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【公報種別】特許法第１７条の２の規定による補正の掲載
【部門区分】第１部門第１区分
【発行日】令和1年12月19日(2019.12.19)

【公表番号】特表2019-503167(P2019-503167A)
【公表日】平成31年2月7日(2019.2.7)
【年通号数】公開・登録公報2019-005
【出願番号】特願2018-524281(P2018-524281)
【国際特許分類】
   Ｃ１２Ｎ  15/13     (2006.01)
   Ｃ０７Ｋ  16/28     (2006.01)
   Ｃ０７Ｋ  16/46     (2006.01)
   Ｃ１２Ｎ  15/63     (2006.01)
   Ｃ１２Ｐ  21/08     (2006.01)
   Ｃ１２Ｎ   1/15     (2006.01)
   Ｃ１２Ｎ   1/19     (2006.01)
   Ｃ１２Ｎ   1/21     (2006.01)
   Ｃ１２Ｎ   5/10     (2006.01)
   Ａ６１Ｋ  38/02     (2006.01)
   Ａ６１Ｋ  47/65     (2017.01)
   Ａ６１Ｋ  47/60     (2017.01)
   Ａ６１Ｋ  47/64     (2017.01)
   Ａ６１Ｋ  39/395    (2006.01)
   Ａ６１Ｋ  51/02     (2006.01)
   Ａ６１Ｋ  49/00     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  35/00     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  35/02     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  37/02     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  19/02     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ   1/04     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ   9/00     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  25/00     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  21/00     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  17/00     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  13/12     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  11/06     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  13/02     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  29/00     (2006.01)
   Ｇ０１Ｎ  33/68     (2006.01)
