JP 2018-77194 A 2018.5.17

(19) BFREREHFT (JP) 2 M A E|A) (1) s A RS
$53A2018-77194
(P2018-771944)
(43) AME  FR30ES5H 178 (2018.5.17)
(51) Int.CL. F1 F=7I2—F (%)
GO1N 33/53 m.m’) GO1N 33/53 N 4C0O85
CO7K 16/18  (2006.01) CO7K 18/18 ZNA 4HO45
AB 1K 39/395 (2006.01) A61K 39/395 N
A6 1K 39/00 (2006.01) AG61K 39/00 H
A61P 37/04  (2006.01) AG1P  37/04
FEEWE KWK FEREOH 12 OL (£ 17 H BEECHS
@21 HEES $FEE2016-220793 (P2016-220793) | (71) HBEA 305060567
(29) 4B PR8I 1A 11H (2016.11.11) ErALEABLAS
BUABUTHEBEI 190
(74) fCE A 110000109
SRS S EET A4 7 A
() RAE BEH RKRT
BLREBIFHE2 630 EITASEN
BILAER
(1) BEAE B OREE

(72) JeER&E

BEILIRELUTHE2630 BEIRFEA
EILRER
Z2E [BX
BIURBLUMHE2630 EHIRFEA
BILRZEN

BRI

G4 [HADEM Ro52/TRIM21 A BINTsHERENEHTIIE F—TBLUEDHA

GNHOODOD

gboobooooobobooboooboobooboobobobooboooboboboboooonn

ugboooobooboboobooaod

oooboo0O0 ooooocooobOoooooboobooooboooooooooooboon
oooooOoOO0ooo0obooO0ooboOoo0oooDbDboOO0oO0o0DbDoOO0OO0oO00DdDOORo52/TRIM2
ibooooooboobobooooboobobooboooooboobobooboooboooboaann

ooooooooooon
ooooood



Iy ey ey e e s e e e s [ [y

2) JP 2018-77194 A 2018.5.17

goobobooooobooogooboooooban
OO0O00O00D0O0O00OReS2/TRIM210 O 0O O O
ooobObO0oO0oDO0oooooooObOboooooooobboboboboooooao

O 0Ooooao
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooo

O O

O O

O O

O O

[

O O

O O

O O

O O

O O

|

O O

O O

ooobObOO0o0ooooooobboi1co000000

20000000

ooobObO0oO0oDO0oooooooObOboooooooobboboboboooooao
ooobDDbOOO0oDooooooooboobo33wooDbobo0OO

OOoooooggd
OoOoo0ooood
O Ooo0ooood
OoOoo0ooood
OOoo0ooood

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

oooao

Ro52/TRIM210 0 O DO DO OO0OOD0OROS2Z/TRIM2ZI0 D0 O0O0DOC-cCOD0OODOD
oooooobooboboi14g000bbDb1oboboboboboo

oooono

Ro52/TRIM210 0 0D 00O OO0OODODOODODOOCO200000D0O0D0DDO0O0O00O00ODODO
gooouoooooobooobbooooboboooobbooobobilosgoban
100000000

goooao

Ro52/TRIM210 0 O DO DODODOO0OODODDODODDODDOOOOODODODODO

goooao

Ro52/TRIM210 0 00D O0OC-cC0O0O0O0O0CDOOODOODOODOoOYoOOoDOOODO
goooao
gobobo200bboo0og0gooboboogoobobooooobogbboooboboooobnb
g

oooooao

gooouoooooooboogobbooag

gooooad
goovobiocooooobooooobbOOoOooooooobboboooooooooDoao
ogoao

gooooo
ooovoooooobooobobboboooooooobbooooooboooDobao
oooooboooao

goooao

goooao
gbooooouobbooouooboouoobbooouobboooooboooobooado
gooooboboobooooooooboao

goooao

goooano
gooooobooboobooooooobobboooooooobboboboooooooobooboao
goobooooboboogooboboogoobobobooobboooooboboooboboooao
goobooooboooooboooooboboboooboboooooboooooboboooao
oooooobooboooooooooobobbooooooooobboboboooooooooao
goooooboobooooooooobbboooooooobbobbooooooooobooboao
gooooooboooooboooobobooooboboooooboooooboboooan
gboboboooooboodoagao

goooao

gboobobboooobbooobobooobieodKL-eOD DO O0o0oo0O0O0O0OKL-6e0000



Oo0o0ooooo0ooDooooooDooo0ooDoDoooOoooDoDoooooDooOoQ@ -

OO0 ooooooooogogaog

(3) JP 2018-77194 A 2018.5.17

ooDoooooO0ooDoOOMClO0OD0O0ODOOODODODODODOKL-60 0 200 kbDa
gooboboooobbooogoobobooobwCciDoobbogoobobooognKLe-ed
gooooooobobooogoooboooooboboooobboooooboooooboobooboao
gboboboboooobbooouooboouoooboooouobboooooboooooboobooOoao

