JP 2012-254082 A 2012.12.27

(19) BFREREHFT (JP) 2 M A E|A) (1) s A RS
$5B502012-254082
(P2012-2540824)
(42) AME  FRAE12827H (2012.12.27)
(51) Int.CL. F1 F=7I2—F (%)
C12N 15/09  (2006.01) C12N 15/00 ZNAA 4B0O24
CO7K 14/445  (2006.01) CO7K 14/445 4BO64
CO7K 16/20  (2006.01) COTK 16/20 4BO65
C12N 1/15  (2006.01) C12N 1/ 4C0O85
C12N 1/19 m.m’) Cl2N 1/19 4HO45
EEWR H BREON D OL NEBUE (262 B BEEICRS
@21 HEES $FER2012-158992 (P2012-158992) | (71) HBEA 596009674
@2y HEE ERR24FETHITH (2012.7.17) FTIAT AT A —
(62) B DFRT 5 EE2008-541848 (P2008-541848) T7S5AE, 75724 28 - R2FIFA
D& 15, Va-Fy--FZbho—i-—
BEHER SERL18EE11 A 23H (2006.11.23) 25—-28
(1) mciEEFREST 60/739,973 (71) HEEA 500174661
(32) ®scH FERE17TE11A23H (2005.11.23) Hb-FaF- e -5 1
33) BT EEREE HEH (US) Vya - HALYFA4 T 4—F—8 - TV

(T4 LA

s L= LA

754 - F—-75794 -1 -&Fw
ZA--16-Va-3¥azn—Tr¥a-
3

100108855

#EL HEH B

BRI

(c4) [3EBAOBM] HRZeEs~>1)7EE (Plasmodiumfalciparum) Aov4{ hRELY

GNHOODOD
Dooooo
040 0 O 50

O

g
a
O
g
a

oooao
good
good
0 MSP50O
good
good

OoOoooOogao

Oooooooogoo

NZBABEUSBETNIHALADER

Ooooooogodg
OO0 oooogd
O Oo0ooooogdg
O oo oooogodg
O 0o oooogd
O Oo0ooooogd
Ooooooogodg
O O0Oo0ooooo
O Ooo0ooooaog

O Plasmodium falciparum0 DO 0 000000000
oooooao
Plasmodium falciparumd MSP400 O O MSP50 O O O O
oo0o0ooDo0o0oooo0ooooooDoDooooog-d
OO00D0DDD0ODO0000O0O0O0O0OOO0DDOOOMsP4d
Ooo0o0DDODO0O00U0oOo0ooooooDoDOoOOoOooOog
Ooo0oO0oD0DO0ODO00O0oO0oooooooooooOoOoao



Iy e e e e ey e e e [ e s s [y

e e s e e e ey e e e [ Y Y I

Iy R ) ey e e e e s [ sy [ |

O d
[ |

O 0Oooo
O 0Oooo

420

O O

O d

OOoo0oooogod

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

(2) JP 2012-254082

ooooOao

od

0010203040 5060 70280200 08IDNAD O ODOOODODOO
oo

0 0 90 100 110 120 130 140 150 160 170 180 190 200 210 300 O
uogoboboooooboooogooboooooban

oo

gsoud oo oDoOoobbexsSSsCODODpoDOoooooooobboo
0600 0O0.5x SSCO 01w sbsU D OoooOoDOOO0OO0oOoi1o002000
ooobODbOO0OO0OOooobNAOOOooooobboooooooooboao
oagd
ooobODbO0ODO0oooooobi1osoooooooobOboO0ooooan
ooos3ssoooooboooooooano

ogd

ooobDDbO0O0D0O0oo0oo0ob0i1o2030405060700080 000000
ooao

od

MSPAO O O OMSPSO D DO OOOODODOMSP40 00O OMSPSO OO DO DO
ooobDDbDOOooowMsPAaODDDODOMSPSOOOOOODNAODOODODOGO
ooooOao

ogd

020500060 0000000C00000000000OO0OO0ODO0OO
oooooDOoOO0o0ao

od

gooooobooooooooooobobobooooo

oo

400 000o0oboooobbooobbood

oggao

020500060 000000000000 00O000O0OO0OO0ODOOO
ooobObOoO0oDoooooooboao

oggao

ooooODboOobooooocoboobobobooooooooobooboao

ooao

gogoooooobbooooooboooboboo0ooboboog

ogagao

ooobObOO0OO0o0oo01200000000000O0O0DO0CO0O

ooao

A0 00o0o0ooooooooboboooooboboooobbooo

ud
oo
ogd
100
oo
od
oad
120
oo
ogd

oocobObbwnuswoooooooobooooooooao

goooboooooboooooooogao

gooboboooobobboogogobblleb0bbooobbood

ugogobooooobooogoobooogdo

Ooooooooogoogo

goobooooobobboogoobobisgooboooobobood

A 2012.12.27

goooano

g 220 00

goooao
ugoiggao
goooao

gogooano

gogooano

0 DNAO O
goooao

gogooano

gogooano

10

20

30

40

50



3) JP 2012-254082 A 2012.12.27

ocoooooao

000014000000 0000000O000O0DOOAO

Ooooooao
Oo0000D0oo0oDoDOooO0o0ooD0ooDOooDoDOoz2e000000000000
ocoooooao

0000700000000 00O0DO0DOCODOODO0DOODODOODODODODOODOOODOODOO
O

ocoooooao

OoooMSPAO DO OMSPSEO D DD ODODODOOOODOODDDOODODODOODODODDOOOOO
OoooOo220000000000000000000000DO0DO0D0OODO0OO0DO0DDOOO0OaO
Ooooooooao

ocoooooao

0000000000 oo0o0o0Do0ooDo0oDo0Do0ooDo0Do0ooDo0ooDooDoDo0ooDoDooDoOoaO
Oo0o000oDOooOo230000000O

ocoooooao
ooooDs8sooooDDOoODO0O000UooDoDoDoDoODOo0DO00DO00O0o0o0DoDoDDOoDo0Do0DO0oooao
00

ooooooao

OooooMSPAO DO ONMSPSEO 0D ODDODODODOOOODODODDDOODODODOODODODDOOOOO
ooooDo200000000D0000000d0ooDDoODO00DO0o0oooooDooooodd
Ooo0oo0ooDoooDoooooooodog

ocoooooao

00000000000 oo0o0oDo0ooDU0oo0DO0oo0o0ooDUooOoDooDoDOooDoDoOooDoOoaOo
Oo0o0oooDoDooo2e0000000

ocoooooao
ooopolU0O0DO0oDDDODU00DO0D0ODU0OO0DDOoODDDODODO0DODODO0OO0DDODDDODODO0DOOOOoaO
00

ocoooooao

ooooMSPAO D OMSPSEO D DD ODODODOOOODODODDDOODODOOODODODDOOOOO
ooooDoD2800000000DODO0D0000O0OO0DOoOOoDDODDODOO0DO0DO0O0DOoDoODoDoDoODOoOOoOd
OooooooDoooDooDoood

ooooooao

00000000000 oo0o0oDo0ooDU0oo0DO0oo0o0ooDUooOoDooDoDOooDoDoOooDoOoaOo
OooooooDooo20000000

ocoooooao

0O 1-35120 1-35130 1-35140 1-36940 1-36950 0 O 1-36960 0 0 0 O OO ODDODOOOOOd
Oooooo

ocoooooao

OoOooMsSPAOD O OMSPSO 0000 ODDUODODDODOOODODDUOODDUOODODODODODDODOO
Ooo0oDoooDoao

ooooooao
ooooo0ooU0ooDooo0oooDU0oooDUOooDoODO0oO0o0ooDUooODDUooDoDooDOooDUoOoOaO
000D0DD0OD0000000D0DDO0D0DO000o0o0ooDoDDDO0O0OQMsSP40 O 0O MSP5O O O
0000000000000 O0o0D0o0DDO0o0DO0DO0OO0OO0O0ODO0O0OMSP4A0 OO 0O O O O MSP50O
0oo0o0oooDUoooDoooooDUoooDOoooooDoooog

ooooooao

O0O0DD0O000O0O0OO0OPIasmodium falciparumD 0 00 000D OD0ODODOOOODOODOS3

asoooob0Ooao
gooooobooao
OOO0O0O0O0oO0OO0O0oO0OdPlasmodium vivax0 O O OO0 OQoOOOoOODOOODOO0OOOD3300

10

20

30

40

50



OO0 oDoDoooo0oooooooooodg

O

OoDoDooooooooogogoooogod

oo oDooooo0oooo oo oooogodg

=
[92]
o
D
O

OO0 oooooo0 oo ooo o0 o oD oDoo o0 oo oDooogogogooo
OO0 ooogogUooooDooU U oDoDoo4UoooDooogogoooao

[

Oo0oooooOo0 oo ooo o0 oo oo o0 oo oDoogogogooo

(4) JP 2012-254082 A 2012.12.27

oad

gooao

ooowMsp40 0 0OMSPSOOOOODDOOODOOOOOODDOOOOOODMSP4
MsSpsO D oooooOoOano goobooooooboodogdo

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

goocobD3s00oooooao

gooano

gmMspal D OMSPSO O O ODOOOOODODODOOOOoOODODDODOOODOooOoooooDDaO
goooobboooooooooboboboooooooobobboooooooooboao
goobooooboboboogogoooboboooboboooobboooobobooobbDoo
gooooooobooogooooooooooogao

oooao
goocoobobooooooooobbbooooooooboos3sb0oooooan
gooano

ooocooobooboooooooooboDDbObOO0OO0ELISAD DD DO ODOooOooODDODOOO0On
goocoobboooooooooboboboooooooobboboooossooonoan
gooano
gmMspaDDODODOMSPSOOOODOODDOODODOOODOOODODDODOOODOOOOODODOOGO
gobobboooobbooogogobooogogwMsp4D0gomMSPEOODODODDODOOODODDOO
gowMspSO 000 O0O0O0OO0OOODODODOODODOOOODODDOOODOOODOODDGO
oooooboboooooooooboboboooooooobboooooobooooboao
oad

gooano
gbobobobooooobbooogoobooooboboooobboooooboooooboDbooOoao
goowuMsp40D0 00 OMSPSOODODODDODDODODOOOOOODODDODOOODOOOOODODOOGO
gooooooobbood

gooano
ooooobobooooooooobobobooooooobobboooooobooooboao
MSPAD D OMSPSO O OO OODODOUOODODDODO4 000000000000

gooano

ooooboDDbDbOO0oOooooMSP4p400 D0 DD DO OD4D0O0O0OO0CODODDOOOOO
gooao

gobooooobbOooOogMsSp4p3o D00 0D04000 000000000
ugooano

oooooODbOO0OO0oOoooowMsSP4p200 000D D0OO04 0 000C0OO0ODODOO0OOO0
gooao

OoooDoDDDOO0OO0OOooOoomMSPsp450 0 OMSPSp35S0 00O O O0O040000000
oad

gooao

OoooDoDDDoOO0oOoOoOoogPumSP4p200 00O DDO3OOOOODDODOOOO
gugooano

oobl1gz203040s506070 0080 0000000000 00000AOC

gooao

00090 100 110 120 130 140 150 160 170 180 190 200 210 220 0O 0O 300 O O
ooocooooboooao

gooao

O 0 0O PFMSP4p21ss10 O O PFMSP4p2lss20 OO0 000 0O OO0ODOOOODOODOO
u4ioooooboaoad

gooao

00000000000 0OMSP4p400 O OMSP4p200 DD O OoOooO30 0000000

10

20

30

40

50



OoooooQogogoo

(5) JP 2012-254082 A 2012.12.27

ggoooao
MSPlplOOD D 0 D OO0 OO0ODODODDODOOOODOO0OOOOD30O000ooooDoDaO

O
O

ooao

gooboooooboogogoboooobbbooobobooobobDbOogMsP4
MspsSO D ooooODoODOOoO0ooooooooobobooooooooobbooood
ooobODDbO0O0DO0ooooocobObOOoOooooMsP40D 0 OMSPSOOOOODODODOMS

OOooooogod

O OO
O Oooo

oad

P4p400 MSP4p300 MSP4p200 MSP4p2lssll MSP4p2lss20] MSP5p450 MSP5p350 O 0O PvMSP4p20

Oo0oooooooooogoQgdg

O

a
O
g
a
u
O
g

O 0 ooooooooooogoaog

gbooboooooooooonb

oooooao
goooobobooooooooobobbooooooooobboboboooooooobooboao
goobooooobobooogooboooobbooooboboooooboboboao

-DoowMsP40 D OMSPSO O O OO OOOCOOOODOODOOOOODODDOOOOOOO
gooooobooboooooooooobobboooooooobbobooooooooooboao
goooogao

-booobooboooobobooooban

opopoooao

0o0ooooDoDoDo0o0oo0o0oooDoDoDoDo0Do0o0o0ooDooDoDoDo0o0s%40 000000
opooooao

0000000000000 O0oo0Do0oD0D0Oo0ODOO0D0DELISAD DD DOOODODOOOO
I e o A o A A W A R W 572 Y
oooo

opopoooog

OD0O0O00OMSP40 OO MSP50 00O 0O O 0O O 20050 110 160 0 O O O O 1-35170 1-35180
35190 00 1-35200 00 CN.CM.OO0DODODODDODODODOOOOODODODDODOOOOODOGO
00000000000 oDoDOooo0Do0oDoooDOooD3000000n

opopoooao

20050 110 160 0O O O O O 1-35170 1-35180 1-35190 0 O 1-35200 O O C.N.C.M.O O O
0000000000000 o00o0DOooDA700000000000A0O

opopoooog

20050 110 160 O O O O O 1-35170 1-35180 1-35190 0 O 1-35200 O C.N.C.M.O O O O
opoDooooooo

opooooao
oooooDoo0oooDU0oooDOoOo0ooDUooDODUO0o0DO0DO0ooDU0DoDDoDOooODOoDOooODUooODDOO
00o0o0oDDoDo0Do0o0o0o0o0o0o0oDoDDOoDo0o0OoOo0ooOMSPAD 00 OMSPEO OO ODODOO
0oDoooDo0ooo0ooDoooDOoooDooDoooDoOoMSPA000O0D0OOOOODOODODOOD
0o0DOo0ooDOooO0ooDoDOooMSPSO00D0DO0OOCDOOODODOODODDOODODODODODODDOO
ODOoooDOooOooowMsP40 00 O0ODOMSPSOODOODOODODDODOODODODODODDODDOD
opoDooooooo

opopoooog

opDoooOoMsP40 0 0OMSPpSO D00 OD0OO0OODO1000000D00O0OODOODODDOO
gooooDoDooeocddoooOO

oooooo

opoooMsP40 0 0OMSPSO D00 ODODOCODODOOODODDODODODDODOOOSBOO0O0ODOOO
oooooDoDoDoooooooeoc0D0DOonOOOd

opooooao

0000000000 PIasmodium falciparumO OO0 0000 OO0ODODOOPIasmodiu
vivaxO0 O OO QoOOoOoooooDuoooooooeooooooOoOo

OoDooooooo

10

20

30

40

50



oo oooooooooodg
Oo0oDoogogogoooogod

O

Oooooooooooodg
Ooooooogoggogoao
OooooooQgoo
Oooooooggoao

ooon
goao
oo

40 0O 0O 50O

oad

O
O O

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

O

ggag

(6) JP 2012-254082 A 2012.12.27

O0O0D0ODDO0O0O00dPIasmodium falciparumO0 O 0 00 0 QOO0
OoDOooo0DoooooDoo

uogobboooooboooooboooooan
ooobOoOO0O0ooooooboObOoO0oooooao
goobboooooboboogogobooooobaob
gogogao

O 0Oooo
O Oooo

oooooboboosocoOoboooooooobbiacobDbbon0g2,o000,

oo OO OOOOOODOODODODOOODOOOOODODDOOODOOOOODODDOOOO

I [ O
O Oo0oooao

0

O

OO0 ooooogogog
oo oooooogogoQgog

O
O 0o oo

O

O

OO0 oooooooooooogodg
O

ogoao
goao
uoao
ooao
MSP10
oo
ooao
goao
goao
Ooo0b0OD0OnsSNPsUOODOOOODOODOOOOOODODDOOOOOOOODDODOOOO

O

OooooooQgoo

O Ooo0oooao

O oOoo0ooo
O oOoooo
O o0Ooo0oo0oao

oggaod

goocoobobooooooooobbboooooooobobbobooooooao
ooooobooboooooooooobbboooooooooDoDobooboOoo

ooocooobobooooooooobobbobooooooooobobOonbol
goobobAMAlIO DD DOoOooooOooooboooobooooobao
goobooooobbooooobooboooooboboooobboooooban
ocoOooRrRBCOODOODODOOODODODOODOOOOOMNM-3]0O0OO
ooocoobooboboooooooobObbooooooobobboooo
OD0DO0O00D0O000D0OO0OO0OO0OO0OO0O0OD0OD0ODDOONsSNPsO O0ODO [4-6

ocooooooOoooOOoobooooOooDbDOoboDbOOobOO0MIcbobboboO0ooDoDOoo
pboogTiooooogooobooooboooooboobooooobooooboooao
utoobooooobboooooboboooooboboooobbooooooooooboDbooao
ooooboboooooooooobobboooooooobobobbooooooobooooboao
gooooooobobooooboboooooboobooooobobboooboooonob

O

oo

0000000000000 o0ooDU0oDUO0o0DD0DO0OO0O0DOo0OD0DOoDDODOOOODO0anPIasmo
dium falciparumD DO 000000000 DOO0OODODOPIasmodium vivax(l O 0O 0O 0O 0O
00000000000 oo0o0oDo0ooDU0oo0DO0oo0o0ooDUooOoDooDoDOooDoDoOooDoOoaOo
0Ooo0oo0ooo0ooDooo0oooDo0ooDo0ooDoDO0ooOO0DooDUooDOooDoDOooDoDooDoOoaO
multi-valiant0 0 000 000OO0OO0OO0DO0ODODODOODOOODODODODODODOOODOODODOOO

oon
ooon
goao
10 20
oad
220

u
O
g
u
O
g

O 0o oo

O
O

O

O
O

goao

O

ooao

ooocoobooboboooooooobObbooooooobobboooo

304056060700 008IDNAD DD ODODODOODODODODDDODODODODOODOD

ugdadg
ooao
ggaod

ooao
ooao

oggaod

Oo0oo0o0O0D0oend 100110 120 130 140 150 160 170 180 190 200 21
ooocooboobOoOooooooooobObObobOoooooooobobbooooo
gooooooobobooooboobooooobooooboboooonob

ooocobODbOO0OO0oDoooooobbOOboi1os8sODNAD OO OOOODOO
ooooobooooooooobODbboOooooooobbobooooo

gilosobDNAO O OODODDOOOSD 220000000 00000000000O0

gooboboooobboogao

10

20

30

40

50



O

goooao

€

JP 2012-254082 A 2012.12.27

gooboooobboilmsobNAD DD 000D oooobbooobbboogboDbnb
o220 b0000O0DO0OODDODOODO0ODO0DO0OOoOoOOODDbDOODODOoOooODbODbODDDbOOOn

O

Iy e e e e ey s s Iy

URNAOU O ODNAD DO OOobOoouoboboouoobboooboboooooan
ooocooObbOO0D0oo0ooooo0o0ObDbO0OO0DO0D0OU0OO0OOORNAODOODNAO ODOODO
gooobooooobobboooooboooDNAOOoODDboooobbooobDboo

50$0 00 00b0bb00dex SscO0O0ooboooooobbooobboogao
600 O 0.5x SSCO 0.1%0 sSbSO OO0 0o oooobbiosgoooooooOoo

ODNAD OO OOooooDbODbOOobOoobDNAOOOoooooano

goooooao

goooogao
goooooao
gooooogao
gooooagao
goooooao

goooooao
MSP5 DNAO O O
00 0O 0O MSpP40

OoOoo0oooogdg
OooOoo0oooodg
OoOoo0oooogdg
Ooo0oo0oooodg
O0Ooo0oooao
O0Ooo0Oo0ooao
OOoo0oooaoo
O 0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0Oo0ooo

MSP50
ooo
goao

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

MSP40
oggaog
gdaad
ooao
ggaog

O Ooogoao
O 0Ooo0ooo
O Ooogooo
O 0Ooogooo
O 0Ooo0ooo

0 O MSpP50O O
goooano
gooooad

O
O
O O

ugooano

gooao

gooano
gboboboooobbooooooooaooao
goooao

420 0O 0O

gooano
22000o0o0ooooood
goocooOboOooooooao
goooao
gboboboooooboodoagao
goocoobooooooao
gooooooobboogao
goooooooooogao
oooooboOooooooao
gooboooobboao
goooao

DNADO O ORNAD OO OOOO
goooDDbOO0OO0OMsSP40 O O
gooooooobboogao
gbooboboooobboodd
goooao
goobooooobbooogao
000o0DwMsp40 O O MSP5O
O MSP4O O O MSP5O O O O O
goobooooobooogao
gooboboooooooogao
gboboboooooboodoagao
gooooOboOooooooao
goooao
ooooDDO0OO0OMsSP40 O O
ooocooboOooooooao
goobooooobooogao
0000DwMsP40 O O MSP5O
goooao
goocooOboOooooooao
gooboooooobooogao
gboboboooooboodoagao
ooocooboOooooooao
gooooooobooogao
goooao
gooooogooooMsP40
gooboboooooooogao
gbooboboooooboododgdo
goooao

O

O 0Oo0oo0oao
O Ooooo
O 0OoO0ooo

O
O

O

ud
o0
od
g
00

O 0Ooooo
O 0Ooooo
O OO

ooao
0 MSP50

[ |
O d

0 10 80O
ogagoano
ooao
ggao
MSP4[
uggao

O Oooo

MSP50

g
0O
od

[ I |

O Ooogoao
O 0Ooo0ooo
O Ooogoao
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooogooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
OO oOgogao
O 0Ooooo
O Oogoao
O 0Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooo0ooo

[ i R
O O o
O OO
O O o
O OO
O O o

10 80

O 0Oooo
O O o
O Ooooo

O
O
O
O

O 0o oo

O O O

O Oooo
O 0Oo0oo0ooao
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oooo
O0Ooo0oooaoo
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooaoo

MSP50
uoao

O0Ooo0oo0ooao

O
O
O
O

udd
ooao
ogogdg
gadg
ooano

MSP40
ooao
oono

|

|

O
O
O

O 0Ooooo
O 0OoOooo

O
O

O
O

O
O

ugdgao
ooao
ogao
agao
oo

MSP50
ogoao
ooo

O
O
O

O
O
O

20

30

40

50



OoooooooooooogogQgoo
OO0 oDoooogogoooooggogog
OO0 Oo0DoDoOoOo0oO0OO0OUvooooooogoao
OO0 o0 oDoOoOooOoo® oooooogao

O

iIsA0jodooobobbobooooooooboboboboooooocobobboooooooooan

0

(8) JP
Oo0O0ODODOO0O0oO0o0oOoooOoObDbOooooogwMsP4C DD DOOOO
0o0o0DDOo0D00o0o0oooDoDoDoDo0oo0ooooooDoDoood
oooboDooooboMsP40 DD OO OooOoMSPSEOOODDODOOOO
ooooObOOoO0oO0oOooooooOoDbOooUooUoooooboooooo
oMsPSO D00 O0OOOOOODODDODOODODOODODOODDOOOO
ooMsSP40 OO MSPSO OO0 O ODDODODODODODDODDODOOODDODOOOO
gooooDoOO000oOoodooooDoDbOO0ooOooUooooooooood
ooobObOO0oOoOooooooObDbOooOooUoobobbooboooo

smodium FalciparumdO DO OO0 O0OO0OOOOODODOPIasmodium viv
ooooDoDoooooooao
00
OO0OO0ODDOO0OO0O0OO0OO0OO0OODODDOOOOOMsSP40 OO O MSP5O
oo0o0oDDODOo000oo0oooDoDoDoDoooooooooDooood
ooooObOO0oO0oOodooooOoDbOO0ooUoOoUoooooooooo
oooobbOoO0oOooooooboObobOooooUooboobbooboooo
0o0o0oDDO0D00o0oo0oooDoDoDoDo0DoooUoooooDoDooog
ooooDoOOo00oO0OoodooooDoDoOOooOooooooooooood

