JP 2020-520906 A 2020.7.16

(19) BFREREHFT (JP) N NE. - N ()] ()L EARES
$53%2020-520906
(P2020-5209064)
(43)AEA  SR2ETH 168 (2020.7.16)
(51) Int.CL. F1 F=7I2—F (%)
A6 1K 31/4545 (2006.01) AB1K 31/4545 2G045
AG1P 11/00  (2006.01) AB1P  11/00 4B0O63
A61P 9/12 (2006.01) AG1P 9/12 4C0O84
A6 1P 43/00 (2006.01) AG1P 43/00 121 4C0O86
A6 1K 45/00 (2006, 01) AB1K 45/00
FEMK AWK TRBEWR AWK (& W B BEECHRS
@21 HEES $FEE2019-563129 (P2019-563129) |(71) HER A 515158308
(86) (22) HEEH SERE30F5H18H (2018. 5. 18) # O K—F F7F TFATF4—A FT
(35) BIRRZ B H B +FI25E1 A 14H (2020.1.14) ¥ LUK AXLT7x—FK Yoz
(86) EEHEEE PCT/US2018/033533 e ey AL, S
B7) B HES w02018/213800 TAVHERE, AV 7L =2TH 94
87 EELAHMABE ERE30FE11A22H (2018.11.22) 305—-2038, 2&x2>r7x—F, AA
(Bl)mEETHRES 62/508, 881 ¥ 20w RN ¥— Fd—. HBulA 2
32)&EH SER294E5H 190 (2017.5.19) 0386, 742 X7 # XTI
3

(33) BEIBEERE - HUE T IIHEHA

KE (US)

(T4 REA

HUEL EATFa S 170,
—F 7Oo7
110001302
FREHEALTILA 5 —F>aFi

BRI

G4) [RAOER MROEEOEREOLDOIFALT ) A RURHEL 252 =

G7)0000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0ooooo

000O00O00OM

EiRE (FH1T) &m#E

PAH + Enzastaurin
FHiTH‘ m«v CKd
BMPRZ ¥

miR-27a ] L
mu$
v

Vascular Dysfunction
improvernent of
vascular dysfunction In PAH

miR17-5 N- wiRe100 4

FIG. 8M



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

OO0 oDoooogogooooogogdg
oo oooooooooooogodg
OO0 oDoooogogooooogoogdg
Oo0oooooooooooogodg
OO0 oDoooogoooooogoogdg
OoooooooooooQgog

OO0o0oooodfdoooooUd oo ooUooUoDoDoDoUgUoDoDoogogooao
Ooo0oooooo0ooooooo0D oo oooo00 oo oooo0ooDoDoogogogoooao
Oo0ooDoo4dooooooD oo oooUDoDoDooooUooDoDoogogooao
Oooooooo0oooooo0 oD ooooo0oDoDoooo0ooDoDooogogogogooao
OOo0ooooo0ooooo4o0 oo oooUDoDoDooooooDoDoogogooao

O0Ooo0oo0ooao
OoOoo0oooaog
O0Ooo0oo0ooao
OoOoo0oooaog
OO0Oo0oooog
I B

O
O
O

O
O
O
O
O

O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Oo0Oooogoao
O Ooo0oooo
O Oo0ooogoao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O OoO0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao

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

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

(|

O 0O oo

O O0ooo

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

(2)

JP 2020-520906

Y I Y
O 0Ooooo
O O oOgogo
O 0Ooooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo

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

O
O
O
O
O

2020.7.16

10

20

30

40

50



Iy e e e e ey e e e [ e s s [y
e e e ) e e e e e e A [ e s Y [
Iy s ey ey e R e s [ [y
ey e e e s ey e e e e e e s s [y
Ooo0oo0ooOoooo0Oo0 oo oo o0 o0 oo oo oo oVvWoooooooo oo o oo oooDoDo oo ooDoooQgogoo

e e e Y o~ 1 e e O o A

Ooo0ooooooo0 oo ooo o0 o oD o oo o0 oo oDoooooooo

Ooooooooooooooooodg

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

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

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

(|

O

O

JP 2020-520906

ooooDDbD0Oano

O
O
O
O
O
O
OJ

O

2020.7.16

oooao

O
O
O

OJ
O
O
O

10

20

30

40

50



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

Oooooooooooodg

Iy e R e e sy e e

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

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

O Oooo

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

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

O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
OO oOooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O 0Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O O0Oo0ooOoao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O OoOooog
O Ooooo
O OoOooo

O 0ooo

O Oooo

O o0ood

O Oooo

O O oo

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 Oooo

O O0ooo

O Oooo

O O0ooo

O Oooo

O O0ooo

O
O
O
OJ
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

|

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

JP 2020-520906

O
O
O
O
O
O
OJ

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
OJ

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O
OJ
O
O
O

O
O
O
O
O

2020.7.16

10

20

30

40

50



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

OO0 oDOoooo4Qo0 oo ooo oo oooogQgoo
Ooo0oooooo0 oo ooo o ooooogoQgoo

OOo0oooooooooooooooDoDoo4ogooooogogaog
Ooooooooooooooo0ooDooooooooooQgogoao

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

O
O
O
OJ
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

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

O
O
O
O
O
O
O

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

O

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

)

JP 2020-520906

ooooDDbD0Oano

O
O
O
O
O
O
OJ

O
O
(]
O
O
O
O

O

O

2020.7.16

oooao

O
O
O
O

10

20

30

40

50



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

OO0 ooooo o0 oo ooo o0 oo oogoQgoo
OO0 o0DOoOooo4Qo0ooDoogog Qoo oooggoao

OoOo0oooooo0ooooooooooDooooooooogogoao

OOo0ooDooo4ogoooogogoao
Ooooooooooooogoogoao

Oooooogogdg
OoOoo0oooQgdg

OOo0oooooggogoao
OooooooogogoQgooo
OO0 ooooogQgogoo
OoOooooooQgoogoao

Oo0oooooooooooooooogodg
Oooooooooooogogoooogdg
Oo0ooooooooooooooooogod

O
O
O

OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood

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

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

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

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

O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O 0OoOooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo

O
O
O
OJ
O
O
O

|

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

JP 2020-520906

ooooDDbD0Oano

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

O
O

O
O
(]
O
O
O
O

O

O

O

2020.7.16

oooao

O
O
O
O

O
O
O
O

O
O
O
O

10

20

30

40

50



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

I s e ey
e s e e e e e e e e Y o A
I s ey
e s e e e e e ) e e o
Ooooooooo oo ooo0 o oo oo oo oo o o0 oo ooogoooo

OoooocooooooQgogoao

OooDoooogooooogogao

OoooocooooooQgoogoao

Ooooooooooogogao

O

OoOooooooQgoogoao

O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooo
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao

[ |

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

O Oooo

O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O Oooogoao
O oOoooao
O oOoooo
O oOoooao
O oOoooo
O 0Oooo0oao
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Oooogoao
O oOoooo
O oOoooo
O oOoooo
O oOoooo

Ooooooogoogooao
OoooooooogoOooao
Oooooooogogogooao
OO0 ooDoogQgogoao
OoooooogoQgooao
OO0 oooooggooao
OooooooogoQgooao
OOo0ooooggooao
Ooooooooogooao

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O 0o oo

O Oooo

O

O

O oOood

O

O Oooo

O O oo

O Oooo

O O oo

O Oooo

O Oooo

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

O Oooo

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

O

O

O o0Oood

|

O Oooo

O
O
O

JP 2020-520906

oooao

O
O
O
O
O
O
OJ

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

O
OJ
O
O
O

2020.7.16

10

20

30

40

50



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

OO0 oDoooo4o0oooooggoooo
Oo0oooooooooooogoooao
OO0 oooooo0ooooogoggogoooao
Oooooooooooooogogoooao

Ooooooogdg
Oooooooodg
Oooooooogdg
OO0 ooooogg
Oooooooogg
O O0Oo0oooao

O 0Ooo0oooao

OO0oooooooooo4o0oooDooooooDoDooogoooooogdg
Oooooooo0ooooooooDoooo0oooDooooooooogodg
Oo0oooooooooo4o0oooDoooooooDooooooooogdg
Oooooooo0ooooooooDooooooDooooooooodg

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

Ooo0oooogod
OooOoo0ooood
Oooooogod

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

OooooogoQgdg

OoOoo0oooodga-g

OooooogQgdg

OoOoo0oo0ogao

Oooo0oo0oogoood

OOoo0oooao

OooooogooQg-g
O OooO0oooo
OOoo0oooao

O OooOoooo

O
O

OOoo0oooao

O Ooo0oooao

O
O
O
O
O
O
O
O

O Ooogoao
O 0Ooo0ooo

O Ooooo
O oOoooo

OOoo0oooao

O Ooo0oooao

O oOooo

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

O0Ooo0oo0ooao

O o0Oooo

OOoo0oooo

O o0Oooo

O0Ooo0oo0ooao

O o0Oooo

(3)

OOoo0oooao

O 0Oooo

O 0Oo0oo0ooao

O 0Ooo

OOoo0oooaoo

O oOooo

OoOoo0o0odgao

]

|

|

O Oooo

OOoo0oooao

O o0Oooo

O Ooo0oooao

O 0Oooo

O0Ooo0oooao

O o0Ooo

O Oooooao

O oOooo

JP 2020-520906

O0Ooo0oooao
O Oooooao
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O Oo0Oooo

O
O
O
O
O
O
OJ

O
O
O
O
O
O
O

OOoo0oooao

2020.7.16

O Oo0oooao

OOoo0oooao

O Ooo0oooao

OOoo0oooao

10

20

30

40

50



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

O 0Oo0oo0ooao

Iy ) ey ) e

O Oooo

Oo0oooo4odooooo4ooooDooog4oooooogodg

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

OOooooogogdg

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

O
O

O
O

O
O

O
O

O
O

Oo0oooooooooooooooooodg

O
O
O
O
O
O
O

I B |

O O0ooo

O oooooogdg
Ooooooood
Oo0oooooogdg
O 0o oooogdg
O o0 ooooogdg
O O0Doooogdg
O O0Oo0oooao

Ooooogogao
OoooooOoogao
Oooooogogoao
OO0 ooogogaog
Oooooogogo
OOoooogogaog
OoOoo0oooao

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

Ooo0ood

O Oooo

O O oo

O

O Oooo

O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo

O OooOooo
O Ooo0ooo
O Ooooo

O Oooo

O O0ooo

O Oooo

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

O O0ooo

O O0ooo

O Oooo

O Oooo

O O0ooo

O 0Oooo

€))

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O Oooo

O oOood

Ooo0ood

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O O oo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

JP 2020-520906

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
O

O

O

2020.7.16

10

20

30

40

50



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

e e e s e e ey e e s s e e e e e s e I

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

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

oo oo oooo0 oo oo oo oo oooOoOgooooo
OO0 oo oDooOo0o oo ooo4o0oooDooggogoo

O
O
O

Oooooooooooooooooooood
OOo0oDoDoooooogoooDoooogoooooodg

O

OooocooooDooo Ooooooofdg

O
O
O

OoOoo0oood
OoOoooood
O0Ooo0Ooood
OoOoo0ooood
OO0Oo0oooogod
OOoooood
O0Ooo0oooogod
OOoo0oood

OoooocoooooooOodg
Oooooooooooogdg
Ooooocooooooodg
OooDooooooooogdg
OO0 oODooogog4ogooooogdg
Oooooooooooogdg
OO0 oDooo4gogoooogdg
Oooooooooooogodg
OoDoDooo4gogoooogdg
Oooooooooooogodg
Ooooooogooooogdg
OoooocoooooooOgodg
Oooooooooooogdg
Oooooooooooodg
OooDooooooooogdg
Oo0ooooooooooodg
OooDooooooooogdg
OO0 oDooogog4ogoooogdg
OoooooooooooQgodg
OO0 oDooo4gogoooogdg
Oooooooooooogodg
OoDoDoooogoooogdg
OoooocooooooOgodg
Oooooo4gogooooogdg
OoooocoooooooOodg
Oooooooooooogdg
Ooooocooooooodg
OooDooooooooogdg
OO0 oODooogooooogdg
Oooooooooooogdg
OO0 oDooogogoooogdg
Oooooooooooogdg
OoDoDooo4gogoooogdg
OoooooooooooQgodg

O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
OJ

O OooOoooao

O 0Ooo0oooao

O Ooo0oooao

O 0Ooo0oo0oo0oao

O Ooo0oooao

(10)

ooao

O 0Ooo0ooo0oao

O Ooo0oooao

O 0Ooo0ooOoo0oao

O Ooo0oooao

OoOoo0ooOgogano

O 0Ooo0oooao

O Ooo0oooao

O Ooo0oooao

O Ooo0oooao

JP 2020-520906

oooooao

od

O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao

O

O 0Ooo0ooo0oao

O

O Ooo0oooao

O

O 0Ooo0ooOoo0oao

O

O Ooo0oooao

OooOoo0oOogno

O Ooo0oooao

2020.7.16

ooan

O

O O0Oo0ooogoaog

O

O Ooo0oooao

O

O OooOoooao

O

O 0Ooo0oooao

10

20

30

40

50



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

Ooooooooogooooao
oo ooooogogQgoooo
Ooooooooogooooao
oo ooooogoQgooooo
OO0 oo ooogo4Qgogoooao
oo oooooQgoooao
OO0 ooooogo4Qgoooao
oo oooooQgoooo
OO0 ooooogogQgoooo
oo oooooQooooo
OO0 ooooogoQgoooo
Ooooooooogooooao
OO0 ooooogogQgoooo
Ooooooooogooooao
oo ooooogoQogoooo
OoooooooogooOoooao
oo oooooQgoooo
OO0 oo ooogo4Qgogoooao
oo oooooQgoooo
OO0 ooooogo4gQgoooao
oo oooooQgooooo
OO0 ooooogoggQgoooo
Ooooooooogooooo
OO0 ooooogogQgoooo
Ooooooooogooooao
OO0 ooooogogQgoooo
Ooooooooogooooao
oo ooooogoQgooooo
OO0 oOooooogo4Qgogoooao
oo oooooQgoooao
OO0 ooooogo4Qgogoooao
oo oooooQgooooo
OO0 ooooogogQgoooo
oo oooooQgooooo

Oo0ooooOooooaoo
Oo0oooogogQgoooao
OoO0ooooOooooaobo
Oo0oooogoQogoooao
OO0 oDoog4Qgoooao
Oo0ooooOoQgoooaoo
OO0 oDoog4Qgoooao
Oo0ooooOoooooaoo
Oo0oDoogQgoooao
Oo0ooooooooaoo
Oo0oooogoggogoooao
Oo0ooooOogogoooaoo

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

Ooooooooooooaoo

Ooooooogogogoooo

Ooo0oooooooOooooaoo

Ooooooogogooooo

OooDooooogooogao

Oooooooogogogooooao

OO0 ooDoogogoooao

Oooooooogooooaoo

OO0 oooooggogoooao

Ooooooooooooaoo

Ooooooogogogogoooao

Oooooooooooaoo

OooooogoQgoao

Ooooooogogogooooo

(11)

OOoo0oooogogogoao

Ooooooooogooooaoo

OooooogoQgoao

Ooooooogogogoooao

OOoo0o0oooogoogooao

Ooo0oooooooOooOoobooao

OooooogoQgoao

oo oooooogogoo

Ooooogooogoo

Ooooooogoood

OoooooogoQgoao

oo oooooogogogoo

OO0 oooodogoao

OO0 ooooogogoo

Oooooogogoao

oo oooooogoogooo

OOooooogoQgoao

OO0 ooooogogoo

JP 2020-520906

Ooo0ooogogogooao
OooooogoQgoao
OOo0oo0oooogoogoao
Oooooogogoao
OOoo0o0ooogoogoao
OooooogoQgoao
OO0 o0o0ooodgogogao

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

Oooooogogoao

oo oooooogogoo

2020.7.16

OO0 oooodogoao

OO0 ooooogogog
oo oooooogogooQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogogooQo

OO0 ooooogogoo

Ooooooogoogoao

oo oooooogogooo

OOo0ooooodgogoao

OO0 ooooogogoo

Oooooogogogooao

oo oooooogoogoo

10

20

30

40

50



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

Oooooooogdg
Oooooogg
Oooooooodg
Ooooooogdg
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooOoo0oao
O Ooo0oooao
O 0OoO0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O O0Oo0ooO0oo0oao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0ooOoo0oao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao

Oooooooo0oooooo0oD oo oooo00 oo oDoooD oo oDooo0oooDooogogogooao
OO0 o0oooo40dooooo4dUoooooUD oo oDoDooDUoooDoDooUUUooDoDoogogooao
Oooooooo0 oo oooo0o0 oo oo oo oDoDooD oo oDooo0 oo oooogogoooao
OoOOo0o0ooooo0oooooo0ooooo0 oo oDoooDUoooDoDooUoUUooDoDoogogooao

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

O

Oo0oooooooooooogoooao O 0Oooo

OoooooooQgooOgoo
O oo ooogogog
Oooooooogoogoao
O oo ooogogoo
O oD oooogogog

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

OO0 oDoooo4o0ooooogoQgoooo

Ooo0oooooooooooogoooao

OO0 oDooooo0ooooogoQgogoooo

O

OoOooOoooDhOoooD oo oogoogo

OO0 oDoDoooo0ooooogogQgoooo

O 0Oooo
O 0Ooo

OO0 Do ooo4Q0D oo ooggogooao

O O oo

OO0 oo oooo0oooooQgooooo

O

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

O Oooo

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

Oo0oDooo4ogooooggoooao
Ooooooo0oooooogogoooao
Oooooo4oooooogoggoooao
Ooooooooooooogogoooao.o
Oooooooooooogoggoooao
Oo0ooooooooooogogoooao
Oooooooooooogoggoooao
OoO0ooooooooooogoooaobo
Oooooooooooogoooao
OO0 OoDooo4U0goooog4goooao
Oooooooooooogoooao
OoDoDooo4Uogooooggoooao
Oooooooooooogoooao
OooDooo4o0ooooggoooao
Ooooooooooooogogoooao
Oooooo4o0ooooogoggoooao
Oooooooooooogoooao
Ooooooo0ooooogoggoooao
Oo0ooooooooooogogoooaobo
Ooooooo0ooooogoggoooao
OO0 OoDooo40ooDooggoooao
Oooooooooooogogoooao
OO0 oDooo4dgooooggoooao
OoooooooooooQgoooao
Oo0oDooo4ogooooggoooao
Oooooooooooogogoooaoo

O O oo

O 0Oooo

O 0o oo

O 0o oo

O Oooo

O O0ooo

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

O

|

Ooo0Oood O

|

O Oooo

I Y o [ |

O Oooo

O O oo

JP 2020-520906

ooooDDbD0Oano

od

O
O

O
O
O
O
O
OJ
O

O 0o oo
O

O
O

O

O
O
O
O
O
O

O

O

2020.7.16

oooao

OJ
O
O
O

10

20

30

40

50



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

Oooooooodg
Ooooooogdg
Oooooooodg
Oooooooogdg
OO0 ooooogg
Oooooooogg

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

O 0Oo0ooao
O 0Ooooo
O 0Oo0oo0oao
O 0Ooooo
O 0O oO0ooo
O Ooooo
O 0OoOooog
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O 0Oo0ooao
O 0Ooooo
O 0Oo0oo0oao
O Ooooo
OO oOooo
O 0Ooooao
O 0OoOooog
O 0Ooooao

O0Ooo0oood
OoOoooogdg
O0Ooo0oo0ooOo
OoOoo0ooogdg

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

oo oooooogoogo-g

O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O Oooogoao
O oOoooao
O oOoooo

OoOoo0oooQgdg

OoooooQgooao
Oooo0ooOooOooao
OoooooQgooao
OO0 ooogo-gogoao
Ooo0oooogooao
OooOoogog-gogoao
Ooooooogooao
Ooooogogogooao
Ooo0oooOoooao

OooooogoQgdg

OoOoo0oooodga-g

OooooogQgdg

OJ
O
OJ
O
O
O
O
O
O

|

OJ
O
O
O
O
O
O
O
O

OOooo0ogao

OoOoo0ood

OO0Oo0ood

O 0Ooo0oooao
OOoo0oooaoo
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
OOoo0oooaoo
O0Ooo0Oo0ooao
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooaoo
O 0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oo0ooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Oooooo

Oo0Oo0ood

OOoo0oood

A B

O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo

O
O
O
O
O
O

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

OoOoo0ood

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

I I

Oo0Oo0ooodg

(13)

ooao

O
O
O

O0Oo0ood

Oo0Oo0oood

O0Oo0o0ood

O
O
O
O
O
O
O

Oo0Oo0ood

|

|

OOoo0oo0oogao

O
O
O
O

O
O

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

JP 2020-520906

oooooao

O

O
O

O
O

O

O
O
O
O
OJ
O
OJ
O
O
O

O

O

O

|

O
|

|

2020.7.16

ooan

O

O

O

[ |

10

20

30

40

50



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

O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooao

O 0Oooo

Iy s e ey s e [ sy

O Oooooogdg
OoooooooOodg
Oooooogdg
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oooo
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooo
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooo
O Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oo0oo0oao

O Oooo

OOo0oOoooo4dooooo4ggooDooog4gogooooogod
Ooooooo0oooooo0oooDooooooooodg
Oo0oooo4odooooo4ooooDooog4oooooogodg

I B
OoOoo0oooaog
I B
OoOoo0oooaoo
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooo
OO0Oo0oooog
Oo0Ooo0oooo
OOoo0oooog
O0Ooo0oooao
OoOoo0oooaog
O0Ooo0o0ooao
OoOoo0oooaog
I B
OoOoo0oooaog

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

OOooooogogdg
Oooo0ooooQgdg
OOooooogogdg

O0Ooo0oo0ooao

Oooooooodg
O oooooogdg
Ooooooood
Oo0oooooogdg
O 0o oooogdg
O o0 ooooogdg
O O0Doooogdg

O
O
O
O
O
O

OoooooOoogao
Ooooogogao
OoooooOoogao
Oooooogogoao
OO0 ooogogaog
Oooooogogo
OOoooogogaog

O
O
O
O
O
O

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

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

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

O Oooooao

O Oooo

O 0Ooo0oo0ooao

O 0ooo

OOoo0oooaoo

O Oooo

OoOoo0oo0ogao

O o0ood

OOoo0oooaoo

O 0Oooo

O Oo0oooog

O 0O oo

OOoo0oooao

O 0Ooo0oooao
O Oo0goooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oooo
O O0Oo0ooO0oo0oao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oooo
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oooao

OOoo0oooaoo

O Oooo

O Ooo0oooao

O Ooo0ooogoao

O Oooo

OOoo0oooao

O0Ooo0oooao

O Oooo

O Ooo0oooao

O Oooooao

O Oooo

O0Ooo0oo0ooao

O0Ooo0oo0ooao

O 0Oooo

OOoo0oooo

O Ooo0oooao

O Oooo

(14)

O0Ooo0oo0ooao

O 0Ooo0oo0ooao

O O0ooo

OOoo0oooao

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

O 0Oo0oo0ooao

O 0Oooo

OOoo0oooaoo

O Oooo

OoOoo0o0odgao

Ooo0ood

OOoo0oooao

O 0Oooo

O Ooo0oooao

O O oo

O
O

O

O

O

O

O

O

O
O

JP 2020-520906

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
O

2020.7.16

10

20

30

40

50



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

Iy e e Iy
e e e e e ey s e ) s e e ) e Y I A
Iy e Iy
e e e e e ey e e e e ) s e e e e Y I

Ooooooooo oo ooo0 o oo oo oo oo o o0 oo ooogoooo
e s e e e ey e [ e o
Ooooooooo0 oo ooo0 o oo oo oo oo o o0 oo ooogoooo
e v e e ey e o
e s e e e e s e e e e e o A
e e e o ey e e o
e s e e e e Y o A

O
O
O
O

O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0Oo0ooo
O0Ooo0oooao
O 0Oo0oooao
O0Ooo0oooaoo
OOoo0ooogoaog
O0Ooo0oo0ooao
O Oooooaog
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0Oo0ooao
OOoo0oooao
O0Oo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0oooo
OOoo0oooaoo
O 0OoO0ooogoaog
O0Ooo0oooao

O
O
O
O
O

O
O
O
O

(15)

ooao

O Ooooao
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooao
O 0Ooo0ooOoao
O Ooooo
O O oOgooao
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooao

JP 2020-520906

oooooao

od

O

O

O

O

2020.7.16

ooan

O

O

O

O

10

20

30

40

50



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

OoOooooooo0ooooo0 o0 oDoooo0ooooDoDoooooDoooQgoao
Oooooo4oooooUo0UooDoDooUooUoooDoDoooooDooogogoaog
OoOoooooooooooo o0 oDoooooooDoooooooooQgogoao
Oooooooooooo0Uo0oDoDooUooUoooDoDoDooooDooogogoaog
Ooooooooooooo oo ooooooDoooooooooQgogoao
OoOooooooooooo0 oo oDoooo oo oDoDoooooDooogogoao
s s e e e e e [ [
OoOooooooooooo0o0oDoDoooUoooDoDoooooDooogogoao
Oo0oooo0oU0oooDooUUoDoDooUUUoDoDoDoUogoULooDooogogaog
OoOoooooooooooo0 oo oooo0ooooDoDoooooDoooQgoao

e e e e sy e R s [ |
OO0 oooooOo0 oo ooo o0 oo oDoo o ooooogog

OO0 oDooooogoooooogdg
OO0 oooooooooooogodg

Ooooooooooogd
Oooooooooooogod
Ooooooooooogd
OOooooooooooogod
OooDoooooooogdg
OO0 oDoooo4gogooooogd
Oooooooooooogd
OO0 oDooo4gogoooogd
Oooooooooooogdg
Ooooooogoooogd
Ooooocooooooogod
Ooooooogoooogd
Ooooocooooooogod
Ooooooogoooogd
OOooooooooooogod

O

O

(16)

JP 2020-520906

2020.7.16

10

20

30

40

50



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

Oo0oooooo0 oo ooo oo oDoDoooooooo
e e s e e e e e e I B
Oo0oooooo0 oo ooo o0 oo oDoooOoooooo
e e s e e e e I B
Oo0ooooooo0 oo ooo o0 oo oDoo oo oooo
OO0 ooooo4o0oooDooo oo oDoDooogogogoooao
Oooooooo0 oo ooo o ooDoDoooooooo
OO0 oooooo0o oo ooo oo oDoDooogogooooao
Ooooooooooooo o ooDooooooooao
OOo0ooooo4oooDooo oo oDoDooogoooooao
Ooooooooooooooooooooooobooao
OOo0ooooo4o0 oo ooo oo oDoDoooooooao
e s e e e e e e I B
Oo0oooooo0 oo ooo o ooDoDoooooooo
e s e e e e e e o B
Oo0ooooooo0o oo ooo o ooDoDoooooooao
OO0 oooo4Qo0 oo ooo oo oDoDoogogogoooao
Oo0oooooo oo ooo o0 oo oDoooooooo
Oo0ooooo4o0 oo ooo oo oDoDooogogooooao
OoooooooooDooo o ooDooooooooao
OOo0oooooo0o oo ooo oo ooDoDooogoooooao
OoooooooooooooooDooooooooao
OO0 ooooo4o0 oo ooo oD ooDoDoooooooao
e s e e e e e e I A
Oo0oooooo0 oo ooo oo oDoDoooooooo
OO0 Ooooo4QgooDoooUoDUooDoDoogogogoooao

O

(]

O

a7

JP 2020-520906

2020.7.16

10

20

30

40

50



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

Oo0ooooo4oooooo4o0ooDooo4oooooogodg
Oo0oooooo0oooooooooooooooood
Oo0ooooo40ooooooo0oooDooooooooogodg
OO0 ooo0odUoooDoouoodUoooDooooUoooooogod
Oo0ooooo4o0oooooo0ooDooooooooogodg
OOo0Oo0oooodoooDoouo4ggooDooogogooooogod

O
O
O
OJ
O
O

|

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

(18)

JP 2020-520906

2020.7.16

10

20

30

40

50



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

e e e e sy e s e e ) e e [ Y Y

Ooooooooooooooooooogdg
Oo0oooooo0oooDooooogooooodg
Oooooooooooooooooooofdg
Oo0oooooo0oooDooo oo oooodg
Oooooooooooooooooood
Oo0ooooooo0oooDooooooooog
OO0 Do ooo4ggooDooooUgoooood
Oo0ooooooo0oooDooooooooog

Ooooogogaog

OoooooOoogoao

OoooooooooooQgg
OO0 oooooooooogoggog
Ooooooooooooogog
OO0 oooooooooogoggog
Ooooooooooooogdg

O
O
(]
O
O

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

OoooogogaoQg

OooooocOooOgao

O
O

|

OO0 ooDoogogooooogogg
OoooooooooogogoaoQg
OO0 oooo4ogooooogogog
OoooocooooooogogaoQg
Ooooooogooooogogaog
OoooocooooooogogoaoQg
Oooooooooooogogaog
Ooooocoooooooogogao
OooooooooooogogoQg
Ooooooooooooogogoad
OooooooooooogogaoQg
OO0 OoDoDoogogooooogogdg
OoooocooooooogogoaoQg
OO0 oooo4ogooooogogog
OoooocooooooogogoaoQg
Oooooooooooogogaog
OoooocoooooooogogoaoQg
OooooooooooogogaoQg
OoooocooooooogogaQg

|

JP 2020-520906

oooooao

od

O
O

O

O
O
O
O

O

OO0 oooooQgoooodg
Oo0oooooooooood
OO0 oooooQooooodg

O

O

2020.7.16

ooan

O

O

O

O

10

20

30

40

50



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

Oo0oooooooooooogodg
OO0 oDoooogoooooogoogdg
Oooooooooooooogodg
Oo0ooooooooooogdg
OooooooooooooooOodg
OO0 oooooooooooogdg
OO0 Do ooogoooooogdg
OO0 oooooooooooogodg

O O0Oogoao

Ooooooooooooo0ooDooooooooogoogogooOoao

O
O
O
O
O
O

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

OOo0oDooo4o0oooooo0oDoDooooUoooDoooogogooao

Ooooooo0oooooooooDooooooooogoogooOoao

OOo0ooDoooo0ooooooDooDoooUoooDooogogogooao

Ooooooo0oooooooooooooooooogooOoao

OooDoooo0oooooo0DooDoooooDoooogogogooao

OO0 o0ooodogooao
Oooooodgoooaoo
OO0 oooodgogooao
Ooooooogooooaoo

O

OOooooogoQgogao
Oooooooogoo
Oooooogogogao
Oooo0ooogoo
Ooooooggoao
Oooo0oooQgoo
Oooooogoggoao
Oooo0ooogoo
Ooooooogoggoo
OoOoo0oooogoo
OooooooQgoo
OOooooogogogao
OoooooogoQgoo