O 0Oooo

ooo

0 Ro520 O O O O O tripartite motif containing 210 TRIM210 0O 0O 00000 0O
0O052kb0 0 00 0000OOD0O0O0OORIng fingerd B BoxO Coiled Coild C-CO O
PRYSPRYRYO 0 0 0 00D O0DO0ODDDODODO0DODODOOOODODODODODOOOOOOODOGO
ooDoo(d@GS)unooooooooooooDSLED D DD D0 o0DOoDOooODoDoOooDooaO
opopoooaog

ooo
0000D0ROB20000000D0DOOO0DO0DOOODDODODDOOOOODODOROS20 0O
I o o o o o A A A o A A o R s A AR M A W AR Y 1S
SLE0 000000 Q0O0DO0DD0DU0Uo0DODUO0Oo0O0DO0oODU0oDoDO0ooODO0DOoDU0oOoDDoDOooOoDOoDoOoDOO

OooooooQgdg

gooob2000000ROS20 00000000 0DODDODO0O0ODDODDODOOODDODDOOOOS3

O0OROB2/TRIM21I0 OO DO O OODDDODODODDDODOOODDODOOOOODOOOODODRDO

00000000 oDOooo0DooODU0oDoOOo0Ooaan

oooogooao

gooooao

ooooo

0000000 Jdournal of Autoimmunity 22 (2004) 167-177

00000 OdOO0OJournal of Autoimmunity 35 (2010) 256-264

0000000 Autoimmun Rev. 10(9):509-513, 2011

O0000OO0O0OO0OdOO0OArthritis research and Therapy 2012;14:R50

ogooogoao

goooboooboboooonn

ooooo

ododoboRe20 0000000000 0ODODDODO0O0ODODDODOO0ODODOOOOADORS20 O

goooboboooboooooooooobboo b boooUobDbooobobooodd

gooooboboooobooboooobbooobbuooobbooUobbooobbooo

oooooDooO0oooDUoooDOoo0ooDUoooDO0oo0DOooDU0DoDDoDOooDOoDOooODOooODDOo

goooboooobboouoboouooobbobooonn

gogooboooboboodd

ooooo

godoobooooofbooooo o000 bboo b oboo o boDboooboooodd

0O0O0oQ0OO0OD0O0O00000 Immunospot-array assay on a chip ISSACO O Jin et al,
Nature Medicine 2009;15:1088-10920 0 0 0 O 0O O Ro52/TRIM210 DO OO OO DO OOO
OCO0O0000D0OD0OD0ODOO0OcbNAD OO DODODOODODDODDOOOROS2/TRIM2ZIO OO ODOODO
00000000 oDoDo0oo0o0oDoDo0o0o0o0Do0Do0D0o0o0DoDo0DO0O0O0D0DO0DOadOdRe52/TRIM21
gooooocec-coopogopoooooobooboUobUobuobUobUo bbb uoooooao
ooooo0ooU0ooDooo0oooDU0oooDUOooDoODO0oO0o0ooDUooODDUooDoDooDOooDUoOoOaO
0 I I e I A O B A B A B R B O O N N A N N A N N N R NI
I I 1 I A 0 R B O W O A
Oooooo
ooooobooooboooad
N I I e I e I o 0 o 0 0 B B B A B A B N N N e B N N N N R N
0000000 o0o0DoDO0oO0o0o0DoDoO0o0o0DoDoDO0oO0o0oDDOoOOOno0onRe52/TRIM210O O
ocooooooU0oooDOoooooOoooDUOooDoODO0ooOoO0ooDUoDDUOooDoDooDUooDUODoDaOo