00000000 oo0DoooooDUoooDoooDooDoooog
00000000000 oo0DooDooDoDooDoDooDoooog
Ooo0o00ooDOoooDooo0oooDoooDoooooDoooOg
falciparumD 0 000D O O0OOO0O0ODODOOOODOPIasmodium
0Oo0Do0o0oo0oooDooooooao

Ooo0ooOoooo Qo0 oo ooo0 o0 oo oDoOo o oDooogogogoo
Oo0oooooddooooooUoUoooDooggUgoooooggg
Ooo0ooooooo0 oo ooo oD oo oDooo0DoDooooggoQg
Oo0ooooo4Q00ooooooUoooDoDoogogooooooggog
Ooo0ooooooo0 oo ooo oD oo oooo0oooooogogoQg
OO0 ooooo4oooooo oo ooDooo4gogooooogdg

O

O

O

O

O

O 0Oooo
O oOooo

O

O O O
O O o
O 0O o

O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo

O O
O O
O

O o0Oooo
O oOooo

O

|
|

O

MSP40
gogd
ugaddg

0

O
O
0

O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo

O O
[ |
O O

ugao
MSP40
ggao

MSP40 O

0

goooad

0 O MSP4Q
ugaddg

ggdd
gagdg
udd
oono

ooao

MSP4[
uggao

O O
O d

O

g
a
u
O

O 0Oooo
O 0Oooo

MSP50
oono
oon
oon

MSP40
uoao
goao

O OooOooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo

g
U

O
O

MSP50O O

oo

oo
g
g
oad

O oOooo

ooao
MSP40
gaad
ooao

O 0Oooo
O oOooo

O
O

ggadg
ugdadg
ooooOao

O
O

gogooano
MSP50 O O
gooono
0 O MSP50

O
O
O
O
O

O o0Oooo
O oOooo
O o0Oooo
O oOooo
O 0Ooo

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

O

O oOooo

ooao
Ooono
ooao
ooao

MSP50
ugdd
ooao

O
O
O

O d
O O
O d

O 0Oooo
O oOooo
O 0Oooo

O 0Oooo
O Oooo

O
O

O
O

O
O

O
O

O o0Oooo

MSP50 O O
oo
goao
MSP40
ogoao
goao
uoao
ogoan

OoOo0oo0ogoao
O o0Ooo0Oo0oan.o

axO O OO0

O 0Oo0ooogoao
OOoo0oooaoo
O Oo0oooao
OOoo0oooao
O Ooo0oooao

O

2012-254082 A 2012.12.27

OoooooOgoogoao

O 0Ooo0ooo

EL

0oo0ooooooooooao
ooooooooooooao
00000000 PIasmodium

vivaxO0 OO OOoOOoooOoOo

O oOooo

ooao
MSP50
ogaao
ooao

O O
O O
O O

O
O
O

O o0Ooo
O oOooo
O o0Oooo

O oOooo
O
O

[ i R
O 0O o
[ i R

O

O oOooo
O o0Oooo
O oOooo

O
O
O
O
O
O

|
|

|
|

O

O Oooo

O 0Oooo

O 0Oooo

O o0Ooo

O oOooo

O

10

20

30

40

50



9) JP 2012-254082 A 2012.12.27

O000D0OO0OADDDOODODO0O0O0O0OO0OOOBOCOOHISDOOOOOOCOOOOOMSP4p200
0000000000000 0000000000000000000P. falciparumd
0000000000000 0000000000000O0

Oooooo
MKVAYFLSVLDLL I I FSLYFDGRRSAFAG I AAC I RHGR I LGEGGE/QNSTPGSGGQTGDHSAEAENGDYNEQGDDHGDDH
GDDHGDDHGDEQDGEDYDDAEDDDL YELSEVDENANLCLDNNGGCGDDK I CENLGKG I VKCLCKPGYKLVGTECVEHHHH
0 30]
0oo0oO00O00O0000
oooo

HHO

O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao

ogd
ad
00
gd
380
O
O
g

u
0
U

Ooooooogooooaoo

oo ooooogogoog
OO0 ooooogogog

O

O Ooo0oooao

O0Ooo0oood

O

O Ooooao

O

OOoo0ooodg

10u

a
O
g

MSP4[0]

Oooooooooooggdg

360

oo ooooogogoo

O

O

O
O
O
O
O

O0Ooo0oood

oo oooooogooooo

O Oooooo
O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao

O
O
O
O
O
O

O

OoOoo0ooodg

0000000000000 0D0D0DO0O0DO0O00Omsp40 0 0Omsp50 00 00O
0o0oo0o0oDoDU0ooo0DOoo0oooDUoooDOooDoooDUooDoDoooono
SALSAD 0D 00000 O0oOoOoDO0O0OdPlasmodium Falciparumd O MSP-40 PFMSP
400920 0 0 00000000SALSAD D0 OBOOOTOODODDODDODODOOODODOO
ocoooao

oooao

MF540 O
PFMSP4[0
ggoao
gogoao
oooao
oooao
Lboooobboooobobooooobobs3sboobo4b 000000 LODDOO

PEMSPAD DO OO OD0ODOO0DOODOOSALSAD OO DO OOOODOD

ooooDoOooMsP40 DO DODDOOOOO
ooobODbOO0o0oDoooooobOobobooooooobocoobbOoooo
oopfMSPA0 DD ODOOODDOODOOODODOODDODOOOOOL-
gooooboooooboboooobboooooooboooobooooao
ooobODoOOooooooooobao
PCREOO0O0O0OO0OOOCODODDOODOODOOOOOIOOO0O20 00050

DNAODODODOOoooooooDboo1whoooobbbooooooano
ogoaon

goocooboOoooooooobOobobobooooooobobboooo4b0000
gooooooobobooogoooboooobobooobobbooobooboooobno
goobooooooboooooobooooboboooobboooooboboooooban
ooocoooboooooooooobooooooooo*xwOoooDbbOao
g3p7z00poooooooMsPSO0 OO0 O0OO0OOOO

O

O

O

O O0Oo0oo0oooao
O Oo0o0ooooao

O00D0O00PIasmodium falciparumd O MSP50 PFMSP50 O O O O
00000000 o0o0oo0oooDooDoDooDoDooDOooDoOOoonOaoePF
00o0ooD0ooDOoo0oooDOooOO1-38s800O0DO0DOOoDOoOoDOO
0000000000000 oDo0DO0oDo0DooDooDo0oDO0oDooDOao
000

PCROODOOODODODODDODDOOOOOOODOSu LOOODNAD OO
001w ooooooooooooao

2000000000000 O0DDODODO0ODO0DOoO0UoOoDoODoODoOPAMSPADO 0O DO ODODOO
000000 oDUooD4 000000001010 0000000D00D0O0ODOO
I o o o o A B 22
420 480 540 600 0D 0720 0 0 0 0 0 0000108000 000O0O0ODODOSNOO
200 LO O OO OODOODODOA40 12%0 Bis-Trisd O O Invitrogend 00 00 0O O
SimplyBlue safe staind InvitrogenD 0 00000000 OOODOOOOODODADO
oooooDoDooo9ooDo0ooooooooDoOoao

ODO0O0OO0OOMSPAO O p4O0d p300 D O p20O0NOD O DD ODDODODDODODODOODODODOO
oooooDooO0oooDUo0oooDO0ooOU0OoDOoooDUO0oODO0DoDUOooDoODOooODOoDOoDOooOaO
NOOOODGOoOoooOoDoooooooodd
jo3xoodoooooDoDooooodooooDoDoDoooooooooDooood
osouo0OoDooOoDOooDOooOoDO0OoOD0DOoDOoDoOoDODO0DOoDUOoDODOooODOoDOoODOoOOoOaO
ooDooooo0oooDUoooDUO0ooU0oosooDooo0DooDU0oooDUoooDooDoooDO
00ooooDDoDOooogMsPAO DD DO O0DO0DO0O0DOODODOOOO0

10

20

30

50



(10) JP 2012-254082 A 2012.12.27

cooo0o0o20000000000D00CO000O0OCDODOOOOOPAMSPSODOOODOOD
gooobooogooobobo4wioboooobobblblobboooboboooooboboogao
I I A Ay O A B A B B 22 A {0
0360 420 480 540 600 0 0720 0 0 0 0 000O0OD10800000SNODODOGOGOAO20u
LOOOOD0OO0OODOODA40 12%0 Bis-TrisO O O InvitrogenD O 0000 OO0 O O SimplyB
lue safe staind InvitrogenD 0D OO0 O000O0ODODOOCODODOODODODOOCODOODOODO
u goooooooooooboonoano
oooooObb0OO0O0oo0ooooobObODbOb0O0O00o0oo0o0ODnAdO0DnMSP4p400 Re-70 0O
BOMSPAD D OO 0Op200 R8-OU O 0D DODOOOODODOELISADODODDOOOODDRDO
ooooooODOoONROOOOOOODDDOOOOOROMSP4-p400 DO DODODOOOO
R8O O MSP40O O O ooooosoxon0DDbOO0OO0O000o0ooob0ODO0OO0O0O0ONecH
O goono ocOooooOooDDOO0O0O0OdMSP5-p450 O 0O p350 O 0O
g MSP50 56-570 0000000

u u ugogoboboooobobboooobboooobooooobobOoao
Dielmol OooDbDODOMSP4p400 0000 0OO0OOODODODODOOOONMSP
oooboooobobobooobboooobboobboboo
OCOWRBCOOODOOOOWangd D 20030 00 O0O0D0OOODOO
OoOO000o00O00O0O0o000D01000000 Triton X100
200000000000 DOD30O0D0OD0OTriton X1000 O O
A0 0 00oo0oo0oobODboO0oO0oooooooDbDA,BODODODODODODODCODOO
ODODO0P. FfalciparumD O OO0 OO0ORBCOO DO OO IFADODOOOODO

O 0Ooo0oooao
O 0Ooooood
OoOoo0ooood

O
O
O

IN

ke
A
o
O

O
O
OOoooogogaog

oo oooogogoo

Oo0oo0gogo

O
g
a
O
g

O Oooo

O 0Oooo
OOooooao
Oooo0oooogogogoao
OooooogoQgoao
Oooo0oooogoogoao
Oooooogogoao
OoOoo0ooodgad

gi1e900 0 00D O0O0DODOO0OOODOODIelmoOD 0090 DO0OO0ODOODO 280490 00O

OELISAOD O O0ODOD0DDODOOOOMSP4p400 AD O O O MSP5p450 O O p350 BO O O

O

g gNo.BDOOoODoooooooobbOoO0oOobDbOooOgnDMSP4 p4aod p30o0 O
pzo00 00 0000030200010 00000000000A000BONO.S8OOODODO
gooocoooboboooooowMdMseSO0O0O0O0O0O0OO0OO
goboboooobbooo0ooboboo0ogb0DbDELMISAD OO0 DDOOO0OODODI1eAD OO 16eBO
000000000000 D0DOO0OO0O0OD0OO0OPRMSP40 p400 DO p200 00 0O0DO0OO
oo0DO0ooco0OO0200000000000mAb L11-160 00 mAb F1I2-700 0000000
ODO0DO0OD0DO0O000D0DO0ODOO0OONPR=0O0O0D0OR=invitrogenD O OODO0OO0DOO0DODODO:q0

sbTTO00o0bOO0oO0oob0bbDooooboooboban

O O oo
O OO
O 0o oo

Oooooooo0ooYooooooooooooooogogogodg

O0DO0Q0CD0D17A00017BO0 000000 16A0 0 0 16B0O 0 0 O mAbsO O 0O O O obd O

goooobobooooooooobbbooooooao

OO0OO0OO0OD18AD O O 18BO O PFMSPSO p450 0 0 p350 00000 O0O0O0OCDO20000

OD0DO0O0O0OmAb G21-20 0 OmAb J18-40 000000000 DODOOODODOOODOO

O0OnR=O000OR=invitrogenD 0000000 DOO0OOOWR=DTTODOOOODOOODO

gooooObbOooooan

ODOooD1A00019BO O OO0 ODI18AD D DO 18BO OO OMAbsO D OO OODOODO

oooooobbODODOooooooOobDODDbDObOO0OOoDOooOan

gooobooOz0A-BOO0O0DOOOO0OO0OO0OO0OOOODODDODOOOOOOOOODDODOOOOELD
sA000o0goooopopbooo.50Dbl1wog/ml0 00000 OPBSOOODODODDGODAOL00

pLODODOODOOO0OO0OO0ODODDODOO0OO0DO0OO0ADOO3O0000MSP40 OO O O O MSP4p400 MS
P4p300 D O DO OO O ODOOMSP4p40/20 0 DD OO DOOMSP4p200 D OO OOOODO
gogoboooBoogwMspSO D0 O0O0ODOO0OOO0OODDOOO0OODDOOOOLODODOODODGO
OO0O0ODAODDODOOMSP4p200 000000000 ODODDDODOOOOODODODODDDOOOOO
cooooooOoooOOooOoO0oOoDbDOooOOoOobOO0oOoDOobObOO0ob0ODO0OoODbDOoOoMg/mMLO 0 OO
oooobOoOooooooooooao

OO0O000021A-DD0 00000 DOnaif0 000 DOODOOshiODOODO 20050 O Dielmo

10

20

30

40

50



ooo
50 A0
oggao
udgao
ogoao
oggao
OMSP4p300 D OMSPSO D DO O OOOQODODOOOELISAD D0 OOGOOODODDOcCOODO
pOOOO0OO00O0O0oOoooODDbODOO0OO0oOooOooOoooBOOMSPIpIQO O ODODODDOOOOOOON
diop 20000 0D 0 0oooOoOoODbODbDOoOOoOoooobODDbOOODOOODODODDOOOO

O

OO0 oooooo0 oo oooo0ooooogogogoooao

O Oo0oooogdg
OOoooood

0

OO0 oooo4gogoooogogaog

=
%]
U O
a
O

oo ooooooooooQgog

O

(11) JP 2012-254082 A 2012.12.27

ooDOoo0O0Oeoe050 D0 DODOOCODOOELISADDOODOODOODODOOO.5u g/mLO MSP
0 MSP4p400 BO 0O MSP4p200 CO O O O MSP4p300 DO DD OO OODOOOODODDOO
oooobooobobooos3s3wobobooooooooobbboooooobooooboobobooo
gboobobooooobobbooooobobooooobood

0ODO022A-D0 0150 000000000000 00O0000DOODO 20000 0 NdiopO
goboboDooobboo0ooobboOoAD0DO0O0O0DDOO0OO00DDMSP4p200 MSP4p40

oooopobooboooDbDoOwMMsPSOOOOODODDOELISAODOOOODODO
Ndiop 20000 O D OO OOOOODOMSP40 OO0 OO O ooooOoOood
MSP4p200 MSP4p400 O MSP4p300 MSP4md20 oooOD0O0Oobgd
ooo ooo gooooooobooan O0D0D0OD0OMsSP4d
goooooooboand ud
ooocooboooao oooboOoood
ooooooboboooao gooobooogaob
t
O
g
a
O

O 0Ooo0oo0ooao
O Ooogooo

O 0Ooo0oo0oo0oao
O 0Ooo0oooo

ADDOMSPSO 0D DO OOOZ2.400D00 00O
O00000D0O00D0DOO0OO0BOOONMSP4p400 O
O0o0o0o0oooDoooDoooDoooooDooao
Oo0O0oDDO0O00dP. fFalciparumO O 0O OO
oo Oo0o0o0o0oDoDoooDOoooooDoooDooao
oooo obU0O0OoOoDOOoOoOoDOO

g0 0 000000000000 DDO0DU0DO0DO00U0o0DoDoDDOoDO0O0DOoOooao
0000000000000 O0OD0D0DO0ODOO0OO0OODO0OMSP4p400 00O ADDOO
ooBODOOODODDODODODODODODDUODODDODOOASDODUODODDODOODODODOO
oooooooooao

PFMSPAO OO PYWSPAD D OO DO DODOODODODODODPFOODOOOODODODOO
D000 o00ooePID00O0D0DO0ODDODOOODDODDO IO SALSAD OO
00000000 ooDOooDmMiD0o00o0o0DO0oOoOo0DoOoOU0oOoODOOO0EDOO
0o0o0Oo0DDoDOoOO0OOgiavdPEMSP4p200 NOD D OO ODQOODDODODODODOOOODOOO
oooooao

ODO0O0OO0DO0OO0O0OPRMSPSO 0 000 ADDODOODOOODOO PFMSP50 SDS-PAGEC
0oo0o0oDoDDoDo0Do0o00o0oooo0DoDoDoDo0U0Do0O0UooDoOoDDOO0OogadBOPEMSP

O0Ooo0Oo0ooao

OO0Ooo0o0o0ooooOoano
OOo0ooogooogoaog

Oooooooogogo
Ooo0oooQogooao

200 obd

o
@
=
(@}
O
O
O

O
]
Oo0oooogogoooaoo

Ooooooooooogogao
OO0 o0ooogodogoao
Ooo0oooQgooo
Oo0ooogoQgooao
Ooo0oooQoooo
Oo0oooogodogooao

Oo0oooooooooodg

O Oooooogdg

suboooOobOoOoooooooooOobbbooooooboboobboboobooooooobobobooOoos
DS-PAGED0 D0 0 D O OCOCODODOODODODOO0OOOODODDODOOODOOOOoOOoOOvyoooOoOOOO

OOoo0oooao

Nd

Oo0o0ooooQgodg

O

OoooDoo=-Q0g0Oo0o0od

O0Ooo0oooaoo

O

O

O Ooooo

ooRBCOOOODODODDOOOOOOPMSPAO D DO OOODODADODODDOODDO
oooooOoo0oooDOoooOooO0ooDO0oo0DbDO0OO0O0O0D0ODOPRMSPIpl1oT OO
PFMSP4p200 Rp20D 0D 0 OO0 OOOO0DDODOOOOOOODODODOODODODOODO
ODO0O0OD0ODO0O0O00DODO0OD0D0GI7.1200 000000000000 Alexa FluorQd
o488 00 000DDO0OO0OO0O0OO0OO0ODODODDOOO0DO0OO0OO0OOODDOODNAD DO
333420 000 000BOOOODOOOOOODODOOOOORp20CO0000O00O00O0

opd 0O 0ODielmoD 10100 00 0OHp200 00000000000 DOOSO0OOODOD

O

oMooooboDooooboRrROODDOOOODODODOOODDOOODDOOOD
oopoocopPfMSPAO D OO DODODOOODOOODOOOODODODDODODOODODODGO
ODOPFMSP4p200 OO DODOODODODODODODODOOODODODOODDOODODOODOODO
goboboooobboogooboooboboboooobboooboboooNOogano
gooooooobobooogoooboooooboboooobboooooboooooboobooboao
u

ODO0OO0OD0ODO0O00O0DOPFRMSP4p200 0 OO0 O 0O 0O O O PFMSP4p400 PFMSP4p210 PFM

SP4p21ss10 0O O PFMSP4p2lss20 0D 0D 0 0 0 0 00O DODDOODO0DOOODODODODDOOOO

10

20

30

40

50



(12) JP 2012-254082 A 2012.12.27

ooboz2b0e60 0 0060000000000 000O0OTALONDDOD O OO OODOOOOOO
UO0o0DO0OO000D0DDONUWPAGE 40 1290 000D DO O0O0O0DODDOOO0OO0O0ODODOOoOooDaOD
ooooObOoOO0oooooooobObboooooooooDDbbees OO ODbODDDOOOOO
ooooODbDOObO1somoooooObObOO0OO0oDOooooooDbOIIMCOOOHRPLCODODODOODOOO
ooooObDOO0oOoBCADODOOOOOOODOPIERCEDOOODODODDOOO
O00O00OPFMSP4p400 0 O PVYWSP4A/HISO 0D OO 0O DODOQOODODDODODDODDODOOODODOO
O P. vivax MSP40 O O P. falciparum MSPAO O 0 OO0 OO0 O0OD0OOOCDOOOCOODOOO
CclustalxO ODOOODODOODODODODOODODODOODOO*X®OODODODODDOODOODOO
goooboogog .goooobooooooboboogooboooobbooooNDbDbOOogao
gogobobooooobboooooboobooooobboooobboooooboooooNoOODnh
ooooODobOO0OO0oDoooooobObO0oooooan
OO0OO00OO0O00D0O0D0DO0O0O00OPWSPA/HISOD ODODOODODODODOS8mMLOOOODAOSNO
ooobDDbD2000e660000600000000000000TALONDODDDOOOOO
OCOO00OO0O0D0O0O0D0OO0DOODONUPAGE 4-12%0 0000 00 0O O 0O SimplyBlue SafeSta
in0D 0000000000 DbDOoobooobOooao

OO0OO0ODDPUWSPA/HISO D ODDDODODOOOOOODODDDODOOOADELISADDDOOOOO
OCOoOO0O0O0O0O0O0O0oDoDOooOO0OOoo0OO0PWSPA/HISO OO0 ODODOODODOOCDODOOOODODOO
20 00000000BO0O0O00O0OOCOODDODOOOOOOOOODODODOGOOOOOPYMSP4
goooboooooobobooooobobooooboboooboboooobobooobbbbboogano
ocooooooOoooDoobogw2yoo0ooob00OOODOOOOI/Z27o00 00O
ooooObObOOoOO0oooooooobob0DOOoooan

ooooODOoO3400PMNO 0000 O0OOCOODDOODOOOOOAPDMOOOOOOOGORD
gooboboooobobboooobobooecbogoooooeoooooooboogao
oooobboOooooobooooao
ooooDOoO3s00OPMNOOOOOOOOODDOOOOOOOAPDMODOOOOOOGORGO
goboboboogooboboooobobooecbogooooo e oooooooboogao
oooobbOOooooobooooao

ooocooooooao

gooooao

2000000000000 00DOCOCODO0OOO0OO0DOODOOODOAOPIasmodium falcipar

um0 000000000000 400050PRMSPAOD O OPFMSPSO 00O OO0OOODOODOO
ooobODDbDO0O00D0oo0oooooODbOb0ODO00oO0ooooOOmsp4d0 0 0OmspSO O O0D0ODOOOOO
2720 00D 00o0oObOo0o0oo0ooobOoO0ooboboO0ooocO0EeGFO DD OOODODOGPIODDOO
ooooDbDoboOooooz200msp2u0 00000 DOO0OO0OO0OO0OOOODODDDOOOOOOOO
OoOO00O0o0D0OD0O0OO0OO0000D0ODODOO0OD0OO0O0ODODODOOD0ODO0DDDUOD Escherichia co
nHoooDDOoOO0OO0OOoOoOooooMSPAD 00 OO0OOOODDOOIM2,13]0

goooooad

ocooooooOOoooOosgoOoooDOooP.00DOP. yoeliiODOOP. ODOODOOP.
habaudiO OO OP. OO0 O0OOP. bergheiD 0 00O O O MSP40 O O MSP50 O O MSP4/50 O
ocooooooOoooDooO0ooDUoooDOooO0oOoDOooOOoDO0oo0O0oo0DOD0DOUI4-16]10

OCoOO0O0OO0O0OoOwMSP4/50000P. 0000OP.yoeiio0OO0oOOoOooOoooooDoDODOO

Oo0o0o00oDUO0ooDOooOD0ooDOooOOaor]o

Oooooo

OMSPA/5S0 00000000 O0ODODODOODOOODODDODOOODODODODDOOOODODOODOMS
Plplo0 0 00000 O0ODO0DO0ODOOODODDODODODODOOOD([A7-20]10 0 0O 0O O MSP4/50
00000000000 o0o0o0o0ooDU0oo0DO0o0oo0o0ooU0oODOOoO0OO00aoao[21]o
Oo0Oo0DDOoOO0OO0O0dP. FalciparumO OO 0Omsp40 O Omspb0 0000 0O0O0O0O0OAO
Oo0O00O0o0oDOoo0O0OO0o0aoz21g

Oooooo

O0O0DDO0O00O00O0OO0OPIasmodium falciparumd 0 0000 O0O00O0OOOO 40 PFMSP40

10

20

30

40

50



OoOoooood

(13)

