JP 6103772 B2 2017.3.29

(19) BFEHEF (P) i F A& #®HE2) (1) iserEs
15T eE61037725
(P6103772)
(45)38TH FR2953A20H (2017.3.29) 4 BFE FHK29E3IA 108 (2017.3.10)
(51) Int.Cl.
C12N 15/09  (2006.01) C12N 15/00 ZNAA
CO7K 7/08  (2006.01) CO7K  7/08
CO7K 17700 {2006.01) CO7K 17/00
CO7K 19/00  (2006.01) COT7TK  18/00
CO7K 1/2  (2006.01) COTK  1/2
WREOW 14 (£ 19 H) BREECHS
Rl HEER $5RE2013-547203 (P2013-547203) |[(73) s=FapiEE 504258527
(86) (22) B EEH SERR24£E11 8298 (2012.11.29) B ARZFEAN BRERZE
(86) ERE RS  PCT/IP2012/080875 ERERERETHI—TH2 18248
BT EELHES ¥02013/081037 (74 1RIEA 100091096
67 ERAME T R25E6A 6H (2012.6.6) #E+ TR HH
EHMRKE SER2TEILA LA (2015.11.13) (THRIEA 100118773
@Bl EETRES  SM2011-262871 (P2011-262871) HIELT PEH N
(32) ®scH ER%23511H308 (2011.11.30) (T4 LA 100144794
Q3 EEETEE  HEEQP REL KK EA
(72 BEAE R W=
ERBRERERHA—TH2 1 H248
EIASE AERBAER
72 RAE FE %

BERBBW/IINETMERTF463 KIF
{LEHA=TN
BARRIZA

(54) [READER] | g ARREERTFFRUZHIZESZ 1 g ADEH

(GHOOoODOooooon

H-(X1)-V-C-L-S-Y-R-(X2)-(X3)-G-(X4)-P-(X5)-C-(Xg) - (X7)-(Xg)

oooooao
OooooiIo

O

(oomo
HOOOOOOOOOOOO
viooooooooao
c000O00O00O00O000
L00D0O0O0O0O0O0O000
soooooooooan
YOOOOOOoooooao
ROODOOODOODOODOOOOO
c000000O0O0O0O00
PO0DODODOOOOOOO
X00O0DOO0DOO0O0O00O

goooooboo

Xxoooooooooooooooooooooao
XX oooooooddaogoobooooooodooooodoooooodaooobood

gooboooooobocooooao

X,000000000000000D0000000O0

() 000000

10

20



(2) JP 6103772 B2 2017.3.29

x;,00000000000000000000
X,000O000000000000000000000

X, 000000000 nullOOOO0

X0 0O0OOODOO0OO0O0O0O00O0000O0nulldOnD
0000X,00000000000000X,000000000null0000Xg00null
Doooao
0D00000000140180000000000000000000000000 IgAd
000000000000 0O000O0000

Do0o0o0Q

0o0oooino

H-Q-V-C-L-S-Y-R-(X5) - (X5)-G-(X4) -P-(X5)-C- (Xg) -S-(Xg) (1) 0O0OoOoooo
(ooo

HOOOOOOOOOOOO

QUODOODOOODOOOO

vioOoooooooao

coooooooooood

LOO0O0O0O0O0OoOooOo0

soooooooooon

yooooooooooo

ROOOOODOOOOOOO

c0OO0O0O0OO0O0DOOD

POODDODOOODOOOOO

FOOODOODOOOOOOOO

X0O0ODOOODOOoOOOOoOoOOOoOoOooOodO
X,00X,000000000000000000000000000000000000
0000000000O000000

X,0000000000000000000000
x;,00000000000000000000

X,00 000000000000 0000000000

X0 0000000000000000000000
00000000016018000000000000000000000000 1gAd 0
0000000000000 O0O0O0O0O0O0O00O0O0O0O0O0O0O

DO0o0o0a0

gbobobooooooobgno
HMVCLSYRGRPVCF 0O O O
HMVCLSYRGRPVCFS O O O O OO O

gbooooog
gbooooooobooboobobobooooboobobobooboooooboobobao

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

gboooooog

O
O
O
O

O

HQVCLSYRGRPVCFSL
HQVCLSYRGQPVCFSL
HQVCLSYRGRPTCFSL
HQVCLSYRGRPVCYSL
HQVCLSYRGRPVCFST
HQVCLSYRGQPVCFST
HQVCLSYRGRPTCFST
HQVCLSYRGQPTCFST
0o0o0o

000020000000 (C)0
000000000000 O0O00

Ooo0oooQgogoao
O

OooOooooOooOoao
OoOoooogQgogao
Ooo0oooQgoao
OoooooOoogoao
OOo0o0ooogQgogao
Ooo0ooogooQgogoao

OJ
O

uboooobooboobobobooooobgann

OoooooQgoooao
Oo0ooooQgooooaoo



3) JP 6103772 B2 2017.3.29

lgAU 0000000000000 0b002000000000I10A10 1gA200 000

oooooao

OClghD 000000000000 OoOO0OoODDoDODO0D0D0O0DOoO0oooDoDoDoDODoDoOOoOO00OOal™
oooooooood

oooooao

oo0o0oo0DDoODOoOO000O0O0ooooOoOoODDDODO00D1IOoO0ooooOoODoOaO

oooooao
oo0o0o0o0oDDoOD00000O0oooo0o0oo0DoDDOoODO0D00D0DO0o0ooooDooDoOoDoDoODOoOooOg
ooooao

oooooao
oo0o00o0oD0OD0000O0O0oooo0oo0o0DOoODOo0DO0o0O0O0ooooDooDooDoDoDoOoooOg
ooooooao

oo0ooODoDoODO0o0o0o0oOoooooooODDoODOoDOoUooDoooooooOD

ocoooooao
0Oo0o000oDDoD0000000ooo0o0o0o0Do0DDOoODO0D00D0DO0O0oooDoDoDoODoDoDOoOooOg
IgAD 000 000000000000 DIgAD 00000 gAD 000D oOoOOOOdIgA
oooooao

ocoooooao
oo0o0o0oDoODoO00o0DOo0o0ooooo0o0DoDDoODo0o0o0DO00o0oooDooDoDoDoDoOooooOg
OoO00DDAD 00000 oooogAD 000 0o0oooooIIgADOOOoOg
ocoooooao

