JP 2010-527920 A 2010.8.19

(19) B FEREFT () R R HF QRN () EHHEARES
$332010-527920
(P2010-527920A)
43) AFA  FM2256H 198 (2010.8. 19)
(51) Int.Cl. F1l F=va—F (BE)
CO7K 16/2 (2006, 01) CO7K 16/26 ZNA 4B024
CO7K 16/46 (2006, 01) CO7K 16/46 4B0O64
C12N 510 (2006.01) Cl2N 5/00 102 4BOB5
C12N 1509 (2006.01) C12N 15/00 A 4C085
GO1N 33/53 (2006, 01) GO1N 33/53 B 4HO45
FEEMR AWK TREEMR AWK (2 4 B REELRY
@1) HEES 4 BE2010-507637 (P2010-507637) |(71) HEEA 391008788
(86) (22) HERH SEEZ204E5 A 8H (2008.5.8) TRy b FHEFI )X
85) BISCIEIME  EEL21EI2H22H (2009.12.22) ABBOTT LABORATORIES
(86) EFZHEEHE  PCT/US2008/062973 TAVHERE AV /AW THEYR
B EREAMES  W02008/141049 N=2F THEVE H—=2F w—F 10
87) EpELHAE SEEZ204E11 H 208 (2008. 11. 20) 0
31) EIEEB/BE  11/745, 963 (74) 1RF A 100062007
(32) 5 R SR 19465 H 8 H (2007.5.8) £E+ IO #/E
@) EEEEEE  RE QS (74) fRE A 100140523
FELT E2 T35
(74) fKEEA 100103920
ELT Ry BE
(74) fRE A 100124855
£+ HE EH
BAEEIIR S
(c4) [F#AAOFFR] & b B NP RESENRE
GHoOOOOo Single stranded oligonucleotide
with degenerate CDR window
0000000000000000D000000000
000000000000 0000D0O00000000 uys

oooooooooooooooboobooooooon
gboboobobooboobooobooobogoboobog
gboboooboobobooboooboooboooboobod
oooooooooooooooooooooon

Yeast strain: EBY100 .
ScFv Library

GAP
Repair

=

Gaooed Vector

g

Grow, Induce, Sort

FIGURE 10



O 0Ooo0oooao

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

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

OOo0ooooogQgogoao

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

oo oooooggoge

OOoDoooo4o0oooooo0ooDooo4gogogoooaod

OooooooooooOodg

O Oooo

O0Ooo0oo0ooao
OoOoo0oooaog
O0Ooo0oo0ooao
I B
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooao
O0Oo0oooog
OoOoo0oooaoo
OOoo0oooog
OOoo0oooao
OoOoo0oooog
O0Ooo0oo0ooao
OoOoo0oooaog
O0Ooo0oo0ooa.o
OoOoooooog
I B
OoOoo0oooao
O0Ooo0oooog

O

O 0Oooo

O
O
O
OJ
O
OJ

O O O oOooo

O

O

O o0Oooo

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

O o0Oooo

|

O

O Oooo

[

O o0Oooo

O 0Ooo

O o0Oooo

O oOooo

O o0Oooo

O o0Oooo

o= OO

O o0Oooo

(2)

O 0Oooo

O o0Ooo

O o0Oooo

(]

O Oooo

|

I o B
O0Ooo0oooog
OoOoo0oooao
OOooooaog
I B
OoOooooaog
O0Ooo0oo0ooa.o
OoOooooaog
I I B
OoOoo0oooog
OO0oOo0oooog
OoOoo0oooao
O0Ooo0oooog

O o0Oooo

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

O 0Oooo

O o0Ooo

O 0Oooo

JP 2010-527920

O
O
O
O
O
O
OJ

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

O o0Oooo

2010.8.19

O 0Oooo

O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo

O oOooo

O oOooo

O o0Oooo

10

20

30

40

50



OO0 oDoDoooo0oooooooooodg
oD 0o o0ooo oo ooooggoooooogodg

O X Oooooo0ooooooooooo0oooDoooo0 oo ooooo0 oo ooDooooDoDoDoo0oooDoooQgogoao

OO0 ooooooooDoo X ogoooo4ooooooogooooao
Oo0ooooooo0 oo ooo0o o0 oo ooo0 oo ooogoooo

[m]

Lo [ I

e e e e e e

Ooo0ooooooo0 oo ooo oo ooo4ooooog

o0 o0oooooooooogogooooogodg

o0 oo o0oooooooooooogoodg
OO0 X Oooooooooooooooogoggogoao

o o

O

o000 ooo o0 oo ooo o0 ooDooogogoooB
o o0ooQoooogoao

O
O

L [y e A e e e e [ O [

O
O

)

O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao

b OoOoogogoo

O 0Oooo

O
O
O
OJ
O
OJ
O
O
O

m]
O

O Oooo

O
O
O
OJ
O
O
O

(]

O Ooo0oo0oooao

O 0Ooo

O 0Oooo

O Oooo

O o0ooooogdg

O oOooo

O

O Oooo

]

OJ
O
O
O
O
O

O o0ood

O OooOd

|

]

]
O

Ooo0ood
|
O

(|

B O Oooo

O O0Oo0ooood

O 0Oooo

O Oooo

O O oo

X OO ogooooao

O 0Oooo

O O oo

O Oooo

O

O 0Oooo e

O Oooo

B O Oooo

o o onQ
OO oo0ooooag

O 0Oooo

O O0ooo

O o0Oooo

(]
O
O
O
O

O O0ooo
o

O

[ e I B

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

O O0ooo

O o oQO O

DO ooooogdg

O o0Oooo

O

O 0Oooo

O
O
O
O
O

[ e I B

e

O

O Oooo

O 0Oooo

|

0O 0O oOooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O Oooo

OO0 ooooogdg

O 0Oooo

O Oooo

O 0Oooo

X

m]
|

O Oo0Ooooo
O 0Oo0oooo

O o0Ooo

O
O
(]
O
O
O
O

O 0ooo

O Oooo

]

O o0Oooo

O Oooo

]

O 0Oooo O Oooooogdg O 0O oo

]

Ooo0ood

O 0Oooo

O O O

O
O Ooo0oooo

O 0Oooo

O Oooo

O Ooogo

0O

O 0Oooo

O Ooogoo

OoooQooo o O Oooo

oo

O o0Oooo

O O0ooo

B O Oooo

O Ooo0ooooaog

O 0Oooog

O Oooo

JP 2010-527920

oooooao

od

O
O

O Oooo
O Oooo

X

Oooooooogodg
O X
O O0Ooo0oo0oo0ooao

O O 0Oooo
O O 0Oooo

O 0Oooo
O Oooo

O

O
O
O
O
OJ
O

O O0ooo

(]

O o0Oooo

O
O

O 0Oooo

O

O Oooo

O x Oooooogd

O 0Oooo

O Oooo

O

O 0Oooo

O

] (] [m]

O
O oo oooogodg

O o0Ooo

O 0Oooo

O

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O oOood ]

o o oQO 0O
o o o 0O

DO Oooooo

O OooOg

Ooo0ood

O Oooo

O

O 0Oooo

O Oooo

2010.8.19

oooao
oono

O
O
O

O O oo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O o0 o0 O ox O
[ = = N B
SO0 00 o0ogaog

O
O
O d
O

O 0Ooo

O 0Oooo
O O
O O

OJ
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

e s e e e e s [ [y o

O

OooooooooooooQgoo
Oo0ooooogooooooggogoo
OooooooooooooogoQgooao

OoooooooQgogoo
O o0oooogogoQg
Ooooooogoogoo

OooooooooooooooooooQgoao
Oooooo4oooooooooDooogogooao
Oooooooooooooooooogogogooao
Oooooo4oooooooooooggoo

Ooooooooooooogogoao

(]

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

O
O
O
O
O
O
O

O 0Ooo0oo0ooao

OOoo0oooaoo

OooooooooooOooOooao
Ooooooooooogoo

[

|

OoOoo0oo0ogao

O

OOoo0oooaoo

O

O 0Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O

O o0Oooo

O d

O o

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

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

(4)

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

JP 2010-527920

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

2010.8.19

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

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

O 0Oooo

O

04 I |

OOoo0ooogoo
OooooogogogRe

0O 0 o 0o O O o o o o o o g o
O oo O oo o O oo

oo o
0O oo o

O Qo o o o
O oo o o

O

oo o

O oo o
Iy s )y I ) Ry ey sy e e |

o o o

O

O

O

O

O

O

O

O

O (] O

O O

O 0Ooo
O oOooo
O 0Ooo
O 0Oooo

O

O
O

O oOoogoo
I s

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

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

O

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

O Oooo

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

O
O

O Oooo

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

O 0ooo

O 0ooo

O

O Ooo0oooao

O Oooo

O Oooo

OoOoo0oogoogano

O o0ood

Ooo0ood

O oOoooo

O 0Oooo

O O0ooo

O Ooogo

O Ooogo

O 0Oooo

O Oooo

O Oooo

O
O
O

O Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo
O

O
O

O Oooo O

O

)

JP 2010-527920 A

goooao

gogooano

goooao

0Dooo,

goooao

2010.8.19

10

20

30

40

50



Iy ey ey e e s e e e s [ [y
e e s e e e e e e e e e s s [ o
Iy e e ey e s e s [y
e e s e e e e sy e e s e e s s [ [ o

Iy Ry e s S

0o o Qo o o
O Oo o o

O

oo

O

O

o gowv

Iy e s e e e e s s e e s e e e e s [ S o

OOooOooood
OOoooood
OOooOooood
O Ooooood
O 0O0oooodg
OOoooood
O 0O0ooood
OOo0ooood
O O0oooood
OOoooood
O Ooooood
OOooOooood
OOoooood
OOoo0ooood
OOooooodg
OOooOooood
OOoooood
O 0O0oooodg
OOooooodg
O O0OoOooood
O Ooooood
O Ooooood
OOoooood
O Ooooood
OOooOooood
O Ooooood
OOooOooood
O Ooooood
O 0O0oOooood
OOoooood
O 0O0ooood
OOo0ooood
O O0oooood
O Ooooood

OooOoooo0ooooo oo ooooooDoDoooooDoooooooood

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

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

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

O
O
O

O
O
O
O
O
O

O 0Oooo

O d

O

O

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

(6)

O 0Oooo
O O0Ooog
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo

O

JP 2010-527920 A 2010.8.19

O 0Oooo
O 0Oooo

O
O
O
O
O
O
O
O
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

[y ey I e e ey Iy o
e e ey e e s e [ s e I i Ay

OooooooQgodg
Oooooooogg
OoOoooooogodg
Ooooooogdg
Oo0Doooogg
OooooooQgdg
Oo0ooooogg
OoooooooQgdg
Oooooogdg
OooooooQgdg
Oooooogdg
OooooooQgdg
Ooooooogg
OoOooooogodg
Oooooooogg
OoOooooogoadg
Oooooooogg
OO0 oooogg
Ooooooogdg
OOooooogg
OooooooQgdg
OOooooogoogg
OooooooQgodg
Oooooogg
OooooooQgodg
Ooooooogg
OoOoooooogodg
Ooooooogdg
Oo0Doooogg
OooooooQgdg
Oo0ooooogg
OoooooooQgdg
Oooooogdg
OooooooQgdg

O
O

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

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

Ooooooooooooogooao
Ooooooooooogogoao
Ooooooooooooogooao
OoooooooooogoQgoao
Oo0DoDoo4ooooogoQgogao
Ooooooooooogogoao
OoDoDoo4ooooogogogao
Ooooooooooogoogoao
OooDooooooogogogao
Ooooooooooogogogoao
Ooooooooooogogoao
Ooooooooooooogoao
Ooooooooooogogoao
Ooooooooooooogoao
Ooooooooooogogogogoao
Ooooooooooooogooao
OoooooooooogogoQgoao
OoDoDoo4goooooogogogao
OoooooooooogogQgoao
OooDoooooooogogogao
Ooooooooooogogogoao
OooDoooooooogogoao
Ooooooooooogoogogoao
Oo0oooooooooogogoao
Ooooooooooooogooao
Ooooooooooogogoao
Ooooooooooooogooao
OoooooooooogoQgoao

OOoo0ooood
OOoooood
OOoo0oo0oood
OOoo0ooood
O 0O0oO0ooood
OOoo0ooood
O 0O0o0ooood
OOoo0ooood
O Oo0ooood
OoOoo0ooood
OOoooood
OoOoo0oo0oood
OOoo0ooood

OoOoo0ooood
OoOooooogd
OoOoo0oood
OoOoo0oooogod
OO0o0oooogd
OoOooooogod

|

O Oo0oooo
O Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0ooooo
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
Oo0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooaoo
O Oo0oooo
O Ooo0oooao
O Oo0oooao
OOoo0oooao

€

ooao

O 0Oo0ooOooao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O 0Ooo0oooo
OO o0gooo
O 0Ooo0oooo
OO oQgooo
O 0Ooo0oooo
O OooOgooo
O 0Oo0oo0ooao
O OooQgooo
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0goooo
O 0Oo0oo0ooao
O 0Ooo0oooo
OO oO0ooOooo
O 0Ooo0oooo
OO oQgooo
O 0Ooo0oooo

O
O
O
O
O
O
O

O

JP 2010-527920

ooooDDbD0Oano

O
O
O
O
O
O
O

OO0 oDooo4gogoooogdg
Ooooooooooogdg
OooDooogogoooogdg
Ooooooooooogdg
OooDooo4gogoooogdg
Ooooooooooogodg

O

2010.8.19

oooao

O
O
O
O

O OoQgooo
O 0Oo0oooo

O Ooo0oooo
O0Ooo0oo0ooao

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

Oooooooodg
Ooooooogdg

Ooo0oooogooooOoao
Oooooogogoooao
OOoo0oooogooooOoao
Oooooogogoooaoo
OO0 o0ooodogooao
Oooooodgoooaoo
OO0 oooodgogooao
Ooooooogooooaoo
OOo0ooooogogooao
Ooooooogooooao
Oooooogoooao
OoooooogoogoooOoao
Oooooogoooaoo
Ooo0oooogooOoooOoaoo
Oooooogoooaoo
OOo0oo0ooooOooOoooOoao
OoooooQgooooaoo
OO0 oOoooodgogooao
Oooooogogoooaoo
OO0 oooogogooao

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

OoOooooodgdg

Oooooooooooogogogoao

OooooogQgdg

Oooooooooooogogogoao

Ooooooooooooogogogoao OoOoo0oooodgdg

OooOoo0ooood
OoOoo0ooooQgdg
OOoo0oooogdg
OoOoo0oooogodg
OOo0o0ooogdg
Ooo0oooOodg
OoOoo0oooogdg
Ooo0oo0ooodg
OoOoo0oooogdg
Ooo0o0ooood
OoOoo0oooogdg
OooOoo0ooood
OoOoo0ooooQgdg
Ooo0Ooo0ooood
OoOoo0oooogodg
OOo0oo0oooogdg
Oo0o0ooooQgodg
OoOoo0oooogdg
Ooo0oo0ooodg
OoOoo0oooogdg

OooooogQgdg

Oooooooooooogogoao

Oooo0oogoood

Oooooooooooogooogoo

OoooooogQgdg

Oooooooooooogogogoao

OOoooooggdg

OO0 ooDoodgogooooogogoao

OoooooogoQgdg

Oooooooooooogogogoao

OoOoooooggdg

Oo0ooDoogogooooogogoao

OoooooogoQgQg

Oooooooooooogogogoao

OOoooooggdg

Oooooooooooogogoao

OoOoo0oooodgdg

Oooooooooooogogogoao

OOoooooggdg

Oooooooooooogogogoao

OoOoo0oooodgdg

Ooo0oooooooooooodg
Oo0oooooooooooogg
Ooo0ooooooooooooodg
Oo0oooooooooooogdg
OO0 Do ooogogogooooogooggdg
OO0 ooooooooooooQgdg
OO0 oo ooogogooooogoogdg
Ooo0ooooooooooooQgog
OO0 oDoooooooooogogg
Ooo0oooooooooooogog
OO0 ooooooooooogogg
Ooooooooooooooodg
Oo0oooooooooooogdg
Oooooooooooooogodg
Oo0oooooooooooogg
OO0 Do ooogogogogoooogdg
Oo0ooooooooooogoogdg
OO0 Do ooogogoooooogdg
Oo0ooooooooooooQgog
OO0 oDoooogoooooogogg
Oo0oooooooooooodg

(3)

OooooogQgdg

OoOoo0o0ooodgadg

OOooooodg
O O0O0oOooood
OOooooodg
O O0OooOooood
OoOoooood
O Ooo0ooood
OoOoo0ooood
OOooooodg
OoOooOooood
OOoooood
OOoo0ooo0ood
O Ooo0oooodg
O 0O0oOoooodg
OOooooodg
O 0O0oOooood
OOooooodg
O Ooooood
OOoo0ooood

OooooooogogQgoo
OOo0oooooggogoao
OoOooooooQgoo
Oo0ooooogQgogoao
OoOooooooQgoogoao
Ooo0ooooogQgogoo
OoOooooooOgoogoao
Ooo0ooooogQgogoo
OO0 ooDoooggogaog
Ooo0ooooogQgoo
OO0 oooooggogo
OooooooogQgoo
OO0 oooooggogao
OooooooogoQgooo

JP 2010-527920

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

O0Ooo0oooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooao
OOooooaoo
O 0Oo0oooo
OOoo0oooaoo
O 0OooO0oooaog
O0Ooo0oooaoo
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao

2010.8.19

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

OO0 X Ooo4oooooo4oooooo4odooD oo oo ooUooUoUoDoDoDooooooDoooggogoao

OoOooooox OooOgao

O Ooogooao

O O

OO0 oooooooooodg
OO0 oooooQgoooodg
Oo0oooooooooood
OO0 oooooQogoooog
OO0 0DooDoogQgooood

oo oooogogoo
OO0 oooogogog
oo oooogogo
O oo ooogogog
oo oooogogoo

]
O
O
O
OJ
O
(]

O
O
O
O
O
O
O

O

Ooooooooogooooo
OO0 ooooogoooo
Ooooooooogooooao
OO0 ooooooQgooooo

O

OOoo0ooood

O

O
O 0Ooo0ooao

O

OO go

S R R |
L [ Y |

O Ooo0oooo
O O0OoOgoao
O Ooooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
X
O
O

|

OO0 oooodogooao
OooooodQgoooao
OO0 oooodgogooao
OoooooQgoooao
OO0 oooodQgoooao
OoooooQooooao
OooooodQgoooao
Oooooogooooao
OoooooQgoooao

Ooo0oQogooo

O

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O OooOgog

OO0 oooooggogog

L [ By |

O Ooooo
O Ooogooo

L [ B Y |
OoooooooQgogoo
OoOooooo x »oogo

O Ooooo
O Ooo0ooo

OoooooooQgogoo
Oo0ooooogoggogoao

[ |

O Oo

O x [ X

O 0Ooo0oo0oo0oao

€))

OoooooQgoooao
Ooo0ooo0ooOoooOoao
OoooooQgoooao
OO0 oooodgoooao
OooooodQgoooao
Oo0Doooogo4Qgogooao
OoooooQogoooao
OoDoooogogoooao

OO0 ooooogogQgogoo

00O 0o

O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao

O

|

o
OO0 oooooggogog

O

(]

O
O
O
O

e S R |
S R R |

OooooooooQgoogoo
OO0 oooooggogo

O Ooo0oooao
O Ooo0oooao

JP 2010-527920 A 2010.8.19

0oo0ooo0ooOooooooao
0o0o0oo0oo0oooooao
0o0ooo0ooooooooao
0o0ooo0ooOooooooao
0o0o0oo00oDO0ooDoooooDo
0o0oo0ooOooooooao
0ooooOooooooao
0o0ooo0o0oOooooooao
0o0o0oo0oDo0ooooooao
0oo0OoDOoDOoDO0’ O5 00
0oo0ooo0ooOooooooao
oxooof20f8%n0
0oo0ooo0oo0DOooooooao
Ooxooo"P0" 080
ooooooxoof oo
0o0ooo0o0O0oooDoooao
0o0o0oo0oDo0oooDoooao
0o0ooo0ooOooooooao
0o0ooo0ooOooooooao
0o0oo0oDo0ooDooooo
g0

ooxoo®®poo0fPa0
0o0oo0oO0oooDoooao

10

20

30

40

50



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

e e e e ey e e A e s e [ I A

Oo0ooooooo0ooDoooooDoooogogogoooao
OOo0ooooo4Uo0ooDoogogUooDooogogooao
Oooooooo0ooDooo o ooooogoogooao
Oo0oooooUo0ooDooooooooogogooao

Oooooooooooooogogoooao

OOooooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
OOoooo x ™

OO0 oDooooo0oooooogogoooo

OO0 Do ooo4Qo0ooDoogoggoooo

OO0 oooooooooooogooooo

OO0 oo ooo4o0ooooggoooo

OOooooox X Ooao

O
O
O
O
O
O
O
O
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

Ooooooogogogooao
oo o0oooOoQgoogX

o0 Oooogogoao

OoOooooQ o
Oooooooooooooogoooao
Oo0oooooo0ooooogoogoooo
OO0 Do oogog4ggooDooggoooao

Oo0ooooooooooogoogogoooo
OO0 ooooogogoo

O o

OoOoo0oood
OOoooood

O

el B R |
Lol i R |
Ll i R |

OO0 ooDoooggogooao
Ooooooooogooao
OO0 ooooogoggogooao
Ooooooooogooao
Ooooooogoggooao

m|
Ooooooooogooao

O Ooo0oooo
O O0Oo0oooaog
O Ooo0oooaoo

|
O

(]

Ooo0oo0ogao
O 0oo0oo0oo

O

O

O

O

O0Oooooogod
OoOoo0oood
OOooooogod
OoOoo0oood

OoOoo0oooogdg

Oo0oooooo0oooooogoooo
OO0 Do ooo4o0oooDooggoooo
Oo0oooooooooooogooooo
OO0 ooooo4o0oooooogoggoooao
Oooooooooooooogoooaoo

O Oooo

O O

OoOoo0oood

OooOo=r Oo x O™
OoOoo0oooo x

OO0 ooooogogog

Oo0ooooooooooogogg
Ooo0ooooooooooooodg
Oo0ooooooooooogogodg

O
O
O

(10)

X

O

X

O 0oo0oooo x

OOoooood

OO0 oooooogoQgog
OOoooox ooodg

0O

O Ooo0ooOoo
O Ooooo

OoooooooOooooaobo
Oooooooooooao
OO0 ooDoogogoooao

O
O

(]

O

]

o oQnO
o onQ
o oQnO

e S [ R |

O 0Oo0oooo
O O o0Ooooo

OOoooog B

O

|

O

O

OoOoooood

o oooo = u

O O ogoog
O 0OooOgoo

Oooooooogoooao

O

|

O OoOooo

Oooooogdg

O
O
O

O
O
O

OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
OOoo0ooood
OoOooooo x

o [ [ |

OO0 ooooooggog
oo oooooogoog-g
OO0 oooooogogog
Oooooooogoogo X

OooooooQgdg

Oooooogdg

JP 2010-527920

O
(]

OoOoooood
O0Ooo0Ooood

OOoo0oooao
O Oo0Oooao

O
O

B I S I [
OO0 ooo x »oogaog

OO0 oooooogoQgog
O

OOooOooooox Oog

OooooooQgdg
O O Ooooo
O O Ooo0ooao
O O Ooooao
O O Ooo0ooao
O O Ooooo
O O O0OoOgoo

O Ooooo
O OoOooao
O Ooooo

[ |
O d
[ |
O O
O
O

OoOoooood
OO0Oooooogod

|

O Oooo

O

O
O Oo0gooo

O
O
O

2010.8.19

o oQ O
o o0
L R

00O 0Oog

(]

OOoo0oooao

O

O 0Ooo0gooo
O O ogoo
O 0Ooo0ooo

O

O OooOoooao

O

O
O

OoOoo0oood

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 v e e [y Iy Ay |
e s s e s e e ey e e e ) e Iy o Ay

oo ooooogogoo
OO0 oooogogog
Ooooooogogoo
O o0oooogogoog
OoooooooQgoogoo

O

Oooooooooooooooooogogogooao

I s e s e e e sy [y i Ay

Oo0oooooooooooooooood
Oo0oooooo0ooooooooooogodg
Oooooooooooooooooood
Oo0oooooo0oDoooo0oooooogodg
OO0 ooogogUogooDoogooooogodg
Oo0oooooooooooooooogodg

]
OO0 oDooogog4UogooDoogooooogodg

O

OO o o o g o

O O (]

o o o

O

Ooooooooooooooooooodg
OOo0oooooooooDooooooooodg
Oo0ooooooooooooooooood
Oo0oooooo0ooDooooooooodg
OO0 0o oogogddooDoogogoogoooood
Oo0oooooo0ooDooooooooodg
OO0 oDooog4gooDooogog4gogoooood
Oo0oooooo0ooDooooooooodg
Oo0oooooooooDooogogoooooodg
Oo0ooooo o0 ooooooooooodg
Oo0oooooooooDooogoooooogodg
Oo0ooooooooooooooooodg
Oo0oooooo0oooDooooooooogodg
Oo0oooooooooooooooooodg
Oo0oooooo0ooDooooooooodg
Oo0ooooooooooooooooood
Oo0oooooo0ooDooooooooodg
OO0 oDoogogogooDooogogogoooood
OO0 oooooo0ooDooooooooodg
OO0 ooooogogooDooog4gogooooogod
Oooooooooooooooooo

OO0 ooDoooooooogogoooaog

Oooooooooooooooooo

O o

O Oooo
Oooooooogogoao

m]
O 0Ooogoo
O O oQgogo
O 0OooQgoo
O O ogoo
O 0Ooo0ooo
OO ogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O 0OooQgoo
O 0Oo0ooo
O 0Ooogooo
[ Y

O

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O

OooooooQgoo
O

Oo0oooQgoao
OoOoo0ooogoQgogao

O d

O

O

goooano

goooao

O 0Ooo0gooo
O O ogogo

JP 2010-527920

ooooDDbD0Ooano

OO0 oo ooooooooogogogoo
oo oooooooooooogoogooao
OO0 oD oDooooooooogogogoo
Oo0ooooooooooooogogooao
OO0 oDoooooooooogogooo
OO0 0Do0ooDoogogooDooogogoao
OO0 oo ooooooooogogooo
OO0 Do oDoogogooooogogoao
OO0 oo oooooooooogogooao
OO0 oDooDoogoooDooogogoao
OO0 oooooooooooogooo

2010.8.19

oooao

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

O (] O ] O O

O

O [ O (] O O O o o

]

O (] O ] O O (= (] O O O O

O

O (] O O O o o

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

Iy [ ey [y
ey e e ey e e [ e s s [y |
Iy sy
1 ey e s ey e e e e s s [y
e e e e s e e e e A R e s Y [
Iy e s Ry e e e e s s [y
e s e e e e e e ) e e ) s e s Y [

]
O Ooooo

]

OoooooQgogoao

O

OooooooQgdg
OOoooooggdg

O oooooogodg
O Oo0oooogdg

OoooooQgogao

OooooooQgdg
OOoooooggdg

O 0Oooo

O O

Ooooogogaog

O Ooogoao

O

O Ooo0ooo

O

O
O

(12)

oooao

gogoao

gogoao

oooao

gogoao

JP 2010-527920 A 2010.8.19

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 X Ooooooooo4Qogoooooggogoooogogooao

o S i I |

o0 o o0ooooo0o0 oo ooo o0 ooooogoogooo
o0 o0oooo4o0 oo ooo oo oooogogooo

oQg go
b OO0 oDoOoDooOo0o oo ooo4o0oooDoDooo0oooooogodg

L R i R

]
Ooooooogogooooao

O

OO0 oooo4o0 oo ooo oo oDoDoogogogoooao

o Qo o o

O

O O (] O (= o o O (] O

o o o

o o

e I |
oo

Oo0oooooo0 oo ooo o ooooogogoQgoo-g
Oo0ooooo4o0oooDooogogoooooogogog

O

O 0Ooo0ooao

OooooooooooooooooogooQgoogoao
Ooooooo0ooooooooooogoggogoao
OoooooooooooooooooQgogoao
Ooooooo0ooooooooooogoggogoao
OO0 o0ooodUooDoDoo4gUogooooggogog
OooDoooo0ooooooooooogQgoo
OO0 oooo4ddooooo4ggoooooggogog

OoooooogdgQg

]

O O

O 0Ooo0ooo
O Ooooao
O 0Ooo0ooo
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
O
O
O
O
O
O
O
O
O
(]
O

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

O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooOoo0oao
O Ooo0oooao
O 0OoO0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oooao

Oooo0ogogooOogao

O B

O

Oooooooooooao
OO0 ooDoogooooao
Ooooooogooooao
OoooDooggoo x o x

O
O

O

Ooo0oooQgoao

Ooooooogooo x oo

O O0ooo

0o

O

OOoooooogoQg x ooog

Oo0ooOooos

O Ooo0goooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O O0Oo0ooO0oo0oao
O 0Ooo0oooo
O O0Oo0oooao

O

O x O 0O

O

Ooooooggoao

(13)

ggoao

ooooOao

]

]

OoOoo0ooooQgdg

I Y s B
0O oOog

Ooooooogogooooao

m|
OoooooooooOoaoaoo

OOoooood

OoOoo0oooodgadg

[ |
O O
[ |

Ooooooogogooooao
OO0 ooDoogogoooao
Ooooooooooooao
Oooooog x gooo x

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

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

O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oooo
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Oo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooo
O O0Oo0oooao
O O0Oo0oooao
O O0Oo0ooogoao
O 0Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao

O 0Oooo

X O

OooooooQgoo x

O o0Ooo

Ooooooogogooooao

O oOooo

JP 2010-527920 A 2010.8.19

]

Ooooooox oOooo

O o0Oooo

O

Oooooogogoo

O oOooo

.|
|

OoOoo0ooood

O o0Ooo

o o
O O o
S S R [ R |

O

O Ooooo

O oOooo

(]

0O

O 0Ooo0ooo

O o0Oooo

O Ooo0oooao
O Oo0oooao

O o0Oooo

e S [ o R |

oo oooooogooo
OO0 oooooogogooao
oo oooooogooao
Ooooox oogooao

O Oooo

O o0Oooo

O 0Oooo

O oOooo

O oOooo

X

OooooooQogogo %

O o0Oooo

10

20

30

40

50



L I e e e e e e s [ [y |

S e R |

O

O

oo ooooggQge o

OO0o0oooodfdoooooUd oo ooUooUoDoDoDoUgUoDoDoogogooao
Ooo0oooooo0ooooooo0D oo oooo00 oo oooo0ooDoDoogogogoooao
Oo0ooDoo4dooooooD oo oooUDoDoDooooUooDoDoogogooao

OoooooooooooooooDooooooDooooooooaod
Oo0ooooo0ooooooo0ooooogog4ogoooaogs

Ooooooooooooogogogogoao
Oooooooooooogogoao
Ooo0oooooooooooogogogooao
Oooooooooooogogoao

OO oO0oooB

OO0 ooooogogoao

O O0Oo0ooood

O
O

O
O

O

O 0Ooooo

O

OO0 ooooogoQgoooao

I |

OOo0ooooogQgogoo

oo oooooooooooodg

O

O
O

OO oOgo x o x o x o x o [godo

Ooooooooogooooao

O

Ooooooooooooogooooao
Oooooooooooogogoooao

Oooooooogoos

)

Oooo0oxooogoogooao

O

O O

O 0Ooooao

[y O O

(]

(]

OOooOooood

Oooooooooooogoooao
OO0 O0DoDoogogUooooogogooao
Oooooooooooogoooao
OO0 oDoDoogogooooogogooao
Ooooooooooooogogoooao
OO0 ooDooogooooogogooao
Ooooooooooooogooooao
OOooooooooooogogooao
Ooooooooooooogooooao

OO0 oooooooooogoQgog

Oooooogooogoo

O o0 o0 oQ oo
L I R |
A [ s Y Y o

O

I I o [y

Oooooooooooogogoao
OO0 ooDoogogooooogogogao
Ooooooooooooogogoao

OoooogoQgoB

O O

O

OOoooood
O 0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao

O oo ox OO
i R i R |
O oO0oo0oogoag

O

OoOoo0oooogd

O O

O

O Oo0oooodg
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao

Ooooooooooooogogoao
Oo0ooDoooooooogogoao
Ooooooooooooogogogoao

OoooooooooogogXe

S [ i B

Ooooooooogooao

O

0O

Ooooooo0ooooogoggogoao

O

O O

OO0 oooooooooogoggog

(14)

OoooocoooooooogoogoooOoao

Ooooooooooooogogogogoao
Oooooooooooogogoao
OOo0oooooooooooogoogooao
Ooooooooooooogogoao
OO0 ooDoogogogoooogogogao
Ooooooooooooogogoao
OO0 ooDoogogogoooogogoao

O
O

0O
O
O O X

OooDoooogogoodg
oo oooooogoooo

Ooooooo0ooooogogoao

O o

O

O O0Oo0oo0oo0oao

Oooo0ooQgooQgogo

O

O

oo ooogoo g

Oooooooooooogoooao
OO0 o0DoDoogogooooogogooao
Oooooooooooogogoooao
OO0 ooDoogogooooogogooao
OoooooooooooogoQgoBe

oo oooooooooogog

O O0OO0OoOooogo

O Oooooodg

]

oo oooooooooodg

OO0 oo oooooooogoggg

O

OoooooooooogoQgoao

O

O

X X X

X

Ooooooog X

Oo0ooDoooooooogogogooao
Ooooooooooooogogoooao
OOooooooooooogogooao
Ooooooooooooogogogoooao
Oooooooooooogogoooao
OOoooooooooooogoogoooOoao

Oo0ooDoooooooogogoao

O

OO0 oooooooooogos

JP 2010-527920

Oo0ooooooooooogoggoo
OO0 Do ooogdgoooooggogog
Oo0ooooooooooogogQgoo
OO0 oo ooogQgoooooggogaog
Oo0ooooooooooogogQgoo
OO0 ooooogogoooooggogoog

oo ooooQgoge

Oooooooooooogoao
oo oooooogoogoo
Ooooooodg

]
Oo0oooooooooogogoao

[
Oooooooooooogogoao

Oooo0ooogoo

Oooooooooooogogoao
OO0 ooDoogogooooogogogao
Oooooooooooogogoao

OOo0ooDooggooo

O

O
O

o o o oQn
o o o0 oQ

A [ Y B o

O o0 o0 o gdx O

0o o o o g0

A [ Y Y o

O

OOoo0ooogdg
O0Ooo0ood
O oOoooo
OoOoo0oood
O O0Oo0ooo
O oOoooo

Oooooo x gooooogodg
O
]

O 0Ooo0ooao

0O

e [ [y

OoDoDoooooooogoggdg

2010.8.19

O O0Oogoo

Ooooooooooooogogoao
OOo0ooDoogogogoooogogoao
Ooooooooooooogogoao

X
O

O

OoooooOogooOoooaoo
Oo0ooooQgooooao

O

OoOoo0oood

Oo0oooooooooQgdg

10

20

30

40

50



O

|

DO oo oooodg

ey e s e ey e e e e A s e e s Y [

I e ) ey e e ey e [ [y [ |

O
O

O
O

]

Ooooocooooooogogoooodg
OoDoDoooooooogoggoooogod

oo oooooogooo
OO0 oooooogogogoao

OOoo0ooood
OOooooodg

Oo0ooooooooooogQgoo
OO0 oo ooo4gogoooooggogo

Oooooooogooooao
OO0 ooooogoQgoooo

OOoooood
OOooooodg
OOoo0ooood
OOo0o0oooodg
O 0O0oOooood
OOo0oooodg
O 0O0ooood
OOo0ooood
O Oo0oooodg
OoOoo0ooood
OO0Oo0ooood
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OOoo0ooood
OOooooodg
OO0Ooo0ooood
OOooooodg
O O0O0o0oooodg
OOooooodg
O O0Ooooood
OOoooood
OO0O0o0ooood
OOoo0ooood
OOoo0ooood

o

OooooooooooooooooogoQgoao
Oooooooooooo4ogoooooggoao

O
O

O
O

O
O

O
O

O
O

O
O

OooOoo0ooood
Ooo0oooogd
OooOoo0ooood
Ooooooogod
OOo0o0oooogd
Oooooood
OOoo0oooogd
O O0Oo0oood

OoOoo0ooood
OOoooood
Oo0Ooo0oo0oood
OoOoooood
OO0Oo0ooood
OoOoooood
OO0Ooo0ooood
O 0Oo0oooo

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
O
(]
O
O
O
O
O
O
O

O

O

O

OoOoo0oooogd
Oooo0oooOod
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood
Ooooooogod
OooOoo0ooood

OOoo0ooood
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0oo0oood
OOoo0ooood
O0Ooo0oo0oood

(15)

BN I B B 3
OoOooo0ogoao

O

O oo X
OoOoo0oOoogod

O

O

O 0Oooo

[

O 0Oooo O

O

O
O Ooo0oooao

O Ooo0oooao
O Ooo0oooao

OO0o0ooogoQg o

OoOoo0oooao

()

O

O

OoOoo0oooogd
OoOoo0oooa.o
OoOoo0oooaog

O

JP 2010-527920

O
O

I B B [
Oooooogod
OooOoo0ooood
Oooooogod
OOo0oo0oooogd
Oooooood
Oooooog X
OooOoo0oood
OoOoo0oooogd

OoOoo0oood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
OOoooood
Oo0Ooo0oo0oood
OoOoooood
OO0Oo0ooood
OoOooooo x

O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OoOooog

2010.8.19

OO0Ooo0ooood
OoOoo0ooood

O
O
O

O

O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao

O

I B B

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 R [ [y [ A [y o
e e e e ey e s e ) e ) e R sy [ [

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

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

Ooooooooooooooooogodg
Oo0oooooo0ooooogooooogdg

O

O g Qgo o o
O o oo o

]

O

[

O Oo o o o
O OOo o o

O oo o o o
I O R o

O
O 0Ooo0ooo

O

(]

O

O Ooo

o o

O

Ooo0oooOoogoao

O

OO0Ooo0oo0oood

O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
O O oOoogo
O 0Ooooo
O O oOgogo
O 0Ooo0ooo
O O oOgoo

O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O Oooogoo
O oOoooo
O Ooooo

O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O 0OoOooo
O Ooooo
O O0OoOooog
O 0Ooo0ooo
O OooOooo

O Ooo0ooOoao
O Ooooo
O O0Ooo0ooo
O Ooooo
O OoOgooao
O Ooooo
O OoOooo
O Ooo0ooo
O OooOooo

e B o8 OoOooogd

O Oooo

O Ooooo

OoOoo0oood
Oo0ooogoQgoao
OOo0o0ooogooQgogao
Ooo0oooQgogoao

(]

(]

I o

O 0Ooo0ooo

O
OJ
O

O Ooooo
O O0OoOgooao
O Ooooo

O 0Ooooo

I Y I o [y

O 0Ooooo

O Oo0ooogoao
O Ooo0oooao

o8 O 0O

O

O Ooogoao

O Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo

O 0Ooooo

O

O 0Oooo O 0Oooo O 0Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O 0o oo
O

O
O Oooo

I Y o Y
O Oooo

O O oo

JP 2010-527920

ooooDDbD0Oano

A

2010.8.19

oooao

10

20

30

40

50



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

OO0 oooogoggogoooodg
oo oooooooooodg
OO0 ooooogoggogoooodg
oo oooooooooodg
OO0 ooooogog4gogoooodg

e e s e [ e sy e e e s e Y i Ay
Iy e e e e sy e e i
e e s e e e sy e e s e Yy o Ay

|
I R |

O

O Ogo o

OO0 o o o
OO oo o o

o o

O oo 0o o o [O0@go o
I O R o I B o

O

oo ooooo oo

O

O Oogge o

O

O

o o

oo oooogQo Boo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooogoo
O O oQgogo
O 0Ooogoo
O O Qoo
O 0Ooo0ooo
O O ogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O OooQgoo

O 0Ooo0ooao

O o0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooog
O o0Ooo0ooo
O oOoooao

O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
O 0Oo0ooog
O Ooooo
O 0OooOooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo

O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O O0Oo0ooOoo
O Ooooo
OO oOooo
O Ooooo
O OoOooog
O Ooo0ooo
O OooOooo

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

O
O
O
O

O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
O O oOgogao
O 0Ooooo
O Oogoo
O 0Ooooo

O
O
O
O
OJ
O
O
O

O
O
O
O
O

O Ooooo

O 0Ooo0ooo

O Ooooo

Ooo0oo0ogao

O 0Ooooo

O Ooogoao

O 0Ooooo

O Ooogoo

O
O
O

O oOooo
O oOooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O oOooo

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

O Oooo

O Oooo
O Oooo

a7

g

O

O

oo

u

g

g

g

od
ooao
ggagd
'O,
ooao
ggad
ooao
ggdg
ugdadg
ooao
ooao
ggad
ooao
ggagd

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

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

JP 2010-527920 A 2010.8.19

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

Ooooooogdg
Oooooooodg

O 0Ooooo

OoOOoooooo0ooooo4oooDooo0 oo oDoooDUoooDoDooooUoooDoDoogogogooao
Oooooooo0oooooo0D oo oooo0o oo ooo o ooDoDooooo0Doooogogogoooao
OoOoooooo0ooooo4o0ooDoooo0 oo oDooooUoooDoDooo0oUoooDoDoogogogooao
OO0 o0ooodUooooodUoooUUdUoooDoDoDooUUUUUoUoD oo oDoDoogogooao
OoOOoooooo0oooooo0 oo oooo00 oo oDoooD oo oDooo0oooDoDoogogogooao
e A e e e e s e A I
OoOoooooo0o0oooooo0 oo oooo00 oo oDoooD oo oDooo0ooDooogogogooao

OO0 o0oooo40ooooooUoDoooDooUog4oDoDoogogogogoooaog
Ooooooooooooo0ooooooooDoooooooao
OOo0ooooooooooUoDoDooooo4o0goDoDoogogogogoooaog

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

Ooo0oo0ogao

O 0Ooooo

O O0Oogoao

O 0Ooooo

OOo0ooooogogooao
Ooooooogooooao
Oooooogoooao
OoooooogoogoooOoao
Oooooogoooaoo
Ooo0oooogooOoooOoaoo
Oooooogoooaoo
Oooo0oocoogogoao
Ooooooogogooao
Oo0ooogogoao
Ooooooogogooao
Ooooogogoao
Ooooooogoogooao
Ooooogogoao
Ooooooogoogooao
Oooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Ooooooogogooao
Oooo0oooogoao
Oooooogogoao

O Oood
O o0oo O

O Ooogoao

O 0Ooo0ooo

O Ooogooo

Oooooooo0oooooo0ooDoooooooooQgg
OOooooooooooo4ooooDooo4oooooogogg

(]

O
O
O

O
O
O

O Ooo0ooo

O

O Ooooo

(18)

oD oo ooooooooogo

Oo0oooooooooooo0ooDoooo0ooDooogooooaog
OOo0ooooooooooooDoooooooooooogoooao
OOoooooo0ooooooo0DooDoooo0oDoDoooooooao

Oooo0oocoOoogoao

(]

O 0Ooo0ooo

O
O
O
O
O
O

O Ooooo

O

O 0Ooo0ooo

O Ooooao

OO0 O0DoDoo4gogooooogogoao

Ooooooooogogoogao

O OooOooo
O OooOooo

Ooo0oo0ogao

oo oo ooogo
Ooooogogoao
Ooooooogoogoao
Ooooogogoao

OO0 oDoooooooooQgg

O Oo0gooao
O 0Ooo0oooo

O 0Ooooo

O 0Oo0ooooao
O 0Ooo0ooooaoo

O O0Oogoao

o o

O

O 0Ooooo

DO Oooooo
O0oo0ooooao
O 0Ooo0ooooaog
O 0Oo0oo0oooaoo
O Ooo0ooooao

OooooggoQg

O

O Ooogoo

JP 2010-527920

ooooDDbD0Oano

DO Oo0ooooooo
Oooooogogoao
Oooo0oooogoao
Ooooooogogoao
DO Oooo0ooOoood
OoOoo0oooogod
OO0oo0oooogod
OOoo0oooogod
O0Ooo0oooogd

L [ R A i I |
O Ooo0ooooao
OO o0ooooao
O Ooo0ooooao
O 0Oo0ooooao
O Ooo0ooooaoo
O 0Oo0ooooao
O Ooo0ooooaoo

I [ |

(]

]
Oooooogogooao

Oooooooogoogoooao
Oooooogogogooao
OoOoooooogoogooOooOoao
Ooooooogogogooao
OO0 oooodgogooao
Oooooogogogooao
OOooooogogooao
Ooooooogogogooao
OooooogQgooao
Ooo0oooogooooo

O

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

O 0Ooo0ooo
O Ooogooao
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
OO oOgoao

A 2010.8.19

ooooao

O
O
O
O
O

O
OJ
O
O
O

O 0Ooooo

O
O
O
O

O O0Oogoo

DO Oooooo
OOoo0oooogd
OOoo0oood

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

Ooo0ooooooo0 oo oo oo oo oD oo o0 oD oD oo oo oDoDoooogooooofdg

Ooooooogdg
Oooooooodg
Oooooooogdg
OO0 ooooogg
Oooooooogg
OO0 oooogg
Oooooooogdg
O oOooooogdg
Oooooooogdg
OOooooogdg
OoooooooQgodg

