JP 4836952 B2 2011.12.14

(19) EFEIFHFF (UP) ¥ F A B2 (1) da s =
SETHR48369525
(P4836952)
(45) #1TH FER23E12H148 (2011.12.14) (24) BFE FHR23FI0A7H (2011.10.7)
(51) Int.CL. F 1
C12N 9/18 {2006.01) Cl2N 9/16 ZNAZ
C12N 15/09 {2006.01) Cl2N 15/00 A
c12Q /34 (2008, 01) C12Q 1/%4
c12qQ 1/68 (2008, 01) C12Q 1/68 A
c12pP 21702 {2006.01) Clzp 21/02 C
EREOH 10 (& 29 H)
@) HEES 15 RE2007-523043 (P2007-523043)  |[(73) 4553F4EE 504301258
(86) (22) HEEHE SERITETA 298 (2005.7.29) Ya TS5 h-Truo—i
6o ARES 57 2008-507965 (P2008-5079654) GENOPLANTE-VALOR
43 a%AE SEE205E3A 218 (2008. 3. 21) 7o 2 EME 75015 €0 Y=z
(86) ERZHEE S PCT/EP2005,/009220 F¥a KZbhew—n 772 L4 28
B7) ERELMES  W02006/010646 (73) I 1EE 505129079
@7 BEAMB SERISE2A 2H (2006.2.2) TAT AT F¥FFN Fe T
EBMRAE FRE204E58 110 (2008.5.11) Nz hya TS Ivs
(31) IS IBERES  PCT/EP2004/009166 INSTITUT NATIONAL D
(32) &% B FRI6ETAI0E (2004. 7. 30) E LA RECHERCHE AGRO
(33 EsTiEERE BRHSFR T (EP) NOMIQUE
31) BB ERES  PCT/EP2004,/009159 7SYALEME, T7-75007 1KY
(32) B H ARG TH 308 (2004. 7. 30) Va2 Fe YamwzasF:, 147
(33) BSEEEIRE  EUMIFT EP) (74) fCER A 100080447
#E+ KEH B—
FIEEE BREIHRS
G4 [(RAOEH] BRSEIVFAZLT—E24ET3HE. FHEI L FXZ LT —EREY. RUZHSHD
]
GNHOODOODO0ODDODn
oooooo
0000000000000 0000000000000000
0000000000000 D000000000000000000000000000D0
0000000000000 000000000000000000000000000AD0
0000000000000 000000000000000000000000000
0ooooooooao
0000000000000 0000000000000000000A0
0000000000000 D0000000000000000000000000000
0000000000000 DO0OD0O0D0D0ODO0ODO0OD0DO0ODODO0OO0DODODOOD
0000000000000 DO0D0O0O0D00DO00O0O0D00DO0ODO0O0DODODOan
oooooo
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 DO0OD0O0O0DO0DOD0O0OODO0ODO0ODO0OO0DODODOOD
0000000000000 D00000D00D000O0D00D00DO0O0DO0OO0oOooDoOoaDn
0000000000000 DO0OD0DO0OD0D00DO0ODO0OD0DO0DODO0ODNDOoODOoODOn
oooooo
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 D0000000D000000000000000000000
0000000000000 DO0OD0O0D0D0D0DO0ODO0OD0DO0ODO0ODO0OO0DOoODOoODOoOaD

10

20



ey e Y Iy

I:IDEII:IDDDDDDDDDDDlDDDDDDDDDDDD

Oooooooooooboooooooogooogao

Oooooooo0ooooooooooogogQgdg

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

OoOooooooOoooDooooogooogoo

Ooooogoogogooao
Ooooooogoooao
Ooo0ooooOooOooao
OOoo0ooog

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

Ooooooo0ooooo4ogooooogogooao

OooooodgQgooao

Oo0oooooo0oooooo0ooooogoQgooao

OoooooQgooao

Oooooooooooooooooogooao

OOooooggdg
OooooogQgoQg

O

Ooooooodgooao

g

go
g

00

O
O

O
O

Oooooogodgogooao
O Oooo

O oOooolo
O oOoooi;o
OO oOooio
O oOoooiio

O O
O O

O

O

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

O

O

O O0ooo

O

uo
g

00

O
O

O
O

O O o
O OO

I Y o Y
O Oooo

OJ
O

O

O

O

O OO

O Oooo

O g

O
O
O

O
O
O

O
O
O

gono
oono
uono

[y | O 0o oo
O d O 0o oo
[ | O Oooo

ogdd

oood
ogdd

gono

ogd
ood
oogd
ogdd

O
OJ
O

O
O
O

O
O
O

O
O
O

O
O
O

O
O
O

O 0o oo

O
(]
O

O
O
O

O O

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

O O oo

O Oooo

(2)

ogoaoao

O
O
O
O

O
O
O
O

O
O

O O o
O 0O O
O OO
O OO

O Oooo
O 0o oo
O Oooo
O Oooo

[ |
0O O
O d
[ |

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
OJ
O
O
O
O

O 0o oo

O
O
O
O
OJ
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O O oo

O Oooo

O 0Oooo

O oOood

JP 4836952 B2 2011.

gboobooooobooonn

O 0o oo

O Oooo

O 0o oo

U
u
O

O 0o oo

g
u
O

O
O

O
O

[ |

uo
g
oo

OJ
O

O
O

O OO
O O

|I:II:II:I
OO g

oo

|I:II:I|:I
O 0O g
O

O

O

O

12.14

ao

oo

od
od

od
ood

O
O

10

20

30

40

50



ey e Y Iy
e e ey ) [y Ry
e s e e e e e s e Y Y
e s e e e e ) e [ e [ Y Iy
e [ [ [ Iy
Oooooooo0o0oOooo0o o0 oo ooo0 oo oo o0 oo oo oo o0 oD o oo o0oonDoDooo0oooDoooogooao

OOoo0ooog
OoOoo0ooog
O0Ooo0oooao
O0Oo0ooog
OoOoo0ooog
I B
I B
OoOoo0ooog
OoOoo0ooogdg
I B
O0Ooo0ooodg
OoOoo0ooog
I B
O0Oo0Oo0ooao.o
OoOoo0ooog
OoOoo0oooog
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0ooog
OoOoo0oooog
I B
O0Oo0ooodg
OoOoo0ooog
OoOoo0oooo
I B
OOoo0ooog
OoOoo0oooog
O0Ooo0oooao
OO0oOo0ooog
OoOoo0oooog
I B
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0ooog
OoOoo0ooogdg
O0Ooo0oooagd

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0O oo
O Oooo

Oooooogogogao
OooooooQgogoo
OooooooQgoo
OoDoooogogogo
Ooooooogogoo
OooooooQgogoo
Oooooooogoo
Ooooooogoggogo
OooooooQgogoo
OooooooQgogoo
OoDoooogogogo
Ooooooogogoo
OooooooQgoo
OooooooogoOoo
Ooooooogoggogoao
OooooooQgoo
Ooooooogoao
Ooooooggogao
Ooooooogoo
OooooooQgoo
O0o0Doooogoogogao
Ooooooogoggoo
OooooooQgoo
Oooooooogoo
Oooooogogogao
OooooooQgogoo
OooooooQgoo
OoDoooogogogo
Ooooooogogoo
OooooooQgogoo
Oooooooogoao
Ooooooogoggogoao
OooooooQgogoo

O O ogoo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O O ogogog
O Ooogoo
O 0Ooooo

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

Oooooogoooao
OoooooQgoooao
OoooooOooooao
OO0 oooodQgogooao
OoooooQgoooao
OoooooQgoooao
OOoo0ooogooOoooOoao
Oooooogoooao
OoooooQgoooao
Oooooogooooaoo
OO0 oooodgogooao
OoooooQgoooao
OoooooQogoooao
OOoo0ooo0ooOoooOoao

O 0Ooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
OO oo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo

€))

O d

Ooooogogao

OoooooQgoooao
OooooooOooooaoo
OO0 oooogodQgogooao
OoooooQgoooao

OooooooogoQgoo
OO0 oooooggogo
Oo0oooooggoao
OooooooogoQgoao
OoOooooooogooo
OOo0ooooogQgogao
OooooooogQgoo
OoOoo0oooogoQgoao
OO0 oooooggogao
Oo0ooooogQgoao
OooooooogooQgoo
Ooooooooogooao
OO0 ooooogQgogoao
OooooooogQgoao
OoooooooQgooao

O O

JP 4836952 B2 2011.12.14

O Oooo
O

O

O

O

O

O

O

O

O

O
Ooo0ooooOoogoao (]

O 0Oooo
O 0Oooo

10

20

30

40

50



ey e Y Iy
e e ey ) [y Ry

e s s e e e e [ o
OoOooooo40oooooo 0o oDooUoo oD oDoDoDoooDooDoDoogoggoooao
OoOoooooo4o0ooooo o0 oo ooooD oo oDooo0DooDooogoooao
Oooooooo0ooooo oD ooDooooooDoooooooooogooooao

