JP 2017-514128 A 2017.6.1

(19) B REHSTFT(P) AR T LEAN () SR ELSES
153%2017-514128
(P2017-5141284)
¢ A%E WM2AE6H1H (2017.6.7)
(51) Int.CL. F1 F—<a2—F (%)
GO1IN 33/574 (2006.01) GO1N 33/574 A 4BO6G4
GO1IN 33/453 (2006.01) GO1N 33/53 D 4HO45
GO1IN 33/53 (2006.01) GOIN 33/543 501A
CO7K 16/18  (2006.01) COTK  16/18
C12pP 21/08 (2006.01) Cl2P 21/08 ZNA
EEWR KW PREEWEX RWL (225 B
@) HEES $FE2016-562949 (P2016-562949) | (71) HER A 512325266
(86) (22) H/EH FRE27TEF4H 140 (2015. 4. 14) PR VIIF N TEVFA
(35) BIRR IR H B SERE284E12FH B8R (2016, 12.8) ey i) B 3P e
(86) EEEHEEE PCT/EP2015 /058045 752, T7-30035 =—A
(87) HELMER Ww02015/158701 +=F 1, Ny HATTF4T4P
(87 EELMA FRE27TEF10H22H (2015.10.22) ParPa Fvk, Tl— FIFNA
(L) FciEXRET 14164809.7 ~Jv, 280
(32) &5t H SERE265E4F 158 (2014, 4. 15) (74 fCEA 110000109
(3) BABEEE KNSR EP) BERE SRR 1 2 2
(7T2) BEAE AT HKAHY—R

79AEH Z7—-30900 =—A
Yavwy Far HNFz FARINA—22
1038~

BEEIIRL
64 (REAOER] 2032 ARBET L 00REBT v A EEL LTS
GNHOODOD
000000000000 000000000000O00DN00N0ON0oONOoONooooon
000000000000 0000000000O00000000O00O00ONO0ONoOn
000000000000 00000000O00O0000O0000O00O00OON0ONoOn
0000000000000 00000000000O0N0DN0O0N0ON0oONoONooooon
000000000000 00000000000000D0000O00NON0OONOoONoOn
000000000000 0000000000O000000000000O00ONoOn
000000000000 000000000D000O0NODN0OONOON0oONoOoooooon
000000000000 00000000000000000N0ON0NON0oONoooon
Dooooooo

10



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

oo oooooooooodg
OO0 ooooogog4gogoooodg

O 0Ooo0ooo

OoooooQogogoao

Ooooogogaog

OoooooOoogoao

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

O
O

OO0 ooooooooooQgog

Ooooooogogoo
O oo ooogogog

OoooogogaoQg
O0Ooo0oo0ooao
OoOoo0oooaog
O0Ooo0oo0ooao
OoOoo0oooaog
OO0Oo0oooog
I B
O0Ooo0oooaog
OOoo0oooao
OOoo0oooog
I B
OOoo0oooog
OoOoo0oo0ooao
OoOoo0oooaog
O0Ooo0oo0ooao
OoOoo0oooaog
O0Ooo0Oo0ooa.o
OoOoo0oooaoo
O0Ooo0oooog
I B B
O0Ooo0oooog
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

OO0 ooDooogooooooggg

O 0Ooo0oo0oo0oao
O Oooooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Oooooao
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 Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
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

(2)

|

O

JP 2017-514128 A 2017.

|

O

O 0Ooo0ooo

.1

10

20

30

40

50



e s e e ey v e e [

e s e e e e e e e s e e I

I o B
OOoo0oooog
O0Ooo0oo0ooa.o
OOoo0oooaog
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0oo0oao
O 0Ooooo

OOooooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
O Ooooo
O OooOooao
O Ooooo
OO oOooo
O Ooooo
O OoOooog
O Ooooo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O O0Oo0ooOoo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0O oo
O Oooo
O 0Oooo

OoOoooooo0ooooooo0ooDoooooo00 oo oDooo0oDoDooogogogoao

OO0Do0oooo4o0oooooo4UdooDoooooUooDoooDoDoUoUgoDoDooggoao

Oooooooo0o0oooooo0ooDoooooo0 oo oooo0ooDoooogogogoao

OOoooooUo0ooooo4doooooooo0 oo oDoooUgoDoDoogogoao

OooooooooooOoogoao

OoooooooOodg

OoooooooOoogoao

OoooooooooogQgogoao

OooooooooooOoogoao

OooDooooooooQgoao

Oooooooooooogoogogoaog

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

OooooooooooQgogoao

O
O
O
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 oDooogooooooggogao

OooooooooooQgogoao

OoDoDooooooooggogao

OooooooooooQgogoao

OoooocoooooogoQgogao

OooooooooooQgoogoao

OoooooooooogQgogoao

OooooooooooOoogoao

3)

OooooooooooQgogoao

OooooooooooOoogoao

OooDooooooooQgogoao

Oooooooooooogoogoaog

OooooooooooQgoao

OoDoDoocoooooogoggogao

OooooooooooQgogoao

OoDooooooooogogQgogao

JP 2017-514128 A 2017.

OooooooooooQgogoao

Ooooooooooogogoao

OooooooooooOoogoao

OooDooooooooQgogoao

OooooooooooOoogoao

OooDooooooooQgoao

Oooooooooooogoogoag

OooooooooooQgogoao

OO0 oDoocoooooogogogao

OooooooooooQgogoao

OoDoDooooooooggogao

OooooooooooQgogoao

.1

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

O0Ooo0oo0ooao

Ooooocoo0ooooooooooogoooaoo
OOoooooo0ooooo4o0ooooogoggoooao
Oooooooooooooooooogoooao
Ooooooooooooo0oooDooogoggogoooao
OO0 O0oDoo4doooDoooUdooDooggoooao
Ooooooooooooo0ooooogogogoooao
OO0 o0DoDoo40doooooo4QgooDooggoooao
OooDoooooooooo0ooDooogoogoooao
OOo0ooDoo40oooooo4QggooDoogoggoooao
Ooooocoooooooooooooogooooao
OOo0oooDooo0oooooo4ooooDooogoggoooao
Ooooooooooooooooooogogoooao
Ooooooo0oooooo4o0oooDooogoggoooao
OoooocoooooooooooooogoOoooao
Ooooooo0ooooooo0ooDooogoggoooao
Oo0ooooooooooooooooogoOoooaoo
Ooooooooooooo0ooooogoggogoooao
OO0 O0oDoo0dooDooo4dooDooggoooao
OooDoooooooooo0ooooogogogoooao
OO0 oDoDoo4dooooo4ggooDooggoooao
Ooooooo0oooooooooooogogoooao
OO0 ooDoo4o0ooooo4ggooDooogoggoooao
Ooooocooooooooooooogogoooao
OOoooooo0oooooo4ogoooogoggoooao
Ooooocoo0ooooooooooogoooaoo
OOoooooo0ooooooo0ooooogoggoooao
Oooooooooooooooooogoooao
Ooooooooooooo0oooDooogoggogoooao
OO0 O0oDoodoooDooodooDooggoooao
Ooooooooooooo0ooooogogogoooao
OO0 Oo0DoDoo4doooDooo4dgooDooggoooao

