JP 2021-504336 A 2021.2.15

(19) EFEIFHFF (UP) B R F L EA (1) 135 A R
$332021-504336
{P2021-504336A)
43)A%E SHW3IFE2H15H(2021.2.15)
(51) Int.CI. F1 F—=a—F (%)
AB 1K 39/39% {2006.01) A61K 39/395 H 4CO0O85
A6 1K 39/00 {2006.01) A61K 39/395 ZNAA 4HO45
AB1P 35/00  (2006.01) AG1K  39/00 Z
CO7K 7/06 (2006. 01) AB1K 39/39% E
CO7K 7/08 (2006.01) AB1K 39/3% T
EEHER RER THREZHR RERX (£ 2T H BEAKEHKRS
CHEEES $5EE2020-528107 (P2020-528107) |(71) HEEA 518289427
(86) (22) HEER SERI0ELLA 238 (2018.11.23) TAF— nAfFxTvs I—¥E—I2A
(85) BRI HEH B 4FI28E5H 21 H (2020.5.21) 10 Biotech ApS
86) EFEHEESR PCT/EP2018/082427 Fov—FEH 2200 aRIN—HF
@7 B HES w02019/101954 IX A—l ¥—bO—2Z Yr4 3
87 EELHA SFI1EE5A 318 (2019.5.31) Ole Maaloes Ve 3,
(31) s iEEIRES 1719561.1 2200 Copenhagen N,
(32) & H ERR295E11H24H (2017.11.24) Denmark
(33) ESTiEERE - Hhimh 3 HEmE (74 LA 110002572
E (GB) TR TS PR E B BB
(31) BAAELIRS S 1806575.5 D RAZE ToFAer, TuE, ALK
(32) & H SERRI0EFE4H23H (2018. 4. 23) Fov—FEH 2850 F—ih, N
(33) ESTiEERE - Hhimh 3 HEmE 2774, 61
=E GB) F 22— L (5%) 40085 AAD6 AA13 AAl4 BBO1L BB11
B E IS

(54) [READER] MEREFIEARRAEIRESE (ADCC) OBk

(G7HOO0O0

000000000000 0O00O0O00O0O00O0O000O000O000O00000n
0000000000000 O00O0O00O0@DCC) D0 D0DN0NDNN0NnNONononon
() 0000000000000 00O000O00D0DO00NO0O0ONOoOoooooodg
0000000000000 00000000CGIOODOONDONDONoDOoOd
0000000000000 O000O000O000DO00O0ON0ONONOoONooonoon
0000000000000 O00O0O00O0O00O0O0O0O0O0O0OO0ONOoONOoooon
0000000000000 O00O0O00O0O00O00

000

Ooo0oooQgogoao
Oooo0ooodg

Oo0oo0ooo-gogaog
Ooo0oooQgogoao



ey e e e e e e sy [ |

I 1 O O I e S I I O I O e e e

Oooo0ogoood

a)PD1IO PDLAID 0D OO0 OODOOODO

Oo0Ooo0oooo
O0Ooo0oooog
OOoo0ooooaoo

O

O

oggao

O OoOgooo

0
gooooogao

O

(2)

JP 2021-504336 A 2021.2.15

ocooooooOO0oooDOoooOoboo0oooODooDbDO0oD@LooODoooooooao
gogooboooooboboooobooooobboooboboboogoobobogoao
ocoo@@ooooooogoooooooobooooooboooooDOo

b) b OoDOooODoDO22,3-0000000C0O@poooooooooOo2,3-000000
ooooDo)H)yooooopoao
ooooano

-\
~ O

(TDO)0 0000 (0O

Iy e e e e e sy e s o B |
[ e e e e e e |
OO0 ooOooooo0oDoDooo0 o0 oo ooo0 oo oDoo4gooooogdg

