
�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

�������	
������
���������
�
����
��
�
������������

�����	��

�����
������	����
���������

��������� !
��
!���

"��������	��������	�����#������
����������������������
������������ $	�
���
��	�%�������������
��&� $	�
��'�	���
(�����

�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

����������	����	��
��	
���
����
�)*�%������
��
�����	��+	���
�
�	������#������	����
������������
���
��
,
�
���



�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

•�����������	 
��
����	 	�
�� �����
�	��	�����
���	+��	������
������!�

•�-������� 
�����
,
�
��� ��� 
�� �����
.���	 ���������	 ������ ��� �	
���������/!��

•������ 	��������
,
�
��� .��������/�
���� ��� �%
�0�	� ����� ���������

�	�
����	���� ��)��� 
��� ���
�����
����
��!�

1�����
2�342
���

��	���������
�������.5676/�

�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

����������	��	���������	���������	
��������
�����
,
�
������
��	�����
�0�8�

����	�����������	�����������	



�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

9
�	��
�+	����
�:������0;
��� -
��0;
���
��;	�����	�
���������	�����
�

��
,
�
�������
������

������	
�	�������
����	�

9�����������
���
�����%
���

�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

�������-<�&�"-�9=&">��&��<��>=��-��

������������������������������������ �������!���"����������#��"��������$�����



�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

������� ��?���	�
����@	�(�	$
�������
��A���
���"��������.�
 ����
�
��/�

����������#��������%�&�����#%'��(�������"����������

�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

������� ��?���	�
�
��	���

)��*�����#��%����#�+�'���,������������������#��



�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

-��.����%�������������������/��0�#�#����'����#���'��#���

�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

1��2�'�������������������



�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

��� ��� �3�	�.����	��4�.��
�	�3�
�4���	�

-
���������
��2���	�����2�
�����
�����
������	�����
�������	����������
�	�
����	����

•�� �#�#���#� ������ 5���� 6/777� �8#�� ��� ������� +� ���
9�"��#���/�	�����"��'����'�$��� �������#��+�'������!�+�
��������������#�����%"������#���/�

•� � ��$��#�� �#� ���%�"��� ��:�!� +� ��";��� <��� =���
������;������#�����#��#���������%��#����#������>�����
������'����#��������%��%�?/�

�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

���)��%)
�����9
$�%
���������������
�9���+
���



�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

B�)�	�����"���� �	����

��� ��� �3�	�.����	��4�.��
�	�3�
�4���	�

�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

��)�
���
�B�)+	�.���

�*������	����/�

��	���
%��#��2���;� �����#��%��&�����
��'�%�����



�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

�=&����C�9-=1>�-��

O

O

Me

CHO

Me
OH

������	�
� 1����	��
�.�$	��
�/�

�5����� ���#�����2�������

����#���#��

��	D�������.E�	�0��
����<� ����/�

������	��.F�	�/�

<�����
��� ��	�,%
���

�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

OMe

H

MeH

������	
@�+����#�5��

•������	����	

•���
��
�+	�)�
������
��	���%	����
�
�
2�
���!��

•��������A���������
����
����	����!�

•������	
��������
��� 
��GE����
����	0��
��
�0��
���������
�
�
2�
���!�

•��
���
��	������
����
������$����2�)���!�

���������9��������

-
��	���%	����
�
�
2�
�������
��;	�
��
���	���	�����
���
�$�)��� ����



�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

OH
OH O

O

O

.H/(-�

����
� ��)��A�

��
������

�����

�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

CHO

OMe

HO

CHO

��)�
����
����	�
��

��	���
��2����

E��	�

��

E��	�

�	��

��I&=-��

>	�����
�������
�����$���	% ����
�
�������	
��
���
���	���	�
���



�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

A�3�3�	�

-	� 
��&������������
��)��
+���
>
����� )��
�)�� �	� ��	�	��
�����
� ����� ����� 	��� 
���
��	���� ��� 0�	
� ��� ��� 
�	0�#�

��	��� ��� �	
�	��+� 
�	� 
��
���������	����

•��+A�
������>�������A�D�	�.��A�	�J���
����'5��%�D�	�
J���	�	�/�E�	�	�������K�
2���

�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

A�3�3�	�

•�A����#���B��&��#��'������&������"�����������������"C�����������%���������

�>=�=-�

-	�����������	�	�������
��
��	
����
�
���0�	���.����
2	�����A�����/�



�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

1��	
��
�����&��

�	��

L���� �	� ���� ������	� �� ����� ��� 	��������

����:����MM!!�� ��	���#� 
�� K�
2�� 	�� ��	���+� 	��
����������#�
������	�����	�	�����

��+�����
���
�	�
	���������:��N�

��4�4��

�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

��4�4��D��4���4�� E3�

2�%"#���� 9#�'�����

-	� 56OO� ������
��	���	� �
� ������� �	������
���
��)��	���
���������
�+	���
�
������

-A���
����
��������
��
����0�����
���	������������������������	��������
�!�



�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

��4�4��

�2��
���3������	�
.567O/�

•��#���%'#�C��#����.��F��!��������'��%��#�������>������
��������� �$�������/�
•�.����%����<��������"�����%������'#����,���/�

�
�����I��	����
.56PP/�

•�"������	+� ���� �
� 
������ �����
��� 
��
���$
��������
����;�
�
�����
���
2������
�
�)����	#� ��)���� �
� )
������ ��� 
��
���	�����+	����
�������
����	��������!�

�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

��4�4��


�"#���������

•���� �G-H� ��� .�/� 2��#��� I��$� ����"������ ���
����������� ���� �#%'#������ %��� ��B>#� ����
������!����<������#%����
�"#��������/�

•�����G1)� ����B��&�!�'#��'��%���� >�&!� ��� ����$;��
� # % " � � � � �� � # �� 0 � � �� +� > � � B � � � � � ��
����B��J/
���������������������������������



�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

=�
���	��� ����
�����

=�
�*�	�������
�
�������	�,%
���

��	�������	��������
����)�
�����	�� ��*����� �
�
�+	���
����
���

��� ������#��#� ��� �#�� �$������ "�#<�������� ���� �%'���#�
���>�#�#� %�������� 5�� ��>#����#���#� ��� '�C�B��� ��� ���
���������/�

�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

3������	��

.567O#�
��������
����������
&��

�	���

.5QPO#����������	�%
������
�
�����/�

I��	����
.56PP#�)
��������
�����
���	�������/�

R�	 �.5STQ#������
����/���

I
�����	������	�,%
���



�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

A�3�3�	�

•���������B$�����������>�����%����#������#�#���������

•��#��>����#��'#�;���5����������#�������'��&#����B�%'#�������#!��;���#�������#�
%����!���$K�����������������JJJJJJ/��������B���������$������'���������������

���#'�����

�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

I�
�:��	� ��#�2���)��
�
��
F���
������	� ����!�
-�
��)��������
�	�����
&
������� ����)
��

�������)�

���	��
�.�������/�

•���)����
�	������	���
�	�
����!!
����
���
�	������
��������#��
�����������
���)�
�!�
•�1��	��������	�	��#��
�
�	+ �	���������
�	���

����
2	���	�A�����
���
.-�������$%
�/�

�����������#�������

�����#��C'��#�+��#�#�#�#�



�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

���>����#�������C�'�������C'��#�+�
'�#'#���#�������%����������<�����
�'�#��;��������#���������

�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

��>�����'#��������%'����#����$���#�

�$��'������'#������������#�

�������)�

���	��



�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

•�-
�*� �����
���������������
��
����
���
�+	����
������
�!�

•�1����%
�0��������
�����*������	��
���	�
����	��U�����2�����	��)��!��

•���
�
�
�+	��	��V�
��
� ���������5S5O8����������
��A���	����
������
�!�

�������)�

���	��

������	��.������
���	�56T5/�

�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

F���
������	� ����!�

���
�� �	� �����-�����#������ 
�	���
� ��
�

���	��
�����,��
����
�<����!���� 
��

�	�
�� ����
����	��� 
���� )�
�:��
	� �����2���)��
�
�!�
I�*��
�	
�	���
�+	�����

�
�����!�

•�-	� ���)
��� �����%���� ��� �%
�0�)�� 
����
���������
�#����	����
����	
���
�
����	�	������
���
W@
������������N�

•�>%
�0���� )�*�� 
�	���
� �,��
�� ����� ������� 
���
W��
�����������	�W#����
�����#� �	���	��#���������#�
)��	���%�� ���$%
�!� .������� 	 !�"�����	 ���	
��#/!�

F���
�	��.��
���
���	�/�



�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

"������������	����.�����������
����)
�/�

-���	���
�	���	�%����	������,��
����
���	���#��	�
��
�
���
��������
������
���!�

-	��������+A�
���
������	��	��)�
������	��������	����������	��
���!�
���
�
%����	�-����������,��
����
�����
�	�@	�������
�	�
��!�

=����	��)
�����
���,���������������������
�
�*,�
����������
���	��	����	�
��
����:��
�	����

�����������	��������	��!�

�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

-	��������+A�
���
������	��	��)�
������	��������	��
��������	��
����

-	�-���:������%
�0+��	��
��� 
��G�G�
������������
�	����
�
����������������
�	
������������������

"������������	����

F���
�	�� •�������������.������	�/�
•��	%���$%
����	�,%
��



�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

&="��X���

	�� ���%��� L#����;��M� #� L(����#�� ��� .�#�M� �� �<�������
'���"��� <��!� ��'�����%����� ��� ��� ����� ������
#���������!� ���5��;��� �� �#�� ������#��'����'�#"��� ���
��#������/�

&���
������W
���� �������� ��W�

�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

F�)�������
�)���.92����% �����	�	���/�

-	� 56PO� �
� �����	���� 3�

���� "�	��

�
���
��)�+� 
���� 
��� 	�%���� ��� -@D�
.<� ����� �� �����;	/� �%
�0�)�	�
�A���
��� ��� 
�
�)��� .�����/� �	� 
���
����
����

��	�����8��,�% �#��+�������	��	���#���)�
�����
 �	���
� �� @	�
��	��� 
�� ������� ��)���� �� �	�
��

����������������



�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

•�-����	��.����
�����	�56YP/���

•�-	��������+A�
��������
�������
�����
��

•�-	��
��*�������
��
�
��������
�	�����
������
��
.�	Z��������������	�/��

•���������	�����
� 
��
����������56[Q�

�-����
������	�5S7Q�

•��-	�56PY�B�2	�F�\�	�	�%@
���
����
���
���
���
�	����	�
����
������-�	�
+ �
��
���-���)�� �����

�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

A�3�3�	��3 ����	�

•�=�	��L��������	�	���N�.��	���)�%���/�
���$����	�	���!��

•�F�)�����	�
����
����������������������
� ���
�	�
��
�
���
�+	�

���%���������
�����!��

•�������
�%�	�������:������������� 
��������� �� �	��
������
���	�	��.)����
���A�	�/�

�	��
���������������������������#�
����
���������	���!��

•����	�	���	�	����@
��	����	����
������
�����������������5O�2��)�������
���!��

•���
��
�� �� ���)��
�� 
����� ������������
�
����� �� ������ 
������ 
��������� ���� �����

�����
��



�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

���������A�	��.	������A�	�/�

9�0� 
�)��

�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

��������*��

�
 ����
���
+��
���
R���	���)������

���������������#���#�����



�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

I������A�	��I�

A�3�3�	�

A����#������#�����#��

��	�����
��������
�����
������	

���������
���)�

�	��!�9�����


� ����
�@	�
����
��
���	����+@
��

�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

�E� ��	��N@ ��	�

•�-���
��
��	����%
�0������	������,��
������,��
����	���
�

•��������%��
�	���������������
�	������
����)��	�����
�

]���
��.��
��	�%��/� ���0�	���.9��

�	��/� F�*������
�
��



�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

-�%��
�	���8����,#������
�
���

N

N N

N

O

O
CH3

H3C
CH3

N

N N

H
N

O

O

CH3

H3C HN

N N

N

O

O

CH3

CH3

�����	�� ���@
�	��� ���)����	��

�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

9��<���"-�����&���

&�� �	��������
�����0�	��#�
��
���	����
���5QOO���YOOO�������
�����



�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

•���	�
�����������
���������	�0
��.�� 
��E�/�
•�>%
�0��������
����	
����	���������
� ������
•�>���������	 ������
���
2���	����

•�9�0������	�����	���0
���	�5QTT�
•�-
�
�	��������
��
�
������A%�	����	����

����	�� �	���

�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

�	 �
�������	���	��	�+��
�E�	�������	���	�56YT�
.�)������A�^�	��^��2�
�
��	�/!�

-
�9�������	�G���������������)�
�+	�

-	�-������

L<����� ����#� 	����� �� ��!�E�	�� �+	�
�� �� ��%��
�	���
���������
�
�#� ������
������������� 
��� ����0�������
��!�
9��� �A
���� ��� ���)�*�� �� ���� ��% �� ?��
�� �� ��	��
#�
	����� ��
��
�E�	�������	�������������
����)�	,@
��#�
�	��������������������!�-�����������
�+	����)�����	�
���������
����������$�����[#OOO����	�	�����,��
���
�� ���� ��� ���� 
�	%	��� ���� �$�� ��� TO� �:��� �	�
2������
��#��	�%��
��	����;)
�
�������
� ���������������
������!N�



�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

-	���,��
��.5SOO/�

�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

9��)����	#��
�
����������
����
�(
�
��*�	������
�������������)���

��!�



�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

��
��	��
������
���	�56YO�

-	� 566P#� R_

��� ���������� 
��
�@
�
��� ��� 
�� 
�
��	�� 
����
�	���,��
��
�
�
�

<���
��	��
.��	�,%
�/�

�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

�-"���<���

��A���)������
���.��*�/�
-	�5SY7��
�>�"����
�
�
����	�������������
����0�������*�#�
����� �	

���
��� �	� �	� ��� ����� ��� �	���% �
�+	� ����� 
��
);����������� �	�����	%
�	
������M!!!!`������,a�



�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

-	� 
��  ������ ��� 
�� '�
���#� B�
���
������ ���
��)�� 
���� �
� *����  �
��
��%��

��#� �	�� ��0� ��	
���#� ���
���
��+� ����	��� �	� ��� ��� 
��

����0����
���*��

�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

��������
�������
���A�
��������)
�
�+��	�5S[5�

��#"��%��D�
�����%����#�����#�#!���O����+����"�(#������%����#/����%C�������"#��%����/�

•�-P/777�C�"#����'�#������)H�I$�������#�/�
����%����#�����)/777�'����������
•�-�C�"#���Q'��������

��#�%��������&#�����0B�#�



�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

.�/�I/��/�3��#��#��

�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

.�/�4/��/�2#��#��



�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

��A���)�

����

TOOO�D ����2�*��������
�	�5�D ����I�

�%	������

�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

F�����	�����������A�
�



�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������

�#�����������JJJJJJJ�������!����"���#����%��#�

���<�;%������JJJ���������'����!����"��������%���/�
���<�;%��������#�#��%����#�<��!�������#��#�!��#��
'��%���������"����+������B&���'�#����#������������

�������	
������
�������
�����������
����	�
����
������


