
O 0Oo0oo0ooao
O Oooooo
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O 0Oo0oooo
OO oO0oooo
O 0Ooo0oooo
O Oo0gooao
O 0Ooo0oooo

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

I [ [

O Ooooo

O 0o oo

O 0Ooo0ooo

O Oooo

O 0Ooooo

O 0O oo
O Oooo
O 0Oooo
O Ooooo

Ooo0Oood

O

Ooo0oo0ogao

(10)
ooooo0oo0o0O0O0O000

0oo0DD0DO0oO0ooOoODoOoOo
‘0-lDoooOooOo00éo
gono
“1p

O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao

O0Oooooog

oo oooooogooao
oo ooooogogogoao
Ooooooooogoooao
oo ooooogogooao
Ooooooooogoooao
oo ooooogooao
Ooooooooogooao
oo oooooQgooao
OO0 ooooogogoao
oo oooooQgooo
OO0 ooooogogoao
oo ooooooQgooao
OO0 ooooogogooao
Ooooooooogooao
oo ooooogogooao
OooooooooQgooao
oo ooooogooao
Ooooooooogooao
oo oooooQgooao

Ooo0oo0ogao
I I R B |

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

O
O
O
O
O
O

O 0Ooooo
O O0Oogoao
O 0Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooao

0

-1

Ooo0Oood

|

Ooo0oo0ogao

O

O

O 0o oo

O 0Ooooo

OoOooooogogdg
OooooooQgg
OOooooogoogdg
Oooo0oooQgadg
Oooooogogdg
OoOooooodgdg

I [ o [

O O0Oogoao

O 0o oo

O 0Ooooo

I [ o [

O oOooo

JP 2016-505137 A 2016.2.18

oooboDDbDO0OO0OO0oo0ooan

oooooDOoOoooo
ooooooooon
°S0"loooo0oao

gono

O 0Oooo
O O oo
O O0ooo

u
O
g
a

O Ooo0ooo

u
O
g
a

O O0OoOgooao
O Ooooo
O OoOooo

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

O

O O0Oogoao
O

O Ooogoo

O 0Ooo0ooo

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

O O0Oo0gooo
O O0Oo0oooo

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

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

10

20

30

40

50



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

OOo0ooooo4Uo0ooDoogogUooDooogogooao
Oooooooo0ooDooo o ooooogoogooao
Oo0oooooUo0ooDooooooooogogooao

Oooooooooooooogodg
Oo0ooooooooooogdg
OooooooooooooooOodg

oo oooogoo
OO0 oooogogaog
OooooooQgoo
OO0 oooogogo
OooooooQgogoo
Oooooogogo
OooooooQgoo
Oooooogogoo
OooooooQgogoao
Ooooooogogoo
OooooooQgogoao
OooooooQgogoo
Oooooooogoogoao

OO0 Ooooo4o0 oo ooo oo oDoDoogoooooogogdg
oo oooooo0 oo ooo o0 oo ooo o ooooogog
OO0 oooo4o0 oo oo oo oo oDoogogooooogogdg

O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
O O o0gogo
O 0Ooooo
O O oOgogo
O 0Ooooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O OooOgooo
O 0Oo0ooo
O 0OooOooo
O O oOgogo
O 0Ooooo
O O oOgoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
Y I Y
O 0Ooooo
O O oOgogo
O 0Ooooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo

O o0Oooo

Ooooooooogoogo-g
oo ooooogogoo-g
Ooooooooogoogoo
oo oooooogogoo-g
OO0 ooooogogog
oo oooooogogo-g
OO0 ooooogogodg
oo oooooogogooQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogogooQg
OO0 ooooogogog

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

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

O 0Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O Ooooo
O O0Oogoao
O Ooooo
O O0Oogoao
O Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Oo0ooo
O Ooooao
O O0Oo0goao
O 0Ooooo
O Ooogoao
O Ooooo
O Ooogooao
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O OoOgoao
O Ooooo
O Oogoao
O Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooo0ooao

O OooOo

|

O

O o0Oooo

O 0Oooo

O o0Ooo

O 0Oooo

O o0Oooo

O oOooo

O 0Oooo

OoooooOoogooao
Ooooogogooao
Ooo0ooooOoogooao
OoooooQgooao
OooOoo0ooOooOooao
Oo0oooogooao
OOo0oOoog-gogoao
Oo0oooQogooo
Ooooogoggogoao
Ooo0oooQgoooo
Oo0ooogogogooao
Ooo0oooOoooao
Ooooogogooao
Ooo0ooooOooOooao
Ooooogogooao
Oooo0ooOooOooao
Ooo0oooogooao
OO0 ooogoQgogoao
Ooo0oooQgooao
OO0 ooogogogoao
Ooo0oooQgooo
Ooooogogogooao
Ooo0oooOoooao

