(1900000003 PO a 1 0O OO 0O [

[l ooo @uoooooooo

[0 [0 200200 34581
(P20020) 34581A)
(43)000 001402050 (2002.2.5)

G Int.Ccl oooQ Fl 0000000( O O)
0c0 10 20N 15/09 ZNA 0AD60 10K 31/7088 0206000405
OAD 60 10K 31/7088 0000 39/395 N 040800020 4
0000 3800 0000 U 040 B0 00 60 4
0000 39/395 0000 45/00 0408000605
0000 OAD6010P 37/08 040 C0 00 80 4
0000 000 00000 1080000 9700 0OOOOOO
@eHOOOO0 0 0 20010 99508(P20010] 99508) (71000 000004569
00000000000
(22000 0 0 130 30 300 (2001.3.30) 00000000000 2010
2000 0O O
()OOO0O0O00 0020000 147116(P20000 147116) 0000000000030 198
(32)000 0 0 120 50 180 (2000.5.18) (72000 00 OO0
(33)000000  O00@P) 000000000000101302 OO0
00000000000000000
(72000 O OO0
000000000000101302 OO0
00000000000000000
(74000 100100217

goo OO0 00
goooog

GAHOODDDOO0O0 D00000ooooooooO0o0ooU0oooooooooOooUUOoooo

(G7oooo

0000 AILINDOOOOO0O0O00000000000
0000000000 C0C0O0000000000000
0000000000 C0C0O0000000000000
000000C0O0O0O0O0O0000000AILINODOOO
00000000000 O0000000000000
0o

000000 OOOOOO0O0O0O0000000000
0000000000000 O0O00AILIMODODOO000
O00000COAILINOOCOCOOAILINODOOO0000O
000000000000 0000000000000
00000000000O00000000000000
00000000C0O00O0O0O0O00ANCCOOO00000
0000000000000000000000000
000000C0O0O0O0O0O0O0O0AILIMOOO0O00000
00000000000O000O00000000000
00000000O000000O00000000000
0000O0O0O0O0O0O00O0000



goooboogooo

gooooo AlLmMoooobooboo
gooooo bDAnmMmoOooOOoOobOOoobOogobog
gooooooooooooooon

gooooo AlLwmoooobOoooooooooo
gooooooon

oooooo ocALmOoooODOOOOoOOoOooooOoo
oooobooooooooooboooooooooon
goooo

oooobon0O OoooooooOOooogooOAlLivo
goooboooooooooooooooooooon
goooboooooooooooboooooooooon
ugbbooooobouoboobooboobao
ugbogoo boooboobodobogbogn
gboogooaood
gooAlLMObObOOooOOooooooooboooan
aon
gooAlLmMoboooooooooooobooooan
gboooboooboobooboobooobooooboao
gbooooboooboobooboooooboao
ooooo0O OOoOooopoooomooooooo
ooomTh2000000oooooooooogooooo
gboooobooobooboobooboobooobooo
gobooooooobooo

gboogoboo Dboobooboobooboobgy
goooboooboobooboobooboooobooo
gboooboooboobooboobooboooobooo
ooooon0O oOoooooobobooooooooooon
gooooooooooooooboooooooooon
goooobooooooooboboooooooooon
ooooo

ooooooo OoooooooocooooOoOAILM
gooobooooooooooboooooooooon
goooboooooooooooooooooooon
oooobooooooooooooooooooo
oooobooo oooobooooooooooboon
gboooooaobod
gbooAlLmMobobooooooooooobooboad
aon
gooAlLMOObOOooOOooooooooboooan
gbooooobooboobooboobooooboao
gboooboboobooboobooboooboan
oooooo0O0 OoOoooooooOomoooooo
gooom0000gooooooooooooooo
gbooobooobooboobooboooboooobooo
gbooooboooboobod

gboooboog oobooboobooboooboo
yoooooobooboooooboooboooo
goooboooboobooboobooboooobooo
go

@

10

20

30

40

50

gbooboobooobod

2
gbooobbodg DOobOooboobOogboOAILIM
gooogbooboobooboobooboooobooo
gooooooboAlLmoboooboooboobog
ooooobooooooooooboooooooooon
ooooobooooooooooboooooooooon
oooooooooooooooon
oooooon0 oooooooOoooggoOAlLivo
000000000000 01.0x 10° (1/M.Sec)0 0 O
ooooboobooooooooooboooooooooon
oooooooooooooooooooooo
0000000 00000000000001.0x 10°
/Msec) D0 O0O0O0O0DOCOODODOOOOOOODOO
gbogooobouobouobooboooboobooa
0000000 00000000000001.0x 10°
Msec) D0 O0O0O0OOOCODODOOOOOOODOO
gbobooooobooboobooboooboboa
ugboooodg ooboobooobooobOdAliLmmg
0000000D0O000001.0x 10 (1/Sec)0 00O
gboooobooobooboobooboobooooboon
gboboooboooboobooboobooooa
oooooDbo0O OOoooooboobooooonot.ox 1o

(/sec)D0ODODDODODOODOOOOOOOOOOO

gooooooboobooboooboooboboobo
gboooboodg DOooboooboobOogbo1.0x10

(/sec)I0DDDDDOODDOOOOOOOOOO

gboooobooobooboobooboooboboo
gbooobood OoobooboobooobooAlLmvg
000000000001.0x10°MO0000000
ooooobooooooooooboooooooooon
oooooobooooooooooo

0000000 000000000001.0x 107 (M)
oooooooooooooooooooooooon
ooooooooooooooooboogno
0000000 000000000001.0x 10 ° (M)
oooooooooooooooooooooooon
ooooooooooooooooboogno
0000000 000000000001.0x 10 ° (M)
gbogoooboobouobooboobooboao
gbboogbobobboooooooabod
gboogoodg oobooboobooboooobooo
OoooooOoOO0oO0oO0OObNADD1-020003-1300
gbooooboooboobooboobooobooooboaoon
gboooobooobooboobooboobooooboon
goooobooobooooogo

gbooooog oobooboobooboooobooo
gbooobooobOooboOobNAD OO gDA27rODOOn
gboooobooobooboobooboobooobooon
goooboooboobooboobooboooobooo
gboogboooboooo

gooobog Oooboobooboobooobooo



3
Uo00ooboO0oobO0oOobDObNADOI-020003-1300
goooboooboobooboobooboooobooo
gboooboooboobooboobooboooobooo
gooobooooogbNAOOLLoooA7ooooon
gooooooooooooooboooooooooon
goooobooooooooboboooooooooon
goooobooooooobooooboogno
ooooooo0 oooooboooooooooooon
gooooooooooooNADOOoOOoOooooooo
gooobooooogoo-c220b0booooooooon
goooboboooooooboboooooooooboooDbN
ADOO0O0DOO0OOCOOOO0O0O0O0O0O0OO0O0OooooLso
gbooooobouoboobooboobooboao
gbboooboooboooobogon
ugbogoodg oobooboobooboobao
gboobooobooboaoNAaobooboooano
oooobooooooos-wLBpooooooooooon
gboooobooobooboobooboooboooodanN
ADOO0O0DDOOO0O000O0DOO0O0000oo0ooAz27o
gboooboooboobooboobooobooooboao
gboboooboooooobooon
gboooboog oobooboobooboooboo
gboooobooobooboobooboobooobooo
gbooobooobooboobooboobooobooo
gbooobooobooboobooboooboo
gbooobbogz2s00gooobooobogoz2odnoiiny
goooooooog
goooboboz2s000oooobooggonozonniiy
gooooooooooooooboooooooooon
goooboboooooooobooooooooooon
od
oooobooo3220000000000002000116
oooooooogd
oooobooboo3220000000000002000116
goooboooooooooooooooooooon
oooobobooooooobooooooooooon
ao
oooooboossgoooooooooon2onnie
gboogobooboaboogn
ooooooossegoooooooboogon2onniie
gbooooobooboobooboobooooboao
gboooooobooboobooboooboboa
ao
gbooooboodg ooboobooboobooobooo
gbooobooobooboobooboooboooobooo
gboooobooobooboobooboobooobooo
gobooobobooobooooboooon
gbooobobogz2s00b00ogobooobogno2o0n470
goooooooog

®

10

20

30

40

goooooooooon

4
Oo0oo00o0d0o0ooooooooooooooooon
oo0oo0o0odooooooooooooooooao
oo
Ododobooo300ooooooooodd?200 0470
goooooooon
dodobooo3xO00oooooooood?200 0470
doddobooooooboboooooboooooooa
dodobooooooobobooobooooooooo
aad
doddobood3sdoboboooooood?2o0mo4aro
godoboooooooooa
godobood3sdboboooooood2onmoaro
goboboodooooooooboooooooooon
goobbodoooooooooooooooooaao
oo
goooodd ooooobobboooooooooo
goobodooooooooboooooooooo
gooobodooooooooboooooooooo
goobbodooooooooooooooa
Odod0oooOo3oooooooooOoO230oi1ie
gooooooooao
goooodOo3o0oooooooboooOo2300116
gooooddoooooooobooooooooooo
goooboodooooooooooooooooao
oo
00000003440 0ooooobodoo210011e6
oooooooooao
dodoboooxu44doobooooooood2100116
dodoboooooobobooooobooooobooa
dodoboooooooboooobooooooooo
aad
doddobooo3sooooooooood2100116
ogoooboooooooooa
dodoboogosooooooooood210011e6
dddobooooooboboooooboooobooa
dddoboobooooooboooboboooooooo
oo
goooodd ooooobobboooooooooo
goooooooooooooboooooooooon
goobodooooooooboooooooooo
gooobbooooooooon
Ododoood3ooooboooooooon?23nn236
gooooooooaa
0000000300 obo0o0oooooon?23;n236
goobooddooodoooooboooooooooo
ooobobodoooooooooooooooaao
oo
00000003440 dooooobooOono?2100236
oooooooooao

gboogobbogz2s00b0ooboooboonD2000470 50 DOODOOOD34O00O000O00DOO0DODOO2100236



5
goooboooboobooboobooboooobooo
gbooobooobooboobooobooboboboo
go
gooooboo3ssgooooooboogon2ibon236
goooooooooooon
gooooboos3ssgooooooboogon2ibon236
oooobooooooooooboooooooooon
goooboooooooobooooOooooooon
od
ooooooo ooooboooooooooboon
goooboooooooooooooooooooon
goooboooooooooooboooooooooon
goooboboooooooobboz2zs0o0oooooon
gobz2o0b0170c00ooooooooooooon
gboogooaoo
oooobooooooooooosoooooooon
odbz2nbuecooooooooooooooon
googoon
gboooooo ooboobooobooobobog
gboooboooboobooboobooobooooboao
gbooobooobooboobooboooboooobooo
gbooobooobooboobooob2s0b000000
gboogbz20b4ob00ooooooboobog
go
gboooboooboobooboobsoboooooo
gboogobz20bz2sc0000nooooooooon
gooobood oobooboobooboboboo
gooooooooooooooboooooooooon
gooooooooooooooboooooooooon
gooobobooooooooboo322o0ogoooooon
godgozo0b01e000ooooooooooooon
oooooooon
oooobooooooooooo34oooooooon
gdbz21i001e00000ooooooooooon
oooooo
oooobooo oooobooooooooooboon
gbooooobouoboobooboobooboao
gbooooobouoboobooboobooboao
oooobooooooooooboooos32n00o0o0on
gooobzooo4o0oooooooooooon
ao
oooobooooooooooooo3x4oooooon
ooobbz21002360 0000000000000
gboooooo ooboobooobooobobog
gbooobooobooboobooboooboooobooo
gboooobooobooboobooboobooobooo
gboooboooboobooboseboobooooon
gbooz2o001nebooogogoooobooboobog
goooboogooo

*

10

20

30

40

gbooboobooobod

6
gbobo21001e00000000000b00bO0Og
goooon
gooobood Oooboobooboooboboo
ooooobooooooooooboooooooooon
ooooobooooooooooboooooooooon
oooooboooooooooooo3sgooooon
gooobzooo4o0oononoooooooooon
od
ooooooooooooooooossgooooon
oooobzi002600000000000000
ooooooo0O ooooooobooooooooooo
oooooooooooooooboooooooooon
gbogoooboobouobooboobooboao
gbogoooboobouobooboobooboao
gbogoboooboobogboaon
gbobooood bDooboooboooboOodgboOdAILIM
gbooooobooboobooboooboAliLvag
gboooobooobooboobooooAlLmmooog
gboooobooobooboobooboobooooboon
gboooobooobooboobooboobooooboon
gboogoooboobooboobooboooobooon
gboooobooobooboobooboobooobooon
goooooo
goooboogo ooboobooboobooobooo
gooogbooboobooboobooboooobooo
gooogbooboobooboobooboooobooo
gobooooooobooo
oooooooO ooooooboboooooooooo
ooooobooooooooooboooooooooon
od
gooooboz20000000000002000117
ooooooooooooooooboogo
gooooboosooooooooboooonz23nnie
ooooooooooooooooboogoo
ooooboboo3220000000000002000116
ooooooooooooooooboogno
ooooboboos340ooooooboooon2iboiie
gbboogbobobbooooooboaobod
ooooooossoooooooboooon2onne
gbobooobobooboobooboobooboan
ooooooossgoooooooooon2inoiie
gbbooboboboboooooboobooobod
gbooooodo ooboobooboobooobooo
gboooobooobooboobooboobooooboon
ao
gboboobobgz2s00oooooobognb2o00n470
gboboobobobooooooboboooboo
gboogobobog3ooooobooobogb230i236
gboooboboobooooooboooboo

gboooboobooboobosspuunooooon 50 boobooob3oboboobooboboobbg2o00ar



7
gboooboboobooboooboobog
gbooobboo3d400boooboobogb2100 236
gbooobboobooboooboobog
gooooboo3sgooooooboogon2on0o470
oooooooooooooobooooogoo
gooooboos3ssgooooooboogon2ibon236
goooobooooooobooooboogno
ooooooo0 oooooboooooooooooon
oooooooooooooon
ooooboooz2roooooboooboogd1zedndsionn
oooooooogooono
oooobooo200000000001050038600
ubooooobaood
oooobooos3s1ooooooooooiskiidndsinon
gbogoboooboood
oooooboosssoooooooooossgnarson
gboooboooboooa
Ooooooosso0oonoooooOis3dngdsnn
gbobooobooobooobooon
oooooboosy000oooboooe3nnassonn
gbooooboooboooo
gboooboog oobooboobooboooboo
gobooobobooobooooboooon
gbooobogzrogboobooboestdl4sign
gbooooooboobod
gbooobog200b000bo0ooosenogr4ot
gbooobooobooobod
Uooo0o0o003100000000009%40 015060 O
ooooooooooooo
Uoooboboo3sc00oooooog280073800
ooooooooooooo
Uooo0o0o0o03s00000000009d 0150800
gooooooooooooooon
oooooboosyo0ooooooooos33gor43non
ooooooooooooo
ooooooo oooooboooooooooooon
ugbooooobouoboobdaon
gbogood oobooboobdooboobao
gbbogoboboooooboaobod
ooooboooz2rooooooooog1zednsionn
gboooboooboooa
oooobooos3s1ooooooooooiskiidndsinn
gboooboooboobooooan
O0000D003s00000000001530044300
gbooooboooboooo
gboooboog oobooboobooboooboo
gboogobobooobooooooboboobog
gbooobogzrogboobooboestdl4sign
gbooooooboobod

®

10

20

30

40

gbooboobooobod

8
goooboooboobooboon
googoboogs3souoooboooboeendisesdn
goooboooboobog
oooooooO ooooooboboooooooooo
gooooboooooooooooboogg
ooooobo20000000000105003860 0
ooooooooogoono
oooooboos3sc0oooooooossgn3rson
oooooooooooooooo
oooooboosyooooooooooesgnassonon
oooooooooooo
oooooooO oooooobobooooooooooo
gbboogbobobbooooooboaobod
oooooboo20000o0ooooo3sg074900
gboogooobodabod
ooooooosssoooooooooo2sgn0r3son
gboooooboobooboon
ooooooosroooooooooos33nnr43non
gbooooooboobogd
gbooooodo ooboobooboobooobooo
goooobooobooooogo
gbooobbogzrogbooboobolzedd4io0n
goooobooooooogo
gbooobbog200000000001050038600
gboogboooboooo
gooogbooboobooboobooboooobooo
goooboooboobog
UoooobooOz2r0000o0oooooesdn14sinn
ooooooobooooooooo
oooooboz200000000003%0074900
ooooooooooooo
ooooooO0 ooooooboobooooooooooo
ooooooooooooon
ooooooo3s1o0ooooooooi1sk100o44100
oooooooooooooon
oooooboos3sscouoooooooossgnarson
ubogoooboood
gbogood ooboobooboobooboao
gbobogoooobooaoogo
ooooooos3s1o00ooooo000e4dn1seet O
gbobooobooobooobooon
oooooboosssoooooooooo2sgnr3son
gbooooooboobogd
gbooooodo ooboobooboobooobooo
goooobooobooooogo
gboooboog3s0uboooboonbo1s30g4430n
goooobooooooogo
gboooboog3rogboobooobooe3noasoyd
gboogboooboooo

gbooobboOo3ogooobooboe4bolseed 50 OO O0O0ODLO ObhOoOobOoOobOoobOoobooon



9
googooobooboogon
gboooboogs3sguooobooooeendisesdn
goooboobooboogooooon
Uoooooo3yo0ooooboooos33gnr43nn
ooooooooooooo
ooooooo ooooobobooooooooooon
oooooooooooooooooooooo
ooooooo0 oooooboooooooooooon
gooobooooooooooboooooooooon
goooboooooooooooooooooooon
gooooooooooooobooooog
ooooboo0O0 OooOoooObNADOOOODNADDOO
gbogoogbogobNnabogbooabNaooooao
gbooooobouoboobooboobooboao
gboogooNnAabbobooboooboobouoboad
gbooboooboobooboobooon
gboogooboAlLmMOobooooooobooobooooano
gboooooobooboobooboooboboa
ao
gboogooboAlLmMOOOOOOOOoOOOobOOoooOOon
gbogoooboooboooboobooboon
gboooboog oobooboobooboooboo
gboooobooobooboobooboobooobooo
goooooooog
gooobodg oobooboobooboooboo
goooboooboobooboobooboooobooo
goooon
ooooooo oooooobobooooooooooon
gooooooooooooooboooooooooon
goooooo
ooooooo0 oooooboooooooooooon
oooobooooooooooboooooooooon
gooobooooooooooboooooooooon
oooooooooooooon
oooooobooz2s000oooooboogonzonoiy
ooooooooooooooooboooooo
ooooboboo32200000o0o0b0c0o0002000116
gbooooobouobouoboobooobaoboa
ooooooossgoooooooooon2onnie
gboooooobooboobooboooboa
gboooodg ooboobooboobooboao
gboooooboobooboobooobooooboao
gboooboooboobooboobooobooooboao
gboogooobooooogn
ooooobDoz20000000000002000470
gboooobooobooboobooboooboo
gboobobog320000000000002000470
gbooobooobooboobooboobooobooo
gbooobobogss0gboooboobogb2o00n470
gbooobooobooboobooboooboo

©)

10

20

30

40

50

gbooboobooobod

10
gooobog Oooboobooboobooobooo
gooogbooboobooboobooboooobooo
gooobooobooboobooboooboooobooo
ooooooooooooon
goooobo3oooooooboogonoz23ninie
ooooooooooooooooboooooo
oooooboo3400oooooboogonoz2iboiie
oooobobooooooobooooooooooon
gooooboos3ssgooooooboogonz2iooniie
ooooooooooooooooboooooo
ooooooo0O ooooooobooooooooooo
oooooooooooooooboooooooooon
gbogoooboobouobooboobooboao
gbobogobooobooaoogao
gooooboosoooooooboooon23nn2se
gbobooobobooboobooboobooboan
ooooooos3400oooooboooon2100o236
gbooooboooboobooboobooobooooboaoon
oooooDos3ssooooooooooon21b0o236
gbobooobobooboobooboobooobon
gbooooog oobooboobooboooobooo
gboooobooobooboobooboobooobooon
gboooobooobooboobooboobooobooon
goooooo
gbooobbgz2s0gooobooobogobz2o00oi11y
goooboobooboobooboobogoobog
gboogobbogsoooooboobogb23gniie
gooooboooooooooooboogg
oooooooO ooooooboboooooooooo
oooooboooooooooboooooooooon
oooooooooooooooooooooooon
ooooooo
oooooboz20000000000002000470
ooooooooooooooooooooooo
oooooboosooooooooboogon23nn2se
oooooooooooooooooood
gbogood ooboobooboobooboao
gbogoooboobouobooboobooboao
gbogobooboobouobooboobooboao
goooaooad
oooooboos3220000o0ooboo0gon2onne
gbobogoboboobooboobooboooboan
oooooDbos340000oooboo0ogon2iboiie
gbobooboboobooboooboooboboooboga
gbooooog oobooboobooboooobooo
gboooobooobooboobooboobooobooon
gboooobooobooboobooboobooobooon
goooooo
gbooobbog3200000b000b04gb2000470
gbooobooobobooboooboobooobooon



11
gbooobboOo3d400boooboobogb2100 236
gbooobooobooboobooobooon
gooobodg ooboobooboobooobooo
gooooooooooooooboooooooooon
gooooooooooooooboooooooooon
goooooo
gooooboo3sgooooooboogono2obniie
oooooooooooooooooooooo
goooooos3ssgooooooboogon2ioonie
goooboooooooobooooboogo
ooooooo ooooooboooooooooooo
goooboooooooooooboooooooooon
gbooooobouoboobooboobooboao
goodaood
ooooooossgoooooooooon2onnsro
gbooobooboooboooboobogboon
ooooooossgooooooboogon2io0o236
gbooobooobooboobooobooon
gbooooboodg ooboobooboobooobooo
gboooboooboobooboobooobooooboao
gbooobooobooboobooboooboooobooo
gbooooboooboobod
gboooboogzrogbooboobolzedd4ionn
gboooboooboooo
gboooboo3ouooobooobonsog4410n
gboooboooboobooobooo
gbooobooOos3s0unoouboonDoss3dg443gn
gooooooogooo
ooooooo oooooobobooooooooooon
goooobooooooooboboooooooooon
oooobooooooooooboooooooooon
ooooooooooooo
ooooooo2ro00oooooooesdn14sinn
ooooooooooooo
oooo0oo0310000000000940 015060 O
ooooooooooooooooo
ooooooos3sooooooooooeedn1sestd
ugboooooboaboad
ugbogoodg oobooboobooboobao
gbooooobooboobooboobooooboao
gbooooobooboobooboobooooboao
gbooooooboobood
oooooDbo20000000000105003860 0
gbooboooboooao
ooooobosssoooooooooossdna3rson
gboooboooboobooobooon
gbooobooo3rooboobooobooe3ndasodd
gboooboooboooo
gooobodg oobooboobooboooboo

Q)

10

20

30

40

gbooboobooobod

12
gooogbooboobooboobooboooobooo
gooobooobogobog
gbooobog200b000bo0gooosenogr4o0
ooooooooooooo
Uooooboo3sc0uooooooo280073800
oooooobooooooooooo
ooooooo3yo0ooooooooos33gor43n0n
ooooooooooooo
oooooooO Ooooooobobooooooooooo
oooooooooooooooooooooooon
oooooooooooooooooooooooon
oooooooooooooooboooooooooon
ubobooooaoboao
oooobobooz2roooooooood1zednsionn
gboboobobaoobaobgaon
oooobooo20000000000105003860 0
gboooboooboooa
gbooooodg oobooboobooboooobooo
gboooobooobooboobooboobooooboon
gboooobooobooboobooboobooooboon
gboogoooboobooboobooboooobooon
goboooooobooo
gbooobbogzrogboobooboesnd4sidn
googobooobooboooboo
gboooboog200000b000o0o3enogr4o0
gooobooobogobog
gooobog ooboobooboobooooboo
ooooobooooooooooboooooooooon
ooooobooooooooooboooooooooon
oooooboooooooooboooooooooon
ooooooooogd
oooooo03100000000001510044100
oooooooooooooon
oooooboos3sscooooooooossgn3rson
oooooooooooo
oooooooO oooooobobooooooooooo
gbogoooboobouobooboobooboao
gbogoooboobouobooboobooboao
gbogobooboobouobooboobooboao
gbobooooaoooboao
ooooooos3s1o000o0ooo000e4dnd1soen O
gboogooobooboooao
Oooooboos3ss000ooooooo2sgnr3snon
gbooooooboobogd
gbooooog oobooboobooboooobooo
gboooobooobooboobooboobooobooon
gboooobooobooboobooboobooobooon
goooboooboobooboobooboooobooo
gobooooooobooo

gboooboob0oobooboob0ooboobon 50 boobooobs3ssubouboonboo1ssgnsdsnn



13
goooboboooogooooon
gboooboog3rogboooboooobooe3ngasodd
gboooboooboooo
ooooooo oooooobobooooooooooon
gooooooooooooooboooooooooon
goooobooooooooboboooooooooon
oooobooooooooooboooooooooon
ooooooooogd
oooo0o0oo0o3s00000o0o00009edn1sestn
gooooooooooooooon
oooooboosryoooooooooos33gnor43non
ooooooooooooo
gbogood oobooboobdooboobao
gbooooobouoboobooboobooboao
gbogooobouobooboobooboobao
gbooooooboobooboooooboboa
ao
gbooooodg oobooboobooboobooo
gboooboooboobooboobooobooooboao
googo
gbooooboog ooboobooboobooobooo
gboooobooobooboobooboobooobooo
gboooobooobooboobooboobooobooo
goooboog ooboobooboobooobooo
goooboooboobooboobooboooobooo
googooobooboogon
gbooobood ooboobooAlmbooboog
gooooooooooooooboooooooooon
gooooooooooooooboooooooooon
goooooo
ooooooo ooooooooAlLmMooOoOOono
oooobooooooooooboooooooooon
gooobooooooooooboooooooooon
od
ooooooo ocoooooooALmooonoOono
goooboooooooooooboooooooooon
gbooooobouoboobooboobooboao
ugbbooooaobodao
ugboooodg ooboobdooAnmbooboodg
gbooooobooboobooboobooooboao
gbooooobooboobooboobooooboao
gooaoooad
ubooooboog ooboooboooAmbooooo
gboooboooboobooboobooobooooboao
gbooobooobooboobooboooboooobooo
ao
goooboog ooboobooAmMboobDog
gbooobooobooboobooboobooobooo
goooboooboobooboobooboooobooo
goooooooobogoo

©)

10

20

30

40

50

0ooo00O0O0O0O000
14
0000000 COOOOOOOOAILIMOIOOOOO
0000000000000 000000000000
O0O0DAILINOOCOOOO0O0000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000 AILINDOOOOO0O0O00000000
0000000000000O0O0O0000000000
0000000000000O0O0O0000000000
Dooooooooo
0000000 0OOOO00O0O0O0O0O00000000
0000000O0O0O0O0O00000000
0000000 OOO0O0O0O0O0O0O00000000
000000000000 O0O0O0O0O000000000
ooooo
OOAILIMOOOCOCOOOOOOO0O0000
ODAILINOOCOOOOO0O0000000000000
oooo
ODAILINOOOCOOOO00000000000000
000000000000 O0O0O00000000000
Dooooo0oo0OoO
ODAILINOOCOOOO0O000000
0000000 OCAILINDODODOO0O000000000
000000000000 0000000000000
000000000C0000000
0000000 CAILINDOOOO0O0O00000000
0000000000000 000000000000
000000000000 0000000000000
ooo
00000000 OCAILINDODOOO0O0O0000000
0000000000000000000000000
00000000O0O0O0O000000
00000000 OOO0OO0O0O0O0O0000000
00000000000O0O0O0O0000000
00000000 OOO0O0O0O0O0O00000000
0000000000 000O0O0O0000000000
0000000O00O0O0O00O0000
00000000 AILIMOOOAILINDDOOOO0O0O0O
000000000000 O0O0O0O0O000000000
0ooooooo
OOODAILINOOCOOO0O0O0000000000000
0000000C0C0C0O0O0O00000000000
000000000000 O0O0O0O0O000000000
OODAILINOOCOOOO0O0000000000000
0000000C0O0C0O0O00000
00000@O000000000@GO000000
oooooo0o0OoO0
00000@(O00000000@®MOO000Nn0o
0000000000000000000
0000O0()0D00000000000000000
0000000000000000000()0000



15
oo00o0o0o0000ooooooOOoooogoooon
oooooooooooooooo
ooooo@@)oooooooooooogooooo
gooooo
ooooOoOoOoOo AILIMOODAILIMDOOODOOO
oooooO0o0ooooooooOoOOoOoooooooon
oooooood
ooOoAILIMDOOOOOQOODODDOOODOOOODOO
oooDooOO0o0o0oooooooOoOOoOoooooooon
oo
oo0oDooOO0o0o0oooooooOoOOoOooOooooooono
oooAILIMDOOOOOQOODODOOODOOODOO
oooooooooooo
oooDoO@EUUOODOOoDOoOGUuooooon
ooooooooo
ooooDoO@EUUOODOooOoDOoGUuoooooon
ooooooOoooooooooooono
oooooO@EUUuooooooooooooooon
000oooooooooooooooog@yooon
o00D0D0o0000oooooOOoO0ooooooooon
ooooooooooooooon
00000 oo0ooonoooooooooo
oooooo
oooooOooOo OAILIMDODODOOO0OO0OOO0OO0OOO
oo0o0ooOooooooooAILIMOOOODOOOOO
oo00o0o0o0000ooooooOOoooogoooon
oo0o0o0o00o0ooooooo0oooogoooon
oooODoOoO0o0o0oooooooOoOOoOooOoooooono
ooooooogo
oooooOoOoO0o OAlLIMODODOOODOOOODOO
oo000O0o00o0ooooooooOoAILIMODOOODOO
ooooOoO0o0o0o0ooooooOoOOoOooOooooooo
oooDooOO0o0o0oooooooOoOOoOoooooooon
oo0oDooOO0o0o0oooooooOoOOoOooOooooooono
ooooooooooooooooo
oo0oooO00oO0 OAILIMODOOAILIMODOODOOO
oooDooOO0o0ooooooooOoOOoOooOooooooon
oooooo
oo0oDoOoOo0oO0 OCAILIMODOOOOOOAILIMOO
oooDooO0o0oooooooooOOooooooooon
oooooooooooooon
oooooooooo
gooooo
00000000000 O00D00O00AILIMO activatio
n inducible lymphocyte immunomodulatory moleculel
ICOSO inducible co-stimulator 0000 O0O00OCOOO
oo00OD0OO0000 oOoooOOOoOooOoooooon
oooDooOO0o0ooooooooOoOOoOooOooooooon
oooDooOo0ooooooooOoOoO0oO0 oooooo
oooDooOo0ooooooooOoOOooooooooon

©))

10

20

30

40

50

gooooooogooo

16
0000000000 O0O0ooDooooooooooo
00000oooo0ooooooooOog Ooooo
00000oDooo0ooooooooooooooon
OooOo AlLIMOOOOOOODDOOOOOOOODO
O0oooDoooOoOoooooooogg AlLIvMO
goAlLMDDOOOOOOODDOOOOOOOODO
gooobopbooooO0OoooboobooooOooooooo
ooooo
oooooo
goooboboooo0oOoooooooooooooboo
goooboboooo0oOoooooooooooooboo
goooboboooOo0oOoooooooooooooo
godooboooooOoOoOooooooogooooooo
godooboooooOoOoOooooooogooooooo
go0oo0ooooo0oOooooooooOooooooo
go0ooooooooOooooooooOooooooo
go0ooooooooOooooooooOooooooo
0o0oooooooOoooooooooOooooooo
00ooooDooooooooooooooooooo
00ooooDooooooooooooooooooo
oooooooooooooono
000000oooo0ooooooooooooooon
000000oooo0ooooooooooooooon
00000o0ooo0ooooooooooooooon
00000000000 00D0DOO00O0dccytotoxic
T cell; cytotoxic lymphocyte; CTLOOOOODODOO
00000oDooo0ooooooooooooooon
oooooDoDooOOo0O0oOooooboooOoOooooooo
O00o0o0ooODoOOoO0oO0OooboooooOogOoosio Sc
ience000000DODOOOOOODODOOPp.14-170
199500 O
gooobopbooooO0OoooboobooooOooooooo
gooooboooOo0OoOoooooooOooooooo
000000000000 dantigen-presenting cell
s: AC0000D00OCOO0O00O0ODObOboOoOooon
goooboboooOo0oOoooooooooooooo
godooboooooOoOoOooooooogooooooo
goooooowmcoogooooooogooooo
go0oo0ooooo0oOooooooooOooooooo
0o0oooooooOooooooooTeROOOODOO
gogoooooTer/CD3DOODOOOOOOOOODOO
0o0oooooooOoooooooooOooooooo
oooooo
OOo0D0O0O000O00OopoooOOTeR/CD3DOOOODO
0000oo0oDoooo0ooooooooooooooon
000000oooo0ooooooooooooooon
0000000000 D0O000Ounresponsivenessd O
ooooobooOOclonal anergyD 0 00O000ODO0O
000000oooo00oooooooooooooon
00o0ooooooooooooooooooooliL-



(10)

17
2000 0000000000 Jautocrine0 00000
oo0oooO0oooooooooIL-2000000000
oo0o0o0o00o0ooooooo0oooogoooon
ooooOoOoOo-2000ooooooogooooon
oo0oD0OOoOO0O0oO0OTeR/CD3CODOOOOOOOODOO
oooooO0o0ooooooooOoOOoOoooooooon
ooooOoO0o0o0o0ooooooOoOOoOooOooooooo
000 dcostimulatory signalD 000000
000000000 00000D0000TeR/CD3CD OO
000000000 000ooODOOO0OMCOOODnO
oo0oDooOO0o0o0oooooooOoOOoOooOooooooono
oooooO0o0o0oooooooDoOOoOoooooooon
oooDooOO0o0ooooooooOoOOoOooOooooooon
ooopoooooooooooo
oooDooOo0ooooooooOoOOooooooooon
oooDooO0o0oooooooooOOooooooooon
oooDooO0o0oooooooooOOooooooooon
ooooDoOooooooooooOooooooooon
00000000 00ooooooocep280000Tpd
4074000930 0000000000000 OOO
Oo00DoD0o00000oooooOOO00oooooooon
0Ccb8oU O O O B7-10B70BBlO OO OB7/BBIO O OO
00000000 00oooooooogcepgsnnon
B7-2000B700 000 0D0ODOOO00O0OODDOOOO
oo00o0o0o0000ooooooOOoooogoooon
oooooooooooo
oo0o0o0o00o0ooooooo0oooogoooon
oooODoOoO0o0o0oooooooOoOOoOooOoooooono
000000000000 000OCTLA-40Cytolytic T
lymphocyte associated antigen 40 O O CD80(B7-1)0
Ocbge(B7-2) 0 00000 ODOOO0OO00OOooooon
ooooOoO0o0o0o0ooooooOoOOoOooOooooooo
oooDooOO0o0o0oooooooOoOOoOoooooooon
oo0oDooOO0o0o0oooooooOoOOoOooOooooooono
goooocb2s0cbgo/cogel O OO0 D OOOOO
oo0ODooOO00ooooooocTlA-40000oooon
OCTLA-401CDBO/CD8 D D O OO DODODDOOOOO
oooooooooooooon
oooDooOoc0ooooOooooooooon
oooDooO0o0oooooooooOOooooooooon
oooDooO0o0oooooooooOOooooooooon
ooooDoOooooooooooOooooooooon
00000o00o0o0o0oO0oooooocebso(B7-1)O0OCD
86(B7-2)0 000000000 O0OooooOoOooon
Oo00DoD0o00000oooooOOO00oooooooon
Oo0ooOThiDOOOOoOooOOmNADO OO OOQOOO
000000000 IL-201FNy OO TNFa O 00O Th1O
0000000000000000000CTLA-400Tc
RACD3COO00O00ODDODDOOO0O0OODOOOOOn