OO0 0o oogogooooogg
OO0 ooooooooooggog
Oo0oooooooooogoQgog
Oooooooooooogog

OOo0oooogogao
OooooooQgogoo
OooooooQgogoo
OO0 oooogogaog
Ooooooogogoo
OooooooQgogoo
Oooooooogogoao
Oooooogogao
OooooooQgogoo
OooooooQgogoo
OO0 oooogogo
Ooooooogogoo
OooooooQgogoo
Ooooooooogoao
Oooooogogao
oo ooooQgogoo
OooooooQgogoao
OO0 oooogogo
OooooooQgogoo
OooooooQgogoo
OO0 oooogogaog
Oooooogogoo
OooooooQgogoo
Oooooooogogoao
OOo0oooogogao
OooooooQgogoo
OooooooQgogoo
OO0 oooogogo
Ooooooogogo
OooooooQgogoo
Oooooooogogoao
Ooooooogogao
OooooooQgogoo
Oooooooogogoo

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O O oo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O O oo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0O oo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O O oo

Oo0Doooo4dodooooogogooooogdg
Ooooooo0oooooooooooogdg
Ooooooo0oooooooooooQgodg
OO0 o0ooDoodooDooo4ggooooogdg
Oooooo4o0ooooooooooogoogdg
Ooooooo0oooooooooooQgdg
OoooooooooooooooooQgdg
OoDooooo0ooooogogoooooggdg
OooDoooo0ooooooooooogdg
OoooooooooooooooooQgodg
OO0 oooo4dooooo4ggooooogdg
Ooooooo0ooooooooooogoogdg
Ooooooo0oooooooooooQgodg
OoooooooooooooooooQgod
Oooooo4odooooogogoooooggdg
Ooooooo0ooooooooooogoQgdg
OoooooooooooooooooQgodg

Oo0oooogodogooao

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

Oo0oooodQgooao

Ooo0ooooQgooaoo

OO0 oooogodogoao

Oo0oooodooao

Ooo0oooodQgooaoo

Ooo0oo0ooodgooao

Oo0oooogodgooao

Oo0ooooQgooaoo

Ooo0oooodQgooaoo

OO0 oooogodogoao

Oo0oooodgooao

Ooo0ooooQgooaoo

OooO0oo0ooodooano

Oo0oooogodooao

Oo0oooodQgooao

Oooo0oooogogoao
Ooooogogoao
Oooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
OO0 ooogogoao
Ooooogogoao
Ooooooogogoao
Oooo0oooogoao
Ooooogogoao
Oooooogogoao
Ooooooogoogoao
Ooooogogoao
Oooooogogoao
Ooooooogoogoao
Oooo0oooogoao
Ooooogogoao
Ooooooogogoao
Oooo0ooogoogogoao

OO0 o0ooDooogoooooggoooogdg
Ooooooo0ooooooogoooogdg

Oooooooe

Oooooooogooooao

OO0 o0oDoodfdoooDoo4goooogdg
OOo0ooooo0oooooo4gogooooogdg
Ooooooooooooooooogdg
Ooooooooooooooooood
OOo0ooooogooooogogoooogdg
Ooooooooooooooooogdg
OooooooooooooooooOgodg
OO0 o0oDoo4-doooooggoooogdg
Oooooooooooo4ogoooogdg
Ooooooooooooooooogdg
Oo0ooooooooooooooooOod
OOo0ooDoooooooo4gogoooogdg
Ooooooooooooogooooogdg
Ooooooooooooooooogodg

[

JP 4836952 B2 2011.12.14

O
O
O
]
O
(]

10

20

30

40

50



ey e Y Iy
e e ey ) [y Ry
e s e e e e e s e Y Y

Ooooooooooogogg
OoooooooooooQgg
Oo0oooooooooQgdg
OoDoooogoggooood

e s e e e e e e [ s e [ o B |

OoOooOooooo0oooooo00 oo oooo0D oo ooooDoooDoDooo0ooooono

Oooooooo0oooooo0ooDooo oD ooDooooooDooooooooo

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

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O O oo
T O g
O Oooo
O 0Oooo
I B =

OoDooooooooogogogao

O Ooo0ooooaog
O Ooo0ooooog
O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooaog
O Ooooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooo0ooooao
O Ooooooaog
O Oooooooo

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
O
O
O
O

OooDooooooooQgogoao

Ooooooogooood

OooooooooooQgoogoao

Oooooooooood

OO0 OoDooogoo0ooooogogogao

OO0 oDoogog4gooood

OooooooooooQgogao

Oooooogogogogooood

OooooooooooQgogoao

Ooooooogooood

OooooooooooOoogoao

Ooooocooooood

OoooooooooogogQgogao

OoDoooogoggogooood

O Oooo
O 0Oooo
O O oo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O x 0O 0O
O Oooo
O Oooo

OooDooooooooQgogoao

Ooooooogooood

OooooooooooOgoogoao

O0Ooo0oo0ooao.o
O0Oo0oooog
OOooooaog
OOoo0oooao
O0Oo0Oo0ooao.o
OOoo0oooaog
OOoo0oooago
O0Ooo0Oo0ooao
OOoo0oooog
OOoo0oooog

Oooooooooood

OO0 oDooogo4ogooooogoggogao

OO0 oDoogog4gogooood

OooooooooooQgogoao

Ooooooggogooood

OooooooooooQgogoao

Oooooooooood

OooooooooooOoogoao

Oo0oooooo0oooood

OooDoooooooogoggogao

Oooooogoggogooood

OooooooooooQgogogoao

OoDoooooooood

OooooooooooOoogoao

Oooooooooood

OoDoDoooogoogooooogogogao

OO0 oooogoggooood

OoooooooooogoQgogoao

Ooooooogooood

JP 4836952 B2 2011.12.14

uobooooobooboboooo
ooooooooooooooao
‘00000000000 000
oono
ooooooooooooooao
gobooooooboboobooo
uoboooobooboboobooao
ooooooooooooooao
gobooooooboboboo
uobooooobooboboooo
ugboooobooboaoboaoaoadd
oooooOoooooooooao
obooooobooboboboond
ubooooooboaobooaodd
ooooooooooooooao
gboooooobobobooog
uobooooboobooboooao
ooooooooooao
obooooobooboboooo
ugboooobooboaoboaoaoadd
ooooooooooooooao
obooooobooboboboond
uoboooobooboboobooao
ooooooooooooooao

[ |
O d
O O
[ |
[ |
O d
[ |
O
O
O
O
O
O
O
O

O 0Oooo
O 0Oooo

OoDooooogogooood
OO0 oDoog4gogooood
Oooooogogogooood
Oooooooooood
Oo0ooooooooood
OoDoooogoggooood
Ooooooogooood
Oooooooooood
OO0 oDooogog4gooood
Oooooogogogooood
Ooooooogooood
Oooooooooood
OoDooogoggooood
Ooooooogooood
Ooooooogoooood

10

20

30

40

50



ey e Y Iy
e e ey ) [y Ry

s s e e e e e s e e s [ Y I Y
OoOo0ooooo4ooooo4o0oUoDoDoDooUoUoooDoDoDoooooDooogooao
Ooooooooooooo0 o0 oo ooo0 oo oooo0oooDooogooao
Oooooooo0oooooooooDooooooDooooooooogooao

O Ooooo
O oOoooo
OooOoo0ooao
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao

Ooooooooooogogoogogoo
Ooooooooooooooogogoao

Oooo0oooogd
OooOoo0ooood
O0Oooooog
OoOoo0oooog
O0Ooo0oooa.o
O0Oo0oooog
OOoo0oooaog
OoOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooa.o
OOoo0oooaog
OoOoo0oooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0oooog
OOoo0oooaog
I B B
O0Oo0oo0ooa.o
OoOoo0oooog
I B B
O0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooog
OOoo0oooog
O0Ooo0oooao
OO0Oo0oooog
O0Ooo0oooaog
I B
I o B
O0Oooooog
OoOoo0oooog
O0Ooo0oooa.o
O0Ooo0oooog
OoOoo0oooaog
OoOoo0oooao
O0Ooo0Oo0ooa.o
OOoo0oooaog

OooooooQgdg
OoOoo0ooodgadg

O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O
OJ

O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O OoOooo

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 0Oooo

O OoOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOgoo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooOoo

O Oo0gooo I [ o [

O Oo0oooo
O 0Ooo0oooao

O Oooo

O 0o oo

I Y o [

O 0OoOooo
O Ooooo
O 0Ooooao

O Oooo

O Oooo

O 0o oo

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

I [ o [

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

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

O O oo

O 0o oo

O O oo

O Oooo
O Oooo

O Oooo

O 0o oo

O 0o oo

I [ [

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

O 0o oo

O 0o oo

O O oo

O Oooo

O 0o oo

JP 4836952 B2 2011.12.14

oooobDooooooboooo
INo0o0o0o0o0oooooogao

ooooboOocoooooooao
oooooboooooooooo

OJ
O
O
O
O
O
O
OJ
O
O
O
O
OoOoo0oooao O
O0Ooo0oooao 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
OJ
O
O
O
O
O
O

