JP 6171014 B2 2017.7.26

(19) B EEHEFT (UP) Wi F A HEB2) (1) 4 arE =
IR 61710145
(P6171014)
(45) ¥1TH FR29ETH26H (2017.7.26) 24 BHFE FROETATH 2017.7.7)
(51) Int.Cl. F 1
CO7D 495/04 (2006, 01) CO7D 495/04 108
CO7K 14/435  (2006.01) CO7D 495/04 CSP
CO7K 14/47 (2006.01) CO7K 14/43
GO1N 33/53 (2006.01) CO7K 14/47
GO 1N 33/531 (2006.01) GO1N 33/53 J
FRIEO 33 (£ 69 H) BERICKYS
21) HERES 15 8201 5-528568 (P2015-528568)  [[(73) 43 H8& 397060175
(86) (22) EEH SERE255E8 A 20H (2013. 8. 20) Yrky Z7yr—via—F14# IR
B5) BHRES 5% 2015-532645 (P2015-5326454) ~—,
43 A%\ ERR27EE1LA 1268 (2015.11.12) ANE—F A=, 2340 Ut
86) EEHEES  PCT/US2013/055700 M AB wH— e 30
87) EPSABMES  W02014/031587 THREA 100092783
87 BREAHAE SEEE26E2H27H (2014.2.27) B+ I B
ETERAE SERL284E3 A 240 (2016.3.24) (74) fCEE A 100093676
B1) BEIEXRES 61/691, 454 £EL e MF
32) 5% H SEEE24ESA21H (2012.8.21) (T4 KRE A 100120134
@) WEETERE  KRE W) #E+ AFE A

(T4 {RE A 100181168
HEL AL HB
(74) {RE A 100104282
HEL #R EBLC
BAEE IS

(c4) [BIADOEH] AWy (Olanzipine) ONTF

(G7H)000D000000

gboooag

gboogoogoan

oooao

IRZ

(L -

goooao

oooDooao

10



) JP 6171014 B2 2017.7.26

oooano

@) O 10

0o0oo0,00,00000,000000000,0,00,00000

0020000 20
ooogao
(6]
(6] J A\
?lﬁ,q)LMm
O O

L\,/Njg%Ahig/ori L\V/N\yffjﬁ\N ) 30

oooo,00,00000,000000000,0,00,00000
003%M0000000000M002000000000000000000007%00

0000000000000 00COCODOCOO

0000000000000 000O00DO

0000000000000 O00DO00O

Dooooo 40

ooloo




(3) JP 6171014 B2 2017.7.26

oooano

0o o
o ° }%/\N)L(\d%j\"‘/\
~n A ) " LN OH
A ¥y
o o ’

’

??{\NJ‘M%\N/\ 0
ey

000,00,00000,000000000,0,00,00000
D00o0ooo

0000000

00000000 O0Oooooooooo
0000000000000 000000000000000
o000

lDoooooo

nogo

oo

O OoOoooooodg
O 0Oo0oo0ooooao

ooo,00,00000.,000000000,0,00.,00000
030000000

0000000000000000000
D0000D00000000D0DO0O000O0O0O0O0O0O0O0OOOO
ooooao

oloooo

O Ooo0oooao

10

20

30

40



4) JP 6171014 B2 2017.7.26

oooano

&N\gmn\N ) 10

0pooo,00,00000,000000000,0,00,00000

0020000
ooooo
O
/\i(va\
?&H i 20
O O

0o0O0,00,00000,000000000,0,00,000000000%000
0200000000000000000D000M0D0%00000000000000 30
oo

oo3®;Co000000

0000000000000 DoOoOoooooO

000000000000 00000000000000000ao

oooooo

oooooo

|

oooao

0
TN
N

opooo,00,00000,000000000,0,00,00000
0020000



(5) JP 6171014 B2 2017.7.26

0oo00,00,00000,000000000,0,00,000000000%MO000
0?00000000000000000000MO0O02000000000000000
oooooo 10
oo3o0o0oo0on

0000000000000 D00000

0000000000000 00D0000000O000000On

oooooo



(6)

ooooao

JP 6171014 B2 2017.7.26

10

20

30

40

50



(7) JP 6171014 B2 2017.7.26

ooooooooobOoooobooooooooooan
ooooono
ooooao

()

ooooooooooboooooooban

ooooon
ooooano

Ooooooooooooogoooog
Ooooocooooooooooooo
Oo0ooDoooooooo4goooodg
Oooooooooooogogoooog
Ooooocooooooooooooodo
OO0 oDoDoooooooogogooog

Oooooooooooogogoao

L

/
N

2{/\7
B

=
o

ugboobooobooboboobood

gbobooobooboboboooobobao

10

20

30

40



(3)

ooooao

OO oo
OO o0oo

OO oo

OO oo

OO oo

OO oo

HO\(\)L”/\Q\N
H
o}

A Y

goooocooobooocooboooboog
goooao

gbooooao
god

.

gboobobooobooboboobooonn
ogoooan

gooooad
goo

(0]

gbooboooooboobobobooonn
gboooad

oooooao

goo

/

>

()
S\

0
/
/ N\/\/\)\\H/\G\H

/
N

JP 6171014 B2 2017.7.26

10

20

30

40

50



ooooood
gbooooonon
oboooooan
uond
ooooood
obooooan
gbooogogan
ooooood
gbooooonon
gbooooan
ooooood
oo
oboooooan
gboogoogoan
ooaod
obooooan
obooooan
ooo
gbooooonon
oboooooan
ooo
ooooood
obooooan
gpoooo

/

oogd

gono

uono

uono

gono

(e 8
oty

oooooao
oooooaon
oooao

o R |

(O
S\

N

gbooooooboboooonn

4

oooboooooooboooooooao

oboooonon
obooooan

[ |

€))

o

JP

6171014 B2 2017.7.26

gbooooooba

oooooooooao

oooooooooao

ubooooboobd

gboooooobad

gbooooooba

10

20

30

40



(10) JP 6171014 B2 2017.7.26

ooooao
/

(D

oooooooooobooooooobao
goooood
oooooog
ooooano
/

»
HO\(\j\\ NA@N@

000000 DO0D0O0ODO0OO0DOD0DO
oooooono

oooooo

ooooao

O O
o /A)LM)k
o SN N
”[LMN\ )
N
O
Oﬂ
0oo0.,.00,00000,000000000,0,00,00000

0020000
oooQo

O O
U N
% N7 (

10

30

40

50



0D,00,0000

(11)

,000000000.,0,00.,0

JP

6171014 B2 2017.7.26

lnoooo?

gboooaooagano

O

DooDOoo0ooooooo200

gbooogano

0

O

S0oo0oo0oQ

googao

godao

O

O
OJ
O

O
O
O

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

oy e R e o A R
0y ) e R e 1 o

OoOo0oooogoUoooooUddUooDooooUd oo oo oo oo Lo oDooojo|jgg|ooioo|g|g
Ooo0ooooo0ooooo4o00 oo oDooo0 oo oo LoD oDoooooooooioo|gogoooioco|go|g

Oo0oooooooooooooooooogogooood
OO0 oDooggUoooDooUogooDooog4goooodg
OOo0ooDooooooooooooooogogooao
Ooo0ooooooooDooooooooogogooao
OO0 o0oDooggUoooDoDooggUooooogogogoao
OOo0ooDoooooooooooooogogogoao
OoOo0ooooooo0oooooooooogooao
OO0 0o0DoogdUooDoDooUggUoooooogogoao
Oo0ooooooooooogooooogogoao
Oo0oooooooDooooooooogogooao
Oo0oooooooooooooooooogogooao
OOo0ooDooooooooogooooogogoao
Oo0ooDoooooDooooooooogogooao
Ooo0ooooooooooooooooogogooao
OO0 o0ooDoogog4oooDoDooggooooogogoao
OOo0o0ooDoooo0oooooooooogogooao
OOo0ooooooooooooooooogogooao
OO0 o0oDoogogUooDoDooggUogoooogogoao
OOo0oooooooooooooooogogooao
Ooo0oo0oooooo0oDooooooooogogooao
OO0 0o ooggUoooDooggUooooogogogoao
Oo0oooooooooooooooogogooao
Oo0oo0ooDoooo0oDooooooooogooao
Oo0oooooooooooooooooogogooao
Oo0ooDooooooooogooooogogogoao
Oo0ooooooo0oooooooooogogooao
Ooo0ooooooooooooooooogogogoao
OO0 o0ooDooo4ooooooogooooogogoao
OOo0oooooooDooooooooogogooao
Ooo0oooooooooooooooogogooao
OO0 o0oDoogog4ooooDooggooooogogoao
OOo0ooooo0oooooooooooogogooao
Oo0oooooooooooooooooogogooao
OO0 0DoDoogogUoooDoDooggUoooooogogoao
Oo0ooDoooooooooooooogogogoao
Oo0ooooooo0oooooooooogogooao

oo oooooogoooio;ioioo;oioinooioi-o
OO0 OoDoooogogQgogooomioioog|igiooiolio

Ooo|iio o|ooo

[ i |
OO |g|g
O o |g|g

O Oooo
O Oooo
I Y o Y
O Oooo

O
O

O Oooo

O oOood

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

10

20

30

40

50



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

O o oooogogoo
oo ooooQgogoo
O oD oooogogog
OO0 oooogogoog
oo ooooogogoo
OooooooogooOgoao
O oo ooogogo
oo oooogogoo
Oooooooogoogoo
O oo ooogogog
oo ooooogogoo
OooooooQgoogoo
OO0 oooogogog
O o oooogogoo
OooooooQgogoo
O oD oooogogog
oo oooogogoo
oo oooooQgogoo
O oD oooogogog

OoOooooooooooo0 oo oDooo0o oo oDoooooDooogogoaog

(]
O
O

O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo

Oo0ooooo o0 oo ooo o0 oo oDoo o0 oo oDooogogogooo
OO0 ooo0oQdoooDooUo U oDoDoUooUUooDoDoogogooao
Oo0ooooo4o0ooDooo oo oDoooooooDooogogooao
OoOo0ooooooo0 oo ooo o0 oo oD oDoo o0 oo oDoogogogooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O 0Ooo

Ooo0oooooooooooooooooooooooao

Oo0ooooo40o0ooDooo oo oDooo oo ooDooogogooao
OoOo0oooooo0 oo ooo o0 oo oDooo o0 ooDooogogooo
Ooo0ooooooo0ooooo o ooDoooooooooogoogooao
Oo0ooOoooo4o0ooooo oD oo oDoo oo oDoDoogogooao
Oo0ooooo4o0 oo ooo o0 ooDooo o0 ooDooogogooao
Ooo0ooooooo0 oo ooo o0 oo ooo o0 oo oooogoogooo
Oo0ooooo40oooooo oo oDooogUooooDoDooggooao
Oo0oooooo0 oo ooo oo oDooo o0 ooDooogogooao
Ooo0oooooo o0 oo ooo o0 oo ooo o0 oo oDooogoogooo
OO0 oooo0o 0o oDooUo DU oDoDoooUUUooDoDooggooao
Oo0ooooo4o0 oo ooo oo oDooo oo oDoDoogogooao
Ooo0oooooo o0 oo ooo o0 ooDoDoo o0 oo oDoogogooo
e ) e e e e e sy e s e Yy o
Oo0ooooo4o0 oo ooo oo oDoooooooDoDoogogooao
Ooo0oooooo0 oo ooo o0 oo oDoDoo o0 oo ooogogoooo
Ooo0oooooooooooo o oooooooooooogoogooOoao
Oo0ooooo4o00ooooo oo oo oooooooDooogogooao
Ooo0ooooo4o0 oo ooo o0 oo ooo o0 ooDooogQgooao
Ooo0ooooooooooo oD ooDooo o oooooogoogooao
Oo0oooooo00ooDooo oo oo ooogooooDoDooggooao
OO0 oooooo0 oo ooo oo oDooo o0 ooDooogogooao
Ooo0ooooooo0 oo ooo o0 oo ooo o0 oo oooogoogooo
OO0 oOoooo4Q0oooouoo oo oDoDoogUoUUooDoDooggooao

(12)

O
O
O

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

Ooooooogogao

OoooooQogogoao

OooooocOoogoao

Ooooogogao

[
el

OoooooQgogoao

6171014 B2 2017.7.26

OooooocOoogoao

Ooooogogaog

OooooQgogoao

OooooocOooOgao

Ooooogogaog

OoooooQgogoao

Oo0ooooo0oooooooDooDoooo0DoDooooooooodg
OoooooooooooDoooooooooooooooodg
Oo0oDoo0oDoooDoDooUooDoDoDoDUogUDoDoDooggUgoooogod
OOo0ooooo0ooooooo0ooDoooo0oDooooogoooodg
OoooooooooooDoooooo0oooooooooodg

OoooooOoogao

Ooooogogaog

Oooooogogoao

OoooooOoogoao

10

20

30

40

50



(13) JP 6171014 B2 2017.7.26

oooano

2 |
S
0
=

gooooood

gbobooooooboobobobooooobobobooboooboobobao
oooooooooobooooooobooooooan

gboooooooobaoaob

OoooOooooodg
Oo0oooooood
Oo0oogogogoood
Oooooooodg
OoOoo0ooooQgdg
O0Ooo0oooogd

/
N
e
N=
N">s
RS

Al
ooooao
oooooo
oooooo
oooDo
O O

3{“\m/ﬂf~%312;> tg%Atrjiigk
0, of

ooo,00,000,000000000,0,00,000000000,0000000
0020000

oooooo

oooao

o) B{A\H L\v/
o) N N
E{A\Q/HTV%EI;;> :!%At?\N /
O b

ooo,00,000,000000000,0,00,000000000,0000000
00®0000000000,0000000000%M0%00%M000000000
o0oo0oO0o0oO0oooOoooo?20003W0000000000000000000
ooooao

10

20

30

40

50



(14) JP 6171014 B2 2017.7.26

0000040 000000000000000000000000000000000
oboboooobooboobobooooobobobooooboobobobooonn

gooooao
oodoao
o) o R o)
54 Pt )zN—NH—g }NH—NH—g
O, OrR', 0 ™ R
poooooooooooao
ogoooao
Ooooao
gooodo0ooooooooo0oooouoooooo oo oooooooOooooooOonOao
goooooooobobobobibooo oo oooooaa
gooooao
oodoao

