
(57)【要約】
　動物におけるネコ免疫不全ウイルスの感染またはワクチン接種の判定のための方法と装
置。方法にはネコの生体サンプルと様々な FIVポリペプチドの接触およびサンプル中の抗
体とポリペプチドの結合の判定が含まれる。動物の FIV envポリペプチドに対する免疫反
応を測定することにより、その動物が FIVに感染しているか、 FIVワクチンを接種されたこ
とがあるかを判定することができる。 FIV抗体を検出するための装置を提供する。
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【 特 許 請 求 の 範 囲 】
【 請 求 項 １ 】
FIVに 自 然 感 染 し た 動 物 と 、 FIV未 感 染 動 物 ま た は FIV感 染 に 対 す る ワ ク チ ン を 接 種 さ れ た
動 物 と を 鑑 別 す る 方 法 で あ っ て 、
動 物 の 生 体 サ ン プ ル を 、 FIVワ ク チ ン に 対 す る 動 物 の 免 疫 反 応 の 重 要 な 要 素 で あ る FIV抗 体
に 実 質 的 に 結 合 し な い FIVポ リ ペ プ チ ド と 接 触 さ せ 、
サ ン プ ル 中 の FIV抗 体 が 実 質 的 に ポ リ ペ プ チ ド に 結 合 す る か 否 か を 検 出 し 、
サ ン プ ル 中 の 抗 体 が FIVポ リ ペ プ チ ド に 実 質 的 に 結 合 す る こ と を 検 出 す る こ と に よ り そ の
動 物 が 自 然 感 染 し て い る と 判 定 し 、 サ ン プ ル 中 の 抗 体 が FIVポ リ ペ プ チ ド に 実 質 的 に 結 合
し な い こ と を 検 出 す る こ と に よ り そ の 動 物 が ワ ク チ ン を 接 種 さ れ て い る か 未 感 染 で あ る と
判 定 す る 、
こ と を 含 む 方 法 。
【 請 求 項 ２ 】
生 体 サ ン プ ル を 、 過 去 約 12週 間 以 内 に FIVワ ク チ ン を 接 種 さ れ て い な い 動 物 か ら 得 る 、 請
求 項 1記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ３ 】
ポ リ ペ プ チ ド は FIV envで あ る 請 求 項 1記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ４ 】
FIVポ リ ペ プ チ ド は 、 配 列 番 号 1、 配 列 番 号 2、 配 列 番 号 3、 配 列 番 号 4、 配 列 番 号 5か ら な る
群 か ら 選 択 さ れ る 請 求 項 1記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ５ 】
ネ コ が FIVに 対 す る ワ ク チ ン を 接 種 さ れ た こ と が あ る か 、 ま た は FIVに 自 然 感 染 し て い る か
を 判 定 す る 方 法 で あ っ て 、
(a) ワ ク チ ン 接 種 後 、 FIVワ ク チ ン に 対 す る 動 物 の 免 疫 反 応 の 重 要 な 要 素 で は な い 抗 体 が
ネ コ か ら 実 質 的 に 排 除 さ れ る の に 十 分 な 期 間 が 過 ぎ る 前 に 、 ネ コ が FIVペ プ チ ド に 対 す る
抗 体 を 有 す る か 否 か を 検 出 し 、
(b) ワ ク チ ン 接 種 後 、 ワ ク チ ン に 対 す る 動 物 の 免 疫 反 応 の 重 要 な 要 素 で は な い 抗 体 が ネ コ
か ら 実 質 的 に 排 除 さ れ る の に 十 分 な 期 間 が 過 ぎ た 後 に 、 ネ コ が FIVポ リ ペ プ チ ド に 対 す る
抗 体 を 有 す る か 否 か を 検 出 し
(c) ス テ ッ プ aで 抗 体 が 検 出 さ れ 、 ス テ ッ プ bで 検 出 さ れ な い こ と に よ り 、 ネ コ が 成 功 裏 に
ワ ク チ ン 接 種 さ れ て い る と 判 定 し 、
(d) ス テ ッ プ aと ス テ ッ プ bで 抗 体 が 検 出 さ れ る こ と に よ り 、 ネ コ が 自 然 感 染 し て い る と 判
定 す る 、
こ と を 含 む 方 法 。
【 請 求 項 ６ 】
FIVポ リ ペ プ チ ド は FIV envで あ る 請 求 項 5記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ７ 】
FIVポ リ ペ プ チ ド は 、 配 列 番 号 1、 配 列 番 号 2、 配 列 番 号 3、 配 列 番 号 4、 配 列 番 号 5か ら な る
群 か ら 選 択 さ れ る 請 求 項 5記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ８ 】
ネ コ が FIVに 感 染 し た こ と が な い か 、 ま た は FIVに 対 す る ワ ク チ ン を 接 種 さ れ た こ と が あ る
か を 判 定 す る 方 法 で あ っ て 、
ネ コ の 生 体 サ ン プ ル を 分 析 し て 、 FIV envに 対 す る 抗 体 が 存 在 す る か 否 か を 検 出 し 、
そ の よ う な 抗 体 が 存 在 し な い と 判 定 す る こ と に よ り 、 動 物 が 感 染 し た こ と が な い か 、 ま た
は ワ ク チ ン を 接 種 さ れ た こ と が あ る と 判 定 す る 、
こ と を 含 む 方 法 。
【 請 求 項 ９ 】
ネ コ が FIVに 対 す る ワ ク チ ン を 接 種 さ れ た こ と が あ る か 否 か 、 ま た は FIVに 自 然 感 染 し て い
る か 否 か を 判 定 す る 方 法 で あ っ て 、
FIV envポ リ ペ プ チ ド を 含 む 試 験 装 置 を 提 供 し 、
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ネ コ か ら 生 体 サ ン プ ル を 得 、
サ ン プ ル が ポ リ ペ プ チ ド と 接 触 す る よ う に 試 験 装 置 上 に 生 体 サ ン プ ル を 流 し 、
試 験 装 置 の 結 果 を 読 み 取 り 、 こ こ で 陽 性 の 結 果 は ネ コ が FIVに 自 然 感 染 し た こ と が あ る か
ま た は FIVに 対 す る ワ ク チ ン を 接 種 さ れ た こ と が あ る こ と を 示 し 、 陰 性 の 結 果 は ネ コ が FIV
に 自 然 感 染 し た こ と が な い か ま た は FIVに 対 す る ワ ク チ ン を 接 種 さ れ た こ と が な い こ と を
示 す 、
こ と を 含 む 方 法 。
【 請 求 項 １ ０ 】
自 然 に FIV感 染 し て い る か 、 ま た は FIVに 対 す る ワ ク チ ン を 接 種 さ れ た こ と が あ る こ と が 疑
わ れ る 動 物 か ら 得 ら れ た 生 体 サ ン プ ル 中 の FIVポ リ ペ プ チ ド の 由 来 を 判 定 す る 方 法 で あ っ
て 、
過 去 約 12週 間 以 内 に FIVワ ク チ ン を 接 種 さ れ た こ と が な い 動 物 か ら 生 体 サ ン プ ル を 得 、
動 物 か ら 得 ら れ た 生 体 サ ン プ ル を 以 下 の も の と 接 触 さ せ ；
(a)  FIVワ ク チ ン に 対 す る 動 物 の 抗 体 反 応 の 重 要 な 要 素 に 実 質 的 に 結 合 す る 第 １ の ポ リ ペ
プ チ ド 、 お よ び
(b)  FIVワ ク チ ン に 対 す る 抗 体 反 応 の 重 要 な 要 素 に 実 質 的 に 結 合 し な い 第 ２ の ポ リ ペ プ チ
ド 、
サ ン プ ル 中 の 抗 体 が そ れ ら ポ リ ペ プ チ ド の 一 つ ま た は 両 方 に 実 質 的 に 結 合 す る か 否 か を 検
出 し 、
抗 体 が 実 質 的 に  (a) お よ び  (b) の 両 方 の ペ プ チ ド に 結 合 し た 場 合 に 動 物 が 自 然 感 染 し て
い る と 判 定 し 、 抗 体 が  (a) の ペ プ チ ド の み に 結 合 し た 場 合 に 動 物 が ワ ク チ ン を 接 種 さ れ
た こ と が あ る と 判 定 す る 、
こ と を 含 む 方 法 。
【 請 求 項 １ １ 】
第 ２ の ポ リ ペ プ チ ド は FIV envで あ る 請 求 項 10記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ２ 】
第 ２ の ポ リ ペ プ チ ド は 配 列 番 号 1、 配 列 番 号 2、 配 列 番 号 3、 配 列 番 号 4、 配 列 番 号 5か ら な
る 群 か ら 選 択 さ れ る 請 求 項 10記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ３ 】
第 ２ の ポ リ ペ プ チ ド は FIV p15お よ び FIV p24か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ る 請 求 項 10記 載 の 方
法 。
【 請 求 項 １ ４ 】
乾 燥 し た 有 孔 キ ャ リ ア ー ；
有 孔 キ ャ リ ア ー 上 に 固 定 化 さ れ た 第 １ の 検 出 試 薬 、 こ こ で 、 第 １ の 検 出 試 薬 は FIV自 然 感
染 ま た は FIVワ ク チ ン 接 種 に 反 応 し て 動 物 が 産 生 し た FIV抗 体 を 捕 捉 す る タ ン パ ク 質 を 含 み
、 お よ び
有 孔 キ ャ リ ア ー 上 に 固 定 化 さ れ た 第 ２ の 検 出 試 薬 、 こ こ で 、 第 ２ の 検 出 試 薬 は FIV自 然 感
染 に 反 応 し て 動 物 が 産 生 し た FIV抗 体 を 捕 捉 す る が FIVワ ク チ ン 接 種 に 反 応 し て 動 物 が 産 生
し た 抗 体 と は 実 質 的 に 結 合 し な い タ ン パ ク 質 を 含 む 、
を 含 む 診 断 装 置 。
【 請 求 項 １ ５ 】
第 １ の 検 出 試 薬 は FIV p15お よ び FIV p24か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ る 請 求 項 14記 載 の 診 断 装
置 。
【 請 求 項 １ ６ 】
第 ２ の 検 出 試 薬 は FIV envで あ る 請 求 項 14記 載 の 診 断 装 置 。
【 請 求 項 １ ７ 】
FIV envは 合 成 タ ン パ ク 質 で あ る 請 求 項 14記 載 の 診 断 装 置 。
【 請 求 項 １ ８ 】
第 ２ の 検 出 試 薬 は 、 配 列 番 号 1、 配 列 番 号 2、 配 列 番 号 3、 配 列 番 号 4、 配 列 番 号 5か ら な る
群 か ら 選 択 さ れ る ア ミ ノ 酸 配 列 で あ る 請 求 項 14記 載 の 診 断 装 置 。
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【 請 求 項 １ ９ 】
ネ コ が FIVワ ク チ ン を 接 種 さ れ た こ と が あ る か 否 か 、 ま た は FIVに 自 然 感 染 し て い る か 否 か
を 判 定 す る 方 法 で あ っ て 、 生 体 サ ン プ ル を 請 求 項 13記 載 の 診 断 装 置 と 接 触 さ せ 、 サ ン プ ル
中 の 抗 体 が 第 １ の 検 出 試 薬 お よ び 第 ２ の 検 出 試 薬 の 一 方 ま た は 両 方 と 実 質 的 に 結 合 す る か
否 か を 検 出 す る 、 こ と を 含 む 方 法 。
【 請 求 項 ２ ０ 】
第 １ の 検 出 試 薬 が 固 定 化 さ れ て い る 第 一 有 孔 キ ャ リ ア ー 、 こ こ で 前 記 第 １ の 検 出 試 薬 は 、
FIVの 自 然 感 染 ま た は FIVワ ク チ ン 接 種 に 反 応 し て 動 物 が 産 生 し た FIV抗 体 を 捕 捉 す る ポ リ
ペ プ チ ド を 含 み 、
第 ２ の 検 出 試 薬 が 固 定 化 さ れ て い る 第 二 有 孔 キ ャ リ ア ー 、 こ こ で 前 記 第 ２ の 検 出 試 薬 は FI
Vの 自 然 感 染 に 反 応 し て 動 物 が 産 生 し た FIV抗 体 を 捕 捉 す る が FIVワ ク チ ン 接 種 に 反 応 し て
動 物 が 産 生 し た 抗 体 に は 実 質 的 に 結 合 し な い ポ リ ペ プ チ ド を 含 む 、
を 含 む 診 断 装 置 。
【 請 求 項 ２ １ 】
第 １ の 検 出 試 薬 は FIV p15お よ び FIV p24か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ る 請 求 項 20記 載 の 診 断 装
置 。
【 請 求 項 ２ ２ 】
第 ２ の 検 出 試 薬 は FIV envで あ る 請 求 項 20記 載 の 診 断 装 置 。
【 請 求 項 ２ ３ 】
FIV envは 合 成 タ ン パ ク 質 で あ る 請 求 項 22記 載 の 診 断 装 置 。
【 請 求 項 ２ ４ 】
第 ２ の 検 出 試 薬 は 、 配 列 番 号 1、 配 列 番 号 2、 配 列 番 号 3、 配 列 番 号 4、 配 列 番 号 5か ら な る
群 か ら 選 択 さ れ る ア ミ ノ 酸 配 列 で あ る 請 求 項 20記 載 の 診 断 装 置 。
【 請 求 項 ２ ５ 】
ネ コ の ワ ク チ ン 接 種 状 態 を 判 定 す る 方 法 で あ っ て 、
FIV自 然 感 染 に 反 応 し て ネ コ が 産 生 す る FIV抗 体 に 実 質 的 に 結 合 す る が 、 FIVワ ク チ ン 接 種
に 反 応 し て ネ コ が 産 生 す る 抗 体 に は 実 質 的 に 結 合 し な い ポ リ ペ プ チ ド を 提 供 し 、
ネ コ か ら の 生 体 サ ン プ ル と ポ リ ペ プ チ ド を 接 触 さ せ て 、 ポ リ ペ プ チ ド /抗 体 複 合 体 を 形 成
さ せ 、 そ し て
ポ リ ペ プ チ ド /抗 体 複 合 体 の 存 在 の 有 無 を 判 定 し 、 こ こ で 、 複 合 体 が 存 在 す る こ と は 自 然
感 染 を 表 し 、 複 合 体 が 存 在 し な い こ と は ワ ク チ ン を 接 種 さ れ て い る か 未 感 染 の い ず れ か を
表 す 、
こ と を 含 む 方 法 。
【 請 求 項 ２ ６ 】
生 体 サ ン プ ル は 過 去 約 12週 間 以 内 に FIVワ ク チ ン を 接 種 さ れ て い な い 動 物 か ら 得 る 請 求 項 2
5記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ２ ７ 】
ポ リ ペ プ チ ド は FIV envで あ る 請 求 項 25記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ２ ８ 】
ポ リ ペ プ チ ド は 、 配 列 番 号 1、 配 列 番 号 2、 配 列 番 号 3、 配 列 番 号 4、 配 列 番 号 5か ら な る 群
か ら 選 択 さ れ る 請 求 項 25記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ２ ９ 】
ネ コ が FIVに 対 す る ワ ク チ ン を 接 種 さ れ た こ と が あ る か 、 ま た は FIVに 自 然 感 染 し た か を 判
定 す る 方 法 で あ っ て 、 FIV envポ リ ペ プ チ ド に 対 す る ネ コ の 免 疫 反 応 を 判 定 す る こ と を 含
む 方 法 。
【 請 求 項 ３ ０ 】
ネ コ が FIVに 対 す る ワ ク チ ン を 接 種 さ れ た こ と が あ る か 否 か を 診 断 す る た め の キ ッ ト の 製
造 に お け る FIV envに 由 来 す る ポ リ ペ プ チ ド の 使 用 。
【 請 求 項 ３ １ 】
該 方 法 が 、 ネ コ が FIVに 感 染 し た こ と が あ る か を 判 定 す る こ と を も 含 む 、 請 求 項 30記 載 の
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使 用 。
【 請 求 項 ３ ２ 】
配 列 番 号 1、 配 列 番 号 2、 配 列 番 号 3、 配 列 番 号 4、 配 列 番 号 5か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ る ポ
リ ペ プ チ ド 。
【 請 求 項 ３ ３ 】
化 学 式
(P 1 )－ (L 1 )－ (P 2 )
［ 式 中 、
P 1 は ELGSNQNQFFSKVPPELWKRYN [配 列 番 号 11]で あ り 、
P 2 は NRWEWRPDFESEKC [配 列 番 号 16]で あ り 、
L 1 は 2～ 20回 交 互 に 繰 り 返 す S残 基 と K残 基 か ら な り 、 Sか Kの い ず れ か で 始 ま り 終 わ る ポ リ
ペ プ チ ド で あ る ］
を 有 す る ポ リ ペ プ チ ド 。
【 請 求 項 ３ ４ 】
化 学 式
(P 1 )－ (L 1 )－ (P 2 )
［ 式 中 、
P 1 は CNRWEWRPDFESEK [配 列 番 号 17]で あ り 、
P 2 は MQELGSNQNQFFSKVPPELWKRYN [配 列 番 号 12]で あ り 、
L 1 は 2～ 20回 交 互 に 繰 り 返 す S残 基 と K残 基 か ら な り 、 Sか Kの い ず れ か で 始 ま り 終 わ る ポ リ
ペ プ チ ド で あ る ］
を 有 す る ポ リ ペ プ チ ド 。
【 請 求 項 ３ ５ 】
配 列 番 号 1、 配 列 番 号 2、 配 列 番 号 3、 配 列 番 号 4、 配 列 番 号 5の 抗 原 性 断 片 お よ び 機 能 的 に
同 等 な 変 異 体 か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ る ポ リ ペ プ チ ド 。
【 請 求 項 ３ ６ 】
化 学 式
[(P 1 ) a － (L