10

20

30

40

ooooOO0ooOoooooo

18
gooOoOo0o0oOooooooDOoOoooOooooooo
OO0OcCTlA-40 0000000000000 ocpzen O
ooooOo0o0oooooooDOoOoOooOooooooo
ooooOOO000o0oooooOobOOO0O0oooooooono
ooooo
OO00D0D0OO0ODO0D0O0OcCDb280 O CTLA-40 O O O 44kD0O O 41
OoO4kODO0000000C0ODOOOO0O0O0OO0DOODOO
ocoooOoOO0o0o0o0oooooOobOOO0O0oooooooo
ooooOoO0o0oooooooOobOOOo0ooooooooo
ocoooOOoO0o0oooooooOobOOOoOooOooooooo
cooDOO0o0ooooo
coooOOo0oOoocps0CODOOOO0O0O0OOoooODOO
oo0O0O0OO000OoOocTA-40000000000D0O
coO0O0OO0Ocp280OCTLA-40 0000000000
coooOoOoOoOooooooOobOOoOoOooooooooo
gooooOoOoOooooooooOoOooooooooo
cooOO0OOoOoOogcepgooCTLA-40 000000000
gooooOoOoOooooooooooogooooooo
oooooOoOoOooooooooOoooooooo
oooooocepzsoocTA-40 00000000000
oooooocebsodB7-10 00O Cb86HB7-20 00 DO O
OO0oooDooOoCcTltA-400D00000000D0OO
goc80000000ooooooooooooon
CD280 O CTLA-401CD8OOB7-10 0 0 DO OOOOOOO
00000000000 00OD00O00000DOMYPPPY
O Met-Tyr-Pro-Pro-Pro-Tyr0 0O 0O O ODOOODOOO
O0oooDboo0oOoOooc00o0ooooooon
OOO0DD0OO0OO0O0OOYMNME Tyr-Met-Asn-MetO OO O O
OO00D0O0O0000000O0PI30 0000 phosphoinos
itide 3 kinase, PIKD OO OOOOODODOOODOCD28
oooODOyxywOOOOoOoOoOODOOOOO0O0OO0oODOO
ocooboOo0oooooooOobOOO0oooooobooon
oocCTLMO 0000000 0OYYMOOOOO0O0oO
OOO0DOYVKMO Tyr-Val-Lys-MetOD OO OO O0O00O0O
ooo0O0O0O00OoOoooosyDOO00oooooo
ooooo
gooOoOoOoc28000C0ODOOOO0O0OOOoOoDO
cooO0O0OO0O0OcTA-4000000000000DOO
coooOoOoOoOooooooOobOOoOoOooooooooo
OO0O0O0O00000000OD0O0OO093-10200199%400
O000120-13600 OOOOOOOOBIO SCIENCE
goooOoO0O0O000o0oOooooDOOOO0O094-9800
199500 OOO0OO0OO0O0ODOBIOSCIENCE DDODODOOO
oo0oooooOo0o00oooobooOboo0o0Onoss-59
00199700 OO0OO0O00050000000215-220
0oo19970 00
ooopoOoOo0oOooooooDoOoOooogoooooo
ooooOoOo0oOooooooDoOoooooooooo
0 0 0Cb280 Cb8o B7-10 0 O €86 B7-20 0 DO O O

googoocpscpso i onoonooonoon 50 DooocTtA-400booboobooboooooon



an

19
00000o0oo0o0ooooooooOooooooon
00000o0oo0o0ooooooooOooooooon
000000oooo00ooooooooOooooooon
od
ooooboboOooOOo0oOoooboboooOoOoooooon
goo0oboDOooOOo0oOooobooboooOoOooooDoon
goooboboooOo0oOooobooooOoOoooooDoo
goooboboooOo0oOooobooooOoOoooooDoo
goo0obooooOOo0OoooboooooOoooooDoo
goooboboooOo0oOoooboooooOooooooo
goooboboooOo0oOoooboooooOooooooo
goooooooo0ooooooooo
godooboboooOoOoooooooooooooooo
000000000000 00000Odantigen presen
ting cell; APCOOODOOOOOODODOOOOOOO
gdoobooooooooooooooOooooooo
gdoobooooooooooooooOooooooo
00ooooooooooooooooooooooon
00o0oooooooooooooooOooooooon
00o0oooooooooooooooOooooooon
0000o0ooooooooooooooooooo
0000000oo0o00oooooooOooooooon
0000000000000 Dceb28/CTLA-4-CD80/CD86
0000000000 0oooooooooooooon
00000o0oo0o0ooooooooOooooooon
00000o0oo0o0ooooooooOooooooon
000000oooo00ooooooooOooooooon
ooooboboOooOOo0oOoooboboooOoOoooooon
ooooboboOooOOo0oOoooboboooOoOoooooon
goo0ooODOoo0o0oOooboooOoOoooooDooon
OO0000ODOO0OO0OOgOoocpzsoodcTlA-40D000
goooboboooOo0oOooobooooOoOoooooDoo
goo0obooooOOo0OoooboooooOoooooDoo
goooboboooOo0oOoooboooooOooooooo
goooboboooOo0oOoooboooooOooooooo
goooboboOooOo0oOoooboooooOooooooo
O OAILIMO activation inducible lymphocyte immunom
odulatory moleculeD 000 O00O0OOO0OOOOOOOO
000 Int. Immunol., Vol.12, No.l, p.51-55, 200000 O
00000 1cosO Inducible co-stimulatord O OO0
O000000d0ONature, Vol.397, No.6716, p.263-26
6, 199900 0
00o0oooooooooooooooOooooooon
JAILIMOICOSD D00 O0OoOonoooodgAILIMODODO
00 000B7hOB7RP-10GLS0O0 O O OLICOSO OO OO
0000000000000 Nature, Vol 402, No-676
3, p-827-832, 1999; Nature Medicine, Vol.5, No.12,
p-1365-1369, 199901J. Immunology, Vol.164, p.1653
-1657, 2000; Curr. Biol., Vol.10, No.6, p.333-336,
20000 O

10

20

30

40

50

oooooooooooo

20
000000000200 0000000000AILIM
O 1COSO O B7RP-10 B7h/GLS0/LICOSD D O O OO OO O
00000o0o00o000oooooooooooooon
00o000ooDooo0ooooooooooooooon
0000000000000 0D0O0OOOCDp280Cb80(B7-
1HOCD8(B7-2)l 00000000 OOOODDOCTLAY
0 CDb80(B7-1)OCD86(B7-) DO OO0 OOODODOOO
00000oDooOoOoooooAILIMg ICcoSO O B7RP-1
OB7h0 00 00OCO0O00O0O0DDOOOOOOOODOO
o0oooooooOoooooooooooooooo
o0oooooooOoooooooooooooooo
00ooooooooooooooooooooooo
0dooooooooooooooooOooooooon
0dooooooooooooooooOooooooon
Ogo0J. Immunol., 166(1), p-1, 2001; J. Immunol.,
165(9), p-5035, 2000; Biochem. Biophys. Res. Comm
un., 276(1), p-335, 2000; Immunity, 13(1), p.95, 2
000; J. Exp. Med., 192(1), p-53, 2000; Eur. J. Imm
unol.,30(4), p-1040, 20000 JOODODOOOOWO 01/
157320 0
oooooo
Jdo0ooooodooooooooooooooon
gcbsd 0 OCTLAM40 00000000 OoOoooon
00o00o0o0o0o0o0ooooooooooooooon
00000o0o000000oooooooOooooooon
00000o0o000000oooooooOooooooon
O000000000OgAILIMDODOOOOOO0O0O0OAIL
MOOoOOoODOOoOo0Ooooooooooooooooogd
AlLIMOODDOOOOO0OO0ODOOOOOOoOoooO
00000oDooo0ooooooooOooooooon
ooooooooAILIMDOOODDOOOOOOOOOO
00ooooDooooooooooooOooooooon
oooooooooooooooo
oooooo
o0oooooooOoooooooooooooooo
O00o0ooooooOoooooAILINDOOOOODOAIL
MOoOOOOOoOoOooooooooooooooooa
0dooooooooooooooooOooooooon
0dooooooo0oooooooooOooooooon
OO0ooooooOoAILIMDODOOOOOOAILIMODO
0dooooooo0ooooooooOooooooo
OOAlLIMDDOOOOO0OO0ODOOOOOOOooOooO
ODOOOOoAILIMDOOOOODAILINMDOOOODOO
JdooooooodooooooooOooooooon
Joooooooooooooooo
Jdo0ooooodooooooooooooooon
Jdo0ooooodooooooooooooooon
00o00o0o0o0o0o0ooooooooooooooon
00000o0o000000oooooooOooooooon
00000000 DHAMAD Human anti-mouse antigenic



12)

21
ityl00O0O0oooooooooooooooooo
oo00o0o0o0000ooooooOOoooogoooon
oooooooooo
00000000 0o0oooooOoOOoAILIMODD
oooDAILIMDOOOOQOODODOOOODOOODOO
oooooO0o0ooooooooOoOOoOoooooooon
000000000000 0ODO0O0000ORAMACDDOO
O000O0O00000ooooooOoOoogAILINOO
oooooOooAlLIMODODOOODODOOODOOOOOO
oo0oDooOO0o0o0oooooooOoOOoOooOooooooono
OO00DO0O0O0OAILINDCODDOOOOOODOOOAIL
IMOOODOD0OO0O000000000000OgAILIND
00000000000 000 immune cytolysisO OO
OO0O0D00OOapoptosisO O ODOAILIMDOOODODOO
oooDooOo0ooooooooOoOOooooooooon
oo0ooO00o0oooooooooOoOooAILINODO
oooDooO0o0oooooooooOOooooooooon
ooooDoOooooooooooOooooooooon
oooooooooooooon
00000000000 00D0O0O0000o0ooOOoOAILL
MOOOOODOO0ODOD0OO0OO0O0O0o0o0o0oo0000AILIM
o0o0000000ooooooOOoooogoooon
Oy O00O0OO0O0OO0DO0O0O0oOOOOO0OO0OoOogooooon
00000000 00ooooooOooAILIMDOODO
oo00o0o0o0000ooooooOOoooogoooon
oo00o0o0o0000ooooooOOoooogoooon
oo0o0o0o00o0ooooooo0oooogoooon
ooooOoO0o0o0ooooooDOoOoOoooooooo
oooODoOoO0o0o0oooooooOoOOoOooOoooooono
oooooO0o0ooooooooOoOOoOoooooooon
oooDoOo0o0o0ooooooDOoOOoOoooooooo
ooooOoO0o0o0o0ooooooOoOOoOooOooooooo
oooDooOO0o0o0oooooooOoOOoOoooooooon
oo0ODoOoO00o000oooO0 DoOooooooooo
0 0 00O rheumatoid arthritis; RAOOOOODOOO
Oosteocarthritis; 0ADO0DODOOOOOOOODOOO
000000000 graft versus host reaction; GVH
reactiond0 0 0O0OO0O0OODOOgraft versus hostdis
ease; GVWDO O O0O0OO0OO0OOOOOOODOOOO
oooDooO0o0oooooooooOOooooooooon
oooooOoooooooooooooooooo o
ooooDoOooooooooooOooooooooon
o00D0D0o0000oooooOOoO0ooooooooon
000D0D0O0000 OOoOODOOOOoOoOoooooon
oo00oDoO0000ooooooDoO0oooooooon
o00000000ooooDooooooooooon
o0o0000000ooooooOOoooogoooon
oo00o0o0000oooooooooogooooon
oo00o0o0o0000ooooooOOoooogoooon

10

20

30

40

0OoOo000O0O0O0O0OoO
22
0000000000000 000000000000
0000000000000 000000000000
000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
000000000O0000O0O0000000000
0000000000000O0O0O0000000000
0000000000000O0O0O0000000000
0000000000 000O0O0O0000000000
0000000000 000O0O0O0000000000
00000000000000O00000000000
000000000000 O0O0O0O0O000000000
000000000000 O0O0O0O0O000000000
00000000O0C0C000O0O0O0000000000
000000000000 O0O0O0O0000000000
O0O0O0OPTCAOPTCROOOOOOOOOO0O0O0OO0O
00000000C0O0C00O0O0O0000000000
0000000C0C0CCOCOOOAILINGOOAILIND OO
000000C0C0O0O0O00000000000AILIND
ODAILINOOCOCOOOO0O0000000000000
000000000000 0000000000000
000000000000 0000000000000
0000000000000 000000000000
ooooo
000000000000 000 ()OO0 @s)I000
000000000000
(1) AILINOODODOOO0O0O0O00O
(2) DALNDOOOOOOOOOOO0O00000000
(HLOoOooooooOo
(3) ALNDOOOOOOOOOOO0O00000000
oooo
(4) DALNDOOOOOOOOOOOO0O0O0O0O0000
(3)00000000000000000000000
(5) 0000000000000 OAILINDODODOOO00O
00000000000000O00000000000
0000000000 @EOO0000@O00000n
00o000O0O0O0O0O0O0O00000
() 00DOOOOOOOOO0O00000000000
O0000C0CAILINDOODOO0O00000000000
O0000C0OCOCOOOAILINDDOOO000000000
000000000000 O0O0O0O0O000000000
000@G)D0000000000000000000
ooo
(7) 000O0C0OCOOO0O0OThOOO0O0000000Th?
000000000000 0000000000000
000000()DO0000000000000000
oooooo
() 00000000000 O0000O0O0y 0000

ooo0ooDoOooO0o0oOoooooOOoOo0oOoOoooDbOobD 50 ODobboOooooooDboOooOoOooooo@obo



13)

23
000000000000000000000

(9) 0000O0OO0O000000000000000
0000000000000000000000000
0@G)000000000000000000000
oo

(10) 00000000000 000AILINOOOO00
0000000000000000000000000
00000000000@)I0000@O000000
00000000000000000

(1) 0000000000000000000000
O0000O0O00AILINDOODOOO0O0000000000
0000000000AILNOODO000000000
0000000000000000000000000
0000000000000 00000NoNoNonoo
ooo

(12 000000000 ThHOOOOOOO0O0OOTh?
0000000000000000000000000
0000000000000 00oN0Nonoonoo
0ooooo

(13) 00000000000000000y 0000
000000000000000000000(2)00
000000000000000000000

(14) 000000000000 00AILINOOOO0O
0000000000000000000000000
OOO0OAILINDOOOOO0O0OO0O0000000000
0000000000000000000000000
0000@EO0000@OIOO00N0N0NNoNonoo
00O000ooooo

(15 0000000000000AILINOOOOO0O
000000001.0x 10°(/M.Sec) 00000000
0000000000@)00000@O0000000
0000000000000000

(16) 00000000000 001.0x 10° (1/M.Sec)
000000000000000000(@5)00000
000000000000000000

(17) 00000000000001.0x 10° (1/M.Sec)
000000000000000000(@6)00000
000000000000000000

(18) 00000000000 O00AILINOOOOODO
000000001.0x 10 °(/Sec)D 00000000
000000000@)00000@O000nonoo
000000000000000

(199 0000C0OCOCOOO0O0O001.0x 10 * (1/Sec)d
00000000000000000@8) 000000
00000000000000000

(200 DO00DO0OOCOOCOOO000L.0x 10 ° (1/Sec)d
00000000000000000@9)00NON00
00000000000000000

(21) 000000000000 0AILINODODOOO0O
0000001.0x 10 °(M00C00000000000

10

20

30

40

50

000000000000
24
00000@E)O0000@OIO000N0DNNNoNoo
Ooooo0oooooo
(22) 000000000001.0x10’(MOODO00
0000000000000 (@)O000000000
0000000000000
(23) 00D0000O0O0O0O001.0x10°WMOO0O000
0000000000000 (()0000000000
0000000000000
(24) 000000000001.0x10°WHOO0000
0000000000000 (3)0000000000
0000000000000
(25) 0000000000000000000000
00000O00DNADD1-020003-130000000
0000000000000000000000000
000000000@O0000000000000
00ooooooon
(26) 00000000000 O0C0OO0OOOO0OO0O00
O0000O0O00DNADDOLOO00A7000000000
0000000000000000000000000
0000000@O000000000000000
0D0ooooo
(27) 0000000000 O000000000000
O0000000DNADD1-020003-130000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
O00O0ODNADCOLS0O0O0A700000000000
0000000000000000000000000
00000(5)00000()I0000000000
000000000000
(28) 0000000000 O0O000O0OOO0O0O0000
0000000DNADDOODOODDOOOOODONODO
0000001-200000000000000000
0000000000000000000DNADODOD
000000000000000000LWL000000
000000000@)H0IDDO000N00NNONoNoo
000O00oooon
(299 0000000000000000000000
0000000DNADDODOODOOOOOOO0OODO
0000003-1300000000000000000
0000000000000000000DNADO DD
000000000000000000A2700000
0000000000@)HIDO000N0DNNONoNoo
Oooooooooo
(30)) 000000000000 000000000
0000000000000000000000000
000000000000000000@O00000
000000000000000000
0000000280000000000002000117
oooooooooo
0000000280000000000002000117



25
goooboooboobooboobooboooobooo
gbooobooobooboobooobooboboboo
go
gooobobo3220000000000002000116
oooooooogd
oooobobo3220000000000002000116
oooobooooooooooboooooooooon
goooboooooooobooooOooooooon
od
goooooossgooooooboogonzonnie
oooooooooooooon
gooooboossgooooooboogon2onnie
gbooooobouoboobooboobooboao
gbooooobouobouoboobooobaoboa
ao
(31) ODOOOOoOoOooooOooOOOoOoOoOoooobooo
gbooooobooboobooboobooooboao
oooooooooo@oooooooogooooo
gooooooooa
ooooobo20000000000002000470
goooooooog
gboobobogz2s00b000oboobogn2o000470
gboooobooobooboobooboobooobooo
gbooooboooboobooboooboooboboo
go
gbooobbog3200b000b00bogo2odn470
goooooooog
Uoooobo3220000000000002000470
gooooooooooooooboooooooooon
goooboboooooooobooooooooooon
od
goooooo3sgooooooboogon2on0O470
goooooooooooon
ooooooossedooooooboogon2onnsro
goooboooooooooooooooooooon
oooobobooooooobooooooooooon
ao
(32) ODOOOOoOOooooOoOOOOoOoOoOooooo
gbogooobouobooboobooboobao
gooooOOoOo0oOoooooooooOo®Uuoooo
ugbboooboobooboobooono
oooooboosooooooooboogon23nniie
gooooooooa
oooooDbos3ooooooobooonon23noiie
gbooobooobooboobooboooboooobooo
gbooooboooboobooboooboooboboo
ao
gboooboogos3d40goooboobogb2100116
goooooooog

14)

10

20

30

40

boboobooboabn

26
gooogbooboobooboobooboooobooo
gboooobooobooboobooboooboboo
oo
gooooboo3ssgoooooobooggono2iboie
ooooooooooooon
ooooobos3ssgooooooboogon2iboie
oooooooooooooooooooooooon
oooobobooooooobooooooooooon
od
(33) ODOOOOoOOoooOobOOOOoOoOoOoooooo
oooooooooooooooooooooooon
ooooOoO0ooooo@ooooooooooooo
gbobooobodaood
ooooooosooooooooboooon23nn2se
gboboooboaood
oooooboos3ooooooooooonon23nn2se
gboooboobooboobooboobooooboaon
gboogooobooboobooboooboboo
ao
Oo0oooDo0o340000000000002100236
gooooooooa
gboboobboOo3d400oooboobogb2100 236
gboooobooobooboobooboobooobooon
goooooobooboobooobooobobobo
oo
gbooobobogssouooobooobogb2100 236
googoboooooooogo
ooooobos3ssgooooooboogono21ibon236
ooooobooooooooooboooooooooon
gooobobooooooooboooooooooon
od
(34) DOOO0OO00OOOOODOOOOOOOoooboon
oooDO0O000000oooODOOO0ooOo@ooboo
ooooooooooooooooooog
ooooooooooooobooz2zs000ooooon
gogozo0b017c00ooooooooooooooon
gboogooaon
ooooooboooooooooosoooooooon
gdbz2nboueooooooooooooooon
gooaon
(3%) ODOO0OOoOooooooOoOoOoOooooooon
ooooOoOO0oO0o0oOoooooooDoooooo@ooo
gbooobooobooboobooooon
ooooobooooOoooooboo280000000
gooobozo004o000oDoooooooooon
ao
gbooooboooboobooboobsoboooon
gboboobz20b0z2360 0000000000000
(36) DODOOO0OOOoOoDODOOoOoOoOoooDOon

OO0000oDO0os340000000000002100116 50 ODO0DODOOOOOOOODOOOOOOOOMOOO



27
00000000000000000000
00000000000000032000000000
00020001160 0000000000000000
000000000
00000000000000034000000000
000210011600000000000000000
000000

(37) 000000000000000000000
00000000000000000000@O000
00000000000000000000
00000000000000000320000000
0000020004700 00000000000000
0o
00000000000000000340000000
00000210023600000000000000
(38) 000000000000000000000
00000000000000000000@O000
00000000000000000000
0000000000000003%000000000
00020001160 0000000000000000
00o0oooooon
00000000000000038000000000
000210011600000000000000000
oooooo

(39) 000000000000000000000
00000000000000000000@O000
00000000000000000000
0000000000000000030000000
0000020004700 00000000000000
oo
00000000000000000380000000
00000210023600000000000000
(40) 0000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
(3)0000(@yY0O000DN0DNDN0N00N0NNNONOD
00000oooooo

(41) 00000000000 O000AILINOOOO0O
000000000000000AILINODOODOOO0O
0000000000000AILINDOOO0OO00O000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0@0)000000000000000000000
0o

(42) 00000000000 00000000000
0000000000000000000000@40)0
0000@)O000000000000NoNoNonoo
oooo

(43) 0000000000 OO0OO0OOOOO0O0O00

(15)

10

20

30

40

50

boboobooboabn

28
goooboobooboobooboobogoobog
gbooobbogz2s0gooobooobogoz2o00oi11y
goooboboobooooobooobog
goooobo3oooooobooboogonoz23ninie
gooooboooooooooooboogg
gooobobo3220000000000002000116
ooooooooooooooooboogo
oooooboos3400oooooboogonoz2ibniie
ooooooooooooooooboogno
ooooooossooonoooooooonzoniie
oooooooooooooooooooooo
ooooooosssgoooooooogon2iooiie
gbboogbobobbooooooboaobod
(44) DOOO0OOOO0OOoOoODOOOOOoOOOooOOoOO
gbbogobobooboobooboobogbao
ooooobooz2s00000000000n02000470
gboboooboboobobooboooboobooobod
gooooboosoooooooooooon23nn2se
gbobooboboobooboooboooboboooboga
ooooobDOo3220000000000002000470
gboboooboboobooooooboboobog
gboboobboOo3d400oooboobogb2100 236
gboboobobobooooooboboooboo
gbooobobogssoboooboogobogo2000470
goooboobooboobooboobogoobog
gbooobobogssouooobooobogb2100 236
goooboboobooooobooobog
(45) ODOOOOOO0OOOODOOOOOOOOooODO
ooooooooggd
ooooobooz2ro0goooooooi1zednsdionno
ooooooooogoono
ooooobooz200000000001050038600
oooooooooooo
ooooooo3s1o0ooooooooi1sk100o44100
oooooooooooo
oooooboos3sscouoooooooossgnarson
ubogoooboood
ooooo0oo0s3s00000oo0o0001530044300
gboboobobaoobaobgaon
ooooooosyooooooooooesngnassonn
gboooboooboooa
(46) DOODOOOOOOODOOOOOOOOOODOO
gooooooooa
OoooobDo27r000000D0000e690014810 0O
gbooooooboobog
obooobooo20000000000390074000
goooooobogobog
gboooboo3ogooobooboe4n diseed O
gooobooobogobog
oboooboo3suooobooooboozsogr7sgd



29
0000000000000
00000003000000000090 015080 0
00000000 00000000
0000000370000000000330074300
0000000000000
(47) 0O0@3)0O000@)O00000000000
oooooooooo
(48) DOODOOOOOOOOOOOO0O0O0O0O0000
00@HOO000O0000
00000002700000000001260041900
Doo0O0O0O0O0O0O000
0000000300000000001510044100
D0000O0O0O0O0O0O0O00000
0000000300000 000001530 044300
Doo00O0O0O0O0000
(49) 0000OOOOOOOOO0000000000
00@)HOOO000O0O0O0O
0000000270000 0000006900148100
0000000000000
0000000300000 00000940 015060 O
0000000000 O0O000000
00000003000000000090 015080 0
0000000000000
(50) 000000000000 0000000000
00@)HOOO0000O00O
000000020 0000000001050 038600
000000000000
0000000330000000000880037500
0000O00O0O0O0O0000000
0000000370000000000930038000
0oo0O0O0O0O0O0O000
(51) 000O0O0OO0OOO0O0O0O0O0000000000
00@)HOO000O0000
000000020000000000390074900
0000000000000
0000000330000000000280073800
0o0o0O0O0O0O0O0O0O0O0O00000
0000000370 000000000330074300
0000000000000
(52) DO0O0O0OCOOCOCOOOOOOO0O0O0000@NDO
oooooooo
0000000270000 0000001260041900
Doo0O0000000O0OO
0000000200000000001050 038600
000000000000
(53) DO000OOOOOOOOOOO00O0000@ND
00000000
0000000270000000000690 0148100
00000C0O000000000

(16)

10

20

30

40

0OoOo000O0O0O0O0OoO
30
0000000000000
(54) DO00D0D0OOCOOCOOOOO0O0000O0@ND
00000000
00000003100000000001510044100
DoooO0oO0O0O0O0O0O0O0OO
0000000330 000000000880037500
DoooO0O0O0O0O0O00O0
(55) 00000O0O0O0O0O0O0O0O0000000@NDO
oooooooo
0000000310000000000940 015060 O
000000O00O0O00O0000
0000000330 000000000280073800
Doo00O0O0O0O0O0O0OO
(56) 000DO0DOOOOOOOOOO0O0O0O000@NDD
0ooooooo
0000000300000 000001530 044300
DoooO0O0O0O0O0O0O0O0OO
0000000s70000000000930038000
000000000000
(57 0000C0OOCOOCOOOOOO0O00000@NDD
00000000
000000030000000000900150800
000000000O000000
0000000370000000000330074300
0000000000000
(58) 0O0@)D000@)IDDNON00NODO0ONONOD
000000000O0000000
(59) 00000O00OO0O0O0O0O0O0000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0oooo@Ge)Dooooon
(60) DOODOODNADOOOODNADODOODOOODO
0D0000O0DNAOOCOOODNADODODODOD0O00000
0000000000 000O0O0O0000000000
DNADDDO0O000000000000000000O0
00000O0O00O0O000000
O0O0O0OAILINDOODOO0O0000000000000
00000000C0O00O00O0O0000000000
oo
O0O0O0COAILINOOOO0O0000000000000
0000000C0C0C0O0O0O00000000000
(61) DODODOOOOOOOOOOOOO0O0O00000
00000000000C00O0(e0)D00000000
oooo
(62) DODODOOOOOCOOOOOOOOO0O0O0000
00(@0)00000()0000000000000
(63) DOODODOOOOCOOOOOOOOOOOOO0O
000(@0)D0000()D0000000N0N0N0NnD
(64) DODODODOOOOOOOOOOOOOOOOO0O

gbooobbog200000b00b03e0074900 5 OD0ooboobooboobooboobooboooon



an

31
000000(@0)D000(63) 0000000000
ooooooo
0000000280000000000002000117
000000000000000000000
0000000320000000000002000116
000000000000000000000000
000000030000000000002000116
000000000000000000000
(65) 00000000000 00000000000
0000000000000000000000000
000000(0)0000(e3)D0000000000
00ooooo
0000000280000000000002000470
0000000000000000000000
0000000320000000000002000470
0000000000000000000000000
0000D00030000000000002000470
0000000000000000000000
(66) DODODOCOOOOCOOOOOOOOO0O0O0000O
0000000000000000000000000
000000(@0)D00O(63)D0000000000
Ooooooo
000000030000000000002300116
000000000000000000000
0000000340000000000002100116
000000000000000000000000
0000000380 000000000002100116
000000000000000000000
(679 0000000000 O0OO0OO0OO0O0O0O000
0000000000000000000000000
000000(0)0000(63)D0000000000
00oo0ooo
0000000300000000000002300236
0000000000000000000000
0000000340000000000002100236
0000000000000000000000000
0000000380000000000002100236
0000000000000000000000
(68) 000O0O0OODODODOOOOOOOOOOO
000000000000000000000000(6
000003 00000000000000000n
0000000280000000000002000117
0000000000000000000000
000000030000000000002300116
0000000000000000000
(69) D0DDOOOCOOCOOOOOOO0O0O0O0O0000
000000000000000000000000(6
0)0000(3)000000000000000000
0000000280000000000002000470
00000000000000000000000

10

20

30

40

50

000000000000
32
000000030000000000002300236
00000000000000000000
(70) 00000000000 00000000000
000000000000000000000000(6
0)0000(3)000000000000000000
0000000320000000000002000116
0000000000000000000000
0000000340000000000002100116
0000000000000000000
(71) 0000000000000000000000
000000000000000000000000(6
0)0000(3)000000000000000000
0000000320000000000002000470
00000000000000000000000
0000000340000000000002100236
00000000000000000000
(72) 0000000000000000000000
000000000000000000000000 (6
0)0000(3)000000000000000000
000000030 000000000002000116
0000000000000000000000
0000000380000000000002100116
0000000000000000000
(73) 0000000000 000000000000
000000000000000000000000 (6
0)0000(3)000000000000000000
000000030 000000000002000470
00000000000000000000000
0000000380000000000002100236
00000000000000000000
(74 0000000000000000000000
0000000000000000000000000
00000(0)0000(63) 000000000000
000000
00000002700000000001260041900
000000000000
00000003100000000001510044100
0000000000000000
000000030000000000153004430 0
0000O0o0oooooo
(75 0000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000 (63)D00000000000
0ooooo
0000000270000000000690 014810 0
0000000000000
0000000300000 00000940 015060 O
00000000000000000
00000003000000000090 015080 0
0000000000000



33
(76) D0O00OOOOCOOOOOOOO0O0000000
0000000000000 000000000000
000O00(0)0000(3) 000000000000
oooooo
000000020000000000105003860 0
000000000000
0000000330000000000880037500
D0o00O0O0O0O0O0O0O0O00000
0000000370000000000930038000
Doo0O0O0O0O0O0O000
(77) 00O0D0OOOOOOOOOOO0O00000000
000000000O0O0O0O00O0O0000000000
00000(@0)DOD0O(63)D00000000000
oooooo
000000020000000000390074900
0000000000000
0000000330 000000000280073800
0000O0O0O0O0O0O0O0O000000
0000000370000000000330074300
0000000000000
(78) DODOOOOOOOOOOO0O0O0000000
000000000000 0000000000000
000000000000 0000000000000
0000(0)0000(3) 0000000000000
ooooo
00000002700000000001260 041900
000000000000000
0000000200000000001050038600
0oOo0O0O0O0O00O000
(79) 000O00OOOOOO0O0O0000000000
00000000000O000O00000000000
00000000000O000O00000000000
0000(0)DO00(63) 0000000000000
ooooo
0000000270000000000690014810 0
0000O0O0O0O00O0O000000
000000020000000000390074900
0000000000000
(80) 00O0OOOOOOOOO0O000000000
00000000000 O0O0O0O0O0000000000
00000000000 O0O0O0O0O0000000000
000000000 (63)D000000000000
ooooo
000000030000 0000001510044100
00000000O0000000
0000000330000000000880037500
000000000000
(8) DOO0DOOCOOOOOOO0OO0O0O0000000
0000000000000 000000000000

(18)

10

20

30

40

0OoOo000O0O0O0O0OoO
34
0000000300000 00000nnD
ooooo
0000000300000 00000940 015060 O
00o00O0O0O0O0O0O0O0O00000
0000000330000000000280073800
0000000000000
(82) D0DO0DOOOOOOOOOO0O0O0O0O00000
0000000000000O0O0O0000000000
0000000000000O0O0O0000000000
0000(@0)DO00(63)D000000000000
ooooo
0000000300000000001530 044300
00000O0O0O0O0O0O00000
0000000370 000000000930038000
0oo000O0O0O0O000
(83) DOODOCOCOOOOOOOODOO0O0O0O0000
000000000000 O0O0O0O0000000000
000000000000 O0O0O0O0O000000000
0000(@0)D00O(63)D000000000000
ooooo
00000003000000000090 015080 0
0000000C0O0O0O000000
0000000370 000000000330074300
0000000000000
(84) ODO(0)DCOO(62)D0DDDDDDON(64)
0000300000000 00000N0Nnononon
000000000000 0000000000000
000000000O0O0O000000
(85) 0DO@)OOOOO@OOO0000000O0OO
000000000000000000000000
(86) 0O@E)DOOD0@)IO00000000000
0000000000000O0O0O0000000000
000000000O0000000000
(87) 0O(4)0OOOOOOOOD0O0O0O0OONOOO
0000000000 000O0O0O0000000000
oooooooo
(88) DOOOOOOOAILINDIOOOOOO0O0O0OO
000000000000 O0O0O0O0O000000000
0O0(s)0000(7) 00000000000 000n
(89) DOOCOOOOOAILINDODOOOOO0O0O0O0O
000000000000 O0O0OO0000000(85)0
0Do0(@7)D00000000000000
(90) O0OOCOOOOOAILINDODOOO0O000000
000000000000 O0O0O00000000000
0000000000 (7)I0000000000
oooo
(91) O0OOCOOOOOAILINDDODO0O0000000
0000000000000 000000000000
00(s)0000(E)O0000000NNNNnnnn

o0o0ooDOo0o0o0O0ooooDOOoO0oOoOoooDoOnD 50 (92 DOOOoOOOOAILIMDOOOODODDOOO



35
0000000000000000000000(85)0
00070000000 0Nnoooon
(93) 0O0ODO0OOOOAILIMDOOOOOO0O0O0O0O
0000000000000000000000000
0000008500007 00000000000
0000
(94) 0O0ODO0O0OOOOAILIMDODOO0O0O0O0O0O00
00000000000000000000000AILI
MDODODODODOOOD0D000000000000000
00000000000000000000(85)000
0(@7)000000000000000
(95) AILNOOOOOOO0O000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
00000
(9) 0000000000000000000000
00000000000
(97) 0000000000000000000000
000000000000 (@)I00000nnnn
OOAILMOOO0OO0O0O000000000
OOAILMDOOO0O0D000000000000000
0000
OOAILMDOOCO0O0OO000000000000000
0000000000000000000000000
Ooooooooon
OOAILMDOOOO0O0OO0000000
(98) DAILINDOOOOOOOOODOO@OOOOO
(000000000000000000000(97)
00O000ooooo