0

) P °

N ERIN-S—E §s

SN C(RY -, BN R ,

Ooooooo0oooooo0o oo ooooooDoDoooogoooao

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

O

Ooooocoo0ooooooooooogoOooao

O

gboboobooooonn
0000000000000 0000D00000000 DaraalkylD D OO0DO0OO

ooooocoooooooonn

gooooooobood

gboobooboooooboobobobooooboobao

ugbooogoooobod

goobOooooooocooooao

gbobooboooooboobobonb

gboaao
goooocoooooocooooboobooooboooooboooooooooooao
gbobooooobooboboboooboboboboooboobobobooogono
ugboobodoaodado

gooao
gbobooooobooboboboooboboboboobooboboboooonn
gboboobooooonn
goobOooooobooocooooboooooboooooboooooooooooao
gboboobobooonn
gboobooooboobobobooobobobobooobooboobobooooan
ooooocooooon
goobooooooobobobooobobobobooobooboboboooono
gbooooao
gbobdoooobooboboouoouoboboboboooboobobooboooonn

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

10

20

30

40

50



(15) JP 6171014 B2 2017.7.26

oooooooooboooobooooooooooboooooooboboooobooo
gboooooboooboobotboboooobooboboboooooboboboboooono
obobooooboobooboobooboooobooboboboooooboboboboooonn
ugbdoboouobobobobooouooobouoboboboooouoboboboboooonn
oooobooooooboooobooooooOoooooboooooobOoooobood
oboobooooboobobobooooobooboboobooboooboboboboooonn
ugboobooobooboboobooooobooboboboooobobobobooooan
oooooOoooooboooooooboooooao

gbooooag
gbobooobooboobooboooboooboobobobooooobobobobooooan
oooooooooboooobooooooooooboooooooboboooobooo
ooooooooobooooboooooobooooobooooooobooboooobooo
obobooooboobooboobooboooobooboboboooooboboboboooonn
ugboboooboboboobooooobuoboboboooobobobobooooan
ooooboooooobooooboooooooooobooooooobooboooobooo
oboobooooboobobobooooobooboboobooboooboboboboooonn
gobooobooboboooobooboboboobooobooboboboboboobobobaa
oooooooooboooobooo0 booooboooooobOoooobooo
gboobooooooboobotbobooooboobobobooooboboboboooono
gbooboooboobobobooooboobobooboao

ooooon

oooboooooobOooooboobooo

gboooag

googao

z/\
Z\
o
N

z
|

A,
z
T~
%
—

A
w

oooooon
oooooo
oooooo
oooao

ooo,00,000,000000000,0,00,000000000,000000
0020000

10

20

30

40

50



(16) JP 6171014 B2 2017.7.26

oooooano
Ooo0oao
0]
Q \
?{\”J\(\)fn:'
O)

o O
K/NMOH WHn\N /
0 ) 0

>

0,00,000,000000000,0,00,000000000,000000
3DDDDDDIZIDDDDpDDDDDDDDDDlDDZDD3DDDDDDDDDD

0o
0o
00000000000 W020003%W000000000000000000
0ooooo
ooogo
000004000000 000000000000D0000000D00D000000O0
0000000000000 D0D0ODO0ODO0ODDO0DO0ODO0ODOO0DOoODOoODOoOD
oooooo
0ooooo
0 o) R4 0
fS-tpt ):N—NH—g >\-NH-NH—§
6 OrRY, O b o
0000O0O0o0O0oooon
0ooooo
ooogo
0000000000000 D00D00000D000000000D00000O00DoOoaog
0000000000000 D0DO0DO0ODO0ODDOODODODO
oooooo
ooogoao
0]
) o .9

NN bR-E B3
—N (R*) —, ;—N=§’ R4 , 6 , C”)
0000oO0O0o0O0o0oOooon
00“4000000000000000000000D00D0OD0D0D0D0D0DO0ODOODOO
0oooDoooDooao
0000000000 DoooOnDn
0000000000000 D0000000000000a0
0oooDOoOoDoOooooao
0000000000000 DOD0OO
0000000000000 DOoOD0oOoOOoag
oooooo
000000 D00D0DO0D0O0O0DO0ODO0ODOODOnD
ooooao
oooooo
oooooo

10

20

30

40

50



) JP 6171014 B2 2017.7.26

ooooao

ooo,00,000,000000000,0,00,000000000,000000
0020000
oooooo

goood
o O
0] }{\NJLM/U\N
P N n
H ™5 o
o O
ol
N
N
I

ooo,00,000,000000000,0,00,000000000,000000
IZIDDIZIDDlDIZIDDDZDIZIDDIZIDDIZIDDDDDDDDDDDDlDDDZDDDD
0oo0o0O0o0oo0oO0oO0ooooooao

oo®000000

ooooo

oooao

0000040000000 00000000000000000000000000A0
0000000000000 000D0000D000DO0O0o0ooDOoooooao
oooooo

ooooao

0 0 R* 0 0

§s bt )ZN—NH—g >~NH-NH—§ § g3

O OrR' 0o % o 0

ooooooooooon
040000000000000000000000000000000000000A0
ooooooooog

oooobooooobood
oooobOooooboocoooboboooobooooao

oooooboooooonon

ooooobooooooooooooao

OoOoo0ooood

10

20

30

40

50



(18) JP 6171014 B2 2017.7.26

00000000000 D0O0O0O0oooan
0oooooo
000000000000 O0000DD0oOoOooooao
ooooao
0o'0c0000000,000000,000000
00?00000000,000000,0000000000%'MO0000%000000
0000000000000 00200000000000000000000
oo0®000000
ooooo
0oo0o0O0o0oooOoOooooao
000000000000 00000000000000a0
oooDoooooao
gooooo
000000000000 O000D0O0oO0oO0ooooao
ooooao
oooooo
oooooo
ooooog
O O
o ey
oy 1™
Ho Mo o o |
O O

N ey .

ooo,00,00000,000000000,0,00,00000
0020000

oooooo

ooooao

O
?ﬁ“u%p
O O
%“HMN/\ o
L\V/N\U*/ﬁﬁ\N )

o)

O O
O \ },{\”J\(\/)ﬁj\@
o bl

O

ooo,00,00000,000000000,0,00,0000000000000°?%2
00000000000 000000000M0020000000000000000
oo3®;Co000000

00000000000 DoO0oO0oDoooo

10

20

30

40

50



(19) JP 6171014 B2 2017.7.26

0000000000000 O0OO0DOO
ooooao

000000 D0DO0DOD0O0O
oloooao

ooooao
oooao

C) OQf:;>
N
?{A\H/ﬂf\ﬁn {

ooo,00,00000,000000000,0,00,00000
0020000

oooooon
ooooao

i O?
N
}L/\N)L(\ﬁ/m (

10

ooo,00,00000,000000000,0,00,000000000M0000°2
000000000000 0000oooooooo?200000000000000000 20
ooo

oo3®0o000000

0000000 DO0o0o0ooOoOooooo

00000000000 D0O0O0O0oooan

oooooo

0000000000000 000D00000oO0oooooon

oooooo



(20)

ooooao

obooooag

JP 6171014 B2 2017.7.26

10

20

30

40

50



(21) JP 6171014 B2 2017.7.26

ooobooOooooboobooooooboboObooooboooan
ooooono
ooooao

/
N
(N——)—\NHZ
N—
oHal
H S

ooooon
ooobooOooooboobooooooboboObooooboooan

oooooon
ooooao

»

oooon
uboooooboobobooooboobobobooobooboboboooooan
ooooao
gbooogooboobobooooboboboboooboobobobooobgnon

gooon

O
O
O
O
O
ooooao

/
N
{ )re
N
N—
1
avils
N" s
R3
= 1
Ooooono

oooooo
Oo0oooo

10

20

30

40



(22) JP 6171014 B2 2017.7.26

ooooao
o o0
SalRaae
oy e
H m O’ O O 3
o o0

}z/\uw@ 0 .
N
0]

ooo,00,000,000000000,0,00,000000000,000000
0020000
oooooo

oboooad

O
Q \
3{A\N/ﬂfv7N 20
H ™o

o o | 0
ooo0,00,000,000000000,0,00,000000000,000000
00®0000000000,0000000000%M0%003%M000000000 30
00000000000'MO0%000%000000000000000000
ooooo
oooo
00000“00000000000000000000000000000000000
0000000000000000000000000000000000000
DooooOo
ooooo

o o R? 0

5% P—f b />=N—NH—§ >LNHNH—§

6, OorRf o A 40
0oooooOoOooOooooo

ooooo

oooo
0000000000000000000000000000000000000000
000000000000000000000000000000000000000
DooooO



(23) JP 6171014 B2 2017.7.26

ooooao
o 0 0
N bRnegd e
— N (R-L) -, %-NZE’ R4 , 0 ,
00DO0oD0ODO0OoODOooOoDooO
004000000000000000000000D0000000000000000
0ooDooooon
000000 DO0OD0O0ODOoOoD
0000000000000 D00D0000O0DO0ODODOan
00oo00oDo0oOooOooooao
0000000000000 DOD0OO
0000000000000 D00DO0OD0O0OO0DO0ODODOO0ODOODOnD
oooood
0000000000000 D0DO0ODO0OD0DO0ODO0ODO0OODODO
ooooao
ooloooao
oooooo
0ooooo
O O
© o
T 1
H ™5 0O o |
O O

N -
Ry Wﬁ

ooo,00,000,000000000,0,00,000000000,0000000
0020000

oooooao
ooooo
0O O
}LL/\H/[L(\/}r)nJ\N/\ Oo \
N

Ay st
O O 3 H O?

0O O

ooo,00,000,000000000,0,00,000000000,000000
000000 oo000?00000000000000000000TMO0DO0D?200000
0000000000000 000

10

20

30

40

50



OoOoooooooooooooooDooooooooaog

oW

O
O

(24) JP 6171014 B2 2017.7.26

oo®00o0000
00000
0000
0000040 000000000000000000000000000000000
0000000000000 00000000000000000000oonoan
000000
Ooooo
0, .9 R 0
st Pt )ﬁ:N—NH—é >LNHNH—€
o ORY 0 . % Y 10

’

ooooobDooooooo
040000000000000000000000000000000000000

oooooon
000000 D0OO0DOoOD0O0OO
0000000000000 O0O0DO0O0OO0ODOO0DODO
OoOoooooooao
0000000000000 DO0ODO
0000000000000 O0O0DO0OD0O0ODO0OO0DODODOO
ooooao 20
0000000000000 O00DO0O0O0ODO0OO0DOoO0DOoODOoOD
oooo
0'00000000,000000,000000
0?00000000,000000,0000000000'MO0000%0000000
0000000000000 Oo02000000000000000000000
o3o0oo0oo0on
oooo
00000000 DOoO0OO
0000000000000 O0O0DO0OO0ODOO0DODO
0000000000000 O0OO0ODOO0DO 30
ooooao
0000000000000 O00DO0O0O0DO0OO0DOD0OO0ODOOD
ooogo
oloooao
ooooao
oooo
O O
o ° \ B{A\ﬁ/ﬂt\ﬂiL\N/A\T
S )LMD A O 0
P N n
H ™5 o o |
O O

H

oo,00,00000,000000000,0,00,00000
020000 50



O
O

-

O

O
O
a
u
O
O
a
O
g
a
g

O © A\
}L/\ N
r;ll)L(\/Tm {

O
O

O
O

S

(25) JP 6171014 B2 2017.7.26

ooooao
oooao

}{A\ﬂ/ﬂfwin ( \W%AhTﬂ/

O O

”)L(\%L

0Do0,00,00000,000000000,0,00,0000000000M0O000
2000000000000 0D0D000O0O0NO0O02000000000000000

0

030000000

0000000 0000oooooaon

000000000000 0000000000000000an 20
ooooao

000000000000 000000000000ooOooooaon

oooo

0Oloooo

gooon
good

30
0Do0,00,00000,000000000,0,00,00000
020000

gobooaod
oooao

o) clﬁi;;>
N
}_{\H)J\{\/),m O

O
g
a
u
O
O
u
O
g

oo,00,00000,000000000,0,00,0000000000000?2
0000000000000 O0O0DO0ODO0Wo00?0000000000000000D0 40
0o

o3o0oo0ooon

0000000000000 D0O000

0000000000000 O00DO0O0O0DO0OO0DODOoODOan

ooooao

000000 o0O0D0O0OD0oO0O0nDn

ooooao



(26)

ooooao

O ; O
/

(0
S\

O
J
/ NJ\/\)L” N

OooQooogogo o
OOoo0oooogod
OoOoooood
OoOoo0oood
OOooooogod
O
O

OooDooooooooQgogoao

O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0oooo

uobooboooooboobobobobooooboooboao

JP 6171014 B2 2017.7.26

ooobooooooobOooooooobooooboooobooobooo

ugbooboooooobooboboboooooboboboboooboobobao

gboobooooooboobobooboooooboboboboooboobobao
ugboobooooobooboboboooouobobobooboooboobobao

gbobooooooboobobobooooobobobooboooboobobao

10

20

30

40



(27) JP 6171014 B2 2017.7.26

ooooao

x@dx

S| 10
Oooooo
ooloooo
O0ooooo
Oooooo
“% "N N
oy Ty
H 0 O o |
20
O O
//\/U\(\/)/U\
ST
0
ooo,00,000,000000000,0,00,000000000,0000000
0020000
Oo0oooo 30
Ooooo
0]
Q A\
E{A\N/HTVTN
H m O
o o O O
/\/U\(\a/u\
}Q/\MN/\ & mN/\ O
40

OooooogQgQg
OoOoo0oooogoQgd

Iz
3
z
3;
®)
T
z
3?
z
x

o,00,000,000000000,0,00,000000000,000000
*00000000000,0000000000%'MO0%00%0000000000
oooooOoOooooo?0003%WO000000000000000000

ooo

0o

0004000000000 0000000000D000D0D0O0000OO00O0DO
0000000000000 000D0D00000000DD0O0O0o0oooooaDn

oooao 50



(28) JP 6171014 B2 2017.7.26

Doooao
o) 0 R? o)
5% FP—f b )ZN-NH-% >\~NH-NH—§
6, OrRY, 0 % 4
0000000000000
Doooan
0000
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000 10
DoooDoO
Dooon
i o)
N brwesd 8
—N (R*) —, %—NZE’ R* , o | )
0000000000000
0D040000000000000000000000000000000000000
Doo0oo0o0O0oO0
0D0000000000000 20
0000000000000 00000000000000
000000000000
0D00000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000
D0000000000D000000000000
Dooon
oo'oooo
Doo00DoO
Doooo0 30
o 0
i e
N n
H ™o o o |
o O
/"%“QM

ooo,00,000,000000000,0,00,000000000,000000
0020000
ooooaoao



ooooao

/’%“NM

O OoOoooogogooao
O Ooooogogogoao
O Ooooogd

O Ooooogdg

nnne

Oo=w

OoOoooooooooooooDoooo0ooooogdg
Ooooooooooooooooooogoooa.o

@)