0000000000000 000o0o0DDoDDOoODO0D00D0DO0O0o0Do0DoDoDoDoODDoODOoOoDooOog
Oo00D0DD0DOoODO0o00DO0oO0oo0IgAD 0D oo oDoDoooooooao

ocoooooao

0000000000000 oooDoDoooooOlIgAD0OoOooDoDOan
ooooooooOoao

ocooooao

oooooao
Oo000DDD0OD000000000O00ODDODODO00D00DO0O0OoO0IIgADDDDODDNDONDODOOn
ooooDoDDADODOODOooooooooooao

oooooao

ocooooao
Oo0o0o0DDoDDoDOoOO0O0AdDIQADODOO0ODODODDDODODODO0DO0DO0DO0DO0DODODODODDODDDODOODODOO
0o00oDooooooeeD g 0D 0002000000000 000D00D00D0DDOO0d
00000000 o0oDoOOooooooIgA0 000000 oDoOOoOOgoODaoiIgAd slgAl OO
00000 I1gAOmigAD0 O 00 O D0 OdslgAO OSSO 00O O 0O Joining chaind J-chaind O
oooo0oDoDDODO0OO000DU0OoooooOOooODDoDDOoODO0OOmMADD0DDODDOODODDODDDODODODODOO
00

1

gA200Pro0 00010 0C0C000DOOCOOODODOOOOODOOONIQADDOOOODOO

OOoo0oooogod

cooooboooOoooooooooOobObbObOoOoooooooooODbDDbDbOOoO@oOoOooOon
0200000 1gA0 00 000D O0O0o0oDoO0oO0ooooooOooACCOOOnDnDODO
g@oooos3o4sHooooooooooooooooooooooDpDoooooog
oooooOoooobDocooobooweboooowAlOOOooooooooboooo
OooooOoOo@oboooogbs)o

oboooad
oooblgAD00b0o0ooooboooooooboooooboowecoboooooobooog

A/cD000000OO0OO0ODOOODODDODOO0OO0O0DO0DODOOOODODDDODOODODODOOODODODOD
gbooooooboobobobooomwAl 000 oboobobobooooobobonb
O@ooooe)oooogAlD 00D OO0 O00oOoooooOoO0dacalin0oog”)
OProtein ADDODOO0O0OOODOCOODODOTE1I9318(D 0 OOOS8)ODODOINIGADDOOOO
gbooboooooogoobgoboboboooobobobobobooooobuobobao

10

20

30

50



(4) JP 6103772 B2 2017.3.29

0O 0O Streptococcus0 0 000 OO0 OOODOM protein family (000 O 090D OO0
Ooo0DAD D00 00oooooooDo@Uuooo1o0110000001)0 1g6a0 0
000D DoO0O000O0o0oooooODOD(@UUUU12)oooooDoIEADDODOODO
0000000000000 0000000DO0OOdsSandind 00O 0O 0O Streptococcal Si
r22 (M22) proteinD 0 0480 00000 0000OODOO0O QO Streptococcal 1gA-binding
peptide, SapU 0 000 0O0OCys0O0OOSSOOO0ODODODODODODOOODODODOODOSiIr22
0000000000 0OKIOO304nMO 0000000 D0OOOO0ODODDOOOOKID O 20

nMO 1gAD D 0000000000000 oooDoD@UuouoooidPoooooooooo
OOIgADFcO0 000 OsIgAUmMIgAD 0000000 OOOOODODDIgAl, 1gA20 OO
oooooDOoO0oOoooooooooooooOoao

oooooao

Ooo0DAD D00 0o0ooooooeoooooooooooooeo ooon
Oo000D0DD0O0O000O00oooo2000000MGOOOOOOODDONGEODODOOOD
0000000000000 IigA00D0D00D0 0000000 oDoDoDoDoDoo0ooooo
oooooDoDOoOoOQAD D00 oooooDoDooooooooogeooooooood
ooooDoDoOOoOoooOooooooooao

ocooooao

Oo00D0DDoODO0o00o0O0o0oooooIIgADD D000 00000 oODoODoODDDODODo0o0Do0O0oOon
ooooDDoDoOoOoooooooooao

ocooooooo

oooooao

oooooao

OO0O00ODDOO0OO00OOOWO 19927017588

00000000000 Odwo 20007063383

ooooooao

ocooooao

00000000 HoImgren, J. (1991) Fems Microbiology Immunology 89(1), 1-9
0000000 OdHolmgren, J., and Czerkinsky, C. (2005) Nat. Med. 11(4), S45-S53
0000000 OdDechant, M., Beyer, T., Schneider-Merck, T., Weisner, W., Peipp,

M., van de Winkel, J. G., and Valerius, T. (2007) J Immunol 179(5), 2936-2943
0o0o00ooodZzhao, J., Kuroki, M., Shibaguchi, H., Wang, L., Huo, Q., Takami,
N., Tanaka, T., Kinugasa, T., and Kuroki, M. (2008) Oncol. Res. 17(5), 217-222
oooo0o0OooBeyer, T., Lohse, S., Berger, S., Peipp, M., Valerius, T., and D
echant, M. (2009) Journal of Immunological Methods 346(1-2), 26-37
00000000 Pack, T. D. (2001) Current protocols in Immunology 7/ edited by J
ohn E. Coligan et al Chapter 2, Unit 2 10B
0000000 0Kondoh, H., Kobayashi, K., and Hagiwara, K. (1987) Molecular imm
unology 24(11), 1219-1222
0oooooddpPalombo, G., De Falco, S., Tortora, M., Cassani, G., and Fassina
, G. (1998) J Mol Recognit 11(1-6), 243-246
0000000 Od0Frithz, E., Heden, L. O., and Lindahl, G. (1989) Molecular Micro
biology 3(8), 1111-1119
000000000 Russell-Jones, G. J., Gotschlich, E. C., and Blake, M. S. (198
4) The Journal of Experimental Medicine 160(5), 1467-1475
000000000 Lindahl, G., Akerstrom, B., Vaerman, J. P., and Stenberg, L. (
1990) European Journal of Immunology 20(10), 2241-2247
000000000 Stenberg, L., O"Toole, P. W., Mestecky, J., and Lindahl, G. (1
994) The Journal of Biological Chemistry 269(18), 13458-13464
0d0OO00OOoo00o0ooosandin, C., Linse, S., Areschoug, T., Woof, J. M., Reinholdt,
J., and Lindahl, G. (2002) J Immunol 169(3), 1357-1364

10

20

30

40

50



Ooooooo
ooooo
0Dooooaon
0oooo
ooooo
oooooao
0o0oooo
0ooooo
oooooo
0ooooo0
oool
0ooooo
0Dooooaon
0ooooo
0ooooon
oooooao
oooooo
0ooooo0
oooooood
H-(