19

10

20

(99) DAILINDOOOOOOO0D00O0(R)D00042) 30

0000000000000000000000000
00000000(@7)0000000000

(100) DAILINOOOOOOO0O000@4)000000
0000000000000000000000(97)0
0ooooooooo

(101) 000000000000000000000
000(@Es)I000000000

(102) 000000000000000000000
00000000000000000000000(10
0000000000

(103) AILINDOOAILMOOOOO0O00000O0O00
0000000000000000000000000
ooo
OOOAILNDOOO0OO0OO0O0O0O00000000000
00000000000000000000000
0000000000000000000000000
OOOAILNDOOOO0OOOO0OO0O00000000000
0000000000000000
00000@@O000000000@MO000000
000O00o0ooo

40

50

0OoOo000O0O0O0O0OoO
36
00000@EOO0O0O00C00O0(@MODONONNnnO
0000000000000000000
00000()DO00000000000000000
0000000000000000000()0000
0000000000000000000000000
00000O0O0O0O0O0O000000
00000(@)0D00000O0O0O0O0O00000000
oooooo
(104) AILINODOOAILINDDOOOO0O0O0000000
0000000000 000O0O0O0000000000
ooo
OODAILINOOOODOO0O0O000000000000
000000000000 O0O0O0O0O000000000
oo
00000000O0C0C000O0O0O0000000000
OODAILINOOCOOOO0O0000000000000
Doo0000O0O0O000
00000@EOOOO00000O(@MOONO000nO
Dooooo0oo0OoO
00000@EOOO00000O(@MOO0000nO
000000000O0O000000000
00000()DO00000000000000000
0000000000000000000@)O0000
0000000000000 000000000000
0000000000 O000000
00000(e)DO00000000000000000
oooooo
(105) DAILINDOOOOOOOOOO0O0O0000000O
O0000C0CAILINDOOO0O00000000000
0000000000000000000000000
0000000000000O0O0O0000000000
00000000 03)D0000 (1040000000
(106) DAILINDOOOOOOOODOOO0O0O0O0O0O00O
00000O0C0OOOOOAILINDOOOO00000000
0000000000 000O0O0O0000000000
00000000000000O00000000000
000000C0C0O0O0O0O00000(103)00000(10
/0000000
(107) OAILINDOOOAILINDOOOO0O0O0O00000
00 (03)D000(l06) 000000000000
(108) DAILINDOCOOOOOOAILIMOOOOOOO
0000000000 (03)D000(107) 000000
oooooo
oooooo
000000000000 C0O000000000000
000000000000 0000000000000
000000000000 0000000000000
0000000000000 000000000000
0000000000000 000000000000
0000000000000 000000000000



(20)

37
00000o0oo0o0ooooooooOooooooon
00000o0oo0o0ooooooooOooooooon
000000oooo00ooooooooOooooooon
gooooobooooooobooboooooooo
ooooboboOooOOo0oOoooboboooOoOoooooon
goo0oboDOooOOo0oOooobooboooOoOooooDoon
goooboboooOo0oOooobooooOoOoooooDoo
goooboboooOo0oOooobooooOoOoooooDoo
goo0oboDoOoo0o0oooboooOoOoooooDooo
gcelygcODODODOOOOAIlaDAD O OOOOVvValOvVODO
00000l LOOOOODODOOONEOIOODOO
OSer0SOOOOOOOOThOTOOOOOODODO
OAspODODOOOOOOODOGOEOOOODODODO
OAsnONOOOOOOO0OGOQDOOO0OOLysO
KDOODODOOOOAgOROODOOOOOOCysOcOd
OO0ooooOMetONOOOODODOOOOOPReDFODO
0O0o00O0TyrDYOOOOOoOoOOoOOoOOTrpOWOOOO
OO000HIsOHOOOOOOOProOPOO
000000000000 0OAILIMO OO O Activation
inducible lymphocyte immunomodulatory moleculel O
0000ooooooooooooooooooooon
0000000oo0o00oooooooOooooooon
00000oooooOoAILIMDODODOOOOOoOoOoInt
ernational Immunology, Vol.12, No.l, p.51-550 GenB
ank Accession Number: BAA8212900 O OO O [J BAA82128
O00000D0OBAAS21270 0000 0O 0O O OBAA8212601 O
00000000 O0O0AILIMO O 1C0SO Nature, Vol .39
7, No.6716, p.263-266, 19990 0 0 O JTT-10 00 JTT-
200000000D0ODO0O0O11-29%990 000 OO
oooooowoees/s3g60 000000000 ODODO
goooboboooOo0oOooobooooOoOoooooDoo
gooAILIMOOOOOOO0ODODOOOOOOOOAILIM
gilicosioooo00oooboDoOoboOoOOgoBrhOB7RP-
ijgeLso0 o OogLIcosoboooOoOouoonononDONatu
re, Vol.402, No.6763, p.827-832, 1999; Nature Medi
cine, Vol.5, No.12, p.1365-1369, 199900 J. Immunolo
gy, Vol.164, p.1653-1657,2000; Curr. Biol., Vol.1
0, No.6, p.333-336, 20000 O
oooooooooOoooooooAlLIMOOOODOO
00oooooooOooooooooogAILIMODOO
0o0oooooooOoooooAlLIMDOOOOOooonO
00ooooooooooooooooooooooon
00o0oooooooooooooooOooooooon
OAILIMO O O O GenBank Accession Number: BAA8212
7T0000000AILINOCDOO0O0OO0OO0ODDDOOODAILINGO
000000ooo00oooooooOogAILIMODO
00o0oooooooooooooooooo
0000000000 0oooooooooooooon
00000o0oo0o0ooooooooOooooooon

10

20

30

40

ooooOO0ooOoooooo

38
oooDAILIMDOOODOOODODOOOOOODODOO
gooOoOo0o0oOooooooDOoOoooOooooooo
ooooOo0o0oooooooDOoOoOooOooooooo
ooooOOO000o0oooooOobOOO0O0oooooooono
ooooOOO000o0oooooOobOOO0O0oooooooono
OOAILIMODOOOOODOOODOOOAILIMNODODODO
ocoooOoOO0o0o0o0oooooOobOOO0O0oooooooo
ocoooOoOO0o0o0o0oooooOobOOO0O0oooooooo
ooooOoO0o0oooooooOobOOOo0ooooooooo
ocoooOOoO0o0oooooooOobOOOoOooOooooooo
ocoooOOoO0o0oooooooOobOOOoOooOooooooo
oooDAILIMDOOOODOOODODOOOOOOODOO
COoO0O0O0OO0000O0O0OoOAILIMOOOOODOOAILL
MOOOAILINOODOOOOOOOOOAILIMOOO
coooOoOoOoOooooooOobOOoOoOooooooooo
gooooOoOoOooooooooOoOooooooooo
gooooOoOoOooooooooOoOooooooooo
gooooOoOoOooooooooooogooooooo
gooooOoOooooooooooOooooooooo
Oo0ODOO00OooooooDooOooo@9)Looo
gooooOo0oOoooooooooooooooooo
ooopoOoOo0oOooooooDoOoOooogoooooo
OO0000D0D0OOgapped duplexO OO OOOOODOO
ooooOoOo0oOooooooDoOoooooooooo
O0BBIODOOOO0O0O0O0ODODOOOOOOOODO
gooOoOo0o0oOooooooDOoOoooOooooooo
000000000000 00ODOO0O00OgbDNADDO
oooDO0OO00000o0ooooODbDobO0on
ooooOOO000o0oooooOobOOO0O0oooooooono
Oogapped duplex0O0OOOO0ODOOOOOO0ODOO
ooo0O0O0O00000000OMB3OO00000ooO
ocoooOoOO0o0o0o0oooooOobOOO0O0oooooooo
ooObNADOOOOOODOOODOOOOOoOoMsooOO
CORFIDNADOOOOOOODOOOOOOODOODOO
OoODODNAOOOODODODOOOOOODOODgap
ped duplex DNAO OO DO OOOO0O0O0OCOODOOOO
OO000O0O00000000C0ODOO0O000O0ODNAD
COoOODOODNAOOODOCOODODOOOOO200DNA
gooDoOoOoDNOOOOCOODODOOOOoOooooO
OCOmtsSOOO0O0O0O0OCCODOOOOOOOOOCODOO
gooooOoOoOooooooooOoOooooooooo
ooooOOoOooooooooooooooo
gooooOoOooooooooooOooooooooo
OO000O0O000000000ODOOO0OOOObpNACDO
gooooOo0oOoooooooooooooooooo
ooopoOoOo0oOooooooDoOoOooogoooooo
OO00DO0OO0000oO0oooooDooODNAOOOODoDO
goobNADOOOOOoOoOoODODOO0OOoOooobO
gooOoOo0o0oOooooooDOoOoooOooooooo

gboooboooboobooALMboDObOoOoboOog 5 bDooboATObOooecobOooecobOoA:TOOODO



()

39
000000000000000000ODNAOOODOgap
ped duplex DNAO O OO OO OQOQOOOOOOOO0OO
00000000000000000 gapped duplexO
oo0oDOoO0o0oooooooDOooooooo
000000000000 OoDoOOoOOOoAILIMDOOODA
iLmoooooooooooooooODooooooo
gooooOoAlLIMOOOCOODODOOODOOOOOO
ooooOoO0o0o0o0ooooooOoOOoOooOooooooo
OODAILIMDOOOODOOODOAILIMDODODOODOO
oo0oDooOO0o0o0oooooooOoOOoOooOooooooono
oooAILIMDOOOOOQOODODOOODOOOODOO
0000000000 0AILIMDDOOOOOOOODOA
iLmoooooDooooooooooODooooooo
oooDooOO0o0ooooooooOoOOoOooOooooooon
oooDooOo0ooooooooOoOOooooooooon
oooDooO0o0oooooooooOOooooooooon
OoooOoOOoOOoOoAILIMDCOODOOOOOOgAILINODO
ooooDoOooooooooooOooooooooon
00000000 00000000000000AILIM
o00D0D0o0000oooooOOoO0ooooooooon
oooo
o0o0000000ooooooOOoooogoooon
CAILIMODOOOO0O0O0O000D00000O000O0AIL
IMOODOO0O0OD00000000oo00oD0D0o0oogooo
oo00o0o0o0000ooooooOOoooogoooon
oo00o0o0o0000ooooooOOoooogoooon
oo0o0o0o00o0ooooooo0oooogoooon
oooODoOoO0o0o0oooooooOoOOoOooOoooooono
AILIMDOOOOO0ODOODODOOO0OO0OO0O0DOO0OAILIM
oooooO0o0ooooooooOoOOoOoooooooon
ooooOoO0o0o0o0ooooooOoOOoOooOooooooo
00000000000 0OVariable region0 0000
O0O00000OConstant RegionD O OO0 OOOODOOO
oo0oDooOO0o0o0oooooooOoOOoOooOooooooono
oo0oDooOO0o0o0oooooooOoOOoOooOooooooono
oo000o0o0000ooooODOoOO0O00Odk OOOOO
OAD0DDOOO0O0OO
oooDoooooooAILIMOODDOOODOOOOO
CAILIMDOOOOO0O0O00OOODODOOO0D0O0O000OO
oooDoooooooooooooGoEooo
GHODODODoDoDoooooooooooooooon
ooooDoOooooooooooOooooooooon
o00D0D0o0000oooooOOoO0ooooooooon
o00D0D0o0000oooooOOoO0ooooooooon
Oo00DoD0o00000oooooOOO00oooooooon
0000ooooooGyuoE@LooogeyHooo
oooooOoAlLMOOOOODODOOOOOOOOO
oo00o0o0000oooooooooogooooon
000ooo@E)Loo@EYUOooDogAILIMODO
ooooooooooooooooo

10

20

30

40

50

oooooooooooo

40
o00000000oooooOoOoooooooooo
o00000000oooooOoOoooooooooo
oo0o0o0000o0ooooooOOoooogooooo
ooopooOoooooooooo
OO0 OO000O0OOoALMODOOODOOOODOO
OOoAILIMODOOOOODOOODODOOODOOOODOO
ooooooooooo
000 OO000O0OOoALMDODOOODOOOOOO
OOoAILIMDOOOOOOQOODODOOODOOOOOO
o000000oooooooOoOoooooo
000 0O00000ooooDooOOoOooOoooooon
0000000 Ocelllysate0 OO0 0O Ocell lysate
OoooOoOoAILIMDODOOODOOOOOOOAILIMO
oooooooooo
000 0OO000O0O0OoAILIMODOOODOOOOO
OoAILIMOOODOOOO0OOODODOOOODOOOOO
oooDoDOoO00o0oooooooDoOOooooooooon
ooooDoO0ooooooooooOooooooooon
oooooooooo
000 0O000000oOooODOOOoOooOoooooon
0000000000000 0000000AILINDO
O0000000OogoAILIMDODOOO0OODOOoOOO
ooooOoOoAILIMDDOOO
000 0O000000OoOoAILIMOOO0OOOOOOO
oooDoAILIMDOOOOOODODOOOOOOOOO
ooooooooooooooooo
oo0o0o0000o0ooooooOOoooogooooo
oo0ooO0o0o0o0ooooooDooOOoooOooooooo
oo0ooO0o0o0o0ooooooDooOOoooOooooooo
OOcDNAD OO OO OOeDNADOOOODOOOOODOO
oo0Oo0o0o0o0ooooooDoOOoOooOooooooono
oo0Oo0o0o0o0ooooooDoOOoOooOooooooono
oo0ODo0o00o0oooooDoDoOOooooooooon
O00D0O0O000OoooocHODOOoooooooo
oo0ODoDOo0o0o00oooooDoDoOOooooooooono
oo0ODooOO00o0ooooooDooOOooooooooon
oooDooOoecdOdO(e2)DOO (G4 OIO8DOONO
oo00ODoOo0o0o0ooooooDoOOooooooooon
oo00Do0OO00o0OooooooocoOoonoooon
oooDoDOoO00o0oooooooDoOOooooooooon
ooooDoooooooo
ooooDoO0ooooooooooOooooooooon
1gGO 19610 196200 19G30 19640 O 1gMO 1gADI 1gA10 1gA
2001gb0 00 IgeED 0000000 oOoOoDoooog
00000000 00000000000000001g
GO 19610 19620 1gG30 1ge40 00D 00O OO O 1g6
10162000 1ge40 00 0O
o0o0000000oooooooooogoooon
o00000000oooooOoOoooooooooo
o00000000oooooOoOoooooooooo



(22)

41
o00o00o00o00oooooooooooooooon
oo00o0o0o0000ooooooOOoooogoooon
oo0o0o0o00o0ooooooo0oooogoooon
O000000000000D0O0O00OFreund®s Adjuv
ant0 0 0000000000000 ooOooODoooog
oooooO0o0ooooooooOoOOoOoooooooon
ooooOoO0o0o0o0ooooooOoOOoOooOooooooo
ooooOoO0o0o0o0ooooooOoOOoOooOooooooo
oooDooOO0o0o0oooooooOoOOoOoooooooon
oo00oDoDOo0o0o0ooooooDoOOoOoooooooon
oo0oDooOO0o0o0oooooooOoOOoOooOooooooono
oooooO0o0o0oooooooDoOOoOoooooooon
oooDooOO0o0ooooooooOoOOoOooOooooooon
oooo
oooDooOo0ooooooooOoOOooooooooon
oooDooO0o0oooooooooOOooooooooon
oooDooO0o0oooooooooOOooooooooon
OFreund"s AdjuvantO DO OO0 O0OO0OO0OO0OOOO
o00D0D0o0000oooooOOoO0ooooooooon
o00oDO0o00o0o0ooooDOOooooooooon
Oo00DoD0o00000oooooOOO00oooooooon
o0o0000000ooooooOOoooogoooon
o0o0000000ooooooOOoooogoooon
oo00o0o0000oooooooooogooooon
oo00o0o0o0000ooooooOOoooogoooon
oo00o0o0o0000ooooooOOoooogoooon
oo00o0o0O00o0oooooooooooooooon
oo
oooODoOoO0o0o0oooooooOoOOoOooOoooooono
oooooO0o0ooooooooOoOOoOoooooooon
OO00D00O00ONature, Vol.256, p.495-497, 19750
ooooOoO0o0o0o0ooooooOoOOoOooOooooooo
oooDooOO0o0o0oooooooOoOOoOoooooooon
oo0oDooOO0o0o0oooooooOoOOoOooOooooooono
oo0oDooOO0o0o0oooooooOoOOoOooOooooooono
oooDoO0o0oooooooDooOOoOoooooooon
oooDooOO0o0ooooooooOoOOoOooOooooooon
oooDooOO0o0ooooooooOoOOoOooOooooooon
oooDooOo0ooooooooOoOOooooooooon
ooooood
oooDooO0o0oooooooooOOooooooooon
0000000000000 0D0O0OP3/X63-AG8.65300 AT
CC No. CRL-158001 [0 P3/NS1/1-Ag4-100NS-100 O P3/X63-
Ag8.U10 P3U10 O SP2/0-Agl1401 Sp2/0,Sp20 [0 NSOOI PA
IDFOO DO 0OOBWS1470 0000000000 210RCY3-A
g.2.3.00000000 0 0O U-266AR10 GM1500-6TG-Al-
20 UC729-60 CEM-AGRO DIR110 O O O CEM-TI50 0 O O
o000D0o00o0oooooooooooooooon
oo00o0o0o0000ooooooOOoooogoooon

10

20

30

40

ooooOO0ooOoooooo

42
gooOoOo0o0oOooooooDOoOoooOooooooo
0000000000000 0D0OORIAD radio immun
oassayl O ELISAO enzyme-linked immuno-solvent assa
yoooooooooooooooooooooooo
ooooOOO000o0oooooOobOOO0O0oooooooono
ooooOoOO000ooooooOobOOO0oooooooo
ocoooOoOO0o0o0o0oooooOobOOO0O0oooooooo
ocoooOoOO0o0o0o0oooooOobOOO0O0oooooooo
ocoobOoOOo0oooooooOobOoOOo0oooooooon
ocoooOOoO0o0oooooooOobOOOoOooOooooooo
ooooooog
ocoooOoOoOoooooooOobOOoOoOooooooooo
coooOoOoOoOooooooboOoOoOoOooooooo
gi10o0o000000oooooOoDOoOoooooooo
OoO0ODO0O00000oooODOOOOceNAODDODO
ooooood
g20000000000000DO00O000O00O00O0CO
gooooOoOoOooooooooooogooooooo
cooooOOoOooooopooooooo
O30o0oo0o0o0ooooooooooogooooo
ooooooogooo
04000000000000000Foster motherO O
oooooOO0oOoooooooooooog
Oos0000000000000DO0000oooO
gooOoOo0o0oOooooooDOoOoooOooooooo
gooOoOo0o0oOooooooDOoOoooOooooooo
ooooOo0o0oooooooDOoOoOooOooooooo
oooooo
oe0D0ODOOO0O0O0O0OOOODODOOODOOOODOO
ooooOoOO000ooooooOobOOO0oooooooo
ooo0O0O0000000OoODbOOO00000oo19
70 000000ODOO000000O
ooooOoO0o0oooooooOobOOOo0ooooooooo
ocoooOOoO0o0oooooooOobOOOoOooOooooooo
cooobOoOoOoOooooooOobOOOoOoOooooooo
ocoooOoOoOoooooooOobOOoOoOooooooooo
coooOOoOo0oOooooooOooOoOoOooOoOoooooo
coooOOoOo0oOooooooOooOoOoOooOoOoooooo
coooOoOoOoOooooooOobOOoOoOooooooooo
gooooOoOoOooooooooOoOooooooooo
coooo
OOoO00O0O0000000000D0O000Han"F120
oowaBl3D 00 0O0O0OODOoOOMMIOOODO
OO000O0000OMCDB1IOAD O OMEMO O OD-MEMO O DOR
PMI16400 O ODASFI040 00 OO0 OROODOOOOOO
ooopoOoOo0oOooooooDoOoOooogoooooo
ooopoOoOo0oOooooooDoOoOooogoooooo
ooooOoOo0oOooooooDoOoooooooooo
gooOoOo0o0oOooooooDOoOoooOooooooo

gbooobooboobooboobooboobon 50 boobooboobooboobooboooboooon



(23)

43
dodobooooooboboooooobooooooa
O0O0O00O0OO0O0ODEAED D ODES20 00O O00OO0OOOOd
godoboooooobobooooooboooooooa
oooODoOoO0o0o0oooooooOoOOoOooOoooooono
gooooo
oooooO0o0ooooooooOoOOoOoooooooon
ooooOoO0o0o0o0ooooooOoOOoOooOooooooo
ooooOoO0o0o0o0ooooooOoOOoOooOooooooo
oooDooOO0o0o0oooooooOoOOoOoooooooon
oo0oDooOO0o0o0oooooooOoOOoOooOooooooono
oo0oDooOO0o0o0oooooooOoOOoOooOooooooono
oooooO0o0o0oooooooDoOOoOoooooooon
ggoobooooobboooobobooooobooa
ggoobooooobboooobobooooobooa
gogoobooooobbooooobooooooa
gogoobooooobbooooobooooooa
gogoobooooobbooooobooooooa
goodobooooooooooobooboooooo
O Site specific mutagenesis OO0 O00O00OOOO0O
000000000 0OProc. Natl. Acsd. Sci. USA, Vo
1.81, p.5662-5666, 198401 O
goooboooooboboooooobooooooa
goooboooooboboooooobooooooa
goodobooooooboooooooboooooooa
00000000 DO0ONature Genetics, Vol.7, p.13
-21, 19940 Nature Genetics, Vol.15, p.146-156, 199
7T00004-5043650 000 000O7-5091370 00 0O0
ooooOoO0o0o0ooooooDOoOoOoooooooo
00000000 000000OD00O000000Natur
e, Vol.368, p.856-859, 19940000 00ODOOOOO
ooooOoO0o0o0o0ooooooOoOOoOooOooooooo
ooooOoO0o0o0o0ooooooOoOOoOooOooooooo
oooDooOO0o0o0oooooooOoOOoOoooooooon
oo0oDooOO0o0o0oooooooOoOOoOooOooooooono
ooooood
oooooO0o0o0oooooooDoOOoOoooooooon
ggoobooooobboooobobooooobooa
ggoobooooobboooobobooooobooa
gogoobooooobbooooobooooooa

10

20

30

oooooooooooooooooooooooon 40

oooooo
Jdooooooo0ooooooooOooooooon
Jdooooooodooooooooooooooon
Jdooooooodooooooooooooooon
J0o00o0o0o0o0o00o0ooooo0ogooook
Jdo0oooo0o0ooooooooooooooon
ooooooooo

000000000000 Yeast artificial chromosome,
yYAOOODOODOoOOoODooooooooooooad

ooooooooooon

44
00oD00ooooDoooDoooDooooooooooon
0ooO0oooooooooooooo
JoovyACOOODODOODOODoDOoooooooooag
000000000000 0000D00000000k
000000000 0DbO00bOoO0bOOoooOooooo
000D0000bO0OO0DO0OO0bOOoOobOooooag
000D0000obO0OO0bOO0OO0bOoOobOoooooooo
000D0000obO0OO0bOO0OO0bOoOobOoooooooo
00D00oOoDbO0OO0DbOO0O0obOoOobOoooooooo
d0Do00oo0obO0oO0bO0o0bOOooooooooooo
d0Do00oo0obO0oO0bO0o0bOOooooooooooo
d0ooDo0ooobOoooDoDoobOooooooooooo
dooDoooooooooooboooooooooooo
0oooooooooooooooon
doooooooooooooooooooooooon
doooooooooooooooooooooooo
doooooooooooooooooooooooo
doooooooooooooooooooooooo
dooooooooooooooooooooooon
dooooooooooooooooooooooa
000000000000 00000000dPositive
Negative Selection; PNSO OO OO OOOOOOOO
oooooooooooooo, ood, p.52-62, 199
A000000000000000000O0oDoDoooo
00o00ooooDoooDooooooooodup0oOoo
00oD00ooooDoooDoooDooooooooooon
00000ooo0Do0oo0dk D00DO0O0oOoOoooOg
000000000 0DbO00bOoO0bOOoooOooooo
000000000 0DbO00bOoO0bOOoooOooooo
00o0DOooooooooooo
000D0000obO0OO0bOO0OO0bOoOobOoooooooo
000D0000obO0OO0bOO0OO0bOoOobOoooooooo
00D00oOoDbO0OO0DbOO0O0obOoOobOoooooooo
d0Do00oo0obO0oO0bO0o0bOOooooooooooo
d0Do00oo0obO0oO0bO0o0bOOooooooooooo
0000000000000 0Oblasteyst0 OO0 Q4
OHPRTOODOODOOODOODOOODOOOOOOoOoo
dooDoooooooooooboooooooooooo
Oembryonic stem cellD OO0 O0OO0OOO0OOOO
doooooooooooooooooooooooo
000000 0O00OHPRTOODODOOOOOOYACOOO
dooooooooooooooooooooooa
dooooooooooooooooooooooon
000000 OoooOoorATO D O0ooooooooag
0ooooooooooooooooooooooon
00ooooooooooooooooooooooon
O0000OProc. Natl. Acad. Sci. USA, Vol.77, No.12,
pp-7380-7384, 19800 00 00 04,873,1910 0000
00oD00ooooDoooDoooDooooooooooon

gbooobooboobooboobooboobon 50 boobooboobooboobooboooboooon



(24)

45
oo00o0o0o0000ooooooOOoooogoooon
oo00o0o0o0000ooooooOOoooogoooon
0000000000000 0000O00Oheterogeneic
oooODoOoO0o0o0oooooooOoOOoOooOoooooono
000000000000 00OhomogeneicdO OO0
oooooooooooooo
ooooOoO0o0o0o0ooooooOoOOoOooOooooooo
ooooOoO0o0o0o0ooooooOoOOoOooOooooooo
000000000000000F(b"),0Fab*0 FabO
O 0O Ovariable fragment of antibodyO OO OO OO
0 00O ddisulphide stabilised FvO OO QO OOOO
Osingle domain antibodyO OO OO OOOOOOOO
oooDooOO0o0ooooooooOoOOoOooOooooooon
O (Exp. Opin. Ther. Patents)D 0 OO0 O0OOOODO44
104560 0 199601 O O
00000000000FR@b"),0000Fab* 0000
oooDooO0o0oooooooooOOooooooooon
ooooDoOooooooooooOooooooooon
o00D0D0o0000oooooOOoO0ooooooooon
o00D0D0o0000oooooOOoO0ooooooooon
Oo00DoD0o00000oooooOOO00oooooooon
o0o0000000ooooooOOoooogoooon
00000000000000000, 000000
0000, 000000000000000000,,00
00000000,y 1000000000y 10000
oo00o0o0o0000ooooooOOoooogoooon
oo0o0o0o00o0ooooooo0oooogoooon
oooODoOoO0o0o0oooooooOoOOoOooOoooooono
OO00OD0O0OFrp'O000OCODOOOOOOOODOODOO
oooooO0o0ooooooooOoOOoOoooooooon
00000000 000oCooODOO000OFrRa"OCODOO
ooooOoO0o0o0o0ooooooOoOOoOooOooooooo
000000000000 00O00000000F((@b")
, 0000
oo0oDooOO0o0o0oooooooOoOOoOooOooooooono
oooooO0o0o0oooooooDoOOoOoooooooon
oooDooOO0o0ooooooooOoOOoOooOooooooon
oooDooOO0o0ooooooooOoOOoOooOooooooon
oooDooOo0ooooooooOoOOooooooooon
oooDooO0o0oooooooooOOooooooooon
oooDooO0o0oooooooooOOooooooooon
ooooDoOooooooooooOooooooooon
o00D0D0o0000oooooOOoO0ooooooooon
o00D0D0o0000oooooOOoO0ooooooooon
ooooooooo
o0o0000000ooooooOOoooogoooon
0000000000000 D0000O0dOdBiacored
oo00o0o0000oooooooooogooooon
oo00o0o0o0000ooooooOOoooogoooon

10

20

30

40

ooooOO0ooOoooooo

46
oooooO0o0oooooooDooooooooooyY
M.SecOl/SecCOMOODOOOOODOOODDOOOOO
ooooOo0o0oooooooDOoOoOooOooooooo
ooooOOO000o0oooooOobOOO0O0oooooooono
ooooOOO000o0ooooODOOO00oOoooo
ooooOoOO000ooooooOobOOO0oooooooo
ocoooOoOO0o0o0o0oooooOobOOO0O0oooooooo
ocooboOo0oooooooOobOOO0oooooobooon
oo
ooooOoAILMOOODOODODOOOOOODO1.0x 10
“(/M.Sec)D 000D DOOODOOL.0x 10° (1/M.Sec)
ooooOoOOoOooooALIMODDOOOOOOODOO
cooooooooo
coooOoAILMOOODOODODOOOOOODO1.0x 10
f(1/Sec)D00O0DODODODOL1.0x 100 °(1/Sec)D 0O DO
gooooOoAlLMDOOCOODODOOOOOOOOO
cooooood
O0000AILNOOO00000O0O0D0DDL.0x 10 " (1
/Sec)0000D0DO01.0x10°MOOOO0DDOO0O
001.0x 10° MO0 000O0000DOAILINODDOO
oooooOooOooooooooOoooooooo
ooopoOoOo0oOooooooDoOoOooogoooooo
ooopoOoOo0oOooooooDoOoOooogoooooo
ooooOoOo0oOooooooDoOoooooooooo
oooDooOooooooo
gooOoOo0o0oOooooooDOoOoooOooooooo
ooooOo0o0oooooooDOoOoOooOooooooo
ooooOOO000o0oooooOobOOO0O0oooooooono
ooooOOO000o0oooooOobOOO0O0oooooooono
ooooOoOO000ooooooOobOOO0oooooooo
ocoooOoOO0o0o0o0oooooOobOOO0O0oooooooo
ocoooOoOO0o0o0o0oooooOobOOO0O0oooooooo
ooooooo
ocoooOOoO0o0oooooooOobOOOoOooOooooooo
ocoooOOoO0o0oooooooOobOOOoOooOooooooo
ocoooOoOoOoooooooOobOOoOoOooooooooo
cooooOoooooooo
coooOOoOo0oOooooooOooOoOoOooOoOoooooo
coooOoOoOoOooooooOobOOoOoOooooooooo
cooooOooOoooooooOoOooOoooooo
gooooOoOoOooooooooOoOooooooooo
gooooOoOoOooooooooooogooooooo
gooooOoOooooooooooOooooooooo
gooooOoOooooooooooOooooooooo
gooooOo0oOoooooooooooooooooo
OO00D0O0O00000ooOoODOOO00oOooooocHoce
hinese hamster ovarianO O O O BHKC Baby hamster ky
dneyDOOOOODODODOOOOOOODOOODOOOO
gooOoOo0o0oOooooooDOoOoooOooooooo

gboooboooboooboooboob0ooboobon 50 boobobooboobooob



47
goooboooboobooboobooboooobooo
gbooobooobooboobooobooboboboo
gboooboooboobooboobooboooobooo
gooooooooooooooboooooooooon
gooooooooooooooboooooooooon
goooobooooooooboboooooooooon
oooobooooooooooboooooooooon
oooobooooooooooboooooooooon
ooooboooooooobobooooooooooAlLL
MbOOoOOoooooobOooooooooooooooo
goooboooooooooooooooooooon
goooboooooooooooboooooooooon
gbooooobouoboobooboobooboao
gbooooobouoboobooboobooboao
gbogooobouobooboobooboobao
gbooooobooboobooboobooooboao
ooooboooooooooobooooooooneero
gboboooboooboooobooon
gbooooooboobooboooooboboa
gAalLiMooooboooooooooooboooan
gbooooooboobooALMoOOoboooono
gooooogbAlLmMDOOOoOooOOoobooobog
gboooobooobooboobooboobooobooo
gbooobooobooboobooboobooobooo
gboooboooboobooboooboALMOODOong
googoboboAlLIMbOODOO0ODOODOOoOooDOOoon
gboooboooboobooboobooboooobooo
goooobooooooobobooooooooooALL
MbOOOOoOooooooooooAlLmmoooooooo
goooobooooooooboboooooooooon
goooooooooooooboALIMbBOO0OO0O0D0OO
oooobooooooooooboooooooooon
AlLinDOO0O0O0ODOOO0O0O0O000O0OO0OO
goooboooooooooooooooooooon
goooboooooooooooooooooooon
goooboooooooooooboooooooooon
gbooooobouoboobooboobooboao
gbooooobouobouoboobooobaoboa
gbogooobouobooboobooboobao
gbooooobooboobooboobooooboao
gbooooobooboobooboobooooboao
gboooooboobooboobooobooooboao
gboooboooboobooboobooobooooboao
gbooooooon
gboooooobooboobooooobobog
gboooobooobooboobooboobooobooo
gboooobooobooboobooboobooobooo
gbooobooobooboobooboobooobooo
goooboooboobooboobooboooobooo

(25)

10

20

30

40

oooooooooooo

48
o00000000oooooOoOoooooooooo
oooooooooooooon
000000o00000oooooo0ooooonoCcbr-
grafted0 00000000000 OOCODOOOOO
oo0ooO0o0o0o0ooooooDooOOoooOooooooo
oo0ooDOo0o0ooooooooDOoOoooooooon
oo0Oo0o0o0o0ooooooDoOOoOooOooooooono
oo0Oo0o0o0o0ooooooDoOOoOooOooooooono
oo0ODo0o00o0oooooDoDoOOooooooooon
oo0ODoDOo0o0o00oooooDoDoOOooooooooono
oo0ODoDOo0o0o00oooooDoDoOOooooooooono
ooooooooooooooooo
oo00oDoO0o0ooooooooDOooooooooon
oo00ODoOo0o0o0ooooooDoOOooooooooon
00000000000 00D000000d Complement
arity-determining residued COR10 CDR20J CDR3O O O
00000000 0oooooDoOoooooooo
O000DO000D0o0ooooOoOo0oooooooonrr
amework regiond FRIOFR2OFR3OFRAOD O OO OOONO
O000D0000000oooODoDOO0oooooooon
Oo000D000000oooOoDoOO0oooooooon
o00000000ooooooOOoooogoooon
oooooooooooooooo
o0o0000000oooooooooogoooon
00001g61, 1962, 1963, g4 0000000 Oo0O
o00000000oooooOoOoooooooooo
oo0o0o0000o0ooooooOOoooogooooo
oo0ooO0o0o0o0ooooooDooOOoooOooooooo
ooo0oO0o0o0oooooooDoDOoOoooooooon
oo0ODoOO0O00o0oooooDoDoOOoooooooooono
oo0Oo0o0o0o0ooooooDoOOoOooOooooooono
oooooOooooooooo
oo0ODo0o00o0oooooDoDoOOooooooooon
oo0ODoDOo0o0o00oooooDoDoOOooooooooono
oo0ODoDOo0o0o00oooooDoDoOOooooooooono
oo0ODooOO00o0ooooooDooOOooooooooon
oo00ODoOo0o0o0ooooooDoOOooooooooon
oo00oDoO0o0ooooooooDOooooooooon
oo0Doo00ooooooooDoOooooooooon
oooDoDOoO00o0oooooooDoOOooooooooon
oooDoDOoO00o0oooooooDoOOooooooooon
ooooDoO0ooooooooooOooooooooon
o00o0o0oO00oooooooooooo
OAILMOOODODO0DO00OO0OODOO00oDOooooooO
ooo
QAILMOOO0DO0D00OO0O0OODOOOO0O0DO0OOooOooOO
o00000000ooooooOOoooogoooon
oo0ooooooooo
GAILIMODODODODOOOOoooDOo

gbooobooboobooboobooboobon 50 boobooboobooboobooboooboooon



(26)