1 ) b － (P
2 ) c ] n

［ 式 中 、
P 1 は 元 来 の FIV env配 列 （ ア ミ ノ 酸 696～ 717） 、 ま た は そ の 抗 原 性 断 片 お よ び 機 能 的 に 同
等 の 変 異 体 で あ る ポ リ ペ プ チ ド で あ り 、 P 1 は 逆 位 で も よ く 、
L 1 は 2～ 20回 交 互 に 繰 り 返 す S残 基 と K残 基 か ら な り 、 Sか Kの い ず れ か で 始 ま り 終 わ る ポ リ
ペ プ チ ド で あ り 、
P 2 は 元 来 の FIV表 面 envタ ン パ ク 質 （ ア ミ ノ 酸 396～ 408） 、 ま た は そ の 抗 原 性 断 片 お よ び 機
能 的 に 同 等 の 変 異 体 で あ る ポ リ ペ プ チ ド で あ り 、 P 2 は 逆 位 で も よ く 、
a、 c、 nは 、 独 立 し て 、 1～ 3の 整 数 で あ り 、
bは 0か ら 1の 整 数 で あ る ］
を 有 す る ポ リ ペ プ チ ド 。
【 請 求 項 ３ ７ 】
P 1 は ELGSNQNQFFSKVPPELWKRYN [配 列 番 号 11]、
MQELGSNQNQFFSPPELWKRYN [配 列 番 号 12]、
ELGSNQNQFFSK [配 列 番 号 13]、
LGSNQNQFFS [配 列 番 号 14]、 お よ び
TAFAMQELGSNQNQFFSKIPLELWTR [配 列 番 号 15]
 か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ る 、 請 求 項 36記 載 の ポ リ ペ プ チ ド 。
【 請 求 項 ３ ８ 】
P 2 は 、 NRWEWRPDFESEKC [配 列 番 号 16]、
CNRWEWRPDFESEK [配 列 番 号 NO:17]、
CWEWRPDFESER [配 列 番 号 18]、 お よ び
CNRWDWRPDFESKK [配 列 番 号 19]
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 か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ る 、 請 求 項 36記 載 の ポ リ ペ プ チ ド 。

                                                                                
【 発 明 の 詳 細 な 説 明 】
【 技 術 分 野 】
【 ０ ０ ０ １ 】

　 本 出 願 は 、 2004年 6月 30日 に 出 願 さ れ た 米 国 特 許 仮 出 願 60/584,106お よ び 2003年 9月 11日
に 出 願 さ れ た 米 国 特 許 仮 出 願 60/501,982に 基 づ く 優 先 権 を 主 張 す る 。
【 ０ ０ ０ ２ 】

　 本 発 明 は ネ コ 免 疫 不 全 ウ イ ル ス に 対 す る 抗 体 の 検 出 に 関 す る も の で あ る 。
【 背 景 技 術 】
【 ０ ０ ０ ３ 】

　 従 来 ネ コ Tリ ン パ 球 レ ン チ ウ イ ル ス と 呼 ば れ て い た ネ コ 免 疫 不 全 ウ イ ル ス （ FIV） は 、 19
86年 に カ リ フ ォ ル ニ ア 州 ペ タ ル マ （ Petaluma） の 大 き な 飼 い ネ コ 集 団 か ら 初 め て 発 見 さ れ
た （ Pederson et al., Science (1987) 235: 790） 。 ネ コ が FIVに 感 染 す る と エ イ ズ 様 症
候 群 を 呈 す る 。 FIVは 形 態 的 お よ び 病 理 学 的 に ヒ ト 免 疫 不 全 ウ イ ル ス （ HIV） と 似 て い る が
、 抗 原 性 で は HIVと 明 確 に 区 別 さ れ る 。 HIVと 同 様 、 ネ コ が 一 旦 FIVに 感 染 す る と 初 期 感 染
期 （ ウ イ ル ス 血 症 、 発 熱 、 一 般 的 な リ ン パ 節 炎 ） か ら 長 期 の 無 症 候 期 を 経 て CD4リ ン パ 球
の 減 少 に よ る 極 め て 難 治 性 の 免 疫 機 能 障 害 が 出 現 し 、 二 次 感 染 を 併 発 し て 遂 に は 死 に 至 る
。
【 ０ ０ ０ ４ 】
　 FIVは レ ト ロ ウ イ ル ス 科 レ ン チ ウ イ ル ス 亜 科 に 分 類 さ れ る 。 レ ト ロ ウ イ ル ス 科 に は ヒ ト
免 疫 不 全 ウ イ ル ス 、 サ ル 免 疫 不 全 ウ イ ル ス 、 ウ マ 伝 染 性 貧 血 ウ イ ル ス 、 ヒ ツ ジ の マ エ デ ィ
・ ビ ス ナ ・ ウ イ ル ス 、 ヤ ギ 関 節 炎 脳 炎 ウ イ ル ス （ CAEV） が 含 ま れ る 。 FIV遺 伝 子 は 他 の レ
ン チ ウ イ ル ス と 同 様 に 、 gag、 polお よ び envに 対 応 す る 3つ の 長 い オ ー プ ン ・ リ ー デ ィ ン グ
・ フ レ ー ム を 有 す る 構 造 を し て い る （ Talbott et al., Proc. Natl. Acad. Sci. (1989) 
86: 5743; Olmsted et al., Proc. Natl. Acad. Sci. (1989) 86: 2448） 。 gag遺 伝 子 は
ウ イ ル ス の 主 要 な 構 造 要 素 、 env遺 伝 子 は エ ン ベ ロ ー ブ の 糖 タ ン パ ク 質 、 pol遺 伝 子 は ポ リ
メ ラ ー ゼ ・ タ ン パ ク 質 を コ ー ド し て い る 。
【 ０ ０ ０ ５ 】
　 gag遺 伝 子 か ら は 55kDの ポ リ タ ン パ ク 質 が 発 現 し 、 こ れ は p15マ ト リ ッ ク ス ・ タ ン パ ク 質
、 p24カ プ シ ド ・ タ ン パ ク 質 、 p10核 カ プ シ ド ・ タ ン パ ク 質 の 3つ の サ ブ ユ ニ ッ ト に プ ロ セ
シ ン グ さ れ る 。 pol遺 伝 子 は 、 プ ロ テ ア ー ゼ 、 逆 転 写 酵 素 、 そ れ に 機 能 不 明 の p14.6タ ン パ
ク 質 の 3つ の タ ン パ ク 質 を コ ー ド し て い る 。 こ の 遺 伝 子 の プ ロ テ ア ー ゼ 部 分 の 自 動 プ ロ セ
シ ン グ に よ り 、 pol領 域 の 3つ の タ ン パ ク 質 す べ て の 産 生 が 増 加 す る 。 さ ら に 、 こ の プ ロ テ
ア ー ゼ は gag前 駆 物 質 の プ ロ セ シ ン グ に も 重 要 な 働 き を す る 。 pol遺 伝 子 は gag-pol融 合 タ
ン パ ク 質 と し て 発 現 す る 。 エ ン ベ ロ ー ブ 遺 伝 子 は 160 kDの 糖 タ ン パ ク 質 gp160と し て 発 現
す る 。 FIVコ ア ・ タ ン パ ク 質 の 抗 原 性 は 他 の レ ン チ ウ イ ル ス と よ く 似 て い る 。
【 ０ ０ ０ ６ 】
　 世 界 中 で い く つ か の ウ イ ル ス 株 が 分 離 さ れ 、 ウ イ ル ス の 構 造 を 決 定 す る た め い く つ か の
研 究 が 実 施 さ れ て き た 。 用 い ら れ た 分 離 株 は 米 国 の ペ タ ル マ 株 （ Talbott et al. Natl. A
cad. Sci. USA, 1989, 86, 5743-5747; Philipps et al., J. Virol., 1990, 64, 10, 46
05-4613） 、 日 本 の TM1株 と TM2株 （ Miyazawa et al., Arch.Virol., 1989, 108, 59-68）
、 ス イ ス の FIVZ1株 と FIVZ2株 （ Morikawa et al., Virus Research, 1991, 21, 53-63） で
あ る 。
【 ０ ０ ０ ７ 】
　 米 国 の FIV分 離 株 （ ペ タ ル マ 株 ） か ら 得 ら れ た 3つ の プ ロ ウ イ ル ス ・ ク ロ ー ン （ FIV34TF1
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0、 FIV14、 分 離 PPRの 各 ク ロ ー ン ） の ヌ ク レ オ チ ド 配 列 が 誌 上 発 表 さ れ （ Olmsted, et al.
 1989; Philipps et al., 1990; Talbott et al., 1989） 、 2つ の ス イ ス 株 と 比 較 さ れ て
い る （ Morikawa et al. 1991） 。 Morikawa et al.は こ の 比 較 研 究 に よ り 、 FIVの env遺 伝
子 に は い く つ か の 不 変 領 域 と 可 変 領 域 が 存 在 す る こ と を 明 ら か に し た 。 フ ラ ン ス 株 （ Wo株
と Me株 ） も 分 離 さ れ て い る （ Moraillon et al., 1992, Vet. Mic., 31, 41-45） 。
【 ０ ０ ０ ８ 】
　 こ の ウ イ ル ス は 血 液 中 の 単 核 球 の 中 で 複 製 さ れ て 増 殖 し 、 Tリ ン パ 球 、 腹 水 マ ク ロ フ ァ
ー ジ 、 脳 マ ク ロ フ ァ ー ジ 、 星 状 膠 細 胞 を 刺 激 す る 。 他 の レ ト ロ ウ イ ル ス と 同 様 に 、 FIVの
遺 伝 子 物 質 は RNAで あ り 、 ウ イ ル ス RNAか ら DNAを コ ピ ー を 産 生 す る 過 程 は 宿 主 中 の FIVが 自
己 複 製 す る た め の 最 も 重 要 な ス テ ッ プ で あ る 。 こ の ス テ ッ プ に は 侵 入 し た ウ イ ル ス が 宿 主
に 持 ち 込 ん だ 逆 転 写 酵 素 が 必 要 で あ る 。 ウ イ ル ス 遺 伝 子 の こ の DNA版 は 、 ウ イ ル ス が プ ロ
ウ イ ル ス の 形 で 住 み 続 け る 感 染 宿 主 細 胞 の 遺 伝 物 質 の 中 に 挿 入 さ れ る 。 こ の プ ロ ウ イ ル ス
は 細 胞 が 分 裂 す る た び に 複 製 さ れ 、 新 し い ウ イ ル ス 粒 子 の 産 生 を コ ー ド す る こ と が で き る
。 FIVに 感 染 し た 細 胞 は 死 ぬ ま で 感 染 し た ま ま で あ る 。
【 ０ ０ ０ ９ 】
　 感 染 し た ネ コ の 唾 液 に は 相 当 量 の ウ イ ル ス が 存 在 す る こ と か ら 、 こ の ウ イ ル ス は 通 常 、
主 に 感 染 し た ネ コ が 噛 ん だ 傷 か ら の 水 平 感 染 で 伝 染 す る と 考 え ら れ る （ Yamamoto et al.,
 Am. J. Vet. Res. 1988, 8:1246） 。 垂 直 感 染 の 報 告 も あ る が 、 こ れ は ま れ で あ る 。
【 ０ ０ １ ０ 】
　 FIV感 染 の 現 在 の 診 断 ス ク リ ー ニ ン グ 試 験 で は 、 血 清 中 の 抗 FIV抗 体 （ Ab） を 検 出 し て い
る 。 ウ イ ル ス 検 出 キ ッ ト も 入 手 で き る が 、 普 及 し て い な い 。 感 染 動 物 中 の 抗 FIV抗 体 の 存
在 を 判 定 す る 診 断 試 験 が 多 数 利 用 で き る よ う に な っ て き て い る 。 例 え ば 、 PetChek（ 登 録
商 標 ）  FIV抗 体 試 験 キ ッ ト お よ び SNAP（ 登 録 商 標 ）  Combo FeLV Ag/FIV抗 体 試 験 キ ッ ト （
IDEXX Laboratories, Westbrook, Maine） は 免 疫 測 定 法 に 基 づ い た FIV感 染 の 診 断 試 験 で
あ る 。
【 ０ ０ １ １ 】
　 FIV感 染 が 世 界 中 で 広 が っ て い る こ と が い く つ か の 研 究 に よ り 明 ら か に な っ て い る こ と
か ら 、 FIV感 染 の 検 出 は 益 々 重 要 と な っ て い る 。 こ の 疾 患 に 対 処 す る た め に ワ ク チ ン が 開
発 さ れ て い る こ と か ら 、 ワ ク チ ン の 効 果 を 判 定 す る こ と 、 ま た ワ ク チ ン 接 種 さ れ た ネ コ と
自 然 感 染 し た ネ コ を 識 別 す る こ と が さ ら に 重 要 と な っ て き て い る 。
【 発 明 の 開 示 】
【 課 題 を 解 決 す る た め の 手 段 】
【 ０ ０ １ ２ 】