OJ
O
O
O
O
O
O

I Y o [
I [ I [
O 0o oo
O 0o oo
I [ o [
O 0o oo
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 O
O O
O O
O

O 0Oooo
O 0Oooo

10

20

30

40

50



ey e Y Iy
e e ey ) [y Ry
e s e e e e e s e Y Y
e s e e e e ) e [ e [ Y Iy
e [ [ [ Iy
Oooooooo0o0oOooo0o o0 oo ooo0 oo oo o0 oo oo oo o0 oD o oo o0oonDoDooo0oooDoooogooao

Ooooogogogoao
OooooQgooao
Ooo0ooooOoooao
Oo0ooog-gogoao
OoOoo0ooog
I B

O o0Ooo

O 0Oooo

O 0Oooo

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

OO0 oooo4gogooooogogaodg
OooooooooooogogaoQg
OoooocooooooogogoaoQg
OO0 OoDooodooooogogdg
OooooooooooogogaoQg
OooooooooooogoQgaQg
OoooocoooooooogoQgadg
Oooooooooooogogaog
OooooooooooogogaoQg
OoooocooooooogogoaQg
OO0 oDoDoo4gogooooogogdg
OooDooooooooogogaoQg
OooooooooooogogaoQg
Oo0oooooooooooogogoad
Oooooooooooogogaog
OooDoocooooooogogaoQg
OoooocooooooogogoaQg
OO0 oDooogogooooogogog
OooDooooooooogogaoQg

O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
OO oOgooo

O OooOoooao

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O

O 0Oooo

OOoo0oooao

O 0Oooo

O0Ooo0oo0ooao

O 0Ooo

O 0OoO0oooo

O 0Oooo

O Oooo

OOoo0oooao

O 0Oooo

O
O
O
O
O
O
OJ
O
O

O
O

O Oooo

O 0Ooooo

O 0Oooo

O O0ooo

O 0Ooo0ooo

O 0Oooo

O Oooo

O Ooogoo

O 0Oooo

O Oooo

O 0Ooooo

O 0Oooo

O O 0Oooo O Ooo0ooao O O0ooo

O
O

O Oooo

O O0Oogoao

O 0Oooo

O Oooo

O Ooooao

O oOooo

O O0ooo

O 0Ooooo

O 0Oooo

P

O 0ooo

O 0Ooo0ooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O Oooo

O Ooogoao

O 0Oooo

O Ooooo

O
O
O

O O0ooo

O 0Ooo0ooo

O Oooo

O O0Oogoo

O Oooo

O Ooooao

OoooooooooooogQgaoQg
OO0 o0oDoogogooooggog
Oooooooooooggog
OoooooooooogQgoQg
OooooooooooogoQgao
OO0 ooDoogogooooggog
OoooooooooogQgog
OoooooooooooogQgaoQg
OO0 o0ooDoogogooooggodg
Oo0oooDoooooooggoQg
Oo0ooooooooogQgaoQg
Oooooooooooogogao
Oo0oooDoogogooooggaog
OoooooooooogQgoQg
OoooooooooooogoQgao

O O0ooo

O 0Ooo0ooo

O o0ood

Ooo0oo0ogao

O Oooo

O Ooogooo

JP 4836952 B2 2011.12.14

O Oooo
O O0ooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0O oo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O O0ooo

O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO ogoao
O Ooooao
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoao
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo

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

10

20

30

40

50



ey e Y Iy
e e ey ) [y Ry

|

ey e A A

OoOoo0oooogdg
Ooo0o0o0oooodg
OooOoOo0ooOodg
OoOoo0oooogdg
OoOoo0ooooQgdg
OooOoo0ooOod
Oo0oo0oooogdg
OoOoo0oooogdg
Ooo0Oo0oooodg
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogdg
Oo0o0ooooQgodg
Ooo0oo0ooood

O 0Ooo

[
|

Ooooooo0ooooooooooggg
Ooooooo0oooooooooogogQgdg
Ooooooo0oooooooooooQgdg

O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

Ooooooo0oooooooooogg
Oooooooooooaog

Ooooocooooooao

O OooOooo

OOoo0oooao
O0Ooo0Oo0ooao
O0Ooo0oooog
OoOoo0oooog
O0Ooo0oooa.o
O0Oo0oooog
OOoo0oooaog
OOoo0oooao
O0Ooo0Oo0ooa.o
OOoo0oooog
O0Ooo0ooooQo
O0Ooo0oo0ooao.o
O0Oo0oooog
OOooooaog
OOoo0oooao
O0Oo0Oo0ooao.o
OOoo0oooaog
OOoo0oooago
O0Ooo0Oo0ooao
OOoo0oooog
O 0Oooo

O 0Oooo

OO 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
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O Ooooao
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooao
O oOoooo
O oOoo0ooao
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooao
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooao
O Ooooao
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooao
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao

O 0Ooooo
O 0Ooooo

O O

O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
OO oo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo

OJ
O
O
O
O
O
O
OJ
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
OJ
O

O oOooo

O o0Oooo

C))

O o0Ooo

O oOooo

O oOooo

O o0Oooo

O 0Oooo

O oOooo

O o0Ooo

|

O

O Oooo

O

O oOooo

JP 4836952 B2 2011.12.14

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

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

10

20

30

40

50



Oooooooooo0ooooooo00 oo oo oo oDoo4ooooDoooggog

#oOoooDoDoDoDoDoDooDoooOoOOoOOoOOOODOOOOO

Oooo0oooQgdg
OO0 o0oooogoogdg
Oooooogoogdg
OooooooQgdg
OoOoo0ooodgadg
OOoooooggdg
Oooooogdg
Oooo0oooQgdg
OOo0ooooogoogdg
OOooooogogdg
OooooooQgdg
OoOoo0oooodgadg
OOooooogoogdg
OooooooQgg
OoOoo0oooQgdg
OOooooogoogdg
Oooooogg
Oooo0oooQgdg
OO0 o0oooogoogdg
OOoooooggdg
OooooooQgdg
OoOoo0ooooQgadg
OOoooooggg
Ooooooogg
Oooo0oooQgdg
OO0 o0oooogoogdg
Oooooogoogdg
OooooooQgdg
OoOoo0ooodgadg
OOoooooggdg
OoooooooQgdg
Oooo0oooQgdg
O0o0oooogoogdg
Oooooogoogg
OooooooQgdg
OoOoo0oooodgadg
OOooooogogg

O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOgooo
O Ooooo
O Ooooo
OO oOooo
O Ooooo

OooooooooooQgoao

OoOoo0oooogd
OoooooQgd
OooOoo0oooOod
OOo0o0oooogdg
OooOoo0oooogd
Oo0oo0oooQod
OooOoo0ooood
OoOoo0ooogd
OoooooQgod
OooOoo0ooood
OOo0o0oooogd
OooOoo0oooogdg
OooOoo0oooOod
OOo0o0oooogd
OoOoo0oooogd
Oooo0ooooQgodg
OooOoo0ooood
OoOoo0ooogd
Ooo0ooooogdg
OooOoo0oooOod
OOo0oooogd
OoOoo0oooogdg
OooOoo0ooooQod
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
Ooo0ooooQgd
OooOoo0oooOod
OOo0o0oooogd
OoOoo0oooogdg
Oo0oo0oooQod
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
OoooooQgod

OoooooooooogogQgoao
OooOoo0oooOod

O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
OO oo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
OO oo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo

OoooooQgooao
O
O
O
O

OoOooooooooooDooooooDooogogoooao
OooooocOooOooao

OO o0oooooo oo oooooooooogoooogoo

O

O
O
O

9) JP 4836952 B2 2011.12.14

OooooooQgg
OoOoo0ooodgdg

gbobooooobooboboboobooao
s bbb boooooboaobodann
oooboooooboooooooboooao
gbobooooobooboboboboo
ugboobooooobooboobaba

O Oooo
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

1 : IPR003154 =— K% A 7= Trembl/Swissprot ¥ —Z X—ZA DA 7 1) — = T DFER

TRy arEs ek
Tremb| i i B A&
. (Blastp)
Swissprot
P24504 X7 L7 —+€ PA3(EC3.1.3.6) 270 127
P24289 %7 L7 —+€ P1(EC3.1.30. 1) 270 127
P24021 %7 L7 —+€ $1(EC3.1.30. 1) 267 107
000235 X7 V7 —+8 S1 mifs 281 109
Q9P356 X7 L7 —t Lel 310 111

10

20

30

40



(10)