O 0o oo

Ooo0oooogooooOoao
Oooooogoooaoo
OOoo0ooooOooOoooOoaoo
Oooooogogoooaoo
OO0 o0oDoodgogogooao
Oooooogogoooaoo
OO0 oooodgogooao
Ooooooogooooao
Oooooogogooao
Ooooooogooooao
Oooooogoooao
Oooooooogoooaoo
Oooooogoooaoo
Ooo0ooooOooOoooOoaoo
Oooooogogoooaoo
OOoo0oooooOooOoooOoao
Ooooooogogoooao
OO0 oooogogoooao
Ooooooogogoooaoo
OOooooogogooao
Ooooooogooooao
Oooooogogoooao
Ooooooooooaoo
Oooooogoooaoo
Ooo0oooogooooOoao
Oooooogoooaoo
OOoo0ooooOooOoooOoaoo
Oooooogogoooaoo
OO0 oooodgogooao
Oooooogogoooaoo
OO0 oooogogooao

OOoo0oooao

O Oooo

O 0Ooo0oo0ooao

O 0o oo

OOoo0oooao

O Oooo

OoOoo0oo0ogao

OooOood

OOoo0oooao

O Oooo

O OooOoooo

O O oo

OOoo0oooao

O Oooo

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

OOoo0oooao

O Ooo0oooao

O0Ooo0oo0ooao

OOoo0oooo

O0Ooo0oo0ooao

(4)

OOoo0oooao

O 0Oo0oo0ooao

OOoo0oooaoo

OoOoo0o0odgao

|

OOoo0oooao

O Ooo0oooao

O0Ooo0oooao

O Oooooao

JP 2017-514128 A 2017

O0Ooo0oooao

O Oooooao

O0Ooo0oo0ooao

OOoo0oooao

O 0Ooo0oo0ooao

OOoo0oooao

OoOoo0oo0ogao

|

O 0Ooooo

O O0Oogoao

O Ooooo

OO0 oooooo0 oo ooo o oDooogogooo
OO0 OoDoogog4Qo0ooDoogog4ogooooogogoao
Oo0ooooooo0 oo ooo o0 oo ooogogoo

OooooooogoQgoo
OO0 oooooggogao
Ooo0ooooogoQgogoo

O Ooogoo

.6.

O 0Ooo0ooo

1

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 ooooogogog

s e ey [ I

O0Oo0ood

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

O 0Oo0ooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
OO oO0ooog

O
O
O
O
O

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

Oooooooooooogooao
Ooooooooooogogoao
Oooooooooooogooao
OoooooooooogogoQgoao
OO0 oo ooooogogogao
Ooooooooooogogogoao
OoDoDooooooogogogao
Ooooooooooogoogoao
Oo0ooDoooooooogogogao
OoooooooooogooQgoao
Ooooooooooogogoao
Oooooooooooogoao
Ooooooooooogogoao
Oooooooooooogoao
Ooooooooooogogogoao
Oooooooooooogoao
OoooooooooogogQgoao
Oo0DoDooooooogogogao

O
O
O
O

O
O
O
O

Oo0Oo0oodg

O0Oo0o0ood

Oo0Oo0ood

OOooo0ogao

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

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

OoOoo0ood

OO0Oo0ood
O o0Oooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
OJ

O oOooo

O o0Oooo

O oOooo

O o0Oooo

O o0Oooo

O o0Oooo

)

O 0Oooo

O 0Ooo

O oOooo

O

O Oooo

Oooooooooooogdg
OO0 oDoooogogoooogdg
Oooooooooooogdg
Ooooooogooooogdg
Ooooocooooooogodg
Ooooooogooooogdg
Oooooooooooogodg
Oooooooooooogdg
Oooooooooooogod
Oooooooooooogdg
OO0 ooDoo4gogooooogdg
Oooooooooooogdg
OO0 oDoooogogooooogdg
Oooooooooooogdg
OooDoDoogogogooooogdg
Oooooooooooogodg

O o0Oooo

O 0Oooo

O o0Ooo

O oOooo

JP 2017-514128 A 2017.

O o0Oooo

O oOooo

O o0Ooo

O oOooo

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

O o0Oooo

O o0Oooo

O

|

O Oooo

O o0Oooo

O 0Oooo

O oOooo

O oOooo

O o0Oooo

.1

10

20

30

40

50



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

e s e e e ) 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

O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo

(]
O
O
O
O
O
O
O

Ooo0oooooo0o0 oo oo oo oD oD oo o0 oo oD oD oo o0o oo oDoo o0 oo ooog-g
OoOo0ooooo04oooooUo0 oo ooooD oo ooooooooDoDoo o ooDooogoggog
Ooo0oooooo0oo0 oo ooo0o o0 oo oo oo o oo o0 o0ooDooo o ooooogo-g
OoOo0ooooo0o0ooooo0 oo oDoDooo0 oo oDooooUoooDoDooo0oooDooogoQgog
e s e e e e e e e e e s e [ A s [ [
Ooo0ooOoooOo0Qo0 oo ooQo0D oD oDoDooo0UoooDooooo oo oDoooooDooogQg-g
e s e e e e e e e s e e [ A s [ [
e e ey ey e [ B s [y [ |
e e e e e e s ey e e e [ A s [
ey R e [ B s [y |
OO0 ooOoooo0o4QoooooUoUooDoooUDUoooD oo oDoDoogooooDoooggog

O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O O0Oogooao
O Ooooo
O Ooogooo

O
O
O
O

O Ooooo

O 0Ooo0ooo

O 0Ooooo

Ooo0oogao

O 0Ooooo

O O0Oogoao

O 0Ooooo

O Ooogoo

O 0Ooo0ooo

O Ooogoo

O Ooo0ooo

Oooooocoo0oooooo00 oo oooo0ooDooooooooogogoQgdg
Ooooooo0oooooo4o0oooDoooo0ooDoooooooooogogdg
Oooooooo0ooooooooDooooooDoooooooooogodg
Ooooooo0ooooo4o00 oo oooo0ooDooo4oooooogoQgdg

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

O Ooogooo

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

(6)

OoooooooooooooooDooooooooogooao
Oo0ooooo0ooDooooo0 oo ooooooDooogooao
OO0 o0oDooggUoooDooUUoooDoDooUooDooogogogoao
OOo0oooDooo0ooDoDoDooo0D oo ooooooDooogooao
OO0 oooggUoooDooUUoooDoDoo4gooDooogogogoao
Ooo0ooooooo0oDoDooo0 oo oooo0oooDooogooao
OO0ooDooooUooooDooUo oo oooogooDooogogooao
Ooo0oooooo o0 oo ooo0o0 oD oDoooo0 oo ooogooao
OOo0ooDooooUoooDoooooooDoooogooDooogooao
Ooo0ooooooo0oooooo0o o oo ooo0 oo ooogooao
Oo0ooDooo0oooooooo0 oo ooo4ooooDooogooao
Ooo0ooooooooooooooDooooooooogooao
OOo0ooooo0oooDoDooo0 oo oooooooDooogooao
OO0 oDooggUgooDooUdUoUoDoDoo4dooDooogogoao
Oo0ooDooo0oDooDooo0 oo ooooooooogooao
OO0 oDooggUoooDooUdUoooDoDooUooDooogogoao
Ooo0oooDooooDoDoooo0D oD oDooooooDooogooao
OO0 oDoogogUoooDooUUoooDoDoo4ggooDooogogogoao
OoOo0ooooooo oo ooo0o oo oDooo0oooDooogooao

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

JP 2017-514128 A 2017.

