JP 2018-509599 A 2018.4.5

(19) BFEHFEF(P) WARRBITFLEAN (1) SR HBARES
$37%2018-509599
(P2018-5095994)
43) A%H FRIEIA5H (2018.4.5)
(51) Int.CL. F1l F=va—F (%)
GO1N 29/024  (2006.01) GO1N 29/024 2G045
GOIN 1/30 (2006, 01) GOIN  1/30 2G047
GO1N 1/28 (2006.01) GOLIN  1/28 J 2G052
GO1N 33/48 (2006.01) GO1N 33/48 P
GO1N 33/53 (2006, 01) GO1N 33/53 Y
EERR RBER THSERER £BK (& U H BEEIML
@1) HEES 4 BE2017-538206 (P2017-538206) | (71) HEEA 507179346
(86) (22) HEEH SEEE284E2A5H (2016.2.5) R¥BF AF4 AN TATFLE, A
B5) BIFASCIEME  ER29ETAL9E 2017.7.19) Ya—ELr{Fv R
(86) EFZ HEE®HE  PCT/EP2016/052447 FTAVHERETVVFINE85755, b
B EREAMES  W02016/128299 v—=VY, A—Ar-A4/NR—¥ay-
87) EpELHAE L2848 H 18H (2016. 8. 18) NK=2Z k347 1910
@31 BEEERES 62/113, 787 (74) fREEA 100140109
(32) % H SERL27EE2A 9H (2015.2.9) B+ /NF FRE
@) EEEEEE  RE QS (74 LA 100118902
#E+ LA 12
(74) {RE A 100106208
FE+ =B MW
(74 LA 100120112
£E+ PEH ER
BRE IR

54) [EHOEN] P ~OMEOLNEEERLT I L0 OMBBLURTE

G7)0000

0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000 Tone (hars)

i FIG. 3

googooog

TOF {ns}
5haBbasa.




Ooooooooooooooooogodg
OO0 oooogoggooood
Oooooog - ooogoogo
OO0 ooooogoooodg
OO0 oooooooooodg
OO0 oooooQgoooodg

[ |
O O

R e o O o A

O 0Ooooao
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

e e e e e e ey [ s s

Iy e s sy
I e s e s e e e sy e e s e

OooQogooo

Oo0oooooooooooo oo oooogooooo.o

O O0Oo0oood

Oo0oooooooDoooooooDooo4gooood

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

0o Ooooooooogoogo-g

OOooOooood
OOoooood
OOoo0ooood
OOooooodg

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
O
O
O
O

OoooooQgooao
Oooo0ooOooOooao
Ooo0oooogooao
OO0 o0ooogo-gogoao

0o
O~ OO o

0O 2 O
0o

O
|

O

O

O 0Ooo
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 0Oooo

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

O

OoooooQgogao

OO0 oOoogoQgogoao
O O0Oo0oooogogoaog

O O0Ooo0ooood

O

O

O 0Ooooao
O Ooooo

O

O

(]

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

[

[

O

OO

(2)

[

O

[

OB

- O OoQg

O

O

[ Ry |
o~ O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

JP 2018-509599 A 2018.

O O
O d

[

[

g -

OB

||

[

O Oooo

O 0OooQ

O OoooB

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

OoOoooooooooooo o0 oDoooooooDoooooooooQgogoao

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

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

Ooooooogogg
OoOooo0oooQgodg

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 oOooo

O o0Oooo

O 0Ooogoo
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 oOooo

O Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O o0Ooo

O oOooo

O o0Oooo

O oOooo

O o0Oooo

O oOooo

O o0Oooo

3)

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

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

|

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
OJ

JP 2018-509599 A 2018.

O
O
O
O
O
O

10

20

30

40

50



e e R e s e

s s e e ) e e e s e e e

OoOoooooo0oooooooooDooDoooooooooQgdg

OooooooooooooooooogogQgoao
OOo0oooooooooo4gogoooooggogo
OooooooooooooooooogogoQgoao
Ooooooo0ooooo4oooooogoggogoao
OooooooooooooooooogogoQgoao

OOooooo4dooooo0ooDooDooog oo oDoooggdg

Oooooooo0ooooooooDooDoooooooooQgdg

OOooooo4doooooo0ooDooDooooooDoooggdg

OO Ooooooooooooao

O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
OJ
O
OJ
O

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

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

O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
OO o0Ooog
O 0Ooo0ooo
O 0OoO0ooo
O 0Ooo0ooo
O Oo0ooo

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
OJ
O
OJ
O
O

]

(4)

O
O
O
O

O

JP 2018-509599 A 2018.

oo

10

20

30

40

50



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

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

Oo0ooooOooooaoo
Oo0oooogogQgoooao
OoO0ooooOooooaobo
Oo0oooogoQogoooao
OO0 oDoog4Qgoooao
Oo0ooooOoQgoooaoo
OO0 oDoog4Qgoooao
Oo0ooooOoooooaoo
Oo0oDoogQgoooao
Oo0ooooooooaoo
Oo0oooogoggogoooao
Oo0ooooOogogoooaoo
Oo0oooogogQgoooao
Oo0ooooOooooaobo
Oo0oooogogoooao
OoO0oooo0ooOoooaobo
Oo0oooooQogoooao
OO0 ooog4Qgoooao
Oo0ooooOoogoooaoo
OO0 ooogQgoooao
Oo0ooooOogogoooaoo
Oo0ooogQgoooao
Oo0ooooOoogogoooaoo
Oo0ooogoggoooao
Oo0ooooOooooaoo
Oo0oooogogQgoooaoo
OoO0ooooOooooaobo
Oo0oooogoQogoooao
OO0 oDoog4Qgoooao
Oo0ooooOoQgoooaoo
OO0 oOooggoooao
Oo0ooooOoooooaoo
Oo0oDoogQgoooao
Oo0ooooooooaoo

Ooooooogoooood

OOoo0ooooQgdg

O
O
O
OJ
O
OJ
O
O

O 0Ooo0ooo
O Ooooao
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O O0Oogoao
O Ooooo
O O0Oogoao
O Ooooo

Ooooooogooood

OoOoooodg
I B
OoOoo0ooodg
OO0Oo0ooodg
OoOoo0oood
O0Ooo0ooodg
OoOoo0oood
OoOoo0ooodg

Oo0oooooOoooood

Oooooogogoooodg

Oooogooooooogoo

Ooooooooooodg

OO0 oDooogog4gooood

Oooooooooood

Oooooogoggooood

O oOooo

Ooooooogoooood

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

O o0Oooo

OooooogogQgooood

O oOooo

Oooooooooood

O o0Oooo

Oooooogogooood

O o0Oooo

Ooooocooooood

O o0Oooo

)

Ooooooogooood

O 0Oooo

Ooooooo0oooood

O 0Ooo

Ooooooogooood

O oOooo

Ooooooooogoooogoo

O Oooo

Ooooooooooodg

O o0Oooo

OO0 oDooogoggooood

O 0Oooo

Ooooooogooood

O o0Ooo

Oooooogoggogooood

O oOooo

JP 2018-509599 A 2018.

Oooooooooood

O o0Oooo

Oooooogooood

O oOooo

Ooooooogoooood

O o0Ooo

Oooooogogooood

O oOooo

Oo0oooooOoooood

O o0Oooo

Oooooogogoooodg

O o0Oooo

Ooooooooogooogoo

O Oooo

Ooooooooooodg

O o0Oooo

OO0 oDooogog4gooood

O 0Oooo

Ooooooogoogooo
OOooooogogooao
Oooooooogoogoooo

O oOooo

O oOooo

4.

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

OPbOooooooooogoaog

OoOooooooo0o0ooooo o0 oo oooo0ooDoDoooooooogogao-g
OoOOooooo4dodooooo40 oo ooUooUoooDoDoDoogogoooogogaog
OoOooooooo0oooooo0 oo oooo0ooDoDooooooooogogao-g
OoOooooo4oooooo4o00 oo oooo oo oDoDooogoooogogog

Ooooooo0ooooooooDooooooDooooooooao

O 0Oooo

Oooooogoooooogod
Ooo0ooooOooOooao
Oo0ooogoQgooo
OooOooooOooOooao
Ooo0oooogooao
OO0 o0ooogoQoogoao
Oo0oooogooao

O Oooo

O
O
O
O

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

O
O
OJ
O

Ooooooo0oooooo00 oo oooo0oooDoDoooogoooao

ey A A |

Ooooooo0oooooo0D oo ooo o ooDoDoooogoooaoo

O 0Oo0oooogod
OoOoo0ooood
O 0Oo0oooogod

s A s e e [ e e o A |

Ooooooo0oooooo0 oo ooooooDoDoooooooaoo

OO0o0ooooU0ooooo0oooDooooUoDUoooDoDoogogoooao

Oooooooo0oooooo0 oo ooooooDoDoooooooao

Oooooo4o0ooooo4gogoooooggg

Ooooooggoao
Oooo0ooogogoo
Ooooooggoao
Oooo0ooogoao
Ooooooogoggoo
OoOoo0oooogoao
OoooooogoQgoo
Ooooooggogao
OoooooogQgoao
Ooooooggoao

O
O
O
O

OoooooooooooooooooQgodg

OoDooooo0oooooooooooggg

OooooooooooooooooooQgodg

(6)

Ooooooo0ooooooooooogg

OoooooooooooooooooOodg

Ooooooo0ooooooooooogdg

OoOooooocooooooooogooogoo

Ooooooo0ooooooooooogQgdg

Oo0DooDoo4odooDooo4ggooooogg

Ooo0oo0oooodg
OoOoo0oooogdg
Ooo0o0o0ooodg
OoOoo0oooogdg
OooOoo0ooood
OooOoo0oooogdg
OooOoo0ooood
OooOoo0ooooQgdg
OoOoo0oooogdg
OoOoo0oooogodg
OoOoo0oooogdg
OooOoo0oooodg
OoOoo0oooogdg
OooOoo0ooodg

