JP 5897463 B2 2016.3.30

PCT/EP2010/004708 i, Ty FTun—abd—k 1

(19) BXESEFF (UP) i F A& #®HE2) (1) 5% S
155r B508974635
(P5807463)
(45)%17H TA2BLEIA30H (2016. 3. 30) (04) BFE THR28EIA1IE (2016.3.11)
(51) Int.Cl. F1
C12N 15/09  (2006.01) C12N  15/00 A
C12N 9/06  (2006.01) C12N 98/06 ZNAB
C12N /15 {2006.01) C12N  1/15
C12N 1/19  (2006.01) C12N  1/19
C12N 1/21  (2006.01) C12N 1721
WREOR 18 (£ 26 H) BEEICHE
(2l HEES $5RE2012-523236 (P2012-523236)  |[(73) sskapiE® 501205108
(86) (22) W EEE T R226E8 2 (2010.8.2) L7 h7wy-9 Owvia TrFz
6oy BHRES $£F3R2013-500729 (P2013-5007294) ¥ FELY+T7h
43y &&HE SER25E1H 108 (2018.1.10) 24 2ZEH., VYz—n——4070 si—
)
)

W02011/015326 24

87 EFELEB ER23E2A 108 (2011.2.10) (73) wraTiEE 503195850
FERERE ER25ETR16H (2013.7. 16) BRESHT AT A AL - A 2—FTa
@D WEEERES 09009969.8 +i
(32) &% B SEELZIEF8A 3H (2009.8.3) Rr&HHEREE—TH13&16%®
(B3 WTIEERE  ERINIFEFT EP) (74 {RE A 100098464

#ELT TR 3l
(T9RFEA 100149630

FE+ BHE EN

BRI
(64 [READEM] 747 b AT I/ BFFH—E
GHOODODO0DO0DODOoOO0
oooooao
0000000000000 000000000000o0o0oooo0o0ooooooon
0000000000000 000000000000O0O0o0o0Dooooooooooan
0000000000000 00000O000D0000DDO0O0OoDoDOoDOoOO0OoooooaO
0000000000000 00000000O000000o0o0oo0o0oo0o0o0Dononon
000000000000 000000O00O0O0O0O0O00O0D0D0o0o0DoDoDoDoDoooan
0000000000000 00000000O0O0O0O0O0O0O0O0OOOoOoOoOoOoOan
oooooao
0000000000000 0000000000000o0o0ooo0o0oooooonon
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 000000000000000000O000000000
oooO0O0O0000000000O0O0O0O0O0O0O0O0O0O0OO0O0O0O0OoOoOoOoooooooao
0000000000000 000000O0O0O0O0O0O0O0DO0D0DOoDO0DOoDoDoDoDoDoooaO
0000000000000 000000O0O0O0O0O0O0O0O0O0DO0ONOoOoOoOoOoOoOoOoOan
0000000000000 0000000o0ooooooon
oooooo
0000000000000 00000000000000000000000000an
0000000000000 000000000000000000000000000
0000000000000 00000000O00O0000o0o0Doo0o0oooo0Doonon

10

20



(2) JP 5897463 B2 2016.3.30
gbooooooobooboobobobooooboobobobooboooooboobobao
ooooboooooobOooooboooooboboooooboooobooooOoo
oooooao
cooooooooooooooooooooooooooooooooooooood
gooooboooooooddooooooooooodddooooooooooood
gooobooodooooocooooboooooboooooooooonn
goboooog
gbdbooooobogobogoboboboooobogoboboobooboooogobogobaobad
Joooooooobooooooogooooooooooooooooogooooog
gobooogooooooobobooogoogoobobooooooogoboao
gbooooao
ugbdoodogooobuobdobobooboooobuobobobobooobouobuobobada
gooobooooooboooooboooooooboooooboocooobooooboOooo
gboobooooooobgobobobooooboboboboobooooboobobobao
ugboobodooooboobogoboboboooobobobobooboooboobobobaa
ooooboooooobooooooogogooobooooobooooobooooobooo
oo
gbooooao
ooooooooobOoooooboooooooboobooooboboooobooo0oOoooooo
codooo0o0ooo0oOoooOoooooooooooooooooooooooooooodo
gboooao
ugboogood
gooboooooobooooobooocoooobooooobobocOoooboo0oOoooooo
gboooooooobgoboboboooobobobobooboooboobobobao
gbooboooooooboobobada
oooooao
gbooboooooogoobgoboboboooobobobobobooooobuobobao
gbooooooobooboobobobooooboobobobooboooooboobobao
ooooooooobooooooooooobooooobooooobooooobooo
goobooooooooooobobooooboooooboboooooboooooao
gboooon
ugboobooooobouoboboboobooooboboboboobooooboobobobaa
ooobooooooboocooooao
gboobooon
gbobooooobooboobobooobooboobaoanb
ooooooao
gbobooooobooobobobooobooboobobooo
gbooooan
ugbdoodooooobouobobobooboboooboboboboobooobouobobobaa
gooobooooooboooooboooooooboooobooooobooooboOooo
gboobooooooobgobobobooooboboboboobooooboobobobao
u
ooooooaod
gbooboooooogoobgoboboboooobobobobobooooobuobobao
gboobooooooobooboboboooobooboobobooboooooboobobaa
ooooooooobooooobooooooboobooboooobooboooobooooobooo
gooobooooooboooooboooooooboooooboocooobooooboOooo
gbobooooooobooboboboao
ugbooodgaoan
oooboooooobooooobooooooboobooooobobooooboboooobooo

10

20

30

40

50



(3) JP 5897463 B2 2016.3.30

ooooooooobooooooboooobooooooooboooooDoao
oooboooooobOooooobooooooobooooboboooboooooan

O0Oo0oooog
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O
OJ
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O

OoOoo0oooaog
Oo0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
OOoo0oooaog

O oo oooggog
O
O
O
O

O Oooo

O 0Oooo

O O 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 ogoo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0ooo
[ Y
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
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 Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo

OOooooog™©®ogao
OoooooogoQgoo
Oooo0oooQgoo
Oo0Doooogogogao
Ooooooogoggoo
OooooooQgoo
Ooooooogoo
Ooooooggoao
OoooooogogQgoo
Oooo0oooQgoao
OO0 ooooggogao
Ooooooogoggoo
OooooooQgoo
Oooo0oooogoOoo
Oooooogoggoao
OooooooQgoo
Ooooooogoo
Oo0oooooggogo
OoooooogoQgoo
Oooo0oooQgoo
OO0 ooooggogao
O oo oooogdg
Ooooooogod
O Oo0oooogd
O oooooogdg
Ooooooogdg
O O0Doooogd
O Oo0ooooogdg
Oo0ooooogdg
OOooooood
O Oo0oooogd
OO0 oooogdg
Ooooooogodg

oo oooooo0 oo oo o o0 oo o oo o0 oo oooooooogoQgog
Ooooooggoo

O O ogoo
O 0Ooogooo
O 0Ooo0oo0ooao

[

O O oOgogo
O Ooogoo
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O O ogoo
O Ooogoo
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O 0Ooo0ooo
O O ogogo
O 0Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O O o0gogo
O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0oo0oo0oao
O O ogoo
OOoo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
O O ogogo
O Ooo0oooao
O 0Ooooo
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooogoo
O 0Ooooo

