JP 2015-144617 A5 2016.6.23

0000000000000 0000000000000
0000000000 0000
0000000 280 60 230 (2016.6.23)
00000000 2015-144617(P2015-144617A)
0000000270 80 130 (2015.8.13)
0000000000000 2015-051
00000000 2015-94509(P2015-94509)
0oooO0ooo
oooo  1/04 (2006.01)
ooOoOo  5/0781 (2010.01)
oooO  5/0783  (2010.01)
OoOoOoO 33/84 (2006.01)
oooOoo 33/58 (2006.01)
oOooOO 33/53 (2006.01)
0Do0oo
0000 1/04 0000
0000 5/00 oooo
00oo 5/00 oDooo
Oooo  33/84 0Dooo
OooooO  33/58 0000
0000 33/53 oDooo
0o0oo0oo
0000000280 50 60 (2016.5.6)
0o0ooO0O0O
0000000000000 O000
00000000000
00oDoO0O00O0
0o0ooO0oo
00000 oooO
000000
0000000000000 000000000000000000000000000¢0
O
0000000000000 000000000000000000000000000¢0
0000000000000 D00000000
0000000000000 000000000000000000000000000¢0
00
ooooo
0000000000000 000000000000000000000000000¢0
0000000000000 00000
0000000000000 00000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000¢0
0000000000 0000
000000
000000000000 00
0000000000000 000000000000000000000000000¢0
0000000000000 0000000000000
0000000000000 00
000000



s s ey [ Y Iy

I I I Iy

Oooooooooooooogogoogao
OooOooooooooobooooOonOoab
Ooooooooooooooogogoogao

O Ooo0ooo
O OoOooao

[ I Ry |
‘DDD
Oooooogod
OOoo0oooogd

O

Ooooooo0oooooo0o oo oDooo0oooDooogogoooao

|

OooooOoooDoo oD oo oooooogogooogogood

Oo0oooQgogoao
Oo0ooogQgogao
Ooo0oooQgogoao

OJ
O
OJ
O

O 0Oo0oooo
O O0Oo0oooao

O 0Oooo
O 0Ooo

OooooooogooQgooao
OO0 ooDoooggogogoao
OooooooogooQgooao

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

O 0Oooo

O Oooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

O Oooo

O 0o o|o.

I o I

O 0o oo.

(2)

JP

2015-144617 A5

2016.6.23



3) JP 2015-144617 A5 2016.6.23

gooobooooobboooooobooooao

gooooooao
oooobooooooooobbboioogodoooobboboogogoooooooodan
gooooogooobooogogooboogobobboogoobbogooobbooooboboogoooan
gogbobooogogoboogobiodogbobobogobbogoboboogogoboboogoooan
gooooboooooooooooan

goooogao
gobobbooogoobooogooboogobobobooobboogoobbooooboboooooan
oooooboooooooooobobbofoogoooooobboboooooooooooan
goobooo0oooooogoooogooooogooboboooooboogooobooogoooan
goooooooooogogoooogooan

gooooogao

gogobooooboboodod

ooooOoObOO0oO0oooooao

gooooooao

goooogao

ooocooao
ooocoobobobooooooooobbbooooooooobbobobooooooooboao
oooooooolooooooooocooooooioooooooooodooconnann
ugogoboboooooboouooboooobobbooobbooooobboooobboooooan
ooocooboooooooooDODDbDONFaOOOIRN-.y ODOO0OOOOGOOOODODDOO
gooboboooooboboogoobosBbGzBODDOOODDODDODOOODODDOOODDOOOOGDO
goooocoeO 0D DooooooODbODOO0OOoDOoooooooDDobooOoO0On

goooogao

ooocobODbOO0O0ooooan

ooooOboObOO0ooooooao

gooooooaob

ugooooagao

gooocooao

goooooooboogoobooobob ool obboooobooboobooobDboo
goobobooooobobooooobooBb0o0oobobooooboboooooboooo0obOHY
ooocooooOooooodHVvOOoooooobbobooouooooobobbooooooano
goooolwoooooboboooobobooooboooobboooboobooobDboo
goooooooodooocooooobdoodooonlooBodoooooooooodd
ugogoboboooooboouooboooobobbooobbooooobboooobboooooan
goooobObObOoooooooobboboboooooooobboOoboooosB0O0OOoOoOon