OoOoooooo0ooooooooooogoQgodg

OoDoooo4odooooogogoooooggdg

O0Ooo0ooa.o
OOoo0oooaog
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O0Ooo0Oo0ooa.o
O0Ooo0oooao
O O0Oo0oooog
OOoo0oooo
O 0Oo0oooog
O0Ooo0oooao
OO0Oo0ooogoog
O0Ooo0ooa.o

JP 2018-509599 A 2018.

oooboDDbDO0OO0OO0oo0ooan

O 0o oo

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

O 0o oo

]

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

OO0Ooo0oooodg
O 0Ooo0ooo0oao

e s s [ e [ e e e R |

O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O 0OoOooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O oOoo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
OoOoo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo

Iy e R e e sy e e
I e e e ey e e s e Yy
oo oooooo0 oo oo o o0 oo oo o o0 oo oDoo o0 oo ooogogogooo
ey e s e e e sy e e s e
e A s e e R e e e sy e e s e Y
Iy s e e e e ey e e

e e s e e e ) e e s ey Y Y o A

OO0 oo oooo0oooooOoQgooooo

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

|

O
O
O
O
O
O
O

OOo0ooogogdg

OoooooogogaQg

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

Oooooggdg

OO0 ooDoogogooooogogoao

Oooo0ooogoogoo
Ooooooggoao
Oooo0ooogoQgoo
Oooooogogoao
Oooo0oooogoo

I [ Oy |

OOoo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
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

OoOooooogogQg

Oooo0ooogogaoQ

OooooogogoQg

€

ooao

Oooo0ooogogao

OooooogogoQg

OOoo0oooaoo
O 0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0Oo0ooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0oooaog
O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oooo
O0Ooo0oooaoo
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooaoo

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

I sy |

O
O
O
O
O
O
O
O

OooooogogoQg

|

Ooooo0oogoood

|

O

OooooogoogaQg

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

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
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
OJ
O
O
O
O
O

JP 2018-509599 A 2018.

oooao

O

O

O

O

ooooao

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

I I R R

e s s e e e e sy s [ |

Ooooocooooooooooooogoooooao
OoooooooDooooooDooogogooooaog
Ooooooooooooooooooooooao
OoooooooooooooDooogogooooaog
OO0 o0ooo0o0gU0ooDoDooUgUUoDoDoogooooaog
OoooooooDooooooDoooogogooooaog

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

OO0Ooo0oooodg
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 0OQg
—

Oooooooooood
Ooooooogooood
Oooooooooood
OooooooQoooood
OO0 oDooogog4Qgooood
Ooooooogooood
OO0 oDooogoggooood
Ooooooooooodg
OooooogogQgooood
Oooooooooood
OooooogoQgooood
Oooooooooood
OoooooQgooood

OO0 o0ooDoogogUooDoDoogogoooaog
Ooooooooooooogoooooo
OOo0ooDoogogooooogooooaog
Oooooooooooooooooo
Oo0oooooooooogooooaog
Oooooooooooooooooao
OooooooooDooogogooooaog
Ooooooooooooooooooao
Ooo0ooooooooooogogoao
Ooo0ooooooooooooogoao
Oo0oooooooooooogogoao
OO0 o0oDoog4gogoooogogogao
Ooo0oooooo o ooooogogoo
OO0 ooDooogog4gogooooggogao
Oo0ooooooooooogogogoao
OOo0ooooo4gogooooogogoao
Ooo0oooooo o ooooogoogoo
Oo0ooooooooooogogoao
Ooo0oooooooooooogoogoao
Oo0ooooooooooogogoao
Ooo0ooooooooooooogoao
Oo0oooooooooooogogoao
OO0 oo oogog4gogoooogogoogao
Ooo0oooooooooooogoQgoao
OO0 oo oogog4gogoooogogogao
Ooo0oooooooooooogogoao
OO0 ooDooogogogoooogogogao
Ooo0ooooo o ooooogogogoo

OoooooooQgooao
OoooooogoQgooao
OoooooooogoOooOoao
OooooooogooQogooao
OO0 ooDooggogoao
OooooooogoQgooo
OO0 oooooggooao
OooooooogoQogooao
Oooooooggooao
Ooooooooogooo
Ooooooogoggooao
Ooooooooogooao
Ooooooogoogooao
OoooooooogoOooao
OoooooogoQgooao
OO0 ooDooggogoao
OooooooogoQgooao
OO0 ooooggogooao
OooooooogoQgooo
Oo0oooooggooao
Ooooooooogooao

O

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

O
O

JP 2018-509599 A 2018.

oooboDDbDO0OO0OO0oo0ooan

O

O

O

10

20

30

40

50



9) JP 2018-509599 A 2018.4.5

gooo0o0O0o0ooooooooofoooouoooooD oo bobopoDUoooooooooao
Ooo000aoO

Ooo000o0auo

Oo0no

B EAER R

PHEEETRILTU 5~2 0%AILTUS + USEHEER (p H~6.8)

RILR—=ILHILE T A

10%AIILNUZ+10 g/ LIEEAILE T4

NI~ —IIVEBRIREK

1 0%R)LYUZ +9 g/ LIBIEF RUDTA

RIS U >

10%MILYUZ + 1 g/ LEREE TR

He | | y®BEEH

S50mL100%KRIL~YU+ 1 LKSBE
(25g/L=70LBHIDL+10g/L
W MU L+ 50 g/ LIE(LKkEBESE)

2mL 10 0% R~V 4+ 2 OmLKBE
(6 g/ LiE{bkiE+12. 59/L
B bUD A (8K 2E5D)

Hol lande®D&R

100mL100%MRILRUZ+15mL
B+ 1 LAKEE (2 5 g BfEsRES LU
4 0 g EOVULEESD)

BouindDfEK

250mL100%HRILTUZ+750mL

REAIZKIEE U 2B+ 5 O m LKETES

Ooooooo0oooooooooogQgoo

&1

OO0 o0ooDoogoguooooogoooogd
Oo0ooooooooooooooooogdg
OOo0ooDooouooooogooooogdg
Oo0ooooooooooooooooogodg
Oo0ooDoooooooogogooooogdg
Ooooocooooooogooao
Oooooooooooogooao
OO0 OoDoDoo4o0ooooogogoao
Oooooooooooogooao

Ooooooooooogogoogoo

Ooooooo0ooooogooao

Oo0Doooodooooogdgogooao
Oooooooooooogooao
OoDoooo4ogooooogogooao
Oooooooooooogooao
Oooooooooooogogooao
Ooooocooooooogooao
Oooooooooooogooao
Oooooooooooogooao
Oooooooooooogooao
OO0 OoOoDoo4dooooodgogogoao
Oooooooooooogooao
OO0 oOooDoodooooodgogooao
Ooooooo0ooooogooao
Oo0Doooodgdooooodgogooao
OoooooooooooQgooao
OoDooDoo4gogooooogogooao
Oooooooooooogooao
Oooooooooooogooao
Ooooocooooooogooao

Oooooooooooogooao

Ooooooooooogogoogoo

Oooooooooooogooao

Ooooooooooogogoogoo

Oooooooooooogooao

Oooooooooooogoooogoo

Oo0ooooooooooogoQgg
OO0 oDooooogoooogogdg
Ooooooooooooogogodg

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

Oooooooooood
Ooooooogooood
Oooooooooood
OooooooQoooood
OO0 oDooogog4Qgooood
Ooooooogooood
OO0 oDooogoggooood
Ooooooooooodg
OooooogogQgooood
Oooooooooood
OooooogoQgooood
Oooooooooood
OoooooQgooood
Oooooooooood
Ooooooogooood
Ooo0ooooooood

Ooooocooooooooooooao
Oooooooooooogogooooog
Oo0ooooooooooooooooao
Ooooooooooooogogooooog
OO0 0DoDoogogUoooDoo4gogoooaog
Oo0oooooooooooooooo
OO0 o0ooDoogogUooDoDoogogoooaog
Ooooooooooooogoooooo
OOo0ooDoogogooooogooooaog
Oooooooooooooooooo
Oo0oooooooooogooooaog
Oooooooooooooooooao
OooooooooDooogogooooaog
Ooooooooooooooooooao
Oo0ooooooooooogogooooaog
Oo0ooooooooooooooooao
Oo0oooooooooooogooooaog
OO0 o0DoDoogogoooDoogogoooaog
Oo0oooooooooooogogooooog
OO0 ooDoogogoooDoogogoooaog
Oooooooooooooooooo
OOo0oooooooooogooooaog
Oooooooooooooooooo
Oo0oooooooooogogooooaog

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

(10)

OooooooogooQogooao
OO0 ooDooggogoao
OooooooogoQgooo
OO0 oooooggooao
OooooooogoQogooao
Oooooooggooao
Ooooooooogooo
Ooooooogoggooao
Ooooooooogooao
Ooooooogoogooao
OoooooooogoOooao
OoooooogoQgooao
OO0 ooDooggogoao
OooooooogoQgooao
OO0 ooooggogooao
OooooooogoQgooo
Oo0oooooggooao
Ooooooooogooao

JP 2018-509599 A 2018.

oo oooooooooooogoogooao
OO0 ooooooooooogoggogooo
Ooo0ooooooooooooogoogooao
OO0 oDoooooooooogoogooao
OO0 Do ooo4gogooDoooggogoao
OO0 oo ooooooooooQgooo
OO0 Do ooo4gogooDoooggogoao
oo ooooooooooooQgoooao
OO0 oDoooogoooDoooggogoao
OO0 ooooooooooooQgoooao

OO0 oooogoQgogao
OoooooogoQgoao
OOooooogogogao
OooooooogogoQgoao
OOooooogogoao
Ooooooogogogoao

O Oooo
O 0Oooo

10

20

30

40

50



Iy Ry e s e [

I Y 1 1 O Y Y [
Oo0oooooooooooo0ooDoooooooogdg
OO0ooDooogoooooooooDooo4goooodg
Oo0oooooooooooooooooooooondo
OOo0ooDooo0oooooooooDooo4goooog

OO0 oooooooooos
OO0 oooog4goooogos
Oo0oooooooooos
OO0 oooogoggogoooogos
Ooooooooooogoos
OO0 ooooogog4gogoooogos