O

(oo
HOOODOOOO
vioooooao
cooooooan
L00O00O000
sooooooo
YOOOOoOOooo
ROODDODOODODO
c0OO0O0On
POODDODODOO
Xx0O0D0oooao
x,0000000
X,00Xz;0000
oooooood
Xx,0000000
Xs0O0DOOO0O00O
X,0O0OO0ooo0
Xx,0000000
X0 0 ODOO0Oo
Doo0oXx,000
ooooo
Dooooooo
0O0oo0ooo0o0
0ooooo0
oooooood
H-Q-V

(ooo

OO0 ooooggogao
OooooooogQgoo
OooooooogoQgoo

10

O
O

O O
|

O 0OooOooo
O 0O o0ooo
Oooooogogao
OooooooQgogoo

O Ooo0oooao
Oooooooodg

oo
nulld
ooao
ooad

Ooo0oo0OooooOoogoano
Ooo0Ooogooodgao

O

140 180
ooooao

1o

HOOOOOooOoobOooooao
hoouoooobOooooan

O
O
(]

oooooooooao

)

gbobooboooooogoobobao

ugbooboaobdado

ooooood
OooooDo

O
O

oooao
oo
ogoaoao

O nulld
0 Xx,00

oooao
O

O

O

JP 6103772 B2 2017.3.29

gbopgA0 D O0O0Dooooooboboooobobobobooooooboo

gbobobooooboobobwAlODO0ODbOoOoOoooDoobDoboboon
gboooboooobooboao
ooooooogoao

g0 0boboooooobooboobooboobooooboobobobooan
gbdobodobooobobobobooooobwAUODDOO0ObOOobOoobooaoad
goooOocooooooooooboboooobooooboboooobooo
gl 0D 0boobooboooooboobobooooobooboboboon
gbdwAubobooooooboobobooooboobao

X1)-V-C-L-S-Y-R-(X5)-(X5)-G-(X4)-P-(Xs)-C-(Xg)-(X,)-(Xx)O O (DO 00 D000 O

gbobooboooobooboboboo

uo

O
OO0O0O0OO00null00O0O0OXgd O null

goooOoooo0obOoogoilgAl O

~C-L-S-Y-R-(X5)-(X5)-G-(X,)-P-(X5)-C-(Xg)-S-(Xg)D O (IND 0000000

10

20

30

40

50



oo
od
od
gd

HMVCLSYRGRPVCFD 0 O O O O

OO0 ooooogoQgog
oo oooooogogoQgog
OOooooooogodg
O oo oooooggog

OoOooo0oogooo0ogao

0

<
[

OoooogogQg
Ooooooogogogoao

O

O

(6) JP 6103772 B2 2017.3.29

oboooad

oooooogd

ooooon

gboooad

ugbooaoodg

oooooogd

goooog

gbooooadg

oooooooooaon

gbobooooooobgooao
uboooobooboboobooobooboboboboooboobobobooao
gbooogooooaan

oooobOooooboooobooboo

gboooooboobobobooonn
gboooobobooboboboooonn
oooobOocoooboooobooo

gbo0o0dle0i180 00D 0000 ooboobOobobooobDOobODbiIgAl O
uboooooobobobooobooboao

O

oooooboooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

gooooood

O
O

HMVCLSYRGRPVCFS O O O 0O 0O O O

O

Oooooooooooo0ooooDoDooo0oooDooogoooao

Ooooooo0oooooo0oooDooooooooodg

Ooooooooooooooogoo

ooooao
gboooooobobobooooboobobobooboooboboboboboo

HQVCLSYRGRPVCFSL 0O O OO 0O O

HQVCLSYRGQPVCFSL 0 D O O 0O 0O O

HQVCLSYRGRPTCFSL DO O O O DO O

HQVCLSYRGRPVCYSL DO O OO 0OO

HQVCLSYRGRPVCFST 0D O O OO 0O O

HQVCLSYRGQPVCFST 0 DO D OO OO

HQVCLSYRGRPTCFST DO O O OO OO

HQVCLSYRGQPTCFST DO O OO OOO
ooo
gcooopoo2000ogoo@Qoooooooooooooooooooooog
ooooocoooooooao
ooo
OlgAl O ooooooooooboooooobooooboooooooboooonon
oooooao
goo
oooobooooooogooooboooooboooooooboooao
ooo
gooooooobooooooboobooooboooobooOoooooobooooooao
O
ooo
gooobooooooooooooboobooooboooooboboooobooooaon
goo
oooobooooooobooooooooooooboboooooDon
ooo
goobOoooobooocooooboooobooooboooOoOooDbO0OoiIgAd O

10

20

30

40

50



Oooooooo0oooooo0 oo oooo0oooDooooooooogogoQgdg

OoOooooooo0oooooOoo oo ogogooogogooogoo

Oooooooo0ooooo0o oo oDooUoo oo oDooo0oooDooogooao
Oooooco4ogooooogoggogoao

O

P

JP 6103772 B2 2017.3.29

gbooboobobobobiigAb0b0oobDgAU 0000 ooobon0iIgAD dnn

0

oooao
gbooogobobobooooboboboboooobobobobooooboognn

lgAU0 0000 bobodgAUbdbooooooogbrADOD0OO0Od

0

0

O

= OO0 O oOoOo0Ooogoogoooao

g

lgAU0D D0 O0D0O0OD0OO0DOO0ODOb0O0O0OO0

ADODODOO0ooOOobOoboooooooag

ooooon

od

obooooag
ugbooagoooan
ooooon
oboobooon
gbooooadg
ooooood

Opt2 M2Q R10QC O O O O
obobooooglOgAd
Opt2 M2Q vi2TO O O O O
UoobooogooigAd
Opt2 M2Q L16TOO O O O O
ugbooooodd rgAd

Uo0o0b0O0O000oO0Db0OO0OO0O00000OaOangAd SDS-PAGED O O

ttingd OO0 OoOoo
ooooDoDoODOoOooooooon
oooooao
Oo0o00oD0DoOD0oO0O0O0oO0ooooogAD0D 0000000 oooDoDoDoDODOoo0o0oOOooo
Oo0O0T7000000000O0OOOOODDDOOOO0DODODOODOODODODODDOOOOOO
Oo0o00DDODOO0OO0O00O00o0( Sakamoto, K.,
Mori, T., and Sugimura, K. (2009) The Journal of biological chemistry 284(15), 9
986-9993) D 0D 00 00DDODODOU0DDODODOUOODDDODO0DODUODODODODUODODDODDOOODn
oo0o0DDoDoOD0o000O0o0ooo0ooDoDoODo0oDoD40000000D0ODDODOO0OO0DOOO0
oo0o0oDoOD0oOO000O0O0ooooooODoDDODO0D0DU0DO0O0Ooo0DoDoODoOooODoODDOoDOoOOoOoOg
gD 000 0000000000000 00O0OdIIgAUODO0O0ODDODO0ODOoDoDoooooano

OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Oo0Oooo
O Ooo0oooo
O Ooo0oooao

oooDoOOoO0oo0oDoDopt2

gooooogoonoopt2

ooooDooooonoopt2

oo
g
OO
O
oo
g

od

oo
gbodbodgAUbobooooobooboooaan
oo

oo

oo

uo
oooooooooboooooao
oo

uo

O

g

gboboobooon

obooooan

M2Q R10Q0 O O

M2Q v12TO O O

M2Q L16TO O O

gboboobooon

oooooogd

oboobooon

gboboboooboboobobogAUDb0nooonn

ooooOocoooboooooboo0oOnn?2011-2628710

OO0I1gAD0 0000000 1ge0 IgMd O 1gED O O O 1gAD

oo

ao

od

ao

oo

od

oo

O d
O O

458.