O 0Ooooo

O Ooogoao

O 0Ooo0ooo

O Ooogooo

O Ooo0ooo

O Ooooo

O 0Ooo0ooo

O Ooooo

O 0Ooo0ooo

O Ooooao

O

Ooo0oo0ogao

O 0Ooooo

O O0Oogoao

O 0Ooooo

O Ooogoo

JP 2020-520906

ooooDDbD0Oano

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

O 0Ooooo

2020.7.16

oooao

10

20

30

40

50



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

Oo0ooooooo0ooDooo oo oooogdg
Oo0oooooo0oooDooogog oo oooodg
Ooooooooooooooooooogdg
Oo0oooooo0oooDooooogooooodg

Oooooooooooooogogoooao
Oo0oooooo0ooooogogogogoooo
Ooooooooooooooogoooaoo
Oo0oooooo0ooooogoooooo
OO0 Do oogog4gogooDooggoooao
Oo0ooooooooooogoogoooo
OO0 Do oogog4Qo0ooDooggoooao
Oo0oooooo0oooooogogooooo
OO0 Do ooo4Qo0ooDooggogoooo
Ooooooo o oooooogoooooo
OO0 ooooo4o0oooogoggogoooo
Oooooooooooooogogoooao
OO0 oooooo0ooooogoggogoooo
Ooooooooooooooogogoooaoo
Oo0oooooo0ooooogogogoooao
Oo0ooooooooooooogogoooaoo
Oo0ooDoooo0ooooogoogogoooo
OO0 Do oogog4ggooDooggoooao
Oo0ooDoooo0oooooogogoooo
OO0 Do ooogo4o0oooDooggoooao
Oo0oooooo0oooooogogooooo
OO0 oDoooo4o0oooooggoooo
Oooooooooooooooooo
OO0 ooooo4o0ooooogoggogoooo
Oooooooooooooogogoooao
OO0 oooooo0ooooogogogogoooo
Ooooooooooooooogoooaoo
Oo0oooooo0ooooogoooooo
OO0 Do oogog Qoo oDooggoooao
Oo0ooooooooooogoogoooo
OO0 Do oogo4Qo0oooDooggoooao
Oo0oooooooooooogooooo
OO0 Do ooo4Qo0ooDooggogoooo
Oooooooooooooogoooo

e e s e ey R
e e e s e e ) ey e e o Ay
I e s e
e e e e ) e ey o R
OO0 oooOooo0 oo oo oo oo oo o o0 oo ooogoogooo
e e e s e e ) ey o Ay
oo oooOooo0 oo oo oo oo ooo oo oooogogogooo
e e s e ey ey I
e e e s e e ) e e e e Y
e e s e ey ey o
e e e s e ) e e ) e Y A
e e s e ey Iy
e e e e s e e ey e e
I e e ey [y
e e e s e e ) ey e I A
OO0 oo oOooo0 oo oo o o0 oo oo o0 oo ooogoogooo

OO0 oo oooooooogg
oo ooooooooooQgodg
OO0 oo oooooooogg
OoooooooooooOgodg
OO0 oo oooooooogg
OO0 Do oDoogogoooogg
OO0 oDoooooooooQgg
OO0 O0DooDoogogoooogdg
OO0 ooooooooooQgg
OO0 oo ooogogoooogg
OO0 ooooooooooQgg
OO0 oo oooogooooogg
OO0 ooooooooooQgg
OO0 oooooooooogg

O
O
O
O
OJ
O
OJ
O

JP 2020-520906

oooooao

od

O

O

O

O

2020.7.16

10

20

30

40

50



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

Oo0oooooUo0ooDooooooooogogooao

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

OO0 oooo4o0 oo oo oo oo oDoogogooooogogdg

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

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

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

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

OooOoo0ooood
Oooooogod
OooOoo0ooood
Oooooogod
Oo0oo0oooogd
OoOooooogod
OOoo0oooogd
Oooooogod
OoOoo0oooogd
Oooo0oood
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood
Oo0ooooogod
OoOoo0Ooood
Oooooogod
OOoo0oooogd
Oooooogod
Ooo0oooogd
Oooo0ooood
Oo0Ooo0oooogd
OooOoo0ooood

OOooOooood
OOooooog
OOoo0ooooo
OOooooog
O 0o ooodg
OOooooog
O O0Oo0oooodg
OOooooogdg
O Oooooodg
OOoo0ooood
O Ooo0oooodg

O

|

O0Ooo0oood
OoOoooogdg
O0Ooo0oo0oodo
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oo0oo.o
OoOoo0ooogdg
O0Ooo0ooog
OoOoo0oood
OOoo0ooodg
OoOoo0oood
OoOoo0ooog
O0Ooo0oo0ood
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oo0ood
OoOoo0ooodg
O0Ooo0ooodo
OoOoo0ooogdg
O0Ooo0ooodg
OoOoo0ooogdg
OOoo0ooodg
OoOoo0oood
OOoo0ooog
O0Ooo0oood

O

(|

OooDoooogoooogdg
OoooocoooooooOgodg
Ooooooogoooogdg
OooooooooooOgodg
Ooooooooooogdg
Ooooooooooood
Oooooooooooogdg
OO0 oDooo4gogoooogdg
Ooooooooooogdg
OooDooogogoooogdg
Ooooooooooogdg
OooDooo4gogoooogdg
Ooooooooooogodg

JP 2020-520906

O
O
O
O
O

O
O
(]
O
O
O
O

O Oooooao
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooaoo
O Oo0Oooo

O
O
O
O
O

OOoo0oooaoo

2020.7.16

O Oo0oooaog

OOoo0oooao

O Ooo0ooogoao

O0Ooo0oooao

10

20

30

40

50



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

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

O Ooo0oooao

OO0 oDoooogogoooooggogog
Oo0ooooooooooogoQgoo
OO0 oDooooo0oooDooogog Qg™
OooooooooooooQgoo

Oooooogogao
OoooooooOodg
Ooooooogdg
Oooooooodg
Oooooogdg
OO0 oooogdg
Oooooooogdg
OO0 oooogdg
Oooooooogdg
OO0 oooogdg
OoooooooQgodg
O Oooooogdg
OooooooOgodg
Ooooooogdg
Oooooooodg
Oooooogdg
Oooooooodg
Ooooooogdg
OO0 oooogdg
Oooooooogdg
O Oooooogdg
Oooooooogdg
OOooooogdg
OoooooooOodg
Oooooogdg
OoooooooOodg
Ooooooogdg
Oooooooodg
Oooooogdg
OO0 ooooggdg
Oooooooogdg
OO0 oooogdg
Oooooooogdg
OO0 oooogdg
Oooooooogodg

e s e e e sy e A A [ |

Ooooooooooooo oo oDoDooo0oooDooooooDooogoQgoao
Oo0ooooo4oooooooUoDoDooooUoooDooooooDooogoggogoaog

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

Oo0oooooooooooogodg
Oo0oooooooooooogdg
Ooo0oooooooooooogod
OO0 oooooooooooogdg
OO0 Do ooogogogoooooogdg
Oo0ooooooooooogoogdg
OO0 Do ooogogogooooogoogdg
OO0 oooooooooooogodg
OO0 oDoooogoooooogoogdg
oo oooooooooooogodg
OO0 oDooooogoooooogoogdg
Oooooooooooooogodg
OO0 ooooooooooogoogdg
Oooooooooooooogodg
Oo0ooooooooooogoogdg
Ooo0ooooooooooooogod
Oo0oooooooooooogdg
OO0 Do ooogogoooooogdg
OO0 oooooooooooogdg
OO0 oDoooogogogogoooogogdg
OO0 oooooooooooogdg
OO0 oDoooogogooooogoogdg
Oo0oooooooooooogodg
OO0 oDoooooooooogoogdg
Oo0oooooooooooogodg
Oo0oooooooooooogdg
Ooo0oooooooooooogod
OO0 oooooooooooogdg
OO0 Do oooggogoooooogdg
Oo0ooooooooooogoogdg
OO0 oDoooogogooooogoogdg
OO0 oooooooooooogodg
OO0 oDoooogoooooogoogdg
OO0 oooooooooooogodg

OooooooooooOgodg
Ooooooogogoooog
Oooooooooooo

OoOoo0oooogod

O Oooo

O d

Oooo0oo0oogoood

Ooooooogoooog

Ooooogogoao

O

Ooooooooooog
Oooooogoooodg
Ooooooooooogdg

OOoo0oooaoo

O Ooooo

OooooooooooQdg
Ooooooogogoooog

O

(23)

oo ooooooogo-g

Ooooooogoooog

fOoO00oOooo

O 0Oo0ooOoo

OoooooooOoooboo0ooQgoa-
Ooooooooogoooogo

OooooooogoQgooao

O

OOooooogogdg

OOoooood

O

O
Oooooooggooao

Ooooooooogooao
Oooooooggogooao
Ooooooooogooao
Ooooooogoggooao
Ooooooooogooao
OooooooogoQgooao
OO0 ooDoooggogoao

O Ooo0oooaoo

JP 2020-520906

O Oooo
O OoOooo

2020.7.16

O OoOgoo

Oooooooogoogooao
OO0 oooooggogooao
Ooooooooogooao

10

20

30

40

50



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

OoOoo0oood
OOoooood
OoOoo0oood

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 Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooaog

Oooooooooooood
OO0 oooooooooodg
Oo0oooooooooood
OO0 oooooooooodg
OO0 oo oogoggogoooodg
OO0 oooooooooodg
OO0 oo ooggogoooodg
oo oooooooooodg
OO0 oooogoggogoooodg
oo oooooooooodg
OO0 oooogoggogoooodg
Oo0oooooooooodg
OO0 ooooogogogogoooodg
Oo0oooooooooood
Oo0oooooooooodg
Oo0oooooooooood
OO0 oooooooooodg
OO0 oo oogoggogooood
oo oooooooooodg
OO0 oooogoggogooood
OO0 oooooooooodg
OO0 oooogoggogoooodg

OooooooooooQgoogoao
OoooooooooogQgogoao
OooooooooooOoogao
OooooooooooQgogoao
OO0 oDooogoo0ooooogogogao
OooooooooooQgogoao
OO0 oDooogoooooogogogo
OooooooooooQgogoao
OooDooooooooggogao
OooooooooooQgogoao
OoooooooooogogQgogao
OooooooooooOoogoao
Ooooooooooogogogao
OooooooooooOoogoao
OooooooooooQgogoao
OooooooooooOooOgoao
OooooooooooQgogoao
OO0 oDooogoo0ooooogogogao
OooooooooooQgogoao
OoDoDooogoooooogoggogao
OooooooooooQgogoao
Oooooogoooooogoggogao
OooooooooooOoogoao
Ooooooooooogogao
OooooooooooQgoogoao
OoooooooooogQgogoao
OooooooooooOoogao
OooooooooooQgogoao
OO0 oDooogoo0ooooogogogo
OooooooooooQgogoao
OO0 oDooogoogooooogogogao
OooooooooooQgogoao
OooDooooooooggogao
OooooooooooQgogoao

O0Ooo0Oo0ooao
OoOoo0oooog
O0Ooo0oooog
OoOoo0oooo
O0Ooo0oooog
OoOoo0oooao
O0Oooooog
OOoo0oooao
O0Ooo0oooog
O0Ooo0Oooao
OoOoo0oooaog
O0Ooo0Oo0ooao
OoOoo0oooaog
O0Ooo0Oo0ooao.o
OOoo0oooo
O0Oo0oooog
OoOoo0oooQo
O0Ooo0oooog
I o B
O0Ooo0oooaog
O0Ooo0oooao
OOoo0oooog
O0Ooo0oooao
OOoo0oooaog
O0Ooo0Oo0ooao
OoOoo0oooog
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooo
O0Ooo0oooog
OOoo0oooao
O0Oooooog
O0Ooo0oooao

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

(|

(24)

O O

JP 2020-520906

Ooooooooooodg
Oooooogoogoooogod
Oooooooooood
Ooooooooooodg
Ooooocooooood
Ooooooooooodg
OO0 oDoogogogogooood
Ooooooooooodg
Oo0oDoogogogogooood
Ooooooooooodg
OooDoogogogogoooogod
Ooooooooooodg

2020.7.16

10

20

30

40

50



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

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

OoooooooQgoogoo
O o0oooogogoo
Oooooooogoogo
oo oooogogoo
O 0D oooogogog
oo ooooogogoo
OO0 oooogogog
oo ooooogogoo
OO0 oooogogog
oo ooooogogoo
O o0oooogogog
Ooooooogogoo
oo oooogogoog
OoooooogoOgoao
oo oooogogoo
OooooooogoOgoao
OO0 oooogogoo
O oD oooogogog
oo oooogogoo
OO0 oooogogog
oo oooogogoo
OO0 oooogogog
OoooooooQgogoo
O o0oooogogoog
OoooooooQgoogoo
O o0 oooogogoo
Oooooooogoogo
oo oooogogoo
O 0D oooogogog
oo ooooogogoo

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

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

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

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

O o0Oooo

Ooooooooooooooooooofdg

O oOooo

Oo0oooooooooDooooogooooog

O o0Ooo

Oooooooooooooooooood

O oOooo

Oo0oooooooooDooooogooooog

O Oooo

OoOoooooDoooooooogooogoodg

O 0Oooo

OO0 ooooooooDooooooooogdg

O 0Oooo

OO0 o0oooogQgooDoDoooUgoooodg

O 0Oooo

Oo0ooDooooooDooooooooog

O oOooo

OO0 oooogo0oooDooogogoooodg

O o0Oooo

Oo0ooooooo oo ooooooooog

O oOooo

Oo0oooooo0oooDoooogogoooodg

O o0Ooo

Ooooooooooooooooooofdg

O oOooo

OO0 ooooooooDoooogogoooodg

(25)

O o0Ooo

Oooooooooooooooooooodg

O 0Oooo

Oo0oooooooooDooooooooogdg

O
O
O
O
O
O
O

OoooooooDooooooooogoQgdg
OoooooooooooooooogQgoQg
Oo0ooo4o0o0ooDoDoo4gogoooooggdg
OoooooooooooooooogQgQg
Oo0ooo4oo0ooDoDoo4gogooooggdg
OoooooooooooooooogQgQg
Oo0oooooooDooooooooggg
OoooooooooooooooogogQgQg
OooooooooooooooooggQg
OoooooooooooooooogogQgaQg
OooooooooooooooooggQg
OoooooooooooooooogoQgdg
Oooooooooooo0oooooogQgoQg
OO0 ooo4o0Do0ooDoDoo4Uoooooggdg
OoooooooooooooooogQgoQg
OOo0oDoo4o00ooDoDoo4oooooggdg
OoooooooooooooooogQgQg
Oo0oOooo4oooDoDoo4ogoooooggg
OoooooooooooooooogogQgQg

|

JP 2020-520906

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

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

O

O
O
O
O

O
O
O
O
O

2020.7.16

Oo0ooo-gogaog

Ooooooogogoao

Ooooogogaog

OoooooOgoogoao

10

20

30

40

50



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

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

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

Ooooooooogoogooao
oo oooooogooao
Ooooooooogoogooao
oo oooooogooao
OO0 ooooogogoao
oo oooooogoooao
OO0 ooooogogoao
oo oooooogoogooo
OO0 ooooogogogoao
oo oooooogoooo
OO0 ooooogogooo
Ooooooooogoogooao
oo oooooogogooo
Ooooooooogoogooao
oo oooooogogooao
OoooooooogoogooOoao
oo oooooogoooao
OO0 ooooogogoao
oo oooooogooao
OO0 ooooogogoao
oo oooooogogooo
OO0 oooooogogooao
Ooooooooogoogooao
oo oooooogogooao

O 0Ooo0oo0ooao

OoooooOoogoao
Oo0oooQgogao
OooOooooOoogao
Ooo0oooQgogoao
OOo0ooogoQgogao
Oo0oooQgogao
OOo0o0oogoQgogo
Ooo0oooQgogoao
Oo0ooogogogao
Ooo0oooQgogoao
Oo0oooQgogao
OoooooOoogoao
OoooooQgogao
OooOooooOoogoao
Oo0oooQgogoao
OooOoo0oooOoogoao

OoOoo0oooQgdg

O Ooo0oooao

OooooogoQgdg

O 0Ooo0ooOoo0oao

OoOoo0oooodga-g

O Ooo0oooao

OooooogQgdg

OooOoo0oogoogDo

Oooo0oo0oogoood

O Ooo0oooao

OooooogooQg-g

O O0Oo0oooao

OOooooogogdg

O 0Ooo0oooao

OooooogoQg-g

O O0Oo0ooogoao

OOoooooggdg

O 0Ooo0oo0ooao

Oooo0ooogoQgQg

O Ooo0oooao

OOoooooggdg

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O 0Ooo0oo0oo0oao

OOoo0oooQgdg

O Ooo0oooao

OooooogQgdg

(26)

O 0Ooo0oo0oo0oao

OoOoo0oooodgQg

O Ooo0oooao

Oooooogogdg

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

I B [ |

OOoo0oooogod
OO0Oo0oooogd
OoOoo0ooood
O0Oooooogd
OOoo0ooood
OOoo0oooogd
OOoo0ooood
OOoo0oooogd
OoOoo0ooood
OoOooooogod
Oo0Ooo0oood
OoOoo0oooogod
OO0oo0oooogd
OoOoooood
O0Ooo0oooogd
OOoo0ooood
O0Ooo0oooogd
OOoo0ooood

OooooogQg-g

O

Ooooo0oogoood

OooooogoQg-g

OOoooooggdg

Ooo0ooogoQgQg

OOoooooggdg

JP 2020-520906

O
O
O
O
O
O
O

OooooooQgooao
Oooooodgooao
Ooooooodgooao
Ooooooodgooao
OO0 oooodogoao

OOoo0oooQgQg
Ooooooggdg
OoOoo0oooQgdg
Oooooogogdg
OoOoo0oooodga-g
OooooogQgdg
OO0 oooogogdg

O
O
O
O
O

OooooodQgooao

OooooogooQg-g

2020.7.16

OO0 oooodogoao

Oo0ooooogogdg

OooooooQgooao

OoOoooood
O OooOooood
OoOoooood

Oo0oooodgogooao

OooooooQgooao

10

20

30

40

50



OoooooooooooogogQgoo

e e e e e e e [ s [ [ =

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

OO0 ooooo4Qo0ooDooogogoooooggog
Oo0oooooo0 oo ooo o ooooogogoQgoo-g
Oo0ooooo4o0oooDooogogoooooogogog

OO0DOoDooo40o0oooooUoDoDoDooogUogoDooogogooao

Ooooooooooooo0ooDooooooooogoogogooOoao

OOo0oDooo4o0oooooo0oDoDooooUoooDoooogogooao

Ooooooo0oooooooooDooooooooogoogooOoao

O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O 0Oo0oo0oo
O 0Ooooo
O 0O o0ooo

O0Ooo0oo0ood
OoOoo0ooodg
O0Ooo0ooodo
OoOoo0ooogdg
OO0Oo0ooodg
OoOoo0ooogdg
OOoo0ooog
OoOoo0ooogdg
OOoo0ooog
Oo0Ooo0oood
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oood
OoOoooogdg
O0Ooo0oo0oodo
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oo0oo.o
OoOoo0ooogdg
O0Ooo0ooog
OoOoo0oood
OOoo0ooodg

O0Ooo0ood
OoOoo0ooodg
O0Oo0oood
OoOoo0ooogdg
OO0Oo0ooodg
OoOoo0ooodg
OO0Oo0ooodg
OoOoo0oood
O0Oo0ooodg

OOo0ooDoooo0ooooooDooDoooUoooDooogogogooao

Ooooooo0oooooooooooooooooogooOoao

Oo0ooooooooooogoggoo

Oooooogoooao

I ) [ [y

OO0 ooooooUooooooUooooeoUuoooogogoodg

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

OO0 O0DoooU0ooDooUooUoDoDooUgUUoDoDooggooao

Ooooooo0ooooooo0DooDoooo0ooooogogogooao

OO0 oooogogUQooonD "o oDoDoogogooao

O 0Oooo

Ooooooo0ooooooo0ooDooooooooogoogogooao

O 0Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O O0Oo0ooOoao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O OoOooog
O Ooooo
O OoOooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OoOooog
O Ooooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooo

OOo0DoDooo40o0ooooo4o0oDoDooooUoooDooogogooao

Ooooooo0oooooooooDooooooooogoogooao

Ooooooooooogodg

OooDooooooooogogaoQg

27)

OooooooooooooooooooooooogoogooOoao

Oo0ooooo4o0oooooo0ooDooooooDoooogogogooao

Ooooooooooooooogoogoao

OOoo0ooooOooOoooOoao

Ooooooo0oooooo0DoDoDooooooDoooogoogooao

I Ay |

OoooooooooooooDooogogogooao

O 0Ooooo

OO0Oo0Dooo40ooooUooUDoDoDooggUoDoDooggooao

Ooooooo0oooooooooDooooooooogoogooao

O Ooooao
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O Ooooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooo

OO0DOoDooo40o0oooooUoDoDoDooogUogoDooogogooao

JP 2020-520906

Ooooooo0ooooogogoao

Ooooooo0oooooo0oooDooooooooogoogooOoao
OOo0ooooo0oooooUoDoDoDooooUoooDoooogogogooao
Ooooooo0oooooooooDooooooooogoogooOoao
Ooooooo0oooooooooooooooooogooOoao
OooDoooo0oooooo0DooDoooooDoooogogogooao
OO0 O0Doo0oo0oU0oDoDooUooUdUoooDooUUUoDoDooggooao

Ooooooogogoooodg

OooDoooo0oooooo0DooDoooo0ooooogoogooao

2020.7.16

OO0O0DoooU0ooooUooUoDoDooUgUUoDoDooggooao

Ooooooo0ooooooo0DooDoooooDoooogogogooao

OO0o0Dooo40ooooUoUDoDoDooUgUooDoDoogogooao

Ooooooo0ooooooo0ooDooooooooogoogogooOoao

10

20

30

40

50



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

OO0 oDoooo4o0oooooggoooo
Oo0oooooooooooogoooao
OO0 oooooo0ooooogoggogoooao

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

OO0oooooooooo4o0oooDooooooDoDooogoooooogdg
Oooooooo0ooooooooDoooo0oooDooooooooogodg
Oo0oooooooooo4o0oooDoooooooDooooooooogdg

Ooooooooooooogogogoao
Oooooooooooogogogoao
Oooooooooooogogooao
Oooooooooooogogooao
OO0 o0DoDoo4dgooooodgogoao
OooDooooooooogogogoao
OO0 ooDoo4gogooooogogoao
Ooooooooooooogogooao
OO0 ooDoo4ogooooogogoao
Oooooooooooogogooao
OoooDoooooooogogogoao
Ooooooooooooogogogogoao
Oooooooooooogogogoao
Ooooooooooooogogooao
Oooooooooooogogogoao
OOo0oooooooooooogogooao
Oooooooooooogogogoao
OO0 ooDoo4gdgooooogogoao
OooDooooooooogogooao
OO0 oDoDoo4gogooooogogoao
Oooooooooooogogooao
Oo0ooDooogooooogogoao
Oooooooooooogogooao
OoDoooooooooogogooao
Ooooooooooooogogogoao
Oooooooooooogogogoao
Oooooooooooogogooao
Oooooooooooogogooao
OO0 o0DoDoo4gooooodgogoao
OooDooooooooogogogoao
OO0 ooDoo4ggooooogogoao
Oooooooooooogooao
OO0 ooDoo4ogooooogogoao
Oooooooooooogogooao

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

Oooo0oooogoao
Oooooogogoao
OoOoo0oooogoao
Oooooogogogoao
OO0 o0oooogogoao
Ooooooogogogoao
Ooooooggoao
Ooooooogogogoao
Oooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Oooooogogogoao
Oooo0ooogoogoao
Oooooogogogoao
OoOoo0ooogoao

Ooo0ooooOooOooao
Oo0ooogooao
Oooo0ooOooOooao
OoooooQgooao
OO0 ooogoQgogoao
Ooo0oooQgooao
Oo0oooogoQgogoao
Ooo0oooQogooo
Ooooogogogooao

Oooo0ooogoQgQg

OOoooooggdg

OOoo0oooQgdg

OooooogQgdg

(28)

OoOoo0oooodgQg

Oooooooogdg

Oooooogogdg

Ooooooogoadg

I B [ |

Oooooooogdg

OooooogQg-g

Oooo0ogoood

Ooooo0oogoood

Ooooooogdg

OooooogoQg-g

OoOooooogdg

OOoooooggdg

O
O

OooooooQgdg

Ooo0ooogoQgQg

Oooooogdg

OOoooooggdg

JP 2020-520906

O
O
O
O
O
O
O

OooooooQgodg
Ooooooogdg
OooooooQgodg
Oooooooogdg
Oooooooogodg
Oooooooogg
Oo0Doooogdg

OOoo0oooQgQg
Ooooooggdg
OoOoo0oooQgdg
Oooooogogdg
OoOoo0oooodga-g
OooooogQgdg
OO0 oooogogdg

O
O
O
O
O

Ooooooogdg

OooooogooQg-g

2020.7.16

OoDoooogg

Oo0ooooogogdg

Ooooooogdg

OooooogoQg-g

Oooooogdg

OOoooooggdg

OoooooooQgdg

Ooo0ooogoQgoQg

10

20

30

40

50



Iy e e e e ey e e e [ e s s [y
e e e ) e e e e e e A [ e s Y [
Iy s ey ey e R e s [ [y
ey e e e s ey e e e e e e s s [y
Iy e [ [y
OoOo0oOoooo0o0ooooQo0 Qoo X oo4oooooooUoooooDoooUooUoUoooDooUooLUoDoDoDoooogoDooogogao

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

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

OooooooQgoao
Ooooooogogoo
Oooooooogogoao
OooooooQgogoo
OO0 oooogogogao
OooooooQgoo
OO0 ooooggogo
OooooooQgoo
Oooooogoggogao
OooooooQgoo
Ooooooogogogao
OooooooQgoo
Ooooooogogogoao
OooooooQgoao
Ooooooogogoo
OooooooogoOoo
OooooooQgogoo
OoDoooogogogao
OooooooQgoo
Ooooooggogao

O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooo

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

Ooo0oo0xoo0ooOoooood
Ooooooooooogodg

OoOoo0oooogodgaQ
OooooogQgQg
OOooO0ooox Ood

Ooo0ooooooooood

Ooooooooooogodg

OOoooog x »

O O o0gogog
O 0Ooogoo
O O ogogog
O 0Ooogooo
O O ogoo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Oo0ooo
O 0Ooogoo
O 0Oo0ooo
O 0OooOgooo
O O o0gogog
O 0OooOgooo
O O ogoog
O 0OooOgoo
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Oo0ooo
O 0Ooogoo
Y Y
O 0Ooogoo
O O ogogog
O 0Ooogooo
O O ogoo
O 0Ooo0gooo

Ooocoooooooog

OO0 ooogogodg
OooooogQgoQg
Oooooggdg
S B s [ |
Oooooggdg
OoooooogodgQg
Oooooggdg
OoooooogoQgQd
OoooogQgQg
OoOooooodgao
OooooogQgQg
I [y |
OooooogQgoQg
OOooooggdg
OoooooogQgog
Oooooggdg
OooooogoQgoQg
OooooggQg
Oooo0ooogoQgQg
OooooggQg
OoOoo0oooogodgaQ
OoooogQgQg
OoOoo0oooodgad
OooooogQgoQg
OO0 oooggdg
OooooogQgoQg
Oooooggdg

Ooooooooooogodg

OoDoDoogogogogoooogod

Oo0ooooooooodg

OooDoogogooooogod

Oo0ooooooooodg

Ooooogogooooogod

Oo0ooooooooodg

Ooooooooooogodg

(29)

Oo0oooooooood

Ooooooooooogodg

Oo0ooocooooood

Ooooooooooogodg

Oooocoooooogooog

Ooooooooooodg

OooDoogogoooogod

Ooo0oooQgoao
OoOoo0ooogQgogao
Ooo0oooQoogoao
Oo0ooogogogao
Ooo0oooOoogoao
Oo0ooogoQgogao
OooOooooOoogoao
Ooo0oooQgogoao
Oo0oooogo-gogao
Oo0oooQgogoao
Oo0ooogogogao
Ooo0oooQgoao
Oo0o0oooggogao
Ooo0oooQgogoao

Oo0ooooooooogodg

Oooooogoogoooogd

JP 2020-520906

oooooao

O

OO0 xoo0oooooood
Oooooogoooooogod

O

Ooo0oooOooooOoao
Oooooodgoooaoo
OOo0oo0oooOooOoooOoaoo
OoooooQgooooaoo
OO0 o0Dooodogooao
Oooox odoooao
OO0 oooodogooao
Oooooogogoooao
O X Oooodgogoooao

O

O

O

O

2020.7.16

ooan

O

O

OOoo0ooood
O O0Oo0ooood
OoOooooo x

O

O

X O oooooooogodg

10

20

30

40

50



ToDoDooO0o0UooDoooo0 oo oDooOo0oooDoooQgoo

Ooo0ooooooo0 oo ooo oo ooo4ooooog

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

Ooo0oooooo o0 oo oo o o0 oo oD oo o0 oo oD oo o0 o oDooogoooo

OO0 oooooo0oooogogooo
Ooooooooooooooogooao
Oooooooo0oooooogogQgooao
OO0 Do ooo4dgdooDooggogoao
Oo0oooooo0ooooogoQgooao

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

OoooooooDooooooooogodg
Oooooooooooooooood
Ooooooooooooooooogodg
Oo0oDoo40o0UooooDoo4gogooooogod

OoooooooooogoQgg
Oo0DoDooogooooogogdg
OooooooooooQgdg
OooDoooooooogoggdg
Oo0oooooooooQgg
Oooooooooooggg
OooooooooooQgdg
Ooooooooooogoggg

[

|

O 0Oooo
O 0Ooo

OO0 oo oDoogogoooodg
oo ooooooOooooog
OO0 oo oDoogoooodg
OO0 ooooooOooooodg
OO0 oooooQgoooodg
Ooooooogogo
O o0 oooogogog
Oooooooogogo