O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O O0Oo0oooao

(]
O
O
O
O
O
O

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

OOoooooo0ooooo4oDooDooo4oooooogooao
Ooooooooooooooooooooooooogooao
OOoooooo0ooooooo0DooDooo4o0ooooogooao
OO0 0ooodUooDooodUoooDooUgdooDooogoogooao
OOoooooo0oooooo0ooDoooo0ooDoooQgooao
OO0 ooodoooooUdoooDooUog4dooDooogoggooao
T OO0 ooDoooo0 oo oooo0o oo oDoooooooodg
OO0o0ooo4dooooo4dDoooDoooo4ooooogogooao
Ooooocoo0ooooooooDoooo0ooooogooao
OOo0ooooo0ooooo4oDooDoooogooooogogooao
Ooooocoo0oooooo0DooDooooooooogooao
OOo0ooooo0ooooo4oooDooo4o0ooooogogooao
OT 0oL ooo0oooDooooooooooooogogoog
OOoooooo0oooooooooDooo4o0ooooogogooao
OoooooooooooooooooooooooogoOooOoao
OOoooooo0oooooo0ooDoooo0ooooogooao
OO0 o0ooodUoooooUdUoooDooUgdooDooogogooao
Ooooooo0oooooo0ooDooo4o0ooooogoQgooao

OOo0ooooggogao
OooooooogogQgoo
OOoooooogQgoao
OoOoo0ooooQgoo
OoooooogQgoao
OoOoo0ooooQgoao
OoooooogoQgoo
OOoo0o0oooQgoao

OOoo0oooao
O 0Oo0Oooo
OOoo0oooao
O Ooo0oooo
OOoo0oooao
O Ooo0oooo
O0Ooo0oooao

(|

|

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

O 0o oo

O
O
O

O
O
O

(19)

O 0o oo

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

|

Ooo0Oood

O 0o oo

— O 0OooQg
O Oooo

O 0o oo

JP 2010-527920

O
O
O
O
O
O
O

0O 0
O O

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

O
O
O
O
O

O
OJ
O
O
O

O 0o oo

2010.8.19

I Y o [

O 0o oo

I [ o [

O 0Oooo

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

b OO0 ODoooo0ooDoooUoDooDoDooooUooDoDoogogooao
Iy e Ry e e [ [y
ey s e e ) e e ey s e e [ [y s [

Oo0oooooo0oooDooogog oo oooodg

O oOoooo
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 O oo

Iy R ) ey [ [ |

b OoOooDooo4o0ooooogoogoooo

Ooo0ooooooo0 oo oo o oo oo o oo o0 oD oD oo oo oDoo o oo0oooQgg

Oo0oooooo0oooDooo oo oooodg

I e ) e ey e e [ s [y s [ |

Iy ey e [y Iy

b ODooooooooooogogogoooo
O 000D oo oo oDooogoggQgooooog

OooooooooooogQgaoQg
Oooooooo0oDooooo0oooDoooo0oooDoDoooooooogogQgg

OO0 ooDoogogoooao

O 0Ooooo

O O0Oogoao

O 0Ooooo

OO0o0oooo40oooooo4UoDooDooUog4oDoDoogogooooaog
Ooooooooooooo0oooooo0ooooooooooao

O

O
O
O

O
O
O

O Ooogoao

(]

O 0Ooo0ooo

O Oooo

OO oD oDooogogQgoooogodg

0O
OoooooooooDoooo oo ooooooDoooQgogoao
Oo0ooooooooooo4o0oooDooooooooogoggogoaog
OoooooooooooooooDoooooooooogogoao

Oooooogogogoao

O

O O0ooo

O
O
O
O
O
O

O Oooo

(20)

O O0ooo

OO0 ooooogogogoo O Oooo

Ooooooogogogoooao

[ o
O OooOooo

O 0Oooo

oo o ooQgoodg
Ooooooooooooooooogodg

OooOoooOooOooao

O Oooo

O oOood

Ooooooooooooooogoood

o Ogo

O
O
O

O

OJ
O
O
O
O
O

O Oooo

Ooooooooooooooooooogdg

(]

O Oooo

OO0 ooDoogogogo
Oo0ooooQogoooaoo
Oo0oooogQgoooao
Oo0ooooOooooaoo
OooooogogQgoooao

OOoooooggdg
OooooOoooo
Ooooogogogooao
Ooo0oooOoooo

O

O Oooo

O

O Oooo

O

JP 2010-527920

Oooove 0O
OoooQe o
O oOoooao
O oOoooo
O d
O O
O d

O O0ooo
O Oooo
O
O
O
O
O

o o0ooQ0oooogoao
Oo0oooogoQgoooao
Oo0ooooo0gooOoooaoo
OoooooOoQgoooao
OO0 oDoogdQgoooao
Oo0ooooQgoooao
OO0 oooogdQgoooao
Oo0ooooOoQgoooaoo
Oo0oooogQgoooao
Oo0ooooQgooooaoo

]
Ooooooogogogooao

Ooooooooogooao
OoooooogogQgooao
OoooooooogoOooao
OooooooogogQgooao
OO0 ooooggogoao
OooooooogoQgooao
OO0 ooooggooao
OooooooogoQgooo
Ooooooggooao
OoooooooQgooao

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
(]

O

2010.8.19

O
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 [

B e e e e e e = [ e e e e e Y e s o [

O
OO0 ooooogogog

Oo0oOooooooDoooUoD oo oDooUDUoDoDooooUUoDoDoDoogUoDoDoogogooao
Ooooooooooooo0D oo oooo0D oo oooo0oDoDooooooDoDooogogogooao

Ooooooooooogogogooooao

OOoo0ooood

O

O
OO0 ooooogogoQg

Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogoQg
Ooooooooogoogoo
oo ooooogogoQg
OO0 ooooogogog
oo ooooogogog
OO0 ooooogogog
oo oooooogogooQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogogoo
OO0 ooooogogog
oo oooooogogo
OO0 ooooogogooQg
Ooooooooogogoo
OO0 ooooogogooQg
Ooooooooogoogoo
OO0 oooooogogoQg
OO0 ooooogogog

O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooo
O O0Oo0ooOoo0oao
O Ooo0oooo
O O0Oo0oooao
O 0Ooooo

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

OooooooQgooao

O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O 0OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
OO oOooog
O Ooooo
O OoOooo
O 0Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo

Oooooodgooao

Oooooodgooao

OooooT odgooao
Ooo0ooogooogoao

(|

O

OoooT= oodgooao
Oo0oooogodgogooao

OooooooQgooao

Ooooogogoao

OooooooQgdg
Oooooogdg
OooooooQgdg
Oooooooogdg
T OO0 oOooogQo
Oooooooogdg

(21)

O 0Oo0oo0oo0oao

O
(]
O
[
O
O

Ooooooogdg
OO0 oooogdg
OooooooQgdg
OOooooogdg
OooooooQgdg
OOoooooogdg

|

O

oo ooooogogoQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogogo
OO0 ooooogogog
oo oooooogoogooQg
OO0 ooooogogoQg
Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogoog
Ooooooooogogoo
oo ooooogogoQg
OO0 ooooogogog
oo ooooogogog
OO0 ooooogogog
oo ooooogogoQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogoogoo

O Oogoao

O 0Ooooo

JP 2010-527920

O
O
]
O
O
O
O

O Ooo0ooo

O
Oooooogdg

Ooooooogodg
Oooooooogdg
Oooooooogodg
Oooooooogdg
OOo0Dooooogdg
Ooooooogdg
O0o0Doooogdg
OooooooQgdg
OOooooogdg
OooooooQgdg

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

O
(]
O
O
O

2010.8.19

10

20

30

40

50



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

OO o oDoogog4gogoooogodg

bCOoooooogogXe

Do oo ooooggog

OO0 ooooQ0UoooDoooo oo oDoogog4gogooooogd

I Ry |

oo o ooooogogo-g

Ooo0oooooo0 oo ooo o0 oo oDoo o0 ooooogodg

b oo oooogog4gogoooogod

Do oo ooooggog

Oo0ooooo4o0oo oo ooDooog4gogooooogdg

o oo oooogooQgoogoo

o Oo0oo0oooogoogoo
DO O0ooooogdg

(]

Ooo0oooooo o0 oo ooo o0 oD oDooo0oo oD oo ogogooo
Oo0ooooo4o0ooDooo oo oDoDooogogooooao

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

Do oo oooogogoo
LA I o Y i R
O Oooo

O O
0O O

O O
O O

O 0Oooo
O Oooo

O

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

]

O0Ooo0oood
OoOoooodg
I B
OoOoo0ooodg
OO0Oo0ooodg
OoOoo0oood
O0Ooo0ooodg
OoOoo0oood
OoOoo0ooodg
OoOoo0oood
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oood
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oo0ood
OoOoo0ooogdg
O0Ooo0oood
OoOoo0ooodg
OOoo0ooodg
OoOoo0oood
OOoo0ooodg

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

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
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo

O Oooo

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

O

O 0Oooo

I I Ry |
O 0Oooo
OO oo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo

Oooooooogodg
Oooooooogdg

O

O O0oo0ooo
O Ooooo
OO oOooo
O Ooooo
O OoOooog
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O O0Ooo0ooOoo
O Ooooo
O oOood
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O O0ooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O oOood
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo

Oooo0ogoood

Oooooooogdg

OOooooogdg

OoooooooQgdg

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
(]
O

]

OOooooogg

Ooooooogdg

Ooooooogdg

OooooooQodg

Oooooooogg

(22)

OooooooOgodg

O

Oooooooogg

O o0ood

O

O

O
O
OJ
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

O

O B9

[ |

O o

O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O o0ood

O
OJ
O
O

]

O
O
O
O
O
O

O Oonod

O

(]

|

O 0Oooo
O Oooo

O

O

O

O

O

O Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
OO oO0ooo
O Ooooo
OO oOooog
O Ooooo
O OoOooo
O 0Ooo0ooo

JP 2010-527920

O
O
O
O
O
O
O

O O
O O
O O
O O
O O
O O
O Od

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

O
O
O
O
O
O
OJ

O
O
]
m]
|
|
|

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

O
O

O
OJ

O
O

O
OJ
O
O
O

O
O
O
O
(]

2010.8.19

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

OoooooooooooQgog
Oo0oooooooooogoggog
Oooooooooooogdg
OO0 oooooooooogogog
OO0 0o oogogooooogdg
OO0 oooooooooogoQgog
OO0 o0DoDoogogooooogogdg
OoooooooooooQgog
OO0 oDoDoogogooooogogog

Oooooocoo0ooooo o0 oo ooo o0 oo oDoo o ooDoooogogogoooao
Ooooooo4oooooo4o0 oo oooo oo oDoDoooDUooDoDoogogogooao
OoooooooooooooooDooo oD ooDoooooooooogoogogooOoao
Ooooooo4o0ooooo o0 oo ooo oD oooDoDoooDUooDoDoogogogooao
e s e e e e e [ o
Ooooooo4oooooo4o00 oo ooo oD ooDoDooo0DooDooogoooao
e s e e e e e e s e [ o
Oooooooo0oooooo00 oo ooo oD ooDoDooo0oooDoDooogogogogooao
OOooooo40doooouUoo4ddoooDooUooUDoDoDoDooUoUUoooDoDoogogooao
Oooooooo0ooooooo00 oo ooo oD ooDoDooo0oooDoooogogoooao
OOooooo40oooooo40ooDoooo oD oooDoDooooooDoDoogogooao
Oooooocoo0 oo ooo o0 oo ooo o0 oo oDooo0oooDoooogogogoooao
OoOooooo4o0ooooo40 oo oooo oD oooDoDoooDUoooDoDoogogogooao
Oooooocoo0ooooo oD ooDooooDooDoooooooooogoogoooOoao
OoOooooo4o0ooooo400 oo oooo oD oo oDoooDooDoDoogogogooao
OooooooofoooooooooDooooooDoooooooooogoogoooOoao
Ooooooo4oooooo4o0D oo ooo oD oooDoDooo0DooDoDoogogoooao
e s e e e e e e s e e Y i
OoOooooo4o0ooooo4o00 oo ooo oD ooDoDooo0DooDooogogogooao
e s e e e e e s e [ o
Oooooooo0oooooo00 oo ooo oD ooDoDooo0DooDoDoogogoooao
OOooooo40oooooo40oooDooooUoDoDoDoDooUoUUoooDoDoogogooao
Oooooooo0ooooo o0 oo ooo o0 ooDoDooo0oooDoooogooooao
OoOooooo40oooooo400 oo oooo oo oDoDoooDooDoDoogogooao
Oooooocoo0ooooo o0 oo ooo o0 oo oDoo o ooDoooogogogoooao
Ooooooo4o0ooooo4o0D oo oooo oD oo oDoooDooDoDoogogogooao
OoooooooooooooooDooo oD ooDoooooooooogoogogooOoao
Ooooooo4o0ooooo o0 oo ooo oD oooDoDoooDUooDoDoogogogooao
e s e e e e e e e e Y i
Ooooooo4oooooo4o00 oo ooo oD ooDoDooo0DooDooogoooao
e s e e e e e A e [ o
Ooooooo4o0oooooo00 oo ooo oD ooDoDooo0DooDoDoogogogooao
OOooooo40doooouUoo4ddoooDooUooUDoDoDoDooUoUUoooDoDoogogooao
Oooooooo0oooooo00 oo ooo o0 ooDoDooo0ooDoooogogoooao

ToOo0oO0Oo0ooodg

O 0Ooo0oooao

OO0 oooogogoooooggg
Oooooooooooogog
OO0 oooooooooogoggog
Ooooooooooooogdg
OO0 oooooooooogoggog

(23)

o o0 o0ooodg

O O0Oo0ooO0oo0oao

oo oooooooooogogQgg

Oooo0ogoood

O Oooo
oo ooooooooooQgog

OO0 o0DoDoogoguooooogogg
oo ooooooooooQgg
OO0 oooogogoooooggg

O

O O

JP 2010-527920

0000000
0000000
0000000
0000000
0000000
0000000
0000000
0000000
0000000
0000000
0000000
L, 0000, 0
0000000
000O0o00a0

Oo0ooooooooooQgog
OO0 O0DoDoogogooooogogdg
Oo0ooooooooooQgog
OO0 o0ooooogoooooogoggg

2010.8.19

Ooooooooogooao

O

[ |

10

20

30

40

50



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

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

Ooo0ooooooo0 oo ooo oo ooo4ooooog
O Oooo

e s e e e e

e s s e e e ) e e e e [ i By

Ooo0oooogogooao
Oooooogogooao
OOoo0oooogoogooao
Oooooogogoao
OO0 o0o0ooodgogoao
Oooooogogogoao
OO0 oo0ooogogoao
Ooooooogogooao
OOo0oooodogoao
Ooooooogogooao
Oooooogogoao
Ooo0oooogogogogoao
Oooooogogooao
Oooo0ooogogooao
Oooooogogooao
OoOoo0oooogooOooao
Oooooogogoao
OO0 oo0ooodogoao
Oooooogogoao
OOo0oooodogoao
Ooooooogogooao
OOooooodgogoao
Ooooooogogogooao
Oooooogogoao
Ooo0oooogogooao
Oooooogogooao
OOoo0oooogoogooao
Oooooogogoao
OO0 o0o0ooodgogoao
Oooooogogogoao
OO0 oooodgogoao
Ooooooogogogoao
OOo0oooodogoao
Ooooooogogogogoao

Oo0oooooooooooooooooooooooao
Oo0oooooooooooo oo oDooooooooaog
Oo0oooOo0O x oo ooooooooooooooooao
Oo0oooooooooooooooDooooooooaog

O0Ooo0oo0ooao

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

O Oooooao

O 0Ooo0oo0ooao

OOoo0oooaoo

OoOoo0oo0ogao OoooOoooDhOo0ooD oo oD oo oooooogogoogao

[

o000 oooo0oooooogoooooo
O 000D oogog oo oDooogooooog
OO0 ooooo oo ooooogoooooo

e s s e e ) e e s ey A

O Oooo

OOoo0oooaoo

O O oo

O Oo0oooog

O Oooo

OOoo0oooaoo

O Ooo0ooogoao

I s [ e ey A B

O0Ooo0oooao

e s e e ) e e s ey o A

O Oooooao

OO0 oooooo0 oo oo o o0 oo oooooooo

O0Ooo0oo0ooao

e e e e e

O Ooo0oooao

(24)

O
O
O

Ooo0oooooo0ooooo o oo ooooooo.o

O 0Ooo0oo0ooao

e s e e ) e e e B

OOooooao

Ooo0ooooooooooooooooooooooa-o
I e e e e o B

O 0Oo0oo0ooao

OOoo0ooooo

OoOoo0oo0odgdao OoooOoooDhOo0ooD oo oD oo o oo ooogogoogo

|

OOo0oooooo0ooooooooooogooao

O o

OOooooaoo

e s s e e ) e e e Y A

O OoOoooao

I s e e e A o B

OOoo0oooao

e s s e e e e s A

O Oooooao

JP 2010-527920

oooao

oo oooooo0 oo oo o0 oo ooo0ooooo
e s s e e ) e ey A o A
Ooo0oooooo0ooooo o0 oo oooooooo
e e e e e ey I B
Ooo0oooooooooooooooooooooo-o
[ s e e e
e s s e e ) e e e s e Y A

O0Ooo0oo0ooao
O Oooooao
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooaoo
O Oo0Oooo

O
O
O
O
O
O
O

I s e e ey e ey A B
O X O oOooo

OOoo0oooaoo

O
O
O
O
O

2010.8.19

OO0 o0ooDoogogoooDoogogoooaog

O Oo0oooaog

I s e e

OOoo0oooao

e s s e e ) e e s e o A

O Ooo0ooogoao

o000 ooo o0 oD oooo oo oooQgoooao

O

O 0Ooo0ooo

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

O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooOoo0oao
O Ooo0oooao
O 0OoO0oooao
O 0Ooooo

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

O
O
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

Oooo0oooogoo
Ooooooogoggoo
Oooo0oooogoo
OoooooogogQgoao
OO0 oooogogogao
Ooooooogoo
Oooooogoggogao
OoooooooQgoo
Ooooooggogao
Oooo0oooQgoo
Ooooooggoao
Oooo0oooQgoao
Ooooooogoggoao

Ooooooooooooooooooooooogdg

Oo0oooooooDoooo0oooDoDoooooooogg

Ooooooooooooooooooooooogodg

OoooooooooogQgoBe

Oooooogogoao

OoooooooOoooDoooDogooogogoogoo

OooooogoQgogXe

OooooooooooooogoQgdg

Oo0DOoOoo4gogUoooDooUgUooDoDoogogoooag
OoooooooooooooDoooogogooooaong
OOo0oOoooUo0ooDoDooUggUoooDoDoogooooaog
OoooooooooooooDooooooooaono
OooDoooo0oooDooooooDoDoogogooooaog
Ooooooooooooooooooooooao
OoooooooDooooooDoDoogogooooaog
Ooooooooooooooooooooooao
OoooooooooooooDoDoogogooooaog
Ooooooo0ooDooooooooooooooa.o
OoooooooooooooDoDooogogooooaog
OO0 oOooo4o0oU0ooDoDooUggUgoDoDoogogoooaog
OoooooooooooooDoDoo4gogooooaog
OOo0oooooU0oooDoDooUogUogooDoDoogogoooaog
OoooooooooooooDoooogoooooaong
Oo0ooDooo4o0oooDooogUooDoDoogogoooag
Ooooooooooooooooooooooano
OooDooooooooooooDooogooooaog
Ooooooooooooooooooooooao
OoooooooooooooDooogogooooaog
Ooooooooooooooooooooooao
OoooooooooooooDooogogooooaog
OO0 oo4o0U0ooDoDooUgUoDoDoo4gooooaog
OoooooooooooooDoooogogooooaog
OO0 oOooo4o0oU0oooDooUgUogoDoDoogogoooaog
OoooooooooooooDoooogogooooaoog
Oo0oOoooUo0ooDoDooggUoooDoDoogogoooaog
Ooooooooooooooooooooooaono

O O o

O o

O 0Ooooo

O Ooogoo

O 0Ooo0ooo

O Ooogooo

O 0Ooo0ooo

O Ooooo

(25)

Oooooooodg
Oooooogdg
Oooooooodg
Ooooooogdg
OO0 oooogdg
Oooooooogdg
O Oooooogdg
Oooooooogdg
OOooooogdg
OoooooooOodg
Oooooogdg
OoooooooOodg
Ooooooogdg
Oooooooodg
Oooooogdg
OO0 ooooggdg
Oooooooogdg
OO0 oooogdg
Oooooooogdg
OO0 oooogdg
Oooooooogodg

O 0Ooo0ooo

O Ooooo

O 0Oo0ooo

O 0Ooooo

Ooo0oo0ogao

O Ooooo

O O0Oogoao

O 0Ooooo

O Ooogoo

JP 2010-527920

O
O
O

g
ggoao

O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo

O

O 0Ooo0ooo

ooo

O

O 0Ooooo

O

Ooo0oogao

O 0Ooooo

2010.8.19

ooan

O

O Ooogoo

O

O Ooooo

O

O Ooogoo

O

O 0Ooo0ooo

10

20

30

40

50



UXx O boooo0 tgogoooo Qg oo B igooooo oo o RPoo0o0ooooooooodg
Do oo o oooogogogooao
o0 ooooooooooogog

OO0 ooooogog4Qgoooao

O 0Ooo0oooao

o o

b b ooooggodg

Do oo oo =2\oOo BbOgodg

e S [ I [y

)

0O d
0O

O
O

DO O0oO0oo0ooood

o x O

o o

e S R W e |

O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao

b OO0 OoDooogoooooogogogo
bbb oD oooooooooQgogoo

OO OooOoood

o oo oooogoggoooog

|

m|
Ooooooooogoooao

oo oooOogooogo X
O Oo0oooooogoogdg

0O

N |

oo oooodg
b oo oooogd

o0 ooooooooooogdg

0O d
0O

o omO
OoOooooooaoao

0O

|
]

O0O0ooood
O 0Ooo0ooo

OooooocOooOgao

L I [ B |
DO Ooooo

X OO0 oooogood

0O O

DO o0oo0oooogoQd

X

O

Ooooogogao

O

[ Ry |

OO Do oooogdg
O

]

|
|

Oooooo 2Ooo0o0o0oooaog

O Ooooo

OooooocOoogao

0O 0Ooo x g
OoooooogoQgoao

X

L [ R A i I |

[ R i

]
|

O 0Ooo0ooo

Ooo0oooQgogoao

E S [ [ I S |
oo

[ |
B R |

b booooogogooao

Oooooooogogoogao

O 0Ooooo

OoOooo0oogoood

O 0Ooooo
OO x Ooo

OO o ooo x gdg

OJ
O

X O 0O oOgo
O 0Ooooo

OoooooQogogoao

O oo oo

|

b oo ooodg
OOo0oo0oogQgogao

O oo oooogoQgog
DO goOooo x gogdgdg
OO0 xoo0oo0oooooaoo

O
O

]

Oo0ooogogaog

0O

e S [ o R |

[ R |

O

O x O 0O 0o

OoooooQgogoo

O oOooOgoooo

|

O
O

O
O
O
O
O
O
O

(]

O Oooo H

O

O
OO0 x ood

O

OO 0o oo

Ooooogogaog

O

(]

bXx O OO X
OoOoooooQgodg

OO 0Uooog x oooaog d 0O gog o x g odH
0O 0Oood O

O O

0O 0o oo

OooooooOoogao

O
O

m]
O

O

L S i R |

[ R R |
et I i R
L I [ B B

O

Ooooogogao

bt oge oo H

O
O

(]

OO ooo x g o
I A |

OO0 ooQooooog

B Ry |

O

OoooooOoogao

o o oQnQ

oooogo X
O e e e O s o R

]

00O
O
O
e e R |

L B [ A |

X O0Ooogoao
OooOoo0o =8o0oog x »
OoOooOo =\o0ood
O oo oo x O™

Oooooogogao

O

m]
[ B R |

O

[ S R |

[ R

O

i i R |

O 0o oo
N e I I B A
O 0Ooooo

(26)

OoooooOoogao

0 o o o s T T s O e A i

X O OO

i [ A |

Oooooogogoao

O oQOg O™

O

e |
OO x Oooogogaog

O O

O oo 9oo
O OooOo B0
O 00O oo

i R i R |
i R i

O

OooooocOoogoao

Lo [ Y

e S R R |

O OO

O 0Ooo0ooo

OoooooQgogoao

e S R R |
S R |

OO @Og o

O
O

L I I R |

oo oQo ooooo

|

O
O

O 0Ooooao

OoOoooogoood

O

e |

i R R |

e |
0 0a

O x O0Od
Ooooooogogoao

[ i R |

e S R [ o R |
O Ooo0ooo
DO Oooooo

o o

O x OOd

Ooo0oo0ogao

OoooooQogogoo

L [ I OO0 ooooogogao

0O

O
O

O 0Ooo0ooo
S R R |
0o oQg Qg

O 0Ooooo

Ooooogogaog

L [ B Y |

X O Ogoodg

Ee i I I Y |

O Ooogoo

OoooooQgoogoao

00O o oogo

[ |
[ |

0 oo ooogoQg

O 0Ooooo

Ooooogogaog

O oo ooo
Do QO Xx ooQgood

bOoOooooogog X

O oQg oo
Ooooooe

O Ooogoo
0O Q0ooogQg

O Ooooo

O Ooogoo

JP 2010-527920

OoooooOoogoao
Ooooogogaog
OooooocOooOgao
Oooooogogao
OooooocOoogao
Ooo0oooQgogoao
OO0 ooo-gogaog

O

e S [ [ i A S |
Ox O oo ooogod
Lo S i B
OO 0o ooo

O OooOoooo
O oo ooo x »gog

O o

00O

00O

o oO;

O o0Oo0ooogao

]
]
]

O

]
(]

O o0Ooo
OO x O
OO OooOoooo
DO oo ooogodg
OO x Oooaog X
DO Oooooo
O O

OoOQg gob

O
O
O
O

O O

O0Oo0Oo0ooo
OO x Oooo
]

DO Oooooo
O
X OOoQgoooao

O

DO oo ooo x godg
o

e
oQg Qoo
O O

N |
O0dx Ooooogogoao

O
O
O
O

O 0Ooo0ooo
X O Ooo
O 0Ooo0ooao
O x O oo
L R I B B
OO oo o
o R R |
L I I R
0O 0o oo

O

A

OoooooQogogoao

O
(]
O
(]
O

O

()

O

OoQg @O X O
X OOogoooao

O O

SO0 Oo0oo0ooOooogoog
e S B i R 8
0o Qg x ooQg oo

[ |
O d

2010.8.19

Oo0ooo-gogaog

m]
O

S e S |

0O
]

O

O

O oQg>»g

Ooooooogogoao

[ I R

O 0OooQgoo x O

X

]

O

|

0O O
O O

O

0O

O 0o oo
O 0o oo
O o0Oooo

(]

Ooooogogaog
Ooooooogd

O

()

|

O

e |
OO Qg x Ooooogd

S A R |
0o oQg g

N

O
0O g X

O

O O
0O

O

(]

L I o B

O

O

10

20

30

40

50



o0 ooooogogoQgoge

b oo oDoooOooooooogoogoooo

Obx Oooooggogog X

|

DO OooOooo
0bX O O0OoOoo
DO Ooo0ooo

oo oooo g ooo

O X OoOooo
O 0Ooo0oooao

|

O0Ooo0oooogod

DO X Ooogos

|

e S [ o R |

]
O

o o0Do0oooocooooooogg

bOooooooQgooao

o x O

e SO S i R |
ey s e e ey e s e S ) e [y [ [

O

O

DO OO0 ooox g ox ooo

0O
|
O 0Ooo0ooao

O

O

DO oo oooodg

DO Ooo0oooooo
X O OoOoo

)

o Oo0oo0oooogoogoo
S e |

O
O

Do oo oooogogoooo o

O

b X OoOooooogod

L [ R i I |

|

0O o oo

O
O
O

O

X
O
O

O 0Oo0ooOox O

(]

O

0O
|
e S R

OO B x O
O O

0O O

0 x O o0oog

O
O Oooo

O
O

o o
&0 0O
O0Oo0ooao

O O
O d

O

e |

O o0ooooogogogdg

DO oooogdg

]

0O d
O Oooo

LA I [ I R =
O OoOooo

X O O0OoOoo
DO O oOgoo

OoOoo0oo0odgdao

O
O
O

]

OoOoo0oOoogood

O 0ooo
O 0Oooo

|
O

O

O

O
O

O

O

S |

[ R |
O O o0
O OO

O Ooo0oo H

O O
O d
O O

o
|

(]

|
|

X
O Ooooo

O O

O

0O d

O

L [ B Y |

O o0ood

O

Ooooooogdg-g

DO ox Oooo DO oo ooooo

Oooooogogogao

O 0Oooo

O
O

m|
|
O O
O O

OO x Oooogodgodg
OooooogoQgQg

O

e S [ o R |

O O0Oo0oooao

O 0o oo

O

e R |
o Ogo
Oooos

O x O O0d
e S [ o R |

X OoOoogoo
O X OoOooo

X OooOooQogoooo

O x O 0O
O O0ooo
e S R

O

O x O 0O
O Oooo

OOoo0oooogod

0O o oo

O
O
O

]

00O o0Ooood
DO Ooooo

s |

OoooO0oxoooogoooao O O

OO oOoooog

O x O 0O 0O

O 0Oooo

(]

OoQOQggo

O O

S R R |
[ R R
S R R |

0O oOooo
0o o0oooogoo

i R R |
0x OO
O Ooooo

O
O
O
O
O
O
O
OJ

LA I [ R R
OOoo0oooao
O x Oo0Oo0oao
O0Ooo0oooao

O o0ood

0o o0Oooodg

o oO

()

X QOO ooo
0O Ooood
OoOooo x Ooodgod

O

Lol B R |

S e |
0x OO
S e R |

OoOoo0ogoooOodgao

O
[

Oox OooooQgao O O
OO oooogdg
OO0 ooooogogoao

X

[ I R |

O

0O O
O O
O g
X OoOoogooodg

DO O oQgoQgoo

(]

|
|

]

0O oOooQgox oo

DO Oooooo

0O
0O
oo

[ |
O d
[ |

O

= 0O
o x

S e R |
o R R |
L R R |
X X Ogogoooao

O O
O O
O O

O d

O

O

e S R i R
e S R W

B R |

bDX OoOooo

O

e |

DO Oooooo

X X OO oooooggdg

O

0O

e S W R S |

O
O

O

|

e S R

O
O
O

O

00O 0O og
DO g ogogox
00O 0o
O 0Oooo

o oQg O
e S R R

I I Ry |
O x O

DO OooOooo
X O OoOoo
L I [ [ Y i R

O 0Ooo0ooo

O

X

m]
|

OoOoo0ooood
OOoo0ooood

O Ooooo

O

JP 2010-527920 A 2010.8.19

O

O
O
m]

O
O

O
O
O
O

|

0BO x Ood
R |
O 0Ooo
X

O

0O
|
[ I |

O 0ooo
O Oooo
ogo
DOg0 OO o
X OoQgob OooOgao
O 0tooood
O 0o oood
U0 0Oo0oo0ooo

00O 0O odg
0 X O oOgod
e I o R |
oo oooooogooao

b booDooogogooao
0 oQgoodg
OO x Oooo

e I I
O Oo0gooao

oo oOooooQgoo
OO o x Oooogdg
oo oooQgo o
OO x oooogoQg o
OoOooo |\o0ogg o
Ooooo =2 x Ooo

O
O
O

(0o0oO)oo
oooooo
oooooo

(]

O
[ |
O O

(]

i |
O0Ooo0oo0ooao

[ |

el i R |
Ll i R |
o R R |

0 X O O0Ood
L [ [ |

O d
[ |
O d
O x O
[ B R |

(]

OO oo oo
DO Ooo0oooo

o x
00O 0O

O d
O O
O O

O

OJ
O
O
O
O
O

S R R |
L B [ i B |
OOoo0oooao

)

O

O oOooQoooo

I o

O googodg

S e |
0O x OO
S e R |
e [y

O

O

I |

Obx OoOo0ooogdg
OO oooogdg
oo oooOooo

0O
oo

O x O
[ R |

O

O

O X O oOoo
0O O0Ooogo

0O 0O odg

O O

O O

10

20

30

40

50



oo ooooogooQgogoo

|

o oo O
e [ P

O

DO Ooo0oooo
DO Ogogoo

Oo0oooooo0 oo ooo o ooDoDoooooooo

OOooooogHXe

oo Qoo oooogodg
oo oo oooogodg

O

(]

O g O

Oooooo4ogoooooggoge

e i I |
|

|

DO OooOoooog
X O Ooo
A [ [ [y

e |

Oooooooo0ooDoooooDoooogogogoooao
OOo0oooooUo0ooDoogogUoooDooogogooao
Ooo0oooooo o0 ooDooo o ooooogoogogooao

O O0OoO0ooood

Do oo oooogogogog

L T e I B |
e R I
oo

0HOod

OO0 oooOoooogooodg
X O oo ooooogogogooao

o x O

OO0 ooooo0 oo ooo o0 oo ooogooooo x gy

oo oo x Oooogoao
oo

O O0ooo

L I [ Y o

Ooooocoooooooogogad

OooooooQgodg

O

OoooooogoQgoo
OO xoooogoao

DO Qo Oox ooogogoooooog

OoooooQogoooog
Oooooooooood

OOoo0ooooo

[

L e Y O o B

[ i R
bDOoOoOooooo

O x O

OoOoooooogodg
Ooooooogg
OO0 oooogg
O Ooo0oooao
O Oo0oooaog
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Oooooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao

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

Do Oooo Boogoogooo

DO Oooooo

Ooooooogoooog

O Do Oo0Dooogodgogogooo

DO 0o ooogod

Ooooooooooogogoogono

O

O OgooQgoo
e S [ [ i Y

O

OO ox Ooogog X
ODXx Ooooogogogoooao

O

|

o x O
i |

i |

OoooooooooooQgdg
OO0 oDooo4goooogdg
OoooooooooooQgodg

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

e |

O Ooo0oooo

O O

[ I I

o o0oooooogoQgoo

e [ i Y
A I [ (i R

O o@Qg QO x o oo

DO Oooooo

OOoDoDooo4gogooooogogoooao
Ooooocoooooo x >Oooooao
OOooDoDooogoooog x Ooooao

DO xXx OoooQoooQgoao
L [ |

O x
S |

bbb oooogdg

i R i R |

|
bOoOOo0oO x ooooooooogdg

L [ Y R

Ooooooo0o0oooooooOoxoooooooo x O™

e
O x O[O
A R i [ |

Ooooooooooo bogoooood
m]

Ooo0oooOooooOoaoo
Oooooodgoooaoo

(28)

a5 [ [ I R
DO oo ooogdg
Do o0 o0 oDoogogogo

[ i I |

00O g

L I [ R A |

|
O

S R R | L I Y

O

O oQg O™

X OO0OO0Ooogodg

e S R [ R |

O oo ooooooooooooogao

X

OoooooooogoOooao

O 0Ooo0ooo
O 0Ooogoo

OO0 oo oooo

OO x OoOoo

|

Oooooooooooodg

OO0 Qoo oooo

|

|

0O o x O
bOooooooQgdg

O x OO
Lol S R I R |

Oo0ooDooogoo x X goooooogod

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

O

Do oo oooogoQgoo

0O d

0 a
.|
oo

Oooooooogoogoooaoo

OO Xx Oooodgogogooao

L [ I Y |
A [ A |
e |

]

OO0 ooDooogoggoooao

o o0ooQ0oooogoao

X

Oooooooooooooo

Do oo o x ogogoo

0O

JP 2010-527920

Do Oo0ooooOoooogo
Do oo 8o oogo
DO Oo0ooooooogg

b oOgooQgQo
DO x O oo ooogdg
DO Qd BEOoooogdg

OooooogoOg x o
O Ooo x O

oQg g X
e S R

|
DO o0 ooooogdg

L [ |
OO x OO

O x O
00 og
|
0o X

Do oo oooog x gooooogdg
o

0BOd

o x O
O O

O 0O0ooQgoao
O x OO o
L I o [ o
b oo oDoooQgooooo
e |
]

Lo I Y

Lol o R |
Oooooooooooo x »goo

O
O
O

Ooo0ooooooooooogdg
Oo0ooooooooooogoQgg
OO0 oo oogogggooooogogogao

OoooooooQgooo
Ooo0ooooogQgogoo
OoOooooooOgoogoo

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

e R [ [y
O gooQgogo

(]

Ooo0oo0ooDooo0ooDoooooooogo

2010.8.19

|

el i R |

Ood

0 X O OO
L o [ R

OO0 ooDoooggoooao

o Ogo
O o |

O

0o oo oo Bbooogooog

DO oOoooo

e I |

oo oooooogooooo

bbb ooogdg
o0 oooQgoao

O

L [ I |

OO0 oooooggogoooo

O B0Oo0o

[(mp -]

OX OoO0oOooogoQd

Ooooooooooo x 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
Iy e [ [y

OO0 ooooooooDooogoooooaogd

OO0 ooooogQgogoo

O 0Ooo0oo0ooao

OOo0oooooo0oooDooogogQoooooaogo

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
O oOoooo
O o0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O 0Ooooo
OoOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo

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

(=

Ooooooogoogoo
O ooooogogooQg
Oooooooogoogoo
O oo ooogogoo
O 0o ooogogog
oo oooogogoo
O oo ooogogog
oo ooooQgogoo
O oo ooogogog
OoooooooQgogoo
O ooooogogoog
OoooooooQgoogoo
oo oooogogooQg
Ooooooogogo
O oo oooogogooQg
OooooooQgogoo
O o0 oooogogoo
O oo ooogogog
O oo ooogogoo
O oo ooogogog
O oo oooQgogoo
OO0 oooogogog
OooooooQgogoo
O ooooogogoog
Ooooooogoogoo
Oo0ooooogogo
Oooooooogoogoo
O oo ooogogoo
O 0o ooogogog
oo oooogogoo

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

O 0Oooo

O

(]

OoOoo0ooooQgdg
OooooogoQgdg
OoOoo0oooodgdg

O
O
O

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

Oooooogdg
Ooooooood
Ooooooogdg
OO0 oooogdg
Ooooooogdg
OO0 oooogHXe

OoOooooaog
O0Ooo0oo0ooa.o
OoOoo0oooaog
O0Oo0oooog
OoOoo0oooao
O0Oo0oooog
I B
O0Ooo0oooog
O0Ooo0oooao
O O0OoOoood

OOooooog
O 0o ooodg
OOooooog
O O0Oo0oooodg
OOooooogdg
O Oooooodg
OOoo0ooood
O Ooo0oooodg
OoOooOooood
OOooooog
OOooOooood
OOooooog
OOooOooOoo0ooo
OOooooog
O 0O0o0oooodg
OOoo0oooogdg
O O0OoOoooodg
OOoooood
O Oooooog
OoOoooooQd
O Oooooog
OOooOooood
O Oooooog
OOoo0ooooo
OOooooog
O 0O0oOoooog
OOooooog
O 0O0oOoooodg
OOooooogdg
O Oooooodg
OOoo0ooood

(|

Oooooooogdg
Ooooooggdg
OoooooooQgodg
Oooooogdg
OooooooQgoo

I o B
OoOoo0oooaog
O0Ooo0oo0ooao
OoOoo0oooog

Ooooooogdg
Ooooooood
Oooooogdg
OoOooooood

(29)

Ooo0ooQgoo
O Ooooo
OO oOooo
O Ooooo

O

[ i

[
OO0 ooooggdg
Oooooooogdg
O Oooooogdg
OooooooQgdg
OOooooogdg
OoooooooOgodg
Oooooogdg
Oooooooogod

O o

|

O Oooo
O OooOooo
O Ooooo

JP 2010-527920

O
O
O
O
O
O
OJ

O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo

O
O
O
O
O
O
OJ

O O
O O o

O

O Ooo0ooOoo
]
O Ooo0ooao
O

O

O O0Oo0ooOoo
O Ooooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O Oooo

O

O

2010.8.19

OOo0ooogo-gogaog
OoooooQgogoao
Oo0ooogogogaog
Ooo0oooQoogoao

O

0o o

O

O
]

O Ooooo
O Ooooo
O 0Oooo

O Oooo
O oOoooo

O 0Oooo

10

20

30

40

50



e e
e e s e e e e e ) e e s e A
e e s e I ey sy [ e
e s ey e e e e ) e e s e s e A

Oooooooo0oooooo0 oo ooo o0 ooDooooQgoe
OOoooooo0oooooooooDoooogooooood

[ |
O 0Oooo

o8 ODoooooos gogde

Oo0Ooo0ooo

O o
Oooooooooooooooooogoogooao

O

OOoooogo

O Oooooogs

O

Ooooooooooooooooooofdg

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

Oo0oooooooooooooDooogogogooao

O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O 0Ooo0ooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoo0ooo
O oOoooo
O o0Ooo0ooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooo
O oOoooo
O 0Ooooao
OoOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O Ooooo

Oo0oooooo0oooDooooogooooodg

Ooooooooooooooogoogoao
Oo0ooooooooooogogoQgoo
OO0 Do ooo4dgoooooggogog
Oo0ooooooooooogogQgoo

O
O
O
O
O

Oooooooooooooooooood

Oo0ooooooo0oooDooooooooog

OoOooDoooDo0oooooooooogoodg

Oo0ooooooooDooooooooodg

OO0 oDooo4ogooooogogao

OO0 Do ooo4ggooDoDoooUgoooodg

OooooooooooQgogoao

Oo0ooDooooooDooooooooogdg

OooDoooooooogogaog

O 0Oo0ooOooo

OO0 oooogo0oooDooogogoooodg

OoooooOoogoao

Oo0ooooooo oo ooooooooogdg

OooDoooooooogogao

Oo0oooooo0oooDoooogogoooodg

OooooooogoQgooo
Oo0ooooogQgogoo
OoooooooQgooao

O
O

O
O

Ooooooooooooooooooofdg

Oo0ooooooooDoooo4gogoooodg

(30)

Ooooooooooooooooooood

OoOoooood
O0Ooo0Ooood
OoOoooood
O0Ooo0oooogod

O

Oo0ooooooooDooooooooodg

O
O
O

Oooooooooooooooooood

Oo0ooooooo0ooDooooooooogdg

]

OoOoooooDoooooooooogooodg

O
O
O
O

OoooDooooooDooooooooodg

OO0 ooDoogogooDoDoogogoooodg
Oo0oooooo0oooooQgogooooo

OO0 oDoooo4Qo0oooogoggoooo

O

JP 2010-527920

Oooooooooooogogoooao
Oooooooooooogoggoooao
Oooooooooooogogoooao
Oooooooooooogoggoooao
Oo0ooooooooooogogoooa-o
Oooooooooooogoggoooaoo
OO0 oDooog40oooDooggoooao
Oooooooooooogogoooao
OO0 oDooog4ogooDooggoooao
Oooooooooooogogoooaoo
Oo0oDooo4o0oooooggoooao
Oooooooooooogogoooaoo

2010.8.19

10

20

30

40



(31)

JP 2010-527920 A 2010.8.19

oooao
=1
Xaa, Xaa, Xaa, Xaa, Xaa, Xaa, Xaa, Xaa,
T FOLy | kY TNEEY | Y FRASE | nfyw TLEEy
o
Jay AVBAALY | TILBZY | 22=0TF | PS= FANRGE | a1y f}b&sy
My 5= b i
Foyy AvaAfi | FaLy FI=w ) FANSE | o1 TNEE
Wy b [
Jau TqavaqLs | LRIy | FYTRT | UL [ FARSE| oqTy I EY
W 7 M [::3
Fayr AVALY | ALAZY | FUTRZ | PANRSE | FRIASE | o1y Fnaz
M 7 Y b [
oy AYyAq4L | FILEZY | FUTRD | TaY, FANRSE | a4y FiLg sz
M v ) &
oy AVBAY | TSy FA L gy, FRASE| Oarvy FILBE
M b &
Jayy AVASLL | FPRAZHF | M)T R Fay FRRZX | g1 IR
My M 7 My [
Zay A o I ) B ez | U LATFA L | T FUF D
=~ F
oy 4VaL | Y TNasy | & DATAY | FIZ Joy
>
oooo0oo
0000000000000 D0D000D00D0O00DO0oDOooooOan
0000000000000 000000000000000000000000@ao
0000000000 0D0OO0OO0DO0DDO0O0ONDO0DO0OO0OO0ODO0DO0DO0OO0O0DooDOoooooagao
0000000000000 D0D0000D0D00D0D00D0O0DD0DO0o0DO0o0DoDoOooOoan
0000000000000 00000000000000D000O0o0DOoooOoan
0000000000000 00000000000000000000000a0
000000000, 000000000000000D00O000D0O0O000O0OO0
0000000000000 D0D0000D0D00D0D00D0O0D0DO0o0DO0o0DoDoOooOoan
0000000000000 D000000000000000000000000a0
0000000000000 000D000000O00000000000, 000
0000000000000 D0D0000D0D000D00D0O0DD0DO0o0DO0o0DoDoOooOoan
0000000000000 00000000000000000000000a0
0000000000000 D0D0D000DO0DO0D0D0D0DO0DO0o0D0DoDOoOoOoDO
0000000000000 D0D000D0D0D00D0D00D00DD0DO0o0DO0o0DoDoOooOooan
0000000000000 00000000000000D000O0o0DOoooOoan
0000000000000 000000000000000000000000a0
g
oooooao
0000000000000 000000000000000000000000a0
oooooooooxoofofPopfpopopooo0oo0oooooxpoofPpgft®
oooooooooooxooofPfPpofPYpgooooooooooxoo0®ao
DU popopoooooooooxoofofPofPpoooOoo0oO0O0D0O0O0O0x OO0
CpoP"Ppgoooooo0ooooxoofofPoffoOooo0ooo0ooOanx
o""p""pooooooooooxoofofPofPP00,,0000,0
goooooooxoooffPpopfPooooooxoofofPP0P0000
Ooxoooffo0fPpoooooxoo0fo0fPofPooooo0o000x O
Copgtipgopooooxoo®ofPPpoPfPPpgooooooooxoo®Pogf
ooooooxopofofPofPpo0ooo00O0 ooo00, 0000000