JP 2012-254082 A 2012.12.27

0000000000000 000O0OCO0OOEGFOODOO0O0O0O00GPI-00O000OO
0 [10]0
ooooo
Pfmsp4l 0 0 0 0 0 0960bp0 0 00 D00 144bp0 10 0 0 0000000027200 0
00000000 O0PFMspS0 000000 955bp0 000000136 bpd 1000000
00002720 000000000000PFMSPA0 00O OPFMSPS0 00000000

0000000 O0CIOODEGFOOOODOOOOGPI-0O0O000000O0O [110 22]0 MS

pOO0OOODOOCDODOOOODODODODOOOOOOODODODDOOOODOODOOON
ysaseU UASLO O 0D DODODOOOOOO0OO0O0ODODOOoOO0OOooOODOoOooboboOoooboogoo
gboboboooobooooobobooilnon

0

OO0 oo ooogogooDoooggogog
OO0 oooooooooooQgogoo

u
o
]

I e e e e [ e s e [ Iy

OO0 oDoooogog4U0gooDooggUogoDooogogooao
Oo0ooooooo0ooDoooooDoooogogogoooao

O

O Ooo0oo0oooao
O O0Oo0ooooaog
O Ooo0oo0oooao

O

O o0Ooo
O 0OooOooo
O O oOgogo
O 0Ooooo

P
O
O
O
O
O
O

O

0000
0000
PFMSPAD
0000
0 [13]0
0ooo
0000

O

0

O

O Oo0oooo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo

O
a
u
O
a
a

O

goocooObooooooao
ooz200000000D0O0O
gooooooobooogdo
OEGFO O Ooooooooao
goooooooboogao
MSP1-190 0 0 0 O O OO O
oooooao

O

O

O
g
u
O
t

lasmodium falciparumd MSP40 O O MSP50

ooocoobbooood
goocooboo-boao
goooDoogwMsp40 O 0O
COOOEGFO O ODODOO
OOELISAODODOODOGO
ooocoobooogood

eox D OO0 OooobooboDbbOb0oOo0o12000000000

ooon
ODO0O00O0D0O0OODPRMSP40 O
goooooooboooooao
E.coliDODOOODODOODOODOO
goocooooboboooooao
gooooooobboooao
gooooooobobooooao
ooocoooOoboboooooan
goao
gooooooobobooooao
oooooooboboboooooan
goocooobooooooooan
gooooooobboooao
gboooooooboooogodo
goocoooobooooooan
gooooo0oogoDbDogMsp4n
ooon

U oooogdMsp4n

O 0OMSP40 O O O
gooooaoonb

goao

0 oooaogMsp4n
gooooooan
ooocooboao
goooogao

oo

ooocoobobooao
goocobboao
gooooooaon
gooooaoonb

oon
goooooogobboooono
gooooooobobooooao
ooocooooboboooooan
0 MSP5p450 0O 0O MSP5p350 O O
oo
gogoooooobooogogodo
GPID ODODODDOOOOOGPIOO
gooooooobboooao

O 0o oo

O O

gobobo0oi1oooN0oobfoboooobbbooos3ooboggao
GPIODODDcCOOODDOODODOOODOODDOOODOOODOO
Uooo0ODDOO0OO0O0O0OO0O0ooOMSP4p300 OO0

goobooobi1ooobooo0ooNOoobboooobb0oogaso
oMsP4D DO OGPIDOOOCODODOOOOOOOODODDOOOOO
Uooo0OD0ODO0O00DO0O0O0O0oo0oO0OD0ODDbDDO0O0O0OMSP4p400 0 O OODO

ooMSPAO0 0D 00 O00OO0OO0OOOKSPKEDOODODODOOOOOOUOO EGF
MSPAD COODOO0ODOO0OO0OO0O2kba0 OO OO0OODOO0O0DODO
OKSPKEO OO DODDODDOOOOOOMSP4p400 DO DO DDOODOODO
Uooo0ODDOO0OO0O0O0O00OoMSP4p200 0000

p350 0 O p4dS00 000 O0O0ODOOMSPSO DO OOO
gooooooobobboooobbooooobobooad
ooocooboboooooooocoobbooood

gd

MspP4O D OMSPSO D D OO OOoOOOOOOOO
gooooePIDOODODDOODOOOOOODOGO
cooePIDDOOOODDODOOODDODOOODOGDO

10

20

30

40

50



OoOoooood
OOooooogod

g

O 0Ooo0oooao

MSP4p200 O O O O O
MSP4p300 O O O 0O O
MSP4p400 O O O O O
MsSpPSO OO oQoQO4
MSP5p100 O O
MSP4p210 O O

Oooooooooooodg

=
=

Oo0oooooo oo ooo0 oD oDoDooo0oooDoooQgoooao

OO0 oo ooo4Qgooooggogoao

MSP4p21
MSP4p21
Dooo

O

ssl1l]
ss20
O

MSP4p200 O O

MSP4p300 O O

0 10

MSP4p300 O O

MSP4p400 O O O

PVMSP4[

MSP4p210 O O
MSP4p210 O O

MSP4p21
MSP4p21
MSP4p21
MSP4p21

PVMSP4p200 O

ugagao

OooooooooooQgogoao
OO0 ooDooogoogogoooogod

O
OooooooooooQgoogoao

MSP50
ooo

O
O
O
O

O oOooo
O oOooo

O
O

O

oad

W N P

oad
oad

g

oad

(14)

oooooo

OOCRF=ODODOOO0O0OO0OO0OO0OODOODODDODOOODOOOOoOODOO

o7ooooooona2s
osgoooooona?2

JP 2012-254082 A 2012.12.27

goooePIDOCOODODOOODODOOOOODDOODODOOOOODDOOOO
MSPADO O OMSPSO OO O DODODOODODODOOOOOODOOOODODOOOODOOOO

gooooboboooooooobbbooooooooobobboooooooobooboao
oooobDDbOoao

ug=0d0ooboobooooobobooobobbooobboooooban

UOORFO O OO GOoQoanOoaiz
MSP4p400 D OO0 DODDODOOOO0ODODOOOOA13
MSPSO DO OOODODDOORFODODOOOOO 14
MSP5p100 O O

[ )
HisO OO OOGd 16
OOO0OO0DDOORFOD OO OO OO 17
o I
ssl0 00 000D0D0ODOORFOOODODODOO 19
ssl0 000000000 O0DoDoOOOad?220
ss20 0 000000 0OOCRFO DO OODOO?21
ss20 0 00000000 OODODOOa0?22
PFMSP40 O O
0 0 0O Plasmodium
0 300
O
jooooDDoDU0oUooOoooooDoDoooOooao
MSPAO O OMSPSO D 0D OO O QOoOOOOOO
0O0O0O0ODDO0O0O0O0O0O0OO0MSP40 O O MSP5O O
O
0o0o0oDoDDODO0OO0O0oO0oOooOoOD0ODOoOogMsPad
ooooDDOMSPAO O OMSPSO 00O OOO
Joooo0oDDoDO00o0oOoooooDoDOoo0ooOoogao
ooooDoDOoOwMSP40 0 OMSPSO OO OO OOO
Ooo0oODDOOMSPAO0 O OMSPS0 00 0O0OO
0000000000 OMSP40 O O MSP50 O O
000000 o0oo0oDoDoDOoOooOo0DDoDoOagdJspP4nd
oooooDDoDOooooooooDoDoDOooooOooao
oooooDDoDoDooooooooDoooOoao
O

O
O

O
O

OooooogoQgoQg
OooooggQg

ooao
ooao
ooao

O O
O

O
O

MSP50 O
oooao
ggoao
oggoao

u
O
g
g

O O MSP40

ggoao
MSP50 O
uggoao

g
g
u

OooooogQgoQg

|
O

O 0O oo
[ B |
[ o R |

O

0

u
O
g
a

0 MSP50O
ggogao
gaogao
0 O 0O MSpP40

PvMSPAD 0 0D DODDODO0OOO0ODDODOOODODOOOMSP40 OO
vivax0 O 00 QooOooooogoooooogooooooao

O Oogooo
OoOoo0ooood

O

10

20

30

40

50



OoOoooood
OOooooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogod

(15) JP 2012-254082 A 2012.12.27

oooboODbOoOoOooooooowMdMsP400OMSPSOODODDODOOOOOOOODODOGO
o220 bbb oooobboouoboboooooboboboooobbooogoo
ooobDDbOoOO0ooooooooDbDDbOooDoooooDowooooDDDooono
uyugbobobooooobbooouoobboooobooobobboooobboooooan
ooobDoOwMsSP40 0 OMSPSOODODODOOOOOOODODDIO8OOOOOOODOO
gooao

O

O

oooobObO0OO0oDoooooobOobobOoboooooooobobbObOooooooooboboooo

Ooooooooooogoogoao

OoooooooooooQgdg
Oo0oDoooogoooogogdg

OooDoooogoooogdg
OooooooooooOgodg
Ooooooogoooogdg

O0Ooo0oood

O

O

O

OooOoo0oooOod
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0Oooo
OOoo0oooao
O 0Oo0Ooooao
O0Ooo0oooao

O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
OO oO0ooog
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo

O

O

0 0 6.00 Nucl.

O

Acids Res.

0

O

O

O

gobooooobbO0oo0ooob0ObOO0O0oODbMsP4d O O MSPS
gboboboooobboooooooooooooooobooao
oooocobObOO0ob0ODoooooobDDbDOO0O0MsSP40 OO MS
goooobooboboboooooooobbobooooooao
goboboooobbooooboboooooboooooboboo
gowMsp40DODOMSPSO OO OOOOODOOOOOOOOOO
MsSpP4O D OMSPSO O D OO OOOOOOOOO1I0DO00O0DO

goooooowMvMsp40OONMSPSOODDODDOOOOOOOODO
goMsp4a0 D OMSPSO OO DD OO0OOODODOOODODDOO
oooooODoOO0OO0DO0O0oo0oo0oObODDDOMsSP40 O O MSP5O
goosowidooooooObOOobODoooooooeowddoonoan
OODevereuxi 0 00O OO0OO0OOODDODODODOOOOODODGO

Genetics Computer Groupd UWGCGO D D O OO D ODGAPOD OO ODDDODOODODOOO
120 3870 19840 0 0D DD OO0 O0O0OODODOOODODOOO
000DD0DO0O00D0DD0OOOGAPOODODODO OO Smithd OO Waterman O Adv. Appl. Ma

th 2:482, 19810 0 O 0D DO O O O O NeedlemanU OO WunschO OO0 OO OQOQODODOOJ.
48:443, 19700 0 GAPOD D DO OOOODODOOOO0DO0OO0OOoboOoOooODDbDOOO0oOn

Mol .

Biol.
0000000000010 Sschwartz and Dayhoff, eds., Atlas of Protein Sequence a

nd Structure, National Biomedical Research Foundation, pp. 353-358, 19790 0 O O
0O 0O 0O O Gribskov and Burgess, Nucl. Acids Res. 14:6745, 19860 O 0O 0O O
ooooOooOoooUoooUoooUooOoU0obDi1DooOooooDouoooooboOd
200000000000 00O03. 00000000 O0DOoO0DO0O0DOoODOoOooOOaO
ooDoooooU0oooDOooOoooUo.lbODUODODODODDUODDO3OO0
ooooooooooao

oooobooooooao
ooobooooooan
Leud O 0O O Alall O O

AspO 0 O O O GInO

ooooao
ocoooao
ocoooao
ooooao
ooooao
Oooooo
Oooooao
Oooooo

O 1led ValO

0 Argd GluOd
Oooooooao
oooooooao
oooooooao
Oooooooao
MSP40 O O MSP50
oooooooao
OCooooooao
Oooooooao
Oooooo
ocooooooao
MSP50 0 0 O OO

O O0Ooo0oo0oooao
O Ooo0ooooo
O O0Oo0ooooo

|

oggao
MSP40

O

g
a
O
g

0

U
t
O
g

O

g
a
O
g

O O0Oo0ooooaog

a
u
O
g
a
O
g

goooooooboogooooboooooboboogo
goooooooboooooooooooooogao
gobooboilioooooobOoooooooDboDbOO0aO0Lys

AsnD0 0 000ob01joogooooobbboboogooooao

gooooooobooogoooooooobooogao
MSPSOU D O OO0ODODDODOOO0OO0OO0O0O0OCODODmMRNAO OO
goowuMsp4000OMSPSOOODODODODOOOOOOOO
gooooogooboogooooboooooboogao
iDodoooooooobbooooobobooooooban
goocoobboooooooooobobooooooao
goooooooboogooooboooooboboogo

goocooObO0O0oo0oooooobODbODbO0OO0oMsSP40 OO
goooooooboboogobDboMsP40 O O MSP5O

10

20

30

40

50



O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao

O Oooo

O OO
[ Ry |

Oooooogogoooaoo
O Oooo

O

2:133, 19860 ;

O

I Ry |

O

O

g
uad
oo

O

g
g
O

g
a
O

0
O
O

Bauer(

g
a
O

O

g
t
0

Gene 37:

g
a
O

g
u
O

g
a
O

oo
g
oad

(16)

gd
ud
oad

MSP40

g
a
O

73, 19850
, 12-190 ; SmithO O GeneticO Engineering:

O 0ooo

g
g
O

O Oooo

g
a
O

O O0Oo0oooao
O 0Ooooo
O 0Oooo

0
O
O

JP

0 MSP5O

g
a
O

g
t

O Oooo

g
a

O Oooo

U
u

ooo
CraikD O BioTechniques, January 1985
Principles and Methods, Plenum Press,

O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooO0oo0oao
O Ooo0oooo
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao

g
a
O

2012-254082 A 2012.12.27

g
u
O

g
g
O

g
a
O

Oo0ogano
Oo0ogao
WalderQ

U
t
0

O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao

oo0o
oogo
Gene 4

19810 ; Kunkel Proc. Natl. Acad. Sci. USA 82:488, 19850 ; KunkelO O MethodsO in
Enzymol. 154:367, 19870 ;0 0 00 OO 0O0O4,518,5840 0 0O O O 4,737,4620 0 0 O O
00000000000 oo0oooDUoooDoooooDoooog
Oooooo
OO0O0000DO0oDO0oDO0ooO0oDOoDoOMSPAOOOMSPSO 0O ODOODODOODODOMSP40 O O MS
PO O0COCODDODODO0OODOOOOODDODODODODOOODDODDODODODOOOOOODOO
00O0D0DD0O00000oo0o0D0DDO0D0D00O0U0oo0oDoDDDOO0FRDab™d 20 00Fabd OO
0Ooo0oo0oo0ooDooo0ooDo0ooDooDoDO0ooO0DooDooDoDOoooDooDoooDooaOo
000000000000 107 MDOOOKaO DO OMSPAD D OMSPSO D00 ODDOOO
00000000000 oo0o0oDo0ooDU0oo0DO0oo0o0ooDUooOoDooDoDOooDoDoOooDoOoaOo
000000000000 Scatchardrd O Ann. N.Y Acad. Sci., 51:660 [0 19490 0O O O
ooooo0ooU0ooDooo0oooDU0oooDUOooDoODO0oO0o0ooDUooODDUooDoDooDOooDUoOoOaO
00000000 ooDoooooo0ooDUooo0DO0oDo0DOooDUooODUOooDoDoOoDoDoOooDoOoOaOo
Oo0o0o00oDoDo0ooo0Do0o0DoDoDUooDo0DOo0oDoDooDooDoDOooDoDoDOooODoODoOoan
Oooooo
00o0DD0OD00000ol1l02030405060 700080000 00000OODODO0OOOO
00000000000 oo0o0o0Do0ooDO0oDo0DO0o00Do0ooDU0oDDOooDOoDO0oo0DoDoOoDoOOoOaO
0Ooo0o00ooDU0oooDOoo0ooDU0ooDoDOooDo0DooDUoooDOooDoDooDOoOoao
Oooooo
00000000000 oo0o0oDo0ooDU0oo0DO0oo0o0ooDUooOoDooDoDOooDoDoOooDoOoaOo
OO0O000o0DO0oDO0oDOoOoOooOoMSPAD D OMSPSO D DD DOODODODODOODOODODOOMSP4
OOOMSPSO 00 0D0OO0CO0DODODODDUODODOODNADOORNADODODOODODODODDODOO
I o o o v A R W AR AR O A R SY=T11 ]
ok O Molecular Cloning: A Laboratory Manual, 2 ed. Vol. 1, pp. 1.101-104, Cold
Spring Harbor Laboratory Press, 019890 0 OO0 00 0D0ODDOOOOODOOODODOOGO
OO0O00O0O0000D0OD0OOOdOSb5x SsCO 0.5% SbsO 1.0mM EDTAO pH 8.00 0 50% O O OO
O00O6x SSCO0420 00 0 D0DO0ODDODOODODOODODDODODDOOOOA420 00 50%0 00O 0O
OCO0O0000starkD D 0000 O0DOOODODODODODODOOODODDODODODOOODODOO
O0OO060000.5x SSCH0.1% sbSO O 0D 000000 O0DD0D0DO0ODDOOODOOoODOoDoDOoOoaO
000D0DD0OD0000000DD0DDO0D0DO0DO0O0O0O0OoDDDOOes8ddo.2x SSCO 0-1% SDSO
Oo0o0oo0oo0o0ooDooo0o0oDo0ooDo0ooDoDo0oo0DooDUooDoDooDoDooDoDooDoOoaOo
0oo0o0ooDU0ooo0DO0oo0oOoDU0oooDOooDoDooDoooDooDoooDOd
Oooooao
0000000000000 0D0D0D0D0DO0D00D0D0DO0D0ODO0O0D0DO0DDOOODNAODDOODD
I 7 A 222 o o O A 0 V5 = A
oMsSPSO 0 00 0O0DOOO0OODODODODODDUODODODOOODODDUODODDUOODODODODODDODODDN

ADOO0DO0ooOoODoooooboooobbooopPCREODODDDOOOODODDOODDODDODOOO

10

20

30

40

50



a7

JP 2012-254082 A 2012.12.27

oooobOoOoO0oooooooooObboooooooooboboonon

od

oggoao

Ooo0oDDO0000000Da000a0 000001080 000000000D0ODDNAD
OCbOO0O0ODO0OO0OOOO0OODODOD0ODODOOCDa0ODNADOODODDODODODOODODOODODODOD
ooooODDbDOO0oOoooooMsp4000OMSPS OO OODODDOOOOOODNADOOODOCOO
a000D0OObOOOODDOODNADDODODODODDUODODDODODODODDODDODDODODODODODDODOM
SsPAO0 D OMSPSO DO O UOOOODDOODNAD DO OOO0OO0OO0OODODOMSP40 O O MSPSO O

Oo0ooooogoggogooao
Ooooooooogooao

O

O

O Ooo0oo0oo0ooao
Ooooooogg

OooDoooogogood

Oooooogogg
Oooooooogogogooao

MSP40
goao
goao

goao

goooano

O

O

gooboooooN-ODO0O0gao
gooocoboObOooooooao
UODNAO 0O OO 0O 0O 10 80 DNA
gooo0Oo0ddbDNAOODOADO

OOooooogogdg
O Ooo0ooooao
OOooooogogdg
O Ooo0ooooao

MSP5 DNA
gooao
gooano

gooao

ooooDoMs
ooocoobooogod
DNAO O O O O 0O MSP4Q0
ooocoooboobooood
gowMspSO 0D OO OO0
MSP4O O O MSP50 O O O
ooooobooooo

iDo0oo0oooooooao

OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oo0ooao
OOooooaoo
O 0Oo0oooo
OOoo0oooaoo

Oo0ooo
oooo
oooo
oooao
o0ooo
New Engl

O0O0000000D0D0O00O0OD0D0O0DDODNAD 0D ODODDO0DDUODDODOOODNADDODGO
00000000000 oo0ooo0oDoDUooo0Do0ooOo0DooDooooOaon
Oooooo

OO0O000O0108IDNAO OO OODOODNADDODODODODDUODODDODODODODODODODDODOGO
ooo022200000000000OD00D0ODODODODODODODODNADOODDODODODODDODOO
O0O0D0DDODNADODDDODOODOGOOoOOoDDoDOoOOoOMSPAOOONMSPSEO D DODDDOOOOOODODDO
OMSPADO O OMSPSO 0D OO0 DODODODDODOOODODOODOO
oooo0oooDUoooDoooooDUoooDoooooDoooog
OooOoMSPAO O OMSPEO D DO DDODODOOOOODOODODOO
Oo0o0o00ooDo0oooDoooDooDooDoDoooooDoooog
OoooooooooDoooooooood

Oooooao

oooowMsSPAO 0 OMSPSO O DD OODODOOODODODODOOOOO
Oo0o0o00ooo0oooDoooooDoooDoooDooDoooDooao
ooo0o0oooU0oooDOoooooDU0oooDUoooDooDoooDooaOo
O00D0DD0OD0000000DDOOOMSP40 O O MSP5 DNAO O O
0000000000000 O0D0D0O0DOO0DOODdO0OODmRNAO
Ooo0o00ooU0oooDOoooooDU0oooDUoooDooDoooDOooaOo
O0O0DDOOMSPAO O OMSPS DNAD OO O OoOoOoOODOOGOGOd
Oo0o0oo0ooo0oooDooo0oooDoooDooDoDooDoDooDooaOo
OO0DO0O0OMSPAODOOMSPS DNAD OO DO OQOODODODODODDODOO
Oo0o0o0oo0ooUoooDoooooDoooDoooDooDoooooao
00000000000 oDo0Do0ooDooDOooDoDo0ooDoDooDooaO
Oo0oo0oOo0ooDoooDooooooo

Oooooo

O00D0DDO0oDO00OoogooMSPAO00OMSPEO D DO DODOOOOO
Ooo0o0o0ooo0oooDoooDooDoooDoooDooDoDooDooaOo
PAODOOMSPSO 0 D0 O0OD0OODODDUODODDODOOODODODODDOO
00000000 ooDoooooDUooDoDoooDooDoooDooao
gowMsPSO 000000 OQOoODODDODO0OO0DO0OoOoOooDoDoDooOooOogd
I o o o A o 51 2 M|
ooo0o0oooU0oooDOoooooDU0oooDUoooDooDoooDooaOo
O0o0DDOoOo00oooooMsSPAO00OMSPEO D OO OOOOOO
Oooooo
Ooo0o00ooU0oooDOoooooDU0oooDUoooDooDoooDOooaOo
00000000 oo0Dooo0oooDoooDoooDooDoooDooao
Oo0o0oo0ooo0oooDooo0oooDoooDooDoDooDoDooDooaOo
0oo0o0oooU0oooDOoooooDUoooDUoooDooDooDOooaOo
00000000 ooDoooooDUooDoDoooDooDoooDooao
00000000000 oDo0Do0ooDooDOooDoDo0ooDoDooDooaO
0000000000000 000pMAL-p20 O O pMAL-c20 O 0O

and Biolabs Beverlyd MAO USAO 0O

Oooooo

10

20

30

40

50



(18) JP 2012-254082 A 2012.12.27

0o0o0oo0OO0obOO0obOO0obOO0ooOO0ooO0O0oobODO0oDLbODO0OLODU0oDoODO0oDODUO0oLODO0ooODOooODoOooOoDoooooooao
O -0 0000000000000 0ODODDDODO0OOOODODODODDAOChang et al., Natur
e 275:615, 1978;0 O O Goeddel et al., Nature 281:544, 19790 0 0D 0O 00O O O O O tr

pd0 000 0O0DO0OOO0O O Goeddeld O Nucl. Acids Res. 80 4057, 19800 O O O EP-A-367760
000 tacO OO0 O0O0ODO DO Maniatis, Molecular Cloning: A Laboratory Manual, Cold
Spring Harbor Laboratory, p. 412, 19820 0O 0O O O

ooo
OMSPAOD D OMSPSO 00O DOODO
0o0oooDoooooooooao
ooDoooDoooooDooooaon
Cloning Vectors: A Laboratory
opooood
oooooao

e [ s e o e e e s e e e e e e 72 s R i [

OO0 oooogg
Oooooooogdg
Oooooogg
Oooooooodg
Ooooooogdg

OO0o0oooo4doooooo4doooDooUog4ooDooogoggooao

Ooooocoo0oooooo0ooooooQgoooao
OO0 o0DoDoo4o0ooooo4gogooooogoggogogoao

O

O 0Oooo

Ooooocooooooooooooogoooao

goooooao
O MSP50O OO O
u

goao
goao
goao
MSP50
goao
goao
oad

OoOoo0ooood
O O0Oo0oooaog
O Ooo0oooaoo
O Oo0oooaog
OOoo0oooao
O Ooo0oooaog
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooaog
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooo
O O0Oo0oooaog
O Ooo0oooo
O 0Oo0oooaog
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooo
O O0Oo0oooaog
O Ooo0oooaoo
O O0Oo0oooaog
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooaog
O 0Ooo0oooao

