JP 5730204 B2 2015.6.3

(19) BFEHEF (P) i F A& #®HE2) (1) SHES
5Er|57302045
(P5730204)
(40) #1TH FR27TE6F3H (2015.6.3) (24) B8FH FH27TE4A178 (2015.4.17)
(51) Int.Cl. F1
C12N 15/09  (2006.01) C12N 15/00 ZNAA
CO7K 14/11  (2006.01) COTK 14/11
CO7K 19/00  (2006.01) COT7TK  18/00
A6 1K 30/145  (2006.01) AB1K 39/145
AG61P 31/16  (2006.01) AB1P 31/16
BREOK 11 (£ 19 H) BEECHES
Rl HEER $RE2011-528777 (P2011-528777) |[(73) dSFEF4EE 000173555
86) (22) EEE 2248 230 (2010. 8. 23) — R AL T B R R
(86) B HEES PCT/JP2010/064166 MEEMEEATIEEAE—THGCE1 S
BT EELHES W02011/024748 (T4 fCE A 100081422
(87 BEELAHAE SERR23FE3H3H (2011.3.3) #E+ HA eH
EEHRA SERR25EE5H 14H (2013.5. 14) (TH RIE A 100084146
@Bl EEXRES  SME2009-197564 (P2009-197564) #ELE LB\ E
(32) ®scH SER%21 58 H 280 (2009. 8. 28) (74 RRE A 100122301
(3) EkiEXEE  HAEIP #E+ EE BS
@Bl BT EERES  $M2010-58577 (P2010-58577) (74 R A 100156111
32)&EH SERR224E3H 16H (2010. 3. 16) 8+t U ®H—FR
(@3 EEETEE  HEE P (T2 BEE b —%

WEARFRTES)E1 31 4&Mm]1 —
R BT B3R A L2 B, L i AR Bt FE P S TR 3R
At

BARRIZA

(54) [EBADEM] 17V HFM2EROREATF KT IF

(GHOOoODOooooon

Do0o0o0ao

0000000000000 00000000002020240000000000000
D0O0O0OMeO0O0O0OO0O0COO0OO0OCOOOCOOOOOOOOOOOOOOOOOOOODOO
000000000000 000000000000M2e0 1500160 02000210 0 21
0022002200230 00023002400000000000000000000000
D00000000000000000000000000000

Do0o0o00

0000000000000 0ADDOOODOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOn
ooo

Do0o0o00
00000000000000000105000000000000000000000
D0O00oO0O00O0O0O

Do0o0o00

000000000000 00000000000000003000000000000
00000000000000000

000000

0000000000000 0D00000D0000D00000D00000000000
0ooo

000000

10

20



e e e e e ey e e e |

I e e s e R ey e R |

OoOooOoooDhoooogoooogooogoogoo
OoooOoooboOoooooooboooobooOogaDob

oo oooooogogooo

O 0Oo0ooOooao
O OooQgooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
OO o0gooo
O 0Ooo0goooo
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0ooOooao
O OooQgooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0ooOooao

O
O

DDlDDDDDD|DDDDDDD
Oo0oooooooooooogogQgdg
O
O

O0OoQdoooao
O

O
O

OOo0ooooo4oooooooo oo oDoDoogogooooaog
O
O

OoooOoooDoooD oo oDooD oo oDoOooogogooogogo

O
oo oooooQooooo

Ooooooooogogoooao

O Ooogoao
O Ooooo

ooo
od

oooao
oooo
oooao
oooao
antigen
ooo
oono
19180
00

O

g
g
u
O

O

O O o
O oOooo

0

oo
oo
HAO
od

) JP 5730204 B2 2015.6.3

vioooooooooooooooooooooogoodd

O oOooo

g
a
u
O

O

gooooooooooooooooooooooao
gboboooboooooogan

gboboobooooobooboboboboooobognb

oooooooooooooooooooooooao
gbooboooboooboobobao

ooooOocoooboooo2000000b00000
ooooDooooboogooobooo

gboo0ob0obo0obO0oO00oO0obO0obO0oDbOb0O0OnORNA

gom12o0nm 0D OO0 O0O0O0DOOOO0ODOOOOODOOD

O
O

ooooOocOoOoNAOOOOOobOoOooonoD?aoMm2d
gboilioMmioooooOocooobooooobooogao

RNAOD O ODODOONPODOORNAD O ODODOOOPA, PB1, PB20 0O OO
RNPUOODODODOGOOoooobouoboobobooooobooboboboboooboobaa
oooobOoooADOBOOCODDODOOOOODOOOODOOOOODODOOOOO
gbooA00OBODODOODODODODODODLOOODODODODODOADODOD
AUO0OHAO1leO O ONAD QU O ODOOOODOOOODODDODOOOODOOOODOO

ORNADODODODOOOOOOooOobOobobobooooboboboobooonn

ubooboodgHAOONADOODOOOUOOobobobooobobobd
OCoo0DDD0OO0O000000antigendrifti 00000000 0O0ADDO
oboooobOHAONAO D OODODOODOOoDbOoOOOoOoDoboDbOo
ubooooboobobobooooboboboboooboobobaa
shift0 00 O0O0ooooo0oo0O0O0O0o0oo0oooooooooDboboDo0oano

oboooobogobobobooogoboboboboooobDobobao
god
goo

O
O

0
O

O
O

ood
od

oooooooobboooooboobooooooboooao
19570 000000019680 0000001977000

gbobooooooboboboboooobann
goooocoooboooooboooooooooano
gboboobooooobooboboboboooobognb
gbooboooooobobobobooboooboann
goooocooooboooooboooooooooan
gboboboooooobooboboboboooobognon

10

20

30

40

50



Oooooooo0ooooo0o oo oDooUoo oo oDooo0oooDooogooao
Oooooooo0oooooo0 oo oooo0oooDooooooooogogoQgdg
Oo0o0ooodUooooodUoDooDUoUdUoooDoDooUooUooooogogdg

ey e e s e e e sy e s [ o B |
I ey e s e e sy s o |

O
O
O

ushkinO

O
OJ
O

Ooooooo0ooooogogooao

OoooocoooooooQgoao

OO0 oDoo4ogooooogoogdg
Ooooooogoggooao

=
N
|

]
O
]

OO0 oDoooogogogoooogg
OO0 oooooooooogg
oo ooooooooooQgg
OO0 Do oogoggogooooogg
OO0 oDooooooooogg
OO0 ooDooooooooQgg
Ooooooooooooogdg
OO0 oDoooogogooooogg
OO0 oDooooooooog-g
OO0 ooooooooooQgg
OO0 Do ooogoggogoooogg
OO0 oooooooooogg
OO0 ooooooooooQgg
Ooooooooooooogodg
OO0 ooooogoogooooogg
OO0 oDoDooooooooQgg
oo ooooooooooQgog

O oo ooogdg
O Ooo0ooooao

O OO
[y |
[y |

OoooogogQgogao
Ooo0oooQgoao
Ooo0oooOoogoo
OOo0o0ooogo-gogao
Oo0oooQgoao
Ooo0oooQoogoao