A (o
Ooo0ooOo0oogoano

Oo0ooooo0ooooooo oo oooo0 oo oDoo4oooooogooao
Ooo0ooooo0oooooo0 oo oooo0 oo oooooooogooao

goaad 0 gooooa gooooooooan 0 U a oad
0 0O 0O 0O Agric. Biol. Chem., 53(1), 103-110, 19890 Agric. Biol. Chem., 55(2), 3
33-338, 19910 J. Biol. Chem., 269(44), 27297-27301, 19940 Appl. Environ. Microbi
ol., 61(12), 4487-4489, 19950 Biosci. Biotech. Biochem., 59(3), 487-491, 199500 J
1. Chem., 270(1), 218-224, 19950 J. Biol. Chem., 271(51), 32803-32809, 1996
J. Biol. Chem., 272(6), 3437-3443, 19970 O

aad

goooooooobobbbb b oo uooooooooao
oo0o0ooDoODOo0o00oO0oo0ooooooOoDoDOoDOoD0DoOoo0oooDooDoDoDooooOog
0oooooooobobobo b b0 ooooooooao
goooooooobbbob b oo ooooooooao

e s ey e e s e e [ s I B
Ooo0oooooooooooo0D oo oooo00 oo oooo oo onDoDooooooDoDoooooooaono

Oooooooge
Ooooooow
OO Ogooog o

O
g
t
O
g
u

10

20

30

40



4) JP 5897463 B2 2016.3.30

asmediators0 D 0000 OOO0OO0OOOOOOOOODO

Oo0oooooo0ooDooo o ooooogoQgog

O

Oooooooo0ooooooooooogogQgog

OooooooDooo oo oogoooogogoogao

o)}
=3
[0}
Q
O

Oooooooooooo0ooooDoDooo0oooDooogoooao
Oooooooooooooo0oDoDooooooooogogogoao

OoooooooDooooooooooogoogooogog

O
O

O oOood

OO0 ooooQo0 oo oooo0o oo oo oo ooooggog
oo Oo0ooooo0o0 oo oo o o0 oo oo o0 ooDoooggg
oo oooooo0 oo ooo o0 oo ooooooooogg

Ooooooo0ooooooooDoooogogooao

Ooooooo0oooooo0oooooogogogooao

Ooooooooooooooooooogooao

Oo0oooogodQgoooao
OoooooQgoooao
Oo0ooooOogoooaoo
OO0 oooogodQgoooao
OooooogoQgoooao
Oo0ooooQgoooao
OooooogooOoooaobo
Oo0oooogogQgoooao
OoooooOoQgoooao
Oo0oooooOogogoooaoo
OO0 oooogodQgoooao
OooooodQgoooao
Oo0ooooOogogoooaoo
OoOooOoooo0ooOoooaobo
OooooogodQgoooao
Oo0ooooQgoooao
Oo0ooooogoooaoo
OO0 oooogogQgoooao
OoooooQgoooao
Oo0ooooOoQgoooaoo
OO0 oooogdgoooao
Oo0oooogoQgoooao
Oo0ooooQgoooaoo
OooooogooOoooaoo
Oo0oooogogQgoooao
OoooooQgoooao
Oo0ooooOogoooaoo
OO0 oooogodQgoooao
OooooogoQgoooao
Oo0ooooQgoooao
OooooogooOoooaobo
Oo0oooogogQgoooao
Oo0ooooQgoooao
Oo0oooooOogogoooaoo

O Ooooooaog
OOoooooao
OOoooooao
O 0O0o0ooooaog
O Ooooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooo0oo0oo0ooao
O Ooo0ooooaog
OOoo0ooooo
O 0Ooo0oooao
OO oOgoo

O 0Ooogooo

O 0Ooo0ooo

O 0Ooo0ooo

O Ooogoo

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 Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Oo0oooao
O Oooooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
O OoO0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O OooOoooao

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
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

OOoooooggogao

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

O oo oooogodg
Ooooooodg
OO0 ooooogd
O Ooooooogdg
Ooooooogodg
OOoooOooood
O Oo0ooooogd
O oo oooogodg
Ooooooodg
OO0 ooooogd
O oo oooogodg
Ooooooogodg
OOooOoooood
O Oo0ooooogd
O oo oooogodg
Oooooood
O Oo0ooooogdg
O oo oooogodg
Ooooooogodg
O 0o oooogd
O Oo0ooooogdg
O oo oooogodg
Oooooood
O Oo0ooooogod
O oo oooogodg
Ooooooodg
O 0o oooogd
O Ooooooogdg
Ooooooogodg
OOoooOooood
O Oo0ooooogd
O oo oooogodg
Ooooooodg

O

O

O

O

O

O 0Oo0oooo
O 0Oo0oo0oo0oao
O Oo0oooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
O O0Oo0oooao
O O0Oo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0oo0oao
O Oo0oooo
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O OooOoooao

O 0Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O O ogoo
O OooQgoo
O 0Ooo0ooo
O O o0gogo
O Ooogoo
O 0Ooogooo
O 0Ooo0ooo
OO ogoo
O 0Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O O oQgogo
O Ooogoo
O 0Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooogooo
O 0Ooo0gooo

O

O

O oOoooo
O o0Ooo0ooao

oooao

dye-medi

good

10

30

40

50



s e s [ Y Iy

ey ) R [ e Ry Iy

OOo0o0ooo4o000ooDooUdUoDoDooUgUoooDooogogooao
OOo0ooOooooo0oooDooo0ooooDoDooooooDooogogogooao
Oooooooooooo0oooDoDooo0oooooogoooao
OoooooooooooooDoooooooooogogogoooao

OO0 ooogogddooDooUog oo ooogogog
Oo0oooooo0ooDooo4ogoooooogogog
Oo0ooooo o0 oo ooo o0 ooDooogoQgo-g
Oooooooooooooooooooog-g

OO0 oDoDoogogoooooggg
oo oooooooooogogog
OoooooooooooQgog
OO0 ODoDoogoguooooogogg
OO0 oooooooooogoggg
oo oooooooooogoQgog
Ooooooooooooogaodg
OO0 oooogogooooogoggg
Oo0oooooooooogoQgog
OoooooooooooQgog
OO0 oDoDoogogooooogogg
Oo0oooooooooogoggg
Oo0ooooooooooQgog
Ooooooooooooogaodg
OO0 ooooogooooooggg

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

I [ o [

O Ooooo
O oOoooo
O oOoo0ooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O Ooooo
O oOoooo
O oOoo0ooao
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O oOoooo
O oOoo0ooao
O 0OooOooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoo0ooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O Ooooo

