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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３部門第２区分
【発行日】平成24年9月20日(2012.9.20)

【公表番号】特表2010-538017(P2010-538017A)
【公表日】平成22年12月9日(2010.12.9)
【年通号数】公開・登録公報2010-049
【出願番号】特願2010-523166(P2010-523166)
【国際特許分類】
   Ｃ０７Ｋ  14/47     (2006.01)
   Ａ６１Ｋ  38/00     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ   1/18     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ   3/10     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ   3/04     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ   3/06     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  15/00     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  15/08     (2006.01)
   Ｃ０７Ｋ  16/28     (2006.01)
   Ｃ１２Ｎ   5/0783   (2010.01)
【ＦＩ】
   Ｃ０７Ｋ  14/47    ＺＮＡ　
   Ａ６１Ｋ  37/02    　　　　
   Ａ６１Ｐ   1/18    　　　　
   Ａ６１Ｐ   3/10    　　　　
   Ａ６１Ｐ   3/04    　　　　
   Ａ６１Ｐ   3/06    　　　　
   Ａ６１Ｐ  15/00    　　　　
   Ａ６１Ｐ  15/08    　　　　
   Ｃ０７Ｋ  16/28    　　　　
   Ｃ１２Ｎ   5/00    ２０２Ｌ

【手続補正書】
【提出日】平成24年8月1日(2012.8.1)
【手続補正１】
【補正対象書類名】明細書
【補正対象項目名】０００１
【補正方法】変更
【補正の内容】
　【０００１】
　本願は、米国仮出願第６０／９６９０１９号（２００７年８月３０日付で出願）、米国
仮出願第６０／９７９５２６号（２００７年１０月１２日付で出願）、米国仮出願第６０
／９９１９６４号（２００７年１２月３日付で出願）、および米国仮出願第６１／０３１
４７９号（２００８年２月２６日付で出願）の利益を主張するものである。
　この出願の発明に関連する先行技術文献情報としては、以下のものがある（国際出願日
以降国際段階で引用された文献及び他国に国内移行した際に引用された文献を含む）。
【先行技術文献】
　【特許文献】
【手続補正２】
【補正対象書類名】明細書
【補正対象項目名】０００２
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【補正方法】変更
【補正の内容】
　【０００２】
　　【特許文献１】　米国特許出願公開第２００３／００３５８０３号明細書
　　【特許文献２】　米国特許出願公開第２００３／０２１２０００号明細書
　　【特許文献３】　米国特許出願公開第２００４／０１３２６４４号明細書
　　【特許文献４】　米国特許出願公開第２００５／００８４４４９号明細書
　　【特許文献５】　米国特許出願公開第２００５／０２４９８０６号明細書
　　【特許文献６】　米国特許出願公開第２００６／０１９８８３９号明細書
　　【特許文献７】　米国特許出願公開第２００７／０１８４５０４号明細書
　　【特許文献８】　米国特許出願公開第２００８／０３００１９０号明細書
　　【特許文献９】　米国特許出願公開第２００９／００６８１４５号明細書
　　【特許文献１０】　米国特許出願公開第２００９／０１４２３３８号明細書
　　【特許文献１１】　米国特許出願公開第２０１０／００９３６０５号明細書
　　【特許文献１２】　米国特許出願公開第２０１１／０１７１１７８号明細書
　　【特許文献１３】　米国特許第４４４４８８７号明細書
　　【特許文献１４】　米国特許第４７１６１１１号明細書
　　【特許文献１５】　米国特許第４７５７０６０号明細書
　　【特許文献１６】　米国特許第４８１６３９７号明細書
　　【特許文献１７】　米国特許第４８１６５６７号明細書
　　【特許文献１８】　米国特許第５２２３４０９号明細書
　　【特許文献１９】　米国特許第５２２５５３９号明細書
　　【特許文献２０】　米国特許第５４０３４８４号明細書
　　【特許文献２１】　米国特許第５４２７９０８号明細書
　　【特許文献２２】　米国特許第５４３６１６９号明細書
　　【特許文献２３】　米国特許第５５１６６３７号明細書
　　【特許文献２４】　米国特許第５５３０１０１号明細書
　　【特許文献２５】　米国特許第５５６５３３２号明細書
　　【特許文献２６】　米国特許第５５７１６９８号明細書
　　【特許文献２７】　米国特許第５５８０７１７号明細書
　　【特許文献２８】　米国特許第５５８０８５９号明細書
　　【特許文献２９】　米国特許第５５８５０８９号明細書
　　【特許文献３０】　米国特許第５６３１２２４号明細書
　　【特許文献３１】　米国特許第５６５８７２７号明細書
　　【特許文献３２】　米国特許第５６９８４２６号明細書
　　【特許文献３３】　米国特許第５７３３７４３号明細書
　　【特許文献３４】　米国特許第５７５０７５３号明細書
　　【特許文献３５】　米国特許第５７６６８８６号明細書
　　【特許文献３６】　米国特許第５７８０２２５号明細書
　　【特許文献３７】　米国特許第５８０７７１５号明細書
　　【特許文献３８】　米国特許第５８２１０４７号明細書
　　【特許文献３９】　米国特許第５８３４５９０号明細書
　　【特許文献４０】　米国特許第５８４０５３１号明細書
　　【特許文献４１】　米国特許第５９５９０８６号明細書
　　【特許文献４２】　米国特許第５９６９１０８号明細書
　　【特許文献４３】　米国特許第６３１１４１５号明細書
　　【特許文献４４】　米国特許第６４０７２１３号明細書
　　【特許文献４５】　米国特許第６６４５９３４号明細書
　　【特許文献４６】　米国特許第６９４６１５１号明細書
　　【特許文献４７】　米国特許第７１６６４３９号明細書
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　　【特許文献４８】　米国特許第７３９３９１９号明細書
　　【特許文献４９】　米国特許第７７１４１０３号明細書
　　【特許文献５０】　米国特許第７９８９４１５号明細書
　　【特許文献５１】　米国特許第ＲＥ３９０６２号明細書
　　【特許文献５２】　米国特許第ＲＥ３９２９９号明細書
　　【特許文献５３】　欧州特許第１３２９４５８号明細書
　　【特許文献５４】　欧州特許第２３９４００号明細書
　　【特許文献５５】　欧州特許第５１９５９６号明細書
　　【特許文献５６】　欧州特許第５９２１０６号明細書
　　【特許文献５７】　国際公開第１９９０／００２８０９号
　　【特許文献５８】　国際公開第１９９１／０１６４２８号
　　【特許文献５９】　国際公開第１９９１／０９９６７号
　　【特許文献６０】　国際公開第１９９１／１０７３７号
　　【特許文献６１】　国際公開第１９９１／１０７４１号
　　【特許文献６２】　国際公開第１９９２／０１０４７号
　　【特許文献６３】　国際公開第１９９２／１８６１９号
　　【特許文献６４】　国際公開第１９９２／２２３２４号
　　【特許文献６５】　国際公開第１９９３／１１２３６号
　　【特許文献６６】　国際公開第１９９３／１７１０５号
　　【特許文献６７】　国際公開第１９９５／１５９８２号
　　【特許文献６８】　国際公開第１９９５／２０４０１号
　　【特許文献６９】　国際公開第１９９６／１９２３６号
　　【特許文献７０】　国際公開第１９９６／２６２１５号
　　【特許文献７１】　国際公開第１９９６／３３７３５号
　　【特許文献７２】　国際公開第１９９６／３４０９６号
　　【特許文献７３】　国際公開第１９９７／１３８４４号
　　【特許文献７４】　国際公開第１９９８／１６６５４号
　　【特許文献７５】　国際公開第１９９８／２４８９３号
　　【特許文献７６】　国際公開第１９９８／４６６４５号
　　【特許文献７７】　国際公開第１９９８／５０４３３号
　　【特許文献７８】　国際公開第２００３／０９４９５８号
　　【特許文献７９】　国際公開第２００３／１０５８９７号
　　【特許文献８０】　国際公開第２００６／０９６５６５号
　　【特許文献８１】　国際公開第２００６／１２８０８３号
　　【特許文献８２】　米国特許出願公開第２００７／０８７９７１号明細書
　　【特許文献８３】　欧州特許第０３０３２３３号明細書
　　【特許文献８４】　国際公開第０３／０３３８０８号
　【非特許文献】
【手続補正３】
【補正対象書類名】明細書
【補正対象項目名】０００３
【補正方法】変更
【補正の内容】
　【０００３】
　　【非特許文献１】　ＡＧＡＲＤＨ，ｅｔ　ａｌ．，　Ｃｌｉｎｉｃａｌ　ｅｖｉｄｅ
ｎｃｅ　ｆｏｒ　ｔｈｅ　ｓａｆｅｔｙ　ｏｆ　ＧＡＤ６５　ｉｍｍｕｎｏｍｏｄｕｌａ
ｔｉｏｎ　ｉｎ　ａｄｕｌｔ－ｏｎｓｅｔ　ａｕｔｏｉｍｍｕｎｅ　ｄｉａｂｅｔｅｓ，
　Ｊ．　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　Ｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ　（２００５）　１９（４）：
２３８－２４６
　　【非特許文献２】　ＡＭＥＳ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｃｏｎｖｅｒｓｉｏｎ　ｏｆ　ｍ
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ｕｒｉｎｅ　Ｆａｂｓ　ｉｓｏｌａｔｅｄ　ｆｒｏｍ　ａ　ｃｏｍｂｉｎａｔｏｒｉａｌ
　ｐｈａｇｅ　ｄｉｓｐｌａｙ　ｌｉｂｒａｒｙ　ｔｏ　ｆｕｌｌ　ｌｅｎｇｔｈ　ｉｍ
ｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎｓ，　Ｊ．　Ｉｍｍｕｎｏｌ．　Ｍｅｔｈｏｄｓ　（１９９５
）　１８４：１７７－１８６
　　【非特許文献３】 ＡＮＤＥＲＳＥＮ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｏｒａｌ　Ｇｌｕｃｏｓ
ｅ　Ａｕｇｍｅｎｔａｔｉｏｎ　ｏｆ　Ｉｎｓｕｌｉｎ　Ｓｅｃｒｅｔｉｏｎ，　Ｊ．　
Ｃｌｉｎ．　Ｉｎｖｅｓｔ．　（１９７８）　６２：１５２－１６１
　　【非特許文献４】　ＡＴＨＥＲＴＯＮ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｓｏｌｉｄ　Ｐｈａｓｅ
　Ｐｅｐｔｉｄｅ　Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ：　Ａ　Ｐｒａｃｔｉｃａｌ　Ａｐｐｒｏａｃｈ