490.

515.

gobobooooooogooboboboboobooobooboboboboo

uod

oodod
oood

ooao
oood

1gAd O
1gAC O
0odoigAtd O
62 nmold O O
06 nmold O O

32 nmolO O O

0 Western blo

Ito, Y., Hatanaka, T., Soni, P. B.,

ooooooooobiigd 000000 o0oboooobooOo0ooboobbonoooonn

u
O
g
gboobooooobooboboboooboboboboboooboobOwAlO0OOooOOan
O
O

OO0OO0DD130 0 0 0 0 O Streptococcus Sir22 (M22)D 00050000 Sap0 00 00O
cbooiloocysbooobDooooobooOoobobooooboooooobooonD
gbdbodiggAubgoboooooboobobabado
oooooao

10

20

30

40

50



(8) JP 6103772 B2 2017.3.29

0000000000000 0000000000
Do0o0o00

00000000000 I1gAD00O0O00O0O00O0O00O0O00DOIIAD0OO0O0OO0O0On
D000O0I1gAD000O000D000O000O000O00O0ooao

Do0o0o00

OlgAD 0000000

0000000000000 0000000000000000000000NONoonoon
DIgAD0 0000000000000 0O0O00O0O00O0O0O0O0OO0O0OoOOOooooooan
000000000000130000000000000000000000000000
0D000o0o0o0Q0

000000

0000000000000 IgADOIgAI0 O1gA20 00000000

Do0o0o0a0

0000000000000 O00000O0OD0O0O0OO0O0O0OO00O0O0O0OoOonIi0
H-(X1)-V-C-L-S-Y-R-(X5) - (X3)-G-(X4) -P-(Xg)-C-(Xg)-(X,)-(Xg)O O (DO 00000 O
O

(oo

HOOOOOOOOOOOO

vioOoooooooao

coooooOooooood

LOO0O0O0O0O0O0O0O0O00

soooooooooon

yooooooooooo

ROODDOODDODOOOOOO

c0oOO0O0O0OO0O0ODOO0O

POODODOOODOOOOO

X0O0OOODOOOOOoOOoOOOoOoOOOoOoOoo
x,0000000000000000000000
X,00X,0000000000000000000000000000000000000
0000000000000000

X,0000000000000000000000
x;,00000000000000000000
X,000O00O0000000000000000000

X, 000000000 nulldO000

X0 0O0OOOO0O0O0O0O0O000O000O0nullOOD
000O0X,00000000000000X,000000000null0000Xg00null
Doooo
000000000140180000000000000000000000000 1gAd 0
00000000000 00000000000

Do0o00o0a0
D0I02000000000000000000000000000000000000
0000001000000 0000O000O00OoOoao

DO0o0o0a0
D0I0000000000000000000000X000000000N00000
0000000 O0O0O0

Do0o0o0Q

0000000 NO000O00000000
H-Q-V-C-L-S-Y-R-(X5) - (X5)-G-(X4)-P-(Xg)-C-(Xg)-S-(Xg)OD O (1IN0 0000000
(oo

HO

ooooOoooooon

10

20

30

40

50



9 JP 6103772 B2 2017.3.29

b oOooooobOoooonon

voooooooooao

cbooooooooooano

Looooooboboon

sbooooooooano

YyOoooooooooao

ROOODOODODODODODOO

cOocooooooooan

pOOOOOODOOOOO

FOOOOooODoOOooOobobooo

X\ooobooboooooooobooboobaodo
Xdiux;goodoooooddgoobooooooodooooodoooooodgooood
gooboooooobocooooao

X,0o0o0oooo0ooobooogoooobooogoooao
Xsgoooodooooodooooooogoao

X OOoOooooooOoooobooooooooo
Xgooooooooooboooooboooooao

ooobooooobie0 18000 0000DOO0OO0OO0ODOOOOOODOOOODIgAO O
ooooooooooooooan

oooooao
ooooonmowvooooooooooooobooooi1s0o0ooooDooO0oo0DbDDON
oooboetooboilccooooboOooOoXxooooooboooooobooooobooo
goobOoogoleboOocoooooon

gboooaog
ocoooooOOO0OO0OOoO0oOoooooooOooODOoOoO)Oog)ooooooDoDoooooo
ooobOoooobooocoobobobooooboooobooooobobDIgAD0DbOD0OOOn
gboboooooobooboboboooboobobobooooboboboo
gbooooao

OO0 HMVCLSYRGRPVCFD O O O DO OOO

OO0 HMVCLSYRGRPVCFS 0O O DOOOO

0O 0O HQVCLSYRGRPVCFSL 0 OO 0O 00O

O 0O HQVCLSYRGQPVCFSL 0 O OO OOO

O 0O HQVCLSYRGRPTCFSL 0 O O OO OO

0 0O HQVCLSYRGRPVCYSL 0 DO OO OODO

O 0O HQVCLSYRGRPVCFST 0 O OO OOO

O 0O HQVCLSYRGQPVCFST 0 0 OO OOOO

0 0O HQVCLSYRGRPTCFST U DO O D ODOOO

O 00 HQVCLSYRGQPTCFST 0 0 O OO OOO
Oo0o0ODDOOO00O0O0O0O0O0oOOoODODDOOe@pt2 M2Q RIOQO O DO O O 7(0pt2 M2Q V12

THXODDODOODOO9OO0Opt2 M2Q LI6TO D D DD O0OOODOCOODOIGADDOODODOODODOO
ooono
oooooo

oooboooooobooooobooooooboobooooobobooooboboooobooo
20000000 @Uuouoooog0oobooo0oooboogoooboooooooDoooooDoao
ooobooooooooooobooboooooobooooobooooooobDboooooDooo?2d
goooooooobooooooooooobooboooooobooocoooboooOooDbDbOON
gooboocooooboolos3sgnoobooooo3sanoooobooooooboooOooboOoonoo
ooobooo0oi1o3nie0180 000000 DODOO0OO0O0DODOO0DO0OooOooDoOooOoooDoODoDO
oooooo
ooobOoooobooocoowAlO0ooooooooooooboooonnDigG, IgE,