O 0Oooo

(11)

O 0Ooo

O 0Oooo

O 0Ooo

O oOooo

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O

O Oooo

O

|

|

O o0Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O oOooo

JP 2016-505137

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

O
O
(]
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

O o0Oooo

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

2016.2.18

O 0Oooo

O 0Oooo

O
O

10

20

30

40

50



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

OoOo0ooOoooo4Q00ooooUoo Qoo ooo oo oDoDogog4gogooooogdg

OOo0ooDooogooooogogooao
Ooooooooooooogogoooao

O

Iy e [y A ) ey [y s [

O Ooo0oooao

O0Ooo0oooogod
O 0Oooo

O

OoOoooooo40ooooooo oo oo oooo oo oDoDoogogogooooogdg

O 0Ooo0ooo

O
O
O
O
OJ
O
O
O

OooooooooooooQgaog
OO0 oooooooooogoggg
Oooooooooooogadg
OO0 oooooooooogog

OoOooooooQgoogoao
OoooooogQgoo
OoOooooooOogoOoao
OOoooooogQgogoo
OO0 oooooggogao
OoOoooooogQgoao
OO0 oooooggogo
OooooooogooQgogoao
OOo0oooooggogao
OooooooogoQgoo
OOo0oooooggogoao
OoOooooooQgooo
OOo0ooooogQgogoao
OoOooooooQgoogoao
OooooooogQgoo
OoOooooooOgooOoao
OoOoooooogQgogoo
OO0 ooooggogao
OooooooQgdg

OOooooogogdg

Ooo0oooQgdg

OOoooooggdg

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

O Oooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O 0Oooo

O Oooo

O o0ood

(|

OO0 oDooogoooooogoogdg
OoooooooooogoQgg
Oo0DoDooogooooogogdg
OooooooooooQgdg
OooDoooooooogoggdg

Ooo0oooQgogoao
Oo0oooQgogao
OoooooOoogoao
OoooooQgogao
OooOooooOoogoao
Oo0oooQgogoao
OooOoo0oooOoogoao
Ooo0oooQgogoao
OOo0o0ooogogogao
OooooQgogoao
Oo0ooogogogao
Ooo0oooQoogoao
Oo0ooogoQgogao
Ooo0oooQoogoao
Ooooogogao
OoooooOoogoao
OoooooQgogao

I B
OoOoo0ooodg
OO0Oo0ooodg
OoOoo0oood
OOoo0ooodg
OoOoo0oood
OoOoo0ooodg
OoOoo0oood

O 0Oooo

O 0O oo

O O0ooo

O Oooo

O 0Oooo

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

O
O
O
O
O
O
O
O

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

(12)

O 0Oooo

O Oooo

O
O
O
O
O
O
O
O

O 0ooo

O Oooo

O o0ood

|

O 0Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O Oooo

JP 2016-505137

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

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

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

O 0Oooo

O
O
O
O

O
(]
O
(]
O

O
O
O

2016.2.18

O O oo

O 0Oooo

O Oooo

O
O

O 0Oooo

10

20

30

40

50



Ooooooo0oooooo0ooDoooo0oooDooooooooogodg

Oo0ooDoooo0oooooogogoooo

oo
g
oad
oo
g
oad
oad
go
g
oad
oo
g
oad
oo
go
g
oad
oo

OO0oooooooooo4o0oooDooooooDoDooogoooooogdg
Oooooooo0ooooooooDoooo0oooDooooooooogodg

OO0 oDoooo4o0oooooggoooo
Oo0oooooooooooogoooao
OO0 oooooo0ooooogoggogoooao

O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooOoo0oao
O Ooo0oooao
O 0OoO0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O O0Oo0ooO0oo0oao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0ooOoo0oao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao

OOo0oDooo4o0oooooo0oDoDooooUoooDoooogogooao

O

OooooooooooOoogoao

Oooooooooooaoo
Ooooooogogogoooao
Oooooooooooaoo
Ooooooogogooooao
OO0 ooDoogogogoooao
oo ooooogogooooao
OO0 ooDoogogoooao
Oooooooogoooao
OO0 ooDoogogogoooaog
Oooooooogooooaoo
Ooooooogogogooooaog
Oooooooooooao
Ooooooogogogogoooao
Oooooooogogoooaoo
Ooooooogogooooao
OOo0oooooooOooooaoo
Ooooooogogooooao
OO0 ooDoogogooooao

O

Ooooooooooogogoao

O

OoooocooooooOoogoao

O

Ooooooooooogogoao

O

goooano

0000000000000 D0Do0DOoOOo® oooooOOoOoOoDOoDOoDoOooODooOo?
°n-looNUo0DO00000D00D00D0000OD000D00DDO0ODDO0ODOOOO0OODGOO
000000000 0o0an