O 0O o

U
O
mM20
g
OO
oo

Oooooooo0ooooooooooooo0oooDooooooooogooao

O 0OooOooo

O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
OO o0gooao
O 0Ooogoooo
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0ooOooao
O Ooo0gooo
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oooao
OO oQgooo
O 0OooQgoooo
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O OooQgooo
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
OO oQgooao
O 0Oooooo
O 0Ooo0oo0ooo

00

NeirynckOd
ooooao
000 wm20
ooooao

od
ooooao

O

I |

0

O
O
O

I R |
Iy |
[ Iy |

O
O

O

g m20

O
O
O
]
O
O

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O

O

O

goo

O oOooo

O oOooo

O o0Oooo

goo

0

O

O

good

O 0Oooo

O oOooo

€))

O O
O O
O O

O

O

O

gono

mM20

O
O
O

goo

O
O
O

O oOooo

O o0Ooo

O
[

O

O OoOgooo

O Oooo
O Ooo0ooao
O O o0goo
O Ooooo

O

JP 5730204 B2 2015.6.3

gboooooboobooboba

oboooobobobo
ubooosADObOOoba
ooooooooboooo
gboooobobobo
gbooooboobobao

cPTOCOOOO0ODOOOOODODOOOO

O

O

O

oono

O o0Oooo

O 0Oooo

O oOooo

Ooooooogodg
O O0Dooooogdg
O Oo0ooooogdg
OO0 ooooogdg
Oooooooodg

O
O

O o0Oooo

OOo0oo0oooogd
Oooooogod
OooOoo0ooood
OOo0o0oooogd
Oooo0oooogod
Ooooooogod
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
Ooooooogd
OooOoo0ooood

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

oA O0D0OO0OO0OOooOoboOAOOO
oooooboooooooooo

ooooobooooooooooooooooooboooooao
AOOODODOM20000000000000DO0CO0O00DO0O0O

gboooboDoADO0DOOobDOonD
oooowMmoooooooono
ooooboOocoooooooao
oooooboooooao

gboAbDooooooaobooan
O0D0O0O000O0000D0DODSHep
ADDODODOODOObOOO0OO
gboooobooboobabad
ooooboOocoooooooao
gbooooooboobobo

ooBOoOOO0OOOO0OOOOOONDDOOOOO
gbobobooobooooobobobobobooooobobobao
pbobodboboouobooboboobooooboobobobooan

goooOocoooobOocooobooooooMmoooooocooonoan

oooooDoODDOOwdOOOOOOOODODDOOOOMozdzanowska
ooobooOoooobooooooocOooobOoOovMAPODDOOOODODOOO
ooooooooowmcogooobooooooboboogoobo2sdnooooOon

MeOOOOODODOOOOODOOODADDODOOOODODOOOODOOOODDOOO
goobOooooobooocooooMzed D0 0ODOO0O0OO0ODODOOOO0OODODOOOOO

10

20

30

40

50



4)

O 0oo0oo0oano
O o0oo0ogao

t
u
O
g
t

JP 5730204 B2 2015.6.3

oboooobooboobao

oboooobobobo
ugbooooboobobad
ooooooooboooo
gboooobobobo
gbooooboobobao

gbobooooooogobobobobooooooboobobobobooo
200000vM0000ooObocOoOoobOOoOoOoooOoOoOoooOoDbDOooOoooDOon

00000000 ooDi1ooooe 13 00o0o0ogooan
ooooDDoDoOoOoooooooooao

ocooooao
oo0o0oo0oDoDDoDOoOO0O0o0oO0oO0oooooDooDoDoOoOoOooOoo
oo0ooDDoDOoOO0O0DO0DU0oO0ooOooooDoODDOoOOoOOoOoO
ooo0o0oDDoDOoOO0O0o0oU0oO0oOooooooDoDoOoOoOoO
oo0o0oo0oDoDoDOoOO0O0oO0oOoOoooooDooooDooOoooOoo
ooooDDoDOoOO0oO0oO0oO0oOoooooooDooDooOOooOoo
ooooDDoDoODO0oO0oooooooooooooood
000000000000 Odae1691750

000000000 2001-5127480

00000000 Shlepushkind O 1995, Vaccine 13: pl1399-1402
OO0O0OO0ODDOO0O Zebedeed O LambO 1988 J. VirolO 62: p2762-2772
00000000 LambO O 1985 Cell 40: p627-633
0000000 0OHugheyd O 1995 Virology 212: p411-421
OO0O0OD0OD0O0O0OO0Treanord O 1990 J. Virol. 64: pl375-1377
000000001999 Nature Med. 5: pl1157-1163
000000002007 Vaccine 25: p8868-8873
OO0O0O0ODDOOO0O2007 Virology J. 4: 118 doi: 10.1186/1743-422X-4-118
0000000 0OWwanliO O 2004 Immunol. Lett 93: pl31-136
ooooooao

ooooDDoODOoOoooDooooo

ocooooao

oooooao

oooo

ooooDoDOoOoOooDooooooooooOoOoo
oooo0ooDoDOoOooooooo

oooooao

oooo

oooobooooooboooooboooobooboooooboooooooooaon

oA OM0000000000D20240002300000000000000000M2
ed00000DO0OO0OO0OOOOOO0ODODODOOOODODODODODOOM2eCO OO0

uo

OO

ooboood
ubooooboobaoboobooao
ooooMmoooooooooan
gboooobooboDbMzecCOd
ooOMzeCOOOODODOOOOO
oodoOMzeCOOOODOOOOOO
oooooOoooooooooao
obooooboobobobooo
ugboood

MzeCOOOODOOM2eCODDOOO
gbooooooboboboog
obooooooboobaoao

uno

OoooooooooooooooogQgQg

0 M2eCO O OO
oboooogan
uoboogoogogan
ooooood
Mo oooogoao

OOoo0ooodg
OoOoo0ooodg

goooooooao
ooooboooooo

g
g
u
O
a

Ooo0oo0ogao
Ooo0oo0oogao

OO
OO

ooooOooobobooooboooooooboooM2e00OO0O0OO0ODOOOOODODO?2
oouooooooooboouooboooooobooooao

oooooOooooobooooooobooroononOanO
20240023000 00000C00000M2e00

gboooooboobobo
oboooobooboobao
ugbooooboobobad
ooobooooobooog
oono

ooooooooobooog
oooooooooooog

0000 0oo0ooboocooboboo0oobooboOobooobz20202d00000000000
oooooOMzeOODOOCOO0OO0O0OOOOOODOOOODOD
200000000000 Db0O0OO0OA0DDODDODOO0OODOODOO0ODIDODODO0ODDODOOO

sg0000oobOo0oooboooO0oOoOMzeb 1500160000000 00CODOOOO

10

20

30

40

50



O

OO0 ooDooOo0o oo ooo oo oDoDoo oo oooog

[ I Oy
Ooo0oo0gogo

(5) JP 5730204 B2 2015.6.3

oooooOoO0ooboi1oo0oo200o00o0ooooooonDn

A0 00000000000 00000M2ed 150 O 160 0 200 O 210 0O 210 0 220 0O 22
U230 0002300240 00000000000000DO0DCO0OO0O0DOOOOODODDOOO
gbooooboboboboossyboooobobobao
stobugboboboobooobuoboilosbooooboobobobobbabad
oooooOoooobooooooan
ebogbOO0obO0obooboooobDobobobobooooobDo3awooobDoboDbao
gbosboobooboooboooognn