Ogpl2z00 000 O0O0O0DDOOODODOOOODODODO

OooooQgd
OOo0o0oooogdg
OooooooQgod
OoOo0o0oooogd
OooOooooogod
OOo0o0ooogd

O 0Ooooo

oooonon
oooooao

O

gooooooboobooooooocoobboboboooooobooDbi1oOoboa



(4) JP 2015-144617 A5 2016.6.23

OpUoboooobOOo0ooOoOooobo2oo00fdoooooooooooooooooao
Ol10BOO0OO0OO0OO0O0OOHIVgpl200 OO0 O0O0O0O0OO0OO0OO0OO0O0O0ODOOODOAOOOHIVgpl20O C
goooooboboOoooooooobbooboboooooooobbbobooooooBOOOoGOO
gooobooooobooooboooobboodMvOoobbooooboooobsgnnO
ugogoboboooooboouooboooobobbooobbooooobboooobboooooan
ooooobobOO0Oo0oDoooosBODO0OoooboobObbOO0OODOoOooooOooODbODbOOODOoOooOoon
goboboooooboboogoobooobbcep4oL D ooBCRODDODOOODDODOOOODO
goBOoOocCh4OoLD D O OBCROODOOOODODOGO

goooogao

gugoboooobobodd

ooooOboObOO0ooooooao

gooooooaob

gooooagao

gooocooao

goooooooboboogogobooobob ool obbooobooboooobDboo
gobobooooobobooooobooBb0o0ooboboooooboooooboboboooo0obOHY
ooocoooboOooooodHVvOOoooooobbobooouooooobobbooooooano
oooobiocoooObObO0OOooooooboobbbboooooooobobobboooooooba
oooooooooooocooooofgiooooooooolooodooooooodanasd
vboocodoooouooodoodoooooooodoooiooooodagdwvooodo
gooooz2oo0oo0oooOoOHVOODODOODOOOGOGOOOODDOODOO1IDOO0OOOO0OO0OO
gooobooooz2200o0boboo0ooobooooboboooobboooobooboobooobboo
gooboooooobooooobooobooboboooobooodMvooooooosgoonOanO
ooocoooboobooooooooobobobooooloooooocoobobobobooz20000
goooooooboboogooboooboboboooosgobbOoOoobobobooobDbOoo
goobooooobosgbbbooobobooooboboooobboooobooooobobooao
ooocoobobOboooool1loooooooob2cocoobObobObOOooooooooboOoan
oooobObOOooooooooboboooooao

ooooooao

gooboboogobobobood

goobooooobooogdao

oooooboooao

goooogao

goooogag

00000 D0CTLOCD8"™0 ONKO O OCD16"0 ONKTO O OCDId 0O Va 2400000y & T
0O0O0OW o9 OV 2000000000000 000000000000000000D0
gooobooooobooboogogobooobobobooi1oobboooooboooobDboo
goobobooooobooooboooboobobooobbooooobobooooboboooooan
ooocoobobOi1icoo0OO0ODbO0OO0DO0o0oo0oooobobbOoboooooooobobbOoooooon
Ooo0Oo0DDOO0OO0DO0O0oO0oo0ooo0oDbDDbOOoDO0DO0oO0ooU0o0obo0O0Dco-lcdDDDOOOOOOOO
gooobooooooboooooboooboobobooooobbooooobboooobooooonan
ooooooooodolmooooooooooooocooooooani-20 1-40 1L-
100 TNF-c OO OO IFN-y ODOD0OD0O10C0CO0ODO0DOO0OO0DO0O0O0OOCOODODDODDODOOOOOORO
gogooooooobooogooobooobobobooooboboooobbooolwmobobooao
uyogobobooooobobboouooboouoobobboooobboooobobooooHIVvODOOO
ooocooboobooboooooooooobobbooooooooobobobobooooooooobooao