，　ＩＲＬ　Ｐｒｅｓｓ，　Ｏｘｆｏｒｄ　（１９８９）　（ＴＯＣ）
　　【非特許文献５】　ＡＵＳＵＢＥＬ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｃｕｒｒｅｎｔ　Ｐｒｏｔ
ｏｃｏｌｓ　ｉｎ　Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ　Ｂｉｏｌｏｇｙ，　Ｖｏｌ．　１，　Ｊｏｈｎ
　Ｗｉｌｅｙ　&　Ｓｏｎｓ　（２００８）　（ＴＯＣ）
　　【非特許文献６】　　ＡＵＳＵＢＥＬ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｓｈｏｒｔ　Ｐｒｏｔｏ
ｃｏｌｓ　ｉｎ　Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ　Ｂｉｏｌｏｇｙ，　Ｃｕｒｒｅｎｔ　Ｐｒｏｔｏ
ｃｏｌｓ　ｉｎ　Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ　Ｂｉｏｌｏｇｙ，　２ｎｄ　ｅｄ．，　Ｊｏｈｎ
　Ｗｉｌｅｙ　&　Ｓｏｎｓ　（１９９２）　（ＴＯＣ）
　　【非特許文献７】　　ＢＡＣＡ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ａｎｔｉｂｏｄｙ　Ｈｕｍａｎ
ｉｚａｔｉｏｎ　Ｕｓｉｎｇ　Ｍｏｎｏｖａｌｅｎｔ　Ｐｈａｇｅ　Ｄｉｓｐｌａｙ，　
Ｊ．　Ｂｉｏｌ．　Ｃｈｅｍ．　（１９９７）　２７２（１６）：１０６７８－１０６８
４
　　【非特許文献８】　　ＢＡＣＨ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｔｏｌｅｒａｎｃｅ　ｔｏ　Ｉ
ｓｌｅｔ　Ａｕｔｏａｎｔｉｇｅｎｓ　ｉｎ　Ｔｙｐｅ　１　Ｄｉａｂｅｔｅｓ，　Ａｎ
ｎ．　Ｒｅｖ．　Ｉｍｍｕｎ．　（２００１）　１９：１３１－１６１
　　【非特許文献９】　　ＢＥＴＴＥＲ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｅｓｃｈｅｒｉｃｈｉａ　
ｃｏｌｉ　Ｓｅｃｒｅｔｉｏｎ　ｏｆ　ａｎ　Ａｃｔｉｖｅ　Ｃｈｉｍｅｒｉｃ　Ａｎｔ
ｉｂｏｄｙ　Ｆｒａｇｍｅｎｔ，　Ｓｃｉｅｎｃｅ　（１９８８）　２４０：１０４１－
１０４３
　　【非特許文献１０】　ＢＩＲＯＮ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ａ　Ｍｏｎｏｍｅｒｉｃ　３
１０－Ｈｅｌｉｘ　ｉｓ　Ｆｏｒｍｅｄ　ｉｎ　Ｗａｔｅｒ　ｂｙ　ａ　１３－Ｒｅｓｉ
ｄｕｅ　Ｐｅｐｔｉｄｅ　Ｒｅｐｒｅｓｅｎｔｉｎｇ　ｔｈｅ　Ｎｅｕｔｒａｌｉｚｉｎ
ｇ　Ｄｅｔｅｒｍｉｎａｎｔ　ｏｆ　ＨＩＶ－１　ｏｎ　ｇｐ４１，　Ｂｉｏｃｈｅｍｉ
ｓｔｒｙ　（２００２）　４１（４２）：１２６８７－１２６９６
　　【非特許文献１１】　ＢＩＴＴＥＲ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ　ａｎ
ｄ　Ｓｅｃｒｅｔｉｏｎ　Ｖｅｃｔｏｒｓ　ｆｏｒ　Ｙｅａｓｔ，　Ｍｅｔｈｏｄｓ　ｉ
ｎ　Ｅｎｚｙｍｏｌ．　（１９８７）　１５３：５１６－５４４．
　　【非特許文献１２】　ＢＯＮＤＡＮＳＺＫＹ、Ｐｅｐｔｉｄｅ　Ｃｈｅｍｉｓｔｒｙ
，　Ａ　Ｐｒａｃｔｉｃａｌ　Ｔｅｘｔｂｏｏｋ，　２ｎｄ　ｅｄ．，　Ｓｐｒｉｎｇｅ
ｒ－Ｖｅｒｌａｇ，　Ｂｅｒｌｉｎ　（１９９３）　（ＴＯＣ）
　　【非特許文献１３】　ＢＯＮＮＥＲ－ＷＥＩＲ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｔｈｅ　ｐａｎｃ
ｒｅａｔｉｃ　ｄｕｃｔａｌ　ｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍ　ｓｅｒｖｅｓ　ａｓ　ａ　ｐｏｔ
ｅｎｔｉａｌ　ｐｏｏｌ　ｏｆ　ｐｒｏｇｅｎｉｔｏｒ　ｃｅｌｌｓ，　Ｐｅｄｉａｔｒ
ｉｃ　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　（２００４）　５　（Ｓｕｐｐｌ　２）：１６－２２
　　【非特許文献１４】　ＢＲＩＮＫＭＡＮＮ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｐｈａｇｅ　ｄｉｓｐ
ｌａｙ　ｏｆ　ｄｉｓｕｌｆｉｄｅ－ｓｔａｂｉｌｉｚｅｄ　Ｆｖ　ｆｒａｇｍｅｎｔｓ
，　Ｊ．　Ｉｍｍｕｎｏｌ．　Ｍｅｔｈｏｄｓ　（１９９５）　１８２：４１－５０
　　【非特許文献１５】　ＢＵＲＴＯＮ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｈｕｍａｎ　Ａｎｔｉｂｏｄ
ｉｅｓ　ｆｒｏｍ　Ｃｏｍｂｉｎａｔｏｒｉａｌ　Ｌｉｂｒａｒｉｅｓ，　Ａｄｖａｎｃ
ｅｓ　ｉｎ　Ｉｍｍｕｎｏｌｏｇｙ　（１９９４）　５７：１９１－２８０
　　【非特許文献１６】　ＢＵＳＥ、ｅｔ　ａｌ．，　Ａｍｙｌｉｎ　ｒｅｐｌａｃｅｍ
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ｅｎｔ　ｗｉｔｈ　ｐｒａｍｌｉｎｌｉｄｅ　ｉｎ　ｔｙｐｅ　１　ａｎｄ　ｔｙｐｅ　
２　ｄｉａｂｅｔｅｓ：　Ａ　ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃａｌ　ａｐｐｒｏａｃｈ　ｔｏ　
ｏｖｅｒｃｏｍｅ　ｂａｒｒｉｅｒｓ　ｗｉｔｈ　ｉｎｓｕｌｉｎ　ｔｈｅｒａｐｙ，　
Ｃｌｌｉｎ．　Ｄｉａｂ．　（２００２）　２０：１３７－１４４
　　【非特許文献１７】　ＣＡＬＤＡＳ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｄｅｓｉｇｎ　ａｎｄ　ｓｙ
ｎｔｈｅｓｉｓ　ｏｆ　ｇｅｒｍｌｉｎｅ－ｂａｓｅｄ　ｈｅｍｉ－ｈｕｍａｎｉｚｅｄ
　ｓｉｎｇｌｅ－ｃｈａｉｎ　Ｆｖ　ａｇａｉｎｓｔ　ｔｈｅ　ＣＤ１８　ｓｕｒｆａｃ
ｅ　ａｎｔｉｇｅｎ，　Ｐｒｏｔｅｉｎ　Ｅｎｇ．　（２０００）　１３（５）：３５３
－３６０
　　【非特許文献１８】　ＣＡＳＴＥＥＬＳ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ　
ｏｆ　Ｔｙｐｅ　Ｉ　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　ｉｎ　Ｎｏｎｏｂｅｓｅ　Ｄｉａｂｅｔｉｃ　
Ｍｉｃｅ　ｂｙ　Ｌａｔｅ　Ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ　ｗｉｔｈ　Ｎｏｎｈｙｐｅｒｃ
ａｌｃｅｍｉｃ　Ａｎａｌｏｇｓ　ｏｆ　１，２５－Ｄｉｈｙｄｒｏｘｙｖｉｔａｍｉｎ
　Ｄ３　ｉｎ　Ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ　ｗｉｔｈ　ａ　Ｓｈｏｒｔ　Ｉｎｄｕｃｔｉｏ
ｎ　Ｃｏｕｒｓｅ　ｏｆ　Ｃｙｃｌｏｓｐｏｒｉｎ　Ａ，　Ｅｎｄｏｃｒｉｏｎｏｌｏｇ
ｙ　（１９９８）　１３９（１）：９５－１０２
　　【非特許文献１９】　ＣＯＣＫＥＴＴ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｈｉｇｈ　Ｌｅｖｅｌ　Ｅ
ｘｐｒｅｓｓｉｏｎ　ｏｆ　Ｔｉｓｓｕｅ　Ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ　ｏｆ　Ｍｅｔａｌｌｏ
ｐｒｏｔｅｉｎａｓｅｓ　ｉｎ　Ｃｈｉｎｅｓｅ　Ｈａｍｓｔｅｒ　Ｏｖａｒｙ　Ｃｅｌ
ｌｓ　Ｕｓｉｎｇ　Ｇｌｕｔａｍｉｎｅ　Ｓｙｎｔｈｅｔａｓｅ　Ｇｅｎｅ　Ａｍｐｌｉ
ｆｉｃａｔｉｏｎ，　Ｂｉｏ／Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ　（１９９０）　８：６６２－６６
７
　　【非特許文献２０】　ＣＯＬＢＥＲＥ－ＧＡＲＡＰＩＮ、ｅｔ　ａｌ．，　Ａ　Ｎｅ
ｗ　Ｄｏｍｉｎａｎｔ　Ｈｙｂｒｉｄ　Ｓｅｌｅｃｔｉｖｅ　Ｍａｒｋｅｒ　ｆｏｒ　Ｈ
ｉｇｈｅｒ　Ｅｕｋａｒｙｏｔｉｃ　Ｃｅｌｌｓ，　Ｊ．　Ｍｏｌ．　Ｂｉｏｌ．　（１
９８１）　１５０：１－１４　
　　【非特許文献２１】　ＣＯＵＴＯ、ｅｔ　ａｌ．，　Ａｎｔｉ－ＢＡ４６　Ｍｏｎｏ
ｃｌｏｎａｌ　Ａｎｔｉｂｏｄｙ　Ｍｃ３：　Ｈｕｍａｎｉｚａｔｉｏｎ　Ｕｓｉｎｇ　
ａ　Ｎｏｖｅｌ　Ｐｏｓｉｔｉｏｎａｌ　Ｃｏｎｓｅｎｓｕｓ　ａｎｄ　ｉｎ　Ｖｉｖｏ
　ａｎｄ　ｉｎ　Ｖｉｔｒｏ　Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎ，　Ｃａｎｃｅｒ　Ｒ
ｅｓ．　（１９９５，）　５５（８）：１７１７－１７２２
　　【非特許文献２２】　ＣＯＵＴＯ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｄｅｓｉｇｎｉｎｇ　Ｈｕｍａ
ｎ　Ｃｏｎｓｅｎｓｕｓ　Ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ　ｗｉｔｈ　Ｍｉｎｉｍａｌ　Ｐｏｓｉ
ｔｉｏｎａｌ　Ｔｅｍｐｌａｔｅｓ，　Ｃａｎｃｅｒ　Ｒｅｓ．　（１９９５）　５５（
２３　Ｓｕｐｐｌ）：５９７３ｓ－５９７７ｓ
　　【非特許文献２３】　ＣＲＥＵＴＺＦＥＬＤＴ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｉｎｈｉｂｉｔｉ
ｏｎ　ｏｆ　Ｇａｓｔｒｉｃ　Ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙ　Ｐｏｌｙｐｅｐｔｉｄｅ　（ＧＩ
Ｐ）　Ｒｅｌｅａｓｅ　ｂｙ　Ｉｎｓｕｌｉｎ　ａｎｄ　Ｇｌｕｃｏｓｅ　ｉｎ　Ｊｕｖ
ｅｎｉｌｅ　Ｄｉａｂｅｔｅｓ，　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　（１９８０）　２９（２）：１４
０－１４５
　　【非特許文献２４】　ＣＲＥＵＴＺＦＥＬＤＴ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｎｅｗ　ｄｅｖｅ
ｌｏｐｍｅｎｔｓ　ｉｎ　ｔｈｅ　ｉｎｃｒｅｔｉｎ　ｃｏｎｃｅｐｔ，　Ｄｉａｂｅｔ
ｏｌｏｇｉａ　（１９８５）　２８：５６５－５７３
　　【非特許文献２５】　ＣＲＥＵＴＺＦＥＬＤＴ、Ｔｈｅ　Ｉｎｃｒｅｔｉｎ　Ｃｏｎ
ｃｅｐｔ　Ｔｏｄａｙ，　Ｄｉａｂｅｔｏｌｏｇｉａ　（１９７９）　１６：７５－８５
　　【非特許文献２６】　ＤＡＶＩＳ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｔｈｅ　ｅｆｆｅｃｔｓ　ｏｆ
　ＨＤＶ－ｉｎｓｕｌｉｎ　ｏｎ　ｃａｒｂｏｈｙｄｒａｔｅ　ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ　
ｉｎ　Ｔｙｐｅ　１　ｄｉａｂｅｔｉｃ　ｐａｔｉｅｎｔｓ，　Ｊ．　Ｄｉａｂｅｔｅｓ
　Ｃｏｍｐ．　（２００１）　１５（５）：２２７－２３３
　　【非特許文献２７】　ＤＥＬＯＶＩＴＣＨ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｔｈｅ　Ｎｏｎｏｂｅ
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ｓｅ　Ｄｉａｂｅｔｉｃ　Ｍｏｕｓｅ　ａｓ　ａ　Ｍｏｄｅｌ　ｏｆ　Ａｕｔｏｉｍｍｕ