【ＦＩ】
   Ｃ１２Ｎ   15/13     ＺＮＡ　
   Ｃ０７Ｋ   16/28     　　　　
   Ｃ０７Ｋ   16/46     　　　　
   Ｃ１２Ｎ   15/63     　　　Ｚ
   Ｃ１２Ｐ   21/08     　　　　
   Ｃ１２Ｎ    1/15     　　　　
   Ｃ１２Ｎ    1/19     　　　　
   Ｃ１２Ｎ    1/21     　　　　
   Ｃ１２Ｎ    5/10     　　　　
   Ａ６１Ｋ   38/02     　　　　
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   Ａ６１Ｋ   47/65     　　　　
   Ａ６１Ｋ   47/60     　　　　
   Ａ６１Ｋ   47/64     　　　　
   Ａ６１Ｋ   39/395    　　　Ｄ
   Ａ６１Ｋ   39/395    　　　Ｎ
   Ａ６１Ｋ   39/395    　　　Ｙ
   Ａ６１Ｋ   51/02     ２００　
   Ａ６１Ｋ   49/00     　　　　
   Ａ６１Ｐ   35/00     　　　　
   Ａ６１Ｐ   35/02     　　　　
   Ａ６１Ｐ   37/02     　　　　
   Ａ６１Ｐ   19/02     　　　　
   Ａ６１Ｐ    1/04     　　　　
   Ａ６１Ｐ    9/00     　　　　
   Ａ６１Ｐ   25/00     　　　　
   Ａ６１Ｐ   21/00     　　　　
   Ａ６１Ｐ   17/00     　　　　
   Ａ６１Ｐ   13/12     　　　　
   Ａ６１Ｐ   11/06     　　　　
   Ａ６１Ｐ   13/02     　　　　
   Ａ６１Ｐ   29/00     　　　　
   Ｇ０１Ｎ   33/68     　　　　

【手続補正書】
【提出日】令和1年11月8日(2019.11.8)
【手続補正１】
【補正対象書類名】特許請求の範囲
【補正対象項目名】全文
【補正方法】変更
【補正の内容】
【特許請求の範囲】
【請求項１】
　２００ｎＭ未満のＥＣ５０値でＣＤ３８、好ましくはヒトＣＤ３８（配列番号４６５）
と特異的に結合する少なくとも第１のイムノグロブリン単一可変ドメイン（ＩＳＶＤ）を
含む、ポリペプチドであって、ここで該ＩＳＶＤが、好ましくは腫瘍細胞増殖を阻害し、
好ましくは、ポリペプチドは、各々が、２００ｎＭ未満のＥＣ５０値でＣＤ３８と特異的
に結合する第１のＩＳＶＤおよび第２のＩＳＶＤを含み、より好ましくは、ポリペプチド
は、さらにＣＨ２およびＣＨ３定常ドメインを含み、および、任意に、ポリペプチドは、
任意に１つ以上のペプチドリンカーを介して連結される１つ以上の他の基、残基、部分ま
たは結合単位を含む、前記ポリペプチド。
【請求項２】
　少なくとも１つのイムノグロブリン単一可変ドメインが、本質的に、４つのフレームワ
ーク領域（それぞれ、ＦＲ１からＦＲ４）および３つの相補性決定領域（それぞれ、ＣＤ
Ｒ１からＣＤＲ３）からなり、
（ｉ）ＣＤＲ１が、
（ａ）配列番号１１７～１７４、および
（ｂ）配列番号１１７～１７４のアミノ酸配列に対し４、３、２または１アミノ酸の相違
を有するアミノ酸配列、からなる群から選ばれ、ならびに／あるいは、
（ｉｉ）ＣＤＲ２が、
（ｃ）配列番号２３３～２９０、および
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（ｄ）配列番号２３３～２９０のアミノ酸配列に対し４、３、２または１アミノ酸の相違