JP 4836952 B2 2011.12.14

goooog
075805 HERERH1 (Hypothetical) % > /78 306 114
G870T1 X7LT—ES LEZDLND LD 324 119
Q8NIH8 X7 L7 —+E Led 298 129
025267 3 X7 VAFH B/ X7 VLT—E 4717
Q9GNZ4 3 X7 VAFH—E/ X7 LT —ERHIERE 378
QONJ13 3 X VFFH—B/ X7 LT —E 377
QONJY3 —AREFRR 7 LT —E 315
086GJ3 PAxs7 LT —E 316
08T4M4 AR LT —E8 3i6
065424 HETE _REREMEX 7 LT —E 362 217
065425 HETE _HBREER 7 LT — 8 454 164
080326 Ty RX 7 L7 —ERIERE 303 480
081656 EALRRE & X7 E6 298 461
081958 T X7 LT —E 288 289
Q93WW9 Sixzr P27 L7—8 (Brh) 1361 239
Q9ARD4 WEX7 L7 —E 289
09C9G4 W _HREEX 7 LT — 18 290 300
Q9FTRO HEE “HRREMEX 7 LT — R 310
QOFTR1 HETE _REREMEX 7 LT — 311 180
Q9LGAS ESTs D48949 (5i554i) 3081 293
QOLL59 CEL | S A~y Fx= U FX 7 LT —E 296 627
Q9SXG1 X7 LT —E | 290 291
Q9ZR87 ZHEREEX 7 LT — 8 328 308
Q9ZR88 Y S A e N (| 280 305
Q9ZR89 “HRetEX 7 L7 —E bfnl 305 445
Q7XND5 0SJUNBb0034113.4 % L R/ & 252 277
Q7XPN4 0SJUNBa0060D06. 10 # > /<27 & 290 275
08LA68 T RX 7 LT —E (#E) 296 281
Q8LCL6 W _REREEX 7 LT — 8 290 299
Q8LDW6 HEE _HEREEX 7 LT — 8 294 274
068530 = R 7 L7 —E ST K 309
G8XRES8 WES T IN_TFRENRTE 337
Q989R8 T RX LT —E 2178
Q7P202 T RX VLT —EBEEZIOLGNDHD 274
Q8F378 X7 17—+ Si(EC3.1.30. 1) 306
Q8P5Y5 T RX LT —8 270
Q8PHA3 T RX 7 LT —E 271
Q9SXA6 THEREMEX 7 LT —E bfnl 305 448
oooooao

10

20

30

40

50



e e e ey e e e Y I Oy
Iy ) R e e [ Iy
e ) s e e e e e e e s e e e [ Y Y

OO0 ooooooooooogoggooao
Oo0ooooooooooogogooo
Oooooooooooooogooao

Ooooooo0ooooooooDooogooooaog
OoooooooooooooDoDooogogooooaog
Ooooooooooooooooooooooao

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

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

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O oo ooogogog
oo oooogogoo
OooooooQgogoo
O oD oooogogog
oo oooogogoog
O oo ooogogoo
Oooooooogoogoo
O oo ooogogoog
oo oooogogoog

O Ooooao
OoOoooo
O oOoooao
O 0Ooooo
O oOoooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOooogoao
O oOoooo
O oOoooao

OoooooOoogao

O
O
O
O

OOoooogogaog

O Ooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Oo0oo
O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O oOooo
O 0Oooo
OO oo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O oOooo
O 0Oooo

Oooooogogoao

Ooo0oooQgogoao

1)

O

OooOoooocOooQgoano

ood
od

O
O

O
O

Ooooogogao
OoooooQgogoo

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

OoooooOoogoao

Ooooogogaog

Oooooogogao

OoooooOoogoao

|

Ooooo0oogooodg

Oooooogogao

JP 4836952 B2 2011.12.14

oono

O

Ooo0oooQgogoo

O

OooooocOoogao

O

Ooooogogaog

oood

O

OoooooQgogoao

O

OoooooOoogoao

0

Ooooo-gogaog

ugoao

O

Ooooogogao

O

OoooooQogogoao

O

OooooocOooQgoao

goad

O

Ooooogogaog

O

OoooooQgogoao

O

OoooooOooQgao

10

20

30

40



gooao

0000000000000 00000000000000000000000000A0

(12)

JP 4836952 B2 2011.12.14

£ 2 I ATy FIBBOBRIMED HuEk
S NI BN | R &&= FEHITHE <
Washd shd WD s s
U sko CEL | C/C C/T G/G A/C A/A G/A G/T T/T
(Bt C/A T/C T/G A/G
AFEBICL DML | T/6G A/G T/T G/A A/A | C/T A/C T/C
CEL |** G/G G/T C/C C/A
BFN1 (ENDO1) G/G G/A A/A T/T T/C | C/T A/C C/A*
A/G G/T C/C
/6

gboobooobooooonn

ek

e e s R e s ey o R [

OO0 ooooooOooooog
OO0 0o oDoo4gogoooog
OO0 oooooQgoooog
oo oo ooooOooooog
OO0 oooooooooogd

O OooQgooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooo
OO o0gooo
O 0Ooo0goooo
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0ooOooo
O OooOgooo
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0ooOooao
O OoQgooo
O 0OooQgoooo
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0ooOooao
O Ooogoooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
O O0OoQgooao
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooo
O O oO0oogoo

uybobodogooobobobdooooboobobobobooobooboboboond
oooooOoooooooooobObooooboboOooobbooooboodg
oooon

Ooooooooooooooooogod

O

O Ooo0oooao
O Ooo0oooao

I Ry |
O

OooooooOoooooooogogood
Ooo0Oood

Oo0oooogoQgoooao
Oo0ooooOoQgoooaoo
Oo0ooooogooooaoo

O Ooooo
O oOoooo
O oOoo0ooo
O 0Oooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooao
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooao
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O oOoooo
O oOoooao
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Oooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O oOoooo
O oOoo0ooao
O 0Oooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooao
O Ooooo
O oOoooo
O oOoooao

O Ooooo
O oOoooo
O o0Ooo0ooao
O 0Oooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O 0Ooooo
O o0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
OoOoooo
O o0Ooo0ooao
O 0Ooooaog
O oOoooo
O o0Ooo0ooo
O 0Oooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo

O
O
O
O
O

O Oooo

O O0ooo

O

O oOood

O Oooo

O 0Oooo

O
O
O
O
O

O 0o oo
O 0o oo
O Oooo
O 0o oo
O O ogo

O
O

O Oooo

O Oooo

O
O
O
O
O
O

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

O

O 0o oo

O d
O O
O O
0O O
O d

I Y O o Y
O Oooo
O Oooo
O 0o oo
O O oo

O OooOooo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooo
O OooOooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao

O
O

O Oooo

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

O 0Oooo

O d
O O
[ |
0O O
O d

O O ogo
O O
O O
O O
O O

OJ
O
O
O
O

O
O

O
O

10

20

30

40

50



OoOooooooooooo0 oo oooo0D oo oooo0D oo oDoDooULUoDoDoDo X oooooooooooogogooao

e e ey ) [y Ry
e s e e e e e s e Y Y
e s e e e e ) e [ e [ Y Iy
e [ [ [ Iy

Oooooooo0ooooo0o oo oo ooo0 oo oDo oo oo oDooo0oo0ooDooooooooogogoao

O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O Ooooo

O
O

O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
OJ
O
O
O
O

O 0Ooo0oooaog
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Oo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Oo0Oo0ooao
O0Oooooo
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooao
O 0Oo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0Oo0oo0oao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Oo0ooogoao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0Oo0ooao

O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
OO oOgooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooOoao
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooOoo
O OoOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O OooOgooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Oo0goo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooOoao
O OooOooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O Oo0goo

O OooOoooao

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
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

Oo0ooogQgooao
Oo0oooQgooao
Ooo0oooOoooao
Oo0oOoogQgogoao
Oo0ooogoQgooao

O
O
O
OJ
O

OOoo0oooao

O0Ooo0oo0ooao

O 0OoO0oooo

OOoo0oooao

OOoo0oooao

O 0Ooooao
O 0Oo0ooao
O Ooooo
O Ooooao
O 0Ooo0ooao
O 0OoOooog
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0oo0oao
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
OO oO0ooog
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooao
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OoOooog
O Ooooo
O 0Ooooao
O 0Oo0ooao
O Ooooo
O Ooooao
O 0Ooo0ooao

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

O
O
O
O
O

O 0Oo0oo0ooao

O Ooogoo

O 0Ooooo

O Ooo0ooao

O O0Oogoao

O Ooooao

O 0Ooooo

(13)

gono

O
O
O

O 0Ooo0ooo

O Ooogoao

O Ooooo

O 0Ooo0ooo

O O0Oogoo

O Ooooao

O 0Ooo0ooo

O

O OoOgooao
O Ooooo
O Ooooo
O x 0O 0O 0O
O Ooooo
O Ooooo
O x 0O OO
O OoOooao
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooao
O Ooooo

Ooo0oo0ogao

|

O Ooogooo

JP 4836952 B2 2011.12.14

oboooobooboobao

O
O
O
O
O
O

O Ooo0ooo
O Ooo0ooao

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O O0ooo

O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO ogoao
O Ooooao
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoao
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo

[ |
O O
O d
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



ey e Y Iy
e e ey ) [y Ry
e s e e e e e s e Y Y
e s e e e e ) e [ e [ Y Iy
e [ [ [ Iy
Oooooooo0o0oOooo0o o0 oo ooo0 oo oo o0 oo oo oo o0 oD o oo o0oonDoDooo0oooDoooogooao