ｎｅ　Ｄｉａｂｅｔｅｓ：　Ｉｍｍｕｎｅ　Ｄｙｓｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ　Ｇｅｔｓ　ｔ
ｈｅ　ＮＯＤ，　Ｉｍｍｕｎｉｔｙ　（１９９７）　７：７２７－７３８
　　【非特許文献２８】　ＤＩＣＥＳＡＲ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｖｉｔａｍｉｎ　Ｄ　Ｄｅ
ｆｉｃｉｅｎｃｙ　ｉｓ　Ｍｏｒｅ　Ｃｏｍｍｏｎ　ｉｎ　Ｔｙｐｅ　２　Ｔｈａｎ　ｉ
ｎ　Ｔｙｐｅ　１　Ｄｉａｂｅｔｅｓ，　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　Ｃａｒｅ　（Ｊａｎ．　２
００６）　２９（１）：１７４
　　【非特許文献２９】　ＤＵＰＲＥ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｅｘｅｎｄｉｎ－４　Ｎｏｒｍ
ａｌｉｚｅｄ　Ｐｏｓｔｃｉｂａｌ　Ｇｌｙｃｅｍｉｃ　Ｅｘｃｕｒｓｉｏｎｓ　ｉｎ　
Ｔｙｐｅ　１　Ｄｉａｂｅｔｅｓ，　Ｊ．　Ｃｌｉｎ．　Ｅｎｄｏｃｒｉｎ．　Ｍｅｔａ
ｂ．　（２００４）　８９（７）：３４６９－３４７３
　　【非特許文献３０】　ＤＵＰＲＥ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎ　ｏｆ
　Ｉｎｓｕｌｉｎ　Ｓｅｃｒｅｔｉｏｎ　ｂｙ　Ｇａｓｔｒｉｃ　Ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙ
　Ｐｏｌｙｐｅｐｔｉｄｅ　ｉｎ　Ｍａｎ，　Ｊ．　Ｃｌｉｎ．　Ｅｎｄｏｃｒｉｎ．　
Ｍｅｔａｂ．　（１９７３）　３７：８２６－８２８
　　【非特許文献３１】　ＥＢＥＲＴ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｇａｓｔｒｉｃ　Ｉｎｈｉｂｉ
ｔｏｒｙ　Ｐｏｌｙｐｅｐｔｉｄｅ，　Ｃｌｉｎ．　ｉｎ　Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ
ｏｇｙ　（１９８０）　９（３）：６７９－６９８
　　【非特許文献３２】　ＥＤＷＡＲＤＳ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｇｌｕｃａｇｏｎ－Ｌｉｋ
ｅ　Ｐｅｐｔｉｄｅ　１　Ｈａｓ　ａ　Ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃａｌ　Ｒｏｌｅ　ｉｎ　
ｔｈｅ　Ｃｏｎｔｒｏｌ　ｏｆ　Ｐｏｓｔｐｒａｎｄｉａｌ　Ｇｌｕｃｏｓｅ　ｉｎ　Ｈ
ｕｍａｎｓ，　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　（１９９９）　４８：８６－９３
　　【非特許文献３３】　ＥＬＡＨＩ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ　α－　
ａｎｄ　β－ｃｅｌｌ　ｒｅｓｐｏｎｓｅｓ　ｔｏ　ＧＩＰ　ｉｎｆｕｓｉｏｎ　ｉｎ　
ｎｏｒｍａｌ　ｍａｎ，　Ａｍ．　Ｊ．　Ｐｈｙｓｉｏｌ．　（１９７９）　２３７：Ｅ
１８５－Ｅ１９１
　　【非特許文献３４】　ＥＬＡＨＩ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｔｈｅ　ｉｎｓｕｌｉｎｏｔｒ
ｏｐｉｃ　ａｃｔｉｏｎｓ　ｏｆ　ｇｌｕｃｏｓｅ－ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ　ｉｎｓｕｌｉ
ｎｏｔｒｏｐｉｃ　ｐｏｌｙｐｅｐｔｉｄｅ　（ＩＰ）　ａｎｄ　ｇｌｕｃａｇｏｎ－ｌ
ｉｋｅ　ｐｅｐｔｉｄｅ－１　（７－３７）　ｉｎ　ｎｏｒｍａｌ　ａｎｄ　ｄｉａｂｅ
ｔｉｃ　ｓｕｂｊｅｃｔｓ，　Ｒｅｇｕｌａｔｏｒｙ　Ｐｅｐｔｉｄｅ　（１９９４）　
５１（１）：６３－７４
　　【非特許文献３５】　ＦＯＥＣＫＩＮＧ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｐｏｗｅｒｆｕｌ　ａｎ
ｄ　ｖｅｒｓａｔｉｌｅ　ｅｎｈａｎｃｅｒ－ｐｒｏｍｏｔｅｒ　ｕｎｉｔ　ｆｏｒ　ｍ
ａｍｍａｌｉａｎ　ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ　ｖｅｃｔｏｒｓ，　Ｇｅｎｅ　（１９８６）
　４５：１０１－１０５
　　【非特許文献３６】　ＧＩＬＬＩＥＳ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｈｉｇｈ－ｌｅｖｅｌ　ｅ
ｘｐｒｅｓｓｉｏｎ　ｏｆ　ｃｈｉｍｅｒｉｃ　ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ　ｕｓｉｎｇ　ａ
ｄａｐｔｅｄ　ｃＤＮＡ　ｖａｒｉａｂｌｅ　ｒｅｇｉｏｎ　ｃａｓｓｅｔｔｅｓ，　Ｊ
．　Ｉｍｍｕｎｏｌ．　Ｍｅｔｈｏｄｓ　（１９８９）　１２５：１９１－２０２
　　【非特許文献３７】　ＧＲＡＮＴ、Ｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｙ　ｏｆ　ｄｉｓｅａｓ
ｅ　ｒｉｓｋｓ　ｉｎ　ｒｅｌａｔｉｏｎ　ｔｏ　ｖｉｔａｍｉｎ　Ｄ　ｉｎｓｕｆｆｉ
ｃｉｅｎｃｙ，　Ｐｒｏｇ．　Ｂｉｏｐｈｙｓ．　Ｍｏｌ．　Ｂｉｏｌ．　（Ｆｅｂ．　
２８，　２００６）　９２：６５－７９
　　【非特許文献３８】　ＧＵＴＮＩＡＫ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｓｕｂｃｕｔａｎｅｏｕｓ
　Ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ　ｏｆ　ｔｈｅ　Ｉｎｃｒｅｔｉｎ　Ｈｏｒｍｏｎｅ　Ｇｌｕｃａ
ｇｏｎ－Ｌｉｋｅ　Ｐｅｐｔｉｄｅ　１　Ａｂｏｌｉｓｈｅｓ　Ｐｏｓｔｐｒａｎｄｉａ
ｌ　Ｇｌｙｃｅｍｉａ　ｉｎ　ＮＩＤＤＭ，　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　Ｃａｒｅ　（１９９４
）　１７（９）：１０３９－１０４４
　　【非特許文献３９】　ＨＡＩＮＥＳ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｅｘ　Ｖｉｖｏ　ａｎｄ　Ｉ
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ｎ　Ｖｉｖｏ　Ｇｅｎｅ　Ｄｅｌｉｖｅｒｙ　ｔｏ　ｔｈｅ　Ｂｒａｉｎ，　Ｃｕｒｒｅ
ｎｔ　Ｐｒｏｔｏｃｏｌｓ　ｉｎ　Ｈｕｍａｎ　Ｇｅｎｅｔｉｃｓ，　Ｊｏｈｎ　Ｗｉｌ
ｅｙ　&　Ｓｏｎｓ，　ＮＹ　（１９９４）　４（１３）
　　【非特許文献４０】　ＨＡＩＮＥＳ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｖｅｃｔｏｒｓ　ｆｏｒ　Ｇ
ｅｎｅ　Ｔｈｅｒａｐｙ，　Ｃｕｒｒｅｎｔ　Ｐｒｏｔｏｃｏｌｓ　ｉｎ　Ｈｕｍａｎ　
Ｇｅｎｅｔｉｃｓ，　Ｊｏｈｎ　Ｗｉｌｅｙ　&　Ｓｏｎｓ，　ＮＹ　（１９９４）　３
（１２）
　　【非特許文献４１】　ＨＡＭＭＥＲＬＩＮＧ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｍｏｎｏｃｌｏｎａ
ｌ　Ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ　ａｎｄ　Ｔ－Ｃｅｌｌ　Ｈｙｂｒｉｄｏｍａｓ，　Ｐｅｒｓ
ｐｅｃｔｉｖｅｓ　ａｎｄ　ｔｅｃｈｎｉｃａｌ　ａｄｖａｎｃｅｓ，　Ｅｌｓｅｖｉｅ
ｒ，　ＮＹ　（１９８１）　（ＴＯＣ）
　　【非特許文献４２】　ＨＡＯ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｂｅｔａ－ｃｅｌｌ　ｄｉｆｆｅｒ
ｅｎｔｉａｔｉｏｎ　ｆｒｏｍ　ｎｏｎｅｎｄｏｃｒｉｎｅ　ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ　ｃ
ｅｌｌｓ　ｏｆ　ｔｈｅ　ａｄｕｌｔ　ｈｕｍａｎ　ｐａｎｃｒｅａｓ，　Ｎａｔｕｒｅ
　Ｍｅｄｉｃｉｎｅ　（２００６）　１２（３）：３１０－３１６
　　【非特許文献４３】　ＨＡＲＬＯＷ、ｅｔ　ａｌ．，　Ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ：　Ａ
　Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ　Ｍａｎｕａｌ，　Ｃｏｌｄ　Ｓｐｒｉｎｇ　Ｈａｒｂｏｒ　Ｌ
ａｂｏｒａｔｏｒｙ　Ｐｒｅｓｓ，　２ｎｄ　ｅｄ．　（１９８８）　（ＴＯＣ）
　　【非特許文献４４】　ＨＥＡＮＥＹ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｈｕｍａｎ　ｓｅｒｕｍ　２
５－ｈｙｄｒｏｘｙｃｈｏｌｅｃａｌｃｉｆｅｒｏｌ　ｒｅｓｐｏｎｓｅ　ｔｏ　ｅｘｔ
ｅｎｄｅｄ　ｏｒａｌ　ｄｏｓｉｎｇ　ｗｉｔｈ　ｃｈｏｌｅｃａｌｃｉｆｅｒｏｌ１－
３，　Ａｍ．　Ｊ．　Ｃｌｉｎ．　Ｎｕｔｒ．　（２００３）　７７：２０４－２１０
　　【非特許文献４５】　ＨＥＲＯＬＤ、ｅｔ　ａｌ．，　Ａ　Ｓｉｎｇｌｅ　Ｃｏｕｒ
ｓｅ　ｏｆ　Ａｎｔｉ－ＣＤ３　Ｍｏｎｏｃｌｏｎａｌ　Ａｎｔｉｂｏｄｙ　ｈＯＫＴ３
γ１　（Ａｌａ－Ａｌａ）　Ｒｅｓｕｌｔｓ　ｉｎ　Ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔ　ｉｎ　Ｃ
－Ｐｅｐｔｉｄｅ　Ｒｅｓｐｏｎｓｅｓ　ａｎｄ　Ｃｌｉｎｉｃａｌ　Ｐａｒａｍｅｔｅ
ｒｓ　ｆｏｒ　ａｔ　Ｌｅａｓｔ　２　Ｙｅａｒｓ　ａｆｔｅｒ　Ｏｎｓｅｔ　ｏｆ　Ｔ
ｙｐｅ　１　Ｄｉａｂｅｔｅｓ，　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　（２００５）　５４（６）：１７
６３－１７６９
　　【非特許文献４６】　ＨＥＲＯＬＤ、ｅｔ　ａｌ．，　Ａｎｔｉ－ＣＤ３　Ｍｏｎｏ
ｃｌｏｎａｌ　Ａｎｔｉｂｏｄｙ　ｉｎ　Ｎｅｗ－Ｏｎｓｅｔ　Ｔｙｐｅ　１　Ｄｉａｂ
ｅｔｅｓ　Ｍｅｌｉｔｕｓ，　Ｎｅｗ　Ｅｎｇ．　Ｊ．　Ｍｅｄ．　（Ｍａｙ　２０，　
２００２）　３４６（２２）：１６９２－１６９８
　　【非特許文献４７】　ＨＯＬＩＣＫ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ　ｏｆ
　Ｖｉｔａｍｉｎ　Ｄ　Ｉｎａｄｅｑｕａｃｙ　ａｍｏｎｇ　Ｐｏｓｔｍｅｎｏｐａｕｓ
ａｌ　Ｎｏｒｔｈ　Ａｍｅｒｉｃａｎ　Ｗｏｍｅｎ　Ｒｅｃｅｉｖｉｎｇ　Ｏｓｔｅｏｐ
ｏｒｏｓｉｓ　Ｔｈｅｒａｐｙ，　Ｊ．　Ｃｌｉｎ．　Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ．　Ｍｅｔ
ａｂ．　（２００５）　９０（６）：３２１５－３２２４
　　【非特許文献４８】　ＨＯＬＩＣＫ、Ｈｉｇｈ　Ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ　ｏｆ　Ｖｉ
ｔａｍｉｎ　Ｄ　Ｉｎａｄｅｑｕａｃｙ　ａｎｄ　Ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ　ｆｏｒ　