Iy A I N Iy
OoOo0ooogogooOogao
OooOoOooobooOgooobod
OoocoO4Oooogood

RT

|

Oooo0Oo0oo0oood
Ooooo0oogoood
Oooo0Oo0oo0oood
Ooooo0oogoood

O0Oo0oooog
OoOoo0oooao
O O o0gooo

O

Oooo0Oo0ooood
Oooo0ogoood

a
u
O
a
a
O
g
1

Oooocooooooooooooooooo
OOo0ooooooOoo oD ooooogooogoo
Oooocoooooooooooooooo.o
OoOo0oooooooooooooogooogoo

OOoo0ooooaoo

O0Oo0oooog

O

oogoboooobbooad

ooooObOO0OO0OO0oooan

ugogobobooooobbodoad

OOoo0ooooo
O 0O0ooooaog

00000O00O0Cb8 00

(5) JP 2015-144617 A5 2016.6.23

AMODOOOoOOoooooooobboooooan

ioooboo0ooooooocobobbobooooooooobobbooooooan

CD62L0O CXCR3O CCRAD O O O CCR7O O O O O

ooooboooooboboboilboooobbooooboooobboogao

gogoboboooobboooooboooooan

ooobOioooobObObOO0ODOooooooobobboooooooooboao

gooTooocTLboooobDOogoODnNK

NKTOOOODOOy 8 TOODODODDODOODODDODODODDODOODODODODODDODOODOO
0000D0O0OO00DODOOOODDhighly activeantiretroviral therapyd O HAA
000D0DDDO0D00O00O0O0Oo0OoOD0DDO00delitecontrollerd 00 00O

OooooogogaoQg

O

Oooooo4o0ooooooooooogQgdg

O 0OoOooo

O

u

oooooao
gooooogao
ud

O

oooocooobooooooooooobbicoobbboooooooooDoDao
gooocoobOOoboooNOOOoOOODbOOOooooobooDbbDbOO0OO0ooaoaoH
vioooooooooodivOOOooouooooobobboooooooobbbooogodo
ibooooooooboobbboboooooooobbboooooooboooDbaO

OO0 ooDoogooooao

=2

OOo0o0ooogd

codoooooocodooad
oooooObOo0oO0ooooooan
goooobooooobboogH
goobobooooobboooodo

godooooooodglgoNkdooodano
ooobODDbDO0OO0OO0oooooNDODODOOOoOoao
ivooooooobboooboboooobaDo
O O NKO O O O NKp46-Cy30 CD107a-Alexa647

O D0OCDE9-Alexad4880 U D DD DODODONKDOODOOONKDOOODOODORDO

gooboooobboogao

L-120001L-18s80 0 0o0oOooDDbDOO

g

gooobooaad

ooooooao

od

a
gooboboooobbooogao
oooboooooboONOdOdao
ugogoboboboooobboooagdo
ooooONKDOOOOOOoooao
gooboooobboogao
uoogoboboooogoboONddnn
ooocooObOO0OO0OO0oooooan
gooboooobboogao
goobobooo0ooo0obDO0OaO0adNKO
ooocooOobOo0oO0ooooooan
oooooObOO0oO0oo0oooooan
googooboboooobbooogao
ugogoboboboooobboooagdo
ooooObODO0OO00o0oooan

gooboooobbooooboooonob

gooi1igoboobooooobooooobboao

gooboooobboooooboooooan
inoguogoobooooobobooooboogadao

ooobODbOO0O0ooooooobODbbooogao
gooboooobboooobooooan
goobbooooboboooooboooooan
ooobODbOO0OO0DO0oooobooobbooogao
gooboooobbooooboooonob
gooboooobboOOodaNKbOooooano
ooob0ODDbDO0O0OO00ooOoooooONKDOOOOo
ooobODbO0o0oooooboobObbooogao
gooboooobboooooboooooan
ogobOoOOooNKbDOOoOooDoODOOoNKdoaOoO