O

goao

10

20

30

40

50



Ooooooooooooo0D oo oooo0D oo oooo0oDoDooooDoDoDooogogogooao

4) JP 2018-77194 A 2018.5.17

200000000000 O00O00D0DDODU0DODIDCO0DO0D0OO0OO0
3000000000000 oDoDoDD20000000

A0 000000000 O0DD0DO0DD0ODO0OO0DO0DDOD0DO0DODODOO0DODO0DOoDODOODODODOD
O (mixed connective tissue disease :MCTD)D 0 0D D OO0 O0O0ODODOCOOODDODOOOO
o3poooooao

50 0RO52/TRIM210 0 00 0 0 000D ODODOROB2Z/TRIM2IDO 0 00O OC-COOODOO
0OoDooo0ooooi1os500000D100o00000a0n

60 JRoOS2/TRIM210 DD O 00D OD0DO0DO0ODUOODODODOOD20 000000 O0ODOODOO
0 e A Y o o o e
ooooooan

70 DJRO52/TRIM210 00D 000D O0DODODDODODDODOOODODODODDOOO

80 O RoS2/TRIM210 D O D ODOC-COO0O0ODOUODDOODODODODY7YOD00ODODOODOO
onn0DD0OU020U00D0D0ODDODO0O0DODODODDODDODDDODOODDODDODDODODODOOODOGO

g
100
110

O
O

120

OO0 ooDooggoooao
oo oooooogogoo

O

g
oad
oo
g
oad

OoDooDoogogooooggaog

O

oubooObObOOoO0oOoooooooan
biob 00001 oobooooooobooooobobboooobboooooboboo

bl1o0o0b0O00i1bo0b0O00o0oo0ooocobObbOb0oooooboobooboboo0ood

Ooooooogodg
O Oooooogdg

O

O

O

OCO00000DO0OO0O0O0O00OReS2Z/TRIM2ZI0 00 00D ODOCDOOODOODO
ooooODbOoOO0o0ao
ooobobOoOoooooooobDoboboooooooobboboooooooo
ooao

oooao

D010 00RoS200020-610 000000000 0OELISAD D OOO0OADO

(Abs, 405nm)0 0 000 0O0COO00ODODOROS2/TRIM210 00 0 O (p g/m)O O
gpBSOO0O0DOO0OO0OOOODOOOODODODOOODODODOO0OODODDODOOOODODOOOO
OanfNP)OO0O0O0O0OOC0DOO0CGera0HOOODOOODODODODODDOODODOOODODO
Ro520 0 0D 0O D0 O0ODO (Serall Ptll12-PlS500 000000040 000000000
ODO0DO0OD0OO0O0O0O0)H)ODOODODOO0OOIISAACODOO0ODODODO0DOoDDODOoDoODODOoDODOooODDOD
groS20 00000000 O0ODOOOODDOO

OAODOROS2/TRIM210 0 D000 O0ODOCDOOQOOROR2/TRIM21I0 00 OO0 OO
5000 000000000BO2000ROS20000000C-cO0O0O0O0ooOoOOOO
ODELISAOD O 0ODODDOOOOODODQO (Abs, 450nm)d
WBOODODODODOODOROS2/TRIM21I0 D000 O0O0DOOCDOQOELISADDOODOO
O0O000AbloO,112-260 0 D100 0 C-c0O00O0O0DODOODOOODODODOOO
ocooo0o0oobODO0ooObOO0obOO0OoDO0ob0b0O0ob0b01nND 000000 0DdODAblOO,

U
u
O

O

=
=
v
N
[}
O

oo ooooogogoog

Oooooggdg
OoooooogoQgoQg

oad

OooooggQg

O 0Ooo0ooo

O

Ab100,112-290 Ab150-80 Ab150-14[ Ab55-370 Ab150-46[1 Ab150-600 Ab150-610
OCOo0O000O00OD0O0O0O0oO00O0oD0O0O0DO0OC0CO0O0OD0OO0ROB2/TRIM21I0 00 OO
ooobObOOO0ooooooooboboao
Ro52/TRIM210 0 000D DOO0OO0ODO

O

u
O
g
g
u

O

oooooogao

ooooboo0 -oooobobooooobobooobboogoboboooobaoD
googooobooooooboboooobboooooboooooboboooobooooao
gogobobooouoobobooouobbooouoouoobooooobb