O 0o oo

O 0o oo

O 0o oo

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

O o0Oood

O 0o oo

I Y o [

O 0o oo

I [ o [

O 0Oooo

.1

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

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

Ooooocooooooogod
Ooooooogooooogd
Ooooooooogooao
OoooooogogoQogooao
OO0 ooDoogogooao
OoooooogogoQogooao
OO0 oooogogooao
Oooooooogoogooo
OOooooogogooao
Oooooooogoogoooo
Oooooogogooao
Ooooooooogoooo
Ooooooogogooao
Ooooooooogooao
Ooooooogogogoooao
OoooooooogoOooao
Oo0ooooogogoQogooao
OO0 oooogogooao
Ooooooogogogooo
OO0 oooogogooao
Oooooooogoogoooo

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
OJ
O
O
O

Ooooocooooooogod
Oooooooooooogdg
OOoooooooooood
Oooooooooooogdg
OO0 o0Dooo4ogooooogd
Oooooooooooogdg
OO0 oDooo4gogooooogd
Oooooooooooogodg
OooDoooogogoooogdg
Ooooocooooooogodg
Ooooooogoooogdg
Ooooocooooooogod
Oooooooooooogdg
OOoooocooooooogod
Oooooooooooogdg
Ooooocoooooood
OooDooooooooogdg
OO0 oDoooogogooooogd
Oooooooooooogdg
OO0 oDooo4gogoooogd
Oooooooooooogodg
OO0 oDoooogooooogd
Ooooocooooooogodg
OooDoooogooooogdg
Ooooocooooooogod
OooDooooooooogdg

O 0o oo

O
O
O
O

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

O 0o 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

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

€

(|

OO0 oooogogog
OoooooooQgogoo
O o0oooogogoog
OoooooooQgoogoo
O o0 oooogogoo
Oooooooogoogo
oo oooogogoo

O oOood

OO0 ooooogogog
OooooooooQgoogoo
OO0 ooooogogoQg
Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogooQg
Ooooooooogoogoo
oo ooooogogooQg
OO0 ooooogogog
oo ooooogogoog
OO0 ooooogogog
oo oooooogogooQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogogooQo

JP 2017-514128 A 2017.

Ooooooooogogoooao

oo ooooogogQogoooo

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

|

OoooDooooogooogao

O

O Oooo

oo ooooogoQgoooo

I Y o [

OO0 ooooggQgoooao

O 0Oooo

OooooooooQooooo

O O oo

OO0 oooogQgoooaog

O Oooo

OooooooooQogoooao

.1

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
Ooo0ooooo o0 oo oo o o0 oo ooogoQgoo
OO0 oDOoooo4Qo0 oo ooo oo oooogQgoo

oo oDooooo0oooo oo oooogodg

OoOoo0ooood
O0Ooo0ooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0ooood
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 O0Oo0Ooooao
O Ooo0oooo
O Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao

OO0 oDoooo4Qo0oooogog4gogoooogodg

OO0 oooooo0oooooooooodg
OO0 oooooQgoooodg

O 0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O 0Ooo0oooo
O O oO0oooo
O 0Ooo0oooo
O O oQgooo
O 0Ooo0oooo
O Oo0gooo
O 0Oo0oooo
O OooQgooo
O 0Ooo0oooao
O Ooogoooo
O 0Oo0oo0ooao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0ooOooao
O 0Oo0oooo
O O o0Ooooo
O 0Oo0oooo
O O o0gooo
O 0Ooo0oooo
O OoQgooo
O 0Oo0oo0ooao
O Ooogoooo
O 0Oo0oo0ooao
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O 0Ooo0oooo
O O oO0ooOooo
O 0Ooo0oooo
O O oQgooo
O 0Ooo0oooo
O Oo0gooo
O 0Oo0oooo

O 0Oooo

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

O o0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Oooogoo
O oOoooo
O 0Ooooo
O o0oooo
O Ooooo

I B
OoOoo0oooaog
I B
OoOoo0oooaog
O0Oo0oooog
OoOoo0oooao
O 0Oo0oooog
I B
O0Ooo0oooog
O0Ooo0oooao
OoOoo0oooog
O0Ooo0oooao
OoOoo0oooaog
O0Ooo0oo0ooa.o
OoOoo0oooog
O0Ooo0Ooo0ooa.o
OoOoo0oooo
O0Ooo0oooog
OOoo0oooo
O0Ooo0ooogoog
OoOoo0oooao
OOoo0oooaog
O0Ooo0oooa.o
OOooooaog
I B
OoOooooaog
I B
OoOoo0oooaog
OO0Oo0oooog
OoOoo0oooao
O0Oo0oooog
OoOoo0oooao
O0Ooo0oooog

O0Ooo0oo0ood
OoOoo0ooodg
O0Ooo0ooodo
OoOoo0ooogdg
OO0Oo0ooodg
OoOoo0ooogdg
OOoo0ooog
OoOoo0ooogdg
OOoo0ooog
Oo0Ooo0oood
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oood
OoOoooogdg
O0Ooo0oo0oodo

O 0Ooo0ooao
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 0Oooo
O 0Oooo
O 0ooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
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 Oooo
O 0Oooo

(3)

O Ooooo
O 0O o0ooOoo
O Ooooo
OO oOooo
O Ooooo
O OoOooo
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

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 0Oooo
O 0Oooo

|

JP 2017-514128 A 2017.

|

O Ooo0ooo

.1

10

20

30

40

50



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

OOo0oooo40doooooUddUooDooUoDoooDoooooooooogod

OO0 Do ooo4QogooDooggoooao

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

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

Ooooooooooooodg

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

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

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

Ooooooooooooooogooao
Oo0oooooo4o0oooooggogoo
Ooooooooooooooogoao

Oooooooooooogodg

Ooooooooooood

oo oooooooooodg

Ooooooo0ooooogogQgoao
OO0 oDooog4doooooggogaog
OooooooooooogogQgoao
Oo0DoDooogodoooooggogo
OooooooooooogoQgoao

OoooDooooooogoogodg

oo oooooooooodg

OO0 oo oogoggogoooogodg

oo oooooooooodg

OO0 oooogogooooogodg

O 0Oooo

OOo0o0ooogdogooao

Ooooooooooooodg

OooooooooooooQgoao
Oooooo4gogooooogoggogoao

Oooooogogogogoooogodg

Oooooooooooodg

O 0Oooo
O Ooogoo

Ooo0o0ooodQgooao

Ooooooogoogogoooogodg

Oo0ooogoogooao

Ooooooooooooodg

Ooooooooooooogoao

€))

Oo0oooooooooogodg

O 0Oooo
O 0O o0ooo

Oo0oooogogdooao

Oo0oooooooooood

OooOoooOooOooao

oo oooooooooodg

Oooooooooooogogoao
Oo0DoDoogog4dgoooooggogaog
OooooooooooogogQgoao
Oo0oDooo4Qgoooooggogao
OooooooooooooQgoao
OooDooo4ogoooooggogoao
OooooooooooooQgoao

OoooDooooooogoogodg

oo oooooooooodg

OO0 oooogoggogoooogodg

oo oooooooooodg

OO0 oooogogogogoooogodg

JP 2017-514128 A 2017.

