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【 手 続 補 正 書 】
【 提 出 日 】 平 成 16年 7月 13日 (2004.7.13)
【 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 】
　 抗 体 ま た は そ の 抗 原 結 合 部 分 が 以 下 を 含 む 、 ヒ ト CD40に 特 異 的 に 結 合 し て 活 性 化 す る 、

：
a） 重 鎖 可 変 由 来 の 重 鎖 CDR1、 重 鎖 CDR2、 お よ び 重 鎖 CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む
重 鎖 で あ っ て ；
　 重 鎖 CDR1お よ び 重 鎖 CDR2の ア ミ ノ 酸 配 列 が 、 そ れ ぞ れ 重 鎖 可 変 の CDR1お よ び CD
R2か ら 独 立 に 選 択 さ れ 、 該 重 鎖 可 変 の 配 列 が 、 生 殖 系 列 VH3-30+、 4-59、 1-02、 4
.35、 ま た は 3-30.3の 遺 伝 子 に コ ー ド さ れ た ア ミ ノ 酸 配 列 と 比 較 し て 18ア ミ ノ 酸 の 変 化 し
か 含 ま ず ；
　 重 鎖 CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 が 、 重 鎖 可 変 の CDR3に 由 来 し 、 該 重 鎖 可 変 が
；
　 i）
　
　
　
　
　
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 抗 体 の 重 鎖 可 変 ；
　 ii） 配 列 番 号 ： 2、 10、 18、 26、 34、 42、 50、 58、 66、 74、

； な ら び に
　 iii） 配 列 番 号 ： 1、 9、 17、 25、 33、 41、 49、 57、 65、 73、

；
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ 、
こ こ で 重 鎖 CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 が 、 最 大 2つ の 保 存 的 な ア ミ ノ 酸 の 置 換 、 お よ び /ま た は 2
つ の 非 保 存 的 な ア ミ ノ 酸 の 挿 入 、 欠 失 、 ま た は 置 換 を 有 す る 場 合 が あ る 重 鎖 ； ま た は
b） 軽 鎖 可 変 に 由 来 す る 軽 鎖 CDR1、 軽 鎖 CDR2、 お よ び 軽 鎖 CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 を
含 む 軽 鎖 で あ っ て 、
　 軽 鎖 CDR1お よ び 軽 鎖 CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 が 、 軽 鎖 可 変 の CDR1お よ び CDR3か ら そ
れ ぞ れ 独 立 に 選 択 さ れ 、 該 軽 鎖 可 変 が 、 生 殖 系 列 Vκ  A3/A19、 L5、 ま た は A27の
遺 伝 子 に コ ー ド さ れ た ア ミ ノ 酸 配 列 と 比 較 し て 10個 の ア ミ ノ 酸 変 化 し か を 含 ま ず ； か つ
　 軽 鎖 CDR2の ア ミ ノ 酸 配 列 が 軽 鎖 可 変 に 由 来 し 、 軽 鎖 可 変 が ：
　 i）
　
　
　
　
　
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 抗 体 の 軽 鎖 可 変 ；
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　 ii） 配 列 番 号 ： 4、 12、 20、 28、 36、 44、 52、 60、 68、 76、
； な ら び に

　 iii） 配 列 番 号 ： 3、 11、 19、 27、 35、 43、 51、 59、 67、 75、
；

か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ 、
こ こ で 軽 鎖 CDR2の ア ミ ノ 酸 配 列 が 、 最 大 2つ の 保 存 的 な ア ミ ノ 酸 の 置 換 、 お よ び /ま た は 2
つ の 非 保 存 的 な ア ミ ノ 酸 の 挿 入 、 欠 失 、 ま た は 置 換 を 含 む 場 合 が あ る 軽 鎖 。
【 請 求 項 ２ 】
　 請 求 項 1記 載 の 抗 体 ま た は そ の 抗 原 結 合 部 分 で あ っ て 、
（ a） 重 鎖 CDR1お よ び 重 鎖 CDR2の ア ミ ノ 酸 配 列 が そ れ ぞ れ 生 殖 系 列 V H  3-30+、 4-59、 1-02
、 4.35、 ま た は 3-30.3の 遺 伝 子 に コ ー ド さ れ た ア ミ ノ 酸 配 列 に 由 来 す る 、 最 大 4つ の 保 存
的 な ア ミ ノ 酸 の 置 換 、 お よ び 2つ の 非 保 存 的 な ア ミ ノ 酸 の 挿 入 、 欠 失 、 ま た は 置 換 を
有 す る か ； ま た は
（ b） 軽 鎖 CDR1お よ び 軽 鎖 CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 が そ れ ぞ れ 、 生 殖 系 列 Vκ  A3/A19、 L5、 ま
た は A27の 遺 伝 子 に 由 来 す る 、 最 大 3つ の 保 存 的 な ア ミ ノ 酸 の 置 換 、 お よ び 2つ の 非 保
存 的 な ア ミ ノ 酸 の 挿 入 、 欠 失 、 ま た は 置 換 を 有 す る 、
抗 体 ま た は そ の 抗 原 結 合 部 分 。
【 請 求 項 ３ 】
　 請 求 項 1記 載 の 抗 体 ま た は 抗 原 結 合 部 分 で あ っ て 、
（ a） 重 鎖 CDR1お よ び 重 鎖 CDR2の ア ミ ノ 酸 配 列 が そ れ ぞ れ 、 重 鎖 可 変 の CDR1お よ
び CDR2か ら 独 立 に 選 択 さ れ 、 重 鎖 可 変 が 以 下 か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る か ：
　 i）
　
　
　
　
　
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 抗 体 の 重 鎖 可 変 ；
　 ii） 配 列 番 号 ： 2、 10、 18、 26、 34、 42、 50、 58、 66、 74、 82、 90、 92、 96、 お よ び 98
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る ； な ら び に
　 iii） 配 列 番 号 ： 1、 9、 17、 25、 33、 41、 49、 57、 65、 73、 81、 89、 91、 95、 お よ び 97
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る ；
こ こ で 、 重 鎖 CDR1お よ び 重 鎖 CDR2の ア ミ ノ 酸 配 列 が そ れ ぞ れ 、 最 大 2つ の 保 存 的 な ア ミ ノ
酸 の 置 換 、 お よ び /ま た は 2つ の 非 保 存 的 な ア ミ ノ 酸 の 挿 入 、 欠 失 、 ま た は 置 換 を 含 む
場 合 が あ る ； ま た は
（ b） 軽 鎖 CDR1お よ び 軽 鎖 CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 が そ れ ぞ れ 、 軽 鎖 可 変 に 由 来 す る C
DR1お よ び CDR3か ら 独 立 に 選 択 さ れ 、 該 軽 鎖 可 変 が 、 以 下 か ら な る 群 よ り 選 択 さ
れ ：
　 i）
　
　
　
　
　
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 抗 体 の 軽 鎖 可 変 ；
　 ii） 配 列 番 号 ： 4、 12、 20、 28、 36、 44、 52、 60、 68、 76、 84、 94、 お よ び 100か ら な る
群 よ り 選 択 さ れ る ； な ら び に
　 iii） 配 列 番 号 ： 3、 11、 19、 27、 35、 43、 51、 59、 67、 75、 83、 93、 お よ び 99か ら な る
群 よ り 選 択 さ れ る ；
こ こ で 、 軽 鎖 CDR1お よ び 軽 鎖 CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 が そ れ ぞ れ 、 最 大 2つ の 保 存 的 な ア ミ ノ
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ヌ ク レ オ チ ド 配 列 に コ ー ド さ れ た 重 鎖 可 変 ド メ イ ン