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

O
O

(]
O
O
O

O
O
O
O

(30)

oo ooooooogog
OO0 oooooogoQgog
oo oooooog-g
oo o ooooogoQgog
OO0 oo ooogogog
oo o ooooogoQgg
OO0 oooooggg
oo oooooogogQgog
OO0 o ooooogogog
oo oooooogooQgg
O oo ooooogogog
oo ooooooQg-g
OO0 o oooogogog
oo oooooogog
OO0 oooooogoQgoog
OO0 oo oooggog

O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooao
O 0OooOgooo
O O ogogo
O 0Ooo0gooo

O
O
O
O
OJ
O
O
O
O

O oOoooo

O O

|

[

|

|

JP 2020-520906

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
OJ

O
OJ
O
O
O

2020.7.16

10

20

30

40

50



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

Oo0oooooOo0 oo ooo o0 oo oo o0 oo oDoogogogooo

O Oooo

oo oDooooo0oooo oo oooogodg

OO0 oDoooo4Qo0oooogog4gogoooogodg
OO0 oooooooooooogooooo

OO0 oOoooo4dooooo4o0ooDoooggogoooood
Ooooooo0ooooooooDooooooooodg

Oooooo4o0oooooooooooggogoao

Ooo0oooogogooao
Oooooogogooao
OOoo0oooogoogooao
Oooooogogoao
OO0 o0o0ooodgogoao
Oooooogogogoao

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

O 0Oooo

OO0 oDooDooo0oooDooogoggoooo

O
]
O
O
O

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O

O Oooo

OO0 ooooooooooogogoooao

O Ooooooogdg
OoOooooood
Oo0ooooogdg

(|

OoOooooooQgoao
Oo0ooooogQgoao
OoOoo0ooooogooao
OooooooogQgoo
OO0 oooooggogao
OooooooogQgoao
OO0 oooooggogo

OOoo0oooaoo

O 0Oooo

OoooooogogQgoo
Oooo0oooQgoao
OoooooogoQgoo
O0o0DoooogoQgogao
OooooooQgoo
OooooogQgogao
OooooooQgoo
Ooooooggogao
OooooooQgoo
Ooooooggoao

O
O
O
O
O

O Oooo

O 0ooo

O Oooo

I Y [ Y
O 0Ooooo
O O0Oogoao
O 0Ooooo
O Ooogoao
[ W B =

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

O o0ood

O 0Oooo

OOoo0ooogd

O 0Oooo
O oOooo
O oOooo
O 0Oooo
O o0Oooo
O oOooo
O o0ooo
O oOooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O 0O oo

O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

O Oooo

O Ooo0ooogoao

O Oooo

O Oooo

O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0oono
OO0 oQoe

O Oooo

OooOoo0oood
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood
OoOooooogd
OooOoo0ooood
Ooooooogod
Oooooogdg
OoOoo0ooogod

O 0Oooo

O Oooo

(31)

O O0ooo

O Oooo

O 0Ooo0ooo

O 0ooo

O Oooo

[

O o0ood

O Oooo

O
O
O

O 0o oo

O Oooo

O Oooo

JP 2020-520906

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

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

O
O
O
O
O

O
O
O
O

O 0Oooo

2020.7.16

O 0O oo

O 0Oooo

O Oooo

10

20

30

40

50



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

OO0 oooo4o0oooDooUogUoooDoDoogogoooog
Oo0oooooooooooo oo oooogooooo.o

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

OOo0oOoooo4dooooo4ggooDooog4gogooooogod
Ooooooo0oooooo0oooDooooooooodg

Oo0oo0oooogd
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood
Ooo0ooooogd
OOo0oooogdg

O
O
O
O
O
O
(]
O
O
O

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

OoooDoooooooggaoQg

OO0 ooooo4o0oooooogoggogooao
Oooooooooooooogoooao
OO0 ooooooooooogoggooao
Ooo0ooooooooooooogoOooao
OO0 oooooo0oooooogoQgooo
OO0 Do ooo4QgooDooogoggoao
Oo0ooooooooooogoQgooo
OO0 Do ooo4gogooDoooggogoo
Oo0oooooo0oooooQgooo
OO0 oDoooo4gogoooooggogoao

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

Ooooocooooooogogao

OoooooooooooggaoQg

Oooooooooooogogaog

OoooooooooooggaoQg

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

|

OO0 o0ooogoQoogoao
Oo0oooogooao
Oo0o0oOoogoQgogoao
Ooo0oooQgooo
Oo0ooogogooao
Ooo0ooooOoooo
Oo0ooogoQgooao
Ooo0oooogooao
Oo0ooogoogooao
Ooo0ooooOooOooao
Oo0oooogooo
OooOoooooOooOooao
Oo0oooQgooo
Oo0o0ooogooQgogoao
Oo0oooQgooo
Oo0ooogQgogoao
Ooo0oooQogooo
Oo0ooogoQgooao
Ooo0oooogooo
Oo0ooogogooao
Ooo0ooooOooOooao
Oo0ooogoQgooao
OooOooooOooOooao
OoOoo0ooooQgdg

OoOoo0oooogdg

OoOoo0oooQgodg

OO0o0o0oooogdg

OooOoo0oooQgodg

O oOooo

O 0Oooo

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

O 0Oooo

O 0Oooo

O oOooo

O o0Oooo

OoooooooooooogogQgoQg

O
O

O oOooo

OO0 oooogogoooooggog

O o0Ooo

Ooooocoooooogdg
OoooooQogoooog
Oooooooooood
Ooooooogogoooodg

OOo0oo0oooogoogooao

O oOooo

(32)

ooao

O o0Ooo

O 0Oooo

O 0Ooo

O
O
O
O
O
O
O

O 0Oooo

Oooooogogoao

Oooooogooogoo |

|

Oooooogogoo

OO0 oooodogoao

Ooooooogogogoao

OOooooogoQgoao

JP 2020-520906

oooooao

O

OooooogoQgoao

O0Ooo0o0ooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0Oo0ooo
O0Ooo0oooao
O 0Oo0oooaog
O0Ooo0oooao
O Ooooogoaog

Oooo0oooogooQgoao
O0Ooo0oooaoo

O
O

O

O
O
O
O

O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O

O

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

O

|

2020.7.16

ooan

O

O

O

O
O

O

O o0Oooo

10

20

30

40

50



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

Oo0ooooooooooooooooogodg
OO0 oooooUo0oooDoogooooogodg
Oooooooooooooooooogodg
Oo0oooooooooogooooogdg
Ooooooooooooooooood
Oo0ooooooo0ooooogoooooogdg

OOoo0ooood
OOo0o0oooodg
O 0O0oOooood
OOo0oooodg
O 0O0ooood
OOo0ooood
O Oo0oooodg
OoOoo0ooood
OO0Oo0ooood
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OOoo0ooood
OOooooodg
OO0Ooo0ooood

I e e e sy e
OO0 Ooooo4o0 oo ooo oo oDoDoogoooooogogdg
oo oooooo0 oo ooo o0 oo ooo o ooooogog
OO0 oooo4o0 oo oo oo oo oDoogogooooogogdg
oo oooooo0 oo ooo o0 oo ooooooooodg
e e e e e sy e [
OoOo0oooooo oo ooo o oo ooooooooodg
I e s e sy e s [

OoOooOoooDOo0ooD oo oD oo o oo ooogogoogo

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

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

O
O
O
O
O
O
O

OooooogooOoooaoo
Ooooooodooao

O

Oooooogoooogogoo

I s ey e e

OoooooodQgooao

e s s e e ) e e e A

OO0 oooogodogoao

I s e ey

OoooooQgooao

e s s e e ) e e s ey A

Oo0oooodgogooao

Iy s e A B

OoooooodQgooao

e s s e e e ey A A

Oooooodgooao

OO0 oooooo0 oo ooo o0 oo oooooooo

Ooooooodgooao

e s e e e e A o B

Oooooodgogooao

(33)

O
O
O

Ooo0oooooo0ooooo o oo oooooooo.o

Ooooooodgooao

O
O
O
O
O
O
O
O

I e ) e B

Oooooooogdg

Ooo0ooooooo0ooooooooooooooo-o

Oooooooogoadg

e s e e e B

Oooooooogdg

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

O
O
O
O
O
O

OooooooDhOo0ooD oo oD oo oooooogooogo

O

Oooo0ogoood

O

I s e ) e e ey A o B

O O oo

Ooooooogdg

OO0 oooo40ooooogogogooooggdg
Ooooooo0oooooooooogQgdg
OOo0oDooo4o0oooogogoooooggg
Ooooooo0ooooooooooQgdg
Ooooooo0oooooooooogogg
Ooooooo0ooooooooooQgdg
Ooooocoo0ooooogoooao

OoooocooooooogoOoooaoo

OOooooogdg

O Oooo

OooooooQgodg

O 0o oo

Oooooogdg

JP 2020-520906

ooooDDbD0Oano

OooOooooooooooOoooaO
OooDoooDoooooooogoog

O 0Oooo
O Oooo
(]
O
O
O
O

[ |
O d
[ |
O O
[ |

O

OJ

OooooooQgodg
Ooooooogdg
OooooooQgodg
Oooooooogg
OooooooOodg
Oooooooogdg
O o0Dooooogdg

O
O
(]
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

OO0 oo oooooooooogdg
OO0 Do oDooogogogoooooogdg
oo oo oooooooooogodg
OO0 Do oDoogogogoooooogdg
OO0 oooooooooooogodg

Oooooooogdg O

O

O

2020.7.16

oooao

O
O
O
O

OO0 oooogg
Oooooooogdg
OOooooogg
Oooooooogodg

O
O
O
O

10

20

30

40

50



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

OO0 ooooogogogoao
oo ooooogooo
OO0 ooooogogooao
Ooooooooogoooao
OO0 ooooogogooao
Ooooooooogooao
oo ooooogooao
Ooooooooogoogooao
oo ooooogooao
OO0 ooooogogoao
oo oooooogooao
OO0 ooooogogoao
oo oooooogooo
OO0 ooooogogooao
Ooooooooogoooo
OO0 ooooogogoo
Ooooooooogooao
OO0 ooooogogooo
Ooooooooogooao
oo ooooogooao
Ooooooooogoooao
oo oooooogooao
OO0 oooogogao
OOooooodg

O O0Ooooood
OOoooood
OO0O0o0ooood
OOoo0ooood
OOoo0ooood
OOoooood
OOoo0ooood
OOoo0ooood
OOo0o0oooodg

O 0O0o0ooood
OOo0oooodg

e s e s e e e e ) e s Y [
Oooooooo0o0ooooo4o0 oo ooo0o o0 oo ooo0ooDoDoDoDooooDoooQgogoao
e s e e e e e ) e sy s [
Oooooocoo0oooooo0 oo oo o0 oD oDooooooDoDoooooDoooQgogoao
OoOOooooo4o0ooooo4ooDoooo oo ooUoo LoD oDoDooooooDoooggogoao
Oooooocoo0ooooo o0 oo oo o o0 oo oo o0oo0ooDoDooo0ooo0oooQgogoao
OoOOooooo4o0ooooo40 oo ooo0 oo oooUooLoUoDoDoDoo0oooDooogoggogoao
Oooooooo0oooooo0 oo ooo o0 oo ooooooDoDoooooooooQgoogoao
OoOooooo4o0ooooo4o0ooDoooo o0 oo oooooDoDoDoDooooDooogogoao
A e e e e e e s [

OooooooooooogogaoQg
OO0 oDooo4gogooooogogdg
OooooooooooogogaoQg
Oo0oDooo4ogooooogogaog
OoooocooooooogogaoQg

Oooooogogoao

OoooooooooooooDooogogogooao

Oo0DoDooo0oUoooDoDooUogUogoDoDoogogooao

Oooooooooooooooooogogogooao

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

OO0 oDoooogogoooooogdg
Oo0oooooooooooogodg
OO0 oDoooooooooogdg

OoooooooogogooQg
OO0 ooooogogog
Ooooooooogoogo-g
oo oooooogogoog
OoooooooogooOgoo
oo oooooogogooQg
OO0 oooooggog
oo oooooogogo-g
O oo ooogogao
OooooooQgogoo
Oooooogogao

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

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

O 0Oooo

Ooo0oooogoogoao

O 0Oooo
O
O
O
O

|
|

Oooooogogoao

(34)

OoOoo0oooogoogoao

OooooogoQgoao

OOo0oo0oooogoogooao

Oooooogogoao

|

Oooooogooogoo

O

Oooooogogoo

OO0 oooodogoao

Ooooooogogogoao

OOooooogoQgoao

JP 2020-520906

O oOoo0ooo
O oOoooo
O o0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooog
O oOoooo
O Ooooo
O o0Ooo0ooo

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

Oooo0oooogooQgoao
OooooogoQgoao
Oooo0ooogoogoao
Oooooogogoao
OoOoo0oooogoogoao
OooooogoQgoao
OO0 oo0ooodogogao

O
(]
O
O
O

O
O
O
O
O

Oooooogogoao

2020.7.16

OO0 oooodgogoao

O OoOooog
O Ooooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooo

OoooooogogoQgoao

OOooooodgogoao

Oooooogogooao

10

20

30

40

50



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

Oo0oooooooooooogogQgoo

Ooooooo0ooooooooooogogQgoao
OOo0oooo4odooooo4ogoooooggogao

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

oo oooooogogooo
OO0 ooooogogog

O O0ooo

OOo0oooodogoao
Ooooooogogooao

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

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

Oo0ooooooooooogoQgoo
OO0 oooooooooooggogoo
OoooooooooooogooQgogoao
Oooooooooooooggogoo
Oooooooooooooogoogoao
Oo0ooooooooooogQgoo
Ooooooooooooooogoogoao
Oo0ooooooooooogogQgoo
OO0 oo ooogQgoooooggogog
OoooooooooooogogQgoo

O

O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Oo0ooao
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O 0Ooooo
OO oOooog
O 0Ooooo

O Oooo

O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Oo0ooo
O Ooooao
O O0Oo0goao
O 0Ooooo

O O0ooo

O Oooo

(35)

O O0ooo

O Oooo

O 0ooo

O Oooo

O o0ood

|

O Oooo

OOoDoDoooogooooogogaog

O
O

O Oooo

O
O

O O Ooooooooooogogoao
O

O

O
O

Oo0ooooogogoooao
OoooooogooooOoao
Oooooogoooaoo
Ooo0oooogooooOoao
Oooooogoooaoo
OOoo0oooogooooOoao
Oooooogogoooaoo
OO0 o0Dooodgogoooao

O 0Oooo
O 0Ooog
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O

JP 2020-520906

O
O
O
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 0Ooooo

2020.7.16

O O0Oogoao

O Ooooo

O

10

20

30

40

50



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

O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooOoo0oao
O Ooo0oooao
O 0OoO0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooogoao

OO0oooooooooo4o0oooDooooooDoDooogoooooogdg
Oooooooo0ooooooooDoooo0oooDooooooooogodg
Oo0oooooooooo4o0oooDoooooooDooooooooogdg
Oooooooo0ooooooooDooooooDooooooooodg
OoOOoooooo0ooooooo0 oo oooooooDooooooooogdg
Oooooooo0ooooooooDooooooDooooooooodg
OOoooooo0oooooo0 oo oooooooDoDoooooooogdg

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

OO0 ooooogogogoao
Ooooooooogooao
oo ooooogogooao
Ooooooooogoogooao
oo oooooogooo
Ooooooooogoogooao
oo oooooogooo

Ooo0ood

e s e e e e sy e R s [ |
I e e e e sy e A
e s e e e e sy e A s [
OO0 ooDoooo0 oo ooo o0 oo oDoo oo oooogodg

O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O OooOgooo
O 0Oo0ooo
O 0OooOooo
O O oOgogo
O 0Ooooo
O O oOgoo
O 0Ooo0ooo

O 0Oo0Oo0ooo
O0Ooo0oooao
O 0Oo0Ooo0ooao
O0Ooo0oooao
O OooOooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
OO oOooog
O Ooooo
O OoOooo
O 0Ooooo

O Oooo

O O oo

O Oooo

O0Ooo0oooogod
OoOoo0oood
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O 0Ooo
O Oooo
OO oo
O 0Oooo
O 0Oooo

OO0 oooooggog
oo oooooogooQgoog
OO0 oooooogogog

O 0o oo

O Oooo

O O0ooo

O 0Ooo0ooo

O
O
O

O Oooo

O Ooogooo

O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O Ooooo
O 0O o0ooOoo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
OO oOooo

O O0ooo

O Ooo0ooo

O Oooo

O Oooo

O Ooooo

(36)

ooao

O 0o oo

O 0Oooo

O 0Ooo0ooo

O Oooo

O Oooo

O Ooooo

O 0o oo

O 0Oooo

O 0Ooo0ooo

O
O
O

OO oo

O Oooo

O Ooooao

|

O o0ood

Ooo0ood

Ooo0oo0ogao

O 0o oo

O 0Oooo

O 0Ooooo

I [ o [

O O oo

O O0Oogoao

O
O

O
O

O
O

O
O

O
O

O 0Ooooo

O

O

O

JP 2020-520906

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

O
O
(]
O
O
O
O

O
O
(]
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

2020.7.16

10

20

30

40

50



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

Ooo0ooooooo0 oo oo o0 oD oD oo oo oDoDoDo oo ooooogodg

O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O o0Ooooo
O oOoooo
O o0Ooo0oo0oao
O 0Oooo

OooooooogoQgooo
Oooooooggooao
Ooooooooogooao
OoooooogQgooao
Ooooooooogooao
OoooooogoQgooao
OoooooooogoOooao

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

OoOo0ooOoooo4Q00ooooUoo Qoo ooo oo oDoDogog4gogooooogdg

Oo0oooooooooooo oo oooogooooo.o
OO0 oooooo0oooDooooUooDooogogoooog

OooOoo0ooood
Oo0oo0oooogd
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood
Ooo0ooooogd
OOo0oooogdg
OooOoo0oooogod
OO0o0o0oooogd
OooOoo0oood
OOoo0oooog
O0Ooo0oooao
OoOoo0oooaog
O0Ooo0o0ooao
OoOoo0oooaog
I B
OoOoo0oooaog
O0Ooo0Ooo0ooa.o
OoOoo0oooo
O0Oo0oooog
OoOoo0oooQo
OOoo0oooog
OoOoo0oooao

Oooooooooooooooooogooao

Ooooooo0ooooo4o0oooooogoggooao

Oo0ooooooooooooooooogooao

OoOoo0oood

Ooooooo0oooooo0ooooogoggooao

O OooOo

OOooo0ogao

OoooooooooobDoooooooooogao

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

O o0Oooo

OoOoo0ood

Oo0ooooooooooogoQgooo
OO0 Do ooo4gogooDoooggogoo
Oo0oooooo0oooooQgooo

OO0 ooooogogoooo

O 0Oooo

OO0Oo0ood

O o0Ooo

Oo0Oo0ood
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O o0Ooo0ooao
O oOoooo
O o0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooooaog
O oOoooo
O Ooooao
O oOoooao

O 0Oooo

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

O o0Oooo

oo oooooQgoooo

O oOooo

OO0 ooooogoQgoooo

O 0Oooo

Ooooooooogooooao

O 0Oooo

OO0 ooooogoQgoooo

(37)

O 0Ooo

OoooooooogooOoooao
oo oooooogogoo-g
Ooooooooogoogoo
oo oooooogogo-g
OO0 ooooogogog
oo oooooogogoo-g
OO0 ooooogogog
oo oooooogogoo-g
OO0 ooooogogog
oo oooooogogoo-g
OO0 ooooogogog

O 0Oooo

O
O
O
O
O
O

O 0Ooo

O oOooo

O Oooo

O o0Oooo

O 0Oooo

O
O

O
O

O

O

O

JP 2020-520906

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 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O
O
O
O
O

O 0Oooo
O O

[ |

[ |

[ |

[ |

O

2020.7.16

10

20

30

40

50



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

Iy e I ey e e sy [y o
OO0 OoooQo0UQoooDooUU U oDoDoooUDUoooD oo oDoDoDUogggooDoooggoao
Iy I ey [ Ay
e e ey e e ey e e [ s [

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

OooooooogogQgoo
OOo0oooooggogoao
OooooooogogoQgooo
OO0 ooooogQgogoo
OoOooooooQgoogoao
Ooo0ooooogQgogoo
OoOooooooOgoogoao
Ooo0ooooogQgogoo
OO0 oooooggogog
Ooo0ooooogQgoo
OO0 oooooggogog
OooooooogogQgoo
OO0 oooooggogao
OooooooogoQgoo
Oo0oooooggogoo
OooooooogoQgoo
Oo0oooooggogoao
OoooooooOoogoao
Ooo0ooooogQgogoo
OoOo0ooooooOooOoao
OooooooogogQgoo
OO0 oooooggogaog
Ooo0ooooogQgoo
OO0 oooooggogaog
OooooooogogQgoo
OOo0oooooggogoao
OoOooooooQgoo
Oo0ooooogQgogoao
OoOooooooQgoogoao
Ooo0ooooogQgogoo
OoOooooooOgoogoao
Ooo0ooooogQgogoo
OO0 ooDoooggogaog
Ooo0ooooogQgoo
OO0 oooooggogo
OooooooogQgoo
OO0 oooooggogao
OooooooogoQgooo

O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooaog
O Ooo0oo0oooao
OOoo0ooooaog
O O0Oo0ooooog
O Ooo0ooooago
O Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Oo0ooooaog
O Oo0oo0ooooao
O Oo0ooooaog
O Ooo0oo0oooao
O O0O0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooo0ooooaog
O Ooo0oo0oo0ooao
O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O 0Oo0ooooaog
O OoOo0ooooao
O Oo0ooooaog

O 0Oooo
O Oooo
O 0ooo

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

O 0o oo

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

O Oooo

O 0o oo

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

O Oooo

O O

OooOood

O Oooo

O O 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
OJ
O
O
O
O

(38)

O O

|

JP 2020-520906

O0Ooo0oooao
OOoo0oooog
O0Ooo0oooao
OOoo0oooaog
O0Ooo0Oo0ooao
OoOoo0oooog
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooo
O0Ooo0oooog
OOoo0oooao
O0Oooooog
O0Ooo0oooao

O
O
O
O
O
O
O

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

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

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

O
O
O
O
O

O
OJ
O
O
O

2020.7.16

10

20

30

40

50



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

Ooooooooogoogo
OO0 ooooogogooQg
Ooooooooogoogoo
oo ooooogogoog
OO0 ooooogogog
oo ooooogogoQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogogooQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogoogoo
OO0 ooooogogog
Ooooooooogoogo
OO0 ooooogogoQg
Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogoog
OoooooooogooOgoo
oo ooooogogoQg
OO0 ooooogogog
oo ooooogogoog
OO0 ooooogogog
oo oooooogogoQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogogooQg
OO0 ooooogogoQg
Ooooooooogoogo
OO0 ooooogogooQg
Ooooooooogoogoo
oo ooooogogoog
OO0 ooooogogog
oo ooooogogoQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogogog
OO0 ooooogogog
oo oooooogoogoo

OoooooooQgoogoo
O o0oooogogoo
Oooooooogoogo
oo oooogogoo
O 0D oooogogog
oo ooooogogoo
OO0 oooogogog
oo ooooogogoo
OO0 oooogogog
oo ooooogogoo
O o0oooogogog
Ooooooogogoo
oo oooogogoog
OoooooogoOgoao
oo oooogogoo
OooooooogoOgoao
OO0 oooogogoo
O oD oooogogog
oo oooogogoo
OO0 oooogogog
oo oooogogoo
OO0 oooogogog
OoooooooQgogoo
O o0oooogogoog
OoooooooQgoogoo
O o0 oooogogoo
Oooooooogoogo
oo oooogogoo
O 0D oooogogog
oo ooooogogoo
OO0 oooogogog
oo oooogogoo
OO0 oooogogog

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

Ooooooooogogogoo
oo oooooogoogoo
Ooooooooogoogooao

Ooo0oooooooood

Ooooooooooogodg

Ooo0ooooooooood

Oooooodgogooao

Ooooooooooogodg

Oooooogoooogoo

Ooocoooooooog

Oo0oooodgogooao

Ooooooooooogodg

OOo0oooodogoao

OoDoDoogogogogoooogod

Oooooogogooao

Oo0ooooooooodg

Oo0oooodogoao

OooDoogogooooogod

Ooooooogogooao

Oo0ooooooooodg

Oo0oooodgogooao

Ooooogogooooogod

Ooooooogogooao

Oo0ooooooooodg

Oooooodgogooao

Ooooooooooogodg

(39)

Oo0oo0ooodgoOooao

Oo0oooooooood

Oooooodgogooao

Ooooooooooogodg

OooOoo0o0ooodgoOooOoao

OOo0oo0oooOooOoooOoao
OoooooQgoooaoo
OO0 oOoooodgogooao
OoooooQgoooaoo
OO0 oooogogooao
Ooooooogooooao
Oo0ooooodgogooao
Ooooooogooooaoo
OooooodQgoooao
Ooo0oooOooooOoao
Oooooodgoooaoo
OOo0oo0oooOooOoooOoaoo
OoooooQgooooaoo
OO0 o0Dooodogooao
Oooooodgoooaoo
OO0 oooodogooao
Oooooogogoooao
Oooooodgogogooao
OooooooOooooao

Oo0oooogogooao

OoOo0ooogoooogoo

OoooooQgogooao

Oo0oooodogooao

Ooooooogogooao

Oo0oooodgogoao

JP 2020-520906

O 0ooo
O O
O O
O O
O O

Ooo0oooogogooao
Oo0oooodgogoao
Oooo0ooodgogooao
Oooooodgogooao
Oooo0ooodgogooao
Oooooodgogooao
OO0 o0o0ooodogoao

O
(]
O
(]

O
O
O
O
O

Oo0oooodgogooao

2020.7.16

OO0 o0ooodogoao

Ooooooogogogoao

Oo0oooodogoao

OoooooOgoogoao

Ooooooogogooao

10

20

30

40

50



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

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

OoooooooooooooooogoogaQg
OoooooooDooooooooogogoQg
Ooooooooooooooooogogadg
Oo0oooooooDooooooooogogaoQg
Oo0o0ooo40oDo0ooDoDoo oo ooogogdg
Oo0oooooooooooooooogoQgQg
Oo0oDoo40oDooDoDooUogoooogogg
OoooooooooooooooogoQgQg
Oo0oDoo4oooDoDoo4ooooogogog
OoooooooooooooooogogogQg
OooDoooDo< ooooooooogogaog

Ooooooooogoogo
OO0 ooooogogoQg
Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogog
OO0 ooooogogog
oo ooooogogog
OO0 ooooogogog
oo oooooogogoog
OO0 ooooogogog
oo oooooogogoo
OO0 ooooogogoog
Ooooooooogogoo
OO0 ooooogogoQg
Ooooooooogogo
OO0 ooooogogooQg
Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogoQg

Oooooooooogoooo
oo oooooogogoooo
OoooooooooOoooao
oo ooooooQgooooo
OO0 oD ooDoogogooao
oo oooooogooooo

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

|

OO0 oooodgogooao
OoooooQgoooao
Oo0ooooogoooao
Ooooooogooooaoo
OooooodQgoooao
OooooogogoooOoao
Oooooogoooao
Ooo0ooo0ooOoooOoao
Oooooogoooao
OOoo0oooOooOoooOoaoo
OoooooQgoooao
OO0 o0ooodgoooao
OoooooQgoooao
OO0 oooodQgogooao
OoooooQogoooao
Oooooogoooao
Oooooogooooao
Oooooogoooao
OoooooOooOoooOoao
OoooooQgoooao
OOoo0ooo0ooOoooOoaoo
OoooooQgoooao
OO0 o0ooodoooao
OooooodQgoooao
OO0 oooodgogooao
OooooooQogoooao
Oo0ooooogoooao
OoooooQgooooaoo

Ooooocoooooooooooodg
Oooooooooooogoggogoooodg
Oooooooooooooooood
Oooooooooooogogoooodg
Oo0ooOoocooooooooooood
Ooooooooooooogoooodg
OO0 o0Dooo4dooDoog4gooood
Ooooooo0oooooogoooodg
OoDoDooo4gogooooogoggooood
Ooooocoooooooogoooodg
OoDoDoooooooogoggooood
Ooooocoooooooooooodg
OooDooooooooogoggogoooodg
Ooooocooooooooooood
Ooooocooooooogogoooodg
Oooooooooooooooood
Ooooooooooooogoooodg
OO0 O0DooodooDoogog4dgooood
Ooooooo0oooooogoooodg
OOoDoDooo0doooogoggooood
Ooooooo0oooooogoooodg
OOoDoDooo4ogoooogog4gooood
Ooooocoooooooooooodg

(40)

ooao

O
O
O
O
O
O
O

|

OO0 oOoogQgogoao
Ooo0oooQogooo
Oo0ooogoQgogoao
Oo0oooQogooao
OoooogoQgogooao
Ooo0ooooOoooo
Oo0ooogoQgooao
Ooo0ooooOoooao
Oo0oooQgooao
Ooo0oo0ooOooOooao
Ooo0oooQgooao
OO0 oOoogogogoao
Oo0oooQgooo
OOo0oOoogoQgogoao
Oo0oooQoooo
OoooogoQgogooao
Ooo0oooOoooo

|

JP 2020-520906

ooooDDbD0Oano

O

O
O

O

O
O
O
O
O
O

O

[

2020.7.16

oooao

O
O
O
O

10

20

30

40

50



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

Ooooooooogooao
oo ooooogooao
Ooooooooogoogooao
oo ooooogooao
OO0 ooooogogoao
oo oooooogooao
OO0 ooooogogoao
oo oooooogooo
OO0 ooooogogooao
Ooooooooogoooo
OO0 ooooogogoo
Ooooooooogooao

O o0Ooooo
O oOoooo
O o0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O 0OoOoge
OoOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo

OoOoo0ooood
OOoooood
OoOoo0oo0oood
OoOoo0ooood
O 0O0oOooood
OoOoo0ooood
O 0O0oOooood
OoOoooood

Ooooooo0ooooooooooooooooodg
OoDooooo0oooooooDoDooogooooogdg
Oo0oooooo0ooooooooDoooooooood
OoDooooo0o>woooooooooooooogodg

e s s e s e e R |
Ooooooo0oooooooDooooooooogodg
OO0 Oo0Dooo4dooooUoouUoooDoDooggooooogd
Ooooooo0oooooooooooooooogodg
OO0 o0oooo40ooooUooUoooDoDoogooooogdg