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

Ooooogogoao
Oooooogogogoao
Ooooooogogogooao
Ooooodgogoao
Ooooogogogoao
Ooooooogogooaoo
Oooo0ooogoogooao
Ooooogogoao
Ooooogogogoao
Ooooooogoogoao
Ooooogogoao
Ooooogogooao
Ooooooogogooao
OooOoo0ooogoogooao
Ooooogogoao
Ooooooogogoao
Ooooooogoogooao
Ooooogogoao
Ooooogogooao
Ooooooogoogooao
OOo0Dooo-gogoao
Ooooogogoao
Ooooooogogooao
Oooooooogoao

Ooooogogoao
Oooooogogoao
Ooooooogoogogoao
Oo0Dooogogoao
Oooooogogoao
Ooooooogoogoao

O Oooo

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

O0Ooo0oooogd
OoOoo0oooogod
OoOoo0ooood
O0O0oo0oooogd
OOoo0oooogod
OOoo0ooood
Oo0Ooo0Oo0oood
OoOoo0oooogd
OoOoo0ooood
OoOoo0ooood
O0Ooo0oooogod
OOooooogod
OoOoo0ooood
Oo0Ooo0Oo0oood
OOoo0oooogd

O Ooogooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OoOgoao
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooao
O Ooooo
O Ooo0ooo
O OoOgooao
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Oooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O0OoOgoo
O Ooooao
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooogooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OoOgoo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo

O Oooo

O 0Oooo

O 0O oo

O Oooo

O Oooo

OoOoo0oooOgoadg
Oooooogogdg
Oooooooogg
Oooo0oooQgdg
OOooooogoogg

O O0ooo

O Oooo

O Oooo

O O0ooo

O Oooo

OOoo0oooaog
Oooo0oooQgag
OoOoo0ooooOgoadg
Oooooogogdg
OooooooQgg
OoOoo0oooQgodg
Oooooogogdg
Oooooooogg
Oooo0oooQgdg
O0o0Doooogoogdg
Oooooogoggg
OooooooQgdg
OoOoo0ooooQgadg
OOooooogoogdg
Oooooooogdg
Oooo0oooQgodg
O0ooooogogdg
Ooooooogoogg
OoooooooQgdg
OoOoo0ooooOgoadg
OOooooogogdg

O
O
O
O
O
O
O
O
O
OJ
O

(14)

O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Oo0ooogoaog
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooOoo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Oo0ooogoaog
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao

O

JP 4836952 B2 2011.12.14

O Ooo0ooooaog
OOoooooo
O Ooo0ooooao
O 0O0o0ooooog
O Oo0ooooaog
OOoo0ooooao
OOoo0ooooao
O Ooooooaog
OoOoo0oooo
I o B

O
O

Oooooooogg
Oooo0oooQgdg

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

O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao

O Ooooo
O Ooo0ooo

10

20

30

40

50



e e e e e e ey ) e s e sy e s [
I ey e e ey e e e e sy [ [ |
e [ e e e e e ey e e s e s e e Y I
e e ey e ey e e s e Iy

Oo0ooooooooooo oo oDoooooDoDooogogoooao

oo oooooogogooo

oo oooooo0 oo oo o o0 oo oo o0 oo oo o o0 oo oo o0 oo oooOogoOoooo

O Oooooogdg
Oooooooogg
Oooooooogodg
OO0 oooogdg
Oo0oooooogg
Ooooooogdg
O O0Oo0oo0oo0oao

O 0Oooo

O O
O

O
O

OO0 ooooogogog

Ooooogogaog

O
O
O
O
O
O
O
O

oo ooooT 4gooQgo-g

Oooooogogao

oo oo 0Oooogao
OO0 ooooogogog

OoooooOoogoao

Ooooogogaog

OO0 ooooogoQgog

Oooooogogao

OO0 oooo x goodgodg

OoooooQogogao

OoooT oOoO0gooT® O
oo oooT googog
oo oooogogoog
Ooooooogogo
O oD oooogogog
oo oooogogoo
oo oooooQgogoo
Oooooooogogoo
O oo ooogogog
O o0 ooooQgogoo
OooooooQgogoo
O oo ooogogog
oo oooogogoo
OooooooQgogoo
O oD oooogogog

OoooooOooOgoano

O oOoooao
O oOoooo
O oOoo0ooao
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooao
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooao
O Ooooao
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooao
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O Ooooao
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
T OoOoogodg

Ooooogogaog

OoooooQgogao

OoooooOoogoao

Ooooogogaog

Oooooogogao

OoooooQgoogoao

(15)

gono

OoooooOooOgano
Ooooogogao
OoooooQgogoao

Oooo0oooOoogoao

Ooooogogaog

Oooooogogoao

O0Ooo0oo0ooao

OoOoo0oo0ogao

JP 4836952 B2 2011.12.14

gbooboooooooboan

O oOoo0ooao

Oooooogogao
Ooo0oooQgogoo
OooooocOoogao
Ooooogogaog
oo ooogogao
OoooooOoogoao
Ooooo-gogaog
Ooooogogao
OoooooQogogoao
Oooo= ooTr O

o oo gogoog
OoooooQgogoao
OooooOooT do

OOoo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooo
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Oo0oooo
O Oooooo
OOoo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooao
OOoo0oooaoo
O 0Ooo0oo0ooao

10

20

30

40



(16) JP 4836952 B2 2011.12.14

oooo

TIA~—4

CEL N ZF¥% 5 TATCGTTCTAGAGGGAATGACGCGATTATATTCTGTGTTC 3’

Bl &5 5
GEL C =% 5 TATCTGAATTCATGCCAAAGAATGATC 3’
Bl %5 6

CEL C K¥% 5 AATTCAATGGTGATGGTGGTGATGGTGATGTGCCAAAGAATGATCTGCGG 3’

8His Bl5 &5 T
000000
0000000000000 000000O0O0O0O0O0O00O0O0000000000000
0000000000000 000000O0O0O0O0O00000000000000000
0000000000000 0000000O0O0000000000000000000
0000000000000 0000O0O0O0O0O0O0O0O00OpO0000000000000
Op0000000000000000O0O0O0O0O0O0O0000000000000000
0000000000000 00000000O0000000000000000000
00000000000 0000000000000 0pO0000000000000
0000000000000 000O0O0O00OO0O0O0O0O0O0O0O0O00000000000a0
0000000000000 0000O0000000000000,0000000000
D00000000000uW0000000000000000000g4,,0000000
0000000000000 00000O0O0O0O0O0O0O0O0O00O000000000000
0000000000000 O0O0O0O0O0OOO
Ooo00oO0oO
0000000000000 0000000O0O0O0O0O0O0O0OOOOOOO
oooo0O0oOo
0000000000000 000000O0O0O0O000000000000000000
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000O0O0O00OO0O0O0O0O0O0O0O0O00000000000a0
0000000000000 000000O0O0O0O0O00000000000000000
0000000000000 000000O0O0O0O000000000000000000
ooOoOoOoOoO
0ooooOoO
0000000000000 0O0000O0O0O0O0O0O0OOOOO
0000000000000 000000O0O0O0O000000000000000000
0000000000000 0000000O0O0O000000000000p00000
000000000 0RO000O0O0O0OOOOOO0O0ONONONONONO0O0ONO0O0O0O0O0onao
0000000000000 0000000O0O0O000000000000000000
0000000000000 000000O0O0O0O0000O0O0O00000000000a0
0000000000000 000000O0O0O0O0O00000000000000000
0000000000000 0000000O0O0O000000000000000000
0000000000000 00000000O0000000000000000000
0000000000000 000O0O0O0O0O0O0O0O0O0O0O0O0O00000000000a0
0000000000000 0000000O0O0000000000000000000
0000000000 0000000000000 0000000000000000
0000000000000 000O0O0O00OO0O0O0O0O0O0O0O0O00000000000a0
0000000000000 00000OpO00pO000000000000000000
0000000000000 0000000O0O0O000000000p00000000
0000000000000 00000O0O0O0O0O0O0O0O0O00O000000000000

10

20

30

40

50



ey e Y Iy

Ooooooo0oooooo0ooDooooooooodg
s s ) s e e s e e Y R [ |
Oo0oOoooo4oooooo4oDooDooog4ogooooogodg

OooOooooogod
OooOoo0ooood
OOoo0ooog
OoOoo0ooog
O0Ooo0oooao
O0Oo0ooog
OoOoo0ooog
I B
I B
OoOoo0ooog
OoOoo0ooogdg
I B
O0Ooo0ooodg
OoOoo0ooog
I B
O0Oo0Oo0ooao.o
OoOoo0ooog

Ooo0oooooo0 oo ooo o0 oo oooooooo

T OO0 U0 UoDoDooUUUdUooDooUoUUoUUooDooogogdg
OoOo0oTT oo oooooUoooDooogooooog
Oo0oooooo0 oo ooo o0 oo oooooooo