Oo0oDoogogogoooogod

Oo0ooooooooodg

Oooooogoooooogod

Oo0ooooooooodg

Oooooogoooooogod

Oo0oooooooood

UoOO0ooQgoao

Oooooo4o0ooooo4oooooogoggoo
OoooooooooooooooooQgoao
Ooooooo0ooooo4oooooogQgoo

OooooooooooQgodg

Ooooooooooooogdg
oo oo ooooooooog A

O O0oooodg
Oo0oooocooooood

O oOooo

O D000 oDoooogoooaog
OO0 oooooooooogoQgog
OO0 0o oogogooooogdg
OO0 oooooooooogoQgo-g
b 1 1 e e Y o O O

O

Ooooooooooogodg

Ooocoooooogooog

Do g0 o ogooooogd
Ooooooo0ooooooooooogQgoo

Ooooooooogoogog

Ooooooooooogodg

OO O ooo
Ooooooooooodg

DO 0o oooooggQgogoooo OO0Oo0ood

OOoo0oooogd

OO oooooogodg

Oo0Doooo4oooooo4gogooooggogoao

Ooooooogooood

OooooooooooQgdg
Oo0oDooogooooooggdg
Oo0oooooooooQgdg
OooDoooooooogQgdg
Oo0oooooooooQgdg
OoooooooooogogoQgg
Oo0oooooooooogodg
Oo0oooooooooogogog
Ooo0ooooooooooogoadg
OO0 oooooooooogogQgog
OO0 o0ooDoogogooooogogdg
OooooooooooogQgog
OO0 ooDoogogooooogogg
-~ OO0 oD ooOoOooooOoogoog

O

OooDooogogooooogod

(]

Oo0ooooooooodg

oo o ooooogoogogooo

Oo0ooooooooooogogooooogd
Ooooooooooooooooooogdg
Oo0ooooooooooogoooooogdg
Ooooooooooooooooooogod
Oooooooooooooooooogdg
Oo0oooooooooooooooooogod
Oo0oooooooooooooooooogdg
OO0 o0ooDoogogUooooDooggoooooogd

OooooooOoogao

(]

Oooooogoooooogod

O

Oo0ooooooooodg

]

Ooooooooooogodg

O

(11)

OO O0ooQgoao
Ooooooooooogodg

O o0Oooo

(]

Oo0oooocooooood
Ooooooooooogodg

Oooocoooooogogoog

Oo0ooooooooodg

OO oooooogdg
OOo0ooDoogogUooooDooggogoooooogd

Oooooooogoogooo

OooDoogogooooogod

Oo0ooooooooodg

oo oo ooogogogogooo

Oo0ooDoooooooogogogogooooogdg
Ooooooooooooooooooogdg
Oo0oooDooooooooogooooogdg
Ooooooooooooooooooogodg
Ooooooooooooooooooogdg
Ooooooooooooooooooogod
Oo0oooooooooooooooooogdg
OO0 o0oDoogogUoooooDooggoooooogd
Ooooooooooooooooooogdg

OoOoo0oood

Oooooogoooooogod

Oo0ooDoooooooogoggdg
Oo0oooooooooQgdg
OoooooooooogQgg
OoooDoDoooo - oogo

OooooooQgooo

JP 2018-509599 A 2018.

Oo0ooooooooodg

(]

Oooooogooooogod

O

Ooo0oooooooood

(]

Ooooooooooogodg

[ i Ry
O 0O O
[ Ry |
O O o
O OO
o g~
[ Ry |

O

Oo0ooooooooood

Oooooogoos

O

O O0oooodg
Oooocoooooogogoog

O o0Oooo

OoooooQgooo
OO0 ooooogogogoBe
OooooooQgooo
OO0 ooooogogoo
OoooooooQgooo

O

Ooooooooooogodg

DO Ooogooo
Ooooooooooodg

O 0Ooooo

OO o oooogd
Ooooooooooooooooooogdg

OO0 oooogogooao

OooDoogogooooogod

Do oo oooogogooo

Ooooooooooooooooooogdg

O0Oooooogod

Oooooooooog -2 oogoog -~

Ooo0ooooooooodg

Oooooooooooooggse

10

20

30

40

50



[ e e e O o O N

OO0 ooooogogogoao
oo ooooogooo
OO0 ooooogogooao
Ooooooooogoooao

O O
|:|'_|

e s e s e e e s e A e Y

Ooooooo0oooooo0 oo oooo0DooDoooo0oooDoDooogooood

O o

e s e e e e e e Y

o go

O O
O O
O
O Oo o o

Oooooooo0oooooo0o0 oo oooo0ooDooooooooogoQgodg

O0Ooo0oooao
O0Ooo0o0ooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0Oo0ooo
O0Ooo0oooao
OO~ Oooo
O0Ooo0oooao
O Ooooogoaog
O0Ooo0oo0ooaoo
O Ooo0oooao
O~ Oooag
O0Ooo0oooao
O0Ooo0Oo0ooao
OOoo0oooao
O 0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0oo0ooo
O0Ooo0oooaoo

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

O o

(]

OOoooDooooooooooooDooooooooodg

OoOoo0ooood
OOoo0oooogod
Oo0Ooo0oood
O Ooooo
OO oO0ooog
O Ooooo
OO oOooog
O Ooo0ooo
O OoOooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooo0ooo
OO oO0ooog
O Ooooo
O OoOooog
O Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
OO oO0ooo
O Ooooo
OO oOooog
O Ooooo
O OoOooo
O 0Ooo0ooo

Ooooogogoao
Oooo0oooogoao
Oooooogogoao
Oooo0oooogoao
Ooooooogogoao
OO0 ooogogoao
Ooooooogoogoao
Ooooogogoao
Ooooooogoogoao
Ooooogogoao
Ooooooogoogoao
Ooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Oooooogogoao
Oooo0oooogoao
OoooooogogoQgoao
Oooo0oooogogoao
Ooooooogogogoao
Ooooogogoao
Ooooooogogogoao

OooooocoooooooQgooao
Oo0ooooooooooooggogoo
Ooooooooooooooogoao
Oo0oooooo0oooooogQgogoo
OO0 0o ooo4Qgooooggogaog
Oo0ooooooooooogoQgoo
OO0 oo ooogogoooooggogog
Oo0oooooo0ooooogogoQgoo
OO0 oDoooogogoooooggogao
Oo0oooooooooooogogQgoo
OO0 ooooo4ooooooggogoo
OooooooooooooQgoo
Oo0oooooo4ooooooggogoo
Oooooooooooooogoao

O Ooooe B

O oOooog o

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

O
O
O
O

OO oo

OO oo

O O oo

O 0Ooo

O Ooooo
O oOoooao
O oOoooo
ooogog -
O Ooooo
O 0OoooB
O Ooooo
O 0OooooB
O oOooooQ
O OooooQ
O Y
Y O Y
Oooos

(12)

Ooooooo0oooooggoao
Ooooooooooooogoao
OoooocooooooogoQgoao
Oo0DoDooo4dgoooooggogaog
OoooocooooooogogQgoao
OoDoDooo4Qgoooooggogo
OoooocoooooooQgoao
Oo0ooooo4gogoooooggogao
OooooocoooooooQgoao
Oooooo4gogoooooggogoao
OooooooooooooQgoao
Oooooo4o0oooooggoao
Ooooooooooooogogoao
Oooooooooooogogogoao
OO0 oDooo4dgoooooggogaog
OooooooooooogogQgoao
Oo0DoDooo4dgoooooggogao
OooooooooooogoQgoao
Oo0ooooo4gogoooooggogao
Ooooooooooooogoao

|

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

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
O
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

JP 2018-509599 A 2018.

Ooood

O 0O oo

O O oo

O 0Ooo

Oood

Oo0ooOoogooB
O Ooooo
O o [ o
O Ooooo
Y [
O Ooooo
Y [

|

]

4.

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 [

o0 o o0ooooo0o0 oo ooo o0 ooooogoogooo

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

Ooo0oooooo0 oo ooo o0 oo oDoo o0 ooooogodg
O 0Ooo0oooao

OoOoo0oood
OOoooood
OoOoo0oood

OooOoo0oooOod
OoOoo0oooogdg

O
O
O
O
O

OoOoo0ooodgdg

Oooooooooooooogoooaoo

OooooogQgdg

Oo0oDooooo0ooooogogQgoooo

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
O
OJ
O
OJ

OoOoo0ooodgadg

Ooooooooooooooogogoooao

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

OooooogQgdg

OO0 oooooo0ooooogoQgooooo

(|

Oooo0oogoood

OoOooDoooDOoooDoooogogoogo

OO ooooog
OOoooooggdg

O

OO0 oooooo0ooooogogQgogoooo

OO0 Do ooo4Qo0ooDooggogogooao

OooooogoQgdg

Oo0oooooo0oooooQgoooooo

OOoooooggdg

OO0 Do ooo4Q0ooDooggoooo

Oooo0ooogoQgQg

Oooooooooooogogoooao.o
Oooooooooooogoggoooao
Oooooooooooogogoooao
Oooooooooooogoggoooao
Oo0ooooooooooogogoooao
Oooooooooooogoooao
Oo0ooooooooooogogoOoooab-o
Oooooooooooogoooaoo
OO0 oDooogog4Uo0ooDooggoooao
Oooooooooooogoooaoo
Oo0DoDoogog4oooDoooggoooao
Oooooooooooogogoooaoo
Oooooo4ooooooggoooao
Oooooooooooogogoooao
Oooooooooooogoggoooao
Oooooooooooogogoooao
Oooooooooooogoggoooao
Oo0ooooooooooogogoooa-o
Oooooooooooogoggoooaoo
OO0 oDooog40oooDooggoooao
Oooooooooooogogoooao
OO0 oDooog4ogooDooggoooao
Oooooooooooogogoooaoo
Oo0oDooo4o0oooooggoooao
Oooooooooooogogoooaoo

OOoooooggdg

OoOoo0ooogodgdg

DO OoOoooog
OoOoo0ooodgdg

(13)

OooooogQgdg

OoOoo0oooodgdg
OooooogQgdg

|

|

Oooo0oogoood

OoooooogQg™g

OOooooogdgdg

OO oooog
OOoooooggdg

O

JP 2018-509599 A 2018.

