JP 2009-273466 A 2009.11.26

(19) B FEREFT () AR HFLEHRA () S B MES
$3082009-273466
{P2009-273466A)
(43) AME TR214£11H26H (2009. 11.26)
(51) Int.CI. F1 F—=a—F (%)
C12N 15/09 (2006.01) C12N 15/00 ZNAA 4B0O24
CO7K 16/28 (2008. 01} CO7K 16/28 4B0O64
CO7K 16/24 (2006.01) CO7K 16/24 4B0O8B5
C12N /15 (2006.01) C12N 1/15 4C085
C12N /19 (2008. 01} Cl12N 1/19 4HO45
EEFERE BREOH 24 OL (&5 H BERICHES
@) HEmES 5 BE2009-161406 (P2009-161406) | (71) HEEA 398005777
(22) HEER SER21ETARH (2009.7.8) ThVLY TFLVEVE 5.
62) FFDORT FFEE2008-175541 (P2008-175541) PANVHERE HVTAA-TH 04
D4l 555 ZVvEFb AA4¥E— KSFA4
FHEE SRy 144568 250 (2002. 6. 25) 6701
(31) ESEEEESES  60/301, 172 (71) HEE A 500049716
32) #%B SERY135E6H 268 (2001. 6. 26) TAOLY - £ A—RL—FWF
(@3) mEEEERE  KRE S TAVAERE., AVTFALST 913

20-1789, ¥Oo¥I/F - A—22,
DY THIPLY R E— - FF7A47
HigpLl)
(T9) REA 100062007
HFEL IO FHE
(74) I A 100114188
#EL NF W
BRRICHL <

54 [RHADER] OP G L D

GnHoOooooooooooo
gooobooooooboooooboooooooboobooooboboooobboooobooo
gbobooooobooboboboooboobao
ugbooboooooboobooboboobobooobooboboboobooooobobobaa
oooobooooooboooooboooooobooboooooboboooobooooobooo
gboboooooogobgoboboboooobobobobobooooobuobobao
gboobooooobooboobobobooooboobao

ooooooaod



e e e Y Iy

A I A
Oooooo0oooooOoooOooooooooooOoooOoooOoooDoooDoooooooooobooOoooOod
A I A

OoooooooooogogoQgdg
Oo0DoDooooooooggg

O Ooooo
O O0OoOooood

Oo0oooooooooooo0Doooooo0ooDoooooooao

OO0oooodUoooooddoooDooo4dgoooooggogog

Ooooooooooooooooooooooogodg

O 0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo

O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
OO oo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O 0Oo o
O Oooo

O
O
O

O
O
O

O 0Ooo
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
OJ

O
O

O Oooo
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
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

(2)

|

JP

O
O

O
]

O
O

O
O

O
OJ

O
O

2009-273466 A 2009.

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
OJ
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

11.26

10

20

30

40

50



o [ e e e e B

Iy I ) A Ay

o s [ e e e e B

OO0 0oDooUgUoooDoDooUooDooo4gooood
Ooo0ooooo0oooDoooo0ooDoooogoooog
OO0 oDooggUoooDoDooUooDooo4goooodg

Oooooo0oooooOoooD oo oDooooogogoogao

O Ooooo

OJ

Ooooooo0oooooooooogogQgdg
OO0 o0DooDo40oooo4oggogoooogoggg
Ooooooo0oooooooooogoQgdg

O
O

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

OoooooQgoooao
OO0 oooodQgooogoao
OoooooQgoooao
OoDoooodQgooogoao
OoooooQgoooaoo
OooooodQgoooao
OoooooQgoooaoo
OooooodQgoooao
OoooooOogoooaoo
OooooodQgoooao
OooooogoooOoaoo
OooooodQgoooao
Ooo0oooOogoooaoo
OoooooQgoooao
Ooo0ooogooooOoao
OoooooQgoooao
Ooo0ooogooOoooOoao
OoooooQgoooao
Ooo0ooo0ooOoooOoao
OoooooQgoooao
OO0 oOoooodgogogooao

O

I Y o Y

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

€))

JP

O
OJ

OooooooogQgoo
OO0 oooooggogo
OooooooogogQgoo
OO0 oooooggogo
OooooooogogQgoo
Oo0oooooggogao
OooooooogooQgoao
OOooooooggogao
OoooooooQgoo
Oo0oooooggogoao
Oooo0oooooQgooo
OoooooogQgogoao
OoOoo0ooooQgoao

