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DESCRIPCION
GNLY como marcador epigenético para la identificacion de linfocitos citoliticos naturales que expresan CD56

La presente solicitud se refiere a un procedimiento, en particular un procedimiento in vitro para identificar linfocitos
citoliticos naturales en un mamifero, preferentemente CD3-, linfocitos NK no derivados de linfocitos T, pero en
ciertas realizaciones también linfocitos T NK CD3+, que expresan a menudo las proteinas de superficie CD16 y/o
CD56, que comprende analizar el estado de metilacion de al menos una posicion CpG en los genes CX3CR1 y/o
FGR y/o NKG7 y/o GNLY, en particular sus regiones reguladoras corriente arriba, y en particular del promotor de
otras regiones conservadas los de genes CXC3CR1 y/o FGR y/o NKG7 y/o GNLY, en los que la desmetilacion en al
menos una CpG en la muestra analizada de al menos un 70 % es indicativa de linfocitos NK que expresan CD56,
que también pueden ser linfocitos NK CD8+, o CD8-, CD56 oscuros o brillantes, CD16+ o CD 16-. Los
procedimientos de la presente solicitud son Utiles para la deteccion, la cuantificacion y para asegurar la calidad y el
control de linfocitos NK. Ademas, la presente invencion se refiere a un kit para llevar a cabo los procedimientos
anteriores para analizar el estado de metilacion de al menos una posicion CpG en el gen CX3CR1 y/o los genes
FGR y/o NKG7 y/o GNLY que permiten un analisis preciso incluso en muestras de calidad sub-6ptima, tal como la
sangre, muestras de tejidos o suero que no se han obtenido recientemente.

Antecedentes de la invencion

Los linfocitos citoliticos naturales son linfocitos citotoxicos granulosos, derivados de células hematopoyéticas
progenitoras CD34+ (HPC). Representan un componente esencial del sistema inmunitario. Comprenden
aproximadamente de un 5 a 20 % de los linfocitos del bazo, higado, y sangre periférica y también estan presentes —
aunque con una frecuencia menor — en la médula ésea, el timo, y en ganglios linfaticos. Se identifican originalmente
por su capacidad para destruir ciertas células diana (tumorales) sin sensibilizacion. Esta destruccion funciona in vivo
e in vitro y no se restringe a la expresion de moléculas del complejo mayor de histocompatibilidad (MHC) por la
célula diana. Los linfocitos NK también poseen una actividad citotdéxica natural contra células conspicuas, tales
como, pero sin restricciones, células infectadas (con virus) y/o tumorales. Ademas, median en la citotoxicidad celular
dependiente de anticuerpos (ADCC) de dianas mediante el FccRIIl (CD16), un receptor que se une a la parte Fc de
los anticuerpos. En general, el identificador tradicional para los linfocitos NK humanos es la ausencia del complejo
de receptor de linfocitos T (TCR, CD3), junto con la expresion de CD56, una isoforma de 140 kDa de la molécula de
adhesion celular neural (NCAM). Basandose en la densidad de expresion de este receptor CD56, los linfocitos NK se
subdividen a menudo en linfocitos NK CD56°°°™ 0 CD56°"“"*_ En |a periferia, se ha descubierto que la mayoria (>
90 %) de los linfocitos NK consiste en CD56°°°"™ junto con una alta expresion de CD16, y el restante 10 % son
linfocitos NK CD56"™** que se encuentran junto con una baja o ninguna expresion de CD16.

La fraccion de linfocitos NK CD56°°°"*® se considera el “subgrupo de linfocitos NK citotdxicos clasico”. La fraccion de
CD56""™ presenta mucha menos toxicidad, y a su vez, produce altas cantidades de citocinas, que incluyen IFNy, y
TNFa, que indican un papel primario en la funcién inmunorreguladora.

La medicion de los componentes celulares en la sangre se considera en general mas facil que en otros érganos, ya
que las células no son (al menos en la periferia) adherentes o no se encuentran en una matriz del armazén de un
o6rgano. Sin embargo, esto es cierto solo parcialmente, ya que los procedimientos actuales, que utilizan
principalmente la expresion en la superficie de los denominados antigenos CD (agrupamiento de diferenciacion),
continda siendo un desafio para la determinacién de tipos celulares en las aplicaciones clinicas de rutina. Esto es
debido a que el analisis de clasificacion celular como se utiliza habitualmente en las muestras celulares tienen que
haberse aislado recientemente o haberse fijado inmediatamente con el fin de mantener intactas las entidades
celulares. Los procedimientos sanguineos/inmunolégicos que se utilizan para la medicion de los componentes de la
sangre para las células sanguineas presentes en otros tejidos, incluyendo tejidos sdlidos con o tras la inflamacion,
y/o el crecimiento de tumores sdlidos son limitados, ya que representan, como mucho, procedimientos semi-
cuantitativos (siendo la inmunohistoquimica de especial relevancia). La identificacion de marcadores epigenéticos
especificos facilitara enormemente la aplicacion clinica de rutina de la medicién de los tipos celulares sanguineos.

Incluso cuando casi todas las células en un individuo contienen exactamente el mismo complemento de codigo de
ADN, los organismos superiores deben imponer y mantener diferentes patrones de expresion genética en los
distintos tipos tisulares. La mayoria de la regulacién genética es transitoria, dependiendo del estado actual de la
célula y los cambios en los estimulos externos. La regulacion persistente, por otra parte, es un papel primario de los
patrones reguladores epigenéticos-heredables que no alteran el cédigo genético basico del ADN. La metilacion del
ADN es la forma arquetipica de regulacion epigenética; funciona como la memoria estable de las células y lleva a
cabo un papel crucial en el mantenimiento de la identidad a largo plazo de distintos tipos celulares.

La diana primaria de la metilacion es la secuencia de dos nucleétidos Citosina-Guanina (un sitio ‘CpG’); en este
contexto la citosina (C) se puede someter a una modificacion quimica simple para convertirse en 5-metil-citosina. En
el genoma humano la secuencia CG es mucho mas rara que la esperada excepto en ciertos agrupamientos
relativamente densos llamados ‘islas CpG'. Las islas CpG se asocian frecuentemente con promotores genéticos, y
se ha estimado que mas de la mitad de los genes humanos tienen islas CpG (Antequera y Bird, Proc Natl Acad Sci
USA. 90:11995-9, 1993).
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La metilaciéon aberrante acompafia frecuentemente la transformacion de células sanas en cancerosas. Entre los
efectos que se observan esta la hipometilaciéon amplia del genoma, aumento de la metilacion de genes supresores
de tumores e hipometilacion de muchos oncogenes (revisado por Jones y Laird, Nature Genetics 21:163-167, 1999;
Esteller, Oncogene 21:5427-5440, 2002; Laird, Nature Reviews/Cancer 3:253-266, 2003). Se han reconocido perfiles
de metilacion especificos de tumores (es decir, cambios en el patron de metilacion de genes particulares o incluso
de CpG particulares que son diagndsticos de tipos particulares de tumor) y ahora hay una extensa coleccion de
marcadores diagnoésticos para canceres de vejiga, mama, colon, eséfago, estomago, higado, pulmén, y prostata
(resumido por Laird, Nature Reviews/Cancer 3:253-266, 2003).

El documento EP1213360 describe un procedimiento para identificar una célula, tejido o nucleo, que comprende
informacion recogida del patron de metilacion del ADN aislado de la célula, tejido o nucleo y analizar la informacion
resultante.

El documento WO 2004/050706 describe un sub-grupo de linfocitos T, y hace referencia a las caracteristicas de los
linfocitos T reguladores que los definen como tales. La solicitud también describe los usos de dichos linfocitos T, las
composiciones que los comprenden y las quimiocinas que los reclutan en la modulacién de la respuesta inmunitaria.

Duy col. (en: Du X'y col. "Genomic profiles for human peripheral blood T cells, B cells, natural killer cells, monocytes,
and polymorphonuclear cells: Comparisons to ischemic stroke, migraine, and Tourette syndrome" Genomics, Acad.
Press, San Diego, vol. 87, n° 6, 1 de Junio de 2006, paginas 693-703) describe que se expresan diferencialmente
269 genes entre los tipos celulares sanguineos, estos genes se separaron en nueve agrupamientos de perfiles de
expresion relativamente unicos. El agrupamiento 6 engloba genes expresados diferencialmente tanto en linfocitos
NK como en CD8+.

Rogers y col. (en: Rogers y col. "A role for DNA hypomethylation and histone acetylation in maintaining allele-specific
expression of mouse NKG2A in developing and mature NK cells" J. Immunology, vol. 177, n® 1, Julio de 20086,
paginas 414-421, describe que la hipometilacion de las regiones ricas en CpG de NKG2A da lugar a la transcripcion
regulada positivamente del gen NKG2A y que se asocia con el desarrollo y maduracion de linfocitos NK. Este
documento, sin embargo, ni menciona la metilacion de otros genes NKG, ni da pie a los expertos en la técnica a
estudiar el estado de metilacion de otros genes NKG como el GNLY (NLKG5), ni indica la asociaciéon entre otros
genes NKG vy los linfocitos NK.

Finalmente, el documento EP 1826279 describe un procedimiento, en particular un procedimiento in vitro para
identificar linfocitos T reguladores positivos de FoxP3, preferentemente linfocitos T reguladores CD25+ CD4+ de un
mamifero, que comprende el analisis del estado de metilacién de al menos una posicién CpG en el gen foxp3 o un
gen ortélogo o paralogo del mismo, y el uso del analisis de metilacion de ADN del gen o el factor de transcripcion
FoxP3 para detectar y asegurar la calidad y el control de los linfocitos T reguladores.

En vista de lo anterior, es un objetivo de la presente invencién, proporcionar un procedimiento mejorado basado en
el analisis de metilacion del ADN como herramienta superior con el fin de identificar linfocitos NK mas conveniente y
facilmente y todos los subgrupos diferentes de ese tipo celular. Las mediciones se pueden hacer
independientemente de la purificacion, almacenamiento y hasta cierto punto también de la calidad tisular.

En un primer aspecto, la invencion resuelve el problema anterior proporcionando un procedimiento para identificar
linfocitos citoliticos naturales en una muestra derivada de un mamifero, que comprende el analisis del estado de
metilacion de motivos CpG en un amplicén de acuerdo con SEQ ID NO: 29 a 34, en el que una desmetilacion de
dichos motivos CpG en al menos el 70 % en un linfocito citolitico natural en dicha muestra, en comparacion con los
linfocitos no citoliticos naturales, es indicativa de un linfocito citolitico natural que expresa CD56. En una realizacion
preferida dichos linfociticos citoliticos naturales de dicho mamifero son preferentemente CD3-, no son linfocitos NK
derivados de linfocitos T, aunque en ciertas realizaciones también se engloban los linfocitos NKT CD3+-

En particular, se prefieren los procedimientos de la invencion, en los que dichos motivos CpG en un linfocito citolitico
natural que expresa CD56 en dicha muestra estan desmetilados hasta mas del 80 % y preferentemente mas del
90 % y mas preferentemente mas del 95 %.

Otro aspecto mas se refiere a un procedimiento de acuerdo con la presente invencion, en el que el analisis del
estado de metilacién comprende un procedimiento que se selecciona de entre metilacion especifica de digestiones
enzimaticas, secuenciacion por bisulfito, analisis que se seleccionan de entre metilacién de promotor, metilacion de
islas de CpG, MSP, HeavyMethyl, MethyLight, Ms-SNuPE u otros procedimientos relacionados con la deteccion de
ADN amplificado. También se prefiere un analisis adicional de los marcadores NKG7, CX3CR1, FGR, CD56, CD16
y/o CD8.

En particular, los inventores contemplan que los procedimientos descritos en el presente documento sean
adecuados para la aplicacion de rutina, por ejemplo en un chip de ADN. Las muestras se seleccionan de entre una
muestra reciente, reciente-congelada, o totalmente preparada (tal como fijada con formalina y embebida en
parafina), incluyendo un fluido corporal de un mamifero, preferentemente muestras de sangre humana, muestras de
suero o muestras de tejidos tumorales o no tumorales sdlidos, muestras de érganos o tipos celulares sanguineos,
una muestra de linfocitos de la sangre o una fraccion de los mismos. Estas muestras deberian ser de mamifero,
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preferentemente de ratén, rata, mono, o seres humanos. Especialmente preferido es un mamifero, mas
preferentemente un ser humano, que padece o es probable que padezca enfermedades autoinmunitarias,
infecciones viricas o bacterianas, rechazo de trasplantes, cancer, y/o alergias o cualquier enfermedad relacionada
directamente con linfocitos NK, tales como — pero sin limitarse a — enfermedades como las que se describen
fenotipicamente por SCID-X1.

Otra realizacion de la invencion se refiere a los procedimientos anteriores, en los que dicha identificacion comprende
una distinciéon y, opcionalmente, una cuantificacion adicional, de dichos linfocitos citoliticos naturales a partir de
todos los tipos celulares principales de la sangre periférica o células no sanguineas, y luego ademas comprende la
etapa de conclusion del estado inmunitario de dicho mamifero basandose en los linfocitos citoliticos naturales que se
identifican. De esta manera, en una muestra de un mamifero, incluyendo la sangre completa o varias sub-fracciones
asi como tejidos o sub-fracciones aisladas de tejidos, se pueden identificar y cuantificar los linfocitos NK debido a su
(Unico) patron de metilacion en los genes analizados. Basandose en esto se pueden cuantificar.

Otro aspecto se refiere entonces a un procedimiento de la invencion, en el que una desmetilacion de los motivos
CpG en el gen GNLY en combinaciéon con una desmetilacion de al menos un motivo CpG en al menos un segundo
gen que se selecciona de entre NKG7, CX3CR1, y FGR es indicativo de un linfocito citolitico natural CD56°°°"
CD56"""®  Un aspecto preferido se refiere entonces a un procedimiento de la invencion, en el que una
desmetilacion de al menos un motivo CpG de NKG7 hasta al menos el 70 % en dicha muestra es indicativa de un
linfocito citolitico natural CD56°°°"° 0 CD56°"*"® 0 CD8+ 0 CD8-.

En un aspecto adicional, el procedimiento inventivo es util para controlar el nivel de linfocitos citoliticos naturales que
expresan CD56, en particular linfocitos citoliticos naturales CD56°°“ 0 CD56""*™, y/o CD16+ o CD16-, y/o CD8+
o CD8- en un mamifero, que comprende un procedimiento de acuerdo con la invencién, y comparando la cantidad
de linfocitos citoliticos naturales que se identifica con la de una muestra anterior tomada del mismo mamifero y/o con
una muestra de control.

En otro aspecto de la presente invencion, el procedimiento es util también para medir y/o controlar la cantidad de
dichos linfocitos citoliticos naturales en respuesta a sustancias quimicas y/o biolégicas que se proporcionan a dicho
mamifero.

En otro aspecto mas, la invencién proporciona el uso de un amplicon de acuerdo con SEQ ID NO: 29 a 34 o un
amplicén producido por un par de cebadores de acuerdo con SEQ ID NO: 48, 49, y 138 a 159, y/o un oligdmero que
se hibrida con una secuencia seleccionada de entre SEQ ID NO: 29 a 43, preferentemente un oligémero
seleccionado de entre SEQ ID NO: 48, 49, y 138 a 159 para identificar y controlar los linfocitos citoliticos naturales
CD56%%" o CD56"""™** en un mamifero con los procedimientos de acuerdo con la presente invencion.

Se describe adicionalmente un kit para identificar y/o controlar linfocitos citoliticos naturales, en particular linfocitos
citoliticos naturales CD56°°°“™ o CD56""“"* y/o CD16+ o CD16-, y/o CD8+ o CD8-, en un mamifero basandose en
el analisis del estado de metilacion de posiciones CpG en uno o mas genes que se seleccionan de entre CX3CR1,
FGR, NKG7 y GNLY, que comprenden materiales para llevar a cabo un procedimiento de acuerdo con la invencion.

Dicho kit que se describe comprende, pero no se limita a, a) un reactivo con bisulfito, y b) materiales para el analisis
de metilacion de posiciones CpG del amplicon CX3CR1-1 (1452) de acuerdo con SEQ ID NO: 1, preferentemente
que se selecciona de entre las posiciones CpG de los amplicones CX3CR1, ROI956-966, de acuerdo con SEQ ID
NO: 6-16, FGR de acuerdo con SEQ ID NO: 2, preferentemente de los amplicones FGR-1 (Amp. 1454) de acuerdo
con SEQ ID NO: 17 o amplicones FGR, ROI967-977 de acuerdo con SEQ ID NO: 18-28; GNLY de acuerdo con SEQ
ID NO: 3, preferentemente de los amplicones GNLY 1 (1458) de acuerdo con SEQ ID NO: 29 o amplicones de GNLY
ROI978-982 de acuerdo con SEQ ID NO: 30-34 y/o amplicones NKG7 ROI983-988 de acuerdo con SEQ ID NO:4,
preferentemente de los amplicones NKG7-1 (1455) de acuerdo con SEQ ID NO: 35 o amplicones NKG7 ROI983-988
de acuerdo con SEQ ID NO: 36-41.

Descripcion detallada de la invenciéon

La presente invencion resuelve el problema anterior en el que la deteccion de linfocitos NK es problematica para las
aplicaciones de rutina, proporcionando un procedimiento para identificar linfocitos citoliticos naturales que expresan
CD56 de un mamifero, que comprende el analisis del estado de metilacién de los motivos CpG en un amplicon de
acuerdo con SEQ ID NO: 29 a 34, en el que la desmetilacion de dichos motivos CpG hasta al menos un 70 % en un
linfocito citolitico natural en dicha muestra, cuando se compara con un linfocito citolitico no natural, es indicativa de
un linfocito citolitico natural que expresa CD56.

En otra realizacion preferida de la presente invencion, los inventores presentan ademas una manera nueva y mas
especifica con el fin de controlar los linfocitos NK en todos los fluidos corporales humanos, que incluyen muestras de
sangre humana, o cualquier otro tejido (solido), érgano o tipo celular determinados.

El concepto inventivo se basa generalmente en una desmetilacién especifica de las regiones GNLY en los linfocitos
NK. Utilizando un procedimiento simple y preciso de PCR cuantitativa, como procedimiento de amplificacion de la
sefial (por ejemplo, un procedimiento preciso de PCR cuantitativa), los inventores demuestran que la desmetilacion
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de GNLY representa un marcador que sustituye los recuentos de linfocitos en sangre o tejidos. Los presentes
inventores han identificado por lo tanto regiones particulares en el gen GNLY que estan implicadas funcionalmente
en, o fielmente asociadas con, la existencia de linfocitos citoliticos naturales.

Las regiones preferidas para esta identificacion son regiones como se reivindica que contienen un numero de
motivos CpG que presentan un estado de metilacion diferencial en células que expresan CD56 sean linfocitos
CD56°"° 0 CD56”%"**, que pueden expresar también o no CD16 y CD8 en comparacion con otras células que no
expresan CD56, utilizando, por ejemplo, el procedimiento de secuenciacién con bisulfito o el analisis de PCR en
tiempo real.

Una realizacion adicional preferida es la distincion entre fracciones diferentes funcionalmente de linfocitos NK, tal
como la sub-fraccién citotdxica (a menudo caracterizada por marcadores de superficie CD56°°°"®, y probablemente
CD16%"*) y la sub-fraccion productora de citocinas (es decir, a menudo descrita como CD56°""¢ o CD16"2Mmed)
entre fracciones de linfocitos NK positivos a CD8 o negativos a CD8 o cualquier otra sub-fraccién de linfocitos NK.
Los inventores consideran que el fraccionamiento de los subgrupos tales como CD56°°" frente a CD56""*"** o
positivos a CD8 o negativos a CD8, la combinacion de GNLY con los marcadores respectivos de CX3CR1, FGR y/o
NKG?7 es una realizacion preferida. En dicho marco y como una realizacion. utilizar la desmetilacion de GNLY sola
proporcionaria la identificacion de solo linfocitos NK citotéxicos, linfocitos que producen citocinas o que son positivos
0 negativos a CD8, sin determinar la cantidad de otros NK u otras fracciones celulares.

Los inventores podian demostrar que en todos los linfocitos NK o fracciones particulares, tales como linfocitos NK
CD56°""eS 5 CD56°°°U" y/o positivos 0 negativos a CD16 y positivos o negativos a CD8 (definidas por la capacidad
principal de expresar CD56) los motivos CpG estan casi completamente desmetilados (es decir hasta mas de 70 %,
preferentemente el 80 %, preferentemente, mas del 90 % y lo mas preferido mas del 95 %), mientras que los
mismos motivos estan completamente metilados en todas las células no NK. La determinacién del estado de
metilacion del locus GNLY es una herramienta valiosa para identificar linfocitos NK, de manera que sera necesaria o
al menos de algun valor para medir los linfocitos NK en enfermedades autoinmunitarias, infecciones (viricas),
rechazo de trasplantes, cancer, alergias, o simplemente el estado inmunitario relacionado con linfocitos NK en
cualquier contexto previsible, cuando se desee. El ensayo permite la medicion de linfocitos NK sin purificar ni
ninguno de los procedimientos de tincion. Como una realizacion particularmente preferida, la medicion de linfocitos
NK por cualquiera de los marcadores descritos en el presente documento se puede detectar faciimente y se puede
cuantificar a partir de muestras de tejidos solidos de naturaleza sana o enferma, incluyendo tejidos tumorales o no
tumorales. Para dichos analisis es posible hacer el anadlisis en cualquier tejido reciente, reciente congelado o
cualquier tipo de tejido conservado (tal como, por ejemplo fijado con formalina y/o embebido en parafina). Otra
realizacion preferida es determinar la relacion entre linfocitos NK por un lado y linfocitos T CD3+, linfocitos B CD19,
linfocitos FOXP3 CD25 CD3+, monocitos y/o granulocitos.

Los inventores han demostrado que el potencial para formar las propiedades de linfocitos NK de células inmunitarias
de mamifero coincide con la regulacion epigenética, es decir, la regulacion basada en la metilacion del ADN en el
gen GNLY. La metilacién del ADN es una modificacion quimica y biolégicamente estable, que da como resultado
cambios en la expresion genética a largo plazo. Los inventores descubrieron que la desmetilacion en el locus GNLY
estaba restringida a los linfocitos NK cuando se ensayaba frente a todos los tipos principales de células sanguineas
y una seleccion de células no sanguineas. Estos datos indicaban que las modificaciones epigenéticas en el locus
GNLY funcionan como un marcador valioso para la identificacion de células con el fenotipo de linfocitos NK,
independientemente de la expresion de cualquier gen.

La presente invencidon se basa en el hallazgo sorprendente de que en una region particular del gen GNLY, las
denominadas “NK-SDR” (regiones desmetiladas especificas de linfocitos NK), los motivos CpG estan
completamente desmetilados hasta mas del 70 %, preferentemente mas del 80 %, mas preferentemente hasta mas
del 90 %, preferentemente el 91 %, incluso mas preferentemente mas del 92 % y mas preferido mas del 95 %,
mientras que los mismos motivos estan completamente metilados en todos los linfocitos no NK. Por lo tanto, esta
region proporciona una herramienta valiosa y fiable para un anadlisis diagnostico de acuerdo con la presente
invencion.

NKG7

El gen NKG7 en los seres humanos se localiza en la cadena inversa del cromosoma 19. La region genética abarca
aproximadamente 1,3 kb que comprende las UTR 5’ y 3’, 4 exones y 3 regiones intrénicas (Publicacion 45 Ensembl,
marzo de 2009). Solo hay evidencia de una unica variante de empalme del gen, una transcripcion madura de 826
nucleétidos que codifica 165 aminoacidos del producto proteico NKG7 final.

Se describe una NK-SDR, la 5 UTR de NKG7, o preferentemente la 3’ UTR de NKG7. Ademas, las regiones
desmetiladas especificas de linfocitos citoliticos naturales que se describen se localizan en las secuencias intronicas
de este gen. Se describen también NK-SDR que se localizan alrededor de los limites exén-intron de NKG7,
preferentemente en los limites entre el primer exén y el primer intron y/o el primer intrén y el segundo exoén y/o el
segundo exo6n y el segundo intrén y/o el segundo intrén y el tercer exén y/o el tercer exon y el tercer intrén y/o el
tercer intrén y el cuarto exdn, o cualquier posible combinacion anterior.
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Esta bien establecido en la técnica que los elementos reguladores genéticos importantes que estan sujetos a
regulacion genética por metilacion se localizan corriente arriba y corriente abajo de una fase de lectura abierta de un
gen determinado — por ejemplo, regiones amplificadoras que son sitios de unién para los reguladores
transcripcionales indispensables. Por lo tanto, se describen NK-SDR, que se localizan a 10000 bases corriente
arriba del sitio de inicio de la transcripcién de NKG7, preferentemente 9000 bases, 8000 bases, 7000 bases, 6000
bases, 5000 bases, 4000 bases, 3000 bases, o 2000 bases corriente arriba de NKG7, incluso en una region 1000
bases corriente arriba del inicio de la transcripcion de NKG7 y NK-SDR en las primeras 500 bases corriente arriba
del sitio de inicio de la transcripcion de NKG7. Las NK-SDR se localizan en el gen promotor de NKG7.

Ademas, se describen las NK-SDR corriente abajo de la fase de lectura abierta (ORF) de NKG7, preferentemente en
10000 bases corriente abajo de la ORF de NKG7, mas preferentemente 8000 bases corriente abajo de NKG7,
incluso mas preferentemente es una region 6000 bases corriente abajo de la ORF de NKG7, preferentemente 4000
bases corriente abajo de NKG7 y la NK-SDR mas preferible en las primeras 2000 bases corriente abajo de la ORF
de NKG7.

Se describen grupos de NK-SDR de NKG7, que comprenden cualquier combinacion posible de las NK-SDR de
NKG7 preferidas mencionadas anteriormente.

Se describen NK-SDR de NKG7 que se han encontrado en las regiones de SEQ ID NO: 4, preferentemente una
region que se selecciona de entre el grupo de SEQ ID NO: 35 a 41, preferentemente de SEQ ID NO: 35, o cualquier
combinacién de las mismas. Ademas se prefieren amplicones de NKG7 que se generan utilizando un par de
cebadores de acuerdo con SEQ ID NO: 160 a 181, en el que los cebadores que tienen el mismo ndmero en su
nombre, pero se diferencian en la Ultima posicién, son pareja.

CX3CR1

El gen CX3CR1 en los seres humanos se localizan en la cadena inversa del cromosoma 3. La region genética abarca
aproximadamente 18,5 kb de ADN gendmico que comprende las UTR 5 y 3’, 3 exones y dos regiones intronicas
(publicacion 53 Ensembl, marzo de 2009). Hay tres variantes empalmadas alternativamente de la transcripcion que
codifica los productos proteicos finales que varian en tamario entre 355 a 387 aminoacidos.

Se describe una NK-SDR en la 5 UTR de CX3CR1, o la 3 UTR de CX3CR1. Ademas, las regiones desmetiladas
especificas de linfocitos citoliticos naturales se localizan en las secuencias intronicas de este gen. En particular se
prefieren también las NK-SDR que se localizan alrededor de los limites exén-intrén de CX3CR1, preferentemente el
limite entre el primer exén y el primer intron y/o el primer intrén y el segundo exdn y/o el segundo exén y el segundo
intron y/o el segundo intrén y el tercer exon, o cualquier combinacion preferida de los anteriores.

Esta bien establecido en la técnica que los elementos reguladores genéticos importantes que se someten a regulacion
genética por metilacion estan localizados corriente arriba y corriente abajo de una fase de lectura abierta de un gen
determinado — por ejemplo, las regiones amplificadoras que son sitios de unién para reguladores transcripcionales
indispensables. Por lo tanto, se describen NK-SDR, que se localizan en 20000 bases corriente arriba del sitio de inicio
de la transcripcion de CX3CR1, preferentemente 15000 bases corriente arriba de CX3CR1, incluso se prefiere mas
una region de 10000 bases, 9000 bases, 8000 bases, 7000 bases, 6000 bases, 5000 bases, 4000 bases, 3000 bases,
2000 bases o 1000 bases corriente arriba el inicio transcripcional de CX3CR1, y lo mas preferible NK-SDR en las
primeras 500 bases corriente arriba del sitio de inicio de la transcripcion de CX3CR1. Se describen NK-SDR
particularmente preferidas que se localizan en el gen promotor de CX3CR1.

Se describen las NK-SDR corriente abajo de la fase de lectura abierta ( ORF) de CX3CR1, preferentemente en 10000
bases corriente abajo de la ORF de CX3CR1, mas preferentemente 8000 bases corriente abajo de CX3CR1, incluso
es mas preferida una region de 6000 bases corriente abajo de la ORF de CX3CR1, preferentemente 4000 bases
corriente abajo de CX3CR1 y las NK-SDR mas preferibles en las primeras 2000 bases corriente abajo de la ORF de
CX3CR1.

Se describen grupos de NK-SDR de CX3CR1, que comprenden cualquier combinacion de las NK-SDR de CX3CR1
mencionadas anteriormente.

Se describen NK-SDR de CX3CR1 que se encuentran en las regiones de SEQ ID NO: 1, preferentemente una region
que se selecciona de entre el grupo de SEQ ID NO: 5 a 16, preferentemente de SEQ ID NO: 5, o cualquier
combinacion de las mismas. Ademas se describen amplicones de CX3CR1 que se generan utilizando el par de
cebadores de acuerdo con SEQ ID NO: 50 a 95, en el que los cebadores que tienen el mismo nimero en su nombre,
pero se diferencian en la ultima posicion del nombre, son pareja.

FGR

El gen FGR en los seres humanos se localiza en la cadena inversa del cromosoma 1. La regidon genética abarca
aproximadamente 23,12 kb de ADN gendmico que comprende las UTR 5’ y 3’, 11 exones y 10 regiones intronicas
(publicacién Ensembl 53, marzo de 2009). Hay cuatro variantes empalmadas alternativamente de la transcripcion
que, sin embargo, solo se diferencian en sus 3’ UTR respectivas. Todas las variantes de corte y empalme codifican
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una proteina madura de 529 aminoacidos.

Se describe como una NK-SDR la 5’ UTR de FGR, o preferentemente la 3 UTR de FGR. Ademas, se ha descrito
que las regiones desmetiladas especificas de los linfocitos citoliticos naturales se localizan en las secuencias
intrénicas de este gen. En particular también se prefieren las NK-SDR que se localizan alrededor de los limites exén-
intron de FGR, preferentemente los limites entre el primer exdén y el primer intron y/o el primer intron y el segundo
exon y/o el segundo exdn y el segundo intron y/o el segundo intrén y el tercer exén y/o el tercer exén y el tercer
intrén y/o el tercer intron y el cuarto exén y/o el cuarto exén y el cuatro intrén y/o el cuarto intrén y el quinto exén y/o
el quinto exdn y el quinto intrén y/o el quinto intrén y el sexto exdn y/o el sexto exdn y el sexto intrén y/o el sexto
intron y el séptimo exén y/o el séptimo exdn y el séptimo intrén y/o el séptimo intron y el octavo exén y/o el octavo
exon y el octavo intron y/o el octavo intrén y el noveno exon y/o el noveno exon y el noveno intrén y/o el noveno
intrén y el décimo exon y/o el décimo exdn y el décimo intrédn y/o el décimo intrén y el onceavo exdn, o cualquier
combinacion preferida de los anteriores.

Esta bien establecido en la técnica que los elementos reguladores genéticos que estan sometidos a regulacion
genética por metilaciéon estan localizados corriente arriba y corriente abajo de la fase de lectura abierta de un gen
determinado - por ejemplo, regiones amplificadoras que son sitios de unién para reguladores transcripcionales
indispensables. Por lo tanto, se describen NK-SDR, que se localizan en 10000 bases corriente arriba del sitio de
inicio de la transcripcion de FGR, preferentemente 9000 bases, 8000 bases, 7000 bases, 6000 bases, 5000 bases,
4000 bases, 3000 bases o 2000 bases corriente arriba de FGR, incluso mas preferida es una regién 1000 bases
corriente arriba del inicio transcripcional de FGR, y las NK-SDR mas preferibles en las primeras 500 bases corriente
arriba del inicio transcripcional de FGR. Se localizan NK-SDR particulares en el gen promotor de FGR.

Ademas se describen NK-SDR corriente abajo de la fase de transcripciéon abierta (ORF) de FGR, preferentemente
en 10000 bases corriente abajo de la ORF de FGR, mas preferible 8000 bases corriente abajo de FGR, incluso mas
preferida es una region 6000 bases corriente abajo de la ORF de FGR, preferentemente 4000 bases corriente abajo
de FGR y las NK-SDR mas preferibles en las primeras 2000 bases corriente abajo de la ORF de FGR.

Se describen grupos de NK-SDR de FGR, que comprenden cualquier combinacion posible de las NK-SDR
preferidas de FGR mencionadas anteriormente.

También se describen NK-SDR de FGR que se encuentran en las regiones de SEQ ID NO: 2, preferentemente una
region que se selecciona de entre el grupo de SEQ ID NO: 17 a 28, preferentemente de SEQ ID NO: 17, o cualquier
combinacién de los mismos. Se prefieren adicionalmente amplicones de FGR que se generan utilizando un par de
cebadores de acuerdo con SEQ ID NO: 96 a 137, en los que los cebadores que tienen el mismo nimero en su
nombre, pero se diferencian en la Ultima posicién del nombre, son pareja.

GNLY

El gen GNLY en seres humanos se localiza en la cadena directa del segundo cromosoma. La region del gen engloba
4,7 kb de ADN gendmico que comprende las UTR 5’y 3’, 6 exones y 5 regiones intrénicas (publicacion Ensembl 53,
marzo de 2009). Hay cuatro variantes empalmadas alternativamente de las transcripciones que codifican productos
proteicos de entre 89 y 145 aminoacidos.

En un aspecto adicional, una NK-SDR preferida de la presente invencién es la 5 UTR de GNLY, o es preferible la 3’
UTR de GNLY. Ademas, las regiones desmetiladas especificas de linfocitos citoliticos naturales de la presente
invencion se localizan en las secuencias intrénicas de este gen. En particular se prefieren también las NK-SDR que
se localizan alrededor de los limites exén-intrén de GNLY, preferentemente el limite entre el primer exén y el primer
intrén y/o el primer intrén y el segundo exdn y/o el segundo exén y el segundo intrén y/o el segundo intrén y el tercer
exon y/o el tercer exon vy el tercer intrén y/o el tercer intrén y el cuarto exén y/o el cuarto exén y el cuarto intron y/o el
cuarto intron y el quinto exén y/o el quinto exén y el quinto intron y/o el quinto intrén y el sexto exén, o cualquier
combinacién posible preferida de los anteriores.

Esta bien establecido en la técnica, que los elementos reguladores importantes que estan sujetos a regulacion
genética por metilacion estan localizados corriente arriba y corriente abajo de la fase de lectura abierta de un
determinado gen — por ejemplo, regiones amplificadoras que son sitios de union para reguladores de la transcripcion
indispensables. Por lo tanto, como una realizacion preferida de la presente invencién se proporcionan NK-SDR, que
se localizan en 10000 bases corriente arriba del sitio de inicio de la transcripcion de GNLY, preferentemente 9000
bases, 8000 bases, 7000 bases, 6000 bases, 5000 bases, 4000 bases, 3000 bases, o 2000 bases corriente arriba
de GNLY, incluso es mas preferida una region de 1000 bases corriente arriba del inicio transcripcional de GNLY y
las NK-SDR mas preferibles en las primeras 500 bases corriente arriba del sitio de inicio de la transcripcion de
GNLY. Sin embargo, se prefiere particularmente, que las NK-SDR de la presente invencién se localicen en el gen
promotor de GNLY.

Ademas, las realizaciones preferidas de la presente invencion comprenden NK-SDR corriente abajo de la fase de
lectura abierta (ORF) de GNLY, preferentemente en 10000 bases corriente abajo de la ORF de GNLY, mas
preferentemente 8000 bases corriente abajo de GNLY, incluso es mas preferida una region 6000 bases corriente
abajo de la ORF de GNLY, preferentemente 4000 bases corriente abajo de GNLY y las NK-SDR mas preferidas en
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las primeras 2000 bases corriente abajo de la ORF de GNLY.

La presente invencidon proporciona ademas preferentemente grupos de NK-SDR de GNLY, que comprenden
cualquier combinacion posible de las NK-SDR de GNLY preferidas mencionadas anteriormente.

Otro aspecto de la invencion se refiere entonces a NK-SDR de GNLY que se encuentran en las regiones de SEQ ID
NO: 3, preferentemente una region que se selecciona de entre el grupo de SEQ ID NO: 29 a 34, preferentemente de
SEQ ID NO: 29, o cualquier combinacion de las mismas. Se prefieren ademas los amplicones de GNLY que se
generan utilizando un par de cebadores de acuerdo con SEQ ID NO: 138 a 159, en el que los cebadores que tienen
el mismo numero en su nombre, pero se diferencian en la Ultima posicion del nombre, son pareja.

El siguiente aspecto de la invencion se refiere entonces a las regiones de desmetilacion especificas de linfocitos
citoliticos naturales combinadas, en las que las combinaciones de la invenciéon se componen de NK-SDR Unicas
preferidas del gen GNLY anterior, combinado con NKG7, CX3CR1, y/o FGR. Por lo tanto, preferentemente para el
analisis de una muestra de células, se combinan los multiples patrones de desmetilacion de NK-SDR para concluir la
presencia de un CD56 que expresa el linfocito citolitico natural o una sub-fraccion de linfocitos citoliticos naturales,
preferentemente linfocitos NK CD56°°°“™* o CD56"""** y/o linfocitos NK CD16+ o CD16- y/o linfocitos NK CD8+ o
CD8-.

En otra realizacion, el procedimiento de acuerdo con la presente invencion se prefiere, en el que dicho analisis del
estado de metilacion comprende la amplificacion con al menos un cebador del par de cebadores util para amplificar
un amplicon que se selecciona de entre el grupo que consiste en SEQ ID NO: 29 a 34.

Preferentemente, la amplificacion implica una enzima polimerasa, una PCR o reacciéon quimica de amplificacion u
otros procedimientos de amplificacién que conoce el experto como se describe posteriormente, por ejemplo, en el
contexto de MSP, HeavyMethyl, Scorpion, MS-SNUPE, ensayos de restriccion especifica de secuenciacion metilica
MethylLight. Con la amplificacién, el amplicon de la NK-SDR o de cualquier otra region del gen GNLY o cualquier
paralogo u ortdlogo que se describe en el presente documento constituye una “herramienta” particularmente
preferida para llevar a cabo el procedimiento(s) de acuerdo con la presente invencién. En consecuencia, constituyen
realizaciones preferidas de la primera invencién un oligémero de acuerdo con cualquiera de SEQ ID NO: 48, 49 y
138 a 159 o el amplicon que se amplifica con el par de cebadores que se selecciona de entre SEQ ID NO: 48,49 y
138 a 159, o cualquier otra secuencia del locus GNLY.

El experto en la técnica sera capaz ademas de seleccionar subgrupos especificos de posiciones CpG con el fin de
minimizar la cantidad de sitios que se van a analizar, por ejemplo todos los sitios presentes en los amplicones de
acuerdo con SEQ ID NO: 29 a 34, o cualquier otra secuencia del gen GNLY.

Con el fin de analizar el estado de metilacién de posiciones CpG, se puede utilizar cualquier procedimiento conocido
para analizar la metilacién de ADN. En una realizacién del procedimiento de acuerdo con la presente invencion, el
analisis del estado de metilacion comprende un procedimiento que se selecciona de metilacion especifica de
digestiones enzimaticas, secuenciacion por bisulfito, analisis seleccionados de la metilacion de promotor, metilacion
de isla de CpG, MSP, HeavyMethyl, MethyLight, Ms-SNuPE u otros procedimientos que se basan en una deteccion
de ADN amplificado. Estos procedimientos son bien conocidos por el experto, y se pueden encontrar en la bibliografia.

Otro importante aspecto de la presente invencion se refiere entonces al uso de un amplicon de acuerdo con SEQ ID
NO: 29 a 34 o un amplicén producido por un par de cebadores de acuerdo con SEQ ID NO: 48, 49, y 138 a 159, y/o
un oligébmero que se hibrida con una secuencia que se selecciona de entre SEQ ID NO: 29 a 34, preferentemente un
oligbmero que se selecciona de SEQ ID NO: 48, 49, y 138 a 159 para identificar y/o controlar linfocitos citoliticos
naturales CD56%" o CD56"®"*S en un mamifero con los procedimientos de acuerdo con la presente invencion.
Estos amplicones proporcionan herramientas importantes para llevar a cabo las realizaciones preferidas de los
procedimientos de la presente invencion.

Ademas, se prefiere un procedimiento de acuerdo con la invencién, que comprende adicionalmente la etapa de
analizar los marcadores celulares CD56, CD16 y/o CD8. Con el fin de analizar estos marcadores adicionales, se
puede utilizar cualquier procedimiento conocido para analizar la expresion, tal como los procedimientos que utilizan
anticuerpos, y/o analisis desmetilacion. El andlisis de estos marcadores preferentemente mejoran adicionalmente la
precision del analisis, y pueden permitir identificar subgrupos de células. Por lo tanto, el procedimiento de acuerdo
con la presente invencion comprende una identificacién que es una distincion de dichos linfocitos citoliticos naturales
a partir de los tipos celulares de sangre periférica principales o de células no sanguineas.

