
(57)【要約】　　　（修正有）
【課題】炎症ならびに自己免疫応答に関連する疾患及び症状などの病理的状態に関与して
いるケモカインに関し、これらサイトカインのペプチド作動剤及び拮抗剤の調製、設計、
誘導及びその使用法を提供する。
【解決手段】種々の疾患及び障害の治療に有用であり、種々の疾患及び障害の治療に対す
る添加剤として有用である、ＩＬ－８類縁体、ＩＰ－１０類縁体、ＭＩＰ－１α類縁体、
ＲＡＮＴＥＳ類縁体、Ｉ－３０９類縁体、ＭＣＰ－１類縁体、及びＣＣＬ２８類縁体を含
む特定の配列を有するケモカイン類縁体。そのような治療を必要とする患者に対して、治
療上有効量のケモカイン類縁体を投与できる。
【選択図】なし 10

JP 2007-106768 A 2007.4.26



【 特 許 請 求 の 範 囲 】
【 請 求 項 １ 】
　 配 列 番 号 ９ か ら 配 列 番 号 １ ６ ２ ま で ； 配 列 番 号 １ ６ ３ か ら 配 列 番 号 ７ ２ ８ ま で ； 配 列 番
号 ７ ２ ９ か ら 配 列 番 号 ８ ８ １ ま で ； 配 列 番 号 ８ ８ ２ か ら 配 列 番 号 ９ ７ １ ま で ； 配 列 番 号 ９
７ ２ か ら 配 列 番 号 １ ３ ５ ０ ま で ； 配 列 番 号 １ ３ ５ １ か ら 配 列 番 号 １ ４ ４ ６ ま で ； 及 び 配 列
番 号 １ ４ ４ ７ か ら 配 列 番 号 １ ６ ３ １ ま で ； か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 構 造 を 含 む 化 合 物
（ 式 中 、 Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー
ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修
飾 基 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ５ は 、 Ｘ ａ ａ ５ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ６ は 、 Ｘ ａ ａ ６ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｐ ＊ は 、
【 化 １ 】
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ； 且 つ 、
リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部 分
に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ ル
キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天 然
ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列 番
号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る ） 。
【 請 求 項 ２ 】
　 配 列 ａ １ （ 配 列 番 号 ９ ） か ら 配 列 ａ １ ５ ４ （ 配 列 番 号 １ ６ ２ ） ま で か ら 成 る 群 か ら 選 択
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さ れ る 構 造 を 含 む 化 合 物
（ 式 中 、 Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー
ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修
飾 基 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ５ は 、 Ｘ ａ ａ ５ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ６ は 、 Ｘ ａ ａ ６ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｐ ＊ は 、
【 化 ３ 】
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ； 且 つ 、
リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部 分
に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ ル
キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天 然
ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列 番
号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る ） 。
【 請 求 項 ３ 】
　 配 列 ｂ １ （ 配 列 番 号 １ ６ ３ ） か ら 配 列 ｂ ５ ７ ５ （ 配 列 番 号 ７ ２ ８ ） ま で よ り な る 群 か ら
選 択 さ れ る 構 造 を 含 む 化 合 物
（ 式 中 、 Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー
ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修
飾 基 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
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天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ５ は 、 Ｘ ａ ａ ５ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ６ は 、 Ｘ ａ ａ ６ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｐ ＊ は 、
【 化 ５ 】
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ； 且 つ 、
リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部 分
に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ ル
キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天 然
ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列 番
号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る ） 。
【 請 求 項 ４ 】
　 配 列 ｃ １ （ 配 列 番 号 ７ ２ ９ ） か ら 配 列 ｃ １ ６ ０ （ 配 列 番 号 ８ ８ １ ） ま で よ り な る 群 か ら
選 択 さ れ る 構 造 を 含 む 化 合 物
（ 式 中 、 Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー
ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修
飾 基 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ５ は 、 Ｘ ａ ａ ５ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
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Ｘ ａ ａ ６ は 、 Ｘ ａ ａ ６ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｐ ＊ は 、
【 化 ７ 】
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 ８ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ； 且 つ 、
リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部 分
に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ ル
キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天 然
ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列 番
号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る ） 。
【 請 求 項 ５ 】
　 配 列 ｄ １ （ 配 列 番 号 ８ ８ ２ ） か ら 配 列 ｄ ９ ０ （ 配 列 番 号 ９ ７ １ ） ま で よ り な る 群 か ら 選
択 さ れ る 構 造 を 含 む 化 合 物
（ 式 中 、 Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー
ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修
飾 基 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ５ は 、 Ｘ ａ ａ ５ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ６ は 、 Ｘ ａ ａ ６ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｐ ＊ は 、
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【 化 ９ 】
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 １ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ； 且 つ 、
リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部 分
に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ ル
キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天 然
ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列 番
号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る ） 。
【 請 求 項 ６ 】
　 配 列 ｅ １ （ 配 列 番 号 ９ ７ ２ ） か ら 配 列 ｅ ３ ８ ２ （ 配 列 番 号 １ ３ ５ ０ ） ま で よ り な る 群 か
ら 選 択 さ れ る 構 造 を 含 む 化 合 物
（ 式 中 、 Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー
ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修
飾 基 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ５ は 、 Ｘ ａ ａ ５ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ６ は 、 Ｘ ａ ａ ６ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｐ ＊ は 、
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【 化 １ １ 】
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 １ ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ； 且 つ 、
リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部 分
に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ ル
キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天 然
ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列 番
号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る ） 。
【 請 求 項 ７ 】
　 配 列 ｇ ２ （ 配 列 番 号 １ ３ ５ １ ） か ら 配 列 ｇ ９ ７ （ 配 列 番 号 １ ４ ４ ６ ） ま で よ り な る 群 か
ら 選 択 さ れ る 構 造 を 含 む 化 合 物
（ 式 中 、 Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー
ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修
飾 基 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ５ は 、 Ｘ ａ ａ ５ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ６ は 、 Ｘ ａ ａ ６ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｐ ＊ は 、
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【 化 １ ３ 】
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 １ ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ； 且 つ 、
リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部 分
に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ ル
キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天 然
ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列 番
号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る ） 。
【 請 求 項 ８ 】
　 配 列 ｈ １ （ 配 列 番 号 １ ４ ４ ７ ） か ら 配 列 ｈ １ ８ ４ （ 配 列 番 号 １ ６ ３ １ ） ま で よ り な る 群
か ら 選 択 さ れ る 構 造 を 含 む 化 合 物
（ 式 中 、 Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー
ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修
飾 基 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ５ は 、 Ｘ ａ ａ ５ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ６ は 、 Ｘ ａ ａ ６ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｐ ＊ は 、
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【 化 １ ５ 】
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 １ ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ； 且 つ 、
リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部 分
に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ ル
キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天 然
ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列 番
号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る ） 。
【 請 求 項 ９ 】
　 Ｒ 基 が Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 部 分 （ Ｍ Ｗ ＝ ５ ０ ０ ～ ２ ０ ０ ０ ０ ） で あ る 請
求 項 １ 、 ２ 、 ３ 、 ４ 、 ５ 、 ６ 、 ７ 又 は ８ の ケ モ カ イ ン 類 縁 体 。
【 請 求 項 １ ０ 】
　 Ｒ 基 が ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 又 は ア リ ー ル カ ル ボ ニ ル で あ る 請 求 項 １ 、 ２ 、 ３ 、 ４ 、 ５ 、
６ 、 ７ 又 は ８ の ケ モ カ イ ン 類 縁 体 。
【 請 求 項 １ １ 】
　 薬 学 上 許 容 可 能 な キ ャ リ ア 中 の 、 配 列 番 号 ９ か ら 配 列 番 号 １ ６ ２ ま で ； 配 列 番 号 １ ６ ３
か ら 配 列 番 号 ７ ２ ８ ま で ； 配 列 番 号 ７ ２ ９ か ら 配 列 番 号 ８ ８ １ ま で ； 配 列 番 号 ８ ８ ２ か ら
配 列 番 号 ９ ７ １ ま で ； 配 列 番 号 ９ ７ ２ か ら 配 列 番 号 １ ３ ５ ０ ま で ； 配 列 番 号 １ ３ ５ １ か ら
配 列 番 号 １ ４ ４ ６ ま で ； 及 び 配 列 番 号 １ ４ ４ ７ か ら 配 列 番 号 １ ６ ３ １ ま で ； か ら 成 る 群 か
ら 選 択 さ れ る 構 造 を 有 す る ケ モ カ イ ン 類 縁 体 を 治 療 上 有 効 な 量 で 治 療 の 必 要 な 患 者 に 投 与
す る こ と を 含 む 、 疾 患 又 は 障 害 の 治 療 方 法
（ 式 中 、 Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー
ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修
飾 基 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ ；
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Ｘ ａ ａ ５ は 、 Ｘ ａ ａ ５ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ６ は 、 Ｘ ａ ａ ６ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｐ ＊ は 、
【 化 １ ７ 】
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 １ ８ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ； 且 つ 、
リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部 分
に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ ル
キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天 然
ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列 番
号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る ） 。
【 請 求 項 １ ２ 】
　 前 記 疾 患 又 は 障 害 が 、 自 己 免 疫 疾 患 、 慢 性 の 炎 症 、 癌 、 循 環 器 疾 患 又 は 感 染 性 疾 患 か ら
成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 請 求 項 １ １ の 方 法 。
【 請 求 項 １ ３ 】
　 前 記 投 与 が 、 ヘ マ ト ク リ ッ ト を 上 昇 さ せ 、 幹 細 胞 の 動 員 を 助 け 、 ワ ク チ ン 産 生 を 助 け 、
又 は 、 遺 伝 子 治 療 を 助 け る 請 求 項 １ １ の 方 法 。
【 請 求 項 １ ４ 】
　 前 記 方 法 が さ ら に 、 薬 剤 送 達 媒 体 を 含 む ケ モ カ イ ン 類 縁 体 組 成 物 を 含 む 請 求 項 １ １ 、 １
２ 又 は １ ３ の 方 法 。
【 請 求 項 １ ５ 】
　 前 記 ケ モ カ イ ン 類 縁 体 が 、 配 列 ａ １ （ 配 列 番 号 ９ ） か ら 配 列 ａ １ ５ ４ （ 配 列 番 号 １ ６ ２
） ま で か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 構 造 を 有 す る ケ モ カ イ ン 類 縁 体 か ら 選 択 さ れ る 請 求 項 １
１ の 方 法
（ 式 中 、 Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー
ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修
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飾 基 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ５ は 、 Ｘ ａ ａ ５ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ６ は 、 Ｘ ａ ａ ６ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｐ ＊ は 、
【 化 １ ９ 】
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 ２ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ； 且 つ 、
リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部 分
に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ ル
キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天 然
ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列 番
号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る ） 。
【 請 求 項 １ ６ 】
　 前 記 ケ モ カ イ ン 類 縁 体 が 、 配 列 ｂ １ （ 配 列 番 号 １ ６ ３ ） か ら 配 列 ｂ ５ ７ ５ （ 配 列 番 号 ７
２ ８ ） ま で か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 構 造 を 有 す る ケ モ カ イ ン 類 縁 体 か ら 選 択 さ れ る 請 求
項 １ １ の 方 法
（ 式 中 、 Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー
ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修
飾 基 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
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か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ５ は 、 Ｘ ａ ａ ５ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ６ は 、 Ｘ ａ ａ ６ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｐ ＊ は 、
【 化 ２ １ 】
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 ２ ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ； 且 つ 、
リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部 分
に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ ル
キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天 然
ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列 番
号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る ） 。
【 請 求 項 １ ７ 】
　 前 記 ケ モ カ イ ン 類 縁 体 が 、 配 列 ｃ １ （ 配 列 番 号 ７ ２ ９ ） か ら 配 列 ｃ １ ６ ０ （ 配 列 番 号 ８
８ １ ） ま で か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 構 造 を 有 す る ケ モ カ イ ン 類 縁 体 か ら 選 択 さ れ る 請 求
項 １ １ の 方 法
（ 式 中 、 Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー
ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修
飾 基 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ５ は 、 Ｘ ａ ａ ５ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ６ は 、 Ｘ ａ ａ ６ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
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酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｐ ＊ は 、
【 化 ２ ３ 】
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 ２ ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ； 且 つ 、
リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部 分
に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ ル
キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天 然
ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列 番
号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る ） 。
【 請 求 項 １ ８ 】
　 前 記 ケ モ カ イ ン 類 縁 体 が 、 配 列 ｄ １ （ 配 列 番 号 ８ ８ ２ ） か ら 配 列 ｄ ９ ０ （ 配 列 番 号 ９ ７
１ ） ま で か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 構 造 を 有 す る ケ モ カ イ ン 類 縁 体 か ら 選 択 さ れ る 請 求 項
１ １ の 方 法
（ 式 中 、 Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー
ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修
飾 基 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ５ は 、 Ｘ ａ ａ ５ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ６ は 、 Ｘ ａ ａ ６ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｐ ＊ は 、
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【 化 ２ ５ 】
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 ２ ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ； 且 つ 、
リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部 分
に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ ル
キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天 然
ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列 番
号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る ） 。
【 請 求 項 １ ９ 】
　 前 記 ケ モ カ イ ン 類 縁 体 が 、 配 列 ｅ １ （ 配 列 番 号 ９ ７ ２ ） か ら 配 列 ｅ ３ ８ ２ （ 配 列 番 号 １
３ ５ ０ ） ま で か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 構 造 を 有 す る ケ モ カ イ ン 類 縁 体 か ら 選 択 さ れ る 請
求 項 １ １ の 方 法
（ 式 中 、 Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー
ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修
飾 基 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ５ は 、 Ｘ ａ ａ ５ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ６ は 、 Ｘ ａ ａ ６ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｐ ＊ は 、

10

20

30

40

(14) JP 2007-106768 A 2007.4.26



【 化 ２ ７ 】
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 ２ ８ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ； 且 つ 、
リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部 分
に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ ル
キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天 然
ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列 番
号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る ） 。
【 請 求 項 ２ ０ 】
　 前 記 ケ モ カ イ ン 類 縁 体 が 、 配 列 ｇ ２ （ 配 列 番 号 １ ３ ５ １ ） か ら 配 列 ｇ ９ ７ （ 配 列 番 号 １
４ ４ ６ ） ま で か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 構 造 を 有 す る ケ モ カ イ ン 類 縁 体 か ら 選 択 さ れ る 請
求 項 １ １ の 方 法
（ 式 中 、 Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー
ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修
飾 基 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ５ は 、 Ｘ ａ ａ ５ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ６ は 、 Ｘ ａ ａ ６ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｐ ＊ は 、
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【 化 ２ ９ 】
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 ３ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ； 且 つ 、
リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部 分
に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ ル
キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天 然
ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列 番
号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る ） 。
【 請 求 項 ２ １ 】
　 前 記 ケ モ カ イ ン 類 縁 体 が 、 配 列 ｈ １ （ 配 列 番 号 １ ４ ４ ７ ） か ら 配 列 ｈ １ ８ ４ （ 配 列 番 号
１ ６ ３ １ ） ま で か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 構 造 を 有 す る ケ モ カ イ ン 類 縁 体 か ら 選 択 さ れ る
請 求 項 １ １ の 方 法
（ 式 中 、 Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー
ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修
飾 基 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ５ は 、 Ｘ ａ ａ ５ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ６ は 、 Ｘ ａ ａ ６ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｐ ＊ は 、
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【 化 ３ １ 】
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 ３ ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ； 且 つ 、
リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部 分
に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ ル
キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天 然
ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列 番
号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る ） 。
【 請 求 項 ２ ２ 】
　 配 列 ａ １ （ 配 列 番 号 ９ ） か ら 配 列 ａ １ ５ ４ （ 配 列 番 号 １ ６ ２ ） ま で か ら 成 る 群 か ら 選 択
さ れ る 構 造 を 有 す る ケ モ カ イ ン 類 縁 体 を 含 む 組 成 物 の 製 造 方 法
（ 式 中 、 Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー
ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修
飾 基 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ５ は 、 Ｘ ａ ａ ５ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ６ は 、 Ｘ ａ ａ ６ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｐ ＊ は 、
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【 化 ３ ３ 】
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 ３ ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ； 且 つ 、
リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部 分
に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ ル
キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天 然
ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列 番
号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る ） 。
【 請 求 項 ２ ３ 】
　 配 列 ｂ １ （ 配 列 番 号 １ ６ ３ ） か ら 配 列 ｂ ５ ７ ５ （ 配 列 番 号 ７ ２ ８ ） ま で か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ る 構 造 を 有 す る ケ モ カ イ ン 類 縁 体 を 含 む 組 成 物 の 製 造 方 法
（ 式 中 、 Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー
ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修
飾 基 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ５ は 、 Ｘ ａ ａ ５ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ６ は 、 Ｘ ａ ａ ６ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｐ ＊ は 、
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【 化 ３ ５ 】
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 ３ ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ； 且 つ 、
リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部 分
に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ ル
キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天 然
ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列 番
号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る ） 。
【 請 求 項 ２ ４ 】
　 配 列 ｃ １ （ 配 列 番 号 ７ ２ ９ ） か ら 配 列 ｃ １ ６ ０ （ 配 列 番 号 ８ ８ １ ） ま で か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ る 構 造 を 有 す る ケ モ カ イ ン 類 縁 体 を 含 む 組 成 物 の 製 造 方 法
（ 式 中 、 Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー
ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修
飾 基 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ５ は 、 Ｘ ａ ａ ５ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ６ は 、 Ｘ ａ ａ ６ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｐ ＊ は 、
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【 化 ３ ７ 】
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 ３ ８ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ； 且 つ 、
リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部 分
に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ ル
キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天 然
ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列 番
号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る ） 。
【 請 求 項 ２ ５ 】
　 配 列 ｄ １ （ 配 列 番 号 ８ ８ ２ ） か ら 配 列 ｄ ９ ０ （ 配 列 番 号 ９ ７ １ ） ま で か ら 成 る 群 か ら 選
択 さ れ る 構 造 を 有 す る ケ モ カ イ ン 類 縁 体 を 含 む 組 成 物 の 製 造 方 法
（ 式 中 、 Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー
ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修
飾 基 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ５ は 、 Ｘ ａ ａ ５ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ６ は 、 Ｘ ａ ａ ６ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｐ ＊ は 、

10

20

30

40

(20) JP 2007-106768 A 2007.4.26



【 化 ３ ９ 】
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 ４ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ； 且 つ 、
リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部 分
に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ ル
キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天 然
ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列 番
号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る ） 。
【 請 求 項 ２ ６ 】
　 配 列 ｅ １ （ 配 列 番 号 ９ ７ ２ ） か ら 配 列 ｅ ３ ８ ２ （ 配 列 番 号 １ ３ ５ ０ ） ま で か ら 成 る 群 か
ら 選 択 さ れ る 構 造 を 有 す る ケ モ カ イ ン 類 縁 体 を 含 む 組 成 物 の 製 造 方 法
（ 式 中 、 Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー
ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修
飾 基 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ５ は 、 Ｘ ａ ａ ５ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ６ は 、 Ｘ ａ ａ ６ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｐ ＊ は 、
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【 化 ４ １ 】
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 ４ ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ； 且 つ 、
リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部 分
に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ ル
キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天 然
ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列 番
号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る ） 。
【 請 求 項 ２ ７ 】
　 配 列 ｇ ２ （ 配 列 番 号 １ ３ ５ １ ） か ら 配 列 ｇ ９ ７ （ 配 列 番 号 １ ４ ４ ６ ） ま で か ら 成 る 群 か
ら 選 択 さ れ る 構 造 を 有 す る ケ モ カ イ ン 類 縁 体 を 含 む 組 成 物 の 製 造 方 法
（ 式 中 、 Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー
ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修
飾 基 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ５ は 、 Ｘ ａ ａ ５ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ６ は 、 Ｘ ａ ａ ６ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｐ ＊ は 、
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【 化 ４ ３ 】
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 ４ ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ； 且 つ 、
リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部 分
に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ ル
キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天 然
ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列 番
号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る ） 。
【 請 求 項 ２ ８ 】
　 配 列 ｈ １ （ 配 列 番 号 １ ４ ４ ７ ） か ら 配 列 ｈ １ ８ ４ （ 配 列 番 号 １ ６ ３ １ ） ま で か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ る 構 造 を 有 す る ケ モ カ イ ン 類 縁 体 を 含 む 組 成 物 の 製 造 方 法
（ 式 中 、 Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー
ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修
飾 基 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ５ は 、 Ｘ ａ ａ ５ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ６ は 、 Ｘ ａ ａ ６ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｐ ＊ は 、
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【 化 ４ ５ 】
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 ４ ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ； 且 つ 、
リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部 分
に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ ル
キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天 然
ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列 番
号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る ） 。
【 請 求 項 ２ ９ 】
　 前 記 組 成 物 が さ ら に 薬 剤 送 達 媒 体 を 含 む 請 求 項 ２ ２ 、 ２ ３ 、 ２ ４ 、 ２ ５ 、 ２ ６ 、 ２ ７ 又
は ２ ８ の 方 法 。
【 請 求 項 ３ ０ 】
　 配 列 ａ １ （ 配 列 番 号 ９ ） か ら 配 列 ａ １ ５ ４ （ 配 列 番 号 １ ６ ２ ） ま で ； 配 列 ｂ １ （ 配 列 番
号 １ ６ ３ ） か ら 配 列 ｂ ５ ７ ５ （ 配 列 番 号 ７ ２ ８ ） ま で ； 配 列 ｃ １ （ 配 列 番 号 ７ ２ ９ ） か ら
配 列 ｃ １ ６ ０ （ 配 列 番 号 ８ ８ １ ） ま で ； 配 列 ｄ １ （ 配 列 番 号 ８ ８ ２ ） か ら 配 列 ｄ ９ ０ （ 配
列 番 号 ９ ７ １ ） ま で ； 配 列 ｅ １ （ 配 列 番 号 ９ ７ ２ ） か ら 配 列 ｅ ３ ８ ２ （ 配 列 番 号 １ ３ ５ ０
） ま で ； ｇ ２ （ 配 列 番 号 １ ３ ５ １ ） か ら 配 列 ｇ ９ ７ （ 配 列 番 号 １ ４ ４ ６ ） ま で ； 及 び 配 列
ｈ １ （ 配 列 番 号 １ ４ ４ ７ ） か ら 配 列 ｈ １ ８ ４ （ 配 列 番 号 １ ６ ３ １ ） ま で か ら 成 る 群 か ら 選
択 さ れ る 構 造 を 含 む 化 合 物 と ケ モ カ イ ン 受 容 体 を 接 触 さ せ る 工 程 を 含 む 、 前 記 ケ モ カ イ ン
受 容 体 の 活 性 を 調 節 す る 方 法
（ 式 中 、 Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー
ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修
飾 基 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ５ は 、 Ｘ ａ ａ ５ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
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酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ６ は 、 Ｘ ａ ａ ６ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｐ ＊ は 、
【 化 ４ ７ 】
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 ４ ８ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ； 且 つ 、
リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部 分
に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ ル
キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天 然
ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列 番
号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る ） 。
【 請 求 項 ３ １ 】
　 前 記 ケ モ カ イ ン 類 縁 体 が 、
配 列 ｅ １ （ 化 合 物 Ｄ ） 、 式 中 、 Ｒ ＝ Ｈ
H 2 N-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Ala-NH2 ;
配 列 ｅ ２ （ 化 合 物 Ｅ ） 、 式 中 、 Ｒ ＝ Ｈ
H 2 N-Ala-Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln-Glu-Ile-Pro-Leu-Arg-Ala-Ile-Leu-NH2 　 (配 列 番 号 １
６ ３ ６ ）
配 列 ｅ ３ （ 化 合 物 Ｆ ） 、 式 中 、 Ｒ ＝ Ｈ
H 2 N-Ala-Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln-Glu-Ile-Pro-Leu-Arg-Ala-Ile-Leu-Cys-Tyr-Arg-Asn-
Thr-Ser-Ser-Ile-NH2 (配 列 番 号 １ ６ ３ ７ ）
配 列 ｅ ４ （ 化 合 物 Ｇ ） 、 式 中 、 Ｒ ＝ Ｈ
H 2 N-Ala-Tyr-Arg-Asn-Thr-Ser-Ser-Ile-Cys-Ser-Asn-Glu-Gly-Leu-Ile-Phe-Lys-Leu-Lys-
Arg-Gly-Lys-Glu-Ala-NH2 (配 列 番 号 １ ６ ３ ８ ）
配 列 ｅ １ ７ （ 化 合 物 Ｈ ） 、 式 中 、 Ｒ ＝ Ｈ
H 2 N-Ala-Ala-Leu-Asp-Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-His-Cys-
Pro-Ser-Lys-Arg-Lys-(OH)NH2 (配 列 番 号 １ ６ ３ ９ ）
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か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 構 造 を 含 む 請 求 項 ４ の 方 法 。
【 請 求 項 ３ ２ 】
　 前 記 ケ モ カ イ ン 類 縁 体 が 、
配 列 ａ １ ９ 、 式 中 、 Ｒ ＝ Ｈ 、 Ｘ ａ ａ １ ＝ Ｃ ｙ ｓ 、 Ｘ ａ ａ ２ ＝ Ｃ ｙ ｓ ， リ ン カ ー ＝ ４ ｘ Ｇ ｌ
ｙ （ 化 合 物 Ａ ）
H 2 N-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Cys-Gln-Cys-Ile-Lys-Thr-Tyr-Ser-Lys-[Gly-Gly-Gly-Gly
]-Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   （ 配
列 番 号 １ ６ ３ ２ ） ；
配 列 ａ ４ ９ 、 式 中 、 Ｒ ＝ Ｈ 、 Ｘ ａ ａ １ ＝ Ｃ ｙ ｓ 、 Ｘ ａ ａ ２ ＝ Ｃ ｙ ｓ 、 リ ン カ ー ＝ ４ ｘ Ｇ ｌ
ｙ （ 化 合 物 Ｂ ）
H 2 N-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Cys-Gln-Cys-Ile-Lys-Thr-Tyr-[Gly-Gly-Gly-Gly]-Asn-Tr
p-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2 （ 配 列 番 号 １ ６
３ ３ ） ； 及 び
配 列 ａ ７ ０ 、 式 中 、 Ｒ ＝ Ｈ 、 Ｘ ａ ａ １ ＝ Ｃ ｙ ｓ 、 Ｘ ａ ａ ２ ＝ Ｃ ｙ ｓ 、 リ ン カ ー ＝ ４ ｘ Ｇ ｌ
ｙ （ 化 合 物 Ｃ ）
H 2 N-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Cys-Gln-Cys-Ile-Lys-[Gly-Gly-Gly-Gly]-Asn-Trp-Val-Gl
n-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2 （ 配 列 番 号 １ ６ ３ ４ ） か
ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 構 造 を 含 む 請 求 項 ４ の 方 法 。
【 請 求 項 ３ ３ 】
　 薬 学 上 許 容 可 能 な キ ャ リ ア 中 の 、 配 列 番 号 ９ か ら 配 列 番 号 １ ６ ２ ま で ； 配 列 番 号 １ ６ ３
か ら 配 列 番 号 ７ ２ ８ ま で ； 配 列 番 号 ７ ２ ９ か ら 配 列 番 号 ８ ８ １ ま で ； 配 列 番 号 ８ ８ ２ か ら
配 列 番 号 ９ ７ １ ま で ； 配 列 番 号 ９ ７ ２ か ら 配 列 番 号 １ ３ ５ ０ ま で ； 配 列 番 号 １ ３ ５ １ か ら
配 列 番 号 １ ４ ４ ６ ま で ； 及 び 配 列 番 号 １ ４ ４ ７ か ら 配 列 番 号 １ ６ ３ １ ま で ； か ら 成 る 群 か
ら 選 択 さ れ る 構 造 を 有 す る ケ モ カ イ ン 類 縁 体 を 治 療 上 有 効 な 量 で 治 療 の 必 要 な 患 者 に 投 与
す る こ と を 含 む 、 患 者 に お い て 細 胞 内 カ ル シ ウ ム を 動 員 す る 方 法
（ 上 記 配 列 に お い て 、 Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ
ニ ル 、 ア リ ー ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の
そ の ほ か の 修 飾 基 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ５ は 、 Ｘ ａ ａ ５ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ６ は 、 Ｘ ａ ａ ６ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｐ ＊ は 、
【 化 ４ ９ 】
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
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【 化 ５ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ； 且 つ 、
リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部 分
に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ ル
キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天 然
ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列 番
号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る ） 。
【 請 求 項 ３ ４ 】
　 薬 学 上 許 容 可 能 な キ ャ リ ア 中 の 、 配 列 番 号 ９ か ら 配 列 番 号 １ ６ ２ ま で ； 配 列 番 号 １ ６ ３
か ら 配 列 番 号 ７ ２ ８ ま で ； 配 列 番 号 ７ ２ ９ か ら 配 列 番 号 ８ ８ １ ま で ； 配 列 番 号 ８ ８ ２ か ら
配 列 番 号 ９ ７ １ ま で ； 配 列 番 号 ９ ７ ２ か ら 配 列 番 号 １ ３ ５ ０ ま で ； 配 列 番 号 １ ３ ５ １ か ら
配 列 番 号 １ ４ ４ ６ ま で ； 及 び 配 列 番 号 １ ４ ４ ７ か ら 配 列 番 号 １ ６ ３ １ ま で ； か ら 成 る 群 か
ら 選 択 さ れ る 構 造 を 有 す る ケ モ カ イ ン 類 縁 体 を 治 療 上 有 効 な 量 で 治 療 の 必 要 な 患 者 に 投 与
す る こ と を 含 む 、 細 胞 傷 害 剤 で 治 療 を 受 け て い る 患 者 に お い て 造 血 系 細 胞 を 保 護 す る 方 法
（ 上 記 配 列 に お い て 、 Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ
ニ ル 、 ア リ ー ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の
そ の ほ か の 修 飾 基 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ５ は 、 Ｘ ａ ａ ５ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ６ は 、 Ｘ ａ ａ ６ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｐ ＊ は 、
【 化 ５ １ 】
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
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【 化 ５ ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ； 且 つ 、
リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部 分
に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ ル
キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天 然
ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列 番
号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る ） 。
【 請 求 項 ３ ５ 】
　 白 血 球 の 生 存 率 を 高 め る 請 求 項 ３ ４ の 方 法 。
【 請 求 項 ３ ６ 】
　 白 血 球 の 生 存 率 を 高 め る 請 求 項 ３ ４ の 方 法 。
【 請 求 項 ３ ７ 】
　 薬 学 上 許 容 可 能 な キ ャ リ ア 中 の 、 配 列 番 号 ９ か ら 配 列 番 号 １ ６ ２ ま で ； 配 列 番 号 １ ６ ３
か ら 配 列 番 号 ７ ２ ８ ま で ； 配 列 番 号 ７ ２ ９ か ら 配 列 番 号 ８ ８ １ ま で ； 配 列 番 号 ８ ８ ２ か ら
配 列 番 号 ９ ７ １ ま で ； 配 列 番 号 ９ ７ ２ か ら 配 列 番 号 １ ３ ５ ０ ま で ； 配 列 番 号 １ ３ ５ １ か ら
配 列 番 号 １ ４ ４ ６ ま で ； 及 び 配 列 番 号 １ ４ ４ ７ か ら 配 列 番 号 １ ６ ３ １ ま で ； か ら 成 る 群 か
ら 選 択 さ れ る 構 造 を 有 す る ケ モ カ イ ン 類 縁 体 を 治 療 上 有 効 な 量 で 治 療 の 必 要 な 患 者 に 投 与
す る こ と を 含 む 、 細 胞 傷 害 剤 で 治 療 を 受 け て い る 患 者 に お い て 静 止 状 態 の 細 胞 の 中 で 細 胞
分 裂 が 可 能 な 細 胞 を 維 持 す る 方 法
（ 上 記 配 列 に お い て 、 Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ
ニ ル 、 ア リ ー ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の
そ の ほ か の 修 飾 基 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ５ は 、 Ｘ ａ ａ ５ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ６ は 、 Ｘ ａ ａ ６ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｐ ＊ は 、
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【 化 ５ ３ 】
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 ５ ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ； 且 つ 、
リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部 分
に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ ル
キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天 然
ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列 番
号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る ） 。
【 請 求 項 ３ ８ 】
　 薬 学 上 許 容 可 能 な キ ャ リ ア 中 の 、 配 列 番 号 ９ か ら 配 列 番 号 １ ６ ２ ま で ； 配 列 番 号 １ ６ ３
か ら 配 列 番 号 ７ ２ ８ ま で ； 配 列 番 号 ７ ２ ９ か ら 配 列 番 号 ８ ８ １ ま で ； 配 列 番 号 ８ ８ ２ か ら
配 列 番 号 ９ ７ １ ま で ； 配 列 番 号 ９ ７ ２ か ら 配 列 番 号 １ ３ ５ ０ ま で ； 配 列 番 号 １ ３ ５ １ か ら
配 列 番 号 １ ４ ４ ６ ま で ； 及 び 配 列 番 号 １ ４ ４ ７ か ら 配 列 番 号 １ ６ ３ １ ま で ； か ら 成 る 群 か
ら 選 択 さ れ る 構 造 を 有 す る ケ モ カ イ ン 類 縁 体 を 治 療 上 有 効 な 量 で 治 療 の 必 要 な 患 者 に 投 与
す る こ と を 含 む 、 患 者 に お い て 白 血 球 を 動 員 す る 方 法
（ 上 記 配 列 に お い て 、 Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ
ニ ル 、 ア リ ー ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の
そ の ほ か の 修 飾 基 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ５ は 、 Ｘ ａ ａ ５ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ６ は 、 Ｘ ａ ａ ６ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ ；
Ｐ ＊ は 、
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【 化 ５ ５ 】
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 ５ ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り ；
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ；
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ ； 且 つ 、
リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部 分
に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ ル
キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天 然
ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列 番
号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る ） 。
【 請 求 項 ３ ９ 】
　 前 記 白 血 球 が 好 中 球 で あ る 請 求 項 ３ ８ の 方 法 。
【 発 明 の 詳 細 な 説 明 】
【 技 術 分 野 】
【 ０ ０ ０ １ 】
《 関 連 す る 出 願 へ の ク ロ ス リ フ ァ レ ン ス 》
　 非 適 用
【 ０ ０ ０ ２ 】
《 連 邦 政 府 の 委 託 研 究 開 発 の も と で 行 わ れ た 発 明 に 対 す る 権 利 に 関 す る 申 し 立 て 》
　 非 適 用
【 ０ ０ ０ ３ 】
《 配 列 表 》
　 本 出 願 は 、 印 刷 し た 紙 の コ ピ ー の 代 わ り に ３ 枚 の Ｃ Ｄ － Ｒ で す で に 提 出 し た 配 列 表 を 含
有 し 、 そ の 全 体 を 参 照 に よ り 本 明 細 書 に 組 み 入 れ る 。 ２ ０ ０ ３ 年 ９ 月 ８ 日 に 記 録 し た Ｃ Ｄ
－ Ｒ に は そ れ ぞ れ 、 「 Ｃ Ｒ Ｆ 」 、 「 コ ピ ー １ 」 及 び 「 コ ピ ー ２ 」 と ラ ベ ル を 付 け て あ り 、
そ れ ぞ れ 、 １ つ だ け の 同 一 の １ ． ８ ３ Ｍ Ｂ フ ァ イ ル ５ ９ ２ ９ ６ ０ ０ ０ ０ ３ ａ ｐ ｐ ． を 含 有
す る 。
【 ０ ０ ０ ４ 】
　 本 発 明 は 、 ケ モ カ イ ン の ペ プ チ ド 作 動 剤 及 び 拮 抗 剤 の 調 製 、 設 計 、 誘 導 及 び 使 用 に 関 す
る 。 側 面 の １ つ で は 、 本 発 明 は 、 ７ 種 の ヒ ト の ケ モ カ イ ン 、 Ｉ Ｌ － ８ 、 Ｉ Ｐ － １ ０ 、 Ｍ Ｉ
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Ｐ － １ α 、 Ｍ Ｃ Ｐ － １ 、 Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ 、 Ｉ － ３ ０ ９ 、 及 び Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ （ ｈ Ｍ Ｅ Ｃ ） の ケ モ
カ イ ン 誘 導 体 、 作 動 剤 又 は 拮 抗 剤 の 調 製 、 設 計 、 誘 導 及 び 使 用 に 関 す る 。
【 背 景 技 術 】
【 ０ ０ ０ ５ 】
　 ケ モ カ イ ン （ 化 学 遊 走 性 サ イ ト カ イ ン ） は 、 元 々 、 白 血 球 の 移 動 を 誘 導 す る 能 力 を 特 徴
と す る ７ ～ １ ６ ｋ Ｄ ａ の 相 同 性 の あ る 血 清 タ ン パ ク 質 の フ ァ ミ リ ー で あ る 。 ケ モ カ イ ン は
ほ と ん ど 、 特 徴 的 な ４ つ の シ ス テ イ ン （ Ｃ ｙ ｓ ） を 有 し 、 最 初 の ２ つ の シ ス テ イ ン に よ っ
て 示 さ れ る モ チ ー フ に よ っ て 、 Ｃ Ｘ Ｃ 又 は ア ル フ ァ 、 Ｃ Ｃ 又 は ベ ー タ 、 Ｃ 又 は ガ ン マ 、 及
び Ｃ Ｘ ３ Ｃ 又 は デ ル タ の ケ モ カ イ ン ク ラ ス に 分 類 さ れ て い る 。 第 １ と 第 ３ の シ ス テ イ ン の
間 及 び 第 ２ と 第 ４ の シ ス テ イ ン の 間 に ２ つ の ジ ス ル フ ィ ド 結 合 が 形 成 さ れ る 。 一 般 に 、 ジ
ス ル フ ィ ド 架 橋 は 必 要 と さ れ る と 考 え ら れ た が 、 Clark-Lewisと そ の 共 同 研 究 者 ら は 、 少
な く と も Ｉ Ｌ － ８ に つ い て は 、 ジ ス ル フ ィ ド 架 橋 は ケ モ カ イ ン の 活 性 に 決 定 的 で あ る こ と
を 報 告 し た （ Clark-Lewis et al., J. Biol. Chem., 269:16075-16081, 1994） 。 ４ つ の
シ ス テ イ ン を 有 す る こ と に 対 す る 唯 一 の 例 外 は 、 リ ン ホ タ ク チ ン で あ り 、 そ れ は ２ つ の シ
ス テ イ ン 残 基 し か 有 さ な い 。 従 っ て 、 リ ン ホ タ ク チ ン は た っ た １ つ の ジ ス ル フ ィ ド 結 合 で
機 能 的 構 造 を な ん と か 保 持 し て い る 。
【 ０ ０ ０ ６ 】
　 さ ら に 、 Ｃ Ｘ Ｃ 又 は α サ ブ フ ァ ミ リ ー は 、 第 １ の シ ス テ イ ン に 先 行 す る Ｅ Ｌ Ｒ モ チ ー フ
（ Ｇ ｌ ｕ － Ｌ ｅ ｕ － Ａ ｒ ｇ ） の 存 在 に よ っ て ２ つ の 群 、 Ｅ Ｌ Ｒ － Ｃ Ｘ Ｃ ケ モ カ イ ン 及 び 非
Ｅ Ｌ Ｒ － Ｃ Ｘ Ｃ ケ モ カ イ ン に 分 け ら れ る （ た と え ば 、 Clark-Lewis、 上 記 ； 及 び Belperio 
et al., 「 血 管 形 成 に お け る Ｃ Ｘ Ｃ ケ モ カ イ ン 」 J. Leukoc. Biol., 68:1-8, 2000） 。
【 ０ ０ ０ ７ 】
　 Ｉ Ｌ － ８ の よ う な Ｅ Ｌ Ｒ － Ｃ Ｘ Ｃ ケ モ カ イ ン は 一 般 に 好 中 球 に 対 す る 強 い 化 学 誘 引 物 質
で あ る が 、 Ｉ Ｐ － １ ０ や Ｓ Ｄ Ｆ － １ の よ う な 非 Ｅ Ｌ Ｒ ケ モ カ イ ン は リ ン パ 球 を 優 勢 に 動 員
す る 。 Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ 、 Ｍ Ｉ Ｐ － １ α 、 Ｍ Ｃ Ｐ － １ の よ う な Ｃ Ｃ ケ モ カ イ ン は 一 般 に 、 単 球
、 好 塩 基 球 、 好 酸 球 、 及 び Ｔ 細 胞 に 対 す る 化 学 誘 引 物 質 と し て 機 能 す る が 、 好 中 球 に 対 し
て は 機 能 し な い 。 一 般 に 、 ケ モ カ イ ン は 、 傷 害 部 位 へ と 白 血 球 を 動 員 す る 化 学 遊 走 剤 で あ
る 。
【 ０ ０ ０ ８ 】
《 具 体 的 な ケ モ カ イ ン 》
《 Ｉ Ｌ － ８ 》
　 イ ン タ ー ロ イ キ ン － ８ （ Ｉ Ｌ － ８ 又 は Ｃ Ｘ Ｃ Ｌ ８ ） は 、 好 中 球 を 特 異 的 に 活 性 化 す る 能
力 を 持 つ ケ モ カ イ ン と し て １ ９ ８ ７ 年 に 初 め て 同 定 さ れ た 。 Ｉ Ｌ － ８ に 暴 露 す る と 、 好 中
球 は 活 性 化 さ れ 、 そ の 形 状 を 変 化 さ せ る 。 お そ ら く 細 胞 内 カ ル シ ウ ム の レ ベ ル の 上 昇 が 介
在 す る 過 程 に よ っ て 好 中 球 は 活 性 化 さ れ る 。 こ の 活 性 化 に よ っ て 好 中 球 は 血 管 壁 を 横 切 っ
て 移 動 す る こ と が で き る 。 虚 血 や 外 傷 に 反 応 し て 、 白 血 球 、 線 維 芽 細 胞 、 内 皮 細 胞 及 び 上
皮 細 胞 を 含 む 多 様 な 細 胞 が Ｉ Ｌ － ８ を 分 泌 す る こ と が で き る 。
【 ０ ０ ０ ９ 】
《 Ｉ Ｐ － １ ０ 》
　 イ ン タ ー フ ェ ロ ン 誘 導 タ ン パ ク 質 － １ ０ （ Ｉ Ｐ － １ ０ 又 は Ｃ Ｘ Ｃ Ｌ １ ０ ） は 、 イ ン タ ー
フ ェ ロ ン 及 び Ｔ Ｎ Ｆ α に よ り 誘 導 さ れ 、 角 化 細 胞 、 内 皮 細 胞 、 線 維 芽 細 胞 及 び 単 球 に よ っ
て 産 生 さ れ る 。 Ｉ Ｐ － １ ０ は 、 組 織 の 炎 症 部 位 に 活 性 化 し た Ｔ 細 胞 を 動 員 す る こ と に 役 割
を 担 っ て い る と 考 え ら れ て い る （ Dufour et al., 「 Ｉ Ｆ Ｎ ガ ン マ 誘 導 タ ン パ ク 質 （ Ｉ Ｐ
－ １ ０ 、 Ｃ Ｘ Ｃ Ｌ １ ０ ） 欠 損 マ ウ ス は エ フ ェ ク タ ー Ｔ 細 胞 の 生 成 及 び 輸 送 に お け る Ｉ Ｐ －
１ ０ の 役 割 を 明 ら か に す る 」 、 J. Immunol., 168:3195-204, 2002） 。 炎 症 性 脱 髄 性 神 経
障 害 の 発 生 に も 役 割 を 担 っ て い る 可 能 性 が あ る （ Kieseier et al., 「 炎 症 性 脱 髄 性 神 経
障 害 に お け る ケ モ カ イ ン 及 び ケ モ カ イ ン 受 容 体 ： Ｉ Ｐ － １ ０ の 中 心 的 役 割 」 、 Brain, 125
:823-34, 2002） 。
【 ０ ０ １ ０ 】
《 Ｍ Ｉ Ｐ － １ α 》
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　 マ ク ロ フ ァ ー ジ 炎 症 性 タ ン パ ク 質 － １ － α （ Ｍ Ｉ Ｐ － １ α 、 Ｍ Ｉ Ｐ － １ ア ル フ ァ 又 は Ｃ
Ｃ Ｌ ３ ） は 、 細 菌 の エ ン ド ト キ シ ン に よ る 刺 激 に 反 応 し て マ ク ロ フ ァ ー ジ か ら 産 生 さ れ る
因 子 で あ る 。 好 中 球 、 好 酸 球 及 び 好 塩 基 球 を 活 性 化 し 、 炎 症 で 役 割 を 担 っ て い る と 思 わ れ
る 。 さ ら に 、 好 塩 基 球 作 動 剤 と し て 特 に 強 力 で あ り 、 迅 速 な 細 胞 内 カ ル シ ウ ム の 上 昇 を 介
し て 作 用 す る と 思 わ れ 、 ヒ ス タ ミ ン 、 ス ル フ ィ ド － ロ イ コ ト リ エ ン の 放 出 を 誘 発 し 、 走 化
性 で も 役 割 を 担 っ て い る と 思 わ れ る 。 Ｍ Ｉ Ｐ － １ α は ま た 、 幹 細 胞 増 殖 を 阻 害 す る よ う に
も 作 用 し て も よ い 。
【 ０ ０ １ １ 】
《 Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ 》
　 Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ （ ラ ン テ ス ： 正 常 Ｔ 細 胞 で 発 現 さ れ 、 お そ ら く 分 泌 さ れ る 活 性 化 調 節 因 子
又 は Ｃ Ｃ Ｌ ５ ） は 、 Ｔ 細 胞 、 好 酸 球 及 び 好 塩 基 球 に 作 用 し 、 炎 症 部 位 に 白 血 球 を 動 員 す る
の を 助 け る ケ モ カ イ ン で あ る 。 特 に 、 内 皮 細 胞 へ の 単 球 の 接 着 を 高 め 、 あ る 種 の 白 血 球 の
移 動 を 選 択 的 に 支 え る 。 場 合 に よ っ て は 、 Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ は 好 塩 基 球 を 活 性 化 し 、 ヒ ス タ ミ
ン 放 出 を 誘 発 す る こ と が 示 さ れ る 。 あ る 種 の キ ラ ー 細 胞 の 増 殖 及 び 活 性 化 に 関 与 す る 可 能
性 も あ る 。
【 ０ ０ １ ２ 】
《 Ｉ － ３ ０ ９ 》
　 Ｉ － ３ ０ ９ は 、 ケ モ カ イ ン （ Miller et al., 「 活 性 化 し た ヒ ト Ｔ 細 胞 に よ り 分 泌 さ れ
る 新 規 ポ リ ペ プ チ ド 」 、 J. Immunol., 143(9):2907-16, 1989） を コ ー ド す る ｃ Ｄ Ｎ Ａ ク
ロ ー ン の 名 称 を 言 う 。 Ｉ － ３ ０ ９ は 、 ヒ ト 単 球 に 対 し て 走 化 性 で あ り 、 さ ら に そ れ を 活 性
化 す る 。 し か し な が ら 、 好 中 球 に は 影 響 を 有 さ な い と 思 わ れ る 。
【 ０ ０ １ ３ 】
《 Ｍ Ｃ Ｐ － １ 》
　 単 球 化 学 誘 引 性 （ 又 は 走 化 性 ） タ ン パ ク 質 １ （ 単 球 走 化 性 タ ン パ ク 質 － １ 、 Ｍ Ｃ Ｐ － １
又 は Ｃ Ｃ Ｌ ２ ） は 、 も う １ つ の Ｃ Ｃ Ｌ ケ モ カ イ ン で あ る 。 単 球 、 内 皮 細 胞 、 平 滑 筋 細 胞 及
び 培 養 中 の 特 定 の 上 皮 細 胞 に よ り 発 現 さ れ る 。 Ｍ Ｃ Ｐ － １ の 発 現 は 、 植 物 凝 集 素 （ Ｐ Ｈ Ａ
） 、 リ ポ 多 糖 類 及 び Ｉ Ｌ － １ に よ り 、 ヒ ト 末 梢 血 単 核 白 血 球 に 誘 導 さ れ る 。 Ｍ Ｃ Ｐ － １ は
単 球 に 対 し て 化 学 誘 引 性 で あ る が 、 好 中 球 に 対 し て は そ う で は な い 。 ２ つ の 点 突 然 変 異 で
Ｍ Ｃ Ｐ － １ が 十 分 に 、 好 中 球 に 対 し て 化 学 誘 引 性 に な る こ と が 報 告 さ れ て い る 。 Ｍ Ｃ Ｐ －
１ は 、 生 体 内 で 好 塩 基 球 と 同 様 に 、 単 球 及 び マ ク ロ フ ァ ー ジ も 活 性 化 す る 。 さ ら に 、 あ る
種 の キ ラ ー 細 胞 の 増 殖 及 び 活 性 化 を 誘 発 す る こ と が で き る 。
【 ０ ０ １ ４ 】
《 Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ 》
　 Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ （ ｈ Ｍ Ｅ Ｃ ） は 、 消 化 器 系 に お け る 恒 常 性 及 び 炎 症 反 応 で 特 に 重 要 な 役 割 を
担 っ て い る 可 能 性 を 持 つ 、 最 近 記 載 さ れ た Ｃ Ｃ ケ モ カ イ ン で あ る （ Wang et al., J. Biol
. Chem., 275:22313-23, 2000） 。
【 ０ ０ １ ５ 】
《 Ｓ Ｄ Ｆ － １ 》
　 ス ト ロ ー マ 細 胞 由 来 の 因 子 － １ （ Ｓ Ｄ Ｆ １ 又 は Ｃ Ｘ Ｃ Ｌ １ ２ ） は 、 リ ン パ 球 及 び 単 球 に
関 し て 試 験 管 内 で 活 性 を 示 す が 、 好 中 球 に 対 し て は 示 さ な い Ｃ Ｘ Ｃ ケ モ カ イ ン で あ る 。 単
核 細 胞 に 対 し て 生 体 内 で 極 め て 強 力 な 化 学 誘 引 物 質 で あ る 。 Ｓ Ｄ Ｆ － １ は 、 リ ン パ 球 に お
い て 細 胞 内 ア ク チ ン の 重 合 を 誘 導 し 、 あ る 種 の 細 胞 で は 細 胞 質 の カ ル シ ウ ム の 一 時 的 な 上
昇 を 誘 導 す る こ と が 示 さ れ て い る 。
【 ０ ０ １ ６ 】
《 ケ モ カ イ ン 受 容 体 》
　 ケ モ カ イ ン の 受 容 体 は 、 Ｇ タ ン パ ク 質 結 合 ７ 回 膜 貫 通 受 容 体 で あ る 。 そ れ ら が 結 合 す る
ケ モ カ イ ン の ク ラ ス に よ っ て 、 Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ １ 、 Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ ２ 、 Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ ３ 、 Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ ４ 及 び Ｃ
Ｘ Ｃ Ｒ ５ （ い ず れ も Ｃ Ｘ Ｃ ケ モ カ イ ン に 結 合 す る ） 、 Ｃ Ｃ Ｒ １ ～ Ｃ Ｃ Ｒ ２ （ い ず れ も Ｃ Ｃ
ケ モ カ イ ン に 結 合 す る ） 、 Ｘ Ｃ Ｒ １ （ Ｃ ケ モ カ イ ン に 結 合 す る 、 Ｌ ｐ ｔ ｎ ） 及 び Ｃ Ｘ ３ Ｃ
Ｒ １ （ Ｃ Ｘ ３ Ｃ ケ モ カ イ ン 、 フ ラ ク タ ル キ ン 又 は ニ ュ ー ロ タ ク チ ン に 結 合 す る ） と 命 名 さ
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れ て い る （ 表 １ を 参 照 の こ と ） 。
【 発 明 の 開 示 】
【 発 明 が 解 決 し よ う と す る 課 題 】
【 ０ ０ １ ７ 】
　 ケ モ カ イ ン 及 び そ の 受 容 体 は こ こ ２ ， ３ 年 注 目 を 集 め て い る 。 Ｈ Ｉ Ｖ の 病 態 形 成 に お け
る そ の 役 割 に 加 え て 、 ケ モ カ イ ン が 、 炎 症 並 び に 自 己 免 疫 応 答 に 関 連 す る 疾 患 及 び 症 状 の
よ う な 多 数 の 病 理 学 的 状 態 に 関 与 し て い る こ と は 今 や 明 ら か で あ る 。 ま た 、 そ れ ら は 、 リ
ン パ 系 の 発 達 及 び 移 動 、 並 び に 骨 の 成 長 を 含 む 正 常 な 恒 常 性 に お い て も 重 要 な 役 割 を 担 っ
て い る 。 種 々 の 生 理 的 過 程 並 び に 病 理 的 状 態 及 び 疾 患 に お け る そ の 役 割 の 結 果 、 ケ モ カ イ
ン は 、 重 要 な 潜 在 的 治 療 適 用 を 有 し て い る 。
【 表 １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 課 題 を 解 決 す る た め の 手 段 】
【 ０ ０ １ ８ 】
　 本 発 明 は 、 側 面 の １ つ に お い て 、 本 明 細 書 で は ケ モ カ イ ン 類 縁 体 と 呼 ば れ る ケ モ カ イ ン
の ペ プ チ ド 作 動 剤 及 び 拮 抗 剤 の 設 計 、 調 製 、 誘 導 、 及 び 使 用 に 関 す る 。 好 ま し い 実 施 態 様
で は 、 本 発 明 は 、 Ｉ Ｌ － ８ 、 Ｉ Ｐ － １ ０ 、 Ｍ Ｉ Ｐ － １ α 、 Ｍ Ｃ Ｐ － １ 、 Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ 、 Ｉ
－ ３ ０ ９ 及 び Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ （ ｈ Ｍ Ｅ Ｃ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る ケ モ カ イ ン の ペ プ チ ド 作
動 剤 及 び 拮 抗 剤 の 設 計 、 調 製 、 誘 導 、 及 び 使 用 に 関 す る 。 ほ か の 好 ま し い 実 施 態 様 で は 、
本 発 明 は 、 ７ 種 の ケ モ カ イ ン ： Ｉ Ｌ － ８ 、 Ｉ Ｐ － １ ０ 、 Ｍ Ｉ Ｐ － １ α 、 Ｍ Ｃ Ｐ － １ 、 Ｒ Ａ
Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ 、 Ｉ － ３ ０ ９ 及 び Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ の １ 以 上 に 由 来 す る ケ モ カ イ ン 類 縁 体 の 設 計 、 調 製
、 誘 導 、 及 び 使 用 に 関 す る 。 特 に 好 ま し い 実 施 態 様 は 、 発 明 の 詳 細 な 説 明 、 実 施 例 及 び ク
レ ー ム に お い て 下 で 言 及 さ れ る 。
【 ０ ０ １ ９ 】
　 本 発 明 の も う １ つ の 側 面 は 、 薬 学 上 許 容 可 能 な キ ャ リ ア 中 の 、 配 列 ａ １ （ 配 列 番 号 ９ ）
か ら 配 列 ａ １ ５ ４ （ 配 列 番 号 １ ６ ２ ） ま で ； 配 列 ｂ １ （ 配 列 番 号 １ ６ ３ ） か ら 配 列 ｂ ５ ７
５ （ 配 列 番 号 ７ ２ ８ ） ま で ； 配 列 ｃ １ （ 配 列 番 号 ７ ２ ９ ） か ら 配 列 ｃ １ ６ ０ （ 配 列 番 号 ８
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８ １ ） ま で ； 配 列 ｄ １ （ 配 列 番 号 ８ ８ ２ ） か ら 配 列 ｄ ９ ０ （ 配 列 番 号 ９ ７ １ ） ま で ； 配 列
ｅ １ （ 配 列 番 号 ９ ７ ２ ） か ら 配 列 ｅ ３ ８ ２ （ 配 列 番 号 １ ３ ５ ０ ） ま で ； ｇ ２ （ 配 列 番 号 １
３ ５ １ ） か ら 配 列 ｇ ９ ７ （ 配 列 番 号 １ ４ ４ ６ ） ま で ； 及 び 配 列 ｈ １ （ 配 列 番 号 １ ４ ４ ７ ）
か ら 配 列 ｈ １ ８ ４ （ 配 列 番 号 １ ６ ３ １ ） ま で か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 構 造 を 有 す る ケ モ
カ イ ン 類 縁 体 を 治 療 上 有 効 な 量 で 治 療 の 必 要 な 患 者 に 投 与 す る こ と を 含 む 、 疾 患 、 障 害 又
は 異 常 な 状 態 を 治 療 す る 方 法 を 指 向 す る 。
【 ０ ０ ２ ０ 】
　 好 ま し い 実 施 態 様 で は 、 前 記 疾 患 、 障 害 又 は 異 常 な 状 態 は 、 関 節 リ ウ マ チ 、 慢 性 炎 症 性
大 腸 炎 、 慢 性 炎 症 性 骨 盤 炎 、 多 発 性 硬 化 症 、 喘 息 、 変 形 性 関 節 症 、 動 脈 硬 化 症 、 乾 癬 、 鼻
炎 、 自 己 免 疫 及 び 臓 器 移 植 の 拒 絶 を 含 む 、 自 己 免 疫 疾 患 、 急 性 、 慢 性 の 炎 症 、 癌 、 循 環 器
疾 患 、 感 染 性 疾 患 、 及 び 炎 症 性 の 障 害 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 。 他 の 好 ま し い 実 施 態 様
で は 、 本 発 明 の 化 合 物 の 投 与 は 、 ヘ マ ト ク リ ッ ト を 高 め る 、 幹 細 胞 の 移 動 及 び 回 復 を 助 け
る 、 血 液 細 胞 の 産 生 を 助 け る 、 ワ ク チ ン 産 生 を 助 け る 、 又 は 遺 伝 子 治 療 を 助 け る よ う に 役
立 つ 。
【 ０ ０ ２ １ 】
　 本 発 明 の さ ら な る 側 面 は 、 関 節 リ ウ マ チ 、 慢 性 炎 症 性 大 腸 炎 、 慢 性 炎 症 性 骨 盤 炎 、 多 発
性 硬 化 症 、 喘 息 、 変 形 性 関 節 症 、 動 脈 硬 化 症 、 乾 癬 、 鼻 炎 、 自 己 免 疫 及 び 臓 器 移 植 の 拒 絶
を 含 む 、 自 己 免 疫 疾 患 、 急 性 、 慢 性 の 炎 症 、 癌 、 循 環 器 疾 患 、 感 染 性 疾 患 、 及 び 炎 症 性 の
障 害 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 疾 患 又 は 障 害 を 治 療 す る 、 管 理 す る 又 は 防 ぐ た め の ケ モ カ
イ ン 類 縁 体 の 治 療 的 使 用 に 関 す る 。 本 発 明 の さ ら な る 側 面 は 、 ヘ マ ト ク リ ッ ト を 高 め る 、
幹 細 胞 の 移 動 及 び 回 復 を 助 け る 、 血 液 細 胞 の 産 生 を 助 け る 、 又 は ワ ク チ ン 産 生 を 助 け る た
め の ケ モ カ イ ン 類 縁 体 の 治 療 的 使 用 に 関 す る 。
【 ０ ０ ２ ２ 】
　 本 発 明 の も う １ つ の 側 面 は 、 ケ モ カ イ ン の 受 容 体 に お け る 作 用 を 高 め る 又 は 阻 害 す る こ
と に よ り 哺 乳 類 を 治 療 す る た め に ケ モ カ イ ン 類 縁 体 の 医 薬 組 成 物 を 提 供 す る こ と を 指 向 す
る 。 本 発 明 の 追 加 の 側 面 は 、 Ｉ Ｌ － ８ 、 Ｉ Ｐ － １ ０ 、 Ｍ Ｉ Ｐ － １ α 、 Ｍ Ｃ Ｐ － １ 、 Ｒ Ａ Ｎ
Ｔ Ｅ Ｓ 、 Ｉ － ３ ０ ９ 又 は Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ の 受 容 体 に お け る 作 用 を 高 め る 又 は 阻 害 す る こ と に よ
り ヒ ト を 治 療 す る た め の ヒ ト の Ｉ Ｌ － ８ 、 Ｉ Ｐ － １ ０ 、 Ｍ Ｉ Ｐ － １ α 、 Ｍ Ｃ Ｐ － １ 、 Ｒ Ａ
Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ 、 Ｉ － ３ ０ ９ 又 は Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ の 類 縁 体 の 医 薬 組 成 物 の 使 用 に 関 す る 。
【 ０ ０ ２ ３ 】
　 本 発 明 の そ の 上 さ ら な る 側 面 は 、 配 列 ａ １ （ 配 列 番 号 ９ ） か ら 配 列 ａ １ ５ ４ （ 配 列 番 号
１ ６ ２ ） ま で ； 配 列 ｂ １ （ 配 列 番 号 １ ６ ３ ） か ら 配 列 ｂ ５ ７ ５ （ 配 列 番 号 ７ ２ ８ ） ま で ；
配 列 ｃ １ （ 配 列 番 号 ７ ２ ９ ） か ら 配 列 ｃ １ ６ ０ （ 配 列 番 号 ８ ８ １ ） ま で ； 配 列 ｄ １ （ 配 列
番 号 ８ ８ ２ ） か ら 配 列 ｄ ９ ０ （ 配 列 番 号 ９ ７ １ ） ま で ； 配 列 ｅ １ （ 配 列 番 号 ９ ７ ２ ） か ら
配 列 ｅ ３ ８ ２ （ 配 列 番 号 １ ３ ５ ０ ） ま で ； ｇ ２ （ 配 列 番 号 １ ３ ５ １ ） か ら 配 列 ｇ ９ ７ （ 配
列 番 号 １ ４ ４ ６ ） ま で ； 及 び 配 列 ｈ １ （ 配 列 番 号 １ ４ ４ ７ ） か ら 配 列 ｈ １ ８ ４ （ 配 列 番 号
１ ６ ３ １ ） ま で か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 構 造 を 含 む 化 合 物 と ケ モ カ イ ン 受 容 体 と を 接 触
さ せ る こ と に よ り 、 こ の ケ モ カ イ ン 受 容 体 の 活 性 を 調 節 す る 方 法 で あ る 。
【 ０ ０ ２ ４ 】
　 本 発 明 の も う １ つ の 側 面 は 、 （ ａ ） 患 者 に お い て 細 胞 内 カ ル シ ウ ム を 動 員 す る よ う に 、
（ ｂ ） 白 血 球 又 は さ ら に 具 体 的 に は 、 好 中 球 を 動 員 す る よ う に 、 又 は （ ｃ ） 白 血 球 、 白 血
球 及 び ／ 又 は 造 血 系 細 胞 に お け る 細 胞 傷 害 剤 の 毒 性 効 果 を 減 ら す よ う に 患 者 を 治 療 す る た
め に 本 発 明 の ケ モ カ イ ン 類 縁 体 を 使 用 す る こ と か ら 成 る 。
【 発 明 を 実 施 す る た め の 最 良 の 形 態 】
【 ０ ０ ２ ５ 】
　 本 発 明 は 、 ケ モ カ イ ン 類 縁 体 の 設 計 、 調 製 、 誘 導 、 及 び 使 用 に 関 す る 。 側 面 の １ つ で は
、 本 発 明 は 、 ヒ ト の ７ 種 の ケ モ カ イ ン ： Ｉ Ｌ － ８ 、 Ｉ Ｐ － １ ０ 、 Ｍ Ｉ Ｐ － １ α 、 Ｍ Ｃ Ｐ －
１ 、 Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ 、 Ｉ － ３ ０ ９ 及 び Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ (ｈ Ｍ Ｅ Ｃ )の い ず れ か の 受 容 体 に 結 合 す る
ケ モ カ イ ン 類 縁 体 の 合 成 又 は 使 用 を 指 向 す る 。 も う １ つ の 側 面 で は 、 本 発 明 は 、 ヒ ト の ７
種 の ケ モ カ イ ン ： Ｉ Ｌ － ８ 、 Ｉ Ｐ － １ ０ 、 Ｍ Ｉ Ｐ － １ α 、 Ｍ Ｃ Ｐ － １ 、 Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ 、 Ｉ
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－ ３ ０ ９ 及 び Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ (ｈ Ｍ Ｅ Ｃ )の １ 以 上 の ケ モ カ イ ン 類 縁 体 又 は 誘 導 体 の 合 成 、 設 計
、 誘 導 又 は 使 用 を 指 向 す る 。 さ ら な る 側 面 で は 、 本 発 明 は 、 以 下 の ヒ ト の ７ 種 の ケ モ カ イ
ン ： Ｉ Ｌ － ８ 、 Ｉ Ｐ － １ ０ 、 Ｍ Ｉ Ｐ － １ α 、 Ｍ Ｃ Ｐ － １ 、 Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ 、 Ｉ － ３ ０ ９ 及 び
Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ 並 び に そ れ ら の 誘 導 体 の １ 以 上 の 作 動 剤 類 縁 体 又 は 拮 抗 剤 類 縁 体 の 合 成 、 設 計
、 誘 導 又 は 使 用 を 指 向 す る 。 本 発 明 は 、 以 下 の 説 明 で 言 及 さ れ る 又 は 図 面 で 説 明 さ れ る 構
造 の 詳 細 及 び 成 分 の 配 置 へ の 適 用 に お い て 限 定 さ れ な い 。 さ ら に 、 当 業 者 は 、 い か な る 請
求 さ れ た リ ス ト 又 は 請 求 さ れ た マ ー カ ッ シ ュ 群 に お い て 、 本 発 明 が 、 そ れ に よ っ て リ ス ト
又 は マ ー カ ッ シ ュ 群 の 個 々 の 一 員 又 は 亜 群 の 一 員 と い う 点 で も 記 載 さ れ て い る こ と を 認 識
す る で あ ろ う こ と が 理 解 さ れ る す べ き で あ る 。 さ ら に 、 残 り の 一 員 の 特 許 性 に 影 響 を 及 ぼ
す こ と な く 、 請 求 さ れ た リ ス ト 又 は 請 求 さ れ た マ ー カ ッ シ ュ 群 の 個 々 の 一 員 を リ ス ト 又 は
マ ー カ ッ シ ュ 群 か ら 除 く こ と が で き る 。
【 ０ ０ ２ ６ 】
　 ７ 種 の 前 述 の ヒ ト の ケ モ カ イ ン の 配 列 を 以 下 に 示 す 。 最 初 が ２ 種 の Ｃ Ｘ Ｃ ケ モ カ イ ン ：
Ｉ Ｌ － ８ 及 び Ｉ Ｐ － １ ０ で あ り 、 次 が ５ 種 の Ｃ Ｃ ケ モ カ イ ン ： Ｍ Ｉ Ｐ － １ α 、 Ｍ Ｃ Ｐ － １
、 Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ 、 Ｉ － ３ ０ ９ 及 び Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ で あ る 。
Ｉ Ｌ － ８ ： Ala-Val-Ile-Pro-Arg-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Cys-Gln-Cys-Ile-Lys-Thr-Ty
r-Ser-Lys-Pro-Phe-His-Pro-Lys-Phe-Ile-Lys-Glu-Leu-Arg-Val-Ile-Glu-Ser-Gly-Pro-Hi
s-Cys-Ala-Asn-Thr-Glu-Ile-Ile-Val-Lys-Leu-Ser-Asp-Gly-Arg-Glu-Leu-Cys-Leu-Asp-Pr
o-Lys-Glu-Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-Ser（
配 列 番 号 １ ）
 
