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Figure 1

Diagram for the assay for measuring protein binding to a solid surface

Fluorophore labeled bispacific antibody

}

e,
=3

Solution

{biective on

gonfocal 10

20



e e e e e s s R e A s

OoooooooooooooogooaoQg
Ooooooooooooooogooaog
OooooooooooooooogooaoQg
Ooooooooooooooogooao
Oooooooooooooooogooaog

Oooooooooooogooogodg

O o000 o0ooDoDoooooo0o oo oo oDoDooooogQgooooao
o000 o0ooDoDoooooo0T 0o oDoDoDoooooQgooooao
o000 ooooooooo oo oo oD oDoDo oo oQgooooaoo
Ooooo0oo oo ooDooD+®Eoo00oooooooooogoog
Ooo0ooooooooooo0o o o0 oo oD oDoooooQgoogogoooao

OoOooooood

O
O

O

OOooOooooogx=

]

O

O O0O0OoOoooao
O O0O0goooao
O Oo0ooooao
O OooQgoooao
O O0Oo0ooooao
O 0Oo0ooooao
OO0 oooao
O 0Oo0ooooao
O O0Ooo0oo0oooao
OoooooogxE
O O0Oo0oo0oo0oo0oao
O O0Oo0oo0oo0oo0oao
O O0O0OoOoooao
O O0ooOoooao
O OoQgoooao
O Oo0ooooao
O 0Oo0ooooao
OO0 oooao
OO0 oooao
OO0 oooao
O 0Ooo0ooooao
O 0Ooo0oo0oooOoao
O O0Oo0oo0oo0ooao
O O0Oo0oo0oo0ooao
O O0Oo0oo0oo0oo0oao
O O0O0OoOoooao
O O0Oo0ooooao
O O0O0goooao
O O0OoQooooao
O O0OooQooooao

@

O
O
O
O

-

O
O
O
O

JP 2022-553058 A 2022.12.21

OO0 oooao
OO0 oooao

O
O
O
-
O
O
O
O
O
O

10

20

30

40

50



e s v e e e e e I e s s s [y [ |
s v e R e s s s [y s [ |

OoooooooooooogogoQgoogodg
OoooooooooogoQgoQgodg
OoooooooooogoQgoQodg
OoooooooooogoQgogodg

O 0oo0oo0oo

OoOo0oo0oooooooooooo0o0o oo oo oDoDooooooooooooao
Ooo0oo0oooDoooooooo0o0o oo oo oDoDoDoooooooooooao
OoOo0oo0oooooooooooo0 oo oo onDoDoDoooooooooooao
Oooo0ooooooooooooo oo oo oDoooooooooogoooao
OooooooooooooooooooooDoDooooooooooooao

O
O
O
O

O0o0oo0oo0ooOoooao

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

|

O
O
O
O
O
O
O
O
O

OooOoo0oogogo

O Oo0oooo

O Oooooao

O Oooooo

O Oooooo

OOoo0oooo

OOoo0oooo

OOoo0oooo

OOoo0ooOooao

O0Ooo0oo0ooao

O 0Ooo0ooOooOoao

O 0Ooo0oo0oo0oao

O 0Ooo0oo0oo0oao

3

OooOoo0oogogo

OOoo0oooao

O Ooo0oooao

OOooooo

OOooooo

OOoo0oooao

OOoo0oooo

O Ooo0oooo

OOoo0oooao

O0Ooo0oo0ooao

JP 2022-553058 A 2022.12.21

O 0Ooo0ooOooOoao
O0Ooo0ooO0ooao
O 0Ooo0oogoo
O O0Oogogodg
O Ooogogodg
O Ooogogoog
I [ |
O 0Ooogogoog
O 0Ooogoogoo-g
I [ |

10

20

30

40

50



e s e e e e e s I

OoOoooooooooo4o0ooD oo onDoDoDoDoooo oo oooooao
OoOooooooooooo0o oo oo oDoDoDoDooooooooooooao
OoOooooooooooo0 oo oo oDoDoDoooooooooooooaoo

Ooooooooooooooooooao
Ooooooooooooooooooao
Ooooooooooooooooooao

OooooooooooQggogogooog

OooooooooooQgogoogooog

O O0Oooooooooogoogoogooog
Ooooooooooogogoogoodg

Oo0ooooooooogoQgodg
Ooo0ooooooooooQgodg
Ooo0ooooooooooQgodg

Oooooooooooogoogoogodg

Ooooooooooooogoogoogooadg

O 0O ogo
O O ogo
O O oo
O Ooogo
O Ooogo
O Ooogoo
[ e I B |
O 0Ooogoo
O Ooogoo
O O0ooo
O O0oo0oo
O O0oo0oo
O 0oo0oo
I [
O O oo
O Ooogo
O Ooogoo
O Ooogo
O Ooogoo
O 0Ooogoo
O 0Ooogo
O 0Oooo
O 0OooOoo

|

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

O O0Oo0OoOooao
O Oo0gooao
O Oooooao
O Ooo0oooo
O Oooooao
O Oooooo
O Ooo0oooo
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooo
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O O0Oo0oo0ooao
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Oooooao
O Oooooao
O Oooooao
O Ooo0oooo
O Ooo0ooooo
O0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O 0Ooo0oo0ooao
O O0Oo0oo0ooao
O O0OoO0oooao

O0Oo0Oooogoao
O0Oo0oooogoao
O0Oo0ooooao
O0Ooo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao

O
O
O
O
O
O

|

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

O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooo
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooo
O 0Oo0oo0ooo
O O0Oo0gogoao
O Ooogogoao
O OooQgogooao
O Ooogooao
O 0Ooogooao
O 0Ooo0oooo
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0ooOooo
O 0Ooo0oogoo
O 0Ooo0oogoo
O 0Ooo0oogoo
O O0OoQgogog
O O0Oogogog
O Ooogogoog
I [ Y |
O 0Ooogogoog
O 0Ooo0oogooQg
I [ |

=

4

|

O

O
O
O
O

-

JP 2022-553058 A 2022.12.21

OO ogogodg
O Ooogogodg
O Ooogoogoog
[ O |
I [ I |
I |

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

10

20

30

40

50



e v e e e e A B

Ooooooooooogogogooao
Ooooooooooogoogooao
Ooooooooooogoogogooao
Oooooooooooogogooao
Oooooooooooogoogooao

OoOoooooooooo oo oo oDoDoDooooooo0ooo0oooooao

OoOoooooooooo oo oo oDooDoDoooooooo0oooooao
Ooooooooooo oo ooDooDooooooooooooooo

Oooooooooooo o oooDooDooooooooooooooo

OooooooooooooooooDoDoooooooooooooao

OOo0oooooooooooooooooooooooood

Ooo0oo0oogoao

O
OJ
O

O O0Oo0ooO0oo
OO oOgogaog
O Oo0gogog
O Oo0gogog
O Ooogooog
O OooOgooog
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0oogoo

O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

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

O

OJ
(]
O
O
O
O
O
O
O
O
(]
O

O

|

O O0OoQgogoao

OOooQgogooao

O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooOoo
O 0OoOgoo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo

O oOooo
O o0Oooo
O o0Oooo
O o0Oooo
O o0Ooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo

®)

|

|

O
O
O
O
O

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

JP 2022-553058 A 2022.12.21

goooobogooan

O 0Oooo
O 0Oooo
O 0O oo
O 0O ogo
OO oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

10

20

30

40

50



e B e s e e A B
e e e s e e A o B
e e [ e e e I A o B
Ooooooooo o0 oo oDoD+TToDTT o000 oo oD oD oDoDoooLo0o oo oo oDoDoDoDoooooo0ooooooooo
Ooooooooo o0 oo oo oD oo oo o000 oo oDoDoo o0 o000 oo oDoDoDoDoooooo0ooooooooo-o
[ e e = e e e e e e e e e Ay [

O 0oo0ooo
O 0OoOooo
O 0OooOooo
O 0Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0Oo0ooo
O 0OoOooo
O 0OooOooo
O 0Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo

O0Ooo0o0oooao
OO0 o0ooooo
O0Ooo0ooooog
OOoo0ooooaog
OOoo0ooooaog
Oo0oo0ooooog
OoOoooooaoo
OoOoo0oooooo
OoOoooooo
OOoo0ooooao
OoOoo0ooooao
OoOoo0ooooao
OoOoo0oo0oooao
O0Ooo0o0oooao
OO0 o0ooooo
OO0oo0ooooaog
OOoo0ooooaog
OoOoo0ooooaog
OoOoo0ooooaog
OoOoooooaoo
OoOooooooo
OOoo0ooooaoo
OoOoo0ooooo

O 0ooo
O 0O oo
O 0o oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0ooo
O 0ooo
O 0O oo
O 0Oooo
O 0o oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0o oo
O 0O oo

I |

O 0Ooo
OO oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O oOooo
O oOooo
O 0Oooo
O oOooo
O O0ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
OO oo
OO oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo

O 0oo o
O 0O oo
O Ooogo
O Oooo
O Oooo
I =

Ooo0oooooood
OO0 oooooogd
OO0 oooooogd
OOooooooogod
Oooooooogod
Oooooooogdg
T OT OO0gooQgoogogoo
Oooooooogodg
OoTT Ooooooogod
Ooooooooogodg
Oooooooood
Oooooooood
Ooo0oooooood
Ooo0oooooood
OO0 oooooogd
OO0 oooooogd
Oooooooogd
Oooooooogod
Oooooooogodg
OoT T OoOoooogod

O 0Oo0ooo0oao

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

O

OoOooo0oogo

O 0OooOoooao

O 0Oooooao

O0Oooooao

O0Oooooo

O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0ooo
O 0o oo
O 0O oo
I =

OOooooo

O0Ooo0oooao

OOoo0oooao

O0Ooo0oooao

O0Ooo0oooao

O0Ooo0ooo0oao

O0Ooo0ooo0oao

O 0Oo0oo0oo0oao

(6)

O

OoOoo0oo0oogo

O0OooOoooao

O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O 0OooOoooao

O Oooooao

O Oooooo

O
O
O
O
(]

OOoo0oooo

Oooooooogod
Oooooooogod
Ooooooogod
Oooooooogod
Ooo0ooood
OooOoo0oooood
OooOooooood
OO0 ooooogd
T T OoOo0oogogdg
OoOoooooogd
OoOoooooogd
Ooooooogd
Ooooooogod
Oooooooogod

O0Ooo0oooao

I [y |
I [ |
I [y |
I [y
I [ |
O 0Ooo0oo0oo
Y Y
Y Y |
I [ Y
I [ Y |
[ |
I [ |
I |

O
O

O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0oo0ooao
O 0Oo0gooao
O Ooo0gooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O Ooo0oooo

O 0Oooo
O 0Oooo
O 0ooo
O 0o oo
O 0O oo
O Ooogoo
O Oooo
O Oooo
O Oooo

JP 2022-553058 A 2022.12.21

O Ooo0oooao
O Ooo0oooao

O 0o oo
]
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O

O Oooo
O Oooo

10

20

30

40

50



e s e e e I [ e e e s e e s s sy s [ |
s e [ e e e s [ s [y [ |

[ e e o
[ Iy Ay o
e ) [ R Iy Ay o
OoOooooooooooooDooDoDoooo0D oo oDoDooooo0ooooDoDoDoooogoooOoooao

O o0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O o0Oooo
O oOooo
O o0Oooo
O o0Oooo
O o0Oooo
O o0Ooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O o0Oooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O o0Oooo
O o0Oooo
O o0Oooo
O o0Ooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo

OOoo0oo0ooOooo
OOoo0oo0oo0ooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0oo0ooao

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
(]
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
(]

Oooooooogooao
OO0 oDoDooooggogoao
OoDoDoDoooogogogogoao
OoDoooooogoggogooao
Oooooooogoggooao
OooooooogoQgooao
Ooooooooogooao
OoooooooQgooao
OoooooooQgooao
OoooooooQgooao
OoooooooQgooao
Oooooooogooao
OooooooooQgooao
OoooooooogoOooao
OO0 oDoDoooogogogoao
OoDoDoDoooogogogogoao
OoDoooooogoggogogoao
Oooooooogogooao
Oooooooogoogooao
OooooooogoQgooao
OoooooooQgooao
OoooooooQgooao

O 0Oo0oo0ooao
O 0Oo0gooao
O O0Oo0gooao
O Ooo0oooao
O Oooooo
O Ooo0oooo
O Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao

Oooooooood
OO0 oooooogd
OO0 oooooogd
OO0 oooooogd
Oooooooogd
Oooooooogd
Oooooooogdg
Oooooooogd
oo oooooogodg
Ooooooooogodg
Oooooooox® ™o

O
OJ
[
O
]
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

O

O

I [ [ |
O 0o o0oog
I [y |
Y O
OO ogogodg
O Ooogogog
O Ooogogodg
O oOoogogog
[ O |
I [ |
I [ O |
I [y |
I [ [ |
I [ |
I [ [ |
I [ |
Y O
O Ooogogodg
O Ooogogog
O Ooogoogog
O Ooogogoog

Ooooooooogod
Oooooooood
Oooooooood
OO0 oooooogd

7

O

O

O

Oooooogd
Oooooogd
Oooooogd
Ooooooogd
Oooooogdg
Oooooo<x ™»

Ooooooogd
Oooooooogd
Oooooooogod
Oooooooogod
OooOoooooogod
OoOooOoooood
OO0 oooogd
OO0 oOoo0oogd
Oooooogd
Ooooooogd
Ooooooogd
Ooooooogdg
Ooooooogd

OooooooooogogoQgodg
OooooooooogooOgodg
OooooooooogooOodg
OooooooooooOod
Ooo0oooooooooOod
OO0 oooDoooogogdg
OO0 ooooooogogdg
Oo0ooooooogogdg
Ooooooooogogdg
OoooooooogoQgdg
OooooooooogoQgodg
Ooo0ooooooogoQgodg

JP 2022-553058 A 2022.12.21

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

I |
[ [ |

O
O

10

20

30

40

50



e e e e e e e s s [y [ |

e ey e e e e s s [y [ |

ey e e s [y [ |

Ooo0ooooooooooooooDoooooooogogoooao

OooooooooooDooooooogoogogooao

OooooooooooDoooooooogogooao

O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O o0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O o0Oooo
O oOooo
O o0Oooo
O o0Oooo
O o0Oooo
O o0Ooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O o0Oooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O o0Oooo

OO0 oo oo oooo oo oo oooooo

Oooooooooooooooooogoogogooao

Ooooooooooooooao
T Oo0oo0oo0ogogQgoooooo® god
OO0 oDoDoooogoggogoooooao
OoDoDoDoooogoggogoooooao
OoDooooooggogoooooao
OooDooooogogoooooao
Ooooooooogooooooao
OooDoooooooooooao
Ooooooooooooooao
Ooooooooooooooao
T O ooooOoooooooogodg
Ooooooooooooooao
Ooooooooooooooao
Oo0oooooooooooooao
OO0 Oo0DoDoooogoggoooooao
OO0 oDoDoooogoggogoooooao
OoDoooooogoggogoooooao
Ooooooooggogoooooao
OooDoooooogooooooao
Ooooooooogooooooao
Ooooooooogooooooao
Oooooooogogoooooao
Ooooooooooooooao
Ooooooooooooooao

OO0 oo oooooooooooooooo

O 0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0oogoao
O Oo0gooao
O Ooo0gooao

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

O
OJ
(]
O
O
O
O
O
O
O
O
(]
O

O 0ooo

OoOooooood
OO0 oOooooogod
OOoooooogod
OOoooooogod

|

O 0Oood

O Ooogo

O Ooogo

O 0o ogogdg
O 0o ogoogodg
I [ O
I s [ [ |
O 0o ogoogodg
I [y [ |
I [ [ |
O 0o o0oogo-g
I [ [
O 0o o0oog
s [ O
OO dgogodg
O 0o ogogdg
O Ooogogdg
O Ooogoogdg
I s [
I [ s [ O |
I [y O |
I [ |
I [y |

O Oooo

O Ooo0ooooao
O Ooo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoOo0ooooao
O0Ooo0ooooao
O0oo0oo0oooao
O0Ooo0oo0oooao
O0Ooo0oo0ooo0oao
OO0Oo0oo0oo0oo0oao
OO0 oOooogoao
O 0Oo0ooOoooao
O O0Oo0ooooao
O Ooo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
O Ooo0ooooao
OOoo0ooooao
O0Ooo0oo0oooao
O0Ooo0oo0oooao
O0Ooo0oo0oooao
O O0Oo0oo0ooo0oao
O 0Oo0OoOooogoao
O Oo0ooooao
O Ooo0ooooao
O Ooo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O O0ooo

O O0ooo

O 0Ooo0oo

8

O O

O O0ood

O Ooogo

O Ooogo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

JP 2022-553058 A 2022.12.21

goooobogooan
ooooooooodo
gooboobogoonn
gogoboooobooaoan
goooobogonn
ooooooooodo
goooooboop 00
oooooooood
goooobogoonn
goooooboodaoan
oooooooood
goooooboogoan
oooooooood
goooooboogooan
ooooooooodo
gooooobogoonn
gogoboooobooaoan
goooboobogonn
goooooboooaoan
oooooooogod
ooooooooodo
goooobogoonn
gogoboooobooaoan
oooooooood
oooooooood

O
OJ
O
O
O
O
O
O

O O0ooo
O 0ooo

O

O

O

O

O

O

O

O

10

20

30

40

50



1 e e e e e s e [ e s s [ s
I e s v e e e s s [ s
I e [ e [ [ s [ s
I ey [ e [ ) R s [
I e [ e [ ) B [
ey [

O
O
O

O
O
O

OoO00oo0oo0oo0ooooao
OO0 0Oo0oooooogoao
O0O0O0oo0ooooooaog

O O0O0ooQgoogaog

O
O
O
O
O
O
O
O

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

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

O 0o oo
OO oo
OO oo
O 0Oooo
O 0o oo
O Oooo
O Oooo
O Oo=T= O

Oo0oooooooood
OO0 ooooooogogd
OO0 ooooooogogdg
OO0 ooooooogogdg
Ooooooooogogdg
Ooooooooogogdg
Ooooooooogogogodg
Ooooooooogoogodg
oo ooooooogoogodg
Oooooooooogoogodg
OoooooooooOgodg
Oo0oooooooood
Oooooooooood
Ooooooooood
OO0 ooooooogoogd
OO0 ooooooogogdg
Ooooooooogogdg
Ooooooooogogdg
Oo0ooooooogogdg

O Oooo

OO0Oo0oo0oo0oo0oao
O O0Oo0OoOooogoao
O 0Oo0OooOoooao

I [ |
Y Y |
Y Y |
[ Y |
I Y |
O Ooogogoog
I [ |
I [ |
I [ |
I |
I [y |
I [y
I [ |
O O0Oo0ooOoo

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

O0Ooo0oooao

O O0O0oogoogoaog

OOoo0oooao

OO0Oo0oogoogoaoQg

O0Ooo0oooo

OO0Oo0oogoogoaoQ

OOoo0ooooo

OO0Oo0oo0ogoogoao

OOoo0oooo

Ry |
O0Ooo0oo0oogoo
[ ) Oy |

O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0o oo
O 0o oo
OO oo
OO oo
O Oooo
I I =

OoOoo0oooao

O0Ooo0oooao

O0Ooo0oooao

I [
I [
O 0o0oodg
s s s
O oOodgogd
O oOoogogd
O oOoogoogd
I s [ s
O o0oogoogodg

O0Ooo0ooo0oao

O0Ooo0ooo0oao

O 0Oo0oo0oo0oao

C)

|

OoOooOoogaDo

O oOood

O0Oo0oooao

O 0Oooo

O0Ooo0oooo

O 0Oooo

O0Ooo0oooao

O oOooo

O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo

OoOoo0oooo

O oOooo

O 0OooQgooo

O0Ooo0oooo

O oOooo

O
O
O
O
O

ocoooboooooao
ocoooboooooao
CcCoooboooooao
CDCooobboooooaog
Coooboooooaod

O0Ooo0oooao

O oOooo

O0Ooo0oooo

O o0Oooo

O0Ooo0oooao

O 0Oooo

O0Ooo0ooo0oao

O o0ooo

JP 2022-553058 A 2022.12.21

O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O

O
O
O
(]
O
O
O
O
O
O

oDooUb0Doooooao
ocoobDoooooao
oooboooooo
oooboooooo
oooboooooo
oooboooooo
oooboooooog
Ooooboooooog
Ooooboooooo

O0Ooo0oooao
O0Oo0ooo0oao
O 0Oo0oo0oo0oao
OO0Oo0ooogoao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooo
OoOoo0oooao
O0Ooo0oooo
OoOoo0oooo
O0Ooo0oooo

O o0ooo
O 0ooo
O 0Oo o
O 0Ooo
O 0Oooo
O Oooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo

10

20

30

40

50



Oo0o0ooooooooo0oooooDooDooooogoggogoooao
OoOo0oo0ooooooooooo0ooDooDooooogogoooao

OooooooogogoQgogoo-g

OoooooooooooDoooooooogogoooao

OoooooooooooDoooooooogooooao

OoooooooooooDoooooooogogogoooao

(10) JP 2022-553058 A 2022.12.21

oooboobooobogooooobobbooobooboobooboobooobnn
tooooouoooooooooooooooooboboboDbODbODbODbOOoOOOnnO
oooboobogoobogogoboooobooboooboobooboobooboboobonob
uuobobouobooboooooouobooboobooboobooobooooan
ooooobogoobogoobooobobooboboooboooboobooboboobnob
uooboooooobboooboogoboad

g
ooooooooooooooooooooooobobboDbODbODbODoOOoOOoOOnn
oooboboobogooboogogobooooboboobooboobooboobobooobonnb
ooooooooooooooooooooooobobbobObODbODboODOoOOoOOnnO
goboobooobogogooobooobobooboooboobooboboo

O
uoobobouoboooboooooooboooboooboooboobooboooonan
oooooooooooooooooooooooboboboDbODbODbODoOOoOOoOO0Onn
oooboooboooboooooooboooboooboobooboobooooan
oooooo ooooooooooooo boboooOoOODOOO0O OO0
goobogoobogooodo 00 booboobooboo Oooboobao
uogoouooboogoodobo ooboooobobooboob obodg ooobao
oo 0ooooobooboob ooboobooboob ob oooo
g Ooooobooob obobooboobooboooboboobooboobad
tooooooooooooooooooooooobboDbODbODbODbOOoOOO0ODnn
goooboooobooobboooboogoboag

g
tooooouoooooooooooooooooboboboDbODbODbODbOOoOOOnnO

0000
00

£ 1 —RICER SN SR miE o CMC

i w1 CMC* (w/v%)