(10) JP 6103772 B2 2017.3.29

IgMD D 0000010000000 0000s00000000000020000000
000000000000 1gAD 0000000000 O)IOODOODODOO0OOoo0ao
O00DO0ODO0OO0OOOOO0OBIACORED D0 ODDDOONDNDOOODDOOODDOO1x 10°%MO 1
x 10°’MOU00000001x 1080000 QOQO

ugboogood
ooobOoooobOoocOoobooobooooboooobooooobobDIgAD0DbOD0OO0OOn
gbooboobmwgAb OO0 0oooboboboooobooboboboboooobobonb
gbdbodggAdbobooooooobobabaoano

oooooo
goboboooooooobgoboboboooobobobobobooooobobobao
OCo00ODDOO0O000O000oooOOoODOOO00O0O0OO0OoOooOOaoOKelley et al., Gene

tics Engineering Principles and Methods, Setlow, J.K. eds., Plenum Press NY. (19
90) Vol.12, p.1-19;S tewart et al., Solid-Phase Peptide Synthesis (1989) W.H. Fr
eeman Co.; Houghten, Proc. Natl. Acad. Sci. USA (1985) 82: p.51320 0 00 00O
goono Doooowivool120 000000 boooboooboon
oooo0ooOoODO0O000U0O0ooOoOoOoO0DDODO0DO00DU0DO0DO0OoDOoDoODoOoODoODDODOoOOoDOoDOg
0o0oooooooboib oo oooooDooDoDoDbobooobooan
DNAOOOOoooooooobobbobobbibtobooooooooogoogoguoooooao

ooooooooobooooobooooooboobooboooobooboooobooooobooo
gooobooooooboooooboooooooboooooboocooobooooboOooo
oooobooooooboooooooOoodHPLCOOOODODODOOODOODOODDODOO
ugboobooooobooboboooooobouoboboboooo

oooooao
gboobooooooobgoboboboooobobaoabO0b0O0b0D0cb0O0ObDODODO
ugbooboooooboobobobobobooobobobobobbaob0bO0Ob0Oo O
ooobOoooobooocooboooboooobooooboooooboboboocobooboOodn
gbooboooooogoobgoboboboooobobobobobooooobuobobao
gbooooooobooboobobobooooboobobobooboooooboobobao
JolO0O0OO0OO0OO0OO0OO0ODODOCOOOOOOOOODODOOOODOOOOODOOOODDOOO
gooobooooooboooooboooooooboooooboocooobooooboOooo
gboobooooooobgobobobooooboboboboobooooboobobobao
uod

oooooao
gbobooooobooboboboooboboboboObNADODbOoboooobobonb
ugbooboooooboobooboboobooooboboboboobooooobobobaa
ooooooooobooooobooooooboobooboooobooboooobooooobooo
gobooboooooogoobgoboboboooooboboboboboooobDobobao
oCo0oo0ODDoOO0O000O0O0oooOooODOOO00oO0OoOoOoOooOOoOODDOOpET220(H)O P

BR3220 pBR3250 pUC1180 pUC1190 pUC180 pUC19U pBluescriptl DO O O OO OO OOO
OO0O0O0O0O0OpuUBlIOO pTPSO 0 DO OO O0DDODOOOODOODOOYEPI30 YCP500 OO OO
00000 oo0ooo0ooUooooO0oUoDoOoOoUoDooDOoOooT7TO0OO0ODOOO
0000000 T7Selectl0-3b0 T7Selectl-1b0 T7Selectl-2al T7Selectl-2b0 T7Select

1-2c (NovagenO O O AN OO0 O 0O OO OO O Charond4Ad Charon21A0 EMBL3O EMBL4O A gt
100 A gtllO AN ZAPOA ZAPIIDO O OOODOOOODDOOOODOODOODOODODOOOO
oo0o0o0oDoODoO00o0DOo0o0ooooo0o0DoDDoODo0o0o0DO00o0oooDooDoDoDoDoOooooOg
oo0oo0oDoDDODO0OO000O0O00ooQooOo0O0DDODO0D00DU0DO0o0OooDoODoOooDoODDOoDOoOOoDOoOg
Oo000D0DDODO0O0000000Q00O00DDDODO0DO00D0DO0DO0DO0DDO0DOODODODAOLorist 60
Charomid9-200 Charomid9-420 0 0 00D 000 0D0D0DO0DO0OO0ODODODOODODODOOOOOO
OO000D0DO0O0OO0O0O0OOpSKAND pBluescriptl pBKO pComb3HO O O OO OO OO OOO
Oo0O00DDOODNADOOOODDODOODODDDODOODODODOODNADDODDODDODDDDODODODOO



Ooooooooooogogogg
Oooooooooooao
OO0 oDooogooooogoogdg
Ooooooooooogoggg
OoooooooooogooQgdg
Oo0ooooooooogdg

O

DNAOU D OO OOOODOODODDNAD 50O

O

e e s s e |
Oooooooo0ooooo o0 oo oooo0DoooDoDooo0DooDooogogoooao

e s s e ) e e e e e s e [ v A |
e s e e e e e s e [ |
e s e s [ s A o B |

Oooooooo0ooooooooDooooooooooooooao
O
O
O
]
O

Oooooogooooooggdg
OoooooooooogogoQgg
Oo0oooooooooQgodg
OO0 oDoogogooooogogg
Ooooooooooogogogg
OoooooooooogooQgdg
Oo0oooooooooQgodg
Oooooooooooggdg
Z O0OooooooooogooQgg

OOoooooao
OoOoo0oooQgdg
OO0 oooogoogdg
Oooooogg
OooooooQgdg
Oo0Ooo0ooood

OOooooogogdg
O Ooo0ooogoao

O

goooaod
gboooad
gboood
gooon

oooooon
ooooon
oooooo
O

ooooon
DNADO O RNAO

O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Oo0ooo
O Ooooo
[ i R

OOoo0oooog
OoOoo0oooaog
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooog
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooao
O0Ooo0Oo0ooa.o
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooo

O
O
O
OJ
O

(11) JP 6103772 B2 2017.3.29

DNAOU O ODOOooOoooooboboboboooooboobaonb
O oooobOoooboboooobooags-bo
ooADODOOOOoOOOoOOoOooOobOOoOOoOoonn
gboooobobobobooobobobao
gboooobooboboooobuobobad
oooobOoooooooooooboooooao
gbooooobooboboooobobobo
gbooooboobobobooobobobao

