JP 4317817 B2 2009.8.19

(19) BFEHEF (P) Wi F A HEB2) (1) SHES
SrEA317817
(P4317817)
(45)%(TH FR214£8H 19H (2009.8. 19) ©4) BFE FH21E5H 208 (2009.5. 29)
(51) Int.Cl. F1
CO7K 16/28 (2006, 01) CO7K 16/28 ZNA
C12N 1509 (2006, 01) C12N 15/00 A
A6 1K 20/25 (2006.01) AB1K 39/395 Y
A61P 1/18  (2006.01) A61K 39/39% N
AB1P 21/02  (2006.01) A61P 1/18
HREON 55 (£ 78 B) BEEIES
@21 HEES $FER2004-534705 (P2004-534705)  ||(73) FEriEE 500203709
(86) (22) B E TR I54E0A5H (2003.9.5) FPLOLY AYaA—ELAFyE
65 BRER 53R 2006-517179 (P2006-5171794) TAVAGRE HV7+A=2F 913
43y &®E SERL1BEETH 208 (20086. 7. 20) 20, WHOHLIEN F—FA, 7
(36) EREHFEE S PCT/US2003/027973 LYY ®yE— 547
BT EELHES W02004/022718 (7T3) FFEF4EE 502066649
(87 BEELAHAE ERE165F3H 18H (2004. 3. 18) AXLw A, A a—RLr{FvE
SEWRE TR 17E5A2H (2005.5.2) FAVHERE —a—Yr—Y— 08
QL EEIEEEES  60/408, 719 540, FYVyAry, A54F O
(32) ®scH ERE145F9RH6H (2002.9.6) —F 707
(03) EIEEBE  KE WS (74){LF8 A 100078282
#E+ UE HH
(74 LA 100062409
#E+ =W @WH
BiE T8RS

G4) [HADEM BEEAEMLL L-1R1E/Z0—FAdfit

(57O
0

Ooooooo0DooooooooooQgdg
Ooooocooooooogogooood
OOo0oooo4o0ooooogoogoooogdg

D|DDDDDDDDDDDDDDDD
Ooooocooooooogoooao

Ooooooooooooooooooogoo

I Ry |
O O o

Oooooogogooood O

O

oooao

Oooooooodg

O Ooogoo

Ooooooooogoooo
O 0Ooooo

OO0 ooDoogogooao
Ooooooogogogooao
Ooooooooogoooo
OO0 ooDooogogogoao
Ooooooogogooao
Oooooooogoogooo
OO0 ooDoogogogooao
Ooooooogogooao
OoooooogogQgoao

O

O 0Ooo0ooo

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

I I o [y

10

20



I ey e ey e e e s s [y
Iy [y ) Ry e ) [y
ey e e e e e e e e e e s Y [y

|I:I Ooo0oooQgogoao |I:I Ooooooogdg |I:I O O
Oooooocoo0 oo ooo o ooooogoQgoo-g
OO0 Do ooo4Q0ooDooogoggogoOooDooggog

oo ooooogooao

DDDDDDDDDDD|DDDDDDDDD
OoooooooooooooooogogQg™g

O
O
O

O
(]
(]

O d

OO0 oDooo4U0oooogog4ggooDooggooao

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

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

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

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

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

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

OoOooooogod

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

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

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

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

O o I o
[ o B A
O o I o R
O o O o
O o O o A
O o I o R
O o I o
O o I o
[ o I o
O o I o
O o I o
[ o I o A
O o I o
O o O o
[ o I
O o I o
O o O o
[ R
O o I o
O o O o
|[:JI:II:II:I

O

O

O

(]

(2)

ooo

O
OJ
O
O
OJ
O

O

O

O

O
O

JP

00O0O
0000

O
O
O
O

O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
I:lll:J O d

O O
O 0ooo O O
O Oooo O O
O Oooo O O
O 0Oooo
Dll:l [ |

O O
0O O
O O
O O

O
O
O
O

O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
I:lll:J O d

O O
O O
O Oooo O O
O Oooo O O
O 0ooo
O Oooo
I:Ill:l O O

ogooao

4317817 B2 2009.8.19

O
O

O

O O

O

[alfalln
000

O
O
O

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

O O
O O
O O

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

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

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

goo

goao

O

O
O
O
O

O
O
O
OJ

O
O
O
O

O

O

goao

O

O

O

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y

O O0ooo

Oooooooo0ooooo0o o0 oD oOooo0 oo oo oo oo oooo00o0DoDooo oo oooogoogooao
s s e e e e e e e e e e o By

O Oooo

OOoo0oooao
I:llDI:IDI:ID

O Oooo

Oooooogogogoao I:II:I'I:I O Ooooooo I:I|I:II:I [ | I:II:II:II:IlI:II:II:I O Ooo0oooao
Oooooocoo0oooooo00 oo ooo o0 oo ooooooDoDooooooooQgogoao
e s e s e e ) sy [ [ o
OoOoooooo0oooooo4o0D oo oooo o0 oDoDoooo oo oDoDoOo0oooDoooggogoao

O0Ooo0ooogoog
O0Ooo0oooo

O Oooo

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 o0Oooo
O 0Ooo
O oOooo
O 0Oooo
O o0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O 0Ooo
O oOooo
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 0Oooo
OO oo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0ooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O oOooo
O O0ooo
O 0O oo
O Oooo
O 0Oooo

O
OJ
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
]
O
O
O

O O0ooo

O
O
O
O

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

O o0ood

O o0ood

|

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O 0ooo

O 0ooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O 0ooo

O 0ooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O O0ooo

O O0ooo

3)

gooao

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0O oo

O d
O O
O O
O d

O d
[ |
O O
O d

O O
O O
O O
O O

O Oooo
O Oooo
O O0ooo
O Ooogo

O
O
O
O

O Oooo

O
O
O
O
O

O
O
OJ
O
O

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O
O
OJ
O
O

O
O
O
O
O

O Oooo

O
O
||:II:ID
[ O I R |

O 0Oooo

O O0ooo

O o0ood

O oOood

|

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O

OO

go
uo
OO

00

oo
o

OO
go
g

00

OO
OO0

OO
OO
OO0

oo

OO
OO

go
g
OO

00

O
O

JP

O

O Oooo

O O

O oOooo
O 0Oooo
O 0Oooo

O
O

O
O

O 0Oooo
O 0ooo

O O

O 0Oooo

O
O
O

4317817 B2 2009.8.19

O 0ooo

O 0Oooo

O Oooo

O
O

ao
uo

00

oo

od
ood

[all

od

od
od

good

O

O

g
u

uo

g o

ao
uo

goao

O

oo

O
O

O Oooo

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

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

O Oooo

O
O
O
O
O
O

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O O0ooo

O 0O oo

O 0O oo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

10

20

30

40

50



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

|I:IDI:I|:II:IEI|:II:I
O0Ooo0oooogd

Oo0ooooo4o0oooooo0ooDooooooooogodg

Oooooooooooooogoogoao

s e e e e sy e A |
DI:II:JDDDIIIDI:IDDDDDDDDDDDDDD'DDDDDDDD
Oooooooo0ooooogoggogRe

Ooooooo0ooooogoQgooao
O

OoooooooooooQgooao

O

O O
O O

I:Ill:ll:ll:lll:l
O 0Ooo0ooo

O O
O O
O O
O O

oooo
oooo
oooon
oooo

oo

Oo0ooooo0oooooooooDoDoogoooooogogoao

OoOoo0ooodg
O0Ooo0oood

O O0ooo O

O O

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

O

O O
O O
O O
O O

O Od Ooo0ood
0O O O o0ood
O O O o0ood
O d O oOood

O O
O O

O O
O O
O O
O O

I B B
|
|
O

O O 0o oo O

O

O

OoOoo0ooodg
Oo0Ooo0oood

O
O
O
O
O
O

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

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

O
O
O
O
O
O

obooooag

goooon

ugbooood

Doo
oo
Oooo
Ooo00o0oao
ogoooa
goooao

O 0ooo
[ O o R |

aooo
uod

000
000
000
000

ooo
ogao

000
000
000
000

ogono
aooo

ogao

ao
OO
oo
ao
uno

OoOoo0ooodg

O Oooo O
O Oooo O
OJ

O O
O O
O O

goo
uood

noc
ooao
Oooo
ooo
oo

oooao

D|DDD

O
O

O Oooo
O Oooo

O O
O O

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

O
O

g

g

od

go
u o

O O 0o oo O

O

O

JP

o

O 0o oo O
O Oooo O

O O
O O

4317817 B2 2009.8.19

ooooooooo

O O0ooo O

O O

O 0o oo

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

googao

gooao

goaao

goaao

oooano

agoaogao
ugbodao

O 0o oo

O O oo

O O

[ |

O Oooo
O O

10

20

oo

oo

40
u o

50



)

00

gd

O

JP 4317817 B2 2009.8.19

gd

gooooag

goo

oo

oo

O

oo

0

O

g0

O

O

0

O

O

o

o

g

ao

o

0d

O oo ioo
[ iy o O o
O|Oo|ooo

gd

gd

0O

[ i i i o O i
O|o|o|o|ioo
[ o O
[ o i
O|o|o|o oo
[ o I O

I ey e e ey e ey e e e [

Iy Ry R [ ey o s I |
e e e ey e e e e ey o A o o s I

O
O

O
O
O
O
O
O

I e e e ) ey e s e

[ |

Oooo0ooogooioioo.|o|g|o

O Ooo0ooao
O Oogoao
O Ooooo
O 0Oooo
O 0O oo
O Oooo
O Oooo
O 0O oo
O Oooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo

Ooooooooboo o o0ooooooooooodg
e ey s e e e s e I

O

O0o0o0ooooggogioioo|g|ig|o

O
O

Ooo0ooogogogoioioo|go|ig|o

OoOoooooooiObooo0oo0ooDoDoooooooogodg

I o
o o o o o
o o o o
I o
o o o o o
o o o o
i A

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O

O0Ooo0oooao
O 0Oo0Oo0ooo
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0Oo0ooo
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooao
OOoo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooooo
O0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0oooo
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0Oooo
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0Oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O

O
O
O
O
O
O

O
OJ
O
O
OJ
O

[ |
[ |

O O
0O O

o

od

g o

oo

od
ood

oo

o

O d
[ |

O
O

O

800

O
O

O
O
O
O

O

|

O
O

O

oo

od

g
u

O
O

810

g
u

O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooo

O

oo

O
O

O
O
O

O Ooooo
O Ooo0ooo

goo

10

20

30

40

50



OoooocoooooooQgoao
OooooooooooooQgogoao

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

OoOoooooo0oooooo0D oo ooo4o0D oo ooooooDoooDoDooggoao
Oooooooo0 o oo ooo0 oo oo oo0 oo oo oo0ooDooooogogoao

Ooooooooooooogogoooao
OoooocoooooocooogoooOoao

OO0 oOooooU0ooDoooDooUgUoooDoDoogogooog

O oOooo
O 0Oooo

OOoooooo0oooooo0oooDoooooooDoooooooooooogdg

OooooooooooooogogoQgdg
OO0 oDoDooogogooooooggdg

O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
OOoo0oooaoo
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
OOoo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
£ SN i A Y |
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao

OoooocooooooooogoQgogoao

O

O

gboobooognon

0

O

gboobooooaghn

O

O

gbdoogoooghn

goooooogooao
Ysvooooogoao

O

oo ooooDooogogoooog

oo ooooooQg

O
O
O

O
O

O Ooo0oooao
O 0Oooo
O 0O oo
O Oooo
O Oooo
O 0Ooo
O Oooo

oogod
ogdod

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

|

oo oooogooodg

OJ
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

oo oogooooog

oogo
oodod

OoOoooood
OO0Ooo0ooood
O Ooooood
OOo0ooood
OOoooood
O Ooooood
OOooooodg
OOoo0ooood
O Ooooood
OOooooodg
OOoooood
O 0O0ooood
OOoo0oooodg
OoOoooood
O 0O0ooood
OOoooood
OOoooood
OO0Ooo0ooood
OO0Ooooood
OoOoooood
OOoo0ooood
OO0Ooo0ooood
OOooooodg
OOoo0ooood
O O0ooOooood
O Ooo0oooodg
OoOoooood
O 0O0oOooood
OOooooodg
OOoooood

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

(6)

|

JP

4317817 B2 2009.8.19

gbodaao

I1L-1R10
gooao

O
O
O
O

O
O
O
O

O

O
O

O

O

O
O

O
O

O

O
O

O

O

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y
Iy [y ) Ry e ) [y
ey e e e e e e e e e e s Y [y
I ey e e e e e e e s s [y

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

Oo0oooooo0ooooogogogoooao
Oooooooooooooogoooo
OO0 Do oogog4UgooooDooggoooao
OO0 ooooo4o0ooooogogogogoooo

oo oooooogogoQg
OO0 ooooogogog
OO0 ooooogogooQg
oo ooooogogooQg
Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogog
oo ooooogogooQg

O 0Oooo

OooooooogoQgooo
OO0 oooooggogaog

Ooooooogg
Oooo0oooQgdg
OO0 oooogoogdg
Oooooogoogdg
Oooo0oooQgdg
O0o0Doooogoogdg
Oooooogogdg
OooooooQgdg
OoOoo0oooogoadg
Oooooogoogdg
OooooooQgdg
OoOoo0ooodgadg
OOooooogogdg
Ooooooogdg
Oooo0oooQgodg
OOooooogogdg
Oooooooogg
Oooo0oooQgdg
O O0oDoooogoogdg
OooooogooQgg
OooooooQgdg
OoOooooodgadg
Oooooogogdg
OooooooQg-g
OoOoo0oooQgoadg
OOoooooggdg
OooooooQgdg
Oooo0ooodgdg
OOoooooggdg
Oooooooogg
Oooo0ooooQgodg
O0ooooogogdg
Oooooooogdg
Oooo0oooQgdg

OoooooooooooooooogoQgg
Ooooooo0ooooooooooQgodg
OO0 o0Dooo4doooogogUogoooogdg
Ooooooooooooooooogoogg
OooooooooooooooooQgdg
OO0 0Dooog40dooooggUogooooogdg
Ooooooo0oooooooooogoggg
Ooooooo0oooooooooogooQgdg
Oo0ooooooooooooooooQgdg
OOoooooo0oooooogogooooggg
Ooo0ooooooe oo oooooog
OooooooooooooooooQgdg
OOo0oooo4o0oooogogogoooogoggdg
OoooooooooooooooooQgg
OooooooooooooooooQgdg
OO0 o0Dooo40oooooogogogoooogogdg
OoooooooooooooooogooQgg
Ooooooo0ooooooooooQgdg
OO0 o0Dooo4do®© ©ooooooooogdg
Ooooooooooooooooogoogg
OoooooooooooooooooQgdg
OOo0ooooooooooooooooOgodg
Ooooooo0oooooooooogogg
OoooooooooooooooogoQgdg
OooooooooooooooooQgodg
OOo0oooo4o0ooooogogoooogoggg
OoooooooooooooooogoQgg
OooooooooooooooooQgdg
OO0 oooo4dodooooogoogoooogogg
OoooooooooooooooogoQgdg

O
>

OooOoo0oooOodg
OO0O0o0oooogdg
OoOoo0oooogdg
OoOo0o0oooQodg
OooOoo0ooood
OoOoo0ooogdg
Oo0oooQgodg
OooOoo0oooodg
OoOoo0oooogdg

O 0Oo0ooOoao
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Oo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0OoO0oo0oo
O Ooooo
O 0Ooooo

O Oooo

€

O
O

O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOooao
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOgooao
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooOoao
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Oooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OoOgooo

O
O

O Oooo
O 0Oooo

(]

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O O oo

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
OJ
O
O
O
O
O

JP

4317817 B2 2009.8.19

Oooooooooooooooooao
OO0 oDoDoogog4ogoooogogogoooaog
Oo0ooooooooooogogooooog
Oooooooooooooooooao

O 0Oo0ooOoao O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O O Ooooao
O O O Ooo0ooo

O O
|
O O
O O
|
O O
O O
[ |
O O
O O

10

20

30

40

50



O o oooogogog
oo oooogogoo
OooooooQgogo
O oo oo®™w4dgogog
O o0 oooogogoo
OooooooQgogoo
OO0 oooogogog
O oo ooogogoo
oo oooooQgogoo
O O0Oooogogog
O o0 oooogogoo
oo oooogogoo
Oooooooogoogao
O oo ooogogoog
oo oooogogoo
Oooooooogoogo
OO0 oooogogog
oo oooogogoo
Ooooooogogoo
O oD oooogogog
oo ooooogogoo
oo ooooQgogoo
O oD oooogogog

(]
(]

oo oo ooooooooogodg
OO0 ooooooooooogod

I T [ |

I Iy |
O
O
O

(3)

O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0OoO0ooogoao

O
O
O
O

O

4317817 B2 2009.8.19

O
O

u
O
O

O
O

U
O
g

gooano
ooono

goaao
gooao
ogoboao

googao

KREFF

5,747,444, 5,359,032, 5,608,035; 5,843,905; 5,359,032; 5,866,576, 5,869,660, 5,869,315;
5,872,095, 5,955,480; ££0-5,965,564; ERFHLEELRES
W098/21957, W(Q96/09323, W(0S1/17184, WO96/40907, W098/32733, WO98/42325,
WO098/44940, WO98/47892, W098/56377, WO99/03837, W0O99/06426, W(O99/06042,
WQO91/17249, W098/32733, WO98/17661, WO97/08174, WO95/34326, WO99/36426,

E&U W099/36415;
gbooboooogoooboo
gbooooooboobaoado
oooooood
gbooooag
obooooooooboao
gboooooobooaobdado
ocoooDOOoOpOOOOOO
obooooooooboo
gbooooooboobaoado
ooooon

gooano

5,075,222 ; ERHIFHEARES |

O Ooooo
O Ooo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOooo
O Ooooo

oono

O 0Oooo

[

O o0ood

O Oooo

gooao
ogoaoaao

ogoaoao
ugoaao
oooao
ogobooao

g
g

g
u
O
g

U
t

t
u
O
g

googao
agoaao

ooogao
agoaao
oooao
gooao

KEFFEF

WO 91/08285;, WO

91/17184; W092/16221; W093/21946; WO 94/06457; WO 94/21275; WO 94/21235;
DE 4219626, WO 94/20517, WO 96/22793, WO 97/28828;5 x UWO 99/36541, =213 17

FREF IR

O

O
(]
O

Ooo0ooooooo
Ooo0oooooOooOooao
Oo0ooogoQgooao
Oo0oooQgooao
Ooo0oooOooOooao
Oo0o0oogoQgooao

Oo0Oo0ooodg

O

O0Ooo0oood

O

O Oooo0ogao

AU9173636;

gooao
gooano

OoOoo0ooodg
Oo0Oo0oood
OOoo0ooodg
OoOoo0ooodg

O

O

OoOoo0oood
O 0Ooo

O
O

gugboaao

00
00
00
00
OB
00

OOoo0ooodg
OO0Oo0ooodg

E&U 77 ARHFHEES FR2706772; the

O
O

[ B

ooooao
ooooao

O0Ooo0oood

O Ooo0oo0ogao

Oo0Oo0ooodg

Oo0oo0oood

OOooo0ogao

O
O

OoOoo0ooodg

ooooao
ooooao

Oo0Ooo0oood

OOooo0ogao

OoOoooodg

OoOoo0oood

O0Oo0oood

O
O

OOoo0ooodg

oooano
gooao

00
OO
OO0
00
OO
o0

OoOoo0ooodg
Q OO 0O O™

[ |

[ I |

O 0Oooo

O

I R B

]

Ooo0ood

OOoo0oo0ogao

O Oooo

OoOoo0ooodg

O 0Oooo

Oo0Ooo0oood

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y
Iy [y ) Ry e ) [y
ey e e e e e e e e e e s Y [y
I ey e e e e e e e s s [y
Iy sy ey R [y

e R Y Y = [ Y e e s e Y i v A v

OO0 oDooooooooooogdg
Oo0oooooooooooogodg
OO0 oDoDoogoguooooogogg
OO0 oooooooooogoggog
oo ooooooooooQgog
OO0 0o oogogooooogogog
OO0 ooooooooooggg
OO0 ooooooooooQgg
OooooooooooooQgadg
OO0 ooooogoooooogoggg
Oo0oooooooooogoQgog
OooooooooooooQgaog
OO0 oo oogogooooogoggg
Oo0oooooooooogogog
OoooooooooooQgog
OO0 Do oogogooooogogg
OO0 oooooooooogoggog
Oo0ooooooooooQgog
OO0 0o oogoguooooogogg
OO0 oooooooooogogog
OO0 ooooooooooQgog
Oooooooooooogadg
OO0 ooooogooooooggg
oo ooooooooooQgg
Ooooooooooooogadg
OO0 oooogogooooogoggg
OO0 oooooooooogogg
OoooooooooooQgog
OO0 oo oogogooooogogg
OO0 oooooooooogog
OoooooooooooQgaog
OO0 OoDoDoogogogooooog™™d
OO0 oooooooooogogog
OO0 ooooooooooQgog

O oD oooogogo

O Oo0ogooao
O Ooooo

Oooooogogoao

OooooogoQg-g

]
]

O oOooo

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

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

OoooooOoogoao

Oo0Ooo0oood
O0Ooo0ooodg
OoOoo0ooogdg
Oo0Ooo0oood
OO0oOo0ooodg
OoOoooog
OoOoo0oood
O0Ooo0oo0oodo
OOoo0ooog
OoOoo0ooogdg
O0Ooo0oood
OOoo0ooodg
OoOoo0ooogdg

O o0Oooo

O 0Ooo0ooo

OoOooo0oogoood

O O Oooo

Ooo0oo0ogao

OoooooQgogao
O 0Ooo0ooao
OO oO0ooog

O oOooo

O Ooooo

O o0Ooo

O 0Ooooo

[

O O Oooo

Ooo0oo0ogao

OoooogogoaoQg

O oOooo

O Ooogooao

OoooooQgogoao

O o0Ooo

O 0Ooooo

OooooocOoogao

O o0Ooo

O 0Ooo0ooo

Ooooogogaog

O oOooo

O Ooogooao

OoOoooood
OoOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OoOoooood
OoOoo0oood
OOooooogod
OOoooood
OoOoo0oood
OO0Ooo0oooogod
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
Oo0Ooo0Ooood
OOoo0oooogod
OoOoooood
OO0Ooo0Ooood
OOoo0oooogod
OOoooood
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OOoooood
OoOoo0oood
O0Oooooogod

O o0Oooo

O Ooooo

O o0Oooo

O 0Ooo0ooao

O oOooo

O Ooogoao

€))

O 0Ooo0ooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O 0O o0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O OoOgooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

O oOooo
O o0Oooo

O O
O O

O 0Ooooao
O Ooo0ooo

O 0Oooo

OJ
O
O
OJ
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O Oogoo

O o0Oooo

O Ooooo

O o0Oooo

O 0Ooo0ooo

O O Oooo

Ooo0oogao

O oOooo

O Ooooo

O o0Oooo

O 0Ooo0ooo

O o0Ooo

O 0Ooo0ooo

O 0Oooo

O Ooooo

JP

O oOooo

O 0Ooooo

4317817 B2 2009.8.19

OoOoooood
OoOoo0oood

O
O
O
O
O
O

O o0Oooo
O oOooo
O oOooo
O o0Oooo

O

O

[

O

O

O

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

O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoao
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O0Oogoao
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y
Iy [y ) Ry e ) [y
ey e e e e e e e e e e s Y [y
I ey e e e e e e e s s [y
Iy sy ey R [y
e e s e ey e s e e e e s Y [

O Oooo

Ooo0ooooogQgoo
OoooooooQgooo
OO0 oooooggogog
OO0 ooooogogQgogoo
OooooooogoQgooo
OO0 oooooggogaog
Oo0oooooggogoo
OooooooogogQgoo
OoooooooQgooao
OO0 oooooggogoo
Ooo0ooooogQgoo
OoooooooQooao
OO0 oooooggogao
Ooo0ooooogogQgoo
OooooooogoQgoo

OOoo0oooao
O0Ooo0oooao
O O0Oo0oooo
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Oo0Oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao

OoOooooogd
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
OoOooooogdg
Ooo0o0o0oood
OOo0o0oooogd
Ooo0oooogd
Ooo0oo0ooogod
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
Ooooooogodg
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
Oooooogd
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
Oo0oo0oooogd
OooOoo0oood
OoOoo0oooogd
OoOoo0oooogd
Ooo0oo0ooooOgod
OooOoo0ooood
Ooo0oooogd
OooOoo0oooogod
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
Ooooooogod
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
Ooo0ooooogd
OooOoo0ooood
OOo0o0oooogd

O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO oO0ooog
O OooOooo
O Ooooo
OO oO0ooog
O OooOooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O OoOooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
OO oOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
OO oO0ooog
O Ooooo
O Ooo0ooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O OooOooo

OoOoooooQgdg
Ooo0oo0ooOodg
OO0o0o0ooogdg
OoOoo0oooogdg
OooOoo0oooOodg
OO0O0o0oooogdg
OoOoo0oooogdg
OoOo0o0oooQodg
OooOoo0ooood
OoOoo0ooogdg
Oo0oooQgodg
OooOoo0oooodg
OoOoo0oooogdg
OoOoo0oooogodg
Ooo0o0oooOodg
OoOoo0ooogogdg
OooOoo0ooooQgdg
Ooo0o0oooodg
OO0o0o0oooogdg
Oo0oooogdg
Ooo0o0oooOodg
OooO0Oo0ooood
OoOoo0oooogdg
Ooo0ooooQodg
OooO0Oo0oooodg

O Ooooo
O 0Ooo0ooao
OO oO0ooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0O oO0ooog
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Oo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0OoO0oo0oo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoao

O 0Oooo

O o0ood

O Oooo

O Oooo

O o0ood

O Oooo

O Oooo

O 0ooo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

(10)

O oD oooogogog
oo ooooogogoo
oo ooooQgogoo
O oD oooogogog
O o0 oooogogoog
oo oooooQgogoo
OooooooogooOgoao
O o0oooogogoog
O o0 oooogogoo
Oooooooogogoo
O oo ooogogog
oo oooogogoo
OooooooQgoogo
O oD oooogogog
oo oooogogoo
OoooooooQgoogo
OO0 oooogogog
O o oooogogoo
oo oooooQgogoo