R AR—1 20 0.007

AN —b 80 0.002

AOFHT—188 0.4

AOFYT—407 0.004

FURY X-100 0.014

ooooo

0000000000000 000000000000 00000 0000000
OO0 00000000 00000000000 0000D0O000 00 0000
000 00000000 000 000000 0000 0000000000
0O 000000000000 00000O0 0000000 0000 00000
0000000000000 00000000 0000000000000 0 00
000000 000000000000 0O0 0000000000000 000
000000000 000 0000000000000 000 00 00000
00000 0000000000000 00 000000000 0000000
0000000000 0000000000000 0D0O0000000000O000
0000000000000 0D0000000000000000000000000a0

10

20

30

40

50



e s e [ e B e = I s sy [y [ |

e s e = sy [y [ |

e e [ e I = I s [ e e o s sy [y [ |
e v e ) = s e e sy [y [ |

[ e = [ = [ A [ i A
I = e e [ I [

Ooooooooogogoao
Oooooooooogogooao
Ooo0oooooooogooOod
OO0 oooooogogdg
OO0 oooooogogdg
Oooooooogogdg
Oooooooogogg
OooooooogoQgg
OooooooooogoQgg
OooooooooogoQgodg
Ooo0oooooogoQgdg
OooooooooogoQgodg
OooooooooogogoQgodg
OooooooooogooQgodg

O

O
OJ
(]
O
O
O
O
O
O
O
O
(]
O
O
OJ

OoOooooooOod
OO0 ooogoogd
OO0 ooooogogdg
Ooooooogoogdg
Ooooo= oogogdg

Oooooooood

oo oo ooogd

I e I B

O

O

T OO0 4OgQgogog
O O0Oo0ooooao
OOoogooo=T o
OoOooOo= ooo

O

OoT Ooooo<=® ™o
Oooooooogd
Ooooooogd
Oooo= oooogd
OooooooxT god

T Oo0oOoOogQgogooo
Ooooooo<*xT Oodg
oo Ooooogoogdg
Ooooooooox
OooooooooQgodg
Oooo= ooood
OoooooooOod
OT Ooo<=T oo o
OoOooooooOod
OO0 ooooogoogdg
oo oooo<*® god
oo OoOoooogogd
Ooooooogogdg
Ooooo= ooogox

OoT Ooooao
OOoo0ooooo
OOoo0ooooao
OoOooo= oo
OoOoT oOoooo
T O0oOooOgogoo
O0Ooo0oo0oooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
oo oT Ooog

OooT Oooooogdg
Ooooooooogdg
Ooooooooogodg

T OooT O0oo0odg
Oo0oOoooog<= o

Oooooooogod
OooOooooood
Ooo=T oogd
Ooooo<®T god

OoooooooOod

(11)

oObooooooogoog™g
oo oooooooog

O

OoT Ooo*T o
O O0Oo0ooooao
O O0Oo0ooooao
OOooOoo= oo
OoOoT oOoooo
OOoo0oooooo
OOoo0oooox
OOoo0ooooo
T OO OoOgoo

O

O

JP 2022-553058 A 2022.12.21

gbooooboobooobooobooooan
O

O
O
O
O
O
O
O
O
[

10

Oooooooogogodg
OoTT OoooogooQgd
OoooooT ogoogdg
OooooooooQgodg
Oooooooox®= ™o
oo 00 o0oodg
OOooOoooooao
O Ooo0oooooao
O oo oooo
O Oo4Qgooooao
O ooQgoo=T oo
OoT O0ooooao
O oo ooooao
OooooooT O
OooT Oooooo

20

Oooooogd
Oooooogd
oo oOoooogd
OooooT oox
O Ooooogd
Oooooooogd
T OoooogooQgodg
Oooo= o0ooo0god
Oo0oOoooog= o
Ooooooood
Ooo*T Oooogoao
Oooooogd
Ooooo<*T god
OoooooogxE
o= Oooooogd
T Ooo0ooogoogodg
Ooooo=T oogd
Ooooooo<x ™

OoT Oo0oooo
I Y I [~
OO0oo0oo0oooao
oo ooTE 0Ooo0g
OO oOoooao
O O0Oo0ooooao
O 0Ooo0ooooao
O Ooo0ooooao
OoOoo= ooo
OoT Ooo=T *©
OOoo0ooooo

30

40

Ooooooogogdg
OoooooogoQgdg
OoooooogoQgdg
OoooooogoQgdg
OooooooogoQgodg
OooooooogoQgdg
OooooooogoQodg
OooooooogoQodg
OooooooogoOodg
Oooooooogoodg
OoOooooooOod
OoOooooooOod
Ooooooogogdg
Ooooooogogdg
OoooooogoQgdg
OoooooogoQgdg
OooooooogoQgdg
OoooooogoQodg
OoooooogoQodg

goooobogobo bogobogao
gbooobooobogobog’'ooado 50



e e s B [ e s [ e s s ey Iy
e e e [ e [ s s ey Iy

OooOoooooao

I e e e R [y s ey Iy

'oogooboooboooooboooboobooboobooobobboooboobooobooboodnn

s e e O e e O e Y e S e O e Y o Y o Y o e Y o e Y o Y o e o o s e e A o e o e e e e e e e e s e O s o A
s e e O e e e e Y O S e O e Y o o Y o Y e e o Y o o o e e e O e o o e o e O e e e O e e s o s s A
O oo oDoooofMooooo0oo0000000do0O0D 0000000000000 o0DO0O0Oo0o0Oo0oDoDoDoOoOag

Do oDoDooooBbooooooao
OoooooooYooooooao
ODOooooooobfoooooogao
ODOoooooooYoooooogao
ODOoooooooYoooooogao
ODoooooooHYoooooogao
DoooooooHoooooogao
Do ooooooHYoooooogao
Do oo ooooYoooooogao
Do oo ooDooYoooooogao
Do oo ooDooYoooooogao
Do oo ooooYWooooodgao

O O0Oo0ooOoo
OO oO0gogog
O Oo0gogog
O Oo0gogoog
O OooOgooog
O OooOooog
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooOoo
O Ooo0oo0oo
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooOoo
O O0Oo0ooOoo

oo oooooooogoogoo
OO0 0o ooDoogggogog
OO0 0o ooDooogggogog
OO0 oo ooDooogggogoog
O oo oooooogoggogogoo
oo o0 ooDoooogogogoo
oo o0 oooooogogoQgoo
oo o0 ooDoooogogoQgoo
oo o0 oooooogogoQgoo
oo o0 oooooogoogooQgoo
oo o0 ooooooogoogogoo
oo oooooooogoogooo
oo oooooooogoogoo
oo oooooooogoogogoo
OO0 0o ooDoogggogog
OO0 0o ooDooogoggogog
OO0 0o ooooogogggogoog
O oo oooooogoggogogoo
OO0 o0 oooooogogogoo
oo o0 oooooogogQgoo
oo o0 ooDoooogogooQgoo
oo o0 oooooogogoQgoo
oo o0 oooooogoogooQgoo

OooooooooooOgoadg

Oooooooogooooodg

OO0 oo oooooggogg

OO0 ooooooooggogg

Oo0DoDDoOOo0DoD OoOgooogo
oooooUWUoooooo

oooooUoooooo

oooooUoooooo

O Ooo0oooo

|

U oooogoo

O

O 0Ooo0oo0ooo
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O O0Oo0oo0ooao
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Oooooao
O Oooooao
O Oooooao
O Ooo0oooo
O Ooo0ooooo
O0Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O 0Ooo0oo0ooao
O O0Oo0oo0ooao
O O0OoO0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Oooooao
O Oooooo
O Oooooo
O Ooo0oooo

O

O

12)

O

I [ |
I [ [ |
O O ogog
O 0o oo
I [ [ |
O Ooogo
O Ooogoo
O 0o oo
I [ [y |
I [ [y |
O 0o o0goo
O 0O o0go o
O 0o 0o o
I Y [ |
O O ogog
O O ogog
O O oo
I [y |
I [ [y |
O 0o oo

O

O

O

O

O

O

0

O

O

Oooooooogogoao
Ooooooooogoogogoao
Ooooooooogogooao
OoOooooooogogooao
OO0 oooDooogodgogogao
OO0 oooDooogogogogao
Oooooooogogoao
Oooooooogogoao
Oooooooogogoo
Oooooooogogogoao
Oooooooogogogoao

O

JP 2022-553058 A 2022.12.21

O

O

O

O

O

O

O

O

O

0

uooobobooboooooobobboooboobooooadao
oooouooooooooooooooooao

O Ooogoo
O 0Oooo
O 0Ooogoo
O O0oo0oo
O O0oo0oo

Do oDoDooooBbooooooao
Do oDoDooooBbooooooao
OoooooooYooooooaono
ODOooooooobYoooooogao
OooooooobYoooooogao
ODOoooooooHYoooooogao
DoooooooHoooooogao
DoooooooHoooooogao
DoooooooHfoooooogao
Do oo ooooHYoooooogao
Do oo ooooYoooooogao
Do oo ooDooYoooooogao

OoooOoooooao

g
O
g

O
O

gooagao

O

O

O

O

O

O
O

O
O

ogooodg

goooooad

O

O

O

O 0Oo0oo0oo0ooao
O 0Oo0oo0oo0ooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0O0OoOoooao
O 0O0goooao
O O0O0Qgoooao
O O0Oo0ooooao
O OoQgoooao
O 0Ooo0ooooao
O0Ooo0ooooao

O

O
O
O

OoooOoooooao

O

O Ooo0oooOoooao

0

O 0o ooooao

O

O 0O04Qgooooao

O

O O0ooQoooooao

O

O oo ooooao

O

OOooQoooooao

O

O oo ooooao

O

gogobooad

Oooooooo

10

20

30

40

50



e e [ e e e v e e e s e [ Iy Iy
e e e e v e e e s ey Iy Iy
e e e [ e ey v s ey Iy Iy
e e e v Iy
e e R Ry Iy
Ry [ R Ry Iy Iy

OOo0ooooooooooooooao

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

O O0Oo0goooo
O O0OoQgogoao
O OoQgogoao
O Ooogogooao
O Ooogooao
O oOooQgooo
O oOooQgooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0goooo
O 0Ooo0goooo
O 0Ooo0ooOooo
O 0Oo0oo0ooo
O OoQgogoao
O OoQgogoao
O OooQgooao

O 0Ooo0oogoo
O O0Oo0gogog
O O0OoQgogog
Y [ Y
I Y [ Y |
I [ Y |
I [ |
I [ |

OOo0oooooooooooooood
OO0 oDooooodggooooooogd
OO0 oDoooooggooooooogd
OO0 ooooooggooooooogd
OOo0oooooo4gogooooooogdg
OOooooooo4oooooooogdg
OOooooooooooooooogdg
Oooooooooooooooogdg

O

Oooooooooooogooogao

OO0 oooDooogoggogoooooao

OO0 oooDooogoggogoooooaog

OOo0oooDoooogogogoooooaog

OOooooooooooooooaog

OOooooooooooooooao

OOo0ooooooooooooooao

O oOooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O 0Ooo
OO oo
O 0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0ooo
O 0Oooo
O 0o o
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O oOooo

Ooooooooo oo ooooo
Ooooooooo oo ooooo
Ooooooooooooooooo
Ooooooooooooooooao
Ooooooooooooooooao
Ooooooooooooooooao
OO0 Do oDoooogoggoggogooooao
OO0 oo oDooooggooooao
Oo0ooooooogoggogooooao
OO0 oo ooooogogogoooooo
Ooooooooogoogoooooo
Ooooooooo oo ooooo
Ooooooooooogoooooo
Ooooooooo oo ooooo
Oooooooooooooooo
Oooooooooooooooo
Ooooooooooooooooao
Ooooooooooooooooao
OoooooooooooooooOoao
OO0 Do oDoooogoggooooao
OO0 oo oooooggogooooao
OO0 ooooooogoggogooooo
Oo0oooDoooogoggogooooo
OooooDooooogooooooo
Oooooooooooooooo
Oooooooooooooooo

Oooooooooooooooao

Oooooooooooooooao

Oooooooooooooooao

O

Oooooooooooooooao

OOooooooooooooooao

(13)

OOo0ooooooooooooooao

Oooooooooooogooogao

OO0 oooDooogogogogoooooaog

OOo0oooDooogoggogoooooaog

O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoo
O 0Ooo0ooOoo
O O0oo0ooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo

OOo0oooooogogogoooooaog

Oo0ooooooooooooooaog

Oooooooooooooooao

Oooooooooooooooao

Oo0oooooooooooooaoo

Oooooooooooooooao

Oooooooooooooooao

JP 2022-553058 A 2022.12.21

gboooooooboao

O Ooooo
O Ooooo

O oOooo
O oOooo

Oooooooooooooooao
OOooooooooooooooao
OOo0ooooooooooooooao
OO0 oooDooogogoooooao
OO0 oooDooogoggogoooooaog
OOo0oooDooogogogogoooooaog
OOo0ooooooogogogoooooaog
Oooooooooooooooao
Oooooooooooooooao
Oo0ooooooooooooooao

10

20

30

40

50



e e v e e e e e e e e e s sy [ [ |
1 e s e e e e e ) e e s sy [y [ |
e s v e e e e e e e [y [ |
e s v e e R e ey [y [ |
e v e R ) R ) B Ry [y [ |
s v R e ) R R sy [y [ |

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

O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O

(]
O
O
OJ
O

O
O

(14)

O

OJ
O
O
O
O
O
O
O
O

O

JP 2022-553058 A 2022.12.21

goooobogooan

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

10

20

30

40

50



e e e e e e [ e ) e s e Iy
e e s e e e s e e e Iy i
e e [ e [ Iy
e e e [ [ s [ e ) s ey Iy
e R ) [ ) R ey [ Iy
e R s [ ) R ) ey Iy

O0Ooo0oo0oo0oao
OO0 oOoooao
O O0Oo0ooooao
OOo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OoOoo0oo0oo0ooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OO0Oo0oo0oo0ooao
O 0Oo0ooooao
O Oo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooaoo
OOoo0ooooao
OOoo0oo0oooao
OOoo0oo0oo0ooao
OoOoo0oo0oo0ooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
O O0Oo0oo0oo0ooao
O0Oo0ooooao
OO0Oo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao

O0Ooo0o0oooao
OO0 o0ooooo
O0Ooo0ooooog
OOoo0ooooaog
OOoo0ooooaog
Oo0oo0ooooog
OoOoooooaoo

O 0ooo
O 0O oo
O 0o oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0ooo
O 0ooo
O 0O oo
O 0Oooo
O 0o oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo

OOoooooooOgogooao

OOo0ooooooooooooooao
OO0 oooDoooggogoooooao
OO0 oooDooogogooooooao
OOo0oooDooogogogogoooooao
OooooDoooogogooooooao
Oooooooooogoooooao
Oooooooooooooooao
Oooooooooooooooao
Oooooooooooooooao
Oooooooooooooooao
Oooooooooooooooao
Oooooooooooooooao
Oooooooooooooooao
Oo0ooooooooooooooao
OO0 OoooDoooggogooooooao
OO0 oooDooogogogoooooao
OOo0oooDooogogogoooooao
OooooDoooogoogoooooao
Ooooooooogoooooooao
Oooooooooooooooao
Oooooooooooooooao
Oooooooooooooooao
Oooooooooooooooaoo
Oooooooooooooooao
Oooooooooooooooao
OOo0ooooooooooooooao
OOo0ooooooooooooooao
OO0 oooDoooggogooooooao

Ooooooogooogog

OO0 oooooogogogogao

OO0 oooooogogQgogoao

Oooooooogogoao

Oooooooogogogoao

Oooooooogogooao

O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O 0Ooo0oo0ooao
O O0Oo0gogoao
O Ooo0gooao
O Ooo0goooao
O Ooo0oooao
O Oooooo
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0oo0ooao
O 0Oo0gooao
O Ooo0gooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O Ooo0oooo

OoooooooQgogooao

OO0 ooooooQgogooao

OoooooooQgogogoao

OooooooooQgogooao

Ooooooooogogooao

OooooooooQgogooao

(15)

OoooooooooOoogood
Ooooooogooogog

OO0 oooooogogogogao

OO0 oooooogogogoao

Oooooooogogoao

Oooooooogogogoao

Oooooooogogooao

OoooooooQgogooao

O
O
O

OoooooooQgogogoao

OoooooooQgooao

Ooooooooogoogogoao

JP 2022-553058 A 2022.12.21

O Ooo0oooao
O Ooo0oooao

O
O
O
OJ
[
]
O
O
O
O

Oooooooooood
Oooooooooood
Oooooooooood
OO0 ooooooooogdg
OO0 ooooooogd
OO0 oooooooogdg
OO0 ooooooogdg
oo oooooooogdg
oo oooooooogdg
oo oooooooogdg

OO0 Do oDooog4gooooao
OO0 oooDoooggogooooao
OO0 ooooooggogooooao
OO0 ooooooogo4gogooooo
OO0 ooooooogogogoooooao
OO0 ooooooogoogoooooo

10

20

30

40

50



e e e e [ e s s e ey Iy
e e e e B [ e s s e e s ey Iy
I e e [ B [ e e s sy Iy
I e e s [ [ ) ey Iy

oo o0ooooooo

Ooooooooo o0 oo oooooo0oo0 oo oo oDoDoo0oo0ooooDoDoDoooogogoooao
Oooooooooo0 oo ooooooo0 oo oDooooo0ooooDoDooooogogoooao

OOoo0ooooooooooaobo
OO0 o0DoDooogogogooooao
OO0 oDoDooogoggogooooao
OO0 oDoDooogogogooooao
OoDooDooogogogooooao
Oooooooogogooooao
Ooooooooogooooao
OooDooooooooooaoo
Oooooooooooooaoo
Oooooooooooooaoo
Oooooooooooooaoo
Ooo0ooooooooooaoo
OOoo0ooooooooooaoo
OOo0oo0ooooooooooaobo
OO0 oDoDooogogogogooooao
OO0 oDoDooogogogooooao
OooDoDooogogogooooao
Oooooooogogogooooao
Oooooooogogooooao
Ooooooooogooooao
Oooooooooooooao
Oooooooooooooao
Oooooooooooooaoo
Oooooooooooooaoo
OOo0ooooooooooooaoo
OOoo0ooooooOoooooaoo
OOo0oo0ooooooooooaoo
OO0 oDoDooogoggogogoooao
OO0 oDoDooogogogogooooao
OoooDooogogogooooao
Oooooooogogogooooao
Oooooooogogooooao
Ooooooooogooooao
Ooooooooogooooaoo

oo oooooooao
OOooOooooood
OO0 4oooooogod
OO0 ooooood
O oo oooood
O oo oooood
Ooooooood
oo oooooodg
oo o ooooodg
oo oooooodg
OO0 oooooodg
Oooooooodg
Ooooooood
OooOooooood
OOoooooood
O 0o oooood
O oo ooooogod
O oo ooooogod
O oo ooooogod
Oo0oooooood
OO0 oooooodg
oo oooooodg
O oo ooooodg
Oooooooodg
Oooooooood
Ooooooood
Oooooooood
OoOooOooooood
O 0o ooooogod
OO0 ooooogod
O oo oooood
Ooooooood
Oooooooodg
OO0 oooooodg
OO0 o ooooodg

Ooooooooa-o
OO0 oooooo
OOo0oooooao
OOooooooaog
OOooooooaog
Oooooooao
Ooooooooao
Ooooooooo
Ooooooooo
Ooooooooo
Ooooooooo
Ooooooooo
Ooooooooao
Ooooooooa-o
OO0 oooooo
OOo0oooooao
OOooooooaog
Oooooooao
Oooooooao
Oooooooao
Ooooooooo

OooooooooooooooOoao
OO0 oDooDoooogog4gogoooooao
OO0 oooooogog4goooooao
OoDoooooogogooooao
Oooooooogogoooooao
Oooooooogogoooooao
Oooooooogooooooao
Ooooooooooooooao
Ooooooooooooooao
Ooooooooooooooao
Ooooooooooooooao
Ooooooooooooooao
Ooooooooooooooao
OooooooooooooooOoao
OO0 ooDoooogoggogoooooao
OO0 oooooogog4goooooao

—~
[N
)

N2

OO0 ooooooggoooao
OO0 oooooogoggoooao
Oo0oooooogogogoooao
Oo0ooooooogogogoooao
Oo0ooooooogogogoooao
Oo0ooooooogogogogoooao
Oo0oooooooogooooao
Oo0oooooooogogoooao
OOo0oooooooogoooOoao
OOo0oooooooogoooOoao
Oo0ooooooooogoOoooOoao
OO0 oDooDoooggoooao
OO0 oooDoooggoooao
OO0 ooooooggoooao
Oo0oooooogogogoooao
Oo0ooooooogogogoooao
Oo0ooooooogogogogoooao
Oo0ooooooogogogogoooao

OOoo0ooooaoo
OoOoo0ooooo
OooOoo0ooooao
OoOoo0ooooao
OoOoo0oo0oooao
OoO0Ooo0Oo0oooao
OO0Oo0oo0oooog
OO0o0Oo0ooooog
OOoo0ooooaog
OoOoo0ooooaog
OOoo0ooooo

JP 2022-553058 A 2022.12.21

OoOoo0oooooo
OoOooooooo

10

20

30

40

50



e e B [ e e [ e s s ey Iy
e ey e [ e [ e s s ey Iy
I e [ e [ s s ey [ Iy
I ey ) [ [ s s ey [ Iy
I ey B [ s [ ey [ Iy
I ) [y ) [ e ) s ey Iy

oo ooooooogogooo

O 0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0oogoao
O Oo0gooao
O Ooo0gooao
O Oooooao
O Oooooao
O Ooo0oooo
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O 0Ooo0oo0ooao
O O0Oo0gogoao
O Ooo0gooao
O Ooo0goooao
O Ooo0oooao
O Oooooo