を有するアミノ酸配列、からなる群から選ばれ、ならびに／あるいは、
（ｉｉｉ）ＣＤＲ３が、
（ｅ）配列番号３４９～４０６、および
（ｆ）配列番号３４９～４０６のアミノ酸配列に対し４、３、２または１アミノ酸の相違
を有するアミノ酸配列、からなる群から選ばれる、請求項１に記載のポリペプチド。
【請求項３】
　ＩＳＶＤが、
－ＣＤＲ１が配列番号１１７～１７４により表され、ＣＤＲ２が配列番号２３３～２９０
により表され、ＣＤＲ３が配列番号３４９～４０６により表されるＩＳＶＤ、
－配列番号１～５８により表されるＩＳＶＤ、および、
－配列番号１～５８のいずれか１つとの少なくとも８０％以上の配列同一性により表され
るＩＳＶＤ、
からなる群から選ばれる、請求項２に記載のポリペプチド。
【請求項４】
　ＣＤＲが、以下からなる群から選ばれる、請求項１～３のいずれか一項に記載のポリペ
プチド：
ＣＤＲ１が配列番号１１７であり、ＣＤＲ２が配列番号２３３であり、ＣＤＲ３が配列番
号３４９である、
ＣＤＲ１が配列番号１１８であり、ＣＤＲ２が配列番号２３４であり、ＣＤＲ３が配列番
号３５０である、
ＣＤＲ１が配列番号１１９であり、ＣＤＲ２が配列番号２３５であり、ＣＤＲ３が配列番
号３５１である、
ＣＤＲ１が配列番号１２０であり、ＣＤＲ２が配列番号２３６であり、ＣＤＲ３が配列番
号３５２である、
ＣＤＲ１が配列番号１２１であり、ＣＤＲ２が配列番号２３７であり、ＣＤＲ３が配列番
号３５３である、
ＣＤＲ１が配列番号１２２であり、ＣＤＲ２が配列番号２３８であり、ＣＤＲ３が配列番
号３５４である、
ＣＤＲ１が配列番号１２３であり、ＣＤＲ２が配列番号２３９であり、ＣＤＲ３が配列番
号３５５である、
ＣＤＲ１が配列番号１２４であり、ＣＤＲ２が配列番号２４０であり、ＣＤＲ３が配列番
号３５６である、
ＣＤＲ１が配列番号１２５であり、ＣＤＲ２が配列番号２４１であり、ＣＤＲ３が配列番
号３５７である、
ＣＤＲ１が配列番号１２６であり、ＣＤＲ２が配列番号２４２であり、ＣＤＲ３が配列番
号３５８である、
ＣＤＲ１が配列番号１２７であり、ＣＤＲ２が配列番号２４３であり、ＣＤＲ３が配列番
号３５９である、
ＣＤＲ１が配列番号１２８であり、ＣＤＲ２が配列番号２４４であり、ＣＤＲ３が配列番
号３６０である、
ＣＤＲ１が配列番号１２９であり、ＣＤＲ２が配列番号２４５であり、ＣＤＲ３が配列番
号３６１である、
ＣＤＲ１が配列番号１３０であり、ＣＤＲ２が配列番号２４６であり、ＣＤＲ３が配列番
号３６２である、
ＣＤＲ１が配列番号１３１であり、ＣＤＲ２が配列番号２４７であり、ＣＤＲ３が配列番
号３６３である、
ＣＤＲ１が配列番号１３２であり、ＣＤＲ２が配列番号２４８であり、ＣＤＲ３が配列番
号３６４である、
ＣＤＲ１が配列番号１３３であり、ＣＤＲ２が配列番号２４９であり、ＣＤＲ３が配列番
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号３６５である、
ＣＤＲ１が配列番号１３４であり、ＣＤＲ２が配列番号２５０であり、ＣＤＲ３が配列番
号３６６である、
ＣＤＲ１が配列番号１３５であり、ＣＤＲ２が配列番号２５１であり、ＣＤＲ３が配列番
号３６７である、
ＣＤＲ１が配列番号１３６であり、ＣＤＲ２が配列番号２５２であり、ＣＤＲ３が配列番
号３６８である、
ＣＤＲ１が配列番号１３７であり、ＣＤＲ２が配列番号２５３であり、ＣＤＲ３が配列番
号３６９である、
ＣＤＲ１が配列番号１３８であり、ＣＤＲ２が配列番号２５４であり、ＣＤＲ３が配列番
号３７０である、
ＣＤＲ１が配列番号１３９であり、ＣＤＲ２が配列番号２５５であり、ＣＤＲ３が配列番