Ｈｅａｌｔｈ，　Ｍａｙｏ　Ｃｌｉｎ．　Ｐｒｏｃ．　（Ｍａｒ．　２００６）　８１（
３）：３５３－３７３
　　【非特許文献４９】　ＨＯＬＳＴ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｉｎｃｒｅｔｉｎ　ｈｏｒｍｏ
ｎｅｓ　-　ａｎ　ｕｐｄａｔｅ，　Ｓｃａｎｄ．　Ｊ．　Ｃｌｉｎ．　Ｌａｂ．　Ｉｎ
ｖｅｓｔ．　（２００１）　６１（Ｓｕｐ．　２３４）：７５－８６
　　【非特許文献５０】　ＨＯＰＰ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ　ｏｆ　ｐ
ｒｏｔｅｉｎ　ａｎｔｉｇｅｎｉｃ　ｄｅｔｅｒｍｉｎａｎｔｓ　ｆｒｏｍ　ａｍｉｎｏ
　ａｃｉｄ　ｓｅｑｕｅｎｃｅｓ，　ＰＮＡＳ　ＵＳＡ　（１９８１）　７８（６）：３
８２４－３８２８
　　【非特許文献５１】　ＩＬＩＣ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｉｓ　ｔｈｅ　ｐａｒａｄｏｘｉ
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ｃａｌ　ｆｉｒｓｔ　ｔｒｉｍｅｓｔｅｒ　ｄｒｏｐ　ｉｎ　ｉｎｓｕｌｉｎ　ｒｅｑｕ
ｉｒｅｍｅｎｔ　ｄｕｅ　ｔｏ　ａｎ　ｉｎｃｒｅａｓｅ　ｉｎ　Ｃ－ｐｅｐｔｉｄｅ　
ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ　ｉｎ　ｐｒｅｇｎａｎｔ　Ｔｙｐｅ　Ｉ　ｄｉａｂｅｔｉ
ｃ　ｗｏｍｅｎ？，　Ｄｉａｂｅｔｏｌｏｇｉａ　（２０００）　４３：１３２９－１３
３０
　　【非特許文献５２】　ＩＮＯＵＹＥ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｕｐ－ｐｒｏｍｏｔｅｒ　ｍ
ｕｔａｔｉｏｎｓ　ｉｎ　ｔｈｅ　ｌｐｐ　ｇｅｎｅ　ｏｆ　Ｅｓｃｈｅｒｉｃｈｉａ　
ｃｏｌｉ，　Ｎｕｃｌｅｉｃ　Ａｃｉｄｓ　Ｒｅｓ．　（１９８５）　１３（９）：３１
０１－３１０９
　　【非特許文献５３】　Ｉｎｔｅｒｎａｌ　Ｓｅｃｒｅｔｉｏｎ／Ｄｉａｂｅｔｅｓ　
Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ，　Ｊａｎｕａｒｙ　２８，　２００５，　Ｖｏｌ．　２０，　Ｎ
ｏ．　１，　ｐ．６９－７４　　
　　【非特許文献５４】　Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ　Ｓｅａｒｃｈ　Ｒｅｐｏｒｔ　
ａｎｄ　Ｗｒｉｔｔｅｎ　Ｏｐｉｎｉｏｎ　ｄａｔｅｄ　２／２６／２００７　（ＰＣＴ
／ＵＳ２００６／０２０６４４）　
　　【非特許文献５５】　Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ　Ｓｅａｒｃｈ　Ｒｅｐｏｒｔ　
ａｎｄ　Ｗｒｉｔｔｅｎ　Ｏｐｉｎｉｏｎ　ｄａｔｅｄ　８／２２／２００８　（ＰＣＴ
／ＵＳ２００７／８５３７８）
　　【非特許文献５６】　ＪＡＭＡＬ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｍｏｒｐｈｏｇｅｎｅｔｉｃ
　Ｐｌａｓｔｉｃｉｔｙ　ｏｆ　Ａｄｕｌｔ　Ｈｕｍａｎ　Ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ　Ｉｓ
ｌｅｔｓ　ｏｆ　Ｌａｎｇｅｒｈａｎｓ，　Ｃｅｌｌ　Ｄｅａｔｈ　Ｄｉｆｆｅｒ．　（
Ａｐｒ．　８，　２００５）　１２：７０２－７１２　
　　【非特許文献５７】　ＪＯＮＥＳ、ｅｔ　ａｌ．，　Ａ　ｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔａｒ
ｙ　ｉｎｆｕｓｉｏｎ　ｏｆ　ｇｌｕｃｏｓｅ－ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ　ｉｎｓｕｌｉｎｏ
ｔｒｏｐｉｃ　ｐｏｌｙｐｅｐｔｉｄｅ　（ＧＩＰ）　ｗｉｔｈ　ａ　ｍｅａｌ　ｄｏｅ
ｓ　ｎｏｔ　ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ　ｉｍｐｒｏｖｅ　ｔｈｅ　β　ｃｅｌｌ　ｒ
ｅｓｐｏｎｓｅ　ｏｒ　ｇｌｕｃｏｓｅ　ｔｏｌｅｒａｎｃｅ　ｉｎ　ｔｙｐｅ　２　ｄ
ｉａｂｅｔｅｓ　ｍｅｌｌｉｔｕｓ，　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　Ｒｅｓ．　Ｃｌｉｎ．　Ｐｒ
ｅｃｔ．　（Ｎｏｖ．　６，　１９８９）　７（４）：２６３－２６９
　　【非特許文献５８】　ＪＯＶＡＮＩＣ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｄｅｃｌｉｎｉｎｇ　Ｉｎ
ｓｕｌｉｎ　Ｒｅｑｕｉｒｅｍｅｎｔ　ｉｎ　ｔｈｅ　Ｌａｔｅ　Ｆｉｒｓｔ　Ｔｒｉｍ
ｅｓｔｅｒ　ｏｆ　Ｄｉａｂｅｔｉｃ　Ｐｒｅｇｎａｎｃｙ，　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　Ｃａ
ｒｅ　（２００１）　２４：１１３０－１１３６
　　【非特許文献５９】　ＫＥＴＴＬＥＢＯＲＯＵＧＨ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｉｓｏｌａｔ
ｉｏｎ　ｏｆ　ｔｕｍｏｒ　ｃｅｌｌ－ｓｐｅｃｉｆｉｃ　ｓｉｎｇｌｅ－ｃｈａｉｎ　
Ｆｖ　ｆｒｏｍ　ｉｍｍｕｎｉｚｅｄ　ｍｉｃｅ　ｕｓｉｎｇ　ｐｈａｇｅ－ａｎｔｉｂ
ｏｄｙ　ｌｉｂｒａｒｉｅｓ　ａｎｄ　ｔｈｅ　ｒｅ－ｃｏｎｓｔｒｕｃｔｉｏｎ　ｏｆ
　ｗｈｏｌｅ　ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ　ｆｒｏｍ　ｔｈｅｓｅ　ａｎｔｉｂｏｄｙ　ｆｒ
ａｇｍｅｎｔｓ，　Ｅｕｒ．　Ｊ．　Ｉｍｍｕｎｏｌ．　（１９９４）　２４：９５２－
９５８
　　【非特許文献６０】　ＫＲＡＲＵＰ、ｅｔ　ａｌ．，　Ｄｉｍｉｎｉｓｈｅｄ　Ｉｍ
ｍｕｍｏｒｅａｃｔｉｖｅ　Ｇａｓｔｒｉｃ　Ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙ　Ｐｏｌｙｐｅｐｔ
ｉｄｅ　Ｒｅｓｐｏｎｓｅ　ｔｏ　ａ　Ｍｅａｌ　ｉｎ　Ｎｅｗｌｙ　Ｄｉａｇｎｏｓｅ
ｄ　Ｔｙｐｅ　１　（Ｉｎｓｕｌｉｎ－Ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ）　Ｄｉａｂｅｔｉｃｓ，　
Ｊ．　Ｃｌｉｎ．　Ｅｎｄｏｃｒｉｎ．　Ｍｅｔａｂ．　（Ｊｕｎ．　１９８３）　５６
（６）：１３０６－１３１２
　　【非特許文献６１】　ＫＲＡＲＵＰ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｅｆｆｅｃｔ　ｏｆ　Ｐｏ
ｒｃｉｎｅ　Ｇａｓｔｒｉｃ　Ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙ　Ｐｏｌｙｐｅｐｔｉｄｅ　ｏｎ　
β－ｃｅｌｌ　Ｆｕｎｃｔｉｏｎ　ｉｎ　Ｔｙｐｅ　Ｉ　ａｎｄ　Ｔｙｐｅ　ＩＩ　Ｄｉ
ａｂｅｔｅｓ　Ｍｅｌｌｉｔｕｓ，　Ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ　（１９８７）　３６（７）
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：６７７－６８２
　　【非特許文献６２】　ＫＲＡＲＵＰ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｇａｓｔｒｉｃ　Ｉｎｈｉ
ｂｉｔｏｒｙ　Ｐｏｌｙｐｅｐｔｉｄｅ　ｉｎ　Ｎｅｗｌｙ　Ｄｉａｇｎｏｓｅｄ　Ｋｅ
ｔｏｔｉｃ　Ｔｙｐｅ　１　（Ｉｎｓｕｌｉｎ－ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ）　Ｄｉａｂｅｔｉ
ｃｓ，　Ａｃｔａ　Ｍｅｄ．　Ｓｃａｎｄ．　（１９８８）　２２３（５）：４３７－４
４１
　　【非特許文献６３】　ＫＲＥＹＭＡＮＮ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｇｌｕｃａｇｏｎ－Ｌ
ｉｋｅ　Ｐｅｐｔｉｄｅ－１　７－３６：　Ａ　Ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃａｌ　Ｉｎｃｒ
ｅｔｉｎ　ｉｎ　Ｍａｎ，　Ｌａｎｃｅｔ　（１９８７）　２：１３００－１３０４
　　【非特許文献６４】　ＫＲＩＥＧＬＥＲ，　Ｇｅｎｅ　Ｔｒａｎｓｆｅｒ　ａｎｄ　
Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ，　Ａ　Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ　Ｍａｎｕａｌ，　Ｓｔｏｃｋｔｏ
ｎ　Ｐｒｅｓｓ，　ＮＹ　（１９９０）　（ＴＯＣ）
　　【非特許文献６５】　ＬＡＲＳＥＮ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｇｌｕｃａｇｏｎ－Ｌｉｋ
ｅ　Ｐｅｐｔｉｄｅ－１　Ｉｎｆｕｓｉｏｎ　Ｍｕｓｔ　ｂｅ　Ｍａｉｎｔａｉｎｅｄ　
ｆｏｒ　２４　ｈ／ｄａｙ　ｔｏ　Ｏｂｔａｉｎ　Ａｃｃｅｐｔａｂｌｅ　Ｇｌｙｃｅｍ
ｉａ　ｉｎ　Ｔｙｐｅ　２　Ｄｉａｂｅｔｉｃ　Ｐａｔｉｅｎｔｓ　Ｗｈｏ　Ａｒｅ　Ｐ
ｏｏｒｌｙ　Ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ　ｏｎ　Ｓｕｌｐｈｏｎｙｌｕｒｅａ　Ｔｒｅａｔｍ
ｅｎｔ，　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　Ｃａｒｅ　（２００１）　２４（８）：１４１６－１４２
１
　　【非特許文献６６】　ＬＡＲＳＥＮ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｏｎｅ－Ｗｅｅｋ　Ｃｏｎ
ｔｉｎｕｏｕｓ　Ｉｎｆｕｓｉｏｎ　ｏｆ　ＧＬＰ－１（７－３７）　Ｉｍｐｒｏｖｅｓ
　ｔｈｅ　Ｇｌｙｃａｅｍｉｃ　Ｃｏｎｔｒｏｌ　ｉｎ　ＮＩＤＤＭ，　Ａｂｓｔｒａｃ
ｔｓ　ｆｒｏｍ　５６ｔｈ　Ａｎｎ．　Ｍｅｅｔｉｎｇ　ｉｎ　Ｓａｎ　Ｆｒａｎｃｉｓ
ｃｏ，　ＣＡ，　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　（１９９６）　４５（Ｓｕｐｐｌ．　２）：８６０
：２３３Ａ　（Ａｂｓｔｒａｃｔ）
　　【非特許文献６７】　ＬＥＲＮＭＡＲＫ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ａｕｔｏｉｍｍｕｎｉ
ｔｙ　ｏｆ　Ｄｉａｂｅｔｅｓ，　Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌｏｇｙ　ａｎｄ　Ｍｅｔａｂｏ
ｌｉｓｍ　Ｃｌｉｎｉｃｓ　ｏｆ　Ｎｏｒｔｈ　Ａｍｅｒｉｃａ　（１９９１）　２０（
３）：５８９－６１７
　　【非特許文献６８】　ＬＥＶＥＴＡＮ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｉｍｐａｃｔ　ｏｆ　Ｐ
ｒａｍｌｉｎｔｉｄｅ　ｏｎ　Ｇｌｕｃｏｓｅ　Ｆｌｕｃｔｕａｔｉｏｎｓ　ａｎｄ　Ｐ
ｏｓｔｐｒａｎｄｉａｌ　Ｇｌｕｃｏｓｅ，　Ｇｌｕｃａｇｏｎ，　ａｎｄ　Ｔｒｉｇｌ