Oooo0ooogoQgdg

OOoooooggdg

OoOoo0oooodgdg

OooooogQgdg

OoOoo0ooodgadg

OooooogoQgdg

|

Oooo0oogogood

L [ |
OOoooooggdg

O OO

OOoooood
OO0Ooooood
OOoo0ooood

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
e e e Y 1 e e e e e o e e e e e e e e e e e e e e e e e e e Y e O e o [ o
ey e e e e ey e e e e e s ) [y

OoooooocooooooooQgooao
Oo0oooooooooooggogoo
Ooooooooooooooogoao
Oo0oooooooooooggogoo
OO0 oo ooo4Qgooooggogaog
Oo0ooooooooooogQgoo
OO0 oo ooo4gQgoooooggogog
Oo0oooooooooooogogQgoo
OO0 oo ooo4gogoooooggogo
Oo0ooooooooooogoQgoo
OO0 ooooogogoooooggogoo
OooooocooooooogoQgoo
Oo0ooooo4ooooooggogoo
OooooocoooooooQgogoao

OooooooooooOoogoao

Oooooooooooooogogoooaoo
Oo0oooooo0ooooogogogoooo
Ooooooooooooooogogoooaoo
Oo0oDooooo0ooooogoogogoooo
OO0 Do oogog4U0oooDooggoooao
Oo0oooooo0ooooogoogogoooo
OO0 Do oogog4QogooDooggoooao
Oo0ooooooooooogogogoooaoo
OO0 oDoooo4o0oooDooggoooo
Oo0oooooooooooogooooo
OO0 ooooo4o0ooooogoggoooo
Ooooooooooooogogoooao
OO0 oooooo0ooooogogogogoooo
Oooooooooooooogogoooao
OO0 oooooo0ooooogogogoooao
Ooo0ooooooooooooogoooaoo
OO0 oooooo0ooooogogoooo
OO0 Do oogog4UoooDooggogoooao
Oo0oooooo0oooooogoooo
OO0 Do oooo4QoooDooggoooo
Oo0oooooo0oooooogogooooo

Ooooooooooogogoao

OoooocooooooOoogoao

Ooooooooooogogoao

Oooooooooooogooodg

OooooooooooQgogoao

OO0 oDoooogooooogogo

OooooooooooQgogoao

OOooDoooooooogogaog

OooooooooooQgogoao

OooDoooooooogogoao

OoooocooooooQgoogao

OooDoooooooogogoao

(14)

OoooocooooooOgoogao

Ooooooooooogogoao

O Oooooogodg
DO O0oooQgoao
DO O0oooodg

-

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

OooooooooooOoogoao

OooDooooooooQgogoao

OoooDooooooogoogodg

O0OooOoooogod
DO Ooooood

O

oo oooooooooodg

OO0 oooogoggogoooogodg

O Ooo0oooaog

O 0Ooo0oooao oo oooooooooodg

O

OO0 oooogogogogoooogodg

OoDoDoooooooogoggoooao
Oooooooooooogogoooao.o
Ooooooooooogoggoooao
Oooooooooooogoooao
Oooooooooooogoggoooao
Oooooooooooogogoooao
Oooooooooooogoggoooao
OO0 oDooo0oU0oooDooggoooao
Oooooooooooogogoooaoo
OO0 oDooogUogooDooggoooao
Ooooooooooooogoooaoo
Oo0oDooo4oooDooggoooao
Oooooooooooogogoooaoo

O Ooo0oooao

O

JP 2018-509599 A 2018.

O 0Ooo0oooao Oooooooooooodg

(]

Ooooooogogooooogodg

O Ooo0oooao

Ooooooooooooodg

O 0Ooo0ooo0oao

Oooooooooooogodg

O Ooo0oooao

Ooooooooooood

O 0Ooo0ooOoo0oao

oo oooooooooodg

O Ooo0oooao

OoooDooooooogoogodg

Oooo0ooOgogano

oo oooooooooodg

O Ooo0oooao

OO0 oo oogoggogoooogod

O Oo0oooaog

Oooooooooooodg

O 0Ooo0oooao

OO0 oooogogooooogodg

O Ooo0oooao

Ooooooooooooodg

O 0Ooo0oooao

10

20

30

40

50



ooooObOO0OO0OO0ooooan
DO00D0Tgpoo0o000o0
oooobooao
gugobobooooobooboaod
ooooObOO0OO0OO0ooooan
gooboooobbod
gogobooooobood
ooooObODO0OO0OO0ooooan
goobooooobboao
goobooooobobooad
ooooObOO0OO0OO0ooooan
ooooobOoo0oood
goooooao
oggoao
L tone Shour

= -
Toonese  3-ShOUF
goooobooo
goobooooobbooad
O00000, 44000
S L..,00000D000
goobooooobooad
ooooObOO0OO0OO0ooooan
ooooObOO0OO0O0ooooao
g
gogoooaad
ooooObODO0OO0OO0ooooan
gooooboooobboo
goobooooobbooad
ooooObOO0OO0OO0ooooan
goooboooooobboo
goooooao
gugobobooooobbood
ooooObOO0OO0O0ooooao
goooboooobboo
gogobobooooobbood
ooooObODO0OO0OO0ooooan
goooboooooobboo
goobooooobobooad
ooooObOO0OO0OO0ooooan
oooobObOOO0oooooao
gooobooooobbooad
gogboboooooboboaoad
oooooao
goooboooobboo
goobooooobbooad
ooooObOO0OO0OO0ooooan
goooboooooobboo
gooobooooobbooad

O
O
O
O
O
O
O

OOo0ooogogdg

O0Ooo0ooogod

O O ogogog
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooogoo
Y Y
O 0OooOgooo
O O ogogo
O 0Ooo0goo
O 0o ogoo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O 0OooOgooo
O O oQgogo
O 0OooOgoo
O O ogogog
O 0OooOooo

OO0 oooogogooao
Ooooooogogogooao
OOooooogogooao
Oooooooogoooo
Oooooogogooao
Oooooooogoooao
OooooogoQgooao
Ooo0oooogoogooOoao
OoooooogogoQogooao

O O0Oogoao
O Ooooao
O Ooogoo
O 0Ooo0ooao
O Ooooao
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooao
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O O0OoOgooao
O Ooooo
O Ooogoo
O 0Ooooo
O Ooooao
O Ooo0ooo
O Ooooao
O Ooo0ooao
O Ooooo
O O0oo0ooao
O Ooooo
O O0OoOgooao
O Ooooo
O O0Oogoao
O Ooooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooao

OoooooogogaQg

Oo0Oo0ooodg
O Ooooo
O oOoooao
O oOoooo
O oOoo0ooao
O oOoooo
O o0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Oo0ooao
O oOoooo
O 0Ooooog
O oOoooo
O Ooooo
O o0oooo
O Ooooo
O oOoo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
Oooogoaog -
O o0Oooo
O OooooQ
O o [ o

Oooooggdg

done

I [ Oy |

OoOooooogogQg

T

slowest

Oooo0ooogogaoQ

OooooogogoQg

(15)

ooao

Oooo0ooogogao

OooooogogoQg

I sy |

OoooooooogooOgoo
OoooooooogogooQg
OO0 ooooogogogog
OoooooooogogooQo
OO0 ooooogogogog
OooooooooQgogoo
OO0 ooooogoggogoog
Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogogoog
Ooooooooogoogo
Oo0oooooogogooQg
Ooooooooogoogoo
OO0 oooooogogooQg
OO0 ooooogogogaog
oo ooooooQgogooQg
OO0 oooooggogog
OooooooQgogoo
OO0 ooooogogogog
OooooooooQgogoo

OooooogogoQg

Ooooo0oogoood

OooooogoogaQg

Ooooogogdg

OooooogoogaoQo

Oooooogogdg

JP 2018-509599 A 2018.

oooboDDbDO0OO0OO0oo0ooan

I [ [y |

OoooogogQg

I [ |

OooooogogaoQg

[ |

OooooogogaoQg

OoOooo0oogoood

OooooogogaoQg

Ooooogogdg

OoooooogogQg

Oooooggdg

O 0Oooo
O 0Oooo

Ooooooogoogo

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

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O

OooooooDoooooo0ooooooooooogooao
OOoooooo0ooooo4o0ooDooo4o0ooDooogooao
Oooooocoooooooo0ooooooooooogooOoao
OOoooooo0ooooooooDooo4o0ooooogooao
OO0 O0oooddUoooooddUoooDooUgUdooDoogogooao
Ooooooo0oooooo0Dooooo4o0ooooogooao
OO0o0oDoo4dooooo4dooDooUgUooDooogogooao
Ooooooooooooo0DooDoooo0ooooogooao
OO0Oo0ooDoo40oooooo4dDooDooog4UgooDooogoggooao
Ooooooooooooo0ooDooooooooogooao
OOo0ooDooooo0oooooo4oDooDooo4ogooooogoggooao
Ooooooo0ooooooo0ooDoooo0ooooogooao
OOo0ooooo40oooooo4oDooDooo4oooDooogogooao
Ooooooooooooo0ooooooooooogooOoao

|

(16)

