JP 5424425 B2 2014.2.26

(19) BXERHF (UP) @i F & B2 (1) serms
SR EEDA24425 8
(P5424425)
45)%(TH TR265E2H26H (2014, 2. 26) Q4 BRE FRSEIZACH (2013.12.6)
(51) Int.Cl. Fl
A61K 31/353  (2006.01) A61K 31/353
A61P 20/00  (2006.01) AG61P 29/00
WREOH 2 (£31 B)
(2l HEES $5BE2011-218834 (P2011-218834) |[(73) s=FapiE®E 504258527
(22) HEEH SERR23£E10H3H (2011.10.3) B RFEN BERERE

62) FFDORT 7 AR2005-315408 (P2005-315406)

DaE
BHER SEEEITEELI0H 288 (2005.10.28)
(65) MIER £ H12012-21021 (P2012-210214)
(43) &pIE SERR2445E2H 2 (2012.2.2)

FERERE ER23FEI0A3A (2011.10.9)

BEREREREMBT—TE2182458
(T4 RE A 100091096
#EL EAR HE
(74) {RIE A 100118773
#E+T FH M
(T4 R A 100130443
#E+T EEF EHB
(72) EAE & EH
BEREREREMHIT—TEZ2 1E2458
BiRZzENEREREN
(72) #BAE LT SCH
BEREREREMBT—TE2182458
EiRZFEANBREREN
BRE RS

64 [(RAOEMN] MAEAZL-IMAEFRERTHER

(G7HO0Ooooooood
Do0o0o0ao
0oooooo
0ooo

oooano

Iv)

00,,0000,,0000000000000000
00,,000000000000000

00, , O

10



O

e e e e ey e I

(2)

oono

¥ OH

HO O W oH

.-I’I/ OH4E
OH

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

OOoo0ooood
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

OoOoo0ooood
OoOoo0oooaod
O O0Ooo0oooogse

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

JP 5424425 B2 2014.2.26

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

O Ooooao
O Ooooo
O Ooo0ooao
O OoOooao
O Ooooao
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O OoOooo
O Ooooo
O Ooooo
O O0Ooo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O OoOooao
O Ooooao
O Ooo0ooo
O OoOooo
O Ooooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooao
O Ooooo
O Ooo0ooao

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

OooooogQgdg
Ooo0ooogodgdg
Oo0ooooogogdg
OO0 O0OoOgooe oo
OooooogQgdg
OoOoo0ooodgadg
OOoooooggdg
OooooogQgodg
OoOoo0ooodgdg
OOooooogdgdg
OoooooogogH
Ooooo~o0oodgao-g
OoOoo0oooodgadg
OOooooogdgdg

Iy ) e
OOoooooggdg

I s e e e Ay
e Y s e ) e e e s ey e e s ) e Y i
e e ) e e e A s i
I e e ey e e

O
O
O
O
O
O
O
O

OooooogoQdgdg

OoOoo0ooodgdg

OOooooogdgdg

OoooooogQgdg

Ooooooogodgdg

O

Oooo0oogoood
Oooo0o0oogoood

OooooogQgdg

O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

OoOooooodgdg

OOoooooggdg

OooooogQgdg

Oooo0oooQgdg

OJ O O ogo

OOo0oooooggdg

O Oooo

OO0 O0OoOooe oo

O 0Oooo

OOoo0ooood
OOoo0oo0oo0ood
OOoogo=0o0od

O 0o oo

O 0o oo

O Oooo

OOooooodg
O0OoOoOge oo

O 0o oo

10

20

30

40

50



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

Ooooooo0ooooo o0 oo oooo0oooDooooooooao

Ooooooo0oooooooooogogQgdg
Ooooooo0oooooooooooQgdg

OoDooooooooogogogao

OoooooooooooooooDooooooooooooooao

OOoo0ooog
OoOoo0ooog
O0Ooo0oooao
O0Oo0ooog
OoOoo0ooog
I B
I B
OoOoo0ooog
OoOoo0ooogdg
I B
O0Ooo0ooodg
OoOoo0ooog
I B
O0Oo0Oo0ooao.o
OoOoo0ooog
OoOoo0oooog
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0ooog
OoOoo0oooog
I B
O0Oo0ooodg
OoOoo0ooog
OoOoo0oooo
I B
OOoo0ooog
OoOoo0oooog
O0Ooo0oooao
OO0oOo0ooog
OoOoo0oooog
I B
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0ooog
OoOoo0ooogdg
O0Ooo0oooagd

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

Oooooogogooao
Ooooooogoogoooo
Ooooooooogoooo
OO0 ooDoogogooao
Ooooooogogogooao
Ooooooogoogooo
Ooooooooogooao
Ooooooogogooao
Ooooooogogoooo
Ooooooooogoooo
OO0 oooogogooao
Ooooooogogogooo
Ooooooooogoooo
OoooooooogogoOooOoao
Ooooooogogooao
Ooooooogogogooo
Ooooooooogogooo
Ooooooggooao
Ooooooogogogooao
Oooooooooooo
OO0 ooDoogogooao
Ooooooogogogooao
Ooooooogogoooo
Ooooooooogooao
Oooooogogooao
Ooooooogogoooo
Ooooooooogoooo
OO0 ooDoogogooao
Ooooooogogogooao
Ooooooogoogooo
Ooooooooogooao

Oooooodgogoao

OooDooooooooQgogoao

Oooooogogooao

OooooooooooQgoogoao

Oooo0ooogogooao

OO0 OoDooogoo0ooooogogogao

OO0 oooodogoao

OooooooooooQgogao

Oooooodgogooao

OooooooooooQgogoao

Oooooogooao

OooooooooooOoogoao

Oooo0ooogogooao

OoooooooooogogQgogao

Oooooodgogoao

OooDooooooooQgogoao

OoooooQgogooao

OooooooooooOgoogoao

Oooo0ooogogooao

OO0 oDooogo4ogooooogoggogao

OO0 oooodogoao

OooooooooooQgogoao

Oooooogogooao

OooooooooooQgogoao

Ooooooogooao

€))

O
O
O
O
O
O
O
OJ
O
O
O

OooooooooooOoogoao

OoOoo0oooOgoogooao

OooDoooooooogoggogao

Oooooogogooao

OooooooooooQgogogoao

Oooooogogogoao

OooooooooooOoogoao

Oooo0ooogogooao

OoDoDoooogoogooooogogogao

OOo0oooodgogoao

OoooooooooogoQgogoao

Oooooogogooao

OooooooooooQgoogoao

Ooooooogooao

|

Oooooooooooogoogoaog

Oooooogooogoo

Oooooooooooggogao

Oooooogogooao

OoooooooooogoQgogoao

Oooooogooao

JP

OooooooooooOoogoao

Ooo0ooogogooao

5424425 B2 2014.2.26

]
O
O
O
O
O
O
]
O
(]

OoDooooooooogogogao
OooDooooooooQgogoao
OooooooooooQgoogoao
OO0 oDoooogooooogogogao
OooooooooooQgogao
OooooooooooQgogoao
OooooooooooOoogoao
OooDoocoooooogoggogao
OooDooooooooQgogoao
OooooooooooQgoogoao