OO oo

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

O
O
O
O
O

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

O Oooo

O
O
OJ
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
OJ
O
O
O

O 0o oo

OJ
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

~
(S]
o/

OoooooooooogogoQgdg
Oo0oooooooooQgdg
OoDoDooooooooggg
Ooooooooooogogogg
Oo0oooooooooQgg
OO0 oDooogooooogoogdg
Ooooooooooogoggg
OoooooooooogooQgg
Oo0ooooooooogdg
OoDoDooooooooggdg
Oooooooooooggg
Oo0ooooooooooQgdg
Oo0DoDoooooooogogg
Ooooooooooogoggg
OoooooooooogogoQgdg
Oo0ooooooooogdg
Oo0oDooooooooggg
OoooooooooogoQgg
OooooooooooQgdg

|

(&
o

5897463 B2 2016.3.30

O O
O O
O O
OJ OJ
O O
O O
O O
O O
O O Oooo O
O O 0Oooo 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



s e s [ Y Iy

OoOoooooooooooo0ooDooooooooogogoQg

OO0 oDooogog40oooDooggoooao
Oooooooooooogoggoooao
OoooooooooooQgoooaoo

O 0Ooo0ooao

OoooooooooooooDooooooooaono
OO0 ODoo40o0U0ooDoDooUgUooDoDoogooooaog
Oo0ooOoooooDooooooDooogogooooaog
OoooooooooooooDooogogooooaog
Ooooooooooooooooooooooao
OOo0DoDooo4o0oooDoooUooooooggooao

Oooo0oogogood

OooooogQgdg

OoooooogQg™g

OoOoo0oooodgdg

O
O
O
OJ

Ooooooooogoogooo

O

O oOooo

OO0 ooooogogoo

O
O

O
O

OoooooooooooooDoooogogooao

O oOooo

oo oooooogogooo

Ooooooooooooooooooogooao

O o0Oooo

oo oooooogoogoo

OO0 oDoo40og40dooDooUog4UgoDoDoogogooao

O 0Oooo

OOo0oo0oooogdg
Oo0oo0oooogdg

OJ
O

O
O

Ooooooo0oooooooooooogogooao

O
O
O
O

Ooooooo0ooooooooooogogogooao

O 0o oo

O

Ooooooooooooooooooogooao

Oo0Doooo4o0ooooo4ogoDooogogooao

Ooooooo0ooooooooDoooogogogooao

Oooooooooooooooooogoogooao

Oo0DoDoooo40dooDooUooUooDoDoogogooao
Ooooooo0oooooooDooogogooao

1o

1o

oo

oo

Oooooooooooooooooogoogooao

(6

Ooooooooooooooooooogooao

Oooooo4o0oooooo4ogoDooogogooao

Oooooooooooooooooogogogooao

Ooooooooooooooooooogoogooao

OOo0DoDooooUoooDooUog4UgoDoDooggooao

OoooooooooooooDooogogooao

Ooooooooooooooooooogoogooao

Ooooooooooooooooooogoogooogoag

OooDoooo0ooooooooDoooogogogooao

Ooooooo0ooooooooooogoogooao

JP

Ooooooooooooooooooogooao

5897463 B2 2016.3.30

Oo0DoDooo4o0oooDooo4oooooogogooao

OoooooooooooooDoooogogooao

Ooooooooooooooooooogooao

OOo0oDoo4gog40dooDooUogUgooDoogogooao

Ooooooo0oooooooooooogogooao

Ooooooo0ooooooooooogogogooao

Ooooooooooooooooooogooao

Oo0Doooo4o0ooooo4ogoDooogogooao

OoooooooooooooDooogogogooao

Oooooooooooooooooogoogooao

10

20

30

40

50



) JP 5897463 B2 2016.3.30

gbooooooobooboobobobooooboobobobooboooooboobobao

ooooooooobooooan

oooooao
O00oo
F1 HLXxOFAOD
FAOD #DIR = el
=55

DFEFATINF SRS L :

PnFPOX (Phaeosphaeria nodorum GenBank:; XP_001798711.1 1

N1-1 FAOD CF7 xAL— (Pichia sp.) | GenBank: AAP83789.1 2

s FARLFERRTIH YR :

FREJF—HE B (Aspergillus fumigatus) GenBank: AAC49711.1 3

FAOD-P ARz bl | GenBank: CAA70219.1 4
{Penicillum janthinelum)
AKLU 3413
SO S TP b DAL )

FACD-U (Ulociadium sp.) JS-103 GenBank: BAE93140.1 5

FPROX-E RSl 1 L WAL S D5 S N GenBank: BADO0O185 .1 6
{Eupenicillum terrenum)
ATCC 18547

FPOX-C a-FhIf- TR~ GenBank: BAD001886.1 7
{Coniochaeta sp.) NISL
9330

FAOD-F THUD L FARTL | JPA10-201473 8
(Fusarium oxysporum)
NBRC 9972
FANLFLR-FLIR .
FASNEWLR A H— .

FAOD-Ao1 (Aspergillus oryzae) GenBank: BAD548B24.1 10

. R FRANELR -TEH YR .

FREVT—E | {Aspergillus fumigatus) GenBank: AABBE209.1 11
FAAYLEJLR ) )

FAQD-AcZ (Aspergillus oryzae) GenBank: BAD54825.1 12

gbooooao
ugbdoobodoobooobouobuoboboboboouobaobobobobooobobobobad
ocooooObOOO0OO0O0DO0O0oooooOoOoDODDDOOO0OO0DO0DO0DOoDOoDoObOOODDDOOODONOE
gboobooooooobgobobobooooboboboboobooooboobobobao
ocooooOoOOoO0oO0oOoO0oOooomibao0000e 0O00O0OOODODDOOOOOOO
gooooonoobooooobooooooobooooobooooobooooobooo
gbodbobae0O00ob0obOobO0obO0OO00obO0obOO0ODbDO0Ob0a 00O OODODODO
gbooboooooobooboobobobobooobeb0obO0ob0obo0ooboobobobaa
oobobOeseO00oOoobOOCO0OO0OO0OOOOO0OO0OODODOOOODODOOOOODODOOOO0ODbDDOOO
ooboooooobooooboo0oobbaoO0O0O0bDe00obobOOoOoOoOobDODOO
gbooboooooboooboobobooooobooboboboobooooboonn

10

20

30

40

50



(8) JP 5897463 B2 2016.3.30

o0

O

o0

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

o0

O 0Oooo

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
O

gbooooobooboboooobobobo
gbooon o

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

Ooooogogooao
O
O

Ooooooogogogoao
Oooo0ooogoogogoao

gogoooobooboobb b0 ouooobooono
0000000000000 00O0D00O00D0O00D0O0000LU, G., an
-N. (2004) Vector NTI, a balanced all-in-one sequence analysis suit
nform5, 378-880 0 0 000 000D0O0ODOODODODOODODODODOODOO
OOqueryD 0000000 O0OO0OOOOOOOODOOODOOODOOOOO
gooad goooao gooooooooooao
gooono gooooooooooan
Ooooo Oo0ooooooooooo
O O
0