! O?
N
EAH%m (

o O

O

ano

(29) JP 6171014 B2 2017.7.26

0,00,00,000000000,0,00,000000000,000000
00000000000 O0000200000000000000000000%

R4
SalVas]

oooooOooooobooon
0000000000000 0000D000D000000000000O0000an

Oo0ooogoQgogoao
OOoooood
OoOoo0ooood
O Oo0oooaog
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O O0Oo0oooaog

O

OO0 ooooogogog
oo oooooogogoQg
Ooooooooogoogoo

O

O

O

lDooooooao.,o
200000000 ,0
oooooooooon
S0opooo0o0n

ogoo

goooooooonon
gboboooooag
ugbooogoooobod

gooao

ugbobooooooad

goo

O
O

O

O
O

00000000000000000000

04000000000000000000000000000000D0000
ooooobOoooooboooOoooboobooooboooooooooooao

) i
NH-NH—§  §—s—

b

gbooooogoooboboo

oooao
gbooooboobobobooobogoobooboboboo
ooooooood

uoop,poooon

000, 0000000000 loopooo?000000
loo200000000000000000000

gboooooooboboao
uboooobooboboboooboobooboboobooao

gbooooaooaoaao

10

20

30

50



(30) JP 6171014 B2 2017.7.26

Oooloooo
oooooao
oo0oQoo
O O
O //\)L(\d/u\
T P O
H ™5 o o |
O O 10

oy -

ooo,00,00000,000000000,0,00,00000
0020000

ooooon
ooooao
20

O?
RS
SN
O O

%“QM

O O
O)

0oo0o0,00,00000,000000000,0,00,0000000000M000
2000000000000 0D00DO0O0O0O0MWO0?200000000000000
g

03000000

00000000000 DO00O0oD

000000000000 00000000000000000D000o0oooooan
0o0oO0O0ooooooao

00000000000 000D00000000

oooo 40
g

a

|

30

loooo

gooao
ooo

i O}?
N
?(\HJT\)fm {

Oo0o0,00,00000,000000000,0,00,00000
0020000
ooooaoao 50

OoooooQgoooao



(31) JP 6171014 B2 2017.7.26

o
)
Iz
iy
z
=

(6]
000,00, 00000,000000000,0,00,000000000WM0000232
0000000000000 D00DO0000MOo0?200000000000000000
goao
oo3o0o0oo0oon
00000000000 oO0oO0ooooao 10
0000000000000 00D0000000000000000000000000
000000 D0DO0o0oO0oDoO
oooooo
0000000000000 DOooao
oooooo
ooooao

/
N
(2
0] o N—
A -
H
O

gbobooooobooboboboooboboboboooboobobobooogono

20

O

gooao
gooboobooobbooono
ooono
0ooao 30
/
(N
w
o 0 N—
\/\/\)\N/\Q\ / \
H N

o)

O Ooo0oooao
O 0o o0oo

oooooooooboooobooooooooooboooooooboboooobooo 40
O

ooooon

ooooooooooooooooao

ooooon



(32) JP 6171014 B2 2017.7.26

ooooao

@h%

ubooouobooboobooouobobobooboooboboboboooboobobao

10
gobooon
gbooooooboboooonn

ooooao

u
O
g
a
O
oboood

N
0O N=—
o N/\Q\ /\ 20
0 H N S
N H
O
@]
goooooooboootoootboootbooo0o oo oo oo o oo ooooooOon
gooooooooooooooooooooooooooooooonboao

ugbooboooooobooboboboooooboboboboooboobobao
uybdoobooooobuoboboboooooboobaa

OoOoooo
O oOoooao
O 0Ooooo

30

O
O
O

ugbobooooobooboboboobooooboooboaa

Oooooogogogoao
OooOoo0oooOoogoao
Ooooogogaog



gooao
AMAS
BTG
BuzN
DCC
DCM
DIEA
DMF
DMSO
EDTA
KLH
SATA
TEA
THF
TFA

DIC
DMAP
EDC
NHS
TFP
PNP
TBTU

HOBT
DEPBT
BOP—C
DTT

Oo0ooooo0oooooooooogQgo.™
Oo0oooooooooooooooogoOgoOo.
OO0 oODooo4o0ooDoooogoooogQgo™
Oo0oDoooooDooooooooogoQg™
Oo0ooooooooooooooOgodg™d
OO0 oODooo0oUooDoDoo4gogooooogQg™

O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
OoOoooo
O o0Ooo0ooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooao
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O oOoooo
O o0Ooooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoo0ooao
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo

O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OoOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0O oO0ooog

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

|

|

(33) JP 6171014 B2 2017.7.26

N—(a—ULASF7EMEI)RIIUASIRFIRTIL
=R = bR

F)TFILTE

SooaAFUIANLKRDAER

sooarey

CAYVTAELIFILTIY

N, N=CAFILKRILLFTER

CAFILRILKRFIFR

IFLYVOTPEUMEER; (ethylenediaminetetraceticacid)
F—R—=WYURYEAELT =Y
S—T7EFILFFEBEN-RISUALZID)L
FJIZFILTIY

TrSEFOTSY

RV AOFEEE

EiR

SAVTAELALRD 43K

N, N—CAFIL—4—-FI/EYSY

1—IFIL—3(3=—CAFIFI/7OB ) AILRSA2RFERFOSOYFR

N—EFRFSRIVUAER
TrITAFBRTIZL
p—=kO7z=)L

O— (RUYFYFPY—JL—1—AJL)—N, N, N, N —
FrSAFILHYOZY LFISZILAORL—F

N—EFBFIARDIR)TI =L

—(PIrFIRAKRYLFFY)—1, 2, 3—RUVFSDY
A=DIN

EX2—FFY—8—FXHJYLIDZIJ)KRRT+ B
CSFFTYRYL—IL

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

O
O
O
O
(]
O
O

—4(3H)—A>

O

10

20

30

40

50



Iy e e e ey e e R e s s [y
Ooo0ooooooooo0>wWoDUooooooDoooDooooDoooooDoD=EooooooDooooDoDooooUo0ooogogoogao

OO0 oDoooo4o0oooDooggogoooao
Oo0oooooo0ooooogoooooo
Oooooooooooooogoooao
OO0 Do ooo4U0oooDooggogoooao

Ooooooogdg
OoooooooQgodg
OO0 oooogg
Ooooooogg
Oooooooogdg
OoOooooooadg
Ooooooogdg
Oooooooogg
Oooooooodg
OOooooogdg
Oooooooogdg
Oooooooodg
OOooooogdg
Ooooooogg
OoooooooQgog
OO0 oooogdg
Ooooooogdg
Oooooooogodg
OO0 oooogg
Ooooooogdg
Oooooooogodg
Oooooooodg
Oooooogdg
Oooooooogdg
Oooooooodg
OOooooogdg
Ooooooogg
Oooooooodg
O Oo0ooooogdg
Ooooooogg
Oooooooodg
OO0 oooogdg
Ooooooogdg
Oooooooogodg

OOo0oooo4dooooo4doooDoooDooDooooooooogogdg
OOoooooooooooo0oooDoooooooDooooooooogodg

O
OJ

Oooooooo0o0ooooooooooooooooogogoao
OO0o0ooDoogogUoooDooUUoooDoDoo4ddooooogogaog

O
O

O
O

OoOoo0oooo
OOoo0oooao
O0Oo0oooog
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooao
O0Ooo0Ooo0ooa.o
OoOoo0oooog
OoOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
OoOoo0oooog
I B
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooog
I B
OoOoo0oooao
O0Oo0oooog
OOoo0oooog
I B
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooao
O0Ooo0Ooo0ooa.o
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooao
O0Ooo0Oo0ooao

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

OoooooQgogoao
Ooo0oooOoogao
Oo0ooogo-gogaog
Oooooogogao
Ooo0oooQoogoao
OooOooooOoogoao
Ooooog=®= »

OooooogQg-g

Oooo0oooQgdg

|

Oooo0oo0oogoood

Oooooogog-g

Oooo0ooogoQgQg

Oo0Ooo0oo0ooodgad

Ooooooggdg

Ooo0oooQgogoao
OooOooooOoogao
Oo0ooogogogaog
Ooo0oooQgogao
OoooooOoogoao
Ooooogogogaog
OoooooQgogao
OoooooOoogao
Ooooogg=® »

OooooogoQg-g

OoOoo0ooodgadg

OOoooooggdg

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

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

OooooogooQg-g

OoOoo0ooodgdg

OOoooooggdg

(34)

OooooogQgdg

OOoo0ooogoQgdg

OOooooogogdg

Oooooogogoao
OoooooQoogoao
Oo0ooogoQgogaog
Ooooooogogao
OoooooQgogoao
OooOooooOoogoao
Ooooogogogaog
OoooooQgogao
OooOoo0oooOooQgao
Ooooogogogaog
Oo0oooQgogoao
OoooooOooQgao
Oo0ooogogogaog
Oo0oooQgogao
OoooOooo=T O

Oooooogogdg

Ooo0ooogoQgQg

|

|

Oooo0o0oogoood

Ooooooggdg

OooooogoQgQg

I [y [y |

OOoooooggdg

[ R |
O O O

JP

O
O

LS5O popopoooooo

O

6171014 B2 2017.7.26

oooooooao

O
O

O

O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Oo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo

O

O

O

ogoo
gbooooooogao

O Oooo
O 0Oooo
O 0ooo

0

O

O

ogoo

Oo0ooogogogaog
Oooooogogao

0

O

OoOoo0oood

O

goao

oooooao
goo

g
U

O

O

goao

0

O

O

10

20

30

40

50



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

Ooooooooo0 oo ooo o oo ooooooooogodg

OoooooooooooooooooogoogoooOoao
Oo0oooooUo0ooDoDooggUooDooogogooao
Oo0ooooooo0oDooooooDoooogogoooao
Ooooooooo0ooooooooooogoogogooao
Oo0oooogogUoooDoDooggUogoDoDoogogooao

Oooooooogdg

Oo0ooooo4o0ooD oo ooDoDogoggogooooogd

Oo0oooooo0 oo oo oD ooDoooo0ooooogdg

Ooo0oooooo o0 oo ooo o0 oo ooooooooogog

OO0 ooooQo0UoooooUoogUUoooDoDogog4gogoooogd

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

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

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

O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Oo0ooo

O
O
OJ
O
O
OJ

O
O
O
O
O
(]

O Ooo0oooao O Oooo

O Oooo
O 0Oooo
O 0Ooog
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Ooog
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooog
O O0ooo
O 0Oooo
O Oooog
O oOooo
O 0Oooo
O O0Ooog
O oOooo
O 0Oooo

O
O
O
O
O
O
O
O

Oooooooodg

O O0ooo

O 0Ooo0oo0ooao

O o0ood O Oooo0oogoood

OoOoo0oOgogno

|

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

Oooooooogdg

O Oooo

O Ooo0oooao

Oooooooogg

O Oooo

O Ooo0oooao

O o0ood O Oooo0ogoood

OoOoo0ogoogano

[

Oooooooogdg

O Oooo

O Ooo0oooao

Oooooooogdg

O Oooo

O Ooo0oooao

Oooooooodg

O 0Oooo

O 0Ooo0oo0oo0oao

Oooooogdg

O Oooo

O Ooo0oooao

Oooooooogdg

O Oooo

O Ooo0oooao

Oooooooodg

O O0ooo

O 0Ooo0ooo0oao

O Oooooogdg

O O oo

O Ooo0oooao

(35)

O O o
[ i Ry
O O o

Oooooooogg
OoooooooQgodg
OOooooogdg

O Oooo
O O0ooo
O Ooogo

O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Oo0ooogoao

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

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

Ooooooogg

O Oooo

O Ooo0oooao

OoooooooQgodg

O O0ooo

O 0Ooo0oo0ooao

O O Oooo0oogoood

O o0ood

Oooo0oOogano

Ooooooogg

O Oooo

O Ooo0oooao

Oooooooogodg

O Oooo

O Ooo0oooao

Ooooooooadg

O 0ooo

O 0Oo0ooOoo0oao

Oooooooogdg

O Oooo

O Ooo0oooao

JP

Oooooooogdg

O Oooo

O Ooo0oooao

6171014 B2 2017.7.26

Oooooooodg

O 0Oooo

O 0Ooo0ooOoo0oao

OoOooooogdg

O Oooo

O Oooooao

Oooooooogdg

O 0Oooo

O Ooo0oooao

Oooooooodg

O
O
O
O
OJ
O
O

O 0Ooo0ooo0oao

O Oooooogdg

O Ooo0oooao

Ooooooogg

O Ooo0oooao

Oooooooogodg

O 0Ooo0ooao
O 0Ooooog
O oOoooo
O o0Ooooao

O Oo0ooooogdg

Oooooooogdg

Oooooooogodg

10

20

30

40

50



e e e e e e e < S s e e e e e e e e e O s [

(7]

OoooooooooooooooooogoogoooOoao

Ooooooooo0 oo ooo o oo ooooooooogogoQg
Oo0ooooo4Qd0ooooooUoooDoDooggogoooooggaog
Oo0oooooo0 oo oo oD ooDoooo0ooooogdg

OOoo0ooood
O O0Oo0ooood

Oo0ooDoooUo0ooDoDooogUoooDooogogooao

O

OooDoooo0ooooooooooogoggogoao

O

O
=
@
a
Ooooooooo0oooooooooooogoogogooao

OooooooooooooooooogQgadg

s s e e e s e e e A |

OoOoo0ooogdg
OoOoo0oood
OO0Ooo0ooodg
OoOoo0ooogdg
Oo0Ooo0oood
O0Ooo0oo0ooO
OoOoooog
OoOoo0oood
O0Ooo0oo0oodo
OoOoo0ooog
OoOoo0ooogdg
Oo0Ooo0oood
OOoo0ooog
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oood
OOoo0ooodg
OoOoo0ooogdg
O0Ooo0oood
OO0Oo0ooogdg
OoOoo0ooog
OoOoo0oood
O0Ooo0oo0ooO
OoOoooodg
OoOoo0oood
O0Ooo0oo0ooOo
OOoooog
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oood
OOoo0ooodg
OoOoo0ooogdg
Oo0Ooo0oood
O0Ooo0ooodg
OoOoooogdg
O0Ooo0oood

OoOoooood
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OOooooogod
OoOoo0ooood
O0Ooo0Ooood
OOoo0oooogod
OOoo0oood
OoOooO0oood
OOoo0oooogod
OoOoooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0oooogod
OOoooood
OoOoo0oood
OOooooogod
OoOoooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0oooogod
OOoooood
OoOoooood