MSP4[0]

O0Ooo0Oo0ooao
O0Ooo0oooao
O 0Ooo
O oOooo
OO oo
O0Ooo0oooaoo
O0Oo0oo0ooaog
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo

Oo0oooooooooo4oooooDooo4oooooooggogoao
O

Ooooocooooooao
Ooooooogogooooaog
OOoooocooooooao
Ooooooogoooooaog
OO0 oooogogooao
OoooooogQgoo

O0Ooo0ood
OoOoo0ooodg
O0Oo0oood
OoOoo0ooogdg
OO0Oo0ooodg
OoOoo0ooodg
OO0Oo0ooodg
OoOoo0oood
O0Oo0ooodg
Oo0Ooo0oood
OOoo0ooodg
O0Oo0ood

=
wn
T
N
O

OO0 oooogogooao

MSP50

Oooooooooooao
Oooooogooooaog
Oooooooogooooo
OOooooooggoao

O Ooo0oooaog
O0Ooo0o0ooao
OOoo0oooao
O0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooaoo
OO0Oo0oo0ooo
O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oo0oogoaog
O0Ooo0oooaoo
O0Ooo0oooao

O

=
[%2)
o
al
O

Oooooooogooooao

O
g
t

Manual , Elsevier, New York, 0O 19850

O
O

Oooooogogooooaog
Ooooocooooooao
Oooooooooooaog
OOooooooooooao
Ooooooogoooooaog
OO0 ooDoogooooaog
Oooooooooooaog
OO0 oooogooooaog
Oooooooooooao
Oooooogooooaog
Oooooooooooao
Oooooogogooooaog
Ooooocooooooao
Oooooogogooooaog
OOoooocooooooao
Ooooooogoooooaog
OO0 oDoDoogogoooaog
Oooooooooooaog
OO0 ooDoogooooaog
Oooooooooooao
Oooooogooooaog
Oooooooooooao

t
O
g
a
u

ooobOoOO0O0ooooooboObOoO0oooooao
ooooOoO0oOoooooobDbOooooooao
I o o o A A W A 2o TSV |
ooao
OOODNAU OOODDOGDOGORNAD OO ogoao

goobooooboooobbooao

I |

O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O Ooooo
O O oO0ooo
O Ooooo
O OoOgooo
O Ooooo
O Oooo
O Ooo0ooo

uoooboboooooboooooboooooban
00000000 ocoobObob0oo0oooooan
gooboooooboboogoobobo-000
goobobooooobooogooboooooban
uogobobbooooobooouoouobooooobao

loooooooocobOboooooooooboao

ioogooooooobboogooobooooobbooooboooooDbnnb

20

30

40

50



Iy e e e e ey e e e [ e s s [y

(19) JP 2012-254082 A 2012.12.27

oooooobooboooooooooobobbooooooooobboboboooooooooao
gooooooobooooobao

goooao
gbooboooobbooouoobooouooboboooobboooooboouobobooadao
goooobobooooooooobobbooooooooobboboboooooooobooboao
goooooobobooooobooooboboooboboooooboooboboboooao
gboooooobobooogooobooooobbooooboboooooobooooobobooadao
oooocooOoobooboooooooobobbobooooooano

goooao

goowuMsp40 0 OMSPSOOOOODODDOOODOOOOODODDOOOOOOOOODODGO
oooooobooboooooooooobobbooooooooobboboboooooooooao
goooobobooooooooobobbooooooooobboboboooooooobooboao
goobooooboooooboooobobobooobobooooobooooboboooao
gbooboooobbooooobooooobboooobbooooooboooobobooadao
gooooobooboooooooooobobboooooooobbobooooooooooboao
gooooooobboooobooobobbooobbooooanb

goooan
goooooboobooboooooooobbooooooooobbobooooooooooao
goobooooboboogooboboogoobobobooobboooooboboooboboooao
goooooobo-oboooobobooooboboooobboooooboooooDban
goooooboobooboooooooobbooooooooobboboboooooobooooboao
goooobobooooooooobobbooooooooobboboboooooooobooboao
goooooobobooooobooooboboooboboooooboooboboboooao
gbooboooobbooooobooooobboooobbooooooboooobobooadao
gooooobooboobooooooobobboooooooobboboboooooooobooboao
gooboooobobooogooboogoboboboooobboooobobooobboooo
gboobooooobooooooboooooboboboooooboboooooobooooobobooooao
oooooboboooooooooboboboooooooobboooooobooooboao
goooao
gooooooboooooboooobobooooboboooooboooooboboooan
igooooboooooboboouobobooooobboooobbooooooooooban
goooobobooooooooobbbooooooooobboboooooooobooboao
goooooobobooooobooooboboooboboooooboooboboboooao

ELISAD D 00 oooobobooooooociIElAlDocooobooooooooooooao

gooooao

goooao
goobooooboooooobooooobobooobooooooboooooboboooao
oooooobooboooooooooobobbooooooooobboboboooooooooao
goooobobooooooooobobbooooooooobboboboooooooobooboao
gooboooobobooooobobooooboboboooboooooboooboboooao
gbooboooobbooooobooooobboooobbooooooboooobobooadao
gooooobooboobooooooobobboooooooobboboboooooooobooboao
goobooooobbooooobooooobobooooboogogoboooonb

goooan

goooobOoOoobooooowMsp40D D OMSPSOOOOOODODOOOOOOOOODODODGO
goobooooboboogooboboogoobobobooobboooooboboooboboooao
gooooooboooooboooobobooooboboooooboooooboboooan
gbooooouobbooouooboouoobbooouobboooooboooobooado
goooobobooooooooobobbooooooooobboboboooooooobooboao
goooooobobooooobooooboboooboboooooboooboboboooao

10

20

30

40

50



(20) JP 2012-254082 A 2012.12.27

ooocobOoOo0ob0ooooooan

gooobooao
gogoobooooooboboooooboobooooobboooobbooooboobooooobobooogoano
gogobobobodoooobobooouoobobooooobboooouobboooobooooobobooogaao
ooooOboOO0oo0oooosB0O0O0ooooooObODbOO0OO0DOoO0oOoooDbODDbODbODOODOoDOooOoonb
goooboooooboboooobooboooobbooobboooobobooooboboogao
oooboODbDbOO0ooooooboACCODOODODOOoOoooDbDDbOooooobooooboooogd
goooooooobooTocoooboobooOocep4a+b0D0D0Dbbooooboboooobbo
gogooboogooboboooobooboooooboboooobbooobobobooooboboTD O
ooooDoDOoOO0ooooooooDoooogeps+d T OO o OoCTLOOooooDoDooood
ooooobOoOoOooooooooobobooooomoooooocoobobobobooooonb
goooMsp400OMSPSO OO DODOOOOOOOOODDODOOO

goooooao
OCoO0o0o0O0ADODOODOODODODODOOBOCOOHISDODODOODODCODODOODOODOD
ocoOoo0o0ooODO0oo0O0OO0oO00oOoDbDOooOOoOoboOO0ooDOooboOgeP. falciparum 000 00O
OoobDoo0oobobDbDOMSP4p200 DD OO0 OODOODOOOO

goooaoaad

MKVAYFLSVLDLL I IFSLYFDGRRSAFAGIAACIRHGRILGEGGED QNSTPGSGGQTGDHSAEAENGDYNEQGDDHGDD
HGDDHGDDHGDEQDGEDYDDAEDDDLYELSEVDENANLCLDNNGGCGDDK1CENLGKGIVKCLCKPGYKLVGTECVEHHH

HHHO O O O O O 30]

ooooObDoOOooMsPa0 D OMSPSO DD OO ODODOODODDODOODODOOOODODDODDOOOOO
ooooObobooooooooobbooooooooobbooboooooobbooood
goooboooooboboooobooboooobbooobboooobobooooboboogao
ugogobobobodooobooooobobooooobboooobbooooboooooboboogao
ooooObOOO0OO0oDoooocoobObOoO0oooooooobObOooOooooooDbOaOaowgsP4d
goMvMspSO00o0ooooooooooobbooobbooooboboooboboogao
gooboooooooboooooboobooooobboooobbooooobooooobobooogaao
ooooODbOOO0ooooooooobooboooao

gooooao
gogoobooooooboboooooboobooooobboooobbooooboobooooobobooogoano
ugogobobobodooobooooobobooooobboooobbooooboooooboboogao
ooooOboOoo0oooooooobbooooooooobboooooooobboooodd
oooobooooboboooobobooooboboooobboooobooooobobDboo
gooooaad

ooooObDOOooMsP4aO0 D OMSPSO DD OO OODOODODDODOOOOOOOODDOOOOO
gooooogooobooooobobooooobobooobbooobobobooooboboogao
gooobooooooboooooobooboooooobboooobboooooooooboobooooao
ooooObOObOO00oDooooooOobObOb0oooooo0l1looooobilocos5c0 OO OOOO
ooobDioooobOOs001000 0 000000 oOooObODbOO0OO0ODO0ooOoooobODDbOOoO0oOd
gooooooooboooooobooooobobooobbooooboboooooboboogoao
ugogobobobodooobooooobobooooobboooobbooooboooooboboogao
ooooObODO0OO0OO0ooooan

gooobooo

gogboboboooobobbooooobNAD DO OO0 ODOoooobboooobobooooDbDnb
oooMsp40 0 OMSPSO OO DODODOOOOOOOOODODDODOODODOOOODODODDOOOOO
gooooogooobooooobobooooobobooobbooobobobooooboboogao
gogoobooooooboboooooboobooooobboooobbooooboobooooobobooogoano
gogobobobodoogobobooouooboobooooobbodoouobboooobooboooobobooogado
ooooObbOOooooooooobobbooooooooobooboao

gooobooao

20

30

40

50



ooono
oggoao
oggoao
MSP50

O

Oo0ooooo4o0ooooo o0 oDoDooooooooogdg

e e e e s e e s e A

Oooooooogooooao
Oooooooggogooao

O

oo
ogd
ud
oo
0od

Ooooooogogoo
O o0oooogogoog
OoooooooQgoogoo
O o0oooogogoo
Oooooooogoogo
oo oooogogoo
O 0D oooogogog
oo ooooogogoo
OO0 oooogogog

(21) JP 2012-254082 A 2012.12.27

DNAODODODOOOoooooooooooao
O oono
MSP40
00
oo
00
00
o0
DNADO

OoooooQgogoo
Ooooogogaog
oo ooooogogoo
O o0oooogogog
Ooooooogogoo
Oooooogogao
OoooooOoogao
oo oooogogoo
OooooOoooodg
O Ooo0ooooao

OO0 oooogdg
OO0 oooogdg
O Oo0oooogdg
O o0oooooogdg
O Oo0oooogdg
Ooooooogodg
O Oo0ooooogdg
Oooooooodg
O oooooogdg
Ooooooood
Oo0oooooogdg
O 0o oooogdg
O o0 ooooogdg
O Oo0gooo

Oooo0oood

ogd gd

RNADO D OOOooooowmsp40 0 OMSPSO OO ODDOOOOOOOODODDOOOO

Ooooooooogogoooao

goocoobobooooooooobobbooooooooobobobobooooooao
goocobobobooooooooobbboooooooobbbobooooooao
goooooooan

u
goocooowMsp400oOMSPSOODODDOOOOOOOODODDOOOOOOOOGO
gooooooobooooooboooobobobooobobbooooboobooooban
goobooooooboooooobooooboboooobboooooboboooooban
goMspSO OO0 O0O0O0OO0OODOODODDOODODOOOOODODDOOOOOOOOO
goooooooboboooooboooobobooobobbooooobooooobao
oooooOoo0oooDOoooOooOO0ooDOoo0OOaoeEP 696,1910 Samaind O O
goocoobbooooooooobobbooooooooobobobobooooooao
W093 062230 0O O WO90 110920 U.S. 5,580,8590 O O U.S.5,589,4660 Vicall
gooooooobooooooboooobobobooobobbooooboobooooban
ugboobooboooooboboooooboooagdo

O

gooooooobobboooobobooooboboboog

u
goocoobobooooooooobobbooooooooobobobobooooooao
gooooooobobooogoobooboooobbooobobboooboobooooobao
ooOooooo0oooDO0ooO0oOooOU0oDOooOoOoDO0oo0DOOdao the gold stand

ard0 000000000 D0ODO[240 2510 PRMSP40 OO PFMSPSO O D OO OO DO OO

OO0 oDoDoooooooooogdg
OO0 ODooDogoggogoooogg

O

O

Oo0ooooQgoooao
OOoooooogQgoao
OOoooomgoQogo

O

O

goocobODDbOEGFOODDOODODOOOOODODDODDODOODODOOOODOD-O0O0
gooooooobooooooboooobobobooobobbooooboobooooban
ooooooo0oooDOooooboooooOoP. Falciparumd OO0 00 0O0O
OD0DO0o00DO0o000D0[26,27]0000000000D00A+TO0O0DODODOO
.coliD00000OO0OOODODI28]0000p0oobbOooooooooDaO
OD0DO00CO0O0O000D0O0OOQDOWwIthers-Martinezd 19990 0O OO0 O OOOOODOO
ooocooODbOO0OO0ooooan

O

gooogao

GenBankD O OO O0OCODOOOODODOOODOOOODOODOOCODODODODOO

ODO0O0OO0DO0O0O0O0DO0OO0OO0O0OD0ODODOPRMSP4 NF540 O O AcO O AF2953180 O

PFMSP5 3D70 0O 0O AcO O AF1064760 D D 0D D000 ODO0OODDOOOOODODOODDO

ad
oo
0od

msp4l]
ooono
ooono
oooao

O

O 0Oo0oo0ooao

utooboooooboooobobooooobooooobooooobooogao
oooboObOO0ODOoooooooobobboooooooooao

mspSU O O OO OO0

OCooo0O0oooDOooO0ogdP. falciparumb 0 OO0 00O OOCOOO0OOODOO
ooobObO0oO0oDO0oooooooObOboooooooobboboboboooooao
OOoooi1oMsSPID OO0 O0DODDODUODODDODOOAMAID OO D A-3]JCO0O0DODOO

OO0Ooo0oooodg

10

20

40

50



(22) JP 2012-254082 A 2012.12.27

0o0o0o00ooDo0oooDOoo0oooDUooDoDUO0oo0D-0o0D0D0oo0DODO0ooDOoDooODOooao
000D0DD0D000000D0DDODO0ODO0DO0O00OO0O0D0DDOO0OOOOOODODnNsSNPs
[4-6]0 0000000000000 00OnsSNPSOO00D0OO0OOOOOOODODOO
0Oo0o0o0o0ooDooo0DO0ooo0oDo0ooDODO0oo0Do0DooODU0ooDoDOooDOoDooDoOoODOOo
00000000 oO0DO0o0O0oDo0ooBODOOTOODUODODDODOIS4,3800000
0000000000000 ooDU0oDoDO0o0o0Do0ooD0o0oo0DooDoDoOoDoooDOan
Oo0o0o00ooDooo0Do0ooo0DooDoooDOo0o0Do0DooDo0ooDooDoDooDooODoDOaon
[4,8]0 00 000CD0O0Q0CODODOODODDODOODOOODODODODDOODODODOOO
0o0oo0o0ooDDoDoDo0o0oo0ooooooDoOoO0ooad30]o

ooo
opopoooaog
31,32]j0 0 0Dooao
O0oo O0o0oo
oooo
Pfmsp40O
O0ooo
Ooooo
oooo

Oooooogogoooaoo
OO0 oooooggogao
OooooooogogQgoo

OOoo0oooogod

O
O

ooDO0oooOOoo0OoOOPRMSP40 OO PRMSPSO OO O OO O DO [11,
OPfMSPAO OO PFMSPSO DD OO OODOOCOODOOODODO
O0O0OO0Polsond J20050 0 00000 ([S3]0O00O0OoOOPF
0
0
O

O

ugogoboboooobobboooobboooobooooobobOoao

OCoOO0oo0OO0o0oo0ODO0oO0oD0Ooo0P. falciparumD OO0 000 00O

OO0l ooooDbbob0ooOooooN2000Gr40 000 2
NOODDOOOOoOooooDOoood4s08100000000
goooooobooooooooobobboooooooooboao
gooao gobooooboboosBbO0ooTOoobobooooboogo
gooano gboboboooobobooooooboooooboooooboooao
2000000000000 0O000O0O00OOCODODDODDODOODADDDOOOOO
goocoobobooooosb0ooooboobobbboooooooobboooo
goooboooooboooooobooooboboooobosBbbO0oO0oO0bDDOO
gbobobooooobobooooobooouobooboodoosBgobobboooobOOad
ooocooODbOOoOoADDDOODOOOOOoOODODDODOODOoOooOooOoooDDbOaOaOMsP
400000 ooboooobbooobobooobbooobbooo200o0boOooOogoo
utoobooooobboooooboboooooboboooobbooooooooooboDbooao
ooooboboooooooooobobboooooooobobobbooooooobooooboao
ooo0DDbOO0DO0O0oO0oO0ooOoODbDbOOoO0DOoO0oOooO0ObODODDbDDbOO0OO0OOO?200PRMSP40 O
OO0O0000DO0OO0CO00OO0[E400100000000MSP4p400 O 0O 760 920 OO
1000000000A810000O0D0200 00000 0MSP4p400 O O 1130 1350
tbdilgddoblliglioooooooooilooooobbboboeliooooboonan
PFfMSPAO D DD ODODOOOODOODDOOODODODODODODODDDOOODOOODOODGDOD
gboboboboooobboooooboouobobbooobbooooobooogoobobooao
OSALsA0 D oooooboboobo20bbo0oo0ooooooobobboooooooooan
visoo 00D ogooEGFOD D000 o0bbOoo0oooobooo0i1vyobbobooobbooogaon
oo odoToooooOoooooooooobDan

DDDDDDDDDDD%

()

ul

O

Oooooogoggogooood
OoooooooooooQgooao
Oo0oooooQgogoao
OO0 oooooggogog
Ooo0ooooogogQgogoo

Oo0oooodgogoao
Oo0ooooQgoooao

OOoo0ooodg

O0Ooo0oooao

PFMSP40
oono
00
o0

ooooDDbDOO0OO0OEBGFODODOOO3O0O0O0O0O0OO0ODOODDOO
ooobODbOOO0oDOoooobocobobbOooooooooekPIOb
OOO00O00DODO0OD0OD0OO0OO0OO0O0DOD0DOODDAOBonnet et al
gd gooboogePID0booooboboooooboboooogonn
ad ooooOobOooMsPAODOOOODOOOOOOOOODODGO
NOODDODOODOooooooObOOoooooooobobbooooooano
gooboooobobboooobboooooboboooobobooooobao
oo oCoPfMSPAO D0 20000000000 DOON-OODOODODOO
uoao OO0O0000Sgsg OO0S,zs0000000000D00OC0CDODO0O0O0O0ODOO0OGO
O Ser = HO-CH2-O Ala = CH3-0 000 O0ODODOOOOOOODODOODOODOODODOODO
goooooobobooooobooooboboooboboooooboooboboboooao

O
O
O
O

Ooooooo0oooooQgooao
O0Ooo0ooodg
O 0Ooooo

OooooooOooooaoo
Oooooogoooaoo

O
20060
oon
MSP40
MSP4[0]

oo
agd
ud
o0
ogd
ad

Ooooooogoo
Oooooooogg
O0Ooo0oo0oo0ood

Ooooooogo:e

10

20

30

40

50



(23) JP 2012-254082 A 2012.12.27

ocooo0oO0oooODO0ooOOO0ooOO0oOoDbDOoObObOOobOO0OOocCcobOOeB-Nis-000DO0O0OO0COODOODO
ooooDDbOOoOoOoooooocecoboPOOODDOOODOOODOODODDOODOOOOOTrich
oplusia ni OHigh FiveO OO OQOODOOODODODOODODOOOODIIO00O

oooooad

ONFS40 00D O0D0O0O0OMSP4A0 0000 O

Ooooaod
akv | aa |pf{H5]JaF>| aa [pf{H5{ar]| aa |pf|H5)arK{ aa | p.f | H5
GCA|Ala | 2 | 4 JGAA[GIu |36 |25 [AAA | Lys |24 | 5 |[ACA|[Thr] 1 | 3
GCC 0| 1 |GAG 4 | 15 | AAG 7 | 26 |AcC 1| 3
GCG 110 | &% 40 | 40 | &5t 31| 31 |ACG 0|0
GCT 3|3 |GGA[Gly [ 11[13[TTC |[Phe| 0 | 4 |ACT 5 {1
&% 6 | 8 |Gcee 1|2 |17 4| 0 |&E 717
AGA [Arg | 4 | 0 |GGa 3]0]|& 4 | 4 |TGG[Trp | 1 [ 1
AGG 0| 1 |GGT 4 | 4 |CCA|Pro| 4 | 2 |BF 1 | 1
CGA 0| 0 |&s 19 | 19 | cce 1|1 |TAC|Tyr| 0 | 6
CGC 0| 1[CAC|RHs| 1 ]|12lcCG 0| 0 |TAT 6 | O
CGG 0| 0 |CAT 8 | 1 jccT 2 | 4 |&g 6 | 6
EﬁT 0|2 |&s 7 |13 ]| &% 7|17 |GTA|val| 5 3
L 4 |4TATATle [ 5[ 1 [AGC |Ser| 1] 3 |GTC 0|5
AAC [Asn | 2 | 17 | ATC 215 |AGT 6 | 4 JGTG 1] 3
AAT 15| 0 { ATT 314 |TCA 4 | 1 )etT 10| 5
&t 17 | 17 | &8 10 | 10 | TCC 3|1 )&% 16 | 16
GAC [Asp| 7 [22|CTA[Leu| 2 | 1 ]TCG 0|1
GAT 18| 3 JCTC 0|2 {TCT 517 p.f.
&t 25 | 25 fCTG 0| o |&& 19 | 17 H5
TGC|Cyc| 0 | 4 | CTT 0 | 3 JTAA |stop| 0 | 1 | 2IK> | 245
TGT 7| 3 [TTA 6 | 0 |TAG 0|0
&% 7|7 |TTG 2| 4 |TGA 0:0 252

&% 10|10 | &% 0|1

CAA[GIn|[ 5 | 3 %GC | 306 | 47.5
CAG 0| 2 |ATG [Met| 4 | 4
&% § |5 |&% 4| 4

Ooo0o00o0oaoao

O coboPd O HaleD OO ThompsonD O 0 OO OO0OO0DOO0OOOCDOCOCODOOOODOODOAOUN
x00DOOOO periO 00 O0COOO0O(@EODOO0O0O0OO0OODOODOOE2uOO0OOCDOO
ooooObOOO0O0oDO0oooocooObObOO0O0oO0ooooon0ODbaDbeodesdd TmO 38x 40merst O
goooboooooboboooooboooobobooobboooobobooooboboogao
0300

oooooao
gooboboooecbboisyoooooboooooboooobobbooobboogoao
Oo0oooOoooOoo0oooDUO0o0O00dE.-coiDDOdO0O0DOOOoOoODOOODOoOOODO
oooObOO0OO0O03sooboooDboob0oooooooobobOoooooobo4000b00O0O000
EurogentecD 0 0 00O OO0OO0OOODDODODO0DO0OOOOOOODDODOOOOOOOOODODOOGO
ogoggao

gogooan

O0oobOO0oooOOoo0O0oooDODOoobOO0obOO0oOoDDOobObOOoODO0oDoODDODODDO2By MODO 11
pfu DNAO 0 0 0O O O O Stratagenel O 5y LO 10x O 0O 0O O O O 200 M dNTPO O O 2u LO
25mM MgSO,0 O O50p L PCREO D100 0 0O0O0OO0OPCROODOODODODO40 10001000
oooboODbDbOoe40 30sO 0520 30sO0 0007202000250 0000000000000
O0O0ODDOO0OO0O00O0O0O0ObSLOO0O0O000O0O0O0O1u @ pfuDNAO OO DODODOO Strata
gened O 5y LO 10x 0 O O 0 O O 2000 M dNTPO 2p LO 25mM MgSO,0 O O O O O O 500nMO
ooooODobObOO0oooooooboobobob0ooi1mobbo2000060p L PCROODOI0O00000O00
PCRO O 0O O0OO0O0O0940 10 0 0O 10 0O O 0O 0O 940 45s0 O 680 45s0 0O O O 720 20 O O 250