O 0o oo

O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oooo
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooo
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooo
O Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oo0oo0oao
O OoOo0oooo
O O0Oo0Ooooao
O 0Ooo0oooo
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooo

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

Oooooooooooogooodg
OoooooooooooOoooOoad

od

(13)

OoOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
OOooooogod
OoOoo0Ooood
OooOoooood
O0Ooo0Ooood
OoOoooood
OO0Ooo0oooogod
OoOoooood

OO0 oDoooogooooogogo
O0Ooo0oooao
O OooOoooao
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O 0Ooo0ooo

gooooooboboao

‘0-l0o0o0o0o0o0ooeo

OooOood
O o0ood

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

O
O
O
O
O

O

oo oooooogogooo
OO0 ooooogogoao
oo oooooogoogooo
OO0 ooooogogoo
oo oooooogoogooo
OO0 ooooogogoo
Ooooooooogogogoo
oo oooooogogoo
Ooooooooogoogooao
oo oooooogogooo
OO0 ooooogogoao
oo oooooogogogoo
OO0 ooooogogoao
oo oooooogogooo
OO0 ooooogogoo
oo oooooogogooo

O
O

gooobao
“l0poooo0oo0DoDO0oDO0O0O0O0OOoOoOO0an

O Oooo

Ooo0Oood

O Oooo

I Y o [ |

O Oooo

JP 2016-505137

O
O

O
O

oo

u
O
g

O O oo

O 0Ooooo
OoOoo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

goooao

goooano

O

O

O

O

O

O

O
O

A

O

O
O

2016.2.18

gooao

uoao

0

O

O

O
O

10

20

30

40

50



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

OoOoo0ooood
OO0Ooo0oooodg
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooOoo0oao
O Ooo0oooao
O 0OoO0oooao
O 0Ooo0oooao

O 0O oo

OooooooooooooooooogogoQgoao
Ooooooo0ooooo4oooooogoggogoao

Ooo0oooogooOoooOoao
Oooooogoooaoo
OOoo0oooooOoooOoaoo
Oooooogogoooaoo
OO0 o0ooodogoooao
Ooooooogogoooaoo
OO0 oooodgogoooao
Ooooooooooao
Oooooogogooao

O
O
O
O
O
O
O
O
(]

Oooooooo0ooooooooooogoQgg

Oooooo4oooooo4ooooooggg

OoooooOoogoao
OoooooQgogoao
OooOoo0oooOoogao
OooooQgogoao
OO0 o0ooogo-gogao
Ooo0oooQgogoao
OOo0ooogo-gogao
Ooo0oooQgogoao
Oo0ooogogogao
Ooo0oooQogogoao
OoOoooogogogao
OooOooooQooQgao
Ooooogogao
OooOooooOoogoao
OoooooQgogao
OooOooooOooOgoao
Ooo0oooQgogoao
OOo0ooogo-gogao
OoooooQoogoao
Oo0ooogogogo
OoOoo0oood
OoOoo0ooog
O0Ooo0oo0ood
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oo0ood
OoOoo0ooodg
O0Ooo0ooodo
OoOoo0ooogdg
O0Ooo0ooodg
OoOoo0ooogdg
OOoo0ooodg
OoOoo0oood
OOoo0ooog
O0Ooo0oood

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

O 0o oo

O 0Ooo0oo0oooao
O Ooo0ooooao
O O0Oo0oo0oooao
O Ooo0ooooo
O 0O0o0ooooao
O Ooo0ooooao
O O0Oo0Oooooao
O Ooo0ooooaoo
O O0Oo0ooooao
O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0ooooao
O O0Ooo0oo0oooao
O Ooo0ooooao
O O0Oo0oo0oooao
O Ooo0ooooao
O Oo0ooooao
O Ooo0ooooao
O 0Oo0ooooao

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

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

|

O Oooo

O Oooo

OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
OOoo0ooood

O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O Oooo

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

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

(14)

O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
OoOoooo
O 0Oooo
O oOoooo
O Ooooo
OoOoooo
O 0Ooooo
O oOoo0ooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao

O

O

O
O
O
O
OJ
O
O
O
O

|

O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oooao
O0Ooo0o0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0Oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooaoo
O0Oo0Oo0ooo
O0Ooo0oooaoo
O0Oo0oo0ooaog
O0Ooo0oooao
O 0Oo0ooogoaog
O0Ooo0oo0ooao

JP 2016-505137

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
OJ
O
O
O

2016.2.18

10

20

30

40

50



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

OO0 Do ooo4ddooDoooggoooooggog
Oo0oooooo0 oo ooo o0 oo ooogoQgog
OO0 oDoooo4gogoooooggogooo
Oooooooooooooogoooao
OO0 ooooo4oooooogoggooao