最 大

ド メ イ ン
ド メ イ ン

ド メ イ ン

ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む 軽 鎖 可 変 ド メ イ ン

ヌ ク レ オ チ ド 配 列 に コ ー ド さ れ た 軽 鎖 可 変 ド メ イ ン



酸 の 置 換 、 お よ び /ま た は 2つ の 非 保 存 的 な ア ミ ノ 酸 の 挿 入 、 欠 失 、 ま た は 置 換 を 含 む
場 合 が あ る 、
抗 体 ま た は 抗 原 結 合 部 分 。
【 請 求 項 ４ 】
　 請 求 項 3記 載 の 抗 体 ま た は 抗 原 結 合 部 分 で あ っ て 、
（ a） 重 鎖 CDR1、 重 鎖 CDR2、 お よ び 重 鎖 CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 が そ れ ぞ れ 、 重 鎖 可 変

か ら 独 立 に 選 択 さ れ 、 該 重 鎖 可 変 が 以 下 か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る か ：
　 i）
　
　
　
　
　
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 抗 体 の 重 鎖 可 変 ；
　 ii） 配 列 番 号 ： 2、 10、 18、 26、 34、 42、 50、 58、 66、 74、 82、 90、 92、 96、 お よ び 98
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る ； な ら び に
　 iii） 配 列 番 号 ： 1、 9、 17、 25、 33、 41、 49、 57、 65、 73、 81、 89、 91、 95、 お よ び 97
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る ； ま た は
（ b） 軽 鎖 CDR1お よ び 軽 鎖 CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 が そ れ ぞ れ 、 軽 鎖 可 変 に 由 来 す る C
DR1お よ び CDR3か ら 独 立 に 選 択 さ れ 、 該 軽 鎖 可 変 が 以 下 か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ
る 、 抗 体 ま た は 抗 原 結 合 部 分 ：
　 i）
　
　
　
　
　
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 抗 体 の 軽 鎖 可 変 ；
　 ii） 配 列 番 号 ： 4、 12、 20、 28、 36、 44、 52、 60、 68、 76、 84、 94、 お よ び 100か ら な る
群 よ り 選 択 さ れ る ； な ら び に
　 iii） 配 列 番 号 ： 3、 11、 19、 27、 35、 43、 51、 59、 67、 75、 83、 93、 お よ び 99か ら な る
群 よ り 選 択 さ れ る 。
【 請 求 項 ５ 】
　 請 求 項 1記 載 の 抗 体 ま た は 抗 原 結 合 部 分 で あ っ て 、
（ a） 重 鎖 が 、 以 下 か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 重 鎖 可 変 の ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む か
：
　 i）
　
　
　
　
　
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 抗 体 の 重 鎖 可 変 ；
　 ii） 配 列 番 号 ： 2、 10、 18、 26、 34、 42、 50、 58、 66、 74、 82、 90、 92、 96、 お よ び 98
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る ； な ら び に
　 iii） 配 列 番 号 ： 1、 9、 17、 25、 33、 41、 49、 57、 65、 73、 81、 89、 91、 95、 お よ び 97
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る ；
こ こ で 、 重 鎖 可 変 の ア ミ ノ 酸 配 列 が 、 最 大 6つ の 保 存 的 な ア ミ ノ 酸 の 置 換 、 お よ
び /ま た は 4つ の 非 保 存 的 な ア ミ ノ 酸 の 挿 入 、 欠 失 、 ま た は 置 換 を 含 む 場 合 が あ る ； ま
た は
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最 大