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

O0Ooo0ood

Oo0Oo0ood

Oo0oooooooooooooooooogogoooao
OOo0ooDooouooDoDooooooDooogogoooaog
Oo0ooooooooooooooooogoooao
Oo0ooooooooooooooDooogogoooao
Ooooooooooooooooooogogoooao
OOo0ooooooooooo0oooDooogoooao
Oo0ooooooooooooooooogoOoooOoao
Oo0ooooooooooooooDooogoooao
OO0 o0oDooggUoooDoDooggUooooogogogooao
Oo0ooooooooooooooooogogoooao
OO0 oDoogguUoooDoDoo4ggooooogogoooaog
Oooooooooooooooooogogoooao
OOo0ooDoooguoooooogooDooogogogooao
Ooooooooooooooooooogogoooao
OOo0ooDoooooooooooDooogogoooaog
Oooooooooooooooooogoooao
OOo0ooDooouooDoooo0ooDooogoooao
Oo0ooooooooooooooooogoooao
Oo0oooooooooooooDooogoooao
OO0 o0oDooggUoooDoDoodgUooooogogogooao
OOo0ooDoooooooooooooogoooao
OO0 oDooggUoooDoDooggooooogogoooaog
OoooooooooDooo-oDooogogoooao
OO0 oDoogoguUooDoDooggooDooogogooaog
Oooooooooooooooooogogoooao

OoOoo0ooodg

O0Oo0ood

OoOoo0oood

Oo0oooogodQgooao

(41)

O0Oo0ood

Ooo0ooooodQgooao

OoOoo0oood

Oo0oooodgooao

O0Oo0ood

OooOoo0ooodooao

OoOoo0oood

Oo0oooodQgooao

OOoo0oo0oogao

OoOo0ooogooogoo

[ B

Oo0oooodQgooao

OO0Oo0oood

Oo0oooogodogooao

Oo0Oo0ood

Ooo0ooooQgooao

OoOoo0ood

Oo0oooogodogooao

JP 2020-520906

Oo0Oo0ood
OoOoo0oood
Oo0Oo0ood
Oo0Oo0ood
O0Oo0ood
OoOoo0oood
OO0Oo0oood

Ooo0oooodQgooao
Oo0oooogodooao
OoooooodQgooao
Oo0oooodQgooao
Oooo0ooodgooao
Oo0oooodQgooao
OO0 oooodogoao

OoOoo0ood

Oo0ooooQgooao

2020.7.16

OO0Oo0ood

OOo0oooogodogoao

OoO0oo0ood

Oo0oooodQgooao

O0Ooo0ood

Oo0oooogodogooao

Oo0Oo0ood

Ooo0oooodQgooao

10

20

30

40

50



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

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

OO0 oooodgogooao
Ooooooogooooao
Oo0ooooogogoooao
OoooooogooooOoao
OooooogoQgoao

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

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

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

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

O 0Oooo

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

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

Ooooooooooooooooooooooodg
OooDoDooo0ooooo4o0ooooggoood

O Oooo

O

O 0Oooo

Ooooooo0oooooooooooooooood
Ooooooo0oooooooDoDooogooooogodg
OO0 o0oDoodooDooUooUooDoDooUggUooooogodg
OoooooooooooooDooooooooogodg
OO0 o0ooDoo0ooooooUoooDoDoogogogoooogod
Ooooooo0oooooooooooooooogodg
OOo0ooDoo40oooooooUoooDoDoogooooogodg
Ooooooo0oooooooooooooooogodg
OOooooooooooouooDoDooogooooogdg

O Oooo

O o0ood

(|

O 0Oooo

O 0O oo

O O0ooo

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O 0Oooo

o000 ooOo0 oo ooo oo oDooogoQgoo
OOoooooo0ooooouooDoDooogooooogodg
Ooooooo0ooooooooooooooooodg
Ooooooooooooooooooooooogdg
OoOooooooooooooooooooOoooogs

O O

O Oooo

(42)

O 0Oooo

O Oooo

O 0ooo

O

O Oooo

Oo0ooooooooooooooooogoooao
OO0 oDooggUooooDooggUooooogoooao
Oo0ooooooooooooooooogogoooao

OJ
O
OJ
O
O

Ll e A e Y A [ [ [

Ly e sy [y
Oo0ooDoooguUoooooogooooogogoooao
Oo0oooooooooooooooooogogoooao
Oo0ooooooooDooogooooogoooao
Oo0oooooooooooooooooogogoooao
OOo0ooooooooooo0oooDooogoooao
Oo0oooooooooooooooooogogoooOoao
Oo0oooooooooDoooooooogoooao

O
O

JP 2020-520906

O
O
O
O
O
O
OJ

OOoo0o0ooooOoooo
OoOo0ooogooogoo

LR ) e e A e Y A Y [ [
Ly e [ [y
o000 oo0gg0 QoD oDoDoo4ggoOooDooggogo
L e e [ [y
Oo0ooDoogogUooooDoogogooooogogoooao
Oo0oooooooooooooooooogogoooao

O
O
O
O

O
OJ
O
O
O

Oo0oooodQgooaoo

2020.7.16

OOo0o0ooogodgogoao

Ooo0oooodQgooao

Oo0oooogodogooao

Ooo0ooooQgooaoo

10

20

30

40

50



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

oo Qoo oooogodg

Iy e R ey e e [

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

O

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

Ooo0oooogooooOoao
Oooooogogoooao
OOoo0oooooOoooOoao

Ooooooooogooao
Ooooooogogogooao
Ooooooooogooao
OoooooogogoQogooao
OO0 ooDoogogooao
OoooooogogoQogooao
OO0 oooogogooao
Oooooooogoogooo
OOooooogogooao
Oooooooogoogoooo
Oooooogogooao
Ooooooooogoooo
Ooooooogogooao
OooOooogoos

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

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

O
O
O
O
OJ
O
O
O
(]
O

O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
OO oOgoo
O Ooooo
OO oOooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo

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

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

Ooooooogoo
Ooooooogoo
Ooooooogoo
OooooooQgoo
OO0 oooogogogao
OooooooQgoo
Oo0ooooogogogao
OooooooQgoo
Ooooooggogao
OooooooQgoo
Oooooogoggoao
Ooooooogoo
Ooooooogoo
Ooooooogoo
OooooooQgoo
Oooooooogoao

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

oo oo oooogodg

oo oOooooogod
Oooooogogoooaoo
OO0 oooodgogooao
Oooooogooooaoo
Oo0ooooogogooao
Ooo0oooogooooOoao
Oooooogogoooao
Ooo0oooogooooaoo

O
|

O

oo oo oooogodg

DO Oo0oo0ooOooogo

oo o ooooogodg

DO O0oo0ooOooogo
OoooooQgogoooaoo
OO0 o0ooodogooao
Oo0ooooogooooaoo
Oo0ooooodgogooao
Oo0oooooogooooOoao
Oo0ooooogogoooao
OoooooogogooooB
Oooooogogoooaoo
Oo0oo0oooooOoooOoaoo
Oooooogogoooaoo
Ooo0oooooOoooOoaobo
Oooooogogoooaoo
OO0 o0Dooodogooao
Oooooogogoooaoo
Oo0ooooodgogooao
Oo0oooooogooooao
Oo0ooooogogooao
OoooooogooooOoao

O
O
O
O

O Oooo

(43)

O O

O O0ooo

Ooooooogogogooao
OoooooooogogoOooao
OoooooogogoQogooo
OO0 oooogogooao
OooooooogooQogooo

O Oooo

O 0ooo

O Oooo

Ooooooogdg
OO0 ooooogd
Ooooooogdg
O Oo0oooogd
O oooooogodg

O OooQgooo
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooogooo
O 0Ooo0oooao
O 0Ooogoooo
O 0Oo0oo0ooao
O 0Ooo0oooo
OO o0oooo
O 0Ooo0oooo
OO oQgooo
O 0Ooo0oooo
O Oogooo
O 0Ooo0oooo

O o0ood

|

O Oooo

OO0 ooooogogog
oo oooooogogoQg
OO0 ooooogogog
oo ooooooQgogo
OO0 ooooogogoQg
Ooooooooogogoo
OO0 ooooogogoog
Ooooooooogoogoo

Oooooooogs

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

JP 2020-520906

O O

OO0 ooooogogog
oo ooooooQgogoQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogogoo
OO0 ooooogogog
oo ooooooQgogoo

O 0Oooo
O Oooo
O O0ooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O 0O ogo

O Oooo

2020.7.16

O O oo

O Oooo

O Oooo

O O0ooo

10

20

30

40

50



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

OO0 oooooo0ooooogoggogoooao

O 0Oooo

Oo0oooooooooo4o0oooDoooooooDooooooooogdg

O O0ooo

O oo oooooogoaos

Oooooooooooogodg
OooDooooooooogdg
Oooooooooooogod
Oooooooooooogdg

OO0 oooogogog:e

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

O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0Oo0ooa.o
O0Ooo0oooao
OO0Oo0Oo0ooog

Oooooooooooogogogooao
OOoooooooooooogoogogooOoao
Oooooooooooogoooao
OO0 o0DoDooggooooogogooao
Ooooooooooooogoooao

O Oooo

O 0ooo

O Oooo

[ Ry

O o0ood

Ooooooooooogdg
OO0 oDooo4gogooooogdg
Oooooooooooogodg
OoDoDoDoogogogooooogdg
Oooooooooooogodg
Ooooooogooooogdg
Ooooocooooooogodg
Oooooooooooogdg
Ooooocooooooogod
Oooooooooooogdg
OOooooooooooogod
Ooooooooooogdg
OO0 oDoDooogooooogdg
Oooooooooooogdg

OO0 ooooggog:e

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

O 0Oooo

Do oo o oooogo4dgogooao

Ooooooooooooogogoooao
OO0 ooDoogogooooogogooao
Ooooooooooooogooooao
oo o0 oo ooo++ oo oOooogo
Ooooocoooooooogoogoooao
Oooooooooooogogooao
OOoooooooooooogoogoooOoao
Oooooooooooogogoooao
Oo0ooooooooooooogooOooOoao
Ooooooooooooogogoooao
OO0 o0DoDoogogooooogogooao
Oooooooooooogogoooao
O oo oDoo o+ ooooooogo
Ooooooooooooogogoooao

i R |

O 0O oo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O

O OO
O O0ooo

O Oooo

(44)

O 0Oooo

O Oooo

O 0ooo

O Oooo

[

O o0ood

O Oooo

O O o

O Ooogo

Oooooooooooogodg
OooDoooogooooogdg
Oooooooooooogodg
Ooooooogooooogdg
Ooooocooooooogodg
OooDooooooooogdg
Oooooooooooogod
Oooooooooooogdg
OO0 o0oooo4gogooooogd
Oooooooooooogdg
OO0 oDooog4gogooooogdg
Oooooooooooogdg
OooDooogogooooogdg
Oooooooooooogodg

O Oooo

OO0 oDoooogogoooooggogoog
OoooooooooooooQgoo
Oo0ooooogooooooggogoo
OooooooooooooQgooao

Oo0DoooooQgoooaod

O Oooo

JP 2020-520906

[ |

DO d0doOoooogod
O O0o0oooodg

Ooooooooooooooogoao
OO0 o+ oo oDoDooooogooogoao
OO0 oo ooogQgoooooggogog
Oo0ooooooooooogogQgoo
OO0 oDoooogogoooooggogog
OoooooooooooogogoQgoao

Oooo0oogoood
Ooo0oo0Oo0oo0oooOod

O
O
O
O
O
O
O

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

O
O
O
O
O

O Oooo

2020.7.16

O 0O oo

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

10

20

30

40

50



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

bt oo ooooogoogoooo

e e e ey e s ey e e e R R e s s [y
I e [ e O e e e [ o A

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

O oOoooo

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

Ooooooooogooooao
oo ooooogogQgoooo
Ooooooooogooooao
Q O oo oooOooogoao
OO0 oo ooogo4Qgogoooao
oo oooooQgoooao
OO0 ooooogo4Qgoooao
oo oooooQgoooo
OO0 ooooogogQgoooo
QO oo ooQ0Oooogoao
OO0 ooooogoQgoooo
Ooooooooogooooao
OO0 ooooogogQgoooo
Ooooooooogooooao
oo ooooogoQogoooo
OoooooooogooOoooao
oo oooooQgoooo
OO0 oo ooogo4Qgogoooao
oo ooooogogoog

OO0 ooooogogog

oo oooooogogoQg

Oo0oooogoQgoxE

OooooocoooooooQgogoao
Ooooooo0ooooooggoe
OooooooooooooQgogoao
Oooooooooooogoggoao
OO0 oDooo4doooooggogog
Oooooooo0oooooggoao
Oo0oDooo4dooooogoggogaog
OoooooooooooogQgoao
O oo oD ooo+® ooooogoao
OooooocoooooooQgoao
Oooooo4ogooooogoggogoao
OooooooooooooQgogoao
Ooooocoo0ooooogoggogoao
OooooooooooooQgoao
Ooooooo0ooooogogoao

OoooooOoooao
OoooooQgooao
Oooo0ooOooOooao
OoooooQgooao
OO0 ooogo-gogoao

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

O 0o oo

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

OooOood

OoooooogQgdg

O Oooo

OOoooooggdg

O O oo

OoooooogoQgdg

O Oooo

OoOoooooggdg

O O oo

OoooooogoQgQg

O 0Oooo

OOoooooggdg

O 0o oo

OoOoo0oooodgdg

O 0o oo

OOoooooggdg

O Oooo

(45)

OoOoo0oooodgdg

O O0ooo

OooooogQgdg

O Oooo

OoOoo0o0ooodgadg OooooooooooOoogao

O 0o oo

0O oOoooo
OO O oOooo

OooooogoQgdg

O Ooooo

[

O

O Oooo

OO oOgo++o0oo0oogo

Oooo0oogogood

Ooo0Oood

OoooooogQg™g OooooooooooQgogoao

O Oooo

OoOoooooggdg OO0 oDoooogooooogogaog

I Y o [ |

Oooo0ooogoQgdg OooooooooooQgogoao

O Oooo

OOoooooggdg OooDoooooooogogao

O O oo

JP 2020-520906

OoooocoooooooQgoogoao
OooDoooooooogogao
OooooooooooOoogoao
OooDoocoooooogogoao
Ooooooooooooogoogao
Ooooooooooogogoao
OO0 oDoooogoooogogaog

O Oooo

OoooooogoQgdg
Ooooooggdg
OoOoo0ooodgdg
O 0Oooo

OoOoo0oooodgadg
OooooogQgdg
OO0 ooooggdg

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

oo oooooogogooQg
OO0 ooooogogoQg
Ooooooooogoogo
OO0 ooooogogooQg
Ooooooooogoogoo
oo ooooogogoog
OO0 ooooogogog
oo ooooogogoQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogogog
OO0 ooooogogog
oo oooooogoogoo

OooooooooooQgogoao

OoooooogoQgdg

O Oooo
OO oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo

O Oooo

2020.7.16

OOoooooggdg OO0 oDoooogooooogogaog

O O ogo

OoooooogogQgdg OooooooooooQgogoao

O 0Oooo

Ooooooggdg OO0 oDoooooooogogaog

O O oo

Oooo0ooogoQgQg OooooooooooQgogogoao

O 0Oooo

10

20

30

40

50



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

O 0Ooo0ooo

Oooo0ooodgdg
Oooooogoogdg
OoOoo0oooodgadg
Oooooooogg
O0o0Doooogoogdg
OooOo+roOoooo-g
OO0ooooogogg
OooooooQgdg
OoooooogxE

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

O
O
O
O
OJ

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O

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

OoooocooooooooooooOgodg
Ooooooo0oooooo4gogooooogdg
Oo0oooooooooooooooood
Ooooooooooooogooooogdg
OO0 o0ooo4dooDooog4gogoooogdg
Ooooooooooooogooooogdg
OO0 ooDoo4g0ooooooggogoooogdg
OooooooooooooooooQgdg
OOo0ooDoo4o0oooooo4gogoooogdg
OooooooooooooooooQgdg
OOoooDooo0oooooog4gogooooogdg
OoooocooooooooooooOgodg
Ooooooo0oooooo4gogooooogdg
OooooooooooooooooOgodg
Ooooooo0ooooo4ogooooogdg
OOo0oooocooooooooooooOod
Ooooooo0oooooogooooogdg
OO0 o0Dooo4dgooooogog4gogoooogdg
OooooooooooooooooQgdg
OO0 ooooo0oooooogog4gogoooogdg
Ooooocoo0oooooooooooQgdg
OOo0ooDooo0ooooo4goooogdg
Ooooocoooooooooooogdg
Oooooooooooogogoooodg
Ooooocoooooooooooogdo
Oooooooooooogogoooog
Oo0oooooooooooooooood

O Ooooo

O 0Ooo0ooo

O 0Ooooo

Ooo0oo0ogao

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
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 O0Oogoao

O 0Ooooo

O Ooogoao

Oooo0oooQgdg
Oooooogoogdg
Oooo0oooQgodg
Ooooooogoogg
OoOoo0oooogdg
Ooooooogoogg
OoOoo0oooodgadg
OoooooooQgdg
O0o0ooooogoogdg
OooooooQgdg
Oooooogoogg
OooooooQgg
OOooooogoogg
Oooo0oooQgg
Oooooogogdg
Oooo0ooodgdg

O 0Ooo0ooo

O Ooogooo

O Ooo0ooo

O Ooooo

(46)

O 0Ooo0ooo

O
O
O
O
O
O
O
O

O Ooooo

O 0Ooo0ooo

O Ooooao

O

Ooo0oo0ogao

O 0Ooooo

O O0Oogoao

O 0Ooooo

O Ooogoo

JP 2020-520906

O Ooo0ooooaog
O O0Oo0oo0oo0ooao
O Oo0o0ooooaog
O O0O0o0ooooog
O Oo0o0ooooaog
O O0Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooaog
O Oo0o0ooooao

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

O
O
O
O
O
O
O

OO0 oooooo0oooooogoQgooo
OO0 0o ooo4QgooDoooggogoo
Oo0ooooooooooogoQgooo
OO0 oDoooogQgooo x ggogoao
Oo0oooooo0ooooogoQgooo
OO0 oDoooo4gogoooooggogoao
Oo0oooooooooooogoooo

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

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O 0Ooooo

2020.7.16

O O0Oogoo

O Ooooo

O Ooogoao

O 0Ooo0ooo

10

20

30

40

50



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

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

O 0Ooo0oooao

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

OoOo0oooOooOoooogB
Oooooogogoooaoo
Ooo0ooooOooOoooOoao
Oooooogogoooaoo
OO0 o0Dooodogooao
Oooooogogoooaoo
OO0 oooodogooao
Ooooooogooooao
Oooooogogooao
Ooooooogooooao
Oooooogoooao
Ooooooogooooao
Oooooogoooao
Ooo0oooogooOoooOoaoo
Oooooogoooaoo

O0Ooo0oooao
OoOoo0oooaog

O Ooo0oo0oooao

Ooo0oooOooooOoao
OooooodQgoooaoo
OOo0oo0oooOooOoooOoaoo
OoooooQgooooaoo
OO0 o0ooodogooao
Oooooodgoooaoo
OO0 oooodogooao
Oooooogooooaoo
Oooooodgogogooao
Ooooooogooooaoo
Oooooogoooao
Ooo0ooooOoogoooOoaoo
Oooooodgoooaoo
Ooo0oooOooOoooOoao
OooooodQgoooaoo
OOo0oo0oooOooOoooOoao
OoooooQgoooaoo
OO0 oOoooodgogooao
OoooooQgoooaoo
OO0 oooogogooao

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

O 0Ooo0ooo

OoOoo0oooaog
I B
OoOoo0oooaoo
OO0Oo0oooog

O Ooooo

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

O 0Ooo0ooo

O 0Ooooo

Ooo0oo0ogao

e S [ |

O
O
O
O

O 0Ooooo

e S [ [ |

O O0Oogoao

e S [ B [ |

O 0Ooooo

o S [ R |
I B
OoOoo0oooog
O0Ooo0o0ooa.o
OoOoo0oooaog
I B
OoOoo0oooaog
O0Oo0Ooo0ooao
OoOoo0oooao
OO0Oo0oooog

O Ooogoao

O 0Ooo0ooo

O Ooogooo

O Ooo0ooo

O Ooooo

(47)

O 0Ooo0ooo

O Ooooo

OoOooooooOooOoao
OooooooogQgoo

O Oooo

O 0Ooo0ooo

O Ooooao

OoOoo0ooOogaDo

Ooo0oo0ogao

Ooo0ooooogQgoo
OO0 oooooggogo
OooooooogoQgoo
OOo0oooooggogoo
OooooooogoQgoo
Oo0ooooogQgogoao
OoooooooOooao
oo ooooogoQgoge

Oo0Ooo0oooo
OOoo0oooog
O0Ooo0oooao
OoOoo0oooaog
O0Ooo0ooao
OoOoo0oooog
I B
OoOoo0oooaog
O0Ooo0Oo0ooao
OoOoo0oooao
OO0Oo0oooog

O 0Ooooo

O O0Oogoao

OooooooogoQgogoo
Oo0oooooggogo
OoooooooQgogoo
oo oOoooe oogo

O 0Ooooo

O Oooo

O Ooogoo

JP 2020-520906

OoOooooooOoogoo
Ooo0ooooogQgogoo
OO0 oooooggogog
OooooooogQgoo
OO0 oooooggogo
OooooooogQgoo
OO0 oooooggogao
OooooooogoQgoo

OoooooooQgooao
Ooo0ooooogQgogoo
OoooooooQgoogoao
Ooo0ooooogoQgogoo
OO0 oooooggogog
Ooo0ooooogQgoo
OO0 oooooggogog
OooooooogogQgoo
oo O0oooOoe oogo

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

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

Oo0Ooo0oooo
OOoo0oooog
O0Ooo0oooao
OoOoo0oooaog
O0Oo0ooao

O Oooo

O 0Ooooo

2020.7.16

O O ogoo

O O0Oogoo

O O0ooo

O Ooooo

O Oooo

O Ooogoao

OoooooooQgogoo

O 0Oooo

O 0Ooo0ooo

10

20

30

40

50



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

Oo0o0oD>oUdoUoooooooooooDoo4od oo ooooUoooooDoogogooooogod
Iy [ ey ey e s e [
e e ey s e e s e R
Iy [ I e ey ey [ e s

O

OO0 ooooogo4Qgoooo
oo oooooQooooo
OO0 ooooogoggQgoooo
Oooooooogooooao
OO0 ooooogoQgoooo

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

Ooooooooogooooao
OO0 ooooogoQgoooo
OoooooooogooOoooao
oo oooooQgoooo
OO0 ooooogogQgogoooao
oo oooooQgoooo
OO0 ooooogogoooao
OO0 oooooQgooooo
OO0 ooooogogoooao
oo ooooooQgooooo
OO0 ooooogoQgoooao
Ooooooooogooooao
OO0 ooooogogQgoooo
Oooooooooooao
OO0 ooooogoQgoooo
OoooooooooOoooao
oo ooooogoQgoooo
OO0 ooooogogQgogoooao
oo oooooQgoooo
OO0 ooooogoggoooao
oo oooooQgooooo
OO0 ooooogogQgoooao
Oooooooogooooao
OO0 ooooogogQgoooo
Ooooooooogooooao
OO0 ooooogoQgoooo
OoooooooogooOoooao
oo oooooQgoooo
OO0 ooooogogQgogoooao
oo oooooQgoooo
OO0 ooooogogQgoooao
oo oooooQgoooo
OO0 ooooogogoooao
oo ooooooQooooo

O d

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

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

O 0Ooo0gooo
O Ooogoo

OoOooooooQgoogoao
Ooo0ooooogoggogoo
OOooooooOgoogoao
Oo0oooooQgogoao
OO0 oooooggogog
Ooo0ooooogogQgogoo
OO0 oooooggogog
Ooo0ooooogogQgoogoo
OO0 oooooggogo
Ooo0oooooQgoogoo
OOo0oooooggogoao
OooooooogoQgoogoo
Oo0oooooggogoao
Ooooooooogoogoao
Oo0ooooogogQgogoo
OoOo0ooooooOgoogoao
Ooo0ooooogogQgogoo
OO0 oooooggogog
Ooo0ooooogogQgogoo

OooooooQgodg
Oooooooogg
OoOoooooogodg
Ooooooogdg
Oo0Doooogg
OooooooQgdg
Oo0ooooogg
OoooooooQgdg
Oooooogdg
OooooooQgdg
Oooooogdg
OooooooQgdg
Ooooooogg
OoOooooogodg
Oooooooogg
OoOooooogoadg

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

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

O O

O

(48)

O Ooo0ooooo
O O0Oo0ooooog
O Ooo0ooooao
O Oo0ooooaog
O Ooo0ooooo
O Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O 0Ooo0ooooaog
O Ooo0oo0oooao
O Ooo0ooooao
O O0Ooo0oo0oooao
O Ooo0ooooo
O O0Oo0ooooo
O Ooo0oooooo
O O0Oo0ooooog
O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooaog
O Ooo0ooooo

O

O O

|

O oo ooogogog
oo oooogogoo
OO0 oooogogog
Ooooooogogo
O oo ooogogog
Oooooooogogoo
O oo ooogogo
Oooooooogoogo
O o0 oooogogoog
OO0 oooogogog
oo oooogogoo
O oD oooogogog
oo oooogogo
O oo ooogogog
oo oooogogo

JP 2020-520906

OO0 oooo

od

O

O

O

O

O

O O

|

2020.7.16

oon

O

O

O

O

10

20

30

40

50



e S R |
S R |

R s e e s e I [ e |
e s ey e e e ey s e s e A [
s e

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

e s e e e e e e e s s [

O

|

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

e s e e e e e e e Y I

]

OO0 oooooo0 oo oooooooooQgog
OO0 ooooo4o0 oo ooo oo oooogogg
Ooo0oooooooooooooooooQgog
OO0 oo oooo0 oo ooo oo oDooogoQgoog
e e s e e s e sy s [
OO0 oo oooo0o oo ooo oo oDooogogQg-g
OO0 Do ooogQgooDoooggUoooooggg
OO0 oo oooo0 oo ooo oo oDooogogQgo-g
OO0 DO ooo4o0oooDooogogooDoooggg
OO0 oo oooo0 oo ooo oo oDooogoQgog
OO0 oo oooo0oooDooogogoooooggg
OoOo0oooooo0 oo ooo oo ooooQgoog
OO0 oo oooo0o oo ooo oo oDoooggog
Oo0ooooooooDoooooooooQgog
OO0 ooooo0 oo ooo oo oDooogogog
Oo0oooooooooooooooooQgodg
OO0 oo oooOo0 oo ooogo0oooDooogogoQgo-g
e e s e e s e sy s [
OO0 oo oooo0o oo ooo oo oDooogogQg-g
OO0 Do ooogQo0g oo ooogogoOoooooggg
OO0 oo oooo0 oo ooo o oo ooogoQgo-g
OO0 oo ooo4Qo0ooDooogogooOoooooggg
OO0 oo oooo0 oo ooo o oo oooQgoo-g
OO0 oo ooo4o0ooDooogogoooooogogg
Ooooooooo oo ooooooooog-g
OO0 ooDooooooDoooogogoooog

O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo

Oooooooooooodg

OoooooQogooood
Oooooooooood
Ooooooogoooodg
OO0 oDooogog4Qgooood
Ooooooogoooodg
OO0 oDooogog4gooood
Ooooooogoooodg
OoDoooogoQgooood
Ooooooooooodg
OooooogoQgooood
Oooooooooood
OoooooQogooood
Oooooooooood
Ooooooogooood
OOoo0ooooooood
Ooooooogoooodg
OO0 oDooogog4Qgooood
Ooooooogoooodg
OO0 oooogogQgooood
Ooooooooooodg
OoDoooogoQgooood
OoooooOoooood
OooooogoQgooood
Oooooooooood
Ooooooogooood
Oooooooooood
Ooooooogoooodg
OO0 oDooogog4Qgooood
Ooooooogoooodg
OO0 oooogog4Qgooood
Ooooooooooodg
OoDoooogoQgooood
Ooooooooooodg

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

(49)

|

O

O
O 0Ooo

]

(]

O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo

O

JP 2020-520906

O
O
O
O
O
m]
O

OoooooooooooooooogoQg™g
OoooooooooooooooogQgdg
s s e e e s [ |
OoooooooooooooooogoQg-g
Oo0o0Doo4o0oo0oooDooogooooooggdg
OoooooooooooooooogogQg™g
Oo0ooooo0oooDoo4ogoooooggdg
OoooooooooooooooogQg™g

O
O
O
O
O

2020.7.16

10

20

30

40

50



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

oo ooooogooo
OO0 ooooogogooao
Ooooooooogoooao
OO0 ooooogogooao
Ooooooooogoogo
OO0 ooooogogooQg
Ooooooooogoogoo
oo ooooogogoog
OO0 ooooogogog
oo ooooogogoQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogogooQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogoogoo
OO0 ooooogogog
Ooooooooogoogo
OO0 ooooogogoQg
Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogoog
OoooooooogooOgoo
oo ooooogogoQg
OO0 ooooogogog
oo ooooogogoog
OO0 ooooogogog
oo oooooogogoQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogogooQg
OO0 ooooogogoQg
Ooooooooogoogo
OO0 ooooogogooQg
Ooooooooogoogoo
oo ooooogogoog

Oooooooo0o0ooooo4o0 oo ooo0o o0 oo ooo0ooDoDoDoDooooDoooQgogoao
e s e e e e e ) e sy s [
Oooooocoo0oooooo0 oo oo o0 oD oDooooooDoDoooooDoooQgogoao
OoOOooooo4o0ooooo4ooDoooo oo ooUoo LoD oDoDooooooDoooggogoao

o0 oo o0ooooooOooogoao

[ |
[ |

Oo0ooooogogoooaoo
OooooogoQgoooao
OooooogooOoooaoo
OoooooQgoooao
OO0 oDooQgodQgoooao
OoooooQgoooao
OO0 oDooogQgoooao
Oo0ooooOoQogoooao
Oo0oooogQgoooao
Oo0ooooQgooooaoo
Oo0oooogQgoooao