OO0 ooooogogog
oo oooooogogoQg
Ooooooooogoogo

Oooooodgogoao
Oooooogooao
Oooo0ooogogooao
OO0 oooodogoao
Oooooogogooao
Oooooogooao
OOoo0ooogogooao
Oooooogogoao
OoooooogQgoo
Oooo0ooogoQgoo

10

20

30

40

50



e e R e e e e Y e e Y Y

OoOooooooOoooOoooooooOoooOoo oD oooD oo oDoOoooOooobhoooooooooooOooOonOod
I ) A A A

e s e e s e e e I o A

Oo0oooo4o0oooooQgoood

Ooooogogoao
Ooooooogogooao
Oooooooogoao

O0Oo0oooaog
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooao.o
OO0Oo0oo0ooog
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0Oo0ooao.o
O0Ooo0oooaog
OOoo0oooaoo
O0Ooo0o0ooao
O0Oo0oooog
O0Ooo0oooao
O0Ooo0Oooao
O0Oo0Oo0ooa.o
OOoo0oooaog
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0o0ooao
O0Oo0oooaog
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0o0ooao.o
OO0Oo0Oo0ooog
O0Ooo0oooaog
I o B
O0Oo0Oo0ooao.o
O0Oo0oooaog
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao.o
OO0Oo0oo0ooog
OOoo0oooaog
O0Ooo0oooaoo
O0Oo0Oo0ooao.o
O0Ooo0oooaog

OoooooooDooooooooogogooooaog

OooooooooooooooDoooo0DooDoooo0ooDoooooDooooogoooao.o

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

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

OO0 ooDoogog4ooooogogooao
Oo0ooooooooooogogogooao
Oo0ooooooooooogoogoooao
OO0 oDoDoogg4ogooDoogogogoao
Oo0ooooooooooogogooao
Oo0ooooooooooogoogooao
Oo0ooooooooooooogooao
OO0 ooooo4ooooogogooao
Oo0ooooooooooogoogoooao
Oo0oooooooooooogoogoooao

OO0 ooooogd

OO0Ooo0oooogod
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
O O0OoOoooogod
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
OOoo0oo0oood
O Ooo0oooogod
OOoooood
OoOoo0oo0oood
O O0Oo0oooogod
OOoo0ooood
OOoo0ooood
OO0Ooo0oo0oood
OOoo0ooood
OOoooood
Oo0Ooo0oo0oood
O O0Oo0oooogod
OoOoooood
OoOoo0oo0oood
O O0Oo0ooood
OOoooood
OOoooood

OoOoo0oooogod

O 0Oooo
O 0Ooo
OO oOgooo

O

O
OJ

O
(]

]

OO

OoOoo0ooood
OoOoo0ooood
OO o0oooogod

[

O 0OooOooo

OooOoo0oood
OO0 o0oooogod
Oo0o0oo0oooogod
OoOoo0oooogod
Oo0Ooo0oood
OO0Oo0oooogd
OoOooooogod
OoOoo0ooood
OO0Oo0oooogd
OoOooooogod
Ooo0oo0oood
OO0oo0oooogd
OoOoo0oooogod
OoOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OOoo0oooogod
OoOoo0oooogod

O oo o

OO0 Do oDoogogoooooggodg
OO0 oDoooooooooogogog
oo oo ooooooooogogoQg
Ooooooooooooooogoogaog
OO0 oDooDoooooooogogog
OO0 oo ooooooooogogo-g
OO0 oDoODoooDoDoo< oooogo

4)

ood
oogd

O
O

OO0 Do oDoogooooooggog
Y O
oo oooooooooooogogo-g
OO0 Do oDoogogUooooogogodg
OO0 oo oDoooooooogogog
OO0 oDooooooooooogogo-g
oo oooooooooooogogo-g
OO0 oo oDooogooooooggog
OO0 oDoooooooooogogo-g
oo ooooooooooooQgogo-g
OO0 Do oDoogogoooooggog
OO0 oooooooooooggog
OO0 oDoooooooooogogoQg
Ooooooooooooooogoogaog
OO0 oDoooooooooogogog
Oo0oooooooooe UOooogao

JP

O 0Ooo0oooao
O Oo0gooo
O O0Oo0oooo
O 0Ooo0oooao
O O o0Ogooao
O Oo0oooo
O O0Oo0oooo
O 0Oo0ooOooao
O OoQgooao
O 0Oo0oooo
O O0Oo0oo0ooao

5424425 B2 2014.2.26

gbooobooooobooo

OOoo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooao

oo oooooooooooogoogoQg

O 0o o
OO0 o0oooogd
OoOooooogod
Oooo-L Oood
OOoo0ooood
O0Ooo0oooogod

O O o

O 0Ooo
OoOoo0oood

10

20

30

40

50



ey e Y Iy
e e ey ) [y Ry

OO0 oDoogog4Uo0ooDooggoooao
Oooooooooooogoggoooao
Oooooooooooogoooaoo
Oooooooooooogoooaoo

OOoo0ooog
OoOoo0ooog
O0Ooo0oooao
O0Oo0ooog
OoOoo0ooog
I B
I B
OoOoo0ooog
OoOoo0ooogdg
I B
O0Ooo0ooodg
OoOoo0ooog
I B
O0Oo0Oo0ooao.o
OoOoo0ooog

e R e e e e s e e e A s [ s [
Oo0ooooo0ooooooo0oooDoooooooDoooooooooogogg
Oooooooo0oooooo0 oo oooo0oooDooooooDooogoQgdg
Oooooooooooooo0ooooooooDoooooooooQgdg

OooDoDoo4gogoooogd
Oooooooooooogdg
Oooooooooooogod
OO0 ooDoo4gogooooogd
Ooooooooooogd
Oooooooooooogd
Oooooooooooogod
OoooDooogogoooogd
Ooooooooooogdg
Oooooooooooogod
OO0 oDooogogoooogd
Ooooooooooogdg
Oooooooooooogodg
Oo0oooooooooood
Ooooooogogoooogd
Ooooooooooogdg
Oooooooooooogod
OO0 ooooogogoooogd
Oooooooooooogd
Ooooocooooooogod
OO0 oDooDoo4gogooooogd
Ooooooogooooogd
Oooooooooooogdg
Ooooooooooood
OooDoDoo4gogoooogd
Oooooooooooogdg
Oooooooooooogod
OO0 ooDoo4gogoooogd
Oooooooooooogd
Oooooooooooogd
Ooooooooooood
Ooooooogoooogd
Ooooooooooogdg
Oooooooooooogod

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

OO0 ooooogogooooogogg
Oo0ooooooooooogogg
Ooo0ooooooooooogooQgog
OO0 oDoDoooggogooooogogg
Oo0ooooo4oooooogogg
Oo0ooooooooooogogoQgdg
Ooo0ooooooooooooogodg