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

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

|

|

|

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

(36)

|

|

O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0ooOoo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Oo0oooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao

O
O
O

O
O
O

10 el
goo

O
O
O
O
O
O
O

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

JP

6171014 B2 2017.7.26

10

20

30

40

50



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

OO0 ooooogoUooooDoogogUoooDooogogooao
Oo0ooooooo0ooDoooo0oDooogogogogooao
Ooooooooo0ooDooo o ooooogoogooao
OO0 ooogogU00oDoDooggUoUoDoDoogogooao
OO0 ooooo4Qo0 oo ooo o0 oo oogoQgoo
Ooo0ooooo o0 oo ooo o0 oo oogoQgoo
e e e e e A sy Y O
OO0 ooooo4o0 oo ooo o0 ooDoogogoo
OoOo0oooooo0 oo ooo o0 oo oogQgoo
e e e e ) e A sy Y o O
OO0 oDoOoooo4Qo0 oo ooo 4o oooogogoo
OO0 oooooo0 oo ooo o0 oo oogQgoo
Ooo0ooooooooooooooooogogogoao
OO0 oooo4Qo0ooDoogo Qoo ooooggoo
OO0 ooOooooo0 oo ooo o0 oo oogQgoo
Ooo0oooooo o0 oo ooooooooogogoo
OO0 oDOoOooo4Qo0ooDoogog g ooooggoao
OO0 ooOooooo0 oo ooo o0 oo oogQgoo
Ooo0oooooo0 oo ooo o0 oo oogQgoo
e ) A sy Y O
OO0 oooooo0 oo ooo o0 ooDoogogoo
Ooo0ooooooo0 oo ooo o0 oo oogoQgoo
e e [ e e e e A sy Y A O
OO0 ooooo4o0 oo ooo oo ooDoogoQgoo
OO0 oooooo0 oo ooo o0 oo oogoQgoo
Ooo0oooooooooooooooooogoogoao
OO0 oDoOoooo4o0ooDooo oo ooogogoao
OO0 ooOooooo0 oo ooo o0 oo oogQgoo
Oo0ooooooooooooooooogogogogoo
OO0 oDOoooo4Qo0ooDoogo Qoo ooDooggoao
OO0 oDoOooooo0 oo ooo o0 oo oogoQgoo
Ooo0ooooooo0 oo ooo o ooooogoQgoo
e ) e ) e A sy [ O
OO0 ooOooooo0 oo ooo o0 ooDoogoQgoo
Oo0ooooo o0 oo ooo o0 oo oogoQgoo
OO0 Do ooogo4Q0ooDoogog oo oogogoao
OO0 ooooo4o0 oo ooo o0 ooDoogogoo
Ooo0ooooooo0 oo oo o o0 oo ooogQgoo

OO0 oooo4o0 oo oo oo oDoDooggooooogod
Oo0oooooo0 oo ooo o0 oo ooo4o0oooooogog
OO0 oooooo0 oo ooo o0 oo ooooooooodg
e s e e e sy e A s [

OO0 ooooooooooogogooo
Oo0ooooooooooogooao
OO0 Do ooo4gogooDooogogogoo
OO0 ooooooooooogogogooo
Oo0oooooo0oooooQgooo
OO0 0D Oo0oooogQgooDoooggogoao
OO0 ooooooooooogoggogooao
Oo0ooooooooooooQgoooo
Ooooooooooooooogooao
OO0 oDoooo4oooooogoggogooo
Oo0ooooooooooogogooo
Ooooooooooooooogoooao
OO0 oDoooogogoooooggogoao
OO0 oDoooooooooogogogooo
Oo0ooooooooooogooao
OO0 Do ooogogooDoooggogoao
OO0 ooooooooDooogoggogooao
Oo0ooooooooooooQgooo
OO0 Do ooo4QgooDooogogogoo
OO0 ooooooooooogoggogooo
Oo0ooooooooooogoQgooo
Ooo0ooooooooooooogooao
OO0 oooooooooooggogooao
Oo0oooooooooooQgooo
Ooo0ooooooooooooogooao
OO0 oDoooo4oooooogoggogooo
Oo0oooooo0ooooogogQgooo
Ooooooooooooooogooao
OO0 Do ooo4gogoooooggogoo
Oo0ooooooooooogogooo
Oo0ooooooooooogooao
OO0 Do ooo4Qo0ooDooogoggogoo
Oo0oooooooooooggogooo
OO0 oooooooooooQgooo

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

(37)

JP 6171014 B2 2017.7.26

o ooooooob oooobboooobooooao
gbooooobooboboooooobooboboboao
JLHdu0aooon

g
g

g
u

0,0 o0
oooo
ooo0Oo

O
u

O
O
O
O
O

OJ
O
O
OJ

00,000000000000
000D00000D0000000
,0 000000

10

20

30

40

50



oo oo ooooooooogodg

oo oooooooooood
= OO oOoDoooooooogoao
Oooooooooooodg
OO0 oooogogogoooogod
Ooooooooooogodg
Oo0ooooooooodg
OO0 oDoogogogoooogod
Ooooooooooogodg
Oo0ooooooooodg
OO0 oDoogogogoooogod
Ooooooooooogod
Ooooooooooogodg
Oo0ooooooooood
Oo0oDoogogooooogod
Ooooooooooogodg
Oo0oooooooood
Oo0oooogogooao
Oooooogoooao
OoooooogooooOoaoo
OO0 oooodgogoooao
Oooooogoooaoo
Ooooooogooooao
OO0 o0ooodogooao
Oooooogoooao
Ooooooogooooao
OO0 o0Doo0oodgogoooao
Oooooogogooao
OoooooQgoooao
OOoo0oooooOoooOoaoo
Oooooogoooao
Oooooogogoooaoo
Ooo0ooogooooOoao
OO0 oooodgogooao
Oooooogoooaoo
Ooo0ooogooooaoo
OO0 oooodgogooao
Oooooogoooao
Oooooogogoooaoo

(38)

(&
o

O boooooooooooaoao

O

L

O

O

L =0
o7 %
:§O
ZT
O:S
o

2

o © o) o O
) O NH\H/\|
o)
& i Ni? iN_Oﬁf@ ’
N—O
n O o O
o)
N-O N-O
RN N
O © o] ©
o O
o) o 0
N-O | NONCO
Q Y Eﬁ
o O o 0O
o)
o)
0
N—O Q
Wﬂ MEUNICETZEE[EIX1~10THD
5 O N |
o)
000000

6171014 B2 2017.7.26

10

20

30

40

50



I e e R ) [y
oo ooooOooo0 oo oo oo0 oo oo o o0 oo ooogoggooo

%DDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDD

I e e e e ) e e [y
OO0 oooOooo0 oo oo o o0 o0 oD oo o0o o0 oo ooogoogooo
e e s e e e ) e e Y A

Ooooooo0oooooooDoDoooooooDoooogogogooao
Ooooooo0oooooo0ooooooooooogoogogooao

2

[y |

OOoooooo0ooooooDooDoooooooDoooogogogooao

Ooooooo0ooooooo0ooooooooooogoogogooao

Iy )

OOoDoooo4o0ooooo4o0oDoDoooooooDoooogogogooao

Ooooooo0ooooooo0ooDoooooDoooogogogooao

Ooooooo0ooooooooooooooooooogooOoao

OOo0DOo0oooo4o0ooooo4UoDoDoDooogUogoDooogogooao

Ooooooo0o0oooooo0DoDoDooo0oooDoooogoogooao

Ooooooo0ooooooooooooooooooogooOoao

OO0Oo0oooo4U0oooooUDoDoDooUgUooDoDooggooao

(39)

Ooooooo0ooooooDoooooooDoooogogogooao

OooooooooooooooDooooooooogoogooao

OOo0o0DoooU0ooooUooUoDoDooUgUoDoDoogogooao

OOo0oooooo0ooooooDooDooooooDoooogogogooao

Ooooooo0ooooooo0oDooooooDoooogoogogooao

Iy [ )

Oooooo4o0ooooooDoDoDoooooooDoooogogogooao

Ooooooooooooo0ooDooooooooogogogooao

Oo0ooooooooooooooooooooooogoogogooOoao

OOooooo4o0oooooUo0oDoDooogUoooDooogogooao

[
el

Ooooooo0oooooo0oooooo0oDoooogogogooao

6171014 B2 2017.7.26

OoooooooooooooooooooooooogogooOoao

B I R |

Ooooooo0ooooooDoDoDooo0oooDoooogoogooao

OOo0ooooUo0ooooooouUooDoDoo4gogooooogodg

OooooooooooooooooooooooogoogooOoao

B I R

Ooooooo0ooooooDooDoooooDoDoooogogogooao

OO0 Oo0oooo0oooooUoouUoooDoDoo4gogooooogdg

OoooooooooooooooDooooooooooQgogoao
OO0 oDoogdUoooooUUoooDoDoo4ggooooogogogaog
Oo0oooooooooooooooDooooooooogogoao
OoOooooooo0oooooooDooooooDoooQgogoao

0
[‘fN 4/\L“‘\COZH
o)

NnOBEEFHHEIT1~10THS

Oooooooooooodg
Ooooooooooood
OO0 oooogogogoooogod
Oooooooooooodg
Ooooooooooood
OO0 ooDoogogogooooogod

Oooooooogdg

O O
O O

O Ooo0oo0oooao
OO0 oooogg
Ooooooogdg
OooooooQgg
Oo0Doooogg
Oooooogdg
Oooooooogg
OoOoooooogodg
Oooooogg
OooooooQgdg
Oooooooogodg
OOooooogdg
Oooooooogg
OooooooQgdg
OOooooogdg
Ooooooogdg
OooooooQgodg
O0o0Dooooogg
Ooooooogg
OoooooooQgodg
OoOoooooogoadg
Oooooogdg
Ooooooogdg
OoOooooogodg
Ooooooogdg
Ooooooogdg
OooooooQgodg
OOooooogg
Ooooooogg
OooooooQgdg
OO0 oooogdg
Oooooooogg
OooooooQgdg

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

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

O

10

20

30

40

50



(40)

JP 6171014 B2 2017.7.26

10

20

Ofd0oooooooooo0oooo0ooooboooobo oo b oo oo oobooooooon
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
Ofddooooooooooooooobo0 oo oo oo ooooooooooodn
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
Ofd0dooooooooooooooobooobo oo b oo oo ooooooooon
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
Ofd0oooooooooo0oooo0ooooboooobo oo b oo oo oobooooooon
Oododooooooooooooooooooooooooooonoao
oooooo
0000000000000 000000000000000000000000000
gfddoooooooooooobooob0oo0oboob oo oo oooooooon
0000000000000 0D000D000000000000000,000000
00000000 0,00000000000000000000,0000000000
gfdodoooooooooooo0oooobooob0oob oo oooobooooooodn
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
Oodo0ooooooooo0oooo0oooooooooob oo ooooobooooooodn
Ofddooooooooooooooobo0 oo oo oo ooooooooooodn
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
00O
oooooon
Ooo0ooao
*=3
*Na 038 7 ? Olcé)_g ETCOZX i /©/N02
N-og—¢ [ N-0¢—E | F F o mreay, | ¥ 0
L7 2L
o o PNP
ZJLKNHS EUNHS F F
TFP
Ooooooao
Ooo0o0gao
4
X i S o % o
N OOt O)LN_lu__ll,_N . N
I _N  OFt o | N(CHa)
HOBT on DEPTN BOP—CI ° N
(CH3)2
TBTU

gbooood



(41) JP 6171014 B2 2017.7.26
oooao
5
H+
e O e
SAVIRELALRSAIF | 2o0AF I WALRSAIE | 7 NCN 1—TFL—

(DIC) (bcce) 3—(3—=CAFLTFE/T7AEL)
AWK AZK. HCI(EDC)

oooooo
00000000000 D00000000000000000000000a0
oooooo 10
ooooao
O
§—§—Cl
0
00oo0o0O000oO0o0ooooooao
ooooon
ooooao
Q
-p-c
OR, 20
oooDo
oooooo
000000000000 00000000D000000000O000D0o0O0O0oooaQg
00000000000 D000000000D0000000000000000000a0
0oo0Do0oO0oOoooooooao
oooao
ooooon
ooooao
O
%—P—ORC 30
OR;
00 ., 00000000000000000000000000D00O000000000
00000000000 oOoOooao
ooooon
0000000000000 00000000000000000000000000a0
00000000000 DO0O0O00ooOooooDao
oooooo
000000000000 00000000D000000000O000D0o0O0O0oooaQg
00000,0000000000000000000000000000000000
0000000000000 0000000D0000D000o0Doo0o0oDooooooaog 40
000000000000 00000000D000000000O0O00oDooOoOooooOaog
0000000000000 00000000000000000000000000a0
0000000000000 0000000D00D00D00O0o0oo0o0oDoooonooao
0o0o0o0O0O00o0oo0oO0oooooo
oooooo



(42)

JP 6171014 B2 2017.7.26

oooo

# 6

0 0
0 NHNH,
| N 0
Q@H
0 NHNH,

o}
oooooo
0000000000000 00000000000000000000000000A0
0000000000000 O00D00000O00D0O0DO0ODO00DO0ODO0ODOOooooaGO
0000000000000 0000000000000D0000000D0000000
0000000000000 00000000000000000000000000A0
0000000000000 000000000000000000000D0000000
0000000000000 O00D000000000000000000D0000000
0000000000 DOoooOan
0oooooo
0000000000000 O0000000000000000000DO0DOoDoooag
0000000000000 00000000000000000000D0000000
0000000000000 00000000000000000000000000A0
0000000000000 O00D00000O00D0O0DO0ODO00DO0ODO0ODOOooooaGO
0000000000000 O00D000000000000000000D0000000
0000000000000 0000000000000000000000,0000
0000000000000 00000,0000000,000000000000000
0000000000000 0000000000000D0O00000DO0DOoDoooag
0000000000000 00000000000000000000D000000A0
0000000000000 00000000000000000000000000A0
0000000000000 00D0000000D00DO0DO00DO0DO0ODOoooOoaO
0000000000000 00000000000000000000D0000000
0000000000000 00000000000000000000000000A0
0000000000000 O00D00000O00000DO0DO00D0O0DO0ODOOooooaGo
0000000000000 O00D0000D00000000O00000
oooooo
0000000000000 0000000000000D00000000D000000A0
0000000000000 O0000000000000000000DO0DOoDoooag
0000000000000 00000000000000000000D0000000
0000000000000 00000000000000000000000000A0
0000000000000 O00D00000O00D0O0DO0ODO00DO0ODO0ODOOooooaGO
0000000000000 00D00000000000D0O000000
oooooo