2009-273466 A 2009.11.26

O
OJ
O
O
O
O
O
O
O
O
O

10

20

30

40

50



e e e Y Iy
e s e e s e e e e ) e ) e e e e s e s Y Y Y
v e Y Iy

OO0 oDoogogogooooogogg
OoooooooooogooQgdg
OO0 oDoogogogooooogogg

I I Ay

OoOo0ooOooooo0ooooo4o00 oo oooo0D oo oDoooDoooDoDooo0ooooaono

e A s e s e e e e [ s e o B |

O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooooo
O OooOooo
O 0Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo

O Ooooo
O Oogoo
O Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooao
O 0Ooo0ooo
O Ooooo

oo oooooQgooooo

O
O
O
O
O
O
O
O

Ooo0oooQgogoo

O
O
O
O
O
O
O
O

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

OO0 ooooggogao
OoooooogogQgoo
OOooooooggogao
OooooooogooQogoo
OOoooooogQgoao
Oooo0oooogoQgoao
OoooooogQgoao
Oooo0oooogoQgoo
OoooooogQgoao
OoOoo0oooogoogoo
OoooooogQgoao
OoOoo0oooogoogoo
OoooooogQgoao
OoOoo0o0oooQgoao

Ooooo-gogaog

OoooooQogogoao

Ooooogogaog

OoooooOoogoao

Ooooogogaog

Ooo0ooooOoogoao

Ooooogogao

OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
Oo0Ooo0oood
OOoooood
Oo0Ooo0Ooood
OoOoooood
O0Ooo0Ooood
OOoooood
O0Ooo0oooogod
OoOoooood
O0Oooooogod
OOoooood

O 0o oo

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

4)

O 0o oo

O Oooo

Ooooooogoo
OooooooQgoo
Ooooooogogoo
Oooooooogoo
OooooooQgogoo
OO0 oooogogogao
OooooooQgoo
OO0 oooogogogo
OoooooogoQgoo
OO0 ooooggogo
OooooooQgoo
Ooooooogogogo
OooooooQgoo
Oooooogogogoao
OooooooQgoo
Ooooooogoggogoao
OooooooQgoo
Ooooooogogogoo
OooooooQgoo

O 0o oo

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

Ooo0Oood

]

O 0o oo

O O ogo

2009-273466 A 2009.

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

O 0o oo
I Y o [
O 0o oo
O O ogo
O 0Oooo
O O oo
O 0Oooo
O O oo
O 0o oo

O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao

11.26

O Oooo
O 0Oooo

O 0o oo
O 0o oo

10

20

30

40

50



e e e Y Iy
e s e e s e e e e ) e ) e e e e s e s Y Y Y
Ooooooooooooo0o0woDoooooooooooooDooo oo oDoooo oo oDooooooDooogooao

e s e R e e ) e ) e e e s e s Y Y Y
e ey I
e s e e e R e ) e ) e e s e s Y Y

OoooooooooooQgoao
Oo0oDooo4dgoooooggogog
OoooooooooooQgoao
Oo0ooooo4gogoooooggogaog
OooooooooooooQgoao
OooDooo4gogooooogoggogaog
OooooocoooooooQgoao
Oooooo4oooooogoggogoaog
OooooooooooooQgogoao
Oooooo4ogooooogoggogoao
ODOoooooooooooe oo
Oooooo4ogooooogogogoao
ODooooooooooe dooao
Ooooooooooooggogoao
Ooooooooooooogogoao
Ooooooo0ooooogogoao
OooooooooooooQgogoao
Ooooooooooooggogoao
OoooooooooooQgogoao
OoooooooooooQgoaoQg
OO0 oDooo4dooooogogogog
OooooooooooogQgoao
OO0 o0 ooooogogooe oo
OoooooooooooQgoao
Oo0DoDooo4dgooooogoggogaog
OoooooooooooQgoao
Oo0ooooo4gogooooogoggogaog
OoooooooooooQgoao
Oo0oDooo4gogooooogoggogaog
OooooooooooooQgoao
Oo0oDooo4ogooooog Qoo™
OooooooooooooQgogoao
Ooooooogooooogoggogoao
OooooooooooooQgogoao

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

O 0Ooo0oooo
O O0OoQgooao
O 0Ooo0oooo
O OoQgooo
O 0Ooo0oooo

O
O
O
O
O

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

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O Oooo

O
O
O
O
O

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

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooOoao
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
O 0Oo0oo0oo
O 0Ooooo
O 0Oo0oo0oo
O 0Ooooo
OO o0Ooo
O 0Ooo0ooo
OO oO0ooo
O 0Ooooo
OO oO0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0OooOooo
O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O 0Ooo0ooao

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O

O 0Oooo

O
O
O
O
(]
O
O
O
O
O

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

)

O 0Oooo

O Oooo

O
O
O
O
O

O
O
O
OJ

O

[

O

O

JP

O
O

O
OJ

O
O

2009-273466 A 2009.