Oooooooooooodg

Ooooooogogooooogodg

O Ooogoo

Oo0ooogoogooao

Ooooooooooooodg

OooooooooooooQgoao
Oooooo4ooooooggoao

Oooooooooooogodg

Oo0ooooooooood

O 0Ooo0ooo

OooOooooOooOooao

Ooooooooooogodg

O 0Ooogoo
Y Y
O 0Ooogoo
O O ogogog
O 0Ooogooo
O O ogoo
O 0Ooo0gooo

Ooooooo0ooooogogQgoao
OO0 oDooog4doooooggogaog
OooooooooooogogQgoao
Oo0DoDooogog4doooooggogo
OooooooooooogoQgoao

Oooocoooooogogoog

Ooooooooooogodg

Oo0ooDoogogoooogod

Ooooooooooodg

Oo0oDooogogooooogod

OO0 o0Ooogd
OooooooooooooQgoao

OoOoo0ooogQgogao

Ooooooooooodg

.1

10

20

30

40

50



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

e e s e e e e e sy e e s e |
Iy e e e e sy s o
e e s e e e e sy e s e o B |
Ooo0oooooo o0 oo ooo o0 o oD oo o0 oD oDoDooogoooooo
e s e e e e sy e e s e o B |

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

OooooooQgodg
Oooooooogg
Oooooooogodg
Oooooooogg
Oo0Doooogdg
Ooooooogdg
OOo0Doooogdg
OoooooooQgodg
Oooooogdg
OooooooQgdg
Ooooooogdg
OooooooQgodg

OoDoDooooooooggogao
OooooooooooQgogoao
OooDooooooooggogao
OooooooooooQgoogoao
Ooooooooooogoggogao

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

d80ooDoDOoO0O0DDO0DOODDOO

Oooooooogogo
Oo0oooooogogog
Oooooooogoogo
oo oooogogo
OO0 oooogogog
O o0 oooogogoo
OO0 ooooggog
O o0 ooooogogoQo
O oo ooogogog
oo ooooogogo
O oo ooogogoQg
Oooooooogogo
O oo ooogogog
Oooooooogoogo
oo oooogogoo
OooooooogooOgoo
O o0 oooogogo
OO0 oooogogog
oo ooooogogoo
OO0 ooooggog
oo ooooogogo
O oo ooogogoQg

Oooooooogoogooao
Oooooogogooao
OoOoo0ooooogoogogoOooOoao
OooooogoQogooao
OO0 oooogogooao
oo oooooogogoog
OO0 oooooggogog
oo ooooooQgogooQg
OO0 ooooogogogog
OooooooooQgoogoo
OO0 ooooogogogog
Ooooooooogogoo
OO0 ooooogogogoQg
Ooooooooogogoo
oo ooooogogoog
OoooooooogooOgoo
oo oooooogogooQg
OO0 ooooogogogog
oo ooooooQgogoog
OO0 oooooggogog
oo ooooooQgogoo
OO0 ooooogogogog
OooooooooQgoogooQg
OO0 ooooogogogoog
Ooooooooogoogoo
oo ooooogogoog
Ooooooooogoogoo
oo ooooogogoog
OO0 ooooogogogog
oo oooooogogoog
OO0 ooooogogogog
oo ooooooQgogog
OO0 ooooogogogog
OooooooooQgoogoo

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

Oooooooogdg

(10)

OooooooOodg

Oooooooogdg

Ooooooogoadg

Oooooooogdg

O

Oooo0ogoood

Ooooooogdg

OoOooooogdg

OooooooQgdg

Oooooogdg

JP 2017-514128 A 2017.

OooooooQgodg

Ooooooogoogao
Oooooogogao
OooOooooogoogao
Ooooooogogao
N Y Iy
Oooooogogao
OOo0oooogogaog
Ooooooogogo
OOo0ooogogaog
Ooooooogogo
OoOoooogogoQg
Ooooooogogao

Ooooooogdg

OooooooQgodg

Oooooooogdg

Oooooooogodg

Oooooooogg

O

Oooo0ogoood

Ooooooogdg

OoDoooogg

Ooooooogdg

OoOoo0ooogdg
OooO0o0oooQodg

.1

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

Oo0oOooooooDoooUoD oo oDooUDUoDoDooooUUoDoDoDoogUoDoDoogogooao
Ooooooooooooo0D oo oooo0D oo oooo0oDoDooooooDoDooogogogooao

O oOooo

OOo0ooooo0ooooo4o0 oo oooUDoDoDooooooDoDoogogooao

Ooooooooooooodg

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

Ooooooogogoo
Ooooooogogoao
Oooooooogogoao
OooooooQgogoo
OO0 oooogoogogao
OooooooQgoo
OO0 oooogogogao
OooooooQgoao

O
O
O
O
O
O
O
O

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

Oooooooooooogodg

Ooooooooooood

oo oooooooooodg

OoooDooooooogoogodg

|

oo oooooooooodg

OO0 oo oogoggogoooogodg

oo oooooooooodg

OO0 oooogogooooogodg

OO0 ooooogd
Ooooooogodg
O Oo0ooooogdg
OOoooooodg
O oo oooogodg
OOooooood
O oo oooogdg
OoOooooood
O oo oooogodg
O 0o oooogd
O oo oooogodg
O oo oooogdg
O oooooogodg
O Oo0ooooogd
Ooooooogodg
O Oo0ooooogod
OOoooooodg
OOoooooogdg
Ooooooodg
O oo oooogodg
O 0o oooogod
O oo oooogodg
O 0o oooogd
Ooooooogodg
OO0 ooooogd
Ooooooodg

Ooooooooooooodg

Oooooogogogogoooogodg

Oooooooooooodg

Ooooooogoogogoooogodg

(11)

Ooooooooooooodg

Oo0oooooooooogodg

Oo0oooooooooood

oo oooooooooodg

Oooocoooooogogoog

|

|

Oo0ooooooooodg

OooDoogogoooogod

Oo0ooooooooodg

Oooooogoooooogod

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

JP 2017-514128 A 2017.

Ooooooooooodg

Oooooogoooooogod

Oo0oooooooood

Ooooooooooogodg

Oo0ooooooooood

Ooooooooooogodg

Oooocoooooogogoog

|

|

Ooooooooooogodg

Oo0ooDoogogoooogod

Ooooooooooodg

Oo0oDooogogooooogod

Ooooooooooodg

.1

10

20

30

40

50



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

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

Ooo0oooooo0 oo ooo o0 oo oDoo o0 ooooogodg

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

Oo0oooooo0oooooogoooo

OO0 ooooo4o0oooDooggoooao

Ooooooooogoooao
OO0 ooooogogogoao

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

Oo0ooooo4o0oo oo ooDooog4gogooooogdg

O0Ooo0o0ooao
OOoo0oooao
O 0Oo0ooo
O Ooooo

Ooo0ooooooo0 oo ooo o0 oo oDoo o ooooogog

OO0 ooooo4oooooo oo ooDooo4gogooooogdg

O
O

O
O
O
O
O
O
O
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 Ooooo
O Ooo0ooOoao
O Ooooo
O O0Oo0ooOoo
O Ooooo
OO oOgooo
O Ooooo
O OoOgooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo

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

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

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

O O0ooo

O oOoo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Oooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O Ooooo

O Oooo

O 0ooo
O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

[

|

|

Ooo0ood

O Oooo

O O oo

O Oooo

O Oooo

O O0ooo

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

O Oooo

O O0ooo

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

(12)

|

(|

[

]

|

JP 2017-514128 A 2017.