ド メ イ
ン ド メ イ ン

ド メ イ ン

ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む 重 鎖 可 変 ド メ イ ン

ヌ ク レ オ チ ド 配 列 に コ ー ド さ れ た 重 鎖 可 変 ド メ イ ン
ド メ イ ン

ド メ イ ン

ド メ イ ン

ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む 軽 鎖 可 変 ド メ イ ン

ヌ ク レ オ チ ド 配 列 に コ ー ド さ れ た 軽 鎖 可 変 ド メ イ ン

ド メ イ ン

ド メ イ ン

ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む 重 鎖 可 変 ド メ イ ン

ヌ ク レ オ チ ド 配 列 に コ ー ド さ れ た 重 鎖 可 変 ド メ イ ン
ド メ イ ン

最 大



（ b） 軽 鎖 が 、 以 下 か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 軽 鎖 可 変 の ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 み ：
　 i）
　
　
　
　
　
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 抗 体 の 軽 鎖 可 変 ；
　 ii） 配 列 番 号 ： 4、 12、 20、 28、 36、 44、 52、 60、 68、 76、 84、 94、 お よ び 100か ら な る
群 よ り 選 択 さ れ る ； な ら び に
　 iii） 配 列 番 号 ： 3、 11、 19、 27、 35、 43、 51、 59、 67、 75、 83、 93、 お よ び 99か ら な る
群 よ り 選 択 さ れ る ；
こ こ で 、 軽 鎖 可 変 の ア ミ ノ 酸 配 列 が 、 最 大 6つ の 保 存 的 な ア ミ ノ 酸 の 置 換 、 お よ
び /ま た は 4つ の 非 保 存 的 な ア ミ ノ 酸 の 挿 入 、 欠 失 、 ま た は 置 換 を 含 む 場 合 が あ る 、 抗
体 ま た は 抗 原 結 合 部 分 。
【 請 求 項 ６ 】
　 請 求 項 5記 載 の 抗 体 ま た は 抗 原 結 合 部 分 で あ っ て 、
（ a） 重 鎖 が 、 以 下 か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 重 鎖 可 変 の ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む か
：
　 i）
　
　
　
　
　
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 抗 体 の 重 鎖 可 変 ；
　 ii） 配 列 番 号 ： 2、 10、 18、 26、 34、 42、 50、 58、 66、 74、 82、 90、 92、 96、 お よ び 98
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る ； な ら び に
　 iii） 配 列 番 号 ： 1、 9、 17、 25、 33、 41、 49、 57、 65、 73、 81、 89、 91、 95、 お よ び 97
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る ； ま た は
（ b） 軽 鎖 が 、 以 下 か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 軽 鎖 可 変 の ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む 、
抗 体 ま た は 抗 原 結 合 部 分 ：
　 i）
　
　
　
　
　
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 抗 体 の 軽 鎖 可 変 ；
　 ii） 配 列 番 号 ： 4、 12、 20、 28、 36、 44、 52、 60、 68、 76、 84、 94、 お よ び 100か ら な る
群 よ り 選 択 さ れ る ； な ら び に
　 iii） 配 列 番 号 ： 3、 11、 19、 27、 35、 43、 51、 59、 67、 75、 83、 93、 お よ び 99か ら な る
群 よ り 選 択 さ れ る 。
【 請 求 項 ７ 】
　 請 求 項 1記 載 の 抗 体 ま た は 抗 原 結 合 部 分 で あ っ て 、
（ a） 重 鎖 が 、 以 下 か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む か ：
　 i）
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ド メ イ ン

ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む 軽 鎖 可 変 ド メ イ ン

ヌ ク レ オ チ ド 配 列 に コ ー ド さ れ た 軽 鎖 可 変 ド メ イ ン
ド メ イ ン

最 大

ド メ イ ン

ド メ イ ン

ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む 重 鎖 可 変 ド メ イ ン

ヌ ク レ オ チ ド 配 列 に コ ー ド さ れ た 重 鎖 可 変 ド メ イ ン
ド メ イ ン

ド メ イ ン

ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む 軽 鎖 可 変 ド メ イ ン

ヌ ク レ オ チ ド 配 列 に コ ー ド さ れ た 軽 鎖 可 変 ド メ イ ン

シ グ ナ ル 配 列 を 含 ま な い ア ミ ノ 酸 配 列 で あ っ て 、



　
　
　
　
　
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 抗 体 の 重 鎖 ；
　 ii） 配 列 番 号 ： 6、 14、 22、 30、 38、 46、 54、 62、 70、 78、 お よ び 86か ら な る 群 よ り 選
択 さ れ る 、 も し く は シ グ ナ ル 配 列 を 欠 く ； な ら び に
　 iii） 配 列 番 号 ： 5、 13、 21、 29、 37、 45、 53、 61、 69、 77、 お よ び 85か ら な る 群 よ り 選
択 さ れ る 配 列 に コ ー ド さ れ た 、 も し く は シ グ ナ ル 配 列 を 欠 く 該
コ ー ド さ れ た ；
こ こ で 、 ア ミ ノ 酸 配 列 が 、 最 大 6つ の 保 存 的 な ア ミ ノ 酸 の 置 換 、 お よ び /ま た は 4つ の
非 保 存 的 な ア ミ ノ 酸 の 挿 入 、 欠 失 、 ま た は 置 換 を 含 む 場 合 が あ る ； ま た は
（ b） 軽 鎖 が 、 以 下 か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 み ：
　 i）
　
　
　
　
　
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 抗 体 の 軽 鎖 ；
　 ii） 配 列 番 号 ： 8、 16、 24、 32、 40、 48、 56、 64、 72、 80、 88、 お よ び 102か ら な る 群 よ
り 選 択 さ れ る ； な ら び に
　 iii） 配 列 番 号 ： 7、 15、 23、 31、 39、 47、 55、 63、 71、 79、 87、 お よ び 101か ら な る 群
よ り 選 択 さ れ る で あ っ て ；
こ こ で 、 ア ミ ノ 酸 配 列 が 、 最 大 6つ の 保 存 的 な ア ミ ノ 酸 の 置 換 、 お よ び /ま た は 4つ の
非 保 存 的 な ア ミ ノ 酸 の 挿 入 、 欠 失 、 ま た は 置 換 を 、 軽 鎖 の 各 CDR領 域 に 含 む 場 合 が あ る 、
抗 体 ま た は 抗 原 結 合 部 分 。
【 請 求 項 ８ 】
　 請 求 項 7記 載 の 抗 体 ま た は 抗 原 結 合 部 分 で あ っ て 、
（ a） 重 鎖 が 、 以 下 か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む か ：
　 i）
　
　
　
　
　
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 抗 体 の 重 鎖 ；
　 ii） 配 列 番 号 ： 6、 14、 22、 30、 38、 46、 54、 62、 70、 78、 86、 90、 92、 96、 お よ び 98
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 、 も し く は シ グ ナ ル 配 列

； な ら び に
　 iii） 配 列 番 号 ： 5、 13、 21、 29、 37、 45、 53、 61、 69、 77、 85、 89、 91、 95、 お よ び 97
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 配 列 に コ ー ド さ れ た 重 鎖 、 も し く は