O

O

OoooooooooogogoQgdg
Oo0ooDooooooooggdg
Oo0ooooooooogoQgQg

O

O

O 0Ooo0oo0ooao

O
O

O

O

b oo ooo
Lol i R |

O
O

]

0o oQ

10

20

30

40

50



e i i |

0OXx OO oo =2\g0g0o0ooo

O

O oo

OO @Ogo

DO X OooooQgooo
Do 0o ooooggogoo

oo oooooQgoooo

O
O

D Do oo oooggogo s
bOooooo o x

O X Oooggogao

OO gob

e [ Y

O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao

O

o oOg O™

L [ |

O 0Oooo
O Ooogooao

Oo0ooo0 x o0ooooooooooogQgs
O X

0od

Do oo oooo bbbgooo

e |

O Ooo0oooo

O
O X X O

O

O
O

O

Ooooog Booooogoggooao

OOo0oooogogse

[ |
O d
O o

oo ooo0ooogoos
oo oo oooogodg
OX OoO0OooogQo

L I B

O

]

Ooooooo oo oDooo0o o0 oo oooooooo
O oOoogooo

O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo

[ I I I |

m|
]

O d
OoOoo0oood

b oo oooQgoooogod
O X

O

OO go

]

O
O
O

oo oooQgood
oo oo oooogodg

O

OoOoo0ooodgdg
O Ooox ood

Do ge OoOoo
Do ge O x O
Oooo9 ood

O Ooo

O Ooooo
O 0Ooo0o x O

O

O Ooooo

= | OO go

m]
O o0oooooQgogoo

O

o

]

OooOooo x oo oooQgood
OO x ooogoogod

O o

O 0Ooo0ooo

Do oooogdg
OXx OO ooog x »oao

DO oo oooogodg u

O 0Ooooo

(]

O
O
O

O
O

X O o[ O
o oQg
Oooooogoood

O

O
m]

o g o0 ogooooogod
oo o ooooogodg

Do oo ooooogo4dgogooao
e |

e o R R |
S e R |

o R |

O

X O 0O oOgo
O 0Ooooo

O

O
X

o O X

O

O
O
O
O

0O

OO Ooooo

|

]

O O

O

O 0Ooooo

O O o
OoOoooo

O

DO oo x oogdg

O

(]

|
I Ry |
O O
O O

O x O 0O 0o

O

O 0OQgQ 0O o0 ogQooO9 goOg o
0O g

O

o oo oooooQgogoo

(]

OO 0o oo

O

O x o

O

Do o x oo Bbg
[ R

= o B o =
O o0OooOoagheoe

O d

OO0 oooogogog
Oooooooogogoo

0O 0o oo

]

]

O O

]

o oQOo Od

00O

0O O
O O

L I I o A
e |
i

O

[ R R |
et I i R
L I [ B B

O

OoOoooood

O
O

O

O

OX OOooao

OO Ogo

O

O
O

o o0oooooogogogog

[ I R |

O

0o oQg o
o o0
O 0Oo0ooOgoogoao
X
O 0O

X

O

O

0o onQ

SO0 OoDoo0ooOoooogoao

]

o Oo0oooOoooQgoao

O
O O

Oooo0o Booogoo |8 =20gd e
O O o

X O QOgogeoe

o0 ooooooooooogodg
OOo0ooooooonO0ox ooogogoooao

O x Ooooogogde

O 0o oo
N e I I B A
O 0Ooooo

(32)

O

O o oQg QO o
[ e IO e B =

O0Oo0Oooaos

O

0O
e B R R |
o e R |

e S [ R |
0O X OO
O 0Ooooo

L S R |

0B bg oo 80

O d

= T e T T O O O O e O e O O A
O x o

O Bgooe
O
o Oo

oo oooogogo

OOo0ooooooOoxoooooooao

O 0Ooo0ooo

O
O

OoooL o O OO oOooo

OO @Ogob

O Oooooodg
OO0 ooDoooggogog

OoooooogoQgoao

O 0Ooooao

O o oo

O
O

0O o oo

OO0 o0ooOooooo

O OooooogQo o

]

O 0o ooogs

Ooo0oo0ogao

L I [ R |

X Oogogoe

o o X

O

O
O 0Ooo0ooo

O 0o ooooogoQgoo
I [ B R

O 0Oo0oooB

O 0Ooooo

O d
[ |

Do oooogdg

o o0 ooo0oogooogooQo

O

O Ooo0oooao

O

O

b OO0 oooogQg Booooggogog

O Ooogoo

OO Ogo

O
O

oo oOo0Xx oo o 8sogooogoogao

OOoo0oooog

O 0Ooooo

0O oOoooo

bOoooooog X
o0 ooogoo

L S I Y I A

b bgoooooogd

O Ooogoo

JP 2010-527920 A

O x o

OO Ogo
OO Ogao

oo oooQg xo o go

O O0ooQgoao

00O x OooQg oo

|

O 0Ooo0ooo

[

O Ooo0oo x O

oo nQo x Ooo

e B R

O
O

DO oo oooogdg

O

O

|

X O Ooo
O 0Ooo0ooao

bbb ooog o Oo0oooo o OOoooooghse

(]

oo oooQgood

OO oo ooogoQgooooogodg

O x O 0googood

O

|

o O X

O

O
O Ooo0ooo

O

OO0 x oo

m]
O

e S R

O 0Oo0oooao

O

O

O x O oo

O Oooo

O

O

O

O Ooo
OO x OO

0O

|

o onO

I O |

oo o0OoO X ooQogoogoogao
Do oo ooooogoooo

[ o R |
O
0O m|
O

X

L R I B B

|

m]
O

booooooQgodg

O

[ |

]
O

OO oo o

O

O oo x o

O

O Ooog o

O
O

X

m]
]

0O
|

O Oo0oooao

b O oD oDoog4Qgooood

i I |

o R R |
L I I R
0O 0o oo

O

OoOoo0oooo x

O

O

O x O 0O

()

O o0oOg O

X

O

O
O

oo o0 ooooogodg

0O

2010.8.19

O

o

[ I B

bOooooogg O Ogo o onm

O

Do g0 ooooogodogooao

N

O OoogoQg
D oo ooooooOooogogoogao

O

o o on

OOoo0oooaoo

O

i

O
O
O

m|
|

oo o
OO
oo

Oo0ooQgogao

SO0 O0Ooo0ooOooogao
oo Qoo oooogodg

[ i R | [ |
O Oog O
O 0Ooo0ooo

O
O

O

.|

O 0o oo

O
[}

OoQg Ogo
OO @Oo

m]
O

(]

oo B ood O oo B8 890

O

10

20

30

40

50



OooQR oDooooo =89gogdH Do Ooooo0 o x Ogooo
OooooggHxH

O 0Oo0ooOood

oo oooooogo

O

e S B i
OO0 Ooooo4g0ooDoouUo oo oDoDoogogogoooao

[ I R |

O
O
O

|

O O

OO goBb

DO 0o oooodg

O

]

DO o0 x ooogogogoox

O Oo0ooooooQgog

o 0o o0ooooOoooooogo xgooooogoogoo

Do 0o oooogogogoooo

[ |
O d
[ |

O

0O g

b b oooogogogoao
oo oooOo x oooo

OO0 ooDooo0oooooogogooaod

L [ Iy |

Ooooocoooooooooooogdg

Do O0oooooQgooooo
OO0 ooooogoooooogoogdg

O
O

O

0O
o oQg

DO Oooooo

ook X Ooooooo 2goo
O

Ooooooogodg
O Ooooo x odg

0o X Ooogogo
0O Ooogao
OOooo x od

0O

(]

o x O o

O

0o
O Ooooo
O Ooogooe

O O

OOoo0oooood
OO x Oooodg
OO0 x ooo
OOoo0oooog

O 0Ooo0ooao
O oOoooo

O 0o ooo

O
O
O
O
O
O
O

O
O

O 0o o
O

o OO BoOgo X
0O [ |
X OOggdg x O»
O Oooo

A R i
S R |

00O 0o O 0o oo
e S R |

00O O

O

X

O O X

e S R |
O 0Oo0ooogoao

O

O Ooo0oooao

O Oooo

e |
O 0O oo

O oOoooo
O O0Oo0ooo

O
|

(|

0O

Ooo0Ooo0ogao

O x O 0O

|

0O

e S [ |

OO

O

O 0Ooooo

]

O O

I I s B
S R |

I o I
e S R |

[ Ry |
O x O

el B R |
el i R |
Lol I R |

O

(]

O Ooogoao

O

O O o

O x go

O O o

m|
X O

X O OoOoo

O

|

OO @Ogob

O
O

O

O 0Oooo

O

O
O

(]

O Oooo
O Oooo

O

OO x O

bOoO oo B x Oogogd
O O0ooQgoao

O

O

o R |

(]

OoOoo0ooodg
O0Ooo0ood

O Ooooo
O oOoo0ooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oo x O

(]

O x 0O 0O

DO Ooo0oooo
OoOoo0oooogd

O 0oooood
OO Ooooo
OoOoo0ooood

X

L [ B |

Lo [ I Y |

o oQO O
L i i R |

O OooOooo
00O 0Oood
O OooOooo
O0Ooo0oo0oodo
Oo0Ooo0ooogdg
O 0O x 0OooOo
O x Oood
OoOoo0ooodg

0O

|

0 o0oQOg oo

0O 0O0ooQgo

O © Ox O

O oo oo
O OoooQgoao

O

0O

O Oooooo
Ooo0Ooo0ooood
OoOoo0oooogd
O X Oooogd
OoOooooogod
OOo0o0oooogd

0O Ooooo
L I [ R A |
O oo ooo
O0Ooooood

O

(33)

A I o B

O

O

|

e R | 0O
L o R |
Ooooooogogoo

O 0Ooooo
O O0Oogoao

o o onQ
= 0O
O0oo0ooao

O
O

O Ooo

|

O oo ooo

O 0o o x

X O-QOgooo x god
O x Oooooogogoao
OOooooog x>

DO OoOoOoooo
OoOoooood
OOooooogod
O x OO x Oood
OOooooogod
OO0 x o0ood

O
O

O O o
O O
|

O ooooogod
e S [ i Y
O0Oooox Ood

X

OO oood
i R i R |
Lol S B R |
e S [ o R |
O0Ooo0oood

O

O

(]

O

[ |

]

O
O x Ooogo X
O 0Ooo0oo0oao

O
O

O

L [ i |
bogOgooo

O

O x 0O
O OO

X

O

O googogo
0 oQg x OooQd Qg
Lo I

]

O

O

O

JP 2010-527920

(]
O

oo oo og
o og o
OO
oo oo g
o oo O™
=l -
OO o x O
Oo0ooog
o B R |

O

00O
=]
O o
|-
00O

O

O

O
O
O X O O

0O 0Oood
OO oo x O
0o oo oodg

O OooOooo

i |
OOo0ogooogdg

O
O
O Ooogo
O O0ooo

O

O
O
S e R |
o oQg Qg
0O
S R |

O 0Ooo
0O d
i |
O 0Oooo
O O o
O x O

O

|

0O
e S R |
0o oQg Qg

|
e S R |

| =N .
| = .
0 0O d
O =20
O 000
O o od
O o0ood
|

O OoOooo
0O Oood
O OoOooo
OoOoo0oo0ogao
O0Ooo0ooogdg
Oo0Ooo0ooodg

O 0Ooo
O

O Ooo

O 0Oooo

O Ooo X

A

Ooooo 8o 0gogoo

L i R |

L S R |
O Oo0oooao
OoOoooood

O Oooo

X X O O0OOd
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oogdg

O

OO x O

2010.8.19

e B R I R

[ i R

O

OoOooooogd
OoOoo0oooogod

O 0Oooo

|
Ooooogogao

X O Ood
oo x oo

(]

(]

O O o

O oo =90
0o X

(]

O

N B R i |
O O O

O
O

O

o R |
[y |

i R i R |
[ R

O

O

|

O O

00O 0o

(]

O

I o

O

10

20

30

40

50



oo oo ooooooooogoQgogoo

Ox o gg o
e [ S i R

|

o oQOg O™

b bOooooog X

oo ooooogogooo
OO0 ooooogogog X

o000 o0ooDoogogogoooooggogog

b oo ooo

DO OgoQg x Oooogod

b boo0oo0Dooo oo ooooogooooo

b o o0DoODoooooRe oooogooao

0O o x OO

oo ooooooooooQgog
OO0 oooogogogo x oogogog

o0 o o0oooogogoooooggogoo

OO b opooog o
oo 00O 0o

O o Qo

o0 oo o0oooooooogoao
b b0 oDoocoo0oooooogogogogooo

|

O

OO Ogo
OoQggo

bCOoooo \o0o0googo-g
oQg Qgo

i R i R |

oo oooooogogoo
OO0 ooooog x g

i R R |
O x O

O
OOoooood

O gowv

O og x O
00O

O x O 0O
O Oooo
O 0Ooo

O x O 0O
O Oooo

OO oo oOooogo

O x 0O 0O

00O O

O O[O X X

(]
O

OOoooood
OOooooodg
OOoo0ooood
OOo0o0oooodg
O 0O0oOooood
OOo0oooodg
O 0O0ooood
OOo0ooood
O Oo0oooodg
OoOoo0ooood
OO0Oo0ooood
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OOoo0ooood
OOooooodg
OO0Ooo0ooood
OOooooodg
O O0O0o0oooodg
OOooooodg
O O0Ooooood
OOoooood
OO0O0o0ooood
OOoo0ooood
OOoo0ooood
OOoooood
OOoo0ooood
OOoo0ooood
OOo0o0oooodg
O 0O0o0ooood
OOo0oooodg
O O0ooood
OOooooodg
O Oo0oooodg
OOoo0ooood

DO 0o oooogodg

O

oo ooo B BOgQdoooo
A (o B i R

oQg Qgo
oo Ooe
O 0OoOoo

oo oooQgood O 0o oo

L B i R |
o o

L I [ [ |
O X

O
|

[ =
o
oo oooo

|

(]

O

O

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

O
OJ
O

]
O O ogo

oo oo oooodg
oo Qg ogoooood

|

O

i o I o A = o

O

(]

bXx O 0OoOoo

O O

e |
O Ooooo

)

O

OO0 ooooogoogooo
DX Ooooogogooao

O O0Oo0ooo x O
O X

OO @go

S R R |

O oQo O

e N [ I R |

O 0Oooo
O o0Oooo

O 0o oo

bbb oDooooooooogogoo

I

]

0O

e S R B R |
OooDoooooooooooooogodg

O

O 0o oo

Do o0 ooo Xx gogooo
D booooOoooogoood
DX OOogooo x odogooao

0O
N |
00O O
i e R |

O O0ooo

OO0 X ooooooQg =2\2o0g x 0600
oo

O x Oo

O 0o oo

o o

O 0Ooo0ooo0oao

X

O

O O

OOoo0oooao

0O OooOooo O Oooo

00O 0Oog

O oo ooooooooo

O x O 0O
O 0Oooo

e i R | OO x Ooooogoogogo
0o oo
bOoooo0Ox ogooooogoQgd

bOoooOo x oogogogHe
e S W R S |

O O
O

(34)

L [ R |
0O Ooooo
0O Ooogo

OO o ogoog s

m|
e |

]
O

oo oQO X oo ooooao

O

O Oooo

O o x Ood

O

O
O

O

O

O
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo

O
O
OJ

]
O Oooo

O oo oooQo =2 bgob oog Bbg o BOoOoe
OO x OO o

|

O

OO Ooooo
OO 0O oOooo

O

O x O x OO

boooood

]

O oOoooo
O Ooooo

O

o oO;

O Oo0ooooaog

DO OO x Ooood

0o ogx oo oo ooo foooog B 5i0o0oo0oooao
=i o onO
Oo0o0ooag

0O

O 0Oooo

O O oo

oo Qg boooogogog 00O Dbogoooogod

O

O

O O o

O Oooo

0O oo oooQgoodg

O x O
[

o oo
oo oDooogaoo
0 d

e |
O
O
O O

OooooQg o \eg o
O oo 900

O d

O o

O O

O o

O O0ooood
oo oooQgood

Qg oQg
0O x O

O O

0O X

0O

JP 2010-527920

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

O 0Oooo
O Oooo
O 0O oo
O Oooo
O 0Ooo o
O Oooo
O O ogo

O
Ooooo0o B\ oo0oogoooodg
O oo o0oooogood
bbb oo oooogoogooao
oo oooooogogo
OO 0obh ooogo4gooood
0o oo xooY oooOo x oogood

m]
m]
b OO0 OoDoDoogoooooogogogog

m]
DO oo ooo Xx gogo
m|

OO0 x oodgoooaod

L I [ R
e S R R |
00O O

O OO

L I L R |
oQOo

|
O0Oo0oo0ooaog

O X
OO oOoooog

o oo

O 0o oQo
|0 O0og X
O o

O

x O o
O Oo0ooOood

]
b oo ooodg

OoQgood
b oboooogdg
b oQo x Oooogdg

O
X
O

A

O
O
O
O
O

O
OJ
O
O
O

X

Ooo0oQOooos

2010.8.19

OO0 O0o ioooogoooooogodg

N

oo o oooogogoo

O oo x Ooooogoao

0O

]

O oo ooQooogo

OO O ooo

bOooooog

o S R W

o o

DO oo ooooogo

Do ooooo x gooogood

O X OO oooggoo

O 0Oo0oo

10

20

30

40

50



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

OOo0ooooo40doooouUo4dUoooDooUUUoooDoDooUUUoUoDoDooggooao
Oooooooo0oooooo00 oo ooo oD ooDoDooo0ooDoooogogoooao

Oo0ooooo4oooooo4ooooDooggog:Re
Oooooocoo0oooooo0ooooogogQgoe

OO0 oooooggogooao
Ooooooooogooao
Oooooooggooao
Ooooooooogooao
Ooooooogoggooao

O0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooo
O O0Oo0oooaog
O Ooo0oooaoo
O Oo0oooaog
OOooooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao

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

Ooooogogaog
]

O OooOooo
O 0Ooo0ooo

OoOoo0oood
Ooooogogaog

(]
O
O

O

OOooOoooo40oooooo4o0ooDooo4oooooogogXe

Oooo0ooogogooao

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

O
O
O
O
O

O
O
O
O
OJ

OOoo0ooood
OOoo0oooog
OOoo0ooood
OOoo0oooog
O 0O0oooodg
OOoo0oooogdg
O O0Oo0oooodg
OOooooogdg
O O0Ooooog

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

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

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

Oooooogogooao

Oooo0ooogogooao

Oooooogogooao

(]

Ooooogooogoo

|

O

Oooooogogooao

OO0 oooodogoao

Oooooogogooao

OOo0oooodgogoao

(]

e I I B
o gu
Ooo0ooOooos
O oOooQgoBe
I s [

O
O

O
O

Ooooooogogooao

O
O

O O

O

Oooooodgogoao

Ooooooogogooao

Oooooogogooao

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

(35)

O O
O Ooooo
OOooo0ogao

Oooo0ooogogooao

O o

Oooooogogooao

(]

OooOoo0oooOgoogooao

O

O OO
O O o

O

O
OJ

O
O

Oooooogogooao

O

Ooo0ooogooogoo

|

OoOoo0oood
OO0Oo0ooodg
Oo0Ooo0ooodg
OoOoooogdg

Oooooogogooao

OO0 oooodgogoao

Oooooogooao

Oooooogogoao

JP 2010-527920

O 0Oooo

O Oooo
O0Ooo0oood
OoOoo0ooogdg
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
OO oO0ooo
O Ooo0ooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooao

O
O

(]
O

Ooooooogooao
Oooooogogooao
Oooo0ooogogooao
Oooooogogooao
Oooo0ooogogooao
Oooooogogooao
OO0 oo0ooodogoao

O
O
O
O
O

Oooooogogooao

2010.8.19

OO0 oooodogoao

Oooooogogogoao

OOo0oooodgogoao

O 0Ooo0oooao

Ooooooogogooao

10

20

30

40

50



oo ooo0 oo ooo o0 oDooogogogoooo

Ooooooooooooooooogod

oo oo ooDoogog U oDoDoogogooo

Oo0ooDooo0ooooDoogogogoooogd

oo ooo0 oo ooo o0 oDooogogoooo

Ooooooooooooooooogodg

(36) JP 2010-527920
0000000000000 DoO0OO0oOOo0an
ooooo0oo0o0Do0DoDo0o0D, 0000, 0000, 0000440
0000000000000 D0DO0O0Do0DO0oo0DoOOooDoOOoooOn
00, 0000000000000 00000000000O00O0O0a0
ooooooao
0, ,00000000D000D0D0ODDDDDOODODODOODOOOOOO
0, 0000000000000 O0DODOOOODOOOOOODOOO0
00
s o 00000000 0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OOOOOOOOOO
oooo0, , 00000000000, ,00000000DO0O0OO00O0
000000000, 000000000000
0000000000000 0D00D0D00DO00D0DO00Do0Do0o0DoOoOoDOn
00o0DO00o0O0o0DOoOoooOooon
0oono
0000000000000 D0DDDDDDDDODD, 00000, 50O
0000000000000 O0DO00O0D00DO0OO0D0DO0OO0DOoDO0Oo0DoOOoOoDOaO
0000000000000 D0O0OO0O0O0O0o0O0an
0oo0o
o
*2

Xaa, Xaa,, Xaa,, Xaa,

IR FRINSHE AlA=z Yoy

EXFIL AlFd= A= 5

FYF27 AFA= AlF=2 o

RFEo7 AFA=w FARINSHE o

AUM ALz FRNSK B )

FIF=L AlAd=> FARINTE, Yo,

rFRTT AFF=2 TFRNGHE yo

F)FrD7 A= ALA=2 1y

kI LT AFF=1, FRINSE Yo

AU ALtz FANSK B ViR
0oono
0oooooo
0000000000000 O0D00O0D00DO0OO0D0DO0OD0DOoDOoOOoDoOOoOoDOaO
0000000000000 OoO0OO0o0aOo
0oo0o
0o0oooooooo
0000000000000 DO0DO0D0ODO00DO0OO0DO0OO0DDODO0ODODOODOOO
0000000000000 000000000000000000a0
0000000, 0000000000000 DODDODDODOODOOOO
0000000000000 O0DO00DO000DO0O0D0DO0OD0DOO0DOODOO
0000000000000 D000000000000000000a0
0000000000000 0D00D0D00DO000D0o0Doo0o0DoOo0OoOon
0000000000000 O0D00DO0D00DO0O0DO0D0DO0DO0D0DoOOoODoDOO
0000000000000 D0D0D0O0000O0D0O0O0O0DO0D0OO0O0Oan
0000000000000 000000000000000000a0
0000000000000 0D00DO0D00DO0O0D0DO00Do0oDooDoOoOoDOn
0000000000000 0O0O0O0O0D0O0O0O0O0O0O0,O000000
0000000000000 000000000000000000a0

Ooooooogooooodg

2010.8.19

OO0 oDoogoggooood
Ooooooooooodg
OoDooogoggogooood
Oooooooooood

10

20

30

40

50



OO ooDoooooooodg

e S I D S B

b OoOooDoooOo0ooDooooo o oog

e S R W

O 0Ooo0oooao
O Oo0oooao

b OO0 oD ooogogooooogogogog

DO o oooQf x Qg uBx gogdgogoao

OUX OO ooooogogdg

o oOoo0goooo

bt oo ooooogoogoooo

BX O OO
L [ Iy |

oo oooooogogooo

oo oQooOooooo

Ox OO0 oooogod
DO o ooooogdg

O x OO
e S R

OO o ooo
O d
[ |

O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooo
O O0Oo0ooOoo0oao
O Ooo0oooo
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooo
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao

|

Do oo oOooooogodg
e S B W

]
O OooOoo x od

OO0 tooooogooo 8004
Obx OoOoooogdg

oo o0 ooooogooQgo-g

0O 0Oo0ooo
Ox O0oOo

O

DO Oooooogodg

|

Do oo 8ioogogog
L I i [ o

el i R |
DO 0o oOooooog

X O

O
O
O

O

X

]
O

oo ooOooogoodg

O 0o B x O
Ooooooooooo x dooooao

O
O

X

O

o0 ooodg

OooQOgooo

O

O

Ooooooooooogoggdg

O

oo ooQg x ooQgoo

OoOoo0oo0ogao

A B R |
O x OO
o R R |

0 x Od
i R R |
L R R |

O O o
[ i R
O O o

DX OO oooog x »gooooao

|

[ i R
O O o
O OO

O
O
O

)

O Oooooo

O
O
O

O

DO OooQgooo

L [ Y

0o x O

)

0BX OO0Ooogoao

]

OO Ooooo
|

O

O Ooo0oooodg

O

o000 ooooogoooo

O x O
Ooooo 20000
[ R |

DO ogooQgogo

O

O

e S R R |

O

e R |

OO0Ooo0oooogd

Do g oooo x gogoo

O x OO
U0 0o

U X O O0OoOoo
DO Ogoogoo

O X

0Xx O Ood

e |

O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo

OO0 oooo
X OOoOoooaog

00O O

O o0Oooo
O O

DO Oogogooo

e |

o0 oo o0ooooogoogo

e S [ [ |

OO0 toooogogoogaoao
X OO0Oogoao

Ooo0ooooOooOooao

Ooo0oooQgooao

O 0O o

[ i Ry

O O o

0O o oo

00O
|
oo

Ooooooogogono 59o0oogdg

OO0 x oo0oo0oogao
OooOoo0ox Ooogogo

0 X O oOdod

OO oOoooo
[ R
el B R |

Do QO x oo oood

O O

0 x O o0oQg

0 X Ood

00O 0Oog

0O

0O oOooo

e S R o R |

bOoOoOooooog

00O g

(37)

L R OOo0oo0O0oOoo0OXx O0dOoooo x X Oogoooood

0O X O O
L R i

S e I |
0x Od
S R I |

DO Oooooo

bOoOoOooooo

O O

DX Oooooogoooood
DO 0o oDooQg x oood

0 oo oooo boooogogoog
o oQg

O O

Ll i R |

O

|

O O Lol R B R |

bOoOooooO Xx Ooogoooooog

OoOoo0oood

DO oooogdg

O

bx OoOooog
OO oOoooo
OoDoDooogogooooogogQg x ooao

0o X

O OO

O
O
O

O

X

]
[

O DX OO0 oogogoooo
L I

0O

O 0Oooo
O o0Oooo

O
O
O

= 0O
o x

L [

O

O 0Ooo0ooao

O

O OooOooo

O

e S R [ o R |
e [ [ i R |

O

DO OooOoooo

O Oooo

0O

O o0oo0oooogogoo

0 d
0 d
oo

O oOooo
O 0Oooo

o i R |

OooOoo0ooood
OO x oOooogd
OO0 x 0Oood

DX OO ooooogoogogoooao

0O 0OooogQg
X Oooooooogodg

0O

X O oOoo

HX O OO

JP 2010-527920

O
O
O

0OXx OO o
O Oooo H
0O Qoo o

U X O O0OoOoo

e S [ [ i Y
OO0 ooooogdg
OO o 89o0o0ogdg

O 0O o0

O X

OoooooQg \oo0oogodg
Oooooog bx Oooo x ™o

O 0 0opopoo Bgoooogd

O o opoooogogQgooo

O 0o opooog 2000

OO0 xooog B x oo
Oooooog 2ogooo
OoooooooooooooooooOgodg

X

O
m]
O
O

00O X Ooogod

DO Ooooo

o
]
OO QO oOooo

e S R R
0 X O Odod

o o0ooQgooogoao
Ooooooooooooooooogod
OO0 0oooogoo B5oOgoodg
OO0 0o ogogooo B8 x Oggodg
I e s I A [ i R |
Oooo0O 8B x OO0doooo x X @Ogo
Oooooo4dgoo 5ooggogoaog
OooooooOogoo 8 x gogdgoao

|

A

O x O 0Oo0o

e I |

e S R [ [ |

2010.8.19

0O o oo

O x O

DO Qgooooog
e I o [
e S R

[ o I R S

L [ |

O oOooo

Lol S B R |
O x OO
[ R

O

O x Oooo

O o0Oooo

i e |
0x OO

X OoOooOo 8\ooogoogoao
DO oooQg 2000

O OO
I I Ry |

oo ooog o =eou

X OO oOoogooao

O OO
0 X

00O O

10

20

30

40

50



L [ |

Ooooogogaog
OooooooOgd

U Do o ooooogogoo
OO Ooooog

DO Ooo0oooox ™o

0O oOooo
i I |

Oo0ooooooooDooooQg x ooodg

b bobx O 80oog Bg
o @go

O

OO0 ooooogogooooogggo x g x d

O

DO OoOoOoooog
DO OooQgooog
DO Ooo0oooood

L I [ B R |

O

Oooooooo0ooDooooooooogogox o

Ooooogogaog

Oooo B B

O

0O

O oo oooogogg

OO0 oDoooogogooooogoogdg
Oo0oooooooooooogodg
OO0 oDoooogoooooogoogdg

OoooooOoogoao

e |
0O

e |

[m -]
|
o o0oooQgooog X

o
L [ B

L [ I |

00O
0O
]

O

Ooooogogoaog

DO oo oooogogodg
0O oo oooQgood

e |

O

|

|

O

OoooooOoogao

00O O

X
Oo0ooooooooDooogooooog x g

OoooooocoooooooQgoao

Oooo0ox oOodgoao
OooooocOoogao

OO0 o ooogogogogo
|

e |
oo

oo oooQgood

O
O 0Oooo

Ooooooooo oo oooooDooooQg x ogogo

OoooooQgogoao

DO oo oooogodg

DO 00O X ooQogdxoooogooooood

S |

O

DO oo ooogo

0O
oo

Oooooooo0ooooogogQgooo
OO0 Do ooo4ddooDoooggogoao
Oo0oooooo0ooooogoQgooo
OO0 Do oogogUoooooggogoox

L [ Y |

O O o
[ i Ry |
O O o

L [ B |

oo o0ooQg x ooodg
oo

X OO0Oo0Oood
DO O0oOooood

0O

L [ Y |

OoooooQgogoao

Ooooogogaog
OO x ooogogao

e |

X O O

OO @Ogob

Ll i R |

oo

OO0 oooooo0 oo oooo0oooogoQgox g

Ooooogogaog

Ooooo \Pogogoo 2o gogoog
OO 0O odg

m|
i I R |

OO0 ooogogUo0ooDooggUoooDooogogooao

OooooooOooQgoao

O Oooo

SO0 O0oo0ooOoooogo

0X O OO X

|

0O Ooo0goooo
e S R R
e i I

o
Oo0ooooooooDoooogogoo x odg

oo oooooooooooogog
OO0 oDoooogogooooogoogdg
OoooooooooooooQgodg

S R R | e i R B o B O Oooo

O

|0 0o og OoooooOoogoao

O 0o oo ooo0ooooQg
S S o R |

|

]

Oooooogogao

0O Ooooo
0 oQOoodg

O O

[ I O I |

i |

(38)

OooooocOoogao
Oooooogogoao

O

o og o X

e s e e ey e e o

Oooooooooooooooooooogoxooogogox o

L [ I |
L I [ By A |
0O Ooooo

Ooooooog X

O

e R |

OXx Ooooogoooao

Lol R i R |
i R i R |

Ooo0ooooooooooooogooao
OO0 ooooooooooogogooo
OO0 Do ooogog4QoooDooogggoao
oo oooooo0ooDoooggQgoge

OoooooQgogoao

O

[ I O I

e |

L [ I |

OoOooo0oogoood

X OO X Ooooodogooao

L I I R S |

O

Ooooooogod
Oooooogd
Oooo0ooood

O OooOoooo

(]

e |

0O 0O o0oogoad
O x

|

O x O

X O

(]

DO OooQgooo

[ I O I

e |

O g o oxo

OO0 Do ooogo4goooDooggoooo
Oo0oooooo0oooooogogoooo

(]

o0 o0 o0ooooodg

O oQg O

0O

|0 Q0gooo

Ooooogogaog

O Oo0o0O 8io0Qg LBx gooo 2Poooooodg
00O O DO OoooQgoao

e |

OO0 ooooogogoooooggogoo
OooooooooooooogogQgoo
OO0 ooooo4gooooooggogoo

JP 2010-527920

OoooooOooQgao
Ooooogogao
OooooocOooOgano
Ooooogogoao
OooOoooocOooOgoao
Ooooooogg X
OO0 ooo-gogaog

oo oo oooogodg
oo o0 ooooodg
oo QgQg x oood
DO oo oooogodg

0O Oooo B0
e I B i B |
DO Qg 8B oo0oO Xx Ooooogoggogog
O 0o ooo
L I e |
O x O

N |
0O
0O
b OooDooogogooDooo Qg xooood

S |
DO oo oogdg
bx O oogoogogooao
|
bOooooooQgdg
DO QO x Ooooogoogdg

Oo0oooDoooo0oooDooooooooogdg

OO0 Do ooogo4gogooDooggoooao
Oo0oooooo0ooooogoooooo

o x O
OooooooDoooooooogooOoogoao

00O O
Oo0oooooo0ooooooooooogQgx o

OO0 oooooUoooDoooooDooogogooood

Ooooooooooooooogooao
Oooooooo0ooooogoogooo
OO0 Do ooogog4gogooDoooggogoao

A 2010.8.19

DO oo oo oogodg OooOooox Ooogo
OoOooooogd
Oooo0oooogod

N I |

DO oo oooogod

o oO

boOooOooo

o0 ooOooo x oooooodg

O OooOooo o x

Ooooo =20gd

O 0Oooo

L [ B Y |

0O ox O

0O
]

X O od

L S R |

L [ i |

00O O

X

OO 0o oooogodg

Ooo0ooooooo0 oo ooo o oooooQg-g

10

20

30

40

50



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

e s e e e e e sy e e s e

OO0 Do ooo4Qgoooog4gogoooogodg

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

oo oooogogogRe

O 0Oooo

OooDoooooooooooDooogogooao

Ooooooo0oooooogoooogogXe

OooooooooooOoogoao

Oooo0ooodgogooao

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 Ooooo
OO oOooog

OooooooooooOgodg
Oooooooooooogdg

OoOOoooogogoB

Ooooooooooogogoao

Oooooogogooao

[

O Oooo

OoooocooooooOoogoao

O Ooo0ooao

O Ooo0ooao

O 0ooo

Ooooooooooogogoao

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

Ooooooogod
OoOooooogd
Ooooooogod
OOoo0oooogd
OooOoo0ooooQgod
OoOoo0oooogd
Ooo0oo0oood
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood
Oo0ooooogdg
OooOooOooood
Ooooooogod
OOo0o0oooogd
I B
O0Oo0oooog
Oo0Ooo0Oooao
OOoo0oooog
I B
OoOooooaog

Oooos

Oooooooooooogdg
OO0 oDoogogoooooogdg
OoooooooooooQgdg

OO0 oooogoQgo:Be

O Oooo

Oooooooooooogooodg

O o0ood

OooDooo-ooooQgoogoao

O 0Oooo

OO0 oDoooogooooogogo

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 0O oo

OooooooooooQgogoao

Oooooogogoao
OOo0oooodgogoao
Oooooogogooao
Oooooogogooao
OoooOoooogoaos

O Oooo

OOooDoooooooogogaog

O Oooo

OooooooooooQgogoao

O Oooo

OooDoooooooogogoao

O Oooo

OoooocooooooQgoogao

O 0Oooo

OooDoooooooogogoao

Oooooogogoao

O Oooo

(39)

OoooocooooooOgoogao

O0Ooo0oo0ooao

O B

O

O O0ooo

Ooooooooooogogoao

OoooooogoQgoo
OoOoooooogoo
OoooooogogoQgo?Bb

OOooooogoQgogao
OoooooogoQgoo

O OoO0oooB

O Oooo

OooooooooooOoogoao

O 0ooo

OooDooooooooQgogoao

O Oooo

Oooooooooooogoogogodg

O o0ood

OooooooooooQgogoao

O

OOoDoDoooogooooogogaog

O

Ooooooooooogogoao

O

ogagao

-00o0o0ooooooob ;000

O Oooo

O O o

O 0o oo

Oooo0oooQgoao
Ooooooggoao
Oooo0oooogoo
Oooooogogogoao
Oooo0ooogoo
OOoooood

O0Ooo0oo0oood

O Oooo

OO0 oooogogogogoooogodg

O Oooo

JP 2010-527920

Oooooooooooodg
Ooooooogogooooogodg

og

Ooooooooooooodg

O

Oooooooooooogodg

O

Ooooooooooood

O

oo oooooooooodg

O

gooooad

O O
O O

O 0Oooo
O Oooo

O
O

O
O
O
O
O
O
O

O

O 0Oooo

OoOoo0oooaoog
O0Ooo0Oo0ooao
OoOoo0oooao

O Oooo

O 0ooo

O Oooo

O o

O

O Oooo

OoooDooooooogoogodg

O

oo oooooooooodg

O

2010.8.19

OO0 oo oogoggogoooogod

O

Oooooooooooodg

O

OO0 oooogogooooogodg

O

goonoan

OO oO0ooo
O Ooooo
O O oo

OoOoo0oOoogood |

O o0ood

OoOoo0ooood
O Ooogooe

O 0Oooo

O

O O

O 0O oo

O Ooo0ooo
O Oooo
O 0Oooo

O Oooo
O Oooo
O Oooo

OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood

O 0Oooo

O Oooo

Ooooooooooooodg

O

O 0Oooo

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

OO0 ooooogogog
Ooooooooogoogo

OoOooge o

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

O
O
O

OoooooUooooooo oD oo ooUooUoUoDoDoDoOooUoDooDooogoggoooao

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

Ooooooooogoogooao

O Oooo

O 0Ooo0oo0ooao

Ooo0ooo0ooooao
OoooooQgoooao
Ooo0ooodgoooOoao
OoooooQgoooao
OO0 oooodogooao
OooooodQgoooao
OO0 oooodgogooao
OoooooQgoooao
OO0 oooodQgoooao
OoooooQooooao
OooooodQgoooao
Oooooogooooao
OoooooQgoooao
Ooo0ooogogoooOoao
OoooooQgoooao
Ooo0ooo0ooOoooOoao
OoooooQgoooao
OO0 oooodgoooao
OoooooQgoooao
OO0 oooogo4gogooao
OoooooQgoooao
OoDoooogoooao
OoooooOooooao
Oooooogogoooao
Ooo0ooo0ooooao
OoooooQgoooao
Ooo0ooodgoooOoao
OoooooQgoooao
OO0 oooodogooao
OooooodQgoooao
Oo0DoooodQgogooao
OoooooQgoooao
OO0 oooodQgoooao
OoooooQogoooaoo

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
O
O
O
O

OoOooooogdg

O Ooo0oooao

[ B |

[

O 0o oo

Oo0oO0oooogs

O 0Ooo0ooOoo0oao

Ooooooooogoogoo
oo ooooogogoQg
OO0 ooooogogog
oo ooooogogoQg

O 0Oo0OoOooogos

oo oooooogooao
OO0 ooooogogoao
oo oooooogoooao
OO0 oooogdg

O Ooo0oooao

O

OooOoo0oogoogDo

O Ooo0oooao

OJ
O
O
O

O O0Oo0oooao

[ O o R |

Oo0o0oooOod
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood
OoOoooogogs

OooOoo0oooOod
OoOoo0oooogdg
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
Ooo0ooOooOgoaos

Ooooooogd
OOo0o0oooogd

O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O oOoooo
O oOoooo
O o0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O 0Oooogoo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O oOoo0ooo
O oOoooo
O o0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo

oo oooooogogooQg
OO0 ooooogogog
oo ooooooQgogoo
OO0 ooooogogoQg
Ooooooooogoogo
OO0 ooooogogoQg
Ooooooooogoogo
OO0 ooooogogooQg

O
O
O
O

(40)

I sy |

O
OJ
O
O

OooooogQgog
OOoooogogdg

O o0Oooo

[

O

OoooooogQgQg

OoOoo0ooogd
OoooooOos
OoOoo0oooogd
OooOoo0oooOod
OoOoo0oooogdg
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
Y [

O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O
O
O

O
O
O

O

JP 2010-527920

O
O
O
O
O
O
O

O

O

O

O

0O O O
OooooooQgd O
O O o OJ

O 0O oo

O O O
O O o
O O O
[ i R |
O 0O O
O OO
O O o

O O
O d
0O O
O O
O
O

O
O
O
O
O

O
OJ
O
O

OooOooooQgod
OOo0o0ooogd
OooOoo0ooooOod
OoOoo0ooogd
O 0Oo0o0ood

O
O
O
O
O

O
(]
O
(]
O

2010.8.19

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 0Ooooo

Oooooooooooodg

OOo0oooooooooooo oD oDoDoooooDoDooogogoooao
OO0ooooo0oUooooooo o oDoDooUogUoooDoDooogogooao
Ooo0ooooooooooooo0DoDoDoooo0oDoooogoooao
OOo0ooooo0oUooooooo o oDoDoDoUoUoooDoDooogoooao

O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooo0ooOoao
O Ooooo
O OoOgoo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O O0Oo0ooOoo
O Ooooo
O OoOgooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooo0ooOoao
O Ooooo
OO oOgoo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooo

OO0 oooogogogogoooogodg

O Ooogoo

Ooooooooooooodg

O 0Ooo0ooo

Ooooooogogooooogodg

O Ooogooao
O 0Oooo

Ooooooooooooodg

O

Ooooooo0ooooooooooooooooodg
OoDooooo0oooooooDoDooogooooogdg
Oo0oooooo0ooooooooDoooooooood
OoDooooo0oooooooDoDoooooooogdg
e s s e s e e R |
Ooooooo0oooooooDooooooooogodg
OO0 Oo0Dooo4dooooUoouUoooDoDooggooooogd
Ooooooo0oooooooooooooooogodg
OO0 o0oooo40ooooUooUoooDoDoogooooogdg
Ooooooo0ooooooooooooooooogodg
OOoDoooo40oooooouooDoDoogogooooogdg
Ooooooo0ooooooooooooooooogodg

o= O 0o

O o

O Oooo
Oo0oooooooooood

]
O Ooooo
O O0OoOgooao
O Ooooo
O OoOgoao
O Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooo0ooo
O Ooooao
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooao
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O Oooao
O Ooooao
O Ooogooao

O

O Oooo

O 0ooo

OooOoooood
OO0Ooo0oooogod
OoOoooood
OO0Oooooogod
OoOoo0ooood
OOoo0oooogod

O
O
O

O Oooo

O o0ood

O 0Oooo

O 0O oo

O Oooo

O Oooo

O oOoooo
O oOoooo
O oOoooo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

Oo0ooooooooooooooDooogogoooao
Ooooooooooooooooooogogoooao
OOo0ooooooooooo0oooDooogoooao
Oo0ooooooooooooooooogoOoooOoao
Oo0ooooooooooooooDooogoooao
OO0 o0oDooggUoooDoDooggUooooogogogooao
Oo0ooooooooooooooooogogoooao
OO0 oDoogguUoooDoDoo4ggooooogogoooaog
Oo0ooooooo0oooooooooogoQgoQg
OOo0ooooo4ooooooo4gogooooggog
Ooo0oooooo o ooDoooooooogoQgoQg
OOo0ooooooooooooogoooooggog
OoooooooooDooooooooogoQg-g
Oo0ooooooooooooooooogoQgoQg
Oo0oooooooooooooooooogoQga-g
Oo0oooooo0ooDoooooooogoQgoQg
OO0 0oODoogogUggoooDooggUoUoooogogog
Ooo0oooooo0ooDoooooooogQgoQg
OO0 oDooggUogooDooUogUogooooggog
Oo0ooooooo0oooooo0oooogQgoQg
OOo0ooDoouo4ooooDooogUgogooooggog
Ooo0ooooooo0 oo oooooooogoQgoQg

O Oooo

O O0ooo

O Oooo

O 0ooo

O Oooo

O o0ood

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

O Oooo

JP 2010-527920

ooooDDbD0Oano

O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O

O

O

O

O

2010.8.19

oooao

O
O
O
O

10

20

30

40

50



b OoOooOoDooo4o0oooooo0ooooogogogooao
OO0oooo4doooooUooooDoogggogoooogodg

Do O0Do0ooog x go o "