O Oooo
O 0Oooo
O O oo

O Oooo

O 0Oooo

O o0ood

O Oooo

O 0Oooo

O 0ooo

O Oooo

[
el

O 0Oooo

4317817 B2 2009.8.19

O 0ooo

O0Oooooaog
O0Ooo0oooao
O0Oo0oo0ooao
O 0Ooo0ooogoaog
O0Ooo0oooao
O0Ooo0o0ooao
O0Oo0Oooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao

O Oooo

O Oooo

O 0Ooo0ooo
O Ooogoao
O 0OooOooo
O 0Ooo0ooo
O O0Oogoao
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo

O 0Oooo

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

O Ooogo

O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O 0O oo

OOoo0oooao
O0Ooo0oooao

O Oooo

O O0ooo

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y

e e [ e A e o [

Oooooooooooooooood

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

OOooooodg
OOoo0ooood
O 0O0oooodg
OO0Ooooood
OOoooood
O0Ooo0oo0oood
OOoo0ooood
OOo0o0ooood

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

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

O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao

O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO oQgoao
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoao
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O0Oogoao
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
OO oOgoao
O Ooogooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo

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

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

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

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

OoooooooooogogoQgg
OooooooooooQgdg
OO0 oDooogoooooogogdg
Ooooooooooogogogg
Oo0ooooooooooQgdg
Oo0ooooooooooOodg
Ooooooooooogogg
OoooooooooogoQgdg
Oo0ooooooooooQgodg
Ooooooooooogogg
OoooooooooogooQgdg
OooooooooooQgodg
Oo0oDooooooooggg
OoooooooooooQgg
OooooooooooQgodg
Oo0DoDooogooooooggdg
Ooooooooooogogogdg
OoooooooooooQgdg
OO0 oDoogogooooogdg
Ooooooooooogogg
OoooooooooooQgdg
Ooooooooooogodg
Ooooooooooogoggg
OoooooooooogoQgg
OooooooooooOgodg
OooDooogooooooggdg
OoooooooooogooQgg
OooooooooooQgodg
OoDoDoogogoooooggdg
OoooooooooogogoQgg

O

O 0Oo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O O oQgoo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
Y o Y
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooogooo
O 0Oo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O 0O ogoo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O O ogogo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo

O0Ooo0oood
OOoo0ooodg
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oood
O0Oo0ooodg
OoOoo0ooodg
O0Oo0ood
O Ooo0ooodg
OoOoo0ooogdg
O0Ooo0oood
OO0Oo0ooodg
OoOoo0ooodg
Oo0Ooo0ood
O0Oo0oo0ooOo
OOoo0ooodg
OoOoo0oood
O0Ooo0ood
OOoo0ooodg
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oood
O O0Oo0ooodg
OoOoo0ooogdg
Oo0Ooo0oood
OO0Oo0ooodg
OoOoo0ooodg
OoOoo0oood

(11)

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

]

JP

4317817 B2 2009.8.19

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

goao

g
g

O

O

Ooooocooooooao
OO0 ooDoogooooaog
Ooooooogogooooaog
Ooooocooooooao

goao

O

O

O

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y
Iy [y ) Ry e ) [y
ey e e e e e e e e e e s Y [y
I ey e e e e e e e s s [y
Iy sy ey R [y
e e s e ey e s e e e e s Y [

O Oooo

OOoo0ooooo

Ooooooogdg
OooooooQgodg
OO0 oooogdg
Ooooooogdg
Ooooooogdg
O 40D oooogdg
Ooooooogdg
Oooooooogdg
Oooooooodg
O ooooogdg
Oooooooogdg
Oooooooodg
OO0 oooogdg
Ooooooogdg
OooooooOgodg
OO0 oooogdg
Oooooogdg
OoooooooOgodg
OO0 oooogdg
Oooooogdg
OooooooQgdg
Ooooooood
Oooooogdg
Oooooooogdg
Oooooooodg
OOooooogdg
Oooooooogdg
Oooooooodg
O Oooooogdg
Oooooogdg
Oooooooogodg
O oD oooogdg
Ooooooogdg
OoooooooQgodg

OoooooogoQgoao
Oooo0oooQgoo
Oo0ooooogogogao
Oooooogogogoao
Oooo0oooQgoo
OO0 oooogogogao
Oooooooggoao
OooooooQgoo
OooooooQgoao
Oooooogogoao
OoooooogoQgoo
Oooo0ooogoao
Ooooooggogao
Ooooooogoo
Oooo0oooQgoao
Ooooooggogao

O o0Oooo

Ooooooogooao
Ooo0oooOoooao
Oo0ooog4gogoao
Oooooogooao
Ooo0oooQgooao
Oo0oo0ooogoQgogoao
Ooooogogooao
Ooo0oooogoooao
OooOoo0ooOooOooao
Ooooogogogooao
Ooo0oooogoooao
Ooo0ooooOoogooao
Ooooogogogooao
Ooooooogooao
Ooo0ooooOoogooao
OoooogQgogoao
Ooo0oooQgooao
Ooo0oooOoooo
OO0 ooogo-gogoao
OooooQgooao
Ooo0oooQgoooo
OooOoo0oo0ooOooOooao
Ooooogogooao
Ooo0ooooooo
OooOoo0ooOooOooao
Ooooogogogooao
Oo0oooogoooao
OoooooOooOooao

O
O
OJ
O
O
OJ
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O0Ooo0oooao

O o0Oooo

O 0Oooo

OoOoo0oo0odgdao

O Oooo

O o0ood

OOoo0oooao

O oOooo

O Oooo

O0Ooo0oooao

O 0Oooo

O Oooo

OoOoo0oo0ogao

O OooOo

O o0ood

O Oooooao

O oOooo

O Oooo

OOoo0oooao

O o0Oooo

O Oooo

O 0Ooo0oo0ooao

O o0Ooo

O 0ooo

O Oooooao

O oOooo

O Oooo

OOoo0oooao

O 0Oooo

O Oooo

O0Ooo0oo0ooao

O o0Oooo

O 0Oooo

O Ooo0oooao

O 0Oooo

O Oooo

(12)

OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao

O 0Oooo
O o0Oooo
O 0Oooo

O Oooo
O
O

OOoo0oooao

O o0oooooogdg
Oooooooogodg
O 0o oooogdg
O Oo0oooooogdg
O o0oooooogdg
Oooooooogod
O oooooogdg
O oo oooogdg
Oooooooogodg
O Ooooooogdg
O o0ooooogdg
Oooooooogodg
O Oooooogdg
Oo0ooooogdg
Ooooooogdg
O oo oooogdg
O oooooogdg
Ooooooogdg

O O oOooo

O
O

O0Ooo0oooao

O o0Oooo

OoOoo0oo0odgao

O Oooo

OOoo0oooao

O oOooo

OOoo0oooaoo

O o0Oooo

O 0Oo0oo0ooao

O 0Ooo

O Ooo0oooao

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

JP

OOoo0oooao

4317817 B2 2009.8.19

O 0Ooo0ooo

O Ooogoo

O 0Ooooo

O 0Ooo0ooo

O Ooogoo

OOoooooggdg

O 0Ooooo

OooooogQgdg

O 0Ooo0ooo

OoOoo0oooQgQg

O O0Oogoao

OOooooogogdg

O Ooogooo

OooooogoQgdg

O 0Ooo0ooo

Ooo0ooogoQgoQg

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y
Iy [y ) Ry e ) [y
ey e e e e e e e e e e s Y [y
I ey e e e e e e e s s [y
Iy sy ey R [y
e ) e e ey e e s e e [ I B

Ooooooogoo
OooooooQgoo
OO0 oooogogaog
Ooooooogogoo
OooooooQgoo
OooooooogooOoao
Ooooooogogoo
OooooooQgoo
Oooooooogogoao
Oooooogogoao
oo ooooQgogoo
OooooooQgogoao
Oooooogogo
OooooooQgoo
OooooooQgogoao
OO0 oooogogo
Ooooooogoo
OooooooQgoo
OO0 oooogogaog
Ooooooogogoo
OooooooQgoo
OooooooogoOoao
Oooooogogoo
OooooooQgoo
Oooooooogogoao
Oooooogogoao
OooooooQgogoo
Oooooooogoao
OO0 oooogogao
oo oooogoo
OooooooQgoo
OO0 oooogogo
Ooooooogogoo
OooooooQgoo

oo oooooooooogogg

Oo0oooooooooooooooDooogoooao
Oooooooooooooooooooogoogoooao
OO0 oooggUooooDooggUoooDoogogooao
OoOo0oooooUoooDoDoooooDoDoogogogooao
Ooo0ooooooo0ooooooooooogooooao
Ooo0oooooooooooooooooogoogoooOoao

OoooooooooooQgog

OoooDoooogooogogood

OO0 oooooooooogogog

OO0 ooooooooooQgog

OooooooooooooQgoadg

OO0 ooooogoooooogoggog

Oo0oooooooooooooDooogogooao
OoooooooooooooDoooogogoooao
Oo0ooooooooooooooooogoogooOoao
Oo0ooDooooooDoooooDooogogooao
OoooooooooooooDooogogogoooao
Oooooooooooooooooogoogoooao
Oo0ooDoooUooDoDooUooooDooogogooao
OoooooooooooooDooogogogoooao
OoooooooooooooDoooogoogoooao
Oo0oDoo40oUooooDooUggUooDoDoogogooao
OoooooooooooooDooogogooao
OooooooooooooooDoooogogogoooao
Oo0ooo40oUoooDooUogUoUoDoDoogogooao
Oo0oooooooooooooDooogogooao
OoooooooooooooDoooogogogoooao
OooooooooooooooooogoogooOooOoao
Oo0oooooooooooooDooogogooao
OoooooooooooooDoooogogoooao
Oooooooooooooooooogoogoooao
Oo0ooDooooooDooooooDooogogooao
OoooooooooooooDooogogooao
Oooooooooooooooooogoogoooao
Oo0DoDooo0oUooDoDooUogUoooDooogogooao
OoooooooooooooDoooogogogogooao
Oo0ooooooooooooDoooogoogoooao
OOo0oDoo40oUooooDooUgUooDoDoogogooao
Oooooooooooo0oooDooogogogooao
OoooooooooooooDoooogoogoooao

OO0 ooooooooooQgog

Ooooooooooooogoadg

OO0 ooooogoooooogoggog

OO0 ooooooooooQgg

OooooooooooooQgaog

OO0 oDoDoogogooooogogg

(13)

oo oooooooooogogog
Oo0oooooooooQgodg
OoDoDooogoooooggg
OoooooooooogogoQgg
OooooooooooQgg
Oo0DoDoogogooooogoogg
Ooooooooooogogogg
OooooooooooQgdg
OooooooooooOgodg
Oooooooooooggdg
OoooooooooogQgg
Oo0oooooooooQgodg
Oooooogooooooggdg
OoooooooooogogoQgg
OooooooooooQgdg
OoDoDoogogooooogoggdg
Oooooooooooggg
OooooooooooQgdg
OO0 oDooogooooogogdg
Ooooooooooogoggg
Oo0oooooooooQgdg

JP

4317817 B2 2009.8.19

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y

Ooo0ooooooo0 oo oo o oo oD oD oo o0o o0 oD o oo oo oDooogoQgogogoo
OO ooo0o4Q0oDoDoogg U oDoDooUULUoDoDoDoooooDoooggogaog
Iy e e ey ) e sy s [y
Iy s I R [ sy s [y
e ) s e e e e e ey ) e s s [ o

O Oooo

Ooooooooooooooogoogoao
OO0 oDoooogogoooooggogog
Oo0ooooooooooogogQgoo
OooooooooooooooQgooao
OO0 oo ooogogoooooggogog

O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O 0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O O0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Oo0goooao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O Oo0gooao
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0oooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0oo0oao
O O0Oo0goooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0oooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao

O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O O0Oo0ogooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0gooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

Ooooooooooogogogoao
Oooooooooooogogoao

OooooooQoooood
Oooooooooood
OO0 oDooogog4Qgooood
OooooooQgooood

O 0Oooo

OO0 oDoDoo4ogooooogdg
OooDooooooooogdg
Oooooooooooogodg
OO0 o0DoDoo4gogooooogd
Ooooooogooooogdg
Oooooooooooogdg
Ooooooooooood
Ooooooogooooogdg
Oooooooooooogdg
Oooooooooooogod
OooDoDoogogogooooogdg
Oooooooooooogdg
Ooooocooooooogodg
OO0 oDooo4gogoooogdg
Oooooooooooogdg
Oooooooooooogodg
OO0 oDooooooooogdg
Oooooooooooogdg
Oooooooooooogdg
OOoooooooooood
Ooooooogooooogdg
Oooooooooooogdg
OOooooooooooogod
OoooDooogooooogdg
Oooooooooooogdg
Oooooooooooogodg
OooDooo4gogooooogdg
Oooooooooooogdg
Oooooooooooogodg
OO0 oDoooogogooooogdg
Oooooooooooogdg
Oooooooooooogodg

O o0ood

O Oooo

Ooooooooogooo
OO0 ooDoogogogoao
OoooooogogQgooao
OooooooogoQgooao
OoooooooogoOooao
Oooooooggooao
OooooooogogQgooao
OoooooooQgooao
OOo0ooooggooao
OoooooogoQgooao
Ooooooooogooao
OO0 ooooggooao
Ooooooogoogooao
OoooooooQgooao
OO0 ooDooggogoao
Ooooooogogogooao
OooooooogooQgooao
OoooooooOgoOooao
OoooooogogQgooao
OooooooogoQgooao
OooooooooOogoOooao
OOo0ooooggooao
OooooooogoQgooo
Ooooooooogooao
OO0 oooooggooao
Oooooooogogogooao
Ooooooooogooao
OO0 ooooggooao
OoooooogogQgooao
OoooooooQgooao

O Oooo

O o0ood

O Oooo

O Oooo

O 0ooo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

(14)

O Oooo
O 0Oooo
O O oo

O Oooo

O 0Oooo

O

O o0ood

O Oooo

O 0Oooo

O 0ooo

O Oooo

JP

O 0Oooo

4317817 B2 2009.8.19

O 0ooo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O Ooogo

O Oooo

O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo

O 0Oooo

O 0O oo

O Oooo

O O0ooo

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y
Iy [y ) Ry e ) [y
ey e e e e e e e e e e s Y [y
I ey e e e e e e e s s [y
Iy sy ey R [y
e e s e ey e s e e e e s Y [

Oooooogogoao

OOooooog
OOoo0oooogd

OoOoo0ooood
OoOoo0oood
OO0Oo0oooogod
OOooooogod
OoOoo0ooood
OO0Ooo0oooogod
OOoo0oooogod
OoOoo0ooood
O0Ooo0oood
O0Ooo0oooogod
OOoooood
OoOoo0ooood
OOoo0oooogod
OOoooood
OoOoo0oood
OOooooogod
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
O0O0o0oooogod
OOooooogod
OoOoooood
O0Ooo0Ooood
OO0Ooo0oooogod
OoOoooood

O Oooo

OooooogogoQg

Oo0oooogodQgooao

OoooooOoogoao

O 0o oo

I [ |

Ooo0ooooQgooao

OoOooo0oogoood

O0Ooo0ooodg
OoOoo0ooogdg
Oo0Ooo0oood
OO0oOo0ooodg
OoOoooog
OoOoo0oood
O0Ooo0oo0oodo
OOoo0ooog
OoOoo0ooogdg
O0Ooo0oood
OOoo0ooodg
OoOoo0ooogdg
O0Ooo0oood
OOoo0ooodg
OoOoo0ooogdg
O0Ooo0oood
OO0oOo0ooog
OoOoooog
OoOoo0oood
O0Ooo0OoooO
OoOoo0ooog
OoOoo0oood
O0Ooo0oo0ooOo
OoOoo0ooog
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oood
OOoo0ooodg
OoOoo0ooogdg
O0Ooo0oood
O0Ooo0ooodg
OoOoo0ooogdg
O0Ooo0oood

O o0Oood

Ooooo0oogoood

OoOo0ooooogoo

OoooooQgogao

O Oooo

OOoo0ooood
OoOoo0ooood
O 0O0oO0Oooogod
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0oo0oood
O Ooo0ooood
OoOoo0ooood
OoOoo0oo0oood
O Ooo0oooogod
OoOoo0ooood
OoOoo0oo0oood
O 0Oo0oooogod
OoOoooood
OoOoo0oood
O O0Oo0oooogod
OOoo0ooood
OoOoo0oood
O0Ooo0oo0oood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0oo0oood
O Ooo0oooogod
OoOoo0ooood
OOoo0oo0oood
O O0Oo0oooogod
OOoo0ooood
Oo0Ooo0ooood
O 0Oo0oooogod
OOoooood
OoOoo0ooood

Oo0oooodgooao

OoooooQogogoao

O 0o oo

Ooo0ooooQgooao

OO0OooOoooogod
OOooooogod
OoOoo0oood
Oo0Ooo0ooood
OOooooogod
OoOoooood
OoOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OoOoooood
OoOoo0oood
OOooooogod
OOoooood
OoOoo0oood
OO0Ooo0oooogod
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
Oo0Ooo0Ooood
OOoo0oooogod
OoOoooood
OO0Ooo0Ooood
OOoo0oooogod
OOoooood
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OOoooood
OoOoo0oood
O0Oooooogod
OoOoooood
OoOoo0oood

Ooo0ood

OoOo0ooogooogoo

O 0o oo

Oo0oooodooao

O 0o oo

Oo0oooodQgooao

O 0o oo

Oooo0ooodgooao

O O oo

Ooooogogoao
Ooooooogoogoao
Oooo0oooogoao
Ooooogogoao
Oooooogogogoao
Oooo0ooogoogoao
Ooooogogoao
Ooooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Ooooogogoao
Oooooogogogoao

O 0o oo

O 0o oo

O O oo

(15)

O Oooo
O 0o oo
I Y o [

O Oooo

O 0o oo

OooOood

O Oooo

O 0o oo

B Iy B o |

O 0Oooo

O 0o oo

OoOoo0oooogoao
Oooooogogoao

O 0o oo

JP

O 0o oo

B I R o |

O 0Oooo

4317817 B2 2009.8.19

O 0Ooo0ooo0oao

O 0o oo

OoOoo0oooogoao
Ooooogogoao
Ooooooogogogoao
Oooo0oooogoao
Ooooogogoao
Ooooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Ooooogogoao
Ooooooogogoao
Ooooooogoogoao

O Ooo0oooao

O O oo

O 0Ooo0oooao

O O oo

O 0Ooo0oo0oo0oao

O 0o oo

O Oo0oooao

I Y [

O Ooo0oooao

O
O
OJ
O
O

O 0Ooo0oo0oo0oao

O O0Oo0ooogoao

O Ooo0oooao

O 0Ooo0oooao

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y
Iy [y ) Ry e ) [y
ey e e e e e e e e e e s Y [y
I ey e e e e e e e s s [y
Iy sy ey R [y
e e s e ey e s e e e e s Y [

O Ooooo

OoOoooood
OoOoo0oood
OO0Ooo0oooogod
OOooooogod
OoOoo0oood
O0Ooo0Ooood
OOooooogod
OoOoo0oood
Oo0Ooo0ooood
OOooooogod
OoOoooood
OoOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OoOoooood
OoOoo0oood
OOooooogod
OOoooood
OoOoo0oood
OO0Ooo0oooogod
OOoo0oooogod

OO0 oDooooo0ooooogogQogoooo

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

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

O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OoOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Oo0oo0oo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooao
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Oooog
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
OO oOooo
O 0Ooooo
O 0Ooooao
O 0Oo0ooao
O 0Ooooo
O 0Ooooao
O 0Oo0oo0oao
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OooOooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OoOooog
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao

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

O
O
O
O
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

Oo0oooooooooooogooooo

O 0Ooo0ooo

OoOooOoooDOoooDoooogoogo

Ooo0oo0ogao

OO0 oDooooo0ooooogogQgoooo

O Ooooo

OO0 oo oooo0oooooogogoooo

O 0Ooooo

Ooo0ooooooooooooogoooaoo

O 0Ooo0ooo

OO0 oDoooo4o0ooooogogQgoooo

O Ooogooao

OO0 oDoDoooo0ooooogogogoooo

O 0Ooooo

Oo0oooooooooooogoooao

O 0Ooo0ooo

OO0 oDoooo4o0ooooggoooo

O Ooogooao

OO0 oo oooo0ooooogogQgoooo

O Ooooo

oo oooooooooooogoooao

O 0Ooo0ooao

OO0 Do ooo4Qo0ooDooggogoooo

O Ooogoao

(16)

OO0 oDooooo0ooooogoQgoooo
Oo0oooooooooooogooooo
OO0 Do ooo4QgooDooggogoooo

[ |
[ |
O d

O O
[ |
O d

O 0Ooooao
O Ooo0ooo
O Oogoo

OO0 oDooooo0ooooogogQgogoooo

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O
O
O

O
O
O

O Ooooo

OO0 oooooo0oooooOooOooooo

O 0Ooo0ooo

OooooooDhOoooDoooogoogo

Ooo0oogao

OO0 oo ooo4o0ooooogogQgoooo

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
[
O
O
O

O Ooooo

O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0ooo0oao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao

Oo0oDooooo0oooooogooooo

O 0Ooo0ooo

Oo0ooooooooooooogoooao

O 0Ooo0ooo

OO0 oo ooo4o0oooogogQgoooo

O Ooooo

JP

Oo0oDoDoooo0ooooogoQgoooo

O 0Ooooo

4317817 B2 2009.8.19

Oo0oooooooooooogogoooao

O 0Ooo0ooo

OO0 oDoooo4Qo0ooDooggoooo

O Ooogoo

OO0 oo oooo0ooooogoQgoooo

O 0Ooooo

Oo0oooooooooooogogoooao

O 0Ooo0ooo

OO0 Do ooo4QgooDooggogoooo

O Ooogoao

OO0 oDooooo0ooooogoQgogoooo

O 0Ooooo

Oo0oooooooooooogooooo

O 0Ooo0ooo

OO0 Do ooo4Q0ooDooggogooao

O O0Oogoao

OO0 oo oooo0ooooogogQgoooo

O Ooogooo

Oooooooooooogogoooao

O 0Ooo0ooo

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y
Iy [y ) Ry e ) [y
ey e e e e e e e e e e s Y [y
I ey e e e e e e e s s [y
Iy sy ey R [y

O Ooogoao
O Oooo

e e e e s R e s s [ o

OoOoooood
OoOoo0oood
OO0Ooo0ooood
OOoooood
OoOoo0ooood
OO0Oo0ooood
O0Ooo0ooood
OoOoo0ooood
Oo0Ooo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
OoOoo0ooood
OOoo0oooogod
OOoooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0ooood
OOoooood
OoOoo0oood
O0Ooo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
Oo0Ooo0oo0oood
O0Ooo0ooood
OoOoooood
OoOoo0oo0oood
OOoooood
OoOoooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0ooood
OoOoooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0ooood
OOoooood
OoOoo0ooood

O oOooo
O O0ooo
OO oo
O oOooo
O 0Oooo
O O0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
OO oo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo

Oooooooogdg

O
O
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
OJ
O
O
O
O
O
O
O

Oooooogogoao
Ooooooogogogoao
OO0 oo0ooodgogogao
Oooooogogoao
Oooooogogogoao
OO0 o0o0ooodogogao
Oooooogogoao
Oooooogogoao
OOoo0o0oooogoogoao
Oo0oooogogoao
Oooooogogoao
Ooo0ooogogogoOoao
OOo0oooodgogoao
Oooooogogoao
Oooooogogooao
OO0 oo0ooodgogoao
Oooooogogoao
Oooooogogoao
OO0 o0o0ooodogogao
Oooooogogoao
Ooooooogogoao
OOoo0oooogoogooOoao
Oo0ooooogogoao

O OoOo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Oo0ooooog
O O0Ooo0ooooaog
O O0Ooo0ooooao
O O0o0ooooog
O O0Oo0ooooaog
O OoOo0ooooao
O O0Ooo0oo0oo0ooao
O Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O OoOo0oo0oo0ooao
O Oo0ooooaog
O Ooo0ooooaog
O Ooo0oo0oooao
O O0Oo0ooooaog
O Ooo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooog
O Ooo0ooooaog
O OoOo0ooooao
O O0Oo0oo0oo0ooao
O Oo0ooooaog
O O0o0ooooao
O Oo0oo0oo0ooao
O Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O OoOo0ooooao
O O0Oo0ooooaog
O Oo0o0ooooao
O OoOo0ooooao
O O0Oo0ooooaog

OoooooooQgodg

O 0Oooo

Oooo0ogoood

O o0ood

Oooooooogdg

O Oooo

OoooooooQgodg

O Oooo

Oooo0ogoood

O o0ood

Ooooooogdg

O Oooo

Ooooooogdg

O Oooo

Oooooooodg

O 0ooo

Ooooooogdg

O Oooo

Oooooooogdg

O Oooo

OooooooOgodg

O 0Oooo

Oooooogdg

O Oooo

a7

Oooooooogdg
OooooooQgodg
Oo0ooooogdg

O OO
O OO
o R

O Oooo
O 0Oooo
O O oo

Oooooooogdg

O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
OJ
O
O
O
O
O

O Oooo

OooooooQgodg

O 0Oooo

OO0o0o0oooogdg
Oo0oo0oooogdg
Ooo0o0o0ooooQodg
OooO0Oo0ooooad
OoOoo0ooogdg
Ooo0ooooQodg
OooO0Oo0ooood
Oo0oo0oooogdg
OoOoo0ooooQgodg
Ooo0Oo0oooOod
OoOoo0ooogoogdg
OoOoo0ooooQgdg
OooOo0o0ooOod
OOo0o0oooogdg
OoOooooogdg
Ooo0o0o0oooodg

O o0ood

O Oooo

O 0Oooo

O 0ooo

O Oooo

JP

OoooooogoQgoo
Oooo0oooogoo
Ooooooggoao
OooooooQgoao
Oooo0oooQgoo
Ooooooggoao
OoooooogoQgoo
Oooo0oooQgoo
OOooooogogogao
Ooooooogoggoo
OooooooQgoo

O 0Oooo

4317817 B2 2009.8.19

O 0ooo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O
O
O
O
O
O

O Ooogo

O Oooo

O 0Oooo

O 0O oo

Oo0Ooo0oooaog
Oo0Ooo0oooao

O Oooo

O O0ooo

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y
Iy [y ) Ry e ) [y
ey e e e e e e e e e e s Y [y
I ey e e e e e e e s s [y
Iy sy ey R [y
e e s e ey e s e e e e s Y [