号３７１である、
ＣＤＲ１が配列番号１４０であり、ＣＤＲ２が配列番号２５６であり、ＣＤＲ３が配列番
号３７２である、
ＣＤＲ１が配列番号１４１であり、ＣＤＲ２が配列番号２５７であり、ＣＤＲ３が配列番
号３７３である、
ＣＤＲ１が配列番号１４２であり、ＣＤＲ２が配列番号２５８であり、ＣＤＲ３が配列番
号３７４である、
ＣＤＲ１が配列番号１４３であり、ＣＤＲ２が配列番号２５９であり、ＣＤＲ３が配列番
号３７５である、
ＣＤＲ１が配列番号１４４であり、ＣＤＲ２が配列番号２６０であり、ＣＤＲ３が配列番
号３７６である、
ＣＤＲ１が配列番号１４５であり、ＣＤＲ２が配列番号２６１であり、ＣＤＲ３が配列番
号３７７である、
ＣＤＲ１が配列番号１４６であり、ＣＤＲ２が配列番号２６２であり、ＣＤＲ３が配列番
号３７８である、
ＣＤＲ１が配列番号１４７であり、ＣＤＲ２が配列番号２６３であり、ＣＤＲ３が配列番
号３７９である、
ＣＤＲ１が配列番号１４８であり、ＣＤＲ２が配列番号２６４であり、ＣＤＲ３が配列番
号３８０である、
ＣＤＲ１が配列番号１４９であり、ＣＤＲ２が配列番号２６５であり、ＣＤＲ３が配列番
号３８１である、
ＣＤＲ１が配列番号１５０であり、ＣＤＲ２が配列番号２６６であり、ＣＤＲ３が配列番
号３８２である、
ＣＤＲ１が配列番号１５１であり、ＣＤＲ２が配列番号２６７であり、ＣＤＲ３が配列番
号３８３である、
ＣＤＲ１が配列番号１５２であり、ＣＤＲ２が配列番号２６８であり、ＣＤＲ３が配列番
号３８４である、
ＣＤＲ１が配列番号１５３であり、ＣＤＲ２が配列番号２６９であり、ＣＤＲ３が配列番
号３８５である、
ＣＤＲ１が配列番号１５４であり、ＣＤＲ２が配列番号２７０であり、ＣＤＲ３が配列番
号３８６である、
ＣＤＲ１が配列番号１５５であり、ＣＤＲ２が配列番号２７１であり、ＣＤＲ３が配列番
号３８７である、
ＣＤＲ１が配列番号１５６であり、ＣＤＲ２が配列番号２７２であり、ＣＤＲ３が配列番
号３８８である、
ＣＤＲ１が配列番号１５７であり、ＣＤＲ２が配列番号２７３であり、ＣＤＲ３が配列番
号３８９である、
ＣＤＲ１が配列番号１５８であり、ＣＤＲ２が配列番号２７４であり、ＣＤＲ３が配列番
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号３９０である、
ＣＤＲ１が配列番号１５９であり、ＣＤＲ２が配列番号２７５であり、ＣＤＲ３が配列番
号３９１である、
ＣＤＲ１が配列番号１６０であり、ＣＤＲ２が配列番号２７６であり、ＣＤＲ３が配列番
号３９２である、
ＣＤＲ１が配列番号１６１であり、ＣＤＲ２が配列番号２７７であり、ＣＤＲ３が配列番
号３９３である、
ＣＤＲ１が配列番号１６２であり、ＣＤＲ２が配列番号２７８であり、ＣＤＲ３が配列番
号３９４である、
ＣＤＲ１が配列番号１６３であり、ＣＤＲ２が配列番号２７９であり、ＣＤＲ３が配列番
号３９５である、
ＣＤＲ１が配列番号１６４であり、ＣＤＲ２が配列番号２８０であり、ＣＤＲ３が配列番
号３９６である、
ＣＤＲ１が配列番号１６５であり、ＣＤＲ２が配列番号２８１であり、ＣＤＲ３が配列番
号３９７である、
ＣＤＲ１が配列番号１６６であり、ＣＤＲ２が配列番号２８２であり、ＣＤＲ３が配列番
号３９８である、
ＣＤＲ１が配列番号１６７であり、ＣＤＲ２が配列番号２８３であり、ＣＤＲ３が配列番
号３９９である、
ＣＤＲ１が配列番号１６８であり、ＣＤＲ２が配列番号２８４であり、ＣＤＲ３が配列番
号４００である、
ＣＤＲ１が配列番号１６９であり、ＣＤＲ２が配列番号２８５であり、ＣＤＲ３が配列番
号４０１である、