KIROCOOOOOOOOoOOoOODODOOOoooooaono



(6) JP 2015-144617 A5 2016.6.23

boooooooooooodoOoooooooooNOOODODODOOoOOoooooooooao
ooooobobOboi10bobb0ooooooocobobboboooooooobobbooooooanb
ooocoobobobooooooooobbbooooooooobbobobooooooooboao
OO0OOTNF-a OO O IFN-y O ODODO

goggao

goooboooooao

oooobODbOO0OO00o0od

goooano

gaogogao

udd

OooDODO0OO0O0oOoHIVOOCA+TDO D OO O OooooNDODODDODOoOOoDoBoOOOOOOd
goooboboooooobooooobboooobobooobbooooboboooobobDboo
gogobobooilooooobooboooooboboooooboobooooobooooooogaon
ooobObOO0O0DO0oo0oo0ooobob0oloooobobbboooooTOoooooooos
goobooooooTtTboooobboooobboooobobooobobooogoos
NKODOOOGooOoogao uoTboooboboooooooooobooooobobooos
OONKDDODOOOOOd ooobODONKOOOOOoOBOOOOOOQOODODOOOOO
ooobOoOao

0O 00 BOO O Cb40LT ooOoBCROOODDODODDDODOOODODOODODODDDODOOOOSB
Ch40LO O O O BCRO O ooobDDOO0oDOooNOOOIL-2000000000D0B
cb40LO O O O BCRO O ooobODDbOOO0O0O0oOooooBOOOooOONKDOOOOO
gooobospgbObOO0OO0OO0OoOOO0oOO0oOoODODOO0OO0ODODOO0OO0OODbODOO0OO0Ob0DOO0OOBO
uogobobooooooooobboosbO00ooboboooobobooobbOaddyvbdd
ooobObOO0O0DoooooooobbooooooocoooOBOobOOODDbODDbOOOOO
ooooooooooooogofooooooooooooooooodooodaonHY
oooDbDOoOO0o0oDooooooooHVOODDDODOO G Oooooooooo
B0 OOOOooooooDbOoOOooooooooodHvOoOoOoODODODOOIgea3n ooan

ooobODbOOO0oBOODDODOO0OO0OO0OOOOOODODODOGO

O

O
goooooOoOoOooooNOCQCOI-20000oooooobboao

O

O

O

Oo0oooooooDooo oo oDooooooooogg
Oo0ooo0oUoooDoDooUUoooDoooUooooogg
OoooooooDoooo0oooDoooooooogg

oooooboooao
gooboboogobobobood
goobooooobooogdao
oooooboooao
goooogao

goooogag

O [0 O O 1001]

00000000000 O0000O0CDA+HIVO O OOOO0O0O0O0000O0O0D0CD8+0 00
0Ooo0o0oOoOo

000000000000 000O0001000000000000000000moldabl
e 0000000000000 O0O0OO0O0ODOOOCDS+0 0000000000000 0O
000000000000 000O0O0D0DO0O0O0O0DODO0OODN100000000000
000000000000 O0OO0O0O00O0

DOocCp8+0 0 0000000000000 O0O0DOOONO0OOO0ONDOOOO0ODOOO0
000000000000 000O0000O00000000000000

OCD4+HIVO O OO DO ODO0D0OO0OODD0D0OO0OOCDS+0 000000000

[0 O O 1002]

000000000000 0000000000000000000O000O0O0 10010



) JP 2015-144617 A5 2016.6.23

000
[0 O O 1003]

0000000000000 0000000O0O0D00000000000O0O0OO 10020
000

[0 O O 1004]
Ooo0D0O0O0O0O0
oooo00O0OoO0
[0 O O 1005]
Oooo000O0OO
ooooO0O0OoO0
[0 O O 1006]
0000000000000 00000000O0D000000000000000000
00000 10010
[0 O O 1007]
0000000000000 000000000000000000000000000
Ooo0D0O0O0O0O0 10010 O O O

[0 O O 1008]

0000000000000 00000000000000000000O0100700 00
[0 O O 1009]

000000 Fura2AMD InvitrogenD 0 0 0 0 0O O 0 10080 O O O

[0 O O 1010]