Oo0oooooooooooggogoo
OoooooocoooooooQgoao
OO0 oo ooogQgooooggogog
Oo0oooooooooooggogoo
OoooooooooooogQgoo
Ooooooooooooooogooao
OO0 ooooogooooooggoo
Oooooooo0ooooogogQgoo
Ooooooooooooooogoao
OO0 ooooogooooooggogoao
Oo0ooooooooooogogQgoo
Ooooooocoooooooogooao
OO0 oo ooo4gogoooooggogo
Oo0oooooo0ooooogoggogoo
OooooocooooooogoQgoo
OO0 oo ooogQgoooooggogo
Oo0ooooooooooooggogoo
Ooo0ooooooooooogooQgoo
OO0 Do ooo4Qgoooooggogog
Oo0oooooooooooggogoo
Oo0ooooooooooogogoQgoo
Ooooooooooooooogoogoao
Oo0ooooogooooooggogoo
Oo0oooooooooooogQgoo
OooooooooooooQgoao
OO0 ooooogogoooooggogoo
Oo0ooooooooooogQgoo
OoooooooooooooQgoao
OO0 oo ooogQgooooggogao
Oo0oooooooooooggogoo
OoooooooooooogoQgoo
OO0 oo ooogQgooooggogo
Oo0oooooooooooggogoo
Oo0ooooooooooogogoQgogoao

Ooooooooooogodg

OooooooooooogQgaoQg

O Ooooo

Oo0ooooooooodg

OooooooooooogoQgaoQg

O 0Ooo0ooo

Oooocoooooogogoog

Ooooooooogooogooodg

Ooo0oo0ogao

Ooooooooooogodg

OooooooooooggaoQg

O Ooogooo

Oo0ooooooooodg

OooooooooooogQgao

O 0Ooo0ooo

Oo0oooocooooood

OoooooooooooQgao

O 0Ooo0ooo

Oooooogoooooogod

OoooDooogooooooggaoQg

O Ooogooo

Ooooooooooodg

OoooooooooogQgaoQg

O 0Ooo0ooo

Oo0ooooooooood

Oooooooooooodgao

O 0Ooo0ooo

Oooooogogooooogod

OoooDooogooooggog

O Ooogoo

Ooooooooooogodg

OoooooooooogQgoQg

O Ooooo

Ooo0oooooooood

OooooooooooogoQgao

O O0Ooo0ooo

Oo0oDooogogooooogod

OO0 ooDoogogooooggaog

O Ooogoo

(18)

Ooooooooooogodg
Oo0ooooooooodg
OoDoDoogogogogoooogod

OO0 ooooo4Qgoooog
OO0 oooooooooodg
OO0 oo ooo4Qgoooodg
OO0 oooooQgoooodg
OO0 oooooooooogdg
OO0 oo ooo4gQgogoooodg
OO0 oooooQgoooodg
OO0 ooooogooooodg
Oo0oooooooooood
OO0 oooooQgoooodg
OO0 oooooQgooooodg
Oo0ooooooooood
OO0 ooooogQgoooodg
OO0 oooooQgogoooodg
OO0 oooooogoooood
OO0 oo ooo4Qgoooodg
OO0 oooooQgoooodg
OO0 oooooooooodg
OO0 oo ooo4gQgoooodg
OO0 oooooQgoooodg
OO0 oooooOooooodg

O 0Ooooo
O Ooo0ooo
O 0Oooo

Ooooooooooogodg

O oOooo

Oo0ooooooooodg

O o0Oooo

Oooocoooooogogoog

O Oooo

Ooooooooooogodg

O oOooo

Oo0ooooooooodg

O o0Oooo

Oo0ooooooooood

O 0Ooo

Oooooogoooooogod

O oOooo

[
el

Ooooooooooogodg

O oOooo

4317817 B2 2009.8.19

Oo0oooooooood

O o0Oooo

Oooooogogooooogod

O 0Oooo

Ooooooooooogodg

O oOooo

Oo0oooooooood

O o0Oooo

Oo0oDoogogogoooogod

O Oooo

Oooooogogoooaoo
Ooooooogooooao
OO0 oooodogooao
Oooooogogoooaoo
Ooooooogooooao

O oOooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O oOooo

O o0Ooo

10

20

30

40

50



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

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

O Ooooo

OO0 oDooogogogogoooogodg

oo oooooooooodg

Ooooooooooooodg

OO0 oooogoggogoooogod
OooooooogoQgooao
Ooooooooogoooao
OO0 ooooogogogogoao
OooooooogogQgooao
OooooooooQgooao
OO0 ooooogogogoao
Oooooooogogogooao
Ooooooooogooao

O 0Ooo0oo0oo0oao

O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O OoOgooao

OOoooooo0ooooooooooogoooao
Oooooooooooooooooogoooao
OO0 oDoog0ogUoooDoDoo4dgooooogogQgoooao

OoooooogQgooo

O 0Ooo0ooo

Ooo0oo0ogao

O Oooo

OO0 ooooogoQgoooo

O Ooooo

Ooooooooooooooooooogooooao O 0o oo

Oooooooooooooooooooooogogoog

O 0Ooooo

O o0Oood

Ooo0oo0ogao

O O oo

OO0 oo oooQo0 oo ooo o0 ooDoogoQgoo
OO0 oooooo0 oo oo o o0 oo ooogoQgoo
Ooo0ooooooooooooooooogoogoo
OO0 Do oooo0 oo ooo 4o ooDoogogoo
OO0 ooOooooo0o0 oo ooo o0 ooDoogQgoo

oo ooogoos

O Ooogooao

O Oooo

O 0Ooooo

O 0ooo

O 0o oo

O 0Ooo0ooo

O Ooo0oooao O Oooo

O Oooo

O Ooogooao

O Ooo0oooao O Oooo

O 0o oo

O Ooooo

O 0Ooo0ooo0oao

O 0o oo

Ooooooooooood

O 0Ooo0ooao

O OooOoooao

OO0 ooooogogoooao O O ogo

OO0 oooooggHe

O Ooogoao

(19)

O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao

O Oooo
O 0o oo
O O ogo

OO0 ooOooooo0 oo ooo o0 ooDoogQgoo
Oo0ooooo o0 oo oo o o0 oo ooogoQgoo
e e e e e sy [ [
OO0 oDoOooooQo0 oo ooo o0 ooDoogoQgoo
OO0 ooOoooo0 oo oo o o0 oo ooogogoQgoo
e e ) e e e A sy [ [

O 0Ooooao
O Ooo0ooo
O Oogoo

O Ooo0oooao

O Oooo

O Ooooo

O 0Ooo0oooao

O 0Oooo

O 0Ooo0ooo

OoOoo0ooOogano

O o0ood

Ooo0oogao

O Ooo0oooao

O Oooo

OO0 oDoOooooo0 oo ooo o0 ooDoogogoo

oo oooooogogHe

O Ooooo

O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo
O Ooooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O Ooooo
O 0Oooo

O Oooo

oo oooooQgoooo

O 0Ooo0ooo

O 0o oo

Ooo0oooooooooooooooooogooao
OO0 oDoOooooo0 oo ooo o0 ooDoogogoo

oo ooooQgoge

O 0Ooo0ooo

O O oo

O Ooooo

JP

O Oooo

Oooooooooooogodg

O 0Ooooo

4317817 B2 2009.8.19

OoooooooogooOoooao O 0Oooo

Ooooooooogoge

O 0Ooo0ooo

O O ogo

OO0 oDOoOooo4o0ooDooo Qo0 ooDooggoo
OO0 ooOooooo0 oo ooo o0 oo oogQgoo
Ooo0oooooo0 oo ooo o0 ooooogoQgoo
OO0 Do ooo4Qo0 oo oooo Qoo oDooggoo
OO0 ooOooooo0 oo ooo o0 ooDooogoQgoo
OO0 oooooo0 oo oo oo oo ooogooQgoo
e e e e ey e sy [ [

Ooooooogoge

O Ooogoo

O Oooo

O 0Ooooo

O 0o oo

O 0Ooo0ooo

O
O
O
O
O
O

I [ o [

O Ooogoao

O Oooo

O 0Ooooo

O 0o oo

O 0Ooo0ooo

I Y o [

O O0Oogoao

O Oooo

Oooooooooooogodg

O Ooogooo

OO0 ooooo o0 oo ooo o0 oo ooogQgoo O Oooo

O 0Ooo0ooo

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y
Iy [y ) Ry e ) [y
ey e e e e e e e e e e s Y [y

ey e e e e ey e e s v I
Iy [ e ) [y s [ I o

OOoooood
OoOoo0oood
OOooooogod
O Oooo
O 0Oooo
O 0O oo
O Oooo
O 0Oooo
O 0O oo
O Oooo
O Oooo

Oooooodgogoao

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

O Ooooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo

O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O Ooooo

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

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

OoOoooood
OoOoo0oood

O 0Ooo0ooo

O 0Ooo0ooo

O |

Ooo0oo0ogao

O Oo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao
O OoO0oooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0oo0oao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo

Ooo0oo0ogao

O Ooogooo

O Ooooo

oo oo

O 0Ooo0ooo

O 0Ooooo

|

O o0ood

O
O
O
O
O

O

Ooo0oo0ogao

Ooo0oo0ogao

O Oooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo

O Ooogooo

O Ooogooao

O 0Ooo0ooo

O 0Ooooo

[ B I

O 0Ooo0ooo

O o0Oooo

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O Ooogoo

O oOooo

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

O

O Ooooo

O o0Oooo

O O0Ooo0ooo

O 0Oooo

[ I B

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O Ooogoo

O oOooo

(20)

ooo

O Oooo
O 0Oooo
O 0O oo
O Oooo

O

O 0Ooooo

O o0Oooo

O Ooo0ooo

O o0Oooo

O O0Oogoog

O 0Oooo

O Ooooo

O o0Oooo

O 0o O
O Oood

O 0Ooo0ooo

O o0Oooo

O

Ooo0oo0ogao

O Oooo

[ I B

O Ooogooo

O oOooo

O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O Oooo

O 0Ooo0ooo

O o0Oooo

O 0Ooo

O 0Ooo

JP

od

O
O

O oOooo
O oOooo

O d
[ |

O oOooo
O o0Ooo

4317817 B2 2009.8.19

oooooooooao

uybooouobooabd
oooooboo,ooao
ooooob,O0o0oo0ao
ugboooogboobad

O
O
O
O
O
]
O
]
O
O

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

gono

oooooooooao
oooooooooao
gboooo’® bobao
ugbooooboobad
oooooooooao
gboooogobobo
gbooogoobobao
gboooobooba
uybooouoboobad
oooooooooao

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y

oD oo oooogooogoao
Do oo ooooogogogooao

Ooo0oooooo o0 oo oo o o0 oo oo o0 oo oo oo o oDooogoooo
e e e e [ e e e ey e e ) s [ - o Ay

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

Y Y Y

OO0 oooooooooodg
O o0ooQge oo ood

Do oo ooooogo4dgogooao

oo oooooogdg
oo oooooogodg

Oo0ooooooboooooooogogood

O
O
O
O
O
O
O
O
O

Oo0oooQgogoao
Ooo0oooQoogoo

OooooogoQgQg
Ooo0ooogooQgQg
OO0 o0ooogogdg
OooooogQgoQg
OooooogooQgoQg
I [ |
OOoooooggoQg
OooooogdgoQg
I [ Oy |
OoOoo0ooooggdg
OooooogQgoQg
OoOoo0oooogoQgaQg
OOooooggdg
OooooogQgoQg
Ooo0oooogoQgQg
OOooooggog
OooooogoQgoQg
Ooo0ooogoQgoQg
OO0 ooogogdg
OooooogogoQg
OooooogoQgQg
I sy |
OooooggQg
OooooogQg™g
[ Oy |
OOooooggoQg
OooooogQgoQg
I [y |
OOooooggdg
OooooogQgoQg
Ooo0ooogoQgQd
OOoo0ooooggdg
OooooogogoQg
OooooogoQgoQg

O

O

OO0 ooooogo4Qgoooao
OO0 ooooogogQgoooo
OooooQge oo ood

OoooooooDooooooooogodg
Ooooooooooooooooogodg

o ooooooogodg
oo oooooogdg
oo oooooogdg

Ooooooooooooooooood
Oo0ooDoooooDooogogooooogodg
OoooooooDooooooooogodg

OooOooooOoogoao
OooooQgogao
Ooo0oooQgogoao

OoooooooogooOoooao
OO0 ooooogogQgoooo
oo oooooQgooooo
Ooooooooogooooao
OO0 ooooogogQgoooao
oo oooooQgoooo
Ooooooooogooooao
OO0 ooooogogQgoooo
oo ooooogoQgoooo
Ooooooooogooooao
OO0 ooooogog4gQgogoooao
ooogo®e oQgooogooodg
oo oooooQgooooo
OO0 ooooogo4Qgoooao
OO0 ooooogoQgoooo
oo oooooQgooooo
OoooooooogooOoooao
OO0 ooooogogQgoooo
oo oooooQgooooo
Oooooooogooooao
O o0 oD o< oooogooog-g
oo oooooQgoooo
Oooooooogooooao
OO0 ooooogoggQgoooao
oo ooooogoQgooooo
Ooooooooogogoooao
OO0 ooooogo4Qgogoooao
OO0 ooooogoQgoooo
oo oooooQgooooo

o oo ooooogodg
o oo ooooogdg
oo oo oooogdg
Oo0oooooooooooogoogoao
OO0 oDooo4gogooooogodgoooao

OooOoo0ooOoogoao

O Ooo0oooaog
OoOoo0oooogod

O
O

O

(21)

oo oooooogdg
oo oooooogodg
o gD ooooogdg

OoOooooogod
Ooooocoo0ooooogoooao

OoooOo0oooand
Oooo0oo0oogoad

OO oooooogodg
OOoooooooooooOgooOoooao

Oooooo4ogooooogoooao

Oooooogodgaodg

JP

OO o ooooogdg

Oooooogdgdg

4317817 B2 2009.8.19

oo o ooQgoodg
OooDooo4ogooooodgoooao

OooDoooo0ooooodQgoooao

OoOooooodgaog

OO oooooogodg

OoOoo0oooOodgaog

OO o oooogdg
OooDoooo0ooooogoooao

Oooooooooooogoooao

OOoooogdgaog

OO o ooooogdg

OOoo0oooggaog
Oooooogdgadg

OO o ooooogodg

Ooooocoo0oooooQgoooao

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y

O oOoo0ooao

Iy s ey s [y

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

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

Oooooogoooaoo
Ooo0oooogooooOoao
OO0 oooodgogooao

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

O

O
O
O
O
O
O
O
O

O O0Oo0oooo
O 0Ooo0oo0ooo
OO o0oooao
O 0Ooo0oooo
O O0Oo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0ooOooao
O Ooogooo
O O0Oo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O Oo0ogooo
O 0Oo0oooo

O 0OooQgoo
O 0Ooo0ooo
O O ogogog
O Ooogoo
O 0Ooo0goo
O 0Oo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo

O
O
O
O
O

O oOoooo
O oOoo0ooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo

O
O
OJ
O
O
O
O
O
O
O

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

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

Oo0oooQgooao
Ooo0oooogooo
Oo0o0ooogoQgogoao
Oo0oooQgooao
Ooo0oooQogooo
OooOooooOooOooao
Oo0ooogoQgooao
Oo0oooQogooo
OooOoOoooOooOooao
Oo0ooogoogooao
Oo0ooogooooao
Ooo0ooooOooOooao
Oo0ooogQgooao
Oo0oooQgooao
Ooo0oooOoooao
Oo0o0ooogoQgogoao
Oo0oooogooao
Ooo0ooooooo
Oo0oo0ooogoQgogoao
Oo0ooogoQgooao
Ooo0oooQgooo
OooOoooOooOooao
Oo0ooogogQgooao
Ooo0oooQogooo
Ooo0OoooOooOooao
Oo0ooogoQgooao
Oo0oooQogooao
Ooo0oooOooOooao

OoooogoQgQg
OoooooogoQgQg
Ooooogogdg

|

OOoo0ooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0oo0oood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
OOoo0oo0oood
= O 0Oo0oo0odgao
OoOoooood
OOoo0oo0oood
O O0Oo0ooood
OoOoo0ooood
OoOoo0oo0oood
O O0Oo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood

O +

O
O
O
O
O

O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O oOooo
O O0ooo
O 0O oo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oo0oo
O Oooo
O 0Oooo
O 0ooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O O0ooo
O 0Oooo

(22)

ooo

O 0Oooo

O Ooo0oooo
O 0Oo0oooao
O O o0Oooao

O Oooo

]

I B B I

OOoooood
OOoo0ooood
OO0Ooo0oo0oo0ood
OOoo0ooood
OOoo0ooood
OO0Ooo0oo0oood
O Ooo0ooood
H O O0O0Oo0gooQ
OOoo0oo0oood
O O0Oo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
O O0Oo0ooood

O 0Ooo0oooo
O O0Oo0ooOooao

JP

o

O Oooo
O

O
O 0Oo0oooao

O Ooo0oooao

O d
[ |

4317817 B2 2009.8.19

oooooooooao

O 0Ooo0ooao

O O N
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao

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

O Oooo
O 0Oooo

Oooooggdg
OoooooggaQg
I [ |
OOo0ooogogdg
OooooogogaoQg
B |

OOoooood
OoOoo0ooood

10

20

30

40

50



OO o0ooooooooDo+rooooooogoao
oo ooooo o ooooooooooQgogoo

(23)

JP 4317817 B2 2009.8.19

JddoDoDodooooooOo0oooDoODO0odoOoOoo0bOOoOooDDbOOoO0obDoDOoooDooooaag
0000000000 bOo0o0o0Do0DO0o0o0o0oo0oo0oDo0o0oo0DobODOo0ooDoDooOooDooooOoaag
Jddo0DoD0oo0oo0ooooDo00ooDoDO0o0oDo0oo0o0oDoooDoDOoO0oDoDoooDooooag
JddooDodooooooOo0oooDoOOodoDooo0bODOoooDDbOOodoDoDOoooDooooaag
0od0oDDbOOoO0obOoOoooOoooDoOoOooDooooooad
oooao
JddoDoDodoooooobDoooDoDOdodoDoOoooDOoooDoODOo0doDoDOoooDooooaagd
Jddo0DoDOoo0obOoOoo0obOO0o0ooDoODO0o0obOoO0oo0DbODO0o+0D000D0DODOoO0OOoDOoOoooOO
0000000000000 o0DO00o0o0o0oo0b0DO0o0oo0DobODOoO0oDoDooOooDooooOoaag
JddooDOodooooooDo0ooDoDOoo0oDooo0oDOoOooDoD+00D0DO0oO0ooDoOoOoooOoaag 10
JddoDoDodooooooOo0oooDoODO0odoOoOoo0bOOoOooDDbOOoO0obDoDOoooDooooaag
00do0DoDOoO0ooOoOoo0obOO0o0ooDDoDOO0o0obODoOoo0oDbODOo0ooDDbOOoooDoDoooooooaa
0000000000000 oDo0oo0o0oDOo0ooDoDOoO0oDoDoooDooooag
JddooDodooOoooobOo0oooDoOOoooDo0oo0bODo0oO0ooDobODOodoDoDOoo+0000O0
Jddo0DobOOo0o0obOo0oOoo0DbO+00D0D00OD0ODODOO0ODODOODODDOO+O000D0OO0ODO0DOO
0000000000000 oDoDOo00o0Do0o0oo0oDo0o0o0DoDOoOo0oDoDoooDooooOoag
JddooDodooooooDoooDoDoooDoooDooooao
ogoooao
0o0o0Do0oDOoO0obOooooDoooDoooooao
oooo 20
oad
& 1
T/ HER
RORBE Bl B E FELLER
Ala Val, Lew, Ile Val
Arp Lys, Gln, Asn Lys
Asn Gln Glin
Asp Glu Gl
Cys Ser, Ala Ser 30
Ghn Asn Asn
Glu Asp Asp
Gly ¥ro, Ala Ala
His Asn, Gln, Lys, Arg Arg
Leu, Val, Met, Ala,
Tle Phe, /L OA Y Leu
oA, e,
Leu Val, Met, Ala, Phe e
Atg, 1A D7 = /B
Lys , Gin, Asn Arg
Met Leu, Phe, Ile Leu
Phe ;I,‘;ru, Val, Ile, Ala, Leu
40
Pro Ala Gly
Ser The, Ala, Cys Thr
Thr Ser Ser
Trp Tyr, Phe Tyr
Tyr Tip, Phe, Thr, Ser Phe
lie, Met, Leu, Phe,
Val Ala, /LOA S Leu

agoaao
gooano
googao
goaao
oooao

ubooouoboobobooouobuoboboboooboboboboooonn
oooobOooooobooooooboooooobobOobooooboooooboog
oboooooobooboboooooboboboboooooboboboooognn
uboooooobobobooobobobobooobooboboboooonn
oooooOoooooooooobooooobObooooboobooooboodg 50



I ey e ey e e e s s [y

Ny R R A Iy
e e e e ey e e e [ ) s e ) e I
ey e e e e ey e s e e e Iy
Iy s ) ey e e ey e e ) A Iy
e e e e ey e e e e ) s e e e ) e Y Y I Y

O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Oo0gooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0ooOoo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Oo0ooogoao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao

O
O
O
O
O

O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O O ogogo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O O oQgoo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
Y o Y

Oooooogogao
OoooooQgoogao
OO0 ooogogaog
Oooooogogao
OoooooQgoogao
OooOooooOoogoano
Ooooogogao
Ooooooogoogao
OoooooOooOgano

OoOoo0oooog
Oo0Ooo0oooa.o
O0Oo0oooog
OoOoo0oooog
I B B
O0Ooo0Ooo0ooao
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooao
O0Ooo0Ooo0ooao.o
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooao
I B
OOoo0oooog
OoOoo0oooo

OO0 oooooo0ooooogoQgooo
Oo0oooooooooooogoooao
OO0 Do ooo4QogooDooogogogoo
OO0 oooooo0oooooogogogooao
OooooooooooooQgooo
Ooo0ooooooooooooogooOooao
Oo0oooooo0oooooogoggogooo
Oo0oooooooooooQgooo
Ooo0ooooooooooooogooao
OO0 oDoooooooooogoggogogoo
Oo0oooooo0ooooogogooo
Ooooooooooooooogoooao
OO0 oDoooo4gogoooooggogoao
Oo0oooooo0ooooogoQgooo
Oooooooooooooogoooao
OO0 oDoooo4Qgoooooggogoao
OO0 oooooo0oooooogoQgooo
Ooo0oooooooooooQgooo
OO0 Do ooo4QgooDooogogogoao
OO0 ooooooooooogogogooo

O

OOoo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OoOoooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0ooood
OOoooood
OoOoo0oood
OO0Ooo0ooood
OOoooood
OoOoooood
Oo0Ooo0oo0oood
OOoo0ooood
OoOoooood
Oo0Ooo0oo0oood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0ooood
OoOoooood
OoOoo0ooood
OO0Ooo0ooood
OOoooood
OoOoo0ooood

(24)

ooo

O

O Ooo0ooo
O OoOooog
O Ooooo
O Ooo0ooo
OO oOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O O0Oo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Oo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooao

O

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

Oooooooooooogooao

OooooooooooogoOooao

JP

o

Oooooooooooogoggooao
Ooooooo0ooooogooao

4317817 B2 2009.8.19

oooao

O

Oooooooooooogooao

O

Oo0oooo4ogooooogoggooao

O

Ooooooo0ooooogoQgooao

O

Oooooooooooogooao

goao

O

Oo0DoDooo4ogooooogogogooao

O

Ooooooo0ooooogoQgooao

O

Oooooooooooogooao

goao

O

OO0 oDooo4dooooogogogoao

O

Ooooooo0ooooogogooao

O

Oooooooooooogooao

10

20

30

40

50



LS sy e v e e e B e
Iy [y ) Ry e ) [y
L R e e [ e e e e e e e Y e A O |
I ey e e e e e e e s s [y
S s e R e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e A s O |
e e s e ey e s e e e e s Y [

Q OO0 ooogoao
OooooooQgoo
OO0 oooogdg
Ooooooogg
o OOgooogoogag
OoOoooooodg
O 0O0o0oooogdg
Oooooooogdg
Oooooooodg
O ooooogdg
Oooooooogg
Oooooooodg
O > 0Oo0o0ooogo-g
Oooooooogg
OoooooooQgodg
OO0 oooogdg
Ooooooogg
Oooooooogodg
OO0 oooogg
Ooooooogdg
OooooooQgdg
Ooooooooadg
Ooooooogdg
Oooooooogdg
Oooooooodg
OOooooogdg
Oooooooogg
Oooooooogodg
O Oo0oooogg
Oooooooogdg
OoooooooQgodg
O oo ooogg
Ooooooogdg
Oooooooogodg

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

Oo0ooooooooooogogoooao
Oo0ooooooooooogoogoooo
OO0 o0oDoogg4ogoooogogogoao
Oo0ooooooooooogogogooao
Ooooooooooooogoogooo
Ooo0ooooooooooooogooOooao
Oo0oooooooooogogooao
Oo0ooooooooooogoogoooao
Oo0ooooooooooooogooao
Oo0oooooooooogogooao
Oo0ooooooooooogoogooao
Oo0ooooooooooooogogooao

Ooooooooooooooooogodg

Ooooooooooooooooogodg

|

Oooooooooooooooogoood

Ooooooooooooooooogodg

Ooooooooooooooooogodg

Oooooooooooooooood

OoooooooDoooogooooogdg

Ooooooooooooooooogod

Ooooooooooooooooood

OooDooooooooogooooogdg

Ooooooooooooooooogodg

Oooooooooooooooooodg

OO0 oo oDooogogooooogogog
Oo0oDoooooooooogogo-g
oo oooooooooooogogo-o
OO0 Do oDoogogooooogogogog
OO0 ooooooooooogogoQg
OO0 oooooooooooogogo
OO0 Do oDoogog o oooogogog
OO0 oo ooooooooogogog
OO0 oo ooooooooogogoQg
Ooooooooooooooogoogoaoog
OO0 oDoooooooooogogog
OO0 oo oooooooooogogoQg
oo oooooooooooogogo
OO0 oo oDooogoooooogogog
OO0 oo oooooooooogogoo-g
oo oooooooooooogogo
OO0 oo oDoogoooooogogog
OO0 ooooooooDooogogoo-g
oo oooooooooooogogoQg
OO0 0o oDoogogooooogogog
OO0 ooDooooooooogogog
oo ooooooooooooQgogog