OOo0ooooooooooooao
OO0 Oo0DooDooogo4gogooooao
OO0 oooDooogoggogoooao
OO0 oooDooogogogoooao
OOo0oooooogoggogogoooao
Oo0oooooogooooao
Oo0oooooogogogogoooao
Oooooooogogooooao
Oo0ooooooogogooooao
Oo0ooooooogoooooao
OOo0oooooooooooao
OOooooooogoooooao
OOo0oooooooogoooooao
OOo0ooooooooooooOoao
OO0 o0oooDooogo4Qgogooooao
OO0 oooDooogoggQgogoooao

OOo0oooooooooOooOoooao
OO0 o0oooDooogogdQgooooao
OO0 oDooDooogoggQgogoooao
OO0 oooDooogoggogogoooao
Oooooooogoggogoooao
Oooooooogooooao
Ooooooooogogooooao
Oooooooogogooooao
Ooooooooogogooooao
Ooooooooogoooooao
OooooooooOoooooao
OOoooooooOgoooooao
OOo0ooooooooooooao
OOo0ooooooooooOoooao
OO0 o0oooDooogo4Qgogoooao
OO0 oooDooogogogooogoao
OO0 oooDooogogogogoooao
Oooooooogooooao
Oooooooogooooao
Oooooooogogooooao
Ooooooooogoooooao
Oo0ooooooogogooooao
Ooooooooogoooooao
Ooooooooogoooooao
OOo0oooooooogooOooooao
OOo0oooooooooOooooao
OOo0ooooooooOooOooOoooOoao
OO0 Oo0oooDooogQgooooao

oo oooooogogoogo

OO0 0o ooooogogogoog

OO0 oo oooooggogoo

OO0 oo ooooogoggogoo

OO0 o0oooooogogogogoo

oo o0oooooogogogooo

oo oo ooooogogogogoo

oo oo ooooogogooo

oo oo oooooQgogooo

oo ooooooogogooo

oo oooooooQgoogooo

oo ooooooogogooo

a7

Ooocoooooooo0ooOooOoan
oo ooooooogogoogo

OO0 0o ooooogoggogoog

OO0 0o ooooogogggogoog
O oo oooooogoggogogoo
OO0 o0 oooooogogogoo
oo o0 oooooogogQgoo
oo o0 ooDoooogogooQgoo
oo o0 oooooogogoQgoo
oo o0 oooooogoogooQgoo
oo o ooooooogoogogoo
oo oooooooogoogoo
oo oooooooogoogoo
oo oooooooogoogooo
OO0 0o oDoDoogggogog
OO0 0o ooDoogggogog
OO0 o0 ooooooggogogoog
OO0 o0 oooooogoggogoo
oo o0 oooooogoggoo
oo o0 oooooogogoogoo
oo o0 oooooogogoQgoo

OO0 oo ooooogogogoo

OO0 o0oooooogogogoo

OO0 o0oooooogogogoo

I s [
I [ s [ O |
I [y O |
I [ |
I [y |
I [ [
I [ |
I [ [
s [ O
OO gogodg
O 0o ogogodg
O Ooogogodg
I [ R

oo oo oDoooogogogooo

oo oo oDoooogogogooo

oo oo ooooogoQgogooo

oo o ooooooogogooo

oo oooooooQgoogooo

JP 2022-553058 A 2022.12.21

I [ R
I [

OO0 0o oDoDooogoggogogog
OO0 oo oooooggogogoo
OO0 o0 oooooogogogoo
oo o0 oooooogogogoo
oo o0 ooooooogoogooo
oo o0 oooooogoogoogooo

oo oooooooogoogooo
oo ooooooogogooo
oo oooooooogoogooao
OO0 0o oDooooggogogoog
OO0 0o ooooogoggogoog
OO0 oo ooooogoggogoo
OO0 oo ooooogoggogogoog
OO0 o0 oooooogogogooo
OO0 oo oDoooogogogooo
oo oo ooooogoQgogooo

10

20

30

40

50



e s e s e [ e e o e s e Iy Iy

I e s s sy e [ |

I ey [y e e e e e sy [ [ |

I [ s [y [ [ |

I ) [y ey R [ [ |

I [ ) [y R B ) e [ |

OoooOoooooao

Ooo0ooooooooooooooooogooao
OO0 0ogooDooogog oo ooDoooggQgogoao
OO0 oo oooog oo oDoDoooggQgogoao
OO0 ooDoooo oo ooDoDoooggogogoao
OO0 ooDooooooooDooooggogogoao
OO0 ooDoooo oo ooDooooggogooo
OO0 ooDoooo oo ooDooooggooo
OO0 oo oooo oo oo ooooogoggooo
Oo0o0oooDoooo oo oo oooooggooo
Oo0o0ooooooo oo oo ooooogoQgooo
Ooo0ooooooo o oo oo oooogoQgooo
Ooo0ooooooo o oo oDooooogooao
Ooo0oooooooooooooooogogooao

OOo0oooooooooooood
OO0 oDoDooogggogoooood
OO0 oDoooogog4gogoooood
OoDooooogog4gogoooood
Oooooooogogoooood
Oooooooo4ogoooood
OooDoooooooooood
Oooooooooooooodg
OooDoooooooooood
Oooooocooooooood
Oooooocooooooood
Oooooocooooooood
OOooooocooooooood
OOo0oooooooogooooood
OO0 oDoooogggogoooood
OO0 oDoooogog4gogoooood
Ooooooogog4gogoooood

Oooo0oogooogao

O 0O04Qoooooao

O 0o ooooao

O OooQoooooao

O oo ooooao

O oo ooooao

O oo ooooo

OooQoooooo

OooOoooooao

OoooOoooooao

OoooOoooooao

OoooOoooooao

(18)

OoooooooooooooooogogoOooao
OO0 oDoDooooo4ggUooooDoooggogoao
OO0 oDoDooooggogoooooooggogogoao
OOoDoDooooooooooooooggogogoao
OooDooooogooooooooggogooao
Oooooooooooooooogoggooao
OooooooooooDoooooogogooao
Ooooooooooooooooogoggooao
OooooooooooDoooooogoQgooao
Ooooooooooooooooogoggooao
OoooooooooooooooogoQgooao
Ooooooooooooooooogogooao
Ooooooooooooooooogogooao
Oo0oooooooooooooooogogooOoao
OO0 o0ooDooooUog4ddUooooDoooggogoao
OOo0oDooDooooooooooooogoggogogoao
OOooDoooooooooooooggogooao
Ooooooooooooooooggooao
OoooooooooooDooooogoggooao
Ooooooooooooooooogogooao
Ooooooooooooooooogogooao

OOooOooOooooao

O

Ooocoogooogao

O 0Oo4Qgooooao

O OooQoooooao

OO0 ooooooogoggoooo
OO0 oo ooooogogoooo
OO0 oooooooQgoooo
OO0 oo oooooQgoooo
oo oooooooQgoooo
oo oooooooQgoooo
Ooo0ooooooogogoooo
Ooo0oooooooogogoooo
Ooooooooooogooooo
Ooo0ooooooooogooooao
OO0 Do oDooooggogoooao
OO0 oo oDoooogoggoooo
OO0 ooooooogogogoooo
OO0 oo ooooogogoooo
OO0 ooooooogoQgoooo
OO0 oo oooooQgoooo
oo oooooooQgoooo

OOooQoooooao

OooQoooooao

OooQoooooao

Oooooooo

OooQoooooao

Ooooooooao

OooOoooooao

JP 2022-553058 A 2022.12.21

goooobogooan

OoooOoooooao
OoooOoooooao
O Ooo0oooOoooao
O 0o ooooao
O 0O04Qgooooao
O O0ooQoooooao
O oo ooooao
OOooQoooooao
O oo ooooao
Oooooooo

10

20

30

40

50



e e e e e s s sy [ |
e s s [y [ |

Ooo0ooooooooo0 oo oDoooooo0o0 oo oDoDooo oo oooooao
Ooooooooooo0o oo oDooooooo o0 oo oDoooo oo oooooaoo
Ooo0ooooooooo0 oo oDoDooooo0o o0 oo oDoooo oo oooooao.o
Ooooooooooooooooooooo0oooDooooooooooooao

O 0ooo
O 0O oo
O 0o oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0ooo
O 0ooo
O 0O oo
O 0Oooo
O 0o oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0o oo
O 0O oo
O 0o oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo

Oooooooooooooo

Oooooooooooooao

Oooooooooogooooao

Oooooooooogooooao

O 0o oo
OO oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0ooo
O 0o oo
OO oo
OO oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O O0ooo
O 0ooo
O 0ooo
OO oo
O Oooo

O O0Ooo0ooOoo
OO o0gogog
OO oOgooo
O Oogoo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooOoo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

OOooooood
OO0 ooooogod
Ooooooogod
OOoooooogod
Ooooooogod
Ooooooogod
Oooooood
Ooooooodg
Oooooood
Oooooood
OoOoo0oo0oooao
OoOoo0oo0oo0ooao

oo oooooooao
OO0 Qoo oooooao
OO0 oo oooooao
OO0 Qoo ooooogoo
OO0 Qoo oooooo
oo o ooooooo
oo o ooooooo
oo o0 ooooooo
oo o0 ooooooo
oo o ooooooo
oo oooooooo
oo oooooooo
oo oooooooao
oo oooooooao
OO0 Qoo oooooao
OO0 Qoo ooooogoo

OooooooogoQOodg
OO0 oooogoQgdg
OO0 oooogogdg
OooooogQgdg
OoooooogQgog
OoooooogoQgg
OooooooogoQgdg
OoooooogQgdg
OoooooogQgg
OooooooogQgdg
OooooooogQgdg
Oooo0oooogoQodg
Oooo0oooogoQodg
Oooooooogogodg
OO0 oooogoQgg
OoDoooooggdg
OooooogQgaog
OooooogoQgg
OoooooogQgg
OoooooogoQgdg
OoooooogQgg
OooooooogQgdg
OooooooogQgdg
Oooo0oooogQodg
OooooooogoQodg
OooooooogoQgdg
OooooooogoOoadg
OO0 oooogQgg
Ooooooggdg
OooooogQgdg

|

O O0oo0oo
O O0oo0oo
O 0Ooo0oo
O O ogo
I [
O O oo
O Oooo
O Ooogo
O Oooo
O Oooo
O Ooogo
O 0Ooogoo
O O0ooOoo
O O0oo0oo
O O0oo0oo
O 0o o0 o
I o [
O O ogo
O 0o oo
O Ooogo
O Ooogo

O 0Ooo0oo0ooo
O 0Oo0oo0ooo
O O0Oo0gogoao
O Ooogogoao
O OooQgogooao
O Ooogooao
O 0Ooogooao
O 0Ooo0oooo
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0ooOooo
O 0Ooo0oo0ooano
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooo
O O0Oo0gogoao
O Ooogogooao
O Ooogogooao
O Ooogooao
O Ooogoooo
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooo

(19)

O
O
O
O
O
O
O
O
O

Ooooooogogdg
Ooooooogogdg
Ooooooogogdg
OooooooogooQgodg
OooooooooQgodg
OooooooogoQgodg
OooooooooQgodg
OooooooooQodg
OoooooooOod
OoOooooooOod
OoOooooooOod
OO0 ooooogoogdg
OOoooooogogdg
Oooooooggdg
Ooooooogogdg
OoooooogooQgdg
Oooooooogodg
OoooooooQgodg

JP 2022-553058 A 2022.12.21

O Oooo
O
O
O 0Ooogoo O
O Ooogo O

O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O

Ooooooooaog
Ooooooooao
Ooooooooao
Ooooooooo

10

20

30

40

50



e s e e [ e ) e s e e e sy [y [ |
R sy [y [
e e e [ e I sy [y [ |
e ) e sy [y [

Ooo0ooooOooooo oo oD oDoDoooo0o o0 oo oDooooOo0ooooDooooo
Ooo0ooooOooooo oo oDoDooooo0o o0 oo oDoooooooooooo-o

Ooooooooogooogooao
Ooooooooogoogoogooao

OoOooooooOod
OO0 oooooogd
OO0 ooooogogdg
Ooooooogoogdg
Ooooooogogdg
Ooooooogogdg
Oooooooogogodg
OooooooogoQgdg
OooooooogoQgodg
OooooooooQgodg
OooooooooOodg
OoooooooOod
OoooooooOod
OoOooooooOod
OO0 ooooogoogdg
OOoooooogogd
Ooooooogogdg
Ooooooogogdg
Oooooooogogdg
Oooooooogogodg
OooooooooQgodg
OooooooooQgodg
OooooooooQgodg
Oooooooood
OoooooooOod
OoooooooOod
OoOooooooOod
OO0 ooooogoogd
Ooooooogogdg
Ooooooogogdg
Ooooooogogdg
Oooooooogogodg
Oooooooogogodg
OooooooooQgodg

O
OJ
(]
O
O
O
O
O
O
O
O
(]
O

OOooOoooooao

OooooooOoOoad
OO0 oDooogogdg
OoDoooogogdg
OooooogoQgdg
Oooooogogg
OooooogoQgdg
OooooogoQgdg
OooooogoQg-g
OoooooQgoQgdg
OooooooQgQgdg
OooooooQogoQgdg
OooooooOoQgodg
OooooooOogod
OoooooooOoad
OO0 oooogogdg
Oooooogogdg
Oooooogogdg
OooooogoQgdg
OooooogoQgdg
OoooooogoQg-g
OoooooQgoQgdg
OoooooQgoQg-g
OooooooQgoQgdg
OooooooQogoQod
OooooooOoQgdg
OoooooooQgadg
OoooooooOoad
OO0 oooogQgdg
Oooooogogdg
Oooooogogdg
OooooogoQgdg
OoooooogoQgQg
OoooooQgoQgdg
OoooooogoQgdg

O 0Ooo0ooOoo
OO o0gogog
O O0Oo0googog
O Oogoog
O OooOgooog
O OooOgooog
O Ooooog
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooo0ooOoo
O O0Ooo0ooOoo
O O0Oo0ooOoo
O O0Oo0gogog
O O0Oo0goog
O OoOgoog
O O0OoOooog
O OooOgooog
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O 0Ooo0ooOoo
O Ooo0ooOoo
O O0Oo0ooOoo
O O0Oo0oo0oo
O O o0gogog
O O0OoOgogog
O OooOgoog
O OooOgooog
O OooOgooog

OO0Ooo0oo0oo0ooao
OO0 o0oo0oogoao
O 0Oo0ooOoooao
O Ooo0gooao
O Oooooao
O Oooooao
O Ooo0oooo
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O 0Ooo0oo0ooao
O O0Oo0gogoao
O Ooo0gooao
O Ooo0goooao
O Ooo0oooao
O Oooooo
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0oo0ooao
O 0Oo0gooao
O Ooo0gooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O Ooo0oooo

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

O
OJ
[
O
]
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O

Oooo0oogooogao

O 0O04Qoooooao

O OooQgooooao

O oo ooooao

O oo ooooao

OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoooooaoo
OoOoo0oo0oo0ooao
OO0 oo0ooao

Uoooao
o0 o0oooao
obo0oooao
obOo0oooao
obOo0oooao
ot O0oooao
oL o0oooao
oL O0Ooooao
oL DO0Ooooao
o D0Ooooao
oL D0oooao
oL D0Doooao
o0 o0oooao
o0 o0oooao
o0 o0oooao
obo0oooao
obOo0oooao
obo0oooao
oL o0oooao
oL O0Ooooao
ot f0Ooooao
oL DO0Ooooao

O

(20)

gogao

JP 2022-553058 A 2022.12.21

goooobogooan

I [ [ |
O Ooogoo

O Ooo0oooao
O Ooo0oooao

10

20

30

40

50



e e e e s e [ e e e s e Iy

e e e e v e e e e s ey Iy

e e e e [ e s ey Iy o

Ooooooooooooooooogogodg

Ooooooooooooooo

Ooooooooooooooaono

oDCoUooooooooooooooodooooo0oooodoD0OoOdO
Do ooooooooDoooooooJooooooo0ooo0oo0oOgd

Oo0ooooooooooooooao
ODoooooooooo= ooodg

OoOooooood

O 0o oo
OO oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo

Do oDoDoooooooofoooooooood
ODOoooooooooooffooooooooao
ODOooOoooooooooPfooooooooao

ODOOoooooooOooooobao

O Uoo
o0 oo

O 0Oo0oo0oooao
OO0 oOogooao
O 0O0ooOoooao
O 0O0Qgoooao
O 0Oo0ooooao
O 0OooQgoooao
O 0Ooo0ooooao
O 0Ooo0ooooao
OO0 oooao
OoOoT Ooooo
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Oo0oo0oo0ooao
O O0O0OoOogooao
O 0O0goOoooao
O 0OoQgoooao

O 0O0OoOogooao
O 0O0goooao
O O0Qgoooao
O O0OoQooooao
O 0OoQgoooao
O 0OoQooooao
OO0 oooao
OO0 oooao
OO0 oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Oo0oo0oo0ooao
O 0O40doOoooao
O 0O0QgoOoooao
O 0OoQgoooao
O O0O0goooao
O 0Oo4Qgoooao
OO0 oooao
OO0 oooao
OO0 oooao
O 0Oo0ooooao
O 0Ooo0oo0oo0ooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Oo0oo0ooO0ooao
O 0O0OoOogooao
O 0O0goooao
O O0OooQgoooao
O OooQgoooao
O 0OooQgooooao

O Uoo
O U oo
O U oo
O U oo
O U oo
o U oo

OO0Oo0ooooao

Oo0DoDoooDoooDooo0bbotdoooooogoog
Oo0DoDoooDoooDooo0bodopoooooog

OOoooooaoo

OoDoDoooDooooogbo

DoooooooDooo00oYooooooo

(21) JP 2022-553058 A 2022.12.21

gboobooobooobooobooobooobodd

ooooooooooooooooobobboao
gboooobooobooboooboobooboao

ooooooooogoo

O Ooo0oooo
OOoo0oooo
OOoo0oooo
O0Ooo0oooo
O0Ooo0oooo
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooOoao
O 0Oo0ooOooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O 0Oo0oooo
O 0Ooo0oooo

oooboooboobooobboobooboooboooonnb
oooootouoooooooooooooooooooao
gooooboobogoboboobooboobooobonb
ugboboouoboobooobooobooobooobooado
ooooooouooooooooooooooooooao
oobobooboobooobobooboooboooboooodanb
oooooooouoooooooooooooooooao
gooboooboobooobobooboooboobooonb
oooooouooouooooooooooooooooao
gooooboobogobobooboobogobooonb
ugboboouobooboooooooooboboono oooboao
o0 Oooooodgo oo oooooobooboobo bOo0ao
oo oo ooobo bobooobooboo oo oooboaoaao
oooooouooouooooooooooooooooao
oooboooboooboobobbooboooboooboooanb
oooootouoooooooooooooooooooao
gooboooboobogooboobooboobooonb
ubobouobouooboooboobooobooooboooaodnb
gooboooboobogoboboobooboobooonb
uoboboooboobooobooobooooboooboooodanb
ooooooouooooooooooooooooooao
oobobooboobooobobooboooboooboooodanb
oooooooouoooooooooooooooooao
gooboooboobooobobooboooboobooonb
oooooouooouooooooooooooooooao

gooaao
goooad
gogoano

O0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
OOooooo
O0Ooo0ooooo
O 0Ooo0oooao

O 0OoQooooao
OO0 oooao

10

20

30

40

50



e e e [ e e s [ e e e s ey Iy i

e e e e e s [ e ey Iy

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

OoOooooooooo0 oo oDooooo0oo00 oo oDooooooo0oooLoDoDoDoDoooooooooao
Ooooooooooo0 oo oo oooooo00 oo oD oDooooooooonDoDoDoDoooooooooao
Ooooooooooo0 o0 oo oo oo oo0o o0 oo oD oooooo0ooooDoD oo oooooooooo

O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0ooOooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O O0Oo0ooOoo
OO oO0gogog
O Oo0gogog
O Oo0gogoog
O OooOgooog
O OooOooog
I B e

OoOooooooao

O O0Oo0oo0ooo0oao
O O0O0OoOoooao
O 0O0goooao
O O0O0ooooao
O Oo0goooao
O O0OQgoooao
O 0OooQooooao
OO0 oooao
OO0 oooao
O 0Oo0oo0oooao
O 0Ooo0oo0oooao
O O0Oo0oo0oooao
O O0Oo0oo0oo0oo0oao

OOooooooooooooooooogogoooOoao
e e e e s s Y
OO0 OoDoDoooog4UoDoooDoDoooggoooao
OO0 oDoDoooo4ooooDoDoDoooggoooao
OO0 oDooooo4ooooDooooogogogoooao
OO0 oDooooooooooDooooogogogoooao
OOo0oooooooooooDoooooogogogoooao
OOo0ooDoooooooooDoooooogogogoooao
OooDoooooo0ooooooooogoooooao
OooooooooooDoooooogoogoooao
OooooooooooDooooooogooooao
Oooooooooooooooooogogoooao
Oo0ooooooooooooooooogooooao
OOo0ooooooooooooooooogogoooOoao
OO0 OoDoDooooUog4U0oDoUoooDoDooo4ggoooao
OO0 oDoDoooog4oooooDoDoooggoooao
OO0 oDoDoooo4ooooDooooogoggoooao
OOoDoDooooo4ooooDooooogogogoooao
OOoDoooooo4ooooDoooooogogogoooao
OOooDoooooo0oooDoooooogogogoooao
OooDoooooo0oooDoooooogogogoooao
OooDoooooo0oooDoooooogoogoooao
OooDoooooo0ooooooooogoooao
Oooooooooooooooooogooooao
Oooooooooooooooooogogoooao
OOo0ooooooooooooooooogooooao
OOo0ooooooooooooooooogogoooOoao
OO0 oDoDoooogU0oDooDoDoDooogoggoooao
OO0 oDoDoooog4UoooooDoDoooggoooao
OO0 oDoDoooo4ooooDooDooogogogoooao
OOo0oDooooo4ooooDooooogogogoooao
OOo0ooDooooo4ooooDoooooogogogoooao
OooDoooooooooDoooooogogogoooao