OoOoo0oooogd

O Ooo0oooo

O0Ooo0oo0ooao

O Oo0oooog

OOoo0oooao

OOoo0oooao

O 0Oo0oo0ooao

OO0 oDoooogogogooooogg
OO0 oDoDooooooooQgg
oo ooooooooooQgg
OO0 Do ooogogogoooogg
OO0 oDooDoooooooogg
OO0 ooooooooooQgg
OooooooooooooQgodg
O o0 oDoooogogogooooogg
OO0 oDoooooooooQgg
OoooooooooooQgg
OO0 oDoDooogogogoooogg
OO0 oooooooooogg
OO0 ooooooooooQgog
OO0 0o oogoggooooogg
OO0 ooooogo4ooooogg
OO0 ooooooooooQgg
Oooooooooooogog
O oD oDoooogogooooogg
OO0 oDooooooooog-g
oo ooooooooooQgg
OO0 Do oogoggogoooogg
OO0 oooooooooogg
OO0 ooooooooooQgg
Ooo0ooooooooooQgg
OO0 oDoDooogoooooogg
OO0 oDoDooooooooQgg
oo ooooooooooQgg

O Ooo0oooao

OOoo0oooaoo

O 0Ooo0oo0ooao

O Oo0oooog

O Ooo0oooao

O0Ooo0oooao

)

O O
O O
O O

O 0Oo0oo0ooao

O Ooo0oooao

OOoo0oooaoo

O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O OoOgooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo

O
O

O 0Ooo0oo0ooao

JP

5424425 B2 2014.2.26

gbooobooooobooo

O Ooooo
O 0Ooo0ooao

10

20

30

40

50



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

Oooooo4oooooo4oooooogoggg

Oo0oooooo0oooooo4o0DooDooooo0DoDoDoogogooooaog
OOoooooooooooo0oooooo0ooDoDoooooooao
OOo0oooooooooooo0ooooooooooooooooao
OO0oooo40oooooooUo0DoDoDooogUooDoDoogogooooaog
Ooooooooooooo0DoDoooo0oo0oDoDoooooooaog
Ooooooooooooo0oooooooooooooooao
e ) s e e e e e s
OoOoooooooooooo0ooDooo4o0ooooooggoao

Ooooooooooooo0ooDooooooooogogoao

O0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooaog
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0Oo0ooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooao
O 0Oooooog
OOoo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooaoo
O 0Oo0oooo
OOoo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooog
OOoo0oooaoo
O 0Oooo

O 0Ooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O 0Ooo

O Oooo

Ooooooo0ooooooooooogQgdg

OooooooooooooooooooQgdg

Oo0ooooo4ddooooo4gogooooooggg

Ooooooo0ooooooooooogQgog

Ooooooo0oooooooooooQgdg

Oo0oooodooDoogog4goooooogogdg

Oooooo4o0ooooo4ooooooggg

Ooooooo0ooooooooooogQgog

Ooo0ooooooooooooogoao
Oo0ooooo4ogooooogogoao
Oo0ooooooooooogoQgoao

O Ooo0ooao
O OoOooao
O Ooooo
O Ooooo
O O0Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O OoOooo
O Ooooo
O Ooo0ooao.o
O OoOgooao
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo

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

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

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

OooooooooooooooooooQgodg

Oooooo4oooooo4gogoooooggg

Oooooo4o0ooooooooooogQgdg

Oooo0oooogoogoao
OO0 oooogQgogao
OoooooogoQgoao
OooooooogooQgoao
OOoo0o0oooogooao
OoooooogoQgoao
OoooooogoQgoao
OOoo0oooogoogoao
OO0 ooooggogao

OOoo0oooaoo
O0Ooo0oooao
O 0Oo0Oooo
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooo
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0oooo
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Oo0oo0ooao

Oooooooo0oooooooooooQgdg

OOo0Doooodooooog4gooooooggdg

Oooooo4o0ooooo4ooooooggg

Ooooooo0ooooooooooogogQgg

(6

O
O
O

OooooooooooooooooooQgdg

Oooooo4o0ooooo4gogoooooggg

Oooooo4o0ooooooooooogQgdg

Oooooooo0oooooooooooQgdg

Oooooooooooggogao

O OoOgooao

O

O
O
O
O
O
O

O
O
OJ
O
O
O

O

OoooooooooogQgoao

Oooo0oo0oooan
OoOo0oo0ogoao

O Ooo0ooo
O O oOgooao
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooOoao
O O oOgooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo

O0Ooo0oo0ooao

OoOoo0oo0ogao

OOoo0oooao

O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O0OoOgoao
O Ooooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooao

O Ooo0oooao

JP

O 0Ooo0oo0ooao

5424425 B2 2014.2.26

gbooobooooobooo

O O
O O
O O
O O
O O
O O
0O O
O O
O O
O O

O Ooooo
[ i Ry
O O o
O O o
[ i R
O 0O o
O O o
O OO
[ i Ry

O O o0
O OO
O OO
O OO
[ i R |
[ Ry |
O 0O O
O OO
[ Ry |
[ Ry |

O 0Oooo
O 0Oooo

O Ooooo
O Ooo0ooao

O Ooo0oooo
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Oo0oooo
O Oooooo
OOoo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooao
OOoo0oooaoo
O 0Ooo0oo0ooao

O 0Ooooo
O Ooo0ooo

10

20

30

40

50



e sy e I o B
OoOooooooooooo oo oooo00 oo oooo0 oo oooo0ooDooooooooaono
e s e e e [ e e A
e s e e e
sy B
OoooooooooooooDoooo0Doooooo0ooDoooooDooooooooa.o

Oooooogooooaog

O
O
OJ
O
O
O
O
O

O 0Ooo0oooaog
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Oo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Oo0Oo0ooao
O0Oooooo
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooao

O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo

O Ooogoo

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

OO0 oooooogoQgog
oo oooooogooQg-g
OO0 oo oooggog
OO Ogy» OO oo ogg
OO0 o ooooogoQgog
O00 « OOOO OO
OO0 ooooooggog
OO0 o ooooogoQgog
oo oooooogoog-g
OO0 oo oooggg
OO0 o ooooogoQgog
OO0 oooooogogoQgog
oo oooooogodg

O 0Ooooo

O 0Ooo0ooo

O 0O oo

OO ogoao

O Oooo

O Ooogooo

O Oooo

O 0Ooooo

O O0ooo

O 0Ooo0ooo

O Oooo

O Ooogoo

O Oooo

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

O O0ooo

O OoOooao
O Ooooo
O Ooooo
O O0Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O OoOooo
O Ooooo
O Ooo0ooao.o
O OoOgooao
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OoOooao
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooao
O Ooooo

O Oooo

O Oooo

O O0ooo

~
~
A

O 0ooo

Ooooogogoao
Ooooooogogoao
Ooooooogoogooao
Ooooogogoao
Ooooogogooao
Ooooooogoogooao
OOo0Dooo-gogoao

O Oooo

O 0Oooo

O O0ooo

O Oooo

O Oooo

O O0ooo

O
O
O
O
O

O o0ood

|

O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Oo0goo
O Ooooo
O Ooooo
O O0Oo0ooOoo
O Ooooo