O
O
O
O

ooooObOO0oOO0oooooooobOboboooooooooooao
10010 O O O

O
O
O
O

O
(]
O
O

ooooOboOO0ooooooooobobobobooooooooooao
10010 O O O

O
O
O
O

O
O
O

O
O
O
O

ooocooboOoOoboooooooboiooinood
ocooooooooooooogooooooooooooooooooooooooodd
goooboooooboobooogogoboooobobobooobbooilmooooooobDboo
goooooooan

ooocoobOoOO0oo0oooooan

[0 OO 1011]
0DooOoooo
00 10100 O O O

[0 OO 1012]

000000000000 00O0O0000O004101000 00

[0 OO 1013]

000000 OO0OOO0TNF-a OOOIFN-y 000000010120 00 O

[0 O O 1014]

000000000000 00O0O0O00O0O00O00O0O000O0 10080000

[0 O O 1015]

0000000000000 0O000000000BIGzB000DOOODODOOODODOOO
00010140000

[0 O O 1016]

OcbeO0 00D O0D0OD0O0DO0DODODONODDOODONDOOODOOOOO0O0O1001000 O

[0 OO 1017]

000000000000 O0O00O0O0000O0000O000O0

00000000000 O00000010000000000000000000000
00000000 00BIOOCOODODODODOODODOOODODOOOOOOOOHIVOOOD
OO0O0O0OO0O0OHIVOOOOODOOOOOOOOOODOOOOOOOOOOOODOOOOO
10000000000000000000000

0000000000000 00000000000D0000000000001008
000000000000 0D00O0O00O00

000000000000 000O0O00000000000000

[0 O O 1018]

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

gooboooobboooobbooao

OooooogQg-g



(8) JP 2015-144617 A5 2016.6.23

O00BOOOODODODOOgpl200 0000000000000 0000000GC0O 10170
000

[0 O O 1019]

0000000000000 0000000100010B000000000000000
0D0D200000000000000000000010170000

[0 O O 1020]

O00010BOOODOOOOOHIVEpI200 000000000000 10190 00 O

[0 OO 1021]

O00DO0O0OOOHIVgpl200 C0ODODO0ODOOOOOCOODOO0O0O0102000 00

[0 OO 1022]

0000000000000 0000BDOCOOO0O0D0D0O0ONDDNDOODOOOOOOO0O
0000000000000 0101700 00

[0 O O 1023]
OHIVOOOOOOODODOOODODDDOOBOOOOOOODODO0OODODDDOOOOO 10170 O
00

[0 O O 1024]

0000000000000 00DO0O0O0O0O0O0O0O0O0000000D0D0O0O0O0O0OO0O0On
00010230 0 OO

[0 O O 1025]
000BOODODODODODDDODODOODOOOOODODODODODODODOOOOOOOOOD 101
70000

[0 O O 1026]

O000O0OO0D0O0CD40L0 00 DOBCROOD OO O OO OO 102500 00

[0 OO 1027]

O00BOOOCDAOLD DO DOBCROO O OO OO ODODOOD10250000

[0 O O 1028]

000000 C0OCOO0OO0O0OHIVODODODDODOOBOOOOOOOODOOODODDODOOOO
O

00000000 O0D0000000010
000000000 O0BIOOODOOOD
00000 OHIVOOODOOOODOOOD
1000000000000000000 000
000D0D0000D00000100000 0000000000000 00000
0100000000000 0BOODDOOOOCOOOOO0ODDNONONDODOOOOOO
000001000000HVODODODO00002000000HIVODOOO0OOO0DO0O00O
0ooooOooOo

0010000000000 000002000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000

[0 O O 1029]

000010000000 00000000020000000000000000000
O000C0C0O0BIODODODODODODDOOOOOOOODODOOD10280000

[0 O O 1030]

0000000 O0BIODODODODDODODOOOOOOODOOO0O0102900 00

[0 OO 1031]

0000000000000 000000000O00010170000

[0 O O 1032]

0000100000000 0002000000000000000000102100 00
[0 O O 1033]