Ｉ Ｐ － １ ０ ： Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gln-
Pro-Val-Asn-Pro-Pro-Arg-Ser-Leu-Glu-Lys-Leu-Glu-Ile-Ile-Pro-Ala-Ser-Gln-Phe-Cys-
Pro-Arg-Val-Glu-Ile-Ile-Ala-Thr-Met-Lys-Lys-Lys-Gly-Glu-Lys-Arg-Cys-Leu-Asn-Pro-
Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-
Pro（ 配 列 番 号 ２ ）
 
Ｍ Ｉ Ｐ － １ α ： Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Ala-Cys-Cys-Phe-Ser-Tyr-Thr-Ser-Ar
g-Gln-Ile-Pro-Gln-Asn-Phe-Ile-Ala-Asp-Tyr-Phe-Glu-Thr-Ser-Ser-Gln-Cys-Ser-Lys-Pr
o-Gly-Val-Ile-Phe-Leu-Thr-Lys-Arg-Ser-Arg-Gln-Val-Cys-Ala-Asp-Pro-Ser-Glu-Glu-Tr
p-Val-Gln-Lys-Tyr-Val-Ser-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala （ 配 列 番 号 ３ ）
 
Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ ： Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Cys-Cys-Phe-Ala-Tyr-Ile-Ala-Ar
g-Pro-Leu-Pro-Arg-Ala-His-Ile-Lys-Glu-Tyr-Phe-Tyr-Thr-Ser-Gly-Lys-Cys-Ser-Asn-Pr
o-Ala-Val-Val-Phe-Val-Thr-Arg-Lys-Asn-Arg-Gln-Val-Cys-Ala-Asn-Pro-Glu-Lys-Lys-Tr
p-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser（ 配 列 番 号 ４ ）
 
Ｉ － ３ ０ ９ ： Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln-
Glu-Ile-Pro-Leu-Arg-Ala-Ile-Leu-Cys-Tyr-Arg-Asn-Thr-Ser-Ser-Ile-Cys-Ser-Asn-Glu-
Gly-Leu-Ile-Phe-Lys-Leu-Lys-Arg-Gly-Lys-Glu-Ala-Cys-Ala-Leu-Asp-Thr-Val-Gly-Trp-
Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-His-Cys-Pro-Ser-Lys-Arg-Lys （ 配 列 番 号 ５ ）
 
Ｍ Ｃ Ｐ － １ ： Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Cys-Cys-Tyr-Asn-Phe-Thr-Asn-
Arg-Lys-Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-Tyr-Arg-Arg-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys-Cys-Pro-
Lys-Glu-Ala-Val-Ile-Phe-Lys-Thr-Ile-Val-Ala-Lys-Glu-Ile-Cys-Ala-Asp-Pro-Lys-Gln-
Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-Gln-Thr-Pro-Lys-Thr （ 配
列 番 号 ７ ）
 
Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ ： Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Cys-Cys-Thr-Glu-Val-Ser-His-His-Ile-Ser-
Arg-Arg-Leu-Leu-Glu-Arg-Val-Asn-Met-Cys-Arg-Ile-Gln-Arg-Ala-Asp-Gly-Asp-Cys-Asp-
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Leu-Ala-Ala-Val-Ile-Leu-His-Val-Lys-Arg-Arg-Arg-Ile-Cys-Val-Ser-Pro-His-Asn-His-
Thr-Val-Lys-Gln-Trp-Met-Lys-Val-Gln-Ala-Ala-Lys-Lys-Asn-Gly-Lys-Gly-Asn-Val-Cys-
His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asn-Arg-Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-
Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr （ 配 列 番 号 ８ ）
 
【 ０ ０ ２ ７ 】
　 ケ モ カ イ ン の Ｎ － 末 端 領 域 は 、 カ ル ボ キ シ 末 端 領 域 と 同 様 に 、 そ の 受 容 体 の 部 位 を 結 合
し 、 活 性 化 す る こ と に 関 与 す る 。 ２ つ の 末 端 を 接 続 す る β シ ー ト 構 造 は 、 Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ の 安 定
化 に 役 割 を 担 っ て い る と 思 わ れ 、 末 端 が 正 し い 配 置 に あ る こ と を 保 証 す る 。
【 ０ ０ ２ ８ 】
　 こ れ ら 類 縁 体 の 例 は 、 ケ モ カ イ ン の 種 々 の 領 域 又 は 部 分 に 相 当 す る 構 造 を 含 有 す る 化 合
物 で あ る 。 好 ま し い 実 施 態 様 で は 、 ケ モ カ イ ン 類 縁 体 は 、 リ ン カ ー に よ っ て 一 緒 に 接 続 さ
れ た Ｎ － 末 端 領 域 と Ｃ － 末 端 領 域 と を 含 む 。 他 の 実 施 態 様 で は 、 ケ モ カ イ ン の ア ミ ノ 酸 残
基 又 は ケ モ カ イ ン 類 縁 体 は 、 た と え ば 、 リ ジ ン 残 基 又 は セ リ ン 残 基 の エ ー テ ル 化 に よ っ て
、 或 い は 以 下 に 記 載 さ れ る 又 は 当 該 技 術 で 既 知 の そ の ほ か の 手 段 に よ っ て 環 化 さ れ る 。 さ
ら に そ の ほ か の 好 ま し い 実 施 態 様 で は 、 ケ モ カ イ ン は 、 野 生 型 ケ モ カ イ ン 配 列 に 由 来 す る
配 列 を 含 む が 、 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 を 含 む も う １ つ の ア ミ ノ 酸 で １ 以 上 の シ ス テ イ
ン を 置 き 換 え る 。 そ の ほ か の 好 ま し い 実 施 態 様 に は 、 Ｎ － 末 端 領 域 、 ３ つ ま で の 抗 パ ラ レ
ル β シ ー ト を 含 有 す る 内 部 領 域 、 α ヘ リ ッ ク ス 構 造 を 含 有 す る Ｃ 末 端 領 域 、 直 接 連 結 し た
Ｎ － 末 端 と Ｃ － 末 端 領 域 の 組 み 合 わ せ 、 Ｎ － 末 端 領 域 と 内 部 領 域 の 組 み 合 わ せ 、 又 は 内 部
領 域 と Ｃ － 末 端 領 域 の 組 み 合 わ せ 、 又 は 最 後 に Ｎ － 末 端 、 内 部 及 び Ｃ － 末 端 領 域 の 組 み 合
わ せ を 含 む ケ モ カ イ ン 類 縁 体 が 挙 げ ら れ る 。 Ｎ － 末 端 領 域 、 内 部 領 域 及 び Ｃ － 末 端 領 域 か
ら 選 択 さ れ る 領 域 は 、 ５ 、 ６ 、 ７ 、 ８ 、 ９ 、 １ ０ 、 １ １ 、 １ ２ 、 １ ３ 、 １ ４ 、 １ ５ 、 １ ６
、 １ ７ 、 ２ ０ 、 ２ ５ 、 ３ ０ 、 ３ ５ 、 ４ ０ 、 ４ １ 又 は ４ ５ の ア ミ ノ 酸 の 長 さ で あ っ て も よ い
。
【 ０ ０ ２ ９ 】
　 そ の よ う な 類 縁 体 の 例 は ま た 、 同 一 フ ァ ミ リ ー 又 は 異 な っ た フ ァ ミ リ ー に お け る 異 な っ
た ケ モ カ イ ン か ら の 異 な っ た 領 域 に 対 す る １ つ の ケ モ カ イ ン 領 域 の 交 差 組 み 合 わ せ も 包 含
す る 。 こ れ ら の 例 に は 、 ２ 種 の Ｃ Ｘ Ｃ ケ モ カ イ ン ： Ｉ Ｌ － ８ 、 Ｉ Ｐ － １ ０ 及 び ５ 種 の Ｃ Ｃ
ケ モ カ イ ン ： Ｍ Ｉ Ｐ － １ α 、 Ｍ Ｃ Ｐ － １ 、 Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ 、 Ｉ － ３ ０ ９ 及 び Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ が 挙
げ ら れ る が 、 こ れ ら に 限 定 さ れ な い 。
【 ０ ０ ３ ０ 】
　 本 発 明 の ケ モ カ イ ン 類 縁 体 は 、 炎 症 性 症 状 、 自 己 免 疫 障 害 、 癌 、 移 植 の 拒 絶 、 細 菌 感 染
、 ウ イ ル ス 感 染 、 血 管 症 状 （ た と え ば 、 動 脈 硬 化 症 、 再 狭 窄 、 全 身 性 エ リ テ マ ト ー デ ス 及
び 虚 血 － 再 潅 流 ） 、 敗 血 症 、 腫 瘍 形 成 及 び 血 管 形 成 を 治 療 す る 又 は 予 防 す る の に 有 用 で あ
り ； 幹 細 胞 動 員 並 び に ワ ク チ ン 産 生 及 び 化 学 療 法 後 の 血 液 細 胞 の 回 復 に 有 用 で あ る 。 本 発
明 で 企 図 さ れ る 炎 症 症 状 に は 、 急 性 及 び 慢 性 双 方 の 炎 症 性 疾 患 が 挙 げ ら れ る 。 本 発 明 の ケ
モ カ イ ン 類 縁 体 は 、 遺 伝 子 治 療 を 行 う の に 有 用 で あ る こ と も 判 っ て お り 、 遺 伝 子 治 療 の 方
法 に お い て そ れ ら が 助 け て も よ い 方 式 の １ つ は 、 細 胞 周 期 の 停 止 を 介 す る 。
【 ０ ０ ３ １ 】
　 本 発 明 の 側 面 の 一 部 で は 、 ケ モ カ イ ン 類 縁 体 の 使 用 の 例 に は 、 関 節 炎 、 喘 息 、 大 腸 炎 ／
回 腸 炎 、 乾 癬 、 動 脈 硬 化 症 な ど の 治 療 及 び 管 理 が 挙 げ ら れ る が 、 こ れ ら に 限 定 さ れ な い 。
自 己 免 疫 症 状 を 治 療 す る 又 は 管 理 す る た め の 本 発 明 の 側 面 の 一 部 で の ケ モ カ イ ン 類 縁 体 の
使 用 の 例 に は 、 関 節 リ ウ マ チ 、 多 発 性 硬 化 症 及 び そ の ほ か の 自 己 免 疫 疾 患 が 挙 げ ら れ る が
、 こ れ ら に 限 定 さ れ な い 。 癌 を 治 療 す る 又 は 管 理 す る た め の 本 発 明 の 側 面 の 一 部 で の ケ モ
カ イ ン 類 縁 体 の 使 用 の 例 に は 、 ヒ ト の 悪 性 腫 瘍 ／ 癌 細 胞 の 転 移 及 び 再 発 の 治 療 又 は 管 理 が
挙 げ ら れ る が 、 こ れ ら に 限 定 さ れ な い 。 血 液 細 胞 の 回 復 を 助 け る た め の 本 発 明 の 側 面 の 一
部 で の ケ モ カ イ ン 類 縁 体 の 使 用 の 例 に は 、 化 学 療 法 ／ 放 射 線 療 法 の 後 の 血 液 細 胞 の 増 加 及
び 移 植 の た め の 幹 細 胞 の 動 員 が 挙 げ ら れ る が 、 こ れ ら に 限 定 さ れ な い 。 ワ ク チ ン 産 生 の た
め の 本 発 明 の 側 面 の 一 部 で の ケ モ カ イ ン 類 縁 体 の 使 用 の 例 に は 、 液 性 抗 体 産 生 の 増 強 、 抗