0OROS52/TRIM210 0 0 0 D0 O CO0O

10

20

30

40

50



OoooooooooooooDooogogogooao

O

P OO0 O0oooOooooood

O

Oo0DoDoooUooooDooUggUogoDooogogooao
OooooogdgoQg

O

Oooooogoooooogod

OoOooooggQg
OOoo0ooood

O

Ooooooooooooodg

O

(5) JP 2018-77194 A 2018.5.17

O0ODO0O0O0DO00O00DO0OD0O0D0OD00O0ROS2/TRIM2ID0D0 00 DODODOODOD
OO0O0O0ODDO0OO0OO0OO0OO0OO0ROB2/TRIM2ZI0 0D D0 O0OOOODODDDOOOO
ooooobDboooooooooDbDb20000o0DoobDDbbObODODOoooDbO
gooodd

O

230 0000000000000 D0D0O00O0dOROS2/TRIM21I0 0 0 OO OC-COO
OD0DOO00OROB2/TRIM21I0 000 O0DOOOCDOOOODODODODODDODOODODODOD
ODOROS2/TRIM210 DD O00O0O0DODODOOOODODODODODDODODOODOD
goooogad

u
23000oooobobbboooooooooboboboboooooobooobboooo
goocoboboooooooobboboetcbbbO0OO0oOoOooooDbilo0DO0n0on
oobob1200000010 00000140 000001B0000000000
O

goooooooboboogogoobobooooobobbobooooboboooboboo

u
ooocooboboooooooooobobbooooooooobobobobooooooao
goooooooboboooooboooobobooobobbooooobooooobao
OOO0C0CO0DO0O000D00OROS2/TRIM2I0 D000 O0O0OODODDODOOOODOD
ooocooDbbOooooooooobobooano

O

Ro52/TRIM210 0 0000 DODOCODOO0OOODDOODOO
OOOO0O0ORoOB2/TRIM21I0 OO OO DODOOCODODOOODODODDOODODODODODODODOODODOOR
052/TRIM210

Oooooo
g fingerd B
Oooooo
Oooooao
Oooooo
Oooooo
Oooooo
Oooooo
Oooooo
Oooooo
Oooooao
Oooooo
Oooooo
Oooooo
0O 0e00 OO
Oooooo
Oooooo
Oooooo
Oooooo
Oooooo
Oooooao
O

0 0 0 Ro520 O O O TRIM210O tripartite motif containing 210 00 0 O O
OROS2/TRIM210 0 0 0 00 00O OOSB2KDO 000 OOOODODODOOAORIN
BoxO Coilled CoilO C-CO O OO OPRYSPRYRYO O O OO OODODOOODOOADO
0000000000000 oDoDooO(d@EGIS)ioooooooooooaosLE
Oo0ooooooDoooDoooooooog

uogoboooooboboooobobooooobooooboooobooogaao
ooobObO0oO0oDoooooooObOboooooooobbobobooooooao
gogoooboooooboboooobboooobobooooboboboogooboogao
ogbobOcecDNAODDODOOOOODOOOOOOeDNADODDOOOOOOOGOQgao
ooobObOO0OO0OO0oooooooOobOboooooooobObobooOoooooan
gogooobooooooboboooobobooooboooboboboogooboogao
gogogao

Ro52/TRIM210 O OO0 O00ODODO0DDODOODOOOODODODODOOOODODOOD
OCOO0OROS2/TRIM2I0 D D00 O0ODDOODODOCOOODOO

O010000000000D0RoS2/TRIM2Z10 00D 0OCDOO0OOODODOO
OO0O0ODDOO0ORoB2/TRIM2ZIO0 000 O0ODDOOODOOODODODDDOOOO
0000000000000 D00OO0O00OROS2/TRIM2I0 00 O0O0OODOO
ooobObOO0OO0ODO0ooooooobObbOoooooooobObobobooooooao
gogooobooooooboboooobobooooboooboboboogooboogao

Ro52/TRIM210 0 000 O0OOOCODODOUO0OODODOCODOOODODODODDODOOODODOD
gogobobobodoogobobooouooboobooooobbodoouobboooobooboooobobooogado
ooooObOO0oO0oDoooooobbobooooooao

gooobooao

10

20

30

40

50



OoooooQogogoo

O

O 0Ooooo

O

52/TRIM210 0D 0O O 0O O C-CO O

Oooooooooooogooao
OO0 oDooodgdooooogogdg
OooooooooooogogaoQg

O

(6) JP 2018-77194 A 2018.5.17

Ro52/TRIM210 0 00D 0 O0OOOODODDOODODOOOCODOOODODODODDODODOOODOD
pbooooooooboboboooobbooooboboooobboooooboooooao
googoboooobboooobbooooobooobobbooooboooooban
oooboDbOOO0oOooooooooDbbOooDOoooooobooobOiassAcoODonononoan
ococobboOoooooooobbbobooooooobobbobooooooooboobao
gooooboooobbooobbood