49
goooboooboobooboobooboooobooo
gbooobooobooooooAILIMObDOOoOnDoOoonDAIL
IMoODoooooooobodeDNAODODOOODOODOO
gooooooooooooooboooooooooon
gooooooooooooooboooooooooon
goooobooooooooboboooooooooon
ooooooooooooooooooOoAILIMODOO
oooobooooooooooboooooooooon
goooAlLIMOOOOOoooooooooooooo
goooboooooooooooooooooooon
ooo
goooboooooooooooboooooooooon
gbooooobouoboobooboobooboao
gbooooobouoboobooboobooboao
gbogooobouobooboobooboobao
gbooooobooboobooboobooooboao
gbooooobooboobooboobooooboao
gboooooobooboobooboooboboa
gboooboooboobooboobooobooooboao
gboooboooboobooboobooobooooboao
gbooobooobooboobooboooboooobooo
gboooobooobooboobooboobooobooo
gboooobooobooboobooboobooobooo
gbooooboooboobooboooboooboboo
goooboooboobooboobooboooobooo
gbooobooobooboobooobooboboboo
3 gb0o0obos booboobooboooboooon
gooooooooooooooboooooooooon
goooooobp-ooooobobobooooooooon
gooooboooooooos-oooooooooon
gooooovw-oooooobooooooooooo
oooobooooooooooboooooooooon
gooobooooooooooboooooooooon
goooooooooooooobooz-00o0oooo
gooooz-o-000oooobooooooooooon
gooobooooooooobooooogoos-ooon
gooobooooz2-0000o000c0o00oooooon
googd
gbbooobobooboobooboobodgbaAILm
gbooooogbAiLmMmooboooooobooooano
gbooooobooboobooboobooooboao
gboooooboobooboobooobooooboao
gboooboooboobooboobooobooooboao
gbooooooboAlLmmoboooooobooooo
gbooooooboobooALMoOOoboooono
gboooboboobooboooboobooboooDAlL
MoooOOoooOooboobooboobooboon
gboooboooboobooboobooboo
goooboooboobooboobooboooobooo

10

20

30

40

oooooooooooo

50
o00000000oooooOoOoooooooooo
o00000000oooooOoOoooooooooo
oo0o0o0000o0ooooooOOoooogooooo
oo0ooO0o0o0o0ooooooDooOOoooOooooooo
oo0ooO0o0o0o0ooooooDooOOoooOooooooo
oo0ODoOO0O00o0oooooDoDoOOoooooooooono
oo0oD0O0o0o0o0o0oooooDoDOoOooooooooon
oo0Oo0o0o0o0ooooooDoOOoOooOooooooono
oo0ODo0o00o0oooooDoDoOOooooooooon
oo0ODoDOo0o0o00oooooDoDoOOooooooooono
oo0ODoDOo0o0o00oooooDoDoOOooooooooono
oo00oDO000o0ooooooOoOoooooooon
oo00ODoOo0o0o0ooooooDoOOooooooooon
oo00ODoOo0o0o0ooooooDoOOooooooooon
oooDooOoOooloo0ooico0000000ooon
oooooOolodoosooooooooooooon
oooooOolodooeco OO0 ooooon
oo
O000D0000000oooODoDOO0oooooooon
OO0DO0O0O0OAILINMDDOOODOOOOAILINCDODOO
Oo000D000000oooOoDoOO0oooooooon
CAILIMDOOOO0OO0O0O00OO0O0ODOOO000O00ooO
o00000000ooooooOOoooogoooon
o0o0000000oooooooooogoooon
oo0000000oooooooAILIMOODOOOOOO
o00000000oooooOoOoooooooooo
ooooooogoo
oo0ooO0o0o0o0ooooooDooOOoooOooooooo
oo0ooO0o0o0o0ooooooDooOOoooOooooooo
oo0ODoOO0O00o0oooooDoDoOOoooooooooono
O000000000000000004d (extracellul
ar region)0J 0 00O O (transmembrane region)d 0O O
O 000 (cytoplasmic region)D 00 O000O0O0OOO
oo0ODoDOo0o0o00oooooDoDoOOooooooooono
OooDoOoOooOoO@monomer0 0000000 OCDODOO
oo0ODooOO00o0ooooooDooOOooooooooon
0000000 0ooooooooooooooon ¢thom
odimer) 0O O OODOOO (heterodimer)D O OO OO
OoO0Origomer)D 000000000 OOOOODOO
oooDoooooooooooooo
oooDoDOoO00o0oooooooDoOOooooooooon
ooooDoO0ooooooooooOooooooooon
O000D0000000oooODoDOO0oooooooon
O000D0000000oooODoDOO0oooooooon
Oo000D000000oooOoDoOO0oooooooon
o00000000ooooooOOoooogoooon
oo0o0oooooooooon
o0o0000000oooooooooogoooon
OO0000000OOgAILINODOOOOOOOAILIMO

gbooobooboobooboobooboobon 50 boobooboobooboobooboooboooon



@n

51
00000oDooo0ooooooooOooolgoon
00000o0oo0o0ooooooooOooooooon
000000000000AILINODOOD000D00O g6
ooooboboOooOOo0oOoooboboooOoOoooooon
OooooDoOoAILIMDOO0OODOOOONCOoODOOO
O0000DHOOOOOOODHOOOOoOoooDoo
goooooooo0oOooooobooooOooooiugeo
OoOoO0elooogoooooAILIMDOODDO
OO00o0oO0oDOooOo0oOooooDoOooOoOoggAlLivo
ooooo
goooboboooOo0oOoooboooooOooooooo
goooboboOooOo0oOoooboooooOooooooo
00000000000 OHeavy ChaindOOGOQOOO
O0O0OConstant region0 000000 OO0O0OOOO
g0ooobooooO0ooooooooOooooooon
0o0oooooooooooooooooooooo
00000000 1ged 19610 19620 19630 O 1g640 O |
gMO 1gAO 1gA10 O 1gA20 0 Igdd O Ige0 000 OO0
OO0o0o0o0DO0O000igeh 1ge1b 1ge20 1ge3p ool
g0 00D IMDO0booooooboooooon
00000000000 1g6e0 19610 19620 1ge3n O O
Oigtd0 00 000000o0oboooDoog
000000D0o0o00oooooooOoooooooL
ght ChainD OO0 0OD0O0OOO0OOOODODODOHeavy Chaind
00000o0oo0o0ooooooooOooooooon
00000o0oo0o0ooooooooOooooooon
00000, 00000000000, 0000000
obooOoboOooOoo0ooo0o,00000000
00,000000000
goo0ooODOoo0o0oOooboooOoOoooooDooon
goooboboooOo0oOooobooooOoOoooooDoo
goooboboooOo0oOooobooooOoOoooooDoo
goo0obooooOOo0OoooboooooOoooooDoo
goooooooogooooo
goooboboooOo0oOoooboooooOooooooo
oOoo0ooOoO0Oo000000000000,004H00
00o0ob0oDOOoOo0o0OoHOODOOOOOOdHOODOO
gogoooooo
g0o0ooDooo0oooobooooOoooooooo
ooo,00y 0000000000000y 00
OoO0000y Ob0oO0oooOooooooooooo
oooooooooooooo,00y 000000
ooo0o0o00y b00oooOoo0o0y 000000
00o0oooooooooooooooOooooooon
,LOdO0y 0000000000000y 00000
OO0y 00000000000 Oo0O00o00o
oooooO00ooooo0, 00y 00000000
00000y 00000000y 00000000
ooooo
ooo0oo00ooo0O0oooooo0oooooooo,O

10

20

30

40

50

boboobooboabn

52
Jo0O0000D000DO00D0OcO00DO0OO0D00a
gooobooobogobog
gooooboooboobooboooboooboboo
oo, 00c0000000000O0O000a ,00
000000 O00000O0O00OC0OO0O0O0O000
oooooooooooooo,00a 000000
o00o000Oa O00000000a 000000
ooooooo
oooooooooooooooooooooono,o
Os 00000000 OCOODOSdOOOODODODODOG
oooooooooooono
oooooooooooooooooooooono,o
duybobobobopbOooboobpoboobao
uybobobobooboobooboobooboao
gbooboooboobouboobooon
vboooooooodoooooogooooon, o
Ue OO0O0OO0OO0OO0OO0e DOODOOOOe OOOOOOO
Ue OOoOOO0OO0OO0ODOOO0ODOOOOOOOOOOOO
gbooobooobooboobooooon
gboooobooobooboobooboobooooboon
gboogoooboobooboobooboooobooon
gboooobooobooboobooboobooobooon
ooooooooog,oog,00ooo0gooooo
goooboooboobooboobooboooobooo
ooooooooodooo,oo00ooooo,ooo
gooogbooboobooboobooboooobooo
gooobooobooboobooboooboooobooo
ooooobooooooooooesgo7suoooon
ooooobooooooooooboooooooooon
oooooboo4o7000oobOOo0o00oooooon
ooo
oooooooooooooooooooooooon
ooooboobooooooooooboooooooooon
oooooooooooooooooooooooon
oooooooooooooooooooooooon
oooooooooooooooboooooooooon
gbogoooboobouobooboobooboao
gbogoooboobouobooboobooboao
gbogobooboobouobooboobooboao
gboooboobooboobooboobooooboaon
gboooboobooboobooboobooooboaon
aon
gboooobooobooboobooboobooooboon
gboooobooobooboobooboobooooboon
gboogoooboobooboobooboooobooon
gboooobooobooboobooboobooobooon
gboooobooobooboobooboobooobooon
goooboooboobooboobooboooobooo
gooogbooboobooboobooboooobooo
gooogbooboobooboobooboooobooo



(28)

53
oo00o0o0o0000ooooooOOoooogoooon
oo00o0o0o0000ooooooOOoooogoooon
oooooog
oooODoOoO0o0o0oooooooOoOOoOooOoooooono
oooooOoOooooAILIMODODDOOODOOODOO
ooooOoOoOooAILIMDOOODODOOOODOOODOO
000000000 O0OAILIMODDOOODOOOB7hOBY
RP-10GL50C O OO LICOSO OO0 OO DO ONature, Vo
1.402, No.6763, p.827-832, 1999; Nature Medicine,
Vol.5, No.12, p.1365-1369, 199900J. Immunology, Vo
1.164, p.1653-1657, 2000; Curr. Biol., Vol.10, No.
6,p-333-336, 20000 00000 O0O0OOOOOOOO
oooDoOO0o0oooooooDoDoOOooooooooon
00000000 O0B7hOB7RP-10GL500 LICOSO O OO
oooDooOo0ooooooooOoOOooooooooon
oooDooO0o0oooooooooOOooooooooon
oooDooO0o0oooooooooOOooooooooon
ooooDoOooooooooooOooooooooon
o00D0D0o0000oooooOOoO0ooooooooon
oooooooooooooooo
Oo00DoD0o00000oooooOOO00oooooooon
o0o0000000ooooooOOoooogoooon
o0o0000000ooooooOOoooogoooon
oo00o0o0000oooooooooogooooon
oo00o0o0o0000ooooooOOoooogoooon
oo00o0o0o0000ooooooOOoooogoooon
OOo0o0oOoOOoOoAILIMOCOODOOOOOgAILINODO
oooODoOoO0o0o0oooooooOoOOoOooOoooooono
oooODoOoO0o0o0oooooooOoOOoOooOoooooono
Oo0oDoOoOOOoOoOoAILIMOODOAILIMDODODODOO
OO00DO0OO0O0O0OOAILIMODOOAILIMDDODDODOO
oo0OD0O0O0000Oy ODOoOoODOOOOODOOOOoOoOO
oooooooooooooooooo
oo00oDoDOo0o0o0ooooooDoOOoOoooooooon
O000O0O0000O0O0ThiDODDOOO0ODOO0O0ODOO
oooooO0o0o0oooooooDoOOoOoooooooon
oooDooOO0o0ooooooooOoOOoOooOooooooon
oooDooOO0o0ooooooooOoOOoOooOooooooon
oooDooOo0ooooooooOoOOooooooooon
Oo00D0O0002400480000000000000
oooDooO0o0oooooooooOOooooooooon
ooooDoOooooooooooOooooooooon
o00D0D0o0000oooooOOoO0ooooooooon
o00oDO0o00o0o0ooooDOOooooooooon
Oo00DoD0o00000oooooOOO00oooooooon
o0o0000000ooooooOOoooogoooon
o00000000ooooDooooooooooon
oo00o0o0000oooooooooogooooon
OO000OO0O0OoOoAILINOODOOOOOOOAILIMO

10

20

30

40

ooooOO0ooOoooooo

54
gooOoOo0o0oOooooooDOoOoooOooooooo
gooOoOo0o0oOooooooDOoOoooOooooooo
ooooOO0o0o0oOoooooooDOoOoooooooon
ooobOoOO0o0o0o0oooooOobOOO0O0ooooooon
ooobOoOO0o0o0o0oooooOobOOO0O0ooooooon
ocoobOoOO0o0oo0oooooOobOOO0O0ooooooon
ocooboOo0oooooooOobOOO0oooooobooon
ocoooOoOO0o0o0o0oooooOobOOO0O0oooooooo
ooooOoO0o0oooooooOobOOOo0ooooooooo
ocoooOOoO0o0oooooooOobOOOoOooOooooooo
ocoooOOoO0o0oooooooOobOOOoOooOooooooo
ocoooOoOoOoooooooOobOOoOoOooooooooo
coooOOoOo0oOooooooOooOoOoOooOoOoooooo
coooOOoOo0oOooooooOooOoOoOooOoOoooooo
coooOoOoOoOooooooOobOOoOoOooooooooo
cooooOooooooo
gooooOoOoOooooooooOoOooooooooo
gooooOoOoOooooooooooogooooooo
gooooOoOooooooooooOooooooooo
gooooOoOooooooooooOooooooooo
00 D010p g O 1000mgl O O O O 10p g0 OO0 500mg O
ooopoOoOo0oOooooooDoOoOooogoooooo
ooopoOoOo0oOooooooDoOoOooogoooooo
ooooOoOo0oOooooooDoOoooooooooo
gooOoOo0o0oOooooooDOoOoooOooooooo
gooOoOo0o0oOooooooDOoOoooOooooooo
ooooooooo0oOooobo.lpgOdmioD 10
mOO0OmIOOO0O0OD0OO000000000DO0O0O0
ooobO0OO0O00oOooopoooo
ooooOoOO000ooooooOobOOO0oooooooo
ocoooOoOO0o0o0o0oooooOobOOO0O0oooooooo
oo0OD00O000OpgO100mgO 00000000 DS0u
gOsSomgO 000000000000 0O0ODODOO000
cooobOoOoOoOooooooOobOOOoOoOooooooo
ocoooOOoO0o0oooooooOobOOOoOooOooooooo
ocoooOoOoOoooooooOobOOoOoOooooooooo
coooOOoOo0oOooooooOooOoOoOooOoOoooooo
coooOOoOo0oOooooooOooOoOoOooOoOoooooo
coooOoOoOoOooooooOobOOoOoOooooooooo
gooooOoOoOooooooooOoOooooooooo
gooooOoOoOooooooooOoOooooooooo
gooooOoOoOooooooooooogooooooo
gooooOoOooooooooooOooooooooo
gooooOoOooooooooooOooooooooo
gooooOo0oOoooooooooooooooooo
ooopoOoOo0oOooooooDoOoOooogoooooo
oooo
ooooOoOo0oOooooooDoOoooooooooo
O O HAMAC human anti-mouse antibodydD OO O OO0

gbooboooboobooboob0ooboobon 50 boobooboobooboooboooAILIMDOOD



(29)

55
OO0O0OoAILINOCOO0000DDODDOOOOO0oooon
00000o0oo0o0ooooooooOooooooon
OO000OoAILINOO0O0O0DOOOOOOOAILIND
OO00o0o0oDooOo0oOooooDoOooOoOoggAalLva
0000000D000D0000 immune cytolysisO O 0O
OO0000ODapoptosis0 0O DOOOOOOOODODOO
gooooooooOogoAlLIMOODOOOOOooDO
goooboboooOo0oOooobooooOoOoooooDoo
goo0obooooOOo0OoooboooooOoooooDoo
goooooo
0O0o0o0ooOoOoOOo0O0OoobooooOoOgddimmune
ytolysisO OO OOOOOO0OODOODOOOOOOO
000000000 dcytolysisODOOOOOOODOO
godooboboooOoOoooooooooooooooo
g0ooobooooO0ooooooooOooooooon
gdoobooooooooooooooOooooooo
gdoobooooooooooooooOooooooo
0000ooooooooooodcomplementd OO0
00o0oooooooooooooooOooooooon
00o0oooooooooooooooOooooooon
0000ooooooooooooooooooooon
0000000oo0o00oooooooOooooooon
000looocioco0oooooooooooooo
0d0009000c000C)000000oooon
00000o0oo0o0ooooooooOooooooon
oo0oooooo
00000o0oo00ooooooooooooooon
O antibody-dependent cellular cytotoxicityO OO
goAcCCOODODOOO0OOOOoDODOOOOOoOoOooDOon
goo0ooODOoo0o0oOooboooOoOoooooDooon
Oeffector cellsUO0O0O00ODOODOOOOO0ODODOTta
rget cellDODOOO0O0O0ODOOOOOOODODOO
goo0obooooOOo0OoooboooooOoooooDoo
goooooooooOooooooo
0O00000O0OCOOo00OooboooooOogognOmixe
d lymphocyte reactiond0 OO0 O OMROCOODOOODO
00000D00O000000DDOQCOmixed leukocyte
reaction0 000000000 OO0OallogenicOOO
gdod20000000ooooooogooooo
gdoobooooooooooooooOooooooo
O0oooooooOooooNADDODOOoOoooooono
0000000000 OMLROallogenic MLRO OO O
goobNADDDOOOoOOooooDooooooooon
00o0oooooooooooooooOooooooon
00000oooooOooooooobNAdO0nononon
000000000000 000ooo0oggbDNADDO
0000000oo0o00oooooooOooooooon
0000000000 0oooooooooooooon
ooog
0000000000 oooooooOoAILIMOODO

10

20

30

40

50

oooooooooooo

56
OO0D0O0O0OAILIMDOOOODODNADOOOOOODO
OOOAILIMDOOOOOMRNAD OcDNAO OO OO OQO
oo0ooOoO0oODNADOOOOODODOOO0OoOooooo
OOO0D0cNAOOOOOOmMRNAD OO0 00O OPCRO
oo0ooO0o0o0o0ooooooDooOOoooOooooooo
O00D00O0000000oooODoOoOoOoOogAILINGO
go0opoOoOoOoOobDNOOOODODOO0ODoOooobOo
OO0000O00O0OAILINOODOOOOOOOAILIMO
OOo0ODOODNAOODODOOODOOOOOOoAILIMO
OOo0ODOOoOoOobDNAODOODNAD OO Oooooooono
000000000 O0OoobDNADDDOOO0DOooooO
OOO0ODNAD DD OOOOTagD O OODOOOODNAD O
oo00ODoOo0o0o0ooooooDoOOooooooooon
OO0DAILIMDOOODOOODOODNAOODODODODOO
oooo
OOo0oDOOOoAILIMDDOODODOOOOOAILIMODO
0000000000000 0D00OODNAOMRNAD OO
ooooDoO0ooooooooooOooooooooon
AILINODDODOOOOOOoODNAD OO ODOoOoooon
O000D0000000oooODoDOO0oooooooon
O00D0000000OmRNADO OO OOOMRNAC DO OO
0000000000000 0000OBiochemistry, Vo
1.18, p.5294, 197900000000 OO 0O O OAGPCO
0000000000 0000ooOoRNAOOOOOdTO
o00000000oooooOoOoooooooooo
o00000000oooooOoOoooooooooo
oooo
OO00D0D0O000O0ooooOmRNADOOOOOOOoODOO
oo0ooO0o0o0o0ooooooDooOOoooOooooooo
OOO0O0OMol. Cell. Biol., Vol.2, p.161, 19820 00O
O Vol.3, p.280, 19830 00000 OHoffmanC 0 OO
O O Gene, Vol.25, p.263, 19830 0 0 0 O ODNAC OO
OOO0OODNAD OO OODNAODDODODOODOOOODODDNA
oo0ODoDOo0o0o00oooooDoDoOOooooooooono
oo0ODoDOo0o0o00oooooDoDoOOooooooooono
oo0ODooOO00o0ooooooDooOOooooooooon
000000000 00ooooDoOoDNADDOOOoDO
ooooo
oo0Doo00ooooooooDoOooooooooon
oooDoDOoO00o0oooooooDoOOooooooooon
oooDoDOoO00o0oooooooDoOOooooooooon
ooooDoO0ooooooooooOooooooooon
000000000000 0puc1ionA gtlodA gtllno
O000D0000000oooODoDOO0oooooooon
Oo000D000000oooOoDoOO0oooooooon
o00000000ooooooOOoooogoooon
oooooog
00000000 00ooobDNADDODOO0OoOooooo
00000000000 OManiatisO OO0 0O OMolecu
lar Cloning, A Laboratory Manual, second edition,



(30)

57
ColdSpring Harbor Laboratory, p.1.53, 1989000 0O
00000o0oo0o0ooooooooOooooooon
DNADOOOOOUOODOoODOOoOOO0O0OO0OOHyuwnhO OO OO
(JDNA Cloning, a practical approach, Vol.1, p.49,
198500 0000000DO0O0O000oooobooOog
goo0oboDOooOOo0oOooobooboooOoOooooDoon
goooboboooOo0oOooobooooOoOoooooDoo
00000000 O0O00O00b0DODOE.colidHB101, DHS
o, Y1090, DH10BO O OMCl061/P30 O OO OOOOO
gooooo
gooobopooo0oooobooooOoOooooooo
0 O O Molecular Cloning, A Laboratory Manual, seco
nd edition, Cold Spring Harbor Laboratory, p.1.74,
19800 000000ooooo0ogoouoooooog
g0ooobooooO0ooooooooOooooooon
gdoobooooooooooooooOooooooo
O0ooOooooogbNAOODDODOOoOOgooooon
0o0oooooooooooooooooooooo
00o0oooooooooooooooOooooooon
00o0oooooooooooooooOooooooon
0000ooooooooooooooooooooon
000000000000 0000000gbDNADDO
0000000o0o0o0ooooooobNAdOOnonoono
000ooooobpNAO 000D ooooooooon
oo0ooooooooooooono
00000o0oo0o0ooooooooOooooooon
000000oooo00ooooooooOooooooon
000000D**00000000000000000
ooooboboOooOOo0oOoooboboooOoOoooooon
O OCrunsteinO O O Proc. Natl. Acid. Sci. USA, Vo
1.72, p.3961, 19750 00000000O0O0C0O0OO0OO
000 0O0OMolecular Cloning, A Laboratory Manual,
second edition , Cold Spring Harbor Laboratoryp.
2.108, 19890 00D 0OOCOOODNADDOOOOOOO
goooopbooooOoOooopcROCOOOOOOODO
goooopoooopcROODODODOOOOOODODOO
goooNADDODOOOoOOooobobooooooooo
ooooo
OO0ooOoooooobNAOODDODOOOOooooo
OO0Aagtll00O00O00O0O0O0ODODOOOOOOODOOO
DNAODOOOOOooDooOoOoooooooooogoo
00ooooooooooooooooooooooon
00o0oooooooooooooooOooooooon
gooooooopcROODOODDODOOOOOOODOO
000000000000 00000000OgbDNADDO
000000000000 0o00Do00O0OdddMaxamd
O OProc. Natl. Acad. Sci. USA., Vol74, p.560, 197
7000000000M300000oooooooon
gooobooboobOogboOsangerd O OProc. Na

10

20

30

40

boboobooboabn

58
gooogbooboobooboobooboooobooo
gooogbooboobooboobooboooobooo
gooobooobooboobooboooboooobooo
ooooo
ooooobooooooooooboooooooooon
ooooooooobnOOO0ODOOOO0000nODNAD
oooooooooooooooooooooooon
oooooboooooooooooosbsoononoon
ooooboobooooooooooboooooooooon
goobNADDOOOOOoOoooRNAOOOOoOooooon
ooooobooooooooooooNnaoooonoon
goooobooooooooooNACoOOooooooo
gbogoooboobouobooboobooboao
gbogoooboobouobooboobooboao
goobNADOoObOoboboboooooobouobad
gboooboobooboobooboobooooboaon
gboboooboboobobooboooboobooobod
oooooooooOooooooobNadPCcRODODODODO
oboooooobOogOmNAD OODODNADOODOOO
gboooobooobooboobooboobooooboon
ooooobooooooooooooooooboois
ubb00b0oboobooboooboobooon
gooNAODOODOOODOOOOobOOOobOoOoDboOog
gobooobooobooobooon
goooboooboooAiLiMObDOobDoooooALL
MoOooOOooooOoboooboobooboobooo
gooobooobooobOoobOAILIMODDODO O DNA
gobNAO D DOOOOOOoOoobOoOOOoOoobNADDO
oooooboooooooooooooggoAlLIvo
gooooNADOOoOOoOooooboooooooooo
OO0O00ODNAODDOOOO0OOO0TagD O OOOODODODNAO
oooooboooooooooooobNnaOOonooono
ooooboobooooooooooboooooooooon
oooooboooooooooooALIMOOO0O0ODOO
oooooooocALIMOOO0ODOOOOOO0O00OO0OO
oooooooooooooooboooooooooon
gbogoooboobouobooboobooboao
gbogoobNnboboboboooooobouaboad
gbogobooboobouobooboobooboao
gboooboobooboobooboobooooboaon
gboooboobooboobooboobooooboaon
gbooooboooboobooboobooobooooboaoon
gboooobooobooboobooboobooooboon
good
gbooooooboALmmobooooooboooogd
gboooobooobooboobooboobooobooon
gboooobooobooboobooboobooobooon
goooboooboobooboobooboooobooo
O0o0ooDoO0oO0o0oOoooooooogodconing

tl. Acad. Sci. USA., Vol.74, p.5463-5467, 19770 0 50 Vectors: A Laboratory Manual, OO0 0O0OO0O0OOOO



(C))

59
000001985000000000000000000
0000000000000000000000000
DNADDOODOOOODODOOODNADDAILINDOODOO
0000000000000DNADOOO0OOOO0O0
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
00000 O pBR3220 pBR3250 pUC120 pUC130 puUCL9]
00000000000000000pSHI90 pSHL50
000000000000000000puB1100 pTP50
pC194000000000000000000000A
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
00000000000pvVL1393000000000
0ooooooooo
0000000000AILIMOD00000000AIL
MDOOOOOOOOD0000000000DNADDDO
OOAILNDODOO0000000000000AILING O
00000000AILINDOOOO00000000000
000000000000000000000000
0000000000000000000000000
00000000000000000AILINOOO000
O0O0O0DAILINOOOOOOOO00000O00000
0000000000000000000000000
000000000000000000000000
0 O pMAL C20 pcDNA3.1(-)0 pEF-BOSO Nucleic Acid Re
search, Vol.18, p.5322, 19900 0 0 O O O O pME18S
00000000000000000000019920
00000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0OO00O0DNADDOOOOO0O0O0O0O0000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000AILINOO0
0000000ALINDOOOO0O00000000000
ODNADODDOD000000000000000000
00000000000000DNADOOOOO0O0O
O000000AILINODOOOOOO00000’ 0000
0’ 00000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
ooo
0000000000000 0AILINDOOOOO0O0O00
OOAILMDOO0O0OO0OO000O00000000000
0000000000000000000000000
00000000 Shine-Dalgarno(SD)0 00 0 00 0 AA
60 00000000000000000000000
0000000000 Trp0O000000lac00000

10

20

30

40

50

boboobooboabn

60
OOrecADDDOOOOOAPLODOOOOOIppODOO
Jb000OtacOO0DOO0O0OO0OO0O0ODOODOODOOOO
goooboooboooAiLiMObDOOobDoooooALL
MbOOoOOoooooobooooooooobooooooo
goooooopHosO000O0O0OPKOOODODOOOG
AP0 O00O0D0O00AHROO0O0DOO0COO0O000000O0
ooooboboooogooswiooooogogspe20On
OdO0O0OpenPOO0O0O0O0O0O0DOOOOOOOODOOOC
oooooooOoooooooooooOognoonsv4o
oooooooooooooooooooooooon
ooooboooooooobooooooooooon
oooooooooooooooboooooooooon
gbboooboobooboobooboabaa
gbogoooboobouobooboobooboao
gooATchOoOoOooooooboooooooooon
OO0O000000000TAG,TAA,TGADOOOOODOO
gboooboobooboobooboobooooboaon
gbooooboooboobooboobooobooooboaoon
ubobooooobooboobabNAoboonboog
gboooooobogooNAaoboobooobooboog
gboogoooboobooboobooboooobooon
googooNnAODOOobobDoooobooobooobog
O00o00oDo0O0000oo0boDO000E.coliDOO
U000pBR3220000000000000 0OpBR3220O
gboooboooboobooboooNAbogooog
gooobooobopbO0O0obOoobooboobooo
DNAO O OODOODOODOODOODpRSVneo ATCC
371980 0 O O O O pSvadhfr ATCC 371450000 0 O pd
BPV-MMTneo ATCC 372240 O O O O 0O pSV2neo ATCC 3714
o000O0OpSV2osr0 000000000 DOOOO
oooooooooooooooooooooooon
ooooobooooooooooosvononoooon
ooooboobooooooooooboooooooooon
oooo
oooooooooooooooooooooooon
oooooooooooooooboooooooooon
gbogoooboobouobooboobooboao
gbogoooboobouobooboobooboao
gbogoboboobogboobdapHRROOObOOOOOan
gboooboobooboobooboobooooboaon
gboooboobooboobooboobooooboaon
gbooooboooboobooboobooobooooboaoon
gboooobooobooboobooboobooooboon
gboooobooobooboobooboobooooboon
agon
gboooobooobooboobooboobooobooon
gboooobooobooboobooboobooobooon
googoNAOODOobODOooooboooboobog
gooogbooboobooboobooboooobooo
gooogbooboobooboobooboooobooo



32)

61
000o0ooooooobDNADODOODOoOoooooog
00000ooOoooOoooooNAOODoDOooooon
0ooodooooooooooooooooooooon
000000000000 0bO00bO0ooooooaoo
000000000000 0000000ooOoooa
oo
0000000DO00bO0oO0bOoooOooooooaoo
0000000DO00bO0oO0bOoooOooooooaoo
0000000bO00bO0oO0obO0oooOooooooaoo
000000 0obO0o0DO0o0bOOoooooooooao
000000 0obO0o0DO0o0bOOoooooooooao
do0o0o0o0o0ooOoooOooooooooooooaoo
dooooooooooooooooooooooao
dooooooooooooooooooooooao
0 0O O ODH5a O DH10BO TB1O HB10100 XL-2BlueO O O O
0000000000ooaoci27dsp2/00Ns-1000N
IO OOODODO0O00OD000000000000O0BHK
doocHoO OODOOD0OD OO DOCcos1Ocos3d cos7acvl
OO0OVeloOOOOOODODOOOOOHelaOOOODOOO
00000o0o0o0o0o0o0oo00oooonooodnNamalwa
dooooooooooooooooooooooaon
0ooooooooooooooooooooooon
ooooooooo
000000000000 OdE.coliOBacillus subtili
sU00000000D0O0Cohend OO OOProc. Natl. Ac
ad. Sci. USA., Vol.69, p.2110, 19720000000
OO0 00OMol. Gen. Genet., Vol.168, p.111, 197900
0o0oooogod. Mol Biol., Vol.56, p.209, 197
100 0 0O 0O O Saccharomyces cerevisiaeO OO OO0
000000 OHInnenOOODO O OProc. Natl. Acad.
Sci. USA., Vol.75, p.1927, 19780 00000 O0OJ.
Bacteriol., Vol.153, p.163, 19830 00000000
000000000000 00Grahamd 00O OO Virolo
gy, Vol.52, p.456, 197300 0000000000O0O
000000 Summersd0 O OO0 OMol. Cell. Biol., V
ol.3, p.2156-2165, 19830 000 000OO0ODOOODO
ooooooooon
doooooooogoAlLIMDODOOODOOOOoOoOAILl
MOOOODOOOoOODoOOoOoAILIMDODOODOODOOOO
dooooooooooooooooooooooaon
dooooooooooooooooooooooaon
oooooooooooooooooAILIMOODOO
dooooooooooooooooooooooaon
dooooooooooooooooooooooaon
dooooooooooooooooooooooaon
0ooooooooooooooooooooooon
0ooooooooooooooooooooooon
0ooooooooooooooooooooooon
0ooodoooooooodoooooooooog

10

20

30

40

oooooooooogd

62
000000000 0ooooooooooooooon
000000oooo00oooooooooooooon
00000oDooo0ooooooooooooooon
oooooDoDooOOo0O0oOooooboooOoOooooooo
oooooDoDooOOo0O0oOooooboooOoOooooooo
oooooDoOoOOo0O0ooboDooooOoOoooooo
gooobopbooooO0OoooboobooooOooooooo
ooooooooood
gooooboooOo0OoOoooooooOooooooo
goooboboooo0oOoooooooooooooboo
gooobooOoo0OoOooboooooOooooooo
goooboboooOo0oOoooooooooooooo
00oo0ooOooOoO0OoOooooopioooonooon
OO0000DoO0OQ0EcoliDODODOOOOOOODDOO
OO000oO0oDoooOoggOgOMillerDdOExp. Mol. Ge
netd Cold Spring Harbor Laboratory, p.431, 197
20000000O0bOoooO0Ooooooooogoo
00ooooooo0ooooooouM4o430o0ooon
200000000000
00000000 0BacillusDOODOOOOOODODOO
00000ooooOoOoo3en4o00ooi1edesnnonon
000000oooo0ooooooooooooooon
O O BurkholderD0 DO 0O OO0 OO DO Bostiand O Proc.
Natl. Acad. Sci. USA, Vol.77, p.4505, 198000 00O
000000oooo00oooooooooooooon
0020035000140 1440 000000000000
00000oDooo0ooooooooooooooon
oooooooooOoo2eoboO0o0o0oOoooooo
0O O O Science, Vol.122, p.501, 19520 ODMEMO OOV
irology, Vol.8, p.396, 19590 ORPMI16400 O OJ. A
m. Med. Assoc., Vol.199, p.519, 19670000000
OProc. Soc. Exp. Biol. Med., Vol.73, p.1, 195
OOOHarF120 00 0OO0O0O0OO0ODOOOOOOODO
0000o0oDo0O0o0Ooooooooogooasoeo4on
gdiwod7000000000D00O00O000O0O0DOO
goooooo
godooboooooOoOoOooooooogooooooo
00 OGrace"sd O O Proc. Natl. Acad. Sci. USA, Vo
1.82, p.8404, 19850 00 0000O0DOOOOOO0OO
0000o00oooOoOoOoOoooooo2o0400015010
o0o0dfooboooOooOoOoOoooooooooooo
oo0oooooALIMOO0OODOOOOOOAILIMODODO
oo0ooooooALIMOOODDOOOOOOOOOO
0o0oooooooooooooooooooooo
0000oo0oDoooo0ooooooooooooooon
000000oooo0ooooooooooooooon
000000oooo0ooooooooooooooon
00000o0ooo0ooooooooooooooon
000oooooooooooooooogoog

gbooobooboobooboobooboobon 50 boobooboobooboobooboooboooon



63
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
000000000000000000
0000000000000 000000000000
0000000000000 000000000000
0000000000000 000000000000
0000000000000 00000Oo0OoooOo
0000000000000 00000Oo0OoooOo
0000000000000 000000O0o0o0o00o
0000000000000 00000o0oooooo
ooooOoxeooooooooooooooooooo
0000000000000 000000o0oooooo
0000000000000 00000o0oooooo
0000000000000 00000o0oooooo
0000000000000 00000000000o
0000000000000 00000000000o0
0000000000000 00000000000o0
0000000000000 000000000000
0000000000000000000000000
00000000000000000000000o
0000000000000000000000000
000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
0000000000o0ooon
0000000000000 000000000000
0000000000000 000000000000
0000000000000 000000000000
0000000000000 00000Oo0OoooOo
00000 horseradish peroxidaseD OO OO OOOO
0000o00pO00O0OO0OO0OO0O00O0OOOOOOOO
0000000000000 00000o0oooooo
0000000000000 00000o0oooooo
0000000000000 000000o0oooooo
0000000000000 00000o0oooooo
0000000000000 00000o0oooooo
0000000000000 00000o0o0oooo
0000000000000 00000000000o0
000000000000oooooo*oot*oo'®o
0o00**'0000000000000onooon
0000000000o0ooooooo

