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(57)【要約】
【課題】  新規なポリグルタミン病関連遺伝子を単離・
同定し、該遺伝子がコードするポリペプチドを明らかに
し、さらにこれらを利用したポリグルタミン病の検査手
方法、防止および／または治療剤を提供すること。
【解決手段】  ポリグルタミンをコードするＣＡＧリピ
ートを有する配列表の配列番号１、配列番号３、配列番
号５、配列番号７、または配列番号９に記載の塩基配列
からなるポリヌクレオチドを含む新規遺伝子並びに該遺
伝子がコードするポリペプチドを見い出し、該ＣＡＧリ
ピートの数が異なることに由来する各遺伝子の多型を利
用した家系診断手段、該診断手段に用いることの出来る
該遺伝子の部分配列よりなるプローブ、並びに該遺伝子
の発現および該遺伝子がコードするポリペプチドの機能
を阻害することに基づくポリグルタミン病の防止および
／または治療剤を提供する。



(2) 特開２００２－３６０２６８

10

20

30

40

50

1
【特許請求の範囲】
【請求項１】  下記の群より選ばれるポリヌクレオチ
ド；
①配列表の配列番号１、配列番号３、配列番号５、配列
番号７、または配列番号９に記載の塩基配列からなるポ
リヌクレオチドまたはその相補鎖、
②配列表の配列番号１、配列番号３、配列番号５、配列
番号７、または配列番号９に記載の塩基配列からなるポ
リヌクレオチドにコードされるポリペプチドと少なくと
も７０％以上のアミノ酸配列上の相同性を有し、且つポ
リグルタミン配列を有するポリペプチドをコードするポ
リヌクレオチドまたはその相補鎖、
③上記①のポリヌクレオチドまたはその相補鎖とストリ
ンジェントな条件下でハイブリダイゼーションするポリ
ヌクレオチド、
④上記①のポリヌクレオチドまたはその相補鎖の塩基配
列において１ないし数個のアミノ酸の欠失、置換、付
加、および／または挿入等の変異を有するポリヌクレオ
チド、および
⑤上記①から④のいずれか１のポリヌクレオチドを含有
するポリヌクレオチドまたはその相補鎖。
【請求項２】  請求項１に記載のポリヌクレオチドをな
す塩基配列中の、少なくとも約１０個の連続する塩基配
列を有するポリヌクレオチド。
【請求項３】  請求項１に記載のポリヌクレオチドの部
分塩基配列からなるポリヌクレオチドであって、配列表
の配列番号１１から配列番号２０のいずれか１に記載の
塩基配列からなるポリヌクレオチド。
【請求項４】  下記の群より選ばれるポリペプチド；
（Ａ）配列表の配列番号１、配列番号３、配列番号５、
配列番号７、または配列番号９に記載の塩基配列からな
るポリヌクレオチドにコードされるポリペプチドであっ
て、配列表の配列番号２、配列番号４、配列番号６、配
列番号８、または配列番号１０に記載のアミノ酸配列か
らなるポリペプチド、（Ｂ）上記（Ａ）のポリペプチド
と少なくとも７０％以上のアミノ酸配列上の相同性を有
し、且つポリグルタミン配列を有するポリペプチド、
（Ｃ）上記（Ａ）のポリペプチドにおいて１ないし数個
のアミノ酸の欠失、置換、付加、および／または挿入と
いった変異を有し、且つポリグルタミン配列を有するポ
リペプチド、および（Ｄ）上記（Ａ）、（Ｂ）、または
（Ｃ）のポリペプチドを含有するポリペプチド。
【請求項５】  請求項１から３のいずれか１項に記載の
ポリヌクレオチドまたはその相補鎖を含有する組換えベ
クター。
【請求項６】  組換えベクターが発現組換えベクターで
ある請求項５に記載の組換えベクター。
【請求項７】  請求項５または６に記載の組換えベクタ
ーにより形質転換された形質転換体。
【請求項８】  請求項６に記載の組換えベクターにより
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形質転換された形質転換体を培養する工程を含む、請求
項４に記載のポリペプチドの製造方法。
【請求項９】  請求項４に記載のポリペプチドを免疫学
的に認識する抗体。
【請求項１０】  請求項１に記載のポリヌクレオチドと
相互作用してその発現を阻害する化合物、および／また
は請求項４に記載のポリペプチドと相互作用して該ポリ
ペプチドのＴＡＦ１３０との結合を阻害する化合物の同
定方法であって、請求項１に記載のポリヌクレオチド、
請求項４に記載のポリペプチド、請求項５若しくは６に
記載のベクター、請求項７に記載の形質転換体、請求項
９に記載の抗体のうちの少なくともいずれか１つを用い
ることを特徴とする方法。
【請求項１１】  請求項１に記載のポリヌクレオチドと
相互作用してその発現を阻害する化合物の同定方法であ
って、化合物と該ポリヌクレオチドとの間の相互作用を
可能にする条件下で、該ポリヌクレオチドとスクリーニ
ングに供する化合物とを接触させて該化合物の相互作用
を評価し、次いで、該化合物と該ポリヌクレオチドとの
相互作用により生じるシグナルの存在または不存在また
は変化を検出することにより、該化合物が該ポリヌクレ
オチドと相互作用してその発現を阻害するかどうかを決
定することを含む方法。
【請求項１２】  請求項４に記載のポリペプチドと相互
作用して該ポリペプチドとＴＡＦ１３０との結合を阻害
する化合物の同定方法であって、化合物と該ポリペプチ
ドとの間の相互作用を可能にする条件下で、該ポリペプ
チドとスクリーニングに供する化合物とを接触させて該
化合物の相互作用を評価し、次いで、該化合物と該ポリ
ペプチドとの相互作用により生じるシグナルの存在また
は不存在または変化を検出することにより、該化合物が
該ポリペプチドと相互作用してＴＡＦ１３０との結合を
阻害するかどうかを決定することを含む方法。
【請求項１３】  請求項１０から１２のいずれか１項に
記載の方法で同定された化合物。
【請求項１４】  請求項１に記載のポリヌクレオチドと
相互作用してその発現を阻害する化合物、または請求項
４に記載のポリペプチドと相互作用して該ポリペプチド
とＴＡＦ１３０との結合を阻害する化合物。
【請求項１５】  請求項１から３のいずれか１項に記載
のポリヌクレオチド、請求項４に記載のポリペプチド、
請求項５または６に記載のベクター、請求項７に記載の
形質転換体、請求項９に記載の抗体、または請求項１３
若しくは１４に記載の化合物のうちの少なくともいずれ
か１つを含有することを特徴とする医薬組成物。
【請求項１６】  請求項１に記載のポリヌクレオチドと
相互作用してその発現を阻害する化合物、および／また
は請求項４に記載のポリペプチドと相互作用して該ポリ
ペプチドとＴＡＦ１３０との結合を阻害する化合物を含
有することを特徴とする医薬組成物。
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【請求項１７】  ポリグルタミン病の防止および／また
は治療剤である、請求項１５および／または１６に記載
の医薬組成物。
【請求項１８】  請求項１に記載のポリヌクレオチドま
たは請求項４に記載のポリペプチドを定量的あるいは定
性的に測定する手段。
【請求項１９】  請求項１８に記載の手段を使用するこ
とを特徴とする、請求項１に記載のポリヌクレオチドま
たは請求項４に記載のポリペプチドが関連する疾病の診
断手段。
【請求項２０】  前記疾病がポリグルタミン病である請
求項１９に記載の診断手段。
【請求項２１】  請求項１に記載のポリヌクレオチド中
のポリグルタミンをコードする塩基配列長を解析するこ
とを特徴とするポリグルタミン病の診断手段。
【請求項２２】  請求項２１に記載のポリグルタミン病
の診断手段において、請求項２および／または３に記載
のポリヌクレオチドを使用することを特徴とするポリグ
ルタミン病の診断手段。
【請求項２３】  請求項１に記載のポリヌクレオチド中
のポリグルタミンをコードする塩基配列長を多型マーカ
ーとして解析することを特徴とする家系診断手段。
【請求項２４】  配列表の配列番号１３、配列番号１
４、配列番号１５、配列番号１６、配列番号１７、およ
び配列番号１８に記載の塩基配列からなるポリヌクレオ
チドをプローブとして使用することを特徴とする請求項
２３に記載の家系診断手段。
【請求項２５】  請求項２４に記載の家系診断手段にお
いて、配列表の配列番号１３と配列番号１４に記載の塩
基配列からなるポリヌクレオチドの組み合わせ、配列表
の配列番号１５と配列番号１６に記載の塩基配列からな
るポリヌクレオチドの組み合わせ、および配列表の配列
番号１７と配列番号１８に記載の塩基配列からなるポリ
ヌクレオチドの組み合わせを、それぞれ単独でまたは複
数組み合わせて使用することを特徴とする家系診断手
段。
【請求項２６】  配列表の配列番号１１と配列番号１２
に記載の塩基配列からなるポリヌクレオチドの組み合わ
せ、および／または配列表の配列番号１９と配列番号２
０に記載の塩基配列からなるポリヌクレオチドの組み合
わせを陰性対照として使用することを特徴とする請求項
２４若しくは２５に記載の家系診断手段。
【請求項２７】  請求項１８から２６のいずれか１項に
記載の手段に使用する試薬キットであって、請求項１か
ら３のいずれか１項に記載のポリヌクレオチド、請求項
４に記載のポリペプチド、または請求項９に記載の抗体
を少なくとも１つ以上含んでなる試薬キット。
【発明の詳細な説明】
【０００１】
【産業上の利用分野】本発明は、新規な遺伝子および該
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遺伝子がコードするポリペプチドに関するものであり、
詳しくはポリグルタミン病関連遺伝子および該遺伝子が
コードするポリペプチド並びにそれらの利用手段に関す
る。
【０００２】
【従来の技術】これまでの分子遺伝学的な解析によっ
て、ハンチントン舞踏病を代表とする８つの遺伝性神経
変性疾患は、その原因遺伝子内のＣＡＧリピートの異常
な伸長によって引き起こされることが明らかになってい
る（Ｔｒｅｎｄ  Ｇｅｎｅｔ  １４：３９６－４０２，
１９９８）。これら疾患の原因遺伝子において、ＣＡＧ
リピートは翻訳領域に存在し、全てポリグルタミンに翻
訳される。このＣＡＧリピートの数は、脊髄小脳失調症
６型を除いて、健康人では約４０リピートを越えない
が、それ以上のリピート数（長くても約１３０リピート
まで）では遺伝性神経変性疾患をおこす。さらに、ＣＡ
Ｇリピートが長いほど発症が早くなり重篤化すること、
世代を経るごとにＣＡＧリピートの長さが伸張していく
ことが判明している。
【０００３】ＣＡＧリピート数に異常があるポリグルタ
ミン病の発症を規定する要因としては、ＣＡＧリピート
から翻訳されるポリグルタミン自身の直接的な関与が考
えられる。ポリグルタミンを発現させた培養細胞ではア
ポトーシス性の細胞死が見られること、およびポリグル
タミンを発現させたモデル動物において神経変性や小脳
の萎縮が認められることが報告されている（Ｎａｔ．Ｇ
ｅｎｅｔ．１３，１９６－２０２，１９９６）。また、
脳の領域特異的に個々の疾患原因遺伝子産物からポリグ
ルタミンが切り出され、該特定の領域が疾患特異的に傷
害されると考えるプロセシングモデルが提唱されてい
る。
【０００４】最近、伸長されたポリグルタミン鎖が神経
細胞の核内に存在するＴＡＦ１３０と呼称される蛋白質
（ＴＡＴＡ－ｂｉｎｄｉｎｇ  ｐｒｏｔｅｉｎ－ａｓｓ
ｏｃｉａｔｅｄ  ｆａｃｔｏｒ；ＴＡＴＡ－結合蛋白質
－関連因子）と結合してその機能を強く阻害することが
報告された（Ｎａｔ．Ｇｅｎｅｔ．２６，２９－３６，
２０００）。ＴＡＦ１３０は、ｃＡＭＰ応答配列結合蛋
白質依存性の転写活性化に関与する遺伝子発現活性化因
子の１つであるため、神経細胞の生存や機能発現に重要
な神経成長因子および神経細胞の可塑性において不可欠
である。従って、ＴＡＦ１３０の機能が阻害されれば、
神経細胞に重大な障害がもたらされる。さらに上記報告
において、ポリグルタミン病患者の剖検脳の神経細胞内
に見い出された凝集体中にポリグルタミンに加えてＴＡ
Ｆ１３０が存在すること、また、ポリグルタミンの発現
によりもたらされる遺伝子の転写・発現阻害および細胞
死が、ＴＡＦ１３０の導入により回復あるいは緩和され
ることが示された。従来、ポリグルタミン病の発症機序
には、凝集体の形成による神経細胞のアポトーシス誘導
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が関与すると考えられてきたが、核内に集積したポリグ
ルタミンがＴＡＦ１３０と結合して遺伝子の転写・発現
を阻害し、核の機能障害をもたらすことが関与している
可能性が示唆された。
【０００５】ポリグルタミン病の早期発見および／また
は事前予防は、遺伝子内のＣＡＧリピート数が健常人の
それと比較して異常である遺伝子をマーカーとして利用
すれば可能である。しかしながら、個体において遺伝子
は多様であり、ポリグルタミン病の診断のためには、ポ
リグルタミン病関連遺伝子を多種見いだすことが必須で
ある。また、ポリグルタミン病に対する有効な防止およ
び／または治療剤はほとんど上市されておらず、その開
発が待望されている。
【０００６】
【発明が解決しようとする課題】本発明の課題は、新規
なポリグルタミン病関連遺伝子を単離・同定して、該遺
伝子がコードするポリペプチドを明らかにし、これらを
利用して該ポリグルタミン病関連遺伝子が関与する疾患
の防止および／または治療剤、並びに診断のための測定
手段を提供することである。
【０００７】
【解決のための手段】本発明者はＣＡＧリピート数が多
く存在するｃＤＮＡに注目し、ヒト脳ｃＤＮＡライブラ
リーから得たＣＡＧリピート数の多いｃＤＮＡが多型を
示すことを見いだし、これらを家系マーカーとして使用
できること、また得られたｃＤＮＡにコードされるポリ
ペプチドをポリグルタミン病の防止および／または治療
剤のスクリーニングに利用できることを見いだして、本
発明を完成した。
【０００８】すなわち、本発明は、
（１）下記の群より選ばれるポリヌクレオチド；
①配列表の配列番号１、配列番号３、配列番号５、配列
番号７、または配列番号９に記載の塩基配列からなるポ
リヌクレオチドまたはその相補鎖、
②配列表の配列番号１、配列番号３、配列番号５、配列
番号７、または配列番号９に記載の塩基配列からなるポ
リヌクレオチドにコードされるポリペプチドと少なくと
も７０％以上のアミノ酸配列上の相同性を有し、且つポ
リグルタミン配列を有するポリペプチドをコードするポ
リヌクレオチドまたはその相補鎖、
③上記①のポリヌクレオチドまたはその相補鎖とストリ
ンジェントな条件下でハイブリダイゼーションするポリ
ヌクレオチド、
④上記①のポリヌクレオチドまたはその相補鎖の塩基配
列において１ないし数個のアミノ酸の欠失、置換、付
加、および／または挿入等の変異を有するポリヌクレオ
チド、および
⑤上記①から④のいずれか１のポリヌクレオチドを含有
するポリヌクレオチドまたはその相補鎖、
（２）前記（１）のポリヌクレオチドをなす塩基配列中
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の、少なくとも約１０個の連続する塩基配列を有するポ
リヌクレオチド、
（３）前記（１）のポリヌクレオチドの部分塩基配列か
らなるポリヌクレオチドであって、配列表の配列番号１
１から配列番号２０のいずれか１に記載の塩基配列から
なるポリヌクレオチド、
（４）下記の群より選ばれるポリペプチド；
（Ａ）配列表の配列番号１、配列番号３、配列番号５、
配列番号７、または配列番号９に記載の塩基配列からな
るポリヌクレオチドにコードされるポリペプチドであっ
て、配列表の配列番号２、配列番号４、配列番号６、配
列番号８、または配列番号１０に記載のアミノ酸配列か
らなるポリペプチド、（Ｂ）上記（Ａ）のポリペプチド
と少なくとも７０％以上のアミノ酸配列上の相同性を有
し、且つポリグルタミン配列を有するポリペプチド、
（Ｃ）上記（Ａ）のポリペプチドにおいて１ないし数個
のアミノ酸の欠失、置換、付加、および／または挿入と
いった変異を有し、且つポリグルタミン配列を有するポ
リペプチド、および（Ｄ）上記（Ａ）、（Ｂ）、または
（Ｃ）のポリペプチドを含有するポリペプチド、
（５）前記（１）から（３）のいずれかのポリヌクレオ
チドまたはその相補鎖を含有する組換えベクター、
（６）組換えベクターが発現組換えベクターである前記
（５）の組換えベクター、
（７）前記（５）または（６）の組換えベクターにより
形質転換された形質転換体、
（８）前記（６）の組換えベクターにより形質転換され
た形質転換体を培養する工程を含む、前記（４）のポリ
ペプチドの製造方法、
（９）前記（４）のポリペプチドを免疫学的に認識する
抗体、
（１０）前記（１）のポリヌクレオチドと相互作用して
その発現を阻害する化合物、および／または前記（４）
のポリペプチドと相互作用して該ポリペプチドのＴＡＦ
１３０との結合を阻害する化合物の同定方法であって、
前記（１）のポリヌクレオチド、前記（４）のポリペプ
チド、前記（５）若しくは（６）のベクター、前記
（７）の形質転換体、前記（９）の抗体のうちの少なく
ともいずれか１つを用いることを特徴とする方法、
（１１）前記（１）のポリヌクレオチドと相互作用して
その発現を阻害する化合物の同定方法であって、化合物
と該ポリヌクレオチドとの間の相互作用を可能にする条
件下で、該ポリヌクレオチドとスクリーニングに供する
化合物とを接触させて該化合物の相互作用を評価し、次
いで、該化合物と該ポリヌクレオチドとの相互作用によ
り生じるシグナルの存在または不存在または変化を検出
することにより、該化合物が該ポリヌクレオチドと相互
作用してその発現を阻害するかどうかを決定することを
含む方法、
（１２）前記（４）のポリペプチドと相互作用して該ポ
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7
リペプチドとＴＡＦ１３０との結合を阻害する化合物の
同定方法であって、化合物と該ポリペプチドとの間の相
互作用を可能にする条件下で、該ポリペプチドとスクリ
ーニングに供する化合物とを接触させて該化合物の相互
作用を評価し、次いで、該化合物と該ポリペプチドとの
相互作用により生じるシグナルの存在または不存在また
は変化を検出することにより、該化合物が該ポリペプチ
ドと相互作用してＴＡＦ１３０との結合を阻害するかど
うかを決定することを含む方法、
（１３）前記（１０）から（１２）のいずれかの方法で
同定された化合物、
（１４）前記（１）のポリヌクレオチドと相互作用して
その発現を阻害する化合物、または前記（４）のポリペ
プチドと相互作用して該ポリペプチドとＴＡＦ１３０と
の結合を阻害する化合物、
（１５）前記（１）から（３）のいずれかのポリヌクレ
オチド、前記（４）のポリペプチド、前記（５）または
（６）のベクター、前記（７）の形質転換体、前記
（９）の抗体、または前記（１３）若しくは（１４）の
化合物のうちの少なくともいずれか１つを含有すること
を特徴とする医薬組成物、
（１６）前記（１）のポリヌクレオチドと相互作用して
その発現を阻害する化合物、および／または前記（４）
のポリペプチドと相互作用して該ポリペプチドとＴＡＦ
１３０との結合を阻害する化合物を含有することを特徴
とする医薬組成物、
（１７）ポリグルタミン病の防止および／または治療剤
である前記（１５）および／または（１６）の医薬組成
物、
（１８）前記（１）のポリヌクレオチドまたは前記
（４）のポリペプチドを定量的あるいは定性的に測定す
る手段、
（１９）前記（１８）の手段を使用することを特徴とす
る、前記（１）のポリヌクレオチドまたは前記（４）の
ポリペプチドが関連する疾病の診断手段、
（２０）前記疾病がポリグルタミン病である前記（１
９）の診断手段、
（２１）前記（１）のポリヌクレオチド中のポリグルタ
ミンをコードする塩基配列長を解析することを特徴とす
るポリグルタミン病の診断手段、
（２２）前記（２１）のポリグルタミン病の診断手段に
おいて、前記（２）および／または（３）のポリヌクレ
オチドを使用することを特徴とするポリグルタミン病の
診断手段、
（２３）前記（１）のポリヌクレオチド中のポリグルタ
ミンをコードする塩基配列長を多型マーカーとして解析
することを特徴とする家系診断手段、
（２４）配列表の配列番号１３、配列番号１４、配列番
号１５、配列番号１６、配列番号１７、および配列番号
１８に記載の塩基配列からなるポリヌクレオチドをプロ
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ーブとして使用することを特徴とする前記（２３）の家
系診断手段、
（２５）前記（２４）の家系診断手段において、配列表
の配列番号１３と配列番号１４に記載の塩基配列からな
るポリヌクレオチドの組み合わせ、配列表の配列番号１
５と配列番号１６に記載の塩基配列からなるポリヌクレ
オチドの組み合わせ、および配列表の配列番号１７と配
列番号１８に記載の塩基配列からなるポリヌクレオチド
の組み合わせを、それぞれ単独でまたは複数組み合わせ
て使用することを特徴とする家系診断手段、
（２６）配列表の配列番号１１と配列番号１２に記載の
塩基配列からなるポリヌクレオチドの組み合わせ、およ
び／または配列表の配列番号１９と配列番号２０に記載
の塩基配列からなるポリヌクレオチドの組み合わせを陰
性対照として使用することを特徴とする前記（２４）若
しくは（２５）の家系診断手段、
（２７）前記（１８）から（２６）のいずれかの手段に
使用する試薬キットであって、前記（１）から（３）の
いずれかのポリヌクレオチド、前記（４）のポリペプチ
ド、または前記（９）の抗体を少なくとも１つ以上含ん
でなる試薬キット、からなる。
【０００９】
【発明の実施の形態】本発明に係るｃＤＮＡは、ヒト脳
ｃＤＮＡライブラリーから常法に従って得たｃＤＮＡの
うち、長いＣＡＧリピートを有するものに着目して選別
した５個の遺伝子である。これらの遺伝子は、配列表の
配列番号１、配列番号３、配列番号５、配列番号７、ま
たは配列番号９に記載の塩基配列をそれぞれそのオープ
ンリーディングフレーム（ＯＲＦ）として含む遺伝子で
あり、以下本明細書においてそれぞれＨＨ００４５６、
ＨＧ００６２２、ＨＨ０１３２１、ＦＨ１６７１６、Ｆ
Ｊ１４４７４と呼ぶ。各遺伝子のポリグルタミンをコー
ドしていると考えられる塩基配列ユニット中に、ＨＨ０
０４５６は、６５リピート、ＨＧ００６２２は３０リピ
ート、ＨＨ０１３２１は１４リピート、ＦＨ１６７１６
は２１リピート、およびＦＪ１４４７４は２７リピート
のＣＡＧリピートを有している。また、これら遺伝子の
転写産物の組織分布を常法により調べたところ、ＨＨ０
０４５６については特に全脳、卵巣、および脊髄で、Ｈ
Ｇ００６２２については特に全脳で、ＨＨ０１３２１に
ついては特に全脳および卵巣で、ＦＨ１６７１６につい
ては特に全脳、卵巣、および小脳で、ＦＪ１４４７４に
ついては特に全脳、小脳、および脊髄で、それぞれの転
写産物の高い存在が認められた。
【００１０】ＨＧ００６２２、ＨＨ０１３２１、および
ＦＨ１６７１６は、それぞれの遺伝子に存在するＣＡＧ
リピートに隣接する５′側および３′側の塩基配列に基
づいて設計し合成したポリヌクレオチドをプライマーと
して用いたポリメラーゼ連鎖反応（ＰＣＲ）増幅法によ
るＣＡＧリピートの解析により、ＣＡＧリピートの数が
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異なる遺伝子多型が存在することが判明した。健常人で
は、ＨＧ００６２２由来のＰＣＲ産物であるＤＮＡ断片
は、そのサイズが１５３ｂｐ、１５６ｂｐ、１６８ｂｐ
の３種が検出され、１５３ｂｐのホモ、１５６ｂｐのホ
モ、１５３ｂｐと１５６ｂｐ、１５３ｂｐと１６８ｂｐ
を持つものに分類できた。また、ＨＨ０１３２１由来の
ＰＣＲ産物であるＤＮＡ断片は、そのサイズが１２４ｂ
ｐ、１３０ｂｐ、１３３ｂｐの３種が検出され、１２４
ｂｐと１３０ｂｐ、１３０ｂｐのホモ、１２４ｂｐと１
３３ｂｐ、１３０と１３３ｂｐ、１３３ｂｐのホモを持
つものに分類できた。ＦＨ１６７１６由来のＰＣＲ産物
であるＤＮＡ断片は、そのサイズが１０４ｂｐ、１１３
ｂｐ、１１６ｂｐ、１１９ｂｐ、１２２ｂｐ、１２５ｂ
ｐの６種が検出され、１０４ｂｐと１１３ｂｐ、１１３
ｂｐのホモ、１１３ｂｐと１１６ｂｐ、１１３ｂｐと１
１９ｂｐ、１１３ｂｐと１２２ｂｐ、１１３ｂｐと１２
５ｂｐ、１２２ｂｐのホモに分類できた。ポリグルタミ
ン病においては健常人と比較してＣＡＧリピートの伸長
が認められることから、上記ＰＣＲ産物サイズより大き
くなるものは、ポリグルタミン病の発症素因を有すると
して診断可能と考えられる。さらに、上記遺伝子は、そ
の多型を解析することにより、家系マーカーの１つとし
て使用することができる。また、ＨＨ００４５６および
ＦＪ１４４７４には遺伝子多型が存在しないが、ポリグ
ルタミン病を診断するためのスクリーニングにおいて陰
性対照として使用することができる。本発明に係る遺伝
子の具体的な取得方法および解析方法は、実施例に詳述
する。さらに、ポリグルタミンをコードしていると考え
られるユニットにおけるＣＡＧリピート数の増加や、該
ユニット数の増加等の変化を指標としてポリグルタミン
病診断が可能である。ここで、「ポリグルタミンをコー
ドしているユニット」とは、１つまたは複数の伸長した
ＣＡＧリピートを含む塩基配列で構成される塩基配列の
単位を意味する。
【００１１】本発明に係るポリヌクレオチドは、配列表
の配列番号１、配列番号３、配列番号５、配列番号７、
または配列番号９に記載の塩基配列からなるポリヌクレ
オチドまたはその相補鎖；配列表の配列番号１、配列番
号３、配列番号５、配列番号７、または配列番号９に記
載の塩基配列からなるポリヌクレオチドによりコードさ
れるポリペプチドと少なくとも７０％以上のアミノ酸上
の相同性を有し、且つポリグルタミン配列を有するポリ
ペプチドをコードするポリヌクレオチドまたはその相補
鎖；上記ポリヌクレオチドまたはその相補鎖とストリン
ジェントな条件下でハイブリダイゼーションするポリヌ
クレオチド；上記ポリヌクレオチドまたはその相補鎖の
塩基配列において１ないし数個のヌクレオチドの欠失、
置換、付加、および／または挿入等の変異を有するポリ
ヌクレオチド；上記ポリヌクレオチドまたはその相補鎖
のいずれか１を含有するポリヌクレオチドまたはその相
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補鎖である。なお、「ＤＮＡ分子にストリンジェントな
条件下でハイブリダイズするＤＮＡ分子」は、例えばＭ
ｏｌｅｃｕｌａｒ  Ｃｌｏｎｉｎｇ：Ａ  Ｌａｂｏｒａ
ｔｏｒｙ  Ｍａｎｕａｌ（コールドスプリングハーバー
ラボラトリー，１９８９）等に記載の方法によって得る
ことができる。ここで、「ストリンジェントな条件下で
ハイブリタイズする」とは、例えば、６×ＳＳＣ、０．
５％ＳＤＳおよび５０％ホルムアミドの溶液中で４２℃
にて加温した後、０．１×ＳＳＣ、０．５％ＳＤＳの溶
液中で６８℃にて洗浄する条件でも依然として陽性のハ
イブリタイズのシグナルが観察されることを意味する。
【００１２】上記ポリヌクレオチドは、いずれも家系診
断のための遺伝子またはポリグルタミン病関連遺伝子と
して有用な遺伝子情報を提供するものであり、家系診断
またはポリグルタミン病診断のためのマーカーとして使
用できる。また、上記ポリヌクレオチドは、該ポリヌク
レオチドがコードするポリペプチドの製造において有用
であり、あるいは核酸に関する試薬・標準品としても利
用できる。
【００１３】また、上記ポリヌクレオチドをなす塩基配
列において指定された領域に対応する連続する１０個以
上、好ましくは１５個以上、より好ましくは２０個以上
のヌクレオチドからなるポリヌクレオチドおよびそれら
の相補鎖も本発明の範囲に包含される。これらは、本発
明に係る遺伝子を検出するためのプローブ若しくはプラ
イマー、または遺伝子発現を調節するためのアンチセン
スオリゴヌクレオチド等として使用できる。その意味
で、本発明に係るポリヌクレオチドは翻訳領域のみでな
く、非翻訳領域に対応するものも包含する。アンチセン
スオリゴヌクレオチドは、上記各遺伝子の発現を特異的
に阻害する目的で使用するときは、上記各遺伝子に固有
な領域の塩基配列からなるものであることが好ましい。
プローブ若しくはプライマーは、例えば、上記ポリヌク
レオチドの塩基配列において少なくともＣＡＧリピート
部位に隣接する５′側、あるいは３′側の塩基配列から
設計し合成したポリヌクレオチドであり得る。該ポリヌ
クレオチドをＰＣＲ用のプライマーとして用い、ＰＣＲ
遺伝子増幅法によりＣＡＧリピート部分のポリヌクレオ
チドをＰＣＲ産物として得、ＣＡＧリピートのサイズを
分析することにより、ポリグルタミン病の診断および家
系診断を行うことができる。プローブとして特に好まし
くは、ＨＨ００４５６から設計された配列表の配列番号
１１若しくは配列番号１２に記載の塩基配列からなるポ
リヌクレオチド、ＨＧ００６２２から設計された配列表
の配列番号１３若しくは配列番号１４に記載の塩基配列
からなるポリヌクレオチド、ＨＨ０１３２１から設計さ
れた配列表の配列番号１５若しくは配列番号１６に記載
の塩基配列からなるポリヌクレオチド、ＦＨ１６７１６
から設計された配列表の配列番号１７若しくは配列番号
１８に記載の塩基配列からなるポリヌクレオチド、また
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はＦＪ１４４７４から設計された配列表の配列番号１９
若しくは配列番号２０に記載の塩基配列からなるポリヌ
クレオチドである。
【００１４】本発明に係るポリヌクレオチドは、家系診
断手段または該ポリヌクレオチドが関連する疾病、例え
ばポリグルタミン病の診断手段として有用である。ここ
において手段とは、目的を達成するための方法または媒
体を意味する。また、本発明における媒体とは、例え
ば、診断用キットやポリヌクレオチドを含む組成物等を
意味する。
【００１５】上記診断手段は、例えば上記ポリヌクレオ
チドとの相互作用や反応性を利用して、相応する核酸の
存在量を決定および／または該核酸の変異を測定し、存
在量の変化または変異の有無を検出することにより実施
できる。すなわち、本発明に係る遺伝子を診断マーカー
として定性的にあるいは定量的に測定する。試料中の当
該核酸の定量的または定性的な測定法は当業者に周知の
方法を利用することができる。このような測定法には、
例えば増幅、ＰＣＲ、ＲＴ－ＰＣＲ、ＲＮアーゼ保護、
ノーザンブロッティングおよびその他のハイブリダイゼ
ーション法が挙げられる。
【００１６】測定される試料として、個体由来の細胞、
例えば血液、尿、唾液、髄液、組織生検または剖検材料
等を挙げることができる。また、測定される核酸は、上
記各試料から自体公知の核酸調製法により得られる。核
酸は、ゲノムＤＮＡを検出に直接使用してもよく、ある
いは分析前にＰＣＲ若しくはその他の増幅法を用いるこ
とにより酵素的に増幅してもよい。ＲＮＡまたはｃＤＮ
Ａを同様に用いてもよい。正常遺伝子型との比較におい
て、増幅生成物のサイズ変化により欠失および挿入を検
出することができる。増幅ＤＮＡを標識した上記ポリペ
プチドをコードするＤＮＡにハイブリダイゼーションさ
せることにより点突然変異を同定することができる。
【００１７】具体的には例えば、本発明に係る遺伝子の
ＣＡＧリピート部位に隣接する５′側または３′側の塩
基配列から設計し合成した上記本発明に係るポリヌクレ
オチドをＰＣＲ用のプライマーとして用い、ＰＣＲ遺伝
子増幅法によりＣＡＧリピート部分のポリヌクレオチド
をＰＣＲ産物として得て電気泳動を行い、ＣＡＧリピー
トのサイズを解析用ソフトで解析することにより、家系
診断を行う。またＰＣＲ産物サイズが健常人のものより
大きくなるものは、ポリグルタミン病の発症素因を有す
るとして診断可能と考えられる。本発明に係るポリヌク
レオチドを用いるＣＡＧリピート部分の検出法および解
析法は、特に上記に限定されるものではなく、公知の手
法を使用できる。
【００１８】本発明に係るポリグルタミン病の家系診断
手段には、好ましくは、ＨＧ００６２２から設計された
配列表の配列番号１３および配列番号１４に記載の塩基
配列からなるポリヌクレオチドを組み合わせて、またＨ
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Ｈ０１３２１から設計された配列表の配列番号１５およ
び配列番号１６に記載の塩基配列からなるポリヌクレオ
チドを組み合わせて、またＦＨ１６７１６から設計され
た配列表の配列番号１７および配列番号１８に記載の塩
基配列からなるポリヌクレオチドを組み合わせて、使用
する。これらの組み合わせは、単独で用いてもよいし、
複数を組み合わせて使用することもできる。また、ＨＨ
００４５６から設計された配列表の配列番号１１と配列
番号１２に記載の塩基配列からなるポリヌクレオチドの
組み合わせ、および／またはＦＪ１４４７４から設計さ
れた配列表の配列番号１９と配列番号２０に記載の塩基
配列からなるポリヌクレオチドの組み合わせを陰性対照
として使用することが好ましい。
【００１９】本発明は、家系診断等に使用する、上記本
発明に係るポリヌクレオチドを含む診断用試薬または診
断用試薬キットも提供するものである。該診断用試薬ま
たは診断用試薬キットは、少なくとも本発明に係るポリ
ヌクレオチドを含んでなるものであり、さらに本発明の
遺伝子の多型を検出するための測定に必要な緩衝液や核
酸等を含んでいてもよい。
【００２０】本発明に係るポリペプチドは、上記ポリヌ
クレオチドによりコードされるポリペプチドである。好
ましくは上記ＨＨ００４５６、ＨＧ００６２２、ＨＨ０
１３２１、ＦＨ１６７１６、またはＦＪ１４４７４にそ
れぞれコードされる配列表の配列番号２、配列番号４、
配列番号６、配列番号８、または配列番号１０のいずれ
か１に記載のアミノ酸配列からなるポリペプチドであ
る。また、これらのポリペプチドと少なくとも７０％以
上のアミノ酸配列上の相同性を有し、且つポリグルタミ
ン配列を有するポリペプチドも本発明の範囲に包含され
る。本明細書において、ペプチド結合または修飾された
ペプチド結合により互いに結合している２個またはそれ
以上のアミノ酸を含む任意のペプチドのうち長鎖ペプチ
ドをポリペプチドという。例えば蛋白質も本明細書にお
いてはポリペプチドに含まれる。上記本発明に係るポリ
ペプチドに基づいて、少なくとも含まれるポリグルタミ
ンの長さを指標とすることにより、１ないし数個のアミ
ノ酸の欠失、置換、付加、および／または挿入等の変異
を有するアミノ酸配列からなるポリペプチドも提供され
る。欠失、置換、付加、および／または挿入等の変異を
導入する手段は自体公知であり、例えばウルマーの技術
（Ｓｃｉｅｎｃｅ  ２１９：６６６，１９８３）を利用
することができる。このような変異の導入において、当
該ポリペプチドの基本的な性質（物性、活性、または免
疫学的活性等）を変化させないという観点から、例え
ば、同族アミノ酸（極性アミノ酸、非極性アミノ酸、疎
水性アミノ酸、親水性アミノ酸、陽性荷電アミノ酸、陰
性荷電アミノ酸、芳香族アミノ酸等）の間での相互置換
は容易に想定される。さらに、これらポリペプチドは、
その構成アミノ基若しくはカルボキシル基等を修飾する
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等、機能の著しい変更を伴わない程度に改変が可能であ
る。さらに、上記ポリペプチドを含有するポリペプチド
も、本発明の範囲に包含される。
【００２１】最近、伸長したポリグルタミン鎖が神経細
胞における遺伝子発現に関与する蛋白質ＴＡＦ１３０と
結合して、ＴＡＦ１３０が関与する転写活性化を阻害す
ることが報告された（Ｎａｔ．Ｇｅｎｅｔ．２６，２９
－３６，２０００）。上記ＣＡＧリピートを含む遺伝子
がコードする上記ポリペプチドはポリグルタミンを含ん
でおり、ＴＡＦ１３０と結合して遺伝子発現を抑制する
と考えられる。ポリグルタミン病では伸長したポリグル
タミン鎖とＴＡＦ１３０とから形成された凝集体が見い
出されており、この凝集体の毒性による細胞のアポトー
シス誘導またはポリグルタミン鎖とＴＡＦ１３０との結
合による遺伝子発現の阻害が、ポリグルタミン病の原因
である可能性が指摘されている。従って、本発明に係る
ポリペプチドの機能を阻害する物質や上記結合を阻害す
る物質は、ポリグルタミン病の防止および／または治療
剤に使用できる。本発明に係るポリペプチドは上記ポリ
ペプチドの機能を阻害する物質のスクリーニングに有用
である。
【００２２】本発明に係るポリペプチドは、自体公知の
合成、抽出単離、あるいは遺伝子工学的手法により得る
ことができる。例えば、適当な発現ベクターＤＮＡに上
記各ポリヌクレオチドを導入し、次いで該ベクターＤＮ
Ａを対応する宿主に形質導入し、該形質導入された形質
転換体を培養することにより得られる。上記ポリヌクレ
オチドが組み込まれた発現ベクターＤＮＡを導入した形
質転換体は、自体公知の各宿主の培養条件に最適な条件
を選択して培養される。培養は、形質転換体により発現
される本発明に係るポリペプチドの作用、例えばＴＡＦ
１３０との結合能、または宿主中若しくは宿主外に産生
された該ポリペプチド量を指標にして行ってもよいが、
培地中の形質転換体量を指標にして継代培養またはバッ
チ培養を行ってもよい。または、例えば、上記各ポリヌ
クレオチドから自体公知の方法でｍＲＮＡを合成し、該
ｍＲＮＡを用いて公知の無細胞蛋白質合成方法により得
ることもできる。上記ポリペプチドを含む培養液や合成
反応液からのポリペプチドの回収は、該ポリペプチドの
機能、例えばＴＡＦ１３０との結合能を指標にして、分
子篩、イオンカラムクロマトグラフィー、アフィニティ
クロマトグラフィー等を組み合せるか、溶解度差に基づ
く硫安、アルコール等の分画手段によっても精製回収で
きる。より好ましくは、これらのアミノ酸配列の情報に
基づき、該アミノ酸配列に対する抗体を作製し、得られ
たポリクローナル抗体またはモノクロ－ナル抗体によっ
て、特異的に吸着回収する方法を用いる。
【００２３】上記ポリヌクレオチドを含む組換えベクタ
ーは、宿主の種類および使用目的により適宜選択された
ベクターＤＮＡに、上記ポリヌクレオチドを導入するこ
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とにより得られる。ベクターＤＮＡは、天然に存在する
ものを抽出したもののほか、増殖に必要な部分以外のＤ
ＮＡの部分が一部欠落しているものでもよい。例えば、
染色体、エピソームおよびウイルス由来のベクター、例
えば細菌プラスミド由来、バクテリオファージ由来、ト
ランスポゾン由来、酵母エピソーム由来、挿入エレメン
ト由来、酵母染色体エレメント由来、例えばバキュロウ
イルス、パポバウイルス、ＳＶ４０、ワクシニアウイル
ス、アデノウイルス、鶏痘ウイルス、仮性狂犬病ウイル
スおよびレトロウイルス等のウイルス由来のベクター、
並びにそれらを組み合わせたベクター、例えばプラスミ
ドおよびバクテリオファージの遺伝学的エレメント由来
のベクター、例えばコスミドおよびファージミド等を挙
げることができる。また、目的により発現ベクターやク
ローニングベクター等を用いることができる。
【００２４】組換えベクターは、目的の遺伝子配列と複
製そして制御に関する情報を担持した遺伝子配列、例え
ばプロモーター、リボソーム結合部位、ターミネータ
ー、シグナル配列、エンハンサー等、とを構成要素と
し、これらを自体公知の方法により組み合わせて作製さ
れる。上記ベクターＤＮＡに本発明に係るポリヌクレオ
チドを導入する方法は、自体公知の方法を適用し得る。
例えば、適当な制限酵素を選択、処理してＤＮＡを特定
部位で切断し、次いで同様に処理したベクターとして用
いるＤＮＡと混合し、リガーゼによって再結合する方法
が用いられる。あるいは、目的ポリヌクレオチドに適当
なリンカーをライゲーションし、これを目的に適したベ
クターのマルチクローニングサイトへ挿入することによ
っても、所望の組換えベクターを得ることができる。
【００２５】上記ポリヌクレオチドが組み込まれたベク
ターＤＮＡにより、自体公知の宿主、例えば大腸菌、酵
母、枯草菌、昆虫細胞、または動物細胞等を自体公知の
方法で形質転換することにより形質転換体が得られる。
形質転換を行う場合、より好ましい系としては遺伝子の
安定性を考慮するならば染色体内へのインテグレート法
が挙げられるが、簡便には核外遺伝子を利用した自律複
製系を用いることができる。ベクターＤＮＡの宿主細胞
への導入は、例えば、Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ  Ｃｌｏｎｉ
ｎｇ：Ａ  Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ  Ｍａｎｕａｌ（Ｓａ
ｍｂｒｏｏｋら編、コールド・スプリング・ハーバー・
ラボラトリー・プレス、コールド・スプリング・ハーバ
ー、ニューヨーク、１９８９年）等に記載されている標
準的な方法により行うことができる。具体的には、リン
酸カルシウムトランスフェクション、ＤＥＡＥ－デキス
トラン媒介トランスフェクション、マイクロインジェク
ション、陽イオン脂質媒介トランスフェクション、エレ
クトロポレーション、形質導入、スクレープ負荷（ｓｃ
ｒａｐｅ  ｌｏａｄｉｎｇ）、バリスティック導入（ｂ
ａｌｌｉｓｔｉｃ  ｉｎｔｒｏｄｕｃｔｉｏｎ）および
感染等を挙げることができる。
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【００２６】上記ポリペプチドに対する抗体は、該ポリ
ペプチドを抗原として用いて作製する。抗原は上記ポリ
ペプチド自体でもまたはその断片でもよく、少なくとも
５個、より好ましくは少なくとも８～１０個のアミノ酸
で構成される。上記ポリペプチドに特異的な抗体を作製
するためには、該ポリペプチドに固有なアミノ酸配列か
らなる領域を用いることが好ましい。このアミノ酸配列
は、必ずしも該ポリペプチドのアミノ酸配列と相同であ
る必要はなく、該ポリペプチドの立体構造上の外部への
露出部位が好ましく、露出部位のアミノ酸配列が一次構
造上で不連続であっても、該露出部位について連続的な
アミノ酸配列であればよい。抗体は、免疫学的に該ポリ
ペプチドを結合または認識する限り特に限定されない。
この結合または認識の有無は、公知の抗原抗体結合反応
によって決定される。
【００２７】抗体を産生するためには、自体公知の抗体
作製法を利用できる。例えば、抗原をアジュバントの存
在または非存在下で単独または担体に結合して動物に投
与し、体液性応答および／または細胞性応答等の免疫誘
導を行うことにより得られる。担体は、それ自体が宿主
に対して有害作用をおこさなければ特に限定されず、例
えばセルロース、重合アミノ酸、アルブミン等が例示さ
れる。免疫される動物は、マウス、ラット、ウサギ、ヤ
ギ、ウマ等が好適に用いられる。
【００２８】ポリクローナル抗体は、上記免疫手段を施
された動物の血清から自体公知の抗体回収法によって取
得される。好ましい手段として免疫アフィニティクロマ
トグラフィー法が挙げられる。モノクロ－ナル抗体を生
産するためには、上記の免疫手段が施された動物から抗
体産生細胞（例えば、脾臓またはリンパ節由来のリンパ
球）を回収し、自体公知の永久増殖性細胞（例えば、Ｐ
３／Ｘ６３－Ａｇ８株等のミエローマ株）への形質転換
手段を導入することによ利行われる。例えば、抗体産生
細胞と永久増殖性細胞とを自体公知の方法で融合させて
ハイブリドーマを作成し、これをクローン化した後、上
記ポリペプチドを特異的に認識する抗体を産生するハイ
ブリドーマを選別し、該ハイブリドーマの培養液から抗
体を回収する。かくして得られた、上記ポリペプチドを
認識し結合し得るポリクローナル抗体またはモノクロー
ナル抗体は、該ポリペプチドの精製用抗体、試薬、また
は標識マーカー等として利用できる。
【００２９】上記ポリヌクレオチドおよびその相補鎖、
上記ポリペプチド、これらの塩基配列およびアミノ酸配
列の情報に基づき形質転換させた細胞、またはこれらを
免疫学的に認識する抗体は、単独または複数を組み合せ
ることによって、該ポリペプチドの機能、例えばＴＡＦ
１３０との結合、を阻害または促進する物質、ポリヌク
レオチドの発現を阻害または促進する物質のスクリーニ
ングに有効な手段を提供する。スクリーニング方法は、
自体公知の医薬品スクリーニングシステムを利用して構
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築可能である。上記ポリヌクレオチドと相互作用してそ
の発現を阻害する化合物を同定するには、化合物と該ポ
リヌクレオチドとの間の相互作用を可能にする条件下
で、該ポリヌクレオチドとスクリーニングに供する化合
物とを接触させて該化合物と該ポリヌクレオチドの相互
作用を評価し、次いで、該化合物と該ポリヌクレオチド
との相互作用により生じるシグナルの存在または不存在
または変化を検出することにより、該化合物が該ポリヌ
クレオチドと相互作用してその発現を阻害するかどうか
を決定する方法を用いることができる。また、上記ポリ
ペプチドと相互作用して該ポリペプチドとＴＡＦ１３０
との結合を阻害する化合物の同定するには、化合物と該
ポリペプチドとの間の相互作用を可能にする条件下で、
該ポリペプチドとスクリーニングに供する化合物とを接
触させて該化合物と該ポリペプチドの相互作用を評価
し、次いで、該化合物と該ポリペプチドとの相互作用に
より生じるシグナルの存在または不存在または変化を検
出することにより、該化合物が該ポリペプチドと相互作
用してＴＡＦ１３０との結合を阻害するかどうかを決定
する方法を用いることができる。具体的には例えば、自
体公知のｔｗｏ－ｈｙｂｒｉｄ  ｓｙｓｔｅｍを利用
し、上記ポリヌクレオチドと、ＴＡＦ１３０およびＴＡ
Ｆ１３０が関与する遺伝子発現に関連する因子群と、該
遺伝子発現を検出するシグナルとを、宿主、例えば酵母
に共遺伝子導入してこれらを発現させる実験系（Ｎａ
ｔ．Ｇｅｎｅｔ．２６，２９－３６，２０００）を構築
し、この実験系に被検物質を加えて該シグナルの変化を
検出することにより、上記ポリヌクレオチドがＴＡＦ１
３０に結合することによる該遺伝子発現の阻害を防止す
る物質を選別できる。この実験系はスクリーニング方法
の１つを説明するものであり、本発明に係るスクリーニ
ング方法はこれに限定されるものではない。
【００３０】本発明は、上記スクリーニング方法によっ
て得られた化合物も対象とする。該化合物は、上記ポリ
ペプチドと相互作用して該ポリペプチドとＴＡＦ１３０
との結合を阻害する化合物、または上記ポリヌクレオチ
ドと相互作用してその発現を阻害する化合物等であり得
る。かくして選別された化合物は、生物学的有用性と毒
性のバランスを考慮して選別することによって、医薬組
成物として調製可能である。
【００３１】また、本発明に係るポリペプチド、本発明
に係るポリヌクレオチドおよびその相補鎖、これらのア
ミノ酸配列および塩基配列の情報に基づき作製した組換
えベクター、該組換えベクターにより形質転換させた細
胞、または該ポリペプチドを免疫学的に認識する抗体、
該ポリペプチドの機能、例えばＴＡＦ１３０との結合、
を阻害する化合物、または該ポリヌクレオチドと相互作
用してその発現を阻害する化合物を、単独または複数組
み合せて利用することによって、これらのうち少なくと
も１つを含有する医薬組成物を提供できる。該医薬組成
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物のうち例えば、上記ポリペプチドのＴＡＦ１３０への
結合を阻害する化合物、および／または上記ポリヌクレ
オチドの発現を阻害する化合物を含む医薬組成物は、Ｔ
ＡＦ１３０と該ポリペプチドとの凝集体形成および／ま
たはＴＡＦ１３０が関与する遺伝子発現に対する該ポリ
ペプチドによる阻害を防止できるため、ポリグルタミン
病の防止および／または治療剤として有用である。な
お、医薬組成物の製剤化にあたっては、自体公知の、蛋
白質、ポリヌクレオチド、抗体、または化合物等の各対
象に応じた製剤化手段を導入すればよい。その投与量
は、投与経路、症状、処方の性質、対象の症状の性質等
に応じて適宜選択できるが、一般的には活性本体として
０．０１ｍｇ～１００ｍｇ／日／成人ヒト、好ましくは
０．１ｍｇ～１０ｍｇ／日／成人ヒトである。当該分野
においてよく知られた最適化のための一般的な常套的実
験を用いてこれらの用量の変更を行うことができる。
【００３２】また、本発明に係るポリペプチドは、診断
マーカーとして定性的にあるいは定量的に測定すること
により、該ポリペプチドの発現または機能に関連した疾
患、例えばポリグルタミン病の診断手段に使用できる。
例えば当該ポリペプチドについて個体中の生体内分布を
決定および／または個体由来試料中の当該ポリペプチド
の存在量を決定し、正常なものと比較することにより、
診断を行うことができる。試料中の当該ポリペプチドの
定量的または定性的な測定法は当業者に周知の方法を利
用することができる。このような測定法には、ラジオイ
ムノアッセイ、競争結合アッセイ、ウェスタンブロット
分析およびＥＬＩＳＡアッセイ等がある。測定される試
料としては、上記核酸の測定に使用される試料と同様の
ものが使用可能である。
【００３３】本発明は、該ポリペプチドの発現または機
能に関連した疾患、例えばポリグルタミン病等に使用す
る診断用試薬または診断用試薬キットも提供するもので
ある。該診断用試薬または診断用試薬キットは、本発明
に係るポリヌクレオチドまたは本発明に係る抗体を少な
くとも含んでなるものであり、さらに測定に必要な緩衝
液等を含んでいてもよい。
【００３４】
【実施例】以下、本発明を実施例および実験例に基づき
具体的に説明するが、本発明は下記の実施例および実験
例に限定されない。
【００３５】
【実施例１】（ｃＤＮＡライブラリーの構築）二重鎖ｃ
ＤＮＡ断片を、逆転写酵素（ＳｕｐｅｒＳｃｒｉｐｔ  
ＩＩ，Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ，ＵＳＡ）、５′部分にＮ
ｏｔ  Ｉ部位を有する（ｄＴ）