OooOoo0oooogod

10

20

30

40

50



(24) JP 2012-254082 A 2012.12.27

OoooOoooOo7201000000000000D000Q0DO004000000000D000O
00o0D0DD0OD00000o0o0oDDOo0D0DO0O00o0ooDoDDDoDOpMOSBlueD D OO DOOOOO
Baculovirall 0O O O Baculogoldd PharMingenD 0 0O 0 00 00O O O O O O pvL13930 O 0O

0

OOoo0oooogod

OoooocooooooogogoaoQg

u
O
a
u
O

O

1-

O

OD0DO00DO0O0O00OO0DMSP4p400 HisO O OO

goao

O00PFMSP40 O O

0200000 0MSP40 000 O O O O MSP4-EGFO HisO O O MSP4p300 HisO O O O
500 0000000000000 0D0MSP4-EFGO HisO OMSP4 EGFO OO OO DO O
oooooDDbDOOoOoOoOoOoOPlasmoDBDO D OO O ODO0DODODDOOOOOODOODDO
0002 oooooooobooboPCcROODDODODOOOOPCRODOOOOOOODODOGO
oobooooo0oooODOoooOob1000Bgl NODODODOODDODODODOODOODO

MSP4modIO 57 . -TAT-AGC-AGA-TCT-TTG-TCG-AAG-TTG-ATG-GTG-CA-3"0 [O O O O O 23]10
ODO0O0OD0DO0O00OD00OO0OpMosMSPAO D OO DODOOOODOOODOOS86bp PCROODOODO
OBam HIDOOBgl 1N 00000000 QCDODOOCOOOOODOOOOODOAOBamHIO
OBgl 1NOOODODODEGFODOODDODOOOODOODOOOOODOODODAODODD2050 H2520
U0OpMosMSPAD DO O OOO0ODOOOOODDOTODNAD OO O ONEBO O

oooono

MSP4p300 HisU OO OO OOODOODODODODODODDODOOOODODOS000000000MSP

40co00DbOoO3ouo0obooOg407v40000 D D000 DbOO0OO0OO0ObLDbDDODO0O1IND4400D0D0D0
OCOoPCROODUOODOOCODODDOODODUOODODODIDO0OCDOOODOODOOMSP4modlIO 57-AT
A TGG CTG CAG CCA AGA TCC TCA TGT TAAGCA T-3"0 000 O0ODOO24] 0000DODOO
OpMosMSPAO DO DD OO0OOODODOOODOOODI15bp0 000000030 0050
gobobDooobobbDo0OBam HIODOOPst 1IDDODDOOOODAYSODODOOOODODOOOO
OCOOO0OODNAODODODOOOOPstIOODOSpe 1ID0O0DOOPpPVMOSBIueD OO OOCDOOM
SPAOCRFO OO OOOOO0OO0OOODDODODOOOPpMosMSP40 0O 0O 0O O O O 20 O DNAO O O TO
DNAUOODOONEBOOODODDODOOOODDOOOOO3SMODOOoOoo4obooooobno
ooooooooooooooo1whooooooooobo2z2p LOOOOOODODOO
obDO0724bp0 00 0O0DOOCDODOOOODODODODODOOOODODODDOCOCDODODOOO
gobooooboboooooboboogboboboilboo2200b00d0ww LOOODO
ooOoooOooOoOopPCcROOODODOOCOODODODODOORPMOSBIlUED DO O OODOOODO
O0DO00CD0O00O00OD00OMSP4-EGFO HisO O OMSP4p300 HisD OO DO OOODODODOODO
pvL13930 0 0 0 O ooooOb000ooooano
goooao

gooooboboooooooooobobboooooooobbOobooooocooooan
p200 000 00O0DODODO0OO0O0OOOOO0OO0ODODOO0OO0OLODODOO0OO0ODDbODDODOOO0DbDDOO
MSP4p400 HisO xbalO D O OO0 OO0 OOCDODOOODOOOODOODODOOOODODODODDO
OO00OLeu 1300000000000 0O0O0O0CODOOCOOOOOCOOOCOOOOOGO
goooobOoOoMsSPAD DO DODODDDOOOOOSO O OMetlD Pro490 O 0O 0O O O O PCR
OooooDDDbOO0O0D001m00000000DaDOMSP4p2lrevd ATT AAT CTA GAG GCT
TTT CTT CAC CCA AGA TCC TCA TG D OO DO O 2500000000 0O Bam HIO Xba 10 O

O

O Ooo0oooao

U
u
O
g
g

O
g
a
O
g

a
O
g
a
u
O
g
ooooOoboobooooooooooboovMsP40 0D 0D0ODDDODOODODOOOODODDODDOOOOO
O
g
a
O
O
g

O pMosMSP4p400 HisD O O 0D O D0 O0ODDODOOOMSP4p210 HisD OO O ODODODO
gobooboooobbooogbepviiaooogoooooobboo20000000
ooooobbooooooMsp40 0000000 OODODDODOOODOoOoOoOooOoODDOO
MSP4p21 ss10 O O MSP4p21 ss20 0 0000000 Levi300D 00 O00O0O0000OAO
OO0O0O0ODDOO0OO0O0OO0OO0OO0OO0ODDDOOONMSP4p210 HisOD O OO OMSPAO O DO OO

Metl-Pro490 0 00D DO00O0DO00O0DO0O0D000ODMSP4p21 ss10 00000
0 Asngo-Ser570 0 0 Leu,500 00 0 000 00 0 MSP4p21 ss20 00 00 0 O Leuygo0 O
O0O00OMSP4p400 HisO OO DO O OODODDODOODODDOODO

0o0o0o0o

10

20

30

40

50



O PFMSPS50 O O O
O Pfmsp4D O O O
3D70 O GenBankO
oooooooao
0oo0ooDoooao
oooooooao
oooooooao

(25) JP 2012-254082 A 2012.12.27

oooao
Oo0oo0DDDOO0OO0OoOoOooOOooODDOoOOPmspsO000D0DODOOOOOODOGO
oooDobDoOO0oooooooePID0DOODDOODODO3MOOOOODOO
Oe6-His-OODOOOODOO3OOOOOODODODOODDODOOOODOD
S830 s1020 0 0 S1zeu U OODODDODOOOONDOOOOOOOODODOGO
cobop 0D OOooDbOOoOOoOoOobObOOoOOoD20000O0000O0DODO0OO0O00
e oooooOnn

Ooo0oo00ooao

O3p70 0000 0O00O0O0OMSPSO00OO0OO0OO

Ooo0oao
Jk] aa |pflH5|ak> ] aa [pfIH5]aF] aa [pf] H5 [aF> | aa p.f| H5
GCA Ala| 2| 1 |GAA|Glu 23|23 JAAA|Lys |15| 5 JACA|Thr| 2 | 0
GCC 2 | 2 |GAG 6 | 6 |AAG 3 |13 JACC 1] 2
GCG o1& 29 | 29 | &5t 18 | 18 | ACG 20
icg 0| 3 |GGA|[Gly| 6 |5 ]|TTC|Phe| 1 | 6 |ACT 1| 4
&5t 4 | 7 |GGC 0| 34TTT| 51 0|4k 6 | 6
AGATArg | 6 | 2 |eGa oo |&E 6 | 6 J[TGG|Trp| 0 [ O
égg 8 2 E*QI 6 | 4 |[CCA]Pro| 4 | 3 | &% 0| o0

0 &3 12 | 12 |cce 0|3 [|TAC|Tyri o[ 7

CGC 0| 2 |[CAC|His| 0 [9 |cce 0| 0 | TAT 710
CGG 0 | 0 |CAT 4 | 1 |CCT 51 3]|&s 7|7
ggT 111 ]|4&8 4 10| &% 9 | 9 IGTA|val|[ 3 [ 2
&at 7/ TTATA|lle [10] 0 [AGC | Ser [ 3 [ 5 |GTC 1] 4
AAC [Asn| 2 | 44 | ATC 1 |10 |AGT 7| 8 |GTG 112
AAT 42 | 0 | ATT 5|6 ]Tca 8 | 3 |GTT 4 |1
Bt 44 | 44 | &5t 16 | 16 } TCC 1| 4 | &% 9|9
GAC|Asp| 2 |13 JCTA[Leu | 3 | 2 | TCG 111
GAT 13| 2 [CTC 0| 7 |TCT 5 | 1 Iar> {247 254
=X 15| 15 | CcTG 0| 2 |&% 25| 25
TGC|{Cyc| 0 | 4 |CTT 2| 2 |TAA[stop| 0 [ 1 % GC 458
TGT 713 ]|TTA 10{ 1 |TAG 0|0
&t 7{7]TTG 2| 3 ]|TGA 0|0
CAA|GIn| 5[ 47| &at 17 | 17 | &% 0| 1
CAG 1| 2 [ATG|Met| 6 | B
&5t 6 | 6 |55 6 | 6

Ooo0oo00ooao

OPFMSPSO 0D OO OOPCROODOODODOODODODODODODODDODODODODOODODODOOOODOO

o000 0oooo00oooooooouooooDooooooorryooPCROODOO OO OoaOoaO

0 0 pMOSBIueO O O OO O O O O Baculovirall O O O Baculo-goldO Stratagened O O 0O

O0000pvLl33a 0 D0 0obooboobobobonb

ogo0oogad

ggogooouooooogopooooggg oo ooouoobooogtoopoogg

Oo0o0ooao

gogo0oogad

ooonoaza

00000000 0oepeMsP40 O O

000000 [@e]oooo0o0ooDoo0o0oo0DbbooobboDooOooao 150cm?0 O O O Corn

ingl 000000 Ofdo0ooo01opo1oco0ooooogooooDoo3oooDoon
OCoOO0OtalonO0ODO0O0OOOOODODODODOOOOOOODODDODODDODODODOODODODOM
SP4p40/HisO 40kDall O O O MSP4p30/HisO 30kDall 0 O O 0 O 0O O O O O MSP4-EGF/HisO
OCOO00O00D0OD0O0OD0DO0O0O00ODO0ODOODOD0OO0OO0ODODDOODOMSP4p21/HisOD 0O 0O DO
ugogoboboooobboooagdo

oooooao

10

20

30

40

50



(26) JP 2012-254082 A 2012.12.27

O MSP4p400 O OMSP4p30C OO OO OO0OOOODOODODDODOOOOOOODODDODDOOOOO

Ooao
0ooo
isO 0O
erdald

gooooooobobobooogogoobooboogoboboooobbooobobooobboo
000000000 DO0ooOoO0OoOO0oO0oDO0OODODOdMSP4p40/HisO O O MSP4p30/H
ooDoocoOooO0oo0z2omlO0C0O00O0O0DOOCOODOOODOspodoptrea frugip
OsFROOO00O0D00O0OHIgh FiveDOODOOOOODOODODODDOOODOOODS8 mLO

goz240 00300003600 04200 048000840 0060000007200 00000

0ooo
NaClO
od
od
20u

O 0Ooo0ooo

O

oo oooooogogooo
O Oo0oooogd

O
O
ogoao

O 3
«Q
O O

OoDOoooOooO0O0oDoDOooo0OO0obOO0O0oDO0OO0DOOd?20 mM Tris HCIO pH8O O 500 mM
ooboooOOooO0ooDODO0ooOoOO0obOO0O0oDO0oODbDO0OO0OO00OD0D0ODttalonO 00000

100p LO 100 MO O O OO OO 20 mM Tris HCIO pH8O O 500 mM NaCIO O O DO O O
gooooooobooooooooooboboooobbooooooooooboooao
LOO0ooooooooobobobooooooobobooooooooDbenan

goao

ODO0OHIgh FiveO OO OSFOOOODDODOOODODODODODODODDODODOODODODGO
ooocoobboooooooooboobobobo48000ooooDbDbOOOOoMSPADDDODOO
ODO0O0OD0DO0O0O00DO0ODODODO0OD0OO0O0ODDO?20 kbal O O 0O MSP4p200 O OO ODOO

gobooOMSP4p300 00 DODODO0O0ODODDODO0OO0OODDDODOOODODDOOODODODOOOO

cooooboOoooooooooboboooooooobDDbOODEBGFOD D OO OOODOO

oooooboboooooooooboboboooooooobboooooobooooboao

L€ I I A A I 6 N R N 0 -

20010 [13]0 00000000
000
02

OoNDO OO0oODDODDoo0ogoobooogooboano

uggao
ooao
MSP40

oo

g
oad
oo
410 0O

OOo0ooood

ooocoooboboooooooooobo3amooDboooaovsP4a0 0D DDOOOO
goooobOOosNDOOOoOoooDObOODO0OO0O0oooooDbDi100OMSP4p400 0 DODOO
200000000000 0MSP4p300 DD O30 0O0O0ODOOOOMSP4p200 00

OHigh FiveD O 00 O0DODOOCOOOOODODOODODOOODODODODODOCOCDODODOOO
obD8mg/L0 6 Mmg/LO0 D008 mg/L0 OO O OCDODOOODODOODODOOODODODOOODOO

gooboooooboboboogogoooboogobobooooboboooobboooobboo

HenogenD O 0O 0O0ODO0OO0OO0OO0OODOOOOOOOOOODODOOO0OODODOOOODODOOOO

goooooooban

goao
goobooooNOOOoOoObOOOoobbboooobbooobbooobDb0oaop4od
U000D0MRILGH p300 410 OO0 OO0 O O O O MRILAO p200 1320 O O O O O O KSPKEO

OinvivoO OO OOODDODOOOP. Falciparumd OO0 OO0ODOOOO PIasmoDBO ht
tpd //plasmodb.org/plasmodb/serviet/sv?page= gene& source_id=PFB0310cO O 0O 0O O

aggao

ooooooboobobo2c0b020000004000000000000MSP4p400 O O MSP4

p200 00000000000 DODOOCODODOOODOODODODODOODODODOODO?23.554 kb
al0013.714 kbaD O DD OO DOOOOODO

oo ooooogogooo

oagd

ooooDbOOoOooooMsPAONO OO ODODODDDODOODOODOOOODDOOOO
OO0O000O0D0ODO0OD0DOO0OO0D10 0 MSP4-EGF/HIsO O O O O PlasmeDBO O 0O 0O O O
ogoboboooo3aqwoooboooooboboogosNO0gogoboboooobDboao
200 Pfmsp40 000 O0QCDOOO0COODOOOCOONDDOOODOCDOODO40D0OO
OD0O0Polsond2005[33]0 0 0000000000 O0DODO0OOOOoODOoOODO
goooooooboboooooboooobobooobobbooooobooooobao
oooobDDboOO0oO0oo0ooooooDbDDbO0O0DOooooooDbDbs2000740000
sibboodgubuobodouoouoobboouobbooooboodOoMrRILDOOOODnA
oDoooDooOoPMSPAO D ODOODONOOOODODODDODODDOODOO
gooooooobooooooboooobobobooobobbooooboobooooban

OO0 ooooogogooao

O 0Oo0oo0ooao

10

20

30

40

50



27) JP 2012-254082 A 2012.12.27

ooooOboOoO0oooooooobobboooooooooboooo

gooobooao

oooDa3

ggbooodggoooaaad

ooooObOO0oooooooMvMsP40 000D 0D O0DOODDODOODODOOOODODDOOOOO
goooboooooboboooobooboooobbooobboooobobooooboboogao
CoOooOoooDOoooooOP. Falciparumd OO0 00 OO0OOO0OOODOOQOO?20010 O
OCoOO00O0O0ODODO0OD0OD0ODO0O0OO0O0ODOO0P. falciparumD OO0 O0D0O0OC0DOOOCOODOO
ooooODbOoOOoOo@oooooboooooooooobbooooooobobooooo
gioocoooboooooooooobobooooooooobboooooooooooood
ooooOobObOO0oooooocoobOboboooooooobOboOosooooooobooOooOod
ooooObobooooooooobbooooooooobbooboooooobbooood
OO0ONacer 20010 DO O O0OO0DODD33OO0ODDODOOODOOODODODDOOODODOOOO
Oooo0ODDbODO0OO0O0DO0oO0ooOooooOMSP4p400 00D DO 00O0OCODODDODOOOOOOOO
OKAHRPO O OMSPID OO OO OOGOOOODODDODOODOODOOOODODODDOOOOOOORO
goooboooooboboooobooboooobbooobboooobobooooboboogao
opfvMsSPIO OO O0ODOOOOOOOODODODODODOOOODODODODOODODODODODODODOO
OO0 0OBonnet et.al. 20050 0 0 0O00ODO0OO0OODOOODODOODODODOODODOOOODODOO
gobobOMSP4p400 00O DO ODOONODODDDODOODODDDOODOODODOOODLDDOOOO
oggoao goooooooobooooooboooooboboooobboooooboooooban
oooao ooocoboOsoooobobooooooobobbbooooooooobobobOoooM

ogoao g

uggoano

OCoO0000000PsRMSPS50 OO

OMSPS/HIsD 00D O0OoOoOoOoODOOO0ODO0oOoooooobbooooooobobobooooo
OOOOMSP4p4O/HisC 0D 0000000 DOOCOOOO0D1NMODOODOOOOO3wWOOOO
PFMSPSO 0D O OO OO0 OO SDS-PAGED 0 0 OO ODODOODODOA4503500010 kbal)d OO

0
a
SPdpa00 D 00D 0 DbuOo4O0000D0O0DO0ODDODUOODODODODODODODODG
0
4

NOODODDODDODOoOOoooooooooaono

MsSpSO D020 00 0o0oooObOONOODODODODOOOGOOOODODODDODDODODOooOoooOao
gbooboooooNOoOoObOOoOoobboooNOoobbooootobooobbnoogoano
oooocoOooO0oooOO0oooOoboO0OooOO0ooDbODO0OO0OO0oDOD0O0ODOD0OO10 kbal OO
ooobocobObOOoOoooooooboDbDOboOoNODDi18D 00O O0O0O0O000O0OC0DODOYNKV
EDDDO0O002s]00000000D0DOOOO0OOOODDODOOOOOODOO?T7.746 kD
a0 000000000 DOoDoDOMSPSODOOCOODOOODODODODOOOYNKVE [OO
ocood2yr]0000O00O0OOORFODOODODODDODOOODODODODODDOODODODODDODODDODOO
OoooDoDDOoOOoOoOoPRMSPSO O DO OOO

oooobooao

g2000o0o0oooMseSO 000 0O0O0MALDI-MSO O O OO OoOQOoOOODOOOOOOOO?2
4.6790 0 0 20.551 kbaD O O OMSPSO DO ODDOOOOOOODODODODODOOOODOD
goooboooooboboooobooboooobbooobboooobobooooboboogao

gogooboooooboboooobooboo2000goboooobobooooboboogobDbnob
gogoobooooooboboooooboobooooobboooobbooooboobooooobobooogoano
ocooooooOoooooogpMSPAD DO DD OOOODODOODOODODODOODODODOO
ooobhz22o0o00b0000000O0OOODODDODOO0DOOoOSIOOoOooooDbODbOO0OO0Og
OHigh FiveO OO OO ODODODODODODOOODODOODDOPEMSPSO PRMSPAD0 O OO0 OO0 ODO
ooooOoboboo0ooooooooobobooooooooobbbo2coNODOODODDODDOOOOO
ooobObOO0oo0ooao

gooobooao

ggoos

O

O

g

u

O



(28) JP 2012-254082 A 2012.12.27

OONODODODOODODODODOOOOOMSPS000EXPASYD O DO ODODOODOUOprosited OO
0oooDDoDoo0o0ocCc40 0000000000000 OoDoDoDoDOo200N-00 000
O0O0D0DD0O00O000O0D0ODDDOA420 00O OGGFTSKO O O O 660 O O O GSLPTKO [38]10
0000000000 OoOoONO0DO0OD0DOoODOoOoOONODODODODDOODDODODODDODODDODOO
00000000000 o0o0ooD0ooDDUOooDoODOooO24,01500 0 21,3010 000000
0000000000 oONDODU0OO0DODOO0DO0DDODU0DOD0DO0DOoOO0DOODU0DOoOO0DOoOoOOoDOoDOO
Oo0o0o0o0oDoDo0ooo0Do0oo0o0oDUo0ooDo0DO0o0Do0DOoDo0DoDOoDO0D0DO0DOoDDOOoDODONODOnD
ooooo0ooU0ooDooo0oooDU0oooDUOooDoODO0oO0o0ooDUooODDUooDoDooDOooDUoOoOaO
I o o o A VS o Y A R A o 7
50 00p3s0 0200 0000000000000 0OO0O0O00OD0O0OQDO?24.673kbal] O O 20.5
53kball D D OO OO0OOOOOOO

Oooooo

ooonoe

Ooo0o0o0ooDoooDoooooooan
0Ooo0oO0ooU0oooDoooooDON-DODO0OD0DDODOO0O0DO0ODU0DO0DDOODODODODO0DODDUODOO
00000000000 oo0o0oDo0ooDU0oo0DO0oo0o0ooDUooOoDooDoDOooDoDoOooDoOoaOo
Oo0O00100000000o00ooooMSPSO0000D0OO0O0DODDODOODOOODODOO
OCOoO0o0DO0ooDoDOooOP. Falciparumd 0O 000 0O0OODOQOO0DODODODODOOOODOO
I o o Y o 4
00000000000 oo0o0o0Do0ooDO0oDo0DO0o00Do0ooDU0oDDOooDOoDO0oo0DoDoOoDoOOoOaO
00000000 ooDooo0o0oo0oDoDU0oDo0DO0oo0DOooDo0ooDoDOooOoDoOoO00O0DaO39]
Oo0O0000DoDU0oDD0DO0o00O0oDU0ooDoDO0ooDOoooDoooOoogeP. falciparumd O 0 0O
0000000000000 o0o0D0oo0DU0oDON-O00D0D0DO0ODODOO0DOO0DO0DOoODODODOaO
Oo0O000DooDO0oDo0DO0o00DO0DoDPEFN-OCOO0DDOODODODOODODDODODDODOOODODOO
O0O0O0PIasmoDB PF14 101270 000000000 DODOQOODODDODODODODOOODODOO
000D0DD0OD00O00dO0O[40, 41]0 0000 000D0D00O0OO0OO0OOOODODO Trypanosom
abruceil DD O0OOO0DODDODOOOODDOOODAOLeishmania majord 0O OO0 O O00O0O0O0OO
0oo0oo0ooU0ooDooo0ooDo0oooDUooDoDO0o0Do0ooDU0ooDDoDoOooDoDooDooDoOoaO
OON-OOODOO0DO0ODODO0OOoOO0oo0o0ooDUooOo0DoooDooUooDoDoooDoooooDooao
PFADFO 0 0 00O O0DQODDONODODDOODOOOODODOGITPOODODDDODOODOOORO
0000000000000 O0DU0o00DO0D0 200000000 OoONDOQ0D0DOoODOO
ocoooO0oooDOoooDOoo0ooDUOooDOoDOooD0oooDUooDoOoDO0oDOooDDUOoODODOD-0000
00000000000 oo0o0oDo0ooDU0oo0DO0oo0o0ooDUooOoDooDoDOooDoDoOooDoOoaOo
O 0O [39, 43-45]0

Oooooo

ocooov

oooooooooan
0oo0oo0ooU0ooDooo0ooDo0oooDUooDoDO0o0Do0ooDU0ooDDoDoOooDoDooDooDoOoaO
oCoo0o0o0ooDU0ooo0DO0o0O0oDU0o0DO0DO0o0D0DO0oDUOOoDODO0OD0DO0DOoDDUOOoDODONODOO
0000000000000 0000D0D0D0D000O00D00D0DO0NAP-22000000
O0O0D0 610