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

oo oo ooooooooogoggogoo
Oo0ooooooooooooooood

OO0 oDooooo0oooogogooooogodg

OoOoooooDhooooooogoooogoogoo

OO0 oDooooo0oooooooooogodg

OO0 Do oDoo4QgooDoog4gogoooogodg

OO0 oo oooo0oooooooooodg

OO0 ODooDoo4o0oooDoog4gogoooogodg

OO0 oooooo0oooooooooodg

OO0 oDooooo0oooogog4gogoooogodg

Oo0oooooooooooooooodg

Ooo0oooogooQgoao
OoooooogoQgoao
OoOoooooogoogoao
OoooooogoQgoo
OOo0oo0o0oooogoOoao
Ooooooogogoao
OO0 oooogogogao
OoooooogogoQgoo
OO0 oooogogogao
Ooooooogogogoo
OOo0oooogoQgoao
Ooo0ooooogoao
Ooooooogogogoao
Oooo0oooogoogoao
Ooooooogogoao
OoOoo0o0oooogoOoao
OoooooogoQgoao
OO0 o0oooogogogao
OoooooogoQgoao
OO0 ooooggogao
OoooooogogoQgoao
OOooooogogogao
Oooooooogogogogoao

OO0 oDoooo4o0oooogogogooooogodg

(50)

Oo0oooooooooooooooodg

OO0 oDooooo0ooooogoogooooogodg

Ooooooooooooooooood
OO0 oDooooo0oooooooooogodg

OoOooOoooDoooogoooogoooogoogoo

OO0 oDooooo0oooooooooogodg

OO0 Do oDoogo4QoooDoog4gogoooogodg

oo oooooo0oooooooooogodg

OO0 oDoooo4o0ooooogog4gogoooogodg

JP 2020-520906

OO0 oooooooooooooooodg
OO0 oDooooo0ooooogog4ogoooogodg
OO0 oooooooooooooooodg
OO0 oDooooo0oooogoooooogodg
Oo0ooooooooooooooood
OO0 oDooooo0oooogoogooooogodg
OO0 0o oDogo0o4ggooDooggogoooogod

OOo0oOoogooQgoQgoao
Ooo0oooQogooo
Oo0o0ooogoQgogoao
Ooo0oooQgooo
Oo0ooogogogoao
Ooo0ooooOogooo

OO0 oDooooo0oooooooooogodg

2020.7.16

OO0 Do oDogo4QogooDoog4gogoooogodg

OO0 oDoDoooo0oooooooooodg

OO0 ODooDoo4o0oooDoog4gogoooogodg

OO0 oooooo0oooooooooogodg

O

10

20

30

40

50



Ooooooo4o0oooooo0D oo ooo oD oooDoDooo0oooDoDoogoooao
e Y . A e e Y e
Oooooooo0oooooo00 oo ooo oD ooDoDooo0ooDoDooogogoooao
OOooooo40ooooouoDoooDooUooUoDoDoDoDooUoUoooDoDoogogooao
Oooooooo0oooooo00 oo ooo o0 oooDoDooo0oooDoooogoogoooao

o000 ooco0o o0 o0ooogoooooogoggogoo

Do o0ooogoodg

Ooooooooooogg
OooooooooooQgdg
OooDooooooooogdg

Oo0ooooOooooaoo
Oo0oooogogQgoooao
OoO0ooooOooooabo
Oo0oooogoogoooao
OO0 oODoog4Qgoooao
Oo0ooooOoQgoooaoo
OO0 oDoogQgoooao
Oo0ooooOoooooaoo
OO0 oDoogQgoooao
Oo0ooooooooaoo
Oo0oooggogoooao
Oo0oooogogoooaoo
Oo0oooogogQgoooao
Oo0ooooOooooao
Oo0oooogogoooao
OoO0oOoooOo0ooOoooabo
Oo0ooooQogoooao
OO0 oODoogQgoooao
Oo0ooooOooQooooaoo
OO0 oDoogQgoooao
Oo0ooooOoogoooaoo
Oo0oDoogQgoooao
Oo0ooooOoOooooaoo
Oo0ooogoggogoooao
Oo0ooooOooooaoo
Oo0oooogogQgoooao
OoO0ooooOooooabo
Oo0oooogoogoooao
OO0 o0Doog4Qgoooao
Oo0ooooOoQgoooaoo
OO0 oDoogQgoooao
Oo0ooooOoooooaoo
OO0 oDoogQgoooao

O O0ooooogodg

Oo0ooooooooooooooooogooao

Ooooooo0oooooo0oooDoooggooao
OO0 o0Dooo0odooDooUog4dooDooggooao
Ooooooo0oooooo0ooDooogQgooao
1 Y O Y Y I O

Ooooooo0oooooo0ooooogogQgooao
Oo0DoDooo4doooooo4gooDoooggooao
Oooooooooooooooooogogooao
Oo0oooo4o0ooooo4ogooooggooao

L [y |

Ooooooo0ooooo4o0oooooggooao
Oooooooooooooooooogooao
Oooooo4o0ooooooooDoooggooao
Oo0ooooooooooooooooogooao

Oooooooooooogoooaoo

(51)

OooDoooo0oooooo0ooDoooggooao
OO0 O0DooodooDoogg4gooDoooggooao
Ooooo+-oooooooooDooogogooogoaog

L [ Y |

Oo0DoDooo4ogoooooggoooao
Ooooooo0ooooogoooao

L [y |

Oo0DoDooo4o0ooooo4ogooDooggooao

JP 2020-520906

DO OoOo0ooood
L [ Y |

OooooooooooooooooogogaoQg

Ooooooooooooooooooogogao

OooooooooDooooooooogogaog

Oo0oooooooooooooooooogoogao

OooooooooooooooooogogaoQg
OO oD oDoog4Qgoooao

Ooooooooooooogogoao

Oooooooooooogod

O 0Oood

L [ |

2020.7.16

L [ Y |

e |

OO0 oDoDoo4gogooooogd
Oooooooooooogodg

DO Oo0oooodg

OOo0ooDoogogoooooooogoooogogog
OooooooooooooooooogogoaoQo

Oooooogogoao

10

20

30



(52)

JP 2020-520906 A 2020.

#1A
ey | JEREy | BRDE | %% | BMPR2
]
REDD | 8 | pew | 0w | off | OFN (NMDRE| PO
FiE1 |Pla] B 53 43 10 81 NMD+
P1b| 39 25 14 64 NMD+ [Pla®DFEENES
Pla kU PIb®
Cl| &t 74 100 NMD+ EONED
Clb| B 81 100 NMD+ Pla OB
nJRETE(R,
FiE2 | P2 | & 43 35 8 81 RIER
nJEEHE (R,
C2| ¥ 72 100 REER P2 OREH
FiE3 | P3| it 39 28 11 72 NMD-
C3a|l Bt 39 100 NMD- P3 OiENED
C3b| it 50 100 NMD- P3 OB
K4 |P4| Bk 50 38 12 76 NMD+
C4| &tk 56 100 NMD+ P4 OiENNED
Al REPER,
FiES |P5| B 49 34 15 69 ARBER
nJRETE{RWN,
C5| B 63 100 AR P5 ORI
% 6 |P6a| it 65 28 37 43 NMD+ P6b DiE
P6b| ik 82 64 18 78 NMD+
6b DY, Pba
C6| B 85 100 NMD+ DOEAR
KiET | P7| ik 48 37 11 77 NMD+
C7| B 71 100 NMD+ P7 DR
# T
mn | P8 ik 34 29 5 34 NMD-
C8| &tk 67 100 NMD-
ot /g
n=7
Bk
n=3

.16

10

20

30

40



OoOOoooooooooooooDoDoooooooooogg

OO0 oDooggUooooogUoDoDoDoo4gggogoooogdg

OoOo0oooooooooooooDoDooooooooogdg

(53)

JP 2020-520906 A 2020.

% 1B

B 2 ey RERIRFDE AERLER

|
M n=3

popLE 38.7 £ 8.1554

. [ FBAH no LAl no)
% 1C
BEID Zh i 1 R AEHER
CC-015 FPAH tE 33 HA
0ooo
0000000000000 D0DO0DO0000O0D0DDO0DODO0OO0O0DO0DD0DOoDODOoOOO0OOn
0000000000000 OoDoOoOOoOOooOn
0000000000000 D0D0D000000DD0D0DO0000O0D0DoDoOoOoOoOOn
0000000000000 D0O0D000000DDO0DO0O00O0DO0DOoDOoDoOoOOOoO0n
0000000000000 D0D0D00000D0DD0DO0DO0O00O00DL0DOoDOoODoOOOoOOn
0000000000000 0D0D000000DD0D0D00000DL0DoDOoDoOoOoOOn
0000000000000 D0D0D000000D0D0000000O0D00O000an
0000000000000 D0DO0D000O0O0D0DDO0DO0ODO0OO0O0OO0DO0DODODOOOoOOn
0000000000000 0D0D0000O0D0DO0DODoOoOOoOOoOoOO
0ooo
0000000000000 DO0D0000DO0DO0DDO0D0ODO0OO0O0OO0DD0DOoDOoOoOOOoOOn
0000000000000 D0D0D000000DD0DO0DO000O0O0DL0DOoDOoDoOOOoOOn
0000000000000 D0D0D000000DD0D0DO0000O0D0DoDoOoOoOoOOn
0000000000000 D0DO0D000000D0D0OO00O0OO0O0DOoDOoOoOOoOO0oO0an
0000000000000 D0DD0D0000O0D0DDO0DO0O00O0DD0DO0DODODOOO0OOO
0000000000000 0D0D000000DD0D0D00000DL0DoDOoDoOoOoOOn
0000000000000 D00000000D00000000000000a0
0000000000000 D0DO0D0000O0D0DDO0DO0ODO00O0OO0D+000000
ooooo®Pooooooo®®fPpgooooooo®P? il gooOoOoOn
0000000000000 D0D0D000000DD0D0DO0000O0D0DoDoOoOoOoOOn
0000000000000 D0O0D00000O0DO0D0OO00O0DO0OoDOoDoOoOOoOO0O0an
0000000000000 D0D0D00000D0DD0DO0DO0O00O00DL0DOoDOoODoOOOoOOn
0000000000000 0D0D000000DD0D0DO00000DL0DoDoOoOoOoOOn
+ 00000000000 oooooooo0"poooooo® B0 ogoo
0000000000000 D000D0D00D00D0D00D0D0DO0DO0o0DO0oOpO00Oan

.16

O 0Ooo0oooao

Oo0oooooooooooogoQgg

10

20

30

40

50



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

Do oo ooooogogdgogooao
oo oo oooogoooo
Do oo ooooogQgogooao
o0 oo ooooOooogoao

OO0 oooooQo0 oo oo oo oDoDoogogooooogdg

oo oooooogoogo-g
OO0 oooooogogog
Ooooooooogoogo-g
oo oooooogogog
OO0 ooooogogog
oo ooooogogo-g
OO0 oooooggog
oo ooooogogo-g
OO0 oooooggog
oo oooooogoQgooQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogogo-g
OO0 ooooogogog
oo oooooogoog-g
OO0 oooooogogoog
Ooooooooogoogod
oo oooooogogog
OO0 ooooogogog
oo ooooogogog
OO0 oooooggog
oo ooooogoQgoQg
OO0 oooooggog
oo oooooogogogo-g
OO0 oooooggog
oo oooooogoogo-g
OO0 ooooogogog
Ooooooooogoogo-g
oo oooooogogog
OO0 oooooggog
oo ooooogogo-g
OO0 oooooggog
oo ooooogogog
OO0 oooooggog
oo oooooogogooQg

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

OOo0ooooo4Uo0ooDoogogUooDooogogooao
Oooooooo0ooDooo o ooooogoogooao
Oo0oooooUo0ooDooooooooogogooao

OO0 ooooogogooo

OO0 oooooQgooooo

OooooocoooooooQgogoao
Oooooo4o0oooooggoao
O oo ooooooogog*® o0goao
Oooooooooooogoggoao

Oooooooogooooao

OoOoo0ooood
OoOooooogod
OoOoo0ooood
OoOoo0oooogod
OO0oo0oooogd
OoOooooogod
OOooooogd
OoOoo0ooogod
OOoo0oooogd
OooOoo0oood
OOoo0oooogd
OoOoo0oood
OoOooooogod
OoOoo0ooood
OoOooooogod
I A B
OoOoo0oooogd
OO0oo0oooogd
OoOooooogod
O0Oooooogd
OooOoo0ooogod
OOoo0oooogd
OoOoo0oood
O Ooooo

O 0Ooo0ooao

O Ooooo

O 0Oo0ooOoao

O Ooooo

oo ooooogogQgooooo

Ooooooooogogoooao

oo ooooogogQogoooo

L o R R |
e S R |
L S R |

OO0 oDooogodoooao
Oo0ooooOoQgoooao
oo+ OoOooOogoogo

OoooDooooogooogao

oo ooooogoQgoooo

OO0 ooooogog4Qgoooao

OoooocoooooooQgoao
Oo0ooDooo4gogooooogoggogaog
OooooooooooooQgoao
Oooooo4ogooooogogogoao
OooooocoooooooQgoao
Ooooocoo0ooooogogoao
OoooooT®T 0dooogogoogoao
Ooooooooooooogoao

OooooooooQooooo

OO0 oooogQgoooaog

OoooooooQogoooao

oo ooooogogQgoooo

OooooooOoooogog® odg

oo ooooogogQgoooo

(54)

Ooooooooogogoooao

oo ooooogogQogoooo

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

OoooooOgooOoooaoo
Oo0ooooQgoooao
OO0 ooogdgoooao
Oo0ooooOoQgoooao
Oo0oDooo4gogooooogogogaog
Oo0ooooooooooQgoao
Oo0ooooo4gogooooogogogoaog

OoooooooogooOoooao

oo ooooogogooox

OoooDooooogooogao

oo ooooogoQgoooo

OO0 oooooggoooao

Oo0ooooogogoooao
Oo0ooogQgoooao
Oo0ooooOoOooooaoo
Oo0ooooggoooao
Oo0ooooOooooaoo
Oo0oooogogQgoooao
OoO0oooogooOoooaoo
Oo0ooooQgoooao
OO0 oDoog4Qgoooao
Oo0ooooQogoooaoo
OO0 oDooggoooao
Oo0ooooogoooaoo
OOo0oooggoooao
Oo0oooooOooooaoo

JP 2020-520906

O O

OoooocoooooooQgoogao
OooDoooooooogogao
OooooooooooOoogoao
OooDoooooooogogoao
oo oooOo0oogoogo
bOoOoDoDooo4ooooodg
Y Y Y A

|
|

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

Oooooo+rooooogoogoao
OO0 oDoooogooooogogaog

2020.7.16

OoooocooooooQgogoao

Ooooooogooooogogaog

OoooooooooooQgoogoao

10

20

30

40

50



O Ooo0oooodg
DO QO0oooogod

Iy ey e s v I

DO Qg QooQooooo

e e s e e e e ey ) e s s ) [ o
Iy e ey ) e = A [y s [y o

oo oDooooooo++ooooo

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

OoOooooooooooooooo+=oo0ooogood
Oo0ooooo4oooooo4o0ooDooooooooogodg
Ooooooo0oooooooooooooooood
Oo0ooooo4o0oooooo0ooDooooooooogodg
OO0 ooo0odoooDoouoodUoooDooogogooooogod
Oo0ooooo4o0oooooo0ooDooooooooogodg
OOo0Oo0oooo0odoooouooggoooDoooggogooooogod
Ooooooo0oooo*= 0o oooooooooodg
OOo0oDooo4doooouo4ggooDooog4ggooooogod

O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
OO oO0ooog
O Ooooo
OO oOooog
O Ooo0ooo
O OoOooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo

Ooo0oooooooooooodg
Oo0ooooooooooogogdg
Oo0oooooooooooooQodg
Oo0ooooooooooogogg
OO0 o0DoDooogoggoogooooogogdg
Oo0oooooooooooogogoQgodg
OO0 ooDooogoggogooooogogdg
Oo0oooooooooooogoQgodg
OO0 ooooogogooooooggdg
Oo0ooooooooooogoogodg
Oo0ooooogoooooogogg
OooooooooooooQgodg
Oo0ooooogoooooogogdg
Ooo0oooooooooooooQodg
Oo0ooooooooooogogdg
Oo0ooooooooooooQgodg
Oo0ooooooooooogoQgodg
OO0 o0ooDooogoggogogogooooggdg
Ooo0oooooooooooogogoQgodg
OO0 ooooogogoooooggdg
Oo0oooooooooooogoQgodg
OO0 ooooogoooooogogg
Ooo0ooooooooooogooQgodg
Oo0ooooooooooogogdg
OooT o000 ooo0oooogoogoaog

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

O

o 0o o0oooo o0 oo ooooooooodg

OOo0ooOoooo4dooooo4ooooDooogogooooogod

OO0 ooDoDooOooDoo< oo
Ooooooooooogogg
Oo0oooooooooQgodg
OoooT oooooooogg

O 0Oooo

Do oo oooogoogoooo
St oo ooogog++woogooodg
o o0 ooogooogoodg
Do Oo0oooooogogoooo

(55)

O O0Oo0ooOoo0oao

Ooo0oooooooooooooogao W

Oooooo4o0oooooo0ooDooooooooogodg

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

Ooo0ooooooooooogooog

L R A

O OooOd
O o0oo 0o

O

o 0o o0ooo o0 oo ooooooooodg

OOo0DoDooodoooouoooooDooog4ggooooogod
Ooooooo0oooooo0oooDooooooooodg
OOo0oOoooodooooo4ogooDooog4gogooooogod
Ooooooo0o0oooooo0ooDooooooo*®= ogdg
OO0 Do oDo0oo< oooDooooDoDoooooooogoao

JP 2020-520906

OoOoood

Ooooooo0oooooooooooooooodg
Oo0ooooo0ooooooo0oooooooooogodg
Oo0ooooooooooooooooooooood
Oo0ooooooooooo0oooooooooogodg

e Y Y O

OO0 oDooooooooogg
OoooooooooooQgodg
OO0 oDooooooooogg
OO0 Do oogoggogoooogdg
OO0 ooooooooooQgg
OO0 Do oDogoggogoooogdg
OO0 ooooooooooQgg
OO0 oo oogoggogoooogg
oo ooooooooooQgg

O
O
O
O
O
O
O

Ooooooo0ooooooo0oooooooooogodg
OO0 o0ooo0oooDooooUooooDoogggogoooogodg
Ooooooo0oooooo0ooooooooooogodg
OO0ooDoo40ooooooUoooooogogogoooogodg

DO oooooDoooooo+xr ooog

2020.7.16

O Ooo0goooo

10

20

30

40

50



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

Ooooooooogooao
oo ooooogooao
Ooooooooogoogooao
oo ooooogooao
OO0 ooooogogoao
oo oooooogooao
OO0 ooooogogoao
oo oooooogooo
OO0 ooooogogooao
Ooooooooogoooo
OO0 ooooogogoo
Ooooooooogooao
OO0 ooooogogooo
Ooooooooogooao
oo ooooogooao
Ooooooooogoooao
oo oooooogooao
OO0 ooooogogoao
oo ooooogogooo
OO0 ooooogogoao
oo oooooogooo
OO0 ooooogogooao
Ooooooooogoooao
oo ooooogogooao
Ooooooooogooao
oo ooooogooao
Ooooooooogoogooao
oo ooooogooao
OO0 ooooogogoao
oo oooooogooao
OO0 ooooogogoao
oo oooooogooao
OO0 ooooogogooao
oo ooooooQgoooo

OoOoo0oood
OOoooood
OoOoo0oood

OoooooooooooooooooQgodg
Ooooooo0ooooooooooogdg
Ooooooo0oooooooooooQgod
Ooooooo0oooooooooooogdg
OO0 o0oDoodUooDoooggoooooogdg
Ooooooo0oooooooooooQgdg
OO0 o0oooo4doooDoooggooooogdg

Oooo0oooOoogooao
Oooooogogogoao
Oooo0oooogoao
Oooooogogogoao
OO0 oooogogoao
Ooooooogogogoao
Ooooogogoao
Ooooooogoogogoao
Ooooogogoao
Ooooooogoogogoao
Ooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Oooooogogoao
Oooo0oocoOoogoao

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

Ooooooooooooooooogdg
OOo0ooDooo0oooooog4goooogdg
OooooooooooooooooQgodg
OOo0ooDooo0oooooo4ogoooogdg
Oooooooooooooooooogodg
Oooooooooooo4ogoooogdg
Oo0ooooooooooooooooOodg
Ooooooo0ooooooooooogdg
OOo0ooooooooooooooooOod
Oooooooooooooooooogdg
OO0 o0Dooodfdooooog4goooogdg
Ooooooo0ooooooooooogdg
OO0 oooo4ogoooooggoooogdg
Ooooooooooooooooogdg
OOo0ooDooo0oooooog4gogoooogdg
OooooooooooooooooQgodg
OOo0ooDoooooooo4ogooooogdg
OooooooooooooooooOgod
Ooooooo0oooooooooooogdg
OOo0ooooooooooooooooOod
Ooooooo0ooooooooooogdg
OO0 0DoDoodfdUooDooog4goooogdg
Ooooooo0oooooooooogdg
OO0 o0DoDoo40ogooooog4goooogdg
Ooooooooooooooooogdg
OOo0ooDooo0oooooog4goooogdg
Ooooooo0oooooooooooQgodg

(56)

Ooooooogoogdg
OoOoo0ooooOgoadg
OooooooQgg
OOooooogoogdg
Oooo0ooogdg
Oooooogoogg
Oooo0oooQgg
OOooooogogdg
Oooo0oooQgodg
Oooooogogogdg
OoOoo0oooQgodg
Ooooooogoogg
OoOoo0oooQgadg
Oooooooogg
O0o0Doooogoogdg
OoooooooQgdg
OOooooogogg
OooooooQgdg
OOooooogogg
Oooo0oooQgg

JP 2020-520906

2020.7.16

10

20

30

40

50



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

OoOooogoo

OO0 oooooo0oooooooooodg

Oooooooooooooooooogoogogooao

OO0 oDoooo4o0oooogogogooooogodg

Oooooooogogoo
O oo ooogogo
Oooooooogoogo
O o0 oooogogoog
O 0D oooogogog
oo oooogogoo
OO0 oooogogog
oo oooogogo
O oo ooogogog
oo oooogogoo
O Oo0ooooogogog
OooooooogoQgo
O oo ooogogog
Ooooooogogoao
O o oooogogo
OooooooogooOgoao
O o0 oooogogo
OO0 oooogogog
OO0 oooogogo
O oo ooogogog
oo oooogogoo
OO0 oooogogog
Ooooooogogo
O oo ooogogog
Oooooooogogoo
O oo ooogogo
Oooooooogoogo
O o0 oooogogoog
OO0 oooogogog
oo oooogogoo
O oD oooogogog
oo oooogogo
O oo ooogogog
oo oooogogo

OO0 oooo4o0ooDooo oo oDoDoo oo ooDoDooggooao

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 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooogoo
Y Y
O 0OooQgoo
O O oQgogo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo

O
O
O
O
O
O

Ooooooooooooooooooooooodg

OoOooooooooooooooDno Bog0gooooogdg

OoooooooooooogogaQg

O Oooo

oo ooQgoodg

OoooooooooooooDooooooooogodg

O 0ooo

O Oooo

Iy Iy

Ooooooooooooooooaogod

O o0ood

O Ooo0oooo

O 0Oooo

OO0 oooo0oUooooDooooUoooDoDoo4gogooooogdg

O 0O oo

OoooooooooooooDoooo0oooooogodg

O Oooo

OOoDoooo40ooooooouUooDoDoo4gooooogdg

O Oooo

Ooooooo0ooooooooDooooooooodg

O Oooo

e e e e e e Y A
OoooooooooooooDoooooooood

O Oooo

(]
O
O
O
O
O
O

O 0Oooo

oo ooooogogogoo

Oooooooooooogdg
0O Qgooo
Ooooooo0oooooouooDoDooo0oooooogdg

Oo0ooooooooooOgodg

O Oooo

(57)

O 0Ooo0ooo

O O0ooo

O Oooo

Ooooooo0oooooooooooooooood

O 0ooo

b oD OoDoooo0 oo ooo o0 ooDooogQgoo
LA s e A s e Y ) Y

Ooooooo0ooooooooDoooo0oooooogdg

O O

O Oooo

O O

O o0ood

O Oooo

OO0 o0ooooUooooooouUooDoDoo4gooooogodg

O 0o oo

OoooooooooooooDooooooooogodg

O Oooo

OOo0oOoooo4o0oooooouooDoDoo4gogooooogodg

O Oooo

JP 2020-520906

O
O
O
O
O
O
O

OO0 D0 oDoogooooogdg

Ooooooooooooooooooooooodg
e e o e e e e e Y Y A
Ooooooooooooooooooooooodg
Ooooooo0ooooooooDoDoo4oooooogodg
Ooooooo0oooooooooooooooood
OoooooooooooooDoooo0oooooogodg

OO0 ooo-gogoao
OoooooQgogooao
OO OoOogoo+xr oOoog
Ooooooogogooao

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

b o oDoDoooooooooogdg

O 0Oooo

2020.7.16

ooan

O

b oD OoDoDoogooooogdg

O 0O oo

O

b o o0ooDoooooooooogdg

OOo0oDoDoooguooooo4oooooogoooao
Oooooooooooooooooogogoooao

O 0Oooo

O

O Oooo

O

O 0Oooo

10

20

30

40

50



Iy e e e e ey e e e [ e s s [y
+H OO0 OO0 o0 O 00DOO0DOO0DDOO0DDOO0DODOO0DDOoOO0DOo0DoOoOO0Do0oDoOoOo0DUoUoDoDUooDoDUooDooooogooogo
[ [ e e . O e e

ey e e e s ey e e e e e e s s [y
I T I ey [y

oo oo oooogodg

Ooooocooooooao
Ooooooogogooooaog
Ooooocooooooao
OoooooogQgoao
OO0 oooodgogogao
OoooooogQgoo
OO0 ooooggogao
OoooooogogQgoao
OOoooooggogao
OooooooogogoQgoao
OOooooooggoao
OooooooogoQgoao
Oooooooggoo
OoOoo0ooooQgoao
OoooooogogQgoao
OoOoo0o0oooOgoOoao
OoooooogQgoo
OO0 ooooggogao

Ooooooooooooogoooodg

oo oo ooogogooooogs

OoOoo0oooQgdg
OooooogoQgdg
OoOoo0ooodgdg
OooooooQg-g
OO0 oooogoogdg
OooooooQgdg
OOooooogogdg
O Ooo0oooog
DO OoOoQgooog
Oooo0oooQgdg
OOooooogoogdg
OoOoo0oooQgdg
Oooooogoogdg
OoOoo0ooodgdg
Oooooogoogdg
OoOoo0oooodgadg

O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo

Oooo0ooogoao
OooooogQgdg

Oooo0ooogogooao

Oooooogogooao

O Ooooo

Oo0OO0OOo®©wodgao
OooooogQgdg

OoOoo0ooodgoogooao

O 0Ooo0ooo

Oooooogogooao

O 0Ooooo

Oooo0oogoood

Ooooogoooogoo

Ooo0oo0ogao

OoooooogQgdg

Ooooo©®wdooao
OO0 oooodogoao

O 0Ooooo

OOoooooggdg
OOooooogd

O O0Oogoao

O

Ooooooogogooao

O 0Ooooo

OoOoooooggdg

Oooooggoao
Oooo0ooogooQgoo
Ooooooggoao
Oooo0oooQgoo
OoooooogQgoao
Oooo0oooogoo
OoooooogQgoo

I+

O Ooogoao

Oooo0ooogoQgQg

O 0Ooo0ooo

OOoooooggdg

O Ooogooo

OoOoooooQgdg

O Ooo0ooo

OooooogQgdg

O Ooooo

OoOoo0oooodgdg

O 0Ooo0ooo

OooooogQgdg

O Ooooo

OoOoo0o0ooodgadg

OoOoooooodg

O 0Ooo0ooo

OooooogQgdg

OoooooogogoQgoo
OOoooogogogao
OoooooogogoQgoo
Ooooogogoao
OoooooogooQgoo
Ooooooggoao
Oooo0oooogoo
Oooooogogoao
Oooo0oooQgoo
OoooooogogoQgoao
O O0ooOgoQgodg
OoooooogogQgoo
OO0 oooogoQgogao
OoooooogogQgoo
OoooogoQgoao

O 0Oo0oooo

OOooooog
O 0O0o0oooodg
OOoo0oooogdg
O O0OoOoooodg
OOoooood
O Oooooog
OoOoooooQd
O Oooooog
OOooOooood
O Oooooog
OOoo0ooooo
OOooooog
O 0O0oOoooog
OOooooog
O 0O0oOoooodg
OOooooogdg
O Oooooodg
OOoo0ooood

O Ooooao

OOooooogogdg
OoooooogQg™g

Ooo0oo0ogao

OooooooogogQgoo
OOoooooggogao
OoooooogogoQgoo
oo oOooo+rw ooogo

O 0Ooooo

OOoooooggdg

O O0Oogoao

OO oooog
OO oOoooB

O
O

O 0Ooooo

O

O Ooogoo
O 0Ooo0oox

JP 2020-520906

O O O

OooooooooQgoao
OoooooogQgoao
OooOooQgoogos

OoooooogoQgoo
OoOoo0o0oooQgoOoao
OoooooogoQgoao
OO0 ooooggogao
OoooooogQgoo
OO0 ooooggogao
OooooooogogQgoo

OO oooogdg
bOooooog
OoOoo0ooodgdg
OooooogQgdg
OoOoo0ooodgadg
OooooogQgdg
OOoooooggdg

O
O

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

Oooo0ooogoQgdg

O 0Ooooo

2020.7.16

OoOoooooggdg

O O0Oogoo

OoooooogoQgdg

[ i Ry

O Ooooo

OO0OooOooood Ooooooog=s oo

OOoooood

Oooooogogoao
Ooooooogoogoo

O Ooogoao

OooooooQgoo

O 0Ooo0ooo

10

20

30

40

50



oo oo ooooooooogoQgogoo

o000 o0oooo oo oooooooooodg

oo oooooQgoooo
OO0 ooooogo4Qgoooo

o000 o0ooDoogogogoooooggogog

O 0o o0Dooo oo oDooogoggoooooogodg
Iy [ ey e e [ e [ [y

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

O e e O A

OooooooooooooQgogoao

e e e e e ) e e e I A

OoOoo0oooogodgaQ
OooooogQgQg
OoOoo0oooodgad
OooooogQgoQg
OO0 ooogogodg
OooooogQgoQg
Oooooggdg
OoooooogQgQg
Oooooggdg
OoooooogodgQg
Oooooggdg
OoooooogoQgQd
OoooogQgQg
OoOooooodgao
OooooogQgQg
Ooo+®roOoood
OooooogQgoQg
OOooooggdg
OoooooogQgog
Oooooggdg
OooooogoQgoQg
OooooggQg
Oooo0ooogoQgQg
OooooggQg
OoOoo0oooogodgaQ