OooooooooooQgg

OO0 oDoDooos s oo ooooooogoooOogao
EDDD
3
ml:ll:ll:l
[ R

fB

)

[0}

O Oooo
O Ooo o

ooooao oooooOoooooao
ooooon

oo ooooQg=mQgQg

O Ooooao
O 0Ooo0ooao
O Ooogooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O O0OoOgoo
O Ooooo
O 0Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo

O
O
O
O

Ooo0ood

o
od
gd
od

Oo0ooogogao
OooooooogogQgoao

00O 0o00DOOO0o0o0obOoOOO0OoO0oDbDbOOoOoOoDbDOoOb0OOnanPenicillum janth
inelumO 0000000000000 o0o0Do000o0oDoo0oDO0O0o0DOoOdulocladium
sp.00000CO0O0O0DOOOO0O0ODODOOOO0OODOOOODOOOODOEupenicillum t
errenumJ 00 00000D0COO0ODOCOOO0ODODOOOOODOOOODODODOOOConioch
aeta sp. 00 00000D0ODOOO0ODODOOOODOOOOODOOOODOOOOOOPH
aeosphaeria nodorumJ0 0 0 00000 D0DOODOO0OOODOODOODODODODODOFusarium ox
ysporumD OO0 0O00D00OOOO0D0ODODOOOODDOOOODOOOOODDODGOOOAOAOAspergi
Ilus terreus0 0 00000D0COOO0ODOOCOCOOODOCOOODOOOOROAspergillu
s funmigatusD 0O 000000000 O0D0DOOOODOOOODDODOOAspergillus oryza
e00D00D0ODOODOOODOODODODODODOODOOODOODGORDOOOAspergillus fumigatus
1o opDooao Aspergillus oryzaeO 0 O 0O 0O
Pichia sp. oboood 00
OO0

'rooooooooeeenooooOooooood™d

Oooooooogoogoao

OOo0oooogogao
Ooooooogoo
OooooooQgogoo
OO0 oooogogao
Ooooooogdg
Ooooooogodg
Oooooooogogoao
Oooooogogao
OooooooQgogoo
Oooooooogogoao
OO0 oooogogao
Ooooooogogoao
OOoooood

O O0Oo0oo0oo0oao

O Ooo0oooao

Oooooogdg
O0Ooo0oood

OO0oOo0ooodg

Oo0oo0oooogdg
Oo0o0o0oooodg
Ooo0Ooo0ooood
OoOoo0oooogdg
Oooo0oooogdg
OoooooOoogoao

oo
go
g
oo
oo
g
g
od
uo

OOoooood
OOoooood
OOoooood
O 0O0oooodg
OOoooood
OOoooood
OOoo0ooood
O Oooooogdg

O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O O0Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O OoO0ooogoaog
O Ooo0oooao
O o0Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
OoOoooo
O o0Ooo0ooao

Ooooooooooooooooogod
O Ooo0ooogoao

Ooooooooooooooooogodg
Oooooooooooooooooodg
OO0 oDoo40o0UooDoDoogogooooogod
Ooooooooooooooooogdg
Ooooooooooooooooogodg

10

20

30

40

50



s e s [ Y Iy

Oooooooo0ooooo0o o0 oDoDooo0o oo ooooooDooogooao
o s e e e e s e e e Y I Y
OOooOoooooooooo0 U0 oDoDooUoUoooDoDooooooDooogogooao
OoooooooooDooo0 o0 oo oooo oo ooooooDooogooao

Ooooooooooooooooa.o
Oo=--—Oo00o0ooooogooogogoo

Oooooo4ogooooogoggooao

Ooooooo0oooooQgooao
Oooooooooooogooao

OoDoooodQgoooao
OooooodQgoooao
Oooooogooooao
OO0 oooodQgoooao
OoooooQgoooao
OoooooQgoooao
OooooodgoooOoao
OooooogQgoooao
OoooooQgoooao
OoooooOgooooaoo
OOo0DoooodQgogooao
OoooooQgoooao
OoooooQgoooao
Ooo0ooogooOoooOoaoo
OooooogodQgoooao
OoooooQgoooao
OooooogogoooOoaoo
OO0 oooogoQgooogoao
OoooooQgoooao
Oooooogogoooao
OO0 oDooodgogooao
OooooodQgoooao
OoooooQgoooao
Oo0oo0ooogooooOoao
OoDoooodQgoooao
OoooooQgoooao
Oooooogooooao
OO0 oooodgoooao
OoooooQgoooao
OoooooQgoooao
OooooodgoooOoao
OooooogQgoooao
OoooooQgoooao
OoooooOgooooaoo

Ooooooo0ooooooooooooooooooooooo

OOooooodgogoao

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

OO0 ooDoogogooooogod
Oooooooooooogodg

O 0Ooo0oo0ooao

OooooogoQgoao

O0Ooo0oo0ooao
O O0Oo0oooaog
O Ooo0oooo
OOoo0ooogod

N
O

N
O

Ooooooogoogoao

O

O

O
Ooooooooooood
OOoooDoogogooooogod
Oooooooooooogodg
Oooooooooooogod
OO0 ooDoogogooooogod

OO0 oooodgogoao

I:II:IF\I):IDD
I:II:IN O O
O Ooooo

Oooooogogoao

OooooogoQgoao

OOoo0o0oodgoogoao

OOooooogogoao

Oooooogogoao

Oooo0ooogogoao

OO0 oo0ooodogoao

OO0 oooooQgoooo

Oooooogogoao

oo oooooQgoooo

OoooooogooQgoao

€))

Ooo0oooooooOooOoooao

OoOoo0oooogoogooao

OO0 ooooogogoooo

OooooogoQgoao

OO0 oooooQgoooo

OooooogoQgoao

oo oooooogooooo

Oooo0ooogogogoao

OO0 ooooogogooo

OO0 oooodgogoao

OO0 oooooQgogoooo

OooooogoQgoao

oo oooooogooooo

Ooooooogoogoao

O

O d

OoOooDooooooogo

OO O0OoogoodgN

Oooooogooogoo

|

O Ooogoo
O 0Ooogooo

OooooogoQgoao

O
N

O O0Oo0oooo

Oooooogogogoao

JP

OoooooooogogoOoooo

OoOoo0oooogoogoao

5897463 B2 2016.3.30

]
O
]
O
O
O
O
O
O
O

OO0 ooooogogoooo
OO0 oooooQgoooo
oo oooooogooooo
OO0 oo ooogogooao
OO0 ooooogogoooo
oo oooooQgooooo
OoooooooogooOoooao
OO0 ooooogogooo
OO0 oooooQgoooo
oo oooooogooooo