O 0Ooo0ooo

OO0 ooo40ooooooUDoDoDooUgUoDoDooggooao

Ooooooo0oooooooooogogQgdg
Oo0ooDooo4o0oooooooooooggdg
OoooooooooooooooogoQgdg
Oooooo4o0ooooooooooggg

O0Ooo0Oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooaoo
OO0Oo0Oo0ooo
O0Ooo0oooaoo
O0Oo0oo0ooaog
O0Ooo0oooao
O 0Oo0ooogoaog
O0Ooo0o0ooaoo
O Ooo0oooaog
O0Ooo0o0ooao
OOoo0oooao
O0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooaoo
OO0Oo0oo0ooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oo0oogoaog
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oooao
O0Ooo0o0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0Oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooaoo
O0Oo0Oo0ooo
O0Ooo0oooaoo
O0Oo0oo0ooaog
O0Ooo0oooao
O 0Oo0ooogoaog
O0Ooo0oo0ooao

OoooooQogogoao

Ooooogogaog

O
O
O

O
O
O

O
O
O

OoooooOoogoao

OoooogogaoQg
O 0Oo0ooao
O 0Ooooo

Ooooooooooood
Ooooooogogoooog

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

OoOoo0ooooQgdg
OooooogoQgdg
OoOoo0oooodgdg
Oooo0oooQgdg
OO0 oooogoogd
OooooooQgdg
OOooooogogdg
OooooooQgdg
OOooooogogdg
Oooo0oooQgdg
OOooooogogdg
Oooo0oooQgdg
Oooooogoogdg
OoOoo0ooodgdg
Oooooogoogdg
OoOoo0oooodgadg
OooooooQgdg
OOooooogogdg
OooooooQgdg
OOooooogogdg
Ooo0oooQgdg
OOoooooggdg
Oooo0oooQgdg
OOooooogogdg
OoOoo0ooooQgdg
Oooooogogdg
OoOoo0oooodgdg
Oooo0oooQgdg

O Ooooo

Ooooooooogooao
OoooooogoQgoo
OO0 ooooggogao
OooooooQgoo

O O0OoOgoao
O Ooooo
O Ooogooao
O 0Ooo0ooo
O Ooooao
O 0Ooo0ooao
O Ooooao
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo

O

O 0Ooo0ooo

O 0Ooooo

|

]

Ooo0oo0ogao

O 0Ooooo

O O

O O0Oogoao

O 0Ooooo

O Ooogoao

O 0Ooo0ooo

O Ooogooo

O Ooo0ooo

O Ooooo

(15)

O
O

O
O
O

O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

O
O
O
O
O

O Ooooao

O
O
O

|

|

Ooo0oo0ogao

O 0Ooooo

O O0Oogoao

O 0Ooooo

O Ooogoo

JP 2016-505137 A 2016.2.18

oooobooooobboo

ooooODbOO0OO0Oooooao

ggoao

O 0Ooo0ooo

O Ooogooao

O 0Ooo0ooo

O Ooooo

O 0Ooo0ooo

O 0Ooooo

O 0O0oOoooog
OOooooog
O 0O0oOoooodg
OOooooogdg
O Oooooodg
OOoo0ooood

Ooo0oogao

O 0Ooooo

O O0Oogoo

O Ooooo

O Ooogoao

O 0Ooo0ooo

10

20

30

40

50



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

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

Ooo0oooooo0 oo ooo o0 oo oDoo o0 ooooogodg

OO0 oDoooogogoooooggogog
Oo0ooooooooooogoQgoo

|
[

O

O
O

=y
o
O

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo

Ooooooooooogoggogoooogod

|
=
O

Oo0ooooo4o0oo oo ooDooog4gogooooogdg
oo oooooooooodg

OO0 ooooogog4gogoooodg

O 0Oooo

Ooooooooooooooooodg

oo oooooogooooo
OO0 ooooogogoooao

O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O 0Oo0oooo
OO o0gooao
O 0Ooo0oooo
O Oo0ogooo
O 0Ooo0oooo
O O0Oo0gooo
O 0Oo0oooo
O Ooogoooo
O 0Oo0oooao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O 0Oo0oooo
OO o0oooo

Oo0oooooUooooDooooooooogogogooao

OooooooQgoo
Ooooooogoo
Oooooooogooao
OooooooQgogoo
OO0 oooogogog
OooooooQgoo
OO0 oooogogog
OooooooQgogoo
Oooooogogog
OooooooQgoo
Ooooooogoo
Oooooooogoo
Ooooooogogoo
Oooooooogogoao
OooooooQgoo
OooooooogooOoo
oo ooooQgogoo