Do Oooo =20go-goox
OO0 oooogogo

O Oooo

bBOg Qgoge

Do g0 o oooogogoao

O X OoooooooooooooooogoQgoog

o000 ooO0o0 oo oo o o0 oo ooo o0 oo ooogoogooo

Db ooDooo0oooooo0ooDoooogoDoDoogogooao

O OooQgoooog

OO0 oooogoggogoooodg

O 0Ooo0ooo

o0 o0o0ooo o0 oo oo o0 oo oo o oo oooQgogoo
o000 o0ooo 0o oo ogo oD oD oDooOoooDooogogoog

X O 0bogoooooo x ™

O0Ooooo x

O oo ooo4Qooooog Boooogogoao
L [ B Ooooooooogoogo-g

O
O

oo oooooooooooooooodg

O 0Ooo0ooao
OO x Ooo
O 0Ooo0ooao
O oo x O

O0Ooo0oood

OO0 oDooooo0oooogogooooogodg

i i R |
Lol o R |
el i R |
OOoo0ooodg
OoOoo0oood
O Oooogo X o»o

O O

b oo ooodg

0o ogg %
O oMo

[ B R |

Lo [ |
O 0Oo0oo0oo0oao
O O0Oo0oooo
O O0Oo0ooogoao

Ooooooooooooooooood

O O O

[ I R |

X

O

[ |

OO0 oDooooo0oooogogooooogodg

O O

[ B |

OoOoooooDhooooooogoooogoogoo

OJ
O
(]
O
O

|
O

]

O O

Ooooooo4gooodg

OO0 oDooooo0ooooogoooooogodg

()

O O

O
OJ
O

O

O

OOooooodg
O O0Oo0oooog
OOoo0ooood

O 0OoOo0oooo
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O X OoOooo
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao

OO0 Do oDoo4ggooDoog4gogoooogodg

(]

(]

O O

(]

O

OO0 oDoDoooo0oooooooooodg

O

[ i Ry
O x O

I S N B

(]

O

OO0 oDooDoo4Qo0ooDoog4gogoooogodg

O

OoOoo0ooodg

OO0 ooooogogoog
oo oooooogoogoog
OOoooOo x ooogogoog
oo oooooogoogoQg
oo ooo x oogogoog

OO0 oooooo0oooooooooodg
OO0 oo oDooo0oooooogogQgoooQ

O oOoo0ooo
O oOoooo

O
O
O

(]

O o0Oooo

O

O

O

O OO
O

oo oooooo0oooooooooodg

O 5000
S R |
|
O 0Oooo
O O x 0O

o
O

L [ R

O
O
O

OO0 oDoooo4o0oooogogogooooogodg

O

O OO

L [ I |

(42)

Oo0oooooooooooooooodg

L [ o B oo oo 8o oo0ogao O0Oo0oood
DO QOO ox O

O 0Oo0oooao
O 0Ooo0ooO0oo0oao

OO0 oDooooo0oooogoogooooogodg

el B R |
Lol i R |
Lol B R |
O OoOooog
O 0Ooo0ooo
O OooOooo

O O

O Oooo

Oooooooooooooogoooood

O O

0bQgoOooo

O o0ood

OO0 oDooooo0oooooooooodg

L S I R 8 O O O x O 0O
O 0Oooo

O 0Ooooo
O Oog x O

O Ooo0ooo x

OoOoooooDooooooogoooogoogoao

OOo0ooooogo

|
|

[ I O I

OoooooooQgdg
O oo ooogdg

o8 Oo0Ooog
O 0Ooo0oooao

Oooooogogoooao

O
[
O
O

O

O O

(]

B OO0 DooDoo4QogooDoog4gogoooogodg

O

O

(]

O Ooogoo

oo oDooooooooooooooodg

O

O
O 0ooo
O Oooo

O

OO oOoooo
OO oo x O

[ I |
[ o R |
[ I |

(]

O O0Ooo0ooo

OO0 oDooooo0ooooogog4gogoooogodg

O OooOooo

O

O

O Ooogoo

JP 2010-527920

OO0 oooooo0oooooooooodg
OO0 oDooooo0oooogog4gogoooogodg
Oo0oooooooooooooooodg
OO0 oDooooo0ooooogoooooogodg
Oo0ooooooooooooooood
OO0 oDooooo0oooogoooooogodg
OO0 Do oDogo0o4QgooDoogUgogoooogod

L R R |
e S R R |
e S R R |
O O0ooo
O Oooo

O
O
O

]

]

o
O Ooooo
O Oo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O 0Ooo0ooao
O OO x O
O 0Oo0ooOoao

(o o B B o R
OO o
O
O
(o R e R

[
O

O
O
OJ

0o o ooodg
oo oooooogogoo-g
I I SO B B |
Ooooo x gogoQg 9@m
O oD oooog 9o
oo ooo BPoo0googoo-g
Y A [ o S o S
I I I B e |

DO OgoOooo

O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0ooO0oo0oao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0ooogoao
O 0Ooo0ooo x

OO0 oDooooo0ooooogoooooodg

O

X

O X

2010.8.19

OO0 Do oDoo4QoooDoog4gogoooogod

O Oooo
O 0Oooo

O g g X

O Oo0gooao
O 0Ooo0oooao

OO0 oDoDoooo0oooooooooodg

O

OoooooQooQgao

OO0 oDooDoo4o0ooDooggogoooogodg

O
O

O

O

O

OoOoo0ooogdg

O

O Ooogoao

Ooooooooooooooooodg

O

o oo 0oooog ®

O O0Ooo0ooo

10

20

30

40

50



OO Ooooo

O O0Oo0xooooooooogooooodg

O o oQgQgog X O

OO boooogoQgo-g

OOooooodg
O O0Oooood

o0 0o oooogogggooooogogooao

DO oo oooogod

DO OooQO X oogogoogoooaog
DO oo ooQgoQgoox
Do oo ooooggodg

OO 0Oodg
o Ogo
oQg Qo
o Qgo
Ooooooong X
O Ooo0oooao
O O0Oo0oooaog

Do 0o oDoo0o xgooooooooooQgxoooooooo

o oOg O™

O

O Ooo0ooOoo x

OO0 b opopooUoooDoogoguooooogogooao
SO0 O oo o0ooooogoos
D DbOoooDoogoooog

O x o

OO ooo

O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Ooogooao

O oOoooo

Oooooox Ogoo

bt o oo oooogogod
0XxX O OO
X OoOooogooo

DO oo oooogd

L I [ B B

oo os oo oo oao
oo O

O

|

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

O 0Oooo
O Oooo

A A B o R
O ogooQgoo

)

L I [ B B

= =]
OoQg Ogo
OO Oo

O O
O d

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

0O g oo

OooooooQgoOoao
OooooooQgogoo
OO0 oooogogogao
OooooooQgogoo
OO0 oooogogogo

L [ B | OooOo=r ODooog b og
0O x O
[y |

O O

L I I B A I |
o x O
Oooo0oo0oogoood

O X

O

O oox OO

e |

ObO boooogdg

]

O O0oOooood

b bogooooogd

(]

O
O

O

e S [ i A G |

O

DO Oooooogodg

L I i R |
o oO

|

O

Oo@Q O o g o

|
e S [ |

O Oooox od

OO o ooooogd

O x O
Y O Y

OO X Oooge O o
O x

O

O

O OO x oo

Ooo0oooQgogoao
OooOoo0ox godgogao
Ooo0oooQgogoao
Oo0o0ooogoQgogao

OO oooooogodg
oo ooooggogog

OoOQg @Ogob

OOoo0oooao

OboQg oo

O o0 oQO O
b bOooDoooo0o xooooooooogogoo

OO QO 9 Oo@O @Oo
L I [

|

O Oooo

OXx OO0 oOoooogoQooo

A |

0O

L I I B

O 0O O

I Ry |

0O DO oOoooog
U0 Oo0oo0ooQgoog
Ooooooogoogogoooo
OOooooox oOoooaoao

O

O
[ Ry |

L I [ B B

O O O
[ R
O 0O O

Do oooQg x ooQgoao

00O O

o oQ;
o oQg

OoOoo0oogogaDo

X

O
O
O
O
O

Ee [ I Y |

oo oo oooogdg

O

S |

O O

(]

(43)

ooao

L I [ B R
Oo0ooogoQgoao
OooOooooOooOoao

X OO oOooo X »Ooogooao

o R |

[mp]

O

L [ I Y |

E S [ B [ |

o oQg O
s B
Do oo ooooQgoooo

OooooooooQg xooogogHe
0O

OO 0O X OoO0oodgo

e |

]
O

OO0 ooDoog xogoooogogd

Ooooooogog X

bCOooooo B oboooo
O 0O oo

O

O 0OooOgooo
O 0o ogoog
I [ B

O

O Oood

Ooooo =20 x oo 2g-gogog
e |

O o Qoo

DO Qg oOgooo

|

Ooo0oooQgogoao

o oo ooQg 8 8d OO oOoooo

bOoOooooo Xx »gOgooo

b ox Ooood
|

X O

(]

OoOooooogdg
OooOoo0oooodg
OoOoo0ooogoogdg

bXx O x oo B ogooaog

O

O d

O

O Ooogoo
O 0Ooo0gooOoo

O

L [

oo oooogoo &8 bO

OO go

00O o0Ooood

O

bOoooo B bOgoOgooog
0o o e R o A
O Ooooo

o oQg 0o o oXx OoQoo 89000000
o oQg

I O B |
[ B |
O O

JP 2010-527920

oooooao

od

Ooo0oooQogogoao
Oo0o0ooogogoao
Ooo0oooOooao
Ooo0ooogoQgogoao
OooOooooOooOoao
Ooo0oooQgogoao
OoooogoQgogao
Ooooooogog X

oo oooogdg

o o

O x5 O
O Ogou

OO Ogo
OO Ogo

00O 0o
O Q0o oOooooogs

0O
b oo oooo x ™o

X

O

L I e e A i o N

O d

)

O 0O0oooogse

O

b oo ooooogdg

O X

S R R |

o O X

O
O

O

X

0O

]
O O

Oooooogo

O

OoooDoo4gogoo 8Boo0odgogoooao
OO ooooogdg

(]

O

0O

DO g ox go

O O

O

0O

O
O

O

|

OO oOooooo

m]
|

O oOoogox oo

[ |
O d

|

OO oo ooogd

O

OO OO X O oQo |

DO oo ooo

|

b obOooDoooO0o xoooooooooogQgoao

e S [ [ |
o Ogo

O 0Ooo0gooo
O Ooogoo

2010.8.19

ooan

O

OoOoooogQgogao
Ooo0oooQgogoao

oo oo oooogd
oo

b oo ooo
0o oo ogo

O O

X

el i R |
oo

O

O

OooO0oo0ooQgogoao
OO0 x godgogao

Do Ooooo0ooogo

(]

O
O Oooooo

(]

O O O

O 0Ooo0goOo x O

O

O

OoOoo0ooogdg
OooO0o0oooQodg

O OooOgoo

[mp ]

O Ogoogooo
m|

O Ooogoo
O 0Ooo0go x O

O

O

O O

o oOg

OO o ooooogdg

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 [

Oo0ooooooo0 oo ooo o oDooo4ooooo-o

OO0 ooooogdQgoooB

Ooooooo0oooooo0oooDooooooooodg
OOo0oOoooo4dooooo4ggooDooog4gogooooogod
Ooooooo0oooooo0oooDooooooooodg
Oo0oooo4odooooo4ooooDooog4oooooogodg
Ooooooo0ooooooooDooooooooodg
Oo0ooooo4oooooo4o0ooDooo4oooooogodg
Oo0oooooo0oooooooooooooooood
Oo0ooooo40ooooooo0oooDooooooooogodg
OO0 ooo0odUoooDoouoodUoooDooooUoooooogod
Oo0ooooo4o0oooooo0ooDooooooooogodg
OOo0Oo0oooodoooDoouo4ggooDooogogooooogod
Oo0oooooo0o0oooooo0oooDooooooooodg
OOo0OoDooodoooouoggooDooog4gogooooogod
Ooooooo0ooooooooDooooooooodg
OOo0ooOoooo4dooooo4ogooDooogogooooogod
Ooooooo0ooooooooDooooooooodg
Oo0ooooo4o0oooooooooDooooooooogodg
Ooooooo0oooooooooDoooooooood
Oooooo4o0ooooo4o0ooDooooooooogodg
OoOoooooo0doooooooooooooooood
Oooooo4o0oooooo0oooDooooooooogodg
OO0 ooo0odooooouoo4ddUooDooogoooooogod
Oo0ooooo4o0oooooo0oooDooooooooogodg
OOo0Ooooo4dooooo4gDooDooogggooooogod
Oooooo®ooooooooooooooooodg
OOo0oOoooo4dooooo4ggooDooog4gogooooogod
Ooooooo0ooooooooDooooooooodg
OOo0ooOoooo4o0ooooo4ooooDooog4oooooogodg
Ooooooo0ooooooooDooooooooodg
Oo0ooooo4o0ooooo4o0ooDooooooooogodg
Oo0oooooo0oooooooooooooooood
Oo0ooooo40ooooooo0oooDooooooooogodg
OO0 ooo0o0doooDoouUoo4dUoooDoooggoooood
Oo0ooooo4o0oooooo0ooDooooooooogodg
OO0 ooo0o4doooDoouUo4DUoooDoogoggogooooogod
Oo0oooooo0oooooo0oooDooooooooodg
OOo0oOooooU0oooDooUggUogooDoDoogogoooaog

Ooooooooooooooooooooooaono

Ooooo-f Ooogoao
U o Oo0o0oo0oQgooo

O O

[

Oo0oooooQgooos

OoOoo0ooodg

O

O
OoooooOoogao

(]

OO0 ooooogogQgoooo

O 0Oooo

O
O
O
O
OJ
O
O
O
O
O

O
O
O
O
OJ
O
O
O
O
O

Oooooogogao
[
O 0Ooooo

O Oooo

I I |

O 0ooo

O Oooo

|

O o0ood

O 0Oooo

O 0O oo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

(44)

O O0ooo

O Oooo

O 0ooo

O Oooo

|

[

O o0ood

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

O Oooo

JP 2010-527920

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

O 0Oooo

2010.8.19

O 0O oo

O 0Oooo

(]
O

O Oooo

O 0Oooo

10

20

30

40

50



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

OO ooo0o4Q0ooD oo UoDoDooUULUoooDoDoggUggooooogdg

OO0 oDoDoogogooooogogooao
Oooooooooooogogoooao
OOo0ooDooogooooogogooao
Ooooooooooooogogoooao

OOoo0ooood
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
OOoo0oooao
O 0Oo0Ooogoao
OOoo0oooaoo
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao

O
O
O
O
O

Ooo0ooooooo0 oo oo o0 oD oD oo oo oDoDoDo oo ooooogodg

OO ooo4Qo0ooDooo oo ooogogXe
Ooo0ooooooo0 oo ooo o0 ooDooogQgae
Oo0ooooo4o0ooDooogogoooooogogog

O 0Ooo0ooo

O Oo0oooogdg

O o
0o o

OooOoo0ooood

O o0oooogogoog

O Ooooao

O

O
Ooooooogodg

O oooooogdg
Ooooooodg
O o0ooooogdg

O

O o0Ooooo
O oOoooo
O o0Ooo0oo0oao
O oOoooo

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 Ooo0ooao
O 0Oooo

O 0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O0Oo0oo0ooao
OOoo0oooao
O 0Oo0Oooo
OOoo0oooao
O OooO0oooo
OOoo0oooao
O Ooo0oooo
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Oo0Oooo
OOoo0oooao
O OooO0oooo
O0Ooo0oooao
O Oooooao
O0Ooo0oo0ooao
O Oooooo
O 0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O0Oo0oo0ooao
OOoo0oooao
O 0Oo0Oooo
OOoo0oooao
O Ooo0oooo
OOoo0oooao

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 Ooooo

I o

O 0Ooo0ooo

O

O Ooooo
OO oOooo
O Ooooo

O 0Ooooo

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

(|

O Oo0Oooo
OOoo0oooao
O Ooo0oooo
OOoo0oooao
O Ooo0oooao

Ooo0oo0ogao

O 0Ooooo

o8 O 0O

OJ

O O0Oogoao

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

O 0Ooooo

O Ooogoao

[ i Ry |

O

O
O Ooo0oooao

O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao

O 0Ooo0ooo

O Ooogooo

O Ooo0ooo

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

O Ooooo

(45)

O 0Oooo

O 0Ooo0ooo

O OO
O 0O O

O

O

O
OOoo0oooao

O
O
O O0ooo

O Ooooo

(]

O 0Ooo0ooo

O Ooooao

|

|

O O oo

[

Ooo0oo0ogao

O 0Ooooo

O O0Oogoao

O 0Ooooo

O Ooogoo

JP 2010-527920

O
O
(]
O
O
O
O

O 0Ooo0ooo
O Ooogooao
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
OO oOgoao

O
O
O
O
O

O 0Ooooo

2010.8.19

O O0Oogoo

O Ooooo

O Ooogoao
O 0Ooo0ooao

O Ooogoao

O 0Ooo0ooo

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

O 0Oooo

OooooocOooOgao

OoooooooooooQgooao

OooooooooooooooooogoQgadg
OoooooooooooooooogoQgg
Ooooooo0ooooooooooogoQgadg
OoooooooooooooooogQgdg
OO0 O0Doogo00oooDoogogoooooggdg
OoooooooooooooooogQgdg
OO0 o0oooo40o0ooDoooooooooggdg
OoooooooooooooooogoQgdg
OoDoooo0oooooogoooooggdg
OoooooooooooooooogoQgdg
Ooooooo0oooooooooooggdg
OoooooooooooooooogoQgdg
Oooooooooooooooooggg
OoooooooooooooooogoQgadg
OoooooooooooooooogoQgdg
Ooooooo0oooooooooooQgdg
OoooooooooooooooogoQgdg
OO0 o0Doogog0oooDoogogoooooggdg
OoooooooooooooooogQgdg
OO0 oDoooo0ooooo4gogoooooggdg
OoooooooooooooooogoQgdg
Ooooooo0oooooooooooggdg
OoooooooooooooooogogQg-g
Ooooooo0oooooooooooggg
OooooooooooooooooogoQgadg
OoooooooooooooooogoQgg
Ooooooo0ooooooooooogoQgadg
OoooooooooooooooogQgdg
OO0 o0ooogo00oooDoogogoooooogogogdg

Ooooogogao

Oooooooooooogogooao

O Oooo

OooooocOoogao

Oooooooooooogooao

O 0ooo

Ooo0oooQgogoao

Oooooo4o0ooooogogooao

O Oooo

OoOooo0oogoood

Oooooooooooogooogoo

O o0ood

OoooooQogogoao

Ooooooo0ooooogogooao

O 0Oooo

Oo0ooogogaog

OOo0oooo4dgooooogogogogoao

O 0O oo

OoooooQgogoo

Ooooooo0oooooQgooao

O Oooo

Ooooogogaog

Oo0oooo4ogooooogogogooao

O Oooo

OooooooOoogao

OoooooooooooogoQgdg
Oo0ooooooooooogogdg
Ooooooooooooogogogdg
Oo0oooooooooogogdg
Oo0oooooooooooogoogdg
Oooooooooooogogdg
Oo0oooooooooooooQgdg
Oo0ooooooooooogoQgdg
OO0 oDoDoogogoooooogogdg
Oo0oooooooooogoQgdg
OOo0ooDoogogogooooooggdg
OoooooooooooogoQgdg
OOo0ooDoogoooooooggdg
OoooooooooooogoQgdg
OOo0oooooooooogogdg
OoooooooooooogogoQgdg
Oo0ooooooooooogogdg
OOo0oooooooooooogoogdg
Oo0ooooooooooogoQgg
OO0 oDoDooggoooooogogdg
Oo0ooooooooooogoQgdg
OO0 oDoDoogogoooooogogdg
Oo0oooooooooooogoQgdg
OO0 ooDooogogogoooogogdg
OoooooooooooogoQgdg

O Oooo

Ooooogogao

O Oooo

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

O 0Oooo

O Oooo

(46)

O O0ooo

O Oooo

O 0ooo

O Oooo

O o0ood

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

O O
O 0Oooo

JP 2010-527920

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

Oooooooooooogogoooog
OO0 ooDoooooDoDoo4goooodg
Ooooooooooooogoooog
OOo0ooDooooooooogoooog
Ooooocoooooooooooogdg

O 0Oooo

2010.8.19

O 0O oo

O 0Oooo

O Oooo

O 0Oooo

10

20

30

40

50



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

e s e e e e e e e s e s e A

O

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 0Ooo0ooo

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

|

Ooooooooogoogooao
oo oooooogooao
Ooooooooogoogooao
oo oooooogooao

O
O
O
O
O

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

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

Oo0ooooogogoooaoo
OooooogoQgoooao
OooooogooOoooaoo
OoooooQgoooao
OO0 oDooQgodQgoooao
OoooooQgoooao
OO0 oDooogQgoooao
Oo0ooooOoQogoooao
Oo0oooogQgoooao
Oo0ooooQgooooaoo
Oo0oooogQgoooao
Oooooogogoooaoo
OooooogoQgoooao
Oo0ooooogogoooaoo
OoooooQgoooaoo
OoOooooogooOoooOoaobo
OoooooQgoooao
OO0 oooogoQgoooao
Oo0ooooOoQgoooaoo
OO0 oooogo4Qgoooao
Oo0oooogogoooao
Oo0oooogogQgoooao
Oo0oooogogoooaoo
Oo0oooogogQgoooao
Oo0ooooogogoooaoo
OoooooQgoooao
OooooogooOoooaoo

Ooooooooogooao
Ooooooogoogooao
OoooooooogoOooao
Oooooooogogogooao
OO0 ooDoogQgogoao
OoooooogoQgooao
OO0 oooooggooao
OooooooogoQgooao
OOo0ooooggooao

O Ooooo

O 0Ooo0ooo

O 0Ooooo

Oooooogooogoo

Ooo0oo0ogao

OooooodQgooao

O 0Ooooo

OO0 oooodogoao

O O0Oogoao

Ooo0ooooQgooao

O 0Ooooo

Oo0oooodgogooao

O Ooogoao

OooooooQgooao

oo oooooogogooQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogogoo-g
OO0 ooooogogoog
Ooooooooogoogog
oo oooooogogoo-g
Ooooooooogoogoo
oo oooooogogo-g
OO0 ooooogogog
oo oooooogogoo-g
OO0 ooooogogog
oo oooooogogoo-g
OO0 ooooogogog
oo oooooogogoo-g
OO0 ooooogogog
Ooooooooogoogo-g
oo oooooogogoo-g
Ooooooooogoogoog
oo oooooogogoo-g
OO0 ooooogogog
oo ooooogogo-g
OO ooooogogodg
oo oooooogogoQg
OO0 oooooggog
oo oooooogogooQg

O 0Ooo0ooo

Oooooodgooao

O Ooogooo

OoooooodQgooao

O Ooo0ooo

Oooooodgooao

O Ooooo

(47)

Ooooooodgooao

O 0Ooo0ooo

Oooooogooao

O Ooooo

OoooooodgoOooao

O 0Ooo0ooo

OoooooQgooao

O Ooooao

OoOo0ooogoooogoao O

O O

Ooo0oo0ogao

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

OooooodQgooao

O 0Ooooo

Oo0oooodogoao

O O0Oogoao

OooooooQgooao

O 0Ooooo

Oo0oooogodgogooao

O Ooogoo

JP 2010-527920

OooooooQgooao
Oooooodgooao
OooooooQgooao
Oooooodgooao
Ooooooodgooao
Ooooooodgooao
OO0 oooodogoao

OoooooogoQgoao
OO0 o0oooogogogao
OoooooogoQgoao
OO0 ooooggogao
OoooooogogoQgoao
OOooooogogogao
Oooooooogogogogoao

O 0Ooo0ooo
O Ooogooao
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
OO oOgoao

OooooodQgooao

O 0Ooooo

2010.8.19

O
O
O
O

OO0 oooodogoao

O 0Oooo

OooooooQgooao

O o0Ooo

Oo0oooodgogooao

O oOooo

OooooooQgooao

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

OoooooOoogoao

OoooogogaoQg
OooOoo0ooood
Ooo0oooogod
OooOoo0ooood
Oooooogod
OOoo0oooogd
Ooooooogod
OOoo0oooogd
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
Oooo0oood
OoOoo0oooogd
OooOoo0oood
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood
OoOooooogd
OooOoo0ooood
Ooooooogod
Oooooogdg
OoOoo0ooogod
OoOoo0oooogd
Oooo0oood
OoOoo0oooogd
OooOoo0oood
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogdg
OooOoo0ooood
Oooooogod
Oooooogd
Ooooooogod
OOoo0oooogd
OoOoo0oooogod
OoOoo0oooogd
Oooo0oood

Ooooooooooooooooooodg
OOo0oooooooooDooooooooodg
Oo0ooooooooooooooooood
Oo0oooooo0ooDooooooooodg
OO0 0o oogogddooDoogogoogoooood
Oo0oooooo0ooDooooooooodg
OO0 oDooog4gooDooogog4gogoooood

Oooooooooooogoooao
Ooooooo0ooooogoooao
OOoooocooooooogogoOoooaoo
Ooooooo0ooooogoooao
OO0 O0DoDoo4dooooodgogooao
OoooooooooooQgoooao
OO0 oDoDoo4gdodooooogoooao
Ooooocoo0oooooQgoooao
OOoDoDoDoo4gogooooogodgoooao
Ooooocoo0oooooQgoooao
OooDoDoooooooodgoooao
Ooooocooooooogoooaoo
Oooooooooooogoooao
Oooooooooooogogoooao
Ooooooo0ooooogoooao
Oo0ooooooooooogooOoooaoo
Ooooooo0ooooogoooao
OO0 oDoDoo4o0gooooodgoooao
Ooooooo0ooooogoooao
OO0 oDoDoo4gogooooogoooao
Ooooooo0oooooQgoooao

OO0 oDoDoooo0oooooooooodg
OO0 Do ooo4Qo0ooDoogog4gogoooodg
OO0 oo oooo0oooooooooodg
OO0 oDooooo0oooogog4gogoooodg
oo oooooooooooooooodg
OO0 oo oooo0oooogogogooooodg
Oooooooooooooooooodg
OO0 oo oooo0DooDooogoooooodg
Ooooooooooooooooood
OO0 oo oooo0oooooooooodg
OO0 Do oDoo4QgooDoogggogoooodg
OO0 oo oooo0oooooooooodg
OO0 Do oDoo4QoooDoogog4gogoooodg
OO0 oDoDoooo0oooooooooodg
OO0 Do ooo4Qo0oooogog4ogoooodg
oo oooooooooooooooodg
OO0 oo oooo0ooooogog4gogoooodg
Oo0oooooooooooooooodg
OO0 oo oooo0oooooogoooooodg
Oo0oooooooooooooooodg
OO0 oo oooo0oooooooooodg
OO0 0o oDoo4QgooDoog4gogoooodg
OO0 oo oooo0oooooooooodg
OO0 Do oDoogQgooDoogog4gogoooodg
OO0 oDoDoooo0oooooooooodg
OO0 Do ooo4Qo0ooDoogog4gogoooodg
OO0 oooooo0oooooooooodg

(48)

OO0 ooooogo4ogoooooggoao
Ooo0ooooooooooogoogoao
OOo0ooooooooooogogoao
Ooo0ooooocooooooogoogoao
Oo0oooooooooooggoao
Ooo0ooooooooooooogoao
Oo0oooooooooooogoQgoao
OO0 oo oogog4gooDoogogogao
Oo0oooooooooooogQgoao
OO0 oo ooogog4gogooooggogao
Ooo0oooooooooooogogQgoao
OO0 ooooogo4gogooooggogao
Ooo0oooooooooooogoogoao

JP 2010-527920

2010.8.19

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

OooooooQgogoo
Ooooooogogoo
Oooooooogogoao
oo oooogoo
OO0 oooogogaog
OooooooQgoo
OO0 oooogogo
OooooooQgogoo
Oooooogogo
OooooooQgoo
Oooooogogoo
OooooooQgogoao
Ooooooogogoo
OooooooQgogoao
OooooooQgogoo
Oooooooogoogoao
OooooooQgogoo
OO0 oooogogao
oo ooooQgogoo
OO0 oooogogo
OooooooQgoo
Oooooogogoao
OooooooQgoao
Ooooooogogoao
OooooooQgogoo
Ooooooogogoo
Oooooooogogoao
oo oooogoo
OO0 oooogogaog
OooooooQgoo
OO0 oooogogo
OooooooQgogoo
Oooooogogo
OooooooQgoo

OoooooooQgoogoo
O o0oooogogoo
Oooooooogoogo
oo oooogogoo
O 0D oooogogog
oo ooooogogoo
OO0 oooogogog
oo ooooogogoo
OO0 oooogogog
oo ooooogogoo
O o0oooogogog
Ooooooogogoo
oo oooogogoog
OoooooogoOgoao
oo oooogogoo
OooooooogoOgoao
OO0 oooogogoo

Ooo0oooogooOoooOoao
Oooooogoooaoo
OOoo0oooooOoooOoaoo
Oooooogogoooaoo
OO0 o0ooodogoooao
Ooooooogogoooaoo
OO0 oooodgogoooao
Ooooooooooao
Oooooogogooao
Ooooooooooao
Oooooogoooao
Ooo0oooogooooao

OooooooQgooao

OoOoo0ooood
OOoooood
OOoo0oo0oood
OOoo0ooood
O 0O0oOooood

Oooooodgooao

Oooooodgooao

OoooooQgooao

Ooo0ooogooogoao

OoooooQgooao

O Ooo0oooao

Oo0oooogodgogooao

O 0OooOooood
O O0Oo0ooood
O Ooo0ooood
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
OOoooood
OOoo0ooood
OOoooood
OO0Ooo0oo0oood
OoOoooood
O 0O0o0ooood
OoOoooood
O 0OooOooood
OoOoooood
O Ooo0ooood
OoOoooood

OooooooQgooao

Oo0oooogodgogooao

OooooooQgooao

Oo0oooogodgQgooao

OooooooQgooao

Oo0oooooggogoao
Ooooooooogoogoao
Oo0ooooogogQgogoo
OoOo0ooooooOgoogoao
Ooo0ooooogogQgogoo
OO0 oooooggogog
Ooo0ooooogogQgogoo
OO0 oooooggogo
OooooooogoQgogoo
OOo0oooooggogao
OoooooooQgogoo
Oo0oooooggogo
OoOooooooQgoogoao
Oo0oooooggogoo
OOooooooOgoogoao
Oo0oooooQgogoao
OO0 oooooggogog
Ooo0ooooogogQgogoo
OO0 oooooggogo
Ooo0ooooogoQgogogoo
OO0 oooooggogo
Ooo0oooooQgoogoao

OooooogodgQgooao

(49)

Ooooooodgooao

OoooooQgooao

OoOoo0ooodgooao

OoooooQgooao

OoOoooogoood

OoOo0ooogooogoao

OoooooQogogoo

OooooooQgooao

Ooooogogaog

Oo0oooogodgogoao

OoooooQgoogoao

OoooooQgooao

Ooooogogaog

Oooooogodgogooao

JP 2010-527920

OoooooOoogoao
Ooooogogaog
OooooocOooOgao
Oooooogogao
OooooocOoogao
Ooo0oooQgogoao
OO0 ooo-gogaog

Ooo0ooooQgooao
OooooogodQgooao
OooooooQgooao
OooooodgQgooao
Oooooodgooao
OoooooQgooao
OO0 oooogodgogoao

Oo0Oo0ooodg
O0Oo0ood
OoOoo0oodg
O0Oo0oood
Oo0Oo0ood
OO0Oo0ood

OoooooQogogoao

OoooooQgooao

OoOoo0ood

2010.8.19

Oo0ooo-gogaog

Oo0oooogodgogoao

OO0Oo0ood

Ooooooogogoao

OoooooQgooao

Oo0Oo0ood

Ooooogogaog

Oo0oooogodgogooao

OOoo0oood

OoooooOgoogoao

OooooooQgooao

Oo0Ooo0ood

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

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

Ooooooooooood
OO0 oooooooooodg
Oooooooooooood
OO0 oooooooooodg
OO0 oo oogoggogoooodg
OO0 oooooooooodg
OO0 oo ooggogoooodg

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
O oOoooo

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

Oo0ooooooooooooooood
OO0 oDooooo0ooooogoooooogodg
Oo0oooooooooooooooood
OO0 oDooooo0oooooooooogodg
OO0 Do ooo0o 0o ooDoog4gogooood
OO0 oo oooo0ooooogoQgoooo
OO0 Do ooo4QoDooDoog4Qgogooao
OO0 oo oooo0oooooOoQgooooo
OO0 Do ooo4o0oooDoogQgoooo
OO0 oDooooooooooQgooooo
OO0 Do oooo0oooooogogQgoooo
Oo0oooocoooooooogogoooo
OO0 oo oooo0oooooogogQgoooo
Oo0oooocoooooooogooooao
OO0 oDooooo0ooooogoQgoooo
Oooooooooooooogoooao
OO0 oDoDoooo0ooooogoQgoooo
OO0 Do ooo4Q0D oo oog4Qgogooao
OO0 oo oooo0oooooQgoooo
OO0 Do ooo4gogooDooggogoooao
OO0 oo oooo0oooooQgoooo
OO0 Do ooo4o0ooooogQgoooo
OO0 ooooo o oooooQgooooo

OO oo oooooooodg
OO0 oDooogoggogoooodg
oo oooooooooodg

Oooooogoooao
Oooooooogoooaoo
Oooooogoooaoo
Ooo0ooooOooOoooOoaoo
Oooooogogoooaoo
OOoo0oooooOooOoooOoao
Ooooooogogoooao
OO0 oooogogoooao
Ooooooogogoooaoo
OOooooogogooao
Ooooooogooooao

OO o0oooof

(50)

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

O 0Ooooo
OoOoo0ooao
O oOoooo

JP 2010-527920

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

Oooooo4oooooogogdQgoooao
Oooooooooooogoooao
Ooooooo0ooooogogQgoooao
Oooooooooooogoooao
Ooooooo0ooooogoooao
OO0 o0Dooo4dooDooogdgoooao
Ooooooo0ooooogoooao
OO0 oDooo4Q0goooog4Qgoooao
Ooooooo0ooooogoooao
OoDoDooo4o0oooooggoooao
Oooooooooooogoooao

O oOoooo

Ooo0oooogooooOoao
Oooooogogoooaoo
OOoo0ooooOooOoooOoaoo
O 0Oo0ooOood

OO0 oooodgogooao
Oooooogogoooaoo
OO0 oooodgogooao
Ooooooogooooao
Oooooogogooao
Ooooooogooooao

O 0Oo0oooo
O O0Oo0ooOooo

2010.8.19

10

20

30

40

50



e [ e e e [y s [ [y

Ooooo x o

S S I I [

X Oog B x oo
oo oooo =\gogHe
OO0 ooooogogog

[ I R |

A e s e I e e e e e e s e

O x

X

O

L [ [ e [ e e Iy

o o

|

OO0 X X Oog4ooooooo4oooooooogooooooooooogogaog

O o oQo

|

bt o000 oOoo0O0 xoOooooooDooo oD oo oo o0 oD oDoOD oo oo oooQgoogoo

L I i R |
O x O
00O O

L I I I A
0O oo oo
L [ R I
OOo0oQoxoooogogxe

O
O
O

OO X O X Ooooooooouoooooo oo ooooooDooogogooao

00O oO0oood

o oQ o
00O g

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

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

b oo oD oo o oo o ooooogoogao

O

o0 o o0ooooo0oooooooooooodg

DO oo ooogdg

O

O oo oDooooo o oo oogoogao

e I e

DO Qg 8Boo egdg

Oooo0oogoood
Oooooooogdg

Db bpogooDooooooooooooooodg

L [ |

O OooOooo

|

L [ e e A s [ [

0O

0O
0O

Oo4ooQg 88X ogQg 8\ oooggogoox

[ I R |
[ O R |

b b oD oooOo0oooDooooooooodg

O X OO0 oooogogogooo

0D bpgoDoDoooUogoooogogoooood

oo ooDooogogooooogdg

D b0 oo oo o o0 oo ooooooooQgogoo
o000 oogog oo ooogoguooooogogog

0O
0O

(]

Do oo ooog x oo

O 0o x 0O

b bgooo x X Ogooaog
O oXx Ooooooogoo

O Oooo

o0 oo0o0ooooooooooooooogooogao

oo O o

O X O o oo oo ooooooooooogogogooo

O

0O

O OooOoooo

S |

O
O
O

o0 oXx oo ooooooooooo oo oooo4ooogaoao

e B R R

O Oo0oo0ooQgoao
O x OO

O 0Ooo0oo0oao

O oOoooo

O O

o000 ooo0 0o oo oo oo ooooogogooo

0O
o0 Xx Oooooooooooooooooooooodg

od

e S R W R

(51)

O
O
O
O
O
O
O
O
O

o0 ODoo0 o oo o oo o oo ooogoogo

00O 0

0 X Oo0oogog

e T s I o R = A s R
oo oo oog B\ BQ>»d
O x O O
e S R i

O0Ooo0ood

O OO

O O O
O OO

o0 ODoo0 o oo o oo o oo ooogoogo

O O

b oo oo oQo0 oo ooo o0 oDoooogogogoooo
Do O0Qg X X Ooooooooo4ooooooogogooao

Do o ooooogogo-g
bx OoOoooB
OO OooOoooB
DO O0oOooooaogo
[ S i R |
S R R |
Ooo0Ooo0ooood

O O

|

e |

O O

b o000 o0oooo0 oo ooo o0 oDoooogogogoooo

00O x OO0

X O oo ooooooogooooooogogooao

e I o
o000 ooo 0o oDooo oo oDooogogooo

0O X

O

I R |

b booDoooOoooooooooooodg

DO O x Ooood
bX X OoOoo
O Oo0ooQgoao

JP 2010-527920

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

b0 b ipogooooooooooooogooogao

b bOooooo4o0oooDooo4gogooooogodg
D iogoooooooooooooooogooogao
bbb oo oooooooocoooooogogoao

b iog oD oo ooo o oo oogoogao
L [ e e A [ [y
bbb oo 4dooDooUogUgooDoogogooao

e S R R
e |
OO ooooog X

0O

0O
= R o =
o o oOoog O O
O
CoooO 20000
Ox OO O 0 ogoQg 900
CoooOQO SO000oo X
Ox OO0 000000 X 000000000 oo0oooOgo

[ R |

e |
|
|

O x oo x Oodooao
]
]

OO0 x oo0oo0ooao
Oo0oooQgogoao

O
O
O

A

O O

Ooooooogogoooaoo

O O

2010.8.19

ooaon

O

e [ e e e s s Y Y
oo

O Ooooo
O 0Ooo0ooao

O

OOo0ooooooooooooooooogogoao
OO0 o0DoDoo4ooooooo4gogooooogogogo
o o0 oo0 o oo o oo o oo ooogogoogao

O

UOXx OO0 o0oooood
O oOoogoooo
o Oo0oooQgox ™

O

e S [ i

oo

[ i R |
O 0O o

O

O

O x O

10

20

30

40

50



b OoxXx OoooOo0 X ooooooooooooooooooo oo ooooooooogoao

o o0
Oo0oOoO0oogooo

OO © oo OO
o O O
X
oQg Qg
O e e e s [ o R R o =

LA s e s e e e e Y
b OO0 X OoOooooooooo o oD ooo oo oDoD oo oo oDoogooooo

|
Lol B R |

O

O

oo ==

X O O
[ I R |

Lot e e s e sy ey R

b oo oogdg

0O g

O

L e, S [ R e Iy Iy

|

00O O

O

b b oDooo40o0ooDooo o000 oDooooUoooDoDoooooooDooogogoaog

e [ I - i B

0O 0o oo

Oooo0oooQgoao
OoooooogogQgoo
Oooo0oooQgoao
OoooooogoQgoo
O0o0DoooogoQgogao
OooooooQgoo
OooooogQgogao
OooooooQgoo
Ooooooggogao
OooooooQgoo
Ooooooggoao
Oooo0oooQgoo
Ooooooogoggoo
Ooooooogoao
OoooooogogQgoo
OoOoo0ooogoo
OooooooQgoo
Oo0ooooogoQgogao
OoooooogoQgoo
Ooooooggogao
Oooo0oooQgoo
Ooooooggoao

o0 oooooo0ooo0ooogooogoog

0 X O X OO

0B oOgooQgo

L I B B
Ooooo x goQgoge

b OO0 OoDooo4o0 oo ooo 4o oooogQgoo
D oo ooo oo o oo oo ooogooogoo

O

OoOoooood

Do dg®F ODoogo 20000

L R I R B B

o000 ooo oo oooooooooogodg
LA s e A e A Y [ Y
b OoOoDOoDoooo0 oo ooo o0 ooDooogQgoo

0O
m|

o o[ o
O0OooOooao

O Ooo0oooo

0O Oooo

O x o

L I O I |

O o0ood

Do oQgoR Oood oo oo =2gd

O x O 0O

o000 ooo0 g0 oDoouo oo oooggogao

(]

0o X

O

OO0 oooog4Qgogooe o

o000 oooo00 o oD ooo o0 ooooogoQgoo
o000 ooo0o o0 oo oogo oo ooogogogooo

O 0Oooo

O

0O

o o X

O
O

O

O 0o x 0O

oo oooogo Bbg

O

OO &g o

O
O

O b obpopooooooo oo oo0oooo0ooogooogooao

o000 oooOo0 oo ooo0o o0 oo ooo Qo0 oDoooggoo

L S R |

DO x Ooood

O

DO googogox
D boooooooOo x oodg

O O
O
O

L [ [ [ o [

oo

OOo0ooDooo0ooooooooooogoooao
Ooooocooooooooooooogoooao

0O O

O
DO Qg x Ogoob

O

O O O O

O

O
DO OoOoOoooodg

O

0O

(52)

X (] (]

)

X O o o
O o
O O O

b OO0 o0oOo0oooOo0o oo oooo oo oDooogogogoooo

Lol R i R |
el R i R |

oo oOXx gooooooooooooooogooogo

=

e S R W

o000 ooo o0 oo ooo o0 oo ooooooooogdg
b OO0 oOoDo0oo0oQg X Oo0ooogog4oooooogooogoooogogoooao

O o oQg OO
0O
L i [ B B

e |

e |

O Xx Ooooogogaog

O 0Ooo0ooOoo x

o000 ooo o0 oo ooooooooogodg

0Hx Oo OO
o 0o X ooo4oooooooooooooogoggogoooogd

e I |

O

O

OO oOoooo

L 5 [ [ [ e [ o [

OoOoo0oo0oood

0o oo ooO0googs

O 000D ooo oo ooogoggogooooogodg

S S o R |

O

L B [ A B

O

JP 2010-527920

Oooooooo
Oooooooao
ooooooao
ooooooao
Oooooooao
ooooooao
ooooooao
Oooooooo
ooooooao
Oooooooao
ooooooao
ooooooao
Oooooooao
ooooooao
ooooooao
Oooooooo
Oooooooao
ooooooao
ooooooao
Oooooooao
ooooooao
oooo, 00
Oooooooo
ooooooao
ooooooao
Oooooooo
Oooooooao
ooooooao
of"00oan0
DDDDDDD
DDDDDDD
ooooooao
OO0Ox 00" O
DDDDDDD
“oDooooo
o p 0000 x
ooxpOoob @
o 00o0oxa0o
O, 5,000
0000, 5 g
“oooooao
DDDDDDD
Oo0oooooo
000000 x
Oo00O0x0Ooao
ofP"00oano
Ooooooao

A

O o0 ooooogdg
OO0 oooogdg
O oooooogodg
O oo ooogdg
Ooooooogodg

Ly e s e s I o |

o oo OooOogooogoxo O
O x

OO x Oo

[ |
O O
[ I R |

2010.8.19

b X OO0 oocooo0oooDoogogUoooooogoggoooao

i i R |

O

L I [ [ s e [ e e s e e e o |

O

0O O

OO @go

L [ s s s ) s e o |

0O
00O O

OO0 oo oooo

O

X O
[ |

b iogooooooooo0 oo oo ooOgoooogoo

oo Qg Xx o0 oQg

00O

10

20

30

40

50



OO Ooooo

Iy s e e A [
e s e e e e s ey e ) e e e e e s [ o
Iy e ey e ey e e e B sy [y
e s e s ey e e e e e ) A s [

x O
L I i R

I Y s IS

(]

L [ B Y |

o o

]

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

OOoooood
OOooooodg
OOoo0ooood
OOo0o0oooodg
O 0O0oOooood
OOo0oooodg
O 0O0ooood
OOo0ooood
O Oo0oooodg
OoOoo0ooood
OO0Oo0ooood
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OOoo0ooood
OOooooodg
OO0Ooo0ooood
OOooooodg
O O0O0o0oooodg
OOooooodg
O O0Ooooood
OOoooood
OO0O0o0ooood
OOoo0ooood
OOoo0ooood
OOoooood
OOoo0ooood
OOoo0ooood
OOo0o0oooodg
O 0O0o0ooood
OOo0oooodg
O O0ooood
OOooooodg
O Oo0oooodg
OOoo0ooood

(]