10

20

30

40

50

(36) JP 2007-106768 A 2007.4.26



原 提 示 Ｔ 細 胞 の 増 加 、 樹 状 細 胞 及 び ワ ク チ ン 誘 導 と し て 既 知 の 免 疫 的 特 徴 の 増 加 が 挙 げ ら
れ る が 、 こ れ ら に 限 定 さ れ な い 。 ケ モ カ イ ン は ま た 、 骨 粗 鬆 症 で も 役 割 を 担 っ て い る の で
、 本 発 明 の ケ モ カ イ ン 類 縁 体 に よ っ て 骨 粗 鬆 症 を 治 療 し て も よ い 。 本 発 明 の ケ モ カ イ ン 類
縁 体 は ま た 、 遺 伝 子 治 療 を 介 し た 遺 伝 性 疾 患 の 治 療 に 有 用 で あ る こ と も 判 っ て も よ い 。
【 ０ ０ ３ ２ 】
　 本 発 明 で 定 義 さ れ る よ う に 、 ケ モ カ イ ン 類 縁 体 は 、 天 然 の ケ モ カ イ ン の 作 動 剤 又 は 拮 抗
剤 と し て 作 用 す る 。 本 発 明 の ケ モ カ イ ン 類 縁 体 の 作 動 性 活 性 に は 、 相 当 す る 天 然 の ケ モ カ
イ ン に よ り 誘 導 さ れ る 生 物 活 性 を 模 倣 す る こ と が 挙 げ ら れ る 。 本 発 明 の ケ モ カ イ ン 類 縁 体
の 拮 抗 性 活 性 に は 、 天 然 の ケ モ カ イ ン に よ り 誘 導 さ れ る 生 物 活 性 の 阻 害 が 挙 げ ら れ る 。 本
発 明 は 、 異 な っ た 天 然 の ケ モ カ イ ン の 作 動 剤 又 は 拮 抗 剤 と し て 作 用 す る ケ モ カ イ ン 類 縁 体
も 包 含 す る 。
【 ０ ０ ３ ３ 】
《 ペ プ チ ド 》
　 本 出 願 で は 、 本 発 明 の 製 品 は 、 「 本 発 明 の 類 縁 体 」 、 「 ケ モ カ イ ン 模 倣 体 」 、 「 ケ モ カ
イ ン 類 縁 体 」 及 び 「 ケ モ カ イ ン 誘 導 体 」 を 含 む 様 々 な 用 語 で 呼 ば れ る 。 こ れ ら の 用 語 は 相
互 変 換 可 能 に 使 用 さ れ 、 同 等 の 化 合 物 を 指 す 。 用 語 「 本 発 明 の ポ リ ペ プ チ ド 」 も 本 明 細 書
で は 、 ケ モ カ イ ン 類 縁 体 を 言 う の に 使 用 さ れ る 。 本 発 明 の ケ モ カ イ ン 類 縁 体 は 、 配 列 番 号
９ ～ 配 列 番 号 １ ６ ３ １ と し て 言 及 さ れ る 群 か ら 選 択 さ れ る 配 列 を 含 む 構 造 を 含 む の で 、 本
発 明 で 言 及 さ れ る 可 能 性 か ら 選 択 さ れ る Ｒ － 基 置 換 基 及 び リ ン カ ー の よ う な 追 加 要 素 を 含
ん で も よ い 。
【 ０ ０ ３ ４ 】
　 本 発 明 で 定 義 さ れ る と き 、 生 物 活 性 は 、 当 業 者 に 既 知 の 科 学 的 報 告 に よ り 定 義 さ れ 、 測
定 さ れ た よ う な 、 天 然 の ケ モ カ イ ン の 生 物 活 性 を 言 い 、 以 下 の 概 説 論 文 に 例 示 さ れ る （ Br
uce L. et al., 「 放 射 性 標 識 し た ケ モ カ イ ン の 結 合 ア ッ セ イ 」 、 Methods in Molecular 
Biology, 138:129-134, 2000; Raphaaele B. et al., 「 カ ル シ ウ ム の 動 員 」 、 Methods i
n Molecular Biology, 138:143-148, 2000; Paul D. Ponath et al., 「 ト ラ ン ス ウ エ ル
走 化 性 」 、 Methods in Molecular Biology, 138:113-120, 2000, Human Press, Totowa, 
New Jersey） 。 生 物 活 性 の 側 面 に は 、 当 業 者 に よ っ て 認 識 さ れ る そ の ほ か の 活 性 と 共 に 、
受 容 体 結 合 、 走 化 性 、 カ ル シ ウ ム 動 員 が 挙 げ ら れ る が 、 こ れ ら に 限 定 さ れ な い 。
【 ０ ０ ３ ５ 】
　 本 出 願 で は 、 ア ミ ノ 酸 は 以 下 に 示 す よ う な 従 来 の １ 文 字 略 記 及 び ３ 文 字 略 記 で 同 定 し 、
先 に 「 Ｌ － 」 を 付 け て Ｌ － 型 を 表 し 、 「 Ｄ － 」 を 付 け て Ｄ 型 を 表 す 。 こ れ ら の 略 記 は 、 生
化 学 命 名 法 に お い て Ｉ Ｕ Ｐ Ａ Ｃ － Ｉ Ｕ Ｂ 委 員 会 が 推 奨 し て い る よ う に 、 ペ プ チ ド 技 術 で 一
般 に 受 け 入 れ ら れ て い る 。
ア ラ ニ ン 、 Ａ 、 Ａ ｌ ａ ； ア ル ギ ニ ン 、 Ｒ 、 Ａ ｒ ｇ ； ア ス パ ラ ギ ン 、 Ｎ 、 Ａ ｓ ｎ ； ア ス パ ラ
ギ ン 酸 、 Ｄ 、 Ａ ｓ ｐ ； シ ス テ イ ン 、 Ｃ 、 Ｃ ｙ ｓ ； グ ル タ ミ ン 酸 、 Ｅ 、 Ｇ ｌ ｕ ； グ ル タ ミ ン
、 Ｑ 、 Ｇ ｌ ｎ ； グ リ シ ン 、 Ｇ 、 Ｇ ｌ ｙ ； ヒ ス チ ジ ン 、 Ｈ 、 Ｈ ｉ ｓ ； イ ソ ロ イ シ ン 、 Ｉ 、 Ｉ
ｌ ｅ ； オ ル ニ チ ン 、 Ｏ 、 Ｏ ｒ ｎ ； ロ イ シ ン 、 Ｌ 、 Ｌ ｅ ｕ ； リ ジ ン 、 Ｋ 、 Ｌ ｙ ｓ ； メ チ オ ニ
ン 、 Ｍ 、 Ｍ ｅ ｔ ； フ ェ ニ ル ア ラ ニ ン 、 Ｆ 、 Ｐ ｈ ｅ ； プ ロ リ ン 、 Ｐ 、 Ｐ ｒ ｏ ； セ リ ン 、 Ｓ 、
Ｓ ｅ ｒ ； ス レ オ ニ ン 、 Ｔ 、 Ｔ ｈ ｒ ； ト リ プ ト フ ァ ン 、 Ｗ 、 Ｔ ｒ ｐ ； チ ロ シ ン 、 Ｙ 、 Ｔ ｙ ｒ
； バ リ ン 、 Ｖ 、 Ｖ ａ ｌ
【 ０ ０ ３ ６ 】
　 本 明 細 書 で 提 示 さ れ る ペ プ チ ド 配 列 は す べ て 、 一 般 に 認 可 さ れ て い る 慣 習 に 従 っ て 書 か
れ る の で 、 Ｎ 末 端 ア ミ ノ 酸 は 左 側 に あ り 、 Ｃ 末 端 ア ミ ノ 酸 は 右 側 に あ る 。
【 ０ ０ ３ ７ 】
　 本 発 明 の ケ モ カ イ ン 部 分 に は 、 Ｃ － 末 端 ヒ ド ロ キ シ メ チ ル 誘 導 体 、 Ｏ － 修 飾 誘 導 体 （ た
と え ば 、 Ｃ － 末 端 ヒ ド ロ キ シ メ チ ル ベ ン ジ ル エ ー テ ル ） 、 ア ル カ リ ア ミ ド 類 の よ う な 置 換
ア ミ ド 及 び ヒ ド ラ ジ ド 及 び Ｃ 末 端 の フ ェ ニ ル ア ラ ニ ン 残 基 が フ ェ ネ チ ル ア ミ ド 類 縁 体 で 置
換 さ れ た 化 合 物 （ た と え ば 、 ト リ ペ プ チ ド 、 Ｓ ｅ ｒ － Ｉ ｌ ｅ － Ｐ ｈ ｅ の 類 縁 体 の よ う な Ｓ
ｅ ｒ － Ｉ ｌ ｅ － フ ェ ネ チ ル ア ミ ド ） を 含 む Ｎ － 末 端 的 に 修 飾 さ れ た 誘 導 体 、 グ リ コ シ ル 化
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ケ モ カ イ ン 誘 導 体 、 ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル 修 飾 さ れ た 誘 導 体 、 又 は ビ オ チ ン 化 誘 導 体 の
よ う な 、 ケ モ カ イ ン 誘 導 体 又 は ケ モ カ イ ン 類 縁 体 及 び そ の 誘 導 体 が 挙 げ ら れ て も よ い 。 本
発 明 の ケ モ カ イ ン 類 縁 体 は 、 ケ モ カ イ ン 類 縁 体 の 薬 学 上 許 容 可 能 な 塩 を 包 含 す る 。
【 ０ ０ ３ ８ 】
《 修 飾 基 》
　 本 発 明 の 側 面 の １ つ で は 、 本 発 明 の ケ モ カ イ ン 類 縁 体 （ た と え ば 、 Ｉ Ｌ － ８ 、 Ｉ Ｐ － １
０ 、 Ｍ Ｉ Ｐ － １ α 、 Ｍ Ｃ Ｐ － １ 、 Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ 、 Ｉ － ３ ０ ９ 又 は Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ に 由 来 す る ペ
プ チ ド ） は 、 少 な く と も １ つ の 修 飾 基 に 直 接 、 又 は 間 接 的 に 結 合 さ れ て も よ い 。 本 発 明 の
幾 つ か の 側 面 で は 、 用 語 「 修 飾 基 」 は 、 ペ プ チ ド 構 造 に 直 接 結 合 す る 構 造 （ た と え ば 、 共
有 結 合 又 は 共 有 カ ッ プ リ ン グ に よ っ て ） 並 び に ペ プ チ ド 構 造 に 間 接 的 に 結 合 す る 構 造 （ た
と え ば 、 安 定 し た 共 有 結 合 の 会 合 又 は 追 加 の ア ミ ノ 酸 残 基 へ の リ ン カ ー を 介 し た 共 有 カ ッ
プ リ ン グ に よ っ て ） を 包 含 す る こ と を 意 図 す る 。 本 発 明 の 他 の 側 面 で は 、 用 語 「 修 飾 基 」
は 、 Ｉ Ｌ － ８ 、 Ｉ Ｐ － １ ０ 、 Ｍ Ｉ Ｐ － １ α 、 Ｍ Ｃ Ｐ － １ 、 Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ 、 Ｉ － ３ ０ ９ 又 は
Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ の コ ア ペ プ チ ド 構 造 に 隣 接 し て も よ い 模 倣 体 、 類 縁 体 又 は そ の 誘 導 体 を 言 っ て
も よ い 。 た と え ば 、 修 飾 基 は 、 Ｉ Ｌ － ８ 、 Ｉ Ｐ － １ ０ 、 Ｍ Ｉ Ｐ － １ α 、 Ｍ Ｃ Ｐ － １ 、 Ｒ Ａ
Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ 、 Ｉ － ３ ０ ９ 又 は Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ の ペ プ チ ド 構 造 の ア ミ ノ 末 端 又 は カ ル ボ キ シ 末 端 或
い は コ ア 構 造 に 隣 接 す る ペ プ チ ド 様 領 域 又 は ペ プ チ ド 模 倣 性 領 域 に 結 合 す る こ と が で き る
。 又 は 、 修 飾 基 は 、 Ｉ Ｌ － ８ 、 Ｉ Ｐ － １ ０ 、 Ｍ Ｉ Ｐ － １ α 、 Ｍ Ｃ Ｐ － １ 、 Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ 、
Ｉ － ３ ０ ９ 又 は Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ の ペ プ チ ド 構 造 の 少 な く と も １ つ の ア ミ ノ 酸 残 基 の 側 鎖 又 は コ
ア ド メ イ ン に 隣 接 す る ペ プ チ ド 様 領 域 又 は ペ プ チ ド 模 倣 性 領 域 に 結 合 す る こ と が で き る （
た と え ば 、 リ シ ル 残 基 の イ プ シ ロ ン ア ミ ノ 基 を 介 し て ； ア ス パ ラ ギ ン 酸 残 基 又 は グ ル タ ミ
ン 酸 残 基 の カ ル ボ キ シ ル 基 を 介 し て ； チ ロ シ ル 残 基 、 セ リ ン 残 基 又 は ス レ オ ニ ン 残 基 の ヒ
ド ロ キ シ 基 を 介 し て ； ア ミ ノ 酸 側 鎖 に お け る 任 意 の そ の ほ か の 好 適 な 反 応 基 ） 。 そ の ほ か
の 側 面 で は 、 ペ プ チ ド 構 造 に 共 有 結 合 さ れ る 修 飾 基 は 、 た と え ば 、 ア ミ ド 結 合 、 ア ル キ ル
ア ミ ノ 結 合 、 ス ル フ ィ ド 結 合 、 カ ル バ メ ー ト 結 合 又 は 尿 素 結 合 を 含 む 、 当 該 技 術 に お い て
化 学 構 造 を 連 結 す る こ と で 周 知 の 方 法 に よ っ て 、 又 は 方 法 を 用 い て 結 合 す る こ と が で き る
。
【 ０ ０ ３ ９ 】
　 幾 つ か の 実 施 態 様 で は 、 修 飾 基 は 、 環 状 基 、 複 素 環 基 又 は 多 環 状 基 を 含 ん で も よ い 。 用
語 「 環 状 基 」 は 、 本 明 細 書 で 使 用 さ れ る と き 、 ３ ～ １ ０ ； ４ ～ ８ 或 い は 、 ５ 、 ６ 又 は ７ の
炭 素 原 子 を 有 す る 、 環 状 の 飽 和 基 又 は 不 飽 和 基 （ す な わ ち 、 芳 香 族 基 ） を 包 含 す る 。 非 芳
香 族 環 状 基 の 例 に は 、 シ ク ロ プ ロ ピ ル 、 シ ク ロ ブ チ ル 、 シ ク ロ ペ ン チ ル 、 シ ク ロ ヘ キ シ ル
及 び シ ク ロ オ ク チ ル が 挙 げ ら れ る 。 用 語 「 複 素 環 基 」 に は 、 任 意 で 置 換 さ れ た 、 飽 和 又 は
不 飽 和 の 、 １ 以 上 の 骨 格 原 子 が 酸 素 、 窒 素 、 イ オ ウ 又 は こ れ ら の 組 み 合 わ せ で あ る ３ ～ ８
員 環 の 構 造 が 挙 げ ら れ る 。 環 状 基 は 、 １ 以 上 の 環 部 位 に て 置 換 さ れ な く て も よ い し 、 置 換
さ れ て も よ い 。 環 状 基 は 、 た と え ば 、 ハ ロ ゲ ン 、 ア ル キ ル 、 シ ク ロ ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル
、 ア ル キ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 ア リ ー ル ア ル キ ル 、 複 素 環 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ア ミ ノ 、 ニ ト ロ 、
チ オ ー ル 、 ア ミ ン 、 イ ミ ン 、 ア ミ ド 、 ホ ス ホ ネ ー ト 、 ホ ス フ ィ ン 、 カ ル ボ ニ ル 、 カ ル ボ キ
シ ル 、 シ リ ル 、 エ ー テ ル 、 チ オ エ ー テ ル 、 ス ル ホ ニ ル 、 ス ル ホ ネ ー ト 、 セ レ ノ エ ー テ ル 、
ケ ト ン 、 ア ル デ ヒ ド 、 エ ス テ ル 、 － Ｃ Ｆ ３ 、 － Ｃ Ｎ で 置 換 さ れ て も よ い 。 環 状 基 は ま た 、
１ 、 ２ 、 ３ 、 ４ 、 ５ 、 ６ 、 ７ 、 ８ 以 上 の 炭 素 原 子 の 飽 和 鎖 又 は 不 飽 和 鎖 に よ っ て 、 た と え
ば 、 ハ ロ ゲ ン 、 ア ル キ ル 、 シ ク ロ ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 ア リ ー
ル ア ル キ ル 、 複 素 環 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ア ミ ノ 、 ニ ト ロ 、 チ オ ー ル 、 ア ミ ン 、 イ ミ ン 、 ア ミ
ド 、 ホ ス ホ ネ ー ト 、 ホ ス フ ィ ン 、 カ ル ボ ニ ル 、 カ ル ボ キ シ ル 、 シ リ ル 、 エ ー テ ル 、 チ オ エ
ー テ ル 、 ス ル ホ ニ ル 、 ス ル ホ ネ ー ト 、 セ レ ノ エ ー テ ル 、 ケ ト ン 、 ア ル デ ヒ ド 、 エ ス テ ル 、
－ Ｃ Ｆ ３ 、 － Ｃ Ｎ の よ う な 置 換 基 に 連 結 さ れ て も よ く ； さ ら に 、 １ 以 上 の 炭 素 原 子 を 酸 素
原 子 、 窒 素 原 子 又 は イ オ ウ 原 子 で 置 換 し て も よ い 。 こ れ ら の 基 を 連 結 す る そ の ほ か の 手 段
も 可 能 で あ る 。
【 ０ ０ ４ ０ 】
　 本 発 明 の 実 施 態 様 の １ つ で は 、 ケ モ カ イ ン 及 び ケ モ カ イ ン 類 縁 体 は 、 ベ ー タ シ ー ト ド メ
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イ ン の す べ て 又 は 一 部 を リ ン カ ー で 置 き 換 え る こ と に よ っ て 設 計 さ れ る 。 別 の 実 施 態 様 で
は 、 ケ モ カ イ ン 又 は ケ モ カ イ ン 類 縁 体 の ア ミ ノ 末 端 ド メ イ ン の す べ て 又 は 一 部 及 び カ ル ボ
キ シ 末 端 ド メ イ ン の す べ て 又 は 一 部 が リ ン カ ー と 接 続 さ れ る 。 も う １ つ の 実 施 態 様 で は 、
ケ モ カ イ ン 及 び ケ モ カ イ ン 類 縁 体 は 、 ペ プ チ ド の 残 基 間 で の 共 有 修 飾 に よ っ て 環 化 さ れ る
よ う に 設 計 さ れ る 。 さ ら に ほ か の 実 施 態 様 で は 、 ケ モ カ イ ン の シ ス テ イ ン が 他 の ア ミ ノ 酸
に 置 換 さ れ る 。 さ ら な る 実 施 態 様 で は 、 ケ モ カ イ ン 及 び ケ モ カ イ ン 類 縁 体 は 、 ア ミ ノ 末 端
に 修 飾 基 を 結 合 す る こ と に よ っ て 修 飾 さ れ る 。
【 ０ ０ ４ １ 】
《 定 義 》
　 用 語 「 複 素 環 基 」 は 、 環 構 造 が 約 １ 以 上 の ヘ テ ロ 原 子 を 含 む 、 ３ ～ １ ０ ； ４ ～ ８ 或 い は
５ 、 ６ 又 は ７ の 炭 素 原 子 を 有 す る 環 状 の 飽 和 、 不 飽 和 及 び 芳 香 族 の 基 を 包 含 す る 。 複 素 環
基 に は 、 ピ ロ リ ジ ン 、 オ キ ソ ラ ン 、 チ オ ラ ン 、 イ ミ ダ ゾ ー ル 、 オ キ サ ゾ ー ル 、 ピ ペ リ ジ ン
、 ピ ペ ラ ジ ン 、 モ ル フ ォ リ ン が 挙 げ ら れ る 。 １ 以 上 の 部 位 に て 、 複 素 環 の 環 を 、 た と え ば
、 ハ ロ ゲ ン 、 ア ル キ ル 、 シ ク ロ ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 ア リ ー ル
ア ル キ ル 、 複 素 環 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ア ミ ノ 、 ニ ト ロ 、 チ オ ー ル 、 ア ミ ン 、 イ ミ ン 、 ア ミ ド
、 ホ ス ホ ネ ー ト 、 ホ ス フ ィ ン 、 カ ル ボ ニ ル 、 カ ル ボ キ シ ル 、 シ リ ル 、 エ ー テ ル 、 チ オ エ ー
テ ル 、 ス ル ホ ニ ル 、 ス ル ホ ネ ー ト 、 セ レ ノ エ ー テ ル 、 ケ ト ン 、 ア ル デ ヒ ド 、 エ ス テ ル 、 －
Ｃ Ｆ ３ 、 － Ｃ Ｎ の よ う な 置 換 基 で 置 換 し て も よ い 。 複 素 環 は 、 以 下 に 記 載 す る よ う に 、 そ
の ほ か の 環 状 基 に 架 橋 し て も よ く 、 融 合 し て も よ い 。 リ ン カ ー は 、 た と え ば 、 ハ ロ ゲ ン 、
ア ル キ ル 、 シ ク ロ ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 ア リ ー ル ア ル キ ル 、 複
素 環 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ア ミ ノ 、 ニ ト ロ 、 チ オ ー ル 、 ア ミ ン 、 イ ミ ン 、 ア ミ ド 、 ホ ス ホ ネ ー
ト 、 ホ ス フ ィ ン 、 カ ル ボ ニ ル 、 カ ル ボ キ シ ル 、 シ リ ル 、 エ ー テ ル 、 チ オ エ ー テ ル 、 ス ル ホ
ニ ル 、 ス ル ホ ネ ー ト 、 セ レ ノ エ ー テ ル 、 ケ ト ン 、 ア ル デ ヒ ド 、 エ ス テ ル 、 － Ｃ Ｆ ３ 、 － Ｃ
Ｎ の よ う な 置 換 基 に 、 複 素 環 基 を 連 結 し て も よ い 。
【 ０ ０ ４ ２ 】
　 用 語 「 多 環 状 基 」 は 、 本 明 細 書 で 使 用 さ れ る と き 、 環 が 「 融 合 環 」 に な る よ う に ２ 以 上
の 炭 素 が 隣 接 す る ２ つ の 環 で 共 通 す る ２ 以 上 の 飽 和 、 不 飽 和 及 び 芳 香 族 の 環 状 の 環 を 言 う
こ と を 意 図 す る 。 隣 接 し な い 原 子 を 介 し て 連 結 さ れ る 環 を 「 架 橋 さ れ た 」 環 と 呼 ぶ 。 多 環
状 基 の 各 環 は 、 た と え ば 、 ハ ロ ゲ ン 、 ア ル キ ル 、 シ ク ロ ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ
ル 、 ア リ ー ル 、 ア リ ー ル ア ル キ ル 、 複 素 環 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ア ミ ノ 、 ニ ト ロ 、 チ オ ー ル 、
ア ミ ン 、 イ ミ ン 、 ア ミ ド 、 ホ ス ホ ネ ー ト 、 ホ ス フ ィ ン 、 カ ル ボ ニ ル 、 カ ル ボ キ シ ル 、 シ リ
ル 、 エ ー テ ル 、 チ オ エ ー テ ル 、 ス ル ホ ニ ル 、 ス ル ホ ネ ー ト 、 セ レ ノ エ ー テ ル 、 ケ ト ン 、 ア
ル デ ヒ ド 、 エ ス テ ル 、 － Ｃ Ｆ ３ 、 － Ｃ Ｎ の よ う な 、 上 で 記 載 し た よ う な 置 換 基 で 置 換 さ れ
て も よ い 。
【 ０ ０ ４ ３ 】
　 用 語 「 ア ル キ ル 」 は 、 直 鎖 ア ル キ ル 基 、 分 枝 鎖 ア ル キ ル 基 、 シ ク ロ ア ル キ ル （ 脂 環 ） 基
、 ア ル キ ル 置 換 シ ク ロ ア ル キ ル 基 及 び シ ク ロ ア ル キ ル 置 換 ア ル キ ル 基 を 含 む 、 飽 和 脂 肪 族
基 を 言 う 。 幾 つ か の 実 施 態 様 で は 、 直 鎖 又 は 分 枝 鎖 の ア ル キ ル 基 は 、 主 鎖 に ２ ０ 以 下 の 炭
素 原 子 （ 直 鎖 で は Ｃ １ ～ Ｃ ２ ０ 、 分 枝 鎖 で は Ｃ ３ ～ Ｃ ２ ０ ） 又 は １ ０ 以 下 の 炭 素 原 子 を 有
す る 。 幾 つ か の 実 施 態 様 で は 、 シ ク ロ ア ル キ ル は 、 た と え ば 、 ５ 、 ６ 又 は ７ か ら 成 る 環 の
よ う に 、 環 構 造 に お い て ４ ～ １ ０ の 炭 素 原 子 を 有 し て も よ い 。 炭 素 が 特 に 指 示 さ れ な い 限
り 、 「 低 級 ア ル キ ル 」 は 、 本 明 細 書 で 使 用 さ れ る と き 、 上 で 定 義 し た よ う に 主 鎖 構 造 に １
～ １ ０ の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 基 を 意 味 す る 。 同 様 に 、 「 低 級 ア ル ケ ニ ル 」 及 び 「 低
級 ア ル キ ニ ル 」 は 、 １ ０ 以 下 の 炭 素 の 鎖 長 を 有 す る 。
【 ０ ０ ４ ４ 】
　 明 細 書 及 び ク レ ー ム を 通 し て 使 用 さ れ る 、 用 語 「 ア ル キ ル （ 又 は 低 級 ア ル キ ル ） 」 は 、
「 非 置 換 ア ル キ ル 」 及 び 「 置 換 ア ル キ ル 」 の 双 方 を 包 含 し 、 後 者 は 、 炭 化 水 素 主 鎖 の １ 以
上 の 炭 素 に お い て 水 素 を 置 換 す る 置 換 基 を 有 す る ア ル キ ル 部 分 を 言 う こ と を 意 図 す る 。 そ
の よ う な 置 換 基 に は 、 ハ ロ ゲ ン 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 カ ル ボ ニ ル （ た と え ば 、 カ ル ボ キ シ ル 、
ケ ト ン （ ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 基 及 び ア リ ー ル カ ル ボ ニ ル を 含 む ） ） 、 及 び エ ス テ ル （ ア ル
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キ ロ キ シ カ ル ボ ニ ル 基 及 び ア リ ー ル オ キ シ カ ル ボ ニ ル 基 を 含 む ） 、 チ オ カ ル ボ ニ ル 、 ア シ
ル オ キ シ 、 ア ル コ キ シ 、 ホ ス ホ リ ル 、 ホ ス ホ ネ ー ト 、 ホ ス フ ィ ネ ー ト 、 ア ミ ノ 、 ア シ ル ア
ミ ノ 、 ア ミ ド 、 ア ミ ジ ン 、 イ ミ ノ 、 シ ア ノ 、 ニ ト ロ 、 ア ジ ド 、 ス ル フ ィ ド リ ル 、 ア ル キ ル
チ オ 、 サ ル フ ェ ー ト 、 ス ル ホ ネ ー ト 、 ス ル フ ァ モ イ ル 、 ス ル ホ ン ア ミ ド 、 ヘ テ ロ シ ク リ ル
、 ア ラ ル キ ル 、 又 は 芳 香 族 部 分 若 し く は ヘ テ ロ 芳 香 族 部 分 を 挙 げ る こ と が で き る 。 炭 化 水
素 鎖 上 で 置 換 さ れ る 部 分 は 、 適 当 で あ れ ば そ れ 自 体 置 換 さ れ る こ と が で き る 。 た と え ば 、
置 換 ア ル キ ル の 置 換 基 に は 、 ア ミ ノ 、 ア ジ ド 、 イ ミ ノ 、 ア ミ ド 、 ホ ス ホ リ ル （ ホ ス ホ ネ ー
ト 及 び ホ ス フ ィ ネ ー ト を 含 む ） 、 ス ル ホ ニ ル （ サ ル フ ェ ー ト 、 ス ル ホ ン ア ミ ド 、 ス ル フ ァ
モ イ ル 及 び ス ル ホ ネ ー ト を 含 む ） 、 又 は シ リ ル 基 、 並 び に エ ー テ ル 、 ア ル キ ル チ オ 、 カ ル
ボ ニ ル （ ケ ト ン 、 ア ル デ ヒ ド 、 カ ル ボ キ シ レ ー ト 及 び エ ス テ ル を 含 む ） 、 － Ｃ Ｆ ３ 、 － Ｃ
Ｎ な ど の 置 換 形 態 及 び 非 置 換 形 態 が 挙 げ ら れ て も よ い 。 置 換 ア ル キ ル の 例 は 以 下 に 記 載 す
る 。 シ ク ロ ア ル キ ル は さ ら に 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ア ル キ ル チ オ 、 ア ミ
ノ ア ル キ ル 、 カ ル ボ ニ ル 置 換 ア ル キ ル 、 － Ｃ Ｆ ３ 、 － Ｃ Ｎ な ど に よ っ て 置 換 す る こ と が で
き る 。
【 ０ ０ ４ ５ 】
　 用 語 「 ア ル ケ ニ ル 」 及 び 「 ア ル キ ニ ル 」 は 、 長 さ 及 び 可 能 な 置 換 に つ い て 上 述 の ア ル キ
ル に 類 似 す る が 、 そ れ ぞ れ 少 な く と も １ つ の 二 重 結 合 又 は 三 重 結 合 を 含 有 す る 不 飽 和 脂 肪
族 基 を 言 う 。
【 ０ ０ ４ ６ 】
　 用 語 「 ア ラ ル キ ル 」 は 、 本 明 細 書 で 使 用 す る と き 、 少 な く と も １ つ の ア リ ー ル 基 で 置 換
さ れ た ア ル キ ル 基 又 は ア ル キ レ ニ ル 基 を 言 う 。 ア ラ ル キ ル の 例 に は 、 ベ ン ジ ル （ す な わ ち
、 フ ェ ニ ル メ チ ル ） 、 ２ － ナ フ チ ル エ チ ル 、 ２ － （ ２ － ピ リ ジ ル ） プ ロ ピ ル 、 ５ － ジ ベ ン
ゾ ス ベ リ ル な ど が 挙 げ ら れ る 。
【 ０ ０ ４ ７ 】
　 用 語 「 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 」 は 、 本 明 細 書 で 使 用 す る と き 、 － Ｃ （ Ｏ ） － ア ル キ ル を 言
う 。 同 様 に 、 「 ア リ ー ル カ ル ボ ニ ル 」 は 、 － Ｃ （ Ｏ ） － ア リ ー ル を 言 う 。 用 語 「 ア ル キ ル
オ キ シ カ ル ボ ニ ル 」 は 、 本 明 細 書 で 使 用 す る と き 、 基 － Ｃ （ Ｏ ） － Ｏ － ア ル キ ル を 言 い 、
用 語 「 ア リ ー ル オ キ シ カ ル ボ ニ ル 」 は － Ｃ （ Ｏ ） － Ｏ － ア リ ー ル を 言 う 。 用 語 「 ア シ ル オ
キ シ 」 は 、 － Ｏ － Ｃ （ Ｏ ） － Ｒ ７ を 言 い 、 そ の 際 、 Ｒ ７ は 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル
キ ニ ル 、 ア リ ー ル 、 ア ラ ル キ ル 又 は ヘ テ ロ シ ク リ ル で あ る 。
【 ０ ０ ４ ８ 】
　 用 語 「 ア ミ ノ 」 は 、 本 明 細 書 で 使 用 す る と き 、 － Ｎ （ Ｒ α ） （ Ｒ β ） を 言 い 、 Ｒ α 及 び
Ｒ β は そ れ ぞ れ 独 立 し て 、 ハ ロ ゲ ン 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ラ ル キ ル 、
ア リ ー ル で あ り 、 又 は 、 Ｒ α 及 び Ｒ β は そ れ ら が 結 合 す る 窒 素 原 子 と 一 緒 に な っ て ４ ～ ８
原 子 を 有 す る 環 を 形 成 す る 。 従 っ て 、 用 語 「 ア ミ ノ 」 に は 、 本 明 細 書 で 使 用 す る と き 、 非
置 換 の 、 一 置 換 の （ た と え ば 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 又 は モ ノ ア リ ー ル ア ミ ノ ） 及 び 二 置 換
の （ た と え ば 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 又 は ア ル キ ル ア リ ー ル ア ミ ノ ） の ア ミ ノ 基 が 挙 げ ら れ る
。 用 語 「 ア ミ ド 」 は 、 － Ｃ （ Ｏ ） － Ｎ （ Ｒ α ） （ Ｒ β ） を 言 い 、 Ｒ α 及 び Ｒ β は 上 記 と 同
義 で あ る 。 用 語 「 ア シ ル ア ミ ノ 」 は － Ｎ （ Ｒ ’ α ） Ｃ （ Ｏ ） － Ｒ ７ を 言 い 、 Ｒ ７ は 上 記 と
同 義 で あ り 、 Ｒ α は ア ル キ ル で あ る 。
【 ０ ０ ４ ９ 】
　 本 明 細 書 で 使 用 す る と き 、 用 語 「 ニ ト ロ 」 は 、 － Ｎ Ｏ ２ を 意 味 し 、 用 語 「 ハ ロ ゲ ン 」 は
、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 及 び Ｉ を 指 し 、 用 語 「 ス ル フ ィ ド リ ル 」 は － Ｓ Ｈ を 意 味 し 、 用 語 「 ヒ ド
ロ キ シ ル 」 は － Ｏ Ｈ を 意 味 す る 。
【 ０ ０ ５ ０ 】
　 用 語 「 ア リ ー ル 」 は 、 本 明 細 書 で 使 用 す る と き 、 ０ ～ ４ の ヘ テ ロ 原 子 を 含 ん で も よ い ５
、 ６ 及 び ７ 員 環 の 芳 香 族 基 、 た と え ば 、 フ ェ ニ ル 、 ピ ロ リ ル 、 フ リ ル 、 チ オ フ ェ ニ ル 、 イ
ミ ダ ゾ リ ル 、 オ キ サ ゾ ー ル 、 チ ア ゾ リ ル 、 ト リ ア ゾ リ ル 、 ピ ラ ゾ リ ル 、 ピ リ ジ ル 、 ピ ラ ジ
ニ ル 、 ピ リ ダ ジ ニ ル 、 及 び ピ リ ミ ジ ニ ル な ど が 挙 げ ら れ る 。 環 構 造 に ヘ テ ロ 原 子 を 有 す る
こ れ ら ア リ ー ル 基 は 、 「 ア リ ー ル 複 素 環 」 又 は 「 ヘ テ ロ 芳 香 族 」 と も 言 う 。 芳 香 族 環 は 、
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１ 以 上 の 環 部 分 に て 、 上 述 の よ う な 、 た と え ば 、 ハ ロ ゲ ン 、 ア ジ ド 、 ア ル キ ル 、 ア ラ ル キ
ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 シ ク ロ ア ル キ ル 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ア ミ ノ 、 ニ ト ロ 、 ス ル フ
ィ ド リ ル 、 イ ミ ノ 、 ア ミ ド 、 ホ ス ホ ネ ー ト 、 ホ ス フ ィ ネ ー ト 、 カ ル ボ ニ ル 、 カ ル ボ キ シ ル
、 シ リ ル 、 エ ー テ ル 、 ア ル キ ル チ オ 、 ス ル ホ ニ ル 、 ス ル ホ ン ア ミ ド 、 ケ ト ン 、 ア ル デ ヒ ド
、 エ ス テ ル 、 ヘ テ ロ シ ク リ ル 、 芳 香 族 部 分 又 は ヘ テ ロ 芳 香 族 部 分 、 － Ｃ Ｆ ３ 、 － Ｃ Ｎ な ど
の よ う な 置 換 基 で 置 換 す る こ と が で き る 。 ア リ ー ル 基 は 多 環 状 基 の 一 部 で あ る こ と も で き
る 。 た と え ば 、 ア リ ー ル 基 に は 、 ナ フ チ ル 、 ア ン ト ラ セ ニ ル 、 キ ノ リ ル 、 イ ン ド リ ル な ど
の よ う な 融 合 さ れ た 芳 香 族 部 分 が 挙 げ ら れ る 。
【 ０ ０ ５ １ 】
　 修 飾 基 は 、 ビ オ チ ン 、 蛍 光 標 識 含 有 基 、 光 散 乱 粒 子 又 は プ ラ ス モ ン 共 鳴 粒 子 、 ジ エ チ レ
ン － ト リ ア ミ ン ペ ン タ ア セ チ ル 基 、 （ Ｏ ） － メ ン ト キ シ ア セ チ ル 基 、 Ｎ － ア セ チ ル ネ ウ ラ
ミ ニ ル 基 、 コ リ ル 構 造 又 は イ ミ ノ ビ オ チ ニ ル 基 の よ う な 、 生 化 学 的 な 標 識 又 は 構 造 を 含 む
基 も 包 含 し て も よ い 。 ケ モ カ イ ン 類 縁 体 又 は ケ モ カ イ ン 模 倣 化 合 物 は 、 当 該 技 術 で 既 知 の
方 法 に 従 っ て 、 コ リ ル 基 に よ り カ ル ボ キ シ 末 端 で 修 飾 さ れ て も よ い 。 修 飾 基 と し て 、 コ リ
ル 誘 導 体 及 び 類 縁 体 も 使 用 し て も よ い 。 た と え ば 、 好 ま し い コ リ ル 誘 導 体 は 、 Ａ ｉ ｃ （ ３
－ Ｏ － ア ミ ノ エ チ ル － イ ソ ） コ リ ル ） で あ り 、 そ れ は 、 ケ モ カ イ ン 模 倣 化 合 物 を さ ら に 修
飾 す る の に 使 用 す る こ と が で き る 遊 離 の ア ミ ノ 基 を 有 す る 。 修 飾 基 は 、 ビ オ チ ニ ル 基 及 び
そ の 類 縁 体 及 び そ の 誘 導 体 （ た と え ば 、 ２ － イ ミ ノ ビ オ チ ニ ル 基 ） を 含 む 「 ビ オ チ ニ ル 構
造 」 で あ っ て も よ い 。 も う １ つ の 実 施 態 様 で は 、 修 飾 基 は 、 Ｉ Ｌ － ８ 、 Ｉ Ｐ － １ ０ 、 Ｍ Ｉ
Ｐ － １ α 、 Ｍ Ｃ Ｐ － １ 、 Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ 、 Ｉ － ３ ０ ９ 又 は Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ に 由 来 す る ペ プ チ ド 構
造 を 、 ５ － (及 び ６ － ） カ ル ボ キ シ フ ル オ レ セ イ ン 、 ス ク シ ン イ ミ ジ ル エ ス テ ル 又 は フ ル
オ レ セ イ ン イ ソ チ オ シ ア ネ ー ト と 反 応 さ せ る こ と に 由 来 す る 基 の よ う な 、 蛍 光 標 識 基 、 た
と え ば 、 蛍 光 含 有 基 を 含 ん で も よ い 。 ケ モ カ イ ン 類 縁 体 は 、 ロ ー ダ ミ ン 、 ジ ク ロ ロ ト リ ア
ジ ニ ル ア ミ ン フ ル オ レ セ イ ン 、 塩 化 ダ ン シ ル 又 は フ ィ コ エ リ ス リ ン 及 び エ ネ ル ギ ー 転 移 蛍
光 染 料 又 は 蛍 光 イ オ ン 指 示 薬 を 含 む そ の ほ か の 蛍 光 標 識 を 結 合 す る こ と に よ っ て 修 飾 さ れ
て も よ い 。 種 々 の そ の ほ か の 実 施 態 様 で は 、 修 飾 基 に は 、 Ｎ － ア セ チ ル ネ ウ ラ ミ ニ ル 基 、
ト ラ ン ス － ４ － コ チ ニ ン カ ル ボ キ シ ル 基 、 ２ － イ ミ ノ － １ － イ ミ ダ ゾ リ ジ ン ア セ チ ル 基 、
（ Ｓ ） － （ － ） － イ ン ド リ ン － ２ － カ ル ボ キ シ ル 基 、 （ － ） － メ ン ト キ シ ア セ チ ル 基 、 ２
－ ノ ル ボ ル ナ ン ア セ チ ル 基 、 γ － オ キ ソ － ５ － ア セ ナ フ テ ン ブ チ リ ル 、 （ － ） － ２ － オ キ
ソ － ４ － ト リ ア ゾ リ ジ ン カ ル ボ キ シ ル 基 、 テ ト ラ ヒ ド ロ － ３ － フ ロ リ ル 基 、 ２ － イ ミ ノ ビ
オ チ ニ ル 基 、 ジ エ チ レ ン ト リ ア ミ ン ペ ン タ ア セ チ ル 基 、 ４ － モ ル フ ォ リ ン カ ル ボ ニ ル 基 、
２ － チ オ フ ェ ン ア セ チ ル 基 、 又 は ２ － チ オ フ ェ ン ス ル ホ ニ ル 基 が 挙 げ ら れ て も よ い 。 ほ か
の 実 施 態 様 で は 、 光 散 乱 基 、 磁 性 基 、 ナ ノ ゴ ー ル ド 、 そ の ほ か の タ ン パ ク 質 、 固 体 マ ト リ
ク ス 、 放 射 性 標 識 、 又 は 炭 水 化 物 を 結 合 し て も よ い 。
【 ０ ０ ５ ２ 】
　 さ ら に そ の ほ か の 側 面 で は 、 修 飾 基 は 、 オ リ ゴ マ ー 、 た と え ば 、 ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー
ル 、 オ リ ゴ ヌ ク レ オ チ ド 、 ポ リ ペ プ チ ド （ ケ モ カ イ ン に 由 来 し て も よ く 、 由 来 し な く て も
よ い ） 又 は 結 合 対 の １ 部 分 で あ っ て も よ い 。
【 ０ ０ ５ ３ 】
《 機 能 的 増 強 》
　 本 発 明 の ケ モ カ イ ン 類 縁 体 化 合 物 を さ ら に 修 飾 し て 、 化 合 物 の 所 望 の 官 能 性 を 保 持 し つ
つ 、 化 合 物 の 具 体 的 特 性 を 変 え て も よ い 。 た と え ば 、 実 施 態 様 の １ つ で は 、 化 合 物 を 修 飾
し て 、 た と え ば 、 生 体 内 で の 安 定 性 、 溶 解 性 、 生 物 利 用 性 又 は 半 減 期 の よ う な 薬 物 動 態 特
性 を 変 化 さ せ て も よ い 。 化 合 物 を 修 飾 し て 検 出 可 能 な 物 質 で 化 合 物 を 標 識 し て も よ い 。 化
合 物 を 修 飾 し て 、 化 合 物 を 追 加 の 治 療 的 部 分 に 結 合 し て も よ い 。 た と え ば 、 薬 物 動 態 特 性
を 変 化 さ せ る よ う に 、 化 合 物 を さ ら に 化 学 的 に 修 飾 す る に は 、 反 応 基 を 誘 導 体 化 す る こ と
が で き る 。 た と え ば 、 修 飾 基 が 、 Ｉ Ｌ － ８ 、 Ｉ Ｐ － １ ０ 、 Ｍ Ｉ Ｐ － １ α 、 Ｍ Ｃ Ｐ － １ 、 Ｒ
Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ 、 Ｉ － ３ ０ ９ 又 は Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ の コ ア ド メ イ ン の ア ミ ノ 末 端 に 結 合 さ れ る 場 合 、
化 合 物 の カ ル ボ キ シ 末 端 を さ ら に 修 飾 し て も よ い 。 Ｃ 末 端 修 飾 の 可 能 性 に は 、 カ ル ボ キ シ
ペ プ チ ダ ー ゼ の 基 質 と し て 作 用 す る 化 合 物 の 能 力 を 低 下 さ せ る も の が 挙 げ ら れ る 。 Ｃ 末 端
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修 飾 物 の 例 に は 、 ア ミ ド 基 、 エ チ ル ア ミ ド 基 、 Ｄ － ア ミ ノ 酸 、 β ア ラ ニ ン の よ う な 種 々 の
非 天 然 ア ミ ノ 酸 、 Ｃ － 末 端 脱 炭 酸 化 及 び Ｃ 末 端 ア ル コ ー ル が 挙 げ ら れ る 。 又 は 、 修 飾 基 が
、 凝 集 コ ア ド メ イ ン の カ ル ボ キ シ 末 端 に 結 合 さ れ る 場 合 、 化 合 物 の ア ミ ノ 末 端 を さ ら に 修
飾 し て も よ く 、 た と え ば 、 ア ミ ノ ペ プ チ ダ ー ゼ の の 基 質 と し て 作 用 す る 化 合 物 の 能 力 を 低
下 さ せ て も よ い 。
【 ０ ０ ５ ４ 】
　 ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル （ Ｐ Ｅ Ｇ ） の 添 加 に よ っ て 、 本 発 明 の ケ モ カ イ ン 及 び ケ モ カ イ
ン 類 縁 体 を 修 飾 し て も よ い 。 Ｐ Ｅ Ｇ に よ る 修 飾 は 、 循 環 時 間 の 改 善 、 溶 解 性 の 改 善 、 タ ン
パ ク 質 分 解 耐 性 の 改 善 、 抗 原 性 及 び 免 疫 原 性 の 低 下 、 生 物 利 用 性 の 改 善 、 毒 性 の 低 下 、 安
定 性 の 改 善 、 及 び さ ら に 容 易 な 製 剤 化 を 導 い て も よ い （ 概 説 に つ い て は 、 Francis et al.
, International Journal of Hematology 68:1-18, 1998を 参 照 の こ と ） 。 Ｐ Ｅ Ｇ 化 は 結
果 と し て 生 物 活 性 の 実 質 的 低 下 も 生 じ て も よ い 。
【 ０ ０ ５ ５ 】
　 本 発 明 の ケ モ カ イ ン 類 縁 体 は ま た 、 治 療 目 的 の た め に イ ッ ト リ ウ ム － ９ ０ 又 は ヨ ー ド －
１ ３ １ の よ う な 放 射 性 同 位 元 素 に 結 合 し て も よ い （ た と え ば 、 DeNardo et al., 「 臨 床 目
的 の た め の 最 適 な 放 射 性 免 疫 療 法 の 用 量 選 択 」 、 Cancer, 94(Suppl. 4):1275-86, 2002; 
Kaltsas et al., 「 神 経 内 分 泌 系 腫 瘍 の 診 断 及 び 管 理 に お け る 放 射 性 標 識 し た Ｍ Ｉ Ｂ Ｇ 及
び オ ク ト レ オ チ ド の 値 」 、 Ann. Oncl., 12, Suppl. 2:S47-50, 2001を 参 照 の こ と ） 。
【 ０ ０ ５ ６ 】
《 検 出 の 増 大 》
　 ケ モ カ イ ン 模 倣 化 合 物 を さ ら に 修 飾 し て 、 検 出 可 能 な 物 質 と 化 合 物 を 反 応 さ せ る こ と に
よ っ て 化 合 物 を 標 識 す る こ と が で き る 。 本 発 明 の 幾 つ か の 側 面 で は 、 好 適 な 検 出 可 能 物 質
に は 、 種 々 の 酵 素 、 接 合 団 、 蛍 光 物 質 、 発 光 物 質 、 光 散 乱 物 質 又 は プ ラ ス モ ン 共 鳴 物 質 、
及 び 放 射 性 物 質 が 挙 げ ら れ る 。 好 適 な 酵 素 の 例 に は 、 西 洋 ワ サ ビ の ペ ル オ キ シ ダ ー ゼ 、 ア
ル カ リ ホ ス フ ァ タ ー ゼ 、 β － ガ ラ ク ト シ ダ ー ゼ 又 は ア セ チ ル コ リ ン エ ス テ ラ ー ゼ が 挙 げ ら
れ る 。 結 合 対 の 一 員 で あ り 、 複 合 体 を 形 成 す る こ と が で き る 接 合 団 の 好 適 な 例 に は 、 ス ト
レ プ ト ア ビ ジ ン ／ ビ オ チ ン 、 ア ビ ジ ン ／ ビ オ チ ン 及 び 抗 原 ／ 抗 体 複 合 体 （ た と え ば 、 ウ サ
ギ Ｉ ｇ Ｇ と 抗 ウ サ ギ Ｉ ｇ Ｇ ） が 挙 げ ら れ る 。 好 適 な 蛍 光 物 質 の 例 に は 、 ウ ン ベ リ フ ェ ロ ン
、 フ ル オ レ セ イ ン 、 フ ル オ レ セ イ ン イ ソ チ オ シ ア ネ ー ト 、 ロ ー ダ ミ ン 、 ジ ク ロ ロ ト リ ア ジ
ニ ル ア ミ ン フ ル オ レ セ イ ン 、 塩 化 ダ ン シ ル 又 は フ ィ コ エ リ ス リ ン 及 び エ ネ ル ギ ー 転 移 蛍 光
染 料 が 挙 げ ら れ る 。 発 光 物 質 の 例 に は 、 ル ミ ノ ー ル が 挙 げ ら れ る 。 光 散 乱 物 質 又 は プ ラ ス
モ ン 共 鳴 物 質 の 例 に は 、 金 粒 子 又 は 銀 粒 子 及 び 量 子 ド ッ ト が 挙 げ ら れ る 。 好 適 な 放 射 性 物
質 の 例 に は 、 １ ４ Ｃ 、 １ ２ ３ Ｉ 、 １ ２ ４ Ｉ 、 １ ２ ５ Ｉ 、 １ ３ １ Ｉ 、 Ｔ ｃ ９ ９ ｍ 、 ３ ５ Ｓ 又
は ３ Ｈ が 挙 げ ら れ る 。 １ ４ Ｃ を 修 飾 基 又 は ケ モ カ イ ン 模 倣 化 合 物 に お け る １ 以 上 の ア ミ ノ
酸 構 造 の 中 に 取 り 込 む こ と に よ っ て 、 ケ モ カ イ ン 模 倣 化 合 物 を １ ４ Ｃ で 放 射 性 に 標 識 し て
も よ い 。 標 識 さ れ た ケ モ カ イ ン 模 倣 化 合 物 を 用 い て 、 化 合 物 の 生 体 内 薬 物 動 態 を 評 価 し て
も よ い し 、 ま た 、 た と え ば 、 診 断 目 的 で 、 疾 患 を 進 行 さ せ て い る 対 象 の 疾 患 の 進 行 又 は 傾
向 を 検 出 し て も よ い 。 標 識 し た ケ モ カ イ ン 模 倣 化 合 物 を 用 い て 、 生 体 内 で 、 又 は 対 象 に 由
来 す る 試 験 管 内 試 料 に お い て 、 組 織 分 布 の ケ モ カ イ ン 受 容 体 を 検 出 す る こ と が で き る 。 生
体 内 の 診 断 薬 と し て 使 用 す る た め に 、 放 射 性 の テ ク ネ チ ウ ム 又 は ヨ ー ド に よ っ て 、 本 発 明
の ケ モ カ イ ン 模 倣 化 合 物 を 標 識 し て も よ い 。 遊 離 の ア ミ ノ 基 を 有 す る 、 コ ー ル 酸 の Ａ ｉ ｃ
誘 導 体 の よ う な 、 標 識 の た め の キ レ ー ト 基 を 導 入 す る こ と が で き る 部 位 を 提 供 す る 修 飾 基
を 選 択 す る こ と が で き る 。 た と え ば 、 Ｉ Ｌ － ８ 、 Ｉ Ｐ － １ ０ 、 Ｍ Ｉ Ｐ － １ α 、 Ｍ Ｃ Ｐ － １
、 Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ 、 Ｉ － ３ ０ ９ 又 は Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ の 配 列 の 範 囲 内 で の チ ロ シ ン 残 基 を 放 射 性 ヨ
ー ド チ ロ シ ル で 置 換 し て も よ い 。 放 射 性 ヨ ー ド の 種 々 の 同 位 体 の い ず れ を 組 み 込 ん で 診 断
薬 又 は 治 療 薬 を 創 製 し て も よ い 。 １ ２ ３ Ｉ （ 半 減 期 ＝ １ ３ ． ２ 時 間 ） は 、 全 身 シ ン チ グ ラ
フ ィ に 用 い て も よ く 、 １ ２ ４ Ｉ （ 半 減 期 ＝ ４ 日 ） は ポ ジ ト ロ ン 放 出 断 層 撮 影 （ Ｐ Ｅ Ｔ ） に
用 い て も よ く 、 １ ２ ５ Ｉ （ 半 減 期 ＝ ６ ０ 日 ） は 代 謝 回 転 試 験 に 用 い て も よ く 、 １ ３ １ Ｉ （
半 減 期 ＝ ８ 日 ） は 全 身 計 数 及 び 遅 延 型 低 解 像 度 画 像 試 験 に 用 い て も よ い 。
【 ０ ０ ５ ７ 】
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《 プ ロ ド ラ ッ グ 》
　 別 の 化 学 修 飾 で は 、 本 発 明 の ケ モ カ イ ン 類 縁 体 化 合 物 は 、 化 合 物 自 体 が ケ モ カ イ ン 類 縁
体 作 動 剤 と し て 作 用 す る の で は な く 、 生 体 内 の 代 謝 の 際 、 本 明 細 書 で 定 義 さ れ る ケ モ カ イ
ン 類 縁 体 作 動 剤 又 は 拮 抗 剤 化 合 物 に 変 換 さ れ る こ と が 可 能 で あ る 、 プ ロ ド ラ ッ グ の 形 態 で
調 製 さ れ て も よ い 。 た と え ば 、 こ の 種 の 化 合 物 で は 、 修 飾 基 は 、 代 謝 の 際 、 活 性 の あ る ケ
モ カ イ ン 類 縁 体 作 動 剤 の 形 態 に 変 換 さ れ る こ と が 可 能 で あ る プ ロ ド ラ ッ グ の 形 態 で 存 在 す
る こ と が で き る 。 修 飾 基 の そ の よ う な プ ロ ド ラ ッ グ の 形 態 を 本 明 細 書 で は 「 二 次 的 修 飾 基
」 と 言 う 。 ペ プ チ ド 系 薬 剤 の 活 性 形 態 の 送 達 を 最 適 化 す る た め に 代 謝 を 制 限 す る ペ プ チ ド
プ ロ ド ラ ッ グ を 調 製 す る た め の 種 々 の 作 戦 が 当 該 技 術 で 既 知 で あ る 。
【 ０ ０ ５ ８ 】
《 合 成 》
　 本 発 明 の ケ モ カ イ ン 類 縁 体 化 合 物 は 、 当 該 技 術 で 既 知 の 常 法 に よ っ て 調 製 し て も よ い 。
ケ モ カ イ ン 類 縁 体 の ペ プ チ ド 又 は ポ リ ペ プ チ ド の 成 分 は 、 少 な く と も 部 分 的 に 、 常 法 を 用
い て 合 成 さ れ た ペ プ チ ド を 含 ん で も よ い （ た と え ば 、 Clark-Lewis, I., Dewald, B., Loe
tscher, M., Moser, B., 及 び Baggiolini, M., J. Biol. Chem., 269:16075-16081, 1994
に 記 載 の も の ） 。 自 動 ペ プ チ ド 合 成 機 は 市 販 さ れ て い る （ た と え ば 、 Advanced Chem Tech
 Model 396; Milligen/Biosearch 9600, Appliedbiosystems/Pioneer） 。 常 法 に 従 っ て 、
ケ モ カ イ ン 受 容 体 作 動 活 性 又 は 拮 抗 活 性 に つ い て ペ プ チ ド 及 び ポ リ ペ プ チ ド を ア ッ セ イ し
て も よ い 。 ペ プ チ ド 及 び ポ リ ペ プ チ ド を Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ に よ り 精 製 し 、 質 量 分 析 計 で 分 析 し て も
よ い 。 ペ プ チ ド 及 び ポ リ ペ プ チ ド を 二 量 体 化 し て も よ い 。 実 施 態 様 の １ つ で は 、 １ ０ ％ Ｄ
Ｍ Ｓ Ｏ 水 溶 液 を 用 い て シ ス テ イ ン を 穏 や か に 酸 化 す る こ と に よ り 形 成 さ れ る 架 橋 に よ っ て
ペ プ チ ド 及 び ポ リ ペ プ チ ド を 二 量 体 化 す る 。 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ に よ る 精 製 に 続 い て 、 質 量 分 析 計 に
よ り 、 二 量 体 形 成 を 検 証 し て も よ い 。 １ 以 上 の 修 飾 基 を 、 常 法 に よ り 、 た と え ば 、 ア ミ ノ
基 （ た と え ば 、 ペ プ チ ド の ア ミ ノ 末 端 に て α － ア ミ ノ 基 ） 、 カ ル ボ キ シ ル 基 （ た と え ば 、
ペ プ チ ド の カ ル ボ キ シ 末 端 に て ） 、 ヒ ド ロ キ シ ル 基 （ た と え ば 、 チ ロ シ ン 、 セ リ ン 又 は ス
レ オ ニ ン 残 基 に て ） 又 は ア ミ ノ 酸 側 鎖 に お け る そ の ほ か の 好 適 な 反 応 基 を 介 し た 反 応 法 を
用 い て 、 Ｍ Ｃ Ｐ － １ 、 Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ 、 Ｉ Ｌ ８ 、 Ｉ Ｐ － １ ０ 、 Ｍ Ｉ Ｐ － １ α 、 Ｉ － ３ ０ ９ 又
は Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ に 由 来 す る ペ プ チ ド 様 化 合 物 に 結 合 し て も よ い 。
【 ０ ０ ５ ９ 】
　 別 の 実 施 態 様 で は 、 リ ン カ ー で 接 続 さ れ た Ｃ 末 端 及 び Ｎ 末 端 に 由 来 す る 類 縁 体 が 、 そ の
Ｃ 末 端 部 分 に て 、 側 鎖 ～ 側 鎖 、 側 鎖 ～ 足 場 又 は 足 場 ～ 足 場 の 環 化 に よ っ て 環 化 さ れ れ ば よ
い 。 幾 つ か の 実 施 態 様 で は 、 ラ ク タ ム 化 、 エ ー テ ル 化 又 は Ｒ Ｃ Ｍ （ 閉 環 メ タ セ シ ス ） を 用
い て こ の 反 応 を 行 う 。
【 ０ ０ ６ ０ 】
　 た と え ば 、 連 結 し た 残 基 の 下 線 に よ っ て 以 下 の 配 列 で 示 さ れ る よ う に 、 グ ル タ ミ ン （ Ｇ
ｌ ｕ ） 残 基 の γ － カ ル ボ キ シ 側 鎖 又 は α － カ ル ボ キ シ 部 分 を リ ジ ン （ Ｌ ｙ ｓ ） 残 基 の ε －
ア ミ ノ 側 鎖 と 連 結 す る こ と に よ る ラ ク タ ム 形 成 法 を 用 い て 、 ケ モ カ イ ン 類 縁 体 を 環 化 し て
も よ い 。 ラ ク タ ム は 、 た と え ば 、 ポ リ ペ プ チ ド の Ｃ 末 端 部 分 （ 天 然 の 配 列 に お け る 残 基 の
番 号 に は 必 ず し も 相 当 し な い ） に お け る グ ル タ ミ ン 酸 と リ ジ ン （ Ｌ ｙ ｓ ） と の 間 で 形 成 さ
れ て も よ い 。 さ ら な る 選 択 肢 で は 、 リ ジ ン （ Ｌ ｙ ｓ ） は 、 オ ル ニ チ ン （ Ｏ ｒ ｎ ） 又 は そ の
ほ か の （ Ｌ 又 は Ｄ ） 天 然 の ア ミ ノ 酸 若 し く は 側 鎖 に ア ミ ノ 基 を 有 す る 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 に
よ り 置 換 さ れ て も よ い 。 同 様 に 、 グ ル タ ミ ン 酸 （ Ｇ ｌ ｕ ） は 、 た と え ば 、 ア ス パ ラ ギ ン 酸
（ Ａ ｓ ｐ ） に よ り 置 換 さ れ て も よ く 、 （ Ｇ ｌ ｕ － ＞ Ａ ｓ ｐ ） の よ う な 命 名 法 で 示 さ れ 、 ペ
プ チ ド の 任 意 の 位 置 で の ア ス パ ラ ギ ン 酸 が グ ル タ ミ ン 酸 に 取 っ て 代 わ る 置 換 を 指 す 。
【 ０ ０ ６ １ 】
　 本 発 明 の ケ モ カ イ ン 類 縁 体 は 、 １ 以 上 の ア ミ ノ 酸 が 保 存 的 ア ミ ノ 酸 置 換 で 置 換 さ れ て い
る ケ モ カ イ ン の ポ リ ペ プ チ ド 配 列 を 包 含 す る 。 用 語 「 保 存 的 ア ミ ノ 酸 置 換 」 は 、 ア ミ ノ 酸
残 基 の １ つ が 、 類 似 の 特 性 を 持 つ 側 鎖 を 有 す る ア ミ ノ 酸 残 基 で 置 換 さ れ る ポ リ ペ プ チ ド 鎖
を 言 う 。 類 似 の 特 性 を 持 つ 側 鎖 を 有 す る ア ミ ノ 酸 残 基 の フ ァ ミ リ ー は 当 該 技 術 で 周 知 で あ
る 。 こ れ ら の フ ァ ミ リ ー に は 、 酸 性 側 鎖 を 持 つ ア ミ ノ 酸 （ た と え ば 、 ア ス パ ラ ギ ン 酸 、 グ
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ル タ ミ ン 酸 ） 、 塩 基 性 側 鎖 を 持 つ ア ミ ノ 酸 （ た と え ば 、 リ ジ ン 、 ア ル ギ ニ ン 、 ヒ ス チ ジ ン
） 、 荷 電 し な い 極 性 側 鎖 を 持 つ ア ミ ノ 酸 （ た と え ば 、 グ リ シ ン 、 ア ス パ ラ ギ ン 、 グ ル タ ミ
ン 、 セ リ ン 、 ス レ オ ニ ン 、 チ ロ シ ン 、 シ ス テ イ ン ） 、 非 極 性 側 鎖 を 持 つ ア ミ ノ 酸 （ た と え
ば 、 ア ラ ニ ン 、 バ リ ン 、 ロ イ シ ン 、 イ ソ ロ イ シ ン 、 プ ロ リ ン 、 フ ェ ニ ル ア ラ ニ ン 、 メ チ オ
ニ ン 、 ト リ プ ト フ ァ ン ） 、 β － 分 枝 状 側 鎖 を 持 つ ア ミ ノ 酸 （ た と え ば 、 ス レ オ ニ ン 、 バ リ
ン 、 イ ソ ロ イ シ ン ） 及 び 芳 香 族 側 鎖 を 持 つ ア ミ ノ 酸 （ た と え ば 、 チ ロ シ ン 、 フ ェ ニ ル ア ラ
ニ ン 、 ト リ プ ト フ ァ ン 、 ヒ ス チ ジ ン ） が 挙 げ ら れ る 。 従 っ て 、 ケ モ カ イ ン の ア ミ ノ 酸 残 基
は 、 同 一 側 鎖 フ ァ ミ リ ー か ら の も う １ つ の ア ミ ノ 酸 に よ り 置 き 換 え ら れ る 。
【 ０ ０ ６ ２ 】
《 組 換 え 合 成 》
　 ケ モ カ イ ン の す べ て 又 は 一 部 を コ ー ド す る 発 現 ベ ク タ ー を 用 い た 組 換 え 法 に よ っ て 、 ケ
モ カ イ ン 、 ケ モ カ イ ン 断 片 又 は ケ モ カ イ ン 類 縁 体 を 全 部 又 は 一 部 合 成 し て も よ い 。
【 ０ ０ ６ ３ 】
　 ベ ク タ ー 、 又 は 好 ま し く は 発 現 ベ ク タ ー は 、 本 発 明 の ポ リ ペ プ チ ド 、 そ の 機 能 的 誘 導 体
、 又 は も う １ つ の 有 用 な ポ リ ペ プ チ ド を コ ー ド す る 遺 伝 子 を 含 有 し て も よ い 。 コ ー ド さ れ
た ポ リ ペ プ チ ド を 原 核 細 胞 又 は 真 核 細 胞 の い ず れ か で 発 現 さ せ る よ う に こ れ ら の ベ ク タ ー
を 採 用 し て も よ い 。
【 ０ ０ ６ ４ 】
　 本 出 願 に お け る 用 語 「 ベ ク タ ー 」 は 、 ベ ク タ ー の Ｄ Ｎ Ａ に 組 み 込 ま れ る こ と に よ り 関 心
の あ る も う １ つ の Ｄ Ｎ Ａ が 挿 入 さ れ る Ｄ Ｎ Ａ 分 子 を 言 う 。 当 業 者 は こ の 用 語 に 精 通 し て い
る 。 ベ ク タ ー の ク ラ ス の 例 は 、 プ ラ ス ミ ド 、 コ ス ミ ド 、 ウ イ ル ス 及 び バ ク テ リ オ フ ァ ー ジ
で あ る こ と が で き る 。 通 常 、 多 種 多 様 な 挿 入 Ｄ Ｎ Ａ 分 子 を 許 容 す る よ う に 設 計 さ れ 、 次 い
で 、 宿 主 細 胞 （ た と え ば 、 細 菌 、 酵 母 、 さ ら に 高 等 な 真 核 細 胞 ） に 関 心 の あ る Ｄ Ｎ Ａ を 輸
送 す る 又 は 移 入 す る の に 使 用 さ れ る 。 ベ ク タ ー は 、 挿 入 さ れ る べ き Ｄ Ｎ Ａ 分 子 の サ イ ズ に
基 づ い て 、 同 様 に 用 途 に 基 づ い て 選 択 さ れ て も よ い 。 Ｒ Ｎ Ａ へ の 転 写 、 又 は コ ー ド さ れ た
ポ リ ペ プ チ ド を 産 生 す る 翻 訳 が 後 に 続 く 転 写 の た め に 、 発 現 ベ ク タ ー を 選 択 す る 。 特 定 の
Ｄ Ｎ Ａ 配 列 （ た と え ば 、 ｃ Ｄ Ｎ Ａ ラ イ ブ ラ リ に お け る １ つ の Ｄ Ｎ Ａ 配 列 ） の 保 存 又 は 同 定
の た め に 、 或 い は 特 定 の Ｄ Ｎ Ａ 配 列 の 多 数 の コ ピ ー を 生 産 す る た め に 、 ク ロ ー ニ ン グ ベ ク
タ ー が 選 択 さ れ る 。 ベ ク タ ー が ウ イ ル ス 又 は バ ク テ リ オ フ ァ ー ジ で あ れ ば 、 用 語 ベ ク タ ー
は ウ イ ル ス ／ バ ク テ リ オ フ ァ ー ジ の 被 膜 を 包 含 し て も よ い 。
【 ０ ０ ６ ５ 】
　 細 胞 へ の 侵 入 に 続 い て 、 挿 入 Ｄ Ｎ Ａ を 含 む ベ ク タ ー Ｄ Ｎ Ａ の す べ て 又 は 一 部 が 宿 主 細 胞
の 染 色 体 に 組 み 込 ま れ て も よ い し 、 又 は 染 色 体 外 で ベ ク タ ー が 維 持 さ れ て も よ い 。 染 色 体
外 で 維 持 さ れ る そ れ ら ベ ク タ ー は 、 導 入 さ れ た 宿 主 細 胞 の 中 で 自 律 複 製 が 可 能 で あ る こ と
が 多 い （ た と え ば 、 細 菌 起 源 の 複 製 を 有 す る 多 数 の プ ラ ス ミ ド ） 。 そ の ほ か の ベ ク タ ー は
、 宿 主 細 胞 へ の 導 入 の 際 、 宿 主 細 胞 の ゲ ノ ム に 統 合 さ れ 、 そ れ に よ っ て 宿 主 ゲ ノ ム と 共 に
複 製 す る 。
【 ０ ０ ６ ６ 】
　 用 語 「 発 現 ベ ク タ ー 」 は 、 関 心 の あ る 遺 伝 子 産 物 、 普 通 、 タ ン パ ク 質 を コ ー ド す る 遺 伝
子 を ベ ク タ ー の 特 定 の 位 置 に 入 れ る こ と が で き 、 宿 主 細 胞 の 部 品 に よ っ て 、 又 は 試 験 管 内
の 発 現 系 に よ っ て 、 選 択 さ れ た 遺 伝 子 産 物 を そ れ か ら 発 現 さ せ る こ と が で き る Ｄ Ｎ Ａ コ ン
ス ト ラ ク ト を 言 う 。 こ の 種 の ベ ク タ ー は プ ラ ス ミ ド で あ る こ と が 多 い が 、 バ ク テ リ オ フ ァ
ー ジ ベ ク タ ー や ウ イ ル ス ベ ク タ ー （ た と え ば 、 ア デ ノ ウ イ ル ス 、 複 製 欠 損 レ ト ロ ウ イ ル ス
、 及 び ア デ ノ 関 連 ウ イ ル ス ） の よ う な そ の ほ か の 形 態 の 発 現 ベ ク タ ー を 採 用 し て も よ い 。
発 現 ベ ク タ ー 、 対 照 配 列 、 形 質 転 換 法 な ど の 選 択 は 、 遺 伝 子 を 発 現 さ せ る の に 使 用 す る 宿
主 細 胞 の 種 類 に 依 存 す る 。
【 ０ ０ ６ ７ 】
〈 原 核 細 胞 宿 主 〉
　 原 核 細 胞 宿 主 は 、 一 般 に 組 換 え ポ リ ペ プ チ ド の 産 生 に 極 め て 効 率 が よ く 、 都 合 が よ い の
で 、 好 ま し い 発 現 系 の １ 種 で あ る 。 原 核 細 胞 は 、 大 腸 菌 の 種 々 の 株 に よ っ て 表 さ れ る こ と
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が 最 も 多 い が 、 そ の ほ か の 細 菌 株 を 含 む そ の ほ か の 微 生 物 株 を 使 用 し て も よ い 。 認 識 さ れ
て い る 原 核 細 胞 宿 主 に は 、 大 腸 菌 、 バ チ ル ス 、 ス ト レ プ ト マ イ セ ス 、 シ ュ ー ド モ ナ ス 、 サ
ル モ ネ ラ 、 セ ラ チ ア な ど の よ う な 細 菌 が 挙 げ ら れ る 。 し か し な が ら 、 そ の よ う な 条 件 下 で
は 組 換 え 的 に 産 生 さ れ る ポ リ ペ プ チ ド は グ リ コ シ ル 化 さ れ な い 。
【 ０ ０ ６ ８ 】
　 原 核 細 胞 系 で は 、 複 製 部 位 及 び 宿 主 と 適 合 す る 種 に 由 来 す る 制 御 配 列 を 含 有 す る ベ ク タ
ー を 使 用 し て も よ い 。 好 ま し い 原 核 細 胞 ベ ク タ ー に は 、 大 腸 菌 で の 複 製 が 可 能 で あ る も の
の よ う な プ ラ ス ミ ド が 挙 げ ら れ る （ た と え ば 、 ｐ Ｂ Ｒ ３ ２ ２ 、 Ｃ ｏ ｌ Ｅ １ 、 ｐ Ｓ Ｃ １ ０ １
、 ｐ Ａ Ｃ Ｙ Ｃ １ ８ ４ 、 ｐ Ｖ Ｘ 、 ｐ Ｕ Ｃ １ １ ８ 、 ｐ Ｕ Ｃ １ １ ９ な ど ） 。 好 適 な フ ァ ー ジ 又 は
バ ク テ リ オ フ ァ ー ジ の ベ ク タ ー に は 、 ｍ １ ３ な ど の よ う な 糸 状 菌 バ ク テ リ オ フ ァ ー ジ に 由
来 す る ベ ク タ ー 、 λ ｇ ｔ １ ０ 、 λ ｇ ｔ １ １ が 挙 げ ら れ て も よ い 。 好 適 な ス ト レ プ ト マ イ セ
ス プ ラ ス ミ ド に は 、 ｐ １ Ｊ １ ０ １ 、 及 び た と え ば 、 ｆ Ｃ ３ １ の よ う な ス ト レ プ ト マ イ セ ス
バ ク テ リ オ フ ァ ー ジ が 挙 げ ら れ る 。 バ チ ル ス プ ラ ス ミ ド に は 、 ｐ Ｃ １ ９ ４ 、 ｐ Ｃ ２ ２ １ 、
ｐ Ｔ １ ２ ７ な ど が 挙 げ ら れ る 。 好 適 な シ ュ ー ド モ ナ ス プ ラ ス ミ ド は 、 Izaki（ Jpn. J. Bac
teriol., 33:729-742, 1978） 及 び John et al.,（ Rev. Infect. Dis., 8:693-704, 1986
） に よ っ て 概 説 さ れ て い る 。
【 ０ ０ ６ ９ 】
　 原 核 細 胞 で 本 発 明 の プ ロ テ ア ー ゼ （ 又 は そ の 機 能 的 誘 導 体 ） を 発 現 さ せ る に は 、 本 発 明
の プ ロ テ ア ー ゼ を コ ー ド す る 配 列 を 原 核 細 胞 の 機 能 的 プ ロ モ ー タ に 操 作 可 能 に 連 結 す る こ
と が 必 要 で あ る 。 そ の よ う な プ ロ モ ー タ は 、 構 成 的 な も の か 、 又 は 誘 導 可 能 な プ ロ モ ー タ
で あ る が 、 一 般 に 、 誘 導 可 能 な プ ロ モ ー タ が 使 用 さ れ る 。 構 成 的 な プ ロ モ ー タ の 例 に は 、
バ ク テ リ オ フ ァ ー ジ λ の ｉ ｎ ｔ プ ロ モ ー タ 、 ｐ Ｂ Ｒ ３ ２ ２ の β － ラ ク タ マ ー ゼ 遺 伝 子 配 列
の ｂ ｌ ａ プ ロ モ ー タ 及 び ｐ Ｐ Ｒ ３ ２ ５ の ク ロ ラ ム フ ェ ニ コ ー ル ア セ チ ル ト ラ ン ス フ ェ ラ ー
ゼ 遺 伝 子 配 列 の ｃ ａ ｔ プ ロ モ ー タ が 挙 げ ら れ る 。 原 核 細 胞 の 誘 導 可 能 な プ ロ モ ー タ の 例 に
は 、 バ ク テ リ オ フ ァ ー ジ λ の 主 要 左 右 プ ロ モ ー タ （ Ｐ Ｌ 及 び Ｐ Ｒ ） 、 大 腸 菌 の ｔ ｒ ｐ 、 ｒ
ｅ ｃ Ａ 、 ｌ ａ ｃ Ｚ 及 び ｇ ａ ｌ の 各 プ ロ モ ー タ 、 バ チ ル ス の α － ア ミ ラ ー ゼ の プ ロ モ ー タ 及
び Ｖ － ２ ８ 特 異 的 プ ロ モ ー タ 、 バ チ ル ス の バ ク テ リ オ フ ァ ー ジ の プ ロ モ ー タ 、 及 び ス ト レ
プ ト マ イ セ ス の プ ロ モ ー タ が 挙 げ ら れ る 。 原 核 細 胞 の プ ロ モ ー タ は 、 Glick（ Ind. Microb
iol., 1:277-282, 1987） 、 Cenatiempo（ Biochemie, 68:505-516, 1986） 、 及 び Gottesma
n（ Ann. Rev. Genet., 18:415-442, 1984） に よ り 概 説 さ れ て い る 。 さ ら に 、 原 核 細 胞 に
お け る 適 切 な 発 現 に は 、 コ ー デ ィ ン グ 配 列 の 上 流 に リ ボ ソ ー ム 結 合 部 位 の 存 在 が 必 要 と さ
れ る 。 そ の よ う な リ ボ ソ ー ム 結 合 部 位 は 、 た と え ば 、 Gold et al.,（ Ann. Rev. Microbio
l., 35:365-404, 1981） に よ っ て 開 示 さ れ て い る 。
【 ０ ０ ７ ０ 】
〈 融 合 タ ン パ ク 質 〉
　 タ ン パ ク 質 は 融 合 タ ン パ ク 質 と し て 発 現 さ れ て も よ い 。 融 合 タ ン パ ク 質 と し て 発 現 さ れ
る タ ン パ ク 質 の 遺 伝 子 は 、 コ ー ド さ れ 発 現 さ れ る タ ン パ ク 質 に 、 普 通 、 組 換 え タ ン パ ク 質
の ア ミ ノ 末 端 に 多 数 の ア ミ ノ 酸 を 付 加 す る 発 現 ベ ク タ ー に 連 結 さ れ る 。 融 合 タ ン パ ク 質 を
産 生 す る そ の よ う な 作 戦 は 、 普 通 、 ３ つ の 目 的 ： （ １ ） ア フ ィ ニ テ ィ 精 製 に お け る リ ガ ン
ド と し て 作 用 す る こ と に よ り 精 製 を 助 け る こ と ； （ ２ ） 産 物 の 溶 解 性 を 高 め る こ と ； 及 び
（ ３ ） 産 物 の 発 現 を 高 め る こ と 、 の た め に 適 用 さ れ る 。 融 合 タ ン パ ク 質 産 生 に 使 用 す る た
め の 発 現 ベ ク タ ー で は 、 融 合 領 域 と 関 心 の あ る タ ン パ ク 質 の 接 合 部 に タ ン パ ク 分 解 切 断 部
位 が 含 ま れ 、 融 合 タ ン パ ク 質 の 精 製 に 続 く 融 合 領 域 か ら の 組 換 え タ ン パ ク 質 の 精 製 を 可 能
に す る こ と が 多 い 。 そ の よ う な 酵 素 及 び 同 族 認 識 配 列 に は 、 因 子 Ｘ ａ 、 ト ロ ン ビ ン 及 び エ
ン テ ロ キ ナ ー ゼ が 挙 げ ら れ 、 又 、 ト リ プ シ ン 又 は キ モ ト リ プ シ ン も 挙 げ ら れ て も よ い 。 典
型 的 な 融 合 発 現 ベ ク タ ー に は 、 ｐ Ｇ Ｅ Ｘ （ Pharmacia Biotech Inc, Smith D. B. and Joh
nson K. S., Gene, 67:31-40, 1988） 、 ｐ Ｍ Ａ Ｌ （ New EnglandBiolabs, Beverly Mass.
） 、 及 び ｐ Ｒ Ｉ Ｔ ５ （ Pharmacia, Piscataway, N. J.） が 挙 げ ら れ 、 そ れ ぞ れ 、 グ ル タ チ
オ ン Ｓ － ト ラ ン ス フ ェ ラ ー ゼ （ Ｇ Ｓ Ｔ ） 、 マ ル ト ー ス Ｅ 結 合 タ ン パ ク 質 又 は プ ロ テ イ ン Ａ
を 標 的 組 換 え タ ン パ ク 質 に 融 合 さ せ る 。
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【 ０ ０ ７ １ 】
〈 収 量 の 改 善 〉
　 組 換 え タ ン パ ク 質 の 合 成 後 分 解 を 軽 減 す る よ う に 損 傷 し た タ ン パ ク 分 解 系 を 持 つ 宿 主 細
菌 で タ ン パ ク 質 又 は 融 合 タ ン パ ク 質 を 発 現 さ せ る こ と に よ っ て 、 大 腸 菌 に お け る 組 換 え タ
ン パ ク 質 の 発 現 を 最 大 化 す る の を 助 け る こ と が で き る （ Gottesman S., 遺 伝 子 発 現 技 術 、
Methods on Enzymology 185, Academic Press, San Diego, Calif., 119-128, 1990） 。
も う １ つ の 作 戦 は 、 宿 主 に お け る 各 ア ミ ノ 酸 に 対 す る 個 々 の コ ド ン の 利 用 を 反 映 す る た め
に 、 コ ー デ ィ ン グ 配 列 で 使 用 さ れ る コ ド ン の 構 成 を 変 え る こ と で あ る （ た と え ば 、 大 腸 菌
（ Wada et al.,) Nucleic Acids Res., 20:2111-2118, 1992） 。 本 発 明 の 核 酸 配 列 の そ の
よ う な 変 更 は 、 通 常 の Ｄ Ｎ Ａ 合 成 技 法 に よ り 行 う こ と が で き 、 種 々 の 原 核 細 胞 及 び 真 核 細
胞 の 発 現 系 で 有 用 で あ る こ と が 分 か っ て も よ い 。
【 ０ ０ ７ ２ 】
〈 真 核 細 胞 宿 主 〉
　 好 適 な 宿 主 に は 真 核 細 胞 が 挙 げ ら れ て も よ い 。 好 ま し い 真 核 細 胞 宿 主 に は 、 た と え ば 、
生 体 内 及 び 組 織 培 養 の 双 方 に お け る 、 酵 母 、 真 菌 、 昆 虫 細 胞 及 び 哺 乳 類 細 胞 が 挙 げ ら れ る
。 有 用 な 哺 乳 類 細 胞 の 宿 主 に は 、 Ｈ ｅ ｌ ａ 細 胞 、 た と え ば 、 Ｖ Ｅ Ｒ Ｏ 又 は Ｃ Ｈ Ｏ － Ｋ １ の
よ う な 線 維 芽 細 胞 が 起 源 の 細 胞 、 及 び リ ン パ 系 起 源 の 細 胞 及 び そ の 派 生 細 胞 が 挙 げ ら れ る
。 好 ま し い 哺 乳 類 細 胞 の 宿 主 に は 、 Ｓ Ｐ ２ ／ ０ 及 び Ｊ ５ ５ ８ Ｌ 、 並 び に Ｉ Ｍ Ｒ ３ ２ ２ の よ
う な 神 経 芽 細 胞 腫 細 胞 株 が 挙 げ ら れ 、 そ れ ら は 、 正 し い 翻 訳 後 プ ロ セ ッ シ ン グ の さ ら に 良
好 な 能 力 を 提 供 し て も よ い 。 一 般 に 、 酵 母 の よ う な 真 核 細 胞 生 物 は 、 そ れ ら も 翻 訳 後 修 飾
を 行 う こ と が で き る と い う 点 で 実 質 的 に 有 利 で あ る 。
【 ０ ０ ７ ３ 】
　 解 糖 酵 素 を コ ー ド す る 活 発 に 発 現 さ れ る 配 列 か ら プ ロ モ ー タ 及 び 終 了 要 素 を 取 り 込 む 、
多 数 の 酵 母 発 現 系 が 潜 在 的 に 利 用 さ れ て も よ い 。 こ れ ら の 発 現 系 は 、 酵 母 が グ ル コ ー ス に
富 む 培 地 で 増 殖 す る 場 合 、 大 量 の タ ン パ ク 質 を 産 生 す る 。 既 知 の 解 糖 遺 伝 子 配 列 は ま た 、
極 め て 効 率 的 な 転 写 制 御 シ グ ナ ル も 提 供 す る こ と が で き る 。 酵 母 に お い て 所 望 の タ ン パ ク
質 を 産 生 さ せ る の に 利 用 で き る 強 力 な プ ロ モ ー タ 配 列 及 び コ ピ ー 数 の 多 い プ ラ ス ミ ド を 利
用 し た 多 数 の 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ 戦 略 が 存 在 す る 。 酵 母 （ S. cerevisiae） で の 発 現 に 好 適 な ベ
ク タ ー の 例 に は 、 ｐ Ｙ ｅ ｐ Ｓ ｅ ｃ １ （ Baldari, et al., (1987) Embo J. 6:229-234） 、
ｐ Ｍ Ｆ ａ （ Kurjan and Herskowitz, (1982) Cell 30:933-943） 、 ｐ Ｉ Ｒ Ｙ ８ ８ （ Schultz
 et al., (1987) Gene 54:113-123） 、 ｐ Ｙ Ｅ Ｓ ２ （ InVitrogen Corporation, San Diego
, Calif.） 及 び Ｐ ｉ ｃ Ｚ （ InVitrogen Corp, San Diego, Calif.） が 挙 げ ら れ る 。
【 ０ ０ ７ ４ 】
　 も う １ つ の 実 施 態 様 で は 、 昆 虫 細 胞 、 た と え ば 、 シ ョ ウ ジ ョ ウ バ エ の 幼 虫 で 、 関 心 の あ
る タ ン パ ク 質 を 発 現 さ せ て も よ い 。 昆 虫 細 胞 を 宿 主 と し て 用 い 、 シ ョ ウ ジ ョ ウ バ エ の ア ル
コ ー ル 脱 水 素 酵 素 の プ ロ モ ー タ を 用 い て も よ い （ Rubin, Science 240:1453-1459, 1988）
。 さ ら に 、 培 養 昆 虫 細 胞 で 関 心 の あ る タ ン パ ク 質 を 大 量 に 発 現 さ せ る の に バ キ ュ ロ ウ イ ル
ス を 操 作 す る こ と が で き る （ た と え ば 、 Ｓ ｆ ９ 細 胞 ） （ Jasny, Science 238:1653, 1987;
 Miller et al., in: Genetic Engineering, Vol. 8, Plenum, Setlow et al., eds., pp
. 277-297, 1986） 。 使 用 し て も よ い ベ ク タ ー に は 、 ｐ Ａ ｃ シ リ ー ズ （ Smith et al. (198
3) Mol. Cell Biol. 3:2156-2165） 及 び ｐ Ｖ Ｌ シ リ ー ズ （ Lucklow and Summers (1989) V
irology 170:31-39） が 挙 げ ら れ る 。
【 ０ ０ ７ ５ 】
　 植 物 細 胞 も 宿 主 と し て 利 用 す る こ と が で き 、 た と え ば 、 カ リ フ ラ ワ ー モ ザ イ ク ウ イ ル ス
３ ５ Ｓ 及 び １ ９ Ｓ プ ロ モ ー タ 、 並 び に ノ パ リ ン 合 成 酵 素 プ ロ モ ー タ 並 び に ポ リ ア デ ニ ル 化
シ グ ナ ル 配 列 の よ う な 、 植 物 細 胞 に 適 合 す る 制 御 配 列 が 利 用 可 能 で あ る 。 さ ら に 、 発 現 ベ
ク タ ー を 生 殖 細 胞 系 に 組 み 入 れ た 植 物 で 関 心 の あ る タ ン パ ク 質 を 発 現 さ せ て も よ い 。
【 ０ ０ ７ ６ 】
　 さ ら に も う １ つ の 実 施 態 様 で は 、 哺 乳 類 発 現 ベ ク タ ー を 用 い て 、 本 発 明 の 核 酸 を 哺 乳 類
細 胞 で 発 現 さ せ て も よ い 。 哺 乳 類 細 胞 に お け る 発 現 の 可 能 性 及 び 技 法 は 最 近 要 約 さ れ て い
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る （ Colosimo, et al., 「 哺 乳 類 細 胞 に お け る 外 来 遺 伝 子 の 移 入 及 び 発 現 」 、  Biotechni
ques 29(2):314-8, 320-2, 324 passim, 2000; 図 面 、 表 及 び 図 を 含 む そ の す べ て を 参 照
に よ り 本 明 細 書 に 引 用 す る ） 。 哺 乳 類 の 発 現 ベ ク タ ー の 例 に は 、 ｐ Ｃ Ｄ Ｍ ８ （ Seed, B. (
1987) Nature 329:840） 及 び ｐ Ｍ Ｔ ２ Ｐ Ｃ （ Kaufinan et al. (1987) EMBO J. 6:187-195
） が 挙 げ ら れ る 。 哺 乳 類 細 胞 で の 使 用 に つ い て は 、 発 現 ベ ク タ ー の 調 節 配 列 は ウ イ ル ス の
調 節 要 素 に 由 来 す る こ と が 多 い 。 た と え ば 、 汎 用 さ れ る プ ロ モ ー タ は 、 シ ミ ア ン ウ イ ル ス
４ ０ （ Ｓ Ｖ ４ ０ ） 、 ポ リ オ ー マ 、 ア デ ノ ウ イ ル ス ２ 及 び サ イ ト メ ガ ロ ウ イ ル ス （ Ｃ Ｍ Ｖ ）
に 由 来 す る 。 好 ま し い 真 核 細 胞 の プ ロ モ ー タ に は 、 マ ウ ス の メ タ ロ チ オ ネ イ ン Ｉ 遺 伝 子 配
列 の プ ロ モ ー タ （ Hamer et al., J. Mol. Appl. Gen. 1:273-288, 1982） 、 ヘ ル ペ ス ウ イ
ル ス の Ｔ Ｋ プ ロ モ ー タ （ McKnight, Cell 31:355-365, 1982） 、 Ｓ Ｖ ４ ０ 初 期 プ ロ モ ー タ
（ Benoist et al., Nature (London) 290:304-31, 1981） 、 及 び 酵 母 ｇ ａ ｌ ４ 遺 伝 子 配 列
の プ ロ モ ー タ （ Johnston et al., Proc. Natl. Acad. Sci. (USA) 79:6971-6975, 1982; 
Silver et al., Proc. Natl. Acad. Sci. (USA) 81:5951-5955, 1984） が 挙 げ ら れ る 。 又
は 、 ア ク チ ン 、 コ ラ ー ゲ ン 、 ミ オ シ ン な ど の よ う な 哺 乳 類 の 発 現 産 物 か ら の プ ロ モ ー タ を
採 用 し て も よ い 。 調 節 配 列 も ま た 、 ア デ ノ ウ イ ル ス 、 ウ シ の パ ピ ロ ー マ ウ イ ル ス 、 サ イ ト
メ ガ ロ ウ イ ル ス 、 シ ミ ア ン ウ イ ル ス な ど に 由 来 し て も よ い 。
【 ０ ０ ７ ７ 】
　 遺 伝 子 配 列 の 発 現 を 調 節 す る こ と が で き る よ う に 、 抑 制 又 は 活 性 化 が で き る 転 写 開 始 調
節 シ グ ナ ル を 選 択 し て も よ い 。 興 味 深 い の は 、 調 節 シ グ ナ ル で あ り 、 そ れ は 、 温 度 を 変 化
さ せ る こ と に よ り 発 現 を 抑 制 又 は 開 始 す る こ と が で き る よ う に 温 度 感 受 性 で あ り 、 又 は 化
学 （ た と え ば 、 代 謝 ） 調 節 の 対 象 で あ る 。 真 核 細 胞 宿 主 に お け る 関 心 の あ る タ ン パ ク 質 の
発 現 に は 、 真 核 細 胞 の 調 節 領 域 が 必 要 と さ れ る 。 そ の よ う な 領 域 は 一 般 に 、 Ｒ Ｎ Ａ 合 成 の
開 始 を 指 揮 す る の に 十 分 な プ ロ モ ー タ 領 域 が 挙 げ ら れ る 。
【 ０ ０ ７ ８ 】
　 特 定 の 細 胞 種 で 優 先 的 に 核 酸 の 発 現 を 指 向 で き る よ う に 、 組 換 え 哺 乳 類 発 現 ベ ク タ ー を
設 計 し て も よ い （ す な わ ち 、 組 織 特 異 的 な 調 節 要 素 を 用 い て 発 現 を 制 御 す る ） 。 そ の よ う
な 組 織 特 異 的 な プ ロ モ ー タ に は 、 肝 臓 特 異 的 な ア ル ブ ミ ン プ ロ モ ー タ （ Pinkert et al. (
1987) Genes Dev. 1:268-277） 、 リ ン パ 系 特 異 的 な プ ロ モ ー タ （ Calame and Eaton (1988
) Adv. Immunol. 43:235-275） 、 並 び に 特 に 、 免 疫 グ ロ ブ リ ン 及 び Ｔ 細 胞 受 容 体 の プ ロ モ
ー タ （ Winoto and Baltimore (1989) EMBO J. 8:729-733, Banerji et al. (1983) Cell 
33:729-740; Queen and Baltimore (1983) Cell 33:741-748） 、 乳 腺 特 異 的 な プ ロ モ ー タ
（ 乳 清 プ ロ モ ー タ ： 米 国 特 許 第 ４ ， ８ ７ ３ ， ３ １ ６ 号 及 び 欧 州 出 願 公 開 第 ２ ６ ４ ， １ ６ ６
号 ） 、 並 び に 膵 臓 特 異 的 な プ ロ モ ー タ （ Edlund et al. (1985) Science 230:912-916） が
挙 げ ら れ る 。 発 生 的 に 調 節 さ れ る プ ロ モ ー タ も 利 用 可 能 で あ り 、 た と え ば 、 α － フ ェ ト プ
ロ テ イ ン プ ロ モ ー タ （ Campes and Tilghman (1989) Genes Dev. 3:537-546） 及 び マ ウ ス
の ｈ ｏ ｘ プ ロ モ ー タ （ Kessel and Gruss (1990) Science 249:374-379） が あ る 。
【 ０ ０ ７ ９ 】
　 好 ま し い 真 核 細 胞 の プ ラ ス ミ ド に は 、 た と え ば 、 Ｓ Ｖ ４ ０ 、 Ｂ Ｐ Ｖ 、 ｐ Ｍ Ａ Ｍ － ｎ ｅ ｏ
、 ｐ Ｋ Ｒ Ｃ 、 ワ ク シ ニ ア 、 ２ － ミ ク ロ ン サ ー ク ル な ど 及 び そ の 派 生 体 が 挙 げ ら れ る 。 そ の
よ う な プ ラ ス ミ ド は 当 該 技 術 で 周 知 で あ る （ Botstein et al., Miami Wntr. Symp. 19:26
5-274, 1982; Broach, In: "The Molecular Biology of the Yeast Saccharomyces: Life
 Cycle and Inheritance," Cold Spring Harbor Laboratory, Cold Spring Harbor, NY, 
p. 445-470, 1981; Broach, Cell 28:203-204, 1982; Bollon et al., J. Clin. Hematol
. Oncol. 10:39-48, 1980; Maniatis, In: Cell Biology: A Comprehensive Treatise, V
ol. 3, Gene Sequence Expression, Academic Press, NY, pp. 563-608, 1980） 。
【 ０ ０ ８ ０ 】
　 コ ン ス ト ラ ク ト を 含 有 す る ベ ク タ ー 又 は 核 酸 分 子 を い っ た ん 調 製 す る と 、 種 々 の 好 適 な
手 段 、 す な わ ち 、 形 質 転 換 、 形 質 移 入 、 共 役 、 原 形 質 融 合 、 エ レ ク ト ロ ポ レ ー シ ョ ン 、 微
粒 子 ガ ン 法 、 Ｄ Ｅ Ａ Ｅ － デ キ ス ト ラ ン が 介 在 す る 形 質 移 入 、 リ ポ フ ェ ク チ ン 、 リ ン 酸 カ ル
シ ウ ム 沈 殿 、 直 接 微 量 注 入 な ど の い ず れ か に よ っ て 適 当 な 宿 主 細 胞 に 、 Ｄ Ｎ Ａ コ ン ス ト ラ