　 1つ の 面 と し て 、 こ こ に 示 す 発 明 は FIV envポ リ ペ プ チ ド の よ う な FIVポ リ ペ プ チ ド に 対
す る ネ コ の 免 疫 反 応 を 調 べ る こ と に よ り 、 ネ コ が FIVの ワ ク チ ン 接 種 を 受 け た こ と が あ る
の か 、 ま た は FIVに 自 然 感 染 し て い る の か を 判 定 す る 方 法 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ １ ３ 】
　 別 の 面 で は 、 本 発 明 は FIVに 自 然 感 染 し た 動 物 と FIV未 感 染 動 物 や FIVワ ク チ ン 接 種 さ れ
た 動 物 を 鑑 別 す る 方 法 に 関 す る 。 本 方 法 は 、 動 物 の 生 体 サ ン プ ル を 、 FIVワ ク チ ン に 対 す
る 動 物 の 免 疫 反 応 の 重 要 な 要 素 で あ る FIV抗 体 が 実 質 的 に 結 合 し な い ポ リ ペ プ チ ド と 接 触
さ せ る こ と を 含 む 。 そ の ポ リ ペ プ チ ド に 実 質 的 に 結 合 す る サ ン プ ル 中 の FIV抗 体 を 検 出 す
る 。 検 出 ス テ ッ プ の 陽 性 結 果 は 自 然 感 染 に 相 応 す る こ と か ら そ の 動 物 は 自 然 感 染 で あ る と
判 定 さ れ 、 陰 性 結 果 は ワ ク チ ン 接 種 ま た は 未 感 染 に 相 応 す る こ と か ら そ の 動 物 は ワ ク チ ン
接 種 ま た は 未 感 染 で あ る と 判 定 さ れ る 。 こ の ポ リ ペ プ チ ド は FIV envに 由 来 す る も の で あ
り う る 。
【 ０ ０ １ ４ 】
　 さ ら に 別 の 面 で は 、 本 発 明 は ネ コ が FIVワ ク チ ン を 接 種 さ れ た こ と が あ る か 、 FIVに 自 然
感 染 し て い る の か を 判 定 す る 方 法 に 関 す る 。 こ の 方 法 は 、 (a) ワ ク チ ン 接 種 後 、 ワ ク チ ン
に 反 応 し て 産 生 さ れ る あ る 種 の FIV抗 原 に 対 す る 特 異 抗 体 が 検 出 さ れ な い 十 分 な 期 間 が 過
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ぎ る 前 に 、 ネ コ が FIVペ プ チ ド に 対 す る 抗 体 を 持 っ て い る か ど う か を 検 出 し 、 (b) ワ ク チ
ン 接 種 後 、 ワ ク チ ン に 反 応 し て 産 生 さ れ る あ る 種 の FIV抗 原 に 対 す る 特 異 抗 体 が 検 出 さ れ
な い 十 分 な 期 間 が 過 ぎ た 後 、 ネ コ が FIVポ リ ペ プ チ ド に 対 す る 抗 体 を 持 っ て い る か ど う か
を 検 出 し 、 (c) ス テ ッ プ aで 抗 体 を 検 出 し 、 ス テ ッ プ bで 検 出 し な い こ と に よ り 動 物 が ワ ク
チ ン 接 種 さ れ た と 判 定 す る 、 (d) ス テ ッ プ aと ス テ ッ プ bで 抗 体 を 検 出 す る こ と に よ り 動 物
が 自 然 感 染 し た と 判 定 す る 、 こ と を 含 む 。
【 ０ ０ １ ５ 】
　 本 発 明 は ネ コ が FIVに 感 染 し た こ と が な い か 、 ま た は FIVワ ク チ ン を 接 種 さ れ た こ と が あ
る か を 判 定 す る 方 法 を も 提 供 す る 。 こ の 方 法 は 、 FIV由 来 の ポ リ ペ プ チ ド に 対 す る 抗 体 を
検 出 す る た め ネ コ の 生 体 サ ン プ ル を 分 析 す る こ と 、 そ の ネ コ が 感 染 し た こ と が な い か ま た
は ワ ク チ ン を 接 種 さ れ た こ と が あ る か を 判 定 す る こ と を 含 ん で い る 。
【 ０ ０ １ ６ 】
　 さ ら に 別 の 面 で は 、 本 発 明 は ネ コ が FIVワ ク チ ン を 接 種 さ れ た こ と が あ る の か な い の か
、 あ る い は FIVに 自 然 感 染 し た こ と が あ る の か な い の か を 判 定 す る 方 法 を 提 供 す る 。 本 方
法 は 、 ポ リ ペ プ チ ド を 含 む 試 験 装 置 の 提 供 、 ネ コ か ら の 採 血 、 血 液 サ ン プ ル の 試 験 装 置 で
の 測 定 、 試 験 装 置 で の デ ー タ 読 み 取 り を 含 ん で い る 。 陽 性 の 結 果 は ネ コ が FIVに 自 然 感 染
し た こ と が あ る か FIVワ ク チ ン を 接 種 さ れ た こ と が あ る こ と 、 陰 性 の 結 果 は ネ コ が FIVに 自
然 感 染 し た こ と が な い か FIVワ ク チ ン を 接 種 さ れ た こ と が な い こ と を 示 す 。
【 ０ ０ １ ７ 】
　 さ ら に 、 本 発 明 は 乾 燥 し た 有 孔 キ ャ リ ア ー を 含 み 、 有 孔 キ ャ リ ア ー 上 で 固 定 化 さ れ た 第
１ の 検 出 試 薬 と 第 ２ の 検 出 試 薬 を 有 す る 診 断 装 置 に 関 し 、 第 １ の 検 出 試 薬 に は FIV自 然 感
染 ま た は FIVワ ク チ ン 接 種 の い ず れ に 対 す る 反 応 で も 宿 主 が 産 生 す る FIV抗 体 を 捕 捉 す る タ
ン パ ク 質 が 含 ま れ 、 第 ２ の 検 出 試 薬 に は FIV自 然 感 染 に 対 す る 反 応 で 宿 主 が 産 生 す る FIV抗
体 を 捕 捉 す る が FIVワ ク チ ン 接 種 に 対 す る 反 応 で 宿 主 が 生 成 す る FIV抗 体 は 実 質 的 に 捕 捉 し
な い タ ン パ ク 質 が 含 ま れ る 。 第 １ の 検 出 試 薬 は FIV p15抗 原 ま た は FIV p24抗 原 で あ る こ と
が で き 、 第 ２ の 検 出 試 薬 は FIV envタ ン パ ク 質 で あ る こ と が で き る 。
【 ０ ０ １ ８ 】
　 別 の 面 で は 、 本 発 明 は 新 規 の FIVポ リ ペ プ チ ド に 関 す る 。
【 発 明 を 実 施 す る た め の 最 良 の 形 態 】
【 ０ ０ １ ９ 】