El procedimiento de acuerdo con la presente invencion se puede llevar a cabo en cualquier mamifero que tenga los
marcadores anteriores u ortdlogos o paralogos de los mismos, se prefiere un procedimiento de acuerdo con la
presente invencion, en el que el mamifero es un ratén, rata, mono o ser humano, preferentemente un ser humano.

El procedimiento(s) de acuerdo con la presente invencion se puede llevar a cabo in vitro. En general, se pueden
utilizar todas las muestras bioldgicas, siempre que contengan células adecuadas o el ADN adecuado de las células
de interés. Se prefiere un procedimiento en el que dicha muestra se selecciona de entre una muestra reciente,
reciente congelada o totalmente preparada que incluye un fluido corporal de mamifero, preferentemente muestras de
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sangre humana, muestras de suero o un tejido, 6rgano tumoral o no tumoral, o muestra de un tipo celular sanguineo,
una muestra de linfocitos sanguineos o una fraccion de la misma.

Otro aspecto preferido de la presente invencion se refiere entonces al uso del procedimiento de acuerdo con la
presente invencién como anteriormente en el diagnostico y el uso de control de enfermedades. Por lo tanto, la
invencion se refiere a un procedimiento de acuerdo con la presente invenciéon que comprende ademas la etapa de
sacar una conclusion del estado inmunitario de dicho mamifero basandose en dichos linfocitos citoliticos naturales
que se identifican. En dicho procedimiento de acuerdo con la invencion, una desmetilacién de al menos una posicion
CpG en un primer gen seleccionado de GNLY en combinaciéon con una desmetilacion de al menos una posicion CpG
en al menos un segundo gben que se selecciona de entre NKG7, CX3CR1, y FGR es indicativa de un linfocito citolitico
natural CD56°" o CD56""""®,

Otro aspecto importante de la presente invencion se refiere entonces a un procedimiento de acuerdo con la presente
invencion para controlar el nivel de CD56 que expresan los linfocitos citoliticos naturales, en particular CD56°°°"*
CD56°™" y/o linfocitos citoliticos naturales CD16+ 0 CD16-, y/o CD8+ o CD8- en un mamifero, que comprende un
procedimiento de acuerdo con la invencion como anteriormente, y comparar la cantidad de linfocitos citoliticos
naturales que se identifican con una muestra anterior tomada del mismo mamifero, y/o con una muestra de control.
Preferentemente, dicho procedimiento se lleva a cabo en una muestra de un mamifero que padece o que es
probable que padezca enfermedades autoinmunitarias, rechazo de trasplantes, cancer, alergias y/o cualquier
enfermedad relacionada directamente con linfocitos NK, tal como pero sin limitarse a SCID-X1.

Adicionalmente se prefiere dicho procedimiento de acuerdo con la invencion que comprende ademas la medicion y/o
control de la cantidad de linfocitos citoliticos naturales en respuesta a sustancias quimicas y/o bioloégicas que se
proporcionan a dicho mamifero. Es decir, los cambios en la cantidad o tasa de linfocitos citoliticos naturales que se
producen, por ejemplo, por el tratamiento de una enfermedad (por ejemplo, como se describe en el presente
documento), y se puede seguir el éxito y/o progreso de dicho tratamiento en términos de su efecto sobre los
linfocitos citoliticos naturales. Un seguimiento del patron de metilacién basado en los marcadores del presente
documento puntualizaran los cambios en las células que se deben a una respuesta a dichas sustancias quimicas y/o
bioldgicas, en algunos casos incluso antes de que se pueda observar un cambio fenotipico.

Se describe adicionalmente un procedimiento para identificar sustancias quimicas y/o biolégicas que modulan
selectivamente los linfocitos citoliticos naturales que expresan los marcadores descritos en el presente documento,
que comprende poner en contacto una o mas de dichas sustancias quimicas y/o biolégicas con dichos linfocitos
citoliticos naturales, y detectar, si dicha sustancia quimica y/o biolégica modula la metilacion de las posiciones CpG
que se analizan, y/o si dicha una o mas sustancia quimica y/o biolégica modula selectivamente la cantidad y/o
relacion de linfocitos citoliticos naturales que expresan marcadores. Es particularmente preferida una modulacién de
dichos linfocitos citoliticos naturales que aumente la cantidad y/o relacion de dichos linfocitos citoliticos naturales.

El procedimiento se puede llevar a cabo in vitro. En este aspecto, la presente invenciéon proporciona un
procedimiento, a veces llamado “procedimiento exploratorio”, que busca para identificar sustancias quimicas y/o
biolégicas que modulan la expresion de los marcadores como anteriormente que se pueden utilizar como puntos de
partida para el desarrollo de una medicacion especifica de linfocito citolitico natural y las composiciones
farmacéuticas respectivas. El procedimiento se basa en el hecho de que esta bien aceptado que los genes
marcadores que se identifican en el presente documento debe tener un papel central para el desarrollo de linfocitos
citoliticos naturales. Por lo tanto, los factores que estimulan la expresién del marcador son interesantes para el
tratamiento de pacientes. Dichos factores, que dan lugar a una modificacion estable, preferentemente de induccion,
del desarrollo/relacién/cantidad de linfocitos citoliticos naturales, se puede detectar por el procedimiento que se
describe. Las sustancias quimicas y/o biolégicas que son adecuadas como compuestos de exploracion son
conocidas por el experto y, por ejemplo, incluyen moléculas pequefias, péptidos y proteinas, y anticuerpos o
fragmentos de los mismos. Ademas, la exploracion se puede hacer utilizando una biblioteca de compuestos
comerciales, Optimamente junto con automatizacion adecuada, tal como un robot. En una realizacion del
procedimiento para identificar sustancias quimicas y/o bioldgicas, dicha sustancia proporciona una desmetilacion de
las posiciones CpG que se analizan hasta al menos un 80 %, preferentemente un 90 %, y mas preferentemente un
95 %.

Se describe adicionalmente un procedimiento, que comprende ademas la etapa de proporcionar un tratamiento para
un paciente que padece o tiene la probabilidad de padecer enfermedades autoinmunitarias, rechazo de trasplantes,
cancer, alergias y/o cualquier enfermedad que se relaciona directamente con los linfocitos NK, tal como , pero sin
limitarse a SCID-X1, en el que dicho tratamiento modula, y preferentemente aumenta la cantidad y/o proporcion de
linfocitos NK en dicho paciente, preferentemente, de cancer. Se prefiere un procedimiento que se describe, en el que
dicho tratamiento se selecciona de entre proporcionar sustancias quimicas y/o biologicas que estimulan
selectivamente los linfocitos NK en dicho paciente, o un tratamiento que estimula la expresidon de los genes
marcadores como anteriormente o sustenta la actividad biolégica de dichos genes marcadores en dichos linfocitos NK
en dicho paciente. Ejemplos preferidos de dichos tratamientos son los agentes desmetilantes que proporcionan una
metilacion reducida de dichos genes.
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También se describe un procedimiento mejorado de tratamiento de enfermedades que se relacionan con la expresion
de genes marcadores tal como enfermedades autoinmunes, rechazo de trasplantes, cancer, alergias y/o cualquier
enfermedad relacionada directamente con linfocitos NK, tal como, pero sin limitarse a SCID-X1, que comprende un
procedimiento como el que se ha descrito anteriormente en el presente documento. El término “tratamiento” también
incluye una prevencion de enfermedades relacionadas con la expresion de genes marcadores.

Se describe ademas un kit para identificar y/o controlar linfocitos citoliticos naturales, en particular linfocitos citoliticos
naturales CD56°°“" 0 CD56""“"** y/o CD16+ 0 CD16-, y/o CD8+ o CD8-, en un mamifero basandose en el analisis
del estado de metilacion de las posiciones CpG en uno o mas genes seleccionando de entre CX3CR1, FGR, NKG7 y
GNLY, que comprende materiales para llevar a cabo un método que se describe en el presente documento, en
particular un kit que comprende a) un reactivo de bisulfito, y b) materiales para el analisis de metilaciéon de posiciones
CpG que se seleccionan de entre las posiciones CpG del gen CX3CR1-1 (1452) de acuerdo con SEQ ID NO: 5, o los
amplicones de CX3CR1 ROI956 a 966; GNLY de acuerdo con SEQ ID NO: 6 a 16; FGR de acuerdo con SEQ ID NO:
2, preferentemente del amplicon FGR-1 (Amp. 1454) de acuerdo con SEQ ID NO: 17, o los amplicones de FGR
ROI967 a 977 de acuerdo con SEQ ID NO: 18 a 28; GNLY de acuerdo con SEQ ID NO: 3, preferentemente del
amplicon GNLY 1 (1458) de acuerdo con SEQ ID NO: 29 o los amplicones GNLY ROI978 a 982 de acuerdo con
SEQ ID NO: 30 a 34 y/o NKG7 de acuerdo con SEQ ID NO: 4, preferentemente del amplicon NKG7-1 (1455) de
acuerdo con SEQ ID NO: 35 o amplicones NKG7 ROI983 a 988 de acuerdo con SEQ ID NO: 36 a 41. El experto
sera capaz adicionalmente de seleccionar materiales para subgrupos especificos de posiciones con el fin de
minimizar la cantidad de sitios que se van a analizar, por ejemplo, todos los sitios presentes en un amplicon como
anteriormente o todos los sitios presentes en otro amplicon como anteriormente, o posiciones CpG ortélogas o
paralogas de las mismas. El kit puede ser un kit de diagnostico.

En otro aspecto mas la presente invencion, se refiere al uso de un oligémero o amplicon de acuerdo con la presente
invencion para identificar y controlar linfocitos citoliticos naturales CD56°°“™ o CD56""*"** 0 CD16+ o0 CD16-, y/o
CD8+ o CD8- en un mamifero.

La presente invencién se describira a partir de ahora con mas detalle en forma de realizaciones preferidas de la
misma en los siguientes ejemplos, sin embargo, sin limitarse a los mismos.

Breve descripcion de los dibujos y secuencias

La Figura 1 muestra la medicién de varias fracciones celulares de leucocitos, incluyendo linfocitos NK (segundo por
la izquierda). Cada linea representa una CpG individual ejemplar en el amplicon representativo y seleccionado del
gen CX3CR1 (amplicon 1452: CX3CR1-1, SEQ ID NO: 5). Comenzando desde la izquierda, cada linea respectiva
muestra la metilaciéon de las CpG que se dan, en linfocitos B, linfocitos T CD3+ positivos a CD8, monocitos, linfocitos
NK, y granulocitos. Los cddigos de color indican el nivel de metilacion en cada tipo celular siendo el azul el que
representa metilacion completa y el verde que indica una disminucién importante de la metilacion.

La Figura 2 muestra la medicion de varias fracciones celulares de leucocitos, incluyendo linfocitos NK. Cada linea
representa una CpG individual ejemplar en el amplicén representativo y seleccionado del gen FGR (amplicon 1454:
FGR-1, SEQ ID NO: 17). Comenzando por la izquierda cada linea respectiva muestra la metilacion de las CpG que
se nombran en linfocitos B, linfocitos T CD3+, linfocitos CD3+ positivos a CD4, monocitos, linfocitos NK, y
granulocitos. Los codigos de color indican que el nivel de metilacion en cada tipo celular representando el azul la
metilacion completa e indicando el verde una disminucion importante de la metilacion.

La Figura 3 muestra la medicion de varias fracciones celulares de leucocitos, incluyendo linfocitos NK. Cada linea
representa una CpG individual ejemplar en el amplicon representativo y seleccionado del gen NKG7 (amplicdn 1455:
NKG7-1, SEQ ID NO: 35). Comenzando por la izquierda cada linea respectiva muestra la metilaciéon de las CpG que
se nombran en linfocitos B, linfocitos T CD3+ positivos a CD8, linfocitos CD3+ positivos a CD4, monocitos, células
NK, y granulocitos. Los cédigos de color indican el nivel de metilacion en cada tipo celular representando el azul la
metilacion completa e indicando el verde una disminucién importante de la metilacion.

La Figura 4 muestra la medicion de varias fracciones celulares de leucocitos, incluyendo linfocitos NK. Cada linea
representa una CpG ejemplar individual en el amplicon representativo y seleccionado del gen GNLY (amplicdn 1458:
GLNY-1, SEQ ID NO: 29). Comenzando por la izquierda cada linea respectiva muestra la metilacion de las CpG que
se nombran en linfocitos B, linfocitos T CD3+ positivos a CD8, linfocitos CD3+ positivos a CD4, monocitos, linfocitos
NK, y granulocitos. El cédigo de color indica el nivel de metilacion en cada tio celular representando el azul la
metilacion completa y el verde una disminucién importante de la metilacion.

SEQ ID NO: 1 muestra la secuencia de nucleétidos de la regiéon genética humana de CX3CR;

SEQ ID NO: 2 muestra la secuencia de nucledtidos de la regiéon genética humana de FGR;

SEQ ID NO: 3 muestra la secuencia de nucledtidos de la region genética humana de GNLY;

SEQ ID NO: 4 muestra la secuencia de nucledtidos de la region genética humana de NKG7;

SEQ ID NO: 5 muestra la secuencia de nucleétidos de los amplicones CX3CR1-1 de CX3CR1;

SEQ ID NO: 6 to 16 muestran las secuencias de nucleétidos de los amplicones ROI956 a 966 de CX3CR1;
SEQ ID NO: 17 muestra la secuencia de nucleétidos de los amplicones FGR-1 de FGR;
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SEQ ID NO: 18 to 28 muestran las secuencias de nucleétidos de los amplicones ROI967 a 977 de FGR,;
SEQ ID NO: 29 muestra la secuencia de nucleotidos de los amplicones GLNY-1 de GLNY;

SEQ ID NO: 30 to 34 muestran las secuencias de nucleétidos de los amplicones ROI978 a 982 de GLNY;
SEQ ID NO: 35 muestra la secuencia de nucleotidos de los amplicones NKG7-1 de NKG7;

SEQ ID NO: 36 to 41 muestran las secuencias de nucleétidos de los amplicones ROI983 a 988 de NKG7; y
SEQ ID NO: 42 to 181: muestran las secuencias de cebador que se enumeran en la tabla 1.

Tabla 1: Secuencias de cebador

Nombre del Nombr_e del gen Secuencia SEQ ID NO:
cebador diana
14550 NKG7 TAAAACTATAAATCCCACCCAC 42
1455p NKG7 AAGGATTAGGAGAAGAAGGTTT 43
1452q CX3CR1 TAGGGGTTAGGTAGGTAATGAA 44
1452r CX3CR1 ACACAACTCTTCTCCTCAAAAT 45
14540 FGR CCAACCCCAAAAATATAAACAT 46
1454p FGR ATGTGGGTAAATGAGGATGTAG 47
1458q GLNY ATTGGATTAAGTTTGGTTTTGA 48
1458r GLNY ACCCTAAACTACTTCTTCACACA 49
1503r CX3CR1 CCCCAAACTTAAAATTCAATAC 50
1503q CX3CR1 TTAGGAGAGAAGTTGTTATTGGT 51
1504p CX3CR1 AGGTAGGGGATTAGGAAAGTAG 52
15040 CX3CR1 AATTCCAACCAAATAAAAACAT 53
1505p CX3CR1 ATTTAAGTAGTGAGGATGGAGG 54
15050 CX3CR1 CCAATAAACCAATCTTTCCTAA 55
1506p CX3CR1 TTTAGAAATGGGAAGGGG 56
15060 CX3CR1 AAAAATCACTAAACCTACAACAAA 57
1507r CX3CR1 AAACCCTTTACAAAATCAAAAA 58
1507q CX3CR1 GGATAGTAGTAGGGATGTGGAA 59
1508p CX3CR1 TGTTTTGTAAATTATGGAGTGAGT 60
15080 CX3CR1 AAAACCTACCACTATATCCACC 61
1509r CX3CR1 TCACTCATTACCCAAACTAAAA 62
1509q CX3CR1 TTAGAGGAAGTGGTGTGTGTAG 63
1510r CX3CR1 CCATTCTCCTACCTCAACC 64
1510q CX3CR1 AAAAATAAAAGTTAAGGGGTTTATAG |65
1511r CX3CR1 CACAATCCAATCATACTCTTTTAAT 66
1511q CX3CR1 ATGTAATGTGGGTTAGGTATGG 67
1512p CX3CR1 AATTGGGAGGTAGTAGAGTGGT 68
15120 CX3CR1 TCACCCAAACAAAAATACTAAA 69
1513p CX3CR1 GGAAGGGAAGAGAGTTTGTTA 70
15130 CX3CR1 ACCCCTTAATACCTCTCCTAAA 71
1514p CX3CR1 TTAGTGTTAGAAAGTGGATGGG 72
15140 CX3CR1 AATCTATAACCCCTTCAAAACC 73
1515p CX3CR1 TTTTATTTTTAGGTTGGGGTAA 74

11
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(continuacion)

Nombre del Nombr_e del gen Secuencia SEQ ID NO:
cebador diana
1515° CX3CR1 ACTCTTCCATCCCCTTAAAC 75
1516p CX3CR1 AGGGGAATTTTTGTTGTTTTAT 76
15160 CX3CR1 ACAACTTTTCTTCCTTACTCACA 77
1517p CX3CR1 GGGTGGAAAATATGGTTTTTA 78
15170 CX3CR1 AATAATCCTCAAAACTCTCCAA 79
1518r CX3CR1 TTACATTACTCAAAACATCCCA 80
1518q CX3CR1 TTATTTGTGAAGTGGGGTTAGT 81
1519p CX3CR1 TTTTTGGGGTTGAGAATTTA 82
15190 CX3CR1 TCTACAAACTACACTCCCCTTC 83
1520p CX3CR1 GGAATGTTAGGTTTAGAGGTTTT 84
15200 CX3CR1 CAAACTACAATACCCTTTTCTCA 85
1521r CX3CR1 AACCTTCACCATAAATCAATTC 86
1521q CX3CR1 GGTGTTGTTATTAAAATGGTTGT 87
1522p CX3CR1 AAAATGAATGTTTTGGTGATTA 88
15220 CX3CR1 AACACTTCCATACCTACTCCTTT 89
1523p CX3CR1 AAAAGTTTAGAGTTGGTTGGG 90
15230 CX3CR1 CTTCCCACTTACCATCTTATTT 91
1524p CX3CR1 TTTATTGTTATGGGGAAAATTG 92
15240 CX3CR1 AAAAATTCCTACCACCCACT 93
1525p CX3CR1 AGTGGGTGGTAGGAATTITT 94
15250 CX3CR1 CTCTTCTTTTATTTCTCAAACCA 95
1526p FGR GGATTATTTAAGGTTGGGATTT 96
15260 FGR CCTCTTCTCACTCCTACTTTCA 97
1527p FGR AAAGGTAAGGTATTGGGAGATT 98
15270 FGR CAAAATAACAACATTACTTCTCAAA 99
1528p FGR AGATTGGAATTGATAGAGGATG 100
15280 FGR TCCTAACTAACACAATAAAAACCC 101
1529p FGR GGTTTTTAGTGATGGAGAAAAG 102
15290 FGR CACTACTTAACCTACCCAATCC 103
1530p FGR GAGTAAGGTGATAGTTAAAGGGAT 104
15300 FGR CAATTACACCCCAAATTCTC 105
1531p FGR TAATGAGTAGTGGGGGTTTTAG 106
15310 FGR AATAAACTTTCACTTCCCTCCT 107
1532r FGR ATCTAAACTCCCATCCCTTAAC 108
1532q FGR GTTGGTTAGGTTGTTTTTGAAT 109
1533p FGR AGGGTTATAGGGTAGATGTTGA 110
15330 FGR TCTAAATCCTTAATACAACAAACAA 111
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(continuacion)

Nombre del

Nombre del gen

cebador diana Secuencia SEQID NO:
1534p FGR GGTTTAGAGGAAGGATTGTTTT 112
15340 FGR CATACTCAACTCCCTCACAAT 113
1535r FGR AACTTCTAACCTAATCCTTTCTCTAA 114
1535q FGR TGTAGTTTTAGTTATTTGGGAGG 115
1536r FGR CCCTTAATACTTCTACCCCATA 116
15364 FGR TGATTAGGTGGTTTGGTTATTT 117
1537p FGR ATTTTATTITGGGGAAAGTTGT 118
15370 FGR TCAATAATACCCACTTCCTACC 119
1538p FGR GTTGTTGGAATAGAGAGGTTGT 120
15380 FGR AACACAAACATAAAACTCCCC 121
1539p FGR TTGTGGTTTTTGTAGAGGGTAT 122
15390 FGR ACAACTTTCCCCAAAATAAAAT 123
1540p FGR AGGTTAAGATTGGGATTAGGTT 124
15400 FGR CTACTTTCCTCCAAAAACTCAC 125
1541p FGR GGTTTGTGAGGTGATTGTGTA 126
15410 FGR TTCTCCTCTACCCTAATCTAAAAA 127
1542p FGR GGGAGAGGGTTTTGATAAGATA 128
15420 FGR CCAACTCCCTAATAATCTCACT 129
1543p FGR GTGAGATTATTAGGGAGTTGGG 130
15430 FGR AACTACCATATCCACCAATTAAAA 131
1544r FGR AACTCTACTTCATAACCCCTCC 132
1544q FGR GAGGTTGTTTTGTTAGGATTTT 133
1545r FGR TCTTTAACAAATTCACCATCAA 134
1545q FGR TTAAGTTAGTTTGGGGGTTTT 135
1546r FGR CCTCCCACCTATTAACTATTCA 136
1546q FGR TATTTTGGTAGGGGTTGTATTT 137
1547p GLNY GGGTATTATGGGTGGGAA 138
15470 GLNY AAACCAAACACTACAATAAATCC 139
1548r GLNY ACAAAACCTCAACCCAACT 140
1548q GLNY TGGTATTTTAGGAATTGGTTTATT 141
1549r GLNY CTTTCAACTTCACTCTTTCCAT 142
1549q GLNY GGGTTGTTGGAGGTTAGTAGT 143
1550r GLNY TCCTCCCTAACAAAATATCAAT 144
1550q GLNY TTGAAGTGTAGTGGTGTGATTT 145
1551p GLNY TTAAGATAAGTAAAAGGGTGGG 146
15510 GLNY CTCTAAAATTCATCCACAAACA 147
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(continuacion)

Nombre del

Nombre del gen

cebador diana Secuencia SEQID NO:
1552p GLNY GGTTAGGGATTTTGGTTTTAAT 148
15520 GLNY TAACCCACTCTCAACACAAAC 149
1553r GLNY AAACCCAACTCCTATCCTAAAC 150
1553q GLNY GGGTGAGATTTTAGAGGATTTT 151
1554p GLNY ATTGAAGAAGATGGTGGATAAG 152
15540 GLNY CCTAACTTCTCTAAAACAAACCC 153
1555r GLNY ACCAATCTTAAACCAAACCTTA 154
1555q GLNY AATTTTTAGGAGGTATTTTTGTTG 155
1556r GLNY CCCACAACTAACTATTCTCTCC 156
1556q GLNY TTTATTGGTTTGAGAGTTTTTG 157
1557r GLNY ACCCCACAACCTACTCAAA 158
1557q GLNY AGGATAGTAGAGGGAGTTAGGG 159
14560 NKG7 CAAACCAACCTCATATAACAAA 160
1456p NKG7 GAGGGGAAGTAGGATAGGATTA 161
1558r NKG7 ATTCCTAATCTCACACACAACC 162
1558¢q NKG7 TGAGTAGTTGGATAAAAATGGG 163
1559p NKG7 GTTGGAAGAGATTTGGGTG 164
15590 NKG7 ATTATCCCCACCTTCCTAAATA 165
1560p NKG7 GGTTGAGAAAGTTGTTGGAG 166
15600 NKG7 CAAACTAATCACAAACCCAAA 167
1561r NKG7 ACCCCAACTACCTTACCTTTAT 168
1561q NKG7 ATTTGGTITTAGTGAGTTTTTGTAT 169
1562r NKG7 AATTTTCCTAAACCTTCTACCTAA 170
1562q NKG7 GTGTTGGGGGATATAAGGAT 171
1563p NKG7 AAGGTGAAGGGGAAGTAAGT 172
15630 NKG7 CCTAATAACCTTTATCACCAAAA 173
1564r NKG7 CTCTCTCACCTCTTCCAAAA 174
1564q NKG7 GTAAGTAGTTGGGGTAGTGAGG 175
1565r NKG7 ATCTAACACCCTCAATACCCT 176
1565q NKG7 GAGTGGGTGGGATTTATAGTT 177
1566r NKG7 CCCCAAATACCCTAAACCTA 178
1566q NKG7 GTTGGAGAAGGGGAGATATAGA 179
1567r NKG7 ATTCCAAAAACCTCATCTAAAA 180
1567q NKG7 TTTGGTAAGGGGGATAAAAT 181

14
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Ejemplos

Los inventores analizaron el estado de metilacion de una multitud de regiones genéticas candidatas (amplicones) de
NKG7, CX3CR1, FGR y GLNY en varios tipos celulares en comparacion con una fraccion aislada de linfocitos
citoliticos naturales. Sorprendentemente se descubrio, que las areas especificas en las regiones gendmicas de los
genes NKG7, CX3CR1, FGR y GLNY estaban significativamente desmetiladas en linfocitos citoliticos naturales en
comparacién con cualquier otro tipo celular.
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Ejemplo 1: Analisis de NKG7

Los inventores han purificado varios subgrupos sanguineos que incluyen linfocitos T CD3/CD4, CD/CD8 intactos y
de memoria, linfocitos citoliticos naturales CD56, linfocitos B intactos y de memoria CD19, monocitos CD14 y
granulocitos CD15. EI ADN de las células purificadas se traté con bisulfito y se analizd6 en varios motivos de
dinucleotido CpG. Los inventores compararon entonces el estado de metilacion (hallando C por Citosina que estaba
metilada en la secuencia original (genémica) frente a T para la citosina que no estaba metilada en la secuencia
original).

Los datos mostraban varios motivos CpG y areas en el gen NKG7 que estaban desmetiladas en todas las muestras
de linfocitos NK mientras que estaban totalmente metiladas en otros tipos de células sanguineas. Estos datos se
generaron en dos etapas: inicialmente, en un experimento lllumina Golden Gate, los inventores encontraron
metilacion diferencial para un nimero limitado de CpG, como se indica en la tabla 2.

Luego, al hallar la metilacion diferencial en dicho experimento lllumina, los inventores analizaron adicionalmente
regiones genémicas mas grandes por medio de secuenciacion por bisulfito. Este Gltimo procedimiento servia para
explorar y extender las regiones metiladas diferencialmente y se llevé a cabo, o ejemplo, con regiones genéticas
metiladas diferencialmente de NKG7 como se muestra en la Figura 3. Las secuencias de cebador que se utilizaron
para generar este amplicon particular son las siguientes:

"1455p","AAGGATTAGGAGAAGAAGGTTT" (SEQ ID NO: 42)
"14550","TAAAACTATAAATCCCACCCAC" (SEQ ID NO: 43)

Se generaron otros amplicones similares que generaban metilacién diferencial en este gen por cebadores de
acuerdo con SEQ ID NO: 160-181. Los pares de cebadores se indican con nimeros iguales, en los que una letra en
la Ultima posicién indica la identidad del cebador izquierdo o derecho.

Ejemplo 2: Analisis de CX3CR1

Los inventores han purificado varios subgrupos sanguineos que incluyen linfocitos T intactos y de memoria
CD3/CD4, CD3/CD8, linfocitos citoliticos naturales CD56, linfocitos B intactos y de memoria CD19, monocitos CD14
y granulocitos CD15. El ADN de las células purificadas se traté con bisulfito y se analizé6 en varios motivos de
dinucleotido CpG. Los inventores compararon entonces el estado de metilacion (hallando C por Citosina que estaba
metilada en la secuencia original (gendémica) frente a T para la citosina que no estaba metilada en la secuencia
original).

Los datos mostraban varios motivos CpG y areas en el gen CX3CR1 que estaban desmetiladas en todas las
muestras de linfocitos NK mientras que estaban totalmente metiladas en otros tipos de células sanguineas. Estos
datos se generaron en dos etapas: inicialmente, en un experimento lllumina Golden Gate, los inventores encontraron
metilacion diferencial para un numero limitado de CpG, como se indica en la tabla 2. Luego, al hallar la metilacion
diferencial en dicho experimento lllumina, los inventores analizaron adicionalmente regiones gendmicas mas
grandes por medio de secuenciacion por bisulfito. Este ultimo procedimiento servia para explorar y extender las
regiones metiladas diferencialmente y se llevo a cabo, o ejemplo, con regiones genéticas metiladas diferencialmente
de CX3CR1 como se muestra en la Figura 1. Las secuencias de cebador que se utilizaron para generar este
amplicon particular son las siguientes:

"1452r""ACACAACTCTTCTCCTCAAAAT" (SEQ ID NO: 44)
"1452q","TAGGGGTTAGGTAGGTAATGAA" (SEQ ID NO: 45)

Se generaron otros amplicones similares que generaban metilacién diferencial en este gen por cebadores de
acuerdo con SEQ ID NO: 50 a 95. Los pares de cebadores se indican con niumeros iguales, en los que una letra en
la Ultima posicién indica la identidad del cebador izquierdo o derecho.

Ejemplo 3: Analisis de FGR

Los inventores han purificado varios subgrupos en la sangre que incluyen linfocitos T CD3/CD4, CD/CD8 intactos y
de memoria, linfocitos citoliticos naturales CD56, linfocitos B intactos y de memoria CD19, monocitos CD14 y
granulocitos CD15. EI ADN de las células purificadas se traté con bisulfito y se analizd6 en varios motivos de
dinucleotido CpG. Los inventores compararon entonces el estado de metilacion (hallando C por Citosina que estaba
metilada en la secuencia original (gendémica) frente a T para la citosina que no estaba metilada en la secuencia
original).

Los datos mostraban varios motivos CpG y areas en el gen FGR que estaban desmetiladas en todas las muestras
de linfocitos NK mientras que estaban totalmente metiladas en otros tipos de células sanguineas. Estos datos se
generaron en dos etapas: inicialmente, en un experimento lllumina Golden Gate, los inventores encontraron
metilacion diferencial para un nimero limitado de CpG, como se indica en la tabla 2.

17



10

15

20

25

30

35

40

45

50

ES 2607 185 T3

Luego, al hallar la metilacion diferencial en dicho experimento lllumina, los inventores analizaron adicionalmente
regiones genémicas mas grandes por medio de secuenciacion por bisulfito. Este tltimo procedimiento servia para
explorar y extender las regiones metiladas diferencialmente y se llevé a cabo, o ejemplo, con regiones genéticas
metiladas diferencialmente de FGR como se muestra en la Figura 2. Las secuencias de cebador que se utilizaron
para generar este amplicon particular son las siguientes:

"1454p" "ATGTGGGTAAATGAGGATGTAG" (SEQ ID NO: 46)
"14540","CCAACCCCAAAAATATAAACAT" (SEQ ID NO: 47)

Se generaron otros amplicones similares que generaban metilacién diferencial en este gen por cebadores de
acuerdo con SEQ ID NO: 96 a 137. Los pares de cebadores se indican con nimeros iguales, en los que una letra en
la Ultima posicién indica la identidad del cebador izquierdo o derecho.

Ejemplo 4: Analisis GNLY

Los inventores han purificado varios subgrupos en la sangre que incluyen linfocitos T CD3/CD4, CD/CD8 intactos y
de memoria, linfocitos citoliticos naturales CD56, linfocitos B intactos y de memoria CD19, monocitos CD14 y
granulocitos CD15. EI ADN de las células purificadas se traté con bisulfito y se analizd6 en varios motivos de
dinucleotido CpG. Los inventores compararon entonces el estado de metilacion (hallando C por Citosina que estaba
metilada en la secuencia original (genémica) frente a T para la citosina que no estaba metilada en la secuencia
original).

Los datos mostraban varios motivos CpG y areas en el gen GNLY que estaban desmetiladas en todas las muestras
de linfocitos NK mientras que estaban totalmente metiladas en otros tipos de células sanguineas. Estos datos se
generaron en dos etapas: inicialmente, en un experimento lllumina Golden Gate, los inventores encontraron
metilacion diferencial para un nimero limitado de CpG, como se indica en la tabla 2.

Luego, al hallar la metilacion diferencial en dicho experimento lllumina, los inventores analizaron adicionalmente
regiones genémicas mas grandes por medio de secuenciacion por bisulfito. Este Gltimo procedimiento servia para
explorar y extender las regiones metiladas diferencialmente y se llevé a cabo, o ejemplo, con regiones genéticas
metiladas diferencialmente de GNLY como se muestra en la Figura 4. Las secuencias de cebador que se utilizaron
para generar este amplicon particular son las siguientes:

"1458r","ACCCTAAACTACTTCTTCACACA" (SEQ ID NO: 48)
"1458q","ATTGGATTAAGTTTGGTTTTGA" (SEQ ID NO: 49)

Se generaron otros amplicones similares que generaban metilacién diferencial en este gen por cebadores de
acuerdo con SEQ ID NO: 138 A 159. Los pares de cebadores se indican con nimeros iguales, en los que una letra
en la ultima posicién indica la identidad del cebador izquierdo o derecho.

LISTADO DE SECUENCIAS
<110> Epiontis GmbH
<120> Marcador epigenético para la identificacion de linfocitos citoliticos naturales
<130> FB21402
<160> 181
<170> Patentln version 3.5
<210> 1
<211> 34514
<212> ADN

<213> Homo sapiens

<400> 1
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atggggtctc
cacctcagcc
tgggectttt
tcaggaatge
gcactttgtt
agcctctgtt
aggcccagtt
tggggtactt
tgaaattcag
tttetttitt
tctgtgtgga
tggggatacet
gtetttgtct
ggccacagag
attctgecte
atttttgagt
ttcttacacce
tttettttce
gqaggcettecca
atacttcatg
aaacagagygyg
cacttcctet

cagocagcca

actatgttgt
tcccaaagca
gcagagagceco
accactcigt
cctgttgaat
gcctagggaa
gtaacgcaca
ccaacctggg
ccccaatatg
tctactcact
aatgagactg
ggttttgtte
tccacgttgc
ggcccagggt
tgaggatttt
aattatccag
tctattatct
acaggccata
gacagactca
cagtacatct
catgcacacc
tattgtacac

gaacctgcectt
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ccaggctggyg
ttgggattac
tgcataacca
gtttgctttc
ttcacattct
ggaactaagce
ttcctcraga
acctectgtgt
catgaacaca
ggagccaaag
gggtgggact
gaggctitcaga
aggcacatga
gaatgtgagc
cttcaccttt
catcctaggt
ggaaattgct
gtcttecatce
ctggaattica
acaagagaat
agcggigtag
agcagcaaac

ctgacataca

tctcaaactc
aagtgtgaat
gctacatttc
cltecttteect
gatatggcat
aagccctgat
ggggactigc
ttgattggct
ggtttgtgge
ccaatgtagg
cttacttcac
tagaatctca
cceatgaagg
tcecageettt
tttccagatc
gttctatatc
tcttttcteo
ccteceagga
aagttctgca
accctgicte
agctggagaag
tgaggcacag

getgtgagaa
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ttgatgtcaa
tactgcagtg
ctgctgtagce
gcctcactte
caccatgcag
ggaaatggtyg
ctttacttca
ttttggccac
tgagagttct
catcgttata
ttacaaaggg
cccttectag
ccaggctcoce
ccttcaccca
aaccatttat
aggagggggt
ttttttccce
tatgacattg
tccaccctta
ctagaacigg
gttctagggy
catgttaggg

gggttaaaag

ttgatcctcce
ggccatteca
tatggccage
acttcttcct
getttgecte

ctattcettyg

cccagtacte

acaggaagtg
ggagaggact
taatttccce
agctccecett
cccagaactt
ggccttaagg
gcagatttgc
ttaaaaaggt
cctctagaca
tctcteccte
gtatgtctca
gcctagctca
gtgatctggc
agaacatggt
ctcagcactc

aatgactaaa

60
120
180
240
300
360
420
480
540
600
660
720
780
840
900
960

1020
1080
lléb
1200
1260
1320

1380



aagcagtttt
tcaccgtgaa
gtecatacatt
gtttcatgaa
gttggtecctg
agtgtggaat
aggaaccctt
cagcacaggyg
agtagggcecce
tcatccetice
gatctctgee
tgectgttttt
aggggactag
tcggagtgygg
ttagctecgtc
Ctttcaaacﬁ
cacatccgge
tetcatggac
gtgggacccc
tatgctcoca
actcagcatc
aaagzaacaga
gaaaacaggg
gcttegagtce
ccaagcoget
gtggggagtg
agtggcaact
gactgtgtygt
gtttagtggg
catcaatttc

atagcttaqgg

taaaatagct
gcgaaaacat
gaaccccagt
gcctctgtgt
cagcctaggt
cttcaaagcce
gagatggttc
tcaggtgttg
acagacattt
cecagecagqg
ccactcagta
ggccaackttg
gaaagcagga
gtigtgcagg
ttgtcaatag
aggecettge
ctgtcaaggt
tcataccegt
tagggttgca
tctggctgga
tacacccatc
gcagagccaa
geacoettgg
ctgecctggge
gggctgctec
aggataaggc
tctectectas
acaccaggac
ggagacagac
acaaagaaga

gggtcacagg
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gtcaatttet
atacaatgta
atcgcceccatt
gceagctgtce
gtcacttgag
taccagtgcy
atgcagtttt
cececctgtgt
¢cecaggacac
goctctgace
tccggcagat
aatcaacatt
ctgcaggygce
gcfcccactg
gtcctcagaa
tcttctgtga
tgttttetge
gaggaattgg
cctgggagga
accaacccca
acccacctgg
ggctggcocag
caaggaagga
actccéccac
acagcagaaa
atgcagagtg
ttgtgcaage
acagctgeac
attaaacaca
aataatggac

aggtctctat

actcccagtce
ctattcactc
gttaggaatc
catgggagag
tgggtatgec
acgtgagttt
tccctctgag
ctggetgeot
tggggagect
tctcecactec
cccttgttat
actgtctcct
tgctecattag
agaggagygqc
catceoctttc
tcgaagtgét
cagectgate
gaggtaaggy
gcaaggccac
agcttggggt
cctectggte
gatgagcgca
ggcacacaga
aaggagactg
tgtggcagtg
cceggetcag
aagcagtcat
aaacaccatc
tccacacata
tgagataatt

agaacagact
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aatctgtqca
aaagtgazac
aatgaccctyg
ggtttccaaa
ttigtggecct
tatgtgcaaa
cctecagtga
tacceccttge
gtcatgtgga
tgtgtccectt
tcttgigetl
cgadacgttte
gttctaagat

aggggccéct

agtcicttct

tgacttittce
gtccatgeac
caagcacctce
acggacctgce
tcagtgcccce
ttctgacect
gtctctectga
gtgggaagca
tgggcaagtg
gecgeaccect
actggatgac
ggacaaatce
cctaccctca
agaggatggt
gacagagtgg

tgctgectaa

cagctettat
tccaaatgaa
agtaaatgga
ggcctttctyg
ggtcattcac
gctgaattca
taactecaga
ccagaacaadg
ctteotygget
cceccaggag
ttagaacttt
tctgccagge
gtgggtgaat
tgtgaagtgg
caaagaagcc
tgctgttgct
cccatactat
agcacgetgt
tgtcagcteo
cggececatge
ggoatctcce
gatgggacct
gccaggcctg
acttcecettc
gaaggftgcc
gacgacqggcc
tigtgagagt
taatgctcecsa
gatgaagigt
gggacctaat

ggagctacet

1449

1500

1560

1620

1680

740

1800

1860

1820

1980

2040

2100

2160

2220

2280

2340

2400

2460

25290

2580

2640

2700

2760

28290

2889

2940

3006

3060

3120

3180

3240



aagtagtgag
tgaasatgagt
gtgtgattga
aggcatctaa
atgagatagt
catttatatc
gccagtgacec
cccaggaaaq
aatattccag
tcataggctt
catéccccct
aaagaactga
agatattgaa
gicaaagcag
tcacacttgt
tccagttect
tcatccgtaa
gaaggcactt
tactatgtit
aatcatcéct
atgaaaacac
tacagtctag
cttccacctg
tcttctecatyg
acacccagct
agggcetgac
acctigectgco
aaggyggegce
ccttecttee
ictgcagace
ttccaaggee

ctatcagctg

gatggagggg
tcatagtgge
aaaagcaaag
tgtaaggcat
ttacatttect
acatttcaac
atcgtattgg
actggricac
daagcagceta
ggcctagagc
ctcgggggec
ctgtaactgg
agaggacatc
acagatgcca
taagtacagt
gaactgtgta
aatgaggaca
acttagcaca
taactgttat
aaaaaacccet
cttgtaaaac
ttgagggtct
acaacagcag
ggtaaactct
ctcaggotgc
ccaaggcagg
ccacaccegt
cectaagett
acatccctac
cegaaggeat
aaacactgeca