/0010 00b00e000bO0OO0CO0O0DODODOO0OO0OO0ODbODOOO0OO0DODOOOO0ODbDDODOOn
oo
giooooooboooooboovoooooooooboooobooooovyywmoboOoo
ugbooooagood
ol0l1l0oobooedbbOOOO0OODOOOODOOOYODOOSIODOOOO

oooD

OO

OMeCOODOO0O0O0OOOOOCOODODODOOOOOOOM2eO2020000 000

ocoooOoOO0OO000O00o0ooooODODbOOO0O0OoDOoo0oooDODbODOM2eCcOO0 OO0
0 O O Ser-Leu-Leu-Thr-Glu-Val-Glu-Thr-Pro-1le-Arg-Asn-Glu-Trp-Gly-Cys-Arg-

gbooooobooboboboobooooobobobobonon
woooeotooooocooobobooooooboooooobooooobooOooboobooOon
oooooooooooo
1100100 odgboeb00boboobo0oboboooobogovyoooooosoonognn
uboobooobooboboboooobooboboboooboobobao
120011000000 000000000DODCO0O0ODODOO
1012000000 0000C0CO000DOOOO0O0O0
140010000060 000000000 DOO0DO0O0ODODODO0OODODOODOO0ODDDOO
ugbogobodoooooobgaan
O
g
t
O

Cys-Asn-Cys-Asp-Cys-Ser-Cys-Ser-Asp0 0 0D OO0 0 O0O0ODOODO1000000M2eCO O

Ooooooo0ooooooooooogogogooao

ooobooOoooobOoooooMzedD0b2000000000000000O0O00O
ooobooOooobobOoooobooOooobobOoOoOoMzeCCOOOONOOSODOOO
gboooooobobobooooboobobobooboooboboboboboo
ugbooouobooboboobooooboobobobooobooobuoboboboobooo
ooooooooobooooobooooboooooobOboooboboooOooobooo
gboooooobobobobooobooboboboboooboDoMzecbobgobnon
ubooboooboboobobooboooooboboboaooboaon

ooooooogoano

obooo
ooobiooo20000000bODob0O0ooo0ooM2e000oobooooDOO
ooobz2c0o0os3sqnoo0oooooboOoooooMze0 00000 ooDODOO
ooob3avoo40b00000000000O0M2e000000000D0O00OC
gbob40D00000O0D00DODO0DOOOODODODODOM2ZeDODOO0DODODOOO
oooosocooobooocooboboOoooobOooooboooM2e0D0OO0OO0ODOOOO
g

uobooooboobooboboon

ooooao
ooobooOooobobOooooboooobobOo0ooobb202024002300000
oooobDOOoOvM2e000000DOCO0OO0OO0ODOOOODODDODONM2ZeCODOOOODOOD
uboooaood

ooooao

10

20

30

40

50



(6) JP 5730204 B2 2015.6.3

Od0OMeCOOOODODODODDODOOOMZeOO0OODOODOODOODOODODODDODOOODO
0000000000000 0A0DODODODO0DODOOOOOODDOOOOOOM20
0000000000000 000D0DDODAD0OO1000HADDOOSO OONADOO
0000o0Do0o0U0o0Doo0o0o0oDo0o0U0oDoDo0o0U0o0DoDo0oO0o0o0oDO0OOgA/ZPR/S
IOWAD O WISCO O TAIWO O LENTO O VIETO O INDOO O HK1560 O A/0 O /262/950 0O A/
O00/5/970 0 A/0 0 0 /720077990 0D A/0 0 0 00O /3720030 D A/00D0O0O00OO0O
/20/990 0 A/0 0 O 0O 0O O /55/20040 O A/0 0O /52/20050 O A/0 0 0O 0O O 0O /3720060 O A
/00000 /59720070 0O A/0 00 00O /716720070 O 0O O A/0 00 0O 0O O O /05/20090 O
A/0000000Ov/06/20000 000 00000000O0O0O0O0O0O0O0O0ONMO0O00O0M2e00
ocoooooooog

oooooao

0000000 Ser-Xlaa-Leu-Thr-Glu-Val-Glu-Thr-Pro-X2aa-Arg-X3aa-X4aa-Trp-X5aa-C
ys-X6aa-Cys-X7aa-X8aa-Ser-X9aa-Aspl Xlaall Prod O Leuld X2aad 1led O ThrO X3aad As
nd O Serd X4aal Glyd O GluO X5aad GlyO O Glud X6aal LysO 0O Argd X7aall Asnd O Ser
0 X8aall Glyl 00 Asp 0 X9aall AsnO O Ser0 D D 0O OJ200 000000000 M2e00O0
00000000 Xlaall X2aal X3aall X4aall X5aall X6aall X7aall X8aall OO X9aall O O O O
00000000 0oDo000o0Do0oo00o0o0oDoOO0O0oo0DO0O0OgdaoSer-Leu-Leu-Thr-Gl
u-Val-Glu-Thr-Pro-1le-Arg-Asn-Glu-Trp-Gly-Cys-Arg-Cys-Asn-Asp-Ser-Ser-Aspd 0 O
0010000000000 000OM2e0000000

ocooooao
OvM2e000000D0OCO0O0OO0ODODOOOODODOOODOOOODODODODOODODOOO

Oo0Oooooaog
O Ooo0ooo

oo0oo0oDoDDoDO0OO000O0O0Oooo0o0O0oo0DDDODO0DO00DO0DO0O0OoDOoDoDoODoDoODDOoODOoOOoDOoOO
OO000DDODO00000O0O0O0O0O0OO0ODDDOM2e0 150 0 160 O 200 O 210 O 210 O 22
002200230 0002300240000 0000000105000 0000000000T
OO00D0DDDOO0O0O0OM2e0200 02100210 0220 02200230 0023002400000
oooi1oo0o0004000000000D0DODO0ODO0OO0O0OODODO0DODODODODDODDDODOOOOO
0010000030 0000000000000 00000000D0OM2ed 200 0210
o003 ooooooooooooooaon