O o0ood

OooooocOooOgao

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

O 0o oo

O o0ooo
O oOooo
O o0Ooo
O oOooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O oOooo
O oOooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O oOooo
O o0ooo
O oOooo
O o0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo

O
O
O
O
OJ

O
O
O
O
OJ

Ooooogogao

I [ [

O Oooo

OooooocOoogao

O 0o oo

O 0ooo

Ooo0oooQgogoao

O Oooo

O Oooo

OoOooo0oogoood

Ooo0Oood

O o0ood

OoooooQogogoao

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

O 0o oo

O 0Oooo

B i R |

OoooooQgogoo

I Y o [ O 0Ooo

O 0O oo

O 0o oo

O Oooo

Ooooogogaog

O O oo

O Oooo

OooooooOoogao

O 0o oo

O Oooo

Ooooogogao

O 0o oo

O Oooo

OoooooOoogao

O 0o oo

O 0Oooo

Oooooogogao

O 0o oo

O Oooo

(16)

OoooooOoogao

O 0o oo

O O0ooo

Oooooogogoao

O Oooo

O Oooo

OooooocOoogoao

O 0O oo

O 0ooo

Ooo0oo0Oo0oooad
OoOoo0o0oogod

O Oooo

O Oooo

]

O
0
t

°0-l0oo0oO0U0o0DO0DO0OO0OO0O0O0O0O

O

Ooo0Oood

[

O o0ood

00
od
od
ud
N
od
ud

OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OoOoo0oood
OoOoooood
OoOoo0oood
OOoooood
OO0Ooo0oooogod
OoOoooood
OOooooogod
OoOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OoOoo0oood

oono
00
N

O
O

O

oo
ooo

O
O

JP 2016-505137

O
O
O
O
O
O
OJ

O
(]
O
(]
O

2016.2.18

ooobODbOO0O0oooooao

O‘0oooooooo®

gooboooooboooooooboad

0od
od
o0
N
od

O 0Ooooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
O O0OoOgogao
O 0Ooooo
O O0Oogoo
O 0Ooooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo

od
g
00
od

O 0o oo

ud
oo
od
g
o0
0od

O 0Ooo0oooo
O Oo0gooo
O 0Oo0oo0ooao
O Oooooo
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O 0Oo0oooo
OO oO0oooo
O 0Ooo0oooo
O Oo0gooao
O 0Ooo0oooo
O O0Oo0gooo
O O0Oo0oooo

N
00
00
o0

O oOooo

od
ud
N
od

O Oooo

I [ o [

O

O Oooo

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

O
O
O
O
O
O
O

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

O
OJ
O
O
O

O
O
O
O
O

O 0Oooo

O 0O oo

O 0Oooo

O Oooo

O 0Oooo

10

20

30

40

50



(17) JP 2016-505137 A 2016.2.18
000000000000 000D0000O000000000000000000000
000000000000 00D0D0O0D0ODO0O0DO0OO0ONO0OOO0ONDOONONOooOOoooao
00000000000 O000
000000000000 00O0O0O0O00O0O0O000O000O0O0000O00O00O0O0O0ao
000000000000 000O0000O000000000O00000000000O0
000000000000 000D0O0000O0000O0O0O0OaO
000000000000 00O0O0000D0O0O00O0O000O0O000O0O0O0O0OOO0O0oao
000000000000 000O0000O0O00000000000000000000
0000000000000 00D0O0O00O0O0O0DO0DOODOoOoooaO
000000000000 00O0D0000D0O0O00O0O0O0O0O0O0O0D0DODO0OOoOOooao
000000000000 000D0000O000000000000000000000
000000000000 000O0000O000000000O00000000000O0
Dooooo
oooooo
000000000000 000O0000D0O0000O0000O000000000000
000000000000 000D000D0OD0O0O0O0OO0O0O0O0OO0O0ONODOODONOooOoOooao
000000000000 00O0O00D0O0D0O0O00O0O0O0O0O0O00D0OD0O0OOOOoao
000000000000 000O0000O00000000000000000000
Ooooooo
000000000000 00O0D00D00D0O00O0O0O0O0O0O0O0O0DODO0OoOOoOOooao
0
Dooooo
000000000000 000D00000O000OO0DO0O0OO0OO0ODO0DOOONOonoao
Doooo
Dooooo
0Do00
D000000O000ao
Doooooooao
0000000000000 0DOODO0O0OO
000000000000 00O0D00D00D0O00O0O0O0O0O0O0O0O0DODO0OoOOoOOooao
000000000000 00O0D0000D000000000000000000000
000000000000 000O0000D000000000000000000000
000000000000 000D000D0OD0O0O0O0OO0O0O0O0OO0O0ONODOODONOooOoOooao
000000000000 00O0O00O00D0O0O00O0O000O0O0000O0000O0O00an
Doooo
Ooooooo
DooO
F1:
RIEFELEDF-HORTFE PTAEZ%I|
(C) GANDDLNYWSDWYDSDQIK -2 (BHES12)
(G) IKEELPEPFEHLLGRI 21-36 (B2 HHE 1 3)
oooooo
00000000000 O0000O000O0
000000000000 000D0000D0000Op0000000000000000
00000Op 0000000000000 D00000O0000O000000000O0pO
0000p0000000000O000000000000000000000000O0