OoOooooooQgoogoao
Ooo0ooooogQgogoo
OoOooooooOgoogoao
Ooo0ooooogQgogoo
OO0 oooooggogog
Ooo0ooooogQgoo
OO0 oooooggogog
OooooooogogQgoo
OoooDoogogoxE

OoOoo0ooood
OoOoo0oooogd
[y [ B S
OooOooooogod

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

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

Ooo0oooooooooogooao

Oooooooooooogoggooao

Oo0ooooooooooogoOooao

Oo0ooooooooooogoggooao

e S [ [ Y

e [y

e S [ [

e [ [ [y
Ooo0oooogd
OOoo0oood
Ooooooogx
OoOoo0ooood
OoOooooogd
OoOoo0ooood
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood
Oooooogod
OoOoo0oooogd
OoOooooogod
OoOoo0ooogd
OoOoo0oood
Oo0oo0ooogd
OoOoooo<x= O»d
OoOoo0oooogd
OoOoo0ooood

O
O
O
O

Do 00D 0o ooggooodg

Oo0oooooooooogogooao

O d

Oo0DoDoogog4ogooooogoggooao

Oo0ooooooooooQgooao
OooDooo4oooooggog:Re

O

OooooooogoQgoo
Oo0oooooggogoo
OooooooogoQgoo
Oo0oooooggogoao
OoooooooOoogoao
O+ Ooo0ooooogao

OooOoowQgoogao

Oo0ooooooooooogooao

Oo0ooooo4ooooooggooao

Oo0oooooooooogooao

Do oo oDooogogogogooodg
oD oo oooooogoao

Oo0oooooooooogogooao

O O
O O

(59)

Oo0ooooooooooogoOooao
Oo0ooooooooooogogQgooao

OooooooogogQgoo
OO0 oooooggogaog
Ooo0ooooogQgoo
OO0 oooooggogaog

Oo0oooooooooooogogoo

Oo0oooooooooogoQgooao

Oo0DoOoogog4ogooooogoggooao

oo oooogogoo
OO0 oooogogog
OoooooooQgogoo
O o0oooogogoog
OoooooQgoOgo™
O o0 oooogogoo
OO ooo+Ww oodg
oo oooogogoo
O 0D oooogogog
oo ooooogogoo
OO0 oooogogog
oo oooogogoo

Oo0oooooooooogooao

Do oo oDooogogogooodg
SO0 O oo oooOoOogooogooB

O O
O O
O O

JP 2020-520906

0O o oo
OoOoo0ooood
Oooooogod
OoOoo0oooogd
Ooooooogod

O O

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

O

Do oo oooogogogooodg
Oo0oooocoooooooogogadg
OooooooooooogogaoQg
Oo0oooocoooooooogogoadg
OooooooooooogogaoQg
OO0 o0Dooodooooogogdg
Oooooooooooogogo-g
OO0 oDoDoo4gogooooogogdg
Oo0ooocooooooogogaoQg

Ll [ |

I [y |
OooooogdgoQg
OO0 ooogogodg
OooooogQgQg
Oooooggdg
OooooogQgQg
Oooooggdg
OooooogodgoQg

O O o

O O

2020.7.16

O Oo0oooao
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooao

OO oo oooogd

Do oo oDooogogooodg
SO0 o0 oo ooooOooogoaog

O
O

OO oo oooogodg

L I I =

O

10

20

30

40

50



Do oo oooogoogoooo
DO O0Doooogogooo

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

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

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

e [y I A B

Oooooooo0ooDooo o ooooogoogooao
Oo0oooooUo0ooDooooooooogogooao

oo o0oooogogQgogxooooooooooogooooogod

Ooo0oooooooooood

OooooooooooQoogoao
OooDoooooooogoQgogoao

I B
OoOoo0oooaog
I B
OoOoo0oooaog
O0Oo0oooog

O 0Ooo

oo oooooogoog-g
oo oooooogogog
Ooooooooog-g

O
O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O

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

Oo0oooooooooodg

Oo0oooooooooood

O

|

OOoo0oooOooOoooOoaoo

Oooooooooooogodg

oo+ ooDoooOooooooao
OO0 oDoooo0ooooogogogo
OooooooooooQgogoao
OO0 oDooogoooooogoggogao

bOoOoOooooog

DO 0o oOoooodg
oo oooooogoQgoog
OO0 ooooogogog
oo o ooooogoQgo-g
OO0 oooooggog
OoOPbOooOoooogoogoaog

[ B |
O

OoooDooooooogoogodg

oo oooooooooodg

O O

OO0 oDooogoggogoooogodg

O 0Oo0oooog
O0Ooo0oooao
OOoo0oooaog
I B
OoOooooog
O0Ooo0oo0ooao
OoOoo0oooaog
O0Ooo0oo0ooao
OoOoo0oooaog
O0Oo0Oo0ooa.o

Oo0oooooooooodg

Do oo ooooogogogooo

O
(]
O

OO0 oDooogogogooooogodg

Do oo oooogogooo

Ooo0oooooooooodg

o oD oooooogooogo
OoooooooooogQgogoao
OoooooooooooQgoogoao
OooDoooooooogoQgogoao
OooooooooooOoogoao
OooDoooooooogQgogoao
OooooooooooOoogoao
OooooooooooQgogoao
OO0 oDooogooooooggogao
OooooooooooQgogoao
Oo0oDoocogogooooogoggogao
OooooooooooQgoao
OooDoocoooooogogQgogao
OooooooooooQgoogoao
OooDoooooooogoQgogoao
OooooooooooOoogoao
OooooooooooQgogoao

Oo0oooogogogogoooogodg

OoOoPb>boOoOo0Ooogooogogogoao

Ooooooooooooodg

Oooo0ooOoogooao

OO0 ooooogoogooooogodg

O oo oooog

(60)

Ooo0ooooooooooodg

DO Oo0oo0oo0ooodg
Ooooogogooao
Oooo0oooogooao
Oooooogogooao
Ooooodgogoao
Ooooooogogooao
Ooooogogoao
OoooooQgoogooao
Ooooogogoao
Ooooooogoogooao
OoOooooghs

O
O
O
O
O
O
O
O
O

Ooooooooooogodg

Oo0ooocooooood
Ooooooooooogodg

O

O Ooooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O Oooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
OO oOooo
O Ooooo
O OoOooog
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooo

Oooocoooooogogoog

Ooooooooooodg

OooDoogogoooogod

Ooooooooooodg

U+ OO0 oOoo0ooog-gogog

O

JP 2020-520906

]

o oo ooooogogoo
Do oo ooooogog X
o Oo0ooo0oooQgoao
Ooooooooooogodg
OoO0oooo0ooobooaobo
Ooooooooooogodg
OO0 oDoo4gogogoooogod

O
O
O

Ooooooooooood
Oooooooooooogod
OO0 Oo0ooDoo4gogooooogod
Oooooooooooogodg

[ |

Ooo+xroOoooogoao
O+ OO0oo0oogogag
Oooo0oooogooao
Ooooogogooao
OO0 ooo-gogoao
Oooooogogooao
Ooooogogoao
OooooQgogooao
Ooooogogoao
Ooooooogoogooo

O
O
O
O
O
O
O

Ooooooooooogodg

O
O
O
O
O

2020.7.16

Oo0oDoogogogoooogod

DO oD oDooogogooog
Oooooooooooogodg
OoooDoogogooooogd
Oooooooooooogod

O

Oo0ooooooooodg

Oo0oDoogogogoooogod

Oo0ooooooooodg

10

20

30

40

50



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

e e s e e ) e e e Y Y Ay
e e s e ey R
e e e s e e ) ey e e o Ay
I e s e
e e e e ) e ey o R

Oo0oDoo40oooDoDooUooooooggdg
OoooooooooooooooogogQgQg
Oo0oooooooDooo4ogoooooggg

Oo0ooooOogoooaoo
Oo0oooogogdQgoooao
Oo0ooooogogoooaoo
Oo0oooogoQgoooao
Oo0ooooogogoooaobo
Oo0ooooQgoooao
OO0 oDooogodQgoooao
Oo0ooooQgoooao
OO0 oooogdQgoooao
Oo0ooooOoQogoooaoo
OO0 oooogog4Qgoooao
Oo0ooooOoOooooaoo
Oo0oooogog4Qgoooao
Oo0oooogogoooaoo
Oo0oooogogQgoooao
Oo0oooooOooooaoo
Oo0ooooQgoooao
OoO0oo0ooo0gooooaobo
Oo0ooooQogoooao
OO0 oOooogo4Qgoooao
Oo0ooooOoQgoooao
OO0 oooogog4Qgoooao
Oo0ooooQogoooao
Oo0oooogogQgoooao
Oo0oooogogoooaoo
Oo0oooogogQgoooao
Oo0ooooogogoooaoo
Oo0oooogoQgoooao
Oo0ooooogogoooaobo
Oo0ooooQgoooao
OO0 oDoogo4dgoooao
Oo0ooooQgoooao
OO0 oooog4Qgoooao

OoOoo0oood
O0Oo0ooodg
Oo0oo0oood

OoOoo0o0oood
OO0Ooo0ooood

Ooooooooooooodg

oo oo0oooQgoao
OO0 oooooQgogoooo

O

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

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

O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooogoo
O O oQgogo
O 0Ooogoo
O O Qoo
O 0Ooo0ooo
O O ogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O OooQgoo
O 0Ooo0ooo
O OooQgoo
O 0Oo0ooo
O 0OooOgooo
O O oQgogo
O 0Ooo0ooo
O O oQgoo
O 0Ooo0ooo
O OooQgoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo

Oooooooooooogodg

Ooooooooooood

Ooo0ooooooogooOoooao

oo oooooooooodg

OO0 oooooQgogoooo

Do g0 ogooooogd

oo oooooooooodg

O OO

oOooOoPbooOogooogooodg

O Y > [ [ O R

OO0 oDoooggogoooogod

OO0 ooooogogooo

OO oDoooooogog W ooaog

oo oooooQgooooo

OO0 oooogogooooogodg

OO0 oooooggogog

O
O

Ooooooooooooodg

o o0oooooogooQgoo
OO0 ooooogogooo

Oo0oooogogogogoooogodg

Ooooooooooooodg

Oooooooogogoooo

Ooooooogogogooooogodg

oo oo+r oooogoodg

oo ooogoos

(61)

Ooooooooooooodg

O 0O O

oo oooooooooogodg

OO0 oooooQgogoooo

Ooo0oooooooooood

OoooooooogooOoooao
OO0 oooooQgoooo

oo oooooooooodg

oo oOooog oW

OoOoood

o0 ooDooggogog

O
O
O

oo oooooooooodg

oo ooooogQgogoo

OO0 oooogog4gogoooogodg

O o0 ooDooggogog
oo oooooQgoooo

Ooooooooooooodg

OO0 ooooogoogogoooogod

oo+ ooogooogoodg
Oo0ooooooogooooo

JP 2020-520906

e S R |
00O 0o

Ooooooooooooodg
oo oooooooooogodg
OO0 oo ooggogooood

OO oo +r ooogoadg

Oo0ooooogoooooogodg
OooooooOgogoao

Oooooooooooodg

OO0 ooooogogoooo
Ooo0ooooooogooooo
OO0 oooooQgogoooo
Ooooooooogooooao
OO0 oooooQgogoooo
OO0 oo ooo4Qgogogooo

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

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

]

oo oooooooooodg

OO0 oooooQgogoooo

O
(]
O

O
O
O

2020.7.16

OO0 oo ooggogoooogodg

OO0 o oooogogoooo

Ooo0ooooooooooodg

DO Oooooogodg
DO Oooooogodg

Oo0oooooQgoooao

O Oooo

O 0Oooo
O oOooo
O o0Oooo

Oo0ooogogooooogod

O O o

O d

O

O

Oo0ooooooooodg

O 0Ooo

10

20

30

40

50



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

OO0 oooogoggogoooodg
oo oooooooooodg
OO0 ooooogoggogoooodg
oo oooooooooodg
OO0 ooooogog4gogoooodg
Oooooooooooodg
OO0 oooooooooodg
Oo0oooooooooood
oo oooooooooodg
OO0 oo oogoggogooood
OO0 oooooooooodg
OO0 oo ooggogoooodg
OO0 oooooooooodg
OO0 oooogoggogoooodg
oo oooooooooodg
OO0 oooogoggogoooodg
Oooooooooooodg
OO0 ooooogogogoooodg
Oooooooooooodg
OO0 oooooogooooodg
Oo0oooooooooood
OO0 oooooooooodg
OO0 oo ooggogoooodg
oo oooooooooodg
OO0 oooogoggogooood

O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0ooOoo0oao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao

e e s e [ e sy e e e s e Y i Ay

Oo0o0ooOooooo0 oo oDoo oo oD oDooooOooooo
e s ey s s e s e I A
OO0 oooooo oo ooo o oo oooooOooooo
OO0 OooooOo0o oo oDooOoUooDoDooogoggoooo
oo oooooo oo ooo o oo ooooogooooo
OO0 ooooOo0o oo oDoooUo0ooDoDooogogogoooo
Oooooooooooooooooooooogooooao
OO0 OoDoooOo0o oo oDooo o oDoDoo oo oooo
e e e e e e Y
OO0 OoDoooo0 oD oo ooo o oDoDoooOoogooooo
e B e e e s e I
OO0 oDOoDoooOo0 oo ooo oo oDooooOooOooooo
e e s e e s e I B
Oo0oooooo oo ooo oo oD oDoo oo oooo
OO0 Do ooo4Qo0 oo oDoooUooDoDooogoggogoooao
OoOo0oooooo0o oo ooo o oo oooooOooooo
OO0 o0DOooooOo0o oo oDoooUo0ooDoDooogoggogoooao

Ooooooooooooooooood
OO0 oDooooo0oooogoogooooogodg
Oooooooooooooooooood
OO0 oDooooo0ooDoogoooooogodg
OO0 Do ooogo4goooDoog4gogoooogodg
OO0 oDooooo0oooooooooogodg
OO0 Do ooo4QgooDoog4gogoooogodg

O 0Ooo0ooo
O OooQgoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooogoo
Y Y Y
O 0Ooogoo
Y Y
O 0Ooooo
O O ogoo
O 0Ooo0ooo

OooooooogogQgoo
OOo0oooooggogoao
OooooooogogoQgooo

O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooo
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao

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

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

(62)

O 0Ooo0oono
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
O O0Oo0goao
O 0Ooooo
O O0Oogoao
O 0Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0OooOooo
Y [ Y
O 0Ooooo
O O0Oogoao
O 0Ooo0ooo
O Ooogoao
O 0Ooo0ooo

Oooooooooooodg
OO0 oooogog4gogoooogod
Ooooooooooood
Oooooogogooooogod
Oo0oooooooooood
Oooooooogooooogodg

O 0Ooo0ooOoo0oao
O Ooo0oooao
O 0OoO0ooogoao
O Ooo0oooao
O O0Oo0ooogoaog
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao

O 0Ooo0oooo
O Oo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oooo
O O0OoO0oooao
O 0Ooo0oooo
O Oo0gooao
O 0Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao

JP 2020-520906

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

O 0Ooo0ooOoo0oao
O Ooo0oooao
O O0OoO0oooao

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O Ooo0oooao

2020.7.16

O 0Oo0oooao

O O0Oo0oooao

O O0Oo0ooogoao

O 0Ooo0oooao

10

20

30

40

50



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

Iy ) e e e e e s [ [ Iy
e e e e sy e s e e ) e e [ Y Y

OoooooooooooQgg
OO0 oooooooooogoggog
OoooooooooooQgog
Oo0oooooooooogoggog
Oooooooooooogdg
OO0 oooooooooogogog
OO0 0o oogogooooogdg
OO0 oooooooooogoQgog
OO0 o0DoDoogogooooogogdg
OoooooooooooQgog
OO0 oDoDoogogooooogogog
OoooooooooooQgo-g
OO0 oooogogoooooggg
Oooooooooooogog
OO0 oooooooooogoggog
Ooooooooooooogdg
OO0 oooooooooogoggog
Ooooooooooooogadg
oo oooooooooogogQgg
OO0 0o oogoguooooogogg
OO0 oooooooooogoQgog
OO0 oDoDoogogooooogogg
oo ooooooooooQgg
OO0 oooogogoooooggg

O 0Oooo

OoooooQogogoao

Ooooogogaog

OoooooOoogoao

OoooooooooDoooo0ooDooooooooogooQgg
OOooooo4oooooo4o0ooDooo4ogoooooogogg
Oooooooooooooo0oooooooooooogdg
OOooooo4oooooo4o0ooDooo4o0oooooggg
Ooooooooooooooooooooooooogdg
Oooooo4o0ooooo4o0ooDooooooooogogoQgog
OO0 o0oooo0oddoooDooUdUooDooUUgooooogogogdg
Ooooooo0oooooo00ooDooooooooogogQgg
OO0 oooo4ddooDoouUooddoooDooUoUgoooooogogg
Ooooooo0oooooo0ooDooooooooogooQgdg
OOo0oooo4ddoooouUo4ddooDooo4ggoooooggdg
OoOoooooooooooo0ooDooo o ooooogooQgQg
OOooooo4oooooo4o0ooDooo4gogoooooggg
Oooooooooooooo0ooDoooooooooogdg
OOooooooooooo4o0ooDooo4oooooogogg
Oooooooooooooo0oooooooooooogdg
Oooooo4oooooo4o0ooDooooooooogoQgg
Ooooooooooooooooooooooooogadg
Oooooo4oooooo4o0ooDooooooooogoQgg
OO0 Oo0oooo0o4dooDoouUoddUooDooUoUoooooogogg
OoOoooooooooooo0ooDooooooooogQgg
Oo0oooo4doooouooddooDoooUggooooogogg
OoOoooooo0oooooo0ooDooooooooooQgg
OOooooo40oooooo4dooDooo4gogooooogogg
OoOooooooo0oooooo0ooDooooooooogooQgog
OOooooo4oooooo4o0ooDooo oo oooogogg
Oooooooooooooo0oooooooooooogdg

Ooooooo0ooooogogQgoooao
Oooooooooooogoooao
Ooooooo0ooooogoooao
OO0 o0Dooo4dooDooogdgoooao
OoooooooooogooQgogoao
OoDoDoogogoooooggogao

OoOoo0oooao
O0Ooo0oooog
O0Ooo0oooao

OoooogogaoQg

OooooocOooOgao

Ooooogogao

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

(63)

JP 2020-520906

Oooooogogdg
OoOoo0ooodgdg
OoooooQgdg
OO0 oooogoogdg
OooooooQgdg
OO0oooooggdg
OoooooQgdg
OOooooogogdg
OooooooQgdg

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

O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooao
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O 0Ooooo
OO o0ooo
O 0Ooo0ooo
OO oOooog
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao

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

2020.7.16

O 0O oo

OoOoo0ooogod
OO0o0oo0oooogd
Oo0oo0oood

O 0Oooo

O Oooo

O 0Oooo

10

20

30

40

50



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

I s ey s e e
e s e e e ) ey e s e s e [ e R [
Iy ey )y ey e [ e e
e e e e e ) e s e [ sy R
Iy s )y ) Ry ey s e e |
Iy e e e ey e [ s R
Ooo0ooooooo0 oo oOo o o0 oo oo o0 oD oD oo oo oD oD oo o0 oo oDoo0oooooodg
Iy e e ey e e e sy R
e s s e e e ) e e e e A s R
Iy e ) e ey s ey e sy R

O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooo
O O0Oo0ooOoo0oao
O Ooo0oooo
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooo
I Y Y o Y

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

Ooooooogooooao
Oooooogogooao
Ooooooogooooao
Oooooogoooao
Oooooooogoooaoo
Oooooogoooaoo
Ooo0ooooOooOoooOoaoo
Oooooogogoooaoo
OOoo0oooooOooOoooOoao
Ooooooogogoooao
OO0 oooogogoooao
Ooooooogogoooaoo
OOooooogogooao
Ooooooogooooao
Oooooogogoooao
Ooooooooooaoo
Oooooogoooaoo
Ooo0oooogooooOoao

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

e e e ey A
e e e e e e e ey e s e Y o
OO0 oooooo0 oo oo o0 oD oD oo oo oooogogoooo
OO0 OooooUo0 oo ooUo0o o0 oo oogooUooDooogogooao
OO0 oooooo oo oo o o0 oo oo o0o oo oooogogogoooo
e e e e e e ey e e
Ooo0oooooo0 oo ooo o0 oo ooo oo oooogoogoooo
e e e e e
Oo0ooooooooooooooooooooooogooOooOooOoao

OO0 OoDoooo0 oo ooo o0 oo ooogogQgooo
e e s e e ) e e ) sy Y Y I O
OO0 oDoOooooo0 oo ooo o0 oo ooogogQgooo
OO0 Do oooUo0D oo ooUo4QogooDoooggooao
OO0 oo oooo0 oo ooo o0 oo ooogoQgooo
OO0 Do oooo0o oo ooo oo oDoooggooao
OO0 oooooo0 oo oo oo oo ooogoQgooo
OO0 oDOooooo0o oo ooo o0 ooDoooggooo
oo oooooo0 oo ooo o0 oo ooogooo
OO0 Oooooo0o oo ooo o0 oo ooogogQgooo

O 0Ooo0ooo
O 0Ooogoo
Y Y Y
O 0Ooogoo
Y Y
O 0Ooooo
O O ogoo
O 0Ooo0ooo

(64)

O oOoooo
O 0Ooooaog
O oOoooo
O Ooooao
O oOoooao
O Ooooao
O oOoo0ooo
O oOoooo
O o0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooog
O oOoooo
O Ooooo
O o0Ooo0ooo

JP 2020-520906

Oo0ooooooooooooogooao
Oo0oooooo0ooooogogogooao
OO0 0DoDoogg4dgoooogogogogoao
Oo0oooooo0ooooogoogooao
OO0 oDoDoogg4Qogoooooggogoao
Oo0ooooooooooogogogooo
OO0 ooDooogo4ogooooogogooao
Ooooooooooooogoogoooao

O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oooo
O O0OoO0oooao
O 0Ooo0oooo
O Oo0gooao
O 0Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao

O 0Ooooo

2020.7.16

O O0Oogoao

O Ooooo

O Ooogoo

O 0Ooo0ooo

10

20

30

40

50



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

I s e e e e ey e e Y [

oo oooooogogoo
OO0 ooooogogog
Ooooooooogoogo
OO0 ooooogogooQg
Ooooooooogoogoo
oo ooooogogoog
OO0 ooooogogog
oo ooooogogoQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogogooQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogoogoo
OO0 ooooogogog
Ooooooooogoogo

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

Oo0ooDooo4gogooooogoggogao
OooooooooooooQgogoao
Oooooco4ogooooogoggogoao
OooooocoooooooQgogoao
Oooooo4o0ooooogoggoao
OooooooooooooQgogoao
Oooooooooooogogoao
OO0 oDooo4doooooggogog
OoooooooooooogogQgoao
Oo0oDooo4dooooogoggogaog
OooooooooooogQgoao
Oo0ooDooo4gQgooooogoggogaog
OooooooooooooQgoao
Oooooo4gogooooogoggogoao
OooooooooooooQgogoao
Ooooocooooooogoggogoao
OooooooooooooQgoao
Ooooooo0ooooogogoao
OooooooooooooQgogoao
OoooooooooooQgoao
OO0 oDooo4dooooogogogog
Oooooooo0oooooggoao
OoDoDooo4gogoooooggogaog
OooooooooooooQgoao
Oo0ooDooo4gogooooogoggogao
OooooocooooooogogQgoao

OoooooooDooooooDoooooooogdg
Oo0ooDoooooDoooooooDooo4goooodg
Oooooooooooooooooogogoooodg
OoooooooDoooo0oooDooogogoooog

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

OoooooooooooooooogoQgdg
OoooooooooooooooogQgdg
OO0 o0Doo40o00oooDooUogUoooooggdg
OoooooooooooooooogQgdg
Oo0oDooo00ooDoDoo4ogoooooggdg
OoooooooooooooooogQgdg
Oo0oDooo40oooooogoooooggdg
OoooooooooooooooogQg™g
Ooooooo0oooooooooooggg
OoooooooooooooooogogQgdg
OoooooooooooooooogQgg
OoooooooooooooooogoQgdg
OoooooooooooooooogQgg
OooooooooooooooooQgdg
OoooooooooooooooogQgdg
OO0 OoDooo0oU0ooDoDooooUoooooggdg
OoooooooooooooooogQg™g
OOo0oDoooUo0ooDoDoo4ogoooooggdg
OoooooooooooooooogQg™g
Oo0oDooooooooooooooggg

OoooooOoogao

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

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

(65)

JP 2020-520906

Oo0ooooogQgogoao

OooooocoooooooQgogoao
Ooooooo0ooooogogoao
OooooooooooooQgogoao
Oooooooooooogogoao
OO0 oDooo4doooooggogog

Ooooooooooodg

O 0Oooo

oo oooooogogogo-g
OO0 oooooggog
oo oooooogoogo-g
OO0 ooooogogog
Ooooooooogoogo-g
oo oooooogogog
OO0 oooooggog

O 0Ooooo
O O oOgogo
O 0Ooooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo

Ooooogogaog
OoooooOoogao
Oooooogogao
OoooooOooOgao
Oooooogogao
OO0 ooogogaog

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

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

O

O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo

OoooooQgogoao

O
O
O
O
O

O
(]
O
(]
O

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

2020.7.16

ooan

O

OO0 oDoogoggooood

OoooooQgogoao
OOo0ooogogogao
OoooooQogogoao

Oo0ooogogaog

O

O
O
O

O
O
O

Ooooooogogao

O

Ooooogogog

O

OoooooQgoogao

10

20

30

40

50



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

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

Iy Ry ey e ey ) [ A
I e e e ey e s s [ A B

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

O 0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0ooo

O o0Ooo0ooao
O oOoooo
O o0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooooaog
O oOoooo
O Ooooao
O oOoooao
O Ooooao
O oOoo0ooo
O oOoooo
O o0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooog
O oOoooo
O Ooooo
O o0Ooo0ooo

(66)

Ooooooooogooao
Ooooooogogogoooao
OoooooooogoOooao
Oo0ooooogogoQogooao
OO0 oooogogooao
Ooooooogogogooo
OO0 oooogogooao
Oooooooogoogoooo
Oooooogogooao
Ooooooooogoooo
Oooooogogoooao
Ooooooooogooao
Ooooooogogogooao

O O0Oo0ooOoo
O Ooooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O OoOooog
O Ooooo
O OoOooo
O Ooo0ooo

Ooooooooooooooogoooao

OO0 oooooo0ooooogoQgogoooo

Ooooooooooooooogogoooaoo

O Ooooo

OO0 oooooo0oooooQgogoooo

Ooo0oo0ogao

OooooooDOoooDoooogogoogo

OO0 oooooQooooodg
OO0 ooooogog4Qgoooodg
OO0 oooooogooooodg
OO0 ooooogo4Qgoooodg
OO0 oooooooooodg
OO0 ooooogog4Qgoooodg
Ooooooooooood
OO0 oooooQgoooodg
Oo0oooooooooood
OO0 oooooQooooodg
OO0 oo ooogog4gooood

O 0Ooooo
O Oogoao
O 0Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooo0ooo

O 0Ooooo

O 0o oo

O Oogoao

I [ o [

O 0Ooooo

O 0o oo

O Ooogoo

I [ o [

JP 2020-520906

O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
I Y Y o Y

I I By
O 0Ooooo
O 0OoO0ooo
O 0Ooooo
O 0OoOooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao

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

O 0Ooooo

O 0o oo

OoOoo0ooood
O 0Oo0oooogod
OoOoo0ooood
O Oooo
O 0Oooo

2020.7.16

O O0Oogoao

O O oo

O Ooooo

O 0o oo

O Ooogoo

O O O oo

O

O
O

O 0Ooo0ooo

O 0o oo

10

20

30

40

50



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

OO0 oDooogo4gogooDoogooooogodg
Oo0ooooooooooooooooogodg
OO0 oooooUo0oooDoogooooogodg
Oooooooooooooooooogodg
Oo0oooooooooogooooogdg
Ooooooooooooooooood
Oo0ooooooo0ooooogoooooogdg
Oooooooooooooooooood
Oo0oooooooooooogoooooogodg
OO0 Do oogogUooooDoogooooogod
Oo0oooooooooooooooogodg
e s e e A s
Oo0oooooooooooooooogodg
OO0 oooogoUo0oooDoogogooooogdg
Oo0oooooooooooooooogodg
Oo0oooooooooogogooooogodg
Oooooooooooooooooogodg
Oo0ooooooo0ooDooogogooooogdg
Ooooooooooooooooood
Oo0ooooooooooo0oooooogodg
Oooooooooooooooooood
Oo0ooooooo0oDoooo0oooooogodg

O o0ood

OO0 oDooo40oooooo oo oDoDoooUoooDoDooggooao
Oo0oooooo0 oo ooo o0 oo ooo o0 ooDoDooogoogooo
OO0 ooOooo4o0ooDoooo oo oDooogUooooDoDoogogooao
Ooo0oooooo0 oo ooo oD oo ooo o0 ooDoooogogogooao
OOo0oooooo0ooooo oo oDooo oo oDooogogooao
Ooo0ooooo o0 oo ooo o0 oo ooo o0 oo oooogoogooo
Oo0ooooo4o0ooooo o oo oooooooDooogogooao

OooooooogooOoooao
OoooooogooQooooo
OO0 OooDooogog4goooao
OoooooogogQooooo
OO0 ooDooog4Qgoooao
OooooooooQooooao
OO0 oooooggoooao
Oooooooogogoooao
OoDooooogQgoooao
Oooooooogogoooao
Ooooooogoggoooao
OooooooooOoooao
OoooooogoQgoooao
OooooooogooOoooao

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

OoooooooooooogoogoooOoao
Oooooooooooogoooao
OO0 0DoDooggooooogogooao
Oooooooooooogoooao
OO0 oDoDoogogooooogogooao
Ooooooooooooogogogoooao
OO0 oDoDooogooooogogooao
Ooooooooooooogooooao
OOooooooooooogogooao
Ooooooooooooogooooao
Oooooooooooogogooao
OOoooocoooooooogoogoooOoao
Oooooooooooogoooao
Oo0oooooooooooogoogooOooOoao
Oooooooooooogogoooao
OO0 o0DoDoogogUooooogogooao
Oooooooooooogogoooao
OO0 oDoDooogooooogogooao
Ooooooooooooogogoooao
OOo0ooDooogooooogogooao
Ooooooooooooogogoooao
Oo0oooooooooogogoao
Ooooocooooooogogao