Oo0oooooooooooooooDoDoooooooogogaoQg
Oooooooooooooooooooooooooogoogao
Ooo0ooooo4o0ooooooooDoDooogooDoooogogaoQg
O0ooooggddooooUUUUoDoDooUgoooooogogag
Ooo0ooooooo0oooooooDoDoooooDoooogoQgo-g
Oo0ooDoogogddooooUogUoUoDoDooggooooooggaog
Oo0ooooooo0ooooooDoDoDooooooooogogaoQg
Oo0oooooddooooooUoooDoDooggooooogogaog
Ooo0oooooo o0 oo ooo oD oDoDooooooooogogoQo
Oo0ooooo4ddooooooooDoDoogogooooogogaoQg
Ooooooooo0ooooo o oo ooooooooogogo
Oo0ooooo4ooooooooooDoDoogogoooooogogaoQg
Ooooooooo0oooooooDoooooooooogogao
Ooo0ooooo4o0ooooo o oDoDooooooooogogaoQg
OO0 oDooggddooooUgUoUoDoDooUgUoooooogogag
Oo0ooooo4oooooo oD oDoDooooooooogogaoQg
OO0 oDooggddooooUogUUoDoDooUgoooooogogg
Ooo0ooooo4o0ooooo oD oDoDoooooDoooogoQgoQg
O0ooDoouo4d0ooooggUoooDoDooggooooogogag
Ooo0ooooooo0 oo ooo oD oDoDooooooooogogoQg

JP 2018-509599 A 2018.

oooboDDbDO0OO0OO0oo0ooan

10

20

30

40

50



oo oo0 oo ooo o0 oo oo oo0ooDoooogoogooo
s e s e e e Y Y
oo oo0 oo ooo o0 oo oo o o0 oo ooogoogooo
O oo ooDoooUoD oo oo oDoDoogogooao

T

done

OoooooooooooooDoooogoogoooao

O
O
O
O

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

Oooooooooooao
OO0 ooooogogogoooao
Oooooooogooooao
Ooooooogoogooooao
OO0 OooDooggogoooao
OO0 ooooooQogoooao
OO0 ooDooggoooao
Oooooooooooao
OO0 ooooggoooao
Oooooooogooooao
Oo0ooooogoggogoooao

OooooooooDoooUooDooogogogooao
Oooooooogogoooao

Shour

=

slowest

O

OO0 ooOoooo o0 oo oo o0 oo oogoQgoo
OO0 ooogog Qoo oDooggUoUooDooggoao
Oo0oooooo o0 oo ooo o ooooogoQgoQg
OO0 ooOoooo4o0ooDoogog oo oooogogoao

Ooo0oooooo o0 oo ooo o oo oogogoo

=
4.5hour

OO0 ooooo4o0ooDooo o oooogogoao
OoooooooooooooooooogogQg-g
Oooooo4o0oooooooooooggog
OooooooooooooooooooQgdg
Ooooooo0ooooooooooogQgog
Oo0o0ooo0oDUooDoDooUogooooogogdg
OoooooooooooooooogoQgQg
Oo0oDoo0oDooDoDoogUgoooooggdg
OoooooooooooooooogoQgQg
Oo0ooDoo4oooDoDoo4oooooogogg
OoooooooooooooooogoQgQg
Oo0oooooooooooooooogogoQg
OoooooooooooooooogoQgQg
Oo0oooooooooooooooogogoQg
OoooooooooooooooogoQgaQd
Oo0oooooooooooooooogogoQg
Ooooooooooooooooogogad
Oo0oooooooooooooooogoQgoQg
Oo0oDoo40oo0ooDoDooUgoooooggdg
OoooooooooooooooogoQgQg

|

O
O
O

done

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

=T

slowest

OO0 oooooogogoo
Ooooooooogoogogoo
oo oooooogoogooo
Oooooooooogooo
oo oooooogogoo
OO0 o0ooooogogoao
oo oooooogogooo
OO0 ooooogogoao
oo oooooogogoo
OO0 oooooogogoao
oo oooooogoogooo
OO0 oooooogogogoo
oo oooooogoogogoao
OO0 oooooogogooo
Ooooooooogogogooo
oo oooooogogooo
OO0 ooooogogoao
oo oooooogogoo
OO0 ooooogogoao
oo oooooogogooo
OO0 oooooogogoao
oo oooooogoogoo

O

OOoDoDooo40ogoooogoggooood
Ooooooooooooogogoooodg
OooDooo4o0ooooogoggooood
Oooooooooooooooood
OooDoooo0oooooogogogoooodg
Oooooooooooooooood
Ooooooo0ooooooogoooodg
Oooooooooooooooood
Ooooooo0oooooooooodg
OO0 O0DooDo40ooDoogogUgooood
Ooooooooooooogoooodg
OO0 Oo0Dooo40goooogog4gooood
Ooooooooooooooooodg
OoDoDooo4o0ooooogoggoooodg
Ooooooooooooogoooodg

JP 2018-509599 A 2018.

oooobDoOO0o0oao

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

OO0 ooooogoggQgoooo
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
OO0 ooooogogog
oo ooooogogoQg
OO0 ooooogogog
oo oooooogogog
OO0 ooooogogog
oo oooooogoogoo

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

OooooocOooOgao

O O O
O OO
O 0O O
O OO

Oooooo0oogoos

Ooooooooogoogooo

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

OOo0ooooQgooood

oo oooooogoogoo

OooooQgoogoos

Ooooooooogoogogoo

OOoooooQgooood

oo oooooogogooo

OO0 o0DoDoogogogoooogogdg
Oo0ooooooooooogoQgdg
OO0 ooDoogogooooogogdg
OoooooooooooogoQgdg
OO0 ooDooooooooggdg
Oo0ooooooooooogoQgdg
Oo0oooooooooooggdg
OoooooooooooogogoQgdg
Oo0ooooooooooogogg
Oo0oooooooooooogooQgdg
Oooooooooooogogdg
OOo0oooooooooooooQgdg
Oo0oooooooooogoQgdg
OO0 oDoDoogogogooooogogdg
Oo0ooooooooooogoQgdg
OO0 ooDoogogogooooggdg
OoooooooooooogoQgdg
Oo0ooDooooooooogogdg
OoooooooooooogoQgdg
OOo0oooooooooogogdg

Ooooooogoood

oo oooooogogoo

OO0 ooooogogoao

oo oooooogogooo

OO0 ooooogogoo

oo oooooogoogoo

OO0 ooooogogoo

oo oooooogoogooo

OO0 oooooogogoo

(18)

Ooooooooogoogogoo

oo oooooogogooo

OoooooooogoogooOoo

Oooooogogooao

Ooo0ooogooogoo

Oooooogogooao

OO0 oooodgogoao

Oooooogooao

Oooooogogoao

JP 2018-509599 A 2018.

Ooooooogooao

Oooooogogooao

Ooooooooooooogog
OO0 oooooooooogoggog
Oooooooooooogdg

Oooo0ooogogooao

Oooooogogooao

Oooo0ooogogooao

OO0 oooooooooogoggog
OO0 o0ooDoogoguooooogogdg
Oo0oooooooooogog
OO0 OoDoDoogooooogogg
oo oooooooooogoQgog
OO0 oDooogogooooogoggg
Oo0oooooooooog-g

Oooooogogooao

Oooooogooogoo

Oooooogogooao

OO0 oooodogoao

Oooooogogogoao

OOo0oooodgogoao

Ooooooogogooao

10

20

30

40

50



Iy e ey s e sy e s ey o

O

[ |

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

O O0ooo

I [ |

Oo0oooooooooodg
OO0 oooooQgoooodg
Oo0oooooooooood
OO0 oooooQgoooodg
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

Oooooooooooooooood

OooooogogoQg

Ooooooooooooooooogodg

O Oooo

[ |

Oooooooooooooooood

O 0ooo

OooooogogaoQg

Ooooooooooooooooodg

O Oooo

Ooooo0oogoood

Ooooooooooooooogoogoooog

O o0ood

OooooogogaoQg

Ooooooooooooooooodg

O 0Oooo

OOo0ooogogdg

OoDoDooo4Uooooogogogoooogodg
Ooooooo0oooooQgoooao
OOoDoooo4gogoooog4Qgoooao
Ooooocoo0ooooogogoooao
Ooooooo0ooooogogQgoooao
Ooooooo0ooooogogoooaoo
Ooooooo0ooooogogQgoooao
Oooooooooooogogoooao
Ooooooo0ooooogoggoooao
Oo0oooooo0ooooogogoOoooao

O 0O oo

OoooooogogaQg

O Oooo

Oooooggdg

O Oooo

I [ Oy |

O 0Oooo

OoOooooogogQg

O Oooo

Oooo0ooogogaoQ

O 0Oooo

OooooogogoQg

O Oooo

(19)

Oooo0ooogogao

O 0Oooo

OooooogogoQg

O Oooo

I sy |

O 0ooo

OooooogogoQg

Oooooooooooogogoao

O Oooo

Ooooo0oogoood

Ooooooooooooogoo

O 0O oo
O Oooo

OooooogoogaQg

OoooooooooooogoQgoao

Ooooogogdg

OO0 oDooogoggooood

OO0 ooDoogogogoooogogoao

O Ooogoo

OooooogoogaoQo

Ooooooogooood

Oo0ooooooooooogogogoao

O Oooo

Oooooogogdg

Oooooogoggogooood

OOo0ooDoooooooogogoao

O Oooo

JP 2018-509599 A 2018.