oooooao
oooO0oOoOMeCO00O0OOODODOOODODDDODODODODODOODODODODODODDODDODOODOOO
ooMO00000000000000D0DODO0ODO0D0DO0DO0D0ODO0DO0DO0OODODDODOOOOO0
oo0o0oo0DDoDoODOoOO00o0oO0o0ooooOoo0DDDODO0DO00DO0DO0o0oooDoDoDoODoODDoODOoOoDoOg
oo0o0o0DD430A0 000000000 DDODO0DO000DO0DO0DO0DOoDOoODOoODDODDODOOoDOoDOOg
oo0oo0oo0ooODO0o000O0O0o0ooOoOoOoo0DOoDDODO0DO00DU0DO0O0ooooODoDoDoODDoODOOooOOg
oo0oo0DoDDoDO0OO000O0O0o0oooo0Ooo0DoDDoODOo0DO00DO0DO0o0oooDoDoDoDoODoDoOoDoOooOog
oo0oo0oDoDDODO0OO000O0O00ooQooOo0O0DDODO0D00DU0DO0o0OooDoODoOooDoODDOoDOoOOoDOoOg
ocoooooao

oooooao
oooDoOoOMeC0000O0O0OOOODOOODODODOOOOOOODDOOOOOOOVO
ooo00oDDODoOO0O00O0ORBVOODODODOOODOODODODOOOODOOODDODDDODOOOOOOO
0Oo0o000oDDoD0000000ooo0o0o0o0Do0DDOoODO0D00D0DO0O0oooDoDoDoODoDoDOoOooOg
Oo000DDDODO00000000000D0DDDOO0OO0D0DO0OO0O0O0O0DOODODODO Sambrookd O
O00DO00OO00D0O00OO0D0DO0ODOOO0OO0ODOMolecular Cloning, A Laboratory Manual Secon
d Edition. Cold Spring Harbor Laboratory Press, N.Y., 19890 0 0 00O DO O0OO
0oddo0Doo0doooDoooooooOooooDooOoooDoDoDOoM2ecODOODOOO
OO000D0DDOD0O0000000000D0DDDODOO0OO0OOPCROODNACDDODDDOODOOOO
ooo0o0oDODoOO0O000oO0o0oooooODOoOOoOoPCROODOODDOODODODDDOOODOOOO
0o0o0o0DooooooDooooooMeC00D0000O0DO0OODOOODDOODOODOOOO
oo0o00DoDDODO0O0000O00oo0Qo0OoOo0O0D210 0000000000 oO0DoODDoOoDOoOOooOoOg
Oo000DD0DDOD0O000O0O0ooONDODOODODODDODO0DO0DO0DO0DO0DOoODODDODDDOOO0DOOOO

10

20

30

40

50



) JP 5730204 B2 2015.6.3

0Oo0o00D0DDoODO00000000o0o0o0o0DDDODO0D00D0D0O0o0Do0Do0DoDoDoODDOoDOoOOoDOoDOOg
ocooooooood

ocooooao
00o0o0Doo0ooooDoOoOdMeCO0D000DDOODOODODODOOODDOODOODODOO
oo0oo0oDoDDoDO0OO000O0O0Oooo0o0O0oo0DDDODO0DO00DO0DO0O0OoDOoDoDoODoDoODDOoODOoOOoDOoOO
oooo0ooOoODO0O000U0O0ooOoOoOoO0DDODO0DO00DU0DO0DO0OoDOoDoODoOoODoODDODOoOOoDOoDOg
oo0o0o0o0oDDoOD00000O0oooo0o0oo0DoDDOoODO0D00D0DO0o0ooooDooDoOoDoDoODOoOooOg
OO00D0DD0OO0O0O0O0Lacd tacO pho50 adh Sv400 0 O Sv400 O OB OO OO0 OOO0O
oo0oo0oDoDDODO0OO000O0O00ooQooOo0O0DDODO0D00DU0DO0o0OooDoODoOooDoODDOoDOoOOoDOoOg
oo0o00o0oD0OD0000O0O0oooo0oo0o0DOoODOo0DO0o0O0O0ooooDooDooDoDoDoOoooOg
0O000D0DD0D00000000000D0DDDODO0D0D0D0D00OO0DO0DO00O0ODODDODEAED OO
oo0oo0oDoDoODOoOO000oO0O0ooooOoo0DDDODO0DO00DO0DO0o0OoDOoDoODoOoDoDoODDOoDOOoDOoOg
oooooDoODO0OO000oU0oO0ooooOOoO0ODDODDODO0DO00DU0DO0O0DOoDOoDoODOooDoODDODOOoDOoDOg
ooooooDooooood

ocooooao
oooO0oOoOMeCOO0O0OOOODOOODODDDODOODODODOODODODOODODDODDOOOOOO
oo0o0o0o0oDoD00000O00ooo0o0O0oo0o0DDODO0DO0U0DO0O0DO0ooooDooDoODoODOoOoooOg
oo0o0o0oDoODoO00o0DOo0o0ooooo0o0DoDDoODo0o0o0DO00o0oooDooDoDoDoDoOooooOg
oo0oo0DoDOoO0o00O0o0ooooooODDoDoODO0oD0DU0DO0DO0oooDoooDoDooooog
ocooooao
0oooooOdOMeCOOO00ODDODODODOODODDOODOODODODOOODOODOODDODOO
oo0oo0oDoDDoDO0OO000O0O0Oooo0o0O0oo0DDDODO0DO00DO0DO0O0OoDOoDoDoODoDoODDOoODOoOOoDOoOO
OO000D0DD0O000000000ODODOHIs-tagd 00 O OO 0ONovagenOl O 0O FLAGO O O
000000000000 o0oooDoo00o0oDoDo0o0oDoDoDo0oo0oooDoDooooosgd
oooooDoDOoOoeSTU OO0 00O OOODDDODODOoDOoDOoDOoOoOoGeSTOOODODODOOoOoOOd
O0DO0OGEDODODODODODODOODOOD OMagneHis Protein Purification Syst

O

emd Promega IncU 0D 00000000 DOO0ODOOOOOOMZeCODODODOOODODOO
oooobOoooooboooOoooobooboooobooooobooboOoooDbDOGEDODO
ooooobooooobooooooboboobooooboooobooooooobooboooooao
O

good
oddMzeCOOOODOOOOOODOOOODOOOOODOOOODDO?214nmO O
ooobooOocoooooMzeCOODOOOOODOO BCA Protein

Assay Reagent Kitl Pierce Biotechnology, IncO OO 0O opooooao

OoOoo0oooog
O Ooo0ooo

O

O

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

ugboboooooboboboboobobobao

oooooo
gbobodMzeCOODODODOM2eCODOOOODODODODOOODODOODOODODODO
gbooooooobooboobobobooooboobobobooboooooboobobao
ugbdoodooooobouobobobooboboooboboboboobooobouobobobaa
OCOmnvitroDOOOOOOOOOOODODDOODOOODOOOODOODODDODDDOODOOOO

OMzeC ODODODOOOOODODODOOOODODODODODOOOODODODODOD

ocoooooOoO0O0O0OOInvivoDOODOOOOOOOOOOODODDDOOOOOOO
oooooOoOOoO0oO0oOoOoooooooODbObOO0oO0oOoooooDoObOODDOOb0OO0O0O0g0O0idnN
vitro0 O OOOODODDOOOODOELISADDODPHAOOODOOOODOODOODDODOO
oooboooooobDboooooMzeCOODDOOM2eOD 20200 00000000000
ooooooooobooooobooooooboobooboooobooboooobooooobooo
gooobooooooboooooboooooooboooooboocooobooooboOooo
OO0OMeCO00DODODOOOODOOOO0OD200 0 0M2eCO O 0 O O O O HAD NAO NPO
ubdooboooooboobooboboooboboboboooobobaa

oooooao



Oooooogogg

g
g
u
O
g
u
O
g
g
O
O
g
u
O
0
0
O
0
1
O
O
0
U
O
0
0

C))