agtgtcttea
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aaggggiLcaa
tacacgtacce
ggaaataggt
attatatagt
ttttaaatac
tgagactagc
acagcacage
tggcacaggc
gcacacacag
ttgacctaga
ctgagtatge
tottttgttt
tgaacctgtyg
gtttgtgctc
gtggtaagta
atttgggaga
attactagca
ggtcciggcea

tatctctgtg

getttgeagg

caggaggcoce
gactttagdga
ctctgccact
gcecettcatet
cgggctgagy
tgctcaatce
ctecageccag
tccattcact
tgctatccta
ctgctgragg
tgtaggtaaa

agttacttct

ggctggagaa
cggcccatgt
aaagttaatt
ttcatcatgt
tgagtcttta
catatctcaa
tecggacate
ttcagacace
cagctttacg
ccttagttea
cctcattagt
tgttttgttt
tgatgttgta
atcctttacc
agaattcagg
gacactcage
ttgectggagg
catggtaaac
cctctgttte
attctgtgtg
tttacaaagt
agtcacaagg
ggaccgggte
cfgttttctc
gtcaaatgag
ctggeacttg
acctggagca
ggaaccattt
gageeaggag
ttcagtgact
tttgtgacct

ctaactttct
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agctbagggce
aggtaattts
ttaataagat
cattaacata
agaatctggc
gggctcaata
ataatattge
tgecagaage
tgaattacag
ctctecatagt
ctttccaaca
ctagctatat
gaaagaagat
agactggtgc
ttccagagtc
ttttctgage
attaaacaaa
atttaataaa
cttggttttc
gcttatgaga
cagaagcagce
aacttagaaa
ttccagecta
atctcteaca
tcecctgacca
ctcttgttge
gcacttcatyg
cattgaacct
aaagccettt
cttagagaaa
gtggtggcecec

tgggecicag

gtttgagaac
aasatttcctg
attaaatgta
aaaattatta
aaatatttta
geccacatgtyg
aaccactact
gctttagaac
ccaggttagg
acagcaagtyg
tttttaccce
catracctce
tgtctagggt
ctacagtgaqg
agactgcagc
ctcecttatce
ataataaata
cagtgtctat
aagtggagac
gatgaggagt
teeteggtge
tgggasaggygy
goetccaccac
caggctgaga
tcacgtgecac
cttagagggg
tgattaccac
gtcattcagc
agaaaggagc
cagccctget
tceccaccaac

tttccteace

3300

3360

3420

3480

3540

3600

3660

3720

3780

3840

3900

3960

4020

4080

4140

4200

4260

4320

4380

1440

4500

4560

4620

4680

4740

4800

4860

4920

4980

5040

5100

5160



tgaaaggaag
gagtgagctg
atctgagaca
ccaaaaaagqg
attttgagtg
tggtcacatg
ccaaaatagt
gagacggaqggy
tgaaacccca
atcccageta
cagtgagctyg
caaaaaaaaa
cgtaagataa
gttatttttt
ggcrggagtg
atrctectge
aaattttttg
ctcctgacct
ccactgegee
aggcagttta
aggtcccgag
tccctaatat
cacacactgt
aaacatccce
gocccacttca
ttttttgaca
ccagceacaag
teccecttgecyg
ttcageccac
tcagtectect

tttatttcte

agttggaaat
cacatgtgtt
ggtctcaata
aacacaaaat
cttcaatatt
tatggtcaca
caattatggg
ctggtggatc
tctctactaa
cttgggagge
agattgeget
aagaaaagaa
agtaagcata
tgttgttgtt
caatggegeg
ctcagectte
tatttt£act
cgtcatctgé
cggeectate
ttctgtgact
attttatttt
gaaaaaagaa
gaccatgttt
acctctgate
atceccccag
gtgcctgatc
cccecagetece
cagtaagcta
saactatgag
tgggcetttca

acagttctgg
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aatcactctt
tcataactgt
aatttagaga
cccaagaaca
tgaagaggac
tgactgaatc
ctgggegeag
acttgaqgtc
aaatacaaaa
tgaggcagga
attgecacteo
aagtcaatta
gggcagctac
tatttatttg
atctcagete
tgagtagctg
agagacgagg
ccacctegge
tgacctttta
cagcttccag
ccttttacat
agtgaaaact
ggaaaaggct
ggcatgaggg
ataaaatcca
tagaactgcc
ccattaagga
aacaaacckta
aaataatttc
taacaaaata

aagctggaag

ggtgectgtg
cocttitcate
cttagtitge
acctgtgatc
aagtaggcgg
tacatgttge
tggettacac
aggagtteca
actaggtgga
gaattgcttg
agcctgggea
tttattcatc
ctgtggagac
tttgagtcag
actgcaacct
ggattacagqg
tttcactatg
ctcccaaagt
tctgtageta
cttaatctet
tcacatttag
tgcctgtcag
caaagaagac
attgcoctgett
ctaagacact
cchgcttoct
catgctcect
acttttaaac
accetgatta
ccacagactyg

tctaagatcea
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ggagtgcttrt
gttcctataa
caaggttaaqg
tgtgettttt
gaggggaaag
acgtgaaaaa
ctgtaatcce
gaccagcctg
catagtggea
aacccqgggag
acaagaqgtga
tggtgttcag
acctggectt
agtctecgeayg
ccgectecca

cgcccaccac

ttggeeagge,

gctgggatta
tattcttagyg
ccetttggea
cagattgtac
ctgccagact
cactccacaa
ctt{agcaat
cagtcactga
gaafcctccc
ggttectttg
tctagatgtt
attgacatta
ggtggctiaa

aggtgtcage

gtaaaccatg
accazaaagt
gatgtgcctc
tcraaagaqgqg
agggagcgta
aggcagaata
agcacttigg
gccaacacgy
ggcecttgta
gtggaggttc
aattctgtct
caaatgttia
ctatctgact
tgtcccecea
ggrrcaagca
catgcctgygce
tggtctcaaa
caggtgtgaa
aacaaaagga

tagtgaatga

cacttgggat

gtgatgtteco
ccacaaaact
gatgactcta
actgceceectyg
ttagacgtgt
acatgtgtct
cctcatggtc
actttggggg
aécaatagaaa

aggcttgatt

5220
5280
5340
5400
5460
5520
5580
5640
5700
5760
5820
5880
5940
6000
6060
6120
6180
6240
6300
6360
6420
6480
6540
6600
6660
5720
6780
6840
6900
6960

7020



tcteoctgagyg
ccctggtgte
ataaccteac
gtgggttagg
ttggatttta
gattgeccac
gtggagtaag
cttcagecaaa
gaggetette
ccaggtgaat
aacacagatt
atgtecaceat
tttagatgga
gcaacctcca
ttacagatgc
caggctggtc
gggattacag
aggcttagag
gaaccaggag
cccaaaggcet
cagatgactg
tgaagccaaa
tgctectgga
tcaggggata
ttcctgaget
ccectgcccta
acatgtgctt
cttgtgtaca
tggggcaagt
cclitttagga
tcccagagaa

aacacacaca

cctecactect
fotetotect
ttaaccttaa
gcttcaaaat
atttttttct
cagtitcaag
agggaaccag
gctecagaga
taccctettig
gcatccacea
tctattacee
taatcctcat
gtctcactca
cctccegggt
acgccaccat
tcgaactceet
gcatgageca
aaatatcteg
agtgggattc
tgccagattt
tcagcaaagc
qgqggetgecca
ECtgggggtt
gaggcaagqgc
acctggaaga
ttcatctttg

tctaaatacc

aaagtgtgac

gatggttcat
ctitctgecctc
tgacagacac

cacacacaca
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tggcttgcag
gataaggaca
tgaccteete
atgaaktggga
aagaatagtt
tagaaaagay
gaccagaaac
goocagaagyg
accctttgta
agactcttag
tcattaccct
gccgactteg
ttgcccagge
tcaagtgatt
geotggetaa
gaccteaggt
ctgtgcecgg
ccctaageca
caggtaattg
gectgeacac
caagtgtttt
ccaggtgggg
gctggtgaga
agctcactcce
gtggaagcca
tatccttaac
tggcaagtga
acataatage
ttgggaataa
aacatactga
attttcacat

cacacattaa

atgecgecte
ccagtectgt
agaggcetca
gttgggggaa
aazaggccat
agttgtcact
agtgcaatga
aggctactet
caacttggte
gaagagattg
actcagagcea
ccatataagt
tggagtgcag
ctectgecte
tttttgtact
gatccgeeeg
cctgecectga
cacagcttga
tgggcegget
accacttcoct
gagtaaaacc
ccatctctge
gccagagaca
tgtatctgat
aagcgagace
aaacadqccct
gtgagcaagyg
ggcaattacc
agaggcactt
ggtttaaaaa
atgaatcaca

atcatctcte
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ctttecketgt
tggattagag
tccccaaata
acataattca
tcaggagagyg
cagaaatttt
gttectgaagy
gagaggctce
cetetectgg
cteceottetit
cecatatgaag
ttaccctgat
tggtgcgatc
agcctectga
tttagtagag
cehegaccte
ttttaacaat
gagtagcagg
ggcteatcac
ctggggaaat
aatgaaccag
tgattggctg
coegyadggyy
gactgtagat
attaagggaa

Jagcagaagqg

gtcaggttagg

aataactatt
ttgttttagt
taattcaacc
gatggatttc

tcacacacac

gcacatacat
tcccactott
tagtcatatt
gtccatatac
agagggacaa
tgccaagcaa
gacagctgcey
actaatgagt
cacatectge
gtatccoccogg
tgctttacac

ttttrttttet

tcagctcact

gtagctggga
atgtgttggt
ccaaagtget
aaggaaattc
gtcaggattt
aaaactgtaa
geagctacca
aggggagctc
ctccgeectge
gagacagage
taccttaagt
agggtagaga
taggcaggca
agatgcatig
aagcagtata
ctgcaatgag
caagctaggt
actratttaa

acatacgtga

7080
7140
7200
7260
7320
7380
7440
7500
7560
7620
7680
7740
7800
7860
7920
7980
8040
8100
8160
8220
8280
8340
8400
8460
8520
8580
8640
8700
8760
8820
8880

8940



gcttttgaat
gtcaccatcc
cttectggga
acctetcage
ttgatcattyg
tcaaattatt
tgtcgaaaat
tgtcagaaac
actgcaggtt
acaccaaaca
ctacatctge
gtcticatta
ttggcagcta
gaagectggct
ataaaagaat
tgacggctgt
aatttcatac
attctgaatg
catcttgtac
atgaaaaagt
tttatcagga
tggtecaatt
ccaggecgga
ggttcacgcc
cgcgeccgyge
atggtctega
acaggcgtga
agctcccaaa
catttgtgte
ataagcccect

aatagtttag

atgacaacty
aggaattata
cecagacata
ctctittgeca
atctaaaaca
gaaatatata
aaatgtgctg
tttggagtga
ccatcaccaa
ctcoctectg
acgacagtaa
ccttaaacat
gatcaagcag
ctgaataaaa
agagatggac
gcaacactet
tgtttaaqgtt
ctaagaaagt
ttttgaaaca
gtagctgagg
gctaatttgg
atagtotttt
ctgcggactyg
attctcctge
taattrctttg
tctectgace
gccaccgege
tatccataag
agcaagtgca
tggetttogt

gaaatctacc
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ttgcttaatt
gccatgttge
cacttaagct
tgtgggtaaa
cttttgaaag
ccoectigiyg
aaggcactaa
gcatggcatc
gtgtattgac
gccaaacggt
acagcaaaat
agataaaact
aaataaatat
tacagattgt
aaaagtacct
ccageecygge
ttcattgaca
agatggtcag
agtttcagtt
tgtctaazat
ctcacactgg
tttttttett
cagtggcgea
ctcagectec
tatttittag
tcatgatcca
ccggcccaat
atcacctgtt
agqecrgcecte
titttggaatg

tgtcacttet

cacatcctaa
cgaatgtgtg
atagaatatg
attaactcaa
gagaatacgt
cccaattcag
aacaatciga
tccattigge
cgagtgaaat
cacttgagga
aaataccttce
gtgagtgtga
tgatatttty
tttacttage
aagaaagggc
tteccctgtat
acggcageca
atgtttcttt
caggtazagg
tcttgattca
acccagaatc
tftctttoag
atcteggete
cgagtaqctyg
tagagacggg
ccegecicqag
tatagtctta
attagtctct
tggacgtgtt
accctitgaa

gtagtcatac
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gttgcttect
atttcaacaa
tactggette
cattgtagat
gaaccttecea
titcaaggat
agtccgttta
tctttctaaa
gactcagcac
cctaccacct
tacagccaca
tttatataga
ttttagagte
acagccattt
ttecttgcoctat
tcacttgtag
aatatctgct
cacagcctrtLt
attacttaat
agtitgtcca
ccaccccecca
acggagqtctc
actgcaagct
agactacagg
gtttcacctt
cctcocaaag
tattaaacag
tcgtgtcagt
cctcacetet
ataagtaaaa

aatgccacat

ttgygtgaaat
acatcagctt
aaggaaatat
{tacaaaatc
tttgacccat
attccaaatt
ccaagcagag
ttgaaatgtt
tgcttgctgg
gctctaccaa
tatagattag
caagagtctt
aaggagatta
tgttgtegtt
aaccacaggt
ccacaactac
tatttgagat
getatgtttg
cctctaaagg
actgagagag
acttcatttyg
gctctgtcege
ccgeticoeg
cgceegecac
gttagccagg
tgctgggatt
tatccactgc
gaacctgctyg
gcactgtact
tcoctgaaaqe

gtaaggttat

9000
9060
9120
9180
9240
9300
9360
9420
9480
9540
9600
9660
9720
9780
9840
9900
9960
10020
10080
10140
10200
10260
10320
10380
10440
10500
10560
10620
10680
10740

10800



cttgtaggtg
tggccaatga
attatctgta
tatttteett
ttggcaatta
ttcaagattg
aatggaaaca
aatgacatat
tgectaaaaa
tggttccaaa
aaattgccac
ttactttgtc
gttggagtca
cttgaatcet
cggecaccacc
cctatgttge
cccaaggtge
ctaagtctga
aggaaagaga
aatggcasaca
ctatgcattt
ccectetoget
ttcagctgtg
aaaaaataat
cgcacaggygc
cogtttoect
accctctaat
acaagggttt
caaggtgggc
ccccatctec
agctacitcgg

tetgoctggg

cacttatacc
tacagactca
cagcgaggac
attttttaaa
atttgaatta
tagttcattt
catgccatat
actgtctgea
atagtttatc
ggggaagtgce
agatgatgtt
tacatttact
ttetttcace
gggctcaagt
atgcceagcet
ccaggctggt
tggaattaca
tctttictec
gacttttett
cagoctitygg
tectgtageg
gttceoctgee
tggcctagga
acctgactag
ctggecatgga
cacacccace
ccccagacti
cttgtctgag
agatcacttg
actazaaata
gaagcigagg

tgatgggagt
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ctyggoccaget
tgagtictga
agaaaaggct
gcagactcte
cetgtgtatt
attcattttc
ttggtgagag
gacagatatt
ctaagtactc
Ltttaatcac
aaatgtaaac
cctectecaac
caggctggag
gatcctecca
atttttittt
ctcgaactce
ggeatgagec
tcttagaggg
ctgcttetgs
atgectcactt
agatcccttce
tgeatctggg
ctcattgctce
aaagtgaaag
gaagtccttg
cattgattga
taaactggga
cgcagtgget
aggtcagygag
caaaaattag
tggaagaata

aaatccigte

ggctaatetg
tactttattg
gttttaaagc
cataatatca
tcaaagggct
cattattctt
agcagattit
tttaagtatt
ctggagttce
tgttgagcag
attgggacag
tttccatttt
tacagtggca
tctcagectce
ttttttttrt
tggactcaaa
acctccaatt
agaagatctt
aatctcccag
gacccteaac
tcogtcttec
caggaagttc
ttttctocceoc
taaaaaagag
a£gtacgtct
tttttetgaa
ggtagcagag
cacgectgta
ttegtgacca
ccagatgtgg
gcttgaaccce

taaaaacaaa
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gecagcttatt
ccctagttat
tgtttgtgag
gcaaacaata
aaaatgggca
ccattggtaa
ttaatttktta
gcaaagcaaa
ttgecagatc
aatttatgaa
aaggaggtag
tcttttcttt
ggétcactgc
céatagctgg
ttctgtacca
tgatcttcee
ttctattgge
ttgtccocictt
catattgctt
gtgtctggte

accaccecact

caatccigac

atttcatcat
atataatgga
tttcettcee
gagactactet
tggtctgatt
atcccagceat
gectggeocaa
tagcaggeotce
2ggaggegga

caaacaaaaa

tttcaatatc
itaacgttat
agacaactat
taaagacatt
tgttttazaa
gttccacttt
atttttaaaa
agttgaatga
ctgtttgeta
acazacctga
taaatagcac
tcttttaage
teactacace
gactacaggt
atgaggtcte
acttiggecct
ctctaatttt
agggtagaag
tcgacttate
ctttacaatt
gocttiggete
ttgaccecttt
ctgaaaatgg
caatgtgcct
ttttatgcag
ttgtcatgte
aagaccttag
tttgggaggc
catggtgaaa
crtgtaateca
cctcageact

aaaaasactt

10860

10520

10980

11040

11100

11160

11220

11280

11240

11400

11460

11520

11580

11640

11700

11760

11820

11880

11940

12000

12060

12120

12180

12240

12300

12380

12420

12480

12540

12600

12660

12720



agacaatggt
tettitgtgt
ttgatacagyg
aagcatttat
taaattaaat
attctaagta
atatatatat
aggctggagt
gattctcctg
ctaattttta
cccctgatet
ccaccatgce
cacagatatg
agaaccttee
acagcataga
tgtgtggtct
gatgaggata
ctttgggaqgg
catggcecgaaa
ctgtagttec
ggatgcagtg
gtctgaaaga
acatgagttc
aactgcttat
ttagtttgge
attcecacaa
gecectgoagty
cctetetgte
cagaaaccaa
aagaacttgt

agagagatga

ttcteagett
gtggcggggt
catgtaacgt
cotttgtgtt
tttttbtact
ttttrogtygc
atatatataa
gcagtggege
cctcagectce
tatttttagt

cgtgatccac

tggccecacat

ctattggttt
agaaccaatt
ccataaaacc
tgtacaagtt
ataatagtac
ctacggeaga
ctcotgtetet
agctactigg
agctatgatc
aacaaaaaca
atgtacatcg
gtaattattce
aattaaqqgtg
agcittatte
atgggtgggg
tggcectectyg
actgtcctet
gaacaagggt

agacggggat
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tttttaatca
acatagegtg
gtgataatca
acacacaatc
atagtgccec
ctattaacca
ttttettttt
tatctcggcet
ccaagtagtt
agagacaggqg
ccacgttgge
tacattctta
agctactata
ttegecacet
tcaatgctaa
acataacitc
ctgeggecac
aqgatcacte
acaaaaaata
gaggctgagg
atgtggecige
aaaacattag
aggacttagg
ccaaatttet
aatcacattc
acaccaagte
acacccatca
cctttgagee
gcatttactg
cagctccaac

ctaaggaata

ctceecaaca
tgtatatgtt
catcagagga
caatcatact
tgttgtgett
cattatatat
tttttgagat
cactgcaace
gggattacag
tttcaccatt
ctcccaéagt
ctcacctece
tgtatatctyg
tggaagtaat
gttcaaatat
tcctcoctigt
acacagtgge
aaactcagga
caaaaattag
tgagaggatc
actccagect
cacctgeatc
acattgccte
ccagggecca
tcactctect
tccagtectt
ctgtccaggyg
agcccaccac
tctcaactygg
agagagtgaa

aggctgtace
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agtcctttta
tgtaggttac
aatggggtat
ctittagtta
gtaaatacta
atatatatat
ggagtctege
tccacettee
gcacccgeoca
ttggeccagge
gctggaatta
cctaccatgyg
tgttttatac
accacctcta
tggcectace
ctcaaactcc
ttaaacgtgt
gttcaagagc
ctggargtgy
gttegageeo
ggataacaga
atagggtcac
aggcagacct
cagaagaaca
tttctgcatc
gcctgeattg
tgtccccace
actctcattt
aagagaaatg
gccaaagggg

agagtgagag

gatattatat
atgaaatgcet
gcatcacctc
tttgtaaagg
ggtcttattt
aratatatat
tectetcgece
ggtitcaaqc
ccacgectgg
tggtcttgaa
caggcgtgay
aattttatte
ataaagcaca
ctaagaatgce
acacatgagc
tcacatataa
aatceccagceca
agcctgggta
tgatgtgtgce
aggagatcaa
gccagaccct
tgggggeact
agtgctgcac
tggaagtate
tctacceccac
tgtgatgggt
atccteacaqg
ctctgececag
cagaatgaca
ctgggcagaa

tacgggggag

12780
12840
12900
12960
13020
13080
13140
13200
13260
13320
13380
13440
13500
13560
13620
13680
13740
13800
13860
13920
13980
14040
14100
14160
14220
14280
14340
14400

14460

14520

14580



gggttgaaca
agaggeccaa
agtgtgtcaa
ttgcagtgag
gecttactget
ccecatcect
gggggcaadg
gctgctagca
acaggacagc
gggaagtgga
gccgtggact
tttcaggaag
gaaagacaga
ggtagagatg
cqgtcaagagt
tcagaagagg
gaccccagga
gatggggage
gtggccaaac
tgagcaggcee
gggaggtgag
cadcéactag
ggggcctiga
ggeccoctagrt
aagtgatcgg
tggocaggcoc
agggcaagag
getgigteet
ggtgaggaaa
cagtaccaaa
gcagattcta

agtgcctggy

agagttcagg
ggaggcgtgyg
gaatgcaaag
caaccttgaa
tgctataaaa
cacacattca
caactgacac
gctgtggasac
caggtgagtt
agtggtgaga
taaaccagga
agctctetgg
gaacggagaa
tgtgctcatg
gtgggacagyg
aggggagtca
gaggtatcaa
ggcctgactc
actgagacca

accaagecceqg

gagggygcaag

aggtaaggga
aggggtcaca
agggatggat
aaggtgatga
agggagcaga
tggcaggggg
cagccttgac
aaaatattta
gecttoctcaaa
attcagcaga

actgcacttt
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gaggagagaa
agggaggqyayg
cactaatgct
ggatgagctg
tggcacgtta
caggtatcta
tggacgctgg
atagccgtta
gggaagggaa
gcacagtagg
tgagagaacc
cttctqgqgtyg
ggttagatgg
aacacggagg
aagagaqgga
gaggcaagga
ggggtggtot
tgcttttgte
agaacaaaga
cagcactgea
gtggggagca
gcaccggatg
gaccatttaa
cagzattata
ggcagtggca
agcaktggetg
agagactgtg
rgatgggtat
ccgageatct
cttagtatge
tatagggcaq

gaggagaada

ttoccagege
aaggctgeca
cttcactrag
acatctcget
cccaaggtca
tccaagecat
ttectcatget
gctttaaaag
gagageccetge
aagtgagaaqg
cclggaggeg
gagaatggce
gcttgggaaa
ggattactga
gagtcttggce
Aggggctygag
9999tgggga
ctgtggectt
aagaaaactg
ctgcagecee
cacagagcac
tggctgggat
tgaaggtota
tagcatatge
gttgagattc
gatgceggag
aaaggagcat
agggagecac
acaaggtgca
atatcactct
ggcttgaggt

gctgtgtgtrg
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tgagccagag
aggetettte
tccatcttge
cagggccaaa
gagttccett
ggeatcacte
tgccaagcat
agggtazaat
cacgggcaca
g3gcgggecyg
tttaagttgg
agtggggtaa
ttatccagge
tgtggggtygg

cagatccaag

gcagccages

ggggccagty
ctggccaaag
ctggtggact
cagctctgte
ccgetgtect
gtgggcagca
ttgaaggcca
caggggtcag
acgttgcaagt
cccaccagge
aggccaqqgtco
taaatgcctt
aggtactcac
tctaagaatt
gctgtcttta

ccccagtgtg

actcctttac
tgtctceatg
agggutgagt
taaccgactt
cctataacct
tgtggggctt
gaagccctgt
cacgtoectgg
ggcatgttgg
tgcttaccaqg
cagacttgga
gtggtgggag
cctggatgga
atgagactgt
aaaggagccc
cagctgagtqg
tcagaaagtg
gcagggaaag
tcttecacca
ctggggrtgg
cggaacacca
aggggccaga
ccatgageca
gcaggtaatg
cgcecccaage
tcececcactge
ctgggtgaaa
dggggcagaga
tagatgcectt
tcattaaaat
ataagctccc

gtccagtgag

14640
14700
14760
14820
14880
14940
15000
15060
15120
15180
15240
15300
15360
15420
15480
15540
15600
15660
15720
15780
15840
15900
15960
16020
16080
16140
16200
16260
16320
16380
16440

16500



tactctgggc
ctgaaggctc
tcecctgecce
ctteccectgag
ctccaccctg
gaaacaagat
aatactcgte
tcoctiggca
ggagcagtgg
ccattttect
aggggtgatce
taattacatt
gaaaaattgc
tattaaagtc
ggtgaaatta
ggttgctaat
aaagttgcett
taatataaat
aaagciaaaa
LttttLteece
ttttgggttt
ctaagctgga
gtgattctee
ctaattttgt
tagbtgtccaa
gtgtgggtag
atcagaggce
aatcacagecc
atggctaaga
daaagaaaaa

ttgagccaaa

tcecctotegt
cccattaatg
ccaccteccag
gtttagatct
gagtatctga
actattggct
tctggtaaag
gtccacgceca
acagctaata
ggggatgttg
agatcattta
ttagagacat
atctggatgc
tttttcaaaa
aataattcag
agttgaagcc
tttatttgaa
ataaatgcac
gattactgtyg
ctttecttee
tcttectigt
gtgcaatgge
tgectecageen
atttttagta
ttttgatata
aaaacatggt
ccagctgagg
tcacagagcc
aagtttagga
aaaattaatt

aaaaaaggaa
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gggcagggaa
agagctgact
gttggggtaa
CLccaggttta
gctigectgt
aactctgcaa
tctgageagy
ggtaggtgca
ggttaataat
tagcctaaat
taatacacte
ggagaaaagc
tgttgaggasa
aagagteott
tagagacaty{
aggtgttggy
aatttaataa
ttaatataaa
gttgattcta
actrttrgta
ttgtgttitty
acagtctcgg
teccaagtag
gaggcggqggt
tgttgttata
cttcagaaag
actgaccacyg
tgcaatectt
ttctttcaac
tttgaaatac

aattgaacca

gctgagggcece
gtgctgtgcet
gtggcacctc
taaagtcagg
ggcagcatct
ataaaatgct
acaggqtygge
caggactagt
gectgtttge
atgtccaagyg
aacctggtayg
tcatgatttt
ttattgctaa
aacttttaga
aagtgggaaa
tataaggagg
taaagagttt
tataaaatat
ggaaactgca
ccatetatgg
ttttttgaga
ctcactgcaa
ctgggattat
ttctccatta
accattgtga
aaattatgag
gctigttatt
gcttigtgag
acccacteca
ttgaggtaga

cgtgaaagea

28

ccatgagcectc
ttgctgactg
tcteecctcea
ccoctectgtt
aaagatagtc
cttagaggga
tgactggcag

tgggtacctg

ttacgtgcag

ggatggaaga
aatagtatta
aaactaactg
ttttttgaga
gatgcacaca
tagaggaaat
ttctcgetge
ttaaatttgt
gtataacatt
ttgcagatag
gtttttgtti
cggagttttg
cctetgecte
aggcatgtac
ataaattcct
ggatactcag
tgcaagacag
tcteottgoct
tttatagcte
caaaaaaaaa
aaacttgagg

ggcaagaaag

tccecagette
cagggectge
gcteocgeagt
ggcagctggc
tcocettacag
aggaaaggga
atccagaggt
tgggtggggt
acaatggaaa
gtgggaggca
gaagcattag
aaaaaagcat
tgagaaattyg
agtgtttatg
attgaccatg
ttttatttga
atctgtattt
tagataqgaga
tttcatgggt
gtttttrgte
ctcttgttge
ctgggttcaa
caccgeecyg
ggcacaaatt
goteaggtet
gaggaaatcc
tgecctctgge
agtccagaga
aaaaaaaaag
cagaaaaaaa

cttgcattge

16560
16620
16680
16740
16800
16860
16920
16980
17040
17100
17160
17220
17280
17340
17400
17460
17520
17580
17640
17700
17760
17820
17880
17940
18000
18060
18120
18180
18240
18300

18360



tcagggcatc
gggtgggtga
cagtggattg
attctttcat
adtctcagcc
cacctetggg
ctcectgaacce
tttggaatga
ctgggettge
ccatgtaatg
aaacacactg
aaactgagcce
tgaagaatce
ggacgatcgt
taggecagcta
ctcaaaaaac
tgacccagta
taagygagggg
gaatggcaga
acagcccagy
caggggaaaqg
gaatctgetyg
cgacccectco
gctgtatcat
cttaaggaga
aacacactga
taccatccag
geckcttect
tttcocctata
tatettigat
aaatgcatcc

aactagcaac

ccaggeccag
cggacctgtyg
gggttcaaaa
cttcctettit
caacttcagt
atgggagcac
ctgctcctca
aggaatgaaq
taaétctgtt
ggtatgtgte
ccﬁqacccat
tcagaaagtt
agagctg;ag
ctatcceett
tggcacagtg
ctceccttettyg

tcctgagtec

‘aacttctget

atccagatct

cattccecgaga

“thggagottce

gctgecttcac
atcttgtttg
atgtctttaa
aaatggaaag
aagaacaatq
gctgagaaag
cteccacaaa
gtttgactga
cttcatattt
acgttgtagg

aaactgaaag
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agggcgcttt
ctggagagce
ccectgggaa
gctiggettt
gtggttcttce
ctactatcca
gctggcccoca
t¢aggaatga
tcetgetttt
aactttctge
ctttgatgct
tggatacctg
gggcaggaaa
cctocaccoca
gcaatgtcag
ggatccaggc
agagacgttt
gctccacagce
tggctgectt
agttgggcte
tagetgaacc
aggtgggatt
gccaaagtge
acatcttcct
tctottttea
tctggéttag
agaaccccag
gaaccacaag
atctaaatat
ggattcatac
agatgtacat

ccacctatgt

ggagggagct
ttgaggacca
tgagaaatgg
attttcacaa
ttagtgctca
tcageccacgt
cttcacagat
agtecctgget
aaaatggaga
aaggattaaa
caagaaacga
aaaaacactyg
gcaaagaacg
ccececatcoca
gtatggttct
atccaactgc
ggaaccagca
adagtcacggt
tcccaaggac
tctggeatca
ttgatceocac
ctcacggeac
agerttttag
agaccacctt
gtgtgttgta
caaagtatta
aagcctctct
tctgacttet
catccctaaa
tttttggttt
gcacaaaaat

gtgcattagc
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gggtttcctg
ctgtgggttg
gctcaggaag
aggaaggcag
ggcttacctyg
gccagtctee
dgggacatag
ctgcacttgg
ttgtccatca
gacatggtat
tatatgttgt
actactattg
tattagagct
ggaggaagcc
cecectagecag
tcetococccag
cchtgtaatygg
cataggaggg
ttgttctgat
ctcactetge
ctgcectott
gctggecaca
cttagtgagta
tgtttteccce
ttttgtttat
gatttaattt
catgtccctt
atggtgatca
caatatagct
ggctcaagac
tttcacggea

agtagaaatg

agaggaggca
ggaatgggyy
gctagggtgg
ggcaggaaat
gcacttgcca
acaaagtctg
gcagcttggc
tqac;gtgca
gectttgaaq
aggaagtcce
tgtcatgagg
aatgaggttg
gacccagtcea
tgccecggeoco
agacectage
ccccagecte
aggagctgaa
agtggaacca
tcctagcage
ccagaagagce
gaggggctca
gctgatgett
aggaagasaaa
ttaaagtgty
tgcaaaatac
cecacattac
cctgaccaca
cttccttget
tagctttgec
taaactttta
acattgtéca

gcaataaatc

18420
18480
18540
18600
18660
18720
18780
18840
18900
18960
15020
19080
19140
19200
19260
18320
12380
19449
19500
19560
19620
195680
19740
19800
19860
19920
19980
20040
20100
20160
20220

20280



atggactagt
ccaacagecat
attggtccat
tecatgagea
ctcaggeaat
cttcagtgtg
aatttcagac
cttccecgaa
ggctccteec
tggccccagy
actattcact
cagctcaaac
agtttttaag
ttctgttact
acagaatcta
acagagatte
aaaccaaaat
atctccecect
acaataactg
ctaaatttac
aaaatcaaat
ttaggceteat
ttacatttca
gacaaaaagc
gtaaaagttt
tgaggcgagt
ccitgtctect
agctacttgg
agccaagaty
aaaaaaaaag

gtccttattt

cacacagtgg
gggtgagatyg
atctacagqgg
agagtcattt
aaaaggggga
tgtctatttc
ccctectectat
gcocctgecact
aactccacca
aaaccttect
gccaccteca
ggcagatttt
gagacagata
gagcaataat
gﬁacagtgcc
tctecacaaa
atgcagagcea
tttgtatage
ttcctecaagt
ctggtaatta
ttatctttaa
acctteoccac
aagagatgac
ctatctagtt
tetaggtggg
ggatcacctg
actaaaaata
gaggctgagy
gcaccattgce
ttttctaaag

ttaacaagaa
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aatcctacge
cttccagaaa
cacttaatcc
gcactgetat
ggtagcceca
daaagtctttc
gtcectette
cagcctaaac
tcttcactge
atgctcagac
tcttggtcaa
Tttt
tagaggttca
aaacacttct
tagtattggt
aggagtagag
ttataggcca
caagtagata
aagaggtckt
gggtaaccac
gacaaggyat
agaaactaag
gcccaggtcee
tcazaaggat
cacggtgget
aagtcaggaa
caaaaattag
caggagaatc
actccagect
taaatgctct

taattaaatg

agcaaggaga
tactgagatg
agtgcatctc
ctgctataac
aagagtatgc
atcattittc
tececcttitca
tgactttect
cttctgttce
coetetgtgec
cctggaagac
tttgrgatat
atcettggge
aggaactgta
gaaatataat
aaagaacagt
tctactaaga
caacctgtta
gccageaceg
ttgtgttage
aattttgeag
agatagaagc
ttgggaaaga
ttacacatgt
cacacctgta
tttgagatca
ctgggcatyy
acttgaaccc
gggcgatgag
gagaaaaaaa

cttrtatttt
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attagcagte
aatttagaga
cactagacaa
ctacggtget
cagaaaggac
cttgtagtta
gecttggett
gaacactctg
tatttcccte
tttgtctica
tttccecate
cctottgate
ttccecatgac
tcttaaacac
taacaaagtc
tttattatgg
ggttgcaaga
catacatgtt
tttgcecgtac
taactggete
cactgagcaa
actatectece
ctagcttage
tcaaagagag
ttceccageac
goectggcecaa
tggtgggcgc
aggaggtgga
agtgaaacte
cagaaggtga

taatttctac

tacagccaza
taaaggcaca
aatttgtatt
gtaaaattag
tcccagtaat
cttagtgtgyg
tctetgeate
ggagcatgtqg
tgcctggect
aageecacce
cttaaaacat
accocteccec
ttttcttata
ttttgectcet
ttctttcaac
aataagcagt
acagaaagaa
atcaaggcaa
atggttcact
tacccagagq
ggctcttcag
ttaggtitgt
tcataaaget
gagaaagtat
tttgagagge
catggigaaa
ctgtaatccc
ggtggcagtg
catgtcaaaa
ggagatctet

ttagactaga

20340
20400
20460
20520
20580
20640
20700
20760
20820
206880
20540
21000
21060
21120
21180
21240
21300
21360
21420
21480
21540
21600
21660
21720
21780
21840
21500
21960
22020
22080

22140



atatggtaca
tctetttect
tttgacataa
tcaaacacaa
tcctgttget
gtgcatttygg
tcattgctat
gtttecttat
ctctgaatce
caggacctgg
agaacctttce
gctooctate
gaagtgtcat
Ltrtgctgac
ctcacacctyg
tgttcaagac
tggtggtgca
cccaggagtt
agagcegagat
agcatgccag
atcaagaaac
gaaatgtatg
cagqaaatag
tttectcact
gtggtggeta
gggcagcctg
catggaccag
gtggcctgca
agcacagqet
aacaagttaa
teteccagtygg

caggcatceg

gatgctcaaa
aattattaaa
ataaataaat
aataatggcea
atttottttt
cctgtgtgaa
aggaatagat
agctccttaa
caayggatat
taaaacttgg
tatctagtac
tccaaacaga
gttceccoctggg
ctaggactca
taatcctgge
éagcctggtc
cacctatact
caaggctgta
cctgtcteaa
agctagcaag
tgaagcagag
ggctectgtyg
gctaaacctt
atggttgctg
gaggagcaaa
ctgggttatag
tttctcttaa
atatcctgea
ttgtggaaag
ccaaatctcet
ggttgtgaag

ggaatggcag
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aatattgact
aaaattatga
accataaagt
ggttttgtaa
ttEttttttt
aaactggtgg
agtcactgaa
catggaattc
gtgttataaa
cttceccaaac
aaggtaaaca
acctcatctg
caggctgetyg
tgttgectett
actttgagag
aacatagtaa
cecagetact
gtgagctatg
acaaacagtt
gctcettagag
cagagtgacc
aaacatgtgg
cagcct£cag
ggagctagat
taatatcccg
agcecacadgg
ggggcctggg
gatttccecoct
aggcatctgg
gggcectetge
agaatgtggt

cctoctococt

taattastaa
agtatttcce
attttgaaga
aggggcaatt
tttggtggtyg
gtagacaatg
tttacttgea
agcacccecte
aatagctgee
agtcaggggt
agatttgcca
aatgetcaca
ggcagectet
taagactget
gcccaggeag
gaccccatat
taggagactyqg
atcatgecac
tcocttetgtt
gtggtctggt
tgcccagggt
ctcttaaaag

acttttecte

tcoctggggat

cattccattt
gggagaacco
tctactattt
ccagggagaa
ggttgagatc
tggttaattt
gggatcttgt

ttctaaacty
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ttaaacaatt
ttcaaaattt
ggaaagggaa
cactaaacce
gttggaggga
ccatgetgit
taggggatgg
tececccatoag
atcataaatg
ctgggcatgyg
agacttgatc
ggctgtgece
ctgttgacaa
tecttggcca
gaggatctct
ctaccaaaaa
aggtgggagqg
tgcactccag
tgattcttge
ccaatgettt
ctctcageca
cactatcata
tccagagaaa
ctggecagtgt
tccactcace
caacgaatte
tcagttctac
aagcattgtyg
ctggctcttt
ataccatggyg
gtgtggagca

gagcttictg

aacaagtcta
cacagtttac
gggtggggct
aataggattc
agggttgggt
ctagatgggc
ggtataaaat
ccttagetet
agaaaaccat
cagaecgactyg
aactgatcca
cagaagtgta
tagaccaéac
ggcatgatgg
tgaggccaga
taqctgggéa
attgctacat
cctgggeaac
tgaaaaattg
aatttcatac
ttcatgectca
tatttgaagg
atgaccccag
ggaccaccta
aatccctgag
agagatgcat
ttecgagagaa
cggtygcaagg
tgcttecttyg
gatcatcatt
tgacacttag

agggtgactt

22200

22260

22320

22380

22440

22500

22560

22629

226840

22740

22800

22860

22920

22980

23040

23100

23160

23220

23280

23340

23400

23460

23520

23580

23640

23700

23760

23820

23880

23940

24000

24060



cagattccac
cctcaagcaa
ttggcaccag
accaggaggg
gaagccaaaa
tctggeocace
aatgatgagt
agtaggccag
ttctacttgg
cccagcetcaa
aggatggeec
ccttagttga
tgtggatatg
tggtitctag
attagacctc
cgratctget
ggatccacaa
taaagctatc
tttttatgta
actagctcca
aatgactcet
atatctatet
gaggttgtgt
cctggggote
tcacttattt
cttcctagee
tgactgatag
ataatattta
gaacattggce
ggasaaagga

catctgggee

aatgtcaaca
ttctctactc
actgaacctc
taaaaactac
gagagggaqga
taaagaagaa
gtecctecee
aggaagtaga
gtgtgaaaca
ggccatttag
agagaaggtt
tgatgccttt
aaacccagct
tgtcoctecag
tggcaggect
gccaggagqgce
ataggaggta
aagtitcactg
aatggtgect
gcacacagaa
gctgtttett
catgaccaca
ttgccaagtt
catattatag
attaattcat
tatgatcaga
ggtgetgtca
tccttctgea
ctgcagagct
atggggaagg

ctcactgcag

ES 2607 185 T3

gcacaatgge
tecatttggta
aaacccagtc
cagaagatac
aagcaacata
gggaagtata
taaaaagtta
ccaggatcag
tgtgtacact
taaaaccttg
taaattctta
attagtgcaa
gggtagacac
ggacaaagga
ttgaccacce
cctatcttag
cacteagcete
gaatacttct
tcacatgcte
tacaagtctc
gagatttgca
tatgttcaaa
gtektetgac
agctgacgaa
ttaacacate
aaggacacct
tcactactag
aatattcata
Jaagaggacg
gctgtaatgt

ccctattgea

atcctcataa
caaagaaaaa
ttcactttta
actggattta
aaagaatgtce
gaaaagggaa
aaaaataaat
ccacggatgt
caaagctetg
gcttaacgga
ctggctgctyg
catcccagaa
tgcaaagtot
aagccatggt
tgagggccac
gctcagctee
aggctcagte
gcgaaggaca
tggggcattt
ttcagaacca
cagaagacag
agccacatgt
tgtgganaqge
tctetttect
aggcacctac
gtgtgctcat
atgaaactect
tggcattege
tyggtcttet
gaagtitaaaa

cacacactgc
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ggaaagtttg
aattaagcct
ctaaaaagcc
gaaaacagta
agattgaaga
gctgattgga
gagcaggcat
gagtggggaa
tctaggttca
atagtgggta
cactaagttg
tgcatgcgte
tctcatttga
ccagtctaag
cocccaaggea
caaaccttga
ttcettaaaa
cagcttcage
ggctaccaaqg
ggcaaaaccc
agctgcaatt
gagaggtatg
tggtgagect
tgctccttga
taacttcteca
gagcacccech
ttggaacaaa
tgtgtaccag
cttaggaact
aadagtgctg

atcacctcga

ggttggggct

cacaattttc
ataaacagag
agctggatgt
agaaatggat
aacaatgggt
gagaaaagqga
ttttacaaat
ccgaaactcet
aggaggectyg
taaagtgcag
ttacaaccct
ttcttccact
atgaaaacca
cggecacact
acatcttgga
agcgecttge
gatgtcagat
ggcggtttga
tatgttgcece
accracgetg
gttgaaatga
cttetecatet
agectttcat
gagttcaagg

gggatcaggg

ggtctaggat
geetteotgtt
cctagtcttyg
aggccgaaca

acaagttatt

24120

24180

24240

24300

24360

24420

24480

24540

24600

24660

24720
24?80
24840
24900
24960
25020
250840
25140
25200
252640
25320
25380
25440
25500
25560
25620
25680
25740
25800
25860