Oo0oooooooDoDoo4gogooooogod

(25)

ooo

Oo0oooooooooooooooogodg

Oooooooooooooooooodg

Oo0ooDoogogooDoDoog4gogooooogod

O
O
O
O
O
O

Ooooooooooooooooogodg

Oooooooooooooooooogodg

|

Ooooooooooooooogoood

OooDooooooooogooooogdg

Ooooooooooooooooogodg

Oo0oooooooDoooooooood

Oooooooooooogogooooogdg

JP

Ooooooooooooooooogodg

4317817 B2 2009.8.19

oooao

O

Ooooooooooooooooood

O

OooDoooooooo4gogooooogdg

O

Ooooooooooooooooogodg

O

Oooooooooooooooooogod

oooooo
O

Oo0ooDoo4ouooDoDoo4ogooooogodg
Ooooooooooooooooogodg
Oooooooooooooooooogodg
Oo0ooDoo4oUooDooo4gogooooogodg
Ooooooooooooooooogodg
Ooooooooooooooooogodg

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y
Iy [y ) Ry e ) [y
ey e e e e e e e e e e s Y [y
I ey e e e e e e e s s [y
Iy sy ey R [y
e e s e ey e s e e e e s Y [

Oooooogogoooaoo
Ooooooogooooaoo
OO0 o0ooodogooao
Oooooogoooaoo
Ooooooogooooao
OO0 o0ooodogooao
Oooooogoooao
Ooooooogooooaoo
OOoo0ooooOooooOoao
Oooooogoooao
Oooooogogoooaoo
Ooo0oooogooooOoaoo
OOo0ooooogogooao
Oooooogoooaoo
OoooooogoogoooOoao
OO0 oooogogooao
Oooooogoooaoo
Oooooogogoooao
OO0 o0Dooodogooao
Oooooogoooaoo
Ooooooogooooao
OOo0oo0ooooOooOoooOoaoo
Oooooogogooao
Oooooogogoooaoo
OOo0oo0ooogooooOoaoo
Oooooogoooao
Oooooogogoooaoo
Ooo0oooogooooOoao
OO0 oooogogooao
Oooooogogoooaoo
Ooooooogooooao
OO0 oooodogooao
Oooooogogoooaoo

Ooooooogooooaog
Oooooooooooao
OO0 oDooogooooaog
Ooooooogogooooaog
Oooooooooooao
OO0 oDoDoo4gooooaog
Ooooooogogooooog
Ooooooogooooaoo
Oooooooooooao
Oooooogooooaog
Oooooooooooog
Oooooooooooao
Oooooogooooaog
Oooooooooooaog
Oooooooooooano
OO0 ooDoogooooaog
Ooooooogooooaog
Oooooooooooao
OO0 ooDoo4gooooaog
Ooooooogogooooaog
Oooooooooooao

OoooooogogQgoo
Oooo0ooogoQgoo
OooooogoQgogao
Ooooooogogoao
OoooooogoQgoo
Oooooogogogao
Ooooooggoao
OoooooogoQgoo
Oooo0oooogoo
Oooooggoao
OoooooogQgoo
Oooo0ooogoo
Oooooggoao
OoooooogQgoo
Oooo0ooogoQgoo
Ooooooggoao
OoooooogQgoo
Oooo0ooogoQgoo

Ooooooogogogoooao
Oooooooooooao
OO0 ooDoooggogoooao
Ooooooogogogogoooao
Oooooooogooooao
OO0 ooDoooggoooao
Ooooooogoggogoooao
OoooooooQogoooao
OooooooogooOoooao
Oo0ooooogoggogoooao
Oooooooogogoooao
Oooooooogooooao
OO0 oooooggoooao
Ooooooogoogogoooao
Oooooooooooao
OO0 ooDooggoooao
Ooooooogoogoooao
Oooooooooooao

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

O

O

(26)

O
O
O

O
O
O

OO0 oooogdg
Oooooooogdg
Oooooooogodg
Oooooooodg
OoOoooooogdg
Oooooooogdg
Oooooooodg
O Oooooogdg
Ooo0ooooogdg
OooooooOgodg
OO0 oooogdg
Ooooooogg
Oooooooogodg
O Oo0Doooogdg
Ooooooogdg
OoooooooQgodg

OO0 ooooogogoao
oo oooooogogooo
oo oooooogoogoo
OooooooooogooOoo
OO0 oooooogogoo
oo oooooogogogoo
Ooooooooogoogooo
OO0 oooooogogoo
oo oooooogogogoo
Ooooooooogoogogoo
OO0 ooooogogoo
oo oooooogogooo
oo oooooogoogoo
OO0 ooooogogoao
oo oooooogogoo
oo oooooogogogooo

OoooooooogoOooao
OO0 ooooogooao
oo ooooooQgooao
Ooooooooogooao
OO0 ooooogogogoao
oo ooooooQgooao
Ooooooooogoooao
OO0 ooooogogogogoao
oo oooooQgooao
OooooooooQgooao
OO0 ooooogogoao
oo ooooogooao
oo ooooooQgooao

[
el

4317817 B2 2009.8.19

OooooooogoQgoo

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y

Iy Ry ) ) ) s o
e e e ) e ey e e e e s e [
ey e e e e ey e e s v I
Iy [ e ) [y s [ I o
e e e ) e ey e e e s e s e [ I

O Ooooo

OoOoo0ooood
OOoo0oooogod
OOoooood
OoOoo0oood
OOooooogod
OoOoooood
OoOoo0oood
OO0Ooo0oooogod
OOooooogod
OoOoo0oood
O0Ooo0Ooood
OOooooogod
OoOoo0oood
Oo0Ooo0ooood
OOooooogod
OoOoooood
OoOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OoOoooood
OoOoo0oood
OOooooogod
OOoooood
OoOoo0oood
OO0Ooo0oooogod
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
Oo0Ooo0Ooood
OOoo0oooogod
OoOoooood
OO0Ooo0Ooood
OOoo0oooogod
OOoooood
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OOoooood
OoOoo0oood
O0Oooooogod
OoOoooood
OoOoo0oood

OOo0oooooo0ooDooooooooogogo-g
Oo0oooooo0ooooo o ooooogogoQgo-g
OO0 oDooggddooooogggooooogogg
Oo0ooooo4o0ooDooo4oooooogogog
Oo0oooooo0 oo ooo o ooooogoQgoo-g
Oo0oooooooooooooooooooOgo-g
OOo0ooooo4o0ooDooo4ogoooooogogog
Oo0oooooo0ooooooooooogogoQgo-g
Oo0oooooooooooooooooog-g
Oo0ooooo4o0ooDooooooooogogog
Oo0oooooo0ooooooooooogoQg-g
Oo0oooooooooooooooooogogog-g
OO0 ooDooo4o0ooDooogogooooogogg
Oo0oooooo0ooDooooooooogoQgo-g
Ooooooooo0ooooo o ooooogogoQgo-g
OO0 o0ooDoougogdogoooogoggooooogogog
Oo0ooooo4o0ooDooooooooogogoo-g
Oo0oooooo o0 oo ooo o ooooogoQgooQg
OO0 0o oogogddooDoooggooooogogog
OOo0ooooo4o0ooDooo4ogoooooogogog
Oooooooo0ooDooo o ooooogoQgoQg

Oo0ooogoQgogoao
Ooo0oooQoogoao
OOo0ooogooQgogao
Ooo0ooogoQgogoao
Ooo0oooQgoao
OooOooooOoogoao
OoooogogQgogao
Ooo0oooQgoao
OooOooooOoogoao
OoOo0o0ooogogQgogao
Ooo0oooQgogoao
Ooo0oooOoogoao
OoOoo0ooogQgogao
Ooo0ooogoQgogoao
Ooo0oooOoogoao
Oo0ooogQgogao
Ooo0ooogoQgogoao
OooO0oooQgoo
OOo0o0ooogQgogao
Oo0ooogoQgogoao
Ooo0oooQoogoao
OooOooooOooOoao
Oo0ooogQgogao
Ooo0ooogoQgogoao
OooOooooOoogoao
OoOoo0ooogogQgogao
Oo0ooogoQgogoao
Ooo0oooOoogoao
OOo0o0ooogQgogao
Ooo0ooogoQgogoao
Ooo0oooOoogoao
OOo0o0ooogQgogao
Ooooooogogao
Ooo0oooOoogoo

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

O 0Ooo0ooo

Ooo0oo0ogao

O Ooooo

O 0Ooooo

O 0Ooo0ooo

O Ooogooao

O 0Ooooo

O 0Ooo0ooo

O Ooogooao

O Ooooo

O
O

O
O

O 0Ooo0ooao

O Ooogoao

27)

O O
O O
O O

O 0Ooooao
O Ooo0ooo
O Oogoo

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 Ooooo

O 0Ooo0ooo

O

Ooo0oogao

O Ooooo

O 0Ooo0ooo

Ooooooooooooooooooooo
OO0 ooDooo oo oDooogoooog
OO0 oD oo ooo oD oDoooo4o0ooooog
Ooooooooooooooogoooooo
OO0 oo oDooo oo oDooogoggoooog
OO0 oDooooooDoooo4o0ooooog
oo oooooo oo ooooogoooooo
OO0 Do oDoogo oo oDooogogoooog
OO0 oDoooo oo oDooo4ogooooog
oo o oo ooo oo oooooooooo
OO0 Do oDoogog oo oDooogo4goooog
OO0 ooDooo oo oDooo4gogooooog
oo o oDoooo oo ooooo0ooooQg

O 0Ooo0ooo

O Ooooo

JP

O 0Ooooo

4317817 B2 2009.8.19

O 0Ooo0ooo

O Ooogoo

O 0Ooooo

O 0Ooo0ooo

O Ooogoao

O 0Ooooo

O 0Ooo0ooo

O O0Oogoao

O Ooogooo

O 0Ooo0ooo

10

20

30

40

50



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

Oo0ooooo4o0oooooooooDoooggogooooogd

OO0 oooooUo0oooDooggUoooDoDoogogooao
Oo0oooDoooo0ooDoooooDooogogoooao
Ooooooooo0ooDooo o ooooogoogogooao

OO0 ooooogogoao
oo ooooogogooQg
oo ooooooQgogoo
OO0 ooooogogog
oo ooooogogooQg
oo ooooooQgogo
OoooooooogooOgoo
OO0 ooooogogoQg
oo oooooogogooQg
OoooooooogooOgoo
OO0 ooooogogog
oo oooooogogooQg
Ooooooooogogo
OO0 ooooogogog
oo ooooogogooQg
Ooooooooogogoo
OO0 ooooogogog
OO0 oooooogogooQg
oo oooooogogooQo
OO0 ooooogogog
OO0 ooooogogooQg
oo oooooogogoo
Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogog
oo oooooQgogooQg
Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogog
oo oooooogogooQg
Ooooooooogogoo
OO0 ooooogogog
oo ooooogogooQg
OooooooooQgoogoo
OO0 ooooogogog
oo ooooogogooQg
oo oooooogogoo

Oo0oooooo0 oo oo oo ooDooooooooogdg

Ooo0ooooooo0 oo ooo o0 ooDooooooooodg

OO0 oooodgogooao

OOoo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0oo0ooo
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0Oo0ooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0ooogoaog
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Oo0oo0oogoao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Oo0Oo0ooo
OOoo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0Oo0ooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0oo0ooao
O0Oooooaog
O0Ooo0oooao
O0Oo0oo0ooao
O 0Ooo0ooogoaog
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Oo0oooaog
OOoo0oooao
O0Ooo0oooao

OO0 ooooQo0UoooDoooogUUoooDoDogog4goooooogd

oo ooooogogooQg
oo ooooooQgogo
OO0 ooooogogog
OO0 ooooogogoQg
oo oooooogogoQg
Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogooQg
oo ooooogogooQg
Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogog
oo ooooogogooQg
Ooooooooogogoog
OO0 ooooogogog
oo ooooogogooQg
Ooooooooogoogo
OO0 ooooogogog
OO0 oooooogogooQg
oo oooooogogooQo
OO0 ooooogogog
OO0 ooooogogoQg
oo oooooogogog
OoooooooogooOgoo
OO0 ooooogogog
oo ooooogogooQg
Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogog
oo ooooogogooQg
Ooooooooogogoo
OO0 ooooogogog
oo ooooogogoog
OooooooooQgoogoo
OO0 ooooogogog
OO0 ooooogogooQg
oo oooooogogo

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

Oo0oooooogdg
Oooooooodg
O o0Doooogdg
Ooooooogdg
Oooooooogdg
Oooooooodg
OoOooooogdg
Oooooooogodg
Oooooooodg
O Oooooogdg
Oooooooogdg
Oooooooodg
O Oooooogdg
Oooooooogdg
OoooooooOgodg
OO0 oooogdg
Ooooooogdg

O oOoooo
O oOoo0ooo
O 0Ooooog
O oOoooo

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

(28) Jp

O
O

4317817 B2 2009.8.19

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

Ooo0oo0oooodg
OOoo0oooogdg
OoOoo0oooogdg
Ooo0oo0oooodg
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogdg
Ooo0o0ooooQgodg
Ooo0Ooo0oood
OoOoo0oooogdg
Ooo0oooogdg
OooOoo0ooood
OoOoo0ooogdg
Ooo0ooooQgdg
OooOoo0ooOod
OOo0o0oooogdg
OoOoo0oooogdg
Oooo0ooooOodg

goooOocooobooooboooooao
gooooboooooboooooboooooao
moooooooobooboooobooon

goooocoooboooooboooooao

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y
e e e S Y e e e e e e e e e e e e e e e e e Y O o [ o
ey e e e e e e e e e e s Y [y
I ey e e e e e e e s s [y
Iy sy ey R [y
e e s e ey e s e e e e s Y [

oo oooooooo > ogoogog

O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O oOoooo
OooOoo0ooao
O 0Ooooo
O oOoooo

O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OoOooo
O Ooooo
O 0Ooooo
OO oOooog
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo

O Oooo

OoOo0ooooogQgoao
OoOoooooogoQgogoo
OO0 oooooggogog
OoooooogQgogoo
OooooooogogQgoo
OO0 oooooggogaog
Oo0ooooogQgoo
OooooooogQgoao
OoOooooooQgoogoao
OOo0ooooogQgogoaog
OooooooogQgoao
OoOooooooQoogoao
OO0 oooooggogao
OooooooogQgogoo
OoOooooooQooao
OO0 oooooggogaog
OoooooogQgoao
OoOoooooogoQgoao
OO0 oooooggogaog
Oo0ooooogQgoo
OoooooooQgoo
OoOooooooOooOoao
OOo0ooooogQgoao
OooooooogogQgoo
OoOooooooQoogoao
OOo0ooooooggogo
OooooooogQgoao
OoOooooooQoogoo
OO0 oooooggogog
OoooooogogQgoo
OooooooogoQooo
OO0 oooooggogaog
OoooooogQgoo
OooooooogoQgoo

OoOoo0oooaog
O0Ooo0ooao
O0Oo0oooog
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooao
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooaog
I B B
I B
OoOooooaog
OoOoo0oooao

O O0ooo

OoooooooooooQgog
OO0 0o oogogooooogogdg
OO0 oooooooooogoggog
OooooooooooooQgog
OO0 O0DoDoogoguooooogog
OO0 ooooooooooggog
OoooooooooooQgg
Ooooooooooooogadg
OO0 oDooogogooooogoggog
Ooooooo > oo0ooogogog
Ooooooocoooooogodg
OO0 oDoDoogogooooogogog
OO0 oooooooooogog
Oooooooooooogog
OO0 oDoDoogogooooogogg
OO0 oooooooooogoggog
Oo0oooooooooooQgoQg
OO0 0o oogoguooooogg
OO0 oooooooooogoggog
OoooooooooooQgg
Oooooooooooogdg
oo oooogogg>xooogoggog

O oOood

O Oooo

O Oooo

O o0ood

O Oooo

O Oooo

O O0ooo

O Oooo

O Oooo

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

O O0ooo

O Ooo0ooao
O OoOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOooog
O Ooooo
O Ooo0ooo
OO oOooo
O Ooooo
O Ooooo
O O0Oo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O OoOooog
O Ooooo
O Ooo0ooo

O Oooo

(29)

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

O Oooo
O O0ooo
O Ooogo

O Oooo

O Oooo

O oOood

O Oooo

O Oooo

O 0ooo

O Oooo

JP

O Oooo

oo ooooooooooQgog
Ooooooooooooogdg
OO0 oooogogoooooggog
OooooooooooogogxT® »

4317817 B2 2009.8.19

O O0ooo

O Oooo

O Oooo

O O0ooo

OooooooooooooQgodg
OO0 oDoDoogogooooogogg
OO0 oooooooooogogog
Ooooooooooogoo > o

O Oooo

O
O
OJ
O
O

OO0 oDoDoogogoooo® goog

OO0 oooooooooogoggog
Oo0ooooooooooQgo-g

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y

Oooooooooooo0ooOoooogoo

Ooo0ooooooo0ooooo oD ooDooo o oooooogoogooao

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

Oooooooogdg
Oooooooodg
OO0 oooogdg
Ooooooogg
OoooooooQgdg
O oD oooogdg
Ooooooogdg
Oooooooogdg
Oooooooodg
O ooooogdg
Oooooooogg
Oooooooodg
O oOooooogdg

Ooooooooooooooooogodg

OoooooQgg
Oooo0oooQgdg
OOooooogogdg
Oooooogogg
OooooooQgdg
O0o0Doooogogdg
OOooooogoogdg
OooooooQgdg
OoOoo0oooodgadg

OOoo0oooo

OOoo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0Oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O O0Oo0Oooo
O oo =xoao

Ooooooooooooooooodg

OOoo0oooao

[
el

(30) 4317817 B2 2009.8.19

Oo0DoDoogogUoooDoogoggogoooogod
Ooooooooooooogoooogodg
Ooooooooooooooooodg
OO0 o0DoogoUoooDoogogUgooood
Oooooooooooogogogoooogodg
Ooooooooooooooooogodg
Ooooooooooooooooood
OooDooooooooogogogoooogodg
Ooooooooooooooooogodg
Ooooooooooooooooodg
OoDoooo4ooooogoggogoooogod
Ooooooooooooooooogodg
Ooooooooooooooooodg
OoDoooo4ogoooogoguogoooogod
Ooooooooooooooooogodg
Ooooooooooooooooodg
OO0 oDoooU0ooooogoggooood
Ooooooooooooogoooogodg
Ooooooooooooooooodg
Oooooooooooooooood
Oooooooooooogogogoooogodg
Ooooooooooooooooogodg
Oooooooooooooooood
OoDooooooooogogogoooogod
Ooooooooooooooooodg
Ooooooooooooooooodg
Ooooooogoooogoggogoooogodg
Ooooooooooooooooodg
Ooooooooooooogooooao
OO0 o0DoDoogogooooogogooao
Oooooooooooogoooao
Ooooooooooooogogoooao

O Ooo0ooooaog
O Ooooooao
O Ooo0oo0oooao
O O0Ooo0ooooaog
O Ooooooaoo
O Ooo0oo0oooao
O O0OoOooooaog
O Oo0ooooog
O Ooo0ooooao
O 0O0o0ooooog
O Ooo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooo0oo0oooao
O Ooo0ooooaog
O Oo0o0ooooao
O Ooo0oo0oo0ooao
O Oo0ooooaog
O Ooooooao
O Ooo0oo0oooao
O O0oo0ooooaog
O Ooo0ooooo
O Ooo0oo0oooao
O O0Oo0ooooog
O O0oooooaog
O Oo0oo0ooooao

gbobooooboobobooooooboboboobooobouobobao
gboobooboobooboooooboobobobooboooboooboobao
inoobooboboboooooboboboooobobOobooad
g booo0ooobooooobOoooooboobooooboooOoooDbao
gbooboobobooboooooobooboboboobooooboobobao
gboooboboboboooouobooboboooonn

OOoo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Oooooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooo
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0oooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0Oooo
O Ooo0oooao
OOoo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooao
OOoo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O0Oogoao
O Ooooao
O 0Ooo0ooo

Ooo0oooogdg
Ooo0o0ooood
OOo0o0oooogdg
OoOoo0oooogdg
Ooo0o0ooood
OOo0o0oooogdg
OoOoo0oooogdg
Oo0o0oooodg
I [
OoOoo0oooogdg
Ooo0oooogdg
Ooo0Ooo0ooood
OoOoo0oooogdg
Ooo0o0oooodg
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogdg
OoOoo0ooooQgdg
OooOoo0oood
OOo0o0ooogdg
OoOoo0oooogdg
Ooo0o0ooodg

10

20

30

40

50



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

e e e ) e ey e e e e s e [
ey e e e e ey e e s v I
Iy [ e ) [y s [ I o
e e e ) e ey e e e s e s e [ I

OOoo0oooogod
OOoooood
OoOoo0oood
OOooooogod
OOoo0ooooo

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

OO0 oD ooooooooooogdg
oo oo oooooooooogodg
OO0 Do oDoogogogoooooogdg
OO0 oD ooooooooooogdg
oo o ooooooooooogodg
oo ooooooooooood
OO0 o0ooooooogoooooogdg
oo oDooooooooooogodg
oo oooooooooooogodg
OO0 oDooooogoogogooooogdg
OO0 oDooooooooooogodg
oo oooooooooooogodg
OO0 oDooDooogogogoooooogdg
OO0 oDooooooooooogdg
oo oooooooooooogodg
OO0 0o oDooogogogooooogdg

Oo0oooQgooao
Ooo0oooogooo
Oo0o0ooogoQgogoao
Oo0oooQgooao
Ooo0oooQogooo
OooOooooOooOooao
Oo0ooogoQgooao
Oo0oooQogooo
OooOoOoooOooOooao
Oo0ooogoogooao
Oo0ooogooooao
Ooo0ooooOooOooao
Oo0ooogQgooao
Oo0oooQgooao
Ooo0oooOoooao
Oo0o0ooogoQgogoao
Oo0oooogooao
Ooo0ooooooo
Oo0oo0ooogoQgogoao
Oo0ooogoQgooao
Ooo0oooQgooo
OooOoooOooOooao
Oo0ooogogQgooao
Ooo0oooQogooo
Ooo0OoooOooOooao
Oo0ooogoQgooao
Oo0oooQogooao
Ooo0oooOooOooao

Ooo0oooogooao
Ooo0oooOoooo
Oo0oOoogoQgogoao
Oo0oooQgooao
Ooo0oooQogooo
OooOoooooOooOooao
Oo0ooogoQgooao
Oo0oooQogooo
Ooo0ooooOooOooao
Oo0ooogoQgooao
Ooo0oooQgooo
Ooo0ooooOooOooao
Oo0ooogogogoao
Oo0oooogooo
Ooo0oooOooOooo

O0Ooo0oooao

OoOoo0oo0odgdao

OOoo0oooao

O0Ooo0oooao

O 0Oo0oo0ooao

O Oooooao

OOoo0oooao

O 0Ooo0oo0ooao

O Oooooao

OOoo0oooao

O0Ooo0oo0ooao

O Ooo0oooao

(31)

OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao

Oooooggdg
OooooogoQgQg
OoooooogodgoQg
Ooooogogdg
OoooogoQgdg
OoooooogoQgQg
I [ [y |
Oooooggdg
OoooooogdgoQg
I [ [y |
OOooooggoQg
OooooogQgQg
OoOoo0ooogodgaog
OOooooggdg
OooooogQgoQg
OoooooogoQgaQg
OOooooggdg
OoooogoQgQg
Ooo0ooogodgoQg

OOoo0oooao

OooooooooooQgogoao
OooooooooooQgogoao
OO0 oODoooo0ooooogogogaog
OooDoooooooogoQgogoao
OooooooooooQgogoao
OooooooooooOoogoao
OoooooooooogogQgogoao
OooooooooooQgogoao
OooooooooooOoogoao
OooDoocoooooogQgogoao
OooooooooooQgogoao
OoooocooooooOoogoao
OoDoDooooooooggogao
OooooooooooQgogoao
OooooooooooQgoogoao
OO0 oODoooogoooooggogao
OooooooooooQgogoao
OooooooooooQgoao

O0Ooo0oooao

OoOoo0oo0odgao

OOoo0oooao

OOoo0oooaoo

O 0Oo0oo0ooao

O Ooo0oooao

JP

OOoo0oooao

4317817 B2 2009.8.19

O 0Ooo0oo0ooao

O Oooooao

OOoo0oooao

O
O
O
O
[
O
O
O

O0Ooo0oo0ooao

O Ooo0oooao

Oooooggdg

OOoo0oooao

OoooooggaQg

O0Ooo0oooao

I [ |

O OoO0oooao

OOo0ooogogdg

O Ooo0oooo

OooooogogaoQg

O0Ooo0oooao

B |

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y

Oooooocoo0 oo oo o0 oo oo o0 o0 oD oo oo oDoD oo oo oDoDoo o oo oDoooooooodg
e s e e e s e e s Y Y

Ooo0oooooo0oooooo00oooooo0D oo oo oD oooDoDoooooooogdg
Oooooooo0oooo o0 oo ooo o0 oo oooo0ooooDooooooooogodg
OO0 o0ooodoooooddooooUoUd oo oDoDoggUggooooogdg

OoooooogoQgoao
Ooooooogoogoao
OO0 oooogogogao
OoooooogoQgoao
OoooooogooQgoao
OO0 oo0ooodgoQgogao
OoooooogoQgoao
OoooooogoQgoao
OOo0oo0oooooQgoao
Ooooooogogoao
OoooooogoQgoo
OOoo0ooooogoao
OOooooogogoao
OoooooogoQgoao
Ooo0oooogoogoao
OO0 oooogogogao
OoooooogoQgoao
Oooooooogoogoo
OO0 oooogogogao
Ooooooogogoao
OoooooogogoQgoao
OOoo0ooooOgoOoao
OoooooogoQgoao
Ooooooogogoao
OOoo0oooogoogoao
Ooooooogogoao
OoooooogoQgoao
Oooo0ooooogoao
OOooooogogogao
OoooooogoQgoao
Oooo0oooogoogoao
OO0 oooogogogao
Ooooooogogoao
Ooooooogoogoao

Ooo0ooooogogQgoo
OooooooogoQgooo
OO0 oooooggogaog
Ooo0ooooogQgoo
OoooooooQgooo
OO0 oooooggogog
OO0 ooooogogQgogoo
OooooooogoQgooo
OO0 oooooggogaog
Oo0oooooggogoo
OooooooogogQgoo
OoooooooQgooao
OO0 oooooggogoo
Ooo0ooooogQgoo
OoooooooQooao
OO0 oooooggogao
Ooo0ooooogogQgoo
OooooooogoQgoo
OO0 oooooggogaog
Ooo0ooooogQgoo
OoooooooQgogoo
OO0 oooooggogog
OO0 ooooogQgoo
OooooooogogQgoo
OoOo0ooooooOooOoao
OOo0ooooogQgoo
Ooo0ooooogogQgoo
OoooooooOgoogoao
OOo0oooooggogoao
OooooooogoQgoo
OoooooooQgooo
OO0 oooooggogaog