O O0ooo

O Oooo

O 0ooo

O Oooo

[

O O

O o0oodg

|

|

O Oooo

O O oo

O Oooo

O Oooo

O O0ooo

.1

10

20

30

40

50



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

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

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

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

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

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

OoOooOooood
OOooooodg
OOoo0ooo0ood
O Ooo0oooodg
O 0O0oOoooodg
OOooooodg
O 0O0oOooood
OOoooood
O Ooooood
OOoo0ooood
OOoooood
OOoooood

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

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

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

O O0ooo

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

Ooo0ood

O Oooo

O O oo

O Oooo

O Oooo

O O0ooo

O Oooo

O O0ooo

OoOoo0ooodg

O Oooo

(13)

O0Oo0oood

O 0Oooo

OoOoo0ooodg

O Oooo

O0Oo0oood

O 0Oooo

OoOoo0ooodg

O Oooo

O Oooo0ogao

|

Ooo0ood

OoOoo0ooodg

O 0Oooo

OOoo0ooogodg

O O oo

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

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

[ B B

O Oooo

OOoo0ooodg

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

JP 2017-514128 A 2017.

Oo0Ooo0oood

OoOoo0ooodg

O0Ooo0oood

Oo0Ooo0ooodg

O0Oo0oood

[ B

O
OJ
O
O
O
O

O

O

OOoo0oo0ogao

|

|

OoOoo0ooodg

OOoo0oood

OoOoo0oood

OO0Oo0ooogodg

Oo0Ooo0oood

.1

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

Oooooooo0ooooooooDooooooDooooooooodg
OoOOoooooo0ooooooo0 oo oooooooDooooooooogdg
Oooooooo0ooooooooDooooooDooooooooodg
OOoooooo0oooooo0 oo oooooooDoDoooooooogdg
OO0 0oooddUooooodUooDooUodUoooDooDoooUooooogod
Ooooooo0oooooo0ooDoooooooDooooooooogodg
Oo0o0oooodUoooooUddUooDooUoodUoooDoDoogogUooooogogd
OOoooooo0oooooo0ooDoooo0oooDooooooooogodg
OO0o0ooooodoooooodUoooDooogoooDooogogooooogd
Oooooooo0oooooo0oooDooooooDooooooooogodg
OOo0o0ooooo0oooooo4o0oooDoooogooDooooooooogdg
OoOoooocoo0ooooooooDooooooDooooooooogodg
OOoooooooooooo0 oo oooooooDoDoooooooogdg
OooooooooooooooDooooooDooooooooodg
OOoooooo0oooooo0 oo oooooooDoDoooooooogdg
Oo0ooooooooooooooDooooooDoooooooood
OOoooooo0oooooo0oooDoooo0oooDooooooooogodg
OO0o0oooodUooooodUooDooUoUdUoooDooDoooUooooogdg
Ooooooo0oooooo0ooDoooo0oooDooooooooogodg

O Ooo0ooao

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
O

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

OooOood

|

O Oooo

O O oo

O Oooo

O O oo

O 0Oooo

O 0o oo

O 0o oo

O Oooo

(14)

O O0ooo

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

Ooo0Oood

|

O Oooo

O
O

OO0 oODoouo4ddoooooo oo oDoogUoooDoDooggooao
Oo0oooooo0 oo ooo o0 oo oDoo o0 ooDooogogogooo
OO0 ooOooo4o0ooDoooo oo oDooogUooooDoDoogogooao
Oo0oooooo0 oo ooo o0 oo ooo o0 oo oooogoogooao
Oo0ooooo4o0ooooo o oo oooooooDoDoogogooao
Ooo0ooooo o0 oo ooo o0 oo ooo o0 oo oooogoogooo
Oo0ooooo4o0ooooo oD oo ooo oo oDooogogooao
Ooo0oooooooDooooo oD ooDoooooooooogogogoooao
Oo0ooooo4o0ooDooo o ooDooo oo ooDoooogogogooao
e ) e e e e e sy e e Y o
Oo0oooooo0 oo ooo o0 oo ooo o0 ooDooogogogogooao
e e e e e e sy e e e Yy
Oo0ooooo4o0 oo ooo oD oo oDoo o0 ooDooogogogooo
OO ooo400ooDoooo oo ooogUoUooDoDooggooao
Oo0oooooo0 oo ooo o0 oo oDooo o0 oo oooogoogooo

I Y o [ |

O Oooo

O O oo

JP 2017-514128 A 2017.

O 0o oo

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

O o0ood

|

O Oooo

O O ogo

O 0Oooo

O O oo

O 0Oooo

.1

10

20

30

40

50



JP 2017-514128 A 2017.6.

Oo0oo0oo0oo0oooooooooo0oo0oooob0 oo o0ooooOob0 oo oooooboOooooaoan
Oo0o0Ooo0oo0oaoao
Ooo0oooOooad
I e I I I I 6 0 A O R O R O
Oo0ooooooooonoao
Ooo0oo0o0o0oaoao
pgooooooootooooooboobooobooooo0ooDoooooooooooOoodg
Oo0oo0oo0oo0oo0oooooooo0oo0oooob0 oo oooDob0 oo oooooboooooaoan
goooooooooooo0oooooooboooooo0oooooooooooooodao
goooooooooooooooooooooo
Ooo0o0ooOoao
Oo0oo00o0o0oooooooooo0oo0oooob oo o0oooDob oo ooooDoboooooaoan
oooooooooooooooooooooooann O
oooooad
Oo0ooooooooobofoooooooboooaoao Ooo0o0ooOoao
oo0oooooooooooooooa
Oooao
Oo0oooooooooboooooooobooooaoao Oo00ooOoao
Oo0oooooooooooooooooooooaoan Ooo00o0oao
Ooo0oooOoao

i 11 21 31 41

LPVNSPMNKG DTEVMKCIVE VISDTLSKPS PMPVSQECFE TLRGDERILS

51 61 71 81 91

ILRHONLLKE LQDLALQGAK ERAHQQKKHS GFEDELSEVL ENQSSQAELK

101 111 121 131 141

EAVEEPSSKD VMEKREDSKE AEKSGEATDG ARPQALPEPM QESKAEGNNQ

151 161 171 181 191

APGEEEEEEE EATNTHPPAS LPSQKYPGPQ AEGDSEGLSQ GLVDREKGLS

201 211 221 231 241

AEPGWQAKRE EEEEEEEEAE AGEEAVPEEE GPTVVLNPHP SLGYKEIRKG

251 261 271 281 291

ESRSEALAVD GAGKPGAEEA QDPEGKGEQE HSQQKEEEEE MAVVPQGLFR

301 311 321 331 341

GGKSGELEQE EERLSKEWED SKRWSKMDQL AKELTAEKRL EGQEEEEDNR

351 361 371 381 391

DSSMKLSFRA RAYGFRGPGP QLRRGWRPSS REDSLEAGLP LQVRGYPEEK

401 411 421 431

KEEEGSANRR PEDQELESLS ATEAELEKVA HQLQALRRG

gogbobobooooboboooooboobooooobboooobboooobooooobooogao

oooobOoOoOooooooooooao

1

11

21

SGEATDGARP QALPEPMQES K

goooboooooobooooooboobooooooboooobboooooobooooobobooogaao

oooooOoObOoOoooooooooao

20

30

40



1 i 21
EHSQQKEEEE EMAVVPQGLF RG
000000000000 000
ooooObObOoooooooooaob
1 1) 21
CSGEATDGAR PQALPEPMQE SK

ooooobDoooooooooao
ooooObOoOoO0ooooooooaob

1 13 21
CEHSQQKEEE EEMAVVPQGL FRG

O
O
O

OoooooOoogoao
Oo0oooQgogoao
OooOooooOoogoao
Oo0oooQgogao
OO0 ooogo-gogaog
Oo0oooodg
OOo0o0ooogdg
OoOoo0oood