25920



caccctetet
ctaccactta
tcatataact
attttccaaa
aaactgtctc
ccaccagtgt
tttccacaaa
gtatatctta
cccaagttte
attggactta
tttatatttg
acgataaatc
gaggttattt
acttgggact
tggcecctaa
ggccttggee
ccagctgtge
aaaatgtcce
atattggtac
tatgctgggt
gagccacagce
gggctgcaga
ccaagccaga
atcaggcaaa
actattcacce
gagaagacaa
gccaagecag
gcacgtggea
ctgccactcc
gtceccatteco
satatagaac

gagcaatgag

gaattcatct
ttatgtgcag
catatttttg
atacgtagta
ctttcccata
attccttaag
tgacagcata
gagattgttyg
caagagctag
tcgtgeittg
aagcttgttg
ccaataagca
ttttagagga
caactgtttg
geceeagggec
tcagtectge
ctcctgtgag
tcaatgacca
tgctetttece
gagcacccac
aattctaégg
gtgtteogtct
tggatgcéca
accatcciqe
acttcttcca
gececccttect
accaccccca
geccctgageo
accaggcaat
ttccteteat
trtettttte

cctgacagtt
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atttgcccat
catgecttgtt
ttgattttta
tgtgtacatyg
tcctcaatce
agatatttaa
ctatgtacat
catgacagaa
aaactgtttyg
atctgtccct
cagtgacagt
atttaaagta
ggaagctaag
atagtcafcg
cgagtctcet
toccococotget
gcacagtgtg
gtgctgttce
tctgtageat
tgecatgcacc
tcttcactgg
gcectcactg
taaccagcca
ccagagcatt
ttetgtetta
ggcttagact
gcttatatgy
caagcacceca
cagttgctta
catgaatatc
cagaattgca

tagtaaaagc

aaaaatagag
attgtactaa
ttttaaaatt
gtaaaaaaca
ttcagaatece
actttataca
ggtacctcac
tatacagatc
gtttitaagce
agtgatggac
gtacacactt
atttaattct
gctgttgtit
agteccttgac
ccatcttcaa
tctagctygty
tgcaaaatgg
tcagagtcac
ggtccagatyg
cactgtgecea
ggactctgag
agcagacccc
tttggectctc

atctgaattt

atcaaagtcet

gtacctgact
agacttggtg
gtaaggcaaa
tttctaactt
cceagagqgcea
gaacggatta

tcaataaagg

33

atgatccttt
gttactcatt
ccaaacgaat
tttccaaaag
ctcteraggy
aaatacgecac
ctagecttett
tgoctgtttt
agectgettgg
attggggttg
gcttgaqgcat
tatgctctea
tgatgccttt
tcttctecce
gggagagtgy
ggatgggcca
aaatgtgaac
gtgggaactc
gctcatagceca
gcactgagag
acagcaggga
ctggatggcea
aatacataat
gcatcccatc
ttatgtgaat
gatcttttca
caaattagag
gggecctgatt
tcecttectt
ttcagecagtyg
gatcaatatt

gtggcttacc

tatatgttag
ttttagkbttt
taattaaact
tttaccataa
ataattacca
acatcattbct
tcacttacca
tgttattttt
tattccatta
tttecetica
gtgtatgtet
acaaacctaa
ttaccactgg
tgccaggatt
gaacagcaca
ggtgcttcac
atgaagatca
atagaaagcqg
gggaccatga
actectgtgyg
gctaggatga
gggagcagtc
atcaccacgt
tgcagaagat
tttceeccatt
tgagctcett
atgcccctgt
tgggacccct
ctccacattit
cagtgaatta
aatccaaaca

teccccaaaa

25980

26040

26100

26160

26220

26280

26340

26400

26460

26520

26580

26640

26700

26760

26820

26380

26540

27000

27060

27120

27180

27240

27300

27360

27420

27480

27540

27600

27660

271720

27780

27840



taatctgaaa
gaccaaattic
atgtttccaa
atgtattaag
tgtgggcagy
ttcaagecica
cegagtecac
acaattttta
ggaaggggag
gactattttt
gcactaagta
atgtggctca
attaacgica
aagcatacac
agccoegygec
gggaagcgag
gggtaaaacc
agetttgetg
ggtttctgag
ggctgcctec
ggagtgcage
taagaatagt
ttagtcacce
tcagccecte
tgtaggatga
ttcagggceta
tatgactctg
gaggtgaaat
ctetgggtot
gtggaaaaqgg

aagtgtgaat

agaaagcatg
ccaggatacc
agatccaaag
tgettgctgt
catgagaatg
cccatcacic
agaagttcct
ctggatttgg
ggagaaagta
actcatacag
gcaatttctyg
aaaatagctg
cagccagaga
gttccctyggy
cacttatcce
aagtgacaca
atcatggaaa
taagttgtgg
ggacccatet
cagcoggcete
ctgcagaagt
ggggaagtcc
ggagactagce
tatgactgca
ccaacagtce
aaaccaggaa
tctgatacct
ggttctcaaa
gaggcttcte
tggaaacaaa

tacagctgca
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tcttatttca
cagggtggag
ggcttttget
atgtgacaca
aatcccgatce
agccagagaqg
gtgctgaagqg
ccacctcteg
gctagetcca
cagcttgtct
tttccracat
tatgtcagcc
tftattctctg
gttgagaact
aggagagtct
ccectggctgg
gggtdtagtg
taaggaggga
gtggtatcac
tggagtgaat
gtcttotttt
aaaccaaagt
ccagcagact
dagtcctgaa
tgatttgect
agtcctaggc
gctaagaaag
aaacaaagat
tctecaggece
ggaagagqgat

cececaatic

gggggaaaaa
gtggaacatyg
tcctcacata
ctgtgeccagy
ttacagacaa
gacagatgca
accgaccaca
aggtcggctt
gggtccctaa
gggaagatca
attagctiga
attttatacc
agaaaagggc
catcacagcee
gggtgagatg
gtgggcccte
gggcgtggaa
ggcagtgaca
gaggagacgc
gagcagcaag
ttcaattcet
gaactatagg
aacggagcec
tgatggcaac
gggactgagg
agcccaaaac
agaaggactt
gagggcttce
tagcttcatyg
ggagaattgc

accccatctc

34

aaaataaagt
ggagtccaca
atgcaggaaa
tgcteceoctt
ggaatgttag
ggattcaatc
ggcacataaa
tgocagetet
catagaacca
tgctctgtga
gtcatataaa
atttgactta
attgtagcct
tgagacagcet
caggccccaa
atcttggtga
actcectegg
accaggaggc
ccagaggage
tcctggetge
gctcagaagg
gctggtaatce
catcctccat
accttctect
ggttececaat
aaggtagtca
gttgattata
gggtgcigtt
gaaaagtaag

tttggggaay

accccectece

gacctitaaa
ggcagectgyg
caaattgaac
aaaacagttc
gctcagaggt
tcgggagtgce
gagatgcgag
tctcactggg
ccaaggactt
caagctgcag
actgacatgg
aatgttatta
gaagcagaga
taggttgtaa
agcagaggct
gacaccacct
ttaaagcqty
ctgttttgag
cgtgtgaaaqg
gaaaagaagg
aaacaggaga
gtagggggaa
cttgaatcag
cacttagegt
agatgggact
ctctagagty
aggagaagag
ctgcccaagg
gggccagagy
tttggactgyg

ceccteoetget

27900
27960
28020
28080
28140
28200
28260
28320
28380
28440
28500
28560
28620
28680
28740
28800
28860
28920
28980
29040
29100
29160
29220
29280
29340
29400
29460
29520
29580
29640

28700



catggttctce
gggcagtaaa
ctgtggctea
gtcaggagtt
aaaattagcc
ggagaatcge
ctccagectg
tgctcacaga
cagaagagtc
gtgggaagtt
catatgaggc
tttctttgtg
tgagtacgat
gttecctgteco
agtgttigce
cetggeettyg
aaatgaaaag
cttttttgga
cctggcecgec
cgtctgggea
aaafgaatgc
tgtggaaaca
cagaatcate
gatccttocty
cectggagacyg
gctggceccte
ctatgcattt
ggctgtcctg
caggceatgga
gctecttcte
cctgatgetg

gacccaatgc

cctttctecat
agtaaaacag
cgcckbgtaat
tgagaccage
aggecgtggta
ttgaacccca
ggtgacacag
gcecatttact
tgttgcagte
gggaaatgta
cacacagaat
atccaggect
gatttggotg
atattctact
ctcaccaaca
tctgatctge
ggcctccace
agcatattcet
aactccatga
gcageccatet
cttggtgact
aattttcteg
cagacgetgt
gtggtecatcyg
cttaagectcet
agtgtgactg
gctggggaga
tgtgggeget
agtgttctga
tgaagggaat
actagtgagg

acacaaaaca
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ccacacattg
atctgtctca
cctageattt
ctggctaaca
gtgcacgcct
ggggacagag
cgagactcca
gcatgacttt
ttcatcacaa
gtgtgcacce
tccaactttg
tcaccatgga
aggectgtta
ccgteatett
gcaagaagcee
tgtttgtagce
atgccatgtg
tcatcacegt
acaaccggac
tggtggcagc
accccgaggt
gcttcectact
tttcectgcaa
tgttitttect
atgacttett
agacggttgce
agttcagaag
cagtccacgt
gcagcaattt
cccaaagect
aaagattttt

accctagagt

gtcaaactay
agcttcaaaa
tgggaggcty
tgatgaaacce
ataatcecag
gttgcaqgtga
tttaaaaasa
gggcaagtca
gactqttétg
aaccaatatt
tttetctgat
tecagtteoect
tattggggac
tgccatigge
caagagtgtc
cactttgecc
caaattcact
catcagcatt
cgtgcagcat
accceagtte
ccteocaggaa
ceccctgete
gaaccacaag
cttectggaca
tcccagtigt
atttagccat
atacctttac
tgatttetee
tacttaccac
tgtgtctaca
gttgttattt

gttgttgaga

35

ctagettttg
agectagage
aggcggaagy
ccatctectac
ctatttggga
gctgagatcg
aaaaaatygcc
aaggagtccy
gggattaaac
tgtttcttec
aactaacaca
gaatcagtga
atcgtagtct
ctggtgggaa
accgacattt
ttctggactc
accgecticet
gataggtacc
ggcgtcacca
atgttcacaa
atctggeeceg
attatgagtt
azagccaaag
ccctacaacg
gacatgagga
tgttgcctga
cacctgtatyg
tcatctgaat
acgagtgatg
gagaacctog
cttacaggca

attgtgctca

gagagatttt
tggetgggeg
ataatectgag
taaaaataca
ggctgaggea
caccactgca
tagagccaaa
cctecteoctat
aagatggcaa
tgcctgecta
grttacttgtt
cagaaaactt
ttgggactgt
atttgttggt
acctcctgaa
actatttgat
tetteoateogg
tggccatogt
tcagecetagg
agcagaaaga
tgctccgeaa
attgctactt
ccattaaact
ttatgatttt
aggatctgag
atcctcteat
ggaaatgcct
cacaaaqggag
gagatgcatt
agttcctgaa
caaaatgatg

aaatttgaag

29760

259820

29880

29940

30000

30060

30120

30180

30240

30300

30360

30420

30480

30540

30600

30660

30720

30780

30840

30500

30960

31020

31080

31140

31200

31260

31320

31380

31440

31500

31560

31620



aatgaacaaa
atcagaactt
gggtggtgaa
aggggaaacc
gtcattatag
cccatgttte
tgtatcaggt
gaagcttcca
gtggatacta
tccagecctct
ccaaacctge
tctcatacgt
ggactccace
cecaggccag
ceccaactes
taaggtacét
geaggtctca
tgctgtgeceo
gcatagcceca
tctacagagt
cagtcaccett
ccaacctggg
acaatctaaa
atctaaccac
cacatgttta
cttaacgtta
aagactctac
tatctgatag
tecttecaaga
gtitccaatg

cctattcaat

ttgaactctt
tttggtttge
tattgttcat
agggecetgag
atcceoccaga
tctggcecca
gcecateect
atccaatctc
ttctgattac
cccctgatta
aagggctcece
ccaccatggg
catcctatca
taagggaaat
agtagettgg
ttcacataga
acccttttgt
aagttgtggt
gacacagaag
gatagecctte
gtggcaagce
gagccagggc
agtttaaagc
atcaatattg
gagttgcaat
gaccacaaat
cagactgtgt
ctcttitggea
tcatgtacee
tttagcaaat

tatttcctgt
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tgaatgacaa
agatgacaaa
attgtggcac
ccaagctaga
ctttacatga
agggcaaaat
ggaagqgtgct
atggagaagc
acaaaacaaa
caccageccic
cactgcctac
gtcctaccaa
gcctgictet
agaaaaaccc
gacaaatcaa
gatcatcctt
ctgcctetta
gctgacaaaqg
aggctggttc
cgtaacccaa
cctgeccatce
tatgggaqgca
tcgaaaacaa
tcattcetgt
cgtaatgtac
agtgctcget
attcattgaa
gtctatatgt
caatttactt
acatatttta

ggttaaattc

agagtagaca
aattcaactce
aagcaaaagyg
attccectcte
cacagettta
tcccagggaa
gttatccatyg
agaaatacat
tgccacacat

gtcttcatta

tgcatcgagt.

tagattccce
tccatatgac
tgcceccaaa
gotteagtete
tccagecatga
gacttctget
cttggaagaqg
ttacgatggce
ctectoctgga
tgggaaaata
getttittet
ttgtaataat
aftcacccgt
agatggtttt
ttctatgtag
gtcagatgtyg
ttgtataatg
gccattacte
tagaacttce

attgccatgg

36

tttctcttac
agactagttt
gtgtctgage
tctgactctce
tcaccagaga
gtgctctgat
gggaagggat
attteccaaga
caccettace
agecctette
caaaactcaa
attgcctect
ctecatgcatce
taagaaggga
cctggterge
ggaactagce
ttecacacet
cctgeaggty
acccagtgag
ctgeocttgaa
ccccatcatt
cceccctaga
gctaaagaaa
ccagaccttyg
ataatctgat
tttggtaatt
gtaactgtta
aatgagagaa
gattgataaa
atctgtgtaa

ggaaaactga

tgcaaatgtc
agttaaatga
cctcaaagty
aaatctttta
gggactgaca
aggccaagtt
atataagatg
agttggatgg
atgtgectga
catcatgtcce
atgcttgget
ccttoccaaa
tccacctget
tggattccaa
agaagaggga
accaactcett
ggcactgcetg
ctgctgegty
cactcccaag
tatcccotcee
catgctactg
zacgtttgga
aagtcatcca
ttcacactet
tEgrttLect
atcattttag
aattqctgty
taagtcatgt
catttaactt
tettetttet

gtcaaaggge

31680
31740
31800
31860
3192¢
31980
32040
32100
32160
32220
32280
32340
32400
32460
32520
32580
32640
32700
32760
32820
32880
32940
33000
33060
33120
33180
33240
33300
33360
33420

33480
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atgggaacac
tgagtcgtat
ccaagcctct
gcattaggtg
ggttcteccag
agtgtgtgag
gagtgqgtgg
aatggagggg
cctcattcceca
ctaagaagga
catttctaga
ctgaatagga
gatgttggtg
acctgaatca
cctgtgatga
gctcaatcte
cagaggattc

ctgcaaagat

<210> 2
<211> 30001
<212> ADN

attatctttg
tatatacaaa
tccctcaata
gtagcagagy
gtaaagaaag
agccacaatyg
taggaacttt
gtgctggttc
actgttgaac
ggaaataatt
agaaaattaa
cagaatagqg
tctaaataaa
gacccactce
atcccegacat
ctcatcagaa
agtaagatta

caca

<213> Homo sapiens

<400> 2

tcaagtgatt
acctggctaa
ctcgaactcec
aggcataaac
ttgccecagac
tcaagcaatt
tcccggetaa
tcttgaactc
aggcatgagc

agaaatgaac

ctectaccte
tttttgtact
tgacttctgg
caccacgcec
tggagtgcag
cttctgcctc
ttttitgtat
ctgacttcag
caccacacce

cacagtttct
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catacacaca
acatgaacgc
atttaaatge
agtactacgt
aggtggcatt
tgagaaaact
ctgagctgag
tcctcagqggt
cataagactt
attttggett
atttgtaaca
agaaadtaag
ggaaggcatt
tgcttctgag
attaactcte
aaataaagat

cccctgcaaa

agcectectga
tttagtagag
ttgatctgcc
ggtttttett
ttcetcaate
agcctectgga
ttttagtaga
gtgatccacc
agctttaget

ccttaaaaag

tatgaaagtc
agatccagag
agaagagaag
gacttctgac
ccaggcetgag
ctgtgcgaat
ctgttagctg
gtttacgggg
ttaattaaag
gagaaataaa
ttaggaacct
gaagctcatt
ftitggaaagg
gictgggctt
tgcttoggca
aaaagtagtt

gatcacacag

gtagctggga
acgtggttte
caccgeaace
ttttttteet
tcggctcact
gtagetggga
gacagggttt
cgcctcagec
ggcattttic

gcaggataaa
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atatattaca
ctattccaaa
tgaaggaata
ctgegtettt
gaaacagcat
attaaaaggc
tgggctgagce
tttcttegtt
tttaacctat
agaagagaaa
atatttattc
gaaaaatcea
acagctggcc
cccaagagca
ggttgcttaa
cccacctggt

aggattcagt

ttatgggcgce
gccatgttgg
tcccaaagig
gagatggagt
gcaacctctg
ttacaggcac
caccatgttyg
tceccagagtg
tacaéagagg

tgcttaattc

caacctttac
ggcaatgaga
atcacgcttt
aagggacagg
gtataaagga
gttagaageg
taaaacaacc
attacctgat
fcectggactt
taaacacttt
attcattttg
aaatagcaag
ctcagagrac
gagggatctg
catctcigag
agggttggag

aagattaccc

ccaccaccac
ccaggctggt
cagggattac
ttigctettg
ccteccagat
ctgccaccat
gccaggctga
ctgggattac
atcttcaact

tctazggaaa

33540

33600

33660

33720

33780

33840

33900

33960

34020

34080

34140

34200

34260

34320

34380

34440

34500

34514

60

120

130

240

300

360

420

480

540

600



gggrrttgtt
aactctgtgg
ccagaaggtyg
aagacaaaagq
gaaatgcacc
cctgtctgca
agtggcicac
ttgggacttc
aattactgca
Caaaattagqg
aggagaatcg
ctccagecta
ggtaatggtt
agggagaggy
cagaafctag
aaatggatga
tttttagaat
gagtgcagtg
tectogaacte
aggtgtgagce
tgaaaggata
atgaatgata
cactgatttc
aggaaactga
aatcccagcea
agcctggeea
gtggctcacy
tgggagttac
ctctgtctaa
gtctgcazac
ggatgaatga

cctcagatty

ttttetettt
aaggaaaagc
agaggattta
aaaaagtgtg
agaggattgc
tagcaagcag
gectataate
gagaccagcc
ctcoccagectyg
caggegtggt
ctigaatcty
ggcaacaaga
agattcctge
aggceggaca
gctggttgaa
gagaggtctc
tgttttattt
gtacaaccat
ctggetteaa
caccatacct
ggasactgtyg
gtgaacactt
tctcaagact
ggtacagaaa
ctttgggagg
acagagcgaa
cetgtaatee
agtgagccaa
aaaaaaaaaa
caggcagocot

gaqgcatagaa

ggtcagagcc
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aaacaagaga
tggatggtac
gaattcaggt
agctygctcat
tgggectggt
ttttetecte
ccaacacttt
tgaccaacat
ggcgacagag
ggcgcatgce
Jgaggaggag
gcgaaactct
aggcetgggt
gtgccaggtce
agcaggagtg
attgggcttyg
atttatttag
ggctcactge
gtgatectee
gacttagaat
gtcagagagt
atgtggtatt
tctgtgaggt
ggtgaaataa
ccaaggcagg
acecctgtete
cagacacteca
gatcacatca
aaaaaaaaaa
gggcccagaqg
tccactttge

cgaatctggt

ttctagaatg
gagagatgga
g9ggaaggaqg
ctgggcagag
tagtgtccta
cacatttaga
gggaggccda
ggagaaacac
tgagactcca
tgtaatccea
attgecggtga
gtctcaaaaa
tttccaggca
tttgcaacga
agaagaggag
ctgggctttyg
agacagggtce
agcectegaac
tgtctecageo
tgttttcaag
tgaggtttaa
tactatgtge
gaggtctact
cttgggcagg
tggatcagtt
tactaaaaat
agaggctgag
ctgcactcea
ggtgaaataa
tcrgrgttec
tcgtectaag

ttagagaggt

38

tgtttgtatg
gttacagagg
gagaaggggt
tgatagggcc
ttgaggcetygy
aggtaaggga
ggcaggtgga
tgtctectact
tctcaaaaaa
gctactcggg
gctgagatcg
aaaaaaaaaa
ggtacactgg
atgaccataa
gagagtgatg
atttttgatt
ttgectetgte
tectgggetyg
fcccaaagtt
gagcttgtga
ttgaatgaat
caaacactcc
aaatttccat
gcgeggiggc
gaggtcagga
acaaaaatta
gcaggagaat
gceotgggaga
cttgtccaag
taatcaaggt
aagtgccagc

ccagagacaa

ctaagaggat
tgtaacatcc
aggatgttqg
tgcttagtga
gagitgcgac
gatcgyggege
tcacctaaqgg
aaaaatacaa
aaaaaaaata
aggctgagge
tgecattgea
aaaaaaagaa
agagagagygyg
ggactgacag
gctagetgag
ttggtatcag
acccagecta
cecaggetgg
ctgggattac
atacatgggc
gaatgaatga
tctaacagct
tttacatatg
ccacacctat
gtttgagace
gctgggtgtg
cgettgaacc
cagagcaaga
gtcagagtityg
tattctgaaa
tgtctcctga

aaaacaatga

660

720

780

840

500

960
1020
1080
1140
1200
1260
1320
1380
1440
1500
1560
1620
1680
1740
1800
1860
1520
1880
2040
2100
2160
2220
2280
2340
2400
2460

2520



acacagaaat
accgagaata
gcacttcaat
taggaagagg
ctgaaaaaga
gcaggggeca
tttattatta
ggcactggga
agcaattttt
tgatctccge
cctgagtage
agaggcgggg
geccgectca
gaagcaatgt
tttcttcatt
tcatctgtta
ctactgtgtg
cttgaggaaa
gatgctgagy
agagcagatg
ggatcccoccoca
gacacaatta
qgagcattty
cctgecactge
aaagcattct
gcatgtgtac
ttgcctgeac
tctctectcte
actctccctg
ccaccacacc

gagtaacagt

atataattce
aggagacctt
tgaagaataa
gaacaccatg
tccaaatgtg
agcacacagqg
tggtatcgta
gattttaage
ttttttgaga
tcactgcaac
tgggattaca
cttcaccaaa
goctcocaaa
tgtcattttg
cattctttct
attcctttgt
ctgggeccttg
acatatccea
ttctgectggg
cttgtgagtc
agagcaggga
taaacgtttg
atggcggagg
cactggctcc
tatctecate
gcatgcacac
accatggcct
tctctctcte
cctctcacca

tcttcctcte

gdgtgggagtg
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agattgtgat
cttagatgtg
aaaggaagca
taaaaagact
ggtaaaggga
gectcagagqy
tgtattgtat
aagggactaa
cqggagtcttg
ctccgecteo
ggcaccggca
ttggccaggc
acaatgggat
ttcttecatt
taccttccat
cetitggttg
tgtgggtact
cacacccate
ggtgtggagt
agaccttgaa
cecagtctete
ctegtttget
tgatgctgce
tctgtcttec
ceaccactcet
acacatcccc
agttgttgat
acacacacac
catceccaaca

ctggacagga

gggactgaac

ageccatagag
gcagtcaggyg
gtactgtgaa
gtgagacaaa
aagatggcta
acaagacaaa
ttttattttt
tgtggcccaa
ctttgtcgcee
tgggttcaaa
ccacaccceagq
tggtctegat
tacaggcgtc
catttgctta
tatttagttt
attcacgtgt
ggaggcatct
ccecaggaac
gggtagaggc
ggatgacaga
atctctgtgt
aattgaacat
cggctagggt
tcctecatece
gttaccecag
acatgccect
tcocaaaagea
acacacacac
gacacatcct
gggatattcc

cccagattga

39

gagacaaact
gaggcttece
gaygcaagaag
aattcagtgt
aagctgggac
gctgetggat
ccaagcaaaa
cacatatttt
cagqgctgaag
cgattctcct
ctaattttgg
ctectgacct
agccaccgag
ttcagtcatc
ttcactgggc
tcctatacac
acaagagcca
cagtggtgee
agcaatcagg
gcgageatga
tccctaagge
gtgggecgat
gaagccactce
tecctececatt
gcacattggg
gcccatacaa
aagtcatcat
acacttctgt
tctccaccza

gggttettge

ggaggggtca

ggatgetgag
tgaggagacyg
aagagcatcc
attctaggaa
tggagaggag
titattatte
tgaaaggtaa
aaaaagtaga
tccagtgeeyg
gcctcagect
tatttttagt
caagtgattc
ccocggectga
aattcttgaa
tttectttgt
agaaagectyg
gacccctgce
ccaggeagaa
gaaggectcot
tagattgggg
tggcacctaa
ggccaggcaqg
ttccagagac
tcctaagaga
ccacacttga
agaaacacac
gtcattgett
gtttacgcac
acagccctee
tttaaggetg

gggatcccté

2580

2640

2700

2760

2820

2880

2940

3000

3060

3120

3180

3240

3300

3360

3420

3480

3540

3600

3660

3720

3780

3840

3500

3960

4020

4080

4140

4200

4260

4320

4380



tcagacagag
tettttteca
ttcttgagac
cactgcaagc
gagactacag
tttcactgtg
ctceccaaagt
ttaaaaaaag
aggcagggtc
agecctcocgace
acaggtgcac
tcteocctatg
cctccecaaadg
ctaaaactig
ctaagggaag
cecctgagga
tgacagcagt
cctcagtgat
gciicgggyy
ctcaggtetg
cgggtgggec
cgtgactgtce
gaggcggett
ttctceceege
ggcagaattg
gcecteceee
ctgggggtcg
ctaaggagga
ggggagceacqg
ggggactgat
ccaggacggt

gacgggtctg

agactggaac
catgttctaa
ggagtctecge
tcecgecteee
gegeecgcca
ttagccagga
getgggatta
tcattttctg
ttgctctgte
tgcctgacte
accaccacac
ctgcctagge
tgctgggatt
ggtgcctggy
ggtcttctge
agggaaggceg
ctgaagtcaa
ggagaaaagc
tgctgaaact
gagggtgaca
taggatctgg
tcectgecac
ceteoctecet
acgccggcac
ggctocaggt
tcgaggctet
ggggacacat
amacgggcga
ggggaagccg
aagagtttag
ctgggggaga

atgggtccag

ES 2607 185 T3

tgatagagga
gatactcagt
tctgtcgece
gggtitcacac
ccacgeccgg
cggtettgat
caggegtgag
caacaaaacc
acccaaggta
gagggatcct
cgagctaact
tggtctggaa
acaggctgag
ggaggctgac
tgctcaccac
tgctgacagg
ctggctgtga
ccctcttaac
gegettttgg
gagccgacet
gggecgoctce
catcaccgcee
gcccagcagg
tcgeggetge
aagcgacagce
dJgagagagga
gagcaaggtg
cctgaaaage
accaaaggga
gaagggggct
aactgaaggg

gagaggggaa

tgctaccgtt
ttttctrect
aggctyggagt
cattctectyg
ctaattttte
ctcctaacat
ccgcetgeace
cacattcttt
gagtgcagta
tccacctctyg
taagaaaaat
ttcotgggct
cractgcece
acccttocca
ccttaacagc
gtccatgtga
gaactecgagt
citccaattca
agogggcttt
ccecgtaaace
tcgctgeggy
cgcecggeegt
ggcggcggte
tggagcceeg
gtcgggtgag
ctgggggtac
acagccaaag
aaggctgata
ccoccaaaaa
g9ag9g9tggggqg
atcgtgagag

atgggtgggg

40

tctetititg
Ltettettte
gcagtggcge
cctcagecte
gatttttagt
cgtgatccac
cggoectttte
ttttgtgttte
gctcaatcac
cectetgeagt
tttttttggt
caagcaatcc
cageccagtta
ctoctectgaa
cctgtgteee
tccatgtcea
aaggccagtce
atgatcctaa
tgggaaggec
agggaggagyg
gagciggcett
gactgcaata
agaggeggge
gctggetceac
gactgggcag
acgggaagag
ggaccccage
aacctggagg
ggtctagtgg
agaaggatta
tygggactttyg

gtgctggagy

tttttaaaaa
ctttettttt
catctcggct
ctgagtagcet
agagatgggc
ccgeetegge
tttctttttt
trttttttta
agcteactge
agetgggace
agagatggtg
tcccacccaa
ctcaghbtttt
aggcagtttce
cagtgctcag
gtggctctyg
cocgatctggt
aagagcaggt
gggctygggga
aaggtggggg
ggggctaggg
agagaagtcc
agcacccecag
cccggyggecy
gtcaagcagt
aagcctgaac
ccgaaaaggce
agagggcgga
gtaaaatgga
aggggaatce
gggagaagec

gaacaggaga

4440

4500

4500

4620

4680

4740

4800

4860

4920

4980

5040

5100

5160

5220

3280

5340

5400

3460

5520

5580

5640

5700

5760

5820

5880

5940.

6000

6060

6120

6180

6240

6300



gggagctggce
caattgecggyg
ageceogceadgy
tgcggtaggt
tcetggggaa
gecggegygtet
tectgecttt
gcgectgggec
ccttttggaa
atgccgetgt
tagcaagact
cctcactitc
gagaatcagqg
gactcagega
cacagggadga
ggtggcacct
cacgaqgttca
aacaacaaca
tccagggacc
tggggaggtc
cecgececteg

tgatgatggg

gttggcaacc'

tagcetgage
g9aggagyqt
ctcacaccct
gcatgaaccc
atgtggcaaa
agtaggggee
caggatgtcc

gccacactgt

gggaagggya
tccaggaagt
gtaacgttag
tecgggetge
gtccocgeeo
cggccegege
gaccgcogagk
geegegyggge
tecteggtet
gttcagggat
gggcccttaa
ctcatctgaa
tgcagaaagc
gectoccctt
ccccegteoct
gctgtagteo
aggctgcagt
acaaaaagca
agcacacagt
agcagagtta
ggtgtgtact
agagcaggac
tgecagggcca
tgaggc;tga
gtggggttta
cctoecagtga
ttgagcatat
ggaagtggcc
agggctctte
cectcaccge

gaaatctaga

ES 2607 185 T3

ttgaggagaa
tcccectette
cggecgegac
aggggactce
tcggcaggga
tceecgetgg
geccgeagqyg
tccgggtggg
ggtgggtggyg
cctggggtygg
ttgctgtgtg
ctatggtgag
agtttttgct
caccttetea
gtctctacaa
cagctactcc
gagagctecct
tggaggggga
tggecgtctaa
aaatctgtct
ctcaggggec
cctgttcceca
acagtaggga
atccttacct
ggggecttcat
gugtgtgagt
gagtggatgt
agacctcagg
ccacgcagag
cccactcceg

ctcccatccc

cgacttctgg
cgageeggee
cgoggeccey
tgcegggege
caggectete
atccgggaat
gctgcctcca
cgcagcccce
gggtgggctt
aggatctgct
actgtgggca
aaatgatcct
gagtgtectg
aaaacatgca
aaaaatatag
agaggctgag
agatgagaga
ccagactgcc
atagtttatg
cacaccctect
ctgatgtcct
cttcacagat
ccagaattce
catcecctacc
gactacttcc
gtttgtatgt
ttgggtgate
aggctgggta
cagactggge
tgagggacca

ttggctgece

41

aggacggaga
gaagtcgggg
cgaccctote
gcgaggegtg
cgggogoeca
tgctgecgec
aggcaacgag
tttgctectcce
cccgacegag
gtttgagaga
agttacaggg
tgtgéccact
aagggttaag
gaggaggcca
ttagccagaa
gccggaggat
gtgagattet
cggctctcéc
gctetgatga
ctggtgctgce
tggcatectt
gggaagatgg
aggacatctce
aagtttcatg
tgttccagtg
tttgggctct
tctgeageca
gggaacccca
tgacctaagg
999gaggygygc

ctggaceccce

acctgggagtyg
tgaagcccac
ggcocegooct
ggtcecceget
ctcegegeec
ccgacggaaa
agggcegggec
gccttegecce
gtaggaggcy
cctgggitcet
pttctctggg
cttccececac
ggctatcccet
gcctgggeag
ggctggaagt
cgctggagcc
gtctgtaaac
tgacagggce
gagccecatac
atccagttgg
ccgactatgg
aggtttggga
gtctctgatg
tacccteegg
agtaggtgcect
gagtgaatga
cctggggetg
gagctgggga
tgggaaaagy
ttcctgtety

gJoCoCCogCC

6360
6420
6480
6540
6600
6660
6720
6780
6840
6900
6960
7020
7080
7140
7200
7260
7320
7380
7440
7500
7560
7620
7680
7740
7800
7860
7920
7980
8049
8100