10

20

30

40



(43)

JP 6171014 B2 2017.7.26

ooogo
=7
S/S Ny S/S|N\
o) 5 = o =
"Na'0,8 N j(HsNH &o
OO (0] 0]
0
O 0 0 = 10
&Z\/O\”/\M”MS/S AN &OY\/S\S \N|
(0] % 0]
O o)
oooooo
0000000000000 D00D00000D00D0000D0e 00000000 DO0OO0
0000000000000 00D0000000000000000000000000
0000000000000 D00DO0OD0O0ODDO0DO0OD0O0ODO0DO0DOD0DO0ODOODODaOo
0000000000000 D00DO0OD0O0OD0DO0ODO0ODO0ODO0OO0DOD0OO0ODOODOOO
0000000000000 D00D0D0000D00D0000D0O00DO0O0O0DO0OOooDoOoaOo 20
0000000000000 D00DO0OD0DO0ODDO0DO0ODO0ODO0OO0DOD0DODOOoDOooDaOo
0000000000000 D00DO0ODO0ODD0DO0DO0ODO0ODO0OO0DOD0OODOODODO
0000000000000 D00D00000D00D0000D000D0000DO0O0DOoaOg
0000000000000 D00DO0ODO0ODD0DO0DO0ODO0ODO0OO0DODO0ODOOoDOoOoDaOo
0000000000000 D00DO0OD0O0OD0D0DO0DO0OD0O0ODO0OO0DOD0OO0ODOODOOnDaO
0000000000000 D00D0000O0D00D0O00O0D0O0O0DO0O0O0DOOoDoOoao
0000000000000 00D0000000000000000000000000
goao
oooooo
0oo0DoO0oooooon 30
0000000000000 D00DO0OD0DO0ODD0DO0DO0ODO0ODO0OO0DOD0DO0ODOODOooDaOo
0000000000000 D00DO0ODO0ODD0DO0DO0ODO0ODO0OO0DOD0OODOODODO
0000000000000 D00D0000O0D00D00D00D0O0O0DO0O0O0DOOoDoOoaOg
0ooooooon
oooooo
ooooao
AFx—2Ah1
N/ N/ 0O O
0= _0 (J_\)LMJ\H 40
N
o8 Rotss
N~ °s
H
oooooo
00o0000O0O0O000O020000,000000000,0,00,000000000
0000000000000 D00DO0O0DO0ODDO0DO0ODO0ODO0DO0DOD0DODOOoDOoOoaOo
0000000000000 D00DO0ODO0ODD0DO0DO0ODO0ODO0OO0DOD0OODOODODO
0000000000000 D00D0000D0D00D000O0D0O0O0DO0O0O0DOOoDOoaO 50



(44) JP 6171014 B2 2017.7.26

oooooOooooooobooooboooooboooooobOoooooooboooooDoao
000000000000 0000000000000000MO000,000000
o0, 00,0000000000000000000000000O0O0O0000AO
gobooaod

ooooao

gooad

A X —

I s [

/ %
(N o 0 O}‘N/——\NH 10
J—\ )LMJkOH o d

DIEA. ST F I T /RATRR—F
8 =
2. TFA
090
3. m DIEA

20
(fMN
K/NMOH
@ I I
oooood
000000000000 20
oooooo 30
ooooao
O O
%“”)L(\/)r)nj\l\x/\
K/NT(\)\H/OH
n
) 0
0000000000000 D00D00000D000000000D0000000D000aOo
0000000000020 00,000000000,0,00,00000000000
0000000000000 D00DO0OD0O0D0DO0DO0ODO0ODO0OO0DODODOO0DODO 40
0000000000000 D00D0000O0D00D00D00D0O0O0DO0O0O0DOOoDoOoaOg
0000000000000 00D0000000000000000000000000
0000000000000 D00DO0OD0O0OD0D0DO0DO0ODO0ODO0OO0DOD0DO0ODOO0DOOnDOo
0000000000000 D00DO0OD0O0OD0DO0ODO0ODO0ODO0OO0DOD0OO0ODOODOOO
Oooooooooto
oooooo



(45) JP 6171014 B2 2017.7.26

ugboboooobooboboboboobouoboboboboooboboboboonod

oooooao
goooao
AXx—2Ih3
/
N
NH(CH;),CON
O
/\Q\ ) \ TEA,DCM, & {\/?L
oooooon
0Do0o0Do0O0oOoooDooo?to
oooooao
goooao
0

T I
?&/\N)L(\’Tr:j

H 0
0000000000000 0000000O00O00O00000000O0O0O0000O0
gooooooooboooooboodooooboooooobooooooooooobood
goobooodoobooooboodooooooobooooooooogobood
dooo0oO0O0O0O0O0O0O0O0dO0O0OdO0O0OOdOdOO0OO,00,000000000000000O0
oooooooooboooobooooooooooobooooooobobooOoobood
goobooodooobooooboodoooooooobooooooooogoobood
0DoDo0O0o0oooooooooto
oooooao
ooooao

0O O

£
J
@)

000000000000 000D00O0000000000O00?20
ooooon



ooooao

-~
)
Iz
3
~
e

O
o O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

oo oo oooogoQgooo
OO0 ooooooogooao
OO0 oo ooogogooo
oo oooooogoogoooo
oo oooooogoogoooao
OO0 ooDooggooao
Ooooooogdg
OoooooooOodg
O oD oooogdg
Ooooooogdg
Oooooooogodg
O o0Doooogdg
OOoooooogdg
Oooooooogdg
Oooooooodg
OOooooogdg
Oooooooogg

AFx—LAh4

BE
@ m — .
N s 2) ks8R

ooao
gboobooooooboobobao
gbooboooooboobogoboad
ooobooooobooooao
gboooooooobobo
aono

O

(46)

goo0oo0oo0oo0oooo0oooouoooououoouogooao
gooooooooooboooobououoobooooao
Oo00oo0ooooooooooooooooooan
goo0oo0ooo0ooooooououooouUouUoouogoao
gooooooooboooboooobouooooooao
A B O O O
00000000 ooooooooooooooan
Ooooooogooo
/
N
N
N=—
o8
N~ ~s
CO,H

gbooooobooboboboooboooboobobao
uboooobooboobooboooooboobooba
oooobOooooooOoooooooooooao
gbooooooag

I\

ozs

CO,H

JP 6171014 B2 2017.7.26

10

20

30

40

50



oo ooooooooooDooogogQgogoo
OoOooooooooooooooQgogoo
O oo ooDooogooooooggogoog
oo ooooDooooooDooogoggogoo
O oOooooooooooooooQgogoo
OO0 oDoDoo4gogooooogogooao
OO0 oooooooooooogdg
Oo0oooooooooooogodg
OO0 Do ooogogooooogdg
OO0 oDooooooooooogdg
Oo0oooooooooooogodg
OO0 Do ooogogoooooogdg
OO0 ooooogooooooogdg
OO0 oooooooooooogdg
Ooooooooooooooogodg
OO0 oDooooogogooooogdg
Oo0oooooooooooogdg
Ooooooooooooooogodg
OO0 oDoooogogogooooogdg
Oo0ooooooooooogdg
Oo0oooooooooooogodg
OO0 oDoooogogooooogdg

Ax—LAL6
/

.
-

ooooon

47) JP 6171014 B2 2017.7.26

10

OoooooooooogogoQgoao
OooooooooooQgogoao
Oo0oDoo4oooooogoQgogao
Ooooooooooogogoao
OoooooooooogoQgoao
Oo0ooooooooooOooao
OoooooooooogQgoao
OoooooooooogogQgoao
OooooooooooQgoao
OooDoooooooogogoao
OoooooooooogogoQgoao
Ooooooooooooogooao
Oo0ooDoooooooggogao
OoooooooooogogoQgoao
OooooooooooQgoao
OooDooooooogogogao
OooDoooooooogogoQgoao
Ooooooooooogoogooao

20
/

(—N
1) BBV TV NJ
\

S

2) Een BB N%\
e e
N
NH

2



(48) JP 6171014 B2 2017.7.26

OooooQ0
AX—UIT
/
N
N
N—
@ I
ITI S
HN 10
AMAS OO /
BU3NH2
SO,ClI /
DMF 2 (—N
y )
N N
\/ CO,H N—
N; i - @\ M
N= r}l S
/ \ HN\SQZ
N s L7 B 20
MK -H20 /
2 N
CO,H
@ 0
002
Ooooooo
0000000000000 0000000000000000000o0ooooooao 30
O000000000000000000000000O0O0O0O0OoOoOoOoOooooooao
0000000000000 00000000000000O0O0O0O0O0O0O0O0OooOoOoOaQ
O0000000000000000000000000000000O00ooooooaQ
0000000000000 0000000000000000000o0oooooooao
oo0000O000O0O0O0O0O0O0OOOOan
Ooooooo
ooooo
A¥—LAh8
/
N 40
<J WCHB
N \
A0 /
2)71u7}<’\ﬂ
o

gbooooag



(49)

JP 6171014 B2 2017.7.26

OOooooood
O Oo0ooooogd
O oo oooogdg
Ooooooogodg
OO0 ooooogd
O oo oooogdg
Ooooooogodg
OO0 ooooogdg
O oo oooogdg
Ooooooogodg

Doooo
AF¥F—Ah9
o)
0
N. S. _CH
0 Sy
D 0o o
5278 E—NH, .
2. H,N—OH
o)
Q \
0 T S
TSy m
n J_sH H e}
2898 —N -
H
o} 0
O /\(
.0/\NJ\MN S HN—s/50%
o)
Do0oOoOo
D00000O0OO0OO0OOOOOOOOOOYNmOon 20
DooOoOo
Doooao
0
T N
:’Z(\NJ\(\/TW::I
H o)
0000000000000 O0O00OO0OO0O00OO0O00O0O00O0O0O
O0e 0000OODO0OOOOOOOOOODOOOOOOOOOOOO
0000000000000 O0OOOOOOOOOO0O0OO0O0OO
0000000000000 OO0OO0OO0O0O0O0O0O0O00O0O0n
000000000000 O0OO0O0OO0OO0O0O0OO00OO0O00O0O00000
000000000000 OOOOOCOOOOOOOOOOOOO
0000000000000 O0OOO0OOOO0O0O0O0O0OO
000000000000 O0OO0OO0O0OO00OO0OO00O0O00O0O00000
0oDoeo
DOoooOo
Doooo
O O
o
N\n/(\)\N
n
o /

uobobooobobobobooooobobobooooboooboaa

ooooon

10

30

40



(50)

JP 6171014 B2 2017.7.26

ooooao
ZF%—A510
0
0
o o N-OH <;;§ 6o 0
Ho)gvﬁ$m/\ii>ﬁﬁv \ ) \o)gvﬁ$m/\75>ﬁe>
DCC/DMF
o o
52/ YE—NH, gyﬂbE‘N)%vﬁ$N/\TiyﬁE>
- H H
Ooooooano
0000000000000 00000WMO002000,000000000,0,00,0
0000000000000 000000000000000000000000000
O0o0o0oooooooooooooooooooooonooooooooon0on0ononnOan
oo ooooooooooooonoononOan
0000000000000 000000000000000000000000000
O000o0oo0oo0ooooooooooo0ooo0oooooo0oonoo0ooooon0onononOan
Oo0oooooooooooooooooooooooooobooooooonononnOan
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 oo o oo oo oo oo ooooooonOooan
Ooooooooot*™oo?o
000000
ooooao
O O
E\N%ﬁﬁw”j
bNMOH
n
@) o)
000000000000 000000000000000000
Oo0oogogao
goooano
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
O0o0o0oooooooooooooooooooooonooooooooon0on0ononnOan
oo ooooooooooooonoononOan
0000000000000 000000000000000000000000000
O000o0oo0oo0ooooooooooo0ooo0oooooo0oonoo0ooooon0onononOan
Oo0oooooooooooooooooooooooooobooooooonononnOan
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 oo o oo oo oo oo ooooooonOooan
Oo0oooooooooooooooooooooooooooooooononononnan
oo ooooootoooooooononoOan
0000000000000 000000000000000000000000000
O000o0oo0oo0ooooooooooo0ooo0oooooo0oonoo0ooooon0onononOan
Oo0oooooooooooooooooooooooooooooooooononOan

10

20

30

40

50



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

e s e e e e s ey e s e s e e Y o Ay

O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O O0OoOooao
O Ooooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooao
O Ooooo
O O0oo0ooao
O Ooooao
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooogooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O O0Oogoao
O Ooooao
O Ooooo
O O0Oogoao
O Ooooo
O Ooooao
O 0Ooo0ooao
O Ooogooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooao
O Ooooo
O Ooo0ooo
O O0Oogoao
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
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

OO0 oDooooooooooogdg
OO0 oooooooooooogodg
OO0 Do ooogogoooooogdg
OO0 oo oooooooooogdg
OO0 oo oooooooooogodg
Oooooooooooooogod
OO0 oo oooooooooogdg
OO0 oDooooooooooogodg
oo oooooooooooogodg
OO0 Do oooooooooogdg
OO0 oDoDoooooooooogdg
oo oooooooooooogodg
OO0 Do oooogogogoooooogdg
OO0 oo oooooooooogdg
oo oooooooooooogodg
OO0 0o ooogooooooogdg

Ooooogogao
OooooooQgoogao
OOo0ooogogaog
OooooogogaoQg
Ooooooogoogao
OooOoo0oooogoogao
OoooogogaoQg
Ooooooogogao
OooOoo0oooogooOgoao
OoOoooogogaoQg
Oooooogogao
Oooo0ooooogao
OOo0ooogogog
Oooooogogao
OoooooOgoogao
OOo0ooogogaog
Ooooooogogao
Ooooooogoogao
OOo0ooogogaog
OoooogogoQg
Ooooooogogo
I Iy
OoooogogaoQg
Oooooogogao
OooOoo0oooogooOgao
OoOoooogogoQg
Oooooogogo
Oooo0oooogoogao
OOo0ooogogaoQg
Oooooogogao

O Ooooo
O Ooo0ooo
OO oOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O O0Oo0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooOoao
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooOoao
O OooOooo
O Ooooo

O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0Oooo
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0oooo
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0Oooo
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao

(51)