33)

10

20

30

40

oooooooooooo

64
o000D0000oooooDooooooooooon
o00000000oooooOoOoooooooooo
oo0o0o0000o0ooooooOOoooogooooo
oo0ooO0o0o0o0ooooooDooOOoooOooooooo
oo0ooO0o0o0o0ooooooDooOOoooOooooooo
oo0ODoOO0O00o0oooooDoDoOOoooooooooono
oo0Oo0o0o0o0ooooooDoOOoOooOooooooono
oo0Oo0o0o0o0ooooooDoOOoOooOooooooono
oo0ODo0o00o0oooooDoDoOOooooooooon
oo0ODoDOo0o0o00oooooDoDoOOooooooooono
oo0ODoDOo0o0o00oooooDoDoOOooooooooono
oo0ODooOO00o0ooooooDooOOooooooooon
oo00ODoOo0o0o0ooooooDoOOooooooooon
oo00ODoOo0o0o0ooooooDoOOooooooooon
oo0Doo00ooooooooDoOooooooooon
oooDoDOoO00o0oooooooDoOOooooooooon
ooooooooo
OO00D0DO0000000AILIMODOOAILIMDDODODODOO
O000D0000000oooODoDOO0oooooooon
O000D0000000oooODoDOO0oooooooon
Oo000D000000oooOoDoOO0oooooooon
o00000000ooooooOOoooogoooon
O00000000oooooooooooooon
o0o0000000oooooooooogoooon
o00000000oooooOoOoooooooooo
o00000000oooooOoOoooooooooo
oo0o0o0000o0ooooooOOoooogooooo
0 0O O Enzyme multiplied immunoassay techniqued O
00D00000D0OO00DO00D0OOdOEnzyme channeling
immunoassayl 0 000000000 OD0OOODOODO
O Enzyme modulator mediated enzyme immunoassay( [
00000000 000000D000000d0dEnzyme
inhibitor immunoassayd OO0 00000000 OOO
O 00000 Immunoenzymometric assayd OO0 OO OO
00000000 0OEnzyme enhanced immunoassayd O
O00000000000000000000OProximal
linkage immunoassayd OO OO0 OO OO0O
oo00ODoOo0o0o0ooooooDoOOooooooooon
oo0Doo00ooooooooDoOooooooooon
oooDoDOoO00o0oooooooDoOOooooooooon
oooDoDOoO00o0oooooooDoOOooooooooon
ooooDoO0ooooooooooOooooooooon
O000D0000000oooODoDOO0oooooooon
O000D0000000oooODoDOO0oooooooon
Oo000D000000oooOoDoOO0oooooooon
o00000000ooooooOOoooogoooon
o00000000ooooooOOoooogoooon
o0o0000000oooooooooogoooon
o00000000oooooOoOoooooooooo

gboooboooboobooboobooboobon 50 booboobooboobooboboobo



(34)

65
oooooo
00000o0o0o0o00ooooooooooooooon
00o00o0oo0o00ooooooooooooooon
00ooooooooooooooooooon
0o0oooooooo oooooo
<l-1> JOAILIMOODOOOOOOODOODOO
00o0oooDooo0ooooooooOooooooon
000011-295990 00000000000 OW098/382
160000000000 Int. Immunology, Vol.12, No.
1, p.51-55, 20000 0000 COOO0OOOOOAILIM
0000002000000 000CcHOO OO OHPB-ALL
00ooooooooooooooooooooooon
O AILIMO O O ORFO O O cDNAL GenBank Accession Numb
er: AB0231350 cDNAO O BAAB21200 DO O OO OO OO
OO00O0EF-neo0 0000000 OCOOOOODOOO
O 0OGene PulserOBioRadd O OO OO OOOODOOO
0000oooooOggesoy FO3CO0OOoooO
JdooooooooooooocHoooooooon
OO0000OHPB-ALLO OO 0OODODODOOO0O0ODODOOG
eneticind 0.8mg/ml; Gibco BRLO O O O 100 FCSO O RP
Miles00 0000000000000 DOOOOO0000
ooooooo
0o0oooo<1-2>
ALLOOODODO
O00<1-1>000000000HPB-ALLOOO0O0ODOOO
00000o0o0o0o00ooooooooooooooon
OsARROOO0O0OO0O00O0000DAILINDOO0OODOO
00oooooooJrr-l00o0o0o00oooooon
0000000o0o0011-29990 0000000000
0000o0oooowees/3ge00oooooooon
0 O EDTA-BSA/PBSO 0 O O O 10y g/mI0 100u 1710° cell
s00000400300000000000000OEDTA
-BSA/PBSOI 200u 1D D200 00 0000O0DODOCOOO
0000000000 00SA-PEOS000 00O 100 10
oo0ooooosooooooooooooonnEeDdTA
-BSA/PBSO 30 00 00O0D0OODOOO0OOODODOOOO
0dooooooooooooooooOoAILIMODOO
0000000000000 DOFACSortd Beckton-Dichi
nsonD 0000000000 CAILIMDOODDOOOO
OOOHPB-ALLO DO OO0O0ODODOOOOOOOOI00F
CSO O 64180 1mg/ml0 O O O O O RPMIL6400 O O O conf
luentO 000000000
000000O<1-3> JOAILIMOOOOOOODODOCHO
ooooo
00<1-1>000000000cH0o0o0oooooon
0000oooorTCcO0DDOooOOoOooooooAILI
MODOOOOOOODSA120 EDTA-BSA/PBSO O O O O 100
po/mO0O0O00400300000000000000
O EDTA-BSA/PBSC O O O O OO OO EDTA-BSA/PBS 500u 100
00000o0o0o0o00ooooooooooooooon

OOAILIMODOODOODO O OHPB-

10

20

30

40

50

oooooooooogd

66
O000oooooOooAIlLIMDDODOOOOoOooooo
00 D000 O FACSortd Beckton-DichinsonD O OO OO
OO000OooAILINDOO0O00DODOOOOcCHODODOO
0000000000000 FRCSO O 64180 1mg/miO
OOOOORPMIZI640OO OO Oconfluent0 0O OO DO
ooo
oooooo<i-4>
ooooooo
O0<1-2>0000000AILIMDODOHPB-ALLO O DO
gooooooooOoOoooooooooogogessoO
goooooooo40000bbobObo0ogoooooo
0000000 25mMO HEPESO pH7.40 O 10mMO MgCl, O
0.25MO0 Sucrose0 0O OOO0OODOODOOO10U/mIO Ap
rotinine 2u g/ml0 PepstatinC 50u g/ml0 Leupepti
nO0O00o0.3mg/mIOPMSFO OO0 OODOOOOOOOO
godooooooooooooooooooooo
01,500rpmO 100 0400 0000000O0O00O00ODOO
0oooooi100,0000010 0040000000000
00oooooooOooooooooogessOminO
00x10000000000000000000080
0000oo0oDoooo0ooooooooooooooon
000000oooo0ooooooooooooooon
od
00000o<1-5>
ooooo
00<1-3>0000000AILIMDOOCHOOOOODOO
00000oDooo0ooooooooooooooon
OooooDoooopPeSOOODOOOOOOO4DOO
0000000000000 DDOCOO0OO25mMO HEPES
O pH7.40 O 10mMO MgCl, 0 0.25M0 Sucrosed 0D O OO O
000000 O210U/mlOAprotinined 2u g/ml0 Pepstat
in050u g/ml0O Leupeptin O 0 0.35mg/mlO PMSFO O O
gooooboooOo0OoOoooooooOooooooo
gooooooooggda,seorpmb1000400000
0O000oO0oDOoO0OO0OO0OoOooooi100,000g010004
goooboboooOo0oOoooooooooooooo
oooopPeSOmIOOOOx 1000000000000
goooopooospiooooooooooooooo
gooooooo0oOoooboooooooooooo
gooooooogooo
goooooooogd oooAlLmmoogoooooo
goooooooooooooo
00ooooDooooooooooooooooooo
00ooooDooooooooooooooooooo
00oooooee0d740019920 000000000
000000000 00oooooooooon199l
00000ooo00ooooooooooooooon
0od
00000ooooooooooAILINDOOOO0OOODO
OO0ooooAILINOO0O00DDOOOOOO0oOoO

OOAILIMOODOHPB-ALLO O OO

gOAILIMODOcCHoO O DO Oooo



(35)

67
00000o0oo0o0ooooooooOooooooon
00000o0oo0o0ooooooooOooooooon
0 0O O ONature Genetics, Vol.7, p.13-21, 19941 Nat
ure Genetics, Vol.15, p.146-156, 19970 O O O 4-504
psO0000000O7-5001370 00000 0C0O0OOOO
gOooopo400050001990 00000000000
gooooooooOoooobooboobooogoo
0000b0DbO<2-1> JO00O0ODODOOO0OOO0O0DODO
goo0obooooOOo0OoooboooooOoooooDoo
<1-4>0HPB-ALLO OO0 O<1-5>0CcHOO OO0 O00O000
gOdOoOdwoup IDOOOO0OO0ODODOOOOOOODOO
00000000000 0OdFreund®s Complete Adjuva
ntOd ICN/CAPPELO 0 00D OO0OOOO0OOODOCOOOO
godooboboooOoOoooooooooooooooo
0d200000000000D00000000O0DOO
0o0oooooo3gggooooooogoooon
gdoobooooooooooooooOooooooo
ooooo
0o0oooooooOogooo2no0o0o0goooon
00o0oooooooooooooooOooooooon
0000ooooooooooooooooooooon
0000000000 OP3/X63-AG8.65300 ATCC No.: CR
L-15800 0 0000000000000 0OooooOog
00000 D 15000 Boehringer Mannheimd OO OO 0O
0001000000000000EX-CELL3010 JRH Bios
cienceD 00000 D0OOOOOODODOOOOOOO
0000000000 0KATO0ODOO000000LOO
OO0000Db0O0013.6mg00OO0OOOO176p gO
oooooDs3.ssmguO0o0oooooOogesnnonoon
goooboboloooM0ooODOOo0O0oOooooDoon
goooboboOoo0oOoooboooOoOoooooDooo
000000O<2-2> OJO0OODOOOOOOOODO
goooooooooooo
O0<2->000000000000000000O0DO
OOELISADcell ELISAOO0ODODOOOOOOODOO
gAlLIMDDDOOOOO0OODDODOOOOOoOooOoO
0O00o00ooooo0oOoooooooogggAlLivo
OO000O0D0O0OHPB-ALLOODOOOOCHOOODOO
O0x10°000000000ELIsA0S0 000000
00ooooooooglroo2000goooon
gdoobooooooooooooooOooooooo
0O0ooooooosop OODOOOOOoooooo
00000000 000oooooooO0oOgonoinBssA
OSigna0 0 0O0OPBSO30000O0ODOOOOOOODOO
0000ooooooooooooooooooooon
0000000oo0o00oooooooOooooooon
0000000oo0o00oooooooOooooooon
O FcO OO0 1/20000 O O 50u 1/wel 10 Ameircan Corex
O010BSA/PBSO 000 000ODOOI000O0O0O0O0OO
00000o0oo0o0ooooooooOooooooon

10

20

30

40

50

goobooooooooo

68
godobooooooboboooooboooooooa
godobooooooboboooooboooooooa
000000000 00Ok ODODOO1/20000 00 50u
ID000000000WB00000oooooog
oo0ooO0o0o0o0ooooooDooOOoooOooooooo
Olgre0 0000000k OOOOOOOODODODOO
OOoi10BsAOOPBSO OO OOODOOOODOOODOO
ooos,3 ,5,5 ,-tetramethylbenzidine (TMB)O 100
p IZwellOBIO-RADD 000 OOODOOOOOODOL50
000000000000000INOH,S0,050u 1/wel
ID0000000000O00000000O0O45nmO000
OO00D0D0O0000Oopooosssonoooooooon
0 O O Model 3550 Microplate Reader BIO-RADOI O O
ggoobooooobboooobobooooobooa
ooooooooenisAocoon
10 00AILIMOODOOOHPB-ALLOOODODOOOOO
O HPB-ALLO O O
d2000AILINODOODCHOODODODOOODODOOCHO
ago
O30 000o0boooooobooooAIlLIivODOnOOd
000000000000O0OsAl2000S64300000
godobooi1-290990000000bo0oooooa
oooogowoes/3glel 0o oonoooo
040000000000000000000 (keyhole
limpet hemocyaninD OO OO (PIERCE) DO O OOOO
gooooooooooo
Oo0KHOOOOoODoOOoOoOooooood<2-1>000d
oo0ooO0o0o0o0ooooooDooOOoooOooooooo
000000000 (keyhole limpet hemocyaninC O O
OO(CIERCE) D00 00OoOoDoDOo0ooooooooon
gooooOoAlLIMDOOOOODODOOOOOOOOO
oo0Oo0o0o0o0ooooooDoOOoOooOooooooono
oo0000O0<2-3> OJOO0O0OODOOO0O0OOO0oOooO
O
000000000000 0<2-2>000000AILIND
oo0ODooOO00o0ooooooDooOOooooooooon
ggoobooooobboooobobooooobooa
dddobobodooobobod<-2>000ooa0aad
0oodbooooo24a00000000b000ooao
gogoobooooobboooobobooooooa
00DO00ooooooooooodd4.omvO L-Glutamine
00000000 D0OEX-CELL3010 O O JRHBioscience
000100000 000FCSOTrace Bioscience PTY
000100000000000000000 Sigma
0 O O 10HT Supplementd Gibco BRLO O 0O 0 2.50 T-ST
IM Culture SupplementO Collaborative Biomedical Pr
oductsO 00O O00O0ODOODOOODOODOOOOODOOO
O000000000x 10°cells/mIOO 0000000
ooooooooooisomioon3oomiDOnoononoag
O0ooOoogs3oou 1IO00O600u IDODODOODOOODOO



(36)

69
0O0ooooooozop wellDDOOOO00O90O0
0000000000 00000004cells/wellOO
0000000o00o00ooooooosomlcndn100m
ID00000000000000000OoODODOOo0O0g
oooDoOoesopoOoOoDOOOOoooooooon
2cells/wellD 000100200 0000000000
oooDoOo0o0o0ooooooDOoOOoOoooooooo
ooooOoO0o0o0o0ooooooOoOOoOooOooooooo
oooDAILIMDOOOOQOODODOOODOOOODOO
O00D00000000<2-2>000000ELISAO cell
ELISADOOODODO0O0O0O0
oooo0O0O<2-4> OO0O0OO0ODDOOODOOOODOO
O
00<2-3>0000000000000<x-3>00000
oooDooOo0ooooooooOoOOooooooooon
oooDooO0o0oooooooooOOooooooooon
oooooesooOoODOOO0ooooooon
OO000cell/wellDDDOO0ODOOOOOOOAILIMO
o00D0D0o0000oooooOOoO0ooooooooon
o00D0D0o0000oooooOOoO0ooooooooon
ooooooooooo
oooooog
AIF34(IMabl124), AIF182(IMab-126), AIF348(IMab-12
7),AIF620(JIMab-128), AIF1052(JMab-135), AIH5D3(JMa
b-136),AIH386(IMab-137), Al1289(IMab-138), All1394
(IMab-139),A11488(JIMab-140), A1J40(IMab-141),0
oo0o0o0o00o0ooooooo0oooogoooon
oooODoOoO0o0o0oooooooOoOOoOooOoooooono
ooooooooooooooooo
oo0o0oO0OO00000 ooooOOoOooOogooooono
<3-1> O 0O0Oheavy chainD OO0 OO light chainO
ooo
OO0<-40000000000000000000O
oooDooOoOooOooAILIMODODDOOODOOODOO
00000000000 000000000O0OELISA
oooooO0o0o0oooooooDoOOoOoooooooon
OOo0ODOOAILIMDODOOODOOOHPB-ALLOO OO
x10'0000000000000000000000
000000100 FCSOORPMIIEAD OO0 O370 000
ooooDOoOo0oooooooool,eoco0dd20000
oooDooO0o0oooooooooOOooooooooon
OO0<-400000000000000000000O
0O0ooooooosop /OODOOOOooooooo
OO0O00O00OAILINDOOO0OODDDO O SA120 2u g/50u
ID00000KWHOODODOODOOOooOooosou /wel
ID0000300000000000DooOoOoog
0000000000000 00000005mMOEDTA
0000.50BSA-PBSO 00 OO OO
00000000 00ooooooooooog200
00oooooooogleoo0ooooooonosou 1/

10

20

30

40

50

oooooooooogd

70
wellOOODODOOOOOODODOOOOO300000
ooog
020000
OO000o0DOoO0O0Iged OO zymedd O O
O0O00oo0DoDoOOged dOdProtosC OO
000000000 IgFeOd O OEY Laboratoriesd 00O
ooo
OO0O00oDoDoOOIgk OO00OVectoro O Qd
goodz20b000000ooboooooooooo
goooboboooo0oOoooooooooooooboo
00000000 O0OO00000DStreptavidin-PED Pha
mingen0 0000 O00O0O00ODOsR00000000000O
50 IwellOOOODOOOOOO30OOOOOOOOO
godooooooooooboooooooooooo
OO0oooooooOooooooozoou wellDDOO
0O00000o0o00oO0OoOoooooOogAILIMODOOHPB
-ALLOO0OCO0000Ooooooogoooooood
go0oooooooOoAlLIMODDDOOOOOOOooOO
0o0oooooooooooooooo
00ooooDooooooooooooooooooo
0o0oooooooooooooooood
O1000AILINOCOOOOHPB-ALLO DO OOODODOO
OHPB-ALLO O O
020000000000000000000 (keyhole
limpet hemocyaninD OO OO (PIERCE) DO O OOOO
oo0oooooooooo
O0KHODODDOOOOOOODODOoOOOoOO<2-1>0000
oooooDoDooOOo0O0oOooooboooOoOooooooo
000000000 (keyhole limpet hemocyaninC O O
OOCIERCE) DO OO0O0O0O0ODOOOoOoOoooDoon
oo00D00O0<2-4000000000000000O0
ooo0oO0obDoOOoo0OoooboDooOok OOoOoDOO
gooooboooOo0OoOoooooooOooooooo
O00000ODOCOO0000booDooOoOogOoOoAlHs
D3(IMab-136) 0 A11289(IMab-138)10 O OO A11394(IMab-13
000000OooooDoObOOoOoOoooooo
0o00D00O0<3-2> JO0OOODOOO0OOOOoOO
gogoooo
O00<0-0>00000000000<3-1>000000
00oooooooOoooooooooggAILiMoOO
go0ooooooooOooooooooOooooooo
0o0oooooooOoooooooooOooooooo
00ooooDooooooooooooooooooo
00ooooDooooooooooooooooooo
OO0O0O0AILIMOODOOO0O00DD0ODOOOINgE2/xk OO0
oo0ooooooo
000oooooog OOAlLNMOOOOOoOoooo
O0000oooooOoAILIMODDDODOOOOoOoooono
oo0ooooooo
<4-1> 00O



@n

71
OO0O<-4>00000000AILIMDO0OOOOOOOO
0000000000000000000000Tissue
Culture FlaskO50mIOFALCONOD OO DO OO OOOOO
0000000000000 0dultra Low Bovine 1gG
O00O0OGIBCO-BRLO O O O 100 0 0O O OASF1040 O
O0000000000s50c0,03700confluentd 00
O00D0D0O000000O0O0ODOO00OTissue Culture
FlaskO 750mIO FALCOND D0 OO0 OQOODOOOOO
000000000 000Ultra Low Bovine 196 OO
OOGIBCO-BRLO O O T 100 000 OASFI040 0000
O0o0O00ooasdco,03700confluent0 00000
oooODoooe0000oooooooooooon
O0O00O00O0goosoml Polypropylene Conical Tube
OFALCOND OO0 OOOoOoooosoxnoooooon
0000000 Sterilization Filter Unitd NALGEN
ooopooooooooooon
oooDooOooooooooooOoOoOo3mlcOOOn
00000000 000000000OHiTrap affinit
y column Protein GO OO 0ODODOOOOOOOODOOO
aml/min0000000000O0O00ODOCO2mIO0O
0o0oooDoooogoooleomCO 000000 DOOPpH
2. 000 0wmi/min0 0000000 ODOOOOO0OO
OO0O70mMOTris-HCIO OO DO OO OpH9.OO OO OO
oo00o0o0000oooooooooogooooon
oo00o0o0o0000ooooooOOoooogoooon
oo00o0o0o0000ooooooOOoooogoooon
ooooooooogogoAILIMODOOOOOOooOO
O00DO0O00000ooooODOOOA2800000O0O
000000000000 D0OA28001.41mg/mlO O
O00000<4-2> 000
100 O Ultra Low Bovine 1gG OO OO GIBCO-BRLO O O
Oo0O0D0O0OASFlI400 0000000000000 0O<%2
-4>000000000000000000000010
2x 10°00m0000000000O0DODD 10000 INTEGR
AcCLio000 00 0000C0ODOOOOO0OOOoOoOoOO
oooooOooooglcoODOOoO0oooooooon
Ox10°00m00000000O0O0OOOOO0000
oooDooOO0o0ooooooooOoOOoOooOooooooon
ooosmiOO0O0O0O0O0oOODOOOO0O0DOoOoooooOOn
O 0O OHiTrap affinity column Protein GO OO O OO
oooooooood3mi/min00000000O00O0OO
oooooOo2omiO00O00O00O00000000100mM
00ooooooopH2.00001m/min00000O00O0O
0O0000oooooOogooysomic Tris-HCIOD O OO
OO00OpHO.OODOOOOO0OODDODOOOOOOODOO
o0o0000000ooooooOOoooogoooon
o0o0000000ooooooOOoooogoooon
00000000000 00000000oooOoAILl
MOOOOooooooooood
oo000o0o0000d oooAlLMOOOOOOOO

10

20

30

40

50

oooooooooogd

72
OO000ooAILINDOO0O0OO0ODOOOOO0O00OOAILIM
OO0O0ooAILINCOO0000DDOOOOO0Ooooon
OO0O0O0OAILINOCOO0O00DODOOOOOOAILIMD
OO00o0o0oDOoOOoOoOoOoOoOAILINMCOOOOAILIMODO
OO0o0o0oDOoOoOoOelsA0DbDOOOOOO
OO00D00O0<5-1> 10000000000 0ELISA
oooooooooooo
gooooooooOoOooobAILIMDOOOOOonoDO
OO0O00mge0O 1200000000000 1ge0 OO0
OO0O00OopDeLisA00d0O0DOoOoOOgige(Fe)o b
01.2u g/ml in PBSO 100up 1/0 0 O O Organon Teknika
OOOOELISAD00000DODOOOONNOODOO
g0o0o0ooOOo0O00oOobooooOo0ogoooDoCig
G(rPO)OO000ODODOOOOUOOODDOOOOOOODO
OO0000D00.05%Tween200 OO OO OOOOPBS)ODO
OO00000oo0ooO0OoOoooooood2o0u 1/wel
1I00.5%0000000000BSAOODOO0.10 Tween20O
gogooepeSOO0CO00OO0OODODOOOOOOOODOO
OOlgs(Fo) D0 00ooooooooooooon
0000o0oooooooooooooogooooooes
sooooooon
000000oooo0ooooooooooooooon
Ooooooooioong/mlODO OO OO Ige20 O 0500 1
/wellO The Binding SiteJ 00 DO0OOO0O0OOO0ODOO
00000ooo00oooooooooooooooo.
0500Tween200 DO OO0 O0O0ODODOOOOOOOO
0000000000 00000000O000dPeroxida
se00000O0DOOCOOOINgE/xk ODDODO4,00000001
00p I/wellOProtosO 0D O00OO0O0O0DOOOOOOOO
OO00o0o0ooODoOOoO0oO00o0obooooOoOoOooooDo.os
%Tween200 DO DO DOOOOOOOODOOOOOOOO
gOdOd1oop IDOOOO<OO>>00000000DOC
0 0O O 0-Phenylenediamine, OPDO20mg0 OO OO OO
OO0O00oDO(pHs.0, 5omiID DO 300000000 15u
IDO0O000000ODOOoOoO0Ooooooooogoo
ooooopooooavdoosop wellOOODODODO
goooooooogogo4eonmOOo0ogoooon
godooboooooOoOoOooooooogooooooo
go0oo0ooooo0oOooooooooOooooooo
BSAD 0 00dUoOoDooooOOoooooooogoao
goooooooo
Oo00000<5-2> DOOOODOOOAILIMODOODOO
oo0oooooooALMOODDOOOOOOOOO
JAILIMDDDOOAILIMDODODODOOOOOODO
<5-2-1> OOO0O0O
OOOELISADD DO O0O0O0O0OoDOooOoOoooooo
od
<5-2-1-1> OOOAILINDOOOOODDOOCHOOOO
0d
OO0<1-1>00<1-3>000000000AILIMDOCOO



(38)

73
ooooocHoooooooooooogggAILIMO DO
0 ORFO O O cDNAD GenBank Accession Number: AB02313
20 cDNAD O BAAB21260 0000000 DODODO OO OEF-
neo0 00000000000 OOOOODOOGene Puls
erdBioRad0 0000000 OODOOODOOODOOOO
0000goesou FO3O000000000000000
0o0oOoooOobcODOoooooooboooooag
00O 0O dGeneticind0.8mg/ml; Gibco BRLO O 0O O 100
FCSOORPMIIGAOD O DO ODOODOODOODOOO
000000000000 OgoAILIMCODOODCHO
goooood
000000O<s-2-1-2> O0OOAILINOODOOODOO
gcHooooono
O00<1-1>00<1-3>000000000AILIMODOOO
doogocoooooDoooooooooAILivaO
O ORFO O O cDNAL GenBank Accession Number: AB02313
40cDNAO O BAAB21280 DD OO0 OO OODOOODOEF-
neo0 000000000000 OOOOOOGene Puls
erd0BioRadd0 00O D000 OOODODODOOOOOOO
0O0009eou FO30O0000000000000OO
00oooooocO0ooooooooooooon
0 000 Geneticind 0.8mg/ml; Gibco BRLO O 0O O 100
FCSOORPMIIE4AOD OO0 DO DODOOOOOODDOOOO
0000000000000 0AILINOOOOO O CHOO
goooood
0ooooo<s-2-1-3>
oooooooo
00<5-2-1-1>00000000AILIMOODOODOCHO
0000000D000000000o1100,000x 000
000000000 00O000OO0o0oooPesOOOO
0000000DO00bO0oO0bOoooOooooooaoo
do00O000wistarOOOODOOODOOODOOODOOO
0000000bO00bO0oO0obO0oooOooooooaoo
000700010 0000200000000000
000000 0obO0o0DO0o0bOOoooooooooao
do0o0o0o0o0ooOoooOooooooooooooaoo
O PAIO JCR No.B0113; Res. Disclosure, Vol.217, p.1
55, 19820 0000000000000 DOOOOO0OOn
000000040000 Boehringer MannheimO O OO0
dooooooooooooooooooooooaon
doooooooooooooooooooogoooio
000000000000 00000000OHATO O ASF
lo40000000000DOO0O000oooDooood
dooooooooooooooooooooooaon
0ooooooooooooooooooAILINMOOO
0000000o0o0o0o0oooooooggAILIMODC
HOOOOOOOOOOOFITCO OO OO DO 1g60 Cappel
0ooooooooooooooooooooooon
OEPICS-ELITED D00 O00O0ODDODOOOOOOOOO

gooAlLIMOODOODOO

10

20

30

40

00o0oo0oO0ooooo
74
0000000000000000000000000
000000000000000000000B10.50
000000000000000010°0010'000.5m
ID000000ICRnu/mu0000000000000
0000000000000000000000000
0000000000000000000000000
OODAILINDDOOOO0OO0O0O0DOB10.501g61000000
0ooo
000000<5-2-2>
IiLMooooooo
O0OOELISADO0O0O0O0OOAILIMOODOO0O0O000O
00000000000000<5-1>0ELISADD0O000
0000000000000000000AILIMNODOO
000000CHODOO0O0<5-2-1-1>00000000
AILINDOOODOCHOODOO0O000<5-2-1-2>000
OOOOOAILIMDODOOOOCHOOOODOO7x 10°0
O0000000ELISADS0 00000000000
O0000003700confluenet0 0000000000
0000000000000000000000000
O0OO0O0OAILIMDOODOOOOO0OO00O0000O0O0
O00000000200u g/mi010BSAOOPBSO OO 3
003¥003003o0o3oo3’*oo3oos3’oos
‘003°003'00003*0000000000050
pi/wellD00000000O000O000O000000
00000000000000000010BSAO Signa
0000000000000000000000000
00000000000000000000Peroxidas
e0000D0O00O00OIg6(Fe)DO0O1,000000050u 1
/wellO American QuarexD OO OO OOO0OOODOODOO
0000000000000000000000000
0000000BSAD 0 0000000000000
0000000005 100000<00>00000
00000000 0OO0-Phenylenediamine, OPDO 20mgd
000000000000 (pHs.0, 50miO030%0 00
000015 1I000000000000000000
0000000000000002M00050u I/welld
00000000000000000049%nmO0000
00000000000000OBic-Rad0O O OO0
00
0000000000000000000000000
00000000000ELISAD0DO0DO
01000AILINDODOODOO0ODOOO0OO00DO0O0OSAL
0000S6430000000000011-295990 0 O
00000000000D000000W9s/382160 00
00oooooo
020000AILIMOO0O0DOOODOOOOOO0OO0O0OBL
0.50 0 O<5-2-1-3>0 0
O030000AILIMOO0O0OO0O0ODOOODOOOOOOdT
T20 000 00O 0 FERMBP-57080 O O O 19960 100 110

goooooooooooooAa

gboooboooboobogobALMDODOOOOOO 5 ODOoOobOOoOobOoobOoOobOoobOoobOoobDOobon



(39

75
oo00o0o0o0000ooooooOOoooogoooon
oo00o0o0o0000ooooooOOoooogoooon
0000000000000011-295990 000000
00000000 0OooooDoOweess/3g60 0000
ooooooog
040000000000000DO00000000OO
0 0 O (keyhole limpethemocyanind O O O O (PIERCE)
ooooOoO0o0o0o0ooooooOoOOoOooOooooooo
ooooOoAILIMDOODOOcCHOOOOOOOOOoOooOCH
o0000000000ODO0000O0O0OELISADDOO
oooooooooouMoooon
0000000 000oOooODoOo0ooooooooOAlLl
MOOOOODOOODOOOOOAILINMODOAILINOO
oooocHoO O OO OoOoOAILIMOOOOAILINO DO
ooOocHOO OO O OOooOoOAILIMOOOOAILINGD O
gooocHoD 000 ooooODoDDoDOooooooooso
OoOoDoOoOedsoOng/miDOODOOOOOOOOOO
OO0O0OOAILIMO O OCHoO O 0O O ED50

AIF 34 (IMab-124) O 5.3ng/ml
AIF182 (IMab-126) O 3.6ng/ml
AIF348 (IMab-127) O 9.1ng/ml
AIF620 (IMab-128) O 10.1ng/ml
AIF1052(IMab-135) O 2.0ng/ml
AIH5D3 (IMab-136) O  7.5ng/ml
AIH386 (IMab-137) O 9.6ng/ml
Al1289 (IMab-138) O 10.5ng/ml
Al11394 (IMab-139) O 10.6ng/ml
A11488 (IMab-140) O 11.0ng/ml
Al1J 40 (IMab-141) O 3.7ng/ml
SA 12 0 1.8ng/ml
SG430 O 1.2ng/ml
OOOO0OOOAILIMOOOCHOO O O O ED50
AIF 34(IMab-124) 0O 42ng/ml
AIF348(IMab-127) O 8lng/ml
AIF620(IMab-128) O  100ng/ml
A11289(IMab-138) O 53ng/ml
Al11394(IMab-139) O 60ng/ml
Al1488(IMab-140) O 70ng/ml

OooooooAILIMOOOCHOD O O O ED50

AIF 34(JMab-124) O  45ng/ml
AIF348(IMab-127) O 62ng/ml
AIF620(IMab-128) O 97ng/ml
Al1289(IMab-138) O 57ng/ml
Al1394(IMab-139) O 90ng/ml
A11488(IMab-140) O 90ng/ml

000000000000000000AILINOOO0O
00000000000AILIMOOO000000000
000000000000000000000000Al
LNOOOOOD0DO00000000()O0E)0000
OOAILIMDOOOOOAILIMOOOO000000000O

10

20

30

40

50

oooooooooogd

76
000000oooo00oooooooooooooon
oog
0000ooooog OOooAlLIMOOOO0OO0O00O0
oooooooooALMODODDOODOOOOOODO
oood
ooooooDoooOoOoooooDALINOOOOODO
gooooooALIMOO0OODDOOOOOOOODO
gooobopbooooO0OoooboobooooOooooooo
O O O Biacore XO Amersham-Pharmaciad D0 OO OO
oood
00ooodb<e-1> DO00O0ODDOOOOOOOODO
goooboboooOo0oOoooooooooooooo
AlLIMNDOODDOOOOOOeIOOOOOOrR)ODODOO
00000D0O0O0O0O0OoooooOoAILIM-1greD OO
OO0O000oDoooOoOgOgAlLIM-Igre0 00 O0ODOOO
googoooooooooboooooogoooooii-2
9500 00000016 UITOIOnDDODOdwoss/
V160 00 000DO16QUOOOODODOOOOOONO
00000000 0o0oooooooOoOggoAILIM-Ig
FcOODODDOOOOO0OO0OODOOOOOOOODOOO
O3mD00000000000000000000OO0
OHiTrap affinity column Protein GO O OO ODOOO
oo0oooooo3ami/min0000000O0O0O0ODOO
OO0O0OOAILIM-IgFc0 0000000000
00000oooooooooooo2mlO0nooon
O0oooooolocomO 0000000 OpH2.0000
Imi/minO0 00 OOAILIMN-IgFreO00000O0DODOOOO
OOooo7somMOTris-HCIODODOOOOpHS.OO DO OO
oooooDbDOoOoO00oOooboooOoOoooooDoon
oooooDoOoOOo0O0ooboDooooOoOoooooo
OO0OoO0oOoDOOAILIM-IgFcDDODOO0OOOOODOO
OO00o0As00000000DOOCO0O0ooDonaAz
800 Img/mIO O 00O DO O0.28mg/mlO O O AILIM-1gFC
OOoooooooOoOoAILIMODDOOOOOO 61O
O0000Fr)OOCOOOOODODOCOOOAILIM-IgF
c00D000000DDO11-295990 0000 OO116(2)O
O0O0oOoooooOgwees/3ge0oodgnole
@QUUOobOooOoo0goooboooogooooo
0 00.45mg/ml0 O O OAILIM-IgFcO O OO
00oooo<e-2> JO00OO0OODOOOOOOO
OO0ooOooooOogOgAILIM-Igre00O0O0OODODOO
0000000000 000D00O0OO000d0Biacore X
O Amersham-Pharmaciad 00000000000 DOOO
00ooooDooooooooooooooooooo
OFlow Cell-10 0 OHBSO O O 00 0.01MO HEPES] 0-15M
ONaClO 3mMO EDTAO 0 0.005%0 0000 0OP200 00O
pH7.00 00O /OO OO O OO OO 0.005M NHSO N-Hyd
roxysuccinimided 0 0.2M EDCOI N-Ethyl-N"-(dimethyla
minopropyl)carbodiimideD 0000000 O15p 10O
000000oooo00oooooooooooooon