oooboDDbDO0OO0OO0oo0ooan

I [ [y |

Oooooooooood

Ooooooooooooogogoo

O 0Oooo

OoooogogQg

Oooooogooood

Oo0oooooooooogogoao

O Oooo

I [ |

Ooooooogoooood

Oooooooooooooogogogoao

O O0ooo

OooooogogaoQg

Oooooogogooood

Oooooooooooogogoao

O Oooo

[ |

Oo0oooooOoooood

Ooo0oooooooooooogoogoao

O 0ooo

OooooogogaoQg

Oooooogogoooodg

Oooooooooooogogoao

O Oooo

OoOooo0oogoood

Ooooooooogooogoo

OoooDoooooooooogoo

I O >
O 0Oooo

OooooogogaoQg

Ooooooooooodg

OooooooooooogoQgoao

Ooooogogdg

OO0 oDooogog4gooood

OO0 ooDoogog4gogoooogogogao

I Y Y o

OoOoo0ooood
O 0Oo0oooogod
OoOoo0ooood

Oooooooooood

Ooooooooooooogogoo

O 0Oooo

Oooooogoggooood

OOo0ooDoogog4ogoooogogoao

O Ooogo

OoooooOoooood

Oooooooooooooogogoao

O 0Oooo

10

20

30

40

50



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

O 0Ooo0ooo

Ooo0oooogooooOoao
Oooooogogoooao
OOoo0oooogooooOoao
Oooooogogoooaoo
OO0 o0ooodogooao
Oooooodgoooaoo
OO0 oooodgogooao
Ooooooogooooaoo
OOo0ooooogogooao
Ooooooogooooao
Ooooo<*T doooao

oo oooooooooooogoogooao
OO0 oo ooooooooogogogoo
Oo0ooooooooooooogogooao
OO0 oDoooooooooogogooo
OO0 0Do0ooDoo4gogooDooogogoao
OO0 oo ooooooooogogooo
OO0 Do oDoogogooDooogogoao
OO0 oo oooooooooogogooao
OO0 oDooDoogoooDooogogoao
oo oo oooooooooogogooao
OO0 oDoooooooooogogoo
OO0 oooooooooooogogooao
OO0 ooooooooooogogoao
oo oooooooooooogoogooao
OO0 ooooooooooogogooo
Oo0ooooooooooooogoogooao
OO0 oDoooooooooogogooo
OO0 Do oDoogogooooogogoao
OO0 oo ooooooDoooogooo
OO0 Do oDoo4gogooooogogoao
OO0 oooooooooooogogooo
OO0 oo oDoooooooogogoao
OO0 oooooooooooogogooao
OO0 oo ooooooooogogogoo
oo oooooooooooogoogooao
OO0 oD oDooooooooogogogoo
Oo0ooooooooooooogogooao

OoooocooooooogoQgao

OoooooooooooggaoQg

O Ooooo

Ooooocooooooogogaog

O 0Ooo0ooo

OooooooooooogQgaoQg

O 0Ooooo
O 0O oo

OoooDooooogooogoodg

OooooooooooogQgaoQg

O 0Oooo

OO0 ooDoo4gogooooggaog

O 0O oo

OooooooooooogQgaoQg

O Oooo

OO0 OooO0Ox oooogooogoogao
OooooooooooogQgaoQo

O Oooo

O Oooo

OoooDooogoooooggoQg

O Oooo

OoooooogoogoooOoao
Oooooogoooaoo
Ooo0oooogooOoooOoaoo
Oooooogoooaoo
OOo0oo0ooooOooOoooOoao
OoooooQgooooaoo
OO0 oOoooodgogooao
Oooooogogoooaoo
OO0 oooogogooao
Ooooooogooooao
Oo0ooooogogoooao
OoooooogooooOoao
Oooooogoooaoo
Ooo0oooogooooOoao
Oooooogoooaoo
OOoo0oooogooooOoao

OoooocooooooogoQgaoQg

O 0Oooo

OoooDoooooooggaoQg

O Oooo

(20)

Ooooocooooooogogao

O O0ooo

OooooooooooggaoQg

O Oooo

Oo0oooooooooood
OO0 oooooQgooooodg
OO0 oo ooogog4Qgooood
OO0 oooooQooooodg
OO0 ooooogog4Qgoooodg
OO0 oooooogooooodg
OO0 ooooogo4Qgoooodg
OO0 oooooooooodg
OO0 ooooogog4Qgoooodg
Ooooooooooood
OO0 oooooQgoooodg
Oo0oooooooooood
OO0 oooooQooooodg
OO0 oo ooogog4gooood
OO0 oooooQooooodg
OO0 oo ooogog4Qgoooodg
OO0 oooooQooooodg
OO0 ooooogoQgoooodg
OO0 oooooOooooodg

O 0ooo

O Oooo

O o0ood

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

O Oooo

JP 2018-509599 A 2018.

O 0Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O 0ooo

Ooo0ooooogQgogoo
OO0 ooDoooggogaog
Ooo0ooooogQgoo
OO0 oooooggogo
OooooooogQgoo
OO0 oooooggogao
OooooooogoQgooo

Oooooooooooogooao

O Oooo

Oooooooooogogoogoo

O o0ood

Oooooooooooogooao

O 0Oooo

Oo0DoDooo4gogooooogogoao

O 0O oo

OoooooooooooQgooao

O 0Oooo

OoDoDooo4ogooooogogogoao

O Oooo

Oooooooooooogooao

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 [

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

Oo0ooooooo0ooDooo o ooDooooooooao
Oo0oooooooooDooo oo oDoooogooooao

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

O
O
O
O

OooooooooooooooooogogoQgoao
Ooooooo0ooooo4oooooogoggogoao

Oo0oooooooooooooooooodg

OooooooooooQgodg
Oooooooooooogdg
OooooooooooQgodg
OoooooooooooQgdg
OO0 oDooogooooooogdg
OoooooooooooQgdg
OO0 oDooogogogoooogdg
OooooooooooQgdg

Oo0oooooooooDooooooooogodg

Ooo0ooooooooooooooooood

OO0 oDoooo0 -~ ooo0oooooooogoao

OO0 oooogogHse

Ooocoooooogogoog

Ooooooooooogodg

O O0Oo0ooood
OO 0OoOooogoo
O O0Oo0ooood
OO 0Ooooogohos
OO0 oO0ooooOgs
O O0O0oooogoo

OoDoDoogogogogoooogod

Ooooooooooodg

Oo0oDooogogooooogod

OoooDoogooooao
Ooooooooooooao
Ooooooogooooaog
Ooooooooogooao
Ooooooogogogooao
Ooooooooogooao
Ooooooogoogooao
OoooooooogooOooao
Ooooooogooooao
OO0 oooogogogooao
Oooooooogoogooo
OOo0ooooogogooao
Ooooooooogoooo
Ooooooogogooao
Ooooooooogoooao
Ooooooogogooao
Ooooooooogooao
Ooooooogogogooao
Ooooooooogooao
Ooooooogogogooao
OO0 ooDoogogogoao
Ooooooogogogooao
OO0 oooogogooao
Oooooooogoogooo
OOooooogogooao
Ooooooooogooo

Oo0ooooooooodg

Oooooogoooooogod

oo oooooo0oooooooooodg

OO0 oDooooo0oooogogooooogodg

(21)

Oo0oooooooooooooooodg

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

-

OO0 oo oooooooooogodg
Ooooooooooooood
OO0 oDoDoooooooooogdg
OO0 Do oDoogogogoooooogdg
OO0 oo oooooooooogodg
OO0 Do oDoogogogoooooogdg
oo oooooooooooogodg
OO0 oo oooogoogoooooogdg
OO0 oooooooooooogodg
OO0 oDoooooogoooooogdg
oo oooooooooooogodg
OO0 oDooooooooooogdg
oo oooooooooooogod
OO0 oDooooooooooogdg
OO0 0o oDoogoggogooooogdg
OO0 oo oooooooooogdg
OO0 Do oDooogoogoooooogdg
oo oo ooooooooogog -
OO0 oo oDooogoogoooooogdg
oo oooooooooooogodg

O
O
O
O
O
O

O

O

O

O

O

JP 2018-509599 A 2018.

)

oooao

O

O

O

O

ooooao

O

O

O

O

O

10

20

30

40

50



(22) JP 2018-509599 A 2018.

Ooooooooooooodg
Oooooooooooogodg
Ooooooooooood
oo oooooooooodg
OO0 ooooggogooood
oo oooooooooodg
OO0 oo oogoggogoooogodg
oo oooooooooodg
OO0 oooogogooooogodg
Ooooooooooooodg
Oooooogogogogoooogodg
Oooooooooooodg
Ooooooogoogogoooogodg
Ooooooooooooodg
Oo0oooooooooogodg
Oo0oooooooooood
Ooooooooooogodg
Oo0DoDoogogogogoooogod
Oo0ooooooooodg
OooDoogogoooogod
Oo0ooooooooodg
Oooooogoooooogod
Ooooooooooodg
Oooooogoooooogod
Oo0oooooooood
Ooooooooooogodg
Oo0ooooooooood
OO ooooooo W+ oog
OO0 oDoogogogoooogod
Ooooooooooogodg
Oo0ooDoogogoooogod
Ooooooooooodg
Oo0oDooogogooooogod

OOo0oooooooooooooooDoDoo4ogooooogogaog

OOoooooooooood
Oooooooooooogodg
Ooooooooooood
Oooooooooooogodg
OO0 o0ooDoogogooooogod
Oooooooooooogod
OO0 ooDoo4gooooogod
Oooooooooooogodg
OO0 ooDooogogogoooogd
Oooooooooooogod
OoooDooogoooooogod
Ooooooooooood
Ooooooogogogogoooao
Oooooooogogoooaoo
Ooooooogogooooao
OOo0oooooooOooooaoo
Ooooooogogooooao
OO0 ooDoogogooooao
Ooooooogoooooao
OO0 ooDoogogoooao
Oooooooooooaoo
Ooooooogogoooaog
Oooooooogooooaoo
Ooooooogogogoooao
Oooooooooooaoo
Ooooooogogogoooao
Oooooooooooaoo
Ooooooogogooooao
OO0 ooDoogogogoooao
oo ooooogogooooao
OO0 ooDoogogoooao
Oooooooogoooaoo
OO0 ooDoogogogoooaog
Oooooooooooaoo

Oooo0oooOoogooao
Oooooogogogoao
OoOoo0oooQgadg
Oooooooogg
O0o0Doooogoogdg
OoooooooQgdg
O0ooooogoogdg
OooooooQgdg
OOooooogogg
Oooo0oooQgdg
OOooooogogdg
Oooo0ooooQgodg
Ooooooogoogg
OoOoo0oooQgadg
Ooooooogoogdg
OoOoo0ooooOgoadg
OooooooQgg
OOooooogoogdg
Oooo0ooogdg
Oooooogoogg
Oooo0oooQgg
OOooooogogdg
Oooo0oooQgodg
Oooooogogogdg
OoOoo0oooQgodg
Ooooooogoogg
OoOoo0oooQgadg
Oooooooogg
O0o0Doooogoogdg
OoooooooQgdg
OOooooogogg
OooooooQgdg
OOooooogogg
Oooo0oooQgg