O O0ooo

O Ooogo

OoooooooooogogQgogoao
OoooooooooooQgogoao
OO0 oDooogooooooggogao
OooDoooooooogoggogao
OooooooooooQgogoao
OooooooooooOoogoao
Ooooooooooogoggogao
OooooooooooQgogoao
OoooooooooooOoogoao
OooDooooooooggogao
OooooooooooQgogoao
OooooooooooOgogoao
OoDoDooogooooooggogao
OoooooooooogoQgogoao
OooooooooooQgoogoao
OO0 oDooooooooggogao
OoooooooooogoQgogoao
OooooooooooQgogoao

O Oooo

O O0ooo

O o0ood

O Oooo

O Oooo

O 0ooo

O 0Ooo0ooo
O Ooooao
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooogoao
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oogoao
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

O Oooo

JP

O Oooo

6171014 B2 2017.7.26

O 0Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O O0ooo

O Oooo

O Oooo

OoOoo0ooood
OO0Ooo0ooood
OoOoooood
OoOoo0oood

O 0Oooo

goao

O

O 0O oo

O

O Oooo

O

O 0Oooo

10

20

30

40

50



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

O Ooogooao

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

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

OoooooogogQgoao
OoooooogoQgoo
OO0 ooooggogao
OoooooogQgoao

O Oooo

O oOoooo
O o0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Oo0oo0oao
O oOoooo
O oOoooo

OoOoooodg
Oo0Ooo0oood
O0Ooo0ooodg
OoOoooodg
OoOoo0oood
O0Ooo0oood
OoOoo0ooodg
OoOooood
I B
OoOoo0ooodg
OoOoooodg
O0Ooo0oood
OOoo0ooodg
OoOoo0oood
Oo0Ooo0oood
OOoo0ooodg
OoOoooodg
O0Ooo0oood
OOoo0ooodg
OoOoooodg
Oo0oo0oood
O0Ooo0oo0ood
OoOoo0ooodg

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

O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
OOoo0oooaoo
O 0Ooo0oo0ooao

O 0o oo

O 0Ooo0ooo
O 0O oo

Ooo0ood

O Oooo

O Oooo

OoooooooQgoo
Ooo0oooooOgooOoo
Ooooooogogoao
OooooooQgoao
Ooooooogoao
OOooooogoggogoao
Ooooooogoo
Ooooooogoao
OOoooooggogao
Ooooooogogoo
OooooooQgogoao
OO0 ooooggogao
Ooooooogogoo
OooooooQgoo
O0o0Doooogogogao
Ooooooogogoao
OooooooQgoao
OoooooogoOoao
Oooooogogogoao
OooooooQgoao
Ooooooogoao
Oooooogoggogao
Ooooooogogoo
OooooooQgogoo
OOoooooggogao
Ooooooogoao
OooooooQgogoao
OO0 oooogoogogao
Oooooooogogoao
OooooooQgoo

O Oooo

O 0Oooo

O 0o oo

O 0ooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O 0o oo

O 0ooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0ooo
O 0Oooo
O Oooo
O O0ooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0O oo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O O0ooo
O 0ooOoo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O 0Oooo

O O oo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O 0o oo

O 0Oooo

I [ o [

O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O0Oogoao
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O 0O ogoao
O Ooogooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoao
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoao
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O0OoOgoao
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo

O Oooo

(52)

ooao

O Oooo

O Oooo

O

O 0o oo

O 0Oooo

O O ogo

OJ
O
O
OJ
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

O 0O oo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

|

O o0ood

O

O o0ood

O Oooo

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

O 0o oo

O 0ooo

JP

o

O 0o oo
O Oooo

O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O OoOooog
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

O O
O O

O Oooo
O Oooo

6171014 B2 2017.7.26

oooao

O

O 0o oo

O
O
O
(]
O
O
O
O
O
O

O 0Oooo

O

O O oo

O Oooo

O

OO oo

O Oooo

O

O 0o oo

O 0Oooo

goo

O

I [ o [

O Ooogoo

O

O
O
OJ
O
O

O Oooo

O

O 0Oooo

goao

O

O Ooogo

O

O Oooo

O

O Oooo

10

20

30

40

50



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

ey e s e o sy e s I B |
Ooo0oooooo o0 oo oo o o0 oD oD oo o0 oo oDooo0ooooo
e e s e e e e e sy e s e
e e e e e e e sy e s |
ey e e e e e sy s A B
Ooooooooooooooooooooooooooogoooooa-o
e e e e e e sy e e |
Iy e s R sy e sy o B |
Ooooooooo0 oo ooo o ooDooo o ooooogogooooo
ey e e e e e e sy e s o B |
Iy e s e e sy s o B |
Ooooooooo0 oo ooo o0 oo ooo o0 oo oDoooooooo
e e s e e e e e sy e s |
ey e s e e sy e e B |
Ooo0ooooooo0 oo oo o o0 o oD oo o0 oo oDoo4ogoooooo
e e s e e e e e sy e s o B |
ey e e e e e e sy e s |
Ooo0oooooo o0 oo oo o o0 oD oD oo o0 oo oDoo4go0ooooo
e s e e e e e e [ A
ey e e e e sy e s |
Iy e e e e sy s B
Oooooooooooooooooooooooooooooooa.o
OoOo0oooooo0 oo ooo oo oo ooo oo oDoDoo4gogooooaog
I ey e e e sy s o B
Ooooooooo0ooooo o ooDooo o0 ooDoooogogooooo
OO ooo4Qo0ooooo oo oDooUog oo oDoDoogog4gooooaog
Iy e e e e sy e s o |
Ooo0ooooooo0 oo ooo o0 oo ooo o0 oo oDooogoooooo
e e e e e e e sy e e o A |
I ey e e s e e sy e s e |
Ooo0oooooo o0 oo ooo o0 o oD oo oo oDooo0oooooo
e e s e e A e e e e e e e o A
ey e e e sy e s o B |
Iy e e e e sy A s o B |

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

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

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

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

(53)

O
O
O
O

[

JP

o

O
O

6171014 B2 2017.7.26

oooao

O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O

O

O

goo

O

O
O

O
O
O
O
O
O

O

O

O
(]
O
O

goao

O

O

O

10

20

30

40

50



(54) JP 6171014 B2 2017.7.26

0000000000000 oo oo o o oo o o oo oo oo oooooooan
godoDoDo0dooDooooooooDoogooodgoao
godonoao
gooogauod
0000000000000 o000 oo o0 oo oo oo oo oo o oooooonOoOoan
godooododoooodooOoooooooooD oo oo o bOooo o oo oDooogoao
gDt oD oo oo oD b oD b0 oD oo oo
OogOooog
Ooodoo0odgauod
Ogodooogogao
0000000000000 oo oo o o oo o o oo oo oo oooooooan
Oo0oo0ogooooooooooooo o oo oooooooooad
godoogad
oodooao
/
(—N NH,
Wl

N—
@ I

ﬁ S
godooogauod
godoao
0000000000000 oooo o oo oooooooooan
Ooodoo0odgauod
oodooao

=z

O
Xk

00oo0oDo0oO0oDOoo0Oon
0o0Oooo0oOoDOooOon
00o0ooo0oOooOoooo
00oo0oDo0oO0ooDOo0Oon
0ooooOoDOooOon
lopoooooooao
000000 DOo0oOon
0o00oo0o0oO0oDOoo0Oon
0o0o0oo0oOoDOooOon

OooooocooooooQgoao
Oooooooooooggogao
OooooooooooQgoao
Ooooooooogogoooao
OO0 ooooogo4Qgoooao
Oo0ooooQgooao
OooooooQgooao
= Y Y Y [
OooooodQgooao
Ooo0ooooQgooao
OO0 o0ooogodogoao
Oo0oooogodgooao
Oo0oooodQgooao
OooooooQgooao
Oo0oooogodgogooao
OoooooodQgooao
OooooooQgooao
Oo0oooogodQgogooao
OooooodQgooao
OooooooQgooao
OO0 oooogodgogoao
OoooooQgooao
OooooooQgooao
OO0 oooogodogoao
OooooogoQgooao
OooooooQgooao
OooOooooodgooao
Oo0oooodgooao

oooobOoooooboooooooboooooobOooooboOooooboodg

Ooo0oooooooooooogogoo



ooooao

\Cﬁ
o>: 0
N

Ooo0ooooOoooao
Ooooogogogoao
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OOoooood
OoOoo0oood
OO0Oo0oooogod
OOoo0oooogod
OOoo0ooood
O0Ooo0Oo0oood
OOoo0oooogod
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
O0Oooooogod
OOoooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0oooogod
OOoooood
OoOoo0oood
O0Oooooogod
OOooooogod
OoOoo0oood
O0Ooo0Ooood
OOoo0oooogod
OOoooood
Oo0Ooo0Ooood
OOoo0oooogod
OOoo0ooood
OoOoo0oood
O0Oooooogod
OoOoo0ooood
OoOoo0oood
O0Oooooogod
OOoooood

O
O
O
OJ

O oo oo oooogogoooog
Oocooooooogoooooo
O

O oo oo oDoogogogooog
O o oo oooogogoooog

I B |
(]
O
O
O

O

O
®)

R
.y

Ooooooooooood
OO0 oDoDooogogooooogodg
oo oooooogoooao
Ooooooooogoooao
OO0 ooooogogoao
oo oooooogooao
oo oooooogooo
OO0 ooooogogoao
oo oooooogogooao
oo oooooogooao
Ooooooooogoogooao
OO0 oooooogogooao
oo oooooogooo
Ooooooooogoogooao
OO0 ooooogogogoao
oo oooooogooao

O O0oooocoooooogoooao
O O0Oo0oooocooooooogogoooao
O
O
O
O

O 0o ooocoooooogogoooao
O O0oooocoooooogoooao

Oo oo

]

(55)

O 0Ooo0oooao

O0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0Oo0oogoao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0Oo0ooo
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Oo0oo0ooao
O0Ooo0oooaog
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Oo0ooogoaog
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Oo0Oo0oogoaog
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooaoo

l0oDoo0oDo00DO0O000D000D0000S3S
gbooooboobooboobooboooooan
ubooooboboboboobooooonn
oooooocoooboooooboooooao
goooooooboboao

gboooooboobobobooboooogonn

JP 6171014 B2 2017.7.26

10

20

30

40

50



Oo0ooooooooodg
OoDoDoogogogoooogod
Oooooogogoao
Ooo0ooogoogooao
OO0 o0o0ooodogoao
Oooooogogoao
OoooOoooQgooogQg
OO0 o0o0ooodogogao
Oooooogogoao
Ooooooogogogoao
OOoo0ooogogooao
Oooooogogoao
Oooooogogoao
OOoo0oooogoogooao
OO0 oo0ooodogoao

OoooooDooooooooogodg
Ooooooooooooooodg

OJ

O

O

OJ

O

O

OJ

O

O

O

O

O

O

O

OoooooDooogogooooogd
OoOoooooDooooooooogodg

[ R
O

OooOoo0oooogod
OooOoo0ooooOod
OoOoo0ooogd
Ooo0ooooogd
OooOoo0oooOod
OoOoo0ooogd
OoOoo0ooog
Oo0Ooo0oooao
OO0Ooo0ooog
OoOoo0ooog
OoOoo0ooood
OO0oOo0ooog
OoOoo0ooog
I B
I B
OoOoo0ooog
OoOoo0ooog
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0ooog

lDopopooDoOooDOoODO0ODOO0DODO 3

0000000000000 O0O0O0O0DOO
0000000000000 O0O0O0O0OO
000000
0000
0000000000000 O0O0O0O0OO
Doo0o0oo
ooooaQg
N= B

) S

HN  NH,

Doo0o0oo

oooboooooobOooooboobooo
oooooooooboogooboooo
oooboooooobooooboooo
oooboooooobOooooboooo

(56)

OooooogoQgoao

O Ooooo

e Y [ A |
Ooooogogoao
Oooooogogooao
OoooooOgooOooao
OO0 ooo-gogoao
Ooooogogoao
Ooooooogoogooao
OooOoo0ooOoogooao
Ooooogogoao
OoooooQgogooao
Oooo0ooOoogogoao
Ooooogogoao
Ooooogogooao
Oooo0ooOoogooao
Ooooogogoao
Ooooogogooao
OoooooOoogoao
Ooooogogoao

O
O
O
O

O

O
O
O
O

Ooo0ooogogogooao

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

OO0 o0o0ooodgogoao

OooooogoQgoao

Oooo0oooQgoo
Oo0ooooogogoQgogao
OoooooogogQgoo
OooooooQgoo
Oooo0ooogoo
Oooooooggoo
OoooooogoQgoo
Oooo0oooQgoao

JP

6171014 B2 2017.7.26

gbobooboooogno
gboboobooooogan
ugboooaoodghno
gooboooooao

loogoooooo

O

O
g
u

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

Oooooogogogg
OooooooQgdg

10

20

30

40

50



oo oooooQgoooao

Ooo0ooooooooooogogQgg

=

oo oooooQgogooQg
Ooooooooogogoo
OO0 ooooogogogog

OoooooooogoooOoao

Oooooooooooooogdg

oo ooooogQgoooao

Ooo0ooDooogooooooggdg

O o0 oooogogoo

Ooo0ooDoooooooooogdg

(57) JP 6171014 B2 2017.7.26

ooooobOoooooboooooobooooobObooooboobooooboodg
oboooooobobooooobobobobooooboobobobooogno
0000000000000 0000000O00MO000D00O0oDOoo0oOan
sdé0bOoooooooooooooOoooOoOobooOoOobobOooboOooOoonon
oooobOoooooooooobooOooobOoboooobooboooobood
gbooooooboobobobooooobobobobobooonn

uo

oboooooobooboboooooboboboboooDobobobooogno

oo
ubooouoboobobooouobuoboboboooboboboboooonn
oooobOoooooboooooooboooooobOooooboOooooboodg
gbooooooboboboooobobobobooobooboboboooogonn
uboooooobobooboooboobobobooobooboboboooooan
0000000000000 0000,08000000000000000
ooboooooobobooooobobobobooooDobobobooogno
uboooooobobobooobooboboboooboobobooboooonn
goodd

o0
ubooooboobobooouobobobobooobooboboobooogan
oooobOoooooboooooooboooooobOooooboOooooboodg
oo

ao

O

~

)
ﬁ/z

pd
Z |
T
(0)]
=
O
C§ii

H

uod
goooboooooooboooooboobooooboooobobooboooobooooao
gboobooooooboboboboooobooboboboboooboboboboon
ugbooboooooboobooboooobouoboboboooobobobooboo
goobooooooobooooooboooboooobooooboobooboooobooooaon
gbooboooooobooboboboooobooboboboboooboboboboo
gbobooooobooboobobooobooboboboobooobobobooboao
ooooboooooooboooooobooobooooboooobooboboooobooooaon
goooboooooooboooooboooboooobooooboobooboooobooooao
0000000000000 0000D0O00O00D00DYOooDO00Do0O0oooag

