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CCCGGCGCAGCGCGGCCGCAGCAGCLCTCCGCCCCCCGCACGGTGTGAGCGCCCGALCGLGE

CAGCGATGCGACCCTCCGGGACGGCCGGGECAGCGCTCCTGGCECTGCTGGCTGCGCTCT
..... ~M--R--P-=8--G--T--A--G--A--A--L-=L-=A--L--L--A--A--L--

GCCCGGCGAGTCGGGCTCTGGAGGAAAAGAAAGTTTGCCAAGGCACGAGTAACAAGCTCA
C--P--A--S~-R--A--L--E--E--K--K--V--C--Q--G--T--S--N--K--L--

CGCAGTTGGGCACTTTTGAAGATCATTTTCTCAGCCTCCAGAGGATGTTCAATAACTGTG 1

T--Q--L--G--T--F--E--D--H-~F--L-~S--L--Q--R--M-~F--N--N--C--

AGGTGGTCCTTGGCAATTTGGAAATTACCTATGTGCAGAGGAATTATGATCTTTCCTTCT
E--V--V--L--G--N--L--E--TI--T--Y--V--Q--R--N--Y--D--L--S--F--

TAAAGACCATCCAGGAGGTGGCTGGTTATGTCCTCATTGCCCTCAACACAGTGGAGCGAA
L--K--T--I--Q--E=-V=-A=~G=~¥==-V==L=-I=-A==L~-N~-T=-V=--E-~R--

TTCCTTTGGAAAACCTGCAGATCATCAGAGGAAATATGTACTACGAAAATTCCTATGCCT
I--P--L--E--N--L--Q--I--I--R-=G--N--M--Y--¥--E--N--S--Y--A--

TAGCAGTCTTATCTAACTATGATGCAAATAAAACCGGACTGAAGGAGCTGCCCATGAGAA
L-~A--V--L~-S~-N--Y--D--A--N--K--T--G--L--K--E~-L-=P--M-~-R--

ATTTACAGGAAATCCTGCATGGCGCCGTGCGGTTCAGCAACAACCCTGCCCTGTGCAACG
N--L--Q-~E--I--L~-H--G--A~-V--R-~F--S§--N--N--P--A--L--C--N--

TGGAGAGCATCCAGTGGCGGGACATAGTCAGCAGTGACTTTCTCAGCAACATGTCGATGG
V--E--8--I--Q-~W--R--D=-I-~-V--8--S--D--F--L--S--N--M--S--M-~-

ACTTCCAGAACCACCTGGGCAGCTGCCAAAAGTGTGATCCAAGCTGTCCCAATGGGAGCT
D--F--Q--N--H--L--G--8--C~-Q-~K~~C~~D=~P~~S~-C-~P~~N~--G-~S-~

GCTGGGGTGCAGGAGAGGAGAACTGCCAGAAACTGACCAAAATCATCTGTGCCCAGCAGT
C--W--G--A--G--E--E--N--C~-Q-~K-~L-~T--K~~I~-I-~C~-A--Q-~Q~~

GCTCCGGGCGCTGCCETEGCAAGTCCCCCAGTGACTGCTGCCACAACCAGTGTGCTGCAG
C--§--G--R--C--R--G--K--S~-P--8--D--C-~C~~H--N--Q--C--A~~A-~

GCTGCACAGGCCCCCGGGAGAGCGACTGCCTGGTCTGCCGCARATTCCGAGACGAAGCCA
G--C--T--G--P--R--E--8--D--C--L--V--C--R~-K~~F~-R--D--E~~A~~

CGTGCAAGGACACCTGCCCCCCACTCATGCTCTACAACCCCACCACGTACCAGATGGATG
T--C--K--D--T--C--P--P--L--M--L-~-Y--N--P--T-~T--Y--Q--M--D--

TGAACCCCGAGGGCAAATACAGCTTTGGTGCCACCTGCGTGAAGAAGTGTCCCCGTAATT
V--N--P--E--G--K--Y--S--F--G--A--T--C--V--K--K--C~-P--R--N--

FIG. 5

-185

-125

-65

55
18

115
38

235
78

295
98

355
118

415
138

475
158

535
178

595
198

655
218

715
238

775
258

835
278

895
298



9/12

ATGTGGTGACAGATCACGGCTCGTGCGTCCEGAGCCTETCGGGCCGACAGCTATGACATGE
Y=-V--V-=T=-D=~H-~G~~5~~C-~V--Ro=A-~C==G-—A--D-~S=-V-—FE--M-—

AGGAAGACGGCGTCCGCAAGTGTAAGAAGTGCGAAGGGCCTTGCCGCAAAGTGTGTAACG
E--E--D--G--V--R--K--C--K--K--C~-E~-G--P--C~-R--K--V-=C--N-~

GAATAGGTATTGGTGAATTTAAAGACTCACTCTCCATAAATGCTACGAATATTAAACACT
G-=I--G--I--G-~E--F--K--D--S--L--S--I-=N-=A--T--N--T--K--H--

TCAAAARACTGCACCTCCATCAGTGGCGATCTCCACATCCTGCCGGTGGCATTTAGGCGTG
F--K--N--C--T--S=-I~~S-~G~-D--L--H-=I-~L-=P--V--A--F--R--G--

ACTCCTTCACACATACTCCTCCTCTGGATCCACAGGAACTGGATATTCTGAAAACCGTAA
D--5-~F--T--H--T--P~-P=-L--D--P--Q--E--L=-D-=I~-L--Ke-T==V-—