JP 5730204 B2 2015.6.3

0000000000000 000o0DD0DDODO0D00D0O00oo0DooDOoDoDoODDoODOoOOoDOoOOg
oOo00D0DoODO0O0000O0o0oooo0oDoDDDODO0D0oDO0DOo0O0o0ooDoDoDooDoODDoODOoOooOog
ooo0ooDoOOoOO000U0oO0ooooOoOoDoDDODO0DU0DU0DU0oO0Ooo0DoDoODoOooDoODDDODOoOOoDOoOg
0000000000000 o0o0o0o0DoDDoODo0DoDU00O0o0oooDooDoDDoOoDOoOooOoOg
0o00D0DoOD0O00000o0oo0o0o0o0DDDoODOoD0oD0DO0O0o0ooDooDooDoOoDDoODOoOoDoOOg
oo0o0oDoOD0oOO000O0O0ooooooODoDDODO0D0DU0DO0O0Ooo0DoDoODoOooODoODDOoDOoOOoOoOg
0000000000000 o0o0o0o0o0DDoODo0Do0o0o0O0o0ooooDooDoDoDoODoOoooOg
0000000000000 O0O0OO0ODDOOCpGD 0 00O DODODODODMDPO QS210 MPL+TD
MOOOOOOoOoOooOooOoDoODOooooooooooooODoDoDoooooooooooao
0000000000000 o0o0o0o0o0DoDOoDO0oo0o0o0o0ooooDooooDoDooOooooOg
0000000000000 000o0DD0DDODO0D00D0O00oo0DooDOoDoDoODDoODOoOOoDOoOOg
gsooooOoOoOoOo40000000000DDODO000O0OOOODOODOODODOOOOOO
O00D0DD0OD0O000000O0oQ0ooo0oo0oDoDDOM2eCO0O0OODODODODODDODDODODODOOO
0000000000000 0O00o0Do0DDOoDO0D0o0D0O00ooooDooDoDoDoOoDOooooOg
0Oo00ooDoODO0o00o0Do0ooooooODoDoDooDoDoo0ooooDoDoDoDoDoDooooOog
ocoooao
O00o0oDoOooooDoOoM2eCO00000D0DO0OOO0OO0ODOOOODOOOODODODOO
Oo0o0D0DoOD0oO00000o0ooo0ooDoDDoODOoDoDo0Do0o0ooDooDooDoDoDoDoOoOooooOg
0000000000000 Q0O000O0ELISAD 00000 ODODDODDDODOODODOOOO
ooo0ooDoOOoOO000U0oO0ooooOoOoDoDDODO0DU0DU0DU0oO0Ooo0DoDoODoOooDoODDDODOoOOoDOoOg
0000000000000 0000DD0DDODO0D00000o0DooDoDoDoOoDDoODOoOoooOg
0o00D0DDoODOo000000o0o0o0o0o0oDDDODO0DO00O0DO0o0oo0DooDoDoDoODDOoOOoOOO
ocoooao
0000000000000 0O00o0Do0DDOoDO0D0o0D0O00ooooDooDoDoDoOoDOooooOg
0000000000000 0000D0DDODO0O0D0O0O0O0O0O0OO0OOO0DO0OMilsteind O
O O Method Enzymol., 73, 3046, 19810 0 0 0 0000000 OCOODODOOOOOO
0000000000000 00DoDO0oO0O0oU0o0O0O0OgaoaoNsSI-Ad 4710 Eur. J. Immuno
-, 6:511, 19760 O P3X63-Ag8.Ul0 Curr. Topics Microbiol. Immunol., 81:1, 19780
X63-Ag8.6530 J. Immunol., 123:1548, 19790 0 0 00O O0O0ODODODOOOOOOOOOO
0000000000000 000D0D0D0000D0D00O0DQ0O0OO0OHATD OO O0DO0OOO
0000000000000 0O00o0Do0DDOoDO0D0o0D0O00ooooDooDoDoDoOoDOooooOg
Oo00D0DoOD0o0000o0o0ooooo0oDDoDDoODOoD0oDo0Do0o0OooDooDooDoODDoODOoOoDoOg
oo0o0oDoOD0oOO000O0O0ooooooODoDDODO0D0DU0DO0O0Ooo0DoDoODoOooODoODDOoDOoOOoOoOg
ELISAODCORIADODDOOOODODOOOODDOOOODODODOOODDOOOOODOOO
0000000000000 O0OO00O0ODOdPHage Display of Peptides and Proteins:
Laboratory Manual Edited by Brian K. Kay et al.d Antibody Engineering: A PRACT

A
|

OooOoooo s

O

CAL APPROACH Edited by J. McCAFFERTY et al.[O

ANTIBODY ENGINEERING second editio
edited by Carl A. K. BORREBAECKD D D OO D OOM2eCODODOOOODODOODOODO

goooboooboao
0000000000000 o0o0o0oo0oo0oDo0DO0o0o0o0oooooDooooDooOooooOg
ooooao
goooo
ooooao
MeO ODDOODDOODODOODOOM2CO00000000000O0003
goooooan
(ODM2eCO O O O
OMeCOODOODOOO0OO0OOOOOOM2000000000000OC0O000O0O0O00OOO1999

Nature MedO 50 1157-11630 0O O O A/New Caledonias20/1999(HIN1)0 O GeneBank Access
ion number ACF418800 0 D D 00D DODOODDODOODODDODOODOOOODOO100000M2
ed00M2eCO0D0O0O000O0000O0DO0OOOOOCOOIMM EDTAOD O OO OO OOOOO

10

20

30

40

50



ocooooDoOoOoO0OOSmg/mMLOCC00ODODOOO0OO0OO0DOOOOQOODOD-800000000

9) JP 5730204 B2 2015.6.3

0o

oooooao

oooo

B = T I EERF

M2e SLLTEVETPIRNEWGCRCNDSSD (B F]ZFE=1)

M2eC16 SLLTEVETPIRNEWCGCRCNDSSD (B H]ZE52)

M2eC21 SLLTEVETPIRNEWGCRCNCDSSD (EL#|E = 3)

M2eC22 SLLTEVETPIRNEWGCRCNDCSSD (EL#|E = 4)

M2eC23 SLLTEVETPIRNEWGCRCNDSCSD (EL %3 = 5)

M2eC24 SLLTEVETPIRNEWGCRCNDSSCD (EL % 56)

M2eC1621 SLLTEVETPIRNEWCGCRCNCDSSD (FF[FS7)

M2eC2122 SLLTEVETPIRNEWGCRCNCDCSSD (FF[F58)