B1g0



gccatggctt
tgttttagag
aagtggaaaa
ctgcacacac
cttcttcagg
atgaaggcag
gtggatcacc
ctactzaaaa
caggaggcetg
atcgaaccat
aagaagaaga
gcetcagcaa
gagggatgyga
gatgggagtc
cggccagecce
ctgcccaaaqg
ctctcaccte
ggtcecacac
tcactgggea
aagcaaccce
agggagatga
gcctaaatct
tgtgtctaca
tggacctagg
tgggtgacca
agttaggaac
cagaactctg
ctgggaaagt
geccattcetgg
gtcatgaagce
gcttatgtca

gggcagatgt

ccatctcctg
gctggtgggt
aactgctaat
ctggcctecac
aggcagttic
ggcacggtgg
tgaggtcaga
tacaaaaatt
aggecaggaga
cgcattecag
agaagaagaa
aggcactggce
agccogocey
acctgcagac
agagocetgga
teceggttee
accctgggaa
cgtcactgcc
cttactgtat
aggaggtgga
actgacttgc
gcctctagat
tcaaagaact
gttectatgt
gctgecatat
agcatgatct
gacttgaatt
aacttceeee
ttttggttat
ccteacaaca
aagatccaag

tgaagtgagg
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aaaatcctga
ggttttcage
ggccteggga
cacggtggty
gaggcctceaa
ctcacgcctg
agttcaagaa
tagctgggea
attgcttgaa
cecttggegac
gaacaaagaa
attcagccag
gtctgaggga
ctecagecttyg
ggagaagccyg
cttttgatga
cttctcettc
acggaggacc
gtctgatget
catttgtatt
ccaatgectt
cccacagata
ggcatagett
ccagceagtag
gacaggggtg
cctgctcagg
adatagtcocctg
tatgcaaaag
tggtcacact
actactcaga
gicatagagc

agcactgegy

gtcccaggec
aacaggtgga
ccacatggag
gtggagtcag
gaaaggatgg
taatcccage
cageetggee
tggtggcaga
ccegggagge
agaatgagac
agaaagaaag
gtggagggic
tagggcctag
ctecctgace
gaactcttge
aatcceccag
ttcicagece
ttccicaagg
ttcagtgatyg
cttattttat
aagctagitg
cttggtgagg
taggaagigt
gggtgagtygg
gigtgttcga
ctttggagaa
actttgaatc
agaaggtgga
tggccactge
aggtgcagat
tactgaagaa

tccagggtty

42

agatggcatc
zaaccacttt
ggtaaaggcce
acagggttgg
tgtgagatga
actttaggag
aacatgacta
cgecctgtaat
agaggttgeca
actgtttcaa
ggagttaatg
tcggtgagag
tgagagatygc
ctccagecoct
aggatggtgg
gcggcetggge
tgcccagtte
gaaaggaggg
tgaccccatt
aggcaaagat
tcaggcaggce
gttgcggggg
gggcectegaa
gaggcagggt
ccggaagtat
cacagcagtg
ccttgtetygg
gtggtaaatg
acatcgggca
gcaacaacta
tggagctgyg

gacctcagtt

taaagagctg
tacccacaag
acceecgate
gtgggtatgt
aagggggtta
gccgaggtgg
aaccccatct
cecagetact
gtgagccgag
aaaaaaaaaa
agcagtgggg
gactgagggt
ggcacagtgg
ggectgeccee
tttectgece
cagctcagcc
tgtaccctcet
aagtgaaagt
tgatgctgag
gcigeccgete
tagaatttga
caggacatcc
aaaggatggyg
ccctecctge
ﬁacattcact
ggdgagggaa
ctgtgitgatc
gtcectgggy
agagecacat
aggctcagag
gagggccaca

tgatactitgt

g220

8280

8340

8400

8460

8520

8580

B640

8700

8760

8820

8880

8940

9000

9060

9120

5180

9240

9300

9360

9420

9480

9540

9600

9¢60

9720

9780

9840

9900

9560

10020

10080



aacctgattc
agacatatti
ccoccettick
cttcagattc
ctgegeeect
ggcacagggc
aatcttttgg
aatacactaa
agtggctcat
aggagatcga
aattagcceag
aagaatcact
ccagcetggg
tgttttcaga
atggcccatyg
tggactagtyg
tttactcaca
ctgtaaaata
ggagttactt
ctgeccacctyg
tcagagceaag
tgaacccaat
tctttetett
tctecttaat
gctggagceca
ctttcaggaa
aaatcagaaa
tcagtttacc
gtctttetgt
ctcteotettt

cagascagca

tgaccctgat
ataaacagaa
ggtattagca
agecgactgcee
ccctceoccee
tgagaacact
cttceetggg
cactaatgat
gcctgtaatc
gaccatccgg
gcgtgttgge
tgaacccagg
caacagagtg
aagtttacta
gaccatggga
gttacagtég
atgtaatctt
agggtagtca
ggcaagatge
gatttctagg
aggaggatga
ctgctctcece
catctctgeo
tctcatttct
gctacttact
gtcactttgg
atgtgacaaa
agcataccac
ctetetgget
ctttetgecot

fgaacatggce
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ggggatcteg
ccaagtgeoe
ggcagcgaag
tgagaaaatc
acctgcgccc
aggtgctcct
ccgeattgga
agctgatgag
ccagcacttt
gctaacacgqg
agcgcgectg
aggcggaggt
agaccccgtc
atatgtgttg
tggacaagct
tttttggcaa
gggcaagtta
taaacccacc
tagtcactgt
aagtcaaatt
agagtectag
tccgtetttet
tercoetgre
gectetgtet
ggctcaggygg
tagctttaaa
tcagggettt
gctgtgtite
ctftectettt
ctocettittce

tacatgcagt

gaggecgactc
agaatgatgce
ttcagtgctg
tgggcagata
tgecetgetgt
taagagacac
agaagaaaas
ctttaaaaas
gggaggcega
tgaaaccceg
tagtccecagce
tgcagtgage
tcaaaaaaaa
ggccacatte
tgcattattg
caagttgatc
cttaacatct
tcataggtte
gtaactgttt
actctcecaas
ggctatttte
tcccteocottyg
tcrtatctert
ctttgtetet
agttcattet
tcagccattg
ttcttitectt
tetgiectoety
atctceetgt
tgtctttece

gtggccecte
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ctgtaaacca
tgtggetact
agaaaagaga
tggctctete
atcaaggatt
acgttattgc
ttgtcttgag
ttgcaaaaaa
ggcgggceaga
tctotactea
tactcaqgag
caagattgtg
tcacaaaaaa
aaagctqgtce
cttctactag
agcattgeat
ctgtgcctea
accaaataag
aataaattag
gaattggtgg
atgcagatgt
tctctttage
tctgrcrett
gtttetttet
gtgtgtotet
tgggaatatt
ttcttttbctt
tctetteett
atcteteaaa
catctcttte

cctgecttgyg

gatgttcaag
ctetgagetyg
gacctggett
tctetctete
tagagcatga
aggggtgtce
ccacacataa
ggccggygtge
tcacgaggte
aaatacaaaa
gectgaggeaq
ccactttact
aatctcataa
tgggetgeat
gattacagaa
tttagecatce
gtitcttcat
accatgactg
ctecattttita
cacatagaga
ctgagcagag
tctecteotete
gattactctt
ggecagtgtgt
tccacccecag
tacaccatgg
tttttgagayg
ctatctctct
ctetgectet
tttectetga

gccatgcaga

10140

19200

10260

10320

10380

104490

10500

10560

10620

10680

10740

10800

10860

10920

10980

11040

111060

11160

11220

11280

11340

11400

114860

11520Q

11580

11640

11700

11760

11820

11880

119490



tgtcatacce
gcctgygccag
cctctgectg
ccttcteaga
tccectecat
caatattgta
agagctctat
gtgtotgtgt
gecatcegeat
atggagagaa
gtggccttet
gatcatagcet
tcgaggcacy
ttetttteet
gccaccgtgce
ggttggtcte
gattacagat
gcttcagttyg
aatcccaaca
agcctggeca
gtgttgggtg
c&ggaggcag
gagtgaaact
gttgtgtgga
agtaagcgct
tgtgtgtgtg
gtgtgtatat
gcctggagoce
gctgtgtgga
gigagaaggc
tcttactctg

ctcccagget

tgtgccctac
ggcttiggtc
ctgacgacac
tgctgatagt
ctgatataga
tctgtgtgtg
gtgggtccat
gtgtgtgtgt
ttgtgeatge
atgcttgaaa
tttttgagac
cactgcagee
tgccaccatyg
tgagacagag
ctggccaatt
gaattcctgyg
atgagccact
cetcatcagt
ctttgggagg
acatagtgaa
cctgtaateeo
aggttgcagt
ccetetcaaa
raaaatgaga
ataaattittg
tgtgttcaty
gggatgtgtyg
tgtgcatgag
tctggotatc
tctattctca
tctececagge

taagcaatcc
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atcccctgac
tgcatcaagt
ggteocagtcct
cteteectte
tatgttgtgg
aacatgagag
gtcaccggag
gtgtgtatce
tagcaggaat
gctcagattc
agagtttcac
tctatctect
ccaagctaat
cttcactgte
tttgtatttt
acccaagcaa
gtgactggee
aataataata
ccaaggcagyg
aacccatcge
cagctactca
gagctgagat
ataaataaat
taatataggt
tatttgctat
tgcatgcaca
tacactagaa
gcagctgagg
agcatggtgc
ccettggttt
tggagtgcag

tccracctca

gcctcagcat
ttggaagtga
gccaggygctce
cagccatact
caatatatac
attgtataag
agggctgtgt
ctacatgggg
ggctgeatet
tggagccaaa
tatgctgece
ggtcttgagt
ttttggagtt
actecaggcetyg
ttgtagagat
tcctebtgeoe
aacectyggge
cttaggccag
tggatcactt
tactaaaaat
ggaggctgag
catgeccattyg
taataataat
aaagtgctta
tcttttatag
tctatgtgca
gatgtttgty
taatgtgcca
gecatttqgag
ttetgtitie
cggtgcaatce

gcciccegag
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actggtccec
taagacccaa
ttcetgagee
gggcatgcag
gtgggtatta
tctatgttet
atatctgtgt
ggtgggggga
gtctgtatcet
caccaggata
aggctggagt
ggtectecty
tttttggttt
gagtgcagtyg
gggatttgce
ttggecttece
aggtttcocaa
gtgcagtggc
gaggtcagga
acagaaatta
gcaagagaat
cactceagec
aatactactt
atgcagtgge
aggatgtgtyg
gacggatgag
ctaggaatct
actgagaaqy
gtgtgtatgt
cttttaaaat
acagctecty

tagctgggac

agagagecag
gagctgccta
cacagagctt
aattcaggga
ttggaagtgg
cctatagagy
gtgtgtgtgt
cagtgtgggyg
gtgataggca
catcatgtct
acagtggcat
ccteagecte
ttttttgtte
acaggcgtaa
atattgccca
aaagttctygg
acctctcotgt
tcaccoctgt
attcaagacc
gcetggeata
ggecttgaacc
tgggfgacaa
aaatcatagg
cagcgeatat
tgfgtgtgtg
ggctggaggt
gtgcagagga
ggtctgaagg
gtgtcttect
agagacaggg

cagcctcgaa

tacaggtggg

12000

12060

12120

12180

12240

12300

12360

12429

12480

12540

12600

12660

12720

12780

12840

12900

12860

13020

13080

13140

13200

13260

13320

13380

13440

13500

13560

13620

13680

13740

13800

13860



tgccatcagg
gttgctcagyg
agtecctggga
cccatctcte
tectecaccet
agacacagtg
tgaacaggqgg
gggtgtgatyg
gagaggggcs
aggcaactqgg
gaaaggatag
atcgagagagq
tcagggttca
gcoctctcac
gggggaccct
gggttggete
ctttctctygg
caccacatgg
ttgtetgtet
cagtggtgcg
cteggectee
atttttagta
gtgatccact
dgccgyaaga
cttgatagaa
tgttcgtcotg
attgtgagcet
catgcaaata
agtgtgaaag
ccaggggiga

ctyggettcet

actggctaat
ctggtctcaa
tagcaggtgt
tttitcaccag
ctattttctg
gtttcatecce
ctattttagg
ccocccaccec
ggtggggcta
acctggtgga
gacccagaga
agaagctggy
caaggttggc
cagtcggttc
tgctcaatga
attgtgggge
tatggggata
aaccctaggg
gtttgtttgt
atctcggetc
caagtagetyg
gagacggggt
cacctocggtce
actggttttt
atecctgttag
ttaacctgac
tgggcttgtt
tatgctgtga
agagctggtyg
taggaaggaa

gaagagggca
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taaaaaaaga
gcteoctggge
gaaccactgt
ttcctgaaat
ccetggetct
agggaggggt
gcaggettet
cacccaatac
gggtggaggc
tccaggaaga
Jaagaggaag
ggccctttcet
cccaccciaa
ctectctgagt
cctectgece
ttccecaaggt
ggaggagagce
tggctgggag
ttttgagatg
actgcaaqct
ggactacagg
ttcaccatat
tceccaaagkg
aggagatggt
agagatgatt
aggcacccoca
agagcctgta
gtgttattgt
tgggtggttt
agtgaaggca

ggagetyggge

(o o o o o i A )
tcaagcaatc
gcceoggcecto
ccetoceget
aactagccct
ccecggggcaa
caccacagee
acacatgaga
caaagcactg
ctttctggaa
agaatatctg
tctaggacct
actctccatt
gttgcaatgg
tgttgctcag
actctggtag
tceggaggta
cacagcaggqg
gagtcttget
ccacctececa
cgeoccaccte
tggccagget
ctgggattat
gactggggac
ataatgttca
tgtatatgtg
ttggcgtgtg
gtgactgtge
gecectatgtg
gaagtcatge

aqctgctgac
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tagagacggg
ateectgccke
acccttgtet
gggccctgga
gtagcatcct
aggtctcagg
cgocccacag
gatcacttag
atgtgacgga
gaggtgagtg
taaggatgac
tggggccect
ctcacatctt
caatgtttct
aggataccge
cceccagette
ggtatcecact
ttcagaggaa
ctgtcaccey
ggttcaagtg
cacgtetgge
ggtctcgaac
aggegtgage
tgtgagggag
aaatcatgtg
catgtgtatyg
atggggttgg
tggtgggtca
acgggggttyg
tggggcagag

agagacattg

gtgtcectat
ggcctaccaa
ttgtatcagc
tggcttceaqg
ggggcgtttt
cagyggecccay
ttcaccacat
agcaaagggt
accatcagcc
gtgctaggta
tggactgggg
ctggggcaaa
aggaaaccaa
ggcagggtgt
tgccagaaaa
tgacctggte

ctcactecage

ggactgtitt

ggctggagtg
attctgetge

taatttttgt

tcctgacctt'

cactgcgect
ctgagcatgyg
tgtctgagtg
tgtgtgtgct
cacgcacact
ggtgagtatg
tgtaagtgtg
ccecaggecott

gcagagactt

13320

13980

14040

14100

14160

14220

14280

14340

14400

14460

14520

14580

14640

14700

14760

14820

14880

14940

15000

15060

15120

15180

15240

15300

15360

15420

15480

15540

156400

15660

15720



catctteett
cagccccact
agggtcagga
cctecctacaa
gaggctgaag
caggtgcaga
tacatgcaga
acattcatag
acacagaaac
atacacagag
ccacaaagaqg
acacaaagac
caataggacc
tagccaggaq
gatcacttga
gcctggacaa
ggcaaaaata
tagacatgag
cggtacagta
ccaagadgga
cagggtggtg
cctggaatgy
gctggectgg
actaaggece
caggccatca
439949g9tcgg
gcgaactige
cacatgggcet
gtcaagaage
aagagaaact
aagaggagga

gtgicctaag

gtectteorgt
gacccaggaq
aacagggtgg
ggacccigtt
gctggaccca
cacacagcct
gatacacaca
acacacagac
acatgcacac
acttttatac
ctgcacacac
gcacatgtac
caacctgagc
tactggeacg
gcccaggaga
cagagtgaga
tgcaaataag
ccaatgggaa
ggtggcccag
aagccacgtg
cacctggcag
gctgtgtgtt
aaggggactt
ggcctgecatc
accctggett
aggcaggagc
ccttaggagce
gagggagtct
tctactceca
tcttgoeett
gtgggeaaca

ctgtgyagac
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ctcaccectea
taggggecta
gggtggectt
gctaggtaac
cgacaggaaa
cacacacact
tccagagaca
acagagacac
aaacacggtc
actctcegtat
atgcatacce
aagcacactyg
aatatagcaa
cacctgtata
tcaaggetge
tcrtgtctca
catagcaata
gagaagecact
ttcocgeettt
cctgtatgag
gggtccttga
ctgcaagaaa
cagaagctac
ctcatttgec
cctigatagt
tgcctggatce
ctccaggagg
gtacagccct
gtctgagagg
ttaggtgcca
aggggatccet

caaatcagaa

ggtctcectgac
aggggtgagt
cctgaaccce
ggatggggga
tggeccttgat
cacacacaaa
ggcacactgc
ccactcacac
ttacagacat
acacacaaac
acacaggcaa
aaagagtcac
gaccttgtct
gtececagtte
agcaagctat
aaacaaaaca
tcccaatgta
gaggggggac
atcccttaca
cgtatgagcea
gtgaggcatg
ttggageegyg
ggggdcagcag
cacatocccea
ggcaccatca
ctgggagaaa
atgtggcaga
cccatcagaa
ggcaggatec
cttceccagat
ccatggtygg

attccitygga
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cccteccaag
ggggtagact
acaactcctc
gccagaatga
cccectetge
catgcgraga
tcccacacag
agacaggcac
atacacatgc
ctgcacacac
actcacccat
agaaacacaa
ctactaaaaz
ttyggaggcet
gattgtgcea
aaaaaagcaa
gaaagccagc
atactgtgag
gggaggacec
tgtgcatgeg
cgeccattctg
tggccacygge
accactatgg
actacagcaa
ggggtgtgtc
ctgagggaay
tacaaccccg
accacagtct
tgtgacagat
gggaagtctt
aggaatgggc

ceecaaaggce

gatcatgccyg
gagggcttte
acagcctect
ggcagcttga
agtgactcte
tatatagaca
agataggtge
acacatacrc
agccaaacac
agacagacat
acttagagac
catatcaaaqg
tcaaacaaat
gagaccagag
ctgcactcca
agcaatagga
cccagagata
gcagactgaa
caatctagge
cgtgtgtgea
tagcagggaa
caaggaggat
gcetgaceoe
cttcteoctot
aggtgagtcc
aagaagagat
ctttcaagat
gcaggggagyg
gcaagtgaca
cttggtggag
ttgaagitgt

ctttgggaac

15780

15840

15900

15960

16020

16080

16140

16200

iezeld

16320

16380

16440

16500

16560

16620

16680

16740

16800

16860

16920

16980

17040

17100

17160

17220

17280

17340

17400

17480

17520

17580

17640



cagagcacta
agccccettyg
attggggtga
accttcacca
agtcagaaca
ccteagaatg
ctgcaactgt
atgattttta
tgtaatccca
accagectgg
atggtggcge
ACCCYggagy
cagagggaga
aatagacagt
tgatgacitc
agaatgggag
tttetoeite
atcttggete
agccaccaaq
ccaggatggt
tggaattaca
gaagtctaga
tcagctgtcc
gctaagagcce
agctgcagtyg
gggtttggca
gggggctgga
ggdaggctcgy
tgttgactca
aggacccotgg

cctgtetect

aaggagtggg
gtgcttctge
ccctgtteat
agggegagaa
ttgeoectggge
ctcecagecta
gtgctggttg
agctgaggcet
gcactttggg
ccaacatggt
atgcctgtaa
cagaggttge
thca£ttca
gaaggaagag
tggaaaccac
agaacagagg
ttttgagttyg
actgtaacbc
cctggctaat
ctcgaactce
ggcatgagcc
cttttatccag
tctgaattcc
ctaagtgcce
gctggggeag
ggattcatet
ggtgctgetyg
kctoctcagcot
atccaagctg
agtccagact

tatctaataa
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gaggtgcagc
cteocatgecct
tgeccctgtat
gttecacatce
tgggagcagqg
gqitgggaaca
a99999gtgyg
atazazatga
aggccaaggc
gaaaccctgt
tceccagetac
agtgagctga
aaaaaataaa
gtaagaaaag
aaagtggttc
ctagagagqgt
gagtctcget
ccgcctectyg
TELLcgtatt
tgacctcagg
accacacctg
gaggaaatca
caatccccag
ccgagettat
agcggacaaa
ctgcagacct
accatgeccct
ccggaaaaac
aagagtaagt
ccaaggccac

ttttgtaagyg

acctggetygyg
accctgetga
gactatgagg
ctgaacaata
acacagacag
catatacata
tgttgggcca
aatagacggc
gggtggatca
ctctattaaa
ttgagaggcet
gattgcacca
taaataatta
aggaagagag

accttaggtg

aggcagagqge

ctgtctecoeg
ggttccagtyg
ttcagtaaag
agatctgcct
gtctctgtca
gtagccattt
cccaacccag
tccttetgea
agccccagtyg
gtgtggctce
gttctgtgce
tggctgeatt
agggattggg
ctcttggaca

tcattgtgag
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ggaacaggaa
gtageccectga
ctcgaactga
cgtaagtgac
gaatcccacc
acaataaaaa
ctgcacccgy
cgggtgcagt
cctgaggtca
aatacaaaaa
gaggcagaaqg
cktgcactecea
aaaaataaaa
tgagagagaa
gttcataaaa
agattctgec
ggctggagtg
atcctgggac
atagggaritc
geccrgggect
ggctttttaa
tctgtgggga
ctggggagce
gggacaaqcc
gtggggagtyg
acctggcectce
tacagtgaag
cccagcaact
gcaagaccag
agtcattgct

aacaaaagaa

tttggggtgc

ctctgcagygg
ggatgaccte
caggccacct
tggtccctag
ccectgggtga
cctggaggag
ggctcatgee
ggagttcgag
ttagcagggc
aatcacttga
geotaggcaa
aataaaaatqg
tgagaataaa
tatgggatgce
aggetttttt
cagtggtgea
tacaggcaaqg
accatgttgg
cccaaactge
gccacattga
agtgacctag
caaggaagaa
ctcccaggga
tccaagatga
agggtgcctt
gtgactggtg
acgtggcece
ccctatggac
cecagtccgag

gattgtactg

17700
17760
17820
17880
17540
18000
18060
18120
18180
18240
18300
18360
ig4z20
18480
18540
18600
18660
18720
18780
18840
18900
18960
19020
19080
19140
19200
19260
19320
193é0
19440

19500



ataataataa
tctgtgtatt
gcacagagaa
tatgaacccea
aacaacagtg
ctaggaatta
cttittctttt
tcctactetyg
tttgacctcc
gtagagatgg
cogeccatet
caagaggcag
gcaagtattt
ttttaagaga
ttactacaqgc
tgatactace
agaatcttgc
cttggettce
ttattttaga
tcactgcaac
tgggactaca
gtttcacgat
agactcccaa
tattgttceo
tcacaaatgt
tccaggacte
gtctecettaa
aggtataagt
tccaggtgyga
gcecatgeta
cactaaaact

Jgaaatttggg

tagtagataa
aacqggggtta
agtaaatatc
gatagttggg
tatgagctet
attctattaa
ctttctttct
ttgectagge
ctggctcaga
tgtttcgeca
tggectececa
gaatttatca
atctecttgy
caggggcgtg
ctcaaacteo
ggtgtgtgee
tatgttgctc
caaagtgctg
cagagtcttyg
ctccacctce
ggtgcacgee
gttggceagg
agtgectgaga
attttacaga
catacatata
tatgactgat
ggagctgggt
tcatgagtte
cgaagctgee
atccatgece
cctecagtttg

actcatgaga
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tagagcatgt
gaaattacta
ctgtgcaagt
ctgcattige
aaaaaattgt
ggaggcaaga
ttettttttt
tagagtgtag
tgattctttc
tattgcccag
aagttcaggg
ttcattgaat
ttcactﬁaat
ctectgatgece
tgagctcaag
accatgectyg
aggetggtcet
ggatttcagyg
ctetgtigee
tgagttcaaqg
accacaccty
ctggtctcaa
ttacaggcat
tgaggaaact
tgagaaaaga
ttgggttatyg
ggatgatggce
tagggggtac
agcaattcga
ctgaatcage
tttgctgtgy

gtaaagatga

actatgttct
ctatcctatt
tcacatgget
taagcattac
aaagtgctga
atttttotet
EttttretEt
tgtagtogca
accatgcctg
gctggtcttg
attacagcca
acctttatat
tctcacaata
caggctgggy
tgatcecteoce
gctaattttt
caaackttctg
catgagtcac
caggttggag
caattcicct
gctaattttt
actcctgace
gagccaccgt
gaggctcaaa
agggattgaa
gggagtggga
accatttgct
ttgttggatt
ttaggttgtg
ccagaggaagqg
cecttgeaga

tcattaaggc
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gggcactatt
tcaczaatga
agtgagtggt
acatattgce
aaaagtgcaa
ttcetEttct
tftittettt
caatctegga
gctaatattt
aactcctgag
tgagccaceg
acttgagcaa
acaccgttat
tacagtgaca
acctcagect
gtatattttt
agctcaagca
catgecetaga
ggcagtggcyg
gootcagect
ataattttag
tcaagtgatc
gtccggoeca
aagcttttaa
gagactttge
ggzatcaagg
aaggcgggaa
gtggtttgtyg
ctttgtatygg
ggacacctit
gggcacaacg

tatataggag

caaagtactg
ggaagttgag
ggagctgatyg
tcccagtaaa
gggagcatta
ttttgtrttet
tgagacaggg
tcaccgecagc
ttttttttaa
ctcaagccat
agacctggec
gtatactaca
attattagtt
tgattttage
cctgagtage
ttatagaagc
gtecteteac
cttgatatta
taatcttgge
tecaagtace
tagagacggy
ttectgecte
ttgatattat
aaatctatcc
agagtgagaa
gtggctcaaa
acacaggagec
gagaggaaca
caggeaacca
tcttaattgc
ggctagggca

9999ctgggyg

19560

19620

19680

19740

13800

19860

19920

19980

20040

20100

20160

20220

20280

20340

20400

20460

20520

20580

20640

20700

20760

20820

20880

20%40

21000

21060

21120

21180

21240

21300

21360

21420



gecggtgacac
ggtcaggagt
aaaaattagc
aagagaatca
ctecageety
ttaaaaaagc
gaccccactt
tccagaccag
ggcgtgtcag
tgtgtgaggy
sagtggagac
gaatgttgac
catgtttgga
tgggtatcac
agtctgggga
ggtttgtggg
gaggtgctca
cagacagcct
atagtagcta
agaccctaac
tcatgegitgt
gtccectcaac
tgccttcoce
tccactgaga
gatggccaca
gcteecccat
ccaagggaga
tctaagagag
ggagactgtg
ggatctgagt

ttttagytgyg

atgeatgtaa
tcaagaccag
cgggtgtagt
cttgaacctg
ggtgacagag
tatatagacg
tggggaaagc
gccaagtcag
aggctaccge
tgggaggcgg
ccaagtgtga
ggcaagatgg
ggttgttgga
tgagcaggag
ggtggtagga
gagcttcatg
gtgragtgtt
gggttcergt
tctcacaaca
acgaaatatg
dggagcgggg
acttectecg
tgtttectga
cticcaccac
ggccagittc
tgtacctgea
ggagtgattg
tgcaggaaga
ctgetetgga
gatctgatta

agctcattag
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teccageact
cctggecaat
ggcaggcacc
ggaggtggag
caagactcecg
gttaaggaag
tgccectegaa
aacaaccgag
tggatttagge
aggccagaca
agcacttttt
aactiagaat
atagagagqgc
<gggtaggcyg
ggcgtgaaga
cttgtgtcca
gtggttacgyg
tctagceaact
ttgttaggaq
tgtgttatta
agggetttga
tecococtect
actgtgceccta
cettggtteg
atgatcatct
cagttggttt
aggceetgagg
gcagtagceoyg
ggccaaagga
ctggagtggt

ccagectgtg

ttgggaggee
gtggtgaaac
tgtagttcea
gttgcagtga
tctcaaaaaa
agagtggaga
ggagaaggag
agagcggaga
agtgggggtyg
gcagagcctyg
caagtgaaqgyg
agtttectrt
tgcatgcagqg
aggttcagag
agaggacygga
catcttggay
gtagtgtyggt
éctgccctga
aattaagtga
ttatagtgat
aaaaacitga
gectgeecte
gtacccaggyg
aaaacacqgaq
gagtcttcta
agggctacgyg
ttgaagttta
gggcgggage
ggaaagagit
gadaaaagaa

gacaggtcac

49

gaggcgggeg
cttatctcta
gctactcaga
gctgagatcyg
aattaattaa
gtgcaaaagg
ccattggaga
agcttcagga
accttggtga
ggagggagtg
gaaggcgaga
ggggaaggga
tggaggctgce
gtcaagtgeg
caattatgca
ccagtgtcac
taggagcaca
ctgictaatg
atacatacgt
tattaaggag
caatgtgtcec
ctggacacac
gcggactgac
gctcctttaa
tggeacctgt
ttcaatceea
gacttaggac
agccagagag
tggaggtgga
ctagggagag

ttteectete

gatcacatga
ctaaaaatac
aggctgagge
agccactgca
ttaaaaattt
ttggcecctag
agagaggaaa
aacaagagag
gagatttcte
ggaggtgagg
agatacagca
gaaatgtggg
tggcaggaag
gtjagqccca
gaggacagga
caagcactga
ggccectaaag
gggtttaaca
gtattaaggce

gtagctaatg

tgtctataca

cacttgccaa
ctteocceaggg
ttcaacccaa
gqtcacttcé
gaaagaatcc
aacatccaag
aagagaagca
ggtgggagaa
cggcagagga

tgagcctcas

21480
21540
21600
21660
21720
21780
21840
21%00
21960
22020
22080
22140
22200
22280
22320
22380
22440
22500
22560
22620
22680
22740
22800
22860
22%20
22980
23040
23100
23160
23220

23280



ctteoeteate
gacaccctga
tgctaacctt
cceoteecage
agtcttgget
tgactcttge
gagaggcagce
accaccaaag
tagggctagg
tgctgetgqte
gtgatcctet
gatcatgtga
cgggttcagt
ctcagatccc
aagggaaggyg
tgccagecoeca
accccctaat
aaactigatyg
gggcagacaé
cttttgtgag
ggggtccatt
tcggtggeag
ggcctgactt
gtttétgcct
ccacaccttt
caaggcccag
gggatcatct
tagtagatcg
aactgatctt
ggcccacctg
cctgoteate

ctgggagatc

tgtaaaatga
tgactgtgat
tgcagggcac
caggatgtga
tgktgaggtga
ctgcctttee
tgctttcacce
gtaggggtgg
ageggtaggce
gggcctcicce
ccacaggtge
agcattécaa
tcaactcggt
tgaaccaacc
actaccaagc
ggatccaget
gactgagcaa
gagtgtttgt
ggagcecatca
aaactctgge
agaaggcagt
tggagtaaag
ggtggagaat
téattggtta
gcctggaatc
ctggaggcta
ctecectectgg
ggttgcettt
agggiclgge
tgactctact
gegeectgea

agccgeaget
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gtgcacagaa
tgtagcaatt
ctactgtgtg
agcagqgtgta
ctgtgcagga
caacaggtgyg
aggcaacccc
tgcracgoec
tgckttgggtt
cagctcccag
ctactccctg
gatccgcaaa
gcaggagetg
aactgaagca
agtattggcc
ctgtgagett
ggeattggec
gccgoctgaa
tcacagggcee
tgctggtgga
ggctgttgtc
atgaagqcaga
tggctgtggg
tgccaaqggat
ccaaccccat
coctoctatgg
gtgccaccee
cttectggee
accaggctgg
tcatgaceee
ccatcatgaa

ccatcacgct

gggctacagt
ttaattcaag
ccaggeattt
ccageeccat
ggctgaggtg
tactttggaa
cagggggect
caaggcgact
aaggccaaga
actagggcag
tccatceoggyg
ctggacatgg
gtgcaqgcact
ttgtccagat
agacggaaac
ctggaggaaa

agtttcttge

tgccccacca

ctgagcagg§
gcttggatge

caggtgagag

cgattctgaa .

ggtgaaggga
gaggtccacy
ttccacctgt
gaggeccccca
cttcettgag
tgtgacctca
gataggataa
tccectagag
gececgeagacy

ggagcgecgg

50

gagatgaact
agaaacctaa
tacactcccc
tttacacatg
aggtttgage
agattgggag
ttcrcatteg
gggaggccca
ctgggaccaqg
aggagaacaqg
actgggatca
gcggetacta
acatgggtga
gggggaactg
cagaacccaa
gcagtectic
ctcaaggcct
aggcaccaqgg
ggtgacagag
caggggccaa
gtggtggagy
gctgggtagg
aggcaggagt
gaagaccgtg
gagaatccca
gtccttacag
caccaacatg
cEtggggect
ggagtggagyg

gtgaatgacg

ctgggectay

ctgggcaceg

gaggctocat
cgagaagaga
ttctectgtaa
gggaaaalgg
agagcgtacc
aaaggatgea
ggaaagcgsg
gccattggygyg
gtectaggga
cagatcaaaa
gaccagaggc
catcaccaca
gggcaggggce
aggcccagag
ggatgggygtce
accaagcagce
caatttgtgg
actgcococtgt
gctgétctca
ggcagagtga
ccagactaaa
aggcagaata
caatgcccac
ggccteatgt
ccttatcctt
aaggcttaca
ttccococtatt
agttccttat
ggggtgtcct
ggctgtgcaa
ccaaggacgce

goctgoettogyg

23340
23400
23460
23520
23580
23640
23700
23760
23820
23880
23940
24000
24060
24120
24180
24240
24300
24360
24420
24480
24540
24600
24660
24720
24780
24840
24300
24960
25020
25080
25140

25200



ggatgtgtgq
agggtcctga
gaagacygctg
gaagctgetg
ctacatcgtyg
cggggtygaag
caagggacaa
aggtgggagc
tgttaggcgg
gcggagtctg
gagtcegtgt
gtcctaagtg
ggaggggctg
cttgctggat
catggcaqce
tgttcacaaa
ctgtgectcee
ctggaaagtyg
ccacatgaqge
atggaacgca
cggctggcogt
aaccectgec
acttccatgg
ccatcctgat
gecatgtgge
tgacaatatt
gcacagctat
gaatgecctga
ctactecagtyg

gagggttzaa

gctagecaay

ctgggtacgg
caagacagcce
aagcegggca
cggcacgaca
accgagttca
ttaagaggyg
tgggcagagt
cgggcegagt
gtagggcttg
ggtgggtcgt
ctggcageaqg
aggggcgggt
ggqqcccgggg
tttctcaaga
caggtaactg
ttectectgtee
agctgrgect
ggtttttcaa
teccatetat
tgaactacat
gcaagatcgce
aaggtgcect
ggcececacgc
gtagtatgag
cttaggeaag
cagataacag
aattcttgaa
gtatgaatec
tcteegtttc
tgagttaatyg

tattggccygt

ES 2607 185 T3

agcktcccggy
tcecgagecagy
ccatgtocee
agctggtgea
tgtgtcacgg
agttttcagg
ccecactaagy
gagaccacta
ggctaacgaa
gtccggaaca
ggccaggacg
ccaggtggga
tagggetttg
acccagaggg
ggccagcagc
cttcaaacge
gagaggtact
atggtcecctc
ccacactatg
tcaccgcgac
agactitgge
gcttcacceo
actcaggaac
aggcaattct
teacctaace
gaagtcagca
tgaaagacaa
cagccaqgta
crcgtctgta
catgcatatc

tattaggata

ggccgggacd
cacgtggaac
gaaggeccttc
gctgtacgcee
tcaggaggcg
cgtgggacct
gaccaggtgt
gggagctggg
ggcagaatcyg
ccaaggaaca
agacaagtga
ggggctgagg
ccgctgactt
ccaggatttg
ctttacctee
ctaggagggc
gcotoctettt
acccctcaaa
gtecocccagg
ctgagggcag
ttggcgegte
accttccaag
ccttecteac
gggctcaaat
tctgggaget
gatgtttacce
tggcgtgtaa
ttaactctgt
aaatgagrct
acttaaaaca

agaattattyqg

51

agggcctggg
ggcagcacta
ctggaggagg
gtggtgtcgg
gagcctggte
gggacgcgat
gtaaaacgac
929999g99cqg
agaatgagqqg
gaagaaacga
ggggttgagg

ggcggggtca

tctggettet
aggctgcece
cggacctece
ggcccegece
ctgggectca
caggccacgg
tagetgagyyg
ccaacatcct
tcatcaagga
agctceccat
tccaggtege
cccaggtegyg
gecgtttete
aggcacctgce
cagtgggaat
gatctgggea

ctatctcatg

gtgtctggcea

cgattttigg

ctcgggggag
aggtggcggt
cgcaggtcat
aggagcccat
gggcgggatt
ctgtgaggga
tggagggctyg
gtgccteegg
agggtctggg
gatgtgggeca
cacccgcggg
agcgagagga
tcecaggeag
aattggigga
acctattaac
cctygcatceag
gtctccecct
tgttgtgagt
catggcctac
ggattggggag
cgatgagtac
gcaacaaqggg
ccgagkcgec
ccacttacca
ttctgtaaag
tatgtgacag
tctgtagcca
agttacctaa
agggttttgg
cacaggaaag

aaagtgececea

25260
25320
25380
25440
25500
25560
25620
25680
25740
25800
25860
25920
25980
26040
26100
26160
26220
26280
26340
26400
26460
26520
26580
26640
26700
26760
26820
26880
26940
27000

27060



tcactatact
gagacccttig
botetttttt
tgcagtggtg
gcctccctag
ttagtagaga
gatccgoetyg
acccecattct
catcttectee
gcagattcac
ccaagggccg
ggtcacgggyg
gcatgaataa
caggctgeccce
agaggectac
cacagtaceca
gccaccagte
ccecatagag
actegtitta
caagcactat
atcececacce
cacttctcte
agaatttcce
ttggcetggac
ggtttgaggg
tittattgatt
tgaaccttec
ggcagcagca
tgeggagttt
gcagctgaag
aataggtttg

gggacaacct

agacacatag
tgectcaggat
LttLtteLtt
cgatctcagg
tagctgggat
cagggtticg
ccttggecte
cttaatccag
aggttccaag
catcaagtea
aatcccectac
aagggcecttco
acgggaaqtg
agcatccctg
cttecgagtac
gecoggggat
cttgecaate
tcctageate
cagatggggc
ttcttocttt
aaagtgctca
ctatcactgce
ttectacccte
cectttecty
agaaggttgc
ctgtaaataa
tttgggageqg
ggg9aagcty
tagaacacce
atacattaaa
ctaattcttt

taggcctcect
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taggtgttga
coeegaaate
ttretitega
ttattgaage
tacaggcacc
ccatgttggc
ccaaagtget
ctgtttccag
ttccecatea
gacgtgtggt
ccaggtttge
acctggctgt
ttggaacagg
tacgaggcca
ctgcagtcet
cagacatagc
ceccagagetg
accgaggacg
aaaaggagqgc
tccactiagg
gaccttgtct
tttcctacte
tattctcttg
ctgggtggat
agagcactte
gtaaaatgac
ggggtggtcea
gagagggeeo
agagtccecac
atgtccectt
atctgagttc

ttgccagyggc

ctagatacca
ctcateecta
gatggagtct
ctcccaggtt
cgccaccatyg
caggctggtc
gggattacag
ggaccececte
agtggacage
cctttgggat
ctegecagqgyg
cecctttgact
tggagcaggg
tggaacagac
tcctggagga
ctgtocggge
ttcttccaaa
tggctgctet
ccagagcetga
cocctacatg
agttatttac
tccttttate
tagtctgtaaag
gcagtggtee
ccacetetet
aatatgaate
atagggggtg
taatgeoctac
tgctcatctg
cgtigetgat
atcagatitg

agggaggaag

52

tgtectttct
gagtccccat
cactgtcacc
caagcaatte
ceecggctaat
tcaaactect
acgtgagcca
actaactttec
cccagaaget
cctgeteact
gtagggetgg
gacagagacc
ctaccacatg
ctggcgtcetg
ctacttcacc
atcaacccte
gcceeccagge
gacaccacct
tctectcatce
cctgtagect
aaaactgtat
tcactctagt
ttacaaagtc
aggactggqgqg
gaatagtgtg
ctcaaaccat
aacggacaga
caagcacggg
cacgtgagtt
atggeccttca
ccattcatca

accacaqtgg

actatgccca
tctectetetg
caggctgaag
tcctgecgea
ttttgtattt
gacctcaagt
ctgcgcccag
cectgetocee
geccteottty
gagctcatca
ggtgggggat
catccttcag
ccgtgeecte
gacceggagy
tcecgetgaac
tctggeggtyg
tggcttagaa
agggcaacct
gctetggece
ttctcactece

gtacctccct

ccaggtgcca-

aggaaaagtc
tctgggecea
tatgtgttgg
gaaataccct
tatggctaca
qcatccaaqgg
tagaagacaa
atctgtgtat
caggegcaat

accctctgga

27120

27180

27240

27300

27360

27420

27480

27540

27600

27660

27720

27780

27840

27900

27960

28020

28080

28140

28200

28260

28320

28380

28440

28500

28560

28620

28680

28740

28800

28860

28920

28980



10

gctgtcagac
ttagtctaac
gtttgaaggc
ctgcagtgca
tggaagctga
tceccatcaga
ctgggagctg
gcattgacte
ccctggagyga
tattaagtgt
ctgagcctgyg
catgatgtac
caccaaagct
tetgtggagt
cctetagtta
aagaaagata
gttgctgaat

t

tctccaaaag
tcactggatc
agtttgattt
cctgecgegat
catgectcoyg
aaatgtttgt
ggaatcactg
tttgctaagg
ggagttcata
cttoctgaatg
ttctgtgatt
caagagcatg
catggtcttt
gtgtgtgtgt
ttggtagaaa
aggcaatcaa

gagagcagta

<210>3

<211> 7682

<212> ADN

<213> Homo sapiens

<400> 3

tggtgtgtge
gggagacaga
gtgaggatcc
ggttttcaaa
gcccatttaa
ggagtccgta
tgggaaaaga
acactataca
gttctagaaa

agatacagca

ctgtaatcee
ggtggcagtg
atctcaaaaa
tgttttggtc
aaaattggat
aacagaccca
aaaatctttt
ttaatttgag
aaaacataga

ggcaatattt
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aggacagaag
tcattagggyg
gtttggatcc
gatgaatctt
tgtggaaaca
tgaccatctg
cagcaattgg
aggaccctgg
gtcaagcaga
tcagatgtat
agccccattt
cagtgtatgt
tcactagact
gcgtgtgtgt
gattccctgyg
tgcagattga

agatggaqgag

agctactcag
agccgagatc
aaaaaaaasqg
attcttatct
tgctttatta
cagtcaattg
caagaaattg
atgagtcata
ggtgattttt

cttttcrtet

agagggygagg
agttttgece
tacaggtagg
ceccactecct
aggggagceag
acttactaag
caaatcatta
gaacacaaac
ggaggasaat
ttacagccat
gtaggtgaga
gacagagcta
tcattgectc
gtgtgtgtagt
aaatcctect
géattccctg

aagccaaatg

gaggctgagg
acgccactgc
gaatttecttt
tcctﬁtgcga
ttattattgc
atattcaacc
atatgasgaa
gacctazatg
atgatagcgt

ctttttitig

53

agagagaaga
€caggggagc
gttcagggat
cgttcccetyg
ggaataaaga
ggaatggaca
ctgagcattg
atgaataaga
tataataata
ctittcaatt
aaactgaggc
ggatttgaac
taggctttgy
gtgtgtgtgt
atgctgggtg
tgtcctgcce

getgetcaga

caggagaatt
actccagcect
gtgatttacg
attacctgtt
agtagcagtt
aacgtgccaa
acaaaacctc
tcaaagttaa
aagtgaagat

agacggagic

ggcctgaggg
ttttggagag
gctgaacaat
agagaaactc
ttcccaccte
gagaaggaat
actctgcaaa
cctgtececctg
ataactcact
taatccagta
tcaggggtta
ctagatctta
gaagagagcc
gatccttect
acctaaagga
tgtgctgggy

ggggttgtca

gcttgaagece
gggcgacaga
atgttgagca
caaatatttt
gatataataa
agcaattcaa
aacccagcte
aattataaaa
ttcctgeaaga

tcgetetgte

29040

29100

29160

29220

29280

23340

29400

294860

29520

29580

29640

29700

29760

29820

29880

29940

30000

30001

60

120

180

240

300

360

420

480

540

600



gccaggctgg
ttcacagagg
ccatgggtgg
ctgggtggay
caaggactta
cctttcaaga
gtggtcagga
gggttaagtg
cttgggettt
tgtgttggtg
cgagtttgcc
aggcagecect
aatacctcaa
ctecagectee
ttgtaatcat
aagtcctgca
gaggatecget
taccaaaaat
tgggaggctg
attgcaccac
aaaaagtcect
cctagecagga
ctgtaatect
gaccagcctg
catggtyggcg
aacccggagg
caagagtgaa
aagcaaagtg
ggtcatcatyg
gtttttccta

ggccttgtag

agtgcagtgg
aattetttgt
gaattgggta
gcttgtgact
ctgcagtgtt
ccetttacec
gagagggggt
gecctgeact
dgagtcgtag
ggtaattcac
ggttggtctg
gctctcaage
actcaacttec
tgggccccaa
ataggtacaa
aagccgtgeg
tgagtccagyg
tttaaaatca

aggtggaggy

tgcactectag

geggtagetg

tatcaatttt
aacactttgg
gccaacatgg
tgcacctgta
tggaggttgc
actctgtcic
tcagtgaagg
tgacacaqgtt
tacaggtacc

cctggaggag
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cgcgatcteg
gggcctggge
aaacttaccc
aactacatga
tggtctcaca
ccaagaatgt
ctgctcagat
gaaaacctgqg
ggtctgggtt
tggatcttic
agagctgtrc
agttgattta
tcaccagaaa
atactagtaa
agtcctacca
tggttgctca
agttcgagac
goaggggtygy
attgttggag
cctgaggrac
acactgecat
gttcgaagtg
gaggccgagg
tgaaaccckg
atcccagcta
aatcagccaa
aaaaaagaaa
tccagcaaaa
cagatcaatg
acctctttca

ctacagctyge

gctcactgea
ctgacttgca
caggttctta
gctttgecac
aagtttcccea
ggtcttecaca
gggggagtag
acactgagtt
caaatccaca
tgagtcctygyg
taggcatggt
cagctgggga
gctocetttte
aacctttgce
attcttecctg
tgcctataat
cagcctggac
tagtggcaag
cctgggegat
agagcaagaa
tgcctatacy
tcaatgaagg
caggcggatc
tctctactaa
ctcaggaggc
gatcacacca
aacaaaacaa
gactocectte
agatggaggc
gcttcactct

cttrrtgaga

54

agctccgcag
atgggccagt
tcacacggga
gtactecctca
caataaagaqg
catgagacca
tgcctgaget
agggtaggge
gaccattcce
titecectecate
ggggagacco
aacaagacag
ctaattttca
tcctetetet
aaatatgttt
ceccageactt
aacatétgga
cacctgtggt
tgaggctgca
cttgtatcag
attccecattc
ccaggtgegg
acctgaggtc
aaacacacaa
tgagacagga
ctgcacttca
aaacaaacaa
ctattgccect
tgagggtcce
ttcecatttte

tgetgaggca

aagqcaatat
tectgygggta
cocccagagge
atacctctga
acatgagtca
aggtctacaa
ggcctcaaga
tgggggaaaa
ttecctagetg

tyaggtaaaa

tgacaggcag

ccacaaatgce

cagccagtcee
tctttettte
ccttatcaaa
tggaggctgg
gacccatcte
ctcatctact
gtgatctgtg
daaadaadaa
cctcatecte
tggctgatge
aggagitcaa
attagcagqqg
gaatcacttg
gctigggtga
caacaacaaa
ttgcagccrag
tgggaaagat
cacgtgaaca

cectgtetga

660

720

180

840

900

960
1020
1080
1140
1200
1260
1320
1380
1440
1500
1560
1620
1680
1740
1800
1860
1929
19890
2040
21090
21649
2220
2280
2340
2400

