JP 2013-101149 A 2013.5.23

(19) BFREREHFT (JP) 2 M A E|A) (1) s A RS
45B92013-101149
(P2013-1011494)
43 AME  FRS5E5H23E (2013.5.23)
(51) Int.CL. F1 F=7I2—F (%)
GO 1N 33/574 m.m’) GO1N 33/574 A 4B0O24
GO1N 33/53 m.m’) GO1N 33/53 M 4B0O63
C12Q 1/68  (2006.01) c12qQ  1/68 A
C12N 15/09 (2006.01) Cl2N 15/00 ZNAA
EEWR B WREOM 2B OL (& 9 H)
@21 HEES $FER2013-23711 (P2013-23711) (71) HEEA 000003159
(29) 4B FR25E2A8H (2013.2.8) WLttt
(62) B DFRT 5 EE2008-550574 (P2008-550574) REsiFREALEMEAZ2THIELE
D457 El (74 fRE A 110001656
BHEE T HR204£10/8 236 (2008. 10.23) SRR A S| DR R
(L) MEiEFRES FFHEH2007-277697 (P2007-277697) | (7T2) ¥EAE M X
(32) B H SERY194E10 256 (2007. 10, 25) W RRATEL6TEIORI 8 =
(3 EBRETEE  HRE(P) LR E BRI
@Bl ESTIEERES  SFFE2007-277747 (P2007-277747) | (72) FEEAE A& FFH
(32) B 5 H SERY194E10 256 (2007. 10, 25) W RRATEL6THIOS 8 =
(32) @RETEE HEEP) LR ERT RN
@Bl BT EERES  SFE2007-279512 (P2007-279512) |F £— 2. (%) 4B024 AAll BA36 BABO CAO04 CA09
32)&EH SERL192E10H 26H (2007. 10, 26) CA20 DAOS EAD4 HAl4
33) BT EEREE BHA<E (JP) 4B063 QA01 QA19 QQ03 QQO8 QQs3
QR62 Q525
BIRE B
64) (BBAOBHR BoOWETE
GHOOOO0
go0ogoouogouooooggouooopououoouooouooodg
goooooooofoocuoopoooo oo oo oo b0t oo Do oo oogo
OO000000000000O000deDNAO OO OO OO0 O0OoO0OQOQOoQonQgOoOOsSEREXO
goooooggogooogoooygoooooogo ooy bOyooyooD ooy Doy oo oo
goooooooofoouoouogoo oo oo ooy oo Do oo ogoao
0000000000000 oo o o0 oo oo o oo o oo o oo ooooooao
goo0o0oogogoooogooogooooooogg oo obOooyooD oo Do oo oo
Oo00o00ooooooooood
gooooodg

10



(2) JP 2013-101149 A 2013.5.23

Ooooooooao

Oooooao
0oo0ooDDoDOoO00oo0oodooooDoODoDo0oooooooDoDoDo0o0o0@OoE@ooooood
0Oo0o0o00oDoDO0ooo0Doo0oDUOooDo0Do0ooODo0DoDOooDOoDooDOooODOoOOan

(b ofioo0do0oobUd0oo0do0ooDUooDU0ooo0Do0ooDUooDDUOooDODOooOoDOooOoDOO
00000000000 oo0o0ooDU0oDoDU0ooo0Do0oDo0ooDUooDoDooDoDooDoooDOg
MbHooooooad
cobooodoO0ooDbDU0oDUd0o00o0oDU0OoDDU0OOoDO0DO0oDoDU0DOo0DDUODODOODOoDOoODOO
0000000000000 ooDUOooo0DOooDUoooDoooDooDooOoOOan

(MO ODODO0DODDODO0DODO0OO0OO0DDO0OOO0O0DO0DOOOdthyroid hormone receptor interactor 1
10 O

ooo
(HUi0o0ooooDoDoo0oo0oooooDDOoDo0D0Do00ooDoDoDoDoDOoDo0Do0oooao
0000000 oDoDU0ooo0DO0oU0DoDooDDODO0OD0DO0DOooODU0oOoDoDOoOoOOCooo
oopoooooO0oOooDUooOoDOdooOU0oDoooDU0oODO0OoDUoDoODOooODOoDoDOoOoOaO
0000000000000 ooDU0oDoDO0o0o0Do0ooD0o0oo0DooDoDoOoDoooDOan

O oOoooo
O oOoooo

O
O

OO0 oDooDoogogogooooogdg
O
O
(]
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
(]
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
(]
O
O
O
O
O
O
O
O
O

OO0 oo oooooooooogodg

OO0 ooooogogoo

O O g
[y |
o R |
Iy |
I R |
[ |
O O
0O O
O O
O d
[ |
O d
[ |
O d
[ |
O d
O O
O O
[ |
O O
0O O
O O
O d
[ |
O d
[ |
O d
O O
O O
[ |
O O
0O O
O O
O d
[ |
O d
[ |
O d
[ |

O 0Ooo0ooo
O Oooo
O
O
O
O
OJ
O
OJ
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
OJ
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
OJ
O
OJ
O
O
O

g
eoGoooooogoooooooogooooooooDooooooooDOoo
0 ooooDDbD0Oano
(e)DOO0OOOOODODDODDODOODODODODODODDOODODOODODODODOO
(HhooooooooogoooooDUoooDgoooooDoooDoooooDooao
QLooogfoooobOooboOoboboooUoobooooooooDbDOooDoDoboooDoDOoo
ooooObOoOO0oooooocoobboboooooooobboOoooooooobboooodd
gooobooooooboboooobobooooobobooobboooobobooooboboogoao
gooboooooooboooooboobooooobboooobbooooobooooobobooogaao
ooooOobObOoOoooooooobObboOoooooooooboboboboOooooan
(hoooooobooooooooopbbbOooooooooopbbbooooooobooDobo
gogoobooooooboboooooboobooooobboooobbooooboobooooobobooogoano
gogobobobodoogobobooouooboobooooobbodoouobboooobooboooobobooogado
ooooObobooooooooobbooooooooobbooboooooobbooood
googoboooobbooooboooobbooooboooobnon

O Oo0oooao
OoOoo0ooogod

OoOoooooo0oooooo0ooDoooo0ooooogogoQgoao
OO0Ooo0oooogd

20

30

40

50



Iy e e e e ey e e e [ e s s [y
e e e ) e e e e e e A [ e s Y [
Iy s ey ey e R e s [ [y

OO0 oooo4o0oooDooUogUoooDoDoogogoooog
Oooooooo0ooDooo o ooooogoogooao

(3) JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooon
(pUoooobobobooooooobobobboooUooobooDDbDboboooooono

gooooooobobooogoooboooooboboooobboooooboooooboobooboao
gboboboboooobbooouooboouoooboooouobboooooboooooboobooOoao
ooboooOoo0oooODOoooOOoboo0ooDbDOooDbOOoooooDoMHooooooDoDOo
gooooooobobooogoobbooooboboboooobobooooboooobbDboo
gboobooooobooogoooboooooboooobboooooooooboobooOoao
goooobboooooooooboboboooooooobobboooooooooboao
goboboooobobboooobobooooonob

gooano

(boooobooooboobOoboboooOU0ooobDO0oboboobOUooDobDoboboDoDOoo
ooboooooo@¢gooooboooooobooooobooobDooboooooDOo
ooooobDboOoooooooobDbbooooono

oooao

Qb @oocoooooooobooooboooboooboooboooboobobooOooDOo
ooobobOooooooooboboooooooooobDbboooooooboobDboo

ooao
gogobooooobobobooobboooobooobobboooboboooobao
a

ooao
(Qbu@iocoooooooobooooboo0oooboooboooooDbooboooooDOo
goooao MRNADO 0 000D o0oo0oobooooobbooobbooooban
uoao
oon
mRNAUO

g
t
O
U
t
O

O
O
O O
O O
O
O

O

Oo0ooooooo0 oo ooo o ooDooooooooogodg
O
O
O

Ooooooogogoo
Oooooooogogoao
oo oooogoo
OO0 oooogogaog
OooooooQgoo
OO0 oooogogo
OooooooQgogoo
Oooooogogo
OooooooQgoo
Oooooogogoo
OooooooQgogoao
Ooooooogogoo
OooooooQgogoao
OooooooQgogoo
Oooooooogoogoao
OooooooQgogoo
OO0 oooogogao
oo ooooQgogoo
OO0 oooogogo
OooooooQgoo
Oooooogogoao
OooooooQgoao
Ooooooogogoao
OooooooQgogoo
Ooooooogogoo
Oooooooogogoao
oo oooogoo
OO0 oooogogaog
OooooooQgoo
OO0 oooogogo
OooooooQgogoo
Oooooogogo

OO0 oooooo0oooDooooUooDooogogoooog
OooooooQgoo

10

20

30

40

50



Oo0oooooo0oooooo0oooooooooogodg
OO0oooo40ooooooUooooDoogoggogoooogodg
Ooooooo0oooooo0oooDooooooooodg

O

(HDOD0D0000D0D0DDO0ODO0DOONONODOOONONODOODONODOOOoo
G)ooooooo

O

Oo0ooooogogoooao
Ooooooogogoo
O o0oooogogoog
OoooooooQgoogoo
O o0oooogogoo
Oooooooogoogo
oo oooogogoo
O 0D oooogogog
oo ooooogogoo
OO0 oooogogog

000
()0 (d)O
00000
00000
0000

O ERC)E
00000
00000
0000

@)0 (O
00000

gooano

O

0 @)D (DO O
0000000000000 O000

|
O

ud

0

O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
OOooooogod
OoooooogoOgoao
oo oooogogoo
OooooooogoOgoao
OO0 oooogogoo
O oD oooogogog
oo oooogogoo

OoOoo0oood
OO0 oooogogog

Ooooo
(Patnaikl 1O
Oooooao

gogobooaad

(4)

ud

O

O

|

O

ud

JP 2013-101149

O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
OoOoo0oood
O o0 oooogogoo
Oooooooogoogo
oo oooogogoo
O 0D oooogogog
oo ooooogogoo
OO0 oooogogog

OoOoo0oood
oo oooogogoo

ooo
(Gradel 10O
ooooao

ugdaao

gugooano

|

2013.5.23

OO0 oooogogog
oo oooooQgogoo

(oooooogooobgooogobobogoogoobgogoboooooDbDoopboobooDoDoOoo

(hoooobboooooooobobooooo

O

Oo0oooooooooDooo oo oooodg
Oo0oDoooogogooDooogoggoUgooooodg
Oo0oooooo0 oo ooo o0 oo ooogoQgog

OO0O0o0ooood

O

gooano

(ooooooooogoobgooogoogoopogooooouoopooobobooooo

oooODbObOO0o0DoooooobObobOooooooobooobbooooo
gooooboooooboooobbooooboboooboboogao
gogooboobooooobbodogoobbooooooboooobooaaao
ooobODbOO0O0Do0oooooobObObOoOoooooocoobbooooo
(hoooooobobooooooooobbooooooobooDoao

gooooooooboooobbooooobooboooobooogao
ooobODbOO0o0ooooooobOobobOoooooobocoobboOoooao
ooobObOO0o0ooooooobbobooooooobooobboOoooo
goooboboooooboboooobbooooboboooobooogao
gogooboobooooobboadoad

O

Oo0oooogodQgoooao
Oo0oooogoQgoooao
Oo0ooooogooooaoo
OoooooogQgoao
OOoo0o0oooQgoao
OoooooogogQgoao

k

~
OO ooooovODooooooooog

OO0Ooo0oooodg
OOoooood
OOooooodg
OOoo0ooood
OOo0o0oooodg
O 0O0oOooood
OOo0oooodg
O 0O0ooood
OOo0ooood
O Oo0oooodg
OoOoo0ooood
OO0Oo0ooood
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OOoo0ooood
OOooooodg
OO0Ooo0ooood
OOooooodg

OO0Oo0ooodg
OoOoo0oood
OO0Oo0ooodg
Oo0Ooo0oood
OO0Oo0ooodg

O0Ooo0oood
OOoo0ooodg

0000000000000 0000000000000000000000
0oooo0o0O00000
0000000000
(NDODO0DO0DO0O0O0O00
0000000000
0oooo0o0o0000a0
0000000000

10

20

30

40

50



OoOoooood
O Ooo0oooao
OoOoo0oood

O

(MHODO0DO0O0oQo0O

ooon

O

)

JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooooooboobooooooooobbooooooboobobobooooooao
oopoooooo@MMooooooooooDooooooooDooooooooo
ugboobooooobobboouooooooooooogado

goao

O

omi@uooooooodooooDooooooooDoooDoooooDooao
gooooogoan
(mobooobobofooooboobogobooooooboooboooooDbOooboobobooDOoo
gogooooooboooobobooooboboooobbooogooboboogao

(oOooofooooboobobboooboooboboboooooDbDOooDboDOobbooDOoo
ooooObobooooooooobbooooooooobbooboooooobbooood

O

(PpOOoooooooobDooooboooobooao

O

e s e e ) e e e s s [ |

e e e ey e s |

O oD oooogogog
Ooooooogdg

OooooooogoQgoo
OOo0oooogQgoao
Oooo0ooogogoao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao

OoooooooooogoQgoao
OO0 oDoooogogooooooggdg
Oo0oooooooooooogodg

O

O

oo

O

OooDoooogooooogdg

O

O o oooogogoog
OoooooooQgoogoo
O o0 oooogogog

O

O

O o0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo

O
O

O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooOoo0oao
O Ooo0oooao
O O0Oogogao

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

O

O

O

O

O

O

ogoo

O

OO oo
O 0Oooo
OO oo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0ooo
O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O O0Ooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O Oooo
OO oo
O 0Oooo
O 0Ooog
O 0Oooo

O

O

O

0

0

ooao

0

(|

O

O 0Ooooo

gooooooao
CEAD O O O O 0O 0O CA19-90 CA1250

0

O O0Oogoao

O

O
O

O

0
O

O

O
O

goooooobobobooag

O

O
O

oggoao

O 0Ooo0oooao
O Ooogoao

O

O

O 0Ooo0ooo

O Ooo0oooao

goooano

O

Ooooooooogoogo
OO0 ooooogogoQg
Ooooooooogoogoo
OO0 ooooogogoog
OoooooooogooOgoo
oo ooooogogoQg
OO0 ooooogogog

O 0Ooo0oooao
O O0Oogoao

O

O

O

O

|

O Oooo
O 0Oooo

00000000000 O0O0000
00000000000 O00000O
000000000000 00O00
PSA00DCOODODDOOOOODOOO
O 0o0O0O0OoDoo0OoooQO
0oOoo0oDoo0ooono
pg/mLO0 000000 O
00000000000
00000000000
000

O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao

O
g
a
u
O
g

O
O
O
O
O

ooocoobooogod
gooboooooboogobboo

10

20

30

40

50



Iy e e e e ey e e e [ e s s [y
e e e ) e e e e e e A [ e s Y [
Iy s ey ey e R e s [ [y

OOo0ooooo4Uo0ooDoogogUooDooogogooao
Oooooooo0ooDooo o ooooogoogooao
Oo0oooooUo0ooDooooooooogogooao

OO0 Ooooo4o0 oo ooo oo oDoDoogoooooogogdg
oo oooooo0 oo ooo o0 oo ooo o ooooogog
OO0 oooo4o0 oo oo oo oo oDoogogooooogogdg

O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oo0oo0oao
O O0Oo0oooo
O O o0ooOooao
O O0Oo0oooo
O Oo0Ooooo
O 0Oo0oooo
O Oo0oooao
O 0Oo0oooao
O Oo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
O O0Oo0oooo
O 0Oo0ooO0oo0oao
O 0Oo0oooo
O Oo0oooao
O Oo0oooo
O Oo0oooo
O 0Oo0oooo
O Oo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Oo0oooo
O 0Oo0oo0oo0oao
O O0Oo0oooo
O 0Oo0oo0oo0oao
O O0Oo0oooo
O Oo0oooo
O O0Oo0oooo
O O0Oo0gooao
O 0Ooo0oooao

O 0Oooo

Oooooooooogoooao
oo oooooogoooo
OooooooogooOoooao

Oo0ooooogdg
O O0Doooogd
O oo ooogdg
OO0 oooogd
O o0oooooogodg
O Oo0oooogd
Ooooooogodg
O Oo0oooogdg
Ooooooogod
O Oo0oooooogdg
Ooooooogod
Oo0oooogdg
OOoooooogod
Oo0oooogdg

O0Ooo0oo0ooao

O 0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O0Oo0oo0ooao
OOoo0oooao
O 0Oo0Oooo
OOoo0oooao
O OooO0oooo
OOoo0oooao
O Ooo0oooo
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O 0Oo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Oo0Oooo
OOoo0oooao
O OooO0oooo
O0Ooo0oooao
O Oooooao
O0Ooo0oo0ooao

O Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O O0OoOgoo
O Ooooo
O O0Oogoao
O Ooooo

O
O

O Oooo

O Oooooao

oo

gad
ud
cTo
od

O
O

O 0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooaoo

O
O

O o0ood

O
O

OoOoo0oo0ogao

|
O

O

O 0Oooo

O
O

OOoo0oooaoo

O 0O oo

0

O O0ooo

O

a
u
O
g

O Oooo

oad

gooao

O Oo0oooog

OOoo0oooaoo

O Ooo0ooogoao
O0Ooo0oooao

(6) JP 2013-101149 A 2013.5.23

goooooooboboooooooooooooogoano
gogobobooouooboboogogooooooobooogdo
goocooboOooovMrIODOO0OO0OOoooooooDOanO
goooooonob

goocoobbOoooooooobobooooooao
gooooooobboooooboooobbosbho

ooocooboooooooooooboobobobooooobooooobooooo
ooocooObOOOOOoOooooOooOobODwvOoOooooooooboboooo

O

OO0oo0oooogd
Oooooogod
O0Ooo0oooog

Oooo0ooogod
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogd
OooOoo0ooood
OoOooooogod
OooOoo0ooood
OoOooooogod
OOooooogd
Oooooogod
OOoo0oooogd
Oooooogod
OoOoo0ooogd
OooOoo0oood

O Oo0oooao
O 0Oo0oo0ooao

O Oooooao
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
OOooooao
O 0Oo0oo0ooao
OOoo0ooooo
O OoOoooao
OOooooaoo
O OoOoooao
OOoo0oooao
O Oooooao
O0Ooo0oo0ooao
O Oooooao
O0Ooo0oo0ooao
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
I Y I o Y
O 0Ooo0ooo
O O0Oogoo
O 0Ooooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo

O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O OoOgoao
O Ooooo
O Oogoao
O Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooo0ooao

q0o0o0obooo0ooboboooooboboooobboogao

g
oad
oo
g

gooao
50 0 70

gooooooobooooooooooooooadao
goocoobboooooooooobobooooooao
goooooooboogooooboooooboboogo
gooobooooobbooooboboao

630 0000000 b0O0O1ve4d0 00 OODOOODOO
gosoooooooboobobooooooooooDbao

10

20

30

40

50



OO0 oooogogog
oo ooooogogoo

@]

TO

I ey R ey e o e ey sy [ [y
e s e e e e e e e s e [ i

Iy e e R

O

NIMAL
ugdaao
ogoao
oggao

€

JP 2013-101149 A 2013.5.23

oobooooooooOooooobobooobDoobOoooooOUooDpobDooboboDo@oOO
ooooobooooo20c00o(@booooo)ooooooobobobbooooo
googoboooobboooobbooooobooobobbooooboooooban
ooobDbhvooODODOOOOOOOOOSBWYZOODDODODODODOooooooDoOaO

oooboooobbooobboogobilec OO 0O0ODbOOOO0OO0ODDOO

O
O

O

)
O
O
goocoobboooooooobbboboooooooobob0bOo0o0oalbooaoadgoon o
O
O
O
O

oco0o000oDoDU0ooo0DOoo0oDU0oooDUO0oO0DOooDU0OoDDOooODOoDOoDOOoaDXo
MRIODOOODODOODODOOODOOODODOOODOODOODOODODOOOOXooOoao 10
oobooooooooOOooboobbooobooboboooooDbDOobobDobobooDOoDoao
ooboooooooobOOoooOoboOooobDooboooooDbDOobobOOoboDbooDbDOoDoDaO
oooocooo0oooDOoooooOoooDoooono
ooo
ooboooooooobOooooboooboobobooooobDOobDboobOooDbDOoDoDaOo
oopoooooOoooDOoooDOooU0oooDOoooOoDOooOoooDUooDoDooOoooDUooaOo
ooooooooooOoooobooooDoooooOoooDUoooDobopoooDOooDao
ooboooooooobooooboooboobooboooDbDOobDboobbooDbDOoDoDaOo
oooooooOoooDUOooOoDOooOU0oooDUoooODO0oODO0ooDUOooDOoDOooOooDOooDaOo
Ooooooo 20
ooOo
ooboooooooobOOoooOoboOooobDooboooooDbDOobobOOoboDbooDbDOoDoDaO
oopoooooOoooDOoooDOooU0oooDOoooOoDOooOoooDUooDoDooOoooDUooaOo
ocoooooooooOooooboooDooboOoboooDUOooDboDoboOooDoDOooao
oobooooooooOOoooboobOooobOooboboooooDbDOobobooboOooDbDOoDoDoao
oopoooooO0oooDUooOoDOooOU0oooDUoooODUO0ooOU0ooDUoDOoDooDOoooDUooOo
ooooooooooOoooobooooDoooooOoooDUoooDobopoooDOooDao
oobooooooooOOooboobbooobooboboooooDbDOobobDobobooDOoDoao
oopoooooOoooDUooOoDOooOU0oooDOooOoDO0oDO0ooDUooDoDOooODOooDOooaO
0 30
ooo
ooboooooooobOOooboobooobDoobooooobDOoboDbOoboOooDbDOoDoao
oopoooooOoooDOoooDOooU0oooDOoooOoDOooOoooDUooDoDooOoooDUooaOo
oo
ooOo
oooooooOoooDUOooOoDOooOU0oooDUoooODO0oODO0ooDUOooDOoDOooOooDOooDaOo
oopoooooOoooooooobooooDooogoooooDooDoDooOoooDOooDaOo
O
oobooo
0oooao 40
ooo
obOoobopboz040 00000000
OoDOooo0DOoo0o0oo0oDOooO2007003000Pp- p-80-88
O0ODO0O0O0OO0O000D02o0030 0120 00 O vol. 470 No.130 p-1641-1654
ooDOoo0o0OOoo0OO0oOoDbODOoobOOoobo0Oe20050 1000
0 00O0OD Companion Animal Health Products : 2006 Edition By Tim Wesley, A
PHARM REPORTS
ooooooooooOoooobU0ooobDooboboooOoboDbDOobooooOooDO
OoDbDO0oo0O0OO0O0OO0O000D0D0wvol 50, No.11, p.1405-1412
0O0000O0J Cell Sci. 115:1825-35 50



(8) JP 2013-101149 A 2013.5.23

OO00O00O00O0O0OBIood. 95:1788-96

000000000 Mol Endocrinol. 9:243-54(1995)

OOOO0OO0O0D00OD0OJCell Biol. 1450 83-98(1999)

ooooooao

ooooooooooooooo

Oo0oooo

ooooOoooQooU0oOooUoooOooOOoOooOU0ooDoOU0ooODoooDoooooDO
oooooooooooooao

Oo0o0oooao

0000000000000 00U0D0DD0DU0DO0D0OO0eDNAOCODODODODODODOODODODO
OOSEREXOD OO OOOOODODOUOODOODOOOOODOOUODDODOODOODODUODOUODOO
OOO0OcDNAOD O OO OOOeDNAO OO DO ODOOQOOOoOooooouooboooopoooono
0oo0o0oo00oo0oo0ooDo0o0ooO0o0Do0U0o0Do0D0Do0D0O0DO0DO0O0DU0DD0DO0DU0DDODO0DODOO0OOoODODO
0000000 O0oO0O0oU0Oo0OoOO0oOO0oO0oOU0oDOoOO0OO0OO0O0O0OO0oOddcentrosomal prot
ein000CEPOO0OO0O0OOOOODOOOOODOODODOODUDOODODODODODODODDOOO
Oo0oo0oD0ODDOOO0O0O0O00oo0oO0O0ODbDDbDOO0O0O0OdaOoOthyroid hormone receptor interactor
110 000TRIPAIID0DDOO0DOOODOOCUODDODODODDODODODODODDODOUODDODDODODDOODDUODDO
pcooooooOoooOoooooUoooUooOOoUoooooUooDoUooODOUooOoDopoooDoDO
0000000000000 0o000Do0D0DoDo0D0o0oDU000D0D0Do0D0DD0DDoDO0DoDoOOo0oDoOoao
coooO0oooOoooDOooO0oOocecePODC0O0O0DDOUOODOODODODODODDOODODODOD
OOTRIPAAIO OO0 OOOOODOOCODDODODODODOOOUOODOODDODUODODOOUODOODGO
ocoooOoooOooooooooOoooOoooooooooooUooDbooooooooDo
0000000000000 0o0U0o0DD0DU0DO0D0O0DU0DO0DO0DU0DD0DO0DU0DDODO0DODUOO0OOoODODO
ooooOoooOoooOooUoOooUoooUooOOoU0ooOUoOoDoOUoDoDoOUDODUooODUoUpOoooDO
ocoooOoooOooooooooUoooUooOoOooUoooUooDoUooODOoUooopooooDo
0000000000000 o0Do0D0oDoDoo0DoDo0DoDoDooOoOoao

oooooo
ooooUoooOooOoOooU0ooUoooU0ooOOoUooOUOoDoUOoDOoUDODOoDOooODOoDOoDoOODnDCCa
Yb@oooooooopopoooooooopoooDooooDpDoooDoooooDooood
Oooooooo

(U 0oooooooooU0oooUoooUoooUooOUoDoOooLOooDoooUoooao
ocoooOoooOoooooooooooooOoOoooooooooooDoooooDoO
MbHooooood
(cOdoUoooUoooOooOU0UU0oOoUOoDOoDU0OO0DU0DOU0UD0DDOU0DODDODO0DODODOoDODUDODOOO
ocoooOooooooooUooooooooooooooooooooao
(MDOODOODODDODODODOOOO0OOODDOOOthyroid hormone receptor interactor 1
10 0O

oooooao
oooooooooooo@mmomHnoooooooooooooooooooooooo
00000000000 oU0oo0o0U0Do0DoODU0DODU0oODOoO0DoODOoDoDODODO
(HhoooooooooUoooUooUoooUoooUooDoOooUooouooo
g)oooooodod
MHOODODODODDODDODO0DODODODO0DOD0DO0DDOD0DDO0DO0DDODOD0ODODO0DODO0DO0DODODOoDODODODOoOOOaO
(hooooooUoooUooDoOooUoOooooDo

oooooao

0000000000000 @MmMU@EELiIDD0DO0D0DO0DO00DO0DD0DDoDO0DoODODODoODODODD
0o0o0o00oo0ooO0ooU0oOooUooDoooDoOooUooooao
(miidoodoooOoooooUoooUoooUoooooUoooooooooooooooOoao
ocooooooooooooooooooooooooooooooooO

(N ooDoooO



9) JP 2013-101149 A 2013.5.23

(oOooooooobooboboboooooboboboooooDbDOooDboDobbooDoDOoo
gooooogooobooooobobooooobobooobbooobobooobboogao
a

(PHoooooooooboobooooooooao

O
gooooooobobbooooboooobobobooooboboooobboo
goooboooooboboooooooooobooogado
goo

O 0o oo
O O
O O
O O
O Od
O O
O O
O O
O O
O O

ooocoobbooooooooobobobbooooooao
goocobObbooooooooobbooooooao
CEPOODODDOOOOOTRIPAAID DO OO OOODO
O ooao

OoDoDooooooooogogaog
Oooooooooooogod
Ooooooooooogogogoao
OoooooooooooQoogoao
OooooooooooogogaoQg
Oooooooooooogodgao
OooooooooooogQgaoQg
OO0 o0DoDoo4gogooooggog
OooDooooooooogogoaoQg
OO0 oDooogogooooogogdg
OooDoocooooooogogaoQg
OO0 oDooo4ogooooogogog
OoooocooooooogogaoQg

O ooao
CEPO O O TRIPI1ID O O OO
gooooooobooogao

Oo0oooooo0ooDooooooooodg
OO0 oDooog4gooDooogog4gogoooood
Oo0oooooo0ooDooooooooodg
Oo0oooooooooDooogogoooooodg
Oo0ooooo o0 ooooooooooodg

Oooooooooooooooooogoogooao
OoooooooooooooDooogogogooao
Oooooooooooooooooogoogooao
OoooooooooooooDooogogogooao
e A s e e e s s Y o
Oo0ooooo4ooooogogooao
Oo0ooooooooooogoQgoao
Oo0ooooooooooogogooao
Oooooooooooooogoooao
Oo0oooooo0ooooogogogoooao
Oo0ooooooooooooogooOooao
Oo0oooooo0ooooogoogooao
OO0 O0DoDoogg4dogooooogogogogoao
Oo0oooooo0ooooogogogoooo
OO0 ooDoogog4ogoooooggooao
Ooooooooooooogoogoooo

OoOoo0ooood
OOoooood
OOoo0oo0oood
OOoo0ooood
O 0O0oOooood
OoOoooood
O 0OooOooood
OoOoooood

O

O

O

O

O

O

O

O

O

OJ

O

O

O

O

O

O

O

O

O

O

OJ

O

O

O

O

O

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

gooooooboao

O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O 0Ooooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O O0Oo0ooOoao
O Ooooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O OoOooog
O Ooooo
O OoOooo
O Ooo0ooo
O Ooooo

Iy s e e e ey e e s [y [ [y
O 0Ooo0ooao

e s e s e s ey e e ) e s R s [
Iy e e R [ [y [ A [y o
e e e e ey e s e ) e ) e R sy [ [
Iy e e R ) [ A [y
ey e e e e e e sy [ A [

OooooooQgogoo
Ooooooogogoo
OOoo0ooood
OOo0o0oooodg
O 0O0oOooood
OOo0oooodg

10

20

30

40

50



OoOooooo4o0ooooo4o00 oo ooo oD ooDoDooo0DooDooogogogooao

ooao

OOooooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogod

(10) JP 2013-101149 A 2013.5.23

gogobooooobobooobbooooboboooboboboooboboooobao
goooano
CecPOODODDOOOOOOOOODDODDODOODODOOOOODODDOODODOOOODODOGO
oocobODbOO0OO0OCEPODODOO0OOOOOOODODDDODOODODOUOOOODDODDOOOO
oooobooooooboan
uggobooooobboooobboooooboooobobbooooboooooan

iDoo0oooocepP0 000 0D0oOoODbOOO0OO0ODO0oOoooooODbObObOOoDOoooooooDoOanO

O

Oooooogogogao
OooooooQgdg

OOoo0ooood
Oooo0oooQgdg

O
g
u
O
g

O

CecPOODODOOO0OO0ODOOO0OODDOO

ooocooboooooceP0 oo ooooooDboDDboOoOn
oooao
gooao
gooano
TRIP110
gooao
gooao
gooano

oooObODOOoCePODOO0O0O0OOO0OOOODDOOODOOOODODODGO
O
uogobobooooobbodooouobboooooobooooboogadao
ooobODOoOO0OOTRIPLADOODODOOOOOOOOOODODDOOOOO
gooboboooooboooobbnDo
uogoboboooooboooobboooooobooooboooaao

1000000 TRIPAIDDOO0OO0OO0OOOOODODDODODODODOOOOODODDOOOOOOO

O

O

O 0Oooo
O Oooo
O O0Oo0ooOoo
O OO

Ooooooogooood

OooOoo0ooood
OoO0oo0oooogdg
OooOoo0ooood
Ooo0ooooQgdg
OOo0o0oooogd
Oooooodg
OOo0o0oooogdg
OoOoo0ooodg
OoOoo0oooogdg
OooOoo0oooodg
OoOoo0oooogdg
Ooo0oo0oooodg
OoOoo0oooogdg
OooOoo0ooood
Oo0oo0oooogdg
OooOoo0ooood
Oooooogdg
OOo0o0oooogdg
Oo0o0oooogdg
OoOoo0oooogdg
Ooo0o0oooodg
OoOoo0oooogdg
OooOoo0ooodg
Ooo0oooogdg
OooOoo0ooood
OoOoo0oooogdg
OooOoo0ooood
Ooo0ooooQgdg
OOo0o0oooogdg

O

OO0 ooDoogogooooogogoao
Oooooooooooogoooao
OoDoDooo4o0ooooogdQgoooao
OoooocoooooooQgooao

O

TRIP110O

O

O

g
g
O

goooooooobDboao
gooobooTrRIPZIDO0OOO0ODODOOOOOOOOOODOOOOO

ooobDODO0OO0OTRIPILODOOODODOOODOOOOOODODDOOOOO

O O
O O
OJ
O

O0Ooo0oooaoo
O 0Oo0oooo
O0Ooo0oooaoo
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooaoo

ocooocooo0oooDOoooobU0oooDOooboooDOoooDOooOoO @GO E@od
gooocooObOOoooooooooboobooan

(@uoo0oobooobobooooooboobbboooooooooDpbbbooooooooDbao
goobobooooobboooobobooooobooobooboooooobooooobobooaa

(HOODODDDO0DO

(cbooodoU0oDU0oODU0Oo00DO0oDODUOoDDUOO0DO0DO0ODU0DO0DDUODDODOODODODOO
000000 DoDO0oo0Do0oo0Do0ooDo0ooDo0Do0ooDo0DooDooDoDooDoooOOaon

MO ODOO0O0DDODDoODOoOO0OO0O0DDO0OO0OO0O0D0OD0OOOdthyroid hormone receptor interactor 1
10 O

Oooooooogdg
OO0 oooogg
Oooooooogdg

O Ooo0oooaog
OOoo0oooao

(

a
a
O
a
a
|
a)d
oad

utooboooooboooobobooooobooooobooooobooogao
ocooo0oooDOoooob0oooDooboboooo0b@oE@oooooooao
gogooobooooooboboooobobooooboooboboboogooboogao
googooobooooooboboooobboooooboooooboboooobooooao

ooooObObooooooooobbboooooooobbboboooooan
gooooooobooooooboooobobobooobobbooooboobooooban

10

20

30

40

50



o0
od
od
ud
oo
ogd
ud
oo
0od
aod
o0
oo
og
ud
oo
ogd
ad
o0
0od
od
o0
oo
ogd
ud
oo
od
ad
o0
od
od

Oo0oooooo0oooooo0oooooooooogodg
OO0oooo40ooooooUooooDoogoggogoooogodg

I

30

O0Ooo0oooaoo
O 0Ooo0oooaog

I e s e
e e e e ) e ey o R

O 0ooo

O

O

O NCBIO

O
O
O
O
O

O
O
O
O
O

Ooo0oooOoogoao
Oo0ooogoQgogoao
OooOooooOoogoao
Ooo0oooQgogoao
OOo0ooogo-gogao

Oo0oooooooooodg
OO0 oooooQgoooodg
Oo0oooooooooood
oo oooooogogooo

No.NM_1526600

ogd
ud
oo
0od
aod
o0
oo
og
ud
oo
ogd
ad
oo
0od
od
ud
oo
ogd

Oo0ooDoooo0oooooogogoooo
OO0 Do ooo4QogooDooggoooao

O

Oooooooooooooogoooao
OO0 ooooo4oooooogoggooao

Ooooooooogooooao
oo ooooogogQgoooo
Ooooooooogooooao
oo ooooogoQgooooo
OO0 oo ooogo4Qgogoooao
oo oooooQgoooao
OO0 ooooogo4Qgoooao
oo oooooQgoooo
OO0 ooooogogQgoooo
oo oooooQooooo
OO0 ooooogoQgoooo
Ooooooooogooooao
OO0 ooooogogQgoooo
Ooooooooogooooao
oo ooooogoQogoooo
OoooooooogooOoooao
oo oooooQgoooo
OO0 oo ooogo4Qgogoooao
oo oooooQgoooo
OO0 ooooogo4gQgoooao
oo oooooQgooooo
OO0 ooooogoggQgoooo
Ooooooooogooooo
OO0 ooooogogQgoooo
Ooooooooogooooao
OO0 ooooogogQgoooo
Ooooooooogooooao
oo ooooogoQgooooo
OO0 oOooooogo4Qgogoooao
oo oooooQgoooao
OO0 ooooogo4Qgogoooao
oo oooooQgooooo
OO0 ooooogogQgoooo
oo oooooQgooooo

O

O

O 0Oooo

Ooo0ooooogogQgogoo
OoooooooQgoogoao
Ooo0ooooogoQgogoo
OO0 oooooggogog
Ooo0ooooogQgoo
OO0 oooooggogog
OooooooogQgoo
OO0 oooooggogo

O 0Ooo0oooao
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo

O
O
O
O

O
O
O
O

OoOoo0oooogod
OO0o0oo0oooogd
Oo0oo0oooogod
OOoo0oooogd
Oooo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OoOoo0oooogod
I B
OoOoo0oooogod
OO0 o0oooogod
OoOooooogod
O0O0oo0oooogod
Oo0oo0ooogod
OOoo0oooogod
OooOoo0oood
OoOoo0oooogd
OOoo0ooood
OoOoo0oooogd
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
O0O0o0oooogod
OoOoo0oooogod
OO0Oo0oooogd
OoOoo0ooogod
OOoo0oooogd
OooOoo0oood

[ |
O d

O
O

O
O

(11)

0O O
O O

0O O

O

JP 2013-101149

goooao

O

O

O

O

O

O

A 2013.5.23

oooao
goooao

O

ooocooDbObOO0oDooooooboODDbDbObODOoodeDNAODODDODDOOOOO
SEREXCODODOOOOOooooobDbbobooooooooboboooao

O

Oooo0oogoood

O

OOooooodg

O

OO0 oooogdg

0

Oooooooogdg
Ooooooggoao
Ooooooogogoao

O

O

Accession
O000o

Oooooogdg

NO . XM_

Oooo0ooogogoo
Ooooooggoao

Oooooooodg
OoOoo0oooogdg
OooOoo0ooood

O

O

NCBIO
5353430

Oo0oooogogooao

OoOo0ooogoooogoo

OoooooQgogooao

Oo0oooodogooao

Ooooooogogooao

Oo0oooodgogoao

Ooo0oooogogooao

Oo0oooodgogoao

Oooooooodg

OooOoo0oooogdg
OooOoo0ooood
OooOoo0ooooQgdg
O o0Doooogg

O

O

O

Accession
Oo0o0ooao

Oooooooogdg
OO0 oooogdg
Oooooooogodg
OOooooogdg
OooOoo0ooodg

No.XP_5353
Doooo

oooO0OBLASTODODODDODOOOOOOOODODOOOOO

ooooag
Oooooag
Accession

O

O

O

O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0ooooo
O 0Oo0oo0oo0oao

O

a
u
O
g

0

Ooo0Oood

O

g
u
O
g

O

g
U
0
g

ooo0o0oOoo
Doooooo
No.NP_689873[

O

a
u
O
g

O Oo0ooooogdg
Ooooooogodg
O Ooooooogdg
Ooooooogodg
O Ooooooogdg
Ooooooood
O o0ooooogdg
O 0o oooogdg

ooooao
ooooao
Accession
oooo

O

O O oo
O 0Oooo

ggao
uggao
ooo
ggao

10

20

30

40

50



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

s ey [ [y

OOo0oDoooUo0ooDoDooUoDUoooDoDoo4ogooDooogogoooao
Oooooooooooooo0ooDoooo0ooooooogogogoao
OooooooooooooUoooDoDoo4ooogoooogogoao

Oooooooooooooooood
Ooooooooooooooooogodg
OoooooooDoooooooood
OoooooooDooooooooogodg
OO0 oDoo40o0DUoooDoogogooooogodg
OoooooooDooooooooogod
Oo0DoDoo40o0UooDoDoooooooogod
Ooooooooooooooooogod
Oo0ooDoooooDoDoo4gogooooogod
Ooooooooooooooooogodg
Oooooooooooogogooooogodg
Oooooooooooooooooodg
OooDoooooooooooooogodg
OooooooooDoooooooood
OoooooooDooooooooogod
Oo0oooooooDoooooooood
OoooooooDooooooooogodg
Oo0o0ooo40oDUooDoDoogogooooogod
Ooooooooooooooooogodg
Oo0ooDoooUooDoDoogogooooogd
Ooooooooooooooooogodg
Oo0ooDooooooDooogooooogd
Oooooooooooooooooogodg
OoooooooDoooogooooogodg
Oooooooooooooooood
Ooooooooooooooooogodg
OoooooooDoooooooood
OoooooooDooooooooogodg
Oo0DoDoo40oDUooDoDoogogooooogd
OoooooooDooooooooogod
Oo0ooDoo4oDUooDoDoo4gogooooogod
Ooooooooooooooooogodg
Oo0ooDoooooDoDoo4gogooooogod
Ooooooooooooooooogodg

(12) JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooooobobooooooooobobobooooooobobboooooobooooboao
gooao

oo
ooboobootd@YQOoooooooogoooooooboooDooboooBoooDoOo
gooooboboooooooobbbooooooooobobboooooooobooboao
gooooooobobooogoobbooooboboboooobobooooboooobbDboo
gboobooooobooogoooboooooboooobboooooooooboobooOoao
goooobboooooooooboboboooooooobobboooooooooboao
goobooooboboboogogoooboboooboboooobboooobobooobbDoo
gbooboooooobooooooooooboooobobooooobooooooban
ooon

GHoOOoDoDoODODoOODoDbODOoDoDbDOO0OO0OOCalmeginD D O0OD0ODOODOOOOODOD
ooDoooOooO0oooDOoooDooO0ooDOooO0invitroD 00O OO0OODODODO
gbobobobooooobbooogoobooooboboooobboooooboooooboDbooOoao
goocooboboooooooooboboboooooooobboooooobooooboao
O0oo0o0DDO0OO0O0000D0DO0WwVol.50 No.11 1405-14120 0 0 0 0 0O0booDOO
gooboooooobobooooobooooobobooodd

ooon
goobooooboboboogogoooboboooboboooobboooobobooobbDoo
gbooobooooboooooboooobobboO0OeDNADD DO OOODOOOODODOO

SEREXCOODODODODODOooooooObobooooooooobobboooooooooao
oo

Ooooooogogoo
Ooooooogogoao
Oooooooogogoao
OooooooQgogoo
OO0 oooogoogogao
O oo oooogodg
OO0 ooooogd
Ooooooogodg
OO0 ooooogd
Ooooooogodg
O Oo0ooooogdg
OOoooooodg
O oo oooogodg
OOooooood
O oo oooogdg
OoOooooood
O oo oooogodg
O 0o oooogd
O oo oooogodg
O oo oooogdg
O oooooogodg
O Oo0ooooogd
Ooooooogodg
O Oo0ooooogod
OOoooooodg
OOoooooogdg
Ooooooodg
O oo oooogodg
O 0o oooogod
O oo oooogodg
O 0o oooogd
Ooooooogodg
OO0 ooooogd
Ooooooodg