10

20

30

40

50

(47) JP 2007-106768 A 2007.4.26



ク ト を 導 入 し て も よ い 。 宿 主 細 胞 を 形 質 転 換 す る 又 は そ れ に 形 質 移 入 す る 好 適 な 方 法 は 、
Sambrook et al.(2001)に 見 い 出 す こ と が で き る 。 ベ ク タ ー の 導 入 後 、 ベ ク タ ー を 含 有 す
る 細 胞 の 増 殖 を 選 抜 す る 選 択 培 地 で 受 入 細 胞 を 増 殖 さ せ る 。 ク ロ ー ニ ン グ し た 遺 伝 子 の 発
現 は 結 果 と し て 、 関 心 の あ る タ ン パ ク 質 又 は そ の 断 片 の 産 生 を 生 じ る 。
【 ０ ０ ８ １ 】
　 原 核 細 胞 及 び 真 核 細 胞 の 双 方 に 関 す る そ の ほ か の 好 適 な 発 現 系 に つ い て は 、 Sambrook, 
et al., "Molecular Cloning: A Laboratory Manual," 3rd ed., Cold Spring Harbor La
boratory, Cold Spring Harbor Laboratory Press, Cold Spring Harbor, N.Y., 2001, 
を 参 照 の こ と 。 図 面 、 図 及 び 表 を 含 む そ の 全 体 を 参 照 に よ り 本 明 細 書 に 組 み 入 れ る 。
【 ０ ０ ８ ２ 】
　 真 核 細 胞 の 形 質 転 換 に つ い て は 、 使 用 す る 発 現 ベ ク タ ー 及 び 形 質 移 入 法 に よ っ て 、 ほ ん
の わ ず か な 細 胞 分 画 し か 、 外 来 Ｄ Ｎ Ａ を ゲ ノ ム に 統 合 し な い こ と が 知 ら れ て い る 。 こ れ ら
の 構 成 部 分 を 同 定 し 、 選 択 す る た め に 、 選 択 可 能 な マ ー カ ー （ た と え ば 、 抗 生 物 質 耐 性 ）
を コ ー ド す る 遺 伝 子 を 一 般 に 、 関 心 の あ る 遺 伝 子 と と も に 宿 主 細 胞 に 導 入 す る 。 好 ま し い
選 択 可 能 な マ ー カ ー に は 、 Ｇ ４ １ ８ 、 ハ イ グ ロ マ イ シ ン 、 ネ オ マ イ シ ン 、 メ ソ ト レ キ セ ー
ト 、 グ リ ホ サ ー ト 及 び ビ ア ロ ホ ス の よ う な 薬 剤 に 耐 性 を 付 与 す る も の が 挙 げ ら れ る 。 選 択
可 能 な マ ー カ ー を コ ー ド す る 核 酸 を 関 心 の あ る タ ン パ ク 質 を コ ー ド す る の と 同 じ ベ ク タ ー
で 又 は 別 の ベ ク タ ー で 宿 主 に 導 入 す る こ と が で き る 。 薬 剤 選 抜 に よ り 、 導 入 さ れ た 核 酸 に
よ っ て 安 定 的 に 形 質 転 換 さ れ た 細 胞 を 同 定 す る こ と が で き る （ た と え ば 、 選 択 可 能 な マ ー
カ ー 遺 伝 子 を 組 み 込 ん だ 細 胞 は 生 き 残 り 、 そ の ほ か の 細 胞 は 死 滅 す る ） 。
【 ０ ０ ８ ３ 】
　 原 核 細 胞 宿 主 又 は 真 核 細 胞 宿 主 の よ う な 、 本 発 明 の 宿 主 細 胞 を 使 用 し て 関 心 の あ る タ ン
パ ク 質 を 製 造 （ す な わ ち 、 発 現 ） す る こ と が で き る 。 従 っ て 、 本 発 明 は 、 本 発 明 の 宿 主 細
胞 を 用 い て 、 関 心 の あ る タ ン パ ク 質 を 製 造 す る 方 法 を さ ら に 提 供 す る 。 実 施 態 様 の １ つ で
は 、 該 方 法 は 、 関 心 の あ る タ ン パ ク 質 が 産 生 さ れ 、 当 業 者 に よ っ て 精 製 さ れ て も よ い よ う
に 、 関 心 の あ る タ ン パ ク 質 を コ ー ド す る 組 換 え 発 現 ベ ク タ ー を 導 入 し た 宿 主 細 胞 を 好 適 な
培 地 中 で 培 養 す る こ と を 含 む 。
【 ０ ０ ８ ４ 】
　 本 発 明 の ケ モ カ イ ン 類 縁 体 の 幾 つ か の 側 面 で は 、 類 縁 体 は 、 表 示 さ れ た 構 造 ［ リ ン カ ー
］ （ 太 字 で 示 す ） を 有 す る リ ン カ ー を 含 有 し 、 該 リ ン カ ー は 以 下 の 構 造 ： 以 下 で 定 義 さ れ
る Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 。
【 ０ ０ ８ ５ 】
《 Ｉ Ｌ － ８ 化 合 物 》
　 本 発 明 の 側 面 の １ つ で は 、 ケ モ カ イ ン 類 縁 体 は 、 以 下 の 構 造 を を 有 す る Ｉ Ｌ － ８ の Ｎ －
末 端 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 直 鎖 状 Ｉ Ｌ － ８ 類 縁 体 を 含 有 す る 。
〈 Ｉ Ｌ － ８ （ １ － １ ５ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
a1)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Cys-Gln-Cys-Ile-Lys-Thr-Tyr-Ser-Lys-(OH)NH2   (
配 列 番 号 ９ ) 
a2)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-Ser-Lys-(OH)NH2   
(配 列 番 号 １ ０ ) 
a3)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-Ser-Lys-(OH)NH2  
 (配 列 番 号 １ １ )
a4)  RNH-Ser-Xaa 3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-Ser-Lys-(OH)NH2  
 (配 列 番 号 １ ２ )
a5)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-Ser-Lys-(OH)NH2  
 (配 列 番 号 １ ３ )
〈 Ｉ Ｌ － ８ （ １ － １ ３ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
a6)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Cys-Gln-Cys-Ile-Lys-Thr-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番 号
１ ４ )
a7)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
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号 １ ５ )
a8)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 １ ６ )
a9)  RNH-Ser-Xaa 3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 １ ７ )
a10)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 １ ８ )
〈 Ｉ Ｌ － ８ （ １ － １ １ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
a11)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Cys-Gln-Cys-Ile-Lys-(OH)NH2  （ 配 列 番 号 １ ９ )
a12)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-(OH)NH2  (配 列 番 号 ２ ０ )
a13)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-(OH)NH2  (配 列 番 号 ２ １ )
a14)  RNH-Ser-Xaa 3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-(OH)NH2  (配 列 番 号 ２ ２ )
a15)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-(OH)NH2  (配 列 番 号 ２ ３ )
【 ０ ０ ８ ６ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｉ Ｌ － ８ の 内 部 領 域 の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 直 鎖 状 Ｉ Ｌ － ８ 類
縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 ［ Ａ ９ ］ － Ｉ Ｌ － ８ － １ （ ９ － ３ ３ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
a16)  RNH-Ala-Ile-Lys-Thr-Tyr-Ser-Lys-Pro-Phe-His-Pro-Lys-Phe-Ile-Lys-Glu-Leu-Ar
g-Val-Ile-Glu-Ser-Gly-Pro-His-(OH)NH2   (配 列 番 号 ２ ４ )
〈 ［ Ａ ３ ４ ］ － Ｉ Ｌ － ８ － １ （ ３ ４ － ４ ９ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
a17)  RNH-Ala-Ala-Asn-Thr-Glu-Ile-Ile-Val-Lys-Leu-Ser-Asp-Gly-Arg-Glu-Leu-(OH)NH

2   (配 列 番 号 ２ ５ )
【 ０ ０ ８ ７ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｉ Ｌ － ８ の Ｃ 末 端 の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 直 鎖 状 Ｉ Ｌ － ８ 類 縁
体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 Ｉ Ｌ － ８ － １ （ ５ １ － ７ ２ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
a18)  RHN-Leu-Asp-Pro-Lys-Glu-Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Ar
g-Ala-Glu-Asn-Ser-(OH)NH2   (配 列 番 号 ２ ６ )
【 ０ ０ ８ ８ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｉ Ｌ － ８ の Ｃ 末 端 領 域 に リ ン カ ー で 接 続 さ れ る Ｎ 末 端 の 部 分 に 相 当
す る 、 本 発 明 の 直 鎖 状 Ｉ Ｌ － ８ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 Ｉ Ｌ － ８ － １ （ １ － １ ５ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｉ Ｌ － ８ － （ ５ ６ － ７ １ ） － 酸 又 は ア ミ ド
〉
a19)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Cys-Gln-Cys-Ile-Lys-Thr-Tyr-Ser-Lys-［ リ ン カ ー
］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配
列 番 号 ２ ７ )
a20)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-Ser-Lys-［ リ ン カ
ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (
配 列 番 号 ２ ８ )
a22)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-Ser-Lys-［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 ２ ９ )
a23)  RNH-Ser-Xaa 3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-Ser-Lys-［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 ３ ０ )
a24)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-Ser-Lys-［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 ３ １ )
a25)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Xaa 2 -Lys-Thr-Tyr-Ser-Lys-［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
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(配 列 番 号 ３ ２ )
a26)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Xaa 4 -Lys-Thr-Tyr-Ser-Lys-［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 ３ ３ )
a27)  RNH-Ser-Xaa 3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Xaa 4 -Lys-Thr-Tyr-Ser-Lys-［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 ３ ４ )
a28)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Xaa 4 -Lys-Thr-Tyr-Ser-Lys-［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 ３ ５ )
a29)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Thr-Tyr-Ser-Lys-［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 ３ ６ )
a30)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Thr-Tyr-Ser-Lys-［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 ３ ７ )
a31)  RNH-Ser-Xaa 3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Thr-Tyr-Ser-Lys-［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 ３ ８ )
a32)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Thr-Tyr-Ser-Lys-［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 ３ ９ )
a33)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Xaa 4 -Tyr-Ser-Lys-［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 ４ ０ )
a34)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Xaa 4 -Tyr-Ser-Lys-［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 ４ １ )
a35)  RNH-Ser-Xaa 3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Xaa 4 -Tyr-Ser-Lys-［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 ４ ２ )
a36)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Xaa 4 -Tyr-Ser-Lys-［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 ４ ３ )
a37)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 --Ile-Lys-Thr-Xaa 4 -Ser-Lys-［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 ４ ４ )
a38)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 --Ile-Lys-Thr-Xaa 4 -Ser-Lys-［ リ
ン カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2
  (配 列 番 号 ４ ５ )
a39)  RNH-Ser-Xaa 3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 --Ile-Lys-Thr-Xaa 4 -Ser-Lys-［ リ
ン カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2
  (配 列 番 号 ４ ６ )
a40)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 --Ile-Lys-Thr-Xaa 4 -Ser-Lys-［ リ
ン カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2
  (配 列 番 号 ４ ７ )
a41)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-Xaa4 -Lys-［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 ４ ８ )
a42)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-Xaa4 -Lys-［ リ ン
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カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 ４ ９ )
a43)  RNH-Ser-Xaa 3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-Xaa4 -Lys-［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 ５ ０ )
a44)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-Xaa4 -Lys-［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 ５ １ )
a45)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-Ser-Xaa4 -［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 ５ ２ )
a46)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-Ser-Xaa4 -［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 ５ ３ )
a47)  RNH-Ser-Xaa 3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-Ser-Xaa4 -［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 ５ ４ )
a48)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-Ser-Xaa4 -［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 ５ ５ )
〈 Ｉ Ｌ － ８ － １ （ １ － １ ３ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｉ Ｌ ８ － （ ５ ６ － ７ １ ） － 酸 又 は ア ミ ド 〉
a49)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Cys-Gln-Cys-Ile-Lys-Thr-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -Asn-T
rp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号 ５
６ )
a50)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -Asn
-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号
５ ７ )
a51)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -As
n-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号
５ ８ )
a52)  RNH-Ser-Xaa 3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -As
n-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号
５ ９ )
a53)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -As
n-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号
６ ０ )
a54)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Xaa 4 -Lys-Thr-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -As
n-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号
６ １ )
a55)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Xaa 4 -Lys-Thr-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -A
sn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番
号 ６ ２ )
a56)  RNH-Ser-Xaa 3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Xaa 4 -Lys-Thr-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -A
sn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番
号 ６ ３ )
a57)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Xaa 4 -Lys-Thr-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -A
sn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番
号 ６ ４ )
a58)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Thr-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -As
n-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号
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６ ５ )
a59)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Thr-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -A
sn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番
号 ６ ６ )
a60)  RNH-Ser-Xaa 3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Thr-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -A
sn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番
号 ６ ７ )
a61)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Thr-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -A
sn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番
号 ６ ８ )
a62)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Xaa 4 -Tyr-［ リ ン カ ー ］ -As
n-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号
６ ９ )
a63)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Xaa 4 -Tyr-［ リ ン カ ー ］ -A
sn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番
号 ７ ０ )
a64)  RNH-Ser-Xaa 3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Xaa 4 -Tyr-［ リ ン カ ー ］ -A
sn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番
号 ７ １ )
a65)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Xaa 4 -Tyr-［ リ ン カ ー ］ -A
sn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番
号 ７ ２ )
a66)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 --Ile-Lys-Thr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー ］ -A
sn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番
号 ７ ３ )
a67)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー ］ -A
sn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番
号 ７ ４ )
a68)  RNH-Ser-Xaa 3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 --Ile-Lys-Thr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー ］ -
Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番
号 ７ ５ )
a69)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 --Ile-Lys-Thr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー ］ -
Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番
号 ７ ６ )
〈 Ｉ Ｌ － ８ － １ （ １ － １ １ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｉ Ｌ ー ８ － （ ５ ６ － ７ １ ） － 酸 又 は ア ミ ド
〉
a70)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Cys-Gln-Cys-Ile-Lys-［ リ ン カ ー ］ -Asn-Trp-Val-G
ln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号 ７ ７ )
a71)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-［ リ ン カ ー ］ -Asn-Trp-Val
-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号 ７ ８ )
a72)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-［ リ ン カ ー ］ -Asn-Trp-Va
l-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号 ７ ９ )
a73)  RNH-Ser-Xaa 3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-［ リ ン カ ー ］ -Asn-Trp-Va
l-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号 ８ ０ )
a74)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-［ リ ン カ ー ］ -Asn-Trp-Va
l-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号 ８ １ )
a75)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Xaa 4 -Lys-［ リ ン カ ー ］ -Asn-Trp-Va
l-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号 ８ ２ )
a76)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Xaa 4 -Lys-linker]-Asn-Trp-Val-Gl
n-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号 ８ ３ )
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a77)  RNH-Ser-Xaa 3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Xaa 4 -Lys-linker]-Asn-Trp-Val-Gl
n-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号 ８ ４ )
a78)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Xaa 4 -Lys-linker]-Asn-Trp-Val-Gl
n-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号 ８ ５ )
a79)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -［ リ ン カ ー ］ -Asn-Trp-Va
l-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号 ８ ６ )
a80)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -［ リ ン カ ー ］ -Asn-Trp-V
al-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号 ８ ７ )
a81)  RNH-Ser-Xaa 3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -［ リ ン カ ー ］ -Asn-Trp-V
al-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号 ８ ８ )
a82)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -［ リ ン カ ー ］ -Asn-Trp-V
al-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号 ８ ９ )
【 ０ ０ ８ ９ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｉ Ｌ － ８ の Ｎ 末 端 領 域 の 環 状 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 環 状 Ｉ Ｌ －
８ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 ［ Ｘ ａ ａ ５

１ ， Ｘ ａ ａ ６
１ ３ ］ － Ｉ Ｌ － ８ － １ （ １ － １ ３ ） 環 状 （ Ｘ ａ ａ ５ － Ｘ ａ ａ ６

） 酸 又 は ア ミ ド 〉
a83)  RNH-Xaa 5 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Xaa 6 -(OH)NH 2 （ 配 列
番 号 ９ ０ )
a84)  RNH-Xaa 5 -Xaa 3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Xaa 6 -(OH)NH 2   (配
列 番 号 ９ １ )
a85)  RNH-Xaa 5 -Ala-Xaa 3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Xaa 6 -(OH)NH 2   (配
列 番 号 ９ ２ )
【 ０ ０ ９ ０ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｉ Ｌ － ８ の 内 部 領 域 の 環 状 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 環 状 Ｉ Ｌ － ８
類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 （ 以 下 の 下 線 の 残 基 が 環 化 さ れ る ） ：
〈 ［ Ｘ ａ ａ ５

９ ， Ｘ ａ ａ ６
３ ４ ］ － Ｉ Ｌ － ８ － １ （ ９ － ３ ４ ） 環 状 （ Ｘ ａ ａ ５ － Ｘ ａ ａ ６

） 酸 又 は ア ミ ド 〉
a86)  RNH-Xaa 5 -Ile-Lys-Thr-Tyr-Ser-Lys-Pro-Phe-His-Pro-Lys-Phe-Ile-Lys-Glu-Leu-A
rg-Val-Ile-Glu-Ser-Gly-Pro-His-Xaa6 -(OH)NH 2   (配 列 番 号 ９ ３ )
〈 ［ Ｘ ａ ａ ５

３ ４ ， Ｘ ａ ａ ６
５ ０ ］ － Ｉ Ｌ － ８ － １ （ ３ ４ － ５ ０ ） 環 状 （ Ｘ ａ ａ ５ － Ｘ ａ

ａ ６ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
a87)  RNH-Xaa 5 -Ala-Asn-Thr-Glu-Ile-Ile-Val-Lys-Leu-Ser-Asp-Gly-Arg-Glu-Leu-Xaa6 -
(OH)NH 2   (配 列 番 号 ９ ４ )
【 ０ ０ ９ １ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｉ Ｌ － ８ の Ｃ 末 端 領 域 の 環 状 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 環 状 Ｉ Ｌ －
８ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 （ 以 下 の 下 線 の 残 基 が 環 化 さ れ る ） ：
〈 ［ Ｘ ａ ａ ５

５ ０ ， Ｘ ａ ａ ６
７ ２ ］ － Ｉ Ｌ － ８ － １ （ ５ ０ － ７ ２ ） 環 状 （ Ｘ ａ ａ ５ － Ｘ ａ

ａ ６ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
a88)  RNH-Xaa 5 -Leu-Asp-Pro-Lys-Glu-Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-L
ys-Arg-Ala-Glu-Asn-Xaa6 -(OH)NH 2   (配 列 番 号 ９ ５ )
〈 ［ Ａ ５ ０ ］ － Ｉ Ｌ － ８ － １ （ ５ ０ － ７ ２ ） 環 状 （ Ｇ ｌ ｕ ６ ３ － Ｌ ｙ ｓ ６ ７ ） 酸 又 は ア ミ
ド 〉
a89)  RHN-Ala-Leu-Asp-Pro-Lys-Glu-Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu-
-Arg-Ala-Glu-Asn-Ser-(OH)NH2   (配 列 番 号 ９ ６ )

〈 ［ Ａ ５ ０ ］ － Ｉ Ｌ － ８ － １ （ ５ ０ － ７ ２ ） 環 状 （ Ｌ ｙ ｓ ６ ７ － Ｇ ｌ ｕ ７ ０ ） 酸 又 は ア ミ
ド 〉
a90)  RHN-Ala-Leu-Asp-Pro-Lys-Glu-Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-
-Arg-Ala- -Asn-Ser-(OH)NH 2   (配 列 番 号 ９ ７ )

〈 ［ Ａ ５ ０ ］ － Ｉ Ｌ － ８ － １ （ ５ ０ － ７ ２ ） 環 状 （ Ｌ ｙ ｓ ６ ４ － Ｇ ｌ ｕ ７ ０ ） 酸 又 は ア ミ
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ド 〉
a91)  RHN-Ala-Leu-Asp-Pro-Lys-Glu-Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu- -Phe-Leu-Ly
s-Arg-Ala- -Asn-Ser-(OH)NH 2   (配 列 番 号 ９ ９ )
【 ０ ０ ９ ２ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｉ Ｌ － ８ の Ｃ 末 端 領 域 の 環 状 部 分 に リ ン カ ー で 接 続 さ れ る Ｎ 末 端 領
域 の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 環 状 Ｉ Ｌ － ８ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 （ 以 下 の 下 線 の 残
基 が 環 化 さ れ る ） ：
〈 Ｉ Ｌ － ８ － １ （ １ － １ ５ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｉ Ｌ － ８ － （ ５ ６ － ７ １ ） － 環 状 （ Ｇ ｌ ｕ
６ ３ － Ｌ ｙ ｓ ６ ７ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
a92)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Cys-Gln-Cys-Ile-Lys-Thr-Tyr-Ser-Lys-［ リ ン カ ー
］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配
列 番 号 １ ０ ０ )
a93)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-Ser-Lys-［ リ ン カ
ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (
配 列 番 号 １ ０ １ )
a94)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-Ser-Lys-［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 １ ０ ２ )
a95)  RNH-Ser-Xaa 3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-Ser-Lys-［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 １ ０ ３ )
a96)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-Ser-Lys-［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 １ ０ ４ )
a97)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Xaa 4 -Lys-Thr-Tyr-Ser-Lys-［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 １ ０ ５ )
a98)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Xaa 4 -Lys-Thr-Tyr-Ser-Lys-［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 １ ０ ６ )
a99)  RNH-Ser-Xaa 3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Xaa 4 -Lys-Thr-Tyr-Ser-Lys-［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 １ ０ ７ )
a100)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Xaa 4 -Lys-Thr-Tyr-Ser-Lys-［ リ
ン カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2
  (配 列 番 号 １ ０ ８ )
a101)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Thr-Tyr-Ser-Lys-［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 １ ０ ９ )
a102)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Thr-Tyr-Ser-Lys-［ リ
ン カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2
  (配 列 番 号 １ １ ０ )
a103)  RNH-Ser-Xaa3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Thr-Tyr-Ser-Lys-［ リ
ン カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2
  (配 列 番 号 １ １ １ )
a104)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Thr-Tyr-Ser-Lys-［ リ
ン カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2
  (配 列 番 号 １ １ ２ )
a105)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Xaa 4 -Tyr-Ser-Lys-［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
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(配 列 番 号 １ １ ３ )
a106)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Xaa 4 -Tyr-Ser-Lys-［ リ
ン カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2
  (配 列 番 号 １ １ ４ )
a107)  RNH-Ser-Xaa3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Xaa 4 -Tyr-Ser-Lys-［ リ
ン カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2
  (配 列 番 号 １ １ ５ )
a108)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Xaa 4 -Tyr-Ser-Lys-［ リ
ン カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2
  (配 列 番 号 １ １ ６ )
a109)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 --Ile-Lys-Thr-Xaa 4 -Ser-Lys-［ リ
ン カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2
  (配 列 番 号 １ １ ７ )
a110)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 --Ile-Lys-Thr-Xaa 4 -Ser-Lys-［ リ
ン カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2
  (配 列 番 号 １ １ ８ )
a111)  RNH-Ser-Xaa3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 --Ile-Lys-Thr-Xaa 4 -Ser-Lys-［ リ
ン カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2
  (配 列 番 号 １ １ ９ )
a112)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 --Ile-Lys-Thr-Xaa 4 -Ser-Lys-［ リ
ン カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2
  (配 列 番 号 １ ２ ０ )
a113)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-Xaa4 -Lys-［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 １ ２ １ )
a114)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-Xaa4 -Lys-［ リ
ン カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2
  (配 列 番 号 １ ２ ２ )
a115)  RNH-Ser-Xaa3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-Xaa4 -Lys-［ リ
ン カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2
  (配 列 番 号 １ ２ ３ )
a116)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-Xaa4 -Lys-［ リ
ン カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2
  (配 列 番 号 １ ２ ４ )
a117)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-Ser-Xaa4 -［ リ ン
カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   
(配 列 番 号 １ ２ ５ )
a118)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-Ser-Xaa4 -［ リ
ン カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2
  (配 列 番 号 １ ２ ６ )
a119)  RNH-Ser-Xaa3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-Ser-Xaa4 -［ リ
ン カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2
  (配 列 番 号 １ ２ ７ )
a120)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-Ser-Xaa4 -［ リ
ン カ ー ］ -Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2
  (配 列 番 号 １ ２ ８ )
〈 Ｉ Ｌ － ８ － １ （ １ － １ ３ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｉ Ｌ － ８ － （ ５ ６ － ７ １ ） － 環 状 （ Ｇ ｌ ｕ
６ ３ － Ｌ ｙ ｓ ６ ７ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
a121)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Cys-Gln-Cys-Ile-Lys-Thr-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -Asn-
Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号 １
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２ ９ )
a122)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -As
n-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号
１ ３ ０ )
a123)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -A
sn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番
号 １ ３ １ )
a124)  RNH-Ser-Xaa3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -A
sn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番
号 １ ３ ２ )
a125)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Thr-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -A
sn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番
号 １ ３ ３ )
a126)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Xaa 4 -Lys-Thr-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -A
sn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番
号 １ ３ ４ )
a127)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Xaa 4 -Lys-Thr-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -
Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番
号 １ ３ ５ )
a128)  RNH-Ser-Xaa3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Xaa 4 -Lys-Thr-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -
Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番
号 １ ３ ６ )
a129)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Xaa 4 -Lys-Thr-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -
Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番
号 １ ３ ７ )
a130)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Thr-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -A
sn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番
号 １ ３ ８ )
a131)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Thr-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -
Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番
号 １ ３ ９ )
a132)  RNH-Ser-Xaa3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Thr-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -
Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番
号 １ ４ ０ )
a133)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Thr-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -
Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番
号 １ ４ １ )
a134)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Xaa 4 -Tyr-［ リ ン カ ー ］ -A
sn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番
号 １ ４ ２ )
a135)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Xaa 4 -Tyr-［ リ ン カ ー ］ -
Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番
号 １ ４ ３ )
a136)  RNH-Ser-Xaa3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Xaa 4 -Tyr-［ リ ン カ ー ］ -
Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番
号 １ ４ ４ )
a137)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-Xaa 4 -Tyr-［ リ ン カ ー ］ -
Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番
号 １ ４ ５ )
a138)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 --Ile-Lys-Thr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー ］ -
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Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番
号 １ ４ ６ )
a139)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 --Ile-Lys-Thr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー ］
-Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列
番 号 １ ４ ７ )
a140)  RNH-Ser-Xaa3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 --Ile-Lys-Thr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー ］
-Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列
番 号 １ ４ ８ )
a141)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 --Ile-Lys-Thr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー ］
-Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列
番 号 １ ４ ９ )
〈 Ｉ Ｌ － ８ － １ （ １ － １ １ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｉ Ｌ － ８ － （ ５ ６ － ７ １ ） － 環 状 （ Ｇ ｌ ｕ
６ ３ － Ｌ ｙ ｓ ６ ７ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
a142)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Cys-Gln-Cys-Ile-Lys-linker]-Asn-Trp-Val-Gln-A
rg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号 １ ５ ０ )
a143)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-［ リ ン カ ー ］ -Asn-Trp-Va
l-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号 １ ５ １ )
a144)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-［ リ ン カ ー ］ -Asn-Trp-V
al-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号 １ ５ ２ )
a145)  RNH-Ser-Xaa3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-［ リ ン カ ー ］ -Asn-Trp-V
al-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号 １ ５ ３ )
a146)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Lys-［ リ ン カ ー ］ -Asn-Trp-V
al-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号 １ ５ ４ )
a147)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Xaa 4 -Lys-［ リ ン カ ー ］ -Asn-Trp-V
al-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号 １ ５ ５ )
a148)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Xaa 4 -Lys-［ リ ン カ ー ］ -Asn-Trp-
Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号 １ ５ ６
)
a149)  RNH-Ser-Xaa3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Xaa 4 -Lys-［ リ ン カ ー ］ -Asn-Trp-
Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号 １ ５ ７
)
a150)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Xaa 4 -Lys-［ リ ン カ ー ］ -Asn-Trp-
Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号 １ ５ ８
)
a151)  RNH-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -［ リ ン カ ー ］ -Asn-Trp-V
al-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号 １ ５ ９ )
a152)  RNH-Xaa 3 -Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -［ リ ン カ ー ］ -Asn-Trp-
Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号 １ ６ ０
)
a153)  RNH-Ser-Xaa3 -Lys-Glu-Leu-Arg-Xaa1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -［ リ ン カ ー ］ -Asn-Trp-
Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号 １ ６ １
)
a154)  RNH-Ser-Ala-Xaa3 -Glu-Leu-Arg-Xaa 1 -Gln-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -［ リ ン カ ー ］ -Asn-Trp-
Val-Gln-Arg-Val-Val- -Lys-Phe-Leu- -Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列 番 号 １ ６ ２
)
【 ０ ０ ９ ３ 】
　 上 記 構 造 中 ：
Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル カ ル ボ
ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修 飾 基 か ら
成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 。
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Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 。
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ る 。
Ｘ ａ ａ ５ は 、 Ｘ ａ ａ ５ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 。
Ｘ ａ ａ ６ は 、 Ｘ ａ ａ ６ と 共 に 環 化 で き る 官 能 側 鎖 を 持 つ 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ
酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 。
Ｐ ＊ は 、
【 化 ５ ７ 】
　
　
　
　
　
　
で あ る 。
【 ０ ０ ９ ４ 】
　 多 種 多 様 な ア ミ ノ 酸 置 換 、 た と え ば 、 リ ジ ン か ら グ ル タ ミ ン 酸 、 リ ジ ン か ら ア ス パ ラ ギ
ン 酸 、 Ｏ ｒ ｎ か ら Ｇ ｌ ｕ 、 Ｏ ｒ ｎ か ら Ａ ｓ ｐ が ポ リ ペ プ チ ド 配 列 で 行 わ れ て も よ い 。 Ｂ ｔ
ｄ の よ う な 、 天 然 に 生 じ る ア ミ ノ 酸 以 外 の 部 分 も 置 換 さ れ て も よ く ：
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 ５ ８ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ る 。
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ る 。
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ る 。
【 ０ ０ ９ ５ 】
　 リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部
分 に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ
ル キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天
然 ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列
番 号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 。
【 ０ ０ ９ ６ 】
《 Ｉ Ｐ － １ ０ 化 合 物 》
　 Ｎ 末 端 の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 直 鎖 状 Ｉ Ｐ － １ ０ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 は 以 下
の 構 造 を 有 す る ：
〈 Ｉ Ｐ － １ ０ － （ １ － １ ４ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
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b1)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Ile-(OH)NH2   (配 列
番 号 １ ６ ３ )
b2)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-(OH)NH2   (配
列 番 号 １ ６ ４ )
b3)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-(OH)NH2   (配
列 番 号 １ ６ ５ )
b4)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-(OH)NH2   (配
列 番 号 １ ６ ６ )
b5)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-(OH)NH2   (配
列 番 号 １ ６ ７ )
b6)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-(OH)NH2   (配
列 番 号 １ ６ ８ )
b7)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-(OH)NH2  
 (配 列 番 号 １ ６ ９ )
〈 Ｉ Ｐ － １ ０ － （ １ － １ ７ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
b8)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gln-(OH
)NH 2   (配 列 番 号 １ ７ ０ )
b9)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gln-
(OH)NH 2   (配 列 番 号 １ ７ １ )
b10)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gln
-(OH)NH 2   (配 列 番 号 １ ７ ２ )
b11)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gln
-(OH)NH 2   (配 列 番 号 １ ７ ３ )
b12)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gln
-(OH)NH 2   (配 列 番 号 １ ７ ４ )
b13)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gln
-(OH)NH 2   (配 列 番 号 １ ７ ５ )
b14)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn
-Gln-(OH)NH 2   (配 列 番 号 １ ７ ６ )
【 ０ ０ ９ ７ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｉ Ｐ － １ ０ の 内 部 領 域 の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 直 鎖 状 Ｉ Ｐ － １
０ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 ［ Ａ １ １ ］ － Ｉ Ｐ － １ ０ － （ １ １ － ３ ５ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
b15)  RNH-Ala-Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gln-Pro-Val-Asn-Pro-Arg-Ser-Leu-Glu-Lys-Leu-Gl
u-Ile-Ile-Pro-Ala-Ser-Gln-Phe-(OH)NH2   (配 列 番 号 １ ７ ７ )
【 ０ ０ ９ ８ 】
　 以 下 の 配 列 を 有 す る Ｉ Ｐ － １ ０ の Ｎ 末 端 領 域 及 び 内 部 領 域 の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の
直 鎖 状 Ｉ Ｐ － １ ０ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 Ｉ Ｐ － １ ０ － （ １ － ３ ５ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
b16)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gln-Pr
o-Val-Asn-Pro-Arg-Ser-Leu-Glu-Lys-Leu-Glu-Ile-Ile-Pro-Ala-Ser-Gln-Phe-(OH)NH2   (
配 列 番 号 １ ７ ８ )
b17)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gln
-Pro-Val-Asn-Pro-Arg-Ser-Leu-Glu-Lys-Leu-Glu-Ile-Ile-Pro-Ala-Ser-Gln-Phe-(OH)NH2
 (配 列 番 号 １ ７ ９ )
b18)  RNH-Val-Xaa 3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gln
-Pro-Val-Asn-Pro-Arg-Ser-Leu-Glu-Lys-Leu-Glu-Ile-Ile-Pro-Ala-Ser-Gln-Phe-(OH)NH2
  (配 列 番 号 １ ８ ０ )
b19)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gln
-Pro-Val-Asn-Pro-Arg-Ser-Leu-Glu-Lys-Leu-Glu-Ile-Ile-Pro-Ala-Ser-Gln-Phe-(OH)NH2
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  (配 列 番 号 １ ８ １ )
b20)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gln
-Pro-Val-Asn-Pro-Arg-Ser-Leu-Glu-Lys-Leu-Glu-Ile-Ile-Pro-Ala-Ser-Gln-Phe-(OH)NH2
  (配 列 番 号 １ ８ ２ )
b21)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gln
-Pro-Val-Asn-Pro-Arg-Ser-Leu-Glu-Lys-Leu-Glu-Ile-Ile-Pro-Ala-Ser-Gln-Phe-(OH)NH2
  (配 列 番 号 １ ８ ３ )
b22)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gln
-Pro-Val-Asn-Pro-Arg-Ser-Leu-Glu-Lys-Leu-Glu-Ile-Ile-Pro-Ala-Ser-Gln-Phe-(OH)NH2
  (配 列 番 号 １ ８ ４ )
b23)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gln
-Pro-Val-Asn-Pro-Arg-Ser-Leu-Glu-Lys-Leu-Glu-Ile-Ile-Pro-Ala-Ser-Gln-Phe-(OH)NH2
  (配 列 番 号 １ ８ ５ )
b24)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gln
-Pro-Val-Asn-Pro-Arg-Ser-Leu-Glu-Lys-Leu-Glu-Ile-Ile-Pro-Ala-Ser-Gln-Phe-(OH)NH2
  (配 列 番 号 １ ８ ６ )
【 ０ ０ ９ ９ 】
　 以 下 の 配 列 を 有 す る Ｉ Ｐ － １ ０ の Ｃ 末 端 領 域 の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 直 鎖 状 Ｉ Ｐ －
１ ０ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 Ｉ Ｐ － １ ０ － （ ５ ３ － ７ ７ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
b25)  RNH-Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Gl
u-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 １ ８ ７ )
【 ０ １ ０ ０ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｉ Ｐ － １ ０ の Ｃ 末 端 領 域 の 環 状 部 分 に リ ン カ ー で 接 続 さ れ る Ｎ 末 端
の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 環 状 Ｉ Ｐ － １ ０ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 Ｉ Ｐ － １ ０ － （ １ － １ ４ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｉ Ｐ － １ ０ （ ６ ５ － ７ ７ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
b26)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー ］ -L
eu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 １ ８ ８ )
b27)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 １ ８ ９ )
b28)  RNH-Val-Xaa 3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 １ ９ ０ )
b29)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 １ ９ １ )
b30)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 １ ９ ２ )
b31)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 １ ９ ３ )
b32)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 １ ９ ４ )
b33)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 １ ９ ５ )
b34)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 １ ９ ６ )
b35)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Xaa4 -Ser-Ile-［ リ ン カ ー ］ -
Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 １ ９ ７ )
b36)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 １ ９ ８ )
b37)  RNH-Val-Xaa 3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2 (配 列 番 号 １ ９ ９ )
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b38)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ０ ０ )
b39)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ０ １ )
b40)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ０ ２ )
b41)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ０ ３ )
b42)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ０ ４ )
b43)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ０ ５ )
b44)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Xaa4 -Ile-［ リ ン カ ー ］ -
Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 ２ ０ ６ )
b45)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ０ ７ )
b46)  RNH-Val-Xaa 3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ０ ８ )
b47)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ０ ９ )
b48)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ １ ０ )
b49)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ １ １ )
b50)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ １ ２ )
b51)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ １ ３ )
b52)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ １ ４ )
b53)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ ー ］ -
Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 ２ １ ５ )
b54)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ １ ６ )
b55)  RNH-Val-Xaa 3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ １ ７ )
b56)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ １ ８ )
b57)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ １ ９ )
b58)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ２ ０ )
b59)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ２ １ )
b60)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ２ ２ )
b61)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ２ ３ )
〈 Ｉ Ｐ － １ ０ － （ １ － １ ４ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｉ Ｐ － １ ０ － （ ５ ４ － ６ ６ ） 酸 又 は ア ミ ド
〉
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b62)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー ］ -L
eu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 ２ ２ ４ )
b63)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 ２ ２ ５ )
b64)  RNH-Val-Xaa 3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 ２ ２ ６ )
b65)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 ２ ２ ７ )
b66)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 ２ ２ ８ )
b67)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 ２ ２ ９ )
b68)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 ２ ３ ０ )
b69)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 ２ ３ １ )
b70)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 ２ ３ ２ )
b71)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Xaa4 -Ser-Ile-［ リ ン カ ー ］ -
Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 ２ ３ ３ )
b72)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ３ ４ )
b73)  RNH-Val-Xaa 3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ３ ５ )
b74)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ３ ６ )
b75)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ３ ７ )
b76)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ３ ８ )
b77)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ３ ９ )
b78)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ４ ０ )
b79)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ４ １ )
b80)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Xaa4 -Ile-［ リ ン カ ー ］ -
Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 ２ ４ ２ )
b81)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ４ ３ )
b82)  RNH-Val-Xaa 3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ４ ４ )
b83)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ４ ５ )
b84)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ４ ６ )
b85)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ４ ７ )
b86)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ４ ８ )
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b87)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ４ ９ )
b88)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ５ ０ )
b89)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ ー ］ -
Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 ２ ５ １ )
b90)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ５ ２ )
b91)  RNH-Val-Xaa 3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ５ ３ )
b92)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ５ ４ )
b93)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ５ ５ )
b94)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ５ ６ )
b95)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ５ ７ )
b96)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ５ ８ )
b97)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ５ ９ )
〈 Ｉ Ｐ － １ ０ － （ １ － １ ４ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｉ Ｐ － １ ０ － （ ５ ９ － ７ １ ） － 酸 又 は ア ミ
ド 〉
b98) RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys- Ile-Ser-Ile -［ リ ン カ ー ］ -
 Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ６ ０ )
b99) RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile -［ リ ン カ ー
］ - Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu -(OH)NH2  (配 列 番 号 ２ ６ １
)
b100) RNH-Val-Xaa 3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile -［ リ ン カ ー
］ - Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu -(OH)NH2   (配 列 番 号 ２ ６
２ )
b101)  RNH-Val-Pro Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ６ ３ )
b102)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ６ ４ )
b103)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ６ ５ )
b104)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ６ ６ )
b105)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ６ ７ )
b106)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ６ ８ )
b107)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Xaa4 -Ser-Ile-［ リ ン カ ー ］
-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ６ ９ )
b108)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ７ ０ )
b109)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ７ １ )
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b110)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ７ ２ )
b111)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ７ ３ )
b112)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ７ ４ )
b113)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ７ ５ )
b114)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ７ ６ )
b115)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ７ ７ )
b116)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Xaa4 -Ile-［ リ ン カ ー ］
-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ７ ８ )
b117)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ７ ９ )
b118)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ８ ０ )
b119)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ８ １ )
b120)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ８ ２ )
b121)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ８ ３ )
b122)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ８ ４ )
b123)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ８ ５ )
b124)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ８ ６ )
b125)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ ー ］
-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ８ ７ )
b126)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ８ ８ )
b127)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ８ ９ )
b128)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ９ ０ )
b129)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ９ １ )
b130)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ９ ２ )
b131)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ９ ３ )
b132)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ９ ４ )
b133)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2 (配 列 番 号 ２ ９ ５ )
〈 Ｉ Ｐ － １ ０ － （ １ － １ ７ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｉ Ｐ － １ ０ － （ ６ ５ － ７ ７ ） － 酸 又 は ア ミ
ド 〉
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b134)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列
番 号 296)
b135)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 297)
b136)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 298)
b137)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 299)
b138)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 300)
b139)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 301)
b140)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 302)
b141)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 303)
b142)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 304)
b143)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Xaa4 -Ser-Ile-Ser-Asn-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列
番 号 305)
b144)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 306)
b145)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 307)
b146)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 308)
b147)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 309)
b148)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 310)
b149)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 311)
b150)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
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列 番 号 312)
b151)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 313)
b152)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Xaa4 -Ile-Ser-Asn-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列
番 号 314)
b153)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 315)
b154)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 316)
b155)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 317)
b156)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 318)
b157)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 319)
b158)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 320)
b159)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 321)
b160)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 322)
b161)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Xaa4 -Ser-Asn-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列
番 号 323)
b162)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 324)
b163)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 325)
b164)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 326)
b165)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 327)
b166)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 328)
b167)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
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ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 329)
b168)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 330)
b169)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 331)
b170)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列
番 号 332)
b171)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 333)
b172)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 334)
b173)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 335)
b174)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 336)
b175)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 337)
b176)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 338)
b177)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 339)
b178)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 340)
b170e)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xaa4
-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列
番 号 341)
b171e)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 342)
b172e)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 343)
b173e)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 344)
b174e)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 345)
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b175e)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-X
aa 4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (
配 列 番 号 346)
b176e)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-X
aa 4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (
配 列 番 号 347)
b177e)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-X
aa 4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (
配 列 番 号 348)
b178e)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-X
aa 4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-Met-Ser-Lys-Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (
配 列 番 号 349)
〈 Ｉ Ｐ － １ ０ － （ １ － １ ７ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｉ Ｐ － １ ０ － （ ５ ４ － ６ ６ ） － 酸 又 は ア ミ
ド 〉
b179)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列
番 号 350)
b180)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 351)
b181)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 352)
b182)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gln
-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列
番 号 353)
b183)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gln
-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列
番 号 354)
b184)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-ArgXaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gln
-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列
番 号 355)
b185)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 356)
b186)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 357)
b187)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 358)
b188)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Xaa4 -Ser-Ile-Ser-Asn-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列
番 号 359)
b189)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 360)
b190)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 361)
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b191)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 362)
b192)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 363)
b193)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 364)
b194)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 365)
b195)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 366)
b196)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 367)
b197)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Xaa4 -Ile-Ser-Asn-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列
番 号 368)
b198)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 369)
b199)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 370)
b200)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 371)
b201)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 372)
b202)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 373)
b203)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 374)
b204)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 375)
b205)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 376)
b206)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Xaa4 -Ser-Asn-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列
番 号 377)
b207)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
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列 番 号 378)
b208)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 379)
b209)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 380)
b210)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 381)
b211)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 382)
b212)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 383)
b213)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 384)
b214)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 385)
b215)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列
番 号 386)
b216)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 387)
b217)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 388)
b218)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 389)
b219)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 390)
b220)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 391)
b221)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 392)
b222)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 393)
b223)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 394)
b224)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Ile-Ser--Gln-Xaa4
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-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列
番 号 395)
b225)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xaa