10

20

30

40

50



O
O
O
O
O
O
O

=

O 0Oo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O 0Oo0oooo
OO o0ooOooo
O O0Oo0oooo
O Oo0gooo
O O0Oo0oooao

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

Ooooooooogogogoo
oo oooooogoogoo
Ooooooooogoogooao
oo oooooogogooo
OO0 ooooogogoao
oo ooooogogo-g

|

O 0Ooooi;
O oOoooiio
O 0Ooooio;
O oOoooiio
O 0O o oo
O 0Oooo

O
O
O

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

OO0 ooooogogoao

O 0Oooo

Iy e ey ey e e [ e s s [y
ey s e e e ey e e s ey e e e e ) e e s s [
Iy [ ey ey e e e e e s [ [y
e e s e ey e ey e e e [ e [ s s [y
ey e Ry e R e e e s [y

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

Oo0ooooooogooooo|o
OO0 oooooQgoooolg
OooooooogooOoooo|o
oo oooooQgoooolg
OO0 0ooooogQgoooolg
oo oooooQgooool-m
OO0 ooooogQgogoooolg
oo oooooogooooo
OO0 ooooogogooo
oo oooooogooooo
OO0 ooooogogoooo
oo oooooogoogoooo
OO0 ooooogogoooo
Oooooooooogoooao
oo oooooogoogoooo
oo ooooooog® odg

O O

|

O O

Oo0Ooo0oooo

O 0Oooo

O
O
O
O
O

O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O 0Oo0ooao
O 0Ooooo
O 0Oo0oo0oao
O Ooooo
OO oOooo
O 0Ooooao
O 0OoOooog
O 0Ooooao
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0oo0oao
O 0Ooooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O 0OoOooo
O 0Ooo0ooao

Oo0oooodogoao

O 0Oooo

Ooooooogogooao

O o0Oooo

Oo0oooodgogooao

O oOooo

Ooooooogogooao

O o0Oooo

Oooooodgogooao

O oOooo

(18)

ooao

Oooo0ooogoao
Oooooodgogooao

O 0Oooo

O
O
O
O
O
O
O
O

OooOoo0o0ooodgoOooOoao

O
O
O
O
O
O

Oo0oooogogooao

oo oooooogoogoooo
OO0 oo oDoogogooao
oo ooooooQgooooo
OO0 ooooogogooao
oo oooooogooooo
OO0 ooooogogooo
oo oooooogoogoooo
OO0 ooooogogoT o

|

|

O

OoOo0ooogoooogoo

O oOoooo

O 0o oo

Oo0oooodogooao

Ooooooogogooao

Oo0oooodgogoao

JP 2016-505137

ooooDDbD0Oano

O
O
O
O
O
O
O

Ooo0oooogogooao
Oo0oooodgogoao
Oooo0ooodgogooao
Oooooodgogooao
Oooo0ooodgogooao
Oooooodgogooao
OO0 o0o0ooodogoao

O
O
O
O
O
O
O

Oooooooooogoooo
OO0 oooooogoooo
OoooooooooOoooao
oo ooooooQgooooo
OO0 o0ooooogogooao
oo oooooogogooT o

Oo0oooodgogooao O

O

2016.2.18

Op OO0

O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao

O
O
O
O

OO0 o0ooodogoao
Ooooooogogogoao
Oo0oooodogoao
Ooooooogogooao

O
O
O
O

O oD ooooogogooao
oo oooooogogooo
OO0 oooooogogoo
OoooT=T oo0ooogoogooo

10

20

30

40

50



Oo0oOooooooaoan
Ooo0oooooooOoooao
oooooooo0oooao
goooooooodoao
Oo0o0ooao
oo0ooooOoooOoooao
ggdtdupyboooobno
ooooooodwp OO
Ooo0ooooOooo0oooao
ooooooooooao
Oo0oOooooooaoan
Oo0oo0DO0oo0ooooooan
Ooo0oooOooao

0ooao
Oo0ooOooooooaoan
godupwbOOoooooao
ooooooooooao
Oo0ooooooooaoan
Ooo0o00oaoao
oooooooo0oooao
Oo0o0ooao
Oo0oo0DO0oo0ooooooan
oo0ooooOoooOoooao
goooooooodoao
Oo0o0o0ooOoao