10

20

30

40

50



(13) JP 2013-101149 A 2013.5.23

oooooao
ooo0@uooobbbooooooooobbbooooooooboDbobobooooooo
ooooDboOO0oo0oooooceP0DDODODDOODODODOOODODDDODODODDODOOOO
cooooooOoooOooooDUooOoobo0@EuoooooobooooobooooDoOoo
ooooObOOO0oooocepP0 0D DDO0obODbOOO0ODOOCEPO DD O ODOODODDOOOOO
gooobooao

gooooaad

ooooObOOO0OO0oocCcepPO0 00D 0DO0DOCOODDbODOODOOOoOOoOOoOODODDODDbOOOOCEPD OO0
goobooogocCcepP0 DO O0O0DODOO0OOCEPUDDDOOOODODOOODDLDDOOOO
ooooDobOoOoooooboocePOObODDDOOODODOOOODODDOODODOOOOODODC
EPOO00C0COODOOO0ODOOO0OO0OOOODODOOODOOOOOODOCEPOODODODOOCEPOOO
ooooObOO0ooooooooOobOboOoooocePD DD ODODODDOCEPODDDOOOOO
ooooDDbOoOO0ooooooooboDDbOocCcePODODDOOOCEPOD OO ODOOODODDDOOOOO
goobobobooooboad

goooooao

gooboooobobbooobboooobbooobbooobbceDNAD D DOOGOO
OoooDDOO0OO0O0OO0OO0OSEREXDO OO OOOoOOoODODDOOO0DOooooooobboboooooonnb
ooooObOobOoo0oooooooobboboooooooobboOooboooooooboboooodd
gogobocepOOD000obboOooobbOoO0ooobboooobDboooboboboooboDbnO
ooooboOO0oooooooobDDbbOo0ooooooocePODDODDDDODODODDODOODOO
ooooOobobOoooooocooboboboooooooobboOooooooooobobooood
oooobobOoO0oooooooobOCEPOOODDOODODODOOOODDDODOOOOOORO
gogoobooooobobbooobboooobobooobobobooooboooobDb0OooOogecE

pUOOODOOOOODODOOOODODOOOOODOOOOOLOOOOOODOOOODDOOOO
ooooObobOO0ooooooobobboooooooooboObbobOoooooobobOo0OonoagcE
pOO0O0OOOOOODOOODODOOOOODDOOOOLDDOOODODDODOOODDOO

gooboooooooboooooboobooooobboooobbooooobooooobobooogaao
ooooobObOO0oO0ooooooobODbOcCcepOODDOOODOOOOODODDOODOOOOOO
gooooogooobooooobobooooobbooobbooobbobooobboogao
OOOO0OO0O0O00OJCell Sci. 115:1825-350 0 0 0 0O 0O O O Blood. 95:1788-960 O
ugooobooaad
ooooObbOO0ooooooobbboooooooobbbobooooooobbbO0O0onoagcE

pPOOOODODOOOODOBLASTHOODDOOOODODOOOCEPODDDODOOODDOO

ooooobooboooooooooobobboooooooooobobbobOoDoooobocePOOnnO
ooooObOOO0OO0oDoooocooOoObObOooOooocePO OO DOOOOCEPODO OO0
gooooogooobooooobobooooobobooobbooobobobooooboboogao
oooooOCcCepOODDDOOOOOOOOODDOOODODOOOODODDDODOOO
oooooao
ooooObOO0OO0O0oDO0oooooobODDbDbOO0oOoOoBLASTODOOOOOCODODDDODOODOOOGORO
ooooDDOCeEPODODDOOODOOODODODDODDDOOODODOODDODODDODOODODOOOO
ugogobobobodooobooooobobooooobboooobbooooboooooboboogao
ooooObOoOO0oooooocoobboboooooooobboOoooooooobboooodd
gogobooogoobcepPbOODO0ODDDOO0OO0ODDOOO0DODDOOOOLODDODOODODGO
gooboooooooboooooboobooooobboooobbooooobooooobobooogaao
oocCepPOOOOODDODOOOOOOOODODDODOODODOOOOODODDOOO

gooobooao
ooooDboOOooocePbO00O0O0O0OO0ODOODDOODODOOODODODDODODODODOOOO
gogobobobodoogobobooouooboobooooobbodoouobboooobooboooobobooogado
oCEpPOOOOODODDOOOCEPODOOOOOOOOODDODOOOOOCEPOOOOGORD
goooboooooboboooobooboooobbooobboooobobooooboboogao

30

40

50



(14)

JP 2013-101149 A 2013.5.23

cooooooooooooooOooobOoobboOoboooobOooDbooboboobobooDbDOoDoboo
ooooODDOoOOCEPODODDOOOOOOCEPOOOODODDOCEPOODDODDDODODODOOOOO
ocooooooooopDooooooooUoooDgooOoooDUoopobDoooDoooooDooDOo
cooooooOoooooooobceceP0000DODUOODODODDODODODODODDOODODODOO
ocoooOocep0O0O0O0O0OODOO0OODOOODODODODDODDODODDODODODODDOODDOODOO
ocooooooUoopDOoooooOoooDUOoooDOooOoooDUooDoooDoooooDUooaOo
coooooooooooogoooooooogoooooOUoobDoooDoopooDUooboO
coooooooooooboooooobOOobboboOoooOooDbOoboboobobooDbDOoDboo
ooo0o0oooDUoooDoooooDooooao

Ocooooo
cooooooOOoooOOooOoO0ooDbDOooOoOobOO0oOoDOobObOOooOOocCcePODOODODODOD
ocooooooOO0oooOoobooooOoO0ooDbODOoDboDDbOOobOOocCcePODODODDOCEPODOOODODOO
ooooDboO0oooooooobDDbboooooooooDbDDbOocCcePDDbOOOODOOODO
cooooooooooooooooobooooooOoooOooDbOobooDoobopooDUooo
cooooooooooobooooOoobOOoobbooboboooOooDboboboobobooDbDOoDbDo
ooooboO0oooooooobDDbboo0ooooooooDbDcecePDODDDODODODOOOOO
coooooooooDooooooooooao

ocooo0oo

OO0O0O@UOOOODDDOOOOTRIP1ILO thyroid hormone receptor interactor 110 [
ocooooooooopDooogopO0OOooODUOooOoDOoOoOoOooODUooODOooOoDOooOOooDOoDoDO
coooooooooooboooooooboobbooobooooOoboboboboobobooDbOooboo
coooooobooooobooooOoobOOobobOOoboOoooooDbOooboooobooDbDOoDbDO
OO0O0000D0D0o0O0DO0O0O0O0oDU0OO0O0DO0OO0OO0O0ODOD0OOdDoOMol Endocrinol. 9:243-54
(1995)0 0 0000 00D0DOJ Cell Biol. 1450 83-98(1999)0 O

Oooo0oo
ocoooo0oooU0oopDOoooooOoooDUOoDOoOOTRIPIAIDODODDOODODODODODODDODODO
OCOoOO0O0O0O0D0ODOO0TRIPL1IDODDOOOCOOOeDNAD OODDODOOOODOODOODOOORDSE
REXOODOODDODOOOOODOODODOODODOODODODOOODODODOODOODODODODODO
ocooooooU0oooDOoooooOoooDUooDoDOooO0ooDU0ooDDooDoDooDooDoOoaOo
ocooooooOoooDooOoOdTRIPLAIDODODODOOODODODODDODDOODODODOOODDODO
cooooooO0ooooooooOoooOOoooOooOoooOooDbDOooOTRIPAIDODODOO
ocooooooooooobooooOoobOOoobobOOoboOoooODooDbOoobooobobooDbDOoDboO
ooooOoooU0oopDOoooooOoooDUOoooDogoTRIPAZIDD0DDOCOCDODODOODODDODO
cooooooooooooooooooooooOoooOUooDbDoooDoobooDUooDo
OTRIPII0OO0O0OODOOOOOOOODODODDODOOOODODODODDOODODOODDODODODOO
ocoooO0oooUoooDOooO0oooDU0oooDOooO0ooDUoooDOooDoooDUooDoDOoooono
Ocooooo
Ooooo0oooO0oooDOooO0OO0ooOO0O0DOTRIPIAZOCOODOODODOOOCDOODOODODTRIPIL
OCoOOoO0OO0OO0OTRIPIIDOOO0OOOODODODODOOOODODODODDOOOOOTRIPIIOOO
ocooooooUoooDooooooooDUOoooOTRIPIAIDODODDOODODODOODODDODO
ocooooooOoooDoooooOoooODOooOOoOTRIPIAIDODODOOCDODOOODODODOO
ocooocOoOoTRIPIIDOO0O0OOOOODODODDODOOOODODODODDOODODOODODODODOO
OCOoOOOTRIPAZIDO0DDOOCOODOODDODDODODODOOOOOTRIPAZIDOO0O0OOOODODOO
coooooooooDooooooooOoooOoooooooDbDoooDoobooDUooo
OTRIPIID0OOO0OODOOOOOOOODODODODDODOOODODODODODDOODODODODODODDODOO
Oo0O000O0oDU0oo0DO0Oo0O00oDUOOo0OTRIPZ20D000OO0OODODOTRIPIAO O O TRIP
noogooooooooooooooooooDoooOooTRIPAIDODDOOCOODODOO
coooooooooooogooooobOooooboboooOooboboobooDobobooDbDUooboo
OOTRIPAZODO0DO0OODOOOOOODOODODODDODOODOODODODODDOODODODODDODODODOO
ocooooooUoooDOooOoOooOoooDUooDoDOooOooOoOTRIPAZIDOO0DO0OOODODDODOO

10

20

30

40

50



ooooao
goooano
goooano
TRIP110

O

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

e e ey e e ) ey e e s [ [
Iy e I ey e e sy [y o

oo
oo
0o
oo
oo
Ile

O
O

O

oo
g
oad
oo

—
>
O =

e s s e s e e ey e e e ) e Iy o Ay
Iy I ey [ Ay

O 0Oooo
O O0ooo
O Oooo
O 0Ooo
O oOooo

O Oooo
O

w
D
-

I e s e e ey e e e A [ Ay

O 0Ooo0ooo

(]

OoOoo0ooood
OOoooood
O 0Ooo0oo0oo0oao

Oo0oooooooooooogodg

OoOooooooQgoogoao
OoooooogQgoo

u
O
g

Ooooooooooogogoao
Oooooooooooogooao
OoooooooooogogoQgoao
OO0 oo ooooogogogao
Ooooooooooogogogoao
OoDoDooooooogogogao
Ooooooooooogoogoao
Oo0ooDoooooooogogogao
OoooooooooogooQgoao
Ooooooooooogogoao
Oooooooooooogoao
Ooooooooooogogoao
Oooooooooooogoao
Ooooooooooogogogoao
Oooooooooooogoao
OoooooooooogogQgoao
Oo0DoDooooooogogogao
Ooooooooooogogogoao
Oo0oDoooooooogogogao
OoooooooooogooQgoao
OooDoooooooogogoao
Oooooooooooogogoao
Ooooooooooogogoao
Oooooooooooogooao
Ooooooooooogogoao
Oooooooooooogooao
OoooooooooogogoQgoao
OO0 oDoooooooogogogao
Ooooooooooogogogoao
OoDoDoooooooggogao
OoooooooooogogoQgoao
Oo0ooDoooooooogogogao
Ooooooooooogoogoao

O Ooooo

g
O
g

O

OooooooQogogoao
oo oooogogoo
O oD oooogogog
oo ooooQgogoo
O oD oooogogog
oo ooooQgogoo
O Oo0ooooogogo
OooooooQgogoo
O ooooogogao
OooooooQgogoao
Ooooooogogoo
OooooooQgoogoo
Ooooooogogoo
OooooooQgogoao
oo ooooQgogoo
O oo ooogogao
oo ooooQgogoo
O oo ooogogo
oo ooooQgogoo
Oo0ooooogogo
OooooooQgogoo
Ooooooogogo
OooooooQgoogoao
oo oooogogo
OooooooQogogoao
oo oooogogoo
O oD oooogogaog
oo ooooQgogoo
O oD oooogogo
oo ooooQgoo
O Oo0ooooogogo
OooooooQgogoo

O 0Ooo0ooo

O
O

OoOoooood
OO0Oo0ooood
OoOoooood
OO0Ooo0ooood
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
Oo0Ooo0oo0oood
OOoooood
O0Ooo0oo0oood
OOoooood
O0Ooo0ooood
OoOoooood
O0Ooo0ooood
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
OOoooood
Oo0Ooo0oo0oood
OoOoooood
OO0Ooo0ooood
OoOoooood

O 0Ooooo

O
O

Ooo0oo0ogao

O
O

O 0Ooooo

0

O O0Oogoao

oooao
ggoao
TRIP110O
ggoao

ggoao
oooao
OO0oO0OO0ODDOO0OO0O0oO0oOoOoOOoODDOaOMet Ala Ala Leud O (O O )HO
Proul000O0o0bOOO0oO0obobOOoooobboooooooooobobnan

O 0Ooooo

O Ooogoao

O 0Ooo0ooo

O Ooogooo

O
g
a
u

O
O

O Ooo0ooo

O
g
a
u

O
O

O Ooooo

(15)

ooao
ggad
ggadg
ugdad

ooao
ooao

O 0Ooo0ooo

O Ooooo

O 0Ooo0ooo

O
O

O Ooooao

O
O

Ooo0oo0ogao

JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooooObDODOO0OO0oOoTrRIPIAODOOO
gooboooooboogobboo
ooooboooooboooooobooao
gugoboooobooooobood

ooooobbooooooooobooao
ooooOboOOoooooooooboao

O O0Oo0gooao
O 0Ooo0oooo
O Oo0goooao
O 0Ooo0oo0ooao

O 0Ooooo
O O0Oogoao
O 0Ooooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogooao
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo
OO oOgoao
O 0Ooooo
O O0Oogoo
O Ooooo
O Ooogoao
O 0Ooo0ooo

10

20

30

40

50



(16) JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooooOobobooooooooooboboboooooooobbbOoooooooobobooooo
gooooogooobooooobobooooobobooobbooobobooobboogao
CecPOOODDOODOOOOODDOODDODODODODODOODODODDDODODODODOODDODODDGO

O

Oooooooo0ooooo o0 ooDooo0o oD oo ooDoooDoDoDoDooooDoDoooogoooodg

O

OO0 o0ooogodUoooooUU oo oDoDoDoUoUUUUoDoDooUUUUoDoDooggooao
Oooooooo0ooooo o0 oo ooo0o 00 oo oDoDooDUoooDoDo oo oo ooogoooao

O

e s e e ey e e A A

R R ey ey e e ) Iy
OO0 ooooo0oooooo0oD oo ooUo0 oo oDoDoDoooUoUoDoDooUooULUoDoDooogoggooao

CecPOODODOO0OO0OO0OO0OOOOODODDOOODOOOOODODDODDODODODOOOOO

ooobObO0oO0oDO0oooooooObOboooooooobboboboboooooao
gogoboooooobbooooboboTRIPIZIDDOOOODODOOODOOOO
uogoboooooboboooobboooooboTRIPAZODOOOOODOOOOO
ooobObOO0OO0OO0oooooooOobOboooooooobObobooOoooooan
gogooobooooooboboooobobooooboooboboboogooboogao
googooboooooboooooboboooooobooooobobooooobooooao
oooobObOOoO0ODOoooooooobobboooooooobOboboboboooooano
ooobObO0oO0oDO0oooooooObOboooooooobboboboboooooao
gogooboooooboboooobobooooobooooobobooboooooboogao
uogoboooooboboooobobooooobooooboooobooogaao
ooobOboOoO0oDoooooooObOboooooooobOboboboboooooao
gooobooooobobooooobobooo
ooobObOOO0DO0oooooooObobbOoooooooobObobobooooooan
gogooobooooooboboooobobooooboooboboboogooboogao
googooobooooooboboooobboooooboooooboboooobooooao
ooobObOOO0DOoooooooObobboooooooobobobbooooooan
ooobObO0oO0oDO0oooooooObOboooooooobboboboboooooao
gogoooboooooboboooobboooobobooooboboboogooboogao
uogoboooooboboooobobooooobooooboooobooogaao
ooobObOO0OO0OO0oooooooOobOboooooooobObobooOoooooan
goooboooooboboogooboooonb
oooobObOOoO0ODOoooooooobobboooooooobOboboboboooooano
gooooooooboboooobobooooobobbooobobobooooboogao
googooobooooooboboooobboooooboooooboboooobooooao
uogoboooooboboooobobooooobooooboooobooogaao
ooobObO0oO0oDoooooooObOboooooooobbobobooooooao
gogoooboooooboboooobboooobobooooboboboogooboogao
uogoboooooboooobboooooboooobbooooobooogaao
ooobObOO0OO0OO0oooooooOobOboooooooobObobooOoooooan
gogooobooooooboboooobobooooboooboboboogooboogao
oooobDobOoOooDoooooooboooocePOb0 00D OOoDOoOoOoODDODOOOO
oooobObOOoO0ODOoooooooobobboooooooobOboboboboooooano
ooobObO0oO0oDO0oooooooObOboooooooobboboboboooooao
googooboooobboodoTRIPAIODOODODDODOOOODODOOOODODOOOO
uogoboooooboboooobobooooobooooboooobooogaao
ooooObOO0O0oDoooooobObObOoooooooobobbooooooao
utooboooooboooobobooooobooooobooooobooogao

(e)OO0ODDODOODODOOODOODODDDOODOOOODODODDDODOOOO
(HhooooooooogooooDooobogooooooopoDoooooDooao
QLooogfooooobooogobobooobooobogoboboooooDbDOooDboDOobooDOoo
ooooObobooooooooobbooooooooobbooboooooobbooood
goooboooooboboooobooboooobbooobboooobobooooboboogao

10

20

30

40

50



(17) JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooooOobobooooooooooboboboooooooobbbOoooooooobobooooo
gooooogoobooooboboooobooboooobboogooboobooogao
(hhooooooooooooooogoooooooooooooDoooDoooooDOoo
U gboboboboooobbooouooboouoooboooouobboooooboooooboobooOoao
gooooboboooooooobbbooooooooobobboooooooobooboao
gooooooobobooogoobbooooboboboooobobooooboooobbDboo
gbooboobooooobooogoobooooobobooooboboooodao

oon
(pooooboboboooooooboobbOoooUoooooDDbDDboboOooooono
a

OO0 oooooQgooooodg

O Oooooog
O 0Ooo0oo0ooao

O Ooo0oooog
OOooOooood
OOooooodg
OOoo0ooOoooo
OOooooog
OO0 oooodg
OOooooog
O O0oooodg
OOooooodg
O Oo0oooodg
OOoooood
O Oooooodg
OoOoo0ooood
O Ooo0oooog
OOooOooooo
OOooooog
OOooOooOoooao
OOooooog
O O0O0o0oooodg
OOoo0oooog
O Oooooodg
Ooooood
O Oooooog
OOooooogd
OOooooodg
OOooOooood
OOooooog
OOoo0ooOoooo
OOooooog
O 0O0oooodg
OOooooog
O 0O0oooodg
OOooooogdg
O Oo0oooodg

OO0 ooooogoQgoooao
OOoooood

ooon
(hWhooooooboooooooooobbooouoooooboooooooao
a

O Ooo0oo0oooao
O Ooooooaog
O Ooo0oo0oo0ooao
O Ooo0ooooo
O 0O0o0ooooog
O Oooooooo
O 0Oo0ooooog
O Ooo0ooooo
O O0Ooo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O Oo0ooooaog
O Ooo0oo0oooao
O O0Oo0ooooaog
O Ooo0oo0oooao
O Oo0ooooaog
O OoOo0oo0oo0ooao
O Ooo0ooooo
O 0O0o0ooooaog
O Ooo0ooooao
O 0Oo0ooooaog
O Ooooooao
O Oo0ooooaog
O Ooo0ooooao
O O0oo0ooooaog
O Ooo0oo0oooao
O Ooo0ooooaog
O Ooo0oo0oo0ooao
O Ooo0ooooo
O 0o oooog
O Oooooooo
O O0Oo0ooooaog
OoOoo0oooao
OOoo0oooog
Oo0Ooo0oooao

Oo0oooooooooogogooooaog
OoooooooQgooao
Ooo0ooooogogQgogoo
OoooooooQgoogoao
Ooo0ooooogoQgogoo
OO0 oooooggogog
Ooo0ooooogQgoo
oo oooogogoo
OO0 oooogogog
OoooooooQgogoo
O Oo0ooooogogoQg
OoooooogoQgoo
OO0 oooogogog
Oooooooogogoo
oo oooogogoo
OooooooogoOgoao
OO0 oooogogoo
O oD oooogogog
oo oooogogoo
O oD oooogogog
oo oooogogoo
O oo ooogogog
OooooooQgogoo
O oo ooogogog
OoooooooQgooOgoo
Ooooooogogoo
Oooooooogoogoao
O oo ooogogoo
OO0 oooogogog
oo oooogogoo
O oD oooogogog
oo oooooQgogo
OO0 oooogogog
oo ooooogogoo

Ooooooooooooogooooao
OO0 oooooggogog

(gooooooooogoooooooDOooooobooao
ybooooooooobgooooogoooDooooooooDooboooooDOo
ococobboOoooooooobbbobooooooobobbobooooooooboobao
ggoboooooboboooobbooooobooobobbooooboboooooban
uogobobooooobboooobbooooboooobobboooobooooonan

ugooobooooobbooooobooboooooboooooboooodnn
ooocooObOOob0oDooooooobOboooooooooboDboon0oan
goooooooboboooobobooooobooooboboooonob
gooooooobbooooobooboooooboooobobooooab
BLASTO FASTAO CLUSTAL WO O OO OOGOooooOODDOOO0OO0OO0O0O0:O
ooocoobooboboooooooobObbooooooobobboooo
goobooooobobboooobooboooooboboooobobooooobaon

Iy e e e e ey s s Iy
O 0Oooo

e e s e e e e ey ) e s s ) [ o
Iy e R ey ) e sy s [y
e e s e e e e sy e s e o B |

Oooooooodg
Ooooooogdg
OOoooood
OOooooodg
OOoo0ooood

10

20

30

40

50



(18)

JP 2013-101149 A 2013.5.23

000000 o0oooDoooDooDoooDOoao
Oo0O0o00ooo0oooDoooooDooooao
oooooooaocly, Ile, val, Leu, Ala,
0 d Asn, GIn, Thr, Ser, Tyr, Cys)O O O

Lys, His) O O O OO 0O O O (Phe, Tyr, Trp)

oooobooooobboo
uoogobooooobood
ooooODbOO0OO0Oooooao
oogooooooobood

(ooooooooooao
ocooooo)H)ooooao
ooooDbOoO0oooooano
ocoo@ooooooao

ooo)H)Yooooooboooooooooobao

gooobooobobboO0OrcODDOO0OO0ODODOOODODDOO
t—o0o0o0oo0gooboooobbooooboooobobooao

oooobODbOO0OO0oooooao
ooobObO0OO0oooooao
oooobooooobboo
gdgodbcODNAO ODODOOO
ooooODbOO0OO0Oooooao
gogooboooooobobod
OCepPO O ODOooooOOnO

oooobODbOO0OO0oooooao
oogooboboooobDboOeceb
oogooboboooooboood

ll1noocdoooboboooooboboooobboodd

Oo0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooaoo
O Oo0oooo
O Ooo0oooao
O Oo0oooao
OOoo0oooao
O Ooo0oooo
O0Ooo0oo0ooao

O
O
O
O
O
O
OJ
O
OJ
O

CoSs

ooobODbOOoO0oDooooooooboao

000000000000 00000000
000000000000 0000O0O0O0O0
0000000000000 0000000

Met, Pro)0 000000000 CCOO0O

0000 (Asp, Glu)D 0000000 (Arg,
000000000000 000000000000O0O000
000000000000 0000000000000000
000000000000 00000000000000000
000000000000 0000000000O0O0O0O000O
Ooo0oo0O0O0O0O0000

OoooO0oO

000000000000 00000000000000000
000000000000 0000000(C@O)DO00000
000000000000 00000000000000000
000000000000 00000000000000000
000000000000 0000000
Doo0O0O0O0O0O0000000

Ooo00O0O0

Ooo0000O0O0O0O0O000

000000 CO QO tBoch O

000000000000 00000000000000000
000000000000 00000000000000000
000000000000 000000000000O0O000
000000000000 00000000000000000
00000000 O0CINADDODODODODODOOOOOODODOOO0O
0000000000000 000000000C0O0O0O00dO
000000000000 0000000000000000
O0OO0OOTRIPIIDOODOO0O0OCDNAD OO OOOCOOOOOODO
000000000000 0000000000O0O0O0O000
NAOOOOODODODODODODOODDODDODDOOOOOOOOOO0O0O00
OOCEPO OO O0O0O0O0O0O0O0O0O0OTRIP
000000000000 00000000000000000
000000000000 000000000000O0O000
000000000000 0000000000000000
000000000000 00000000000000000
000000000 O0cNADDDDODODOOOOCOOOOOOO
000000000000 0000000000000000
0000000000000 0000000O0

Ooo0O0O0O

000000000000 0000000000000000
000000000000 00000000000000000
10000000000000000CHO0O0OO0OO0O0O000
0000000000000 0000000000000
ooooOoo

0000000000000 000000000O0
000000000000 0000O0OO0O0OO0

goobDNAD DO OoOoobboouoobboo
OCoOooO0O0ooO0ooDOooO0oooO0oo0DOoo0OoDO0ooOO0O0oDOO0OODnDOdpucd O pBluescri
ptlIO pETO D0 0OO0OO0ODOpCGEXD DO OOOODODDODODODODOOOOODODDDOOODOOGOO
ooooObobooooooooobbooooooooobbooboooooobbooood
oooboooobboooobobooooobbooOoDbDNADDDOOOGoODOOoOOooDD

10

20

30

40

50



Oooooooo0oooooggoao

O

OO0 ooooooooogogaog

O

OoooocooooooQgogoao
Oo0ooDooo4gogooooogoggogao
OooooooooooooQgogoao

O

oooao
oggoao
oggoao

O

oo OoUo0 oo ooo o0 oD oD oo oD oD oD oDoOo4o0ooooogodg

DDEJDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDD%
>
m
O

Ooo0ooooooQo0 oo ooo o0 oo oogog DT oooogogooo

O

e e e e e S e o A e A o I

Oooooooooooooooooogodg

Oooooooooooodg

OoOoo0oood
OOoooood
OoOoo0oood
OOoooood
OO0Ooo0oooogod
OoOoooood
O0Oooooogod
OoOoo0oood
O0Ooo0oooogod
OoOoo0oood
OOoo0oooogod

g
g
O

Oooooogoooaoo

g
a
O

g
g

0000 O pKALD pCDM8O pSVK3O
PRSO pcDNA3D pMSGO pYES20
ooooo0O0OoO
ooooo0oO0OooO
Ooo0Do0O0O0O0O0
pIND/V5-HisO pFLAG-CMV-20]
0 mycOD O O HAOD O O GFPO

g
a

oo
OO0

RT-PCRO

ud
oo
ogd
ud

(19)

oo
OO0

ud
oo
od
g

O O0Oo0ooOoo0oao
O Ooo0oooo

ooao
gogdd
CcDNADO
udd
ooao
oogddg

JP 2013-101149 A 2013.5.23

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

O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao

gooooboooooboboogoobobooobobobooobboogao
ADODO0OooOooOoOoooooboooooobobooooooooooonan
pBK-CMVO pBK-RSVO EBV

ooocooooooao

]
O
O
O

O Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O Ooooo
O O oO0ooao
O Ooooo
O OoOgooo
O Ooooo
O Oooo
O Ooo0ooo.o
O Ooooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O O0Oo0ooOoao
O Ooooo
O O oOgooo
O Ooooo
O OoOgooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo

g
g
O
O
g
u
O
u
u
O
g
g

OoOoo0ooood
OoOooooogd
OoOoo0oood
OoOoo0oooogod
OO0o0oooogd

Ooooooogooooogd
O O0ooo

O

goao

O Oooo
O Ooo0ooOoao
O Ooooo
O OoOgoo

O

O O
O O

od

(]
O
O

oo

gogooan
gogooano
ooooOao
pPEGFP-N10
agoooan

O
O

od

O
O

od

goooao
goooano
goooan
goooao
pEGFP-C10
goooano

O
O
O

ggad

O
O
4
O
0
O

O
|

gd

O

O Ooooo

O
O

O
[

ggao

pMSGO

O Ooo0oooao
OOoo0oooao
O Ooooo

pSVLO
O

O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O Ooo0ooo
O Ooooo

O O
O O
O

O Oooo

O

O O0ooo

O

O Oooo

oooboOoood
goooobooogao
U dDNAO O O O
oooboOoood
HisO O O FLAGO
ooobooogao

gogoobooogao

gooobooogao
gogobooogdo
0O O SDS-PAGEO O
goooboogao

gooooooobooogao
ooobDDbOO0O0DO0oooooboobDbboo0ooooosooooooooDbDOaOesT
ugogoboooooboboooobboooooboooobbooo4oobooooDbn
ooobObOOO0ooooooobbbobooooooobbooogoo
gooobooooboboooobobooooobooooboboboooao
gogbobooooobboooobobooooooboooooboooado
ooooObOOO0ooooobocobObboboooooooobobooooo
gooboobooooobboooobboooobobooobbOoOodN
NOOooooooooooooboboooooboboooobbooad
oooobOoOO0oooooooobooogoao

gooboooooboboboooobobooooooboooooboboooao
ugogbobooooobboooobboooooboooobooado
ooooObOOO0ooooobocobObboboooooooobobooooo
goooboooooboboooobobooooobooooboboogao
gooboboooooboboooobobooooooboooooboooaao

ELISAD 000 00O0oocooboboooooooocooboooooooooan
goooooooboboooooboooobobooobobbooooobooooobao
goooooooobooooooboooooboboooobboooooboooooban
gugobobooooobobbooouoobooouoobooboooobbooooboboooooao
goocobobobooooooooobbboooooooobbbobooooooao
gooooooobooooooboooobobobooobobbooooboobooooban

10

20

30

40

50



(20)

JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooooOobOoOO0oooooooao
gooobooooooboogao
oogoboooooboooogao
ugobooooooboooagdo

O oOood

Y [ Y
O 0Ooooo
O O0Oogoao
O 0Ooo0ooo

O Oooo

I Y o [

ooobbooOood

a
u
O

O Oooo
O O oo

O Ooogoao
O 0Ooo0ooo

igG0 0 0 OonQ0an
oooboOoood
oooDoDooood
oooDobDooood
oooobOoood
oooboOoood

O 0O oO0ooog
O 0Ooooo
O 0OoOooo

O 0D oooogogog
oo oooogogo
O oD oooogogog
O o oooogogo
O oD oooogogog
oo ooooogogoo

ooooobooooao
CEPODOD D OOOO
goooooooan
ooooooooao

ugdgao
ooao
ogao
CEPO

ooao

oooobOobOoOooooooooobboooooooooao
goobooooobbooobboooooboooobDbno
gooboooooboboooobboooooooobon
gugbobooooobboooobboooooooobood
ocoooobobooooooooobbbooooooooonoas,3 L5,%9
gogoobooooobooooboboooobooboooobbooooboogao
000000000000 DODDDODDODODDODOODOODDOD5I03H00D0
ooooObOOO0oo0ooooooobObbOooooooocoobobboboooooan
goooooooboooobrRITCOO0bODODO0OO0OO0bODDbODOO0OOoooDooOogao
ImmcbooooooobobbooooooooobobbooooooooonoaoD
oooooao
ooooObOboo0oooooooobObbooooooooObbboboooooan
oogooboooooboooobobooooobobobooooboooooooogao
ugogoboboooobodooobbooooboooobobooooobooooaogaao
ooooObObOoooooooobObboooooooobobbobooooonn
gogoobooooobooooboboooobooboooobbooooboogao
gogboboboooobbooooobooooobboooooboooooobb
oooobObOO0ooooooobobboboooooooobobOoooooan
gogoboooobboogoobooooobbooooboboogobobno
oogobobooooobboogoobooooobboooobooooooan
ooooobObOO0oooooooobboboooooooobobbOoooooan
ooooObbOo0ooooooobObbobooooooooboDbbOoooooan
gooboooooboboooobboooooboobooobDbnb

ugooobooaad
ooooObOO0OO0oO0ooooooobObobOoooooooobobbooooao
gooboogoobbooooobooooobobooobobooooao
gooboboodTrRIPAZIDOOO0OO0OOO0OO0OOODODOOOODODOOOOOO
ooooObOoOO0oO0ooooooobObobOoooooooobobboboooao
goobobooobobbooobboocePO000 D000 DbDDOOO0OO0ODDODOOOOTRIPL
iooooooooooboooobobooooobooboooooboooooboooobobooao
ugogoboboooobodooobbooooboooobobooooobooooaogaao
ooooObOoOO0oooooooobbbooooooooObobboboooooan
gogoobooooobooooboboooobooboooobbooooboogao
ugogobobooooboboboboooobbooooboooooboooooooagao
ooooObODO0OO0oOO0oooooTRIPAIDODOO0OOOOOOODODDODOODOOOOO
gooobooooobbooobobooooao

goooooad
ooooOobOobooOoooooooobObboooooooooobobobobooooon
ooooObOboo0oooooooobObbooooooooObbboboooooan
ogoobooooobobooooboboooooboobooooboboooooobooogao
ugogoboboooobodooobbooooboooobobooooobooooaogaao
ooooObOOO0oo0ooooooobObbOooooooocoobobboboooooan
gogoobooogooboooobobooooobooobbooooboogao
uoogobooooobobooooboboooooobooooboooooooogaao
ooooOobObOoOoooooooobObboOoooooooooboboboboOooooan
gogooooooboooobobooooboboooobbooogooboboogao
ooobooooobobooooboboooooboobooooboooooooogan
guooooaad
Oo0OO00000D00D0OO0O00O0D0OD00DO0O0OD0DO0O0O00DOFRabOOOF@bT)SO
goooboooooboboooobboooobooobboogoobooooDbaob

10

20

30

40

50



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

OO0 ooooogogogoao
oo ooooogogoo
OO0 ooooogogooao

e s e s e e e e ) e s Y [

O

Iy [ ey ey e s e [

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

3
X
Z
>
O

O

S e [ Y [ |

I .. e e e e e ) ey s e e s e A

R

Ooo0oooQoogoao

O

Y
[
=
O O

OoOooooooQgoogoao
Ooo0ooooogQgogoo
OoOooooooOgoogoao
Ooo0ooooogQgogoo
OO0 oooooggogog
Ooo0ooooogQgoo

O Oo0oooao
O Ooooo

Oo0ooooooooooogogooooao

Oooooooooooooooooaoo
OooooooooooooooooooQgdg

ud
oo
ggaod

O O

ooao
ooao

50mM KCIO

(21)

O

O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao

O Oo0oooao

O Ooo0oooao

OoOoo0ooogd
OoooooooQgoo
Ooooooggoao
OooooooQgoao
Oooooogoggoao
Oooo0oooQgoao
OoooooogoQgoo
Oooooooogoo

Oooooogod
OoooooogogQgoo

TRIP110O
oggoao

Ooo0Ooogooodao

Oo0oDoooooooogogogoooao
Oooooooooooooooooaoo

Oooooooo0oooooogogooooaoo
Oooooo4dodooooo4ooooooggdg

O

mRNAUO
ooao

Oooooo4o0oooooooooooggg
Oo0OoDooooddooDooogoggoooooogogdg
Oooooo4o0ooooooooooogQgdg
Oo0ooooodooDooog4gogooooooggdg
Oooooooo0oooooooooooQgdg
Oooooo4oooooo4ooooooggg
OooooooooooooooooooQgodg

O
OJ
O
O

oggoao
ooao

O
O
O

O
OJ
O
O
O
O
O
O

oooooooooood
ooooooooood
10mM Tris-HCI(pH 8.30

Ooooooo0Dooooooooooogdg
OOo0ooooooooooooooooOgod
OoooooooooooooooooQgdg

oad
gad

O

9.0)0

JP 2013-101149 A 2013.5.23

oooObDODDbOO0000ad
ooooooooonnb
gogoobooooaoooan
ooobDODbOO0O000ao
oooooooooao
gooooooooan
oooODbOO0O0o0oad

gooobooogdad

gooobooooaoooan
ooobDbOO0O0o0o0oao
ooooooooonnb
gooobooooooan
ooobODbOO0O000oao
oooooooooao
oooooooooan
ooooooooonnb
gooobooooaoooan
ooobDODbOO0O000ao
goooooooonob
gooobooooooan
ooobODbOO0O000ao
ooooooooono
oooooooooan
gooobooooaoooan
oooObDbOO00o0o0gao
ooooooooonnb
gogoobooooaoooan
ooobDODbOO0O000ao
OOmRNAD OO 00O
gooooooooan
ooobODbOO0O000ao
oooObDODDbOO0000ad
gooooooooan
gooobooooaoooan

OJ
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O Ooo0oooo

OOoo0ooood
O 0O0o0Oooood
OoOoo0ooood

Ooooooo0ooooooooooogdg
OO0 O0Dooo4dooDoogoggogoooogdg
Ooooooo0oooooooooooQgdg
OO0 o0Dooo40ooooogoggogoooogdg
Ooooocoo0DoooooooooooQgdg
OO0 oooo4o0oooogog4gogooooogdg
OoooocooooooooooooQgdg

gooocooobooooooooobbbooooooooooboao
gobobooooboboooooboooobobooooboboogoo
gboboboooobobooooooboooooboooooboooao
KiHOooooouoooooouobooooooooooobao

oooobOoOao
gooboao
goobooad
ooooOoOao
goobooo

]

gooooObooooao
CEPOODDOOO

gooano
gooao
gooao
CEPO O

0 TRIP11
gooao
gooano

uoguobobboooooooooobobooad
OTaq O OOOODODDOOOOOOO
1.5mM MgCIl,O O OO OOOOOOO

10

20

30

40

50



OoOoDoOD0O540 0600000
ooooo0o0o0oo0o0oogooao
Denhardt®s solution 0.10
650

0

Iy e e e e ey s s Iy
e e e ey e e e [ e ) e e [ [ [

O

Iy e e R [ [y [ A [y o
e e e e ey e s e ) e ) e R sy [ [
Iy e e R ) [ A [y
e e e e e ey e e e e ) s e e e e Y I

O 0Ooo0ooo

420

O
g
g

Oooooooooooogoooao
Ooooooo0oooooogoggoooao
Oo0ooooooooooogogoooaobo
Ooooooo0ooooogoggoooao
OO0 o0Dooo4U0ooDooggoooao
Oooooooooooogogoooao
OO0 oDooo4Ugooooggoooao
Ooooooo0ooooogoooao
Oo0oDooo4ogooooggoooao
Ooooooo0oooooogogoooao

Ooooooooogooao
Oooooooogogogooao

O 0Ooo0oo0oo0oao
O Oooooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O Oo0ooogoao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Oooooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Oo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao
O O0Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Oo0oooao
O Ooo0oooao
O Ooo0oooao

O
g
u

O Ooooo

O

O 0O O
[ Ry |

Ooooooooogoogoodg

O 0Ooo0ooo

O

OO0 ooooogoQgog

O 0Ooooo

O 0O oo
[ i R |
[ i R |

Ooooooogogoodg

Ooo0oo0ogao

O

OO0 ooooogoQgog

O 0Ooooo

0

OO0 ooooogogog

O O0Oogoao

OO0 ooooogoQgoQg
OO0 oooooggog
oo oooooogoQgoQg

ggao
mRNAO
gdaao
ogoao
oggao

OoOowoooooooogoooogao
Ooooooooooooogogogoao
Oo0oooooooooogogoao
Oo0oooooooooooogoogooao
Oooooooooooogogogoao
OOo0oooooooooooogoogooao
Oooooooooooogogogoao
OO0 ooDoogooooogogoao
Ooooooooooooogogogoao
OO0 ooDooggooooogogoao
Ooooooooooooogogogoao
Oo0ooooogooooogogoao
Ooooooooooooogogogoao
Oo0ooDoogogooooogogogoao
Ooooooooooooogogogogoao
Oooooooooooogogoao
Oo0oooooooooooogoogooao
Oooooooooooogogogoao
OO0 oDoDoodgdgooooogogogoao
Ooooooooooooogogogoao
OO0 ooDoogogooooogogoao
Oooooooooooogogogoao
OOo0ooDooggooooogogoao
Ooooooooooooogogogoao

OO0 ooooogogog

O Ooogooo

oo ooooogoQgoQg

O Ooo0ooo

OOooooogod
OoOoo0Ooood
OooOoooood
O0Ooo0Ooood
OoOoooood
OO0Ooo0oooogod
[ A R ) D

OO0 ooooogogog

O Ooooo

(22)

OooooooogooQgog

O 0Ooo0ooo

OO0 ooooogoQgog

O Ooooo

OOooooooogoogod

O 0Ooo0ooo

OO0 ooooogoQgog

O Ooooao

Ooooooodgogoodg

Ooo0oo0ogao

OO0 ooooogoQgog

O 0Ooooo

Y Y O
O Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O Ooooo
O Ooo0ooo

OO0 ooooogogog

O O0Oogoao

ooao
SSPEQ

O

oo ooooogoQgoQg

O

OO0 oooooggog

O

oo oooooogogoQgoQg

O

O

500

OO0 ooooogogog

O Ooogooao

oo oooooogoQgoQg

O 0Ooo0ooo

OoOoooood
OoOoo0oood

OO0 ooooogoQgog

O Ooooo

Ooooooooogoogoodg

O 0Ooo0ooo

JP 2013-101149

0o
00
0O
0o
00
TmO
O

OoooOoooOooOood
Oooooogoodg

Ooo0oo0oogoao
Ooo0oogao

O Ooo0oooao
O 0Oo0oooao
O 0Ooo0oooao
OoOoogoooagd

OO0 ooooogoQgog

O 0Ooooo

2013.5.23

OO0 ooooogogog

O O0Oogoo

oo ooooogoQgo-g

O Ooooo

OO0 oooooggog
Ooooooogdg

O Ooogoao

OO oOoog X o

= O
[e¢]

O 0Ooo0ooo

O 0Ooo0ooo

10

20

30

40

50



Iy e e e e ey e e e [ e s s [y
e e e ) e e e e e e A [ e s Y [
Iy s ey ey e R e s [ [y
ey e e e s ey e e e e e e s s [y
Iy e [ [y
ey e e e e ey e e e e e s ) [y

Oooooooooooooooooogoogooao

_|
OO0 00O =O00DOoOoooo0ooooo0oo0oDoooogogogooao

O 0Ooo0ooo OoOoo0oo0oood O 0Ooo0oo0ooao
OOoo0ooood

O Ooogooo

O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao

R

(23)

OO0 oDoDooogooooogogooao
Ooooooooooooogogoooao
OOo0ooDooogooooogogooao
Ooooooooooooogogoooao
Oooooooooooogogooao
Ooooooooooooogoogoooao
Oooooooooooogogogooao
OoooooooooooogoogoooOoao
Oooooooooooogoooao
OO0 O0DoDooggooooogogooao
Oooooooooooogoooao
OO0 o0DoDoogogooooogogooao
Oooooooooooogogoooao
OO0 oDoDooogooooogogooao
Ooooooooooooogooooao