M2eC2123 SLLTEVETPIRNEWGCRCNCDSCSD (FEF[F59)

M2e(C212223 SLLTEVETPIRNEWGCRCNCDCSCSD (B F] & 5 10)

M2eC151621 SLLTEVETPIRNECWCGCRCNCDSSD (E %)% 511)

M2eC162122 SLLTEVETPIRNEWCGCRCNCDCSSD (E F]Z%E512)

M26C21222324 )SLLTEVETPIRNEWGCRCNCDCSCSCD (B2 % F 513

M2eC16212293 )SLLTEVETPIRNEWCGCRCNCDCSCSD (BL %] F 514

M2eC1621222324 SLLTEVETPIRNEWCGCRCNCDCSCSCD (EL5(3E 515
)

M2ZeC212121 SLLTEVETPIRNEWGCRCNCCCDSSD {(H #]# 516)

oooooao

(200000

OOO0OBALB/cO 700 0SPFOODOOODODOOOOOOOOSPROODODDOOOODOODON

gboobooobooooobgobobooboodd

oooooao
(HOO00O00

A-10mM2e0 00 00CCO0I0D0O0O00O00OM2eCOO0O0DOODODDODOOO

02400 00000040060000002000000000M2e0 050 0M2eCO OO0
ooooDoood

Ooo0oooo
oooao

o HE AT F R (5D - 7 A M
1R M2e 4

o M2eC16 4

EoRE S M2eC21 4

AR M2eC22 4

58 M2eC23 4

HOHE M2eC24 4
Oooooo

3)-20 M2e0 300000000 DDOOOOOOOM2CODODOODDDOOOOO

02400 00004000060000003000000000M2e0 0500 M2eCO OO0
oooooood

gboooaod

10

20

30

40



(10) JP 5730204 B2 2015.6.3

oooao
3% B AT F R (5D ~ 7 AR
RS M2Ze 4

2R MzZeC21 4

HORE MZ2eC1621 4

AR M2eC2122 4

FHRE M2ZeC2123 4

HOHE M2eC212223 4
Ooooooo

3)-30 M2e30000C00C0OODDODOOOOOOM2COODODODDOOOOO
03200000040 00080000004000000000M2e00 70 0 M2eCO OO
goooooaod

Ooooooo
o000

YT R AT FE (B E) ~ 7 AE
1R M2e 4

HORE M2e(C212223 4

R MZ2eC151621 4

ARt M2eC162122 4

5 ORE MZ2eC21222324 4

R M2eC16212223 4

IR M2e(C1621222324 4

=R M2eC212121 4

@GHoooooo

ooooODODO-s0000000000O0OD0ODODOOODOPBSO INVITROGEND O O 1mg/mLO O
OOOO0ODDAIumO OO OO0 O ALHYDROGEL, BRENNTAG BIOSECTORD DO DO DO OO O OO
ocooo

oooooao

G)oooooooooooo

ocooooooOoOoooooeBsCoOo2mg/mML0 000 00O0OC10000100p LO O ImLO
Ooo0OO0ODDOOO0OO0O0O0OoOooss-01T2613s0 0 000 000C0OOODDOOOOOOOO
Oooo0ODObOO0O00O0O002pgb0ODDOO0O20000200000

ocooooao

;oo
oz22000000020000000000D0D00000000O0DOCODODODDDOOOOOO
oooooDoOOoO0oO0oO0oOoOoooooOoOoDODDODO0O0O0DOoO0ooooDooooODoDOoOoooOo
OOOOBECTON DICKINSONOD OO OODOOOOOOOOOOOOODAOS,o0000 00100
ocoooooOoOOoOoOoOoooooooOoDODDbDODOO0O0DO0-2000000D0D0O
oooooao

(MHoooooooooo
ocooooODOM2ee0000O0O0OOOOODOOOONVMZEOOOODOOODODODDDODOOOOO
O0OO0D010 M2e0 10p g/body/shotD0 D AIumD0 0000 O0O0OCOOOD300000300
ooooDooDi1s0000g0oooooooooooood

ocooooao

()OO M2e0 O O 1960 O O O

O M2el 0.1M Carbonate buffer, pH9.60 2y g/mLO O O O O 96-well plated NuncO O Imm
obilizer Aminol O 100p L/wellO D O40 000000000 ODOODOODOOOwellD 30

10

20

30

40

50



(11) JP 5730204 B2 2015.6.3

Oy LO 0.05%Tween200 0 O OO O OO O PBSTO O30 0 OO O 0.1M Carbonate buffer, pH
9.elomMO D DD DODODDODDOODDODOODODODDODODODDOS300u L/WwellD OO OODDOO
ooi1wooooo0oo

oooooao

gloo0oo0oo0Di1omv0 0 0000000000000 OOPBSTOOODODODOOO100p L/well
OO000D0DDO0O0O00OOOduplicate0 000010 000000000 ODDODOOOOO
00300u LZwellOPBSTO 3D O OO ODOODDOOwellDOODOODODDOOOODOPBSTO 2,
oo D OO OHRPO O OO O DO IgGO O O O O American QualaxO O A131PSO O 100u L/wel
10000000010 0000000000000 0O0000OO0O0O0300u L/welld PBSTO 2
0000000002000 0000000 TMB+0 Dakod O O 100u L/wellD OO O O OO
0o0oo30000oDo0o0oooOoINdOdDI00p L/wellDOOOODDODOOOO 450nmOd
gooopoobds00 000 O0OOO

ocooooao

GHUuoooDooMeoODOooOd

O32000000000C7BW/60 0 0000000000020 0000000000
duplicated D OO QOQOop4500 0 000 0gpoOoooOoopdso00 000000 ooooOoan
02000000000000000O0O0O0DODOOOO0O0ODOOOA15,000000960,0000 0
D2000000000O0D4500 0 0 0000000000000 OOODODODOOOOOO0

000000000000000000400,0000000000000000000000
000000000 DOM2eD0 0 00400,000000000

000000

(10)O O O M2ed O O

0000000000000 000000000000000000000000000
D00o0oD0O000O00O0O0O01l, 2,4,8,16,32000000000000000000
0000000000000 0000O000O00O0O000O000O000O00000000
0000000000000 00000000000000000000001-(8)I0
0000000000000 000000000OD4500 00 0000000000000
DO0OMedOO0OOO0OO0OOO0O