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

Oooo0ooogao

|

OO0 oooooao

OOooooooao

OOooooooao

OOoo0ooooao
OoOoo0ooooaoo
OoOoo0ooooaoo
OOoo0ooooaoo
OOoo0ooooaoo
OoOoo0ooooaoo
OoOoo0ooooaoo
Oo0Ooo0ooooaoo
O0Ooo0Oo0oo0ooaoo
OO0Oo0ooooao
OO0Oo0ooooao
OOoo0ooooao
Oo0Ooo0ooooao
Oo0oo0ooooao
OOoo0ooooaoo
OOoo0ooooaoo
OOoo0ooooaoo
OoO0oo0ooooaoo
OoOoo0ooooaoo
Oo0Ooo0ooooaoo
Oo0Ooo0oo0oo0ooao
O0Ooo0Oo0oo0ooaoo
OO0oo0ooooao
O0Ooo0ooooao
Oo0Ooo0ooooao
OOoo0ooooaog
Oo0oo0ooooao
OoOoo0ooooao
OoOoo0ooooaoo

O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooOoo
O Ooo0oo0oo
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooOoo
O O0Oo0ooOoo
O O o0gogog
O OoOgogog
Y =

(22)

O oo0oo0oo.
OooOoo0ooogo

O0OooOoooao

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O0Oooooo

O OooOooog
O Ooooog
O Ooo0ooog
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooOoo
O O0Ooo0oo0oo
O O0Oo0oo0oo
O O o0gogog
O Oo0gogog
O OoOgoog
O OooOooog
O OooOooog

O Oooooao

OOooooao

O0Oooooo

O0Ooo0oooo

O0Oooooao

OoOoo0ooox

O0Ooo0oooao

JP 2022-553058 A 2022.12.21

I e
O Ooo0ooo

O0Ooo0ooo0oao
O0Oo0ooOoo0oao
O 0Oo0oo0oo0oao
O0OooOoooao
O 0OooOoooao
OOooooao
OOooooao
OoOoooox
O0Oooooao
O0Ooo0oooao

Oo0oooooooooooDooooogQgoaoQg

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

10

20

30

40

50



e ) s [ e ) s e s [y s [ |
e s e [ e s [y [ |

O o000 oDoDoooooo0D oD oo oooo o0 oo oo oooogo
O o0 ooDooooo oo o oo oooo o0 oo oDooooo
oo oo oo oooo oo o oo oooo o0 oo oDooooo
OoOoo0ooooooo oo oo oDoooo oo oDoooooo

O 0o o0oo
I [ I |
I I
I [ I |

OooooooooooooooooogoQgg
OooooooooooooooooogoQgog
OooooooooooooooooogoQgg
OooooooooooooooooogoQgdg

O0Oo0oo0oo0oao
O O0Oo0Oo0ooao
O 0Oo0Ooogoao
O 0Ooo0oooao
OOoo0oooao
OoOooooo
OoOooooo
OoOoo0oooo
O0Ooo0oooo
OoOoo0oooao
O0Ooo0oooo
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Oo0oo0oo0oao
OO0Oo0Oo0oogoao
O0Oo0oooao
O 0Ooo0ooogoao
OOoo0oooao
OoOoo0oooo
OoOoo0oooo
OoOoo0oooo
OoOoo0oooo
O0Ooo0oooo
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0oo0oo0oao
OO0Oo0Oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooo
OoOoo0oooo
OoOoo0ooooo
OoOoo0oooo

O0Oo0oo0oo0oao
O0Oo0Ooogoao
O0Oo0ooogoao
O0Ooo0ooogoao
O0Ooo0ooogoao
OOoo0oooao
OoOoo0oooo
OOoo0oooo
O0Ooo0oooao
Oo0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0ooo0oao
O0Ooo0ooo0oao
O0Oo0oo0oo0oao
OO0Oo0Oo0oogoao
O 0Oo0ooogoao
O0Ooo0ooogoao
O0Ooo0ooogoao
Oo0Ooo0oooo
O0Ooo0oooo
OoOooooo
OoOoo0oooao

O 0Ooo0oo0ooao
O O0Oo0gogoao
O O0Oo0gooao
O Ooogooo
O Oooooo
O Oooooo
O Ooo0oooo
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao

O
OJ
(]
O
O
O
O
O
O
O
O
(]
O
O
OJ

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

Oo0oooooooooooooooQogogoa-g
OO0 0DooDoooggoogogoooooggogdg
OO0 ooDooogogogoooDooooggogog
Oo0oooDoooogoooDooooggogog
Oo0ooooooooooooooggogog
Oo0ooooooooooDooooggogog
Oo0ooooooooooooooggogoog
Oo0oooooooooooooogoggogoo-g
Oo0oooooooooooooogogQgoogoo-g
Oo0oooooooooooooogQgogoo-g
OooooooooooooooogoQgogoao-g
OoooooocooooooooogooQgogogoao-g
Oo0oooooooooooooooogoogoa-g

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
OJ

O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
O 0OoOooo
O 0OooOooo
O 0Ooooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O Ooooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooo
O 0OooOooo
O 0Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooo

(23)

OoooooooooooooogoQgooOgoadg
OO0 o0DoDooo4ggoooDoooggogdg
OoDooDooo4ggoooDoooggogdg
OoDooDooo4gogooooooggogog
OoooDooooooooooggogoog
OoooDooooooooooggogoog
Ooooooooooooooggogoog
OoooDooooooooooggogoog
OoooooooooooooogQgoogoo-g
OoooooooooooooogQgogoo-g
Ooooooooooooooogogogogoo-g
OoooooooooooooogogQgogogoao-g
Ooooooooooooooogogogogoa-g
OooooooooooooooogooOgoad
OoDooDooo4doooDoooggogdg
OoDooDoooggoooDoooggogdg
OoDooDooogogoooDoooggogog
OoooDooooooooooggogoog
Ooooooooooooooggogoog
OooooooooooooogQgogoog
OooooooooooooogQgogoo-g

O
O
O
O
O
O
O
O
[

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

OJ
O
O
O
O
O
O
O
O

O Ooo0ooo
O Ooo0ooOoo
O Ooo0ooOoo
O O0Ooo0oo0oo
O O0Oo0oo0oo
O O o0gogog
O Oo0gogog
O OoOgoog
O OooOooog
O OooOooog

JP 2022-553058 A 2022.12.21

I e
O Ooo0ooo

O
O
O
(]
O
O
O
O
O
O

O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O

10

20

30

40

50



e e [ e e e e e s s s [y [ |

OOo0o0oooooooooooooogoQgg
OOo0ooooooooooooooogQgdg
Oo0oooooooooooooooogQgg
OOo0ooooooooooooooooogoQgdg
OOo0ooooooooooooooooogoQgdg

OooooooooooDooooooooooooDoDoooogoQgoog
OoOooooooooooDooooooooooooDoDoooogoQgoog
OoOoooooooooooDoooooooooooDoDooooogogoQgoog
OoooooooooooDooooooooooDoooooogogoQgoog
OoOoo0ooooooooD oo ooD oo oDoooDooooox

Oo0oooooooooOoooao
OO0 o0DoDooo4Qgogogoooao
OO0 oDoDooogQgogooooao
OO0 oDoDooogogoooao
Ooooooogogogooooao
OoDoooooogogooooao
OoDooooooooooao
Ooooooooooooao
Oooooooogoooooao
Oooooooogoooooao
Ooooooooooooao
Oo0ooooooogogoooao
OooooooooOooooao
Oo0ooooooooOooOoooao
OO0 o0oDooogQgogooooao
OO0 ooDooogogogoooao
OO0 ooDooogogogoooao
OoDooooogogogooooao
Oooooooogogooooao
Ooooooooooooao
OoDooooooooooao
Oooooooogoooooao
Ooooooooooooao
Ooooooooooooao
Ooooooooooooao
Oo0oooooooogooooao
Oo0ooooooooOooOoooao
OO0 oDoDooogQgogooooao
OO0 ooDooogQgogogoooao
OO0 ooDooogogooooao
Ooooooogogogoooao
OoDoooooogogooooao
Ooooooooooooao
Ooooooooooooao

O 0o oo
OO oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0ooo
O 0o oo
OO oo
OO oo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo

O O0Ooo0ooOoo
OO o0gogog
OO oOgooo
O Oogoo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooooo

O O0ooo
O 0O ogo
O O0Oogo
o I
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O O0ooo
O O0ooo
O 0ooo
O 0oo0oo
O 0O ogo
O Ooogo
O Ooogo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O O0ooo
O O0ooo

OoOooo0ooood

OoooOoooooao

OO0 oO0ooogoao
O O0O0ooOooogoao
O Oo0Ooooogoao
O Ooo0oooogoao
OO0Oo0ooooao
OO0Oo0ooooao
OOoOo0ooooao
OO0O0o0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0oo0oooao
O0Ooo0oo0oooao
OO0Oo0oo0ooo0oao
OO0Oo0oo0oo0oo0oao
OO0 oOooogao
O O0Oo0ooOooogoao
O Oo0oooogoao
O Oo0ooooao
OOoo0ooooao
OO0Ooo0ooooao
OOoo0ooooao
OO0Ooo0ooooao
OOoo0oo0oooao
OO0Ooo0oo0oooao
OO0Oo0oo0oooao
OO0Oo0oo0oo0oo0oao
OO0Oo0oo0oo0ooao
O O0O0Oo0ooogoao
O O0Oo0Ooooogoao
O Oo0oooogoao
OOoo0ooooao
OO0Ooo0ooooao

Oooo0ogooogao

O 0O0oooooao

OO0oogoooooao

OOoogoooooao

Ooogoooooao

Oooooooao

Oooooooao

O Ooogoo
O Oooo
O 0Ooogoo
O O0oo0oo
O O0oo0oo
O 0Ooo0oo
O O ogo
I [
O O oo
O Oooo
O Ooogo
O Oooo
O Oooo
O Ooogo
O 0Ooogoo
O O0ooOoo
O O0oo0oo
O O0oo0oo
O 0o o0 o
I o [
O O ogo
O 0o oo
O Ooogo
O Ooogo

Oooooooao

Ooooooooao

Ooooooooao

Ooooooooao

Ooooooooao

(24)

Oooo0oo0ooOoodoano
Ooooogooogao

O 0O0ogoooooao

O O0ogoooooao

OOoogoooooao

Oooooooao

Oooooooao

Oooooooao

O
O
[

Ooooooooo

Ooooooooao

Oooooooao

JP 2022-553058 A 2022.12.21

O
O
O
(]
O
O
O
O
O 0Ooogoo O
O Ooogo O

O
O
OJ
O
O
O
O
O
O

OOoo0ooooao
OOoOo0ooooao

Ooooooooao
Ooooooooao
O0Ooo0oo0oo0ooao
OO0Oo0oooogoao
OO0Oo0ooooao
O0Ooo0oooogoao
OOoo0ooooao
O0Ooo0ooooao
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao

10

20

30

40

50



e e s s e e e e e s s sy s [ |

e e e e e s s [y [ |

e e v e e s sy [y |

OOo0oooooooooooooooooogogoodg
OOo0oooooooooooooooooogooodg
OOo0oooooooooooooooooooodg

Oooooooooooooooooooooooooo
Oooooooooooooooooooooooo0ooo
Oooooooooooooooooooooooooao

OOo0ooooooooooooooogoooao
OO0 0o oooogddooUoooDooogdgogogooao
OO0 oDooooo4ddoooDoDooog4Qgogooao
OO0 o0oooooo4ogoooDoDoooggQgoooao
OO0 oDooooo4oooooDoooogog4gQgoooao
OOo0oooooo4oooooooooogoggQgoooao
OOo0oooooo4o0oooooooogogQogoooao
OOo0ooooooo0ooooDooooogogQgoooao
OOo0ooooooo0oooooooogoQgoooao
OOo0ooooooo0oooooooogogogoooao
OOo0ooooooooooooooogogoooao
OOo0ooooooooooooooogogoooao
OOo0ooooooooooooooooogooooao
OOo0oooooooooooooooogooOooao
OO0 0o ooooddooooDooogdgogogooao
OO0 oDooooo4dooooDooogoggQgogogooao
OO0 oDooooo4ggoooooooggogoooao
OOo0ooooooooooooooogoggoooao
OOo0oooooooooooDooooogog4Qgoooao
OOo0oooooo4o0ooooDooooogoggoooao
OOo0ooooooo0ooooDooooogoQgoooao
OOo0oooooooooooDoooogoQgoooao
OOo0ooooooooooDooooogoooao
OOo0oooooooooooooooogoooao
Oo0oooooooooooooooogooooao
OOo0oooooooooooooooogoooao
OOo0ooooooooooooooogogooOooao
OO0 o0DoooooddooooDooogdJgogogooao
OO0 o0DooooogoooDoDooogdgogooao
OO0 oooooo4oooooDoDoooggoooao
OOo0oooooooooooDoooogoggoooao
OOo0oooooooooooooooogoggoooao
OOo0oooooo4o0ooooDooooogogoooao
OOo0ooooooo0ooooDooooogoQgoooao

O
OJ
(]
O
O
O
O
O
O
O
O
(]
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O
O
O
[
O
O
O

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

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

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

Oo0Ooo0oo0oo0ooaoo
OO0Oo0oo0oooao
O0O0Oo0ooooao
OO0oOo0ooooaog
OOoo0ooooaog
OO0oo0ooooao
OOoo0ooooaoo
OoOoo0ooooaoo
OoOoo0ooooaoo
OoOoo0oooaoo

O0Ooo0Oo0oo0ooao
O0O0o0O0o0oooao
O0O0oo0ooooao
O0Ooo0ooooao
OOoo0ooooaog
OOoo0ooooao
OoOoo0ooooao
OoOoo0ooooaoo
OOoo0ooooao
OOoo0oooaoo
OoOoo0ooooaoo
OoOoo0oo0oooao
Oo0Ooo0o0oooao

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

|

O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooOoao
O 0Oo0oo0ooOoao
O 0Oo0gogoao
O Oo0gogoo
O Ooogooao
O Oooooo
O Oooooo
O Ooo0oooo
O Ooo0oooo
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
Oo0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0oo0ooao
O O0Oo0oogoao
O Ooo0gogoao
O Ooo0oooo
O Oooooo
O Ooo0oooo
O Ooo0oooo
O Ooo0oooo

(25)

O 0Ooo0oo0ooao

Ooo0Ooo0ogono

O

O Oo0gooao

O Ooogooao

O Ooo0oooao

O Ooo0oooao

O Oooooo

O Ooo0oooao

O 0Ooo0oooo

O Ooo0oooao

O 0Ooo0oo0ooao

JP 2022-553058 A 2022.12.21

O 0Ooo0oo0ooao

O 0Ooo0oo0ooao

O 0Oo0oo0ooao

goooooad

0

O O0Oo0oogoao

O

O Ooo0gooao

O

O Ooogooo

O

O Ooogoooao

O

O Ooo0oooo

O

O Ooo0oooao

O

O Ooo0oooao

10

20

30

40

50



(26) JP 2022-553058 A 2022.12.21

oooooo
0000000000000 O0DDO0ODODoDOoOoOooag
000000000000 0000D0000D00D00D0000D0O00DO00DO0O0DO00oO00Oan
0000000000000 000D0DO0D0DO0DO0DO0DO0ODO0ODODOODoDOOoDOoOooOGOan
0000000000000 000000000D000000000D00000000an
0000000000000 0O00D0DO0D0O0D0O0DO0ODO0ODO0ODODOODOOoDOOooOOan
0000000000000 000D0D0DO0DO0DO0DDO0DO0ODO0ODODODOOoDOOooOGoOan
0o0o0oDO0ooDOoooao
0oooooo
0oooo
£ 2 LURIC, AHIE CTH/RSN AR Z R
A VeV 1]l
1. | €D33 ccvH AT aa | QVQLVQSGAEVKKPGESVKVSCKASGYTFTNYGM
E11 NWVKQAPGQCLEWMGWINTYTGEPTYADKFQG
RVTMTTDTSTSTAYMEIRNLGGDDTAVYYCARWS
WSDGYYVYFDYWGQGTSVTVSS
2. | CD33VH E11 | AT aa | QVQLVQSGAEVKKPGESVKVSCKASGYTFTNYGM
NWVKQAPGQGLEWMGWINTYTGEPTYADKFQG
RVTMTTDTSTSTAYMEIRNLGGDDTAVYYCARWS
WSDGYYVYFDYWGQGTSVTVSS
3. |CD33HCDR1 | AL aa | NYGMN
E1l1l
4. | CD33HCDR2 | AT aa | WINTYTGEPTYADKFQG
E11
5 | CD33HCDR3 | AT aa | WSWSDGYYVYFDY
E11l
6. | CD33CCVL AT aa | DIVMTQSPDSLTVSLGERTTINCKSSQSVLDSSTNK
E11 NSLAWYQQKPGQPPKLLLSWASTRESGIPDRFSGS
GSGTDFTLTIDSPQPEDSATYYCQQSAHFPITFGCG
TRLEIK
7. | cD33VL E11 | AT aa | DIVMTQSPDSLTVSLGERTTINCKSSQSVLDSSTNK
NSLAWYQQKPGQPPKLLLSWASTRESGIPDRFSGS
GSGTDFTLTIDSPQPEDSATYYCQQSAHFPITFGQG
TRLEIK
oooooao

10

20

30

40

50



gooad

(27) JP 2022-553058 A 2022.12.21

CD33 LCDR1
E1ll

AL

dad

KSSQSVLDSSTNKNSLA

CD33 LCDR2
E1l

AL

ad

WASTRES

10.

CD33 LCDR3
E11l

AL

dad

QQSAHFPIT

11.

CD33 HLCC
E11

AT

ad

QVQLVQSGAEVKKPGESVKVSCKASGYTFTNYGM

NWVKQAPGQCLEWMGWINTYTGEPTYADKFQG

RVTMTTDTSTSTAYMEIRNLGGDDTAVYYCARWS

WSDGYYVYFDYWGQGTSVTVSSGGGGSGGGGSG
GGGSDIVMTQSPDSLTVSLGERTTINCKSSQSVLDS
STNKNSLAWYQQKPGQPPKLLLSWASTRESGIPDR
FSGSGSGTDFTLTIDSPQPEDSATYYCQQSAHFPITF
GCGTRLEIK

12.

CD33 HL E11

AL

aa

QVQLVQSGAEVKKPGESVKVSCKASGYTFTNYGM

NWVKQAPGQGLEWMGWINTYTGEPTYADKFQG
RVTMTTDTSTSTAYMEIRNLGGDDTAVYYCARWS

WSDGYYVYFDYWGQGTSVTVSSGGGGSGGGGSG
GGGSDIVMTQSPDSLTVSLGERTTINCKSSQSVLDS
STNKNSLAWYQQKPGQPPKLLLSWASTRESGIPDR
FSGSGSGTDFTLTIDSPQPEDSATYYCQQSAHFPITF
GQGTRLEIK

13.

CD33 CCE11
HL x 12C HL
THFREN
(i

AT

dd

QVQLVQSGAEVKKPGESVKVSCKASGYTFTNYGM
NWVKQAPGQCLEWMGWINTYTGEPTYADKFQG
RVTMTTDTSTSTAYMEIRNLGGDDTAVYYCARWS
WSDGYYVYFDYWGQGTSVTVSSGGGGSGGGGSG
GGGSDIVMTQSPDSLTVSLGERTTINCKSSQSVLDS
STNKNSLAWYQQKPGQPPKLLLSWASTRESGIPDR
FSGSGSGTDFTLTIDSPQPEDSATYYCQQSAHFPITF
GCGTRLEIKSGGGGSEVQLVESGGGLVQPGGSLKL
SCAASGFTFNKYAMNWVYRQAPGKGLEWVARIRS
KYNNYATYYADSVKDRFTISRDDSKNTAYLOMNNL
KTEDTAVYYCVRHGNFGNSYISYWAYWGQGTLVT
VSSGGGGSGGGGSGGGGSQTVVTQEPSLTVSPGG
TVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWVQQKPGQAPRGLI
GGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAALTLSGVQPEDEA
EYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVL
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14.

CD33 E11HL
x 12CHL

AL

da

MGWSCIILFLVATATGVHSQVQLVOSGAEVKKPGE
SVKVSCKASGYTFTNYGMNWVKQAPGQGLEWM
GWINTYTGEPTYADKFQGRVTMTTDTSTSTAYMEI
RNLGGDDTAVYYCARWSWSDGYYVYFDYWGQG
TSVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIVMTQSPDSLT
VSLGERTTINCKSSQSVLDSSTNKNSLAWYQQKPG
QPPKLLLSWASTRESGIPDRFSGSGSGTDFTLTIDSP
QPEDSATYYCQQSAHFPITFGQGTRLEIKSGGGGSE
VQLVESGGGLVOPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMN
WVRQAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDR
FTISRDDSKNTAYLQMNNLKTEDTAVYYCVRHGNF
GNSYISYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGG
GGSQTVVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSG
NYPNWVQQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSG
SLLGGKAALTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFG
GGTKLTVLHHHHHH

15.