JP 2013-101149 A 2013.5.23

CcPOOODODDODOOOOOOOOODODOOOOOOOO

CecPOODOO0OO0O0ODODOO0OOODODOO0OOOLDDLDOO0OO0OODbDDOOODbDDOO

oooobOoOoO0oooooooooobao
goooboooobboooobboo
goooobbooooobooooobobooao
uogobboooooboocoobbooad
ooobOboOoO0oooooooooobao
gooobooooboboooobboao
uogobbooooooooobobooad
ooooODbOoOO0ooooooooobao
goooboooooboboooobboo
gooobooooobooooobooad
oooobOoOoO0oooooooooobao
ooobOboOoO0oooooooooobao
goobooooobooooobobooaa
uogobboooooboboooobbooad
oooobObOoOoO0ooooooooobao
gooobooooboboooobboao
gooobbooooobooooobobooad
oooooao
goooobbooooobooooobobooao
oooobOoOoooooooooobao
ooOoOTRIPAIDODOOOOOOODODOGO
Pi1a0 000 O0O0O0OOO0OO0OO0DODOOO
uogobboooooboboooobbooad
ooooODbOoOO0ooooooooobao
goobooooobDbOO0OOdD mRNAO
gooobbooooobooooobobooad
oooobOoOoO0oooooooooobao
g
uogobboooooboboooobbooad
ooobObOoOoo0oooooooobobao
gooobooooboboooobboao
uogobobooooooooobooad
ooooODbOoOO0ooooooooobao
goooboooooboboooobboo
uad
ooobOboOoO0oooooooooobao
goobobooooboooobobooaa
ooob0ODDbO0O000000d0RT-PCRO
ooooODbOoOO0ooooooooobao
goooboooooboboooobboo
ooooDbOOoO0ooooooooooboao
goooboooooboboooobboo
goooobbooooobooooobobooao
uogobobboooooboboocooobbooad
ooobOboOoO0oooooooooobao
gooobooooboboooobboao

Ooooogogoao
Ooooooogoogogoao
Ooooogogoao
Ooooooogoogoao

O Oo0gooao
O 0Ooo0oooo
O Oo0gooo
O 0Oo0oo0ooao

O Ooogoao

O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao

O oOooo
O 0Oooo
O o0Oooo

O
U
t
u

O
g
a

O

gooooooobooad
ooocoobbooood
ooocoobooogod
goooooooboo
ugogoooooobod
ooocoobooogod
gooooooobobod
gooOmRNAO O DODOOO
ooocooboboooog
ugogoooooobod
gooocoobooogod
goooooooboo
gooooooobood
ooocoobooogod
goooooooboo
ooocoobooogod
gooooooobooad
ugogoooooobod
ooocoobooogod

ooocooboooooo
goooooooboo
gooooooobooad
OH)ooooooooo

TaqD O 0O 0O O O O O dNTPO
goooooooboogao

10

20

30

40

50



Ooooooooooooooooogodg
OO0 oDoDoogogooooogogooao
Oooooooooooogogoooao

Ooooooooooogogogoooogod
Ooooooooooooogogoooao
Oooooooooooogogooao

Ooooooooooooooooodg

Ooooooooooooooooogodg
OoooooooooooogoogoooOoao

Ooooooooooooooooodg

I Y e Y e

oad oo O
NASBAD (3SRO O TMAO
gooooooban
O

OO0 ooooooooooQgdg
OO0 oDooooooooogg
Oo0oooooooooogdg
OO0 oooooooooogg
OO0 Do oogoggogoooogdg
OO0 oDoooooooooQgg

Oooooocooooood
Ooooooooooodg
Oo0oooocooooood
Ooooooooooodg
OO0 oDooogogogogooood
Ooooooooooodg
Oo0DoDoogogogogooood
Ooooooooooodg
Oo0oDoogogogogoooogod
Oo0oooooooood
Oooooogoooooogodg
Ooooooooooodg
Ooooooooooodg
Oo0oooocooooood
Ooooooooooodg
Ooooocooooood

e O . [ O O
e e e e sy e e e Y i
Ooooooooooodg

Oo0oooooo0D oo ooo0D o0 oo ooOo0oooDoooQgoooo
OO0 oooo0oUooooDooUoo oo oDoDoo4ggooDooogogoooao
Oo0ooooooo0 oo ooo0o o0 oo ooo0 oo ooogoooo
Oo0oooooUoooDoooo oo oDoDoo4ooooDooogoooao

|

Oo0ooooooooDooooooooogodg

OO0 oDoogoggogooDoogogoooooogod

OO0 oDooogogogoooogdg
OooooooooooQgdg
OoDoDoooogooooogdg
OooooooooooQgdg
OoDooooogoooogdg
OooooooooooQgodg
Oooooooooooogdg
OooooooooooQgodg
Oooooooooooogdg
Ooooooooooogodg
Oooooooooooogdg

Oo0ooooooo0ooDooooooooogodg

Oo0ooDooo4ooooDooogogogoooooogd

Oo0oooooo o0 ooDooooooooogodg

OOo0oooooooooDooogoooooogodg

Oo0oooooooooooooooooodg

OOo0oooooooooDooooooooogdg

(24)

Oo0ooooooooooooooooood

Oo0oooooo0oooDooooooooogodg

Oo0ooooooooooooooooood
Oo0ooooooooooogogooooo

O

JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooobODbOO0O0Do0oooooobooOT™TmDO

Taq O OO ODDODDODOOODODDODOOOO

O

OO0 oODooo4gogooooogogdg
Ooo0ooooooooooogoQgdg
OO0 ooDooogog4gogoooooggdg

Oooooooooooogooao

Oooooo4ogooooogogooao

Oooooooooooogooao

Oooooooooooogoggooao

Ooooocooooooogooao

Oooooooooooogooao

Ooooooooooooogooao

Ooooooo0ooooogooao

OO0 oooo4dooooodgogoao

Oooooooooooogooao

OoDoooo4dgooooodgogoao

Ooooooo0ooooogooao

OoDoooo4ogooooogogooao

OoooooooooooQgooao

00
NASBAD DD OO0 O0nooDOoOogooDao
goobobboooooboooooboobooaa

gooobboooooboooobbDboao
uoobboooooooooobobooad
ooobODbOO0oO0Doooooooooboao
goobobooooobooboooobboo
goooboboboooooooooobbooad
ooobODbOOoO0oDooooooooboao
goobooboooooboooogobboo
goobobboooooboooooboobooaa
oooommoooooo@oOOooao
ooobObOo0oo0ooooooooooboao
gooobboooooboooobbDboao
gogobboooooooooobobooad
ooobODbOO0oO0Doooooooooboao
ooobODbOOoO0oDooooooooboao
ooobObOO0o0oooooooooboobao
gooobboooooooooobobooao
uoobboooooooooobobooad
ooobODbOO0oO0Doooooooooboao
goooboboooooboooobbDoao
goooboboboooooooooobbooad
ooobODbOOoO0oDooooooooboao
gooobbooooboboooobboo
goobobboooooboooooboobooaa
uoguobobboooooooooobobooad
ooobODbO0oo0o0od

10

20

30

40

50



OO0 oooogogog
oo ooooogogoo
OO0 oooogogog
Ooooooogogoo
O o0oooogogoog

O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooogoo
Y Y
O 0OooQgoo
O O oQgogo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Oo0ooo
O 0Ooogoo
O Y
O 0Ooogoo
O 0O ogoo
O 0Ooo0ooo
OO ogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0gooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooogoo
Y Y
O 0OooQgoo
O O ogogo
O 0Ooogooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo

e s e e e ey e s e [ R
Ooo0ooooo0o0 oo ooo0 o0 oD oDoDoo0o oo oDoooUooDoDoooooooodg

R e e sy e
OOo0oo0oooo40oooooo4ddooDooUoo oo oDooUooULUoDoDoDogogoooDooogogaog

0

O

O O

O 0Ooo0ooo
O Ooogooo

Ooooooogoogoo
O ooooogogooQg
Oooooooogoogoo
O oo ooogogoo
O 0o ooogogog
oo oooogogoo
O oo ooogogog
oo ooooQgogoo
O oo ooogogog
OoooooooQgogoo
O ooooogogoog
OoooooooQgoogoo
oo oooogogooQg
Ooooooogogo
O oo oooogogooQg
OooooooQgogoo
O o0 oooogogoo
O oo ooogogog
O oo ooogogoo
O oo ooogogog
O oo oooQgogoo
OO0 oooogogog
OooooooQgogoo
O ooooogogoog
Ooooooogoogoo
Oo0ooooogogo
Oooooooogoogoo
O oo ooogogoo
O 0o ooogogog
oo oooogogoo
O oo ooogogog
oo oooogogoo

O 0ooo
O oOooo
O 0ooo
O 0Oooo
O O0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo

OOo0oooooooooo4oD oo oooUDoDoDoDoooooDoDoogogooao
O Oooo

Oooooooooooaoo
Ooooooogogogogoooao
Oooooooooooaoo
Oooooooooooao
OO0 ooDoogogogoooao
Ooooooogooooao
OO0 ooDoogogoooao
Oooooooooooaoo
OOoooDoogogooooao
Ooooooooooooaoo
Ooooooogogogogoooaog
Oooooooooooao
Ooooooogogogogoooao
Ooooooooooooaoo
Ooooooogoogogoooao
OoooooooOooooaobo
Oooooooooooao
OO0 ooDoogooooao
Oooooooooooao
OO0 ooDoogogogoooao
Oooooooooooaoo
OOooooogogoooao
Ooooooooooooao
Oooooogooooao
Oooooooooooaoo
Ooooooogoooooao
Oooooooooooaoo
Oooooooooooao
OO0 ooDoogogooooao
Ooooooogooooao
OO0 ooDoogogoooao
Oooooooooooaoo
OOoooDoogogooooao
Oooooooogoooaoo

g
g

Iy [ )y ey e sy

ooooODboOoO0oooooocoobobbobooooocePO oo ooGoOoT
RIPAID OO OODOOOODDODOO0OO0ODODOOOODODDODODODODOOOOODODDOOODOOGOO

O O
0O O
O O

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

goao

O O
O O

aad

O d
O O
O d

oo

[ |
O d

[ |
O d

oad

[ |
O O

[ |
O d

oad

(25)

0O O
O O
0O O

[ |
O O
0O O

ggadg

O O
O O

O 0O
O O

ad

JP 2013-101149

[ |
O d
[ |
O d
[ |
O O
O O
O O
0O O

O

O

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

O
(]
O

O
O
O
O
O

2013.5.23

ooan

O

O

O

Oo0ooogogogaog
Ooo0oooQoogoao

O

ooooboooooboooooobooao

goooboooooboboooobooboooobbooobboooobobooooboboogao

10

20

30

40

50



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

I e e e s ey e Y Y I O

OoDoDooo4Qgoooooggogaog

Iy [ ey e e . [ e [ [y

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

Oo0ooDooo4gogooooogoggogao
OooooooooooooQgogoao
Oooooco4ogooooogoggogoao
OooooocoooooooQgogoao
Oooooo4o0ooooogoggoao
OooooooooooooQgogoao
Oooooooooooogogoao
OO0 oDooo4doooooggogog

OooooooooooQgogoao

O

OO0OD0ODO0O0O00 (Grade

goooooooan

oad

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

OoOoo0ooood
OOoo0oooogod
Oo0Ooo0oood
OoOoo0oooogod
OO0Oo0oooogd
OoOoooood

Oo0oooooUo0ooDoooo oD oo ooooUooDoDoooogooooogdg
Ooooooodgooao

O0Ooo0ood
OoOoo0ooodg
O0Oo0oood
OoOoo0ooogdg
OO0Oo0ooodg
OoOoo0ooodg

Oooooodgooao

Ooooooodgooao

Ooooooodooao

Oooooogoooogogoo

OoooooodQgooao

(26) JP 2013-101149 A 2013.5.23

gooocooobooooooooobbbooooooooooboao
gobobooooboboooooboooobobooooboboogoo
gboboboooobobooooooboooooboooooboooao
gboboboooobbooouooobooooobobooooboogdo
goooobobooooooooobbboooooooooboao
gooboooobbooooboooooboboooobboogoao
gboboooobobooooooooooobooooboogdo
goooooboobooooooooobbbooooooooooboao
goboboooobobooooobooooobobooooboboogao
gboboboooobooooobooooooobooooobooooao
gooocooobooooooooobbbooooooooooboao
goooobobooooooooobbboooooooooboao
goobobooooboboooooobooooobooooboooao
gboboooobbooooooboooooobooooboogado
ooDoooOOoo0oo0oooO0ooDOobob0O0oo0OO0o0oDbOO0DDOg Patna

Mnoogoooo0ooboboooobbooooboboooooban

gboboboooobbooooboooooooooobooad
gboboboooobobooooooboooooboooooboooao
ooooooboobooooooooobbbooooooooooboao
goooobobooooooooobbboooooooooboao
gooooooao
goooooboobooooooooobbbooooooooooboao
gobooooboboogooooooooboboooboboogo
gbobobooooboboooooooooobobooooboooaao
gooocooobooooooooobbbooooooooooboao
gobooooboboooooboooooboboooboboboogao
gboboboooobobooooooboooooboooooboooao
gbooodoooboan
gooboooobbooooboooooboboooobboogoao
gbobobooooboboooooooooobooooobooogado
goooooboobooooooooobbbooooooooooboao
goboboooobobooooobooooobobooooboboogao
gboboboooobooooobooooooobooooobooooao
gooocooobooooooooobbbooooooooooboao
goooobobooooooooobbboooooooooboao
goobooooboboooooooooobooooboboogao
MRIODOOOOOooOooOoOouooboooooboooobobooad
gooooao
gbobobooooboboooooooooobobooooboooaao
gooocooboobooooooooobbbooooooooooboao
goboboooobobooooobooooobobooooboboogao
gboboboooobobooooooboooooboooooboooao
gboboboooobobooooooboooooboooouoboogdo
ogoao

10

20

30

40

50



(27) JP 2013-101149 A 2013.5.23

gooboooooboogooboooonb

ugoboobooooobbodooouobboooooood
ooooODbOoOO0o0ao
000000 DoD0oo00ooO0O0oDO0oo0O0DO0oo0o0o0DDOO0OoDO0OD0ODDdOdAcikd gua

O Ooo0oooao
O oOoooo
O oOoooo

onKitDOODooOOoOooDOOooooooooooooooooboooooooooooDOo
ooono

oooooao
ooooOobOobOo0oooooooppybObOOO0OO0OO0oOoOoOoOoODbODDbOOODODOoOoOoOoooDDbODDbOOOOo
OOO00O0O0ODODO0ODODODOO0OO0O0ODODODOODAOCDNA Synthesis Kit,ZAP-cDNA Synthesis
Kit,ZAP-cDNA Gigapacklll Gold Cloning Kitd STRATAGENED 0 O D O OO OOOODOO
ooooOobobooooooooooboboboooooooobbbOooboooooooboobooood

0000D0DO0x00" 000000000000
Oooooo
Oo0o0o00oDoDo0ooo0DOooo0DooDooDoDooDoooDoao
ooooo0ooO0oooDoooooDoooDUoOooDoDO0ooO0DooDU0ooDDOooDoDooODOooOoDOoDoDaO
0o0o0D0DDo0D0000d0d0oe0DO0Ox D000 0D0OD0ODO0O0ODODDODODODODODODODODODDO OO
O0O0D0DDO0O00O000O0D00OXL1-Blue MRFFOOD 00 OOOOODODDOOOOOODORO
Ooo0o00ooDOoooDOooo0oDUooDoDOooDoDooDooDoDoOoppODDODDODOOODODOO
0000D0000D0DDOOO0OO0D0ODOOOO0ODHybond C Extra: GE Healthecare Bio-Scien
ce000000DD0OO0ODDDODUODUODODUODODDODODDDODODODODODUODODODODDODODODOOODODOGO
0oo0oo0ooU0ooDooO0o0ooDO0DooDUOooDoDO0ooO0DOoDU0ooDDOooDoDooDoDoDoOooOaO
O 0O 10mM Tris-HCI,150mM NaCl pH7 .50 0 0O 00000000 DODOOCODOODODODDOOO
00000000 ooDoooooo0ooDUooo0DO0oDo0DOooDUooODUOooDoDoOoDoDoOooDoOoOaOo
00
Oooooo
Ooo0oo0ooU0oooDooo0oooo0ooDU0oooDo0oooDooDUoooDoooDoooooDoOoao
00000000000 oo0o0o0Do0ooDO0oDo0DO0o00Do0ooDU0oDDOooDOoDO0oo0DoDoOoDoOOoOaO
0000000000000 O0ODO0OO0DOOAMN ZAP Express 0000 O0ODOO0OOODOXL1-B
lue MRF*O OO0 0O0DDODOOODODODODDODDODDODODODOODODDODDODDODOOODODODODDODOO.5M
NaCIO O 0 0.2M NaHCO5; pH8.30 0 0D D0 OO0 O0O0OOOCODODOOODODOOODOOODOD
0Ooo0oo0ooo0ooDooo0oooDo0ooDo0ooDoDO0ooOO0DooDUooDOooDoDOooDoDooDoOoaO
0 NHS-O O O (GE Healthecare Bio-Sciencel 0 0 00D OOODODDODOOOODDOOOO
00000000000 oo0o0ooo0ooDUooo0DO0oo0DooDUooDUOooOoDoOoDoDoOooDoOoao
Ooo0oo0ooo0ooDooo0ooDo0ooDoooDo0oo0ooDoooDooDoDooDoDooDoOoaOo
0oo0oo0ooU0ooDooo0ooDo0oooDUooDoDO0o0Do0ooDU0ooDDoDoOooDoDooDooDoOoaO
Oooo
Oooooo
I v o o o A o e A A B e A A 0 I 01517

Tween20/TBSO 0 000 O0O0OOOCOODOOODOOOCOOOOODODODDODOOOODOD
ooo0ooDDbOO0O0DO0oO0oo0ooo0oo0oDbDDbObOO000OdAOdGoat anti Dog 1gG-h+1 HRP conjugated
: BETHYL LaboratoriesD 0000001000000 NBT/BCIPO O O O RocheDl O O O
ooooObOObOO0Oooooocobboboooooooao gooocoobobob0DeOdx OO
mO 0000000000000 O0bOoOO0oo0oo0boOao 0 O 100mM NaClO 10mM MgCISO, O
50mM Tris-HCIO 0.01% O O OO pH7.50000p 10 goobobooooobooooooban
gugoboboooooboouooboboouooobooooonn gbobobooouoobooogooao
ooobObOOO0oooooocobbooooooooaon goooooOboobooooooao
gooooooooao

a
O
g
a
u
O



Oooooo
Oo0o0o0oO0oooooooooogaon
Oo0o0o0o0oooDoooDooooao
OooooooDoooDooooao
ue MRF*O 0O O 0O O ODgpol O O O
O0O0ODDOp 1000 ExAssist
OooooooDoooDooooaon
OoooO0oooDoooDooooao
Oo0o0o0oO0ooooooooooao
scocl 00 0D0O0ODODO0DODOODDODODOOOOpwIOOODOODOO
OooooooDoooao
OooooooDoooo
Ooo0ooooDoooo
AGEN plasmid Miniprep
oooo

O
g
a
O
g
a

oooao
cession

O

O
g
u
O
g

O

0

600

O O0o0o0ogogoo

invi
Oooo
K-Clone
Oooao
Oooo
Oooo
aqd O O
10 O O Thermal Cyc

O

Oooooooogdg

OO0 oooogogo
Oooooooogdg

O 0Ooo0goo
O Ooogooao

O

O

Ooo0oooQgogoao

O

oad
O
O
O
O

O

OOooooggQg
OOoo0ooood

O

O

oooooao
oooooao
ooDoooad
ooDoooao
://www.ncbi.nIm_nih.gov/BLAST/0O

u
O
u
u
O
g

O

0 O Accession No.NP_|

O
O
O

oad
oad
od

Kit(O

a
O
g
a

Oo0oDo0oo
Oo0oo0o0oooDo0oooDooU0oooDooDoDooo0ooDUoooDooDooooOoao
RT-PCR(Reverse Transcription-PCR) 0 0 0 000D D0OD0ODO0DOOOODOODOO
0000000000000 0000O00D0DO0O0o0o0Do0xoo0®o00a0

O

TR1ZOLO
oooao
trogenl] O

O

Oooooogogoao
Oooooooodg
Ooooooogdg
Oooooooodg

O

ooao
cDNAO
ogagao
ooao
ooao
oggao

O

O

Ooooooogogogoo

Ooooooogogoo
Oooooooodg

O

OooO0Oo0oood

O

O

go
oad
oo
go

O
O
O
0

u
O
g

O

O

(28)

gboobobobobobao
gbobobobobobado
Ooooooooooood
helper phage (STRATAGENEQO
gbobobobobobobao
O0o0oooooooogxOd
gboobobobobobao

O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
[

a
O
g
a

oooobObO0OO0oooooao
No.XM_5353430 0 O O OO

O Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0ooo
O Oooo
O 0Oo0ooOoo
O Ooooo
O OoOooog

O

O

O

ggdg

O

O

O

O

O

0 Accession
oooooao
6898730 O O
ooooDDoDOooooooooooOoao
ooo0oo0oDDoDO0oo0oO0ooooooooOoao

uggao

O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Oooo
O Ooo0ooao

O

0

O

O

O

O

O

JP 2013-101149 A 2013.5.23

a
u
O
g
u
O
g

O

No.XP_5353430
gooooogoao
ugooooagdd
ooooooao
goooao

0o0O0O00oDo0o0Do0ooO
00000000 XL1-BI
p 000000000

lpu lOOOOODOOOO
0oO0O00oDo0O0Oo0OooO
00000000000
00 O0SOLRD OO OO OD
000000 Op 1000

ID0000O0000O0000pO000000

0000000 O0000SOLROOOOO0O0OO
DoooooQo

goooano
gugooano

OOooooodg
O0Ooo0oood

O

Oo0Ooo0ooodg

O

O0Oo0oood

O

O

[ B

O

0 Accession
oo0oooano

Ooooool
oooooo
oooooo
oooooo
oooooo
00 OO http
oooooo
00000 Ac
oooooo

No.NM_1526

Doooo

invitrogenD 00000000000 DODODODOOODODODODODDOOO
O Superscript First-Strand Synthesis System for RT-PCRO
goobbooobbobooobbooobbooobao
ODNAO OO0 00O DO OO ODNAD invitrogendl O O O QUIC
OO 0OD Large-Insert cDNA LibraryD OO OO O O0O

goobooooobooooobobooobbooonban
000000 DoD0ooo0DOooD0oooDoooDooDooDOoo
I0 0000000002 MO 0-2mMO dNTPO 0.65U0 EXT
goobooboooboDoooooDoooobDbooodnp

O

Oooo0ogoood

er(

OO0 oooooo0oo=-2000000n0Oa0a0.

Ooo0Ooogooodao

O

OO0 oDoDooo4o0oOoWooogoogoogoao

g
oad
oo
go
oad

U
O
g
u
O

0.25u

oo

oad
oo
go
oad
oo
go
g
oad
oo

O

O

O oOooooogdg

OooooooQgoo
Oooooogogoo
OooooooQgogoao
Ooooooogogoo
OooooooQgogoao

IORADD D0 O0OOOOODD—-0O0O0O0O0O0ODO—00000

ooocooObOOoooooooobbooogoao
goooooooboboogooobbooooban
gooboboooooboboboooooboboooooan
ooocoobobOoOooooooooobobooooo
GAPDHO DO OO DODO0OO0OO0ooboOOoooDbaD

goooboooooboboboooooboboooooan
gugoboboooooboboooooboboooooao
ooocoobOboOoooooooobbooogoo
goooboooooboboooobbooooban

10

20

30

40

50



Oo0ooooooooodg
Oo0ooooooooodg

=

m

O Ooooao
O Ooogooao

< e e e Y v Y
O0Ooo0oo0ooao

O

Ooo0oooQogooo

0

oo oooooogogoog
OO0 oooogogao
Ooo0oooQoooo
Oo0ooogoQgogao

O

Oooooogoooooogod

O

Xhol O

O

OoooooogooooOoao
Oooooogoooooogod

O

1 Cycler
oooad
200 000 0000000000000 0D0DU0OO0O0DUOO00O0OO0OO0OO0OO0ODNADDOO

g
u
O

(29) JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooobObO0OO0ooooocobobbooooooooooao

googooobooooooboboooobboooooboooooboboooobooooao
ooobODDbDGAPDHO D DO OOGOGOGOOoOOoODODOO

goooooooobDboo

gogobooogao
ooobObOO0OO0OO0oooooooOobOboooooooobObobooOoooooan
PCROODODOOO0OODODDOOOODODOO0OOODDOOOODODOOOODRO
OCOp IONdelDO DO XholODODODODODOOODOODOODODOOODODODOODO
OCO0O00O0O0DOO0D0DOO0.4u MO O0.2mM dNTPO 1.25U0 PrimeSTAR HSO O O O
Ocooo0o0ooDODO0ooo0ODOooO0O0OoDOooObOOo0OO0oDODO0ODDOO0Op 1000 The
(BIORADODO)H)Y O ODOOODODDODUOD—DOOOODODDODUOD—DOOOODODO—100
ooobODbOO0oO0oDooooooobObobooooo20000o0ooooobooOo0oo

OOO0ODDOO0OO0O0ORQIAquick Gel Extraction Kit (QIAGEND O O DO O OO
uoogoboooooobood

DNAOD DD OO OGOOoOoOOOD-DOPpCR-BluntD invitrogenD O OO DDOOOOO

O
O

ooobDbOO0oDOoooooobObboooooooobbobooooooao
Oooo0o0o0DOO0oo0O0O0obO00DO0ob0O0O0o0OO0Db0ODOO0DOOD0OONdelD O

OO0O0000O0DORQIAquick Gel Extraction KitO OO O DO O0ODDOODODOON
delU XholOODOODOODODODDOODODOOOODODAOPpET16bO NovagenD 0 OO0 000 OO

O

OoOoo0ooood

O

u
O
u
u
O
g
g
u

O

OCooo000OHIsDOO0O0O0ODODO0OODODOOODODODOODODODODODODODODO
ooo0OBL210DEB0 0D 0D 00O O0OImM IPTGD O OO OOOOODODOOOO
goooboooooobod

oooobObOOoO0ODOoooooooobobboooooooobOboboboboooooano
PCROODDODDOOO0OODDODOOOODOOOOONDRDODNAD ORT-PCROD OOOO
OODNAO DO pp IOEcORVO OO EcORID D OO OODOODODOOODODODOO
OO0O0000D0ODO0OO0O0O0O000O0.4p MO O.2mM dNTPO 1.25U0 PrimeSTAR HS
ocooo0oooOOoooOOobOO0oobDoboboooOoOooDOobooDOooDOooDOpP 1

Thermal Cycler (BIO RADOD OO OODODODDUOD—O00OOODODD—O0OODO
U—1gooooobbbobooooobocoobobboboooooooob2c0o0b00b00b00O0O

O
O
ooooObOoOO0oooooocoobboboooooooobboOoooooooobboooodd
O

DNADO O OO OGOGOOoOQOOoODDODOOOO0ODORQIAquick Gel Extraction Kit (QIAGEND O

00
0O
00
00
(0 )HO
00O
0Doo

OooooooogoQgooao

O

O Ooo0oooao

OoOoo0ooood
O Ooo0oooao

O

0oodooooooDooooooDooooooao
Ooo0ooao

OO0DODNAD OOODODDOOODODDAOPpCR-BluntD invitrogenD O 00 00O O0OO
0o0ooooo0ooDoDoo0ooDoDoo0o0o0DoDoDooo0oDoDooooDoDoDooooDoDooag
I A o A A N A R A A W =Yoo 1 24V
OEcoRIOD OO OOOODO O QIAquick Gel Extraction Kitd OO OO O OO0ODDOOOO
EcoRVO EcoRI10

UooboDoOo0o0oo0obobOoOO0o0o0DbDO0O0peT30all Novagend O 0O 0O 0O 0O
OCooo0ooDoDO0OO0OHIsODOODO0OoODOOoOoOoOooOoooDooogoooDoDO
ooobODbOO0OBL22O0DES 0 D0 D OOCOOImM IPTGHOOOODODODOOOO
gogooboooooobooooobaoD

ugobodgad
ooobObO0oO0oDO0oooooooObOboooooooobboboboboooooao
OOO01o00p g/miD 00 LLBODOOOGOONMMO OO0 O0OOoO.700O00OO0ODO37

10

20

30

40

50



IPTGO OO O01 mMOOOCOCODODODOOOOOS7Y0D 0400000000004

(30) JP 2013-101149 A 2013.5.23

So0rpmj 100 D0 O0O0DODOOOOODODODOOOLODOOOODDDOODOOLODODOOODLDDOO
4800rpmJ 100 00 DO O0O0OOODOODDOO

soomD 0000000 (@H8.O) D O0O0DDODOODODOOODODODODDODODODOOD
gogoeocoorpmb 200 0 DO O0O0O0ODODODOODODDOOOODOOOODDRDO

osomMO D 000000 (pH8.0)U OO DODOe000rpmO 150 0 0 0 0000 O
20000000000 o0ooboDbbOO0oo0ooonn

e o o o A A o A 0 I 51 [ A W R WA
JoOo0(eH8.O)UODODODD40 D100 00000 OOODODOO
6000OrpmO 300 0 DD ODODODODODODODDODDODDODOODODODOD
O00D00O0O0O0O0ODO Chelateing Sepharosell 0O 0 O Fast Flowd
gooosSmoooooDDOoOoeMOIOOOOODDODOOO.15MO 0O
OoDoooO(@H8.0) 00000 ooo40000000000O
00000000 O0ODODOOoOOOO0Oascorpm 500000000
00000000000 oOo0Do0oooDooDoooDooDoooOan

ooDboooOOoo0oO0oOooOO0oooboOobi1ob0O0o.BSMIDDODOODDOO.AMODO OO DO (pH4
oooDooOoDOooU0oOopDOooOoOooOoo.BMIDDUOIDDODODOOO.AMO DO O OO (pH3.0)O
ooocooboboooooboeobobbbooooooooDbDbOoOoo

goooooboobooooooooobbbooooooooooboao
od

oooooooooog
ooboboboDbD48e0 00006000 DOD0O0O0O00O0O0O0O0ODDOO

gooocoobooooooooigGooonODOELISADDODOO
gooobDiigGOoooooooao

ocooocooo0oooDOoooobU0oooDOooOoOoosonog/mML0 00O O0ODOO
obOooee0000O0DODODODODODODODODOODODODODDOOI100p L/wWwellO O

A0 000000000 D0OO0ODOO0ODODO0ODODOO.5 % BSAO bovine serum albumind O
0o0ooDoooooDoDooooDoDoooooDoDooooDos0omMm OO0 O0O0O0OOO
O(H 8.3 000000 O0DODDODOOOL00p LZWellO OODDOOD1IO0O0O0ODODODOAO
000D0DD0DO0OO00DODDoODOoOOoOos500000000100p L/wellDOOODOOO30000
O0O00000O0.05%Tween200 0 DO D ODDODDODODODODDODOODODODODOODOOODOGO

oooooao

0ooo

oooooao

oooooao

oooooao
ooooDoooogag
oooooao

oooooao

0o

oooooao
ooooDDOoeMO OO OO
OoooosomMO0O0O0O0d
ooooDDoDooooooao
ooooDDooooooao
GE Health Caredd O O O O
Oo0O00OD0OO0OO0sommMd OO
ooooDDoDooooooao
0oo0oo0oDD0DO00O0oo0oooao
O

oooooao

O

ooooao
ooooDDoDooooooao
Ooo0oo0oDD0DO0oO00ooooao
oooooao
ooooDoDOooooooao
ooooDoo0oogaod
ooooDDoDOoOoooooao
ooooDDoDooooooao
ooooDoDOoo0oooooao
oooooao

ooooao

ooooao

00

0o

00

00

0o

O

PBS-TO O30 000000 OO0OOODOODOS300000000HRPD OODO 1960 O (Goat

anti Dog 1gG-h+1 HRP conjugated:BETHYL Laboratoriesd O )O 100y L/welll O O O 0O
010 00000000000 0PBS-TOOOOOODOHRPO O TMBO 1-Stepd Turbol TMB
OO0O000O0D0D0O0D0OO00O00OPIERCED OO O 100p I/wellD O 0D OO0 DOO30000000

cooooooooooo.5MIDOODDOODODOOODODODOODOODDOOI100p 1/7wel

I00o0o0o0oo0o0boODboooooooboobboog4sO0NnmM000oooooboooOod
gogoobooooooboboooooboobooooobboooobbooooboobooooobobooogoano
ugugboboboouoouobboouoouoboooobobooad

oooooao
goobobooobobbo4d4se0 00311000000 ooboooooboooooboogoao

10

20

30

40

50



OO0 ooDoooOo0 oo ooo o0 oo oDoo oo oooogodg
e s e e e sy e R s [ |
I e e e sy e

OOo0DoDooo4ooDoDoooUooDooogogooao
OooooooooooooooooogogoQgoao

O

Oo0oooooooooDooogogoooooogogdg
oo oooooooooooogoogooao
OO0 ooooooooDooogogooo
oo oooooooooooogogooao
OO0 oo ooooooooogooao
OO0 0D o0ooDoogogooDooogogogoao
OO0 oo oooooooooogogooao
OO0 Do oDoo4gogooDooogogogoao
OO0 oDooooooooooogooao
OO0 oDooDoogoooDooogogogogoao
OO0 oooooooooooogooao
OO0 ooooooooooogogogooo
OO0 oooooooooooogooao
OO0 ooooooooooogogooo
Ooooooooooooooogoogooao
OO0 oooooooooooogooo

oad

ooo

oo

ooon

oo

O

O

(31) JP 2013-101149 A 2013.5.23

O0o0o0o0oDoDoooDooDoooDoooaog
O0oo0ooDoDoooDooDoooDoooog
Oo0oo0oooDoooDoooooDuoooog
O0o0oo0o0oooDooooooooDoooaog
O0ooooDoDoooDooDoooDooodg
O0oo0oooDoooDooooouoooog
O0oo0oo0ooDoDooooooooDoooaog
O0oo0ooDoDoooDooDoooDoooog
O0o0oo0oooDoooDooDoooDoooog
Oo0oo0oooDoooDoooooDuoooog
O0o0o0o0oo0DooDoDooDoooDoooaog
O0o0oo0ooDoDoooDooDoooDoood
Oo0oo0oooDoooDooooouoooog
O0o0oo0o0oooDooooooooDoooaog
O0oo0ooDoDoooDooDoooDoood
O (Patnaik 110 00 00 0 O O (Grade 11
Ooooao

oooobOoOO0ooooooobObOoO0oooooao
ooocobObOoooooooobbbobooooooo2o00000000192
6l1.7x0 D0 0O00DODOO0OO0O0DODDOOO0OO0OODOO1Z2000000000000000
gbobobobooooobbooogoobooooboboooobboooooboooooboDbooOoao
gooocooObOooooooano
goioocogooooostbooogbbiibbobooobbilbboooobos3saygobooo
inoobooooooooooobobo4goooobDbboyocOobDDbO3aOODOOOs8ODONO
o100 00001b00000300000000200001000000200000

O 0Oooo

O
O

g
g
u
O

goobz20000000vy0bobooOoOon
200000000010 000000000
gioooobboooooboboooooboaagdd
100000010 00000000010

ooobODbOO0OO0DoooocoobOboo0oooao
oooODDbDDbOO0OOooooobobobooogoo

ooobODbOO0O0ooooocoobboO0oogao
gogooobooboooooboogooboboogoao
gogoboooooobobod

iDo0o0oooooocoobbbooooooboz2070e0 70000 O0DO0ODODDOOOO
goooobozo00000z2070ed20 00000000000 OODODDODOOOO

g20000b0o0oo0oz2e00000000210
ooobooi1lboooooboboi1lbooooao
vicduooboooioaoooooaoao
ooobDi1iooo0oo0ob0b0O0000200 00
ogoobD0ooaio

gooooaad
ooooObOOO0oOO0ooooooobooooan
gooobooooobbooobobooooao
ad

oooooao
ooooObOO0ooooooooboboooan
oogoobooooobbooobobooooao
ugogoboboboooobbooooboboooaodo
oooooao
goooboooooboboogooboboood
oggao

ooao

g

a

u

O

gooobooao

2nm 000000 DODDODO0OO0O0oOoOO0oO0oo0oboboo0oooboo0oooboboooobDboo
ooobooDDboboOooooooooo4g4sONnM OO O0OO0DO0O0320 00000000000
gooooooboooo.3ybbboobobboooooooobboboboooooooooao
goooobobooooooooobbooooooooobboooooooooboao

10

20

30

40

50



OoOooooooooooo0o0oDoDooooooDoDoooooDoooQgogoao

=]

Oo0ooooooooooogQgoQg

O

m

O
O

O
O

(32)

JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooocoobooboooooooocobobbooood
oooobDDbOOoOoooooooobooobooo

ooocoboDbOoOoooo450nmoonooOono.or

O
O
O

ooobODbOO0O0ooooocoobboO0oogao

ooDo0@4o0o0o0o0oopooao

goooooooboboboogogoobboooobboo

O
O
O

oogoobooooobooogooobooooao

ooocoobooboooooooocobobbooood

200000020060 100130 00000000 OCOODOOOOO0OOOODODOGO

ooobOoboO0ooooooboosooooobobboooooooooao
ggzoo703n120 00 0000000000000 0O00O00O0DODGDO

oo
ooon
goao
0.290

O

O
O
O
O

O

O

O
O
O
O

O

uoooboboooooboooooboooooban
ooobOb0O010000200004000 0 80
goobooooboboog4sonm 0 D000
ooobbooooobbo400000DbDD0OO0

ooocooboboooooooocobobbooood
giloooooobocobobsoboobObboOoOood
oooooboooooooooboobooood
200000000000 0000000000RC
ooocooboboooooooocobobbooood

gooooowooooooooobobooogano
gooooooan

gooobb0oO0oO0oooooobODb0O0O0n0adao4aso
gooboboooooboooobboooobb4b00000DO

O450nmd O OODOOoOODO
oooOboOO0OO0oO0oooooao

gooooooooooan

ooobOO0OO0O0ooooan

oooooooooban

O
O
oooObOO0OO0oOoooooao
O
O

uoogoobooooooban

gooocooboobooooooao
gooooooobooooobao
goooao
ooobilooooboz2o0o00oan
gooooboboobooooooao
gooboooooobooooban
goooano
oooooObObOO0ooooan
goooooooboooobao
goboboooooooogoooban
gooocooboobooooooao
goocooOboOooooooao
goooao

g

goocoobooboooao
gooooooban
goboooooobooogoooban
gooooobobobooooooao
goooooooboooobao
000D0O0.360 0.370 0.260 0.200
gooocoobobobooooooao
gooooboboobooooooao
gooboooooobooooban
gboobobooooobooogooao
gooocooboobooooooano
gooooooboo

goooan
ooooobObOO0ooooan
gobobooooobobooogoobao
gooboboooooooooooban
goooano
goooooOboobooooooao
go0o00o0gogo.3sno
gboooooooan
oooooboooao

goooao

goooooooan
gooocooboooao
lvy0o0o0oD0DbO0O00
goooooooan
gbooooooboan

ogoaon

goao

uoao

ooaon

goao

go

O
O

O Ooooo
OO oOooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooao
O OooOooo

O
O

uggao

O

O

O

O
O

uogoboboooooood
oooooDOoOO00oao

googobooooooood
500000000 200605
ooobObO0OO0oooooao
oogoboooooood
ugogobbooooobood

SsoocooOb0OO00DO0oO0ooooobOboOoooooooobobbOoooooooooan
oogoobooooobobooobbooooboooobobobooobobooooobaon
ugsbodooboboooooboboooooboboooobooooboboooooboDbooan
oocooObOOO0ooooooooobobbOooOooooooboobbOooooosonon
gogobooooobobobooobboooobooobobboooboboooobao
oo4sonmi ooopDo30000OO0oooODDbDe0bODbDDbDbOOOOOODODOZ2007

0280 0 000o0ooObOO0OO0O0oo0ooocoobobbobooooooobObbobOoOooooan
ooooObobooooooooobbooooooooobbooboooooobbooood
goobobooobobbooobobooooo4sOnmb 0O O0O0obDo.0500000000200

10

20

30

40

50



OO0 oooogogog
OoooooQogogoao

O

O

OO0 oDoDoooo0oooooooooodg
Ooooogogaog

N
o

Dgl:l
OooooooQgoao

Ooooooo0ooooooooooodg

OO0 oDooo4gogooooogog4gQgoooao
Ooooooooooooooooodg

(33) JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooooobobooooooooobobobooooooobobboooooobooooboao
gooooo

oo

gooooooboad

7000000000 OCOODODOO0OO0O02070302200000000000000
goboboooobbo4sonmidbboogoo40bD0nbboOoooboboOooOogonn
gboobooooobooogoooboooooboooobboooooooooboobooOoao
goooobboooooooooboboboooooooobobboooooooooboao
goboooobboogooboogoboboboozoorosoisbogooooogoan