１５
プライマー（５′－

ｐＧＡＣＴＡＧＴＴＣＴＡＧＡＴＣＧＣＧＡＧＣＧＧＣ
ＣＧＣＣＣ（Ｔ）

１５
－３′）、およびヒト全脳のポリ

（Ａ）＋ＲＮＡ（Ｃｌｏｎｔｅｃｈ，ＵＳＡ）を用い
て、製品説明書に従って作製した。得られたｃＤＮＡに
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Ｓａｌ  ＩアダプターをライゲーションしてＮｏｔ  Ｉ
で消化した後、１％アガロースゲル（ｌｏｗ－ｍｅｌｔ
ｉｎｇ  ａｇａｒｏｓｅ  ｇｅｌ）で電気泳動し、３ｋ
ｂ以下のｃＤＮＡ断片を除いた。次いで、３ｋｂ以上の
ｃＤＮＡ断片をＳａｌ  ＩおよびＮｏｔ  Ｉで消化した
ｐＢｌｕｅｓｃｒｉｐｔ  ＩＩ  ＳＫ＋ベクターにライ
ゲーションし、エレクトロポレーション法により大腸菌
に導入した（ＥｌｅｃｔｒｏＭａｘ  ＤＨ１０Ｂ細胞，
Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ，ＵＳＡ）。大腸菌を寒天培地で
培養して得られたアンピシリン耐性コロニー８×１０６

個から、アルカリ／硫化ドデシルナトリウム塩法でプラ
スミドを抽出した。挿入ｃＤＮＡサイズを３ｋｂ以上に
大きくするため、該プラスミドを、更にアガロースゲル
電気泳動により１０画分に分画した。各画分のプラスミ
ドはそれぞれ大腸菌に再導入し、該大腸菌を３７℃で３
時間、アンピシリン１００μｇ／ｍｌを含むＬＢ培地中
で振盪培養して、得られたコロニー（各画分毎に１０６

以上）から再度プラスミドを回収した。上記のサイズ選
別工程を２回以上繰り返して行うことにより約８ｋｂま
でのサイズのｃＤＮＡを得た。
【００３６】（ＤＮＡシークエンシング）プラスミドＤ
ＮＡについて、色素プライマーサイクルシークエンシン
グ反応（ｄｙｅ－ｐｒｉｍｅｒ  ｃｙｃｌｅ  ｓｅｑｕ
ｅｎｃｉｎｇ  ｒｅａｃｔｉｏｎ）をＡＢＩ  ＰＲＩＳ
ＭＴＭサイクルシークエンシングキット（Ｐｅｒｋｉｎ
－Ｅｌｍｅｒ  Ｃｅｔｕｓ，ＵＳＡ）とロボット反応シ
ステム（ｒｏｂｏｔｉｃｒｅａｃｔｉｏｎ  ｓｙｓｔｅ
ｍ）（ＣＡＴＡＬＹＳＴ  Ｔｕｒｂｏ，Ｐｅｒｋｉｎ－
Ｅｌｍｅｒ  Ｃｅｔｕｓ，ＵＳＡ）を用いて行った。反
応産物を、ＡＢＩ３７３Ａまたは３７７ＤＮＡシークエ
ンサーにより、ＡＢＩ配列分析システムＩＮＨＥＲＩＴ
を使用して分析した。色素標識したＭ１３フォワードプ
ライマーおよびリバースプライマーは、末端からの一方
向シークエンシング（ｓｉｎｇｌｅ－ｐａｓｓ  ｓｅｑ
ｕｅｎｃｉｎｇ）に用い、またショットガンストラテジ
ーによる挿入ｃＤＮＡの全長配列決定にも使用した。全
長配列の推定のために、挿入ｃＤＮＡをベクターから切
り出し、アガロースゲル電気泳動により精製した。回収
した挿入ｃＤＮＡはセルフ・ライゲーションさせ、ウシ
小腸アルカリホスファターゼにより脱リン酸化した後、
超音波処理して断片化した。得られた７００ｂｐ～１０
００ｂｐの断片は平滑末端であり、アガロースゲル電気
泳動を行い、次いで脱リン酸化したＳｍａＩ－ｄｉｇｅ
ｓｔｅｄ  Ｍ１３ｍｐ１８ベクターとライゲーションし
た。１ｋｂのｃＤＮＡ毎に１６のランダムに分離したシ
ョットガンクローンを分析した。残存するギャップは、
ギャップを埋めるために設計されたＰＣＲ産物の適切な
プライマーを使用して、色素を結合したターミネータま
たは色素を結合したプライマー・シークエンシングによ
り埋めた。ｃＤＮＡクローンの全長配列は両鎖について
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のデータから構築した。得られた配列についての相同性
検索等の分析はＧＣＧソフトウエアパッケージを用いて
行った。
【００３７】（ＣＡＧリピートを有する新規遺伝子）得
られたｃＤＮＡクローンの塩基配列においてＣＡＧリピ
ートの多いものを選別し、ＨＨ００４５６、ＨＧ００６
２２、ＨＨ０１３２１、ＦＨ１６７１６、およびＦＪ１
４４７４を得た。各遺伝子のポリグルタミンをコードし
ていると考えられる塩基配列ユニット中に、ＨＨ００４
５６は、６５リピート、ＨＧ００６２２は３０リピー
ト、ＨＨ０１３２１は１４リピート、ＦＨ１６７１６は
２１リピート、ＦＪ１４４７４は２７リピートのＣＡＧ
リピートを有している。各クローンのＯＲＦ部分の塩基
配列を配列表に示した。配列表の配列番号１はＨＨ００
４５６、配列番号３はＨＧ００６２２、配列番号５はＨ*
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*Ｈ０１３２１、配列番号７はＦＨ１６７１６、および配
列番号９はＦＪ１４４７４に対応する。これらのクロー
ンは、相同検索の結果、いずれも未だ報告されていない
新規な遺伝子であった。またこれら遺伝子がコードする
アミノ酸配列を推定し、それぞれ配列表の配列番号２、
配列番号４、配列番号６、配列番号８、および配列番号
１０に記載した。
【００３８】（プライマーの設計）これらのＣＡＧリピ
ートを含む塩基配列に基づき、ＣＡＧリピート部分に隣
接する５′側（Ｕ）および３′側（Ｒ）の塩基配列から
プライマーとして使用するポリヌクレオチドを設計し、
自体公知の方法で合成した。各プライマーの配列を表１
に示す。
【００３９】
【表１】