Oooooo

oooos8

ocoooan

0000000000000 O0D00OD0DOMSP4p400 MSP4p200 O O MSP50 p450 O O p350
000D0DD0OD0000000D0DD0D0OD0OO0OO0OOEBUROGENTECDO D D O D ODODODDOOOOOd
O0o0D0DD0O000o0doooD22000OoO0ODOOMSPAO O ONMSPS OO DO OO OOODOODO 3T
0040 0000000ELISAODD0DO0DDOODDODOOODODODODOODODODODODODDODOGO
ooooo0oooU0ooDooo0oooDU0oooDUOooDoODO0oOoO0o0ooDU0Uo0DDUOo0DOD1200000000
O00BOODODDODDODOOOON.B8OODDDOOOOMSP4p200 0 0 000D OOOOO

10

20

30

40

50



(29) JP 2012-254082 A 2012.12.27

ooosowdooobOMSP4p200 0 000D O0O0OOODODDODOODODOOOODODDODDOOOOO

0o0o0oDoDDo0D00o00o0oo0o0DoDDo0DU0O00o0o0o0DoDoDoDoDo0O0O0O0o0ooDoODDO0O0aguMs
PAp200 EGFO OO 00000 O0OD0OODDDODODO0DO0DODODODOBOOODODODODDDODOODOOOGO
Ooooooooooao

Oooooo

ooooo9

O0O0000MSP4
ooooo0ooU0ooDooo0oooDU0oooDUOooDoODO0oO0o0ooDUooODDUooDoDooDOooDUoOoOaO
000001000000 OoMSPAD 0 000 0O0O0D0ODO40kbaD D DD DO DODOOOODODDO
OO0O00000Triton X1I0OOO O OODODODDODOOODODODOODODOR. Coppel 0O 0O0OO
O0O0000000[QQIDO0000D0013A00OMSP40MSP4p200 COOD OO DO ODODOODOO
O0O0000000D0DO0OO00O0OD00ORE-90 00020020 0 0O O O Senegal O Dielmod O O
O0O0DDO0OD00O0O0O0oOMSP4p200 000D DO O0OO0O0OODODODODODAOAOAmershamd NHS-ac
tivated Sepharose 4 fast flowd 0 OO0 OO0 O00O0O00O0OOSDS-PAGED O OO OOODOADO
ooooo0oooU0oooDoooooDUoooDUOooDoDO0ooO0DooDUooDDUOooDoDooODUooDUOOoOaO
40 kbaD 0 0 D00 O0O0ODDODDOO0OO0O18 kbaO DO D DOODODOO1IBOOOODODODODOO
OOMSPAO O OMSPIp420 00D DD DODODOODODDODODODODOOODODDODODODOOOODODO
ooooo0ooO0oooDoooooDoooDUoOooDoDO0ooO0DooDU0ooDDOooDoDooODOooOoDOoDoDaO
0o0O0D0DDOo0D00000o0oo0oDoDDoDo0o0Oo00oooooDOP. falciparumd 00 00O 0O

OMSP4p200 D OO DDOODODOODODODOODDODOODODOOOODODDOOODODOOOO

IFAD D0 O0ooooOoObobooooooocobobbobooooooobobobobooooonnb
OMSP4p200 DO ODDODDODODODOOOOOODODODOODODOOOOODODDOOOOOORO

13CO O

uoao

g 10

0 0o 0O MSP5

ooooobobooooovMspS O OO0 O0O0OooooooDboDbOOooooooooDoao
oobooooo0oooOOoooOoboooDbDOooDbDOooOoOoOoDoOUOoDDEICoooooDo
goboboooobobobooogogwMseSO00b0booooboboooooboboooobboo
oooooboboooooooobbbobooooooobbboooowvsPsO0ODOO
ooocoooObooooospooMsP40 000D DOOOOooaOMsSPSOODOOOOO
goocoobbooooooooobbbobooooooeePIDOODOODDOOOO
gooooooobobooogoobbooooboboboooobobooooboooobbDboo
ooocooooNODODDDOOOowMSPSOOOODDOODODOOOOODDDOOOO

NOODODODOOOooooooooObooOoooooooobboboooooooooDoao

OO0 oDoooOo oo ooo oo oD oDoo oo oooog
e ey e e e sy e A o [ |
Ooooooumoooooooooooogogiioiooaoo

ooocooDDoDoOooooooogP. falciparumD D OO0 O OO0OQOCODDOOOO

gboboboooooboboooobbood

ooon

gl1

gooogogano

gbobobobooooobbooogoobooooboboooobboooooboooooboDbooOoao

ODOO0DOSenegald Dielmo0 0 00 O0O0DOOOODOOOODOOQOIOOODODOO

goboooobbOO0O0OELISADD DD OO0 O0DDDO0ONMW oo Oooooooogano

ooooooboobooooooooobbboooos3soooooooobobooooaob

gooooboboooooooooobobobooooooobobboooooobooooboao

MSPAD 0 0 0 1x10°0 0 OMSPSO D 00 Ix100 000 0O0D0DO0O0O0ODODODOOODO

is00owMsp40 0 0 0000000200000 003C0DOoO0O0ODOMSPS OO0 O0O0O0O
ooobobDi1oooobObbsoo0ooODbObOO0O0oOooooooDODbOO00OOMsPIplod O0OODO
ooob0OEcFOO0OO0ODODDOOOOOOOOODDOOODOOOOODODDDOOOOOOORO
gooobooooboogbiasod

10

20

30

40

50



(30) JP 2012-254082 A 2012.12.27

Ooooooo

000012

OSenegalD D D0 OMSPAD 0D D ODODOCOOOD

0000000 OMSPAD0O0DOCOO0O0OOOODONDOOODONOOOOOOOOODOOO
MSPAD 30 00000000 O0O0O0DO00OPpP400p30000p200 00000000
000000000000 0D0C0D00D00O0[47]000000000000160
Oooooooooo

00

O0O0O0D0OMSPAD DO ODDODOCOOODDOCOODODOCOOO®W OOODODDOCOODOOO
0000000000000 1gé ODO O p40 = 20+ 100 p30 = 12.3+ 7.30 00 p
2017.3+ 100 00000000000 O000C0O0000O0000O0O0000O000000O

OoOoo0ooood
O 0Oo0oooogod
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao

ooooObobooooooooobbooooooooobbooboooooobbooood
O0O0ODDOO0O0O0000D00ODDOMSP4p400 0 0O 0O 0O O O MSP4-p300 O 0O O MSP4-p200
ooooOboOoO0ooooooobobbobooooooooboDbobobOOoooOooOoP=0.0360P =0.0
18+ 0.0670 0 0D OOOODOOOMSPAODOOOODONDOOODDOOOODGOGOOODDOGO
gooboooooboboooMvMspA0 00 0DDDODOODODDDOOOODODOOODDODDODOOOO
goboboboooobboooooboboooooan

oooooao

ggooas

OSenegalD D OO OMSPSO DO ODOOOODOO
ooooObODoOoooaoMsPSO OO0 O0O0OO0OO0OO0OOOODODDODOOOOOOGODOGODRDOAOMSPSO
200000000000 DOD0O0ODODO0OO0DO0O0ODODDODDODODODODODODODDEMMIODODODODOO

gooboDoooooboMsP40 DD OOOOMSPSOOODDODDOOOOS% O OD0OO0O00D0OADO

ugogobobobodooobooooobobooooobboooobbooooboooooboboogao
oooobODO0OO0OO0oopP=o0.00280000000000000000000GPIDOO0OAOC

gooooogooobooogoobooboooobobooobbooobobooobboogao
OCOO0O00O00O00D0O0OO0O0O0O0O0O0DOD0ODE4810Bonnetd D 20050 000000000
oooooao

ooooDDOoOOPRMSPAO O COOOEGFO D OO OOODODoGPIDODDDODOOOOOOO

ocooooooU0oopoDOooOoooOoooDUoooDooOoooOoPAMSPACDODOOODODOO
ocoOoo0o0o0oOO0ooOOO0oO0O0oDU0ooOOO0obOO0O0oODOobObOOO0OOOs30000nOPAMSP40

ooobODEGFOO0OO0ODODDOOOOOOOOODDOODODODOOOODODDDODOOOOOGOO

goooboooooboboooobooboooobbooobboooobobooooboboogao

g0oooooboooNobOOO0OO0Ooooooobb3cooooooooooood
ooooDoOwMsSPAD DO OOCODODDODDOOOOCODOOOOOCOODOGDORDOAOMSP4p300 O O MSP4
paoO0 D 0000030 20kbal0 D0 0DDOOOEBGFOD O OO OOOMSPADCOODODODODOO

OCoOoOoOwMsP4p200 OO OO ODODODOODOOOOOOOODODODOODOOODOMSP4p21/H
isD 0000000000003 o0ooo0oooDooooowMsP4D00D0O00O0ODO
ooooObobooooooooobbooooooooobbooboooooobbooood
ooooDDboz20000000000000

oooooao

I I e I A /1 A A O O 151 22 ¥ o 22

00 MSP4p300 0O O MSP4p200 O O O 0O O 0O O 20+ 100 12.3+ 7.30 0 0 17.3x 100 000 0O
O0O0O0I1ge o0 00 D0D0DDOS5x 10730 000MSPA0 00000000 OOOOOOO
OCoOoo0oO0oo0weooooo0osogoo0oo0oooO0oobO0ODOP<0.0010 Rho 0.25-0
dBuogoooboooooboboboeboogobbooobboooobooooboogao
O0O0ODDOO0O0O00000O0ODDDODODOMSP4p300 O O MSP4p200 O O OO OO DO 1gGOH
gogobobobodoogobobooouooboobooooobbodoouobboooobooboooobobooogado
MSP4p400 D 0D 0D OO OOOODODOP<O.OS00#0.750000000000O0O0000O0O0
OCoo0o0oooDi0o0o000ooU0o0oODO0Oo000ooU0oDDO0oo0O0O0oDO0DDOOaonPRMSP40 O

10

20

30

40

50



Oooooogogoooaoo

(31) JP 2012-254082 A 2012.12.27

oDOo0oo0OOoO0O0O0D0OD0oOo e oooooDOomoDoOgMsSP4 1IgcO0 00O O0O0COODOOODO
oooooDbDoOoooooooommiooooDbDDbOoooOo e oooooooooboao
MSP4 IgG0 DO ODDDOOOOO

goooano

gooai

PFMSPAD DD OO0 0000

PFMSPAO O O 0040 0000000000 OmADOD D0 O30O00O0DOO0OOODO0OOO

oad

ooooao

oooooO0oo000L1-1e0d0p4Oo0 00 DOPRMSPAO 0D 0O DODODOOCDOODOOOO
obDo020000000D000C0O0O000DOODODOOOODOODOGDAareO O O PFMSP40
NOOODOODODOOODOnon-p200 16AD 00 0O0DOOOCOPRMSPAD DO DO DOOODOODO
ooooDao
PAGEO O O
goooao
ooooDao
ooooao
SP40 p200
oL 00ooooobbbooooooooobbooooooobobooooo
ooocobooooao

Oooo0b0D0O0000oooononKDb-MSPSO 000000

oooo0oDbDDbO0O0DO0O0oo0oo0ob01sAU0D0DDO0ODDAMROODOOOOODODEDOAORDO SDS-
ooOoocoooOoooDOooPpRMSPA0 DD OOCOODODOODOOCODODODODODODO
OPFfMSP1pIO0 OO0 O O0DDODODDOOOOODODO

g

OCoOOC0CO0ORI2-700PFMSP4 p300 0000 O00O0O0DODOOCOOOOODOOPHM
coooooOobooOoboooooooobobbobooooooobobOOaleBno OO 17B

O

L11-190 0 0 0 1g6l0 0 000 3.2 100°0 00 A
FI2-70 0 00 1g6lD0 00O D1.010°°0D00C
goooano

gogaoas

PFMSP50

goooogoaon

PFMSP50

OO0 oooooggogo

ooao
ggao
oggao
ugdaao
1ISADNROD D00 0O0C0CODODDODOO0O0O0O0OO0OOODAI18A0RO O
ogoao

oooDDbD0O00J18-140 0 pd450 00O O
gl oooooObOOb0OOoOooOooooan
ogoao

ooobDbDoOOocobboboooooooooDbbO0OooOoobooDnDDdDOaOp4s0 00 p35
NOODODODOOOoooooODDbDOoooooano

p45+p350 000 OO0 00000 O0COOO0OO0OmADODOOSO0O0OODOODOO
ooo

g

OD0DO000G21-20 O p450 0 O p350 PFMSPSO D D OO O OO 18AD 0O O OO
ooocoboDbbOoooi1ssADOO01A0 000000 COCODODDODOOOO0OOOO

O
O

uoogbobooooboooobbooad

(]
O

O

00J18-140 0 0 O O O CO O O EGFO

I ey e I A [ Iy

gooooNOOODDOODOODGOGOOODODODODODODOoUOoOoOOoOODODDDOOOOOGoOO
goboooobboooobbooao

ooooooooooooookKp=MsPSO O ODODODOO

G21-20 0 000 1gGl0 0000 2.810°8%1 0 0B

J18-140 0 OO 1gGl0 000D 4.2 10080 00D
ooOooc22c00000DOO0CODOO0OO0OODOOPAWMSPSO0D0OOCDODOOCDOODOOOO
oooooao

goooao

oon0aie

gbooodgobobogoggoooaodgdd
goooobobooADDDOODOOGOOOODODDODODODODOoOooOooOODbODDOOODOooOOO
ODO0O0oDOO00O0oDO0oOoDDoDOooBO200506000000DIeIm0 000000 DOO

10

20

30

40

50



(32) JP 2012-254082 A 2012.12.27

OCoOO0o0O0O0ooO0O0oODOOoo0O0OOobOcoboobOOobOO0O0ODODO0OO0ODO?20000 70000800 Ndi
op0 000D DOOODODDOOOOOLODODODOOOLODDR2BO000DDOO0OODDOOOO
ooooDDbDOo33wmobOys000oooooOo1080000DDODOOS7YD 0 0DDODODODDDOOOOO
ocoOooOos00oOoooOoo0o0oooDOoo2ys00000DOO0DOODOOPerraut et al, J
ID 2005 191 264-2710 0O

g ogoao

gogoooaad

00000 0oooocoobbbobo20b0b00000000O00DO0O00O00003O0
I I ] A Y A I I N O R A B A W A G
uogoooboooooobooboooooobooooobooooboyobboooooooooao
ooooODbOO0oOooooosgooooboooboboboooooobObbOOOOOGOn
oooooOoOOo0oao

oggoao

100000000 ob0ooooooOo22wWoOO0O0oO0D10O0o0o5wg/mMIOCO0O00OOODODO
OOOO0OSHIOODOODielmoO 20050 0 000000000 DODODOOOOODORD

Ooooooooooodg
OoDoDooogo4ogoooogdg

ggoao
coo.5ug/mMIDD0O00CDOOO0OO0DODODODODOOOOOSHIDODODDODODODDODODODODO
lpg/ml OODODODOODOOOOOODODDOOODOOODODODODDDODOODODOOODOODODOO
OD0DOOCDOONdiopO ODODielmo0 00 O0D0OO0DOOOMSPSOOMSPAO 0O ODOOODO
goooooOboDboz20a000z20BO00000000
goooao
O20000SHIOODODIielmO OO ODOOOOODO
O00021A0 22BO0 21CO0 0 0 2100 000 0O O O bielmoD 0 O 0O O O 606050 0O O O O
oDOoooOwMsSPA0 DD O0OCDOODOOODODOOCDOSHIOOODO D obd O 20000 O Ndiop
goboboooobobbgboboouobobboooboboooobosHIboDbooooDbnoD
gboobooooobooooooboooooboboboooooboboooooobooooobobooooao
goMsPID OO OODOOOoOOOOODOOOOOOOODODDOOODOOOOODOOO
U

oggoao

SHIO OO 0O 00O O 0 MSP5=1/1600

000000000 DOMSP4-40 MSP4-30 MSP4-20=1/32000

goooao

030 Ndiopd D 20000 0 D ODOOOQOO
SHIDOOOODOooooooooooooooooobobooobooboooobobooOoOoo

OO0 o0oooooo0ooooooooooogoQgg

ooDooosHI000O0DODO0OO0OO0DO0OO0OO0O0ODOoODODOOO0OO0OD1I72000000O0DODOODO
oooooObOoOOoOoDOoooooobDbbOoO0oOooo40e6e00DbDoODOOOO0O 1720000 00O
gooooooboand

goooao

gooooao

ooooDDobd

uoao

MSP5 MSP4 K40 MSP4 K20 | MSP4 MOD i

SHI 60605| SHI 60605| SHI 60605| SHI 60605

calib2 OD_r 4.0 13.6 | 31.0 36.1 | 149 300 | 19.1 295
titre 1600 6400 | 6400 25600 | 6400 25600 | 6400 25600

calib1 OD_r 5.1 36.8 22.5 26.1
titre 3200 12800 3200 12800
Ndiop_00 OD_r 6.6 28.4 24.4 18.6
titre 1600 12800 6400 12800

goooooao



O

(33) JP 2012-254082 A 2012.12.27

00400000000
0000000020000 0Ndiopd 0000000000000000000000000
00000002000000000000000000000000MSPA0O000000
000000009%I 000000000MSPS000000000000000060%0
g 000
G 3 DGR n=205
MPS4-20 MSP4-40 | MSP4-mod2 MSPS
DO DO DO DO DO ntDO DO DO
ik gD G n=205
MPS4-20 MSP4-40 | MSP4-mod2 MSP5
b0 b0 DO DO DO DO DO DO
Moy 1.30 |16.8 |1.50 |19.9 (1.28 1123 |0.38 (3.9
Médiane 1.33 |17.3 |1.83 243 (135 129 (0.21 |24
Dév. Std 0.82 [10.0 |0.78 [10.0 |0.80 (7.3 0.45 3.8
5/ 0.02 (1 0.02 |1 0.01 |1 0.01 1
X 263 324 |247 322 272 269 1263 232
FEE rep 94% 97% 90% 59%
incid<15 ans 89% 93% 80% 49%
incid>15 ans 98% 100% 97% 66%

oooao

gsgoogooooooobooMspO 0 gnonDanO
022A0 22BO0 22cO0 00220 0 000000000OMSPOOOODODOOOOOGOO

O

ogoao
MSP10 O O O O Rho # 0.27-0.36

-MSP40 O O MSP50 O O O O Rho # 0.44-0.47
NdiopO 0 00D OO DOOOCODODDOOOCDODOOOODOODODOOODRDOP<0.0010 Rho0.330 0.22

U
O
g

MsPlIO O ooOooOoODODOOODOoOoooooboOooOowMsPSOOODODODDODOOOOOOOGO
ooobObis00ooooooobobboooooooooboooo
oggoao

MSPAO O OO ODODOMSP40 O OODO

O

P<O0.

300

OoOoooood
OO0Ooo0ooood

O
O
O
O
O
O
O-00O0OMSPA0 D OO DO OO Rho >0.9
O
O
O
O
O
O
O

20 000o0o0ooMsp40 000D ODCO0ODODDODDODOODOOOOODODDODODOOOOOGOGO
ool D00 OoDbDDbOOO0OO0ObDbOOO0OO0bDbDOO0OOO0ODopP20000p400 00O 0O O MSP4-
OCOoOOMSPAmd20 D OO DO O0OO0O0DODODODOOCOOODOODQMSP40 MSP4-400 0 00O O
obooooooooobobooooooooobobbbooooooooobobbooooooan
oooobobooooooooobbboooooooobobboboboooooobooobooboao
digcboooooooooooooboboogooboooobbooooboogao
gogooodoagao

oooao

e 0ooO0ooDaDn

24A0 0 0 24B0 0O 0 O O O O MSP4p400 MSP4p200 MSP4_modO p300 O <20=>0 0O O O MSP

10

20

40

50



(34) JP 2012-254082 A 2012.12.27

S50<24>J00000D0OO0OODODOOOODOODODDODOOOOOOOODDODDOOOOOOOO
gooboooobbooobobooooobboogwMsPipiGO D000 booooobDO
gogoobooooooboboooooboobooooobboooobbooooboobooooobobooogoano
ocoooooo0oooDOooboooO0ooDoDUOoooDOoboO0oOooDOAOOCOCDODOOOODoODD O
ooooObobooooooooobbooooooooobbooboooooobbooood
gooobooboooooboboooobDboo

gooooaad

ooooObODO0OO0OO0ooooan

gogv7vooooooooao

ooobDoOwMsSP4-400 0 OMSPSOO OO ODDODOOODOOOOODDODDOOOOOGOGODOR?25A
ooo2z2sBO0000D0D0OOMSP4-p400 00 DO0DDOOOOOOOOOODODOODODOINIEGI+O 1g

G+ 0 ODbO0OO0O0ooooDbOIIgG4d0 0 00md

I e ) ey e e ey e [ [y [ |

-Do0ogoooboobooooobboooobboooooban

goooano

-lgG30 0 0001000000000 ooobP=0.0060000000000O0O0CO0OGO
gooobooooboboep=0.030 0000000000 DODOD0OOOODODOOOODDOOOO
gboboboooobobbooooobooodo

goooao

-lgGl0 0 D0 IgG30 O 1gG0 D D 0D 000D DOO0OO0O0DDOOO 1gGO 40%0 O 0O 30%0 O O
g

goooao
-00000ooooobobbowecbObboooooooobboboooooonaDbgGh
gooooooboao

goooano

MSP-50 0 000 00O0CCODOOO0OO0O0O0OO0OOOODDIIeGIO0 OO0

goooao

-000oooooobobbooop=0.060 000000000 OODODDOOOOOOO

goooao

-lgGl0 0 1gc0 0 0 00000 oObobo0oooooooo7sdswooobDbDOO0On
goooano

-lgG0 0000000000 oobObboo0oooooooobbobooooooooobooboao
goooao

goooan

gsooooooooooan
gooboooobbooobbooobobobooobobooobobAagbbboogo
oooobooobooboooooooooobobobooooooobooboboboO0oo0oooodoao2ooo0n
NdiopD 0 O 0O O 2050 000 0O ooocoobbooooooooobobobbooooooao
gooocoobooao

O

goooao

o MsP4Ol O O O

MSP4-p400 O O MSP4-p300 D OO gD OO OOCODODDODODOOOOOOODODODOOOO
goboboDoooboOMSP4-p400 000 DO0DDODOOODODDODOOOODOOOODOOOO
o0 00000 oobocooDbOb0OO0O0O0oOMSP4-p300 000 00O0O0O0OO0ODODODOMSP4p200 O
oooocobOoOOobooooooooObboOoOoooooooDbOboOP<Oo.O500O0OOOO
gooboooooNODbOOo0oobbbogoouobbooobboogobobooooDbnob
gboboboooobooooobobADDO0DO0oobboooobosgb0bOOoooboboOooOogoano
ooooooooooOOooooobobooobOOooDbDOo/Z000O0OCOAPLDOODODODOOO
gooooboboooooooooobobooooooTOoooooobODbDbOO0OOoooOooao
goooooobobooooobooooboboooboboooooboooboboboooao

10

20

30

40

50



(35)