シ グ ナ ル 配 列 該 コ ー ド さ れ た ； ま た は
（ b） 軽 鎖 が 、 以 下 か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む 、 抗 体 ま た は 抗 原 結 合
部 分 ：
　 i）
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ア ミ ノ 酸 配 列 該 ア ミ ノ 酸 配 列

ヌ ク レ オ チ ド ア ミ ノ 酸 配 列
ア ミ ノ 酸 配 列
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ア ミ ノ 酸 配 列

ア ミ ノ 酸 配 列

ヌ ク レ オ チ ド 配 列 に コ ー ド さ れ た ア ミ ノ 酸 配 列
最 大

ア ミ ノ 酸 配 列
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ア ミ ノ 酸 配 列

ヌ ク レ オ チ ド ア ミ ノ 酸 配 列
存 在 す る 場 合 は の な い ア ミ ノ 酸 配 列



　
　
　
　
　
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 抗 体 の 軽 鎖 ；
　 ii） 配 列 番 号 ： 8、 16、 24、 32、 40、 48、 56、 64、 72、 80、 88、 お よ び 102か ら な る 群 よ
り 選 択 さ れ る 、 も し く は シ グ ナ ル 配 列
； な ら び に
　 iii） 配 列 番 号 ： 7、 15、 23、 31、 39、 47、 55、 63、 71、 79、 87、 お よ び 101か ら な る 群
よ り 選 択 さ れ る 配 列 に コ ー ド さ れ た 、 も し く は
シ グ ナ ル 配 列 該 コ ー ド さ れ た 。
【 請 求 項 ９ 】
　 抗 体 ま た は 抗 原 結 合 部 分 が 、 （ a） の 重 鎖 お よ び （ b） の 軽 鎖 を 含 む 、 請 求 項 1～ 8の い ず
れ か 一 項 記 載 の 抗 体 ま た は 抗 原 結 合 部 分 。
【 請 求 項 １ ０ 】
　 請 求 項 1記 載 の 抗 体 ま た は 抗 原 結 合 部 分 で あ っ て 、 抗 体 ま た は が 重 鎖 お よ
び 軽 鎖 を 含 み 、 重 鎖 お よ び 軽 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 が 以 下 か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ ：
a） 3.1.1の 重 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 軽 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
b） 7.1.2の 重 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 軽 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
c） 10.8.3の 重 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 軽 鎖 ア ミ ノ 酸 配 列 ；
d） 15.1.1の 重 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 軽 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
e） 21.4.1の 重 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 軽 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
f） 21.2.1の 重 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 軽 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
g） 22.2.1の 重 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 軽 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
h） 22.1.1H-C109Aの 重 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 軽 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
i） 23.5.1の 重 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 軽 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
i） 23.25.1の 重 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 軽 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
1） 23.28.1の 重 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 軽 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
1） 23.28.1L-C92Aの 重 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 軽 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
m） 23.28.1H-D16Eの 重 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 軽 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
n） 23.29.1の 重 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 軽 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
o） 24.2.1の 重 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 軽 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
p） 3.1.1H-A78Tの 重 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 軽 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
q） 3.1.1H-A78T-V88A-V97Aの 重 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 軽 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
r） 3.1.1L-L4M-L83Vの 重 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 軽 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 ；

； な ら び に
t） 23.29.1L-R174Kの 重 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 軽 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
こ こ で 、 重 鎖 お よ び 軽 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 が そ れ ぞ れ 、 最 大 6つ の 保 存 的 な ア ミ ノ 酸 の 置 換
、 お よ び /ま た は 4つ の 非 保 存 的 な ア ミ ノ 酸 の 挿 入 、 欠 失 、 ま た は 置 換 を 有 す る 場 合 が
あ る 、 抗 体 ま た は 抗 原 結 合 部 分 。
【 請 求 項 １ １ 】
　 請 求 項 1記 載 の 抗 体 ま た は 抗 原 結 合 部 分 で あ っ て 、 が 重 鎖 お よ び 軽 鎖 を 含 み 、 該 重
鎖 の 重 鎖 可 変 お よ び 該 軽 鎖 の 軽 鎖 可 変 の ア ミ ノ 酸 配 列 が 、 以 下 か ら な る
群 よ り 選 択 さ れ ：
a） 配 列 番 号 ： 2 配 列 番 号 ： 4 ；
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ア ミ ノ 酸 配 列

ア ミ ノ 酸 配 列 存 在 す る 場 合 は の な い 該 ア ミ ノ 酸 配 列

ヌ ク レ オ チ ド ア ミ ノ 酸 配 列 存 在 す る 場 合 は
の な い ア ミ ノ 酸 配 列

抗 原 結 合 部 分

s） 3.1.1H-A78T-V88A-V97A/3.1.1L-L4M-L83Vの 重 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 軽 鎖 の ア ミ ノ 酸
配 列

最 大

抗 体
ド メ イ ン ド メ イ ン

の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び の ア ミ ノ 酸 配 列
b） 配 列 番 号 ： 2の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 配 列 番 号 ： 94の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
c） 配 列 番 号 ： 90の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 配 列 番 号 ： 4の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
d） 配 列 番 号 ： 90の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 配 列 番 号 ： 94の ア ミ ノ 酸 配 列 ；



；
） 配 列 番 号 ： 10の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 配 列 番 号 ： 12の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
） 配 列 番 号 ： 18の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 配 列 番 号 ： 20の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
） 配 列 番 号 ： 26の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 配 列 番 号 ： 28の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
） 配 列 番 号 ： 34の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 配 列 番 号 ： 36の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
） 配 列 番 号 ： 42の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 配 列 番 号 ： 44の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
） 配 列 番 号 ： 50 配 列 番 号 ： 52の ア ミ ノ 酸 配 列 ；

；
） 配 列 番 号 ： 58の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 配 列 番 号 ： 60の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
） 配 列 番 号 ： 66 配 列 番 号 ： 68 ；

；
；
；

； な ら び に
） 配 列 番 号 ： の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 配 列 番 号 ： の ア ミ ノ 酸 配 列 ；