OO0Oo0ooodg

O0Oo0ood
OoOoo0oood
O0Oo0o0ood
OoOoo0ood
Y O Y
OoOoo0oood
OO0Oo0oood
Oo0Oo0ood
OO0Oo0oood

O
O
O
O
OJ
O
OJ
O
O

Oo0ooooooooooooogooooodg
O
O
O
O
O
-
O
O
O

Oooooooogodg
Oo0oooooogdg
Oooooooodg
Ooooooogdg
O 0D ooooogdg
Ooo0ooooogdg
OO0 ooooogdg
Oooooooogdg
OO0 ooooogdg
Oooooooogodg
O oooooogdg
Ooooooogodg
Ooooooogdg
Oooooooogodg
Oo0oooooogdg
Oooooooodg
Oo0ooooogdg
OO0 ooooogdg
Ooooooogdg
O oo ooogdg
Ooooooogdg
O Ooooooogdg
Ooooooogodg
Ooooooogdg
Oooooooogodg

OoOooooooooooo0o0oDoooooDoDoooo0ooooDoDoo4oooDooooQgg
O
O
O
O
OJ
O
(]
O
O

s s s e e e e [ s e [ R A |
Ooooooooooooo o0 oo oooD oo oooo0ooooDoDoooooooooQgg
e s e e [ s e [ R |
OoOooooooo0ooooo o0 oo ooooo oD oDoooooDoDoooooooogdg

Oooooo4ogooooogoggogoo

O O

O O

O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
OO oOooog
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
OO oOooo
O Ooo0ooo
OO oOooo
O Ooooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooo

Oo0Oo0ood

O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

OoOoo0ooogod

I A

O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O 0Ooooo
OO oO0ooog
O Ooooo
O 0OoOooo
O 0Ooooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooao
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O 0Ooooo
OO o0Ooog
O Ooooo
O 0OoOooog
O 0Ooo0ooo
O 0OoOooo
O 0Ooooao

(16)

|

O
-

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

JP 2017-514128 A 2017.

OoOoo0oooogod
OooOoo0ooood
Oo0oo0oooogd
OOo0o0oooogd
Ooooooogodg
OOo0o0oooogd
Ooo0oo0oooogod
OoOoo0oooogd
Oooo0ooood

|

O

.1

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

Oo0oooooooooooggogoo

O 0Oooo

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

O 0Oooo

O o0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Oooogoo

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

O 0Ooo0ooao
O Ooooo
I I By

Ooooooogoogogoao
Ooooooogogogoao
Oooooooogoao
Ooooogogo= o
OO0 ooogogoao
Oooooogogoao
Ooooogogoao
Ooooooogogogoao
Ooooogogoao
Ooooooogoogoao
Ooooogogoao
Ooooooogoogooao
Oooooog=T= oo
Oooo0ooooogooao
Ooooooogogooao
Oooooooogoao
Ooooogogo= O
Ooooogogoao
Oooooogogooao
Ooooogogoao
Ooooooogoogogoao
Ooooogogoao
Ooooooogoogoao
Oooooogogoao
Ooooooogoogogoao
Oooooogogogoao
Oooooooogoao
Oooooogogoao
OO0 ooogogoao
Oooooogogoao
Ooooogogoao
Ooooooogogogoao
Ooooogogoao
Ooooooogoogooao

O
O

O
O
O
O
OJ
O
O

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O 0ooo

O Oooo

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
— OO0 d

O Oooo

O o0ood

]

O o0ood

O 0Oooo

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

O 0Oooo

O 0O oo

O 0O oo

O O0ooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O Oooo

a7

O 0Oooo

O O0ooo

O Oooo

O Oooo

O 0ooo

O 0ooo

O Oooo

O Oooo

O o0ood

O o0ood

O 0Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O 0o oo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
T Oogod

O Oooo

JP 2017-514128 A 2017.

O 0Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O 0ooo

O Oooo

O Oooo

O o0ood

|

O o0ood

O 0Oooo

O 0Oooo

O O oo

O 0O oo

O 0Oooo

O 0Oooo

O
O

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

.1

10

20

30

40

50



(18)

JP 2017-514128 A 2017.6.1

ooooOboOoo0oooooocoobobbobooooooooboboooooooboao

ooono

537/H2—7 V75 —hK:541/E2—T7TVvZH% - 7070 (BREHE) 2E-71-

KRYPTORIZ X3 3 >0MmigaEo%iEH

S—n1 T—) 2 S—/3
%1% RE Bl RE Bz RE B
(ng/ml) | 3T 25% | (hg/ml) | X95% | (ng/ml) | &4 5%
FLiE 85.5 880 2153
2~8CT3H 65. 7 ~23% 786 -11% 1981 -8%
2~8CT2H 62.9 -26% 797 -9% 2011 ~7%
2~8CT1H 79.8 ~7% 825 -6% 2096 -3%
18~25°CC 3 H 69. 9 -18% 789 -10% 1976 -8%
18~25°C ¢ 2 H 71.2 -17% 798 -9% 2047 -5%
18~25°CT 1 H 78.5 -8% 816 ~% 2070 -4%
WG RART ) 3 [|] 82.8 -3% 851 -3% 2131 -1%
HFERARY () 2 [3] 90. 4 6% 862 -2% 2137 -1%
HRERART A0 1 [8] 85. 4 0% 875 -1% 2153 0%
gooo00oo
goooooOoo0ooaooan
gooooooooooooooooooooooooooooooooooooobooodao
Ooo0oooooooooooo0oooooooboooooo0oooooooooooooodao
gooooooooooo0oooaoao
Ooo0oo00o0ooao
goooooooooooo0ooooo0oooboooooo0oooooooooooooodao
gooooo0ooooboooooooooooooooooooob0oooooooo0ooaoao
goooooaon
Ooo0oo00ooao
Ooo0oooooooooooooooooa
gooooooocobooooocoooooooooooooooboooooooooboaoao
gooooooooooooooooooooooooooooooooooooobooodao
goooooooooooo0ooooo0oooboooooo0oooooooooooooodao
goooooooobooooocooooooooooooooob0ooooooo0oo0ooaoao
ooooooooooooooooooooooooboo0ooooooooooooobooodao
goooooooooooooobooooboooooboo0oooo oo ooooooobooodao
gooooo0ooooboooooooooooooooooooob0oooooooo0ooaoao
gooooooocobooooocooootoooooooooooboooooooooboaoao
gooooooooooooooooooboooooooooooooooooobooodao
Oo00o0oo0oao

10

20

30

40



JP 2017-514128 A 2017.6.1

(19)

gooao

ooono

=2

(ui/8u) FRYA=C 4204
0000T 000T 001

FROLE0LdAEA (2L Y0 DEVE  H &L —F3/ | PG IA—L LG —TH/LESO

FROLHOLdAYY WATS L0 ®

Ay LCOL T

(lw/B8u) FHFVA=CLIO04

0'SSZE €'€6BT L'LEST 00L1C €808L L'9Fbl 0SB0L E€E€CL L'19E
L 1 L L 1

[
<}

HEY

- 00
xnwm s

00

€0l
-S'SL
-L0C
-6'5C
L0'LE

. C9E

Fiv
U 9oy

- %l
- %t
- %9
r %8

A
r %Pl
F %9t

%8l

(N4Y) ThRF BB

() WEEE

ooooao

2017514128000001 . app




(20)

gogooodoagdo

INTERNATIONAL SEARCH REPORT

JP 2017-514128 A 2017.6.1

International appiication No

PCT/EP2015/058045

A. CLASSIFICATION OF SUBJEG

INV. GOIN33/577
ADD.