OoOoo0oooo
OOoo0oooao
O0Ooo0oooog
OoOoo0oooog
OOoo0oooao
O0Oo0oooog
OoOooooaog
OoOoo0oooao
O0Ooo0Oo0ooao.o
OOoo0oooog
OoOoo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Oooooog
OoOoo0oooao
O0Ooo0Oooao
O0Ooo0oooog
OoOooooaog
O0Ooo0Oooao
O0Oo0oooog
OoOoo0oooaog
OOoo0oooao
O0Oo0Oo0ooao.o
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooo
O0Ooo0Ooo0ooao
OOoo0oooaog
OoOoo0oooao
O0Ooo0oooa.o
OOoo0oooog
OoOoo0oooog
O0Ooo0oooa.o
O0Ooo0oooog

O Ooo0ooooaog

oo oooogogoo
OooooooQgogoo
O oD oooogogog
O oo ooogogoo
oo ooooogogoo
O 0o ooogogog
O oo ooogogog
oo ooooogogoo
Oooooooogoogoao
O oo ooogogog
oo oooogogoo
Oooooooogoogoo
OO0 oooogogog
O o0 oooogogoo
OoooooogoQgoo
O oD oooogogog
oo oooogogoo
oo ooooQgogo
O oD oooogogog
O oo ooogogog
oo ooooogogoo
OooooooogooOgoao
O oo ooogogog
O o0 oooogogoo
Oooooooogoogoo
OO0 oooogogog
oo oooogogoo
Oooooooogoogoao
OO0 oooogogog
O oo ooogogoo
Oooooooogoogo
O oD oooogogog
O ooooogogoo
oo oooooQgogoo

Oo0Ooo0oooa.o
O0Oo0oooog
OoOoo0oooog
I B B
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooao
O0Ooo0Ooo0ooao.o
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooao
I B
OOoo0oooog
OoOoo0oooo
O0Ooo0o0ooao
O0Ooo0oooog
OoOoo0oooaog
O0Ooo0oooao
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooao
O0Oo0Oo0ooa.o
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooao
I B
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooo
I B
O0Ooo0oooog
OoOoo0oooaoo
I o B
O0Oo0oooog
I B
I B B

(32)

[
el

4317817 B2 2009.8.19

OoooooogoQgoo

OoooooooQgoao
OO0 oooooggogao
Ooo0ooooogQgogoo
OooooooogoQgoo

O Ooooo
O Ooo0ooo

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y
Iy [y ) Ry e ) [y
ey e e e e e e e e e e s Y [y
I ey e e e e e e e s s [y
Iy sy ey R [y
e e s e ey e s e e e e s Y [

O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Oo0gooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0OoO0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao

O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O oOoooo
OooOoo0ooao
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooao
O 0Oooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O o0Oooo

Ooooooogooao
Ooo0oooOoooo
OO0 oOoogoQgogoao
Ooooogoogooao
Ooo0oooOoooo
OO0 oOoogoogogoao
Ooooogooao
OoooooQgooao
Oooo0ooOooOooao
Ooooogogogooao
Ooo0oooogoooo
Ooo0ooooOoogooao
Ooooogogogooao
Oo0oooQgooao
OoooooOoogooao

OoooooogoQgooao
OoooooooQogooo
OO0 ooDooggogoao
OoooooogogQgooao
OoooooooQgooao
OO0 ooDoogQgogoao
OoooooogQgooao
OooooooogogoQgooao
OoooooooQgoOooao
OoooooogQgooao
OooooooogoQgooao
OoooooooQgooao
OOoooooggooao
OooooooogoQgooao
Ooooooooogooao
OO0 oooooggogooao
OooooooogoQgooao
OoooooooQgooao
OO0 oooogQgogoao

O O
O o0Oooo

oo oooooogogoo-g
oo oooooogogoQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogogoo-g
oo oooooogogooQg
OO0 ooooogogog
OO0 ooooogogoog
oo oooooogogoo-g
Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogog
oo oooooogogoo-g
Ooooooooogoogo-g
OO0 oooooggog
oo oooooogogoo-g
oo oooooogogoo-g
OO0 ooooogogog
oo oooooogogoo-g
oo oooooogogoQg
OO0 ooooogogog
OO0 ooooogogoog
oo oooooogogooQg
Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogog
oo oooooogogooQg
Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogog
oo oooooogogoo-g
Ooooooooogoogoog
OO0 oooooggog
oo oooooogogoo-g

O Oooo

O oOooo

O 0Oooo

O OooOo

O oOooo

O o0Oooo

O o0Ooo

O
O
O
O

O
O
O
O

(33)

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

[ |
O O
O d

O
O
O

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

|

|

OO0 ooooogogog
oo oooooogogog
OoooooooogooOgoo
OO0 oooooggog
oo oooooogoQgo-g
Oooooooogoog-g
OO0 oooooggog
OO0 oooooogogog
oo oooooogoogo-g
OO0 oooooggog
oo oooooogogog
oo oooooogogo-g
OO0 oooooggog
OO0 oooooogogog
oo oooooogogo-g

[ |

O Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0ooOoo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Oo0ooogoao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao

JP

4317817 B2 2009.8.19

O o0Ooooao
O Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo

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

O
O
O
O
O

Ooo0ooooOoooao
Oo0oOoogoQgogoao
Ooo0oooQgooao
OoooooOoooo

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y
[ [ e i e R O i A
ey e e e e e e e e e e s Y [y

OooooooooooooooooogogQgoao

Oo0oooooQo0 oo ooo0o oD oDoDooo0oo0ooDooogogooao

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

OoOoooooo o0 oo oo oo oo oo oDoDoDoooooooogdg

Oooooogogoao

OooooogoQg-g
Oooo0oooQgdg
OOo0ooooogogdg
Oooooogogdg
OooooooQgdg
OO0 oooogoogdg
Oooooogogdg
OooooooQgdg
OoOoo0oooodgdg
OOooooogoogdg

OoooooOoogoao

Ooo0ooooooo0 oo oo o0 oD oD oo oo0o oD oD oo oo0oo0ooooQgodg

OoOooo0oogoood

OoooOoooOho0ooD oo o oo ooO oo ooo oD oo ooogoogoo

OoooooQgogao

OoOo0oooooo0D oo oo oo oDooo oo oDoDooogoooooogdg

OoooooQogogoao

Ooo0oooooo o0 oo oo o0 oD oD oo o0 oD oDoDo oo o0oooogdg

OoOooo0oogooodg

Iy Iy I B

OoooogogoaoQg

Oo0ooooo4o0oooooo oo oo oooo oo oDoDooogooooogdg

OoooooQgogoao

Ooo0ooooooQo0 oo oo o0 oo oo o0 oD oDooooooooogodg

I e [ [ e o [ OooooocOoogao

OO ooo4o0oooooooU oo oooo oo oDoDogogogooooogdg

OOooooogod
OoOoooood
OoOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OoOoooood
OoOoo0oood
OOooooogod
OOoooood
OoOoo0oood
OO0Ooo0oooogod
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
Oo0Ooo0Ooood
OOoo0oooogod
OoOoooood
OO0Ooo0Ooood
OOoo0oooogod
OOoooood
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OOoooood
OoOoo0oood
O0Oooooogod
OoOoooood
OoOoo0oood

OOoo0oooog
OOoo0ooood
O Oo0oooodg
OOoo0oooog
OoOoo0ooood
O O0oooodg
OOooooog
OOoo0ooood
OO0 o0oooodg
OOoo0oooog
OOooooogdg
OOooOooOoooo
OOooooodg
OOooooodg
OOoo0ooood
O Oooooodg
OOooooog
OOooOooood
O O0Ooooodg
OOooooog
OOoo0ooood
O O0o0oooodg
OOooooog
OOoooood

Ooo0oooOooooQo0 oo oo oo oo o0 oDoDoooooDoooogdg

OoooDoooooo0oooDooDo™woooooUooooooQogooogoQo

OO0 oooo4Q00ooooUogUUoooDooUgUoUoDoDoDoggUgogooooogdg

(34)

Oo0oooooo4o0 oo ooo0o Qo0 oo oo oo oDoDoDoooooooogdg
Ooo0oooooo o0 oo oo o o0 oo oD o000 oD oD oo oo o0oooogog
e e e e e R ey e [ s s [

e e = S s e o e e s e e s e e s Y o [
Ooo0oooooo o0 oo oo o0 oD oD oo oo0o oD oD oo oo o0oooogodg

Iy R [y I B

OoOo0oooooo0D oo ooo0o oo oo oDooo oo oDoDoogo4oooooogdg

Ooo0ooooooOo0 oo oo o0 oo oo o0 oD oDoDooo0oooooogodg

OooooooooDooooooooooooooooooooooodg

Oo0ooooo40o0oooooo oD oo oooo oo oDoDogogoooooogdg

JP

Ooo0ooooooo0 oo oo o0 oo oDoDo o0 oDoDooooooooogdg

4317817 B2 2009.8.19

Ooooooooo0ooooo oo oo oooo oD ooooooooooOgodg

OO0 ooo4oDoooooo oo oo oooo oo oDoogoggogooooogdg

Oo0ooOooooo0o0 oo ooo o0 oo ooo oo oDoDooooooooogdg

Ooooooooo0 oo oo o o0 oo oo oo0o oD oD oo oo ooooogog

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

OoOooooooQo0 oo ooo0o oD oo ooDo0o oo oDoDoDoooooooogdg

Oooooooo o0 oo oo o o0 oD oD oo oo0o oD oD oo oo o0oooogodg

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

OoOo0ooooo4o0 oo ooo0o o0 oo oDooo oo oDooo4ogoooooogdg

Ooo0oooooo o0 oo oo o0 oo oDoDoo0o oD oD oo oo oDoooogodg

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y
Iy [y ) Ry e ) [y
ey e e e e e e e e e e s Y [y
I ey e e e e e e e s s [y
Iy sy ey R [y
e e s e ey e s e e e e s Y [

Oooooooogdg
Oooooooodg
OO0 oooogdg
Ooooooogg
OoooooooQgdg
O oD oooogdg
Ooooooogdg
Oooooooogdg
Oooooooodg
O ooooogdg
Oooooooogg
Oooooooodg
O oOooooogdg
Oooooooogg
OoooooooQgodg
OO0 oooogdg
Ooooooogg
Oooooooogodg
OO0 oooogg
Ooooooogdg
OooooooQgdg
Ooooooooadg
Ooooooogdg
Oooooooogdg
Oooooooodg
OOooooogdg
Oooooooogg
Oooooooogodg
O Oo0oooogg
Oooooooogdg
OoooooooQgodg
O oo ooogg
Ooooooogdg
Oooooooogodg

O oOooo
O O0ooo
OO oo
O oOooo
O 0Oooo
O O0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O 0Oooo

Oooooooooooogdg

O Ooooo
O Ooo0ooo
OO oOooo
O Ooooo
O Ooooo
OO oO0ooo

OoooooogogQgoo
Oooo0ooogoQgoo
OooooogoQgogao
Ooooooogogoao
OoooooogoQgoo
Oooooogogogao
Ooooooggoao
OoooooogoQgoo
Oooo0oooogoo
Oooooggoao
OoooooogQgoo
Oooo0ooogoo
Oooooggoao

OOoo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0Oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O O0Oo0Oooo
OOoo0oooao
OOoo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Oooooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooo

Oooooooooooaoo
OO0 ooDoogogogoooao
Ooooooogogogooooao
Ooooooooooooao
OO0 ooDoogogooooao
Ooooooogogooooao
Oooooooooooao
Oooooooooooaoo
Ooooooogogooooao
Oooooe oo oogog
Ooooooooooooaoo
OOoDoooogooooaog
Oooooooooooao
Oooooooooooaoo
OO0 ooDoogogogoooao
Ooooooogogogoooao
Ooooooooooooaoo
OO0 ooDoogogooooao

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

O
O

(35)

O
O
O

Oooooooogdg
OoooooooOgodg
OO0 oooogdg
Ooooooogdg
OoooooooQgodg
OO0 oooogdg
Oooooooogdg
Oooooooogodg
Oooooooodg
OoOoooooogdg
Oooooooogdg
Oooooooodg
O Oooooogdg
Ooo0ooooogdg
OooooooOgodg
OO0 oooogdg
Ooooooogg
Oooooooogodg
O Oo0Doooogdg
Ooooooogdg
OoooooooQgodg

O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O0Oogoo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O0Oogoao
O Ooooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooogoao
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O0Oogoao
O Ooooao
O 0Ooo0ooo

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

O

O Oooo

OOoooood

Oooooooooooaoo
OoooooooOooooaoo
Ooooooogogogooooao
Oooooooooooaoo
Oooooocooooooaoo

JP

4317817 B2 2009.8.19

O 0o oo
OooooooQgooao

OOoo0ooood

O

Oooooooooooaoo

OO0 ooooogogogoao
Ooooooogogooooao
Oooooooooooao
OO0 ooDoogogogoooao

Oooooogooao

O

Ooooooooooooaoo

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y
Iy [y ) Ry e ) [y
ey e e e e e e e e e e s Y [y
I ey e e e e e e e s s [y
Iy sy ey R [y
e e s e ey e s e e e e s Y [

O
O
O
O
O

O O0Oo0oooo
O Oooo

O oOoooo
O oOoo0ooao
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
Oo0O©o0go

OoOoo0ooodg

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

OooOoooood
OoOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OOooooogod
OoOoo0ooood
O0Ooo0Oo0oood
OOoo0oooogod
OOoooood
Oo0Ooo0oo0oood
OOooooogod
OoOoooood
OoOoo0ooood

OoOoo0oooogd
Oooo0oooOod
OOo0o0ooogd
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogdg
OooOoo0ooooQod
OoOoo0ooood

OoOoo0ooodg
O0Ooo0oood

O0Ooo0ood

|

OO o0oooao
O 0Ooo0oooo
O O0Oo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0ooOooao
O« OoOood
O O0Oo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O Oo0ogooo
O 0Oo0oooo
O 0Oo0oooao
O Oo0gooao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oooao

OOooo0ogao

O OoOooog
O Ooooo
O Ooo0ooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OoOooo
O Ooooo
O 0Ooooo
OO oOooog
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O OoOooo

OoOoo0ooogdg

Oo0Oo0oood

O0Oo0oood

O oOoooo
O O 00O
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoo0ooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoo0ooo
O O0Oooo
O oOoooo
O oOoooo

OOoo0ooodg

OoOoo0oood

O0Oo0oood

OoOoo0ooogodg

O Oooooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooo
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0oooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0Oooo
O Ooo0oooao
OOoo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooao
OOoo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oooao
O OooOoooo
OOoo0oooao
O0Ooo0oooao

OoOoo0ooodg

O0Oo0oood

OO0Oo0ooogodg

O Oo0goooao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O O0Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooOoo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0googoao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao

(36)

ooo

OoOoOo0ooodg

I B B

OOoo0ooodg

OoOoo0ooogdg

Oo0Ooo0oood

O 0OoO0ooog
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Oo0oo0oo
O 0Ooooo
O 0Ooooao
O 0Oo0oo0oao
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OooOooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Oo0ooo

O

O

OOooo0ogao

OoOoo0ooodg

OoOoo0oood

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

O0Oo0oood

JP

o

O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OoOooo
O Ooooo
O 0Ooooo

4317817 B2 2009.8.19

oooooooooao

O
O

O 0Oooo
O 0Oooo

O Ooooo
O 0Ooooo

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y
I - [ e

ey e e e e e e e e e e s Y [y
I ey e e e e e e e s s [y
Iy sy ey R [y
e e s e ey e s e e e e s Y [

OO0 oooooooooodg
Oo0oooooooooodg
OO0 oo oogoggogoooodg
OO0 ooooogoogooooodg
oo oooooooooodg
Ooo0oooooooooood
OO0 oooogog4gogoooodg
oo oooooooooodg
Oo0oooooooooood
OO0 oooogoggogooood
oo ooooooooodg

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

Oooooooogdg

Oo0oooooo0ooooogQgoao
Oo0oooocooooooogoQgoo
OO0 oo oogog4gogooDooggogaog

O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
Y Y
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O 0Oo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O O ogoo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O O oQgogo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O O ogogo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O O ogoo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0ooo

OoooooooQgodg

Oooo0ogoood

Oooooooogdg

DO OooOoooo

Oo0oooooooooooogoQgoo
Ooo0ooooooooooooogooao
Oo0ooooo4ooooooggoao
Oo0ooooooooooogQgoo
Ooo0oooooooooooogooao
Oo0ooooo4ogoooooggoao

Ooooooogogogoo

OoooooooQgodg

Oooooooogoadg

Ooooooogdg

O
O
O
O
O
O

Ooooooogdg

Oooooooodg

Ooooooogdg

Oooooooogdg

OO0 oDoDoooooooooogodg
oo oooooooooooogodg
OO0 Do oDooogogogooooogdg
OO0 oDoooooogoooooogdg
oo oooooooooooogodg
OO0 Do oDooogoogoooooogdg
OO0 oD oooooogoooooogdg

OooooooOgodg

Oooooooooooodg
OO0 oooogoggogoooodg
OO0 oooooooooodg
Oooooooooooodg
OO0 oDooogoggogoooodg
OO0 oooooooooodg
oo oooooooooodg
OO0 oo ooggogooood
OO0 oooooogogoooodg
oo oooooooooodg
Oo0oooooooooood
OO0 ooooogoggogoooodg
oo oooooooooodg
Oo0oooooooooood
OO0 ooooogoggogoooodg
OO0 oooooooooodg
Ooooooooooooodg
OO0 oooogoggogoooodg
oo oooooooooodg
Oo0oooooooooodg
OO0 oo ooggogoooodg
OO0 oooooooooodg
oo oooooooooodg

Oooooogdg

(37)

O
O
O

Oooooooogdg
OooooooQgodg
Oo0ooooogdg

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

Oooooooogdg

OooooooQgodg

e [ [y

OO0 Do oDoogoggogooooogdg
OO0 oDooooogogooooogdg
oo oDooooooooooogodg
oo oooooooooooogod
OO0 oDooooogogooooogdg
oo oDooooooooooogdg
oo oooooooooooogodg
OO0 oDooDooogogooooogdg
OO0 oDoDoooooooooogdg
oo oooooooooooogodg
OO0 Do oDoogogogooooogdg
OO0 oDooooooooooogdg

oo ooooogogo

O

Oooo0ogoood

Oooooooogdg

OoooooooQgodg

OoOoooooogoadg

Ooooooogdg

JP

Oooooooogdg

4317817 B2 2009.8.19

OooooooOgodg

Oooooogdg

Oooooooogdg

OooooooOgodg

OOooooogdg

Oooooooogg

OooooooQgodg

e [ [y

OO0 Do oDoogoggogooooogdg
OO0 oDoooooogoooooogdg
oo o ooooooooooogodg

Oooooooogogo

OOoDoooogg

O 0Ooo
O oOooo
O 0Oooo

Oooooooogdg

OooooooQgodg

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y
Iy [y ) Ry e ) [y
ey e e e e e e e e e e s Y [y
I ey e e e e e e e s s [y

Ooooooooooooooooodg

Ooo0oooooo o0 oo ooo o0 o oD o oo o0 oo oDooo0oooooo

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

O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Oo0gooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0ooOoo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Oo0ooogoao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao

Ooooocoo0oooooggogoao
OoooooooooooQgoao
Oo0Doooo4dooooogogogog
Oooooo4o0ooooogoggoaoQg
OooooooooooooQgoao
OooooooooooooQgoao
Oooooo4o0ooooogoggogoao
OooooooooooogoQgoao
Ooooooooooooogoao
Oooooo4ogoooooggogoaog
OooooooooooogogQgogoao
OooooooooooooQgogoao
Oo0ooDooo4gQgooooogoggogaog
Oooooo4o0ooooogoggoao
OooooooooooooQgogoao
Oo0oDooo4dgoooooggogaog
Ooooooo0ooooogoggoao
OooooocoooooooQgoao
OO0 oDooo4dooooogogogaog
Ooooooo0ooooogoggogoao
OoooooooooooQgoao
OooooooooooooQgoao
Oooooo4ogooooogoggogoao
Ooooocoo0ooooogQgoao
OooooooooooooQgogoao
Oooooo4ogoooooggogoao
Oooooocoo0ooooogQgoao

O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0OoOooog
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OoOooo
O Ooooo
O 0Ooooo
OO oOooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao

Oooooooooooogdg
Ooooooooooogodg
OO0 oDooogo4ogoooooogdg
Oooooooooooogdg
OooooooooooQgdg

O
O
O
O
O

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

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

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

Oooooooooooao
Ooooooogogooooaog
Oooooooogooooaoo
Oooooooooooaoo
Ooooooogooooao
Oooooooooooao
Ooooooooooooaoo
OoooDoogooooao
Oooooooooooao
Ooooooooooooaoo
OO0 ooDoogooooao
Ooooooogogooooao
Ooooooooooooaoo
OO0 ooDoogooooao
Ooooooogogooooao
Oooooooooooaoo
Oooooooooobooaoo
Ooooooogogooooao
Ooooooogooooao
Ooooooooooooaoo
Oooooogooooaog
Ooooooogooooao
Oooooooooooaoo

(38)

O
O
(]

O O
[ |
O d

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O

[
el

4317817 B2 2009.8.19

Oo0oooooooood

O O

OooDoooogooooogogaog

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

O oo ogogoo
Ooooooogogooooao
Oooooooooooaoo
OO0 ooDoogooooao
Ooooooogogooooao
Oooooooooooao

O d

Ooooooooooogogoao

OooooooooooQgoogoao

OO0 oDoooogooooogogaog

Ooooooooooogogoao

OooooooooooQgoogoao

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y
Iy [y ) Ry e ) [y
ey e e e e e e e e e e s Y [y
I ey e e e e e e e s s [y
Iy sy ey R [y

s e ) e e s [ [y o

OoooooooDoooo0oooooogQgaoQg
OoooooooooooooooogQgaQg
Oo0oDoo0oDooDoDooUoooooggdg
Oo0oooooooDooooooooogogoQg
OoooooooooooooooogogQgQg
Oo0oooooooDooooooooogogad
Oo0ooooooooooooooogogg
OoooooooooooooooogQgQg
Oo0ooooooooooooooogogaQg
Oo0oooooooDooo4gogoooooggQg
OoooooooooooooooogoQgoQg
OooooooooooooooooogogaQg
OooDoooDoDoDo< Oooooooogoogaog

O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O oOoooo
OooOoo0ooao
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooao
O 0Oooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O oOoooo
O o0Ooooao
O Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo

OooooogQgQg Oo0Oo0oood

O O0Ooo0ooooao
O 0Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooao
O 0Ooo0ooooao
O 0Ooo0ooooaoo
O O0Oo0oo0oo0ooao
O Ooo0ooooao
O Ooo0ooooaoo
O O0Ooo0oo0oo0ooao
O Ooo0ooooao
O Ooo0ooooao
O 0Ooo0oo0oooaoo
O O0Oo0ooooao
O Ooo0ooooao
O 0Ooo0oo0oooao
O O0Oo0ooooao
O Ooo0ooooao
O Ooo0ooooaoo
O 0Oo0ooooao
O 0Ooo0ooooao
O 0Ooo0ooooaoo
O 0Ooo0oo0oooao
O O0Ooo0ooooao
O O0Ooo0ooooaoo
O O0Oo0oo0oooao
O Ooo0ooooao
O Ooo0ooooao
O 0Ooo0oo0oooao
O O0Oo0ooooao
O Ooo0ooooo
O 0Ooo0ooooao

O0Ooo0ood

I [ [y |

OOoo0oo0oogao

Oooo0oo0oogoood

Oo0Oo0oood

OoooooggQg

Oo0Oo0ood

OooooogQgaoQg

O0Oo0o0ood

I [y |

OoOoo0oood

OoooooggQg

Oo0Oo0ood

OoooooogQgQg

O0Oo0ood

I |

Oo0Oo0ood

OooooggQg

OoOoo0oood

OooooogQgQg

O0Oo0ood

I sy |

O0Ooo0ood

Oooooggdg

(39)

OoOoo0ood
O0Oo0ood
O 0OoOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0OoOooog
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoo
O OoOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OoOooog
O Ooooo
O 0Ooooao

OooooogQgQg
I |
Oooooggdg

Oo0oooooooooooooooogQgQg
OoooooooooooooooogogQgaQg
Oo0oDoo40ooUooDoDooUogooooggdg
Oo0oooooooDooooooooogogaoQg
OoooooooooooooooogogQgaQg
Oo0oDoo4o0UoooDoDooUoooooggdg
Ooooooooooooooooogogaog
OoooooooooooooooogoQgQg
Oo0oooooooDooooooooogoQgad
Oo0oooooooDoooooooooggg
OoooooooooooooooogQgQg
Ooo0ooooooDooooooooogoQgaQg
Oo0oooooooDooo4ogoooooggg
OoooooooDooooooooogoQgQg
OoooooooooooooooogoQgaQg
Oo0oDoo4o0oooDoDoo4ogoooooggdg
OoooooooDoooooooooggQg
OoooooooooooooooogQgaQg
Oo0oDooo0oUooDoDooUgoooooggdg
OoooooooDooooooooogogaoQg
OoooooooooooooooogogQgQg

OooooogQg™g

Oooo0ooogoQgQg

Ooooo0oogoood

OooooogQgQg

OooooogdgQg

I [y |

Oooooggdg

JP

OooooogQg™g

4317817 B2 2009.8.19

O0Ooo0oo0oood
O O0Ooo0oooogod
OOoo0ooood
O0Ooo0oo0oood
O O0Oo0oooogod
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
O O0Oo0oooogod
OOoo0ooood
OOoo0ooood

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

O0Oo0Oo0ooaog
O0Ooo0oooao
O0Ooo0o0ooao

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y

Ooooooooooooooooooood
OO0 ooooo4o0oooDooogoggoUgooooodg

oo ooooooQgooao
Ooooooooogoooao
OO0 ooooogogogoo

O Oooo

OO0 oooOooo0 oo oo o o0 oo ooo o oDoooogoogooo
e e s e e s e ) ey e e Y o A
e s e e ) ey e ey Iy
OO0 o ooOooo0 oo oo o o0 oo oo o o0 oo ooogoogooo
e e e e e s e ) e e ey Y Y A