2460



agaaggccch
ctetgetett
ctatggtteca
catttacaaa
tagtttttgg
atatctggas
tggcagcetge
ggaccctgtyg
ggtaaaccea
agctgcagqe
atggctacct
ttccectegg
tggagcttgy
catggaggce
ctggectgge
ctgtgtggece
aggccattgg
gcggggetagg
accctgetet
aagggagagt
aaggagattg
agaggagaag
tgtgctgaga
cctgeaagge
agaacgggcet
ggtciggtct
gatgaggaga
ctgcetecaccet
ctggagctict
gttttygttga
ggatcctctg

tcecectggga

cacatcacte
caagccgaag
tgtgtaaagg
tgtggaaaga
gtcaagtgag
cgtacttgta
tagectcecag
ggctaccact
qtgacacqggg
tcecekgecea
gggccctect
gatcgatcct
actectgtggg
tggcctccec
caaggaggag
tgagaccecce
ccetecategg
tgagagaaca
cteccaggec
ggatttggct
agggaagttit
agagagtctc
gtgggtcaga
ccagetectg
ttcectetec
tctctegtot
aatcctgece
gooacagtece
ctaatggtca
attcatgtct
gggtckcace

gttcckcaat
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aacttgacta
taccacaggqg
gaaccattayg
tgttcgtggt
atgactcact
ctaaggggtt
caaccccaca
gcecctgaget
ggagatgaca
taaaacaggqg
gctccttgea
gatggeceeac

cacccaggtg

tcagagceag

agacaggecca
ctttcecectee
tggatctgeg
agatectettc
ttgaggtcag
gggccatctg
ctagacaaac
gcoctoctgg
gcggetcecag
tcctaggcece
ttccgectge
gagcccotgag
gtgcectggeco
ctebecetttc
ggaggtggga
ggccaggagy

cteccaaggag

aggagagggg

ctgggtgage
gacacgagtc
gcaaccaggg
atattgttaa
tatactttta
tctcocteca
ttctagttgt
gettetteac
tacaaaaagg
tgtgaaaggc
gocatgctce
ccagcectcge
ccoctgocte
gcttagteca
gggattcrgg
caagccectg
tttectegygyg
tgtgttcaag
tgtgagccce
gatggaaggt
cgacccccaa
ctttetagaa
ggcaaagcat
tggtcaccte
99=29999aag
tactacgace
caggagggcc
cctectecct
gtggaggctg
gctacaggta

cctggggety

caagtgcagg

55

ccttyggagag
ccagagttac
gaaatgatga
attaaaazgc
gtataagtat
tcggeacatc
gtgggagtgy
acactggtat
gcaggacctyg
atctcagcgg
tgggcaacce
actctcagge
cococcoggect
gtgtgctgec
tcctaactet
cecteegeate
cctacactgt
gcagacttec
aagggcaaga
aaaaaaagaa
atctgtgttyg
ggaacgtgaq
gtggacaggt
ctggactccce
ctgaagtcty
tggcaagagc
cccaggtacg
ggtggetect
ggctgtttct
tctggcagac
cagaacccaa

gctgggaaaq

gctteccage
aggaceccag
agaagatcta
tgtttaaaaa
gtcccatygca
ccaggcatce
ggtgtggeat
ttgtatctgt
agaaagatta
ctgccccaco
aggtaaggec
tggctgaacc
teteocceegt
cagcectgtca
actggccaca
tgcgtggtyga
ctaggattgt
tgcccectge
acacttctgg
aatcccttga
ctgggggaac
aacacqtgtt
atcctggeoec
accagccagyg
gtcttectea
ccaccrgegt
tgttggetet
ggggtgaggt
gacgatgcty
tcctecagga
ataggcagac

tactgggggt

2520
2580
2640
2700
2760
2820
2880
2940
3000
3060
3120
3180
3240
3300
3360
3420
3480
3540
3600
3660
3720
3780
3849
3500
3960
4020
4080
4140
4200
4260
4320

4380



gtgggaggct
gccaggceage
cctgecggeoe
tgtctgagag
caggagcetgyg
qtggataage
ggaggggcca
atcctgggag
ttoagagaac
catggtttec
ctaaagccct
gggtcaggac
acttccactt
tcttgcaagt
acccaggctg
aagcaattct
ccagctaatt
caacttctga
tgagccactg
gctcecacgtc
tgtttcacte
tgcaggeteg
aagagacttt
cagtcttcte
ctacatggc%
ggeaggggac
gagccctace
gtctgtacag
attgctaggy

atgtccactg

aggacgggga

gttoctgggg
cagttcaggc
tcagaaacac
accatcataa
gccgtgacta
ccacccaggt
gcctgtgace
agggecttect
ttgtgaaatt
atcatgtatc
aacatttgty
tgataaatce
tctgagecte
tgtcaaacce
gagtgcactg
cctgtctaag
tttgtacttt
gctgaageaa
cacctggetg
cagcactgag
tcectectte
cacttageccco
aaaaccaaat
tatgcacccce
gagcatttaa
aggtgcacaa
tggccagtct
tctetggece
ctgctggaac
tggtgetget

ggtcacgatg
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tgtctcagag
cttcagtgta
aaagggcecc
gggcettictt
caggacchtgt
gaggccaaqqg
aggtcgggga
agqaagggaat
gtgactctct
ctcaaagaqgg
tccaaggcag
cagatctgct
tgttatctta
tttttttett
gtgtgatctt
cctoctgagt
tgtagaaaca
tecacctgec
ctgaagcttt
taaatgctta
cctotectet
tggataccca
gagccaagac
ctctatctqgg
tgtgtgcctg
ggcgcetgaga
tgggccaggc
catgggcacc
ctgcagggty
gctgeagaga

gcegegacgtc

cctetaagac
tccacgctet
tttectggge
tcctgacagyg
ctgacgatag
ggctacagaqg
tcggggagec
ctgtgagtecc
ggaactgtgt
gettgtccca
agtttgagaa
acttccaaqco
tctitgaaat
tttttecttg
ggctcactgc
acctggggcet
gggtcﬁcact
ttggectece
ttaaaagagc
acgaatgact
gctgecccaa
gattcatect
tccaagcectcet
agcecoeage
gecageecatgg
cccocageaqqg
cttggggact
aggtgccage
gcagagcetgg
agtgtttcca

tgcagaaatt

56

aagcaaaagyg
gggaagagat
actttcacgc
gtgacctgit
tccaaaaact
cctectgtcet
cgggggceace
ccgegtgtcet
aagtcagacg
gagaagttag
gctagttecce
tgecatggect
gtgatggata
agataggatc
aacctctgcee
ccaggtgtge
gtgttgcceca
azactgtqgg
tgagggctgg
gtgttactac
actactcage
cctecectag
gaccacacct
caggtcctygg
gcaccattct
gctaactgtce
99g9agtaggg
tcctegeace
gcaggactca
atgctogedac

tcatgaggag

gtgggcaggy
cacggacatt
gctcccagag
gaccaaaaca
gaagaagatg
gctgetcaat
ttgcacagtg
gtggatgaat
gcagagtata
gaatcttccco
caagaggoct
tgggeaagte
atagtcccta
ttactctgag
tcectggece
gccaccatge
ggctggtete
attacaggea
gatgtactta
caagaattat
atcctggeac
gatggcatag
cccaceccac
acccaggtag
ccacacagaa
cttgtceteag
gctgagceccec
cagtactcce
ccctataace
ccqgggtgtgt

gtatcagtct

4440
4500
4560
4620
4680
4740
4800
1860
4920
4980
5040
5100
5160
5220
5280
5340
5400
5460
5520
5580
5640
5700
5760
5820
5880
5940
6000
6060
6120
6180

6240



10

agagttaccc
ttgtgtatac
gagacagctt
ggaaagtgtyg
agagcttyggy
gctgtgtgac
ggggagatag
tgtggacctg
cagtcaaact
ctcccccaca
gaggectite
gaaatggggc
atgctctggg
tgtggetttt
tgcctetggg
gagtgcctge
tccaggtcecce
cagatceccag
tctccagtct
caagcaagat
ggcatgctgg
gttgtagatg
gtcgtgaaat
cacagtggcg

ty

agggcctegt
cttctacagqg
cccccaggat
gagaattgag
cttcagacac
cttaagcaaa
caatcctgat
accctgggga
ccaatcceag
atcctgaggec
cctecatgge
cagaaagggg
attttatget
ctattcaagg
tgtgttcagt
ttctecttga
ctectgagece
gaacctcagce
ccctcocectg
tttagccgea
ggtgagctgt
ttatggattt
gcttactgag

atgtccccag

<210>4

<211> 8269

<212> ADN

<213> Homo sapiens

<400> 4

ES 2607 185 T3

ggecggagdaa
tgagtgcaga
atatcaaagc
cagatggact
aggiggtegt
taacttgacc
ttttgagatt
aatgtcctcea
cccageacag
ctgagatctg
tgcccagget
cctecggtgat

ggcagatcgg

ceccacaace
agggtcaggt
ggacccacca
tcteaccttg
aacctctgee
actccctctg
gctgcttett
gtagtccttc
agtggtgaac
cactcaccac

aagctctcag

actgcceceage
ggtgacagca
tgectectta
ttagctagaa
ggagtaaaat
tctetgaget
ggaatgagaa
gactgaggct
gcccctggyg
ggctagggaa
gkgccrggag
tggctctgge
gggtccccac
tgctcagget
ggcictggga
catctgccca
tcctgtggaa
ggctectege
ctgtectoce
ctttggtagga
aataaatgtc
gagacaacct
agccatgegt

accagtggga

agatctgtga
gagataccte
ctceccceate
atgtttgaga
ctggtctceca
tcagtttett
ttgaaggagg
attcaaggtc
tcgggagetg
cccttcaggce
agaacagatc
agctcagetg
catttcctgt
gcecgactgge
ccttaagcaa
cagctggcetg
gaagcacagg
ttcctegate
ctctcacgag
tttgaggggt
tatcqtgtgt
taacagcatt
tattcagaaa

tagaccagca

ggacctcagg
ctaagggttyg
tceccagettyg
aatactgatt
tcteteectyg
catctgtgaa
tcaccgtgtg
atcagaccct
gggccatatc
aggggagcat
tcggctgtag
gcacttgcca
cattggagct
ttccaggatg
gtaacattct
ttctctecte
ctecectgtect
cagaatccac
aataaagtgt
gggtgtcagt
ccecatacact
cacacagtta
ggccaagygca

gggttagagy

agtgagctgt gatagcacca ctgcactcca gecctgagega gagtaagact atgictcaaa

ataaaaaaga aaaagaaaaa gaaaataaalt ggttgctaac tgccatgaga tttactgatg

tctatcataa gactatttca taaggcltgat tctaatcaga ctatttacta cagctatgct

57

6300
6360
6420
6480
6540
6600
6660
6720
6780
6840
6900
6960
7020
7080
7140
7200
7260
7320
7380
7440
7500
7560
7620
7680

7682

60
120

180



aataaatgtt
aataaaaata
taataattta
tatttatagg
tccaacttac
caatctcaca
tggtctteco
gagatggagt
caacctccge
gggattacag
Ettcaccatg
ctcccaaagt
tateccagceta
ttttrtgaga
actgcagcct
agactacagg
gggtctcctt
ttggecctccce
tttggtttcce
atttgttgaa
attgacttac
ctttttatca
tgatgcecttc
aattgaggat
ctctgteacce
cgagttcaag
accactccca
caagcoegog
aaaactgaca
gcgacgtgag
ttttgccatyg

aggcggagct

atgtttatag
ctgtatttat
ttgaggecta
ggcttactct
ctgctcaact
tatccaaaaa
catcttagga
ctocgeectagt

ctceectect

gcgtetgeca-

ttggecagge
gctgggattia
ctcaagcecaa
cagggtctga
ccacctooca
Eatgcaccac
atgttgccta
gaagtgctgg
tgtaaatcct
caataaatct
ataaagtatt
ttataatagc
cataataact
tagtctitte
caggctyggag
cgattctoct
gctaatttre
agaggttgga
gtgettagac
ctgtgaaccc
tagtcacagce

tgcagtgage
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aggcttatte
agaggttttc
tttaaataga
agcaataata
tacttactca
taagttcctag
gatggcaacc
tgeccagget
gggrtcaagr
ccacgeccag
tagtctcaaa
caggtgtgag
caactttggg
ctcttgecca
ggctcaactg
ccactatgcce
gactggtete
gatcacatgc
caaagacagc
ttattcaggc
atttattgaa
cattaaatat
gtttaccatt
aaattttatt
tacggtggty
gecteagect
tggggtcttc
agggactygga
aagactgaca
cgaaaatctg
tactcaggag

cgagatcgtg

cctaaaataa
tctaataata
aatatttgce
atgatataat
acattcccac
atctcacaca
ccatttttta
ggagtgcagt
gatictecty
ctaatttttyg
ctocctgacet
ccaccacgec
attcaatgtt
ggctacaatg
agccteoccac
tgggtaattit
tgtctactygg
gtgageccacce
acctggecaca
caactgactt
atgtactcta
tatgactaga
agcattcatt
ttatttratt
cgatcttgge
ccegagtage
cqgtggceagat
daaagttgga
gagacctaag
agacaggtct
gctgaggcag

ccactgcact

58

tatttactgg
atgacaattg
gagacttatt
tatgactcca
ttgaaaagaa
cagcectatgt
ttttacttat
ggtgcaatet
cctcagectce
tatttttagt
cgtgatecege
cggccaaaca
ggettitrtt
cagtggcgtg
ctcageoctee
tttaattttt
tctcaagtga
ccagctggce
tggtaatcac
acataaagta
atgatactga
gtgcaccica
tctttaatag
tttitttgaga
tcactgcaac
tggaattaca
gggggctact
agagacctgg
agaaccaadgt
cagttaattt
gagaatggcy

ccagectggg

aggcctectcea
aagatttctc
ctagtaatcea
gactcaggac
gaggcatctc
gttcetecea
ttgttttett
cggctcactg
ccaagtaget
ggagacggygg
cegectegge
accccatttt
tttetttttt
atcacagctc
tgagcagcta
tgtagagatyg
teccteccace
tgtgtctget
tcaaaagaac
agtgetgttt
gatttaatat
atagaaatga
aacgtaggtt
tggagtctca
ttctgactce
ggtgcacgee
gaggagcttt
gtgattcaaa
ggccaagcag
agaaagtita
tgzacceggy

caacagagceg

240
300
360
429
480
540
600
660
720
780
840
200
560
1020
1080
1140
1200
1260
1320
1380
1440
1500
1560
1620
1680
1740
1800
1860
1920
1980
2040

2100



agattccatc
gcocgrgaca
ttggtictat
ggtgcatcca
ggtgagagac
gttgcccagg
ttcaagtgat
ccecggetaat
ttgaactcat
geatggecte
atctcagtga
'tcccagcctg
agagctotea
acatctggtt
tgccttgcct
tgtaattcca
accagcctga
tggtggcegea
cctgggagge
aaaagtgaaa
cacccgcetet
atacctacat
atgcatgggt
caggcttgga
gagyttgcag
cagcactgtg
ggccaacatg
gg9tgtggtgg
taaacccagg
tgacagagtg

gtcaagtttc

tcaaaaaaaa
cagcctcagg
acattttagg
ggaaggtggg
aaattgttgc
ctagagtgca
tctecctacct
ttttgtattt
aacctcaggt
ttttgagttt
gcagagggat
acttteccecect
ggaaaagctt
gagaaaqgctyg
ttgtgectett
gcactitggyg
ccaacgtgga
tgectgtaat
agaggttget
ctgcgtctea
tactggcttyg
gtgcagagac
gtgatggtygg
cctggaggtg
agaagaatga
ggaggctgag
gcaaaacccc
cgtacaacca
aggcggaggt

agactccate

aggaagagga
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gaacaataqga
atgtcctgac
gagacatgac
gacaactcaa
attctttgag
gtggcacaat
cagtctcctyg
ttagtagaga
gatccacctyg
ctgataagcece
gactttgaat
ttagctcagt
cagaaggagg
ctggagatce
aagagatggt
aggctgaage
gaaacccegt
cctagttact
gtgagcececyg
adadaaaaad
tggtgtctgt
tcactggage
tggtagtggg
aaaggagaat
aaagacagtg
gcaggtggat
atttctacta
taaccccage
tgcagtgagc
tcaaaazaaa

tggggtiggy

aagtttattt
gacatgtgce
atatcaatca
agcagggagg
tttctttttt
cteggettac
agtctgagac
tggggtttca
cttaggectce
tttecaaagq
agaatgagag
aattttgggg
cctggggttt
tgcgageaat
cttggctgge
aggtggatca
ctctactaaa
taggaggctg
atcatgccat
aaaaaaaaaa
cagagggcct
caggtacagg
acccacttgg
gaaaatggtc
gctgagegcea
cacctgaggt
aaaatacaaa
tactcaqggag
caagatcatg
aaaaagggtt

tttggagtag

59

tgccaaagtt
caaggtggtc
atagatgtaa
gggattccac
cctagatgga
tgcaacctee
tacaggcgtyg
ccatgttgge
ctaaagtgcet
agqgcaatcag
gcaggtttgce
ccccaagatt
tcctectagea
tctgtcitca
tgggtgeggt
cctgaggtea
aatagaaagt
aggcaggagg
tgcactccag
aaazaaagat
gggcctgtga
tecacctetgt
ggagatgaga
ggagttaggt
gtggctcact
caggagttca
asaaaaaaaa
gctgaggeac
ccactgtact
gggatgggaa

gggctggyygt

gaggacatgce
ggggcacagc
gaagtacatt
gttacaggta
gtctaactct
acctcctggg
caccaccatyg
caggetggtt
gggattacag
atatgcatcy
cctgagetgt
ttccttteac
accacagacc
aggecccagce
cactcacgcc
ggagttcgag
cagccgggea
atctcttgaa
cctgagcaac
gaccttcact
tcageocctgtyg
gtatgeatge
aatgaggtta
atgaattata
cctgtaatet
agaccagecet
azattagcct
aggaatcact
ccagcctggy
tgagaataqqg

taataatgga

2160

2220

2280

2340

2400

2460

2520

2580

2640

2740

2760

2820

2880

2940

3600

3060

3120

3180

3240

3300

3360

3420

3480

3540

3600

3660

3720

3780

3840

3900

3960



gaggggtttyg
gtgggaagyg
atgacgttag
ctgagaatgg
gatgggattg
gatgggttga
ttggggttaa
gtgctctgac
atggectctg
ctgagtgaag
tccaggtcat
tctecaagac
ctataaatas
qgccaaggtg
aaaacccgaa
gtggcgggcea
tg9gaggtag
gagtgagact
ttataaagga
acttacaatc
aagaaggcca
cactcactat
tggltctctac
ggacacaaac
ctgggctgtg
ggtgtggatyg
gicccccaac
cecacccaage
tctctgeaaa
caaactggyg
tcaggccccce

tcagtagaga

gtttggagat
tataagggtt
gtttggggat
agttctattt
ggtatggagt
atttgtggit
ggatggcttt
ctgctactea
ccacctctgg
gataggagct
ttcccattet
agaggtccte
ctgecctggec
ggcagatcac
aatctactaa
cctgtaatec
agattgcagt
ctgtctcaaa
aagaggttta
atggtggaag
agcgaaggcea
cacaagaaca
ctagacacgt
¢cctaaccata
gtaccgtcac

gaagaggcta

acceecetagg

agggatgcca
cctttcagaa
cocaggatte
agctcecttec

ccctagactt
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agggtggggt
ggaactggga
gggggcgaat
gaggatggag
tgtgttcagg
ggaactgggce
gggtttggga
ctgcacacca
gagcctgtge
gcecgatctga
ccacattiqe
ttccagacta
gggegtggtyg
ctgaggtcag
acctgaaatc
cagctacttyg
gagccgagat
caacaacaac
tttgattcac
gtgaagggga
ggaagagccc
gcatggggga
gaggattatgy
tcaccgttte
cttatacctg
gcgtttgggg
ccocccgatc
ctgaactcat
ttgtgattct
tgagctcctg
tccttaagec

ggggacttec

ttcagaatga
ataaggatga
cgggggatgg
gttggagcta
aatgggaata
ttgatactga
gggggtcaqgg
tggcaggttt
tcataaatgt
gtoctctecaa
cagctgtcct
ctcoctatgt
gctcacacct
gagttaaaga
tactaaaaat
ggaggctgaa
tttgcecactyg
@acaacaaca
agkttcaqcat
agcaagecac
cttaaaaaaa
agccggeces
gggacacaat
acagaggtca
ctcgtagatg
ggctggagaa
ctggtgataa
taatcagatg
ctgctgtttyg
ceegectett
ccaggagttc

tcteccagaa

60

gaatggagtt
tgttgagttt
ggttgagtgt
gggtggagat
gggttaactt
gtttggggat
gtcacagata
tecggagace
gttctecagag
taaaggagag
gggactgctg
attagtctat
gtaatcccaa
ccagcectgtce
acaaaaaltta
gcaggagaac
ccctccagcec
aatgcctgag
agctggggag
tgtcttcaca
caccatatct
atgattcaat
tcaaggtgoy
agttttcctg
aggtgttgces
cectaaacca
aggccaccag
aggatgtggg
cctgecctitg
cecteccteag
taactcccaa

tggaagactyg

agatttgagg
gggaattaga
gtagttggga
tacgaatagg
tggggatagy
ggagttgggt
gataggctgt
tggectgetc
tggtgcagat
gaaccagtct
gaccagttca
tctcacactg
cactttggga
caacatagtg
gctgggtgty
tgcttgaacc
tgagtgacaa
actgagtaat
gectcaggaa
gagtggcagg
tgtgaaaact
tacctgecace
atttgggtaqg
ggcettctac
aggacctgat
aaatccttat
gctggagecc
tatgtctgac
gcatatgerc
gacctggagt
gtccectect

cataacccac

4020

4080

4140

4200

4260

4320

4380

4440

4500

4560

4620

4680

4740

4800

4860

4920

41980

5049

5100

5160

5220

5280

5340

5400

5460

5520

5580

5640

5700

5760

5820

5880



aggaaagcat
tacacectag
tcttecagga
gacagaggea
tccocccatea
gtgrcaatcca
gcctcatgtg
ttgggctcta
tetgatcaac
ctcigecoggt
ttgagcaccg
tggccaacag
ttgcrcagegg
agaccttcag
cctgettocec
ttgctgcagg
aggagctgag
ggtgtacacc
ctggtcctts
tgcccactge
ggggcaagtg
ggcggtceoece
tttgagcgtt
goocgeceett
ttggctygaa
agctccatgg
gcagggcgct
tctatgtctc
ctctectttee
ttgcactcag

acccaggece

gacacatcce
cctgattggc
agccccgact
agtactaaac
cacactaagc
ggaagggagqg
acaaagcgca
aggacccagqg
agcctcettee
ccctggecct
atttctggtt
ggcatgggga
ggatgggtge
cattatgget
ctcactgtte
taaggactct
ccatctetet
agcgagcggt
tacctggget
cctggggage
cttaaactct
gtcctgocta
gtattccaaa
ccagecctte
tctggttatt
taggagctgg
cctgeccagt
cocctteteca
ttctectctce
tcagttctct

tgccecageag
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cagctgtcee
ticcteecac
taggtgttgaa
caccgcccaa
ggggaactgg
gtatgtgaaa
ggacccetca
agtctaqggtg
tcctccagga
gctggggdge
tgaggctgtg
catcatatceca
tcagtggtct
gtictgtggy
cceccaggce
ggactggact
tgtecttgte
gggaccagcc
gggtctcage
tttgggaggg
ttctggectce
tgaaaccityg
ggcctcatct
ceccagecect
ttgagattaa
geaccaagyg
acgagtgccc
gcacttttet
ctctectgatt
ttgcacattt

gggetecagto

ctccageccecac
ctcagggecc
ggttccatgy
accactgatg
accccagygga
agctaccggg
ctgccccaac
cacagectecce
cccagaagec
tecctgggee
ggtcccacce
ggtaagggga
tctocegatc
cectggtgte
acggceeget
ggggcatcgc
cocagecate
toccacaceccc
tatcctetty
tccagttggg
ccaggtgecec
tgagcagaag
ggagcectcgg
cecteotigttt
ttctgccaay
aaggtgaggg
ggcccgtgig
tecteectgt
ttgtcecect
cceccatgotg

tgtggggtgg

61

atctgcecte
ccaagcctct
gtgggagttyg
atctgacacc
ggggagggag
aactgtgtga
tgcttgeotgt
ttctctctga
ctgagcttat
tgatgttctg
actcagctca
atgggtgtcc
aggctacatc
cgtgagettc
tgtetcaace
gagccagcga
tcecatggtagyg
cagatccaga
ctetgtacag
gtecetgagg
tgagcctggg
gcaagagcgg
gaaagtctgy
cttcattecat
acataagcca
coccaccagqc
gacacaggct
gtctttctec
tgccagaact
gggacactgg

tggggaggag

cceccttaatg
ctctctcace
tagaatctgt
ctcagtgccce
gacgttgect
aaccaaacca
tctetettte
gattcaagag
ceccecatggag
cctgattget
ctcgaggectc
tacagagqgg
cacgtgacgc
ctggtcectgt
accgcagect
attcctgeoeg
tggccatgygc
ccttcttcte
gtgactatcc
acagagggca
tgctcactgt
caagatgaqt
tcccacatct
tLcascaaaat
actgtctgee
cgaccagcect
ccaaccegtg
ctttagetgg
cagcccttec
cacgggtcag

gcacttacag

5940
6000
6060
6120
6180
6240
6300
6360
6420
6480
6540
6600
€660
6720
e780
6840
€900
6960
7020
7080
7140
7200
7260
7320
7380
7440
7500
7560
7620
7680

7740
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accagaagca gttaatacag gccagacagc agtcccagtg cagggagaat gcoccggaaaaa 7800
gactgaccat attgtggagg gatggagacg actttictgg agagagaaca tttaggagct 7860
tcttaaggge cagggaaagg taatatccag gcagaggggc ccaaagatga acgtgcagaa 7920
aaqgtcaggag tcttgtgggg atgaagatcg gtaatttagg gtcaggatat agaatgtggg 7980
gggcggggga tggaaaatga agagggagaq gcaggtggygg gctgtggect ctaatgtcat 8040
gctggacttt ctcttgaaca tgatggggag ttgggagaaa aattgtgggce aggggaggga 8100
cagtgtcage tcoctgggtgecc agaaagacce ccctgtagac atggagggga ggccagaagyg 8160
tgagggagga actiggcaat gcaataggtg ggacatgatg aggccitgacc tgggaccagg 8220
aaaggaggga atgagccaga cagattcagg ggcaggaggé gcaggactt 8269

<210>5

<211> 477

<212> ADN

<213> Homo sapiens

<400> 5
caggggtcag gcaggtaatg aagtgatcgg aaggtgatga ggcagtggca gttgagattc 60
acgttgcagt cgccccaagc tggccaggec agggagcaga agcatggetg gatgecggag 120
ccracecagge tccccactge agggceaagag tggceaggggg agagactgtg aaaggagcat 180
aggccaggtc ctgggtgaaa gectgtgtcect cagecttgac tgatgggtat agggagcecac 240
taaatgectt ggggcagaga ggtgaggaaa aaaatattta ccgagcatct acaaggtgea 300
aggtactcac tagatgectt cagtaccaaa gcecttctcaaa cttagtatge atatcactct 360
tctaagaatt tcattaaaat gcagattcta attcageaga tatagggceag ggcttgaggt 420
gctgtcttta ataagctccc agtgecctggg actgeacttt gaggagaaga gctgtgt 477

<210>6

<211> 1800

<212> ADN

<213> Homo sapiens

<400> 6

62
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tcatccttec cccagecagg goctctgace tetacactee tgtgtccocctt cccocccaggag 60
gatctctgcc'ccactcagta tccggcagat coctigttat tcttgtgett ttagaacttt 120
tgctgtrttt ggccaacttg aatcaacatt actgtctcect cgagegtttc tctgocaggo 180
aggggactag gaaagcagga ctgcagggee tgctcattgg gttctaagat ghtgggtgaat 240
tcggagtgqg gttgtgecagg geteccactg agaggaggge aggggecect tgtgaagtgg 300
ttagctegte ttgtcaatag gtcctcagaa catcccttte agtetcectict caaagaagcec 360
ctttcaaace aggceccttge tettotgtga tcocgaagtget tgacttttte tgeotgtiget 420
cacatccgge ctgtcaaggt tgttttectge cagectggtc gteccatgecac cccatactat 4890
tctcatggac tcatacccgt gaggaattgg gagataaggg caagcaccte agcacgetgt 540
gtagggaccecc taggglttgca cctgggagga gcaaggcecac acggacctge tgtcagctec 600
tatgcteoceca tetggctgga accaaccceca agettggggt tcagtgeece cggeccatge 660
actcagcatc tacacccatc acccaccigg cctoetggte ttctgaccet gggatctcec 720
aaagaacaga gcagagccaa ggctggccag gatgagcegea gictctctga gatgggaccet 780
gaaaacaggg gcacccttgg cgaggaagga ggcacacada gtgggaagca gccaggcctg 840
gcttcgagte ctgectggge actcccccac aaggagacty tgggcaagtg acttecctte 200
ccaagcocget gggctgctcc acagcagaaa tgtggcagtg gcecgcaccoct gaaggttgec 960
gtggggagtyg aggataaggc atgcagagtg cccggetcag actggatgac gacgacggec 1020
agtggcaact tctctcctaa ttgtgcaage aagceaglcat ggacaaatcce ttgtgagagt 1080
gactgtgtgt acaccaggac acagctgcac aaacaccatc cctaccctca taatgcetceca 11490
gtttagtggg ggagacagac attaaacaca tccacacata agaggatggt gatgaagtgt 1200
catcaatttc acaaagaaga aataatggac tgagataatt gacagagtgg gggacctaat 1260
atagcttagg gggtcacagg aggtcictat agaacagact tgctgcctaa ggagctacct 1320
aagtagtgag gatggagggg daggggicaa ggctggagaa aqcttaggge gtttgagaac 1380
tgaaatgagt tcatagtggce tacacgtacc cggcccatgt aggtaattta aaatttcectyg 1440
gtgtgattga aaaagcsaag ggaaataggt aaagitaatt ttaataagat attaaatgta 1500
aggcatctaa tgtaaggeat attatatagt ttcatcatgt cattaacata aaaattatta 1560
atgagatagt tfacatttct trtttaaatac tgagtcttta agaatctggc aaatatttta 1620
catttatatec acatttcaac tgagactagc catatctcaa gggctcaata gccacatgtg 1680
gccagtgacce atcgtattgg acagcacagc tccggacatc ataatattge aaccactact 1740
cccaggaaég actggttcac tggcacaggc ttcagacacc tgccagaagt gcetttagaac 1800

<210>7

<211> 2040

<212> ADN

<213> Homo sapiens

63



<400> 7

aatcatccct
atgaaaacac
tacagtctag
cttccacctyg
tcttctcatg

acacccagct

aaaaaaccct
cttgtaaaac
ttgagggtct
acaacagcag
ggtaaactct

ctcaggctgce
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gctttgcagy
caggaggeccc
gactttagga
ctctgccact

gcocttcatct

cgggetgagg

attctgtgtg
tttacaaagt
agtcacaagg
ggaccgggtce
ctgttttete

gtcaaatgag

64

gcttatgaga
cagaagcage
aacttagaaa
ttccagceccta
atctctcaca

tcectgacea

gatgaggagt
tccteggtge
tgggaaggag
gctccaccac
caggctgaga

tcacgtgcac

60

120

180

240

300

360
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agggectgac ccaaggcagg tgetcaateoce ctggeacttg ctettgttge cttagagggg 420
accttgetge ccacacccgt ctcageccag acctggageca geacttcatg tgattaccac 430
aaggggyeygc cccteagett tecattcact ggaaccattt cattgaacct gtcattcage 540
cctteccttcc acatccctac tgctatecta gagcecaggag aaagocccttt agaaaggage 600
tctgcagace ccgaaggeat ctgetgtagg ttcagtgact cttagagaaa cagecctgcet 660
ttccaaggcec asacactgca tgtaggtaaa tttgtgacct gtggtggoccc tcccaccaac 720
ctatcagctyg agtgtctica agttacttcet ctaactttet tgggcctcag tttcctcacc 780
tgaaaggaag agttggaaat aatcactctt ggtgcctgtg ggagtgcttt gtaaaccatg 840
gagtgagctg cacatgtgtit tcataactgt ccttitcatt gttcocctataa accaaaaagt 900
atctgagaca ggtctcaata aatttagaga cttagtttge caaggttaag gatgtgeccte 960
CCaaaaaagq aacacaaaat cccaagaaca acctgtgatc tgtgcttttt tccaaagagg 1020
attttgagtg cttcaatatt tgaagaggac aagtaggcgg gaggggaaag agggagcgta 1080
tggtcacatg tatggtcaca tgactgaatc tacatgttgc acgtgaaaaa aggcagaata 1140
ccaaaatagt caattatggyg ctygggcgcag tggecttacac ctghtaatccc agcactttgyg 1200
gagacggagg ctggtggatc acttgaggtc aggagttcca gaccagoctg gocaacacygg 1260
tgaaacccca tctctactaa aaatacaaaa actaggtgga catagtggca ggccocttgta 1320
atcccagcta cttgggaggc tgaggcagga gaattgetig aaccogggag gtggaggttc IBBd
cagtgagctg agattgcecgct attgcactcec agectgggea acaagagtga aattctgtcet | 1440
caaaaaaaaa aagaaaagaa aagtcaatta titalttcatc tggtgticag caaatgttta 1500
cgtaagataa agtaagcata gggcagctac ctgtggagac acchggectt ctatctgact 1560
gttattttit tgttgttgtt tatttatttg tttgagtcag agtctcgcag tgtcccccca 1620
ggctggagig caatggegeg atcicagetc actgeaacct ccgcctccca ggttceaagca 1680
attctcetge ctcagectte tgagtagetg ggattacagg cgcccaccac catgcctgge 1740
aaattttttg tatttttact agagacgagyg tttcactatg ttggccaggce tggtctcazaa 1800
ctecectgacct cgtecatctge ccaccteogge ctcocccaaaght gcectgggatta caggtgtgaa 1860
ccactgegec cggccctate tgacctttta teotgtageta tattcttagg ascaazadgga 1920
aggcagttta ttctgtgact cagcttccag cttaatctet ccctitggca tagtgaatga 1980
aggtcccgag attttatttt ccttttacat tcacatttag cagattgtac cacttgggat 2040

<210> 8

<211> 540

<212> ADN

<213> Homo sapiens

<400> 8
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10

15

atgtcaccat
tttagatgga
gcaacctcca
ttacagatgc
caggctggtc
gggattacag
aggcttaagag
gaaccaggag

cccaaaggct

taatcctcat
gtctcactca
cctccegggt
acgccaccat
tcgaactcct
gcatgagcca
aaatatcteqg
agtgggattc

tgccagattt
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gccgactttg
ttgccecagge
tcaagtgatt
gcctggetaa
gacctcaggt
ctgtgcecgyg
cectaageca
caggtaattag

gecetgeacac

ccatataagt
tggagtgcag
ctcctgectc
tettttgtact
gatccgeccy
cctgecetga
cacagcttga

tgggcegget

accacttcect

<210>9

<211> 660

<212> ADN

<213> Homo sapiens

<400> 9

tttatcagga
tggtccaatt
ccaggecgga
ggttcacgce
cgegeecgge
atggtctcga
acaggcgtga
agctcccaaa
catttgtgtce
ataagccect

aatagtttag

gctaatttgg
atagtctett
ctgcggactg
attctcctge
taatttettyg
tctectgace
gccacegege
tatccataayg
agcaagtgcea
tggettttgt

gaaatctacc

ctcacactgy
ttttttttte
cagtggcgca
ctcagecteo
tattttttag
tcatgatcca
ccggceccaat
atcacctgtt
aggctgecte
ttttggaatyg

tgtcacttct

acccagaatce
tttttttgag
atcteggete
cgagtaqgctg
tagagacggg
cceogectegy
tatagtctta
attagtctct
tggacgtgtt
accctttgaa

gtagtcatac

<210>10

<211> 1140

<212> ADN

<213> Homo sapiens

<400> 10

66

ttaccctgat
tggtgcgatce
agcctoctyga
tttagtagag
cctcgacctce
ttttaacaat
qagtagcagy
ggctcatcac

ctggggaaat

ccacccecca
acggagtctce
actgeaagcet
ggactacagg
gtttcacctt
cctcccaaag
tattsaacag
tegtgteagt
ceteacctet
ataagtazaa

aatgccacat

tttctretet
tcagectcact
gtagctggga
atgtgttggt
ccaaagtgcet
aaggaaattc
gtcaggattt
aaaactgtaa

gcagctacca

acttcatttg
gctctgtege
cegetteceg
cgecegecac
gttageccagq
tgctgggatt
tatccactgce
gaacctgctyg
gcaétgtact
tcctgaaagce

gtaaggttat

60

120

180

240

300

360

420

480

540

60
120

180

240

300

360

420

480

540

600

660
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accctctaat ccccagactt taaactggga ggtagcagag tggtcotgatt aagaccttag 60
acaagggttt cttgtctggg cgcagtggect cacgcctgta atcccageat tttgggagge 120
caaggtggygc agatcacttq aggtcaggag ttcgtgacca goctggocaa cgtggtgaas 180
ccccatctoce actaaaaata caasaattag ccagatgtgg tagcaggctc ctgtaatcce 240
agctactcgg gaagctgagqg tggaagaata gottgaaccc aggaggcgga cctcagcact 300
tctgectggg tgatgggagt asatcctgtc taaaaacaaa caaacaaaaa aaaaaaactt 360
agacaatggt ttctcagett tttttaatca ctccccaaca agtectttta gatattatat 420
tcttittgtgt gtggcggggt acatagcgtg tgtatatgtt tgtaggttac atgaaatget 480
ttgatacagg catgtaacgt gtgataatca catcagagga aatggggtat geatcacctc 540
aagcatttat cctttgtgtt acacacaatc caatcatact cttttagtta tttgtaaagg 600
taaattaaat ttttttkact atagtgecce tgttgtgett gtaaatacta ggtcttattt 660
attctaagta ttttttgtgc ctattaacca cattatatat atatatatat atatatatat 720
atatatatat atatatataa ttttttttet tttttgagat ggagtctege tctttegece 180
aggcectggagt geagtggege tatctcogget cactgcaacce tccaccttcece ggittcaage 840
gattctcctg cctecagecte ccaagtagit gggattacag gcacccgcca ccacgcctgyg %00
ctaattttta tatttttagt agagacaggg tttcaccatt ttggccagge tggtcettgaa 960
ccectgatet cgtgatccac ccacgttgge ctcccaaagt getggaatta caggegtgag 1020
ccaccatgee tggcccacat tacattctia ctcacctcce cctaccatgg aattttattce 1080
cacagatatg ctattggttt agctactata tgtatatctg tgttttatac ataaagcaca 1140