O Ooo0oooao

g
a
u
O
a

O

g
t
u
O
g

O

ud

Ro52/TRIM210 0 0D OO0 DOO0OOO0DODODODOOOOODODDROS2/TRIM2100 OO O
ooooODbOO0O0oOooooobODbbOoO0oOoO0oooo0oooDDbDbO0OO0oDOoOooOooODObODD<OOORoB2/T
RiIM21D 0D ODOoooc-cooouoooooboobooooooooooboooooooooooano
OoOO000O00O0O0O0OO0ob0O0O0oD0O0O0DO0ODb0ODO0O00OROS2/TRIM210 00 OD0 O C-C
oooobOboOoo0ooooooc-cooobooobobbobooOooooobODbbOOoOoooonb
OCOoO000O00O0oDoDOooO0O0ooODO0oo0DODOOelD 000 ODOROB2/TRIM21O0 O OO
c-coopoOoboOoOooOoOoDOoOoOOOoOoOeodROS2/TRIM2ID DD O DODOOOODODOO
01300 -2550 000000000000000

ogoao
Ro52/TRIM210 0 000 CO0O0O0OOO0OODODOOOOODOODODOROS2/TRIM2100 0O O
OoOO0O0OO0O00OO0O0D0ReS2/TRIM2ID 00D OOC-COO0DOO0OODDOODODOOODODODOO
gogbobeo0 00OD1770 -1920 0 0D 0 O0O0O0DOOO0OO0160000000000DO0<DO
ooooDDbOoOO0oO0ooooooP20000O0DDOOODODO0OOODODDDODODODDODOOOO
ooooDbDoOoOooooooooao

O

O
g
U
O
g

O

ray

oo ooooogogooo
OO0 Ooooo=-4d0go0oo0

O 0Ooooo

O

assay
oood
ooo
ogoad

O

Oo0ooDoooooooggog

ogd
ud
oo
110

Ooooocoooooodg
OoooooQgooood

oggoao

O

O

O Ooogoo

g
u
O
g

O O

O 0o oo

O

goobDaodeon
230000000
gooocoooao
gooboDi1200

O Ooogoo

Ro52/TRIM210 O O O O O O O Cc-CO
gooobooooooooobobooad

ugogao

goooboooooboboooobboo
gogoooooobboooobooooan
ooocooboooooooooboao

O 0Oo0oooao
O Oo0oooo
O 0Oo0oo0ooao

ooobo230000000000000000040Ro
goocoobOoOO0oooooooobile00O0ogod
1770 -1920 0 00000000 O0OOOO0O0O0
gogobobooooobbooooobbooooobobooad
goocoboboeotOoODODOOOOOOO?I0O00
B oOoOoO0014ooo0gobisgoogooood

O
O
O
O
O
O
O

P30 0 00D O0QOQgan
OELISAODDODODODO

O
O
O
O
O
O
O

O

od

O
O
O
O

oooobooooooaon
e 0ODO4O0oonOan
ooooOboOOoooooooooboao

O
O
O
O
O

gooooooobobooggd

ooocooDbOoOoooooooooobobooan
onachipDODOOODOODOODODOODO ISSACO
oooobDbOoooooooboDbiboo0ooooo
ooocooboOooooooobobbobooooan
ooocoobOooooooooooobao

ISSACO Immunospot-ar
OooooooDooao
Oo0ooooooooao
OooooooDooao

O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo

SssAcCl0oooooooboooooooooobobobotooooblooooooooboao

ooooOboOoOoDooooocoboboboboooooooobboboooooooooboao
gogobooooobobobooobboooobooobobboooboboooobao
pboogoooooobobooooobbooooboobooooboooooooooan
uyugobobooooobboouobboouoouobooobuobboooobobooooonaon
ococobboOoooooooobbbobooooooobobbobooooooooboobao
ogooboooobbooobboooobooobobbooobbooosd

10

20

30

40

50



Oo0ooooooooodg
OO0 oDoooogogoooogod

O

0

Oo0ooooooo0 oo oooo0oooogoQgo-g
OO0 ooDooogooooDoogogoooooogd

230

O
(0]
O d

oo ooooogogoog
OO0 ooooogogog

Oo0ooooooooodg

O

O

Iy e R ey ) e sy s [y

> O 0OooOgoogao

ooao

O

O

oggao
cDNAU

O
O

O
O

cDNAL
oon
goao
oo

O

Oo0ooooo4o0oooooUoUoDoDooUDUoooDooooooooDooogoggogoaog

Oooooooo0oooooo0 oo oooo0 oo ooooooooogoQgo-g

OoOoo0ooodg
O oOoo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Oooo
O oOoooo