TMATIER
Co7K16/18

Aovarding to Intermational Patent Classifioation {IPC) or to both national slassification and IPC

B. FIELDS SEARCHED

GOIN CO7K

Minimum documentation searched (classification system followed by classification symbals)

Documentation searched other than minimum documentation to the extent that such documents are included in the fiskle searched

Electronic data base

Ited during the intematicnal search {name of data basa and, where practicable, search terms used)

EPO-Internal, WPI Data, BIOSIS, EMBASE

C. DOCUMENTS CONSIDERED TO BE RELEVANT

Category* | Citation of document, with indication, where appropriate, of the relevant passages Relevant to claim Mo.
Y US 6 632 624 B1 (DEGORCE FRANCOIS [FR] ET 1-9,
AL) 14 October 2003 (2003-10-14) 11-15
cited in the application
claims 1,4,6
X Robert Bernard Hogg: "A processing 10
independent analyses of chromogranin A"
In: "PhD Thesis",
1 January 1998 (1998-81-01), Queen's
University of Belfast, Belfast (united
Kindgom), XP055145976,
Y abstract 1-9,
11-1
- / -

Further documenta are listed in the oontinuation of Box C.

See patent family annex.

* Special categories of cited documents :

"A" decument defining the general state of the art which is not considered
to be of partieular relevance

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

"L" dooument whioh may throw doubts on priority olaim({s) or whioh is
cited to sstablish the publication date of anothar eitation or othar
spacial reason (as specifiad)

"O" dooumnent referring to an oral disckesure, uese, exhibition or other

*T* later dooument published atter the imtemational filing date or prionty
date and not in ocnflict with the applioation but oited 1o understand
the prinoiple or theory underlying the imvention

"X" document of particular relevancs; tha claimed invention cannot be
oonsidered novel or cannot be considered to involve an inventive
step when the dooument is taken akone

*Y" document of particular relevancs; tha claimed invention cannat be
conaidered to invalva an inventiva atep when the document ia
combined with one or more other suoh dosurnents, such combination

Eurcpean Patent Offioe, P.B. 58138 Patentlaan 2
NL - 2280 HV Rijewijk
1 Tel. (+31-70) 340-2040,

Fax: (+31-70) 340-3016

MBans bsing obvious to & perean skilled in the art
"P* desumesnt publishad prior to the itemational filing date but later than
the priority date claimed & dooument member of the same patent family
Date of the actual carnplstion of the ink tional search Dats of mailing of the intsmational saarch repart
15 June 2015 26/06/2015
Name and mailing address of the I8A/ Authorized officer

Wiesper, Martina

Femn PCT/ASA210 (secand aheet) (April 2005)

page 1 of 4



(21) JP 2017-514128 A 2017.6.1

INTERNATIONAL SEARCH REPORT

International appiication No

PCT/EP2015/058045

C{Continualion). DOCUMENTS CONSIDERED TO BE RELEYANT

Category™ | Citation of doourment, with indioation, where appropriate, of the relevant pasaagea Relevant to alaim No.

X ROBERT B HOGG ET AL: "Immunological 10
studies employing antisera generated to
residues 120-143 of bovine chromogranin
AII!

REGULATORY PEPTIDES,

vol. 64, no. 1-3,

15 July 1996 (1996-07-15), page 71,
XP055146014,

Y abstract 1-9,
11-15
X P. NORLEN ET AL: "Cell-specific 10
Processing of Chromogranin A in Endocrine
Cells of the Rat Stomach",

JOURNAL OF HISTOCHEMISTRY & CYTOCHEMISTRY,
vol. 49, no. 1,

1 January 2001 (2001-01-81), pages 9-18,
XP055140076,

ISSN: 0022-1554, DOI:
10.1177/002215540104900102

b\ page 11, right-hand columm, paragraph 2; 11-15
tables 1-3

Y G. M. PORTELA-GOMES ET AL: "Selective 10
Processing of Chromogranin A in the
Different Islet Cells in Human Pancreas",
JOURNAL OF HISTOCHEMISTRY & CYTOCHEMISTRY,
vol. 49, no. 4, 1 April 2001 (2001-04-01),
pages 483-490, XP055140080,

ISSN: 0022-1554, DOI:
10.1177/002215540104500408

tables 1,2

Y STRIDSBERG M ET AL: "Measurements of 10
chromogranin A, chromegranin B
{secretogranin 1}, chromogranin C
{secretogranin II) and pancreastatin in
plasma and urine from patients with
carcinoid tumours and endocrine pancreatic
tumours",

JOURNAL OF ENDOCRINOLOGY, SOCIETY FOR
ENDOCRINOLOGY, GB,

vol. 144, no. 1,

1 January 1995 (1995-01-01), pages 49-59,
XPO09130179,

ISSN: 0022-0795

page 50, left-hand column, paragraph 3

_/--

Femn PCT/ASA210 {continuation of aecond aheet) (April 2005)

page 2 of 4



(22) JP 2017-514128 A 2017.6.1

INTERNATIONAL SEARCH REPORT

International appiication No

PCT/EP2015/058045

C{Continualion). DOCUMENTS CONSIDERED TO BE RELEYANT

Category™ | Citation of doourment, with indioation, where appropriate, of the relevant pasaagea Relevant to alaim No.

A LEON A ET AL: ‘"Comparison hetween two 1-15
methods in the determination of
circulating chromogranin A in
neuroendocrine tumors (NETs): Results of a
prospective multicenter observational
study",

INTERNATIONAL JOURNAL OF BIOLOGICAL
MARKERS, WICHTIG EDITORE, MILAN, IT

vol, 20, no, 3

1 July 2005 (2005-07-01), pages 156-168,
XPD08172090,

ISSN: 9393-6155

Retrieved from the Internet:
URL:http://www.biological-markers.com/arti
cle/comparison-between-two-methods-in-the-
determination-of-circulating-chromogranin-
a-in-neuroendocrine-tumors--nets---results
-of-a-prospective-multicente-art005283

the whole document

A THEODORA POPOVICI ET AL: “Automated 1-15
two-site immunofluorescent assay for the
measurement of serum chromogranin A",
CLINICAL BIOCHEMISTRY,

vol. 47, no. 1-2,

1 January 2014 (2014-01-01), pages B87-91,
XPO55140864,

ISSN: 0009-9120, DOI:
10.1016/j.clinbiochem.2013.10.029

the whole document

A 0'DORISIO THOMAS M ET AL: "Development of 1-15
a Highly Sensitive and Specific
Carboxy-Terminal Human Pancreastatin Assay
to Monitor Neuroendocrine Tumeor Behavior",
PANCREAS, RAVEN PRESS, NEW YORK, NY, US,
vol. 39, no. 5, 1 July 2010 (2010-067-01),
pages 611-616, XPOOB172097,

ISSN: 0885-3177, DOI:
10.1097/MPA.0BO13E31B1C68D7A

the whole document

A DILLEN L ET AL: "Enzyme-1inked 1-15
immunosorhbent assay for chromogranin A",
CLINICAL CHEMISTRY 1989 US,

vol, 35, no., 9, 1989, pages 1934-1938,
XPO0B172099,

ISSN: 0009-9147

the whole document

Femn PCT/ASA210 {continuation of aecond aheet) (April 2005)

page 3 of 4



(23) JP 2017-514128 A 2017.6.1

INTERNATIONAL SEARCH REPORT

International appiication No

PCT/EP2015/058045

C{Continualion). DOCUMENTS CONSIDERED TO BE RELEYANT

Category™ | Citation of doourment, with indioation, where appropriate, of the relevant pasaagea Relevant to alaim No.