4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 396)
b226)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xaa

4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 397)
b227)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xaa

4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 398)
b228)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xaa

4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 399)
b229)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 400)
b230)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 401)
b231)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 402)
b232)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro-Glu-Ser-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 403)
〈 Ｉ Ｐ － １ ０ － （ １ － １ ７ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｉ Ｐ － １ ０ － （ ５ ９ － ７ １ ） － 酸 又 は ア ミ
ド 〉
b233)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配 列
番 号 404)
b234)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 405)
b235)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 406)
b236)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 407)
b237)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 408)
b238)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 409)
b239)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 410)
b240)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
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n-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 411)
b241)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 412)
b242)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Xaa4 -Ser-Ile-Ser-Asn-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配 列
番 号 413)
b243)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 414)
b244)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 415)
b245)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 416)
b246)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 417)
b247)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 418)
b248)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 419)
b249)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 420)
b250)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 421)
b251)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Xaa4 -Ile-Ser-Asn-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配 列
番 号 422)
b252)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 423)
b253)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 424)
b254)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 425)
b255)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 426)
b256)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 427)
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b257)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 428)
b258)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 429)
b259)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 430)
b260)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Xaa4 -Ser-Asn-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配 列
番 号 431)
b261)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 432)
b262)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 433)
b263)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 434)
b264)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 435)
b265)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 436)
b266)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 437)
b267)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 438)
b268)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 439)
b269)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配 列
番 号 440)
b270)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 441)
b271)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 442)
b272)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 443)
b273)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
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列 番 号 444)
b274)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 445)
b275)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 446)
b276)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 447)
b277)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 448)
b278)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xaa4 -
［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配 列
番 号 449)
b279)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2  (配
列 番 号 450)
b280)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 451)
b281)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 452)
b282)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 453)
b283)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 454)
b284)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 455)
b285)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 456)
b286)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配
列 番 号 457)
【 ０ １ ０ １ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｉ Ｐ － １ ０ の Ｃ 末 端 領 域 の 環 状 部 分 に リ ン カ ー で 接 続 さ れ る Ｎ 末 端
領 域 の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 環 状 Ｉ Ｐ － １ ０ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 （ 以 下 の 下 線
の 残 基 が 環 化 さ れ る ） ：
〈 Ｉ Ｐ － １ ０ － （ １ － １ ４ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｉ Ｐ － １ ０ － （ ６ ５ － ７ ７ ） － 環 状 （ Ｇ ｌ
ｕ ７ １ － Ｌ ｙ ｓ ７ ４ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
b287)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー ］ -
Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 458)
b288)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 459)
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b289)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 460)
b290)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 461)
b300)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 462)
b301)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 463)
b302)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 464)
b303)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 465)
b304)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 466)
b305)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Xaa4 -Ser-Ile-［ リ ン カ ー ］
-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 467)
b306)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 468)
b307)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 469)
b308)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 470)
b309)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 471)
b310)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 472)
b311)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 473)
b312)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 474)
b313)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 475)
b314)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Xaa4 -Ile-［ リ ン カ ー ］
-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 476)
b315)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 477)
b316)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 478)
b317)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 479)
b318)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 480)
b319)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 481)
b320)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 482)
b321)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 483)
b322)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 484)
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b323)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ ー ］
-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 485)
b324)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 486)
b325)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 487)
b326)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 488)
b327)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 489)
b328)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 490)
b329)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 491)
b330)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 492)
b331)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 493)
〈 Ｉ Ｐ － １ ０ － （ １ － １ ７ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｉ Ｐ － １ ０ － （ ６ ５ － ７ ７ ） － 環 状 （ Ｇ ｌ
ｕ ７ １ － Ｌ ｙ ｓ ７ ４ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
b332)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列
番 号 494)
b333)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 495)
b334)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 496)
b335)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 497)
b336)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 498)
b337)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 499)
b338)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 500)
b339)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 501)
b340)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 502)
b341)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Xaa4 -Ser-Ile-Ser-Asn-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列
番 号 503)
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b342)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 504)
b343)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 505)
b344)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 506)
b345)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 507)
b346)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 508)
b347)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 509)
b348)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 510)
b349)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 511)
b350)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Xaa4 -Ile-Ser-Asn-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列
番 号 512)
b351)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 513)
b352)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 514)
b353)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 515)
b354)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 516)
b355)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 517)
b356)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 518)
b357)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 519)
b358)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
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列 番 号 520)
b359)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Xaa4 -Ser-Asn-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列
番 号 521)
b360)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 522)
b361)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 523)
b362)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 524)
b363)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 525)
b364)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 526)
b365)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 527)
b366)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 528)
b367)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 529)
b368)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列
番 号 530)
b369)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 531)
b370)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 532)
b371)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-ArgXaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 533)
b372)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 534)
b373)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 535)
b374)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 536)
b375)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
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ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 537)
b376)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 538)
b377)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Ile-Ser--Gln-Xaa4
-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配 列
番 号 539)
b378)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 540)
b379)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-GlnXaa

4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 541)
b380)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-GlnXaa

4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 542)
b381)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-GlnXaa

4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 543)
b382)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-GlnXaa

4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 544)
b383)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 545)
b384)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2   (配
列 番 号 546)
b385)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys- -Met-Ser- -Arg-Ser-Pro-(OH)NH2 (配 列
番 号 548)
〈 Ｉ Ｐ － １ ０ － （ １ － １ ４ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｉ Ｐ － １ ０ － （ ５ ４ － ６ ６ ） － 環 状 （ Ｇ ｌ
ｕ ５ ７ － Ｌ ｙ ｓ ６ ２ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
b386)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー ］ -
Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 549)
b387)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 550)
b388)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 551)
b389)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 552)
b400)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 553)
b401)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 554)
b402)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 555)
b403)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 556)
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b404)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 557)
b405)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Xaa4 Ser-Ile-［ リ ン カ ー ］ -
Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 558)
b406)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 559)
b407)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 560)
b408)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 561)
b409)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 562)
b410)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 563)
b411)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 564)
b412)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 565)
b413)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 566)
b414)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Xaa4 -Ile-［ リ ン カ ー ］
-Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 567)
b415)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 568)
b416)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 569)
b417)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 570)
b418)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 571)
b419)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 572)
b420)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 573)
b421)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 574)
b422)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 575)
b423)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ ー ］
-Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 576)
b424)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 577)
b425)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 578)
b426)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 579)
b427)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 580)
b428)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 581)
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b429)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 582)
b430)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 583)
b431)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 584)
〈 Ｉ Ｐ － １ ０ － （ １ － １ ７ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｉ Ｐ － １ ０ － （ ５ ４ － ６ ６ ） － 環 状 （ Ｇ ｌ
ｕ ５ ７ － Ｌ ｙ ｓ ６ ２ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
b432)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列
番 号 585)
b433)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 586)
b434)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 587)
b435)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 588)
b436)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 589)
b437)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 590)
b438)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 591)
b439)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 592)
b440)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 593)
b441)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Xaa4 -Ser-Ile-Ser-Asn-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列
番 号 594)
b442)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 595)
b443)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 596)
b444)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 597)
b445)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 598)
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b446)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 599)
b447)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 600)
b448)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 601)
b449)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 602)
b450)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Xaa4 -Ile-Ser-Asn-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列
番 号 603)
b451)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 604)
b452)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 605)
b453)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 606)
b454)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 607)
b455)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 608)
b456)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 609)
b457)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 610)
b458)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 611)
b459)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Xaa4 -Ser-Asn-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列
番 号 612)
b460)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 613)
b461)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 614)
b462)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
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列 番 号 615)
b463)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 616)
b464)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 617)
b465)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 618)
b466)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 619)
b467)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 620)
b468)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列
番 号 621)
b469)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 622)
b470)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 623)
b471)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 624)
b472)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 625)
b473)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 626)
b474)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 627)
b475)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 628)
b476)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 629)
b477)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Ile-Ser--Gln-Xaa4
-［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配 列
番 号 630)
b478)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 631)
b479)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-GlnXaa
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4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 632)
b480)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-GlnXaa

4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 633)
b481)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-GlnXaa

4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 634)
b482)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-GlnXaa

4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 635)
b483)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 636)
b484)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 637)
b485)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Leu-Asn-Pro- -Ser-Lys-Ala-Ile- -Asn-Leu-Leu-Lys-(OH)NH2   (配
列 番 号 638)
【 ０ １ ０ ２ 】
　 幾 つ か の 実 施 態 様 で は 、 Ｌ ｙ ｓ ６ ６ と Ｓ ｅ ｒ ６ ９ と の 間 の エ ー テ ル 化 に よ っ て Ｉ Ｐ － １
０ 類 縁 体 を 環 化 し た （ 下 線 の 残 基 が 環 化 さ れ る ） 。
〈 Ｉ Ｐ － １ ０ － （ １ － １ ４ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｉ Ｐ － １ ０ － （ ５ ９ － ７ １ ） － 環 状 （ Ｌ ｙ
ｓ ６ ６ － Ｓ ｅ ｒ ６ ９ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
b486)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー ］ -
Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 639)
b487)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 640)
b488)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu-Lys-Ala-Val-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配 列 番 号 641)
b489)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 642)
b490)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 643)
b491)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 644)
b492)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 645)
b493)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 646)
b494)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 647)
b495)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Xaa4 -Ser-Ile-［ リ ン カ ー ］
-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 648)
b496)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 649)
b497)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 650)
b498)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
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ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 651)
b499)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 652)
b500)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 653)
b501)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 654)
b502)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 655)
b503)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 656)
b504)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Xaa4 -Ile-［ リ ン カ ー ］
-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 657)
b505)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 658)
b506)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 659)
b507)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 660)
b508)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 661)
b509)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 662)
b510)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 663)
b511)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 664)
b512)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 665)
b513)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ ー ］
-Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 666)
b514)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 667)
b515)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 668)
b516)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 669)
b517)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 670)
b518)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 671)
b519)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 672)
b520)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 673)
b521)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列 番 号 674)
〈 Ｉ Ｐ － １ ０ － （ １ － １ ７ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｉ Ｐ － １ ０ － （ ５ ９ － ７ １ ） － 環 状 （ Ｌ ｙ
ｓ ６ ６ － Ｓ ｅ ｒ ６ ９ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
b522)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gln-
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［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列
番 号 675)
b523)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 676)
b524)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 677)
b525)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 678)
b526)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 679)
b527)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 680)
b528)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 681)
b529)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 682)
b530)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Asn-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 683)
b531)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Xaa4 -Ser-Ile-Ser-Asn-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列
番 号 684)
b532)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 685)
b533)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 686)
b534)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 687)
b535)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 688)
b536)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 689)
b537)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 690)
b538)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 691)
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b539)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 692)
b540)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Xaa4 -Ile-Ser-Asn-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列
番 号 693)
b541)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 694)
b542)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 695)
b543)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 696)
b544)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 697)
b545)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 698)
b546)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 699)
b547)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 700)
b548)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Xaa 4 -Ile-Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 701)
b549)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Xaa4 -Ser-Asn-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列
番 号 702)
b550)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 703)
b551)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 704)
b552)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 705)
b553)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 706)
b554)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 707)
b555)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
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列 番 号 708)
b556)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 709)
b557)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Xaa 4 -Ser-Asn-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 710)
b558)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列
番 号 711)
b559)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 712)
b560)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 713)
b561)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 714)
b562)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 715)
b563)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 716)
b564)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 717)
b565)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 718)
b566)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 719)
b567)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Cys-Thr-Cys-Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xaa4 -
［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配 列
番 号 720)
b568)  RNH-Xaa 3 -Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 721)
b569)  RNH-Val-Xaa3 -Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-GlnXaa

4 -［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 722)
b570)  RNH-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-GlnXaa

4 -［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 723)
b571)  RNH-Val-Pro-Leu-Xaa3 -Arg-Thr-Val-Arg-Xaa1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-GlnXaa

4 -［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2  (配 列
番 号 724)
b572)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Xaa3 -Thr-Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-GlnXaa
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4 -［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 725)
b573)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Xaa3 -Val-Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 726)
b574)  RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 727)
【 ０ １ ０ ３ 】
　 b575)RNH-Val-Pro-Leu-Ser-Arg-Thr-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Thr-Xaa 2 -Ile-Ser-Ile-Ser-Gln-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Lys-Ala-Ile-Lys-Asn-Leu-Leu- -Ala-Val- -Lys-Glu-(OH)NH 2   (配
列 番 号 728)
【 ０ １ ０ ４ 】
　 上 記 構 造 中 ：
Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル カ ル ボ
ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修 飾 基 か ら
成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 。
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 。
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ る 。
Ｐ ＊ は 、
【 化 ５ ９ 】
　
　
　
　
　
　
で あ る 。
【 ０ １ ０ ５ 】
　 多 種 多 様 な ア ミ ノ 酸 置 換 、 た と え ば 、 リ ジ ン か ら グ ル タ ミ ン 酸 、 リ ジ ン か ら ア ス パ ラ ギ
ン 酸 、 Ｏ ｒ ｎ か ら Ｇ ｌ ｕ 、 Ｏ ｒ ｎ か ら Ａ ｓ ｐ が ポ リ ペ プ チ ド 配 列 で 行 わ れ て も よ い 。 Ｂ ｔ
ｄ の よ う な 、 天 然 に 生 じ る ア ミ ノ 酸 以 外 の 部 分 も 置 換 さ れ て も よ く ：
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 ６ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ る 。
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ る 。
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Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ る 。
【 ０ １ ０ ６ 】
　 リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部
分 に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ
ル キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天
然 ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列
番 号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る
【 ０ １ ０ ７ 】
《 Ｍ Ｉ Ｐ － １ α 化 合 物 》
　 以 下 の 配 列 を 有 す る Ｍ Ｉ Ｐ － １ α の Ｎ 末 端 領 域 の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 直 鎖 状 Ｍ Ｉ
Ｐ － １ α 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 Ｍ Ｉ Ｐ － １ α － （ １ － ９ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
c1)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 729)
【 ０ １ ０ ８ 】
　 以 下 の 配 列 を 有 す る Ｍ Ｉ Ｐ － １ α の 内 部 領 域 の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 直 鎖 状 Ｍ Ｉ Ｐ
－ １ α 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 ［ Ａ １ １ ］ Ｍ Ｉ Ｐ － １ α － （ １ １ － ３ １ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
c2)  RNH-Ala-Phe-Ser-Tyr-Thr-Ser-Arg-Gln-Ile-Pro-Gln-Asn-Ala-Asp-Tyr-Phe-Glu-Thr
-Ser-Ser-Gln-(OH)NH2   (配 列 番 号 730)
〈 Ｍ Ｉ Ｐ － １ α － （ ３ ３ － ４ ７ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
c3)  RNH-Ser-Lys-Pro-Gly-Val-Ile-Phe-Leu-Thr-Tyr-Arg-Ser-Arg-Gln-Val-(OH)NH2   (
配 列 番 号 731)
【 ０ １ ０ ９ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｍ Ｉ Ｐ － １ α の Ｎ 末 端 領 域 及 び 内 部 領 域 の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明
の 直 鎖 状 Ｍ Ｉ Ｐ － １ α 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 Ｍ Ｉ Ｐ － １ α － （ １ － ３ １ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
c4)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Cys-Cys-Phe-Ser-Tyr-Thr-Ser-Arg-Gln-Ile
-Pro-Gln-Asn-Ala-Asp-Tyr-Phe-Glu-Thr-Ser-Ser-Gln-(OH)NH2   (配 列 番 号 732)
c5)  RNH-Xaa 3 -Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-Ser-Arg-Gln-
Ile-Pro-Gln-Asn-Ala-Asp-Tyr-Phe-Glu-Thr-Ser-Ser-Gln-(OH)NH2   (配 列 番 号 733)
c6)  RNH-Ser-Xaa 3 -Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-Ser-Arg-Gln-
Ile-Pro-Gln-Asn-Ala-Asp-Tyr-Phe-Glu-Thr-Ser-Ser-Gln-(OH)NH2   (配 列 番 号 734)
c7)  RNH-Ser-Leu-Xaa3 -Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-Ser-Arg-Gln-
Ile-Pro-Gln-Asn-Ala-Asp-Tyr-Phe-Glu-Thr-Ser-Ser-Gln-(OH)NH2   (配 列 番 号 735)
c8)  RNH-Ser-Leu-Ala-Xaa3 -Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-Ser-Arg-Gln-
Ile-Pro-Gln-Asn-Ala-Asp-Tyr-Phe-Glu-Thr-Ser-Ser-Gln-(OH)NH2   (配 列 番 号 736)
c9)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Xaa3 -Thr-Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-Ser-Arg-Gln-
Ile-Pro-Gln-Asn-Ala-Asp-Tyr-Phe-Glu-Thr-Ser-Ser-Gln-(OH)NH2   (配 列 番 号 737)
c10)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Xaa3 -Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-Ser-Arg-Gln
-Ile-Pro-Gln-Asn-Ala-Asp-Tyr-Phe-Glu-Thr-Ser-Ser-Gln-(OH)NH2   (配 列 番 号 738)
c11)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Xaa3 -Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-Ser-Arg-Gln
-Ile-Pro-Gln-Asn-Ala-Asp-Tyr-Phe-Glu-Thr-Ser-Ser-Gln-(OH)NH2   (配 列 番 号 739)
c12)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-Ser-Arg-Gln
-Ile-Pro-Gln-Asn-Ala-Asp-Tyr-Phe-Glu-Thr-Ser-Ser-Gln-(OH)NH2   (配 列 番 号 740)
【 ０ １ １ ０ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｍ Ｉ Ｐ － １ α の Ｃ 末 端 領 域 の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 直 鎖 状 Ｍ Ｉ
Ｐ － １ α 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 Ｍ Ｉ Ｐ － １ α － （ ４ ９ － ６ ６ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
c13)  RNH-Ala-Asp-Pro-Ser-Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Al
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a-(OH)NH 2   (配 列 番 号 741)
【 ０ １ １ １ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｍ Ｉ Ｐ － １ α の Ｃ 末 端 領 域 に リ ン カ ー で 接 続 さ れ る Ｎ 末 端 の 部 分 に
相 当 す る 、 本 発 明 の 直 鎖 状 Ｍ Ｉ Ｐ － １ α 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 Ｍ Ｉ Ｐ － １ α － （ １ － １ ４ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｍ Ｉ Ｐ － １ α － （ ５ ３ － ６ ６ ） 酸 又 は ア
ミ ド 〉
c14)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Cys-Cys-Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー ］ -G
lu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 742)
c15)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー ］
-Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 743)
c16)  RNH-Xaa 3 -Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 744
)
c17)  RNH-Ser-Xaa 3 -Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 745
)
c18)  RNH-Ser-Leu-Xaa3 -Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 746
)
c19)  RNH-Ser-Leu-Ala-Xaa3 -Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 747
)
c20)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Xaa3 -Thr-Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 748
)
c21)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Xaa3 -Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 749
)
c22)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Xaa3 -Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 750
)
c23)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 751
)
c24)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 752
)
c25)  RNH-Xaa 3 -Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 753
)
c26)  RNH-Ser-Xaa 3 -Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 754
)
c27)  RNH-Ser-Leu-Xaa3 -Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 755
)
c28)  RNH-Ser-Leu-Ala-Xaa3 -Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 756
)
c29)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Xaa3 -Thr-Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
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］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 757
)
c30)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Xaa3 -Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 758
)
c31)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Xaa3 -Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 759
)
c32)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 760
)
c33)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 761
)
c34)  RNH-Xaa 3 -Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 762
)
c35)  RNH-Ser-Xaa 3 -Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 763
)
c36)  RNH-Ser-Leu-Xaa3 -Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 764
)
c37)  RNH-Ser-Leu-Ala-Xaa3 -Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 765
)
c38)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Xaa3 -Thr-Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 766
)
c39)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Xaa3 -Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 767
)
c40)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Xaa3 -Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 768
)
c41)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 769
)
c42)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 770
)
c43)  RNH-Xaa 3 -Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 771
)
c44)  RNH-Ser-Xaa 3 -Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 772
)
c45)  RNH-Ser-Leu-Xaa3 -Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 773
)
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c46)  RNH-Ser-Leu-Ala-Xaa3 -Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 774
)
c47)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Xaa3 -Thr-Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 775
)
c48)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Xaa3 -Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 776
)
c49)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Xaa3 -Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 777
)
c50)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 778
)
c51)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 779
)
c52)  RNH-Xaa 3 -Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 780
)
c53)  RNH-Ser-Xaa 3 -Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 781
)
c54)  RNH-Ser-Leu-Xaa3 -Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 782
)
c55)  RNH-Ser-Leu-Ala-Xaa3 -Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 783
)
c56)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Xaa3 -Thr-Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 784
)
c57)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Xaa3 -Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 785
)
c58)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Xaa3 -Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 786
)
c59)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Gln-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 787
)
【 ０ １ １ ２ 】
　 幾 つ か の 好 ま し い 実 施 態 様 で は 、 Ｍ Ｉ Ｐ － １ α の グ ル タ ミ ン （ Ｇ ｌ ｎ ５ ７ ） を リ ジ ン （
Ｌ ｙ ｓ ） で 置 換 し た 。
〈 Ｍ Ｉ Ｐ － １ α － （ １ － １ ４ ） － ［ リ ン カ ー ］ － ［ Ｋ ５ ７ ］ － Ｍ Ｉ Ｐ － １ α － （ ５ ３ － ６
６ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
c60)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Cys-Cys-Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー ］ -G
lu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 788)
c61)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー ］
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-Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 789)
c62)  RNH-Xaa 3 -Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 790
)
c63)  RNH-Ser-Xaa 3 -Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 791
)
c64)  RNH-Ser-Leu-Xaa3 -Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 792
)
c65)  RNH-Ser-Leu-Ala-Xaa3 -Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 793
)
c66)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Xaa3 -Thr-Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 794
)
c67)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Xaa3 -Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 795
)
c68)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Xaa3 -Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 796
)
c69)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 797
)
c70)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 798
)
c71)  RNH-Xaa 3 -Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 799
)
c72)  RNH-Ser-Xaa 3 -Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 800
)
c73)  RNH-Ser-Leu-Xaa3 -Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 801
)
c74)  RNH-Ser-Leu-Ala-Xaa3 -Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 802
)
c75)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Xaa3 -Thr-Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 803
)
c76)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Xaa3 -Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 804
)
c77)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Xaa3 -Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 805
)
c78)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
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］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 806
)
c79)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 807
)
c80)  RNH-Xaa 3 -Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 808
)
c81)  RNH-Ser-Xaa 3 -Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 809
)
c82)  RNH-Ser-Leu-Xaa3 -Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 810
)
c83)  RNH-Ser-Leu-Ala-Xaa3 -Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 811
)
c84)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Xaa3 -Thr-Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 812
)
c85)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Xaa3 -Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 813
)
c86)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Xaa3 -Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 814
)
c87)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 815
)
c88)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 816
)
c89)  RNH-Xaa 3 -Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 817
)
c90)  RNH-Ser-Xaa 3 -Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 818
)
c91)  RNH-Ser-Leu-Xaa3 -Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 819
)
c92)  RNH-Ser-Leu-Ala-Xaa3 -Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 820
)
c93)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Xaa3 -Thr-Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 821
)
c94)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Xaa3 -Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 822
)
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c95)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Xaa3 -Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 823
)
c96)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 824
)
c97)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 825
)
c98)  RNH-Xaa 3 -Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 826
)
c99)  RNH-Ser-Xaa 3 -Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 827
)
c100)  RNH-Ser-Leu-Xaa3 -Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
28)
c101)  RNH-Ser-Leu-Ala-Xaa3 -Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
29)
c102)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Xaa3 -Thr-Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
30)
c103)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Xaa3 -Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
31)
c104)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Xaa3 -Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
32)
c105)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val-Lys-Tyr-Val-Asp-Asp-Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
33)
【 ０ １ １ ３ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｍ Ｉ Ｐ － １ α の 内 部 領 域 の 環 状 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 環 状 Ｍ Ｉ
Ｐ － １ α 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 ［ Ａ １ ０ ］ － Ｍ Ｉ Ｐ － １ α － （ １ ０ － ３ ２ ） 環 状 （ Ｃ ｙ ｓ １ １ － Ｃ ｙ ｓ ３ ２ ） 酸 又 は ア
ミ ド 〉
c106)  RNH-Ala- -Phe-Ser-Tyr-Thr-Ser-Arg-Gln-Ile-Pro-Gln-Asn-Ala-Asp-Tyr-Phe-G
lu-Thr-Ser-Ser-Gln- -(OH)NH 2   (配 列 番 号 834)
〈 ［ Ａ １ ０ Ｋ １ １ Ｅ ３ ２ ］ － Ｍ Ｉ Ｐ － １ α － （ １ ０ － ３ ２ ） 環 状 （ Ｃ ｙ ｓ １ １ － Ｇ ｌ ｕ ３
２ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
c107)  RNH-Ala- -Phe-Ser-Tyr-Thr-Ser-Arg-Gln-Ile-Pro-Gln-Asn-Ala-Asp-Tyr-Phe-G
lu-Thr-Ser-Ser-Gln- -(OH)NH 2   (配 列 番 号 835)
【 ０ １ １ ４ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｍ Ｉ Ｐ － １ α の 環 状 Ｃ 末 端 領 域 に リ ン カ ー で 接 続 さ れ る Ｎ 末 端 領 域
の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 環 状 Ｍ Ｉ Ｐ － １ α 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 Ｍ Ｉ Ｐ － １ α － （ １ － １ ４ ） － ［ リ ン カ ー ］ － ［ Ｋ ５ ７ ］ － Ｍ Ｉ Ｐ － １ α － (５ ３ － ６
６ )－ 環 状 （ Ｌ ｙ ｓ ５ ７ － Ａ ｓ ｐ ６ １ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
c108)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Cys-Cys-Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー ］ -
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Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 836)
c109)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 837
)
c110)  RNH-Xaa 3 -Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 838
)
c111)  RNH-Ser-Xaa3 -Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 839
)
c112)  RNH-Ser-Leu-Xaa3 -Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 840
)
c120)  RNH-Ser-Leu-Ala-Xaa3 -Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 841
)
c121)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Xaa3 -Thr-Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 842
)
c122)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Xaa3 -Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 843
)
c123)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Xaa3 -Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 844
)
c124)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 845
)
c125)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 846
)
c126)  RNH-Xaa 3 -Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
47)
c127)  RNH-Ser-Xaa3 -Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
48)
c128)  RNH-Ser-Leu-Xaa3 -Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
49)
c129)  RNH-Ser-Leu-Ala-Xaa3 -Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
50)
c130)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Xaa3 -Thr-Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
51)
c131)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Xaa3 -Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
52)
c132)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Xaa3 -Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ
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ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
53)
c133)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Tyr-Thr-［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
54)
c134)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 855
)
c135)  RNH-Xaa 3 -Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-Thr-［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
56)
c136)  RNH-Ser-Xaa3 -Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-Thr-［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
57)
c137)  RNH-Ser-Leu-Xaa3 -Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-Thr-［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
58)
c138)  RNH-Ser-Leu-Ala-Xaa3 -Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-Thr-［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
59)
c139)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Xaa3 -Thr-Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-Thr-［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
60)
c140)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Xaa3 -Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-Thr-［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
61)
c141)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Xaa3 -Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-Thr-［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
62)
c142)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-Thr-［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
63)
c143)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Thr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 864
)
c144)  RNH-Xaa 3 -Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Thr-［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
65)
c145)  RNH-Ser-Xaa3 -Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Thr-［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
66)
c146)  RNH-Ser-Leu-Xaa3 -Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Thr-［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
67)
c147)  RNH-Ser-Leu-Ala-Xaa3 -Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Thr-［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
68)
c148)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Xaa3 -Thr-Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Thr-［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
69)
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c149)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Xaa3 -Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Thr-［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
70)
c150)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Xaa3 -Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Thr-［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
71)
c151)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Thr-［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
72)
c152)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 873
)
c153)  RNH-Xaa 3 -Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
74)
c154)  RNH-Ser-Xaa3 -Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
75)
c155)  RNH-Ser-Leu-Xaa3 -Ala-Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
76)
c156)  RNH-Ser-Leu-Ala-Xaa3 -Asp-Thr-Pro-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
77)
c157)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Xaa3 -Thr-Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
78)
c158)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Xaa3 -Pro-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
79)
c159)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Xaa3 -Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
80)
c160)  RNH-Ser-Leu-Ala-Ala-Asp-Thr-Pro-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Glu-Glu-Trp-Val- -Tyr-Val-Asp- -Leu-Glu-Leu-Ser-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
81)
【 ０ １ １ ５ 】
　 上 記 構 造 中 ：
Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル カ ル ボ
ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修 飾 基 か ら
成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 。
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 。
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ る 。
Ｐ ＊ は 、
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【 化 ６ １ 】
　
　
　
　
　
　
で あ る 。
【 ０ １ １ ６ 】
　 多 種 多 様 な ア ミ ノ 酸 置 換 、 た と え ば 、 リ ジ ン か ら グ ル タ ミ ン 酸 、 リ ジ ン か ら ア ス パ ラ ギ
ン 酸 、 Ｏ ｒ ｎ か ら Ｇ ｌ ｕ 、 Ｏ ｒ ｎ か ら Ａ ｓ ｐ が ポ リ ペ プ チ ド 配 列 で 行 わ れ て も よ い 。 Ｂ ｔ
ｄ の よ う な 、 天 然 に 生 じ る ア ミ ノ 酸 以 外 の 部 分 も 置 換 さ れ て も よ く ：
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 ６ ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り 、
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ る 。
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ る 。
【 ０ １ １ ７ 】
　 リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部
分 に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ
ル キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天
然 ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列
番 号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る
【 ０ １ １ ８ 】
《 Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ 化 合 物 》
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ の Ｎ 末 端 領 域 の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 直 鎖 状 Ｒ Ａ
Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ － （ １ － ９ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
d1)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-(OH)NH2   (配 列 番 号 882)
【 ０ １ １ ９ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ の 内 部 領 域 の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 直 鎖 状 Ｒ Ａ Ｎ
Ｔ Ｅ Ｓ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 ［ Ａ １ １ ］ － Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ － （ １ １ － ３ ３ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
d2)  RNH-Ala-Phe-Ala-Tyr-Ile-Ala-Arg-Pro-Leu-Pro-Arg-Ala-His-Ile-Lys-Glu-Tyr-Phe
-Tyr-Thr-Ser-Gly-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 883)
〈 Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ － （ ３ ５ － ４ ９ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
d3)  RNH-Ser-Asn-Pro-Ala-Val-Val-Phe-Val-Thr-Arg-Lys-Asn-Arg-Gln-Val-(OH)NH2   (
配 列 番 号 884)
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【 ０ １ ２ ０ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ の Ｎ 末 端 領 域 の 部 分 及 び 内 部 領 域 の 部 分 に 相 当 す る 、
本 発 明 の 直 鎖 状 Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ － （ １ － ３ ３ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
d4)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Cys-Cys-Phe-Ala-Tyr-Ile-Ala-Arg-Pro
-Leu-Pro-Arg-Ala-His-Ile-Lys-Glu-Tyr-Phe-Tyr-Thr-Ser-Gly-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
85)
【 ０ １ ２ １ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ の Ｃ 末 端 領 域 の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 直 鎖 状 Ｒ Ａ
Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ － （ ５ １ － ６ ８ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
d5)  RNH-Ala-Asn-Pro-Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser
-(OH)NH 2   (配 列 番 号 886)
【 ０ １ ２ ２ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ の Ｃ 末 端 領 域 に リ ン カ ー で 接 続 さ れ る Ｎ 末 端 領 域 の 部
分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 直 鎖 状 Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ － （ １ － １ ４ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ － （ ５ ４ － ６ ８ ） 酸 又 は ア
ミ ド 〉
d6)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Cys-Cys-Phe-Ala-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -Gl
u-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番 号 887)
d7)  RNH-Xaa 3 -Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Tyr-［ リ ン カ ー ］
-Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
88)
d8)  RNH-Ser-Xaa 3 -Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Tyr-［ リ ン カ ー ］
-Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
89)
d9)  RNH-Ser-Pro-Xaa3 -Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Tyr-［ リ ン カ ー ］
-Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番 号 8
90)
d10)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Xaa3 -Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 891)
d11)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Xaa3 -Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 892)
d12)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Xaa3 -Thr-Thr-Pro-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 893)
d13)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Xaa3 -Thr-Pro-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 894)
d14)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Xaa3 -Pro-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 895)
d15)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 896)
d16)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Cys-Cys-Xaa4 -Ala-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -
Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番 号 89
7)
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d17)  RNH-Xaa 3 -Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 898)
d18)  RNH-Ser-Xaa 3 -Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 899)
d19)  RNH-Ser-Pro-Xaa3 -Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 900)
d20)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Xaa3 -Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 901)
d21)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Xaa3 -Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 902)
d22)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Xaa3 -Thr-Thr-Pro-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 903)
d23)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Xaa3 -Thr-Pro-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2  (配 列 番 号
904)
d24)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Xaa3 -Pro-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 905)
d25)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 906)
d26)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Cys-Cys-Phe-Xaa4 -Tyr-［ リ ン カ ー ］ -
Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番 号 90
7)
d27)  RNH-Xaa 3 -Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 908)
d28)  RNH-Ser-Xaa 3 -Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 909)
d29)  RNH-Ser-Pro-Xaa3 -Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 910)
d30)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Xaa3 -Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 911)
d31)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Xaa3 -Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 912)
d32)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Xaa3 -Thr-Thr-Pro-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 913)
d33)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Xaa3 -Thr-Pro-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
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号 914)
d34)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Xaa3 -Pro-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 915)
d35)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 916)
d36)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Cys-Cys-Phe-Ala-Xaa4 -［ リ ン カ ー ］ -
Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番 号 91
7)
d37)  RNH-Xaa 3 -Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 918)
d38)  RNH-Ser-Xaa 3 -Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 919)
d39)  RNH-Ser-Pro-Xaa3 -Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 920)
d40)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Xaa3 -Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 921)
d41)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Xaa3 -Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 922)
d42)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Xaa3 -Thr-Thr-Pro-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 923)
d43)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Xaa3 -Thr-Pro-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 924)
d44)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Xaa3 -Pro-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 925)
d45)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys-Lys-Trp-Val-Arg-Glu-Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 926)
【 ０ １ ２ ３ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ の 内 部 領 域 の 環 状 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 環 状 Ｒ Ａ
Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 ［ Ａ ｌ ａ １ ０ ］ － Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ － （ １ ０ － ３ ４ ） 環 状 （ Ｃ ｙ ｓ １ １ － Ｃ ｙ ｓ ３ ４ ） 酸 又
は ア ミ ド 〉
d46)  RNH-Ala- -Phe-Ala-Tyr-Ile-Ala-Arg-Pro-Leu-Pro-Arg-Ala-His-Ile-Lys-Glu-Ty
r-Phe-Tyr-Thr-Ser-Gly-Lys- -(OH)NH 2   (配 列 番 号 927)
〈 ［ Ｇ ｌ ｕ １ ０ ］ － Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ － （ １ ０ － ３ ３ ） 環 状 （ Ｇ ｌ ｕ １ １ － Ｃ ｙ ｓ ３ ３ ） 酸 又
は ア ミ ド 〉
d47)  RNH- -Cys-Phe-Ala-Tyr-Ile-Ala-Arg-Pro-Leu-Pro-Arg-Ala-His-Ile-Lys-Glu-Ty
r-Phe-Tyr-Thr-Ser-Gly- -(OH)NH 2   (配 列 番 号 928)
〈 ［ Ａ ｌ ａ １ ０ ］ － Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ － （ １ ０ － ３ ４ ） 環 状 （ Ｇ ｌ ｕ ２ ６ － Ｃ ｙ ｓ ３ ３ ） 酸 又
は ア ミ ド 〉
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d48)  RNH-Ala-Cys-Phe-Ala-Tyr-Ile-Ala-Arg-Pro-Leu-Pro-Arg-Ala-His-Ile-Lys- -Ty
r-Phe-Tyr-Thr-Ser-Gly- -(OH)NH 2   (配 列 番 号 929)
【 ０ １ ２ ４ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ の Ｎ 末 端 領 域 及 び 内 部 領 域 の 環 状 部 分 に 相 当 す る 、 本
発 明 の 環 状 Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ － （ １ － ３ ３ ） 環 状 （ Ｇ ｌ ｕ ２ ６ － Ｃ ｙ ｓ ３ ３ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
d49)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Cys-Cys-Phe-Ala-Tyr-Ile-Ala-Arg-Pr
o-Leu-Pro-Arg-Ala-His-Ile-Lys- -Tyr-Phe-Tyr-Thr-Ser-Gly- -(OH)NH 2   (配 列 番 号
930)
d50)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Tyr-Ile-Ala-Arg-
Pro-Leu-Pro-Arg-Ala-His-Ile-Lys- -Tyr-Phe-Tyr-Thr-Ser-Gly- -(OH)NH 2   (配 列 番
号 931)
【 ０ １ ２ ５ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ の Ｃ 末 端 領 域 の 環 状 部 分 に リ ン カ ー で 接 続 さ れ る Ｎ 末
端 領 域 及 の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 環 状 Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ － （ １ － １ ４ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｒ Ａ Ｎ Ｔ Ｅ Ｓ （ ５ ４ － ６ ８ ） 環 状 （ Ｃ ｙ
ｓ ５ ６ － Ｇ ｌ ｕ ６ ０ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
d51)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Cys-Cys-Phe-Ala-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -G
lu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番 号 932
)
d52)  RNH-Xaa 3 -Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 933)
d53)  RNH-Ser-Xaa 3 -Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 934)
d54)  RNH-Ser-Pro-Xaa3 -Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 935)
d55)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Xaa3 -Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 936)
d56)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Xaa3 -Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 937)
d57)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Xaa3 -Thr-Thr-Pro-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 938)
d58)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Xaa3 -Thr-Pro-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 939)
d59)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Xaa3 -Pro-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 940)
d60)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 941)
d61)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Cys-Cys-Xaa4 -Ala-Tyr-［ リ ン カ ー ］ -
Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番 号 94
2)
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d62)  RNH-Xaa 3 -Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 943)
d63)  RNH-Ser-Xaa 3 -Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 944)
d64)  RNH-Ser-Pro-Xaa3 -Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 945)
d65)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Xaa3 -Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2  (配 列 番 号
946)
d66)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Xaa3 -Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 947)
d67)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Xaa3 -Thr-Thr-Pro-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 948)
d68)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Xaa3 -Thr-Pro-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 949)
d69)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Xaa3 -Pro-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 950)
d70)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ala-Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 951)
d71)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Cys-Cys-Phe-Xaa4 -Tyr-［ リ ン カ ー ］ -
Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番 号 95
2)
d72)  RNH-Xaa 3 -Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 953)
d73)  RNH-Ser-Xaa 3 -Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 954)
d74)  RNH-Ser-Pro-Xaa3 -Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 955)
d75)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Xaa3 -Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 956)
d76)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Xaa3 -Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 957)
d77)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Xaa3 -Thr-Thr-Pro-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 958)
d78)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Xaa3 -Thr-Pro-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
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号 959)
d79)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Xaa3 -Pro-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 960)
d80)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Tyr-［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 961)
d81)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Cys-Cys-Phe-Ala-Xaa4 -［ リ ン カ ー ］ -
Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番 号 96
2)
d82)  RNH-Xaa 3 -Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 963)
d83)  RNH-Ser-Xaa 3 -Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 964)
d84)  RNH-Ser-Pro-Xaa3 -Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 965)
d85)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Xaa3 -Ser-Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 966)
d86)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Xaa3 -Asp-Thr-Thr-Pro-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 967)
d87)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Xaa3 -Thr-Thr-Pro-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 968)
d88)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Xaa3 -Thr-Pro-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 969)
d89)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Xaa3 -Pro-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 970)
d90)  RNH-Ser-Pro-Tyr-Ser-Ser-Asp-Thr-Thr-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ala-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Glu-Lys- -Trp-Val-Arg- -Tyr-Ile-Asn-Ser-Leu-Glu-Met-Ser-(OH)NH2   (配 列 番
号 971)
【 ０ １ ２ ６ 】
　 上 記 構 造 中 ：
Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル カ ル ボ
ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修 飾 基 か ら
成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 。
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 。
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ る 。
Ｐ ＊ は 、
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【 化 ６ ３ 】
　
　
　
　
　
　
で あ る 。
【 ０ １ ２ ７ 】
　 多 種 多 様 な ア ミ ノ 酸 置 換 、 た と え ば 、 リ ジ ン か ら グ ル タ ミ ン 酸 、 リ ジ ン か ら ア ス パ ラ ギ
ン 酸 、 Ｏ ｒ ｎ か ら Ｇ ｌ ｕ 、 Ｏ ｒ ｎ か ら Ａ ｓ ｐ が ポ リ ペ プ チ ド 配 列 で 行 わ れ て も よ い 。 Ｂ ｔ
ｄ の よ う な 、 天 然 に 生 じ る ア ミ ノ 酸 以 外 の 部 分 も 置 換 さ れ て も よ く ：
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 ６ ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り 、
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ る 。
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ る 。
【 ０ １ ２ ８ 】
　 リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部
分 に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ
ル キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天
然 ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列
番 号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る
【 ０ １ ２ ９ 】
《 Ｉ － ３ ０ ９ 化 合 物 》
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｉ － ３ ０ ９ の Ｎ 末 端 領 域 の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 直 鎖 状 Ｉ － ３
０ ９ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 ［ Ａ ｌ ａ １ ０ ］ － Ｉ － ３ ０ ９ － （ １ － １ ０ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
e1)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 972)
【 ０ １ ３ ０ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｉ － ３ ０ ９ の 内 部 領 域 の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 直 鎖 状 Ｉ － ３ ０
９ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 ［ Ａ ｌ ａ １ １ ］ － Ｉ － ３ ０ ９ － （ １ １ － ２ ５ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
e2)  RNH-Ala-Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln-Glu-Ile-Pro-Leu-Arg-Ala-Ile-Leu-(OH)NH2   (
配 列 番 号 973)
〈 ［ Ａ ｌ ａ １ １ ］ － Ｉ － ３ ０ ９ － （ １ １ － ３ ３ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
e3)  RNH-Ala-Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln-Glu-Ile-Pro-Leu-Arg-Ala-Ile-Leu-Cys-Tyr-Arg
-Asn-Thr-Ser-Ser-Ile-(OH)NH2   (配 列 番 号 974)

10

20

30

40

50

(107) JP 2007-106768 A 2007.4.26



〈 ［ Ａ ２ ６ ］ － Ｉ － ３ ０ ９ － （ ２ ６ － ４ ８ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
e4)  RNH-Ala-Tyr-Arg-Asn-Thr-Ser-Ser-Ile-Cys-Ser-Asn-Glu-Gly-Leu-Ile-Phe-Lys-Leu
-Lys-Arg-Gly-Lys-Glu-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 975)
【 ０ １ ３ １ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｉ － ３ ０ ９ の Ｎ 末 端 の 部 分 及 び 内 部 領 域 の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明
の 直 鎖 状 Ｉ － ３ ０ ９ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 Ｉ － ３ ０ ９ － （ １ － ２ ５ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
e5)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln-Glu
-Ile-Pro-Leu-Arg-Ala-Ile-Leu-(OH)NH2   (配 列 番 号 976)
e6)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln-G
lu-Ile-Pro-Leu-Arg-Ala-Ile-Leu-(OH)NH2   (配 列 番 号 977)
e7)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln-
Glu-Ile-Pro-Leu-Arg-Ala-Ile-Leu-(OH)NH2   (配 列 番 号 978)
e8)  RNH-Lys-Xaa 3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln-
Glu-Ile-Pro-Leu-Arg-Ala-Ile-Leu-(OH)NH2   (配 列 番 号 979)
e9)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln-
Glu-Ile-Pro-Leu-Arg-Ala-Ile-Leu-(OH)NH2   (配 列 番 号 980)
e10)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln
-Glu-Ile-Pro-Leu-Arg-Ala-Ile-Leu-(OH)NH2   (配 列 番 号 981)
e11)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln
-Glu-Ile-Pro-Leu-Arg-Ala-Ile-Leu-(OH)NH2   (配 列 番 号 982)
e12)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln
-Glu-Ile-Pro-Leu-Arg-Ala-Ile-Leu-(OH)NH2   (配 列 番 号 983)
e13)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln
-Glu-Ile-Pro-Leu-Arg-Ala-Ile-Leu-(OH)NH2   (配 列 番 号 984)
e14)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln
-Glu-Ile-Pro-Leu-Arg-Ala-Ile-Leu-(OH)NH2   (配 列 番 号 985)
e15)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln
-Glu-Ile-Pro-Leu-Arg-Ala-Ile-Leu-(OH)NH2   (配 列 番 号 986)
【 ０ １ ３ ２ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｉ － ３ ０ ９ の Ｃ 末 端 領 域 の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 直 鎖 状 Ｉ － ３
０ ９ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 ［ Ａ ｌ ａ ３ ４ ］ － Ｉ － ３ ０ ９ － （ ３ ４ － ６ ７ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
e16) RNH-Ala-Ser-Asn-Glu-Gly-Leu-Ile-Phe-Lys-Leu-Lys-Arg-Gly-Lys-Glu-Ala-Cys-Ala
-Leu-Asp-Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-His-(OH)NH2   (配 列
番 号 987)
〈 ［ Ａ ｌ ａ ４ ９ ］ － Ｉ － ３ ０ ９ － （ ４ ８ － ７ ３ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
e17) RNH-Ala-Ala-Leu-Asp-Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-His
-Cys-Pro-Ser-Lys-Arg-Lys-(OH)NH2   (配 列 番 号 988)
【 ０ １ ３ ３ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｉ － ３ ０ ９ の Ｃ 末 端 領 域 に リ ン カ ー で 接 続 さ れ る Ｎ 末 端 の 部 分 に 相
当 す る 、 本 発 明 の 直 鎖 状 Ｉ － ３ ０ ９ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 Ｉ － ３ ０ ９ － （ １ － １ ４ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｉ － ３ ０ ９ － （ ５ ２ － ６ ４ ） 酸 又 は ア ミ ド
〉
e18)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー ］ -T
hr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 989)
e19)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー ］
-Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 990)
e20)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 991)
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e21)  RNH-Lys-Xaa 3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 992)
e22)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 993)
e23)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 994)
e25)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 995)
e26)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 996)
e27)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 997)
e28)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 998)
e29)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 999)
e30)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Xaa4 -Ser-Phe-［ リ ン カ ー ］ -
Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1000)
e31)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1001)
e32)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1002)
e33)  RNH-Lys-Xaa 3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1003)
e34)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1004)
e35)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1005)
e36)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1006)
e37)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1007)
e38)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1008)
e39)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1009)
e40)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1010)
e41)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Xaa4 -Phe-［ リ ン カ ー ］ -
Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1011)
e42)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1012)
e43)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1013)
e44)  RNH-Lys-Xaa 3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1014)
e45)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1015)
e46)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1016)
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e47)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1017)
e48)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1018)
e49)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1019)
e50)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1020)
e51)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1021)
e52)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ ー ］ -
Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1022)
e53)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1023)
e54)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1024)
e55)  RNH-Lys-Xaa 3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1025)
e56)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1026)
e57)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1027)
e58)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1028)
e59)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1029)
e60)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1030)
e61)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1031)
e62)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1032)
〈 Ｉ － ３ ０ ９ － （ １ － １ ７ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｉ － ３ ０ ９ － （ ５ ２ － ６ ４ ） 酸 又 は ア ミ ド
〉
e63)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln-［
リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番
号 1033)
e64)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln
［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1034)
e65)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln
-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1035)
e66)  RNH-Lys-Xaa 3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln
-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1036)
e67)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln
-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1037)
e68)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln
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-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1038)
e69)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln
-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1039)
e70)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln
-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1040)
e71)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln
-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1041)
e72)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln
-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1042)
e73)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln
-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1043)
e74)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Xaa4 -Ser-Phe-Ala-Glu-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1044)
e75)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-Gln
-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1045)
e76)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1046)
e77)  RNH-Lys-Xaa 3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1047)
e78)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1048)
e79)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1049)
e80)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1050)
e81)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1051)
e82)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1052)
e83)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1053)
e84)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1054)
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e85)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Xaa4 -Phe-Ala-Glu-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1055)
e86)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-Gln
-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1056)
e87)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1057)
e88)  RNH-Lys-Xaa 3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1058)
e89)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1059)
e90)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1060)
e91)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1061)
e92)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1062)
e93)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1063)
e94)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1064)
e95)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1065)
e96)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Ser-Xaa4 -Ala-Glu-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1066)
e97)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-Gln
-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1067)
e98)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1068)
e99)  RNH-Lys-Xaa 3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1069)
e100)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1070)
e101)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
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列 番 号 1071)
e102)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1072)
e103)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1073)
e104)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1074)
e105)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1075)
e106)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1076)
e107)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Ser-Phe-Xaa4 -Glu-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1077)
e108)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-Gl
n［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1078)
e109)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1079)
e110)  RNH-Lys-Xaa3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1080)
e111)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1081)
e112)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1082)
e113)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1083)
e114)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1084)
e115)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1085)
e116)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1086)
e117)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1087)
e118)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Ser-Phe-Ala-Xaa4 -Gln-
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［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1088)
e119)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Xaa4 -Gl
n［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1089)
e120)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1090)
e121)  RNH-Lys-Xaa3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1091)
e122)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1092)
e123)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1093)
e124)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xaa4 -
［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1094)
e125)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xaa

4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1095)
e126)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1096)
e127)  RNH-Lys-Xaa3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1097)
e128)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1098)
e129)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1099)
e130)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1100)
e131)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1101)
e132)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1102)
e133)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1103)
e134)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1104)