(40)

77

000000000 00DOO0DOoOooDOo23u I0O00AIL
IM-IgFcO 10p g/mIO10MMO 0000000 OODOOPpH
500 0000000000000 D0O0OD0AILIM-1gFeT
00000ooooo0ooooooooooooooon
0000000000 0035u 101M Ethanol amine hy
drochloride0 0000000000 ODOOOOO200
00000000 o00OooooooOoOOAILIMN-IgReO O
00 002,444RU0 resonance unitd 0 02,213RUC O 0O
O0ooorRIOOOOOO0O0DODOOOOOOORUO 1pg/
m’ 0000
00oooooooooooooooooooooFiow
Cell-20000OOAILIM-IgFcO 0O ODOOOOOOO
gooboodoooooooobooooooooon
dooooooooooooooooooz2op i/OOO
goooodoooooooobooooooooALr*

ooooooo 000 (1/M.Sec)O
oogmo

AIF 34 (JMab-124) 1.6x 10°

x10* 6.3x 10°°

AIF182 (JMab-126) 3.2x 10°

x 10°° 8.8x 10 *°

AIF348 (IMab-127) 1.9x 10

x 10°° 3.4x 10°°

AIF620 (JIMab-128) 1.1x 10°

x10"* 1.0x 10°°

AIF1052(JMab-135) 1.6x 10°

3x 10°° 3.9x 10°°

AIH5D3 (JMab-136) 2.8x 10°

x10° 1.8x 10°*°

AIH386 (JIMab-137) 1.2x 10°

000000000 DO AILIME2DeR M0 000
000000 D0AILIKNDEZSY [(UMab-I38)0 O O B.7x0
OAILIMDODDODOWH 0D D DMX mo’0 000
000000000 EIEY0EMab=139) 3.1x 10
000000000 10P00AILINDR M08 00 0
000000TO O CANEss [(Wiab-T4m)0 O 0 2.8x010’
0ooooon x 10°° 1.5x 10°°

0000000AILIMINGAD [(UMab-T4T)0 O O @.exun’
O000O0O0IRN-y R I-A0 0000000000

00DD0000D0SAR 00000000 O78R mof] 40

000000000000 0AKMMO S 0000000
000000000 Seae-stinulatory sign2l2x1n’
000000000000 0BR.BWl00000OO
OOo0ODOO0OO0O0OOIN-y ODIL-4000000000
oo0oDoOoO0o0oooooooODoDoOoooooo
oooooOo<7-1> ooooo
OO00OC30 00 000D OD0OOoKT3OATCC CRL-800101
ooooOoOoooopeSOCOOODOOpe/mMIOOOO
O0000O000000ooooooOoOoogAILINGO

Oo0ODO0OO000o0oOooooOoOPBSOOOOOD40u g/m 50

boboobooboabn
78

*MOOOODDOOOOOO10050p g/mlid6op 1000

oooooDooo0o0oOoooooboooOogoooon
ooooooooo0oOooooobooooOoooooon
ooooobooooooooooboooooooooon
Oo00OD0O0O000000000OD0OO0OO00OPBSH20u 1/m
in0000000000000000000DO0O00
oooooooooooooooooooooooon
OOO0OD0O0O0OBIAevaluation3.00 00 00000O0OO
ooooboobooooooooooboooooooooon
OOKd=kd/ka0 OO0 OOOODOOOOO0OOO0OCODOO
gooAlLIMODOOOO0OO0O00D0OO0OO0O0000SA120
gsc4o0boOooOooooooooooooooon
ooooooooooooooooobooog
oooooo

000 [1/Sec]d
1.0
2.8
6.4

1.1

4.9

3.1
ID0000000D0DOO0OPBSOOOOOODOOOOO
00042 g/ml0 0 0.0049u g/mlO 0O
ooo0o0O0<7-2> 00O0O0O0ODOOOOOOOOOO
ooora
0000 fdiooooo0OooooooooOog
000BBOCO00000ODOOOKT3O8u g/mll 25
plwellDOOOO0O0ODDOAILINMDOOODDOOOO
000a™00040u g/ml00O0.0049u g/mlO 25u
ID0000000000C30 00000 DnOOOoKT3
O8u g/mBx 280 °1I/wellD 0000003700200 00
oo0o0o0000o0ooooooOOoooogooooo
PBSO3I BN 0000O0ODDDDODI00FCSOOR
PMI16400 O O 100 IwellD 0000370010000
oo0OD0O0O0000oopooo01Dooog200ooo0n
oo0Oo0o0o0o0ooooooDoOOoOooOooooooono
ooooOoOoOooAlLIMOOODODOOODOOOOOO
oo0ODo0o00o0oooooDoDoOOooooooooon
oo000O0O0000oooooODoDOoooooooo
O1000AILIMD0O00000ODOO0OO00O0OOOOSAL2
oooose4300 00000000 O11-2959900 O O



Q)

79
0000000000000 0000wo98/3821600 0
ooooooo
020000000CETPOO DD DO OO OO JHCIO IMabl
0 O0O00O0O0o0oDbDOOOOOoOno-208000 O
ooo
O300KHOODOOOOOODODOOOMab230 0000
goooooooo
goooboboooOo0oOooobooooOoOoooooDoo
gooooo
00oooo<r-3> 0oToooooood
OO0O000oDOoO0oO0OOdA, B, C, DO0EODOOODODOO
000000 LymphoPrepdNycomedD OO OO ODOOO
godooboboooOoOoooooooooooooooo
00 0OPan-T cell Isolation KitOMiltenyiD OO QOO
g0ooobooooO0ooooooooOooooooon
TOooooooooooTooooooooooooo
00000000000 T00DOD100FCSO ORPMIL6E40
000000000 TOO0O0O0O0O0Ox10°000m00
ooooo
oooooo0<7-4> OoOO0O0O
01000030 00gooAILINDDO0OOonooon
oo0oooooooog
0000o0ooo00ooooooooooooooo
0000Tooo0o0ooooA, B, C, bDOOED100u 1
/weIIDDx1050ells/weIIDDIZIDDCOZDDDDDD
0000370030 00ooooooooooooool
F\y 0000000000000 O0O0000O50u 100
gooobopbo20000oboboboo0ooooooon
ooo0ooDOoOo0o0oooboOoboOoOoooooDoon
od
d20000c3000ooooooooooooon
ooood
goo0oboDoOoo0o0oooboooOoOoooooDooo
00O00TOO00O000000DO100u /wellD O x 10°
cells/wellUOODODOODOOOOOODAILINDOOO
0O0000DOoO0o0OgOoOoD40up g/mldO0.0049u g/ml
O25p 1I00000cC,0000000000370030
gooooo
00oooo<7-5> TOOoooooogd
0000000000 000000000dmethyl[°H]th
ymidined 0.5u Ci/well Amersham Pharmaciall O O O
ooco, 0000000000370 060000000O
00o0oooooooooooooooOooooooon
OGF/CO00DOD0O0OPackard0 00D OOOOODODOO
0000oooooog40o3n0o0o0goooooowm
icroscinti 0020y I/wellOPackard0 OO OO OOB
OO00oooToP coNTO O ODOoOooOoOoooooo
0000000000000000%00000000
0000ooToo00oooooooooooooool

10

20

30

40

oooooooooogd

80
000000oooo00oooooooooooooon
00ooooooooooe3nooooooooon
0000oo0ooooo0oooooooooTooooon
oooooDoDooOOo0O0oOooooboooOoOooooooo
oooooDoDooOOo0O0oOooooboooOoOooooooo
gocoooDoOOOoO0OoOooooDooooOoOoooooo
gAlLIMODODDOOOOOO0OODDOOOOOOoOooODO
gooobobOOoOo0o0oooboooOoOoooooDoon
goooooooo0oOoooooobooogooooTo
goooooooooooooooo
oooDoOoO0O<7-6> TOOOODOOOOIRNY OOO
od
O0<7-4>0@O0o0dToobooooogoosoon
C(00000o0ooODOOOoOOUdOUOOINy DOOOO00ONu
man IFNy ELISA KITO Amersham Pharmaciall [0 Endogen
00oooooooOoOooooo40004700000
gooooooooALMOODDOOOOOOOODOO
0o0oooooooOoooooooooOooooooo
00000000 0oOdINy ODDODODOO0O0O0O0ooon
00ooooooogd OooAlLmMoogooooono
0000ooooooooooMROOOoOogg
OO0oooooAILIMOO00DDODOOOOOOoooO
OOOO0OIN-y OIL-4000000000000000
00000o0ooo0ooooooooooooooon
O000ooooooOoAIlLIMDDODODOOOOooooo
OO0000D0DO0O0Oco-stimulatory signalD 0000
00000oDooo0ooooooooooooooon
00000000 allogenic mixed lymphocyte reactio
n; allogenic MIROOOOOOOODODOOCOOOOOO
goooNADDOOOOOOoOoDbDDOOOOoOoOooooDOo
od
O0000O0<8-1> OOPBMCOOTOOOODO
OO0oooDoOoOOA, B, C, D, E, FOOGOODOO
goooobooooOogoozeomiC0OOOoOoOoDOO
d0050ml0 Falcond OO OO O O Lymphoprepd 15ml0
NycomedDOOOOODOOOOOOOODODDO 16000
godlooooooo0ooooooooogooooooo
goooooo2200000ooooooggoos,soo
000100000 0PRMCOOO00O00O0OO?2x 10°0
5x 10°0000000000000000000000
000OMRIOOOOOOOODOL.08x 10°00000
0o0oooooooOoooooooooOooooooo
0O0ooooTooogoooooooeeMCcOOOTOOO
00 000PanT Isolationd O O O Miltenyi Biotech
0000oo0oDoooo0ooooooooooooooon
oo0oooooopBMCOO0OODOOOOOOODOOO
0000000000000 00s5mMoEDTAD O0.50 BS
AOOPBSODOOOOOOOPBSOODOOOOOODOO
00000000000PBSODODODOOOPositive Sele

5000300000000000000AILIMOOOO 50 ction Column VS+OMiltenyi BiotechOO OO DOODODO



(42)

81
gboooboooboobooboooboooessbogng
goooboooboobooboobooboooobooo
googooToboobooboogoTobooboooobooo
gooopeSOOO00OO0O0oOoOOOoOoOToooOOOn
gooooooooooooooboooooooooon
gboogbO<s-2> ODOOOOODOOOMLRO
oooooooooTooooobooooooooooo
oooobooooooooooboooooooooon
OoO0OD0O0O0O00000O0ODODODOCcDb280CD8o(B7-1)0
ChB6(B7-2)D 00 DODODOOO0O0O0ODODOODOCTLA40CDS
0(B7-1)0cCD86(B7-2) D 0 00 O0ODOOODODOOOOO
gooobobooooooooboboooooooooM
ROOOOOThOooboooboooboooboooboaon
gbooooobouoboobooboobooboao
oooobobooooooooboooiocTMbonbononon
Oo0O0O0O0000000O0MRRDDOOOO20CD8o(B7-
1ocpge(B7-2) 00 000000 O0ODOOO000O00OO
MIROOOOO30CTLAMA0 000000 Ocbso(B7-1)0C
DBe(B7-2)U 00 0DOODO00OOODOODODOOOd
OMROODDO40AILIMDDODO300000ODOO
ooooooMROOOOO0ODOsSOCTLMOO000ODOO
goAlILIMDOODOODOOOOOOODOMRODOOO
goooooooobooo
gooooboooboobooboobooooboo
gioooboALmMoobooboobooboooobooo
googo
ga200ooALIMOODOODOODOODSA2000
gooooooo
g3goKHOooooooooooooooooooo
goooooo
04000010 00000Cb34000000 Immunote
chO OO
Os0000Oceod 000000 DDOOPharmingent O
oooODOceeed 0 00ooOo0OO0OOPharmingenC OO0
oooo
06000CTLAA-IgFcO 0O 0D DOAncellD OO
Ubooobogoss-1>00b00u0boobouooarsu
cboTboooobooboooooooooboobooooon
gbogoogbomRrRoaooogno
Oi0 TODOO0O0OOACOPeMCO OO ODO
OO0 TOO0O0O0O0oObOOPBMCO OO OBO
OHi0oToooggoocoopeMcO OO0 OAD
OivD TODOOOOOECOPBMCO OO OGO
Ovd TOODDOOOFOOPBMCO O OOEO
Ovi TODOOOOOoeOOPBMCO OO OFRD
googooopeemcOoTOOODOODOODOOODO
gopesvmcOipeSO O OODOOOOODOOO6MOIDOON
gbooobooobooboobooboobaoosocyd
gbooobooob0oobOoOobOOlodFCSh ORPMILGA
000000000000 Ox10°00050u 10000

10

20

30

40

50

oooooooooogd

82
00000oDoo0o0oooooooogoTooooilo
OFCSOORPMILGAOD 00000000000 10°00
Os5op IDDODOOOO
000000<8-2-1> MIROOOOOOOAILIMDOO
oooooooOoOoOoOgMmRODDO
QU0 000000 DOOCOO0O0O0O0OODiIoOFCSO OPR
MIl6400 00000 OO 100FCSOORPMIT64OD O OO
gooooooooOoOoAlLMDDOOOOOOOooDO
OOOoooDAILINDOOO0O0DDODOOOOSAL200
OO0000oDOO0OoOgOoono.3101.25050020u g/m
1000000710000 1I00000cCo, 000000
OOONAPCOD OO OO3700100000000O0DDOO
gO0OooOooooogeevcOSs0p IDOOOOMRRD OO
gooooooooOooooooooALIMOObODO
goooooooooo@euoGooooooooa
ROOPBMCOOOODODODOOOOOOODOOOOOOO
ooTooooooOoO0Ooooooooosgooooo
OOO0O01worcsOORrRPMIIBAOD OO O OOOOODONO
00000000 H-Thymidined 20p 10 Oy Ci/wellO
000000ooo01000o0ooooodcell Harves
terOPackard0 000000000 DODODOROOOONO
OTOP COUNTO Packard0 D0 OO0 O0O0OO0OODOOO
00°HODOO000000000007T0000000
00000oooooo48000500000
000000o<e-2-2> O0OCTLAMOOO0O0O0OODOOO
00000o0o0OoONMROOOODOOAILIMDOODDOO
0o0oooooomMeROOnO
0 U0 00000D0DOOO0O0O0DOI00FRCSH O PRME
16400 0000000100 FCSOORPMIZIBAOD OO OO
oooooooooOoAlLIMDODDODOOOOOODO
OOOooOoAILIMOOOOO0OO0ODDOOOOSAI2000
OO0O00oO0oDoDo0OO0Oodo.31mo1.25050020u g/m
1000000710000 1I00000cC0, 000000
OOONAPCOOD OO OO37001000000O000O0TOO
OO0o0o0oDOOo0OO0oOgOoobooooeevcd100FCSOOR
PMI16400 00 OO0 O0OCTLAA-IgFcO OO OCO, 0000
gogoooNacoOOOOdOono37rooi10gooooon
OOOCTLAA-IgreC0 00 0O0OMRROD OO OOOO20p g/m
ID00000000DO0OCO00OgooTobooogg
gogpeevCOsS0 IDO0O0OMRROOOOOOODODOO
gooooooooOoAlLIMODDODDOOOOOOODOO
oooo@ooGoooooooonmrooooon
OO000CTLAMA-Igre0 0000 DOOOOOPBMCO D OO
0o0ooooooooooooooooTgooooo
000000000050 000000000100FcsO
ORPMIIG40D 0000000000000 O0DOOO0
-Thymidined 20p 10O p CizwellDOODOOOOOODO
10000000000 Cell Harvester( Packardd O [0
O0000000000pBO0OODOODOTOP COUNTO Packa
rd0 0000000000000000°H000000



(43)

83
ooooooooToooooboooOooooooo
goeodboesnongd
ooooooooO0o0oOoooboobooooOoooooon
goo
O10CTLA4-IgreO OCTLA-40DOOOOOO00ODOO
goooooooooooooovmrROOOTOOOOO
oooooo
0200CDb800O O 0O O 0OCDh8e0 OO O CTLA4AO O CD2801 O
goOoDODOOcoso/coge DO DODODOOOD0O00O0nO

gooooooooooooMmROOOTOOOOODOO 10

ooooo

030 CTLA4-IgFcO O CDgO OO DO O Co8eI D O O O
ooopDAILIMDOOOOQOODODOOODOOOOOO
oooooAILIMDOOOQOODODOOODOOOOOO
oooOMROOTOOOOODODOOOOOOO
oo0oDooooooTooooOoOoDOoOOoooooooO
00000000000 00D000000O00DCTLA4/CD
80/CD861 U 0 00 00 OO0 0 CD28/CD80/CD86I 0 0 0 O I
OO0ooAILIMOOOOO0O0O0ODODOOO3000o0o0n
OooooOoOooOoAILIMOODDDOOOOOOOD
OOAILIMOODOOO0O0O00OOODOOO0D0O00O00OO
000000000 00ooooooOooogAILINGO
000000000 OCTLA4/CD80/CD86 D D OO OO
JCD28/CD80/CD86 I D DD OO DD O0OOOODOO
oooooood

oo000o0o0000d oooAlLMOOOOOOOO
00000ooDooo0oOoooooAccOOOOnOn
oooODoOoO0o0o0oooooooOoOOoOooOoooooono
0 0O O antibody-dependent cellular cytotoxicityd AD

ccOoooooobAaccbooooobooooonoon 30

00000000000000000000effector ¢
ells0000000000000D0O0ODO target cellO
0000000000000000000000000
0000000000000 000000000000
0000000000000 00000AILINODOOO
0oooOooACCOO0ODODOOO0O0OODODOOOOO
oooo

0000000000000 00000AILINODDOO
OOHPB-ALLODO OO DOOOO® ' CcrO0.ImCi0 10°0 00

Amersham-Pharmacial D 00 0003700200000 40

OoooooooreMIle4o0 O O8O O OOOOODOO
0000O0oOo0oO0dOdOTarget cellDOODODOO

0000000000 0oooooOo0OooonoHPB-
ALLOOODDDODOOOO00OODOOooOOoOooooon
0000000000dLymphosepar 10 I1BLOOOODO
gopeMCOOODOODOODOOODOOPBMCOODOOO
OEffector cellDOODOOOOO%GOUVODOOODOOO
O0ONncO0000000000x 10°cells/wellO 2
S50 /wellDDODOODOOD0OOODOOODOOOS0FRBSO

goobooooooooo

84
00000000 D00O00.000101.0p g/miO 25 1/wel
I0000000025u I/wellO 00O O 10 Nonidet P-40
d25u IwellDODOODOODOOOOODOODOOOOO
gooDoOo0o2p00000OoDO0O0o0oooooooon
OOoDAILIMDOOODODOOODOC3DOOOooooO
0 OKT3OATCC CRL-80010 DO 0ODOOOODOODODOO
oooo
000000000 00000D000000OE/T ratio=
5000 O x 10° cells/wel 10 50p 1/wel10 O O 0 O 50 CO,
O00D0O0O0000oos370010000000000
goooooo,500rpmOD4001000 0000000
oo0ODooOO00o0ooooooDooOOooooooooon
J0oo0dboooooobobooooAcCccODononoo
000000000000 00000® 000000
gogodobooooobboooobobooooobooa
000000 OdONoenidet0 OO OOOCOOOODOOO
JoodbOoboglo0odooAILINODOODOCD3
JoodbooooooAcCCObDOooobonoononoa
0o0o0doooooooboooorobornoooao
godobooooooooooALMOUObDDOoOogn
O00o0ooooooooAaccoonooobonoonon
gooobooooonono ooOoAlLmMObDbooogo
goodoboooooobobooooobooooooa
dodooooooooooogoAILIMoDOOoOOogn
0000000000000 D0000OHeavy ChainOd O
O000OcDNAODDOODOOODOLight ChainO DO OO
OdOdcDNAD O OO ODODOOoooooboooooooa
oo0ooO0o0o0o0ooooooDooOOoooOooooooo
oOoOoAILIMDOOOOOQOODODOOODOOOODOO
0000000000000 OOAIHSD3(IMab-136), All2
89(IMab-138) O A11394(IMab-139)0 0 0 0 0O 0O O Quic
k Prep mRNA Purification Kitd O O (Amersham Pharma
cial00O00O0OPolyA'RNAD D OO D OO0OOODOOO
O00D0000000000O0Lysis Buffer0000O
oo0ODoDOo0o0o00oooooDoDoOOooooooooono
OoO0O0Ooligo(dT) resinC0000000000O0OO
00O 0O0ligo(dT) resind O O OO PolyA"RNAO Ellution
Buffer0 000000000 OPolyA RNAD O OO OO
O00000Tris-EDTAO O OOOOODOOODOOPolyA
TRNAD OO OO260mO00000O00O0OO0OOO0O
gooooooo
000000000 OPolyARNAD O OO O OO0 O DN
A synthesis OO O OGIBCOBRLO OO OO OO OO ODN
ANotl-TOOOOOODODODOO0OOODOO0O0OOOM-ML
V Reverse Transcriptased OO0 OO0 OcDNAO O OO
000000000000000000PolyA"RNAOOS
pgDO0DO0OD0O0O0DOO0OO0D0O0OODOA400pmoleDOOM
-MLV Reverse TranscriptaseD 000000 0O O50p
I0037001000000000cDNND OO OODOO

ORPMIIGAOD OO OOOODODOCOCOUOOOAILIMODO 50 OODOOOO4p 10D 0OdNTPODNA polymerase 100 RN



(44)

85
aseHODNA ligase0 OO OO0 0OO0O0OODODOO16002
000000000 eDNAOODODOOOOOoooooo
DNAOOOOOOooDoooOoooooooooooo
ooooboDOooOoO0oOoooTeDoo0oOoOooooon
O cDNAO O 50p 10 O O EcoRIC O O O DNAO O 300pmol
e0 OODNAO OO DO DO Ligation HighD 33u 10 TOYOBO
O0000D1e000800D0D0COO0OOceDNADDODO
ODNAO ODDOOOOO0OODOODNAOOS ODOO
OO000O0DOODNAO20adpO 00 O00OODODOODN
Al24adp0 00 0030000D00O0O0O0OOO0OODOO
goooopoOooOogoNDDoDoo
goooboboOooOo0oOoooboooooOooooooo
gooooDooo0ogooobooooOoooooooo
OOODNADDODOOCOO0O0O0DDOONetIdTOYOBOO O
000000000000 0OATPOOOGIBCO BRLODO O
TADOOgoToyosoD OO OOoOoOoos37roo300000O
5'*0000000popoOooOoggoNADODCOOoOgon
00ooooooooooooooooooooooon
0 500bp0 O 2000bpOd DNAD O OO OO OOOOODODODO
00o0oooooooooooooooOooooooon
0000ooooooooooooooooooooon
0000o0TeE000000000D0o0o00ooooooo
00000oooooOogbNAODDODDooOooooooo
OO00OAM EXcellO 0.25p g0 AmershamPharmaciall O O O
O O ODNA Ligasel Ligation HighQJ TOYOBOO O O O O
0000000100300 0000000000DNAO
00000000000 00ooooo0oOooonGiga
pack 111 GoldO STRATAGENED OO0 OO DOOOOOOO
OO0OoooDoONs22000000cNOOODODODOO
goo0oboDOooOOo0oOooobooboooOoOooooDoon
ooooooooooooo
goooboboooOo0oOooobooooOoOoooooDoo
00000000 0OManiatisO O OMolecular Cloning:
A Labolatory Manual, Cold Spring Harbor Laborator
y, Cold Spring Harbor, New Yorkd O O O 0O O cDNAO
goo0obooOOoo0oooobooooOoOooooooo
O00OcNAD O DDDODODIx 10'0000000000
00000000000 0-.NODOOOCOOO00OOHyb
ond-N nylon menbrane Amersham Pharmaciall O 0 OO

10

20

30

oooooooooooo

86
00000000000000000000ExcellE
000000000 ckl1l700D00000000ODOO
O0000000ExcellEDOD OO OOOONHCC20 O
oo0oDoOOoOO0O0o0oOogpcROOODOOOODOOODOO
000000000000 00D00O0000OOe00bpO
gooOobNADOOOOoOoOoOoOODOO0oogooooo
OODNAD OO OO O DODNA Sequencerd 373A0 PE-Appli
ed Biosystems[ 0 0 ABI PRISM Sequencing Software
O PE-Applied Biosystems OO0 O O ABI PRISM Auto Asse
mbler( PE-Applied BiosystemsO OO O OO OO0O0ODO
00000000 0000ooDoODNADDOOOoDO
ooooo
Oo00DoO00o0ooooooooOooooooaDOOO
OOoO0oDoOoOONeed D0 DDOD0ODOODOODNADDDO
oo0Doo00ooooooooDoOooooooooon
oooDoDOoO00o0oooooooDoOOooooooooon
OO00DO00oooooobNADDODOOIMon nonon
ooooDoO0ooooooooooOooooooooon
O000D0000000oooODoDOO0oooooooon
Oo000wLBOOD0DO0DO00oO0OODODOO00oDooooooOn
00000ooooO37002400000000000
00000000000000D0000OQuiagenO OO
Oo0o0oO0oO0OoODNAOODOODODOOO0OoOooooo
ODNAO OO DO OEcoRI/NotiD OO0 OO OOODNAD O
ODNAO OO cDNAD OO OO eDNAD D O OO Oooono
o00000000oooooOoOoooooooooo
0000000000 OoOoOdedDNAODOOOOOOoooOo
0 0O O ODNA Sequencer( 377A0 PE-Applied Biosystems
O 0O O ABI PRISM Sequencing Software PE-Applied Bi
osystemsd [0 00 O ABI PRISM Auto Assembler( PE-Appli
ed BiosystemsO OO OO O0O0OOOOODOOOOOO
o000O0O0o0oooooooODooOoooooo
OO00OD0OO0OO00O0OceNACDODOOOODOOOOODOO
OMISROO OO0 00000 OO DO STRATAGENED O O Exce
IHEODOOODOODOD1BHO OO OO O0ODO138/9H0 O
OO01000AILIMICIDODODDO1100HCcAO O OOO
120 0NHCc20 000000 O0HCe7O O O O O 130 O HCe
8000 001400HCc3D D OO O1500HCc40 0 OO
0160 0HCc6O0 DO OO 170 0HIGHCO O D OO 180 0OH

0000000000000000000y **P-ATPO 40 Cc90 0000190 OHCe50 O 00 0200 0 0 polyAD O

gbooooobooboobooboobooooboao
gboooooboobooboobooobooooboao
o0ooobDo0o0ooooobooDoooooooooHIGLe
gboooboooboobooboobooobooooboao
NHCc2D OO OOOoDOoOOoOoOoooooooooooo
gboooobooobooboobooboobooobooo
gboooboooboobooobooon

gbooobooobooboobooboobooobooo
DNAO O OODOPCRODODODOODOOTag PCROODODOT

ooo2i100

OOdOcONADOOOOOOOODOOOOOMSIROODO
OO00D0DOO0O0OOSTRATAGENED O O ExcellED O O O
OOOOAILIMLCID O O00220 OAILIMLC20 DD OO
230 0LCclDODODDO2400ck1170 00000 OOHIG
LccOooboooboLwCc20DOnO2500HIKOD DO OO
0260 000polyAD 00002100 00000000
goooooobooboAlLMoboobooobog
O0O000DO0O0O0O0O00DDceNAOOODODODLight

AKARAD O DDOOOPROODDDOOOOOOODDOD 5 ChainDOOOOOOcONADODOOOODODO DO cDNAO



(45)

87
dodobooooooboboooooobooooooa
oo
00000000 DO OAIHSD3(IMab-136)
oood
00000 00000200000000000069
0012000000000 1260 04190
0000000000020 000000000000
000010 00000000000200011800
ooo
oood
00000 00000200000000000039
0010400000000 01050 03860
goodboooooo3oooooboooooo
0o00d22000000000000230011600
od
000000000 OdAI1289(IMab-138)
goon
00000 0000030 oooooooooonoa
00100 000000001510044100000
0000b0oooooOo320000o00b00ooooao
ooodoooooooooooo2o00i1ienn
ago
goon
ooddnD O0O00oo3sgoooooooooone2s
gogrooooooooossud3rssgdoon
dodoboooooobo34ogoooooooooa
godg000doboboooooo2100d1iedd
oo
000000000 OAI1394(IMab-139)

o000

00000 000003B0000000000009
001520 000000001530 04430
0000000000030 000ooooooooo
00000 o0000000o0oo200011600
ooo

oood

ooodb 0OO00ooOo3rdooobobooooonss
002000000000 Dnoe3ndsson
ooooboooooo3ssuoooooooooooo
dood20000bo0nooooob2100116e00
ago
gogoobooooobooooooobooooooa
00o0ooooooooooooooTomlinsonO OO
gooobooooobboooooobooooooa
000000V BASE Sequencell Immunol. Today, Vol.1
6, No.5, p.237-242, 19950 000 00O0OOO0OOO
goooboooooboboooooobooooooa
doodobooooooooooobooooooooo
od

googooo

10

20

30

40

50

boboobooboabn

88
ooooooooog
0O O O O AIH5D3(IMab-136) 0 1-02
000 OAI11289(IMab-138)0 3-13
OO0 DOAI1394(IMab-139)0 3-13
ooooooooggd
O O O O AIH5D3(IMab-136) 0 L5
OO0 DOAI11289(IMab-138) 0 A27
OO0 DOAI11394(IMab-139)0 A27

O000OO0O000000 OOoODAILIMODOOOOOO
0000000000000 delayed-type
hypersensitivityODTH)YO OO OO
oo0ODooOO00o0ooooooDooOOooooooooon
ggoobooooobboooobobooooobooa
ggoobooooobboooobobooooobooa
gogodobooooobboooobobooooobooa
gogoobooooobboooobobooooooa
gogoobooooobboooobobooooooa
goodoboooooboboooooboooobooa
goodobooooobobooooobooooooa
goodobooooobobooooobooooooa
goooboooooobobooooobooooooa
godobooooobooboooobooooooooo
goodoboooooobobooooobooooooa
godoboooooooooooooboooooooa
godobooooooboboooooboooooooa
godobooooooboboooooboooooooa
dodobooooooboboooooboooooooa
ooopooooooooooo
ooo0oO0o0o0oooooooDoDOoOoooooooon
oo0ODoOO0O00o0oooooDoDoOOoooooooooono
oo0Oo0o0o0o0ooooooDoOOoOooOooooooono
oo0Oo0o0o0o0ooooooDoOOoOooOooooooono
oo0ODo0o00o0oooooDoDoOOooooooooon
oo0ODoDOo0o0o00oooooDoDoOOooooooooono
oo0ODoDOo0o0o00oooooDoDoOOooooooooono
oo0ODooOO00o0ooooooDooOOooooooooon
ggoobooooobboooobobooooobooa
ggoobooooobboooobobooooobooa
0000o00oooDooboboooboOo2a0048000
gogoobooooobboooobobooooooa
gogoobooooobboooobobooooooa
goodoboooooboboooooboooobooa
goodobooooobobooooobooooooa
goodobooooobobooooobooooooa
0000000000000000purified protein d
erivative; PPDOOODOOOOOOOOO0.05u g/0.1ml
gz2.5my0oo.miDO00O0D0O0OO0DOOOOOOOnD4s
godoboooooooooooooboooooooa
godobooooooboboooooboooooooa
godd4amO 0000000 O0OmmO0O0O0OOO O 10mm



(46)

89
goooooooooo
dodobooooooboboooooobooooooa
godoboooooobobooooooboooooooa
oooODoOoO0o0o0oooooooOoOOoOooOoooooono
oooODoOoO0o0o0oooooooOoOOoOooOoooooono
oooooO0o0ooooooooOoOOoOoooooooon
ooooOoO0o0o0o0ooooooOoOOoOooOooooooo
ooooOoO0o0o0o0ooooooOoOOoOooOooooooo
ooooooooooo
oo0oDooOO0o0o0oooooooOoOOoOooOooooooono
oooooOoOoooAlLIMOODODDOOODOOODOO
oooooO0o0o0oooooooDoOOoOoooooooon
0000db0o0oooo0ob0oboo0obOboDeeed Bac
ille de Calmette et Guerind O OO OOOOOOODO
dooooooooooogoe.o0Os8.5kgdOodn
0o0o0dboooooobooooboboooooio
mg/kg0 0000000000000 0OOO0OOO0O0
goooooo.miyODODOODOeODOOO/00000
gooobooooobboooooobooooooa
goodbemboognon
goooooooooooAlLMbOoOoObDDooogo
0 0OJMab-13600.2mg0 10p ¢/10 00000 O0ODOOO
O00Opg/00000WIO0O1I01000000
Oo0O0O00OoAILINODOODOOODOODOOODOIMab-13
602mg0100p ¢/10 000000000 OOO0OW g/0O
ooodwmwlodloi10o0o0o0on
0000000D000D000000PBS(-)0Od
oooODoOoO0o0o0oooooooOoOOoOooOoooooono
O000000Prednisoloned0.2mg00 10p ¢/10 0000
ooo00ooO0000pg/000D00WmMIO01I01000
ooo
000000000 000KHODODOOOOoOooooo
O000O<2-2>00.2mg010p ¢g/10 000000000
O000Opg/00000MWIOD101000000O0
oooDooOO0o00o24000000000000000O0O
oo0ODoDoOO000ooooooDoOoOOooooooory200
gogoobooooALmMObbbooobboogo
ggoobooooobboooobobooooobooa
godobooboooobobbooooboboboooooo
gogoobooooobbooooobooooooa
ago
00o00dbooooo0 OoboooooboevHbO OO
goooooAlLinMboOOoOOoOonDno
gooobooooobboooooobooooooa
00000000 0Odgraft versus host diseasell GVH
pOOdooobooubboooubbooobbooda
goooboooooAlLMObDDbOOoOoobDbooooo
goodoooooooooooAILIMOODDOOgno
O000OMMab-360 00 00HEOODODOOODOODOOO
dodobooooooboooevooo280 00000