<210> 11

<211> 900

<212> ADN

<213> Homo sapiens

<400> 11

67



10
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acaggacagc caggtgagtt gggaagggaa gagagcctgce cacgggeaca ggcatgitgg 60
gggaagtgga agtggtgaga gcacagtagg aagtgagaag gggcocgggccg tgettaccag 120
gcegtggact taaaccagga tgagagaacc cctggaggcqg tttaagttgg cagacttgga 180
tttcaggaag agctctctgg cttetgggtyg gagaatggec agtggggtaa gtggtgagag 240
gaaagacaga gaacggagaa ggttagatgg gctigggaaa ttatccagge cctggatgga 300
ggtagagatg tgtgctcatg aacacggagg ggaitactga tgtggggtgyg atgagacigt 360
cgtcaagagt gtgggacagg aagagaggga gagtcitggce cagatccaag aaaggagococ 420
tcagaagagg aggggagtca gaggcaagga aggggctgag gcagecagcce cagctgagtg 480
gaccccagga gaggtatcaa ggggtggtygt ggggtgggga ggggccagtg tcagaaagig 540
gatggggagce ggectgacte tgetittgte ctgtggectt ctggccaaag geagggaaag 600
gtggccaaac actgagacca agaacaaaga aagaaasactg ctggtggact tcttccacca 660
tgagcaggcece accaageceg cagcactgca ctgcagcoccec cagectetgtce étggggttgg 720
gggaggtgag gagggygcaag gtggggagca cacagagceac cegetgtect cggaacacca 780
cagcgactag aggtaaggga gcaccggatg tggctgggat gtgggcagca aggggecaga 840
ggggccttga aggggtcaca gaccatttaa tgaaggtgta ttgaaggoca ccatgggeca %00
<210> 12
<211> 660
<212> ADN
<213> Homo sapiens
<400> 12
agtgcctggyg actgcacttt gaggagaaga gotgtgtgtyg ccccagtgbg gtecagtgag 60
tactctggge tccclictocgt gggcagggaa getgagggce ccatgagetce toccagettc 120
ctgaaggctc cccattaatg agagctgact gtgctgtget ttgctgactg cagggoctgc 180
tcecigeecce ccaccteccag gtiggggtaa ghggcaccte tetccctcca gotccocgeagh 240
cttccctgag gtttagatct tccaggttta taaagtcagg ccctectgtt ggeagectgge 300
ctccaccctg gagtatctga gettgectgt ggcageatct aaagatagtc tcccottacag 360
gaaacaagat actattggct aactctgeaa ataaaatgct cttagaggga aggaaaggga 420
aatactcgte tctggtaaag tctgagcagg acagqgitgge tgactggecag atccagaggt 480
tceocecttggea gteccacgeca ggtaggtgcoa caggactagt tgggtacetqg tggatggggt 540
ggagcagtgg acagctaata ggttaataat gectgtitge ttacgtgcag acaatggaaa 600
ccattttcct ggggatgttg tagectaaat atgtccaagg ggatggaaga gtgggaggca 660
<210> 13
<211> 2100
<212> ADN

<213> Homo sapiens

68



<400> 13

tttigggtee
ctaagctgga
gtgattctee
ctaattttgt
tagtgttcaa
gtgtgggtyg
atcagaggec
aatcacagcce
a£ggctaaga
aaaagaaaaa
ttgagccaaa

tcagggcatce

tctttettge
gtgcaatggc
tgcectcagece
atttttagta
ttttgatata
aaaacatggt
ccagctgagy
tcacagagcce
aagtttagga
azaattaatt
aaaaaaggaa

ccaggeccag
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ttgtgrtttyg
acagtctcgg
tcccaagtag
gaggcggggt
tgttgttata
cttcagaaag
actgaccacy
tgcaatcctt
ttctttcaac
tttgasatac
aattgaacca

agggecgetit

ttrtttgaga
ctcactgcaa
ctgggattat
ttectceatta
accattgtga
aaattatgag
gctigttatt
getttgtgag
acccactcca
ttgaggtaga
cgtgaaagca

ggagggagct

69

cggagttttyg
cckctgectce
aggcatgtac
ataaattcct
ggatactcag
tgcaagacag
tctcttgecot
tttatagetce
caaaaaaaaa
aaacttgagg
dggcaagaaaq

gggtttcctg

ctcttgttge
ctgggttcaa
caccdceccgg
ggcacaaatt
gctcaggttt
gaggaaatcc
tgectetgge
agtccagaga
aaaaaaaaag
cagaaaaaza
cttgcattge

agaggaggca

60

120

180

2440

300

360

420

480

540

&00

660

120



gggtgggtga
cagtggattg
attctttcat
agtctcagec
cacctctggg
ctcetgaace
tttggaatga
ctgggcttge
ccatgtaatg
aaacacactg
aaactgagcc
tgaagaatcco
ggacgatcgt
taggcagcta
ctcaaaaaac
tgacccagta
caaggaggygyg
gaatggcaga
acagcccagg
caggggaaag
gaatctgetyg
cgacceceeetc

gctgtatcat

<210> 14

<211> 1380
<212> ADN
<213> Homo sapiens

<400> 14

tggacctgtg
gggttcaaaa
cttectottt
caacttcagt
atgggagcac
ctgctcctca
aggaatgaag
taagtctgtt
ggtatgtgtc
cctgacccat
tcagaaagtt
agagctgtag
ctatcccecett
tggcacagtg
ctccttettg
tcctgagtcee
aacttctgot
atccagatct
cattccgaga
ttggggcttce
gctgcttcac
atcitgtttg

atgtctttaa
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ctggagagce
cccctgggaa
gcttggettt
gtggttcttc
ctactatcca
gcitggecceca
tcaggaatga
tcctgetttt
aactitctge
ctttgatget
tggatacctg
gggcaggaaa
cctecacccca
gcaatgtcag
ggatccaggc
agagacgtet
gctccacagc
tggetgeett
agttgggctc
tagctgaacc
aggtgggatt
gccaaagtge

acatcttcct

ttgaggacca
tgagaaatgg
attttcacaa
ttagtgctca
tcagccacgt
cttcacagat
agtcctggcet
aaaatggaga
aaggattaaa
caagaaacga
aaaaacactyg
gcaaagaacyg
ccocatceca
gtatggttct
atccaactge
ggaaccagca
aggtcacggt
tcccaaggac
tctggeatca
ttgatecceac
ctcacggcac
agctttttag

agaccacctt

70

ctgtgggttg
gctcaggaag
aggaaggcag
ggcttacctg
gccagtctece
ggggacatag
ctgcacttgg
ttgtccatca
ggcatggtat
tatatgttgt
actactattg
tattagagct
ggaggaagcc
cecctagecag
tectecccag
cctgtaatgg
cataggaggg
ttgttctgat
ctcactctyge
ctgeectett
gctggcecaca
cttgtgagta

tgttttccece

ggaatgggqgy
gctagggtag

ggcaggaaat

gcacttgcca
acaaagtctyg
gcagetigge
tgactgtgca
gectttgaag
aggaagtccc
tgtcatgagg
aatgaggttyg
gacccagtca
tgceccggecce
agaccctage
ccoccagcctc
aggagcetgaa
agtggaacca
tcctagcaqge
ccagaagagc
gagggactea
gctgatgett
aggaagaaaa

ttaaagtgtg

780
840
300
960
1020
1080
1140
1200
1260

1320

1380

1440
1500
1560
1620
1680
1740
1800
1860
1920
1980
2040

2100



atgtattaag
tgtgggcagyg
ttcaagctca
ccgagtcecac

acaattttta

ggaaggggag

gactattttt
gcactaagta
atgtggctca
attaacgtca
aagcatacac
agcceceggcec
gggaagegag
gggtaaaacc
agetttgetg
ggtttctgag
ggectgectcc
ggagtgcage
taagaatagt
ttagtcaccce
tcagecectc
tgtaggatga

ttcagggeta

tgottgetgt
catgagaatyg
cceateacte
agaagttcct

ctggatttgg

ggagaaagta
actcatacag
gcaatttctg
aaaatagctyqg
cagccagaga
gttccctagg
cacttatccce
aagtgacaca
atcatggaaa
taagttgtgg
ggacccatct
cagccggcte
ctgcagaagy
ggggaagtcc
ggagactage
tatgactgca
ccaacagtcc

aaaccaggaa
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atgtgacaca
aatcccgatc
agccagagag
gtgctgaagg

ccaccrcteg

gctagcteca
cagcttgtet
tttcccacat
tatgtcagce
ttattctety
gttgagaact
aggagagtct
ccctggetgg
gggtgtagtg
taaggaggga
gtggtatcac
tggagtgaat
gtcttetttt
azaccaaagt
ccagcagact
gagtcctgaa
tgatttgect

agtcctggge

ctgtgccagg
ttacagacaa
gacagatgca
accgaccaca

aggtcggcett

gyggtecctaa
gggaagatca
attagctiga
attttatacc
agaaaagggc
catcacagcc
gggtgagatg
gtgggececcte
qggcgtggaa
ggcagtgaca
gaggagacgc
gagcagcaag
ttcaattect
gaactatagqg
aacggagccc
tgatggcaac

gggactgagg

dagcccaaaac

<210> 15

<211> 1740

<212> ADN

<213> Homo sapiens

<400> 15

71

tgctcccett
ggaatgttag
ggattcaatc
ggcacataaa

tgecagetoct

catagaacca
tgctctgtga
gtcatataaa
atttgactta
attgtagect
tgagacagct
caggccecaa
atcttggtga
actceccotegg
accaggaggc
ccagaggagce
tcctggetge
getcagaaqgy
gctggtaétc
catcciccat
accttotett
ggttocccaat

aaggtagtca

aaaacagttc
gctcagaggt
tcgagagtge
gagatgcgag

tctcactggg

ccaaggactt
caagctgcag
actgacatgg
aatgttatta
gaagcagaga
taggttgtaa
agcagaggcet
gacaccacct
ttaaagcgtg
ctgttttgag
cgtgtgaaag
gaaaagaagyg
aaacaggaga
gtagggggaa
cttgaatcag
cacttagcgt

agatgggact

ctctagagtyg

60

120

180

240

300

360

420

480

540

600

e60

720

T80

840

900

960

1020

10680

1140

1200

1260

1320

1330



gggcagtaaa
ctgtggetea
gtcaggagtt
aaaattagec
ggagaatcgce
ctccagectg
tgctcacaga
cagaagagtc
gtgggaagtt

catatgaggc

tttectttetg
tgagtacgat
gttectgtec
agtgtttgcc
cctggecttg
aaatgaaaag
ctttittgga
cctggecgec
cgtctgggea
aaatgaatgce
tgtggaaaca
cagaatcatc
gatccttctg
cctggagacyg
gctggccecte
ctatgcattt
ggctgteoctg
caggcatgga

gctccttcectic

<210> 16

<211> 660

<212> ADN

<213> Homo sapiens

<400> 16

agtaaaacag
cgectgtaat
tgagaccage
aggcgtggta
ttgaaccccea
ggtgacacag
gccatttact
tgttgcagte
gggaaatgta

cacacagaat

ateccaggect
gatttggctg
atattctact
ctcaccaaca
tctgatctge
ggcctccaca
agcatattet
aactccatga
gcageccatti
cttggtgact
aattttcttg
cagacgctgt
giggtcatcg
cttaagectet
agtgtgactg
gctggggaga
tagtgggcget
agtgttctga

tgaagggaat
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atctgtctca
cctageattt
ctggctaaca
gtgcacgcct
ggggacagag
cgagactcca
gcatggcttt
ttcatcacaa
gtgtgcacce

tccaactttyg

tcaccatgga
aggcctgtta
ccgtcatctt
gcaagaagec
tgtttgtage
atgceatgtg
tcatcaccgt
acaaccqgac
tggiggcagc
accccgaggt
gettectact
tttcctgcaa
tgtttttect
atgacttett
agacggttygc
agttcagaag
cagtccacét
gcagcaattt

cccaaagect

agcttcaaaa
tgggaggctg
tgatgaaacc
ataatcccag
gttgcagtga
tttaaaaaaa
gggcaagtca
gactgtigtyg
aaccaatatt

tttectckgat

tcagttecct
tattggggac
tgccattgge
caagagtgtc
cactttgccc
caaattcact
catcagcatt
cgbgcagcat
accccagite
cctccaggaa
cccectgete
gaaccacaag
cttctggaca
tcccagttgt
atttagccat
atacctttac
tgatttctcc
tacttaccac

tgtgtctaca
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agcctagage
aggcggaagy
ccatctctac
ctatttggga
gctgagatcg
aaaaaatgcc
aaggagteccg
gggattaaac
tgtitcttecc

aactaacaca

gaatcagtga
atcgtggtcect
ctggtgggaa
accgacattt
ttctggacte
accgcéttct
gataggtacc
ggcgtcacca
atgttcacaa
atctggcccg
attatgagtt
aaagecaaaq
ccctacaacg
gacatgagga
tgttgcctga
cacctgtatg
tcatctgaat
acgagtgatg

gagaacctgyg

tggctgggcg
ataatctgag
taaaaataca
ggctgaggca
caccactgca
tagagccaaa
cctetectgt
aagatggcaa
tgcctgcecta

gttacttgtt

cagaaaactt
ttgggactgt
atttgttggt
acctecctgaa
actatttgat
tetteategy
tggccatcegt
tcagectagg
agcagaaaga
tgctccgeaa
attgetactt
ccattaaact
ttatgatttt
aggatctgag
atcctctcat
ggaasatgcct
cacaaaggag
gagatgcatt

agttcctgaa

60
iz20
180
240
300
360
4120
480
540

600

660

720

780

840

900

960

1020

1080

1140

1200

1260

1320

1380

1440

1500

1560

1620

1680

1740



10

15

cctattcaat

tatttcctgt

atgggaacac attatcttig

tgagtcgtat
ccaagectet
gcattaggtg
ggttctccecag
agtgtgtgag
gagtgggtgg

aatggagggg

cctcattcca

ctaagaagga

<210> 17
<211> 410
<212> ADN

<213> Homo sapiens

<400> 17

ccagccccag
gtgaggcaga
gaccccaatc
atgcgegtgt
ttctgtagea
acggccaagg

tatgggcctg

<210> 18
<211> 1500
<212> ADN

<213> Homo sapiens

<400> 18

tatatacaaa
tcecectcaata
gtagcagacy
gtaaagaaagqg
agccacaatg
taggaacttt

gtgctggttce

actgttgaac

ggaaataatt

agatatagac
ctgaacggta
taggcecaag
gtgcacaggyg
gggaacctgg
aggatgctgg

accoccactaa
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ggttaaattc
catacacaca
acatgaacgc
atttaaatgce
agtactacgt
aggtggecatt
tgagaaaact
ctgagctgag

tceteagggt

cataagactt

attttggett

atgagccaat
cagtaggtygg
agggaaageco
tggtgcacct
aatgggetgt

cctggaaggyg

ggcceggect

attgccatgg
tatgaaagtc
agatccagag
agaagagaaqg
gacttctgac
ccaggctgag
ctgtgcgaat
ctgttagctg

gtttacgggg

ttaattaaag

gagaaataaa

gggaagagaa
cccagttecg
acgtgcetgt
ggcaggggtce
gtgttctgea
gacttcagaa

gcatcctcat
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ggaaaactga
atatattaca
ctattccaaa
tgaaggaata
ctgecgtettt
gaaacagcat
attaaaagge
tgggcigage

tttcttegtt

tttaacctat

agaagagaaa

gcactgaggqg

cctttatecce
atgagcgtat
cttgagtgag
agaaattgga

gctacgggyce

ttgcecacat

gtcaaagggc
caacctitac
ggcaatgaga
atcacgettt
aagggacagg
gtataaagga
gttagaagcg
taaaacaacc

attacctgat

tcetggactt

taaacacttt

gggacatact
ttacagggag
gagcecatgtge
gcatgcccca
geccggtggec

agcagaccac

60

120

180

240

300

360

420

480

540

600

660

60

120

180

240

3c0

360

410



tcaagtgatt
acctggetaa
ctcgaactece
aggcataaac
ttgcccagac
tcaagcaatt
tcocecggetaa
tcttgaactc
aggcatgagc
agaaatgaac
gggtttitgtt
aactctgtgg
ccagaaggtg
aagacaaaag

gaaatygcacc

cctgtctgea
agtggcteac
ttgggacttc
aattactgca
caaaattagg
aggagaatcyg
ctcecageeta
ggtaatggktt
agggagaygdg

cagaatctag

<210>19
<211>720
<212> ADN
<213> Homo sapiens

<400> 19

ctectaccte
titttgtact
tgacttctgy
caccacgcee
tggagtgeag
cttctgectce
tttitigtat
ctgacttcag
caccacaccc
cacagttect
ttttcttttt
aaggaasage
agaggattta
Zaaazagtgtyg

agaggatigce

tagcaagcayg
gcctataatce
gagaccagce
ctccagcctg
caggegtagt
cttgaatctyg
ggcaacaaga
agattcectge
aggeceggaca

gctggttgaa
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agcctcetga
tttagtagag
ttgatctgee
gotttttttt
ttcctcaatc
agcctcoctgga
ttttagtaga
gtgatccacc
agctttaget
ccttaaaaag
asacaagaga
tggatggtac
gaattcaggt

agctgetcat

tgggcctggt

ttttectecte
Ccaacacttt
tgaccaacat
ggcgacagag
ggcgcatgce
ggaggaggag
gcgaaactct
aggectgggt
gtgccaggte

agcaggagtg

gtagctggga
acgtggttic
caccgcaacc
tttttttett
tcggceteact
gtagctggga
gacagggttt
cgocotcagee
ggcattttte
gcaggataaa
ttctagaatyg
gagagatgga
ggggaaggag
ctgggcagag

tagtgteccta

cacatttaqga
gggaggccga
ggagaaaccc
tgagactcca
tgtaatccca
attgcggtga
gtctcaaaaa
tttecaggea

tttgcaacga

agaagdgaggdag

74

ttatgggcge
gecatgttgyg
tcccaaagtg
gagatggagt
gcaacctctg
ttacaggcac
caccatgttg
tcececagagtg
tacaaagagyg
tgcttaattc
tgtttgtatg
gttacagagg
gagaagygggt
tgatagggce

ttgaggctgg

aggtaaggga
ggcaggtgga
tgtctctact
tctcaaaaaa
gctactcggg
gctgagatcg
3aaaaaaaaa
ggtacactgy

atgaccataa

gagagtgatg

ccaccaccac
ccaggctggt
cagggattac
ttigetetty
cctocecagat
ctgccaccat
gccaggetga
cbtgggattac
atcticaact
tctaaggaaa
ctaagaggat
tgtaacatcce
aggatgttgg
tgcttagtga

gagttgcgac

ggtegggegce
tcacctaaqq
azaaatacaa
aaaaaaaata
aggctgaggce
tgcecattgea
dadadaaadgada
agggagagygyg
ggactgacagqg

gctagcetggg

60
120
180
240
300
360
420
480
540
600
660
720
780
840

900

960

1020

1080

1140

1200

1260

1320

1380

1440

1500



10
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gcaggggcca agcacacagg gocicagagg acaagacaaa getgetggat tttattatte 60
tttattatta tggtatcgta tgtattgtat ttttatttti ccaagcaaaa tgaaaggiaa 120
ggcactggga gattttaagc aagggactaa tgtggceccaa cacatatttt aaaaagtaga 180
agcaattttt tttitttgaga cggagtcttg ctttgtegec caggetgaag teccagtgcecoyg 249
tgatctcocge tcactgcaac ctecgectce tgggticaaa cgattetect gectcagect 300
cctgagtagc tgggattaca ggcaccggca ccacacccayg ctaatittgg tatttttagt 360
agaggcgggyg cttcaccaaa titggccagge tggtctcocgat ctcctgacct caagtgattc 420
gccoceogectca geoctcoccaaa acaatgggat tacaggegte ageccaccgag cccggectga 480
gaagcaatgt tgtcattttg ttcttccatt catttgeotta ttcagtcatc aattcttgaa 540
tttcttcatt cattctttet taccttceccat tatttagttt ttcactggge titcoctttgt 600
tcatctgtta attectttgt cctttggttg attcacgtgt tectatacac agaaagectg 660
ctactgtgtg ctgggccttg tgtgggtact ggaggcatct acaagageca gacccoctgeco 720

<210> 20

<211>780

<212> ADN

<213> Homo sapiens

<400> 20
aagtaacagt ggtgggagtyg gggactgaac cccagatigea ggaggggtca gggatcccta 60
tcagacagag agactggaac tgatagagga tgctaccgtt tctctttttg tttttaaaaa 120
tcttittcca catgttctaa gatactcagt ttttcttoct ttttottttt ttttttttet 180
ttcttgagac ggagtctcege tetgtcgece agoctggagt gcagtggcge catckcgget 240
cactgcaage tcegectece gggttcacac cattcotectg cctecagecte ctgagtaget 300
gagactacag gocgcccgoca ccacgococgg ctaatttittt gatttttagt agagatggge 360
tttcactgtg ttagccagga cggtcttgat ctcctaacat cgtgatccac ccgeoctegge 420
ctcccaaagt goctgggatta caggcgtgag cegetgcacce cggectttic tttetttttt 480
ttaaaaaaag tcattittctg caacaaaacc cacatteottt ttttgtgteét ttttttittta 540
aggcagggtc ttgctctgtc acccaaggta gagtgcagta getcaatcac agctcactge 600
agcctcgace tgectgactc gagggatcect tccacctetg cctetgcaght agotgggacce 660
acaggtgcac accaccacac cgagctaact taagaaaaat tttttttggt agagatggtyg 720
tctcecetatg ctgcecctagge tggtctggaa ttectgggeot caagecaatcc tcccacccaa 780

<210> 21

<211> 1740

<212> ADN

<213> Homo sapiens

<400> 21

75
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ctaagggaag ggtcttctge tgctcaccac ccecttaacage cctgtgtccc cagtgcectcag c0
ccectgagga agggaaggeqg tgcetgacagg gtcocatgtga tccatgtcca gtggotcotgg 120
tgacagcagt ctgaagtcaa ctggctgtga gaactcgagt aaggccagtc ccgatctggt 180
ccteagtgat ggagaaaagc ccocctcttaac ctccaattca atgatcctaa aagagceaggt 249
getteggggg tgctgaaact gegettttgy agggggettt tgggaaggec gggotgggga 300
ctcaggtctg gagggtgaca gagccgacct ccocgtaaacc agggaggagg aaggtggggg 360
cgggtgggec taggatctgg gggegectec tcgctgcgg§ gagctggctt ggggctaggg 420
cgtgactgtc tceccctgecac catcaccgec cgccggecgt gactgcaata agagaagtoce 480
gaggcggott cctcectcect goccagcagg ggcggoggtc agaggeggge agcaccccaqg 540
ttcteceocge acgecggeac tcgeggetge tggageeecg getggetcac coocggggecg 00
ggcagaattg ggctccaggt aagcgacagce gtcgggtggg gactgggcag gtcaagcagt 660
gccctoeccee tcegaggeotet ggagagagga ctgggggtac acgggaagag aagoctgaac 720
ctgggggtcy ggggacacat gagcaaggtg acagccaaag ggaccccagce ccgaaaagge 780
ctaaggagga aaacgggcga cctgaaaagce aaggctgata aacctggagyg agagggogga 840
ggggagcacg ggggaagccg accaaaggga cccccaaaaa ggtctagtgg gtaaaatgga 900
ggggactgat aagagitttag gaagggggct gaggtggggg a&gaaggatta aggggaatcc 960
ccaggacggt ctgggggaga aactgaaggy atcgtgagag tgggactttg gggagaagcec 1020
gacgyggtcotg atgggtccag gagaggggaa atggglgggy ygtgctggagy gaacaggaga 1080
gggagctggc gggaagggyy ttgaggagaa cgacttctgg aggacggaga acctggggtg 1140
caattgeggg tcecaggaagt toccctettce cgageeggee gaagtcgggg tgaageccac 1200
agcccgcagqg gtaacgttag cggccgegac cgcggoccccg cgaccctete ggocogccoct 1260
tgcggtaggt tccgggctgce aggggactcco tgecgggcgc gogaggegtg ggiccceget 1320
tcetggggaa gtccccgocc tcggcaggga caggcecicic cgggcogoccc ctcococgogecc 1380
gcggeggtct cggeccacge tceccgetgg atccgggaat tgctgccgec ccgacggaaa 1440
tcctgecocttt gaccgecgagt gocccgcaggyg gotgoctcca aggeaacgag agggogggec 1500
gcgctgggee gecgegggae tocgggtyggg cgcoageccee tttgetcetece gecttcgece 1560
ccitttggaa tccteggtct ggtgggtggg gggtgggctt cccgaccegag gtaggaggcg 1620
atgecgetgt gttcagggat cctgggotgg aggatctgct gtttgagaga cctggghtet 1680
tagcaagact gggeccettaa ttgetgtgtg actgitgggeca agttacaggg cttctcectggg 1740

<210> 22

<211>1200

<212> ADN

<213> Homo sapiens

76
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<400> 22
gccacactgt gaaatctaga ctceccatcege ttggetgece ctggaccoccoce goococooygcce 60
gccatggcett ccatctcoctg aaaatcctga gtoccaggcec agatggcatc taaagagety 120
tgttttagag gectggtgggt ggttttcagc aacaggtgga aaaccactit tacccacaag 180
aagtggaaaa aactgctaat ggcctcggga ccacatggag ggtaaaggcc acccccgatce 244
ctgcacacac ctggcctcac cacggtggtg gtggagtcag acagygttgyg gtgggtatgt 300
cttcitcagqg aggcagtttc gaggcctcaa gasaggatgg tgtgagatga aagggggtta 360
atgaaggcag ggcacggtgg ctcacgcectg taatcccage actttaggag gccgaggtgg 420
gtggatcacc tgaggtcaga agttcaagaa ragcectggcce aacatgacta aacccceatct 480
ctactaaaaa tacaaaaatt tagctgggca tggtggcaga cgcectgtaat cccagcectact 540
caggaggcig aggcaggaga attgcitgaa cccgggaggoc agaggttgceca gtgagccgag 6040
atcgaaccat cgcatteocag ccttggogac agaatgagac actgtttcaa zaaaaaaazaa 660
aagaagaaga agaagaagaa Jaacaaagaa agaaagaaaqg ggagttaatg agcagtgggg 720
gcctcageaa aggceactggoe attcagecag gtogagggtc teggtgagag gactgagggt 780
gagggatgga agcccgeccqg gtctgaggga tagggectag tgagagatge ggcacagigy 840
gatgggagtc acctgecagac ctcagecttg ctcecctgacc c¢tcecageect ggectgecce 900
cggccagccoc agagoectgga ggagaagecg gaactcttge aggatggtgg titcctgcce 960
ctgcccaaag tceccggttece citttgatga aatcecccag geggctggge cagctcagec 1020
ctctcacctc accctgggaa cttcecicttitc ttctcagece tgeccagtte tgtaccctct 1080
ggtcccacac cgtcactgec acggaggacce ttcctcaagg gaaaggaggg aagtgaaagt 1140
tcactgggca cttactgtat gtctgatget ttcagtgatg tgaccccatt tgatgotgag 1200
<210> 23
<211> 960
<212> ADN

<213> Homo sapiens

<400> 23

77
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15

gcttatgtea
gggcagatgt
aacctgattt
agacatattt
ccccctttet
cttcagattc
ctgcgcccét
ggcacaggge
aatettttgg
aatacactaa
agtggctcat
aggagatcga
aattagccag
aagaatcact
ccagectggg

tgttttcaga

<210> 24

<211> 600
<212> ADN
<213> Homo sapiens

<400> 24

gggttggectce

ctttetetgg
caccacatgg
ttgtttgtet
cagtggtgcg
ctcggectce
atttttagta
gtgatccact
ggccggaaga

cttgatagaa

<210> 25

<211> 660
<212> ADN
<213> Homo sapiens

<400> 25

aagatccaag
tgaagtgagqg
tgacceotgat
ataaacagaa
ggtattagca
agcgactgeo
ccctccéccc
tgagaacact
cttceetggg
cactaatgat
gcctgtaatc
gaccatcegyg
gcegtgttgge
tgaacccagg
caacagagtg

aagtttacta

attgtggggc
tatggggata
aaccctaggg
gtttgtrtge
atctcggcetc
caagkagctg
gagacggggt
caccteggte
actggtettt

atcctgttag
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gtcatagagc
agcactgegg
ggagatctcg
ccaagtgccc
ggcagcgaag
tgagaaaatc
acctgcgcecc
aggtgctect
ccgcattgga
agctgatqgag
cecageactrt
gctaacacgy
agcgegectg
aggceggagygt
agaccccgtc

atatgtgttg

ttccecaaggt
ggaggagagc
tggctgggagy
ttttgagatg
actgcaaget
ggactacagg
ttcaccatat
tececaaagiyg
aggagatggt

agagatgatt

tactgaagaa
tccagggttg
gaggcgactc
agaatgatqgc
ttcagigcetyg
tgggcagata
tgcctgetgt
taagagacac
agaagaaaaa
ctttazaaaaa
gggaggeccga
tgaaacccoeqg
tagtcccage
tgcagtgage
tcaaaasaaa

ggccacattce

actctagtag
tcocggaggta
cacaqgcaggqg
gagtcttget
ccacctoeca
cgcccacctc
tggccaggct
ctgggattat
gactgyggac

ataatgttca

78

tggagctggg
gacctcagtt
ctgtaaacca
tgtaggctact
agaaaagaga
tggctctectce
atéaaqgatt
acgttattgc
ttgtcttgayg
ttgcaaaaaa
ggcggdcaga
tctectacteca
tactcaggag
caagattgtg
tcacaaaaaa

aaagctgtee

ccccagette
ggtatccact
ttcagaggaa
ctgtcacccy
ggttcaagtyg
cacgtcltgac
ggtctcgaac
aggcatgagc
tgtgagggag

aaatcatgtg

gagggecaca
tgatacttgt
gatgttcaag
ctctgagcetyg
gacctggett
tctectectete
tagagcatga
aggggigtece
ccacacataa
ggcegggtge
tcacgaggtc
aaatacaaaa
gctgaggcag
ccactttact
aatctcataa

tgggctgeat

tgacctggte
ctcactcage
ggactgtrtrt
gactggagtg
attctgctge
taatttttgt
tcctgacctt
cactgcgect
ctgagcatgg

tgtctgagtg

60
120
180
240
300
360
420
480
540
600
660
720
780
840
500

960

60
120
180
240
300
360
420
480
540

600
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agcccecttg gtgettctge cccatgecoct accctgcectga gtagecctga ctcotgeagag 60
attggggtga ccctgttcat tgcccigtat gactatgagg ctcgaactga ggatgacctc 120
accttcacca agggcgagaa gticcacatce ctgaacaata cgtaagtgac caggccacct 180
agtcagaaca ttgoctggge tgggagcagg acacagacag gaatceccace tggtceoctag 240
ccltcagaaty ctccagecta gttgggaaca catatacata acaataaaaa ccctgggtga 300
ctgcaactgt gtgctggttg aggggggtgg tgttgggeca ctgcacccocgg cctggaggag 360
atgattttta agcigagget ataasaatga aatagacggce cgggtgcagt ggectcatgec 420
tgtaatccca gecactttaggqg éggccaaggc gggtggatca cctgaggteca ggagttcgag 480
accagcctgg ccaacatggt gaaaccctgt ctctalttaaa aatacaaaaa titagcagggc 540
atggtggcoge atgectgtaa tcccagetac ttgagaggct gaggcagaag aatcacttga 600
acccgggagg cagaggttgce agtgagctga gattgcacca ctgcactcca goctaggeaa 660

<210> 26

<211> 1500

<212> ADN

<213> Homo sapiens

<400> 26

79



gcccatgcta
cactaaaact
gaaatttggg
gcggtgacac
ggtcaggagt
aaaaattagc
aagagaatca
ctecagectyg

ttaaaaaagc

gaccccactt
tccagaccag
ggegtgtcag
tgtgtgaggyg
aagtggagac
gaatgttgac
catgtitgga
tgggtatcac
agtctgggga
ggtittgtgyg
gaggtgectca
cagacagcect
atagtagcta
agaccctaac
tcatgcgtgt

gtccctecaac

<210> 27
<211>780
<212> ADN
<213> Homo sapiens

<400> 27

atccatgccc
ccteoagtttg
actcatgaga
atgcatgtaa
tcaagaccag
cgggtgtagt
cttgaacctyg
ggtgacagag

tatatagacg

tagggaaagc
gccaagtcag
aggctaccge
tgggaggcgg
ccaagtgtga
ggcaagatgg
ggttgttgga
tgagcaggag
ggtggtagga
gagctteatg
gtgcagtgtt
gggttectgt
tctcacaaca

acgaaatatg

gg9gagcgagg

‘acttectccg
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ctgaatcagc
tttgectgtgg
gtaaagatga
tcecageact
cctggccaat
ggcaggcace
ggaggtggag
caagactcecg

gttaagéaag

tgecctegaa
aacaaccgag
tggatttggc
aggccagaca
agcacttttt
aacttagaat
atagagagge
cgggtaggcy
ggcgtgaaga
cttgtgtcca
gtggttacgyg
tctageaact
ttgttaggag
tgtgttatta
agggctttga

tccecctect

ccagagygaag
cccttgeaga
tcattaaggc
ttgggaggcce
gtggtgaaac
tgtagttcca
gttgcagtga
tctcaaaaaa

agagtggaga

ggagaaggag
agagcggaga
agtgagggtyg
gcagagcctg
caagtgaagyg
agtttcettt
tgcatgcagg
aggttcagag
agaggacgga
catcttggag
gtagtgtggt
gctgecectga
aattaagtga
ttatagtgat
aaaaacttga

gcectygecctc

80

ggacaccttt
gggeacaacyg
tatataggag
gaggcgggced
cttatctcta
gctactcaga
gctgagateg
aattaattaa

gtgcaaaaqqg

ccattggaga
agcttcagga
accttggtga
ggagggaglg
gaaggcgaga
ggggaaggga
tggaggcetge
gtcaagtgcyg
caattatgca
ccagtgtecac
taggagcaca
ctgtctzatyg
atacatacgt
tattaaggag
caatgtgtcc

ctggacacac

tecttaattge
ggctagggca
g99gctgggg
gatcacatga
ctaaaaatac
aggctgaggc
agccactgca
ttaaaaattt

ttggccctag

agagaggaaa
aacaagagag
gagatttete
ggaggtgagg
agatacagca
gzaatgtggg
tggcaggaag
gtgaggcccea
Jaggacagga
caagcactga
ggccctaaag
gggtttaaca
gtattaaggc
gtagctaatg
tgtctataca

cacttgccaa

60
120
180
240
300
360
420
480

540

600
660
720
780
840
900
960
1020
1080
1140
1200
1260
1320
1380
1440

1500
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ccctoccage caggatgtga agcaggtgta ccagceoccat tttacacatg gggaaaatgg 60
agtcttgget tgtgaggtga ctgtgcagga ggetgaggtg aggtttgagce agagcecgtacc 120
tgactecttge ctgc_:c:tttcc caacaggtgg tactttggaa agattgggag aaaggatgca 180
gagaggcagc tgctttcacc aggcaacccc cagggggcct ttctcatteg ggaaagcgag 240
accaccaaag gtaggggtgg tgccacgccc caaggcgact gggaggocca gocattgggg 300
tagggetagy agcggtagge tgebtgyggtt aaggccaaga ctgggaccag ghtcctaggga 360
tgctgetgtc gggoctctce cagctcccag actagggcag aggagaacag cagatcaaaa 420
gtgatcctct ccacaggtge ctactccctyg tccatccggo actgggatca gaccagagge 480
gatcatgtga agcattacaa gatccgcoaas ctggacatgg goggctacta catcaccaca 540
cgggttcagt tcaactcggt gecaggagcetg gtgcageact acatgggtga gggcaggggc 600
ctcagatccc tgaaccaacc aactgaagca ttgtccagat gggggaactg aggocccagag 660
aagggaaggg actaccaagc agtattggcc agacggaaac cagaacccaa ggatggggtc 720
tgccagocca ggatccaget ctgtgagett ctggaggaaa geagtecttc accaageage 780