A KIMURA N: "Immunohistochemical 1-15
Localization of Chromostatin and
Pancreastatin, Chromogranin A-Derived
Bioactive Peptides, in Normal and
Neoplastic Neuroendocrine Tissues",
ENDOCRINE PATHOLOGY, HUMANA PRESS, TOTOWA,
NJ, US,

vol. 6, no. 1,

1 February 1995 (1995-02-01), pages 35-43,
XPOO8172084,

ISSN: 1046-3976, DOI: 10.1007/BF02914987
the whole document

A EP 2 383 293 Al (EURO DIAGNOSTICA AB [SE]) 1-15
2 November 2011 (2011-11-02)
claims 1-4

Femn PCT/ASA210 {continuation of aecond aheet) (April 2005)

page 4 of 4



INTERNATIONAL SEARCH REPORT

(24)

Information on patant famlly membera

JP 2017-514128 A 2017.6.1

International appiication No

PCT/EP2015/058045
Patent dooument Publication Patent family Publication

cited in Bearch report date member(s} date

US 6632624 Bl 14-10-2003 AT 282830 T 15-12-2004
DE 69921987 D1 23-12-2004
DE 69921987 T2 29-12-2005
EP 1078266 Al 28-02-2001
ES 2235479 T3 01-07-2005
FR 2778744 Al 19-11-1999
JP 4317325 B2 19-08-2009
JP 2002514766 A 21-05-2002
PT 1078266 E 29-04-2005
us 6632624 Bl 14-10-2003
WO 9958980 Al 18-11-1999

EP 2383293 Al 02-11-2011 AU 2011247621 Al 04-10-2012
CN 102869681 A 09-01-2013
EP 2383293 Al 02-11-2011
EP 2563811 Al 06-03-2013
JP 2013525792 A 20-06-2013
US 2013084585 Al 04-04-2013
WO 2011135035 Al 03-11-2011

Femn PCT/ASA210 {patent family annex) (April 2005)




(25) JP 2017-514128 A 2017.6.1

gooooboooood

@enooooooo  Ap(BW,GH,GM,KE,LR,LS,MW,MZ ,NA,RW,SD, SL,ST,SZ,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,AO, AT, AU, AZ,
BA,BB,BG,BH,BN,BR,BW,BY,BZ,CA,CH,CL,CN,CO,CR,CU,CZ,DE,DK,DM,D0,DZ, EC,EE,EG,ES,FI,GB,GD,GE,GH,GM, GT ,H
N,HR,HU, ID, IL, IN, IR, IS,JP,KE,KG,KN,KP,KR,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, M, ST, SV, SY,TH, TJ, TM, TN, TR, TT,TZ,
UA,UG,US

(72000 OO0O0OOooooooo
uboooObooooooooooOobbooooooooobbbooooooobooono

(72000 OoOoooogdoo
uoooboboboodoooobboooouooobbooooooooobooooooobooboooaoon

ODOO0OO0(@O) 4B064 AG27 CA20 DA13

0oo0O OO0 4Ho45 AA11 BA10 DA76 EAS0 FA72 FA74 GA26



patsnap

LT RBFROF) BTN R R A AR FUER R 200 E 75 5%
DN (E)S JP2017514128A N (E)H 2017-06-01
HiES JP2016562949 RiFH 2015-04-14
FRIFB(ERB)AGE) EMLT
BB (Z R AGR) 24l R ACCIONH # P urifie
[¥R] &% BB A HAILTILINAHY—R
Dd—=)ILJ7LJ—
FIUFF4—R
KB A ANLTIIL NAHI—X
Dd—)ILJ7LVU—
PS5 FF4—=3
IPCo 3= GO01N33/574 GO1N33/53 GO1N33/543 CO7K16/18 C12P21/08
CPCH %5 CO7K16/18 C07K16/30 CO7K2317/34 GO1N33/574 GO1N33/577 GO1N33/68 GO1N2800/042 GO1N2800

/044 GO1N2800/062 GO1N2800/12 GO1N2800/321 GO1N33/5748 GO1N33/582

FIn¥kS GO1N33/574.A GO1N33/53.D GO1N33/543.501.A CO7K16/18 C12P21/08.ZNA

F-TERMZ %S 4B064/AG27 4B064/CA20 4B064/DA13 4H045/AA11 4H045/BA10 4H045/DA76 4H045/EAS50 4H045

[FAT2 4H045/FA74 4H045/GA26

k51X 2014164809 2014-04-15 EP

Hfth 23 FF 32k JP6591442B2

SNER4E Espacenet

e ( 1¥) (19) B FESIBHT (P) R RN

FEASRATRAUEENEDA (HEFR ) OREUEE , BEER

5 10)] (1) B HELRES
15%2017-514128
(P2017-5141288)
) ARE FM20E6H1H(2017.6.1)

FEERSHEAANRRSE—RERRENEAARRMERRER. Y0 s mmm | coix
ZAFEBREFTENANEENEEA | BENEAANFREES R ’?;’,;3 %§

BB RERRES R BRITENARRES R RJETED , B crzr 20 cmop cizp

F=vaA—F (3F)
33/574 A 4B0O64
33/53 D 4HO45
33/543 S501A
16/18
21/08 ZNA
FEEWR RWR FREZWR RBER (& 25 R

(86) (22) R SERR2TAE4H 14H (2015.4. 14)

RETHNEENEAANSEBRERE124F 144280301 AR H 6 MEXALE  PRDEIRGH GOL.12.0

£3] 5/058045
N > BT /

TSR TE Y AR gg e SRR L
(31) EESEHETIRE S  14164809.7
(32) mEH SERR265F4A 150 (2014.4.15)
G EAMEER BT €P)

(1) A 512325266
BHEIR YTIF R TISEAYA
SYIVT4 T
75Y2E, T7-30035 =Z—A
w7 1, XNF FATITAT4P
Yarva Fvk, Tu— IINL

~N, 280
(74) {REEA 110000109
HRBE SRR BTY A 2 A
(T2) BEAE AATN RAHN—R
75Y2B £7-30900 =—n4
Tavy Fa AFz FAR—=a
1038~

BARE RS

69 [(RFAOEN] 0TS SoVAZRETZ2HORET v ED L UME


https://share-analytics.zhihuiya.com/view/70c3c089-4578-4841-969e-4a807d469d8d
https://worldwide.espacenet.com/patent/search/family/050543441/publication/JP2017514128A?q=JP2017514128A