CD33 CCx 12C-
scFc —HHR
£ HLE

i

AL

aa

QVQOLVQSGAEVKKPGESVKVSCKASGYTFTNYGMN
WVKQAPGQCLEWMGWINTYTGEPTYADKFQGRV
TMTTDTSTSTAYMEIRNLGGDDTAVYYCARWSWSD
GYYVYFDYWGQGTSVTVSSGGGGSGGGGSGGGGS
DIVMTQSPDSLTVSLGERTTINCKSSQSVLDSSTNKN
SLAWYQQKPGQPPKLLLSWASTRESGIPDRFSGSGS
GTDFTLTIDSPQPEDSATYYCQQSAHFPITFGCGTRLE
IKSGGGGSEVQLVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFT
FNKYAMNWVRQAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYY
ADSVKDRFTISRDDSKNTAYLOQMNNLKTEDTAVYYC
VRHGNFGNSYISYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGG
GGSGGGGSQTVVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGA
VTSGNYPNWVQQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPAR
FSGSLLGGKAALTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWV
FGGGTKLTVLGGGGDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFL
FPPKPKDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWY
VDGVEVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDW
LNGKEYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTL
PPSREEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQP
ENNYKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVF
SCSVMHEALHNHYTQKSLSLSPGKGGGGSGGGGSG
GGGSGGGGSGGGGSGGGGSDKTHTCPPCPAPELL
GGPSVFLFPPKPKDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPE
VKFNWYVDGVEVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLT
VLHQDWLNGKEYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQP
REPQVYTLPPSREEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVE
WESNGQPENNYKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSR
WQQGNVFSCSVMHEALHNHYTQKSLSLSPGK
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oooo
16. | EGFRvIIIXCD3- AL aa | NYGMH
scFc VH CDR1
17. | EGFRvIIIXCD3- AT aa | VIWYDGSDKYYADSVRG
scFc VH CDR2
18. | EGFRvIIIXCD3- AL aa | DGYDILTGNPRDFDY
scFc VH CDR3
19. | EGFRVIIIXCD3- AL aa | RSSQSLVHSDGNTYLS
scFc VL CDR1
20. | EGFRvIIXCD3- AT aa | RISRRFS
scFc VL CDR2
21. | EGFRIIIXCD3- AL aa | MQSTHVPRT
scFc VL CDR3
22, | EGFRVIII_CCxCD | AT aa | QVQLVESGGGVVQSGRSLRLSCAASGFTFRNYGMH
3-scFcVH WVRQAPGKCLEWVAVIWYDGSDKYYADSVRGRFTI
SRDNSKNTLYLQMNSLRAEDTAVYYCARDGYDILTG
NPRDFDYWGQGTLVTVSS
23. | EGFRvlIl_CCxCD | AT aa | DTVMTQTPLSSHVTLGQPASISCRSSQSLVHSDGNT
3-scFc VL YLSWLQQRPGQPPRLLIYRISRRFSGVPDRFSGSGAG
TDFTLEISRVEAEDVGVYYCMQSTHVPRTFGCGTKV
EIK
24. | EGFRvIIl_CCxCD | AT aa | QVQLVESGGGVVQSGRSLRLSCAASGFTFRNYGMH
3-scFc scFv WVRQAPGKCLEWVAVIWYDGSDKYYADSVRGRFTI
SRDNSKNTLYLQMNSLRAEDTAVYYCARDGYDILTG
NPRDFDYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGS
DTVMTQTPLSSHVTLGQPASISCRSSQSLVHSDGNT
YLSWLQQRPGQPPRLLIYRISRRFSGVPDRFSGSGAG
TDFTLEISRVEAEDVGVYYCMQSTHVPRTFGCGTKV
EIK
25. | EGFRvlll_CCxcD | AT aa | QVQLVESGGGVVQSGRSLRLSCAASGFTFRNYGMH
3-scFc _HEFF SR WVRQAPGKCLEWVAVIWYDGSDKYYADSYRGRFTI
PE5rF SRDNSKNTLYLQMNSLRAEDTAVYYCARDGYDILTG
NPRDFDYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGS
DTVMTQTPLSSHVTLGQPASISCRSSQSLVHSDGNT
YLSWLQQRPGQPPRLLIYRISRRFSGVPDRFSGSGAG
TDFTLEISRVEAEDVGVYYCMQSTHVPRTFGCGTKV
EIKSGGGGSEVQLVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGF
TFNKYAMNWVRQAPGKGLEWVARIRSKYNNYATY
YADSVKDRFTISRDDSKNTAYLQMNNLKTEDTAVYY
CVRHGNFGNSYISYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSG
GGGSGGGGSQTVVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTG
AVTSGNYPNWVQQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPA
RFSGSLLGGKAALTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRW
VFGGGTKLTVL
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Ooooao
26. | EGFRvIIl_CCxCD | AT aa | QVQLVESGGGVVQSGRSLRLSCAASGFTFRNYGMH
3-scFc ~HH¥ WVRQAPGKCLEWVAVIWYDGSDKYYADSVRGRFTI
B HLE SRDNSKNTLYLQMNSLRAEDTAVYYCARDGYDILTG
i NPRDFDYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGS
DTVMTQTPLSSHVTLGQPASISCRSSQSLVHSDGNT
YLSWLQQRPGQPPRLLIYRISRRFSGVPDRFSGSGAG
TDFTLEISRVEAEDVGVYYCMQSTHVPRTFGCGTKV
EIKSGGGGSEVQLVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGF
TFNKYAMNWVRQAPGKGLEWVARIRSKYNNYATY
YADSVKDRFTISRDDSKNTAYLQMNNLKTEDTAVYY
CVRHGNFGNSYISYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSG
GGGSGGGGSQTVVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTG
AVTSGNYPNWVQQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPA
RFSGSLLGGKAALTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRW
VFGGGTKLTVLGGGGDKTHTCPPCPAPELLGGPSVF
LFPPKPKDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNW
YVDGVEVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQD
WLNGKEYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVY
TLPPSREEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNG
QPENNYKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQG
NVFSCSVMHEALHNHYTQKSLSLSPGKGGGGSGGG
GSGGGGSGGGGSGGGGSGGGGSDKTHTCPPCPAP
ELLGGPSVFLFPPKPKDTLMISRTPEVTCVVVDVSHE
DPEVKFNWYVDGVEVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVS
VLTVLHQDWLNGKEYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKG
QPREPQVYTLPPSREEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIA
VEWESNGQPENNYKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDK
SRWQQGNVFSCSVMHEALHNHYTQKSLSLSPGK
27.| MSLN_5 VH AL aa
P DYYMT
] AL 3 | yiSSSGSTIVYADSVKG
29. | MSLN_5 VH AL aa
i DRNSHFDY
30. | MSLN_5 VL AT aa
e RASQGINTWLA
31. | MSLN_5VL AN aa
e GASGLQS
32.| MSLN_5VL AL aa
Pt QQAKSFPRT
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33.

MSLN _5 VH

AL

daa

QVQLVESGGGLVKPGGSLRLSCAASGFTFSDYYMT
WIRQAPGKGLEWLSYISSSGSTIYYADSVKGRFTISR
DNAKNSLFLOQMNSLRAEDTAVYYCARDRNSHFDY
WGQGTLVTVSS

34.

MSLN_5 VL

AL

da

DIQMTQSPSSVSASVGDRVTITCRASQGINTWLA
WYQQKPGKAPKLLIYGASGLQSGVPSRFSGSGSGT
DFTLTISSLQPEDFATYYCQQAKSFPRTFGQGTKVEI
K

35.

MSLN_5 scFv

AL

da

QVQLVESGGGLVKPGGSLRLSCAASGFTFSDYYMT
WIRQAPGKGLEWLSYISSSGSTIYYADSVKGRFTISR
DNAKNSLFLOMNSLRAEDTAVYYCARDRNSHFDY
WGQGTLVYTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIOMTAQ
SPSSVSASVGDRVTITCRASQGINTWLAWYQQKP
GKAPKLLIYGASGLQSGVPSRFSGSGSGTDFTLTISS
LQPEDFATYYCQQAKSFPRTFGQGTKVEIK

36.

MSLN_5x12C0
R
i

AT

daa

QVQLVESGGGLVKPGGSLRLSCAASGFTFSDYYMT
WIRQAPGKGLEWLSYISSSGSTIYYADSVKGRFTISR
DNAKNSLFLOQMNSLRAEDTAVYYCARDRNSHFDY
WGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIOMTQ
SPSSVSASVGDRVTITCRASQGINTWLAWYQQKP
GKAPKLLIYGASGLOSGVPSRFSGSGSGTDFTLTISS
LQPEDFATYYCQQAKSFPRTFGQGTKVEIKSGGGG
SEVQLVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAM
NWVRQAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKD
RFTISRDDSKNTAYLOMNNLKTEDTAVYYCVRHGN
FGNSYISYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSG
GGGSQTVVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTS
GNYPNWVQQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFS
GSLLGGKAALTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVF
GGGTKLTVL
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37.| MSLN_5xCD3
-scFc —H
ReEAE HLE
S

AT

aa

QVQLVESGGGLVKPGGSLRLSCAASGFTFSDYYMT
WIRQAPGKGLEWLSYISSSGSTIYYADSVKGRFTISR
DNAKNSLFLQMNSLRAEDTAVYYCARDRNSHFDY
WGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGESDIOMTQ
SPSSVSASVGDRVTITCRASQGINTWLAWYQQKP
GKAPKLLIYGASGLQSGVPSRFSGSGSGTDFTLTISS
LQPEDFATYYCQQAKSFPRTFGQGTKVEIKSGGGG
SEVQLVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAM
NWVRQAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKD
RFTISRDDSKNTAYLOMNNLKTEDTAVYYCVRHGN
FGNSYISYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSG
GGGSQTVVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTS
GNYPNWVQQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFS
GSLLGGKAALTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVF
GGGTKLTVLGGGGDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFL
FPPKPKDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNW
YVDGVEVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQD
WLNGKEYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQV
YTLPPSREEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESN
GQPENNYKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQ
GNVFSCSVMHEALHNHYTQKSLSLSPGKGGGGSG
GGGSGGGGSGGGGSGGGGSGGGGSDKTHTCPPC
PAPELLGGPSVFLFPPKPKDTLMISRTPEVTCVVVD
VSHEDPEVKFNWYVDGVEVHNAKTKPCEEQYGST
YRCVSVLTVLHOQDWLNGKEYKCKVSNKALPAPIEK
TISKAKGQPREPQVYTLPPSREEMTKNQVSLTCLVK
GFYPSDIAVEWESNGQPENNYKTTPPVLDSDGSFF
LYSKLTVDKSRWQQGNVFSCSVMHEALHNHYTQK
SLSLSPGK
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38.| MSLN_5_CCx
CD3-scFc
TR
HLE &1

AL

daa

QVQLVESGGGLVKPGGSLRLSCAASGFTFSDHYMS
WIRQAPGKCLEWEFSYISSSGGIIYYADSVKGRFTISR
DNAKNSLYLOMNSLRAEDTAVYYCARDVGSHFDY
WGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGESDIAMTQ
SPSSVSASVGDRVTITCRASQDISRWLAWYQQKPG
KAPKLLISAASRLQSGVPSRFSGSGSGTDFTLTISSLQ
PEDFAIYYCQQAKSFPRTFGCGTKVEIKSGGGGSEV
QLVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNW
VRQAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFT
ISRDDSKNTAYLOMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFG
NSYISYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGG
GSQTVVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGN
YPNWVQQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSL
LGGKAALTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGG
GTKLTVLGGGGDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPP
KPKDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVD
GVEVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWL
NGKEYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYT
LPPSREEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNG
QPENNYKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQG
NVFSCSVMHEALHNHYTQKSLSLSPGKGGGGSGG
GGSGGGGSGGGGSGGGGSGGGGSDKTHTCPPCP
APELLGGPSVFLFPPKPKDTLMISRTPEVTCVVVDV
SHEDPEVKFNWYVDGVEVHNAKTKPCEEQYGSTY
RCVSVLTVLHQDWLNGKEYKCKVSNKALPAPIEKTI
SKAKGQPREPQVYTLPPSREEMTKNQVSLTCLVKG
FYPSDIAVEWESNGQPENNYKTTPPVLDSDGSFFLY
SKLTVDKSRWQQGNVFSCSVMHEALHNHYTQKSL
SLSPGK

39.| CDR-H1
CDH19
65254.007

AL

da

SYGMH
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gooaoao
40.| CDR-H2 AL aa | FIWYEGSNKYYAESVKD
CDH19
65254.007
41.| CDR-H3 AL aa | RAGIIGTIGYYYGMDV
CDH19
65254.007
42.| CDR-L1 AT aa | SGDRLGEKYTS
CDH19
65254.007
43.| CDR-L2 AL aa | QDTKRPS
CDH19
65254.007
44.| CDR-L3 AT aa | QAWESSTVV
CDH19
65254.007
45.| VH CDH19 AT aa | QVQLVESGGGVVQPGGSLRLSCAASGFTFSSYGM
65254.007 HWVRQAPGKGLEWVAFIWYEGSNKYYAESVKDRF
TISRDNSKNTLYLOMNSLRAEDTAVYYCARRAGIIG
TIGYYYGMDVWGQGTTVTVSS
46.| VL CDH19 AL aa | SYELTQPPSVSVSPGQTASITCSGDRLGEKYTSWYQ
65254.007 QRPGQSPLLVIYQDTKRPSGIPERFSGSNSGNTATL
TISGTQAMDEADYYCQAWESSTVVFGGGTKLTVLS
47.| VH-VL AL aa | QVAQLVESGGGVVQPGGSLRLSCAASGFTFSSYGM
CDH19 HWVRQAPGKGLEWVAFIWYEGSNKYYAESVKDRF
65254.007 TISRDNSKNTLYLOMNSLRAEDTAVYYCARRAGIIG
TIGYYYGMDVWGQGTTVTVSSGGGGSGGGGSGG
GGSSYELTQPPSVSVSPGQTASITCSGDRLGEKYTS
WYQQRPGQSPLLVIYQDTKRPSGIPERFSGSNSGN
TATLTISGTQAMDEADYYCQAWESSTVVFGGGTKL
TVLS
48.| CDH19 AT aa | QVQLVESGGGVVQPGGSLRLSCAASGFTFSSYGM
65254.007 x HWVRQAPGKGLEWVAFIWYEGSNKYYAESVKDRF
12C TISRDNSKNTLYLOMNSLRAEDTAVYYCARRAGIIG
TIGYYYGMDVWGQGTTVTVSSGGGGSGGGGSGG
GGSSYELTQPPSVSVSPGQTASITCSGDRLGEKYTS
WYQQRPGQSPLLVIYQDTKRPSGIPERFSGSNSGN
TATLTISGTQAMDEADYYCQAWESSTVVFGGGTKL
TVLSGGGGSEVQLVESGGGLVQPGGSLKLSCAASG
FTENKYAMNWVRQAPGKGLEWVARIRSKYNNYA
TYYADSVKDRFTISRDDSKNTAYLOQMNNLKTEDTA
VYYCVRHGNFGNSYISYWAYWGQGTLVTVSSGGG
GSGGGGSGGGGSQTVVTQEPSLTVSPGGTVTLTC
GSSTGAVTSGNYPNWVQQKPGQAPRGLIGGTKFL
APGTPARFSGSLLGGKAALTLSGVQPEDEAEYYCVL
WYSNRWVFGGGTKLTVLHHHHHH
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49.

CDH19
65254.007 x
12C -scFc —H
FE Rt HLE
T

AL

dd

QVQALVESGGGVVQPGGSLRLSCAASGFTFSSYGMH
WVRQAPGKGLEWVAFIWYEGSNKYYAESVKDRFTI
SRDNSKNTLYLOMNSLRAEDTAVYYCARRAGIIGTIG
YYYGMDVWGQGTTVTVSSGGGGSGGGGSGGGGS
SYELTQPPSVSVSPGQTASITCSGDRLGEKYTSWYQQ
RPGQSPLLVIYQDTKRPSGIPERFSGSNSGNTATLTIS
GTQAMDEADYYCQAWESSTVVFGGGTKLTVLSGG
GGSEVQLVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYA
MNWVRQAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVK
DRFTISRDDSKNTAYLOMNNLKTEDTAVYYCVRHGN
FGNSYISYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGG
GGSQTVVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGN
YPNWVQQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLL
GGKAALTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGT
KLTVLGGGGDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKPK
DTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGVE
VHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHODWLNGKE
YKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPPSRE
EMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPENNY
KTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCSV
MHEALHNHYTQKSLSLSPGKGGGGSGGGGSGGGG
SGGGGSGGGGSGGGGSDKTHTCPPCPAPELLGGPS
VFLFPPKPKDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFN
WYVDGVEVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQ
DWLNGKEYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQ
VYTLPPSREEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESN
GQPENNYKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQG
NVFSCSVMHEALHNHYTQKSLSLSPGK
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50.

CDH19
65254.007 x
12C -
scFc_delGK
CHR RN
HLE 73 F

AT

da

QVQLVESGGGVVQPGGSLRLSCAASGFTFSSYGMH
WVRQAPGKGLEWVAFIWYEGSNKYYAESVKDRFTI
SRDNSKNTLYLQMNSLRAEDTAVYYCARRAGIIGTIG
YYYGMDVWGQGTTVTVSSGGGGSGGGGSGGGGS
SYELTQPPSVSVSPGQTASITCSGDRLGEKYTSWYQQ
RPGQSPLLVIYQDTKRPSGIPERFSGSNSGNTATLTIS
GTQAMDEADYYCQAWESSTVVFGGGTKLTVLSGG
GGSEVQLVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYA
MNWVRQAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVK
DRFTISRDDSKNTAYLOQMNNLKTEDTAVYYCVRHGN
FGNSYISYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGG
GGSQTVVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGN
YPNWVQQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLL
GGKAALTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGT
KLTVLGGGGDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKPK
DTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGVE
VHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWLNGKE
YKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPPSRE
EMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPENNY
KTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCSV
MHEALHNHYTQKSLSLSPGGGGSGGGGSGGGGSG
GGGSGGGGSGGGGSDKTHTCPPCPAPELLGGPSVF
LFPPKPKDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNW
YVDGVEVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQD
WLNGKEYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVY
TLPPSREEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNG
QPENNYKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGN
VFSCSVMHEALHNHYTQKSLSLSPGK

51.

CDH19
65254.007_CC
x 12C -scFc VH

AT

aa

QVQLVESGGGVVQPGGSLRLSCAASGFTFSSYGMH
WVRQAPGKCLEWVAFIWYEGSNKYYAESVKDRFTIS
RDNSKNTLYLOMNSLRAEDTAVYYCARRAGIIGTIGY
YYGMDVWGQGTTVTVSS

52.

CDH19
65254.007_CC
x 12C -scFc VL

AL

ad

SYELTQPPSVSVSPGQTASITCSGDRLGEKYTSWYQQ
RPGQSPLLVIYQDTKRPSGIPERFSGSNSGNTATLTIS
GTQAMDEADYYCQAWESSTVVFGCGTKLTVL

53.

CDH19
65254.007_CC
X 12C -scFc
scFv

AT

dad

QVQLVESGGGVVQPGGSLRLSCAASGFTFSSYGMH
WVRQAPGKCLEWVAFIWYEGSNKYYAESVKDRFTIS
RDNSKNTLYLOQMNSLRAEDTAVYYCARRAGIIGTIGY
YYGMDVYWGQGTTVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSS
YELTQPPSVSVSPGQTASITCSGDRLGEKYTSWYQQ
RPGQSPLLVIYQDTKRPSGIPERFSGSNSGNTATLTIS
GTQAMDEADYYCQAWESSTVVFGCGTKLTVL
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54,

CDH19
65254.007_CC
x 12C -scFc
—HfF R
GES

AL

aa

QVQLVESGGGVVQPGGSLRLSCAASGFTFSSYGMH
WVRQAPGKCLEWVAFIWYEGSNKYYAESVKDRFTIS
RDNSKNTLYLOQMNSLRAEDTAVYYCARRAGIIGTIGY
YYGMDVWGQGTTVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSS
YELTQPPSVSVSPGQTASITCSGDRLGEKYTSWYQQ
RPGQSPLLVIYQDTKRPSGIPERFSGSNSGNTATLTIS
GTQAMDEADYYCQAWESSTVVFGCGTKLTVLSGG
GGSEVQLVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYA
MNWVRQAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVK
DRFTISRDDSKNTAYLOQMNNLKTEDTAVYYCVRHGN
FGNSYISYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGG
GGSQTVVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGN
YPNWVQQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLL
GGKAALTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGT
KLTVL

55.

CDH19
65254.007_CC
x 12C -scFc
—HR R
HLE % F

AL

ada

QVQLVESGGGVVQPGGSLRLSCAASGFTFSSYGMH
WVRQAPGKCLEWVAFIWYEGSNKYYAESVKDRFTIS
RDNSKNTLYLOMNSLRAEDTAVYYCARRAGIIGTIGY
YYGMDVWGQGTTVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSS
YELTQPPSVSVSPGQTASITCSGDRLGEKYTSWYQQ
RPGQSPLLVIYQDTKRPSGIPERFSGSNSGNTATLTIS
GTQAMDEADYYCOAWESSTVVFGCGTKLTVLSGG
GGSEVQLVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYA
MNWVRQAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVK
DRFTISRDDSKNTAYLQMNNLKTEDTAVYYCVRHGN
FGNSYISYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGG
GGSQTVVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGN
YPNWVQQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLL
GGKAALTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGT
KLTVLGGGGDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKPK
DTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGVE
VHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWLNGKE
YKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPPSRE
EMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPENNY
KTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCSV
MHEALHNHYTQKSLSLSPGKGGGGSGGGGSGGGG
SGGGGSGGGGSGGGGSDKTHTCPPCPAPELLGGPS
VFLFPPKPKDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFN
WYVDGVEVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQ
DWLNGKEYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQ
VYTLPPSREEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESN
GQPENNYKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQG
NVFSCSVMHEALHNHYTQKSLSLSPGK
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googao
56.| CDH19 AT aa | QVAOLVESGGGVVQPGGSLRLSCAASGFTFSSYGMH
65254.007_CC WVRQAPGKCLEWVAFIWYEGSNKYYAESVKDRFTIS
x12C- RDNSKNTLYLOMNSLRAEDTAVYYCARRAGIIGTIGY
scFc_delGK YYGMDVWGQGTTVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSS
—HERNRYT YELTQPPSVSVSPGQTASITCSGDRLGEKYTSWYQQ
HLE 77 T RPGQSPLLVIYQDTKRPSGIPERFSGSNSGNTATLTIS