ＣＤＲ１が配列番号１７０であり、ＣＤＲ２が配列番号２８６であり、ＣＤＲ３が配列番
号４０２である、
ＣＤＲ１が配列番号１７１であり、ＣＤＲ２が配列番号２８７であり、ＣＤＲ３が配列番
号４０３である、
ＣＤＲ１が配列番号１７２であり、ＣＤＲ２が配列番号２８８であり、ＣＤＲ３が配列番
号４０４である、
ＣＤＲ１が配列番号１７３であり、ＣＤＲ２が配列番号２８９であり、ＣＤＲ３が配列番
号４０５である、および、
ＣＤＲ１が配列番号１７４であり、ＣＤＲ２が配列番号２９０であり、ＣＤＲ３が配列番
号４０６である。
【請求項５】
　第１のＩＳＶＤが、本質的に、４つのフレームワーク領域（それぞれ、ＦＲ１からＦＲ
４）および３つの相補性決定領域（それぞれ、ＣＤＲ１からＣＤＲ３）からなり、
（ｉ）ＣＤＲ１が、
（ａ）配列番号１３１、１３２、１３４、１４０、１４４、１４６、１５０、１５１、１
５２、１５３、１５５、１５８、および
（ｂ）配列番号１３１、１３２、１３４、１４０、１４４、１４６、１５０、１５１、１
５２、１５３、１５５、１５８のアミノ酸配列に対し４、３、２または１アミノ酸の相違
を有するアミノ酸配列、からなる群から選ばれ、ならびに／あるいは、
（ｉｉ）ＣＤＲ２が、
（ｃ）配列番号２４７、２４８、２５０、２５６、２６０、２６２、２６６、２６７、２
６８、２６９、２７１、２７４、および
（ｄ）配列番号２４７、２４８、２５０、２５６、２６０、２６２、２６６、２６７、２
６８、２６９、２７１、２７４のアミノ酸配列に対し４、３、２または１アミノ酸の相違
を有するアミノ酸配列、からなる群から選ばれ、ならびに／あるいは、
（ｉｉｉ）ＣＤＲ３が、
（ｅ）配列番号３６３、３６４、３６６、３７２、３７６、３７８、３８２、３８３、３
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８４、３８５、３８７、３９０、および
（ｆ）配列番号３６３、３６４、３６６、３７２、３７６、３７８、３８２、３８３、３
８４、３８５、３８７、３９０のアミノ酸配列に対し４、３、２または１アミノ酸の相違
を有するアミノ酸配列、からなる群から選ばれ、
第２のＩＳＶＤが、本質的に、４つのフレームワーク領域（それぞれ、ＦＲ１からＦＲ４
）および３つの相補性決定領域（それぞれ、ＣＤＲ１からＣＤＲ３）からなり、
（ｉ）ＣＤＲ１が、
（ａ）配列番号１２９、１６３、１６４、１６５、１６６、および
（ｂ）配列番号１２９、１６３、１６４、１６５、１６６のアミノ酸配列に対し４、３、
２または１アミノ酸の相違を有するアミノ酸配列、からなる群から選ばれ、ならびに／あ
るいは
（ｉｉ）ＣＤＲ２が、
（ｃ）配列番号２４５、２７９、２８０、２８１、２８２、および
（ｄ）配列番号２４５、２７９、２８０、２８１、２８２のアミノ酸配列に対し４、３、
２または１アミノ酸の相違を有するアミノ酸配列、からなる群から選ばれ、ならびに／あ
るいは
（ｉｉｉ）ＣＤＲ３が、
（ｅ）配列番号３６１、３９５、３９６、３９７、３９８、および
（ｆ）配列番号３６１、３９５、３９６、３９７、３９８のアミノ酸配列に対し４、３、
２または１アミノ酸の相違を有するアミノ酸配列、からなる群から選ばれる、
あるいは、
　第１のＩＳＶＤが、本質的に、４つのフレームワーク領域（それぞれ、ＦＲ１からＦＲ
４）および３つの相補性決定領域（それぞれ、ＣＤＲ１からＣＤＲ３）からなり、
（ｉ）ＣＤＲ１が、
（ａ）配列番号１３１、１３２、１３４、１４０、１４４、１４６、１５０、１５１、１
５２、１５３、１５５、１５８、および
（ｂ）配列番号１３１、１３２、１３４、１４０、１４４、１４６、１５０、１５１、１