O

OOo0oDooo4o0ooooo4ogooooogoggooao

O 0Ooo0gooo

O

O
O
O

O o0Oooo

O 0Ooo0oo0ooao
O 0Oooooo
O 0Oo0oo0ooao

O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O 0Oo0oo0oo
O 0Ooooo

O
O

O O0Oo0ooooaog
O O0Oo0oo0oo0ooao
O Oo0o0ooooaog
O O0Oo0ooooog

O

O oOooo

O
O

goao

ooo
ooo

O

O

O

O

O o0Ooo

O
O

O

O
O

]

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

O
O

€

JP 2018-77194 A 2018.5.17

ooocoooOoOooooooooooao

ooooODDbDOoOPCROOODODODDODDOIIODDODDDOOOOOODODO
oopPCcROODOOODODDODOOOOOOOODODODDODOOOOOOO
ooooObObOO0oo0ooooooobObbooooooooDbDbDy Ok
goooboOoos"-RACED D000V oOoOvVOooooooao

ooobDbhOoooooobigelboooooooooboonod

OO0OOOcDNAOOODDOOODODODODDUOODODODODODODOO
000D0DD0OD000000O0ODD0OO0O00?293TO O 0O Expi293F0 O
O0O000O00000O000O0D0 FreeStyleTM MAX 293TO O O 0O
Life TechnologiesO D OO OO O0ODO0DODODOOQOODODDODODODDODOODODODODODOO

ooooooo0oooDUooOoDUO0oU0ooDUoooDO0ooDOoDOooODUoDDoDOoGODOoOoDO

00o0o0D0DDO0D00O00o0oo0ooDDoDO0DO0O0O0O0OdOIMGT / V-Questd O 0O O http://w
ww.imgt.orgZ/Z0 0 OO0 OO0OOADO
Oooooo
O ISSACO0 O O D ODO Jin et al,

O 0Ooo0oooo
OO o0gooo

O 0o oo

O
O

Oooo
(KL-60 500U/mL0
00000
oooo

O

O

O

O

230 0O
oo
ooon

O

0
0
0

O
O

O Ooo
O oOoooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O oOoo0ooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao

O

O

O

O

O

Nature Medicine 2009;15:1088-10920 O O 2004-187676

ogooboboooooboboooobbogoouuoobboo
oooboooobobboooobbooooboooooban
ooooODbOOO0oooooocobbooooooooooao
ooooObOO0OO0O00ooooan

RoS52/TRIM210 0 0000 O0O0OODODOOOCOOOOODO
ooobODoOoooeoOb0OO0O00O000:n
goobobooooobooboooobboo
goooboboboooooooooobbooad
Ro52/TRIM210 0 00 00 OO0 ODO
goooboogaod

O

OOooooogdg
O Oooooodg
OOoo0ooood
O Ooo0oooodg

O O0ooo

O

O O oo

O

O 0o oo

O

O 0o oo

O

O 0o oo

O

O 0o oo

O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0O o0ooo

O
g
a
O
g

gadgao
ooobObOo0oo0ooooooooooboao
O0O0000D00O0Q0OORO52/TRIM21
gogobboooooooooobobooad

Ro52/TRIM210 0 0 00000000000 COCOOP
OP23(00C0O0D0D00000000P3(-)00D0
00O00D000P3(+)00P23(-)I0000O0KL
Y O0OODOOODODODDODOOOO O Ro52/TRIM210
0000000000000 000000000
00000000 0000000000

O

gooao

O

O

O

O

O

O oOooo
O O0Oooo
O oOoooo
O Ooooo

O

O

O

O

O

O
g
a
u
O

ooocooObOooooooao
goooooooboogao
gooooooobooogao
gooboooooobooodgdo
gooooOsLeocooo0OaO

pssU 0 ODO0O0OooODMIDOOO0DDOOORADODOODDOORFODOOOODDRDO

10

20

30

50



Iy e e e e ey e e e [ e s s [y
e e e ) e e e e e e A [ e s Y [
e e e S [ e e s s e e e e e e e e e O s [