10

20

30

40



O

O 0Ooo0ooo
O O0Oogoo
O Ooooo
O 0Ooooo

g
u
O
g

OoOoo0oood
OO0Oooooogod

O
O
O
O
O
O

OooooooQgoooao
O
O
O
OJ
O
O

oo oooooQgoooao
OoooooooogoooOoao
oo ooooogQgoooao

OO oo
(]

|
S
o
—

Iz

OoooooooooogoQgg
Oo0ooooooooogoQgdg
OooDooooooooggdg
Ooooooooooogogg
OoooooooooogogQgdg
Oo0DoDoo4ogoooooggdg
Oooooooooooggdg

Oo0Oo0oood

O
O
O
O

Oooooo4dooooo4ggoooooggdg
O Oooo

(]

O

O

O

OO0 o0oooooooooooooooooQgg
OO0 oooooooooooooooooOodg
OO0 o0oooogogooooogogooooogg
OO0 ooooooooooooooooooQgg
OO0 oooooooooooooooooOodg

/

Ooo0oogao

O

O

O
O

O Ooogooo

(58) JP 6171014 B2 2017.7.26

06 000000CODODODODO0OO0O0OO0OOOODDODOOOOOODODODODO

O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O0Oogoao
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO ogoao
O Ooogooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O0Oogoo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

OoOoo0oood
O0Ooo0oood
OoOoo0ooodg
OoOoo0oood
I B B
OO0Oo0ooodg
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oood
O0Ooo0ooodg
OoOoooodg
Oo0oo0oood
OO0Oo0ooodg
OoOoo0ooodg
OoOoo0oood
O0Oo0oo0ood
OoOoo0ooodg
OoOoo0oood
O0Ooo0oo0ood
OoOoOo0ooodg
OoOoo0ooodg
I R B
OOoo0ooodg
OoOoo0ooodg
Oo0Ooo0oood
O0Ooo0ooodg
OoOoo0ooodg
Oo0Ooo0oood

lDooDooDO00oDO0O0D0DO0DO0OD0O0OO0DO0&dODOO0DOD

O0Oo0o0ood
OoOoo0oogod
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O OoOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OoOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
OO oOooog
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0OoO0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Oo0ooo
O OoOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
OO oOooog
O Ooooo
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

SV
A Y

gbooooadg

oooooooooboooobooooooooooboooooobOoooobooo
oooooooooobooooobooOooooboOoOoooboooOooooboooOooDbooo

10

20

30

40

50



Oooooooo= oogodg

O Oooooaoo

(59) JP 6171014 B2 2017.7.26

oooooOooooooobocooobbop0o0obOOOO0OOoODbODOOpOOOOOOODO
gbooooobpbO0ObO0OO0OO0O0OD0c0DbOO0OO0ODO0DODODbODODODbOOODODODO
gboooooboobooboooobobobooboooboppbO0obO0obO0oOob0Oobobo
ubouoouoboboobooouobuoboboooobuobobobooouobobao
oooobOooooooOoboooooon
oooon
gooogoad
oooobOooooooobocooooboobooooboooooobOoooooooooooao
gbooooboobobobooooobobobobooognn
gbooon
gooad
/
(N
w
N=—

I
N
;z
Iz
T
w
=

Ooooooo0oooooQgoooao

ooooao
ood
000000000000 oo0oo0oo0o0O0U0U0U00U0oo0ooo0oDoDoDO0ODO0O0UOOoooOaO
OoooOooano
ooooano
Ooooao
N 9+
NH

N> g
ooooao
goboobooboooooooooooooooDooD oo UoooLODUoOoobOoUooOoooaa
bbb b oo bOooooaa
0000000 U0UdUoooOoo0oo0Do0OU0U0U0U0U0DU0U0DO0O0DO0DO0DDDODUOUOUOUOOUOOUOaO
ooooboobooboooooooooooooDo0oooooDoooDoOooooOoooa
gbooboobuooooouooooooooo oo oooLOD oo bOUoOoooaa
gobooboobootoootuooooooooooooooo oo oo obOooooaa
0000000000000 o0oo0oo0o0oD000U00o0ooooo0ooDoODo0oo0o0ooooooaOo
gobooboobooboooooooooooooDooD oo oo UoOoobOoUooOoooaa
DDDDD|:|DDI:II:IDDI:I[IDDDDDDDlDDDDDDDDDD3DDDDDDD
Os 00000000000 OO0ODDDODODOUOUOOOODOOODODDOOOODOOOOO
ooodobo0obooobooobooobDoooDoooDoooDooooooaa
ooooano
ooao
000000000000 ooo0oo0ooO0oO00oUo0o0ooooooDoDOoo0OooOooooOao
goooboooooooao
ooooan

30

40



(60) JP 6171014 B2 2017.7.26

ooooao

N~
\\g ) HCl
N S

000000
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000000000D000000000000000000
000000000000 DO0, 0000000008 00000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
0000
000000
000D
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 0000000000000
000000
00000
/
(N
./
N—
N=
\\@\ T
H S
000000
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000000000D00000000000000000?%
D0000000,0000000000030000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 D000000000000000
000000
000D
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 00000000000000000
000000



ooooao

OoooooQgoooao
oo ogooQgoogao
OO0 oooodQgogooao
OoooooQgoooao
OoooooQgooooao
OO0 oooodgoooao
Oooooogoooao
OoooooQgoooao
OoooooOooooOoaoo
Oooooogoooao
OoooooQgoooao
OoooooOooooOoao
Oooooogogoooao
OoooooQgoooao
OooooogooooOoao
OO0 oooogogogooao
OoooooQgoooao
OoooooQooooao
OO0 oooodogooao
OoooooQgoooao

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

OO0 oDoDoo4ogooooogoggooood
O Oooo

OoOoOoooooooooooooooogogdg
OoOooooooooooooooogoQgadg
Ooooo4oooDoogog4oooooogogdg
OoOoOoooooooooooooooogog-g
OooOooooooooooooooogogdg

O

O

R —
pd
Iz
Iz
S
(@))]
—

Oooo=T oogd
OooOoo0ooooOod
OOoo0oooogd
OoOoo0oooogd
Oooo0oood
OOo0o0oooogd
OoOoo0oooogd
OoOoo0ooogod
OooOoo0ooood
OOoo0oooogd
Oooooogod
I = A = o B |

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O oo oooooooooogoo o
O Oooo

OooDoooooooogogoao
OooDoooooooogogaog
Ooooooooooogogao
OoooocooooooOgoogao
OO0 oooo4gogoooogogaog

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

OoOoo0oooogd
Oooooogod
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd

(61)

O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O O0Oo0oooao
o= OoOooo
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
OoOoo= oo

|

OooooooogooQgoao

JP 6171014 B2 2017.7.26

O0Ooo0Oo0oood
OOoo0oooogod
OoOoooood
O0Ooo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0ooood
Oo0Ooo0oood
O0Ooo0oooogod
OoOoo0ooood
O0Ooo0oood
OO0 ooooggogo
Oo0ooooogogQgogoao
OooooooogogQgoao

lDpoooooosn
Oooo0o0oO0OO0OO0O00
0000000000

oooobooooobood
oooooooobood
OO0

O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooo
OoT Oo0Ooo

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

10

20

30

40



(62) JP 6171014 B2 2017.7.26

ooooao

~I
FAN o]
lo
Iz
Iz
—
(0]
—

o 10
oooooo
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 0000000000000000
oooooon 20
ooooooo
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000D00000000000000000000
oooooo
oooOoo
/
(N
"/
o N= 30
aoWs
HO H N">s
o)
oooooo
oooo

gboboooooobooboobooobooooobobobobooobooboobonn
ooooon

ogoooao
0]

0] 40

/O\H/\/U\O/N
o) (0]

gooooao
0oooooooooobo bbb o0oooooooooonan
goooo0ooo0ooooooooooooooooooooooooooooooOonOao
godoododooooooooooouooouoooooooooooooooDooOonoao
0doooooooooobo oo oo oooooooooaonan
go0ooo0o0oooooooooooooooooooooooooooooOoxoonoao
gobdoooooooooooooouoooooao 50



00

O 0Oooo

O

oo
ao

OO Oooooao
OO O0oo0ooo0oao
OO Oooooao

©)

Ooooooooogooao
Ooooogogoao
OooooogogoQg
I [ |
OOo0ooogogdg
OooooogogaoQg
sy |
OO0 oooogogdg
OoooogogQg
OoooooogogQg
OooOoo0oooogogao
OoOoooogogdg
OooooogogaoQg
OooOoo0ooogogao

Ooo0oooooooooooggg
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

Ooo0ooooooooooogoQgg
Oooooooooooooogdg
Ooo0ooDoooooooooggg
O 0o o0go

T
o

Iz
Irz
T
w
—

o)

O Ooo0oooao
O Ooo0oo0ooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooooo
Y I Y
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Oogoao
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
OO ogoo
O Ooogooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0OooOooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0OooOooo
O 0Ooo0ooo
O O0Oogoo

Ooooooogogoooaoo
Ooo0ooooOooooOoao
O

Oooooogogooao
Oooooogogoooaoo
Ooooooogooooaoo
OO0 oooogogooao

OOo0oooggdg

(63)

OooooogogoQg

I [ |

Ooooogogdg

OooooogogoQg

I s [ [y |

OooOooo0oogoood

OooooogogaoQg

OoooooogogaoQg

I sy |

OooooogogoQg

JP 6171014 B2 2017.7.26

uboooooobobobooobooboboboooboobobooboooonn
ubouoouobouobobooouobuoboboboouobuobobobooognn

OooooogogoQg
I sy |
OoOoo0ooogogdg
OooooogogoQg
I |
OoOooooggdg
OooooogogoQg
Ooooooogoogao
Oo0ooogogdg
OooooogogaoQg
OoooooogooQgo

O Ooooo
O 0Ooo0ooo

10

20

30

40

50



Iy e e e ey e e R e s s [y
I ) [ e = e == e [ e e A o [
e e e e = s ey e e e e s e s s [y
1 ey e s e ey e e e s s [y

OooooooOoooo=®E O
OO0 ooooogogogoao

O Oooo

O
O

O
O

OooooooogoQgoao

OOo0ooooggogao

Ooooooooooo=®E >
OO0 oDooogogogogoooogdg

Oooo0ooogoogoao
Ooooogogoao

Ooooooogoo
OooooooQgoo
OoDooo*® »googog
Ooooooogogoao
OoooooooQgoo
OO0 oooogoogogao
Ooooooogogoao
OooooooQgoao
Ooooooogoao
OOooooogoggogoao
Ooooooogoo

OOoo0oooaoo
O0Ooo0oooao
O0Oo0Ooooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Oo0oooo
OOooooao

O Ooooo
O 0Oooo
O 0O oo
O Oooo

Oooooooogg
Oooo0oooQgodg
OO0ooooogoogdg
Ooooooogoogg
OooooooQgg
O0o0Dooooogdg
Ooooooogoogdg
OooooooQgdg
OoOoo0ooooOgoadg
Oooooogoogg
OoooooooQgdg
OoOoo0o0oooQgodg
Oooooogogdg
Oooooooogdg
Oooo0oooQgdg
O0ooooogoogdg
Oooooooogdg
Oooo0oooQgodg
O0o0Doooogoogdg

OoOoo0oooo
O0Ooo0Oooao
O0Oo0oooog
OoOoo0oooaog
OOoo0oooao
O0Ooo0oooog
OOoo0oooaog
OOoo0oooao
O0Ooo0Ooo0ooa.o

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

|

|

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

O

[

[

OoT Ooo
O O0oo0ooao
O Ooooao
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooogooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O O0Oogoao
O Ooooao
O Ooooo
O O0Oogoao
O Ooooo
O Ooooao
O 0Ooo0ooao
O Ooogooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooao
O Ooooo
O Ooo0ooo
I =
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O0Oogoao
O Ooooao
O 0Ooo0ooo

OoT Ooo
O OooOooo
O Ooo0ooao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O OoOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOgooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooogo=E O>»
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo

OooOooooOoogoao
Oo0o0ooogQgogao
Oo0oooQgogoao
Ooo0oooOoogoao
Oo0ooogQgogao
Ooo0ooogoQgogoao
Ooo0oo<*= OooOoo

(64)

ooao

OoOo0o0ooog-gogao
Oo0ooogoQgogao
Ooo0oooQgoao
OooOooooOooOoao
OoooogooQgogao
Ooo0oooQgogoao
OooOooooOoogoao
OoOoooogoggogao
OoooT oOoQgoao
OoooooOoogoao
Oo0oDooggesE

O Oooo= oog
O Ooo0ooooao
Oooo0ooogxE
O 0Oo0ooooaog
O OoOo0ooooao
O O0Ooo0oo0oo0ooao
O O0Oo0ooooaog
O Ooo0ooooaoo
O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooaog
O Ooo0ooooog
O OoOo0ooooao
O Oo0ooooaog
O O0Ooo0ooooaog
O 0Ooo0ooooao

JP

o

O
O

O
O

6171014 B2 2017.7.26

oooooooooao

Ooo0ooooQgogoao
Ooo0oooOoogoao
OOo0ooogogQgogao
OooooogoQgoao
Ooo0oooQgogoao

O
O
O
(]
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

10

20

30

40

50



Iy e e e ey e e R e s s [y
Iy ey I [y
e = e ey e e s ey e e e e e s e s Y [
1 ey e s e ey e e e s s [y

I R ) A ey e R [ [y [y |

Oooo0ooogoogogoao
Ooooogogoao

e e s e e ) e e e ) ey == e [ A [~ |

Oooooooogg
Oooo0oooQgdg
O0o0oooogoogdg
Ooooooogoogg
OooooooQgg
O0o0Doooogoogdg
Oooooogogdg
OooooooQgdg
OoOoo0ooodgadg
Oooooogogdg

O Ooooo
O Ooo0ooao
O OoOgooo
O Ooooo
O Ooooo
OO o0goo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Oo0goo
O Ooooo

Ooooooooooogogogoao
Ooooooooooogoogoao
Oo0DoDooogooooogogdg
Ooooooooooogoggg
OooooooooooQgdg

OooooooooooogQgoQg

Oooo0oooQgoo
OO0 ooooggogao
OooooogQg® O™
OooooooQgoo
OO0 ooooggogao
Ooooooggoao

O
O

O 0Oooo

O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O
O

|

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

OTT OO0 o0oo4gooooaog
Ooooooogogooooaog
Oooooooooooaog
Oooooooooooao
Oooooogooooaog