５２、１５３、１５５、１５８のアミノ酸配列に対し４、３、２または１アミノ酸の相違
を有するアミノ酸配列、からなる群から選ばれ、ならびに／あるいは、
（ｉｉ）ＣＤＲ２が、
（ｃ）配列番号２４７、２４８、２５０、２５６、２６０、２６２、２６６、２６７、２
６８、２６９、２７１、２７４、および
（ｄ）配列番号２４７、２４８、２５０、２５６、２６０、２６２、２６６、２６７、２
６８、２６９、２７１、２７４のアミノ酸配列に対し４、３、２または１アミノ酸の相違
を有するアミノ酸配列、からなる群から選ばれ、ならびに／あるいは、
（ｉｉｉ）ＣＤＲ３が、
（ｅ）配列番号３６３、３６４、３６６、３７２、３７６、３７８、３８２、３８３、３
８４、３８５、３８７、３９０、および
（ｆ）配列番号３６３、３６４、３６６、３７２、３７６、３７８、３８２、３８３、３
８４、３８５、３８７、３９０のアミノ酸配列に対し４、３、２または１アミノ酸の相違
を有するアミノ酸配列、からなる群から選ばれ、
第２のＩＳＶＤが、本質的に、４つのフレームワーク領域（それぞれ、ＦＲ１からＦＲ４
）および３つの相補性決定領域（それぞれ、ＣＤＲ１からＣＤＲ３）からなり、
（ｉ）ＣＤＲ１が、
（ａ）配列番号１１７、１１９、１２０、１２５、１２６、１３６、１５９、１６０、１
６１、１６２、１６７、１６８、１６９、１７０、１７１、１７２、１７３、１７４、お
よび
（ｂ）配列番号１１７、１１９、１２０、１２５、１２６、１３６、１５９、１６０、１
６１、１６２、１６７、１６８、１６９、１７０、１７１、１７２、１７３、１７４のア
ミノ酸配列に対し４、３、２または１アミノ酸の相違を有するアミノ酸配列、からなる群
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から選ばれ、ならびに／あるいは、
（ｉｉ）ＣＤＲ２が、
（ｃ）配列番号２３３、２３５、２３６、２４１、２４２、２５２、２７５、２７６、２
７７、２７８、２８３、２８４、２８５、２８６、２８７、２８８、２８９、２９０、お
よび
（ｄ）配列番号２３３、２３５、２３６、２４１、２４２、２５２、２７５、２７６、２
７７、２７８、２８３、２８４、２８５、２８６、２８７、２８８、２８９、２９０のア
ミノ酸配列に対し４、３、２または１アミノ酸の相違を有するアミノ酸配列、からなる群
から選ばれ、ならびに／あるいは、
（ｉｉｉ）ＣＤＲ３が、
（ｅ）配列番号３４９、３５１、３５２、３５７、３５８、３６８、３９１、３９２、３
９３、３９４、３９９、４００、４０１、４０２、４０３、４０４、４０５、４０６、お
よび
（ｆ）配列番号３４９、３５１、３５２、３５７、３５８、３６８、３９１、３９２、３
９３、３９４、３９９、４００、４０１、４０２、４０３、４０４、４０５、４０６のア
ミノ酸配列に対し４、３、２または１アミノ酸の相違を有するアミノ酸配列、からなる群
から選ばれる、
あるいは、
　第１のＩＳＶＤが、本質的に、４つのフレームワーク領域（それぞれ、ＦＲ１からＦＲ
４）および３つの相補性決定領域（それぞれ、ＣＤＲ１からＣＤＲ３）からなり、
（ｉ）ＣＤＲ１が、
（ａ）配列番号１２９、１６３、１６４、１６５、１６６、および
（ｂ）配列番号１２９、１６３、１６４、１６５、１６６のアミノ酸配列に対し４、３、
２または１アミノ酸の相違を有するアミノ酸配列、からなる群から選ばれ、ならびに／あ
るいは
（ｉｉ）ＣＤＲ２が、
（ｃ）配列番号２４５、２７９、２８０、２８１、２８２、および
（ｄ）配列番号２４５、２７９、２８０、２８１、２８２のアミノ酸配列に対し４、３、
２または１アミノ酸の相違を有するアミノ酸配列、からなる群から選ばれ、ならびに／あ