OoOoo0Ooood

Oooo0oooogoo
Ooooooogoggoo
Oooo0oooogoo
OoooooogogQgoao
OO0 oooogogogao
Ooooooogoo
Oooooogoggogao
OoooooooQgoo
Ooooooggogao
Oooo0oooQgoo
Ooooooggoao
Oooo0oooQgoao
Ooooooogoggoao
Oooo0oooogoo
OoooooogogQgoo
Oooo0oooogoao
OooooooQgoo
O0ooooogogogao
OoooooogoQgoo
Oooooogogogao
OooooooQgoo
Ooooooggoao

O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
OOoo0oooao
OO o0goo
O Ooooo
O OoOooog
O Ooooo
O OoOooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo

Ooooooooooooaoo

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 0Oooo

O

o

O Oooo
O oOood

Ooooooogogogoooo

[m-)

Ooo0oooooooOooooaoo

OoOooooago
OO0Ooo0oooaogs

Ooooooogogooooo

OooDooooogooogao

OO x x 0Oood
O0Ooo0oooogod
O x Ooo x O

Oooooooogogogooooao

OO0 ooDoogogoooao

Oooooooogooooaoo

O ox OO
o og Qo

O O
O O

OO0 oooooggogoooao

Ooooooooooooaoo

|

O o o o
00O

O
O

Ooooooogogogogoooao

m]
|

]

Oooooooooooaoo

()

|
Oo0oo0ogao
O Oooo
O Oooo

Ooooooogogogooooo

(53)

0O
|
O d

OoOoooood
OOoo0oooogod
OO0 x ood
O X X OooOoogd

)
m)
O0Ooo0ooox O

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

Ooooooooogoogogoo
oo oooooogogooo
OoooooooogoogooOoo

oo oooooogogoo

Ooooooogoood

oo oooooogogogoo

OO0 ooooogogoo

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

oo oooooogoogooo

[ |
O X

(]

O OO

OO0 ooooogogoo

JP 2010-527920 A

] (] [mp]

O
O
O

OoooooooOodg
Oooooogdg
OoooooooOodg
Ooooooogdg
Oooooooodg
Oooooogdg
OO0 ooooggdg
Oooooooogdg
OO0 oooogdg
Oooooooogdg
OO0 oooogdg
Oooooooogodg

oo oooooogoogoo

O
|

O

o o oo
O 0O O

OOoo0oooao

OO0 ooooogogooo

(]

Ooooooooogoogooo

oo oooooogogooo

O

O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo

Ooooooooogoogogoo

m]
|

oo oooooogogooo

Ooooooogood

|

|

O

OOoo0oooao

oo oooooogogoo

2010.8.19

OOoo0ooood
OO x oOoood
OoOooOo x ood

OO0 ooooogogoo
oo oooooogogooo

OO0 ooooogogoo

OoOooo0od

O B

oo oooooogoogoo

10

20

30

40

50



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

DO 0o ooogogooo
bt oo ooooogooooo
Do ODoooogogooo

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

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

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

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

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

OooooooQgxoooood
Oo0oooooooooooogdg
OooooooooOogxooood

Oooo0ooogogooao

Oooooooooooodo
Ooooooogogoooog
Oooooooooooo
Ooooooogoooog
OO0 oDooogogooodg
Ooooooogoooog
OOooDooo4gQgoooodg
Ooooooooooog
Oooooogoooodg
Ooooooooooogdg

Oooooogogooao

Oooo0ooogogooao

DO Oooooo

Oooooooogdg

Oooooogogooao

DO Oo0Ooooo

Oooo0ogoood

Ooooogooogoo

O x O oo
DO googogo
O Ooogooo

O

Oooooooogdg

Oooooogogooao

OOooooogog x>
OooooooQgoo

OO0 oooodogoao

Oooooogogooao

S e |
L R
S e |

OO0 ooooogogooao

OOo0oooodgogoao

Lol S I R |
i R i R |

OOoo0ooood
OOoooood
OOoooood

Ooooooogogooao

Oooooodgogoao

Oooooooggooao
OoooooooQgooao
Ooooooogoggooao
Ooooooooogooao
OooooooogogQgooao
OoooooooogoOooao
OooooooogogQgooao
OO0 ooDooggogogoao
OooooooogoQgooao
OoDoooooggogogoao
Ooooooooogooao
Oooooooggooao
Ooooooooogooao
Oooooooggogooao
Ooooooooogooao
Ooooooogoggooao
Ooooooooogooao
OooooooogoQgooao
OO0 ooDoooggogoao
OooooooogoQgooao
OO0 oooooggogogoao
Oooooooogoogooao
OO0 oooooggogooao
Ooooooooogooao

o0 ooogooao

OO0 ooooooooooogoogdg
Oooooooooooooodg
OO0 ooooogogog x oooogodg
Ooo0ooooooOgoxoooood

OO0 ooooogogQgoooo

Ooooooogogooao

Oooooogogooao

(54)

Oooo0ooogogooao

Oooooogogooao

OooOoo0oooOgoogooao

O OO

OoooooogoQgoo
OOoooogogogao
OoooooogoQgoo
Ooooogogoao
OoooooogoQgoo
Oooooggoao
Oooo0ooogoQgoo
OooooogQgoao
Oooo0oooQgoo
Ooooooogogoo
Oooo0ooogoo
OoooooogQgoo
Oo0ooooogoQgogao
OoooooogogQgoao
T OO 4QgOooooo
OoooooogoQgoo
Oooooggoao
Oooo0ooogoQgoo

DO OgooQgogo
O OooOgooo
O Ogoogogo
DO Ooo0oooo
OO0 oDoooooooooogogdg

Oooo0Ooogooodao

O

Ooooooogdg

O

OO0 oooogoog X

Oooooooogdg

JP 2010-527920

O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooo
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao

0o 0o ooogoao
Do oooogdg
o0 ooogooao

X OoOogogd

OO0 oooooooooooogdg
Oooooooooooooodg
OO0 oooooooooooogdg

OoOoo0ooood
OO0 ooooogog X

OOooooodg
OoOooOooood

OO0 oooooooooooogdg
OO0 Do ooogoooooogogdg

2010.8.19

0O Ooogooo
O g x Oo
A i R

O

Oooooooogodg

O

O Oooooogg

(]

Ooo0oo0ooooQgoo

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

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

O O0ooo
O Oooo
O 0Ooo
O oOooo
O Ooo
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

OoooooooooooooooDoooooooooQgodg
OOoooooo0ooooo4o0ooDooo4oooooogg
OoooooooooooooooooooooooOgodg

Ooooooooogoogooao
oo oooooogooo
Ooooooooogoogooao
oo oooooogooo
OO0 ooooogogoao
oo oooooogooo
OO0 ooooogogoao
oo oooooogoogooo
OO0 ooooogogogoao
oo oooooogooo
OO0 oooooogogogoo
Ooooooooogoogooao
oo oooooogoogooo
Ooooooooogoooao
oo oooooogogogooo
OooooooooogooOoao
oo oooooogooao
OO0 ooooogogoao
oo oooooogooo
OO0 ooooogogoao
oo oooooogooo
OO0 ooooogogogoao
Ooooooooogoogooao
oo ooooogogooao
Ooooooooogoogooao
oo oooooogooao
Ooooooooogoogooao
oo oooooogooo
OO0 ooooogogoao
oo oooooogooo
OO0 ooooogogoao

b oo oooogogooo
OoOoooo0ooooogoooDoo oo ooogogoogoo

Ooooooo0ooDoooo0ooDooooooooooQgg

Oooooooooooogogog

b oo oooogogoao

OO0 oDoDoogogooooogogdg
OooooooooooogQgdg
OO0 ooDoogogoooooggg

OO oo ooogooo

b oo oooogogoao

OooooooooooooooDooooooDooooQgg
OOo0ooooooooooo4o0ooDooo4gogooooogg

oo ooo0oooooao

Oooooooooooogogdg
Oooooooooooogogg

b o ooooogogooo

OoooooooooooooooooooooooOgodg

(55)

OOoooooo0oooooooooDooo4oooooogg

oo ooo0oooooo

Oo0oooooooooooogoQgadg
OooDooooooooogoQgdg

OO o oooogogooo

OO0 o0ooodUoooooddUoooDoDoo4ggooooogg
Ooooooo0ooooooo0oooDooooooDooooQgog

O
O
O

b oo oooogogoo

OO0 oDoDoogogoooooggdg
Oooooooooooogog-g

oo oooOoooogooao

OO0oooooooooo4gooDooo4gogooooogg

JP 2010-527920

O
O
O
O
O
O
O

oo ooo0oooooo

b o oo ooogogooo
Oo0ooooooooDooooDooDooooooooao
Oo0ooooooooooooooooooooooao
Oo0ooooo4o0ooDooooDooDooooooooao
e e e e e e e e e
Oo0ooooooooDooooDooDooooooooao
OO0 o0oDooooQooDooooUoooDoDoo4gogooooao

Oo0ooooooooooo o ooDooooooooao

Oo0ooooooooooggog
OoooooooooooogoQgaog

O
O
O
O
O

2010.8.19

OO0 ooooooooooQgg

Oo0ooooogooQgogoo

OooooooQgooao

Oo0ooDoooooooDooo oo oDooo4gogogoooao
Oo0oooooo0ooDooo o ooDooooooooao

Oo0oooodgogooao

OooooooQgooao

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 [

OO0 ooooooooooQg-g
OO0 oooogogoooooggg
OoooooooooooQgg
OO0 oooooooooogoggog

Oooooooo0oooooo00 oo ooo oD ooDoDooo0ooDoooogogoooao
OOooooo40oooooo40oooDooooUoDoDoDoDooUoUUoooDoDoogogooao
Oooooooo0ooooo o0 oo ooo o0 ooDoDooo0oooDoooogoogoooao
OoOOooooo40oooooo400ooDooUoo oD oooDoDoooDUooDoDoogogooao

OoooooOoogao

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

OooooooooooOgodg
OooDoooooooogg
OooooooooooOgodg
Oooooooooooogdg
OO0 oDooogogoooooogdg
Ooooooooooogdg
OO0 oDooogogogoooogdg
Oooooooooooogdg
OoDoooogog4gogoooogdg
OooooooooooQgodg
Ooooooooooogdg

O Ooo0oo0oooao
O Ooooooaog
O Ooo0oo0oo0ooao
O Ooo0ooooo
O 0O0o0ooooog
O Oooooooo
O 0Oo0ooooog
O Ooo0ooooo
O O0Ooo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Oo0ooooaog
O Ooo0oo0oooao
O O0Oo0ooooaog
O Ooo0oo0oooao
O Oo0ooooaog
O OoOo0oo0oo0ooao
O Ooo0ooooo
O 0O0o0ooooaog
O Ooo0ooooao
O 0Oo0ooooaog
O Ooooooao

Oooooocooooood
Ooooooooooodg
Oo0oooocooooood
Ooooooooooodg
OO0 oDooogogogogooood
Ooooooooooodg
Oo0DoDoogogogogooood
Ooooooooooodg
Oo0oDoogogogogoooogod
Oo0oooooooood
Oooooogoooooogodg
Ooooooooooodg
Ooooooooooodg
Oo0oooocooooood
Ooooooooooodg
Ooooocooooood
Ooooooooooodg
OO0 oDoogogogogooood
Ooooooooooodg
Oo0oDoogogogogoooogod
Ooooooooooodg

Oooooogogao

OoooooOooOgao

Oooooogogao

OoOooo0oogooodg

OoooooQgogoao

Oo0ooogogaog

OoooooQgogo

Ooooogogog

OooooooOoogao

Oo0ooogogao

Oooooooooooaoo
Ooooooogogooooao
Ooooooooooooaoo
Ooooooogoooooao
OoooooooOooooaoo
Ooooooogogooooao
OO0 ooDoogogooooao
Ooooooogooooao
OO0 ooDoogogoooaog
Oooooooooooaoo
Ooooooogogogooooao
Ooooooooooooaoo
Oooooogogoooao
Oooooooooooaoo
Ooooooogogogogoooao
Oooooooooooaoo
Ooooooogogooooao
OO0 oDoDoogogoooao
Oooooooooooao
OO0 ooDoogogogoooao
Oooooooooooaoo
OOoDoooogooooaog
Oooooooooooaoo

Oooooooogao

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

OooooogogaoQg

(56)

Oooooooogoao

Oooooogogao

OoooooOooOgoao

Oooooogogao

O

OoOooo0oogoood

OoooooQgogoao

Oo0ooogogaog

OoooooOoogoao

OoOoo0oooaog
O0Ooo0oooao
OoOoo0oooog
I B
OoOoo0oooaog
I B
OoOoo0oooaoo
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooo
O0Ooo0oooog
OoOoo0oooao
OOoo0oooog
Oo0Ooo0oooao

Ooooogogaog

Oooooogogoooao
Ooooooooooaoo
Oooooogoooaoo
Ooo0oooogooooOoao
Oooooogoooaoo
OOoo0ooooOooOoooOoaoo
Oooooogogoooaoo
OO0 oooodgogooao
Oooooogogoooaoo
OO0 oooogogooao
Ooooooogooooaoo
Oooooogogooao
Ooooooogooooaoo

JP 2010-527920

O
O
O
O
O
O
O

OoooooOoogao
Ooooogogaog
OoooooOoogao
Oooooogogao
OoooooOooOgao
Oooooogogao
OO0 ooogogaog

O
O
O
O
O

OoooooQgogoao

2010.8.19

Oo0ooogogaog

Ooooooogogao

Ooooogogog

OoooooQgoogao

10

20

30

40

50



Ll e R s e R [
b b oDoDoo4U0UooDooo4oooooDoDoo4oooooogod

Ooo0ooooooo0 oo ooo oo ooo4ooooog
e s e e e e

OO0 oo0ooo o0 oo ooo o0 o oDoooogooooo

Oo0oooooo oo ooo o ooDooooooo x @O
OO0 oooo4o0 oo ooo oo oDoDoogogogoooao

OO0 o0ooo o0 oooDoDoo oo oDooogogooo

Iy e

e e e s e s e A i

A sy s e e e A A A [ B

Oo0oooooUo0ooDooooooooogogooao
Ooooooooooooooooooogoogooao
Oo0ooDoooUo0oooDooo o oooogogooao

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

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

o0 oo0ooooco0 oo oDooooooooogogoo

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

Iy e e e s e ) e [y [ [y
e s e e e R S ) s e e e s [ [

Ooo0oooooQo0 oo oo Qo0 oo oo oDoDoDo X Jooooo4ooooooooooooogogogoao

e ) s e e ey e e s e e e R s [ [

OO0 oo ooo o0 oo ooo o ooooogodg
b b oDoDoo4o0oooDooogogooDooggogao
D ioooo0ooo0ooo oo oogoooogo
b OO0 O0DOoooc4o0 oo ooogogoooooggoo

Oo0oooooo0 oo ooo o0 oo oDoooOoooooo
Iy R R o e ey e e s [y [ [y

OO0 oooo4UooooDooUogUoooDoDoo4goooog
Ooo0oooooo o0 oo ooo o0 oo ooogoggooo X

OO0 oooooUo0oooDooUogooDoDoogogoooog

o0 o0ooboocgo0 oo ooooooooooggoo

Oo0ooooooUo0ooDoooooDooogogooao
Oooooooooooooooooooogoogooao
Oo0ooooooo0ooDoooooooogogooao

(57)

e e A A [ B

o000 oooco0 oo oDooooooooogoggoo

OoOoo0ooooooo0 oo oo o o0 oo o oo o0 oD oD oo oo oo oo o0 oo oo oo0oooooogoo
I ey e R e e [ [ A [y
e ) s e e e e [ e e e e e o R s [ [

Ooo0ooooooo0 oo oo o0 oo oogoooooog X

O

X O oo oooooooooooogoQgooooao

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

b boDooooo4o0oooDooo4gogooDooggoao
Do ooo0ooo0ooo0 oo ooogoooogo
b bOoDoDoooo0oooDooogogoooooggoao

OO0 oOoooo0o40o0oDoDooUooUoooDoDoogoooog
Oo0ooooooo0ooooo oo oooogoooooo
Oo0oooooUo0oooooooooogoooaod

JP 2010-527920

oooooao

od

O

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

O

Iy s e e ey e e e ) e [y [ [
Iy R ey R e ey I ) [y [ A [y
Iy e e s e e s e ) e [y [ [y
e s e e e ey e s e s e s [ [
Iy e e e e e [y [ A [y o
o000 ooo0o Q00O oo UUoDooDUUUDoDoDoDoDg X goooo4dgooooogog4ooooooogogogao

O

O

O

2010.8.19

ooan

O

O

Iy e R e e e [y [ [y
OO0 OooooQo0ooOooooUUUoooDoooUUUoDoDoDoDoogL0 X oOoooo4oooooooo4ooooooogogogao

O

O

o0 ooo0ooooooooo0oooogooog

Oo0ooooooo0 oo ooo oD oo oDoo oo oooo

10

20

30

40

50



L e e ) [y

o 0o oooogogoggogoooogodg

Iy e ey e e sy s s [ A

Oo0oooooo0 oo ooo o oooogoQg x4

Oo0oDoogogogoooogod

OO0 Do ooo4Qo0ooDoogg Qoo oogQgoao

Oo0ooooooooodg

Oooooogoooooogod

bCOoOoDoODooo4o0ooooooggooao

Oo0oooooo0oooDooogog oo oooodg
Ooooooooooooooooooogdg
Oo0oooooo0oooDooooogooooodg

Oo0ooooooooodg

bCOoOo0ooDooo o ooooogoQgooo

Oooooogoooooogod

b O o oODooo4o0oooooggooao

Oooooocoooooooo0oooooooooooQgogoao
OoooooooooooooooDoooooooooogoggoao
Ooooooo0ooooooxooooooooooQgogoao
Ooooooo0ooooo xogoooooooooooogoao
OO0 o0ooDoodUooooodUoooDooUo4dooDoooggogaog

Oo0oooooooood

OooOoo0ooood
Oo0oooogdg
OooOoo0ooood
OoOoo0ooooQgdg
OOoo0oooogdg
OoOoo0oooogodg
OOo0o0ooogdg
Ooo0oooOodg
OoOoo0oooogdg
Ooo0oo0ooodg
OoOoo0oooogdg

Ooooooooooogodg

Oo0ooooooooood

Ooooooooooogodg

Ooocoooooogogoog

Ooooooooooogodg

Do oo ooooogogoooo
b bhOgooDoDoogooooogd
Db o oDoooooooogdg
oD oDoogogooooogdg

Oooooooooooooo0ooDoooooooooQgoao

Oooooooooooogodg
OO0 ooDoogooooaog
OooooooooQogooo x

OoDoDoogogogogoooogod

Ooooooooooodg

Oo0oDooogogooooogod

Oooooogooooaog

Oo0ooooooooodg

Oooooogoooooogod

b OO0 oD ooo4ooooooggoo
o o0 oODoo0oooOo0ooQgooogo
b OO0 O ooo4o0oooooggoo

Oooooooooooooooooooooooooogogoao
OOoooooooooooo0DooDooo4oooooogoggoao
OoooooooooooooooooooooooooQgoao

Oooooogogooao
Oooooooogooooao
Oooooogogooao
Oooooooooooo X

Oo0ooooooooodg

O0Ooo0Oo0ooao
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooaoo
O 0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oo0ooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Oooooo
O0Ooo0oooaoo
O Ooo0oooaog
O0Ooo0oooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooao
OOooooaoo
O 0Oo0oooo
OOoo0oooaoo
O 0OooO0oooaog
O0Ooo0oooaoo
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao

Ooooooooooogodg

(58)

Oo0oooooooood

Ooooooooooogodg

Oo0ooocooooood

Ooooooooooogodg

X O oo ooooogoooao

Oooocoooooogogoog

OO0o0ooDoodUoooooddoooDooUo4dooDoooggogog
OOoooooo0oooooo0ooDooooooooogogQgoo

Oo0ooooooooodg

OooDoogogoooogod

b b ooDoogooooogd
O iooooooOooogoodg
Db ooDoogogooooogdg

OO0 oooogooooaog
Oooooooooooao
OO0 oooogQgoooaod

Oo0ooooooooodg

Oooooogoooooogod

JP 2010-527920

Ooooooooooodg
Oooooogoooooogod
Oo0oooooooood
Ooooooooooogodg
Oo0ooooooooood
Ooooooooooogodg
OO0 oDoogogogoooogod

Oooooooooooooo0DoooooooooooQgoao
OOoooooooooooo0ooDooo4ooooooogoggoao
OoooooooooooooDoooooooooooQgogoo
OoOOoooooooooooo0oooDooo4ooooooogoggoao
OooooooooooooooooooooooooQgoao
OOoooooooooooo0ooDooo4oooooogogQgoao
OO0 o0ooDoodUoooDood xXxOoOoogodogoooooogogog

Ooooooooooogodg

OO0 oooooo0D oo oo o0 oo ooooooooogdg
Oo0ooooogog4ooooog xXxgooogoggogooooogd

2010.8.19

Oo0ooDoogogoooogod

o0 ooooogoogoao Ooooooooooodg
O Oo0oooooogog4gQgogooao
]

oo ooooooQooooo

Oo0oDooogogooooogod

OO0 oooogQgoooo

oo o ooooogogogoooo Ooooooooooodg

OooooooooQogoooao

10

20

30

40

50



e [ e e e [y s [ [y
e s s e e e e e e e s s ) [ o
e sy e e e [y s [ Iy

OO0 OoOooQo0Qo0ooooUoUUoUoDoDoO X Jboooo4ooooooo4Qoo oo ooooUoUoDoDoDooooooDooogogao

Iy Ry e ey
Oo0oooooo0oooooQooo0xoooooooooooooooooogooood

Oo0oooooooooooogQgoo
OO0 oo ooo4dQgoooooggogo
Oo0ooooooooooogQgoo

Oo0ooooooooodg

Oooooogoooooogod

Oo0oooooooood

OooOooooOoogoao
Ooo0oooQgogoao
OooOooooOooOoao
Oo0oooQgoao
OoOoooo-gogao
Ooo0oooQgogoao

oo oooooodg
b o oooogogog
oo oooooodg

OooooooooooogoQg-g
OooooooooooogQgoQg

O
O
O
O
O
O

Ooooooooooogodg

Oo0ooooooooood

0O

Oooooooogoooao
Ooooooogoogogoooo
OO0 OooDooog4goooao

Ooooooooooogodg

o0 ooooogoogoooo
X OO0 oDooogogoogoao

Oo0oooooo0ooooooooDooo4ogoooog

Ooocoooooogogoog

O

Ooooooooooogodg

OoDoDoogogogogoooogod

O0Ooo0oooogd
OoOoo0ooogod
OOoo0oooogd
Oooo0oood
OOoo0oooogd
OoOoo0oood
OoOooooogd
OOoo0ooood
OoOoo0oooogod
O0Ooo0oood
OoOoo0oooogod
OO0ooooogd
OoOooooogod
OO0ooooogd
OooOoo0ooogod
OOoo0oooogd
OooOoo0oood
OOoo0oooogd
OoOoo0ooood
OoOoo0oooogod
Oo0Ooo0ooood
OoOooooogod
OO0oo0oooogd
OoOoo0oooogod
O0Ooo0oooogd
OOoo0ooogod
OOoo0oooogd
Ooo0oood

OO0 Do oDooUo0ooDoooQg xoOoooogogooao

Ooooooooooodg

oo o ooooogogo-g

oo oooooogooooo
OO0 ooooogogooo
oo oooooogooooo

Oo0oDooogogooooogod

Do oo ooooggog

O

Oo0ooooooooodg

DO oo oooodg

X

Oooooogoooooogod

DO O0oOoooood

OO0 Oooooogoooooogg
OO0 ooooooooooQgg
OO0 ooooogogoooog
oo ooooooogoaoX

Oo0ooooooooodg

SO Oo0oo0oo0ooodg
DO ooooogogog
oo oooooodg
DO o oooogogoog

Oooooooooooooooooooogooao
OO0 DO oooo0 oo ooo o0 oo ooogoQgooo
e e s e e e e R sy [ Y I O
OO0 oDoDoooo0ooDooo Qg xoooogoogogooo
OO0 Do oDooU0ooDooo o0 ooDoooggogooao
OO0 oo oooo oo ooo o0 oo ooogoQgooo

Ooooooooooogodg

(59)

Oo0oooooooood

[

Ooooooooooogodg

OO0 ooooogogoooodg

Oo0ooocooooood

Ooooooooooogodg

Oooocoooooogogoog

|

Oo0ooooooooodg

OooDoogogoooogod

Oo0ooooooooodg

Oooooogoooooogod

DO O0oOooooodg

OO0 OoDoooogogoooogg
oo ooooooooooQgdg
OO0 ooooogoooooogg

JP 2010-527920

Ooooooooooodg
Oooooogoooooogod
Oo0oooooooood
Ooooooooooogodg
Oo0ooooooooood
Ooooooooooogodg
OO0 oDoogogogoooogod

O O0oOooooodg

oo oooooo0 oo ooo o0 oo ooogooo
OO0 Do oooo0o oo ooo o0 oo ooogQgooo
Oooooooooooo x ooooooogooao
OO0 oOoDoooo0 oo ooo o0 oo ooogoQgooo

SO0 Oo0oo0oo0ooodg
OoOooODoooD4o0ooDh oo o oo ooooogooodg

Ooooooooooogodg

oo o0 ooooogogog

oo oooooogooooo
OO0 ooooogogooao
oo oooooogooooo

2010.8.19

Oo0ooDoogogoooogod

Do oo ooooggodg

Ooooooooooodg

OX OooOooOoooogogoaog

OO0 oDOooDooUo0oooDooo o0 oo oooggooo
oo oo oooo oo ooo o0 oo oooQgooo

Oo0oDooogogooooogod

Ooooooooooodg

10

20

30

40

50



o 0o o0oooo0ooooooooooodg

Oo0oooooo oo ooo0 oD oDoDooo0oooDoooQgoooao
OO0 ooogogUooooDooU U oDoDoo4UoooDooogogoooao

oD 0o o0Dooo oo ooogoggoooooogodg

o0 oo ooo oo oooooooooodg

|

Ooo0ooooooo0 oo ooo oD oo oDooo0DoDooooggoQg
Oo0ooooo4Q00ooooooUoooDoDoogogooooooggog
Ooo0ooooooo0 oo ooo oD oo oooo0oooooogogoQg

b OoOo0ooDooo4QooooooUoooDooogogooao

Obx 0o oooo0ooooooooooogooooao

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

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
O oOoooo
O o0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O 0Ooooo
OoOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo

OoooooooooooooDo xooooooooooood

OoooooooooooQgog
Oo0oooooooooogoggog
Oooooooooooogdg
OO0 oooooooooogogog
OO0 0o oogogooooogdg
OO0 oooooooooogoQgog
OO0 o0DoDoogogooooogogdg
OoooooooooooQgog
OO0 oDoDoogogooooogogog
OoooooooooooQgo-g
OO0 oooogogoooooggg
Oooooooooooogog
OO0 oooooooooogoggog
Ooooooooooooogdg
OO0 oooooooooogoggog
Ooooooooooooogadg
oo oooooooooogogQgg
OO0 0o oogoguooooogogg
OO0 oooooooooogoQgog
OO0 oDoDoogogooooogogg
oo ooooooooooQgg
OO0 oooogogoooooggg
OooooooooooooQgog
OO0 ooooogooooooggog
OoooooooooooQgog
OO0 oooooooooogoggog
Oooooooooooogdg
OO0 oooooooooogogog
OO0 0DoDoogoguogooooogdg
OO0 oooooooooogoQgog
OO0 Do oogooooogogdg
oo oooooooooogog
OO0 oDoDoogogooooogogog
Oo0oooooooooogo-g

o0 o0oooocoooooogogo-g
o0 ooo0ooooooogooog

Oooooooooooogdg
OooooooooooQgodg
OoooooooooooQgdg

Do oo ooooogoogogooog
Do 00D O0ooDooggooodg
oo oo oooogoogooog
Do 0o ooooggoooodg

O X

OO0 oDooo4dgooooogogogog
OooooooooooogogoaoQo
OoDoDoogogooooogoQgogao
OoooooooooooQgds

o 0o oooooogooooodg

O

o 0o ooooggoooodg

OoooooooooooooDoooo0ooDoooooooodg
OOooooo4oooooooUo0ooDooooDooDoDoogoooodg
Oooooooooooooooooo0ooDoooogoooood
OoooooooooooooDoD xooooooooooood

OoDoDooooooooggogao

(60)

Oooooooooooooo0ooooooooooogooao
OOoooooo0ooooooooDooo4o0ooooogooao

SO0 O oo oooooogoaog
oo o0 oDoooogoogooog
Do 00D o0ooooggoood

OoOOoooooo0ooooooo oo oooo0ooDooogooao
OO0ooDoo4dgUooooooooDooo4dooDooogogogogoao
OOo0oooooo0ooooo xoooooooooooogooao
OO0oooo4ogooooooooDooo4gooDooogogooao
Oooooooooooooo0 oo oooo0ooooogooao

Ooooooooooooogoogoao

Ooooooooooogogao
OO0 ooDoo4ooooogogaog

JP 2010-527920

O 0o ooocooooooggog
o0 ooo0ooooooogoodg
DX OOooooooooooogogo-g
oD 0o O0ooooggogoooodg

Ooooooooooooooooooooooooogooao
OOoooooooooooo0ooDooo4o0ooooogooao

Oooooogooooao
Oooooocooooooaoo
Ooooooogogooooao
OO0 o0ooDoo4gogooooogodg
Oooooooooooogodg
OO0 oDoDoo4gogooooogod

oD 0o oooooooooodg

2010.8.19

o 0o ooooggooood

Ooooooo0oooooo0oxooooooooogooao

O Oooo
O 0Oooo

OO0ooDoo0ooooooo oo ooo4gooDooogogooao
OooooooooDooo xoooooooooooogooao

10

20

30

40

50



OO Ooooo

0O

Iy ey e s v I
e e e e ey e e A e s e [ I A
Iy e [y v [y I

DO O0oooogod
X OO0Oo0Oood

ey e e e e s ey e e e e [ s s [y
Iy sy e e S [ [y

DO OooQgooo

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

0O O0Ooogao

Ooooooooooood
Oooooooooooogodg

OOoooooodg
O oo oooogodg
Ooooooodg
O oo oooogodg
O 0o oooogod
O oo oooogodg
OO0 ooooogd
Ooooooogodg
OO0 ooooogd
Ooooooogodg
O O0Oo0ooooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0ooooao
O O0Ooo0oo0oooao
O Ooo0ooooao
O O0Oo0oo0oooao
O Ooo0ooooao
O Oo0ooooao
O Ooo0ooooao
O 0Oo0ooooao
O 0Ooo0ooooaoo
O O0Oo0ooooaog
O OoOo0ooooao
O Ooo0ooooao
O 0Ooo0oo0oooao
O Ooo0ooooao
O O0Oo0oo0oooao

OoOoo0oo0oood
OOoo0ooood
OO0Ooo0oo0oood
OOoo0ooood
OO0 ooogod
OoOoo0ooood
O 0Oo0oooogod
OoOoo0ooood
O Ooo0oooogod
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0oo0oood
OO0Ooooood
OoOoo0oo0oood
OOoo0ooood
OOoo0oo0oood
OoOoo0ooood
O O0OoO0oooogod
OoOoo0ooood
OO0OoOoooogod
OoOoo0ooood
O 0Ooo0oooogod
OoOoo0oo0oood
OOoo0ooood
OoOoo0oo0oood
OOoo0ooood
OO0Ooo0oo0oood
OOoo0ooood
O 0O0oO0ooood
OoOoo0ooood
O 0Oo0oooogod
OoOoo0ooood
O Ooo0oooogod
OoOoo0ooood

OooooooQgodg
Oooooooogg
OoOoooooogodg
Ooooooogdg
Oo0Doooogg
OooooooQgdg
Oo0ooooogg
OoooooooQgdg
Oooooogdg
OooooooQgdg
Oooooogdg
OooooooQgdg
Ooooooogg
OoOooooogodg
Oooooooogg
OoOooooogoadg
Oooooooogg
OO0 oooogg
Ooooooogdg
OOooooogg
OooooooQgdg
OOooooogoogg
OooooooQgodg
Oooooogg
OooooooQgodg
Ooooooogg

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

L [ I |

O X

L [ By |

Oo0oooooooooooogodg
Oo0ooooooooooogogodg

L [ |
OO 0o ooo
OO oOoooo
OO 0o ooo

oo oDooooo0oooooooooodg

OO0 0DooDoo4gQgoooodg
OO0 ooooooQgooooo

O

O

OO0 oo oDoogQgoooodg

OO0 OoDooDoo4Qo0gooDoogog4gogoooogodg

OO0 oooooo0oooooooooodg

OO0 oDooooooooogQg x ooogod

oo oooooooooooooooodg

OO0 oDooooo0ooooogoooooogodg

(61)

L [ B

Oooooooooooogdg
OO0 oooooooooogg
Oo0ooooooooooogadg

L [ I Y |

LA R I [ o B |

OO0 oDooooo0ooooogoooooogodg

OO0 Do oogo4QogooDoog4gogoooogodg
OO0 oDooooo0oooo x ooooogod

O

OO0 Do oDoo4Qogoooogogooooogodg

Oo0oooooo0oooooooooogodg

DO Ooogooo

OO0 ooooogogooo
oo oooooogoogoooo
OO0 ooooogogoooo

JP 2010-527920

L I [ i A |
OO oOoooo
OO O oOooo

UX OO0OoOooao
Oo0oooDooo0ooooogoQgx ooodg

0O O0Oo0oogao
Oo0oooooooooooooooodg

OO0 oooooo0oooooooooogodg

Oo0oooooooooood
OO0 oooooogogoooodg
OO0 0o oDoo4gogooodg

O0Ooo0oooaoo
O0Oo0Oo0ooo
O0Ooo0oooaoo
O0Oo0oo0ooaog
O0Ooo0oooao
O 0Oo0ooogoaog
O0Ooo0oo0ooao

O O0Ooo0oo0oooao
O Ooo0ooooo
O O0Oo0ooooo
O Ooo0oooooo
O O0Oo0ooooog
O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooaog
O Ooo0ooooo

O
O
O
O
O
O
O

2010.8.19

e e e e e R

Oo0oooooooooo x goooood

Lo [ B Y |

OO0 oo oogoggogoooogg
OO0 ooooooooooQgodg

L [ B

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

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

Oooo0oooogoogoao
Ooooooogogoao
OoOoo0ooooogoao
OoooooogoQgoao
OO0 oo0ooogoQgogao
OoooooogoQgoao
OOoooooggogao
OoooooogogoQgoao
OOooooogogoao
Ooooooogoogoao
Oooooogogoao
Ooo0oooogoogoao
Ooooooogogoao
OoOoo0oooooQgoao
OoooooogoQgoao
OOoo0o0oooogooOoao
Ooooooogogoao
OO0 oooogogogao
OoooooogogoQgoao
Oooooogogogao
Oooooooogogogoao
OoooooogoQgoao
Oooo0ooooogoao
OoooooogoQgoao
Oooo0oooogoogoao
OoooooogoQgoao
OoOoo0ooooogoao
OoooooogoQgoao
OO0 oooogoQgogao
OoooooogoQgoao
OOooooogogogao
OooooooogogoQgoao
OOooooogogoao
Ooooooogogogoao

Oo0oooooooood

Ooooooooogooao
Ooooooogogogooao
Ooooooooogooao
OoooooogogoQogooao
OO0 ooDoogogooao
OoooooogogoQogooao
OO0 oooogogooao
Oooooooogoogooo
OOooooogogooao
Oooooooogoogoooo
Oooooogogooao
Ooooooooogoooo
Ooooooogogooao
Ooooooooogooao
Ooooooogogogoooao
OoooooooogoOooao
Oo0ooooogogoQogooao
OO0 oooogogooao
Ooooooogogogooo
OO0 oooogogooao
Oooooooogoogoooo
Oooooogogooao
Ooooooooogoooo
Oooooogogoooao
Ooooooooogooao
Ooooooogogogooao
Ooooooooogooao
OoooooogogoQogooao
OO0 oooogogooao
OoooooogogoQogooao

O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0Oooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0oooo
O0Ooo0oooaoo
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooaoo
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0Oo0ooao

O Ooo0ooao
O Ooooo

Ooooooooooogodg

Oo0ooooooooood

O 0o oo

Ooooooooooogodg

O Oooo

Ooocoooooogogoog

OooOood

Ooooooooooogodg

O Oooo

OO0 oooodgogooao
Ooooooogooooaoo
OOo0ooooogogooao
Ooooooogooooao
Oooooogoooao
OoooooogoogoooOoao
Oooooogoooaoo
Ooo0oooogooOoooOoaoo
Oooooogoooaoo
OOo0oo0ooooOooOoooOoao
OoooooQgooooaoo
OO0 oOoooodgogooao
Oooooogogoooaoo
OO0 oooogogooao
Ooooooogooooao
Oo0ooooogogoooao
OoooooogooooOoao
Oooooogoooaoo
Ooo0oooogooooOoao
Oooooogoooaoo
OOoo0oooogooooOoao
Oooooogogoooaoo
OO0 o0Dooodgogoooao
Oooooodgoooaoo
OO0 oooodgogooao
Oooooogogoooaoo
OOo0ooooogogooao
Ooooooogooooaoo

O O oo

O Oooo

O O oo

O 0Oooo

O 0o oo

O 0o oo

O Oooo

(62)

O O0ooo

O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O OoOgoo
O Ooooo
O OoOgoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O O0OoOgooo
O Ooooo
O O0OoOgoo
O Ooooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

Ooo0Oood

O Oooo

I Y o [ |

O Oooo

O O oo

JP 2010-527920

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

O Oooo

2010.8.19

OO0 ooooogogog
oo oooooogogooQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogogooQo

O O ogo

O 0Oooo

O O oo

O 0Oooo

10

20

30

40

50



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

OO0 ooooogo4Qgoooo
oo oooooQooooo
OO0 ooooogoggQgoooo
Oooooooogooooao
OO0 ooooogoQgoooo

e s s e e e ) ey e e s e R
Iy [ ey ey e s e [
e e ey s e e s e R
Iy [ I e ey ey [ e s
e e ey e s e R

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

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

Oooo0oooogoogoao
OoooooogoQgoao
OOoo0oooogoogoao
Ooooooogogoao

OooooooQgooao

OooooooQgodg
Oooooooogg
OoOoooooogodg
Ooooooogdg
Oo0Doooogg
OO0« Oo0ooOgogao
Oo0ooooogg
OoooooooQgdg
Oooooogdg
OooooooQgdg
Oooooogdg
OooooooQgdg
Ooooooogg
OoOooooogodg
Oooooooogg
OoOooooogoadg
Oooooooogg
OO0 oooogg
Ooooooogdg
OOooooogg
OooooooQgdg
OOooooogoogg
OooooooQgodg
Oooooogg
OooooooQgodg
Ooooooogg
OoOoooooogodg
Ooooooogdg
Oo0Doooogg
OooooooQgdg

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

Oooooodgooao

Oooooodgooao

OoooooQgooao

(|

OO0 ooooggogao
OooooooQgoo
Oo0oooooggogao
OooooooQgoo
OOooooogogg
OooooooQgdg
Oooooogoogdg
OooooooQgdg
Oooooogoogg
OoOooooogdg
Oooooooogdg
OoOoooooOgoadg
OooooooQgg
OOo0ooooogg
OoooooooQgdg
OOooooogogg
OoooooooQgg
OOooooogoogg
OooooooQgodg
Oooooogogdg
OoOoooooQgodg
Oooooogoogg
OoOooo0oooQgodg
Oooooooogdg
Oo0Dooooogg
OooooooQgg
OO0 oooogogg
OooooooQgdg
OOooooogogg
OooooooQgdg

Ooo0ooogooogoao

O

OoooooQgooao

Oo0oooogodgogooao

OooooooQgooao

Oo0oooogodgogooao

OooooooQgooao

Oo0oooogodgQgooao

OooooooQgooao

OooooogodgQgooao

(63)

Ooooooodgooao

OoooooQgooao

OoOoo0ooodgooao

OoooooQgooao

OoOo0ooogooogoao

O

Ooooooogogogoao
Oooooogogoao
Ooooooogoogoao
Oooooogogoao
Oooo0ooogoogoo
Oooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
OooooogogQg
OoOoo0oooodgad
OooooogQgoQg
OO0 o0ooogogdg
OooooogoQgdg
Oooooggdg
OooooogQgQg
OOooooggdg
Ooo0ooogoQgQg

O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooo
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao

JP 2010-527920

O
O
O
O
O
O
O

O

2010.8.19

O O0Oo0ooooog
O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooaog
O Ooo0ooooo

10

20

30

40

50



I e ey ey e e sy s [y

O O0Oo0oooo

ey e s e e e s e e e e e ) e s s Y [
Ooo0o0oOoOooOo0o0oDo oo o0 oo oo0 XxgDoooooooDoooQoo oo oo oD oDoD oo oDoooQgogoo
e e s e e e ey e e e [ e s Y [y
Iy e e e [y

Oooooogoooooogod

OO0 ooDooo o ooooogogQgooood

OO0 oDoooo4o0oooooogoggogoooo

O 0Oooo

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O

OooooooooooooooooogoOoooOoao
OOo0ooooouooooooooooogoooao
OooooooooooooooooogogoOoooOoao

Oo0oooooooooogogo

Oooooooooooogoooao

Oo0oooooooooogogoao

O Oooo

Ooo0oooooooooooogoogoao

O 0ooo

Ooo0oooQgogoao

Oo0ooooooooooogogoao

O Oooo

OO0 o0oDoodUooDoDoodooooodJgoooao
OOooooooooooooooooogoooao
OO0 ooDoodgdUoooDooggooooogoooao

OoooooooooooogoQgoo

Ooooooooooogooogoo

O o0ood

Oo0ooooooooooogogoao

O 0Oooo

OO0 oDoDoogog4gogoooogogogao

O 0O oo

OooO0oooQgoao

Ooo0ooooooooooogogoo

O Oooo

OOo0ooDooogUoooDoogogooooogoooao
Oo0ooooooo0oooooooooogogoQg
OOo0ooooooooooooooooogogog
Oooooooooooooooooooogogo-g

OO0 ooDoogog4ogoooogogoao

O Oooo

Ooooooooooooogogoao

O Oooo

OOo0ooDoooooooogogoao

O Oooo

b oo oooooooooogg

]
m|

O 0Oooo

OO0 ooooooooDoDooogogoooog
Oooooooooooooooogooooofdg
OO0 ooDoooo oo oooo4ogooooog
Ooooooooooooooooooood

b O oo oDoooooooogg
Oooooooooooooogodg

O Oooo

(64)

O

O O0ooo

b o oDOoDooooooooogg

O

O Oooo

oo ooo0ooo0oogoodg
Oo0oooooooooogogoao

]

O 0ooo

OO0 ooDooooooDooooooooog
OO0 Do ooogo0 oo oDoogogoooodg
Oo0ooDoooo oo ooo oo oooog
OO0 ooDoogogUoooDoogogoooodg
oo ooDoooo oo ooo oo oooog
OO0 oDooooooooDoogogoooodg
OO0 oooooo oo ooooooooogdg

OO0 oDoooooogoooooogo

O Oooo

Oooooooooooooogoo

O o0ood

Oo0oooooooooogogoo

O Oooo

OOo0ooDoogogogoooog= »goog

O 0o oo

Oo0ooooooooooogogoo

O Oooo

OOo0ooDoooooooogogoao

O Oooo

JP 2010-527920

O
O
O
O
O
O
O

O OooOooo
O 0Oo0ooOoo

Ooooooooo oo ooooooooogdg
OO0 ooDoooo0oooDoooo4gogoooog
Ooooooooooogoaos

OO0 oooooo oo ooooogooooog
OO0 0o oDoog0g oo oDoogogoooodg

Oo0oDoDooooooooogo

Oo0ooooooooooogogoao
OO0 oooooogooooooogdg
Ooooooooooooooogodg
OO0 oooooooooooogdg

OOo0oooooooooooogogogoao

OOo0oooooooooogogx® >

OO0 o0ooDoogggogoooogogogao

O
O
]

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

O 0Ooooo

Oo0ooooooooooogogoao

O 0Oooo

2010.8.19

ooan

O

OO0 Do ooogog oo oDoogogogoooodg
OO0 ooDooooooDooooogooooog
OO0 Do ooogo0o oo oDoogogogoooodg
Oo0oooooo oo ooooooooog

OO0 oDoDoogog4gogoooogogogao

O 0O oo

O

Oo0ooooooooooogogoo

O

O 0Oooo

O

OO0 oDooDoogogogooooogdg
OO0 ooooooooooQgg

O Oooo

O

O

O 0Oooo

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

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

Oooo0ooooogoooao
OooooogoQogooao
OOoo0ooooogoogogoOooOoao
Ooooooogogogooao
OO0 o0oDoogogooao
Ooooooogogoooao

Oooooooo*®Eodoooooogoo
Oooooooooooogoggoooao
Oooooooooooogogoooao
Oooooooooooogoggoooao
OO0 OoDooo0o4UogooDooggoooao
Oooooooooooogogoooaoo
OO0 oDooog4UogooDooggoooao
Ooooooooooooogoooaoo
Oo0oDooo4oooDooggoooao
Oooooooooooogogoooaoo
OooDoooooooogoggoooao
Oooooooooooogogoooao
Oooooooooooogoggoooao
Oo0ooooooooooogogoooao
Oooooooooooogogoooao
Oo0oooooooooogogoooa-o
Oooooooooooogoooaoo
OO0 oDooo0oUoooDooggoooao
Oooooooooooogoooaoo