こ こ で 、 そ れ ぞ れ 、 最 大 6つ の 保 存 的 な ア ミ ノ 酸 の 置 換
、 お よ び /ま た は 4つ の 非 保 存 的 な ア ミ ノ 酸 の 挿 入 、 欠 失 、 ま た は 置 換 を 有 す る 場 合 が
あ る 、 抗 体 ま た は 抗 原 結 合 部 分 。
【 請 求 項 １ ２ 】
　 抗 体 ま た は そ の が 、 任 意 の 保 存 的 な ア ミ ノ 酸 の 置 換 、 ま た は 非 保 存 的 な ア
ミ ノ 酸 の 挿 入 、 欠 失 、 も し く は 置 換 を も た な い 、 請 求 項 10ま た は 11の い ず れ か 一 項 記 載 の
抗 体 ま た は 抗 原 結 合 部 分 。
【 請 求 項 １ ３ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 、 請 求 項 1記 載 の 抗 体 。
【 請 求 項 １ ４ 】
　 抗 体 ま た は が 、 以 下 か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 少 な く と も 1つ の 特 性 を 有
す る 、 請 求 項 1～ 13の い ず れ か 一 項 記 載 の 抗 体 ま た は 抗 原 結 合 部 分 ：
a） マ ウ ス 、 ラ ッ ト 、 イ ヌ 、 お よ び /ま た は ウ サ ギ の B細 胞 に 結 合 し な い ；
b） ヒ ト 、 カ ニ ク イ ザ ル 、 お よ び /ま た は ア カ ゲ ザ ル の B細 胞 に 結 合 す る ；
c） 核 因 子 -κ Bの 受 容 体 活 性 化 因 子 （ RANK） 、 4-1BB（ CD137） 、 腫 瘍 壊 死 因 子 受 容 体 -1（ T
NFR-1） 、 お よ び 腫 瘍 壊 死 因 子 受 容 体 -2（ TNFR-2） に 対 す る 選 択 性 と 比 較 し て 、 少 な く と
も 100倍 大 き な CD40に 対 す る 選 択 性 を 有 す る ；
d） 4× 10 - 1 0 Mま た は そ れ 未 満 の K D で CD40に 結 合 す る ；
e） CD40に 対 し て 2× 10 - 4 ま た は そ れ 未 満 の K o f f で あ る 解 離 速 度 を 有 す る ；
f） 腫 瘍 の 成 長 を イ ン ビ ボ で 、 ヒ ト T細 胞 お よ び /ま た は ヒ ト 樹 状 細 胞 の 存 在 下 で 阻 害 す る
；
g） CD40陽 性 腫 瘍 の 成 長 を 、 ヒ ト 免 疫 細 胞 の 非 存 在 下 で 阻 害 す る ；
h） ヒ ト B細 胞 の 表 面 上 の ICAM、 MHC-II、 B7-2、 CD71、 CD23、 お よ び /ま た は CD71の 発 現 を
高 め る ；
i） ヒ ト 樹 状 細 胞 に よ る IL-12p40、 IL-12p70、 お よ び /ま た は IL-8の 分 泌 を 高 め る ；
j） ヒ ト 樹 状 細 胞 の 表 面 上 の ICAM、 MHC-II、 B7-2、 お よ び /ま た は CD83の 発 現 を 高 め る ；
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e） 配 列 番 号 ： 92の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 配 列 番 号 ： 4の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
f） 配 列 番 号 ： 92の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 配 列 番 号 ： 94の ア ミ ノ 酸 配 列
g
h
i
j
k
l の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び
m) 配 列 番 号 ： 96の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 配 列 番 号 ： 52の ア ミ ノ 酸 配 列
n
o の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び の ア ミ ノ 酸 配 列
p) 配 列 番 号 ： 66の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 配 列 番 号 ： 100の ア ミ ノ 酸 配 列
q) 配 列 番 号 ： 98の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 配 列 番 号 ： 68の ア ミ ノ 酸 配 列
r) 配 列 番 号 ： 98の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 配 列 番 号 ： 100の ア ミ ノ 酸 配 列
s) 配 列 番 号 ： 74の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 配 列 番 号 ： 76の ア ミ ノ 酸 配 列
t 82 84

重 鎖 お よ び 軽 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 は
最 大

抗 原 結 合 部 分

ま た は 抗 原 結 合 部 分

抗 原 結 合 部 分



k） 同 種 刺 激 中 に 、 ヒ ト T細 胞 に よ る イ ン タ ー フ ェ ロ ン -γ の 発 現 を 高 め る ；
l） ヒ ト CD40Lの 存 在 下 で ヒ ト CD40に 結 合 す る ；
m） CD40の 細 胞 外 ド メ イ ン の ド メ イ ン 1ま た は ド メ イ ン 2に 含 ま れ る 、 ヒ ト CD40の エ ピ ト ー
プ に 結 合 す る ； な ら び に
n） CD40の 細 胞 外 ド メ イ ン の ド メ イ ン 2ま た は ド メ イ ン 3に 含 ま れ る 、 ヒ ト CD40の エ ピ ト ー
プ に 結 合 す る 。
【 請 求 項 １ ５ 】
　 抗 体 ま た は そ の が 、 以 下 か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 少 な く と も 1つ の 特 性
を 有 す る 、 ヒ ト CD40に 特 異 的 に 活 性 化 す る 、

抗 体 ま た は そ の 抗 原 結 合 部 分 ：
a） CD40に 対 す る 結 合 を め ぐ っ て 、
　
　
　
　
　
　
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 抗 体 と 交 差 競 合 す る ；
b）
　
　
　
　
　
　
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 抗 体 と 同 じ で あ る CD40の エ ピ ト ー プ に 結 合 す る ；
c）
　
　
　
　
　
　
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 抗 体 と 実 質 的 に 同 じ K D で CD40に 結 合 す る ； な ら び に
d）
　
　
　
　
　
　
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 抗 体 と 実 質 的 に 同 じ 解 離 速 度 で CD40に 結 合 す る 。
【 請 求 項 １ ６ 】
　