4sonmd D OoO0ooOpDo2s0000O0oboooDbObOO0oOoOoozeorstoooooooOoOoOd

ooocooobooboyocooObOOOOoOooooobODDbOODOoDoooboooDbbobooo
goooooao

oono

goooooao
goooooboOoozoo7ruosos8soobobooooooooobbOooooooooDOodan
gobooo4sonm0ooogogo.o8000goboooooboooooobooogan
oooooboboooooooooobobobooooooobobbooooooobooooao
oooooboboooooooooboboboooooooobboooooobooooboao
oooooobooooooooobbboooooooobbboooooobooDbDoboo
el 280 0 0000000 ODDOOO0DO0DO0OO0OODOODDDOOOOOO0Oo.08DbODOO
goocoobooboosboobboobooooooobbboboooooooooboobooo
gooosooooboeuobobobbbOOooooooDOO

oono

goooooao

ouoobooboObODbOO0OOoOooooobozoo3n 2000000020038 0000000
20050 10 000o0bbog0oobezeos040 13 ooooooobooooboogoao

ooocooobObooooooooobbboonoz2050400000O0OD0ODDOOOO
ooooobbOO0oozo0e0 120170 0 00 00000O0O0ODO450nmO 0O 0O 0O OO 0.30
goboobooooz070eb200 00000 oboooobboooooooogann
oooooboboooooooobbbobooooooobooguooobD2c0booDbDDbDO
gbobobobooooobbooogoobooooboboooobboooooboooooboDbooOoao
goocooboboo4sOonmb 0 00O0go7s00b0bO0OO0O0OoooooobOOoOO0Og
gooooooobboog

uoao

ooocoobobooood

10ooo0oo0oobbo0ogoboogz20070 401000000 0000O0ODO0O00O0O
gooooooobooooooooooboboooobbooooooooooboooao
ooooobOobobOobooooooobobbob0oooooooobbbOO0OO00oaoanaason

mboOoOoODOO0Oo.26000000D0D0O0O0O0O01000200806030000000000A45
onmOb ODODDOOO0OoO.1ODODODDOOOODODOODDODODDDOODODODOODDODDODDDDOOOO

oo ooooogogoog

ooocooobobooooo22000o0ooooobobbobooooobocooboobobooo
oocoobbooooooooobbbobooooooboz2o00b040000OeBO0Od
gobooooobbo4sonmd 0000 000O0DODOO.0900.070 0.080 00000
gooooooobooooobooooobooboooobboooooboooooboobooao
gooooboboooooooooobobobooooooobobboooooobooooboao
goobooooobsgoooogogbbogoooboooobbooooboooogao
goboooobbooobbood

uoao

goocooboooood

120 00 0002007040270 00000000000 O0DODDODOO0OO0OODOOOO

10

20

30

40

50



(34) JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooooOobobooooooooooboboboooooooobbbOoooooooobobooooo
goilijggpbozoo8sdeb20 00000 obboooobboooooboboooooboboogao
gogoobooooooboboooooboobooooobboooobbooooboobooooobobooogoano
gogobobobodoooobobooouoobobooooobboooouobboooobooooobobooogaao
ooooObobooooooooobbooooooooobbooboooooobbooood
g4sonm D OO ogoo.o220 0 0bobOo0oO0obobboooobstgi1zoo0o0gooooogano
ugogoboboboooooboboooooboobooooobboooobboooooboooooboboogao
ooooObODO0OO0OO0ooooan

gooobooao

goobobooooobobboooobbooad
oobisbboo0oooooooozoorbiooonb00ooooooobObOOO0OOoOooOooOon
ooooObobooooooooobbooooooooobbooboooooobbooood
gogooooooobobooooobooboooooboboooobbooooboboooooboboogoao
ooooODbDbOO0ooooooo4sONnmMoboOobboo.o7obboobobooooosononod
2008060500 000DDb000O000O0O4OnNnmUoOoooOoOooboOobODbODbOOOOOGOOO
goooboooooboboooobooboooobbooobboooobobooooboboogao
gooboooooooboooooboobooooobboooobbooooobooooobobooogaao
ooooObbOoooooooooao

gooobooao

gooooooogao
oooobOobOooooooooobobboooooooooobobbobooooooboooDboDbOOlng

GgooobObbObooouoooobObboboooooooboObboooooooooDbOO0O0anigs
OO0O000D0OD00D0D200000HRPO DO OO O 1gGO O (PEROXIDASE-CONJUGATED GOAT 119G
FRACTION TO CAT 1gG (WHOLE MOLECULE): CAPPEL RESERCH REAGENTSO O )OO O 0O OO

gooosooo 00D OOooooOoanO

ggoao

iliogoooooozoost 817y oboooooooooooboboooooooooooDoan
i0450nmO 0000000320000 000020060 100170 0000000000

gobooboz20000ooooogbb4sOoNnm 0goooogooasboogogoboooOod
goooooobooood

uoao
goocoobobooooooooobbboboooooooobobboooooooobooboao
gooooooobobooogoobbooooboboboooobobooooboooobbDboo
gboboboooobobbooooooooaoooan

oon

gooooo

oooobooooboooooooooobob e obbboooooooooooooo
ooocoobOboOoooooooobDweoobobOoO0oDOoo200000XdHRPO OO

gGO O (HRP-Goat Anti-Human IgG(H+L) Conjugate: Zymed Laboratoriesd 0O )O 0O
gdooooDiloo000 0D DO O0DO0O0OdUOOoDOoDOoODDDODODODODUOOoDOoODOoODOoDOoODOoOOOOd

Oo0oooooo0 oo oo o0 oo oDooo0oooooogodg
e e s e e e e e e e I B

Ooo0oooOooooOo0 oo o =-o0 Q0 o0ooo0ogoQgoo

oopooosowgg/mMiDO0C0O0OOO0OODOOOCOOOOOODODODDODODOODODODOGO
g4sonmi 0o ooooODbODO0OO0O0oooooobObobOoooilbo.2s0oooooo0nOoan
gooboooooboobobooogobbbooooboboooobb20b0000bbODOO
ooooo4sOnm OO0 D OOOABOODODDODOOODOOOOOODOOOOoOoDOO
goooooao

goao

gooooooobobbooogoobooooooban
gogboboboooobbooouoobooouooobooouobbooooobooboooooboobooOoo
goocoobOboooooooobbooooowecoooooooao

goao



OoOoooooo0oooooo0 oo oooo00 oo oooo0D oo oDooo0UooDoDooogogogogooao

=
o
O

Oooooooogdg
OO0 oooogg
OOoooood
OO0O0o0ooood
OoOoo0ooood

e s e e e sy e R s [ |
I e e e sy e
OO0ooOoDoogogUoooooUoooooDoDooggooooogogaog
OoooooooooDoooo o oDoDoooooooooQgogao
OOo0oooooooooooooooDoDoo4ogooooogogaog

O Ooo0ooo
O Ooooo
O 0Ooo0ooOoao
O Ooooo
O O oO0ooao
O Ooooo
O OoOgooo
O Ooooo
O Oooo

0

O

oooao
od
gogoao

O
O
O O
O O

O
O
O
O

O0Ooo0Ooood
OoOoo0ooood
OO0Oo0oooogod

O
O
O
O

O O
O O
O O
O O

O
O
O

O d
[ |
O d

O oOoooo
O 0Ooooo
O o0oooo

O O
O 0

0

O O
O O
O O

O
O

O

O
O
O
O
O

O

ooao
oggao
oggao

20070
ooo
ooao
ooao

O

g
u
O
g
a
L

goooao

O

g
u
O
u
u

(35)

JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooocoobooboooooooocobobbooood
goooooooboboboogogoboboooobboo
gooobooooooooooooogao

goocobObOOoO0oooooo40nmuioononOnn

60210000 000C0COOO0OO0OO0OO0O0O0O0OO0ORO
oooooOboooooooooboobooooo
ooobooboDDbOO0oi1o04s50nm 0 ooooOno.29
goooobOz3ocoobobboooooooooan
2000000000180 0060.8000000000

ooooooooobbano

O

O 0Ooo0ooao
OOoo0oooao
O0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooao
O 0Oo0Oo0ooao
O0Ooo0oooaoo
OO0Oo0oo0ooo
O0Ooo0oooaoo

g0 0 00O0OD0DO000000ELISAT
goooao
D o0o0oooooobDDbboO0ooooooobDbb2000000D0DD0O000O00O0O96B000

OO0 ooooogogogog

Ooo0oooQoooo

HRPO O O O O 1gGO O (Stabilized Goat Anti Mouse HRP conjugated : PIERCEO O )
100p L/wellD O O0O0O0OD10D00OO0OO0OODODDODOOOOOPBS-TODOOODODOOHRPOO T

OoOooooggQg
Ooo0oooogoooo
Oo0ooogoogooao
Ooo0ooooOooOooao
Oo0ooogoQgooo
OooOooooOooOooao

O

OoooooggaQg

O

Ooooo0oogoood

O

O

O OoOgooo
O Ooooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Oooo

O 0ooo

3osoobobObo20704030 00000000000 DDO0O0OO
450onomb 0 00000O0C.1400000

goooogao

goooogao
goooogoao

gooooaaogdo
ELISADO O O O
goooogao
goooogao

Oo0o0oO0oDDOoOO0OOoOogiloou L/wellDODODODDODOO2000 000
0 0 0.5 % BSAO bovine serum albumin0 0 0000 OO0O0DOADO
Oo0oDoDDoDOooos50mM O0D0D000O00OOOODOCHS8.3)00
100y L/wellU D OO O0ODD0D100O0O0OD0DDODODOODOOODOODOOO
OoooDDOoOO0OOOoi1o00p L/wellO O ODODDDODO30OOOOOO
0000 10-10000 01000000000 OOOO0.05%Tween200
0o0o0oDoo0oooDoDooooPBS-TOO300O000020 000
2000 00000000 OOO100p LZ/WwellD D OO OO 1000

PEBS-TOD 0 00 O0OO0OOC3IO0O0OO0OOODODOOOOOO0OOO?2000000

1-Stepd Turbod TMBO 0 O D0 OO O OO0OODOODOPIERCED OO O 100p I/welld O
sogbggooboooobobooooobo.SMIbDDDOOOODODOOODODDOO

O

O

O

u
O
g
g
u
O
g

100p

isrvellC 00000000 DOOOCOODOOOCDOCOCDOODOA4ENNmO OO0

ooobObOO0OO0ODO0ooooooobObbOoooooooobObobobooooooao
oooobDobOoOoooooobbbooooooooDboao

uugoboouooobobooouoboboooooboooobooooboogdo
ooobObO0oO0oDO0oooooooObOboooooooobboboboboooooao
gogoooboooooboboooobboooobobooooboboboogooboogao

10

20

30

40

50



'EIDDDDDDDDDDDDDDD

10

O

Oooooooo0ooooogogogooo

Oooooooogdg
OO0 oooogg
O 0Ooo0oooao
O Ooogoo

(36) JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooooooboboooooooooobobooooao
goooao
gbobobooooboooooboooobobboooobboooooan

gbooboooobbooouoobooouooboboooobboooooboouobobooadao
goooobobooooooooobobbooooooooobboboboooooooobooboao
ELISAU 0 0D DO O0O0o0oboogogboboogooboboooobbooooboooobnnb

C OO0 OoooOoogood

O

OO0 ooooogogog

O

OoOoooood
OOoo0oooogod

(]

O

O

Oooo0oooQgdg

O

Ooooooggdg

O

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

g
u
O

g
u
O

g
u
O

g
u
O

O
4
O

a
u
O

U
U
0

ium-Phenol-ChloroformO

O

Ooo0oooQoooo
OO0 ooooogogog

O

O

O

Ooo0oooOoooo
OoOoo0oooogdg
Oooooooodg

O

O

O

OoO0oo0oooogdg
OooOoo0ooood

O

O

10mM Tris-HCI,150mM

goooooooooao

goooao
goooooobooao
gooooobooao
gooooooan
-BLue MRF*0O 0O 0O O
5M NaCIO O O 0.2M
oggao
NHS-O

O

O

O 0Ooo0ooo

O Ooooo
O Ooo0ooao

O

O

O

(GE Healthecare Bio-Sciencel
OoDoooDoooooDooooao
OoDOoooDoooooDooooao
OoDOoo0oo0DooDooDooooao

O 0Oooo
O Oooo

g
U

ooooODbOO0oDOoooooobbooooooooooao
ooobooobobobbooobboooobooooobao
ooobobooooboboboooobboooooooooban
oooooboao

oogooboooooboooao

O
O
OoOO00O0o0oDOO0oO0D0OO0O0O0O0DO0OO0OO0OO0ODb0O0OD0nDAcid gua
O

00000000000 0OOoligotex-dT30 mRNA purificat
nKitl0OOOOO0OODDODO0OOOO0OOO0ODOoO0oOOooo0oDooDooooooooooao

ooo0ao
oooooao
000000000000 o0pO0OO0OOO0n
000000000000 D0DO0OO0OoOoOO0an
Kit,ZAP-cDNA Gigapacklll Gold Cloning
0000000 ooooooao
Ox 00" 000000000

O0o000o0oD0Do0ooDo0oDooDoooDoooDooao
0 O cDNA Synthesis Kit,ZAP-cDNA Synthesis
Kitd STRATAGENEDO 0 O 0D O QOO OooOoooaod
00000000 ooDooooooooooao
o0

gooobood
uoooboboooooboooooboooooban

OUxooObODOO00DO0oo0ooooooboobobooooooooooboao
XL1-Blue MRF*O 0D 000 O0O0OO0OCODODOOOOOOOO

goooooogbobao
gooooooboban
gooO
gooao
goooooooooan
gogooooooboan
ooocooboooao
ooooooogobao
NaCl pH7.50 O O
ooooObDoOo0ood
ooocooooooao
ooocooboooao
gooooooobooan
gogooooooboan
NaHCO5; pH8.30 O O O
gooooooogoobao

O0o00oD0ooopODODOODDOOOOODOD

Hybond C Extra: GE Healthecare Bio-Science
Oo0oo0o0oooDoooDoooooDoooDooao
00000000 ooDoooooDoooDoao
OoDo0o0o0DooDoooDoooDooDoooDOoaon
OoO0o0oo0Doo0oooDoooDooDoooDOoao

O 0O O

ooobODbOO0OO0Doooocoobbooooao
ooobODbOO0O0ooooocoobboO0oogao
ZAP Express D0 OO0 D0ODOO0O0O0OO00O0DOXLL
oo ooao 0.
O
ooo

O 0Ooo0oo0oao
O o >00

O Ooo0oooao

O O0Oo0ooood
O Ooo0oooao

O Ooo0oooao

OOoo0oooao

OOoo0ooood
OOoo0ooood
O0Ooo0ooood
OOoo0ooood
OOoo0ooood
OO0Ooo0oo0oood
OOoo0ooood
O O0Oo0ooood
OoOoooood
O O0Oo0ooood
OoOoo0ooood
O O0Oo0ooood
O 0Ooo0oooao

goooooooboogoobbooobobbooobDbo0—00o.05%

10

20

30

50



(37) JP 2013-101149 A 2013.5.23

Tween20/TBSO 0000 O0OCOOOOODOOODOOCOCOOOODODODODDODOOOODOD
Oo0oo0oDDOO0OO0DO0O0O0oO0oO0OO0ODbDDbDObOO0O000OAOdGoat anti Dog 1gG-h+1 HRP conjugated

: BETHYL Laboratoriesd OO0 0O 00100000 O 0ONBT/BCIPO O O O Roched O 0O O
ooooOobOobOooooooooobobboooooooobObbOoobooooobDoebOx OO
mmO 00000000000 O0OO0O0OO0OO0OO0OO0O0ODOO0OOOD100mM NaClO 10mM MgCISO,O
50mM Tris-HCIO 0.01% OO OO pH7.50000p IDO0O0O0OO0DOOOCOODOOODOO
ugogoboboboooooboboooooboobooooobboooobboooooboooooboboogao
ooooObOoOO0oooooocoobboboooooooobboOoooooooobboooodd
gooooogoono

goooooad

ooooboOoOoooooooooboao
ooobObOO0ooooooobObbooooooooobobooo ooocoobooogod
oogobobooooobobbooobbooooobooobobDbodg OoOO0000D0OdXei-sl

O

a
ue MRFFO OO OOODgoo DO ODODOOODOODOOOOODOODO
OO0OO00O00O0Op 1000 ExAssist helper phage (STRATAGENED O )OO p 10 000D OO DO
gooboooobbooobboooooboooobbogoao
goboboboooobboooobboooooboooobobboxgodd
ooooODbOOO0oO0ooooocobobbOobooooooooboboboooao

p 1000000000

goooooooboo
gooooooobooad
000SOLROOOOOOD

scoocl 000 O0O0O0O0ODDODDODDODDODODOODODOuwIDOODODOODODDODDDODOOOOWPIODODO

Oo0o0o00ooDo0oo0DO0oo0oooDUooDOoOp D000 D0D0DO00DO0DD0D0DO0DO0OpOOODOO
00000000 ooDooo0o0oo0Do0oDoDUOooDoDO0ooO0DooDooOoDOosSoOLROODOODDOOOO
0oo0o0o0ooDU0ooDOoo0oDU0oDoODp0OO0D0DD0D0DO0DDODODODODODODDOOOODOQl
AGEN plasmid Miniprep Kit(O DO OO OO OO OQOODDDODODODODODODODODODDODOOOOO
Ooooooooao

Oooooo

00000000 ooDoooooo0ooDUooo0DO0oDo0DOooDUooODUOooDoDoOoDoDoOooDoOoOaOo
Oo0o0oo0oo0o0ooDooo0o0oDo0ooDo0ooDoDo0oo0DooDUooDoDooDoDooDoDooDoOoaOo
0oo0oo0ooU0ooDooo0ooDo0oooDUooDoDO0o0Do0ooDU0ooDDoDoOooDoDooDooDoOoaO
0o0o0oDoDo0oD00o00oo0o0DoDDo0D00000o0oDoDDDO00DO0DO0O0O0DOoDoDDOO0O0adht
tp://www._ncbi.nIm_nih.govw/BLAST/0 O 0O 0000 0ODO0O0OOOOOODDODODOOOOODOGO
O0O0000000D00O00calmeginD 00 0O0OO0O0DODODODOOODODOODODDODOGO
ooooo0ooU0oooDooooooooDUoOooDoDOooO0oooODUooDoDOoooDooDooDooaOo
00000000000 oo0o0oDo0ooDU0oo0DO0oo0o0ooDUooOoDooDoDOooDoDoOooDoOoaOo
O

Oooooo

Oo0O0o0oO0oooooooao
Ooo0oo0ooo0ooDooo0ooDo0ooDoooDo0oo0ooDoooDooDoDooDoDooDoOoaOo
0 O 0O O RT-PCR(Reverse Transcription-PCR) 0 0 0 000000 OOODDOOOODODADO
0000000000000 00000D00D0O0O0DDO0O0OooDoDOoOOoOxoo® 00000
OO0 TRIZOLO O O invitrogenD 00 0 0000 0O00DDDODO0DODODOODODODDODOOOOO
O0O00D000O00D0D0O0O0OdSuperscript First-Strand Synthesis System for RT-PCRO in
vitrogenD 000000000 O0ODO0ODODODOOODOOODODODOODOOODODOODOO
O00D0DD0OD00O000O0D0O0ODO0ODNAD OO DOOOOODNAD invitrogen O O 0O QUICK-
Clone cDNAO D OO O DODOOOOOODOADO Large-Insert cDNA LibraryD OO0 OO0 OGO QOGO
ooooo0ooU0ooDOooo0ooDUoooDUOooDoODO0ooOO0Do0ooDU0ooDDOooDOoDooODUooOoDUOoDoOaO
0o0o0D0DDo0oD00o00o0o0o0oDoDoDo0D00o00o0o0oDDDOoDU0DO0DO0O0o0oDoDoDDOOanao.

250 ID 00000000 DO2p MO 0.2mMO dNTPO 0.65U0 ExTaqU O O OO OO0 OO0 DO OO
ocoooo0oooOO0oooOOooOo0ooDbDOoooOoboO0oooDOooOp 1000 Thermal Cycler (BIO

RADODOOOGOGOoGoooObb-—-00oobobob—-0b0o0o0otuouobo—0000000o0o0an

goooboooooboboooobooboooobbooobboooobobooooboboogao

10

20

30

40

50



(38) JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooocoobobOoOoooooooooboboboooo
gooooooobobboooooboooobno
goooboooooboboboooooboboooooan
OGAPDHO DO OO ODODODOO0OO0OO0000O
ooocoobOboOoooooooobbooogoo
goooboooooboboooobbooooban
goobooooobobbooooboboooooan
ooocooObOOoooooooobbooogoao
goooogao

OoooooooQgoogoo
O o0oooogogoo
Oooooooogoogo
oo oooogogoo
O 0D oooogogog
oo ooooogogoo
OO0 oooogogog
oo ooooogogoo
OO0 oooogogog
oo ooooogogoo
O o0oooogogog
Ooooooogogoo
oo oooogogoog
OoooooogoOgoao

ooocooobooOoO0oDooooooobobobooooooobobbooooo
GAPDHO DD OO OGO4ooooboao

O
O
O

ugogobobooooobbooooboooonn
goooooao
gooooooobobbooooboooobobobooooboboooobboo
PCROODOOOOOOOOODOOOODODOOOODODDODOOODODOOGOO
OCOp lOBamHIO OO EcORID OO DODOODODOOOODODODDODODOODO
OOoo0oODDbOO0OO0OO000O0OOo.4p MO O.2mM dNTPO 1.25U0 PrimeSTAR HSO 0O
od cooo0oooDOoooOooo0oooDooooooooDoooDoooge I0DO
O Thermal Cycler (BIO RADOD O )OO ODOOODODD—ODOOOOODD—D0ODOOO0OOODO—
O
g

Oo0ooooooo0ooDooooooooogodg
Oo0ooDoogogooooDoogogoooooogod
oo oDooooo0oooo oo oooogodg
OO0 oDoooo4Qo0oooogog4gogoooogodg
Oo0oooooooooooooooooogodg
Oo0oooooooooDooogogoooooogogdg
O 0Oo0oo0ooao O

O

O

oCoo0o0o0ooDU0ooo0DO0oo0oOoDU0ooDO0DO0oDU0DOoDUOooODOoDO0DoDOoD2Q0000000DO0
00000000000 oo0o0oDo0ooDU0oo0DO0oo0o0ooDUooOoDooDoDOooDoDoOooDoOoaOo
DNAO OO ODODOOOODOODOODOOODOQIAquick Gel Extraction Kit (QIAGEND O 0O
oooooDOoo0oooDUoooDoooooooood

Oooao

OOODNADO O ODOODOODOOODOOpPCR-BluntO invitrogenD 0 00O 0OO0O0ODOO
00000000 ooDOoo0ooDU0ooDUOooo0DO0ooODU0Oo0oDUooDOoDOooDOoDooDooODOO
000DDO0D0000O0o0o0DDDo0D0DO0D000O0o0DDoDDO0ODO00O0O0O0O0DODBamHIO
EcoRIO 0 O OO O O O O QIAquick Gel Extraction KitO D 0 00 0 dooOoOOOAO
BamHIO EcoRID 0 000 0D OO0OOODOODODOODOOPpPET30all Novagend 0 O 0 O 0O
0000000000000 HWIsO0D0O0D0DO0oo0o0DooDooDooDOoDoooDoDoDoOo
0000000000000 U0o0ooDOooDOoDooDUooDoDOooDoDoOooDooOOg
0OoDooo0DooD0oooDOoooooDooDoDooooaon

O OoOgoo

gogooobooooooboboooobobooooboooboboboogooboogao
OPCROUOOOODODDODODOOOOOODDORDODRDORODNAD O RT-PCROU OO O
OCOODNADO Op IDEcORID OO XholODOOODODOODODODODOODOODO
O0o0oo0O00D0ODO00O0O0O0O00D0Oo.4p MO O0.2mM dNTPO 1.25U0 PrimeSTAR H
sbgopoooooooooDOooooooooDoooooDUoopDoooooDoooDoopl
O 0O O Thermal Cycler (BIORADO OD)OODODODOOODOD—00DOOCODODOD—O0O0DODOO
0—oo0obb0OO00DoooooobobbooooooooobObbobooo2000000000
gogooobooooobboooobboooobobooobboooooboooobDboo
DNAOOOODOOODOODOODOOOODQODQIAquick Gel Extraction Kit (QIAGENO
ooooODbOOO0OO0ooooooobObobooooooao

ogoao

OCOODNADO OODOODOODOOODOPpPCR-BluntD invitrogenD 000 O0OOODOO
uygobodouooboboouobbooooboboououobbooooboobooooobDboOao
I I A 0 M A MR W =T oTo 1 29 W
XholDO O OO 0O OO O O QIAquick Gel Extraction KitOU OO O ODOOoOODOoOoOoOoO

OooooooooooogogQgoao

OOo0o0ooogQgogao
OooOoo0ooOodg
OoOoo0ooogoogdg
Ooo0oooOooao

O oOoooo

Oooooooogdg
OO0 oooogg

10

30

50



(39) JP 2013-101149 A 2013.5.23

OEcoRIOXholODODODODOOODODODODODODODOOODOAOPpET30al NovagenD 0 OO0 OO O

00O
00O
00O
00O
(0O
00O
00
370

OooooooogoQgoo

OooooooQgdg
O O0oo0oooodg
OO0 ooooogogogoooodg

(@)
o)
=
)
O

O 0Oooo
O 0Oooo

oo

oad
od

OoooooooooooQgoao
Oooooogogogooood
Oo0ooooOogooooaoo

Ooooooo0o0oooooo0 oo ooooooDoDoooogoooao
OO0 ooDoooooooDooogogogooooogod

O

O Oo0ooooaog

OooOoo0oood

O

g
g
g
O

g
ud
oad
g

ooooDbDDbOOHIsODODOOO0OO0O0OO0OOoOOoODOoODODDbOODOoDOooOoooOQoDoDO
gooooooobobboooobooooobboooobobooooobooad
guooboboooooboooooboooooan

goooogao

ugogobooooobobbooooobooooobboooobboooooboobooad
ooDOoo0O3opg/miDCOO0LWBOODOGOONMO O0O0OCDO.70000O0DOODO
goooooobrimwwmooooooooobobboo37ob4o0DOOO0O0OnO

4800rpm 100 0O OO0 O0O0O0OO0OODOCODODOOODODOOOOODDOOOOOOO
4800rpmO 100 0 00 OO O0OOCOODODOOOO

1.0MO

O
O

OooOoo0oood
O0Ooo0oooaog

=

O Ooo0ooooao
O Ooooooaog
O

0

O
g
u

O
O 0Ooo0ooao O

O

ocoz2omvO OO OOO(H7.O)DODDODOOCODODOODODOOODODOODO
goboe000Orpmb 200 00000000 OCOODODOOOOOOOODODOGO
goao

00000000 D0D0O0daOdSP Sepharose(d O ) Fast Flowd GE Health
OoOs5mMO000DooOoOozomMO0O 0000 (eH7-O)D000O0O0DOOO
gz2omMO 0D 0D OO0 (pH7.-O)U 00O O0DODODDOOOOOO.3M-1.0M OO
20MMO0 0 0 00O (pH7.0O)DO0D0DO0O0O0OOOODDODODODDOOOOOOO
ooDoooe0O00O0O0ODODOO

ocopoo3MoOoUoooDOoOoOozomMODOOOOO(pH7-O)ODODODODOODO
ocoOoocozomvOCODOOOCO(EH7.O)UCO D10 0000DOO00O0OODO?20
ooocoobooooao

2000000000 0BiIogel HT Type 110 BioRadO0 0D OO DO OO OSBSmMLOOOCDOO

Dpo1o000.3M0 00000000200 0000(PH7.0)0 00000000
000000000000 000O00100000.3M0 00000000 20mMO O
(pH7.0)0 0.AMD OO OO O (pH7.0) 0 00000000000 C0O0O0DO0OOOO00

O

oad
oo
O

O
O
O
O
O

O oOoooo

g
g
oad

g
a
o2v0D 0 0DODOD0(H7.O)ODOODDODOODODODODOODDODODODOOOODeBO OO
O

goocooboboooooooobbbooooooooobobboooooan
oooobboooooooobobboooooooooao

ooocooboooooooooooboao

oo
oooobDbobooooo48e0000b0e0oooobobbonooooonoan
ooocobODbOO0OO0oDOoooooobObO0OO0oO0o0ooGUoOonoDnaoOELISAO O
gooobObOO0ooooobigcoooooboao

ocooooooO0oooOooOoooODOoooOooOosopog/mMLO0 OO0 O0O0ODODO
e 0 0O00O0DODOOOODODODODDOODOOODODI00p LZ/wellO O

A0 000000000 D0ODO0ODODO0ODODO0ODODOO.5 % BSAO bovine serum albumin O
0o0oooDoooooDoDooooDoDoo0oooDoDooooDosomMm OOO0O0O0OODOOO
O(H 8.3 00000 O0OODODDOOOL00p LZWell DO OODDOOD1IO0O0O0ODODODOO
O000DOooODOooODOoboOOoDbDOoi1c0000O00D0O100p LZWellD OO ODOODO3O00O00OO
O000000OO0.05%Tween200 0 DO D ODDODDODODDODODDODODODODODODOODOODODOGO
PBS-TO 0300000 O0OOO0ODODOOOODODOS300000000HRPOOODO IgGO O (Goat

anti Dog 1gG-h+1 HRP conjugated:BETHYL Laboratoriesd O )O 100y L/wellO O O O 0O
010 00000000000 0PBS-TOOOOOODOHHRPO O TMBO 1-Stepd Turbol TMB

10

20

30

40

50



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

O o0Ooooo
O oOoooo
O o0Ooo0oo0oao
O oOoooo

O O

Oo0oooooooooooogogooao
OO0 ooooooooDooogoggooo
Ooo0ooooooooooogogooao
OO0 oDoooooooooogogogooo
OO0 Do ooo4QgooDoooggogoao
OO0 oDooooo0oooooogogQgooo
OO0 Do ooogogooDoooggogoo
OO0 oooooo0ooooogoQgooo
OO0 oDoooogoooDooogoggogogoo
OO0 oooooooooooogooo
OO0 oDooooooooooggogooo
OO0 oooooooooooQgogooao
OO0 ooooooooooogogogooo
oo oooooooooooQgoogooao
OO0 ooooooooooogogogooo

OOo0oooooooooooooooDoDoo4ogooooogogaog
Ooo0ooooooooooooogooao

Ooooooooooooo0ooDooooooooogoogogooOoao

oo

e e e s e e ) ey e e o Ay

e ) e e e ey e ) e s s ) [
Iy e A e s [y |

O O
O O
O O

ooo

O 000 PIERCEO
o.sMOo0nonoOQOO
gooobooogan
uogooooaagd
oooODboOO0O0o0od

O O

oo

oon

oo

O oOoooo

4860 U 0O 3110 O
ooooao

oo

(40)

JP 2013-101149 A 2013.5.23

O100p IwellD 0 OO0 OO0DO300000000

O

g
u
O

g
g
u
O

g
g
u
O

ooao

Oo0oo0OoODDOO0OO0OO00O0OO0O?100p 1/well
g4sonmi D00 0O0DDODOO0O0OO0O0OO
gugobobooooboooobooogdo
O

Ooo0o0o0ooDoooDoooooooao
Ooo0oO0oooDOoooDoooooooao
OoooO0oooDUoooDoooooDooao
00000000 ooDoooooDooao
Ooooo0ooDoooDoooooDooao
ooooo0oooDUoooDoooooDooao
Oo0O00o0ooDUoooDoooooooao
Ooo0oo0ooDoooODoooooooao
Ooooo0oooODOoooDoooooDooao
Oo0O0o0oO0oooooDoooooooao
000000 oDo0oooDooDoooDooao
Oooo0oo0oooDoooDoooooooao
OoooO0oooDUoooDoooooDooao
Oo0O00o0ooDUoooDoooooooao
Ooooo0ooDoooDoooooDooao
(Patnaik 110 000 00O O O (Grade 11
ooo

ooocooboobooooooooooboao

gogoobooooooboboooobboooobooobooobb20bboo0oobOOary
5.0 D ODDOOO0O0O00O0DO0ODODDOOO0DO0DO0O1wyDOOOOOODODDDOOOOO
gbobobobooooobbooogoobooooboboooobboooooboooooboDbooOoao
goocoboOboOooooooao
goioocooobbioccgotoboooiwgoobobooooimooooo4n00gon

£ I e v e I N R G W R AR W A R

O

g

g

oad
oo
goooao
goooano
goooao
U
goooan
goooao
goooao
goooao
goooao
goooao
oo

oooobODbOO0oO0oooooao
iDooooboboooooboboooobbobooz207Dbe0 7000000 O0O0ODOOOOO

oovooooooz22o0oo0oooOos3ssboooooooo2z2rbbbobo20000002000
2000000020 000000010 000D O01DO0O0O0DbDDODOSODO0OOooOO
ootbilgooooobooooooboobooooooloooooooobooboboi1ooobao
000000l ooooooo0oloooooboboOobooilboboo0ooo1o0o0oo

ooobOboOoO0oDoooooooobobbooooooooboboboboboooooano
ooobObOO0OO0OO0oooooooOobOboooooooobObobooOoooooan

ooobObOO0OO0ODO0ooooooobObbOoooooooobObobobooooooao
gogooobooooooboboooobobooooboooboboboogooboogao
oooboooooboooobboooobboooobDbao

10

20

30

40

50



(41)

JP 2013-101149 A 2013.5.23

oooobObOOoboz2000002070e024a00000000000000000000RO6
2amm0 00D 000 000C0OCO0ODODDOODO0DO0O0oO0oOoOooOobDDbOOoOoDOoooooDoDoDDoboboooOoo

oy e [y ey [y e e o |

O Oo0oooao

=]

oo oooooQgoooo

m

O

OO0 ooogg4QgooDooUoUoUoDoDoogooDooogogogoao
Ooo0ooooooo0 oo ooo oD oDoDooooooooogogoQg

OO0 oooooggogo
OooooooooQgoogoo
Oo0oooooggogoog

O
oo oooooQgoooo
OO0 oooooUo0oooDoogooooogodg

O Ooogoao

=
O

7

O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao

O

g
u
O
g
ud
oad
g

oo
oad
g

u
O
g

O
O

OO0 oDooDoooooooogogogogoao
OO0 oooooooooooQgooao

O OooQgooo

goooooao

goooogao
goooao

O
O

1000002000

ooooao
goooooao

O
O

goooano
goooao
goooao
goooano
gooooao

O 0OoOooo
O 0Oooo

O

(]
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O

O

O

oooDbDDbO0o0oDOoooo4s0NnmMmiobooDbDo31D00O0DOoooDDDbOOOn
oooDbo.330 00000

uogobobobooooboboouoouobbooooobooad
ooobObOO0oo0oooooobObOoO0oooooao

uogoboboboooooboogogobooogado
ooooODbOO0OO0OOooooooooobao

0000000 0450nmd 00000O0.17
0000000000 000000000
(-4000000000

ooobODbOO0O0ooooocoobobooogoo
oooobooboooooboogooboogoao
goooboboooooboboooobooooao

2000000000000 DOD0O0002007020220 0 0000000000000

O

O
g
g

O O

oo oooooooooooogodg
OO0 ooooooogoooooogdg
O 0Oooo

O 0Ooo0ooo

ooobDz200000Db0000000O0OO0OO0OO0O00O00?20070 202300000
ooo0ob0Db0433gu 000000000000 O42gu 0 0ODDODbOOOn
oooobODbOoO0oDOoooooooDbDbbOoooooooobDbDbbOoo0ooono
ooooODboOoO0oOoooooooobobbOoooooooobobobbOoboooonn
ooob0ODbO0OO0OO0O0oo0ooz20703010 000000000000 O0O00Onn
2000030003 UooooboooobbooobbbO0gO4asonmy
go.i80o.160 0. 40000 0D0D0O0O0O0O0O0OODOODDOOOOOO
goocoobooooooooobobooooooooobobbOOooooan

O0Ooo0oo0ooao

g220gdgoooogooboboooooboboogobboboooobobooogoao
gooooooobobboooobooooobboooobobooooobooad

goooogao

ooocooboboooooooooobwOOObObOooooooooao
ooocoboDbOOoooooooooboooan

ooo
0.130
goao
ooo

ogoo
ooo

ooao
oono

gooooooogooan

ooobODO0OO0OO0o0oo0ooan
gooooooooobao
goobooooobboooodo
ooobODO0OO0OO0oooan
ooooooooobao
S50o0b0o0oo0ooobooooobboooboooooboboooobobooooan
uyugobobooooobboouobboouoouobooobuobboooobobooooonaon
os0goooooobbbooooooooobbboooooooboobboobooao
oooboooobbooobbooooboooobboooboboosooad

O

O
g
g
O
g

ooooooos3amooboooooooooobobbO0n0n0oaoaso
oooobOobOO0oo0oDooooooobobboboooo4000000On
450nmd O OO DO 0Oo0O O

ooocoobobooooooooooooao

O

O 0OooOgooo
OO oQgogog
O 0OooOgooo
O O ogogo
O 0Ooogoo
O Ooogoo

O

O

O

O

O

ooobooooao

ooooODbOO0OO0Oooooao
500000000 200605
googobooooooboood
ooooODbOO0OO0oOooooano
oogooooooobood

10

20

30

40

50



O
g
a

Ooooooo0ooooooooooogogoaoQo

N
o
o O
\l
O

Oo0oooooo0 oo ooo o ooDoDoooooooo
e s e e e e

(42) JP 2013-101149 A 2013.5.23

oooooobooboooooooooobobbooooooooobboboboooooooooao
gooo4sonmbgopoooo570b00oobooode00bbooobboag2007
0280 00 00o0o0obODDbOOO0O0O0oO0oooobOobbOoO0ooooooobDDbDbOO0DOooooao

gboboboboooobbooouooboouoooboooouobboooooboooooboobooOoao
goocoobObooooooooob4sOnmMODDOOoOODODOOOOOO2000
gooooooobobooogoobbooooboboboooobobooooboooobbDboo
goooano

oon

gooooooboao

00000000 oooooboboooOogoz2070302000000000000000
goocooobobooog4sonm D00oooo.7vobbO0o0ooooooooobooOoOOn
gooooboboooooooobbbooooooooobobboooooooobooboao
gooooooobobooogoooooooboboooobbooooboooobobooao
oooboODbOOO0oO0ooooooobobobobooooooboz207Os5018000000000R0C
Asoémb 0000 0oc470000D0DOOOOOO0OOZ20708000O0O0D0OO0O0O0O0OO0OO0ODG O
oooobooovyoooooooooobobooooboooobbooooboooao
goooano

ooon

goooogao

ggoooooboboOoOoz070s508 0000000000 ODDODOODODOOODODDDGO
goooo4sOnm OO0 D0O0O0OC11000C0CODODDOO0DODOOOoOOoOoOODDOOOn
gooooboboooooooobbbooooooooobobboooooooobooboao
gooooooobobooogoobbooooboboboooobobooooboooobbDboo
gbobobobooooobbooogoobooooboboooobboooooboooooboDbooOoao
602800000000 O0DOODODODO0OO0DO0DO0OOOOOODOOOOOO0oO.120000
goboboooosggoooooogbbobogogooboooobbooooboobooogano
oooooOsooooobobebbbOOOOO0OOOODDODOODOOOO

ooon

olbb00oO0OoobbOOoz2006b 100240000 000D DOD0OO0O0OODOO0OO0OODRO
ooobDDbOoOOo4O0NnmMb 00000 o0ooooooboobbboobooooobooDs3
20070 103100000 ooOoooObO0OO0OoOoooooobbOob0oDoooooooan
goocooObboboooooooobbboooooooobbbobooooooao
ocoooo0oooDOoooooUoooDUoooDoooooDo@oooooooOd
ooobDbOo0oDoooo4sonmioooobolo0oooooooboOnOg
otoo0OOOO0OO0DO0oO0ooooobODbbOOoOoDoooooobODbobOOoOooooan
g3 oooobooooobboooobboogao

OOooooogogooao
OooooooooQgogoo

O Oooooogdg
OoooooogoQg™g

O
Ooooogogoao

OooOoo0oood
OoOoo0ooogdg

oooao

ooobODDbO0O0O0o0oOooobozo03200 000002003080 00000000
10000000000 Dbz2005040130 0 00000000 000000<O
ooooObODbOO0oO0oooooz050400000D0000000OC
020060 120 170 0 0 000COO0O0O00OO450nmO 0 00O 0O0OO0.39
2000 e 200 0 0D 0D O0O0OooOOO0OO0O0obODOOO0O0oOoObODOOoOOan
ooooOobOoO0oo0oDooooooobDbbi1c000ooobo20000an
ooooObOoOO0ooooobocobobbOoboooooooobobooooo
gog4sonmb D O0ggopoo.sob oo ooooboooooDbaO
gooobooad

100

N
o
0o Qo
a
O

OooooggQg
OoOoo0oood
O0Ooo0ooood
OoOoo0ooood
OOoooood
O0Ooo0oo0oo0ood
OOoo0ooood
O O0O0oO0Ooood

O

lnioocoobbz0060 3011000000000 DbOD00000OOOODODDODOOOO
gzo006C0 6010000009020 0000000000 DOD0O0ODOO0ODNIOO

Oo0oooooo0 oo ooo o oo oDoooooooo

O
O

10

20

30

40

50



(43) JP 2013-101149 A 2013.5.23

5023000000000 O0OOO0ODDODOO0O0O0oOosOoooooooooOoan
gogozoo7r032000000000D00O0O00O00O00O0O00O0ODOA450nmO
gogoboooooboboooobboooobooooboooooan
ooooObOO0oO0oDooobooobboO0oosobO0nz2o07ded 2700000
2007030200 000000000O0OOODOOO0OO0OO0OO0OOoOOODOGO

gooboboooooboogoobbooooboooobbooonb 3.