Oooooooooooodg
OO0 oooooQogoooodg
Oo0oooooooooood
OO0 oo oooogogoooog
OO0 0o oDoo4goooodg
oo oooooQooooog
OO0 oo oDoogogoooodg
oo ooooooOooooog
OO0 oo oDoogoooodg
OO0 ooooooOooooodg
OO0 oooooQgoooodg
oo oooooooooogdg
OO0 ooooogogoooodg
Oo0oooooooooood
OO0 ooooogogoooog
OoooooooooOoooao
oo oooooogoogoooo
OO0 oo oDoogogooao

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
O
O
O
O
O
O

|

DO 0o oooogodg
OoooooogooQogooao
Oooooogogooao

O O

OooooooooQgoogoo
OO0 ooooogogogoog
OooooooooQgogoo
OO0 ooooogogogogoog
Ooo0ooooooogoogoo
oo ooooogogoog
Ooo0ooooooogooOgoo
oo oooooogogoog
OO0 ooooogogogog

(65)

ooao

|
O

|

oo ooooooQgogooQg
OO0 oooooggogog
Ooo0ooooooQgogoo
OO0 ooooogoggogoog
OooooooooQgoogoo
Oo0ooooogogogooQg
Ooooooooogoogoo
oo oooooogogoog
Ooooooooogoogoo
oo oooooogogoog
OO0 ooooogogog
oo oooooogogoo
OO0 oooooggogog
oo ooooooQgogooQo
OO0 ooooogoggogog
OooooooQgoo

OoooooQgoooao
OO0 oooodQgogooao
OoooooQogoooao
Oooooogoooao
Oooooogooooao
Oooooogoooao
OoooooOooOoooOoao
OoooooQgoooao
OOoo0ooo0ooOoooOoaoo
OoooooQgoooao
OO0 o0ooodoooao
OooooodQgoooao
OO0 oooodgogooao
OooooooQogoooao
Oo0ooooogoooao
OoooooQgooooaoo

OO0 oDoDoo4gogooooogogoao
Oooooooooooogogooao
OoooDoogog®= oooogogoao
Oooooooooooogogooao
OoDoooooooooogogooao
Ooooooooooooogogogoao
Oooooooooooogogogoao
Oooooooooooogogooao
Oooooooooooogogooao
OO0 o0DoDoo4gooooodgogoao
OooDooooooooogogogoao
OO0 ooDoo4ggooooogogoao
Oooooooooooogooao
OO0 ooDoo4ogooooogogoao
Oooooooooooogogooao

JP 2010-527920

ooooDDbD0Oano

O
O
O
O
O
O
O

O

2010.8.19

oooao

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
Iy e I ey S B e [ [y

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

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

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

OOoo0ooood

Oooooooooooao
Ooooooogogooooaog
Oooooooooooaso
Ooooooogooooaog
OO0 ooDoo4Qgooooaog
Ooooooogooooaog
OO0 ooDoogooooaog
Oooooooooooao
Oooooogooooaog
Oooooooooooao

O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0Oooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0oooo
O0Ooo0oooaoo
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooaoo
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0Oo0ooao
OOoo0oooaoo
O 0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0Oo0ooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0oooaog

OO0 ooooooooooQgodg
OO0 oDooooooooogg
OoooooooooooQgodg
OO0 oDooooooooogg

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 OooOoooo

0O O0Ooogo
OoOoo0oooogod

DO O0oOoooo

OO0 oDoogogooooogdg
OooooooooooQgdg
OO0 O0OO0Q OO0 oooOoooogoaog
OoooooooooooQgodg
OO0 oDooogoogoooogdg
OooooooooooQgodg
Ooooooogoooogdg
OooooooooooQgodg
Oooooooooooogdg
Oo0ooooooooooOgodg
Oooooooooooogdg
OoooooooooooOodg
OoooooooooooQgdg
OO0 oDooogogooooogdg
OoooooooooooQgdg
OO0 oDooogog4ogoooogdg
OoooooooooooQgodg
OoDoooogoooooogdg
OoooooooooooQgodg
Oooooooooooogdg
OooooooooooOodg
Ooooooooooogdg

Oooooogoaos

DO Oooooo
OO0oo0oooogd
OoOoo0oooogod
OOoo0oooogd
Ooo0oood
OoOoo0oooogd

oo ooooogogogoao
Ooooooooogoooao
Oo0oOooooge ooogoao
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
OO0 ooooogogoao
oo oooooogooao
OO0 ooooogogoao
oo ooooooQgooao
OO0 ooooogogooao
oo oooooogoooao

O 0Ooo0oo0ooao
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooo0ooOoao
O Ooooo
OO oOgooao
O Ooooo
O OoOgooao
O Ooooo
O Ooooao
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooao
O 0Ooo0ooOoao
O Ooooo
O O oOgooao
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooao

(66)

|

O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O O0OoOgooo
O Ooooo
O O0OoOgoo
O Ooooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo

JP 2010-527920

oooooao

od

O
O

O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O

O

O O o

O

Oooooooooooogdg
OO0 oDoogogooooogdg
Oooooooooooogdg
OO0 oDooogoogoooogdg
OoooooooooooQgodg
OoDoooogog4ogoooogdg
Oooooooooood

[

2010.8.19

ooan

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
Iy e [ [y
ey e = e ey e e e [ e [ s s [y |

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

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

OooT O0oooooogooogoao
Ooooooooooooggoao
OooooooooooooQgogoao
Oooooooooooogoggoao
OO0 oDooo4doooooggogog
OoooocooooooogogQgoao
Oo0DoDooo4dgoooooggogog
OooooocooooooogogQgoao
OooDooo4goooooggogaog
OooooooooooooQgoao
Oooooo4gogoooooggogoao
OooooocoooooooQgoao
Ooooocooooooogoggogoao
OooooooooooooQgoao
Ooooooo0ooooogoggoao
OoooooooooooQgogoao

OoOoo0ooood
OOoooood
OOoo0oo0oood
OOoo0ooood
O 0O0oOooood
OoOoooood
O 0OooOooood
OoOoooood
O OooOooood
OoOoo0ooood
O Ooooood
OoOoo0ooood
OOoooood
OoOoo0ooood

Ooo0ooooOoogoao
Ooo0ooogoQgogoao
OooOoo0oooOoogoao
Ooo0ooooQggxz=E

OO0o0ooogoQgogao
Oo0oooQgogoao
OOo0o0ooogoQgogao
Ooo0oooQgogoao
Oo0o0ooogoQgogao
Ooo0oooQoogoao
Oo0ooogoQgogao
Ooo0ooooOoogoao
OoooooQgogoao
OooOoo0ooOoogoao
Ooo0oooQgogoao
OooOooooOoogoao
Oo0oooQgoao
OO0o0ooogo-gogao
Ooo0oooQgogoao
Oo0oooogogogao
I = A B A o

(67)

Ooo0ooooOoogooao
OooooQgooo
OooOooooOooOooao
Oo0oooogooao
OO0 o0ooogQgogoao
Ooo0oooQogooo
Oo0oooogogogoao
Ooo0oooQogooo
Oo0ooogogogooao
Ooo0ooooOoooo
Ooooogogooao
OoooooOooOooao
Ooooogogooao
OoooooOooOooao
Oo0oooogooao
OO0 ooogoQgogoao
Ooo0oooQgooao
OO0 ooogogogoao
Ooo0oooQgooo
Ooooogogogooao
Ooo0oooOoooo

O Ooooo

O o

OO0Ooo0ooood
OoOoooood
O 0O0ooood
OoOoooood
O O0Ooooood
OoOoo0ooood
OT Ooood
OoOoo0ooood
O Ooooood
OoOoo0ooood
OOoooood
OOoo0oo0oood
OOoo0ooood
O O0OoOooood
OoOoo0ooood

oo oooooogogogooo

[

Oooooooooooooodg

OooDoooooooogoQgogogoao

OO0 oOooooogogooo

O o

O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O oOooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
[ = S |

Oooooo*= oooogogoao
Ooooooooooogogogog
OooooooooooOoogao
Ooooooooooogogao
OooooooooooOoogoao
Ooooooooooogogoao
OOoooooooooood
Oooooooooooogdg
OO0 o0oooo4ogooooogdg
Oooooooooooogdg
OO0 oDooo4gogooooogdg
Oooooooooooogdg
OO0 oDooogogogooooogdg
Oooooooooooogodg

OoOoooogoQgogao
Ooo0oooOoogoao
Oo0ooogogao
OooooOooT do

JP 2010-527920

Ooo0oooQgogoao
OooOoo0oooOoogoao
Oo0oooQgoao
OO0o0ooogo-gogaog
Oo0oooQgogoao

2010.8.19

OO0Oo0ood

OOoo0oooogd
OoOoo0ooogod
OOoo0oooogd
OooOoo0oood

OoO0Oo0ood

O0Ooo0ood

O 0Oooo

Oo0Oo0ood

10

20

30

40

50



OO ooDoooooooodg

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

Iy e s s [ I B

Ooooooogooooao
bOoO oD oDooogoggogoooogod

Iy e e [y
o0 OoOooo0Uo0ooooUo0 U0 oo ooU0DLoooDooDoUUUoooDoDoDUoUULUoDoDoO X oo oooooooooogogao

Oooooooooooooogodg
Oo0ooooooooooogdg
OooooooooooooooOodg
OO0 oooooooooooogdg
OO0 Do ooogoooooogdg
OO0 oooooooooooogodg
OO0 Do ooogogogooooogdg
OO0 oooooooooooogodg
OO0 oDoooogogooooogogdg
oo oooooooooooogog
OO0 oDoooogogooooogoogdg
OoooooooooooooQgodg
OO0 ooooogooooooogdg
Oooooooooooooodg
Oo0oooooooooooogdg
Oooooooooooooood
Oo0oooooooooooogdg
OO0 Do ooogogooooogdg
OO0 oooooooooooogodg
OO0 Do ooogogogooooogogdg
oo oooooooooooogodg
OO0 oDoooogogooooogoogdg
Oo0ooooooooooooQgodg
OO0 ooooogogogogoooodg
Oooooooooooodg
OO0 oooooogooooodg
Oo0oooooooooood
oo oooooooooodg
OO0 oo oogoggoooodg
OO0 oooooooooodg
OO0 oDooogoggogoooodg
oo oooooooooodg
OO0 oooogoggogoooodg
oo oooooooooodg

oo

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

O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooo
O O0Oo0ooOoo0oao
O Ooo0oooo
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooo
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao

Oooooooodg
Oooooogdg

Ooooooooooooogooooao
Oooooooooooogoooao
OOoooooooooooogoogoooao

(68) JP 2010-527920 A 2010.8.19

O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao

0D0D00000000D00000D00000D000000O000, 00
OxooP P gooooooooooooxoo?of?fPpof0oqg

O

0O Ooooo
Lo [ Y

0o 0o oo X
O Oooo

Oo0ooooooooooogQgoo
OO0 Do ooo4gogooDooggogog
Oo0ooooooooooogQgoo
OO0 oo ooogogooDoooggogog
Oo0ooooooooooogogQgoo
OO0 oDoooogogooDoooggogog
Oo0ooooooooooogoQgoo
OO0 ooooogooooooggogoog
OooooooooooooQgooao
Oo0oooooooooooggogoog
Oooooooooooooogoogoao
Oo0ooooooooooogoogdg
Ooo0ooooooooooooogod
Oo0oooooooooooogdg
OO0 Do ooogogoooooogdg
OO0 oooooooooooogdg
OO0 oDoooogogogogoooogogdg
OO0 oooooooooooogdg
OO0 oDoooogogooooogoogdg
Oo0oooooooooooogodg
OO0 oDoooooooooogoogdg
Oo0oooooooooooogodg
Oo0oooooooooooogdg
Oooooooooooogadg

OO0 oooooooooogog

OO0 0o oogogUooooogg

OO0 oooooooooogogog

OO0 oDoDoogogooooogogg

OO0 ooooooooooQgog

OO0 oo oogogooooogoggg

Oo0ooooooooooQgog

O

O Ooogo

O

O 0o o x

O

O Oooo
I I |
[ o R |
I I |

o oPP0OUOOUOO0OU0O0DO0DO0O00OO0O0OONDODODO0OOO0OOODOOOD

x0O0® PP poooooooooooooxoofob
gt b 0oooOoooooao
ooooooooag
0o0ooooogoxg
0

]
(]

O

od
ud
oo

O Oooo
O O
[ |
O oOood
O Oooo
O Ooogo
O Oooo
O 0Ooogo
O OO
oo

(]

10

20

30

40

50



oo oooooooogogQgogoo

O

Oo0oDoogogogoooogod

oo ooooooooQgogoo

O

Oooooogoooooogod

Oo0ooooooooodg

Oooooogoooooogod

Oooo0ooogoogoao
Ooooooogogogoao
Oooo0oooogoao
Oooooogogoao
OO0 ooogogoao
Ooooooogogoao
Ooooogogoao
Ooooooogogooao
Ooooogogoao
Ooooooogoogooao
Ooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Ooooogogogoao
Oooo0oocoOoogoao
Oooooogogooao
Oooo0oocoogogoao
Ooooooogogooao
Oo0ooogogoao

(69)

O
O
O

OooooooQgdg
Oooooogoogg
OooooooQgg
OOooooogoogg
Oooo0oooQgg
Oooooogogdg
Oooo0ooodgdg
Oooooogoogg
OoOoo0oooodgadg
Oooooooogg
O0o0Doooogoogdg
OoooooooQgdg
OOooooogoogg
OooooooQgg
OOooooogogdg
Oooo0oooQgg

JP 2010-527920 A 2010.8.19

oo

10

NH2-SPKMVQGSGCFGRKMDRISSSSGLGCKVLRRH-COOH (F25I&S 5)

Ooo0oooooooooooo0 oo oooo0D oo ooooooDoDooogoooooaog
e R s e e e e e e e Y o A
Oooooooooooooo0D oo oooo0oDoDo*T o0 oDoDoooooooaono
Oo0ooooo0oUooooo40ooDoDoUoUDoD+®ETooooUoooDoDoogogogoooaog
Ooo0ooooooD o ooooo0D o oDoooo0 oo oo oo oDoooooooo
OoOo0ooooo0ooooooooooDoooUD oo oDoUooUoooDoDoogogogoooaog

O0Ooo0oo0oood
OOoo0ooood
OO0Ooo0oo0oood
OOoo0ooood
O O0Oo0oooogod
OOoo0ooood
O O0Oo0oooogod
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooao.o
O OooOooao
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooo0ooOoao
O Ooooao
O 0Oo0ooOoo
O Ooooao
O OoOooao
O Ooooo
O OooOgooo
O Ooo0ooo
O Ooooo

OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
OoOoo0ooood
OoOoo0oooogd
OO0 o0oooogd
OoOoo0oooogd
OOoo0oooogd
A B [
OoOoo0oooogd
OooOoo0oood
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogdg
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogod
OoOoo0Ooood
OoOoo0oooogod
OO0oo0oooogd
OooOooooogod

OoOoo0ooooQgdg
OooooogoQgg
OoOoo0oooodgadg
Ooooooogg
O0o0oooogoogdg
OooooooQgdg
O0ooooogogdg
OooooooQgdg
OOooooogogdg
Oooo0oooQgdg
OOooooogogdg
Oooo0oooQgdg
Oooooogoogdg
OoOoo0oooodgadg
Ooooooogg
OoOoo0oooodgadg

O Ooo0oo0oooao
O Ooo0ooooaog
O Ooo0oo0oo0ooao
O 0Oo0oooo
OO o0Ogooo
O O0Oo0oooo
O Oo0gooo
O 0Oo0oooo
O Oo0gooo
O 0Oo0oooo
O Ooogoooo
O 0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O O0Oo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O 0Oo0oooao
OO oO0oooo
O 0Ooo0oooo
O Oo0gooao

OOoooooog
O 0O0o0oooodg
OOoo0ooooog
O O0Ooooog
OOoo0ooooog
O Oooooog
OOooooood
O Ooo0oooog
OoOooOooooao
OOoooooog
OOooOooooao
OOoooooog

O Ooo0oooao

O0Ooo0oooao

O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo

OOooo=T g

uggoboooooobood

20

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

O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Oooooao
OooQooT ™
O Ooo0oooao
O Oo0Ooooao
OOoo0oooaoo
O Oo0oooo
OT Oo0Ooo
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao

30

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

100000
oooobOoOao

goobooo
40

gogobooad
oooobOoOao
gooboo
goobooad
oooobOoOao

O 0Oo0oo0oo
O 0Ooooo

50



Ly s e e e ey s [ [y

Oo0ooooooooooogoQgooo
OO0 oo ooo4Qgooooggogoao

Ll s e e e A e s [ [ o

Iy [ ey Ry e s s [y
ey e e e ey e e e e e s s [y o
Iy e [y
ey e e ey e e e e e s s [y

Ooooooooogoogo
OO0 ooooogogooQg
Ooooooooogoogoo
oo ooooogogoog
OO0 ooooogogog
oo ooooogogoQg

OooOoo0ooood
Ooo0oooogod
OooOoo0ooood
Oooooogod
OOoo0oooogd
Ooooooogod
OOoo0oooogd
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
Oooo0oood
OoOoo0oooogd
OooOoo0oood
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood
OoOoo0oooaog

O0Ooo0Oo0ooa.o

Ooooooooooood
Ooooooogogoooog
Oooooooooooo
Ooooooooooog
OO0 oDooo4goooodg
Oooooogogoooog
OO0 oooo4Qgoooodg
Ooooooooooog
Oooooogoooodg
OooooooooooQd
Oooooogoooog
Ooooooooooogd

Ooooocooooooogooao

DO Oooooo

Oooooogogoao
Oooo0oooogoao
Ooooooogogogogoao

L [ R B I |

DO Oooooo

OO0 OoOoDoo4dgooooogogoao
Oooooooooooogooao

OO0 ooDoo4dgooooogogoao

OJ
O
O

(]

OO0 oooogg
Oooooooogdg
O oOooooogdg

(]

Oooooooooooogogaog
OooDooo4ogooooogogog
OoooocooooooogogaoQg

O

(]

O

]

oo oooooogoogo
OO0 ooooogogoQg
oo oooooogoogo
OO0 ooooogogooQg
Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogoQg
OoooooooogooOoo

Oooooooooooogogoao

Ooooocooooooogooao

Ooooooogoggooao
Ooooooooogooao
Oooooooogoggooao
Ooooooooogooao
Oooooooogogogooao
OO0 ooDooggogoao
Oooooooogoogooao
OO0 ooDoooggogogoao
Ooooooooogooao
Oooooooggooao
Ooooooooogooao
Ooooooogogogooao
Ooooooooogooao
Ooooooogoggooao
Ooooooooogooao
OooooooogoQgooao
OO0 ooDooggogoao
Oooooooogoogooao
OO0 oooooggogooao
Ooooooooogooao
Oo0oooooggogooao
Ooooooooogooao

Oooooooooooogooao

(70)

o o0ooo0ooooooQg

[ Ry

OO0 oooooogooooo

O O
0O O

oo ooo0ooogooooQg
Oo0ooooooooooogogdg
OO0 oDoDooogoggogooooogogg
Ooo0ooooooooooogoQgdg
OO0 oDoooogogoooooggg
Ooo0oooooooooooogoQgodg

O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OO

O 0O O

[ Ry |

oo ooooogogoQg
OO0 ooooogogog
oo ooooogogooQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogogoo
OO0 ooooogogoog
oo oooooogogoo
OO0 ooooogogooQg
OoooooooogooOgoo
OO0 ooooogogoQg
Ooooooooogoogoo

e S [ o R |

Oo0oooooggogoao
OoooooooQgogoo
OoooooogQgoo
Oooo0oooQgoo
OoooooogogQgoo
OooooooQgoo
OoooooogoQgoo
O0o0Doooogogogao
OoooooogoQgoo
Ooooooggogao
Oooo0oooQgoo
Ooooooggoao

JP 2010-527920

0O
|
0O

O OoOgooo
O Ooo0ooo
OO oOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooo

e S [ B R |

oo ooooogogoog
OO0 ooooogogog
oo ooooogogooQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogogoo
OO0 ooooogogog
OooooooQgoo

2010.8.19

[ i R | O Ooo0ooo

O Ooo0ooao

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

Ooo0ooooooo0 oo ooo o0 oo oDoo o ooooogog

Oooooooo o0 ooDooo o ooooogoogoooo
Oo0oooooUo0oooDoooooooogogooao

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

OO0 ooooo4oooooo oo ooDooo4gogooooogdg

Ooo0oooogooooOoao
Oooooogogoooao
OOoo0oooogooooOoao
Oooooogogoooaoo
OO0 o0ooodogooao
Oooooodgoooaoo
OO0 oooodgogooao
Ooooooogooooaoo
OOo0ooooogogooao
Ooooooogooooao
Oooooogoooao
OoooooogoogoooOoao
Oooooogoooaoo
Ooo0oooogooOoooOoaoo
Oooooogoooaoo
OOo0oo0ooooOooOoooOoao
OoooooQgooooaoo
OO0 oOoooodgogooao
Oooooogogoooaoo
OO0 oooogogooao
Ooooooogooooao
Oo0ooooogogoooao
OoooooogooooOoao
Oooooogoooaoo
Ooo0oooogooooOoao

O0Ooo0oooao
OoOoo0oooaog
O0Ooo0Oo0ooao
OoOoo0oooog
O0Ooo0oooog
OoOoo0oooo
O0Ooo0oooog
O O0Oo0Oood

Ooooooooogoogooo

O
O
O
O

O
O
O
O
O

Ooo0ooooOooOooao
Ooo0oooQgooo
OooO0ooooOooOooao
Ooo0oooQgooao
OO0 oOoogooQgogoao
Ooo0oooQogooo
Oo0ooogoQgogoao
Ooo0oooQgooo
Oo0ooogogogoao
Ooo0oooQgooo
Oo0ooogoQgooao
Ooo0oooOooOooo

oo oooooogoogoo

Ooooooooogoogogoo

oo oooooogogooo

Ooooooogoood

)

oo oooooogogoo

O

OO0 ooooogogoao

O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

oo oooooogogooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O OooOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooOoao
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Oo0gooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooOoao
O Ooooo
O OoOgooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooo

OO0 ooooogogoo

oo oooooogoogoo

OO0 ooooogogoo

oo oooooogoogooo

OO0 oooooogogoo

Oooo =20oo0gooo
00O 0Oood
DO OooOooo
I [ Oy |
OooooogdgoQg
OOooooggdg

O 0O O
[ i R |

(71)

Ooooooooogoogogoo

oo oooooogogooo

OoooooooogoogooOoo

oo oooooogogoo

Ooooooogoood

oo oooooogogogoo

OoooooogQgQg
Ooooogdgdg
OoooooogodgoQg
OooooggQg
Oooo0ooogoQgQg
OooooggQg
OoOooooogoQgaQ
OooooggQg
OoOoo0oooogodgad
OoooogQgoQg
OOo0oooogogdg

OO0 ooooogogoo

oo oooooogoogooo

OO0 ooooogogoo

JP 2010-527920

Ooo0ooooogQgogoo
OoOooooooOgoogoao
Ooo0ooooogQgogoo
OO0 ooDoooggogaog
Ooo0ooooogQgoo
OO0 oooooggogo
OooooooogQgoo
OO0 oooooggogao
OooooooogoQgooo

Ooooooogooao
Oooooogogooao
Oooo0ooogogooao
Oooooogogooao
Oooo0ooogogooao
Oooooogogooao
OO0 oo0ooodogoao

Oooooogogooao

O oOooOoooo

O
O
O

2010.8.19

OO0 oooodogoao

DO O oQgogoo

Oooooogogogoao

0O o0OooQoooo
Oooooggdg
Oooo0ooogoQgQg

OOo0oooodgogoao

Ooooooogogooao

10

20

30

40

50



(72) JP 2010-527920 A 2010.8.19
0000000000000 D0D0000000D000D0D0D0DO00D0O0OO0DOO0OO0D0OOo0OaO
0000000000000 o0D00o0o0o0Do0o0oDo0o0DoDooDoooDoooooo®®0Pg
0000000000000 o0DO0oo0DoOO0ooDOoOO0ooDoOoooon
oooooao
0000000000000 00000000000000000000000000a0
o" PP pgoOooOO0O000D0O0D0O0O0D0O0O0ODO0O0DO0OD0DOO0D0DOO0DDODO0OO0DDOOOOaO
0oooooDoooDoOoooan
oooooao
oooooooooo®®? 0000000000000 D0000O0OO0DOOO0DOODODOO
0’ 0000000000000 O00000D0D00D0D0D0DO0DO0L0DOO0DDODO0OO0DDODOOOaO
0000000000000 D0D0000000D000D0D0D0DO00D0O0OO0DOO0OO0D0OOo0OaO
0000000000000 000000000000000000an
oooooo
oooo
%3
iuP mAb hn-Y 106.3AM1 3-631-435
iConj mAb An-— TR 61436 106, 3AMT ™
" BNP (pg/mL) T —— — o w
0 ____E_'__Ca]A i 1132 706
N S I Bl
19819 3907
et 32648 . . _2geia T
e SB152 933
S - 1
1.0 1.0
LN N LR
278 : 55
STV SO0 SO SO MTBA b 0D o
; LLEMA G AT : 182.2 b,
oooooao
0000000000000 o0D00DO00000o0D00D0D0D0DO0O0L0DoO0DoDO0Oo0DoDoOooDao
0000000000000 DO0DO0D0DO0OO0D0DO0OO0DoDO0OO0DDODOoOOoDOOoOOaDO
oooooao
oooooo
0Oo0o0DO00oDo0oOooDoooooao
0000000000000 D0D0D000000D000D0D0D0DO00D0O0OO0DDODO0OO0DDOOOO0OaO
0000000000000 0D00o000D00o0D00o0D00Do0O00Do0O0DoDo0oo0oDoOooao
0000000000000 O0D00DO00000D0D00D0DO0D0DoOO00DOO0DoDoOo0DoDoOooano
0000000000000 DODO0D0DO000O0O0D0O0O0DDO0OD0DOO0D0OO0DDODOO0DDOODODOaO
0000000000000 00000000000000000000000000a0
0000000000000 O0D00DO00000o0D00o0D0D0Do0oO00Do0OO0oDO0Oo0DoDoOooao
00o00000000O000D0O0D0DO00000D0D00DDO0OD0DOO0D0DOO0DDOO0DDODODODOaO
0000000000000 D00000000000000000000000000a0
0000000000000 0D0000000o0D00o0D0o0DoO00DoOO0oDOoo0DoDoOooao
oooooao
0000000000000 D0D0D000000D000D0D0D0DO00D0O0OO0DDODO0OO0DDOOOO0OaO
0000000000000 00000000000000000000000000a0
0000000000000 0D00DO00000o0D00D0D0D0DO0O0L0DOO0DoDoOo0DoDoOooao
0000000000000 D0DO00DO000O0O0D0O0O0DD0DO0OD0DOO0D0DOO0DDODOO0DDOOODOaO

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 [

Oooooooo0o0oooooo0 oo ooo0o o0 oo oooooooDoDoooooDooooQg=x0om

oo ooooogooo
OO0 ooooogogooao
Ooooooooogoooao
OO0 ooooogogooao
Ooooooooogoogo
OO0 ooooogogooQg
Ooooooooogoogoo

e s e e e e e ) e sy s [
Oooooocoo0oooooo0 oo oo o0 oD oDooooooDoDoooooDoooQgogoao
OoOOooooo4o0ooooo4ooDoooo oo ooUoo LoD oDoDooooooDoooggogoao

O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O 0OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
OO oOooog
O Ooooo
O OoOooo
O 0Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
OO o0Ooog
O Ooooo
O O0OoOooo
O 0Ooooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooo

O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao

OoOooooooQgoogoao
OoooooogQgoao
OoOooooooogogoao
OooooooogogQgoao
OO0 ooooggogao
OooooooogoQgoao
OO0 oooooggogao
OooooooogooQgoao
OOo0oooooggogao
OooooooogogQgoo
OOo0ooooooggogoao
OooooooogoQgoogoao
Oo0ooooogQgogao
OoOooooooQgoo
OooooooogQgoo
OoOo0ooooooOoogoao
OooooooogQgogoo
OO0 oooooggogo
OooooooogQgoao
OO0 oooooggogo
OooooooogoQgoao

O o0Oooo

Ooo0ooooOoooao
OooooQgooao
Ooo0oo0ooOooOooao
Ooo0oooQgooao
OO0 ooogogoogoao

O oOooo

O o0Ooo

O oOooo

OooooogQgoQg

O o

O Oooo

OO0 ooooogogog
oo ooooogogog
OO0 ooooogogog

O 0Oooo

OooooogoQgdg
OOoooooggdg
OooooogQgQg
OOooooggdg
I s [ [y |
OoooogQgdg
Ooo0oooogoQgQg
OooooogogQg
OoOoo0oooodgaQg
OooooogoQgoQg
I [ |
OooooogoQgQg
OO0 OooOgogao
OooooogoQgQg
Oooooggdg
Ooo0ooogoQgoQg
OOooooggQg
Ooo0ooogoQgQg
OoooooggQg
OoOoo0oooogoQgQd
OooooogogQg
OoOoo0oooodgad
OooooogQgoQg
OO0 o0ooogogdg
OooooogoQgdg
Oooooggdg
OooooogQgQg
OOooooggdg
Ooo0ooogoQgQg

O 0Oooo

O 0Oooo

OoooooogQgQg

0o

O oOooo

OO0 oooooggog

Oooooooogodg
Ooooooogdg

O o0Oooo

O oOooo

0O O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O0Ooo0Oo0ooao

(=

O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooo

Ooooooogdg
Oooooooodg
Oooooooogdg
Oooooooodg
Oooooooogdg
OO0 oooogdg

(73)

O 0Ooo0ooao
OoOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooao
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooo

|

|

Oooooooogdg
OOooooogg
OoooooooQgdg
Ooooooggdg
Ooooooogodg
OOo0ooooogdg
Oooooooodg
Oo0oooooogdg
Oooooooodg

Oooooogogao
OooooooQgogoo
Oooooogogao
OooooooQgoogoao
Ooooooogogo
Oooooooogogoao
oo oooogogoo
OO0 oooogogaog
Oooooooogdg
OO0 oooogdg
Oooooooogdg
OO0 oooogdg
Oooooooogodg

JP 2010-527920

O o0Ooooo
O O
O o0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O 0Ooooo
OoOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O 000

O
O
O
O
O
O
O

O Ooooo

O

|
Oooo0ogoood

O
O
O
O
O

Oooooooogdg

2010.8.19

O OoOgoo

O

O
Oooooooogdg

OoOooooogdg

O 0Ooo0ooo

O

O

10

20

30

40

50



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

OO0 oooogogo
OooooooQgoo

O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooao
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

e s e s e e e ) e e e Yy o Ay

Ooo0oooooo0 oo ooooooDoooQg xoooogodg

Oooooooooooodg

OO0 oooogogogogoooogodg

Oo0ooooooooooooooooDoogogggooooogdg
Ooo0ooooooo0 oo oooo0oooDooooooooogodg

O
O
O

O
O
O

Ooooooooooooodg

Ooooooogogooooogodg

e S [ [

Oooooooooooogoooao
Oooooooooooogoggoao
Oooooooooooooogogoao
Ox OoooooooooogogQgoo
OO0 oDooo4doooooggogog
OooooooooooogoQgoao

OO0 oooooo0ooDooogoogooooogodg

O 0Ooo0ooo0oao

Ooooooooooooodg

Oooooooooooogodg

O Ooo0oooao

Ooooooooooood

O 0Ooo0ooOoo0oao

oo oooooooooodg

O Ooo0oooao

OoooDooooooogoogodg

O

OoOoo0oOgoogano

O

oo oooooooooodg

O Ooo0oooao

OO0 oo oogoggogoooogodg

Do 0o o0ooooogo4dgogogooao
Do oo o0oooogoooo
OooDooo4goooooggogaog

O
O

O O0Oo0ooogoao

oo oooooooooodg

O Ooo0oooao

OO0 oooogogooooogodg

O Ooo0oooao

Ooooooooooooodg

Do oo o0oooogoooo
Do oo ooooogodgoooo
OooooooooooOoogao
Ooooooooooogogoao
OooooooooooOoogao
Ooooooo0ooooogoggoao
OoooocoooooooQgoao
OoooocooooooogogQgoao
Oo0oDooo4dgoooooggogaog
Ooooocoo0ooooogogQgoao
Oo0oDooo4gogooDooogg=® »
OoooooooooooQgoao
OooDooo4gogoooooggogaog

O
O

(]

O 0Ooo0oooao

Oooooogogogogoooogodg

O Ooo0oooao

Oooooooooooodg

O 0Ooo0oo0oo0oao

Ooooooogoogogoooogodg

O

O Oooooao

(74)

Ooooooooooooodg

(]

O 0Ooo0ooo0oao

Oo0oooooooooogodg

O Ooo0oooao

Oo0oooooooooood

O 0Ooo0ooOoo0oao

oo oooooooooodg

O Ooo0oooao

OoooDooooooogoogodg

O

OoOoo0ooOgogano

|

oo oooooooooodg

O 0Ooo0oooao

OO0 oooogoggogoooogodg

O Ooo0oooaog

oo oooooooooodg

O 0Ooo0oooao

OO0 oooogogogogoooogodg

O Ooo0oooao

JP 2010-527920

Oooooooooooodg
Ooooooogogooooogodg
Ooooooooooooodg
Oooooooooooogodg
Ooooooooooood
oo oooooooooodg
OO0 oo oogggogooood

OooooooooooQgoogoao
Ooooooooooogogogao
OooooooooooOoogoao
Oooooo4oooooogoggoao
Ooooocooooooogogoao
OooDoooooDoooQgogoxs
Oo0DoDooo4doooooggogog
OooooooooooogogQgoao
Oo0oDooo4goooooggogog

(]
O
]
(]

O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooOoo0oao
O Ooo0oooao
O Oo0ooogoao

oo oooooooooodg

O Ooo0oooao

2010.8.19

OO0 oo oogoggogoooogod

O Oo0oooaog

Oooooooooooodg

OooooooooooQgogoao
OOooooogooooooggogaog
OooooooooooQgoogao

O 0Ooo0oooao

OO0 oooogogooooogodg

O

O Ooo0oooao

Ooooooooooooodg

]

O 0Ooo0oooao

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

Oooooooodg
Ooooooogdg
Oooooooodg
Oooooooogdg
OO0 ooooogg
Oooooooogg
OO0 oooogg
Oooooooogdg
O oOooooogdg
Oooooooogdg
OOooooogdg
OoooooooQgodg
Ooooooogdg
Oooooooodg
Ooooooogdg
Oooooooodg
Oooooooogg
OO0 oooogdg
Oooooooogdg
OO0 oooogg
Oooooooogdg
Oooooogg
Oooooooogodg
Ooooooogdg
Oooooooodg
Oooooooogdg
Oooooooodg
Oooooooogdg
OO0 ooooogg
Oooooooogg
OO0 ooooggdg
Oooooooogodg
O oOooooogdg
Oooooooogodg

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

Oooooooo0oooooooooooQgodg
Oooooo4o0ooooo4oooooogogogg
OooooooooooooooooooQgodg
Oooooo4o0ooooooooooogQgog
Oo0oooo4ddooDooogog4gooooooggdg
Oooooo4o0ooooooooooogQgdg
Oo0Doooodooooog4gogoooooggg
Ooooooo0ooooooooooogQgdg

OooooooooooogoQgdg
Oooooooooooogogdg
Oo0oooooooooooogogdg
OooooooooooogoQgog
OO0 o0DoDoogogooooogogdg
OooooooooooogoQg-g
OO0 ooDoogogooooogogdg
OooooooooooogoQgdg
OOo0ooDoogogoooooggg
OooooooooooogoQgog
Ooooooooooooggdg
OooooooooooogoQgdg
Oooooooooooogogg
OoooocoooooooogoQgdg
OooooooooooogoQgog
OOoooooooooooogoogdg
OooooooooooogoQgog
OO0 oDoDoogogooooogogdg
OooDooooooooogoQgdg
OO0 ooooooooogogaog

OO0 oooo4o0ooooogogogoooogdg
Ooooocoo0ooooooooooQgdg
Ooooooo0ooT=ogoggogoooogdg

Ooooocoo0ooooooooooQgodg
OOoooocoo0oooooogooooogdg
OoooocooooooooooooOgodg
Ooooooo0ooooooooooogg
OOo0ooooooooooooooooOgod
Ooooooo0ooooooooooogdg
OO0 o0Dooodoooogoggogoooogdg
Ooooooo0ooooooooooQgdg
OO0 oDooo40ooooogogogoooogdg
OoooocooDooooooooooQgdg
OOo0oooo4o0ooooogogogoooogg
OoooocooooooooooooQgodg
OOo0ooooo0oooooogoooogdg
Ooooocoo0ooooooooooOgodg
OOoooooo0oooooogooooogdg
OooooooooooooooooOgodg
Ooooooo0ooooooooooogdg
OO0 O0Dooodooooogogooooogd
Ooooooo0ooooooooooQgdg
OO0 o0Dooo4doooogogogoooogdg
Ooooooo0oooT= oo ooooQgdg
OO0 oooo4o0ooooogogogoooogdg
Ooooocoo0ooooooooooQgodg

(75)

OooooooooooQgogoao

OooDoooogooooogogao

JP 2010-527920

O 0Ooo
|
OO oo

O O

OooooooooooQgoogao
OooDoooooooogogao
OooooooooooOoogoao
OooDoocoooooogogao
Ooooocooooooogoogao
Ooooooooooogogao
OO0 o0Doooo0ooooogogog

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

OooDooooooooQgogao

2010.8.19

OO0 oDoooooooogogaog

OooDooooooooQgogoao

OOooDoooooooogogaog

Ooooooooooooodg

10

20

30

40

50



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

OO0 ooooQ0UoooDoooo oo oDoogog4gogooooogd

OO0 Do oooQdooDooogogoooooggog
Oo0oooooo0 oo ooo o ooDooogoQgoQg
OO0 o0ooooo4Qo0ooDooogogoooooogogog
Ooo0oooooo0 oo ooo o ooooogogoQgoo-g
Oo0ooooo4o0ooDooogogoooooggog

O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
OO ogoao
O 0Ooooo
O O0Oogoao
O Ooooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Oooo
O 0O oo
O Oooo
O 0o oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O O0ooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O 0O oo
O Oooo
O O oo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo

Ooo0oooooo0 oo ooo o0 oo oDoo o0 ooooogodg

O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooao
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 0Oooo

OO0 oDoooo4o0ooDoDoogooooogodg

Oo0oooooooooooooooogodg

OO0 oDooooo0ooooogogooooogdg

OoOoo0oo0oood
OoOoooood
O0Ooo0oo0oood
OOoo0ooood
OO0 ooogod
OoOoo0ooood
O 0Oo0oooogod
OoOoo0ooood
O 0Oo0oooogod
OOoo0ooood
O Ooo0oooogod
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
O0Ooo0oo0oood
OOoo0ooood
OO0Ooo0oo0oood
OoOoo0ooood
O O0Oo0oooogod
OoOoo0ooood
O O0OoO0oooogod
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0oo0oood
OOoo0ooood
OoOoo0oo0oood
OOoooood
O0Ooo0oo0oood
OOoo0ooood
OO0 ooogod
OoOoo0ooood
O O0Oo0oooogod
OoOoo0ooood
O 0Oo0oooogod
OoOoo0ooood

O Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O Ooooo
OO oO0ooo
O OooOooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O O0Oo0ooOoao
O Ooooo
O OoOgooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O Ooooo
O OoOgoo
O OooOooo
O OoOooo
O Ooooo

Ooooooooogoogooo

oo oooooogoogoo

Ooooooooogoogogoo

oo oooooogogooo

Ooooooogoood

|

oo oooooogogoo

OO0 ooooogogoao

oo oooooogogooo

OO0 ooooogogoo

oo oooooogoogoo

OO0 ooooogogoo

oo oooooogoogooo

OO0 oooooogogoo

(76)

Ooooooooogoogogoo

oo oooooogogooo

OoDDoDoooe oogoo

oo oooooogogoo

Ooooooogoood

|

oo oooooogogogoo

OO0 ooooogogoo

oo oooooogoogooo

OO0 ooooogogoo

JP 2010-527920

ooooDDbD0Oano

oo oooooogoogoo
OO0 ooooogogooo
Ooooooooogoogooo
oo oooooogogooo
Ooooooooogoogogoo
oo oooooogogooo
OO0 ooooogogoao

oo oooooogogoo

2010.8.19

oooao

O OooOooo
O Ooo0ooo

OO0 ooooogogoo
oo oooooogogooo
OO0 ooooogogoo
oo oooooogoogoo

O O
O d
O 0Ooo0oo0ooao

O Oooo

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

Ooooooooooooooooooogdg
Oo0oooooo0oooDooooogooooodg

I e s e
e e e e ) e ey o R

OooooocOooOgao

I [ Y ) i [
Oooooogogooao
OoooooOoogogoao

oo ooooooQg-g
OO0 o ooooogoQgog
oo oooooogog
OO0 oooooogoQgoog
OO0 oo oooggg
oo o ooooogoQgg
OO0 o ooooggg
oo o ooooogogQgg
OO0 o ooooggg
oo oooooogooQgg
OO0 o ooooogogog
oo oooooogoog-g
OO0 oooooogogog
oo ooooooogog
OO0 o0 ooooogogHe

oo oooooooooooogodg
OO0 oo oooooooooogdg
oo oooooooooooogod
OO0 oDooooooooooogdg

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

Ooooogogao

OooooocOoogao

Ooo0oooQgogoao

OOooooog
OO0 oooodg
OooooooQgdg
OOooooogogdg
OooooooQgdg
OOooooogogdg
OooooooQgdg
OOooooogoogdg
Oooo0oooQgdg
Oooooogoogdg
OoOoo0oooodgdg
Oooooogoogdg
OoOoo0oooodgadg
OooooooQgdg
OOooooogoogdg

O

O

OoOooo0oogoood

O

OO0 oODoooo0oooooggogao
OooooooooooQgogoao
OO0 oDoogogoooooggogao
OooooooooooQgoao

OoooooQogogoao

Oo0ooogogaog

OoooooQgogoo

Ooooogogaog

OO0 ooooogogoooo

O

O

OooooooOoogao

OooooooooooQgogoao
OoooooooooogQgogao

OoOoOooOooogoe o

OoooooOoogao

Ooooooooogooooao

O

O

Oooooogogao

OoooooooooogQgogoao
OooooooooooOoogoao
OoooooooooogoQgoao
OoooooooooooOoogoao
OoooooooooogoQgogoao
OO0 oODoo4gogoooooggogao

a7

OoooooOoogao

Oooooogogoao

OooooocOoogoao

OO0 o0oooQgoogd

OoooooQgogoao

OO0 o ooooogoQgg
OO0 oo ooogogog
oo oooooogoQgog
OO0 oooooggg
oo oooooogooQgg
OO0 oooooogogog
oo oooooogooQg-g
OO0 oooooogogog
oo oooooogooQg-g
OO0 o oooogogog
oo oooooog-g
oo oooooogoQgoog
OO0 oo oooggg
oo o ooooogoQgog
OO0 o oooogogg
oo oooooogoQgog
OO0 o ooooggog
oo oooooogooQg-g

OoOoooogoood

|

OoooooQogogoo

OoooooQgdg
OOo0oooooggdg
Ooo0oooQgdg
OOooooogogdg
Ooo0oooQgdg
Oooooogogdg
Oooo0oooQgodg
Oooooogog-g
OoOoo0ooogdg
OoooooQgdg
OO0 oooogoogdg
OooooooQgdg
OOo0oo0oooogogdg
OoooooQgdg
OOooooogogdg
OooooooQgdg

OoooooooooogoQgogoao
OoDoDoooooooogQgogao
Ooooooo=ooooQgoao
OooDoocooooooggogao
OooooooooooQgoogoao
OooDoooooooogoggogao
OooooooooooOoogoao
OoooooooooogogQgoao
OoooooooooooOoogoao
OoooooooooogoQgogoao
OO0 o0Doooo0ooooogoggogao
OoooooooooogoQgogoao
OO0 oDooogoogooooogdg
OoooooooooooQgdg
Oooooogogogoooogg
OO0 oooooooogodg

Ooooogogaog

OoooooQgoogoao

Ooooogogaog

JP 2010-527920

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

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

2010.8.19

10

20

30

40

50



L [y e e e ey

Oo0ooooooooooo0ooooogodg

Oo0DoDoooUooooDooUggUogoDooogogooao
o0 o0oo0ooooo0 oo oTT o0 ooooogoogooo

[m]

X OO0OoOooao

L e R |

OO0 oDoooogogooooogogdg
oo oooooooooooogodg

oo ooooogoQgoxo g

o000 ooo0 000D D DoDoDoo4gooUoUoDoDooggooo

OO0 oooooUoooDoogooooogodg

b 0o o000 ooooo oo o o ooD oo oUoooUooooOooogao

[ |
Ll [ |

[mp ]