Oooooooooooogogoooao
Ooooooooooooogoogoooao

T OT 0o oo0ooo0oDoo0Doooooo0Qgoogao

OO0 oDooooUo0oooDoogooooogdg

Oooooogogao
Ooooooogogoo
OooooooQgoao
OO0 oooogogogao
Ooooooogogoao
OooooooQgoao
OooooooogoOoao
OoooT ooggoao
OooooooQgoo
OooooooQgoao
OO0 ooooggogao
Ooooooogoao
OooooooQgoo
OooooooogoOoao
Oooooogogogoao
OooooooQgoo
oo oOoooT 0Oodg

Oooooooo0oooooooooogdg

Oooooooooooooooooogodg

OO0 Do oogog oo oDoogogoooogod

OooooooooooQgogao
OoooocooooooogoQgoo
Ooooooooooooogoao
Oooooo4ogoooooggogao
OooooooooooogogQgoo
OooooooooooooQgoao
Oo0DoDooogo4dgoooooggogao
Ooooooo0ooooogoggoao
OooooooooooooQgoao
Ooo0ooooooooooogogoao
Oooooo4ogoooooggogoao
Oo0ooooo0ooooog™©ogo
Ooooooooooooogoao
Oo0ooDooo4ogoooooggogao
Ooo0o0Ox oogo4oooooogoggoao
OooooocoooooooQgoao
OO0 oDoooo4doooooggogog
Oooooo4ogooooogoggoao
OooooooooooogogQgoo
Ooooooooooooogoao
Oo0ooDooo4Qogoooooggogao
OooooooooooogogQgoao
OooooooooooooQgoao
T OO0 o4 ooDooo4dgogoooao
Oooooo4ogooooogQgoao
OoooocooooooogoQgoo
Ooooooooooooogoao
Oo0ooDooo4ogoooooggogoao
OooooooooooogogQgoo
OooooooooooooQgoao

O

=

an

gono

JP 4836952 B2 2011.12.14

gbpOooooboobo

s, O0d0ooboooobobodgoooooooboogoooon
gbdoboooooboobobooooooooboboboooo
goo

O

O

O

goo

O

O

O

ogoao

O

O

O

oogd

O

O

O

O Ooooo
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0ooog
OoOoo0oooog
I B
O0Oo0ooodg
OoOoo0ooog
OoOoo0oooo
I B
OOoo0ooog
OoOoo0oooog
O0Ooo0oooao
OO0oOo0ooog
OoOoo0oooog
I B
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0ooog
OoOoo0ooogdg
O0Ooo0oooagd

ogdaod

O

O

O
O
0
O

0

0
U
g

O

O
O
O
O

O Oooo

Oud
odod

ogdod
oono
uon
oodod
,Oo0oooooooooboooaod

uoboooobooboboobooao
ooo

g
g

O

]

O

ooo
oood

ooao
ooo

oooooao
oooooo

oood
oood
ooo
ooo

oogao
ooo
ooo
ooao

oooooao
oooooo
oooooo
oooooao

Uz;00000000000
gboooooboobobo

10

20

30

40

50



ey e Y Iy
e e ey ) [y Ry
e s e e e e e s e Y Y

e e e e e ) e s e A [ [ |
e [ [ [ Iy
Oooooooo0o0oOooo0o o0 oo ooo0 oo oo o0 oo oo oo o0 oD o oo o0oonDoDooo0oooDoooogooao

Ooooogogogoao

!

OO0 oooooggog
OO0 oooooogoQgog

OOo0oooggdg

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O
OJ

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O Oo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oooao
OO oO0gooo
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O Oo0oooo
O 0Oo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
OO o0gooo
O O0Oo0oooo
O 0Oo0oooo
O O0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O O0Oo0goooo
O O0Oo0oooo
O 0Ooo0oo0ooo
O O o0OoOooo
O O0Oo0oooo
O 0Oo0oooo
O 0Oo0oooao
O Oo0oooo
O 0Oo0oooo
O 0Oo0oooao
O O oO0gooao

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

OoooooggaQg

OoOoo0oooodg
Ooo0ooooOoooao
Oo0ooog-gogoao
Ooooogogooao
Ooo0oooogooao
Oooo0ooOooOooao
Ooooogogogooao
Ooo0oooQgooao
Ooo0ooooOooOooao
Oo0oooggogoao

0oy

Ooooooogogogooao
Ooooodgogoao
Ooooogogogoao
Ooooooogogooaoo
Oooo0ooogoogooao
Ooooogogoao
Ooooogogogoao
Ooooooogoogoao
Ooooogogoao
Ooooogogooao

OoooOooOoT odgao

OO0 ooogogdg

OooooogogoQg

OooooogoQgQg

I sy |

OOooooggQg

OO0 ooogogo-g
I s [y |

Ooooogogdg

Ooooooogogao

u
O
g
u

O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oo= 0O

(18)

OooOoo0ooogoogooao
Ooooogogoao
Ooooooogogoao
Ooooooogoogooao
Ooooogogoao
Ooooogogooao
Ooooooogoogooao
OOo0Dooo-gogoao
Ooooogogoao
Ooooooogogooao
Oooooooogoao
Ooooogogoao

O 0O oo
O Oooo
T OoT O

JP 4836952 B2 2011.12.14

O

OoOoo0oooogod
Ooooooogogogooao
Ooooogogoao
Oooooogogao
Ooooooogogooaoo
OooOoo0oocogoogooao
Ooooogogoao
Ooooogogogoao
Ooooooogoogogoao

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

JLAd0000C0C00000CO000D0O0CO0O00D0O0O0

gbobooooobobop0bO0obOobOoDbO
uono
oogd

od
od

O
O

O O
O O

OoOoo0oodg
Oooo0ooogoQgdg

0oy

O
O
O
O
O
O
O
OJ
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

I [y |

OOooooogg-g

OoooooogQg-g

oood
ogdod

OoOoo0ooodgdg

OOoooooggdg

OooooogQgdg

O
O

I B [y |

v
O

|

Oooo0oo0oogoood

O
O

Ooooooggdg

uoboooobooboobao
O

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

O
O
O
O
O
O

O Ooooo
O 0Ooooao
O 0Oo0oo0oo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooao

OoooooogQgdg
OoOoo0ooodgdg
OOoooooggdg
OooooogQg-g
O, Ooooogo-g
OOooooogogdg
Oooooogogdg
OooooogooQgdg
OoOoo0oooodgadg
OOooooogogdg
OooooogQgdg
OoOoo0ooodgdg

10

20

30

40

50



oo oOooooog

Oo0oooooooooDooooooooog

(19)

JP 4836952 B2 2011.12.14

OoOoo0oooogoQgoo

goooo
dodooooboooobobob oo o000 ooooooao
dodoooooooobobobo oo oo 000000000 oooooooao
gdoouooouooooooooooooooooooDooboobooboobooan
goood
goooao
oood
R o bR IR I LN, L
mOROORNERA | WY =
DR
5 TTGGTTGGACTTCACTTTGAGC 3’
rms 1-10 4m118 ]
Bls& = 10
5" CACAACAATCAGCAATGACAGC 3’
4m984
BlFlE = 11
5 GTGATTGCTCCACCTCCGCCACC 3’
rms 1-12 4-347 ]
BLAE = 12
4134 5 TACAGCGATTGATATAATATAAAATTATCC 3’
BFlE = 13
5 GTGTTTGTCCAGTAATAGTGTCAGCATA 3’
rms 1-13 4-960
BLA &= 3
4701 5 AGGAACCTGAGAAAAGACTCGCCAGC 3’
BlFE5 4
5 TGATATTGTCGTGCAATATGATGAAAC 3’
le 1 le 2462
BlA& = 14
le 3082 5" ATACCTATTTAGCCCACTTGGACAC 3’
BFIZE = 15
ogoood
dodoooooooboibofbo b b0 ooooooobooooan
gddoxdooooooodoooooooboob oo ooooouooooao
oo oo oo b oo b oo oL oOoooao
dodoooooooboboboibo oo o000 ooooooooooban
goooooooooooodoooooooobDoob oo O0ooDoooOooooao
goouooooooooodoooobooobD oo b oo b oo oL oOooOooao
gdodoooooooboboboibo bbb o000 ooooobooooo
dodoooooooboobo b b o000 ooooooobooooan
gooouooooooooodooooboob oo b oo b oo oo obOUoOoooao
goooooooooooodobooobo0 oo oo b oo oo ooouooooao
dooooooooobobob b oo ooooooooano
ooooo
goood
gdodooooooooobobob oo o oo oo oooooaa
Oooooo
goouooooooooodoooobooobD oo b oo b oo oL oOooOooao
goooooooooooodobooobo0 oo oo b oo oo ooouooooao
dodoooooooboobo b b o000 oooooooobooooan
goooooooooooodooooooob oo b oo oo UoOooOUoOoooao