SBemb ODOOoDoooooooboboboooooooobobooooooooooao

g4sonmd dooocoOoo.900DoooooooboOoboooooooobooonod

ooocoooboooooo
lnioocoobObOO0oooooooobDbz207040190 000000 OO0ODDOOOOO
oooooboooooooobbbobooooooobDbbooooooboooboDobo

000D Do 20060
ooooDooOooad
O00000o0.060
ooooDoood
ooooDoood
ooooDooodd
1x 3.2x 0O

Oooo

000
oooooao
Oooao

Ooo0oo

0ooo

Oooao

0

OO0 oooogogooooogogogaog

Ooo0oooooo0ooooo0ooDoooooooog
OoOoo0ooogogdg

O

OooooooogogQgooao

N
o
O o
(5]
O

O O oo

O

- OO0 oOoo0oooogdg

ooooooboboobooooooobobbob0obooooooobbbOO0OO00oaonanason
1010 I U A I 24010 . Y e I M 2.5
onmb ODOO0OoOoo.2s00ooooobobooooboooobboooobboogoan

Ooooogogogooao
OoooooOoooao
Ooooooggdg

O

OoOooOooood
OOooooodg

O

O

ooobD22c00O0bOObOO0O0O0O0O0ooODOooOoDbODbObOOOoDooooooDoDan
ooobODbOO0OO0DOooooooobbo2c0b00b040000600000
gog4sonmd DO OO0OO0ODODOOO.2500.1900.1900 00000 110
gogoboooooboboooobboooobooooboooooan
ooooOobOO0OO0oooobooobboooooooooobobbooooooao
sgtooObOObOO0oO0oooooboobObbobooooooobObboO0oooooan
ooooboooooao

oooooao

120 00D 00O0z207040270 000000 oboo0ooobbooooooooganon

goooooooboan
10 0O 0O 20080 60 290
ooooooogono
ooooooogooan
uoogoboooogoan
450nmO0 O O O O O o0
goooooonob

u
oad
oo

Oooo0ooogoo
OoooooogoQgoo
Oooo0oooogoo
OoooooogoQgoao
OO0 oooogoQgogao
OooooooQgoao
OOooooogoQgogao

O

O

a gooboooooboooooooad
ooooboOoOoooooooooao
goooboooooboboogobboo
ooooboooooboooooobooao
ugogobobooooobooooobod
gol1z2z00b00000O0OOODOO

goooboooobooobboo

O 0Ooo0ooo

O 0O0oOooood
OOoooood
O O0Ooooood
O 0Ooo0oooao
O Ooooood
OoOooOooood
O O0ooood
OOoo0ooood
OOoo0oooodg
OOooOooood
OOooooodg
O 0O0ooood

goao

20070 o090 Do ooOooOooObObOoOoOoooooboooao
ooooooboboboooooooobobbobooooano
goooobbooooooooobbboooooao
45o0nm0 0 00DDO. 10 O0OO0DODODDODOOOS8O
ooobD4sOnmO OO0 O0O0O0oOODOO0OO0OO0OOOODODO
ooobObOOO0OO0ooooocobObbooooooooaon
gooboooooboboogoobbooooboboooonb
oggao

O o0Oooo

O 0Ooo0oooao
O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao

googooobooooooboboooobboooooboooooboboooobooooao

g0 b oocoobboooooooobbobooooooocoobobboooooooooan
g0 0 000000020000 O0HRPO O OO O 1gGO O (PEROXIDASE-CONJUGATED GOA
1gG FRACTION TO CAT 1gG (WHOLE MOLECULE): CAPPEL RESERCH REAGENTSO 0O )OO O O

10

20

30

40

50



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

Iy e e R [ [y [ A [y o
e e e e ey e s e ) e ) e R sy [ [

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

O 0Oooo

ooooObsocoon ooooooOOaO
ooono

Di100g0oooozoos508b17yDb000ooooobODDbDbOO0oO0DOoOooOoOoan
10450nmO 0000000220000 000020060 1001700 00000
go20000oocobobbooo4sO0nmb 0 00ooooo.220 0000
gooooooao

O

- OO0 O00O0gooao

g
u

O oOoooo
0O O

ooao
oo

(44)

JP 2013-101149 A

ooobODbOO0O0DO0oooooooOoOboooooooobObboooao
goooooooboogoobobooooobboooooboboogao
goobooboooooboooooboodd

gooano
gooao
gooao

gooao
oooao

oooobDbooooooooob e oobbbooooooooDbao

ooocooDbOo0oooooooboDDboweGobbbO0O0oO0oOoo20 0000 HRPO

gGO O (HRP-Goat Anti-Human IgG(H+L) Conjugate: Zymed Laboratoriesd 0O )

gooboogoilecooo0 bbb bODO0OOooOoDbDOoODOoOoOobDbDOoOOoOoDbDDbDOO

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

OoOoo0oood
OoOoo0oooogod
OO0o0oooogd
O 0Ooogoo
O O Qoo
O 0Ooo0ooo

O
O
O
O
O
O

gogoboodad

O O
O O
O O
O O
[ |
O O
O O

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

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

O

O Oooo

O
g
U
O
g

0

O Oooo

20070
ooo
ooao
ooao

O

O Oooo

goooao

O

O Oooo

ocogoosopg/mICO000O0O0DOOOCOOOOODOODODODOOODODOGO
45oomb 0000000000 OOODODOOO0OO0OO0100.2500000¢00
gooobooboogoo.o3bogobboooobbDOoO

ooooObOOO0oo0ooooooao
Ig60 0 gooboogao

ooooObODOO0oO0ooooooao
gogobooooobboogao
gooboooooobood

goobod450nmd 0 dn0nOnO

6021000 00000COOO0OO0OO0O0O0O0O0OO0ORO
gooooooobobboooobboooobboo
ooobooboDbOO0120450nmd 0 0o0oooOonOo.70
goooobOz3ocoobobboooooooooan
200 00 000001710Db00S85.00 0 0D 00000

oooooooooboonn

O

O 0Oooo

O

O Oooo

O

O O0ooo

O

O Oooo

O 0ooo

O Oooo

[

O o0ood

O Oooo

O 0o oo

O Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O Oooo

O 0Oooo

O
O

goooboboz20704030 0000000 oooooboOOn
450nmb 0 00O000O0O0.380000A0O

goooogao

goooogao
goooogao

goooogdd
ELISAD O O O
goooogao

2013.5.23

10

20

30

40

50



(45) JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooooOobobooooooooooboboboooooooobbbOoooooooobobooooo

OoooooooooogooQgoao
OOo0ooooggogao
OooooooQgoo

=
ve)
O

O

Oooooooooooodg

OO0 00000 oo oo oo oooogooogag

ggao

OoOoo0ooogQgogao
OooooooQgoo
Oooooooggoao
OooooooQgoao
Ooooooogogoo
Oooooooogogoao

O

O

OO0 ooooogogooo

Ooooooggogao

O

Oo0oooooOgooooao

O

Ooo0oooOooao
OoOoooogoQgogao

O

O0Ooo0oo0oo0oooOd
OoOooooogoo

O

g0 0000 Db0D0O0oO0O0b0DbDELISAD 00 O0DDOOO0
goooao
i0o0oo0oooooooobobbob0oooooocobobb20000000DbDO0O00O00oOoE00n

Oo0o0oDoDDOoOO0oOoOogiloou L/wellD DD DDODOO2000 000
0 O 0.5 % BSAO bovine serum albuminD 0 0000 OO0O0DOO
ooooDoDooOoOos50mMO0D0D000O0O0O0OOCDODO((eH8.3)d0
100y L/wellU O OO O0OD100O0O0ODDODODOODOOOOODOOO
0Oo0o0DoDoOoooDoi1o0p LZwellD DD OO0 OO0O30O0O0O0OOOO
Joo0oDi10-10000 0100000 000O0DODODODOO.05%Tween200
ooooDDOoO0oooOoOooooPBS-TOO3O0O0OO0OOR2O00 00
2000 00000000 OODO00p LZ/WwellD O OO OO 1000
PBS-TO 00D DO0DO0OO3000000000O0OO0OOODODOZ20000 00

HRPO O O O O 1gGO O (Stabilized Goat Anti Mouse HRP conjugated : PIERCEO O )
100 L/wellD 000 O0D10 0000000 DODOOOPBS-TOODODOOOOHRPOO T
1-StepU TurboO TMBO 0 0 0O DO OO DO OO OOPIERCED OO O 100u I/wellOd O

oo oooooooooboooooooo.sMObOODOoOooOoooooODbOOOnOg
Oi1o00p IwellU D00 D0OO0O0O0DOOCOOOOODODODOODA4ESNmO0OO0
goooooooboboooooboooobobooobobbooooobooooobao
goooboooooboboooobbooooooboooooan

O

O0Ooo0ooood

O

O

O 0Oooo

O
O

O 0o oo

O
O
O

goao
ooo
ooo
ogoo

ooo
ooo

O Oooo

O
O
O

O 0o oo

O
O
O

O Oooo

O
O
O

O Oood
O o0oo 0o

O
O

OooOood

O
O
O

O
O

O Oooo

O
O
O

ogoao
oono
ooan
ogoan

ooobODbO0OO0oO0oooooooOobObboooooan
gooboooooboooobbooobbonn
uogobooooobobodooouobboooooboood
oooao

[ |

O 0Oooo
O oOooo
O

gboboboooobbooooooooooan
gooocooobooooooooobbbooooooooooboao
gooooooobobooogoobooboooobbooobobboooboobooooobao
ELISAD D00 0O0o0ooooobbooooooooobbobobooooooooDbao

O O oo

0
0
0

m-Phenol-Chloroform

O

goooaoaad
ooooboOooooooocoppybObOOO0OO0OO0oOoOoOoOoODbODDbOOODODOoOoOoOooDDbODDbOOOOO
OO0O0OD0ODDOO0OO0O0OO0O0OO0OODODDOOOOOCDNA Ssynthesis Kit,ZAP-cDNA Synthesis
Kit,ZAP-cDNA Gigapacklll Gold Cloning Kitd STRATAGENED 0 O D O OO OOOODOO
gogobobobodoogobobooouooboobooooobbodoouobboooobooboooobobooogado
000000 x0O0O" 00000000000

gooobooao

O Oooo

O 0Oooo

ooobooobobbooobbooooboooooban
uoogbobooobobboooobobbooooboooooban
ooooODbOO0oDOoooooobbooooooooooao
gooooo

O O oo

ooooObObOO0OO0oooooan

I |

0O0O0DD000O000O0O0ODDO0OO0OO0O0OOODOAcid gua
000000000000 dOoligotex-dT30 mRNA purificat

onKitDOOoOoOOoOoDOOooooooooooooooooboooooooooooDOo

10

20

30

40

50



OoooooOo0uwooToooooooooooogoodg

O

O

Oooooogod
O 0Oo0ooogoaog

ue MRF*0 0 O O O ODgpoD O O O
00D000O0p 100 0 ExAssist
00000D0000D000000
00000D0000D000000
0000000000 00000

OO0 oooogogoooogd

(46)

ooooooobooog ooooODbOO0OO0OO0ooooan
gooboooobboo

gooboooooobboooe

gbooooooboboaod

goooooboooood OooooooOOoooDooop
gooboooobboo goooooo
gbooboooooboooad uggobooooobooogdo
oooocooOoobooboooooooobobbobooooooano
10mM Tris-HCI,150mM NaCl pH7 .50 0 0D 0 0 000 Q00O
gboboooobbooooobooooooooooboooaa

O

O

Oo0oooogogoooaoo

O

O 0Ooo0oooao
O Ooooo
O0Ooo0oo0ooao

O

goao
gooooooobooogooooooooooogano
gbobobobooooobbooogoobooooboboooobboooooboooooboDbooOoao
ODO0O0D0DO0O0O0O0ODODON ZAP Express D0 OO0 O0OODOOODODOOXL1I-BLue MR
oooooboooooooobbbob0oooooooDbDbbO0O0O0O0OoOo.sM NacCl

0.2M NaHCO4
oooooo

JP 2013-101149 A 2013.5.23

gooboogoobobooobboooobooobboboo
Ux ObOooooboboooobboooooboobooooboboao

gbooooooooooao

O

0

0

0 XL1-Blue MRF*O 00O O0O0OOOOOODDOOOOOORO
0

O Hybond C Extra: GE Healthecare Bio-Science
0

gbooooooobooogdo
ooocoobOooooooao
goooooooboogao
goooooooooogao

gooooooobooogao

pH8.30 0 0 000 O0C0CODDODDOO0OO0DO0O0O0OOoOOoOoODODDODOO0ODO0oOoooan
ooocobObOO0O0oDoooocoobbOboooooooobDbO0OO0OO0OO0NH

O (GE Healthecare Bio-Sciencel 0 0 00O QOO0OODDOOOOOODOODDO
ooooobooooooooobbbobooooooobDbbooooooboobDbao
oooooboboooooooooboboboooooooobboooooobooooboao
gooooboboooooooobbbooooooooobobboooooooobooboao

ooo
I o 0 Y 0151
Tween20/TBSO 0 0 00000 0O0CODDODO0DODOOOOODDDODOODOOOOOODOGO

000000 O0DoDoDOoOO0O0o0o0DO0OO0O00Dn0DaDndaodGoat anti Dog 1gG-h+1 HRP conjugated
BETHYL LaboratoriesU 0 000 O 010000 00O
oooooDoooooDoooDoooooDoooogaon
mmO 000000000000 OO0OO0DO0OODOOOOaO0
50mM Tris-HCIO 0.01% O O OO pH7.500 0 0O p 10

O

O

O

O

g
u
O
g
u
O

ooooODbO0ooooooobObobo0oao
gooobooooobobooooobobooo
ugadg

oooobooooooao
uooobooooooooooboboooao
ooooODbOOO0oDOoooooooobobooao

O
g
a
u
O
g

O

NBT/BCIPO O O O Rochel O O O
0000000 00x 00
100mM NaClO 10mM MgCISO,0O
ooooooooooooan
0oooo0oo0oooo0ooo0an

O

g
u
O
g

O

O

ooao

O

O
O

0000000 ooDoooao
helper phage (STRATAGENED
gogoobobooooboodoao
000000000 o0o0xOd
goooooooooooad

ool 00O OOOOOOOOODODOODOOpwIOODOOODOO
cooooooooooooobDOooboOoppWOO0OODODODODODODODODDODpOOODOO

goobooooboboooobboooobobooooboboooobosoLROODbbOooOogao
ooooOboo0oooooooobboboop0oU0oOoboOoDbDDbDbOO0oDOoDOooooooDDbDDbDOnaoal
AGEN plasmid Miniprep Kit(U OO ODODOODOOOODODODOODODOODODOODODODODOGO
ooobOboOO0oooao
gooobooao

O

a
O
O
a
u
O
g

O

goooooooboo

0o0O0O00oDOoo0OoOoon
00000000 XL1-BI
p 000000000

lpu lDOOODOOOOO
0o0O0O0o0DO0O0OoOooo
00000000000
00 O0SOLRDO OODOOOD
OooDOoOoOOop 1000

10

20

30

40

50



oooooao
gooobooao
oooobooao
goooboaad

tp://www.ncbi.

ogd g

u
O
g
u
O
O
g

Oooo0ooogoogoao

O

oo oooooogogoo-g
Oo0ooogogogooao

ooo
TR1ZOLO
ocooo0oo
vitrogend O
Ocooooo
Clone cDNADO
Oooo0o0o
Oooooo

Ooooooogooooao
OO0 ooDoogogogoooao

O
g
g
u

O

O
O

O

ooDoooDooooao
oooooooooao
OoDoooDooooao
ooDoooDooooao
nim.nih.gov/BLAST/0O
OoDoooDooooao
ooDoooDooooao

(47) JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooooboOoOoooooooooao
gooboooooboogobboo
ooooboooooboooooobooao
OCoOO0o0O0O0oo0OO0o0oo0Ooob0O0Oonhnt
ooooObbOoooooooobooao
CecPOODOO0OOO0ODODOOODODRD
gogobobooooboooooboad

OoOoo0oood
OOooooogod
OoOoo0Ooood
OooOoooood
O0Ooo0Ooood
OoOoooood
OO0Ooo0oooogod

goocobOOCEPOODDOOOOOOOODDOOOOOOCEPOOOOO
CcPOODODOOOO0ODOOOCEPDODDDOO0OOODODOODODDODOOODOGO
oooobDobOoOoocePbO0DOO0O0DOOODODDOOODOOOOODDDOOOO

gooooad
uogoboooooboboooobobooooobooooboooobooogaao

O

OoOooOooood
O Ooooo
O 0Ooo0ooo
O Ooooo
OO ogoao

RT-PCR(Reverse Transcription-PCR) O 0 0000 O0O0ODODOOOODOOOOO

0000000000000 00D00D00D0DO0O0OooDoOxOoo0? 0000
OinvitrogenD O OO O00OOODODOOOOOOODOOOOOOODOO

O
O

O

0

0 Superscript First-Strand Synthesis System for RT-PCRO in
000000000 o0Dooo0oooDoooDUoooDooDoooDooao
O0OODODNAU O ODODOOOOODNAD invitrogen O O O QUICK-
00 0D0D0O0O0OdLarge-Insert cDNA LibraryDd O OO0 OO 0ODO O

ooo0oo0ooU0oooDOooo0oooDUoooDUoooDooDOoooDooaOo
0o0o0ooDDODOo0o0o00oooDoDoDOoDo0Doo0o0oooooDDoDOOadao.

250 1000000000 D2p MO 0.2mMO dNTPO 0.65U0 ExTaqU D O OO0 OO0 OO0 DO OO

ooao
RADO
u

OOo0ooood
O 0Ooooao
OOoooood
Oo0oooogogao
Oooooooogogoo
Oooooogogo
Oooooooogogoao
Ooooooogogoo

O

CEPOODODOOO0OO0O0OO0ODOCEPT

ooooOao

goooao

goooooad
oooooao
oooooao
goooooao
ugooobooaad
oooooao
gooobooo
goooaoaad
oooooao
gooobooao
oooobooao
guooooaad

O

ud

ooocoooooao
ooooobooooo

O0o0oo0O0oDOOoO0O0O0oo0OO0ooDbDOoo00Op 1000 Thermal Cycler (BIO
gogooo—-ooobbod0—0O0O0o0bb—00b0bDbODO0ooobno
ogobooooobbodooobbooooobooooobooooonan
oooOCEPOODODDODOOOOOOOODODDODOOOOOOOODODOGO
CecPOOD0OO0OO0OODOOO0OOODODOO0OOOLODLDOUOO0OODbDDODOOODbDDOO
goooboooao
ugogoboooaad
ooooDoO0oao
goobooo
U
O
g

CecPOODDOOOCEPODOODOOOODODODDOOOOO
oobooOGAPDHO O ODODODDOOOOOOOOODODOO
goocooboboobooooooocCcePODonoOO
goooooooboogoooboooooboogao
gboooooooboboooooooooooooogado
goocoobbOoooooooobobooooooao
gCEpP0 00 0DO0O0O0O0DDODOO0OO0ODODODOODODRO

O 0Oo0oooo

ooobObOO0oO0oDO0ooooocCePOUD0DODDDOOODOOOOODDODDODOOO
GAPDHO D DO DO OO0O0O0ooooDoaD

OoOoo0ooood

hermal Cycler

gooobooao

O

ooocooObOOcCeEpCDDDOOOOOOOO

goooogao
gooooooobobboooobooooobboooobboooooboooad
PCROODOOOOOOOOODODDODODOODODOOOCODODDODDOOOOOOGORO
OOp IOBamHIDO OO SallODODODOODOOOOODOODDOOOOODOGO
OoOO0O0CO0O00O00D0DOO0.4p MO 0.2mM dNTPO 1.25U0 PrimeSTAR HSO O O
ocooooooOooooooobUoooDoooooOooDOoboppIDOOT
(BIORADOD O )Y O OODODODODDUOD—OODODODDOD—DOOODODOD-—0O0O
goobooooobbooooobooooob20bb0o0oobbooOoOogan

10

20

30

40

50



(48) JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooo0oo0Doo0ooDoDO0ooo0DO0oDODU0oDOooOoDoDU0ooDDoDOooDoDooDOooOOO
0000000000 O0ooOO0DO0o0U0OoOoDOoODNADODODODODODOOODOOoOOO
QIAquick Gel Extraction Kit (QIAGEND 0 0 0 00D OODDDODODOOOOOOO
oooo

O

0000000000000 U0o0ooDOooDOoDooDUooDoDOooDoDoOooDooOOg
OoDooo0Doo0oooDOooo0DooD0DoDoDooDOoDoDoooDOooDoDooDoooOOd

DNAODODOODODOOODODOODOODOOOD QIAquick Gel Extraction Kit (QIAGEND O O

gooboooobboooobboo

0o0oo00oDoDO0ooo0Doo0ooDoooDooDo0ooDUooDoDooDoooDooaOo
0000000000000 0D0D0OO000OD0D0DO0ODD0DO0OO0OO0DO0ODODdOdDNA
OO00DDO0OO00O0O0O0ODDOQIAquick Gel Extraction Kit (QIAGENDO O O O
Oo0oooDoooDoooooDoood

DNAO O OO OGOOQOO0ODDOOPpPCR-Bluntd invitrogenDl 0 00 O000O0OO
utooboooooboooobobooooobooooobooooobooogao

O
O
O
O
O
O
O
O
O
ooocoobbObooooooooobobbobooooooooDb0b000OddBamHl

SallD 0 0 OO0 OO DO QIAquick Gel Extraction KitD D00 00O O0QOODOO

BamHIO SallD 0 00 O00O0QCDOOOCOODOODODOGOAOQOPpET30ald Novagen O 0 O 0O O

ocoboooooOo0o0oDOHMIsOO0O0O0DODO0OODOOoO0O0DOoODOoDODDODOobODbODOoDOD
goocobobobooooooooobbboooooooobbbobooooooao
oooobODboOoooooooobDbbooooono

O
ooocooOboboooooooooobobbooooooooobobobobooooooao
oopPCROEOUOOCOODDDOOOOOOOODDEDOIODNAD ORT-PCRU OO O
OCOOODNADO Op IDBamHIO OO SallD DO O0O0OOOOODOOOOODOOO
OoDOoo0o0DOoo0O0o0DO0OO0O0OO0OD00Oo0.4p MO O.2mM dNTPO 1.25U0 PrimeSTAR H

suooooboooooooobpbobooooooboobDDbbOoOooOoOoooooDooogel

ooooao
goooano
goooano
gogooano
ooooao
goooaon
gogooano
goooao
gogooano
ooooao
ooooao
gogooano
gogooano
goooao
goooaon
gogooano
ooooao
ggao

od
ooooao
ooooao
goooaon
gogooano
ooooOao
goooao
gogooano
ooooao
ogoT
—o0ooad
ooooOao
goooaon
gogooano
ooooOao
goooao
gogooano
ooooao

hermal Cycler (BIORADO OD)OOODDODOOODOD—-0O00DOODODOD—0O00DODOO

0oDo0oo0Do0oo0o0oDUooO0DO0oDoDU0OoDoDOooOO0oDOoODoDOoDoD20000000000
ooo0oo0ooD0oooDoo0oooDUOooDoDOooo0DooDooDoDOooDooDOo
0000000000000 O00DU0Oo0DO0oDOoOoOODNAODODODDODOODOGOanO
0 QIAquick Gel Extraction Kit (QIAGEND O OO DO OODOOOOanO
ooooao

oooobDboOoo0oooooooooboboboooooooobobobooooooon
oooobObOOoO0ODOoooooooobobboooooooobOboboboboooooano

DNAOOOODODOOODODOODOODOODQIAquick Gel Extraction Kit (QIAGEND O O

O

oo ooooogogooo
OO0 ooooogogog

O0Ooo0oooao

gooooooobbooooooboooooban

uoao

ODODNAD O ODODODODOOODDOPpPCR-BluntD invitrogenD 0 00 O00O0ODO
goobooooobooogogobooooboboooobboooobobooobbDboo
gboboboooobboooooboooooboobooooobbooobonbOooddDb BamHI
SallD 0 00 0O 00O O 0O QIAquick Gel Extraction KitOU OO OO OOOODOODO

BamHIO Sall0 O OO ODDOO0OOOOOOCODDOODQOPET30al Novagend OO OO O
OCooo0ooO0ooDOooO0OHlWIsOOD0ooDgoooooooDoooDooooDoDoo
uygobodouooboboouobbooooboboououobbooooboobooooobDboOao
ooooObOOO0oO0ooooooobbboooooooooaob

ogoao

10

20

30

40

50



(0 )HO
00
00
0O
00
00
00
00
00
00

OOo0oooooggogoao
OooooooogogoQgooo

oad
od
oad
oad
od
oooao
Ith Carel
ooooao
ooooao
00 0osvd
ooooao

Oo0oooooooooooogdg

O Ooogoao
O 0Ooo0oo0ooao

gooao
oad
go
g
oad
oo
go
g
oad
oo
g
oad
oo
g
oad
oad
go
g
oad
oo
g

OooooooooooooQgoao

Ooooooo0oooooo0ooooogQgooao
OOo0ooDoooooooooog4ogoooooogd

(49) JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooocooobooao
gooooooobooooooboooobbooobobbooooboobooooobao
ooDOoocoooOoooDOoo3opg/miC0OWBOODOOBOONMO OO00OODOOO.7
rb00o0oooooDbbob0ooo1r1mMmboO0Ob0ODbDOO0OOOOS3000O2000000
4800rpm 100 00 DO O0OO0O0OO0OOOODODDODDODOODODOOOOODODOOOOO
goobbO4800rpmd 100 0000000000 DOO0OO

O

ooocooOboboooooooooobobbooooooooobobobobooooooao
g7oo0orpmpb 200 000 000O0O0ODDOOOODDOOOODODDOOODDOO
OD0DO0O000OD04%Triton X-1000 0 O 0O O 0O O 7o00rpmd 200 O OO OD0OODO

goz20oooooobobbob0oooooocobobbobooooooobObboOooooon

goocooboboooooooooobobooosMmuoobooboObObOOOoOooooan
ooimomwDODOOOoO0o1oomMO OO OoOoOooDDOOOMIOOODODDDOOOO
ugogobobooooobobboo4b0B0bbooooobooooobobooadd

O

O
O
O
O
O
O
O
O

O

OoooooQgooood

O

O0Ooo0oo0ooao

O Ooooo
O0Oo0oo0ooao

O

20mMO
omv-soommMO 0 0 D0 O0O0O0o0OODOoOO0O0oobObODOoOO0oOoo0bOoOooobbooobboshon
gboobobooooobbooooobooooobooboooobbooooboboooooan
goocooObbOoooooooobobbooooooao

O
O
O

O
O
O

O 0Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao

O

O

O

7000rpmO 200 0 0000 O0DO0ODO0ODDDODODODODODOODODODODODOOOO

00000000 Chelateing Sepharosell 0 O O Fast Flowd GE Hea
OoO0Os5mMO00D0DoooDoOosMO0O0O0oOoDOooDooOoDooDOooD400000
ooooiso0orpmO S0 000 0D0DDOO0OO0DOOOOOODDODOOOOO
0 o o o I R A O A A

iooogoo.5MOIDOIO0DOOOOOO.AMO DO O O O (pH5.0)0 10mMO O
O0ODO0O0O00OpHB.OUODDODOOODODDODODODDODODODOSB0000D00I10

goobooooobbooooobobooooobbooooboooooan
ooocooObOo0ob0oDooooooobbobooooooooboboon0oan
gooooogogoboboao

O

CEcPOODODDODOOOOOOOODODOO

goobooobb48e0 0000600000000 DDODOOOD0OOO
ooooobOoOcCcepbODOOOOOO0OOOODDOODOOOOODODOO
ooocooODOO0OO0oOoooooooODbD GO oOO0O0O00ELISAD 000
gobobooooobbgecoogoooood

ooOOooo0ooO0ooDOooboOooO0O0Oo0DO0ODoDOs0pwog/MLOO0O0DOOD

obDOooo0oee000D0O00O00OD0OO0DODDOODOOODODODOODOI100u L/wWell

A0 0 0000000000000 0D0DOODOOo.5% BSAO bovine serum albumin
oooobOboOoOoooooocobooboboboooooooobosomvwOOobooOoOOO
OH 830000000000 0D100p LZ/WellD OO DO ODO1000D0DOO
Ooo0oDDOoOO0O0oOoooooso000b0nODDiao0p LZ/wellD DO OO0 O0OO300

OOoOoDDOO0Oo.05%Tween2000 D D 0D O OOOODODDODOOOOOOOODODGO
goopPBS-TODO300D0DO0O0DOOOOODODOODOOS0000000O0DOHRPO OO O IgGO O (G

oat anti Dog 1gG-h+1 HRP conjugated:BETHYL Laboratoriesd 0O )0 100y L/welld O 0O

00010 0000D0DoD0o0o0ooooPBS-TOOODODODOODOHRPO O TMBO 1-Stepd Turbol
TMBO OO O OODODODODODOODOPIERCED OO 100p IwellD DO DO OOO300000OO0
OCoooO0oooOoooDoo.5MIDUIDDUOIODODODODDUODODDODODOODDOI100p 1/7wel
I 000000 o0DDoDo0Do0o0o0o0oooDoDoDoDooog40NnmM 0000 O0ODODDODODOOO0d

10

20

30

40

50



OO0 ooDoooOo0 oo ooo o0 oo oDoo oo oooogodg
e s e e e sy e R s [ |

©
|

Oo0oooDoooo0 oo oooo0ooDooogogogooao

OO0 oo ooo4dQgoooooggogo

Oooooooogdg

7

O Oo0oooao

Oo0oooooo0 oo ooo o0 oo ooo o0 ooDoDooogoogooo
OO0 ooOooo4o0ooDoooo oo oDooogUooooDoDoogogooao

O

Oo0oooooUo0oooDoooooooogogooao

Ooooooooooooooogogooao
Oooooooo0ooooogoggooao
Ooooooooooooooogooao
Oo0oooooo0ooooogogQgooo
OO0 oo ooo4QgooDooggogoao
Oo0oooooo0ooooogoQgooo
OO0 oo ooo4Qgoooooggogoao
Oooooooo0oooooogooo
OO0 oo ooo4QgooDoooggogogoao
Oooooooooooooogooo
OO0 ooooo4o0oooooogoggogooao
Oooooooooooooogoooao
Oo0oooooo0oooooggooo
Oooooooooooooogooao
Oooooooo0oooooogoggooao
Ooo0ooooooooooooogoOooao

O

oad

oo oooooo0 oo ooo o0 oo ooo o ooooogog

O
O
O

ogoo

ooooODbOO0o0ao
oooDDbDOoOoOoog

|

4860 U O 3110 O
gooooao

|

ooooObOO0O0o0ao

ooao

Oooooooooooogogdg
OO0 o0oDoogogoooooggog
OooooooooooogQgoQg

0

(Patnaik 1

od

O

O

U
0
g
t
O
O
g
u
O
g
t
O
g
g
0
i

Oooooooooooogogodg

U
O
U
u
O
O
g
u
O
g
t
O
U
t
O
1

JP 2013-101149 A 2013.5.23

oooobODbOO0OO0oooooao

Oooooooooooogogodg
Oooooooooooogogodg
Ooooooooooooogogadg
Oooooooooooogogodg
Ooooooooooooogogadg
Oooooooooooogogo-g
OO0 o0Dooodgdooooogogdg
OooDooooooooogogo-g

ooooooao

gooooogooboogooooboooooboogo
63.3w0 0000 0000O0OODODDbOOO0O0O00019700d
oooobOboOoO0ooooooobbooooooooooao
ooooboooooobobooao
osgooooootoobooDbbOi1cobb0b0OO0Olnao

Ss0b0co00bi1000000006000000O0OS00000
goosgoobobOiob00oooo2000003%00000000240000 200
gogz22000002000000024a000000001000000010000000
3 I I e I e Y N A O R A A W e A
ooobObicoo0ob0ODbOO0OO0O0O01mo0oo0ooooooobObbi1c0b0Db000000nSs
gooboooobbooi1ooooobolboooobbilbboooobobilbbOoO
iDoobooboooo0il1lnooooo0i1lpoooooooDboboboi1obobbOO0ooooonoanasd

O

O OO

10

O Oooo
O 0Oooo

O
O
O
O

O Ooo0oooaog
O0Ooo0oooaoo
OOoo0oooao

uogobobooooobood

OO0OO0000DO0O (Grade

g
u

OO0 O0oDoogogooooggdg
OooooooooooogogQgoQg
OOooDooogogoooooggdg
- D00 OO OoOo0ooooogooao

oad

ooooObOO0oood
20000000001
gooobooooooan
ooooOoboOoO0oood

ooooboboibobooad
0012000 0040

googoobooooooboboooobobooooooboooobobobooooboogao
uogoboooooboboooobobooooobooooboooobooogaao

utooboooooboooobobooooobooooobooooobooogao
ooobObOO0OO0ODO0ooooooobObbOoooooooobObobobooooooao
oooboooooboboogooboboooobbooobboo

lD0o0oo0ooooocooObbOO0oooooo2070be070 00O ODOoODODDOOOO
gobooboozo0b0b00020070602400000000000000000000¢0

10

20

30

40

50



I ey e e e e sy e

O Oo0goooao

=]

oo oooooooooodg

m

(51)

JP 2013-101149 A 2013.5.23

2amm0 00000000 O0COOO0OO0O0O0O00ooocooObbOO0oO0oOooOoooooobobooOooo

e s e e e e [y e [ [ A Y
OO0 o0oOoDoOoooo0 oo oooOo0 oo oo o ooDooogogQgg

OO0 o ooooogogog
oo oooooogoQg-g
OO0 ooooooggog

O0Ooo0ooodg

=
O

O O0Oooood
OOoooood

7

O

Oooooooooood

g
u

g
g
u
O
g
ud
O

uad
oo
O

g
u
O

g
g

OoDoDoooooooogdQgoooao
Oooooooooooogogoooaoo

O0Ooo0oooaog

100400020

goobooooobboo4sonmdboboooo4100gnobooooobDnO

ooobo4300oooboobbboooooooobbbooooooao
ugogobooooobboooooboboooooboboouooboogogooDao

gooooooobboooonb
goooano

OJ
O
O
O
O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

goooooooboboooooan
ooocooboooooooooao
goooogao
gogbobooooobbooaoooab
gooocoobobooooooooao
gooooooobboooonb
gooooagao

|
]

O
|

O

g
a

g
t

—0O

u
O
g

u
O
g

O O

O

O
O
O

O
O
O

O

oooobooooobboo
uoogoboooogoan

0450nmd O OO 0O0OO.06
goooooooooad
ooooobODoOO0o0oao

ugogobbooooobood
ooocoobobooogod
oooobooooobboo

20000 0000bbOo0o0oooboboz2070 20220 000000000 DO0O0O0O

O

g
O
g

O O

OoooocooooooogogoaoQg
OooooooooooogogaoQg
O o0Ooo

Oo0oooooo0oooDooogog oo oooodg
O 0Oo0ooao

ooobD20000D0Db0000000O0OO0ODODDOOOO?20070 202300000
ooo0obDODb0433gu 00000000000 ob042g0bocoononOonOon
ooobOboOoO0ooooooooOobbbOoooooooobObbbOoooooan
gooboooobboooobboooobobooooboboboogoobobooag
ooobODbOO0oO0ooooze07030 1000000 oooObObOO0OO0DO0OOOnn
2000030003 O0COO0OO0ODO0OO0OO0O0OO0OO0OOOD0ODOOO0OOA450nmd
go.isp0o.1sgo.ovD bbb oooobbooobobooobobo
gooooooobobbooooobooooobbooobboooooboon

O0Ooo0oooao

g200ooooocooboboboooooooobobboooooooooaon
oooobobooooooobobobbobooooooooobobooooooao

gooooao

goobooooobobooooobooowooobobboooobbooogao
gogoooooobboooobooooan

ooonD

0.140 O

ooood450nm O 0O0O0OOOoODO
goocoobobooooooooao
ooocoobbooooooooao
ooocoobobooooooooao
ooooooooooooooao
ooocoooboooooooooao
ooocooboooooooooao

goobobooo3agooooogobobbo0ooobboognbab4aso
goboboooobobbooooboboooooobob4b00O0OO00O0OD0DOn

ooocooboobooooooooooboao

O

O 0Ooooo
OO oO0ooo
O 0Ooooo
O 0OoOooo
O 0Ooo0ooo
O 0Ooooo

0

O

O

O

O

ooooObDOoOO0o0oao

ugogobbooooobood
500000000 200605
ooooboooooobood
googobooooooboood
ooooODbOO0OO0oOooooano

50000000 oboogoobbooobbooooboboboooobobooogoao
googoboooobboooobbooooobooobobbooooboooooban
ustdugobboouoobobooooboboouoouoboouoobboooouoobbooOoad
oocobObOO0OO0oo0ooooooobObbOoooooooobobobooooosoon
gogooobooooobbooobboooobooobobbooobobooooban

10

20

30

40

50



(52)

JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooooobo4sOnmb OO O0OO0OO0OC.77O0O0ODDOOOOeOO0O0OOOOCOGOGDOODOADO?Z2007
ioz2800000000DOOO00OL0DODOO0O0O0bOOOoOOoo0bODbOOoOOoOooOobDoOOoooDboD

goooooooobooooooboooooboboooobboooooboooooban
ooooboDbbOO0oOooooood4s0onm OO0 Oon
ooooOboOoO0ooooooobooao

DDDDDDDDEDDDDDDDDDDDDDDD
OODDDDDDDDDDDDDD

O N

o

o

o

O

N
o
o
\I
O

Ooo0ooooooo0 oo ooo oo ooo4ooooog
OO0 oDoooogog4U0gooDooggUogoDooogogooao

O

I B

u
O
g
U
O

g
oad
oo
g

Ooo0oooQgogoao

O

g

Oo0ooogoQgooao
Ooo0oooogoooo
OO0 ooooogogogoQg

100

Oo0ooooooo0 oo ooo o oDooo4ooooo-o
O

Oooooogogoao
Oooooooodg

N
o
o
a
|

gooooobobooao

goao
u

ooocooobooao

84 9O

OoooooOoogao
Ooooogogao

O
O
g
u
O
g
u
O
g
g

O

OoOoo0oo0oood

Ooooooogogoao
OoOoo0ooood
OoOooooogod
OoOoo0ooood
OoOoo0oooogod
OO0oo0oooogd

OoooooOoogogoao
Oooooogogoao

O

gogoao
guooooboOoOozoo7rosOos8ooboOoOooooooooDbOOOoDOooooooDOdan
goooo4sOnm 0ODOOoO.CQUO0O0DO0OODODDOODODOOOOODODDODOOOO
gooooooobobooogoobbooooboboboooobobooooboooobbDboo
gbobobobooooobbooogoobooooboboooobboooooboooooboDbooOoao
goooobboooooooooboboboooooooobobboooooooooboao
eb280 000U obOobOO0oO0OoobobOOoOoOooboboOoOoooboboooOogooOobo.loODbDO
ooooooobosooobboooooooobbbobooooooooobooooo
goocooOsoooobobe0bbOOOO0OOOOOODDOOOOOOO

oooao
ooo0oDDbO0O0DO0oOooOoobzo03 2000000020030 80 00000000
100000000o00Dbz2005040130 0 00000000000 000GO

O

OoOooodd

O Ooooo
OO oOooo
OooOoo0oooQgod

O

70 0O 0O 0O 0O 20030 80

0

20060 80 90

O
O
O
O
0
O

g
oooooad
oooooao
oooooDao
oooooao
gogoooad

O 0Ooo0ooo
O 0Ooo0oooaoo

O OoOgoao
O0Ooo0oooao

O Ooogoo
O0Ooo0oooao
O OooOoooao
O0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
O 0Ooo0oooao
O 0Oo0oo0ooao

4 u

gogooano

O

O

O

O

O

O Ooooo

oo0z20000

0

O Oooo

O

O

O o0Oooo

O

gooao

gooao
gooano
oooao
gooao
gooano

450nmd O O O
040 0 0 20060 120190 0 000000000000
45o0nmbO 0 0000Do.320 000 0000D0OO0OO0O00ODODOOOOA0OZ200
gogoboooooboooobboybboooobooooobn
oooODoOO0OO0oDOoooooobbooao

ounobooODbDDbObOOOofgz2060 100240000 0000DODDOO0OO0O0ODODODODGO
gooo4sOnmOoOnODOo0C200000O00O00O30O00D0DO?20070 10 31
goocobboooooooobbboooooooobobbooooooao
gooooooobobbooooboooobobobooooboboooobboo
ocooocooooooooo@ooooooooooDpDoooopbOooo
45onmbj D oO0OpDo.c0 00O OoOOObODOODOOOOODOoOUOOnn
goooboooooboboogooooboooooboboogooboboooos3ggo
gooooooobooad

ooooObODOO0O0oDOooooz0504000000000000OC
020060 120 170 0000000 00O0O0450nm0O 0O 0000 0.42
2007060200 0 00 0o0oboooObOOO0OoOoOooOoooODbODOboOO0n
oooobObOO0oO0oDooooooobODbbilc0o0ooo20000oan
gooboooobobogooboboooooboooboboboogao
oo4s0onmi0oobDDpDoQ1 0000 OoOOoDObOOOODOoOoOonO
gooodoaad

ggao

10

20

30

40

50



ooo
ggao
oggao
udgao
20070

oo oooooogooao
OO0 ooooogogog

O

a
u
O
g

(o0]
]
o
]

Oooooogogoooao

N
o
o
[¢5]
O

Oooo0ooogdg

O

O Oo0goooao
Oooo0ooooQgdg

GOAT

oo oooooQgoooo
OO0 ooooogogogoao
Oooooooogdg
Oooooogg
OoOoo0ooood

O

O
a
u

120
oo
g
g
100
oo
g
120
oo

oad
oad
oo

O
g
g
u

O
O

O
O
g
u
O
g
u
O
g
g
O
O
g
u

(53)

JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooobzo0707027y0 0 00000COODODOO0OO0O0OO0OOOODODOOOOO
gogooobooogooooboooobobooooboooboboboooboogoao
oooDDbOoO40nmb 00000024000 0000000013000
ooobODbOb0ODO0oooooobobobOooi1o0002007090 30020000
12001000 00200806010 0000000000000 0450nmO 000
g 0.180 0.180 0.120 0 O O O

ooobObOO0OO0OO0oooooooOobOboooooooobObobooOoooooan
goooooooboboooooboooobobooobobbooooobooooobao
sooooobooooooooobboOoooooooooboobobbooooobooooao

O Oo0gooo
O 0Ooo0ooao
O Ooooo

O 0Ooo0oooao

O

Oooo0oooQgooao
Oo0oooodgooao
Ooo0oo0ooodgooao
Oo0oooodgooaoo
OO0 o0ooogodogoao
Oo0oooodQgooaoo
OO0 o0ooogodogoao
Oo0oooodQgooao

uoogobooooooan

O

O

20050
ogoo
goao
goao
oo
goao

450nmd O O O O O o0
oooooooooao
gooao

50 10
ooao
gogadg
ugadg
ooao
ggd

OooooogQgQg

10 000000000020070 100900000

g
g
oad

u
u
O

60 50

O Ooooo
O Ooo0ooo

oad

g0 0 000000020000 0HRPO OO O O 1g60O O (PEROXIDASE-CONJUGATED

g
u
O
g
u

OooOoo0ooood
OoO0oo0oooogdg
OooOoo0ooood
Ooo0ooooQgdg
OOo0o0oooogd
Oooooodg

ooao

ud

Oooooggdg

O

OooooogQgaoQg

O

OoOooooggQg

O

Oooo0ooogoQdgaQg

O

goboboooobboooboboogo

gbobobooooboboooobbooooobooooooboond
g4sonmd dgooooOoo.o500000O0oooO0OOOaO0asn
gobooog4sonm 00O Oo0ooooobooooobon
g
U
0

Oooooggdg

O

OoOooooogodgQ

O

OooooogogoQg

O

OoOoo0ooodgad

O

OooooogQgQg

O

goooao

Ooooo0oogooodg

O 0Oooo

0

ooooao
gooooao

30 0O 0O 200

O

O 0OoOooo

0

gogd

googooboooooboboooobboooooboooonnb
uogoboboooooboooobbooooobooooonn

oono
oo
oonO
80 90
oo

OOoo0ooood
O0Ooo0oooogd
OOoo0ooood

goocooboboOoooooooobOoboboboooooocePOD OO OOO
igcb 0 0o bboooobobooo0ooobobooooboboooobbooobboo

1gG FRACTION TO CAT 1gG (WHOLE MOLECULE): CAPPEL RESERCH REAGENTSO 0O )O O
gooobbsocoonooooooOOaO

g

10 0000002005080 170 000000
1i0450nmO 0000000480 0000000
goz2000000000000450nmO

O

O

O
O

g
g
u
O
g

oooboooooano

gooboooobboooobboo
gooooboboooobboooobbooad

uogoboooooboodogoobooogado

oggaod

uoobboooooooooobobooad
20060 100 17000 0O0O0O00OO0O0OO
gooobbooo.asboooonooOoaO

gooobbooooboboooobboo
ooDoDDOoOOCEPODDODOOOODODO

10

20

30

40

50



(54) JP 2013-101149 A 2013.5.23

O00O0U0O0Oo0O0OoOCEPO0D0D0DO0O0O0OUONDOUODD NG ODODUODODODOUODOOODOO
goobobobobobobobo0obU0obUoDbDU0b GO OO o bUobo20o0400OD00d
HRPO O O O O 1gGO O (HRP-Goat Anti-Human IgG(H+L) Conjugate: Zymed Laboratories

O

OO0 Do ooo4g0gooDoooggooooooggg
OO0 oo oooo oo ooo oo oDooogogoQg-g

Iy e e e e ey s s Iy

OO0 oDoooogog4U0gooDooggUogoDooogogooao
Oo0ooooooo0ooDoooooDoooogogogoooao
OOo0ooooo4Uo0ooDoogogUooDooogogooao
Oooooooo0ooDooo o ooooogoogooao
Oo0oooooUo0ooDooooooooogogooao