Oo0oooooooooooogodg
OO0 ooooogogooooog x g

b OooDoDooo0oooDooo4ooooDooooooooogodg

el R i R |

O o0Ooooo
O oOoooo
O o0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O oOo=T oOoo

OoOoo0ooood
OOoooood
Oooo0oooogxE
OoOoo0ooood

O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooo
O O0Oo0oooaog
O Ooo0oooaoo
O Oo0oooaog
OOoo0oooao
O Ooo0oooaog
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooaog
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooo
O O0Oo0oooaog
O Ooo0oooo
O 0Oo0oooaog
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooo
O O0Oo0oooaog
O Ooo0oooaoo
O O0Oo0oooaog
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooaog
O 0Ooo0oooao

oo ooQgoodg

OoooooOgx oo

OoOoo0ooood
OoOooooogod
OoOoo0ooood
OOooooaoo
O 0Oo0Oooo
OOoo0oooaoo
O 0Ooo0oooao
OOoo0oooaoo
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
OOoo0oooaoo
O0Ooo0Oo0ooao
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooaoo
O 0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oo0ooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Oooooo
O0Ooo0oooaoo
O Ooo0oooaog

Ee i I I Y |

Ooooooooooogogg

SO0 O0oo0O xooooo boogo

O O

Do o oDoooQgoooo

OoOoo0ood

OOooo0ogao

O O o0
L [ I |

o0 Qg tooogogo a0

O d
O O

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

OoOoo0ood

DO OO ox O

e S R i R |

OO0Oo0ood

b Do oDooogoQgoQg x oo
bbb oDoooQgoooao

OO0Oo0oogod

Oo0Oo0ood

O O
OO Qoo oooog
Ooo0o0ox o0 oooooQgogoao

0od

O O
O O

O0Ooo0ood

DO Ooogoox g

Oo0Oo0ood

O
O
O
O
O

O
O

O

e i I OoOoo0ooodg

Oo0oooogQgoooao
OoOoOoO0oox Oooooao

O0Oo0ood

]

0|0 0Ooog

OoOoo0oood

o

O

o0 ooooogoogogoo

O oOooo

(78)

O0Oo0ood

]

O

[ |
O Oooooo

[mp]

0O O0OooQgoQo

O o0Oooo

OoOoo0oood

e S I S S

O oOoooo

O0Oo0ood

DO 0o oOoooogo x gooao

I e I R I
O oOooo

o= Oood
OOoo0oo0oogao

Do O0ooooogogoooo

O

bOoooo x oogdg

Oo0oooogoQgogoao

[ B

L [ I |

OO0 xoo0ooooooogQgdg

OO0Oo0oood

Ee i I I Y

el R i R |

Oo0o0ooogogooao
OooOoo0x Oo0oo0ooao

OoooT Oox

[ i R |

0O oOooo

[ I = R Y
Oo0Oo0ood

oo oo xoogogogo 8 oo ogdg
L N I I R
OO o ooooogdg

O O
O O

JP 2010-527920

[ |
O 0Ooo
O 0Oooo
OO oo
O 0Oooo
O 0Ooo

O oOoooo
O o
O oOoooo

O

OoOoo0oood
Oo0Oo0ood
Oo0Oo0ood
O0Oo0ood
OoOoo0oood
OO0Oo0oood

DO OooOoo ox g
DO OoOoooo

O O

oo
Do Oo0o Xx OooooQgoao

DO Q0o oO X oOogogogog
S i R |

OO O0Ooogao

OO Ooooo

Lo o R |

b oD OoDooooooooogdg
OOo0ooooodgogoao

m]
m]
O0Ooo0oooaoo

[ i Ry
O O
O O
OOoo0oooogdg

O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooao
O Ooo0ooo
O Ooooo
O OoOgoao
O Ooooo
O OoOgoo
O Ooooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo

OoOoo0ood

L I s A [

O0Ooo0oo0ooao
O Oooo x O

2010.8.19

OO0Oo0ood

|

L S [ I R |

S e R |

a
O
H
U

OoO0oo0ood

e [ [y

]

OOoo0ooogoQg x o

O Oooo
O 0Oooo

O0Ooo0ood

O
O

(]

Oo0oooooooooogogoQg

Oo0Oo0ood

]

SO0 oD oo0ooOoooogoaog

O 0Oooo

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

OoooooooooooQgg
OO0 oooooooooogoggog

Oooooooo0ooooo o0 oo ooo o0 ooDoDooo0oooDoooogoogoooao
OoOOooooo40oooooo400ooDooUoo oD oooDoDoooDUooDoDoogogooao

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

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

Ooo0oooooooooooooooooogogoooOoao
OOo0oooooo0ooooooooooogoooao
Oo0oooooooooooooooooogoogoooOoao
Oo0oooooooooooooooogoooao
OO0 oDooggUgooDooggUooooogogogooao
OOo0ooooooooooooooooogogoooao

O
O
O
O

O
O
O
O

OoOoo0oooogodgaQ
OooooogQgQg
OoOoo0oooodgad
OooooogQgoQg
OO0 ooogogodg
OooooogQgoQg
Oooooggdg

O
O
O

(]

OO0 o0oDoogog4ogooDoooogooooogogg
Oo0oooooo0ooDooo o ooooogoQgo-g
OO0 ooDooo4o0ooDooogogooooogogg

O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O oOoo0oooo

O
O
O

O

DO oOooQgogoo

Oo0oooooooooooooooooogogoooao
Oo0ooooouoooDooogooooogogoooao
Oo0oooooooooooooooooogogoooOoao
Oo0ooooooooDoooooooogoooao
OoooooooooooooooooogooooOoao
Oo0ooooooooDoooooDooogoooao
Oo0oooooooooooooooooogooooOoao
Oo0ooooooooooooooooogoooao
OO0 oDooggUoooDooggUooooogogooao
Oooooooo0oooooooooogogoooao
OO0 oDooggUogooDooggUooooogogoooao
Oo0ooooooo0oooooooooooogogoooao
OOo0ooooooUooooDoogogooooogogoooao

0O 0oo0oo0ooo
OoooogQgodg
I [y [y |
OoooogQgQg
I [y |
OooooogoQgoQg
I [y |
OooooogQgdg
Oooooggdg

(79)

OoooooogQgQg
Oooooggodg
OooooogodgoQg
OooooggoQg
OoOoo0ooogoQgaQg
OooooggQg
OoOoo0oooogodgaQg
OoooogoQgQg
I sy |
OoooogQgoQg
Ooooogogdg

JP 2010-527920

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

OO0 o oDoooo o oDoooooooooQog
OO0 oo oooo oo ooogogooooogogg
Oo0oooooo oo oooooooooQgog
OO0 oo ooooooDooogoooDoooogg
oo ooooooooDoooooooooQgodg
OO0 oD oooooooDooooooDooogooQgog
e e e s e [ s [
OO0 oDooooooDooooooDooooQgog
OO0 0o oDoogogQgogoDoDoo4gUgooooogg
OO0 ooooo o oDooooooDoooQgg
OO0 Do ooogooooDoooggUogooooogogg
OO0 o oDoooo oo ooooooDoooQgog

OooooogQg™g

2010.8.19

L [ Y |

[ R
O O o
O O o

L [ |

L [ Y |
OOoo0ooood

10

20

30

40

50



oo oooooooogogQgogoo

Oo0ooooooooooooooooogodg
OO0 oDooogoUooooDoogooooogodg
Oo0oooooooooooooooogodg

o oo B2POgoOooo

B

L [ I |

Ooo0OoooQgooao

JP 2010-527920 A

ooooopiP oo

0000000000000 000O0D0DD0O0OO0O0D0OaO
0000000000000 O0D0DO0OO0DOoOO
gono
000000000000 D0DO0O00D0OO0O0DO0OOoDO0OO0DOaO
" D0Doo0oO0000000D00000D0O00OO0D0DO0O0oO0OO0OO0OoOad
000000 o0o0O0oo
gono
ooooooo®®P 0000000000 0000O0O0O0O00a0
000000000000 D0O00O0D0OD0DO0OO0D0DO0oDoDOoOOoOooaO
000000000000 D0DO0O0O0DO0DDODO0O0DO0ODoDOoOO0ODDOaO
0000000000000 0O000D00O000D00O0oO0OO0o0oOan
ooao
0
=4
_______ BT [3631436AMS | 3631436 ms | 3631436AMS | 3631436AM3
1063 AM1

=it 106.3 AM2 | 106.3AM2 | 106.3AM1 Fab'2
Cal A (0 pg/mL) 2176 1096 527 634
(Cal B (30 pg/mL) 9321 3004 7455 10305
Cal C (300 pg/mlL) 131587 15681 47327 65486
Cal D (1000 pg/mL)] 631930 35461 108478 159603
Cal E (2000 pg/mL)| 1405322 217211 500753 688275
Cal F (5000 pg/mL)| 3023686 652218 1152358 1502446
HE A/A 1.0 1.0 1.0 1.0
HE B/A 4.3 2.7 14.1 16.3
HE C/A 60.5 14.3 89.8 103.3
HE D/A 290.4 324 205.8 251.7
HE E/A 645.8 198.2 950.2 1085.6
L3 F/A 1389.6 595.1 2186.6 2369.8
goao
0000000000000 D0DD0D0OO0O0DDO0OO0OO0ODDOoOOoOOoDaO
000000000000 D0OO0OO0O0DD0DO0DO0OO0DOOOOnD
ooao
0000000000000 0DD0DO0OO0O0DDO0OO0OO0DODOoOOoOOooDaO
0000000000000 D0DD0D0O0O0DDODO0OO0OO0DDODOOODaO
0000000000000 0000O0D0DD000O0DO0OOoOO0OO0o0nan
0000000000000 0000000000000000a0
0000000000000 0DD0D0O0O0DDO0OO0O0DDOoOOODaO
0000000 DO0OO0OO0O0DODOOO0DaO
ooao
0000000000000 D0DD00OO0O0DDO0OO0OO0DDOoOOoOOoDaO
000000000000 D0D0DD0OO0O0O0DDODO0OO0OO0ODDOOoOOODaO
0000000000000 0D000O0D0DD000O0DO0oDOoOOOo0an
ooo
000000000000 D0D0DD00O0O0DDO0OO0OO0ODDOOoOOODaO
0000000000000 0D000O0D0DD000O0DO0OOoOOO0onaO
0000000000000 0000000000000000a0
0000000000000 D0DD0D0OO0O0DDO0OO0OO0ODDOoOOoOOoDaO

O 0o O
O Oood

O Ooooo
O O0Oo0goao
O 0Ooooo
O O0Oogoo
O Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooo0ooo

O
OJ
O

O
O
O

O Oooo

|

|

O o0ood

O

O Oooo

2010.8.19

oooao

oooao
gooao

gooao
ogogao
goagao

O O o
O OO
O O
O O

O 0O oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo

10

20

30

40

50



(81) JP 2010-527920 A 2010.8.19

Oo0oo0ooo0oooooooooooooob0 oo oooDoOob0 oo oooooboOooooaoan
0000000 o0oo0ob00oo0oooooob0o0ooooooOobopoDoooooobobooooaoao
0000000 ooOooo0oo0oo0oo0oooobo0o0ooooooOobofooooooooboooooaoan
Oo0oo0oooooooooooooooobo0 oo ooobO0b0 oo oooooboooooaonan
Oo0oo00oo0ooo0oooooooo0oo0oooob0 oo o0oooDob oo ooooDoboOoooooan
0000000 o0ooOooo0oo0oo0oo0oooob0ooooooOoo oo ooooooooooaoao
Oo0oo0ooo0oo0ooooooooooooobo0ooooooOobo oo ooooooboooooaonan
O0oao
0000 Ooo0o0oa0o
FIGURE 1 FIGURE 2
EIHLE #
RENPHS RS0/ A T F— 1 5 DRNAG) BAE GAL1 TOE—5—
U J _ Tetherdl
RAATERETFORRE "N~ Xpress T p—F
U Sfil(953)
106.3 AT E
SCFVIESER UM ERE pYD1-41-40-106.3scFv A .\ a9
U Fiste 1063 TLE
CORIZ& > THEBS N ERRERFRRUS A TS5 U —OHE FUELYURHE |\ Not 1(1698)
"\ VSIE h—7

U \
4 poly HIS
of FEEAHE LesoFv/X Y Y kDS A TS5 Y —h 5 DERE \_‘ _____ e
U {——""""TRP1 ORF

£ 0—2OHERE
U

—iBtt  REHCRERR

Y
EFEDF A SRIEDHERRE



(82) JP 2010-527920 A 2010.8.19

ogoooao ooooano
FIGURE 3A FIGURE 3B
1 ACGGATTAGAAG CCGCCGAGCGGG TGACAGCCCTCC
37 GAAGGRAGACTC TCCTCCGTGCGT CCTCGTCCTCAC 1045  ACCTTCACACAC TATGGAATAAAC TGGGTGAAGCAG
73 CGGTCGCGTTCC TGARACGCAGAT GTGCCTCGCGCC N . .
109  GCACTGCTCCGA ACAATAAAGATT CTACAATACTAG 1081 ACTCCAAGAAAG GATTTAAAGTGG ATGGGCTGGATA
145  CTTTTATGGTTA TGAAGAGGAAAA ATTGGCAGTAAC -
181  CTGGCCCCACAA ACCTTCAAATGA ACGAATCAAATT 1117  RACACCCATACT GGAGAGCCAATA TATGCTGATGAC
217 AARCRAACCATAGG ATGATAATGCGA TTAGTTTTTTAG . -
253 CCTTATTTCTGG GGTAATTAATCA GCGAAGCGATGA 1153 TTCAAGGGACGG TTTGCCTTCTCT TTGGAAACCTCT
289  TTTTTGATCTAT TAACAGATATAT AAATGCAAAAAC ~  ====== - .
325  TGCATTAACCAC TTTAACTAATAC TTTCAACATTTT 1189  GCCAACACTGCC TATTTGCAAATC AACAACCTCAAC
361 CGGTTTGTATTA CTTCTTATTCAA ATGTAATAAAAG . —===== - I
397  TATCAACAARAA ATTGTTAATATA CCTCTATACTTT 1225 ARTGGAGACATG GGTACATATTTC TGTACAAGAAGT
433 ARCGTCAAGGAG AAAAAACCCCGG ATCGGACTACTA - i
469  GCAGCTGTAATA CGACTCACTATA GGGAATATTAAG 1261  CACCGGTTTGGT TTGGACTACTGG GGTCAAGGTACC
------------- VH Ki—1 Y H— 40-—-———mmm
505  CTAATTCTACTT CATACATTTTCA ATTAAGATGCAG 1297  TCAGTCACCGTC TCGTCAGGTCCC Gccisgts;sgc'rm
~~AGA2 - -3 m--
541  TTACTTCGCTGT TTTTCAATATTT TCTGTTATTGCT 1333  ACGCCCCTGAAG GAGGCGAAGGTC TCTGACAATGTG
-—-—AGA2- Lk S it
577  TCAGTTTTAGCA CAGGAACTGACA ACTATATGCGAG 1369 CTGACCCAATCT CCACCTTCTTTG GCTGTGTCTCTA
-- AGA2 - i
613  CAAATCCCCTCA CCAACTTTAGAA TCGACGCCGTAC 1405 GGGCAGAGGGCC ACCATCTCCTGC AAGGCCAGCCAA
AGA2 —— mmmmmmmmm o mmm e
649  TCTTTGTCAACG ACTACTATTTTG GCCAACGGGAAG 1441  AGTGITGATTAT AATGGTGATAGT TATCTGAACTGG
----------------- AGA2-~~=mmmmmmm e —mmm-—-- - --=-=
685  GCAATGCAAGGA GTTTTTGAATAT TACAAATCAGTA 1477  TACCAACAGAAG CCAGGACAGCCA CCCAAATTCCTC
----------------- AGA2---——mmmmmmmmmmme - - mmm-
721 ACGTTTGTCAGT AATTGCGGTTCT CACCCCTCAACA 1513 ATCTATGCTGCA TCCAATCTAGAA TCTGGGATCCCA
AGA2--===m——mmmmmmmee - - -
757  ACTAGCAAAGGC AGCCCCATAAAC ACACAGTATGTT 1549 GCCAGGTTTAGT GGC TCT GGGACAGACTTC
— g8 41-—--——~  mmeemm—eee --- --
793  TTTAAGCTICTG CAGGCTAGTGGT GAGAACAAGGTG 1585 AACCTCAACATC CATCCTGTGGAG GAGGAGGATGCT
-------- #E4L -- -—---- --
829  GAGTACGCGCCG GCGTTGATGGCC TTGTCTGCTAGC 1621  GCAACCTATTAC TGTCAGCARAGT AATGAGGATCCA
865  ATGACTGGTGGA CAGCAAATGGGT CGGGATCTGTAC mmmmmmmmmm—m—oo—mmmeme -
901  GACGATGACGAT AAGGTACCAGGA TCCAGTGTGGTG 1657 TTCACGTTCGGC TCGGGGACAAAG TTGGARATAAAA
106.3 Kk
937  GAATTCGCGGCC CAGCCGGCCATG GCCCAGATCCAG 1693 CGEGCGGCCGCC CTCGAGTCTAGA GGGCCCTTCGAA
HEE =~ cemmmmmmmemmmmmmmm e VB IE h—F mmmmmmmmmmmmmm e
973  TTGGTGCAGTCT GGACCTGAGCTG AGGAAGCCTGGA 1729 GGTAAGCCTATC CCTAACCCTCTC CTCGGTCTCGAT
-------------- 6 HIS &4 ===---- fEi
1009 GAGACAGTCAAG ATCTCCTGCAAG GGTTCTGGATAT 1765 TCTACGCGTACC GGTCATCATCAC CATCACCATTGA
.................... 1801 GTTTAAACCCGC TGATCTGATAAC AACAGTGTAGAT
1837 GTAACARAATCG ACTTTGTTCCCA CTGTACTITTAG
Ooooao Ooo0o0oOoao
FIGURE 3C FIGURE 3D
1873  CTCGTACAAAAT ACAATATACTTT TCATTTCTCCGT 3529  ARGGACCCAGGT GGCACTTTTCGG GGAAATGTGCGC
1909  AAACAACATGTT TTCCCATGTAAT ATCCTTTTCTAT 3565 GGAACCCCTATT TGTTTATTTTTC TAAATACATTCA
1945  TTTTCGTTCCGT TACCAACTTTAC ACATACTTTATA 3601  ARTATGTATCCG CTCATGAGACAA TAACCCTGATAA
1981 TAGCTATTCACT TCTATACACTAA AAAACTAAGACA Amp Res---
2017 ATTTTAATTTTG CTGCCTGCCATA TTTCAATTTGTT 3637  ATGCTTCAATAA TATTGAAAAAGG AAGAGTATGAGT
2053  ATAAATTCCTAT AATTTATCCTAT TAGTAGCTAARA 3673 ATTCAACATTTC CGTGTCGCCCTIT ATTCCCTTTTTT
2089  AAAGATGAATGT GAATCGAATCCT AAGAGAATTGGG 3709 GCGGCATTTTGC CTTCCTGTTTIT GCTCACCCAGAA
2125 CAAGTGCACAAA CAATACTTAAAT AAATACTACTCA 3745 ACGCTGGTGAAA GTAAAAGATGCT GAAGATCAGTTG
4% TRP1 ORF 3781  GGTGCACGAGTG GGTTACATCGAA CTGGATCTCAAC
2161  GTAATAACCTAT TTCTTAGCATTT TTGACGAAATT 3817 AGCGGTAAGATC CTTGAGAGTTTT CGCCCCGAAGAA
2197 GCTATTTTGTTA GAGTCTTTTACA CCATTTGTCTCC 3853 CGTTTTCCAATG ATGAGCACTTTT AAAGTTCTGCTA
2233  ACACCTCCGCTT ACATCAACACCA ATAACGCCATTT 3889 TGTGGCGCGGTA TTATCCCGTGTT GACGCCGEGCAA
2269 ARTCTAAGCGCA TCACCAACATTT TCTGGCGTCAGT 3925 GAGCAACTCGGT CGCCGCATACAC TATTCTCAGAAT
2305  CCACCAGCTAAC ATAAAATGTAAG CTCTCGGGGCTC 3961 GACTTGGTTGAG TACTCACCAGTC ACAGAAAAGCAT
2341 TCTTGCCTTCCA ACCCAGTCAGAA ATCGAGTTCCAA 3997 CTTACGGATGGC ATGACAGTAAGA GAATTATGCAGT
2377 TCCARRAGTTCA CCTGTCCCACCT GCTTCTGAATCA 4033  GCTGCCATAACC ATGAGTGATAAC ACTGCGGOGAAG
2413  AACARGGGAATA AACGRATGAGGT TTCTGTGAAGCT 4069 TTACTTCTGACA ACGATCGGAGGA CCGAAGGAGCTA
2449  GCACT AT AGTCT TTTGGAAATACG 4105 ACCGCTTTTTTG CACAACATGGGG GATCATGTAACT
2485 AGTCTTTTAATA ACTGGCAAACCG AGGAACTCTTGG 4141 CGCCTTGATCGT TGGGAACCGGAG CTGAATGAAGCC
ggg% i:ggﬁ;ccgg gﬁggﬁ:ﬁg AT:;:ggMGGAgAG 4177 ATACCAAACGAC GAGCGTGACACC ACGATGCCTGTA
CARRA 4213  GCAATGGCAACA ACGTTGCGCAAA CTATTAACTGGC
2593 TCCTCCTTAGGT TGATTACGAAAC ACGCCAACCAAG
2629 TATTTCGGAGTG CCTGAACTATTT TTATATGCTTTT 4249 GARCTACTTACT CTAGCTICCCGG CAACAATTARTA
2665 ACAAGACTTGAA ATTTTCCTTGCA ATAACCGGGTCA 4285 GACTGGRTGERG CCGGRTARAGIT GCAGGACCACTT
4321  CTGCGCTCGGCC CTTCCGGCTGGC TGGTTTATTGCT
2701 ATTGTTICTCTITT CTATTGGGCACAR CATATAATACCC 4357 GATAAATCTGGA GCCGGTGAGCGT GGGTCTCGCGGT
2737 AGCAAGTCAGCA TCGGAATCTAGA GCACATTCTGCG
; 4393  ATCATTGCAGCA CTGGGGCCAGAT GGTAAGCCCTCC

2773  GCCTCTGTGCTC TGCAAGCCGCAA ACTTTCACCAAT
2809 GGACCAGAACTA CCTGTGAAATTA ATAACAGACATA

TRP1 ORF
2845 CTCCAAGCTGCC TTTGTGTGCTTA ATCACGTATACT
2881 CACGTGCTCAAT AGTCACCAATGC CCTCCCTCTTGG
2917 CCCTCTCCTTTT CTTTTTTCGACC GAATTTCTTGAA
2953  GACGAAAGGGCC TCGTGATACGCC TATTTTTATAGG
2989 TTAATGTCATGA TAATAATGGTTT CTTAGGACGGAT
3025 CGCTTGCCTGTA ACTTACACGCGC CTCGTATCTTIT

4429  CGTATCGTAGIT ATCTACACGACG GGCAGTCAGGCA
4465 ACTATGGATGAA CGAAATAGACAG ATCGCTGAGATA
Amp Res end
4501 GGTGCCTCACTG ATTAAGCATTGG TAACTGTCAGAC
4537 CAAGTTTACTCA TATATACTTTAG ATTGATTTAAARA
4573  CTTCATTTTTAA TTTAAAAGGATC TAGGTGAAGATC
4609 CTTTTTGATAAT CTCATGACCAAA ATCCCTTAACGT
4645 GAGTTTTCGITC CACTGAGCGTCA GACCCCGTAGAA

3061 AATGATGGAATA ATTTGGGAATTT ACTCTGTGTTTA 4681  AAGATCAAAGGA TCTTCTTGAGAT CCTTTTTTTCTG
3097 TTTATTTTTATG TTTTGTATTTGG ATTTTAGAAAGT 4717  CGCGTAATCTGC TGCTTGCAAACA AAAAAACCACCG
3133 AAATAAAGAAGG TAGAAGAGTTAC GGAATGAAGAAA 4753 CTACCAGCGGTG GTTTGTTTGCCG GATCAAGAGCTA
3169 AAAAMATAAACA AAGGTTTAAAAA ATTTCAACAAAA 4789  CCRACTCTTTTT CCGAAGGTAACT GGCTTCAGCAGA
3205 AGCGTACTTTAC ATATATATTTAT TAGACAAGAAAA 4825  GCGCAGATACCA AATACTGTCCTT CTAGTGTAGCCG
3241  GCAGATTAAATA GATATACATTCG ATTAACGATAAG 4861 TAGTTAGGCCAC CACTTCAAGAAC TCTGTAGCACCG
3277 TAAAATGTAAAA TCACAGGATTTT CGTGTGTGGTCT 4897  CCTACATACCTC GCTCTGCTAATC CTGTTACCAGTG
3313 TCTACACAGACA AGATGAAACRAT TCGGCATTAATA 4933  GCTGCTGCCAGT GGCGATAAGTCG TGTCTTACCGGG
3349 CCTGAGAGCAGG AAGAGCAAGATA AAAGGTAGTATT 4969  TTGGACTCAAGA CGATAGTTACCG GATAAGGCGCAG
3385 TGTTGGCGATCC CCCTAGAGTCTT TTACATCTTCGG 5005 CGGTCGGGCTGA ACGGGGGGITCG TGCACACAGCCC
3421  AARACAAAAACT ATTTTTTCTTTA ATTTCTTTTTTT 5041 AGCTTGGAGCGA ACGACCTACACC GRACTGAGATAC
3457 ACTTTCTATTTT TAATTTATATAT TTATATTARARA 5077 CTACAGCGTGAG CATTGAGARAGC GCCACGCTTCCC

3493 ATTTAAATTATA ATTATTTTTATA GCACGTGATGAA 5113 GAAGGGAGAAAG GCGGACAGGTAT CCGGTAAGCGGC
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FIGURE 5

QLVQSGPELR KPGETVKISC KGSGYTFTHY GINWVKQTPR KDLKWMGWIN

THTGEPTYAD DFKGRFAFSL ETSANTAYLQ INNLNNGDMG TYFCTRSHRF

GLDYWGQGTS VTVSSGPAKE LTPLKEAKVS DNVLTQSPPS LAVSLGQRAT

ISCKASQSVD YNGDSYLNWY QOKPGQPPKF LIYAASNLES GIPARFSGSG

SGIDFNLNTH PVEEEDAATY YCQOSNEDPF TEFGSGTKLEI KRAAALESRG

PFEGKPIPNP LLGLDSTRTG HHHHHH*

FIGURE 3E

5149  AGGGTCGGAACA GGAGAGCGCACG AGGGAGCTTCCA
5185  GGGGGGAACGCC TGGTATCTTTAT AGTCCTGTCGGG
5221  TTTCGCCACCTC TGACTTGAGCGT CGATTTTTGTGA
5257  TGCTCGTCAGGG GGGCCGAGCCTA TGGAAAAACGCC
5293  AGCAACGCGGCC TTTTTACGGTTC CTGGCCTTTTGC
5329  TGGCCTTTTGCT CACATGTTCITT CCTGCGTTATCC
5365 CCTIGATTCTGTG GATAACCGTATT ACCGCCTTTGAG
5401 TGAGCTGATACC GCTCGCCGCAGC CGAACGACCGAG
5437 CGCAGCGAGTCA GTGAGCGAGGAA GCGGAAGAGCGC
5473  CCAATACGCAAA CCGCCTCTCCCC GCGCGTTGGCCG
5509 ATTCATTAATGC AGCTGGCACGAC AGGTTTCCCGAC
5545 TGGAAAGCGGGC AGTGAGCGCAAC GCAATTAATGTG
5581  AGTTACCTCACT CATTAGGCACCC CAGGCTTTACAC
5617 TTTATGCTTCCG GCTCCTATGITG TGTGGAATTGTG
5653  AGCGGATAACAA TTTCACACAGGA AACAGCTATGAC

| 5689 CATGATTACGCC AAGCTCGGAATT AACCCTCACTAA
5725  AGGGAACAAAAG CTGGCTAGT

ogoogno
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FIGURE 6A
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ARGATCTCC
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ATAARCTGG
TATTTGACC

Notl (756)
VSLEb—TJ45

TCTGGACCT
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ACGTTCCCA

GTGRAGCAG
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CDR H2--=-———-—m
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1126
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an
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FIGURE 6B
CDR L2~------
106.3 AEEE
1486 AAGCCAGGA CAGCCACCC AAATTCCTC ATCTATGCT GCATCCAAT

TTCGGTCCT GTCGGTGGG TTTAAGGAG

106.3 AEE
1531 CTAGAATCT GGGATCCCA GCCAGGTTT
GATCTTAGA CCCTAGGGT CGGTCCAAA

106.3 ALE
1576 ACAGACTTC AACCTCAAC ATCCATCCT
TGTCTGAAG TTGGAGTTG TAGGTAGGA

106.3 &R
1621 GCAACCTAT TACTGTCAG CAAAGTAAT
CGTTGGATA ATGACAGTC GTTTCATTA

106.3 AEE

1666 GGCTCGGGG ACABAGTTG GAAATAAAA
CCGAGCCCC TGTTTCAAC CTTTATTTT

v5
1711 TCTAGAGGG CCCTTCGAA GGTAAGCCT
AGATCTCCC GGGRAGCTT CCATTCGGR

V5 T h—7F
1756 GGTCTCGAT TCTACGCGT ACCGGTCAT
CCAGAGCTA AGATGCGCA TGGCCAGTA

TAGATACGA CGTAGGTTA

AGTGGCAGT GGGTCTGGG
TCACCGTCA CCCAGACCC

GTGGAGGAG GAGGATGCT
CACCTCCTC CTCCTACGA

GAGGATCCA TTCACGTTC
CTCCTAGGT AAGTGCAAG

KK Notr
CGGGCGGCC GCCCTCGAG
GCCCGCCGG CGEGAGCTC

IEr—T .
ATCCCTAAC CCTCTCCT!
TAGGGATTG GGAGAGGAG

Ay HIS
CATCACCAT CACCATTGA
GTAGTGGTA GTGGTAACT
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FIGURE 7A
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FIGURE 7B FIGURE 8
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FIGURE 11
B # Ko (1) WEER
106.3 wt 8.4E-05 ——
H2 288 3.7E-05 2.3
L1 B4 7.3E-06 115
L1B9 3.1E-05 2.7
L19b 1.3E-05 6.4
L1BI12 7.6E-06 11.0
L1BI15 8.6E-06 9.7
L116 8.7E-06 9.6
L1B24 6.7E-06 12.5
126 3.2E-05 2.7
£221 4.0E-05 2.1
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FIGURE 12A

&% CDR H2 Pos 56 CDR H2 Pos 57 CDR H2 Pos 58
1063wt Glu(GAG)  Pro(CCA) Tle (ATA)
H2 288 Glu(GAG) _ Ala (GCG) Tyr (TAC)
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: FIGURE 12B

(85)

& CDRL1Pos26 CDRLIPos27 CDRLI1Pos27A  thO%ER
106.3 wt Ser (AGC) Gln (CAA) Ser (AGT)

L1B4 Gln (CAG) Phe (TTC) Ala (GCG)

L1B9 Tyr (TAC) Ala (GCG) Ser (AGT)

L1% Gin (CAG) Trp (TGG) Gly (GGC) R42S
L1BI12 Thr (ACC) Trp (TGG) Asp (GAC)

L1BI5 Arg (AGG) Trp (TGG) Pro (CCG)

L116 Ala (GCG) Tyr (TAC) Gly (GGC)

L1B24 Asn (AAC) Trp (TGG) Pro (CCC) R428
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FIGURE 12C

% CDR L2 Pos 53 CDR L2 Pos 54 CDR L2 Pos 55
106.3 wt Asn (AAT) Leu (CTA) Glu (GAA)
126 Cys (TGC) Gly (GGG) Trp (TGG)
1221 Cys (TGC) Ala (GCG) Pro (CCG)
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FIGURE 13

YO—24% Aok ) kon M8 kerr(87) Kp (pM)

106.3 wt Mouse IgG1 1.2E+07 2.2E-04 18
106.3 wt IR —E k IgGl 7.8E+06 1.5E-04 19
106.3 AM1 TYR—E kb IgGl 1.3E+07 2.4E-05 19
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FIGURE 14B

2 MEAYTR Y LAFER

®  O—F CDR__H7 3% &&Rit)
1063 Ay=d7 H2 H2-1 105
1063 #uS8 H2 H2-2 105
1063 #y=9 H2 H2-3 105
1063 #y=10 H2 H24 105
1063 +y=l1 H2 H2-5 105
1063 A1j=12 H2 H2-6 105
1063 #y13 H2 H2-7 105
1063 Fy=14 H2 H2-8 105
1063 +y=15 H2 H2:9 105
1063 #y=16 H2 H2-10 105
1063 #y=17 H2 H2-11 105
1063 Fy=18 H2 H2-12 105
1063 #y=19 H2 H2-13 105
1063 #1720 H2 H2-14 105
1063 Ay=T21 H2 H2-15 105

A7
TGG GTG AAG CAG ACT CCA AGA AAG GAT TTA AAG TGG ATG GGC NNS
NNS NNS ACC CAT ACT GGA GAG CCA ATA TAT GCT GAT GAC TTC AAG
GGA CGG TTT GCC TTC

Ayd8
TGG GTG AAG CAG ACT CCA AGA AAG GAT TTA AAG TGG ATG GGC TGG
NNS NNS NNS CAT ACT GGA GAG CCA ATA TAT GCT GAT GAC TTC AAG
GGA CGG TTT GCC TTC

Fuy9
TGG GTG AAG CAG ACT CCA AGA AAG GAT TTA AAG TGG ATG GGC TGG
ATA NNS NNS NNS ACT GGA GAG CCA ATA TAT GCT GAT GAC TTC AAG
GGA CGG TTT GCC TTC

Fy10
TGG GTG AAG CAG ACT CCA AGA AAG GAT TTA AAG TGG ATG GGC TGG
ATA AAC NNS NNS NNS GGA GAG CCA ATA TAT GCT GAT GAC TTC AAG
GGA CGG TTT GCC TTC

EUERT
TGG GTG AAG CAG ACT CCA AGA AAG GAT TTA AAG TGG ATG GGC TGG
ATA AAC ACC NNS NNS NNS GAG CCA ATA TAT GCT GAT GAC TTC AAG
GGA CGG TTT GCC TTC

Fuy12
CCA AGA AAG GAT TTA AAG TGG ATG GGC TGG ATA AAC ACC CAT NNS
NNS NNS CCA ATA TAT GCT GAT GAC TTC AAG GGA CGG TTT GCC TTC
TCT TTG GAA ACC TCT

oooooao

FIGURE 14A

BWEAVIRILEFR:
N=A,G,C, T;8=G,C

CDRH3 BEAF YR LAFE

ES a—F CDR  5{7'5)-% E&@IiFH)
1063 #y=1 H3 H3-1 105
1063 *+Y=I2 H3 H3-2 105
1063 #yI3 H3 H3-3 105
1063 +y=F4 H3 H34 105
1063 +vyd5 H3 H3-5 105
1063 #Ud6 H3 H3-6 99

+y1
AAC CTC AAC AAT GGA GAC ATG GGT ACA TAT TTC TGT ACA AGA NNS
NNS NNS TT'T GGT TTG GAC TAC TGG GGT CAA GGT ACC TCA GTC ACC
GTC TCG TCA GGT CCC

Fud2
AAC CTC AAC AAT GGA GAC ATG GGT ACA TAT TTC TGT ACA AGA AGT
NNS NNS NNS GGT TTG GAC TAC TGG GGT CAA GGT ACC TCA GTC ACC
GTC TCG TCA GGT CCC

+u33
AAC CTC AAC AAT GGA GAC ATG GGT ACA TAT TTC TGT ACA AGA AGT
CAC NNS NINS NNS TTG GAC TAC TGG GGT CAA GGT ACC TCA GTC ACC
GTC TCG TCA GGT CCC

AUd4
AAC CTC AAC AAT GGA GAC ATG GGT ACA TAT TTC TGT ACA AGA AGT
CAC CGG NNS NNS NNS GAC TAC TGG GGT CAA GGT ACC TCA GTC ACC
GTC TCG TCA GGT CCC

+uds
AAC CTC AAC AAT GGA GAC ATG GGT ACA TAT TTC TGT ACA AGA AGT
CAC CGG TTT NNS NNS NNS TAC TGG GGT CAA GGT ACC TCA GTC ACC
GTC TCG TCA GGT CCC

=N
GAC ATG GGT ACA TAT TTC TGT ACA AGA AGT CAC CGG TTT GGT NNS
NNS NNS TGG GGT CAA GGT ACC TCA GTC ACC GTC TCG TCA GGT CCC
GCC GCC AAG

gooooao
FIGURE 14C

Ayg13
CCA AGA AAG GAT TTA AAG TGG ATG GGC TGG ATA AAC ACC CAT ACT
INNS NNS NNS ATA TAT GCT GAT GAC TTC AAG GGA CGG TTT GCC TTC
TCT TTG GAA ACC TCT

+yg14
CCA AGA AAG GAT TTA AAG TGG ATG GGC TGG ATA AAC ACC CAT ACT
GGA NNS NNS NNS TAT GCT GAT GAC TTC AAG GGA CGG TTT GCC TTC
TCT TTG GAA ACC TCT

FU15
CCA AGA AAG GAT TTA AAG TGG ATG GGC TGG ATA AAC ACC CAT ACT
GGA GAG NNS NNS NNS GCT GAT GAC TTC AAG GGA CGG TTT GCC TTC
TCT TTG GAA ACC TCT

+u16
CCA AGA AAG GAT TTA AAG TGG ATG GGC TGG ATA AAC ACC CAT ACT
GGA GAG CCA NNS NNS NNS GAT GAC TTC AAG GGA CGG TTT GCC TTC
TCT TTG GAA ACC TCT

EUELY
AAG TGG ATG GGC TGG ATA AAC ACC CAT ACT GGA GAG CCA ATA NNS
NNS NNS GAC TTC AAG GGA CGG TTT GCC TTC TCT TTG GAA ACC TCT
GCC AAC ACT GCC TAT

FyT18
AAG TGG ATG GGC TGG ATA AAC ACC CAT ACT GGA GAG CCA ATA TAT
NNS NNS NNS TTC AAG GGA CGG TTT GCC TTC TCT TTG GAA ACC TCT
GCC AAC ACT GCC TAT

Fy=19
AAG TGG ATG GGC TGG ATA AAC ACC CAT ACT GGA GAG CCA ATA TAT
GCT NNS NNS NNS AAG GGA CGG TTT GCC TTC TCT TTG GAA ACC TCT
GCC AAC ACT GCC TAT

+1y=20
AAG TGG ATG GGC TGG ATA AAC ACC CAT ACT GGA GAG CCA ATA TAT
GCT GAT NNS NNS NNS GGA CGG TTT GCC TTC TCT TTG GAA ACC TCT
GCC AAC ACT GCC TAT

A2l
AAG TGG ATG GGC TGG ATA AAC ACC CAT ACT GGA GAG CCA ATA TAT
GCT GAT GAC NNS NNS NNS CGG TTT GCC TTC TCT TTG GAA ACC TCT
GCC AAC ACT GCC TAT

JP 2010-527920 A 2010.8.19
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FIGURE 14D
CDRH1 #F+ JIX I LAF K

* I—F CDR 37 5)-& K& @
106.3 #y=22 HI HI-1 105
1063 #u=23 Hl Hi-2 105
1063 #1524 HI H1-3 105
1063 +y=25 HI Hi4 105
1063 #uyF26 HIl HI-5 105
1063 #1y=527 HI Hi-6 99
1063 #y=28 HI Hi-7 99
106.3 41=i29 HI HI-8 99

Ay=322
AGG AAG CCT GGA GAG ACA GTC AAG ATC TCC TGC AAG GGT TCT NNS
NNS NNS TTC ACA CAC TAT GGA ATA AAC TGG GTG AAG CAG ACT CCA
AGA AAG GAT TTA AAG

+1y=323
AGG AAG CCT GGA GAG ACA GTC AAG ATC TCC TGC AAG GGT TCT GGA
NNS NNS NNS ACA CAC TAT GGA ATA AAC TGG GTG AAG CAG ACT CCA
AGA AAG GAT TTA AAG

Aui24
AGG AAG CCT GGA GAG ACA GTC AAG ATC TCC TGC AAG GGT TCT GGA
TAT NNS NNS NNS CAC TAT GGA ATA AAC TGG GTG AAG CAG ACT CCA
AGA AAG GAT TTA AAG

+1=525
AGG AAG CCT GGA GAG ACA GTC AAG ATC TCC TGC AAG GGT TCT GGA
TAT ACC NNS NNS NNS TAT GGA ATA AAC TGG GTG AAG CAG ACT CCA
AGA AAG GAT TTA AAG

+1326
AGG AAG CCT GGA GAG ACA GTC AAG ATC TCC TGC AAG GGT TCT GGA
TAT ACC TTC NNS NNS NNS GGA ATA AAC TGG GTG AAG CAG ACT CCA
AGA AAG GAT TTA AAG

Ay =727
ACA GTC AAG ATC TCC TGC AAG GGT TCT GGA TAT ACC TTC ACA NNS
NNS NNS ATA AAC TGG GTG AAG CAG ACT CCA AGA AAG GAT TTA AAG
TGG ATG GGC

+1y28
ACA GTC AAG ATC TCC TGC AAG GGT TCT GGA TAT ACC TTC ACA CAC
NNS NNS NNS AAC TGG GTG AAG CAG ACT CCA AGA AAG GAT TTA AAG
TGG ATG GGC

A1 =329
ACA GTC AAG ATC TCC TGC AAG GGT TCT GGA TAT ACC TTC ACA CAC
TAT NNS NNS NNS TGG GTG AAG CAG ACT CCA AGA AAG GAT TTA AAG
TGG ATG GGC

gooooao

FIGURE 14F

FU=36
GGG CAG AGG GCC ACC ATC TCC TGC AAG GCC AGC CAA AGT GTT NNS
NNS NNS GGT GAT AGT TAT CTG AAC TGG TAC CAA CAG AAG CCA GGA
CAG CCA CCC

Ay 37
GGG CAG AGG GCC ACC ATC TCC TGC AAG GCC AGC CAA AGT GTT GAT
NNS NNS NNS GAT AGT TAT CTG AAC TGG TAC CAA CAG AAG CCA GGA
CAG CCA CCC

A1 =338
GGG CAG AGG GCC ACC ATC TCC TGC AAG GCC AGC CAA AGT GTT GAT
TAT NNS NNS NNS AGT TAT CTG AAC TGG TAC CAA CAG AAG CCA GGA
CAG CCA CCC

1339
GGG CAG AGG GCC ACC ATC TCC TGC AAG GCC AGC CAA AGT GTT GAT
TAT AAT NNS NNS NNS TAT CTG AAC TGG TAC CAA CAG AAG CCA GGA
CAG CCA CCC

+1) =740
ATC TCC TGC AAG GCC AGC CAA AGT GTT GAT TAT AAT GGT NNS NN§
NNS CTG AAC TGG TAC CAA CAG AAG CCA GGA CAG CCA CCC AAA TTC
cTC

A1y 341
ATC TCC TGC AAG GCC AGC CAA AGT GTT GAT TAT AAT GGT GAT NNS
NNS NNS AAC TGG TAC CAA CAG AAG CCA GGA CAG CCA CCC AAA TTC
cIC

A1y 42
ATC TCC TGC AAG GCC AGC CAA AGT GTT GAT TAT AAT GGT GAT AGT
NNS NNS NNS TGG TAC CAA CAG AAG CCA GGA CAG CCA CCC AAA TTC

CcTC
CDRL2 BEFY IR Y LAFE (5)

% a—F CDR 37 3)-& E&@hisE
1063 #vy=f43 L2 L2-1 99
1063 #y=44 L2 L2-2 99
1063 #1y=45 L2 L2-3 99
1063 #1746 L2 L2-4 99
1063 sy=47 12 L2-5 99

+1=43

CAA CAG AAG CCA GGA CAG CCA CCC AAA TTC CTC ATC TAT NNS NNS
NNS AAT CTA GAA TCT GGG ATC CCA GCC AGG TTT AGT GGC AGT GGG
TCT GGG ACA

#1344
CAA CAG AAG CCA GGA CAG CCA CCC AAA TTC CTC ATC TAT GCT NNS
NNS NNS CTA GAA TCT GGG ATC CCA GCC AGG TTT AGT GGC AGT GGG
TCT GGG ACA

(86)
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FIGURE 14E

CDRL1 #BEF Y TRV LAF F(13)

ES I—F CDR 37 3)-& & @FE
1063 #'9J=30 L1 L1-1 99
1063 #1=31 LI L1-2 99
1063 #1432 L1 L1-3 99
1063 #1433 L1 L1-4 99
1063 +y34 L1 L1-5 99
1063 #yg35 L1 L1-6 99
1063 #vy=36 L1 L1-7 99
1063 # 137 L1 L1-8 99
1063 Fy=38 L1 L1-9 99
1063 #+1U=39 LI L1-10 99
1063 +1y=40 L1 L1-11 99
1063 Ay=41 L1 L1-12 93
1063 #y=42 L1 L1-13 93