─────────────────────────────────
HH00456-U:5'-GCC TTC TCT CCT ACA CTA C
AC CC-3'    （配列番号１１）
HH00456-R:5'-GCT GGC TTG GTA GAG ATT G
GG C-3'     （配列番号１２）
HG00622-U:5'-GCA CAT TTC CAG CTT CTC A
GG C-3'     （配列番号１３）
HG00622-R:5'-GCC CTG GAT CTG TGG AAC T
TG C-3'     （配列番号１４）
HH01321-U:5'-CTT CAT GCC TAC CAG TCG G
GC C-3'     （配列番号１５）
HH01321-R:5'-GGC GAG GTT TTG GTA ATG G
AG GG-3'    （配列番号１６）
FH16716-U:5'-GGC CAA ACT CAT GCA GCA G
AA AC-3'    （配列番号１７）
FH16716-R:5'-GAC CAA TTT GAA GTC TGA T
TT GAG TG-3'（配列番号１８）
FJ14474-U:5'-TCC ACA GCC CGT AAC CTT A
AC C-3'     （配列番号１９）
FJ14474-R:5'-TGG TGG ATG CTC TGT GGC T
GC-3'       （配列番号２０）
─────────────────────────────────

【００４０】
【実験例１】（遺伝子の分取と解析）ヒトのゲノムＤＮ
Ａの８０ｎｇを鋳型ＤＮＡとして、実施例１で調製した
プライマーを用いて、ＰＣＲ反応を行った。ＰＣＲ反応
液は、総量２０μｌで、１×ＬＡ  ＰＣＲバッファー
（Ｔａｋａｒａ社製）、２．５ｍＭのＭｇＣｌ

２
、各

０．４ｍＭのｄＮＴＰの混合物、０．２μＭ  ５′プラ
イマー、０．２μＭのＦＩＴＣラベル３′プライマー、
および０．０５Ｕ／μｌ  Ｔａｋａｒａ  ＬＡ－Ｔａｑ
（Ｔａｋａｒａ社製）からなる。ＰＣＲ反応は、９４℃
で５分間、９４℃で１分間－６５℃で３０秒－７２℃で
３分間を２０サイクル、７２℃で７分間の条件で実施し
た。
【００４１】得られたＰＣＲ産物を、次にＡＬＦ  ＩＩ
  ＤＮＡシークエンサー（Ａｍｅｒｓｈａｍ  Ｐｈａｒ
ｍａｃｉａ）で、６％シークエンス・ゲルを用いて電気
泳動した。ＰＣＲ産物の１μｌに反応停止用溶液５μｌ
を加えて９５℃で５分間反応させたものを泳動用サンプ
ルとした。泳動結果を解析用ソフトフラグメントマネー
ジャー（Ｆｒａｇｍｅｎｔ  Ｍａｎａｇｅｒ）（Ａｍｅ
ｒｓｈａｍ  Ｐｈａｒｍａｃｉａ）を使用して解析し、
ＰＣＲ産物のサイズを解析した。サイズマーカーとして
は、Ｓｉｚｅｒ５０－５００（Ａｍｅｒｓｈａｍ  Ｐｈ

ａｒｍａｃｉａ）を使用した。
【００４２】ＨＧ００６２２由来のプライマー（配列表
の配列番号１３および１４）を用いて、１０５例の健常
人検体について遺伝子解析を行った。増幅されたＤＮＡ
断片は、サイズが１５３ｂｐ、１５６ｂｐ、１６８ｂｐ
の３種であり、この遺伝子に多型が存在することが明ら
かとなった。このＤＮＡ断片のサイズの差は、ＣＡＧリ
ピート数の差を反映している。各検体において検出され
たＤＮＡ断片のサイズの組み合わせにより、検体は４種
類、すなわち、１５３ｂｐのホモ、１５６ｂｐのホモ、
１５３ｂｐと１５６ｂｐ、または１５３ｂｐと１６８ｂ
ｐに分類できた。各組み合わせのＤＮＡ断片を有するヒ
トの割合は、それぞれ３４．３％、１５．２％、４７．
６％、または２．９０％であった。
【００４３】ＨＧ００６２２を多型マーカーとして、Ｃ
ＡＧリピートを含むＤＮＡ断片の解析を、親子ＤＮＡサ
ンプルを用いて行った。ＨＧ００６２２由来のプライマ
ー（配列表の配列番号１３および１４）を用いた分析結
果を図１に示す。父親（Ａ１）の対立遺伝子上のこの遺
伝子に由来するＣＡＧリピートを含むＤＮＡ断片は１５
０ｂｐと１５６ｂｐであることが判明した。母親（Ａ
２）のこの遺伝子に由来するＣＡＧリピートを含むＤＮ
Ａ断片は１５３ｂｐと１５６ｂｐであった。一方、子供
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たちは両親のそれぞれの染色体を反映する形でＣＡＧリ
ピートを含むＤＮＡ断片が決定されている。例えば、本
遺伝子の場合は、第一子（Ａ３）、第二子（Ａ４）とも
父親由来の１５０ｂｐと母親由来の１５３ｂｐを獲得し
ている。この分析により親から子への伴性的な遺伝に関
与する断片が明らかになった。
【００４４】
【実験例２】ＨＨ０１３２１由来のプライマー（配列表
の配列番号１５および１６）を用いて、実験例１と同様
に１０４例の健常人検体について遺伝子解析を行った。
その結果、サイズが１２４ｂｐ、１３０ｂｐ、１３３ｂ
ｐの３種のＤＮＡ断片が検出され、この遺伝子に多型が
存在することが明らかとなった。各検体において検出さ
れたＤＮＡ断片のサイズの組み合わせにより、検体は５
種類、すなわち、１２４ｂｐと１３０ｂｐ、１３０ｂｐ
のホモ、１２４ｂｐと１３３ｂｐ、１３０ｂｐと１３３
ｂｐ、または１３３ｂｐのホモに分類できた。各組み合
わせのＤＮＡ断片を有するヒトの割合は、それぞれ１
６．３％、６４．４％、１．００％、１７．３％、また
は１．００％であった。
【００４５】ＨＨ０１３２１を多型マーカーとして、Ｃ
ＡＧリピートを含むＤＮＡ断片の解析を、親子ＤＮＡサ
ンプルを用いて行った。ＨＨ０１３２１由来のプライマ
ー（配列表の配列番号１５および１６）を用いた分析結
果を図２に示す。父親（Ａ１）の対立遺伝子上のこの遺
伝子に由来するＣＡＧリピートを含むＤＮＡ断片は１３
０ｂｐと１３３ｂｐであることが判明した。母親（Ａ
２）のこの遺伝子に由来するＣＡＧリピートを含むＤＮ
Ａ断片は１２４ｂｐと１３０ｂｐであった。一方、子供
たちは両親のそれぞれの染色体を反映する形でＣＡＧリ
ピートを含むＤＮＡ断片が決定されている。例えば、本
遺伝子の場合は、第一子（Ａ３）では母親由来の１２４
ｂｐと父親由来の１３３ｂｐが獲得されており、第二子
（Ａ４）では母親由来の１３０ｂｐと父親由来の１３３
ｂｐが獲得されている。この分析により親から子への伴
性的な遺伝に関与する断片が明らかになった。
【００４６】
【実験例３】ＦＨ１６７１６由来のプライマー（配列表
の配列番号１７および１８）を用いて、実験例１と同様
に３４例の健常人検体について遺伝子解析を行った。そ
の結果、サイズが１０４ｂｐ、１１３ｂｐ、１１６ｂ
ｐ、１１９ｂｐ、１２２ｂｐ、１２５ｂｐの６種のＤＮ
Ａ断片が検出され、この遺伝子に多型が存在することが
明らかとなった。各検体において検出されたＤＮＡ断片
のサイズの組み合わせにより、検体は７種類、すなわ
ち、１０４ｂｐと１１３ｂｐ、１１３ｂｐのホモ、１１
３ｂｐと１１６ｂｐ、１１３ｂｐと１１９ｂｐ、１１３
ｂｐと１２２ｂｐ、１１３ｂｐと１２５ｂｐ、または１
２２ｂｐのホモに分類できた。各組み合わせのＤＮＡ断
片を有するヒトの割合は、それぞれ２．９４％、５８．
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８％、２．９４％、２．９４％、２６．５％、２．９４
％、または２．９４％であった。
【００４７】ＦＨ１６７１６を多型マーカーとして、Ｃ
ＡＧリピートを含むＤＮＡ断片の解析を、親子ＤＮＡサ
ンプルを用いて行った。ＦＨ１６７１６由来のプライマ
ー（配列表の配列番号１７および１８）を用いた分析結
果を図３に示す。父親（Ａ１）の対立遺伝子上のこの遺
伝子に由来するＣＡＧリピートを含むＤＮＡ断片は１２
２ｂｐのホモであることが判明した。母親（Ａ２）のこ
の遺伝子に由来するＣＡＧリピートを含むＤＮＡ断片は
１１３ｂｐのホモであった。一方、子供たちは両親のそ
れぞれの染色体を反映する形でＣＡＧリピートを含むＤ
ＮＡ断片が決定されている。例えば、本遺伝子の場合
は、第一子（Ａ３）、第二子（Ａ４）とも父親由来の１
２２ｂｐと母親由来の１１３ｂｐを獲得している。この
分析により親から子への伴性的な遺伝に関与する断片が
明らかになった。
【００４８】
【実験例４】ＨＨ００４５６由来のプライマー（配列表
の配列番号１１および１２）を用いて、実験例１と同様
に１０７例のヒト検体について遺伝子解析を行った。そ
の結果、サイズが２８９ｂｐまたは２９２ｂｐの２種が
取得されたのみであった。各検体において検出されたＤ
ＮＡ断片のサイズの組み合わせは、２８９ｂｐのホモが
９９．０％、そして２８９ｂｐと２９２ｂｐの組み合わ
せが１．００％であった。
【００４９】
【実施例５】ＦＪ１４４７４由来のプライマー（配列表
の配列番号１９および２０）を用いて、実験例１と同様
に、親子ＤＮＡサンプルについてＣＡＧリピートを含む
ＤＮＡ断片の解析を行った。その結果を図４に示す。父
親（Ａ１）、母親（Ａ２）、第１子（Ａ３）、および第
２子（Ａ４）の対立遺伝子上のこの遺伝子に由来するＣ
ＡＧリピートを含むＤＮＡ断片はいずれも１４１ｂｐを
示しており、この遺伝子に多型は認められなかった。
【００５０】
【発明の効果】以上説示したように本発明は、ＣＡＧリ
ピートが数多く存在し且つ多型に富む新規遺伝子および
該遺伝子がコードするポリペプチドを見い出し、これら
を利用することにより達成されたものである。本発明に
よれば、本発明に係るポリヌクレオチドをプローブとし
て本発明に係る遺伝子の多型を解析することにより、家
系診断およびＣＡＧリピート数に由来する疾患、例えば
ポリグルタミン病の遺伝子診断が可能となる。またさら
に、本発明は、上記遺伝子および該遺伝子がコードする
ポリペプチドを利用したポリグルタミン病の防止および
／または治療剤のスクリーニング方法およびポリグルタ
ミン病の防止および／または治療剤を提供することがで
きる。すなわち、本発明は、ポリグルタミン病の早期発
見に寄与するものであり、またポリグルタミン病の解明
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並びにポリグルタミンの防止および／または治療にも有
用なものである。
【００５１】
【配列表フリーテキスト】配列番号１１；配列表の配列
番号１に記載の塩基配列に基づいて設計されたポリヌク
レオチド。
配列番号１２；配列表の配列番号１に記載の塩基配列に
基づいて設計されたポリヌクレオチド。
配列番号１３；配列表の配列番号３に記載の塩基配列に
基づいて設計されたポリヌクレオチド。
配列番号１４；配列表の配列番号３に記載の塩基配列に
基づいて設計されたポリヌクレオチド。
配列番号１５；配列表の配列番号５に記載の塩基配列に
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基づいて設計されたポリヌクレオチド。
配列番号１６；配列表の配列番号５に記載の塩基配列に
基づいて設計されたポリヌクレオチド。
配列番号１７；配列表の配列番号７に記載の塩基配列に
基づいて設計されたポリヌクレオチド。
配列番号１８；配列表の配列番号７に記載の塩基配列に
基づいて設計されたポリヌクレオチド。
配列番号１９；配列表の配列番号９に記載の塩基配列に
基づいて設計されたポリヌクレオチド。
配列番号２０；配列表の配列番号９に記載の塩基配列に
基づいて設計されたポリヌクレオチド。
【００５２】
【配列表】

                               SEQUENCE LISTING        
                
       
  
<110> KAZUSA DNA RESEARCH INSTI
TUTE
      DAIICHI PHARMACEUTICAL CO., LTD
  
<120> Marker for genealogical d
iagnosis
  
<130> NP01-1082
  
<140>
<141>
  
<150> JP P2000-236839
<151> 2000-08-04
  
<150> JP P2001-108723
<151> 2001-04-06
  
<160> 20                            
  
<170> PatentIn Ver. 2.1
  
<210> 1
<211> 3459
<212> DNA
<213> Homo sapiens
  
<220> 
<221> CDS
<222> (1)..(3459)
  
<400> 1
atg ggg gac aca gcg ccc ccg cag gcc ccc 
gca gga ggg cta ggg ggg   48    
Met Gly Asp Thr Ala Pro Pro Gln Ala Pro 
Ala Gly Gly Leu Gly Gly
  1               5                  10                  15    
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gcc tct ggg gcg ggg ctc ctt gga ggg ggc 
tca gtc acc ccg aga gtg   96    
Ala Ser Gly Ala Gly Leu Leu Gly Gly Gly 
Ser Val Thr Pro Arg Val
             20                  25                  30        
  
cac agt gct atc gtg gag cgc ctc cgg gct 
cgg atc gct gtc tgc cgc   144   
His Ser Ala Ile Val Glu Arg Leu Arg Ala 
Arg Ile Ala Val Cys Arg
         35                  40                  45            
  
caa cac cac ctg agc tgt gaa gga cga tat 
gaa cga ggt agg gcc gag   192   
Gln His His Leu Ser Cys Glu Gly Arg Tyr 
Glu Arg Gly Arg Ala Glu
     50                  55                  60                
  
agc tca gac cgg gaa aga gaa agc acc ttg 
cag ctc ctg agc ctt gta   240   
Ser Ser Asp Arg Glu Arg Glu Ser Thr Leu 
Gln Leu Leu Ser Leu Val
 65                  70                  75                  80

  
cag cat ggc cag ggg gca agg aaa gct ggc 
aaa cac acc aag gcc acc   288   
Gln His Gly Gln Gly Ala Arg Lys Ala Gly 
Lys His Thr Lys Ala Thr
                 85                  90                  95    
  
gcc act gct gcc acc act aca gcc cct cca 
ccg ccc cct gct gcc cct   336   
Ala Thr Ala Ala Thr Thr Thr Ala Pro Pro 
Pro Pro Pro Ala Ala Pro
            100                 105                 110      
  
  
cct gcg gcc tcc caa gca gca gca aca gca 
gcc cca ccg ccc cca cca   384   
Pro Ala Ala Ser Gln Ala Ala Ala Thr Ala 
Ala Pro Pro Pro Pro Pro
        115                 120                 125          
  
  
gac tat cac cat cac cac cag cag cac ctg 
ctg aac agt agc aat aat   432   
Asp Tyr His His His His Gln Gln His Leu 
Leu Asn Ser Ser Asn Asn
    130                 135                 140              
  
  
ggt ggc agt ggt ggg ata aac gga gag cag 
cag ccg ccc gct tca acc   480   
Gly Gly Ser Gly Gly Ile Asn Gly Glu Gln 
Gln Pro Pro Ala Ser Thr
145                 150                 155                 1
60
  
cca ggg gac cag agg aac tca gcc ctg att 
gcg ctc cag ggt tcc ttg   528   
Pro Gly Asp Gln Arg Asn Ser Ala Leu Ile 
Ala Leu Gln Gly Ser Leu
                165                 170                 175  
  
  
aaa aga aaa cag gta gtt aac cta tct cct 
gcc aac agc aag cga ccc   576   
Lys Arg Lys Gln Val Val Asn Leu Ser Pro 
Ala Asn Ser Lys Arg Pro
            180                 185                 190      
  
  
aat ggc ttt gtg gac aac tca ttt ctt gat 
atc aaa aga att cgt gtt   624   
Asn Gly Phe Val Asp Asn Ser Phe Leu Asp 
Ile Lys Arg Ile Arg Val
        195                 200                 205          
  
  
ggg gag aat ctc tct gca gga caa ggt ggc 
ctc caa ata aac aat gga   672   
Gly Glu Asn Leu Ser Ala Gly Gln Gly Gly 
Leu Gln Ile Asn Asn Gly
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    210                 215                 220              
  
  
caa agt cag att atg tca ggg acc ttg cct 
atg agc caa gca ccc ctg   720   
Gln Ser Gln Ile Met Ser Gly Thr Leu Pro 
Met Ser Gln Ala Pro Leu
225                 230                 235                 2
40
  
cga aag act aac act ctg cca tcc cat aca 
cat tct cct ggc aat ggc   768   
Arg Lys Thr Asn Thr Leu Pro Ser His Thr 
His Ser Pro Gly Asn Gly
                245                 250                 255  
  
  
ctg ttt aac atg ggc tta aag gag gta aag 
aag gag cca gga gag act   816   
Leu Phe Asn Met Gly Leu Lys Glu Val Lys 
Lys Glu Pro Gly Glu Thr
            260                 265                 270      
  
  
ctg tct tgc agt aag cac atg gat ggc caa 
atg acc caa gag aat att   864   
Leu Ser Cys Ser Lys His Met Asp Gly Gln 
Met Thr Gln Glu Asn Ile
        275                 280                 285          
  
  
ttt cct aat agg tac gga gac gac cct gga 
gaa caa ctg atg gat cct   912   
Phe Pro Asn Arg Tyr Gly Asp Asp Pro Gly 
Glu Gln Leu Met Asp Pro
    290                 295                 300              
  
  
gag ctg cag gaa ctg ttc aat gaa ctg acc 
aac ata tct gtg cct ccc   960   
Glu Leu Gln Glu Leu Phe Asn Glu Leu Thr 
Asn Ile Ser Val Pro Pro
305                 310                 315                 3
20
  
atg agt gac ctt gaa ctg gag aac atg atc 
aat gcc acc ata aag cag   1008  
Met Ser Asp Leu Glu Leu Glu Asn Met Ile 
Asn Ala Thr Ile Lys Gln
                325                 330                 335  
  
  
gat gac cca ttt aac att gac ttg ggt cag 
caa agc cag agg agc aca   1056  
Asp Asp Pro Phe Asn Ile Asp Leu Gly Gln 
Gln Ser Gln Arg Ser Thr
            340                 345                 350      
  
  
cct agg ccc tcc tta ccc atg gag aaa ata 
gtg atc aaa agt gaa tac   1104  
Pro Arg Pro Ser Leu Pro Met Glu Lys Ile 
Val Ile Lys Ser Glu Tyr
        355                 360                 365          
  
  
tca ccg ggc ttg act cag ggc ccc tca ggc 
tct cct cag ctg agg ccc   1152  
Ser Pro Gly Leu Thr Gln Gly Pro Ser Gly 
Ser Pro Gln Leu Arg Pro
    370                 375                 380              
  
  
cca tca gct ggc ccc gca ttc tcc atg gcc 
aac tct gcc ctc tcc act   1200  
Pro Ser Ala Gly Pro Ala Phe Ser Met Ala 
Asn Ser Ala Leu Ser Thr
385                 390                 395                 4
00
  
tcg tct cca atc cct tca gtc cct cag agc 
cag gct cag cct cag aca   1248  
Ser Ser Pro Ile Pro Ser Val Pro Gln Ser 
Gln Ala Gln Pro Gln Thr
                405                 410                 415  
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ggc tcc gga gca agc cgg gcc ttg cca agc 
tgg cag gaa gta tcc cat   1296  
Gly Ser Gly Ala Ser Arg Ala Leu Pro Ser 
Trp Gln Glu Val Ser His
            420                 425                 430      
  
  
gcc cag cag ctc aaa cag ata gct gct aat 
cgt cag cag cat gcc cgg   1344  
Ala Gln Gln Leu Lys Gln Ile Ala Ala Asn 
Arg Gln Gln His Ala Arg
        435                 440                 445          
  
  
atg cag cag cac cag cag cag cac cag cct 
acc aac tgg tca gcc ttg   1392  
Met Gln Gln His Gln Gln Gln His Gln Pro 
Thr Asn Trp Ser Ala Leu
    450                 455                 460              
  
  
ccc tcc tct gct gga cca tca cca ggt cca 
ttt ggg cag gag aaa atc   1440  
Pro Ser Ser Ala Gly Pro Ser Pro Gly Pro 
Phe Gly Gln Glu Lys Ile
465                 470                 475                 4
80
  
ccc agc cct tct ttt ggt cag cag aca ttc 
agc cca cag agc tcc ccc   1488  
Pro Ser Pro Ser Phe Gly Gln Gln Thr Phe 
Ser Pro Gln Ser Ser Pro
                485                 490                 495  
  
  
atg cct ggg gta gct ggc ggc agc ggc cag 
tcg aaa gta atg gct aac   1536  
Met Pro Gly Val Ala Gly Gly Ser Gly Gln 
Ser Lys Val Met Ala Asn
            500                 505                 510      
  
  
tac atg tac aag gcc ggc ccc tca gcc cag 
ggt ggg cac cta gat gtc   1584  
Tyr Met Tyr Lys Ala Gly Pro Ser Ala Gln 
Gly Gly His Leu Asp Val
        515                 520                 525          
  
  
ctc atg cag caa aag cct cag gat ctc agt 
cga agt ttt att aac aac   1632  
Leu Met Gln Gln Lys Pro Gln Asp Leu Ser 
Arg Ser Phe Ile Asn Asn
    530                 535                 540              
  
  
ccg cac cca gcc atg gag ccc cgt cag ggc 
aac acc aag cct ttg ttt   1680  
Pro His Pro Ala Met Glu Pro Arg Gln Gly 
Asn Thr Lys Pro Leu Phe
545                 550                 555                 5
60
  
cat ttt aac tca gat caa gcg aac cag cag 
atg cct tct gtt ttg cct   1728  
His Phe Asn Ser Asp Gln Ala Asn Gln Gln 
Met Pro Ser Val Leu Pro
                565                 570                 575  
  
  
tcc cag aac aag cct tct ctc cta cac tac 
acc caa cag caa cag cag   1776  
Ser Gln Asn Lys Pro Ser Leu Leu His Tyr 
Thr Gln Gln Gln Gln Gln
            580                 585                 590      
  
  
caa cag cag cag cag cag cag cag cag cag 
cag caa cag cag cag cag   1824  
Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln 
Gln Gln Gln Gln Gln Gln
        595                 600                 605          
  
  
cag caa cag caa cag caa cag caa cag cag 
agt tca att tca gct caa   1872  
Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln 
Ser Ser Ile Ser Ala Gln
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    610                 615                 620              
  
  
caa cag caa cag cag cag agc tca att tca 
gcc caa cag cag cag cag   1920  
Gln Gln Gln Gln Gln Gln Ser Ser Ile Ser 
Ala Gln Gln Gln Gln Gln
625                 630                 635                 6
40
  
cag caa caa cag cag cag cag cag caa caa 
caa cag caa caa cag cag   1968  
Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln 
Gln Gln Gln Gln Gln Gln
                645                 650                 655  
  
  
cag cag cag cag caa caa cca tct tct cag 
cct gcc caa tct cta cca   2016  
Gln Gln Gln Gln Gln Gln Pro Ser Ser Gln 
Pro Ala Gln Ser Leu Pro
            660                 665                 670      
  
  
agc cag cct ttg cta agg tca cct ttg cca 
ctt cag caa aag ctc cta   2064  
Ser Gln Pro Leu Leu Arg Ser Pro Leu Pro 
Leu Gln Gln Lys Leu Leu
        675                 680                 685          
  
  
ctt cag caa atg cag aat cag ccc att gca 
gga atg gga tac caa gtc   2112  
Leu Gln Gln Met Gln Asn Gln Pro Ile Ala 
Gly Met Gly Tyr Gln Val
    690                 695                 700              
  
  
tcc caa caa cag aga cag gat caa cac tct 
gtg gta ggc cag aac aca   2160  
Ser Gln Gln Gln Arg Gln Asp Gln His Ser 
Val Val Gly Gln Asn Thr
705                 710                 715                 7
20
  
ggc ccc agt cca agt cct aac ccc tgc tca 
aat cca aac act gga agt   2208  
Gly Pro Ser Pro Ser Pro Asn Pro Cys Ser 
Asn Pro Asn Thr Gly Ser
                725                 730                 735  
  
  
ggt tac atg aac tcc cag caa tca ctg ttg 
aat cag caa ttg atg gga   2256  
Gly Tyr Met Asn Ser Gln Gln Ser Leu Leu 
Asn Gln Gln Leu Met Gly
            740                 745                 750      
  
  
aag aag cag act cta cag agg cag atc atg 
gag cag aaa cag caa ctt   2304  
Lys Lys Gln Thr Leu Gln Arg Gln Ile Met 
Glu Gln Lys Gln Gln Leu
        755                 760                 765          
  
  
ctt ctc cag cag cag atg ctg gct gac gcg 
gag aaa att gct cca caa   2352  
Leu Leu Gln Gln Gln Met Leu Ala Asp Ala 
Glu Lys Ile Ala Pro Gln
    770                 775                 780              
  
  
gat cag ata aac cga cat ttg tca agg cca 
cct cca gat tat aaa gac   2400  
Asp Gln Ile Asn Arg His Leu Ser Arg Pro 
Pro Pro Asp Tyr Lys Asp
785                 790                 795                 8
00
  
caa aga aga aat gtg ggc aat atg caa cca 
act gct cag tat tct ggt   2448  
Gln Arg Arg Asn Val Gly Asn Met Gln Pro 
Thr Ala Gln Tyr Ser Gly
                805                 810                 815  
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ggc tca tcc aca ata agc tta aac tct aac 
cag gct ttg gca aac cca   2496  
Gly Ser Ser Thr Ile Ser Leu Asn Ser Asn 
Gln Ala Leu Ala Asn Pro
            820                 825                 830      
  
  
gtt tca aca cac acc att tta act ccc aat 
tcc agc ctc ctg tct act   2544  
Val Ser Thr His Thr Ile Leu Thr Pro Asn 
Ser Ser Leu Leu Ser Thr
        835                 840                 845          
  
  
tct cac ggg aca aga atg cca tca tta tct 
aca gca gtt cag aat atg   2592  
Ser His Gly Thr Arg Met Pro Ser Leu Ser 
Thr Ala Val Gln Asn Met
    850                 855                 860              
  
  
ggg atg tat gga aat ctg cct tgt aat caa 
cct aac aca tac agt gtc   2640  
Gly Met Tyr Gly Asn Leu Pro Cys Asn Gln 
Pro Asn Thr Tyr Ser Val
865                 870                 875                 8
80
  
act tca gga atg aat caa ttg acc caa cag 
aga aac cca aag caa ttg   2688  
Thr Ser Gly Met Asn Gln Leu Thr Gln Gln 
Arg Asn Pro Lys Gln Leu
                885                 890                 895  
  
  
tta gca aat caa aac aac cct atg atg cca 
cgg cca cct acc tta ggg   2736  
Leu Ala Asn Gln Asn Asn Pro Met Met Pro 
Arg Pro Pro Thr Leu Gly
            900                 905                 910      
  
  
cca agt aat aat aac aat gta gcc act ttt 
gga gct gga tct gtt ggt   2784  
Pro Ser Asn Asn Asn Asn Val Ala Thr Phe 
Gly Ala Gly Ser Val Gly
        915                 920                 925          
  
  
aat tca caa caa ttg aga cca aat tta acc 
cat agt atg gca agc atg   2832  
Asn Ser Gln Gln Leu Arg Pro Asn Leu Thr 
His Ser Met Ala Ser Met
    930                 935                 940              
  
  
cca cca cag aga aca tca aac gta atg atc 
aca tcc aac aca act gca   2880  
Pro Pro Gln Arg Thr Ser Asn Val Met Ile 
Thr Ser Asn Thr Thr Ala
945                 950                 955                 9
60
  
cca aac tgg gcc tct caa gaa gga aca agc 
aaa cag caa gaa gcc ctg   2928  
Pro Asn Trp Ala Ser Gln Glu Gly Thr Ser 
Lys Gln Gln Glu Ala Leu
                965                 970                 975  
  
  
acg tct gca gga gtc cgc ttc ccc aca ggt 
aca cct gca gcc tat acc   2976  
Thr Ser Ala Gly Val Arg Phe Pro Thr Gly 
Thr Pro Ala Ala Tyr Thr
            980                 985                 990      
  
  
cca aat cag tca ctg caa cag gca gta ggt 
agc cag caa ttt tcc cag   3024  
Pro Asn Gln Ser Leu Gln Gln Ala Val Gly 
Ser Gln Gln Phe Ser Gln
        995                1000                1005        
    
  
agg gca gtg gct cct cct aac cag tta aca 
cca gca gtg caa atg aga   3072  
Arg Ala Val Ala Pro Pro Asn Gln Leu Thr 
Pro Ala Val Gln Met Arg