　 こ こ に 記 載 す る 発 明 を 詳 細 に 説 明 す る 前 に 、 い く つ か の 用 語 の 定 義 を 記 す 。 こ こ で の 使
用 で は 、 単 数 形 の “ a” 、 “ an” 、 お よ び “ the” は 文 脈 が 明 ら か に 示 し て い る の で な い 限
り 複 数 形 の 関 係 項 も 含 め る も の と す る 。
【 ０ ０ ２ ０ 】
　 本 明 細 書 に お い て 用 い る 場 合 、 「 ポ リ ペ プ チ ド 」 と い う 用 語 は ペ プ チ ド 結 合 で つ な が っ
て い る ア ミ ノ 酸 残 基 の 単 鎖 も し く は 2つ 以 上 の 鎖 の 複 合 体 で あ る 化 合 物 を 指 す 。 ペ プ チ ド
鎖 は ど の よ う な 長 さ で も 良 い 。 タ ン パ ク 質 は ポ リ ペ プ チ ド で あ り 、 こ れ ら は 同 義 語 と し て
扱 う 。 本 発 明 の 範 囲 内 で は 、 機 能 上 同 等 の FIVポ リ ペ プ チ ド の 変 異 体 お よ び 断 片 も 含 め る
。 ポ リ ペ プ チ ド は そ の ポ リ ペ プ チ ド に 特 異 的 な 1つ ま た は 複 数 の 抗 体 と 結 合 す る こ と が で
き る 。
【 ０ ０ ２ １ 】
　 FIV由 来 の ポ リ ペ プ チ ド に は 、 例 え ば gagお よ び env領 域 の 部 分 お よ び そ れ ら の ミ ミ ト ー
プ を 含 む FIVプ ロ テ オ ー ム の い か な る 領 域 も 含 ま れ る 。 参 照 の た め こ こ に そ の ま ま 全 体 が
組 み 込 ま れ て い る 米 国 特 許 番 号 5,648,209、 5,591,572、 6,458,528に は 、 FIVの envお よ び g
agタ ン パ ク 質 に 由 来 す る FIVポ リ ペ プ チ ド が 記 述 さ れ て い る 。 envお よ び gagタ ン パ ク 質 由
来 の こ れ ら の ペ プ チ ド お よ び こ れ に 類 す る ペ プ チ ド は 、 こ こ に 示 す 発 明 の 方 法 に 使 用 す る
の に 適 し て い る 。 適 切 な envポ リ ペ プ チ ド の 例 に は 以 下 の も の が あ る 。
　 ELGSNQNQFFSKVPPELWKRYN NRWEWRPDFESEKC
[配 列 番 号 1]
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CNRWEWRPDFESEK MQELGSNQNQFFSKVPPELWKRYN
[配 列 番 号 2]
配 列 番 号 1は ト リ メ リ ッ ク な 配 列 で あ っ て 最 初 の モ ノ マ ー は 元 来 の FIV env配 列 （ ア ミ ノ 酸
696～ 717で Cか ら S、 Iか ら V、 Lか ら P、 Tか ら Kに 置 換 ） 、 2 つ 目 の モ ノ マ ー （ 下 線 ） は KSリ
ン カ ー 、 3つ 目 の モ ノ マ ー は 元 来 の FIV表 面 envタ ン パ ク 質 （ ア ミ ノ 酸 396～ 408で C末 端 に C
追 加 ） で あ る 。 本 発 明 の 1つ の 面 は 、 KSリ ン カ ー の 長 さ が ア ミ ノ 酸 2～ 20個 と 多 様 で あ る こ
と で あ る 。
【 ０ ０ ２ ２ 】
　 配 列 番 号 2は ト リ メ リ ッ ク な 配 列 で あ っ て 、 最 初 の モ ノ マ ー は 元 来 の FIV表 面 envタ ン パ
ク 質 （ ア ミ ノ 酸 396～ 408で N末 端 に C追 加 ） 、 2つ 目 の モ ノ マ ー （ 下 線 ） は KSリ ン カ ー 、 3つ
目 の モ ノ マ ー は 元 来 の FIV envタ ン パ ク 質 （ ア ミ ノ 酸 696～ 717で Cか ら S、 Iか ら V、 Lか ら P
、 Tか ら Kに 置 換 ） で あ る 。 本 発 明 の 1つ の 面 は 、 KSリ ン カ ー の 長 さ が ア ミ ノ 酸 2～ 20個 と 多
様 で あ る こ と で あ る 。
【 ０ ０ ２ ３ 】
　 「 結 合 特 異 性 」 ま た は 「 特 異 結 合 」 と は 、 第 一 の 分 子 が 第 二 の 分 子 を 実 質 的 に 認 識 す る
こ と で あ る 。 例 え ば 、 ポ リ ペ プ チ ド と そ の ポ リ ペ プ チ ド に 特 異 的 な ポ リ ク ロ ー ナ ル 抗 体 ま
た は モ ノ ク ロ ー ナ ル 抗 体 、 あ る い は 抗 体 の 断 片 （ 例 え ば 、 Fv、 単 鎖 Fv、 Fab’ 、 ま た は F(a
b’ )2断 片 ） で あ る 。
【 ０ ０ ２ ４ 】
　 「 実 質 的 な 結 合 」 ま た は 「 実 質 的 に 結 合 す る 」 と は 、 特 定 の 測 定 条 件 下 に お け る 測 定 混
合 液 中 の 分 子 間 の 特 異 的 な 結 合 あ る い は 認 識 の 程 度 を い う 。 最 も 広 い 意 味 に お い て は 、 実
質 的 な 結 合 は 第 一 の 分 子 が 第 二 の 分 子 と 結 合 す る 、 ま た は 第 二 の 分 子 を 認 識 す る 能 力 の 欠
如 の 程 度 と 第 一 の 分 子 が 第 三 の 分 子 と 結 合 す る 、 ま た は 第 三 の 分 子 を 認 識 す る 能 力 の 大 き
さ の 差 、 す な わ ち 分 子 の 相 対 濃 度 や イ ン キ ュ ベ ー シ ョ ン の 時 間 と 温 度 を 含 む 特 定 の 測 定 条
件 下 に お い て 特 異 的 な 結 合 を 識 別 す る 意 味 あ る 測 定 を 実 施 す る た め の 十 分 な 差 に 関 係 し て
い る 。 別 の 面 で は 、 分 子 の 相 対 濃 度 や イ ン キ ュ ベ ー シ ョ ン を 含 む 特 定 の 測 定 条 件 下 に お い
て 、 第 一 の 分 子 の 第 二 の 分 子 に 対 す る 反 応 が 第 三 の 分 子 に 対 す る 反 応 の 25％ 以 下 、 好 ま し
く は 10％ 以 下 、 さ ら に 好 ま し く は 5％ 以 下 で あ る 交 叉 反 応 と い う 意 味 に お い て 1つ の 分 子 が
別 の 分 子 と 結 合 す る 、 ま た は 別 の 分 子 を 認 識 す る 能 力 が 実 質 的 に 欠 如 し て い る 。 特 異 的 な
結 合 は 広 く 知 ら れ て い る 多 く の 方 法 、 す な わ ち 免 疫 組 織 化 学 法 、 酵 素 免 疫 測 定 法 （ ELISA
） 、 放 射 性 免 疫 測 定 法 （ RIA） 、 ま た は ウ ェ ス タ ン ・ ブ ロ ッ ト 法 で 試 験 す る こ と が で き る
。
【 ０ ０ ２ ５ 】
　 FIVに 感 染 す る 動 物 は ネ コ 類 で あ っ て 、 飼 い ネ コ 、 ラ イ オ ン 、 ト ラ 、 ジ ャ ガ ー 、 ヒ ョ ウ
、 ピ ュ ー マ 、 オ セ ロ ッ ト な ど ネ コ 目 の す べ て の 動 物 が 含 ま れ る と 理 解 さ れ て い る 。 本 明 細
書 に お い て 用 い る 場 合 、 「 ネ コ 」 「 動 物 」 の 用 語 は す べ て の ネ コ 類 を 指 す 。
【 ０ ０ ２ ６ 】
　 「 生 体 サ ン プ ル 」 と は 唾 液 、 全 血 、 血 清 、 血 漿 、 そ の 他 FIV抗 体 を 含 ん で い る と 考 え ら
れ る サ ン プ ル な ど 、 動 物 か ら 得 ら れ た サ ン プ ル を 指 す 。
【 ０ ０ ２ ７ 】
　 「 FIVワ ク チ ン に 対 す る 動 物 の 免 疫 反 応 の 重 要 な 要 素 で あ る 抗 体 」 と は 、 FIVワ ク チ ン の
接 種 に よ り 誘 導 さ れ た 抗 体 を 指 す 。 こ の 抗 体 は FIV自 然 感 染 の 結 果 誘 導 さ れ る 抗 体 と 全 く
同 じ か 同 等 の も の で あ る 。 ワ ク チ ン 接 種 の 成 功 と は 、 FIVワ ク チ ン の 重 要 な 要 素 で あ る 抗
体 が 測 定 可 能 な レ ベ ル ま で 産 生 さ れ る こ と で あ る 。
【 ０ ０ ２ ８ 】
　 FIVワ ク チ ン は 、 例 え ば 米 国 特 許 番 号 6,667,295、 5,833,993、 6,447,993、 6,254,872、 6
,544,528に 記 述 さ れ 、 米 国 特 許 申 請 番 号 20040096460に 公 表 さ れ て お り 、 そ れ ぞ れ は そ の
全 体 が 参 照 と し て こ こ に 組 み 込 ま れ て い る 。 米 国 特 許 番 号 6,447,993お よ び 6,254,872は 、
異 な る FIV亜 種 の 細 胞 フ リ ー 分 離 株 、 ま た は 異 な る 亜 種 か ら の 異 な る プ ロ ト タ イ プ FIVウ イ
ル ス に 感 染 し た い く つ か の 細 胞 株 の 組 み 合 わ せ か ら 用 意 さ れ た ワ ク チ ン を 記 述 し て い る 。
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米 国 特 許 番 号 5,833,933は 、 FIV gagタ ン パ ク 質 お よ び FIV envタ ン パ ク 質 を コ ー ド し て い
る DNA配 列 を 含 む ワ ク チ ン を 記 述 し て い る 。 こ れ ら の ワ ク チ ン に は そ の 配 列 を 発 現 す る た
め の 発 現 シ ス テ ム が 含 ま れ て い る 。 利 用 で き る ワ ク チ ン の 1つ に 、 FEL-O-VAX（ 登 録 商 標 ）
 FIV（ Fort Dodge Animal Health, Overland Park, Kansas） が あ る 。
【 ０ ０ ２ ９ 】
　 FIV感 染 に 対 す る ワ ク チ ン 接 種 さ れ た 動 物 の 生 体 サ ン プ ル は 、 ワ ク チ ン に 反 応 し て 動 物
が 生 成 し た 抗 体 が 存 在 し て い る た め 、 FIV感 染 に 対 す る 試 験 で 陽 性 結 果 を 示 す 可 能 性 が あ
る 。 １ つ の 面 で は 、 本 発 明 は FIVに 自 然 感 染 し た 動 物 と FIV未 感 染 動 物 や FIVワ ク チ ン を 接
種 さ れ た 動 物 を 鑑 別 す る 方 法 を 提 供 す る 。 本 方 法 に は 、 FIVワ ク チ ン に 対 す る 動 物 の 抗 体
反 応 の 重 要 な 要 素 で あ る 抗 体 が 実 質 的 に 結 合 し な い FIV由 来 の ポ リ ペ プ チ ド を 有 す る 動 物
の 生 体 サ ン プ ル と 接 触 さ せ る こ と が 含 ま れ る 。
【 ０ ０ ３ ０ 】
　 別 の 面 で は 、 本 発 明 は ネ コ が FIVに 感 染 し た こ と が な く FIVワ ク チ ン を 接 種 さ れ た こ と も
な い か を 判 定 す る 方 法 を 含 ん で い る 。 ネ コ の 生 体 サ ン プ ル に つ い て 、 FIV envお よ び /ま た
は gag由 来 の ポ リ ペ プ チ ド に 対 す る 抗 体 を 検 出 す る た め 分 析 す る 。 次 に 、 そ の よ う な 抗 体
が な い こ と を 調 べ て 、 そ の 動 物 が 感 染 し た こ と が な く ワ ク チ ン を 接 種 さ れ た こ と も な い こ
と を 判 定 す る 。
【 ０ ０ ３ １ 】
　 場 合 に よ っ て は 、 ワ ク チ ン 接 種 後 の 初 期 段 階 に お い て 、 動 物 は ワ ク チ ン 成 分 で あ る 特 異
FIVポ リ ペ プ チ ド に 対 す る あ る 種 の 抗 体 を 、 自 然 感 染 に 対 す る 反 応 で 生 成 さ れ る 量 に 比 べ
て 低 濃 度 な が ら 一 時 的 （ 一 過 性 ） に 産 生 す る こ と が あ る 。 こ の 抗 体 レ ベ ル は 経 時 的 に 先 細
り と な り 、 初 期 段 階 が 過 ぎ た 後 こ の ポ リ ペ プ チ ド に 対 す る 抗 体 は 検 出 で き な く な る 。 一 般
的 に こ の 期 間 は 約 10～ 12週 間 で あ る が 、 動 物 種 や 個 々 の 動 物 に よ っ て 様 々 で あ る 。 一 過 性
の 抗 体 は ワ ク チ ン に 対 す る 動 物 の 免 疫 反 応 の 重 要 な 要 素 で は な い 。
【 ０ ０ ３ ２ 】
　 例 え ば 、 ワ ク チ ン に 対 す る 動 物 の FIV抗 体 産 生 は ワ ク チ ン に 依 存 し て い る 。 例 え ば 、 FEL
-O-VAX（ 登 録 商 標 ）  ワ ク チ ン を 接 種 し て か ら 約 2～ 4週 間 後 、 動 物 は 血 清 学 的 に p24（ gag
） に 対 す る FIV抗 体 が 陽 性 と な る こ と が 知 ら れ て い る 。 し か し な が ら 、 そ の よ う に ワ ク チ
ン を 接 種 さ れ た 動 物 は 、 envタ ン パ ク 質 が ワ ク チ ン の 成 分 に 含 ま れ て い る に も か か わ ら ず
、 そ の 1つ ま た は 複 数 の 領 域 に 対 す る 抗 体 を 恒 久 的 な レ ベ ル で 産 生 す る こ と が な い 。 そ れ
と は 対 照 的 に 、 自 然 感 染 し た 動 物 は 通 常 、 FIV gagお よ び envタ ン パ ク 質 の 両 方 に 対 す る 抗
体 を 恒 久 的 な レ ベ ル で 産 生 す る 。
【 ０ ０ ３ ３ 】
　 ワ ク チ ン を 接 種 さ れ た 動 物 と 自 然 感 染 し た 動 物 の 間 に 見 ら れ る 免 疫 反 応 の 相 違 は 、 動 物
が ワ ク チ ン を 接 種 さ れ た の か 自 然 感 染 し た の か を 鑑 別 す る 手 段 を 提 供 す る 。 本 発 明 の 方 法
を 用 い て 、 FIVに 自 然 感 染 し た 動 物 を 感 染 し た こ と が な い 動 物 お よ び FIV感 染 に 対 す る ワ ク
チ ン を 接 種 さ れ て い る 動 物 か ら 識 別 す る こ と が 可 能 で あ る 。 し た が っ て 、 FIV由 来 の ポ リ
ペ プ チ ド と ワ ク チ ン に 対 す る 動 物 の 免 疫 反 応 の 重 要 な 要 素 で は な い 抗 体 の 間 の 実 質 的 な 結
合 の 検 出 は 、 自 然 感 染 を 意 味 す る こ と に な る 。 そ の よ う な 結 合 の 相 対 的 な 欠 如 は 、 ワ ク チ
ン を 接 種 さ れ た か 、 も し く は 感 染 し て い な い こ と を 意 味 す る 。 さ ら に 、 ワ ク チ ン 接 種 お よ
び /ま た は 自 然 感 染 に 反 応 し て 産 生 さ れ る p15ま た は p24タ ン パ ク 質 の よ う な 抗 体 と 実 質 的
に 結 合 す る 第 二 の 別 の 抗 体 捕 捉 反 応 物 質 を 試 験 系 に 組 み 込 む こ と が で き る 。 そ の よ う に 、
個 々 の 捕 捉 反 応 物 質 を 様 々 に 組 み 合 わ せ る こ と に よ り 、 被 検 動 物 が ワ ク チ ン 接 種 後 状 態 お
よ び /ま た は 感 染 後 状 態 か を 判 定 す る こ と に つ な が り う る 。
【 ０ ０ ３ ４ 】
　 例 え ば 、 FIV gagタ ン パ ク 質 の p15お よ び p24は 死 滅 ウ イ ル ス 全 体 に よ る FIVワ ク チ ン の 免
疫 抗 原 成 分 で あ る 。 こ れ ら の 成 分 は 接 種 さ れ た 動 物 に 恒 久 的 な 抗 体 反 応 を 誘 導 す る も の と
考 え ら れ る 。 他 方 、 ワ ク チ ン の 中 に は 免 疫 学 的 に 意 義 あ る 量 の FIV envタ ン パ ク 質 を 含 ま
な い も の 、 そ の タ ン パ ク 質 が ウ イ ル ス 不 活 性 化 の 過 程 で 変 質 し て し ま っ た も の 、 さ ら に は
あ る 期 間 内 に そ れ に 対 し て 産 生 さ れ た 抗 体 が 、 も し あ っ た と し て も 、 p15お よ び p24に 対 す
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る 抗 体 よ り も 少 な く 検 出 さ れ る レ ベ ル ま で ワ ク チ ン 接 種 に よ る こ の タ ン パ ク 質 の 抗 原 呈 示
が 自 然 感 染 に お け る 抗 原 呈 示 と は 異 な る も の な ど が あ る 。 こ の よ う に 、 ワ ク チ ン 接 種 後 の
初 期 段 階 で 動 物 は 一 過 性 に envタ ン パ ク 質 に 結 合 す る 抗 体 を 低 レ ベ ル な が ら 産 生 す る が 、
時 間 経 過 と 共 に 抗 体 産 生 は 減 少 し 約 12週 間 後 に は 検 出 さ れ な く な る 。 こ の 例 で は 、 一 過 性
に 産 生 さ れ た 抗 体 は 一 定 期 間 の 後 、 ワ ク チ ン に 対 す る 動 物 の 免 疫 反 応 の 重 要 な 要 素 で は な
く な る 。
【 ０ ０ ３ ５ 】