(67)

OOoo0oooao
O 0Oo0Oooo
OOoo0oooao
O Oo0oooao
OOoo0oooao
O Oooooao
O0Ooo0oo0ooao
O Oooooo
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
OOoo0oooao
O 0Oo0Oo0ooo
OOoo0oooao
O OoOoooo
OOoo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao

Ooooooooooooogoao

Oooooogogoao
OOo0oooodogoao
Ooooooogogooao
OOooooodgogoao
Ooooooogogogooao
Oooooogogoao
Ooo0oooogogooao
Oooooogogooao
OOoo0oooogoogooao
Oooooogogoao
OO0 o0o0ooodgogoao
Oooooogogogoao
OO0 oooodgogoao

O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo

O
O
O
O

O
O
O
O

O
O
O
O

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

O

JP 2020-520906

O

[ Ry |
[ o R |
O 0O O

O
O
O

O

OoooooooooogogaoQg
OoOooooooogogoao
OooooooogogQgoao
OO0 ooooggogo
OooooooogoQgoao
OO0 oooooggogao
OooooooogoQgoo

O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
OJ
O
OJ
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O

goooao

O

[

2020.7.16

ooan

O

O

O Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooo0ooao

O

O
O

O
O

O

10

20

30

40

50



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

Oooooooooooooogoooao

OO0 ooooogogooQg
Ooooooooogoogoo
oo ooooogogoog
OO0 ooooogogog
oo ooooogogoQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogogooQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogoogoo
OO0 ooooogogog
Ooooooooogoogo
OO0 ooooogogoQg
Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogoog
OoooooooogooOgoo
oo ooooogogoQg
OO0 ooooogogog
oo ooooogogoog

O 0o oo

OoOoooooooooooo o0 oDoooooooDoooooooooQgogoao

OoooooooDoooo0oooDoooooooogg

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

O
O
O
OJ
O
O
O
O

Oo0Oo0oodg

OoooooooooooooooooooooOgodg

O0Oo0o0ood

Oooooooooooo0oooDoooooooogg

Oo0Oo0ood

Oooooooobgoo oD goo oo ooooogogood

OOooo0ogao

OoooooooDoooo0oooDoooooooogdg

OoOoo0ood

OO0 o0oooo4doooDoooggooooogdg

O O o

OO0Oo0ood

Ooooooo0ooooogoooao
Oo0oDooo4ogooooggoooao
Ooooooo0oooooogogoooao
Oooooo4oooooogoggoooao
Ooooooooooooogogoooao.o

OoooooQgoooao
Oo0ooooogoooaoo
OoooooQgoooao
Oo0oo0ooo0gooOoooao
Oo0ooooQgoooao
OO0 oooodgoooao

OoOoo0oooQo
OOoo0oooog
OoOoo0oooao
OoOoo0oooaog
O0Ooo0oooao
OoOoo0oooog
I B
OoOoo0oooaog
I B
OoOoo0oooaoo
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooo
O0Ooo0oooog

O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo

OoOoo0oood
OoOoo0ooodg
OoOoo0oood
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oood
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oo0ood
OoOoo0ooogdg
O0Ooo0oood
OoOoo0ooodg
OOoo0ooodg
OoOoo0oood
OOoo0ooodg
OoOoo0oood
OoOoo0ooodg
Oo0Ooo0oood
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oood
OoOoo0ooodg
I B
OoOoo0ooodg
OO0Oo0ooodg
OoOoo0oood
OOoo0ooodg
OoOoo0oood
OoOoo0ooodg
OoOoo0oood

Oo0Oo0ood

OOoo0oood

A B

OoOoo0ood

I I

O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooao
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O OoOgoao
O 0Ooooo
O Ooogoo
O Ooooo
O Ooogooo
O Ooo0ooo
O Ooooao
O Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O O0OoOgoao
O Ooooo
O Oogoao
O Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooo0ooo

Oo0Oo0ooodg

(68)

O0Oo0ood

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

Oo0Oo0oood

O0Oo0o0ood

Oo0Oo0ood

OOoo0oo0oogao

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

Oo0Ooo0ood

O0Ooo0ood

O 0OoOooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooao
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O 0Ooooo
OO o0ooo
O 0Ooo0ooo
OO oOooog
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao

Oo0Oo0ood

O

O Oooo

O

O

O Oooo

JP 2020-520906

O
O
O
O
O
O
O

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

Oo0Oo0ood
Oo0Oo0oood
O0Oo0ood
Oo0Oo0oodg
O0Oo0o0ood
Oo0Oo0ood
OO0Oo0oood

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

O
O
O
O
O

O
OJ
O
O
O

OoOoo0ood

O 0Oooo

2020.7.16

O
O
O
O

OO0Oo0oood

O 0O oo

O
O
O

Oo0Ooo0ood

O 0Oooo

OOoo0oood

O Oooo

A

O 0Oooo

10

20

30

40

50



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

Oo0oooooUoooDoooo oo oDoDoo4ooooDooogoooao
Oo0ooooooooooo o oDoooo0oooDoooogooooao
Oo0oooooUoooDooo0 oo oDoooo0oooDooogoooao
Oo0ooooooooooooo0ooDoooooooooogogoooao
Oo0oooooo oo ooo0o o0 oDoDooo0oooDooogoooao

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

Oo0oooooooooDooogogoooooogogdg

Oo0oooooooooooooooooodg

Oo0oooooooooDooooooooogodg
Oo0ooooooooooooooooogod
Oo0oooooooooooogooooogdg

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

Ooooooooooooogoo

Oo0oDoogo04ddooDooUggUUooDooggogao
Ooooooo0oooooo0oooooggoo
OOo0oDooog4dooDooUgog4UogooDooggogo

OoooooooooogoQgoao

Ooooooooooogogogoao

Oo0oDoo4oooooggogao

OoooooooooogoQgoao

O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O OoO0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O O0Oo0Ooooao
O Ooo0oooo
O Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao

OooDoooooooogQgoao

Oooooogoooooggogao

OoooooooooogoQgoao

OoooooooooogooQgoao

Oooooooooooggoao

Oooooooooooggoao

Oooooooooooogooao

OoooooooooooQgooao

OoooooooooogogQgoao

OoooooooooogogQgoao

(69)

OooooooooooQgoao

OoooooooooooQgoao

OoooooooooogogoQgoo

OoooooooooogogQgoo

OoooooooooooOgooao

OooooooooooOooOoao

OoooooooooogogoQgoao

OoooooooooogogoQgoao

Ooooooooooooogoo

Ooooooooooooogoo

OoooooooooogooQgoao

OoooooooooogogQgoao

OoDoDoogoooooggogao

Ooo0oooQgoooo
Oo0ooogogogooao
Ooo0oooOoooao
Ooooogogooao
Ooo0ooooOooOooao
Ooooogogooao
Oooo0ooOooOooao
Ooo0oooogooao
OO0 ooogoQgogoao

OoOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoo0ooo

OoDoDoogogoooooggogao

O 0Oooo

OoooooooooogooQgoao

O oOooo

OoooooooooogQgoao

JP 2020-520906

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

Ooooooooooooogooao
OoooooooooogQgoao
OoooooooooooQgoao
OoooooooooogQgoao
OoooooooooooOgoao
OoooooooooogogQgoao
OO0 ooo4ooooogQgogao

O o0Oooo

O
OJ
O
O
O

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

OoooooooooogogQgoao

OoOoo0oooogd
OooOoo0ooooQod
OoOoo0oooogd
Oooo0ooood

2020.7.16

O 0Oooo

O Oo0oooaog

O 0Oooo

OOoo0oooao

O 0Oooo

O Ooo0ooogoao

O o0Oooo

O0Ooo0oooao

10

20

30

40

50



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

OO0 ooooo o0 oo ooo o0 oo oogoQgoo
OO0 o0DOoOooo4Qo0ooDoogog Qoo oooggoao
Ooo0ooooo o0 oo oo o o0 oo ooogoQgoo
OO0 oDOoooo4Qo0 oo ooo oo oooogQgoo
Ooo0oooooo0 oo ooo o ooooogoQgoo
OO0 oDoooo4o0 oo ooo o0 ooDoogoQgoo
Ooo0ooooooo0ooooooooooogogoo
OO0 oDoOoooo4o0 oo oo o0 oo oogoQgoo
e ) e e e e A sy Y O

O 0Ooooo

Oo0oooooooooooooDooDooooooooao
OOo0ooDooo4oooooooooooDoooogooooaog
Oo0oooooooooooooDooDooooooooao
OOo0ooooooooooo oo ooDoooogooooaog
Oo0oooooooooooooooooooooooao
Oo0oooooooooooo o ooDoooogooooaog

Oooo0oooogoo
OoooooogoQgoo
OO0 oooogoQgogao
OooooooQgoo
Oooooogogogogao
OooooooQgoo
Ooooooggogao
Oooo0oooogoao
OOoooooggoao
Oooo0oooQgoao
Oooooogoggoao
Oooo0ooogoao
Ooooooogogoo
OoOoo0oooogoo
OoooooogoQgoo
O0ooooogogogao
OooooooQgoo
OOooooogogogao
Oooo0oooQgoo
Ooooooggoao
Oooo0oooQgoo
Oooooogogoao
Oooo0ooogoo
Ooooooogoggoo
Oooo0oooogoo

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

Oo0oooooooooooogooQgdg
Oo0oooooooooooogoQgg
OO0 o0DoDoogog4gogogogoooogogdg
Ooo0ooooooooooogoQgg
OO0 oDoDooogogogooooogogdg
Ooo0oooooooooooogoQgg
OO0 ooooogogogooooggdg
OooooooooooooogoQgg
Oo0oooooogogooooogogg
OooooooooooooogooQgdg
Oo0oooooooooooogogg
Oo0oooooooooooogooQgodg
Oo0oooooooooooogogg
Ooo0ooooooooooooQgdg
Ooo0oooooooooooogoQgdg
OO0 o0ooDoogog4gogooooogogdg

O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O Ooooo
O OoOgoo
O OooOooo
O OoOooo
O Ooooo

OooooooooooogoQgoao

OO0 oDoDoogog4ogoooogogogao

O O0Oogoao

Ooo0ooooooooooogogoo

O 0Ooooo

OOo0ooDoogog4ogoooogogoao

O Ooogoao

Ooooooooooooogogoao

O 0Ooo0ooo

OOo0ooDoooooooogogoao

O Ooogooo

Oooooooooooooogogogoao

O Ooo0ooo

Oo0ooooooooooogogoao

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

O Ooooo

(70)

O
O
O

OoOoo0oooogoogoao

O 0Ooo0ooo

OooooogoQgoao

O Ooooo

OOo0oo0oooogoogooao

O 0Ooo0ooo

Oooooogogoao

O Ooooao

Oooooogooogoo

Ooo0oo0ogao

Ooooooogogooao
Ooooogogoao
Ooooooogoogooao
Ooooogogoao

O0Ooo0oo0ooaoo
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0Oo0ooo
O0Ooo0oooao
O 0Oo0Oooaog
O0Ooo0oooao
OOoo0ooogoaog
O0Ooo0oooao

Oooooogogoo

O O0Ooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo
OO oo
O 0Oooo
O 0Ooog
O 0Oooo

O 0Ooooo

O O0Oogoao

O O0Oogoao

O 0Ooo0ooo

O 0Ooooo

O Ooogoao

O Ooogoo

JP 2020-520906

ooooDDbD0Oano

O
O
O
O
O
O
OJ

O 0o oo
O Oooo

O Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
I Y I o Y

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

O

O 0Oooo

O 0Ooo0ooo

O 0Ooooo

2020.7.16

oooao

OJ
O
O
O

O OooOooo
O Ooo0ooo

O 0Ooo
O oOooo
O oOooo
O o0Oooo

OO oo
O 0Oooo

O O0Oogoo
O 0Ooooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo

O Oooo
O 0Oooo

O O0Oogoo
O Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooo0ooo

10

20

30

40

50



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

Iy Ry e ey [ I
e e e e e ey e s s [ A
Ooo0ooooooo0 oo oo oo oo oD oo o0 oD oD oo oo oDoDoooogooooofdg
I e e ey e e ey [ s s [ A
Ooo0ooooooo0 oo oo oo oo oo o0 oD oD oo o oo oDoooogooooofdg
I e A e e s s s e I B
e e e e e e ey e e s s [ A
Iy e e e e s [ A
e e s e e e e e e ey e e s s [ A
I e e ey e sy sy s [ I
e e e e e e ey s s s [ A
Iy ey ) ey e ey e sy s [ A B
e s e e e e ) ey s s [ A A
Iy Ry ey e ey ) [ A
I e e e ey e s s [ A B
OoOoooooooo0 oo ooo o0 oo oo o0 oD oD oo oo oDoDoooogooooog
I e e e e e s s [ A
OooooooooDooooo o oo oooo0o oD ooooo0ooDoDoooogooooofdg
Iy ey e s [ I B
e s e e e e ey e s s A A
Iy e s s [ I B
I e s e e e e e ey e e s s

OOoooood
OO0O0o0ooood
OOoo0ooood
OOoo0ooood
OOoooood
OOoo0ooood
OOoo0ooood
OOo0o0oooodg
O 0O0o0ooood
OOo0oooodg
O O0ooood
OOooooodg

O 0Ooo0ooo

O o0Ooo0ooao
O oOoooo
O o0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Oooogoo
O oOoooo
O 0Ooooo
O o0oooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O o0Ooo0ooao
O oOoooo
O o0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooooaog
O oOoooo
O Ooooao
O oOoooao
O Ooooao
O oOoo0ooo
O oOoooo
O o0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooog
O oOoooo
O Ooooo
O o0Ooo0ooo

O Ooogooo

O 0Ooo0ooo

O Ooooo

O 0Ooo0ooo

O 0Ooooo

Ooo0oogao

O 0Ooooo

O O0Oogoao

O 0Ooooo

O Ooogoo

O 0Ooo0ooo

O Ooogoo

O Ooo0ooo

O Ooogooo

(71)

O 0Ooo0ooo

O Ooooo

O 0Ooo0ooo

O Ooooo

Ooo0oo0ogao

O 0Ooooo

O Oogoao

O 0Ooooo

OoooooooooooooDoooo0ooDoooogoooodg
e s e e e e R s |
OoooooooooooooDoooo0oooooooooodg
Oo0ooooooooooo0o oo oooUoDooDooo4gooood
OoooooooooooooDoooo0Doooooogogoooodg
Oo0ooooooooDooo0 oo oooo0DooDooo4goooodg
Oooooooooooooooooooooooogogooood
Oo0oooooooooooo0o oo oooo0DooDooo4gogoooodg

OO0 oDooogodgoooao
OoooooQgoooao
OO0 oooogoQgoooao
Oo0ooooOoQgoooaoo

O oOooo
O o0Oooo

O Ooogoo

JP 2020-520906

O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
I Y Y o Y

OoOooDoooogoooooogoodg

O Ooo0oooao
O O0Oo0ooogoaog
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao

O 0Ooooo

oo ooooogogoog
OO0 ooooogogog
oo oooooogogooQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogogooQo

2020.7.16

O O0Oogoao

O Ooooo

O Ooogoo

O Ooo0oooo
O0Ooo0oo0ooao

O0Oo0ooodg
Oo0oo0oood

O 0Ooo0ooo

10

20

30

40

50



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

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

O

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

Oo0oooooooooooogoooao
OO0 oooooo0ooooogoggogoooao
Oooooooooooooogogoooao
Oo0oooooo0ooooogogogogoooo
Ooooooooooooooogoooaoo
Oo0oooooo0ooooogoooooo
OO0 Do oogog4gogooDooggoooao
Oo0ooooooooooogoogoooo
OO0 Do oogog4Qo0ooDooggoooao
Oo0oooooo0oooooogogooooo
OO0 Do ooo4Qo0ooDooggogoooo
Ooooooo o oooooogoooooo
OO0 ooooo4o0oooogoggogoooo
Oooooooooooooogogoooao
OO0 oooooo0ooooogoggogoooo
Ooooooooooooooogogoooaoo
Oo0oooooo0ooooogogogoooao
Oo0ooooooooooooogogoooaoo
Oo0ooDoooo0ooooogoogogoooo
OO0 Do oogog4ggooDooggoooao
Oo0ooDoooo0oooooogogoooo
OO0 Do ooogo4o0oooDooggoooao
Oo0oooooo0oooooogogooooo
OO0 oDoooo4o0oooooggoooo
Oooooooooooooooooo
OO0 ooooo4o0ooooogoggogoooo
Oooooooooooooogogoooao

oo ooooogooao
Ooooooooogoogooao
oo ooooogooao
OO0 ooooogogoao

OOo0oooodg
O O0ooood

Oooooooo0ooooooooDoooo0oooDooooooooogodg
Oo0oooooooooo4o0oooDoooooooDooooooooogdg

Ooooooo0oooooooooooooooood
OOoooooooooooooooooooooogodg
Oooooooooooooooooooooood
OoooooooooooooDooooooooogodg
e A s e e e e R e
Ooooooo0ooooooo0ooDooooooooogodg
OO0 o0ooDooU0oooDooooUoooDoDooggUogoooogodg
Ooooooo0ooooooooooooooooogodg
OO0 o0ooDoo40ooooooUooooDoogogoooogodg
Ooooooooooooooooooooooodg
OO0 ooooo0ooooooooooogogooooogodg
Ooooooooooooooooooooooodg
OOoDoooooooooouooDoooogooooogodg
Ooooooooooooooooooooooodg
OOoooooooooooooooooooooogodg
Oo0ooooooooooooooooooooood
OOoooooo0ooooooooDooooooooogodg
OO0 o0oDooU0ooDooooUoUoDoDooUggUogoooodg
Ooooooo0oooooooDooooooooodg
OO0o0ooDooUooooooUoooDoDooggogoooogod
Ooooooo0ooooooooooooooooodg
OO0 o0ooDooooooooUooooDoogogooooogodg

Ooooooooooooogog™g
Ooooooooooooggg
Ooooooooooooogogdg
Oooooooooooogogg

O 0Oo0oo0ooao
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oooo
O0Ooo0oooaoo
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooaoo

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

(72)

JP 2020-520906

Ooo0oooOoogao
OoooogoQgogao
OoooooOoogoao
OoooooQgogao
O 0Ooo0ooOoo0oao
O Ooo0oooao
O 0OoO0ooogoao

O
O
O

OoOoo0oooodgdg
OooooogQgdg
OO0 ooooggdg

O0Ooo0oooao
O0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0Oo0ooo
O0Ooo0oooao
O 0Oo0oooaog
O0Ooo0oooao
O Ooooogoaog
O0Ooo0oooaoo

O Ooo0oooao

O
O
O
O
(]

OoooooogQgdg

O
O
O
O
O

O
OJ
O
O
O

O
O

2020.7.16

O O0Oo0ooogoaog

Ooooooggdg

O Ooo0oooao

OoooooogoQgdg

O
O
O

O OooOoooao

OoOoooooggdg

O 0Ooo0oooao

Oooo0ooogoQgQg

10

20

30

40

50



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

OOo0ooooo4Uo0ooDoogogUooDooogogooao
Oooooooo0ooDooo o ooooogoogooao
Oo0oooooUo0ooDooooooooogogooao
Ooooooooooooooooooogoogooao
Oo0ooDoooUo0oooDooo o oooogogooao
OooooooooooooooooooogoogooOoao
Oo0ooooooo0ooDoooooDoooogogogooao
OO0 ooogog4ddooDooggUUoDoDoogogooao
Oo0ooooooo0ooDoooooDoooogogogogooao
OO0 ooogog4UQgooDooggUoUoDoDoogogooao

OO0 Ooooo4o0 oo ooo oo oDoDoogoooooogogdg

OO0 oooooo0 oo ooo o0 oo oooooooo.o

e s s e e e e

Ooo0oooooo0ooooo o0 oo oooooooo

[ s e e e ey I B

Ooo0ooooooooooooooooooooooo-o

e s e e ) e e B

OO0 oo ooo4gQgoooodg
OO0 oooooQooooodg
OO0 oo ooo4Qgoooodg
OO0 oooooQgooooodg
OO0 ooooo4Qgoooodg
OO0 oooooOooooodg
OO0 oooooQgoooodg
OO0 oooooooooodg
OO0 oooooQgoooodg
Oo0ooooooooood
OO0 oooooQgoooodg
Oo0oooooooooood
OO0 oooooQooooodg
OO0 o0ooooo4Qgooood
OO0 oooooQgooooodg
OO0 oo ooo4Qgoooodg
OO0 oooooogooooodg
OO0 ooooogQgoooodg
OO0 ooooooOooooodg
OO0 oooooQgoooodg
Oo0oooooooooodg
OO0 oooooQgoooodg

O Ooo0oo0oo0ooao
O Ooo0ooooo
O 0o oooog
O Oooooooo
O O0Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O O0Ooo0ooooaog

O Oooo

OoOo0ooooogoo

Oo0oooogodQgooao

OO0 o0ooogdogoao

Oo0oooogoQgooaoo

Oo0ooooooo0ooDooooooooogodg

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

Oo0o0ooogdogooao

Oo0ooDoooooooDoogogoooooogod

Ooo0oooodQgooao

Oo0oooooo o0 ooDooooooooogodg

Oo0oooogdgooao

Oo0ooooo4ooooDooogoooooogodg

Ooo0o0ooodQgooao

Oo0oooooooooooooooooodg

Oo0oooogodQgooao

Oo0oooooo0oooDooogoooooogdg

(73)

O
O
O

Ooo0oo0ooodgooao

Ooo0oooooooooooooooooodg

Oo0oooogodQgooao

Oo0ooooo4ooooDooooooooogodg

OooO0oo0ooodooao

Oo0ooooooooooooooooood

Oo0oooogodQgooao

Oo0oooooo0oooDooooooooogodg

Ooo0oooooogoo

OoOoooDoooooooooooooogoogogodg

O

Oo0oooogodQgooao

OO0 oooooo0ooDooooooooogodg

Oo0o0ooogdogoao

OO0 ooDooog4ooooDooogoggogooooogod

Oo0oooogoQgooaoo

Oo0oooooooooooQgoo
OO0 oDoooogogooooogoggogog
OoooooooooooooQgoo
Oo0oDoooogoooooogoggogoog

Ooooooooogooooao

O
O

O
O

Oo0oooogdgooao

JP 2020-520906

ooooDDbD0Oano

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

Oo0ooooQgooao

OoOoo0oood
Oo0Oo0ood
Oo0Oo0ood
O0Oo0ood
OoOoo0oood
OO0Oo0oood

I I By
O 0Ooooo
O 0OoO0ooo
O 0Ooooo
O 0OoOooo
O 0Ooo0ooo

[y |
I Ry |
I I |
|
o R |

OO0 oooooQgoooo
OoooooooogooOoooao
oo oooooQgoooo
OO0 OooooogogQgogoooao

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

O O

OoOoo0ood

[y |

oo oooooQgoooo

[ |

2020.7.16

oooao

O O
O O
O O
O O

OO0Oo0ood
OoO0oo0ood
O0Ooo0ood
Oo0Oo0ood

O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao

O O

o |
B |
o R |
Iy |

oo oooooQgoooo
O Ooo0oooo
O0Ooo0oo0ooao

O Ooogoao

OO0 ooooogogogoooo
O 0Ooo0ooo

O d
O O
O d
O O

10

20

30

40

50



OoooooooooooooDooogogogooao

(74) JP 2020-520906 A 2020.7.16

goooooooobgobgobg0obotb0oo b0 b0 b0 bObUo bbb UobUobuob o
godooboooooooooooooooboboo oo boboooboDboooboooodd
goooboboooboooooooooobboo b boooUobDbooobobooodd
googoobobooooboobooooobobooobbuooobbuoo oL bUooobbooo
goooooobgobgobobgobobobo0obobobo bbb UobUobUoboo
ogooad
goooobooboootbooooo bbb buoo b booUobbooobbood
gooooooboobgobobg0obotbo b0 bbb bObo b bDUOobUobUobUoboo
godoobooooofbooooo o000 bboo b oboo o boDboooboooodd
gooobooboooooboooobooooobbooobboboooboboooboooodd
goooooooobgobgobg0obotb0oo b0 b0 b0 bObUo bbb UobUobuob o
goo0ooooboobobobuobobobobobobobono
goooboooooooooooooo o bboo b oboooboDboooboooodd
gooooboboooobooboooobbooobbuooobbooUobbooobbooo
goooooooooooooooag
goooboooootboooooo oo bbb bobooUoboDbuoooboobooodd
goooobooboootboobooooobbooo bbb booobbooobboodd
goooooooobgobobg0obob0o b0 b0 b0 bUo b bObUobUobobobao
godoobooooofbooooo o000 bboo b oboo o boDboooboooodd
goooboboooboooooooooobboo b boooUobDbooobobooodd
goooooooobgofbobgobg0obob0go b0 b0 b0 bObobObUobDUobUobobobao
good0oooooobuobobobobooboao
oooogooao oooogano
c57 fhit-/-

501 3 57 "N ocsr

;:»40 ™ FHIT - w02 M FHIT -/

gso ;

¥

O Hx Rec e Hx Rec

=1A ®1B _ ‘

%] O C57 W FHIT £ 1007 c57 o FIG. 1F

E, < 801 W FHIT-/- i

3 o 6o . ogoooao

‘\?4 ##gm Nx Hx ReOx

52 20

1~

Nx Hx Rec Nx Hx Rec

H1C 1D o

FHIT -/-

FIG. 1G




(75)

ooooDoboo0ood

Nx Hx 25§
_C57 _fhit-/-  _C57_ _ fhit-/- C57 _fhit/-
123123123 12345 123 1234
FHIT  wesmon F—— ——

EBIMIPIRZ oo s s s s s i o 35 it 568 ¢ e e s s g i w130 kDa

T <> T . R s s e S e

BFOF
1H
= Sa0
1.5 8“7 O os7
® | rresy
) FHIT - S 15] B FHIT--
aro g
ﬁ !; 1.0
208 Zos
T =
30.0 & 00 b
a0, o
e g Nx Hx Rec
11 X1J
Nx Hx ReOx
¥ FooQs7 B ¢ < F £s7
PRC O N NN DR R R S
BBRO [ § TP R

BYIF

SN T T R SRR S el e

1K

JP 2020-520906 A 2020.7.16

oooooobooao

3
50 cs7
S 401 M FHIT -
E # *e
E 30
é 20
z 10
0
Nx Hx Rec 0O Cc57 M FHIT -
#
2A #
g2
3
>
x0.1
10 0.0
R 3 C57 MR FHIT -+ Nx Hx ReOx
=3
3 2B
=)
<
+
=
<
Nx Hx Rec o
100

0O cs7 i .

X 2C

__ 80 W FHIT -
9
_l_; 60
#H 40
B
20
0
Nx Hx Rec
& 2D
Ooo0o0oO0oo0ooOoaoao
1 w5 C57/BIERIR 04y I e
g 4 B To9re9yy B s
& 3 iy @ 0.3
§, ; +
%, — g 02
e &
1 0.1
o : : 0o
B B IUYREYUL : ’ *
C57 BMPR2 -/
Nx 10%E B %
3A 3B
107 L1 %k B Tovrayy 80
[ 1 E f‘{fﬁ‘x&#uy
E b .60
9
g6 g
3 540
22 ,:‘] 2
6 . . ¢
cs7 BMPR2 o/ cs7 BMPRZ -I-

% 3D

[ 3C



(76) JP 2020-520906 A 2020.7.16

Ooooooaaao Ooooooaoao
1 IVHFREIIU(E) v
— BEEV) o
9
:4 '“I'“ be
g X
= .o 5 4A
@ vV E
© el ages ®
" &‘x Su'Hx
X 3E ILYREYYU(E)
) »
2 \
w0
15 T e
S 1 ok
[’ 4 LIS
X 4B os{ vV E e
yye o
0.0 7 v
015 W wu B ; Nx Suhx
s EDT ST PN
2
£ 510
8
3
<
: 0.05
i = 4C
0.00 . .
Nx JuHx
% 3F T
- Y TUHREYL
%ﬂm
g
g
BMPR2 +/- 4 %
X4D *
Oo0oo0OO0o0Oo0oao Ooo0o0oa0o
100+
80
£ 604 2§ W Bl = vzseyyy
w T
g 404 a 3
- & < 43
204 -+ 0EM TL¥REVULME {‘5{5 5
| -we ER ToHREYYLRE - & 4
bk wa;'wra'» i %
M 4E 5 e [
% k]
Ntsi siFHIT
217N IVHYREDY
! . X 5

R 4F



an) JP 2020-520906 A 2020.7.16

siRNA HTSR 21— BEASSH E E
P - £ - &
BMPR2S 7 F LEEE BT 5 FE N ; :
ERTERH T DOSRNASA 51— o o GSE - :
0siF pression } GRETOS - 3
(22‘121’3&%) Omnibus (GEO) b N
= S ; H
H— H HI— s
—RAY ==V 42MPBMCT—4E vkl 3DORT—45tvk H N
EvhERDESICEHENE: (1384vIN) | (1534TN) . ¢ . s

1. 1d 121+ B D <60%; \ / S ~ RNt
2. MRERFREZT70% 20192 T L WRETHEog2RY —IL) MELTYE(og2R—1L)

(57T9EET) RSy —
! e DUSP7 GRIN2B
¢ N
ZRRH) =25 - - i
FHROBETFEHRTD - GRE4088 -
(96IEIRF) « - } FEN SN -l
ELELSN ! :
<2 LFk—FPAH PAHBIZFI T 2 Fv— s ?
BEFRET—2 > RURLYRFv— i +)— : $— E—
TR | EETA : :
— e 20T mEF N L FE .
o TREE Va g AN ST

N\ WAL THE(og2 A r — L) WL HE(log2R r— L)

/' 4DDESRNAE \
/ BEETH /N
EvklEROL 9o,
THEND !