10

20

30

40

50

(114) JP 2007-106768 A 2007.4.26



〈 ［ Ｇ ｌ ｕ ５ ７ ］ － Ｉ － ３ ０ ９ － （ １ － １ ４ ） － ［ リ ン カ ー ］ － ［ Ｇ ｌ ｕ ５ ７ ］ － Ｉ － ３
０ ９ － （ ５ ２ － ６ ２ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
e135)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー ］ -
Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1105)
e136)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1106)
e137)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1107)
e138)  RNH-Lys-Xaa3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1108)
e139)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1109)
e140)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1110)
e141)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1111)
e142)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1112)
e143)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1113)
e144)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1114)
e145)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1115)
e146)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Xaa4 -Ser-Phe-［ リ ン カ ー ］
-Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1116)
e147)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1117)
e148)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1118)
e149)  RNH-Lys-Xaa3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1119)
e150)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1120)
e151)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1121)
e152)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1122)
e153)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1123)
e154)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1124)
e155)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1125)
e156)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1126)
e157)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Xaa4 -Phe-［ リ ン カ ー ］
-Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1127)
e158)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1128)
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e159)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1129)
e160)  RNH-Lys-Xaa3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1130)
e161)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1131)
e162)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1132)
e163)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1133)
e164)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1134)
e165)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1135)
e166)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1136)
e167)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1137)
e168)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ ー ］
-Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1138)
e169)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1139)
e170)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1140)
e171)  RNH-Lys-Xaa3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1141)
e172)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1142)
e173)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1143)
e174)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1144)
e175)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1145)
e176)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1146)
e177)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1147)
e178)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1148)
〈 ［ Ｇ ｌ ｕ ５ ７ ］ － Ｉ － ３ ０ ９ － （ １ － １ ７ ） － ［ リ ン カ ー ］ － ［ Ｇ ｌ ｕ ５ ７ ］ － Ｉ － ３
０ ９ － （ ５ ２ － ６ ２ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
e179)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1149)
e180)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln
［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1150)
e181)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
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列 番 号 1151)
e182)  RNH-Lys-Xaa3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1152)
e183)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1153)
e184)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1154)
e185)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1155)
e186)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1156)
e187)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1157)
e188)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1158)
e189)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1159)
e190)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Xaa4 -Ser-Phe-Ala-Glu-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1160)
e191)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1161)
e192)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1162)
e193)  RNH-Lys-Xaa3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1163)
e194)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1164)
e195)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1165)
e196)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1166)
e197)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1167)
e198)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-G
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ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1168)
e199)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1169)
e200)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1170)
e201)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Xaa4 -Phe-Ala-Glu-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1171)
e202)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1172)
e203)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1173)
e204)  RNH-Lys-Xaa3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1174)
e205)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1175)
e206)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1176)
e207)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1177)
e208)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1178)
e209)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1179)
e210)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1180)
e211)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1181)
e213)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Ser-Xaa4 -Ala-Glu-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1182)
e214)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1183)
e215)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1184)
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e216)  RNH-Lys-Xaa3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1185)
e217)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1186)
e218)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1187)
e219)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1188)
e220)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1189)
e221)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1190)
e222)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1191)
e223)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1192)
e224)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Ser-Phe-Xaa4 -Glu-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1193)
e225)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-Gl
n［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1194)
e226)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1195)
e227)  RNH-Lys-Xaa3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1196)
e228)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1197)
e229)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1198)
e230)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1199)
e231)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1200)
e232)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
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列 番 号 1201)
e233)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1202)
e234)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1203)
e235)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Ser-Phe-Ala-Xaa4 -Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1204)
e236)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Xaa4 -Gl
n［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1205)
e237)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1206)
e238)  RNH-Lys-Xaa3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1207)
e239)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1208)
e240)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1209)
e241)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xaa4 -
［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1210)
e242)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xaa

4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1211)
e243)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1212)
e244)  RNH-Lys-Xaa3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1213)
e245)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1214)
e246)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1215)
e247)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1216)
e248)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1217)
e249)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xa
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a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1218)
e250)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1219)
e251)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val-Glu-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1220)
【 ０ １ ３ ４ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｉ － ３ ０ ９ の 内 部 領 域 の 環 状 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 環 状 Ｉ － ３
０ ９ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 ［ Ａ ｌ ａ ２ ６ ］ － Ｉ － ３ ０ ９ － （ ２ ６ － ４ ９ ） 環 状 （ Ｇ ｌ ｕ ３ ７ － Ｌ ｙ ｓ ４ ２ ） 酸 又 は
ア ミ ド 〉
e252)  RNH-Ala-Tyr-Arg-Asn-Thr-Ser-Ser-Ile-Cys-Ser-Asn- -Gly-Leu-Ile-Phe- -L
eu-Lys-Arg-Gly-Lys-Glu-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 1221)
〈 ［ Ａ ｌ ａ ２ ６ ］ － Ｉ － ３ ０ ９ － （ ２ ６ － ４ ９ ） 環 状 （ Ｇ ｌ ｕ ３ ７ － Ｌ ｙ ｓ ４ ４ ） 酸 又 は
ア ミ ド 〉
e253)  RNH-Ala-Tyr-Arg-Asn-Thr-Ser-Ser-Ile-Cys-Ser-Asn- -Gly-Leu-Ile-Phe-Lys-L
eu- -Arg-Gly-Lys-Glu-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 1222)
〈 ［ Ａ ｌ ａ ２ ６ ］ － Ｉ － ３ ０ ９ － （ ２ ６ － ４ ９ ） 環 状 （ Ｇ ｌ ｕ ３ ７ － Ｌ ｙ ｓ ４ ７ ） 酸 又 は
ア ミ ド 〉
e254)  RNH-Ala-Tyr-Arg-Asn-Thr-Ser-Ser-Ile-Cys-Ser-Asn- -Gly-Leu-Ile-Phe-Lys-L
eu-Lys-Arg-Gly- -Glu-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1223)
【 ０ １ ３ ５ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｉ － ３ ０ ９ の Ｎ 末 端 領 域 及 び 内 部 領 域 の 環 状 部 分 に 相 当 す る 、 本 発
明 の 環 状 Ｉ － ３ ０ ９ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 Ｉ － ３ ０ ９ － （ １ － ２ ５ ） 環 状 （ Ｌ ｙ ｓ １ － Ｇ ｌ ｕ １ ８ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
e256)  RNH- -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Ser-Phe-Ala- -Gln-G
lu-Ile-Pro-Leu-Arg-Ala-Ile-Leu-(OH)NH2   (配 列 番 号 1224)
e257)  RNH- -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala- -Gln
-Glu-Ile-Pro-Leu-Arg-Ala-Ile-Leu-(OH)NH2   (配 列 番 号 1225)
〈 Ｉ － ３ ０ ９ － （ １ － ２ ５ ） 環 状 （ Ｌ ｙ ｓ １ － Ｇ ｌ ｕ ２ ０ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
e258)  RNH- -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln-
-Ile-Pro-Leu-Arg-Ala-Ile-Leu-(OH)NH2   (配 列 番 号 1226)

e259)  RNH- -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln
- -Ile-Pro-Leu-Arg-Ala-Ile-Leu-(OH)NH2   (配 列 番 号 1227)
【 ０ １ ３ ６ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｉ － ３ ０ ９ の Ｃ 末 端 領 域 の 環 状 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 環 状 Ｉ －
３ ０ ９ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 ［ Ａ ｌ ａ ３ ４ ］ － Ｉ － ３ ０ ９ － （ ３ ４ － ６ ７ ） 環 状 （ Ｇ ｌ ｕ ３ ７ － Ｌ ｙ ｓ ４ ２ ） 酸 又 は
ア ミ ド 〉
e260)  RNH-Ala-Ser-Asn- -Gly-Leu-Ile-Phe- -Leu-Lys-Arg-Gly-Lys-Glu-Ala-Cys-A
la-Leu-Asp-Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-His-(OH)NH2   (配
列 番 号 1228)
〈 ［ Ａ ｌ ａ ３ ４ ］ － Ｉ － ３ ０ ９ － （ ３ ４ － ６ ７ ） 環 状 （ Ｇ ｌ ｕ ３ ７ － Ｌ ｙ ｓ ４ ４ ） 酸 又 は
ア ミ ド 〉
e261)  RNH-Ala-Ser-Asn- -Gly-Leu-Ile-Phe-Lys-Leu- -Arg-Gly-Lys-Glu-Ala-Cys-A
la-Leu-Asp-Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番
号 1229)
〈 ［ Ａ ｌ ａ ３ ４ ］ － Ｉ － ３ ０ ９ － （ ３ ４ － ６ ７ ） 環 状 （ Ｇ ｌ ｕ ３ ７ － Ｌ ｙ ｓ ４ ７ ） 酸 又 は
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ア ミ ド 〉
e262)  RNH-Ala-Ser-Asn- -Gly-Leu-Ile-Phe-Lys-Leu-Lys-Arg-Gly- -Glu-Ala-Cys-A
la-Leu-Asp-Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番
号 1230)
〈 ［ Ａ ｌ ａ ３ ４ ］ － Ｉ － ３ ０ ９ － （ ３ ４ － ６ ７ ） 環 状 （ Ｇ ｌ ｕ ３ ７ － Ｌ ｙ ｓ ６ ３ ） 酸 又 は
ア ミ ド 〉
e263)  RNH-Ala-Ser-Asn- -Gly-Leu-Ile-Phe-Lys-Leu-Lys-Arg-Gly-Lys-Glu-Ala-Cys-A
la-Leu-Asp-Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番
号 1231)
〈 ［ Ａ ｌ ａ ３ ４ ］ － Ｉ － ３ ０ ９ － （ ３ ４ － ６ ７ ） 環 状 （ Ｇ ｌ ｕ ４ ８ － Ｌ ｙ ｓ ６ ３ ） 酸 又 は
ア ミ ド 〉
e264)  RNH-Ala-Ser-Asn-Glu-Gly-Leu-Ile-Phe-Lys-Leu-Lys-Arg-Gly-Lys- -Ala-Cys-A
la-Leu-Asp-Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番
号 1232)
〈 ［ Ａ ｌ ａ ３ ４ ］ － Ｉ － ３ ０ ９ － （ ３ ４ － ６ ７ ） 環 状 （ Ｌ ｙ ｓ ４ ４ － Ｇ ｌ ｕ ４ ８ ） 酸 又 は
ア ミ ド 〉
e265)  RNH-Ala-Ser-Asn-Glu-Gly-Leu-Ile-Phe-Lys-Leu- -Arg-Gly-Lys- -Ala-Cys-A
la-Leu-Asp-Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番
号 1233)
〈 ［ Ａ ｌ ａ ３ ４ ］ － Ｉ － ３ ０ ９ － （ ３ ４ － ６ ７ ） 環 状 （ Ｌ ｙ ｓ ４ ４ － Ｇ ｌ ｕ ４ ８ ） 酸 又 は
ア ミ ド 〉
e266)  RNH-Ala-Ser-Asn-Glu-Gly-Leu-Ile-Phe- -Leu-Lys-Arg-Gly-Lys- -Ala-Cys-A
la-Leu-Asp-Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番
号 1234)
【 ０ １ ３ ７ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｉ － ３ ０ ９ の Ｃ 末 端 領 域 の 環 状 部 分 に リ ン カ ー で 接 続 さ れ る Ｎ 末 端
の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 環 状 Ｉ － ３ ０ ９ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 （ 下 線 の 残 基 が 環
化 さ れ る ） ：
〈 ［ Ｇ ｌ ｕ ５ ７ ］ － Ｉ － ３ ０ ９ － （ １ － １ ４ ） － ［ リ ン カ ー ］ － ［ Ｇ ｌ ｕ ５ ７ ］ － Ｉ － ３
０ ９ － （ ５ ２ － ６ ２ ） 環 状 （ Ｇ ｌ ｕ ５ ７ － Ｌ ｙ ｓ ６ １ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
e267)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー ］ -
Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1235)
e268)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1236)
e269)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1237)
e270)  RNH-Lys-Xaa3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1238)
e271)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1239)
e272)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1240)
e273)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1241)
e274)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1242)
e275)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1243)
e276)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1244)
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e277)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1245)
e278)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Xaa4 -Ser-Phe-［ リ ン カ ー ］
-Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1246)
e279)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1247)
e280)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1248)
e281)  RNH-Lys-Xaa3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1249)
e282)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1250)
e283)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1251)
e284)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1252)
e285)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1253)
e286)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1254)
e287)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1255)
e288)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1256)
e289)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Xaa4 -Phe-［ リ ン カ ー ］
-Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1257)
e290)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1258)
e291)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1259)
e292)  RNH-Lys-Xaa3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1260)
e293)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1261)
e294)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1262)
e295)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1263)
e296)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1264)
e297)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1265)
e298)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1266)
e299)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1267)
e300)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ ー ］
-Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1268)
e301)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1269)
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e302)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1270)
e303)  RNH-Lys-Xaa3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1271)
e304)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1272)
e305)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1273)
e306)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1274)
e307)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1275)
e308)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1276)
e309)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1277)
e310)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -［ リ ン カ
ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列 番 号 1278)
〈 ［ Ｇ ｌ ｕ ５ ７ ］ － Ｉ － ３ ０ ９ － （ １ － １ ７ ） － ［ リ ン カ ー ］ － ［ Ｇ ｌ ｕ ５ ７ ］ － Ｉ － ３
０ ９ － （ ５ ２ － ６ ２ ） 環 状 （ Ｇ ｌ ｕ ５ ７ － Ｌ ｙ ｓ ６ １ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
e311)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1279)
e312)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln
［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1280)
e313)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1281)
e314)  RNH-Lys-Xaa3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1282)
e315)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1283)
e316)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1284)
e317)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1285)
e318)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1286)
e319)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1287)
e320)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1288)

10

20

30

40

50

(124) JP 2007-106768 A 2007.4.26

Glu Lys

Glu Lys

Glu Lys

Glu Lys

Glu Lys

Glu Lys

Glu Lys

Glu Lys

Glu Lys

Glu Lys

Glu Lys

Glu Lys

Glu Lys

Glu Lys

Glu Lys

Glu Lys

Glu Lys

Glu Lys

Glu Lys



e321)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1289)
e322)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Xaa4 -Ser-Phe-Ala-Glu-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1290)
e323)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1291)
e324)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1292)
e325)  RNH-Lys-Xaa3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1293)
e326)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1294)
e327)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1295)
e328)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1296)
e329)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1297)
e330)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1298)
e331)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1299)
e332)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Ser-Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1300)
e333)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Xaa4 -Phe-Ala-Glu-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1301)
e334)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1302)
e335)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1303)
e336)  RNH-Lys-Xaa3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1304)
e337)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
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列 番 号 1305)
e338)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1306)
e339)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1307)
e340)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1308)
e341)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1309)
e342)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1310)
e343)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Xaa 4 -Phe-Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1311)
e344)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Ser-Xaa4 -Ala-Glu-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1312)
e345)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-Gl
n-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1313)
e346)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1314)
e347)  RNH-Lys-Xaa3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1315)
e348)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1316)
e349)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1317)
e350)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1318)
e351)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1319)
e352)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1320)
e353)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1321)
e354)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Xaa 4 -Ala-Glu-G
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ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1322)
e355)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Ser-Phe-Xaa4 -Glu-Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1323)
e356)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-Gl
n［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1324)
e357)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1325)
e358)  RNH-Lys-Xaa3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1326)
e359)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1327)
e360)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1328)
e361)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1329)
e362)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1330)
e363)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1331)
e364)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1332)
e365)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Xaa 4 -Glu-G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1333)
e366)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Ser-Phe-Ala-Xaa4 -Gln-
［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1334)
e367)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Xaa4 -Gl
n［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1335)
e368)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1336)
e369)  RNH-Lys-Xaa3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1337)
e370)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1338)
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e371)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Xaa4 -G
ln-［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1339)
e372)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Cys-Cys-Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xaa4 -
［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配 列
番 号 1340)
e373)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xaa

4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1341)
e374)  RNH-Xaa 3 -Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1342)
e375)  RNH-Lys-Xaa3 -Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1343)
e376)  RNH-Lys-Ser-Xaa3 -Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1344)
e377)  RNH-Lys-Ser-Met-Xaa3 -Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1345)
e378)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Xaa3 -Pro-Phe-Ser-Arg-Xaa1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1346)
e379)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Xaa3 -Phe-Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1347)
e380)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Xaa3 -Ser-Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1348)
e381)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Xaa3 -Arg-Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1349)
e382)  RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Xa
a 4 -［ リ ン カ ー ］ -Thr-Val-Gly-Trp-Val- -Arg-His-Arg- -Met-Leu-Arg-(OH)NH2   (配
列 番 号 1350)
【 ０ １ ３ ８ 】
　 上 記 構 造 中 ：
Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル カ ル ボ
ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修 飾 基 か ら
成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 。
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 。
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ る 。
Ｐ ＊ は 、
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【 化 ６ ５ 】
　
　
　
　
　
　
で あ る 。
【 ０ １ ３ ９ 】
　 多 種 多 様 な ア ミ ノ 酸 置 換 、 た と え ば 、 リ ジ ン か ら グ ル タ ミ ン 酸 、 リ ジ ン か ら ア ス パ ラ ギ
ン 酸 、 Ｏ ｒ ｎ か ら Ｇ ｌ ｕ 、 Ｏ ｒ ｎ か ら Ａ ｓ ｐ が ポ リ ペ プ チ ド 配 列 で 行 わ れ て も よ い 。 Ｂ ｔ
ｄ の よ う な 、 天 然 に 生 じ る ア ミ ノ 酸 以 外 の 部 分 も 置 換 さ れ て も よ く ：
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 ６ ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り 、
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ る 。
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ る 。
【 ０ １ ４ ０ 】
　 リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部
分 に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ
ル キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天
然 ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列
番 号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る
【 ０ １ ４ １ 】
《 Ｍ Ｃ Ｐ － １ 化 合 物 》
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｍ Ｃ Ｐ － １ の Ｎ 末 端 及 び 内 部 領 域 の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 直 鎖
状 Ｍ Ｃ Ｐ － １ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
【 ０ １ ４ ２ 】
　 ケ モ カ イ ン Ｍ Ｃ Ｐ － １ 、 以 下 の 化 合 物 か ら
【 ０ １ ４ ３ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｍ Ｃ Ｐ － １ の Ｎ 末 端 及 び 内 部 領 域 の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 直 鎖
状 Ｍ Ｃ Ｐ － １ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 Ｍ Ｃ Ｐ － １ － （ １ － ３ ５ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
g2)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Cys-Cys-Tyr-Asn-Phe-Thr-Asn-Arg
-Lys-Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-Tyr-Arg-Arg-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys-(OH)NH2   (
配 列 番 号 1351)
g3)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-Phe-Thr-Asn-A
rg-Lys-Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-Tyr-Arg-Arg-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys-(OH)NH2   
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(配 列 番 号 1352)
g4)  RNH-Xaa 3 -Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-Phe-Thr-Asn-
Arg-Lys-Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-Tyr-Arg-Arg-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys-(OH)NH2  
 (配 列 番 号 1353)
g5)  RNH-Gln-Xaa 3 -Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-Phe-Thr-Asn-
Arg-Lys-Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-Tyr-Arg-Arg-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys-(OH)NH2  
 (配 列 番 号 1354)
g6)  RNH-Gln-Pro-Xaa3 -Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-Phe-Thr-Asn-
Arg-Lys-Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-Tyr-Arg-Arg-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys-(OH)NH2  
 (配 列 番 号 1355)
g7)  RNH-Gln-Pro-Asp-Xaa3 -Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-Phe-Thr-Asn-
Arg-Lys-Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-Tyr-Arg-Arg-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys-(OH)NH2  
 (配 列 番 号 1356)
g8)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Xaa3 -Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-Phe-Thr-Asn-
Arg-Lys-Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-Tyr-Arg-Arg-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys-(OH)NH2  
 (配 列 番 号 1357)
g9)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Xaa3 -Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-Phe-Thr-Asn-
Arg-Lys-Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-Tyr-Arg-Arg-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys-(OH)NH2  
 (配 列 番 号 1358)
g10)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Xaa3 -Pro-Val-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-Phe-Thr-Asn
-Arg-Lys-Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-Tyr-Arg-Arg-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys-(OH)NH2
  (配 列 番 号 1359)
g11)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Xaa3 -Val-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-Phe-Thr-Asn
-Arg-Lys-Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-Tyr-Arg-Arg-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys-(OH)NH2
  (配 列 番 号 1360)
g12)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Xaa3 -Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-Phe-Thr-Asn
-Arg-Lys-Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-Tyr-Arg-Arg-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys-(OH)NH2
  (配 列 番 号 1361)
g13)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-Phe-Thr-Asn
-Arg-Lys-Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-Tyr-Arg-Arg-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys-(OH)NH2
  (配 列 番 号 1362)
〈 ［ Ｇ ｌ ｕ １ ３ ］ － Ｍ Ｃ Ｐ － １ － （ １ － ３ ５ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
g14)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Cys-Cys-Glu-Asn-Phe-Thr-Asn-Ar
g-Lys-Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-Tyr-Arg-Arg-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys-(OH)NH2   (
配 列 番 号 1363)
g15)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Glu-Asn-Phe-Thr-Asn-
Arg-Lys-Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-Tyr-Arg-Arg-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys-(OH)NH2  
 (配 列 番 号 1364)
g16)  RNH-Xaa 3 -Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Glu-Asn-Phe-Thr-Asn
-Arg-Lys-Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-Tyr-Arg-Arg-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys-(OH)NH2
  (配 列 番 号 1365)
g17)  RNH-Gln-Xaa 3 -Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Glu-Asn-Phe-Thr-Asn
-Arg-Lys-Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-Tyr-Arg-Arg-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys-(OH)NH2
  (配 列 番 号 1366)
g18)  RNH-Gln-Pro-Xaa3 -Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Glu-Asn-Phe-Thr-Asn
-Arg-Lys-Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-Tyr-Arg-Arg-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys-(OH)NH2
  (配 列 番 号 1367)
g19)  RNH-Gln-Pro-Asp-Xaa3 -Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Glu-Asn-Phe-Thr-Asn
-Arg-Lys-Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-Tyr-Arg-Arg-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys-(OH)NH2
  (配 列 番 号 1368)
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g20)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Xaa3 -Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Glu-Asn-Phe-Thr-Asn
-Arg-Lys-Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-Tyr-Arg-Arg-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys-(OH)NH2
  (配 列 番 号 1369)
g21)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Xaa3 -Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Glu-Asn-Phe-Thr-Asn
-Arg-Lys-Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-Tyr-Arg-Arg-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys-(OH)NH2
  (配 列 番 号 1370)
g22)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Xaa3 -Pro-Val-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Glu-Asn-Phe-Thr-Asn
-Arg-Lys-Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-Tyr-Arg-Arg-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys-(OH)NH2
  (配 列 番 号 1371)
g23)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Xaa3 -Val-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Glu-Asn-Phe-Thr-Asn
-Arg-Lys-Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-Tyr-Arg-Arg-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys-(OH)NH2
  (配 列 番 号 1372)
g24)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Xaa3 -Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Glu-Asn-Phe-Thr-Asn
-Arg-Lys-Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-Tyr-Arg-Arg-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys-(OH)NH2
  (配 列 番 号 1373)
g25)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Glu-Asn-Phe-Thr-Asn
-Arg-Lys-Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-Tyr-Arg-Arg-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys-(OH)NH2
  (配 列 番 号 1374)
【 ０ １ ４ ４ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｍ Ｃ Ｐ － １ の 内 部 領 域 の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 直 鎖 状 Ｍ Ｃ Ｐ －
１ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 Ｍ Ｃ Ｐ － １ － （ １ ２ － ３ ６ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
g26)  RNH-Ala-Lys-Xaa4 -Asn-Phe-Thr-Asn-Arg-Lys-Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-T
yr-Arg-Arg-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys-Glu-(OH)NH2   (配 列 番 号 1375)
〈 Ｍ Ｃ Ｐ － １ － （ ３ ７ － ５ １ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
g27)  RNH-Pro-Lys-Glu-Ala-Val-Ile-Phe-Lys-Thr-Ile-Val-Ala-Lys-Glu-Ile-(OH)NH2   (
配 列 番 号 1376)
【 ０ １ ４ ５ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｍ Ｃ Ｐ － １ の Ｃ 末 端 領 域 の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 直 鎖 状 Ｍ Ｃ Ｐ
－ １ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 Ｍ Ｃ Ｐ － １ － （ ５ ３ － ７ ６ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
g28)  RNH-Ala-Asp-Pro-Lys-Gln-Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gl
n-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1377)
【 ０ １ ４ ６ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｍ Ｃ Ｐ － １ の Ｃ 末 端 領 域 に リ ン カ ー で 接 続 さ れ る Ｎ 末 端 領 域 の 部 分
に 相 当 す る 、 本 発 明 の 直 鎖 状 Ｍ Ｃ Ｐ － １ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 Ｍ Ｃ Ｐ － １ － （ １ ３ － ３ ５ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｍ Ｃ Ｐ － １ － （ ５ ８ － ７ ６ ） 酸 又 は ア ミ
ド 〉
g29)  RNH-Tyr-Asn-Phe-Thr-Asn-Arg-Lys-Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-Tyr-Arg-Ar
g-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-L
ys-Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1378)
〈 Ｍ Ｃ Ｐ － １ － （ １ － １ ４ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｍ Ｃ Ｐ － １ － （ ５ ８ － ７ ６ ） 酸 又 は ア ミ ド
〉
g30)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Cys-Cys-Tyr-Asn-［ リ ン カ ー ］ -L
ys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 1379)
g31)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-［ リ ン カ ー ］
-Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 1380)
〈 Ｍ Ｃ Ｐ － １ － （ １ － １ ４ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｍ Ｃ Ｐ － １ － （ ５ ８ － ７ ６ ） 酸 又 は ア ミ ド
〉
g32)  RNH-Xaa 3 -Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-［ リ ン カ ー
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］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 138
1)
g33)  RNH-Gln-Xaa 3 -Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 138
2)
g34)  RNH-Gln-Pro-Xaa3 -Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 138
3)
g35)  RNH-Gln-Pro-Asp-Xaa3 -Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 138
4)
g36)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Xaa3 -Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 138
5)
g37)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Xaa3 -Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 138
6)
g38)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Xaa3 -Pro-Val-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 138
7)
g39)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Xaa3 -Val-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 138
8)
g40)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Xaa3 -Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 138
9)
g41)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 139
0)
g42)  RNH-Xaa 3 -Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 139
1)
g43)  RNH-Gln-Xaa 3 -Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 139
2)
g44)  RNH-Gln-Pro-Xaa3 -Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 139
3)
g45)  RNH-Gln-Pro-Asp-Xaa3 -Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 139
4)
g46)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Xaa3 -Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 139
5)
g47)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Xaa3 -Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 139
6)
g48)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Xaa3 -Pro-Val-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 139
7)
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g49)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Xaa3 -Val-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 139
8)
g50)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Xaa3 -Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 139
9)
g51)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 140
0)
g52)  RNH-Xaa 3 -Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 140
1)
g53)  RNH-Gln-Xaa 3 -Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 140
2)
g54)  RNH-Gln-Pro-Xaa3 -Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 140
3)
g55)  RNH-Gln-Pro-Asp-Xaa3 -Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 140
4)
g56)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Xaa3 -Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 140
5)
g57)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Xaa3 -Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 140
6)
g58)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Xaa3 -Pro-Val-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 140
7)
g59)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Xaa3 -Val-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 140
8)
g60)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Xaa3 -Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 140
9)
g61)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met-Asp-His-Leu-Asp-Lys-Gln-Thr-(OH)NH2   (配 列 番 号 141
0)
【 ０ １ ４ ７ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｍ Ｃ Ｐ － １ の Ｎ 末 端 及 び 内 部 領 域 の 環 状 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の
環 状 Ｍ Ｃ Ｐ － １ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 ［ Ａ ｌ ａ １ １ 、 Ｌ ｙ ｓ １ ２ 、 Ｇ ｌ ｕ ３ ６ ］ － Ｍ Ｃ Ｐ － １ － （ １ １ － ３ ６ ） 環 状 （ Ｌ ｙ ｓ
２ － Ｇ ｌ ｕ ３ ６ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
g62)  RNH-Ala- -Xaa 3 -Asn-Phe-Thr-Asn-Arg-Lys-Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-T
yr-Arg-Arg-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys- -(OH)NH 2   (配 列 番 号 1411)
〈 ［ Ａ ｌ ａ １ １ 、 Ｌ ｙ ｓ １ ２ 、 Ｇ ｌ ｕ ３ ６ ］ － Ｍ Ｃ Ｐ － １ － （ １ １ － ３ ６ ） 環 状 （ Ｌ ｙ ｓ
１ ９ － Ｇ ｌ ｕ ３ ６ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
g63)  RNH-Ala-Lys-Xaa3 -Asn-Phe-Thr-Asn-Arg- -Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-T
yr-Arg-Arg-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys- -(OH)NH 2   (配 列 番 号 1412)

10

20

30

40

50

(133) JP 2007-106768 A 2007.4.26

Lys
Glu

Lys
Glu



〈 ［ Ｇ ｌ ｕ １ ３ ］ － Ｍ Ｃ Ｐ － １ － （ １ － ３ ５ ） 環 状 （ Ｇ ｌ ｕ １ ３ － Ｌ ｙ ｓ １ ９ ） 酸 又 は ア
ミ ド 〉
g64)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 - -Asn-Phe-Thr-Asn-
Arg- -Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-Tyr-Arg-Arg-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys-(OH)NH2  
 (配 列 番 号 1413)
【 ０ １ ４ ８ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｍ Ｃ Ｐ － １ の Ｃ 末 端 領 域 の 環 状 部 分 に リ ン カ ー で 接 続 さ れ る Ｎ 末 端
領 域 の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 環 状 Ｍ Ｃ Ｐ － １ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 Ｍ Ｃ Ｐ － １ － （ １ － １ ４ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｍ Ｃ Ｐ － １ （ ５ ８ － ７ ６ ） 環 状 （ Ａ ｓ ｐ ６
５ － Ｌ ｙ ｓ ７ ４ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
g65)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Cys-Cys-Tyr-Asn-［ リ ン カ ー ］ -L
ys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1414)
g66)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-［ リ ン カ ー ］
-Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1415)
〈 Ｍ Ｃ Ｐ － １ － （ １ ３ － ３ ５ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｍ Ｃ Ｐ － １ （ ５ ８ － ７ ６ ） 環 状 （ Ａ ｓ ｐ
６ ５ － Ｌ ｙ ｓ ７ ４ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
g67)  RNH-Tyr-Asn-Phe-Thr-Asn-Arg-Lys-Ile-Ser-Val-Gln-Arg-Leu-Ala-Ser-Tyr-Arg-Ar
g-Ile-Thr-Ser-Ser-Lys-［ リ ン カ ー ］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp-
-Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1416)