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 Oooo

e s R ey [y
O 0Oooo
O
O
O
O
(]

O
O
O
O
O
O
O
O

s e v e e e Iy
e s e e e e e ) s e e e e Y |
Oooooo4oooooogoggoooao

[ s v e e
e s e e e s e e e Ay

T

5y
=3
[

_ Shour

Tiomess 3-ShOUF
000000

=it =T

done slowest

Ooooooooooodg

O



O
O
O

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

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

OO0 oDoooo4Qo0ooDooggogoo
Ooooooooo0oooooogooo
Oo0ooooo4Qo0ooDooggogogoo
Oooooooooooogoogoo

OooOooOoooogoB

O 0Ooo0ooOoao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
OO oO0goo
O Ooooo
OO oOooo
O Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O Ooooo
O 0O o0ooOoo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
OO oOooo
O Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O OoOgooo

Ooo0oooooooooooodg
Oo0ooooooooooogoogdg
Oo0ooooooooooooodg
Oo0ooooooooooogoogdg
OO0 oDoDooogoggogogoooogoogdg
Oo0ooooooooooogoogdg
OO0 oo ooogogooooogoogdg
Ooo0ooooooooooooQgodg
OO0 ooooogogooooogogdg
Oo0oooooooooooodg
Oo0ooooogoooooogogdg
OoooooooooooooQgodg
Oo0ooooogoooooogoogg
Oo0oooooooooooodg
Oo0ooooooooooogoogdg
Ooo0ooooooooooooodg
Oo0oooooooooooogdg

[ |

Ooooooogoge

Oo0ooooooo0ooooogogooooogdg
Ooooooooooooooogooao
Oo0oooooo0oooooogoggogooo
OO0 Do ooo4QggooDooggoge

Oo0oO0oooogogoB

O
O
O

OoooooQgogoao

OoOoooogoood

OJ
O
O
O

OOoooood
O0Oooooogod
OoOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OoOoo0ooood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
OOoooood
OoOoo0oood
OooOoooood
O0Ooo0Ooood

oo oooooo0ooooogQgogoXe

OO0 oo ooogQg0ooDooggoge

oo oooooo0ooDooogooQgogoe

O
O
O
O
O
O
O
O
O

OO0 ooooo4Qgoooooggogogoao
Ooooooooooooooogogooao
OO0 oDoooo4o0ooooooggooo
Oooooooooooooogoooao
Oo0ooooooooooogoggooo

Ooooooooogoaos

(23)

O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo

OO0 ooooogogQgoooo

Ooooooooogoaos

OOoooood
O0Oooooogod
OOoooood
OO0Oooooogod
OoOoooood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
OoOoooood
Oo0Ooo0Ooood

OO0 ooooogoQgoooo

OO0 Do oDoogogoooogg
OO0 oDoooooooooQgg
OO0 O0DooDoogogoooogdg
OO0 ooooooooooQgg
OO0 oo ooogogoooogg
OO0 ooooooooooQgg
OO0 oo oooogooooogg
OO0 ooooooooooQgg
OO0 oooooooooogg
Oo0oooooooooooQgodg
OO0 oDoDoooooooogg
OO0 Do ooo4gogoooogg
OO0 oDoDoooooooogg
OO0 Do ooogogogoooogg
OO0 ooooooooooQgg
OO0 oo oDoogogoooogg
OO0 ooooooooooQgg

OO0 Do ooogog4QogooDooogogogoao
Oo0oooooo0ooooogoQgooo
OO0 Do ooo4Qgooooggogoao
Oooooooo0oooooogooo
OO0 ooooogogoooooggogoo
OoooooooooooogooQgoao
OO0 ooooo4gooooooggogoo
Ooooooocooooooogoogoo
Oo0ooooooooooooggogoo
Ooooooooooooooogogoo

JP 2018-509599 A 2018.

OoOoooood
O0Ooo0oooogod
Oooogoog -
OO0Ooo0oooogs
OooOooooaogd
OOooooogos
Oo0ooOoogoogos

Oo0oooooooooooggoo
OO0 Do ooo4Qgoooooggogo
Oo0ooooooooooogoQgoo
OO0 oo ooo4gQgooooggogo
Oo0ooooooooooogogoQgoo
OO0 oo ooo4gogoooooggogo
Oo0oooooooooooogogoQgoo

O Oooo
O Oooo
O Oooo

4.

10

20

30

40

50



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

Oo0oooooooooooogooooo
OO0 oDoooo4o0oooooogogogoooaog
Oooooooooooooogoooao
OO0 oooooo0ooooogoggogoooo
Ooooooooooooooogogoooaoo
Oo0oDooooo0ooooogogogoooo
OO0 Do oogog40ogooDooggoooao
Oo0ooooooooooogoogoooo
OO0 Do oogog4Uo0oooDooggoooao
Oo0oooooo0ooooogoogogoooo
OO0 Do ooo4o0oooDooggoooao
Oo0oooooooooooogooooo
OO0 ooooo4o0ooooogoggoooo
Oooooooooooooogoooao
OO0 ooooo4o0oooooogogogoooo
Oooooooooooooogogoooao
Oo0oooooo0ooooogogogoooo
Ooooooooooooooogogoooaoo
OO0 oDooooo0ooooogoogogoooo
OO0 Do oogog4ooooDooggoooao
Oo0ooDoooo0oooooQgogoooo
OO0 Do ooogo4QooooDooggoooao
Oo0oooooo0oooooogogoooo
OO0 ooooo4o0oooDooggogoooao
Oo0oooooooooooogogoooao
OO0 oDoooo4o0oooooogoggoooog
Oooooooooooooogoooao
OO0 oooooo0oooooogogogogoooo
Ooooooooooooooogogoooaoo
Oo0oDooooo0ooooogogogoooo
OO0 0o oogog4UooooDooggoooao
Oo0ooooooooooogoogoooo
OO0 Do oogog4Qo0oooDooggoooao
Oo0oooooo0oooooogogoooo
OO0 Do ooo4o0oooDooggoooao

OooooooooooQgoogoao

OooDoooooooogogao

Ooooooooogoooao
Oooooooogogooao
Ooooooooogooao
OoooooooQgooao
OO0 oooooggogoao
oo ooooooQgooao
OO0 oooooggogooao
OooooooooQgooao
OO0 oooooggogooao
Ooooooooogoooao
Ooooooogogooao
Ooooooooogoooao
OoooooogoQgooao
Ooooooooogoooao
OooooooogoQgooao
OoooooooogooOgoo
oo oooooogogooQg
OO0 ooooogogogog

(24)

O
O
O

Oo0oooQogooo
Oo0ooogoQgogooao
Ooo0oooogooao
Oo0ooogoQgooao
Ooo0oooogooo
Oo0ooogogogooao
Ooo0oooooOooOooao
Oo0ooogoQgooao
OoooooOogoOooao
Oo0oooogoooo
Oo0o0ooogoogooQgoao
Oo0oooogoooao
Oo0ooogoQgogoao
Ooo0oooQoooo
Oo0ooogQgooao
Ooo0ooooooo

JP 2018-509599 A 2018.

Ooooooooooooogogoooaoo

10

20

30



(25) JP 2018-509599 A 2018.4.5

Ooo0ooao Oo00ad
102 HEERS/ 12 ) C BRTOTYY D)
T 100
MO~ == \
! F112 $201
|
N wen Ex | : LTS
|
|
: J :
N |
13 < Y $202
i iR ! FAIERHTD
: BSID B |
A —— |
______ |—_____————.——-——__————/
$203

- -
oy 101 w3 LR

/ — S204

$205 214

SATBES -
Fraeanahey BMD B

FIG. 1 C 7 | )
FIG. 2
Ooo0oOoao Ooo0oao
C BT Oty Y D
1; - e — 5401
15} i - RIS
£ x|
O -25¢ »\\ = __- $402
-3¢ S,y ] SATERHTS
-ast -
40} ]
0 2 1 . 8

BRA (BF) HHID EMED ?

FIG. 3

FAIBLY
WiB=fBIET D

FIG. 4



(26) JP 2018-509599 A 2018.4.5

oodono ooooano
( Bt ) ﬁ T~
O
z -
o
v <
N
=y s
BEVWRILYUZ T ™
~ 6 BE(Chz> T §501
BHREIET B e
-
>
=
>
REMBET TN =)
RILXU T §502 .
ERYTD .
= &
© e
- .'LT:
e)
®T
=
-
M
=
FIG. 5 ‘o
s
) [Sa]
B ‘a
® O
> @
ol s
-
Ooooao
15
[l ; H ;
o ll 'll-ll. I
0 2 4 6 8 10 12
WEEEES (55RI)
Fig. 6B

ocoooao
100
92.8% ---1
80
60 -
B
= a0
20 |
0
0o 2 4 6 8 10 12 FIG. 7D
RGEL R (550) 4y

Fig. 6C



(27) JP 2018-509599 A 2018.4.5

goooao

Fig. 8A
Fig. 8B

ooooao goooao

Fig. 8D




(28) JP 2018-509599 A 2018.4.5

ooooao goooao

HwELRe
15 B l

3.0 b

5.0 b5hd B

goooao

. ....|. L] .

BEELDERES (B
R R S T

NBFIRICHITSIBM  NBFPICETSSEHM
Fig. 11

goooao goooao
6+1 s 24

4
F—m
L

wle
(T 1 -

-

o | e eme -
. * s | a8 smesm s —

-
1
+
-
:
.
1
A B CDETFGHI I J KL MNDOPOQRSTWUV WXY Z 12 3 456867
Fig. 12

[t I N i S S ;i
~ (=] -] w -

(EIGE) ¥FBEH SN

2
0



(29)
oooooooo

INTERNATIONAL SEARCH REPORT

JP 2018-509599 A 2018.4.5

Internaticnal application No

PCT/EP2016/052447

A. CLASSIFICATION OF SUBJECT MATTER

INV. GBIN29/024 GO1N29/067
ADD.