O
O
O

O
O
O

O Oooo

O Oooo

JP

O O0ooo

5424425 B2 2014.2.26

O Ooooo
O 0Ooo0ooo

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

O Ooo0ooo
O Ooo0ooao

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

10

20

30

40



C))

o000
R4
OH
HO O._2
Ri2
@
3 "ORy3
OH Ry
o000
00,,0000,,0000000000000000
00,,000000000000000
00, 4,0
0o
Ris
OH
%
HO O R\
o OH
'{f
“ORyg
OH
00000000, ,00000000000000, 00
0000000000 O00000
0000000000000 000000000000000
00000000000 00000000, , 0000800
0000000000000, ,0000a00000000
0000000000000 0D00000000000000
Oooooooo
000000
00000000000 00000000000000000
0000000000000 000000000000° 00
000000000000 00000000BO00000000
000000000000 000000BO000000000
0000000000000 000000 00000000
0000000000000000000000a00000
0000000000 eO000O0000O000O0000000
sfslls
O0oooo

O Oooo

OOoo0oooogod
I
OOoo0oooogd
OOoo0oooogd
OooOoo0ooood
OO0o0oo0oooogd

JP 5424425 B2 2014.2.26

O
O

O0Ooo0oooao

OoOoo0ooogod
I
OO0oOo0ooogd
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood

10

20

30

40



gooao

9 JP 5424425 B2 2014.2.26

OH

OH

OH

OH

OH

OH

prodelphinidin B-2 3,3'-di-O-gallate (1)

prodelphinidin B-2 3'-O-gallate (2)

OH

OH
OH

EGCG-(4p-8)-ECG (3)

EGC-(48-8)-ECG (4)

EZHGIHOAINEERT,

ugboogood

10

20

30



gooao

(10) JP 5424425 B2 2014.2.26

OH

“OH

"0OH
OH

OH OH
OH OH
OH OH
OH OH
OH OH E OH
g HO A~ ;
> OH Py OH
"0-G “QH
OH OH
prodelphinidin B-4 3'-0O-gallate (5) prodelphinidin B-4 (6)
OH
OH OH
OH OH
OH
OH ; OH OH
HE. 58 JO. .
& OH OH

GCA-(4a-8)-EC (7)

CA-{(4a-8)-EGC (8)

ZPGRADAINEZRT,

ugboogood
gooooooooao
ugbodauo

Ro4
HO
Ras
OH
oooo

3 "ORgy3

oo, ,0000,,0000000000000000
00, ,000000000000000
oo, ,0000,,0000000000

10

20

30

40



1)

ooono
R26
% OH
|4() @) ‘ﬁﬁ
R OH
"fl/
ORy,

OH
oooooooO0,p00O0ODOOODDDOOO
00o0ooo0ooooDooooooooooaon
gooooo0ooooboooooooooogoao
oooooo0ooobooooooooooao
oooooood
oooooad
oooooOo0ooobooouoooooooao
0o0o0oooooooDooooooDooooan
oooooo
gooono

OH
G_D;"
- OH
He el 9 8 OH
. OH
HO {ha
HO § O .o
OH i OH
"0-G
OH
oolonghomobistlavan A (%)
OH
G-0,,
At i
HO N OF
OH
HO M
H 8 O
OH . 3 OH
“0-G
OH
monodesgalloy] oolonghomobisflavan A (10)

XPGRAOAINEZRT,

gboogoood
gboooooooao

0O
OO0
OO
OO

OO
OO0

JP 5424425 B2 2014.2.26

ooooooooo, p0o0o0oao
ooooon

ooooooooooooooao

ooooooooooooooao
oooooooobooooao

10

30

40

50



(12) JP 5424425 B2 2014.2.26

0000
Raq
OH
Ra2
OH
0O
(IIm)
Rag
OH
0000
0DO0,,0000000000000
0o,,0000,,000000000
0000
3 @) OH
OH
Do0DO0D0000,,00000000000000000000000000000«0
0000000000000 000000000000000000000000000
oooooooaon
oooooo
0000000000000 O0D0000000 000000000000000000
000000’ 000000000000000000000000000000000
0000000000000 O000000000000000000000000000
0ooooo

10

20

30



JP 5424425 B2 2014.2.26

(13)
gooao
theaflavin 3,3"-di-O-gallate (11) theaflavin 3'-0-gallate (12)
HO OH
HO OH
" ()
HO 5 DN O i
OH
“0-G OH
OH
epitheaflagallin 3-O-gallate (13) purpurogallin (14)
ZHPGRAOMIVEEZRT,
oooooao
oooooooood
gooo
Ra1
Ras OH
HO 0.2
Rz
(Iv)
3 "ORy3
OH
gooao

oo, ,0000,,0000000000000000
00, ,000000000000000
00, 4 O

10

20

30

40



gooao

oo ooooogoQgoooo
OooooooQgoooo
OO0 ooooogogQgogoooao
OO0 ooooogoQgoooo
oo oooooQgoooo
OoooooooogooOoooao

HO

O0O0Oo0oooogd
OOooooogod

O
O

O
O
O
OJ
O
O
O
O

O 0Oo0ooOooo

O 0OoO0gooB

O

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

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

O

(14)

o0

OO
o0

go
ao

JP 5424425 B2 2014.2.26

00000, , 0000

O
oooooOoooooao

gbooooooooan

gbooooooooan
gbooogoooboaan

10

20



gooao

OooooooooooooooooogogoaoQg
Ooooocoooooooogooooodg
OO0 o0DooodooDooogoggooood
Oooooooooooogogooood
Ooooooooooooogoooodg
Ooooocooooooooooood

O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOgoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
OO oOgooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
OO o0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOgoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo

O
O
O

|

(15)

theasinensin B (16)

OH
HO,,

theasinensin D (17)

theasinensin E (18)

KPGRAOAIVEZRT.

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

Oooooogogooao
Ooooooogoogooao
Oooooooogoogoooao
OOooooogoQgogao
Oooooogogogoao
Ooooooogoo
Oooo0oooogoo
Oooooogogoao
OoooooogogQgoo
Oooo0oooogoo
Oooooogogoao
Ooooooogogogoao
Ooooooogoo
OoOoo0ooooogoo
Oooooogogoao
OoooooogoQgoo

O Ooo0ooOoao
O OooOgoo
O Ooooo
O Ooo0ooo
OO o0goo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O OoO0ooo
O Ooooo

O O
O O
O O
O O
O Od
O O
O O
O O

O
O
O
OJ
O

O
O
O
]
O

JP 5424425 B2 2014.2.26

10

20

30

40

50



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

e s e e s e e e I o A

Ooooooo0ooooooooooogQgoo

Ooooooodgooao
OOoo0ooog
OoOoo0ooog
O0Ooo0oooao
O0Oo0ooog
OoOoo0ooog
I B
I B
OoOoo0ooog
OoOoo0ooogdg
I B
O0Ooo0ooodg
OoOoo0ooog
I B
O0Oo0Oo0ooao.o
OoOoo0ooog
OoOoo0oooog
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0ooog
OoOoo0oooog
I B
O0Oo0ooodg
OoOoo0ooog
OoOoo0oooo
I B
OOoo0ooog
OoOoo0oooog
O0Ooo0oooao
OO0oOo0ooog
OoOoo0oooog
I B
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0ooog
OoOoo0ooogdg
O0Ooo0oooagd