OOo0oooodgogoao
OoooooogogoQgoao
Ooooooogoogoao
OO0 oo0ooodogogao
Oooooogogoao
OooooogoQgoao
OOoo0o0oodgoogoao
OOooooogogoao
Oooooogogoao
Oooo0ooogogoao

10

20

30

40

50



s e s [ Y Iy

ey ) R [ e Ry Iy

) e e A A A

e s e e e [ e s Y Iy

e s

ey ) ) R e [y ey Iy

O Ooooo
O oOoooo
OoOoo0ooo
O 0OoOooo

O
O
O
O

O
O
O
O

OOo0oooooggogo
Ooo0ooooogQgoo
OoOoooooogoQgooao
OO0 oooooggogog
Ooo0ooooogQgogoo
Ooo0ooooogogQgoo
OoooooooOoogoao
OOo0oooooggogoao
Ooo0ooooogQgogoo
OoooooooQgoogoao
OO0 oooooggogo
Ooo0ooooogQgogoo
OooooooogoQgoo
OoOo0ooooooOooOoao

OOo0oooggoooao
Oo0ooooQgoooaoo
Oo0oooogogoooaoo
OO0 oooogogoooao
Oo0oooogogQgoooao
Oo0ooooogooooao
Oo0Ooooogooooaobo
Oo0ooooggoooao
Oo0ooooogogoooao
Oo0oooogogoooaoo
Oo0oooogog4goooao
Oo0oooogogogoooao
Oo0ooooogoooao
OoO0Oo0ooo0gooOoooaobo
Oo0oooogogoooao
Oo0oooogogoooao
Oo0oooogogoooaoo
OO0 oooogoggoooao
Oo0ooooQgoooao
Oo0ooooogoooaoo
OO0 oooogo4Qgoooao
Oo0oooogogoooao
Oo0ooooOoogogoooao
Ooo0oooogogoooaoo
OOo0oooogQgoooao
Oo0oooogogoooao
Oo0oooogogoooaoo
OO0 oooogo4Qgoooao
Oo0oooogogQgoooao
Oo0ooooogooooao
Oo0Ooooogooooaobo

O Ooogooo
O 0Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
OO o0gooao
O 0Ooogoooo
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0ooOooao
O Ooo0gooo
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oooao
OO oQgooo
O 0OooQgoooo
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O OooQgooo
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
OO oQgooao
O 0Oooooo
O 0Ooo0oo0ooo
OO oO0goOooo
O OooQgooo
O 0Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O Ooogooo

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

(10)

O

oo
o

O o0 oooogogog
oo oooogogoo
OoooooooQgoogoo
O oD oooogogog
oo ooooogogoo
oo ooooQgogoo
OO0 oooogogog
O o0 oooogogoog
oo oooogogoo
Oooooooogoogoo
O oo ooogogog
O o0 oooogogoo
OoooooooQgogoo
O oD oooogogog
oo oooogogoog
oo oooooQgogoo
OooooooQgogoo
O oo ooogogoog
oo ooooogogoo
Ooooooogogoo

O

|

JP

oo

5897463 B2 2016.3.30

aood

O

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

O

0

goad

O

O

O

goad

O

Oooooogogoao
Ooooooogogoao
OoOoo0oooogoogoao

O

O

10

20

30

40

50



s e s [ Y Iy

ey ) R [ e Ry Iy

) e e A A A

e s e e e [ e s Y Iy

e s

Oooooooo0ooooo0o oo oOooo0 oo ooo0oo00 oo oooogooDoDooo0oooDooogogogoooao

O 0Oooo

OO0 oDoDooogooooogogoao

OO0 ooooogogoo
oo oooooogogooo
oo oooooogogooo
OO0 ooooogogoao
OO0 oooooogogoo
oo oooooogogooo
Ooooooooogogooao
OO0 ooooogogoo
oo oooooogogogoo
oo oooooogoogooo
OO0 ooooogogoao
oo oooooogogogooo
oo oooooogogooo
Ooooooooogoogooao
OO0 oooooogogoo
oo oooooogogooo
Ooooooooogoogogoao
OO0 ooooogogoao
oo oooooogogooo

O Oooo
O oOooo
O 0Oooo
OO oo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo
O oOooo
O 0Oooo
oom@Od

O 0o oo

O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
OO oo
O 0Oooo
O O0ooo
O 0Ooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O oOooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O oOooo
O 0Oooo
OO oo
O Oooo
O 0Oooo
O 0ooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
OO oo
O 0Oooo
O O0ooo
O 0Ooo
O Oooo

Oooooooooooogogoao

O Oooo

Oooooooooooogogooao

O 0Oooo

OO0 oDoDoogooooodgogoao

O 0O ogo

Oooooooooooogogogoao

O Oooo

OooDooooooooogogogoao

O Oooo

Oooooooooooogogooao

O 0o oo

OoooDooogooooogogoao

O 0o oo

Oooooooooooogogooao

O Oooo

Oooooooooooogogogoao

O 0o oo

OO0 oDoDoo4gogooooodgogoao

O O oo

Oooooooooooogogogoao

O Oooo

Oooooooooooogogogoao

O Oooo

(11) JP 5897463 B2 2016.3.30

Oo0oooooooooooogogooOoao
Oooooooooooogogoao
Oooooooooooogogooao
Oooooooooooogogogogoao
OOoDoDoDoo4gogooooogogoao
Oooooooooooogogogoao
Oooooooooooogogogoao
OO0 oDoDoodgdgooooodgogoao
Oooooooooooogogogoao
Oooooooooooogogooao
OOooooooooooogogogogoao
OO0 ooooogoooooogogg
Ooo0oooooooooooogdg
Ooo0oooooooooooogodg
OO0 Do ooogogoooooggdg
Oo0oooooooooooogg
Ooo0ooooooooooooQgog
Ooo0ooooooooooooogodg
OO0 ooooogoooooogogdg
OO0 oooooooooooogdg
Ooooooooooooooodg

OooooooQgooao
OO0 oooodogoao
Oooooodgogooao
OoooooQgogooao
Oooo0ooodgogooao
Oo0oooodogoao
OoooooQgogooao
Oooo0ooogogooao
OOo0o0ooodogoao
Oooooodgogooao
OooooooQgogooao
Oooo0ooodgogooao
Oooooodgogoao
Oooooogogooao
Ooo0oo0ooogogooao

oooobOooooooooooboooooan
ij0o0oo00oo0oooboooooooooooon

gboooooobobobooobobobao
gboooobooboboooobuobobad

O 0o oo
O 0o oo
O Oooo
O 0o oo
O O oo
O Oooo
O O0ooo
O O ogo
O Oooo
O Oooo
O 0o oo
O O oo
O Oooo
O 0Oooo
O O ogo
O Oooo
O Oooo
O 0o oo
O 0o oo
O O
O O