O O0ooo

10

20

30

40

50



e ey = A [ [ Y Iy

e e ey ) [y Ry
e s e e e e e s e Y Y
e s e e e ) e e = [ [ Y Iy

OoooooooooooooDooooooooogdg

Oo0oooooooooDoooo0DoDoooooooooao
Ooo0ooo0ooo0D oo oo ooDo= oo ooog

Ooooooooooooooooooooooogodg

]
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O

OooOoo0Ox odgogoao
Oo0ooooQgooao
Ooo0oooOooOooo

O Oooo

O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

OO0Oo0oooogod
OoOoo0oooogod
OooOoo0ooood
OO0oo0oooogod
OoOoo0oooogod
OoOoo0ooogod
I B [
OO0Oo0oooogod
OOoo0oooogod
I B
OOoo0oooogd
OoOoo0oooogod
OoOoo0oood
Oo0Ooo0Ooood
OOoo0oooogd
OoOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OO0Oo0oooogd

O
O
O

O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O
OJ
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

OOoooogogdg
OoooogoQgoQg
OooooogQgaoQg
OooOoooQgogxE

Oooooggdg
OooooogQgQg
OoOoo0oooogoQdgaoQg
OOoo0ooog x O»

OoooogoQgQg
OooooogQgoQg
I [y |
OoOooooggoQg
OooooogQgodg
I B [y [y |
OOooooggdg
OooooogoQgoQg
Oooo0ooogoQgaQg
OO0 ooogogdg
OooooggQg
OooooogQgdg
I [y |
Oooo<T godgodg

(20)

gono

O Ooo0oooo
O0Ooo0oo0ooao
O O0Oo0Oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao

|

[

JP 4836952 B2 2011.12.14

oono

O

O

O

-0

O
O

0
O

oood

O

OoooogQgoQg
OooooogoQgaQd
OOooooggdg
OoooogogQg
OooooogQgaoQg
I [y |
OooooggQg
OooooogQgQg
OoOooooogoQdgaoQg

O
O
OJ
O
O
O
O
O
O

O

0

ugoao

O

O

O

goad

O

O

O

10

20

30

40

50



OoOooooaog

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

e e ey ) [y Ry
e s e e e e e s e Y Y
e s e e e e ) e [ e [ Y Iy
e [ [ [ Iy
Oooooooo0o0oOooo0o o0 oo ooo0 oo oo o0 oo oo oo o0 oD o oo o0oonDoDooo0oooDoooogooao

Ooooogogogoao
OooooQgooao
Ooo0ooooOoooao
Oo0ooog-gogoao
Ooooogogooao
Ooo0oooogooao
Oooo0ooOooOooao
Ooooogogogooao
Ooo0oooQgooao
Ooo0ooooOooOooao
Oo0oooggogoao
Ooo0ooogooao
OoooooOogooao
OooOoo0oooOoogooao
Ooooogoggogooao
OoooooQgooo
Ooo0ooooOoogooao
Ooooogogogoao
OoooooQgooao
Ooo0ooooOoogooao
OO0 o0ooogog-gogoao
Ooooogoogogooao

OOo0oooogogoao

Oooooogogoao
Oooooogogogoao
Oooo0ooogoogoao
Ooo0ooogogoao
Oooooogogoao
Oooo0ooogoogoao
OoOoo0oooogogoao
Oooooogogoao
Oooooogogogoao
Oooo0ooogoogogoao
Oooooogogoao
Oooooogogogoao
Oooo0ooogoogoao
Oooo0oooogoao
Oooooogogoao
Ooo0ooogogogoo
Oooo0oooogoao
Ooo0ooogogoao
Oooooogogogogoao
Oooo0ooogoogoao

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
OJ
O
O

O Oo0ooooao
O OoOo0ooooao
O 0Ooo0ooooao
O O0Oo0Oooooao
O 0Ooo0ooooao
O 0Ooo0ooooao
O 0Oo0oo0oooao
O O0Oo0ooooao
O Ooo0ooooao
O 0Ooo0oo0oooao
O Oo0ooooao
O 0Ooo0ooooao
O Ooo0ooooaoo
O O0Oo0oo0oooao
O O0Oo0ooooao
O OoOo0ooooaoo
O 0Ooo0oo0oooao
O O0Oo0ooooao
O Ooo0ooooao
O 0Ooo0ooooaoo
O 0Oo0ooooao
O 0Ooo0ooooao

B I o B [ |

O oOooo

OOoo0oooogoogoao

O O

O 0Oo0Oooo

OoooooogogoQgoao
OoooooogogoQgoo

Oooooooogoao
Oooooogoggogoao
OooooooQgoo
Ooooooogoo
OO0 oooogogogao
Ooooooogoao
OooooooQgoo
Oooooooogoao
Ooooooogogoao
OooooooQgoo
Ooooooogoao
OOoooooggogao
OooooooQgoo
Oooo0oooQgoo
O0o0Doooogoogogao
O x Oooogogogoao
OooooooQgoo
Ooooooogoao
Oooooogogogao
OooooooQgoao
Oooo0oooQgoo
O0o0Doooogoogogao
Ooooooogoao
OooooooQgoo

(1)

Oooo0ogoood

O

Ooooooogdg

JP 4836952 B2 2011.12.14

O 0Ooo0ooo

O

O
Oooooogogogoao

OooooooQgoo
Ooooooogoo

Ooooooogdg
OooooooOodg
Oooooogg
Oooooooogdg
OooooooQgogdg
OO0 ooooogdg
Ooooooogdg
OoooooooQgdg
Oooooooodg
OOooooogdg
Oooooooogg
OooooooOgodg

ugoaao
obooooboobobo
ugbooooboobobad
ooooooooboog
gboooooboobobo
gbooooboobobao
ooooooooboog
oono

ooooao
gbooooboobobao
ooooooooboog
gbooooobobobo
oboooobooboobao
ooooooooboog
ooooooooboog
obooooboobobao
uboooobobobad
ooooooooboog

10

20

30

40

50



OO0 oooooooooogogg
oo oo ooo o ooooogoQgg
oy OO0 OD OO0 OoOoOOo0OoooQgoo-g

O Ooo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O O0o0ooooaog
O Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooo0oo0oooao

OO0 oDoooooooooggg

H

Oo0oooooooooogoQgog
Oooooooooooogog

(22) JP 4836952 B2 2011.12.14

ugboobooooobooboobobopOO0ObOOobOobOobOoboOoOobp O
oooboooooobOoooooooooobooooboboooboooooano
ooboooooobOoooooooboooooboooooooobocooooao
s> O00ooooocdoobbooooboocd0goupwbOo0o0oobboogn
scoocl U OOODODOOOODOODOOOODOOOODODOOOO0O0OO0OO
O

Oooooogooooaog

OoooogQgoQg
OooooogoQgaQd

O
0
O
O
0
O
4

O 0Ooo0oooao
OoOoo0oooogod
Oo0Ooo0Ooood
OoOoo0oooogd
OoOoo0oooogod
R B
O0Ooo0oooogd
OOoo0oooogod
OOoo0oooogod
OO0 o0oooogd
OOoo0oooogd
OOooooogod
Oo0Ooo0ooood
O0Ooo0oooogd
OOoo0oooogod
OooOoo0ooood
OO0Oo0oooogd
OOoo0oooogd
OoOoo0oooogod
Oo0Ooo0ooood
O0Ooo0oooogd
OoOoo0oooogod
OoOoo0ooood
O0O0oo0oooogd
OOoo0oooogd
OoOoo0oooogod
I I B
OOoo0oooogd
OoOoo0oooogod
R B

ERT L RXR LT B0 u—= SIER L, EAFVUE T EETAXITA S

IRNT T A = — DB

i AR~ AGl BInF | 7T7A4~—

ENDO5

7 # U — I : AAGGATCCGAAAGCTCTGTGTTTCAGA
Bl 5 16

U s8—Z : GGAGTTGTTACGTGGGTTCTCAAGGATC
Bl &= 17

At4g21600

ENDO4

7 # U —F : CTGGATCCCTGTTTTTAACTTTGGAAAG
AL A&7 18

U s3—Z : GGATGTTCAAGTGATTCTCCTGGATC
Bl 5 19

At4g21585

ENDO3

7 4 U — F : AAGGATCCATTCGACAAACTTTGTAAC
Ee5ES 20

U x—2 . AGAGTGGTCTTGGGAATATTTATCTCAG
BEHES 21

At4g21590

ENDO2

7 # U — I : ACGGATCCCATTTCAAAGAACTCTGA
B &S 22

U 78— : GACCAATCATTATGCTGTAACTTCAG
B3 &S 23

At1g68290

ENDO1

ECHES 2

7 # U — I : CAGGATCCAAGTTTCAAACTTGAAG
B3| &S 24

U s8—Z : CGGTATGTCGGGTTTGGTTCAAGTGG
BCHES 25

At1g11190

gooobooogao

gboobooboobooooobobobdoboooooboobooboboobooao
ooooocoooooooobooboboooobooooboboboooobooo
gobobooooooogoboboboboooobooobooboboboboo

10

20

30

40



ey e Y Iy

OooooooooooQgg
OO0 oDoogogoooooogdg
Ooooooooooogogg
OoooooooooooQgg
Oo0oooooooooQgdg