OO0 oooooogogog
oo oooooogooQgg
OO0 oo ooogogg
OO0 oooooogoQgog
oo o ooooogogoQgog
OOoooooooOgodg
OO0 oooooogogog
oo oooooogoQgog
OOooooooogodg
O oo oooooggog
oo o ooooogoQgoog
T OoOQ0ooogoogooog
OO0 o ooooggg
oo oooooogoQgog
oo oooooogoog-g
OO0 oo ooooggg
OO0 oooooogoQgog
oo oooooogooQgg
OO0 oo ooogogg
OO0 oooooogogog
oo o ooooogogQgg
OT Ooo0ooOooogao
OO0 ooooooggog
oo o ooooogoQgog
oo oT0O0O0oogao
OO0 oooooogogog
OO0 o ooooogogog
oo oooooooQgg
OO0 oooooggg
OO0 oooooogoQgoog
oo oooooogoQg-g
OO0 oo oooggg
OO0 oooooogogog
oo oooooogogoQgoQg

OooooogogaQg

I B [ |

Oooooggdg
OoOooooogod
OooOoo0oood
OO0Oo0oooogd
OoOoo0oooogod
Oooo0ooogod
I B [
OoOoo0oooogd
Ooo0ooogod
OoOoo0oood
OO0oo0oooogod
OoOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OOoOo0oooogd
OoOoo0oooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogd
OoOoo0oooogod
Oooo0ooood
O0O0o0oooogd
OOoo0oooogod
Oooo0ooogod
I B [
Oo0oo0oooogod
OoOoo0ooogod
Oo0Ooo0oood
OO0oOo0oooogd
OoOooooogod
OoOoo0ooood
OOoo0oooogd
OoOoo0oooogod
OoOoo0oood
OO0oo0oooogd
OoOooooogd
Ooo0oo0oood

O oOooo OOoo0ooooo

O Ooooo

O Ooooo
O 0Ooo0ooao
OO oO0ooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0oo0oo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Oo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0OoO0oo0oo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O 0OoOooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao

O0Ooo0oooao

O o0Oooo

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

O 0Oooo

OoOoo0oo0odgdao

O Oooo

O o0ood

OOoo0oooao

O oOooo

O Oooo

O0Ooo0oooao

O o0Ooo

O Oooo

O 0Oo0oo0ooao

O o0Ooo

O 0ooo

O Oooooao

O oOooo

O Oooo

OOoo0oooao

O o0Ooo

O Oooo

O 0Ooo0oo0ooao

O o0Ooo

O 0ooo

O Oooooao

O oOooo

O Oooo

OOoo0oooao

O o0Oooo

O Oooo

O0Ooo0oo0ooao

O o0Oooo

O 0Oooo

O Ooo0oooao

O oOooo

O Oooo

(40)

OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao

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

O oOooo
O o0Oooo
O O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O Oooo
O 0Oooo
O O oo

OOoo0oooao

O Oooo

O0Ooo0oooao

O 0Oooo

OoOoo0oo0odgao

|

O o0ood

OOoo0oooao

O Oooo

OOoo0oooaoo

O 0Oooo

O 0Oo0oo0ooao

O 0ooo

O Ooo0oooao

O Oooo

JP

OOoo0oooao

O 0Oooo

4317817 B2 2009.8.19

O 0Ooo0oo0ooao

O 0ooo

O Oooooao

O Oooo

OOoo0oooao

O Oooo

O0Ooo0oo0ooao

O 0Oooo

O Ooo0oooao

O Ooogo

OOoo0oooao

O Oooo

O0Ooo0oooao

O 0Oooo

O OoO0oooao

OO oo
O Oooo
O 0Oooo

O 0O oo

O Ooo0oooo

O Oooo

O0Ooo0oooao

O O0ooo

10

20

30

40

50



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

O oOooo

oo oooooogogoo-g
oo oooooogogo-g

OoOoo0ooood
OoOoo0oood
OO0Oo0oooogod
OOooooogod
OoOoo0ooood
OO0Ooo0oooogod
OOoo0oooogod

Oooooooooooogogoooao
Ooooooooooooogogoooao.o
OO0 oDooog4Uo0ooDooggoooao
Oooooooooooogoggoooao
Oooooooooooogogoooaoo
OO0 OoDooo0o4U0DooDooggoooao
Oooooooooooogoggoooao
Oooooooooooogoooaoo
Oooooooooooogoooab-o
OO0 ooooooogooogooe Ooo
Oooooooooooogogoooao
Oooooooooooogoooaoo
Oo0oDooo4o0oooooggoooao
Oooooooooooogoggogoooao
Oooooooooooogogoooao
OO0 oDooo4oooDooggoooao
Oooooooooooogoggoooao
Oooooooooooogogoooaoo
OO0 oDooOo0o0ooDooggoo®wo
Oooooooooooogoggoooao
Ooooooooooooogogoooaoo
Oo0oooooo0oooooogogoOoooab-o
Oooooooooooogoggoooao

OoOoo0ooodg
O0Ooo0oood
OO0Oo0ooodg
OoOoo0ooodg
Oo0Ooo0ood
OO0oOo0ooodg
OoOoo0ooodg
Oo0Ooo0oood
O0Ooo0oood
OOoo0ooodg
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oood
O0Oo0ooodg
OoOoo0ooodg
O0Oo0ood
O Ooo0ooodg

O 0Ooo

O Oooo

OO0 oOoogoQgogoao
Ooooogoogooao
Ooo0oooOoooo
OO0 oOoogoogogoao
Ooooogooao
OoooooQgooao
Oooo0ooOooOooao
Ooooogogogooao
Ooo0oooogoooo
Ooo0ooooOoogooao
Ooooogogogooao
Oo0oooQgooao
OoooooOoogooao
OOo0oOoogogogoao
Ooooooogooao
Ooo0oooOoooo
OO0 oOoog-gogoao
OooooQgooao
Ooo0oooQgoooo
OooOoo0ooOooOooao
Ooooogogooao
OoooooQoooao
OoooooOooOooao
Oo0ooogogogooao
Oo0oooogoooao
OoooooOoooao
Ooooogogogooao
Ooo0oooogooao
OoooooOooOooao
Oo0DooogogQgogoao
OoooooQgooao
Ooo0oooOoooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O 0Ooo0oooao

O o0Ooo

O 0Ooo0oo0oo0oao

O oOooo

O Ooo0oooao

O oOooo

O Ooo0oooao

O o0Ooo

O 0Ooo0ooo0oao

O 0Oooo

O O0Oo0ooogoao

(41)

O 0Oooo
O O
O O

O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O O0Oo0oooao

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

O Ooo0oooao

O Ooooo
O 0Ooooo
OO oOooog
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O OoOooo
O Ooooo
O 0Ooooo

O 0Ooo0oo0ooao

[

OooOoo0oogogaDo

O Ooo0oooao

O 0Ooo0oooao

O 0Oo0oo0oo0oao

O Ooo0oooao

JP

o< O O 0Ooo0oooao

Oo0oooooooooooogogoooao
Ooooooooooooggoooao
Oooooooooooogoooaoo
Oo0ooooooooooogogoooaoo
Oo0oDooo4oooooggoooao
Oooooooooooogoggoooao
Ooooooooooooogogoooao
OO0 oDooog4ogooDooggoooao

OoooooooDooogQgoB9

4317817 B2 2009.8.19

O 0Ooo0ooo0oao

O Ooo0oooao

O 0Ooo0oooao

O 0Ooo0oo0oo0oao

O Oo0oooao

O Ooo0oooao

O 0Ooo0oo0oo0oao

O O0Oo0ooogoao

O Ooo0oooao

Oooooooooooogogogoao

O 0Ooo0oooao

Oooooooooooogogogoao

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y
Iy [y ) Ry e ) [y
ey e e e e e e e e e e s Y [y
I ey e e e e e e e s s [y

O O0ooo

I ) R ) sy o
s s e e e e e e e e ) e o

OooooooQoooood
Oooooooooood
OO0 oDooogog4Qgooood
OooooooQgooood
Ooooooooooodg
Oooooooooood
Oooooogogogooood
Ooooooogooood
Oooooooooood
OooooogoQgooood
Ooooooogoooodg
Oooooooooood
OoDoooogoQgooood
Ooooooogoooodg
Oooooooooood
OO0 oDooogog4Qgooood
Ooooooogooood
Ooooooooooodg
OO0 oDooogog4Qgooood
Oooooogogogooood
Oooooooooood
Ooo0ooooooood
Oooooogoogooood
Ooooooogooood
Oooooooooood
OooooogoQgooood
Ooooooogooood
Oooooooooood
OO0 oooogogQgooood
Ooooooogoooodg
Oooooooooood
OO0 oDooogog4Qgooood
OooooogoQogooood
Ooooooooooodg

O 0o oo

Ooooocoo0oooooggogoao
OoooooooooooQgoao
Oo0Doooo4dooooogogogog
Oooooo4o0ooooogoggoaoQg
OooooooooooooQgoao
OooooooooooooQgoao
Oooooo4o0ooooogoggogoao
OooooooooooogoQgoao
Ooooooooooooogoao
Oooooo4ogoooooggogoaog
OooooooooooogogQgogoao
OooooooooooooQgogoao
Oo0ooDooo4gQgooooogoggogaog
Oooooo4o0ooooogoggoao
OooooooooooooQgogoao
Oo0oDooo4dgoooooggogaog
Ooooooo0ooooogoggoao
OooooocoooooooQgoao
OO0 oDooo4dooooogogogaog

OO0 oooooogogog
oo oooooogogogo-g
OO0 oooooggog
OO0 ooooogogog
oo oooooogogog
Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogog
oo oooooogogog
Ooooooooogoogo-g
OO0 oooooggog
oo oooooogogo-g
Ooooooooogoogo-g
OO0 oooooggog
oo ooooogogog

O oOoooo
O oOoooao
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
OoOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O oOoooo
O oOoo0ooao
O Oooogoao
OoOoooo

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

|

(42)

OoooooOoogooao
Ooooogoggogoao
Oooooogooao
OoooooOoooao
OOo0ooogo-gogoao
Oooooogooao
Ooo0oooQogooao
OooOoo0oooOooOooao
Ooooogogogooao
Ooo0oooQogooao
Oooo0ooOoogooao
Ooooogogogooao
Ooo0oooQgooao
OoooooOoooao
Ooooogogogooao
OoooooQgooao
OoooooOoooao
Ooooogo-gogoao
Oooooogooao
OoooooOoooo

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

O
O
O

O
O

[

OooDoooooooogogoao

OoooocooooooQgogoao

OooooooooooOoogao

OooDoooooooogogoao

[
el

OoooocooooooQgogoao

4317817 B2 2009.8.19

OooooooooooOgoogoao

OooDoooogooooogogao

OooooooooooQgogoao

OoooocooooooOoogoao

OooDoooogooooogogaog

Ooooooooooogogoao

OooooooooooQgoogoao

OO0 oDoooogooooogogaog

Ooooooooooogogoao

OooooooooooQgoogoao

10

20

30

40

50



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

OO oogQo0UQoooDooUU U UoDoDooUdULUoDoDoDoUUUUoDoDooggUooDooggoao
Iy e ey e ey e e sy [y o

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

O Oooo

OOo0oooooggogo
Ooo0ooooogogQgoo
OooooooogoQgooo
OO0 oooooggogaog
OoooooogoQgoo
Oooo0oooQgoo
OooooogQgogao
Ooooooogoggoo
OooooooQgoo
Oo0oDoooogoggogao
Ooooooogoggoo
OooooooQgoo
Oooo0ooogoo
Ooooooggoao
OooooooQgoo
Oooo0oooQgoo
Ooooooggogao
OooooooQgoo
Oooo0oooQgoo
Ooooooggogao
Ooooooogogoo
Oooo0oooQgoo
O0o0DoooogoQgogao
Ooooooogogoo
OooooooQgoo
Oooo0ooogoo
Oooooooggoo
OoooooogoQgoo
Oooo0oooQgoao
Ooooooggoao
OooooooQgoo
Oooo0oooQgoo
OooooogQgogao
OoooooogoQgoo
Oooo0oooQgoo
Oo0ooooogQgogao
OoooooogogQgoo
OooooooQgoo

O 0Ooo0ooo
O Ooogoao
O Oooo

Oooooooooooogdg
Oooooooooooogodg
OO0 oDoDoo4ogooooogdg
OooDooooooooogdg
Oooooooooooogodg
OO0 o0DoDoo4gogooooogd
Ooooooogooooogdg
Oooooooooooogdg
Ooooooooooood
Ooooooogooooogdg
Oooooooooooogdg
Oooooooooooogod
OooDoDoogogogooooogdg
Oooooooooooogdg
Ooooocooooooogodg
OO0 oDooo4gogoooogdg
Oooooooooooogdg

Oooooooooooogdg
OooooooooooQgodg
OO0 oDoogogooooogdg
Oooooooooooogdg
OooooooooooQgdg
OO0 oDoogogo0oooooogdg
Ooooooooooogdg
Oooooooooooogodg
OooooooooooOodg
Oooooogoogooooogdg
OoooooooooooQgdg
OooooooooooOgodg
OO0 oDooogoogoooogdg
Oooooooooooogdg
OooooooooooQgodg
OO0 oDooogogogoooogdg
Oooooooooooogdg
OoooooooooooQgodg
OO0 oDoogog4oooooogdg
Oooooooooooogdg
OoooooooooooQgodg
OooooooooooOgodg
Ooooooogooooogdg
OoooooooooooQgdg

O O0ooo

O 0Oooo

O oOood

O o0ood

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O o0ood

O o0ood

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O O0ooo

O 0ooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O O0ooo

O 0Oooo

O Oooo

O Oooo

(43)

O Oooo
O O0ooo
O Ooogo

O Oooo
O 0Oooo
O O oo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

Oooooooooooao
OO0 ooDooog4Qgoooao
OoooooogogQgoooao
OoooooooQooooao
OoooooooooOoooao
OoooooogogQgoooao
OoooooogoQgooooo
Oooooooogooooao
OooooooggQgoooao
OooooooQooooo
Oooooooogooooao
OO0 ooDoooggoooao
OoooooogooQooooo
Oooooooogogoooao
OO0 ooDoog4Qgoooao
OoooooogoQgoooao
Oooooooooooao

O 0Oooo

O oOood

O o0ood

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O 0ooo

O 0ooo

O Oooo

O Oooo

JP

O Oooo

O 0Oooo

4317817 B2 2009.8.19

O O0ooo

Oooooooooooaoo
Ooooooogogogogoooaog
Oooooooooooao
Oooooooooooaoo
OO0 ooDoogogoooao
Oooooooooooao
Oooooooooooaoo
OO0 ooDoogogoooao
Ooooooogogooooao
Ooooooooooooaoo

O 0ooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O O0ooo

O 0Oooo

O Oooo

O Ooogo

O Oooo

O Oooo

O O0ooo

O 0Oooo

O Ooogo

O 0O oo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O O0ooo

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y
Iy [y ) Ry e ) [y
ey e e e e e e e e e e s Y [y

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

O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Oo0gooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0ooOoo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Oo0ooogoao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao

Oo0ooooooooooogogQgoo

Oo0oooooooooood
OO0 oo ooogog4Qgoooodg

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O

OOoo0ooood
OoOoo0ooood
O O0Oo0ooood
OOoooood
OoOoooood
OO0Ooo0oo0oood
OOoooood
OoOoooood
OoOooOooood
O Ooo0ooood

O
O
O
O
(]
O
O
O
O
O

OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O OoOoooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
OOoo0oooao
OOoo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Oooooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Oo0oooo
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0Oooo

O Oooo

O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OoOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Oo0oo0oo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooao
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Oooog
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
OO oOooo
O 0Ooooo
O 0Ooooao
O 0Oo0ooao
O 0Ooooo
O 0Ooooao
O 0Oo0oo0oao
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OooOooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OoOooog

OOo0oooog
OOoooood
O 0O0oooodg
O Oooooodg
OOooooogd
O OooOooOoooado
O Oooooog
OOooooogdg
OOooOooooo
O Oooooodg
O Oooooog
OOooOooood
O Oooooodg
O ooooog
OoOooOooood
O O0Ooooodg

O 0o oo

O o0Oood

O Oooo

O 0o oo

O 0o oo

O 0o oo

O 0o oo

O 0o oo

O O oo

OoOoo0oood

O 0o oo

O0Oo0ood

O 0o oo

O0Ooo0ood

O O oo

(44)

ooo

OoOoo0ood

O Oooo

O0Oo0ood

O 0o oo

OOoo0oood

I Y o [

Oo0Oo0oood

O Oooo

OoOoo0ooogdg
Oo0Ooo0oood
OO0Oo0ooog
OoOoo0ooog
OoOoo0oood
O0Ooo0Ooo0ooO
OoOoo0ooog
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oo0ood
OoOoo0ooog
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oood
OOoo0ooog
OoOoo0ooogdg
O0Ooo0oood
O0Oo0ooodg
OoOoo0ooogdg
Oo0Ooo0oood

Oo0Oo0ood

|
O

O
OJ
O
O
O

OOoo0oo0ogao

O O

|

Oo0Oo0ood

O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O0Oogoo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

Oo0Oo0ood

O0Oo0o0ood

JP

o

OoOoo0oood
Oo0Oo0ood

O
O

4317817 B2 2009.8.19

oooao

O

O0Oo0ood

O
O
O
O
O
O
O
OJ
O
O

O

OoOoo0oogod

O

O< Ooooog
O0Oo0ood

O

goao

O

OO0Oo0ood

O

OoOoo0oood

O

O0Oo0ood

goao

O

OO0Oo0ood

O

Oo0Oo0oood

O Oooo
O 0Oooo

O

Oo0Oo0ood

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y
Iy [y ) Ry e ) [y
ey e e e e e e e e e e s Y [y
Iy e e e e e e s [ I B
Iy [ I B

O 0o oo

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

Oooooogogooao
Ooooooogoogooao
OO0 oo0ooodogoao
Oooooogogooao
Ooooooogogooao
OoOoo0o0oooogoogooOoao
Oooooogogoao
Oooooogogogoao
OOoo0oooogoogoao
Oooooogogooao
Oooooogogoao
Oooo0oooogogooao
OOo0oooodogoao
Oooooogogooao
Ooo0oooogogogogoao
OO0 oo0ooodgogoao
Oooooogogooao
Oooooogogooao
OO0 o0o0ooodogoao
Oooooogogooao
Ooooooogogooao
OOoo0oooogooOgooOoao
Oooooogogoao
Ooooooogogoao
Oooo0oooogogogooao
OOooooogogooao
Oooooogogooao

O O0Oo0oooo
O 0Ooo0oo0ooo
OO o0oooao
O 0Ooo0oooo
O O0Oo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0ooOooao
O Ooogooo
O O0Oo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O Oo0ogooo
O 0Oo0oooo
O 0Oo0oooao
O Oo0gooao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oooao
O O o0Oooao
O O0Oo0oooo
O 0Ooo0oooo
O O0Oo0ooOooao

Oooooogoooaoo
Ooooooooooao
OO0 oooogogooao
Oooooogoooao
Ooooooogooooao
OOoo0ooooOooOooOooOoao
Oooooogoooao
Ooooooooooao
OOoo0oooooOooOooOoao
Oooooogoooao
Oooooogogoooaoo
Ooo0oooooOoooOoao
Oooooogogooao

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

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

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

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

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

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

|

(45)

ooo

Oo0ooooogogQgogoao
OooooooogoQgoogoo
OO0 oooooggogog
Oo0ooooogogQgogoo
OoooooooQgoogoo
OO0 oooooggogaog
OO0 oooooggogoo
OoooooooQgogoo
Ooo0ooooooOgoogoao
Oo0oooooggogoao
Ooo0ooooogogQgogoo
OooooooQgoogoao
OOo0oooooggogao
Oo0ooooogQgogoo
OoooooooQgoogoao
OO0 oooooggogog
Oo0oooooQgogoao
OoooooooQgoogoao
OO0 oooooggogo
Oo0ooooogogQgogoao
OoooooooQgogoo

O

[

JP

o

O 0Ooooo
O 0Ooooao
O 0Oo0oo0oao
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OooOooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Oo0ooo

O
O

O
O

4317817 B2 2009.8.19

oooooooooao

O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao

O
O
O
O
O
O
O
OJ
O
O

O
O
O
O
O
O
O
(]
O
O

OooOoo0ooood

O
OO0 oooodgogoao

Oooooogogoao
Ooo0oooogogogogoao
OO0 oooodogoao
Oooooogogooao
Oooooogogooao

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y
Iy [y ) Ry e ) [y
ey e e e e e e e e e e s Y [y

O Oooo

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

Oooooogogao
OoooooOgoogao
OOo0ooogogaog
Ooooogogao
OoooooQooQgao
OooOooooOoogoano
Ooooogogaog
OoooooQgoogao
OoooooOooOgano
Ooooogogaog
Ooooooogoogao
OoooooOoogao
Oo0ooogogaog
Oooooogogao
Oooooooogao
OOoooogogaog
Ooooogogao
OoooooOgoogao
OO0 ooogogaog
Ooooogogao
OoooooQgoogao
OooOooooOoogoao
Ooooogogaog
OoooooQgogao
Oooo0oooOoogao
Ooooogogaog
OoooooQgogao
OoooooOoogao
Ooooogogaog
Ooooogogao
OoooooOooQgao
Ooooogogaog
Ooooogogao
OoooooOooQgao

O O0ooo

O 0o oo

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

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

OooooogoQgoooao
Oo0oooogooooaoo
OO0 oDooogodQgoooao
OooooogoQgoooao
OoooooOoQooooaoo
OoOooooogooOoooOoaobo
OooooogoQgoooao
OoooooQgoooao

OO0 oooooogogog
oo oooooogogogo-g
OO0 oooooggog
OO0 ooooogogog
oo oooooogogog
Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogog
oo oooooogogog
Ooooooooogoogo-g
OO0 oooooggog
oo oooooogogo-g
Ooooooooogoogo-g
OO0 oooooggog
oo ooooogogog

oo oooogogoo
OooooooQgogoo
O oD oooogogog
O oo ooogogoo
oo ooooogogoo
OooooooogooOgoo
O oo ooogogog
oo ooooogogoo
Oooooooogoogoao
O oo ooogogog
oo oooogogoo

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

|

OoOoo0oo0oooQgoao
OOooooooggoao
OooooooogogQgoo
OoOoo0ooooogoao
OOoooooggogao
OoooooogQgoo
Oooo0oooogoQgoao
OO0 ooooggogao
OoooooogQgoo
OooooooogoQgoo
OO0 oooogogogao
OoooooogogQgoao
OoooooogogQgoo
OoOoo0o0ooogoOoao
OoooooogQgoao
OoooooogogQgoo
OOoo0o0oooQgoao
OOooooooggoao
OoooooogQgoo
OoOoo0ooooQgoao
OOo0oooooggogao
OoooooogQgoao
Oooooooogoogoao
OO0 oooogQgogao
OoooooogQgoo
OooooooogooQgoo

OoooooOooOgoao

Ooooogogog

(46)

Oooooogogoao

OoooooOoogooao
Ooooogoggogoao
Oooooogooao
OoooooOoooao
OOo0ooogo-gogoao
Oooooogooao
Ooo0oooQogooao
OooOoo0oooOooOooao
Ooooogogogooao
Ooo0oooQogooao
Oooo0ooOoogooao
Ooooogogogooao
Ooo0oooQgooao
OoooooOoooao
Ooooogogogooao
OoooooQgooao
OoooooOoooao
Ooooogo-gogoao
Oooooogooao
OoooooOoooo

Oooooooogao

Oo0ooogogaog

Oooooogogoao

OooooooOoogoao

O

OoOooo0oogooodg

[

Oooooogogao

OoooooQogogoao

OoooooOooOgoano

JP

o

Ooooogogao
OooooooQogogao

O
O

4317817 B2 2009.8.19

oooao

O

Oooooooogao

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O

Ooooogogaog

O

OoooooQgogoao

O

OoooooOoogao

goao

O

Ooooogogaog

O

Oooooogogao

O

OoooooOoogoano

goao

O

Oo0ooogogaog

O

Oooooogogoao

O

OoooooOgoogoao

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y

Oooooooooooodg
OO0 ooooogogogoooodg
OO0 oooooooooodg
Oooooooooooodg
OO0 ooooog4Qgoooao

Oooooooogdg
Oooooooodg
OO0 oooogdg
Ooooooogg
OoooooooQgdg
O 0Oo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0ooo

oo o0oo0oooo0 oo oo o o0 oo oo o o0 oo oDoo o0 oo oooogogogooo
e e s e e [ e e sy e e s e Y
ey e e e ey e e
Iy e e e e e sy e
e e e e e sy e e s e Y

OO0 oDoooooooooogoggogoo
Oo0ooooooooooooQgogoo
OO0 Do ooogogoooooggogog

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

OOoo0ooood
OoOoo0o0oood
O O0Oo0oooogod
OOoooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0oo0oood
OO0Ooo0ooood
OoOoo0ooood
OO0Ooo0oo0oood
O Ooo0ooood
OOoo0ooood
OOoo0oo0oood
O 0Oo0oooogod
OoOoo0ooood
OoOoo0ooood
O O0Oo0oooogod
OOoo0ooood
OoOoo0oood
OO0 ooogod
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
O 0Ooo0oo0oood
O Ooo0ooood
OOoo0ooood
OO0Ooo0oo0oood
O Ooo0oooogod
OOoo0ooood
OOoo0oo0oood
O O0Oo0oooogod
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
O O0Oo0oooogod

Oooooogdg
Ooooooogodg
O O0Doooogd
O Oo0ooooogd
O oooooogodg
OOoooOoooogod
O Oo0ooooogd
Ooooooogdg
Oooooood
O Oo0oooogd
O oo oooogdg
Oooooooogod
O Oo0oooogd
Oooooogdg
Ooooooogod
OO0 oooogd
O oooooogdg
Oo0oooooogdg
O O0Doooogd
O Oo0oooogdg
O oooooogdg
OOoooooogod
O Oo0oooogd
O oo oooogdg
Ooooooood
O Oo0oooogd
Oooooogdg
Ooooooogod
O Oo0oooogd
Oo0ooooogdg