OOoooood
OoOoo0ooood
O0Ooooood
OOoooood
OoOoo0ooood

PEGODOO0O0O0O0OOOCOOODODOOOODOOOOOODODOOOODDOOOO

gboooooao
oboooooao
ugboooaood
ooooooogd

ugbooogooao
oooooood
gboooooao

OoOooooood
O Oo0ooooogdg
O o0ooooogdg
Oooooooogodg
O oo ooogdg
O oo oooogdg
Ooooooogodg
O O0Dooooogdg
O Oo0ooooogdg
OO0 ooooogdg
Oooooooodg
O Oo0oooogdg
Ooooooogdg
Ooooooogodg
OO0 ooooogdg
O Oo0oooooogdg
Oo0oooooogdg
Oooooood
O Oo0oooogdg
Oo0ooooogdg
Ooooooogodg

oooooOooooooooooboobooooboooobooo
OO0OmRNAO OOODO

lgAldboobooboouobouobuoboboooobooboaobaann
oooobooOooooobooooooboobocoooboooobooo
gboooobooboboboooooboorRITCOODbDObOOO
gbooooboobooboboooooooboboboooao
OO

OO0
OO

oooobDOoOooobooogcerPO OO
oooobOooooboooobooog
oooobooooooooooboooooao
gbooooboobobobooobobobo
gblgADdboooobooboaoboobooonn

O
O
O
O

O Ooo0ooo
O OoOooo
O Ooooo
O Ooooo

O
O
O
O
O

lgAU0O00o0obooboooboooooooboooboann
ooooocooooon

O
O
O
O
(]

OooooooooooQgdg
Oo0DoDoogogoooooggdg
OoooooooooogogoQgg
OoooooooooooQgdg
OooooooooooOgodg
Oooooooooooggg
OoooooooooogogoQgdg
OooooooooooQgdg
OoDoDoogogogoooogoggdg
OoooooooooogogoQgdg
OoooooooooooQgdg
OO0 oDoo4ogooooogoogdg
Ooooooooooogogdg
OoooooooooogogoQgdg
Oo0ooooooooooOgodg
Ooooooooooogoggdg
OoooooooooooQgg
Oo0oooooooooQgodg
OO0 oDoogogooooogoogdg
Ooooooooooogogogg
OoooooooooogooQgdg
Oo0oooooooooQgodg
Oooooooooooggdg
Ooooooogooooodg
Ooooocooooood

10

20

30

40

50



(12) JP 6103772 B2 2017.3.29

ofd4020000000000DOOO0OO0OODOOOODOOOODODODOODDOOO
ooooooooobooooooooooobooooobooooobooooobooo
uooboooooobOoooobooooobobOoooobooOoobobOoOoOooOoDbOOXP
LchboooooooboobobobooomwAl D00 ooobobobooooobobonb

ugbodaao

oooooao

OlgAD0 D000
ugbooboooooboobobobooobobobobobooobowAl0DO0ObOOobOann
ooobOoooobilgAU00b0oOO0gAl DO oo oooooowAlOOoooooao
oo

gbooooao
gbdbodoooobuobuobobooooouobuobobobooooobuobaoboatrP
LcoobooooobooocooboboboooobooooboooOo400bonoobOOOO
gboboigAD Db O0oOoooooDobOobobobooooooboowADDO0DbOOoDbOoDbDOo
ooobooOmwAD 0D OO0OOoo0oDoOooobooODpHOOODOPpH6e. OO0 7.5000000000
ooboooooobOooooobooocoobobOooooboobcOoooDbDoOopHO DO pH
2040000000000 o0.3MONaCID 00O OO pH3.50 O pH2.50 0.2MO0 O O O -HCIO O
gbobooooobooboobobooooboooboao

oooooo

UigAD 0 000ooboooooobOoboOoooboocoooboocoob0AD0O00DO0OaOwe
stern BlottingD OO0 D0ODOOO0OO0OOOOOOQCOOS02%C00000000O0O0ODODOO
OOO0O0ODSDS-PAGED 0 OO0 DO O Western Blottingd D 0O O0OD0ODODOOOOOOPVDF
uooboooooobOooooobooocoobobDOoO0o0IgAdc D OOO0ODOOHRPOODDODO N9
cUoooboboboooooboobonb

gboooaod

oooboooooobOooobobooooobgAU00DO0ooODoOowAD OO ooooboooo
g0 0bobooooobogobobotbooooboobobobooooobobonb
OOoHPLCOOOOODOODOODOODOODODODOOOODOOODODOODOODDDOO

OIgA0 0000000000000 00000000000000000000000
000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 0000000000000000000000000an
000000000000 0000

ooooo

IgAD 00 0)
00000000000000000000000000000000000 IgAd O
0000000I1IgAd00000000001gAD000000000000000000
000000000000000000000000

0oooo

lgAl0bdoboboouoboobobdobobooooobuoboboaobobooooobaa
ooooooooobooooboooooboooooobObooobobooOoobooo
gboboooooobobobooooobobobobooobobobob
ugod
goobOoooobooocooobOoboOooobOooOorPLICOOO0OOODODOOOODOO
gboboobmigADObO0O0oooobOoboboooooboobobobooooooDao
lgAD 0D OO0 O0ooooog28onmogonooOzsonmd 0000000 30nmd000
oooooODOOO0OO0oOoOoOooooOoODDOOoISMONaCID D DO AMDDODOOO
UOpH2.50000000C000O0OO0OOCO0OO0O0OODOCO0OO0O0ODODOOO0OO0OODOOOO0On
gboobwgAD 0D ooooooobooboboon

uod

goooooao

OoooooooooooooDooms0gooooaog

OoooooooOooono
Ooo0oogooogoo

10

20

30

40

50



Ooooooo0ooooooooooggg

(@)
o/
Oooooooooooooo0D oo oooo0 oo oooooDoDoooooooaono

N ey e A Iy

OO0 ooooooooooogoggogoog

Oo0ooooooooooogogoao

O

Oooooooooooogooao

(13)

JP 6103772 B2 2017.3.29

gbobooooboboboboooooboobobobooboboilnoonoao

lgAD 00000000000 o0Ooc0oooboooobooon

O

O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao

= OO0 0O0ogooQgdg

O

g

O

O Ooooo
O Ooo0ooao
O 0Oooo

O
O

O

I
O Oooo

c4a0
O

O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oooo

O
O
O

OoooooOoogao
OJ

O
O

O OoOo0oo0oooao

O Oooo

u
O
g
u

O

O O0ooo

[ I R |
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Ooo
O Oooo

O

O

OooOood

O

O

0

O Oooo
O Oooo

O 0Oooo
O O0ooo
O 0Ooo

od

O O0ooo

O Oooo

O

O
g
u

t
u
O
O

U
O
0
U

AD O 0O00O000O 1gAd

O

O
0
N

gboooobobobobobooooobgobobao
lgAl 00O oobooobouobooboboooooboaobaann
oooooOooooboooooboooooooooao

oooooOocooobooooO0owAlOOooooooao

uboouoogoooboboboabd
ooobobOooooboogooban
gbooooooboobobobd
gboooobooboobobobd
CieCO0O00D0OO0OOOO0ODOODOOOODODOOOODOD