　 特 異 的 な FIV envポ リ ペ プ チ ド に 対 す る 検 出 可 能 な 抗 体 の 産 生 は 、 通 常 ワ ク チ ン 接 種 が
完 了 し て か ら 約 12週 間 後 に は な く な っ て い る こ と を 考 え る と 、 本 発 明 の 1つ の 面 で は 、 こ
の 生 体 サ ン プ ル は 過 去 12週 間 以 内 に FIVの ワ ク チ ン を 接 種 さ れ て い な い 動 物 か ら 得 ら れ て
い る 。 ワ ク チ ン 接 種 状 態 が 不 明 で 試 験 が 感 染 を 示 唆 す る （ 抗 体 捕 捉 タ ン パ ク 質 と の 反 応 に
基 づ く ） 場 合 、 12週 間 後 に 再 試 験 す る こ と が 勧 め ら れ る 。
【 ０ ０ ３ ６ 】
　 特 異 抗 体 の レ ベ ル お よ び /ま た は 抗 原 抗 体 結 合 反 応 の 動 的 パ ラ メ ー タ （ 例 え ば 、 親 和 性
、 ア ビ デ ィ テ ィ ー ） の よ う な 、 ワ ク チ ン を 接 種 さ れ た 動 物 と 自 然 感 染 し た 動 物 の 間 の 免 疫
反 応 の 相 違 は 、 ワ ク チ ン を 接 種 さ れ た 動 物 と 自 然 感 染 し た 動 物 を 鑑 別 す る た め の 測 定 法 の
デ ザ イ ン に お い て 考 慮 さ れ る べ き で あ る 。 ワ ク チ ン 接 種 後 の 初 期 段 階 の 後 で さ え 、 動 物 が
FIVポ リ ペ プ チ ド に 対 す る 抗 体 お よ び /ま た は 自 然 感 染 に 対 す る 反 応 で 産 生 さ れ た 抗 体 と は
結 合 性 が 異 な る 抗 体 を 低 値 な が ら 持 続 的 に 産 生 す る 場 合 の よ う に 、 免 疫 反 応 の 相 違 は 意 義
あ る も の で あ る 。
【 ０ ０ ３ ７ 】
　 本 発 明 の 方 法 は 様 々 な 仕 方 で 適 正 化 で き 、 最 新 技 術 の 一 つ に よ り FIV感 染 と ワ ク チ ン 接
種 に 対 す る 抗 体 を 有 す る 血 清 の 鑑 別 を 実 施 す る 方 法 に 使 用 さ れ る サ ン プ ル 希 釈 、 試 薬 濃 度
、 イ ン キ ュ ベ ー シ ョ ン の 温 度 と 時 間 を 同 時 に 調 整 す る こ と が で き る 。 例 え ば 、 特 異 ポ リ ペ
プ チ ド に 対 す る 抗 体 の た め の 免 疫 測 定 法 に お い て サ ン プ ル 希 釈 と そ の 他 の 条 件 が 最 適 化 さ
れ て い る 場 合 、 1つ の 特 異 FIVポ リ ペ プ チ ド に 関 し ワ ク チ ン 接 種 さ れ た 動 物 か ら の サ ン プ ル
は 陰 性 の 測 定 結 果 と な り 、 感 染 動 物 か ら の サ ン プ ル は 陽 性 の 測 定 結 果 と な る 。 2つ 目 の FIV
ポ リ ペ プ チ ド に 関 し て は 、 両 方 の サ ン プ ル が 陽 性 結 果 と な る 。
【 ０ ０ ３ ８ 】
　 本 発 明 の 1つ の 面 で は 、 タ ン パ ク 質 は 適 切 な 固 形 支 持 体 の 上 に 固 定 化 さ れ る 。 サ ン プ ル
中 に 抗 体 が 存 在 す る 場 合 、 そ の 抗 FIV抗 体 が 結 合 す る 相 手 で あ る タ ン パ ク 質 に 生 体 サ ン プ
ル が 接 触 す る よ う に す る 。 結 合 し て い る こ と は 、 酵 素 、 放 射 性 物 質 、 粒 子 化 、 蛍 光 標 識 な
ど 適 切 な 方 法 に よ っ て 検 出 で き る 。 適 切 な 実 施 形 態 に お い て 、 検 出 試 薬 は 抗 FIV抗 体 （ も
し 存 在 す る な ら ） を 捕 捉 す る の に 使 用 さ れ る も の と 同 じ か 似 て い る タ ン パ ク 質 と 関 連 さ せ
る こ と が で き る 。
【 ０ ０ ３ ９ 】
　 さ ら に 別 の 面 で は 、 こ の 方 法 は ネ コ が FIVワ ク チ ン を 接 種 さ れ た こ と が あ る の か 、 あ る
い は FIVに 自 然 感 染 し た こ と が あ る の か を 判 定 す る 試 験 装 置 に 関 す る 。 こ の 試 験 装 置 を 使
用 す る 方 法 は 、 FIV enタ ン パ ク 質 お よ び 別 に FIV gagタ ン パ ク 質 を 備 え て い る 試 験 装 置 を
提 供 す る こ と が 含 ま れ る 。 本 装 置 は 、 装 置 に 生 体 サ ン プ ル を 接 触 さ せ る こ と に よ り ネ コ の
生 体 サ ン プ ル を 試 験 す る の に 使 用 す る こ と が で き る 。 装 置 の 読 み 取 り に お い て 、 抗 体 と ga
gタ ン パ ク 質 の 結 合 の 検 出 （ gagタ ン パ ク 質 の 陽 性 結 果 ） は 、 そ の ネ コ が FIVに 自 然 感 染 し
た こ と が あ る か FIVの ワ ク チ ン を 接 種 さ れ た こ と が あ る こ と を 示 す 。 同 時 に envタ ン パ ク 質
の 結 果 が 陽 性 に な る と き は 、 自 然 感 染 （ ま た は 、 恐 ら く 一 過 性 の ワ ク チ ン 接 種 後 反 応 ） を
意 味 し 、 同 時 に envタ ン パ ク 質 の 結 果 が 陰 性 に な る と き は 、 ワ ク チ ン 接 種 を 意 味 す る 。 上
述 内 容 を 下 表 に 要 約 す る 。
【 ０ ０ ４ ０ 】
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【 表 １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ４ １ 】
　 本 発 明 に 使 用 す る ポ リ ペ プ チ ド は 、 元 来 の FIVタ ン パ ク 質 の 1つ お よ び ミ ミ ト ー プ お よ び
機 能 的 に 同 等 の そ の 変 異 体 に 見 出 さ れ る 少 な く と も 6個 の ア ミ ノ 酸 、 通 常 は 少 な く と も 9個
の ア ミ ノ 酸 、 さ ら に 通 常 は 12個 以 上 の ア ミ ノ 酸 を 含 む 。
【 ０ ０ ４ ２ 】
　 「 機 能 上 の 同 等 」 ま た は 「 機 能 的 に 同 等 」 と は 、 元 来 の FIVエ ン ベ ロ ー ブ （ env） お よ び
ウ イ ル ス ・ コ ア （ gag） の ポ リ ペ プ チ ド 配 列 に 関 係 す る 、 ま た は 由 来 す る ポ リ ペ プ チ ド の
こ と を 指 し 、 そ の ア ミ ノ 酸 配 列 が 1個 ま た は 複 数 の ア ミ ノ 酸 の 置 換 、 挿 入 、 欠 落 に よ り 修
飾 さ れ て い る 、 あ る い は ア ミ ノ 酸 類 似 物 な ど ア ミ ノ 酸 が 化 学 的 に 修 飾 さ れ て い る が 、 そ れ
に も か か わ ら ず 実 質 的 に 同 等 の 機 能 を 保 持 し て い る 場 合 で あ る 。 機 能 的 に 同 等 の 変 異 体 は
、 自 然 の 生 物 学 的 多 様 性 と し て 発 生 す る こ と も あ り 、 ま た 化 学 合 成 、 部 位 特 定 の 突 然 変 異
、 無 作 為 突 然 変 異 、 ア ミ ノ 酸 の 酵 素 的 切 断 お よ び /ま た は 結 合 な ど の 既 知 の 技 術 を 使 っ て
作 製 す る こ と も で き る 。 こ の よ う に 、 変 異 体 配 列 を 作 る た め の ア ミ ノ 酸 配 列 の 修 飾 は 、 ポ
リ ペ プ チ ド の 機 能 が 影 響 さ れ な い 限 り 起 こ り 得 る 。
【 ０ ０ ４ ３ 】
　 本 発 明 の 範 囲 内 に お け る 機 能 的 に 同 等 の FIV変 異 体 は 、 保 存 的 に 置 換 さ れ た 配 列 を 含 む
こ と が で き る 。 す な わ ち 、 FIVポ リ ペ プ チ ド の 1個 ま た は 複 数 の ア ミ ノ 酸 残 基 が FIVポ リ ペ
プ チ ド の 二 次 元 お よ び /ま た は 三 次 元 構 造 を 変 え な い よ う に 別 の 残 基 で 置 き 換 え ら れ う る
。 そ の よ う な 置 換 に は 、 荷 電 密 度 、 大 き さ 、 構 成 、 親 水 性 /疎 水 性 な ど 同 じ よ う な 生 理 化
学 的 特 性 を 持 つ 残 基 で ア ミ ノ 酸 を 置 き 換 え る こ と が 含 ま れ る 。 例 と し て の み の 目 的 で 挙 げ
れ ば 、 そ の よ う な 置 換 に は 1つ の 脂 肪 族 残 基 （ Ile、 Val、 Leu、 Ala） を 別 の 脂 肪 族 残 基 に
置 き 換 え る 、 あ る い は 塩 基 性 残 基 （ Lysと Arg） 、 酸 性 残 基 （ Gluと Asp） 、 ア ミ ド 残 基 （ Gl
nと Asn） 、 ヒ ド ロ キ シ 残 基 （ Serと Tyr） 、 芳 香 族 残 基 （ Pheと Tyr） を 互 い に 置 き 換 え る こ
と が 含 ま れ る 。 保 存 的 な 変 異 体 は 通 常 、 本 発 明 の ポ リ ペ プ チ ド 配 列 を 修 飾 し 、 修 飾 さ れ た
ポ リ ペ プ チ ド の 抗 原 性 を 、 例 え ば 免 疫 組 織 化 学 法 、 酵 素 免 疫 測 定 法 （ ELISA） 、 放 射 性 免
疫 測 定 法 （ RIA） 、 ま た は ウ ェ ス タ ン ・ ブ ロ ッ ト 法 に よ っ て 評 価 す る こ と に よ り 同 定 で き
る 。 表 現 形 質 的 に 表 立 た な い ア ミ ノ 酸 変 換 体 の 作 製 に 関 す る 詳 細 は 、 ボ ー ウ ィ ら の 論 文 （
Bowie et al., Science 247:1306-1310, 1990） に 見 る こ と が で き る 。
【 ０ ０ ４ ４ 】
　 配 列 番 号 １ お よ び ２ の 機 能 上 同 等 物 の 例 を ペ プ チ ド の 様 々 な 修 飾 に 関 す る 説 明 と と も に
こ こ に 示 す 。
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【 表 ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ４ ５ 】
　 そ の 他 の 変 異 体 も 本 発 明 の 範 囲 内 と し て 企 図 さ れ て お り 、 そ の よ う な 変 異 体 に は 、 例 え
ば 1つ ま た は 複 数 の ア ミ ノ 酸 の 配 列 内 へ の 挿 入 の ほ か 不 特 定 数 の 残 基 の ア ミ ノ 酸 配 列 の 追
加 に よ り 得 ら れ る ア ミ ノ お よ び /ま た は カ ル ボ キ シ ル 末 端 の 融 合 が 含 ま れ る 。 例 え ば 、 追
加 さ れ る ア ミ ノ 酸 配 列 は 、 別 の ポ リ ペ プ チ ド ま た は タ ン パ ク 質 の 全 体 ま た は 一 部 に 由 来 す
る も の で あ っ て も よ く 、 ま た FIVの エ ン ベ ロ ー ブ ま た は ウ イ ル ス の タ ン パ ク 質 の 対 応 す る
位 置 に 提 供 さ れ る も の で あ っ て も よ い 。 よ り 長 い ペ プ チ ド は 1つ ま た は 複 数 の ポ リ ペ プ チ
ド 配 列 の 多 数 の 複 製 を 含 む こ と が で き る 。 さ ら に 、 ポ リ ペ プ チ ド の 多 数 の 複 製 を 組 み 合 わ
せ て 多 抗 原 ペ プ チ ド （ MAP） を 形 成 す る ポ リ リ ジ ン の 主 骨 格 の よ う な ポ リ ア ミ ノ 酸 の 主 骨
格 と す る こ と が で き る 。
【 ０ ０ ４ ６ 】
　 ア ミ ノ 酸 配 列 の 欠 落 変 異 体 は 、 配 列 か ら 1つ ま た は 複 数 の ア ミ ノ 酸 残 基 が 脱 落 し て い る
変 異 体 で あ る 。 挿 入 変 異 体 は 、 1つ ま た は 複 数 の ア ミ ノ 酸 が タ ン パ ク 質 の あ ら か じ め 定 め
ら れ た 部 位 に 組 み 込 ま れ て い る 場 合 に 存 在 す る が 、 無 作 為 挿 入 法 は 結 果 的 な 産 物 の 適 切 な
ス ク リ ー ニ ン グ が 必 要 な オ プ シ ョ ン で あ る 。 い ず れ の 場 合 も 、 こ れ ら お よ び そ の 他 の 使 用
さ れ た FIV変 異 体 は 実 質 的 に FIVポ リ ペ プ チ ド と 同 じ 抗 原 性 を 保 持 し て い る 。 こ の タ ン パ ク
質 の 抗 原 認 識 領 域 以 外 の 領 域 の ア ミ ノ 酸 が 置 換 さ れ て い る も の も 含 め 、 そ の 他 の 変 異 体 も
企 図 さ れ て い る 。 FIVの 2つ 以 上 の ポ リ ペ プ チ ド 配 列 を 含 む 融 合 タ ン パ ク 質 も 、 適 切 な 抗 原
性 を 提 示 す る 配 列 を 提 供 す る 点 で 本 発 明 の 範 囲 内 に あ る 。 そ の よ う な ポ リ ペ プ チ ド は 一 般
的 に 、 FIVの 特 徴 で あ る エ ピ ト ー プ ま た は ミ ミ ト ー プ の 少 な く と も 1つ に 対 応 し て い る 。 エ
ピ ト ー プ ま た は ミ ミ ト ー プ は 性 質 上 、 生 体 サ ン プ ル 中 の FIVに 対 す る 抗 体 の 免 疫 学 的 検 出
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を 妥 当 な 確 か さ で 可 能 に す る こ と を 意 味 す る 。 通 常 、 エ ピ ト ー プ ま た は ミ ミ ト ー プ 、 変 異
体 ま た は 融 合 タ ン パ ク 質 は 、 免 疫 学 的 に FIV以 外 の ウ イ ル ス か ら 明 確 に 区 別 さ れ る こ と （
す な わ ち 、 FIV以 外 の ウ イ ル ス を 認 識 す る 抗 体 と 交 叉 反 応 し な い こ と ） が 望 ま し い 。
【 ０ ０ ４ ７ 】
　 抗 原 性 を 発 揮 す る 変 異 体 は 、 配 列 番 号  1お よ び 2と は 、 例 え ば 配 列 番 号  3～ 10に 示 す よ
う に 1、 2、 3、 5、 6、 10、 15、 ま た は 20個 の ア ミ ノ 酸 残 基 数 が 異 な り 、 そ の 断 片 か ら も 同
様 に 異 な る 。 こ の 比 較 に ア ラ イ メ ン ト が 必 要 な と き は 、 配 列 を 最 大 相 同 性 に 対 し て ア ラ イ
メ ン ト す る 。 欠 落 、 挿 入 、 置 換 、 反 復 、 逆 位 、 あ る い は 不 一 致 は 相 違 と 考 え る 。 相 違 は 必
要 不 可 欠 な 部 位 以 外 の 相 違 ま た は 変 化 、 あ る い は 保 存 的 な 置 換 で あ る こ と が 好 ま し い 。 で
き 上 が っ た 変 異 ポ リ ペ プ チ ド が 、 例 え ば 配 列 番 号  3～ 10に 示 す 変 化 の よ う に 配 列 番 号  1お
よ び 2と 抗 原 的 に 実 質 的 に 類 似 し て い る 限 り 、 変 異 部 位 は ポ リ ペ プ チ ド の い ず れ の 部 位 で
生 じ て も よ い （ 表 3お よ び 表 4参 照 ） 。 機 能 的 に 同 等 の 典 型 的 な 変 異 体 に は 50％ 以 上 の ア ミ
ノ 酸 が 相 同 性 を 示 す も の が 含 ま れ る 。 相 同 性 は 60％ 、 70％ 、 あ る い は 80％ よ り 大 き い こ と
が 好 ま し い 。 し か し 、 そ の よ う な 変 異 体 は 全 体 的 に よ り 少 な い 割 合 の 相 同 性 を 示 す が 、 相
同 性 が 保 存 さ れ て い る 領 域 を 持 っ て い る 点 で 本 発 明 の 範 囲 内 で あ る 。
【 ０ ０ ４ ８ 】
　 場 合 に よ っ て は 、 特 異 的 な キ ャ リ ア ー と の 結 合 を 促 進 す る た め 、 あ る い は ジ ス ル フ ィ ド
結 合 が 抗 原 ル ー プ を 模 倣 で き る よ う に し て 抗 原 性 を 高 め る た め に 、 1個 ま た は 複 数 の シ ス
テ イ ン 残 基 を ポ リ ペ プ チ ド の 末 端 に 付 加 し て も よ い 。 さ ら に 、 デ リ バ リ ー 溶 媒 へ の 混 入 を
容 易 に し 抗 原 性 を 増 す た め 、 ペ プ チ ド に 脂 肪 酸 ま た は 疎 水 性 尾 部 を 付 加 す る こ と も で き る
。
【 ０ ０ ４ ９ 】
　 配 列 番 号  1～ 5の ポ リ ペ プ チ ド の 変 異 体 を 作 製 す る の に 使 用 で き る モ ノ マ ー の い く つ か
の 例 を 以 下 に 示 す 。
【 表 ３ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ５ ０ 】
　 さ ら に 別 の 面 で は 、 本 発 明 は 新 規 の ポ リ ペ プ チ ド を 提 供 す る 。 こ れ ら の ポ リ ペ プ チ ド は
例 え ば キ ッ ト や ワ ク チ ン の 検 出 試 薬 と し て 使 用 で き る 。 そ の よ う な ポ リ ペ プ チ ド の 1つ は
、 化 学 式 ： [(P 1 ) a － (L