0000000000000 0O00OHVOOOOODO0O000000O00000000000
0000000000 000000

oooooOboOoOoboooooooooobao
ooobODbOO0oOooooooHvVOoOoGQoao
ooooboooooooooboooDbao

O oOoooo
O 0Ooooo

OooooooQogoooo



9 JP 2015-144617 A5 2016.6.23

0 CTLO CD8*0 O NKO O O CD16"0 0O NKTO O O CDId*0O Va 240 0 00O 0Oy & TO O O vy 9*
Ove 200 0000000000000 00000000D0D00D0D0O0D0OD0O0D000an

goocooboboooooooooboboboicobobboboooooooobbboooooonnb

goooooooboogoobooobobbooobobooobbooobboooooban
vioogogoooooobboouoboboooooboooouobboooooooobobooOoan
O
g
a
O

O000O0O0DO0OD0OO0DO0O00O0D00OCco-lcadd 0 0O00ODO

gooboooobbooobbood

gooboobooooobooooboooobobooaa

Oodooodoooooooofdilogooooooooooooooogooodoie-20 0L
40 IL-100 TNF.a DO OO IFN-y D OO0 010000 O0O0OO0ODOOOODODODOOODDO
goooboooooboboooobboao
ugugoboboooooboouooboouobooboboolooouobboooooooobobooOoan
oooobObOO0o0ooooan

[O O D 1034]
ocooocooooooDoooAaMDO0OO0DOOoODODOOOODODO0ODODOODODODODO?03300O
00

[O O O 1035]
cooocoowwoooobogooooooooDooooooooDoooDoooooooDOd
OCoOO0O0D0ODO0O00010330000

[0 O O 1036]

OO0OO00CO0O00O0O0DOD0ODOOCeDe2L0 CXCR3OD CCR40 O O O CCR7YO O OO DO O O 10350 0O
00

[0 0O O 1037]
ciocooooooooobOOfdooo0ooUoooDUOoooDooUoooDUooDoDoooooooDOd
OO0OO0O010330 000

[O O O 1038]
ocoooooo0oooDOooOoDooOoU0oooDUoooDO0oOo0ooDUooDDUOoooDooODUooDUooOo
OoOoo0O0O01370000

[O O O 1039]
ocoboooooO0ooobDOoooboO0o1moooobOOoobOobob0oooDooDbDOobooooooDO
OoDOoo0OoOooi1o370 00O

[O O O 1040]

0000000CK8* 00 000TOD0OCTLO0DDODO0DDO0OO0DOO0O0ONKDDODOONKTOODO
OO0y o TOODODODDODOOO10330 000

[O 0O O 1041]
ooOoo0o00ooO0O0oDOO0ooO0OO0ob0O0O0oDOD0O0DbDO0OOb0DODO0OD0OO0O0ODODDOOhhighly active
antiretroviraltherapyO D HAARTO OO O DDOOOOOOOOODDOOOOOOelit
econtrollerD 0 000 OD0OO10330 00O

[O 0O O 1042]
ocooooooOoWVOOOOOODODOODODOOOODODODODDODODDODODODOOD
ocoooo0ooU0oooDOooo0oooU0looDOooOoooUoooDooDoDOooooDoDOoo
OCoOO0O0O0OooO0oOoONOOOODOODOODODODODOODDOODODOOOOHIVOODRD
ocooooodHVODOOOOOOODOODOOODODODOODODODDODODODOODOD
00000 o0o0ooo0ooo0oooo0oooDooDoDoooooDoooOoao

N o o o o o o o s R 1
KbhbobOoooOooooobooooooooooao
ocoboooooO0ooobOOoooboOobobOoooboooODO0ooDbOOooboOoooOono

[O O D 1043]

O 0O O NKO OO 0O NKp46-Cy30 CD107a-Alexa6470d O 0 O 0O O O O CD69-Alexad4880 O O O
OCDODO0O0D0O0O000110420000

O 0Ooo0Oo0oo0oao
OoOoo0oo0ogao



[0 O O 1044]

ooocooOobOoOoooooooao

00
[0 O O 1045]

oooo0o0OODiIL-120 0 0O 1L-180

[0 O O 1046]