ｙｃｅｒｉｄｅ　Ｅｘｃｕｒｓｉｏｎｓ　Ａｍｏｎｇ　Ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗｉｔｈ　Ｔ
ｙｐｅ　１　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　Ｉｎｔｅｎｓｉｖｅｌｙ　Ｔｒｅａｔｅｄ　ｗｉｔｈ　
Ｉｎｓｕｌｉｎ　Ｐｕｍｐｓ，　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　Ｃａｒｅ　（２００３）　２６（１
）：１－８
　　【非特許文献６９】　ＬＥＶＥＴＡＮ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｉｍｐａｃｔ　ｏｆ　Ｐ
ｒａｍｌｉｎｔｉｄｅ　ｏｎ　ｔｈｅ　Ａｍｐｌｉｔｕｄｅ　ｏｆ　Ｇｌｙｃｅｍｉｃ　
Ｅｘｃｕｒｓｉｏｎｓ，　Ａｂｓｔｒａｃｔｓ　ｆｒｏｍ　６１ｓｔ　Ａｎｎ．　Ｍｅｅ
ｔｉｎｇ　ｉｎ　Ｓａｎ　Ｆｒａｎｃｉｓｃｏ，　ＣＡ，　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　（２００
１）　５０（Ｓｕｐｐｌ．　２）：２１０５－ＰＯ：Ａ５０１　（Ａｂｓｔｒａｃｔ）
　　【非特許文献７０】　ＬＥＶＥＴＡＮ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｒｅｄｕｃｅｄ　Ｇｌｕ
ｃｏｓｅ　Ｆｌｕｃｔｕａｔｉｏｎｓ　Ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ　４　Ｗｅｅｋｓ　ｏｆ　Ｐ
ｒａｍｌｉｎｔｉｄｅ　Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ　ｉｎ　Ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗｉｔｈ　Ｔｙ
ｐｅ　１　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　Ｉｎｔｅｎｓｉｖｅｌｙ　Ｔｒｅａｔｅｄ　ｗｉｔｈ　Ｉ
ｎｓｕｌｉｎ　Ｐｕｍｐｓ，　Ａｂｓｔｒａｃｔｓ　ｆｒｏｍ　６２ｎｄ　Ａｎｎ．　Ｍ
ｅｅｔｉｎｇ　ｉｎ　Ｓａｎ　Ｆｒａｎｃｉｓｃｏ，　ＣＡ，　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　（Ｊ
ｕｎｅ　２００２）　５１（Ｓｕｐｐｌ．　２）：４２９－Ｐ：Ａ１０６　（Ａｂｓｔｒ
ａｃｔ）
　　【非特許文献７１】　ＬＥＶＥＴＡＮ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｒｅｄｕｃｅｄ　Ｐｏｓ
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ｔｐｒａｎｄｉａｌ　Ｇｌｕｃｏｓｅ，　Ｇｌｕｅａｇｏｎ　ａｎｄ　Ｔｒｉｇｌｙｃｅ
ｒｉｄｅ　Ｅｘｃｕｒｓｉｏｎｓ　Ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ　４　Ｗｅｅｋｓ　ｏｆ　Ｐｒａ
ｍｌｉｎｔｉｄｅ　Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ　ｉｎ　Ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗｉｔｈ　Ｔｙｐｅ
　１　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　Ｔｒｅａｔｅｄ　Ｉｎｔｅｎｓｉｖｅｌｙ　ｗｉｔｈ　Ｉｎｓ
ｕｌｉｎ　Ｐｕｍｐｓ，　Ａｂｓｔｒａｃｔｓ　ｆｒｏｍ　６２ｎｄ　Ａｎｎ．　Ｍｅｅ
ｔｉｎｇ　ｉｎ　Ｓａｎ　Ｆｒａｎｃｉｓｃｏ，　ＣＡ，　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　（Ｊｕｎ
ｅ　２００２）　５１（Ｓｕｐｐｌ．　２）：４７４－Ｐ：Ａ１１７　（Ａｂｓｔｒａｃ
ｔ）　
　　【非特許文献７２】　ＬＥＷＩＳ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｉｍｐｒｏｖｅｄ　ｇｌｕｃ
ｏｓｅ　ｃｏｎｔｒｏｌ　ｉｎ　ｎｏｎｈｏｓｐｉｔａｌｉｚｅｄ　ｐｒｅｇｎａｎｔ　
ｄｉａｂｅｔｉｃ　ｐａｔｉｅｎｔｓ，　Ｏｂｓｔｅｔ．　&　Ｇｙｎｅｃｏｌ．　（１
９７６）　４８（３）：２６０－２６７
　　【非特許文献７３】　ＬＩ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｉｓｌｅｔ　ｌｏｓｓ　ａｎｄ　ａ
ｌｐｈａ　ｃｅｌｌ　ｅｘｐａｎｓｉｏｎ　ｉｎ　ｔｙｐｅ　１　ｄｉａｂｅｔｅｓ　ｉ
ｎｄｕｃｅｄ　ｂｙ　ｍｕｌｔｉｐｌｅ　ｌｏｗ－ｄｏｓｅ　ｓｔｒｅｐｔｏｚｏｔｏｃ
ｉｎ　ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ　ｉｎ　ｍｉｃｅ，　Ｊ．　Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ
．　（２０００）　１６５：９３－９９
　　【非特許文献７４】　ＬＩＳＴ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｇｌｕｃａｇｏｎ－ｌｉｋｅ　
ｐｅｐｔｉｄｅ　１　ａｇｏｎｉｓｔｓ　ａｎｄ　ｔｈｅ　ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ　ａ
ｎｄ　ｇｒｏｗｔｈ　ｏｆ　ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ　β－ｃｅｌｌｓ，　Ａｍ．　Ｊ．　
Ｐｈｙｓｉｏｌ．　Ｅｎｄｏｃｒｉｎ．　Ｍｅｔａｂ．　（２００４）　２８６（６）：
　Ｅ８７５－Ｅ８８１
　　【非特許文献７５】　ＬＯＧＡＮ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ａｄｅｎｏｖｉｒｕｓ　ｔｒ
ｉｐａｒｔｉｔｅ　ｌｅａｄｅｒ　ｓｅｑｕｅｎｃｅ　ｅｎｈａｎｃｅｓ　ｔｒａｎｓｌ
ａｔｉｏｎ　ｏｆ　ｍＲＮＡｓ　ｌａｔｅ　ａｆｔｅｒ　ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ，　ＰＮＡ
Ｓ　ＵＳＡ　（１９８４）　８１：３６５５－３６５９
　　【非特許文献７６】　ＬＵＤＶＩＧＳＳＯＮ，　ｅｔ　ａｌ．，　ＧＡＤ　Ｔｒｅａ
ｔｍｅｎｔ　ａｎｄ　Ｉｎｓｕｌｉｎ　Ｓｅｃｒｅｔｉｏｎ　ｉｎ　Ｒｅｃｅｎｔ－Ｏｎ
ｓｅｔ　Ｔｙｐｅ　１　Ｄｉａｂｅｔｅｓ，　Ｎ　Ｅｎｇｌ　Ｊ　Ｍｅｄ　（Ｏｃｔｏｂ
ｅｒ　３０，　２００８）　３５９（１８）：１９０９－１９２０　（ｆｏｒｍｅｒｌｙ
　１－１２）
　　【非特許文献７７】　ＬＵＧＡＲＩ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｅｆｆｅｃｔ　ｏｆ　Ｎｕ
ｔｒｉｅｎｔ　Ｉｎｇｅｓｔｉｏｎ　ｏｎ　Ｇｌｕｃａｇｏｎ－Ｌｉｋｅ　Ｐｅｐｔｉｄ
ｅ　１　（７－３６　Ａｍｉｄｅ）　Ｓｅｃｒｅｔｉｏｎ　ｉｎ　Ｈｕｍａｎ　Ｔｙｐｅ
　１　ａｎｄ　Ｔｙｐｅ　２　Ｄｉａｂｅｔｅｓ，　Ｈｏｒｍ．　Ｍｅｔａｂ．　Ｒｅｓ
．　（２０００）　３２：４２４－４２８
　　【非特許文献７８】　ＬＹＮＮ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ａ　ｎｏｖｅｌ　ｐａｔｈｗａ
ｙ　ｆｏｒ　ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ　ｏｆ　ｇｌｕｃｏｓｅ－ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ　ｉｎ
ｓｕｌｉｎｏｔｒｏｐｉｃ　ｐｏｌｙｐｅｐｔｉｄｅ　（ＧＩＰ）　ｒｅｃｅｐｔｏｒ　
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ　ｉｎ　β　ｃｅｌｌｓ，　ＦＡＳＥＢ　（２００３）　１７：９
１－９３
　　【非特許文献７９】　ＭＡＲＱＵＥＺ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｉｎｏｓｉｔｏｌｐｈｏ
ｓｐｈｏｇｌｙｃａｎｓ　Ｐｏｓｓｉｂｌｙ　Ｍｅｄｉａｔｅ　ｔｈｅ　Ｅｆｆｅｃｔｓ
　ｏｆ　Ｇｌｕｃａｇｏｎ－Ｌｉｋｅ　Ｐｅｐｔｉｄｅ－１　（７－３６）　ａｍｉｄｅ
　ｏｎ　Ｒａｔ　Ｌｉｖｅｒ　ａｎｄ　Ａｄｉｐｏｓｅ　Ｔｉｓｓｕｅ，　Ｃｅｌｌ　Ｂ
ｉｏｃｈｅｍ．　Ｆｕｎｃｔ．　（１９９８）　１６（１）：５１－５６
　　【非特許文献８０】　ＭＡＴＨＩＳ，　ｅｔ　ａｌ．，　β－Ｃｅｌｌ　ｄｅａｔｈ
　ｄｕｒｉｎｇ　ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ　ｔｏ　ｄｉａｂｅｔｅｓ，　Ｎａｔｕｒｅ　
（Ｄｅｃ．　２００１）　４１４（６８６５）：７９２－７９８
　　【非特許文献８１】　ＭＥＩＥＲ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓ　ｇ
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ｌｕｃａｇｏｎ－ｌｉｋｅ　ｐｅｐｔｉｄｅ　１　ｎｏｒｍａｌｉｚｅｓ　ｂｌｏｏｄ　
ｇｌｕｃｏｓｅ　ａｆｔｅｒ　ｍａｊｏｒ　ｓｕｒｇｅｒｙ　ｉｎｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗ
ｉｔｈ　ｔｙｐｅ　２　ｄｉａｂｅｔｅｓ，　Ｃｒｉｔｉｃａｌ　Ｃａｒｅ　Ｍｅｄｉｃ
ｉｎｅ　（Ｍａｒｃｈ　２００４）　　３２（３）：８４８－８５１
　　【非特許文献８２】　ＭＥＮＥＩＬＬＹ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｅｆｆｅｃｔｓ　ｏｆ
　３　Ｍｏｎｔｈｓ　ｏｆ　Ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓ　Ｓｕｂｃｕｔａｎｅｏｕｓ　Ａｄｍ
ｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ　ｏｆ　Ｇｌｕｃａｇｏｎ－Ｌｉｋｅ　Ｐｅｐｔｉｄｅ　１　ｉ
ｎ　Ｅｌｄｅｒｌｙ　Ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗｉｔｈ　Ｔｙｐｅ　２　Ｄｉａｂｅｔｅｓ，
　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　Ｃａｒｅ　（２００３）　２６（１０）：２８３５－２８４１
　　【非特許文献８３】　ＭＥＲＲＩＦＩＥＬＤ，　Ｓｏｌｉｄ　Ｐｈａｓｅ　Ｐｅｐｔ
ｉｄｅ　Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ，　Ｔｈｅ　Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ　ｏｆ　ａ　Ｔｅｔｒａｐ
ｅｐｔｉｄｅ，　Ｊ．　Ａｍ．　Ｃｈｅｍ．　Ｓｏｃ．　（１９６３）　８５：２１４９
－２１５４