10

20

30

40

50

ooooOO0ooOoooooo

90
O0O00o0ooDos3scogooooevHOogs0000O5
o0oooDoo0o0oOooooDoOooOoevvHOODOO
OooooDoooOo200001000AILIMODODO
oooOD30o0o0ooooALIMOOOOOOODOODO
oooDOOOO0OAILIMNDODODODDOOODOGHO DO
oooODO0O00000oos3ooOD0o0o0oOoAILIMCDODO
oooODO0O0000020002000AILIMOOOCDOO
oooobO0O0000o00oooobObOO0o0oOoooooss
ocobDoO00AILIMDDODODDOOO
ooo0O0O0O00000 oOOoDAILIMOOOO0OO0DOO
cooooOOoOoToooooOoODOOOO0OoOooooo
cooooooo
coo0O0OO00o0oOoOoooooALIMOOOOOODO
OoO0O0O0O000000CODOOOO00OOOooAILIM
coooOoOoOoOooooooOobOOoOoOooooooooo
gooooOoOoOooooooooOoOooooooooo
gooooOoOoOooooooooOoOooooooooo
goooOoOOoOooOooooTboODOOOoooooooo
oooooOoOoOooooooooooooo
oooooo<13-1> goooo
OoO0OcC30 00000000 sk340 Bb-Pharmingen [
oo0opDOoOoOoOogpesOCOCODOOpo/mMIOOOO
oo0DoOO00o0oOooooooDoOoOoAILIMOODODOO
OO0000D0JIMAbI360 OPBSO OO OO O40p g/ml0 O
oooooooooOoesSOODDOOOOOOOODO
0 40u g/ml 00.064p g/mlO 0O
O00O000<13-2> ODOODOOOOO0OOOOOOO
ooooo
000000000 DOO0O0O00O0ODOODOO0OO
oocsD00000000OSP340 1 g/mld 25u 1/wel
ID000000CAILIMOOOO0O000O00ODODJIMAb1360 4
Op g/mlO 00.064p g/mI0 25p 1003700200000
oooO0O0O00000000ODOOO00O0ooooes
sO3000000OD0OO000000000O100FRCSOORPM
116400 00O 100p I/wellDODOODO3700100000
ocoooOoOoOoooooooOobOOoOoOooooooooo
Oo0O0O0O0000ooOoODOOOoOoOooooooAILl
MOOOOODOOOODOOOOoOoOooooKHooooo
Co0O0O0O00OWMab230 0000000000000
gooooOoOoOooooooooOoOooooooooo
gooooOoOoOooooooooOoOooooooooo
cooooooo
000000<13-3> 0OToooooogd
O00000D00000000DONycoPrepl.077A0 Nyco
medd 0O0O0D0OODOOOOOOODOOODOOOO
O0000D0o0O0o0OoooooOooOocp4d OM-T477
0 BD-Pharmingenl O O O O 0O CD80 [0 RPA-T8 BD-Pharm
ingen0O00000D0IgGGOO0OO00ODOOMIItenyid O
gooOoOo0o0oOooooooDOoOoooOooooooo
ooopooOoOoTdoooooDpDOoOoogToooooo



4"

91
0o0dobooooooooooooooToboOi1odFr
CSOORPMIlIGAOU DO OODDOOTOOOODODOOX1
°00OmO00D0O0
00000oo<13-4> 0000
glioopooc3oooooAILIMOOODOOOOO
oooooO0o0ooooooooOoOOoOoooooooon
OO00D00O000000O00O0OTOO0O0O0O00O100u /we
HOOx 10°cells/wellD D00 OCO, 00000000
Oo037y00000000oooOoOo0oooooooon
oooooOooooooooo
000o00ooO<1s-5> Tooooooood
0000000000 O000000000dmethyl[°H]th
ymidine 0.5u Ci/wellO Amersham Pharmacial O OO
goco,o00doOoOoooOoOsrodenoooonOonon
gogoobooooobbooooobooooooa
OGF/COD0OD0OD0OOPackard0 DO OO OOOODOOO
0oo0dbOooooo40030b0ooooooooM
icroscinti 0 020u I/wellOPackardO DO OO OOR
O0oOoOoogaTopP cCONTOODODODOODOOooOOoooo
0000000000000 000%0000000o
goooooTooooooooooooooooogogy
30000000 oooooAlLMObDDOOoOonon
goooboooooboboooooobooooooa
godoboooocbagonoooooooooogo
dodobooooooooboooTooooooogo
dodobooooooboboooooobooooooa
goAlLIMOODODOOOOOOoOoOOoOoOooAILIvOOd
gooooOoAlLIMOODOOODODOOODOOOODOO
ooooooogo
Oo00OD0OO0OO000oooo AILIMOOOAILIMODOOO
oooooOoO0ooooooooooooo
AILIMOICOSO OO OOODOOOOOOgAILINCODOD
O B7h/B7RP1/GL50/LICOSD 00O OO0 OO OO ODOELIS
A0 Enzyme-linked Immuno solvent assayl 0 00O 0O
oo0oDooOO0o0o0oooooooOoOOoOooOooooooono
OOOAILIMOBAILIM-IgFcO OO OOOOAILINO DO
O0OhB7h-IgFrcO0 0000 O0O0OCOOOCOELISAODD OO
gogooboooooooo
O000000<14-1> 00O
goooboooon
0 10 Streptavidin-HRPO Southern Biotechnology Asso
ciates,Inc.000O
d2000000AILIMDOODOOOOB7ROOODOOO
O00elO0Oooooooooooooooooo<
4-2>00000000000
O30000doooggAILIM-Igred 0D D OOOO
0oddboooooooboodbobobOOn11-29599
000000016 DO0000D0OD0OOD0OOW098/3821
6000000016(QUOD0O0OD0O0O0ODOOODOO0OO
godoboooooooooonoo

10

20

30

40

50

oooooooooooo

92
O040000AILINDCOO000O0DOOOOOIMab-1360
oooo
O500KHO OO OO0O00ooooooooooooam
ab-230 0000
oe000O000O0OOPBS(-)ODDDOOOOOO
O70PRMIIG4AOD 0O DO OODOOOO
0800000 0OOFCSO JRH-Bioscienced O O
090 30%0 00000 0O0O0OBSAO Sigmall O O
[0 100 Tween200 BioRadl O O
0110 TMB® substrate chromogen O Dakod O O
000000<14-2> OOOODAILIMDOOOOOOB
7h0000000001gel000oooooooodhns
7h-lgFcO O 0OOO
oo00ODoOo0o0o0ooooooDoOOooooooooon
total RNAD O OO OODOOOO total RNAO 5p g0 O O
0 00O O Superscript Preamplification System for
First Strand cDNA Sythesis (GIBCO-BRLO )OO OOc
DNAO O OO OOOODOOOAILIMNDODOODOhB7hO O
00000ooOoo0oddeDNADOOOOOOOOOO
OO0000XhelDOOOOOODODOS5"0000005"-GAG
GTCTCCGCCCTCGAGATGCGGCTGGGCAGTCC-3"0 0 O 0 O 390
O0OBamHID OO OO OOO3'00O 00O O5"-CACAGGAC
AGCCAGGGGATCCCACGTGGCCGCG-3"D D D400 0000
000000000 eDNAOODODODODOOOoooooo
0000000000 OdOdxhelOOBamHIO O OO OO
O000000B7h 00000000000 OCcDNAODODOC
DNADOOOOOODOoOOoOoOOOonoxXholDdBamHIO
oo0ooO0o0o0o0ooooooDooOOoooOooooooo
OO00D00O0OcDNAOOODOODODOO7200p0 0000
0000000000000 D0OCeDNAOOOOXholO O Ba
mHIOOOODOOOD0OdpBluescript 11 SK(+)O Strat
agene0 000000 DO0OO0OODOOOODOODNAOO
000000 Applied BiosystemsO OO OOOOOOO
OO000cNAOOOOOB7TAOODOOOOODOOODOO
oooooOoooooooon
O00D0000000000OD0O0O0000000O I1ge10
gooDoOoOoOoOobDNAOOOoOoOoDoOoocell, Vol.6l,
p-1303-1313, 19900 0 0 00000 OODOOOOOO
00000000 00000B. Seedd00O0O0ODODO
OOBamHIO O XbalO OO OO OO O OO BamHl-Xbal O
ooooo013kbkd0O0OOOODOO0O0Ooooon
Oo0Del0 0000000y 100000y 1000
O000D0000000oooODoDOO0oooooooon
0O0000B7hOOB7hO 0O DOOOOOOOODOO Xhol
-BamHIOD O OO OOOIgElOFcO O IlgFcO OO OO OO
00000000000 00BamHI-XbalO O O O XholO
OXbalOODOOOOOOOOpBluescript 11 SK(+)O St
ratagene0 00000000000 OO0OOOODOOO
OO000OXhlOOXbalOOODOOOOB7hO OO OO
0000 IgFe0 00 OO0 ODNAD O O O 1.8kb DNAO



(48)

93
O00000000000DNAODODOOT4 DNAO O OO
00000000000 pMEL8SO Medical Immunology,
Vol.20, No.1, p.27-32, 1990000000000
o00o0O0O0000ooooODOO0O0Oogoooi101-10
70019920 00 XholOOXbalOO OO ODODOOOOO
O phB7h-lIgFc0 0000 0O
0000000000000 0D0O0O0000001m0
oooDoOoO0o0oooooooDoOODMEMOODODODODOO
0000000000 OOOoces7dOdATCC CRL-165
10000000 0phB7h-IgFrcC 00 O0O00O0O0ODOO
00000000000 00ODO0OO000OASFI04000
O720000000000008B7h-IgFc0 000000
HB7h-1gFcO O Protein G Sepharosed O OO OO OO0
O O Amersham Pharmacial 0 OO0OOOOOOOCOO
oooDooOo0ooooooooOoOOooooooooon
000000 dbinding bufferd OO O OO O Protein
G Sepharcse0 00O OOOOOODOOOODOODOONO
00000000000 00D00000000Oelutio
nbuffer 0000000000 O0OO0OODOOOOO
00000000000000000000000hB7h
-lgFcO OO O
000000<14-3> 00000000 OAILIMOOAIL
IN-IgFcO0 000000000000
OOOAILIMDDODOOO0OO000DOMMab-1360 0000
O00000D000KHOOOODOOOOOOO JMab-2
_VooO0due/mO000NO0OO0OD0O0OOOOOO
00 00200u 10 10%FCSO O RPMIL64000 O O 200u 10 O
oooODoOoO0o0o0oooooooOoOOoOooOoooooono
0000000000 O0O0000O0OhRAILIN-IgRCO 2u
I/tubeO OO O1pg/mOOOOO0O0OOOODOOOOO3
oo0Oooopooooong
000o0oo<i4-4> OAILIMDOOOOOOOOODOO
O OAILIM-1gFcOhB7h-IgFrec0 000 0000OODO
%0 00 0000ODOOOO0OOOB7h-1gFeO 50p 1/well
Os8oongwellD 000 00O00ODODOOOOOOOODOS37
oo010000000ooooooDooooooooo
oooeesO120p 10030000000 O0O0OOOOO
0 0.5%BSAC O PBSO 100 I/wellDDO OO ODOOOOO
ooo0DooO00o0oooooooooOoOo3rooiloon

10

20

30

ooooooooooooooooooogerssh120u 40

I0D0030000000000<4-3>00000000

Os0u IvellDOOOOOODODOOOOOOOO3700O
1000b000boobooboooboooooooboa

003700000 10%FCSO O RPMIL6400 O O 120p 100
gvoooooooooooboooos. b oooogor
BSO100p lwellD 00 O0O0ODOOSOD0000000O0O
gboooboooboobooboOnOo.1%Tween200 1
200 1003000000000 04Streptavidin-HRPO 50
plwellDOO0OO000ODOOOOOOODODO30000

gooobooobooboobOoobO0ogbO0Oo.1%Tw 50

oooooooooooo

94
een200 OPBSO 120p 100300000000 OOTMB S
ubstrate chromogenO50p I/wellD OO DO OO DO 200
0000000000 000oooNOdOsou 1/wel
IDOO000000DOQOOTHERMO maxO Molecular D
evicesUOOOODOO450nmO000000ODOOOOOO
Oo007400070000000000AILIMN-IgFeO O
B7h-lgFcO O OO DAILIMDOOOOOODOOOOO
oo0Oo0o0o0o0ooooooDoOOoOooOooooooono
OO00D0DO0000O000AILIMODOOAILIMDDDODODOO
oo0ODoDOo0o0o00oooooDoDoOOooooooooono
oo0ODoDOo0o0o00oooooDoDoOOooooooooono
oo
Oo00oDooOO0ooooo AILIM-AILIMODOOO0OO0DOO
oo00D0o0000o0ooooODoooooooooTO
Oo00DooOO0oooooAILIMODOOODOOOOO
ooooo
oooooOooAlLIMDODOODOOODOOOoOOToO
OoAILIMOOODOOOO0O0OOODODOO0OOOO0OOO
0000O0ooOoTOOOAILIMO DO O OB7h/B7RPL/GL
so/Licos0 0 00ooooooooooooogooon
AILINODDDODOODOO0O000OO0OODOO0O00O0000OO
oo0ooooooooo
00000oo<1s-1> 0ooooo
000C300000000DOoKT30ATCC CRL-80010
O0ooooooopPBSO0ODOOOCug/mMIOODOO
00000000 00ooooooOoOooAILINOOO
OOhB7h-IgFcO0 0 OPBSO OO OO O40u g/miO DO OO
OO00OD00O00OPBSOOCOODOOOOOOOOO4
p g/mlO 0O 0.0064p g/mlO 0O
000000<15-2> 0000000000 O0o0ooon
goooo
el 000 0DOO0O00OoOoooooooog
OO00D00O0OcCc3d00noOonDnOnoKT3d 8y g/mld 25
p 1/wellC O O hB7h-1gFcO 40u g/mld 0 0.0064u g/ml
O25p 1I0000037002000000000000
O00D0D0O00oOooooooooooeesO30 000
000000000000 100FCSOORPMIZIG400 DO OL
oop IwellD OO DOO3700100000000ODOOO
oo00DoDo00oooooooOoDoOooooooo
000oooo<15-3> 0O0Tooooooad
000000000000 LymphoPrepd Nycomed O O
ooooDoO0ooooooooooOooooooooon
00000000 0OPan-T cell Isolation KitOMilten
yilO0OOOOODOOooooooooooooooo
O00000TOO0OoOooOOOO00oOoToOoooOoOOn
000000000 000o0ooooooToooooo
JAILIMDDODOOOOOOODO Mabl36d 20p g/ml0 O
OO00100FCSOORPMIIGAOD DO OO OOOOTOODO
000O0x10°000mO000000000300000
O00000000000000000000OKLHO O



(49)

95
000000000 JdMAO23020u g/mMIO 00000
oo00o000<15-4> OOO0O0O
0000000000O0Ocep3nnnhB7h-1gFe0 000
oo0o0O0o00o00ooooooDooOoOoToOooooDol
00p 1/wellD O x 10°cells/wellD 00O 0OCO,0000
oooDoo0o37og30ooooon
000o00oo<1s-5> Tooooooood
000000000000 0000000dmethyl[°H]th
ymidined 0.5u Ci/well0 Amersham Pharmaciall O O O

ooco,00000o0oooOogs3rodenoooonoonO 10

oo0oDooOO0o0o0oooooooOoOOoOooOooooooono
OGF/COODOO0OOPackard0 00O OO0ODOOODODO
oo0o0oo0ooooOo4003000000000ooM
icroscinti 0 0O20u I/wellOPackardD OO OO OOR
ooooooToP coNTO D OODOOODOOOOO
0000000000 00000000000000
ooooooOooToooooOoOoOoOOooooooon
Oo0770000000000000B7h-lgFkcO OO0
oo00TOO00000000OooODO0o0oooooo

ooooooooooooooooToooooooono 20

goAlLMDOODOOO0OO0O0OOO0O0obOOoOooOooOn
ao

gooobooobogn AILM-AILIMODOO0OD0OO0
gbooobooobooboobooboooobooobooTd
gooobooobooboAlLMOODOODOoODoOg
googo
googoisgoooooToooboogobogoTgo
ooooooooooooo

gboogboO<1e-1> ODOOOOO

OOoO0OC30 00000000 SP340BD-PharmingenD O 30

ooooOOoOOoOoOopeSOCOOODOOpo/mMOOOO
Oo0O0O0O0000000000D0O0OB7h-1gFcd OPBSO
OoO0ODD40p o/mMOO00C00OD0OD0OO0O0OO0OPBSO O
OoO0ODO0O0O00000040p g/mlO00.0064u g/m
100

oooo0bO<1e-2> O00O0D0OO0OOO0OOO0O0O0DOOO
ooooo

sl 0uuooooobooooooobooboobooOon
OoO0OD0OOcC3dd0OoODDDsP340BD-Pharming

end 00 1p g/mlO25u I/wellO O O O OB7h-1gFc 40 40

pg/ml000.0064p g/mlO25p 1D DO O O3700200
ooooDoOooooooooooOooooooooon
OoopPeSO30000000O0DODOOOOOONO00FRCS
OORPMILIG400 O O 100p I/wellD D OO O3700100
Oo00DoD0o00000oooooOOO00oooooooon
oooooo

000000<16-3> O0OTOOOOOOOO
000000000000000ONycoPrepl.077A0 Nyco
medD 000000000 OOOO0OOODOODOOO

goooboooboobooobOoobocb4l OM-T477 50

ooooOO0ooOoooooo

96
0 BD-Pharmingent O O O O O CD8I O RPA-T8 BD-Pharm
ingenO0O000O00D0IgGGOOOO00ODOOMitenyil O
ooooOo0o0oooooooDOoOoOooOooooooo
ooooOOoOOoOoTooooooODOOOoOoTooooOoO
oooDO0OO0000000OoODOOOO0To0oooO
CAINNDOOO000000ODO DO Mab-1360 20p g/mlO
OOOD1w0OFrCSOORPMIIGAD OO OOOODOOTOO
00000x10°000mO00000000030000
Oo00OD0O0O000000000D00O000000OKLHD
Oo0OD0O0O00000Mab-23020p g/miDO 0000
oo0o0o0O0O<1e-4> OOOO
OoO0ODO0OO00000Ooocb3sDOOnB7h-1greC 00O
ooooOOoOO0o0o0oOooooooooOoOoTooooooD:
00p 1/wellD O x 10°cells/wellD D00 OCO, 0000
coooOoOol3rgg3coooonono
Oo0000O0<1e-5> TOOODOOOOOO
0000000000000000000nethyl[*H]th
ymidined 0.5p Ci/well Amersham Pharmaciall O OO
ooco,0000000000370060000000O
gooooOoOooooooooooOooooooooo
OGFr/COODOOOOPackardD OO DO OOOOOODOO
Oo00D0O0O000oOogd4o003nooooogooooM
icroscinti O 020p I/wellOPackardD 0D OOOOORB
goOopooToP conNTO O ODODOOOOOOODOO
000000D0D00000000H00000000
gooooOoTooooooooDoOoOoogogoooovy
00 000poOo0oDoOooOdsrh-lgre0 DO OOOO0
oToob0O00000oooooODbObOO00000oooo
Oo0OD0O0O000000oooODOTOO00O0O000O0O0ODOA
iLmoooooOo0oooooooo0oDb0O0000on
oooooo
oooDOO0OO00000oOoooALIMDOOODOOOODO
ocoobOoOOo0oooooooOobOoOOo0oooooooon
ocoooOOoO0o0oooooooOobOOOoOooOooooooo
ocoooOOoO0o0oooooooOobOOOoOooOooooooo
0000000000000 ODHAMAD Human anti-mou
se antigenicityD 00000000000 QCODOOO
coooOOoOo0oOooooooOooOoOoOooOoOoooooo
coooOoOoOooooopoooo
OOo0ODO0OO0000OooOoOoODAILIMOOOOCOOAILL
MOOOOooooOooOooooooooooooooo
oo0ODOOO00o00OooooODOOO00OrKMACOODODODO
oo0oDoOOoOO0O00OooooooooOoOoAILIMOODO
gooooOAlLIMDOOOOOODOOOOOOODOO
gooooOo0oOoooooooooooooooooo
OOo0oDoOoOAILIMDODOOODOOOOOOOAILIMO
oo0DOO00o0OooooooDooOoOoOoAILINODO
000000000000 immune cytolysisO OO OO
OO0DOapoptosisO OO OAILIMDOOOODODOODOO
gooOoOo0o0oOooooooDOoOoooOooooooo



(50)

97
00000o0o0o0o0o0ooooooocAILIMOODOOO
00000o0o0o0o00ooooooooooooooon
00o00o0oo0o00ooooooooooooooon
oooooo
0000oooooooooooooAILIMOODODO
0000ooooo0ooooooooOooooooon
00o0oooDooo0ooooooooOooooooon
00o0oooDooo0ooooooooOooooooon
00ooooooooooooooooooooooon
00oooooooOoooooooooooooooon
00oooooooOoooooooooooooooon
00ooooooooooooooooooooooon
0doooooooOoooooooooOo ooooo
0000000000 rheumatoid arthritis; RAODO O
O00000Oosteoarthritis; AU DO O0OOOOOO
0000 DOO0O000000Ograft versus host reac
tion; GVH reactiond 0 O0O0OO0O0OOOgraft vers
us hostdisease; GVHDO OO OOO0OO0OOOOOOOOO
Jdooooooodooooooooooooooon
Jdooooooodooooooooooooooon
000 0O0O0000Oo0ooooooooooooon
Jod0o0ooo0goooooooooooooo
J0o0ooo0o00oooono oogooooooo
00o00o0oo0o00ooooooooooooooon
00000o0o0o0o00ooooooooooooooon
00000o0o0o0o00ooooooooooooooon

goo *

10

20

boboobooboabn
98
*Jooobooboobooboooboobooboon
gooogbooboobooboobooboooobooo
gooobooobooboobooboooboooobooo
ooooobooooooooooboooooooooon
ooooobooooooooooboooooooooon
gooobobooooooooboooooooooon
oooooooooooooooooooooooon
oooooooooooooooooooooooon
ooooboobooooooooooboooooooooon
oooooooooooooooooooooooon
oooooooooooooooooooooooon
gooooooprcAOPTCROODOOOOOOOODODOO
gbogoooboobouobooboobooboao
gbogoooboobouobooboobooboao
gbogobooboobouobooboobooboao
gboooboobooboobooboobooooboaon
gboooboobooboobooboobooooboaon
gbooooboooboobooboobooobooooboaoon
gboooobooobooboobooboobooooboon
gboogooogboAiLMOCObDAILIMDOODOOODOOO
gbooobooobooboobOoAILIMODOAILIMODO
gboooobooobooboobooboobooobooon
gboooobooobooboobooboobooobooon
goooboooboobooboobooboooobooo
gbooobooobobooboooboobooobooon
goooon
googo

SEQUENCE LISTING

<110> Japan Tobacco, Inc.
<120> Human Monoclonal Antibody

For A Co-Stimulatory Signal Trunsduct

1on

Molecule AILIM And Pharmaceutical

Use Thereof
<130> J01-0030
<140>
<141>
<150>
<151>
<160> 40

<170> Patentln Ver. 2.1

<210> 1

<211> 45

<212> DNA

<213> Artificial Sequence
<220>

<223> Description of Artificial
Sequence:Artificially

JP P2000-147116
2000-05-18

synthesized primer sequence, Notl-

T.
<220>
<221> primer_bind



(k1) boboobooboabn

aactggaagc ttcagcggcc gcagagattt tttt
ttttet teetet 45
<210> 2
<211> 20
<212> DNA
<213> Artificial Sequence
<220>
<223> Description of Artificial
Sequence:Artificially
synthesized linker sequence, 20ad
p.
<400> 2
cgtggtgtca tggcactgeg
20
<210> 3
<211> 24
<212> DNA
<213> Artificial Sequence
<220>
<223> Description of Artificial
Sequence:Artificially
synthesized linker sequence, 24adp

<400> 3
aattcgcagt gccatgacac cacg
24
<210> 4
<211> 23
<212> DNA
<213> Artificial Sequence
<220>
<223> Description of Artificial
Sequence:Artificially
synthesized primer sequence, HIGLC

<220>
<221> primer_bind
<222> (1)..(23)
<400> 4
gtctgctttg ctcagegtca ggg
23
<210> 5
<211> 21
<212> DNA
<213> Artificial Sequence
<220>
<223> Description of Artificial
Sequence:Artificially
synthesized primer sequence, NHCc2

<220>
<221> primer_bind
<222> (1)..(21)



(52) boboobooboabn

<220>
<221> primer_bind
<222> (1)..(21)
<400> 6
ggtgacacta tagaatacag g
21
<210> 7
<211> 25
<212> DNA
<213> Artificial Sequence
<220>
<223> Description of Artificial
Sequence:Artificially
synthesized primer sequence, ck117

<220>
<221> primer_bind
<222> (1)..(25)
<400> 7
gcaggcacac aacagaggca gttcc
25
<210> 8
<211> 20
<212> DNA
<213> Artificial Sequence
<220>
<223> Description of Artificial
Sequence:Artificially
synthesized primer sequence, M13R.

<220>
<221> primer_bind
<222> (1)..(20)
<400> 8
cacaggaaac agctatgacc
20
<210> 9
<211> 21
<212> DNA
<213> Artificial Sequence
<220>
<223> Description of Artificial
Sequence:Artificially
synthesized primer sequence, 136H.

<220>
<221> primer_bind
<222> (1)..(21)

<400> 9

cctggacaag ggcttgagtg g
21

<210> 10

<211> 21
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<222> (1)..(21)
<400> 10
acaggaaaag gtctggagtg g
21
<210> 11
<211> 21
<212> DNA
<213> Artificial Sequence
<220>
<223> Description of Artificial
Sequence:Artificially
synthesized primer sequence, AILIM
HC1.
<220>
<221> primer_bind
<222> (1)..(21)
<400> 11
acagtaatac acggccgtgt c
21
<210> 12
<211> 21
<212> DNA
<213> Artificial Sequence
<220>
<223> Description of Artificial
Sequence:Artificially
synthesized primer sequence, HCcl.

<220>
<221> primer_bind
<222> (1)..(21)
<400> 12
gactacttcc ccgaaccggt g
21
<210> 13
<211> 22
<212> DNA
<213> Artificial Sequence
<220>
<223> Description of Artificial
Sequence:Artificially
synthesized primer sequence, HCc7.

<220>
<221> primer_bind
<222> (1)..(22)

<400> 13

gtggcaggac cgtcagtctt cc
22

<210> 14

<211> 24

<212> DNA

<213> Artificial Sequence
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aagaggaaga ctgacggtcc tgcc

24
<210> 15
<211> 23
<212> DNA
<213> Artificial Sequence
<220>

<223> Description of Artificial
Sequence:Artificially
synthesized primer sequence, HCc3.

<220>
<221> primer_bind
<222> (1)..(23)
<400> 15
ccgttgtgca ccaggactgg ctg
23
<210> 16
<211> 23
<212> DNA
<213> Artificial Sequence
<220>
<223> Description of Artificial
Sequence:Artificially
synthesized primer sequence, HCc4.

<220>
<221> primer_bind
<222> (1)..(23)
<400> 16
tgcacttgta ctccttgeeg ttc
23
<210> 17
<211> 23
<212> DNA
<213> Artificial Sequence
<220>
<223> Description of Artificial
Sequence:Artificially
synthesized primer sequence, HCc6.

<220>

<221> primer_bind

<222> (1)..(23)

<400> 17

cagccggaga acaactacaa gac
23

<210> 18

<211> 22

<212> DNA

<213> Artificial Sequence

<220>

<223> Description of Artificial



(55) boboobooboabn

<211> 22
<212> DNA
<213> Artificial Sequence
<220>
<223> Description of Artificial
Sequence:Artificially
synthesized primer sequence, HCc9.

<220>
<221> primer_bind
<222> (1)..(22)
<400> 19
tacttcccag gcacccagea tg
22
<210> 20
<211> 23
<212> DNA
<213> Artificial Sequence
<220>
<223> Description of Artificial
Sequence:Artificially
synthesized primer sequence, HCch.

<220>
<221> primer_bind
<222> (1)..(23)
<400> 20
atgctgggtg cctgggaagt atg
23
<210> 21
<211> 21
<212> DNA
<213> Artificial Sequence
<220>
<223> Description of Artificial
Sequence:Artificially
synthesized primer sequence, polyA

<220>
<221> primer_bind
<222> (1)..(21)
<400> 21
tcaaactatc ggccttgetg g
21
<210> 22
<211> 21
<212> DNA
<213> Artificial Sequence
<220>
<223> Description of Artificial
Sequence:Artificially
synthesized primer sequence, AILIM
LC1.



(56)

<213> Artificial Sequence
<220>

<223> Description of Artificial
Sequence:Artificially

synthesized primer sequence, AILIM

LC2.

<220>

<221> primer_bind
<222> (1)..(21)

<400> 23

gtttctgety ataccagget a
21

<210> 24

<211> 22

<212> DNA

<213> Artificial Sequence
<220>

<223> Description of Artificial
Sequence:Artificially

synthesized primer sequence, LCcl.

<220>
<221> primer_bind
<222> (1)..(22)

<400> 24

gcaccatctg tcttcatctt cc
22

<210> 25

<211> 21

<212> DNA

<213> Artificial Sequence
<220>

<223> Description of Artificial
Sequence:Artificially

synthesized primer sequence, LCc2.

<220>
<221> primer_bind
<222> (1)..(21)

<400> 25

caaagagctt caacagggga g
21

<210> 26

<211> 20

<212> DNA

<213> Artificial Sequence
<220>

<223> Description of Artificial
Sequence:Artificially

synthesized primer sequence, HIK.

<220>
<221> primer_bind
<222> (1)..(20)

boboobooboabn



€1

<221> 5"UTR
<222> (1)..(68)
<220>
<221> CDS
<222> (69)..(1481)
<220>
<221> 3"UTR
<222> (1482)..(1616)
<220>
<221> sig_peptide
<222> (69)..(125)
<400> 27
gaattcgcag tgccatgaca ccacgcatct gtcc
tctaga gaatcccctg agagctcegt 60
tcctcacc atg gac tgg acc tgg agg atc ct
c ttc ttg gtg gca gca gcc 110
Met Asp Trp Thr Trp Arg lle Leu Phe
Leu val Ala Ala Ala
1 5 10
aca gga gcc cac tcc cag gtg cag ctg gtg
cag tct ggg gct gag gtg 158
Thr Gly Ala His Ser GIn Val GIn Leu Val
GIn Ser Gly Ala Glu Val
15 20 25

aag aag cct ggg gcc tca gtg aag gtc tcc
tgc aag gct tct gga tac 206
Lys Lys Pro Gly Ala Ser Val Lys Val Ser
Cys Lys Ala Ser Gly Tyr

35 40
acc ttc acc ggc tac tat atg cac tgg gtg
cga cag gcc cct gga caa 254
Thr Phe Thr Gly Tyr Tyr Met His Trp Val
Arg GIn Ala Pro Gly GIn

50 55
ggg ctt gag tgg atg gga tgg atc aac cct
cac agt ggt ggc aca aac 302
Gly Leu Glu Trp Met Gly Trp Ile Asn Pro
His Ser Gly Gly Thr Asn
65 70
tat gca cag aag ttt cag ggc agg gtc acc
atg acc agg gac acg tcc 350
Tyr Ala GIn Lys Phe GIn Gly Arg Val Thr
Met Thr Arg Asp Thr Ser
80 85 90

atc agc aca gcc tac atg gag ctg agc agg
ctg aga tcc gac gac acg 398
Ile Ser Thr Ala Tyr Met Glu Leu Ser Arg
Leu Arg Ser Asp Asp Thr
95 100 105
10
gcc gtg tat tac tgt gcg agg acg tat tac
tat gat agt agt ggt tat 446

75

60

45

boboobooboabn

30



Thr
Leu

tac
tcc
Tyr
Ser

cag
ccc
GIn
Pro

gac
gag
Asp
Glu

gca
ctc
Ala
Leu
255
70

aag
gag
Lys
Glu

gtg
cag
Val
GIn

gac
aag
Asp
Lys

ttc
ctc
Phe
Leu

gac
aag
Asp
Lys
335
50

ctc
aaa

Ser
GIn

tcc
agc
Ser
Ser

acc
agc
Thr
Ser

aag
tgc
Lys
Cys
240
cca
ttc
Pro
Phe

gac
gtc
Asp
Val

gac
ttc
Asp
Phe

ggc
cca

Gly
Pro

aac
acc
Asn
Thr
320
tgg
gtc
Trp
Val

cca
acc

Gly
Ser

ctc
aac
Leu
Asn

tac
aac
Tyr
Asn
225
aca
cca
Thr
Pro

cct
cce
Pro
Pro

acc
acg
Thr
Thr

gtg
aac
Val
Asn

gtg
cgg
Val
Arg
305
agc
gtt
Ser
Val

ctg
tcc
Leu
Ser

gce
aaa

Val
Ser

agc
ttc
Ser
Phe
210
acc
acc
Thr
Thr

gtt
ccg
Val
Pro

gtg
cca
Val
Pro

ctc
tgc
Leu
Cys

agc
tgg
Ser
Trp
290
gag
gag
Glu
Glu

acg
gtg
Thr
Val

aac
aac
Asn
Asn

cce
999

Leu Pro Ala Pro

His
Gly
195
agc
ggc
Ser
Gly

tgc
aag
Cys
Lys

gag
tgc
Glu
Cys

gca
aaa
Ala
Lys

atg
gtg
Met
Val
275
cac
tac
His
Tyr

gtg
gag
Val
Glu

ttc
cac
Phe
His

ggc
aaa
Gly
Lys

atc
cag
Ile

Thr
Leu

gtg
acc
Val
Thr

aac
gtg
Asn
Val

cgc
cca
Arg
Pro

gga
ccc
Gly
Pro
260

atc
gtg
Ile
Val

gaa
gtg
Glu
Val

cat
cag
His
GIn

cgt
cag
Arg
GIn

aag
ggc
Lys
Gly
340

gag
cce
Glu

(58)

Phe Pro Ala Val

gtg acc
734
Val Thr

gta gat
782
Val Asp

230
aaa tgt
830
Lys Cys

245

ccg tca
878

Pro Ser

tcc cgg
926
Ser Arg

gac ccc
974
Asp Pro

aat gcc
1022
Asn Ala

310
gtg gtc
1070
Val Vval

325

gag tac
1118

Glu Tyr

aaa acc
1166
Lys Thr

gtg

Val

215
cac

His

tgt

Cys

gtc

Val

acc

Thr

gag

Glu

295
aag

Lys

agc

Ser

aag

Lys

atc

Ile

200
cce

Pro

aag

Lys

gtc

Val

ttc

Phe

cct

Pro

280
gtc

Val

aca

Thr

gtc

Val

tgc

Cys

tcc

Ser

boboobooboabn

205

220

235

250

265 2

285

300

315

330

345 3



(59)

agc ctc tcc ctg tct ccg ggt aaa tga gtgc

cacggc cggcaagccc 1501
Ser Leu Ser Leu Ser Pro Gly Lys
465 470

ccgeteecca ggetecteggg gtcgegtgag gatg
cttggc acgtaccccg tgtacatact 1561
tcccaggecac ccagcatgga aataaagcac ccag
cgctgc cctggaaaaa aaaaa 1616
<210> 28
<211> 470
<212> PRT
<213> Homo sapiens
<400> 28
Met Asp Trp Thr Trp Arg lle Leu Phe Leu
Val Ala Ala Ala Thr Gly
1 5 10
Ala His Ser GIn Val GIn Leu Val GIn Ser
Gly Ala Glu Val Lys Lys
20 25