GTQAMDEADYYCQAWESSTVVFGCGTKLTVLSGG
GGSEVQLVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYA
MNWVRQAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVK
DRFTISRDDSKNTAYLOMNNLKTEDTAVYYCVRHG
NFGNSYISYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSG
GGGSQTVVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSG
NYPNWVQQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGS
LLGGKAALTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGG
GTKLTVLGGGGDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPK
PKDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDG
VEVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWLNG
KEYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPPS
REEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPEN
NYKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSC
SVMHEALHNHYTQKSLSLSPGGGGSGGGGSGGGG
SGGGGSGGGGSGGGGSDKTHTCPPCPAPELLGGPS
VFLFPPKPKDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFN
WYVDGVEVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQ
DWLNGKEYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQ
VYTLPPSREEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESN
GQPENNYKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQG
NVFSCSVMHEALHNHYTQKSLSLSPGK
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oooaoa
57.| FLT3_7 AL aa | NARMGVS
A8xCD3-scFc
VH CDR1
58.| FLT3_7 AL aa | HIFSNDEKSYSTSLKN
A8xCD3-scFc
VH CDR2
59.| FLT3 7 AL aa | IVGYGSGWYGFFDY
A8xCD3-scFc
VH CDR3
60.| FLT3_7 AL aa | RASQGIRNDLG
A8xCD3-scFc
VL CDR1
61.| FLT3_7 AL aa | AASTLQS
A8xCD3-scFc
VL CDR2
62.| FLT3_7 AL aa | LQHNSYPLT
A8xCD3-scFc
VL CDR3
63.| FLT3_7 AL aa | QVTLKESGPTLVKPTETLTLTCTLSGFSLNNARMGVS
A8xCD3-scFc WIRQPPGKCLEWLAHIFSNDEKSYSTSLKNRLTISKDS
VH SKTQVVLTMTNVDPVDTATYYCARIVGYGSGWYGF
FDYWGQGTLVTVSS
64.| FLT3_A8-scFc | AL aa | DIQMTQSPSSLSASVGDRVTITCRASQGIRNDLGWY
VL QQKPGKAPKRLIYAASTLQSGVPSRFSGSGSGTEFTL
TISSLOPEDFATYYCLQHNSYPLTFGCGTKVEIK
65.| FLT3_7 AL aa | QVTLKESGPTLVKPTETLTLTCTLSGFSLNNARMGVS
A8xCD3- scFv WIRQPPGKCLEWLAHIFSNDEKSYSTSLKNRLTISKDS
SKTQVVLTMTNVDPVDTATYYCARIVGYGSGWYGF
FDYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIQMT
QSPSSLSASVGDRVTITCRASQGIRNDLGWYQQKPG
KAPKRLIYAASTLQSGVPSRFSGSGSGTEFTLTISSLQP
EDFATYYCLQHNSYPLTFGCGTKVEIK
66. AL aa QVTLKESGPTLVKPTETLTLTCTLSGFSLNNARMGVS
WIRQPPGKCLEWLAHIFSNDEKSYSTSLKNRLTISKDS
SKTQVVLTMTNVDPVDTATYYCARIVGYGSGWYGF
FDYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIOMT
QSPSSLSASVGDRVTITCRASQGIRNDLGWYQQKPG
LT3 7 KAPKRLIYAASTLQSGVPSRFSGSGSGTEFTLTISSLQP
A8xC_DS —@ EDFATYYCLQHNSYPLTFGCGTKVEIKSGGGGSEVQL
VESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWVR
SRS QAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTISR
DDSKNTAYLOMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSYI
SYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSQT
VVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWYV
QQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAA
LTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVL
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Ooo00o0oo
67. AL aa | QVTLKESGPTLVKPTETLTLTCTLSGFSLNNARMGVS
WIRQPPGKCLEWLAHIFSNDEKSYSTSLKNRLTISKDS
SKTQVVLTMTNVDPVDTATYYCARIVGYGSGWYGF
FDYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIQMT
QSPSSLSASVGDRVTITCRASQGIRNDLGWYQQKPG
KAPKRLIYAASTLQSGVPSRFSGSGSGTEFTLTISSLQP
EDFATYYCLQHNSYPLTFGCGTKVEIKSGGGGSEVQL
VESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWVR
QAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTISR
DDSKNTAYLOMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSYI
SYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSQT
VVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWV
FLT3_7 QQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAA
A8xCD3-scFc LTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVL
—HRFRPE GGGGDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKPKDTLMI
HLE 571 SRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGVEVHNAK
TKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWLNGKEYKCKVS
NKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPPSREEMTKN
QVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPENNYKTTPPV
LDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCSVMHEAL
HNHYTQKSLSLSPGKGGGGSGGGGSGGGGSGGGG
SGGGGSGGGGSDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPP
KPKDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVD
GVEVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWLN
GKEYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPP
SREEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPEN
NYKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSC
SVMHEALHNHYTQKSLSLSPGK
68 | VHCDR1 AL aa | SYYWS
DLL3 1 CcC d
elGK
69 | VHCDR2 AT aa | YVYYSGTTNYNPSLKS
DLL3_1_CC d
elGK
70 | VHCDR3 AL aa | IAVTGFYFDY
DLL3_1 CC d
elGK
71 | VLCDR1 AT aa | RASQRVNNNYLA
DLL3 1 cC d
elGK
72 VL CDR2 AL aa | GASSRAT
DLL3_1 CC d
elGK
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ooooo
73 VL CDR3 AL aa | QQYDRSPLT
DLL3_1 CC d
elGK
74. VH AT aa QVQLQESGPGLVKPSETLSLTCTVSGGSISSYYWSWI
DLL3 1 CC d RQPPGKCLEWIGYVYYSGTTNYNPSLKSRVTISVDTS
elGK KNQFSLKLSSVTAADTAVYYCASIAVTGFYFDYWGQ
GTLVTVSS
75. VL AL aa EIVLTQSPGTLSLSPGERVTLSCRASQRVNNNYLAWY
DLL3_1 CC d QQRPGQAPRLLIYGASSRATGIPDRFSGSGSGTDFTL
elGK TISRLEPEDFAVYYCQQYDRSPLTFGCGTKLEIK
76, ([DU3 1. CCd | AL aa | QVQLQESGPGLVKPSETLSLTCTVSGGSISSYYWSWI
elGK RQPPGKCLEWIGYVYYSGTTNYNPSLKSRVTISVDTS
KNQFSLKLSSVTAADTAVYYCASIAVTGFYFDYWGQ
GTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSEIVLTQSPGTLSL
SPGERVTLSCRASQRVNNNYLAWYQQRPGQAPRLL
IYGASSRATGIPDRFSGSGSGTDFTLTISRLEPEDFAVY
YCQQYDRSPLTFGCGTKLEIK
77. DLL3 1 CCxC | A aa | QVQLQESGPGLVKPSETLSLTCTVSGGSISSYYWSWI
D3_delGK RQPPGKCLEWIGYVYYSGTTNYNPSLKSRVTISVDTS
—HGREME KNQFSLKLSSVTAADTAVYYCASIAVTGFYFDYWGQ,
5 GTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSEIVLTQSPGTLSL
SPGERVTLSCRASQRVNNNYLAWYQQRPGQAPRLL
IYGASSRATGIPDRFSGSGSGTDFTLTISRLEPEDFAVY
YCQQYDRSPLTFGCGTKLEIKSGGGGSEVQLVESGG
GLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWYRQAPGK
GLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTISRDDSKNT
AYLQMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSYISYWAY
WGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSQTVVTQEP
SLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWVQQKPG
QAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAALTLSGV
QPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVL
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Ooooao
78. | DLL3_1._cCCxCD | AT aa | QVQLQESGPGLVKPSETLSLTCTVSGGSISSYYWSWI
3-scFc_delGK RQPPGKCLEWIGYVYYSGTTNYNPSLKSRVTISVDTS
THERF R KNQFSLKLSSVTAADTAVYYCASIAVTGFYFDYWGQ
HLE 4T GTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSEIVLTQSPGTLSL
SPGERVTLSCRASQRVNNNYLAWYQQRPGQAPRLL
IYGASSRATGIPDRFSGSGSGTDFTLTISRLEPEDFAVY
YCQQYDRSPLTFGCGTKLEIKSGGGGSEVQLVESGG
GLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWYRQAPGK
GLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTISRDDSKNT
AYLOMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSYISYWAY
WGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSQTVVTQEP
SLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWVQQKPG
QAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAALTLSGY
QPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVLGGGGD
KTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKPKDTLMISRTPEV
TCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGVEVHNAKTKPCEE
QYGSTYRCVSVLTVLHQDWLNGKEYKCKVSNKALPA
PIEKTISKAKGQPREPQVYTLPPSREEMTKNQVSLTCL
VKGFYPSDIAVEWESNGQPENNYKTTPPVLDSDGSF
FLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCSVMHEALHNHYTQK
SLSLSPGGGGSGGGGSGGGGSGGGGSGGGGSGGE
GSDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKPKDTLMISR
TPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGVEVHNAKTK
PCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWLNGKEYKCKVSNK
ALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPPSREEMTKNQV
SLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPENNYKTTPPVLDS
DGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCSVMHEALHNH
YTQKSLSLSPGK
79. | VHCDR1CD19 | AL aa | SYGMH
97-G1RE-C2
80. | VHCDR2CD19 | AT aa | VISYEGSNKYYAESVKG
97-G1RE-C2
81. |VHCDR3CD19 | AL aa | DRGTIFGNYGLEV
97-G1RE-C2
82. | VHCD1997- AT aa | QVQLVESGGGVVQPGRSLRLSCAASGFTFSSYGMH
G1RE-C2 CC WVRQAPGKCLEWVAVISYEGSNKYYAESVKGRFTIS
RDNSKNTLYLQMNSLRDEDTAVYYCARDRGTIFGNY
GLEVWGQGTTVTVSS
83. |VLCDR1CD19 | AL aa | RSSQSLLHKNAFNYLD
97-G1RE-C2
84. |VLCDR2CD19 | AT aa | LGSNRAS
97-G1RE-C2
85. | VLCDR3CD19 | AT aa | MQALQTPFT
97-G1RE-C2
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86.

VL CD19 97-
G1RE-C2 CC

AT

aa

DIVMTQSPLSLPVISGEPASISCRSSQSLLHKNAFNYL
DWYLQKPGQSPQLLIYLGSNRASGVPDRFSGSGSGT
DFTLKISRVEAEDVGVYYCMQALQTPFTFGCGTKVDI
K

87.

CD19 97-
G1RE-C2 CCx
12C0

AT

aa

MDMRVPAQLLGLLLLWLRGARCDIVMTQSPLSLPVI
SGEPASISCRSSQSLLHKNAFNYLDWYLQKPGQSPQ
LLIYLGSNRASGVPDRFSGSGSGTDFTLKISRVEAEDV
GVYYCMQALQTPFTFGCGTKVDIKGGGGSGGGGSG
GGGSQVQLVESGGGVVQPGRSLRLSCAASGFTFSSY
GMHWVRQAPGKCLEWVAVISYEGSNKYYAESVKG
RFTISRDNSKNTLYLQMNSLRDEDTAVYYCARDRGTI
FGNYGLEVWGQGTTVTVSSGGGGSEVQLVESGGGL
VQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWYRQAPGKGLE
WVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTISRDDSKNTAYL
QMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSYISYWAYWGQ
GTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSQTVVTQEPSLTV
SPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWVQQKPGQAP
RGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAALTLSGVQPE
DEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVL

88.

CD19 97-
G1RE-C2 CCx
12C0-scFc

AT

aa

MDMRVPAQLLGLLLLWLRGARCDIVMTQSPLSLPVI
SGEPASISCRSSQSLLHKNAFNYLDWYLQKPGQSPQ
LLIYLGSNRASGVPDRFSGSGSGTDFTLKISRVEAEDV
GVYYCMQALQTPFTFGCGTKVDIKGGGGSGGGGSG
GGGSQVQLVESGGGVVQPGRSLRLSCAASGFTFSSY
GMHWVRQAPGKCLEWVAVISYEGSNKYYAESVKG
RFTISRDNSKNTLYLOMNSLRDEDTAVYYCARDRGTI
FGNYGLEVWGQGTTVTVSSGGGGSEVQLVESGGGL
VQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWVRQAPGKGLE
WVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTISRDDSKNTAYL
QMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSYISYWAYWGQ
GTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSQTVVTQEPSLTV
SPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWVQQKPGQAP
RGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAALTLSGVQPE
DEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVLGGGGDKTHT
CPPCPAPELLGGPSVFLFPPKPKDTLMISRTPEVTCVV
VDVSHEDPEVKFNWYVDGVEVHNAKTKPCEEQYGS
TYRCVSVLTVLHODWLNGKEYKCKVSNKALPAPIEKT
ISKAKGQPREPQVYTLPPSREEMTKNQVSLTCLVKGF
YPSDIAVEWESNGQPENNYKTTPPVLDSDGSFFLYSK
LTVDKSRWQQGNVFSCSVMHEALHNHYTQKSLSLS
PGKGGGGSGGGGSGGGGSGGGGSGGGGSGGGGS
DKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKPKDTLMISRTPE
VTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGVEVHNAKTKPCE
EQYGSTYRCVSVLTVLHODWLNGKEYKCKVSNKALP
APIEKTISKAKGQPREPQVYTLPPSREEMTKNQVSLT
CLVKGFYPSDIAVEWESNGQPENNYKTTPPVLDSDG
SFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCSVMHEALHNHYT
QKSLSLSPGK
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ooooao
89, | VHCDR1 AL aa
CDH3 G8A 6- SYPIN
B12
90. VH CDR2 AT aa
CDH3 G8A 6- VIWTGGGTNYASSVKG
B12
91. | VHCDR3 AL aa
CDH3 G8A 6- SRGVYDFDGRGAMDY
B12
92. VLCDR1CDH3 | AL aa
G8A 6-B12 KSSQSLLYSSNQKNYFA
93. |VLCDR2CDH3 | AT aa
G8A 6-B12 WASTRES
94, |VLCDR3CDH3 | AL aa
G8A 6-B12 QQYYSYPYT
95. VHCDH3 G8A | AL aa | EVQLLESGGGLVQPGGSLRLSCAASGFSFSSYPINWYV
6-B12 ROAPGKGLEWVGVIWTGGGTNYASSVKGRFTISRD
NSKNTVYLOMNSLRAEDTAVYYCAKSRGVYDFDGR
GAMDYWGQGTLVTVSS
96. VLCDH3 G8A | AL aa DIVMTQSPDSLAVSLGERATINCKSSQSLLYSSNQKN
6-B12 YFAWYQQKPGQPPKLLIYWASTRESGVPDRFSGSGS
GTDFTLTISSLOQAEDVAVYYCQQYYSYPYTFGQGTKL
EIK
97. CDH3 G8A 6- AL aa EVQLLESGGGLVQPGGSLRLSCAASGFSFSSYPINWV
B12 scFv ROQAPGKGLEWVGVIWTGGGTNYASSVKGRFTISRD
NSKNTVYLQMNSLRAEDTAVYYCAKSRGVYDFDGR
GAMDYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDI
VMTQSPDSLAVSLGERATINCKSSQSLLYSSNQKNYF
AWYQQKPGQPPKLLIYWASTRESGVPDRFSGSGSG
TDFTLTISSLQAEDVAVYYCQQYYSYPYTFGQGTKLEI
K
98. CDH3 G8A 6- AL aa EVQLLESGGGLVQPGGSLRLSCAASGFSFSSYPINWV
B12 x 12C0O RQAPGKGLEWVGVIWTGGGTNYASSVKGRFTISRD
—HEERME NSKNTVYLOMNSLRAEDTAVYYCAKSRGVYDFDGR
T GAMDYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDI
VMTQSPDSLAVSLGERATINCKSSQSLLYSSNQKNYF
AWYQQKPGQPPKLLIYWASTRESGVPDRFSGSGSG
TDFTLTISSLQAEDVAVYYCQQYYSYPYTFGQGTKLEI
KSGGGGSEVQLVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTF
NKYAMNWVRQAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYA
DSVKDRFTISRDDSKNTAYLOQMNNLKTEDTAVYYCV
RHGNFGNSYISYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGGG
GSGGGGSQTVVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAY
TSGNYPNWVQQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARF
SGSLLGGKAALTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVF
GGGTKLTVL
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99. | CDH3 G8AG6- AT aa | EVQLLESGGGLVQPGGSLRLSCAASGFSFSSYPINWY
B12 x 12CO RQAPGKGLEWVGVIWTGGGTNYASSVKGRFTISRD
CHR RN NSKNTVYLOMNSLRAEDTAVYYCAKSRGVYDFDGR
5 HLE GAMDYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDI
VMTQSPDSLAVSLGERATINCKSSQSLLYSSNQKNYF
AWYQQKPGQPPKLLIYWASTRESGVPDRFSGSGSG
TDFTLTISSLQAEDVAVYYCQQYYSYPYTFGQGTKLEI
KSGGGGSEVALVESGGGLVOPGGSLKLSCAASGFTF
NKYAMNWVRQAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYA
DSVKDRFTISRDDSKNTAYLOQMNNLKTEDTAVYYCV
RHGNFGNSYISYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGGG
GSGGGGSQTVVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAV
TSGNYPNWVQQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARF
SGSLLGGKAALTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVF
GGGTKLTVLGGGGDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLF
PPKPKDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYV
DGVEVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWL
NGKEYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTL
PPSREEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQP
ENNYKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVF
SCSVMHEALHNHYTQKSLSLSPGKGGGGSGGGGSG
GGGSGGGGSGGGGSGGGGSDKTHTCPPCPAPELL
GGPSVFLFPPKPKDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPE
VKFNWYVDGVEVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLT
VLHQDWLNGKEYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQP
REPQVYTLPPSREEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVE
WESNGQPENNYKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSR
WQQGNVFSCSVMHEALHNHYTQKSLSLSPGK
100. | BCMAA727- | AT aa
C4-G7 CDR1 VH NHIIH
101. | BCMA A7 27- AL aa
R AR YINPYPGYHAYNEKFQG
102. | BCMA A7 27- AT aa
B A DGYYRDTDVLDY
103. | BCMAA727- | AL aa
C4-G7 CDR1 VL CASIDISHYEN
104. | BCMAA727- | AT aa
C4-G7 CDR2 VL YISRLHT
105. | BCMA A7 27- AL aa
C4-G7 CDR3 VL QRGNTLRWT
106. | BCMAA727- | AT aa | QVQLVQSGAEVKKPGASVKVSCKASGYTFTNHIIHW
C4-G7 CC VRQAPGQCLEWMGYINPYPGYHAYNEKFQGRATM
(44/100) VH TSDTSTSTVYMELSSLRSEDTAVYYCARDGYYRDTDV
LDYWGQGTLVTVSS
107. | BcMAA727- | AT aa | DIQMTQSPSSLSASVGDRVTITCQASQDISNYLNWY
C4-G7 CC QQKPGKAPKLLIYYTSRLHTGVPSRFSGSGSGTDFTFT
(44/100) VL ISSLEPEDIATYYCQQGNTLPWTFGCGTKLEIK
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108.

BCMA A7 27-
C4-G7 CC
(44/100) scFv

KL

aa

QVQLVQSGAEVKKPGASVKVSCKASGYTFTNHITHW
VROQAPGQCLEWMGYINPYPGYHAYNEKFQGRATM
TSDTSTSTVYMELSSLRSEDTAVYYCARDGYYRDTDV
LDYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIOMT
QSPSSLSASVGDRVTITCQASQDISNYLNWYQQKPG
KAPKLLIYYTSRLHTGVPSRFSGSGSGTDFTFTISSLEP
EDIATYYCQQGNTLPWTFGCGTKLEIK

108.

BCMA A7 27-
c4-G7¢C
(44/100) x 12€0
ZHERRRME
Vi

AT

ad

QVQLVQSGAEVKKPGASVKVSCKASGYTFTNHIIHW
VRQAPGQCLEWMGYINPYPGYHAYNEKFQGRATM
TSDTSTSTVYMELSSLRSEDTAVYYCARDGYYRDTDV
LDYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIOMT
QSPSSLSASVGDRVTITCQASQDISNYLNWYQQKPG
KAPKLLIYYTSRLHTGVPSRFSGSGSGTDFTFTISSLEP
EDIATYYCQQGNTLPWTFGCGTKLEIKSGGGGSEVQ
LVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWVR
QAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTISR
DDSKNTAYLOMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSYI
SYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSQT
VVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWV
QQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAA
LTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVL

110.

BCMA A7 27-
C4-G7 CC
(44/100) x
12CO-scFc - HH
RS T
HLE

AL

aa

QVQLVQSGAEVKKPGASVKVSCKASGYTFTNHIIHW
VRQAPGQCLEWMGYINPYPGYHAYNEKFQGRATM
TSDTSTSTVYMELSSLRSEDTAVYYCARDGYYRDTDV
LDYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIOMT
QSPSSLSASVGDRVTITCQASQDISNYLNWYQQKPG
KAPKLLIYYTSRLHTGVPSRFSGSGSGTDFTFTISSLEP
EDIATYYCQQGNTLPWTFGCGTKVEIKSGGGGSEVQ
LVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWVR
QAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTISR
DDSKNTAYLOQMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSYI
SYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSQT
VVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWV
QQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAA
LTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVL
GGGGDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKPKDTLMI
SRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGVEVHNAK
TKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWLNGKEYKCKVS
NKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPPSREEMTKN
QVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPENNYKTTPPV
LDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCSVMHEAL
HNHYTQKSLSLSPGKGGGGSGGGGSGGGGSGGGG
SGGGGSGGGGSDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPP
KPKDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVD
GVEVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWLN
GKEYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPP
SREEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPEN
NYKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSC
SVMHEALHNHYTQKSLSLSPGK
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googao
111. | pm76-B10.17 | AL aa | DYYMY
CC VH CDR1
112. | pm76-810.17 | AL aa | lISDAGYYTYYSDIIKG
CC VH CDR2
113. | pm76-B10.17 | AL aa | GFPLLRHGAMDY
CC VH CDR3
114. | pm76-810.17 | AL aa | KASONVDANVA
CCVLCDR1
145. | pm76-81017 | AL aa | SASYVYW
CC VL CDR2
116. | pm 76-B10.17 AL aa | QQYDQQLIT
CCVLCDR3
117. | pm 76-810.17 | AL aa | QVQLVESGGGLVKPGESLRLSCAASGFTFSDYYMYW
CC VH VROAPGKCLEWVAIISDAGYYTYYSDIIKGRFTISRDN
AKNSLYLOMNSLKAEDTAVYYCARGFPLLRHGAMD
YWGQGTLVTVSS
118. | pm 76-810.17 | AL aa | DIQMTQSPSSLSASVGDRVTITCKASQNVDANVAW
ce VL YQQKPGQAPKSLIYSASYVYWDVPSRFSGSASGTDF
TLTISSVQSEDFATYYCQQYDQQLITFGCGTKLEIK
119. | pm76-81017 | AL aa | QVQLVESGGGLVKPGESLRLSCAASGFTFSDYYMYW
CC schy VRQAPGKCLEWVAIISDAGYYTYYSDIIKGRFTISRDN
AKNSLYLQMNSLKAEDTAVYYCARGFPLLRHGAMD
YWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIOMTQ
SPSSLSASVGDRVTITCKASQNVDANVAWYQQKPG
QAPKSLIYSASYVYWDVPSRFSGSASGTDFTLTISSVQ
SEDFATYYCQQYDQQLITFGCGTKLEIK
120. | pm76-81017 | AL aa | QVAQLVESGGGLVKPGESLRLSCAASGFTFSDYYMYW
CCxI2C0 —H VRQAPGKCLEWVAIISDAGYYTYYSDIIKGRFTISRDN
BREMEST AKNSLYLOMNSLKAEDTAVYYCARGFPLLRHGAMD
YWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIQMTQ
SPSSLSASVGDRVTITCKASQNVDANVAWYQQKPG
QAPKSLIYSASYVYWDVPSRFSGSASGTDFTLTISSVQ
SEDFATYYCQQYDQQLITFGCGTKLEIKSGGGGSEVQ
LVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTEFNKYAMNWVR
QAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTISR
DDSKNTAYLQMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSYI
SYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSAT
VVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWV
QQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAA
LTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVL
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121.