O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

O d
O
O

11.26

10

20

30

40

50



e e e Y Iy

OO0 oDoogogoooooogdg
OoooooooooooQgg
OO0 oDoogogogooooogogg
OoooooooooogooQgdg
O0OQ Q@ Q@ I 0o0O0gooogodg

Iy e A

OoOooOooooo0ooooo4o00 oo ooo oD ooDooooDUoooDoDoooooooao

I I Ay

OO0 ooOO0o0Ooo0oeR 0 Q@ Qo000 ooo0oooooo0ooooooogao
[T S i [ i e e e Y R Y Y Y Y s [

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 0Ooooo
O 0OoOooog
O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
~ O 0Oooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooao
Q OO OO
O 0Oo0ooOoo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O 0Ooooo
OO oO0ooog
O 0Ooooo
O 0OoOooo
A O 0Ooo
O 0OoOooo
O 0Ooo0ooo
O 0OooOooo

O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O O OO

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

Oooooooooooaoo
OOoDoooogooooaog
Oooooooooooao

O Ooo0oooo
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
Q OO OO«

O OooOooo

O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O O0Ooo
O oOooo
O Ooo
O Oooo
O 0Oooo

(6

JP

2009-273466 A 2009.

ggoooano

O

O

O

O

O

gooano

O

O

O

O

11.26

O
O

10

20

30

40

50



e e e Y Iy
e s e e s e e e e ) e ) e e e e s e s Y Y Y
v e Y Iy

e s s e ) e e e e s e e e e I A
s s [y e e v I
e s s ) e e e e s s e e e Y A

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

OO0 oooogoogdg
OooooooQgdg
OOooooogoogdg

O
O
O
O
O
]

O
O
O
O
O
O
O

Oooooooooooogdg
OO0 oDooo4gogoooogd
Oooooooooooogdg
OoDooooogoooogdg
Oooooooooooogodg
OooDooo4gogoooogd
Ooooocooooooogodg
Ooooooogooooogdg
Ooooocooooooogodg
OooDoooogooooogdg
Ooooocooooooogod
Oooooooooooogdg
Ooooocooooooogod
Oooooooooooogdg
Ooooocoooooood
Oooooooooooogdg
Ooooocoooooood
Oooooooooooogdg
OOoooocoooooood
Oooooooooooogdg
OO0 oDoDoo4gogooooogd
Oooooooooooogdg
OO0 oDoDoo4gogooooogd
Oooooooooooogdg
OooDooo4gogoooogd
Oooooooooooogodg
OooDoDoo4gogoooogd
Oooooooooooogodg
OooDoooogogooooogdg
Oooooooooooogodg
OooDoooogooooogdg
Ooooocooooooogodg
Ooooooogooooogdg
Ooooocooooooogodg

OOoo0oooodg
O O0Oogoao

O 0OooOgoo

OoOoo0ooood
OO0Ooooogod
OoOoo0ooood
OO0 odao

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

O 0Ooooo

O Ooogoao

O 0Ooo0ooo

OoOoo0ooood
O Ooo0oooogod
OoOoo0ooood
OOooooogod
OoOoo0oo0oood
OOoo0ooood
OoOoo0oo0oood
s R S s [
OoOoo0oo0oood
OOoooood
OoOoo0oo0oood
OOoo0ooood
OO0Ooo0oo0oood
OoOoooood
O0Ooo0oo0oood
OoOoooood
O 0O0o0oooogod
OOoooood

O Ooogoao

O 0Ooo0ooo

O Ooogooo

O 0Ooo0ooo

O Ooogooao

O 0Ooo0ooo

O 0Ooooo

O 0Ooo0ooo

O Ooooo

P

goad

O 0Ooo0ooo
O Ooooo

O 0Ooo0ooo

O 0Ooooo

O 0Oo0ooo

O 0Ooooo

]

Ooo0oo0ogao

JP

O 0Ooooo

O O0Oogoo

O OoO0gooao
O 0Oo0oooo
O OoQgooao
O 0Ooo0oooo
O OoQgooo
O 0Oo0oooo
O OoOgooo
O 0Oo0oooo
O Oo0gooo
O 0Oo0oo0ooao
O Ooogooo
O 0Oo0oooao

2009-273466 A 2009.