1 ) b － (P
2 ) c ] n  を 有 す る 。 こ こ で 、 P 1 は 元 来 の ま た は 抗 原 性 を 持 つ

断 片 で あ っ て 元 来 の FIV envペ プ チ ド 696～ 717の 機 能 的 同 等 変 異 体 の ポ リ ペ プ チ ド で あ り
、 P 2 は 元 来 の ま た は 抗 原 性 を 持 つ 断 片 で あ っ て 元 来 の FIV envタ ン パ ク 質 、 ア ミ ノ 酸 396～
408の 機 能 的 同 等 変 異 体 の ポ リ ペ プ チ ド で あ る 。 P 1 と P 2  の い ず れ も 逆 位 に す る こ と が で き
る 。 例 え ば 、 P 1 は 配 列 番 号 6～ 10ま た は
ELGSNQNQFFSKVPPELWKRYN [配 列 番 号 11]、
MQELGSNQNQFFSPPELWKRYN [配 列 番 号 12]、
ELGSNQNQFFSK [配 列 番 号 13]、
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LGSNQNQFFS [配 列 番 号 14]、 お よ び
TAFAMQELGSNQNQFFSKIPLELWTR [配 列 番 号 15] 
の 1つ で あ り 、
P 2 は 例 え ば
NRWEWRPDFESEKC [配 列 番 号 16]、
CNRWEWRPDFESEK [配 列 番 号 17]、
 CWEWRPDFESER [配 列 番 号 18]、 お よ び
CNRWDWRPDFESKK [配 列 番 号 19] 
の 1つ で あ り 、
こ こ で P 1 お よ び /ま た は P 2 の い ず れ か は 逆 位 で あ る 。 L 1 は Sペ プ チ ド と Kペ プ チ ド が 2～ 20回
交 互 に 繰 り 返 し て い る リ ン カ ー ・ ポ リ ペ プ チ ド で あ り 、 Sか Kの い ず れ か で 始 ま り 終 わ っ て
い る 。 こ こ で a、 c、 nは 、 独 立 し て 、 1～ 3の 整 数 で あ り 、 bは 0ま た は 1の 整 数 で あ る 。
【 ０ ０ ５ １ 】
　 検 出 試 薬 と し て 使 用 す る FIVポ リ ペ プ チ ド は 自 然 の も の 、 す な わ ち 自 然 界 か ら 分 離 さ れ
た FIVタ ン パ ク 質 全 体 ま た は 断 片 で あ っ て も よ く 、 ま た は 合 成 さ れ た も の で あ っ て も よ い
。 自 然 の タ ン パ ク 質 は ア フ ィ ニ テ ィ ク ロ マ ト グ ラ フ ィ な ど 従 来 の 方 法 で FIVウ イ ル ス 全 体
か ら 分 離 す る こ と が で き る 。 よ く 知 ら れ た 技 術 に よ り 、 ポ リ ク ロ ー ナ ル 抗 体 あ る い は モ ノ
ク ロ ー ナ ル 抗 体 を 使 用 し て 適 切 な ア フ ィ ニ テ ィ カ ラ ム を 準 備 で き る 。
【 ０ ０ ５ ２ 】
　 自 然 界 の FIVタ ン パ ク 質 と 免 疫 学 的 に 交 叉 反 応 す る タ ン パ ク 質 を 化 学 的 に 合 成 す る こ と
が で き る 。 例 え ば 、 ア ミ ノ 酸 を 連 続 的 に 付 加 し て 長 く し て ゆ く 、 よ く 知 ら れ た Merrifield
固 相 合 成 法 に よ り 、 約 100個 以 下 、 よ り 一 般 的 に は 約 80個 以 下 、 典 型 的 に は 約 50個 以 下 の
ア ミ ノ 酸 か ら な る ポ リ ペ プ チ ド を 合 成 す る こ と が で き る 。 Merrifield, 1963, J. Am. Che
m. Soc., 85:2149-2156).組 み 換 え タ ン パ ク 質 を 使 用 す る こ と も で き る 。 こ れ ら の タ ン パ
ク 質 は 、 FIV遺 伝 子 の 目 的 部 位 を コ ー ド し て い る 組 み 換 え DNA分 子 を 持 っ た 培 養 細 胞 に 発 現
さ せ て 産 生 す る こ と が で き る 。 FIV遺 伝 子 の 部 分 は そ れ 自 体 自 然 で も 合 成 で も よ く 、 自 然
の 遺 伝 子 は 分 離 さ れ た ウ イ ル ス か ら 従 来 の 技 術 で 手 に 入 れ る こ と が で き る 。 も ち ろ ん FIV
の 遺 伝 子 は RNAで あ り 、 逆 転 写 酵 素 を 使 っ た 従 来 の 技 術 で 自 然 の RNAを DNAに 転 写 す る 必 要
が あ る 。 ポ リ ヌ ク レ オ チ ド も よ く 知 ら れ た 技 術 で 合 成 す る こ と が で き る 。 例 え ば 、 短 い 単
鎖 DNA断 片 は Beaucageお よ び Carruthersが 記 載 し た フ ォ ス フ ォ ア ミ ダ イ ト 法 で を 用 い て 用
意 で き る （ Beaucage and Carruthers, 1981, Tett. Letters 22:1859-1862） 。 二 重 鎖 断
片 は 、 相 補 性 の 鎖 を 合 成 し た 後 そ れ を 適 当 な 条 件 下 で と も に ア ニ ー ル す る か 、 適 当 な プ ラ
イ マ ー 配 列 と DNAポ リ メ ラ ー ゼ を 使 っ て 相 補 性 の 鎖 を 加 え て ゆ く こ と に よ り 作 製 で き る 。
【 ０ ０ ５ ３ 】
　 目 的 の FIVタ ン パ ク 質 ま た は 断 片 を コ ー ド し た 自 然 の ま た は 合 成 の DNA断 片 は 、 生 体 外 （
in vitro） で 細 胞 培 養 に 導 入 で き 発 現 さ せ る こ と が で き る DNA構 造 体 の 中 に 組 み 込 む 。 通
常 、 DNA構 造 体 は 酵 母 や 細 菌 の よ う な 単 細 胞 内 で 複 製 さ せ る の が 適 し て い る 。 そ れ ら を 哺
乳 動 物 の 培 養 細 胞 ま た は 他 の 真 核 細 胞 の 遺 伝 子 に 導 入 し 一 体 化 さ せ る こ と も 意 図 し て い る
。 細 菌 や 酵 母 に 導 入 す る た め に 用 意 さ れ た DNA構 造 体 に は 、 宿 主 細 胞 に 認 識 さ れ る 複 製 シ
ス テ ム 、 目 的 の ポ リ ペ プ チ ド 産 物 を コ ー ド し て い る FIV DNA断 片 、 そ の 断 片 の 3'末 端 に 結
合 し て い る FIV DNA終 末 制 御 配 列 の 5'末 端 に 結 合 し て い る 転 写 お よ び 翻 訳 の 開 始 制 御 配 列
が 含 ま れ て い る 。 転 写 制 御 配 列 に は 宿 主 細 胞 に よ っ て 認 識 さ れ る 異 種 プ ロ モ ー タ ー が 含 ま
れ て い る 。 便 利 な こ と に 、 多 数 の 宿 主 細 胞 の た め の 多 く の 適 切 な 発 現 ベ ク タ ー が 市 販 さ れ
て い る 。
【 ０ ０ ５ ４ 】
　 本 発 明 の 検 出 方 法 に 有 用 で あ る た め に は 、 ポ リ ペ プ チ ド は 実 質 的 に 純 粋 な 形 、 す な わ ち
典 型 的 に は 純 度 が 約 50％ w/w以 上 で あ っ て 、 妨 害 タ ン パ ク 質 や 不 純 物 が 実 質 的 に 含 ま れ て
い な い 形 で 得 る 。 FIVポ リ ペ プ チ ド は 少 な く と も 80% w/wの 純 度 で 分 離 あ る い は 合 成 す る の
が 好 ま し く 、 少 な く と も 95% w/wの 純 度 な ら さ ら に 好 ま し い 。 従 来 の タ ン パ ク 質 精 製 法 を
使 っ て 少 な く と も 約 99% w/wの 純 度 の 同 種 ポ リ ペ プ チ ド 成 分 を 手 に 入 れ る こ と が で き る 。
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例 え ば 、 上 述 の イ ム ノ ア フ ィ ニ テ ィ カ ラ ム を 使 用 し 以 下 に 示 す 抗 体 を 用 い て タ ン パ ク 質 を
精 製 す る こ と が で き る 。
【 ０ ０ ５ ５ 】
　 本 発 明 の 方 法 は 、 マ イ ク ロ プ レ ー ト や 側 方 流 （ lateral flow） 装 置 な ど を 使 用 し た 最 新
技 術 に 精 通 し た 者 に よ く 知 ら れ て い る 免 疫 測 定 技 術 を 用 い て 行 な う 。 1つ の 実 施 形 態 で は
、 FIVタ ン パ ク 質 は 固 形 支 持 体 上 の 特 定 の 部 分 で 固 定 化 さ れ る 。 固 形 支 持 体 上 の タ ン パ ク
質 抗 体 複 合 体 の 検 出 は 、 既 知 の 技 術 で 行 う こ と が で き る 。 例 え ば 、 参 照 の た め こ こ に そ の
全 体 が 組 み 込 ま れ て い る 米 国 特 許 番 号 5,726,010に は 、 本 発 明 に 有 用 な 側 方 流 （ lateral f
low） 装 置 で あ る SNAP（ 登 録 商 標 ）  免 疫 測 定 装 置 （ IDEXX Laboratories） の 例 が 記 載 さ れ
て い る 。 市 販 さ れ て い る WITNESS（ 登 録 商 標 ）  FIV診 断 試 験 （ Synbiotics Corporation, L
yon, France） の よ う な コ ロ イ ド 粒 子 に 基 づ く 試 験 も 使 用 可 能 で あ る 。
【 ０ ０ ５ ６ 】
　 分 析 物 捕 捉 試 薬 が サ ン プ ル 、 希 釈 液 お よ び /ま た は 洗 浄 操 作 に よ り 洗 い 流 さ れ な い よ う
に 、 例 え ば FIVタ ン パ ク 質 な ど の 1つ ま た は 複 数 の 分 析 物 捕 捉 試 薬 を 装 置 あ る い は 固 形 支 持
体 上 に 固 定 化 す る 。 物 理 的 な 吸 収 (す な わ ち 、 化 学 リ ン カ ー を 使 用 し な い )ま た は 化 学 的 結
合 （ す な わ ち 、 化 学 リ ン カ ー を 使 用 し て ） に よ っ て 、 1つ ま た は 複 数 の 分 析 物 捕 捉 試 薬 を
表 面 に 取 り 付 け る こ と が で き る 。 化 学 的 結 合 は 特 異 的 な 結 合 物 質 を 表 面 に よ り 強 く 取 り 付
け 、 表 面 結 合 分 子 の 明 確 な 方 向 と 配 座 を 提 供 す る こ と が で き る 。
【 ０ ０ ５ ７ 】
　 本 発 明 の 別 の 実 施 形 態 は 、 側 方 流 （ lateral flow） 測 定 法 に 適 切 な 装 置 を 提 供 す る 。 例
え ば 、 試 験 サ ン プ ル は 最 初 の 領 域 (サ ン プ ル 適 用 ゾ ー ン )で フ ロ ー マ ト リ ッ ク ス に 添 加 す る
。 試 験 サ ン プ ル は 毛 細 管 現 象 に よ り 液 体 流 路 に 沿 っ て 流 れ 、 試 験 サ ン プ ル 中 の 分 析 物 と 結
合 し 第 一 複 合 体 を 形 成 す る こ と が で き る 標 識 物 質 が あ る フ ロ ー マ ト リ ッ ク ス の 二 番 目 の 領
域 に 運 ば れ る 。 第 一 複 合 体 は 、 FIVタ ン パ ク 質 が 明 確 な 部 位 に 固 定 化 さ れ て い る フ ロ ー マ
ト リ ッ ク ス の 三 番 目 の 領 域 に 運 ば れ る 。 第 二 複 合 体 は 固 定 化 さ れ た タ ン パ ク 質 と サ ン プ ル
中 の 抗 体 を 含 む 第 一 複 合 体 の 間 で 形 成 さ れ る 。 例 え ば 、 金 ゾ ル 粒 子 と FIV抗 体 に 結 合 し て