Ooooogogoao
Ooooooogogooao
Oooooooogoao

O0Oo0oooaog
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooao.o
OO0Oo0oo0ooog
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0Oo0ooao.o
O0Ooo0oooaog
OOoo0oooaoo
O0Ooo0o0ooao
O0Oo0oooog
O0Ooo0oooao
O0Ooo0Oooao
O0Oo0Oo0ooa.o
OOoo0oooaog
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0o0ooao
O0Oo0oooaog
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0o0ooao.o
OO0Oo0Oo0ooog
O0Ooo0oooaog
I o B
O0Oo0Oo0ooao.o
O0Oo0oooaog
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao.o
OO0Oo0oo0ooog
OOoo0oooaog
O0Ooo0oooaoo
O0Oo0Oo0ooao.o
O0Ooo0oooaog

Oooooooooooooooooo
Oooooooooooooooooao

OOooooogdg
Ooooooogg
OooooooQgodg
OO0 oooogg
Oooooogdg
OoooooooQgdg
OoOooooogoadg
Ooooooogdg
Ooooooogg
Ooooooogodg
OOooooogg
Oooooooogdg

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
OJ
O
O
O

O0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0Oooo
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooao

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

O d

O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

(16)

gono

O
O
O

[

JP

5424425 B2 2014.2.26

gbooobooooobooo

OOoo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooao

10

20

30

40

50



ey e Y Iy

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

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
OJ
O
O
O
O
O
O

O Ooogoao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OoOgoao
O Ooooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OoOgoo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O OoOgoao
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O oOgooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooogoao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OoOgoo
O Ooooo

OO0Ooo0oooogd
OoOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OO0Oo0oooogod
OoOoo0oooogod
Ooo0oooogod
I B [
OOoo0oooogd
OoOooooogod
OoO0oo0ooood
OO0Oo0oooogod
OoOoo0oooogod
Oooo0oood
Oo0Ooo0Ooood
OOoo0oooogod
OoOooooogod
OoOoo0ooood

OoooDoogooooog
Ooooooogooooaog
Ooooocooooooao
OO0 ooDoogooooaog
Ooooooogogooooaog
Oooooooooooao
Oooooooooooao
Oooooogooooaog
Oooooooooooaog
Ooooocooooooao
OO0 ooDoogooooaog
Ooooooogoooooaog
Oooooooooooao
Oooooooooooa-o
Oooooogogooooaog
Oooooooooooaogo
Oooooooooooao
OO0 ooDoogogoooaog
Oooooooooooog
Oooooooooooao

O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0Oooo
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooao
OOoo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0Oo0ooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooaoo
O 0Ooo0oooo
OOoo0oooaoo
O0Ooo0oooao
O 0Oo0Oooo
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo

O Ooogooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OoOgoao
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooao
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOgooao
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Oooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O0OoOgoo
O Ooooao
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooogooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OoOgoo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
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

an

gono

O Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O0Ooo0oo0ooao
O Oo0ooogoao
O Oooooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
O Oo0oooog
O Oooooo
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao

O

OO0 ooooogogogoao
OO0 ooooogogooao
oo ooooooQgooao
Ooooooooogoogooao
OO0 ooooogogogoao
oo oooooQgogooao
Ooooooooogooao
OO0 ooooogogoao
oo ooooogogooao
oo ooooooQgooao
Ooooooooogooao
OO0 ooooogogooao
oo ooooooQgooao
Ooooooooogooao

O

JP

5424425 B2 2014.2.26

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

O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao

O 0Ooo0ooo
O OoOgoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

O Ooooo
O Ooo0ooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

10

20

30

40

50



ey e Y Iy
e e ey ) [y Ry

OO0 oDoo40ogUoooDoogooooaogs

ey Iy e Iy

e s e e e [ [ e e [ Y Iy
e e Y I

Oooooooo0ooooooo0ooDoooo0oooDooooooooogooao

I B

OoooooOoogooao

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

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

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

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

O
O
O
(]
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

OooDoooooDoDoo4ogoooooggdg
OoooooooooooooooogQgQg
OoooooooooooooooogQgQg
Oo0oDoo0oDUooDoDoo4gogooooggdg
OoooooooDoooooooogQgQg
OoooooooooooooooogQgQg
Oo0ooooooooooooooogoQgadg

O O0Oo0oood

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

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

O
O
O
O
O

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

O
O
O
O
O

OO0 oooooQgoooodg

OoooooooooooooooogQgQg
OoooooooooooooooogQgaQg
Oo0oDoo40oooDoDoo4gogooooggdg
OoooooooooooooooogQgQg
OoooooooooooooooogQgQg
OoooooooooooooooogoQgadg
Oo0oooooooDooooooooggQg
OoooooooDooooooooogQgQg
OoooooooooooooooogoQgQg
Oo0oDoo40oUooDoDoo4gogooooggdg
OooDoooooDooooooooogQgQg
OoooooooooooooooogoQgQg
Oo0o0oooo0UoooDoDoo4Uogooooggdg

O
O
O

(18)

O

ood
od

O d
[ |

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

OooDooooooooogogoooodg
Ooooooooooooogoooodg
Ooooooooooooogogooood
OoDooDooo0oooooogooood
OooDooooooooogogoooodg
Ooooocoooooooogoooodg
OO0 o0DoDoo40oooooog4gooood

O 0Oo0ooOooo

O

JP

oo

O
O

O
O

O
O

5424425 B2 2014.2.26

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

oood

O

O

0

ugoao

O

Ooooooogooood

OooDoocooooooogogQg

O

[

O

O

Oooooooooooooooood
OO0 oooooooooogoggooood
Oooooooooooogogoooodg
Ooooocoooooooogoooood

goad

O

O

O

10

20

30

40

50



OOoooooog

s [ e e e e B

e e ey ) [y Ry

OO0 oogog4doooDooUUdUoDoDooUUooooogogHXe

OO0 oDoooooooogogdg
Oooooooooooggg
OoooooooooogogoQgdg
Oo0oooooooooogdg
OoooogoQgogao

O oOoooo

Ooooooogoodg

e s s e s e e e s e [ o |

Oooooooo0ooooo oo oDooooDoDoDooooDoDoDoDooooooog

OoooooooooooooDooDooooooDoooooooooooooondg

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo

OOo0oooooggogo
OoooooogQgoo
OoOoooooogoQgoao
Oooooogogogao
OoooooogoQgoao
Ooooooogoo
Oooo0oooogoo
Ooooooggoao
OooooooQgoao
Oooo0ooogoao
Oo0ooooogogogao

Ooo*T oooggogao
Ooooooogoo
Oooo0oooQgoo
OO0 ooooggogao

O 0Oooo

Ooooogogogoao
OooooQgooao
Ooo0ooooOoooao
Oo0ooog-gogoao
Ooooogogooao
oo oogoogogoo
OooOoo0oooOoogoao
Oo0ooogogogao
Ooo0oooQgogao