O 0Ooo0ooOoao
O Oo0ooo

oooo
oooo
0ooo
(0 0)O
oooo

ooono
gooano

oooano
goo

O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0O oO0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO oO0ooo
O Ooooo

O O

O Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo

H
O
O
0

uodn
ogoon
ooogo
ugodn

IgAD O O

O

O
0
H

0 O (HPL
alislalls
oDooo
oDooo

ogoan

ooond

gbobooooobgoboboboooooobooboboboboooobonn
O0D0D0PCT/IP2011/0610060 O OO DO DODODODODOOOOODOOODODDODOOO

OlgAD D D000 0000 0DO Oopt20 HMVCLSYRGRPVCFSLO O O O O 0O O O O PCT/JP2011/06

060 00D 0DO0ODLD4D00D00DO0ODODOLDODODODLDODODODODODODODODO
gbooboooooboobobobooooobooboboobooobooboobobobooao
ugbdooobooobooboboboobd
ooooon

10

20

30

40



JP 6103772 B2 2017.3.29

(14)

10
20

30

40

z8'¢ A L{s|d|o|L|d[Oo|9|d]|A|S|T|2|A]|D]|H| lztADOLY L9102 2dO
ZG6°0 Ll Lis|d|o|L|d|¥|9|d|A]|lS|T1T]|2|A|D]|H 1ZIA 1911 O2ZW 2O
6690 ol L|ls|3d|o2|A|d|OD|929|d]|A|lS|T|D2|A|D]|H 0L L9171 OZN 2O
2070 6 L|is|4d4|0|A|d|Yd|9{d]|AlS|T1T]|O|A|D]|H 19171 0zZW gdo
¥29°0 8 TS| A|DO|A|d|Ed|9|d|A|lS]|T]|D2|A|D]|H APl DZW 2O
6¥1°0 L Tls|4d|o0|L|d|d|o|Y]A|S|T|2|A|D|H 1ZLA DZN 2do
G900 9 1T|s|d|02|A|djOo|92|dH|A|S]T]|D|A|D]|H 0oL DZW 2o
€200 S 1T|(s|d|02|A|ldjd|9|d]|A|S|T|O]A]|D|H 0ZW 2O
L6¥°0 14 -ls|d|lo0|lAjdjd|lo|d|A|Ss|T]|D|A|NW]|H Yvs§l 21d0
€090 € -l -l 4|02 |A|ldjd|D]|H|A|S]|T|O|A]W]|H vyl 2do
() S Gl ] S } .
au lié 28

gooao

50

gpboooo



Ooooogogooao
Ooooooogoogooao
OO0 ooogogoao
Ooooogogooao
Ooooooogogogoao
Oooo0ooogoogogoao

[COD0O]

ilgAU 0 O0O00ob0OaobobooiigAn

ooooano
goooao

ed HP(GE Healthcared)D O O O O OO

(15) JP 6103772 B2 2017.3.29

000000000 D0DO0DODODO0D0OO0OAOBiaCore T1000 GE Healthcared O O
0oo0obODO0oO0oO0ObOOoO0oboOoboOoobooooan

Oo0QClgADDDODOooooogEwp)ooooooao
goooocoooooooooobooboooobooooboboboooobooo

gboooDobobobobooweooobooooobobirgAD OO
ugboobooooooad

O
O
O

ugbouoouobooboaodd

a

u lgAU0O0U0o0uobobobooouooobod
oooooOoooobood

g

O0DDPEGO OO O ImlO HiTrap NHS-activat
O0D0DDopAD D O0O0OooooooDoOmloPB

O Ooooo

SO500000000Profiniad 0000000000 0BioRadd 00000 DOOCOO
000O0O0OPBSOOOOOO0.15M NaClO O O 0.1M glycine-HCI (pH2.5)0 0000 0 O
0000000000000 000000000000000000000000000¢0
0000000000000 000000000000A-DDDOOODOODODOODOOO
oooooo

[COO0O]

Do0oO00oO00oO0on

OSDS-PAGED 00D ODOODDOODOODOODOOODO

oooooo

000000000000 DDOO0COODCOO0COONCOONOONOONOO137nM PBSO O OO0 O
000O00O0xO00O00O0000000.5M TrisD 0000 (pH 6.8) 1.25 miD 0000
002 mlOSDS 0.2 g0 0.10BPB IMID DO O0OD01omMIDOD 0000000000000
00000010100 0000000000004020000000000000000
000000000000 TeXOOOBioRadd 030p 1000000000 OOODOO0O
000000 Tris 9g0SDS 3g0 000 043.2 g0 0003L0000000000000
000O00O03MA045000000000000000000000000000000
00000002000 x 30000 Gelcode Blue ReagentD 0 0000010000000
0000000000000 0000000000000000000000000000
0000000000000 00O0000000

oooooQ

0O0D0O00OWestern Blottingd 0 00000000000 0O0000

oooooo

000000000 04020000000000000000000000000000T
GXOODOBioRad0 DO OD10p ID0C0ODCODCOOCOOCOOCOOCOOCOOODOOOOOO
000O00DDDCOODODNOONOONODNOONOONOONONONO0ONO0ONO0ONO0ONO0DO0OOO
000000000 Tris36g0 0000 43.2¢g00002.4.0000000000600ml
0000000000000 000000000000000000000000000¢0
DO0OoDO00OO0sMmAD 9O 00O0O0O0D0O00O00O0D0DONO0OONDONDONOONDOOoONDOOO
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000 005% skin/PBSO 000000000 O0OO0OO0O0OOOOOOO
0000000 IgAd DO0ODO0OODCOODCOOCOOCOOCOOOOPBSTOO1000 x 30000
DOO00DO0OO0OO0OOHRPOOOOCOIg60 0 0000000000000 O00OPBSTO O 100

x3O00o0OO0O0ODODO0O0O0O0O0O0O0OChemiLumi One0 00 O0O0OOOOCOODDODOOOOO

gboooad
ugbooaod
goooao

oooooboooooobooooo
O
ooooobOoooooooooobOobooooboboOooobbooooboodg

10

20

30

40

50



OoooooooooooUo0Dooooo0oo0ooDoDooogogooooaog

OooooooooooooooooogoQgoao
OO0 o0ooDoodUooDoDooggoooooogdg

OOoo0ooooo
O0Oo0oooog

O

0

(16) JP 6103772 B2 2017.3.29

OOooboOOoOgSbsS-PAGED 00 DODODODOODODOOOODOONIQADDDOOOODOO
130-180 kbaD DO DO DO OO ODOOOOOCOOODDOOoOpt20 0000 0OC DO O DO 25kD
gooboooooboooooobooboooobooooobooooooboboooooao
ooobooooooooooooogooooo

g

O

Oo0OO0OD0ODDDOO0OO0O0O0O0O0000IgAD DO OO Western BlottingD OO O OO
gboboooooobgoboboboboooboboobobbooboOoilgAdDOnn
1300 180 kbal D OO0 OO0 O O300kbal OO OO ODODODOOOODOOODODDOOOOOO