gooooooooan

O 0Ooooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O O0Oogoao

O 0Ooooo

O Ooogoao

O 0Ooooo

O Ooogoo

O 0Ooo0ooo

O oOooo

O o0Ooo

11.26

O

O oOooo

O o0Oooo

10

20

30

40

50



e e e Y Iy
e s e e s e e e e ) e ) e e e e s e s Y Y Y
v e Y Iy
e s e R e e ) e ) e e e s e s Y Y Y
e ey I
e s e e e R e ) e ) e e s e s Y Y

OoOoo0ooog
OOoo0ooodg
OoOoo0ooogd
OOoo0ooog
I B
OoOoo0ooog
O0Ooo0oooand
OoOoo0ooog
I B
OoOoo0ooodg
O0Ooo0oo0ooao
OoOoo0ooog
O0Ooo0oooao
OoOoo0ooog
I B
OoOoo0oooog
O0Oo0Oo0ooao
OoOoo0ooog
O0Ooo0Oo0ooa.o
OoOoo0ooog
OO o0oooog
I o B
OO0oOo0ooog
OoOoo0ooogdg
O0Oo0ooodg
I B
OOoo0ooog
I B
OOoo0ooog
I B
OoOoo0ooog
I B
OoOoo0ooog
I B

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 Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0ooogoao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0ooogoao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O O0Oo0ooogoaog
O Ooo0oooao
O Oo0ooogoaog
O Ooo0oooao
O Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O Ooo0ooogoao
O Ooo0oooao
O Ooo0ooogoao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0ooogoao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao

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

OooooooQgdg
OOoooooggdg
Oooo0oooQgdg
OOooooogogdg
Oooo0oooQgdg
OOooooogogdg
Oooo0oooQgdg
OOooooogogdg
Oooo0oooQgdg
OOooooogoogdg

Ooooooo0oooooQgoooao
OO0 oDooo40goooogdQgoooao
OoooooooooooQgoooao

OO0 ooDoogogooooogogoao
Ooooooooooooogogoao
Oo0ooDoooooooogogoao
Oooooooooooooogogoao
Oo0ooDoooooooogogoao
Ooooooooooooogogoao
Oooooooogoooogogoao
Ooooooooooooogogogoao
Oooooooooooogogoao
Ooooooooooooogogoao
Oooooooooooogogoao
Ooo0oooooooooooogoogoao
Oooooooooooogogoao
Oo0oooooooooooogoogooao
Oooooooooooogogoao
Ooo0oooooooooooogoogooao
OooooooooooogoQgoao
OO0 o0DoDoogogUogoooogogogao
Oooooooooooogogoao
OO0 oDoDooggUogoooogogogao
Oooooooooooogogoo
OO0 ooDoogoguogoooogogogao
Ooooooooooooogogoao
OO0 ooDoogogooooogogoao
Ooooooooooooogogogoao
OO0 ooDooogoooooogogoao
Oooooooooooooogogogoao
Oo0ooDoogogooooogogoao
Ooooooooooooogogogoao
Oo0oooooooooogogoao
Ooooooooooooogogooao

OOoo0ooood
OOoo0oooog
OOooOooooo
OOoo0oooog
OOoo0oo0ooodo
OOoo0oooog
OOoo0oooodo
OOooooog
OOooOooOoood
OOoo0oooog
OO0 oooodg
OOoo0oooog
O 0O0o0oooodg
OOoo0oooodg
O O0o0oooodg
OOooooogdg
O O0Oooooodg
O Ooo0ooood
O Oooooog
OOooooogd
OOooooodg
OOooOooood
O Ooo0oooog
OOoooood

C))

JP

[ |
O d

2009-273466 A 2009.

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

11.26

O 0Ooo0ooo

10

20

30

40

50



e e e Y Iy

e s s e ) e e e e e e e I O
s e e sy e I R
e s s e ) e e e e s e e e e I A
s s [y e e v I
e s s ) e e e e s s e e e Y A

OO0 oooogoogdg
OoooooQgg
OO0 oooogoogdg
OooooooQgdg
OOooooogoogdg
OooooooQgdg
OOooooogogdg
Oooo0oooQgdg
OOoo0oooogogg
Oooo0oooQgdg
OOooooogogg
Oooo0oooQgdg
Oooooogogdg
OoOoo0oooQgdg
OOooooogoogg
OoOoo0oooQgdg
OOooooogogg
OoOoo0ooodgdg
Oooooogogg
OoOoo0oooodgadg
OooooogooQgdg
OoOoo0oooodgadg
Oooooogg
OoOoo0oooodgadg
OoooooQgg
O0o0o0oooogoogdg
Ooooooogdg
OO0ooooogogdg
OooooooQgdg
OOooooogoogdg
OooooooQgg
OOooooogogdg
OooooooQgg
OOoooooggdg
Oooo0oooQgdg
OOoooooggdg
OooooooQgdg