O 0Oooo
O 0Oooo

10

20

30

40

50



s e s [ Y Iy

ey ) R [ e Ry Iy

ey e [y I A A O

e s e e e [ e s Y Iy

e s

ey ) ) R e [y ey Iy

O Ooooo
O oOoooo
OoOoo0ooo
O 0OoOooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo
O oOoooo
OoOoo0ooo
O 0Oooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O oOoooo
OoOoo0ooo
O O0OoOooo
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0oo0oao
O oOoooo
O oOoooo
O 0Ooo0ooao

OO0 oooogogog
oo oooogogoo
Oooooooogogo
O 0o ooogogog
O oo ooogogoQg
oo oooogogo
Oooooooogogao
O oo ooogogoQg
O o oooogogo
Oooooooogogo
OO0 ooooggog
OO0 oooogogo
Ooooooogogo
OooooooogooOgoao
O Oo0oooogogoQg
oo oooogogo
Ooooooogogo
OO0 ooooggog
O o oooogogo
Ooooooogogo
OO0 oooogogog
O oo ooogogoQg
oo oooogogo
Oooooooogogo
O o0 oooogogog
OO0 oooogogo
Oooooooogogo
OO0 oooogogog
O oo ooogogoQg
oo oooogogo
Oooooooogogao
O oo ooogogoQg
OO0 oooogogoo
Oooooooogogo

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

OO0 oDoooogoooooogogdg
OO0 oooooooooooogdg
Oo0ooooooooooooQgodg
OO0 Do ooogogogoooooogdg
OO0 oooooooooooogdg

oo ooooooQgooo
Ooooooooogoogoo

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

O Oo0ooooaog
O Oo0o0ooooog
O Ooo0oo0oooao
O O0Oo0ooooaog
O Ooooooaog
O Ooo0ooooao
O O0Oo0oo0oooao
O O0Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Ooo0ooooao
O O0Oo0ooooaog
O Ooo0ooooaog
O OoOo0ooooao
O O0Oo0oo0oooao
O Ooo0ooooaog
O O0oo0ooooao
O Ooo0oo0oooao
O O0Oo0ooooaog
O Ooo0ooooaog
O Oo0oo0ooooao
O O0o0ooooaog
O O0Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O O0Oo0oo0oooao
O Oo0ooooaog
O Oo0o0ooooaog
O Ooo0oo0oooao
O O0Oo0ooooaog
O Ooooooaog
O Ooo0ooooao

rece

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

OO0 ooooogogooao
oo oooooogogooQg

O

O
OJ
O
O
O
O
O
O
OJ
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

verl

Ooooooooogooao

OO0 Do ooogogooooogogdg
Oo0oooooooooooogdg
oo oooooooooooogodg
Oooooooooooooood
OO0 ooooogoooooogdg
Oo0oooooooooooogodg

(12)

Oooooooooooogoao
OoDoDooooooogogogao
Ooooooooooogogogoao
Oooooooooooogoogogoao

JP 5897463 B2 2016.3.30

[ O B R |
[ I R |
[ I R |
[ I |
[ I R |
[ B R |
[ I R |
[ O o R |
[ I R |
[ I R |
[ I R |
[ I R |
[ I R |
[ I R |

OO0 ooooogogoao
Oooooogogooao
Oooooogogogoao
Oooo0oooogogooao
Oooooogogooao

oo oooooogoogooo

oo oooooogoogoo

OO0 ooooogogoao

oo oooooogogoo

oo oooooogogooo

Ooooooooogoogooao

OO0 oooooogogoo

oo oooooogogooo

oo oooooogoogoo

oooo
remission0 0 0000 0OOdO
oooooDooooooooao
oooopopooooooooao

O d
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

O0Ooo0Oo0ooa.o
OOoo0oooog
OOoo0oooaoo
O0Ooo0oooa.o

10

20

30

40

50



O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
OO oOooo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OoOooog
O Ooooo
O Ooooo
O O0Oo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao.o
O OoOooo
O OooOooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoo

O
O
O
O

O O
O O
O O
[ |

O0Oo0ooogoao
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooao
O0Oo0oooaog
O 0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0oo0ooao
O 0Oo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Ooo0Oo0ooao
O 0Oo0oooaog
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0Oo0ooo
OOoo0oooao
O0Ooo0oooao
O0Oo0oo0ooao
O 0Ooo0ooogoao
O0Ooo0oooao

OOooooogogg
Oooooooogg
Oooo0oooQgdg
OO0 oooogoogg
Oooooogg
OoooooooQgdg
OoOoo0ooooOgoadg
Oooooogogg
OoooooooQgdg
OoOoo0ooooQgodg
OOooooogogg
Ooooooogg
OooooooQgog
OoOooooogoadg
OOooooogogg
OooooooQgg
OooooooQgodg
OOooooogogg
Oooooooogg
Oooo0oooQgg
OO0 oooogdg

O Oo0ooooogd
O oo oooogodg
Ooooooodg
OO0 ooooogd

[ e Ry e [ I B
O Ooooooogdg

e e Ry e e I B
e ey e ey e e e sy o B

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 Oooo

R B
OoO0Ooo0Ooood
OO0Ooo0oooogod
OOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OOoo0oooogd
OoOoo0oooogod
Ooo0ooood
Oo0Ooo0Ooood
OOoo0oooogd
OoOoo0ooogod
OoOoo0ooood
OO0Ooo0oooogd
OOoo0oooogod
Oooo0ooood
OO0Oo0oooogd
OoOoo0oooogod
OOoo0oooogod
Ooo0Ooo0ooood
OO o0oooogod
OoOoo0oooogod
OooOoo0ooood
OO0Oo0oooogod
OoOoo0oooogod
R B
OoO0Ooo0Ooood
OO0Ooo0oooogod
OOoo0oooogod
OoOoo0ooood

(13)

u
O
g
u

[ [ N Ry
O 0o O

O

O

O

O O0Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O OoOo0oo0oooao
O Oo0ooooaog
O Ooo0ooooaog
O OoOo0ooooao
O O0Oo0ooooaog
O Oo0ooooaog
O Oo0oo0ooooao
O O0Ooo0oo0oooao
O Oo0ooooaog
O Ooo0oooooo
O OoOo0ooooao

u
O
g
u

JP

O 0ooo
O Oooo

5897463 B2 2016.3.30

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

u
O
g
u

O Ooo0ooo
O OoOooo
O Ooooao
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooooao
O Ooo0ooao

[ I R |
OO oo
O Oooo

O

O

[ I |

O

u
O
g
u

u
O
g
u

[ I R |
[ I R |

O

O

10

20

30

40

e e e e e e e [ [ |
o s e e e e ) e s e [ e R s [ [
Oooooooo0ooooo o0 oo ooo0o o0 oD oD oo oo oDooo0o oo oDooooooooQgg