い る FIVタ ン パ ク 質 か ら な る 第 一 複 合 体 は 、 第 二 固 定 化 FIVタ ン パ ク 質 ま た は ネ コ の 抗 体 に
対 す る 第 二 抗 体 と 特 異 的 に 結 合 し 第 二 複 合 体 を 形 成 す る 。 第 二 複 合 体 の 一 部 を 成 す 標 識 物
質 は 直 接 可 視 化 で き る 。
【 ０ ０ ５ ８ 】
　 別 の 面 で は 、 本 発 明 は 装 置 に 適 用 す る 前 に 試 験 サ ン プ ル と 混 合 で き る 1つ ま た は 複 数 の
標 識 化 特 異 的 結 合 試 薬 を 含 む 。 こ の 場 合 、 標 識 化 特 異 的 結 合 試 薬 を 装 置 の 特 異 的 結 合 試 薬
パ ッ ド に 沈 殿 さ せ 乾 燥 さ せ る 必 要 は な い 。 標 識 化 特 異 的 結 合 試 薬 は 、 例 え ば 試 験 サ ン プ ル
に 加 え る に し て も 装 置 に あ ら か じ め 沈 殿 さ せ る に し て も 、 FIVに 対 す る 抗 体 に 特 異 的 に 結
合 す る 標 識 化 FIVタ ン パ ク 質 と な り 得 る 。
【 ０ ０ ５ ９ 】
　 上 記 の 実 施 形 態 の ど れ も ま た は す べ て が 、 キ ッ ト と し て 提 供 す る こ と が で き る 。 1つ の
具 体 的 な 例 で は 、 そ の よ う な キ ッ ト に 、 特 異 的 結 合 試 薬 （ 例 え ば 、 非 固 定 化 標 識 化 特 異 的
結 合 試 薬 お よ び 固 定 化 分 析 物 捕 捉 試 薬 ） と 洗 浄 試 薬 、 さ ら に 検 出 試 薬 お よ び 陽 性 コ ン ト ロ
ー ル 、 陰 性 コ ン ト ロ ー ル で 完 全 装 備 し た 装 置 を 含 む 。 さ ら に 、 安 定 化 剤 、 バ ッ フ ァ な ど の
よ う な 添 加 物 を 含 め る こ と が で き る 。 種 々 の 試 薬 の 相 対 量 は 、 測 定 法 の 感 度 に 実 質 的 に 最
適 の 溶 液 中 の 試 薬 濃 度 を 提 供 す る た め 変 わ り 得 る 。 特 に 、 試 薬 は 乾 燥 粉 末 （ 通 常 は 凍 結 乾
燥 ） で 提 供 す る こ と が で き 、 溶 解 時 に サ ン プ ル と 混 合 す る た め の 適 切 な 濃 度 の 試 薬 溶 液 に
す る 。
【 ０ ０ ６ ０ 】
　 FIVタ ン パ ク 質 は 反 応 ゾ ー ン （ 固 相 ） の 固 定 化 分 析 物 捕 捉 試 薬 に な り 得 る 。 標 識 物 質 と
抱 合 し た 第 二 分 析 物 捕 捉 試 薬 、 す な わ ち 第 二 FIVタ ン パ ク 質 は 、 サ ン プ ル を 装 置 に 適 用 す
る 前 に サ ン プ ル に 添 加 す る こ と も 、 装 置 に 組 み 込 む こ と も で き る 。 例 え ば 、 標 識 化 特 異 的
結 合 試 薬 は 、 サ ン プ ル 適 用 ゾ ー ン と 固 相 の 間 の 液 体 に よ る 通 信 系 と な る 液 体 流 路 に 沈 殿 さ
せ 乾 燥 さ せ る こ と が で き る 。 標 識 化 特 異 的 結 合 試 薬 が 液 体 サ ン プ ル に 接 触 す る と 標 識 化 特
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異 的 結 合 試 薬 が 溶 け 出 す 。
【 ０ ０ ６ １ 】
　 こ の 装 置 に は 結 合 し て い な い 物 質 （ 例 え ば 、 未 反 応 の 液 体 サ ン プ ル や 未 結 合 の 特 異 的 結
合 試 薬 ） を 反 応 ゾ ー ン （ 固 相 ） か ら 除 去 す る 液 体 試 薬 を 含 め る こ と が で き る 。 液 体 試 薬 は
洗 浄 試 薬 で 未 結 合 物 質 を 反 応 ゾ ー ン か ら 除 去 す る こ と の み に 利 用 す る か 、 検 出 試 薬 を 含 み
未 結 合 物 質 を 除 去 し 分 析 物 の 検 出 を 促 進 す る こ と の 両 方 に 利 用 す る こ と が で き る 。 例 え ば
酵 素 へ の 特 異 的 結 合 試 薬 複 合 体 の 場 合 、 検 出 試 薬 に は 反 応 ゾ ー ン に 酵 素 抗 体 抱 合 体 と 反 応
し て 検 出 信 号 を 発 す る 基 質 を 含 め る こ と が で き る 。 放 射 性 物 質 、 蛍 光 物 質 、 吸 光 分 子 と 抱
合 さ せ た 標 識 化 特 異 的 結 合 試 薬 の 場 合 、 検 出 試 薬 は 単 に 未 結 合 の 標 識 試 薬 を 洗 い 流 す こ と
に よ っ て 反 応 ゾ ー ン で の 複 合 体 形 成 の 検 出 を 促 進 す る 洗 浄 液 と し て の 役 目 の み を 果 た す 。
【 ０ ０ ６ ２ 】
　 2つ 以 上 の 液 体 試 薬 、 例 え ば 洗 浄 試 薬 と し て 働 く 液 体 試 薬 と 検 出 試 薬 と し て 働 き 分 析 物
の 検 出 を 促 進 す る 液 体 試 薬 を 備 え た 装 置 と す る こ と が で き る 。
【 ０ ０ ６ ３ 】
　 液 体 試 薬 に は さ ら に 限 定 さ れ た 用 量 の 「 阻 害 物 質 」 、 す な わ ち 検 出 可 能 な 最 終 産 物 の 成
長 を 阻 止 す る 物 質 を 含 め る こ と が で き る 。 限 定 さ れ た 用 量 と は 、 検 出 可 能 な 最 終 産 物 が 産
生 さ れ 過 剰 の 未 結 合 物 質 の ほ と ん ど ま た は す べ て が 第 二 領 域 か ら 運 び 出 さ れ る ま で 最 終 産
物 の 成 長 を 阻 止 す る の に 十 分 な 阻 害 物 質 の 量 で あ る 。
【 ０ ０ ６ ４ 】
　 以 下 は 例 示 目 的 の た め だ け に 提 供 し 、 上 記 の 広 範 な 項 で 記 述 し た 本 発 明 の 範 囲 を 限 定 す
る こ と を 意 図 す る も の で は な い 。 こ の 開 示 で 引 用 し て い る す べ て の 参 考 文 献 は 参 照 と し て
こ こ に 組 み 入 れ ら れ て い る 。
【 実 施 例 】
【 ０ ０ ６ ５ 】

　 SNAP（ 登 録 商 標 ）  FeLV Ag/FIV Ab 試 験 キ ッ ト で FIVが 陰 性 結 果 と な っ た 8匹 の ネ コ に 、
Fel-O-Vax（ 登 録 商 標 ） FIVワ ク チ ン （ Fort Dodge Animal Health, Fort Dodge Iowa） で
ワ ク チ ン 接 種 し た 。 こ の ワ ク チ ン は 多 数 の FIVウ イ ル ス 株 の 死 滅 物 全 体 か ら 生 成 さ れ て い
る 。 製 造 元 の 使 用 法 に 従 っ て 、 ネ コ に 試 験 0日 、 14日 、 お よ び 28日 に ワ ク チ ン を 接 種 し た
。 FIV試 験 で 陰 性 結 果 が 出 た 2匹 の ネ コ に は ワ ク チ ン 接 種 を 行 わ ず 、 本 試 験 の 対 照 群 に 含 め
た 。
【 ０ ０ ６ ６ 】
　 ワ ク チ ン 接 種 試 験 の 第 0日 お よ び そ れ 以 降 第 12週 ま で 7日 ご と に 、 10匹 の ネ コ か ら 血 液 サ
ン プ ル を 採 取 し 測 定 時 ま で 冷 凍 保 存 し た 。 そ れ に 加 え て 、 ウ ェ ス タ ン 免 疫 ブ ロ ッ ト 確 認 試
験 に よ り FIV Ab陰 性 ま た は 陽 性 と 確 認 さ れ た FIV陰 性 ネ コ お よ び FIV自 然 感 染 ネ コ の 血 液 サ
ン プ ル も 同 じ く 試 験 し た 。
【 ０ ０ ６ ７ 】
　 サ ン プ ル の 測 定 は SNAP（ 登 録 商 標 ）  ELISA法 に よ り 実 施 し た 。 米 国 特 許 番 号 5,726,010
に 記 述 さ れ て い る よ う に 、 サ ン プ ル の 逆 行 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ・ フ ロ ー と 洗 浄 溶 液 お よ び 酵
素 基 質 溶 液 の 自 動 連 続 フ ロ ー の 固 相 を 提 供 す る た め に SNAP（ 登 録 商 標 ） 装 置 技 術 を 使 用 し
た 。
【 ０ ０ ６ ８ 】
　 SNAP（ 登 録 商 標 ）  装 置 に つ い て は 、 固 相 上 に 単 体 抗 体 捕 捉 ス ポ ッ ト を 形 成 す る た め に F
IV gag p24（ 組 み 換 え DNA） お よ び N末 端 シ ス テ イ ン  －  CELGCNQNQFFCK [配 列 番 号 20] －  
タ ン パ ク 質 付 加 の FIV env 696-707を 沈 殿 さ せ た 。 SNAP（ 登 録 商 標 ）  装 置 の 固 相 上 に 陰 性
コ ン ト ロ ー ル ス ポ ッ ト を 形 成 す る た め に 陰 性 コ ン ト ロ ー ル 試 薬 を 、 ま た 陽 性 コ ン ト ロ ー ル
ス ポ ッ ト を 形 成 す る た め に 陽 性 コ ン ト ロ ー ル 試 薬 を 沈 殿 さ せ た 。 gag も し く は envタ ン パ
ク 質 は 酵 素 の ホ ー ス ラ デ ィ ッ シ ュ ペ ル オ キ シ ダ ー ゼ に 化 学 的 に 抱 合 し 、 バ ッ フ ァ 、 洗 浄 剤
お よ び 動 物 の 血 清 成 分 か ら 構 成 さ れ た 溶 液 に 入 れ て 用 意 し た 。
【 ０ ０ ６ ９ 】
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　 血 清 サ ン プ ル は gagも し く は envタ ン パ ク 質 -酵 素 抱 合 溶 液 と 混 合 し て 、 SNAP（ 登 録 商 標
）  装 置 に 適 用 し た 。 短 時 間 イ ン キ ュ ベ ー シ ョ ン し た の ち 、 装 置 の 作 動 を 開 始 し た 。 陽 性
コ ン ト ロ ー ル ス ポ ッ ト が 発 色 し た こ と か ら 適 正 な 試 験 で あ っ た こ と が 示 さ れ た 。 サ ン プ ル
ス ポ ッ ト の 発 色 が 陰 性 コ ン ト ロ ー ル ス ポ ッ ト の 発 色 よ り も 大 き か っ た こ と か ら 、 サ ン プ ル
内 に 抗 原 が 存 在 し て い た こ と を 示 し 、 陽 性 の 試 験 結 果 と さ れ た 。 試 験 結 果 は 視 覚 的 に 判 定
し 、 表 1に 示 し た 。
【 ０ ０ ７ ０ 】
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【 表 ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ７ １ 】
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【 表 ５ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ７ ２ 】
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【 表 ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ７ ３ 】
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【 表 ７ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ７ ４ 】