Ooo0ooao
ooooooOoodd

oo
Ooo0oooooooooao
oooooooo0oooao
gooooooooodoao
Oo0ooDO0oo0ooooooan
oo0ooooOoooOoooao
goooooooooao
Oo0o0oO0oo0ooooooan
Ooo0ooooOooo0oooao
ooooooooooao
Oo0oOooooooaoan
Oo0oo0DO0oo0ooooooan
ooooooOoooooao
gooooooooodoao
Oo0o0oO0oo0ooooooan
Ooo0oo00o0oaoao

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

OoOoo0ood

O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo

O
O
O
O
O
O
O
O

OoooooooooogogQgoao

OO0Oo0ood

Oo0ooogoooooogQgogao

Oo0Oo0ood

OoooooooooogoQgoao

O0Ooo0ood

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

Oooooogoooooggogao

Oo0Oo0ood

OoooooooooogooQgoao

O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
OO oOooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O 0Oo0ooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
OO oO0ooog
O 0Ooooo
O 0OoOooog
O Ooooo
O OoOooo
O 0Ooo0ooao

Oooooooooooggoao

OoooooooooooQgooao

OoooooooooogogQgoao

(19)

OoooooooooooQgoao

OoooooooooogogQgoo
OooooooooooogR

O

OoooooooooogogoQgoao

Ooooooooooooogoo

OoooooooooogogQgoao

OoDoDoogogoooooggogao

OoooooooooogooQgoao

OoooooooooogQgoao

JP 2016-505137

O 0Oooo
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

Ooooooooooooogooao
OoooooooooogQgoao
OoooooooooooQgoao
OoooooooooogQgoao
OoooooooooooOgoao
Oooooooooooogdg
OO0 o0DoDoo4ogooooogd
Oooooooooooogdg
OO0 oDoDoo4gogoooogd
Oooooooooooogdg
OooDoooogogoooogdg
Ooooocooooooogodg

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

2016.2.18

10

20

30

40



O

ooao

F2
EREIZE TS5 DOEENFE

(20)

JP 2016-505137 A 2016.2.18

Bk B Htat

N Fig RERE

MDCSR & ) == T EE 2559 57.554 9. 9403

A g 4 I (mmHg) 2559 140. 50 19. 311
k3R A M E (mmHg) 2559 85. 65 9.117

RTF 4 —RRAA T v R (HKE/kg xkg) 2559 25.5196 4. 19083

AR (cm) 2559 16.99 10. 245
JNa—2Z (mmol/1) 2559 9. 0418 1.21798
S bk (mmol/1) 2559 1.2245 0. 58404
EBEYRE A E (mmol /1) 2559 1.5123 0. 36949
BEHEE)R2 /2 & (mmol/I) 2559 4.2016 1.04762

P-4 AN 2512 1.223 5. 4223
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Ooo0o0o0oaod
#3:
AEADOEH
95.0% CI
B SE Wald df Sig. Exp (B) UT
F8 -. 003 .016 |.035 1 . 851 .997 . 966
BMI B .027 .025 [1.194 1 275 1.027 .979
LNINS -. 423 .200 | 4. 465 1 035 . 655 . 442
HER #& 0 -. 006 .184 | .001 1 .973 .994 . 693
Q REV _PTA . 249 .085 |8.629 1 .003 1.282 1.086
OooooOooad
Ooo0ooaod
x4
PTAMSEISHT -
PQ 531 PP 4L N H=FEE#p R (pmo| PTA/1)
1 4 535 <45. 6
2 3 535 45. 6-55.3
3 2 535 55.4-65.9
4 1 535 >65. 9
Oo0o0o0ooOoao
O0o0o0oao

£5 EEPTARIBORECETHEES v I ARBUNTF—FETIL

18D & 7= 1Y) MHR

Pi&

m%5Fid

9523

g 32

I 5347 1

Tt

(2140/137)

1.22
(0.84-1.67)

0.013

1.0
(ref)

1. 60
(1.21-2.22)

1.6
(1.24-2.27)

2.2
(1.82-3.6)
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ADD.
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B. FIELDS SEARCHED
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EPO-Internal, BIOSIS, EMBASE, WPI Data

C. DOCUMENTS CONSIDERED TO BE RELEVANT

Category* | Citation of document, with indication, where appropriate, of the relevant passages Relevant to claim No.
X WO 20057103712 A? (SPHINGOTEC GMBH [DE]; 1,6,
BERGMANN ANDREAS [DE]; ERNST ANDREA [DE]) 10-16,
3 November 2005 (2005-11-03) 18-22
A figure 10; example 10 2-5,7-9,
17,23-25
X TURNER G B ET AL: "Circulating markers of 1,6,
prognosis and response to treatment in 10-16,
patients with midgut carcinoid tumours", 18-22
GUT,
vol. 55, no. 11, November 2006 (2006-11),
pages 1586-1591, XPO02725115,
ISSN: 0017-5749
A abstract 2-5,7-9,
17,23-25
-f--

Further documents are listed in the oontinuation of Box C.