Do0o0o00

0ooo

0

2000002000020 0000000M2e0010000000000000000M
zeCOOOODOOOOOM2eOO0OOD0100000D01I0000000M2e0 21002200

ooobOo0oooboocOoOoMzeC22z0DO0DOOOOM2eC0000DCOOOOM2e0 00
gboboooovMzed 0200040000000

gboooaod

OoobOo0oo0ooo0obOM2ed 1500160 0200 0210022002300 002300240000
gboi1boboboboooboiooooboobobooMzeb0oo0oooboonn
gboobooooobooboboobooonn

ugboogood
goobOooooboooz203nbo0oooMeCc000bOoOoOoOoOoDOMe0DnDnDO0On
gboboboz22obo0oboobooOMze 20002100 000000000010 00 00 M2eC2

o001l oooooooobobocooooMze 0002000000000 0000O00O
M2eC16210 M2eC21220 0O M2eC21230 O O M2eC210 OO OM2e0 000 OO0 DODOOOOODO

gbodbOMeb 200 021002100220 0022002300 0000000010 00003
Ooo0obOoOO0o0oooDbDOO0O0OmMm2eC2122230 0 000 0M2e0 00 00O 0O 200 00O M2ed O
oooooooooboOoooobooooobbooooobooo

oooooao
oooooOoooobDoooooooboOooooMzeCcO0DDDOOOODOOOODDM2e
oooboooooobOoosgboboooOoos3sanooooboooOon0onbDndnboOM2eCie21220
OM2eC2122230 0 0 00OM2e0000000D0COOODODOOOOODOOOODODODOOS

10

20

30

40

50



OO0 ooooooooDooogoogogooao
OO0 ooooooooooogooo

0 M2eCO

od

(12) JP 5730204 B2 2015.6.3

O0o0o0OO0OO0OO000DbM2eC1516210 0OM2e0 D00 000D OOOODDODOOO

oobobnooisoboooooooocooobooooovMzec000booOon

ooooooooao

oo

M2eC1621220 O O O M2eC162122230 0O M2eC16212223240 0 0 0 O O M2e0 O O O

0O 0O 0 M2eC2122230 0O O O M2eC212223240 D OO OM2e0 00000000 0O0O

gbooboooooooboboboooooboboboboooobobobao
ooobDoooobooooobooMzed 20002200030 000000000000O
M2eC2121210 DO O OOO0OOOM2e000O0O0O0O0O0OCOOODOOOOODODOOOO

gboodMze D000 O0OD0O0D0O0DODOL500 1600200 02100220 0 230 00 23
20o0o0o0ooobooooooboooooobooooboooooboboooobooboo
u

Oooo0ogood
Ooo0oo0oOgoood

gbdMze DODOOO0OOODOODODODODODODODODOMZeCODODOODOO
ugboboboooboobooboboobooooobganb

O 0O oO0ooog
O Ooo0oooo
OoOoo0ooogod
OoOoo0oood

0
gbooobooooobood
OO

(HOOO0O

go
g

OO0O0oO0DO0OO0OOwNM2eCO00000O0OM2eC2122230 00000
good

(OO0o0DO000

oo
ao

O0O00DO0OO000D0O0D0O0Db0DDOA/PR8/8/3400HINID OO ODODODO
good

(HOO0000

oo
ao

ooo0-oooobooogoooboboobooog
good

»HOo0o0o
0300000001000800120030 000005000000 10 O 20 O M2eC212223

o2y gbD2pgu 000300000000 gogoao

ooogood

goood

£ 7 B ARLF R (WS | RESNTF FE ~ 7 A%
R M2eC212223 2u g 10

BoRE M2eC212223 20 g 8

HORE 7 L Oung 12
ooogood

G)ooooooooooooooooooo

O

Ooo0oooQgogao
O0Ooo0oooao

O

goobOoOooobooo-e00000000D0OM2eC2122230 O O PBSO INVITROGENO
.Odmg/mLO OO0 4mg/mMLO0 0000 O0OCOOODOOOODOOOOOODOOOOD
oobi1i0000100p LOO1IOLODOOOODOOOODODOOOOSS-01T2613S0
oooobOoOoobobooOoooobOoooobz2pgO20pgb00n0nOOn
gbooooboboboboooepeSODO000O0OD0DODOODOOOODOODOO
gboooooboobobooboooboboboboooobooboboobooao
oooboboOz20000200000

O

Y o Y A I |
OoOoo0ooodg
O oOoooo

Gyoooooooooopooooooo

10

20

30

40

50



o2000000010000000000
oooobooooobooooboooooao

Doooao
000000
(7)oooooo

(13)

O

OooOoODDOOO0O0O0O0OA/PR8D OO 0O PBSO
oooooO0O0O20p LOSWsg OO Ooooao

JP 5730204 B2 2015.6.3

10

20

0000000000000 D00000D00210000000000000000000
Oooooo

oooano

0000000000000 0D0D0000D0D0O0000060000DOO0O0M2e0 200021
002100220002200230000000000100000300000000000
OO00OM2eC2122230 00 0000000000000 O0DDOOO0ODODOOOOOOOOO
O0OM2eC2122230 00 0000000000020 g0 00000000000 00O0DO00ODO
0000000000000 D0D0O0O0O0D0D0D0O0O0D00DOO

Oooooo

oooao

o §E AT F R (MgE) | mEASLTT & A7

IR M2eC212223 2ug 8/10

O M2eC212223 20 g 7/8

IR 2L Ousg 4/12

000000

Ooooooo

0000000000000 00000OM2e0M2eC2122230 0000000000000
Oo00oo0Ooo

(HDODDDDDDDDDODDODODODDDD

0000000000000 000000D0D00OM2e0 0M2eC2122230 00000000
00000000000 020000000000000000000000A/HINIOODO
MODOO0OO0OO0D0DD00OOswM2ed OswM2eC2122230 00 000000000000 ODODO
0000000000000 0D0D00O0O0D0D0O0O0O0O0OOO0O0O0-e00 00000000 30
0000000000000 D00000D0D0D0D0O0O0O0DDOO0O0O00D0OO

000000
007000000000000000000O00OM2000000000000000
00000000000 OM20000000000000210000001000000
0000000000000 00000D0D00000D01100 1300160 0200 00 210
O5000000000000

ao

good



(14)

JP 5730204 B2 2015.

oooo
B R 7oA A LT T T3 BEELH
.
T #g 7 A A (A/PR8 | SLLTEVETPIRNEWGCRCNGSSD (BLF|&F
) =17
|
o V26 SELLTEVETPIRNEWGCRCNDSSD (B2 %) &E
=1)
M2eC212293 SLLTEVETPIRNEWGCRCNCDCSCSD (B
F|E 5 10)
T #g 7 A A (A/PR8 | SLLTEVETPIRNEWGCRCNGSSD (BLF|#F
) =17
- SLLTEVETPTRSEWECRCSDSSD (@l 4] &
T H swMZe =
518)
W M2eC212223 SLLTEVETPTRSEWECRCSCDCSCSD (&

5| 519)

ooobOooooboocooooooooboooooboon

gboooaog

(0o0o0oo
0000O0-(2)I00O000O000O00O0O0n
Do0o0o0Q0

(300000

(-1O0o000oo0oooooobbob0oo0ooooo

020 000008000030 000008000000100M2e0 20 O M2eC2122230 O
oooooDoDOo3qO0ooooooooooAWMO00O0DOOOOOoOOODODDDOOOePBSOO

goooad

0o0o0oon

goooad

p g ed AR F R A  RESATFFE ~ 7 AL
1R M2e 2ug S
ot M2eC212223 oug 8
IR 72 L Opg 8
Oooogodg

(-200000000000D0ODDOO0O0O0OODOO

geo D O0OO0O0Oi1oc0oc0ogebbObOOOOoSDOCOOO0ODIDOO200swM2ed 30004

6.