JP 2012-254082 A 2012.12.27

ooooOobobooooooooooboboboooooooobbbOoooooooobobooooo

MSP4p200 0O 0O O O

MSP4p200 O 000 DOOCOOOOODOODODOOPIasmodium falciparumd MSP40 O O O
0000020000000 00000010000000PAMSP4p21ss10 00000 O
OMSP4p21ss10 D 00 0O D OO0 [OO0OO00O028]00 00MPS4p21ss10 D OO0 O DODODOO

gooooooooooouoooooouoooooooooooooooaoao
gooao
MSP4-40 ¥  SWIS—  piE oo TRECL LRECL)
%GM 6.049 01935  <0.001 0.00236  0.001615  0.003449
AgeCl3 1215 0.1021 <0.001 3.37 2.759 4.116
ma4_40cl2  -0.2279  0.1245 0.067 0.7962 0.6238 1.016
goooao
MSP4-30 %  Std.TS—  p-& Rale  Tmigcl) LREC)
%GM -6.031 0.1831 <0.001 0.002403 0.001646 0.003508
AgeCI3 1218 01017  <0.001 3.38 2,769 4.125
Mdmd_cl2  -0.2546  0.1216 0.036 0.7752 06108  0.9839
oooao
MSP4-20 @&%  S.I5— pf [0  FEMECL) LB@EC.L)
%GM 6.017 01914  <0.001 0002438  0.001676  0.003548
AgeCI3 1216 04013  <0.001 3.373 2.766 4.114
mé_20cl2  -0.2888  0.1223 0.018  0.7491 0.5895  0.9521
goooo0oogo
gooooooocobooooocooootoooooooooooboooooooooboaoao
gooooooooooooooooooooooooooooooooooooobooodao
gooooooooood
Oo0oao
MSP5 R  STS— Lo FRECL LRECI)
%GM 5964 04917  <0.001 000257  0.001765  0.003741
AgeCl3 1201 - 0.1016  <0.001 3.324 2.724 4.057
msp5cl2 03706  0.1243  0.0028  0.6904 0.541 0.8809
Ooo0oo00ooao
gooooooooooo0oooboooobooboooo0oooo1lob0ooOoooooOoodo
OOOMSP4 OO OMSPSO OMSPIpIO0 DO DO DODODDODODDODODDODODODODODODOODOODODOO
oooooo0oooooz22c000o0O0ob00ooboboooobooobooobooooooooodo
g3qMSPAO0 D 0D OO0 OO0DOO0DOD0Op3000D00OD0D0ODO0ODOPp20001GODOOO0OOOO0OO
goooOoOooowMsP,S 000000000 OOODOOOOOOOOOOOOOOOOGOOAGO
goooooOooao
Ooo0oo00o0ooao
I A I e 4
O
O
O
O
O

o)joooooOOooOOooDOo

I s A A I A A I W A R W R W A 2

10

20

30

40

50



(36) JP 2012-254082 A 2012.12.27

000 butMPS4p21ss10 0 0000000

0 O MSP4p21 ssl ATGTGGATCGTAAAGTTCTTGATTGTGGTCCACTTCTTCATCATATGCACCATCAACTTCGACA
AGCTCTACATTAGTTACTCTTACAACATCGTCCCTGAAAACGGACGTATGCTTAACATGAGGATCTTGGGTGAAGAAAAG
CCTAACGTTGACGGTGTGTCAACATCTCtaGAAAAGAGTCCCAAGGAGAGTCAAATGGTCGACGACAAGAAGAAGACCGA
GGCCATTCCAAAGAAAGTCGTGCAGCCAAGCTCGAGCAACTCTGGAGGTCACGTCGGTGAAGAAGAAGACCACAACGAAG
GAGAGGGAGAGCACGAAGAGGAGGAAGAACACGAAGAAGACGATGACGACGAGGACGACGACACATACAACAAAGACGAC
TTGGAGGACGAAGATCTTTGCAAGCACAACAACGGAGGATGTGGAGATGACAAGCTCTGCGAGTACGTTGGAAACCGTCG
CGTAAAATGTAAATGTAAGGAAGGATACAAGTTGGAAGGAATTGAGTGCGTTGAACACCACCACCACCATCACTAAD [
0000 28]

OO0O0O0OMSP4p21 ss10 0000000000 COO0OD0O0O000000O00O00

0 O MSP4p21 ss1 MWIVKFLIVVHFFIICTINFDKLY ISYSYNIVPENGRMLNMR I LGEEKPNVDGVSTSLEKSPKE
SQMVDDKKKTEA I PKKVVQPSSSNSGGHVGEEEDHNEGEGEHEEEEEHEEDDDDEDDDTYNKDDLEDEDLCKHNNGGCGD
DKLCEYVGNRRVKCKCKEGYKLEGIECVEHHHHHHO O O O O O 19]

00000 D 0 GEEKPNVDGYSTSO O MSP4p400 000D DO OO OMRILOO OO OOOODO
000

000000OL0D0DD00000000000000000000000MSP4p400 000 0O
OOMSP4p200 000000000000 OODOOOOOOL

0000000000000 MSP4p21 ssi

MR I LGEEKPNVDGVSTSLEKSPKESQMVDDKKKTEA I PKKVVQPSSSNSGGHVGEEEDHNEGEGEHEEEEEHEEDDDDED
DDTYNKDDLEDEDLCKHNNGGCGDDKLCEYVGNRRVKCKCKEGYKLEGIECVEHHHHHHO O O O O O 20]
000000000 0PAMSP4p21ss20 00000000 0O OMSP4p2lss20 0000000
[D0000200000MPS4p21ss20 0 0 0000000000000 00000000
00000021]0000000000000000022]0000000000000
oooooo

O0O0D00OMSP4p21 ss20 00000000

0 MSP4p21 ss2 ATGTGGATCGTAAAGTTCTTGATTGTGGTCCACTTCTTCATCATATGCACCATCAACTTCGACAAG
CTCTACATTAGTTACTCTTACAACATCGTCCCTGAAAACGGACGTATGCTTAACATGAGGATCTTGGGTGAAGAAAAGCC
TCTAGAAAAGAGTCCCAAGGAGAGTCAAATGGTCGACGACAAGAAGAAGACCGAGGCCATTCCAAAGAAAGTCGTGCAGC
CAAGCTCGAGCAACTCTGGAGGTCACGTCGGTGAAGAAGAAGACCACAACGAAGGAGAGGGAGAGCACGAAGAGGAGGAA
GAACACGAAGAAGACGATGACGACGAGGACGACGACACATACAACAAAGACGACTTGGAGGACGAAGATCTTTGCAAGCA
CAACAACGGAGGATGTGGAGATGACAAGCTCTGCGAGTACGTTGGAAACCGTCGCGTAAAATGTAAATGTAAGGAAGGAT
ACAAGTTGGAAGGAATTGAGTGCGTTGAACACCACCACCACCATCACTAAD 0O O O O O 29]
0000OMSP4p21 ss20 0000 00O OO ORF

0 MSP4p21 ss2 MWIVKFLIVVHFFIICTINFDKLY ISYSYNIVPENGRMLNMR I LGEEKPLEKSPKESQMVDDKKKT
EAIPKKVVQPSSSNSGGHVGEEEDHNEGEGEHEEEEEHEEDDDDEDDDTYNKDDLEDEDLCKHNNGGCGDDKLCEYVGNR
RVKCKCKEGYKLEGIECVEHHHHHHO O O O O O 21]

000000 0GEEKPO O MSP4p400 0 DD O OO OMILOO OO OO0DO0ODOO0OODO
000000L0000000000000000000000000MSP4p400 0000
OOMSP4p200 0 0 0000000000000 0OO0OOOOL

0000000000000 MSP4p21 ss2

MR I LGEEKPLEKSPKESQMVDDKKKTEA I PKKVVQPSSSNSGGHVGEEEDHNEGEGEHEEEEEHEEDDDDEDDDTYNKDD
LEDEDLCKHNNGGCGDDKLCEYVGNRRVKCKCKEGYKLEGIECVEHHHHHHO 0 0 O O O 22]

OooooooOo

000018

OMSP4A0 0 0 00000

0000000 O0O0O0O0P. falciparunD OO O OO OD0O0O0O0O0O0O0P. vivaxd OO O M
SPA0000O0O0O0O0OOOODOOCOOODOODOOCIustalXO0OOODOOOOOOOOO0O
000000000000 0000000200000000010000000000
OO0OP. falciparumd 0 00 0000000000000 00000000000O0OO
00000000 D0O0000000100%0 00000 PFMRILGED O O Pv GRILGED O O O

10

20

30

40

50



(37) JP 2012-254082 A 2012.12.27

OoOooOoooOoPAMSPAO D 0D 0D D410 000000D00DODOODODODODODODDODOGO
000D0DD0OD0000000D0DDO0D00O000O0OoDoDDDO200 SALSAD OO OO0 gad
0o0o0D0DDOoO000oo0ooooDoDOoD0oo0ooooooDoDDoDDoDOP. vvivaxODoonooood
00000000 ooDooo0ooDo0ooDDUoOoPAMSPAD DD 0DO0DDODOOODODODODODDODOO
ocooooooU0oooDOoooooOoooDUOooDoODO0ooOoO0ooDUoDDUOooDoDooDUooDUODoDaOo
Oo0o0oDDOoD00o0oooooDoDoP.vivaxOOODQOODDDODOODOOoOooODOoODOoODDOoOOoOoOood
OOP. Falciparumd 0 000 0O0DO0O0OO0DODOODOODOOODODODODOODOOOODOO
OOo0O0o0o0ooDoDOooOogdP. falciparumO 000000 OQOO0DODODODODODOOOODOO
0o0o0D0DDo0D00000ooooDoDoDoDo0o0o0oOo0oooooDO0P. falciparumd 00 0O 0O
OO0O0o0O0ONODDOONDODODDODDODDODDODDOOODODODODDOOODODODODODODOO
Ooo0o0o0ooDO0oooDOoo20000000000000OO0O0DO0OD0DO0DDODOODODODOO
ocoooO0oooDoo/000000D000CO00DO0O0OBIODOTOODODODODDOODODODOO
0000000000 oo0o0o0Do0ooDo0oDo0Do0ooDo0Do0ooDo0ooDooDoDo0ooDoDooDoOoaO
Oo0o0ADD0ODOCODODOOQOODODODODOOODODDODODODODOOODODODBOODOODOOTOO
ocoooOoBOOOOOODODDUOODDUOOODODDODUOODODDODODODODUODODDOODODODOO
000D0DDO0D0000000D0DD0DO0D0D000UoO0ooD3O0ooooOoMsSP4p200 0000000
Oo0o0oo0oo00ooDooo0o0o0Do0ooDO0oDo0DO0o00DO0D0DU0DO0DD0D0OO00OERG-00D0O0DOO
oGPI-00000O0DODOODODODODDUODODDODOOODODDUODODDOODDODODODODODDODGO
00o0D0DD0oOD0000o0o0o0oDDoDo0D0o00o0o0oooDoDoDoo0oooMsSPAD 0000030
00000000000 oo0o0o0Do0ooDO0oDo0DO0o00Do0ooDU0oDDOooDOoDO0oo0DoDoOoDoOOoOaO
OO0O000O000O0OMSPIlplOG0 000D O0DO0DDODOOODODODODODDORBCOOODODODODDOOO
ocooooooU0oooDOoooooOoooDUOooDoODO0ooOoO0ooDUoDDUOooDoDooDUooDUODoDaOo
00o0D0DDO0oD000oo0oooDoDoDOoO0P.vivaxUODODDDODOOooooooooDooood
oooooooao

Oooooo

Ooo0oooai19

OO0O0000D0D000000000000000000000MSP4p200 000 00 00O
o
0o0o0DoDDoD0D0o000oo0oooDDoDO00DO00o0oDoDROSOOODODDODOOOOOGOOO
0000000000000 0D0D0D0D0D0D00D0D0D0DO0OONADPHO OO OO OODOOO
0000000000 DDODDODODOODODODODODDOO, "0H,0,...0000R0SOO DO
OCo0O00o0oDoDOooOoDOooO0oOoROSOOOOODDODODODDODOOODODDODODDODOOODODOO
0o0o0D0DD000o00o0oo0oo0o0ooDoDo0DU00D000o0Do0DoDoDoDO0DO0O0DO00O0DO0oOROSOOOO
Oo0O0o00oDoDO0o0o0DO0o0o0DOoDU0o0DO0DO0o0D0DOo0oDO0oDOoODO00O0O0DdOdDOoMicrolumat+Od
ocoooooao

Oooooao
OO0O0O00O00DOPUINOOODODDODDOOODODOODODODOOOOADPMOODOOOOODOOO
0oo0oo0ooU0ooDooo0ooDo0oooDUooDoDO0o0Do0ooDU0ooDDoDoOooDoDooDooDoOoaO
000000000000 00D0OAOOPIasmodium falciparumD 000000 OO0ODODADO
00000000 ooDooo0o0oDo0ooDo0ooDo0Do0oDo0o0ooDooDoDooDoDo0oo0DoDooDoOoaO
0oo0oo0ooU0ooDooO0o0ooDO0DooDUOooDoDO0ooO0DOoDU0ooDDOooDoDooDoDoDoOooOaO
ooooo0ooU0ooDooo0oooDU0oooDUOooDoODO0oO0o0ooDUooODDUooDoDooDOooDUoOoOaO
Oo0O0o00ooo0oooDoooDooDoooooao

Oooooo
Oo0O0000oDU0oO0DO0o0O0DU0o0O0DO0Oo00OoDOooODOoDOADPMODOOCODOODDOODEL

ISAD00o0ooooogoboogoobovMsPOO00bDbDO0oOO0OO0GHOODOOOoODDO
OO0OO0O0O0O0O0O0O0D0O0OS SenegalDl OO ODielmod O ONdiopD O OO OO0OOODODOO
ooooODDbOO0O0oDO0ooooobODbDOOMSPIpISO O OMSP4p200 DD O OO OOOOOOOO
ooooOboOoOoooooooboObADPMO0DOO0O0OOODODOOOOOOOODODDGO

gooobooao

10

20

30

40

50



OoOoooood

oooao
oggoao
oggoao
uggoao

O Ooo0oooao

ogoao
goooano

(38) JP 2012-254082 A 2012.12.27

OCOo0O0o0O0O0DOoO0O0O0O0OP. FfalciparumD D00 O0D0OOOCOOO0OOODO
gogooobooogooooboooobobooooboooboboboooboogoao
Ficoll-Hystopaque 10770 0 0 OO0 OO0 OOO0OOADPM OO0 OO0OODOOO
OCOOONdiopO D OO OODOOODOODIelmODO0O0D0OOOCDOOOOODO

cooobODDbbOO0OO0oOouooooODbDDbO0O0O0OOMSP1pl1oO O OMSP4p200 0 0O DODOO

goooboooooboboooobobo-0bbo0oo0obboooboboooobanb
ooobDbhOo0oooooooOTALONDDODDODOOOGOGOGOODODODDDODOOOM

SP1pl90 DO /000 0OMSP4p200 DD OO OOCDOOODODOOODOOODOODOODOD
PINOODODDOODS5.10°0 0 0000000000000 0900000000000O0

OoOooood

O

goooao
oad

goooao
goooao
goooano
goooao
goooao

0000000000000 DOBerthold MicroLumat Plus 960 O O O O

ioooooooocoboboooooooocobooboboolWMISObO0ooooooooan

O

ooooDDboOoO0o e oooooooooDbbooooooooooboboooo
gse00DbO3000ooooooOboboOooOooehbooooooigcoonan
ooobODbO0O0oDooo0owwecoooooobobboooooooboobDbooonna34
gogoooboooooboboooobboooobobooooboboboogooboogao

ilgc0 00 oooobOboboooooooobobobobooooboossooooooooananMmse
4p200 0D OMSP1pIS O 0D DO OCOODDODODODODOOOOOODODDODOODOOOOOODOGO

gooboDoo0oobobbDOooobDbDownMsPiplo0 0D O0O0O0O0D34% D 00000 DOOOMSP4
p00 D 00 O0O0O0OO0OODODDOOOOOOO0ODODOG®GWI OO DODOMSP4p200 O O MSP1p1oO O

OoooooooooooooooogoQgao

Oo0oooQgooo

O

O 0Oo0oooo
O Oo0oooao
O 0Oo0oo0ooao

O
O
O
O
O
O

O OoO0oooao

0020

PFMSP50

Ooo0oao
Ooooao
oooaod
Oo0ooao
Ooooao
[9.10; g
Ooo0o0o0oOoao
Ooo00o0oao
Ooo0ooao
Ooo0o0ooOoao

O
g
g
u
O
g

ooobODbOO0O0ooooooobooysyD 00000000

U0o0DD0DO0O000b0D0O0OMSP4p200 O OMSPIplOO OO DO OOODODOOOO
ugPMNO O ODDODOOOOOOOOOOOOOODODODOOOODODOOOODOO
oooobODbOO0O0DO0oooooobObObO0oooooooobODbOob0oOoooan

oooDDOoOogpPFMSPSO 0D DO O0OOOOODONIOODODDODDDODOOO

googooobooooooboboooobboooooboooooboboooobooooao
uogoboooooboboooobobooooobooooboooobooogaao
00000000 o0ob0ODbOO0b00oDoooosFkPOUOoooooOT2500000

00000000020 0000BSAO0DO0DODODUODODODODOOODOO?200p Ci
SHOODDDODODODDODOAmershamD D0 0000000000000 70000

OO0O0O0020 mM Tris pH8O 500 mM NaClO O 00O DO OO TalonO OO O O
ogoboooobboooobsbs-PAGED DD 0O ODDODOODODOOOO
googooboooooboooooboboooooobooooobobooooobooooao
Ocooo0oooDOoooobOO0oooDOoboboooPRMSPSOCODODOOOODODOO

ObDO0O0O30004kba OO0 OO0DO0DO0ODODODODODODODODDODDODODOODODODODDOX2
o0o0Q0DOooO0oOooO0oooDOoooDUooooDOoooDOooOooD200dPFAMSPSO0 0 00O OO

ud
oo
ogd
ud

O 0Ooo0oooo
O OooQgooo

od
0021

O O0Oo0ooood

PFMSP40 O

PFMSP40 O

gogoboboooooboooobboad

ooo0oDDO0O0DO0oOoOoooooDboDboOooogPpeMsSPSO OO0 O0OOOODOO
OCooo0oooDOoooOooOO0oooDOooboOooOoooPRMSPSO 0O ODOODOO

407y000000O0o0cooObOO0ob0o0o0oao

O
ooobObO0oO0oDO0oooooooObOboooooooobboboboboooooao

gooob400OMSPAOD D DD DODOODODDOOOODDOOOODDOOOODDODOODODDRO

10

20

30

40

50



OO0 oooooggogao

Oooooogogoooaoo
Oooooogogao

O

(39) JP 2012-254082 A 2012.12.27

OCOO0OO0OO0OPRMSP4p200 O OO ONRSODOODODODDODODODDODODODODODDODODODODODO
OOODDOONdiopO O ODielmoO OO PFMSPAD OO OO DODODDOOOOODODO
s 0b0o0obODbOO00O0oo0o2w0000oo0oobooobboo0oooooooobobobbOoboooooao

Oooooogogdg

Oooo0ooogoogaQo
OoOoo0oooogd
O0Ooo0oo0ooao
O0Ooo0oooao

PFMSP40
oo

gs3r7v00ooooooboboo0ooIIrAD0 0D oooooonoan
ODOPFMSPIp1O0 0O DOODOOO0OOODODOGLI7.2200 0O
280 000000 OPRMSPAD D00 O0O0O0DOODODOOOO
ooOopPfMSPIplO0 OO D OOCODOODOODOODODODOOO
goooooboobooooooooobbbooooooooooboao
oooz28B00PFMSPA0 D 000 O0OO0ODODDOOOOOOO
gboboboooobooooobooooooobooooobooooao
oooocobOobooooooocobobboboooooooDbDbOwMsPl

OoOoo0oood
OooooogogaoQg
OO0 oooogogodg
OooooogogaoQg

pio0 000D O0O0O0OOO0OO0OoOPRMSPAD DD ODODDOODOODODODODDOODODOODODODO

0O O O Apical Membrane Antigen-10 0 00000000 OOOOODDOOOOOOOOO
OCOO0OO0ORBCODODOOODODODODDOOOODOO
Oooooo
00000000000 oo0o0oDo0ooDU0oo0DO0oo0o0ooDUooOoDooDoDOooDoDoOooDoOoaOo
Oo0o0oo0oo0o0ooDooo0o0oDo0ooDo0ooDoDo0oo0DooDUooDoDooDoDooDoDooDoOoaOo
MSPAD O OMSPED 0 OO D ODDODOOODODDODODOOODODDODODODDODODODODODODDOO
00000000000 oo0o0ooo0ooDUooo0DO0oo0DooDUooDUOooOoDoOoDoDoOooDoOoao
PFMSPAD DD DD ODODOOOOODOO
ooooo
00000000000 DoDOoOPAMSPAO D 0O DOODOODOOPRMSP4p200 0000 0ODO
00o0oo0ooDDoD00oo0o0oooDoDoDoDoDooooooOoP. falciparumO 00 00 0O 0O
O0DO0DIIFAOODOOD0DO0DOoDOooOOoDOocCcsSPOOODDOODDODODDODODODOODODODODODDOD
ODOoOoOOoOOPRMSP4p200 OO DO O0ODODODDODOOODODOOOO
ooooao
OoDoooDooOoooMsPAD D00 O0DDODODOOODODDODODODOOODODODODODOD
oooooDo0oo0ooDo0oooDO0oo0ooDUooDODO0o0DO0DO0ooDU0DOoDDoDOooODOoDOooODO0oOoDDOO
O0O0DO0OD0DIIFADDDODDDOOOO28A0 002880 0000 00000O00OO0O00OMSP4
JdooooDoDoOoooooooooDoDoooogoMsPAD DD OO0 O0O0DOOOODOOO
0oooo0o0oo0ooDU0oooDO0oo0ooDUooDO0o0DO0DO0oDoDU0DOoODoDOooODOoDODoDo0DOoODOOo
oooooDooO0oooDUoooDOoo0ooDUoooDO0oo0DOooDU0DoDDoDOooDOoDOooODOooODDOo
oo
ooooo
000?22

pda00 D DO 0Op200 00000000

OO ooogoQgogao

O

O0Ooo0oooaoo
O Ooo0oooaog

O

O

0

O

O Ooo0ooo

23
O

pz00 00000000 OCODODOODOO0OO0OOOODDODOOODOoOOoOODODDODDbOOOn
2000000170000 O0O0oO0ooOosococOobObObOOoDOoooOoooooOobObObODOoOoooOooao
ODOO0OPRMSP4p210 0D O0OCDODOOODODODDODDODOOOODODDODDOODODODODODO
ooooooboooooooooobobboooooooboobbooos3onooooooDao
PFMSP4p21ss10 0 O ss20 0 00 0 0ONDOD OO DOOCOODOOODO2000000D0DOOC

goocooboOoooooooobOoboboboooooNOOOooooobobooon
PFMSP4p400 0 D O OO ODODDOOOp200000000000CDODOGDOGOAO®eBT
OODO0C0CO0DO0O0O0O0DO0D0OODPFMSP4p400 O O PFMSP4p21ss100 0 0 0O O O
goocooboboooooooobboooooooobbbooooooona?2
gooobooooobobooooobbooobi1izyocooobDO

g

goooob0000gadPvwssp40 00

OO0 oooooo0 oo ooo o0 o oD oDoo o0 oo oDooogogogooo

PvWMSPAD D OO0 DDODO0OOOO0ODDODOOOOORFO DD OOODDODOOOODOOPCREOOO

10

20

30

40

50



(40)

JP 2012-254082 A 2012.12.27

OCOBelemD OO DOOODNADOODODODDOOOCOODODODODDODODOOP. vivaxd O 0O O DNA
sowbcCO 0o nbo0ouoobbOo0oobbo0oobbboO0o0n0DbDOOoRrRFD O pMos

ggao

BLUED OO ODODOO4OooooOooooboao
oooboObD203"000cGPIDODOOOOOO
ooobObO0O00o0oo0oo0o1o00203*00d40d
I A o A o R A R AR R o 1 =T
10 d

oooooao
gooboDoo0ooobDbDOo0oooPpevwsP40 OO
goobobooooobboooooboooooan
oos32000000000000000000
oooooao

goooooogao

gogooooaogao

oooboDobooOoo0ood

gooooooogao

goooooaogao

oooooao

gooOoOoLwLNNGO OO DO OooOogano
oooobooao

oooo?24

ooooO0O00a0PvwsP40 OO

ogoao

O

g
U
O
g
U

0
O
g
40

oo ooooogoQgoooo

=
OOooooogd

oo ooooQgogoo

(@)
=2

g
a
u
O
a

O

O

OoooooogogoQgoo

100

O

240

O

170

g
u

1/27000
oooao

OO0 oooooggogoao

O 0Ooo0oooao

O

-C.

ooooDDbDDboOOooopPcREOOOOOD
hisbiOOOoooooOoooooooao
oooobOO0O00O00000D0 pMosBLUE
gooobODOoOO0oOoorRFOODODODODOOODS

goooboooooboboboogooboogao
High FiveO O OO DO OQOODOOOOO
goosoooboooooooooan

Oo0oo0DDDOO0O0DO0O0oONODODOOODODDoODDDOOGIAACONDDDODDDRO
uogobbooooos4bduoouobboooobooooboogooonan
OO0O00D0O0D0OO0OO0O0ODODO0OPYWSPADOPRMSPAD D OO DOODOODODO
NOOOoooODooooobooooboboogobiasbogason 320000
0O EGGEQU NO 0 0 O OO O 0O O 6bSsGO bSscGU O O ssceLO o o O O O
ocooo0oooOOoooobO0ooobDOoboboobOO0ooDbOoboDboOs kbad ODOON