OO0 oooooUo0oooDoogooooogodg
Oooooooooooooooooogodg
Oo0oooooooooogooooogdg

Oo0oooooooooooQgg

OO0 ooOooo4o0ooDoooo oo oDooogUooooDoDoogogooao

Ooooooooooooogoogoooo
OO0 ooooo4o0ooooggooao

Ooooooogogoo

T
=2
O

Oo0ooooOooooaoo

O O0ooo

OoOoo0oooogd
O

(8) JP 2018-77194 A 2018.5.17

O
O

ooobODbOO0o0ooooooobOobobOoooooobocoobboOoooao
MCTb 00O boouoboboooobbogoobbooobanb
gooooboooooboboooobboooooooboooobooooao
uogobbooooooocooobbooooooogado

O O

O O

O oOooo
O
O

O
O
O
O
O

gooboooobbooooboooooboboooobboogoao
gooao

O
O
O
OJ
O

Ro52/TRIM210 O O OO ODODDODODODODOOODODODODDDODOODOOOOOoODODGO

oad
oo
oad

O 0Ooo0oooao

O O

ooooboDbOooooooooooboboooooooboD0ODOELISAD OO
OoOO0O0O0O00O0O0D0OO0O0OO0O0DOROB2/TRIM2ZIDO O D OOC-CODODODO
P30 0ooooObObOO0oOooebbb0onouoooooobobOooooooan

goocobboooooooobbboooooooobobbOooooooao
gooobooo0oobbDbDKL-60SP-AOSP-DOD OO OOODODOOOODODODOO
oowpFOOO0O0OOoOOoODODDOOOOONSIPODODODDDOOOOOOOODODOGO
goocoboobooooooooobbboooooooobobbooooooao
gooowbHObooooobobooooobobooobobobooobbooogao
goooano

goono
gooooooobobbooooboooobobobooooboboooobboo
ugogobobooooobboooooboooobboooobboooooboobooad
goocobOobooooooooobboboooooooobobbOooooooao
goobooooobobboooboboooobobboooo0obDbO0oOdeELRISAD
gooooooobobboooobooooobboooobboooooboooad
gcbcoobobobooOoOoooooooobobboooooooobobbooooooao
gooooooobobbogooooboooobobobooooboboooobboo
gooooooobobboooobooooobboooobobooooobooad
gooooooobobbooooboooobobobooooboboooobboo

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

goooao

gooooooobobbooooooboooooboboooobbooooobooad
ooocooboobooOooooooooobobboooooooobobbooooooao
ooocobOboooopHOCOODODOOODO0OOOOOODDOOOOOOGO
gooooooobboooob-0oobobboob-0obbooobobood
ugogobobooooobboooooboooobboooobboooooboobooad
goocobOobooooooooobboboooooooobobbOooooooao
gooooogooboboboooobooooboboogoobobooooboboo
gooooooobobboooobooooobboooobboooooboooad
goocoobooboooooooooboboboooooooobobbOooooooao
gooooogooboboboooobobooobboboooobbooobboo
gooooooobobboooobooooobboooobobooooobooad
ugogobooooobboooobooooboooobbooooboobooOoad
oocobobooooooooobbboooooooobobooooooao
gooooooobobbooooboooobobobooooboboooobboo

10

20

30

40

50



OooooogoQgdg

OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
OOooooao
O 0Oo0Oo0ooao
OOoo0oooaoo
> J i Y |

I [y |

€))

OooooogoQgdg

OoOoo0o0ooodgad

OooooogoQg™g

Ooooo0oogoood

OooooogoQgdg

OOoooooggdg
OOoo0ooogoQgdg

I [ o [
[ i R
O O oo

O

OOoooooggdg

JP 2018-77194 A 2018.5.17

ooocoobbooooooooobobobbooooooao
goooooooboogooooboooooboogao
goooooooboboooooooooooooogoano
gogobobooouooboboogogooooooobooogdo
goocobObbooooooooobbooooooao
HSAU OO OoOOoooboOooooboooobDboo

Oooo0ooogoQgQg
Ooooooggdg
OoOoooood
OOoooood
OOoo0ooood
OOoo0ooood
O 0O0o0Oooood
OOoooood
O 0O0o0ooood
OoOoooood
O O0Ooo0ooood
OoOoo0ooood