Fy30
TTG GCT GTG TCT CTA GGG CAG AGG GCC ACC ATC TCC TGC NNS NNS NNS
CAA AGT GTT GAT TAT AAT GGT GAT AGT TAT CTG AAC TGG TAC CAA
CAG AAG

#+1331
TTG GCT GTG TCT CTA GGG CAG AGG GCC ACC ATC TCC TGC AAG NNS NNS
NNS AGT GTT GAT TAT AAT GGT GAT AGT TAT CTG AAC TGG TAC CAA
CAG AAG

#Ayg32
TTG GCT GTG TCT CTA GGG CAG AGG GCC ACC ATC TCC TGC AAG GCC
NNS NNS NNS GTT GAT TAT AAT GGT GAT AGT TAT CTG AAC TGG TAC
CAA CAG AAG

AUT33
TTG GCT GTG TCT CTA GGG CAG AGG GCC ACC ATC TCC TGC AAG GCC
AGC NNS NNS NNS GAT TAT AAT GGT GAT AGT TAT CTG AAC TGG TAC
CAA CAG AAG

4y 34
TTG GCT GTG TCT CTA GGG CAG AGG GCC ACC ATC TCC TGC AAG GCC
AGC CAA NNS NNS NNS TAT AAT GGT GAT AGT TAT CTG AAC TGG TAC
CAA CAG AAG

A1yI35
GGG CAG AGG GCC ACC ATC TCC TGC AAG GCC AGC CAA AGT NNS NNS
NNS AAT GGT GAT AGT TAT CTG AAC TGG TAC CAA CAG AAG CCA GGA
CAG CCA CCC

gooooo

FIGURE 14G

F 1545
CAA CAG AAG CCA GGA CAG CCA CCC AAA TTC CTC ATC TAT GCT GCA
NNS NNS NNS GAA TCT GGG ATC CCA GCC AGG TTT AGT GGC AGT GGG
TCT GGG ACA

E =21
CAA CAG AAG CCA GGA CAG CCA CCC AAA TTC CTC ATC TAT GCT GCA
TCC NNS NNS NNS TCT GGG ATC CCA GCC AGG TIT AGT GGC AGT GGG
TCT GGG ACA

#+1 347
CAA CAG AAG CCA GGA CAG CCA CCC AAA TTC CTC ATC TAT GCT GCA
TCC AAT NNS NNS NNS GGG ATC CCA GCC AGG TTT AGT GGC AGT GGG

TCT GGG ACA
CDR L3 #EAYIRY LEF R (7
S a—F CDR  3{7'5)-%& B& @i
1063 #1=f48 13 L3-1 99
1063 +Y=49 L3 L3-2 99
1063 #vy=50 L3 13-3 99
1063 #1y=51 L3 L34 99
1063 #uUg52 L3 L3-5 9
1063 #1353 L3 L3-6 93
1063 #YUd54 13 L3-7 93
F1348

. CAT CCT GTG GAG GAG GAG GAT GCT GCA ACC TAT TAC TGT NNS NNS NNS
AAT GAG GAT CCA TTC ACG TTC GGC TCG GGG ACA AAG TTG GAA ATA
AAA CGG

A+ =49
CAT CCT GTG GAG GAG GAG GAT GCT GCA ACC TAT TAC TGT CAG NNS
NNS NNS GAG GAT CCA TTC ACG TTC GGC TCG GGG ACA AAG TTG GAA
ATA AAA CGG

A1 50
CAT CCT GTG GAG GAG GAG GAT GCT GCA ACC TAT TAC TGT CAG CAA
NNS NNS NNS GAT CCA TTC ACG TTC GGC TCG GGG ACA AAG TTG GAA
ATA AAA CGG

A5l
CAT CCT GTG GAG GAG GAG GAT GCT GCA ACC TAT TAC TGT CAG CAA
AGT NNS NNS NNS CCA TTC ACG TTC GGC TCG GGG ACA AAG TTG GAA
ATA AAA CGG

+1)=352
CAT CCT GTG GAG GAG GAG GAT GCT GCA ACC TAT TAC TGT CAG CAA
AGT AAT NNS NNS NNS TTC ACG TTC GGC TCG GGG ACA AAG TTG GAA
ATA AAA CGG

JP 2010-527920 A 2010.8.19
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FIGURE 14H . FIGURE 16
+=53
GAG GAT GCT GCA ACC TAT TAC TGT CAG CAA AGT AAT GAG NNS NNS
NNS ACG TTC GGC TCG GGG ACA AAG TTG GAA ATA AAA CGG GCG GCC 2000000
Gee .
Fys4 1500000-- "
GAG GAT GCT GCA ACC TAT TAC TGT CAG CAA AGT AAT GAG GAT NNS
NNS NNS TTC GGC TCG GGG ACA AAG TTG GAA ATA AAA CGG GCG GCC RLU
GCC 1000000 /
Ooo0oooao 500000
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FIGURE 22A FIGURE 22B
GALl Foe—f—
1 ACGGAT AGCCG CCGAGC AG CCCTCCGRAG CTCTCCTCCGTGCGT 3-631-436 VL
61 CCTCGTCCTCACCGG TCGCGTTCCTGAAAC GCAGATGIGCCTCGC GCCGCACTGCTCCGA
121 ACAATAARGATTCTA CAATACTAGCTTITTA TGGTTAT( ARAATTGGCAGTAAC 1381 GTTACCACTGGACRA CCAGCTTCCATCTCT TGCRAGTCAAGTCAG AGCCTCTTAGATAGT
181 CTGGCCCCACARACC TTCAAATGAACGAAT CAAATTAACAACCAT AGGATGATAATGCGA 3-631-436 VL
241 TTAGTTTTTTAGCCT TATTTCTGGGGTAAT TAATCAGCGAAGCGA TGATTTTTGATCTAT
301 TAAC] TATARR TGCAARAACTGCATT AACCACTTTAACTAA TACTTTCAACATTTT 1441 GATGGAAARACCTAT TTAAATTGGTTATTC CAGAGGCCAGGCGAG TCTCCAAAGCTCCTA
361 CGGTTTGTATTACTT CTTATTCAAATGTAA TAAAAGTATCAACAR AARATTGTTAATATA
421 CCTCTATACTTTAAC GTCAAGGAGAAAARA CCCCGGATCGGACTA CTAGCAGCTGTAATA 3-631-436 VL
AGA2
. e 1501 ATCTATGIGGTGICT ARACTGGAGTCTGGA GTCCCTGACAGGTTIC ACTGGCAGTGGATCA
481 CGACTCACTATAGGG AATATTAAGCTAATT CTACTTCATACATTT TCAATTAAGATGCAG 3-631~436 VL
AGA2
1561 GGGACAGATTTCACA CTGAARATCAGCAGA GTGGAGGCTGAGGAT TTGGGAGTTTATTAC
541 TTACTTCGCTGTTTT TCAATATTTTCTGTT ATTGCTTCAGTTTTA GCACAGGAACTGACA
AGA2 3-631-436 VL
601 ACTATATGCGAGCAA ATCCCCTCACCAACT TTAGAATCGACGCCG TACTCTTTGICAACG 1621 TGCTTGCAAGCTACA CATTTTCCGTGGACG TTCGGT ACC AAGCTGGABATCAAA
AGA2 NotI V5 TEb—F
ACTAC AA ARTG CA CARA Tmm————
661 TrIGECC AR TG CARCGRGITITIGRA TATTACRANICAGTA 1681  CGGGCGGCCGCCCTC GAGTCTAGAGGGCCC TTCGARGGTAAGCCT ATCCCTAACCCTCTIC
. V5 rEp—7 poly HIS
721 AC 'CAGTAAT TGC CCCC TCAACAACTAGCAAA GGCAGCCCCATAAAC T T -
A i e Tetherdl 1741 CTCGGTCTCGATTCT ACGCGTACCGGTCAT CATCACCATCACCAT TGAGTTTAAACCCGC
- e 1801 TGATCTGATAACAAC AGTGTAGATGTAACA ARATCGACTTTGTTC CCACTGTACTTTTAG
781 ACACAGTATGTTTTT AAGCTTCTGCAGGCT AGTGGT ACAAG GT GCGCCE 1861 CTCGTACABAATACA ATATACTTTTCATIT CTCCGTAAACAACAT GTTTTCCCATGTAAT
1921 ATCCTTTTCTATTTT TCGTTCCGTTACCAA CTTTACACATACTIT ATATAGCTATTCACT
»m a1 1981 TCTATACACTAARAA ACTAAGACAATTTTA ATTTTGCTGCCTGCC ATATTTCAATTTGTT
e e 2041 ATAAATTCCTATAAT TTATCCTATTAGTAG CTAAAAARAGATGAA TGTGAATCGAATCCT
841 GCGTTGATGGCCTTG TCTGCTAGCATGACT GGTGGACAGCAAATG GGTCGGGATCTGTAC 2101 RAGAGARTTGGGCAR GTGCACAAACAATAC TTAAATAAATACTAC TCAGTAATAACCTAT
SEil ~
~~~~~~~~~~~~~~ 2161 TTCTTAGCATTTTTG ACGAAATTTGCTATT TTGTTAGAGTCTTTT ACACCATTTGTCTC
901 GACGATGACGATAAG GTACCAGGATCCAGT GTGGTGGAATTCGCG GCCCAGCCGGCCATG
3-631-436 VH TRP1 ORF
2221 ACACCTCCGCTTACA TCAACACCAATAACG CCATTTAATCTAAGC GCATCACCAACATTT
961 GCCCAGGTCCAACTG CAGCAGCCTGGGGCT GAGCTGGTGAGGCCT GGGGCTTCAGTGAAG
3-631-436 VH TRP1 ORF
2281 TCTGGCGTCAGTCCA CCAGCTAACATAAAA TGTAAGCTCTCGGGG CTCTCTTGCCTTCCA
1021 CTGTCCTGCARGGCT TCTGGCTACACGTTC ACCAGTTACTGGATG AACTGGGTTAAACAG
3-631-436 VH TRP1 ORF
2341 ACCCAGTCAGAAATC GAGTTCCAATCCAAA AGTTCACCTGTCCCA CCTGCTTCTGAATCA
1081 AGGCCTGAGCARGGC CTTGAGTGGATTGGA AGGATTGATCCTTAC GATAGTGAAACTCAC
3-631-436 VH TRP1 ORF
2401 AACAAGGGAATARAC GAATGAGGTTICTGT GAAGCTGCACTGAGT AGTATGTTGCAGTCT
1141 TACAATCAAAAGTTC AAGGACAAGGCCATT TTGAC ARA TCCTCCAGCACAGCC
3-631-436 VH TRP1 ORF
hagd 2461 TTTGGAAATACGAGT CTTTTAATAACTGGC AAACCGAGGAACTCT TGGTATTCTTGCCAC
1201 TTCGTGCAACTCACC AGCCTGACATCTGAG GACTCTGCGGICTAT TATTGCGTCTCTGAT
3-631-436 VH Linker TRP1 ORF
2521 GACTCATCTCCGIGC AGTTGGACGATATCA ATGCCGTAATCATTG ACCAGAGCCAAAACA
1261 GGTTACTGGGGCGCA GGGACCACGGTCACC GTICTCCTCAGGTCCC GCCAAGGAGTTGACG
yrh— 40 3-631-436 VL TRP1 ORF
2581 TCCTCCTTAGGTTGA TTACGARACACGCCA ACCAAGTATTTCGGA GTGCCTGRACTATTT
1321 CCCCTGAAGGAGGCG AAGGTCTCTGATGIT GTTATGACTCAGACA CCACTCACTTTGTCG

gooooao
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FIGURE 22C

TRP1 ORF
AGACTTGRAATTTTC CTTGCAATAACCGGG

TCAATTGTTCTCTTT

CTATTGGGCACACAT

TRP1 ORF
ATAATACCCAGCAAG TCAGCATCGGAATCT

AGAGCACATTCTGCG

GCCTCTIGTGCTCTGC

TRP1 ORF
AAGCCGCAAACTTTC ACCAATGGACCAGAA

CTACCTGTGAAATTA

ATARCAGACATACTC
TRP1 ORF
AGTCACCRATGCCCT
GACGAARGGGCCTCG
CTTAGGACGGATCGC
ATTTGGGAATTTACT
ARATARAGAAGGTAG
ATTTCAACAAARAGC

TRP1 ORF
CRAGCTGCCTTTGIG TGCTTAATCACGTAT

CCCTCTTGGCCCTCT CCTTTTCTTTTTTCG
TGATACGCCTATTTT TATAGGTTAATGTCA
TTGCCTGTAACTTAC ACGCGCCTCGTATCT

ACTCACGTGCTCAAT

ACCGAATTTCTTGAA
TGATAATAATGGTTT
TTTAATGATGGAATA

CTGIGTTTATTTATT TTTATGTTTTGTATT
AAGAGTTACGGAATG AAGAAARAAAAAT
GTACTTTACATATAT ATTTATTAGACAAGA

GATATACATTCGATT
TCTACACAGACAAGA

AACGATAAGTAAAAT GTAAAATCACAGGAT
TGAAACAATTCGGCA TTAATACCTGAGAGC

TAGTATTTGT
ATTTTTTCTTTAATT
ATTTAAATTATAATT
GGAARTGTGCGCGGA

CTCATGAGACAATAA

TGGCGATCCCCCTAG AGTCTTTTACATCTT
TCTTTTTTTACTTTC TATTTTTAATTTATA
ATTTTTATAGCACGT GATGAAARGGACCCA
ACCCCTATTTGTTTA TTTTTCTAAATACAT

TGGATTTTAGAAAGT

AR ACAAAGGTTTAAAAA

AAAGCAGATTAAATA
TTTCGTGTGTGGTCT
AGGRAAGAGCAAGATA
CGGARAACARAAACT
TATTTATATTAAARA
GGTGGCACTITTCGG
TCARATATGTATCCG

CCCTGATAAATGCTT CAATAATATTGAAAA
FUEL) URt

AGGA T

ATTCAACATTTCCGT

GTCGCCCTTATTCCC TTTTTTGCGGCATTT
TFrEDY Uit

TGCCTTCCTGTTTTT

GCTCACCCAGARACG

CTGGTGAAAGTAARA GATGCTGAAGATCAG
TUESY R

TTGGGTGCACGAGTG

GGTTACATCGAACTG

GATCTCAACAGCGGT AAGATCCTTGAGAGT
TYEDY LEE

TTTCGCCCCGAAGRA

CGTTTTCCRATGATG

AGCACTTTTAAAGTT CTGC! GCG

GTAT! CCGIGTT

FrELY Vit

GACGCCGGGCRAGAG

CAACTCGGTCGCCGC ATACACTATICTCAG
FUEDY UEE

AATGACTTGGTTGAG

TACTCACCAGTCACA

GAAAAGCATCTTACG GATGGCATGACAGTA
FUELY UEtE

AGAGAATTATGCAGT

GCTGCCATAACCATG

AGTGATAACACTGCG GCCAACTTACTTCTG
FUESY Uitk

ACAACGATCGGAGGA

CCGAAGGAGCTRACC

GCTTTTTTGCACRAC ATGGGGGATCATGTA
FrEDY Vit

ACTCGCCTTGATCGT

TGGGAACCGGAGCTG

AATGAAGCCATACCA AACGACGAGCGTGAC

ACCACGATGCCTGTA

gooooo
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FIGURE 22D

FUEDY LiE

GCRATGGCAACAACG TTGCGCAAACTATTA

ACTGGCGAACTACTT ACTCTAGCTTCCCGG

FUETY Uit

CAACAATTAATAGAC TGGATGGAGGCGGAT

ABRAGTTGCAGGACCA CTTCTGCGCTCGGCC

FrEDY VR

CTTCCGGCTGGCTGG TTTATTGCTGATAAA

TCTGGAGCCGGTIGAG CGTGGGTCTCGCGGT

FUEDY URHE

ATCATTGCAGCACTG GGGCCAGATGGTAAG

CCCTCCCGTATCGTA GTTATCTACACGACG

FrEDY UEtE

GGCAGTCAGGCAACT ATGGATGAACGAAAT
FUESY Uit

ATTARGCATTGGTAA CTGTCAGACCAAGTT
CTTCATTTTTAATTT AAAAGGATCTAGGTG
ATCCCTTAACGTGAG TTTTCGTTCCACTGA
TCTTCTTGAGATCCT TTTTTTCTGCGCGTA
CTACCAGCGGTGGTT TGTTTGCCGGATCAA
GGCTTCAGCAGAGCG CAGATACCAAATACT
CACTTCAAGAACTCT GTAGCACCGCCTACA
GCTGCTGCCAGTGGC GATAAGTCGIGTCTT
GATAAGGCGCAGCGG TCGGGCTGAACGGGG
ACGACCTACACCGAA CTGAGATACCTACAG
A AAGGCG GACAGGTATCCGGTA
AGGGAGCTTCCAGGG GGGAACGCCTGGTAT

AGACAGATCGCTGAG ATAGGTGCCTCACTG

TACTCATATATACTT TAGATTGATTTAAAA
AAGATCCTTTTTGAT AATCTCATGACCARA
GCGTCAGACCCCGTA GAAAAGATCAAAGGA
ATCTGCTGCTTGCAA ACAAAAAAACCACCG
GAGCTACCAACTCTT TTTCCGAAGGTAACT
GICCTTCTAGTGTAG CCGTAGTTAGGCCAC
TACCTCGCTCTIGCTA ATCCTGTTACCAGTG
ACCGGGTTGGACTCA AGACGATAGTTACCG
GGTTCGTGCACACAG CCCAGCTTGGAGCGA
CGTIGAGCATTGAGAA AGCGCCACGCTTCCC
AGCGGCAGGGTCGGA ACAGGAGAGCGCACG
CTTTATAGICCTGTC GGGTTTCGCCACCTC

TGACTTGAGCGTCGA TTTTTGTGATGCTCG
AGCAACGCGGCCTTT TTACGGTTCCTGGCC
CCTGCGTTATCCCCT GATTCTGTGGATAAC
GCTCGCCGCAGCCGA ACGACCGAGCGCAGC
CCRATACGCAARCCG CCTCTCCCCGCGCGT
AGGTTTCCCGACTGG AAAGCGGGCAGTGAG
CATTAGGCACCCCAG GCTTTACACTTTATG
AGCGGATAACAATTT CACACAGGAAACAGC
ARCCCTCACTAAAGG GAACAAAAGCTGGCT

FIGURE 23

TCA( 'CGAGC CTATGGAAAAACGCC
TTTTGCTGGCCTTTT GCTCACATGTTCITT
CGTATTACCGCCTTT GAGTGAGCTGATACC
GAGTCAGTGAGCGAG GAAGCGGAAGAGCGC
TGGCCGATTCATTAA TGCAGCTGGCACGAC
CGCRACGCAATTAAT GTGAGTTACCTCACT
CTTCCGGCTCCTATG TITGTGTGGAATTGIG
TATGACCATGATTAC GCCAAGCTCGGAATT
AGT

3-631-436 scFv
2T/
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FIGURE 24 FIGURE 25A

1 QVOLOQPGAE LVRPGASVKL SCKASGYTFT SYWMNWVKOR PEQGLEWIGR 3-631-436 VH

51 IDPYDSETH: VY Y
5] Y NQKFKDKAIL TVDKSSSTAF VQLTSLTSED SA CVSDG 1 GGCCCAGCCG GCCATGGCCC AGGTCCAACT GCAGCAGCCT GGGGCTGAGC

101 YWGAGITVIV SSGPAKELTP LKEAKVSDVY MTQTPLTLSY TTGQPASISC CCGGGTCGGC CGGTACCGGG TCCAGGTTGA CGTCGTCGGA CCCCGACTCG
151 KSSQSLLDSD GKTYLNWLFQ RPGESPKLLI YVVSKLESGV PDRFTGSGSG 3-631-436 VH

CDR H1
201 TDFTLKISRV EAEDLGVYYC LOATHFPWTY GGGTKLEIKR AAALESRGPF 51 TGGTGAGGCC TGGGGCTTCA GTGAAGCTGT CCTGCAAGGC TTCTGGCTAC
ACCACTCCGG ACCCCGAAGT CACTTCGACA GGACGTTCCG AAGACCGATG
251 EGKPIPNPLL GLDSTRIGHH HHHH (mII%S :91) 3-631-436 VH
——————————————————————— (10)
101 ACGTTCACCA GTTACTGGAT GAACTGGGTT AAACAGAGGC CTGAGCAAGG

TGCARGTGGT CAATGACCTA CTTGACCCAA TTTGTCTCCG GACTCGTTCC
3-631-436 VH

CDR H2

151 CCTTGAGTGG ATTGGAARGGA TTGATCCTTA CGATAGTGAA ACTCACTACA
GGAACTCACC TAACCTTCCT AACTAGGAAT GCTATCACTT TGAGTGATGT
3-631-436 VH

201 ATCAARAGTT CAAGGACRAG GCCATTTTGA CTGTAGACAA ATCCTCCAGC
TAGTTTTCAA GTTCCTGTTC CGGTAAAACT GACATCIGIT TAGGAGGTCG
3-631-436 VH

251 ACAGCCTTCG TGCAACTCAC CAGCCTGACA TCTGAGGACT CTGCGGTCTA
TGTCGGAAGC ACGTTGAGTG GTCGGACTGT AGACTCCTIGA GACGCCAGAT
3-631-436 VH

CDR H3-(3)
301 TTATTGCGTC TCTGATGGTT ACTGGGGCGC AGGGACCACG GTCACCGTCT
AATAACGCAG AGACTACCAA TGACCCCGCG TCCCTGGIGC CAGTGGCAGA
Linker 40
VH
351 CCTCAGGTCC CGCCAAGGAG TTGACGCCCC TGAAGGAGGC GAAGGTCTCT

GGAGTCCAGG GCGGTTCCTC AACTGCGGGG ACTTCCTCCG CTTCCAGAGA
3-631-436 VL

401 GATGTTGTTA TGACTCAGAC ACCACTCACT TTGTCGGTITA CCACTGGACA
CTACAACAAT ACTGAGTCTG TGGTGAGTGA AACAGCCAAT GGTGACCTGT
3-631-436 VL

CDR L1

451 ACCAGCTTCC ATCTCTTGCA AGTCAAGICA GAGCCTICTITA GARTAGTGATG

TGGTCGAAGG TAGAGAACGT TCAGTTCAGT CTCGGAGAAT CTATCACTAC
3-631-436 VL

~(16)
FIGURE 2
FIGURE 25B ¢
501 GARAAACCTA TTTAAATTGG TTATTCCAGA GGCCAGGCGA GTCTCCARAG
CTTTTTGGAT AAATTTAACC AATAAGGTCT CCGGTCCGCT CAGAGGTTTC FIGURE 26A FIGURE 26B
3-631-436 VI
° 3631436-3BNP ° 3631436-3BNP
CDR L2----mmmmmmmmmm &) ® >
551 CTCCTAATCT ATGIGGIGTC TAAACTGGAG TCTGGAGTCC CTGACAGGTT R R
GAGGATTAGA TACACCACAG ATTTGACCTC AGACCTCAGG GACTGTCCAA o o
© ©
3 3
3-631-436 VL + <
Ng )
D < o ~
601 CACTGGCAGT GGATCAGGGA CAGATTTCAC ACTGAAAATC AGCAGAGTGG Ro Ro
GIGACCGTCA CCTAGTCCCT GTCTABAGTG TGACTTTTAG TCGICTCACC ® ®
3-631-436 VL o o
o o
CDR L3-mmmmmmmmmmmme n e 2
651 AGGCTGAGGA TTTGGGAGTT TATTACTGCT TGCAAGCTAC ACATTTTCCG ° °
TCCGACTCCT AAACCCTCAA ATAATGACGA ACGTTCGATG TGTARAAGGC 0 1 2 4 4
3631VL 10 10 10 10 1 10’
Ag &
701 TGGACGTTCG GTGGAGGCAC CAAGCTGGAA ATCAAACGGG CGGCCGCCCT
ACCTGCRAGC CACCTCCGTG GITCGACCTT TAGTTTGCCC GCCGGCGGGA
V5 Epitope
751 CGAGTCTAGA GGGCCCTTCG AAGGTAAGCC TATCCCTAAC CCTCTCCICG

GCTCAGATCT CCCGGGAAGC TTCCATTCGG ATAGGGATTG GGAGAGGAGC

V5 TER—F : Hy HIS

801 GTCTCGATTC TACGCGTACC GGICATCATC ACCATCACCA T
CAGAGCTAAG ATGCGCATGG CCAGTAGTAG TGGTAGTGGT A
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FIGURE 28
SRRELRE s 0—% koff (B8 HE
NA 3-631-436 48803 | .
Fif L21 2.5E-04 19
FH; 124 1.4E-03 4
T L27 1.5E-04 32
T 128 1.7E-04 28
Off-RBE L29 5.0E-04 10
ofr. L210 1.9E-03 3
On/Off- & 500-1 5.3E-04 9
O/Off-3EHE 5002 3.2E-04 15
Ow/Off- 3 500-5 1.7E-04 28
OnOfF- 500-10 49E-04 10
gooogano
FIGURE 29
sa—2% & 50 {51 {5 {852 {53
3-631-436 Val (GTG) Val (GTG) Ser (TCT) Lys (AAA)
L21 Gln (CAG) Asn (AAC) Thr (ACG) Lys (AAA
124 His (CAC) Thr (ACG) Thr (ACG) Lys (AAA)
127 Tip (TGG) Met (ATG) Thr (ACC) Lys (AAA)
128 Trp (TGG) Met (ATG) Asn (AAC) Lys (AAA)
129 Val (GTG) Thr (ACC) __Asp(GAC) Lys (AAG)
1210 Arg (CGC) Thr (ACG) Asn (AAC) Lys (AAA)
500-1 Tip (TGG) Met (ATG) Asp (GAC) Lys (AAA)
500-2 Tip (TGG) Thr (ACG) Thr (ACG) Lys (AAA)
500-10 Val (GTG) Thr(ACG) |  Asp(GAC) Te (ATC)
oooooao
FIGURE 31A

HEEAYTRY LAFF:N=A,G,C, T, 8=G, C
CDR H1 #EA I LEF K (8)

35
30k y=ml*exp(-m2*MO)+m3
& mE
- ml 27.697 1.8424
m2 | 0.0047355| 0.00087362
2,1 m3 6.6033 0.74877
fé Chisq 14.409 NA
= R| 0.98912 NA
715 F
B
q
10
e
5 ° o
0 1 1 1 1 1 1 1 I 1 1 11 1 I 1 I I 1
0 210* 410 6 10* 8 10* 110°
B (7))
Ooo0o0ooao
FIGURE 30
Biacore Biacore kon Biacore koff
20—2% M54 7 |1p6L  |KinExa pM)] (pM) o gt [€00)
3-631-436 mlgG2ak 286 375 6.7E+06 2.5E-03
3-631-436 mlgG2bx AM1 ND 363 84E+06 2.9E-03
121 migG2bx AM2 94 155 3.6E+06 5.6E-04
127 mlgG2bx. AM3 156 213 5.8E+06 1.6E-03
128 mlgG2bx. AM4 101 371 1.6E+06 6.0E-04
129 mlgG2bx AMS5 218 144 7.9E+06 1.1E-03
500-2 migG2bx AM6 203 280 1.5E+06 4.1E-04
500-10 migG2bx AMS 41 101 8.1E+H06 8.2E-04

% . o RE
3 a—F CDR 37 3% | (5u4#h . Intd1)

3-631-436 1-1h H1 H1-1 102

3-631-436 1-2h H1 H1-2 102

3-631-436 1-3h H1 H1-3 102

3-631-436 1-4h H1 Hi4 102

3-631-436 1-5k H1 H1-5 102

'3-631-436 1-6h H1 H1-6 102

3-631-436 1-Th H1 H1-7 102

3-631-436 1-8h H1 H1-8 102
#ijg1-1h
CCT GGG GCT TCA GIG AAG CTG TCC TGC AAG GCT TCT NNS NNS NNS TTC ACC AGT TAC TGG ATG
ABC TGG GTT ABA CAG AGG CCT GAG CAA GGC CTT GAG TGG ( FaBl|H2 :93)
413 1-2h
CCT GGG GCT TCA GIG AAG CTG TCC TGC AAG GCT TCT GGC NNS NNS NNS ACC AGT TAC TGG ATG
AAC TGG GIT ARA CAG AGG CCT GAG CAA GGC CIT GAG TGG ( RR¥IES :94)
#1413k
CCT GGG GCT TCA GIG AAG CTG TCC TGC AAG GCT TCT GGC TAC NNS NNS NNS AGT TAC TGG ATG
AAC TGG GIT ARA CAG AGG CCT GAG CAA GGC CTT GAG TGG ( FRZI|ES :95)
A1) d 1-4h
CCT GGG GCT TCA GTG ARG CTG TCC TGC ARG GCT TCT GGC TAC ACG NNS NNS NNS TAC TGG ATG
AAC TGG GIT AMA CAG AGG CCT GAG CAA GGC CTT GAG TGG ( Kg3|ESF :96)
41 1-5h
CCT GGG GCT TCA GIG AAG CTG TCC TGC AAG GCT TCT GGC TAC ACG TTC NNS NNS NNS TGG ATG
AAC TGG GTT ABA CAG AGG CCT GAG CAA GGC CIT GAG TGG ( RRRES :97)
41 3 1-6h
CCT GGG GCT TCA GTG AAG CTG TCC TGC AAG GCT TCT GGC TAC ACG TTC ACC NNS NNS NSS ATG
AAC TGG GIT AAA CAG AGG CCT GAG CAR GGC CTT GAG TGG ( FEHIES :98)
Fij31-7h
CCT GGG GCT TCA GIG ARG CTG TCC TGC AAG GCT TCT GGC TAC ACG TIC ACC NNS KNS NNS
BAAC TGG GTT AAA CAG AGG CCT GAG CAA GGC CTT GAG TGG ( ARHFEE :99)
#FuyI1-8h
CCT GGG GCT TCA GIG AAG CTG TCC TGC AAG GCT TCT GGC TAC ACG TIC ACC AGT TAC NNS NNS
NNS TGG GTT ABA CAG AGG CCT GAG CAR GGC CTT GAG TGG ( FR5IES :100)
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FIGURE 31B FIGURE 31C
CDR H2 ##4Y IX 4 LAF K(15) 715 2-2-1h
% Q—F CDR 547 5)-% E&(ntd) GAG TGG ATT GGA AGG ATT GAT CCT TAC GAT AGT GAA NNS NNS NNS AAT CAA AAG TTC AAG GAC
3.631-436 21-1h 2 H2-11 102 ARG GCC ATT TTG ACT GTA GAC AAAR TCC TCC AGC ACA ( Egfl|E-S:109)
3-631-436 2-1-2h H2 H2-1-2 102 41 =2-2-2h
3-631-436 | 2-1-3h H2 H2-1-3 102 GAG TGG ATT GGA AGG ATT GAT CCT TAC GAT AGT GAA ACT NNS NNS NNS CAA AAG TTC AAG GAC
3-631-436 | 2-1-4h H2 H2-1-4 102 ADG GCC ATT TTG ACT GTA GAC AAA TCC TCC AGC ACA ( ARBIEE :110)
3-631-436 2-1-5h H2 H2-1-5 102
3631436 | 2.16n | H2 H2-1-6 102 #1J52-2-3h
3631436 | 2170 H2 H217 102 GAG TGG ATT GGA AGG ATT GAT CCT TAC GAT AGI GAA ACT CAC NNS NNS NNS AAG TTC AAG GAC
=,
3631436 > 188 2 1218 102 ARG GCC ATT TTG ACT GTA GAC AMA TCC TCC AGC ACA ( EFEE:111)
3-631-436 | 2-2.1n H2 H2-2-1 99 1 = 2-2-4h
3-631-436 2-2-2h H2 H2-2-2 99 GAG TGG ATT GGA AGG ATT GAT CCT TAC GAT AGT GAA ACT CAC TAC NNS NNS KNS TTIC AAG GAC
3.631-436 | 2-23h H2 H2-2-3 99 AAG GCC ATT TTG ACT GTA GAC AAA TCC TCC AGC ACA ( EgHIES :112)
3-631-436 2-2-4h H2 H2-2-4 99
3631436 | 2250 | H2 H2-2-5 ) 1U322-5h
o - GAG TGG ATT GGA AGG ATT GAT CCT TAC GAT AGT GAA ACT CAC TAC AAT NNS NNS NNS AAG GAC
3-631-436 | 2-2- H2 H2-2-6 99 BAG GCC ATT TTG ACT GTA GAC AAA TCC TCC AGC ACA ( AgBl|EES :113)
3-631-436 2-2-Th H2 H2-2-7 99
#1) 32-2-6h
#021-1h GAG TGG ATT GGA AGG ATT GAT CCT TAC GAT AGT GAA ACT CAC TAC AAT CAA NNS NNS NNS GAC
AZR CAG AGG CCT GAG CAA GGC CTT GAG TGG ATT GGA NNS NNS NNS CCT TAC GAT AGT GAA ACT AAG GCC ATT TTG ACT GTA GAC AMA TCC TCC AGC ACA ( REHIHES:114)
CAC TAC AAT CAA AAG TTC AAG GAC AAG GCC ATT TTG ACT ( AEH|&ES :101)
A1 32-2-Th
#1y=2-1-2h GAG TGG ATT GGA AGG ATT GAT CCT TAC GAT AGT GAA ACT CAC TAC AAT CAA AAG NNS NNS NNS

AAR CAG AGG CCT GAG CAA GGC CTT GAG TGG ATT GGA AGG NNS NNS NNS TAC GAT AGT GAA ACT ARG GCC ATT TTG ACT GTA GAC ARA TCC TCC AGC AcA ( HLFIFES :115)

CAC TAC AAT CAA AAG TTC AAG GAC AAG GCC ATT TTG ACT ( RRHES :102)

CDRH3 &4 XY LAFFQ):
4132134 [ = o=t [ eor | 56750-8 | R&ma
AAA CAG AGG CCT GAG CAA GGC CTT GAG TGG ATT GGA AGG ATT NNS NNS NNS GAT AGT GAA ACT
CAC TAC AAT CAA AAG TTC AAG GAC AAG GCC ATT TTG ACT ( ERAJEHES :103) [_3-631436 30h | H3 | H3-1 [ 93
7 )= 2-1-4h A1 3-1h
AAR CAG AGG CCT GAG CAA GGC CTT GAG TGG ATT GGA AGG ATT GAT NNS NNS NNS AGT GAA ACT AGC CTG ACA TCT GAG GAC TCT GCG GIC TAT TAT TGC GTC TCT NNS NNS NNS TGG GGC GCA GGG
CAC TAC AAT CAA AAG TIC AAG GAC AAG GCC ATT TTG ACT ( BgZlES :104) ACC ACG GIC ACC GIC TCC TCA GGT CCC GCC ( FRF|ES :116)
# 1 J2-1-5h

AZA CAG AGG CCT GAG CAA GGC CTT GAG TGG ATT GGA AGG ATT GAT CCT NNS NNS NNS GAA ACT
CAC TAC AAT CAA AAG TTIC AAG GAC AAG GCC ATT TTG ACT ( Agd|ES :105)

#+ 1 2-1-6h
AAA CAG AGG CCT GAG CAA GGC CTT GAG 7GG ATT GGA AGG ATT GAT CCT TAC NNS NNS NNS ACT
CAC TAC AAT CAA AAG TTIC AAG GAC ARG GCC ATT TTG ACT ( Agd|ES :106)

4 1) 32-1-7Th
AAA CAG AGG CCT GAG CAA GGC CTT GAG TGG ATT GGA AGG ATT GAT CCT TAC GAT NNS NNS NNS
CAC TAC AAT CAA AAG TTC AAG GAC AAG GCC ATT TTG ACT ( FH|FES :107)

1 =2-1-8h
AZR CAG AGG CCT GAG CAA GGC CTT GAG TGG ATT GGA AGG ATT GAT CCT TAC GAT AGT NNS NNS
NNS TAC ART CAA ARG TIC AAG GAC AAG GCC ATT TTG ACT ( AE3HE :108)

gooooao gooooo

FIGURE 31E
FIGURE 31D
#1211
) - N TCC ATC TCT TGC AAG TCA AGT CAG AGC CIC TTA GAT NNS NNS NNS ABA ACC TAT TTA AAT TGG
CDRL1 BEFYITXY LAF K14 TTA TTC CAG AGG CCA GGC GAG TCT CCA AAG CIC ( FB|EHE : 125)
E a—F | COR | 5(7°5)-& £ E(ntd)
3-631-436 | 1-1-1L L1 Li-1 102 #1221
3631436 | 1o12L L1 Lio 102 TCC ATC TCT TGC AAG TCA AGT CAG AGC CTC TTA GAT AGT NNS NNS NNS ACC TAT TTA AAT TGG
3631436 1AL i1 Li3 102 TTA TTC CAG AGG CCA GGC GAG TCT CCA AAG CTC ( EgBIESR :126)
3-631-436 1-14L L1 L1-4
3631436 | 1-1-5L Ll L5 igﬁ Y3128
TCC ATC TCT TGC AAG TCA AGT CAG AGC CTC TTA GAT AGT GAT NNS NNS NNS TAT TTA AAT TGG
3-631-436 1-1-6L L1 L1-6 102 . TTA TIC CAG AGG CCA GGC GAG TCT CCA AAG CTC ( Fa3|E/E :127)
3-631-436 1-1-7L L1 L1-7 102
3-631-436 1-1-8L L1 L1-8 102 #F1)31-2-4L
3631436 | 12-1L L1 1121 9% TCC ATC TCT TGC AAG TCA AGT CAG AGC CIC TTA GAT AGT GAT GGA NNS NNS NNS TTA AAT TGG
3.631.436 1221 1 Li22 9% TTA TTC CAG AGG CCA GGC GAG TCT CCA RAG CTC ( FHIEHS :128)
3-631-436 1-2-3L L1 L1-2-3 96
3631436 | L2aL | Lt Lizq % AT 1250
TCC ATC TCT TGC AAG TCA AGT CAG AGC CTC TTA GAT AGT GAT GGA ARA NNS NNS NNS AAT TGG
3-631-436 | 1-2-5L L1 L1-2-5 96 TTA TIC CAG AGG CCA GGC GAG TCT CCA AAG CTC ( FFIEE : 129)
3-631-436 1-2-6L L1 L1-2-6 96
#1) 3 1-2-6L
F U 1-1-1L TCC ATC TCT TGC AAG TCA AGT CAG AGC CIC TTA GAT AGT GAT GGA ARA ACC NNS NNS NNS TGG
TCG GTT ACC ACT GGA CAA CCA GCT TCC ATC TCT TGC NNS NNS NNS CAG AGC CTC TTA GAT AGT TTA TTC CAG AGG CCA GGC GAG TCT CCA AAG CTC ( Kg3I|&ES: 130)

GAT GGA ARA ACC TAT TTA AAT TGG TTA TIC CAG AGG CCA ( RgFIES :117)

CDR L2 #&4 Y IX 7 LA F E(5)

FyF1-1-20 " ——
TCG GIT ACC ACT GGA CAA CCA GCT TCC ATC TCT TGC ARG NNS NNS NNS AGC CTC TTA GAT AGT £ J—F CDR 317" 3% K &E(ntd
GAT GGA ARA ACC TAT TTA AAT TGG TTA TTC CAG AGG CCA ( RRFIES :118) 3-631-436 2-1L L2 L2-1 93

3-631-436 2-2L L2 12-2 93
41y I1-1-3L ’ 3-631-436 2-3L L2 123 93
TCG GTT ACC ACT GGA CAA CCA GCT TCC ATC TCT TGC ARG TCA NNS NNS NNS CTC TTA GAT AGT 3.631-436 2.aL 12 T24 03

11
GAT GGA AAA ACC TAT TTA AAT TGG TTA TTC CAG AGG CCA ( Agd|#EE:119) 631436 25 T2 125 P
! -1

1L UL

TCG GTT ACC ACT GGA CAR CCA GCT TCC ATC TCT TGC ARG TCA AGT NNS NNS NNS TTA GAT AGT

GAT GGA AMA ACC TAT TTA AAT TGG TTA TIC CAG AGG CCA ( FRBIZEE:120) CAG AGG CCA GGC GAG TCT CCA AAG CIC CTA ATC TAT NNS NNS NNS AAA CIG GAG TCT GGA GTC

CCT GAC AGG TTC ACT GGC AGT GGA TCA GGG ( EZBIEE :131)

v 31-1-5L s #1221
T TT GA CAA CCA ‘T T ATC TCT TGC AAG TCA AGT CAG NNS NNS NNS GAT AGT
G:'i gGA ;:gg 255 SI-\T TTA AAT ?gG ng TTg C§G AGG CCA ( !EEJE'F? 1121) CAG AGG CCA GGC GAG TCT CCA AAG CTC CTA ATC TAT GTG NNS NNS NNS CTG GAG TCT GGA GTC

CCT GAC AGG TTC ACT GGC AGT GGA TCA GGG ( FgBEE-:132)

#1 31-1-6L :

TCG GTT ACC ACT GGA CAA CCA GCT TCC ATC TCT TGC AAG TCA AGT CAG AGC NNS NNS NNS AGT T'J a 2-3L

GAT GGA ARA ACC TAT TTA AAT TGG TTA TIC CAG AGG CCA ( ROHIEES :122) CAG AGG CCA GGC GAG TCT CCA AAG CTIC CTA ATC TAT GTG GIG NNS NNS NNS GAG TCT GGA GTC
CCT GAC AGG TTC ACT GGC AGT GGA TCA GGG ( REIFES :133)

#1y31-1-7L

TCG GTT ACC ACT GGA CAA CCA GCT TCC ATC TCT TGC ARG TCA AGT CAG AGC CTC NNS NNS NNS #3241

GAT GGA ARA ACC TAT TTA AAT TGG TTA TTC CAG AGG CCA ( FRBIHS :123) CAG AGG CCA GGC GAG TCT CCA AAG CTC CTA ATC TAT GIG GTG TCT NNS NNS NNS TCT GGA GTC
CCT GAC AGG TTC ACT GGC AGT GGA TCA GGG ( Eo¥IES:134)

413 1-1-8L

TCG GTT ACC ACT GGA CAA CCA GCT TCC ATC TCT TGC AAG TCA AGT CAG AGC CTC TTA NNS NNS
NNS GGA AAA ACC TAT TTA AAT TGG TTA TTC CAG AGG CCA ( FgH|HES :124)
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FIGURE 31F

413 2-5L
CAG AGG CCA GGC GAG TCT CCA AAG CIC CTA
CCT GAC AGG TTC ACT GGC AGT GGA TCA GGG

ATC TAT GTG GTG TCT AAA NNS NNS NNS GGA GIC
¢ BBFIES :135)

CDR L3 #EA Y TR LFTF B(T)

Y a—F | CbR 343" 3-8 E&(ntd)
3-631-436 3-1L L3 L3-1 99
3-631-436 32L 13 132 99
3-631-436 330 L3 133 99
3-631-436 3-4L L3 13-4 99
3-631-436 3-5L L3 13-5 99
3-631-436 3-6L L3 13-6 9
3-631-436 3-7L L3 13-7 99

#1311

AGA GTG GAG GCT GAG GAT TTG GGA GTT TAT
TIC GGT GGA GEC ACC AAG CTG GAA ATC ARA

#4321
AGA GTG GAG GCT GAG GAT TTG GGA GTT TAT
TTC GGT GGA GGC ACC AAG CTG GAA ATC ARA

#1331

TAC TGC NNS NNS NNS ACA CAT TTT CCG TGG ACG
CGG GCG ( FRHIFH{ES :136)

TAC TGC TTG NNS NNS NNS CAT TTT CCG TGG ACG
CGG GCG ( BEAFES :137)

AGA GTG GAG GCT GAG GAT TTG GGA GIT TAT TAC TGC TTG CAA NNS NNS NNS TTT CCG TGG

ACG TTC GGT GGA GGC ACC AAG CIG GAA ATC

443410
AGA GTG GAG GCT GAG GAT TTG GGA GTT TAT
TTC GGT GGA GGC ACC AAG CTG GAAR ATC AAA

413 3-5L
AGA GTG GAG GCT GAG GAT TTG GGA GTT TAT
TTC GGT GGA GGC ACC AAG CTG GAA ATC ARA

#1) 3 3-6L
AGA GTG GAG GCT GAG GAT TTG GGA GTT TAT
TTC GGT GGA GGC ACC AAG CTG GAR ATC AAR

Ay 3-7L

AGA GTG GAG GCT GAG GAT TTG GGA GTT TAT
TTC GGT GGA GGC ACC AAG CTG GAA ATC AAA

goooao

AR CGG GCG ( FRFIFES :138)

TAC TGC TIG CAA GCT NNS NNS NNS CCG TGG ACG
CGG GCG ( EAHES :139)

TAC TGC TTG CAA GCT ACA NNS NNS NNS TG ACG
CGG GCG ( FRF&ES :140)

TAC TGC TTG CAA GCT ACA CAT NNS NNS NNS ACG
CGG GCG ( EOHIES 241)

TAC TGC TTG CAA GCT ACA CAT TTT NNS NNS NNS
CGG GCG ( FE%HES :142)
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FIGURE 32
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