　　【非特許文献８４】　ＭＩＳＨＲＡ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｓｔｕｄｉｅｓ　ｏｆ　Ｓ
ｙｎｔｈｅｔｉｃ　Ｐｅｐｔｉｄｅｓ　ｏｆ　Ｈｕｍａｎ　Ａｐｏｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉ
ｎ　Ａ－Ｉ　Ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ　Ｔａｎｄｅｍ　Ａｍｐｈｉｐａｔｈｉｃ　α－Ｈｅ
ｌｉｘｅｓ，　Ｂｉｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ　（１９９８）　３７（２８）：１０３１３－
１０３２４
　　【非特許文献８５】　ＭＯＲＥＡ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ａｎｔｉｂｏｄｙ　Ｍｏｄｅ
ｌｉｎｇ：　Ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ　ｆｏｒ　Ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ　ａｎｄ　Ｄ
ｅｓｉｇｎ，　Ｍｅｔｈｏｄｓ　（２０００）　２０（３）：２６７－２７９
　　【非特許文献８６】　ＭＯＲＧＡＮ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｈｕｍａｎ　Ｇｅｎｅ　Ｔ
ｈｅｒａｐｙ，　Ａｎｎ．　Ｒｅｖ．　Ｂｉｏｃｈｅｍ．　（１９９３）　６２：１９１
－２１７
　　【非特許文献８７】　ＭＯＲＲＩＳＯＮ、Ｔｒａｎｓｆｅｃｔｏｍａｓ　Ｐｒｏｖｉ
ｄｅ　Ｎｏｖｅｌ　Ｃｈｉｍｅｒｉｃ　Ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ，　Ｓｃｉｅｎｃｅ　（１
９８５）　２２９：１２０２－１２０７
　　【非特許文献８８】　ＭＵＬＬＩＧＡＮ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｓｅｌｅｃｔｉｏｎ　
ｆｏｒ　ａｎｉｍａｌ　ｃｅｌｌｓ　ｔｈａｔ　ｅｘｐｒｅｓｓ　ｔｈｅ　Ｅｓｃｈｅｒ
ｉｃｈｉｎ　ｃｏｌｉ　ｇｅｎｅ　ｃｏｄｉｎｇ　ｆｏｒ　ｘａｎｔｈｉｎｅ－ｇｕａｎ
ｉｎｅ　ｐｈｏｓｐｈｏｒｉｂｏｓｙｌｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ，　ＰＮＡＳ　ＵＳＡ　
（１９８１）　７８（４）：２０７２－２０７６
　　【非特許文献８９】　ＭＵＬＬＩＧＡＮ，　Ｔｈｅ　Ｂａｓｉｃ　Ｓｃｉｅｎｃｅ　
ｏｆ　Ｇｅｎｅ　Ｔｈｅｒａｐｙ，　Ｓｃｉｅｎｃｅ　（１９９３）　２６０：９２６－
９３２
　　【非特許文献９０】　ＭＵＬＬＩＮＡＸ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ
　ｏｆ　ａ　Ｈｅｔｅｒｏｄｉｍｅｒｉｃ　Ｆａｂ　Ａｎｔｉｂｏｄｙ　Ｐｒｏｔｅｉｎ
　ｉｎ　Ｏｎｅ　Ｃｌｏｎｉｎｇ　Ｓｔｅｐ，　ＢｉｏＴｅｃｈｎｉｑｕｅｓ　（１９９
２）　１２（６）：８６４－８６９
　　【非特許文献９１】　ＮＡＵＣＫ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ａｄｄｉｔｉｖｅ　Ｉｎｓｕ
ｌｉｎｏｔｒｏｐｉｃ　Ｅｆｆｅｃｔｓ　ｏｆ　Ｅｘｏｇｅｎｏｕｓ　Ｓｙｎｔｈｅｔｉ
ｃ　Ｈｕｍａｎ　Ｇａｓｔｒｉｃ　Ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙ　Ｐｏｌｙｐｅｐｔｉｄｅ　ａ
ｎｄ　Ｇｌｕｃａｇｏｎ－Ｌｉｋｅ　Ｐｅｐｔｉｄｅ－１－（７－３６）　Ａｍｉｄｅ　
Ｉｎｆｕｓｅｄ　ａｔ　Ｎｅａｒ－Ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃａｌ　Ｉｎｓｕｌｉｎｏｔｒ
ｏｐｉｃ　Ｈｏｒｍｏｎｅ　ａｎｄ　Ｇｌｕｃｏｓｅ　Ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ，
　Ｊ．　Ｃｌｉｎ．　Ｅｎｄｏｃｒｉｎ．　Ｍｅｔａｂ．　（１９９３）　７６（４）：
９１２－９１７
　　【非特許文献９２】　ＮＡＵＣＫ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｅｆｆｅｃｔｓ　ｏｆ　ｓｕ
ｂｃｕｔａｎｅｏｕｓ　ｇｌｕｃａｇｏｎ－ｌｉｋｅ　ｐｅｐｔｉｄｅ　１　（ＧＬＰ－
１　［７－３６　ａｍｉｄｅ］）　ｉｎ　ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗｉｔｈ　ＮＩＤＤＭ，　
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Ｄｉａｂｅｔｏｌｏｇｉａ　（１９９６）　３９（１２）：１５４６－１５５３
　　【非特許文献９３】　ＯＧＡＷＡ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｃｕｒｅ　ｏｆ　Ｏｖｅｒｔ
　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　ｉｎ　ＮＯＤ　Ｍｉｃｅ　ｂｙ　Ｔｒａｎｓｉｅｎｔ　Ｔｒｅａｔ
ｍｅｎｔ　ｗｉｔｈ　Ａｎｔｉ－Ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ　Ｓｅｒｕｍ　ａｎｄ　Ｅｘｅｎ
ｄｉｎ－４，　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　（２００４）　５３（７）：１７００－１７０５
　　【非特許文献９４】　ＯＨＡＲＥ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｔｒａｎｓｆｏｒｍａｔｉｏ
ｎ　ｏｆ　ｍｏｕｓｅ　ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔｓ　ｔｏ　ｍｅｔｈｏｔｒｅｘａｔｅ　ｒ
ｅｓｉｓｔａｎｃｅ　ｂｙ　ａ　ｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔ　ｐｌａｓｍｉｄ　ｅｘｐｒｅ
ｓｓｉｎｇ　ａ　ｐｒｏｋａｒｙｏｔｉｃ　ｄｉｈｙｄｒｏｆｏｌａｔｅ　ｒｅｄｕｃｔ
ａｓｅ，　ＰＮＡＳ　ＵＳＡ　（１９８１）　７８（３）：１５２７－１５３１
　　【非特許文献９５】　ＯＩ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｃｈｉｍｅｒｉｃ　Ａｎｔｉｂｏｄ
ｉｅｓ，　ＢｉｏＴｅｃｈｎｉｑｕｅｓ　（１９８６）　４（３）：２１４－２２２
　　【非特許文献９６】　ＰＡＤＬＡＮ，　Ａ　Ｐｏｓｓｉｂｌｅ　Ｐｒｏｃｅｄｕｒｅ
　ｆｏｒ　Ｒｅｄｕｃｉｎｇ　ｔｈｅ　Ｉｍｍｕｎｏｇｅｎｉｃｉｔｙ　ｏｆ　Ａｎｔｉ
ｂｏｄｙ　Ｖａｒｉａｂｌｅ　Ｄｏｍａｉｎｓ　Ｗｈｉｌｅ　Ｐｒｅｓｅｒｖｉｎｇ　Ｔ
ｈｅｉｒ　Ｌｉｇａｎｄ－Ｂｉｎｄｉｎｇ　Ｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓ，　Ｍｏｌｅｃｕｌａ
ｒ　Ｉｍｍｕｎｏｌｏｇｙ　（１９９１）　２８（４／５）：４８９－４９８
　　【非特許文献９７】　ＰＥＤＥＲＳＯＮ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ
　ｏｆ　Ｓｕｒｆａｃｅ　Ａｃｃｅｓｓｉｂｌｅ　Ｒｅｓｉｄｕｅｓ　ｉｎ　Ｈｕｍａｎ
　ａｎｄ　Ｍｕｒｉｎｅ　Ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ　Ｆｖ　Ｄｏｍａｉｎｓ，　Ｊ
．　Ｍｏｌ．　Ｂｉｏｌ．　（１９９４）　２３５（３）：９５９－９７３
　　【非特許文献９８】　ＰＥＲＳＩＣ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ａｎ　ｉｎｔｅｇｒａｔｅ
ｄ　ｖｅｃｔｏｒ　ｓｙｓｔｅｍ　ｆｏｒ　ｔｈｅ　ｅｕｋａｒｙｏｔｉｃ　ｅｘｐｒｅ
ｓｓｉｏｎ　ｏｆ　ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ　ｏｒ　ｔｈｅｉｒ　ｆｒａｇｍｅｎｔｓ　ａ
ｆｔｅｒ　ｓｅｌｅｃｔｉｏｎ　ｆｒｏｍ　ｐｈａｇｅ　ｄｉｓｐｌａｙ　ｌｉｂｒａｒ
ｉｅｓ，　Ｇｅｎｅ　（１９９７）　１８７：９－１８
　　【非特許文献９９】　ＰＯＺＺＩＬＬＩ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｌｏｗ　Ｌｅｖｅｌｓ
　ｏｆ　２５－ｈｙｄｒｏｘｙｖｉｔａｍｉｎ　Ｄ３　ａｎｄ　１，２５－ｄｉｈｙｄｒ
ｏｘｙｖｉｔａｍｉｎ　Ｄ３　ｉｎ　Ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗｉｔｈ　Ｎｅｗｌｙ　Ｄｉａ
ｇｎｏｓｅｄ　Ｔｙｐｅ　１　Ｄｉａｂｅｔｅｓ，　Ｈｏｒｍ．　Ｍｅｔａｂ．　Ｒｅｓ
．　（２００５）　３７（１１）：６８０－６８３
　　【非特許文献１００】　ＲＡＢＩＮＯＶＩＴＣＨ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｃｏｍｂｉｎ
ａｔｉｏｎ　Ｔｈｅｒａｐｙ　Ｗｉｔｈ　Ｓｉｒｏｌｉｍｕｓ　ａｎｄ　Ｉｎｔｅｒｌｅ
ｕｋｉｎ－２　Ｐｒｅｖｅｎｔｓ　Ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ　ａｎｄ　Ｒｅｃｕｒｒｅｎ
ｔ　Ａｕｔｏｉｍｍｕｎｅ　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　ｉｎ　ＮＯＤ　Ｍｉｃｅ，　Ｄｉａｂｅ
ｔｅｓ　（２００２）　５１：６３８－６４５．
　　【非特許文献１０１】　ＲＡＦＡＥＬＯＦＦ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｃｌｏｎｉｎｇ　
ａｎｄ　Ｓｅｑｕｅｎｃｉｎｇ　ｏｆ　ｔｈｅ　Ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ　Ｉｓｌｅｔ　Ｎ
ｅｏｇｅｎｅｓｉｓ　Ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ　Ｐｒｏｔｅｉｎ　（ＩＮＧＡＰ）　Ｇｅｎ
ｅ　ａｎｄ　Ｉｔｓ　Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ　ｉｎ　Ｉｓｌｅｔ　Ｎｅｏｇｅｎｅｓｉｓ
　ｉｎ　Ｈａｍｓｔｅｒｓ，　Ｊ．　Ｃｌｉｎ．　Ｉｎｖｅｓｔ．　（Ｍａｙ　１９９７
）　９９（９）：２１００－２１０９
　　【非特許文献１０２】　ＲＡＺ，　ｅｔ　ａｌ．，　β－ｃｅｌｌ　ｆｕｎｃｔｉｏ
ｎ　ｉｎ　ｎｅｗ－ｏｎｓｅｔ　ｔｙｐｅ　１　ｄｉａｂｅｔｅｓ　ａｎｄ　ｉｍｍｕｎ
ｏｍｏｄｕｌａｔｉｏｎ　ｗｉｔｈ　ａ　ｈｅａｔ－ｓｈｏｃｋ　ｐｒｏｔｅｉｎ　ｐｅ
ｐｔｉｄｅ　（ＤｉａＰｅｐ２７７）：　ａ　ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ，　ｄｏｕｂｌｅ－
ｂｌｉｎｄ，　ｐｈａｓｅ　ＩＩ　ｔｒｉａｌ，　Ｌａｎｃｅｔ　（Ｎｏｖ．　２００１
）　３５８（９２９５）：１７４９－１７５３