O
O
OJ
O
O

|

O

O Ooo0oooo

O oo ooogogoo

oo oooooooooooogogoo
Ooooooooooooooogogoao
OO0 oDoooogoooooogogogoog
OO0 ooDoooooooooogogoo
Oo0oooooooooooogoogoao
OO0 oDoooogoooooogoggogog
OO0 oooooooooooogogoo
Ooooooooooooooogoogoo
OO0 oDoDooogooooooggogog
Oo0oDoooooooooogogoo
Oo0oooooooooooogogoo

(47)

ooo

O0Ooooood

OO0 oooogd

O Oogoo

O
O
O
O
O
O

OO0 oDoooooooDooogoggogoo
Oo0ooooooooooooQgogoo
OO0 Do ooogogoooooggogog
OO0 oDoooooooooogoggogog
oo ooooooooooogooQgogoo
Ooooooooooooooogoogoao
OO0 oo ooogoooooogoggogoog
Oo0oDoDoooooooooogogoo
Ooooooooooooooogoogoao
OO0 oDoooogogooooogoggogog
Oo0oDoDooooooooogogogogoo
Ooooooooooooooogogoo
OO0 Do ooogogooooogoggogog
Oo0oDoDooooooooogogoo
oo ooooooooooooQgoogoo
OO0 Do ooogogooooogogogog
OO0 ooooooooooogogogoog
OO0 ooooooooooogoogogoo

O Ooooo

O 0Ooo0ooo

|

Ooo0oogao

O o= 00

O 0Ooo0ooo

O 0Ooo0ooo

O Ooooo

JP

O 0Ooooo

4317817 B2 2009.8.19

oooooooooao

O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao

OooOoo0ooood
OOoo0oooogd
OoOooooogod
OooOoo0oood

O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoao
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O0Oogoao
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y
Iy [y ) Ry e ) [y
ey e e e e e e e e e e s Y [y
I ey e e e e e e e s s [y
Iy sy ey R [y
e e s e ey e s e e e e s Y [

OoOoooood
OoOoo0oood
OO0Ooo0oooogod
OOooooogod
OoOoo0oood
OO0OooOoooogod
OOooooogod
OoOoo0oood
Oo0Ooo0ooood

Oooooogooao
Ooo0ooogogogoao
OO0 oooodgogoao
Oooooogogoao
OoooooQgogooao
OO0 ooo4gogoao
Ooooogogooao
Ooooooogogooao
OoooooOoogooao
Ooooogogoao
Oooooogogooao
OoooooOoogooao
Ooooogogoao
Oooooogogooao
Ooooooogoogooao
Ooooogogoao
Oooooogogooao
Ooooooogoogooao
OO0 ooo4gogoao
Ooooogogooao
Ooooooogogooao
Oooo0ooooogooao
Ooo*T oogogooao
OoooooQgogooao
OooooocOoogogoao
Ooooogogoao
Ooooooogogooao
OoooooOoogooao
Ooooogogoao
Ooooogogooao
OoooooOoogooao
Ooooogogoao

O Ooooo
O Ooo0ooo
OO oOooo
O Ooooo
O Ooooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O O0Oo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo

Oooooooooooogogogoao

O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O0OoOgooo
O Ooooo
O Ooooo
O O0OoOgoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooogooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O0OoOgooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O0OoOgoao
O Ooooo
O 0Ooooo
O O0Ooo0ooo
O Ooooo

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

Oooooooooooo<= o0ooao

Oooooooooooogooogoo

O

Oooooooooooogogooao

Oooooooooooogogogoao

Oooooooooooogoooogoo

O

Oooooooooooogogogoao

Oooooooooooogogogoao

Ooooooooooooogogooao

O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O O0Oo0ogooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0gooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
Oooogxod

OooDooooooooogogoao

Oooooooooooogogogoao

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

Ooooooooooooogoogooao

Oo0ooDoogogooooogogoao

(48)

Oooooooooooogogogoao
Oooooooooooogogogoao
OO0 oDoDoo4gogooooogogoao

O
O
O

Oooooooooooogogogoao

O
O
O
O
O
O
O

Oooooooooooogogogogoao

Ooooooooooogooogoo

O

Oooooooooooogogooao

Oooooooooooogogogoao

OOo0oooooooooooogoogooao

Oooooooooooogogoao

JP

Oooooooooooogogooao

O Oooo

4317817 B2 2009.8.19

OOoooooooooooogogogoao

O 0Oooo

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

OOo0ooDooogooooogogoao

O O oo

Oooooooooooogogooao

O Oooo

ODoooooooooo= ooooQg

O 0o oo

OOo0oDoDoogogooooogogoao

I Y o [

Oooooooooooogogoao

O Oooo

Ooooooooooooogogogogoao

O 0o oo

OO0 oDoooogogoooox® gogdg
Oo0oooooooooooogdg
Oo0oooooooooooog

I Y o [

Ooooooggdg
Oooo0oooQgdg

O Oooo

O

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y
Iy [y ) Ry e ) [y
ey e e e e e e e e e e s Y [y
I ey e e e e e e e s s [y
Iy sy ey R [y
e e s e ey e s e e e e s Y [

OO0 ooooogoQgoooo
Ooooooooogooooo
OO0 ooooogo4Qgoooao
OO0 ooooogogQgoooo
oo oooooQooooo
OoooooooogooOoooao
OO0 ooooogogQgoooo
oo oooooQgooooo
Ooooooooogooooao
OO0 ooooogogQgoooao
oo oooooQgoooo
Ooooooooogooooao
OO0 ooooogogQgoooo
oo ooooogoQgoooo
Ooooooooogooooao
OO0 ooooogog4gQgogoooao
oo ooooogoQgoooo
oo oooooQgooooo
OO0 ooooogo4Qgoooao
OO0 ooooogoQgoooo
oo oooooQgooooo
OoooooooogooOoooao
OO0 ooooogogQgoooo
oo oooooQgooooo
Oooooooogooooao
OO0 ooooogogQgoooao
oo oooooQgoooo
Oooooooogooooao
OO0 ooooogoggQgoooao
oo ooooogoQgooooo
Ooooooooogogoooao
OO0 ooooogo4Qgogoooao
OO0 ooooogoQgoooo
oo oooooQgooooo

Ooo0ooooogQgoo
OoooooooQgooo
OO0 oooooggogog
OO0 ooooogogQgogoo
OooooooogoQgooo
OoOooooooOgoogoao
OOoooooog x oo

OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood
OOoo0oooogd
OoOoo0oooogd
Oooooood
OoOoo0ooood
OOoOo0oooogd
Oooooogod
OoOoo0ooood
OOoo0oooogd
Oooooogod
OooOoo0ooood
OoOoo0ooogd
Oooooogod
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
OoOoo0oooogod
OooOoo0oood
OOoo0oooogd
OoOoo0oooogd
OooOoo0oood
OoOooO0ooood
OoOoo0oooogd
Oooooogod
OoOoo0ooood
OoOoo0ooogd
OoOooooogod
OooOoo0ooood
OoOoo0ooogd
OoOooooogod
OooOoo0ooood
OOoo0oooogd
OoOooooogod
OooOoo0oood

OoOoooood

OoooooogoQgoo
Oooo0oooQgoo
OO0 ooooggogao
OoooooogogQgoo
OooooooQgoo
Oooooooogoo
OoooooogQgoo
OooooooxT® oo
Ooooooogoo
Ooooooggoao
OooooooQgoo
Oooo0oooQgoo
Ooooooggoao
OooooooQgoo
Oooo0oooQgoo
Ooooooggogao
OoooooogoQgoo
Oooo0oooQgoo
O0o0DoooogQgogao
Ooooooogoggoo
OooooooQgoo
oo oOooog®E o-g
Ooooooogoggoo
OooooooQgoo
Oooo0oooQgoo

O 0Ooo0oooao
O OoO0oooo
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Oo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O Oo0oooao
O 0Oo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O Oo0oooao
O Oo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O Oo0Ooooao
O O0Oo0oooo
O O0Oo0oooo
O 0Oo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O ogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O oOgogo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo

OooooooogogQgoo
OoooooooQgooao

|

O Ooo0ooood

Ooo0ooooogQgoo
OoOooooooQgooOoao
OO0 oooooggogao
Ooo0ooooogQgoo
OooooooogoQgoo
OO0 oooooggogaog
Ooo0ooooogQgogoo
OooooooooQgogoo
OO0 oooooggogog
OO0 oooooggoo
OooooooogoQgoo

(49)

OoooooocogoOgoao
O o0oooogogoog
O o0 oooogogoo
Oooo0ox oo0oogao
OO0 oooogogog
oo oooogogoo
Oooooooogogo
O oD oooogogog
oo oooogogoo
Oooooooogogoo
O oD oooogogog
Ooooooogogoog
oo oooooQgogoo

[
el

4317817 B2 2009.8.19

O Oo0ooooogdg
Oo0ooooogdg
Oooooooogodg
O Oo0oooogdg
O o0ooooogdg
Ooooooogodg
OO0 oooogdg
O Ooooooogdg
Oooooox 0odg

10

20

30

40

50



OoooooQgogoao
OoooooOoogoao
Ooooogogaog
OoooooQgogoao

Oooooooooooooo0ooDoooo0ooooogogoao

OoOoo0oood
OOooooogod

oooooood
gboooono
gboooooan
ugboogogaoan
goooood

O

ooooao
gbooo
oboood
ugbodood
ooooao

i

O
g
g
U
O

(50)

ooooao
gbooood
goood
ugbodood
goooao

2

O
0
O
4
O

JP

goooao
gbooood
gboooad
ugboood
goooao

4317817 B2 2009.8.19

oooooooooao
gboooobobo
gboooobooba
uybooouobooabd
oooooooooao

%

OA

(E2tEavto-)

Hu siL~1R1
(14243 | " A

}

Hu siL-1R1
(142 A4 )

Hu sIL~1RH
{14243 | A

55 FIL-IR1
(14243 } 247 )

15C4

X

v

X

X

X

26F5

X

X

X

X

27F2

24E12

10H7

= B - N N

o0 ooo0ooo0 oo ooo0oooooogooog
o000 OoDoogo0 oo ooo4Qo0 oo ooggoooo

OoOoooooo0ooooooo0 oo oooooooogogoao

Ooooooo0ooooooooDooooooooodg
OO0 ooo4doooouoDooDoooggogooooogod

O O o

O O o

O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OoOooog
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
OO oO0ooog
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooao
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Oo0o©=@o
O 0Oo0ooog
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
OO oO0ooog
O 0Ooooo

OO0 oDooooo0oooooooooogodg

oo oooooooooooooooodg

OoOooOoooDoooogooogoooogoogoo
OoooOooobooooooooboooobooOooQgaDo

oo oooooo0oooooooooogodg

OoOooODoooDoooogooogoooogoogoo

OO0 oDooDooo0oooogog4gogoooogodg

Oo0oDoDoooo0oooooooooogodg
Ooooooooooooooooood
OO0 oDooDoo4Qo0oooogog4gogoooogodg
OO0 oo oooo0oooooooooogodg
Oooooooooooooooooodg

OO0 oDooDoogQogooDoo®E goooogod

OO0 oDooooo0oooooooooogodg
oo oooooooooooooooodg
OO0 Do oDoo4QoooDoog4goooogodg
OO0 oDooooo0ooooogoogooooogodg
oo oooooo0oooooooooodg

OoOooOoooDoooogooogoooogoogoo

OO0 oDooooo0ooooogoogooooogodg
oo oo oooogoooo
o000 o0ooooodgogogooao
Ooooooooooooogoooogodg
Ooooooo>oooooooood

O o0oo0ooano
I Iy

O 0Ooo0ooo
o8 0O 0O
o8 OO

O 0Ooooo

Oooooooooooooooood

O 0Oo0ooao
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0OooOooog
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Oo0ooog
O 0Ooooo
O 0Ooooao

OoDoDoooooooooggogoooogodg
Ooooooooooooooooodg
Ooooooooooooooooodg
OoDooooUooooogoggogoooogod
Ooooooooooooooooogodg
Ooooooooooooooooodg

Y = S e e Y Y o Y

Ooooooooooogoogs
Ooooooooooogs

O oOoooo
O oOoooo

10

20

30

40

50



oo ooooogogoo

O o
OooooooogoooOoao

O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O oOoooo
OooOoo0ooao
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooao
O 0Oooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O o0Ooooao
O Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo

O 0Ooo0ooao

oo oOooooogQgoooao
O OoOooo

OO oOoood

O

O
O
O
O

O O

(51)

x 3

JP

E ki IL-1R1

15C4

26F5

27F2

24E12

10807

rl-1ra

1IC50

26 pM

160 pM

333 pM

348 pM

53nM

$55pM

95% (S HEIR R

71 pM ~ 129
pM

118 pM~ 219
M

214 pM ~ 517
pM

223 pM ~ 542
pM

3.6n0M~ 75
nM

414 pM ~
743 pM

Ooooooo0oooooo0o oo ooooooDoDoooogoooao
OooooooooooooooDooooooooooogogoOoooao
OO0o0oooo4o0oooooDo4goooDoooUoUoooDoDooggoooao
Ooooooo0oooooo0o oo oooo0oooDoDoooogogoooao
Ooooooo0ooooooooDooooooDooooogogoooao
OO0 o0Dooo4dU0ooooogUoooDoDoDoUUooDoDoogoggogoooao

Oooooogoooaoo
OooooooOooooOoao
OO0 oDooodgogooao
Oooooogoooaoo
Ooooooogooooao
OO0 o0ooodogogooao
Oooooogoooao
OooooooOooooaoo
OOoo0oooooOoooOoao
Ooooo©wdoooao

OO0 o0oooooo0ooooogogQgoooo
OO0 oooooo0oooooogogoooo

OO0 Qoo oooo
oo oo oooo
OO0 oo oooo0oooooQgogoooo

OO0 Ooooodao
N I I

O

OO0 Do ooogooooogogogog
OO0 ooooogoooooogoggogoo
Oo0ooooooooDoooQgogoo
Ooo0oooooooooooogogoao
OO0 oo ooogogoooooogoggogog
Oo0ooDooooooooogogoo
O oooooooooooOgoogoao

O
O
O
O

gbooood

OO0 oDoooogooooooggogog
Oo0oDoDooooooooogogoo
Oo0oooooooooooQgogoo
OO0 Do ooogQogoooooggogog
Oo0ooooooooooogoggogoo
oo ooooooooooogoQgogoo
OO0 Do ooogQgooooogogogog

OoooooQgoooaoo
Ooo0oooOooOoooOoao
Oo0ooooodgogooao
Oooooogogoooao
OoooooooooOoao
OO0 oooodgogooao
Oooooogoooaoo
OoooooogooooOoaoo

gboooaod

Oooooooooooogogoao
OoDoooooooo®©wQg dOog™
OooooooooooooQgogoao
Oooooo4ogooooogogogoao
Oooooooooooogogoao
O oo oowoOoooogoogaoao
Oooooo4gogoooooggogaog
Ooooocooooooogogoao
OooooocoooooooQgogoao
Oo0oooo4gogooooogoggogog
Ooooocooooooogogoao
Ooo>ooooooooQgogoao
OoDoooo4dgooooogogogog
Ooooocoooooooggogoao
OooooocoooooooQgogoao

I I I [y
N Iy I

oo
O o
O 0Oo0oood

oboooo

O oOoooo
O 0Oooo
OoOoo0oooogoogoao

Oooooogogoao
OooooogoQgoao

Ooo0oQgoos

OB OO

OOooooogogoao
OoooooogoQgoao
Oooo0oooogogogoao

O O0gQooQgooooo

O
O

OO Qoo oooo
Ooooooogogogoao

Oooooogoooogoo

OooooogoQgoao

4317817 B2 2009.8.19

Ooooooogogogoao

10

20

30

40

50



(52) JP 4317817 B2 2009.8.19
godooooooO0ooo0ooooooooooooooOooooOoooooooonoao
O00o00o0o0ooooooooo o000 o oo o oo oo ooooooooogan
DDDDBDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDD
oo oooooooooonoOan
ooOoooao
O00o0o0o0ooo0ooooooooooooooooooooooooonooononOoan
oo oooooooooooooooooonoddn
gooooooo0oooooooooooooooooo oo oooooonoao
0dodup 0000000000 bbb b o000 o0ooooooad
p0o0oooobooooodododdooogooooooooobooan
ooooooooooboooo,, pbooobOOooOoOobobObOoooobooooaon
god0oooooo0oooooooooooooooooOoo oo oooOooooonoao
O0o0oo0o0ooooooooooooooooooooooooooonononononOoan
oo ooooooooooooooononoOdn
godoooooooooooooooooooooooOoo oo ooooooboao
oooooboooob, p00oboooooao
Ooooogogao
Oooooano

&£ 4A
E ki IL-1RI itk
15C4 27R2 26F5 ril-Ira
1C50 16 pM 2pM 26 oM 32 pM
959, (SRaBA
15pM~18pM | 21pM~49pM | 19pM~36pM | 22pM~ 46 pM
OoOogogoogao
OoooOooao
& 4B
ErL TL-IR1 HifE
15C4 27E2 10H7 24812 rEHL-ra
1C50 7pM 28 pM 7.5 pM NA 20 pM
93%% {SHERA 5.8pM~79 22 pM ~ 35 5610M~ 10 NA 17 pM ~ 23
pM pM nM pM
oooooao
Ooo0oao
£ 5
o N
F NS A—4— 15C4 26F5 27F2 IL-1ra
104 1C50 126 pM 410 pM 249 pM 241 pM
7 5% TSRS 47pM~ 339pM | 213pM~790pM | SBpM~T703pM | 124pM~ 471 pM
1319 IC50 11t pM 174 pM 579 pM 381 pM
5% FEHRA S9pM~ 208pM | 60pM~S01pM | 249pM~ 1.3nM | 167pM~ 875 pM
E=EH 1C5H 126 pM 372pM 387 pM 264 pM
- 05% [EFERGR -
(7747 % ) 62pM~ 255pM | 187pM~ 739 M | 202 pM ~748pM | 134pM ~ 517 pM

gboobooobobobooboooooboobobood
ooooboooooobooooboooooooooobooooooobooboooobooo
gboobooooooboobotboboooboobobobooooboboboboooono

O
O
O

O

OO0 ooo®©dogoao
Ooooooodgooao

Ooo0ooooQgooao

10

20

30

40

50



I ey e ey e e e s s [y
Iy [y ) Ry e ) [y
ey e e e e e e e e e e s Y [y
I ey e e e e e e e s s [y
Ooo0oooooo0o0 oo oo o0 oo oo oo oo oLo0WwWoDpDoooooooDooooooDoDoO oo ooDoooQgogoo
e e s e ey e s e e e e s Y [

Oo0oooooo0oooDooooooooogodg

I e ey B e s e I A

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

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

Oo0oooooooooDooooooooogodg

oo oooooo oo oD oo oo oD oDoo OoOgooooo

OoooOoooooooooooooogoogoog

OoooODo0ooDOhoooDh oo ooOooooooDoogooogao

Oo0oooooooooDooooooooogodg

OO0 Oo0ooDooOo0o oo oDoooUo0ooDoDooogoQgoooo

Oo0ooooooo0ooDooooooooogodg

OO0 oDoDoooo oo o oo oo oDoDoo oo oooo

Oo0ooooooooooooooooood

OooooooooooooooooooooogooOoooao

OoOo0ooooo4ooooDooogogoooooogogdg

OO0 OooDoouo0o oo oDooOoUo0ooDoDoogoggoooo

Oo0oooooo0ooDooooooooogodg

I B [y v s e I A

Oo0ooooooooooooooooood

OooooooooooDooo o oo ooooogooooo

OO0 oDooooo0ooooogogooooogodg

OO0 Do oDoouo oo oDooOoUoOooDoDoogoggoooao

OO0 oDooooo0oooooooooogodg

e B ey v A

Oo0oooooooooooooooodg

oo oooooo oo o oo o oo ooooogooOoooo

OO0 oDooDoo4Qo0ooDoog4gogoooogodg

OOo0ooooU0ooooooouUooDoDoo4gogooooogdg

(53)

OO0 oDooooo0Doooogoooooogodg
Oo0oooooo0oooooooooodg
OO0 Do oDoogo4QoooDoog4gogoooogodg

OoooooooooooooDoDoooooooogodg
OoooooooooooooDooooooooodg
OO0 oDoooU0ooooogoguUooDoDoo4gogooooogdg

O
O
O

OO0 oDooooo0oooogogoogooooogodg

Ooooooo0ooooooooDoDooogooooogodg

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

OO0 oooooo0oooooooooog

OoooooooooooooDooooooooogodg

OoOooOoooDhoooogooogoooogoogoo

OoOoOoooooooo obOooobDooooogogoogood

[

OO0 oDooooo0oooogogooooogodg

OoDooooo0oooooouooDoDoo4gogooooogdg

oo ooDoooo0Tooooooooogodg
Ooooooooooooooooood

OoooooooooooooDooooooooogodg

Ooooooo0oooooooooooooooood

OO0 oDooooo0oooogog4gogoooogodg

OOoDooooo0ooooooooDoDoo4gogooooogodg

[
el

oo oDoDoooo0oooooooooodg

Ooooooo0ooooooooDoooo0oooooogodg

4317817 B2 2009.8.19

Oo0oooooooooooooooodg

Ooooooo0oooooooooooooooood

OO0 oDoooo4Qo0oooog4gogoooogodg

OOo0oOoooooooooooouooDoDoo4gogooooogodg

OO0 oDooooo0oooooooooodg

OoooooooooooooDoooo0oooooogdg

Oo0oooooooooooooooodg

Ooooooooooooooooooooooodg

OO0 Do ooo4Qogoooog4gogoooogodg

OO0 ooooU0oooooooUooDoDoo4gogooooogodg

OO0 oDooooo0oooogogooooogodg

OoooooooooooooDoooo0oooooogodg

oo ooooo o oooooooooodg

Ooooooooooooooooooooooogodg

OO0 Do oDoogo4QoooDoog4gogoooogodg

s s e s e e e

OO0 oDooooo0oooogoooooogodg

OoooooooooooooDooooooooogdg

Oo0oooooo0oooooooooogodg

OoooooooooooooDooooooooogodg

10

20

30

40

50



oo o0oooooooooooo0Dooooo o0 oDoDoooUoooDoDooogogoooao

I e i s [ O i e = [ O Y

OO0oooooooooodoooDoooDooDoooogooooogogd

s o O |

oo o0oooooooooooUo0ooDoooo oo oDoDooooUo0oDoDooogogoooao

e R O R s = S [

Oo0ooDoogogooooDoogogogooooogodg

O OO

OO0 o0ooodgogoao

OOoo0ooooo

O

Ooooooo0ooooooooooogoooao
Oooooooooooooooooogoooao
OO0 oDoo0oUoooDoDoo4dgooooogodgoooao

O0Ooo0oooao

OoOoo0oo0odgdao

(54) JP 4317817 B2 2009.8.19

gboboooooooboboboooooboboboboooonon
gboobooooobooboboboooooboboboboooonn
gboobooooobuobobooooouobuobobooboooonn
gooboooooobooooboobocoooboobooooobooooao
gboboooooboobobooooooboboboboooonn
ugboodoaoaoaao

obooooboboboboooobooboboboono
ugboobooooobooboobooooboooboann
loooooooobooooooobOooooooooobOooboooOoooOooDon

goobooooooboooobobooooboboooo0obaeb0oOoOonO
gboobooooooboobobooboooooboboboboooonn
uybobooooobuobdxk obooooboboboboooonn
gooobooooooboooooboocoooboobooooobooooao
100k 00O0OooOOobOO0oOO0ooooobDobOoboooooboobonb

gbdbtobao0bO0obOobobooboooboboboboooonn
goooboooooobooooobooooobooboooooboooooao
gbobooooooobobobooooobobor oboooono
gboobooooobooboobooboonor oboboboboooooan
000000000000 D0oDOoDoooDoooDooo®" 0000
gooboooooobooooboobocoooboobooooobooooao
"YU 000000000000’ 000000000000 DO0D0
ugboobooooobobdo obooooboboboobooooan
goobooooooboooooboobooooboooooooboor ooao
gbobooooooobobotboooooboboboboooono
gboboobooobooboboboobooobokoboboooonn
gooobooooooobOoboooobooooobooboooooboo” kO
goboboooooooboboboooooboboboboooono
gbooboooonor oboboobooooobobobobooooan
ugbobooooobobobobooooobobobooboooooan
gooooo’ oobobooooobobooooboobooooobooooao
gboobooooobogo obooooooboboboboooonn
ugbooboooooboobobobooobogor obooboooboobao
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CATTGG G -3
( BINEES 49)
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Xbal Kozak M 8 P S Q L

3 all-1R115C4 k 75 4=— ( EIHES 48):
5’-CTT GTC GAC TCA ACACTC TCC CCT GTT GAAGCT C -3’
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EE#EILE R T TS T FIL (Goodwin et al.,

1983, Nucleic Acids Res. 11:6873-82; Genbank Zi&ES

X00004)
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FEES ., BEUETODHFRESEL "RV FTFoIELTFHILESD

YYADHFRIZHEEF

(Gasser et

al, 1982, Proc. Natl. Acad. Sci. U. 8. A. 79:6522-6; Nunberg et al., 1980,

Cell 19:355-64; Setzer et al., 1982, J. Biol Chem. 257:5143-7;

McGrogan ef al., 1985, J. Biol. Chem. 260:2307-14)
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WRESAEEE pBR3 2 2625 (Genbank HHES

J01749)
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al., 1988, Mol Cell Biol §:466-72, Genbank ZiRES