PM 76-B10.17
CC x 12C0-scFc
CER R
HLE T

AL

dd

QVQOLVESGGGLVKPGESLRLSCAASGFTFSDYYMYW
VRQAPGKCLEWVAIISDAGYYTYYSDIIKGRFTISRDN
AKNSLYLOMNSLKAEDTAVYYCARGFPLLRHGAMD
YWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIOMTQ
SPSSLSASVGDRVTITCKASQNVDANVAWYQQKPG
QAPKSLIYSASYVYWDVPSRFSGSASGTDFTLTISSVQ
SEDFATYYCQQYDQQLITFGCGTKLEIKSGGGGSEVQ
LVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWVR
QAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTISR
DDSKNTAYLQMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSYI
SYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSQT
VVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWV
QQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAA
LTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVL
GGGGDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKPKDTLMI
SRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGVEVHNAK
TKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHOQDWLNGKEYKCKVS
NKALPAPIEKTISKAKGOQPREPQVYTLPPSREEMTKN
QVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPENNYKTTPPV
LDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCSVMHEAL
HNHYTQKSLSLSPGKGGGGSGGGGSGGGGSGGGE
SGGGGSGGGGSDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPP
KPKDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVD
GVEVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWLN
GKEYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPP
SREEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPEN
NYKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSC
SVMHEALHNHYTQKSLSLSPGK
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122.

PM 76-B10.17
CC x 12C0-
scFc_delGK
CHRRME
HLE 43 F

AT

da

QVQLVESGGGLVKPGESLRLSCAASGFTFSDYYMYW
VROAPGKCLEWVAIISDAGYYTYYSDIIKGRFTISRDN
AKNSLYLOQMNSLKAEDTAVYYCARGFPLLRHGAMD
YWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIQMTQ
SPSSLSASVGDRVTITCKASONVDANVAWYQQKPG
QAPKSLIYSASYVYWDVPSRFSGSASGTDFTLTISSVQ
SEDFATYYCQQYDQQLITFGCGTKLEIKSGGGGSEVQ
LVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWVR
QAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTISR
DDSKNTAYLOQMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSYI
SYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSQT
VVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWYV
QQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAA
LTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVL
GGGGDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKPKDTLMI
SRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGVEVHNAK
TKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWLNGKEYKCKVS
NKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPPSREEMTKN
QVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPENNYKTTPPV
LDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCSVMHEAL
HNHYTQKSLSLSPGGGGSGGGGSGGGGSGGGGSG
GGGSGGGGSDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKP
KDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGV
EVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWLNGK
EYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPPSR
EEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPENN
YKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCS
VMHEALHNHYTQKSLSLSPGK

123.

PM 76-B10.17
CCxI2C0CC
(103/43)-scFc
—HFP R

T

AL

aa

QVQLVESGGGLVKPGESLRLSCAASGFTFSDYYMYW
VRQAPGKCLEWVAIISDAGYYTYYSDIIKGRFTISRDN
AKNSLYLOMNSLKAEDTAVYYCARGFPLLRHGAMD
YWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIQMTQ
SPSSLSASVGDRVTITCKASQNVDANVAWYQQKPG
QAPKSLIYSASYVYWDVPSRFSGSASGTDFTLTISSVQ
SEDFATYYCQQYDQQLITFGCGTKLEIKSGGGGSEVQ
LVESGGGLVYQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWVR
QAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTISR
DDSKNTAYLOMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSYI
SYWAYCGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSQTYV
VTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWV
QQKPGQCPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAA
LTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVL
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124,

PM 76-B10.17
CC x 12C0 CC
(103/43)-scFc
—HERRRE
HLE 43

AT

dad

QVQOLVESGGGLVKPGESLRLSCAASGFTFSDYYMYW
VRQAPGKCLEWVAIISDAGYYTYYSDIIKGRFTISRDN
AKNSLYLOMNSLKAEDTAVYYCARGFPLLRHGAMD
YWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIOMTQ
SPSSLSASVGDRVTITCKASQNVDANVAWYQQKPG
QAPKSLIYSASYVYWDVPSRFSGSASGTDFTLTISSVQ
SEDFATYYCQQYDQQLITFGCGTKLEIKSGGGGSEVQ
LVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWYVR
QAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTISR
DDSKNTAYLOQMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSYI
SYWAYCGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSQTY
VTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWV
QQKPGQCPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAA
LTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVL
GGGGDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKPKDTLMI
SRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGVEVHNAK
TKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWLNGKEYKCKVS
NKALPAPIEKTISKAKGOPREPQVYTLPPSREEMTKN
QVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPENNYKTTPPV
LDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCSVMHEAL
HNHYTQKSLSLSPGKGGGGSGGGGSGGGGSGGGE
SGGGGSGGGGSDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPP
KPKDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVD
GVEVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWLN
GKEYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPP
SREEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPEN
NYKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSC
SVMHEALHNHYTQKSLSLSPGK
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125.

PM 76-B10.17
CCxI2C0CC
(103/43)-
scFc_delGK
THEFF R
HLE 77 ¥F

AL

dd

QVQLVESGGGLVKPGESLRLSCAASGFTFSDYYMYW
VRQAPGKCLEWVAIISDAGYYTYYSDIIKGRFTISRDN
AKNSLYLQMNSLKAEDTAVYYCARGFPLLRHGAMD
YWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGESDIAMTQ
SPSSLSASVGDRVTITCKASQNVDANVAWYQQKPG
QAPKSLIYSASYVYWDVPSRFSGSASGTDFTLTISSVQ
SEDFATYYCQQYDQQLITFGCGTKLEIKSGGGGSEVQ
LVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWVR
QAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTISR
DDSKNTAYLOQMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSYI
SYWAYCGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSQTV
VTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWV
QQKPGQCPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAA
LTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVL
GGGGDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKPKDTLMI
SRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGVEVHNAK
TKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHODWLNGKEYKCKVS
NKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPPSREEMTKN
QVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPENNYKTTPPV
LDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCSVMHEAL
HNHYTQKSLSLSPGGGGSGGGGSGGGGSGGGGSG
GGGSGGGGSDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKP
KDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGY
EVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHODWLNGK
EYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPPSR
EEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPENN
YKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCS
VMHEALHNHYTQKSLSLSPGK

126.

PM 76-B10.11
CCVH CDR1

AL

dd

DYYMY

127.

PM 76-B10.11
CC VH CDR2

AL

daa

IISDGGYYTYYSDIIKG
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googao
128. PM 76-B10.11 AL aa GFPLLRHGAMDY
CC VH CDR3
129. | pm76-810.11 | AL aa | KASQNVDTNVA
CCVLCDR1
130. | pm76-810.11 | AL aa | SASYVYW
CC VL CDR2
131. | pm76-810.11 | AT aa | QQyDQQLIT
CC VL CDR3
132. PM 76-B10.11 AI dd QVQLVESGGG LVKPGESLRLSCAASGFTFSDYYMYW
CC VH VRQAPGKGLEWVAIISDGGYYTYYSDIIKGRFTISRDN
AKNSLYLQMNSLKAEDTAVYYCARGFPLLRHGAMD
YWGQGTLVTVSS
133. | pm76-810.11 | AL aa | DIQMTQSPSSLSASVGDRVTITCKASQNVDTNVAW
CcCVL YQQKPGQAPKSLIYSASYVYWDVPSRFSGSASGTDF
TLTISSVOSEDFATYYCQQYDQQLITFGGGTKLEIK
134. | pm76-810.11 | AL aa | QVQLVESGGGLVKPGESLRLSCAASGFTFSDYYMYW
CC scFv VRQAPGKGLEWVAIISDGGYYTYYSDIIKGRFTISRDN
AKNSLYLQMNSLKAEDTAVYYCARGFPLLRHGAMD
YWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIOMTQ
SPSSLSASVGDRVTITCKASONVDTNVAWYQQKPG
QAPKSLIYSASYVYWDVPSRFSGSASGTDFTLTISSVQ
SEDFATYYCQQYDQQLITFGGGTKLEIK
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(53) JP 2022-553058 A 2022.12.21

AT

aa

QVQLVESGGGLVKPGESLRLSCAASGFTFSDYYMYW
VRQAPGKGLEWVAIISDGGYYTYYSDIIKGRFTISRDN
AKNSLYLQMNSLKAEDTAVYYCARGFPLLRHGAMD
YWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIOMTQ
SPSSLSASVGDRVTITCKASQNVDTNVAWYQQKPG
QAPKSLIYSASYVYWDVPSRFSGSASGTDFTLTISSVQ
SEDFATYYCQQYDQQLITFGGGTKLEIKSGGGGSEV
QLVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWY
ROAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTIS
RDDSKNTAYLOMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSY
ISYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSQAT
VVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWYV
QQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAA
LTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVL

AT

aa

QVQLVESGGGLVKPGESLRLSCAASGFTFSDYYMYW
VROAPGKGLEWVAIISDGGYYTYYSDIIKGRFTISRDN
AKNSLYLOQMNSLKAEDTAVYYCARGFPLLRHGAMD
YWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIOMTQ
SPSSLSASVGDRVTITCKASQNVDTNVAWYQQKPG
QAPKSLIYSASYVYWDVPSRFSGSASGTDFTLTISSVQ
SEDFATYYCQQYDQQLITFGGGTKLEIKSGGGGSEV
QLVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWYV
RQAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTIS
RDDSKNTAYLOMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSY
ISYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSQT
VVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWY
QQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAA
LTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVL
GGGGDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKPKDTLMI
SRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGVEVHNAK
TKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHOQDWLNGKEYKCKVS
NKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPPSREEMTKN
QVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPENNYKTTPPV
LDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCSVMHEAL
HNHYTQKSLSLSPGKGGGGSGGGGSGGGGSGGGG
SGGGGSGGGGSDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPP
KPKDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVD
GVEVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHOQDWLN
GKEYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPP
SREEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPEN
NYKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSC
SVMHEALHNHYTQKSLSLSPGK

Oo0ooao
135. | pm 76-B10.11
CCxI2c0 . H
FREMST
136. | PM 76-B10.11
CC x 12C0O-scFc
T ER R
HLE 431
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137.

PM 76-B10.11
CCx 12C0-
scFc_delGK
CHRFRME
HLE 43 F

AT

daa

QVQLVESGGGLVKPGESLRLSCAASGFTFSDYYMYW
VRQAPGKGLEWVAIISDGGYYTYYSDIIKGRFTISRDN
AKNSLYLOQMNSLKAEDTAVYYCARGFPLLRHGAMD
YWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIOMTQ
SPSSLSASVGDRVTITCKASONVDTNVAWYQQKPG
QAPKSLIYSASYVYWDVPSRFSGSASGTDFTLTISSVQ
SEDFATYYCQQYDQQLITFGGGTKLEIKSGGGGSEV
QLVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWY
ROAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTIS
RDDSKNTAYLQMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSY
ISYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSQT
VVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWYV
QQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAA
LTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVL
GGGGDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKPKDTLMI
SRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGVEVHNAK
TKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWLNGKEYKCKVS
NKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPPSREEMTKN
QVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPENNYKTTPPV
LDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCSVMHEAL
HNHYTQKSLSLSPGGGGSGGGGSGGGGSGGGGSG
GGGSGGGGSDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKP
KDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGV
EVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHODWLNGK
EYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPPSR
EEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPENN
YKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCS
VMHEALHNHYTQKSLSLSPGK

138.

PM 76-B10.11
CCx I2C0CC
(103/43)-scFc
ZER R

L g

AL

aa

QVQLVESGGGLVKPGESLRLSCAASGFTFSDYYMYW
VRQAPGKGLEWVAIISDGGYYTYYSDIIKGRFTISRDN
AKNSLYLQOMNSLKAEDTAVYYCARGFPLLRHGAMD
YWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIQMTQ
SPSSLSASVGDRVTITCKASOQNVDTNVAWYQQKPG
QAPKSLIYSASYVYWDVPSRFSGSASGTDFTLTISSVQ
SEDFATYYCQQYDQQLITFGGGTKLEIKSGGGGSEV
QLVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWYV
ROAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTIS
RDDSKNTAYLQMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSY
ISYWAYCGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSQT
VVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWYV
QQKPGQCPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAA
LTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVL
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139.

PM 76-B10.11
CC x 12€0 CC
(103/43)-scFc
—HEFFREME
HLE 73T

AT

dad

QVQLVESGGGLVKPGESLRLSCAASGFTFSDYYMYW
VRQAPGKGLEWVAIISDGGYYTYYSDIIKGRFTISRDN
AKNSLYLOQMNSLKAEDTAVYYCARGFPLLRHGAMD
YWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIOMTQ
SPSSLSASVGDRVTITCKASONVDTNVAWYQQKPG
QAPKSLIYSASYVYWDVPSRFSGSASGTDFTLTISSVQ
SEDFATYYCQQYDQQLITFGGGTKLEIKSGGGGSEV
QLVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWY
RQAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTIS
RDDSKNTAYLOMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSY
ISYWAYCGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGEGSAT
VVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWYV
QQKPGQCPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAA
LTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVL
GGGGDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKPKDTLMI
SRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGVEVHNAK
TKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHOQDWLNGKEYKCKVS
NKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPPSREEMTKN
QVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPENNYKTTPPV
LDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCSVMHEAL
HNHYTQKSLSLSPGKGGGGSGGGGSGGGGSGGGE
SGGGGSGGGGSDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPP
KPKDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVD
GVEVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWLN
GKEYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPP
SREEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPEN
NYKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSC
SVMHEALHNHYTQKSLSLSPGK
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O00ooao
140. | PM 76-B10.11 | AT aa | QVQLVESGGGLVKPGESLRLSCAASGFTFSDYYMYW
CCx12coCC VRQAPGKGLEWVAIISDGGYYTYYSDIIKGRFTISRDN
(103/43)- AKNSLYLQMNSLKAEDTAVYYCARGFPLLRHGAMD
sche_delGK YWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIQMTQ
—HEESRTE SPSSLSASVGDRVTITCKASQNVDTNVAWYQQKPG
HLE 77 T QAPKSLIYSASYVYWDVPSRFSGSASGTDFTLTISSVQ
SEDFATYYCQQYDQQLITFGGGTKLEIKSGGGGSEV
QLVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWY
RQAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTIS
RDDSKNTAYLQMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSY
ISYWAYCGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSQT
VVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWYV
QQKPGQCPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAA
LTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVL
GGGGDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKPKDTLMI
SRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGVEVHNAK
TKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWLNGKEYKCKVS
NKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPPSREEMTKN
QVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPENNYKTTPPV
LDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCSVMHEAL
HNHYTQKSLSLSPGGGGSGGGGSGGGGSGGGGSG
GGGSGGGGSDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKP
KDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGY
EVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWLNGK
EYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPPSR
EEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPENN
YKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCS
VMHEALHNHYTQKSLSLSPGK
141. | PM76-B10.11 | AT aa | DYYmMy
CC x 12C0-scFc
VH CDR1
142. | PM76-B10.11 | AT aa | IISDGGYYTYYSDIIKG
CC x 12C0-scFc
VH CDR2
143. | PM76-B10.11 | AT aa | GFPLLRHGAMDY
CC x 12C0-scFc
VH CDR3
144. | PM76-810.11 | AT aa | KASQNVDTNVA
CC x 12C0-scFc
VL CDR1
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O00ooao
145. | PM76-B10.11 | AT aa | SASYVYW
CC x 12C0-scFc
VL CDR2
146. | PM 76-B10.11 | AT aa | QQyDQQLIT
CC x 12C0-scFc
VL CDR3
147. | PM76-B10.11 | AT aa | QVQLVESGGGLVKPGESLRLSCAASGFTFSDYYMYW
CC x 12C0-scFc VRQAPGKCLEWVAIISDGGYYTYYSDIIKGRFTISRDN
VH AKNSLYLQMNSLKAEDTAVYYCARGFPLLRHGAMD
YWGQGTLVTVSS
148. | PM76-B1011 | AT aa | DIQMTQSPSSLSASVGDRVTITCKASQNVDTNVAW
CC x 12C0-scFc YQQKPGQAPKSLIYSASYVYWDVPSRFSGSASGTDF
VL TLTISSVQSEDFATYYCQQYDQQLITFGCGTKLEIK
149. | PM76-B10.11 | AT aa | QVQLVESGGGLVKPGESLRLSCAASGFTFSDYYMYW
CC x 12C0-scFc VRQAPGKCLEWVAIISDGGYYTYYSDIIKGRFTISRDN
scFv AKNSLYLQMNSLKAEDTAVYYCARGFPLLRHGAMD
YWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIQMTQ
SPSSLSASVGDRVTITCKASQNVDTNVAWYQQKPG
QAPKSLIYSASYVYWDVPSRFSGSASGTDFTLTISSVQ
SEDFATYYCQQYDQQLITFGCGTKLEIK
150. | PM76-B10.11 | AT aa | QVQLVESGGGLVKPGESLRLSCAASGFTFSDYYMYW
CC x 12C0-scFc VRQAPGKCLEWVAIISDGGYYTYYSDIIKGRFTISRDN
—HER R AKNSLYLQMNSLKAEDTAVYYCARGFPLLRHGAMD
iz YWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIQMTQ
SPSSLSASVGDRVTITCKASQNVDTNVAWYQQKPG
QAPKSLIYSASYVYWDVPSRFSGSASGTDFTLTISSVQ
SEDFATYYCQQYDQQLITFGCGTKLEIKSGGGGSEVQ,
LVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWVR
QAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTISR
DDSKNTAYLQMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSYI
SYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSQT
VVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWV
QQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAA
LTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVL
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151.

PM 76-B10.11
CC x 12C0-scFc
R R
HLE 43T

AL

daa

QVQLVESGGGLVKPGESLRLSCAASGFTFSDYYMYW
VRQAPGKCLEWVAIISDGGYYTYYSDIIKGRFTISRDN
AKNSLYLOQMNSLKAEDTAVYYCARGFPLLRHGAMD
YWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIQMTQ
SPSSLSASVGDRVTITCKASONVDTNVAWYQQKPG
QAPKSLIYSASYVYWDVPSRFSGSASGTDFTLTISSVQ
SEDFATYYCQQYDQQLITFGCGTKLEIKSGGGGSEVQ
LVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWVR
QAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTISR
DDSKNTAYLOQMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSY!
SYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSQT
VVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWV
QQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAA
LTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVL
GGGGDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKPKDTLMI
SRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGVEVHNAK
TKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWLNGKEYKCKVS
NKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPPSREEMTKN
QVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPENNYKTTPPV
LDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCSVMHEAL
HNHYTQKSLSLSPGKGGGGSGGGGSGGGGSGGGE
SGGGGSGGGGSDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPP
KPKDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVD
GVEVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWLN
GKEYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPP
SREEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPEN
NYKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSC
SVMHEALHNHYTQKSLSLSPGK
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152.

PM 76-B10.11
CC x 12C0-
scFc_delGK
THFRME
HLE - F

AT

aa

QVQLVESGGGLVKPGESLRLSCAASGFTFSDYYMYW
VRQAPGKCLEWVAIISDGGYYTYYSDIIKGRFTISRDN
AKNSLYLOMNSLKAEDTAVYYCARGFPLLRHGAMD
YWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIQMTQ
SPSSLSASVGDRVTITCKASQNVDTNVAWYQQKPG
QAPKSLIYSASYVYWDVPSRFSGSASGTDFTLTISSVQ
SEDFATYYCQQYDQQLITFGCGTKLEIKSGGGGSEVQ
LVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWVR
QAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTISR
DDSKNTAYLQMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSYI
SYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSQT
VVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWY
QQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAA
LTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVL
GGGGDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKPKDTLMI
SRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGVEVHNAK
TKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWLNGKEYKCKVS
NKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPPSREEMTKN
QVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPENNYKTTPPV
LDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCSYMHEAL
HNHYTQKSLSLSPGGGGSGGGGSGGGGSGGGGSG
GGGSGGGGSDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKP
KDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGV
EVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWLNGK
EYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPPSR
EEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPENN
YKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCS
VMHEALHNHYTQKSLSLSPGK

153.

PM 76-B10.11
CCx12C0CC
(103/43)-scFc
—HEFRNE
¥

AT

aa

QVQLVESGGGLVKPGESLRLSCAASGFTFSDYYMYW
VRQAPGKCLEWVAIISDGGYYTYYSDIIKGRFTISRDN
AKNSLYLOMNSLKAEDTAVYYCARGFPLLRHGAMD
YWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIQMTQ
SPSSLSASVGDRVTITCKASONVDTNVAWYQQKPG
QAPKSLIYSASYVYWDVPSRFSGSASGTDFTLTISSVQ
SEDFATYYCQQYDQQLITFGCGTKLEIKSGGGGSEVQ
LVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWVR
QAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTISR
DDSKNTAYLQMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSYI
SYWAYCGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSQTV
VTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWYV
QQKPGQCPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAA
LTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVL
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154.

PM 76-B10.11
CC x 12C0 CC
(103/43)-scFc
—HERRRE
HLE 7T

AT

da

QVQOLVESGGGLVKPGESLRLSCAASGFTFSDYYMYW
VRQAPGKCLEWVAIISDGGYYTYYSDIIKGRFTISRDN
AKNSLYLOMNSLKAEDTAVYYCARGFPLLRHGAMD
YWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIOMTQ
SPSSLSASVGDRVTITCKASONVDTNVAWYQQKPG
QAPKSLIYSASYVYWDVPSRFSGSASGTDFTLTISSVQ
SEDFATYYCQQYDQQLITFGCGTKLEIKSGGGGSEVQ
LVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWYVR
QAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTISR
DDSKNTAYLOMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSYI
SYWAYCGQGTLVTVSS5GGGGSGGGGSGGGGSQTY
VTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWV
QQKPGQCPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAA
LTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVL
GGGGDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKPKDTLMI
SRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGVEVHNAK
TKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWLNGKEYKCKVS
NKALPAPIEKTISKAKGOQPREPQVYTLPPSREEMTKN
QVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPENNYKTTPPV
LDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCSVMHEAL
HNHYTQKSLSLSPGKGGGGSGGGGSGGGGSGGGE
SGGGGSGGGGSDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPP
KPKDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVD
GVEVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWLN
GKEYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPP
SREEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPEN
NYKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSC
SVMHEALHNHYTQKSLSLSPGK
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155.