O

Oo0ooooooooooogoQgdg
Ooo0oooooooooooogooQgodg

O

Ooooooo0ooooo4oooooogoggogoao

O

O

O 0Oooo
O

O
O

O OooOooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
OO oOooo
O Ooooo

O Oooo

gon

g
u

O Oooo

g
u

O
4

g
a
u
O

igAU 00 O0O00ooooooooboocoooboooobJyooooboooooan

gboboooob2200o0o0obooboboboooboobobonb
oooooOoooooboooooobpbogobobooo2no000
gbooooboogbogAibgbdobobooooboobooaobdoann
ooobooooooboooobood

gboboooboobobobobwAbOb0Do0oooooboann
ooobooOooooboooooobooocoooboooobooo
gbdggA0Dbobooooogoboboooobobobonb
lgAl0bOd0oooboooobooboobobooboooboooboooboaann

lgAl 0O O0o0o0oo0ooooboboboooobooboboboooan
ubooogobgAUdo0oboobOwAlobOobooooofigAl 00
ooooao

ogooo

10130 1gAD0 000000

oboboooooboobobobooooobooboboobooooobobobao
oooooood

10

20



JP 6103772 B2 2017.3.29

[AM 00RU

an

-100-40 20 80 140 200 260 320 380 440 500 560 620 680 740 800

1gG:4700RU

0o oo 2 0 0o 0 o o
¥T & & © ® ¥ & &
D111 b

O (ny) ¥z
o
S
@
g
M~
o
@D
©
=
LN
©
o
D
10
o
o
)
o
FS
<
o
=) @
x ™

=]
8 LS
=]

3 pi
< F©
2 N
=)
[ &

=)
x 12
Q -~

Q
< e

]
oD L O
= &
=
B
o
S
o © ©9 9 9 o o o oY%
¥ & & ® © ¥ « I3
- - - v

gooao

(M) ¥l

B ()

B ()

(IQA:M 00RU

gooao

—

IgG:41700RU

J

140

120

100
80
60
40
20

0

(NY) ¥iporn

-20

-100-40 20 80 140 200 260 320 380 440 500 560 620 680 740 800

BER (F))

goaao

gugbodauo

[wiwiyy] swiy 1071 odwes
i oo §e00 000 §¢o0  Ozoo o S100 0400
N_inlhl R 4 k7
4 ,, Ay

Z 0t ] \ e

S oz _ ,

7 O£ i1y w

g 98 z__,m__\ \ i 00 ©

£ o W 0

§ oo \ [ e

O 094 - 80 &

€ g ! I 50 S

z 99 a 2 ~ g ,. <M L m

£ s NN T TN Y L E

3 94 C Vi -

S 6/ ] -2l

O 08 el
84 \\ - L
mmM i f t f e
001+ i - oL

a oL ai vl
[ww:yy] swiy 10" ejdwes
S¥:00 ovi00  GE00 0€:00 $Z:00 02:00 100 01:00 5000 00:00
N. 3 [ 3 P EMO
ok H__ A m\\ Ny -Z'0

o N e

2 oz ) 3\ REALIGAL F oo

o 923 AL g

\

g HHE 1 ] 90 g

= L0 2

= b 2V o

5 og! ﬂ hﬁ F8'0 2

2 ggd ,_ | 60 m

> 091 a a v L =

e LN 7 Nif NIL N L E

3 o ) v o

5 S / .

O 08 \ i €l
mwm \ mv.r
06- ; gl
o I _ 0/ o
00} = :

at oL gl vl



JP 6103772 B2 2017.3.29

(18)

gooao

1917 ApLd LZLADOLY DZWN Zido (W&

DZW DZN DZW Dz Zido
zido ado ado zido

Conductivity [mS/cm] / Pressure [psi]

§€:00 0€:00 §2-0f 0¢:00 S1:00 01:00

eqgiol

eqiol
la) (48 eqish
eqi0g e
Erelte s
eqQyLe eLe
| BQIOS emiog
_ BQMSL eiGL
eqado0L BOY00L
eaiost eqi0sL
eqnose eai0se

1917 AbLd 12LADOLY DZIN 2O (WED)
vBIy DZIN DZIN DZW DZW 21O vBIY
2do zido zido zido

Bumolg-uiesapy Amv 39Vd-SAs A<v

[ww:yy] sty 10| 9|dwes

A

3

DN S S

| REAGTGAY

\ A LG 14Y

B

I S e
~
o

PRAEN

<
[nv] 2An pue LAN

Pt
N
-

\_\
wn
-~

ai

ol dal vi

ubodood

0006103772000001 . app




(19)

JP 6103772 B2 2017.3.29

gboooooooan

(51)Int.CI.
oooo
oooo
oooo
0ooQ
0ooo

(72000

(72000

ubog godaod

Ge)DOOO OODOOoOobboOoooooboooogono

(58)000000(Int.Cl.O000)
000o0o0oooooo
000000oo0ooo

00
16/00  (2006.01) 0ooo  16/00
33/53  (2006.01) 0000 33/53
30/88  (2006.01) 0ooo  33/53

0000 30/88

0000 30/88
ooooo
00000000000000000000000000
ooooo

oobooooooobboobooooboobooooono

gogo
goano
gooo
gogo
goano

goood
godod
gooog
gooog
agoood

Kotaro Sakamoto[(lJournal of Biological Chemistry(d 0000 OO Vol.284, No.1500Pages 99

86-9993

Takaaki HatanakaD) 04800 0000000000O00000O00ODODOPage 13

gbobooooooooooon
oooooooooooooon
gboobooooooooogon
gbobooooooooooon
gbobobobobooboboodoboobobobdoooboobobaoda
ooooooboooooooon
gboboboobooboobooooooooooooooooooooon



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