OOONKDOODODDONKODODO

[0 OO 1047]
oooo
00
00
00
00
NKO
00
00
0oo00
[0 O O 1048]
0Doo0oooo
00O

[0 O O 1049]
0Doooooo
[0 O O 1050]
0Ooo0o0oOoOo
[0 O O 1051]
00 ONKDO OO
0OoooooOo
[0 O O 1052]
00 ONKDO OO
0Doo0o0oooO
[0 O O 1053]
0Doooooo
0Doo0o0ooO
[0 O O 1054]
0Doooooo
0Doo0oooo
Doooooo
0oo0O
0Doooooo
[0 O O 1055]
0Ooo0o0oOoOo
0 O 10550 O O
[0 O O 1056]
0OoooooOo
[0 O O 1057]
0Doo0oooo

[ i R
[ o R |
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo

[ i Ry
O O o

oo oooogogoo
O oD oooogogog
O Oooo

NKO O
oggao
0 NKO
udaao

O 0Oooo
O 0Oooo

O O oo
[ i Ry |
O O o
O OO
O O o
[ i Ry
O O o

goooao
10470 0 0O 0O

goooooao
10470 O O O

gooooooao
10470 0O O

od
oo
od

O
O
(]
O O
O O

O
O

0 TNF-a

00o0oaoNKDo

(10) JP 2015-144617 A5 2016.6.23

ooocooOboOooooooooobObOO0O0ooailesz2o O

oooobobObOO0oooo1lo440 00O

goooOoo0ogobio4stgoon

ooocoobOoooooooooooboooano
gobi1ooooo0oooboogoboboooobboo
goooooooboooooobboooooboooooan
iboouoobooooobooobobbooooobobooOoad

O
O
O
O
O
O
O
O

OO0
oo
NKO O O O

O
|
O

ggao
uggao
ooo

O
O

goooao

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

O
O

goooao

ooooao 10470

ooooao

ooooaon

0010470000
ooooao
gooooogao

O
O
O

OooD0ODDbOO0O00O000ooo0ooNKDoao
iDo0o0oo0ooooooobobooooo

gooboooobobooooboooobooooboDboo

OOoOiIRN-y O0DDOO0O0O010550 000

ooooOsoO0oOOODODOOODOOOOOOODODOOO

gooooDOoOHIvVODOCDA+TOODODODODOOOONKOOODDOBODODODDOOOOOGODRD
gooooooooboooooobooobobboooboboooobboooboboooooban
uyogbobilooooooboboouoboboooooboooobboooooooobDbOoOoan
ooocoobOO0OO0oo0Di10bo00o0ooooooooboboTOOoODODOOOOO0



(11) JP 2015-144617 A5 2016.6.23

0BDOODODOODODODOODODODOTIOODOODOODOODODODOODODDOODODDOOODODOOO
O
OBOOONKOOOODOOODOOOOTOOOOOOOODODDOODOODODODOOOOOOOOO
O

OBOODOOONKIDOOOODOOOOD

[0 O O 1058]

O0DONKOODOIL-200000000000001057000 0

[0 O O 1059]

O0O0OBOOOCDAOLD DOOOBCROOD OO ODODDOOOODOOD 105700 00

[0 O O 1060]

OBOODOCDAOLD OO OBCROODOODDOCOODODDOCOODODOODO 105700 00

[0 OO 1061]

DO0DONKOOOIL-200000000000001057000 0

[0 OO 1062]

DO0O0OBOODOCDAOLO DO OOBCROODDOODODOOOOOOOOOO105700 00

[0 OO 1063]

000000000000 O00O0010570000
D0O0O0O0OC0O0O0BOOOOONKOOOOOOODOOOODOD
D0BIOODDOODODOOOOOOOOOOOODOOO

[0 OO 1064]

00O0BOODOOODDOODODDOOODODDOOODOOOOOOOOODO10630 000

[0 O O 1065]
0D0O0BOODOOODDOODODOOOOOOOOOVDIDOOOOOOOOOOODOOOOO 10
640 0 O O

[0 O O 1066]
00D0DBDODDODODODODODOODOODODODOODODODODODDOODOODOODODOOOOOOOO
00000000000 000000000010570000

[0 OO 1067]

0000000000 O0001057000 0
DO00D0DO0OO0OHIVODOOODOOOODOOOOOOOODOOO0OOOD
OOHIVOOOOOODOIge30 00000000000 00BIOD0OODO0OOODONOOO