<210> 28

<211> 3300

<212> ADN

<213> Homo sapiens

<400> 28

81



aactgatctt
ggcccacctg
cctgctcate
ctgggagatc
ggatgtgtgg
agggtcctga
gaagacygctyg
gaagctgetyg
ctacatcgtg
cggggtgaag
caagggacaa
aggtgggage
tgttaggcgy
gcggagtcetyg
gagtccgtgt
gtcctaagtg
99agggycty
cttgctggat
catggcagcce
tgttcacaaa
ctgtgcctee
ctggaaagtg
cecacatgage
atggaacgca
<¢ggctggegt
aaccccetgee

acttccatgg

agggtctggcec

tgactctact
gegeectygea
agccgecaget
€rgggtacqgy
caagacagcc
aagceggygcoa
cggracgaca
accgagttca
ttaagagggyg
tgggcagagt
cgggccgagt
gtagggettyg
ggtgggtegt
ctggcagcag
aggggeggge

gggcecegyggyg

tttctcaaga
caggtaactg
ttctetgtce
agctgtgect
ggtttttcaa
teeecatctet
tgaactacat
gcaagatcgc
aaggtgccct

ggceccacgce
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accaggctgg
tcatgacccc
ccatcatgaa
ccatcacget
agcteecgyyg
tccgagcagqg
ccatgtccce
agctggtgca
tgtgtcacgg
agttttcagg
cccactaagg
gagaccacta
ggctaacgaa
gtceggaaca
ggccaggacg
ccaggtggga
tagggetitg
acccagaggg
ggccagcagc
cttcaaacgc
gagaggtact
atggtccctc
ccacactatg
tcaccgcgac
agactttggce
gcttecacccec

actcaggaac

gataggataa
tcecectagag
gcegcagacyg
ggagcgeegy
ggcegggacg
cacgtggaac
gaaggcctic
gctgtacges
tcaggaggceg
cgtgggacct,
gaccaggtygt
gggagctyggyg
ggcagaatcg
ccaaggaaca
agacaagtga
ggggctgagg
ccgetgactt
ccaggatttg
ctttacctce
ctgggagggc
gecctotettt
acccctcaaa
gtccccecagg
ctgagggcag
ttggcgegte
accttccaag

ccttectcac

82

ggagtggagg
gtgaatgacg
ctgggecctgg
ctgggcaccyg
agggcecetgag
ggcagcacta
ctggaggagg
gtggtgtcgg
gagcctggtc
gggacgcgat
gtaaaacgac
gaggggyggcyg
ggaatgaggg
gaagaaacga
ggggttgagy
ggcggggtca
tetggettet
aggctgcecec
cggacctccce
ggceccgeoec
ctgggectea
caggccacgg
tagctgaggq
ccaacatcct
tcatcaagga
agctececat

tccaggtcge

ggggtgtcct
ggctgtgcaa
ccaaggacgc
gctgettcegg
ctcgggggag
aggtggcggt
cgcaggtcat
aggagcccat
gggcgggatt
ctgtgaggga
tggagggctyg
gtgectecgy
agggtctggy
gatgtgggca
cacccgcgyy
agcgagagga
tcccaggeayg
aattggtgga
acctattaac
cctgcatcag
gtctceccet
tgttgtgagt
catggectac
ggttggggag
cgatgagtac
gcaacaaggy

ccgagtcgeco

60

120

180

240

300

360

420

480

540

600

660

720

780

840

900

960

1020

1080

1140

1200

1260

1320

1380

1440

1500

1560

1620



ccatcctgat
gccatgtggc
tgacaatatt
gcacagctat
gaatgcctga
ctactcagtyg
gagggttaaa
gctagccaag
tcactatact
gagacccttg
tctectttttt
tgcagtggty
gcctecctag
ttagtagaga
gatcecgectyg
accccattct
catcttctec
gcagattcac
ccaagggcecg
ggtcacgggg
gcatgaataa
caggectgeccec
agaggcctac
cacagtacca
gccaccagtc
ccccatagag
acttgtttta

caagcactat

<210> 29

<211> 382
<212> ADN
<213> Homo sapiens

<400> 29

gtagtatgag
cttgggcaag
cagataacag
aattcttgaa
gtatgaatcc
tctcegtttce
tgagttaatg
tattggccgt

agacacatag

‘tgctcaggat

tttttttttt
cgatctcagg
fagctygggat
cagggtttcg
ccttggecte
cttaatcéag
aggttccaag
catcaagtca
aatcccectac
aagggcttce
acgggaagtg
agcatccety
cttecgagtac
gcecggggat
cttgccaatc
tcctagcatc

cagatggggygce

ttettecttt
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aggcaattct
tcacctaacc
gaagtcagca
tgaaagacaa
cagccaggta
ctegtctgta
catgecatatc
tattaggata
taggtgttga
ccecgaaate
ttttetttga
ttattgaage
tacaggcacc
ccatgttgge
ccaaagtgct
ctgtftccag
ttceccatca
gacgtgtggt
ccaggtttgce
acctggctgt
ttggaacagg
tacgaggcca
ctgecagtect
cagacatagc
cccagagcetyg
accgaggacg
aaaaggaggc

tccacttagyg

gggctcaaat
tctgggaget
gatgtttacc
tggcgtgtaa
ttaactctgt
aaatgagtct
acttaaaaca
agaattattg
ctagatacca
ctcatcccta
gatggagtct
cteceocaggtt
cgccaccatg
caggctggte
gggattacag
ggacccccte
agtggacage
cctttgggat
ctcgoccagqg
ccctttgact
tggagcaggy
tggaacagac
tcectggagaga
ctgtccggge
ttcttccaaa
tggctgectct
ccagagctga

cccctacatg

83

cccaggtegq
gecegtitcte
aggcacchtgc
cagtgggaat
gatctgggea
ctatctcatg
gtgtctggca
cgatttttgg
tgtectttet
gagtccccat
cactgtcacc
caagcaattc
cceoggetaat
tcaaactcect
acgtgagcca
actaactttc
cccagaaget
cctgectcact
gtagggctgg
gacagagacc
ctaccacatg
ctggecgtctg
ctacttcacc
atcaaccctc
gcccccagge
gacaccacct
tectetecatee

cectgtagect

ccacttacca
ttctgtaaag
tatgtgacag
tctgtagecca
agttacctaa
ggggtttigg
cacaggaaag
aaagtgccca
actatgccca
tctetetetg
caggctgaag
tcctgecgea
ttttgtattt
gacctcaagt
ctgegeecag
cctgctcece
gccectctttg
gagctcatcea
ggtgggggat
catcctteag
ccgtgcececte
gacccggagg
tcegetgaac
tctggeggtyg
tggcttagaa
agggeaacct
gctctggece

ttctcactce

1680

1740

1800

1860

1920

1980

2040

2100

2160

2220

2280

2340

2400

2460

2520

2580

2640

2700

2760

2820

2880

2940

3000

3060

3120

3180

3240

3300



10

15

gcectgaget
ggagatgaca
taaaacaggyg
gotocttgea
gatggcccac
cacccaggtg

tcagagccag

gcttetteac
tacaaaaaqqg
tgtgaaaggc
gecatgetec
ccagcctcge
ccectgecto

gcttagtecca
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acactggtat
gcaggacctyg
atctcagcgg
tgggcaacce
actctcaggc
ceccooggect

gt

ttgtatctgt
agaaagatta
ctgcccecacce
aggtaaggcec
tggctgaacc

tctoeeocegt

<210> 30

<211> 900

<212> ADN

<213> Homo sapiens

<400> 30

tggtgtgtgc
gggagacaga
gtgaggatcc
ggttttcaaa
gcccatttaa
ggagtccgta
tgggaaaaga
acactataca
gttctagaaa
agatacagca
gecaggetgg
ttcacagagyg
ccatgggrgg
ctggytggag

caaggactta

citgtaatccce
ggtggcagtyg
atctcaaaaa
tgttttggtc
aaaattggat
aacagaccca
aaaatctttt
ttaatttgag
aaaacataga
ggcaatattt
agtgcagtgg
aattctttgt
gaattgggta

gcttgtgact

ctgcagitgtt

agctactcag
agccgaga;c
aaaaaaaaag
attcttatct
tgctttatta
cagtcaattg
caagaaattg
atgagtcata
ggtgattttt
cttttetttt
cgcgatcteg
gggectggge
aaacttaccc
aactacatga

tggtctcace

gaggctgagg
acgccactgce
gaatttcttt
tcectttgega
ttattattgc
atattcaacc
atatgaagaa
gaccfaaatg
atgatagcgt
cttttttityg
gctcactgca
ctgacttgceca
caggttcrta
gctttgecac

aagtticcca

<210> 31

<211> 1440

<212> ADN

<213> Homo sapiens

<400> 31

84

ggtaaaccca
agctgcaggce
atggctacct
ttccectegg
tggagcttgg

catggaggcc

caggagaatt
actccagccet
gtgatttacg
attacctgtt
agtagcagtt
aacgtgccaa
acaaaacctc
tcaaagttaa
aagtgaagat
agacggagtc
agctececgeag
atgggccagt
tcacacggqga
gtactcctca

caataaagag

gtgacacggg
tcecectgecca
gggccctect
gatcgatcct
actctgtggg

tggcctceec

gcttgaagec
gggecgacaga
atgttgagea
casatatttt
gatataataa
agcaattcaa
aacccagcte
aattataaaa
ttcctgaaga
tcgetectgte
aaggcaatat
tcctggggta
ccccagagge
atacctctga

acatgagtca

&0

120

180

240

300

360

382

60

120

180

240

300

360

420

480

540

600

660

720

780

840

900



ttgtaatcat

aagtccigea

gaggatcget
taccaaaaat
tgggaggcetyg
attgcaccac
aaaaagtcct
cctagcagga
ctgtaatcect
gaccagccectg
catggtggeg
aacccggagg
caagagtgaa
aagcaaagtg
ggtcatcatg
gtttttceta
ggccttgtayg
agaaggccct
ctectgetott
ctatggttca
catttacaaa
tagtttttgg
atatctggaa

tggcagectge

ataggtacaa

aagcogltgeg

tgagtccagg
tttaaaatca
aggtgggggyg
tgcactctag
goggtagetg
tatcaatttt
aacactttgg
gccaacatgg
tgcacctgtia
tggaggttgc
actctgtctc
tcagtgaagyg
tgacacagtt
tacaggtacc
cctggaggag
cacatcactc
caagccgaag
tgtgtaaaqgqg
tgtggaaaga
gtcaagtgag
cgtacttgta

tggecctecag
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agtcctacca

tggttgctca

agttcgagac
gcaggggtay
attgttggag
ccitgaggtac
acactgccat
gttcgaagtg
gaggccgaqgg
tgaaaccctg
atcccagcta
aatcagecaa
aaaaaagaaa
tccagcaaaa
cagatcaatg
acctctttca
ctacagctgce
aacttgacta
taccacaggy
gaaccattag
tgttcgtggt
atgactcacf
ctaagggqgtt

caacgcccaca

attettecetg

tgcctataat

cagcctggac
tagtggcaag
cctgggeggt
agagcaagaa
tgcctatacg
tcaatgaaqyg
caggcggatce
tctctactaa
ctcaggaggc
gatcacacca
aacaaaacaa
gactccctte
agatggaggc
gcttcactct
ctttttgaga
ctgggtgage
gacacgagtc
gcaaccaggg
atattgttaa
tatactttta
tctocectceca

ttctagttgt

<210> 32

<211> 1680

<212> ADN

<213> Homo sapiens

<400> 32

85

aaatatgttt

cccageactt

aacatatgga
cacctgtggt
tgaggctgca
cttgtatcag
attcccatte
ccaggtgcgy
acctgaggic
aaacacacaa
tgagacagga
ctgcacttca
gaacaaacaa
ctattgccct
tgagggtcce
ttccattttc
tgctgaggca
ccttaggagag
ccagagttac
gaaatgatga
attaaaaagc
gtataagtat

tcggcacatce

gtgggagigg

ccttatcaaa

tggaggctgg

gacccatctc
ctcatctact
gtgatctgtg
aaaaaaaaaa
cctcatecte
tggctgatgce
aggagttcaa
attagcaqggg
gaatcacttg
gcttgggtga
caacaacaaa
ttgcagccag
tgggaaagat
cacgtgaaca
ccoctgictga
gcttcecage
aggaccecag
agaagatcta
tgtttaaaaa
gtcccatgca

ccaggeatec

ggtgtggcat

60

120

180

240

300

360

420

480

540

600

660

720

780

B40

200

960

1020

1080

1140

1200

1260

1320

1380

1440



ctggectgge
ctgtgtggec
aggccattgg
gcggggctag
accctgctet

aagggagagt

aaggagattg
agaggagaag
tgtgctgaga
cctgcaagge
agaacgggct
ggtetggtcet
gatgaggaga
ctgctcacct
ctggagctet
gttttgttga
ggatcctetyg
tccectggga
gtgggaggct
gccaggcagc
cctgeogygcee
tgtetgagag
caggagctgg
gtggataagc
ggaggggcca

atcctggggg

ttcagagaac

catggtttte

<210> 33

<211> 540
<212> ADN
<213> Homo sapiens

<400> 33

caaggaggag
tgagacccce
ccctcatcgg
tgagagaaca
cteccaggee

ggatttggct

agggaagttt
agagagtctc
gtgggtcaga
ccagctcctag
ttccctetece
tctctegtet
aatcctgecec
gccacagtcec
ctaatggtca
attcatgtct
gggtctcacc
gttcctcaat
gtttctgggg
cagttcaggc
tcagaaacac
accatcataa
gcegtgacta
ccacccaggt
gcctgtgacce
agggcttect
ttgtgaaatt

atcatgtatc
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agacaggcca
ctttcectec
tggatctgcg
agatctctte
ttgaggtcag

gggccatctg

ctagacaaac
gceccteoetgg
gcggctecag
tcctaggece
ttcecgectgce
gagcectgag
gtgecctggcec
ctctceccttte
ggaggtggga
ggccaggagg
ctccaaggag
&ggagagggy
tgtctcagag
cttcagtgta
aaagggcecce
gggctttett
caggacctgt
gaggccaagy
aggtcegggga
agaagggaat
gtgactctct

ctcaaagagqg

gggattctgg

caagcccclg
tttccteggy
tgtgttcaagq
tgtgagccaea

gatggaaggt

cgacceccaa
ctttctagaa
ggcaaagcat
tggtcacctc
gdaggggaag
tactacgacc
caggagggcc
cctecctccct
gtggaggctg
gctacaggta
cctggggcetg
caagtgcagg
cctctaagac
tccacgetct
tttectggge
tcectgacagg
ctgacgatag
ggctacagag
tcggggagee
ctgtgagtee
ggaactgtgt

gcttgteccca

86

tcctaactet
cctocgeatce
cctacactgt
gcagacttec
aagggcaaga

daagaaaddaa

atctgtgttg
ggaacgtgag
gtggacaggt
ctggactcce
ctgaagtctg
tggcaagagce
cccaggtacg
ggtggctcct
ggetgtttet
tctggcagac
cagaacccaa
gctgggaaag
aagcaaaagg
gggaagagat
actttcacgc
gtgacctgtt
tccaaaaact
cctecctgtet
cgggggcacc
cecgtgtgtct
aagtcagacg

gagaagttag

actggccaca
tgcgtggtga
ctaggattgt
fgccecctge
acacttctgg

aatcecttga

ctgggggaac
aacacgtgtt
atcctggece
accagccagqg
gicttcctca
ccacctgecgt
tgttggctct
ggggtgaggt
gacgatgctg
tcctecagga
ataggcagaé
tactgggggt
gtgggcaggqg
cacggacatt
gctcccagag
gaccaaaaca
gaagaagatg
getgetcaat
ttgcacagtg
gtggatgaat
gcagagtata

gaatcttecce

60

120

180

240

300

360

420

4180

540

600

660

720

780

840

900

960

1020

1080

1140

1200
1260
1320
1380
1440
1500
1560
1620

1680



10

15

gagcectace
gtctgtacag
attgctaggg
atgtccactg

aggacygggga

agagttaccc

ttgtgtatac
gagacagctt

ggaaagtgtg

tggccagtct
tctetggecce
ctgctggaac
tggtgctget
ggtecacgatg

agggcectegt

cttctacagg
cccccaggat

gagaattgag
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tgggccagge
catgggcace
ctgcagggtg
gctgcagaga
gcgogacgte

ggccggagaa

tgagtgcaga
atatcaaagc

cagatggact

cttggggact
aggtgcecage
gcagagctgg
agtgtttcca
tgcagaaatt

actgcccaqgce

ggtgacagca
tgcctcctta

ttagctagaa

<210> 34

<211> 660

<212> ADN

<213> Homo sapiens

<400> 34

tgtggctrtt
tgectetgygg
gagtgecctge
tccaggtcce
cagatcceqgg
tctccagtct
caagcaagat
ggcatgctgg
gttgtagatg
gtcgtgaaat

cacagtgygcyg

ctattcaagg
tgtgticagt
ttctcecttga
ctctgagecce
gaacctcagce
ccctocectg
tttagccgca
ggtgagctgt
ttatggattt
gcttactgag

atgtccceceag

ccccacaace
agggtcaggt
ggacccacca
tctecaccttg
aacctectgcee
actccctctg
gctgcttett
gtagtccitc
agtggtgaac
cactcaccac

aagctctcag

tgctcaggcet
ggctctggga
catctgecea
tcctgtggaa
ggctcctcgce
ctgtectcec
ctttggtgga
aataaatgtc
gagacaacct
agccatgegt

accagtggga

<210> 35

<211> 469

<212> ADN

<213> Homo sapiens

<400> 35

87

gggagtaggyg

tcctegeace
gcaggactca
atgctgcgac
tcatgaggéq

agatctgtga

gggatacctc
¢teceegeatce

atgtttgaga

gccgactgge
ccttaagcaa
cagetggetyg
gaagcacagqg
ttcctegate
ctetecacgag
tttgagggqgt
tgtcgtqigt
taacagcatt
tattcagaaa

tagaccagca

gctgagcece
cagtactcec
ccctataace
ccgggtgtgt
gtatcagtct

ggacctcagg

ctgagggttg
tcccagcttg

aatactgatt

ttccaggatyg
gtaacattct
ttcteteocte
ctcetgtect
cagaatccac
aataaagtgt
gggtgtcagt
cccatacact
cacacagtta
ggccaaggca

aggitagaqqg

60

120

180

240

300

360

420

180

540

60

120

180

240

300

360

420

480

540

600

660



10

15

tgaggctgtg
catcatatca
tcagtggtct
gttctgtggg
ccoccagyges
ggactggact
tgtcecttgte

gggaccagcec

ggt.cccaccce
ggtaagggge
tctcoccgatc
ccctggtgte
acggcecget
ggggcatcgc
ccecaqgecatce

tccacacccc
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actcagctca
atgggtgtcc
aggctacatc
cgtgagcttce
tgtctecaacce
gagccagcga
tccatggtgag

cagatccaga

ctegggecetc
tacagagyggy
cacgtgacge
ctggtcetgt
accgceagect
attcectgeeg
tggccatgge

coctteoctteto

<210> 36

<211> 660

<212> ADN

<213> Homo sapiens

<400> 36

caatctcaca
tggtcttoce
gagatggagt
caacctcoge
gggattacag
tttcaccatg
ctcecaaagt
tatccageta
ttttttgaga
actgcagect

agactacagg

tatccaaaaa
catcttagga
ctegoectgt
ctococtect
gcgictgcca
ttggccaggce
gcigggatta
ctcaagccaa
caggdgtctca
ccacctocca

catgcaccac

taagttcctyg
aatggcaacc
tgcccagget
gggttcaagt
ccacgeccag
tagtctcaaa
caggtgtgag
caactttggg
ctcttgcecca
ggctcaactg

ccactatgee

atctcacaca
ccatttttta
ggagtgcagt
gattctectg
ctaatttttyg
ctcctgacct
ccaccacgec
attcaatgtt
ggctacaatg
agccteecac

tgggtaattt

<210> 37

<211> 1080

<212> ADN

<213> Homo sapiens

<400> 37

88

tggccaacag
ttgccagcgg
agaccttcag
cctgettece
ttgctgcagqg
aggagctgag
ggtgtacacc

ctggtectt

cagectatgt
ttttacttat
ggtgcaatct
cctcagecte
tatttttagt
cgtgatccge
cggccaaaca
ggotttttit
cagtggegtg
ctcageccice

tttaattttt

ggcatgggga
ggatgggtgce
cattatggcet
ctecactgtte
taaggactct

ccatctctct

agcgagcggt

gttceckccea
ttgttetitt
cggetcactyg
ccaagtagat
Jgagacgggg
ccgectegge
acecccatttt
tttttttett
atcacagctc
tgagcagcta

tgtagagatg

60

120

180

240

300

360

420

469

80

120

180

240

300

360

420

480

540

600

660
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tgatgcetic cataataact gtitaccatt agcattcatt tetttaatag aacgtaggit 60
aattgaggat tagtcttttt aaattttatit ttattttatt ttttttgaga tggagtctca 120
ctetgtcace caggectggag tacggtggtg cgatcttgge tcactgcaac ttotgactce 180
cgggticaag cgattcectcect gecctcagect cccgagtage tggaattaca ggtgcacgcc 240
accactcceca gc£aattttt tggggtcttc cgtggcagat gggggctact gaggagettt 300
caagcccggyg agaggtitgga aggggctgga gaaagftgga agagacctygg gtgattcaaa 360
asaactgaca gtgettagac aagactgaca gagacctaag agaaccaagt ggccaagcag 420
gcgacgigag ctgtgaaccce cgaaaatctg agacaggict cagttaattt agaaagttta 480
ttttgccatg tagtcacagc tactcaggag gctgaggcag gagaatggcg tgaaccecggg 540
aggecggaget tgcagtgage cgagatcgtg ccactgcact ccageoctggg caacagagcyg 600
agattcéatc tcaazaaaaa gaacaataga aagttiattt tgccaaagtt gaggacatgce 660
gcccgtgaca cagcctcagg atgbtectgac gacatgtgec caaggtggte ggggcacage 720
ttggttctat acattttagg gagacatgac atatcaatca atagatgtaa gaagtacatt 780
ggtgcatcca ggaaggtggg gacaactcaa agcagggagy gggattcecac gttacaggta 840
ggtgagagac aaattgttgc attctttgag ttictttttt cctagatgga gtctaactct S00
gttgcccagg ctagagtgca gtggcacaat ctcggettac tgcaacctce accteoctggg 960
ttceagtgat tctcctacct cagtctectg agtctgagac tacaggcgtg caccaccatg 1020
cecggetaat ttttgtattt ttagtagaga tggggtttca ccatgttgge caggotggtt 1080

<210> 38

<211> 840

<212> ADN

<213> Homo sapiens

<400> 38

89
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agagctctca ggaaasagett cagaaggagg cctggggttt tcctctggca accacagacce 60
acatctggtt gagaaagctg ctggagatcc tgcgagcoaat tcoctgtcttca aggcoccccagc 120
tgeettgeet ttgtgetett aagagatggt cttggetgge tgggtgeggt cactcacgcec 180
tgtaattcca gcactttggg aggctgaagce aggtggatca cctgaggtca ggagttcgag 240
accagectga ccaacgtgga gaaaccccgt citctactaaa aatagaaagt cagccgggea 300
tggtggcgca tgcctgtaat cctagttact taggaggetg aggeaggagg atctcecttgaa 360
cctgggaggc agaggttgct gtgagccccg atcatgcoccat tgcactccag cctgagcaac 420
aaaagtgaaa ctgcgictca aaaaaaaaaa aaasaaaaaa aazaaaagat gaccttcact 480
cacccgectcot tactggeottg tggtgtectgt cagagggect gggectgtga tcagectgtg 540
atacctacat gtgcagagac tcactggagc caggtacagg tcacctcigt gtatgcatge 600
atgcatgggt gtgatggtgg tggtagtggg acccacttgg ggagatgaga aatgaggita 660
caggcttgga cctggaggtg aaaggagaat gaaaatggtc ggagttaggt atgaattata 720
gaggttgecag agaagaatga aaagacagtg getgggegea gtggetcact cctgtaatct 780
cagcactgtg ggaggctgag gcaggtggat cacctgaggt caggagttca agaccagect 840
<210> 39
<211>1020
<212> ADN
<213> Homo sapiens
<400> 39
tctecaagac agaggtocte ttecagacta ctecctatgt attagtetat tcteacactg 60
ctatzaataa ctgcctggcce gggogtggtg gectcacacct gtaatceccaa cactttggga 120
ggccaaggtg ggcagatcac ctgaggtcag gagttaaaga ccagecctgtc caacatggtg 180
faaacccgaa aatctactaa acctgaaatc tactaaaaat acaaaaatta gcotgggtgtg 240
gtggcgggca cctgtaatce cagetacttg ggaggctgaa gcaggagaac tgcttgaacce 300
tgggeggtgg agattgcagt gagccgagat tttgccacig cectecagec tgagtgacaa 360
gagtgagact ctgtctcaaa caacaacaac aacaacaaca aatgcectgag actgggtaat 420
ttataaagga aagaggttta tttgattcac agttcagecat ggctggggag gcocctcaggaa 480
acttacaatc atggtggaag gtgaagggga agcaagccac tgtcttcaca gagtggcagy 540



10

15

aagaaggcca
cactcactat
tggtctctac
ggacacaaac
ctgggcigig
ggtgtggatg
gtceoccaac

ccacccaagce

<210> 40

<211> 660
<212> ADN
<213> Homo sapiens

<400> 40

tacaccctag
tcttccagga
gacagaggca
tcceccatea
gtgcaatcca
gccteatgtg
ttgggctcta
tctgatcagc
ctctgccggt
ttgagcaceg

tggccaacag

<210> 41

<211> 540
<212> ADN
<213> Homo sapiens

<400> 41

agcgaaggca
cacaagaaca
ctagacacgt
cctaaccata
gtaccgtcac
gaagaggcta
accccctagy

agggatgceca

cetgattgge
agcccegact
agtactaaac
cacactaagc
ggaagggagy
acaaagegca
aggacccagg
agcctcttecg
ccctggocct

atttctggtt

ggcatgggga
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dggaagagccce
gcatggggga
gaggattatg
Ccaccgtttce
cttatacctg
gcgtttgggg
cccoccgate

ctgaactcat

ttccteccac
tggtgttgaa
cacegeccaa
ggggaactgg
gtatgtgaaa
ggacccétca
agtetgggtyg
tcctccagga
gctggygygyggc
tgaggctgtyg

catcatatca

cttaaaaaaa
agcecggeccec
gggacacaat
acagaggtca
ctcgtagatg
ggctggagaa
ctggtgataa

taatcagaty

ctcagggccc
ggttccatgg
accactgatyg
accecaggga
agctaccggg
ctgccccaac
cacagcctcce
cccagaagcce
tcectgggec
ggtcccacce

ggtaagggga

91

caccatatct
atgattcaat
tcaaggtgcg
agttttcctg
aggtgttgcc
ccctaaaccea
aggccaccaqg

aggatgtggg

ccaagcectet
gtgggagttyg
atctgacace
gg999&gg9ag
aactgtgtga
tgcttgetgt
ttctctctga
ctgagcttat
tgatgttctg
actcagctca

atgggtgtcc

tgtgaaaact
tacctccacc
atttgggtag
ggccttctac
aggacctgat
aaatccttat
getggagecc

tatgtctgac

cteteteacce
tagaatcigt
ctcagtgeec
gacgttgeet
aaccaaacca
tetectetite
gattcaagag
ccecatggag
cctgattget
ctecgggecte

tacagaggyg

600

660

720

780

840

900

960

1020

60
120
180
240
300
360
420
480
540
600

660
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15

20

25

30

35

40

45

ggggcaagtg
ggcggtocee
tttgagcgtt
gococgecctt

ttggctggaa

agctccatgg
gcagggegcet
tctatgtctc

ctetetttec

cttaaactct
gtcctggeta
gtattccaaa
ccagecctte

tctggttatt

taggagctgyg
cctgcccagt
ccctictcca

ttctetetee

<210> 42

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1455p

<400> 42
aaggattagg agaagaaggt tt

<210> 43

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 14550

<400> 43
taaaactata aatcccaccc ac

<210> 44

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1452r

<400> 44
acacaactct tctcctcaaa at

<210> 45

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1452q

<400> 45
taggggttag gtaggtaatg aa

<210> 46
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ttctggetce
tgaaaccttg
ggcctcatct
cccagccect

ttgagattaa

gcaccaaggg
acgagtgccc
gcacttttct

ctctetgatt

22

22

22

22

ccaggtgeec
tgagcagaag
ggagcctcgg
cctcttgtrtit

ttctgccaag

aaggtgaggg
ggcccgtgtg
tcctcecectgt

ttgtccecect

92

tgagcetqgy
gcaagagcgyg
gaaagtctgg
cttcattcat

acataagcca

cccaccaggc
gacacaggct
gtctttctce

tgccagaact

tgctcactgt
caagatgagt
tccecacatcet
tcaacaaaat

actgtctgcece

cgaccagcct
ccaaccegtg
ctttagctgg

cagcccttec

60

120

180

240

300

360

420

480

540
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<211> 22
<212> ADN
<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1454p

<400> 46
atgtgggtaa atgaggatgt ag

<210> 47

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 14540

<400> 47
ccaaccccaa aaatataaac at

<210> 48

<211> 23

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1458r

<400> 48
accctaaact acttcttcac aca

<210> 49

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1458q

<400> 49
attggattaa gtttggtttt ga

<210> 50

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1503r

<400> 50
ccccaaactt aaaattcaat ac

<210> 51

<211> 23

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1503q

<400> 51
ttaggagaga agttgttatt ggt

<210> 52
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22
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22

22
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<211> 22
<212> ADN
<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1504p

<400> 52
aggtagggga ttaggaaagt ag

<210> 53

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15040

<400> 53
aattccaacc aaataaaaac at

<210> 54

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1505p

<400> 54
atttaagtag tgaggatgga gg

<210> 55

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15050

<400> 55
ccaataaacc aatctttcct aa

<210> 56

<211>18

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1506p

<400> 56
tttagaaatg ggaagggg

<210> 57

<211> 24

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15060

<400> 57

aaaaatcact aaacctacaa caaa

<210> 58
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<211> 22
<212> ADN
<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1507r

<400> 58
aaacccttta caaaatcaaa aa

<210> 59

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1507q

<400> 59
ggatagtagt agggatgtgg aa

<210> 60

<211> 24

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1508p

<400> 60
tgttttgtaa attatggagt gagt

<210> 61

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15080

<400> 61
aaaacctacc actatatcca cc

<210> 62

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1509r

<400> 62
tcactcatta cccaaactaa aa

<210> 63

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1509q

<400> 63
ttagaggaag tggtgtgtgt ag

<210> 64
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<211>19
<212> ADN
<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1510r

<400> 64
ccattctcct acctcaacc 19

<210> 65

<211> 26

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1510q

<400> 65
aaaaataaaa gttaaggggt ttatag

<210> 66

<211> 25

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1511r

<400> 66
cacaatccaa tcatactctt ttaat

<210> 67

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1511q

<400> 67
atgtaatgtg ggttaggtat gg

<210> 68

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1512p

<400> 68
aattgggagg tagtagagtg gt

<210> 69

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15120

<400> 69
tcacccaaac aaaaatacta aa

<210> 70
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22
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<211> 21
<212> ADN
<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1513p

<400> 70
ggaagggaag agagttigtt a

<210> 71

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15130

<400> 71
accccttaat acctctccta aa

<210>72

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1514p

<400> 72
ttagtgttag aaagtggatg gg

<210>73

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15140

<400> 73
aatctataac cccttcaaaa cc

<210> 74

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1515p

<400> 74
ttttattttt aggttggggt aa

<210>75

<211> 20

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15150

<400> 75
actcttccat ccecttaaac

<210> 76
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<211> 22
<212> ADN
<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1516p

<400> 76
aggggaattt ttgttgtttt at

<210> 77

<211> 23

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15160

<400> 77
acaacttttc ttccttactc aca

<210>78

<211> 21

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1517p

<400> 78
gggtggaaaa tatggttttt a

<210>79

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15170

<400> 79
aataatcctc aaaactctcc aa

<210> 80

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1518r

<400> 80
ttacattact caaaacatcc ca

<210> 81

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1518q

<400> 81
ttatttgtga agtggggtta gt

<210> 82
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<211> 20
<212> ADN
<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1519p

<400> 82
tttttggggt tgagaattta

<210> 83

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15190

<400> 83
tctacaaact acactcccct tc

<210> 84

<211> 23

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1520p

<400> 84
ggaatgttag gtttagaggt ttt

<210> 85

<211> 23

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15200

<400> 85
caaactacaa tacccttttc tca

<210> 86

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1521r

<400> 86
aaccttcacc ataaatcaat tc

<210> 87

<211> 23

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1521q

<400> 87
ggtgttgtta ttaaaatggt tgt

<210> 88
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<211> 22
<212> ADN
<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1522p

<400> 88
aaaatgaatg ttttggtgat ta

<210> 89

<211> 23

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15220

<400> 89
aacacttcca tacctactcc ttt

<210> 90

<211> 21

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1523p

<400> 90
aaaagtttag agttggttgg g

<210> 91

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15230

<400> 91
cttcccactt accatcttat tt

<210> 92

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1524p

<400> 92
tttattgtta tggggaaaat tg

<210> 93

<211> 20

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15240

<400> 93
aaaaattcct accacccact

<210> 94
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<211> 20
<212> ADN
<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1525p

<400> 94
agtgggtggt aggaattttt

<210> 95

<211> 23

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15250

<400> 95
ctcttctttt atttctcaaa cca

<210> 96

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1526p

<400> 96
ggattattta aggttgggat tt

<210> 97

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15260

<400> 97
cctcttctca ctectacttt ca

<210> 98

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1527p

<400> 98

aaaggtaagg tattgggaga tt

<210> 99

<211> 25

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15270

<400> 99

caaaataaca acattacttc tcaaa

<210> 100
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<211> 22
<212> ADN
<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1528p

<400> 100
agattggaat tgatagagga tg

<210> 101

<211> 24

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15280

<400> 101
tcctaactaa cacaataaaa accc

<210> 102

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1529p

<400> 102
ggtttttagt gatggagaaa ag

<210> 103

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15290

<400> 103
cactacttaa cctacccaat cc

<210> 104

<211> 24

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1530p

<400> 104
gagtaaggtg atagttaaag ggat

<210> 105

<211> 20

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15300

<400> 105
caattacacc ccaaattctc

<210> 106
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<211> 22
<212> ADN
<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1531p

<400> 106
taatgagtag tgggggtttt ag

<210> 107

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15310

<400> 107
aataaacttt cacttccctce ct

<210> 108

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1532r

<400> 108
atctaaactc ccatccctta ac

<210> 109

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1532q

<400> 109
gttggttagg ttgtttttga at

<210> 110

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1533p

<400> 110
agggttatag ggtagatgtt ga

<210> 111

<211> 25

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15330

<400> 111
tctaaatcct taatacaaca aacaa

<210> 112
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<211> 22
<212> ADN
<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1534p

<400> 112
ggtttagagg aaggattgtt tt

<210> 113

<211> 21

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15340

<400> 113
catactcaac tccctcacaa t

<210> 114

<211> 26

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1535r

<400> 114

aacttctaac ctaatccttt ctctaa

<210> 115

<211> 23

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1535q

<400> 115
tgtagtttta gttatttggg agg

<210> 116

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1536r

<400> 116
cccttaatac ttctacccca ta

<210> 117

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1536q

<400> 117
tgattaggtg gtttggttat tt

<210> 118
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<211> 22
<212> ADN
<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1537p

<400> 118
attttatttt ggggaaagtt gt

<210> 119

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15370

<400> 119
tcaataatac ccacttccta cc

<210> 120

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1538p

<400> 120
gttgttggaa tagagaggtt gt

<210> 121

<211> 21

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15380

<400> 121
aacacaaaca taaaactccc ¢

<210> 122

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1539p

<400> 122
ttgtggtttt tgtagagggt at

<210> 123

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15390

<400> 123
acaactttcc ccaaaataaa at

<210> 124
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<211> 22
<212> ADN
<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1540p

<400> 124
aggttaagat tgggattagg tt

<210> 125

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15400

<400> 125
ctactttcct ccaaaaactc ac

<210> 126

<211> 21

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1541p

<400> 126
ggtttgtgag gtgattgtgt a

<210> 127

<211> 24

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15410

<400> 127
ttctectcta ccctaatcta aaaa

<210> 128

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1542p

<400> 128
gggagagggt tttgataaga ta

<210> 129

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15420

<400> 129
ccaactccct aataatctca ct

<210> 130
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<211> 22
<212> ADN
<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1543p

<400> 130
gtgagattat tagggagttg gg

<210> 131

<211> 24

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15430

<400> 131

aactaccata tccaccaatt aaaa

<210> 132

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1544r

<400> 132
aactctactt cataacccct cc

<210> 133

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1544q

<400> 133
gaggttgttt tgttaggatt tt

<210> 134

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>

<223> Cebador 1545r
<900> 134

tctttaacaa attcaccatc aa

<210> 135

<211> 21

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1545q

<400> 135
ttaagttagt ttggggattt t

<210> 136
<211> 22
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<212> ADN
<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1546r

<400> 136
cctcccacct attaactatt ca

<210> 137

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1546q

<400> 137
tattttggta ggggttgtat tt

<210> 138

<211> 18

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1547p

<400> 138
gggtattatg ggtgggaa

<210> 139

<211> 23

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15470

<400> 139
aaaccaaaca ctacaataaa tcc

<210> 140
<211>19

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1548r

<400> 140
acaaaacctc aacccaact

<210> 141

<211> 24

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1548q

<400> 141
tggtatttta ggaattggtt tatt

<210> 142
<211> 22

18
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<212> ADN
<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1549r

<400> 142
ctttcaactt cactctttcc at

<210> 143

<211> 21

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1549q

<400> 143
gggttgttgg aggttagtag t

<210> 144

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1550r

<400> 144
tcctccctaa caaaatatca at

<210> 145

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1550q

<400> 145
ttgaagtgta gtggtgtgat tt

<210> 146

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1551p

<400> 146
ttaagataag taaaagggtg gg

<210> 147

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15510

<400> 147
ctctaaaatt catccacaaa ca

<210> 148
<211> 22
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<212> ADN
<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1552p

<400> 148
ggttagggat tttggtttta at

<210> 149

<211> 21

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15520

<400> 149
taacccactc tcaacacaaa ¢

<210> 150

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1553r

<400> 150
aaacccaact cctatcctaa ac

<210> 151

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1553q

<400> 151
gggtgagatt ttagaggatt tt

<210> 152

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1554p

<400> 152
attgaagaag atggtggata ag

<210> 153

<211> 23

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15540

<400> 153
cctaacttct ctaaaacaaa ccc

<210> 154
<211> 22
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<212> ADN
<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1555r

<400> 154
accaatctta aaccaaacct ta

<210> 155

<211> 24

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1555q

<400> 155
aatttttagg aggtattttt gttg

<210> 156

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1556r

<400> 156
cccacaacta actattctct cc

<210> 157

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1556q

<400> 157
tttattggtt tgagagtttt tg

<210> 158
<211>19

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1557r

<400> 158
accccacaac ctactcaaa

<210> 159

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1557q

<400> 159

aggatagtag agggagttag gg

<210> 160
<211> 22
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<212> ADN
<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 14560

<400> 160

caaaccaacc tcatataaca aa

<210> 161

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1456p

<400> 161

gaggggaagt aggataggat ta

<210> 162

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1558r

<400> 162
attcctaatc tcacacacaa cc

<210> 163

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1558q

<400> 163
tgagtagttg gataaaaatg gg

<210> 164
<211>19

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1559p

<400> 164
gttggaagag atttgggtg

<210> 165

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15590

<400> 165
attatcccca ccttcctaaa ta

<210> 166
<211> 20
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<212> ADN
<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1560p

<400> 166
ggttgagaaa gttgttggag

<210> 167

<211> 21

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15600

<400> 167
caaactaatc acaaacccaa a

<210> 168

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1561r

<400> 168
accccaacta ccttaccttt at

<210> 169

<211> 25

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1561q

<400> 169
atttggtttt agtgagtttt tgtat

<210> 170

<211> 24

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1562r

<400> 170
aattttccta aaccttctac ctaa

<210> 171

<211> 20

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1562q

<400> 171
gtgttggggg atataaggat

<210> 172
<211> 20
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<212> ADN
<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1563p

<400> 172
aaggtgaagg ggaagtaagt

<210> 173

<211> 23

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 15630

<400> 173

cctaataacc tttatcacca aaa

<210> 174

<211> 20

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1564r

<400> 174
ctctctcacc tcttccaaaa

<210> 175

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1564q

<400> 175
gtaagtagtt ggggtagtga gg

<210> 176

<211> 21

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1565r

<400> 176
atctaacacc ctcaataccc t

<210> 177

<211> 21

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1565q

<400> 177
gagtgggtgg gatttatagt t

<210> 178
<211> 20
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<212> ADN
<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1566r

<400> 178
ccccaaatac cctaaaccta

<210> 179

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1566q

<400> 179
gttggagaag gggagatata ga

<210> 180

<211> 22

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1567r

<400> 180
attccaaaaa cctcatctaa aa

<210> 181

<211> 20

<212> ADN

<213> Desconocido

<220>
<223> Cebador 1567q

<400> 181
tttggtaagg gggataaaat
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REIVINDICACIONES

1. Un procedimiento de identificacion de linfocitos citoliticos naturales que expresan CD56 en una muestra derivada
de un mamifero, que comprende analizar el estado de metilaciéon de los motivos CpG en un amplicén de acuerdo
con SEQ ID NO: 29 a 34, en el que una desmetilacién de dichos motivos CpG hasta al menos un 70 % en un
linfocito citolitico natural en dicha muestra, cuando se compara con un linfocito citolitico no natural, es indicativa de
un linfocito citolitico natural que expresa CD56.

2. El procedimiento de acuerdo con la reivindicacion 1, en el que dichos motivos CpG en un linfocito citolitico natural
que expresa CD56 en dicha muestra estan desmetilados hasta mas del 80 %, preferentemente mas del 90 %, y mas
preferentemente mas del 95 %.

3. El procedimiento de acuerdo con la reivindicacién 1 o 2, en el que el analisis del estado de metilaciéon comprende
un procedimiento que se selecciona de entre la metilacion especifica de digestiones enzimaticas, secuenciacion por
bisulfito, analisis seleccionados de entre metilacion de promotor, metilacion de islas CpG, MSP, HeavyMethyl,
MethyLight, Ms-SNUPE u otros procedimientos que se basan en una deteccion de ADN amplificado.

4. El procedimiento de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3, que comprende ademas un analisis de
los marcadores NKG7, CX3CR1, FGR, CD56, CD16 y/o CD8.

5. El procedimiento de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4, en el que dicha identificacion
comprende una distincién de dichos linfocitos citoliticos naturales a partir de todos los tipos principales de células de
la sangre periférica y células no sanguineas.

6. El procedimiento de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 5, que comprende ademas la etapa de
llegar a la conclusion del estado inmunitario de dicho mamifero basandose en dichos linfocitos citoliticos naturales
identificados.

7. El procedimiento de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6, en el que una desmetilacién de los
motivos CpG en el gen GNLY en combinacion con una desmetilacion de al menos un motivo CpG en al menos un
segundo gen seleccionado de entre NKG7, CX3CR1, FGR es indicativa de un linfocito citolitico natural CD56°°*" o

CD56briIIante.

8. Un procedimiento de control del nivel de linfocitos citoliticos naturales que expresan CD56, en particular linfocitos
citoliticos naturales CD56°°° o CD56°"“"*S, y/o CD16+ o CD16-, y/lo CD8+ o CD8- en un mamifero, que
comprende un procedimiento de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6, y comparar la cantidad de
linfocitos citoliticos naturales identificados con una muestra anterior tomada del mismo mamifero, y/o con una
muestra de control.

9. El procedimiento de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 7, en el que dicho mamifero padece o es
probable que padezca enfermedades autoinmunitarias, rechazo de trasplantes, cancer, alergias y/o cualquier
enfermedad directamente relacionada con linfocitos NK, tal como pero sin limitarse a SCID-X1.

10. El procedimiento de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 9, que comprende ademas la medicién
y/o control de la cantidad de dicha cantidad de linfocitos citoliticos naturales en respuesta a sustancias quimicas y/o
bioldgicas que se proporcionan a dicho mamifero.

11. El uso de un amplicon de acuerdo con SEQ ID NO: 29 a 34 o un amplicén producido por un par de cebadores de
acuerdo con SEQ ID NO: 48, 49, y 138 a 159, y/o un oligébmero que se hibrida con una secuencia que se selecciona
de entre SEQ ID NO: 29 a 34, preferentemente un oligémero seleccionado de entre SEQ ID NO: 48, 49, y 138 a 159
para identificar y/o controlar linfocitos citoliticos naturales CD56°°" o CD56°""™* en un mamifero en un
procedimiento de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 10.
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Figura 1
ocios T ocios T s
Lmfocitos B Lmfocitos T Linfocitos T MoNo¢ itos Lmfoctos NK wamlogc itos
CDS+ CD3+ CD4+ CD3+

AMP 1452:361
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Figura 2
Lufocitos T Lafocitos T .
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CDS+ CD3+ CD4+ CD3+

AMP 1454:65

AMP 1454:108
AMP 1454117
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AMP 1454:226
AMP 1454:244
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Figura 3
Lmfocitos T Lafocitos T N
Lmfocitos B s MONOCILos Lmfocstos NK gramilog tos
CD8+ CD3+ CD4+ CD3+

AMP 1455:69

AMP 1455:130
AMP 1455:141
AMP 1455:149

AMP 1455:151
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Figura 4
Linfocitos B Linfocitos T Linfocitos T monocitos Linfocitos NK
CD8+ CD3+ CDdA+ CD3+

AMP 1458:228

AMP 1458:234

AMP 1458:258
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