OO0 oooooooooogoQgog

O oOoooo
O Oooogoo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoo0ooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O oOoo0ooo
O oOoooo
O o0Ooo0ooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo

Oo0oooooo0ooooogoogoooo
OO0 oDoooo4Qogoooooggogoao

OO0 oDoDoogogooooogogg

oo oooooooooogoQgog

Oo0oooooooooogooao

OO0 oDooogogooooogogg

Oo0oDooogogooo x »gogooao

oo ooooooooooQgoQg

Oo0oooooooooogooao

OO0 oooogogooooogogg

Oo0DoDooo4ogooooogoggooao

Ooo0ooooooooooQgog

Oo0ooooooooooogooao

OO0 ooooogoooooogoggg

Oo0ooooo4oooooogoggooao

OoooooooooooQgaog

Oo0oooooooooogooao

OO0 ooooogoooooogoggg

Oo0oooooogooooogoggooao

OooooooooooooQgaog

Oo0oooooooooogooao

OO0 oooooooooogoggog

Oo0ooooo4ogooooogogooao

OooooooooooooQgaodg

Oo0oooooooooogooao

OO0 oooooooooogoggog

Oo0ooooooooooogogooao

€))

Oooooooooooogaodg

Oo0oooooooooogoOooao

OoooooooooogogoQgdg
Oo0oooooooooOgodg
OoooooooooogogoQgg
Oo0ooooooooooOodg
OoooooooooogogoQgdg
OO0 oDooogoooooogoogdg
OoooooooooogogoQgg
OO0 oDooogoooooogogdg
OoooooooooogogoQgdg
Oo0DoDoogogoooooggg
OoooooooooooQgg
Oo0oDoogogoooooggg
OoooooooooogQgdg
OooDooogoooooogoggdg
OooooooooooQgg
OooDooooooooggg
Oo0oooooooooQgdg
Oooooooooooggg
Ooo0oooooooooQgodg

Oooooooooooogoggooao

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

Oo0ooooooooooogoOooao

Oooooooooooogogogooao

Oo0ooooooooooogoOooao

Oooooooooooogoggooao

Ooo0oooooooooogoooogogogoo

(&
o

Oooooooooooogogooao
Oo0DoDooo4gooooogogooao

2009-273466 A 2009.

OooooooooooogoQgooao
Oo0DoDooo4gogooooogoggooao
Oo0oooooooooogooao
Oo0DoDooo4ogoooooggooao
Oo0oooooooooogooao
Oo0DoDooo4ogoooooggooao
Oo0oooooooooogooao
Oo0ooooo4ogooooogoggooao
Ooooooooooooogooao

11.26

OOooooogogdg
Oooo0oooQgdg

O 0Oooo
O 0Oooo

Oooooo4ogooooogoggooao
Ooo0oooooooooogooao

10

20

30

40

50



e e e Y Iy

I A Y I B |

OJ
O
O
O
[
O
O
O
O
O
]
O

O
O
O
O
O

ToOoDO0DoODooOo0oUooDoooOoooDoDoooOoooooog
Y Y Y I Y Y Y I

s ey s e ) I

e s s e ) e e e e e e ) s Y Y Y

Ooooooo0oooooo0ooooogQgoao

Ooo0oooooooooDooooogogoogoo

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

Oooooooooooogodg
OO0 ooDoogogooooogd
Oooooooooooogodg
OO0 ooDooogogooooogd
Oooooooooooogodg
OoDooDooogogooooogd
OooDoo< goooogoooao
OoooDooogooooogod
Oooooooooooood
Ooooooogooooogd
Ooooooooooood
Oooooooooooogodg
Ooooocoooooood
Oooooooooooogd
Ooooooooooood
Oooooooooooogodg
Ooooooooooood
Oooooooooooogod
Oo0oooooooooood
Oooooooooooogodg
I . Y Y o
Oooooooooooogodg
= Y Y Y o O

O
O

O Ooo0oooao
O Ooo0oooaog
O Ooo0oooao
O OooOoooog
OOoo0oooo
O Oooooaog
O0Ooo0oooao
O Oooooaog

O
O
O
O
O
O
O
O

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

O

OOoo0oooaoo

O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

O Oooooao

O 0Ooo0oooao

O Oooooao

O0Ooo0oooao

O Ooo0oooao

O0Ooo0oooao

O Ooo0oooao

O0Ooo0oo0ooao

O 0Ooooo

O 0Ooo0ooo

(10)