ITGAB LCK

/
/
{\ 2L EQBSRNACHLT ST

e o e N/ / BT T
\ (THEET) aN / - -
S A | ;
ARRET R ' Al St :
BMPROE 7477 15— Pt e ; |
ut{wmﬁ(mzz‘r—w)‘ umwmﬁ(l;;zx‘r;/i)
PPM1A PPP1R15B
& 6A : :
- - ;
Lol -
$3y— wm\ HY— SRE—
Y S5 4 ooz s &5
T E g2 Ry —IL) WRIETE (g2 R — 1)
6B
Ooo0o0ooao Ooo0oo0ooooao
2 PBMC
ooy
R a
kS RN o
h) 23 g g 2 BMPR2
\ o
N E - —
a1
g Fkekdk
N i@ PAH
E7A 3 FHIT
a
254
O
=E
F 1
e
3 Y
g LCK ;‘T.F.ﬁ PAH
2 =
g% 7B
¥
] 51 -
Q %
'®) pogid PAH
o 1.
X 7C &
@
< « 1.0
83
YA
EEosl,
=
® PAH (r= 0.5410)
0.0+ T T v
1] 2 4 6
v FHIT/IGAPDH
X7D

mRNA
2y £-0ONEd



ggooano

FHIT

20f%

gooooogao

] 8A

8B

X 8C

X 8D

PAEC

BMPR2
4885

BMPR2/GAPDH
mRNA

Ntsi siBMPR2siFHIT sil.CK

Idt
48F¥R

1dHGAPDH
mRNA

Ntsi siBMPR2siFRIT siL.CK

1.59
FHIT

1.0+

mRNA

0.5

FHIT/GAPDH

0.0

Ntsi siBMPR2sIFHIT sil.CK

-
(54
3

LCK
48850

LCKIGAPDH
mRNA
5

Ntsi siBMPR2siFHIT silCK

(78)

gogoobooodad

JP 2020-520906 A 2020.7.16

fig=853 . UPZAE:4
2.0y BMPR2
I
§<ms
L2101
A7F  EE -
= 0. AN
= \
207 FHIT
X
Eq
Lz
X7G 2%
£
3
& EMPR2
T« ¥
2%
M7H &
=
0
K
- FHIT }
£ <
X7 &%
ek
x
Mo
PIAPIECY P2 G2 PR OI%C3PPe 4 05 05
33 Rik2 T T
OO000000an0
1 .
g miR-17-5
Se B 4smmM
<
o 8
e
cE
©
E 2
Nisi  siFHIT  siLCK
8E
3 .
miR-100
o
S 2f AOWE )
xR
g,
EE |
£
0 r
Ntsi siFHIT siLCK
8F



(79) JP 2020-520906 A 2020.7.16

oooooooad Oooooooao
FHIT . BMPR2 miR-17-5
24B#Fl§ ThAR T 24 fH © D pagiic)
z 5 4 g 1 ea tsMozvrsYy
&< S2 3 Z B | o susE A9
o o R 4-
Q o N X B E
EE & E 2 S b=
T g 1- 2% 2
. o g
WK To¥ReYYY (L7 S Y 8 LUV o [ l'%
=8G =8H Ntsi siFHIT
X 8K
1d1 ,
51 24ms8 PR FHE . 6 miR-27a
I 12 -
x 4 z R o2 T HREO0S o L] xim
3 3 - 8« g 1SIMOTHFRETY
OE 3% 2B o nnsn s
- = e
= z g5
04 0 . - ' 2
K TU¥RAYYY Ntsi siFHIT “E
c FTA
8l 8J Ntsi SIFHIT
X 8L
0ooooo OooOoOoOoOoO
80 [] ®E ToHREYYY
PAH+I H R4S
FHITY? >  LCKY
™ g = 9A
iR- miR17-5
mir-27a ™ h mif 1004
Ntsi
BMPR2 41
14
¥ SIFHIT SIFHIT+ T4 RE9)Y
R “ T e
PAHIZ$(15 g
mMEEEZTOHRE
X 8M




(80) JP 2020-520906 A 2020.7.16

ooooDoboo0ood oooooobooao

Dl sm B T ¥Reouy

S# "
g% 200 O wm ToFREGYY
|
o {8 . 3 *%
R R g 15
RH ﬁKZ‘E
®9C X & 107
N
I -
0 il i
Ntsi siBMPR2 siFHIT
B 9E
PAEC
30 -30
B3
* on.  ony BB
120 1\ 20 £
210 S 10 3
~ 3
P A AT ~
SiBMPR2+I > H X4y  sIFHIT+IVHREIYL c . ﬂnﬂa

e ————
04 1 10 100 1000
EoF TYYREIULM]

Ooo0oo0O000Ooao Oooo0o0O00ogao
PAEC SMC
0.3- 0.8+ NTsi = NTsH+ILHREYY
- - o SiIFHIT < SiIFHIT+I Y RETY Y
E E 06
0.2+ LR
§§ ég 0.4
: <
gﬁ.‘f— § 0.24
Q. Ot T 0.0 i.$ - - "
102 10° 10% 105 105 107 100 104 107 10° 107
Mt ] CIRE
oG
031 . oM 081 o NTsi o NTSHILHRAHUY
= = <+ SiBMPR2 <+sBMPR2+IUH R391)
E |~ 05 E 0.6 )
% 8 0.2 5uM % s
3‘: o E‘z 0.4+
2] 8 0.2
0. Db rrrvp ey e 0.0 ,Q\ or - oy
102 10° 104 10° 10® 107 103 104 105 10° 107

ElE
9H 9J ok



(81) JP 2020-520906 A 2020.7.16

Ooo0oo00ooao OoO0o00oao0ano
501 3 ¢57
@w‘Fﬁﬂ‘-f-
£
ﬁw
N FIG. 10C
%ﬂl
0 y y .
Nx Hx Rec
FIG. 10A
goooooao
0.3 .
[ C57 =
N EHIT
@ p,2:
5
S
X911
0.0 ; ' »
Nx Hx Rec
FIG. 10B
goooo0Oo00ooOooaooao oo0oo0O0O0oooooao

81 [] C57 W FHIT -

Eg - C57
g 104w FHIT-~
éA
+ 2 La
z a8 5
0 1y 8
Nx Hx
10D 0
fEEshizo it
10G
57 fhit-/-
10F

Rec

X 10H



(82) JP 2020-520906 A 2020.7.16

Ooo0o0ooOoao Oo0oO0oooooooan
Nx Hx B 150, BAK(Y) v
C57 _thit-/- C57 _ fhitr~ C57  _thit/- 5 TuyzssyLE &8 F
123123123 12345 123 1234 2100_ ;I:_ g
(2713 JE— 5 I 17 kDa g T
BMPR2 o v e s e s e s s s s e s " o o s 130 g = . .
proFy T - G 45 kDa (g 504 v E
14 L @
3 M SuH
. X Urx
ﬁz.o £3 cs7
N 4,5 E FHIT-- H
N 1A
£1.0 2.5, -
14 BAR(V) .
2 0.5 204 T HReYULE) v
P w
< 0.0 + E
& Nx Hx Rec > 1.5 _L
e L]
g 1.04 e *#
E10l 05{ Vv E ~:l=‘
Mgyt Syed
0.0 v Y
Nx SuHx
X11B
goooo0Oo00ooOooaooao Ooooonoaog
@ 2700 #e Bk TUHFREDYY
£ 0.084 B To¥REVU 3 . s s
S 0.064
3
< 0.04; Nx
E11C E 6.024
0.00 T T
NX SuHX
80- D §§{$ Rk
__ 60- B —vzavyy
S
11D gg 40 SuHx
20 oy
0 P 3% AN
Nx SuHx .. .
11F
1007 1 s
go4 Bl —-vrevuy
3 60- s
B1ME £ 40-
20- [l] i
0 Y
Nx

Sule



ooocooOooooao

(83) JP 2020-520906 A 2020.7.16

ooo0ObDODO0O00o0oo0and

—~ 25
B4k =R
E I HREHYY FHIZO’ 8B o za9yy
%ggo %ggg [ s £ 15,
T 1500 5 1500 e S T i
Q <1090 g 10004 BB —ovREoUL >
g 2 500 &3 S0 I 51 l—'nli
EE g SE 19 NE) i
- 8 o 8 Nx SuHx
ik 4 = [ Nx
2 o0 g‘ #E TLYREYYY
0 Suhx 0 E i
SuHx 7 /
S s &11J
SuHx
#ék  TIHRETIL
SuHxii& SUHXIVHFREYYY b
B TSI~ TUFREYY

E11H
O000ono O00DDoDoOoo0oo0oo0ooao
PKC
\ 207 DIt
h B T REY)
—_ o 1.5
24 5, [y
m [Jcs7 510
) FHIT /- H13A & os
".I\\‘E.O- g
= 0.0 Nx SuHx
=y
':0.5'
E Tk *** p.PKC
L \
<0.0- , , N 157 B TUYREYUY
& Nx Hx Rec {H:
N 1.0
12 s
E13B ﬁo.s
a
g
X g.0
Nx SuHx
p-PKCIPKC
ra ] g
] B 1ovyzayyy
X13C

RQ p-PKCIPKC
@ -

g

Nx SuHx



(84)
Ooo0o0ooOoao
Nx Hx i
14A
B ToYze00y B 1UFR80
P-PKC o ot o o st s 0 i
6779—_> s R SRR R R N W i
13D 14B
14C
Oo0o0o0OO0O00oo0ooao Ooo00a0
+ 5 L 2
g g 1
Q é 3 ) % 1 300000
BE2 — RE
G a.
s 4 s 0
a [74)
0 8.
Wi S S0 500 5000 Mo 5 50 500 5600
Ly333531 B [nM] GF109203X (nM] 2000004
=)
E15A 158 z
R
®
2000 2000 100000+
x T
& 1500 Z 1000
3 o g 500
& & 1000 3 g s
) - 10
T 50 2 :
o o
Wk 6 50 500 5000 #k 5 50 500 5000
Ly33353 115 BHENM] GF109203X [nM] 16
B15C E15D
100 100
£ so § « 80
«
32 o0 3z o0 “
SE 40 EE 40
¥ & -
b 2 i 20
o RS s N i o [ lemal
UM 5 50 500 5000 Bk S 50 500 8000

GF109203X [nM}

X15F

Ly33353 15 & 1R [NM]

X15E

JP 2020-520906 A 2020.7.16

oooooooooao

4
5,
3% 2
= £
o1
0
0.5 5 15
TOFREGYM]
4
T
§ 3
E
SE?2
% E
= 1
[11]
]
#Ek 0.5 5 15
IHREDYU[UM]
4-
* 3
2a
SE2
zE
2 14
0-
B 0.5 5 15
IHFREYY[UM]
HRI—E Glo 37
Eeriieerd

L3 ik
5 UM IUHFREY )Y
Bl 15 pM oAy

&

SpM Ly333531
ERIE



(85) JP 2020-520906 A 2020.7.16

oooooao oooooao

FIG. 17A FIG. 17B

goooo0Oo00ooOooaooao Ooooonoaog
i
501 1 o7
S a0 B FHIT -
z M
£
& 20
Z 10
0
Nx Hx Rec [1C57 WM FHIT -
0.3 #
X 18A #
002
3
>
% 0.1
10 0.0
o "%] C1 c57 M FHIT - Nx Hx  ReOx
E
) X18B
5
<
+
2
<
Nx Hx Rec ean 3
4 P o R o
W csr M oy FIG. 18F

X18C

80
60
40
20

| FHIT -

fAtEAE(%)

Nx Hx Rec
18D



(86) JP 2020-520906 A 2020.7.16

Oo0o0O0oo0O0ooOoOooao OO0O0O0oo0O0oo0o0ooaon
Haabe 20, MHEDY
2.0 z ’
* a L
E< 1.5 T T tgg o
<2 [ 10
GEZ 10 ¥ E
= E s 05 Ak
=0 miop ool N |
1 gA 0.0 v s pagii:] FPAH F)7
B FPAH  *vU7
T & k-4
2. s
E E 4, xE 2
Z s
0.5 SN
=19B 0.0 . ° B
#E FPAH FvU7 E19E i
e gy O
2.0 - T
£
r 1.5 L g
§< T $& 4 .
(\D% 1 E £ E
2
E oos| - 5 2
o 1V B19F " Xm  FPAH  %eu7
Y 0u ¥ Y b33
19C HE FPAH FvU7
goooo0Oo00ooOooaooao oo0oo0O0O0oooooao
15 FHIT
BMPR2 .
3 P=0.0054 P
a g 1.0
gz
z 2%
A 21 F 0.5
53 =
Sk 0.0
£ 4 BI20A ™ Ntsi  siFhit s T YR8y
o %
= .
1.5

FPAH  %vU7

E19G 1.0

0.5

BMPR2/GAPDH
mRNA

FHIT

s P=0.0026 0.0

&
N
=)
@

Nisi  siFhit sFAHIVHRETYY

PN
hy

1.5 D1

mRNA

1.0

FHITIGAPDH

-
1

Id1/GAPDH
mRNA

0.5

FPAH £4U7

BE20C %0 i

siFhit sifhittI H 49

X19H



ooocooOooooao

- A
<\ o

miR 17.5/RNU48
HHHRR
5

A
&«
&

SIFHIT
21A
BMPRZ
1.5
o =3
g
g § 1.0
T4
EEos
=
o
0.0
A
& &'\
s
SIFHIT
21C

mRNA
PS
o

FHIT/GAPDH
o
o

b
o

Ntsi é‘(
- &
@
SIFHIT
21B

D1

-
<@

1d1/GAPDH
mRNA
e
o\,

@
o

SiFHIT

21D

oooooogoooao

E-
L4 B~

RVSP [mmHg]
N (g 3

RVSP-Fhit-/-TU Y X551

Fhit--Svds  Fhit/-ToH A5Gy

Fhit-/- C57BL/6

5
X 23A 2
g 3
g«
022
N
£E,
=
a3}
=23B ¢
3

Id1/GAPDH
mRNA
N

Swh  IUHREHYL
Fhit-/- C57BL/6

23C

Svl  IUHREYYL

ooooOao

EEER

(87) JP 2020-520906 A 2020.7.16

ReOx

C57BL6

FHIT -~

22
OO0o0O0oo0o0ooooan
¥ C57T/BIEYYR 0an [ s
;.,“ 44N rowaey ey
€, s o O3
£ 3
a ., e g 02
) &
1 01
0 . :
WiE MKk ToRgoyy OO0 B
NX 10%EBR "
X 24A X 24B
16, [ %k Bl Toyrays 801 1
% 8 i o 60 B rovzavy
o 9
g ¢ 5'540
a #
g 4 . &
2 »
6 o
€57 BMPR2 4 (.74 BMPR2 -/~
X 24C X 24D



(88)

ooocooOooooao

IYPREYYY

IVHRETYY

& o

e ¥

L

SN
AN

N

D
N

ey,

/i
0

Oo0o0ooOoooOooao
Wt C578LI6
40
B . M x 3
3 R X
£ - -t & <
£ « <z 2
. I |
» E
z 10 F 1
0 gk
Sk FKS0B IV H259)Y FK506 Yk FKS06 IVHAEIYY FK
TIFREY +IFRETNY
B 25A 25B
Wt C57BL/6 Wt C57BL/6
£ 3 3
& .2 z "
H L
g§F st
s 1 O
om
0

FK506 T 25712 FK
LRI

FK506 9 A8 FK Yk

IRy

23N

25C X125D

JP

ooobDoOao

IHYREIYY

N

N N
\s\w@ :

Q R
s

Ccs7

BMPR2 +/-

goooaon

IHFREIYY

5,

v #2

SuHx

St
N, §

2020-520906 A 2020.7.16



(89)

ooocooOooooao

95,00 #ik @ T>HREIUY

204
= 151 E
& 10]
5«
0 x .
Nx SuHx
X 27A

SuHxi# ik SuHXTVHRE7Y

o

278

JP 2020-520906 A 2020.7.16



(90)

gogooodoagdo

INTERNATIONAL SEARCH REPORT

JP 2020-520906 A 2020.7.16

International application No.
PCT/US2018/033533

A. CLASSIFICATION OF SUBJECT MATTER

CPC-

IPC(8) - A61K 38/00; AG1K 45/00; AB1K 45/08; AB1P 11/00; GO1N 1/00 (2018.01)
AG1K 45/06; AG1P 11/00; C12Q 2600/106; C12Q 2600/136; C12Q 2600/158 (2018.05)

According to International Patent Classification (IPC) or 1 both national classification and IPC

B.  FIELDS SEARCHED

See Search History document

Minimum documentation searched (classification system followed by classification symbals}

D tation hed other than mini d
USPC - 424/55.7; 514/1.5; 514/15.6 (keyword delimited)

ntation to the extent that such documents are included in the fields searched

See Search History document

Electronic data base consulted during the international search (name of data base and, where practicable, search terms used)

C. DOCUMENTS CONSIDERED TO BE RELEVANT

Category* Citation of docurnent, with indication, where appropriate, of the relevant passages Reilevant to ¢laim No,
X US 2016/0296588 A1 {STC.UNM) 13 October 2016 (13.10.2016) antire document 1-8, 59-62, 93-96
Y 66
X US 2002/0137086 A1 {OLEK et al) 26 September 2002 (26.09,2002) entire documant 63-65, 87
Y 66, 84-89
X WO 2015116735 A1 (MAYO FOUNDATION FOR MEDICAL EDUCATION ANC RESEARCH) |83
06 August 2015 (06.08.2015) entira document
Y ~ |SUDHEEDRA ot al. "A3875: Targeting a Novel BMPR2 Modifier Gene, FHIT, with a B4-89
Repurposad Drug to improve Pulmonary Hypertansion,” American Journal of Respiratory and
Critical Care Medicing, 16 May 2016 (16.05.2018), Vol. 193, Abstract cnly, Pg. 1 of 1. entire
decument
US 2414/0135358 A1 (SPIEKERKOETTER et al) 15 May 2014 (15.05.2014) entire docurnant 88, 89
A US 2011/0091421 A1 (MANN) 21 April 2011 (21.04.2011) entire docurnent 1-8, 59-67, 83-91, 93-96
- |SUNG et al, "Novel Approaches 1o Pulmonary Arterial HMypertension Drug Discovery,” Expert 1-8, 59-67, 83-91, 93-96
Opln Drug Discovery, 27 February 2016 (27.02.2016), Vol.11, Iss. 4, Pgs, 407-414. entire
document

Further documents are listed in the continuation of Box C.

X

D See patent family annex.

* Special cacegories of cited documenis:

“T” later document published after the international filing date or priority

“A™  document defining the peneral staie of the art which is not considered date and ot in conflict with the zation but cited 1o |
1o be of particular relevance the pringiple or theory underlying the invention
"E" earlier application or patent bui published on or after the international <X document of particular relevance; the claimed invention cannot be
filing date considered novel or cannot be considered to involve an inventive
e dpﬁmem wlgilghhmﬂy lhrglw dquhlf] on priion'ry ]::Iain'_n(s_\,_or whi!:l;’eis step when the document is taken alone
ciled, 1o estublish the publication date of another ¢ilalion or Other wy-  gocyment of particular relevance; the claimed invention cannot be
special reason os specified) o considered {0 involve an inventive step when the document is
"0 document referring 1o an oral disclosure, use, exhibition or other combined with one or more other such dacuments, such combination
means being obvious to a person skilled in the art
“P" document published prior 19 the international filing date but later than 1 g, f
the pricrity date claimed & document member of the same patent family

Date of the actual completion of the intemational search

0% July 2018

Date of mailing of the international search report

09 AUG 2018

Name and mailing address of the [ISA/US

Mail Stop PCT, Atin: ISA/US, Commisgsioner for Patents
P.O. Box 1450, Alexandria, VA 22313-1450

Facsimile No. 571-273-8300

Authorized officer
Blaine R, Copanheaver

PCT Helpdeak: $71-272-4300
PGT OBP. 571-272:1774

Form PCT/ISA/210 (second sheet) {(January 2015)




(91) JP 2020-520906 A 2020.7.16

INTERNATIONAL SEARCH REPORT [nternational application No.
PCTAJS2018/033533

C (Centinuation).  DOCUMENTS CONSIDERED TO BE RELEVANT

Category* Citation of docurnent, with indication, where appropriate, of the relevant passages Relevant to claim No.

P, A PROSSEDA et al. "A4228: Enzastaurin Reverses Pulmonary Arterial Hypertension By 1-8, 59-67, 83-91, 93-96
Targeting The Novel Mnpr2 Modifier Fnit,* Am J Raspir Crit Care Mad, 22 May 2017
{22.05.2017), Vol. 195, Abstract only, Pg. 1 of 1. entire document

Form PCTASAR210 (continuation of second sheet) {January 2015)



(92) JP 2020-520906 A 2020.7.16

INTERNATIONAL SEARCH REPORT International application No.

PCTIUS2018/033533

Box No. 11 Observations where certain claims were found unsearchable (Continuation of item 2 of {irst shect)

This intetnational search report has not been established in respect of certain claims under Article 17(2)(a) for the following reasons:

1. D Claims Nos.:

because they relate to subject matter not required to be searched by this Autherity, namely:

2. D Claims Nos.:
because they relats to parts of the imternational application that do not comply with the prescribed requirements to such an
extent that no meaningful international search can be carried out, specifically:

3. Claims Mos.: 9-58, 68-82, 92
because they are dependent glaims and are not drafted in accordance with the second and third sentences of Rule 6.4(a).

Box No. 111 Observations where unity of invention is lacking (Continuation of item 3 of first sheet)

This International Searching Authority found multiple inventions in this intemational application, as follows:

1 El As all required additional search fees were timely paid by the applicant, this international search report covers all searchable
claims.

2, D As all searchable claims could be searched without effort justifying additional fees, this Autharity did not invite payment of
additional fees,

1 D As only some of the required additional scarch fees werc timely paid by the applicant, this internaticnal search report covers
only those claims for which fees were paid, specifically claims Neos.;

4. EI Mo required additional search fecs were timely paid by the applicant. Consequently, this international search report is
restricted to the invention first mentioned in the claims; it is covered by claims Nos..

Remark on Protest L__l The additional search fees were accompanied by the applicant’s protest and, where applicable, the
payment of a protest fee.

D The additional search fees were accompanied by the applicant’s protest but the applicable protest
fee was not paid within the time limit specified (n the invitation.

I:I No protest accompanied the payment of additional search fce_s.

Form PCTASAR10 (continuation of first sheet (2)) (January 20135)



(93) JP 2020-520906 A 2020.7.16

gooooboooood

(1) Int.CI. 0o 0000000000
oooo  7/02 (2006.01) oooo 702 0000 0oooo
OoOooO 48/00  (2006.01) 0000  48/00 O0OO0O 0oooO
oOooO 38/46 (2006.01) 0000 38/46 0000 0oooo
OoOooO 31/7105  (2006.01) 0000 31/7105 0000 0oooo
oOooO 31/5575  (2006.01) 0000 43/00 O0OO00 0oooO
oooOo 31/56  (2006.01) 0000 31/5575 OO0O0 0oooo
oOooOo 31/706  (2006.01) o000 356 0000 0oooo
oOooO 45/06  (2006.01) 0000 31/706  0OO00 0oooo
oOooo 33/68  (2006.01) 0000 45/06 O0OO00 0oooO
oooOo 33/50  (2006.01) 0000 33/68 0O0O0O0 0oooo
OoOoooO 33/53  (2006.01) 0000 33/50 20000 0oooo
oOoog 15/12 (2006.01) 0oO0O0  33/53 0000 0oooO
Oooo0o 157113 (2010.01) 0000 15/12 0000 0oooo
0000  1/6844  (2018.01) 0000 157113 0000 0oooo
o000  1/6869  (2018.01) 0000  1/6844 0OOO 0oooO
0ooo 0000 1/6869 0O00 ooooo

@énHooooooo  Ap(BW,GH,GM,KE,LR,LS,MW,MZ ,NA,RW,SD, SL,ST,SZ2,TZ,UG,ZM,ZW) ,EA(AM,AZ,BY ,KG,KZ,RU, T
J,T™),EP(AL,AT,BE,BG,CH,CY,CZ,DE, DK, EE,ES,FI,FR,GB,GR,HR,HU, IE, IS, IT,LT,LU,LV,MC,MK,MT,NL,NO,PL,PT,R
0,RS,SE,SI,SK,SM,TR) ,0A(BF,BJ,CF,CG,CI,CM,GA,GN,GQ,GW, KM, ML ,MR,NE, SN, TD, TG) ,AE,AG,AL ,AM, A0, AT, AU, AZ,
BA,BB,BG,BH,BN,BR,BW,BY,BZ,CA,CH,CL,CN,CO,CR,CU,CZ,DE,DJ,DK,DM,DO0,DZ,EC, EE,EG,ES,FI,GB,GD,GE,GH,GM, G
T,HN,HR,HU, ID, IL, IN, IR, 15,30, JP,KE,KG,KH,KN,KP,KR,KW,KZ, LA, LC, LK, LR, LS, LU,LY,MA,MD,ME , MG, MK, MN , MW, MX
,MY,MZ ,NA,NG,NI,NO,NZ,0M,PA,PE,PG,PH,PL,PT,QA,RO,RS,RU,RW,SA,SC,SD, SE, SG, SK, SL,SM, ST, SV, SY, TH,TJ, TM™,
TN,TR,TT

(7000 0000000000000
00000000000000000000000000000000000000000000
00000000000000000000000000000000000000000000
00000000000000

(7000 000000000O0000000000
00000000000000000000000000000000000000000000
00000000000000000000000000000000000000000000
00000000000000

(7000 0000000000
00000000000000000000000000000000000000000000
00000000000000000000000000000000000000000000
00000000000000

(7000 0OOO0O0O000O0
00000000000000000000000000000000000000000000
00000000000000000000000000000000000000000000
0D0000000000000

0000 (00) 26045 AA25 CA25 CBO1 DA13 DA36

0000 OO 4B063 QA13 QA19 QQ02 QQ08 QQ42 QQ52 QROS QR20 QR32 QR35

0oO0D OO0 QR55 QR62 0QS25 QS32 QX02
0000 OO 4C084 AAD2 AA13 AAL7 AAL9 AA22 AA23 BA44 CA53 DC22 MAO2
0000 OO0 NAOS NA14 ZA362 ZA421 ZA591 ZA612 ZB352 ZC192 ZC202 ZC411

gooo oo ZC412 7C422 ZC751



(94) JP 2020-520906 A 2020.7.16

OO0 OO 4Co86 AAO1 AAD2 DAO1 DAO8 EA16 MAO1 MAO2 MAO3 MAO4 MAS2
gooo oo MAS5 MA57 MAS9 MAG60 MAG6 NAOS NA14 ZA42 ZA54 ZA59
gooo oo ZC41 7C61 ZC75



S
[ i (S RIR) A ()
e (S IR) A (%)

RBA

IPCH %S

F-TERMZ %S

patsnap

Enzastaurinfll 5 B9 41 S8 = Bk 4 (hit) 18585 B T8 7 iz Bk s &

JP2020520906A AN S]= 2020-07-16
JP2019563129 iR 2018-05-18
SREEAY

EFZ AR AFESS

AE—H—TvE—-TIv4
Aoxgavy 7TOYEAATIZY
TAT2A—T714
HhhUT—TI>

A61K31/4545 A61P11/00 A61P9/12 A61P43/00 A61K45/00 A61P7/02 A61K48/00 A61K38/46 AG1K31
/7105 A61K31/5575 A61K31/56 A61K31/706 A61K45/06 GO1N33/68 GO1N33/50 GO1N33/53 C12N15
/12 C12N15/113 C12Q1/6844 C12Q1/6869

A61K31/4545 A61P11/00 A61P9/12 A61P43/00.121 A61K45/00 A61P7/02 A61K48/00 A61K38/46
A61K31/7105 A61P43/00.111 A61K31/5575 A61K31/56 A61K31/706 A61K45/06 GOT1N33/68 GO1N33
/50.P GO1N33/53.D C12N15/12 C12N15/113.Z C12Q1/6844.Z C12Q1/6869.Z

2G045/AA25 2G045/CA25 2G045/CB01 2G045/DA13 2G045/DA36 4B063/QA13 4B063/QA19 4B063
/QQ02 4B063/QQ08 4B063/QQ42 4B063/QQ52 4B063/QR08 4B063/QR20 4B063/QR32 4B063/QR35
4B063/QR55 4B063/QR62 4B063/QS25 4B063/QS32 4B063/QX02 4C084/AA02 4C084/AA13 4C084
/AA17 4C084/AA19 4C084/AA22 4C084/AA23 4C084/BA44 4C084/CAS3 4C084/DC22 4C084/MA02
4C084/NA05 4C084/NA14 4C084/ZA362 4C084/ZA421 4C084/ZA591 4C084/ZA612 4C084/ZB352
4C084/2C192 4C084/2C202 4C084/ZC411 4C084/2C412 4C084/Z2C422 4C084/2C751 4C086/AA01
4C086/AA02 4C086/DA01 4C086/DA08 4C086/EA16 4C086/MA01 4C086/MA02 4C086/MAQ3 4C086
/MA04 4C086/MA52 4C086/MA55 4C086/MAS57 4C086/MAS59 4C086/MAGO 4C086/MAGE 4C086/NAOS
4C086/NA14 4C086/ZA42 4C086/ZA54 4C086/ZA59 4C086/ZC41 4C086/2C61 4C086/ZC75

5 62/508881 2017-05-19 US

WE(F) mam [am [S00 [ S0 [ U0 [ S8 (K] me
AZBRET — R0 A MBFHITER O EA] HIMBIASTAT RIAIE [ bl | o | oo | oo | o [ [momeen
B ERRTSAR 5 E. DIEEAFHITA/SBVMPR2A T LR B & (T 1 P o VS -
SR RMATT MR AR EFHITH/RBMPR2REM Sk, ARBE |meapejany o o0 | = o 28RS
FU TR B AT RIS SEDWERRERFSOMAEEER [l wn | oo | 2 | 0 | 2 | s

C3al S3E 39 100 NMD- P3 oiEivaEs

BFiE, FEeES EEFHITA/SRBMPR2EER . [EEE]ESM P O R

SR A | Pa| s 50 38 12 76 NMD+

cal| ter s6 100 NMD+ | P4 oisitavadz

w S | s | vrE 49 34 15 69 A A

cs| s 63 100 ENTES PS5 4se

B% 6 |Poal Lotk 65 28 37 a3 NMD+ P6b O

Pob| Lok 82 64 18 78 NMD+

6b DHEH, Poa
co| e 85 100 NMD+ DAL e

S 7 | P7 | i as 37 11 77 NMI>+

c7| v 71 100 NMD+ P7 DAse

AR T
7zt | e8| tetk 34 20 s 34 NMD-

cs| tzrE 67 100 NMID-



https://share-analytics.zhihuiya.com/view/aac335bb-8a8b-4bfc-9f03-b7c88da4ba75