Oooooooo0oooooo00 oo oo oo oDooo0oooDoDoooooooo

= A s e e e e e e e s e I o |
e s e e e e e e [ s e [ o B |

OoOooOooooo0oooooo00 oo oooo0D oo ooooDoooDoDooo0ooooono

Oooooooo0oooooo0ooDooo oD ooDooooooDooooooooo

OOo0oooogogoao

O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O OoOooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O

O
O
O
(]
O

Ooooogogoao
Oooooogogoao
Ooooooogoogogoao
Oo0Dooogogoao
Oooooogogoao
Ooooooogoogoao
Oooo0oocoogoao
Ooooogogoao
Ooooooogogogogoao
Oooo0ooogoogoao
Ooooogogoao
Ooooooogogoao
Ooooooogoogooao
OooOoo0oooogoao
Ooooogogoao
Ooooooogogogoao
Oooo0oocoogooao
Ooooogogoao
Ooooooogogoao
Ooooooogoogooao
OO0 ooogogoao
Oooooogogoao
Ooooooogogoao
Oooo0oocoogoao
Ooooogogoao
Oooooogogoao
Ooooooogoogogoao
Oo0ooogogoao
Oooooogogogoao

O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
OO oOgooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooo0ooOoao
O Oooo

O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O 0OoOooo
O Ooooo
O 0Ooooao

O
O
O
O
O
O

O
O
O
(]
O
O
O
O
O
O

OooooogoQgoao

Ooooooogogogoao

OO0 o0o0ooodogogao

Oooooogogoao

Oooooogogoao

OOo0oo0ooogoogoao

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

Oo0oooogogoao

O
(]

Oooooogogooao

Ooo0ooogogogooao

(23) JP 4836952 B2 2011.12.14

O 0O oo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O O oo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O O
O O
O O
0O O
O O
O O
O O
O d
O O
O O
O O
O O
O O
0O O
O O
O O
O O
O d
O O
O O
0O O
O O
O O
O O

OoooooooQgdg
OoOoo0ooooOgoadg
OOooooogogdg
Oooooooogg
Oooo0oooQgdg

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

O OoOoooao
OoOoo0oooogd
I B [
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
Ooooooogod
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
Ooooooogd
Oooo0ooood
OOoo0oooogd
OoOoo0oooogd
OoOoo0oooao
I I B
OOoo0oooog
OoOoo0ooooo
I B
O0Oo0oooog
OoOoo0oooaog
I B
O0Ooo0oo0ooa.o
OOoo0oooaog
OoOoo0oooo
O0Ooo0oooao

0
,000d0ooboocooboocoooobooooonn

gboobooooooboobobobooboooboann
goooocooooboooooboooooooooan

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

10

20

30

40

50



ey e Y Iy

s e ) [y [y |
e s e e e e e e ) A e e A [ [
e e e e e ) e s e A [ [ |
ey ey e ey e B e e sy R s [y [y |
Oooooooo0 oo oo o0 oo oo o0 oo oo oo oo oDo oo oD oo o0 oo oDoo oo oooooQgg

O Ooo0oooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O 0OoOoooo
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Oooooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooo
OOoo0oooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
OO oO0ooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O OoOgooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O O oo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O O oo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0O oo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo

O Ooo0ooogoao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0ooogoao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0ooogoao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0OoO0ooogoaog
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooOoo0oao
O Ooo0ooogoao
O Ooo0oooao

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

O Ooooo

O d

O O ogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
I Y
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O ogogo
O Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooo
OO ogoo
O 0Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O O ogogo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O O oQgogo
O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O ogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O ogogo
O 0Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O 0Oo0ooo
O Ooogoo

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
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
OJ
O
O
O

O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo

(24)

O

|

O

]

JP 4836952 B2 2011.12.14

]
O
O
O
O
O
O
]
O
(]

O 0Ooo0gooo
O O ogogo
O 0o oo
O Oooo
O 0o oo
O O oo
O Oooo
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 0Oooo
O 0Oooo

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

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

O Ooooo
O 0Ooo0ooao

10

20

30

40

50



e e e e e e ey ) e s e sy e s [

Ooooooogodg
O O0Dooooogdg
O Oo0ooooogdg
Oo0oooooogdg
Ooooooood
O Oo0ooooogdg
O o0ooooogdg
Ooooooogodg
OO0 oooogdg
O Oo0ooooogdg
Ooooooogdg

O 0o oo

OoOoooooo0oooooo0 oo oooo0oooDooooooooogogoQgdg
e R e e e e s e e e A s [ s [
Oo0ooooo0ooooooo0oooDoooooooDoooooooooogogg
Oooooooo0oooooo0 oo oooo0oooDooooooDooogoQgdg
Oooooooooooooo0ooooooooDoooooooooQgdg

O
O
O
O
O

O
OJ
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 Ooo0ooogoao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao

OO0Ooo0oooogd
OoOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OO0Oo0oooogod
OoOoo0oooogod
Ooo0oooogod
I B [
OOoo0oooogd
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0OoOooo
O Ooooo
O 0Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O OooOooo
O Ooooo

OOooooogdg
Ooooooogg
OooooooQgodg
OO0 oooogg

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 Ooooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooo0ooooao
O Ooooooaog
O Oooooooo
O Ooo0ooooao
O Oo0ooooog
O Ooooooaog
O Ooo0ooooo
O Ooo0ooooao
O Ooo0ooooaog
O Ooo0ooooo
O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooaog
O Ooooooaog
O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooog
O Ooo0ooooaog
O Ooo0ooooo
O 0Ooo0oo0oooao
O Ooo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooo0ooooao
O O0Oooooog
O Ooo0ooooog

O
O
O
O
OJ
O

O 0o ogoo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O O ogogo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O 0O o0ooo
O Ooogoo
O 0OooOgoo
O 0Ooo0ooo
O O ogogo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O O ogogog
O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogogoo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O O ogogo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0ooo
OO ogogoo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0gooo

O O oo

O Oooo

O 0o oo

O O ogo

O Oooo

O Oooo

O 0o oo

O 0o oo

O Oooo

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

O 0o oo

O O oo

O Oooo

O 0o oo

|

O

|

O oOood

O Oooo

JP 4836952 B2 2011.12.14

O Oooo
O 0Oooo

OOoo0oooao
O0Ooo0Oo0ooa.o
OOoo0oooaog
O0Ooo0ooooQo
O0Ooo0oooa.o

O
O
O
O

O
OJ
O
O
O

O Oooo
O 0o oo
O O ogo
O Oooo

(]

O

O

O

O

O

O

O

10

20

30

40



(26) JP 4836952 B2 2011.12.14

0000
(=3

s g &

A A A ,

661

405

Figure 1

Cell

Figure 3 Figure 4



27) JP 4836952 B2 2011.12.14

gooao ogoaoao

12345678 ENDOS ENDO4 ENDO3 ENDQ2 ENDOL

Ht Ho Ho Ht HoHo HtHo HoHtHoHo Ht Ho Ho

| & 638

« 338
«— 300

1 Wt Pea

2 Lel

3 Wt+ Lel

4 Wt+ Lel+2DNAs
5 Wt+ Le1+4DNAs
6 Wt+ Lel+6DNAs
7 Wt+ Le1+8DNAs
8 Wt+ Lel+10DNAs

Figure 6

Figure 5

ugbodauo

800
A/AT/T C/C G/G C/A AIC GIA A/G CIT T/C G/T T/G T/A AT GIC C/G

ENDOS T e e
260504 i ,‘"“" L b L
ENDO} 4,,;‘*”*‘?
260404 PR 1 ' LR

Figure 7




JP 4836952 B2 2011.12.14

(28)

oboood

gooao

D5000

D1000

D1000

CelI ENDOl Cell ENDOL

Figure 10

Figure 9

uboood

0004836952000001 . app




(29) JP 4836952 B2 2011.12.14

gbooooogooan

(72) 000 ODOO0OOOOOooooooo
gboboboboboboboboboboboboboboboboboboboboboon
god

(72) 000 ODOO0OOOOoOooooooo
gbobobobobobobobobobobobobobobobobobobobo

(72) 000 0ODoooooogoo
oobooooooobooboooobooobbooooooooao

(7000 OOObDoOooooo
uboboboboboboboboboboboboobobobooan

goo oboooo

(G6) 0000 DOOoooOoooooooooooooon
O0000oooooooooooooooooo
Oo0ooooooooooooooooooo
Nucleic Acids Researchd 00 0000 Ovol.26 no.2000 pp.4597-4602
The Plant JournalD OO0 OO0 O0OOO Ovol 370 pp.778-786

((8)000000(Int.cl.0000)
IPC
C12N 15/00-15/90
bBO
CA/BIOSIS/MEDLINE(STN)
JSTPlus/IMEDPlus/JST7580(JDreaml 1)
PubMed
CiNii
WPI



	biblio-graphic-data
	claims
	description
	drawings
	reference-file-article
	overflow