PM 76-B10.11
CCx12€0 CC
(103/43)-
scFe_delGK
TR R
HLE 43T

AL

dd

QVQLVESGGGLVKPGESLRLSCAASGFTFSDYYMYW
VRQAPGKCLEWVAIISDGGYYTYYSDIIKGRFTISRDN
AKNSLYLQMNSLKAEDTAVYYCARGFPLLRHGAMD
YWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIOMTQ
SPSSLSASVGDRVTITCKASQNVDTNVAWYQQKPG
QAPKSLIYSASYVYWDVPSRFSGSASGTDFTLTISSVQ
SEDFATYYCQQYDQQLITFGCGTKLEIKSGGGGSEVQ,
LVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWVR
QAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTISR
DDSKNTAYLOMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSYI
SYWAYCGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSQTY
VTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWY
QQKPGQCPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAA
LTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVL
GGGGDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKPKDTLMI
SRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGVEVHNAK
TKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHODWLNGKEYKCKVS
NKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPPSREEMTKN
QVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPENNYKTTPPV
LDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCSVMHEAL
HNHYTQKSLSLSPGGGGSGGGGSGGGGSGGGGESG
GGGSGGGGSDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKP
KDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGV
EVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWLNGK
EYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPPSR
EEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPENN
YKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCS
VMHEALHNHYTQKSLSLSPGK

156.

€D70_21D_CC
VH CDR1

AT

daa

TYAMS

157.

CD70_21D_CC
VH CDR2

AL

dd

AISGSGGRTFYAESVEG
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158.

CD70_21D_CC
VH CDR3

AT

daa

HDYSNYPYFDY

1659

CD70_21D_CC
VL CDR1

AL

daa

RASQSVRSTYLA

160.

CD70_21D_CC
VL CDR2

AL

daa

GASSRAT

161.

CD70_21D_CC
VL CDR3

AT

daa

QQYGDLPFT

162.

CD70_21D_CC
VH

AT

aa

EVQLLESGGGMVQPGGSLRLSCAASGFTFSTYAMS
WVRQAPGKCLEWVSAISGSGGRTFYAESVEGRFTIS
RDNSKNTLYLOMNSLRAEDTAVYYCAKHDYSNYPYF
DYWGQGTLVTVSS

163.

CD70_21D_CC
L

AL

da

EIVLTQSPGTLSLSPGERATLSCRASQSVRSTYLAWY
QQK
PGQAPRLLIYGASSRATGIPDRFSGSGSGTDFTLTISR
LE

PEDFAVYSCQQYGDLPFTFGCGTKLEIK

164.

CD70_21D_CCx
12C scFc

AT

daa

EVQLLESGGGMVQPGGSLRLSCAASGFTFSTYAMS
WVRQAPGKCLEWVSAISGSGGRTFYAESVEGRFTIS
RDNSKNTLYLOMNSLRAEDTAVYYCAKHDYSNYPYF
DYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSEIVLTQS
PGTLSLSPGERATLSCRASQSVRSTYLAWYQQKPGQ
APRLLIYGASSRATGIPDRFSGSGSGTDFTLTISRLEPE
DFAVYSCQQYGDLPFTFGCGTKLEIKSGGGGSEVQL
VESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWVR
QAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTISR
DDSKNTAYLOMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSYI
SYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSAQT
VVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWV
QQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAA
LTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVL
GGGGDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKPKDTLMI
SRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGVEVHNAK
TKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWLNGKEYKCKVS
NKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPPSREEMTKN
QVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPENNYKTTPPV
LDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCSVMHEAL
HNHYTQKSLSLSPGKGGGGSGGGGSGGGGSGGGG
SGGGGSGGGGSDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPP
KPKDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVD
GVEVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWLN
GKEYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPP
SREEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPEN
NYKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSC
SVMHEALHNHYTQKSLSLSPGK
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165

MSLN_5_CCxC
D3-scFc ~Hi
RN HLE
AT

MGWSCILFLVATATGVHSQVQLVESGGGLVKPGGS
LRLSCAASGFTFSDYYMTWIRQAPGKGLEWLSYISSS
GSTIYYADSVKGRFTISRDNAKNSLFLOMNSLRAEDT
AVYYCARDRNSHFDYWGQGTLVTVSSGGGGSGGG
GSGGGGSDIOMTQSPSSVSASVGDRVTITCRASQGI
NTWLAWYQQKPGKAPKLLIYGASGLQSGVPSRFSG
SGSGTDFTLTISSLQPEDFATYYCQQAKSFPRTFGQG
TKVEIKSGGGGSEVQLVESGGGLYQPGGSLKLSCAA
SGFTENKYAMNWVRQAPGKGLEWVARIRSKYNNY
ATYYADSVKDRFTISRDDSKNTAYLOMNNLKTEDTA
VYYCVRHGNFGNSYISYWAYWGQGTLVTVSSGGG
GSGGGGSGGGGSQTVVTQEPSLTVSPGGTVTLTCG
SSTGAVTSGNYPNWVQQKPGQAPRGLIGGTKFLAP
GTPARFSGSLLGGKAALTLSGVQPEDEAEYYCVLWY
SNRWVFGGGTKLTVLGGGGDKTHTCPPCPAPELLG
GPSVFLFPPKPKDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEV
KFNWYVDGVEVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVL
HQDWLNGKEYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPRE
PQVYTLPPSREEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEW
ESNGQPENNYKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRW
QQGNVFSCSVMHEALHNHYTQKSLSLSPGKGGGGS
GGGGSGGGGSGGGGSGGGGSGGGGSDKTHTCPP
CPAPELLGGPSVFLFPPKPKDTLMISRTPEVTCVVVD
VSHEDPEVKFNWYVDGVEVHNAKTKPCEEQYGSTY
RCVSVLTVLHOQDWLNGKEYKCKVSNKALPAPIEKTIS
KAKGQPREPQVYTLPPSREEMTKNQVSLTCLVKGFY
PSDIAVEWESNGQPENNYKTTPPVLDSDGSFFLYSKL
TVDKSRWQQGNVFSCSVMHEALHNHYTQKSLSLSP
GK
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166

Pi PSMA
x12CO(Z ATA
OS5 TE
H95), scFe

—ERERME
57 F HLE

PM76-B10.11

QVQLVESGGGLVKPGESLRLSCAASGFTFSDYYMYW
VROAPGKCLEWVAIISDGGYYTYYSDIIKGRFTISRDN
AKNSLYLOMNSLKAEDTAVYYCARGFPLLRHGAMD
YWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIQMTQ
SPSSLSASVGDRVTITCKASONVDTNVAWYQQKPG
QAPKSLIYSASYVYWDVPSRFSGSASGTDFTLTISSVQ
SEDFATYYCQQYDQQLITFGCGTKLEIKSGGGGSEVQ
LVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWYVR
QAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTISR
DDSKNTAYLQMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSYI
SYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSQT
VVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWYV
QQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAA
LTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVL
GGGGDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKPKDTLMI
SRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGVEVHNAK
TKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWLNGKEYKCKVS
NKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPPSREEMTKN
QVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPENNYKTTPPV
LDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCSVMHEAL
HNHYTQKSLSLSPGKGGGGSGGGGSGGGGSGGGG
SGGGGSGGGGSDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPP
KPKDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVD
GVEVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHOQDWLN
GKEYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPP
SREEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPEN
NYKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSC
SVMHEALHNHYTQKSLSLSPGK

167

Bi PSMA 1C20
TR RN
o0t

PM76-B10.17

QVQLVESGGGLVKPGESLRLSCAASGFTFSDYYMYW
VRQAPGKGLEWVAIISDGGYYTYYSDIIKGRFTISRDN
AKNSLYLOQMNSLKAEDTAVYYCARGFPLLRHGAMD
YWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIAMTQ
SPSSLSASVGDRVTITCKASQNVDTNVAWYQQKPG
QAPKSLIYSASYRYSDVPSRFSGSASGTDFTLTISSVQS
EDFATYYCQQYDSYPYTFGGGTKLEIKSGGGGSEVQL
VESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWVR
QAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTISR
DDSKNTAYLOQMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSYI
SYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSQT
VVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWV
QQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAA
LTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVL

oooooad

10

20

30

40

50



(65) JP 2022-553058 A 2022.12.21

ooooon
168 |HicCldn18.2VvH | AT aa | GYYMH
CDR1
cL-1 B cL-2
169 2:'2"'“18'2 Vi | ek 3 | \WINPNSGGTKYAQKFQG
170 JC&E F::ladnls.z VH | AT 3 | JRITVAGTYYYYGMDV
171 | bicldn1is2vL | AL aa RASQGVNNWLA
CDR1
172 | bicldn182vL | AT aa
CDR2 TASSLQS
173 ?E) Ft;:lgdnl&z vL | AL 33 | G QANSFPIT
174 | g Clan18.2 VM AT aa | QVQLVQSGAEVKKPGASVKVSCKASGYTFTGYYMHWVR
QAPGQCLEWMGWINPNSGGTKYAQKFQGRVTMTRDT
b SISTAYMELSRLRSDDTAVYYCARDRITVAGTYYYYGMDV
Ch-A WGQGTTVTVSS
175 | 8 cldn182 VL | 5 e aa | DIQMTQSPSSVSASVGDRVTITCRASQGVNNWLAWYQ
oy QKPGKAPKLLIYTASSLQSGVPSRFSGSGSGTDFTLTIRSLQ,
PEDFATYYCQQANSFPITFGCGTRLEIK
176 AT aa | QVQLVQSGAEVKKPGASVKVSCKASGYTFTGYYMHWVR
. QAPGQCLEWMGWINPNSGGTKYAQKFQGRVTMTRDT
SISTAYMELSRLRSDDTAVYYCARDRITVAGTYYYYGMDV
Lo WGQGTTVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIQMTQSPSSY
e SASVGDRVTITCRASQGVNNWLAWYQQKPGKAPKLLIYT
ASSLQSGVPSRFSGSGSGTDFTLTIRSLQPEDFATYYCQQA
NSFPITFGCGTRLEIK
177 AT aa | QVQLVQSGAEVKKPGASVKVSCKASGYTFTGYYMHWVR
QAPGQCLEWMGWINPNSGGTKYAQKFQGRVTMTRDT
SISTAYMELSRLRSDDTAVYYCARDRITVAGTYYYYGMDV
bi Cldn WGQGTTVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIQMTQSPSSY
18.2xCD3 —H SASVGDRVTITCRASQGVNNWLAWYQQKPGKAPKLLIYT
RS T ASSLQSGVPSRFSGSGSGTDFTLTIRSLQPEDFATYYCQQA
NSFPITFGCGTRLEIKSGGGGSEVQLVESGGGLVQPGGSL
CL-1 x12C KLSCAASGFTENKYAMNWVRQAPGKGLEWVARIRSKYN
NYATYYADSVKDRFTISRDDSKNTAYLQMNNLKTEDTAV
YYCVRHGNFGNSYISYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGG
GGSGGGGSQTVVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTS
GNYPNWVQQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLL
GGKAALTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVEGGGTKLT
VL
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178 | bicCldn
18.2xCD3 _Hi
RS scre
i

CL-1 xI2C-scFc

AT

da

QVQLVQSGAEVKKPGASVKVSCKASGYTFTGYYMHWVR
QAPGQCLEWMGWINPNSGGTKYAQKFQGRVTMTRDT
SISTAYMELSRLRSDDTAVYYCARDRITVAGTYYYYGMDV
WGQGTTVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIOMTQSPSSYV
SASVGDRVTITCRASQGYNNWLAWYQQKPGKAPKLLIYT
ASSLOSGVPSRFSGSGSGTDFTLTIRSLQPEDFATYYCQQA
NSFPITFGCGTRLEIKSGGGGSEVQLVESGGGLVQPGGSL
KLSCAASGFTFNKYAMNWVRQAPGKGLEWVARIRSKYN
NYATYYADSVKDRFTISRDDSKNTAYLOMNNLKTEDTAV
YYCVRHGNFGNSYISYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGG
GGSGGGGSQTVVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTS
GNYPNWVQQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLL
GGKAALTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLT
VLGGGGDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKPKDTLMIS
RTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGVEVHNAKTKPC
EEQYGSTYRCVSVLTVLHOQDWLNGKEYKCKVSNKALPAPI
EKTISKAKGQPREPQVYTLPPSREEMTKNQVSLTCLVKGF
YPSDIAVEWESNGQPENNYKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTV
DKSRWQQGNVFSCSVMHEALHNHYTQKSLSLSPGKGG
GGSGGGGSGGGGSGGGGSGGGGSGGGGSDKTHTCPPC
PAPELLGGPSVFLFPPKPKDTLMISRTPEVTCVVVDVSHED
PEVKFNWYVDGVEVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVL
HQDWLNGKEYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQV
YTLPPSREEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPE
NNYKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCSV
MHEALHNHYTQKSLSLSPGK

179
Pi Cldn18.2 VH
CL-2

AL

da

QVOMVQSGAEVKKHGASVKVSCKASGYTFTGYYMHWYV
RQAPGQCLEWMGWINPNSGGTKYAQKFQGRVTMTRD
TSISTAYMELSRLRSDDTAVYYCARDRITVAGTYYYYGMD

VWGQGTTVTVSS

gooooaon

10

20

30

40

50



(67) JP 2022-553058 A 2022.12.21

gooaoao

AL aa | DIQMTQSPSSVSASVGDRVTITCRASQGVNNWLAWYQ
QKPGKAPKLLIYTASSLQSGVPSRFSGSGSGTDFTLTIRSLQ

180 ¥i cldn18.2 VL

a2 PEDFATYYCQQANSFPITFGCGTRLEIK
181 T a3 | QVQMVQSGAEVKKHGASVKVSCKASGYTFTGYYMHWY
RQAPGQCLEWMGWINPNSGGTKYAQKFQGRVTMTRD
¥i Cldn18.2 TSISTAYMELSRLRSDDTAVYYCARDRITVAGTYYYYGMD
scBy VWGOGTTVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIQMTASPSS
cL-2 VSASVGDRVTITCRASQGVNNWLAWYQQKPGKAPKLLI
YTASSLQSGVPSRFSGSGSGTDFTLTIRSLQPEDFATYYCQ
QANSFPITFGCGTRLEIK
182 |5 AL aa | QVQMVQSGAEVKKHGASVKVSCKASGYTFTGYYMHWY
Cldn18.2xCD3 RQAPGQCLEWMGWINPNSGGTKYAQKFQGRVTMTRD
— R TSISTAYMELSRLRSDDTAVYYCARDRITVAGTYYYYGMD
PR VWGQGTTVTVSSGGGGSGEGGSGGGGSDIQMTASPSS
CL-2x12C VSASVGDRVTITCRASQGVNNWLAWYQOKPGKAPKLLI
YTASSLQSGVPSRFSGSGSGTDFTLTIRSLQPEDFATYYCQ
QANSEPITFGCGTRLEIKSGGGGSEVQLVESGGGLVQPG
GSLKLSCAASGFTENKYAMNWVRQAPGKGLEWVARIRS
KYNNYATYYADSVKDRETISRDDSKNTAYLQMNNLKTED
TAVYYCVRHGNFGNSYISYWAYWGQGTLVTVSSGGGGS
GGGGSGGGGSQTVVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAV
TSGNYPNWVQQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSL
LGGKAALTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVEGGGTKLT
i
183 | #i T aa | QUQMVQSGAEVKKHGASVKVSCKASGYTFTGYYMHWY
Cldn18.2xCD3 RQAPGQCLEWMGWINPNSGGTKYAQKFQGRVTMTRD
— R TSISTAYMELSRLRSDDTAVYYCARDRITVAGTYYYYGMD
scFc VWGQGTTVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSDIQMTQSPSS
e VSASVGDRVTITCRASQGVNNWLAWYQQKPGKAPKLLI
e — YTASSLQSGVPSRESGSGSGTDFTLTIRSLQPEDFATYYCQ

QANSFPITFGCGTRLEIKSGGGGSEVQLVESGGGLVQPG
GSLKLSCAASGFTFNKYAMNWYVRQAPGKGLEWVARIRS
KYNNYATYYADSVKDRFTISRDDSKNTAYLOMNNLKTED
TAVYYCVRHGNFGNSYISYWAYWGQGTLVTVSSGGGGS
GGGGSGGGGSQTVVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAV
TSGNYPNWVQQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSL
LGGKAALTLSGVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLT
VLGGGGDKTHTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKPKDTLMIS
RTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVDGVEVHNAKTKPC
EEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWLNGKEYKCKVSNKALPAPI
EKTISKAKGQPREPQVYTLPPSREEMTKNQVSLTCLVKGF
YPSDIAVEWESNGQPENNYKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTV
DKSRWQQGNVFSCSYMHEALHNHYTQKSLSLSPGKGG
GGSGGGGSGGGGSGGGGSGGGGSGGGGSDKTHTCPPC
PAPELLGGPSVFLFPPKPKDTLMISRTPEVTCVVVDVSHED
PEVKFNWYVDGVEVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVL
HQDWLNGKEYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQV
YTLPPSREEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPE
NNYKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCSV
MHEALHNHYTQKSLSLSPGK
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Ooo00o0oo
184 | i muc17 AL aa | GYYWS
VH CDR1
MU 8-B7
185 | hi muci7 AL aa | DIDASGSTKYNPSLKS
VH CDR2
MU 8-B7
186 | Hi muc17 AT aa | KKYSTVWSYFDN
VH CDR3
MU 8-B7
187 | bimuci7 AT aa | SGDKLGDKYAS
VL CDR1
MU 8-B7
188 | bi Mmuc17 AL aa | QDRKRPS
VL CDR2
MU 8-B7
189 | $i Muc17 AT aa | QAWGSSTAV
VL CDR3
MU 8-B7
190 | s puct? AT aa | QVQLQQWGAGLLKPSETLSLTCAVYGGSFSGYYWSWIR
e QPPGKCLEWIGDIDASGSTKYNPSLKSRVTISLDTSKNQFS
LKLNSVTAADTAVYFCARKKYSTVWSYFDNWGQGTLVT
MU 8-B7 s
191 | i muci7 AL aa | SYELTQPSSVSVPPGQTASITCSGDKLGDKYASWYQQKP
VL GQSPVLVIYQDRKRPSGVPERFSGSNSGNTATLTISGTQA
MU 8-B7 MDEADYYCQAWGSSTAVFGCGTKLTVL
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gooaoao

192 | —HEREPE AT aa | QVOQLQQWGAGLLKPSETLSLTCAVYGGSFSGYYWSWIR
B QPPGKCLEWIGDIDASGSTKYNPSLKSRVTISLDTSKNQFS
MU 8-B7 x LKLNSVTAADTAVYFCARKKYSTVWSYFDNWGQGTLVT
12C0scFc VSSGGGGSGGGGSGGGGSSYELTQPSSVSVPPGQTASIT
CSGDKLGDKYASWYQQKPGQSPVLVIYQDRKRPSGVPER
FSGSNSGNTATLTISGTQAMDEADYYCQAWGSSTAVFG
CGTKLTVLSGGGGSEVQLVESGGGLVQPGGSLKLSCAAS
GFTENKYAMNWVRQAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYA
DSVKDRFTISRDDSKNTAYLQMNNLKTEDTAVYYCVRHG
NFGNSYISYWAYWGQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGG 10
SQTVVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWYV
QQKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAALTLS
GVQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVLGGGGDKT
HTCPPCPAPELLGGPSVFLFPPKPKDTLMISRTPEVTCVVV
DVSHEDPEVKFNWYVDGVEVHNAKTKPCEEQYGSTYRC
VSVLTVLHQDWLNGKEYKCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQ,
PREPQVYTLPPSREEMTKNQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWE
SNGQPENNYKTTPPVLDSDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGN
VFSCSVMHEALHNHYTQKSLSLSPGKGGGGSGGGGSGG
GGSGGGGSGGGGSGGGGSDKTHTCPPCPAPELLGGPSV
FLFPPKPKDTLMISRTPEVTCVVVDVSHEDPEVKFNWYVD
GVEVHNAKTKPCEEQYGSTYRCVSVLTVLHQDWLNGKEY
KCKVSNKALPAPIEKTISKAKGQPREPQVYTLPPSREEMTK
NQVSLTCLVKGFYPSDIAVEWESNGQPENNYKTTPPVLD
SDGSFFLYSKLTVDKSRWQQGNVFSCSYMHEALHNHYT
QKSLSLSPGK

193 | 2c@DcDR-L1 | AL aa | GSSTGAVTSGNYPN

194 |1Rc®cpr-2 | AL aa | GTKFLAP

195 |12c D cor-13 | AL aa | VLWYSNRWYV

196 |12CDCcDR-H1 | AL aa | KYAMN

197 | 12C D CDR-H2 | AL aa | RIRSKYNNYATYYADSVKD

198 | 12Cc D CDR-H3 | AL aa | HGNFGNSYISYWAY

199 | 12c D VH AL aa | EVQLVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWVR
QAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTISRDDSK 30
NTAYLQMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSYISYWAYW
GQGTLVTVSS

200 | 12C D VL AT aa | QTVVTQEPSLTVSPGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWVQ
QKPGQAPRGLIGGTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAALTLSG
VQPEDEAEYYCVLWYSNRWVFGGGTKLTVL

201 | 12¢ @ VH-VL AT aa | EVQLVESGGGLVQPGGSLKLSCAASGFTFNKYAMNWVR
QAPGKGLEWVARIRSKYNNYATYYADSVKDRFTISRDDSK
NTAYLOMNNLKTEDTAVYYCVRHGNFGNSYISYWAYW
GQGTLVTVSSGGGGSGGGGSGGGGSQTVVTQEPSLTVS
PGGTVTLTCGSSTGAVTSGNYPNWVQQKPGQAPRGLIG
GTKFLAPGTPARFSGSLLGGKAALTLSGVQPEDEAEYYCV
LWYSNRWVFGGGTKLTVL
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