(19) 特開２００２－３６０２６８

   1010                1015                1020           
     
  
ccc atg aac caa atg agc caa aca cta aat 
ggg caa acc atg ggt ccc   3120  
Pro Met Asn Gln Met Ser Gln Thr Leu Asn 
Gly Gln Thr Met Gly Pro
1025               1030                1035               
 1040
  
ctc agg ggt ctg aat ctc aga ccc aat cag 
cta agc aca cag att ttg   3168  
Leu Arg Gly Leu Asn Leu Arg Pro Asn Gln 
Leu Ser Thr Gln Ile Leu
               1045                1050                1055
    
  
cct aat ttg aat cag tca gga aca ggg ttg 
aat cag tcg agg acg ggc   3216  
Pro Asn Leu Asn Gln Ser Gly Thr Gly Leu 
Asn Gln Ser Arg Thr Gly
           1060                1065                1070   
     
  
atc aac cag cca cca tcc ctg acg ccc agc 
aat ttt cct tca ccc aac   3264  
Ile Asn Gln Pro Pro Ser Leu Thr Pro Ser 
Asn Phe Pro Ser Pro Asn
       1075                1080                1085       
     
  
caa agt tcc agg gct ttt caa gga act gac 
cac agc agt gac tta gct   3312  
Gln Ser Ser Arg Ala Phe Gln Gly Thr Asp 
His Ser Ser Asp Leu Ala
   1090                1095                1100           
     
  
ttt gac ttc ctc agc caa caa aat gat aac 
atg ggc cct gcc cta aac   3360  
Phe Asp Phe Leu Ser Gln Gln Asn Asp Asn 
Met Gly Pro Ala Leu Asn
1105               1110                1115               
 1120
  
agt gat gct gat ttc att gat tct tta ttg 
aag aca gag cct ggt aat   3408  
Ser Asp Ala Asp Phe Ile Asp Ser Leu Leu 
Lys Thr Glu Pro Gly Asn
               1125                1130                1135
    
  
gat gac tgg atg aaa gac atc aat ctt gat 
gaa atc ttg ggg aac aat   3456  
Asp Asp Trp Met Lys Asp Ile Asn Leu Asp 
Glu Ile Leu Gly Asn Asn
           1140                1145                1150   
     
  
tcc                                                               3
459  
Ser
  
  
<210> 2
<211> 1153
<212> PRT
<213> Homo sapiens
  
<400> 2
Met Gly Asp Thr Ala Pro Pro Gln Ala Pro 
Ala Gly Gly Leu Gly Gly  
  1               5                  10                  15     
 
  
Ala Ser Gly Ala Gly Leu Leu Gly Gly Gly 
Ser Val Thr Pro Arg Val  
             20                  25                  30         
 
  



(20) 特開２００２－３６０２６８

His Ser Ala Ile Val Glu Arg Leu Arg Ala 
Arg Ile Ala Val Cys Arg  
         35                  40                  45             
 
  
Gln His His Leu Ser Cys Glu Gly Arg Tyr 
Glu Arg Gly Arg Ala Glu  
     50                  55                  60                 
 
  
Ser Ser Asp Arg Glu Arg Glu Ser Thr Leu 
Gln Leu Leu Ser Leu Val  
 65                  70                  75                  80
  
  
Gln His Gly Gln Gly Ala Arg Lys Ala Gly 
Lys His Thr Lys Ala Thr  
                 85                  90                  95     
 
  
Ala Thr Ala Ala Thr Thr Thr Ala Pro Pro 
Pro Pro Pro Ala Ala Pro  
            100                 105                 110      
    
  
Pro Ala Ala Ser Gln Ala Ala Ala Thr Ala 
Ala Pro Pro Pro Pro Pro  
        115                 120                 125          
    
  
Asp Tyr His His His His Gln Gln His Leu 
Leu Asn Ser Ser Asn Asn  
    130                 135                 140              
    
  
Gly Gly Ser Gly Gly Ile Asn Gly Glu Gln 
Gln Pro Pro Ala Ser Thr  
145                 150                 155                 1
60  
  
Pro Gly Asp Gln Arg Asn Ser Ala Leu Ile 
Ala Leu Gln Gly Ser Leu  
                165                 170                 175  
    
  
Lys Arg Lys Gln Val Val Asn Leu Ser Pro 
Ala Asn Ser Lys Arg Pro  
            180                 185                 190      
    
  
Asn Gly Phe Val Asp Asn Ser Phe Leu Asp 
Ile Lys Arg Ile Arg Val  
        195                 200                 205          
    
  
Gly Glu Asn Leu Ser Ala Gly Gln Gly Gly 
Leu Gln Ile Asn Asn Gly  
    210                 215                 220              
    
  
Gln Ser Gln Ile Met Ser Gly Thr Leu Pro 
Met Ser Gln Ala Pro Leu  
225                 230                 235                 2
40  
  
Arg Lys Thr Asn Thr Leu Pro Ser His Thr 
His Ser Pro Gly Asn Gly  
                245                 250                 255  
    
  
Leu Phe Asn Met Gly Leu Lys Glu Val Lys 
Lys Glu Pro Gly Glu Thr  
            260                 265                 270      
    
  
Leu Ser Cys Ser Lys His Met Asp Gly Gln 
Met Thr Gln Glu Asn Ile  
        275                 280                 285          
    
  
Phe Pro Asn Arg Tyr Gly Asp Asp Pro Gly 
Glu Gln Leu Met Asp Pro  
    290                 295                 300              
    



(21) 特開２００２－３６０２６８

  
Glu Leu Gln Glu Leu Phe Asn Glu Leu Thr 
Asn Ile Ser Val Pro Pro  
305                 310                 315                 3
20  
  
Met Ser Asp Leu Glu Leu Glu Asn Met Ile 
Asn Ala Thr Ile Lys Gln  
                325                 330                 335  
    
  
Asp Asp Pro Phe Asn Ile Asp Leu Gly Gln 
Gln Ser Gln Arg Ser Thr  
            340                 345                 350      
    
  
Pro Arg Pro Ser Leu Pro Met Glu Lys Ile 
Val Ile Lys Ser Glu Tyr  
        355                 360                 365          
    
  
Ser Pro Gly Leu Thr Gln Gly Pro Ser Gly 
Ser Pro Gln Leu Arg Pro  
    370                 375                 380              
    
  
Pro Ser Ala Gly Pro Ala Phe Ser Met Ala 
Asn Ser Ala Leu Ser Thr  
385                 390                 395                 4
00  
  
Ser Ser Pro Ile Pro Ser Val Pro Gln Ser 
Gln Ala Gln Pro Gln Thr  
                405                 410                 415  
    
  
Gly Ser Gly Ala Ser Arg Ala Leu Pro Ser 
Trp Gln Glu Val Ser His  
            420                 425                 430      
    
  
Ala Gln Gln Leu Lys Gln Ile Ala Ala Asn 
Arg Gln Gln His Ala Arg  
        435                 440                 445          
    
  
Met Gln Gln His Gln Gln Gln His Gln Pro 
Thr Asn Trp Ser Ala Leu  
    450                 455                 460              
    
  
Pro Ser Ser Ala Gly Pro Ser Pro Gly Pro 
Phe Gly Gln Glu Lys Ile  
465                 470                 475                 4
80  
  
Pro Ser Pro Ser Phe Gly Gln Gln Thr Phe 
Ser Pro Gln Ser Ser Pro  
                485                 490                 495  
    
  
Met Pro Gly Val Ala Gly Gly Ser Gly Gln 
Ser Lys Val Met Ala Asn  
            500                 505                 510      
    
  
Tyr Met Tyr Lys Ala Gly Pro Ser Ala Gln 
Gly Gly His Leu Asp Val  
        515                 520                 525          
    
  
Leu Met Gln Gln Lys Pro Gln Asp Leu Ser 
Arg Ser Phe Ile Asn Asn  
    530                 535                 540              
    
  
Pro His Pro Ala Met Glu Pro Arg Gln Gly 
Asn Thr Lys Pro Leu Phe  
545                 550                 555                 5
60  
  
His Phe Asn Ser Asp Gln Ala Asn Gln Gln 
Met Pro Ser Val Leu Pro  
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                565                 570                 575  
    
  
Ser Gln Asn Lys Pro Ser Leu Leu His Tyr 
Thr Gln Gln Gln Gln Gln  
            580                 585                 590      
    
  
Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln 
Gln Gln Gln Gln Gln Gln  
        595                 600                 605          
    
  
Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln 
Ser Ser Ile Ser Ala Gln  
    610                 615                 620              
    
  
Gln Gln Gln Gln Gln Gln Ser Ser Ile Ser 
Ala Gln Gln Gln Gln Gln  
625                 630                 635                 6
40  
  
Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln 
Gln Gln Gln Gln Gln Gln  
                645                 650                 655  
    
  
Gln Gln Gln Gln Gln Gln Pro Ser Ser Gln 
Pro Ala Gln Ser Leu Pro  
            660                 665                 670      
    
  
Ser Gln Pro Leu Leu Arg Ser Pro Leu Pro 
Leu Gln Gln Lys Leu Leu  
        675                 680                 685          
    
  
Leu Gln Gln Met Gln Asn Gln Pro Ile Ala 
Gly Met Gly Tyr Gln Val  
    690                 695                 700              
    
  
Ser Gln Gln Gln Arg Gln Asp Gln His Ser 
Val Val Gly Gln Asn Thr  
705                 710                 715                 7
20  
  
Gly Pro Ser Pro Ser Pro Asn Pro Cys Ser 
Asn Pro Asn Thr Gly Ser  
                725                 730                 735  
    
  
Gly Tyr Met Asn Ser Gln Gln Ser Leu Leu 
Asn Gln Gln Leu Met Gly  
            740                 745                 750      
    
  
Lys Lys Gln Thr Leu Gln Arg Gln Ile Met 
Glu Gln Lys Gln Gln Leu  
        755                 760                 765          
    
  
Leu Leu Gln Gln Gln Met Leu Ala Asp Ala 
Glu Lys Ile Ala Pro Gln  
    770                 775                 780              
    
  
Asp Gln Ile Asn Arg His Leu Ser Arg Pro 
Pro Pro Asp Tyr Lys Asp  
785                 790                 795                 8
00  
  
Gln Arg Arg Asn Val Gly Asn Met Gln Pro 
Thr Ala Gln Tyr Ser Gly  
                805                 810                 815  
    
  
Gly Ser Ser Thr Ile Ser Leu Asn Ser Asn 
Gln Ala Leu Ala Asn Pro  
            820                 825                 830      
    
  



(23) 特開２００２－３６０２６８

Val Ser Thr His Thr Ile Leu Thr Pro Asn 
Ser Ser Leu Leu Ser Thr  
        835                 840                 845          
    
  
Ser His Gly Thr Arg Met Pro Ser Leu Ser 
Thr Ala Val Gln Asn Met  
    850                 855                 860              
    
  
Gly Met Tyr Gly Asn Leu Pro Cys Asn Gln 
Pro Asn Thr Tyr Ser Val  
865                 870                 875                 8
80  
  
Thr Ser Gly Met Asn Gln Leu Thr Gln Gln 
Arg Asn Pro Lys Gln Leu  
                885                 890                 895  
    
  
Leu Ala Asn Gln Asn Asn Pro Met Met Pro 
Arg Pro Pro Thr Leu Gly  
            900                 905                 910      
    
  
Pro Ser Asn Asn Asn Asn Val Ala Thr Phe 
Gly Ala Gly Ser Val Gly  
        915                 920                 925          
    
  
Asn Ser Gln Gln Leu Arg Pro Asn Leu Thr 
His Ser Met Ala Ser Met  
    930                 935                 940              
    
  
Pro Pro Gln Arg Thr Ser Asn Val Met Ile 
Thr Ser Asn Thr Thr Ala  
945                 950                 955                 9
60  
  
Pro Asn Trp Ala Ser Gln Glu Gly Thr Ser 
Lys Gln Gln Glu Ala Leu  
                965                 970                 975  
    
  
Thr Ser Ala Gly Val Arg Phe Pro Thr Gly 
Thr Pro Ala Ala Tyr Thr  
            980                 985                 990      
    
  
Pro Asn Gln Ser Leu Gln Gln Ala Val Gly 
Ser Gln Gln Phe Ser Gln  
        995                1000                1005        
      
  
Arg Ala Val Ala Pro Pro Asn Gln Leu Thr 
Pro Ala Val Gln Met Arg  
   1010                1015                1020           
       
  
Pro Met Asn Gln Met Ser Gln Thr Leu Asn 
Gly Gln Thr Met Gly Pro  
1025               1030                1035               
 1040  
  
Leu Arg Gly Leu Asn Leu Arg Pro Asn Gln 
Leu Ser Thr Gln Ile Leu  
               1045                1050                1055
      
  
Pro Asn Leu Asn Gln Ser Gly Thr Gly Leu 
Asn Gln Ser Arg Thr Gly  
           1060                1065                1070   
       
  
Ile Asn Gln Pro Pro Ser Leu Thr Pro Ser 
Asn Phe Pro Ser Pro Asn  
       1075                1080                1085       
       
  
Gln Ser Ser Arg Ala Phe Gln Gly Thr Asp 
His Ser Ser Asp Leu Ala  
   1090                1095                1100           
       



(24) 特開２００２－３６０２６８

  
Phe Asp Phe Leu Ser Gln Gln Asn Asp Asn 
Met Gly Pro Ala Leu Asn  
1105               1110                1115               
 1120  
  
Ser Asp Ala Asp Phe Ile Asp Ser Leu Leu 
Lys Thr Glu Pro Gly Asn  
               1125                1130                1135
      
  
Asp Asp Trp Met Lys Asp Ile Asn Leu Asp 
Glu Ile Leu Gly Asn Asn  
           1140                1145                1150   
       
  
Ser                                                              
                                                                 
  
  
  
<210> 3
<211> 3327
<212> DNA
<213> Homo sapiens
  
<220> 
<221> CDS
<222> (1)..(3327)
  
<400> 3
atg gct ttc tta act cag cga acc atc cag 
gag ctg ttt gaa gtt tat   48    
Met Ala Phe Leu Thr Gln Arg Thr Ile Gln 
Glu Leu Phe Glu Val Tyr
  1               5                  10                  15    
  
tct ccc atg gat gat gct ggc ttc ccg gtc 
aaa gct gag gag ttt gtg   96    
Ser Pro Met Asp Asp Ala Gly Phe Pro Val 
Lys Ala Glu Glu Phe Val
             20                  25                  30        
  
gtg ctt tct cag gaa cct tct gtc acg gaa 
acc att gca ccc aaa att   144   
Val Leu Ser Gln Glu Pro Ser Val Thr Glu 
Thr Ile Ala Pro Lys Ile
         35                  40                  45            
  
gca aga cct ttc ata gag gcc ctc aag agt 
att gag tat ctg gag gag   192   
Ala Arg Pro Phe Ile Glu Ala Leu Lys Ser 
Ile Glu Tyr Leu Glu Glu
     50                  55                  60                
  
gat gcc cag aag tcc gca cag gag ggg gtg 
ctg gga cca cac act gat   240   
Asp Ala Gln Lys Ser Ala Gln Glu Gly Val 
Leu Gly Pro His Thr Asp
 65                  70                  75                  80

  
gct ctg tca tca gac tct gag aac atg ccg 
tgt gat gaa gaa cca tcc   288   
Ala Leu Ser Ser Asp Ser Glu Asn Met Pro 
Cys Asp Glu Glu Pro Ser
                 85                  90                  95    
  
caa tta gag gag cta gct gac ttc atg gag 
cag ctt aca cca att gaa   336   



(25) 特開２００２－３６０２６８

Gln Leu Glu Glu Leu Ala Asp Phe Met Glu 
Gln Leu Thr Pro Ile Glu
            100                 105                 110      
  
  
aaa tat gct tta aat tac ctg gaa tta ttc 
cat act tct att gag caa   384   
Lys Tyr Ala Leu Asn Tyr Leu Glu Leu Phe 
His Thr Ser Ile Glu Gln
        115                 120                 125          
  
  
gaa aag gag aga aac agt gag gac gca gtg 
atg act gca gtg agg gca   432   
Glu Lys Glu Arg Asn Ser Glu Asp Ala Val 
Met Thr Ala Val Arg Ala
    130                 135                 140              
  
  
tgg gag ttc tgg aac ctg aag acc ctg cag 
gag agg gag gcc cgg ctg   480   
Trp Glu Phe Trp Asn Leu Lys Thr Leu Gln 
Glu Arg Glu Ala Arg Leu
145                 150                 155                 1
60
  
cgg ctg gag cag gag gag gcg gag ctc ctg 
acc tac acg cga gag gat   528   
Arg Leu Glu Gln Glu Glu Ala Glu Leu Leu 
Thr Tyr Thr Arg Glu Asp
                165                 170                 175  
  
  
gcc tac agc atg gag tat gtc tac gaa gat 
gtc gat ggg cag aca gaa   576   

25

Ala Tyr Ser Met Glu Tyr Val Tyr Glu Asp 
Val Asp Gly Gln Thr Glu
            180                 185                 190      
  
  
gtc atg ccg ctc tgg acc cca ccc acc ccg 
ccg cag gac gac agc gac   624   
Val Met Pro Leu Trp Thr Pro Pro Thr Pro 
Pro Gln Asp Asp Ser Asp
        195                 200                 205          
  
  
atc tac ctc gac tcg gtc atg tgt ctc atg 
tat gaa gcc act ccc atc   672   
Ile Tyr Leu Asp Ser Val Met Cys Leu Met 
Tyr Glu Ala Thr Pro Ile
    210                 215                 220              
  
  
cca gag gct aag ctg ccc cct gtg tac gtg 
agg aag gag cgg aag cga   720   
Pro Glu Ala Lys Leu Pro Pro Val Tyr Val 
Arg Lys Glu Arg Lys Arg
225                 230                 235                 2
40
  
cac aaa aca gac ccc tca gct gca ggc agg 
aag aag aag cag cgt cac   768   
His Lys Thr Asp Pro Ser Ala Ala Gly Arg 
Lys Lys Lys Gln Arg His
                245                 250                 255  
  
  
ggg gag gcg gtc gtc cct cct cgg tcc ctg 
ttt gac cgc gca aca cca   816   
Gly Glu Ala Val Val Pro Pro Arg Ser Leu 
Phe Asp Arg Ala Thr Pro
            260                 265                 270      
  
  
gga ctt ctg aaa att cgc aga gag ggc aag 
gag cag aag aag aat att   864   
Gly Leu Leu Lys Ile Arg Arg Glu Gly Lys 
Glu Gln Lys Lys Asn Ile
        275                 280                 285          
  
  
ctg ctg aag cag cag gtg cca ttc gcc aag 
ccc ctg cca act ttt gcc   912   
Leu Leu Lys Gln Gln Val Pro Phe Ala Lys 
Pro Leu Pro Thr Phe Ala



(26) 特開２００２－３６０２６８

    290                 295                 300              
  
  
aaa ccc aca gct gag cct ggt caa gac aac 
ccc gag tgg ctc atc agt   960   
Lys Pro Thr Ala Glu Pro Gly Gln Asp Asn 
Pro Glu Trp Leu Ile Ser
305                 310                 315                 3
20
  
gag gac tgg gcg ctg ctg cag gct gta aag 
cag tta ctg gag ctg cct   1008  
Glu Asp Trp Ala Leu Leu Gln Ala Val Lys 
Gln Leu Leu Glu Leu Pro
                325                 330                 335  
  
  
ttg aac ctc aca atc gtg tca cct gct cac 
aca cct aat tgg gat ctt   1056  
Leu Asn Leu Thr Ile Val Ser Pro Ala His 
Thr Pro Asn Trp Asp Leu
            340                 345                 350      
  
  
gtc agt gac gtt gtt aac tcc tgt agc cga 
atc tac cgc tct tcc aaa   1104  
Val Ser Asp Val Val Asn Ser Cys Ser Arg 
Ile Tyr Arg Ser Ser Lys
        355                 360                 365          
  
  
cag tgc cgg aat cgc tac gag aat gtc atc 
att cca cga gag gag ggg   1152  
Gln Cys Arg Asn Arg Tyr Glu Asn Val Ile 
Ile Pro Arg Glu Glu Gly
    370                 375                 380              
  
  
aag agt aaa aac aac cgt cct ctc cgt acg 
agc cag atc tat gcc cag   1200  
Lys Ser Lys Asn Asn Arg Pro Leu Arg Thr 
Ser Gln Ile Tyr Ala Gln
385                 390                 395                 4
00
  
gat gag aat gcc aca cac acc cag ctg tac 
acg agc cac ttt gac tta   1248  
Asp Glu Asn Ala Thr His Thr Gln Leu Tyr 
Thr Ser His Phe Asp Leu
                405                 410                 415  
  
  
atg aaa atg act gct ggc aag agg agt ccc 
cca atc aaa cct ctg ctt   1296  
Met Lys Met Thr Ala Gly Lys Arg Ser Pro 
Pro Ile Lys Pro Leu Leu
            420                 425                 430      
  
  
ggc atg aat ccc ttt cag aag aac ccc aag 
cac gcg tct gtg ttg gca   1344  
Gly Met Asn Pro Phe Gln Lys Asn Pro Lys 
His Ala Ser Val Leu Ala
        435                 440                 445          
  
  
gaa agt gga atc aac tat gac aag ccg ctg 
cct ccc atc cag gtg gca   1392  
Glu Ser Gly Ile Asn Tyr Asp Lys Pro Leu 
Pro Pro Ile Gln Val Ala
    450                 455                 460              
  
  
tct ctc cgt gca gag cga atc gca aaa gag 
aaa aag gct ctg gct gat   1440  
Ser Leu Arg Ala Glu Arg Ile Ala Lys Glu 
Lys Lys Ala Leu Ala Asp
465                 470                 475                 4
80
  
cag cag aag gca cag cag ccg gcc gtg gcc 
cag cca ccc ccg ccc cag   1488  
Gln Gln Lys Ala Gln Gln Pro Ala Val Ala 
Gln Pro Pro Pro Pro Gln
                485                 490                 495  
  
  



(27) 特開２００２－３６０２６８

ccg cag ccc cca cca ccc ccg cag cag cca 
ccg cca ccg ctg cca caa   1536  
Pro Gln Pro Pro Pro Pro Pro Gln Gln Pro 
Pro Pro Pro Leu Pro Gln
            500                 505                 510      
  
  
cca cag gca gcg ggc agc cag ccg cca gca 
ggg cca cca gct gtc cag   1584  
Pro Gln Ala Ala Gly Ser Gln Pro Pro Ala 
Gly Pro Pro Ala Val Gln
        515                 520                 525          
  
  
ccc caa ccc cag cca cag ccc cag acc cag 
cca cag cct gtg cag gcc   1632  
Pro Gln Pro Gln Pro Gln Pro Gln Thr Gln 
Pro Gln Pro Val Gln Ala
    530                 535                 540              
  
  
cca gcg aag gcg cag ccc gca atc acg acg 
ggg ggc agt gca gcc gta   1680  
Pro Ala Lys Ala Gln Pro Ala Ile Thr Thr 
Gly Gly Ser Ala Ala Val
545                 550                 555                 5
60
  
ctg gca gga acc att aaa aca tca gtt act 
ggg acg agc atg ccc act   1728  
Leu Ala Gly Thr Ile Lys Thr Ser Val Thr 
Gly Thr Ser Met Pro Thr
                565                 570                 575  
  
  
ggt gcc gtg agt gga aat gtg atc gtg aac 
acc atc gca ggg gtc cca   1776  
Gly Ala Val Ser Gly Asn Val Ile Val Asn 
Thr Ile Ala Gly Val Pro
            580                 585                 590      
  
  
gct gcc acc ttc cag tcc atc aac aag cgc 
ctg gcg tcg cca gtg gct   1824  
Ala Ala Thr Phe Gln Ser Ile Asn Lys Arg 
Leu Ala Ser Pro Val Ala
        595                 600                 605          
  
  
cct ggg gcc ttg act acg ccg gga ggc tct 
gct ccc gcc cag gtg gtg   1872  
Pro Gly Ala Leu Thr Thr Pro Gly Gly Ser 
Ala Pro Ala Gln Val Val
    610                 615                 620              
  
  
cac acc cag ccc ccg cca cgg gca gtc ggc 
tcc cca gcc acg gcg acc   1920  
His Thr Gln Pro Pro Pro Arg Ala Val Gly 
Ser Pro Ala Thr Ala Thr
625                 630                 635                 6
40
  
cct gac ctg gtg tcc atg gca acg act cag 
ggt gtt cga gcg gtc act   1968  
Pro Asp Leu Val Ser Met Ala Thr Thr Gln 
Gly Val Arg Ala Val Thr
                645                 650                 655  
  
  
tct gtg aca gcc tcg gcc gtg gtc act acc 
aac ctg acc cca gtg cag   2016  
Ser Val Thr Ala Ser Ala Val Val Thr Thr 
Asn Leu Thr Pro Val Gln
            660                 665                 670      
  
  
acc ccg gca cgg tct ttg gtg ccc caa gtg 
tcc caa gcc aca gga gtt   2064  
Thr Pro Ala Arg Ser Leu Val Pro Gln Val 
Ser Gln Ala Thr Gly Val
        675                 680                 685          
  
  
cag ctc cct gga aaa acc atc aca cct gca 
cat ttc cag ctt ctc agg   2112  
Gln Leu Pro Gly Lys Thr Ile Thr Pro Ala 
His Phe Gln Leu Leu Arg
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    690                 695                 700              
  
  
cag cag cag cag cag cag caa caa cag cag 
cag cag cag cag cag cag   2160  
Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln 
Gln Gln Gln Gln Gln Gln
705                 710                 715                 7
20
  
cag cag cag cag cag cag cag caa cag cag 
cag cag caa cag acg acg   2208  
Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln 
Gln Gln Gln Gln Thr Thr
                725                 730                 735  
  
  
acg acc tct cag gtg caa gtt cca cag atc 
cag ggc cag gcc cag tcc   2256  
Thr Thr Ser Gln Val Gln Val Pro Gln Ile 
Gln Gly Gln Ala Gln Ser
            740                 745                 750      
  
  
cca gca cag atc aaa gct gtg ggc aag ctg 
acg ccg gaa cac ctc atc   2304  
Pro Ala Gln Ile Lys Ala Val Gly Lys Leu 
Thr Pro Glu His Leu Ile
        755                 760                 765          
  
  
aaa atg cag aag cag aaa ctg cag atg ccc 
ccg cag ccc cca ccg cca   2352  
Lys Met Gln Lys Gln Lys Leu Gln Met Pro 
Pro Gln Pro Pro Pro Pro
    770                 775                 780              
  
  
cag gcc cag tct gcg ccc ccg cag cca aca 
gcc caa gtg caa gtg cag   2400  
Gln Ala Gln Ser Ala Pro Pro Gln Pro Thr 
Ala Gln Val Gln Val Gln
785                 790                 795                 8
00
  
acc tcg cag ccg ccg cag cag cag agc ccc 
cag ctc acg acg gtc acg   2448  
Thr Ser Gln Pro Pro Gln Gln Gln Ser Pro 
Gln Leu Thr Thr Val Thr
                805                 810                 815  
  
  
gcc cca agg cct ggt gcc ctg ctg acg ggc 
acc acc gtg gcc aac ctc   2496  
Ala Pro Arg Pro Gly Ala Leu Leu Thr Gly 
Thr Thr Val Ala Asn Leu
            820                 825                 830      
  
  
cag gtg gcc cgg ctc acc cgg gtt ccc act 
tct cag ctg cag gcg caa   2544  
Gln Val Ala Arg Leu Thr Arg Val Pro Thr 
Ser Gln Leu Gln Ala Gln
        835                 840                 845          
  
  
ggg cag atg cag acc cag gca ccc cag cca 
gcc cag gtg gcc ttg gcg   2592  
Gly Gln Met Gln Thr Gln Ala Pro Gln Pro 
Ala Gln Val Ala Leu Ala
    850                 855                 860              
  
  
aag cct ccg gtg gtg tcc gtc ccg gca gct 
gtg gtc tcc tca ccg gga   2640  
Lys Pro Pro Val Val Ser Val Pro Ala Ala 
Val Val Ser Ser Pro Gly
865                 870                 875                 8
80
  
gtc acc acc ctg ccc atg aac gtc gcg ggg 
atc agc gtg gcg atc ggt   2688  
Val Thr Thr Leu Pro Met Asn Val Ala Gly 
Ile Ser Val Ala Ile Gly
                885                 890                 895  
  
  