O

OO0 Do oooo0 oo ooo oo oDooggoo
OoOo0oooooo0 oo ooo o0 oo ooogQgoo
OO0 oo oooo0 oo ooo oo oDooggoo

O [ S R

O

O O

O O o0Oooo

(]

O

110

g
u
O
g
g

oH)ooooooooobOoioo0DDOOoOoOOOODUODODUOODDODODODODODODODDOO

ocooooOsong/mID000O0DOO0ODODOOOOODOODOODODODODOO
g4sonmd 0D OO0 O0O0O0DODO0OO0OO0O0O0ODDODO0OO0OO0O0DODDOO1Do0.2500000
oooooboboo.c2znbobobobobbOoOoooooooobooOoOooe2on

goooao

-030

O
O

O O
0O O

O oOooo
O o0Ooo

O

O
O
O
O
O
O

O
O
O
O
O
O

O

O

gooo4sOonmbooOnDOOO0Oo18000O0ODDOOOOOOO

O

O

O

gooooogoad

ooobODbOO0OO0oOoooocepPODoconobOOOn

ooobOboOoO0ooooooobbooooooooooboao

ooobODbOO0oOoooooocePOODDDODOOOO
oooobDobOoOooooooobbooooooooobooboao

CecPOODDOOOOOODODODDO
ooooODOcCcepODODDOOOOOOODOODDOODODOODODODDGO
ooocooobooOooooooooobobobobooooooobooboboooo
ooooObObOO0oooooocooboweobboooooan

ugogobobooooobboooooboooobboooobboooooboobooad
goocobOobooooooooobboboooooooobobbOooooooao
CecPOODOOO0OODOOOODODODOOODLDDOOODODDODOOODDOO

O O
0O O

g
u
O
g
a

O 0Ooo0oo0oo0oao

O
O
O
O
O

O 0Ooogoo
O O oQgogo
O 0Ooogoo
O O Qoo
O 0Ooo0ooo

|

ooobooooobboooobbogo4sonmb OO

2007060210 00000 O0ODODDODOO0OO0O0OOOOODOGO
ooobooobobbooobbooooboooooban
ooobDbO0D00oo0oo0ol11o450nm 000000 O0.33
ooobODbO0OO0O031000000ooocoooboo0ooan
200 000000021800 0589.5%0 0000000

goobbonoz207r04030 000000000 oOoOO0OODbOObOO0DOOooOoGOon
450nmO0 0 0000001500000

oooODDOCEPOODDOOOOOOOODODDOOODOOOOODDODOOOO
oooooDboooogao

O

O

gd

O
O

O

|
(|

O

ooooObOoOO0ooooobocobobbOoboooooooobobooooo
ooooODboOoO0oOoooooobboooooooobobooooo

O

0

ooooObOoOoO0oO0ooooooobODbOcCceEPOCDDDOOOOOOOO
ooooOboboo0ooooooobboooooooobobooogoo

10

20

30

40

50



OooooooooooooooooogQgoao

=
os]
O

Ooo0ooOoooo Qo0 oo ooo0 o0 oo oDoOo o oDooogogogoo

OO0 oooogogog
oo ooooogogoo

OO0 oooooggogo
O o0 oooogogo

ooocoooboooooo
goao
goobobooooobooogoooboooooboboooobboodo
gboboboboooobbooouooboouoooboooouobboooooboooooboobooOoao
gooooboboooooooobbbooooooooobobboooooooobooboao
ELISAD DO 0O0O0DODDOO0oO0o0ooboooobooooobbooooobooooDban
gboobooooobooogoooboooooboooobboooooooooboobooOoao
goocooboowechbboooooooobODbDELISADDDOOOO0OAnO

goao
iDooooooooobobboO0ooooooooboboobo2000000Db0DDOO0O00Ooeednn

Ooooogogaog
Oooooooogogo
O oo ooogogog
Oooooooogogoo
O oo ooogogo
Oooooooogoogo

O

Oooo0oo0ooOoood
Ooooo0oogooodg

(55)

JP 2013-101149 A 2013.5.23

Oo0O0O0O0OoOoOOoOoOoi1o00p L/wellD D OO OO0OO20000000
O 0 0.5 % BSAO bovine serum albuminD O OO O0OO0OOO0OAO
oooDoDDoDooOos50mM O0D0D000O0O0OOOCDODOCHS8.3)00
100p L/wellD DO D OD0I0D0O0DODOODOOODODODODODOOO
OoOO0O0O0O0oO0OO0O0Di100p L/wellDODODODDOOO330O0O0DDOOOO
O00OD10-10000 0100 0 0 0000 DODODODOO0-05%Tween200
Oo0O0o0O00ooD0oooDooooPBS-TO O30 O0DO0O0OO200 00
200 000000000 DOO0O1100p LZWwellD D D OO O 1000
OPBS-TO O O0ODODD3WO0DO0ODDODOODOOODODODODO?20000 00
HRPO O O O O 1gGO O (Stabilized Goat Anti Mouse HRP conjugated : PIERCEO O )

100 L/wellD OO0 O0D10O00O0O0OO0O0OCDODODOOPBS-TODODOOOORPODO T

O

OO0 Oooogo0o Qoo ooUU U oLoDoDoo4UgUoooDooogogoao
Ooo0ooooooo0 oo ooo oD oo oDooo0DoDooooggoQg
Oo0ooooo4Q00ooooooUoooDoDoogogooooooggog
Ooo0ooooooo0 oo ooo oD oo oooo0oooooogogoQg

OO0 oooooo0oooDooooUooDooogogoooog

O 0Oooo

O

O

1-Stepd Turbod TMBO D0 O D OO O OO0OOODDOODOPIERCED OO O 100p 1I/welll O

sogbggooboooobboooobo.SMIbDDOOOODOOODODDODO
100p I/wellD OO0 OD0OOOCDOOOCOODOOODODODOODOOA45NnmO 00O
ooocooOboboooooooooobobbooooooooobobobobooooooao
goooao

O

O

gooboood

O 0ooo
O oOooo
O 0ooo
O 0Oooo
O O0Ooo
O 0Oooo
O 0Ooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O 0Oooo
O Oooo
O 0ooo
O oOooo

O
O
O
O
O
O

O O
O O
O
O
OJ
O

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

O
O
O
O
O
O
O
O
O

O 0O oo

a
u

g
U

a
u

g
u

gooono

a
u

a
u

O

O

O

O

ugdad
ooooObbOO0ooooooooobbobooooooooobooboao
ELISAD D D0 O0O0O0ODODOoOO0oobooobobooooDban

goooooooao

ooocooboobooooooooooboao
gooooooboboboogooboboogao
gooboooooboooooooboooao

gooboocepO00n0bDOO0OOonODOnD

goooogao

CecPOODOOO0OO0ODODOOODODDDOO

goooboooooboobooooooogao

ooooDDOoOCeEPODDDOOOOOOD

goooooaodo

CecPOODOOO0OO0ODODOOODODDOO

gooboooooboooobooogaao

goooooooan
gugobobooooboooobooogdd

10

20

30

40

50



<o R i e Y Y o Y

-'EIDDDDDDDDDDDDDDDDD

on

O
g
a
u
O
a
u
O
g
a
O
O
a
u
O
a
a
u

O
O
O

K

Ooooooogogooog -

Oo0ToDoooooooooooooogQgoao
O

t

OooooooogogoQgoo-s

Oo0ooooOoQogoooaoo

OO0 oDoooogogoooooggogoog
OooooooooooooQgoo
Oo0ooooogooooooggogoo

O

O

O

O 0Oooo

(]
O
O
O
O
O
O
O

O
g
g

O Oooo

O
g
a

O 0Oooo

O
O
g

O Oooo

O
g
a

O o0ood

(|

O
0
O

O 0Oooo

O
a
a

O 0O oo

0
g
t

m-Phenol-Chloroform

O

oon

opoDoooDoooooDpup OO
oooooDoooooooao
ZAP-cDNA Gigapacklll Gold
ooDooooooood
oooao

OoDoooogoooao

O

Oooo0ooogoQgoo
OOoo0oooogod
OoOoo0ooood
OOooooogod
OoooooOooOgao

O

OO0Ox 00" 0O

O

O

0oao
0oooon0
ooDoooo
ooDoooo
0o0oooo
0.2M NaHCO4
oooooo

O

O

10mM Tris-HCI,
Oo0o0ooDoDoooooooao

OoOoooood
OOoooood
OooOooOooe do

O

0

0
g
g
U
0
g
U

0

O O0ooo

O
O
O
O

O
g
a

O
O
O
O

150mM NaCl

goooano
goooano
gooooao
goooao

O Oooo
O 0Oooo
O Oooo

O
O
O

o R |

od

O 0Oooo
O Oooo

(]
O

ud

(56) JP 2013-101149 A 2013.5.23

goobboooooboboooobboooodd
gugobobooooboooobooogdo
ooocoobobooooooooooooao

O 0Oooo
O Oooo
O O

O
O
O

ooooDOCEPOODDOOOOOODO
oooDbDDbOoOoooao

oooCEPOODODODDOOOOOOOODODOGO

ooobOoO0ooooooobObOooooooao

ooooObOOoOO0o0oao

OO0O00O0O0DOOO0CO0OO0O0OO0O0D0ODRDRAcid gua

000000000000 dOoligotex-dT30 mRNA purificat
KitD D 0ooooooooDooooooooooDoDooooooooooooodd

ooo
ooo
ooo

0000000000000 o0Doo0oDoooDoooao
0 0O 0O O O cDNA Synthesis Kit, ZAP-cDNA Synthesis
Cloning Kitl STRATAGENEDO O O OO0 0O OOOdQOanO
0000000000000 o0oo0ooDoooDoooao
ogooooao

0oouoooooooo
goodoooobuobuobuobobobobobobono
x Joobooooboooooooobgoboobobobono
XL1-Blue MRF*O 0000 O0OOQCODODODOOOOOOORO
0o0oo0oooooooopUODOOOODODOOOOOO
0000 O Hybond C Extra: GE Healthecare Bio-Science
gooodoouobuobuobuobobobobobobonon
0o0oo0ooooooooouUoUoooooooouooooo
pH7.50 0000 00b00Db0O0bO0obOobobobobao
goodooouobuobuobuobuobobobobobonob

gbobooooobbooooboboooooboooooboobooo
gboboboooobbooooboboooooooooobobooao
OO0OMN ZAP Express 0D OO0 O0OD0OOO0ODOOXL1I-BLue MR
oooobooooOoooooooboboDbDboOO0do.sm Nacl

pH8.30 0 0 000 O0O0CODDODDOOO0DO0DO0O0OO0OOoOoODDODDODOO0ODO0OOoooan

ooocobObOO0O0oDoooocoobbObooooooooDbDDbO0OO0OO0OO0ONH
O (GE Healthecare Bio-Sciencel 0 0 00O QO0O0OODODDODOOOOODOODDO
gooooooobobooogoooboooooboboooobboooooboooooboobooboao
gogboboboooobbooouoobooouooobooouobbooooobooboooooboobooOoo
gooooboboooooooobbbooooooooobobboooooooobooboao

10

20

30

40

50



oooooao
gooobooooobbobooooboboooobooboooobboooboboO0o0b0—D0O0o.05%

Tween20/TBSO 0 0 0000 OOOCOODOOODODOOCODOOODODODODDODOOOODOD

O

O

OoOoooooQod
OOoo0ooodg

Ooo0o0ooDoDOoooooDoo
Oo0O0o0O0ooDoDOooooooao
Ooo0oDooDoDOoooooDoao
AGEN plasmid Miniprep Kit(O

O0Ooo0oooaoo
O OoOooo

tp://www.nch

(57)

JP 2013-101149 A 2013.5.23

Oo0DO0o0o0OO0oO0O0O0oDoODO0oOoOO0O0Ob0O0O0DO0ODDCGoat anti Dog 1gG-h+1 HRP conjugated
BETHYL LaboratoriesD 0 0000010000 OO
gobobooooobbooooobbooobbood
mmO Ooddooooooooboboooooboooooboad
50mM Tris-HCIO 0.01% OO O 0O pH7.5000 0 p 10
gooooboooooao
goooboooooao

O

O

O

O0Ooo0oooao
O OooOooo
O0Ooo0oo0ood

oo

O

O Ooooo

t
O
g
t

ud

ogoao
TRIP110

OOoo0ooood
O Ooo0oooo

O

250 10000000000 2u
D00000O00O0O00O000

O

O

oo
OO0
00
o0
oo
O

O

O

O

O 0Ooo0ooo
O 0Oooo

O0Ooo0oo0ooao

RT-PCR(Reverse Transcription-PCR) O 0 0 0000 O0ODDODOOODODOOOOO

O

O

O
O
O
O
O
O

O

oad

Oo0o0o0oooooo
Oo0ooooooo
Ooooooooo
ue MRF*O 0O O 0O O ODgpol O O O
000000 1000 ExAssist
OooooooDoooooooao
Oo0o0o0oO0ooooooooooao
Oo0o0o0o0oooDoooDooooao
coocl 00 0O0O0DODODO0OOODODOOOODOpwIOOODOODOO

gooao

O

O

O Oooo

O

O

TR1ZOLO
ooogao
vitrogend 0
Ocooooo
Clone cDNADO
Oooooo
Ocooooo

OoooOo=-gOOogao

O

O
O
0
O

oooooboooao
gooooooao
gooooooan
gooooaooano

nim.nih.gov/BLAST/0O
TRIP11IOD OO OO OO
ooDoooDooooao
ooDoooDooooao

gooano

O

oooooooonon
ooooboooooan

O

Ooooooooo
ooooooooo
Oo0ooooooDoooooao
helper phage (STRATAGENEDO
OooooooDoooooao
Oo0oooooDoDOooogx O
Oo0o0ooooDoooooao

O 0Oooo
O oOooo
O o0Oooo
[

O

Iy |

O
g
g
u

O

Oooooooogao
OooooogogaoQg
Oooooooogoao

O

Oooooogogao

O

OoooooOooOgoao

O
g
u
O
g
a

O

NBT/BCIPO
0ooo
100mM
ooao
0ooo

O

U
0
g
t

0

O

O

O

gooao

O

u
O
g
a
O
g
a

ocoooooop1DO0O
1000000000000 0Opp0O0000DO
goobbooooobobosoLrROD DO O0O0oOnDan
ooao

O

O

p 1000000000

Ooood
0ooo
NacClO
oodd
Oooo
ooo

Rochel O O O

Oe0O0Ox0O0O
10mM MgCIsO,0
ooooooao
ooooooo
ooooooo

oooobooood
ooDOO0o000D0aO0XeLi-sl

lp IDODOOOOODO
0000000000 aO
0oOoo0oDoo0ooono
00 O0SOLRD OODOOOD

oooobOoOoOoooooocobobooaoaol
ooocoobobooooooooooobao
ooocooboobooooooooooboao
gooooooboboboogooboboogao
gooboooooboooooooboooao
OoOoo0co0oooO0oooDOoo0O0oO0oo0O0nht
ooocoobooooooooooooboao
goooOTRIPIIDDODDOOOODDODOOO
goobooooobobfodTrRIPIIOD OOO
gooooao

oooobObOOoO0ODOoooooooobobboooooooobOboboboboooooano

O

OoOoo0ooood
O Ooo0oooao

0000000000000 D0D0O0D0O0D0DO0O0O0DO0DOoOxOoo?o000a0
OinvitrogenD 0 00 000O0ODODODDODOOODODDODOODODODODOO
Superscript First-Strand Synthesis System for RT-PCRO iIn

O

0

O
g
g
O
g
g

O Ooooo
O O0OoOgoo
O Ooooo

O

oo
go
oad
oo
go

00000000 oDoDO0ooo0DooDUoooDoooDooDooao
ODNAO OO0 OO OO DODNAD invitrogenD O O O QUICK-
0 00O O Large-Insert cDNA LibraryD 0 OO OO QOQOGQO

oo0ooo0oooooDO0ooO0DooDUooOoDOoooooDooao
dooooDoDoOoOoooooooDoDooooooooaoo.
MO 0.2mMO dNTPO 0.65U0 ExTaqU 0 O OO0 OO0 OO DO OO
000000000 DOO0p 1000 Thermal Cycler (BIO

RADODOODDODODODODDOD—00DOO0O0O0D0D—-D0OO0O0O0DDO0O—0000000DDOAO

10

20

30

40

50



OoOoooood

—
A
U
=
=
O

O
O

OoooooooooogogQgoao

-
3
e O Y

OooooogoQgQg

0

Oooooooooooogogoooaoo

OO0 ooooogogogoao

OooooooooooQgdg

O

Ooo0oooQoooo

OooDoooooooogogoao

goao

O

OooooggQg

O

Thermal
ooooag

Ooooocoooooooogooooodg
Oo0ooDoooooDoooooooogogoQg
O
O

OooOoo0ooood

gooano
gooano
oooao
gooao
gooano
0 XholO

SallO XholO

Ooooooogodg

goooooao
g o0 TrRIP1ILO
TRIP110O
uoao
goao
goao
uoao

g

Oooooogoogdg

I [ |

O
O

O

O

O
g
t

(58) JP 2013-101149 A 2013.5.23

oooobODbOO0oDO0oooooooObobobooooooao
goooboooooboboogooboooobboo
goobobobooooobooooobobooooobooad
dTrRIPAAIDODOODOOOOOODOOOOOOO0OO
GAPDHO DO ODODODOO0OO0OO0OGOOooobODbOOooon
ooooboooooaon 0 TRIP110O O
uggao uoogobooogoano gogoooad
TRIPIID OO OOOOCODODO oooooDao

g g

t a

O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao
OOoo0oooogod

goobooooobbooad ooooao
UgTRIPIID OO ODOOOO gogooano

O Ooooo
O Ooooao
O O oOgooao
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooao

gogoboooooboOoTRIPAIDDOO0OOODODOOOODODOOOOOAO
GAPDHO OO OO O0OO0OO0ooooooano

goobDoOoOTrRIPZIDOOODDODO

0O 1p 10
0ooo
0000
(B10 RADO
ooooo
ooooo
ooooo

gooooagao
goocoboobooooooooobbboooooooobobbooooooao
PCROODODODDOOOODODDODOOOODOOO0DODDOOOOLODODOOOODDGO

SallD OO XholO OODODOODODOOOODDOOODODOOODOO
OO0OO0O0O0OO0.4u MO O0.2mM dNTPO 1.25U0 PrimeSTAR HSO O O O
OoOo0o0o0O0oo0O0ooDOOooOO0oOoo0o0oDOoOoODOO0Op 1000 The
o)yeooooooo—oOoooooo—0Oooooo—o0o0o
ooocoobOoboO0oooooooob22c0o0oo0obObbOO0OO0OOooOooOon
ooooObOOO0ooooobocobObboboooooooobobooooo
goobobooobobboobDNAOODDOOOoboODbOooooDbnD
QIAquick Gel Extraction Kit (QIAGENDO O OO0 OO0 OO0DOOCDOOOOODOD
oooao
goao
gooooooobobooogoooboooooboboooobboooooboooooboobooboao
ugobodooobbooooobbooooboooobbooooooooobDbooOoao
DNAOOOODODOOODOODOODOODQIAquick Gel Extraction Kit (QIAGEND O O
gooooooobbooogoobooogao

ODNAD OO0 ODOD0DOOO0OODOpCR-Bluntd invitrogenD OO0 O 00O0DOO

goao
uad
oo

OoOoo0ooodg

OooOoo0ooood
Ooo0ooooogd
OOo0o0oooogd
OooOoooooQgod

O 0Ooo0ooao

g
t
0
0
g
U
O

00000000 oo0DoooooDUoooDoooooDoooog
0o0o0oDDODOoO00odooo0oDoDoODOo0OoOoooooaosallo
QlAquick Gel Extraction KitO O OO O OODOOOOD0OAO
OO0O000O0D00D0DOODOPpET30bO Novagend OO0 O 0 0O O
OHisOOODODODODDODODODODODOOoDOoOoDoDOoDOoooooao
0Oo0o0o00ooDoooDoo0oDooDooDoODOooDoDooDoooOg
Oo0o0ooooDOoooooDoo

gooooooobobboooobooooobboooobboooooboooad
PCROODOOOOOOCOCODODDODDODOOOOODOORDODNAD ORT-PCRO O OO
OODNAO Op IONdelO OO KpniDOOOOOGOOOODDOOOOODOAO
OCoOO0Oo0O0O0o0O0O0D0OO0O0OOo0.4uy MO 0.2mM dNTPO 1.25U0 PrimeSTAR HS
ocooooooOoooDoooobooooUoooDOoobooobDOooDOoDpEl
Cycler (BIORADO OO OODDODODODOD—O0ODODODDODOD—O00O0DODOO
goooboooooboboooobooooobobooo2000b00b000000

10

20

30

40

50



OoOoooood
O Ooo0oooao
OoOoo0oood
OOoo0oooogod
OoOoo0oood

O

Oo0Doooo4dooooo4gogooooogoggdg

e e ey I [y [ Ay
OoooooooooooooooogQgdg

O

O

oo ooooQgogoo
OO0 oooogg
OOoooood
OO0O0o0ooood
OoOoo0ooood

0od
aod

OoooDoooooooogoooog
OooooooooooooooooOgodg
Oooooooooooogogoooodg

O

g
a

O

(59) JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooo0oo0Doo0ooDoDO0ooo0DO0oDODU0oDOooOoDoDU0ooDDoDOooDoDooDOooOOO
00000000000 oO0DO0o0U0o0Oo0DOoOoOO0OODNAOODODODOOODOOOaO
0O O QIAquick Gel Extraction Kit (QIAGEND 0D 000 OO OoOoODODOOOOd
oooooao

O

gooooooobooooooboooobobobooobobbooooboobooooban
gboboobooooboooooboooooboobooooobbooooboboooooan
DNAODODOODODOOODODOODOODOOOD QIAquick Gel Extraction Kit (QIAGEND O O
goooooobbooooobooogao

O

ODNAD OO0 O0OD0OO0DOOO0OOpCR-Bluntd invitrogenD OO0 O00O0DOO

O
g
u

O

u
O
g
g
u
O
g

oo
O
O

OoOoo0oooaog

00
o0
oo
370

OooOoo0ooood
OoOooooogod
OOoo0oooogd
Oooooogod
OOoo0oooogd

O 0O O
[ i R |
O 0O oo

O

O

O OO
O 0O oo

O

O
O

Q
0
O
0
0

O
O
O
O

goooobooboboboooooooobbobooooooao
OD0DO0o00O000O0DO0OO0CO0D0OD0OD0OO0ODO0OO0DONdeld

IAquick Gel Extraction KitO OO OO0 O0O0OOOOOOAO

ODO0OO0CD0OO0O000DOPpET30bO Novagenl 0 OO0 00O O
HisODODODOODOODOooooooOoOooooooooooao
gboboboooobbooooboooooooooobooad
ooocoobOooooooao

oooocooobobobooooooocobobobooooooano
ODO0O30p g/mIOOC DO LBOOODO®GOONMO OO0OO0OO0.70
oooooooimMoOOOoOQOODDO3000200000

4800rpmb 100 0 0 000 O0O0COCODODOOODOO0OOOOODODDOOOOOOO
ooOoODbD4800rpmO 100 0 00000 CODODODOOOO

utooboooooboooobobooooobooooobooooobooogao
7000rpmO 150 0 00 0 0O0CODODDODOO0OO0OO0OOOOOODODOOOOOOORO

O 4%Triton X-1000 0 O 0O OO0 Y000rpmd 1000 000000000200
ooobObO0oO0oDoooooooObOboooooooobbobobooooooao
oooboogao

eMO OO0 00000 O0oD0oDO0oOo0DooDO0ooDoooDoooOo2omvO0 OO
(pHB.O)D O DD D400 ABS0 000 000DOODDODODODODODOOOOODDOOOOTYO
OOrpmO 200 0 000 O0O0O0ODODODDODODODODOODODDODODODDODODUODOUOODODODDODOOOO
00 00D0O0Od0OdChelateing Sepharose(O 0 ) Fast Flowd GE Health Cared O OO O OO
OCS5ml0 0000000 eMIOODODODODODOO20MMO 00 D00ODO (pH8.O)OD OO DODOO
ooooDoODoOooodooilococooeMOl OO O ODOoOOODDO20mMO OO O OO (pHB8.0)O 1
omMOOODOOoOOOOoD20mMO 000 O0O00OpHE.OO OO ODOOODODODODOOODOOODAD
ocoosomM-5soomMO0 0 000 0000DOO0OOCODOOODODDODOODOODODOODODOODOO
500000000000 000DDD0OD0D0D0D0OO0DDOoODoDODOoODO0DO0DO0O0O0oDoDoOaO
0Oo0o0o0oDoDooo0Dooo0DooDooDoDooDoooDoooooao

gogooobooooooboboooobobooooboooboboboogooboogao
googooobooooooboboooobboooooboooooboboooobooooao
goooad

OooTrRIPILODOODODOOOODOOOODODO

10

20

30

40

50



OoooooQogogoo

Ooooogogaog

OoooooQogogoao

Ooooogogaog

OoooooOoogoao

OOoo0oooogod

O

O o0Ooooo
O oOoooo
O o0Ooo0oo0oao
O 0Oooo

O
O

O
O

O
O

O
O

O OooOo

O
O

0od
ad
ud
oo

O o0Ooo

ooo
960 O

O 0Oooo

O
O

(60) JP 2013-101149 A 2013.5.23

ggb48e 0000600 pnooooooboooobnn
TRIPIIOD DD OOODODOOOOOODOOOOOOOOO0
ooobDDbO0OO0oDO0o0omecoooooELISAODDODODOGO
ooOilgGOooooobooao

ocooooooOooooboO0ooDbiloop g/mMLO0 OO0 OO
Oo0O0oo0O0O0DODO00O0OO00O0O0D0O0O0OO0D100p LZwel

I000040000000000D0000000000DOO.5% BSAO bovine serum albumi
n00Ooo0ooooooobobooooooooboobboooooooosom O0O0O000OO

ooo
ooo
O0oo
ooo
(Goat
Oooo

OTMBO OO OODOOOCDOOOOODOPIERCED OO 100pu I/welld
oooboObOoOO0ooooooboo.sMbOoOOOouoooooDODbOOOOO
ellC0D0D0O0O0O0O0O0ODOODODDDOOOOOODOGOODA4E50nNmO O
goooooooboooooooooooooodano

O

Ooooooo0ooooooo0ooDooooooooodg
OO0 Oo0oooo4d0dooooouo4DoooDoDoogogoooood

80 0O O 25.

O

OoOoooooo0oooooo0ooDooooooooogooQgg
OOo0Doooo40oooooo4o0ooDooo4oooooooggg
OoOoooooooooooo0ooDooooooooooQgg

OD0DO0(EH8.30D0D0IO0DODODD0OODODDODIIo0 L/wellD D OO ODO1000O00OO
000000000 DO0OOOOD0Oi1000000000100u LZwellD 0 OO0 00O DO 30
00O0O0ODDO0OO0O0.05%Tween200 0 0 000D ODDODDODODODODOODOODODOO
OPBS-TU O30 00DODOODODOODODDODODOS300000000O0HRPOODOO IgGO O
anti Dog 1gG-h+1 HRP conjugated:BETHYL Laboratoriesd O )O 100y L/wellO O

0100 0000000DDoDO0o00OPBS-TOOOOOOOHRPO O TMBO 1-Stepd Turbo

goooano
gogooano
ooooao

oooos3oboooo
O00O00100p I/w
goooooooao
goooooooan

O Oooo
O 0Oooo

ooocooDbbOooooooooobobooano

O

OO0 ooooo4o0ooDooogogoooooogogg

O

40 0 0 0 0O 0O 50
oobz20000000300

O
O
O
O
OJ

Oooooooooooogogoooao
Oooooooooooogoggoooao
Oo0ooooooooooogogoooa-o
Oooooooooooogoggoooaoo
OO0 oDooog40o0ooDooggoooao
Oooooooooooogogoooao
OO0 oDooog4o0ooDoooggoooao
Oooooooooooogoooaoo
Oo0oDooo4o0oooooggoooao
Oooooooooooogogoooao.o
Oooooooooooogoggoooao
Oooooooooooogogoooao
Oooooooooooogoggoooao
Oo0ooooooooooogogoooao
Oooooooooooogoooao
Oo0ooooooooooogogoOoooab-o

O

O Ooooo
O 0Oo0ooOoao
O Ooooo
OO oOooo
O Ooooo
O OoOooo
OOo0ooood
O Oo0oooodg
OoOoo0ooood

O

4860 0 031100000000 oboo0ooobboooobbDoo
gogooano

Oo0oooooooooooogdg
Oo0DoDooooooogogoao
OoooooooooogoQgoao

Ooo0ooooooooooooQgog

Ooo0oooooooooooogog

OO0 ooooooooooogogg

Ooooooooooooooodg

Oo0oooooooooooogdg

Oooooooooooooogodg

Oo0oooooooooooogg

OO0 Do ooogogogogoooogdg

Oo0ooooooooooogoogdg
OoDoDooooooogogoao
Ooooooooooogogogoao

OO0 oDoooogoooooogogg

- 00O OOoOOo0ooooogogogoao

00
(Patnaik 1
ooo

go

g
t
O
U
g
u
O
g
U
0
g
t
O
O
g
i OOO0000D0O0O (Grade

U
t
O
g
t
u
O
g
u
O
U
u
O
O
g
1

gooboooooboooobooogaao
oooooboboooz220b0b0000oo0ooov
goov8sooooooooobboogano
gooboooooboooooooboooao

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

O
O
O

10000000010 00000200000¢0
goosgobobooo0oz200000e60000016000

10

20

30

40

50



(61)

JP 2013-101149 A 2013.5.23

oooboObDsoO0oOoObD1ooOoODbOObO2c000000600000002000000040
goooboooiwggoooooooobilbboooblbboooobobo1lboogao
iooooooooobobilioobobooobbooooobil1loboooo0obag

O

Oo0oooogog4Qgoooao
OoOoooood

O

O

Ooo0o0ooOoDooo0oDoDoooo0 oD oDooo4o0 oo oooo0ooDooogogooao

OO0 ooDoogog4ooooDoogogUgooooggog

=)
O

m

OoOo0ooooooo0 oo oo o o0 oo oDoo oo oooog

O Ooogoao

=
O

7

oo oooooQgoooo

O Oo0oooao
O 0Ooo0oooao

O

O Ooo0oooao

I s e e e e ey e e Y [

goooano
ogoao

ogd

O 0Ooo0oo0oo0oao
O Ooo0oooao

u
O
g
g
O
O
g

I s e e R A B |
O

OO0 oDooooo0oooogog4gogoooogodg

O 0Ooo0ooo

goocobobobooooooooobbboooooooobbbobooooooao

gogoooboooooboboooobboooobobooooboboboogooboogao

gogooobooooooboboooobobooooboooboboboogooboogao
googooboooooboooooboboooooobooooobobooooobooooao
ooo400O0COO0OO0OO0OO0ODO0O0oO0ooooOoODbODDbDOO0DOooooan

gogooooooobod
iD0o0oo0ooooocoobbob0oboooooz2070be070 000D O0OCODODDOOOO
goocobozob0o0o0gogz07redz200ooobbooooooooobooboonod

2nm0 00D 0000 DODDODO0OO0O0oOOO0OO0oo0obObOoOO0oo0ooboo0ooobbooobDboao

ooobDDbOOoO0oDOoooo4s0nmiobooobDols0oooooooOnOn

oooDbo.140 00000
ooooDDbOoOoO0oao

oooooDao
oooooDao

O 0ooo

[ i Ry

O 0Oooo

O

O
O 0Oooo
O O0Ooo

[ i R
O O o
[ i R

ooo
0.150
goao
ooo

ogoo
goao
goao
ooao
goao

O

OJ
O
OJ

|

10000020
goooooao
goooogao

O
O

O
O

0
0

O
O

o

od

O
O

oad

ooooODbOO0ODO0oooooooObobobooooooao
oooobDboOoOoooooobDbOoOoooooao

ooobODbOO0oDO0oooooooObobobooooooao
ooobObOO0o0oooooooODbObO0ooooano

ooobDDbOO0ODO0oOooood4s0nmIOOono0OOonan

(]

ooocooboboooooooocobobbooood

0()-4000000000

ooobooooboboogooboboooobbooo
goobobobooooobooooobobooooobooad

oooobDboOoowioD DO Ooooooooooo0od
ooooODODoOO0O0ao

b20000o0ooObOboO0oO0ooooooDbDDbaOanaso
ooobODbOOO0OO0ooooocobOboooos3soooooan

450nmd O OO DO 0Oo0O O
gooooooooboboao

ooocooObooooo
ooocooboooooo

ooocoobooooao

O
g
oooboooooboad
O
g

ooooooogooao
A0 00o0ooooooooobooboooooboooobbooooboboooooban
uyugobobooooobboouobboouoouobooobuobboooobobooooonaon
400000 oo0obODbO0O0O0O0o0oooooODbObbOooooooboobboobooao
ogooboooobbooobbooooboooobobbooobobo4b 00

ooocoobobooooooooooooao

O

O 0OooOgooo
OO oQgogog
O 0OooOgooo
O O ogogo
O 0Ooogoo
O Ooogoo

O

O

O

O

O

ooobooooao

ooooODbOO0OO0Oooooao
40 0000 00 0O 20060 5
googobooooooboood
ooooODbOO0OO0oOooooano
oogooooooobood

10

20

30

40

50



O
g
a

Ooo0ooooooo0oooooooDoDoooooDoooogoQgo-g

N
o
o O
\‘
O

Oo0ooooooooooo0ooooogodg
OO0 Do ooo4QogooDooggoooao

(62) JP 2013-101149 A 2013.5.23

oooooobooboooooooooobobbooooooooobboboboooooooooao
gooo4sonmiggpoopoo.200b0o0doobooogosgooooooobbaoag2o007
0280 00 00o0o0obODDbOOO0O0O0oO0oooobOobbOoO0ooooooobDDbDbOO0DOooooao

gboboboboooobbooouooboouoooboooouobboooooboooooboobooOoao
goocoobObooooooooob4sOnmMODDOOoOODODOOOOOO2000
gooooooobobooogoobbooooboboboooobobooooboooobbDboo
goooano

oon

gooooooboao

e 0D00OO000DO0oOoooobOboOoOogz2070302000000000000000
goocoobobooog4sonm D000 o0o12z0b000ooooocoooboo0Oon0on
gooooboboooooooobbbooooooooobobboooooooobooboao
gooooooobobooogoooooooboboooobbooooboooobobooao
oooboODbOOO0oO0ooooooobobobobooooooboz207Os5018000000000R0C
Asoémb 0D O00OO0O0o.c200b0O0ODOOOO0OOOO0OOOOzO070D8OODOOOOOOODG O
oooobooobeoboboooobbbooooboboooobbooooboooao
gooooagao

ooon

q00o0bo0o0goobbogz2o06L50170 00 000000O0DOO0ODOA450NnNmDO O
o.2zo00 000020060120 160 00 000DODOOOO0O0OOOODDDOOOOO
45o0nmb D O0O0O0O0OoCOODOOZ207O08O0 000000 OODODDODOOOOOORO
oovoooooobObOO0ooooooooODbbbooooooboobboobooo
ogd

ud

oooooDao

gsggobooogobzoo7gsgs8so oo ooooobobooooooooooDbnn
goooo4sOnm OO DDOOOC.40000C0O0DDOOODOOODOODDOOOO
ooooobobooooooooobobobooooooobobboooooobooooboao
gooboooooboboboogogoooboogobobooooboboooobboooobboo
gooooooobobooogoooboooooboboooobboooooboooooboobooboao
el 280000000 O0oOooOooOObOOO0DO0oOooOoooooOooboboOoOoOooOoo.o7r OO
goocoobbstoobobboooooooobbbobooooooooboooo
goosgoboooooedoobboooobbooobobboooboDban

uoao

goooooao

olbbO0oO0OoobboOoOoobDbz032000b0000200308 0000000
20050 100 0oooooobDbz205040130 000 0o0oooDoboooooooOoan
O ooocobObOO0oO0oDooooobzoos0400bO0O0O0O0OOoOOOO
goobz20060 120170 000000000 0O0450nmO0OO000O0O0OO
2007060200 0 000 0O0ooOODDOOO0DO0DO0DOODOODDDOOOO
ooocoobobobOooooooooobboetbobbbO200b00O00000
ooocooboobOoOooooooooobObObobOoooooooobobbooooo
g4sonm DO Oogoo270D000obobOO0O0obObOOO0oO0oobDDbDOO
goooano

OOooooogogooao
OooooooooQgogoo

OO0 ODoDoDoogogoooogg
OooooooooooogQgoQg
OoOoo0oooaog

O

Ooooogogaog

OooOoo0oood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OOoo0oo0oood

O

iooooogooz206e0 30110000000 o0obooo0oobboooooooogaon
gzo006C 6010000009020 0000000000 DO0O0O0O0O0OHNIOON
20060 50230 000 ooooOboboO0O0oOoooobooosooooobobooOoOoOoo
gooobObzo0703020000000000000000000D0450nmO
goooooboooooboooobobboooboooobbooobDboao

Oo0ooooooooooooooooogodg

O Oooo
O 0Oooo

10

20

30

40

50



oooooao
0070 60 270
0070 60 270
goooboaad
oooooao
gooobooao
gooooaad
oooooao
0oooilz0d0d
goooooad
oooooao

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

O 0Ooo
B Ry |
O 0O o0

O Oooo

OO oo

O 0Oooo

O

O

OO oo
O 0Oooo

ooooao
ooooao
ooooao
3.1x 3.2x
ooooao
ooooao

gooao
gboboboooobboooooooooooooooobooao
oooooObObOOoooooooobODbO0OO000oaoaoa4ason

(63) JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooo

ooobOoOO0oDOooooooobob3poooOo0no?2

gzoo703z200000000oboboOOoOogona?2

goao

ooooboooooobooogoobooooao

o.écmbODODOOOOOOOOOOODOOOOO
4 50nmb 0 0O0OO0O0oc.c2z00O0O0ODOOOOO

goao

goooano

gozoo70 401000000 00O0b0OO0OO0OOnO

mboOOoOoODOOoo.c3uduoboooObODbOO0OO0OOoOoilooozoo8ded 300000 000O0OA45

onmO OO DO OO o0

0

Oo0ooogoQgooao
Ooo0oooOoooo

130

Ooooooooooodg
OO0 oooodQgoooao
Oo0ooooogoooood

[o0]

O

(o))

O
O O
O O

280

OOoo0ooood

O
O

O

OO0 ooooogoQgog
OO0 ooooogogog
OoooooQgooao
OO0 oooooggog

m
w]
I:l8|:|
>

O -

ogoao

O

oo oooooooooodg
OO0 oooogoggogoooodg
OooooooQgoo
Oooooogogoao
Oooooooodg

O Ooo0oooao

Oo0oooooooooo4ogooooooggg

OO0Ooo0oo0oood
OOoo0ooood
O0Ooo0oo0oo0ood

Oooo0oooogoogoao
OoooooogoQgoao
OoOoo0o0oooogoOoao
OoooooogoQgoao
OO0 o0ooogogogao
OoooooogoQgoao

O

OoOoo0oooog
O0Ooo0oooog
OoOoo0oooo

goobobooooboboooooobooooobooooboooao
o220 00oooobobboooooooobobbOoooooan
gooooObboo0oooooboobz2o00b04000OD0B00OO
220 o I I 1 A I e 4
gbobobooooboboooooooooobobooooboooaao
goooooobooooooooobobboooooooooboao
sggobooOOooobboooooboboooobboooobooooDbnoD
goooooooan

oad
goboogzoos50s50100o0000o0ooboo0oobboogno
gboboooobbooooooboooooobooooboogado
goooobbooooooooobbboooooosooad?2o0
gobooooboboogooooooooboboooboboogo
gbobobooooboboooooooooobobooooboooaao
gooocooobooooooooobbbooooooooooboao
go4sonmb 0D 00goooooboboooobboOoogbDbsdaas
gboboboooobobooooooboooooboooooboooao
goooao

gbobobboooobboooooboooobobooogob0TRIPIZODODODOOO0OOO0ORO

O

g0 0 0ooobObOb0ob0ooooooobbobobooooooobbooooooan

g0 0 0 0O0O0ODODODbO20 000 0HRPO OO OO 1gGO O (PEROXIDASE-CONJUGAT
1gG FRACTION TO CAT 1gG (WHOLE MOLECULE): CAPPEL RESERCH REAGENTSO O )O
ooooObOoOosooconoooooOoOan

gi1ljoogoooozoos0 81700 oooooboObboboooooooooDDbDaO
i0450nmO 0 0000000500000 00020060 100170 0000000000

oo20000o0oocobobbooo4sonmb 0 00o0oooOoo.3d0000O0o0oooOoan
ooooDDoooao

g
u

ooobObOO0OO0ODO0ooooooobObbOoooooooobObobobooooooao

O

oad

oo

O

O

gooooogooboboboooobobooobboboooobbooobboo

OOoo0TRIPIIODODODDODOOODDODOOOOIQGODODOOOODDODOOOODDO

10

20

30

40

50



(64) JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooooObOOO0oO0ooooocoobObobOoooooooobDbwGObobboooooo2000d

O 0HRPO OO O O 1g6O O (HRP-Goat Anti-Human IgG(H+L) Conjugate: Zymed Laborator

iesU0)O0O0D0OOO0COODOODIOCCO 0D O0ODDOODODODODOODDOODODOOOODO

Iy e e e e ey s s Iy

OO0 Oooogo0o Qoo ooUU U oLoDoDoo4UgUoooDooogogoao

0

OO oDooo4ogooooogogdgoooao

Ooooocooooooogogoooodg
OoDoDoooooooogoggooood

OooooooooooOgodg
Ooooooogoooogdg

Ooo0ooooooQo0 oo ooo o0 oD oDooo0oooDooogogogoo

O 0ooo O O
O O

O Oooo
O 0Ooo

od

ud

110

O 0Ooo0ooo0oao
O Ooo0oooao

OO0 Ooooo4o0 oo ooo o0 oo oogogogoooo
(]
O

od

OOo0o0ooDoo4odooooo4dooDooo4gogooooogg
Oo0ooooooo0ooDooo o ooDooooooooao

O O

O

O
O
O
O
O
O
O

OOoo0ooood

OOooooodg

O
O

O

ooono
oooao
goono

TRIP110
gooao
gogao

O

O

oooDao
TRIP110O

O

goooano
uyugobobooooobboouobboouoouobooobuobboooobobooooonaon

O

O
O
O
O
O

|

OO oO0ooog
O Ooooo
OO oOooog
O Ooo0ooo

0 TRIP11O O

O

|
O

0
O

O

g
t

O
O
O

u
O
g
a

oooao
gooao
O

gooano
TRIP110O
gooano
gooano

gooao
oggao
gooao

0 20070
gooao
gooao
gooano
U

coooOoooooosong/mMIDOC0DOOOCOOOOODODODOODODOODOO
ooobObOo4s0nmb 0 00000O0COCODODOO0OOOOOOODODOA LI0O0.2500 0
gooboooobboooouobobooooboboooobboooob20000
ooooboDbhoOoooog4sonmoooobooasbooooooooooooonOn
ooooOoODOOOO0OO0OO0O0O0

goobooooobobOTRIPIZODODOOOODODODOO
ooocoobooboooooooocobobbooood

goooooooano
goocooboboooooooocobobooood
gooooooobobboooobboooobboo
ooocooobooOwehobbooooooan