Ooood
Oo0oo-
Ooooad
Oo0oooad
Oo0ooQd
Ooood
Ooooad
Oo0ooQd
Oooo-d
Ooood
Oo0oooaQd
OoooaQd
Oooo-d
Ooooad
Oo0ooo
T Oo00O-

oooao ad Anthony F. Tuner,
and George S. WilsonD D OO ODODOOOODOODOODOORDO®" Biosensor-Fundament

al and Applications” 000 O0O00OD0D0OOOOODDODOOOODODOOOOO

goooooo
goooooooobooooooogooooboooobooOoooDbbooguoDbooo
ooooDooooooooao

goooao

oooDooo

Karube

O
O
O
O
0 Isao

O
O
O
O
O
i

(72}



Ooooogogooao

O

Oooo0oooQgdg

OoOo0oogogoo0ogao
OoOoo0o0oooo0ogao

O 0Ooo0ooo

(9]
~
c
=
(0]

e s e .. e I B

Oooooooooooooooooodg

O

Ooo0oooooooooooooooooogdg

OoOooOoooooooooooooogooogao

OO0 oooooo0oooDooogoggogoooo

OooooooOoooooooogooodg

O
O

O
O

I:IEJ\‘
[

O

Oooooooono xoooooooogod
Ooooooooooooooooogodg
Oo0ooooooooooogogoooao
Oooooo4gogooooogoggogaog
Oooooooooooogogoao
OooooocoooooooQgogoao

Oo0oooTT o0 o0ooooogoogogoooo

Ooooooooogooooao
OO0 ooooogogooao
oo oooooQgooao
Ooooooooogoooao
OO0 ooooogogoao
oo ooooogogooao
oo ooooooQgooo
Ooooooooogoooao
OO0 ooooogogooao
oo ooooooQgooao
Ooooooooogooao
OO0 ooooogogoao
oo ooooogooao
oo ooooooQgooao
ocooooomoooao

O Ooo0oooao

O

u
O
g

O

Oo0,0000000000000000000000A0 Trickey et al, Stru

(14)

JP 5897463 B2 2016.3.30

gbobooooooooobobobooboooboobooboboboobooao
gooon

ugboobooobooobobooaobaoado

gobobooooooogooboboboboobooobooboboboboo
gbobooobooooobobobdoboooboobooboboboobooao

331-345, 19990 0 000D O O OO O Pichia
gbooooooboboboooboboobao
ubouoouobouobobobouobuoboaba

O 0Ooo0ooao
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 Oooo

O Oooo

C

Oo0oOoooogo oo ogoao

sp. 000000000 DOO0
gboooooboobooboba
gbouooobouoboobaobd

gooopoDoooobooogoobood
oooobDoOooobboogoobooo
Oo0o0o0ooDoooooDoooooood
oooooDoooooDoogoooood
Oo0oooDoooooDoogoooood
gooooobobOlstratageneld O
oooobDoOooobboooobobooo
O00o0oDoooooDoooooood
lioOOODoODODOQOOOODOOOOO

oooobOoOooobboogoobobooo
Oo0o0o0ooDoooooDoooooood
oooooDoooooDoooooood
oooobDoOooobDboogoobobooo
oooobOoOoooboooobooo
I o A A = 0] |

gbobodoooooobouobobobobooobuopobobO0oboobobobonb

ooooobOoooooooooobOobooooboboOooobbooooboodg

O

go

A R O Y Y Y |
Ooooooo0ooooogogoao
OoooooooooooQg®= ™

SO0 o000 oOoogooao

Oooooo4gogooooogoggogaog
Ooooocoo0ooooogQgogoao
OooooocoooooooQgogoao
OoDoDooo4dooooogoggogog
Ooooooo0ooooogogogoao
OooooooooooooQgoao
Ooooooooooooogogoao
Oooooo4ogooooogogogoao
Ooooocoo0ooooogQgogoao
OooooocoooooooQgogoao
Oo0oDooo4gogooooogoggogaog
Ooooocooooooogoao

O 0Ooo0oo0oao

SO0 oOoo0ooOoogoao

O oOoo0ooao

0 Escherichia colidO OO0 0O 0O
Oooooooooooooao
oodoooDooooooooao
oooooDooooooooao
oooopDooooooooao
oooooooooooooao
oodoooDooooooooao
oooopoDooooooooao
Oo0oooooooooooao
oooooooooooooao
oooooDooooooooao
oooopopooooooooao
oodoooooooooooao
00000000 oog®*o0o
oooopopooooooooao

10

20

30

40

50



(15) JP 5897463 B2 2016.3.30
O0o0oo0oooooooooonooononononnan
oooooao
goooooooooooooooooooooooboooooooboooooooooOon
O00oo0oo0ooooooooooooooooooooooooooooooobn0Oan0an
go0ooooooooootototooooooooooooooooobooooo0dOaonoano
gooooooooooooooooooooooooooooooooooooooOon
O00oo0o0oo0oo0ooooooooo o000 o oo ooooooooooooobOn0Oan0Oaono
go0oooooooobootootooooooooooooooooooooooOf0dnOaonOan
gooooooooobooooooooooooooooboooooooooooooooan
O00oo0oo0ooooooooooooo o000 oo oooooooooooooonbOan0aono
Oo0ooogan
gooooao
Ooooao
#2 N1—-1 FAODZEREBIUVWTOHFABMOHERK AT A—F—
4AA/TCDB/POD mPMS/DCIP

Ko (MM) | Voae (U/MQ) | VinaKen | Ko (MM) | Viol® (UIMG) | Vinaw/Kim B/A
WT 2.64 0.71 0.26 3.22 0.60 0.190 10
N47A | 1.42 0.11 0.07 2.13 0.82 0.09 75
oooooao
O0god
Oo0oooooooonoooooonooonooonan
gooooao
goooooooooooooooooooooooboooooooboooooooooOon
O000OEscherichitacoli. 0D O0O0OOD0OOODODOO0ODODOUODOODUODOODUOOODOooOOOO
gooooobobob bbbttty bbobbbboboo
00000000 bO0OC0cO00b0D0DboO000bOoO0O00Dggee OO0 OO0OO0OOO0ODOOOOO
O00oo0oo0oooooooooooo o o000 o ooooooooooooooooOanoano
go0oooooooobootootooooooooooooooooooooooOf0dnOaonOan
gooooooooobooooooooooooooooboooooooooooooooan
oooooao
Oo0ooooooooooooooobooonoooooooooooooobooof0On0anan
go0ooooooooootototooooooooooooooooobooooo0dOaonoano
goooooooooooooooooooooooboooooooooooooooOon
000000000000 ooglir.b.x 0000000 TosohO OO O OoOoOoOooOoQOoaoQo
go0oooooooobootootooooooooooooooooooooooOf0dnOaonOan
gooooooooooooooobooooooooooboooooooooooooooOon
O00oo0oo0oooooooooooo o o000 o ooooooooooooooooOanoano
Ooo0ogao
oooooao
goooooooooooooooooooooooboooooooboooooooooOon
Oo0o0oo0ooooooonooooooooooooooooooooooooooobOnOanan
go0ooooooooootototooooooooooooooooobooooo0dOaonoano
O000000000OPharmacial OO 0O0O0O00O0O0OO0OO0OO0OO0OO0OO0DOOO0OOOOOOOO
O00oo0o0oo0oo0ooooooooo o000 o oo ooooooooooooobOn0Oan0Oaono
go0oooooooobootootooooooooooooooooooooooOf0dnOaonOan