(29) 特開２００２－３６０２６８

cag cca cag aag gca gca gga cag acc gtg 
gtg gcc cag ccc gtg cac   2736  
Gln Pro Gln Lys Ala Ala Gly Gln Thr Val 
Val Ala Gln Pro Val His
            900                 905                 910      
  
  
atg cag cag ctg ctg aag ctg aag cag cag 
gcc gtc cag cag cag aag   2784  
Met Gln Gln Leu Leu Lys Leu Lys Gln Gln 
Ala Val Gln Gln Gln Lys
        915                 920                 925          
  
  
gcc atc cag ccc cag gct gca cag ggc ccg 
gca gcc gtc cag cag aag   2832  
Ala Ile Gln Pro Gln Ala Ala Gln Gly Pro 
Ala Ala Val Gln Gln Lys
    930                 935                 940              
  
  
atc acc gca cag cag atc acc acc cct ggc 
gcg cag cag aag gtt gcc   2880  
Ile Thr Ala Gln Gln Ile Thr Thr Pro Gly 
Ala Gln Gln Lys Val Ala
945                 950                 955                 9
60
  
tac gcc gcg cag ccg gcc ctt aag acc cag 
ttt ctt acc aca ccc atc   2928  
Tyr Ala Ala Gln Pro Ala Leu Lys Thr Gln 
Phe Leu Thr Thr Pro Ile
                965                 970                 975  
  
  
tcc cag gcc cag aaa ctg gcc ggg gcc cag 
caa gtg cag acc cag atc   2976  
Ser Gln Ala Gln Lys Leu Ala Gly Ala Gln 
Gln Val Gln Thr Gln Ile
            980                 985                 990      
  
  
cag gtt gca aaa ctt cct caa gtt gtt caa 
cag caa aca ccc gtg gcc   3024  
Gln Val Ala Lys Leu Pro Gln Val Val Gln 
Gln Gln Thr Pro Val Ala
        995                1000                1005        
    
  
agc atc cag caa gtt gcc tct gct tcc cag 
cag gct tct cca cag act   3072  
Ser Ile Gln Gln Val Ala Ser Ala Ser Gln 
Gln Ala Ser Pro Gln Thr
   1010                1015                1020           
     
  
gtg gcg ctc acg cag gcg acg gcg gcc ggg 
cag cag gtg cag atg atc   3120  
Val Ala Leu Thr Gln Ala Thr Ala Ala Gly 
Gln Gln Val Gln Met Ile
1025               1030                1035               
 1040
  
cct gca gtg acc gcg act gcc cag gtg gtt 
cag cag aaa ctc att cag   3168  
Pro Ala Val Thr Ala Thr Ala Gln Val Val 
Gln Gln Lys Leu Ile Gln
               1045                1050                1055
    
  
cag cag gtg gtg acc acg gcg tcg gcc ccg 
ctc cag act cca ggc gct   3216  
Gln Gln Val Val Thr Thr Ala Ser Ala Pro 
Leu Gln Thr Pro Gly Ala
           1060                1065                1070   
     
  
ccc aac cca gcc cag gtg ccc gcc agc tcc 
gac agc cca agc cag cag   3264  
Pro Asn Pro Ala Gln Val Pro Ala Ser Ser 
Asp Ser Pro Ser Gln Gln
       1075                1080                1085       
     
  
ccc aag tta cag atg agg gtc cct gct gtc 
agg cta aag aca cct act   3312  
Pro Lys Leu Gln Met Arg Val Pro Ala Val 
Arg Leu Lys Thr Pro Thr



(30) 特開２００２－３６０２６８

   1090                1095                1100           
     
  
aag cct ccg tgc cag                                    
           3327  
Lys Pro Pro Cys Gln
1105               
  
  
<210> 4
<211> 1109
<212> PRT
<213> Homo sapiens
  
<400> 4
Met Ala Phe Leu Thr Gln Arg Thr Ile Gln 
Glu Leu Phe Glu Val Tyr  
  1               5                  10                  15     
 
  
Ser Pro Met Asp Asp Ala Gly Phe Pro Val 
Lys Ala Glu Glu Phe Val  
             20                  25                  30         
 
  
Val Leu Ser Gln Glu Pro Ser Val Thr Glu 
Thr Ile Ala Pro Lys Ile  
         35                  40                  45             
 
  
Ala Arg Pro Phe Ile Glu Ala Leu Lys Ser 
Ile Glu Tyr Leu Glu Glu  
     50                  55                  60                 
 
  
Asp Ala Gln Lys Ser Ala Gln Glu Gly Val 
Leu Gly Pro His Thr Asp  
 65                  70                  75                  80
  
  
Ala Leu Ser Ser Asp Ser Glu Asn Met Pro 
Cys Asp Glu Glu Pro Ser  
                 85                  90                  95     
 
  
Gln Leu Glu Glu Leu Ala Asp Phe Met Glu 
Gln Leu Thr Pro Ile Glu  
            100                 105                 110      
    
  
Lys Tyr Ala Leu Asn Tyr Leu Glu Leu Phe 
His Thr Ser Ile Glu Gln  
        115                 120                 125          
    
  
Glu Lys Glu Arg Asn Ser Glu Asp Ala Val 
Met Thr Ala Val Arg Ala  
    130                 135                 140              
    
  
Trp Glu Phe Trp Asn Leu Lys Thr Leu Gln 
Glu Arg Glu Ala Arg Leu  
145                 150                 155                 1
60  
  
Arg Leu Glu Gln Glu Glu Ala Glu Leu Leu 
Thr Tyr Thr Arg Glu Asp  
                165                 170                 175  
    
  
Ala Tyr Ser Met Glu Tyr Val Tyr Glu Asp 
Val Asp Gly Gln Thr Glu  
            180                 185                 190      
    
  
Val Met Pro Leu Trp Thr Pro Pro Thr Pro 
Pro Gln Asp Asp Ser Asp  



(31) 特開２００２－３６０２６８

        195                 200                 205          
    
  
Ile Tyr Leu Asp Ser Val Met Cys Leu Met 
Tyr Glu Ala Thr Pro Ile  
    210                 215                 220              
    
  
Pro Glu Ala Lys Leu Pro Pro Val Tyr Val 
Arg Lys Glu Arg Lys Arg  
225                 230                 235                 2
40  
  
His Lys Thr Asp Pro Ser Ala Ala Gly Arg 
Lys Lys Lys Gln Arg His  
                245                 250                 255  
    
  
Gly Glu Ala Val Val Pro Pro Arg Ser Leu 
Phe Asp Arg Ala Thr Pro  
            260                 265                 270      
    
  
Gly Leu Leu Lys Ile Arg Arg Glu Gly Lys 
Glu Gln Lys Lys Asn Ile  
        275                 280                 285          
    
  
Leu Leu Lys Gln Gln Val Pro Phe Ala Lys 
Pro Leu Pro Thr Phe Ala  
    290                 295                 300              
    
  
Lys Pro Thr Ala Glu Pro Gly Gln Asp Asn 
Pro Glu Trp Leu Ile Ser  
305                 310                 315                 3
20  
  
Glu Asp Trp Ala Leu Leu Gln Ala Val Lys 
Gln Leu Leu Glu Leu Pro  
                325                 330                 335  
    
  
Leu Asn Leu Thr Ile Val Ser Pro Ala His 
Thr Pro Asn Trp Asp Leu  
            340                 345                 350      
    
  
Val Ser Asp Val Val Asn Ser Cys Ser Arg 
Ile Tyr Arg Ser Ser Lys  
        355                 360                 365          
    
  
Gln Cys Arg Asn Arg Tyr Glu Asn Val Ile 
Ile Pro Arg Glu Glu Gly  
    370                 375                 380              
    
  
Lys Ser Lys Asn Asn Arg Pro Leu Arg Thr 
Ser Gln Ile Tyr Ala Gln  
385                 390                 395                 4
00  
  
Asp Glu Asn Ala Thr His Thr Gln Leu Tyr 
Thr Ser His Phe Asp Leu  
                405                 410                 415  
    
  
Met Lys Met Thr Ala Gly Lys Arg Ser Pro 
Pro Ile Lys Pro Leu Leu  
            420                 425                 430      
    
  
Gly Met Asn Pro Phe Gln Lys Asn Pro Lys 
His Ala Ser Val Leu Ala  
        435                 440                 445          
    
  
Glu Ser Gly Ile Asn Tyr Asp Lys Pro Leu 
Pro Pro Ile Gln Val Ala  
    450                 455                 460              
    
  



(32) 特開２００２－３６０２６８

Ser Leu Arg Ala Glu Arg Ile Ala Lys Glu 
Lys Lys Ala Leu Ala Asp  
465                 470                 475                 4
80  
  
Gln Gln Lys Ala Gln Gln Pro Ala Val Ala 
Gln Pro Pro Pro Pro Gln  
                485                 490                 495  
    
  
Pro Gln Pro Pro Pro Pro Pro Gln Gln Pro 
Pro Pro Pro Leu Pro Gln  
            500                 505                 510      
    
  
Pro Gln Ala Ala Gly Ser Gln Pro Pro Ala 
Gly Pro Pro Ala Val Gln  
        515                 520                 525          
    
  
Pro Gln Pro Gln Pro Gln Pro Gln Thr Gln 
Pro Gln Pro Val Gln Ala  
    530                 535                 540              
    
  
Pro Ala Lys Ala Gln Pro Ala Ile Thr Thr 
Gly Gly Ser Ala Ala Val  
545                 550                 555                 5
60  
  
Leu Ala Gly Thr Ile Lys Thr Ser Val Thr 
Gly Thr Ser Met Pro Thr  
                565                 570                 575  
    
  
Gly Ala Val Ser Gly Asn Val Ile Val Asn 
Thr Ile Ala Gly Val Pro  
            580                 585                 590      
    
  
Ala Ala Thr Phe Gln Ser Ile Asn Lys Arg 
Leu Ala Ser Pro Val Ala  
        595                 600                 605          
    
  
Pro Gly Ala Leu Thr Thr Pro Gly Gly Ser 
Ala Pro Ala Gln Val Val  
    610                 615                 620              
    
  
His Thr Gln Pro Pro Pro Arg Ala Val Gly 
Ser Pro Ala Thr Ala Thr  
625                 630                 635                 6
40  
  
Pro Asp Leu Val Ser Met Ala Thr Thr Gln 
Gly Val Arg Ala Val Thr  
                645                 650                 655  
    
  
Ser Val Thr Ala Ser Ala Val Val Thr Thr 
Asn Leu Thr Pro Val Gln  
            660                 665                 670      
    
  
Thr Pro Ala Arg Ser Leu Val Pro Gln Val 
Ser Gln Ala Thr Gly Val  
        675                 680                 685          
    
  
Gln Leu Pro Gly Lys Thr Ile Thr Pro Ala 
His Phe Gln Leu Leu Arg  
    690                 695                 700              
    
  
Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln 
Gln Gln Gln Gln Gln Gln  
705                 710                 715                 7
20  
  
Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln 
Gln Gln Gln Gln Thr Thr  
                725                 730                 735  
    



(33) 特開２００２－３６０２６８

  
Thr Thr Ser Gln Val Gln Val Pro Gln Ile 
Gln Gly Gln Ala Gln Ser  
            740                 745                 750      
    
  
Pro Ala Gln Ile Lys Ala Val Gly Lys Leu 
Thr Pro Glu His Leu Ile  
        755                 760                 765          
    
  
Lys Met Gln Lys Gln Lys Leu Gln Met Pro 
Pro Gln Pro Pro Pro Pro  
    770                 775                 780              
    
  
Gln Ala Gln Ser Ala Pro Pro Gln Pro Thr 
Ala Gln Val Gln Val Gln  
785                 790                 795                 8
00  
  
Thr Ser Gln Pro Pro Gln Gln Gln Ser Pro 
Gln Leu Thr Thr Val Thr  
                805                 810                 815  
    
  
Ala Pro Arg Pro Gly Ala Leu Leu Thr Gly 
Thr Thr Val Ala Asn Leu  
            820                 825                 830      
    
  
Gln Val Ala Arg Leu Thr Arg Val Pro Thr 
Ser Gln Leu Gln Ala Gln  
        835                 840                 845          
    
  
Gly Gln Met Gln Thr Gln Ala Pro Gln Pro 
Ala Gln Val Ala Leu Ala  
    850                 855                 860              
    
  
Lys Pro Pro Val Val Ser Val Pro Ala Ala 
Val Val Ser Ser Pro Gly  
865                 870                 875                 8
80  
  
Val Thr Thr Leu Pro Met Asn Val Ala Gly 
Ile Ser Val Ala Ile Gly  
                885                 890                 895  
    
  
Gln Pro Gln Lys Ala Ala Gly Gln Thr Val 
Val Ala Gln Pro Val His  
            900                 905                 910      
    
  
Met Gln Gln Leu Leu Lys Leu Lys Gln Gln 
Ala Val Gln Gln Gln Lys  
        915                 920                 925          
    
  
Ala Ile Gln Pro Gln Ala Ala Gln Gly Pro 
Ala Ala Val Gln Gln Lys  
    930                 935                 940              
    
  
Ile Thr Ala Gln Gln Ile Thr Thr Pro Gly 
Ala Gln Gln Lys Val Ala  
945                 950                 955                 9
60  
  
Tyr Ala Ala Gln Pro Ala Leu Lys Thr Gln 
Phe Leu Thr Thr Pro Ile  
                965                 970                 975  
    
  
Ser Gln Ala Gln Lys Leu Ala Gly Ala Gln 
Gln Val Gln Thr Gln Ile  
            980                 985                 990      
    
  
Gln Val Ala Lys Leu Pro Gln Val Val Gln 
Gln Gln Thr Pro Val Ala  



(34) 特開２００２－３６０２６８

        995                1000                1005        
      
  
Ser Ile Gln Gln Val Ala Ser Ala Ser Gln 
Gln Ala Ser Pro Gln Thr  
   1010                1015                1020           
       
  
Val Ala Leu Thr Gln Ala Thr Ala Ala Gly 
Gln Gln Val Gln Met Ile  
1025               1030                1035               
 1040  
  
Pro Ala Val Thr Ala Thr Ala Gln Val Val 
Gln Gln Lys Leu Ile Gln  
               1045                1050                1055
      
  
Gln Gln Val Val Thr Thr Ala Ser Ala Pro 
Leu Gln Thr Pro Gly Ala  
           1060                1065                1070   
       
  
Pro Asn Pro Ala Gln Val Pro Ala Ser Ser 
Asp Ser Pro Ser Gln Gln  
       1075                1080                1085       
       
  
Pro Lys Leu Gln Met Arg Val Pro Ala Val 
Arg Leu Lys Thr Pro Thr  
   1090                1095                1100           
       
  
Lys Pro Pro Cys Gln                                    
          
1105                                                             
  
  
  
<210> 5
<211> 4920
<212> DNA
<213> Homo sapiens
  
<220> 
<221> CDS
<222> (1)..(4920)
  
<400> 5
atg cag tct ttt cga gaa agg tgt ggt ttc 
cat ggc aaa caa cag aac   48    
Met Gln Ser Phe Arg Glu Arg Cys Gly Phe 
His Gly Lys Gln Gln Asn
  1               5                  10                  15    
  
tac cag cag acc tcg cag gaa aca tca cgc 
cta gag aat tac agg cag   96    
Tyr Gln Gln Thr Ser Gln Glu Thr Ser Arg 
Leu Glu Asn Tyr Arg Gln
             20                  25                  30        
  
ccg agt cag gcc ggg cta agc tgc gac cgg 
cag cgg ctg ctc gcc aag   144   
Pro Ser Gln Ala Gly Leu Ser Cys Asp Arg 
Gln Arg Leu Leu Ala Lys
         35                  40                  45            
  
gac tat tat aac ccg cag cct tac ccg agc 
tat gag ggt ggc gct ggc   192   
Asp Tyr Tyr Asn Pro Gln Pro Tyr Pro Ser 
Tyr Glu Gly Gly Ala Gly
     50                  55                  60                



(35) 特開２００２－３６０２６８

  
acg ccc tct ggc act gca gcc gcg gtg gcc 
gcc gac aag tac cac cga   240   
Thr Pro Ser Gly Thr Ala Ala Ala Val Ala 
Ala Asp Lys Tyr His Arg
 65                  70                  75                  80

  
ggc agc aag gcc ctg ccc aca cag caa ggc 
ctg cag ggg agg ccg gct   288   
Gly Ser Lys Ala Leu Pro Thr Gln Gln Gly 
Leu Gln Gly Arg Pro Ala
                 85                  90                  95    
  
ttc cct ggc tac ggc gtc cag gac agc agc 
ccc tac cca ggc cgc tat   336   
Phe Pro Gly Tyr Gly Val Gln Asp Ser Ser 
Pro Tyr Pro Gly Arg Tyr
            100                 105                 110      
  
  
gct ggt gag gag agc ctt cag gct tgg ggg 
gcc cca cag cca cca ccc   384   

26

Ala Gly Glu Glu Ser Leu Gln Ala Trp Gly 
Ala Pro Gln Pro Pro Pro
        115                 120                 125          
  
  
cca cag ccg cag cca cta cct gca ggg gtg 
gcc aag tat gat gag aac   432   
Pro Gln Pro Gln Pro Leu Pro Ala Gly Val 
Ala Lys Tyr Asp Glu Asn
    130                 135                 140              
  
  
ttg atg aaa aag aca gca gtg ccc ccc agc 
agg cag tat gca gag cag   480   
Leu Met Lys Lys Thr Ala Val Pro Pro Ser 
Arg Gln Tyr Ala Glu Gln
145                 150                 155                 1
60
  
ggc gcc cag gtg ccc ttt cgg act cac tcc 
ctg cac gtc cag cag cca   528   
Gly Ala Gln Val Pro Phe Arg Thr His Ser 
Leu His Val Gln Gln Pro
                165                 170                 175  
  
  
ccg ccg ccc cag cag ccc ctg gca tac ccc 
aag ctc caa agg cag aag   576   
Pro Pro Pro Gln Gln Pro Leu Ala Tyr Pro 
Lys Leu Gln Arg Gln Lys
            180                 185                 190      
  
  
ctg cag aac gac att gcc tcc cct ctg ccc 
ttc ccc cag ggt acc cac   624   
Leu Gln Asn Asp Ile Ala Ser Pro Leu Pro 
Phe Pro Gln Gly Thr His
        195                 200                 205          
  
  
ttt cct cag cat tcc cag tcc ttc ccc acc 
tcc tcc acc tac tcc tcc   672   
Phe Pro Gln His Ser Gln Ser Phe Pro Thr 
Ser Ser Thr Tyr Ser Ser
    210                 215                 220              
  
  
tct gtc cag ggt ggt ggg cag ggg gcc cac 
tcc tat aag agt tgc aca   720   
Ser Val Gln Gly Gly Gly Gln Gly Ala His 
Ser Tyr Lys Ser Cys Thr
225                 230                 235                 2
40
  
gca ccg act gcc cag ccc cat gac agg ccg 
ctg act gcc agc tcc agc   768   
Ala Pro Thr Ala Gln Pro His Asp Arg Pro 
Leu Thr Ala Ser Ser Ser
                245                 250                 255  
  
  



(36) 特開２００２－３６０２６８

ctg gcc ccg ggg cag cgg gtc cag aat ctt 
cat gcc tac cag tcg ggc   816   
Leu Ala Pro Gly Gln Arg Val Gln Asn Leu 
His Ala Tyr Gln Ser Gly
            260                 265                 270      
  
  
cgc ctc agc tat gac cag cag cag cag cag 
cag cag cag cag cag cag   864   
Arg Leu Ser Tyr Asp Gln Gln Gln Gln Gln 
Gln Gln Gln Gln Gln Gln
        275                 280                 285          
  
  
cag cag caa gcc ctt cag agc cgg cac cat 
gcc cag gaa acc ctc cat   912   
Gln Gln Gln Ala Leu Gln Ser Arg His His 
Ala Gln Glu Thr Leu His
    290                 295                 300              
  
  
tac caa aac ctc gcc aag tat cag cac tac 
ggg cag caa ggc cag ggc   960   
Tyr Gln Asn Leu Ala Lys Tyr Gln His Tyr 
Gly Gln Gln Gly Gln Gly
305                 310                 315                 3
20
  
tac tgc cag ccg gac gca gcc gtc cgg acc 
cca gag cag tac tac cag   1008  
Tyr Cys Gln Pro Asp Ala Ala Val Arg Thr 
Pro Glu Gln Tyr Tyr Gln
                325                 330                 335  
  
  
acc ttc agc ccc agc tcc agc cac tca ccc 
gcc cgc tcc gtg ggc cgc   1056  
Thr Phe Ser Pro Ser Ser Ser His Ser Pro 
Ala Arg Ser Val Gly Arg
            340                 345                 350      
  
  
tca cct tcc tac agt tcc aca ccg tcg ccg 
ctg atg cca aac ctg gag   1104  
Ser Pro Ser Tyr Ser Ser Thr Pro Ser Pro 
Leu Met Pro Asn Leu Glu
        355                 360                 365          
  
  
aac ttt ccc tac agc cag cag ccg ctc agc 
acc ggg gcc ttc ccc gca   1152  
Asn Phe Pro Tyr Ser Gln Gln Pro Leu Ser 
Thr Gly Ala Phe Pro Ala
    370                 375                 380              
  
  
ggg atc act gac cac agc cac ttc atg ccc 
ctg ctc aat ccc tcc cca   1200  
Gly Ile Thr Asp His Ser His Phe Met Pro 
Leu Leu Asn Pro Ser Pro
385                 390                 395                 4
00
  
acg gat gcc acc agc tct gtg gac acc cag 
gct ggc aac tgc aag ccc   1248  
Thr Asp Ala Thr Ser Ser Val Asp Thr Gln 
Ala Gly Asn Cys Lys Pro
                405                 410                 415  
  
  
ctt cag aag gac aag ctc cct gag aac ctg 
ctg tcg gat ctc agc ctg   1296  
Leu Gln Lys Asp Lys Leu Pro Glu Asn Leu 
Leu Ser Asp Leu Ser Leu
            420                 425                 430      
  
  
cag agc ctc acg gcg ctg acc tca cag gtg 
gag aac atc tcc aac acc   1344  
Gln Ser Leu Thr Ala Leu Thr Ser Gln Val 
Glu Asn Ile Ser Asn Thr
        435                 440                 445          
  
  
gtc cag cag ctg ctg ctc tcc aag gct gct 
gtg ccg cag aag aaa ggt   1392  
Val Gln Gln Leu Leu Leu Ser Lys Ala Ala 
Val Pro Gln Lys Lys Gly



(37) 特開２００２－３６０２６８

    450                 455                 460              
  
  
gtc aag aac ctc gtg tcc agg acc cca gag 
cag cat aaa agc cag cac   1440  
Val Lys Asn Leu Val Ser Arg Thr Pro Glu 
Gln His Lys Ser Gln His
465                 470                 475                 4
80
  
tgc agc ccc gaa ggg agc ggc tac tca gcc 
gag ccc gca ggc aca ccg   1488  
Cys Ser Pro Glu Gly Ser Gly Tyr Ser Ala 
Glu Pro Ala Gly Thr Pro
                485                 490                 495  
  
  
ctg tca gag ccg ccg agc agc acg cca cag 
tcc acg cat gcg gag ccg   1536  
Leu Ser Glu Pro Pro Ser Ser Thr Pro Gln 
Ser Thr His Ala Glu Pro
            500                 505                 510      
  
  
cag gag gcc gac tac ctg agc ggc tcc gag 
gac cca ctg gag cgc agc   1584  
Gln Glu Ala Asp Tyr Leu Ser Gly Ser Glu 
Asp Pro Leu Glu Arg Ser
        515                 520                 525          
  
  
ttc ctc tac tgc aac cag gcc cgt ggc agc 
cct gcc agg gtc aac agc   1632  
Phe Leu Tyr Cys Asn Gln Ala Arg Gly Ser 
Pro Ala Arg Val Asn Ser
    530                 535                 540              
  
  
aac tcg aag gcc aag ccc gag tcc gtg tcc 
acc tgt tct gtg acc tct   1680  
Asn Ser Lys Ala Lys Pro Glu Ser Val Ser 
Thr Cys Ser Val Thr Ser
545                 550                 555                 5
60
  
cct gac gac atg tcc acc aaa tct gac gac 
tcc ttc cag agc cta cac   1728  
Pro Asp Asp Met Ser Thr Lys Ser Asp Asp 
Ser Phe Gln Ser Leu His
                565                 570                 575  
  
  
ggc agt ctg ccg ctc gac agc ttc tcc aag 
ttc gtg gcg ggt gag cgg   1776  
Gly Ser Leu Pro Leu Asp Ser Phe Ser Lys 
Phe Val Ala Gly Glu Arg
            580                 585                 590      
  
  
gac tgt ccg cgg ctg ctg ctc agc gcc ctg 
gca cag gag gac ctg gcc   1824  
Asp Cys Pro Arg Leu Leu Leu Ser Ala Leu 
Ala Gln Glu Asp Leu Ala
        595                 600                 605          
  
  
tcc gag atc ctg ggg ctg cag gaa gcc atc 
ggt gag aag gcc gac aaa   1872  
Ser Glu Ile Leu Gly Leu Gln Glu Ala Ile 
Gly Glu Lys Ala Asp Lys
    610                 615                 620              
  
  
gct tgg gct gaa gca ccc agc ctg gtc aag 
gac agc agc aag cca ccc   1920  
Ala Trp Ala Glu Ala Pro Ser Leu Val Lys 
Asp Ser Ser Lys Pro Pro
625                 630                 635                 6
40
  
ttc tcg ctg gag aac cac agc gcc tgc ctg 
gac tct gtg gcc aag agt   1968  
Phe Ser Leu Glu Asn His Ser Ala Cys Leu 
Asp Ser Val Ala Lys Ser
                645                 650                 655  
  
  



(38) 特開２００２－３６０２６８

gcg tgg ccc cgg cct ggg gag cca gag gcc 
ctg ccc gac tcc ttg cag   2016  
Ala Trp Pro Arg Pro Gly Glu Pro Glu Ala 
Leu Pro Asp Ser Leu Gln
            660                 665                 670      
  
  
ctg gac aag ggc ggc aat gcc aag gac ttc 
agc cca ggg ctg ttt gaa   2064  
Leu Asp Lys Gly Gly Asn Ala Lys Asp Phe 
Ser Pro Gly Leu Phe Glu
        675                 680                 685          
  
  
gac cct tcc gtg gcc ttc gct acg cct gac 
ccc aaa aag aca act ggt   2112  
Asp Pro Ser Val Ala Phe Ala Thr Pro Asp 
Pro Lys Lys Thr Thr Gly
    690                 695                 700              
  
  
cct ctc tcc ttt ggt acc aag ccc acc ctt 
ggg gtt cct gct cca gac   2160  
Pro Leu Ser Phe Gly Thr Lys Pro Thr Leu 
Gly Val Pro Ala Pro Asp
705                 710                 715                 7
20
  
ccc act aca gca gct ttt gac tgt ttc ccg 
gac aca acc gct gcc agc   2208  
Pro Thr Thr Ala Ala Phe Asp Cys Phe Pro 
Asp Thr Thr Ala Ala Ser
                725                 730                 735  
  
  
tca gcg gac agc gcc aac ccc ttt gcc tgg 
cca gag gaa aac ctg ggg   2256  
Ser Ala Asp Ser Ala Asn Pro Phe Ala Trp 
Pro Glu Glu Asn Leu Gly
            740                 745                 750      
  
  
gat gct tgt ccc agg tgg gga ttg cac cct 
ggc gag ctt acc aag ggc   2304  
Asp Ala Cys Pro Arg Trp Gly Leu His Pro 
Gly Glu Leu Thr Lys Gly
        755                 760                 765          
  
  
ctg gag cag ggt ggg aag gcc tca gat ggc 
atc agc aaa ggg gac acc   2352  
Leu Glu Gln Gly Gly Lys Ala Ser Asp Gly 
Ile Ser Lys Gly Asp Thr
    770                 775                 780              
  
  
cat gag gct tcg gcc tgc ctg ggc ttc cag 
gag gag gac ccc cct ggg   2400  
His Glu Ala Ser Ala Cys Leu Gly Phe Gln 
Glu Glu Asp Pro Pro Gly
785                 790                 795                 8
00
  
gag aag gtg gcc tcg ttg ccc ggg gac ttc 
aag cag gag gag gtg ggt   2448  
Glu Lys Val Ala Ser Leu Pro Gly Asp Phe 
Lys Gln Glu Glu Val Gly
                805                 810                 815  
  
  
ggg gtg aag gag gag gca ggt ggg ctg ctg 
cag tgc ccc gag gtg gcc   2496  
Gly Val Lys Glu Glu Ala Gly Gly Leu Leu 
Gln Cys Pro Glu Val Ala
            820                 825                 830      
  
  
aag gct gac cgg tgg ctg gag gac agc cgg 
cac tgc tgt tcc acc gcc   2544  
Lys Ala Asp Arg Trp Leu Glu Asp Ser Arg 
His Cys Cys Ser Thr Ala
        835                 840                 845          
  
  
gac ttc ggg gac ctc cca ctg ctg cca ccc 
acc agc agg aag gag gac   2592  
Asp Phe Gly Asp Leu Pro Leu Leu Pro Pro 
Thr Ser Arg Lys Glu Asp