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

-loo0 0D o0oDDOO0OO0O0O0oo0ooao

gbboooobbooooboooooboboooobobasbDO

O O O ISAAC (Immunospot-array assay on a chip) O O Jin et al, Nature
2009;15:1088-10920 U 0D O O O RoB2/TRIM21I0 0 0D D 0D OO ODODDOOOOO
OO0O0DDODO0O0OcecbNAOODODDODDODDODODODODOODODODODDDODODODODOOODOGO
000000 D0D0BOO0DO0OD0DO0DDO0DODODODODO0DODDUODOoDODOoODOoDOoODOOaO
0100, 1120001000 000011200 0000000000 O0OO0ODODOGO
Oo0O0oDDODO0OO0OO0o100001120 000000000
0000000000000 OoDISSACCOOO0Oan

ooooDoDoDoOoooooooooao
ooo0oo0oDoDO0oO0oO0ooooooooao
JoooDoDooOoooooooooao
ooooDoDoDoooooooooao
ooooDoDoDoooooooooao
JooooDooooooooooao
ooooDoDoDOoooooooooooao
ooooDoDooDbD-00o0ooooDb-O00
Jooo0oo0oDO0oO0oo0ooooooooooao
ODOo0pHOODODODODOOOOOOODOOO
ooooDoDooooooooooooao
ooooDDoDoDoooooooooooao
JooooDooooooooooooao
ooooDoDoDoooooooooooao
oooooao
JooooDoDOoooooooooooao
oooooDoDOoUooooooooooao
ooooDoDoDoooooooooooao
Jooo0oo0oDO0oO0oo0ooooooooooao
JooooDooooooooooooao
ooooDoDoDoooooooooooOoao
oooooao
JooooDOooooooooooooao
ooooao

oooooao

00000230000

0O 40 O 0 Ro52/TRIM210 O

oooooao

Medicine

oooooao

oooooao

oooooao

oooooao

oooooao

oooooao

ISAACOD 0 0O0D0OO0OO0gano

10

20

30



OO

od
ad
00
210
ad
ud
oo
od
ad

(10)

00O

Patient No. Clone (Antibody Name)
Abl110, 112-20

P£110, 112 Abl10, 112-26
Ab110, 112-29

Pt55 Abb5-37
Ab150-08
Ab150-14
Ab150-15
Ab150-42

Pt150 Ab150-44
Ab150-45
Ab150-46
Ab150-60
Ab150-61

0oooao

oDoooo

oDoooo

000D0D0CCOO0O0OODNDNDNONDNOOONOOONODOODOO

oooao

ooooo

0oooo

000000000 D00O0O000

oooao

JP 2018-77194 A 2018.5.17

10

20

0130 00000ReS2/TRIM2I0 DD O CODOC-cCODOQOOOOOODOO
O D0 110 0O O 260 290 370 80 140 150 420 440 450 460 600 O Ro52/TRIM

goocooboobooooooooobobboooooooobobbooooooao
ODODO0001e00000000D0B5900ReS2/TRIM210 00 D0 O00O0O0ODO 30



ooono

Peptide Name
P1
P2
P3
P4
P5
P6
P7
P8
P9
P10
P11
P12
P13
P14
P15
P16
P17
P18
P19
P20
P21
P22
P23
P24
P25
P26
P27
P28
P29
P30
P31
P32
P33
P34
P35

(11)

Sequence
MASAARLTMMWEEVTC
MMWEEVTCPICLDPFV
PICLDPFVEPVSIECG
EPVSIECGHSFCQECI
HSFCQECISQVGKGGG
SQVGKGGGSVCPVCRQ
SVCPVCRQRFLLKNLR
RFLLKNLRPNRQLANM
PNRQLANMVNNLKEIS
VNNLKEISQEAREGTQ
QEAREGTQGERCAVHG
GERCAVHGERLHLFCE
ERLHLFCEKDGKALCW
KDGKALCWVCAQSRKH
VCAQSRKHRDHAMVPL
RDHAMVPLEEAAQEYQ
EEAAQEYQEKLQVALG
EKLQVALGEKRRKQEL
EKRRKQELAEKLEVEI
AEKLEVEIAIKRADWK
AIKRADWKKTVETQKS
KTVETQKSRIHAEFVQ
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QKNFLVEEEQRQLQEL
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RILGEKEAKLAQQSQA
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DRRCHSSALELLQEVI
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IVLERSESWNLKDLDI
WNLKDLDITSPELRSV
TSPELRSVCHVPGLKK
CHVPGLKKMLRTCAVH
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