Pro Gly Ala Ser Val Lys Val Ser Cys Lys

Ala Ser Gly Tyr Thr Phe
35 40
Thr Gly Tyr Tyr Met His Trp Val Arg GIn
Ala Pro Gly GIn Gly Leu
50 55

Glu Trp Met Gly Trp lle Asn Pro His Ser
Gly Gly Thr Asn Tyr Ala

65 70

GIn Lys Phe GIn Gly Arg Val Thr Met Thr
Arg Asp Thr Ser lIle Ser

85 90
Thr Ala Tyr Met Glu Leu Ser Arg Leu Arg
Ser Asp Asp Thr Ala Val

100 105
Tyr Tyr Cys Ala Arg Thr Tyr Tyr Tyr Asp
Ser Ser Gly Tyr Tyr His
115 120
Asp Ala Phe Asp Ile Trp Gly GIn Gly Thr
Met Val Thr Val Ser Ser
130 135

Ala Ser Thr Lys Gly Pro Ser Val Phe Pro
Leu Ala Pro Cys Ser Arg
145 150
60
Ser Thr Ser Glu Ser Thr Ala Ala Leu Gly
Cys Leu Val Lys Asp Tyr

165 170
Phe Pro Glu Pro Val Thr Val Ser Trp Asn
Ser Gly Ala Leu Thr Ser

180 185

Gly val His Thr Phe Pro Ala Val Leu GIn
Ser Ser Gly Leu Tyr Ser

75

155

60

140

45

125

15

30

95

110

175

190

boboobooboabn

80



Ser
val

Leu
Ser

Ala
Lys

Pro
Glu

GIn
Phe
385
00

Ala
Glu

Thr
Phe

Leu
Gly

Ser
Tyr

Thr
Val

Asn
Asn

Pro
Gly

GIn
Glu
370
Val
Tyr

Val
Asn

Pro
Phe

Thr
Asn

Val
Thr
450

Phe
His

Gly
Lys

e
GIn
355
Val
Met

Ser
Pro

Glu
Asn

Pro
Leu

Val
Val
435
Met
GIn

Ser Leu Ser

465

<210> 29
<211> 97
<212> DN

<213>

<220>
<221> 5°

<222>

<220>
<221> CD

<222>

<220>
<221> 3"

<222>

<220>

<221>
<222>

<400> 29
gaattcgcag tgccatgaca ccacggtcag gaca
cagc atg gac atg agg gtc ccc 56

Val

Pro

4
A

UTR

S

UTR

Arg
GlIn

Lys
Gly
340
Glu
Pro

Tyr
Thr

Leu
Ser

Trp
Tyr

Met
Tyr
420
Asp
Phe

His
Lys

Pro

@®--38)

Val
Asp
325
Glu
Leu

Lys
Arg

Thr
Lys

Thr
Asp

Glu
Lys
405
Leu
Ser

Lys
Ser

Glu
Ser

Gly

Homo sapiens

(39). . (749)

(750) . . (974)

sig_peptide
(39)..(104)

vVal Ser
Trp

Tyr Lys
Pro

Thr l1le
Glu

Leu Pro
Asn

375
Cys Leu
lle
390

Ser Asn
Thr

Asp Ser
Lys

Ser Arg
Cys

Ala Leu
Leu

455
Lys
470

(60)
Val Leu Thr

330
Cys Lys Val

345
Ser Lys Thr

360

Pro Ser Arg

Val Lys Gly

Gly GIn Pro

410
Asp Gly Ser

425
Trp GIn GIn

440
His Asn His

gct cag ctc ctg ggg ctc ctg ctg ctc tgg

395

335

350

365

380

415

430

445

460

Met Asp Met Arg

boboobooboabn
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Leu Ala Trp Tyr GIn GIn Lys Pro Gly Lys
Ala Pro Lys Leu Leu lle
55 60 65 70

tat gtt gca tcc agt ttg caa agt ggg gtc
cca tca agg ttc agc ggc 296
Tyr Val Ala Ser Ser Leu GIn Ser Gly Val
Pro Ser Arg Phe Ser Gly
75 80 85
agt gga tct ggg aca gat ttc act ctc acc
atc agc agc ctg cag cct 344
Ser Gly Ser Gly Thr Asp Phe Thr Leu Thr
Ile Ser Ser Leu GIn Pro
90 95 100
gaa gat ttt gca act tac tat tgt caa cag
gct aac agt ttc ccg tgg 392
Glu Asp Phe Ala Thr Tyr Tyr Cys GIn GIn
Ala Asn Ser Phe Pro Trp
105 110 115
acg ttc ggc caa ggg acc aag gtg gaa atc
aaa cga act gtg gct gca 440
Thr Phe Gly GIn Gly Thr Lys Vval Glu lle
Lys Arg Thr Val Ala Ala
120 125 130
cca tct gtc ttc atc ttc ccg cca tct gat
gag cag ttg aaa tct gga 488
Pro Ser Val Phe Ile Phe Pro Pro Ser Asp
Glu GIn Leu Lys Ser Gly
135 140 145 1
50
act gcc tct gtt gtg tgc ctg ctg aat aac
ttc tat ccc aga gag gcc 536
Thr Ala Ser Val Val Cys Leu Leu Asn Asn
Phe Tyr Pro Arg Glu Ala
155 160 165
aaa gta cag tgg aag gtg gat aac gcc ctc
caa tcg ggt aac tcc cag 584
Lys Val GIn Trp Lys Val Asp Asn Ala Leu
GIn Ser Gly Asn Ser GIn
170 175 180
gag agt gtc aca gag cag gac agc aag gac
agc acc tac agc ctc agc 632
Glu Ser Val Thr Glu GIn Asp Ser Lys Asp
Ser Thr Tyr Ser Leu Ser
185 190 195
agc acc ctg acg ctg agc aaa gca gac tac
gag aaa cac aaa gtc tac 680
Ser Thr Leu Thr Leu Ser Lys Ala Asp Tyr
Glu Lys His Lys Val Tyr
200 205 210
gcc tgc gaa gtc acc cat cag ggc ctg agc
tcg ccc gtc aca aag agc 728
Ala Cys Glu Val Thr His GIn Gly Leu Ser



(62) 0OoOo000O0O0O0O0OoO

GIn Gly Ile Ser Arg Leu Leu Ala Trp Tyr
GIn GIn Lys Pro Gly Lys
50 55 60
Ala Pro Lys Leu Leu Ille Tyr Val Ala Ser
Ser Leu GIn Ser Gly Val
65 70 75 80

Pro Ser Arg Phe Ser Gly Ser Gly Ser Gly
Thr Asp Phe Thr Leu Thr
85 90 95
Ile Ser Ser Leu GIn Pro Glu Asp Phe Ala
Thr Tyr Tyr Cys GIn GIn
100 105 110
Ala Asn Ser Phe Pro Trp Thr Phe Gly GIn
Gly Thr Lys Val Glu lle
115 120 125
Lys Arg Thr vVal Ala Ala Pro Ser Val Phe
Ile Phe Pro Pro Ser Asp
130 135 140
Glu GIn Leu Lys Ser Gly Thr Ala Ser Val
Val Cys Leu Leu Asn Asn
145 150 155 1
60
Phe Tyr Pro Arg Glu Ala Lys Val GIn Trp
Lys Val Asp Asn Ala Leu
165 170 175
GIn Ser Gly Asn Ser GIn Glu Ser Vval Thr
Glu GIn Asp Ser Lys Asp
180 185 190
Ser Thr Tyr Ser Leu Ser Ser Thr Leu Thr
Leu Ser Lys Ala Asp Tyr
195 200 205
Glu Lys His Lys Val Tyr Ala Cys Glu Val
Thr His GIn Gly Leu Ser
210 215 220
Ser Pro Val Thr Lys Ser Phe Asn Arg Gly
Glu Cys
225 230 235
<210> 31
<211> 1708
<212> DNA
<213> Homo sapiens
<220>
<221> 5°UTR
<222> (1)..(93)
<220>
<221> CDS
<222> (94)..(1506)
<220>
<221> 3"UTR
<222> (1507)..(1708)
<220>
<221> sig_peptide



tcc
agc
Ser
Ser

40

gtc
tgg
Val
Trp

act
gtg
Thr
Val

atc
tat
lle
Tyr

cty
tgt
Leu
Cys

aag
ggt
Lys
Gly
120
35

caa
tcc
GIn
Ser

gtc
acc
Val
Thr

gcc
cce
Ala
Pro

tcg
gtg
Ser
Val

25
tgt
tac
Cys
Tyr

cgc
gtc
Arg
Val

gct
aag
Ala
Lys

tcc
ctt
Ser
Leu

aga
gta
Arg
Val
105
gtg
atg
Val
Met

999
acc

Gly
Thr

ttc
tcc
Phe
Ser

ctg
gaa
Leu
Glu

tgg
cac
Trp
His
185

gca gce
gac atg
Ala Ala
Asp Met

caa gct
tca gct
GIn Ala
Ser Ala

ggt gac
ggc cga
Gly Asp
Gly Arg

75
aga gaa
caa atg
Arg Glu
GIn Met

90

gce ggg
aga gat
Ala Gly
Arg Asp

acc cac
gac gtc
Thr His
Asp Vval

acc acg
aag ggc
Thr Thr
Lys Gly

cce ctg
gag agc
Pro Leu
Glu Ser
155
ggc tgc
ccg gtg
Gly Cys
Pro Vval
170
aac tca
acc ttc
Asn Ser
Thr Phe

tct
cac
Ser
His

aca
att
Thr
e

60
aca
ttc
Thr
Phe

aat
aac
Asn
Asn

gac
aat
Asp
Asn

gag
tgg
Glu
Trp

gtc
cca
Val
Pro
140
gcg
aca
Ala
Thr

ctg
acg
Leu
Thr

ggc
cca

gga
tgg
Gly
Trp

45

gga
ggt
Gly
Gly

tac
acc
Tyr
Thr

gcc
agc
Ala
Ser

acg
agg
Thr
Arg

cac
ggc
His
Gly
125

acc
tcg
Thr
Ser

cce
gcg
Pro
Ala

gtc
gtg
Val
Val

gct
gct

30
ttc acc
258
Phe Thr

aaa ggt
306
Lys Gly

tat cca
354
Tyr Pro

aag aac
402
Lys Asn

95
gct gtg
450
Ala val

110

tac tac
498

Tyr Tyr

gtc tcc
546
Val Ser

tgc tcc
594
Cys Ser

aag gac
642
Lys Asp

175
ctg acc
690

Gly Ala Leu Thr

Pro

Ala

190

(63)

ttc

Phe

ctg

Leu

gge
Gly

80
tcc

Ser

tat

Tyr

tac

Tyr

tca

Ser

agg
Arg

160
tac

Tyr

agc

Ser

agt

Ser

gag
Glu

65
tcc

Ser

ttg

Leu

tac

Tyr

tac

Tyr

gce

Ala

145
age

Ser

ttc

Phe

ggc

Gly

50

130

35

100

115

180

195

85

165

70

150

boboobooboabn
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Val GIn Phe Asn Trp Tyr Val Asp Gly Val
Glu Val His Asn Ala Lys
300 305 310
aca aag cca cgg gag gag cag ttc aac agc
acg ttc cgt gtg gtc agc 1074
Thr Lys Pro Arg Glu Glu GIn Phe Asn Ser
Thr Phe Arg Val Val Ser
315 320 325
gtc ctc acc gtt gtg cac cag gac tgg ctg
aac ggc aag gag tac aag 1122
Val Leu Thr Val Val His GIn Asp Trp Leu
Asn Gly Lys Glu Tyr Lys
330 335 340
tgc aag gtc tcc aac aaa ggc ctc cca gcc
ccc atc gag aaa acc atc 1170
Cys Lys Val Ser Asn Lys Gly Leu Pro Ala
Pro lle Glu Lys Thr lle
345 350 355
tcc aaa acc aaa ggg cag ccc cga gaa cca
cag gtg tac acc ctg ccc 1218
Ser Lys Thr Lys Gly GIn Pro Arg Glu Pro
GIn Val Tyr Thr Leu Pro
360 365 370 3
75
cca tcc cgg gag gag atg acc aag aac cag
gtc agc ctg acc tgc ctg 1266
Pro Ser Arg Glu Glu Met Thr Lys Asn GIn
Val Ser Leu Thr Cys Leu
380 385 390
gtc aaa ggc ttc tac ccc agc gac atc gcc
gtg gag tgg gag agc aat 1314
Val Lys Gly Phe Tyr Pro Ser Asp lle Ala
Val Glu Trp Glu Ser Asn
395 400 405
ggg cag ccg gag aac aac tac aag acc aca
cct ccc atg ctg gac tcc 1362
Gly GIn Pro Glu Asn Asn Tyr Lys Thr Thr
Pro Pro Met Leu Asp Ser
410 415 420
gac ggc tcc ttc ttc ctc tac agc aag ctc
acc gtg gac aag agc agg 1410
Asp Gly Ser Phe Phe Leu Tyr Ser Lys Leu
Thr Val Asp Lys Ser Arg
425 430 435
tgg cag cag ggg aac gtc ttc tca tgc tcc
gtg atg cat gag gct ctg 1458
Trp GIn GIn Gly Asn Val Phe Ser Cys Ser
Val Met His Glu Ala Leu
440 445 450 4
55
cac aac cac tac acg cag aag agc ctc tcc
ctg tct ccg ggt aaa tga 1506
His Asn His Tyr Thr GIn Lys Ser Leu Ser



65

Ser
Glu

Leu
Gly

Tyr
His

Tyr
Thr

Ala
Leu
145
60

Ser
Cys

Phe

Val
Asn

Tyr
Asp

Cys
Glu

Gly
Val
130
Ser
Ala

Thr
Leu

Pro

70

Lys Gly Arg Phe Thr
Ala Lys Asn Ser

Leu
Thr

Val
His
115
Met
Thr

Thr

Pro

Ser

Val

Glu

Ser Gly Ala

Gly
Ser

Leu
Asn

Tyr
Asn
225
40

Thr
Pro

Pro
Pro

Thr
Thr

Val
Asn

Val
Arg
305
20

Ser
Val

Val
Ser

Ser
Phe
210
Thr
Thr

Val
Pro

Val
Pro

Leu
Cys

Ser
Trp
290
Glu
Glu

Thr
Val

His
Gly
195
Ser
Gly

Cys
Lys

Glu
Cys

Ala
Lys

Met
Val
275
His
Tyr
Val

Glu

Phe
His

GIn
Ala
100
Arg
Tyr

Asp
Val

Lys
Cys

Glu
Lys

Pro
Leu
180
Thr
Leu

Val
Thr

Asn
Val

Arg
Pro

Gly
Pro
260
e
Val

Glu
Val

His
GlIn

Arg
Gln

85
Met
Val

Asp
Tyr

Val
Ser

Gly
Ser

Ser
Asp
165
Val
Thr

Phe
Tyr

Val
Gln

val
Asp

Lys
Ala
245
Pro
Lys

Ser
Val

Asp
Asp

Asn
Phe

Val
Asp
325

Asn Ser
Tyr

Asn Arg
Tyr

Trp Gly
Ser

135
Pro Ser
Arg
150

Thr Ala
Tyr

Thr Val
Ser

Pro Ala
Ser

Thr Val
Thr

215
Asp His
Lys
230

Cys Cys
Pro

Ser Val
Asp

Arg Thr
Asp

Pro Glu
Gly

295
Ala Lys
Asn
310

vVal Ser
Trp

(65)

Ile Ser

Leu Arg

105
Lys Val

120

GIn Gly

Val Phe

Ala Leu

Ser Trp

185
Val Leu

200
Pro Ser

Lys Pro

Val Glu

Phe Leu

265
Pro Glu

280

Val GIn

Thr Lys

Val Leu

Arg

90

Ala

Thr

Thr

Pro

Gly

170

Asn

Gln

Ser

Ser

Cys

250

Phe

Val

Phe

Pro

Thr

330

75

155

235

315

140

220

300

125

205

285

110

190

270

95

175

255

335

boboobooboabn
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465

<210>
<211>
<212>
<213>

<220>

<221>
<222>

<220>

<221>
<222>

<220>

<221>
<222>

<220>

<221>
<222>
<400>

33

948
DNA
Homo sapiens

5
®--@n

5"
(739) . . (948)

UTR

cDS
(28)..(738)

UTR

sig_peptide

(28)..(87)
33

470

(66)

gaattcgcag tgccatgaca ccacgcc atg gaa
acc cca gcg cag ctt ctc ttc 54
Met Glu Thr Pro Ala Gln

Leu Leu Phe

ctc
gga
Leu
Gly

10

cag
999
GIn
Gly

tcc
agc
Ser
Ser

cag
ctc
Gln
Leu

agc
agt
Ser
Ser

aca
gag

cty
gaa
Leu
Glu

tct
gaa
Ser
Glu

tgc
tac
Cys
Tyr

cag
atc
GIn
Ile

agg
ggc
Arg
Gly

75
gac
cct

cta
att
Leu
e

cca
aga
Pro
Arg

agg
tta

Arg
Leu

aaa
tat
Lys
Tyr

60
gcc
agt
Ala
Ser

ttc
gaa

Thr Asp Phe
Pro Glu Asp Phe Ala

Glu

ctc tgg
gtg ttg
Leu Trp
Val Leu

ggc acc
gcec acc
Gly Thr
Ala Thr
30
gcec agt
gce tgg
Ala Ser
Ala Trp
45
cct ggc
ggt gca
Pro Gly
Gly Ala

act ggc
ggg tct
Thr Gly
Gly Ser

act ctc
gat ttt
Thr Leu

ctc
acg
Leu
Thr

15

ctg
ctc
Leu
Leu

cag
tac
GIn
Tyr

cag
tcc
GIn
Ser

atc
999
e
Gly

acc
gca
Thr

cca gat acc
102
Pro Asp Thr

tct ttg tct
150
Ser Leu Ser

aat att aga
198
Asn lIle Arg

50

gct ccc ggg
246

Ala Pro Gly

65
cca gac agg
294
Pro Asp Arg

80

atc agc aga
342

Ile Ser Arg

acc

Thr

Ccca

Pro

35
agc

Ser

ctc

Leu

ttc

Phe

ctg

Leu

20

40

55

70

85

boboobooboabn
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155

(67

160

tgg aag gtg gat aac gcc ctc caa tcg

gt

aac tcc cag gag agt gtc 582
Trp Lys Val Asp Asn Ala Leu GIn Ser Gly
Asn Ser GIn Glu Ser Val
170 175
85
aca gag cag gac agc aag gac agc acc tac
agc ctc agc agc acc ctg 630
Thr Glu GIn Asp Ser Lys Asp Ser Thr Tyr
Ser Leu Ser Ser Thr Leu

190 195
acg ctg agc aaa gca gac tac gag aaa cac
aaa gtc tac gcc tgc gaa 678
Thr Leu Ser Lys Ala Asp Tyr Glu Lys His
Lys Val Tyr Ala Cys Glu

205 210
gtc acc cat cag ggc ctg agc tcg ccc gtc
aca aag agc ttc aac agg 726
Val Thr His GIn Gly Leu Ser Ser Pro Val
Thr Lys Ser Phe Asn Arg
220 225
gga gag tgt tag agggagaant gcccccacct
gctcctcagt tccagcctga 778
Gly Glu Cys
235

ccecectecca tectttggee tctgaccctt ttte
cacagg ggacctaccc ctattgcggt 838
ccteccagete atctttcacc tcacccccct ccte
ctcctt ggctttaatt atgctaatgt 898
tggaggagaa tgaataaata aagtgaatct ttgc
acctgt gaaaaaaaaa

<210> 34
<211> 23
<212> PR

6
T

<213> Homo sapiens

<400> 34

Met Glu

Leu Leu
1

Asp Thr

Ser Pro

Leu Ser
Cys Arg

Ile Arg

GIn Lys

50

Pro Gly

Arg Ala
65

Thr
Leu

Thr
Gly

Pro
Ala

35
Ser
Pro

Leu
Thr

948

Pro Ala GIn Leu Leu Phe

Trp

Gly
Thr

20
Gly
Ser

Ser
Gly

Leu
Gly

Leu

5
Glu
Leu

Glu
GIn

Tyr
GlIn

Ile
Ile

Pro

Ile Val Leu Thr
Ser

25

Arg Ala Thr Leu
Asn

40

Leu Ala Trp Tyr

Ala
55

Tyr Gly Ala Ser
Pro
70

Leu

10

GIn

Ser

Gln

Ser

180

75

165

60

230

45

215

30

200

15

boboobooboabn

80



(68) 0OoOo000O0O0O0O0OoO

Glu Lys His Lys val Tyr Ala Cys Glu Val
Thr His GIn Gly Leu Ser

210 215 220
Ser Pro Val Thr Lys Ser Phe Asn Arg Gly
Glu Cys
225 230 235
<210> 35
<211> 1673
<212> DNA
<213> Homo sapiens
<220>
<221> 5"UTR
<222> (1)..(95)
<220>
<221> CDS
<222> (96)..(1508)
<220>
<221> 3"UTR
<222> (1509)..(1673)
<220>
<221> sig_peptide
<222> (96)..(152)
<400> 35
gaattcgcag tgccatgaca ccacggtgga gccc
cagcct tgggattccc aagtgtttgt 60
attcagtgat caggactgaa cacacaggac tcac
c atg gag ttg ggg ctg agc 113

Met Glu Leu Gly Le

u Ser

tgg gtt ttc ctt gtt gct ata tta gaa ggt

gtc cag tgt gag gtg cag 161

Trp Val Phe Leu Val Ala lle Leu Glu Gly

Val GIn Cys Glu Val GIn

10 15 20

ctg gtg gag tct ggg gga ggc ttg gta cag

cct ggg ggg tcc ctg aga 209

Leu Val Glu Ser Gly Gly Gly Leu Val GIn

Pro Gly Gly Ser Leu Arg

25 30 35

ctc tcc tgt gca gec tct gga ttc acc ttc

agt agc tac gac atg cac 257

Leu Ser Cys Ala Ala Ser Gly Phe Thr Phe

Ser Ser Tyr Asp Met His

40 45 50

tgg gtc cgc caa gct aca gga aaa ggt ctg

gag tgg gtc tca gct att 305

Trp Val Arg GIn Ala Thr Gly Lys Gly Leu

Glu Trp Val Ser Ala lle

55 60 65 70

ggt act gct ggt gac aca tac tat cca ggc
tcc gtg aag ggc cga ttc 353



(69) 0OoOo000O0O0O0O0OoO

Gly GIn Gly Thr Thr Val Thr Val Ser Ser
Ala Ser Thr Lys Gly Pro
135 140 145 1
50
tcg gtc ttc ccc ctg gcg ccc tge tcc agg
agc acc tcc gag agc aca 593
Ser Val Phe Pro Leu Ala Pro Cys Ser Arg
Ser Thr Ser Glu Ser Thr
155 160 165
gcg gec ctg gge tge ctg gtc aag gac tac
ttc ccc gaa ccg gtg acc 641
Ala Ala Leu Gly Cys Leu Val Lys Asp Tyr
Phe Pro Glu Pro Val Thr
170 175 180
gtg tcg tgg aac tca ggc gct ctg acc agc
ggc gtg cac acc ttc cca 689
Val Ser Trp Asn Ser Gly Ala Leu Thr Ser
Gly val His Thr Phe Pro
185 190 195
gct gtc cta cag tcc tca gga ctc tac tcc
ctc agc agc gtg gtg acc 737
Ala val Leu GIn Ser Ser Gly Leu Tyr Ser
Leu Ser Ser Vval Vval Thr
200 205 210
gtg ccc tcc agc aac ttc ggc acc cag acc
tac acc tgc aac gta gat 785
Val Pro Ser Ser Asn Phe Gly Thr GIn Thr
Tyr Thr Cys Asn Val Asp
215 220 225 2
30
cac aag ccc agc aac acc aag gtg gac aag
aca gtt gag cgc aaa tgt 833
His Lys Pro Ser Asn Thr Lys Val Asp Lys
Thr Val Glu Arg Lys Cys
235 240 245
tgt gtc gag tgc cca ccg tgc cca gca cca
cct gtg gca gga ccg tca 881
Cys Val Glu Cys Pro Pro Cys Pro Ala Pro
Pro Val Ala Gly Pro Ser
250 255 260
gtc ttc ctc ttc ccc cca aaa ccc aag gac
acc ctc atg atc tcc cgg 929
Val Phe Leu Phe Pro Pro Lys Pro Lys Asp
Thr Leu Met Ile Ser Arg
265 270 275
acc cct gag gtc acg tgc gtg gtg gtg gac
gtg agc cac gaa gac ccc 977
Thr Pro Glu val Thr Cys Val Vval Val Asp
Val Ser His Glu Asp Pro
280 285 290
gag gtc cag ttc aac tgg tac gtg gac ggc
gtg gag gtg cat aat gcc 1025
Glu val GIn Phe Asn Trp Tyr Val Asp Gly



(70)

aat ggg cag ccg gag aac aac tac aag acc
aca cct ccc atg ctg gac 1361
Asn Gly GIn Pro Glu Asn Asn Tyr Lys Thr
Thr Pro Pro Met Leu Asp
410 415

tcc gac ggec tcc ttc ttc ctc tac agc aag
ctc acc gtg gac aag agc 1409
Ser Asp Gly Ser Phe Phe Leu Tyr Ser Lys
Leu Thr Val Asp Lys Ser

425 430
agg tgg cag cag ggg aac gtc ttc tca tgc
tcc gtg atg cat gag gct 1457
Arg Trp GIn GIn Gly Asn Val Phe Ser Cys
Ser Val Met His Glu Ala

440 445

ctg cac aac cac tac acg cag aag agc ctc
tcc ctg tct ccg ggt aaa 1505
Leu His Asn His Tyr Thr GIn Lys Ser Leu
Ser Leu Ser Pro Gly Lys

455 460 465
70

tga gtgccacgge cggcaagecc ccgeteccca
ggctctcggg gtcgcgtgag 1558

gatgcttgge acgtaccccg tgtacatact tccc
aggcac ccagcatgga aataaagcac 1618
ccagcgetge cctgggecce tgcgaaaaaa aaaa
aaaaaa aatctctgcg gccgce 1673
<210> 36
<211> 470
<212> PRT
<213> Homo sapiens
<400> 36
Met Glu Leu Gly Leu Ser Trp Val Phe Leu
Val Ala lle Leu Glu Gly

1 5 10
Val GIn Cys Glu Val GIn Leu Val Glu Ser
Gly Gly Gly Leu Val GIn

20 25
Pro Gly Gly Ser Leu Arg Leu Ser Cys Ala
Ala Ser Gly Phe Thr Phe
35 40
Ser Ser Tyr Asp Met His Trp Val Arg GIn
Ala Thr Gly Lys Gly Leu
50 55
Glu Trp Val Ser Ala lle Gly Thr Ala Gly
Asp Thr Tyr Tyr Pro Gly
65 70 75

Ser Val Lys Gly Arg Phe Thr Ile Ser Arg
Glu Asn Ala Lys Asn Ser

85 90
Leu Tyr Leu GIn Met Asn Ser Leu Arg Ala
Gly Asp Thr Ala Val Tyr

450

60

435

45

420

30

15

95

boboobooboabn
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Thr
Pro

Pro
Pro

Thr
Thr

Val
Asn

Val
Arg
305
20

Ser
Val

Leu
Ser

Ala
Lys

Pro
Glu

GIn
Phe
385
00

Ala
Glu

Thr
Phe

Leu
Gly

Ser
Tyr

Ser
465

<210> 37
<211>
<212>
<213>

Val
Pro

Val
Pro

Leu
Cys

Ser
Trp
290
Glu
Glu

Thr
Val

Asn
Asn

Pro
Gly

GIn
Glu
370
Val
Tyr

Val
Asn

Pro
Phe

Thr
Asn

Val
Thr
450
Leu

<220>

<221>
<222>

5
®--2)

Glu
Cys

Ala
Lys

Met
Val
275
His
Tyr

Val
Glu

Phe
His

Gly
Lys

Ile
GIn
355
Val
Met

Ser
Pro

Glu
Asn

Pro
Leu

Val
Val
435
Met
GIn

Ser

970
DNA
Homo sapiens

UTR

Arg Lys Cys Cys

Pro

Gly
Pro
260
e
Val

Glu
Val

His
Gln

Arg
Gln

Lys
Gly
340
Glu
Pro

Tyr
Thr

Leu
Ser

Trp
Tyr

Met
Tyr
420
Asp
Phe

His
Lys

Pro

Ala
245
Pro
Lys

Ser
Val

Asp
Asp

Asn
Phe

Val
Asp
325
Glu
Leu

Lys
Arg

Thr
Lys

Thr
Asp

Glu
Lys
405
Leu
Ser

Lys
Ser

Glu
Ser

Gly

Pro

Ser
Asp

Arg
Asp

Pro
Gly

Ala
Asn
310

Val
Trp

Tyr
Pro

Thr
Glu

Leu
Asn

Cys
lle
390

Ser
Thr

Asp
Lys

Ser
Cys

Ala
Leu

Lys
470

Val

Thr

Glu

295
Lys

Ser

Lys

Ile

Pro

375
Leu

Asn

Ser

Arg

Leu

455

@)

Val Glu Cys

Phe

Pro

280

Val

Thr

Val

Cys

Ser

360

Pro

Val

Gly

Asp

Trp

440
His

Leu

265

Glu

Gln

Lys

Leu

Lys

345

Lys

Ser

Lys

Gln

Gly

425

Gln

Asn

250
Phe

Val

Phe

Pro

Thr

330

Val

Thr

Arg

Gly

Pro

410

Ser

GIn

His

315

395

255

270

285

300

335

350

365

380

415

430

445

460

boboobooboabn



ctc
acc
Leu
Thr

ttg
tct
Leu
Ser

acc
agc
Thr
Ser

40

tgg
999
Trp
Gly

gca
agg
Ala
Arg

tct
aga
Ser
Arg

ttt
agc
Phe
Ser

ttt
cga
Phe
Arg
120
35

tct
cag
Ser
Gln

gcc
tat
Ala
Tyr

gta

ttc
acc
Phe
Thr

acg
cca
Thr
Pro

25
ctc
agc
Leu
Ser

tac
ctc
Tyr
Leu

tce
ttc
Ser
Phe

999
ctg
Gly
Leu

gca
tca
Ala
Ser
105
ggc
act
Gly
Thr

gtc
ttg
Val
Leu

tct
ccc
Ser
Pro

cag

ctc
gga
Leu
Gly

10
cag
999
GIn
Gly

tcc
agc
Ser
Ser

cag
ctc
GIn
Leu

agc
agt
Ser
Ser

aca
gag
Thr
Glu

90
gtg
cct
Val
Pro

cag
gtg
GIn
Val

ttc
aaa
Phe
Lys

gtt
aga
val
Arg

tgg

cty
gaa
Leu
Glu

tct
gaa
Ser
Glu

tgc
tcc
Cys
Ser

cag
atc
GIn
e

agg
ggc
Arg
Gly

75
gac
cct
Asp
Pro

tat
atg
Tyr
Met

999
gct
Gly
Ala

atc
tct
e
Ser

gtg
gag
Val
Glu
155

cta
att
Leu
e

cca
aga
Pro
Arg

agg
tta

Arg
Leu

aaa
ttt
Lys
Phe

60
gcc
agt
Ala
Ser

ttc
gaa
Phe
Glu

tac
tgc
Tyr
Cys

acc
gca
Thr
Ala

ttc
gga
Phe
Gly
140
tgc
gce
Cys
Ala

ctc
gtg
Leu
Val

ggc
gcc
Gly
Ala

gcc
gcc
Ala
Ala

45

cct
ggt
Pro
Gly

act
999
Thr
Gly

act
gat
Thr
Asp

tgt
agt
Cys
Ser

aag
cca
Lys
Pro
125

ccg
act
Pro
Thr

ctg
aaa
Leu
Lys

aag gtg gat

tgg ctc
101
Trp Leu

15
acc ctg
149
Thr Leu

30
agt cag
197
Ser GIn

ggc cag
245

Gly GlIn

ggc atc
293
Gly Ile

ctc acc
341
Leu Thr

95
cag cag
389
GIn GIn

110

ctg gag
437
Leu Glu

cca tct
485
Pro Ser

ctg aat
533
Leu Asn

aac gcc

72)
cca

Pro

tct

Ser

agt

Ser

gct

Ala

CcCa

Pro

80
atc

Ile

ttt

Phe

atc

Ile

gat

Asp

aac

Asn

160
ctc

gat

Asp

ttg

Leu

att

Ile

CcC

Pro

65
gac

Asp

agc

Ser

gt

Gly

aaa

Lys

gag
Glu

145
ttc

Phe

caa

50

130

35

115

20

100

85

165

70

150

boboobooboabn
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<211> 236
<212> PRT
<213> Homo sapiens

<400> 38

Met Glu Thr Pro Ala GIn Leu
Leu Leu Leu Trp Leu

1

5

Asp Thr Thr Gly Glu
Gly Thr Leu

Ser

Leu
Cys

Ile
GIn

Pro
Arg
65

Asp
Asp

Ser
Tyr

Gly
Gly

Lys
e

Glu
Val
145
60

Phe
Lys

GIn
Glu

Ser
Leu

Glu
Thr

Ser
Glu
225

<210> 39
<211> 35

Pro

Ser
Arg

Ser
Lys

50
Gly
Ala

Arg
Phe

Arg
Tyr

Ser
Thr

Arg
Phe
130
GIn
Cys

Tyr
Val

Ser
Gln

Thr
Ser

Lys
His
210
Pro
Cys

Pro
Ala

35
Ser
Pro

Leu
Thr

Phe
Thr

Leu
Cys

Ser
Lys
115
Thr
Pro

Leu
Leu

Pro
Asp

Gly
Asp

Tyr
Lys
195
His
GIn

Val

20
Gly
Ser

Ser
Gly

Leu
Gly

Ser
Leu

Glu
GIn
100
Pro
Leu

Val
Pro

Lys
Leu

Arg
Asn

Asn
Ser
180
Ser
Ala

Lys
Gly

Thr

Glu
GIn

Ser
GIn

Ile
Ile

Gly
Thr

85
Pro
GIn

Met
Glu

Ala
Ser

Ser
Asn

Glu
Ala
165
Ser
Lys

Leu
Asp

Val
Leu

Lys

Pro

Ile
Ser

Arg
Ser

Leu
Ala

Phe
Pro
70

Ser
Ile

Glu
Phe

Cys
e

Ala
Asp

Gly
Asn

150

Ala
Leu

GIn
Asp

Ser
Tyr

Tyr
Ser

Ser

230

Val

Ala

Ala

55
Gly

Gly

Asp

Ser

Pro

135
Thr

Lys

Glu

Ser

Ala

215
Phe

3

Leu Phe Leu

10
Leu Thr GIn

25
Thr Leu Ser

40

Trp Tyr GIn

Ala Ser Ser

Ser Gly Thr

90
Phe Ala Val

105
Phe Gly GIn

120

Ser Val Phe

Ala Ser Vval

Val GIn Trp

170
Ser Val Thr

185
Thr Leu Thr

200
Cys Glu Val

Asn Arg Gly

75

155

235

60

140

220

45

125

205

30

110

190

15

95

175

boboobooboabn
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<213> Artificial Sequence
<220>

<223> Description of Artificial
Sequence:Artificially

74)

synthesized primer sequence

<220>

<221> primer_bind
<222> (1)..(33)
<400> 4099
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