(9) JP 2005-508176 A5 2006.1.5

抗 原 結 合 部 分
結 合 し て ヒ ト 化 さ れ た キ メ ラ の ま た は ヒ ト の

モ ノ ク ロ ー ナ ル

以 下 を 含 む 、 ヒ ト CD40に 特 異 的 に 結 合 し て 活 性 化 す る モ ノ ク ロ ー ナ ル 抗 体 ：
a) 成 熟 配 列 の 78位 の 残 基 が ア ラ ニ ン か ら ス レ オ ニ ン に 変 化 し 、 成 熟 配 列 の 88位 の 残 基 が
バ リ ン か ら ア ラ ニ ン に 変 化 し 、 成 熟 配 列 の 97位 の 残 基 が バ リ ン か ら ア ラ ニ ン に 変 化 し て い
る 、 シ グ ナ ル 配 列 を 持 た な い 配 列 番 号 ： 6記 載 の ア ミ ノ 酸 配 列 、 お よ び
b) 成 熟 配 列 の 4位 の 残 基 が ロ イ シ ン か ら メ チ オ ニ ン に 変 化 し 、 成 熟 配 列 の 83位 の 残 基 が ロ
イ シ ン か ら バ リ ン に 変 化 し て い る 、 シ グ ナ ル 配 列 を 持 た な い 配 列 番 号 ： 8記 載 の ア ミ ノ 酸
配 列 。



【 請 求 項 １ ７ 】
　

【 請 求 項 １ ８ 】
　 ヒ ト CD40に 特 異 的 に 結 合 し て 活 性 化 す る 、 で あ っ て 、 重 鎖 お よ び 軽
鎖 を 含 み 、 重 鎖 お よ び 軽 鎖 の ア ミ ノ 酸 配 列 が 以 下 か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る ：
a） 配 列 番 号 ： 6の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 配 列
番 号 ： 8の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
b） 配 列 番 号 ： 14の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 配
列 番 号 ： 16の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
c） 配 列 番 号 ： 22の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 配
列 番 号 ： 24の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
d） 配 列 番 号 ： 30の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 配
列 番 号 ： 32の ア ミ ノ 酸 配 列 ；

） 配 列 番 号 ： 46の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 配
列 番 号 ： 48の ア ミ ノ 酸 配 列 。

【 請 求 項 １ ９ 】
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以 下 を 含 む 、 ヒ ト CD40に 特 異 的 に 結 合 し て 活 性 化 す る モ ノ ク ロ ー ナ ル 抗 体 ：
a) シ グ ナ ル 配 列 を 持 た な い 、 配 列 番 号 ： 46記 載 の ア ミ ノ 酸 配 列 、 お よ び
b) シ グ ナ ル 配 列 を 持 た な い 、 配 列 番 号 ： 48記 載 の ア ミ ノ 酸 配 列 。

モ ノ ク ロ ー ナ ル 抗 体
抗 体

両 ア ミ ノ 酸 配 列 と も シ グ ナ ル 配 列 を 持 た な い 、

両 ア ミ ノ 酸 配 列 と も シ グ ナ ル 配 列 を 持 た な い 、

両 ア ミ ノ 酸 配 列 と も シ グ ナ ル 配 列 を 持 た な い 、

両 ア ミ ノ 酸 配 列 と も シ グ ナ ル 配 列 を 持 た な い 、

e） 両 ア ミ ノ 酸 配 列 と も シ グ ナ ル 配 列 を 持 た な い 、 配 列 番 号 ： 38の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 配
列 番 号 ： 40の ア ミ ノ 酸 配 列 。
f 両 ア ミ ノ 酸 配 列 と も シ グ ナ ル 配 列 を 持 た な い 、

g） 両 ア ミ ノ 酸 配 列 と も シ グ ナ ル 配 列 を 持 た な い 、 配 列 番 号 ： 54の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 配
列 番 号 ： 56の ア ミ ノ 酸 配 列 。
h） 両 ア ミ ノ 酸 配 列 と も シ グ ナ ル 配 列 を 持 た な い 、 配 列 番 号 ： 62の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 配
列 番 号 ： 64の ア ミ ノ 酸 配 列 。
i） 両 ア ミ ノ 酸 配 列 と も シ グ ナ ル 配 列 を 持 た な い 、 配 列 番 号 ： 70の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 配
列 番 号 ： 72の ア ミ ノ 酸 配 列 。
j） 両 ア ミ ノ 酸 配 列 と も シ グ ナ ル 配 列 を 持 た な い 、 配 列 番 号 ： 78の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 配
列 番 号 ： 80の ア ミ ノ 酸 配 列 。
k） 両 ア ミ ノ 酸 配 列 と も シ グ ナ ル 配 列 を 持 た な い 、 配 列 番 号 ： 86の ア ミ ノ 酸 配 列 お よ び 配
列 番 号 ： 88の ア ミ ノ 酸 配 列 。

抗 体 は 重 鎖 お よ び 軽 鎖 を 含 み 、 該 重 鎖 の CDR1、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 な ら び
に 該 軽 鎖 の CDR1、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 は 以 下 か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 、 請
求 項 1記 載 の 抗 体 ま た は 抗 原 結 合 部 分 ：
a) 配 列 番 号 ： 2の CDR1、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 、 お よ び 配 列 番 号 ： 4の CDR1、 C
DR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
b) 配 列 番 号 ： 2の CDR1、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 、 お よ び 配 列 番 号 ： 94の CDR1、
CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
c) 配 列 番 号 ： 90の CDR1、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 、 お よ び 配 列 番 号 ： 4の CDR1、
CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
d) 配 列 番 号 ： 90の CDR1、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 、 お よ び 配 列 番 号 ： 94の CDR1
、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
e) 配 列 番 号 ： 92の CDR1、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 、 お よ び 配 列 番 号 ： 4の CDR1、
CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
f) 配 列 番 号 ： 92の CDR1、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 、 お よ び 配 列 番 号 ： 94の CDR1
、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
g) 配 列 番 号 ： 10の CDR1、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 、 お よ び 配 列 番 号 ： 12の CDR1
、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
h) 配 列 番 号 ： 18の CDR1、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 、 お よ び 配 列 番 号 ： 20の CDR1
、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
i) 配 列 番 号 ： 26の CDR1、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 、 お よ び 配 列 番 号 ： 28の CDR1