(39) 特開２００２－３６０２６８

    850                 855                 860              
  
  
ctg gaa gct gag gag gag tac tcc tcc cta 
tgt gag ctc ctg ggc agc   2640  
Leu Glu Ala Glu Glu Glu Tyr Ser Ser Leu 
Cys Glu Leu Leu Gly Ser
865                 870                 875                 8
80
  
ccc gag cag agg cct ggc atg cag gac ccg 
ctg tca ccc aag gcc cca   2688  
Pro Glu Gln Arg Pro Gly Met Gln Asp Pro 
Leu Ser Pro Lys Ala Pro
                885                 890                 895  
  
  
ctc atc tgc acc aag gag gag gtg gag gag 
gtg ctg gac tcc aag gcc   2736  
Leu Ile Cys Thr Lys Glu Glu Val Glu Glu 
Val Leu Asp Ser Lys Ala
            900                 905                 910      
  
  
ggc tgg ggc tct ccg tgc cac ctc tca ggg 
gag tcc gtc atc ctg ctg   2784  
Gly Trp Gly Ser Pro Cys His Leu Ser Gly 
Glu Ser Val Ile Leu Leu
        915                 920                 925          
  
  
ggc cct aca gtg ggc acc gag tca aag gtc 
cag agc tgg ttt gag tcc   2832  
Gly Pro Thr Val Gly Thr Glu Ser Lys Val 
Gln Ser Trp Phe Glu Ser
    930                 935                 940              
  
  
tct ctg tca cac atg aag cca ggt gaa gag 
ggg cct gat ggg gag cga   2880  
Ser Leu Ser His Met Lys Pro Gly Glu Glu 
Gly Pro Asp Gly Glu Arg
945                 950                 955                 9
60
  
gct cca ggg gat tcc acc acc tcg gac gcc 
tct ctg gcc cag aag ccc   2928  
Ala Pro Gly Asp Ser Thr Thr Ser Asp Ala 
Ser Leu Ala Gln Lys Pro
                965                 970                 975  
  
  
aac aag cct gct gtg ccc gag gcg ccc atc 
gca aag aaa gag cct gtg   2976  
Asn Lys Pro Ala Val Pro Glu Ala Pro Ile 
Ala Lys Lys Glu Pro Val
            980                 985                 990      
  
  
cca cgg ggc aaa agc tta cgg agc cgt cgg 
gtg cac cgg ggg ctg ccc   3024  
Pro Arg Gly Lys Ser Leu Arg Ser Arg Arg 
Val His Arg Gly Leu Pro
        995                1000                1005        
    
  
gag gcc gag gac tcc cca tgc agg gca cca 
gtg ctg ccc aaa gac ctc   3072  
Glu Ala Glu Asp Ser Pro Cys Arg Ala Pro 
Val Leu Pro Lys Asp Leu
   1010                1015                1020           
     
  
ttg ctc cct gaa tcc tgc aca ggg ccc ccc 
cag gga cag atg gaa ggg   3120  
Leu Leu Pro Glu Ser Cys Thr Gly Pro Pro 
Gln Gly Gln Met Glu Gly
1025               1030                1035               
 1040
  
gct gga gcc cca ggc cgg ggg gcc tcg gaa 
ggg ctc ccc agg atg tgt   3168  
Ala Gly Ala Pro Gly Arg Gly Ala Ser Glu 
Gly Leu Pro Arg Met Cys
               1045                1050                1055
    
  



(40) 特開２００２－３６０２６８

act cgt tct ctc acg gcc ctg agt gag ccc 
cgc acg ccc gga ccc cca   3216  
Thr Arg Ser Leu Thr Ala Leu Ser Glu Pro 
Arg Thr Pro Gly Pro Pro
           1060                1065                1070   
     
  
ggc ctg acc acc acc cct gca ccc cca gac 
aaa ctg ggg ggc aag cag   3264  
Gly Leu Thr Thr Thr Pro Ala Pro Pro Asp 
Lys Leu Gly Gly Lys Gln
       1075                1080                1085       
     
  
cga gcc gcc ttc aag tcg ggc aag cgg gtg 
ggg aag ccc tca ccc aag   3312  
Arg Ala Ala Phe Lys Ser Gly Lys Arg Val 
Gly Lys Pro Ser Pro Lys
   1090                1095                1100           
     
  
gct gcc tcc agc ccc agc aac ccg gcc gcc 
ctg cct gtg gcc tcc gac   3360  
Ala Ala Ser Ser Pro Ser Asn Pro Ala Ala 
Leu Pro Val Ala Ser Asp
1105               1110                1115               
 1120
  
agc agc ccg atg ggc tcc aag acc aag gag 
aca gac tca ccc agc acg   3408  
Ser Ser Pro Met Gly Ser Lys Thr Lys Glu 
Thr Asp Ser Pro Ser Thr
               1125                1130                1135
    
  
cct ggc aag gac cag cgc tcc atg atc ctt 
cgg tca cgc acc aaa acc   3456  
Pro Gly Lys Asp Gln Arg Ser Met Ile Leu 
Arg Ser Arg Thr Lys Thr
           1140                1145                1150   
     
  
cag gag atc ttc cac tcc aag cgg cgg agg 
ccc tct gag ggc cgg ctc   3504  
Gln Glu Ile Phe His Ser Lys Arg Arg Arg 
Pro Ser Glu Gly Arg Leu
       1155                1160                1165       
     
  
ccc aac tgc cgt gcc acc aag aag ctc ctc 
gac aac agc cac ttg ccc   3552  
Pro Asn Cys Arg Ala Thr Lys Lys Leu Leu 
Asp Asn Ser His Leu Pro
   1170                1175                1180           
     
  
gcc aca ttc aag gtc tcc agc agc ccc cag 
aag gag ggc agg gtg agc   3600  
Ala Thr Phe Lys Val Ser Ser Ser Pro Gln 
Lys Glu Gly Arg Val Ser
1185               1190                1195               
 1200
  
cag cgg gca agg gtc ccc aaa cct ggt gca 
ggc agc aag ctc tct gac   3648  
Gln Arg Ala Arg Val Pro Lys Pro Gly Ala 
Gly Ser Lys Leu Ser Asp
               1205                1210                1215
    
  
cgg ccc ctc cat gcg ctc aaa agg aag tcg 
gcc ttc atg gcg ccg gtc   3696  
Arg Pro Leu His Ala Leu Lys Arg Lys Ser 
Ala Phe Met Ala Pro Val
           1220                1225                1230   
     
  
ccc acc aag aag cgg aac ctg gtc ttg cgg 
agc cgc agc agc agc agc   3744  
Pro Thr Lys Lys Arg Asn Leu Val Leu Arg 
Ser Arg Ser Ser Ser Ser
       1235                1240                1245       
     
  
agc aac gcc agt ggc aat ggg gga gat ggg 
aag gag gag agg cct gag   3792  
Ser Asn Ala Ser Gly Asn Gly Gly Asp Gly 
Lys Glu Glu Arg Pro Glu



(41) 特開２００２－３６０２６８

   1250                1255                1260           
     
  
ggt tcc ccc acc ctc ttc aag agg atg tct 
tct ccc aag aaa gcc aag   3840  
Gly Ser Pro Thr Leu Phe Lys Arg Met Ser 
Ser Pro Lys Lys Ala Lys
1265               1270                1275               
 1280
  
ccc acc aag ggc aat ggc gag cct gcc aca 
aag ctc cca ccc ccg gag   3888  
Pro Thr Lys Gly Asn Gly Glu Pro Ala Thr 
Lys Leu Pro Pro Pro Glu
               1285                1290                1295
    
  
acc ccc gat gcc tgc ctc aag ctc gcc tct 
cgg gca gcc ttc cag ggg   3936  
Thr Pro Asp Ala Cys Leu Lys Leu Ala Ser 
Arg Ala Ala Phe Gln Gly
           1300                1305                1310   
     
  
gcc atg aag acc aag gtg ctg cca ccc cgg 
aag ggc cgg ggc ctg aag   3984  
Ala Met Lys Thr Lys Val Leu Pro Pro Arg 
Lys Gly Arg Gly Leu Lys
       1315                1320                1325       
     
  
ctg gaa gcc atc gtg cag aag atc acc tcg 
ccc agc ctc aag aag ttc   4032  
Leu Glu Ala Ile Val Gln Lys Ile Thr Ser 
Pro Ser Leu Lys Lys Phe
   1330                1335                1340           
     
  
gca tgt aaa gcg cca ggg gcc tct cct ggt 
aat cct ctg agc cca tcc   4080  
Ala Cys Lys Ala Pro Gly Ala Ser Pro Gly 
Asn Pro Leu Ser Pro Ser
1345               1350                1355               
 1360
  
ctt tcc gac aaa gac cgt ggg ctc aag ggt 
gct ggg ggc agc cca gtg   4128  
Leu Ser Asp Lys Asp Arg Gly Leu Lys Gly 
Ala Gly Gly Ser Pro Val
               1365                1370                1375
    
  
ggg gtg gaa gaa ggc ctg gta aat gtg ggc 
acc ggg cag aag ctc cca   4176  
Gly Val Glu Glu Gly Leu Val Asn Val Gly 
Thr Gly Gln Lys Leu Pro
           1380                1385                1390   
     
  
act tct ggg gct gat ccg tta tgc aga aat 
cca acc aac aga tcc tta   4224  
Thr Ser Gly Ala Asp Pro Leu Cys Arg Asn 
Pro Thr Asn Arg Ser Leu
       1395                1400                1405       
     
  
aaa ggc aaa ctc atg aac agt aag aaa ctg 
tct tct act gac tgt ttc   4272  
Lys Gly Lys Leu Met Asn Ser Lys Lys Leu 
Ser Ser Thr Asp Cys Phe
   1410                1415                1420           
     
  
aaa acc gag gcc ttc aca tcc ccg gag gcc 
ctg cag cct ggg ggg act   4320  
Lys Thr Glu Ala Phe Thr Ser Pro Glu Ala 
Leu Gln Pro Gly Gly Thr
1425               1430                1435               
 1440
  
gcc ctg gcg cct aag aag agg agc cgg aaa 
ggc cgg gca ggg gcc cat   4368  
Ala Leu Ala Pro Lys Lys Arg Ser Arg Lys 
Gly Arg Ala Gly Ala His
               1445                1450                1455
    
  



(42) 特開２００２－３６０２６８

gga ctc tcc aaa ggc ccg ctg gag aag cgg 
ccc tat ctt ggc ccg gct   4416  
Gly Leu Ser Lys Gly Pro Leu Glu Lys Arg 
Pro Tyr Leu Gly Pro Ala
           1460                1465                1470   
     
  
ctg ctc ctg act ccc cga gac agg gcc agt 
ggc aca caa ggg gcc agt   4464  
Leu Leu Leu Thr Pro Arg Asp Arg Ala Ser 
Gly Thr Gln Gly Ala Ser
       1475                1480                1485       
     
  
gag gac aac tct ggt gga gga ggc aag aag 
cca aag atg gag gag ctg   4512  
Glu Asp Asn Ser Gly Gly Gly Gly Lys Lys 
Pro Lys Met Glu Glu Leu
   1490                1495                1500           
     
  
ggc ctg gcc tcc cag ccc ccg gag ggc agg 
ccc tgc cag ccc cag aca   4560  
Gly Leu Ala Ser Gln Pro Pro Glu Gly Arg 
Pro Cys Gln Pro Gln Thr
1505               1510                1515               
 1520
  
agg gca cag aaa cag cca ggc cac acc aac 
tac agc agc tat tcc aag   4608  
Arg Ala Gln Lys Gln Pro Gly His Thr Asn 
Tyr Ser Ser Tyr Ser Lys
               1525                1530                1535
    
  
cgg aag cgc ctc act cgg ggc cgg gcc aag 
aac acc acc tct tca ccc   4656  
Arg Lys Arg Leu Thr Arg Gly Arg Ala Lys 
Asn Thr Thr Ser Ser Pro
           1540                1545                1550   
     
  
tgt aag ggg cgt gcc aag cga cga cga cag 
cag cag gtg ctg ccc ctg   4704  
Cys Lys Gly Arg Ala Lys Arg Arg Arg Gln 
Gln Gln Val Leu Pro Leu
       1555                1560                1565       
     
  
gat ccc gca gag cct gaa atc cgc ctc aag 
tac att tcc tct tgc aag   4752  
Asp Pro Ala Glu Pro Glu Ile Arg Leu Lys 
Tyr Ile Ser Ser Cys Lys
   1570                1575                1580           
     
  
cgg ctg agg tca gac agc cgg acc ccc gcc 
ttc tca ccc ctg gag ccc   4800  
Arg Leu Arg Ser Asp Ser Arg Thr Pro Ala 
Phe Ser Pro Leu Glu Pro
1585               1590                1595               
 1600
  
agc ctg gga gcg caa aac cca aga agc ggc 
cag aac gca cct ccg gct   4848  
Ser Leu Gly Ala Gln Asn Pro Arg Ser Gly 
Gln Asn Ala Pro Pro Ala
               1605                1610                1615
    
  
ccg gcg gac gcg cga ccg ttg tgc acc acc 
agg gac cgc cgc gcc tac   4896  
Pro Ala Asp Ala Arg Pro Leu Cys Thr Thr 
Arg Asp Arg Arg Ala Tyr
           1620                1625                1630   
     
  
tct gca cgg gag cag gga cag cgc               
                    4920  
Ser Ala Arg Glu Gln Gly Gln Arg
       1635                1640
  
  
<210> 6



(43) 特開２００２－３６０２６８

<211> 1640
<212> PRT
<213> Homo sapiens
  
<400> 6
Met Gln Ser Phe Arg Glu Arg Cys Gly Phe 
His Gly Lys Gln Gln Asn  
  1               5                  10                  15     
 
  
Tyr Gln Gln Thr Ser Gln Glu Thr Ser Arg 
Leu Glu Asn Tyr Arg Gln  
             20                  25                  30         
 
  
Pro Ser Gln Ala Gly Leu Ser Cys Asp Arg 
Gln Arg Leu Leu Ala Lys  
         35                  40                  45             
 
  
Asp Tyr Tyr Asn Pro Gln Pro Tyr Pro Ser 
Tyr Glu Gly Gly Ala Gly  
     50                  55                  60                 
 
  
Thr Pro Ser Gly Thr Ala Ala Ala Val Ala 
Ala Asp Lys Tyr His Arg  
 65                  70                  75                  80
  
  
Gly Ser Lys Ala Leu Pro Thr Gln Gln Gly 
Leu Gln Gly Arg Pro Ala  
                 85                  90                  95     
 
  
Phe Pro Gly Tyr Gly Val Gln Asp Ser Ser 
Pro Tyr Pro Gly Arg Tyr  
            100                 105                 110      
    
  
Ala Gly Glu Glu Ser Leu Gln Ala Trp Gly 
Ala Pro Gln Pro Pro Pro  
        115                 120                 125          
    
  
Pro Gln Pro Gln Pro Leu Pro Ala Gly Val 
Ala Lys Tyr Asp Glu Asn  
    130                 135                 140              
    
  
Leu Met Lys Lys Thr Ala Val Pro Pro Ser 
Arg Gln Tyr Ala Glu Gln  
145                 150                 155                 1
60  
  
Gly Ala Gln Val Pro Phe Arg Thr His Ser 
Leu His Val Gln Gln Pro  
                165                 170                 175  
    
  
Pro Pro Pro Gln Gln Pro Leu Ala Tyr Pro 
Lys Leu Gln Arg Gln Lys  
            180                 185                 190      
    
  
Leu Gln Asn Asp Ile Ala Ser Pro Leu Pro 
Phe Pro Gln Gly Thr His  
        195                 200                 205          
    
  
Phe Pro Gln His Ser Gln Ser Phe Pro Thr 
Ser Ser Thr Tyr Ser Ser  
    210                 215                 220              
    
  
Ser Val Gln Gly Gly Gly Gln Gly Ala His 
Ser Tyr Lys Ser Cys Thr  
225                 230                 235                 2
40  
  



(44) 特開２００２－３６０２６８

Ala Pro Thr Ala Gln Pro His Asp Arg Pro 
Leu Thr Ala Ser Ser Ser  
                245                 250                 255  
    
  
Leu Ala Pro Gly Gln Arg Val Gln Asn Leu 
His Ala Tyr Gln Ser Gly  
            260                 265                 270      
    
  
Arg Leu Ser Tyr Asp Gln Gln Gln Gln Gln 
Gln Gln Gln Gln Gln Gln  
        275                 280                 285          
    
  
Gln Gln Gln Ala Leu Gln Ser Arg His His 
Ala Gln Glu Thr Leu His  
    290                 295                 300              
    
  
Tyr Gln Asn Leu Ala Lys Tyr Gln His Tyr 
Gly Gln Gln Gly Gln Gly  
305                 310                 315                 3
20  
  
Tyr Cys Gln Pro Asp Ala Ala Val Arg Thr 
Pro Glu Gln Tyr Tyr Gln  
                325                 330                 335  
    
  
Thr Phe Ser Pro Ser Ser Ser His Ser Pro 
Ala Arg Ser Val Gly Arg  
            340                 345                 350      
    
  
Ser Pro Ser Tyr Ser Ser Thr Pro Ser Pro 
Leu Met Pro Asn Leu Glu  
        355                 360                 365          
    
  
Asn Phe Pro Tyr Ser Gln Gln Pro Leu Ser 
Thr Gly Ala Phe Pro Ala  
    370                 375                 380              
    
  
Gly Ile Thr Asp His Ser His Phe Met Pro 
Leu Leu Asn Pro Ser Pro  
385                 390                 395                 4
00  
  
Thr Asp Ala Thr Ser Ser Val Asp Thr Gln 
Ala Gly Asn Cys Lys Pro  
                405                 410                 415  
    
  
Leu Gln Lys Asp Lys Leu Pro Glu Asn Leu 
Leu Ser Asp Leu Ser Leu  
            420                 425                 430      
    
  
Gln Ser Leu Thr Ala Leu Thr Ser Gln Val 
Glu Asn Ile Ser Asn Thr  
        435                 440                 445          
    
  
Val Gln Gln Leu Leu Leu Ser Lys Ala Ala 
Val Pro Gln Lys Lys Gly  
    450                 455                 460              
    
  
Val Lys Asn Leu Val Ser Arg Thr Pro Glu 
Gln His Lys Ser Gln His  
465                 470                 475                 4
80  
  
Cys Ser Pro Glu Gly Ser Gly Tyr Ser Ala 
Glu Pro Ala Gly Thr Pro  
                485                 490                 495  
    
  
Leu Ser Glu Pro Pro Ser Ser Thr Pro Gln 
Ser Thr His Ala Glu Pro  
            500                 505                 510      
    



(45) 特開２００２－３６０２６８

  
Gln Glu Ala Asp Tyr Leu Ser Gly Ser Glu 
Asp Pro Leu Glu Arg Ser  
        515                 520                 525          
    
  
Phe Leu Tyr Cys Asn Gln Ala Arg Gly Ser 
Pro Ala Arg Val Asn Ser  
    530                 535                 540              
    
  
Asn Ser Lys Ala Lys Pro Glu Ser Val Ser 
Thr Cys Ser Val Thr Ser  
545                 550                 555                 5
60  
  
Pro Asp Asp Met Ser Thr Lys Ser Asp Asp 
Ser Phe Gln Ser Leu His  
                565                 570                 575  
    
  
Gly Ser Leu Pro Leu Asp Ser Phe Ser Lys 
Phe Val Ala Gly Glu Arg  
            580                 585                 590      
    
  
Asp Cys Pro Arg Leu Leu Leu Ser Ala Leu 
Ala Gln Glu Asp Leu Ala  
        595                 600                 605          
    
  
Ser Glu Ile Leu Gly Leu Gln Glu Ala Ile 
Gly Glu Lys Ala Asp Lys  
    610                 615                 620              
    
  
Ala Trp Ala Glu Ala Pro Ser Leu Val Lys 
Asp Ser Ser Lys Pro Pro  
625                 630                 635                 6
40  
  
Phe Ser Leu Glu Asn His Ser Ala Cys Leu 
Asp Ser Val Ala Lys Ser  
                645                 650                 655  
    
  
Ala Trp Pro Arg Pro Gly Glu Pro Glu Ala 
Leu Pro Asp Ser Leu Gln  
            660                 665                 670      
    
  
Leu Asp Lys Gly Gly Asn Ala Lys Asp Phe 
Ser Pro Gly Leu Phe Glu  
        675                 680                 685          
    
  
Asp Pro Ser Val Ala Phe Ala Thr Pro Asp 
Pro Lys Lys Thr Thr Gly  
    690                 695                 700              
    
  
Pro Leu Ser Phe Gly Thr Lys Pro Thr Leu 
Gly Val Pro Ala Pro Asp  
705                 710                 715                 7
20  
  
Pro Thr Thr Ala Ala Phe Asp Cys Phe Pro 
Asp Thr Thr Ala Ala Ser  
                725                 730                 735  
    
  
Ser Ala Asp Ser Ala Asn Pro Phe Ala Trp 
Pro Glu Glu Asn Leu Gly  
            740                 745                 750      
    
  
Asp Ala Cys Pro Arg Trp Gly Leu His Pro 
Gly Glu Leu Thr Lys Gly  
        755                 760                 765          
    
  
Leu Glu Gln Gly Gly Lys Ala Ser Asp Gly 
Ile Ser Lys Gly Asp Thr  



(46) 特開２００２－３６０２６８

    770                 775                 780              
    
  
His Glu Ala Ser Ala Cys Leu Gly Phe Gln 
Glu Glu Asp Pro Pro Gly  
785                 790                 795                 8
00  
  
Glu Lys Val Ala Ser Leu Pro Gly Asp Phe 
Lys Gln Glu Glu Val Gly  
                805                 810                 815  
    
  
Gly Val Lys Glu Glu Ala Gly Gly Leu Leu 
Gln Cys Pro Glu Val Ala  
            820                 825                 830      
    
  
Lys Ala Asp Arg Trp Leu Glu Asp Ser Arg 
His Cys Cys Ser Thr Ala  
        835                 840                 845          
    
  
Asp Phe Gly Asp Leu Pro Leu Leu Pro Pro 
Thr Ser Arg Lys Glu Asp  
    850                 855                 860              
    
  
Leu Glu Ala Glu Glu Glu Tyr Ser Ser Leu 
Cys Glu Leu Leu Gly Ser  
865                 870                 875                 8
80  
  
Pro Glu Gln Arg Pro Gly Met Gln Asp Pro 
Leu Ser Pro Lys Ala Pro  
                885                 890                 895  
    
  
Leu Ile Cys Thr Lys Glu Glu Val Glu Glu 
Val Leu Asp Ser Lys Ala  
            900                 905                 910      
    
  
Gly Trp Gly Ser Pro Cys His Leu Ser Gly 
Glu Ser Val Ile Leu Leu  
        915                 920                 925          
    
  
Gly Pro Thr Val Gly Thr Glu Ser Lys Val 
Gln Ser Trp Phe Glu Ser  
    930                 935                 940              
    
  
Ser Leu Ser His Met Lys Pro Gly Glu Glu 
Gly Pro Asp Gly Glu Arg  
945                 950                 955                 9
60  
  
Ala Pro Gly Asp Ser Thr Thr Ser Asp Ala 
Ser Leu Ala Gln Lys Pro  
                965                 970                 975  
    
  
Asn Lys Pro Ala Val Pro Glu Ala Pro Ile 
Ala Lys Lys Glu Pro Val  
            980                 985                 990      
    
  
Pro Arg Gly Lys Ser Leu Arg Ser Arg Arg 
Val His Arg Gly Leu Pro  
        995                1000                1005        
      
  
Glu Ala Glu Asp Ser Pro Cys Arg Ala Pro 
Val Leu Pro Lys Asp Leu  
   1010                1015                1020           
       
  
Leu Leu Pro Glu Ser Cys Thr Gly Pro Pro 
Gln Gly Gln Met Glu Gly  
1025               1030                1035               
 1040  
  



(47) 特開２００２－３６０２６８

Ala Gly Ala Pro Gly Arg Gly Ala Ser Glu 
Gly Leu Pro Arg Met Cys  
               1045                1050                1055
      
  
Thr Arg Ser Leu Thr Ala Leu Ser Glu Pro 
Arg Thr Pro Gly Pro Pro  
           1060                1065                1070   
       
  
Gly Leu Thr Thr Thr Pro Ala Pro Pro Asp 
Lys Leu Gly Gly Lys Gln  
       1075                1080                1085       
       
  
Arg Ala Ala Phe Lys Ser Gly Lys Arg Val 
Gly Lys Pro Ser Pro Lys  
   1090                1095                1100           
       
  
Ala Ala Ser Ser Pro Ser Asn Pro Ala Ala 
Leu Pro Val Ala Ser Asp  
1105               1110                1115               
 1120  
  
Ser Ser Pro Met Gly Ser Lys Thr Lys Glu 
Thr Asp Ser Pro Ser Thr  
               1125                1130                1135
      
  
Pro Gly Lys Asp Gln Arg Ser Met Ile Leu 
Arg Ser Arg Thr Lys Thr  
           1140                1145                1150   
       
  
Gln Glu Ile Phe His Ser Lys Arg Arg Arg 
Pro Ser Glu Gly Arg Leu  
       1155                1160                1165       
       
  
Pro Asn Cys Arg Ala Thr Lys Lys Leu Leu 
Asp Asn Ser His Leu Pro  
   1170                1175                1180           
       
  
Ala Thr Phe Lys Val Ser Ser Ser Pro Gln 
Lys Glu Gly Arg Val Ser  
1185               1190                1195               
 1200  
  
Gln Arg Ala Arg Val Pro Lys Pro Gly Ala 
Gly Ser Lys Leu Ser Asp  
               1205                1210                1215
      
  
Arg Pro Leu His Ala Leu Lys Arg Lys Ser 
Ala Phe Met Ala Pro Val  
           1220                1225                1230   
       
  
Pro Thr Lys Lys Arg Asn Leu Val Leu Arg 
Ser Arg Ser Ser Ser Ser  
       1235                1240                1245       
       
  
Ser Asn Ala Ser Gly Asn Gly Gly Asp Gly 
Lys Glu Glu Arg Pro Glu  
   1250                1255                1260           
       
  
Gly Ser Pro Thr Leu Phe Lys Arg Met Ser 
Ser Pro Lys Lys Ala Lys  
1265               1270                1275               
 1280  
  
Pro Thr Lys Gly Asn Gly Glu Pro Ala Thr 
Lys Leu Pro Pro Pro Glu  
               1285                1290                1295
      
  
Thr Pro Asp Ala Cys Leu Lys Leu Ala Ser 
Arg Ala Ala Phe Gln Gly  
           1300                1305                1310   
       



(48) 特開２００２－３６０２６８

  
Ala Met Lys Thr Lys Val Leu Pro Pro Arg 
Lys Gly Arg Gly Leu Lys  
       1315                1320                1325       
       
  
Leu Glu Ala Ile Val Gln Lys Ile Thr Ser 
Pro Ser Leu Lys Lys Phe  
   1330                1335                1340           
       
  
Ala Cys Lys Ala Pro Gly Ala Ser Pro Gly 
Asn Pro Leu Ser Pro Ser  
1345               1350                1355               
 1360  
  
Leu Ser Asp Lys Asp Arg Gly Leu Lys Gly 
Ala Gly Gly Ser Pro Val  
               1365                1370                1375
      
  
Gly Val Glu Glu Gly Leu Val Asn Val Gly 
Thr Gly Gln Lys Leu Pro  
           1380                1385                1390   
       
  
Thr Ser Gly Ala Asp Pro Leu Cys Arg Asn 
Pro Thr Asn Arg Ser Leu  
       1395                1400                1405       
       
  
Lys Gly Lys Leu Met Asn Ser Lys Lys Leu 
Ser Ser Thr Asp Cys Phe  
   1410                1415                1420           
       
  
Lys Thr Glu Ala Phe Thr Ser Pro Glu Ala 
Leu Gln Pro Gly Gly Thr  
1425               1430                1435               
 1440  
  
Ala Leu Ala Pro Lys Lys Arg Ser Arg Lys 
Gly Arg Ala Gly Ala His  
               1445                1450                1455
      
  
Gly Leu Ser Lys Gly Pro Leu Glu Lys Arg 
Pro Tyr Leu Gly Pro Ala  
           1460                1465                1470   
       
  
Leu Leu Leu Thr Pro Arg Asp Arg Ala Ser 
Gly Thr Gln Gly Ala Ser  
       1475                1480                1485       
       
  
Glu Asp Asn Ser Gly Gly Gly Gly Lys Lys 
Pro Lys Met Glu Glu Leu  
   1490                1495                1500           
       
  
Gly Leu Ala Ser Gln Pro Pro Glu Gly Arg 
Pro Cys Gln Pro Gln Thr  
1505               1510                1515               
 1520  
  
Arg Ala Gln Lys Gln Pro Gly His Thr Asn 
Tyr Ser Ser Tyr Ser Lys  
               1525                1530                1535
      
  
Arg Lys Arg Leu Thr Arg Gly Arg Ala Lys 
Asn Thr Thr Ser Ser Pro  
           1540                1545                1550   
       
  
Cys Lys Gly Arg Ala Lys Arg Arg Arg Gln 
Gln Gln Val Leu Pro Leu  
       1555                1560                1565       
       
  
Asp Pro Ala Glu Pro Glu Ile Arg Leu Lys 
Tyr Ile Ser Ser Cys Lys  



(49) 特開２００２－３６０２６８

   1570                1575                1580           
       
  
Arg Leu Arg Ser Asp Ser Arg Thr Pro Ala 
Phe Ser Pro Leu Glu Pro  
1585               1590                1595               
 1600  
  
Ser Leu Gly Ala Gln Asn Pro Arg Ser Gly 
Gln Asn Ala Pro Pro Ala  
               1605                1610                1615
      