OO0 oooogdg

OO0 Ooooooo

O

OO o0ooogoood

O

OO0 o0oooogd

oooooao

O
O
O
O
O
O

g
U
0
g
U
0
g
g
0
0
goooooao
U
0
g
t
0
g
g
U
0
g
U

O

goocoobbooi1co0bb0o0o0ooooooobboood
ooooDano

ooocooobooboobooooooooobobboboooooooao
ioogoooboobooooobboooobbooobboooobao
oo

(000000 (b)D

gooobooo

a
O
g
a
u
O
g

O O0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0ooo
O 0Oooo

O
O
O
O
O

OO0 ooooogd
O
O
O
O
O

OO0 O0OoOoooogd

O
O
O
O
O
O
O
O
O

goooooooao
ooooooboao

gbooodoooan

O
O
O
O

O

gooobobO0i1c000b0000000:0
ooooobDoo0O0oao

ooocoobODbOO0O0oooooao

goobooooooboboooooboooooan

goocooboobooooooooooobooao

goboboooobbooobbogo

gugbboootboiwgoooooobbood

goocoobboooooooooobooao

goocooboooooooooooobooao

goocooboooooooooooooao

gooboboooooboboooooboDbo
gobooboooobobooobobooooboboooobboao

goocoobOobooooooooooooao
ooocooDoboooooooooooboao

oad

gooboobooooimoooooobbood
gogboboooobobboooooboooooan

10

20

30

40

50



5DDDDDDDDDDDDDDD
OooooooDho0oo oo ooOoooDoooD oo oDooooogooogao

Oooooooooooogogogoao

|

Ooooooo0oooooo00 oo oooo0ooDooooooooogoQgg

(@]
w)
Ny
+
O

Oooooooooooogoooao
OO0 oDooogo4dooooogogogoao

O

Oooooooooooogoooao

Oooooooooooogoo

I e ey R ) [y

00
00

€))

JP 2021-504336 A 2021.2.15

ooooboboooooooooobbbooooooooobboboooooooboao
OoOO0oOo00ooUoopDOoooOoooooOo@pecooogoooooooooodd
(@oboioogfooooooobooboobob0oooooboobooopboooooao

OJ
O

O Ooo0oooo OooooooQgoo
Oo0oooooggogo

OO0 ooogogUo0ooDooggUoUoDoDoogogooao
O

g
g

Oooooooo0oooooo0o oo ooo4o0ooDooogogQgogoao

uoao

O O ogoo

O
g
U

Cb8+ TO

ggao
ggao

U
u

O 0Ooo0ooo

O 0Oooo
O 0Oooo

O

FcO
ADCCO
Oooao
Oooo
0ooo

ooao
oggao
ogagao
ooao
ADCCO

O 0Ooo0ooo
O Ooo0ooogoao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0ooogoao

O

O

Ooooooogoggogao
OooDooOo=< ooag

B |
[y |
I R |

O Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Oo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Oo0ooo
O 0OooOgooo
Y [ Y

oggoooao
gogooan

O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0ooo

O

gooao

gooao
oooao
oooao
6 TOO

O

O

O

O

O

O

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

O

g
a

O

O
O
O
O

O

ooDooobOOooooobOO0oooDOooboOooOoo@MoooooooooooDbDOo
ooooooao

gooboooobboooobooooboboboo
oogobooooooan

gooboooobbooooboooooboboboo

ocoo@ooooooooooo)oDboooo
ooobDDbOoOOoOoooooooobboooooo

(ADCOHO ODooDoopooooooooopoooEN

ooobODbOOO0OO0ooooooooboboobooooo
(FcR) OO O ODODDODODODOOOO()DODOOOoOoOoOoO

O
O
O

O 0Oooo
O 0Ooo
O oOooo

goao

200971438430 0 O 0O O O O 201370567160

201670415600 O O PCT/EP2017/0550930 O
ooono
oooOno
oooao
oooao
0 ADCCO

gogao
a
u
O
g

O

Oooooogogoao
OOooooogoogg

g
g
U
O
g

O

g
a
u
O
a

O

O Ooogoo

O

O 0Ooo0ooo

O

O Ooogoao

O

ooooDaD
ooooooboooao

g
g

g
g

()0 00000 (b)D

od

ooocooobooooao
ooocooobOoo0oao

O
O
O
O

O

O 0Oooo

O

g
u
O
g

O o0Ooo

O

t
u
O
g

O oOooo

ggoao
gogoao
ugagoao
oooao
gooao

ggoao

oo
oo

O
O
O
O

O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O oOooo
O 0Ooo
O 0Oooo

ooooaon

O

O

0

oo

O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O 0Ooo

ooooao
gooooOao

ooo
oo0o
oono
ooo

ogoo
ADCCO
ugdgao

O
O
0
oooao

oad
oad

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

O
O
O
O

O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo

gooboooooooooooboboooooan

gooao
gooao

O 0Oooo
O 0Oooo

TOoDooooooooooboooogao

oo

O 0Ooo0ooo
O 0Ooogooo

od

O O0Oo0oo0oo0oao
O OoOo0oooao

O
0
O

00
g
ad

CD4+0

O
O

0O
00

oooDnD
ooobDboOO0ooooooooobbooooo
GHooooooobooobooboooobooDboo

oooobODbOoO0oooooooonoD

oooao
oo
goao
CD8+U
goao

O
g
a
u
O
oggoao

O 0Ooo0ooo

goooao

oad

O Ooogoao
O 0Ooo0ooo

oo

O Ooo0oooao
OOoooood
OOooood
OoOooOooood

0 (aro

oooobODboOO0oooooooooobobooood
ooobODbOOO0OO0ooooooooboboobooooo

10

20

30

40

50



OoOOoooooo0oooooo0DooDoooo0DoDoDooooUoooDoDooogogooooaog

O

OoooooQgoooaoo

Oooo0ogoood
Oooo0Oo0ooOoood

g
O
0
U
U
0
U
t

= N OO0 O0OOogooQo

o/

OOo0o0oooogd

0
0

Oo0oooogooQogoooaoo

O

PDL1
ud

Ooooooooooogoo

PDL1
g

DoV IO OoOoooogoooogogoaog

O

0 PDL1
000
000
10103(

Do oDooOoWvOOoDoODoooooooooooA~AoO/A~A O oDooogooogog
Ooo0oo0oo0goao

4) JP 2021-504336 A 2021.2.15

Oo0Ooo0oooo
OO0Oo0oooog

uooobobooooobooooobooooobobobooooboogaao

0od
ad
ugogboboboooobbooooboogoonn

oogooboooobobbooooobobooooobboooooboboooooboobooboao
Ocooo0oo0oooO0oooDOoooOobO0ooDOooDbDOooOoEpecoHooooao
ooooObObOO0o0oDoooooobObboooooooobobobooodd
ggobooooboboboooobbooobbooooboboooboboboo
uogboboboooobbooooboboooobbooooboboooooboboOoo

oooobooboOooOoooooooobboboooooooobobbooooooobooooao

gooobooogoboogooboooobbooobbooonb

ooo

gobobootoimoooboooobobooaa
oooao

gooooad
0 O 0O ADCCO

O

longlD 0O O OO
O@oooHhyooao

O
O
T

<
O
O

O
O
O
O
O
O
O
OJ

longlD O O O0OO
(CoooHhoooao

O
O
T

<
O
O

gooobooad
0 O ADCCO O

O

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

longlD 0000000 IFN-y
Oo(@OO0O0)IO000000
0000000 0000000
FMTYWHLLNAFTVTVPKDL)O O O O

0oooo00O0O0
0 ADCCO O O O
0000000
(CO0O0)O0OD

O 0Oooo
O oOooo

O o0Oooo

O O o
O o0Oooo

O

O 0Oooo

O oOooo

400000 00O0OO0OO00bbOoo0oooboboboooboboooobDbOoo

0oooooao
Oooo(@ao

0Oo0oooQ0
Ooo@oo

Oooo0oOoQo
(0 000)o
ooooOoo
00000 (

D OOO0OOODOIRN-y ELISPOTODOODOOOCOOOOODZ20CcO00000DOO
I A Y A g 0 S A A W A N A 2

(n=10)0 0000000180 0000000000*00000DFRX1O OO 03000
O **0 0 Moodie 020120 0 0 D 000D ODOO0OODODFRX20 000300000 (*)O
p0<0.05(0 0000000000020 00000000000000 :001:4
.0x 10°0 0 O 2:2.5x 10°0 0 0O 3:4.0x 10°0 0 O 4:2.8x 10°0 O O 5:4.0x 10°0 0 O 6:3
.6x 10°0 0O 0O 7:2.7x 10°0 0O 0 8:3.7x 10°0 0O O 9:3.4x 10°0 0 O 10:6.0x 10°0 0 O 11
:3.0x 10°0 0 O 12:4.0x 10°0 0O O 13:3.0x 10°0 0 O 14:2.3x 10°0 0O O 15:3.0x 10°0
10°0 0 O 17:4.0x 10°0 0 0O 19:4.0x 10°0 0 0 20:6.0x 10°0 000 0 O O

16:4.0x
O 0
OO

oo

T20
oaddg

(SD))HU

Ooooogoooogooodg
OoooOooooOoonoOoO

0O(EWOD 00000

ooooDDoO@ooooooooooooboDbb0ooooooboOaDiolo3n O

Uooo0oDO0OO0OO0OOHA-A2000FPD-LAODODOCTLOOPD-LAODOOCODODOO
OOPD-LIOD O 0ODHLA-A20 00000000 O00OUZeeD DO DODOOOODODO
000000000000 0®Ccr 0000000000000 IFN-y OO

O

g
gooToobobooooboboooooan

0

g

opb-LA00O0COOOOODODOODOOCODODODOODOODODODODODO@DODOO

oooDDoOO00oooooboobboOoooooooPpBMCOD D OOOCDIBODODDODOO
ooobODbOOoOoACCOOODODDODDODOODODOOoooooDbDbOOOoooooooooboano

mmOODOOODOOOODODOODOOODOO@OODODODOODAO (leukapharesis)ld 9

10

20

30

40



(5) JP 2021-504336 A 2021.2.15

01100200 000000000O0PBMC(HD-3610 HD-382)O D O OO OO imo10300dnOO
oooocoooOo0ooDOoooobOooobDooboboOoboO0ooDbD200001I-20 120u/ml0 OO

oov7voooooooOobooooooooobooepMCOOOonooOoODODCECED3IBI O OODOR
O+-0000000°%cr0 0000000000000 00000O0O0

PMI-82260

s s e e e e ) Y I

O

Iy o

O

O

OooooooQgoo

O

OOo0ooogo-gogao
oo ooooogogoQg
OO0 ooooogogoo

O

O Ooooo

U
O
U
u

[ |
O d

O

O
a
a

O
O

O
O

0

O
U
u

00000 (OO0 Sb)o

oooao

000000000000 00D0O0O0O0O
O

O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O
O
O
O

goobooboooooboboboogooboogooboogooboboo
oooobooooobobobooooboooobooooboboao
uogbobobodooobbooobbooooobboooobbooooodan

O
O
O
O

gooobobooobobbooooboboooobbooobbbabb00ant DO

theD OO OOOODODODODODUODODDODOOODODODODODUODODDODODODODOODOO
ooocooboOooooooooobob22c0cO0b0b00b0000O0OOoOoOoODDODDbOOOOn
goooboooooboboooobo2c00goboo0oobobbooobobooooobnoD

O

Oo0oooooo0oooDoooo0oooDoooooooodg
OO0 0oDood0dooDoDooUooooDoogogUogooood
OooDooo40ooooooo0ooDooooooooodg

O

0

O 0Ooo0oooo
O Oogooo
O 0Ooo0oooo
O Oogooo

OO0 Oo0ooogogU0oDoDoDooggUoUoDoDoogogooao
O O
O O

oo oooooogogooQg
OO0 ooooogogog
oo ooooogogooQg
OO0 oooooggog
oo oooooogogo
Oooooogogao
OooooooQgogoo
Oooooogogao
OooooooQgogoao

0

O
O

O
O

ooobObOO0oDO0ooooooobbooooooooao

o20000oo0oooobobobobooooooobobobobooooooan
ooooobOobOoOoooooooooobboboooooooooobooboao
oooobooooobobboooobboooobbooobbooooan
uoooboboboooobobboooobobooooobooooLwLtooaooonan
\s0000000D0O0CDODOOCO0O0ODOD0OODODODODODOODOGO
gooooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

OooooQgogao
Ooo0ooooOoogoao
Oo0oooQgogao
OoooooOoogoao
OooooQgogoao
OooOooooOoogoao
OooooQgogoao
OooOoo0oooOoogoao
Ooo0oooQgogoao
OooOooooOoogoao
Ooo0oooQgogoao
OOo0ooogo-gogao
Ooo0oooQgogoao
OOo0o0ooogogogao
Ooo0oooQgogoao
OOo0ooogogogo
Ooo0oooQgogoao
OOo0ooogogogao
Ooo0oooQoogoao
Oo0ooogoogogao
Ooo0oooQgogoao
OoOoooogoQgogao
Ooo0oooOoogoao
Ooooogogogao
Ooo0oooOoogoao

0000000000000
a)PD10 PDL10 0 O /0 O PDIO PDL20 0O O OO OO
p)0ODCOOO0O0D0D02,3-00000000@D01)D000000002,3-000000
O(DO)D0O0COO0(@ODONDNNDN)I0DODO0OO0OOO
c)D00O0O001Argl)D00000D002(Arg2)00000@O0D0D0)IO00000

d)CTLA40 CDb860 O O /0 O CTLAAO Ch8OD D O DO O O OO
e)B7-H30 0 /0 0B7-H40 00000000 DOODOODOOODOOD

10

20

30

40

50



pDAIO O ODOO0OOO0ODODOOOOODODOOOODODOOO

oooooao
oooooao
10 LAG D 0 0 OOoooano
INoOKIROOODDDOO

(6

()0 0000PDIO OO
0ooo0o0O0O0O00000

gooboooobboao

O
O
ooooooboboooooao
O
O

gooboboooobboad
pDAIOOODOOOODLODOOO0OOOOOOO0OO0OODDODOOOLODOOO0OOOOOOOn:nePDb
ooobODbOO0OO0O0oooooooobboooood
gTbooobobooobbooobobDbOooebLl
gogoboooooboepbi-PDLAIDOOOOODODOO
ooooODbOO0OO0O0O0oooooooODbboO0oooogePDd
gooboooobbooooboboogooboboboo
tobi1igooobooooooooooooogao

O Ooo0oooo
O0Ooo0oooao

goooooao
gooooogao
gooodoagao
0 0o AbCCO O O
gooooogao
goooogao

O Ooooo
O O0Ooo0ooo

g
a
O
g
g

JP 2021-504336 A 2021.2.15

POLIOD O PODL20 DO O OODODODOO
goooboooaopblooooooogT
ooooOboOOooooooooooao
goobooooobooebLa 0DOO
goooboooooobooToboogao

pDlO0 000 0O0OO0COOODOODODODOOOOOODODDODOODODOOOoOoOoODODGO

ooooObObOO0oO0oDooooooobboooooooobDbaoOePbLld O cbs8on O

0 F)HVEMO BTLAD O
0 g)GAL9D TIM3O O
0 h)MHCO O O 10 O
0 §)MHCO O O 10 O
Oooo0O0o
000000
Ooo0o0O000O00
Dooo0oo00O0O0n
0Ooo0o0O00O000
ooo0o0O000O00
Dooo0O0O0O0O00
00
000000000
Oooo0o0O0O0O0O00
oooo0o0O0O0O00
000000000
1-PDL20 0 O O O O
Dooo0o0O0O0O0on
ooooo
0000

00000

Ooo0oooooo4Qo oo ooo oD oo oooooDoooggoQg

O

OoooooooDoo o oo oo oooogogooogogood

ocooo0o0ooO0ooDOOoo0O0O0obOO0O0oDOoDoObOO0obOO0OoDDO0ODO0DOO0OD0DOMDOD
IDO1O0 O T D 000 bODOO0oO0oo0oboo0o0oooboboooobbooobobooooDbanb
gooboboooobooooboooooboobooooboboooooboboooooboad
ooocoobOobooOoO0oooooTooooooooobobobOoOooooooooobooOTOOO
(COooooooDooOo)TdOddregObOO0O0OOOOOODODDOOOADCC

g

OooooooogQgoo
O oD oooogogog
OooooooQgdg

[

-

O
|

Oooooogod
O 0OoOooo

OoOoo0oooao
O0Ooo0oooog
I B
OOoo0oooog
OoOoo0ooao
OOoo0oooaog
I B

ooo
Arg20]
Oooo
Oooo
ooo
ooo
ooo

O

>

=

Q

=
Ooooo O
Ooooooooooooooogaodg

O Oooooodg
OOoooood

goooao

O0ooano
Ooono
Oo0oao
Oo0oano
Oooooo
Argld O Arg20
ooooooao

O OooOooog
O Oooo
O OooOooo

O

OOooOooood
OOoooood

gmoioooooooooooobobboboooooooao
goocoooOimolnoL-oooocooboN-O0O0o0ooooboano
oocooboobooboooooooobobboboooooooao
TboD 00 o0oOobOOoO0oo0oobobOoogb0bOo0iboin O TDoO O O
gboboboboooobboooobbooooboboooobboooadao

Oooo0oooDOoooooooo@euooao
ooooODbO0O0oDoooooboooDbOboLwL-000
gooboooobboooooboooooao
TOoOoOoooooooooobooooblgao
gogoboboooobboooooboooooan
ooobODbO0O0oDooooobooobbooogoao
goooboooobbooobobooooao

ocooooooOO0oooDOoooOobooooooDOoDbDbOOooboOooD@oonn

TOOOOOCTLA40 000 0Q0oo0ooOB7yDOO0OO0O(EB7-100B7-2) D 0000000
OCTLA-40 000000 ooooTioooobboboooooooboboooboboooo
ocooocooo0oooDOooOo/00000DOO0OODOOOODDODODODODOOCTLA-4
BroooooobObObOO0OooooTbooooooobobobobooooooobooooboao
ooobDDcep22s80 D0 ooOooOooOoOoOcep2s80B7D 0O DODDODOOO0OO0O0OOODOODDOCT
LA-40B7U 00000 0uoboboooobobobooobbooooobboooobbooooonan
goocobioooooObO0OO0oDO0oooooTooooocobobbOobOoOoOooooooDbDDbDaOAD

10

20

30

40

50



ccoooooon
Dooooooo
0DoO0o00oo
0Doo0o0oo
0Doooooo
oooooood
DooooooO
DooooooO
oooooooo
DooooooO
Dooo0oooOo0
0Doo0ooo
0Do0O0O00o
0o)

00

0

0

O 0Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0ooogoao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0ooogoao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao

) JP 2021-504336 A 2021.2.15

CTLMO 00D DbOOoooooooooboboooo
ooobODbOOO0oooooooooboboboood

ooooobobooOooooooooooboao
gooboboooobbooobboood
gogoboobooooobboooobobooodd
oooobobooOooooooocoooao
gooboooooobboooobbooo

O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao

ocooooooOoooDOoooobooooooDbDOobDbOOoboboooD@Ooono
oogoboogogobobobooobbooobobooobboooobooobboo
cooooTooooooOdOimmvitrol OO O0O0OO/00D00COOODOODOODODOO
oooobObOO0OO0oDo0oooooooOobObbOooooooocobobbbobooooooooobooao
Oo0oo0DDDOO0O0O0O0oO0ooooDbDbbOoO0oO0oO0oO0o/000000O0OO0ODODAOELISAD O ELIS

poTOODOO0O0OO0OODOOODODDODOOODODOOOOODODDODOOODOoOooOobOOooDoDDbODOOOn

0

0

OoooooogogQgogoo

Oooooooogoogogodg
Ooo0oo0ooooood

O0=-0O0004gogao
O 0O0o0ooood
OOoo0ooood
O O0Oo0ooood
OOoo0ooood
O O0Oo0ooood
OoOoo0ooood
O Ooo0ooood

4
ooooao

MHCO O O O in
uggao
ooo
ggao
gagao
ooao
17200

O 0OoOooo

U
0
g
t
0
g

O 0Ooo0oooao

goooaad
gooao

OoooooooooooooDoooogogogooao

OOo0ooogooogao

1C500

O

a
O
g
a

silicod O
ooooao
ooooao
ooooao

O Ooooao

O OO

O

oggao
ogaao
ooao
HLA-O
oggao

oggao
ugdaad
ooao
oggao

g
a
O
g
t

g
u
O

O

oobooooooooooTOObOooooobObOoobDOoobOo/s00bOO0OODODO
gooooboboboboooooooooboao

cooToooooooboooo/0000000O0D0ODO0OO0ODOO
TOoooooOoOoOOooooMiCOOOOoOooooODODOOOOO

gooboooobboi1bovMiCOOODODDOO
ooooOMCOODOINIDOOODODODOGODOMACD O
20000MCOO0DODODOOOOOOOOODODOGO
goobooooovMHCOODOOOODOOOO
gooboooobbooooobooooobooboao

gooboooobboooobooooobobDboo
gogoboooobbooooobooooboboad
ooooOMiCOCOODDODOOOOOOOODODODGDO
gooboooobbo0oobbO00HdHA0 OO

OCOO1wi000 00 1cs00 0000000 pDO0oOoOO0oO0OO0O0OHADDODGO
OCoOoo0O0O0oo0O0O0oDO0Oo0O0OHADDODOODOODODODODOODDAOZI71000

ggooano

gooobooooobboooboooooboboooobobooooobono
OCHADOOOOODOODODOOODOD1w7200001cso000p00oOoOooOoOooDOO

OMRCO O D100 D0O0O0O00D0O0O0O0O0O0O0OHLA-ALO HLA-A20 HLA-A30O HLA-A110 0O 0O HLA-A24
oooooDoODDbOOO0OO0oooomMHCOOO 1 HLAO O OO OO DO DO 0O HLA-A30 O HLA-A20 O O O
ooocob0ODDbO00O00000d0O0aD0~D0HLA-B7O HLA-B350 HLA-B440 HLA-B8O HLA-B150 HLA-B
270 0 O HLA-BS1ID D OO0 O0DODOOO0OOOOMACOD OO I HLA-BO D O OO oo O

goooogao

ovMHCO O O 1NoooO0OD0O0O00000D0O0HLA-DPA-10 HLA-DPB-10O HLA-DQA1O HLA-DQB1O H
LA-DRAO HLA-DRBO OO DO O OO GOOoOOMHCOOOININ HHAOD OO oo o ooODODOHLA-DM
OHLA-DOD DD OO0 O0O0oooobooDbbobobooooooao

gooodadad

ooocooboobooOooooooooobooboboboooooooobbOobooOooobl1loooOooan

10

20

30

40

50



OooOooooooooooooooooooooooO0oOgoao
OoOooOoooooooooooooDoooDoooogogoogao

O

OoOoo0oood

OooooooooooogogoaoQg
O Oooo

OO0 oDooogooood

O

oggao
gdgao
oo

OO0 oooooo0 oo ooo o0 oo ooogoooooo
OO0 0o oogo0g U0 ooDooggUUoDoDooggooao

C))

JP 2021-504336 A 2021.2.15

20000000000 b0ooDbbbOO0oOoooooobDDbbO0oDoooobooDoDDbDaO
ooocobObOoOoO0oDooooooobi1ooooODbHADCODDDOOOOOOGOGOOO
ooooObOOO0o0oDooooocobObOboO0oDO0ooooHADODOOOODODDDOOOO
HLA-AO 0O 0O O HLA-BO 0O 0O 0O 0O 0O O HLA-A20 O HLA-B350 0 0O O O HLA-AD O O O
gbboOU0UHA-BOODOOO4OOOOoOOooobOoooooboooooboOoad
OHA-COOOOOOODODDOOOoOooooooooao

gboobooooboboooooooooobooboooooboooobooboooao
iDoooooooocobobobob0oooooooocooboboboboooooan
gbiigooooooobobooooobooooooboogooboboooobno
gooboboooobbooooooooobooboooooboilboooan
gogboboooobbooogoobodobolgaoooan

g
g
oad

OJ
O

400
oad

80 500 80U

go
g
oad

uoao

O

O OooOooo
O 0Ooooao

O

400

g
U
O

a
u
O

oad

O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Ooo0ooo
O OooOooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo

250

O

O

O

O

80 300 80
goooao
goooano

gogooano

O

O

250

g
u

g
u

O

O

O

O 0Oooo

O

goocoboboooooooooobooboao
ooocoobbooooooooooooao
guooobODOO0OO0oooooouuooooan
goooboso00ooooooooboboao
ooocoooboo3oooooooooooao
goocooboooooooooooooao
ou3oobonbooeoo2s0000000

90 500 90 400
ooobDDbOoOao
ooooboOoao
giloooooooooobobooooooooobbooood

oooobbooeos3oobonon0ong
gogobobooooboogoobl

iogogoooooooboboo0i1o0oooboooobbooooboooooboboo

imogooo*>bobooooobooooobbolboooobobooooooooobobooad
ooocoobbOi1coo0DDbO#x0000000000O0CODOD1OO0OOCODODODDOOOOO
goooooooaon

oggoano

10

20



(9) JP 2021-504336 A 2021.
Ooo0ooao
&1
BB HkebD B Al
WA 1| &5

10103 PDL1 FMTYWHLLNAFTVIVPKDL* # 1
10104.1 PDL1 RTHLVILGAILLCLGVALTFIFRLRKGR* # 2
(0104 PDL1 VILGAILLCLGVALTFIFRLRKG* 3
POL101 PDL1 LLNAFTVTV* 4
POL102 PDL1 ILLCLGVAL* 5
POL103 PDL1 ILGAILLCL* 6
POL104 PDL1 ALQITDVKL 7
POL105 PDL1 KLFNVTSTL Q
POL106 PDL1 RLLKDGLSL 9
POL107 PDL1 QLSLGNAAL 10
POL108 PDL1 KINQRILVV 11
POL109 PDL1 HLVILGAIL* 12
POL110 PDL1 RINTTTNEL 13
POL111 PDL1 CLGVALTEFIL* 14
POL112 PDL1 QOLDLAALIV 15
POL113 PDL1 SLENAALGI 16
POL114 PDL1 VILGAILLCL* 17
POL115 PDL1 HTAELVIPEL 18
POL116 PDL1 FIFMTYWHLL* 19
POL117 PDL1 VIWTSSDHQV 20
10102 IDO DTLLKALLETASCLEKALQVE*# 21
10101 IDO ALLEIASCL* 22
10x1 IDO QLRERVEKL 23
[0x2 IDO FLVSLLVEI 24
[0x3 IDO TLLKALLEI 25
IOx4 IDO FIAKHLPDL 26
I0x6 IDO VLSKGDAGL 27
I0Ox7 IDO DLMNFLKTV 28
I0x8 IDO VLLGIQQTA 29
[0x9 IDO KVLPRNIAV 30
I0x10 IDO KINMLSIDHL 31
10x11 IDO SLRSYHLQIV 32
TDO1 TDO RLLENKIGVL 33
TDO2 TDO TLLELVEAWL 34
TDO3 TDO FIITHQAYEL 35
TDO4 TDO LIYGNYLHL 36
TDO5 TDO KLLVQQFSIL 37
TDO6 TDO KIHDEHLFII 38
TDO7 TDO LLKSEQEKTL 39
TDO8 TDO QLLTSLMDL 40
TDO9 TDO QILWELDSV 41
TDO10 TDO SILETMTAL 47
TDO11 TDO LLSKGERRL 43
TDO12 TDO DLENLSTYL 44
TDO13 TDO KLEKNITRGL 45
TDO14 TDO LIPRHWIPKM 46
TDO15 TDO KMNPTIHKFL 47
TDOlong1 | TDO VSVILKLLVQQOFSILETMTA* 48
TDOlong2 | TDO RFQVPFQLLTSLMD LDSLMT * 49
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