O oOooo

goad

0O O
O O

O
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 0Ooo0ooo

O
O
O
O
OJ
O

O
O
O
O

O o0Oooo
O 0Oo0ooo

O 0Ooooo

Ooo0oo0ogao

O

JP

O 0Ooooo

O O0Oogoo

2009-273466 A 2009.11.26

oooboooooboad

oo oooooQgooooo

O 0Ooooo

OO0 ooooogogQgogoooao

O O0Oogoao

oo oooooQgooooo

O 0Ooooo

OO0 ooooogogoooao

O Ooogoao

oo ooooooQgooooo
OO0 ooo0goe oOood
oo oooooQgoooo
oo ooooOgoe oOood
Ooooooooogooooao
OO0 ooooogogoooao
Oooooooogooooao

O Oooo

O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoao
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo

ooooobooao
ooooDbDoao

10

20

30

40

50



e O . Y i Y o
e s e R e e e A [ e s e A
sy
e s e e
s e
e s e e e e e e s e Y o A

Ooooooogogooaoo
Ooooogogoao
Ooooooogogogoao
OooOoogogoao
Ooooooogogooao
Ooooogogoao
Ooooooogoogooao
Ooooogogoao
Ooooooogoogoao
Ooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
Ooooogogoao
Oooo0oooogoao
Ooooogogoao
Oooo0oooogoogooao
Oooooogogooao
Oooo0ooogoogooao
Oooooogogogoao
OooOoo0ooooOoogooao
Oooooogogogoao
OO0 ooogogoao
Ooooooogogoao

OoooooooQgdg
Oooooogogdg
Oooo0ooooQgdg

O 0Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
O O oOgogao
O 0Ooooo
OO oOgoao

oo oooooogoogoooo
OO0 oooDoogogooo
oo oooooogoogooo
OO0 ooooogogooo
oo oooooogoogoooo
OO0 oooooggooo
oo oooooogoogoooo
OO0 ooooooggooo
oo ooooooogoooo
OO0 oooooogogooo
oo oooooogoogoooo

O Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Oo0ooooaog
O Ooo0oo0oooao
O Ooo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooooooaog
O Ooo0ooooao
O O0Ooo0ooooaog
O Ooo0ooooao
OOo0o0ooooog
O O0Oo0oo0oo0ooao
O Oo0o0ooooaog
O O0Oo0oo0oo0ooao
O Oo0o0ooooaoo
O 0O0o0ooooog
O OoOo0ooooao
O Oo0ooooaog

Oooooogoooao

O ++

OooooooQgogoo

1)

Oooooogoooao
Ooo0oooogooOoooOoao
Oooooogogoooaoo
OOo0ooO0oooOooOooOooOoao
Oooooogogoooaoo
OOo0oo0ooooOooOooOooOoao
OoooOoooooo+" o
OO0 o0Dooodgogooao
oo+ ooooogoooo
oo o ogoooog+Wwoogo

(&
o

OO0ooooogogdg

2009-273466 A 2009.11.26

oooboooooboad
oooooboooooao
oooooOboooogoao
gooooboooooboboao
uoogobobooooobod
ooooobo0ooooao
gooobobooooboao
oooboooooboad
oooboooooboad
uoogobobooooobod
ooooobooogod
oooboooooboao
uoogobooooob=+xd
ooooobooo0o+0d
gob+x0000D0000
oooooOboooogoao
ooooboooooboad
uoogobobooooobod
ooooobo0ooooao
goooobooao

ooocoobOooooao
goooboooooboao
oooboooooboad
ggoboooogobod
oooooOboooogoao
oooboooooboao
uggobobooogoobod
oo+x00000000
gooobobooooboo
oooboooooboad
oooooboOoo0oooao

10

20

30

40



oo0oaOo
®1: 7I/BEBRK
RYIDEE =k 32O 173 L VB A
Ala Val, Leu, lle Val
Arg Lys, Gin, Asn Lys
Asn Gin GlIn
Asp Glu Glu
Cys Ser, Ala Ser
Gin Asn Asn
Glu Asp Asp
Gly Pro, Ala Ala
His Asn, GIn, Lys, Arg Arg
le Leu, Val, Met, Ala, Leu
Phe, /)LAA4Y
Leu a1, e, lie
Val, Met, Ala, Phe
Lys Arg, 1,4 Arg
IP3/EEFE, Gin, Asn
Met Leu, Phe, lle Leu
Phe Leu, Val, lle, Ala, Leu
Tyr
Pro Ala Gly
Ser Thr, Ala, Cys Thr
Thr Ser Ser
Trp Tyr, Phe Tyr
Tyr Trp, Phe, Thr, Ser Phe
Val lle, Met, Leu, Phe, Leu
Ala, /WVOAYY
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L-¥A74Y HCL-H,0 35.120 70.24
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L-9° Moy 44,10 88.2
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FIGURE 1 @OPGL—1 HEficDNA FIGURE 3 € OPGL— 1 LifioDNA