　 FIV陰 性 の 感 染 ネ コ お よ び FEL-O-VAX（ 登 録 商 標 ）  FIVワ ク チ ン を 接 種 さ れ た ネ コ か ら 採
取 し た 血 清 サ ン プ ル に 対 し て 、 固 相 上 の 個 々 の 動 物 の FIVポ リ ペ プ チ ド と 抗 ネ コ IgG-ペ ル
オ キ シ ダ ー ゼ 抱 合 体 を 用 い た 間 接 測 定 法 に よ り マ イ ク ロ プ レ ー ト ELISA解 析 を 実 施 し た 。 F
IV envに 対 す る 抗 体 は 、 以 下 の ペ プ チ ド を 抗 原 試 薬 と し て 用 い て 検 出 し た 。
　 ELGSNQNQFFSKVPPELWKRYNKSKSKSKSKNRWEWRPDFESEKC    [配 列 番 号 1]
CNRWEWRPDFESEKSKSKSKSMQELGSNQNQFFSKVPPELWKRYN    [配 列 番 号 2]
CWEWRPDFESERELGSNQNQFFSKSFFQNQNSGLELGSNQNQFFSK　 　 [配 列 番 号 3]
CNRWDWRPDFESKKSKTAFAMQELGSNQNQFFSKIPLELWTR　 　 [配 列 番 号 4]
CNRWEWRPDFESEKMQELGSNQNQFFSKVPPELWKRYN　 　 [配 列 番 号 5]
CEGSNQNQFFSK　 [配 列 番 号 10]
【 ０ ０ ７ ５ 】
　 ポ リ ペ プ チ ド は 市 販 の 機 器 を 用 い 製 造 元 の 使 用 説 明 書 に 従 っ て 合 成 し た 。 ポ リ ペ プ チ ド
保 存 試 薬 は DMSOに 5 mg/ml で 溶 解 し て 準 備 し た 。 次 に ポ リ ペ プ チ ド を マ イ ク ロ プ レ ー ト ウ
ェ ル に コ ー テ ィ ン グ し た （ ペ プ チ ド を 50 mM Tris-HCl pH 7.4に 10 ug/mlの 濃 度 で 溶 解 し  
100 ul/ウ ェ ル の 割 合 で コ ー テ ィ ン グ ） 。 次 に プ レ ー ト を 2%ツ イ ー ン -20/2.5%シ ョ 糖 に よ
り ブ ロ ッ ク /コ ー テ ィ ン グ し 、 吸 湿 剤 入 り マ イ ラ ー バ ッ グ で 乾 燥 さ せ た 。
【 ０ ０ ７ ６ 】
　 分 析 試 験 に つ い て は 、 ネ コ の 血 清 サ ン プ ル (100 ul/well, 1/1000 in 50%に 希 薄 さ れ た
胎 児 ウ シ の 血 清 )が ウ ェ ル （ well） に 加 え ら れ 、 プ レ ー ト は 室 温 で 10分 間 培 養 さ れ た 。 イ
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ン キ ュ ベ ー シ ョ ン 後 、 マ イ ク ロ プ レ ー ト を PBS/ツ イ ー ン 溶 液 で 洗 浄 し た 。 ヤ ギ 抗 (ネ コ IgG
):ペ ル オ キ シ ダ ー ゼ 抱 合 体 を ウ ェ ル に 加 え た （ 100 ul/ウ ェ ル 、 50%胎 児 ウ シ 血 清 で 希 釈 し
た 抗 ネ コ IgG:ぺ ル オ キ シ ダ ー ゼ ） 。 プ レ ー ト を さ ら に 室 温 で 15分 間 イ ン キ ュ ベ ー シ ョ ン し
、 PBS/ツ イ ー ン で 2回 目 の 洗 浄 を 行 な っ た 。 ペ ル オ キ シ ダ ー ゼ の 基 質 を 加 え （ 100 ul/ウ ェ
ル 、 テ ト ラ メ チ ル ・ ベ ン チ ジ ン ・ ペ ル オ キ シ ダ ー ゼ 基 質 ） 、 プ レ ー ト を 室 温 で 10分 間 3回
目 の イ ン キ ュ ベ ー シ ョ ン を 行 な っ た 。 フ ッ 酸 停 止 液 （ 50 ul/ウ ェ ル ） を プ レ ー ト に 添 加 し
た 。 分 光 光 度 計 （ A650 nm） で ペ ル オ キ シ ダ ー ゼ 活 性 （ 発 色 産 物 ） を 判 定 す る こ と に よ り
サ ン プ ル 抗 体 結 合 を 測 定 し た 。 サ ン プ ル に 対 す る 有 意 義 な 実 質 的 抗 体 結 合 は 0.200よ り A65
0 nm大 き い こ と と し た 。 参 照 試 験 と し て こ れ ら の サ ン プ ル を IDEXX PetChek（ 登 録 商 標 ）  
Anti-FIV抗 体 試 験 キ ッ ト で も 測 定 し た 。 結 果 を 表 2に 示 す 。
【 ０ ０ ７ ７ 】
【 表 ８ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ７ ８ 】
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【 表 ９ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ７ ９ 】

　 実 施 例 2に 示 し た 方 法 に お い て 、 FIVが 陰 性 と 確 認 さ れ た 感 染 ネ コ お よ び FEL-O-VAX（ 登
録 商 標 ）  FIVワ ク チ ン を 接 種 さ れ た ネ コ か ら 採 取 し た 血 清 サ ン プ ル に つ い て マ イ ク ロ プ レ
ー ト ELISA解 析 を 実 施 し た 。 FIV envに 対 す る 抗 体 は 、 以 下 の ペ プ チ ド を 抗 原 試 薬 と し て 用
い て 検 出 し た 。
　 CNRWEWRPDFESEKSKSKSKSMQELGSNQNQFFSKVPPELWKRYN    [配 列 番 号 2]
TAFAMQELGSNQNQFFSK　 [配 列 番 号 6]
TAFAMQELGCNQQQFFCA　 [配 列 番 号 7]
YTAFAMQEIGCNQNQFFCA  [配 列 番 号 8]
ELGCNQNQFFCK　 [配 列 番 号 9]
【 ０ ０ ８ ０ 】
　 サ ン プ ル に 対 す る 有 意 義 な 実 質 的 抗 体 結 合 は 0.200よ り A650nm大 き い こ と と し た 。 参 照
試 験 と し て こ れ ら の サ ン プ ル を IDEXX PetChek（ 登 録 商 標 ） 抗 FIV抗 体 試 験 キ ッ ト で も 測 定
し た 。 結 果 を 表 3お よ び 表 4に 報 告 す る 。
【 ０ ０ ８ １ 】
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【 表 １ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ８ ２ 】
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【 表 １ １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ８ ３ 】
　 本 発 明 の 様 々 な 特 異 的 実 施 形 態 を こ こ に 記 述 し た が 、 本 発 明 は そ れ ら の 厳 密 な 実 施 形 態
に 限 ら れ る わ け で は な く 、 本 発 明 の 範 囲 や 精 神 か ら か け 離 れ る こ と な く 、 こ の 技 術 に 練 達
し た 者 に よ っ て そ れ ら に 様 々 な 変 更 や 修 飾 を 行 う こ と が で き る 。
【 配 列 表 】

10

20

30

(26) JP 2007-505320 A 2007.3.8

2007505320000001.xml



【 国 際 調 査 報 告 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　

(27) JP 2007-505320 A 2007.3.8



　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　

(28) JP 2007-505320 A 2007.3.8



　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　

(29) JP 2007-505320 A 2007.3.8



　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　

(30) JP 2007-505320 A 2007.3.8



　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　

(31) JP 2007-505320 A 2007.3.8



フロントページの続き

(81)指定国　　　　  AP(BW,GH,GM,KE,LS,MW,MZ,NA,SD,SL,SZ,TZ,UG,ZM,ZW),EA(AM,AZ,BY,KG,KZ,MD,RU,TJ,TM),
EP(AT,BE,BG,CH,CY,CZ,DE,DK,EE,ES,FI,FR,GB,GR,HU,IE,IT,LU,MC,NL,PL,PT,RO,SE,SI,SK,TR),OA(BF,BJ,CF,CG,
CI,CM,GA,GN,GQ,GW,ML,MR,NE,SN,TD,TG),AE,AG,AL,AM,AT,AU,AZ,BA,BB,BG,BR,BW,BY,BZ,CA,CH,CN,CO,CR,CU,CZ,
DE,DK,DM,DZ,EC,EE,EG,ES,FI,GB,GD,GE,GH,GM,HR,HU,ID,IL,IN,IS,JP,KE,KG,KP,KR,KZ,LC,LK,LR,LS,LT,LU,LV,M
A,MD,MG,MK,MN,MW,MX,MZ,NA,NI,NO,NZ,OM,PG,PH,PL,PT,RO,RU,SC,SD,SE,SG,SK,SL,SY,TJ,TM,TN,TR,TT,TZ,UA,UG
,US,UZ,VC,VN,YU,ZA,ZM,ZW

(72)発明者  グロート，ランドール，ジー
            アメリカ合衆国　０４０３２　メイン州　フリーポート，ホルブルック　ストリート　１９，ナン
            バー　１１
(72)発明者  トネリ，クウェンティン，ジェイ
            アメリカ合衆国　０４１０３　メイン州　ポートランド，ウェリントン　ロード　３７
Ｆターム(参考) 4H045 AA11  BA10  CA01  DA86  EA29  EA31  EA52  FA74 

(32) JP 2007-505320 A 2007.3.8



专利名称(译) 检测猫免疫缺陷病毒的方法和装置

公开(公告)号 JP2007505320A 公开(公告)日 2007-03-08

申请号 JP2006526311 申请日 2004-09-10

[标]申请(专利权)人(译) 艾德克斯实验室公司

申请(专利权)人(译) IDEXX Laboratories，Inc.的

[标]发明人 グロートランドールジー
トネリクウェンティンジェイ

发明人 グロート,ランドール,ジー
トネリ,クウェンティン,ジェイ

IPC分类号 G01N33/53 G01N33/543 C07K14/155 A61K38/00 A61K38/04 A61K39/21 C07K1/00 C07K5/00 C07K7
/00 C07K14/00 C07K16/00 C07K17/00 C12Q1/70 G01N33/544 G01N33/569

CPC分类号 G01N33/56983 C07K14/005 C12N2740/15022 G01N33/56988 G01N2333/155 G01N2469/20

FI分类号 G01N33/53.N G01N33/543.521 C07K14/155.ZNA

F-TERM分类号 4H045/AA11 4H045/BA10 4H045/CA01 4H045/DA86 4H045/EA29 4H045/EA31 4H045/EA52 4H045
/FA74

代理人(译) 森田浩二
田中玲子
北野 健

优先权 60/501982 2003-09-11 US
60/584106 2004-06-30 US

其他公开文献 JP2007505320A5

外部链接 Espacenet

摘要(译)

用于确定动物中猫免疫缺陷病毒的感染或疫苗接种的方法和装置。该方
法包括使猫科动物生物样品与各种FIV多肽接触，并测定样品中抗体和多
肽的结合。通过测量对动物的FIV env多肽的免疫应答，可以确定动物是
否被FIV感染或已经用FIV疫苗接种。提供了一种用于检测FIV抗体的装
置。

https://share-analytics.zhihuiya.com/view/313cdb49-b917-4026-8b1a-504c49ff2242
https://worldwide.espacenet.com/patent/search/family/034316504/publication/JP2007505320A?q=JP2007505320A