GOIN1/30

According to International Patent Glassification {IPG) or to both national classification and IPG

B. FIELDS SEARCHED

Minimum documentation searched (classification system followed by classification symbols)

Documentation searched other than minimum documentation to the extent that auch documents are included in the fielda searched

EPO-Internal

Electronic data base coneulted during the intemational search (name of data base and, where practicable, search terma used)

C. DOCUMENTS CONSIDERED TC BE RELEVANT

cited in the application
abstract

page 21, line 13 - line 34
page 30, line 25 - line 31
page 32, lines 1-18

page 39, line 10 - line 19
figures 1, 5

[US]: PIER) 9 September 2011 (2011-09-89)

page 11, line 18 - page 12, line 35
page 14, line 8 - page 15, line 27

Category® | Citation of document, with indication, where appropriate, of the relevant passages Relevant to slaim No.
X WO 20117109769 Al (VENTANA MED SYST INC 1-11,18,
[US]: OTTER MICHAEL [US]; CHAFIN DAVID 20-28

Further documents are listed in the continuation of Box C.

See patent family annex.

* Bpedial categories of cited documenta :

"A" document defining the general state of the art which ia not considarad
to be of particular relevance

"E" earlier application or patent but published an or after the intemational
filing date

"L" document which may throw doubta on priority claim{a) or which is
cited to establish the publicaticn date of another citation or other
spedial reason {as speoified)

"Q" docurnent referring to an oral discloaure, use, exhibition or other
means

"P* document published prior to the intemational filing date but later than
the priarity date claimed

*T" later document publiahed after the intermational filing date or priority
date and not in conflict with the application but cied to understand
the prineiple or theary underlying the invention

"X document of particular relevance; the claimed invention cannot be
considerad navel or cannct be coneidered ta involve an inventive
atep when the document is taken alcne

" documnent of particular relevance; the claimed invention cannot be
considared to involve an inventive step when the dooument is
combined with one or mare other auch documents, such combination
being obvicus to a person skilled in the art

"%" document member of the Bame patent family

Date of the aotual completion of the intemational search

20 April 2016

Dete of mailing of the intematicnal search repert

12/07/2016

Name and mailing adcdress of the [SAS
Eurcpean Patent Offics, P.B. 5818 Patantlaan 2
NL - 2280 HY Rijawijk
Tal. (+31-70) 340-2040,
Fax: (+31-70) 240-3016

Authorized offiver

Rouault, Patrick

Form PCTASA/210 (second sheat] (April 2005)




(30)

INTERNATIONAL SEARCH REPORT

JP 2018-509599 A 2018.4.5

Internaticnal application No

PCT/EP2016/052447
C{Continuation). DOCUMENTS CONSIDERED TO BE RELEVANT
Category™ | Citation of dooument, with indieation, where appropriate, of the relevant passages Relevant to slaim No.
A BAUER DANIEL R ET AL: "Dynamic

subnanosecond time-of-flight detection for
ultra-precise diffusion monitoring and
optimization of biomarker preservation",
PROGRESS IN BIOMEDICAL OPTICS AND IMAGING,
SPIE - INTERNATIONAL SOCIETY FOR OPTICAL
ENGINEERING, BELLINGHAM, WA, US,

vol. 9640, 20 March 2014 (2014-03-20),
pages 90400B-90400B, XPO60036437,

ISSN: 1605-7422, DOI: 10.1117/12.2043972
ISBN: 978-1-5106-0027-0

abstract

Part "3. RESULTS"

figures 6, 7

1,5

Form PCTASA/210 {eontinuation of second sheet) (April 2005)



(31) JP 2018-509599 A 2018.4.5

Intemational application No.
INTERNATIONAL SEARCH REPORT PCT/EP2016/052447
BoxMNo.ll Observatlons where certaln clalms were found unsearchable (Continuation of Item 2 of flrst sheat)

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

1. I:l Claims Nos.:

becausa thay relate to subject matter not requirad to be searshad by this Authority, namely:

2. |:| Claims Nos..:

because they relate to parta of the international application that de net comply with the presenbed requirements to such
an extent that ne meaningiul intemational search ean be carred out, specifically:

a D Claims Nas.:

because they are dependent claims and are nct drafted in accordance with the second and third sentences of Rule §.4(a).

BoxNo.lll Observations whete unity of Invention Is lacking (Gontinuation of Item 3 of first sheel)

This Internaticnal Searching Autherity found multiple inventions in thig internaticnal applieation, as follows:

see additional sheet

1. As all required additional search fees wera timely paid by the applicant, this intemational search report covers all ssarchable
claims.

2 D As all zearchable olaims oould be zearohed without effort justifying an additional fees, this Authority did not invite payment of
additional faes.

3 As only some of the required additional aearch fees were timely paid by the applicant, this intemational search report covers
enly thase claima for which feea were paid, specifically claims Nes.:

4. No required additional aearch feea were timely paid by the applicant. Conaequently, thia intemational aearch report ia
restricted to the invention first mentioned in the daims; it is coversd by claims Nos.:

1-11, 18, 20-28

Remark on Protest The additional ssarch fees were accomparnied by the applicant’s protest and, where applicable, the
paymerit of a protest fee.

The additional search fees were accompanied by the applicant's protest but the applicable protest
fee was net paid within the time limit specffied in the invitation.

D No pretest aceompanied the payment of additional search fees.

Form PCTASAR1D (continuation of firet shest (2)) {(April 2005)



(32) JP 2018-509599 A 2018.4.5

International Applicatioh No. PCT/ EP2016/ 052447

FURTHER INFORMATION CONTINUED FROM PCTASA/ 210

This International Searching Authority found multiple (groups of)
inventions in this international application, as follows:

1. claims: 1-11, 18, 20-28

Method of developing a standardized protocol by selecting a
standardized diffusion time.

Problem: To determine a standardized diffusion time
applicable to a wide variety different tissue types

2. claims: 12-17

Method for fixing a tissue sample by immersing the tissue
sample in a fixative more than 5 hours.

Problem: To improve fixing of a tissue sample.

3. claim: 19

A method of detecting a phosphorylated protein in a tissue
sample using a binding entity capable of binding
specifically to the phosphorylated protein.

Problem: To detect a phosphorylated protein in a tissue
sample.




INTERNATIONAL SEARCH REPORT

(33)

Information on patant tamlly membars

JP 2018-509599 A 2018.4.5

International application No

PCT/EP2016/052447
Patent dooument Publication Patent family Publication
oited in search report date member(s} date
WO 2011109769 Al 99-09-2011 AU 2011222501 Al 02-08-2012
CA 2788664 Al 09-09-2011
EP 2542883 Al 09-01-2013
JP 5732078 B2 10-06-2015
JP 2013521506 A 10-06-2013
US 2012329088 Al 27-12-2012
WO 2011189769 Al 09-09-2011

Femn PCTASA210 {patent family annex) (April 2005)



(34) JP 2018-509599 A 2018.

4.

5

gooooboooood

(G)Int.Cl. gd goooooogoo
oooOo 33/68 (2006.01) oooo  33/68 goaoo gooon

(enHooooooo  ApP(BW,GH,GM,KE,LR,LS,MW,MZ,NA,RW,SD, SL,ST,SZ,7Z,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,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, SM, ST, SV, SY, TH, TJ, TM, TN, TR, TT,TZ,
UA,UG,US

(74000 100146710
0D00O000o0ooo

(72000 0OOO00O0O000O0OO0
000000000000000000000000000000000000000000

(7000 000000000
00000000000000000000000000000000000000000000
0ooo

(7000 0OOO0O0O000O0
00000000000000000000000000000000000000000000
0000

(7000 0OOO0O0O0O0
00000000000000000000000000000000000000000000
ooo

0000 (00) 26045 AA24 BB22 CBOL1 DA36

0000 OO 26047 AA12 ADOL BAO1 BCO2 CAOL

0000 OO 26052 AA28 AD12 AD32 AD52 FA09 HCO4 HC17 HC24 HC44  JAO7

0000 OO0 JAL8



patsnap

LT RBFROF) AT CRET S EIE L PR 5%
DFH(RE)S JP2018509599A NIF(AEH)A 2018-04-05
HiES JP2017538206 RiFH 2016-02-05

BRI E(ERAGE)  CRRETREAT

RF(EFR)AGE) RENETT RGN T

R & A FYTAF—T14YR

FYR—=IALT)

NOF7—Z2_TI

BAATE—
KA FyYvJA4F—TJ14Y R

FYER—=XIATII

NOTF7—Z_TI

AR, TE—
IPCH 3= GO01N29/024 GO1N1/30 GO1N1/28 GO1N33/48 GO1N33/53 GO1N33/68
CPCH %5 GO1N1/30 GO1N29/024 GO1N29/07 GO1N2291/02475 GO1N2291/024
FIn kS GO01N29/024 GO1N1/30 GO1N1/28.J GO1N33/48.P GO1N33/53.Y GO1N33/68
F-TERMZ £ & 2G045/AA24 2G045/BB22 2G045/CB01 2G045/DA36 2G047/AA12 2G047/AD01 2G047/BA01 2G047

/BC02 2G047/CA01 2G052/AA28 2G052/AD12 2G052/AD32 2G052/AD52 2G052/FA09 2G052/HC04
2G052/HC17 2G052/HC24 2G052/HC44 2G052/JA07 2G052/JA18

RIEAGR) TR
=4-0E D)
R EEE
KanegaeH 42 &
£ £ 62/113787 2015-02-09 US
H {0 FF sk JP2018509599A5
JP6718457B2
SAEREESE Espacenet
HE(R)

EEBLFRETRATIHEMNNRPERNALAE RN RENEE, B
TN & B 257 A LR ANEY 7 R B9 6 AT B B SR S ALE S A R A AN AT R4
Z3, ATRTZAENRSE A ESER HEEN REENWEEN
MFFRIEWRERMEIRER, ERAXFAEMRS , AT R ERILE S
RUBRRBEZTHALTNELSE. [EEE]ES



https://share-analytics.zhihuiya.com/view/6359283b-3d99-4827-b18f-b447d14f2cf6
https://worldwide.espacenet.com/patent/search/family/055300525/publication/JP2018509599A?q=JP2018509599A