  
Pro Ala Asp Ala Arg Pro Leu Cys Thr Thr 
Arg Asp Arg Arg Ala Tyr  
           1620                1625                1630   
       
  
Ser Ala Arg Glu Gln Gly Gln Arg               
                   
       1635                1640                               
   
  
  
  
<210> 7
<211> 3399
<212> DNA
<213> Homo sapiens
  
<220> 
<221> CDS
<222> (1)..(3399)
  
<400> 7
atg ggg gat ttc gca gcc ccc gct gct gcc 
gcg aat ggc agt agt att   48    
Met Gly Asp Phe Ala Ala Pro Ala Ala Ala 
Ala Asn Gly Ser Ser Ile
  1               5                  10                  15    
  
tgc atc aac agt agc ctg aac agc agc ctc 
ggc ggg gcc ggg atc ggt   96    
Cys Ile Asn Ser Ser Leu Asn Ser Ser Leu 
Gly Gly Ala Gly Ile Gly
             20                  25                  30        
  
gtg aat aat act ccc aat agt act ccc gct 
gct ccg agt agc aat cac   144   
Val Asn Asn Thr Pro Asn Ser Thr Pro Ala 
Ala Pro Ser Ser Asn His
         35                  40                  45            
  
ccg gca gcc ggt gga tgc ggc ggc tcc ggg 
ggc ccc ggc ggc ggt tcg   192   
Pro Ala Ala Gly Gly Cys Gly Gly Ser Gly 
Gly Pro Gly Gly Gly Ser
     50                  55                  60                
  
gcg gcc gtt ccc aag cac agc acc gtg gtg 
gag cgg ctc cgc cag cgc   240   
Ala Ala Val Pro Lys His Ser Thr Val Val 
Glu Arg Leu Arg Gln Arg
 65                  70                  75                  80

  
atc gag ggc tgc cgt cgg cac cac gtc aac 
tgc gag aac agg tac cag   288   
Ile Glu Gly Cys Arg Arg His His Val Asn 
Cys Glu Asn Arg Tyr Gln
                 85                  90                  95    
  



(50) 特開２００２－３６０２６８

cag gct cag gtg gag cag ctg gag ctg gag 
cgc cgg gac acc gtg agc   336   
Gln Ala Gln Val Glu Gln Leu Glu Leu Glu 
Arg Arg Asp Thr Val Ser
            100                 105                 110      
  
  
ctc tac cag cgg acc ctg gag cag agg gcc 
aag aaa tcg ggc gcc ggc   384   
Leu Tyr Gln Arg Thr Leu Glu Gln Arg Ala 
Lys Lys Ser Gly Ala Gly
        115                 120                 125          
  
  
acc ggc aaa cag cag cac ccg agc aaa ccc 
cag caa gat gcg gag gct   432   
Thr Gly Lys Gln Gln His Pro Ser Lys Pro 
Gln Gln Asp Ala Glu Ala
    130                 135                 140              
  
  
gcc tcg gcg gag cag agg aac cac acg ctg 
atc atg cta caa gag act   480   
Ala Ser Ala Glu Gln Arg Asn His Thr Leu 
Ile Met Leu Gln Glu Thr
145                 150                 155                 1
60
  
gtg aaa agg aag ttg gaa gga gct cga tca 
cca ctt aat gga gac cag   528   
Val Lys Arg Lys Leu Glu Gly Ala Arg Ser 
Pro Leu Asn Gly Asp Gln
                165                 170                 175  
  
  
cag aat ggt gct tgt gat ggg aat ttt tct 
ccg act agc aaa cga att   576   
Gln Asn Gly Ala Cys Asp Gly Asn Phe Ser 
Pro Thr Ser Lys Arg Ile
            180                 185                 190      
  
  
cga aag gac att tct gcg ggg atg gaa gcc 
atc aac aat ttg ccc agt   624   
Arg Lys Asp Ile Ser Ala Gly Met Glu Ala 
Ile Asn Asn Leu Pro Ser
        195                 200                 205          
  
  
aac atg cca ctg cct tca gct tct cct ctt 
cac caa ctt gac ctg aaa   672   
Asn Met Pro Leu Pro Ser Ala Ser Pro Leu 
His Gln Leu Asp Leu Lys
    210                 215                 220              
  
  
cct tct ttg ccc ttg cag aac agt gga act 
cac act cct ggg ctt cta   720   
Pro Ser Leu Pro Leu Gln Asn Ser Gly Thr 
His Thr Pro Gly Leu Leu
225                 230                 235                 2
40
  
gaa gat cta agt aag aat ggt agg ctc cct 
gag att aaa ctt cct gtc   768   
Glu Asp Leu Ser Lys Asn Gly Arg Leu Pro 
Glu Ile Lys Leu Pro Val
                245                 250                 255  
  
  
aac ggt tgc agt gac ctg gag gat agc ttc 
acc atc ttg cag agc aaa   816   
Asn Gly Cys Ser Asp Leu Glu Asp Ser Phe 
Thr Ile Leu Gln Ser Lys
            260                 265                 270      
  
  
gac ctc aaa caa gaa cct ctc gat gac cct 
act tgc ata gac aca tca   864   
Asp Leu Lys Gln Glu Pro Leu Asp Asp Pro 
Thr Cys Ile Asp Thr Ser
        275                 280                 285          
  
  
gaa aca tct ctt tca aat cag aac aag ctg 
ttc tca gac att aat ctg   912   
Glu Thr Ser Leu Ser Asn Gln Asn Lys Leu 
Phe Ser Asp Ile Asn Leu



(51) 特開２００２－３６０２６８

    290                 295                 300              
  
  
aat gat cag gag tgg caa gaa tta ata gat 
gaa ttg gcc aac acg gtt   960   
Asn Asp Gln Glu Trp Gln Glu Leu Ile Asp 
Glu Leu Ala Asn Thr Val
305                 310                 315                 3
20
  
cct gag gat gac ata cag gac ctg ttc aac 
gaa gac ttt gaa gag aag   1008  
Pro Glu Asp Asp Ile Gln Asp Leu Phe Asn 
Glu Asp Phe Glu Glu Lys
                325                 330                 335  
  
  
aag gag cca gaa ttc tcg cag cca gca act 
gag acc cct ctc tcc cag   1056  
Lys Glu Pro Glu Phe Ser Gln Pro Ala Thr 
Glu Thr Pro Leu Ser Gln
            340                 345                 350      
  
  
gag agt gcg agc gtg aag agc gac ccc tct 
cac tct ccc ttc gca cat   1104  
Glu Ser Ala Ser Val Lys Ser Asp Pro Ser 
His Ser Pro Phe Ala His
        355                 360                 365          
  
  
gtc tcc atg gga tct ccc cag gcg agg cct 
tct tct tct ggt cct ccc   1152  
Val Ser Met Gly Ser Pro Gln Ala Arg Pro 
Ser Ser Ser Gly Pro Pro
    370                 375                 380              
  
  
ttt tct act gtc tcc acg gcc act agt tta 
cct tct gtt gcc agc act   1200  
Phe Ser Thr Val Ser Thr Ala Thr Ser Leu 
Pro Ser Val Ala Ser Thr
385                 390                 395                 4
00
  
ccc gca gct cca aac cct gca agc tca cca 
gca aac tgt gct gtc cag   1248  
Pro Ala Ala Pro Asn Pro Ala Ser Ser Pro 
Ala Asn Cys Ala Val Gln
                405                 410                 415  
  
  
tcc cct caa act cca aac caa gcc cac act 
cca ggc caa gct cca cct   1296  
Ser Pro Gln Thr Pro Asn Gln Ala His Thr 
Pro Gly Gln Ala Pro Pro
            420                 425                 430      
  
  
cgg cct gga aat ggt tat ctc ctg aat ccg 
gca gca gtg aca gtg gcc   1344  
Arg Pro Gly Asn Gly Tyr Leu Leu Asn Pro 
Ala Ala Val Thr Val Ala
        435                 440                 445          
  
  
ggt tca gcg tca ggg cct gtg gct gtg ccc 
agc tct gac atg tct cca   1392  
Gly Ser Ala Ser Gly Pro Val Ala Val Pro 
Ser Ser Asp Met Ser Pro
    450                 455                 460              
  
  
gca gaa cag ctc aaa cag atg gct gca cag 
cag caa caa agg gcc aaa   1440  
Ala Glu Gln Leu Lys Gln Met Ala Ala Gln 
Gln Gln Gln Arg Ala Lys
465                 470                 475                 4
80
  
ctc atg cag cag aaa cag caa cag caa cag 
cag cag cag cag cag cag   1488  
Leu Met Gln Gln Lys Gln Gln Gln Gln Gln 
Gln Gln Gln Gln Gln Gln
                485                 490                 495  
  
  



(52) 特開２００２－３６０２６８

cag caa cag cag cag cag cag cag caa cag 
cac tca aat cag act tca   1536  
Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln 
His Ser Asn Gln Thr Ser
            500                 505                 510      
  
  
aat tgg tct ccc tta gga cct ccc tct agt 
cca tat gga gca gct ttt   1584  
Asn Trp Ser Pro Leu Gly Pro Pro Ser Ser 
Pro Tyr Gly Ala Ala Phe
        515                 520                 525          
  
  
act gca gaa aaa cca aat agc cca atg atg 
tac ccc caa gcc ttt aac   1632  
Thr Ala Glu Lys Pro Asn Ser Pro Met Met 
Tyr Pro Gln Ala Phe Asn
    530                 535                 540              
  
  
aac caa aac cct ata gtg cct cca atg gca 
aac aac ctg cag aag aca   1680  
Asn Gln Asn Pro Ile Val Pro Pro Met Ala 
Asn Asn Leu Gln Lys Thr
545                 550                 555                 5
60
  
aca atg aat aac tac ctc cct cag aat cac 
atg aat atg atc aat cag   1728  
Thr Met Asn Asn Tyr Leu Pro Gln Asn His 
Met Asn Met Ile Asn Gln
                565                 570                 575  
  
  
cag cca aat aac ttg ggt aca aac tcc tta 
aac aaa cag cac aat att   1776  
Gln Pro Asn Asn Leu Gly Thr Asn Ser Leu 
Asn Lys Gln His Asn Ile
            580                 585                 590      
  
  
ctg act tat ggc aac act aaa ccc ctg acc 
cac ttc aat gca gac ctg   1824  
Leu Thr Tyr Gly Asn Thr Lys Pro Leu Thr 
His Phe Asn Ala Asp Leu
        595                 600                 605          
  
  
agt cag agg atg aca cca cca gtg gcc aac 
ccc aac aaa aac ccc ttg   1872  
Ser Gln Arg Met Thr Pro Pro Val Ala Asn 
Pro Asn Lys Asn Pro Leu
    610                 615                 620              
  
  
atg ccg tat atc cag cag cag caa cag cag 
cag caa cag caa cag cag   1920  
Met Pro Tyr Ile Gln Gln Gln Gln Gln Gln 
Gln Gln Gln Gln Gln Gln
625                 630                 635                 6
40
  
cag cag cag cag cag cag ccg cca cct cca 
cag ctc cag gcc ccc agg   1968  
Gln Gln Gln Gln Gln Gln Pro Pro Pro Pro 
Gln Leu Gln Ala Pro Arg
                645                 650                 655  
  
  
gca cac ctg agc gaa gac cag aaa cgc ctg 
ctt ctc atg aag cag aaa   2016  
Ala His Leu Ser Glu Asp Gln Lys Arg Leu 
Leu Leu Met Lys Gln Lys
            660                 665                 670      
  
  
gga gtg atg aat cag ccc atg gct tac gct 
gca ctt cca tcc cac ggt   2064  
Gly Val Met Asn Gln Pro Met Ala Tyr Ala 
Ala Leu Pro Ser His Gly
        675                 680                 685          
  
  
cag gag cag cat cca gtt gga ctt ccc cga 
acc aca ggc ccc atg cag   2112  
Gln Glu Gln His Pro Val Gly Leu Pro Arg 
Thr Thr Gly Pro Met Gln



(53) 特開２００２－３６０２６８

    690                 695                 700              
  
  
tcc tcc gtg ccc cca ggc tca ggt ggc atg 
gtc tca gga gcc agt ccc   2160  
Ser Ser Val Pro Pro Gly Ser Gly Gly Met 
Val Ser Gly Ala Ser Pro
705                 710                 715                 7
20
  
gca ggc ccc ggc ttc ctg ggc agc cag ccc 
caa gca gcc atc atg aag   2208  
Ala Gly Pro Gly Phe Leu Gly Ser Gln Pro 
Gln Ala Ala Ile Met Lys
                725                 730                 735  
  
  
cag atg ctc att gat cag cgg gcc cag ttg 
ata gag cag cag aag caa   2256  
Gln Met Leu Ile Asp Gln Arg Ala Gln Leu 
Ile Glu Gln Gln Lys Gln
            740                 745                 750      
  
  
cag ttc ctg cgg gag caa agg cag cag cag 
cag cag cag cag cag att   2304  
Gln Phe Leu Arg Glu Gln Arg Gln Gln Gln 
Gln Gln Gln Gln Gln Ile
        755                 760                 765          
  
  
ttg gcg gaa cag cag ttg cag caa tca cat 
cta ccc cgg cag cac ctc   2352  
Leu Ala Glu Gln Gln Leu Gln Gln Ser His 
Leu Pro Arg Gln His Leu
    770                 775                 780              
  
  
cag cca cag cgg aat cca tac cca gtg cag 
cag gtc aat cag ttt caa   2400  
Gln Pro Gln Arg Asn Pro Tyr Pro Val Gln 
Gln Val Asn Gln Phe Gln
785                 790                 795                 8
00
  
ggt tct ccc cag gat ata gca gcc gta aga 
agc caa gca gcc ctc cag   2448  
Gly Ser Pro Gln Asp Ile Ala Ala Val Arg 
Ser Gln Ala Ala Leu Gln
                805                 810                 815  
  
  
agc atg cga acg tca cgg ctg atg gca cag 
aac gca ggc atg atg gga   2496  
Ser Met Arg Thr Ser Arg Leu Met Ala Gln 
Asn Ala Gly Met Met Gly
            820                 825                 830      
  
  
ata gga ccc tcc cag aac cct ggg acg atg 
gcc acc gca gct gcg cag   2544  
Ile Gly Pro Ser Gln Asn Pro Gly Thr Met 
Ala Thr Ala Ala Ala Gln
        835                 840                 845          
  
  
tcg gag atg gga ctg gcc cct tat agc acc 
acg cct acc agc caa cca   2592  
Ser Glu Met Gly Leu Ala Pro Tyr Ser Thr 
Thr Pro Thr Ser Gln Pro
    850                 855                 860              
  
  
gga atg tac aat atg agc aca ggc atg acc 
caa atg ttg cag cat cca   2640  
Gly Met Tyr Asn Met Ser Thr Gly Met Thr 
Gln Met Leu Gln His Pro
865                 870                 875                 8
80
  
aac caa agt ggc atg agc atc aca cat aac 
caa gcc cag gga ccg agg   2688  
Asn Gln Ser Gly Met Ser Ile Thr His Asn 
Gln Ala Gln Gly Pro Arg
                885                 890                 895  
  
  



(54) 特開２００２－３６０２６８

caa cct gcc tct ggg cag ggg gtt gga atg 
gtg agt ggc ttt ggt cag   2736  
Gln Pro Ala Ser Gly Gln Gly Val Gly Met 
Val Ser Gly Phe Gly Gln
            900                 905                 910      
  
  
agc atg ctg gtg aac tca gcc att acc cag 
caa cat cca cag atg aaa   2784  
Ser Met Leu Val Asn Ser Ala Ile Thr Gln 
Gln His Pro Gln Met Lys
        915                 920                 925          
  
  
ggg cca gta ggc cag gcc ttg cct agg ccc 
caa gcc cct cca agg ctg   2832  
Gly Pro Val Gly Gln Ala Leu Pro Arg Pro 
Gln Ala Pro Pro Arg Leu
    930                 935                 940              
  
  
cag agc ctt atg gga aca gtc cag caa gga 
gca caa agc tgg caa cag   2880  
Gln Ser Leu Met Gly Thr Val Gln Gln Gly 
Ala Gln Ser Trp Gln Gln
945                 950                 955                 9
60
  
agg agc ttg cag ggc atg cct ggg agg act 
agt gga gaa ttg gga cca   2928  
Arg Ser Leu Gln Gly Met Pro Gly Arg Thr 
Ser Gly Glu Leu Gly Pro
                965                 970                 975  
  
  
ttc aac aat ggc gcc agc tac cct ctt caa 
gct ggg cag ccg aga ctg   2976  
Phe Asn Asn Gly Ala Ser Tyr Pro Leu Gln 
Ala Gly Gln Pro Arg Leu
            980                 985                 990      
  
  
acc aag cag cac ttc cca cag gga ctg agc 
cag tca gtc gtg gat gct   3024  
Thr Lys Gln His Phe Pro Gln Gly Leu Ser 
Gln Ser Val Val Asp Ala
        995                1000                1005        
    
  
aac acg ggc aca gtg agg acc ctc aac cca 
gct gcc atg ggt cgg cag   3072  
Asn Thr Gly Thr Val Arg Thr Leu Asn Pro 
Ala Ala Met Gly Arg Gln
   1010                1015                1020           
     
  
atg atg cca tcg ctc ccg ggg cag caa ggc 
acc agc cag gcg agg cca   3120  
Met Met Pro Ser Leu Pro Gly Gln Gln Gly 
Thr Ser Gln Ala Arg Pro
1025               1030                1035               
 1040
  
atg gtc atg tct ggc ctg agc cag gga gtc 
cca ggc atg cca gcg ttc   3168  
Met Val Met Ser Gly Leu Ser Gln Gly Val 
Pro Gly Met Pro Ala Phe
               1045                1050                1055
    
  
agc cag cac cca gca cag cag cag ata ccc 
agt ggc agc ttt gct cca   3216  
Ser Gln His Pro Ala Gln Gln Gln Ile Pro 
Ser Gly Ser Phe Ala Pro
           1060                1065                1070   
     
  
agc agc cag agc caa gcc tat gag cgg aat 
gcc cct cag gac gtg tca   3264  
Ser Ser Gln Ser Gln Ala Tyr Glu Arg Asn 
Ala Pro Gln Asp Val Ser
       1075                1080                1085       
     
  
tac aat tac agt ggc gac gga gct ggg ggt 
tcc ttc cct ggc ctc ccg   3312  
Tyr Asn Tyr Ser Gly Asp Gly Ala Gly Gly 
Ser Phe Pro Gly Leu Pro



(55) 特開２００２－３６０２６８

   1090                1095                1100           
     
  
gac ggt gca gac ctt gtg gac tcc atc atc 
aaa ggc ggg cca ggg gac   3360  
Asp Gly Ala Asp Leu Val Asp Ser Ile Ile 
Lys Gly Gly Pro Gly Asp
1105               1110                1115               
 1120
  
gag tgg atg cag gag ctt gat gaa ttg ttt 
ggt aac ccc               3399  
Glu Trp Met Gln Glu Leu Asp Glu Leu Phe 
Gly Asn Pro
               1125                1130            
  
  
<210> 8
<211> 1133
<212> PRT
<213> Homo sapiens
  
<400> 8
Met Gly Asp Phe Ala Ala Pro Ala Ala Ala 
Ala Asn Gly Ser Ser Ile  
  1               5                  10                  15     
 
  
Cys Ile Asn Ser Ser Leu Asn Ser Ser Leu 
Gly Gly Ala Gly Ile Gly  
             20                  25                  30         
 
  
Val Asn Asn Thr Pro Asn Ser Thr Pro Ala 
Ala Pro Ser Ser Asn His  
         35                  40                  45             
 
  
Pro Ala Ala Gly Gly Cys Gly Gly Ser Gly 
Gly Pro Gly Gly Gly Ser  
     50                  55                  60                 
 
  
Ala Ala Val Pro Lys His Ser Thr Val Val 
Glu Arg Leu Arg Gln Arg  
 65                  70                  75                  80
  
  
Ile Glu Gly Cys Arg Arg His His Val Asn 
Cys Glu Asn Arg Tyr Gln  
                 85                  90                  95     
 
  
Gln Ala Gln Val Glu Gln Leu Glu Leu Glu 
Arg Arg Asp Thr Val Ser  
            100                 105                 110      
    
  
Leu Tyr Gln Arg Thr Leu Glu Gln Arg Ala 
Lys Lys Ser Gly Ala Gly  
        115                 120                 125          
    
  
Thr Gly Lys Gln Gln His Pro Ser Lys Pro 
Gln Gln Asp Ala Glu Ala  
    130                 135                 140              
    
  
Ala Ser Ala Glu Gln Arg Asn His Thr Leu 
Ile Met Leu Gln Glu Thr  
145                 150                 155                 1
60  
  
Val Lys Arg Lys Leu Glu Gly Ala Arg Ser 
Pro Leu Asn Gly Asp Gln  
                165                 170                 175  
    
  



(56) 特開２００２－３６０２６８

Gln Asn Gly Ala Cys Asp Gly Asn Phe Ser 
Pro Thr Ser Lys Arg Ile  
            180                 185                 190      
    
  
Arg Lys Asp Ile Ser Ala Gly Met Glu Ala 
Ile Asn Asn Leu Pro Ser  
        195                 200                 205          
    
  
Asn Met Pro Leu Pro Ser Ala Ser Pro Leu 
His Gln Leu Asp Leu Lys  
    210                 215                 220              
    
  
Pro Ser Leu Pro Leu Gln Asn Ser Gly Thr 
His Thr Pro Gly Leu Leu  
225                 230                 235                 2
40  
  
Glu Asp Leu Ser Lys Asn Gly Arg Leu Pro 
Glu Ile Lys Leu Pro Val  
                245                 250                 255  
    
  
Asn Gly Cys Ser Asp Leu Glu Asp Ser Phe 
Thr Ile Leu Gln Ser Lys  
            260                 265                 270      
    
  
Asp Leu Lys Gln Glu Pro Leu Asp Asp Pro 
Thr Cys Ile Asp Thr Ser  
        275                 280                 285          
    
  
Glu Thr Ser Leu Ser Asn Gln Asn Lys Leu 
Phe Ser Asp Ile Asn Leu  
    290                 295                 300              
    
  
Asn Asp Gln Glu Trp Gln Glu Leu Ile Asp 
Glu Leu Ala Asn Thr Val  
305                 310                 315                 3
20  
  
Pro Glu Asp Asp Ile Gln Asp Leu Phe Asn 
Glu Asp Phe Glu Glu Lys  
                325                 330                 335  
    
  
Lys Glu Pro Glu Phe Ser Gln Pro Ala Thr 
Glu Thr Pro Leu Ser Gln  
            340                 345                 350      
    
  
Glu Ser Ala Ser Val Lys Ser Asp Pro Ser 
His Ser Pro Phe Ala His  
        355                 360                 365          
    
  
Val Ser Met Gly Ser Pro Gln Ala Arg Pro 
Ser Ser Ser Gly Pro Pro  
    370                 375                 380              
    
  
Phe Ser Thr Val Ser Thr Ala Thr Ser Leu 
Pro Ser Val Ala Ser Thr  
385                 390                 395                 4
00  
  
Pro Ala Ala Pro Asn Pro Ala Ser Ser Pro 
Ala Asn Cys Ala Val Gln  
                405                 410                 415  
    
  
Ser Pro Gln Thr Pro Asn Gln Ala His Thr 
Pro Gly Gln Ala Pro Pro  
            420                 425                 430      
    
  
Arg Pro Gly Asn Gly Tyr Leu Leu Asn Pro 
Ala Ala Val Thr Val Ala  
        435                 440                 445          
    



(57) 特開２００２－３６０２６８

  
Gly Ser Ala Ser Gly Pro Val Ala Val Pro 
Ser Ser Asp Met Ser Pro  
    450                 455                 460              
    
  
Ala Glu Gln Leu Lys Gln Met Ala Ala Gln 
Gln Gln Gln Arg Ala Lys  
465                 470                 475                 4
80  
  
Leu Met Gln Gln Lys Gln Gln Gln Gln Gln 
Gln Gln Gln Gln Gln Gln  
                485                 490                 495  
    
  
Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln 
His Ser Asn Gln Thr Ser  
            500                 505                 510      
    
  
Asn Trp Ser Pro Leu Gly Pro Pro Ser Ser 
Pro Tyr Gly Ala Ala Phe  
        515                 520                 525          
    
  
Thr Ala Glu Lys Pro Asn Ser Pro Met Met 
Tyr Pro Gln Ala Phe Asn  
    530                 535                 540              
    
  
Asn Gln Asn Pro Ile Val Pro Pro Met Ala 
Asn Asn Leu Gln Lys Thr  
545                 550                 555                 5
60  
  
Thr Met Asn Asn Tyr Leu Pro Gln Asn His 
Met Asn Met Ile Asn Gln  
                565                 570                 575  
    
  
Gln Pro Asn Asn Leu Gly Thr Asn Ser Leu 
Asn Lys Gln His Asn Ile  
            580                 585                 590      
    
  
Leu Thr Tyr Gly Asn Thr Lys Pro Leu Thr 
His Phe Asn Ala Asp Leu  
        595                 600                 605          
    
  
Ser Gln Arg Met Thr Pro Pro Val Ala Asn 
Pro Asn Lys Asn Pro Leu  
    610                 615                 620              
    
  
Met Pro Tyr Ile Gln Gln Gln Gln Gln Gln 
Gln Gln Gln Gln Gln Gln  
625                 630                 635                 6
40  
  
Gln Gln Gln Gln Gln Gln Pro Pro Pro Pro 
Gln Leu Gln Ala Pro Arg  
                645                 650                 655  
    
  
Ala His Leu Ser Glu Asp Gln Lys Arg Leu 
Leu Leu Met Lys Gln Lys  
            660                 665                 670      
    
  
Gly Val Met Asn Gln Pro Met Ala Tyr Ala 
Ala Leu Pro Ser His Gly  
        675                 680                 685          
    
  
Gln Glu Gln His Pro Val Gly Leu Pro Arg 
Thr Thr Gly Pro Met Gln  
    690                 695                 700              
    
  
Ser Ser Val Pro Pro Gly Ser Gly Gly Met 
Val Ser Gly Ala Ser Pro  



(58) 特開２００２－３６０２６８

705                 710                 715                 7
20  
  
Ala Gly Pro Gly Phe Leu Gly Ser Gln Pro 
Gln Ala Ala Ile Met Lys  
                725                 730                 735  
    
  
Gln Met Leu Ile Asp Gln Arg Ala Gln Leu 
Ile Glu Gln Gln Lys Gln  
            740                 745                 750      
    
  
Gln Phe Leu Arg Glu Gln Arg Gln Gln Gln 
Gln Gln Gln Gln Gln Ile  
        755                 760                 765          
    
  
Leu Ala Glu Gln Gln Leu Gln Gln Ser His 
Leu Pro Arg Gln His Leu  
    770                 775                 780              
    
  
Gln Pro Gln Arg Asn Pro Tyr Pro Val Gln 
Gln Val Asn Gln Phe Gln  
785                 790                 795                 8
00  
  
Gly Ser Pro Gln Asp Ile Ala Ala Val Arg 
Ser Gln Ala Ala Leu Gln  
                805                 810                 815  
    
  
Ser Met Arg Thr Ser Arg Leu Met Ala Gln 
Asn Ala Gly Met Met Gly  
            820                 825                 830      
    
  
Ile Gly Pro Ser Gln Asn Pro Gly Thr Met 
Ala Thr Ala Ala Ala Gln  
        835                 840                 845          
    
  
Ser Glu Met Gly Leu Ala Pro Tyr Ser Thr 
Thr Pro Thr Ser Gln Pro  
    850                 855                 860              
    
  
Gly Met Tyr Asn Met Ser Thr Gly Met Thr 
Gln Met Leu Gln His Pro  
865                 870                 875                 8
80  
  
Asn Gln Ser Gly Met Ser Ile Thr His Asn 
Gln Ala Gln Gly Pro Arg  
                885                 890                 895  
    
  
Gln Pro Ala Ser Gly Gln Gly Val Gly Met 
Val Ser Gly Phe Gly Gln  
            900                 905                 910      
    
  
Ser Met Leu Val Asn Ser Ala Ile Thr Gln 
Gln His Pro Gln Met Lys  
        915                 920                 925          
    
  
Gly Pro Val Gly Gln Ala Leu Pro Arg Pro 
Gln Ala Pro Pro Arg Leu  
    930                 935                 940              
    
  
Gln Ser Leu Met Gly Thr Val Gln Gln Gly 
Ala Gln Ser Trp Gln Gln  
945                 950                 955                 9
60  
  
Arg Ser Leu Gln Gly Met Pro Gly Arg Thr 
Ser Gly Glu Leu Gly Pro  
                965                 970                 975  
    
  



(59) 特開２００２－３６０２６８

Phe Asn Asn Gly Ala Ser Tyr Pro Leu Gln 
Ala Gly Gln Pro Arg Leu  
            980                 985                 990      
    
  
Thr Lys Gln His Phe Pro Gln Gly Leu Ser 
Gln Ser Val Val Asp Ala  
        995                1000                1005        
      
  
Asn Thr Gly Thr Val Arg Thr Leu Asn Pro 
Ala Ala Met Gly Arg Gln  
   1010                1015                1020           
       