　　【非特許文献１０３】　ＲＥＩＳ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｖｉｔａｍｉｎ　Ｄ　ｅｎｄ
ｏｃｒｉｎｅ　ｓｙｓｔｅｍ　ａｎｄ　ｔｈｅ　ｇｅｎｅｔｉｃ　ｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉ
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ｌｉｔｙ　ｔｏ　ｄｉａｂｅｔｅｓ，　ｏｂｅｓｉｔｙ　ａｎｄ　ｖａｓｃｕｌａｒ　ｄ
ｉｓｅａｓｅ，　Ａ　ｒｅｖｉｅｗ　ｏｆ　ｅｖｉｄｅｎｃｅ，　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　Ｍ
ｅｔａｂ．　（２００５）　３１：３１８－３２５
　　【非特許文献１０４】　ＲＩＡＣＨＹ，　ｅｔ　ａｌ．，　１，２５－ｄｉｈｙｄｒ
ｏｘｙｖｉｔａｍｉｎ　Ｄ３　ｐｒｏｔｅｃｔｓ　ｈｕｍａｎ　ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ　
ｉｓｌｅｔｓ　ａｇａｉｎｓｔ　ｃｙｔｏｋｉｎｅ－ｉｎｄｕｃｅｄ　ａｐｏｐｔｏｓｉ
ｓ　ｖｉａ　ｄｏｗｎ－ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ　ｏｆ　ｔｈｅ　ｆａｓ　ｒｅｃｅｐｔｏ
ｒ，　Ａｐｏｐｔｏｓｉｓ　（Ｆｅｂ．　２００６）　１１（２）：１５１－１５９
　　【非特許文献１０５】　ＲＩＥＣＨＭＡＮＮ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｒｅｓｈａｐｉｎ
ｇ　ｈｕｍａｎ　ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ　ｆｏｒ　ｔｈｅｒａｐｙ，　Ｎａｔｕｒｅ　（
１９８８）　３３２：３２３：３２７
　　【非特許文献１０６】　ＲＩＧＧ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｅｆｆｅｃｔｓ　ｏｆ　Ｅｘ
ｏｇｅｎｏｕｓ　ｉｎｓｕｌｉｎ　ｏｎ　ｅｘｃｕｒｓｉｏｎｓ　ａｎｄ　ｄｉｕｒｎａ
ｌ　ｒｈｙｔｈｍ　ｏｆ　ｐｌａｓｍａ　ｇｌｕｃｏｓｅ　ｉｎ　ｐｒｅｇｎａｎｔ　ｄ
ｉａｂｅｔｉｃ　ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗｉｔｈ　ａｎｄ　ｗｉｔｈｏｕｔ　ｒｅｓｉｄｕ
ａｌ，　Ａｍ．　Ｊ．　Ｏｂｓｔｅｔ．　Ｇｙｎｅｃｏｌ．　（１９８０）　１３６：５
３７－５４４
　　【非特許文献１０７】　ＲＯＧＵＳＫＡ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ａ　Ｃｏｍｐａｒｉｓ
ｏｎ　ｏｆ　ｔｗｏ　ｍｕｒｉｎｅ　ｍｏｎｏｃｌｏｎａｌ　ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ　ｈ
ｕｍａｎｉｚｅｄ　ｂｙ　ＣＤＲ－ｇｒａｆｔｉｎｇ　ａｎｄ　ｖａｒｉａｂｌｅ　ｄｏ
ｍａｉｎ　ｒｅｓｕｒｆａｃｉｎｇ，　Ｐｒｏｔｅｉｎ　Ｅｎｇ．　（Ｏｃｔ．　１９９
６）　（１０）：８９５－９０４
　　【非特許文献１０８】　ＲＯＧＵＳＫＡ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｈｕｍａｎｉｚａｔｉ
ｏｎ　ｏｆ　ｍｕｒｉｎｅ　ｍｏｎｏｃｌｏｎａｌ　ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ　ｔｈｒｏｕ
ｇｈ　ｖａｒｉａｂｌｅ　ｄｏｍａｉｎ　ｒｅｓｕｒｆａｃｉｎｇ，　ＰＮＡＳ　（１９
９４）　９１：９６９－９７３
　　【非特許文献１０９】　ＲＯＮＩＴ　ｅｔ　ａｌ．，　Ｃｌｏｓｉｎｇ　ａｎｄ　Ｓ
ｅｑｕｅｎｃｉｎｇ　ｏｆ　ｔｈｅ　Ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ　Ｉｓｌｅｔ　Ｎｅｏｇｅｎ
ｅｓｉｓ　Ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ　Ｐｒｏｔｅｉｎ　（ＩＮＧＡＰ）　Ｇｅｎｅ　ａｎｄ
　Ｉｔｓ　Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ　ｉｎ　Ｉｓｌｅｔ　Ｎｅｏｇｅｎｅｓｉｓ　ｉｎ　Ｈ
ａｍｓｔｅｒｓ，　Ｊ．　ＣＬｉｎ．　Ｉｎｖｅｓｔ．　（Ｍａｙ　１９９７）　９９（
９）：２１００－２１０９．
　　【非特許文献１１０】ＲＯＳＥＮＢＥＲＧ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ａ　Ｐｅｎｔａｄｅ
ｃａｐｅｐｔｉｄｅ　Ｆｒａｇｍｅｎｔ　ｏｆ　Ｉｓｌｅｔ　Ｎｅｏｇｅｎｅｓｉｓ－Ａ
ｓｓｏｃｉａｔｅｄ　Ｐｒｏｔｅｉｎ　Ｉｎｃｒｅａｓｅｓ　Ｂｅｔａ－Ｃｅｌｌ　Ｍａ
ｓｓ　ａｎｄ　Ｒｅｖｅｒｓｅｓ　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　ｉｎ　Ｃ５７ＢＬ／６Ｊ　Ｍｉｃ
ｅ，　Ａｎｎ．　Ｓｕｒｇ．　（Ｎｏｖｅｍｂｅｒ　２００４）　２４０（５）：８７５
－８８４
　　【非特許文献１１１】　ＲＯＳＥＮＢＥＲＧ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｉｎｄｕｃｔｉｏ
ｎ　ｏｆ　Ｉｓｌｅｔ　Ｃｅｌｌ　Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ　ａｎｄ　Ｎｅｗ　
Ｉｓｌｅｔ　Ｆｏｒｍａｔｉｏｎ　ｉｎ　ｔｈｅ　Ｈａｍｓｔｅｒ－Ｆｕｒｔｈｅｒ　Ｓ
ｕｐｐｏｒｔ　ｆｏｒ　ａ　Ｄｕｃｔｕｌａｒ　Ｏｒｉｇｉｎ，　Ｐａｎｃｒｅａｓ　（
Ｊｕｌｙ　１９９６）　１３（１）：３８－４６
　　【非特許文献１１２】　ＲＯＳＥＮＢＥＲＧ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｉｓｌｅｔ－ｃｅ
ｌｌ　ｒｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ　ｉｎ　ｔｈｅ　ｄｉａｂｅｔｉｃ　ｈａｍｓｔｅｒ　
ｐａｎｃｒｅａｓ　ｗｉｔｈ　ｒｅｓｔｏｒａｔｉｏｎ　ｏｆ　ｎｏｒｍｏｇｌｙｃａｅ
ｍｉａ　ｃａｎ　ｂｅ　ｉｎｄｕｃｅｄ　ｂｙ　ａ　ｌｏｃａｌ　ｇｒｏｗｔｈ　ｆａｃ
ｔｏｒ（ｓ），　Ｄｉａｂｅｔｏｌｏｇｉａ　（Ｍａｒｃｈ　１９９６）　３９（３）：
２５６－２６２　
　　【非特許文献１１３】　ＲＯＳＥＮＢＥＲＧ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｔｒｏｐｈｉｃ　
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Ｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎ　ｏｆ　ｔｈｅ　Ｄｕｃｔｕｌａｒ－Ｉｓｌｅｔ　Ｃｅｌｌ　Ａ
ｘｉｓ：　Ａ　Ｎｅｗ　Ａｐｐｒｏａｃｈ　ｔｏ　ｔｈｅ　Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ　ｏｆ　
Ｄｉａｂｅｔｅｓ，　Ａｄｖ．　Ｅｘｐ．　Ｍｅｄ．　Ｂｉｏｌ．　（１９９２）　３２
１：９５－１０４
　　【非特許文献１１４】　ＳＡＮＤＨＵ　，　Ａ　ｒａｐｉｄ　ｐｒｏｃｅｄｕｒｅ　
ｆｏｒ　ｔｈｅ　ｈｕｍａｎｉｚａｔｉｏｎ　ｏｆ　ｍｏｎｏｃｌｏｎａｌ　ａｎｔｉｂ
ｏｄｉｅｓ，　Ｇｅｎｅ　（１９９４）　１５０（２）：４０９－４１０　　【非特許文
献１１４】
　　【非特許文献１１５】　ＳＡＮＴＥＲＲＥ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏ
ｎ　ｏｆ　ｐｒｏｋａｒｙｏｔｉｃ　ｇｅｎｅｓ　ｆｏｒ　ｈｙｇｒｏｍｙｃｉｎ　Ｂ　
ａｎｄ　Ｇ４１８　ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ　ａｓ　ｄｏｍｉｎａｎｔ－ｓｅｌｅｃｔｉｏ
ｎ　ｍａｒｋｅｒｓ　ｉｎ　ｍｏｕｓｅ　Ｌ　ｃｅｌｌｓ，　Ｇｅｎｅ　（１９８４）　
３０：１４７－１５６
　　【非特許文献１１６】　ＳＡＷＡＩ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｄｉｒｅｃｔ　Ｐｒｏｄｕ
ｃｔｉｏｎ　ｏｆ　ｔｈｅ　Ｆａｂ　Ｆｒａｇｍｅｎｔ　Ｄｅｒｉｖｅｄ　ｆｒｏｍ　ｔ
ｈｅ　Ｓｐｅｒｍ　Ｉｍｍｏｂｉｌｉｚｉｎｇ　Ａｎｔｉｂｏｄｙ　Ｕｓｉｎｇ　Ｐｏｌ
ｙｍｅｒａｓｅ　Ｃｈａｉｎ　Ｒｅａｃｔｉｏｎ　ａｎｄ　ｃＤＮＡ　Ｅｘｐｒｅｓｓｉ
ｏｎ　Ｖｅｃｔｏｒｓ，　ＡＪＲＩ　（１９９５）　３４：２６－３４
　　【非特許文献１１７】　ＳＣＯＰＥＳ　，　Ｐｒｏｔｅｉｎ　Ｐｕｒｉｆｉｃａｔｉ
ｏｎ，　Ｐｒｉｎｃｉｐｌｅｓ　ａｎｄ　Ｐｒａｃｔｉｃｅ，　３ｒｄ　ｅｄ．，　Ｓｐ
ｒｉｎｇｅｒ，　ＮＹ　（１９９４）　（ＴＯＣ）
　　【非特許文献１１８】　ＳＴＵＤＮＩＣＫＡ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｈｕｍａｎ－ｅｎ
ｇｉｎｅｅｒｅｄ　ｍｏｎｏｃｌｏｎａｌ　ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ　ｒｅｔａｉｎ　ｆｕ
ｌｌ　ｓｐｅｃｉｆｉｃ　ｂｉｎｄｉｎｇ　ａｃｔｉｖｉｔｙ　ｂｙ　ｐｒｅｓｅｒｖｉ
ｎｇ　ｎｏｎ－ＣＤＲ　ｃｏｍｐｌｅｍｅｎｔａｒｉｔｙ－ｍｏｄｕｌａｔｉｎｇ　ｒｅ
ｓｉｄｕｅｓ，　Ｐｒｏｔｅｉｎ　Ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ　（１９９４）　７（６）：
８０５－８１４
　　【非特許文献１１９】　ＴＡＭ，　ｅｔ　ａｌ．，　ＩＮＧＡＰ　Ｐｅｐｔｉｄｅ　
ｉｍｐｒｏｖｅｓ　ｎｅｒｖｅ　ｆｕｎｃｔｉｏｎ　ａｎｄ　ｅｎｈａｎｃｅｓ　ｒｅｇ
ｅｎｅｒａｔｉｏｎ　ｉｎ　ｓｔｒｅｐｔｏｚｏｔｏｃｉｎ－ｉｎｄｕｃｅｄ　ｄｉａｂ
ｅｔｉｃ　Ｃ５７ＢＬ／６　ｍｉｃｅ，　ＦＡＳＥＢ　Ｊ．　（Ｓｅｐｔ．　２，　２０
０４）　１８（４）：１－２３
　　【非特許文献１２０】　ＴＡＮ，　ｅｔ　ａｌ．，　'Ｓｕｐｅｒｈｕｍａｎｉｚｅ
ｄ'　Ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ：　Ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ　ｏｆ　Ｉｍｍｕｎｏｇｅｎｉｃ　
Ｐｏｔｅｎｔｉａｌ　ｂｙ　Ｃｏｍｐｌｅｍｅｎｔａｒｉｔｙ－Ｄｅｔｅｒｍｉｎｉｎｇ
　Ｒｅｇｉｏｎ　Ｇｒａｆｔｉｎｇ　ｗｉｔｈ　Ｈｕｍａｎ　Ｇｅｒｍｌｉｎｅ　Ｓｅｑ
ｕｅｎｃｅｓ：　Ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ　ｔｏ　ａｎ　Ａｎｔｉ－ＣＤ２８，　Ｊ．　
Ｉｍｍｕｎｏｌ．　（２００２）　１６９：１１１９－１１２５
　　【非特許文献１２１】　ＴＨＯＲＥＮＳ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｇｌｕｃａｇｏｎ－Ｌ
ｉｋｅ　Ｐｅｐｔｉｄｅ－１　ａｎｄ　Ｃｏｎｔｒｏｌ　ｏｆ　Ｉｎｓｕｌｉｎ　Ｓｅｃ