Hindl | [ 62 CBA% LSal |38 T . i SalEHEAD 1« ERTT XL K

1 AAGCTTGACC ACCATGGAGT TTGGGCTGAG CTGGC CTTGTGGCTA TTTTAAAGG 1 TCTAGACCAC CATGGAAACC CCAGCGCAGC TTCTCTTCCT CCTGCTACTC TGGCTCCCAG

61 TGTCCAGTGT GAGGTGCAGC TGTTGGAGTC TGGGGGAGGC TTGGTACAGC CTGGGGGGTC
121 CCTGAGACTC TCCTGTGCAG CCTCTGGATT CACCTTTAGC AGCTATGCCA TGAGCTGGGT
181 CCGCCAGGCT CCAGGGAAGG GGCTGGAGTG GGTCTCAGGT ATTACTGGGA GTGGTGGTAG
241 TACATACTAC GCAGACTCCG TGAAGGGCCG GTTCACCATC TCCAGAGACA ATTCCAAGAA
301 CACGCTGTAT CTGCAAATGA ACAGCCTGAG AGCCGAGGAC ACGGCCGTAT ATTACTGTGC
361 GAAAGATCCA GGGACTACGG TGATTATGAG TTGGTTCGAC CCCTGGGGCC AGGGAACCCT
421 GGTCACCGTC TCCTCAGCCT CCACCAAGGG CCCATCGGTC TTCCCCCTGG CGCCCTGCTC
481 CAGGAGCACC TCCGAGAGCA CAGCGGCCCT GGGCTGCCTG GTCAAGGACT ACTTCCCCGA
541 ACCGGTGACG GTGTCGTGGA ACTCAGGCGC TCTGACCAGC GGCGTGCACA CCTTCCCAGC
601 TGTCCTACAG TCCTCAGGAC TCTACTCCCT CAGCAGCGTG GTGACCGTGC CCTCCAGCAA
661 CTTCGGCACC CAGACCTACA CCTGCAACGT AGATCACAAG CCCAGCAACA CCAAGGTGGA
721 CAAGACAGTT GAGCGCAAAT GTTGTGTCGA GTGCCCACCG TGCCCAGCAC CACCTGTGGC

. 781 AGGACCGTCA GTCTTCCTCT TCCCCCCAAA ACCCAAGGAC ACCCTCATGA TCTCCCGGAC
841 CCCTGAGGTC ACGTGCGTGG TGGTGGACGT GAGCCACGAA GACCCCGAGG TCCAGTTCAA

61 ATACCACCGG AGAAATTGTG TTGACGCAGT CTCCAGGCAC CCTGTCTTIG TCTCCAGGGG
121 AAAGAGCCAC CCTCTCCTGT AGGGCCAGTC AGAGTGTTCG CGGCAGGTAC TTAGCCTGGT
181 ACCAGCAGAA ACCTGGCCAG GCTCCCAGGC TCCTCATCTA TGGTGCATCC AGCAGGGCCA
241 CTGGCATCCC AGACAGGTTC AGTGGCAGTG GGTCTGGGAC AGACTTCACT CTCACCATCA
301 GCAGACTGGA GCCTGAAGAT TTTGCAGTGT TTTACTGTCA GCAGTATGGT AGTTCACCTC
361 GGACGTTCGG CCAAGGGACC AAGGTGGAAA TCAAACGAAC TGTGGCTGCA CCATCTGTCT
421 TCATCTTCCC GCCATCTGAT GAGCAGTTGA AATCTGGAAC TGCCTCTGTT GTGTGCCTGC
481 TGAATAACTT CTATCCCAGA GAGGCCAAAG TACAGTGGAA GGTGGATAAC GCCCTCCAAT
541 CGGGTAACTC CCAGGAGAGT GTCACAGAGC AGGACAGCAA GGACAGCACC TACAGCCTCA
601 GCAGCACCCT GACGCTGAGC AAAGCAGACT ACGAGAAACA CAAAGTCTAC GCCTGCGAAG
661 TCACCCATCA GGGCCTGAGC TCGCCCGTCA CAAAGAGCTT CAACAGGGGA GAGTGTTGAT
721 AAGTCGAC (R5IFBES)