O O

O 0Oooo

Ooo0oooOoogoao
OOo0o0oooogdg
OoOooooogodg
Oo0o0oooodg
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogdg
Oooooogdg

O 0Ooo

O 0Oooo

OoOooooogd

[

O 0Oooo

OooooooQgoo
Oooooooogoo
Oooooogoggoao
OooooooQgoao
OOoo0oo0oood
O 0OoO0oooogod
OOoo0ooood

O 0Oooo

O

Oo0Ooo0oood

O
O

O 0Ooo0oo0oo0oao

O

(]

OOo0o0ooogdg

=

OOo0o0ooogo-gogao
Oooooogogoao
OoooooQgogoao

I i

O

O OooooQ

OooOoo0oooogdg

[

OooOoo0ooooOodg
OoOoo0ooood
OooOoo0ooogdg
Ooo0oo0oooogodg
Ooo0Ooo0ooood
OoOoo0oooogdg
Oo0ooooogdg
Ooo0oo0oooodg
OOo0o0oooogdg
OoOoo0oooogdg
OoOoo0oooogdg
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogdg
Oo0oooogdg
OooOoo0oood
Ooo0oooogdg
Oo0ooooogdg
Oo0oo0ooooQgodg
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogdg
Oooooogdg
OooOoo0ooood

Oooo0oooQgoao
OoOoo0oooogoOoo
Oooooogogoao
OooooooQgoo

O

[ I R |

(19)

O0Ooo0oo0oo0ood
OOoo0oooogod
O 0Oo0oooo

I I Ry |

OoOoooogogogao
OooooooQgd

O

O

L [ R A o R |
O ooooogdg
Ooooooogdg
OoooooooQgodg
OO0 oooogdg

O

O 0Oo0oo0ooao
O Oo0gooo
O O0Oo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
Oo0oo0ogogo

OoooooQgogao

OO oo

O 0Ooo

Oooooogogoao
OoooooQgogoao
OooOooooOooQgoao

O

Oooooogdg
Oooooooogdg
Oooooooodg
O Oo0oooogdg
Oooooogdg
OooooooOgodg
OO0 oooogdg
Ooooooogdg
Oooooooogdg
Oooooooodg
OOooooogdg
oo ooooogdg
OooooooOodg

O O0Oo0oooao
O O0Oo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
OT Oooo

OOoo0oooogod
OOoooood
Oo0Ooo0oood
OOooooogod

JP

5424425 B2 2014.2.26

O

O 0Ooogoo

O 0Oo0oo0ooo
O O o0gooao
O Ooo0oooo
O O0Oo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O Oo0gooao
O 0Oo0oooo
O 0Oo0oo0ooao

O

OOoo0oooao
OoOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OOoo0oooogod
OoT Ooood
O0Ooo0Ooood
OOooooogod
OOoooood
OoOoo0oood

10

20

30

40

50



ey e Y Iy
e e ey ) [y Ry

ey e A

Ooo0oooooooooogooogoao

OoOoooooooooooooDoDoDwoUoUooooo4oD oo oo oo oo LoD oDooogoooDooogogooao

e e [ e [ Iy

e D > S i = e i e - T s [ e [ Y e Y Y

OoDoooogoggooood

OO0 oooogogog
O o oooogogoQo
Oooooooogogo
OO0 oooogogog
O oo ooogogoQg
oo oooogogo

Oo0ooogQgogoao
Ooo0oooQgooao
Ooo0oooOoooao
Oo0o0ooogogQgogoao
Oo0ooogoQgooao
Ooo0oooQogooo
OooOooooOooOooao
Oo0ooogoQgooao
Oo0oooQogooo
OoooooT 0ooaog
Oo0ooogQgogao
Oo0ooogoQgogoao
Ooo0oooQgoao
OooOoooOoogoao
Oo0ooogQgogao
Oo0oooQgogoao
OoooooOoogoao
Oo0ooogQgogao
Oo0ooogoQgogoao
Ooo0oooQoogoao

OO0 oo oDooogooooooggog

OO0 oDoooooooooogogo-g

Ooooooogooood

oo oooooooooooogogoQg

Oooooooooood

OO0 Do oDoogogoooooggodg

OO0 oDoogog4gooood

OO0 oDooDoooooo®wogogog
OO0 oDoooooooooogogoQg

Oooooogogogogooood

Ooooooogooood

oo oooooooooooogogog

Ooooocooooood

OO0 oo oooooooooggog

OoDoooogoggogooood

OO0 oDoooooooooogogoQg

Ooooooogooood

oo oooooooooooogogoQg

Q D 0o ooooooo-g
OO0 oDoogog4gogooood

O0Oo0oo0ooog
OOoo0oooao
O0Ooo0ooao
O0Oo0Oo0ooao
OOoo0oooaog
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0o0ooao.o
O0Oo0oooaog
O0Ooo0oooao
I B
OO0Oo0Oo0ooog
O 0OooOooo

OO0 Do oDoogogoooooggodg

OO0 oDooooooooooggog

Ooooooggogooood

I |

oo oooooogoogoooo

Oooooooooood

(20)

oo oooooooooooogoogao-g

Oo0oooooo0oooood

OooDooooooooogogaog
OooDooooooooogogaoQg
Ooooocoooooooogogoadg
OO0 oDooo4ogooooogogog
OooooooooooQgogoao

Oooooogoggogooood

OoDoooooooood

Oooooooooood

OoOOo0ooooooge oog

Ooooooogooood

OooooooooooOoogoao

OoDooooogogooood

OO0 o0oooogd
OoOoo0oooogod
Ooo0ooogod
OoOoo0oood
Ooooo<= ™o
Ooo0oooogod
OoOoo0ooood
OO0o0oo0oooogod
Oo0oo0oooogod
Ooo0oooogod
OoO0Ooo0Ooood
OOoo0oooogd

Oooooooooooogoogoaog

[

OoOo0ooogooogoo

O

OooDooooooooQgogao

Oooooogogogooood

O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0Oo0ooao.o
O 0Oo0oooaog
O0Ooo0oooao
O 0Ooooo

OooooooooooQgogoao

Oooooooooood

JP

OooooooooooOoogoao
OO0 ooooQgooood

Ooo0ooooOooOooao

O O

5424425 B2 2014.2.26

O

OO0Oo0oo0ooog
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0Oo0ooao.o
O0Ooo0oooaog
O0Ooo0oooao
O0Ooo0o0ooao

OoOooooogod
OoOoo0ooood

OoooooooooogQgogoao
OooooooooooQgoogoao
OO0 oDoooo0ooooogogogao
OooDooooooooggoao
OoooooooooooQgodg
Oooooooooooodg
OooDoooogogooooogdg
Oooooooooooogdg
OoooocoooooooOgodg

OoDoooogoggooood
Ooooooogooood
Oooooooooood
O 0 0ooOoogoooogoaog
Oooooogogogooood
Oo0ooooQgoooao
OooooogooOoooaoo
Oo0oooogoQgoooao
OoooooQgoooao
Oo0ooooogoooaoo