O
O
O
O
O
O
O

gooboooooboooobao
gooobooooooooooooogao
gooooobobobooooooao

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

ooocoboODbOOO0ooooooobdgsonmbO0OO

el 210 0000000 OOODOO0OO0O0O0O0OO0OO
ooocoobooboooooooocobobbooood
goooboooobilao4sonmd O OO DO OOO-19
ooooDbD31ocoobbbOoooooooooDao

2000000000740 0023. 8O OO DO0OOOO
dgoooobzo07v04b03moooooboboooooooooDOanO
450nmO0 0000 00O0.0600000O0

O

O

goooogao

g
a

oon

0
0

o R |

O

O

O
g
a

O

O
O
O

gooao

gooao
gooao
u

gooao

gooooad

ooocooboboooooooocobobbooood
ooooDano

ooocoobOoOoooooboobobbobooooan
ooocobObO0ooooooobobboooooano

O O

ooocooDbOO0OO0oOoTrRIPIAIOODOOOOOO
oooooDbO0ooooooobDboooooo

[ |

goooooooboboogod
gooobooooobbooooboboooooboobooad

ELISAD OO0 O0O00odooooobobooooooooobbobobooooooooDboao
oooooobooooooooobboooooooobbboooooobooDobDboo

10

20

30

40

50



(65) JP 2013-101149 A 2013.5.23

00000000000 00000000000 ELISAD D ODOOOO
gooooao

0100 0000000000000 oDo0ooDooooDz200b0000000000oe9e0O O
0O00o0oDOoOOo0oooDi1o0p W/wellD OO OOODO2000000
OO0 0.5 % BSAO bovine serum albuminDO O OO OO0OOO0OAO
Oo0oDoDDoDOoDoos50mM O00000O00O0OODODOCHS8.3)00
00p L/wellD O OO DOD1I0DO0O0O0OO0ODODDODOOODOOOOOO
O00000O000100p LwellDOODODOOO30O00000OO
000010-10000 D100 0 00O O0O0ODODOO0OO0.05%Tween200
0000 0ooDoboDobOobOooPBS-TODO30OOODO200 000
2000 000 00000000O01100p L/wellUO OO OO0 0O
O OPBS-TOOODOODODO3300OO00D0OOOOOODOOOO?20000 00
HRPO O O O O 1gGO O (Stabilized Goat Anti Mouse HRP conjugated : PIERCEO O )
00p L/wellD O O0O00OD10D00OO0OO0OODODDODOOOOOPBS-TODOOODODOOHRPO O T
1-Stepd TurboO TMBO 0 O O OO OO0 OO O OO OPIERCED O O O 100p I/wellO O

Ooooooogogogooao
OO0 ooooogoggogog
Ooo0oooQgoooo

Oooooogogdg
Ooo0oooogoooo
Oo0ooogogogooao
Ooo0ooooOooOooao
Oo0ooogoQgooo
OooOooooOooOooao

OooooogogaoQg

OO0 oooogogodg

=
o
O

Iy s e e ey e o
e s e e e e e ) e e o A
Iy e [ I
I s e e e e ey e e Y [
Iy R Iy

OO0 oooo4o0ooDooo oo oDoDoo oo ooDoDooggooao

O

O

O

sogbggoobooooboboooobo.SMIbDDDOOOODOOODODDOO
Oi100p IwellU 0D 00O O0OO0OO0DODOCDOOOOODODODOODOA4ESNmO0OO0
ooocooboboooooooooobobbooooooooobobobobooooooao
gobooboooooboooobooooboogooboboo

O

oooobODbOoOoO0Oo0ooao
ooobObOOoooao
ooobDDbOooogo

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

O
I R |
[ I |
Iy |
I |
Iy |
I |
[y |
I B R |
[y |

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

0goooogTrRIPILO
gooobooooobboooobboooooboooooan

O O
0O O
O
O
O
O
O
O
O

oooboooooboooobDbOoTRIPAIDOOOODO
goooooooan

O
O
O
O
O
O
O
O
O

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

ugdadg

oooboooobobbooobbooooboooooanb
uogoboooooboooobboooooboooobbooooobooogaao
ooobObOO0OO0OO0oooooooOobOboooooooobObobooOoooooan
OoobDO0DO0OU0ELISADD DO 00 ODOOO0OO0DbODbOOoOogoboboogooDbnnb
gooooad
ooobObO0oO0oDO0oooooooObOboooooooobboboboboooooao
googoobooooooboboooobobooooooboooobobobooooboogao
uogoboooooboboooobobooooobooooboooobooogaao
ooooODbOO0oO0ooooooooboan

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

ooooOTRIPAZID00000C0OODOO
ooobObOOoO0ooooooobboooooooooao

gooobooooobboooobbooTRIPZIDOOO0OO0ODODOOOODODOOOO
gugobobooooboooobooogdd

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

20

30

40

50



oo oooooooooodg

oooooao
goooogao
goooogao
gooooagao
goooooao
goooogao
gooooaggao
goooooao
goooogao
goooao
goooooao
goooooao
gooooad

Ooooooood
O Oo0o0ooooaog
O O0Oo0ooooog
O Oo0o0ooooaog
O O0Oo0ooooaog
O Oo0o0ooooao

O
O

O
O

O
O

O
O

0
0

O
O

(66) JP 2013-101149 A 2013.5.23

A0 00doooooboboOoo0ooooooooobobbooooonn

gboboboooobboooobbooooooooooobooao
oooooboboooooooooobboocepo0n
goooobooboboboooooooobbobooooooao
gooboooobboooobooogTRIPIZODODODDODOO
gboboboooobboooooboboooooobooooobooao
g0 00 o0o0oo0obOb0b0oooooobObbooooooan
goooooiweooooooban

ooocoboOb20000000002720 0 0 87.5%0 0O 0O
gob4000o0ooobobboboooooooobobbboonol

gooooooobobboooobooooobbooooboboooobobooad

2rz00o0DobOO0OO0DO0oooooobObbobooooooocobbbooooooooboboooo
gooooobobooooooooobobboooooooobboooo

OoOooooogod
O OooOoooaog

O

O

ggogoboiccogoobbisgooobooooioooboooiogoooooooiaogoaon
Y I " A e 73 I B B O
ooobDotnOoOODbDi1c0000oo0oo0o200o0ose0b0b00O0OoOoOo2e0000 20
gobz2000002000000037y0000000D10DDO0O0OO0D02000000
nooooobbbobooool1loooooo2wWO0oooooobb2200bobb0b0O0O0n
ooooObObOi10co0000000010 000400 o0oobb00ob0i1b0b0b000000an

jgoooooboobobooooooblnoooobloooobODbbi1c0bODbO0O0O1b00
goobobi1iooooooobioooboooiagogoobooooobbobolmooooboogao
gooooboboboi1cob0oo0oo1bboboooooooobobilooobODDbbOb0DO0oooOoolIoo
ooooObiooob0ODbOObOi10000000010D000000C0CO0ODOD100C0O0OD0OD0O.0O00
gogobooboooobobootowwooobooi1ogoobbooob200b000boDO
micdgoobooboooilbooooboboootoiwoooolbooooooooooboDbO0Oailnn
oooobhiooooObObOO0O400D000010D00000001000000 10

goooao

gooooooooan
goobobobooooboad
g0 00 ooooooan
(G I I 0 O B B W 2 B
FRACTION TO CAT 19G

Oo0oo0oooooooooooogoe
OO0 oo ooo4dQgoooooggogo

oo ooooogooo
OO0 ooooogogooao
Ooooooooogoooao
OO0 ooooogogooao

ogoao

Ooo0ooooOooOooao
Ooo0ooogoQgogoao
OooOoo0oooOoogoao

OO0 o0sooon 00O

oooooDODaoarg
ooocooOoo0oao
ou 0O 0O 81.8%0 O O

gogbobooooobbo4bo0uobobboooobooooobDnon
ooooObObOo0oooooooobbboooooooooDbO0O0lng
OOO0OHRPO OO O O 1960 O (PEROXIDASE-CONJUGATED GOAT Ig
(WHOLE MOLECULE): CAPPEL RESERCH REAGENTSO O )OO OO OO
ooooao

ob01nooooooooocoboboooooooooobooood
oooobObOO0oo0oDooooooobobboboooo200000000
oooobOoOo0oo0ooooooao

4A0000oobbouoobbdoooobooooobOoOooda

goobooogogobobooooboboooooboboooobobooooobao
ooocoobOobooooooooobboooooooocepPooDOnO
ooocoobooOoooooooooOobobobOoooooooobobooooo
goobooooobboooobobooOoTRIPAZIDO0OO0ODDODOOODOO
goobooooobbooooobooboooooboboooobboooooban
g0 Joooooboboboooooooobobbobooooooooaon
ooocooObOwecbooboooood

10

20

30

40

50



O
g
a
u
O

0
g
g
U
O

gGO
(G100 B I A W W R A B A W A A B
FRACTION TO CAT 1IgG
0 g osoood oo

e e [ e e e e e e e e e s e e o O o [ €

OOoooogdg--

OO0 oDooggUooooDooUdDUoooDooo4ddooDooogoggoooao

Oo0ooooooooooooooDooo4ogoooogdg

O

O 0Ooo0oooao
O Ooo0oooao
O 0Ooo0oooao

oggoao
ooooao
ooooOao
70 O O 63.
ud
ooao
oggao
ogaao
ooao
ogao
oggao
ooao
,0 ,0
oggao
ud
ooao

Oooo0ooogod

OOooooo40dooooo4ddooDooUoUoUoDoDoDoogggooooggog

O
O

O
O

O
g
g
u
O
g

gooan
ooonoD

ud
goono
goono

o oiv0o
goono
6%0 0O O

(67) JP 2013-101149 A 2013.5.23

oooobDb0OO0O0D0200000000026800086.2%0 00
oon0

ooooObOO0ooooo40000oboobDbbob0oooooool
ooooboo0oooooooobDbboooooooooboDboOiag
OO0O0O0OHRPO OO O O 1960 O (PEROXIDASE-CONJUGATED GOAT Ig
(WHOLE MOLECULE): CAPPEL RESERCH REAGENTSO O )OO0 OO DO O
ooooDao

10
obd1ooobo00ooooocobobbobooooooooboooo
ooooObObOO0oo0oDoooooobbboboooo200000000
oooobDoOoooooooao

4A0jdoooobObooboboooooocoobboooboooooobboooo

O Ooooo
O0Oo0oo0ooao
OOooooao
O 0Oo0Oooo
OOoo0oooaoo
O0Ooo0oooao
O0Ooo0oooaoo
O0Oooooao
O0Ooo0oooao
OOooooao
O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao
O0Ooo0oo0ooao
OOooooao
O 0Oo0Oo0ooao
OOoo0oooaoo
O 0Oo0oooao
OOoo0oooaoo
O0Ooo0oooaog
O0Ooo0oooaoo
OOooooao

O

000000 oOoon
OO0OOCEPO O ODOO
0o0oo0oo0Oooooan
OTRIPIID 0O O OO
oooOoooooon 20
0o0oo0ooOooooan

O0Ooo0oo0ooao
OOoo0oooao

,0O0oooooobooooooooobDbOO0OO0ooooooOaDOELISAO

goono

gooano

goooboooooboooobobooooboooonb

ooooObOOO0ooooobocobObboboooooooobobooooo

ggoboooobbooobboooobooobobbogoob20bbOoO
22000810 00000000 OoOoOOoOoODOOO0OO0OoOooOoooooboDobOOoOoOod

0000000 O0DODODO0oOO0O0D20000000008O00072.7%0 000003
0ooooogaod

Oad 30
00040 00000000000 DO0DODDODOO0OO0DDODODOO0O0DDODDODOOODODDOOd
00000000 DODoODO0oO0o0DbODoODO0DO0O0o0DoDDoODO0O0oo0DDODDoDOoOooDbDDoODOoOoOoonDao
00000 o0ODO0ob0ODO0oDODO0DoDOobOo0ooODOoooDooDooDooDooDooCcepPO0OOnOanO
0do0oooooooDoDooooDoDoo0oooDoooooDoDooooDoDoooonao
00000000 DOD0OO0OO0O0DODDODO0OO0O0o0DO0OOTRIPAZAIDOOODDODOOODOGO
00000000 oDoDo0o0oDoDoO0o0oo0DoDoDOooo0DoDoDoOoo0ooDoDoOoOooOooao
ooooooooooDooooDoDoooooooooDoDoooooooooaono,
0000000 0DODOO0OO0O0D0DDODO0oOO0O0o0DoDoDO0O0oo0DDDOOgELISADDDOO
00000000 DODoODO0oOo0o0oDbDDoODO0oO0O0oo0DoDoODOoooDbDDOaOo

00O 40
0o0oooDoooo0oooDoo0oo0ooDoDoOo0o0oooDoDOoooDoDoDoOoooDoDoOooonao
00000000 DbODODO0OO0O0DbODDODO0OO0O0o0DoDDoDO0O0oo0oDDDODOoOOoo0OD200000

2480 0 0 79.7%0 DO DO DODDODODODODODODODODODODODODODODODODOOGODnnO
00o0oDoo0oo0ooDoDooo0oDoD2000000000700063.6%0 000003

ooao

goooao



ooono

(68)

AXEFE{AE

JP 2013-101149 A 2013.5.23

oggoao

NS
e
EIEH

s — Rk

A XEa

B on &
i

= = =




JP 2013-101149 A 2013.5.23

(69)

ooono

11

— ||
*

By

HE TR

HE TR

Bl B

BB M E

BIEN DB

EHHE

B 3 e

S O

SEEE

SENHE

B

SEE

SEEE

SEE R

Bl &Y

E

B3

i i ] |

Bl EELdTH

S

B

R

oggoao

HoZH935L002

HLLHzZlI3E0002

BA9

He8cH 935,002

HeHSIrL002

BAS8

B8l HeHL002

HeeH £35L002

HeeH L3002

B ilLHSH9002

BAFBABAFERE BA7

H9ZH 935,002

HIHS3rL002

He6Hv3rL002

HeH v33L002

HozH £35.002

BA2

ESHL3rL002

HyZH 935,002

HiH933L002

BA1

<0
o

m
o

© 1

o o
[wug

<+ ™o ©™N - O

c o o o

Yl EI ¥



(70) JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooono

1 X E Rk

AXEEHS [
% " - 9 E
A " g R B R ® £ & 8

IS,
: T el

E Rk
1E
¥ B B B B B2 A o BE B
EERREEEREERE
? 2 3 4 1 2 3 ﬁ 1 2

2



JP 2013-101149 A 2013.5.23

(71)

ooono

3

oooano

— | |0 | =F
=

Bl

ST R

DDHG o0

HET K

B e &

BIEN Dy

—]

By BB dy

e

B ETHa s

12 OF Al

SEE R

Bt

SENE1E

B[ &4

SEE 1S

SENE1E

i 2y

B

(.

I

I
——
(.
{—

B Ty

& -HE LT

B 00 2L TH

SHEIH

B W

= [as) o —
a o (=} (=]

[Wuosy] 35

— 2=} Lo
(=] (=] (=]



JP 2013-101149 A 2013.5.23

(72)

ooono

HOZH 9352002

HLLHZL39002

EA10

HISH 135002

H¥zH0l39002

B9

HezH933L002

HeHSsdrL002

BAS

HelHS3rL002

RENERD

HezH £d5L002

HezH 135 L002

HilH G300z

BREBREBRFERG BR7

H8LH93zL002

HelHgdrL002

HSZH ed52002

BA2

HSHL3FL002

HvZH 9352002

HLH935 002

B

oggoao

BlRRE

4 XEEHaE
g,
E ®

A XRIEEE &

£~ kagk

R

g
-
wR iR
e EE

JOE1E®

TN
-
B <
oo
EB

IR

r -y Ty T

A



JP 2013-101149 A 2013.5.23

(73)

ooooao

- e 3

goooao

I:ln:lD
— | |o |
N

C gy~

BEHTHY
SHT LM
] EiEE
BB Dy

e
m T

B TSNS

S &4
I EE i
SEE S

W OB
I
I
I
I

SEGE

S EE

Bk S é
S

_J|<|<| BBy
[ SE & & - B EE LY
[ S B = LdTH

ﬂ w3 18

R EwE

(o]
o

o0
o

—
o

w
(&)

<+
o

0.1
0.0

L 0 (o]
o o (@]

(WUOGH] B A A



JP 2013-101149 A 2013.5.23

(74)

ooooao

1.0

[ [ [
HOZE 93002 o
— X
HilHZI40007
[ ] HIeH 5002
S—
[l Bzl 0002 o
[] HezH9L00Z 2
[] H8HS#i008 "
HELHZIH9%007 ~
f Hegssooor
R
H8ZH 1 35002 3
H.lHS359002 Hm
<t
K
#
[an]
(T um
[ gs8iH9di002
HelHSH00Z “w
E_— HstHe.002
[] BsHifL008
K
7 ] H¥ZH 935002 &
meH HiH93.002
0 Q = N o
o o o o o
[Wuosy]E A 4

goooao

B {0 52

3t

4 X fEffa

Y3k
il

He
K

4 XIE & &

BE

iR

- Ht O
-t
Rig
i
P BE 1K AEE
- EE
- {Em
MER ~
mEE-
0 il

2t iR
R0t R o

A0t Ol




JP 2013-101149 A 2013.5.23

(75)

ooooao

3

ooooOao

o]
o
o

0.06
0O

(Wuosk 3 363

i
£ o
e
2 w
1
TR By
R
TR
BHO - BE WL
| s
HAlH
—
RN T
CETE 21
"I i
,WWI
BEE i
B 2
BEEH
EE
s L
LT
T
[ EEERT
__EEE
8
(=)



(76) JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooooao

0.30

0.25

0.20

o
—
(4]

M L EE[450nm]
|
|

005 H

0.00

#£18288
2007458188 [ |
20074E5888 [ ]
2007468278 ||

20074F6 A 7H
200756A248
2007£FE7H 58
20064E5H17H
200743 H22H
20064E5H17H
20074E6 H28H
20064F12H17H
20074E6H208
20075 3A208

S 2007
~ 2006%E12R 160

it
2
[4, ]

PN BX

it
%
2]
it
&:
o
it
o

mA

i :
S
i
b

4

o

ooooo
2013101149000001 . app

O
O
O
O
O
O

250 30 80 (2013.3.8)

O
O

goooogao
ad

OOoooood
O O
O

0oo0oo0Doo0oooDU0ooo0ooODU0ooDoDooOoooDoooDoooooDooog
thyroid hormone receptor interactor 110 0 00000000 OODODODOAO

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

ooooooao

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

O
ooooooooooooooao

O
O
O
O
O
O

0
[als

O
O
O
O
(]

O |
O |g
O |
O |g
O |
O |
O |
O |g
O |g
O |g
O |g
O |
O |g
O |
O |g
O Od
|I:II:II:I

[ R
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
OJ
O
(]
O
O
O

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

oo ooooo4o0 oo oo o o0 oo oo oDooogogoao
e e e e e e ey e s [ [ |
OO ooocoo0 oo ooo o0 ooDoCbooo0o0DoooogQgoQg
e e e e e e ey s [ [ |
oo ooo oo oo ooo o0 ooDoCbooo0o0oooogQgoQg

DDDDDDDDDDDDDDDD'D
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
(]
O
O




(77) JP 2013-101149 A 2013.5.23

I ey e e e ey e e 1 e sy s I
e s e s e e e s ey e e e R s e s s I I

I:II:II:II:II:II:II:II:II:II:II:IEII:II:IDDDDDDDDDDDDDDDDDDDDD|

Oo0ooooo40o0 oo oooooooDooog4gogoooogd
Oo0oooooo0 oo ooo o0 ooDooooooooo

gooooDbboo0ooooooooobobboooooooobobooooooooooooan

gogoooo0ooooboooooooogoooboogogobbogoooooobboao

oooocoooooooodoooooan

uggoao

gooooooooooodoocoooooooooooooooooooooodao

oogobooooobboooobbooooboboooobboooobooooobDboboo

uogoboboooobbooooobbooooobboooobbooooboooooobDbOoOoao

oooooooooooodoooooooooogooooodd

ogoao

gooooooooooodooocooooodgoooooooooooooooodd

ooooooooooood

gooao

oogobooogooobbooogoobooogoobooooobbooooooooobobooao

ggobobodogoboogogogbobooooboooobboooooooooboDboOoao

gooooODboOoooooooooao

gooano

voooooooodooocoooooooodoooooogoooodooconoan

O

goao

goao gooooogoobooboogooobooboooooboboooooboboooobooaa

oono goooobooooooooobODbOO0OO0OmRNAODOODODDOOOOGOGOOGO

goao ooooobobboooooooobao

goao

mRNAUO ugogobobooooobbooooboooooboboooobboooooboobooad

O ocooooooooooooooooooooooooooan

vcooooodooodooooooooooigoooodooodoooan
ooocooboobooOoooooooobobooooooooobobbOooooooao

O
O
O
OJ
O
OJ
O
O
O
O
O
O
O
O
O
O
OJ
O
OJ
O
O
|
|

Ooooooooo0 oo oo oo oo o oo oo ooooOoooojo|g g

Oo0oooooo oo ooo oo oDoDoog4gogooooogdg
OO0 oooooooooodg
Oo0oooooooooood
OO0 oooooooooodg
OO0 oo oogoggogoooodg
oo oooooooooodg
OO0 oDoooggogoooodg
oo oooooooooodg
OO0 oooogoggogoooodg
oo oooooooooodg
OO0 ooooogoogogoooodg
Oo0oooooooooodg
OO0 ooooogoogooooodg
Ooooooooooood
OO0 oooooogooooodg
Oo0oooooooooood
OO0 oooooooooodg
OO0 oo oogoggogoooodg
oo oooooooooodg
OO0 oDooogoggogooood
oo oooooooooodg
OO0 ooooogogogoooodg
Oooooooooooodg
OO0 ooooogogogooooodg
Oooooooooooodg
OO0 ooooogoooooodg
Oo0ooooooooooodg
OO0 oooooooooodg
OO0 oo oogoggogoooodg
oo oooooooooodg
OO0 oDooooggogoooodg
oo oooooooooodg

OO0 oooogoggogoooodg
oo oooooooooodg



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

O oOoooo
O oOoooo
O o0Ooooo
O oOoooo
O o0Oooo0oao
O oOoooo
O 0Ooooo
OoOoooo
O 0Ooooo

Oooooo
Oooooao
Oooooo
(Patnaikl 1O
Oooo0oo

(78)

O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooo0ooao
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooao

O

O
O
O

O
O
O

OO ooojooogoogoolioo
OO oooocogolin;oo

OoooiODboocoo0 oo ooo o0 oDoooogogogoooao
OO0 oiODboog|oooojoooooboogogooao

OOoooood
OO0Ooo0ooood

O 0Ooo0ooao
O 0Ooooo

OOo0oooogog|ioo
OOoo0ooogogo|ioo

O0Ooo0oooaoo
O0Oo0o0ooa.o
OOoo0oooaoo
OO0Oo0Oo0ooo
OOoo0oooaoo
O0Oo0oo0ooaog

O

O Oooo

O

O
O
OJ

O 0ooo
O Oooo
O 0O oo

O
(]

O 0Oooo

O
O

O 0O oo

O
O
O
O
|I:ID

O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O OooOooo
O Ooo0ooOoao
O Ooooo
O Ooo0ooao
O Ooooo
O O0Oo0ooOoo
O Ooooo
O OoOgooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooo
O Ooooo
O Ooo0ooOoao
O Ooooo
O O oO0ooo
O Ooooo
O OoOooo
O Ooooo
O OooOooo
O Ooo0ooo

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

O
O
O
O
(]
O

Oooooooogoogooibooo
OO0 ooooogogoiooo

O
O
O
O
O

Iy ) [ v 1 ) [y Iy

Oo0oooooooboco4ogoooogdg
Oooooooooobocooooooogodg

O |a

O O

O
O
(]
O
(]
O

O O

O 0Oooo

O Oooo

O 0ooo

O Oooo

|

O o0ood

O O0ooo

JP 2013-101149 A

O 0Oooo

Oooooo
Oo0oooao
Oooooo
(GradellO O
oooooao

ooo
oono

goao
oono

O Oooo
O O0ooo
O Oooo

O O o0Ooo0oo0oao
O oOoooo

0O O

0O O

O 0ooo

|
|

O

O
O 0Ooooo
O oOoooo
O 0Ooooo
O oOoooo

O
OJ

O
O
O

2013.5.23



(79)

JP 2013-101149 A 2013.5.23

ocoooOoooDOoooooao

ocooooooao

ocoooooao

ocooooo
oooo0oo0oooO0ooOOoobOO0O0oo0OO0o0DDbODO0ODDODOO0OebNAODOODDOODODODODDOODODOO
OCOSEREXOD OO DODOOODODDODUODODOOODODDODUODODDOODODODUODODDOOODODOD
OCOOcDNAODODOODODODOeDNAOOODODOODODOOOODODOODDOODODODODODODODO
coooooooooooooooobOOobbOoboOoooDooDbOoboboobobooDbDOoDbDo
0000000000000 0oDU0o0DODO0O00O0oD0OOoODOOD0OOaDODddcentrosomal prot
ein000CEPOOO0ODOOODOOOODODOODOODODODODODODODODOODOODOO
000000000 DOO0O0D0ODDOOO00DOOdthyroid hormone receptor interactor
10000 TRIPAZIDO00O0ODODODODODOOODODOODODOOODODDODODDODODODDODODODOO
ocoooooooooDoooooOoooDUoooDgooOoooDUoopobDoooDooooDoDooDOo
cooooooooooooooOooobOOooooboOoooooDbobooDoobooDUooo
ocooooooOOoooOOooOO0oOocCcePObOO0O0ODDODODODDODODODODODDODODDODODOO
OCOTRIPAZ2O000O0ODOOCODOOODODDUODODDOOODODUODODDOODODODODODODDODO
N I o o o o o R o R R S o [ S A R 0
cogoooobooooooooOooboobOOobbooboboooOoobobobooobobooDbDOoDbo
ocooooooU0oopDOooO0oooOoooDUOooDoODO0ooO0oooDUooODDbDOoooDooDooDUooaOo
ocoooooooooDoooooOoooDUoooDgooOoooDUoopobDoooDooooDoDooDOo
cooooooOoooooOoO0oobDoboobOooobDobooooboooDbDOoo

ocoooooao

OCoooooooooDoo

ocoooOoooOoooooao

ocooooooaOo

ocoooooao

Ocooooo
cooooooooooobooooOooobOobobDoboooobooboDboboooobobooDbDOooo
O00D0DDO0O00O00000D0DO thyroid hormone receptor interactor 110 0 0 0O O O
oooooooooOoOooooooooooo

ocoooooao

OoOooo0ooOO0ooDoDOoo

ocooooooDoooooo

cooooooo

ocoooooao

Oooooo
ocoooooooopopooogfgooooooogooogoooooooooooooDooao
booooOooooooooO0oOooobooooOoOooooobooo0nog

ocoooooao

OoooooooooDoo

ocoooOoooOoooooao

ocooooooaOo

ocoooooao

Ocooooo
ocooooooooogooogogoooobogooogooogooooboooooooDbOooboao
0000000000000 0O0000000o000

ocoooooao

ocoooooobooooDoo

oooo0oooobDOooboDoDooao

ocooooooo



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

ey s R ) [ sy

_|
ey e e e .. A e e [ s e s s [y

Oo0oooooo0ooooooooooogdg

R

O O0Oo0oo0oooao

I ey e )
e s e s e e )y [ ey o A

=
=
O
OoooocooooodooooooooooooOooo0oOdoao

I |
OoooogogQg

O oo oolocood

DD‘DDD‘DDD

O OoOoo0ooood
OOoooood
Oo0Ooo0oo0oood
OoOoooood
OO0O0o0ooood
OoOoooood
OO0Ooo0ooood
OoOoo0ooood

O O

DD’

O O
O Ooooo

ooao
ooao

O

Ooooooo0ooooooooooogogao
OoooooooooooooooooQgogoao
Ooooooo0ooooooooooogoggogoao
OO0 0o oodUooDoDoo4ggooooogogogog
OooDoooo0ooooooooooogogoao
OO0 o0ooDoo4dooooo4ggooooogogogo
Ooooooo0oooooooooooQgogoao
OOo0o0ooDoo4ogooooo4ggooooogogogao
OoooooooooooooooooQgoo
OOoooDooo0ooooooooooogoggogo
OoooooooooooooooooQgogoao
Ooooooo0ooooooooooogoggogoao
OoooooooooooooooooQgogoao
Ooooooo0oooooooooooggogoao

O
O
O
O
O

O

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

]

(80)

JP 2013-101149 A 2013.5.23

goooooooobooogoobooogoao
gogobobooooobooooonn

ooobODbOO0O0Do0oo0oooooboooogoao
ooobODbOO0oooooooobbooogd
CECPOODDODODDOOOOOTRIPIAODODO O

O ooo

OoooocooooooogogaoQg

OO0 oooo4ogooooogogog
OoooocooooooogogoaoQg

OOo0oooooooooooogooao
Oo0oooooooooooogQgoao
OO0 0o oogg4ogoooogogogoao
Oo0ooooooooooogogooao
OO0 ooDoogg4ogooooggooao
Ooooooooooooogoogooo
OO0 oiOoooo4ogooooogogooao
Oo0oomOoocooooooogoogoooao
OoDoiOoooogoooogogooao
OoooomoOoocooooooogoogoooao
OoDoiOoocooooooggooao
Oo0ooooooooooooogooao
Oo0oooooooooooogQgoao
OO0 o0DoDoogog4Qgooooggogaog
Oo0ooooooooooogQgoo
OO0 oDoDooggUogoooooggogogoao

O o
m

O o
O

O

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



oo

OO0 oooogogooao
Oooooogogoooao
Oooooogoooao

O

Ooooogogoao
OooooogdgQg
OOoo0oooogd
Oooo0ooogodgQd

O

Ooooooooogooao

O
g
u
O
g
g
u
O
g
u

Ooooooo4o0oooooo0D oo ooo oD oooDoDooo0DooDoDooogogoooao

OO0 oDooo4gogoooogdg
A O OO0 Oo0o0oooQgooao

[oX
N~ O OO0 ooOo0Oooogogao

|
o

O

O

O

OoooooOoogoao

O

O
g
a

O
O

O

O

u
O
g
g

(81) JP 2013-101149 A 2013.5.23

goooooooooooodoooO0oooOooOOooooooooooOoooo0anain
gogobooooobobooobboooobobooobobobogooboboooobno
oogoobooogao
gcodoooouooodoodouoooooodooooooodoooooan

gooooooooooodoocooooooooooooooooooooan
Oooogao
CECPOO0OODODDODOUOODODDODOUOUODDODDODOUOUODODDODODUOUObODDODOUOUOobODDODOOan
Oo0oobo0D0o0oOoCEPODD0ODODO0OO0OODODDODODOOODODODDOODOOODODOO
ooooooooooad
oooooooooooodooooooooooooooooooooooan
10000 oDoCEPOU 0D D000 0DDODO0U0 U0 bDbOO00 Db bODo0oOo oo boooboooodd
CECPOOOODDODOOODODDODOOOOO
gooooooOooOdocepPO0DOO0OOCOODOOOODOOOOOOOOODOO
oooo
0ooo
oooao
TRIP110
Ooo0oao
oooao
ooogao
10 00000TRIPALAZA 000 0O0DODO0OO0OOODDODOOOODDODODOOODDODOOOOoDDODOOd
TRIP110O

goobocCepPO00O0ODODODOO0OO0ODDODOOOODOOODODDRO

ooooObOoOO0oooooocobObboboooooooobobooooo
ooooODOoOTRIPZ2ZOD0O00CDDODOODOOOOOODDODOOOO
ooooDbDoO0ooooooooaD

ooocooobooOoooooooooboboboboooooooboboboooo

O 0oo0oo0goao
O0oo0ogao

gooboooobboogao
gogobooddgTrRIPAZIODOD0ODODOO0OO0OO0OO0ODOOCOO0OODODOOOO0O
O
goobooogTRIPAZI000O0OO0O0O0ODODOOO0OODDODOOODOGO
goao

gogao
agogoano

ocooo0oooOooooobo0oooDOooOoOooooDUOoooDOoD0 @O E@oo

00000000000 @IMIOEIODEIDIIIIIIIDDDDDD

QobOo0oofdoooobooogooogoooooDgoooooooDooDoDooooDOoo
ooooobobooooooooooboObbooooooocoobobboooooooboooobao

(HOODODD0DDO0DO

cobooooDDOoDOoDOoo0odoooDoDDDOOo0DO0DO0O0oooDoDoDoDoODOoDoDooooDoooOan
000000 DoDO0ooo0Do0oo0oDUOooDo0Do0ooDo0DoDOooDOoDoOooDooODOOan
@MODODODODO0DDDODDODODO0OO0ODDDODOO0O0DODOOO thyroid hormone receptor interactor 1

10 0

OOooooodg
O O0ooood
OOoooood
O Oo0ooood
OoOoo0ooood
OO oooodg

O 0Oo0ooao

O

gooooao
gooooao

O

goooboooobobbooooboooobboooobbooobboo



(82) JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooo0o0o0oo0oO0oO0O0O0ooooO0oO0O0O0o0oooo0oOo0OooooooooE@ooooan
o000 O00000dO0oo0oo0oo0oO0DO0D0DO0DO0O0Uo0oo0oooD0DDODO0O0DO0oO0ooooDoODoOoDOooOoOOgd
Joo0oooDo0OO0oU0o0oUdUoUooooDoDoDU0U0DU0UdUd0o0DoDoDoDoODoODUOOoDOoUOooOoOo
ooooDoood

ooooDDOoOoooooao

oooooDoooooooao

ooooDoood

ooooooao

oooooao

0000000000000 O0DU0DU0DU00Ud0O0o0DOo0DDDODOUODOOdOeDNADODDOOOOO
OO0OO0O0DDODOOOSEREXO D OO OODODODDDODODODODOODOOODODDODODODOOOGOO
ooooDoDoO0o0oo0oo0ooooDoDOoDo0Do0o0o0Uoo0DoDoDDDoDo0U0DOoOo0ooDooDoDoDooOoOod
0000000000000 o000O0o0D0O00o0O00oo0oDoOo0oDoO0oo0o0ooooan
ooooDoDOoOU0U0DO0oO0OooooDoODO0DU0DU0DU0O0U0DU0DOoDoDDDUOUDODO0O0OoODoODoDDoDOoODOoOoOOd
000000000000 ooo0O00O0O0o0o0o0000O0Oo0o0oo0O0o0o0o0oooooan
0000000000000 00000000000000000000000000A0
0000000000000 o0O0o0oO00OoO0o0O0O0o0Oo0o0oOo0oDOoOo0oOoo0ooooan
0oo00o0o0o0oo0O000O0oo0oo0o00O0O0o0ooo0oo0oo0O0oo0oooo0o00oo0o0ooooooao
o000 O00000dOooo0oo0O0ODO0D0DO0DU0U0U0Uo0oooDoODU0OU0DO0DO0OoooDoOoDoODoOoDOooOOgd
0000000000000 0DD0DO0OO0O0O0NCBIOODODOOO OOOdOADO Accession No.XP_5353
430 0 0 00 00 0O 0O Accession No.XM 5353430 0 0 0 0000000000 OOOGOOO
ooooDoDoDOooooooooao

ooooDoood

ooooDoDooooooao

ooooDoDoDooooooao

ooooDooOood

ooooooao

oooooao

0000000000000 000000BLASTODD OO ODDODODODOODODODOOODODOD
Joo0ooDoDOoU0U0O0odUooooDoODO0DU0DU0DUUd0UU0OoDoDDoDDUUDODO0UOoDoODoODoDOoODOooOOd
ooooDoDOoOU0U0DO0oO0OooooDoODO0DU0DU0DU0O0U0DU0DOoDoDDDUOUDODO0O0OoODoODoDDoDOoODOoOoOOd
OOONCBIDO OO ODOODOOODO O Accession No.NP_6898730 O O O O O O O O Accession
No.NM 1526600 D 0D 000D DODO0DO0DDDODODOO0ODODODODOODODDOOODODOOOODO
0000000000000 oO0o0OoO0D0DOoO0oO0O0Dooooo0oDoo0ooo0ooooag
ooooDDODOoOO0U0o0oo0ooooDoODo0DO0Do0Do0O0UoooDoDDDO0OU0DOoOoooooDoDoDoOooOoOd
o000 O00000dOooo0oo0O0ODO0D0DO0DU0U0U0Uo0oooDoODU0OU0DO0DO0OoooDoOoDoODoOoDOooOOgd
oooDoDoU0U0o0odUooooDoODOoDU0DU0DU0Ud0UdDU0Do0DOoDDDUOUDODUO0UOOLoDoODoODoDOoODOOOd
ooooDoODoOoooooooooDoDoooooao

ooooDoood

ooooDoDOoo0oooooao

ooooDoDoDooooooao

ooooDoood

ooooooao

oooooao
ooooDoDoOO0o0oooooooDoODOoDo0Do0Do0o0UoooDoDDDODO0OU0DOoOo0ooDooDoDoDoOooOoOd
0000000000000 O00000000O000o0o0o0Do0o0DOo0o0O0oo0ooooan
Joo0ooDoDOoU0U0O0odUooooDoODO0DU0DU0DUUd0UU0OoDoDDoDDUUDODO0UOoDoODoODoDOoODOooOOd
ooooDoODOoO0oo0oo0ooooDoODOoDo0DOoo0oo0UoooDoDDDO0OU0DOoDOo0OooDooDoDoDoOoDoOooOoOod
0000000000000 O0000000O0000000DO0000000000000O0
Jooo0ooDO0oU0U0o0odooooDoDOo0DU0U0U0U0U0DU0oDOoDDoDDUOU0DO0ODUO0OooDoDoDoDOoDOoOOd



I ey e e e ey ey e e [ e s s [y
ey s e e e e e s e e e e [ s e s Y [
Iy e ey e ey e e [ [y

ey s e e e e e ey s e s [ s [ o
Oooooooo o0 oo oo o o0 oD oD oo oo0o oD oD oo oo o0oooogodg

OO0 oDoooogogoooooggogoog
OooooooooooooQgoao

O

(83) JP 2013-101149 A 2013.5.23

goocooboboooooooooobobbooooooooobobobobooooooano
coooooooooooooooooooooocooooooooooodnd
goooooooooooooboooooboboooobboooooboooooban
vboocodooooooodouoooooodouooooocodooonod
goocobobobooooooooobbboooooooobbbobooooooao
gooooooooooooobooooboboboooobbooooboobooooban
gboboooooobobooooooboooooobooooobboooooboboooooan
goooooao

goao

gooooagao

oooooobooao

goao

g

u
goocoobobooooooooobbboooooooobobbobooooooao

goooboooobboooobooobbeDNADDDDOOODODDOOODORDO

SEREXUCODODOOODOoOoooooobobobooooooooobobboooooooooao

O

O

O
O

000
Oo0o0oao
Oooao
poo
OO
oo
oo
00

Oooooogogoao
OooOooooOoogao
Ooo0oooQgogao
Oo0ooogogogaog
OoooooQgogoao
Ooooogogogaog
Ooo0oooQoogoao
OoOoo0oooogd
OooOoo0oood
Oooooogogao
O 0Ooo0ooOoo0oao
‘ O Ooo0oooo
OooOooooOooOgoao
OoooooQgogoao
OOo0ooogo-gogaog
OoooooQgogoao
Oo0ooogogogaog
OoooooQoogoao
Oooooggogaog
OoooooOoogoao
Ooooogogaog
OoooooOooQgao
OooooQgogoao
Ooo0oooQgogao
OOo0ooogogogaog
OoooooQgoao
Ooooogogogaog
Ooo0oooQoogao

O Oooodg

O O
O O

I Iy [y
Ooo0Ooogooogogao

O

OooooooooooOoogoao
O Ooooo

O

O

OJ

O

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

Oooooooooooogogogoooao

Oo0ooooooooooogogoooab-o
OO0 Do ooogo4o0oooDooggogoooao
Oo0oooooo0oooooogogoooo
OO0 oDoooo4o0oooDooggoooao
Oooooooooooooogoooo
OO0 ooooogoogooooodg D’I:I [ i R
Oooooooooooooogogoooao
OO0 oooooo0ooooogogogoooo
Ooooooooooooooogogoooaoo
Oo0oooooo0ooooogoogogoooo
OO0 Do oogog4UooooDooggoooao
Oo0ooDoooo0oooooogogoooo
OO0 Do ooogo4UQogooDooggoooo
Oo0oooooooooooogoooooo
OO0 oDoooo4o0oooDooggogoooo
Oo0oooooooooooooooao
OO0 oooooo0ooDooogoggogoooog
Oooooooooooooogogoooao
Oo0oooooo0ooooogogogogoooo
Oooooooooooooogoooaoo
Oo0oooooo0ooooogogogoooo
OO0 Do oogog U0 ooDooggoooao
Oo0oooooo0ooooogogogoooo
OO0 Do ooogo4ggooDooggoooao
Oo0oooooo0oooooogogoooo

OoOo0oooooUo oo ooo0o oD oo oooo oo oDoDogogoooooogdg
Oooooooooooooogogoooao
Oo0oooooo0ooooogoogoooo

OO0 0o oogoguooooogdg

OO0 ooooooooooQgog

OO0 ooooogooooooggog

Oooooooooooogdg

OO0 oDoooo4o0oooDooggoooao
Oooooooooooooooooo

O
O



OoOoooooogoQgooo

Ooooocoo0ooooogoQgoao
OoDoDooo4gooooogoggogaog
OoooooooooooQgoao
OooDooo4gogooooogoggogoao

gagogao
gogooand

OoOoo0oooogd
O 0Ooo0ooo
O 0Oooo

ooooObOO0oo0ood

(84) JP 2013-101149 A 2013.5.23

oocooODbObOO0OO0oooooobDODceDNAOD O OO GQOGQOano

UO0O00ODO0OSEREXOUO O DODODODOODODDOO0OO0oO0DbOoOoooboboooobDboao

goooooooooad

gooooooobooogooooooooooogaao

CecPOODODDOOOOOOOOODODODOODOOOOOODODDOODOOOOODODOGO
oocobobooooooooobobboooocePO DD obDDbOOOOO
oooobboOO0oDooooooboboooooooobDbboooooooboobDbDao

ooooDboOoO0ooooocepP0DbocObbOODODOoOooOobooOoDODDbDOOOnO
ooobObO0O0oooooocobObobOoooooooobbbOooooooooDbanCcE

pOOO0OO0ODOOOOODOOO0DODODODOOOODDOOOODODODOOODDOOOODDOO
ooooOoboo0ooooooobbobooooooooobobobobOoooooboobobboOooagcE
pOOO0OO0O0OO0OOOOOODDODOOODOOOOOODDODOOOOOOOODODDOOOOOGOO

oo oooooogogoo
OO0 ooooogogoo
oo oooooogogoo
OO0 oooooogogoo
oo oooooogoogoo
OO0 oooooogogoo

ooooooao
goooooao
ooooooao
Cell Sci. 115:

C OoOog

O

ooao
goono

Ooooooogdg
O

Oooo0ooogoao

gooobooooooao

POODDOODOOO0ODDODBLASTO O

OO0 oooooOogoooodg

O

OO0 oo oooooooooogogo-g
Oooooooooooogogaog

ugdaaog
ogoao
ogao

Oo0ooooooo0ooDooo oo oooodg
OO0 oooogQogooDooogoggoUgooooodg

ugogoooooobood
ooocoobobooogod
goooooooboo

ooooobOboooooobooboobobobooooooboao
CecPOOD0ODDOOOOOO0OODDODODDODOOODOODOD
goocoobboooooooobobbooooooao
1825-350 0 0 O 0O O O O Blood. 95:1788-960 O

goooooobboogoobboooobb0OogdecE
oooooobobooooocepP0 0000 ooooDO
oooooooooooooooOooocepoOnO
gooobOCEpPOOODDOOOOOOCEPOOODODO
cooooooooooocooooooooooodd

CcPOOO0ODODDOOODOOOOOODDODOOODODOOOODODDDODOOO

oo
gooooo
ooobooogado
oo

O

O oOoooo

g
ugogoooooobood

ooooOBLASTOOOODODDOOOOOOGOOODODOGO

CcPOOO0ODOOODODOOUOOOODODDOOOODOOOOODDODOOOOOOO

goooooooboo
gooooooobooad

ooobODDbOCEPOODDOOOOOOOODODDDODOODODOOOOODDODDOOOO
goobooooobobobooogooboboooboboooobboooboboooobboo
CecPOODDODOOOOOODODODDDODOODOOOODODODDDODODOOOD

uogao
goooooao
gooooooaon

gooooooobooooooboooooboogao
goooooooboooooooooooooadano



(85) JP 2013-101149 A 2013.5.23

oooooao

ggoooao

oggoao
ooooDbOOoOOocCcepPOOO0O0O0O0OO0OOOODODDODOODODOOOOODDOODOOOOO

OO

od

od

ud
ooooOboOoo0oooooooobbooooooooobboooooooobboooodd
gogcCEpPO 0 ODDO0OO0O0OOOCEPDOOODDODOOODDOOOODODOCEPDOODODDO
gogoboobooooooboooooboobooooobbooobbooooooboooooboboogao
oooooooooooodoocooooooooooooooooooooooooan
gogoboboogcCeEpP0 00 ODODO0ODOCEPDDDOOOCEPDDDOOOODDODOODODRO
oodoooooooooodoooooooooodgoocdoooooooodoocononan
oooobObOO0oOOooooooooODbbOcePOODbOO0OODOOOOODODDOODOOOOOO
goooboOocCepODDOO0OO0OO0OO0OO0OOOODODDOODODODOOOODDOOODOOOOO
gogooboooooobobooooobooboooooboboooobbooooboobooooobobooogoan
uogobobobodooobobooooobobooooobboooobboooobooooobobooogaao
ooooObbOoooooooobboboooooooobboOoooooooobboooodd
gooboooobbooooboboooobDbDo

goooooaogao

ooooObOO0OO0OO0ooooan

gooboooobbooao

gooooooogao

ooooooao

oooooao
boooooooooooodoooooboooooooooceEPDDDODOO0OOOOOO
ooooOobObOO0oooooooboOobOboboooooocePO DD ODOCEPODDODODDDOODOOO
oooobOoOO0oO0oDoooooobObbOooooooooDbOcCceEPCODDDOODOOOOOO
gooooogoooboboooooboobooooobobooobbooobobooobboogoao
goobooooooobooooobobooooobboooobboooooboooooboboooaao
ooooobObOO0OO0oooooooobObObOOoO0oooooocePODODDDDODODODOOOOO
gooobooooobbooobobooooao

gooooooogao

gogoboboooooboboaoad

ooocooOo0OO0o0oo0ooooan

gooooooogao

gogoooogad

oooooao
gooooogooobooooobooboooooboboooboboooboboooboboogao
gooobobooooobooooobooboooooobboooobbooooooooooboobooogoao
ooooobobooooooooooboboboooooooobbbOoooooooobobooood
oooboObOO0oo0oooooooObboOooooooooOboboooooooobooogdd
oodoooooooooodoooooooonoodoodooooooodooconan
uogobobobodooobobooooobobooooobboooobboooobooooobobooogaao
ooooOobobooooooocoobobboboooooooobboooooooobbooood
goooboooooboboooobobooooobobooobboooobobooooboboogoao
goobooooooobooooobobooooobboooobboooooboooooboboooaao
ooooObObOO0ooooooooboboboooooooobbooooooooobobooood
gooooogooobooooobooboooooboboooboboooboboooboboogao
gogooboooooobobooooobooboooooboboooobbooooboobooooobobooogoan
gugobobobodooobooouooboobooooobbodoouobboooobooboooobooogaao
ooooOboOoo0oooooooobbooooooooobboooooooobboooodd
gogooboooobobooobbooooboooobboooboboooobDbno



OO0 ooDoogooooogod
Oo0ooooooooodg
OO0 oooogoggogoooogodg

O

Oooooooooooodg

Oo0oooooogooooogodg

OOoo0oo0oood
OOoooood
O0Ooo0oo0oood
OOoooood
O O0O0o0Oooood
OOoo0ooood
O0O0oOooood
OOoooood
O Oo0ooood
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
OoOoo0ooood
OOoooood
OoOoo0ooood
OOoo0ooood
O0Ooo0oo0oo0ood
OOoo0ooood
O O0Oo0ooood
OoOoo0ooood
O O0Oo0ooood
OOoo0ooood
OOoooood
OOoo0ooood

(86) JP 2013-101149 A 2013.5.23

O o0Ooooo
O Oooo
O
O
O
O

O
O

O Ooo0oooao
O 0Ooo0ooo0oao
OOoooood
OOoo0oo0oo0ood
OOoooood
O 0O0oOooood
OOoo0ooood
O O0Oo0ooood
OoOoooood
O Oo0ooood
OOoo0ooood

CecPOOODODDODOODOOOOOOODODDODODODODODOOOODDDODOODOOOOODODOGO

O

CecPOODODOOO0OOOOOOODDOOODOOOOODODDODDODOOOOOORO
O ooooDDOoooao
TRIP11O0 0 O O O O
OO 0 TRIP110O
oo

Oo0ooooooooooogoooa-o
Oooooooooooogogdg
O Oooooooooooaoo
O Ooooooogogooooao
O OO0 ooDoogogooooao
O Ooooooogoooooaoo
OO0 ooDoogogoooao
Oooooooogoooao
OO0 oooogogoooao
Ooooooooogooooaoo
Ooooooogogoooao
Oooooooogooooao
Ooooooogogogogoooao
Oooooooogogoooaoo
Ooooooogogooooao
OoOooooooOoogoao
OoooooogoQgoo
OO0 oooogogogao
oo oooogogoo
OO0 ooooogdg
Oooooooogdg
O Ooo0ooooaog
OOoo0ooooao
OOoooooogdg
Ooooooooogogooao
oo oooooogoogoo
Ooooooooogoogooao
oo oooooogogooo
OO0 ooooogogoao
oo oooooogogooo
OO0 ooooogogoo
oo oooooogogooo
OO0 ooooogogoo
oo oooooogogooo

I ey e s ey e e e s s [y

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

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

Ooooooooogo|igoo
OO0 oooooogigog
OO0 ooooogl|igog
oo oooooogigg
OO0 ooooogl|igog
Ooo0oooQgoio;oo
Oo0o0ooogogoglioo
Ooo0ooooogoio;oo
Oo0o0ooogoogoglioo
Oooo0ooQogoio;oo
Oooo0oogogogoioo
OooOoo0ooOooino;oo
Ooooooogoioo
OooOoo0ooOooino;oo
Oo0ooogoioo
OO0 oOoogQgogoao
Oo0oooQoooo
Oo0oooogoggogoao
OoooooOoooo
Ooooogogogooao
Ooo0ooooOoooo
Ooooogogogooao
OoooooOoogooao
OooooQgooao
OooOoo0ooOooOooao
OoooooQgooao
OO0 ooogo-gogoao
Oo0oooQgooao
OO0O0o0oogo-gogolo
OoooooQgogoolo
Oo0o0ooogogogolo
Ooo0oo0ooogoogoolo

Oooooooooooogl|igog
O
O
O
O

Ooooooooooooogo|gog

ooobooooobboogoobboogoobooooobooboogoooogano




(87) JP 2013-101149 A 2013.5.23

gooooooooOoooOoooOooOoooOoooOooODOoooooan
(e)iOO0ODDODOODODOOODOODODDDOODOOOODODODDDODOOOO
(HhooooooooogooooDUoooboOooooooopoDoooooDooao
QLooboooooobOoooobooooUooboDoboboooooDbDUOooDboDOobooDoDOoo
ooooOboOoo0oooooooobbooooooooobboooooooobboooodd
goooboooooboboooobobooooobobooobboooobobooooboboogoao
gogoboobooooooboooooboobooooobbooobbooooooboooooboboogao
ooooObOoOO0oooooooobObbooooooocoobobboboooooan
(hooooooboooouooooopbbooooooooopbbbooooooobooDobo

gogooboooooobooboooooboobooooobboooobbooooooooobobooogao
ooooobobooooooooooboboboooooooobbbOoooooooobobooood
uoobobobooooooooobobbotoooooooobbbooboooooobobboooodd
oogobobooooobboooobooooobboooobooooooan

gogooooaogao

ooooObOO0OO0O0ooooan

gooooboooobbooao

goooooaogao

ooooooao

gooobooao
ooobobobooobobbooooobobooooobboooobboooTRIPAIDOOO0ODOOOOO
oooooooooooodooooooooooooooooooooooooooan
OcCepO 0 0O0O0O0ODOOO0OOO0OO0OO0OO0OOO0OOODODODOO0OOODOOOOOOOOOOOO0GO
oooooooooooodoocoooooooodooocoooooooodoocononao
ooooobOobooOooooooooobobboooooooooobobboOocePO 0O OOOOO
ooooObODOO0oOO0ooooTRIPAIDODO0OO0OO0OOOOOODODDODOOOOOOODODODDOOOOO
gooooogoooboboooooboobooooobobooobbooobobooobboogoao
goobooooooobooooobobooooobboooobboooooboooooboboooaao
ooooOobOobOo0oooooooooboboboooooooobobbOooooooooobobooood
gooooogooobooooobobooooobobooobbooobobbooooboboogoao
ooooDDbOoOO0oO0oDooooooDbDcCcePDODDODDDOOODOOOOOTRIPAZIDO0OOO0ODOO
ugogbobobodooobboooobboooooboouoobboooobooooobDOo
ooobDbDoOo0ood

goooboooobboad

gogobobooooboodd

oooboDobooOo0ood

goooogao

goooooad
ooooObOOO0oO0ooooocoobObob0oooooooobobOooOoTRIPIAOCODOOOOOO
oodoooogoooooodoooooooooodoocoooooooooooooan
booo0oOooooooocepPOO0OO0ODOOODODOODOOODODOODODODOOOODOODOO
cbobooodogogogoodgoooboooodgoodoooogoodoodooodd
ooooOobobooooooocoobobboboooooooobboooooooobbooood
goooboooooboboooobobooooobobooobboooobobooooboboogoao
ooooobOooOoooooooooboDbbooooooooocePOODDDDODOOODOOOO
ooooObOOO0oOooooocoobObOobOooooooooDbODbOTRIPLZODOCOCOODODDOOOOO
TRIPIID DO OOODDODODOOOODODOOODODDODOOOOODOOOGODODDODOOOLODbDDOOOO
gogobooooooboboooobbooooooboooobobboooooboooooban
gugooodoagdo

ooooObOO0OO0Oooooan

gooooboooobbooao



(88) JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooooDoboo0ood

goooogaod

oooobooao
gogobobobodooobobooooobooboooooobbooouobboooobooooobbooogadao
ooooOboOoo0oooooooobbooooooooobboooooooobboooodd
goooboooooboboooobobooooobobooobboooobobooooboboogoao
gogoboobooooooboooooboobooooobbooobbooooooboooooboboogao
ooooObODO0OO0O0oO0oo0ooocoobbooooooooobobboooooooooooogodd
gooooo0ogogooobooooooooooobobogogooobooogoooooogooooogao
gogboooogoboboooobobooogoobbogobobbooooooooobooogao
oooooooooooodoocooooooooooooooooooooooooan
goooao

gooooooogao

gogoboboooooboboaoad

ooocooObOO0oO0oooooan

gooooooogao

gooooooaod

oooooao
gooooogooobooooobooboooooboboooboboooboboooboboogao
goboboooobobbood0odOmNAODOOODDOOOODODOOOOoOOoOoooooogano
ooooOobOobOo0oooooocooboboboooooooobboOooooooooobobooood
ooooObOO0o0ooooocooObObOO0ooooooooODDOmMRNADOOCOOODDOOOOO
gooobooooobobooooooboooobbooobboooobobooooboboogao
uogobobobodooobobooooobobooooobboooobboooobooooobobooogaao
ooooObOoOO0oooooocoobboboooooooobOboOoooooooobbooood
gooooogoooboboooooboobooooobobooobbooobobooobboogoao
goobooooooobooooobobooooobboooobboooooboooooboboooaao
ooooobobooooooooooboboboooooooobbbOoooooooobobooood
gooobooogooobobooooboobooooobobooobbogoobobooooboboogao
gogooboooooobobooooobooboooooboboooobbooooboobooooobobooogoan
uogobobobodooobobooooobobooooobboooobboooobooooobobooogaao
ooooOboOoo0oooooooobbooooooooobboooooooobboooodd
goooboooooboboooobobooooobobooobboooobobooooboboogoao
vodoooogoodoodoocoooooogoodoocoooooooodooonodd
ooooObOoOO0oooooocoobboboooooooobOboOoooooooobbooood
gooooogooobooooobooboooooboboooboboooboboooboboogao
gooobobooooobooooobooboooooobboooobbooooooooooboobooogoao
ooooooooofgoodooooooooooooooooooooooooooan
ooooOboOoo0oooooooobbooooooooobboooooooobboooodd
oogoooooooboboooooboboooooboboooobboooobobooooobobooogoao
ooooobOobooOooooooooobbooocePb0 0D DD ODOODODDODOOODODOOOO
ooooObObOO0oO0oDooooocePOODODDDOODOOOOOODDDOOODOOOORO
oooooooooooodoooooooooodooocoooooooooooononan
goobooooooobooooobobooooobboooobboooooboooooboboooaao
ooooODbOOO0oooooooooOOTRIPIZODO0OOODODDODOOOOOOODODODDOOOOO
goooboooogoobooTRIPAZIDOD0O0OO0ODOOO0OODDDODOOOODODOOOODDOOOO
gogooboooooobobooooobooboooooboboooobbooooboobooooobobooogoan
gugobobobodooobooouooboobooooobbodoouobboooobooboooobooogaao
ooooObOO0oo0ooooocooObbOOooooooooODbDDbODOmMRNAODOOODODDOOOOO
gooboboooobobbooobboooobbooobbooo0obbO0O0O0bDbDmRNADO



I:II:II:II:II:IDDDDDDDDDDDDD'DDDDDDDDDD
OO0o0Dooo40ooooUooUoDoDooUgUooDoDooggooao

ade

Oooo0oooQgdg
OOooooogogg

QO mm
jﬁljlj‘

OoooooooQo =-S5 Od

Oo0oooogoQgogao

I I e e s N < s sy ey [y ey e e R e s s [y

O
O

s e e s e e ) ey [ I

m-Phenol-Chloroform

Oooooocoo0ooooo o0 oo ooo o0 oo ooooo oD oDoooooDoooQgogoao
OOooooo40oooooo4QooDoooo 0o oDooUoo LoD oDoDoogoooDooogoggogoao

O

O

OoOoo0oood

Oooooooo0oooooo0oooooooooooogogogogoao

O
O
O

O Ooo0oooao

(89) JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooocooboobooOoooooooooboboboooooooobobbooooo
oooDao

ooo
goono

goobooooobboooboTRIPIADDDOOOODDDODOOODODO
goobooooobobbooooobobooooobboooobboooooan
CcPOOO0O0O0OD0ODO0OO0O0O0O0OO0OO0OO0ODODOOODOOOOOOOOOO0OO

oad

oad

OO

0000000000000 o0o0o0oDo0oo0oo0o0ooooDoooDooooao

gooobooobobuooobbooobbooobbooobobooodd

gogoobooobbdooobbooobbooUobbooobbooo

0000000000000 o0o00o0D0Do0o0Do0DoDooDoooDooooano

gooobobooobbuouoobbooobbooUobboooboooodd

gogoobooobbooobbooobbooobbooobboodd

0000000000000 o0o0o0o0Do0oo0oo0oo0DoDoooooDooooao

godoobobooobobooobboooboDbooUoboDboooboooodd

gooobooobobuooobbooobbooobbooobobooodd

0000000000000 o0ooo0oDoooooooooooooooao

0000000000000 o0o00o0Do0o0oo0Do0Do0DooDoooDooooano

gooobobooobbobuouooobbooobbooUobbuooobobooodd

gogoobooobbdooobbooobbooUobbooobbooo

0000000000000 o0o00oDUoo0oU0Do0ooDooDoooDooooao

gooobobooodbobobooobboo oo booo0boDboboooboooodd

gogoobooobbooobbooobbooobbooobboodd

0000000000000 00000Patnaik 100000 00O0Q0O (Gr

godooboboooboDbooobboboooboDboooboDboboooboooodd

gooobooooobboooobboooobooooobooan

|

Ooooao

gooooao

a

gogoobooodobooobbooobooao

ooooooogao

000000000000 000000000000000O0«OdJAcid gua
O0O0D0DD0O00O0O0O0ODODOoligotex-dT30 mRNA purificat

itbjoogooogooooooooooooooooooooobDoooDoobOoono

O

Oooooogdg
Oooooooodg
Ooooooogdg

O Ooo0ooo

O
O

O Oooo

O

O
O

O
O

ooo
oooao

ooocooboooao
ooooDao



(90) JP 2013-101149 A 2013.5.23

oodoooooooooodoocooooooooooooooOooooooooooan
oooooopcROODOOOOOOODOOOODOOOOOODOOOOOOOOOOCODODGDO
OCOOO0OO0O0D0ODOp IONdelDOOOXholOOOOOODODOOODODODODDODDODOOOODOD
OCOoOO0O0O0O0DODO0OO0OD0OO0OO000D0O0OO0.4p MO O0.2mM dNTPO 1.25U0 PrimeSTAR HSO O O O
ooooo0oooOO0oooOOooOo0oO0oDbDOooOOOobODO0OoDOobOOO0oOO0OOoODODODOpw 1000 The
rmal Cycler (BIORADOD O )OO OOODGOODUOUDOD—O0OODODDODD—0O00DODODOODO0D—100

O

OooooooooooogoQgooao
Oooooo4dgoooooggogao

O

O

ooocoooboboooooooobbbbooooo200oo0oooooobooooo

200000000000CO0OO0ODO0DDO0OO0OO0O00O0OCOOODDODOOOOOOCOGODNATODOODO

Ooooooooooogdg

O

OO0OCODODDOOO0OO0OO0OORQIAquick Gel Extraction Kit (QIAGEND OD O DO O OO
gooooooobooooooan

goooao

goocooboboooao

gooooooboan

goooano

gooao

goao
gooooooobooooobooooobooboooobboooooboooooboobooao
ocoopPcROODOOODOODOOOOOOCOODOOODODOODNAD ORT-PCROOODOADO
OOOOODNAD Op IDEcORVO OO EcORIDOOODODDOOODOOOOODDO
000000000 DO0Oo0OD0OO0OO0OOo0.4p MO O0.2mM dNTPO 1.25U0 PrimeSTAR HS
ocoboooooO0oooDOoooOobOoooDooboOooOO0oboDDbDOooObDOooOOoOoDOpP 1N

Thermal Cycler (BIO RADOD O )0 ODOODDOD—-O0000DOO—-—000DO0DO

—iiggoooogogooboooooobobbooooboboooobboo2000b0b00000

uogobobobodooobobooooobobooooobboooobboooobooooobobooogaao
DNAODODOODODOOODODOODOODOQOD QIAquick Gel Extraction Kit (QIAGEND O O

gooboooobboooobobooooobDbo

goooooaogao

ooooObODO0OO0OO0ooooan

gooboooobboooao

gooooooogao

gogoooaod

oooooao

ogooooooooooooooooooocoon

gogooooogoan

oooboObOOO0O0oDoooooobboboo48e0 000060000000 0OCODODDOOOOO
oooooooooooodoocoooooooooooig6h 0000n0ELISADO0DO
ooooDbDoOoOoooooooooboooecboooooooboao

ooooDoboo0ood

ooooObOO0OO0Oooooan

googooboooobboogao

gogooooaogao

gooooobooao

gooobooao

gooooodooooooooooodgoocoodd
oodoooooooooodoocoooooooooooooooooooooooonan
goobooooboboboooobboooobooboooobwecobooooboboo
gooooooogao

gugoboboboooobbooad

ooocooOo0OO0o0oo0ooooan

gooooooogao



O
O O

O
g
u
O
g

O
O

O 0Ooo0ooo
O Ooo0oooo
O 0Ooo0oo0ooao
O Ooo0oooo
O 0Oo0oo0ooao
OOoo0oooaoo
O 0Oo0oooo
OOoo0oooo

O O

O

(91)

O 0O o
O
O

ooao
ooao

|
|

00
0O

JP 2013-101149 A 2013.5.23

gooobooooobooooobooaa
uogooooogooan
ooooObOO0OO0OO0ooooan

O
OJ
O
O
O
O

O

goooobooooooan
OO0O0ELISAO OO0
ooooOboOoO0oooao
oooobooooooaon

O O0Oogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo
O 0Ooo0ooo
O Ooogoo

ooooooao
ooooOboOOoooooooooao

goooooobboofogogoooooobobobooobobboooobooooobao

LisAbCoooooooooooobootooooooooobobboooooooooao

ooobODb0OO0OO0o0oooocobODbO0O0ooooan

I o A 6 A A W 2o o Y V-

m-Phenol-ChloroformD 0 0 00O OO ODODOOOOOligotex-dT30 mRNA purificat
it Jo0o0o0o00ooU0ooDooo0oooODo0oooDoooDooDUooDoDooDoDooooao

goobooooobooooobooao

ooocobboooooooobbboooooooobobbooooooao

ooooooao

oooooao
JoooDoDooOoooooooooao
ooooDoDoDoooooooooao
ooooDDoDoDOoooooooooao
ooooDooodd
ooooDoDOooooooao
ooooDoDoDooooooao
ooooDooOooOoad

ooooooao

oooooao
oooo0oooooo0oOoOoOooooaon
0o0o0o0ooDoo0oDoo0oooooan
ooooDoDoDOoooooooooao
ooooDoDoDOoOooooooooao
JooooDooooooooooao
OigG0 00 0oo0oo0OD0O00o0gdeELISAO
ooooDoood
0oo0oo0oDD0DO0000oooao
oooooDoooooooao
ooooDoood

ooooooao

oooooao
gooooooooOooooooooao
0000000000 O0o0oooo0oooan
ooooao ooooo
OOOE

00

ooooDooOooad
ooooDDoDOoo0oooooao
ooooDoDoDooooooao
ooooDoood

ooooooao

oooooao

goooooooao
Joo0oo0oo0ODO0oO0oo0oogooooaon
ooooDoood

nidiu

ion K

oooao

ooooDooodd
ooooDoDooooooao
oooooDoooooooao
ooooDooodd

ooooooao

oooooao

oooooooao
ooooDoDooooooooao
ooonoooo

ooooooao

PCROUODDODDODOOODODDODOOOODODOOOODDOOOODODDODOOODDDRO



(92) JP 2013-101149 A 2013.5.23

OO0O000O0D0O0OO0yp 10BamHIO O
Ooo0oO0oooDooooooood
Oo0o00oOoooDoooDooDoooog
0 Thermal Cycler (BIO RADO O )O

EcoRID OO OOOoOOODDODOOODOoOooooOoOaO
O 0.4p MO 0.2mM dNTPO 1.25U0 PrimeSTAR HSO O
ocoooO0oooOoooooOoooDoooge I0DO
uugobobodo—-000000b—0000b00b00d—
ooooOboOoOoooooooobooao ooobObOO0o0ooooooz2o000000000
gooobooooobooobbDoo oooobooooooboboogogobobooobboo
DNAODOOODOODOOODOOODOODODOODQIAquick Gel Extraction Kit (QIAGEND O O
O ooocooboboooooooooao

g

goooan

ooocooao

O

O
g
g
u
O
g

O 0Ooo0ooo0oao

goocobboooooooobbboooooooobobbooooooao
PCROODOODOODOOODOOOOOOOOGOODOODNAD ORT-PCRO OO O
OODNAO O p IOEcoRID OO XholOOODODOOOODODODODODOODO

OoODOoo00DO0oO00O0DO0O00O0Oo0.4p MO O.2mM dNTPO 1.25U0 PrimeSTAR H
suoooboooooooobpboboooooooobDbbOoOooOooooooDooogel
O 0O O Thermal Cycler (BIORADO OD)OOODDODOOODOD—00DODOODODOD—0O00DODOO
0—oo0obObOO00Doooooobobbooooooooobobbobooo200000000

OoooooQgoooao
Oo0Doooodgogoao

OoooooQogoooao
Oooooogogoooao
Oooooogooooao
OoooooQgoooao

O 0Oooo

ooooOboOoo0oooooooobbooooooooobboooooooobboooodd
OODNAOOOODODODOOOODOODDODQIAquick Gel Extraction Kit (QIAGENO
uogboboooooboboooobbooooooooooban

oooboDobooOo0ood

goobooooobboo

goobobooooboodad

ooooDoboo0ood

goooogaod

oooobooao

gogoooooooodooodooooodooodogooan

ooobOboO0oooao

goobobooobobbooobboogo48e0 0000600000 bOOo0ooobOOOOn
boooboooooooboOoUoOoOoooooboO0oO0oOoOoooOoo0ONgG O00000ELISAD O
ooooObODO0OO0oOO0ooooocoobObobooowecoooooooan

gooooogao

goobooooooboobooad

ooocooObOO0oO0oooooan

ooobDbDoOo0ood

gooooooaod

ugooobooaad

goooooooooooooooooooooooao
oooooooooooodoooooooooodooocoooooooooooononan
ooocoODobOooooooooobDboboooooooooDb G oobobooooo
ooooDobDoOo0ood

goobooooobbooao

oogoboooobbooogao

gugooodoagdo

gooooobooao

gooobooao



(93) JP 2013-101149 A 2013.5.23

boooo0oO0oooooobooOoOooooo0oooooOoooooOooOb0OoOoOoOooooOonan
0o0ooDDoDo0oD00o0o0ooooDoDo0Do0Do0o0o0o0ooDoDoDoDo00Do0o0ooDoDoDoDoDooOod
ooooDoDOOoOo0oo0ooodoooooDoDOoDo0oo0oodoooDoDoDoDoDoooooooooOaOo
ooooDoood

oooDDOO0OOooooao

ooooDoDoDooooooo

oooooood

ooooboao

oooooao

gooOooooboOoOoOoOooooOoOoOoOoOoDoOoOoOoOoOoOOoOOoODOOoOD
boooo0oO0oo0oooooooOoO0oOoooOooOooOoOoOoOooOooOoOoo0OoOoOoOooooOonan
ooo0ooODbOO0O0Ooo0ooo0o0obDDbbOO0DO0Oo0oUoo0DoODoODDbDDOOO0DO00OU0O0OELISADODOO
ooooDoDODOoOO00oo0odooooDoODOoDo0oo0oooooDoDoODo0oo0oooooDooDoDooood
goooOoOOO0oO0oOodooOooDobOOoO0ooUooUooooDbDbUoooUooooooooood
Oigc0oooooDbDOoO0oOoOoOoELISADOODODODDOO

ooooDoood

ooooDoDOoOO0oOooooao

ooocoObDoOOoO0oooooao

ooooDoood

ooooooao

ooooDao

oooooooooooooOoooooooOooooOoooooOoan
ooo0oooo0oO0oO0O0oOooooO0o0oO0oO0oDoOooOO0oO0oO0oOoOoOoOOoO0O0O0OOoOoDOOO0O0an
boooo0oO0ooooooooooooooobooo0oOoooooOoOob0OoOoOoooooOonan
OO0OOfELISAOO0OODDDOOOOOOOOODDOOODODUOODDODODDDODOODOOUOOO
00

oooooood

ooooDDbDOO0oOooooao

ooooDoDoDooooooao

ooooDoood

gooooooao

ooooDao

oooO0o0DoooO0o0O0oO0OD0DoOoO0oO0oO0O0OO0ODoDoOO0OO0000n
ooooDoDoOOooooooooao

I I o o 0 A Yo (o Yo [ U}
nidium-Phenol-Chloroform0 O 000 00O OO 0O DO O O Oligotex-dT30 mRNA purificat
ionKitl JdodgoQoooDoDoooooooooDoooooooooooooooooao
ooono

ooobDobDOoOood

ooooDoDOoo0oOooooao

ooooODoDoOOoOoooooao

ooooboboood

ooooooao

goooooao

ogooooO0ooooooooOocepP000O0ODODOOOOOO
0oooDoDoDOoo0oooooao
ooofd0oooo0oO0oO0oO0oOooooOoO0O0oOooDoOoOoOoO0oOoOoOooOoOOoDO0oOoOOoOoDoDoOoOoOO0an
booooOoOopcROO0DO0O0O0O0O0O0OOOOOOOOOOODODOOOOOOOODOODOO
ooooODOoOoOoOgpupIOBamHID OO SallOOOOODDODOOOOODOODODDDOOOOO
000D0DDO0D00000O00DOoODDOOo-4p MO 0.2mM dNTPO 1.25U0 PrimeSTAR HSO O O



(94) JP 2013-101149 A 2013.5.23

cooooooOooooooooOoobooooooDOooDbDOoooooOOooODOoppIODOOT
hermal Cycler (BIORADOD O )OO OGOGOoGoobD—-0O0O0O0O0OO0OO0D—D0ODOOO0O00O0—0OR0

ooooboOo0oooooooobbboooooooooDbDb22c0O0DbDObOOb0OO0O0DO0O0OO0OOn
gogobobobodooobobooooobooboooooobbooouobboooobooooobbooogadao
ooooOboOO0O0ooooooobObboooooooooODNAODCODDDODOODODOGOGOoO
OO OO0 0O QlAquick Gel Extraction Kit (QIAGEND D OO0 OD0OODODOOCODODODO
gogooooooan

oooboDobooOo0ood

goobooooobbooao

goobobobooooboodd

ooooDoboo0ood

gooooobooao

oooobooao
uogobobobodooobobooooobobooooobboooobboooobooooobobooogaao
ooooooopPCROEODDODOOODODOOOOOCOODOOODOOOAODNADORT-PCROOODO
OOoOo0DoDDOoOOOODNAD Op IDBamHIO O D SallD D OO0 OO0ODODDOOOOOOOO
OCoO0000ooO0ooDOooO0oO0ooOO0oo0DOD0OOo.4p MO O0-.2mM dNTPO 1.25U0 PrimeSTAR H

sboooooooooooOooooooooDOoooobO0oooDOoobooobDOooODOoDpE

O 00O Thermal Cycler (BIORADOD O )OO OGOGoGooODb—-0O0O0O0QoQoboO—00O0O0OO0O0O0O0
—ooooboboobooooooooobobbooooooooDbbbobOooD2000000000
ooooOobOobOo0oooooocooboboboooooooobboOooooooooobobooood
ooooOboOO0o0ooooooobODbbOooooooooDbODDbOODNADDDODOOODOooOGoO:n
OO00O00O0O0DORQIAquick Gel Extraction Kit (QIAGEND D OO OO DOOODODODO
gogoboboooooboboaoad

oooboDobooOo0ood

goobooooobboo

goobobooooboodad

ooooDoboo0ood

goooogaod

oooobooao
cbodooodoogoooodooooooodooodgooooooodoooooodo
ooooOboOoo0oooooooobbooooooooobboooooooobboooodd
oooboooobboooobobooooobanb

gogooooagao

ooooObODO0OO0OO0ooooan

gooboooobbooao

goooooogao

ooooooao

oooooao

gooooO0oOooocepO00DODODO0OOoOoOOODOOO0OanO

gogooooooan

ooobObOOO0oo0ooooooobobboboo48eb 00006000000 O0COODDOOOOO
ooooooooooooooocCcepPOOO0O0DO0OO0OODoOoOOooDoOooDooooooonan
ooooODDbDbOO0ooooooobobOboooooooooDbDGOOoODODOO0OnELISAD OO0
ooooObOOO0oO0oooooooboboboooweoooooooan

gooooogao

gooobooooobbooad

guoboboooobboodd

ooobDbDoOo0ood

gooooooao



[ |
O d

Ooooooodg

Ooooogogogoao

O

OOoo0ooood

Oo0ooDoogogooooDoogoggogooooogod
OooOoo0ooood

Oo0oooooo0ooDooooooooogodg

OooooooooooooooooogogQgoao

[

Oo0ooOoooo40ooooooUoUDoDoDooUooUoooDoDoDoooooDooogogaog

Oooo0ooogoogoao

O

Ooooooo0ooooo o0 ooDooooooDooooooooao
O

Oooooo4oooooog4ogooooggoao

OOo0ooooggoooao
O

Oo0ooooOoQogoooaoo

OoOoo0ooood
OOoooood
O 0Ooo0ooo

Oooooooooooo0D oo oooo0ooDoooooooodg
OoOoooooQgodg

Oo0oDooo4gogooooogoggogooao

O

Oooooooo0ooooogooo
OO0 oDoooo4Qooooooggogogoao

oo oooooogogoo
OO0 ooooogogog

O
O

(95) JP 2013-101149 A 2013.5.23

goooboboooooboogogobbooogcepPb000obDbDOO
gboboboboooobboooobobooooooooooobooao

O
O
O
O
O
O

Ooo0oooogod

oooobObOO0OO0DOoooooooObOboooooceP0 DD OoooOoOO
gooooboboboboooooooobbobooooooao
oooDDOo0Oano

O
O
O
O
O
O

CecPOODDOOOOODODODODDOO
oooobOcCepOODDOOOOOOOOODDOODOOOOODODOGO
ooooooooo0oooooooofoooooooooooooan
ooooDDbDDboOooooooobobowebbbooooon

O 0Oooo

O

ooo
goooano

Oooooogogdg

gooooooobobboogooobooooobobooooboboooobobooaa

ooocoboboooooooooobobboooooooobbbooooooao
CecpOOO0ODOO0OO0OOOOOODODDOODOOOOOODODDOOOOOORO

O Oooo
O
O
O
O

ooobDobOoO0oDooooooobDbbooogocecePO 0O O0O0DODODDO
ugogobobooooboboboooobboooobooooobobOoao
oooooao

O
O
OJ
O
OJ

O O0Oo0ooooaog

goocoobobbOoooooooobboboooooooao
gooooooobobbooooboooobboooobboooobboo



Ooo0ooooooooooooooDooooooooogogoao
OO0o0ooDoogd4UgooooUooooDoDoo4ggooooogogogaog

Ooooooo0oooooooooDooooooooodg

Oo0oooDoooo0 oo oooooooogogogooao

od

O

DDDDDDDDDDDDDDDDDDDD‘

Ooooooooooooooooooogdg

e e e e ey e e e ) e e e Y I

O d
[ |

O

‘DDDDDDDD

OoOoo0ooood

Oooooooo0oooooo0ooDooooooooogoogoao

DDDDDDDDDDDD‘
OoOoo0ooood

OO0 ooooogogQgoooo

O 0Ooo0ooo

O

OoooooggQg

O Ooooooogd

O

O Ooo0oooao

Ooooooo0oooooooooooggdg

(96) JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooooboboooooooooobobbooooooocobobobbooooooooooboao
ELISAD D ODDODO0OO0Ooooooooboboogooboooobboooboboogano

googoobooooooboboooobobooooobooooboboooobooogoao
oooboDDbDeooDbooOoooooobOELISA DD ODDODODOOO

O
O

[ I I |

O0Ooo0oooao

oo oooooogooQgo-g

O
gd
ug
O

O Ooo0oooo

O 0Oo0ooOoao
O OooOooo
OO oO0ooog
O Ooooo

O
O
O

Ooooogooao
O

O 0Ooo0oooo

g
u

]

a
u

OO oo

O O

ooobODbOOO0OO0oooooobOcep0DDOOOOOOO
ooooOboOoooooooobooboao

O
O
O
O
O
O

gooboooobocepPb OO0 ODDOO
ooboobooooboboboooobDboao

gooboboooobboooobbooda

ooooObObOO0oO0oooooooobobobooooooooooboao
ooooooooogoooodoooooooooooooodd
ELISAD 0 00 0o0oooboDbboooooobooobboonoo

ooobODbOOO0OO0oooooobOcep00DDOOOOOOO
ooooOboOoO0ooooooobooao

A0 000o0ooboboo0ooobobooooboboboooobobobooo

ud

ugugobooooobbooooboooooboogogdbobbooooboobooad
goocobOobooboooooooooOobbooooooooDbOCceEPn O ODOO
gooooooobobbooooboooobboooobboooobboo



(97) JP 2013-101149 A 2013.5.23

ooooObOOO0oo0ooooooobObObOoooooooobObOOooOooOooOoTRIPAIDDOOOOO
gooooogooobooooobobooooobobooobbooobobbooooboboogoao
ooooDboOO0ooooooobOgeDooobbbboooooooboDbbobooooooan
ooooDbOoOO0oooooooobobboboooowecoooooooao

ooobDbDoOo0ood

goooboooobboad

gogoboboooobboodd

oooboDobooOo0ood

goooogao

gooooad

ooooOboboo40 00000000 CODODDODOODOOOOOODODDDOOO
ooobObooooao
oodoooooooooodoocoooooooodoocoooooooodgoocononan
ooooooooodooooooOooooooooOoooOooooooocepPO0OODnO
ooooObbOoooooooobboboooooooobboOoooooooobboooodd
goobobooooobobboooobbooooobboooobDboTRIPIZDODOOODODDODOOOO
goobooooooobooooobobooooobboooobboooooboooooboboooaao
ooooboOoOOooowechooooooooobobbobooooooooboboboboooooan
gooboooobobboogobbgeooobooboooa

gooooooogao

ooooObOOoOO0OO0ooooan

ooocooOo0OO0o0oo0ooooan

goooooogao

gogoooaod

oooooao
gogoobooo400obbbooobbooooboooobbooooboboboooboDbnb
ndoooooooooodoocoooooooodoooooogoooodooconan
ooooooooodoooooooooooodoooOooooooooOoocepO0OOnO
gooooogooobooooobobooooobobooobbooobobbooooboboogoao
goobobooooobobbooooobobooooobboooobbooooooTRIPIZDOOOOO
uogobobobodooobobooooobobooooobboooobboooobooooobobooogaao
ooooOboOoo0oooooooobbooooooooobboooooooobboooodd
oooo,o0,000.,0000000000000000000O00O0O0O0COOCOO0A0O
OooDbDELISAODODODDODODOO0OOO0OOooOooODODDbDOO0DOoDoo0oooooDobObObOoOooooonn
ooao

gooooogao

goobooooooboobooad

ooocooObOO0oO0oooooan

ooobDbDoOo0ood

gooooooaod

ugooobooaad

ooooobobobo40 00000000 OOODODDODOODOOOOOODODDOOOOOOORO
oooooooooooodoooooooooodooocoooooooooooononan
booooOoooooooOoU0oOoooooOoboDoOooooooODOobOoOoOoOocePO0bOOOO
ooooOobOobOoooooooobboboooooooobboOooboooooooboboooodd
goobooooobobooooobobooooobbooooobooTRIPAZDDOOODODDOOOO
gogooboooooobobooooobooboooooboboooobbooooboobooooobobooogoan
vcobdooodoooouooodooooooodoodooooooodoogogooo,
ug,000 ,0000000000000000O0CODODOO0OO0O0O0O0OOOCODDOOO0OEL

ISAD0go0obooooobooogooboogooboooobbooooboboooao



(98) JP 2013-101149 A 2013.5.23



(99) JP 2013-101149 A 2013.5.23

gooooooood

(GLOOODO0O000 OO 2007-279580(P2007-279580)
(32)0000000 00190100 260 (2007.10.26)
(330000000 OOO0P)
(GLOOODO0O000 OO 2008-254170(P2008-254170)
(32)0000000 0020090300 (2008.9.30)
(330000000 OOO0P)



patsnap

LT RBFROF) B NERER 3%
DF(RE)F JP2013101149A DF(E)A 2013-05-23
HiES JP2013023711 RiFH 2013-02-08

WRIRBE(ERFR)AGE) Tkt

RF(EFR)AGE) Rtk 24

RIZ B A AE %
AR

KA M %
#BA

IPCH K& GO01N33/574 GO1N33/53 C12Q1/68 C12N15/09

CPCH %= C12Q1/6886 C12Q2600/158 GO1N33/57407 GO1N33/57484 GO1N33/68 GO1N33/6854 GO1N2333/47

GO01N2333/4727 GO1N2333/723 C12N15/1037

FIZ35 GO01N33/574.A GO1N33/53.M C12Q1/68.A C12N15/00.ZNA.A C12N15/00.A C12N15/00.AZN.A
C12N15/10.P C12N15/10.Z GO1N33/53.N

F-TERM% k5 4B024/AA11 4B024/BA36 4B024/BA80 4B024/CA04 4B024/CA09 4B024/CA20 4B024/DA06 4B024
JEA04 4B024/HA14 4B063/QA01 4B063/QA19 4B063/QQ03 4B063/QQ08 4B063/QQ53 4B063/QR62
4B063/QS25

£ £ 2007277697 2007-10-25 JP

2007277747 2007-10-25 JP
2007279512 2007-10-26 JP
2007279580 2007-10-26 JP
2008254170 2008-09-30 JP

H N FF 3Rk JP5713037B2

SAERBEE Espacenet

i VEOES i
ERRHPE  BETATERESCHNEBERNFR, BRAR : OFF

T —RERARES RN RAENERNEERN 5%, BESEREXSA
%, ERREANEANEERMENCONAYE  2BSEFETREE ﬁ
HEMENIEFNRELESNEIK  RESK. BTSHREEBERE m
MEFRFEFENTERE , Fia] OB N 845 f@ P B Fuis ke H
SEEFEEE. A, BT BTN EREDEARAEAIMRNAR R
RE B R M EAE



https://share-analytics.zhihuiya.com/view/eb6ff630-425b-497c-839d-56264a2f1ff8
https://worldwide.espacenet.com/patent/search/family/040579577/publication/JP2013101149A?q=JP2013101149A