ｒｅｔｉｏｎ，　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　Ｍｅｔａｂ．　（１９９５）　２１（５）：３１１
－３１８
　　【非特許文献１２２】　ＴＯＬＳＴＯＳＨＥＶ　，　Ｇｅｎｅ　Ｔｈｅｒａｐｙ，　
Ｃｏｎｃｅｐｔｓ，　Ｃｕｒｒｅｎｔ　Ｔｒｉａｌｓ　ａｎｄ　Ｆｕｔｕｒｅ　Ｄｉｒｅ
ｃｔｉｏｎｓ，　Ａｎｎ．　Ｒｅｖ．　Ｐｈａｒｍａｃｏｌ．　Ｔｏｘｉｃｏｌ．　（１
９９３）　３２：５７３－５９６
　　【非特許文献１２３】　ＶＡＮ　ＨＥＥＫＥ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｅｘｐｒｅｓｓｉ
ｏｎ　ｏｆ　Ｈｕｍａｎ　Ａｓｐａｒａｇｉｎｅ　Ｓｙｎｔｈｅｔａｓｅ　ｉｎ　Ｅｓｃ
ｈｅｒｉｃｈｉａ　ｃｏｌｉ，　Ｊ．　Ｂｉｏｌ．　Ｃｈｅｍ．　（１９８９）　２６４
（１０）：５５０３－５５０９
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　　【非特許文献１２４】　ＶＩＥＴＨ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｅｆｆｉｃａｃｙ　ａｎｄ
　ｓａｆｅｔｙ　ｏｆ　ｖｉｔａｍｉｎ　Ｄ３　ｉｎｔａｋｅ　ｅｘｃｅｅｄｉｎｇ　ｔ
ｈｅ　ｌｏｗｅｓｔ　ｏｂｓｅｒｖｅｄ　ａｄｖｅｒｓｅ　ｅｆｆｅｃｔ　ｌｅｖｅｌ　
１－３，　Ａｍ．　Ｊ．　Ｃｌｉｎ．　Ｎｕｔｒ．　（２００１）　７３：２８８－２９
４
　　【非特許文献１２５】　ＶＩＬＳＢＯＬＬ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｉｎｃｒｅｔｉｎ　
Ｓｅｃｒｅｔｉｏｎ　ｉｎ　Ｒｅｌａｔｉｏｎ　ｔｏ　Ｍｅａｌ　Ｓｉｚｅ　ａｎｄ　Ｂ
ｏｄｙ　Ｗｅｉｇｈｔ　ｉｎ　Ｈｅａｌｔｈｙ　Ｓｕｂｊｅｃｔｓ　ａｎｄ　Ｐｅｏｐｌ
ｅ　ｗｉｔｈ　Ｔｙｐｅ　１　ａｎｄ　Ｔｙｐｅ　２　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　Ｍｅｌｌｉｔ
ｕｓ，　Ｊ．　Ｃｌｉｎ．　Ｅｎｄｏｃｒｉｎ．　Ｍｅｔａｂ．　（２００３）　８８（
６）：２７０６－２７１３
　　【非特許文献１２６】　ＶＩＮＩＫ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｉｎｄｕｃｔｉｏｎ　ｏｆ
　Ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ　Ｉｓｌｅｔ　Ｎｅｏｇｅｎｅｓｉｓ，　Ｈｏｒｍ．　Ｍｅｔａ
ｂ．　Ｒｅｓ．　（Ｊｕｎｅ　１９９７）　２９（７）：２７８－２９３
　　【非特許文献１２７】　ＶＵＫＫＡＤＡＰＵ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｄｙｎａｍｉｃ　
ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ　ｂｅｔｗｅｅｎ　Ｔ　ｃｅｌｌ－ｍｅｄｉａｔｅｄ　β－ｃｅ
ｌｌ　　ｄａｍａｇｅ　ａｎｄ　β－ｃｅｌｌ　ｒｅｐａｉｒ　ｉｎ　ｔｈｅ　ｒｕｎ　
ｕｐ　ｔｏ　ａｕｔｏｉｍｍｕｎｅ　ｄｉａｂｅｔｅｓ　ｏｆ　ｔｈｅ　ＮＯＤ　ｍｏｕ
ｓｅ，　Ｐｈｙｓｉｏｌ．　Ｇｅｎｏｍｉｃｓ　（２００５）　２１（２）：２０１－２
１１
　　【非特許文献１２８】　ＷＡＮＧ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｇｌｕｃａｇｏｎ－ｌｉｋｅ
　ｐｅｐｔｉｄｅ－１　Ｃａｎ　Ｒｅｖｅｒｓｅ　ｔｈｅ　Ａｇｅ－ｒｅｌａｔｅｄ　Ｄ
ｅｃｌｉｎｅ　ｉｎ　Ｇｌｕｃｏｓｅ　Ｔｏｌｅｒａｎｃｅ　ｉｎ　Ｒａｔｓ，　Ｊ．　
Ｃｌｉｎ．　Ｉｎｖｅｓｔ．　（Ｊｕｎｅ　１９９７）　９９（１２）：２８８３－２８
８９
　　【非特許文献１２９】　ＷＡＮＴ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｒｅｄｕｃｅｄ　Ｐｏｓｔｐ
ｒａｎｄｉａｌ　Ｇｌｕｃｏｓｅ，　Ｇｌｕｃａｇｏｎ　ａｎｄ　Ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉ
ｄｅ　Ｅｘｃｕｒｓｉｏｎｓ　Ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ　４　Ｗｅｅｋｓ　ｏｆ　Ｐｒａｍｌ
ｉｎｔｉｄｅ　Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ　ｉｎ　Ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗｉｔｈ　Ｔｙｐｅ　１
　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　Ｔｒｅａｔｅｄ　Ｉｎｔｅｎｓｉｖｅｌｙ　ｗｉｔｈ　Ｉｎｓｕｌ
ｉｎ　Ｐｕｍｐｓ，　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　（Ｊｕｎｅ　１４，　２００２）　５１（ｓｕ
ｐｐｌ．　２）：４７４－Ｐ
　　【非特許文献１３０】　ＷＩＧＬＥＲ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｔｒａｎｓｆｏｒｍａｔ
ｉｏｎ　ｏｆ　ｍａｍｍａｌｉａｎ　ｃｅｌｌｓ　ｗｉｔｈ　ａｎ　ａｍｐｌｉｆｉａｂ
ｌｅ　ｄｏｍｉｎａｎｔ－ａｃｔｉｎｇ　ｇｅｎｅ，　Ｐｒｏｃ．　Ｎａｔｌ．　Ａｃａ
ｄ．　Ｓｃｉ．　ＵＳＡ　（Ｊｕｎｅ　１９８０）　７７（６）：３５６７－３５７０
　　【非特許文献１３１】　ＷＵ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ａｄａｐｔｅｒｓ，　Ｌｉｎｋｅ
ｒｓ　ａｎｄ　Ｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎ，　Ｍｅｔｈｏｄｓ　ｉｎ　Ｅｎｚｙｍｏｌ．　
（１９８７）　１５２：３４３－３４９
　　【非特許文献１３２】　ＷＵ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｄｅｌｉｖｅｒｙ　ｓｙｓｔｅｍ
ｓ　ｆｏｒ　ｇｅｎｅ　ｔｈｅｒａｐｙ，　Ｂｉｏｔｈｅｒａｐｙ　（１９９１）　３（
１）：８７－９５
　　【非特許文献１３３】　ＸＵ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｅｘｅｎｄｉｎ－４　Ｓｔｉｍｕ
ｌａｔｅｓ　Ｂｏｔｈ　β－Ｃｅｌｌ　Ｒｅｐｌｉｃａｔｉｏｎ　ａｎｄ　Ｎｅｏｇｅｎ
ｅｓｉｓ，　Ｒｅｓｕｌｔｉｎｇ　ｉｎ　Ｉｎｃｒｅａｓｅｄ　β－Ｃｅｌｌ　Ｍａｓｓ
　ａｎｄ　Ｉｍｐｒｏｖｅｄ　Ｇｌｕｃｏｓｅ　Ｔｏｌｅｒａｎｃｅ　ｉｎ　Ｄｉａｂｅ
ｔｉｃ　Ｒａｔｓ，　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　（Ｄｅｃ．　１９９９）　４８：２２７０－２
２７６
　　【非特許文献１３４】　ＹＡＭＡＯＫＡ，　Ｒｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ　ｔｈｅｒａ
ｐｙ　ｆｏｒ　ｄｉａｂｅｔｅｓ　ｍｅｌｌｉｔｕｓ，　Ｅｘｐｅｒｔ　Ｏｐｉｎ．　Ｂ
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ｉｏｌ．　Ｔｈｅｒ．　（２００３）　３（３）：４２５－４３３
　　【非特許文献１３５】　ＹＯＯＮ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｓｅｌｅｃｔｉｖｅ　β－Ｃ
ｅｌｌ　Ｌｏｓｓ　ａｎｄ　α－Ｃｅｌｌ　Ｅｘｐａｎｓｉｏｎ　ｉｎ　Ｐａｔｉｅｎｔ
ｓ　ｗｉｔｈ　Ｔｙｐｅ　２　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　Ｍｅｌｌｉｔｕｓ　ｉｎ　Ｋｏｒｅａ
，　Ｊ．　Ｃｌｉｎ．　Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ．　Ｍｅｔａｂ．　（Ｍａｙ　２００３）
　８８（５）：２３００－２３０８
　　【非特許文献１３６】　ＹＯＵＮＧ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ａｍｙｌｉｎ'ｓ　ｐｈｙ
ｓｉｏｌｏｇｙ　ａｎｄ　ｉｔｓ　ｒｏｌｅ　ｉｎ　ｄｉａｂｅｔｅｓ，　Ｃｕｒｒ．　
Ｏｐｉｎ．　Ｅｎｄｏｃｒｉｎ．　Ｄｉａｂｅｔｅｓ　（１９９７）　４（４）：２８２
－２９０
　　【非特許文献１３７】　ＺＡＮＤＥＲ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｅｆｆｅｃｔ　ｏｆ　６
－ｗｅｅｋ　ｃｏｕｒｓｅ　ｏｆ　ｇｌｕｃａｇｏｎ－ｌｉｋｅ　ｐｅｐｔｉｄｅ　１　
ｏｎ　ｇｌｙｃａｅｍｉｃ　ｃｏｎｔｒｏｌ，　ｉｎｓｕｌｉｎ　ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔ
ｙ，　ａｎｄ　β－ｃｅｌｌ　ｆｕｎｃｔｉｏｎ　ｉｎ　ｔｙｐｅ　２　ｄｉａｂｅｔｅ
ｓ：　ａ　ｐａｒａｌｌｅｌ－ｇｒｏｕｐ　ｓｔｕｄｙ，　Ｌａｎｃｅｔ　（Ｍａｒ．　
２００２）　３５９：８２４－８３０
　　【非特許文献１３８】　ＭＥＩＥＲ，　ｅｔ　ａｌ．，　Ｇａｓｔｒｉｃ　Ｉｎｈｉ
ｂｉｔｏｒｙ　Ｐｏｌｙｐｅｐｔｉｄｅ：　ｔｈｅ　ｎｅｇｌｅｃｔｅｄ　ｉｎｃｒｅｔ
ｉｎ　ｒｅｖｉｓｉｔｅｄ，　Ｒｅｇｕｌａｔｏｒｙ　Ｐｅｐｔｉｄｅｓ　（２００２）
　１０７：１－１３
【発明の概要】
【課題を解決するための手段】
【手続補正４】
【補正対象書類名】明細書
【補正対象項目名】０００４
【補正方法】変更
【補正の内容】
【０００４】
　本明細書中で開示される実施形態は、溶解性、バイオアベイラビリティ、およびプロテ
アーゼ切断に対する血清中の抵抗性（ｉｎ－ｓｅｒｕｍ－ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ）を高め
るように設計されることによって、治療薬としての有効性を改善する、膵島形成促進性ペ
プチド（ｐｒｏｉｓｌｅｔ　ｐｅｐｔｉｄｅ）の処方物、誘導体、および改変、ならびに
それらを使用する方法を提供する。
　１つの実施形態において、膵島形成促進性ペプチドおよびその誘導体は、Ｎ末端のアセ
チル基およびＣ末端のアミド基でブロックされている。
　１つの実施形態において、ＨＩＰ（Ｈｕｍａｎ　ｐｒｏＩｓｌｅｔ　Ｐｅｐｔｉｄｅ）
およびその誘導体は、Ｎ末端のアセチル基およびＣ末端のアミド基でブロックされている
（ＨＩＰ３ブロック型（配列ＩＤ番号５）、ＨＩＰ１ブロック型（配列ＩＤ番号６）、お
よびＨＩＰ２ブロック型（配列ＩＤ番号７））。そのような改変は、配列を、通常遊離末
端を認識するプロテアーゼによる血清中でのプロテアーゼ切断を受けにくくすることによ
って、ペプチドのＴｍａｘおよびバイオアベイラビリティを効果的に高めるとみられる。
この様式で改変されたペプチドが、高い有効性を示すことによって、例えば、ＩＶ、ＩＭ
、ＳｕｂＱ、または腹腔内経路によって投与されるときに投薬量の減少が必要となる。
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