10

20

30

40

50



(16) JP 5897463 B2 2016.3.30

O OooOooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
OO oOooo
O Ooo= 0O
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O OoOooog
O Ooooo
O Ooooo
OO oOooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
OO oo
O Oooo
O 0Oooo
O 0O oo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
[ e I B
O Oooo
O 0Oooo
O O oo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo

OoOoooooooouooDooooooooo
OoOooooooooooooooooooo
OO0 0o oooDooooUooDoDoo4gooooaog
OoOoooooDooouooooogogooooaog
Ooooooo0oooooooooogQgdg
Oo0oooooo0oooooooooooQgdg

O Oooooggoao

O OoooooogogQgoao

O Oooo0ooogoQgoo

O OoooogoQgogao

O Ooooooogdg

O Oooooooogdg

O Oooooooodg

O OOooooogdg

O Oooooooogg

O OoooooooOgodg

O OO0 oooogdg

O Ooooooogg

O Oooooooogodg

O OO0 ooooogg

O OoOooooogdg

O Oooooooogdg

O ocooooo =0

O ooooooo o

O OOooooo x »

O OoooooooQgodg

O O oD oooogg

O Oooooogdg

O Oooooooogdg

O Oooooooodg

O O Oooooogg

O Oooooooogg

O OoooooooQgodg

O O oD oooogg

O Ooooooogdg

O Oooooooogdg

O Oooooooodg

O OOooooogdg

O Oooooooogdg

O OoooooooOgodg

#3 KBREINIENTI—1 FAOD WTBIUCZERENATAOHEER /T A—H—

4AATODB/POD mPMS/DCIP
Koo (MM) | Vi (UMQ) | VinalKen | Ken (MM) | Vina® (U/MG) | Vel B/A
WT 48 9.3(100%) | 1.9 4.6 9.8 (100%) | 2.1 1.1 (100%)
N47A 122 1.4 (15%) 0.64 6.2 6.0 (61%) 0.97 4.3 (391%)

oooooad
0000
go0oooooooooao
oooooao
000000000 O0DODOODOPhaeosphaeria nodorumd OO0 OO0 O0O0O0OODOODO
go0ooo0oooooooooooooooooooboooooooooooooooOon
oooooao
0000000000000000000000000000000000000000
00000000000 000000000000000000000000000000
goooo0oooooooooooooooooooboooooooboooooooooOon
goooooooooooooooood
oooooao
goooooooooooooooooooooooboooooooboooooooooOon
pgooooooooooooooooobooboobo0obDoDobDoDoooDoUoooOog
0000000000000000000000000000000000000000
goooooooooooooooooooooooboooooooooooooooOon
goooooooooooooobooooooooobooobooo0ooboooooooooOon
gooooooao
Dooooao
go0ooo0oooooooooooooooooooboooooooooooooooOog



(&
o

17 5897463 B2 2016.3.30

gbooooooobooboobobobooooboobobobooboooooboobobao
ooooooooobooooooooooobooooobooooobooooobooo
gooobooooooboooooboooooooboooooboocooobooooboOooo
gboobooooooobgobobobooooboboboboobooooobobobao
ugbdoodooooobouobobobooboboooboboboboobooobouobobobaa
oooboooooobooooobooooooboobooooobobooooboboooobooo
gobooooooooobgoboboboooobobobobobooooobobobao
ugbooboooooboobooboboobooooboboboboobooooobobobaa
oooano

gboooood

gooao

uybooooooouoboaobabd

oooooao
gboobooooooobgobobobooooboboboboobooooboobobobao
uybdbodbpbbobobobobobooobuobobobobobooboobuobobada
oooboooooobooooobooooooboobooooobobooooboboooobooo
gbooboooooogoobgoboboboooobobobobobooooobuobobao
gboobooooooobooboboboooobooboobobooboooooboobobaa

0000000000000 0000000000000000D0000000000

oooboooooobooooobooooooboooobobooooboboooopw0bOOO
gboooooooboobgobobobooooboboboboobooooobobobao
uod

oooooao
gboobooooooobgobobobooooboboboboobooooboobobobao
ugbooboooooboobooboboobooooboboboboobooooobobobaa
oooboooooobooobooboooooobooboooooboboOooooboooooDbOpd
gbooboooooogoobgoboboboooobobobobobooooobuobobao
gbooooooooboobobobobpobobOobOoboboOooboobobobao
ooooooooobooooooooooobooooobooooobooooobooo
OOoO0O0OD0ODDO0OO000000000O0OD0ODODDDOO0OO0DO00O00OO0OHealthcareD D OO0 00O
ooooooOoOflow-throughC O OOODDODOODOODOOOOODOOOODDODOOOOO
ugboobooooobouoboboboobooooboboboboobooooboobobobaa
oooboooooobooooobooooooboobooooobobooooboboooobooo
gobooooooogoobgobobobooooboboboboboooobobobao
ugbooboooooboobooboboobooooboboboboobooooobobobaa
ooooboooooobOooobooboopoOobobOOO0OO0oO0obOOOOoobobOboooobDooo
gobooboooooogoobgoboboboooooboboboboboooobDobobao
ocoooooOOoO0OO0O0oO0oO0ooooOooODDODOO0DO0O0oO0OoOooOoOoOoOODDOOBIo-Rad
ugboobooooobooboboboouoboobobooboaoaao

oooooao

10

20

30

40



(18) JP 5897463 B2 2016.3.30

oood
F#4 ¥z PnFPOX N5SGADRHE

B BiEY By oY thiEs muE B 3
() (mg) (U/mg) (1£) (%)
] M [ 4 95.4 566 0.17 1 100
BT EDYL 75.5 340 0.22 1.32 79
Resource Q 37.4 219 7 10.1 39
HiLoad 1 23.7 5.12 4.6 275 25
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WT f.aVal 0.64 276 42.8 11 28.0 25
f.aValHis | 0-20 2.97 147 - - -
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f-aVal

f-aValHis

Ox {U/mg)

DH (U/mg)

Ox {U/mg)

DH (U/mag)

FPOX-CWT

4.6

1.8

1.3

0.66

FPO-C N56A

6.53

4.3

0.49

1.7
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0oo0dQ
# 7
£f-"val f-*val-His F-HP
ox DH ox DH 0x
{U/mg) {(U/mg) (U/mg) (U/mg) {mU/mg)
P.n FPOX | WT 1.3 1.1 0.11 0.065 0.45
NS6A 0.14 1.5 0.058 0.14
L2ExC 3 2.6 0.41 0.37 1.4
L2ExXC/N56A 0.55 4,2 0.23 0.61 -
FPOX-C | L1ExPn 2.4 3.1 0.78 0.85 4.5
L1ExPn/NS§ 0.31 6.5 D.26 2.2 .
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