10

20

30

40

50



ey e Y Iy

s e ) [y [y |
e s e e e e e e ) A e e A [ [
e e e e e ) e s e A [ [ |
ey ey e ey e B e e sy R s [y [y |
e e e e e e e e [ o

OooDoooogoooogogao

OooDoDooogogooooogd
Oooooooooooogdg
Ooooooooooooogodg
OO0 ooDoo4gogooooogd
Oooooooooooogdg
Oooooooooooogodg
Ooooooooooood
Ooooooogogooooogd
Oooooooooooogdg
Oooooooooooogod
OO0 ooDoogogooooogd
Oooooooooooogd
Oooooooooooogodg
Oo0oooooooooood
Oooooogogooooogd
OooDooooooooogodg
Oooooooooooogod
OO0 ooDoo4gogooooogd
Oooooooooooogdg
Oooooooooooogod
OO0 oDoDoo4gogooooogd
Ooooooogogooooaog

OOooooodgogoao
Oooooogogooao
Ooo0ooogogooao
OO0 oo0ooodogoao
Oooooogogoao
Oooooogogooao
OOoo0ooogogooao
Oooooodgogooao
Oooooogogooao
Oooo0ooogogooao
OO0 oo0ooodogoao
Oooooogogooao
Oooooogogooao
OoOoo0o0oooogooOooOoao
Oooooogogoao
OoooooQgogoao
OoooooOoogooao
Ooooodgogoao
Oooooogogooao
OoooooOoogooao
OO0 ooodgogoao
Ooooogogoao

O Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooo0oo0oooao
O O0Oo0ooooog
O Ooooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooo0oo0oooao
O Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooo0oo0oooao
O O0Oo0ooooog
O Ooo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Oo0ooooao
O Ooooooaog

O

OooDooooooooQgQg™w
OoooocooooooQgoogao

OO0 o0Doooogooooogogaog

OooDoooooo®©woQgogao
OooooooooooQgogoao

OooooooooooOgoogoao

Ooooooogoooogogao

Ooooooooooogogao

OooooooooooOoogao

OO0 oDoooo4ogooooogogaog

OooDoooooooogogao

[y |

OooooooogoQgoo

(1)

O
O
O

OooooooooooOoogao

OooDoooooooogogao

O O

O

Ooooooooooogogoao

O Ooo0oo0oooao
O O0Oo0ooooaog

OoooocooooooOgoogoao

OO0 oDoooogooooogogaog

OoOoo0oooog
I B
O0Oo0oooog
OoOoo0oooaog
O 0Ooooo
O 0Oo0ooao
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OoOooog
O Ooooo
Y [ . S
O 0Oo0oo0oo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao

OooDoooooooogogao

OooooooooooQgoogoao
OO0 ooDoo4gooooaog
Ooooooogogooooaog
Oooooooooooaog
OOoooocooooooao

|

oo oooooogooo
Ooooooooogoooao
OO0 ooooogogogoo
oo oooooogooo
Ooooooooogoooao
OO0 ooooogogogoao
Oooowooogoooao
oo oooooogooo
Ooooooooogoogooao
OO0 oooooogogooo
oo oooooQgooo
Ooooooooogoooao

OooooooQgdg
OoOoo0oooodgdg
OOooooogoogdg
OooooooQgdg
Oooo0oooQgdg
OOooooogoogdg
Oooooogoogdg
OooooooQgdg
OoOoo0oooodgadg
OOooooogogdg
OoooooogoQgdg
OoOoo0ooooQgdg

JP

5424425 B2 2014.2.26

Ooooogogoao

Ooooooogoooooaog
O

Oooooogogooao
O oOooooooooao
OO0 oDoDoo4gooooaog
Ooooooogogooooaog
Oooooooooooao
OOooooooooooao
Ooooooogooooo
Ooooocooooooao

O

10

20

30

40

50



ey e Y Iy
e e ey ) [y Ry
e s e e e e e s e Y Y
e s e e e e ) e [ e [ Y Iy
e e [ B [ Iy
[ e e e s 2 I [ Ay i A

OoDoooo4gogooooogoggogoQg
Oooooooooooogogoao
Oooooocooooooogogoao
Oo0DoDooo4gogooooogogogog
OoDooooooooo™©wdgogo
Oooooocooooooogogoao
O Oo0oooooogooogaoao
Oooooo4gogooooogoggogog
Ooooocooooooogogoao
Oooooocooooooogogoao
OoDoooo4gogooooogoggogog
oo ooooooooogogoo

Ooooogogoao
Oooooogogooao
OoooooOoogooao
Ooooo4gogoao
OoOooooogd
OoOoo0ooogod
OoOoo0ooood

OoooDoogooooaog
OO o0 ooOogoogooe

OoOoo0oooogdg
OoOoo0ooooQgdg

O
O

Oooooooooooao
OO0 oDoDoo4gQgooooaog
Oooooogogooooaog
Oooooooooooao
OOooooooooooao
Oooooogogooooag
Oooooooooooaog

O 0Ooo0ooao
Oo0oo0oooogdg
OoOoo0oooogdg
Ooo0Oo0oooodg
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogdg
O oOoooo

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

O
O
O
O
O
O
O

O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
T OoOooOo oo

O

O O O

I B [ [y |

O o0Oooo

O Oo0oooao
O Ooooo

OO0 oDoDoogogoooaog
Ooooooogooooaog
OooooooogooQgoao

O
O

O 0Ooooog
O oOoooo
O o0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O oOoooo
O o0Ooo0ooao
O Ooooaog
O oOoooo
O oOoo0ooao
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O oOoooo
[ I o
O 0Ooooo
O oOoooo

O O

O oo oooooogoogo T

O
O

O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao

(22)

Ooooooooooooogogoao
Oooooo4oooooogoggogog

OOoo0ooooooooao

O

OOooooogoogdg

O

O
Ooooooogooooaog

Ooooocooooooao
OO0 ooDoogooooaog
Oooooooooooaog
Oooooooooooao

Ooooooooooogogao
Ooooocooooooogoogao
OO0 ooDooooooogogog
Ooooooooooogogao

O
O
O
O
O
O

Ooooooogooooaoo

O O

OO0 oDoDoogogoooogogaog
Ooooooooooogogo
Ooooooooooogogo
Ooooocooooooogoogao

O

OO0 ooooggogoao
Oo0ooooogoggogooao
OooooooogooQgooao

JP

oo oooooooQgo-g

OOooooogdg
Oooooooogdg
OooooooQgodg
OO0 oooogdg
Ooooooogdg
OooooooQgdg
OoOoooooogoadg
Oooooogdg

5424425 B2 2014.2.26

goooooogooao

Oboo0oooobooog
gboboooboood
uboobooooaood
ooooocooooao
gbobooobooog
gbooobooooobood
ooooocooooao
gbooobooboobooog
gbooobooooobooo
uboodooda’ od
gooooooooao
gboobooooboood
ugboodoooaood

O 0Oooo
O 0Ooo0oo0ooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
OOoo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao

[ |
O O
O O
OJ
O
O
O
O
O
O

Oooooogdg
Ooooooogodg

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

10

20

30

40

50



ey e Y Iy

Oooo0oooQgdg

Iy I Ry e R sy [y [y

I ey ) I I e e I
Iy ey ) e e Iy Iy

Iy e e e sy e s v [ I
Ooo0ooooooo0 oo ooo oo oo oo o0 oD oD oo o oo oDooooOooooogdg

oo o ooooogoQgog
oo oooooogg
OO0 oooooggog
OO0 oooooogoQgog
oo oooooogooQg-g
OO0 oo oooggog
OO0 o ooooogogog
OO0 o ooooogoQgog
oo oooooog-g
OO0 ooooooggog
OO0 o ooooogoQgog
oo oooooogoog-g
OO0 oo oooggg
OO0 o ooooogoQgog
OO0 oooooogogoQgog

OO0 ooDooogogooooogd
Oooooooooooogodg
Oooooooooooogod
OO0 o0ooDoogogooooogod
Oooooooooooogodg
Oooooooooooogodg
Ooooooooooood

OOo0oooogogoao

Ooooogogoao
Oooooogogoao
Ooooooogoogoao
Ooooogogoao
Oooooogogoao
Ooooooogoogoao
Oooo0oooogogoao
Ooooogogoao
Ooooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Ooooogogoao
Ooooooogogoao
Ooooooogoogooaoo
OoOoo0oooogooao
Ooooooggdg

OooooogoQgoao

Ooooooogogogoao

OO0 o0o0ooodogogao

Oooooogogoao

Oooooogogoao

OOo0oo0ooogoogoao

OO0 ooooogogoooao

Oo0oooogogoao

oo oooooQgoooo

Oooooogogooao

Ooooooooogooooao

Ooo0ooogogogooao

OO0 ooooogogogoooo

OO0 oooodgogoao
Oo0oooogogoQg

OO0 oooooQgoooo

oo ooooooQgooooao

OoooooogogoQ

(23)

O OooOooOoo0ooao

0O O

OoooooooooOoooao
OO0 oooooogooao
oo oooooogooo
Ooooooooogoooao
OO0 ooooogogogoao
oo oooooogooao
Ooooooooogoooao
OO0 ooooogogoao
oo oooooogogooao
oo oooooogogooo
Ooooooooogoogooao
OO0 ooooogogogoao
oo oooooogooao
Ooooooooogooao
OO0 ooooogogoao
oo oooooogogooao
oo oooooogogooo
Ooooooooogoogooao
OO0 oooooogogooao
oo oooooogogoo-g

Ooooooooogogogoo-g

OooOT Ooogao
Oo0oooogogoQg

OO0 o oooooggog
oo o ooooogoQgog
oo ooooooogg
OO0 oooooggg
OO0 oooooogoQgog
OO0 oooooogoQgg
OO0 o ooooggg
OO0 oooooggog
oo o ooooogoQgog
oo oooooogg
OO0 oooooggog
oo oooooogoQgog
oo oooooogooQg-g
OO0 oo oooggg
OO0 oooooogogog
OO0 o ooooogoQgog
oo oooooogo-g
OO0 ooooooggog
OO0 o ooooogoQgog
oo oooooogooQgg

OooooogogoQg

OooooogQg-g

OooOoo0ooogogao

OooOoo0ooodgQd

OOo0oooggg

OOooooggdg

OooooogogoQg

OooooogogQg

1 s [ |

OoooooogoQgQg

|

Ooooo0oogoood

Ooooo0oogoood

Oooooogogodg

OooooggQg

OooooogogQg

OooooogQg™g

(&
o

O0Ooo0oo0oood
O Ooo0ooood
OOoo0ooood
OOoo0oo0oood
O 0Oo0oooogod
OOoooood
OOoo0ooood
O0Ooo0o0oo0ood
OOo0ooood
OOoo0ooood
O0Ooo0oo0oood

[y |

5424425 B2 2014.2.26

OOooooggdg
OooooogQgQg
OoooooogoQgQd
Ooooogogdg
OOoooood
OoOoo0ooood
OOoo0oo0oood
OOooooogod
OOoooood
OOoo0oo0oood

10

20

30

40

50



(24) JP 5424425 B2 2014.2.26

gooooooboobb oo oooooooboobobboobod
ooobooooooooobobobooogobDobDobobobooooboDobob o
gobooboooopOOobOobOobobooooboboboboboooobDobobo
goooooboon
gooooooooon
opooooo
goooooooobob oo oooooooDoobobooobood
goooooboobobb bt ooooooboobobboobooo
ooobooooooooboo
gooo

LPS — + + + + + +

Sample
(S0uM)

COX-2

— — PDB22 1 4 3

COX-1

googao
IPS — + + + 4+ o+ 4+
Sample  _ _ pcg4 § 6 5 7
(75uM)




(25) JP 5424425 B2 2014.2.26

gooao

LPS —
Sample +

(75uM
COX-2

o +

gooo

IPS — + 4+ +  + + +

Sample __ _ ST Tri
(75uM) riG pCQA TG 10




JP 5424425 B2 2014.2.26

(26)

gooao

+
4

+
1

.

1200

o
o
0

000

(qui/8d) :o_”_u._%o.a o d

o)
o
O

o
()
¥

o
o
N



gooao

1200 1

1000

800 T

600 T

400 1

PGE, production (pg/ml)

200 |

27) JP 5424425 B2 2014.2.26

0

LPS
ProdelphinidinB-2
3,3’-di-O-gallate
(uM)

ugbodauo

PDB-4-G (uM) ..
LPS(40ng/ml) =

- 25 50 75 100
+ + + + +

COX-2

COX-1

iNOS




(28) JP 5424425 B2 2014.2.26

ogoooad

PGE, production (pg/mL)

C LPS 25 50 75 100
PDB-4-G (uM)

ogoooao

LPS@40ng/ml) — + + + 4+ + +

Sample L
(100uM) PGC 12 1? 1,4 11

COX-2|  wmus oo

gboooad

LPS 40ng/m)— + + + + + +
TSS (7T5uM) — — A B C D E

OS2 B R

RSN Heiniange RRRETERRER sy e

COX-1

iNOS




JP 5424425 B2 2014.2.26

(29)

ogoooad

+
100

+
50

_|_
25

LPS (40ng/ml)
TSA (M)

COX-2

COX-1

iINOS

goooao

1400

(quy3

G G &

2 2
a2 % 3 F
d) uononpoad ‘“goq

C LPS15 16 TSC17 18



(30) JP 5424425 B2 2014.2.26

ogoooad

PGE, production (pg/mL)

L -

C LPS 25 50 75 100
Theasinensin A (uM)




(31) JP 5424425 B2 2014.2.26

gbooooogooan
goo ooboooo

(56) 0000 DODOOooOoOooOooooooooooooooo
SUGATANI,J. et al International Archives of Allergy and Immunologyd OO OO O OVol.1
340p.17-28
NAKAL,M. et alOJournal of Agricultural and Food Chemistry 0O OO0 OVol.530p.4593
-4598

(58)000000(Int.Cl.O0D00)
OooooooO
00000000000000000000
00000000000000000000000000
00000000000



	biblio-graphic-data
	claims
	description
	drawings
	overflow