3

O0swM2eC2122230 D 00O O0OOOS00060000000C0O0ODDOO0OOS000AILu
mbOOoOoooOOoeooopBSODOOODOODOO

oooooo
oogo

BT R AT F R (KB METF PR - U A
5 1EE swMZe Zug 10
FORE swMZe 20u g 10

R swM2eC212223 2ug 10

AR swM2eC212223 20 g 10

FHEE L Oug 10

5 oRE 7 L Oug 10

oooooao

10

20

30

40

50



(15) JP 5730204 B2 2015.6.3

(H0000000000000000000
(H)-100000000000000000000

00000000000 0-@O00000000000000000000000000
PBSO 0.02mg/mLO0 0 0 000D 010000100 LOD10LO0O0O0O0O0O00O00O00O00
00SS-01T2613S0 0 00 0000000000000 0000000000000002
pglO0O0DD20000200000000000000000020000000600
000000000000 00000000000-(6)000000000000M2ed
00000O00-20000000000

oooooo

(H-2000000000000000000000

00000000000 0-@O0000000000000000000000000
PBSO 0.02mg/mLO 0 0.2mg/mL0 0 0 0000010000100 LOD10LOOO0OO00O0
000O00000SS-01T2613S0 00 00000000000000000000000O
000O0002002pgl0000200002000000000@@)-10000000
0000000O0000000000

oooooao

(5)0 0 O M2e0 O O

000000000 O00OMIO000000000000000000

oooooo

(G)00000000000000000

0000000000000

oooooon

G)noooon

000000000000 0000000021000000000000000000
0ooooo

0000

0000000000000 0000400000000000000000CO00O0 AN
MDOOOOOO0DOM2eC21222302u g0 0000 O0O0OM2I0O00000000O0M2eD
0000000000000000000000000000000000000000
000000000 O00OM2000000209g000Me0000000000000000
0000000000000 000000000100000000M2eC2122230 0000
M0 0000000000000 O00O00O00O00O00O00000000000000M
2eC2122230 00 000000000000M0000000000000000000

0000000000000 0O00O0O0O0AWMOODOODOODODODOODOODOOOO
0000000000000 0O0OM2e00000000M2eC2122230 000000000
000000000000 o0ODoOOn

oooooo
O00DO0D0O0O00OM2eO000000000000D00O0O0OM2eC00000O0OM2e0 00
0000000000000 0O000D0O0O0D00O0D0O0D0O0O0D0O0D0DDOO0D0OoO0oOoonan
0000000000000 0O000D0O0O0D000D0O0D00OO0DODOaO

Ooo0oooo

ooooo

o V¥ B TR (kg E) g g

1R M2e 3/8

HORE M2e(C212223 6/8

3t 2L 1/8

oooooo

oooobooooooboOoooooooOooosoc0oo0oobbooOooDbooM2e0Db OO0

10

20

30

40

50



(16)

JP 5730204 B2 2015.6.3

Obo0dbooOoM2e0000000D00O0O0ODODODOOODOODOOOswM2eC2122230 20p gd
000000 0O00DDOswM2eC2122230 2u g0 O O 0 swM2el 20p g0 O O O O O O swM2e

O2pgO000O0O0ODOOOODOOOODDOOOODOOOODODOOOODODOO
000011000000 0b0bOdOM2e00D0D0O00D0ODD0DODODODODOM2e000DODO
0 swM2el 20p g0 O O O swM2eC2122230 2y g D200 g OO DO OODODOOODOOOO

00000000 0DOCO0OO00obDOOoO0OoDbDDOOO0OOM22e O O00ODDODOOswM2eC21222
300 0000000000000 00DO0D00DO00Osw2e000000000O0DO0ODOOO0
goooooodgoooOoooooooOogoooDoogoooOoo0oooDoogoDbood

O

oooooo 10
O000000O0O0OMe0000000000000000OM2C0000000000
0000000000000 0D0D0000D0D00O000OM22000000000000
0000000000000 D00D00O0D0D0DDOOO0Dn

Oooooo

ooooo

o 8 B AT F R (g5 EFEE

1R swM2e 4/10

5 oRE swM2a 8/10

5 oHE swMZ2eC212223 9/9

AR swM2eC212223 7/8 20
5 5RE 7L 4/10

5 eHE 7L 4/10

O000D0DD0oDOoO0o0o0D

Ooooooo

000000000000 O0ADDDOOOODOOODDODODOODODODDOOOODDOOO
0000000000000 D00D0OO0OO0O0O



(7 JP 5730204 B2 2015.6.3

350000 800000
300000 700000
600000
250000
- 2 500000 f
& 200000 ﬁ
B 400000
K 2
125 150000 IR 300000
160000 200000
| 100000
50000
o
0
M2e M2eC16 M2eG21 M2eG22 M20023 M2eC24
800000
700000 —F— 400000
. |
600000 350000
) 500000 [ 300000
3
S 250000
3 400000 =}
2 5
L 200000
300000 S
=
200000 & 150000
100000 N 100000
o L EEEE . - i 50000
M2e M2eG21  M20C1621 M2eC2122  M2eC2123 M20C212223
0 . .
M2e M2eC212223 Alum 8 3
450000 [
400000
350000
|| 300000
%
B 250000 —
~
=
8 200000

150000 [ = S —

100000

50000 ——

21g 204 248 20ug
swMze swM2eC212223

AlumEi il PBS



(18) JP 5730204 B2 2015.6.3

ooooDao
0005730204000001 . app




(19) JP 5730204 B2 2015.6.3

gboooooooan

(51)Int.CI. oo
oooo  1/15  (2006.01) oooo w15 0000 ooooo
oooo 1719 (2006.01) oooo v19 0000 ooooo
oooo  1/21 (2006.01) 0000 /21 0000 ooooo
oooo  5/10  (2006.01) oooo s5/00 0000 ooooo
0000 16/10  (2006.01) oooo 1610 0000 ooooo

(72000 00000
0000000000000000000000000000000000000000

(72000 00000
0000000000000000000000000000000000000000

(72000 00000
0000000000000000000000000000000000000000

gog gogog

(56) 0000 DOO0O0OO0O0O0oOoOoDooOooOooOooooooo
Immunol . Lett.0 00000 0OVol.930P.131-136
Biochem. Biophys. Res. Commun.O0 0000000 O0OVol.3820P.149-152
Virologyd 00000 0OVol.33700P.149-161
Mol. Immunol.0 00 00O O0OVol.430P.2195-2206
Proc. Natl. Acad. Sci. USAO O OO0 0O OVol.810P.2203-2207

(58)000000(Int.cl.0000)
000000000000000000000
000000000000000000000
00000000000000000000000000000000
00000000000000000000000000000000000
oooooo
000000000000000000



	biblio-graphic-data
	claims
	description
	drawings
	reference-file-article
	overflow