るいは
（ｉｉｉ）ＣＤＲ３が、
（ｅ）配列番号３６１、３９５、３９６、３９７、３９８、および
（ｆ）配列番号３６１、３９５、３９６、３９７、３９８のアミノ酸配列に対し４、３、
２または１アミノ酸の相違を有するアミノ酸配列、からなる群から選ばれ、
第２のＩＳＶＤが、本質的に、４つのフレームワーク領域（それぞれ、ＦＲ１からＦＲ４
）および３つの相補性決定領域（それぞれ、ＣＤＲ１からＣＤＲ３）からなり、
（ｉ）ＣＤＲ１が、
（ａ）配列番号１１７、１１９、１２０、１２５、１２６、１３６、１５９、１６０、１
６１、１６２、１６７、１６８、１６９、１７０、１７１、１７２、１７３、１７４、お
よび
（ｂ）配列番号１１７、１１９、１２０、１２５、１２６、１３６、１５９、１６０、１
６１、１６２、１６７、１６８、１６９、１７０、１７１、１７２、１７３、１７４のア
ミノ酸配列に対し４、３、２または１アミノ酸の相違を有するアミノ酸配列、からなる群
から選ばれ、ならびに／あるいは、
（ｉｉ）ＣＤＲ２が、
（ｃ）配列番号２３３、２３５、２３６、２４１、２４２、２５２、２７５、２７６、２
７７、２７８、２８３、２８４、２８５、２８６、２８７、２８８、２８９、２９０、お
よび
（ｄ）配列番号２３３、２３５、２３６、２４１、２４２、２５２、２７５、２７６、２
７７、２７８、２８３、２８４、２８５、２８６、２８７、２８８、２８９、２９０のア
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ミノ酸配列に対し４、３、２または１アミノ酸の相違を有するアミノ酸配列、からなる群
から選ばれ、ならびに／あるいは、
（ｉｉｉ）ＣＤＲ３が、
（ｅ）配列番号３４９、３５１、３５２、３５７、３５８、３６８、３９１、３９２、３
９３、３９４、３９９、４００、４０１、４０２、４０３、４０４、４０５、４０６、お
よび
（ｆ）配列番号３４９、３５１、３５２、３５７、３５８、３６８、３９１、３９２、３
９３、３９４、３９９、４００、４０１、４０２、４０３、４０４、４０５、４０６のア
ミノ酸配列に対し４、３、２または１アミノ酸の相違を有するアミノ酸配列、からなる群
から選ばれる、
請求項２～４のいずれか一項に記載のポリペプチド。
【請求項６】
　ＦＡＣＳアッセイにおけるＥＣ５０が、１９０ｐＭ以下、例えば１８０、１７０、１６
０、１５０、１４０、１３０、１２０、１１０、１００未満、もしくはさらにはそれ未満
、例えば９０、８０、７０、６０、５０、４０、３５、３０、２５、２０未満、もしくは
さらにはそれ未満、例えば１６ｐＭ未満であり、および／または、
ポリペプチドが、競合ＦＡＣＳにおいて決定されたときに、最大１００ｎＭ、例えば５０
ｎＭ、２０ｎＭ、１０ｎＭ、９ｎＭ、８ｎＭ、７ｎＭ、６ｎＭ、５ｎＭ、４ｎＭ、３ｎＭ
、好ましくはさらには最大２ｎＭ、例えば１ｎＭのＩＣ５０によりＣＤ３８と結合し、お
よび／または、
前記ポリペプチドが、好ましくは競合ＦＡＣＳにおいて決定されたときに、ベンチマーク
のＩＣ５０よりも、少なくとも１０％、例えば２０％、３０％、５０％、８０％、９０％
もしくはさらには１００％良好なＩＣ５０によりＣＤ３８と結合する、請求項１～５のい
ずれか一項に記載のポリペプチド。
【請求項７】
　請求項１～６のいずれか一項に記載の第１のポリペプチドと、請求項１～６のいずれか
一項に記載の第２のポリペプチドと、を含み、前記ポリペプチドのＣＨ２ドメインおよび
ＣＨ３ドメインが、Ｆｃ部を形成する、イムノグロブリン構築物。
【請求項８】
　第１のポリペプチドおよび第２のポリペプチドが同じである、請求項７に記載のイムノ
グロブリン構築物。
【請求項９】
　第１のポリペプチドのＣＨ２ドメインが、第２のポリペプチドのＣＨ２ドメインと対を
なし、および／または、第１のポリペプチドのＣＨ３ドメインが、第２のポリペプチドの
ＣＨ３ドメインと対をなす、請求項７または８に記載のイムノグロブリン構築物。
【請求項１０】
　第１のＩＳＶＤがＣＤ３８の第１のエピトープと結合し、第２のＩＳＶＤがＣＤ３８上
の第２のエピトープと結合し、前記第１のエピトープが前記第２のエピトープと異なり、
好ましくは前記第１のエピトープが前記第２のエピトープと重複しない、請求項７～９の
いずれか一項に記載のイムノグロブリン構築物。
【請求項１１】
　請求項１～６のいずれか一項に記載のポリペプチドまたは請求項７～１０のいずれか一
項に記載のイムノグロブリン構築物を含む医薬組成物。
【請求項１２】
　高増殖性疾患または自己免疫性疾患などのＣＤ３８の発現増加によって特徴づけられる
疾患の治療的処置方法に用いられる、請求項１～６のいずれか一項に記載のポリペプチド
、請求項７～１０のいずれか一項に記載のイムノグロブリン構築物、または請求項１１に
記載の医薬組成物。
【請求項１３】
　バーキットリンパ腫、Ｔ細胞リンパ腫、有毛細胞白血病、慢性的リンパ球性白血病（Ｃ
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ＬＬ）、多発性骨髄腫、慢性的骨髄性白血病（ＣＭＬ）、急性骨髄性白血病（ＡＭＬ）、
急性リンパ芽球性白血病（ＡＬＬ）、ＣＤ３８発現固形腫瘍、全身性エリテマトーデス（
ＳＬＥ）、関節リウマチ、クローン病、潰瘍性大腸炎、橋本甲状腺炎、強直性脊椎炎、多
発性硬化症、グレーブス病、シェーグレン症候群、多発性筋炎、水疱性類天疱瘡、糸球体
腎炎、脈管炎または喘息、バラケル・サイモンズ（Ｂａｒｒａｑｕｅｒ－Ｓｉｍｏｎｓ）
症候群、自己免疫心疾患、炎症性腸疾患、発作性夜間ヘモグロビン尿症、非定型溶血性尿
毒症症候群および虚血再灌流傷害および移植臓器の拒絶の治療的処置方法に用いられる、
請求項１～６のいずれか一項に記載のポリペプチド、請求項７～１０のいずれか一項に記
載のイムノグロブリン構築物、または請求項１１に記載の医薬組成物。
【請求項１４】
　請求項１～６のいずれか一項に記載のポリペプチドをコードする核酸分子。
【請求項１５】
　請求項１４に記載の核酸分子を含む発現ベクター。
【請求項１６】
　請求項１４に記載の核酸分子または請求項１５に記載の発現ベクターを含む宿主細胞。
【請求項１７】
（ａ）請求項１４に記載の核酸分子の発現を可能にする条件下で、請求項１６に記載の宿
主細胞を培養することと、
（ｂ）培養物からポリペプチドを単離することと、を含む、
　請求項１～６のいずれか一項に記載のポリペプチドの組換え産生方法。
【請求項１８】
　－配列番号１～５８により表されるポリペプチドの存在下で、ＣＤ３８への競合阻害剤
ポリペプチドの結合を決定することと、
－前記競合阻害剤ポリペプチドのＣＤ３８に対する結合が、配列番号１～５８により表さ
れるポリペプチドの非存在下での、ＣＤ３８への競合阻害剤の結合と比較し、配列番号１
～５８により表されるポリペプチドの存在下で、少なくとも１０％、例えば２０％、３０
％、４０％、５０％またはさらにはそれ以上、例えば８０％、９０％またはさらには１０
０％減少する競合阻害剤ポリペプチドを検出することと、
を含む、
　配列番号１～５８により表されるポリペプチドと競合する競合阻害剤ポリペプチドを決
定する方法。
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