OooooogQgaoQg
I B sy |
Oooooggdg
OooooogoQgoQg
I s [ |
OoOooooggdg
OoooogogoQg
Oooo= o0o0googaog
OOooooggdg
OooooggoQg
Ooo0ooogQgaoQg
OOoo0o0ooodgad
OooooggQg
OooooogQgdg
I sy Oy |
Oooooggo-g
OooooogQgoQg
I s [ [y |
Oooooggdg
OoooogQgaoQg
Oooo0oooogoQgQd
OooTT oggdg
OooooggoQg
Oooo0ooogoQgaQg

OoT oo ooogodg
OOooooood
O Oo0oooogd
O oo ooogdg
Ooooooogod
O Oo0oooogd
Oooooogdg
Ooooooogod
OO0 oooogd
O ooooogdg
Ooooooogdg
O O0Doooogd
O Oo0oooogd
Ooooooogdg
OOooooood
O oo oogd
O o0ooooogdg
O Oooooood
O Oo0oooogd
Oo0ooooogdg
Ooooooogod
O Oo0ooooogd
OO0 ooooogdg
Ooooooogdg
OO0 oooogd
O oooooogdg
Oo0oooooogdg

O Oo0o0ooooaog
O O0Ooo0oo0oooao
O Oo0ooooaog
O Oooo= oo
Ooo0oo0oooogxE
O O0Oo0ooooaog
O O0O0o0ooooaog
O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooaog
O Ooo0ooooaog
O O0Ooo0ooooao
O O0Oo0oo0oo0ooao
O Ooooooaog
O OoOo0ooooao
O O0Ooo0oo0oo0ooao
O O0Oo0ooooaog
O Oo0oo0ooooao
O O0Oo0oo0oooao
OoOgoT OoO%T oOog
O Oo0o0ooooaog
O OoOo0ooooao
O O0Oo0ooooaog
O OoOo0ooooaog
O Ooo0ooooao

O
O
O

O
O
O

(65)

O O
O O
O O

O O
0O O
O d

O
O
OJ
O
O
O
O
O
O
O
O
]
O
O
O
]
O
O

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

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

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

O

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

JP

O Oooo

6171014 B2 2017.7.26

O 0Oooo

O Oooo

O Oooo

O o= O

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O Ooogo

O Oooo

I I =

10

20

30

40

50



(66)

JP

6171014 B2 2017.7.26

ooboboooooooboboboooobobobobocobDoboboboooono
goboooboobobooonn
gogoao
gogooooobdodobpodbbooboobboobppoobbobbboobboon
gboobooooooboobotboboooooboboboobooob0oboboboooono
gobooobdoobboobtooobuoobboobbooboobboobboono
gogoboooobgoobobodppboobbobbbobbbooboobboobbOooOonn
oobooboooobopbOobOobOobOoooobobobobocobDoboboboooono
gobobopO0boobboobbooobooboboobbooboobboobboono
gobooooboooboo
obooooag
googao
gooboooooboobboobtooobdoobboobbooppbobboobbboo o
gogooooobooboboobooobuoobboobbooboobboobboonn
po0ooooobppbooooboobobobooooobobobobboooDobDobo
gobooobdoobboobuooobuoobboppbbbbbbbobboobbbooOoo
gogooooobooboboobbooobuoobboobboobboobboobbOoonn
obobooooooboobobobobooooboooboo
gooogon
goooooobod
oooboooboobooboboooono
gboobooooooboobotboboooooboboboobooob0oboboboooono
gobooobgoobboobtbooobuoobbuoobbooboobboobboOooo
gogooooobooboboobooobuoobboobbooboobboobboonn
obooobooobooboobobooo
gooogon
gpoogoao
#1

FL—t2

R 1 2 3 4 5 6 7 8 B 10 11 12

17400
171200 : -

25 26 27 28 29 30 31 21 33 34 35 | 36 ¥
1./3600 ; &
1./10800 @
1./400 2
11200 : i

37 38 39 40 41 a2z a3 44 45 46 47 1 a8 I
1./3600 : 2
1710800

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12
17400 [ 0.0186 | 0.0432 | 0.181 | 0.0654 i 0.4082 | 0.039 : 0.016 i 0.1408 | 0.0712 | 1.4854 . 2.0086 | O.0861
11200 | 0.0113 | 0.0194 | 0.0477 | 0.0291 | 0.1293 | 0.031 | 0.012 | 0.0374 | 0.0126 | 0.4411 | 0.8874 | 0.0362 | T
13600 | 0.0092 | 0.0118 | 0.0238 | 0.0153 | 0.0462 | 0.013 | 0.009 | 0.0314 | 0.0275 | 0.2078 & 0.8555 | 0.0217 | &
1./10800 | 0.0105 | 0.0111 | 0.0159 | 0.0107 | 0.0224 | 0.012 | 0.009 ! 0.0172 ! 0.0168 | 0.0972 = 0.147 | 0.0141 [ @
1,400 | 0.0333 | 0.1512 | 1.1412 | 1.0762 | 0.3042 | 0.04 | 0.449 | 0.1619 | 1.8038 | 0.0933 : 0.7666 | 1.258 T
171200 | 0.0144 | 0.055 | 0.4575 : 0.3223 ; 0.0907 : 0.016 : 0.144 : 0.0402 : 0.1536 ; 0.0288 ' 0.2956 : 0. 4374 'TIJ
13600 | 0.008 | 0.0333 | 0.2036 | 0.1077 { 0.0361 | 0.011 | 0.051 | 0.0206 ;| 0.708 | 0.0165 | 0.1212 | 0.2072 2
110800 | 0.0109 | 0.0181 | 0.0885 | 0.0581 | 0.027 | 0.01 | 0.045 | 0.0217 | 0.5338 | 0.0132 | 0.0585 | 0.0954
ggoogn

10

20

30

40



(67)

JP 6171014 B2 2017.7.26

ooooao
*2
R 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12
100
100
300
300
soo| 182 1c4 2B3 2G5 3A3 3 E9 3F11 4G9 5D11 6G2 #13 z
200
2700
2700
100 0.0628 ©.5634  2.9908 1.9083 0.7869  2.7554 2206 1.027 0.1174 0.8223  0.041 0
100 | 0.0527 | 0.429 | 2.7862 | 1.3797 | 0.6534 | 2,.3072 | 2.0249 | 0.934 | 0.1115 | 0.7692 | 0.0386 | 0. 0057
300  0.0202 | 0.1452  1.3705  0.5961 0.2337  1.3963 0.8952  0.2999 0.0378 0.2486  0.0177  0.0031
300 | 0.0208 | 0. 1408 | 1.3166 | 0.5235 0.2173 | 1.1112 | 0.9114 | 0.3116 | 0.0406 | 0.2483 | 0.0174 | 0. 0052
900 | 0.0132 | 0. 0242 | 0.4925 | 0. 1967 | 0.0849 | 0. 4472 | 0. 2986 | 0. 0896 | 0. 0179 | 0. 0851 | 0.012 | 0. 0039
900 | 0.0148 | 0.0554  0.4551  0.1731 0.0839  0.4471  0.3499 0.0951 0.018 0.0863 0.0128 0.0055
2700  0.0109 0.0259 . 0.1877 0.0713  0.0334  0.1709  0.1381  0.0352 0.0111 0.036 0.0094  0.0041
2700 | 0.0122 | ©0.028 | 0. 1835 | 0. 0903 | 0.0404 | 0. 1924 | 0. 1502 | 0. 0409 | 0.0113 | 0. 0325 | 0. 0094 | 0.005
obooooag
ugboboooboboboobooooobuoboboboooobobobobooooan
oooboooooobooooboooooooooobooooooboooobood
oboobooooboobobobooooobooboboobooboooboboboboooonn
gbobooobobobobooooobooboboodd
oooooan
gboobooooooboobotbobooooboobobobooooboboboboooono
gboboooboobobobooboboboboooooboobobobooobobodd
oooooooooboooobooooooooooboooooooboboooobooo
oooobooooooboooobooooooOoooooboooooobOoooobood
oboboooboboboobooobobobobooooobobobobooobobodd
ugboboooboboboobooooobuoboboboooobobobobooooan
oooobooooooboooobooooooOooooobooooooobooboooobooo
gbooooooboboboobooobooboboboooooboboboboooonn
uobooboooobooboobooboooboooboobobobooooobobobobooooan
ooooood

10

20



oooano

YaFEY S HIUHEY
BRETIA11.1

2

a

§ e HOHE L3S

@535
50
| IaYEy ASUFEY
i BATIR11.1
i
|
i
g
@

ﬂ_g e JOHFE L G7
< g1 SUHEL 97
i

IAYEY FSUHFEY
MATIR11.1

[ g
@

® OOV BL
<

it SUHE 61

0 00 20 30 40 50 60
B (ng/mL) i

odd

(68) JP 6171014 B2 2017.7.26

Ooooao
HEMNTA— Y Ab TR

§$-

-

£

A\
Y
H

ERE—ETFIL

£

o
{
i

s \‘./' BRIE—ESTFIL

FS5UHFELAbYO—235THRER
E—VERTEHERF S FEVRE '

T (RFU)

250

50
BB (ng/mL) '

109 200

FSUHE DALY O—235THHER
E—VEETYENASVFEVRE

3000 o
2500

2000 -

1500

THETE (RFU)

000 |

500 pommmm

100 150

50
| IREE (ng/mL)

oo JA—2 §1

A5 FE
E— BT SR FERE

e 3611

E—YE#E T (RFU*mm)

700 800

500
FIUFEVIRE (ng/mL)

400 600

300

1000 |




(69) JP 6171014 B2 2017.7.26

000o000o0o0oo
GL)Int.Cl. 00
oooo 0000 33/531  O0OO0O 0oooo

(7000 00000000000000
00000000000000000000000000000000000000000000
000000000000

(7000 000000
00000000000000000000000000000000000000000000
0

(72000 00000000
00000000000000000000000000000000000000000000

(72000 00000000000
0000000000000000000000000000000000000000

(7000 00000000000000
00000000000000000000000000000000000000000000
000

(7000 000000000000
00000000000000000000000000000000

(72000 00000000000
00000000000000000000000000000000000000000000

ubd gbdaod

G6) 0000 DO0DO0O0OD0OO0DOO00O0OOoOOooooood
goddoooooooobboboboooooood
Oo0oooooooooooooooooo
ooddoooooooobooooooooood
godoooooooobooboboooooooood
gddoooooooobbobbooooood
Ooooooooooooooooooooo
godooooooooboboboobooooooooooooo
gddoooooooobbobboooooood
Ooooooooooooooooooooo
BERNAOOM.Oet al.O"Determination of Olanzapine in Human Plasma and Serum by Liquid Ch
romatography/Tandem Mass Spectrometry"[1JOURNAL OF MASS SPECTROMETRYO OO OO O IVOL.
330NO. 1000 PP.1003-1008
GORJAOIDhilli RaolJet al.[0"Novel N-indolylmethyl substituted olanzapine derivatives:
their design, synthesis and evaluation as PDE4B inhibitors"JORGANIC & BIOMOLECULAR CH
EMISTRYO O OO OO OVOL.1100N0. 130 PP.2075-2079

G)oooooodnt.Cl.OOO0)
goano
gooo
gohoboobooboboboboboobogn



THMBW(EF)

[ i (S RIR) A ()

RE(EFR)AGE)

HERB(E R AGE)

FRI& B A

RHA

S EREELE

E)

JP6171014B2 K (2E)R
JP2015528568 iR

EBRALERAF
RRIFKIZMBRLA

mAREZ , BFENV.Eith,
B - IGRY M, BEE R

AR, HENV.Ebth.

RFINZ2—Fv¥LYbH
dJ>o3>
HILE—F4X
DaRL>aTVY Y
FAV—=h—=XAT—
LXU—=N—KIA
YNV NAITA

KFIX¥a—FvLyh
dvy.3v

YAR— 1K
DakL>a,ITVUv Y
FAU— k=R, 7.
L XU—/N—kTIA.
$YNFY NRITA

C07D495/04 CO7K14/435 CO7K14/47 GO1N33/53 GO1N33/531

2017-07-26

2013-08-20

patsnap

A61K31/5513 A61K47/643 A61K47/646 CO7D495/04 A61P25/18 CO7K14/47 CO7TK14/77

C07D495/04.108 C07D495/04.CSP C07K14/435 C07K14/47 GO1N33/53.J GO1N33/531.A

N
PRI F
FlE
RARBR-

HE, Bz

61/691454 2012-08-21 US

JP2015532645A
JP2015532645A5

Espacenet

BRAES ARARERAMLEY , HPR1>  R2MR3 ) , eAATERFNESYWNITEERENEER. 2RABSRER
Z¥NENEARNRED.


https://share-analytics.zhihuiya.com/view/21180cb7-47c7-4e14-818c-071bb548ae2a
https://worldwide.espacenet.com/patent/search/family/049081007/publication/JP6171014B2?q=JP6171014B2

(19) B AFEREHT (UP) R F 4o ®weE2 () mwEs

RETE61710148
(P6171014)
(45)R7H FR29ETABH (2017.7.26) (4 BRE FHR9F7ATH 017.7.7)
(1) Int.CL. F1
CO7D 495/04  (2006.01) CO7D 495/04 108
CO7K 14/4%5  (2006.01) CO7D 495/04 CSP
CO7K 14/47  (2006.01) CO7K 14/43
GO1N 33/53 (2006.01) CO7K 14/47
GO 1N 33/531  (2006.01) GO1N 33/53
FREDM 33 (£ 69 H) MEEICHR]
@) HEES HF[R2015-528568 (P2015-528568)  ||(73) fF#FiEE 397060175
86) (22) WA SERR254E8 208 (2013. 8. 20) Yy Tr—vTva—F4Ah IX
(65) AFER 1§52015-532645 (P2015-5326454) _e,
@) 2ERH SERR274E11A 126 (2015.11.12) SOVF—E ~—. —2340 ~k
(86) EIRZHM& S PCT/US2013/055700 PN yH—ze 30
O ERAMES  ¥02014/031587 (74) IREE A 100092783
67 ERFAMA SERR264E2A 27H (2014.2.27) ES: BN
BEMRE SERR284E3A 24 (2016.3.24) (74) IREEA 100093676
Q1) EEIBERES  61/691, 454 #EL ME MT
(32) E5%H SER24E8A21H (2012.8.21) (74) IREE A 100120134
(33) EsEHEERE  OkE (US) FEE KF MR
(74) {REEA 100181168
FEE AL HH
(74) (REEA 100104282
FEL HK REC
BB

64) [BADOEM AZ>HE>¥ (Olanzipine) onFFy