J02400)
4299 ~ 4565 |HTLV—1 LTRFAAVICHETAEETI NS —IL AL

(Seiki et al., 1983, Proc. Natl. Acad. Sci. U. 8. A. 80:3618-22, Genbank

ERES J02029)
4574 ~ 4730 | SV40 165, 19S@AT A +=/FE7 §-47 MRS H40 by

(Okayama and Berg, 1983, Mol. Cell Biol. 3:280-9, Genbank

BHES 102400)
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ooo
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= 7
ZS5AER
HES
2 ~ 881 DL TEEARES LAV ERLECO e Ty (¢ —FSH) IZTHFETZ
EE#IE - R)7TFNELTFIL _ ~ (Goodwin er al.,
1983, Nucleic Acids Res. 11:6873-82; Genbank BHES
X00004)
882 ~2027 |AMEAMvY RIEFOERBLY 24—+ (DHFR) JAE—%—. cDNA3—
FB2%l. L UVFODHFREFEHELE RV FTFZNELTFI
EELIYIADHFRE ZHEIETF (Gasser et
al., 1982, Proc. Natl. dcad. Sci. U. S. 4. 79:6522-6; Nunberg ef al.,
1980, Cell 19:355-64; Setzer ef al., 1982, J. Biol, Chem, 257:5143-7,
McGrogan ef al., 1985, J. Biol. Chem, 260:2307-14)
2031 ~ 3947 | FUEL) UHET—A—BEFBEVE. co |l iIZBHAETZXIRD
HEHERAEEL P BRI 2 205 (Genbank Accession
Number J01749)
3949 ~ 4202 | SVA OB OE—4—. ToNLH—HBLUHENES (Takebe et
al., 1988, Mol Cell Biol. 8§:466-72, Genbank Z#EES
J02400)
4299 ~ 4565 |HTLV—1 LTRFAAVICHFETAEEI ALY —TILAYE
(Seiki ef al., 1983, Proc. Natl. Acad, Sei. U. §. A. 80:3618-22, Genbank
BRES J102029)
4574 ~ 4730 | SV40 168, 19SDAT F4AF +=/P0t7 3= TR HBET S0y
(Okayama and Berg, 1983. Mol. Cell Biol. 3:280-9, Genbank B2%& %S
J(2400)
4755 ~ 6158 [ Xba lffubSa |l ISHEDEDrVh hCh 1E#HcDNA, FTREN
%Eﬁi“gﬁ%ﬂﬁtd)ﬁﬂﬂk LHIZ, COEHEHI T AL MRIIEZUTIZRY (BHE
Xbal )
TCTAG ACCACCATGG ACATCAGGCT CAGCTTAGTT TTCCTTGTCC
TITTCATAAA AGGTGTCCAG TGTGAGGTAG AACTGGTGGA
QTCTGGGGGC GGCTTAGTAC AACCTGGAAG GTCCATGACA
CTCTCCTGTG CAGCCTCGGG ATTCACTTTC AGAACCTATG GCATGGCCTG
GGTCCOGCCAG GCCCCAACGA AGGGTCTGGA GTGGGTCTCA
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TCAATTACTG CTAGTGGTGG TACCACCTAC TATCGAGACT CCGTGAAGGG
CCGCTTCACT ATTTTTAGGG ATAATGCAAA AAGTACCCTA TACCTGCAGA
TGGACAGTCC GAGGTCTGAG GACACGGCCA CTTATTTCTG TACATCAATT
BsmB1l

TCGGAATACT GGGGCCACGG AGTCATGGTC ACCGTCTCTA
GTGCCTCCACCAAGGGCCCA TCGGTCTTICC CCCTGGCACC CTCCTCCAAG
AGCACCTCTGGAGGCACAGC GGCCCTGGGC TGCCTGGETCA AGGACTACTT
CCCCGAACCG GTGACGGTGT CGTGGAACTC AGGCGUCLTG
ACCAGCGGCG TGCACACCTT CCCGGCTGTC CTACAGTCCT CAGGACTCTA
CTCCCTCAGC AGCGTGGTGACCGTGCCCIC CAGCAGCTTG GGCACCCAGA
CCTACATCTG CAACGTGAATCACAAGCCCA GCAACACCAA
GGTGGACAAG AAAGTTGAGC CCAAATCTTG TGACAAAACT
CACACATGCC CACCGTGCCC AGCACCTGAA CTCCTGGGGG
GACCGTCAGT CTTCCTCTTC CCCCCAAAAC CCAAGGACAC CCTCATGATC
TCCCGGACCC CTGAGGTCAC ATGCGTGGETG GTGGACGTGA
GCCACGAAGACCCTGAGGTC AAGTTCAACT GGTACGTGGA
CGGCGATGGAG GTGCATAATG CCAAGACAAA GCCGCGGGAG
GAGCAGTACA ACAGCACGTA CCGTGTGGTC AGCGTCCTCA
CCGTCCTGCA CCAGGACTGG CTGAATGGCA
AGGAGTACAAGTGCAAGGTC TCCAACAAAG CCCTCCCAGC
CCCCATCGAG AAAACCATCTCCAAAGCCAA AGGGCAGCCC
CGAGAACCAC AGGTGTACAC CCTGCCCCCA TCCCGGGATG
AGCTGACCAA GAACCAGGTC AGCCTGACCT GCCTGGTCAA
AGGCTTCTAT CCCAGCGACA TCGCCOTGGA GTGGGAGAGC
AATGGGCAGCCGGAGAACAA CTACAAGACC ACGCCTCCCG
TGCTGGACTC CGACGGCTCC TTCTTCCTCT ATAGCAAGCT CACCGTGGAC
AAGAGCAGGT GGCAGCAGGG GAACGTCTTC TCATGCTCCG
TGATGCATGA GGCTCTGCAC AACCACTACA CGCAGAAGAG
CCTCTCCCTG TCTCCGGGTA
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5°all-1R1 15C4 BET5A%—  ( mAES 53)
5- CAGCAG AAG CTT CTAGAC CAC CATG GGG TCA ACC GCC
Xbal Kozak M G S T A

ATC CTCG -3
I L ( EBHBES SS)

3'all~IR1 15C4 B F 51~ — ( BHEBE 54):
5'- GTG GAG GCA CTA GAG ACG GTG ACC AGG GTT CC-2°
T § A S§ 8§ V T V L T G(GRHEES 56
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gooad
& 8
FSRE FigH
AES .
2 ~ 881 DUOTFTEFES G ERLEYD YTy {a—FSH) IZHEETS
EE#EILE R TTZIESTHIL (0-FSH) (Goodwin et al.,
1983, Nucleic Acids Res. 11:6873-82; Genbank ZHEES
X00004)
882~ 2027 [MEMETYRADEFOEBLY24—+ (DHFR) JOE—%—, cDNAJ—
FBES., BEUFODHF REERLE - RIFTFoIAEDTFILESS
YYADHFRIZHEEF
(Gasser er
al., 1982, Proc, Natl. Acad. Sci. U. S. 4. 79:6522-6; Nunberg et al.,
1980, Cell 19:355-64; Setzer et al., 1982, J. Biol. Chem. 257:5143-7;
McGrogan et al., 1985, J. Biol. Chem. 260:2307-14)
2031~ 3947 | 7B Y UittER— N —BIEFEEIVE. co | i [ZBHFHTSRAEZFD
HERERESL P BRI 2 285 (Genbank &$%&S
Number J01749)
3949~ 4292 | SVAOMBTRAE—4—, TN H—BXIUEEEA (Takebe et
al, 1988, Mol Cell Biol 8:466-72, Genbank Accession Number
J02400)
4299 ~ 4565 [HTLV—1 LTRFAAVICHETAEEI AV H—ILALR
(Seiki et al., 1983, Proc. Natl. Acad. Sci. U. 8. A. 80:3618-22, Genbank
BHRES J02029)
4574 ~ 4730 | SVA0 165, 19SDRT F4AE /1047 4= tMZEET S vty
(Okayama and Berg, 1983, Mol. Cell Biol. 3:280-9, Genbank Accession
Number J02400)
4755 ~ 6173 | Xba lfMeéSa | [SMEEDED15CA4EHI gG1 cDNA
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(60) JP 4317817 B2
oodoao
£ 9
TS5AE K
HES

2~ 881 DU TEEEY DAGERILECQe YTy b (e —FSH) IZTHETS
ES#EIE R TFTZIEL T FIL (Goodwin ef al.,
1983, Nucleic Acids Res. 11:6873-82; Genhank Z&ES
X00004)

882 ~ 2027 |HEAMIVACE FOEBLAY2%—+t (DHFR}) JAE—%—, cDNAZ
—FE3, HFUGZD DHFREEHLE "R 7FIELTFILEESD
YZPADHFREZEGEF

o ) ~ (Gasser et
al., 1982, Proc. Nat. Acad. Sci. U. S. A. 79:6522-6; Nunberg et al.,
1980, Cell 19:355-64; Setzer et al., 1982, J. Biol. Chem. 257:5143-7;
McGrogan ef al., 1985, J. Biol. Chem. 260:2307-14)

2031 ~ 3947 | FLEL UMY —A—E@HEBEFBETE. co | i IZBFETIRXETED
HHEESEESH pBR3 2 265 {(Genbank B4&S
Number J01749)

3949 ~ 4292 | SVAOMMTRAE—4—. TNV —HBLUERER (Takebe er
al., 1988, Mol Cell Biol 8:466-72, Genbank Z4HZES
JO2400) )

4299 ~ 4565 \HTLV—1 LTRFAAVICHETDIEEI ALY —IL AV
(Seiki et al., 1983, Proc. Natl. Acad. Sci. U. §. A. 80:3618-22, Genbank
BRES J02029)

4574 ~ 4730 |Sv40 168, 19SMAT° AL +-/70E7" 4-99 Mz BT S MY
(Okayama and Berg, 1983. Mol. Cell Biol. 3:280-9, Genbank &#&2

J02400)

4755 ~6164 Xba lfifilSa | IFEEOBOrVh hCh2E#HcDNA, TREMF |

%§$Fﬁﬁ®mﬂtktt‘:@ﬁﬁ?ﬁb%yhmﬂﬁuFtri(mﬂﬁ
Xbal
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TCTAGA CCACCATGGA CATGAGGGTC CCCGCTCAGC TCCTGGGGET
CCTGCTATTG TGGTTGAGAG GTGCCAGATG TGAGGTCCAG
CTGGTGCAGTCTGGGGGAGG CTTGGTACAT CCTGGGGGGT CCCTGAGACT
CTCCTGTGCAGGCTCTGGAT TCACCTTCAG TGGCCATGCT TTGCACTGGG
TTCGCCAGGCTCCAGGAAAA GGTUCTGGAGT GGGTATCAGG TATTGGTACT
CATGGTGGGACATACTATGC AGACTCCGTG AAGGGUCGAT TCACCATCTC
CAGAGACAATGCCAAGAACT CCTTGTTTCT TCAAATGAAC AGCCTGAGCG
CCGAGGACATGGCTGTGTAT TACTGTACAA GAAGAAACTG
BsmB1

GGGACAATTT GACTACTGGGGCCAGGGAAC CCTGGTCACC GICTCTAGTG
CCTCCACCAA GGGCCCATCOGTCTTCCCCC TGGCGCCCTG CTCCAGGAGC
ACCTCCGAGA GCACAGCGGCCCTGGGCTGC CTGGTCAAGG ACTACTTCCC
CGAACCGGTG ACGGTGTCGTGGAACTCAGG CGCTCTGACC
AGCGGCGTGC ACACCTTCCC AGCTGTCCTACAGTCCTCAG GACTCTACTC
CCTCAGCAGC GTGGETGACCG TGCCCTCCAGCAACTTCAGGC ACCCAGACCT
ACACCTGCAA CGTAGATCAC AAGCCCAGCAACACCAAGGT
GGACAAGACA GTTGAGCGCA AATGTTGTGT
CGAGTGCCCACCGTGCCCAG CACCACCTGT GGCAGGACCG TCAGTCTTCC
TCTTCCCCCCAAAACCCAAG GACACCCTCA TGATCTCCCG GACCCCTGAG
GTCACGTGUCGTGGTGGTGGA CGTGAGCCAC GAAGACCCCG
AGGTCCAGTT CAACTGGTACGTGGACGGLG TGGAGGTGCA
TAATGCCAAG ACAAAGCCAC GGGAGGAGCAGTTCAACAGC
ACGTTCCGTG TGGTCAGCGT CCTCACCGTT GTGCACCAGGACTGGCTGAA
CGGCAAGGAG TACAAGTGCA AGGTCTICCAA
CAAAGGCCTCCCAGCCCCCA TCGAGAAAAC CATCTCCAAA
ACCAAAGGGC AGCCCCGAGAACCACAGGTG TACACCCTGC
CCCCATCCCG GGAGGAGATG ACCAAGAACCAGGTCAGCCT
GACCTGCCTG GTCAAAGGCT TCTACCCCAG CGACATCGCCAGTGGAGTGGG
AGAGCAATGG GCAGCCGGAG AACAACTACA
AGACCACACCTCCCATGCTG GACTCCGACG GCTCCTTCTT CCTCTACAGC
AAGCTCACCGTGGACAAGAG CAGGTGGCAG CAGGGGAACG
TCTTCTCATG CTCCGTGATGCATGAGGCTC TGCACAACCA CTACACGCAG

Sall
AAGAGCCTCT CCCTGTCTCCGGGTAAATGA TAAGTCGAL
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OOoooao
® 10

JZZAE R

SNEE

2 ~ 831 DLTEFRES VAVERLEC e T vk (¢—FSH) IZHAETD
ES#IE - RUFPTFLELTFIL (Goodwin ef al.,
1983, Nucleic Acids Res. 11:6873-82; Genbank ZiEE
X00004)

882 ~ 2027 MEMEY2RUEFOEBLAYY4—F¥ (DHFR) JBE—4%—. cDNAZXD
— FEH., $LUVEODHFREF®RLE R 7T T FHILERD
YY9ADHFRIZHEGEF

(Gasser et
al., 1982, Proc. Nail. Acad. Sci. U. 8. 4. 79:6522-6; Nunberg et al.,
1980, Cell 19:355-64; Setzer et al., 1982, J. Biol. Chem. 257:5143-7;
McGrogan et al., 1985, J. Biol. Chem. 260:2307-14) 7

2031 ~ 3947 | PEL) UMY —A—BEFHEIVE. co |l ilICEHETIXEFD
BRERESLpBR3 2 28 (Genbank 2485

J01749)

3940 ~ 4292 [SVAO0HMBIJOE—4—. TN H—HLUEEES (Takebe et
al., 1988, Mol Cell Biol. %:.466-72, Genbank ZHEES
J02400)

4200 ~ 4565 {HTLV—1 LTRFEAMVIHETRAEEI ALY —ILALE
(Seiki et al., 1983, Proc. Natl. Acad. Sci. U. 8. 4. 80:3618-22, Genbank
BiREE J02029)

4574 ~ 4730 | SV40 165.198MRT 3AF +=/F4t7 §-U0 tMZEET BAvHY
{Okayama and Berg, 1983, Mol Cell Biol. 3:280-9, Genbank ZHEE

JO2400) _

4755 ~ 6161 | Xba l#ffitSa |l [SEEDEODI15CA4EHI gG2 cDNA ]
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YLUTEGES VAPERILEYQaY Ty b (a—FSH) [CHAETS
BEERL - RIFTFNALTHIL ) _ (Goodwin et al.,
1983, Nucleic Acids Res. 11:6873-82; Genbank BHES

X00004) :

882 ~ 2027

HERITVZADE FORBLAY 24—t (DHFR) JAE—4—, cDNAZ
— KB, BETGEODHFRES#EILE-R)FTZILST I
EELVYVADHFREZBIEF (Gasser et

al., 1982, Proc. Natl. Acad. Sci. U. 8. A. 79:6522-6; Nunberg ef al.,
1980, Cell 19:355-64; Setzer ef al., 1982, J. Biol. Chem. 257:5143-7,
McGrogan et al., 1985, J. Biol. Chem. 260:2307-14)

2031 ~ 3947

FUoEL) Uit —A—BEFHEVE. co |l iIZBFETIRXEFD
HEREAEZEL P BR3 2 2845 (Genbank &$3&5
J01749)

3949 ~ 4292

SVA40THE—4—., TNV H—HBLUHEES (Takebe et
al., 1988, Mol Cell Riol §:466-72, Genbank ZHRES
J02400)

4299 ~ 4565

HTLV—1 LTRFAAMVICHETSAEEI ALY —ILALK
(Seiki et al., 1983, Proc. Natl. Acad. Sci. U. 8. A. 80:3618-22, Genbank
BHREE J02029)

4574 ~ 4730

SV40 165 19SMAT° I4AN /17047 -0 tMZ BT H4viay
(Okayama and Berg, 1983. Mel. Cell Biol. 3:280-9, Genbank ##%S
J02400)

4755 ~ 6167

alffilSa | IFEEORMDrVh hCha4BE#HcDNA, TRER
FIRAEOEIN &L B2, COEHI ST A L FRRIIZUTISRYT (BAF

X
L
558)

oanto

Xbal -
TCT AGACCACCAT GGACATGAGG GTCCCCGCTC AGCTCCTGGG
GCTCCTGCTA TTGTGGTTGA GAGGTGCCAG ATGTGAGGTC
CAGCTGGTGCAGTCTGGGGG AGGCTTGGTA CATCCIGGGG
GGTCCCTGAG ACTCTCCTGTGCAGGCTCTG GATTCACCTT CAGTGGCCAT
GCTTTGCACT GGGTTCGCCAGGCTCCAGGA AAAGGTCTGG AGTGGGTATC
AGGTATTGGT ACTCATGGTGGGACATACTA TGCAGACTCC GTGAAGGGCC
GATTCACCAT CTCCAGAGACAATGCCAAGA ACTCCTTGTT TCTTCAAATG
AACAGCCTGA GCGCCGAGGACATGGCTGTG TATTACTGTA
CAAGAAGAAA CTGGGGACAA TTTGACTACTGGGGCCAGGG

BsmBl

AACCCTGGTC ACCGTCTCTA GTGCCAGCAC CAAGGGGCCATCCGTCTTCC
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(64) JP 4317817 B2

CCCTGGCGCC CTGCTCCAGG AGCACCTCCG
AGAGCACAGCCGCCCTGGGC TGCCTGGTCA AGGACTACTT
CCCCGAACCG GTGACGGTGTCGTGGAACTC AGGCGCCCTG
ACCAGCGGCG TGCACACCIT CCCGGCTATCCTACAGTCCT CAGGACTCTA
CTCCCTCAGC AGCGTGGTGA CCGTGCCCTCCAGCAGCTTG GGCACGAAGA
CCTACACCTG CAACGTAGAT CACAAGCCCAGCAACACCAA
GGTGGACAAG AGAGTTGAGT CCAAATATGG TCCCCCATGCCCATCATGCC
CAGCACCTGA GTTCCTGGGE GGACCATCAG TCTTCCTGTTCCCCCCAAAA
CCCAAGGACA CTCTCATGAT CTCCCGGACC CCTGAGGTCACGTGCGTGGT
GGTGGACGTG AGCCAGGAAG ACCCCGAGGT
CCAGTTCAACTGGTACGTGG ATGGCGTGGA GGTGCATAAT
GCCAAGACAA AGCCGCGGGAGGAGCAGTTC AACAGCACGT
ACCGTGTGAT CAGCGTCCTC ACCGTCCTGCACCAGGACTG GCTGAACGGC
AAGGAGTACA AGTGCAAGGT CTCCAACAAAGGCCTCCCGT
CCTCCATCGA GAAAACCATC TCCAAAGCCA
AAGGGCAGCCCCGAGAGCCA CAGGTGTACA CCCTGCCCCC
ATCCCAGGAG GAGATGACCAAGAACCAGGT CAGCCTGACC
TGCCTGGTCA AAGGCTTCTA CCCCAGCGACATCGCCGTGG
AGTGGGAGAG CAATGGGCAG CCGGAGAACA
ACTACAAGACCACGCCTCCC GTGCTGGACT CCGACGGCTC CTTCTTCCTC
TACAGCAGGCTAACCGTGGA CAAGAGCAGG TGGCAGGAGG
GGAATGTCTT CTCATGCTCCGTGATGCATG AGGCTCTGCA CAACCACTAC
Salt
ACACAGAAGA GCCTCTCCCTGTCTCTGGGT AAATGATAAG TCGAC
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ogoooao
£ 12
FSREF
AEE
2~ 881 DUTFEEAES AVERLECDe YTy k {¢—FSH) ICHETS
EEEIL - R)TFTFZIELTHIL (Goodwin et al.,
1983, Nucleic Acids Res. 11:6873-82; Genbank BRES
X00004)
882~ 2027 |HEMEIYRACEFOERBLY 24—+ (DHFR) JOE—%—, cDNAZ
— FE25. BEVEODHFREEHILER)T7FILLLTFIL
#E5H v 7ADHFREEEF
{Gasser et
al., 1982, Proc. Natl. Acad. Sci. U. S. A. 79:6522-6; Nunberg ef al.,
1980, Cell 19:355-64; Setzer et al., 1982, J. Biol. Chem. 257:5143-7;
McGrogan ez al., 1985, J. Biol. Chem. 260:2307-14)
2031 ~ 3947 [ FELD) UMEYT—A—EBEFHLIUVE. co |l i IZEITETIXTFD
WREAEEL BRI 2 285 (Genbank ERES
J01749)
3949 ~ 4292 ISVAO0FAE—4—, TNV —BEUEEES 7 (Takebe ef
al., 1988, Mol Cell Biol 8:466-72, Genbank - Accession Number
J02400)
4299 ~ 4565 |HTLV—1 LTRFAAVICHETAEEI ALY —ILALR
(Seiki et al., 1983, Proc. Natl. Acad. Sci. U. S. A. 80:3618-22, Genbank
BRES 102029)
4574 ~ 4730 | SV40 165, 195MAT" AL +=/F0E7 4-¥0 $hZ BT S b0y
(Okayama and Berg, 1983. Mol. Cell Biol. 3:280-9, Genbank B#&ES
J102400)
4755 ~6164 | Xba lfffEéSa |l IBMILDRNDTISCAERHI eG4 cDNA
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cagcagggga acgtcttote atgetcogty atgeatgagg ctctgoacaa ccactacacg
c £ te a

FIG. 1B

ASTKGPSVFP LAPSSKSTSG GTAALGCLVK DYFPEPVTVS WNSGALTSGV HTFPAVLQSS
GLYSLSSVVT VPSSSLGTQT YICNVNHKPS NTKVDKKVEP KSCDKTHTCP PCPAPELLGG
PSVFLFPPKP KDTLMISRTP EVICVVVDVS HEDPEVKFNW YVDGVEVHNA KTKPREEQYN
STYRVVSVLT VLHQDWLNGK EYKCKVSNKA LPAPIEKTIS KAKGQPREPQ VYTLPPSRDE
LTXNQVSLTC LVKGFYPSDI AVEWESNGQP ENNYKTTPPV LDSDGSFFLY SKLTVDKSRW
QQGNVFSCSV MHEALHENHYT QKSLSLSPGK
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FIG. 2B

RTVAAPSVFI FPPSDEQLKS GTASVVCLLN NFYPREAKVQ WKVDNALQSG NSQESVTEQD
SKDSTYSLSS TLTLSKADYE KHKVYACEVT HQGLSSPVTK SFNRGEC
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FIG. 4A

=i 1964 EMRL

gocageacca aggggecate cgtettecce ctggegecet getccaggag cacctecgag
agcacagecg coctgggety coctggtcaag gactacttee cegaaceggt gacggtgteg
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FIG. 4B

ASTKGPSVFP LAPCSRSTSE STAALGCLVK DYFPEPVTVS WNSGALTSGYV HTFPAVLOSS
GLYSLSSVVT VPSSSLGTKT YTCNVDHKPS NTKVDKRVES KYGPPCPSCP APEFEGGPSV
FLFPPKPKDT LMISRTPEVT CVVVDVSQED PEVQFNWYVD GVEVHNAKTK PREEQFNSTY
RVVSVLTVLE QDWLNGKEYK CKVSNKGLPS SIEKTISKAK GQPREPQVYT LPPSQEEMTK
NQVSLTCLVK GFYPSDIAVE WESNGOPENN TTPPVLDE DGSFFLYSRL TVDKSRWQEG
NVFSCSVMHE ALENHYTQRS LSLSLGK
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FIG. 5A
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gtgeagetgy tggagtetgg gggaggogty gtecagecty ggaggtocet gagactotee
tgtgeagegt ctggattcac cttcageaac tatggeatge actgggtecg ceaggetcca

ggcaagggg ot gaattaataa ataccatgca
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caaatgaac: c g actgtgegag agcacggtet
ttegactgge t gt c c tggtcaccgt ctotagt

FIG. 5B

MEFGLSWVFL VALLRGVQCQ VQLVESGGGV VQPGRSLRLS CAASGFTFSN YGMHWVRQAP
GRGLEWVA( WNDGINKYHA HSVRGRFTIS RDNSKNTLYL QMNSPRAEDT AVYYCARARS
FDWLLFEFWG QGTLVTVSS
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FIG. 3B

ASTKGPSVFP LAPCSRSTSE STAALGCLVK DYFPEPVTVS WNSGALTSGV
GLYSLSSYVT VPSSNFGTQT YTCNVDHKPS NTKVDKTVER KCCVECPPCP

gaagagcete

HTFPAVLQSS
APPVAGPSVF

LFPPKPKDTL MISRTPEVTC VVVD'
VVSVLIVVHQ DWLNGKEYKC KVSNKGLPAP IEKTISKTKE QPREPQVYTI
QVSLTCLVKG FYPSDIAVEW ESNGQPENNY KTTPPMLDSD GSFFLYSKLT
VFSCSVMHEA LHNHYTQKSL SLSPGK
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FIG. 6A
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FIG. 6B
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FIG. 7B

MEFGLSWVFL VALLRGVQCQ VQLVESGGEGV VQPGRSLRLS CAVSGFTFSN
GKGLEWVAAI WNDGENKHHA GSVRGRFTIS RDNSKNTLYL QMNSLRAEDT
FDWLLFEYWG QGTLVTVSS
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HIRT EAMBENRIIZH1E (IL1R1) HEERANTE, BEKERZ
FERENHIIL- RO ERIERETIL- 1IN SWERN A E. ERT
FEAAFIL-IRTAERNERPILIRTWEN T R, B4 |, %5
BRABOAT G HBsEENREX BSRMEEE AR Z13
18 (1L1R1) BRREESaRFHPEHIEETEX , HE
ESEQIDNO : 10, SEQID NO : 145SEQ ID NO : 16/ —Ff/~RHEY
SEBFY , IARGREREE S, RERDELEESRRELRE ,
Hu A TR EE,

§ TORE BRI E B FELLER
Ala Val, Lew, He Val
Arg Lys, Glu, Asn Lys
Asn Gln Gln
Asp Gl Glu
Cys Ser, Ala Ser
Gln Asn Asn
Glu Asp Asp
Gly Pro, Ala Ala
His Asn, Gln, Lys, Arg Arg
Leu, Val, Met, Ala,
Ze Phe, /LM A % Leu
LA, e,
Lea Val, Met, Ala, Phe e
. Arg, 14 07 3 BB
Lys ’, E‘ﬂn, Asn Arg
Met Leu, Phe, [le Leu
Leu, Val, Ile, Ala,
Phe Ty Leu
Pro Ala Gly
Ser Thr, Ala, Cys ‘Thy
Thr Ser Ser
Trp Tyr, Phe Tyr
Tyr T, Phe, Thr, Ser Phe
Val Tle, Met, Leu, Phe, Leu

Ala, /LU
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