〈 Ｍ Ｃ Ｐ － １ － （ １ － １ ４ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｍ Ｃ Ｐ － １ （ ５ ８ － ７ ６ ） 環 状 （ Ｄ ６ ５ －
Ｋ ７ ４ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
g68)  RNH-Xaa 3 -Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 141
7)
g69)  RNH-Gln-Xaa 3 -Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 141
8)
g70)  RNH-Gln-Pro-Xaa3 -Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 141
9)
g71)  RNH-Gln-Pro-Asp-Xaa3 -Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 142
0)
g72)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Xaa3 -Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 142
1)
g73)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Xaa3 -Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 142
2)
g74)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Xaa3 -Pro-Val-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 142
3)
g75)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Xaa3 -Val-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 142
4)
g76)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Xaa3 -Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 142
5)
g77)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Tyr-Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 142
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6)
g78)  RNH-Xaa 3 -Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 142
7)
g79)  RNH-Gln-Xaa 3 -Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 142
8)
g80)  RNH-Gln-Pro-Xaa3 -Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 142
9)
g81)  RNH-Gln-Pro-Asp-Xaa3 -Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 143
0)
g82)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Xaa3 -Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 143
1)
g83)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Xaa3 -Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 143
2)
g84)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Xaa3 -Pro-Val-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 143
3)
g85)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Xaa3 -Val-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 143
4)
g86)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Xaa3 -Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 143
5)
g87)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Asn-［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 143
6)
g88)  RNH-Xaa 3 -Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 143
7)
g89)  RNH-Gln-Xaa 3 -Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 143
8)
g90)  RNH-Gln-Pro-Xaa3 -Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 143
9)
g91)  RNH-Gln-Pro-Asp-Xaa3 -Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 144
0)
g92)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Xaa3 -Asn-Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 144
1)
g93)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Xaa3 -Ala-Pro-Val-Thr-Xaa1 -Xaa 2 -Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 144
2)
g94)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Xaa3 -Pro-Val-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
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］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 144
3)
g95)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Xaa3 -Val-Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 144
4)
g96)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Xaa3 -Thr-Xaa 1 -Xaa 2 -Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 144
5)
g97)  RNH-Gln-Pro-Asp-Ala-Ile-Asn-Ala-Pro-Val-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Tyr-Xaa 4 -［ リ ン カ ー
］ -Lys-Trp-Val-Gln-Asp-Ser-Met- -His-Leu-Asp- -Gln-Thr-(OH)NH 2   (配 列 番 号 144
6)
【 ０ １ ４ ９ 】
　 上 記 構 造 中 ：
Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル カ ル ボ
ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修 飾 基 か ら
成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 。
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 。
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ る 。
Ｐ ＊ は 、
【 化 ６ ７ 】
　
　
　
　
　
　
　
で あ る 。
【 ０ １ ５ ０ 】
　 多 種 多 様 な ア ミ ノ 酸 置 換 、 た と え ば 、 リ ジ ン か ら グ ル タ ミ ン 酸 、 リ ジ ン か ら ア ス パ ラ ギ
ン 酸 、 Ｏ ｒ ｎ か ら Ｇ ｌ ｕ 、 Ｏ ｒ ｎ か ら Ａ ｓ ｐ が ポ リ ペ プ チ ド 配 列 で 行 わ れ て も よ い 。 Ｂ ｔ
ｄ の よ う な 、 天 然 に 生 じ る ア ミ ノ 酸 以 外 の 部 分 も 置 換 さ れ て も よ く ：
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
【 化 ６ ８ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り 、
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ る 。
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
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選 択 さ れ る 。
【 ０ １ ５ １ 】
　 リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部
分 に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ
ル キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天
然 ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列
番 号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 。
【 ０ １ ５ ２ 】
《 Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ 化 合 物 》
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ の Ｎ 末 端 領 域 の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 直 鎖 状 Ｃ Ｃ Ｌ
２ ８ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ － （ １ － ７ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
h1)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-(OH)NH2   (配 列 番 号 1447)
〈 Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ － （ １ － ２ ６ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
h2)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Cys-Cys-Thr-Glu-Val-Ser-His-His-Ile-Ser-Arg
-Arg-Leu-Leu-Glu-Arg-Val-Asn-Met-(OH)NH2   (配 列 番 号 1448)
h3)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-His-Ile-Ser-A
rg-Arg-Leu-Leu-Glu-Arg-Val-Asn-Met-(OH)NH2   (配 列 番 号 1449)
h4)  RNH-Xaa 3 -Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-His-Ile-Ser-
Arg-Arg-Leu-Leu-Glu-Arg-Val-Asn-Met-(OH)NH2   (配 列 番 号 1450)
h5)  RNH-Ile-Xaa 3 -Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-His-Ile-Ser-
Arg-Arg-Leu-Leu-Glu-Arg-Val-Asn-Met-(OH)NH2   (配 列 番 号 1451)
h6)  RNH-Ile-Leu-Xaa3 -Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-His-Ile-Ser-
Arg-Arg-Leu-Leu-Glu-Arg-Val-Asn-Met-(OH)NH2   (配 列 番 号 1452)
h7)  RNH-Ile-Leu-Pro-Xaa3 -Ala-Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-His-Ile-Ser-
Arg-Arg-Leu-Leu-Glu-Arg-Val-Asn-Met-(OH)NH2   (配 列 番 号 1453)
h8)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Xaa3 -Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-His-Ile-Ser-
Arg-Arg-Leu-Leu-Glu-Arg-Val-Asn-Met-(OH)NH2   (配 列 番 号 1454)
h9)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Xaa3 -Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-His-Ile-Ser-
Arg-Arg-Leu-Leu-Glu-Arg-Val-Asn-Met-(OH)NH2   (配 列 番 号 1455)
h10)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-His-Ile-Ser
-Arg-Arg-Leu-Leu-Glu-Arg-Val-Asn-Met-(OH)NH2   (配 列 番 号 1456)
【 ０ １ ５ ３ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ の 内 部 領 域 の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 直 鎖 状 Ｃ Ｃ Ｌ ２
８ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ － （ １ ０ － ２ ６ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
h11)  RNH-Thr-Glu-Val-Ser-His-His-Ile-Ser-Arg-Arg-Leu-Leu-Glu-Arg-Val-Asn-Met-(O
H)NH 2   (配 列 番 号 1457)
〈 Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ － （ ２ ７ － ４ ９ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
h12)  RNH-Arg-Ile-Gln-Arg-Ala-Asp-Gly-Asp-Cys-Asp-Leu-Ala-Ala-Val-Ile-Leu-His-Va
l-Lys-Arg-Arg-Arg-Ile-(OH)NH2   (配 列 番 号 1458)
〈 Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ － （ ５ ０ － ７ ４ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
h13)  RNH-Val-Ser-Pro-His-Asn-His-Thr-Val-Lys-Gln-Trp-Met-Lys-Val-Gln-Ala-Ala-Ly
s-Lys-Asn-Gly-Lys-Gly-Asn-Val-(OH)NH2   (配 列 番 号 1459)
【 ０ １ ５ ４ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ の Ｃ 末 端 領 域 の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 直 鎖 状 Ｃ Ｃ Ｌ
２ ８ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ － （ ７ ５ － １ ０ ２ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
h14)  RNH-His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asn-Arg-Ala-His-Gln-Gly-Ly
s-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番 号 1460)
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【 ０ １ ５ ５ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ の Ｃ 末 端 領 域 に リ ン カ ー で 接 続 す る Ｎ 末 端 領 域 の 部 分 に
相 当 す る 、 本 発 明 の 直 鎖 状 Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ － （ １ － １ ４ ） － ［ リ ン カ ー ］ － ［ Ａ ｓ ｐ ８ ６ ］ － Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ － （ ７ ５ － ８
８ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
h15)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Cys-Cys-Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー ］ -H
is-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 1461)
h16)  RNH-Xaa 3 -Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 146
2)
h17)  RNH-Ile-Xaa 3 -Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 146
3)
h18)  RNH-Ile-Leu-Xaa3 -Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 146
4)
h19)  RNH-Ile-Leu-Pro-Xaa3 -Ala-Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 146
5)
h20)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Xaa3 -Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 146
6)
h21)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Xaa3 -Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 146
7)
h22)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 146
8)
h23)  RNH-Xaa 3 -Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 146
9)
h24)  RNH-Ile-Xaa 3 -Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 147
0)
h25)  RNH-Ile-Leu-Xaa3 -Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 147
1)
h26)  RNH-Ile-Leu-Pro-Xaa3 -Ala-Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 147
2)
h27)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Xaa3 -Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 147
3)
h28)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Xaa3 -Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 147
4)
h29)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 147
5)
h30)  RNH-Xaa 3 -Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Xaa 4 -Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
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］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 147
6)
h31)  RNH-Ile-Xaa 3 -Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Xaa 4 -Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 147
7)
h32)  RNH-Ile-Leu-Xaa3 -Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Xaa 4 -Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 147
8)
h33)  RNH-Ile-Leu-Pro-Xaa3 -Ala-Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Xaa 4 -Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 147
9)
h34)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Xaa3 -Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Xaa 4 -Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 148
0)
h35)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Xaa3 -Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Xaa 4 -Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 148
1)
h36)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Xaa 4 -Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 148
2)
h37)  RNH-Xaa 3 -Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Xaa 4 -Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 148
3)
h38)  RNH-Ile-Xaa 3 -Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Xaa 4 -Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 148
4)
h39)  RNH-Ile-Leu-Xaa3 -Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Xaa 4 -Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 148
5)
h40)  RNH-Ile-Leu-Pro-Xaa3 -Ala-Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Xaa 4 -Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 148
6)
h41)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Xaa3 -Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Xaa 4 -Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 148
7)
h42)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Xaa3 -Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Xaa 4 -Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 148
8)
h43)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Xaa 4 -Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 148
9)
h44)  RNH-Xaa 3 -Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Xaa 4 -His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 149
0)
h45)  RNH-Ile-Xaa 3 -Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Xaa 4 -His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 149
1)
h46)  RNH-Ile-Leu-Xaa3 -Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Xaa 4 -His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 149
2)
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h47)  RNH-Ile-Leu-Pro-Xaa3 -Ala-Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Xaa 4 -His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 149
3)
h48)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Xaa3 -Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Xaa 4 -His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 149
4)
h49)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Xaa3 -Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Xaa 4 -His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 149
5)
h50)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Xaa 4 -His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 149
6)
h51)  RNH-Xaa 3 -Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 149
7)
h52)  RNH-Ile-Xaa 3 -Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 149
8)
h53)  RNH-Ile-Leu-Xaa3 -Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 149
9)
h54)  RNH-Ile-Leu-Pro-Xaa3 -Ala-Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 150
0)
h55)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Xaa3 -Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 150
1)
h56)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Xaa3 -Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 150
2)
h57)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly-Lys-Arg-Asn-Ser-Asp-Arg-Ala-(OH)NH2   (配 列 番 号 150
3)
〈 Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ － （ １ － １ ４ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ － （ ８ ８ － １ ０ ２ ） 酸 又 は ア ミ
ド 〉
h58)  RNH-Xaa 3 -Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1504)
h59)  RNH-Ile-Xaa 3 -Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1505)
h60)  RNH-Ile-Leu-Xaa3 -Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1506)
h61)  RNH-Ile-Leu-Pro-Xaa3 -Ala-Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1507)
h62)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Xaa3 -Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1508)
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h63)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Xaa3 -Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1509)
h64)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1510)
h65)  RNH-Xaa 3 -Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1511)
h66)  RNH-Ile-Xaa 3 -Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1512)
h67)  RNH-Ile-Leu-Xaa3 -Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1513)
h68)  RNH-Ile-Leu-Pro-Xaa3 -Ala-Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1514)
h69)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Xaa3 -Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1515)
h70)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Xaa3 -Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1516)
h71)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1517)
h72)  RNH-Xaa 3 -Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Xaa 4 -Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1518)
h73)  RNH-Ile-Xaa 3 -Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Xaa 4 -Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1519)
h74)  RNH-Ile-Leu-Xaa3 -Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Xaa 4 -Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1520)
h75)  RNH-Ile-Leu-Pro-Xaa3 -Ala-Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Xaa 4 -Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1521)
h76)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Xaa3 -Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Xaa 4 -Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1522)
h77)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Xaa3 -Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Xaa 4 -Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1523)
h78)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Xaa 4 -Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1524)
h79)  RNH-Xaa 3 -Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Xaa 4 -Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
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号 1525)
h80)  RNH-Ile-Xaa 3 -Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Xaa 4 -Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1526)
h81)  RNH-Ile-Leu-Xaa3 -Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Xaa 4 -Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1527)
h82)  RNH-Ile-Leu-Pro-Xaa3 -Ala-Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Xaa 4 -Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1528)
h83)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Xaa3 -Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Xaa 4 -Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1529)
h84)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Xaa3 -Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Xaa 4 -Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1530)
h85)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Xaa 4 -Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1531)
h86)  RNH-Xaa 3 -Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Xaa 4 -His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1532)
h87)  RNH-Ile-Xaa 3 -Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Xaa 4 -His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1533)
h88)  RNH-Ile-Leu-Xaa3 -Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Xaa 4 -His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1534)
h89)  RNH-Ile-Leu-Pro-Xaa3 -Ala-Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Xaa 4 -His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1535)
h90)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Xaa3 -Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Xaa 4 -His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1536)
h91)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Xaa3 -Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Xaa 4 -His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1537)
h92)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Xaa 4 -His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1538)
h93)  RNH-Xaa 3 -Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1539)
h94)  RNH-Ile-Xaa 3 -Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1540)
h95)  RNH-Ile-Leu-Xaa3 -Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1541)
h96)  RNH-Ile-Leu-Pro-Xaa3 -Ala-Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ ー
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］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1542)
h97)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Xaa3 -Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1543)
h98)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Xaa3 -Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1544)
h99)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His-Glu-Thr-Tyr-Gly-His-Lys-Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1545)
【 ０ １ ５ ６ 】
　 以 下 の 構 造 を 有 す る Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ の Ｃ 末 端 領 域 の 環 状 部 分 に リ ン カ ー で 接 続 さ れ る Ｎ 末 端
領 域 の 部 分 に 相 当 す る 、 本 発 明 の 環 状 Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ 類 縁 体 の 好 ま し い 実 施 態 様 ：
〈 Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ － （ １ － １ ４ ） － ［ リ ン カ ー ］ － ［ Ａ ｓ ｐ ８ ６ ］ － Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ － 環 状 （ Ｌ ｙ
ｓ ８ ２ － Ａ ｓ ｐ ８ ６ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
h100)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Cys-Cys-Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー ］ -
His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1546)
h101)  RNH-Xaa 3 -Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 154
7)
h102)  RNH-Ile-Xaa3 -Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 154
8)
h103)  RNH-Ile-Leu-Xaa3 -Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 154
9)
h104)  RNH-Ile-Leu-Pro-Xaa3 -Ala-Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 155
0)
h105)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Xaa3 -Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 155
1)
h106)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Xaa3 -Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 155
2)
h107)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 155
3)
h108)  RNH-Xaa 3 -Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
554)
h109)  RNH-Ile-Xaa3 -Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
555)
h110)  RNH-Ile-Leu-Xaa3 -Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
556)
h111)  RNH-Ile-Leu-Pro-Xaa3 -Ala-Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
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557)
h112)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Xaa3 -Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
558)
h113)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Xaa3 -Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
559)
h114)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
560)
h115)  RNH-Xaa 3 -Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Xaa 4 -Val-Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
561)
h116)  RNH-Ile-Xaa3 -Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Xaa 4 -Val-Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
562)
h117)  RNH-Ile-Leu-Xaa3 -Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Xaa 4 -Val-Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
563)
h118)  RNH-Ile-Leu-Pro-Xaa3 -Ala-Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Xaa 4 -Val-Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
564)
h119)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Xaa3 -Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Xaa 4 -Val-Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
565)
h120)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Xaa3 -Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Xaa 4 -Val-Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
566)
h121)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Xaa 4 -Val-Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
567)
h122)  RNH-Xaa 3 -Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Xaa 4 -Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
568)
h123)  RNH-Ile-Xaa3 -Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Xaa 4 -Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
569)
h124)  RNH-Ile-Leu-Xaa3 -Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Xaa 4 -Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
570)
h125)  RNH-Ile-Leu-Pro-Xaa3 -Ala-Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Xaa 4 -Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
571)
h125a)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Xaa3 -Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Xaa 4 -Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
572)
h126)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Xaa3 -Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Xaa 4 -Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
573)
h127)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Xaa 4 -Ser-His-［ リ ン カ
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ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
574)
h128)  RNH-Xaa 3 -Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Xaa 4 -His-［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
575)
h129)  RNH-Ile-Xaa3 -Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Xaa 4 -His-［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
576)
h130)  RNH-Ile-Leu-Xaa3 -Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Xaa 4 -His-［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
577)
h131)  RNH-Ile-Leu-Pro-Xaa3 -Ala-Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Xaa 4 -His-［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
578)
h132)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Xaa3 -Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Xaa 4 -His-［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
579)
h133)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Xaa3 -Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Xaa 4 -His-［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
580)
h134)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Xaa 4 -His-［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
581)
h135)  RNH-Xaa 3 -Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
582)
h136)  RNH-Ile-Xaa3 -Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
583)
h137)  RNH-Ile-Leu-Xaa3 -Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
584)
h138)  RNH-Ile-Leu-Pro-Xaa3 -Ala-Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
585)
h139)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Xaa3 -Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
586)
h140)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Xaa3 -Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
587)
h141)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ
ー ］ -His-Arg-Lys-Lys-His-His-Gly- -Arg-Asn-Ser- -Arg-Ala-(OH)NH 2   (配 列 番 号 1
588)
〈 Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ － （ １ － １ ４ ） － ［ リ ン カ ー ］ － Ｃ Ｃ Ｌ ２ ８ － （ ８ ８ － １ ０ ２ ） － 環 状 （ Ｇ
ｌ ｕ ９ ４ － Ｌ ｙ ｓ ９ ９ ） 酸 又 は ア ミ ド 〉
h142)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Cys-Cys-Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー ］ -
Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番 号 15
89)
h143)  RNH-Xaa 3 -Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
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］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1590)
h144)  RNH-Ile-Xaa3 -Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1591)
h145)  RNH-Ile-Leu-Xaa3 -Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1592)
h146)  RNH-Ile-Leu-Pro-Xaa3 -Ala-Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1593)
h147)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Xaa3 -Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1594)
h148)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Xaa3 -Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1595)
h149)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ ー
］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列 番
号 1596)
h150)  RNH-Xaa 3 -Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1597)
h151)  RNH-Ile-Xaa3 -Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1598)
h152)  RNH-Ile-Leu-Xaa3 -Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1599)
h153)  RNH-Ile-Leu-Pro-Xaa3 -Ala-Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1600)
h154)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Xaa3 -Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1601)
h155)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Xaa3 -Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1602)
h156)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Xaa 4 -Glu-Val-Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1603)
h157)  RNH-Xaa 3 -Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Xaa 4 -Val-Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1604)
h158)  RNH-Ile-Xaa3 -Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Xaa 4 -Val-Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1605)
h159)  RNH-Ile-Leu-Xaa3 -Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Xaa 4 -Val-Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1606)
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h160)  RNH-Ile-Leu-Pro-Xaa3 -Ala-Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Xaa 4 -Val-Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1607)
h161)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Xaa3 -Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Xaa 4 -Val-Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1608)
h162)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Xaa3 -Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Xaa 4 -Val-Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1609)
h163)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Xaa 4 -Val-Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1610)
h164)  RNH-Xaa 3 -Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Xaa 4 -Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1611)
h165)  RNH-Ile-Xaa3 -Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Xaa 4 -Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1612)
h166)  RNH-Ile-Leu-Xaa3 -Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Xaa 4 -Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1613)
h167)  RNH-Ile-Leu-Pro-Xaa3 -Ala-Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Xaa 4 -Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1614)
h168)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Xaa3 -Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Xaa 4 -Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1615)
h169)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Xaa3 -Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Xaa 4 -Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1616)
h170)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Xaa 4 -Ser-His-［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1617)
h171)  RNH-Xaa 3 -Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Xaa 4 -His-［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1618)
h172)  RNH-Ile-Xaa3 -Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Xaa 4 -His-［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1619)
h173)  RNH-Ile-Leu-Xaa3 -Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Xaa 4 -His-［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1620)
h174)  RNH-Ile-Leu-Pro-Xaa3 -Ala-Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Xaa 4 -His-［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1621)
h175)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Xaa3 -Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Xaa 4 -His-［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1622)
h176)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Xaa3 -Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Xaa 4 -His-［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
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番 号 1623)
h177)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Xaa 4 -His-［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1624)
h178)  RNH-Xaa 3 -Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1625)
h179)  RNH-Ile-Xaa3 -Pro-Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1626)
h180)  RNH-Ile-Leu-Xaa3 -Ile-Ala-Ser-Ser-Xaa1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1627)
h181)  RNH-Ile-Leu-Pro-Xaa3 -Ala-Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1628)
h182)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Xaa3 -Ser-Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1629)
h183)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Xaa3 -Ser-Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1630)
h184)  RNH-Ile-Leu-Pro-Ile-Ala-Ser-Xaa3 -Xaa 1 -Xaa 2 -Thr-Glu-Val-Ser-Xaa4 -［ リ ン カ
ー ］ -Ala-His-Gln-Gly-Lys-His- -Thr-Tyr-Gly-His- -Thr-Pro-Tyr-(OH)NH2   (配 列
番 号 1631)
【 ０ １ ５ ７ 】
　 上 記 構 造 中 ：
Ｒ は 、 水 素 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル 、 ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 ア リ ー ル カ ル ボ
ニ ル 、 ア リ ー ル 、 Ｐ Ｅ Ｇ （ ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） 、 及 び 任 意 の そ の ほ か の 修 飾 基 か ら
成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 。
Ｘ ａ ａ ３ は 、 Ｌ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｄ － Ｐ ｒ ｏ 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非
天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 。
Ｘ ａ ａ ４ は 、 Ｐ ＊ 、 Ｂ ｔ ｄ 及 び 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 及 び 非 天 然 の ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群
か ら 選 択 さ れ る 。
Ｐ ＊ は 、
【 化 ６ ９ 】
　
　
　
　
　
　
で あ る 。
【 ０ １ ５ ８ 】
　 多 種 多 様 な ア ミ ノ 酸 置 換 、 た と え ば 、 リ ジ ン か ら グ ル タ ミ ン 酸 、 リ ジ ン か ら ア ス パ ラ ギ
ン 酸 、 Ｏ ｒ ｎ か ら Ｇ ｌ ｕ 、 Ｏ ｒ ｎ か ら Ａ ｓ ｐ が ポ リ ペ プ チ ド 配 列 で 行 わ れ て も よ い 。 Ｂ ｔ
ｄ の よ う な 、 天 然 に 生 じ る ア ミ ノ 酸 以 外 の 部 分 も 置 換 さ れ て も よ く ：
Ｂ ｔ ｄ ＊ は 、
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【 化 ７ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
で あ り 、
Ｘ ａ ａ １ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ る 。
Ｘ ａ ａ ２ は 、 任 意 の Ｌ － 又 は Ｄ － 天 然 ア ミ ノ 酸 及 び 任 意 の 非 天 然 ア ミ ノ 酸 か ら 成 る 群 か ら
選 択 さ れ る 。
【 ０ １ ５ ９ 】
　 リ ン カ ー は 、 構 造 、 Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ を 有 す る 類 縁 体 の Ｎ 末 端 部 分 及 び Ｃ 末 端 部
分 に 共 有 結 合 し た 二 官 能 基 で あ り 、 そ の 際 、 Ｚ Ａ は 、 （ １ ） ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ラ
ル キ ル 、 ア ル キ ニ ル ； （ ２ ） － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － （ ｎ は ９ ～ １ ４ の 整 数 ） ； （ ３ ） ４ つ の 天
然 ア ミ ノ 酸 又 は 非 天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ ； 及 び （ ４ ） － （ Ｇ ｌ ｙ ） ４ － (配 列
番 号 １ ６ ４ ０ ） か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 。
【 ０ １ ６ ０ 】
《 組 成 物 》
　 本 発 明 は さ ら に 、 ケ モ カ イ ン 受 容 体 の 作 動 剤 又 は 拮 抗 剤 を 含 有 す る 医 薬 組 成 物 を 提 供 す
る 。 実 施 態 様 の １ つ で は 、 そ の よ う な 組 成 物 は 、 関 節 リ ウ マ チ 、 慢 性 炎 症 性 大 腸 炎 、 慢 性
炎 症 性 骨 盤 炎 、 多 発 性 硬 化 症 、 喘 息 、 変 形 性 関 節 症 、 動 脈 硬 化 症 、 乾 癬 、 鼻 炎 、 自 己 免 疫
及 び 臓 器 移 植 の 拒 絶 を 含 む 自 己 免 疫 疾 患 、 急 性 、 慢 性 の 炎 症 、 癌 、 循 環 器 疾 患 、 感 染 性 疾
患 、 及 び 炎 症 性 の 障 害 か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 疾 患 又 は 障 害 を 治 療 す る の に 使 用 さ れ る
の に 十 分 な 、 治 療 上 、 診 断 上 又 は 予 防 上 有 効 な 量 で ケ モ カ イ ン 類 縁 体 化 合 物 を 包 含 す る 。
も う １ つ の 実 施 態 様 で は 、 そ の よ う な 組 成 物 は 、 ヘ マ ト ク リ ッ ト を 高 め る 、 幹 細 胞 の 移 動
及 び 回 復 を 助 け る 、 血 液 細 胞 の 産 生 を 助 け る 、 ワ ク チ ン 産 生 を 助 け る 、 又 は 遺 伝 子 治 療 を
助 け る た め に 使 用 さ れ る の に 十 分 な 治 療 上 又 は 予 防 上 有 効 な 量 で ケ モ カ イ ン 類 縁 体 化 合 物
を 包 含 す る 。
【 ０ １ ６ １ 】
　 本 発 明 の 化 合 物 の 「 有 効 な 量 」 に は 、 治 療 上 有 効 な 量 又 は 予 防 上 有 効 な 量 が 挙 げ ら れ る
。 「 治 療 上 有 効 な 量 」 は 、 所 望 の 治 療 結 果 を 達 成 す る の に 必 要 な 投 与 量 及 び 期 間 で 有 効 な
量 を 言 う 。 用 語 「 治 療 上 有 効 な 量 」 は 、 治 療 効 果 を 提 供 す る た め に 、 研 究 者 、 獣 医 、 医 師
又 は そ の ほ か の 臨 床 家 に よ り 求 め ら れ て い る 、 組 織 、 系 、 動 物 又 は ヒ ト に お け る 生 物 反 応
又 は 医 学 反 応 を 引 き 出 す 有 効 化 合 物 、 プ ロ ド ラ ッ グ 又 は 医 薬 剤 の 量 を 言 っ て も よ い 。
【 ０ １ ６ ２ 】
　 「 予 防 上 有 効 な 量 」 は 、 た と え ば 、 細 胞 傷 害 剤 の 細 胞 傷 害 効 果 を 防 ぐ 又 は 阻 害 す る こ と
の よ う な 、 所 望 の 予 防 結 果 を 達 成 す る た め に 必 要 な 投 与 量 及 び 期 間 で 有 効 な 量 を 言 う 。 通
常 、 予 防 的 用 量 は 、 予 防 上 有 効 な 量 が 治 療 上 有 効 な 量 よ り も 少 な く て も よ い よ う に 、 疾 患
に 先 立 っ て 、 又 は そ の 初 期 に 生 物 に 用 い ら れ る 。 用 語 「 防 ぐ こ と 」 は 、 生 物 が 異 常 な 状 態
に 陥 る 又 は そ れ を 発 生 す る 可 能 性 を 減 ら す こ と を 言 う 。
【 ０ １ ６ ３ 】
　 特 定 の 実 施 態 様 で は 、 ケ モ カ イ ン 類 縁 体 の 治 療 上 又 は 予 防 上 有 効 な 量 は 、 ０ ． １ ｎ Ｍ ～
０ ． １ Ｍ 、 ０ ． １ ｎ Ｍ ～ ０ ． ０ ５ Ｍ 、 ０ ． ０ ５ ｎ Ｍ ～ １ ５ μ Ｍ 又 は ０ ． ０ １ ｎ Ｍ ～ １ ０ μ
Ｍ で あ っ て も よ い 。 投 与 量 の 値 は 、 緩 和 さ れ る べ き 症 状 の 重 症 度 に よ っ て 変 化 し て も よ い
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こ と に 気 付 く べ き で あ る 。 い か な る 特 定 の 対 象 に つ い て も 、 個 人 の 必 要 性 、 及 び 投 与 す る
ヒ ト 又 は 組 成 物 の 投 与 を 監 督 す る ヒ ト の 専 門 的 判 断 に 従 っ て 、 具 体 的 な 投 与 計 画 は 時 間 を
か け て 調 整 し て も よ い 。 本 明 細 書 で 言 及 さ れ る 投 与 量 範 囲 は 、 単 に 例 示 に す ぎ ず 、 医 師 が
選 択 し て も よ い 投 与 量 範 囲 を 限 定 す る も の で は な い 。
【 ０ １ ６ ４ 】
　 組 成 物 に お け る 有 効 化 合 物 の 量 は 、 個 人 の 疾 患 状 態 、 年 齢 、 性 別 及 び 体 重 の よ う な 因 子
に よ っ て 変 化 し て も よ い 。 最 適 な 治 療 応 答 を 提 供 す る よ う に 、 投 与 計 画 を 調 整 し て も よ い
。 た と え ば 、 単 回 ボ ー ラ ス を 投 与 し て も よ い し 、 数 回 に 分 け 時 間 を か け て 投 与 し て も よ い
し 、 治 療 状 況 の 要 件 に よ っ て 示 さ れ る よ う に 用 量 を 比 例 し て 減 ら す か 、 又 は 増 や し て も よ
い 。 投 与 の 容 易 さ 及 び 投 与 量 の 均 一 さ に つ い て 、 投 与 量 単 位 形 態 で 非 経 口 組 成 物 を 製 剤 化
す る の が 有 利 で あ っ て も よ い 。 「 投 与 量 単 位 形 態 」 は 、 本 明 細 書 で 使 用 す る と き 、 治 療 さ
れ る べ き 対 象 に と っ て の 単 位 投 与 量 と し て 適 合 さ せ た 物 理 的 に 分 離 し た 単 位 を 言 い ； 各 単
位 は 、 必 要 な 医 薬 キ ャ リ ア と 関 連 し て 所 望 の 治 療 効 果 を 生 じ る よ う に 算 出 さ れ た 事 前 に 決
定 さ れ た 量 の 有 効 化 合 物 を 含 有 す る 。 本 発 明 の 投 与 量 単 位 形 態 は 、 （ ａ ） 有 効 化 合 物 の 独
特 の 特 徴 及 び 達 成 さ れ る べ き 特 定 の 治 療 効 果 、 及 び （ ｂ ） 個 体 の 感 受 性 の 治 療 に そ の よ う
な 有 効 化 合 物 を 配 合 す る こ と の 技 術 的 に 固 有 の 限 界 性 に よ り 、 及 び そ れ ら に 直 接 依 存 し て
決 定 さ れ る 。
【 ０ １ ６ ５ 】
　 用 語 「 投 与 」 又 は 「 投 与 す る こ と 」 は 、 異 常 な 状 態 を 治 療 す る 又 は 防 ぐ た め に 、 動 物 の
、 好 ま し く は 哺 乳 類 の 、 い っ そ う さ ら に 好 ま し く は ヒ ト の 細 胞 又 は 組 織 に 化 合 物 を 取 り 込
む 方 法 を 言 う 。 １ つ の 又 は 有 効 な 作 用 剤 と 共 に 本 発 明 の 化 合 物 又 は プ ロ ド ラ ッ グ が 提 供 さ
れ る 場 合 、 用 語 「 投 与 」 又 は 「 投 与 す る こ と 」 は 、 他 の 作 用 剤 を 伴 っ た 化 合 物 又 は プ ロ ド
ラ ッ グ の 逐 次 又 は 同 時 の 導 入 を 包 含 す る 。 生 物 の 中 に あ る 細 胞 に つ い て は 、 経 口 、 注 入 、
非 経 口 、 経 皮 及 び 噴 霧 の 適 用 を 含 め て （ し か し 、 こ れ ら に 限 定 さ れ な い ） 化 合 物 を 投 与 す
る た め の 多 数 の 技 法 が 当 該 技 術 に 存 在 す る 。
【 ０ １ ６ ６ 】
　 用 語 「 治 療 効 果 」 は 、 異 常 な 状 態 （ 疾 患 又 は 障 害 を 含 む ） を 引 き 起 こ す 又 は そ れ に 寄 与
す る 因 子 の 阻 害 又 は 活 性 化 を 言 う 。 治 療 効 果 は 、 異 常 な 状 態 の １ 以 上 の 症 状 を あ る 程 度 和
ら げ る 又 は 防 ぐ 。 異 常 な 状 態 の 治 療 に 関 連 し て 、 治 療 効 果 は 、 以 下 ： （ ａ ） 特 定 の 位 置 に
存 在 す る リ ン パ 系 細 胞 の 数 の 増 減 、 （ ｂ ） リ ン パ 系 細 胞 の 移 動 能 の 増 減 、 （ ｃ ） 刺 激 に 対
す る リ ン パ 系 細 胞 の 応 答 の 増 減 、 （ ｄ ） 細 胞 の 増 殖 、 成 長 及 び ／ 又 は 分 化 に け る 増 減 、 （
ｅ ） 細 胞 死 の 抑 制 （ す な わ ち 、 遅 ら す 又 は 止 め る ） 又 は 加 速 、 （ ｆ ） 異 常 状 態 に 関 連 す る
１ 以 上 の 症 状 の あ る 程 度 の 緩 和 、 （ ｇ ） 冒 さ れ た 細 胞 集 団 の 機 能 の 増 強 又 は 抑 制 、 （ ｈ ）
異 常 状 態 に 関 連 す る 細 胞 に 存 在 す る 酵 素 活 性 の 活 性 化 、 及 び （ ｉ ） 異 常 状 態 に 関 連 す る 細
胞 に 存 在 す る 酵 素 活 性 の 抑 制 、 の １ 以 上 を 言 う こ と が で き る 。
【 ０ １ ６ ７ 】
　 用 語 「 異 常 状 態 」 は 、 生 物 に お け る 正 常 な 機 能 か ら 派 生 す る 生 物 の 細 胞 及 び 組 織 に お け
る 機 能 を 言 い 、 一 般 に 疾 患 又 は 障 害 と 言 わ れ る 状 態 を 含 む が 、 こ れ ら に 限 定 さ れ な い 。 異
常 状 態 は 、 細 胞 の 増 殖 、 細 胞 の 分 化 、 細 胞 の 生 き 残 り 、 細 胞 の 移 動 及 び 動 員 、 又 は 細 胞 内
の 酵 素 活 性 に 関 係 す る こ と が で き る 。 疾 患 及 び 障 害 に は 、 関 節 リ ウ マ チ 、 慢 性 炎 症 性 大 腸
炎 、 慢 性 炎 症 性 骨 盤 炎 を 含 む 炎 症 性 障 害 、 多 発 性 硬 化 症 、 喘 息 、 変 形 性 関 節 症 、 動 脈 硬 化
症 、 乾 癬 、 鼻 炎 、 自 己 免 疫 、 臓 器 移 植 の 拒 絶 及 び 遺 伝 性 疾 患 が 挙 げ ら れ て も よ い 。
【 ０ １ ６ ８ 】
　 本 明 細 書 で 使 用 す る と き 、 「 薬 学 上 許 容 可 能 な キ ャ リ ア 」 又 は 「 賦 形 剤 」 は 、 生 理 的 に
相 溶 性 で あ る 、 い か な る 及 び あ ら ゆ る 溶 媒 、 分 散 媒 体 、 被 覆 剤 、 抗 菌 剤 及 び 抗 真 菌 剤 、 等
張 剤 及 び 吸 収 遅 延 剤 な ど を 含 む 。 実 施 態 様 の １ つ で は 、 キ ャ リ ア は 非 経 口 の 投 与 に 好 適 で
あ る 。 又 は 、 キ ャ リ ア は 、 静 脈 内 投 与 、 腹 腔 内 投 与 、 筋 肉 内 投 与 、 舌 下 投 与 又 は 経 口 投 与
に 好 適 で あ る こ と が で き る 。 薬 学 上 許 容 可 能 な キ ャ リ ア に は 、 無 菌 の 水 溶 液 又 は 分 散 液 及
び 無 菌 の 注 射 液 又 は 分 散 液 の 即 時 調 製 の た め の 無 菌 の 粉 末 が 挙 げ ら れ る 。 薬 学 上 有 効 な 物
質 へ の そ の よ う な 媒 体 及 び 作 用 剤 の 使 用 は 、 当 該 技 術 で 周 知 で あ る 。 従 来 の 媒 体 又 は 作 用
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剤 が 有 効 化 合 物 と 非 相 溶 性 で あ る 範 囲 を 除 い て 、 本 発 明 の 医 薬 組 成 物 に お け る そ の 使 用 は
企 図 さ れ る 。 補 完 的 な 有 効 化 合 物 も 組 成 物 に 組 み 入 れ る こ と が で き る 。 薬 学 上 許 容 可 能 な
キ ャ リ ア は 、 薬 学 上 許 容 可 能 な 塩 を 含 ん で も よ い 。
【 ０ １ ６ ９ 】
　 非 経 口 投 与 の た め の 医 薬 剤 形 に は リ ポ ソ ー ム が 挙 げ ら れ て も よ い 。 リ ポ ソ ー ム 及 び エ マ
ル シ ョ ン は 、 疎 水 性 薬 剤 に 特 に 有 用 で あ る 送 達 媒 体 又 は キ ャ リ ア の 周 知 の 例 で あ る 。 治 療
用 試 薬 の 生 物 安 定 性 に 依 存 し て 、 タ ン パ ク 質 の 安 定 化 の た め の 追 加 戦 略 が 採 用 さ れ て も よ
い 。 さ ら に 、 標 的 化 さ れ た 薬 剤 送 達 系 、 た と え ば 、 標 的 特 異 的 な 抗 体 で 被 覆 さ れ た リ ポ ソ
ー ム 中 で 薬 剤 を 投 与 し て も よ い 。 リ ポ ソ ー ム は 標 的 タ ン パ ク 質 に 結 合 す る で あ ろ う し 、 標
的 タ ン パ ク 質 を 発 現 す る 細 胞 に よ っ て 選 択 的 に 取 り 込 ま れ る で あ ろ う 。
【 ０ １ ７ ０ 】
　 治 療 用 組 成 物 は 通 常 、 製 造 及 び 貯 蔵 の 条 件 下 で 無 菌 で 、 且 つ 安 定 で な け れ ば な ら な い 。
溶 液 、 ミ ク ロ エ マ ル シ ョ ン 、 リ ポ ソ ー ム 、 又 は 高 い 薬 剤 濃 度 に 好 適 な そ の ほ か の 指 示 さ れ
た 構 造 と し て 、 組 成 物 を 製 剤 化 す る こ と が で き る 。 キ ャ リ ア は 、 た と え ば 、 水 、 エ タ ノ ー
ル 、 ポ リ オ ー ル （ た と え ば 、 グ リ セ ロ ー ル 、 プ ロ ピ レ ン グ リ コ ー ル 、 及 び 液 状 ポ リ エ チ レ
ン グ リ コ ー ル な ど ） 及 び そ れ ら の 好 適 な 混 合 物 を 含 有 す る 溶 媒 又 は 分 散 媒 体 で あ る こ と が
で き る 。 た と え ば 、 レ シ チ ン の よ う な 被 覆 物 の 使 用 に よ っ て 、 分 散 液 の 場 合 必 要 な 粒 径 の
維 持 に よ っ て 、 及 び 界 面 活 性 剤 の 使 用 に よ っ て 適 切 な 流 動 性 を 維 持 す る こ と が で き る 。 多
く の 場 合 、 等 張 剤 、 た と え ば 、 糖 、 マ ン ニ ト ー ル 、 ソ ル ビ ト ー ル の よ う な ポ リ ア ル コ ー ル
、 又 は 塩 化 ナ ト リ ウ ム を 組 成 物 に 含 め る こ と が 好 ま し い 。 た と え ば 、 モ ノ ス テ ア レ ー ト 塩
及 び ゼ ラ チ ン の よ う な 吸 収 を 遅 ら す 作 用 剤 を 組 成 物 に 含 め る こ と に よ っ て 注 射 用 組 成 物 の
吸 収 の 延 長 が も た ら さ れ る 。 さ ら に 、 時 間 放 出 製 剤 、 た と え ば 、 徐 放 性 ポ リ マ ー を 含 む 組
成 物 に お い て ケ モ カ イ ン 類 縁 体 を 投 与 す る こ と が で き る 。 埋 め 込 み 及 び 微 量 カ プ セ ル 送 達
シ ス テ ム を 含 む 、 制 御 放 出 製 剤 の よ う な 、 急 速 な 放 出 か ら 化 合 物 を 保 護 す る キ ャ リ ア と 共
に 有 効 化 合 物 を 調 製 す る こ と が で き る 。 た と え ば 、 エ チ レ ン ビ ニ ル ア セ テ ー ト 、 ポ リ ア ン
ヒ ド リ ド 、 ポ リ グ リ コ ー ル 酸 、 コ ラ ー ゲ ン 、 ポ リ オ ル ソ エ ス テ ル 、 ポ リ 酢 酸 及 び ポ リ 酢 酸
ポ リ グ リ コ ー ル 酸 コ ポ リ マ ー （ Ｐ Ｌ Ｇ ） の よ う な 生 分 解 性 、 生 体 適 合 性 の ポ リ マ ー を 使 用
す る こ と が で き る 。 そ の よ う な 製 剤 の 調 製 方 法 の 多 数 に 特 許 が 付 与 さ れ て お り 、 一 般 に 当
業 者 に 既 知 で あ る 。
【 ０ １ ７ １ 】
　 さ ら に 、 注 射 用 の 適 当 な 油 性 懸 濁 液 と し て 、 本 発 明 の 化 合 物 の 懸 濁 液 を 調 製 し て も よ い
。 好 適 な 親 油 性 の 溶 媒 又 は 媒 体 に は 、 ゴ マ 油 の よ う な 脂 肪 油 ； 又 は オ レ イ ン 酸 エ チ ル 又 は
ト リ グ リ セ リ ド の よ う な 合 成 脂 肪 酸 エ ス テ ル ； 又 は リ ポ ソ ー ム が 挙 げ ら れ る 。 注 射 用 に 用
い る べ き 懸 濁 液 は 、 た と え ば 、 カ ル ボ キ シ メ チ ル セ ル ロ ー ス 、 ソ ル ビ ト ー ル 又 は デ キ ス ト
ラ ン の よ う な 、 懸 濁 液 の 粘 度 を 高 め る 物 質 も 含 有 し て も よ い 。 任 意 で 、 懸 濁 液 は 、 高 度 に
濃 縮 さ れ た 溶 液 の 調 製 が で き る よ う に 化 合 物 の 溶 解 度 を 高 め る 好 適 な 安 定 剤 又 は 作 用 剤 も
含 有 し て も よ い 。
【 ０ １ ７ ２ 】
　 必 要 に 応 じ て 、 上 に 列 記 さ れ た 成 分 の １ つ 又 は 組 み 合 わ せ と 共 に 、 適 当 な 溶 媒 に お い て
必 要 な 量 の 有 効 化 合 物 を 組 み 入 れ 、 次 い で ろ 過 し て 滅 菌 す る こ と に よ り 、 無 菌 の 注 射 用 溶
液 を 調 製 す る こ と が で き る 。 一 般 に 、 基 礎 分 散 媒 体 及 び 上 で 列 記 さ れ た も の か ら の 必 要 と
さ れ る そ の ほ か の 成 分 を 含 有 す る 無 菌 の 媒 体 に 有 効 化 合 物 を 組 み 入 れ る こ と に よ っ て 分 散
液 を 調 製 す る 。 無 菌 の 注 射 用 溶 液 を 調 製 す る た め の 無 菌 粉 末 の 場 合 、 好 ま し い 調 製 方 法 は
、 あ ら か じ め ろ 過 滅 菌 し た そ の 溶 液 か ら 有 効 成 分 に 加 え て 追 加 の 所 望 の 成 分 の 粉 末 を 得 る
、 真 空 乾 燥 及 び 凍 結 乾 燥 で あ る 。 本 発 明 の 代 替 の 側 面 に 従 っ て 、 ケ モ カ イ ン 類 縁 体 は 、 ケ
モ カ イ ン 類 縁 体 の 溶 解 度 を 高 め る １ 以 上 の 追 加 の 化 合 物 と と も に 製 剤 化 し て も よ い 。
【 ０ １ ７ ３ 】
　 本 発 明 の 化 合 物 を 吸 入 に よ り 投 与 す る の で あ れ ば 、 た と え ば 、 ジ ク ロ ロ ジ フ ル オ ロ メ タ
ン 、 ト リ ク ロ ロ フ ル オ ロ メ タ ン 、 ジ ク ロ ロ テ ト ラ フ ル オ ロ エ タ ン 、 二 酸 化 炭 素 、 又 は そ の
ほ か の 好 適 な 気 体 の よ う な 好 適 な 高 圧 ガ ス の 使 用 と と も に 、 加 圧 包 装 又 は 噴 霧 器 か ら 提 示
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さ れ る エ ア ゾ ー ル 噴 霧 の 形 態 で 都 合 良 く 送 達 し て も よ い 。 加 圧 エ ア ゾ ー ル の 場 合 、 投 与 量
単 位 は 、 測 定 さ れ た 量 を 送 達 す る た め の バ ル ブ を 提 供 す る こ と に よ り 決 定 し て も よ い 。 た
と え ば 、 吸 入 器 で の 使 用 の た め の ゼ ラ チ ン の カ プ セ ル 及 び カ ー ト リ ッ ジ は 、 化 合 物 及 び た
と え ば デ ン プ ン 又 は ラ ク ト ー ス の よ う な 好 適 な 粉 末 基 剤 の 粉 末 混 合 物 を 含 有 し て 製 剤 化 し
て も よ い 。
【 ０ １ ７ ４ 】
　 用 語 「 調 節 す る 」 は 、 ケ モ カ イ ン 受 容 体 を ケ モ カ イ ン 又 は ケ モ カ イ ン 類 縁 体 と 接 触 さ せ
る の で 、 受 容 体 と 天 然 の 結 合 相 手 と の 間 で 複 合 体 を 形 成 す る 可 能 性 を 高 め た り 、 減 ら し た
り す る こ と に よ っ て ケ モ カ イ ン 受 容 体 の 機 能 又 は 活 性 を 変 化 さ せ る こ と を 言 う 。 ケ モ カ イ
ン 又 は ケ モ カ イ ン 類 縁 体 は 、 ケ モ カ イ ン 受 容 体 と 天 然 の 結 合 相 手 と の 間 で 複 合 体 を 形 成 す
る 可 能 性 を 好 ま し く は 高 め 、 さ ら に 好 ま し く は 、 受 容 体 に さ ら さ れ る ケ モ カ イ ン 又 は ケ モ
カ イ ン 類 縁 体 の 濃 度 に 依 存 し て ケ モ カ イ ン 受 容 体 と 天 然 の 結 合 相 手 と の 間 で 複 合 体 を 形 成
す る 可 能 性 を 高 め 、 又 は 減 ら し 、 最 も 好 ま し く は 、 ポ リ ペ プ チ ド に さ ら さ れ る ケ モ カ イ ン
又 は ケ モ カ イ ン 類 縁 体 の 濃 度 に 依 存 し て ケ モ カ イ ン 受 容 体 と 天 然 の 結 合 相 手 と の 間 で 複 合
体 を 形 成 す る 可 能 性 を 減 ら す 。
【 ０ １ ７ ５ 】
　 用 語 「 ケ モ カ イ ン 受 容 体 」 は 、 用 語 が 当 業 者 に よ っ て 使 用 さ れ る 場 合 、 ケ モ カ イ ン 受 容
体 を 言 い 、 又 、 ケ モ カ イ ン 又 は ケ モ カ イ ン 類 縁 体 を 結 合 す る こ と が 可 能 で あ る そ の ほ か の
任 意 の ポ リ ペ プ チ ド も 言 う 。
【 ０ １ ７ ６ 】
　 好 ま し い 実 施 態 様 で は 、 モ ジ ュ レ ー タ は 、 好 ま し く は ケ モ カ イ ン 受 容 体 の 触 媒 活 性 を 活
性 化 し 、 さ ら に 好 ま し く は 、 ケ モ カ イ ン 受 容 体 に さ ら さ れ る ケ モ カ イ ン 又 は ケ モ カ イ ン 類
縁 体 の 濃 度 に 依 存 し て ケ モ カ イ ン 受 容 体 の 触 媒 活 性 を 活 性 化 し 、 又 は 阻 害 し 、 或 い は 、 最
も 好 ま し く は 、 ケ モ カ イ ン 受 容 体 に さ ら さ れ る ケ モ カ イ ン 又 は ケ モ カ イ ン 類 縁 体 の 濃 度 に
依 存 し て ケ モ カ イ ン 受 容 体 の 触 媒 活 性 を 阻 害 す る 。
【 ０ １ ７ ７ 】
　 用 語 「 天 然 の 結 合 相 手 」 は 、 細 胞 又 は 細 胞 外 環 境 に お い て ケ モ カ イ ン 受 容 体 と 結 合 す る
Ｇ タ ン パ ク 質 、 ポ リ ペ プ チ ド 、 脂 質 、 小 分 子 、 又 は 核 酸 を 言 う 。 用 語 、 天 然 の 結 合 相 手 に
は 、 ケ モ カ イ ン 受 容 体 が 作 用 す る 物 質 が 挙 げ ら れ る 。 ケ モ カ イ ン 受 容 体 と 天 然 の 結 合 相 手
と の 間 の 相 互 作 用 に お け る 変 化 は 、 相 互 作 用 が 形 成 す る 可 能 性 の 増 減 、 又 は ケ モ カ イ ン 受
容 体 ／ 天 然 の 結 合 相 手 の 複 合 体 の 活 性 の 増 減 と し て そ れ 自 体 を 明 ら か に す る 。 こ れ に よ っ
て ケ モ カ イ ン 受 容 体 の 活 性 の 増 減 が 生 じ う る 。
【 ０ １ ７ ８ 】
　 用 語 「 活 性 化 さ れ た 」 、 「 活 性 化 す る 」 及 び 「 活 性 化 」 は 、 ケ モ カ イ ン 受 容 体 の 細 胞 性
機 能 又 は 細 胞 外 機 能 の 上 昇 を 言 う 。 ケ モ カ イ ン 受 容 体 の 機 能 は 、 好 ま し く は 天 然 の 結 合 相
手 と の 相 互 作 用 で あ り 、 最 も 好 ま し く は 触 媒 活 性 で あ る 。 用 語 「 阻 害 す る 」 は 、 ケ モ カ イ
ン 受 容 体 の 細 胞 性 活 性 又 は 細 胞 外 活 性 の 低 下 を 言 う 。 ケ モ カ イ ン 受 容 体 の 細 胞 外 活 性 は 好
ま し く は 天 然 の 結 合 相 手 と の 相 互 作 用 で あ り 、 最 も 好 ま し く は 触 媒 活 性 で あ る 。
【 ０ １ ７ ９ 】
　 用 語 「 複 合 体 」 は 、 互 い に 結 合 し た 少 な く と も ２ つ の 分 子 の 集 合 を 言 う 。 シ グ ナ ル 伝 達
複 合 体 は 互 い に 結 合 す る 少 な く と も ２ つ の タ ン パ ク 質 分 子 を 含 有 す る こ と が 多 い 。 た と え
ば 、 タ ン パ ク 質 チ ロ シ ン 受 容 体 タ ン パ ク 質 キ ナ ー ゼ 、 Ｇ Ｒ Ｂ ２ 、 Ｓ Ｏ Ｓ 、 Ｒ Ａ Ｆ 及 び Ｒ Ａ
Ｓ は 、 細 胞 分 裂 性 の リ ガ ン ド に 応 答 し て 集 合 し 、 シ グ ナ ル 伝 達 複 合 体 を 形 成 す る 。 も う 1
つ の 例 は 、 ケ モ カ イ ン 受 容 体 に 結 合 す る ケ モ カ イ ン で あ る 。 さ ら に も う １ つ の 例 は 、 ケ モ
カ イ ン 受 容 体 に 結 合 す る Ｇ タ ン パ ク 質 で あ る 。
【 ０ １ ８ ０ 】
　 用 語 「 接 触 さ せ る 」 は 、 本 明 細 書 で 使 用 す る と き 、 ポ リ ペ プ チ ド 、 又 は ケ モ カ イ ン 受 容
体 を 含 む 細 胞 を 入 れ た 液 体 媒 体 と 、 ケ モ カ イ ン 又 は ケ モ カ イ ン 類 縁 体 を 含 む 溶 液 又 は 組 成
物 を 一 緒 に 添 加 す る こ と を 言 う 。 ケ モ カ イ ン 又 は ケ モ カ イ ン 類 縁 体 を 含 む 溶 液 は 、 た と え
ば 、 ジ メ チ ル ス ル ホ キ シ ド （ Ｄ Ｍ Ｓ Ｏ ） の よ う な 、 方 法 の 細 胞 へ の ケ モ カ イ ン 又 は ケ モ カ
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イ ン 類 縁 体 の 取 り 込 み を 促 進 す る も う １ つ の 成 分 も 含 ん で も よ い 。 ケ モ カ イ ン 又 は ケ モ カ
イ ン 類 縁 体 を 含 む 溶 液 は 、 た と え ば 、 ピ ペ ッ ト に よ る 装 置 又 は 注 射 器 に よ る 装 置 の よ う な
送 達 装 置 を 利 用 す る こ と に よ っ て 細 胞 を 入 れ た 媒 体 に 加 え て も よ い 。
【 ０ １ ８ １ 】
　 上 で 議 論 し た よ う に 、 本 発 明 の 化 合 物 は 、 ヘ マ ト ク リ ッ ト を 高 め る こ と 、 幹 細 胞 を 動 員
す る こ と 、 ワ ク チ ン 産 生 を 助 け る こ と 、 又 は さ も な け れ ば 、 腫 瘍 破 壊 を 達 成 す る た め に 免
疫 系 を 刺 激 す る こ と に お い て 有 用 で あ る こ と が 分 か っ て も よ い 。 た と え ば 、 ケ モ カ イ ン Ｓ
Ｄ Ｆ － １ は 、 血 小 板 産 生 を 高 め る （ Lane et al., Blood 96:4152-59, 2000） 、 及 び 特 に
Ｂ 細 胞 産 生 （ Nagasawa, T., Int. J. Hematol. 72:408-11, 2000） を 高 め る こ と が 示 さ れ
て い る 。 ケ モ カ イ ン 類 縁 体 は 移 植 に 続 く 幹 細 胞 の 生 着 を 改 善 す る の に 有 用 で あ っ て も よ い
（ Nagasawa, 2000） 。 本 発 明 の ケ モ カ イ ン 類 縁 体 は 、 幹 細 胞 を 動 員 す る こ と に 有 用 で あ る
こ と が 分 か っ て も よ い （ Gazitt, Y., J. Hematother Stem Cell Res 10:229-36, 2001; H
attori et al., Blood 97:3354-59, 2001） 。 そ れ ら は ま た 、 抗 腫 瘍 免 疫 を 高 め る こ と に
有 用 で あ る こ と が 分 か っ て も よ い （ Nomura et al., Int. J. Cancer 91:597-606, 2001; 
Mach and Dranoff, Curr. Opin. Immunol. 12:571-75, 2000） 。 ケ モ カ イ ン 機 能 を 調 節 す
る そ の ほ か の 側 面 及 び 役 割 は 、 Schwarz及 び Wells（ Schwarz and Wells, Nat. Rev. Drug 
Discov. 1:347-58, 2002） に よ り 概 説 さ れ て い る 。 本 発 明 の ケ モ カ イ ン 類 縁 体 は 、 遺 伝 子
治 療 を 促 進 す る こ と に も 有 用 で あ る こ と が 分 か っ て も よ い 。 Glimm及 び 共 同 研 究 者 は 、 ケ
モ カ イ ン の １ つ 、 Ｓ Ｄ Ｆ － １ が 造 血 系 幹 細 胞 の 周 期 を 停 止 さ せ る の で 、 遺 伝 子 治 療 の 目 的
で 遺 伝 子 コ ン ス ト ラ ク ト を 形 質 移 入 し や す い こ と を 報 告 し た （ Glimm H.  et al., 「 増 殖
し て い る ヒ ト 臍 帯 血 幹 細 胞 の 間 質 由 来 因 子 － １ に よ る 生 体 外 処 理 は 、 Ｎ Ｏ Ｄ ／ Ｓ Ｃ Ｉ Ｄ マ
ウ ス へ の 移 植 能 力 を 高 め る 」  Blood 99(9):3454-57, 2002） 。 上 記 引 用 文 献 は す べ て 、 図
面 、 表 及 び 図 を 含 め て そ の 全 体 を 参 照 に よ り 本 明 細 書 に 組 み 入 れ る 。
【 ０ １ ８ ２ 】
　 以 下 の 実 施 例 は 説 明 す る の で あ っ て 、 本 発 明 を 限 定 す る も の で は な い 。
【 実 施 例 】
【 ０ １ ８ ３ 】
《 実 施 例 １ 》
　 受 容 体 結 合 ア ッ セ イ を 介 し て ケ モ カ イ ン 受 容 体 拮 抗 剤 と し て の 、 本 発 明 の ケ モ カ イ ン 類
縁 体 の 有 効 性 を 実 証 す る 。 結 合 す る 天 然 の ケ モ カ イ ン 、 も う １ つ の ケ モ カ イ ン 及 び 本 発 明
の ケ モ カ イ ン 類 縁 体 に よ る 、 ケ モ カ イ ン 受 容 体 へ の 結 合 み 関 す る 競 合 用 量 反 応 は 、 Daughe
rty et al., Methods in Molecular Biology v138 "Chemokine Protocols" edited by Pr
oudfoot et al., Human Press, Totowa, NJ p129-148, 2000に 言 及 さ れ る 方 法 に よ り 実 証
し て も よ く 、 図 、 表 及 び 図 面 を 含 め て そ の 全 体 を 参 照 に よ り 本 明 細 書 に 組 み 入 れ る 。
【 ０ １ ８ ４ 】
《 実 施 例 ２ 》
　 走 化 性 ア ッ セ イ を 介 し て ケ モ カ イ ン 受 容 体 作 動 剤 と し て の 、 本 発 明 の ケ モ カ イ ン 類 縁 体
の 有 効 性 を 実 証 す る 。 天 然 の ケ モ カ イ ン 及 び 本 発 明 の ケ モ カ イ ン 類 縁 体 の 効 果 は 、 Ponath
 et al., Methods in Molecular Biology v138 "Chemokine Protocols" edited by Proud
foot et al., Human Press, Totowa, NJ p113-120, 2000に 言 及 さ れ る 方 法 に よ っ て 比 較
し て も よ く 、 図 、 表 及 び 図 面 を 含 め て そ の 全 体 を 参 照 に よ り 本 明 細 書 に 組 み 入 れ る 。
【 ０ １ ８ ５ 】
《 実 施 例 ３ ： （ Ｉ Ｌ － ８ ） 》
　 Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ １ 及 び Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ ２ 受 容 体 結 合 ア ッ セ イ を 介 し て 、 Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ １ 及 び Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ ２ の
作 動 剤 と し て の Ｉ Ｌ － ８ 及 び Ｉ Ｌ － ８ 類 縁 体 の 有 効 性 を 実 証 し た 。 １ ２ ５ Ｉ － Ｉ Ｌ － ８ に
対 す る 天 然 の Ｉ Ｌ － ８ 及 び Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ １ 及 び Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ ２ の 作 動 剤 に よ る Ｉ Ｌ － ８ 受 容 体 へ の
結 合 に 関 す る 競 合 用 量 反 応 を 図 １ に 示 す 。 ヒ ト 単 球 様 細 胞 株 、 Ｔ Ｈ Ｐ － １ 細 胞 を 、 Ｉ Ｌ －
８ 又 は Ｉ Ｌ － ８ 類 縁 体 と 共 に ３ ０ 分 間 予 備 イ ン キ ュ ベ ー ト し 、 次 い で 、 １ ２ ５ Ｉ － Ｉ Ｌ －
８ と 共 に さ ら に ２ 時 間 イ ン キ ュ ベ ー ト す る こ と に よ っ て １ ２ ５ Ｉ － Ｉ Ｌ － ８ の 結 合 に つ い
て 評 価 し た 。 説 明 す る 濃 度 で の Ｉ Ｌ － ８ 及 び 示 し た 類 縁 体 （ 競 合 リ ガ ン ド ） の 存 在 下 、 １

10

20

30

40

50

(153) JP 2007-106768 A 2007.4.26



０ ｎ Ｍ の １ ２ ５ Ｉ － Ｉ Ｌ － ８ を 加 え た 。 結 果 は 、 競 合 リ ガ ン ド な し で 決 定 さ れ る 最 大 の 特
異 的 結 合 の 比 率 と し て 表 す 。 １ ２ ５ Ｉ － Ｉ Ｌ － ８ の 濃 度 依 存 性 阻 害 が 説 明 さ れ る と い う こ
と は 、 受 容 体 に 対 す る Ｉ Ｌ － ８ の 親 和 性 を 示 し て い る 。 Ｉ Ｌ － ８ 及 び Ｉ Ｌ － ８ 類 縁 体 に よ
る １ ２ ５ Ｉ － Ｉ Ｌ － ８ の 阻 害 は 、 Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ １ 及 び Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ ２ の 受 容 体 結 合 を 示 す 。 図 で 説
明 さ れ る 化 合 物 は 以 下 ： Ｉ Ｌ － ８ 、 化 合 物 Ａ 、 Ｂ 及 び Ｃ で あ る 。
化 合 物 Ａ
 H 2 N-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Cys-Gln-Cys-Ile-Lys-Thr-Tyr-Ser-Lys-[Gly-Gly-Gly-Gl
y]-Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配
列 番 号 １ ６ ３ ２ )
化 合 物 Ｂ
H 2 N-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Cys-Gln-Cys-Ile-Lys-Thr-Tyr-[Gly-Gly-Gly-Gly]-Asn-Tr
p-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2 (配 列 番 号 １ ６ ３
３ )
化 合 物 Ｃ
H 2 N-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Cys-Gln-Cys-Ile-Lys-[Gly-Gly-Gly-Gly]-Asn-Trp-Val-Gl
n-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2 (配 列 番 号 １ ６ ３ ４ )
【 ０ １ ８ ６ 】
《 実 施 例 ４ ： （ Ｉ Ｌ － ８ ） 》
　 Ｉ Ｌ － ８ 結 合 ア ッ セ イ を 介 し て 、 Ｉ Ｌ － ８ 受 容 体 作 動 剤 と し て の 組 換 え Ｉ Ｌ － ８ 及 び Ｉ
Ｌ － ８ ペ プ チ ド 類 縁 体 の 有 効 性 を 実 証 し た 。 １ ２ ５ Ｉ Ｌ － ８ に 対 す る 天 然 の Ｉ Ｌ － ８ 及 び
Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ １ ／ Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ ２ 作 動 剤 （ 競 合 リ ガ ン ド ） に よ る Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ １ ／ Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ ２ 受 容 体 へ
の 結 合 に 関 す る 競 合 用 量 反 応 を 図 ２ に 示 す 。 簡 単 に 言 え ば 、 １ ０ ％ ウ シ 胎 児 血 清 、 並 び に
１ ０ ０ Ｕ ／ ｍ Ｌ の ペ ニ シ リ ン Ｇ ナ ト リ ウ ム 及 び １ ０ ０ μ ｇ ／ ｍ Ｌ の 硫 酸 ス ト レ プ ト マ イ シ
ン （ Invitrogen） か ら 成 る 抗 生 物 質 と 共 に 、 フ ェ ノ ー ル レ ッ ド （ Invitrogen, Burlington
, Ontario, Canada） を 含 有 す る Ｒ Ｐ Ｍ Ｉ 中 で 、 ２ ｘ １ ０ ５ ～ ８ ｘ １ ０ ５ 個 の 間 の 密 度 に
て Ｈ Ｌ － ６ ０ 細 胞 （ ATCC, Manassas, VA） を 増 殖 さ せ た 。 次 い で 、 １ ． ２ ５ ％ の Ｄ Ｍ Ｓ Ｏ
で ３ ～ ７ 日 間 処 理 す る こ と に よ り 、 細 胞 を 分 化 さ せ 、 Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ １ ／ Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ ２ を 発 現 さ せ
た 。 高 性 能 結 合 ア ッ セ イ に は 、 デ ュ ラ ポ ア メ ン ブ レ ン （ Millipore, Bedford, MA） を 伴 っ
た ミ リ ポ ア マ ル チ ス ク リ ー ン プ レ ー ト を 用 い た 。 ア ッ セ イ に 用 い た 緩 衝 液 （ 結 合 緩 衝 液 ）
は 、 ０ ． ５ ％ Ｂ Ｓ Ａ 、 ５ ０ ｍ Ｍ の Ｈ Ｅ Ｐ Ｅ Ｓ 、 １ ５ ０ ｍ Ｍ の Ｎ ａ Ｃ ｌ 、 ５ ｍ Ｍ の Ｍ ｇ Ｃ ｌ