【 請 求 項 ２ ０ 】
　 a） 免 疫 グ ロ ブ リ ン G（ IgG） 、 IgM、 IgE、 IgA、 も し く は IgD分 子 で あ る か 、 も し く は こ
れ ら に 由 来 す る 分 子 で あ る か ； ま た は
b） Fab断 片 、 F(ab') 2 断 片 、 F v 断 片 、 単 鎖 抗 体 、 ヒ ト 化 抗 体 、 キ メ ラ 抗 体 、 も し く は 二 重
特 異 性 抗 体 で あ る 、
請 求 項 1～ の い ず れ か 一 項 記 載 の 抗 体 ま た は 抗 原 結 合 部 分 。
【 請 求 項 ２ １ 】
　

【 請 求 項 ２ ２ 】
　

【 請 求 項 ２ ３ 】
　

【 請 求 項 ２ ４ 】
　

【 請 求 項 ２ ５ 】
　 請 求 項 1～ の い ず れ か 一 項 記 載 の 抗 体 も し く は そ の

お よ び 薬 学 的 に 許 容 さ れ る 担 体 を 含 む 、
薬 学 的 組 成 物 。
【 請 求 項 ２ ６ 】
　 癌 の 治 療 に 有 効 な 量 の 抗 体 を ヒ ト に 投 与 す る 段 階 を 含 む 、 ヒ ト CD40に 特 異 的 に 結 合 し て
活 性 化 す る 抗 体 も し く は そ の 抗 原
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、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
j) 配 列 番 号 ： 34の CDR1、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 、 お よ び 配 列 番 号 ： 36の CDR1
、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
k) 配 列 番 号 ： 42の CDR1、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 、 お よ び 配 列 番 号 ： 44の CDR1
、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
l) 配 列 番 号 ： 50の CDR1、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 、 お よ び 配 列 番 号 ： 52の CDR1
、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
m) 配 列 番 号 ： 96の CDR1、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 、 お よ び 配 列 番 号 ： 52の CDR1
、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
n) 配 列 番 号 ： 58の CDR1、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 、 お よ び 配 列 番 号 ： 60の CDR1
、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
o) 配 列 番 号 ： 66の CDR1、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 、 お よ び 配 列 番 号 ： 68の CDR1
、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
p) 配 列 番 号 ： 66の CDR1、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 、 お よ び 配 列 番 号 ： 100の CDR1
、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
q) 配 列 番 号 ： 98の CDR1、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 、 お よ び 配 列 番 号 ： 68の CDR1
、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
r) 配 列 番 号 ： 98の CDR1、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 、 お よ び 配 列 番 号 ： 100の CDR1
、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
s) 配 列 番 号 ： 74の CDR1、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 、 お よ び 配 列 番 号 ： 78の CDR1
、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 ； な ら び に
t) 配 列 番 号 ： 82の CDR1、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 、 お よ び 配 列 番 号 ： 84の CDR1
、 CDR2、 お よ び CDR3の ア ミ ノ 酸 配 列 ；
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薬 剤 を 製 造 す る た め の 、 請 求 項 1～ 15、 19、 も し く は 20の い ず れ か 一 項 記 載 の 抗 体 も し
く は 抗 原 結 合 部 分 、 ま た は 請 求 項 16～ 18の い ず れ か 一 項 記 載 の 抗 体 の 使 用 。

処 置 を 必 要 と す る ヒ ト の 癌 を 治 療 す る た め の 薬 剤 ま た は 処 置 を 必 要 と す る ヒ ト に お け る
免 疫 反 応 を 増 強 さ せ る た め の 薬 剤 を 製 造 す る た め の 、 請 求 項 1～ 15、 19、 も し く は 20の い
ず れ か 一 項 記 載 の 抗 体 も し く は 抗 原 結 合 部 分 、 ま た は 請 求 項 16～ 18の い ず れ か 一 項 記 載 の
抗 体 の 使 用 。

ヒ ト CD40に 特 異 的 に 結 合 し て 活 性 化 す る 抗 体 を 投 与 す る 段 階 を 含 む 、 ヒ ト に お け る CD40
陰 性 腫 瘍 を 治 療 す る 方 法 。

ヒ ト に お け る CD40陰 性 腫 瘍 を 治 療 す る た め の 薬 剤 を 製 造 す る た め の 、 ヒ ト CD40 に 特 異
的 に 結 合 し て 活 性 化 す る 抗 体 の 使 用 。

15、 19、 も し く は 20 抗 原 結 合 部 分 、
ま た は 請 求 項 16～ 18の い ず れ か 一 項 記 載 の 抗 体 、

、 請 求 項 1～ 15、 19、 も し く は 20の い ず れ か 一 項 記 載 の



結 合 部 分 、 を 用 い て 、 ヒ
ト の 癌 を 治 療 す る 方 法 。
【 請 求 項 ２ ７ 】
　 請 求 項 1～ の い ず れ か 一 項 記 載 の 抗 体 ま た は 請 求 項

記 載 の の 有 効 量 を 患 者 に 投 与 す る 段 階 を 含 む 、 抗 CD40抗 体 ま た は そ の 抗 原 結 合
部 分 を 用 い て 、 処 置 を 必 要 と す る 患 者 を 治 療 す る 方 法 。
【 請 求 項 ２ ８ 】
　 請 求 項 1～ の い ず れ か 一 項 記 載 の 抗 体 も し く は そ の 抗 原 結 合 部 分 、
ま た は 請 求 項 記 載 の の 有 効 量 を に 投 与 す
る 段 階 を 含 む 、 ヒ ト の 免 疫 応 答 を 増 強 さ せ る 方 法 。
【 請 求 項 ２ ９ 】
　 請 求 項 1～ の い ず れ か 一 項 記 載 の 抗 体 も し く は 抗 原 結 合 部 分 、