0000000030000 000130MmlO00O00D0OO0CTalonDOOOOH
PLCO0O0O0DOOOODOOOCDOOCDOODOS320000000030025 kbad O 0O 8 kbal
oooboDobooOo0ood
gooobooo

ooooODDbDOO0OO0oooooobDDbDO0OELISAD D0 O0O0O0O0OOODODODOO0OO0OOPvwmsP40 0.5
g/mLO0 000000

g
u

O

g
g
u
O
g
ud
O
g

oo
oo
180
170

Ooooooogodg

O Ooogoo

gooooooooboboao

ocooo0oooDOooooo0oopoDoooooooDoDoP.vivax0onoooao
uogoboooooboboooobobooooobooooboooobooogaao
PvMSPAO DO OO OOOODOO1/25,0000 1/7200,0000 0D OO OODOO0ODO
Ug3sAt 0 oDoogoi1vbooogooobDriboooboboobooooboogano
ooobDDbOOo0oDOoooooobOboOPuwsP4DODOODODOELISAODDODOOOO
ocooo0ooDbi1vyoc0oob0O0O0DO01nM0ow2yoo0 00 O0DO0O0OOODODOO
oogoobos3soggoooooooboboooooobooooboboogaoaz
gowd D ooOoDOOoOOooooooooobooooooooboao

O 0 0O 0O Plasmodium vivaxO MSP40 PvMSPAO 0 O 0O O O 0O O 230 O O 240
Ooo0oo0oD3BOOO0ODDOO0OO0O0O0O0O00ODO?20 3040 60 70 80 90 100 110
gbrtTtoooboooooobobooouobboooooboboooobbooogaao
ob012000150000Cc 0000000000 OODODDOO0OO0OO0OO0OOO0Oao
gooooboooooboogoob-0obboo0ooobobooooobDboo
ogobooooobbodooobbooooobooooobooooonan
ooooOobOO0OO0DOoooooooObbooooooooob2coo0oOo0OO

PFMSP5/HisO PFMSP4p30/HisO O O PFMSP4p40/HisO 0 O O 0O O O O O O 20050 11
0 O Institut Pasteurd Collection Nationale de Cultures de Microorganismes
M.O O 28, rue du Docteur Roux, 75724 Paris, Cedex 15, FRANCEDO O O O O O

10

20

30

40

50



(41) JP 2012-254082 A 2012.12.27

00000 (Accession number)D OO0 OO OO00OOJ

ooooao

0oDoooDooDoooDoooooao

PFMSP5/HiIsO 0 0 O O O O O -3512

PFMSP4p30/HisO O O O O 0O -3513

PFMSP4p40/HisO O O O O 0O -35140

ooooao

O000 F12-70 G21-20 J18-140 0 0O 0O L11-60 0 O O O O O O O 20050 110 160 O O Ins
titut Pasteur( Collection Nationale de Cultures de Microorganismes C.N.C.M.O O
28, rue du Docteur Roux, 75724 Paris, Cedex 15, FRANCEDO D 0 0 00 Q0 OQOQOoQOoQOoag
ooooooao

ooooo

0ooDoooDooDoooDoooooao

Fle-70 0000 0O0O0O0OOO -3517

G21-20 0 0O DOODOOOO -3518

J18-1470 0 0 0 0 0 0O O O O -3519

L11-60 0 0D OO0 000000 -35200

ooooo

0 O O PFMSP4p21ssl1/HisO PFMSP4p21ss2/HisO O O PvMSP4/HisO 0O 20060 110 210 0O O
nstitut Pasteurd Collection Nationale de Cultures de Microorganismes] C.N.C_M.
0 28, rue du Docteur Roux, 75724 Paris, Cedex 15, FRANCED 0 0 0 OO0 O OO OO
opopooooooo

ooooao

ooDoooDoooooDoooooo

PFMSP4p21ss1/HisO O O O O -3695

PFMSP4p21ss2/HisO O O O O -3696

PVMSP4/HisO O 0O O O O O O -36940

ooooo
oooooDooo0oooU0ooo0oDo0ooo0DooDUoooDU0oo0Do0ooU0DooDooDoDoOooDo0oooDOan
oo

O MSP5pl100 MSP50 O O O O O O 186-2530 O O YNKVEKNVTDEMLLYNMMSDQNRKSCAINNGGCSDDQI
CININNIGVKCICKDGYLLGTKCIHHHHHHO O O O O O 16] O

Oooooo

OMSP5plO0 DO D OOOOOO

O readseq-48009_tmp_1 207 bp TACAACAAGGTCGAGAAGAACGTAACCGACGAGATGCTCTTGTACAACATG
ATGTCCGACCAAAACCGCAAAAGCTGTGCTATCAACAACGGTGGCTGCAGTGACGACCAGATCTGCATCAACATCAACAA
CATCGGTGTGAAGTGCATTTGTAAGGATGGATACCTACTTGGTACCAAGTGCATTCACCACCACCACCACCACTGAD O
O0O005]10

Oooooo

O0O0D0DDO0O1=0000090MSP4p200 000000 00O0OODODODOAO132-2510 00

O readseq-41112_tmp_1 363 bp AAGAGTCCCAAGGAGAGTCAAATGGTCGACGACAAGAAGAAGACCGAGGCC
ATTCCAAAGAAAGTCGTGCAGCCAAGCTCGAGCAACTCTGGAGGTCACGTCGGTGAAGAAGAAGACCACAACGAAGGAGA
GGGAGAGCACGAAGAGGAGGAAGAACACGAAGAAGACGATGACGACGAGGACGACGACACATACAACAAAGACGACTTGG
AGGACGAAGATCTTTGCAAGCACAACAACGGAGGATGTGGAGATGACAAGCTCTGCGAGTACGTTGGAAACCGTCGCGTA
AAATGTAAATGTAAGGAAGGATACAAGTTGGAAGGAATTGAGTGCGTTGAACACCACCACCACCATCACTAAD O O O
OO0 1]0

Oooooo

[ MSP5

O readseq.inputd 10 762 bases, 6761DE71 checksum.
ATGAACATTCTCTGTATTCTCAGCTACATTTACTTCTTCGTCATCTTCTA CAGTTTAAACCTCAACAACAAAAACGAGA

OoOoooood

O o0oooOoDooo0 o0 oo =0040000o00d
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ACTTCTTGGTGGTCCGCAGAC TCATGAACGACGAAAAGGGAGAAGGTGGCTTCACTAGTAAGAACAAGGAA AACGGAA

ACAACAACAGGAACAACGAGAACGAACTCAAAGAAGAAGGATC TTTGCCCACTAAGATGAACGAGAAAAACAGTAACTC
CGCGGATAAGCAAC CAAACGACATCTCCCACGACGAAAGCAAGAGCAACAGTAACAACGCCCAA AACATCCAAAAGGA

ACCTGAAGAGAAGGAAAACTCAAACCCCAACCTCGA CTCGAGTGAAAACTCCGCTGAAAGTGCTACTAGAAGCGTCGAC
ATCAGTG AACACAACTCAAACAACCCCGAAACTAAAGAAGAAAACGGAGAAGAACCT CTAGACCTGGAAATTAACGAA

AACGCAGAAATCGGCCAGGAACCTCCAAA CCGTCTTCACTTCGACAACGTTGACGACGAAGTACCACATTACTCAGCCC
TGAGGTACAACAAGGTCGAGAAGAACGTAACCGACGAGATGCTCTTGTAC AACATGATGTCCGACCAAAACCGCAAAA
GCTGTGCTATCAACAACGGTGG CTGCAGTGACGACCAGATCTGCATCAACATCAACAACATCGGTGTGAAGT GCATTT
GTAAGGATGGATACCTACTTGGTACCAAGTGCATTCACCACCAC CACCACCACTGAD O O O O O 4]0
gooooao

OCORFO ODODODODODOOODODODODDODOO

0 readseq.inputd 10 253 bases, 7870B947 checksum.
MNILCILSY1YFFVIFYSLNLNNKNENFLVVRRLMNDEKGEGGFTSKNKE NGNNNRNNENELKEEGSLPTKMNEKNSNS

ADKQPND ISHDESKSNSNNAQ NIQKEPEEKENSNPNLDSSENSAESATRSVD ISEHNSNNPETKEENGEEP LDLEINE
NAE 1GQEPPNRLHFDNVDDEVPHYSALRYNKVEKNVTDEMLLY NMMSDQNRKSCAINNGGCSDDQICININNIGVKCIC
KDGYLLGTKCIHHH HHHO O O O O O 14]0

gooooao

O MSP4p40

0 readseq.inputd 10 756 bases, 733F5E48 checksum.

ATGTGGATCGTAAAGTTCTTGATTGTGGTCCACTTCTTCATCATATGCAC CATCAACTTCGACAAGCTCTACATTAGTT

ACTCTTACAACATCGTCCCTG AAAACGGACGTATGCTTAACATGAGGATCTTGGGTGAAGAAAAGCCTAAC GTTGACG
GTGTGTCAACATCTAACACACCTGGCGGAAACGAGGCATCTAG TGCTTCTCCTAACCTTGCTGACGCTGCAGAAAAGAA
GGACGAAAAGGAAG CAAGCGAGCAAGGCGAAGAATCCCACAAGAAGGAAAACTCTCAGGAATCT GCAAACGGAAAAGA
CGACGTTAAGGAGGAGAAGAAGACCAACGAGAAGAA GGACGACGGAAAGACTGACAAGGTACAAGAAAAGGTTCTAGAA

AAGAGTC CCAAGGAGAGTCAAATGGTCGACGACAAGAAGAAGACCGAGGCCATTCCA AAGAAAGTCGTGCAGCCAAGC

TCGAGCAACTCTGGAGGTCACGTCGGTGA AGAAGAAGACCACAACGAAGGAGAGGGAGAGCACGAAGAGGAGGAAGAAC
ACGAAGAAGACGATGACGACGAGGACGACGACACATACAACAAAGACGAC TTGGAGGACGAAGATCTTTGCAAGCACA

ACAACGGAGGATGTGGAGATGA CAAGCTCTGCGAGTACGTTGGAAACCGTCGCGTAAAATGTAAATGTAAGG AAGGAT

ACAAGTTGGAAGGAATTGAGTGCGTTGAACACCACCACCACCAT CACTAAD O O O O O 3]0

gooooao

OORFO O DO DODoDOoDoDooDoooano

0 readseq.inputd 10 251 bases, 1EFAEF35 checksum.

MWIVKFLIVVHFFTICTINFDKLY ISYSYNIVPENGRMLNMRILGEEKPN VDGVSTSNTPGGNEASSASPNLADAAEKK
DEKEASEQGEESHKKENSQES ANGKDDVKEEKKTNEKKDDGKTDKVQEKVLEKSPKESQMVDDKKKTEAIP KKVVQPS

SSNSGGHVGEEEDHNEGEGEHEEEEEHEEDDDDEDDDTYNKDD LEDEDLCKHNNGGCGDDKLCEYVGNRRVKCKCKEGY
KLEGIECVEHHHHH HO 0 O 0O O O 12]0

gooooao

Oo0o0oO0oooDoooDooooao

O readseq.inputd 10 211 bases, 67EAFE8C checksum.

MR ILGEEKPNVDGVSTSNTPGGNEASSASPNLADAAEKKDEKEASEQGEE SHKKENSQESANGKDDVKEEKKTNEKKDD

GKTDKVQEKVLEKSPKESQMV DDKKKTEAIPKKVVQPSSSNSGGHVGEEEDHNEGEGEHEEEEEHEEDDDD EDDDTYN
KDDLEDEDLCKHNNGGCGDDKLCEYVGNRRVKCKCKEGYKLEG 1ECVEHHHHHHO O 0O O O 0O 1310
gooooao

000000000 b0ob0oboboboooooP2200000

0 readseq.inputd 10 120 bases, 9358BD28 checksum.

KSPKESQMVDDKKKTEAIPKKVVQPSSSNSGGHVGEEEDHNEGEGEHEEE EEHEEDDDDEDDDTYNKDDLEDEDLCKHN

NGGCGDDKLCEYVGNRRVKCK CKEGYKLEGIECVEHHHHHHO 0O O O O 0O 9]0

gooooao

O MSP4p30

O readseq.inputld 10 666 bases, A9B2DCBC checksum.
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ATGTGGATCGTAAAGTTCTTGATTGTGGTCCACTTCTTCATCATATGCAC CATCAACTTCGACAAGCTCTACATTAGTT

ACTCTTACAACATCGTCCCTG AAAACGGACGTATGCTTAACATGAGGATCTTGGCTGCAGAAAAGAAGGAC GAAAAGG

AAGCAAGCGAGCAAGGCGAAGAATCCCACAAGAAGGAAAACTC TCAGGAATCTGCAAACGGAAAAGACGACGTTAAGGA
GGAGAAGAAGACCA ACGAGAAGAAGGACGACGGAAAGACTGACAAGGTACAAGAAAAGGTTCTA GAAAAGAGTCCCAA
GGAGAGTCAAATGGTCGACGACAAGAAGAAGACCGA GGCCATTCCAAAGAAAGTCGTGCAGCCAAGCTCGAGCAACTCT
GGAGGTC ACGTCGGTGAAGAAGAAGACCACAACGAAGGAGAGGGAGAGCACGAAGAG GAGGAAGAACACGAAGAAGAC
GATGACGACGAGGACGACGACACATACAA CAAAGACGACTTGGAGGACGAAGATCTTTGCAAGCACAACAACGGAGGAT
GTGGAGATGACAAGCTCTGCGAGTACGTTGGAAACCGTCGCGTAAAATGT AAATGTAAGGAAGGATACAAGTTGGAAG
GAATTGAGTGCGTTGAACACCA CCACCACCATCACTAAU O O O O O 210

Oooooo

OCORFO ODODODODODOOODODODODDODOO

0 readseq.inputd 10 221 bases, F982D7F0 checksum.

MWIVKFLIVVHFFTICTINFDKLY ISYSYNIVPENGRMLNMRILAAEKKD EKEASEQGEESHKKENSQESANGKDDVKE
EKKTNEKKDDGKTDKVQEKVL EKSPKESQMVDDKKKTEAIPKKVVQPSSSNSGGHVGEEEDHNEGEGEHEE EEEHEED
DDDEDDDTYNKDDLEDEDLCKHNNGGCGDDKLCEYVGNRRVKC KCKEGYKLEGIECVEHHHHHHO O 0O O O O 10]
O

Oooooo

OooooooDoooooooao

0 readseq.inputd 10 181 bases, FB2C49DD checksum.
MRILAAEKKDEKEASEQGEESHKKENSQESANGKDDVKEEKKTNEKKDDG KTDKVQEKVLEKSPKESQMVDDKKKTEALI
PKKVVQPSSSNSGGHVGEEED HNEGEGEHEEEEEHEEDDDDEDDDTYNKDDLEDEDLCKHNNGGCGDDKLC EYVGNRR

VKCKCKEGYKLEGIECVEHHHHHHO O O O O O 11]0

Oooooo

O MSP4p21

0 readseq.inputd 10 498 bases, C2453A47 checksum.

ATGTGGATCGTAAAGTTCTTGATTGTGGTCCACTTCTTCATCATATGCAC CATCAACTTCGACAAGCTCTACATTAGTT

ACTCTTACAACATCGTCCCTG AAAACGGACGTATGCTTAACATGAGGATTCTAGAAAAGAGTCCCAAGGAG AGTCAAA

TGGTCGACGACAAGAAGAAGACCGAGGCCATTCCAAAGAAAGT CGTGCAGCCAAGCTCGAGCAACTCTGGAGGTCACGT
CGGTGAAGAAGAAG ACCACAACGAAGGAGAGGGAGAGCACGAAGAGGAGGAAGAACACGAAGAA GACGATGACGACGA
GGACGACGACACATACAACAAAGACGACTTGGAGGA CGAAGATCTTTGCAAGCACAACAACGGAGGATGTGGAGATGAC

AAGCTCT GCGAGTACGTTGGAAACCGTCGCGTAAAATGTAAATGTAAGGAAGGATAC AAGTTGGAAGGAATTGAGTGC
GTTGAACACCACCACCACCATCACTAAD 0 O O O O 610

Oooooo

OORFO ODODODODODOoOoOODODoDOooODOO

0 readseq.inputd 10 165 bases, 27BB4F2E checksum.

MWIVKFLIVVHFFTICTINFDKLY ISYSYNIVPENGRMLNMRILEKSPKE SQMVDDKKKTEAIPKKVVQPSSSNSGGHV
GEEEDHNEGEGEHEEEEEHEE DDDDEDDDTYNKDDLEDEDLCKHNNGGCGDDKLCEYVGNRRVKCKCKEGY KLEGIEC

VEHHHHHHO O 0 O O O 17]0

Oooooo

Oo0o0o0ooooDoooooooao

readseq. inputl 10 125 bases, 50D64DD2 checksum.

MR1LEKSPKESQMVDDKKKTEAIPKKVVQPSSSNSGGHVGEEEDHNEGEG EHEEEEEHEEDDDDEDDDTYNKDDLEDED
LCKHNNGGCGDDKLCEYVGNR RVKCKCKEGYKLEGIECVEHHHHHHO O O O 0O O 18]0

Oooooo

O MSP4p21 ssi

O readseq.inputd 10 540 bases, 96DADE5 checksum.

ATGTGGATCGTAAAGTTCTTGATTGTGGTCCACTTCTTCATCATATGCAC CATCAACTTCGACAAGCTCTACATTAGTT

ACTCTTACAACATCGTCCCTG AAAACGGACGTATGCTTAACATGAGGATCTTGGGTGAAGAAAAGCCTAAC GTTGACG

GTGTGTCAACATCTctaGAAAAGAGTCCCAAGGAGAGTCAAAT GGTCGACGACAAGAAGAAGACCGAGGCCATTCCAAA

GAAAGTCGTGCAGC CAAGCTCGAGCAACTCTGGAGGTCACGTCGGTGAAGAAGAAGACCACAAC GAAGGAGAGGGAGA
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GCACGAAGAGGAGGAAGAACACGAAGAAGACGATGA CGACGAGGACGACGACACATACAACAAAGACGACTTGGAGGAC
GAAGATC TTTGCAAGCACAACAACGGAGGATGTGGAGATGACAAGCTCTGCGAGTAC GTTGGAAACCGTCGCGTAAAA
TGTAAATGTAAGGAAGGATACAAGTTGGA AGGAATTGAGTGCGTTGAACACCACCACCACCATCACTAAO O O O O
g 7]0

Oooooo

OORFO DD OO ODDOOooobooodd

0 readseq.inputd 10 179 bases, FOD6C58 checksum.

MWIVKFLIVVHFFIICTINFDKLY 1SYSYNIVPENGRMLNMR ILGEEKPN VDGVSTSLEKSPKESQMVDDKKKTEAIPK
KVVQPSSSNSGGHVGEEEDHN EGEGEHEEEEEHEEDDDDEDDDTYNKDDLEDEDLCKHNNGGCGDDKLCEY VGNRRVK
CKCKEGYKLEGIECVEHHHHHHO O O O O O 19]0O

Oooooo

OooooooDoooDooooao

0 readseq.inputd 10 139 bases, 4D5C3EOF checksum.

MR 1LGEEKPNVDGVSTSLEKSPKESQMVDDKKKTEAIPKKVVQPSSSNSG GHVGEEEDHNEGEGEHEEEEEHEEDDDDE
DDDTYNKDDLEDEDLCKHNNG GCGDDKLCEYVGNRRVKCKCKEGYKLEGIECVEHHHHHHO O O O O O 20]0
googooao

0 MSP4p21 ss2

0 readseq.inputd 10 516 bases, 1B3CABBA checksum.
ATGTGGATCGTAAAGTTCTTGATTGTGGTCCACTTCTTCATCATATGCAC CATCAACTTCGACAAGCTCTACATTAGTT
ACTCTTACAACATCGTCCCTG AAAACGGACGTATGCTTAACATGAGGATCTTGGGTGAAGAAAAGCCTCTA GAAAAGA
GTCCCAAGGAGAGTCAAATGGTCGACGACAAGAAGAAGACCGA GGCCATTCCAAAGAAAGTCGTGCAGCCAAGCTCGAG
CAACTCTGGAGGTC ACGTCGGTGAAGAAGAAGACCACAACGAAGGAGAGGGAGAGCACGAAGAG GAGGAAGAACACGA
AGAAGACGATGACGACGAGGACGACGACACATACAA CAAAGACGACTTGGAGGACGAAGATCTTTGCAAGCACAACAAC
GGAGGAT GTGGAGATGACAAGCTCTGCGAGTACGTTGGAAACCGTCGCGTAAAATGT AAATGTAAGGAAGGATACAAG
TTGGAAGGAATTGAGTGCGTTGAACACCA CCACCACCATCACTAAD 0 O O O O 8]0

googooao

OORFO OO ODODODOooDooDoooano

0 readseq.inputd 10 171 bases, EB09D214 checksum.

MWIVKFLIVVHFFITICTINFDKLY ISYSYNIVPENGRMLNMRILGEEKPL EKSPKESQMVDDKKKTEAIPKKVVQPSSS
NSGGHVGEEEDHNEGEGEHEE EEEHEEDDDDEDDDTYNKDDLEDEDLCKHNNGGCGDDKLCEYVGNRRVKC KCKEGYK
LEGIECVEHHHHHHO O O O O 0O 21]0

Oooooo

goobooboooboboooooao

0 readseq.inputd 10 131 bases, 6B6B091D checksum.
MRILGEEKPLEKSPKESQMVDDKKKTEA I PKKVVQPSSSNSGGHVGEEED HNEGEGEHEEEEEHEEDDDDEDDDTYNKD
DLEDEDLCKHNNGGCGDDKLC EYVGNRRVKCKCKEGYKLEGIECVEHHHHHHO O O 0O O O 22]0
gooooao

O PvMSP4/HisO O O O O

MKVAYFLSVLDLL I IFSLYFDGRRSAFAG IAACIRHGRILGEGGEQSGGASGGSSGGSSGDSSGGLSGGSSGGPSPPAGS
SGSGGSDPANSATGPQNSTPGSGGQTGDHSAEAENGDYNEQGDDHGDDHGDDHGDDHGDEQDGEDYDDAEDDDLYELSEV
DENANLCLDNNGGCGDDKICENLGKGIVKCLCKPGYKLVGTECVESHHHHHHO O O O O O 16]0

Oooooo

0 PFMSP5/HisO PTMSP4p30/HisO PFMSP4p40/HisO PFMSP4p21ss1/HisO PFMSP4p21ss2/His
OOPVYWSPA/HIsSsO O DO OODDDODOOOODDDODOOODDDOOOODODOOOODODOOOO
Oooo0oO0oooDOoooDoooooDooao
a
a
u
O

oodoobooooobobooooooodad
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-0 g
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88

10

20

30

40

50



(45) JP 2012-254082 A 2012.12.27
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At 4 |4 TATA[lle [ 5 | 1 [AGC|Ser | 1] 3 |GTC 0|5
AAC |Asn | 2 | 17 | ATC 2 {5 |AGT s | 4 |6TG 113
AAT 15| 0 | ATT 3|4 |TCA 4|1 |erT 0] 5
a3t 17 |17 | Bt 10| 10 | Tcc 31 |aw 16 | 16
GAC [Asp| 7 |22 JCTA [Leu| 2 | 1 |TCG 0|1
GAT 18| 3 JcTC 0| 2]TCT 517 p.f.
it 25 | 25 fCTG o|o|®&8 19|17 H5
TGC [Cyc| 0 | 4 | CTT 0|3 |TAA[sfop| 0 | 1 | 2Ky | 245
TGT 7lafra 8 |0 |tAG 0|0
st 7|7 |TTG 2|4 |tGA 0:0 252
&t 10 {10 ] & 01
CAA[GIn[5 | 3 %GC | 306 | 47.5 |
CAG 0|2 [ATG [Met| 4 | 4
a&t 5| 5|4k 4|4