See patent family annex.

* Special categories of cited documents :

"A" decument defining the general state of the art which is not considered
to be of particular relevancs

"E" eatlier application or patent but publishad on ot after the international
filing date

"L" dooument whioh may throw doubts on priority olaim({s) or whioh is
cited to blish the publication date of anather citation or other
spacial reason [as specifiad)

"O" gooument referring to an oral disclosure, use, exhibition or other

*T* later deoument published after the intemational filing date or priornity
date and not in oonflict with the applioation but oited 10 understand
the prinoiple or theory underlying the invention

"X" document of paricular relevance; tha claimed invention cannot be
oonsidered novel or cannct be considered to involve an inventive
step when the dooument is taken alone

*¥" document of particular relevance; tha claimed invention cannat be
conaidered te invalva an invertiva etep when the document ia
combined with one or more other suoh dosurments, such combination

Eurcpean Patent Offioe, P.E. 5813 Patentlaan 2
NL - 2280 HV Rijswijk

Tel. (+31-70) 340-2040,

Fax: (+31-70) 340-3016

mMeans bsing obvious to a persan skilled in the art
"P* documesnt publishad prior ta the intemational filing dats but later than
the priority date olaimed & dooument member of the same patent family
Date of the actual carnplstion of the ink tional search Dats of mailing of the intsmational saarch repart
28 May 2014 17/06/2014
Name and mailing address of the ISA/ Authorized officer

Griesinger, Irina
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page 1 of 3




(33) JP 2016-505137 A 2016.2.18

INTERNATIONAL SEARCH REPORT

International application No

PCT/EP2014/050144

C{Continualion). DOCUMENTS CONSIDERED TO BE RELEYANT

Category® | Citation of dooument, with indioation, where appropriate, of the relevant passages Relevant to alaim No.

X J. ARDILL ET AL: "The importance of the 1,6,

measurement of circulating markers in 10-18,
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vol. 10, no. 4,

1 December 2003 (2003-12-01), pages

459-462, XP0O55120126,

ISSN; 1351-0088, DOI:

10,1677 /erc.0.0100459

A abstract; table 2 2
1l

X PRANELA RAMESHWAR ET AL: "Neurokinin 1,6,

receptors as potential targets in breast 10-16,

cancer treatment", 1§-22

CURRENT DRUG DISCOVERY TECHNOLOGIES,

BENTHAM SCIENCE PUBLISHERS, WL,

vol. 5, no. 1, 1 January 2008 (2008-01-01)

. pages 15-19, XP009145163,

ISSN: 1570-1638

A abstract 2
1

X KHAN IRFAN ULLAH ET AL: "Targeted tumor 1-25
diagnosis and therapy with peptide
hormones as radiopharmaceuticals",
ANTI-CANCER AGENTS IN MEDICINAL CHEMISTRY,
BENTHAM SCIENCE PUBLISHERS LTD, WL,

vol. 8, no. 2,

1 February 2008 (2008-02-01), pages
186-199, XP009163917,

ISSN: 1871-5206

points 4.5 and 4.8;

abstract

X ALUMETS J ET AL: “NEURO HORMONAL PEPTIDES 1-25
IN ENDOCRINE TUMORS OF THE PANCREAS
STOMACH AND UPPER SMALL INTESTINE 1. AN
IMMUNQ HISTOCHEMICAL STUDY OF 27 CASES",
ULTRASTRUCTURAL PATHOLOGY, HEMISPHERE,
WASHINGTON, DC, US,

vol., 5, no. 1, 1 January 1983 (1983-01-01)
. pages 55-72, XPG0D9178200,

ISSN: 0191-3123
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Box No. | Nucleotide and/or amino acld sequence(s) (Continuation of tem 1.c of the flrst sheet)

1. With regard to any nucleatide and/or amino acid sequence disclosed in the international application and necessary to the claimed
invention, the international searsh was carried out on the basis of:

a  {means)
oh paper
in electronic form

k. {time)
D in the international application as filed
D togsther with the intamational application in alestronic farm
subsequently to this Authority for the purpose of search

2. In addition, in the case that mare than ona version ar copy of a saquancs listing and/or table relating thereto has bean filad
X or fumished, the required statements that the information in the subsequent or additional copies is identical to that in the
application as filed or does not go beyond the application as filed, as appropriate, were furnished.

3 Additional comments:

Ferm PCTASA/210 (continuation of first sheet (1)) (July 2009)
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