ま た は 抗 体 の 重 鎖 も し く は 軽 鎖 も し く は そ の
を 産 生 す る 、 単 離 さ れ た 細 胞 株 。

【 請 求 項 ３ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 抗 体 、 ま た は ア ミ ノ 酸 配 列 を 有 す る 抗 体 を 産 生
す る 、 請 求 項 29記 載 の 細 胞 株 。
【 請 求 項 ３ １ 】
　 請 求 項 1～ の い ず れ か 一 項 記 載 の 抗 体 も し く は 抗 原 結 合 部 分

の 、 重 鎖 も し く は そ の 抗 原 結 合 部 分 、 ま た は 軽 鎖
も し く は そ の 抗 原 結 合 部 分 を コ ー ド す る 配 列 を 含 む 、 単 離 さ れ た 核 酸 分 子 。
【 請 求 項 ３ ２ 】
　 以 下 か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 配 列 を 含 む 、 請 求 項 31記 載 の 単 離 さ れ た 核
酸 分 子 ：
a）
　
　
　
　
　
　
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 抗 体 の 重 鎖 も し く は そ の 抗 原 結 合 部 分 の ア ミ ノ 酸 配 列 を コ ー ド
す る 配 列 ；
b）
　
　
　
　
　
　
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 抗 体 の 軽 鎖 も し く は そ の 抗 原 結 合 部 分 の ア ミ ノ 酸 配 列 を コ ー ド
す る 配 列 ；
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ま た は 請 求 項 16～ 18の い ず れ か 一 項 記 載 の 抗 体 処 置 を 必 要 と す る

15、 19、 も し く は 20 16～ 18の い ず れ
か 一 項 抗 体

15、 19、 も し く は 20
16～ 18の い ず れ か 一 項 抗 体 処 置 を 必 要 と す る ヒ ト

15、 19、 も し く は 20 ま た
は 請 求 項 16～ 18の い ず れ か 一 項 記 載 の 抗 体 、
抗 原 結 合 部 分

該 抗 体 の 一 つ の

15、 19、 も し く は 20 ま た は
請 求 項 16～ 18の い ず れ か 一 項 記 載 の 抗 体

ヌ ク レ オ チ ド

ヌ ク レ オ チ ド

シ グ ナ ル 配 列 を 持 つ ま た は 持 た な い 、

ヌ ク レ オ チ ド
シ グ ナ ル 配 列 を 持 つ ま た は 持 た な い 、

ヌ ク レ オ チ ド



c）
　
　
　
　
　
　
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る ア ミ ノ 酸 配 列 、 ま た は シ グ ナ ル 配 列 該 ア
ミ ノ 酸 配 列 を コ ー ド す る 配 列 ； な ら び に
d）
　
　
　
　
　
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 配 列

。
【 請 求 項 ３ ３ 】
　 核 酸 分 子 に 機 能 的 に 連 結 さ れ た 発 現 制 御 配 列 を 任 意 に 含 む 、 請 求 項 31ま た は 32の い ず れ
か 一 項 記 載 の 核 酸 分 子 を 含 む ベ ク タ ー 。
【 請 求 項 ３ ４ 】
　 請 求 項 33記 載 の ベ ク タ ー ま た は 請 求 項 31も し く は 32の い ず れ か 一 項 記 載 の 核 酸 分 子 を 含
む 、 宿 主 細 胞 。
【 請 求 項 ３ ５ 】
　 請 求 項 34記 載 の 宿 主 細 胞 ま た は 請 求 項 29記 載 の 細 胞 株 を 、 適 切 な 条 件 で 培 養 し 、 か つ 抗
体 、 も し く は 抗 原 結 合 部 分 を 回 収 す る 段 階 を 含 む 、 抗 CD40抗 体 ま た は そ の 抗 原 結 合 部 分 を
作 製 す る 方 法 。
【 請 求 項 ３ ６ 】
　 請 求 項 31ま た は 32の い ず れ か 一 項 記 載 の 核 酸 を 含 み 、 該 核 酸 を 発 現 す る 、 非 ヒ ト ト ラ ン
ス ジ ェ ニ ッ ク 動 物 ま た は ト ラ ン ス ジ ェ ニ ッ ク 植 物 。
【 請 求 項 ３ ７ 】
　 請 求 項 36記 載 の 非 ヒ ト ト ラ ン ス ジ ェ ニ ッ ク 動 物 ま た は ト ラ ン ス ジ ェ ニ ッ ク 植 物 か ら 抗 体
を 単 離 す る 段 階 を 含 む 、 ヒ ト CD40に 特 異 的 に 結 合 抗 体 ま た は そ の 抗 原 結 合
部 分 を 作 製 す る 方 法 。
【 請 求 項 ３ ８ 】
　 以 下 の 段 階 を 含 む 、 処 置 を 必 要 と す る 被 験 者 を 、 ヒ ト CD40に 特 異 的 に 結 合

抗 体 ま た は そ の 抗 原 結 合 部 分 を 用 い て 治 療 す る 方 法 ：
（ a） 重 鎖 も し く は そ の 抗 原 結 合 部 分 を コ ー ド
す る 単 離 さ れ た 核 酸 分 子 、 軽 鎖 も し く は そ の 抗 原 結 合 部 分 を コ ー ド す る 単 離 さ れ た 核 酸 分
子 、 ま た は 軽 鎖 お よ び 重 鎖 も し く は そ の 抗 原 結 合 部 分 を コ ー ド す る 両 方 の 核 酸 分 子 の 有 効
量 を 投 与 す る 段 階 ； な ら び に
（ b） こ れ ら の 核 酸 分 子 を 発 現 さ せ る 段 階 。
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存 在 す る 場 合 は の な い
ヌ ク レ オ チ ド

ヌ ク レ オ チ ド 、 ま た は 存 在 す る 場 合 は シ グ ナ ル 配 列 を 持 た
な い 該 配 列

し て 活 性 化 す る

し て 活 性 化 す
る

請 求 項 1～ 20の い ず れ か 一 項 記 載 の 抗 体 の 、
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