0000
[0 O O 1068]
O0OO0OHIVOOOOODOOOODO1Ig6300000000000000B00000O00000O
0000000000000 10670000

0000000000000 00000000O0D000000000000000000
Oooo0o0o0OoOo

00000000

Ooo00O0O0O0O0O000

0DooO0O00O0O000000

Ooo0D0O0O0O0O0

Oooo0o0O0OoO

DoooQooO

0000000000000 00000000O0D000000000000000000
00000000000 000000000O0O0O0000000000PCT/US2006/03628

20 WO/2007/0356330 0 0 0O 0 OO O O USSN61/057,3710 0 0 D00 O0O0OO0OOODODO
ugogoboboooooboouooboooobobbooobbooooobboooobboooooan
ooocooboobooboooooooooobobbooooooooobobobobooooooooobooao



(12) JP 2015-144617 A5 2016.6.23

ooooooooobdoooooooooooooooooodoooooooooodd
ooocooobooboooooooooobobbobooooooooobobobobooooooooobooao
ocooooooooodoooooooofdooooooooooooooooooooodo
ooooooooobdoooooooooooooooooodooooooooooodd
gogobooooobooooobooooboooobboooooboboooooboad
gooooooan

oooobDDbOO0O0Do0oooan

goooooooboogao

gooooooanb

ugogoooagao

goooooao

OCOoOOOCOObNADOOBOODODDOOOODODOODO
ooocoobobbOboooooooogpl2zoc0obboBOOODODODODODOOoOOODODOO
ooocooboobooboooooooooobobbooooooooobobobobooooooooobooao
goooooooboboogoobooobbobooobobooobbooobbooooboao
oooobDbOOO0oDoooooobgpl20 cO0OD73-3240 0 00000000 0O0O0OO
OD0OO0O0ODO0O0O0OD0D0Ggpl200 Progenics0 D0 O0O0DODOO0OOOO0O0O0Ogpl200000000D00O0
OCoODO0O0O0O00O0O0ODOO0OO0OObLNARODOODOOOOHIVYODODDOBOOODOODO
OCoOO0O0OO0O0oOoO0ooch4oL/0BCROODOODOODODOOODODDODODDOODODODODODO
oobOgpl200000D0O0O0O00O0OO0OCOCODODDODOODOOOOOODODDDODOOOOOOO
goooooboboOoooooooooboobobobo22c0b0000000CO0OOO0ODbODbODOODOOOOO
bDoooo0ooooooooooooooooocec4d0n0bpl200000OooooOooOOonOan
ooocoobObOoOooooooooobDDbbob0oolboboboo0ooooobobogpl2zo00b0booOOO
ooz20000o0oocb40oooobobDOoO0oOoOodgopl2z00000OoCOoOoODOOO0OHHIVOO
goooooooobooyooobobooooboboooobbooobooboobooobDboo
oooobDDbOO0O0oDOoooooobODbbob0oO0oooooooDbDDbDO0O0OIIgéld 1gG30 1gG4ad 1g

ADigMOD 00000000 O0DO0DO0O0DO0D0DO0DOoOOoDO0OoO0DOooDo0oooDOoooDooDoooDooao
OD0DO00O0DO0000ODO0ODODOODOOAvisoCellCelector0 0000 DOOODODODODODO
0000000000000 O0oDDDODO0OD000OdOODORT-PCRO Wang, X. W. andStollar,B
.D.Human immunoglobulin variable region gene analysis by single cellRT-PCR. J Im
munolMethods 244, 217-225 (2000) 0 0 0000 O0O00ODO0DO0ODODOOQOODOODODODDOOOO
00000000 oDoDUooo0Do0oDU0DooDUooOoDO0oDo0DOooDU0ooODOoOoDOoDOooODOoDoOoDoOoOaO
O0DO0O00000O0D0Do00DO0O0O0DO0O0DO0DO0D0D0DOo0DD0ODOO0OO0OO0O0O0O0aDOUdMonogramBiosci
ences 0D O0O00OOO0OO



	header
	written-amendment