  
Met Met Pro Ser Leu Pro Gly Gln Gln Gly 
Thr Ser Gln Ala Arg Pro  
1025               1030                1035               
 1040  
  
Met Val Met Ser Gly Leu Ser Gln Gly Val 
Pro Gly Met Pro Ala Phe  
               1045                1050                1055
      
  
Ser Gln His Pro Ala Gln Gln Gln Ile Pro 
Ser Gly Ser Phe Ala Pro  
           1060                1065                1070   
       
  
Ser Ser Gln Ser Gln Ala Tyr Glu Arg Asn 
Ala Pro Gln Asp Val Ser  
       1075                1080                1085       
       
  
Tyr Asn Tyr Ser Gly Asp Gly Ala Gly Gly 
Ser Phe Pro Gly Leu Pro  
   1090                1095                1100           
       
  
Asp Gly Ala Asp Leu Val Asp Ser Ile Ile 
Lys Gly Gly Pro Gly Asp  
1105               1110                1115               
 1120  
  
Glu Trp Met Gln Glu Leu Asp Glu Leu Phe 
Gly Asn Pro              
               1125                1130                       
   
  
  
  
<210> 9
<211> 2598
<212> DNA
<213> Homo sapiens
  
<220> 
<221> CDS
<222> (1)..(2598)
  
<400> 9
atg tca ctg agg gca gcc aca tca tcc ctc 
agt gaa gag cag gtc tct   48    
Met Ser Leu Arg Ala Ala Thr Ser Ser Leu 
Ser Glu Glu Gln Val Ser
  1               5                  10                  15    
  
gag ctg agg gac aac ctg ccc aag gag gtc 
agg ttg agc ccc aag ctt   96    
Glu Leu Arg Asp Asn Leu Pro Lys Glu Val 
Arg Leu Ser Pro Lys Leu
             20                  25                  30        
  



(60) 特開２００２－３６０２６８

atc ctc gac cca aag agc agt gtg acc cct 
gcc atc atc tcg gcc gcc   144   
Ile Leu Asp Pro Lys Ser Ser Val Thr Pro 
Ala Ile Ile Ser Ala Ala
         35                  40                  45            
  
cta cag caa gtg gtt cac aat aag agt cta 
gtc act gct ggt ggg gct   192   
Leu Gln Gln Val Val His Asn Lys Ser Leu 
Val Thr Ala Gly Gly Ala
     50                  55                  60                
  
ttg ggg aac ccc ccc agc agg ggt gag aga 
agg ctg gag gcc agc atg   240   
Leu Gly Asn Pro Pro Ser Arg Gly Glu Arg 
Arg Leu Glu Ala Ser Met
 65                  70                  75                  80

  
ggg agg cca gag gtt agc atg atg agc agc 
agt gcc agt aag aat ctg   288   
Gly Arg Pro Glu Val Ser Met Met Ser Ser 
Ser Ala Ser Lys Asn Leu
                 85                  90                  95    
  
aag ttc aaa att agc ccc agt gct cca gag 
acc tca tgg aat tct caa   336   
Lys Phe Lys Ile Ser Pro Ser Ala Pro Glu 
Thr Ser Trp Asn Ser Gln
            100                 105                 110      
  
  
cat cag ctg ggt gca gag gtc tct tcc agc 
ccc aga gca ccc aca ggc   384   
His Gln Leu Gly Ala Glu Val Ser Ser Ser 
Pro Arg Ala Pro Thr Gly
        115                 120                 125          
  
  
agc cgg gct gac agc ctg cac ctc tcc caa 
caa gag gac agt ctg cct   432   
Ser Arg Ala Asp Ser Leu His Leu Ser Gln 
Gln Glu Asp Ser Leu Pro
    130                 135                 140              
  
  
gtt caa aat ttc cct ccc aaa agc tat ctt 
ttg cga aca agc cga gag   480   
Val Gln Asn Phe Pro Pro Lys Ser Tyr Leu 
Leu Arg Thr Ser Arg Glu
145                 150                 155                 1
60
  
tca gtg ggc aag caa gct aca ggg gag gtg 
gca ggc aaa ggc ggg cca   528   
Ser Val Gly Lys Gln Ala Thr Gly Glu Val 
Ala Gly Lys Gly Gly Pro
                165                 170                 175  
  
  
gtg ggt ggt aag ccc acc ctg cag aag cag 
ggc acc atc tcc agc caa   576   
Val Gly Gly Lys Pro Thr Leu Gln Lys Gln 
Gly Thr Ile Ser Ser Gln
            180                 185                 190      
  
  
ggg gag aag gcg cag ctg gag agc aca ccc 
aaa aga agc aag ctc gaa   624   
Gly Glu Lys Ala Gln Leu Glu Ser Thr Pro 
Lys Arg Ser Lys Leu Glu
        195                 200                 205          
  
  
gag acc agc ctg gtt ccc cga gct acc tac 
ccc atg gct ctg cag agc   672   
Glu Thr Ser Leu Val Pro Arg Ala Thr Tyr 
Pro Met Ala Leu Gln Ser
    210                 215                 220              
  
  
ccc agc tgc cag tca aga agc cac agc ccc 
agc tgc cag cct cat ggc   720   
Pro Ser Cys Gln Ser Arg Ser His Ser Pro 
Ser Cys Gln Pro His Gly



(61) 特開２００２－３６０２６８

225                 230                 235                 2
40
  
cac agc ccc agc agc cag tct cga ggt cag 
agc ccc agc tgc caa cct   768   
His Ser Pro Ser Ser Gln Ser Arg Gly Gln 
Ser Pro Ser Cys Gln Pro
                245                 250                 255  
  
  
cga ggc cag agc cca ctg agg tct cag gct 
gcc agc cgg cag gtg agc   816   
Arg Gly Gln Ser Pro Leu Arg Ser Gln Ala 
Ala Ser Arg Gln Val Ser
            260                 265                 270      
  
  
acc atg ccc tct agg aag ctt gaa aca act 
ctc aat gga gcc cac tcg   864   
Thr Met Pro Ser Arg Lys Leu Glu Thr Thr 
Leu Asn Gly Ala His Ser
        275                 280                 285          
  
  
acc tct gaa ggc cct gcc aaa ccc aag tca 
tcc cga ggt cct ttc cgg   912   
Thr Ser Glu Gly Pro Ala Lys Pro Lys Ser 
Ser Arg Gly Pro Phe Arg
    290                 295                 300              
  
  
cta cgc aat tta ttc tct gcc acc ttc cca 
acc cgc cag aag aag gag   960   
Leu Arg Asn Leu Phe Ser Ala Thr Phe Pro 
Thr Arg Gln Lys Lys Glu
305                 310                 315                 3
20
  
aca gat gag cgg cag gcc caa ctg cag aag 
gta aag cag tat gaa ctg   1008  
Thr Asp Glu Arg Gln Ala Gln Leu Gln Lys 
Val Lys Gln Tyr Glu Leu
                325                 330                 335  
  
  
gag ttc ctt gag gaa ctt cta aag cca cca 
agc cag ggg gag ctg cca   1056  
Glu Phe Leu Glu Glu Leu Leu Lys Pro Pro 
Ser Gln Gly Glu Leu Pro
            340                 345                 350      
  
  
ggc acc gag tac ctg caa cct cca gca cct 
ggc cgc tgc agc tgc cag   1104  
Gly Thr Glu Tyr Leu Gln Pro Pro Ala Pro 
Gly Arg Cys Ser Cys Gln
        355                 360                 365          
  
  
ctc cgc agc agc cct gtg cag cag ggg cct 
ggc atg tcc cgt gag cag   1152  
Leu Arg Ser Ser Pro Val Gln Gln Gly Pro 
Gly Met Ser Arg Glu Gln
    370                 375                 380              
  
  
agg cgc agc tgt gac tgc aag cgc atc tgc 
cgg ggg ggc cgg cca caa   1200  
Arg Arg Ser Cys Asp Cys Lys Arg Ile Cys 
Arg Gly Gly Arg Pro Gln
385                 390                 395                 4
00
  
gcc acc cag aca cca gtg ccc agc ctc cgg 
ggg agg gaa agg gac aga   1248  
Ala Thr Gln Thr Pro Val Pro Ser Leu Arg 
Gly Arg Glu Arg Asp Arg
                405                 410                 415  
  
  
gtc ctc cct agc cag agg cag cca gag gct 
ggc cca ggc gtg agc ctc   1296  
Val Leu Pro Ser Gln Arg Gln Pro Glu Ala 
Gly Pro Gly Val Ser Leu
            420                 425                 430      
  
  



(62) 特開２００２－３６０２６８

agc agc ccc atc aat gtc cag cgc att cgt 
tct acc agc ctg gag tcc   1344  
Ser Ser Pro Ile Asn Val Gln Arg Ile Arg 
Ser Thr Ser Leu Glu Ser
        435                 440                 445          
  
  
cga gag tgc cga tcg gac cct gag agt ggt 
gtt tcg tgc ctg acc acg   1392  
Arg Glu Cys Arg Ser Asp Pro Glu Ser Gly 
Val Ser Cys Leu Thr Thr
    450                 455                 460              
  
  
tgt gcc tcg ggg ggc gag tgt ctg gga gct 
ccc aat tac agg aaa ctg   1440  
Cys Ala Ser Gly Gly Glu Cys Leu Gly Ala 
Pro Asn Tyr Arg Lys Leu
465                 470                 475                 4
80
  
atg cgc cgc tac agt atc agt gag ctg gac 
cag ggt gac agg gcc tcg   1488  
Met Arg Arg Tyr Ser Ile Ser Glu Leu Asp 
Gln Gly Asp Arg Ala Ser
                485                 490                 495  
  
  
ctg acc tcg gat gtc tac cca cat cct ccc 
ctg ggc atg ctg ccc agg   1536  
Leu Thr Ser Asp Val Tyr Pro His Pro Pro 
Leu Gly Met Leu Pro Arg
            500                 505                 510      
  
  
gag gcc aag gag gta gag gca agc ctc ccc 
ata gcc ttg ggt ccc aaa   1584  
Glu Ala Lys Glu Val Glu Ala Ser Leu Pro 
Ile Ala Leu Gly Pro Lys
        515                 520                 525          
  
  
agc agg tct ctg gag tca ccg acg ctg gga 
gac ccc tcc tac gtc cag   1632  
Ser Arg Ser Leu Glu Ser Pro Thr Leu Gly 
Asp Pro Ser Tyr Val Gln
    530                 535                 540              
  
  
gtt gcc cca gag acc aaa ggc ccc aga cag 
atg gcc gtg ttc tca ctg   1680  
Val Ala Pro Glu Thr Lys Gly Pro Arg Gln 
Met Ala Val Phe Ser Leu
545                 550                 555                 5
60
  
ccc gag gag gtg tac cgg aag cct gcc gag 
cta gac gag gac agt gag   1728  
Pro Glu Glu Val Tyr Arg Lys Pro Ala Glu 
Leu Asp Glu Asp Ser Glu
                565                 570                 575  
  
  
agc agc aag tgc tgc tcc atc cgc tac tgc 
ttc tac tac cgc aag tgt   1776  
Ser Ser Lys Cys Cys Ser Ile Arg Tyr Cys 
Phe Tyr Tyr Arg Lys Cys
            580                 585                 590      
  
  
gac atg gca gat gat gcc agt gat ggc aag 
gat gag ctc tcc tac tct   1824  
Asp Met Ala Asp Asp Ala Ser Asp Gly Lys 
Asp Glu Leu Ser Tyr Ser
        595                 600                 605          
  
  
atc ccc atg aag atc ctg cct ggc atg aag 
ctg gac gag cag gtg gtg   1872  
Ile Pro Met Lys Ile Leu Pro Gly Met Lys 
Leu Asp Glu Gln Val Val
    610                 615                 620              
  
  
cct gtg gtg agc agg acc ctg cag gtg ctg 
gat gct gct acc tgc agc   1920  
Pro Val Val Ser Arg Thr Leu Gln Val Leu 
Asp Ala Ala Thr Cys Ser



(63) 特開２００２－３６０２６８

625                 630                 635                 6
40
  
agc agc agc cct gag gcc tcc cgc act cag 
gag att gac ctc cgt gtg   1968  
Ser Ser Ser Pro Glu Ala Ser Arg Thr Gln 
Glu Ile Asp Leu Arg Val
                645                 650                 655  
  
  
tcc acc ttc gag ggg agc ctg gcc aag atc 
aat gcc ctg cgg gcc cat   2016  
Ser Thr Phe Glu Gly Ser Leu Ala Lys Ile 
Asn Ala Leu Arg Ala His
            660                 665                 670      
  
  
gcc tat ggc ctc cct gat ggc ttc ctg gct 
gcc cgg ctg gac acc aac   2064  
Ala Tyr Gly Leu Pro Asp Gly Phe Leu Ala 
Ala Arg Leu Asp Thr Asn
        675                 680                 685          
  
  
gag ctg ctg aca gtc ctg cgg cag tgt gtg 
gcc agc ccc gag gcc cgt   2112  
Glu Leu Leu Thr Val Leu Arg Gln Cys Val 
Ala Ser Pro Glu Ala Arg
    690                 695                 700              
  
  
gcc ccc aag ccc tat gtg tct cag atc tcc 
gag tat aag ctt gag cta   2160  
Ala Pro Lys Pro Tyr Val Ser Gln Ile Ser 
Glu Tyr Lys Leu Glu Leu
705                 710                 715                 7
20
  
gct ctc aag ttc aag gag ctc cgg gcc tcc 
tgc cgc cgt gtg gcc aat   2208  
Ala Leu Lys Phe Lys Glu Leu Arg Ala Ser 
Cys Arg Arg Val Ala Asn
                725                 730                 735  
  
  
gtg gac aag agc cca act cac atg ctg gca 
gcc atc acg ggc agc ttc   2256  
Val Asp Lys Ser Pro Thr His Met Leu Ala 
Ala Ile Thr Gly Ser Phe
            740                 745                 750      
  
  
cag gtg ctg agc agc ctc att gag acc ttc 
gtg cgg ctg gtg ttc att   2304  
Gln Val Leu Ser Ser Leu Ile Glu Thr Phe 
Val Arg Leu Val Phe Ile
        755                 760                 765          
  
  
gtg cgc tcc gag gcc cag cgc caa gag ctg 
ctg gcc aag gta gaa gag   2352  
Val Arg Ser Glu Ala Gln Arg Gln Glu Leu 
Leu Ala Lys Val Glu Glu
    770                 775                 780              
  
  
gtg gtg agg aac tac acc ttc ctg ctg cgt 
gca gct gag gag tcc aca   2400  
Val Val Arg Asn Tyr Thr Phe Leu Leu Arg 
Ala Ala Glu Glu Ser Thr
785                 790                 795                 8
00
  
gcc cgt aac ctt aac cag cag cag cag caa 
caa caa cag cag cag cag   2448  
Ala Arg Asn Leu Asn Gln Gln Gln Gln Gln 
Gln Gln Gln Gln Gln Gln
                805                 810                 815  
  
  
caa caa caa cag cag cag caa caa caa cag 
cag cag cag cag cag cag   2496  
Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln 
Gln Gln Gln Gln Gln Gln
            820                 825                 830      
  
  



(64) 特開２００２－３６０２６８

gtg gca gca gct gca ggg gca gcc aca gag 
cat cca cca ggc tcc cca   2544  
Val Ala Ala Ala Ala Gly Ala Ala Thr Glu 
His Pro Pro Gly Ser Pro
        835                 840                 845          
  
  
act tcg gcg act gtt atg agc aca ttc acc 
cac tcc tta aaa acc ctt   2592  
Thr Ser Ala Thr Val Met Ser Thr Phe Thr 
His Ser Leu Lys Thr Leu
    850                 855                 860              
  
  
att aag                                                         
  2598  
Ile Lys
865    
  
  
<210> 10
<211> 866
<212> PRT
<213> Homo sapiens
  
<400> 10
Met Ser Leu Arg Ala Ala Thr Ser Ser Leu 
Ser Glu Glu Gln Val Ser  
  1               5                  10                  15     
 
  
Glu Leu Arg Asp Asn Leu Pro Lys Glu Val 
Arg Leu Ser Pro Lys Leu  
             20                  25                  30         
 
  
Ile Leu Asp Pro Lys Ser Ser Val Thr Pro 
Ala Ile Ile Ser Ala Ala  
         35                  40                  45             
 
  
Leu Gln Gln Val Val His Asn Lys Ser Leu 
Val Thr Ala Gly Gly Ala  
     50                  55                  60                 
 
  
Leu Gly Asn Pro Pro Ser Arg Gly Glu Arg 
Arg Leu Glu Ala Ser Met  
 65                  70                  75                  80
  
  
Gly Arg Pro Glu Val Ser Met Met Ser Ser 
Ser Ala Ser Lys Asn Leu  
                 85                  90                  95     
 
  
Lys Phe Lys Ile Ser Pro Ser Ala Pro Glu 
Thr Ser Trp Asn Ser Gln  
            100                 105                 110      
    
  
His Gln Leu Gly Ala Glu Val Ser Ser Ser 
Pro Arg Ala Pro Thr Gly  
        115                 120                 125          
    
  
Ser Arg Ala Asp Ser Leu His Leu Ser Gln 
Gln Glu Asp Ser Leu Pro  
    130                 135                 140              
    
  
Val Gln Asn Phe Pro Pro Lys Ser Tyr Leu 
Leu Arg Thr Ser Arg Glu  
145                 150                 155                 1
60  
  
Ser Val Gly Lys Gln Ala Thr Gly Glu Val 
Ala Gly Lys Gly Gly Pro  



(65) 特開２００２－３６０２６８

                165                 170                 175  
    
  
Val Gly Gly Lys Pro Thr Leu Gln Lys Gln 
Gly Thr Ile Ser Ser Gln  
            180                 185                 190      
    
  
Gly Glu Lys Ala Gln Leu Glu Ser Thr Pro 
Lys Arg Ser Lys Leu Glu  
        195                 200                 205          
    
  
Glu Thr Ser Leu Val Pro Arg Ala Thr Tyr 
Pro Met Ala Leu Gln Ser  
    210                 215                 220              
    
  
Pro Ser Cys Gln Ser Arg Ser His Ser Pro 
Ser Cys Gln Pro His Gly  
225                 230                 235                 2
40  
  
His Ser Pro Ser Ser Gln Ser Arg Gly Gln 
Ser Pro Ser Cys Gln Pro  
                245                 250                 255  
    
  
Arg Gly Gln Ser Pro Leu Arg Ser Gln Ala 
Ala Ser Arg Gln Val Ser  
            260                 265                 270      
    
  
Thr Met Pro Ser Arg Lys Leu Glu Thr Thr 
Leu Asn Gly Ala His Ser  
        275                 280                 285          
    
  
Thr Ser Glu Gly Pro Ala Lys Pro Lys Ser 
Ser Arg Gly Pro Phe Arg  
    290                 295                 300              
    
  
Leu Arg Asn Leu Phe Ser Ala Thr Phe Pro 
Thr Arg Gln Lys Lys Glu  
305                 310                 315                 3
20  
  
Thr Asp Glu Arg Gln Ala Gln Leu Gln Lys 
Val Lys Gln Tyr Glu Leu  
                325                 330                 335  
    
  
Glu Phe Leu Glu Glu Leu Leu Lys Pro Pro 
Ser Gln Gly Glu Leu Pro  
            340                 345                 350      
    
  
Gly Thr Glu Tyr Leu Gln Pro Pro Ala Pro 
Gly Arg Cys Ser Cys Gln  
        355                 360                 365          
    
  
Leu Arg Ser Ser Pro Val Gln Gln Gly Pro 
Gly Met Ser Arg Glu Gln  
    370                 375                 380              
    
  
Arg Arg Ser Cys Asp Cys Lys Arg Ile Cys 
Arg Gly Gly Arg Pro Gln  
385                 390                 395                 4
00  
  
Ala Thr Gln Thr Pro Val Pro Ser Leu Arg 
Gly Arg Glu Arg Asp Arg  
                405                 410                 415  
    
  
Val Leu Pro Ser Gln Arg Gln Pro Glu Ala 
Gly Pro Gly Val Ser Leu  
            420                 425                 430      
    
  



(66) 特開２００２－３６０２６８

Ser Ser Pro Ile Asn Val Gln Arg Ile Arg 
Ser Thr Ser Leu Glu Ser  
        435                 440                 445          
    
  
Arg Glu Cys Arg Ser Asp Pro Glu Ser Gly 
Val Ser Cys Leu Thr Thr  
    450                 455                 460              
    
  
Cys Ala Ser Gly Gly Glu Cys Leu Gly Ala 
Pro Asn Tyr Arg Lys Leu  
465                 470                 475                 4
80  
  
Met Arg Arg Tyr Ser Ile Ser Glu Leu Asp 
Gln Gly Asp Arg Ala Ser  
                485                 490                 495  
    
  
Leu Thr Ser Asp Val Tyr Pro His Pro Pro 
Leu Gly Met Leu Pro Arg  
            500                 505                 510      
    
  
Glu Ala Lys Glu Val Glu Ala Ser Leu Pro 
Ile Ala Leu Gly Pro Lys  
        515                 520                 525          
    
  
Ser Arg Ser Leu Glu Ser Pro Thr Leu Gly 
Asp Pro Ser Tyr Val Gln  
    530                 535                 540              
    
  
Val Ala Pro Glu Thr Lys Gly Pro Arg Gln 
Met Ala Val Phe Ser Leu  
545                 550                 555                 5
60  
  
Pro Glu Glu Val Tyr Arg Lys Pro Ala Glu 
Leu Asp Glu Asp Ser Glu  
                565                 570                 575  
    
  
Ser Ser Lys Cys Cys Ser Ile Arg Tyr Cys 
Phe Tyr Tyr Arg Lys Cys  
            580                 585                 590      
    
  
Asp Met Ala Asp Asp Ala Ser Asp Gly Lys 
Asp Glu Leu Ser Tyr Ser  
        595                 600                 605          
    
  
Ile Pro Met Lys Ile Leu Pro Gly Met Lys 
Leu Asp Glu Gln Val Val  
    610                 615                 620              
    
  
Pro Val Val Ser Arg Thr Leu Gln Val Leu 
Asp Ala Ala Thr Cys Ser  
625                 630                 635                 6
40  
  
Ser Ser Ser Pro Glu Ala Ser Arg Thr Gln 
Glu Ile Asp Leu Arg Val  
                645                 650                 655  
    
  
Ser Thr Phe Glu Gly Ser Leu Ala Lys Ile 
Asn Ala Leu Arg Ala His  
            660                 665                 670      
    
  
Ala Tyr Gly Leu Pro Asp Gly Phe Leu Ala 
Ala Arg Leu Asp Thr Asn  
        675                 680                 685          
    
  
Glu Leu Leu Thr Val Leu Arg Gln Cys Val 
Ala Ser Pro Glu Ala Arg  
    690                 695                 700              
    



(67) 特開２００２－３６０２６８

  
Ala Pro Lys Pro Tyr Val Ser Gln Ile Ser 
Glu Tyr Lys Leu Glu Leu  
705                 710                 715                 7
20  
  
Ala Leu Lys Phe Lys Glu Leu Arg Ala Ser 
Cys Arg Arg Val Ala Asn  
                725                 730                 735  
    
  
Val Asp Lys Ser Pro Thr His Met Leu Ala 
Ala Ile Thr Gly Ser Phe  
            740                 745                 750      
    
  
Gln Val Leu Ser Ser Leu Ile Glu Thr Phe 
Val Arg Leu Val Phe Ile  
        755                 760                 765          
    
  
Val Arg Ser Glu Ala Gln Arg Gln Glu Leu 
Leu Ala Lys Val Glu Glu  
    770                 775                 780              
    
  
Val Val Arg Asn Tyr Thr Phe Leu Leu Arg 
Ala Ala Glu Glu Ser Thr  
785                 790                 795                 8
00  
  
Ala Arg Asn Leu Asn Gln Gln Gln Gln Gln 
Gln Gln Gln Gln Gln Gln  
                805                 810                 815  
    
  
Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln Gln 
Gln Gln Gln Gln Gln Gln  
            820                 825                 830      
    
  
Val Ala Ala Ala Ala Gly Ala Ala Thr Glu 
His Pro Pro Gly Ser Pro  
        835                 840                 845          
    
  
Thr Ser Ala Thr Val Met Ser Thr Phe Thr 
His Ser Leu Lys Thr Leu  
    850                 855                 860              
    
  
Ile Lys                                                         
 
865                                                              
  
  
  
<210> 11
<211> 23
<212> DNA
<213> Artificial Sequence
  
<220> 
<223> Description of Artificial
 Sequence:Designed
      polynucleotide based on the base se
quence of the
      sequence No.1 in the present sequen
ce listing
  
<400> 11
gccttctctc ctacactaca ccc                      
                   23    
  
  



(68) 特開２００２－３６０２６８

<210> 12
<211> 22
<212> DNA
<213> Artificial Sequence
  
<220> 
<223> Description of Artificial
 Sequence:Designed
      polynucleotide based on the base se
quence of the
      sequence No.1 in the present sequen
ce listing
  
<400> 12
gctggcttgg tagagattgg gc                        
                  22    
  
  
<210> 13
<211> 22
<212> DNA
<213> Artificial Sequence
  
<220> 
<223> Description of Artificial
 Sequence:Designed
      polynucleotide based on the base se
quence of the
      sequence No.3 in the present sequen
ce listing
  
<400> 13
gcacatttcc agcttctcag gc                        
                  22    
  
  
<210> 14
<211> 22
<212> DNA
<213> Artificial Sequence
  
<220> 
<223> Description of Artificial
 Sequence:Designed
      polynucleotide based on the base se
quence of the
      sequence No.3 in the present sequen
ce listing
  
<400> 14
gccctggatc tgtggaactt gc                        
                  22    
  
  
<210> 15
<211> 22
<212> DNA
<213> Artificial Sequence
  
<220> 
<223> Description of Artificial
 Sequence:Designed
      polynucleotide based on the base se
quence of the



(69) 特開２００２－３６０２６８

      sequence NO.5 in the present sequen
ce listing
  
<400> 15
cttcatgcct accagtcggg cc                        
                  22    
  
  
<210> 16
<211> 23
<212> DNA
<213> Artificial Sequence
  
<220> 
<223> Description of Artificial
 Sequence:Designed
      polypeptide based on the aminoacid
 sequence of the
      sequence NO.6 in the present sequen
ce listing
  
<400> 16
ggcgaggttt tggtaatgga ggg                      
                   23    
  
  
<210> 17
<211> 23
<212> DNA
<213> Artificial Sequence
  
<220> 
<223> Description of Artificial
 Sequence:Designed
      polynucleotide based on the base se
quence of the
      sequence NO.7 in the present sequen
ce listing
  
<400> 17
ggccaaactc atgcagcaga aac                      
                   23    
  
  
<210> 18
<211> 26
<212> DNA
<213> Artificial Sequence
  
<220> 
<223> Description of Artificial
 Sequence:Designed
      polynucleotide based on the base se
quence of the
      sequence NO.7 in the present sequen
ce listing
  
<400> 18
gaccaatttg aagtctgatt tgagtg                
                      26    
  
  
<210> 19
<211> 22



(70) 特開２００２－３６０２６８

<212> DNA
<213> Artificial Sequence
  
<220> 
<223> Description of Artificial
 Sequence:Designed
      polynucleotide based on the base se
quence of the
      sequence No.9 of the present sequen
ce listing
  
<400> 19
tccacagccc gtaaccttaa cc                        
                  22    
  
  
<210> 20
<211> 21
<212> DNA
<213> Artificial Sequence
  
<220> 
<223> Description of Artificial
 Sequence:Designed
      polynucleotide based on the base se
quence of the
      sequence No.9 of the present sequen
ce listing
  
<400> 20
tggtggatgc tctgtggctg c                          
                 21    

27
【図面の簡単な説明】
【図１】  ＨＧ００６２２遺伝子多型の家系分析を、Ｃ
ＡＧリピートを含むＤＮＡ断片の解析により行った結果
を示す図である。図中、Ａ１は父親、Ａ２は母親、Ａ３
およびＡ４は子供の解析結果を示す。
【図２】  ＨＨ０１３２１遺伝子多型の家系分析を、Ｃ
ＡＧリピートを含むＤＮＡ断片の解析により行った結果
を示す図である。図中、Ａ１は父親、Ａ２は母親、Ａ３
およびＡ４は子供の解析結果を示す。

28
【図３】  ＦＨ１６７１６遺伝子多型の家系分析を、Ｃ
ＡＧリピートを含むＤＮＡ断片の解析により行った結果
を示す図である。図中、Ａ１は父親、Ａ２は母親、Ａ３
およびＡ４は子供の解析結果を示す。
【図４】  ＦＪ１４４７４遺伝子についての家系分析
を、ＣＡＧリピートを含むＤＮＡ断片の解析により行っ
た結果を示す図である。図中、Ａ１は父親、Ａ２は母
親、Ａ３およびＡ４は子供の解析結果を示す。
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重复序列，以及 为了找到由该基因编码的多肽，家庭诊断手段是利用源自CAG重复次数差异的每个基因的多态性，一种由该基因
的部分序列组成的探针，可用于诊断手段， 以及针对谷氨酰胺疾病的预
防和/或治疗剂，其基于抑制基因的表达和由该基因编码的多肽的功能。