２ 、 １ ｍ Ｍ の Ｃ ａ Ｃ ｌ ２ 及 び ０ ． ０ ２ ％ の ア ジ 化 ナ ト リ ウ ム か ら 成 る 。 Ｈ Ｌ － ６ ０ 細 胞 を
回 収 し 、 単 純 な Ｒ Ｐ Ｍ Ｉ で 洗 浄 し 、 ５ ｘ １ ０ ６ 個 ／ ｍ Ｌ で 結 合 緩 衝 液 に 再 浮 遊 し た 。 ウ エ
ル に 、 結 合 緩 衝 液 、 Ｉ Ｌ － ８ 又 は 類 縁 体 、 適 当 な 放 射 性 標 識 ケ モ カ イ ン 及 び 適 当 な 細 胞 を
加 え た 。 細 胞 を Ｉ Ｌ － ８ 又 は ペ プ チ ド 類 縁 体 と 共 に ３ ０ 分 間 予 備 イ ン キ ュ ベ ー ト し 、 次 い
で 、 振 盪 し な が ら 、 １ ２ ５ Ｉ － Ｉ Ｌ － ８ と 共 に ２ 時 間 イ ン キ ュ ベ ー ト し た 。 ２ ｎ Ｍ の 放 射
性 標 識 Ｉ Ｌ － ８ と 共 に 、 示 し た 濃 度 で Ｉ Ｌ － ８ ペ プ チ ド 類 縁 体 を 用 い た 。 冷 却 Ｐ Ｂ Ｓ で ３
回 洗 浄 し た 後 、 プ レ ー ト を 乾 燥 し 、 ク リ ニ ガ ン マ ・ ガ ン マ カ ウ ン タ （ LKB Wallac, Gaithe
rsburg, MD） を 用 い て 放 射 活 性 を 計 測 し た 。 対 照 は 、 結 合 緩 衝 液 の み の ウ エ ル 、 バ ッ ク グ
ラ ン ド の た め の 放 射 性 標 識 ケ モ カ イ ン の ウ エ ル 、 結 合 緩 衝 液 、 非 標 識 ケ モ カ イ ン 標 準 、 放
射 性 標 識 ケ モ カ イ ン の ウ エ ル 、 及 び 標 準 化 の た め の 細 胞 の ウ エ ル を 含 む 。 結 果 は 、 競 合 リ
ガ ン ド な し で 決 定 さ れ る 最 大 の 特 異 的 結 合 の 比 率 と し て 表 し 、 ２ ～ ３ の 独 立 し た 実 験 の 代
表 的 な 結 果 で あ る 。 １ ２ ５ Ｉ － Ｉ Ｌ － ８ 結 合 の 濃 度 依 存 性 の 阻 害 が 説 明 さ れ る と い う こ と
は 、 受 容 体 に 対 す る 組 換 え の 天 然 Ｉ Ｌ － ８ 及 び Ｉ Ｌ － ８ ペ プ チ ド 類 縁 体 の 親 和 性 を 示 し て
い る 。 Ｉ Ｌ － ８ 類 縁 体 に よ る １ ２ ５ Ｉ － Ｉ Ｌ － ８ 結 合 の 阻 害 は 、 Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ １ ／ Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ ２
受 容 体 の 結 合 を 示 す 。
【 ０ １ ８ ７ 】
《 実 施 例 ５ ： （ Ｉ Ｌ － ８ ） 》
　 本 実 施 例 は 、 細 胞 内 カ ル シ ウ ム 動 員 （ ［ Ｃ ａ ２ ＋ ］ ｉ ） へ の 介 在 に お け る Ｉ Ｌ － ８ ペ プ
チ ド 類 縁 体 の 有 効 性 を 説 明 す る 。 天 然 の Ｉ Ｌ － ８ 及 び Ｉ Ｌ － ８ ペ プ チ ド 類 縁 体 が Ｉ Ｌ － ８
受 容 体 の 作 動 的 活 性 化 を 生 じ る こ と を 説 明 す る た め に 、 ［ Ｃ ａ ２ ＋ ］ ｉ 動 員 ア ッ セ イ を 行
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っ た が 、 そ の 結 果 を 図 ３ に 示 す 。 簡 単 に 言 え ば 、 実 施 例 ４ に 示 し た よ う に Ｈ Ｌ － ６ ０ 細 胞
を 培 養 し た 。 細 胞 を 回 収 し 、 １ ３ ７ ｍ Ｍ の Ｎ ａ Ｃ ｌ 、 ２ ． ７ ｍ Ｍ の Ｋ Ｃ ｌ 、 １ ｍ Ｍ の Ｍ ｇ
Ｃ ｌ ２ 、 １ ｍ Ｍ の Ｃ ａ Ｃ ｌ ２ 、 ０ ． ２ ｍ Ｍ の Ｎ ａ Ｈ ２ Ｐ Ｏ ４ 、 １ ２ ｍ Ｍ の Ｎ ａ Ｈ Ｃ Ｏ ３ 、
及 び ５ ． ５ ｍ Ｍ の グ ル コ ー ス か ら 成 る タ イ ロ ー ド 塩 溶 液 に ２ ｘ １ ０ ６ 個 ／ ｍ Ｌ で 浮 遊 さ せ
、 次 い で ４ μ Ｍ の フ ル オ － ４ ／ Ａ Ｍ （ Molecular Probes, Eugene, OR） で ３ ７ ℃ に て ４ ５
分 間 標 識 し た 。 続 い て 、 タ イ ロ ー ド 塩 溶 液 に て 細 胞 を ３ 回 洗 浄 し 、 ５ ｘ １ ０ ６ 個 ／ ｍ Ｌ で
再 浮 遊 さ せ た 。 示 し た 濃 度 の Ｉ Ｌ － ８ 及 び Ｉ Ｌ － ８ ペ プ チ ド 類 縁 体 を ５ ｘ １ ０ ５ 個 の 細 胞
に 注 入 し た 。 細 胞 内 の 蛍 光 レ ベ ル の 変 化 を サ ー モ ラ ボ シ ス テ ム フ ル オ ロ ス キ ャ ン ア セ ン ト
蛍 光 プ レ ー ト リ ー ダ ー （ VWR, Mississauga, Ontario, Canada） で 読 み 取 っ た 。 対 照 は 、
組 換 え ケ モ カ イ ン 又 は 単 純 な 培 地 で 処 理 し た 細 胞 を 含 む 。 デ ー タ は 、 単 純 な 培 地 に お け る
蛍 光 レ ベ ル を １ ． ０ と し て 表 す 。 報 告 し た 値 は 、 代 表 的 な 実 験 に お け る 少 な く と も ２ 組 の
ウ エ ル の 平 均 値 を 表 す 。 図 ３ の デ ー タ に よ り 示 さ れ る よ う に 、 Ｉ Ｌ － ８ ペ プ チ ド 類 縁 体 と
の Ｈ Ｌ － ６ ０ 細 胞 の イ ン キ ュ ベ ー ト は 、 受 容 体 が 介 在 す る ［ Ｃ ａ ２ ＋ ］ ｉ 動 員 の 誘 導 を 生
じ た 。 同 様 に 、 ９ ０ ｎ ｇ ／ ｍ Ｌ の 天 然 の Ｉ Ｌ － ８ （ 陽 性 対 照 と し て の ） は 、 ２ 倍 多 い カ ル
シ ウ ム 動 員 を 誘 導 し た （ デ ー タ は 示 さ ず ） 。
【 ０ １ ８ ８ 】
《 実 施 例 ６ ： （ Ｉ Ｌ － ８ ） 》
　 走 化 性 ア ッ セ イ を 用 い て 、 Ｉ Ｌ － ８ ペ プ チ ド 類 縁 体 の 走 化 性 活 性 を 実 証 し た 。 実 施 例 ４
に 示 し た よ う に Ｈ Ｌ － ６ ０ 細 胞 を 培 養 し 、 分 化 さ せ た 。 蛍 光 染 料 Ｃ Ｆ Ｄ Ａ Ｓ Ｅ （ Molecula
r Probes） で Ｈ Ｌ － ６ ０ 細 胞 を 標 識 し た 。 ベ ク ト ン デ ィ ッ キ ン ソ ン フ ル オ ロ ブ ロ ッ ク イ ン
サ ー ト を 上 部 チ ャ ン バ ー と し て 、 コ ン パ ニ オ ン プ レ ー ト を 下 部 チ ャ ン バ ー と し て ２ チ ャ ン
バ ー 走 化 性 シ ス テ ム を 設 定 し た 。 標 識 し た 細 胞 を 上 部 チ ャ ン バ ー に 入 れ 、 種 々 の 濃 度 の 天
然 Ｉ Ｌ － ８ 又 は Ｉ Ｌ － ８ ペ プ チ ド 類 縁 体 を 下 部 チ ャ ン バ ー に 入 れ た 。 フ ル オ ロ ス キ ャ ン ア
セ ン ト Ｆ Ｌ プ レ ー ト リ ー ダ ー を 用 い て 、 ウ エ ル の 底 で の 蛍 光 を 読 み 取 る こ と に よ り 走 化 性
の 量 を 評 価 し た 。 対 照 は 、 単 純 な 培 地 又 は 天 然 の Ｉ Ｌ － ８ で 処 理 し た 細 胞 を 含 む 。 デ ー タ
は 、 単 純 な 培 地 に お け る 蛍 光 レ ベ ル を １ ． ０ と し て 表 す 。 値 は 、 代 表 的 な 実 験 に お け る ２
組 の ウ エ ル の 平 均 値 を 表 す 。 図 ４ の デ ー タ に よ り 示 さ れ る よ う に 、 Ｉ Ｌ － ８ ペ プ チ ド 類 縁
体 と の Ｈ Ｌ － ６ ０ 細 胞 の イ ン キ ュ ベ ー ト は 、 走 化 性 の 誘 導 を 生 じ た 。 １ ０ ０ μ ｇ ／ ｍ Ｌ で
最 大 の 効 果 が 見 ら れ る 。 同 様 に 、 ９ ０ ｎ ｇ ／ ｍ Ｌ の 天 然 の Ｉ Ｌ － ８ （ 陽 性 対 照 し て の ） は
１ ． ５ 倍 多 い カ ル シ ウ ム 動 員 を 誘 導 し た （ デ ー タ は 示 さ ず ） 。
【 ０ １ ８ ９ 】
《 実 施 例 ７ ： （ Ｉ Ｌ － ８ ） 》
　 本 実 施 例 は 、 マ ウ ス の モ デ ル に お け る 循 環 好 中 球 の 動 員 で の Ｉ Ｌ － ８ ペ プ チ ド 類 縁 体 、
化 合 物 Ｄ の 有 効 性 を 説 明 す る 。 化 合 物 Ｄ の 投 与 に よ る 循 環 好 中 球 の 数 の 増 加 を 図 ５ に 示 す
。 本 試 験 は 、 ３ 匹 の 未 処 理 対 照 群 及 び ３ 匹 の 試 験 群 ４ 群 の メ ス Ｂ ａ ｌ ｂ ／ ｃ マ ウ ス か ら 成
っ た 。 試 験 開 始 前 に 、 ２ ０ ～ ２ ３ ｇ の マ ウ ス を 、 適 当 に 標 識 し た ケ ー ジ に 無 作 為 に 分 け 、
ケ ー ジ の 標 識 及 び 腹 部 を 剃 っ た 印 で 識 別 し た 。 お よ そ ２ ０ ０ μ Ｌ の 体 積 に て ２ ５ ｍ ｇ ／ ｋ
ｇ の 用 量 に て 化 合 物 Ｄ を １ 回 静 注 す る こ と に よ っ て ３ つ の 試 験 群 を 処 理 し た 。 評 価 さ れ る
端 点 は 、 分 染 を 伴 っ た 完 全 な 血 液 計 数 を 含 ん だ 。 類 縁 体 を 投 与 し て か ら ｔ ＝ １ 時 間 後 、 ４
時 間 後 及 び ２ ４ 時 間 後 に 各 群 の マ ウ ス か ら 血 液 試 料 を 得 た 。 採 血 に 先 立 っ て 、 マ ウ ス を 計
量 し 、 麻 酔 し た 。 Ｅ Ｄ Ｔ Ａ Ｓ － モ ノ ベ ッ ト 注 射 器 （ Sarstedt） 及 び ２ ５ Ｇ の 針 （ Becton D
ickinson / VWR） を 介 し て 心 臓 穿 刺 に よ り 血 液 を 採 取 し た 。 ５ 回 の 転 倒 に よ り 血 液 を 穏 や
か に 混 合 し 、 次 い で 微 量 遠 心 機 に 入 れ た 。 ヘ マ ベ ッ ト ８ ５ ０ Ｆ Ｓ （ Drew Scientific） で
分 染 分 析 及 び Ｃ Ｂ Ｃ 分 析 を 行 っ た 。 分 染 を 用 い て 好 中 球 の 動 員 を 評 価 し 、 未 処 理 の 対 照 群
と 比 較 し た 。 循 環 に 時 間 依 存 性 の 好 中 球 動 員 が 示 さ れ る と い う こ と は 、 生 体 内 で の 化 合 物
Ｄ の 迅 速 且 つ 強 力 な 活 性 を 示 し て い る 。
【 ０ １ ９ ０ 】
《 実 施 例 ８ ： （ Ｉ － ３ ０ ９ ） 》
　 本 実 施 例 は 、 細 胞 内 カ ル シ ク ム 動 員 （ ［ Ｃ ａ ２ ＋ ］ ｉ ） へ の 介 在 に お け る Ｉ － ３ ０ ９ ペ
プ チ ド 類 縁 体 の 有 効 性 を 説 明 す る 。 Ｉ － ３ ０ ９ ペ プ チ ド 類 縁 体 が Ｃ Ｃ Ｒ ８ 受 容 体 の 作 動 的
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活 性 化 を 生 じ る こ と を 説 明 す る た め に 、 ［ Ｃ ａ ２ ＋ ］ ｉ 動 員 ア ッ セ イ を 行 っ た が 、 そ の 結
果 を 図 ６ に 示 す 。 図 ６ に 示 す デ ー タ を 得 る た め に 、 ５ ｘ １ ０ ６ 個 ／ ｍ Ｌ の Ａ Ｍ を 負 荷 し た
ヒ ト 末 梢 血 単 核 細 胞 を 示 し た 濃 度 の 化 合 物 Ｄ 、 Ｅ 、 Ｆ 、 Ｇ 及 び Ｈ で 刺 激 し た 。 値 は 平 均 値
± １ Ｓ Ｄ で 表 す 。 図 ６ の デ ー タ に 示 さ れ る よ う に 、 化 合 物 Ｅ 、 Ｆ 及 び Ｇ と Ｐ Ｂ Ｍ Ｃ と の イ
ン キ ュ ベ ー ト は 、 受 容 体 が 介 在 す る ［ Ｃ ａ ２ ＋ ］ ｉ 動 員 の 誘 導 を 生 じ た 。
化 合 物 Ｄ
H 2 N-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Ala-NH2 (配 列 番 号 １ ６ ３ ５ ).
化 合 物 Ｅ
H 2 N-Ala-Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln-Glu-Ile-Pro-Leu-Arg-Ala-Ile-Leu-NH2 (配 列 番 号 １ ６
３ ６ ).
化 合 物 Ｆ
H 2 N-Ala-Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln-Glu-Ile-Pro-Leu-Arg-Ala-Ile-Leu-Cys-Tyr-Arg-Asn-
Thr-Ser-Ser-Ile-NH2 (配 列 番 号 １ ６ ３ ７ ).
化 合 物 Ｇ
H 2 N-Ala-Tyr-Arg-Asn-Thr-Ser-Ser-Ile-Cys-Ser-Asn-Glu-Gly-Leu-Ile-Phe-Lys-Leu-Lys-
Arg-Gly-Lys-Glu-Ala-NH2 (配 列 番 号 １ ６ ３ ８ ). 
化 合 物 Ｈ
H 2 N-Ala-Ala-Leu-Asp-Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-His-Cys-
Pro-Ser-Lys-Arg-Lys-(OH)NH2 (配 列 番 号 １ ６ ３ ９ ).
【 ０ １ ９ １ 】
《 実 施 例 ９ 》
　 た と え ば 、 以 下 の プ ロ ト コ ー ル を 用 い て 行 っ た よ う に 、 連 続 流 動 型 ペ プ チ ド 合 成 機 に て
Ｆ ｍ ｏ ｃ ／ ｔ Ｂ ｕ 戦 略 を 用 い て 、 本 発 明 の ペ プ チ ド を 化 学 的 に 合 成 し て も よ い 。
【 ０ １ ９ ２ 】
《 試 薬 （ 溶 媒 、 支 持 体 、 化 学 物 質 ） 》
　 主 な 溶 媒 ： Ｎ ， Ｎ － ジ メ チ ル ホ ル ム ア ミ ド （ Ｄ Ｍ Ｆ ） 、 フ ィ ッ シ ャ ー の 分 光 分 析 さ れ た
、 認 定 さ れ た Ａ Ｃ Ｓ （ Ｄ １ ３ １ － ４ ） Ｍ Ｗ ＝ ７ ３ ． １ ０ 。 活 性 化 分 子 シ リ ー ズ 、 タ イ プ ４
Ａ （ Ｂ Ｄ Ｈ ： Ｂ ５ ４ ０ ０ ５ か ら ） で Ｄ Ｍ Ｆ を 少 な く と も ２ 週 間 処 理 し 、 次 い で Ｆ Ｄ Ｎ Ｂ （
イ ー ス ト マ ン の ２ ， ４ － ジ ニ ト ロ フ ル オ ロ ベ ン ゼ ン ） で 処 理 す る 。
【 ０ １ ９ ３ 】
　 手 順 ： 当 量 の Ｆ Ｄ Ｎ Ｂ 溶 液 （ ９ ５ ％ Ｅ ｔ Ｏ Ｈ 中 １ ｍ ｇ ／ ｍ Ｌ ） と Ｄ Ｍ Ｆ を 混 合 す る ； ３
０ 分 間 静 置 す る ； Ｆ Ｄ Ｎ Ｂ ブ ラ ン ク （ ０ ． ５ ｍ Ｌ の Ｆ Ｄ Ｎ Ｂ ＋ ０ ． ５ ｍ Ｌ の ９ ５ ％ Ｅ ｔ Ｏ
Ｈ ） で ３ ８ １ ｎ ｍ に て 吸 収 を 読 み 取 る 。 吸 収 が 約 ０ ． ２ で あ れ ば 、 Ｄ Ｍ Ｆ は 合 成 に 使 用 す
る の に 好 適 で あ る 。
【 ０ １ ９ ４ 】
　 脱 ブ ロ ッ キ ン グ 剤 ： ０ ． ５ ％ ト リ ト ン Ｘ － １ ０ ０ （ ｖ ／ ｖ ） （ シ グ マ か ら 、 カ タ ロ グ 番
号 Ｔ － ９ ２ ８ ４ ） を 含 有 す る Ｄ Ｍ Ｆ 中 の ２ ０ ％ ピ ペ リ ジ ン （ ア ル ド リ ッ チ ケ ミ カ ル か ら 、
会 社 カ タ ロ グ 番 号 １ ０ ， ４ ０ ９ － ４ ） 。
【 ０ １ ９ ５ 】
　 活 性 化 剤 ： ２ － （ Ｈ － ベ ン ゾ チ ア ゾ ー ル － リ ル ） １ ， １ ， ３ ， ３ － テ ト ラ メ チ ル ウ ロ ニ
ウ ム （ Ｔ Ｂ Ｔ Ｕ ： Ｍ Ｗ ＝ ３ ２ １ ． ０ ９ 、 Quantum Richilieu製 、 カ タ ロ グ 番 号 Ｒ ０ １ ３ ９
） ／ ヒ ド ロ キ シ ベ ン ゾ チ ア ゾ ー ル （ Ｈ Ｏ Ｂ ｔ ： Ｍ Ｗ ＝ １ ３ ５ ． １ 、 Quantum Richilieu製
、 カ タ ロ グ 番 号 Ｒ ０ １ ６ ６ － １ ０ ０ ） 、 Ｄ Ｍ Ｆ 及 び ４ － メ チ ル モ ル フ ォ リ ン （ Ｎ Ｍ Ｍ ： Ｍ
Ｗ ＝ １ ０ １ ． １ ５ 、 ｄ ＝ ０ ． ９ ２ ６ 、 ア ル ド リ ッ チ 製 、 カ タ ロ グ 番 号 Ｍ ５ ， ６ ５ ５ － ７ ）
中 で そ れ ぞ れ ０ ． ５ ２ Ｍ ； Ｄ Ｍ Ｆ 中 で ０ ． ９ Ｍ ； ラ セ ミ 化 に 感 受 性 の ア ミ ノ 酸 の 場 合 、 我
々 は 、 ２ ， ４ ， ６ － コ リ ジ ン 、 ９ ９ ％ （ Ｍ Ｗ ＝ １ ２ １ ． １ ８ 、 ｄ ＝ ０ ． ９ １ ７ 、 ア ル ド リ
ッ チ 製 、 カ タ ロ グ 番 号 １ ４ ， ２ ３ ８ － ７ ） を 使 用 す る ； Ｄ Ｍ Ｆ ／ Ｄ Ｃ Ｍ 、 １ ／ １ ｖ ／ ｖ 中
で ０ ． ７ ８ Ｍ 。
【 ０ １ ９ ６ 】
　 支 持 体 ： テ ン タ ゲ ル Ｒ Ｒ Ａ Ｍ （ ９ ０ μ ｍ ） 、 リ ン Ｋ － タ イ プ Ｆ ｍ ｏ ｃ (ペ プ チ ド イ ン タ
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ー ナ シ ョ ナ ル 製 、 カ タ ロ グ 番 号 Ｒ Ｔ Ｓ － ９ ９ ９ ５ － Ｐ Ｉ ） ： ０ ． １ ミ リ モ ル の ペ プ チ ド に
対 し て ０ ． ２ １ ミ リ モ ル ／ ｇ 、 ０ ． ５ ｇ
【 ０ １ ９ ７ 】
　 Ｆ ｍ ｏ ｃ － Ｌ － ア ミ ノ 誘 導 体 、 Ｂ ｏ ｃ 、 ｔ Ｂ ｕ 、 Ｔ ｒ ｔ 基 で 保 護 さ れ た 側 鎖 ； ４ 倍 過 剰
（ Peptides International, Bachem, Novabiochem, Chem-Impex Inc） 。 Ｇ ｌ ｕ ２ ４ 及 び
Ｌ ｙ ｓ ２ ４ は ア リ ル 保 護 さ れ る （ Millipore/Perseptive Biosystems） 。
【 ０ １ ９ ８ 】
《 最 初 の ア ミ ノ 負 荷 及 び ペ プ チ ド 合 成 手 順 》
　 各 カ ッ プ リ ン グ に お い て ４ 倍 過 剰 に て 室 温 又 は ４ ５ ℃ に て 、 最 初 の ア ミ ノ 酸 Ａ ｓ ｎ ３ １
及 び 残 り の 残 基 を 自 動 的 に 二 重 カ ッ プ リ ン グ さ せ る 。 Ｌ ｅ ｕ １ ９ の 後 で 合 成 を 中 断 す る 。
ペ プ チ ド が 結 合 し た 支 持 体 を 合 成 機 の カ ラ ム か ら 外 し 、 穏 や か に 撹 拌 す る た め の 磁 石 を 含
有 す る 反 応 バ イ ア ル に 入 れ る 。
【 ０ １ ９ ９ 】
〈 ア リ ル 基 の 除 去 〉
　 ア ル ゴ ン の も と 、 ０ ． １ ４ Ｍ ま で の Ｃ Ｈ Ｃ ｌ ３ 中 の ５ ％ 酢 酸 ； ２ ． ５ ％ Ｎ Ｍ Ｍ に 溶 解 さ
れ た テ ト ラ キ ス （ ト リ フ ェ ニ ル ホ ス フ ィ ン ） パ ラ ジ ウ ム （ Ｏ ） Ｐ ｄ （ Ｐ Ｐ ｈ ３ ） ４ （ シ グ
マ ア ル ド リ ッ チ 製 、 カ タ ロ グ 番 号 ２ １ ， ６ ６ ６ － ６ ） ； Ｍ Ｗ ＝ １ １ ５ ５ ． ５ ８ ｘ ０ ． １ ミ
リ モ ル ペ プ チ ド ｘ ３ 倍 ＝ ３ ４ ７ ｍ ｇ の 溶 液 。 穏 や か に 撹 拌 す る た め の 磁 石 を 含 有 す る 反 応
バ イ ア ル 中 の 、 カ ラ ム か ら あ ら か じ め 取 り 外 し た 支 持 体 に 結 合 し た ペ プ チ ド に 溶 液 を 加 え
る 。 混 合 物 を ア ル ゴ ン で フ ラ ッ シ ュ し 、 密 封 し て 室 温 に て ６ 時 間 撹 拌 す る 。 支 持 体 に 結 合
し た ペ プ チ ド を ろ 紙 漏 斗 に 移 し 、 Ｄ Ｍ Ｆ 中 の ０ ． ５ ％ ジ エ チ ル ジ チ オ 炭 酸 ナ ト リ ウ ム か ら
成 る ３ ０ ｍ Ｌ の 溶 液 で 洗 浄 し 、 次 い で Ｄ Ｃ Ｍ 、 Ｄ Ｃ Ｍ ／ Ｄ Ｍ Ｆ （ １ ： １ ） 及 び Ｄ Ｍ Ｆ で 洗
浄 し た 。 陽 性 の カ イ ザ ー 試 験 は 、 Ｌ ｙ ｓ ２ ０ の ア ミ ノ 側 鎖 の 脱 保 護 を 示 す 。
【 ０ ２ ０ ０ 】
〈 ラ ク タ ム の 形 成 〉
　 活 性 化 剤 ： ７ － ア ザ ベ ン ゾ ト リ ア ゾ ー ル － １ － イ ル オ キ シ ト リ ス （ ピ ロ リ ン ジ ノ ） ホ ス
ホ ニ ウ ム － ヘ キ サ フ ル オ ロ ホ ス フ ェ ー ト （ Ｐ ｙ Ａ Ｏ Ｐ ： Ｍ Ｗ ＝ ５ ２ １ ． ７ 、 PerSeptive B
iosystems製 、 カ タ ロ グ 番 号 Ｇ Ｅ Ｎ ７ ６ ５ ３ １ ） 、 １ ． ４ 倍 ； ０ ． １ ０ ５ ミ リ モ ル ｘ １ ．
４ ｘ ５ ２ １ ． ７ ＝ ７ ６ ． ６ ｍ ｇ 及 び Ｎ Ｍ Ｍ １ ． ５ 倍 ： ０ ． １ ０ ５ ｘ １ ． ４ ｘ １ ． ５ ＝ ０ ．
２ ３ ミ リ モ ル 、 ｖ ＝ ０ ． ２ ３ ／ ０ ． ９ Ｍ 、 Ｎ Ｍ Ｍ 溶 液 ＝ ２ ６ ３ μ Ｍ ） 。
【 ０ ２ ０ １ 】
　 穏 や か に 撹 拌 し な が ら 、 室 温 に て 一 晩 （ ～ １ ６ 時 間 ） 、 ア ミ ノ 酸 バ イ ア ル に て 環 化 を 行
っ て も よ い 。 陰 性 の カ イ ザ ー 試 験 に よ っ て 環 化 の 完 了 が 示 さ れ て も よ い 。 支 持 体 に 結 合 し
た ペ プ チ ド を カ ラ ム に 注 ぎ 、 Ｄ Ｍ Ｆ で 洗 浄 し 、 環 状 ア ミ ノ 架 橋 と と も に 、 完 了 ま で 合 成 を
継 続 し 、 そ れ に よ っ て ペ プ チ ド を 導 入 す る 。
【 ０ ２ ０ ２ 】
〈 支 持 体 か ら の 最 終 産 物 の 取 り 外 し 〉
　 支 持 体 に 結 合 し た ペ プ チ ド を 合 成 機 か ら 取 り 出 し 、 媒 体 ろ 紙 漏 斗 に 入 れ 、 Ｄ Ｃ Ｍ で 洗 浄
し 、 非 揮 発 性 の Ｄ Ｍ Ｆ を 置 き 換 え 、 少 な く と も ２ 時 間 、 操 作 可 能 に 一 晩 、 高 い 真 空 度 の も
と で 十 分 に 乾 燥 さ せ る 。
　 切 断 混 合 物 （ 試 薬 Ｋ ）
Ｔ Ｆ Ａ ／ フ ェ ノ ー ル ／ 水 ／ チ オ － ア ニ ソ ー ル ／ Ｅ Ｄ Ｔ （ ８ ２ ／ ５ ／ ５ ／ ５ ／ ２ ． ５ ） ； ７
． ５ ｍ Ｌ
支 持 体 ： ０ ． ５ ｇ の 樹 脂 － ペ プ チ ド
Ｔ Ｆ Ａ 　 　 　 ６ ． １ ５ ｍ Ｌ （ Halocarbon製 、 生 物 等 級 ）
フ ェ ノ ー ル 　 ０ ． ３ ７ ５ ｍ Ｌ （ ア ル ド リ ッ チ ）
水 　 　 　 　 　 ０ ． ３ ７ ５ ｍ Ｌ （ ミ リ Ｑ ）
チ オ ー ル － ア ニ ソ ー ル 　 ０ ． ３ ７ ５ ｍ Ｌ （ ア ル ド リ ッ チ ）
Ｅ Ｄ Ｔ 　 　 　 ０ ． １ ８ ７ ｍ Ｌ （ ア ル ド リ ッ チ ）
合 計   　 　 　 　 　 ７ ． ５ ｍ Ｌ
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【 ０ ２ ０ ３ 】
　 ロ ッ カ ー で 穏 や か に 撹 拌 し な が ら 、 室 温 に て 切 断 を 行 っ て も よ い 。
【 ０ ２ ０ ４ 】
〈 ペ プ チ ド の 沈 殿 〉
　 切 断 し た ペ プ チ ド 溶 液 は 、 ろ 紙 漏 斗 を 介 し て ５ ０ ｍ Ｌ の 丸 底 フ ラ ス コ に ろ 過 す る 。 ４ ｍ
Ｌ の Ｔ Ｆ Ａ で 支 持 体 を ２ 回 す す ぐ 。 Ｔ Ｆ Ａ 溶 液 を エ バ ポ レ ー タ で 濃 縮 し 、 過 酸 化 物 を な く
す た め に 活 性 化 し た 中 性 酸 化 ア ル ミ ニ ウ ム で あ ら か じ め 処 理 し た 、 冷 却 ジ エ チ ル エ ー テ ル
に 一 滴 ず つ 加 え る 。 お よ そ １ ０ 倍 過 剰 の エ ー テ ル を 使 用 す る 。 収 量 が 決 定 し 、 ペ プ チ ド が
性 状 分 析 さ れ る ま で ビ ー ズ を 保 存 す る 。 卓 上 遠 心 機 を 用 い て 、 ２ Ｋ ｒ ｐ ｍ （ ４ 分 の 遠 心 時
間 ） で 遠 心 す る こ と に よ り 、 沈 殿 物 を ５ ０ ｍ Ｌ の ネ ジ 蓋 付 き ポ リ プ ロ ピ レ ン バ イ ア ル に 回
収 す る 。 冷 却 エ ー テ ル で ペ レ ッ ト を ３ 回 洗 浄 し 、 遠 心 し 、 ア ル ゴ ン 流 で 乾 燥 す る 。 ２ ０ ％
ア セ ト ニ ト リ ル 、 ０ ． １ ％ Ｔ Ｆ Ａ に 沈 殿 物 を 溶 解 し 、 凍 結 乾 燥 す る 。
【 ０ ２ ０ ５ 】
〈 粗 生 成 物 の 性 状 分 析 〉
　 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ に て 生 成 物 を 性 状 分 析 す る 。
実 験 条 件 ： カ ラ ム ： ヴ ィ ダ ッ ク ２ １ ８ Ｔ Ｐ ５ ４ ： Ｃ １ ８ 逆 相 、 ５ μ ｍ 、 ４ ． ６ ｍ ｍ Ｉ Ｄ ｘ
１ ５ ０ ｍ ｍ Ｌ 。
溶 出 液 ： ０ ． １ ％ Ｔ Ｆ Ａ ／ Ｈ ２ Ｏ （ 溶 媒 Ａ ） ； ０ ． １ ％ Ｔ Ｆ Ａ ／ ア セ ト ニ ト リ ル （ 溶 媒 Ｂ
） 。
溶 出 条 件 ： ２ ０ ～ ５ ０ ％ Ｂ （ ４ ０ 分 間 ） ； ６ ０ ～ ９ ０ ％ Ｂ （ ５ 分 間 ） ； ９ ０ ～ ２ ０ ％ Ｂ （
５ 分 間 ） ； ２ ０ ％ Ｂ （ １ ０ 分 間 ） 。 １ ． ０ ｍ Ｌ ／ 分 に て 、 ２ １ ４ ｎ ｍ ＝ ０ ． ５ 最 大 測 定 限
界 吸 収 単 位 。
【 ０ ２ ０ ６ 】
〈 試 料 の 調 製 〉
　 等 量 の 生 成 物 を 計 量 し 、 ２ ｍ ｇ ／ ｍ Ｌ の 濃 度 で ２ ０ ％ ア セ ト ニ ト リ ル ０ ． １ ％ Ｔ Ｆ Ａ に
溶 解 す る 。 溶 液 を 微 量 遠 心 し 、 ２ ０ μ Ｌ を カ ラ ム に か け る 。 主 ピ ー ク 又 は 主 な ピ ー ク を 回
収 し 、 ス ピ ー ド バ ッ ク で 乾 燥 し 、 質 量 分 析 計 で 分 子 量 を 決 定 す る 。
【 ０ ２ ０ ７ 】
　 こ の 試 験 に 使 用 し た 幾 つ か の 化 合 物 の 構 造 を 以 下 に 示 す 。
【 ０ ２ ０ ８ 】
　 化 合 物 Ａ 又 は ａ １ ９ （ 配 列 番 号 ２ ７ ） 、 （ 式 中 Ｒ ＝ Ｈ 、 Ｘ ａ ａ １ ＝ Ｃ ｙ ｓ 、 Ｘ ａ ａ ２ ＝
Ｃ ｙ ｓ 、 リ ン カ ー ＝ ４ ＊ Ｇ ｌ ｙ ）
H 2 N-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Cys-Gln-Cys-Ile-Lys-Thr-Tyr-Ser-Lys-[Gly-Gly-Gly-Gly
]-Asn-Trp-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2   (配 列
番 号 １ ６ ３ ２ )
【 ０ ２ ０ ９ 】
化 合 物 Ｂ 又 は ａ ４ ９ （ 配 列 番 号 ５ ６ ） 、 （ 式 中 Ｒ ＝ Ｈ 、 Ｘ ａ ａ １ ＝ Ｃ ｙ ｓ 、 Ｘ ａ ａ ２ ＝ Ｃ
ｙ ｓ 、 リ ン カ ー ＝ ４ ＊ Ｇ ｌ ｙ ）
H 2 N-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Cys-Gln-Cys-Ile-Lys-Thr-Tyr-[Gly-Gly-Gly-Gly]-Asn-Tr
p-Val-Gln-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2 (配 列 番 号 １ ６ ３
３ )
【 ０ ２ １ ０ 】
化 合 物 Ｃ 又 は ａ ７ ０ （ 配 列 番 号 ７ ７ ） 、 （ 式 中 Ｒ ＝ Ｈ 、 Ｘ ａ ａ １ ＝ Ｃ ｙ ｓ 、 Ｘ ａ ａ ２ ＝ Ｃ
ｙ ｓ 、 リ ン カ ー ＝ ４ ＊ Ｇ ｌ ｙ ）
H 2 N-Ser-Ala-Lys-Glu-Leu-Arg-Cys-Gln-Cys-Ile-Lys-[Gly-Gly-Gly-Gly]-Asn-Trp-Val-Gl
n-Arg-Val-Val-Glu-Lys-Phe-Leu-Lys-Arg-Ala-Glu-Asn-(OH)NH2 (配 列 番 号 １ ６ ３ ４ )
【 ０ ２ １ １ 】
化 合 物 Ｄ 又 は ｅ １ （ 配 列 番 号 ９ ７ ２ ） 、 （ 式 中 Ｒ ＝ Ｈ ）
H 2 N-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Ala-NH2 (配 列 番 号 １ ６ ３ ５ )
【 ０ ２ １ ２ 】
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化 合 物 Ｅ 又 は ｅ ２ （ 配 列 番 号 ９ ７ ３ ） 、 （ 式 中 Ｒ ＝ Ｈ ）
H 2 N-Ala-Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln-Glu-Ile-Pro-Leu-Arg-Ala-Ile-Leu-NH2 (配 列 番 号 １ ６
３ ６ )
【 ０ ２ １ ３ 】
化 合 物 Ｆ 又 は ｅ ３ （ 配 列 番 号 ９ ７ ４ ） 、 （ 式 中 Ｒ ＝ Ｈ ）
H 2 N-Ala-Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln-Glu-Ile-Pro-Leu-Arg-Ala-Ile-Leu-Cys-Tyr-Arg-Asn-
Thr-Ser-Ser-Ile-NH2 (配 列 番 号 １ ６ ３ ７ )
【 ０ ２ １ ４ 】
化 合 物 Ｇ 又 は ｅ ４ （ 配 列 番 号 ９ ７ ５ ） 、 （ 式 中 Ｒ ＝ Ｈ ）
H 2 N-Ala-Tyr-Arg-Asn-Thr-Ser-Ser-Ile-Cys-Ser-Asn-Glu-Gly-Leu-Ile-Phe-Lys-Leu-Lys-
Arg-Gly-Lys-Glu-Ala-NH2 (配 列 番 号 １ ６ ３ ８ )
【 ０ ２ １ ５ 】
化 合 物 Ｈ 又 は ｅ １ ７ （ 配 列 番 号 ９ ８ ８ ） 、 （ 式 中 Ｒ ＝ Ｈ ）
H 2 N-Ala-Ala-Leu-Asp-Thr-Val-Gly-Trp-Val-Gln-Arg-His-Arg-Lys-Met-Leu-Arg-His-Cys-
Pro-Ser-Lys-Arg-Lys-(OH)NH2 (配 列 番 号 １ ６ ３ ９ )
【 ０ ２ １ ６ 】
　 本 明 細 書 で 説 明 的 に 記 載 さ れ る 本 発 明 は 、 本 明 細 書 で 具 体 的 に 開 示 さ れ て い な い 要 素 （
単 数 ） 又 は 要 素 （ 複 数 ） 、 限 定 （ 単 数 ） 又 は 限 定 （ 複 数 ） の 非 存 在 下 で 好 適 に 実 行 す る こ
と が で き る 。 従 っ て 、 た と え ば 、 用 語 、 「 含 む こ と 」 、 「 包 含 す る こ と 」 、 「 含 有 す る こ
と 」 な ど は 、 限 定 な し で 発 展 的 に 読 み 取 ら れ な け れ ば な ら な い 。 さ ら に 、 本 明 細 書 で 採 用
さ れ る 用 語 及 び 表 現 は 、 記 載 の 用 語 と し て 使 用 さ れ て お り 、 限 定 の 用 語 で は な く 、 示 さ れ
る 発 明 及 び そ の 一 部 分 の い か な る 同 等 物 を 除 外 す る 、 そ の よ う な 用 語 及 び 表 現 の 使 用 を 意
図 す る も の で は な い が 、 請 求 さ れ る 発 明 の 範 囲 内 で 種 々 の 修 正 が 可 能 で あ る こ と は 認 識 さ
れ る 。 従 っ て 、 本 発 明 は 、 好 ま し い 実 施 態 様 及 び 任 意 の 特 徴 に よ っ て 具 体 的 に 開 示 さ れ る
が 、 開 示 さ れ た 本 明 細 書 で 具 現 化 さ れ た 本 発 明 の 修 正 及 び 変 更 は 当 業 者 に よ っ て 容 易 に 行
わ れ る こ と が で き 、 そ の よ う な 修 正 及 び 変 更 は 、 本 明 細 書 で 開 示 さ れ る 本 発 明 の 範 囲 内 と
み な さ れ る こ と が 理 解 さ れ る べ き で あ る 。 本 発 明 は 、 本 明 細 書 に お い て 幅 広 く 、 一 般 的 に
記 載 さ れ て い る 。 一 般 的 な 開 示 の 範 囲 内 に 入 る 狭 義 の 種 及 び 亜 種 分 類 も ま た こ れ ら 発 明 の
一 部 を 形 成 す る 。 こ れ は 、 除 く べ き 物 質 が 再 び 具 体 的 に 引 用 さ れ た か ど う か に か か わ り な
く 、 属 か ら 対 照 物 を 除 く こ と が で き る 但 し 書 き 又 は 負 の 限 定 を 、 本 発 明 の そ れ ぞ れ の 一 般
的 記 載 の 範 囲 内 に 包 含 す る 。 さ ら に 、 マ ー カ ッ シ ュ 群 と い う 点 で 本 発 明 の 特 徴 及 び 側 面 が
記 載 さ れ る 場 合 、 当 業 者 は 、 そ れ に よ っ て 、 本 発 明 は 、 マ ー カ ッ シ ュ 群 の い か な る 個 々 の
一 員 又 は 一 員 の 亜 群 に よ っ て も 記 載 さ れ る こ と を 認 識 す る で あ ろ う 。 さ ら に 、 本 発 明 の 側
面 に 対 す る 参 照 が 、 た と え ば 、 配 列 番 号 ９ か ら 配 列 番 号 １ ６ ２ ま で の よ う に 個 々 の 一 員 の
範 囲 を 列 記 す る 場 合 、 列 記 の そ れ ぞ れ の 一 員 が 個 々 に 列 記 さ れ る こ と と 同 等 で あ る こ と を
意 図 し 、 さ ら に 、 そ れ ぞ れ の 個 々 の 一 員 が 個 々 に ク レ ー ム で 除 外 さ れ て も よ く 又 は ク レ ー
ム に 含 ま れ て も よ い こ と が 理 解 さ れ る べ き で あ る 。
【 ０ ２ １ ７ 】
　 本 明 細 書 の 方 法 で 描 か れ た 及 び ／ 又 は 使 用 さ れ た 工 程 は 、 描 か れ た 及 び ／ 又 は 言 及 さ れ
た の と は 異 な る 順 で 実 施 し て も よ い 。 工 程 は 、 こ れ ら の 工 程 が 生 じ て も よ い 順 の 単 な る 例
示 で あ る 。 請 求 さ れ た 本 発 明 の 目 標 を 実 施 す る よ う に 所 望 さ れ る い か な る 順 で 工 程 が 生 じ
て も よ い 。
【 ０ ２ １ ８ 】
　 本 明 細 書 で の 本 発 明 の 記 載 か ら 、 そ の 範 囲 を 逸 脱 す る こ と な く 、 本 発 明 の 概 念 を 実 施 す
る の に 様 々 な 同 等 物 を 使 用 で き る こ と が 明 ら か で あ る 。 さ ら に 、 本 発 明 が 特 定 の 実 施 態 様
を 具 体 的 に 参 照 し て 記 載 さ れ て い る 一 方 で 、 当 業 者 は 、 本 発 明 の 精 神 及 び 範 囲 か ら 逸 脱 す
る こ と な く 形 態 及 び 詳 細 に お い て 変 更 を 行 う こ と が で き る こ と を 認 識 す る で あ ろ う 。 記 載
さ れ た 実 施 態 様 は あ ら ゆ る 点 で 説 明 で あ る と み な さ れ 、 制 約 と は み な さ れ な い 。 本 発 明 は
本 明 細 書 で 記 載 さ れ る 特 定 の 実 施 態 様 に 限 定 さ れ な い が 、 本 発 明 の 範 囲 か ら 逸 脱 す る こ と
な く 、 多 数 の 同 等 物 、 再 構 成 、 修 正 及 び 置 換 が 可 能 で あ る 。 従 っ て 、 追 加 の 実 施 態 様 も 本
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発 明 の 範 囲 内 で あ り 、 続 く ク レ ー ム の 範 囲 内 で あ る 。
【 ０ ２ １ ９ 】
　 さ ら に 、 本 明 細 書 に 記 載 さ れ た 特 許 及 び 出 版 物 は す べ て 、 個 々 の 特 許 及 び 出 版 物 が そ れ
ぞ れ 、 具 体 的 に 且 つ 個 々 に 参 照 に よ り 組 み 入 れ ら れ る の と 同 じ 程 度 に 参 照 に よ り 本 明 細 書
に 組 み 入 れ ら れ る 。
【 図 面 の 簡 単 な 説 明 】
【 ０ ２ ２ ０ 】
【 図 １ 】 Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ １ 及 び Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ ２ へ の １ ２ ５ Ｉ － Ｉ Ｌ － ８ の 結 合 の Ｉ Ｌ － ８ に よ る 濃 度
依 存 性 の 阻 害 が 、 Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ １ 及 び Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ ２ 受 容 体 へ の Ｉ Ｌ － ８ の 親 和 性 を 示 す こ と を 示
す 。 図 １ は ま た 、 ヒ ト 単 球 様 細 胞 株 、 Ｔ Ｈ Ｐ － １ 細 胞 に お け る Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ １ 及 び ／ 又 は Ｃ Ｘ
Ｃ Ｒ ２ 受 容 体 へ の Ｉ Ｌ － ８ ペ プ チ ド 類 縁 体 （ 競 合 リ ガ ン ド ） の 結 合 も 示 す 。 Ｉ Ｌ － ８ 又 は
Ｉ Ｌ － ８ 類 縁 体 と 共 に 、 Ｔ Ｈ Ｐ － １ 細 胞 を ３ ０ 分 間 予 備 イ ン キ ュ ベ ー ト し 、 次 い で 、 １ ２

５ Ｉ － Ｉ Ｌ － ８ と 共 に さ ら に ２ 時 間 イ ン キ ュ ベ ー ト す る こ と に よ っ て １ ２ ５ Ｉ － Ｉ Ｌ － ８
の 結 合 に つ い て 評 価 し た 。 説 明 す る 濃 度 で の Ｉ Ｌ － ８ 及 び 示 し た 類 縁 体 （ 競 合 リ ガ ン ド ）
の 存 在 下 、 １ ０ ｎ Ｍ の １ ２ ５ Ｉ － Ｉ Ｌ － ８ を 加 え た 。 結 果 は 、 競 合 リ ガ ン ド な し で 決 定 さ
れ る 最 大 の 特 異 的 結 合 の 比 率 と し て 表 す 。
【 図 ２ 】 Ｉ Ｌ － ８ 受 容 体 へ の １ ２ ５ Ｉ － Ｉ Ｌ － ８ の 結 合 の 天 然 Ｉ Ｌ － ８ に よ る 濃 度 依 存 性
の 阻 害 が 分 化 し た Ｈ Ｌ － ６ ０ 細 胞 上 の Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ １ ／ Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ ２ 受 容 体 へ の Ｉ Ｌ － ８ の 親 和
性 を 示 す こ と を 示 す 。 図 ２ は ま た 、 Ｉ Ｌ － ８ ペ プ チ ド 類 縁 体 （ 競 合 リ ガ ン ド ） の Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ
１ ／ Ｃ Ｘ Ｃ Ｒ ２ へ の 結 合 も 示 す 。 Ｉ Ｌ － ８ 又 は Ｉ Ｌ － ８ 類 縁 体 と 共 に 、 Ｈ Ｌ － ６ ０ 細 胞 を
３ ０ 分 間 予 備 イ ン キ ュ ベ ー ト し 、 次 い で 、 １ ２ ５ Ｉ － Ｉ Ｌ － ８ と 共 に さ ら に ２ 時 間 イ ン キ
ュ ベ ー ト す る こ と に よ っ て １ ２ ５ Ｉ － Ｉ Ｌ － ８ の 結 合 に つ い て 評 価 し た 。 説 明 す る 濃 度 で
の Ｉ Ｌ － ８ 及 び 示 し た 類 縁 体 （ 競 合 リ ガ ン ド ） の 存 在 下 、 ２ ｎ Ｍ の １ ２ ５ Ｉ － Ｉ Ｌ － ８ を
加 え た 。 結 果 は 、 競 合 リ ガ ン ド な し で 決 定 さ れ る 最 大 の 特 異 的 結 合 の 比 率 と し て 表 し 、 ３
回 の 独 立 し た 実 験 の 代 表 的 結 果 で あ る 。
【 図 ３ 】 Ｉ Ｌ － ８ 類 縁 体 に よ る ［ Ｃ ａ ２ ＋ ］ ｉ 動 員 の 誘 導 を 示 す （ 実 施 例 ５ に 記 載 ） 。 フ
ロ － ４ Ａ Ｍ を 負 荷 し た Ｈ Ｌ － ６ ０ 細 胞 を 示 し た 濃 度 の Ｉ Ｌ － ８ ペ プ チ ド 類 縁 体 で 刺 激 し た
。 結 果 は 、 ３ 回 の 独 立 し た 実 験 の 代 表 的 結 果 で あ る 。
【 図 ４ 】 Ｉ Ｌ － ８ 類 縁 体 に よ る 走 化 性 の 誘 導 を 示 す （ 実 施 例 ６ に 記 載 ） 。 Ｃ Ｆ Ｄ Ａ Ｓ Ｅ 標
識 し た Ｈ Ｌ － ６ ０ 細 胞 を 、 示 し た 濃 度 の Ｉ Ｌ － ８ ペ プ チ ド 類 縁 体 の 勾 配 に 入 れ た 。 蛍 光 プ
レ ー ト リ ー ダ ー で 、 透 過 可 能 な 膜 バ リ ア を 横 切 る 走 化 性 を 測 定 し た 。
【 図 ５ 】 Ｉ Ｌ － ８ 類 縁 体 、 化 合 物 Ｄ に よ る 循 環 好 中 球 の 上 昇 の 誘 導 を 示 す （ 実 施 例 ７ に 記
載 ） 。 ２ ５ ｍ ｇ ／ ｋ ｇ に て メ ス Ｂ ａ ｌ ｂ ／ ｃ マ ウ ス に 静 脈 注 射 す る こ と に よ り 化 合 物 Ｄ を
投 与 し た 。 注 射 後 １ 時 間 、 ４ 時 間 及 び ２ ４ 時 間 で 、 マ ウ ス を 麻 酔 し 、 心 臓 穿 刺 に よ り 採 血
し た 。 ヘ マ ベ ッ ト を 用 い 、 完 全 な 血 液 計 数 及 び 分 染 を 行 っ た 。 値 は 処 理 群 当 た り ３ 匹 の 動
物 の 平 均 値 ± １ Ｓ Ｄ で 表 す 。
【 図 ６ 】 Ｉ － ３ ０ ９ 及 び Ｉ － ３ ０ ９ 類 縁 体 に よ る ［ Ｃ ａ ２ ＋ ］ ｉ 動 員 の 誘 導 を 示 す 。 フ ロ
－ ４ Ａ Ｍ 標 識 し た ヒ ト 末 梢 血 単 核 細 胞 （ ５ ｘ １ ０ ６ 個 ／ ｍ Ｌ ） を 、 示 し た 濃 度 の Ｉ － ３ ０
９ 、 化 合 物 ４ 、 ５ 、 ６ 及 び ７ で 刺 激 し た 。 値 は 、 平 均 値 ± １ Ｓ Ｄ で 表 す 。
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【 図 １ 】 【 図 ２ 】

【 図 ３ 】

【 図 ４ 】

【 図 ５ 】

【 図 ６ 】
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【 配 列 表 】

【 手 続 補 正 書 】
【 提 出 日 】 平 成 18年 11月 2日 (2006.11.2)
【 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 】
　 Ｎ 末 端 領 域 と 、 Ｃ 末 端 領 域 と を 有 す る Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 で あ っ て 、
　 前 記 Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 は 、 合 計 で 約 １ ０ ～ 約 ３ ４ の ア ミ ノ 酸 残 基 を 持 ち 、
　 前 記 Ｎ 末 端 領 域 は 、 配 列 番 号 Ｎ ｏ ． ９ ７ ２ 、 変 異 体 ｅ １ 及 び そ れ ら の 保 存 的 ア ミ ノ 酸 置
換 体 か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ る 保 存 さ れ た ア ミ ノ 酸 配 列 を 有 し 、
　 前 記 Ｎ 末 端 領 域 は 、 配 列 番 号 ９ ７ ２ ： RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-Ala-
(OH)NH 2 の 一 般 構 造 を 有 し 、 こ こ で 、
　 Ｒ は 、 水 素 、 ポ リ （ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） ま た は そ の 誘 導 体 、 診 断 ラ ベ ル 、 ア シ ル 基 、
ア セ チ ル 基 、 及 び 前 記 Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 が ア ミ ノ ペ プ チ ダ ー ゼ の 基 質 と し て 作 用 す る 能 力
を 減 少 さ せ る こ と の で き る Ｎ 末 端 修 飾 基 か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ る 要 素 を 有 す る Ｎ 末 端 修
飾 基 で あ り 、
　 （ Ｏ Ｈ ） Ｎ Ｈ ２ は 、 前 記 Ｃ 末 端 領 域 を 有 す る 水 酸 基 ま た は ア ミ ン 基 、 ま た は 前 記 Ｃ 末 端
領 域 に 結 合 す る リ ン カ ー に 結 合 す る 最 大 ７ 塩 基 の 任 意 の 組 み 合 わ せ で あ る 追 加 ア ミ ノ 酸 残
基 に 結 合 す る 水 酸 基 ま た は ア ミ ン 基 で あ り 、 前 記 Ｃ 末 端 領 域 は 、 配 列 番 号 ５ の ア ミ ノ 酸 残
基 ５ ２ ～ ６ ４ か ら な り 、
　 前 記 リ ン カ ー は 、 （ １ ） Ｈ ２ Ｎ － Ｚ Ａ － Ｃ Ｏ Ｏ Ｈ で あ っ て 、 Ｚ Ａ は 水 酸 基 、 カ ル ボ キ シ
ル 基 、 カ ル ボ ニ ル 基 、 チ オ ー ル 基 、 ア ミ ノ 基 、 ア ミ ド 基 、 イ ミ ノ 基 ま た は 芳 香 族 ５ ～ ７ 員
環 に よ っ て 任 意 に 置 換 さ れ た 炭 素 数 ２ ０ 以 下 の 飽 和 脂 肪 族 及 び 不 飽 和 脂 肪 族 、 並 び に ｎ は
９ ～ １ ４ の 整 数 で あ る － （ Ｃ Ｈ ２ ） ｎ － よ り な る 群 か ら 選 択 さ れ る 、 ま た は （ ２ ） ４ 個 の
天 然 ア ミ ノ 酸 の 任 意 の 組 み 合 わ せ 、
　 で あ る Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 。
【 請 求 項 ２ 】
　 前 記 リ ン カ ー は 、 １ １ － ア ミ ノ ウ ン デ カ ン 酸 で あ る 、 請 求 項 １ に 記 載 の Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣
体 。
【 請 求 項 ３ 】
　 Ｒ は 、 そ れ ぞ れ 分 子 量 が 約 ２ ０ ０ ０ ０ ダ ル ト ン 未 満 で あ る ポ リ （ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ）
、 グ リ コ サ ミ ノ グ リ カ ン ま た は そ の 誘 導 体 を 有 す る 、 請 求 項 １ に 記 載 の Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体
。
【 請 求 項 ４ 】
　 前 記 保 存 さ れ た ア ミ ノ 酸 配 列 は 、 配 列 番 号 １ ６ ３ ５ 、 及 び そ の 保 存 的 ア ミ ノ 酸 置 換 体 か
ら な る 群 か ら 選 択 さ れ 、 配 列 番 号 １ ６ ３ ５ ： H 2 N-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Ser-Arg-
Ala-NH 2 の 一 般 構 造 を 有 す る 、 請 求 項 １ に 記 載 の Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 。
【 請 求 項 ５ 】
　 前 記 保 存 さ れ た ア ミ ノ 酸 配 列 は 、 前 記 Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 の 最 初 の １ ０ ア ミ ノ 酸 残 基 を 構
成 す る 、 請 求 項 １ に 記 載 の Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 。
【 請 求 項 ６ 】
　 前 記 Ｃ 末 端 領 域 は 、 Ｇ ｌ ｕ ５ ７ と Ｌ ｙ ｓ ６ １ に お い て 環 化 し て い る 、 請 求 項 １ に 記 載 の
Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 。
【 請 求 項 ７ 】
　 前 記 Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 は 、 配 列 番 号 ９ ７ ２ 、 変 異 体 ｅ １ 、 及 び そ れ ら の 保 存 的 ア ミ ノ 酸
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置 換 体 か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ 、 配 列 番 号 ９ ７ ２ ： RNH-Lys-Ser-Met-Gln-Val-Pro-Phe-Se
r-Arg-Ala-(OH)NH 2 の 一 般 構 造 を 有 す る 、 請 求 項 １ に 記 載 の Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 。
【 請 求 項 ８ 】
　 Ｎ 末 端 領 域 と 、 Ｃ 末 端 領 域 と を 有 す る Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 で あ っ て 、
　 前 記 Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 は 、 合 計 で 約 １ ０ ～ ２ ５ の ア ミ ノ 酸 残 基 を 持 ち 、
　 前 記 Ｎ 末 端 領 域 ま た は 前 記 Ｃ 末 端 領 域 は 、 配 列 番 号 ９ ７ ３ 、 変 異 体 ｅ ２ 及 び そ れ ら の 保
存 的 ア ミ ノ 酸 置 換 体 か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ る 保 存 さ れ た ア ミ ノ 酸 配 列 で あ っ て 、 配 列 番
号 ９ ７ ３ ： RNH-Ala-Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln-Glu-Ile-Pro-Leu-Arg-Ala-Ile-Leu-(OH)NH

2 の 一 般 構 造 を 有 し 、 こ こ で 、
　 Ｒ は 、 水 素 、 ポ リ （ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） ま た は そ の 誘 導 体 、 診 断 ラ ベ ル 、 ア シ ル 基 、
ア セ チ ル 基 、 及 び 前 記 Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 が ア ミ ノ ペ プ チ ダ ー ゼ の 基 質 と し て 作 用 す る 能 力
を 減 少 さ せ る こ と の で き る 修 飾 基 か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ る 要 素 を 有 す る 、 Ｎ 末 端 領 域 ま
た は Ｎ 末 端 修 飾 基 で あ り 、
　 （ Ｏ Ｈ ） Ｎ Ｈ ２ は 、 前 記 Ｃ 末 端 領 域 を 有 す る 水 酸 基 ま た は ア ミ ン 基 、 ま た は 前 記 Ｃ 末 端
領 域 を 構 成 す る 任 意 の 組 み 合 わ せ で あ る 追 加 ア ミ ノ 酸 残 基 に 結 合 す る 水 酸 基 ま た は ア ミ ン
基 で あ り 、
　 前 記 Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 は 、 前 記 保 存 さ れ た ア ミ ノ 酸 配 列 及 び 任 意 の 組 み 合 わ せ で あ る ０
～ １ ０ の 追 加 的 ア ミ ノ 酸 残 基 か ら 本 質 的 に な る 、 Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 。
【 請 求 項 ９ 】
　 Ｒ は 、 そ れ ぞ れ 分 子 量 が 約 ２ ０ ０ ０ ０ ダ ル ト ン 未 満 で あ る ポ リ （ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ）
、 グ リ コ サ ミ ノ グ リ カ ン ま た は そ の 誘 導 体 を 有 す る 、 請 求 項 ８ に 記 載 の Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体
。
【 請 求 項 １ ０ 】
　 前 記 保 存 さ れ た ア ミ ノ 酸 配 列 は 、 配 列 番 号 １ ６ ３ ６ 及 び そ の 保 存 的 ア ミ ノ 酸 置 換 体 か ら
な る 群 か ら 選 択 さ れ 、 配 列 番 号 １ ６ ３ ６ ： H 2 N-Ala-Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln-Glu-Ile-Pr
o-Leu-Arg-Ala-Ile-Leu-NH2 の 一 般 構 造 を 有 す る 、 請 求 項 ８ に 記 載 の Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 。
【 請 求 項 １ １ 】
　 前 記 保 存 さ れ た ア ミ ノ 酸 配 列 は 、 前 記 Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 の 最 初 の １ ５ ア ミ ノ 酸 残 基 を 構
成 す る 、 請 求 項 ８ に 記 載 の Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 。
【 請 求 項 １ ２ 】
　 前 記 保 存 さ れ た ア ミ ノ 酸 配 列 は 、 配 列 番 号 ９ ７ ４ 、 変 異 体 ｅ ３ 、 及 び そ れ ら の 保 存 的 ア
ミ ノ 酸 置 換 体 か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ 、 配 列 番 号 ９ ７ ４ ： RNH-Ala-Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-
Gln-Glu-Ile-Pro-Leu-Arg-Ala-Ile-Leu-Cys-Tyr-Arg-Asn-Thr-Ser-Ser-Ile-(OH)NH2 の 一
般 構 造 を 有 す る 、 請 求 項 ８ に 記 載 の Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 。
【 請 求 項 １ ３ 】
　 前 記 Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 は 、 配 列 番 号 １ ６ ３ ７ 及 び そ の 保 存 的 ア ミ ノ 酸 置 換 体 か ら な る 群
か ら 選 択 さ れ 、 配 列 番 号 １ ６ ３ ７ ： H 2 N-Ala-Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln-Glu-Ile-Pro-Leu-
Arg-Ala-Ile-Leu-Cys-Tyr-Arg-Asn-Thr-Ser-Ser-Ile-NH2 の 一 般 構 造 を 有 す る 、 請 求 項 ８
に 記 載 の Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 。
【 請 求 項 １ ４ 】
　 前 記 Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 は 、 配 列 番 号 ９ ７ ３ 、 変 異 体 ｅ ２ 、 及 び そ の 保 存 的 ア ミ ノ 酸 置 換
体 か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ 、 配 列 番 号 ９ ７ ３ ： RNH-Ala-Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln-Glu-Il
e-Pro-Leu-Arg-Ala-Ile-Leu-(OH)NH2 の 一 般 構 造 を 有 す る 、 請 求 項 ８ に 記 載 の Ｉ － ３ ０ ９
模 倣 体 。
【 請 求 項 １ ５ 】
　 前 記 Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 は 、 配 列 番 号 ９ ７ ４ 、 変 異 体 ｅ ３ 、 及 び そ の 保 存 的 ア ミ ノ 酸 置 換
体 か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ 、 配 列 番 号 ９ ７ ４ ： RNH-Ala-Phe-Ser-Phe-Ala-Glu-Gln-Glu-Il
e-Pro-Leu-Arg-Ala-Ile-Leu-Cys-Tyr-Arg-Asn-Thr-Ser-Ser-Ile-(OH)NH2 の 一 般 構 造 を 有
す る 、 請 求 項 ８ に 記 載 の Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 。
【 請 求 項 １ ６ 】
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　 Ｎ 末 端 領 域 と 、 Ｃ 末 端 領 域 と を 有 す る Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 で あ っ て 、
　 前 記 Ｎ 末 端 領 域 ま た は 前 記 Ｃ 末 端 領 域 は 、 配 列 番 号 Ｎ ｏ ． ９ ７ ５ 、 変 異 体 ｅ ４ 及 び そ れ
ら の 保 存 的 ア ミ ノ 酸 置 換 体 か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ る 保 存 さ れ た ア ミ ノ 酸 配 列 で あ っ て 、
配 列 番 号 ９ ７ ５ ： RNH-Ala-Tyr-Arg-Asn-Thr-Ser-Ser-Ile-Cys-Ser-Asn-Glu-Gly-Leu-Ile-
Phe-Lys-Leu-Lys-Arg-Gly-Lys-Glu-Ala-(OH)NH2 の 一 般 構 造 を 有 し 、 こ こ で 、
　 Ｒ は 、 水 素 、 ポ リ （ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ） ま た は そ の 誘 導 体 、 診 断 ラ ベ ル 、 ア シ ル 基 、
ア セ チ ル 基 、 及 び 前 記 Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 が ア ミ ノ ペ プ チ ダ ー ゼ の 基 質 と し て 作 用 す る 能 力
を 減 少 さ せ る こ と の で き る 修 飾 基 か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ る 要 素 を 有 す る 、 Ｎ 末 端 修 飾 基
で あ り 、
　 （ Ｏ Ｈ ） Ｎ Ｈ ２ は 、 前 記 Ｃ 末 端 領 域 を 有 す る 水 酸 基 ま た は ア ミ ン 基 、 ま た は 前 記 Ｃ 末 端
領 域 を 構 成 す る 任 意 の 組 み 合 わ せ の 追 加 ア ミ ノ 酸 残 基 に 結 合 す る 水 酸 基 ま た は ア ミ ン 基 で
あ り 、
　 前 記 Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 は 、 前 記 保 存 さ れ た ア ミ ノ 酸 配 列 及 び 任 意 の 組 み 合 わ せ で あ る ０
～ １ ０ の 追 加 的 ア ミ ノ 酸 残 基 か ら 本 質 的 に な る 、 Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 。
【 請 求 項 １ ７ 】
　 Ｒ は 、 そ れ ぞ れ 分 子 量 が 約 ２ ０ ０ ０ ０ ダ ル ト ン 未 満 で あ る ポ リ （ エ チ レ ン グ リ コ ー ル ）
、 グ リ コ サ ミ ノ グ リ カ ン ま た は そ の 誘 導 体 を 有 す る 、 請 求 項 １ ６ に 記 載 の Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣
体 。
【 請 求 項 １ ８ 】
　 Ｉ － ３ ０ ９ 受 容 体 を 有 す る 細 胞 の Ｉ － ３ ０ ９ 介 在 性 の 活 性 を 増 加 さ せ る 方 法 で あ っ て 、
前 記 細 胞 の Ｉ － ３ ０ ９ 受 容 体 と 請 求 項 ２ 、 ９ ま た は １ ７ に 記 載 の Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 と を 結
合 さ せ る こ と を 有 す る 、 方 法 。
【 請 求 項 １ ９ 】
　 請 求 項 １ ～ １ ７ の 何 れ か 一 項 に 記 載 の Ｉ － ３ ０ ９ 模 倣 体 を 有 す る 組 成 物 。
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摘要(译)

解决的问题：提供与病理状态有关的趋化因子，例如与炎症和自身免疫
反应有关的疾病和病状，并提供肽激动剂和这些细胞因子的拮抗剂，其
制备，设计，诱导和使用的方法。 解决方案：IL-8类似物，IP-10类似
物，MIP-1α类似物和RANTES，可用于治疗各种疾病和病症，并可用作
治疗各种疾病和病症的添加剂。 具有特定序列的趋化因子类似物，包括
类似物，I-309类似物，MCP-1类似物和CCL28类似物。 可以将治疗有效
量的趋化因子类似物给予需要这种治疗的患者。 [选择图]无

https://share-analytics.zhihuiya.com/view/340b2678-95c7-4202-8fb3-663f948df5a8
https://worldwide.espacenet.com/patent/search/family/031991735/publication/JP2007106768A?q=JP2007106768A