901 CTGGTACGTG GACGGCGTGG AGGTGCATAA TGCCAAGACA AAGCCACGGG AGGAGCAGTT Ooo0ooano
661 CAACAGCACG TTCCGTGTGG TCAGCGTCCT CACCGTTGTG CACCAGGACT GGCTGAACGG
1021 CAAGGAGTAC AAGTGCAAGG TCTCCAACAA AGGCCTCCCA GCCCCCATCG AGAAAACCAT FIGURE 4

1081 CTCCAAAACC AAAGGGCAGC CCCGAGAACC ACAGGTGTAC ACCCTGCCCC CATCCCGGGA @OPGL—1 x LS /RS

1141 GGAGATGACC AAGAACCAGG TCAGCCTGAC CTGCCTGGTC AAAGGCTTCT ACCCCAGCGA KOE A T FE SR TEER L TEER A XECRL. FEEH ST,

1201 CATCGCCGTG GAGTGGGAGA GCAATGGGCA GCCGGAGAAC AACTACAAGA CCACACCTCC B T DA T 5,
1261 CATGCTGGAC TCCGACGGCT CCVTCTTCCT CTACAGCAAG CTCACCGTGG ACAAGAGCAG
1321 GTGGCAGCAG GGGAACGTCT TCTCATGCTC CGTGATGCAT GAGGCTCTGC ACAACCACTA 1 METPAQLLFL LLLWLPDTTG EIVLTQSPGT LSLSPGERAT LSCRASQSVR
1381 CACGCAGAAG AGCCTCTCCC TGTCTCCGGG TAAATGATAA GTCGAC (ERFIFES1) 51 GRYLAWYQQK PGQAPRLLIY GASSRATGIP DRFSGSGSGT DFTLTISRLE
O0o0oano 101 PEDFAVFYCQ QYGSSPRTFG QGTKVEIKrt vaapsvfifp psdeqiksgt
151 asvvclinnf ypreakvqwk vdnalgsgns gesvteqdsk dstyslsstl
FIGURE 2 aOPGL—1 H{§7z/BEEF| 201 tlskadyekh kvyacevthq glsspvtksf nrgec (B3&ES4)

186250 14" 7" 1 ICIX TR A L A ERBIARXFCRL. FREMG ST,
EBEBBETO-2TH 5.

MEFGLSWLFL VAT KGVOCE VQLLESGGGL VQPGGSLRLS CAASGFTFSS YAMSWVRQAP

61 GKGLEWVSGI TGSGGSTYYA DSVKGRFTIS RDNSKNTLYL QMNSLRAEDT AVYYCAKDPG
121 TTVIMSWEDP WGQGTLVTVS Sastkgpsvf plapcsrsts estaaigclv kdyfpepvtv
181 swnsgaltsg vhtfpavigs sglyslssvv tvpssnfgtg tytcnvdhkp sntkvdktve
241 rkccvecppe pappvagpsv f1fppkpkdt Imisrtpevt cvvvdvshed pevqfnwyvd
301 gvevhnaktk preegfnstf rvvsvitvvh gdwingkeyk ckvsnkglpa piektisktk
361 ggprepqvyt Ippsreemtk nqvsltclvk gfypsdiave wesnggpenn ykttppmlds
421 dgsfflyskl tvdksrwgqg nvfscsvmhe alhnhytgks 1sispok (FR5|&E22)

=
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FIGURE § FIGURE 7
®OPGL—1—k ~/pDSRa 190BIRTFAZ KTy S
Sab (5472) @ OPGL—1i, EIASL— F EICHESN LIS HOPGERAL T, X5 BIKFMITHE T3,
aOPGL-1 Kappa.
Xbd {4750) H i
Hirdlll (4745), [ i
SV40 165 Acceptor - EeR1(351) | i
SV40 IVS N aFSHPolyA ! 250 |
Bam] (4641) Ndd (883) : l’
SV40 16, 195 DHFR 2.00 1
Donor Ve Promoter i /E/g—’- 1
R ; |
V4D provor OPGL-1-KappalpDSRa19 SD":F‘: ) { E 1.50 / }
P2
EcdRi (3948) ] §‘ 1.00 ]
| [
1 os0 / i
Sedd (3435)___ DHFR PolyA ; |
P (3325) Nhd (2028) ! 000 ’__"_/ !
Amp T 10 100 1000 |
PBR322 i oOPGL-1 ngiml |
| i
ggoono 969IMEIAT V-t % 41X AR HEOPCLCHET 5.
FERORED aOPCL-1 291V Fm L. BRTH2EFM U3 -+ B,
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