AGGAAATCACAGGGTTTTTGCTGATTCAGGCTTGGCCTGAAAACAGGACGGACCTCCATG
K--E--I--T--G--F~-L--L--I-~Q--A--W-=P--E--N--R--T--D--L—~H-~

CCTTTGAGAACCTAGAAATCATACGCGGCAGGACCAAGCAACATGGTCAGTTTTCTCTTG
. A--F--E--N--L--E--I--I--R--G--R-=T=-K--Q--H--G--Q--F~=S=-L,——

CAGTCGTCAGCCTGAACATAACATCCTTGGGATTACGCTCCCTCAAGGAGATAAGTGATG
A--V--V--S--L--N--I--T--8~-L-=G=-L--R-=S=-L~-K--E--T--S--D-~

GAGATGTGATAATTTCAGGAAACAAAAATTTGTGCTATGCAAATACAATAAACTGGAAAA
G--D--V=-I--I-=5-~G--N--K--N--L~=C-=¥--A--N-~T--I--N--W--K-—

AACTGTTTGGGACCTCCGGTCAGAAAACCAAAATTATAAGCAACAGAGGTGAAAACAGCT
K--L--F--G--T--S~~G--Q~-K~~T=-~K~-I--I--S--N--R--G--E--N--5—-

GCAAGGCCACAGGCCAGGTCTGCCATGCCTTGTGCTCCCCCGAGGGCTGCTGGGECCCGE
C--K--A--T--G~-Q-~V--C-~H--A--L--C-~S~-P-=E-=G-~C--W-~G--P--

AGCCCAGGGACTGCGTCTCTTGCCGGAATGTCAGCCGAGGCAGGGAATGCGTGGACAAGT
E~-P--R--D--C--V--8--C--R--N--V--§=-R--G--R--E--C--V--D--K--

GCAACCTTCTGGAGGGTGAGCCAAGGGAGTTTGTGGAGAACTCTGAGTGCATACAGTGCC
C~-N--L--L--E--G-~E--P--R--E--F~-V--E--N--S--E--C--I--Q--C-—

ACCCAGAGTGCCTGCCTCAGGCCATGAACATCACCTGCACAGGACGGGGACCAGACAACT
H-~P-~E-=C--L-=P-=-Q--A~~M--N-=T--T--C~=T--G-~R-~G--P--D--N--

GTATCCAGTGTGCCCACTACATTGACGGCCCCCACTGCGTCAAGACCTGCCCGGCAGGAG
C--I--Q--C--A~-H-=Y~-I--D==G--P--H-~C--V=-K--T--C==P--A--G--

TCATGGGAGAAAACAACACCCTGGTCTGGAAGTACGCAGACGCCGGCCATGTGTGCCACC
V=-M-~G-~E--N-~N~-T~~L~~V~-W--K--Y-~A--D--A--G-~H--V--C--H-~

TGTGCCATCCAAACTGCACCTACGGATGCACTGGGCCAGGTCTTGAAGGCTGTCCAACGA
L-~C-~H--P--N--C--T~~Y~~G~-C--T=-G--P--G--L--E--G-~C—=P==T——

ATGGGCCTAAGATCCCGTCCATCGCCACTGGGATGGTGGEGGCCCTCCTCTTGCTGCTGE
N--G--P--K--I--P--§--I--A~-T--G--M--V--G--A--L~-L--L--L--L--

TGGETGGCCCTGGEGATCGGCCTCTTCATGCGAAGGCGCCACATCGTTCGGAAGCGCACGT
V--V--A--L-~G-~I--G--L--F--M--R--R--R--H--I--V--R--K--R--T--

FIG. 5 (con'd.)
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TGCGGAGGCTGCTGCAGGAGAGGGAGCTTGTGGAGCCTCTTACACCCAGTGGAGAAGCTC
L--R--R--L--L--Q--E--R--E--L--V--E--P--L-~T--P--S--G--E--A--

CCAACCAAGCTCTCTTGAGGATCTTGAAGGAAACTGAATTCAAAAAGATCAAAGTGCTGG
P~-N--Q--A--L--L--R--I--L--K--E--T--E-~F--K--K--I--K--V--L--

GCTCCGGTGCGTTCGGCACGETGTATAAGGGACTCTGGATCCCAGAAGGTGAGAAAGTTA
G--S--G--A--F~~G-~-T--V--Y~~K~~G~~L-~W--I--P--E--G--E-~-K--V--

AAATTCCCGTCGCTATCAAGGAATTAAGAGAAGCAACATCTCCGAAAGCCAACAAGGAAA
K--I-~P--V--A--I--K--E--L--R--E—-A--T--S--P--K~-A--N--K--E--

TCCTCGATGAAGCCTACGTGATGGCCAGCGTGGACAACCCCCACGTGTGCCGCCTGCTGE
I--L--D--E--A--Y--V--M--A--S--V-=D--N-=P--H--V--C--R--L--L--

GCATCTGCCTCACCTCCACCGTGCAGCTCATCACGCAGCTCATGCCCTTCGGCTGCCTCC
G--I--C--L--T~=8~-T--V-=Q--L--I==T--Q--L--M--P--F--G--C--L--

TGGACTATGTCCGGGAACACAAAGACAATATTGGCTCCCAGTACCTGCTCAACTGGTGTG
L--D--Y~-V--R--E~~-H--K~-D=-N--T=-G-=-S--Q--Y--L--L--N--W--C-—

TGCAGATCGCAAAGGGCATGAACTACTTGGAGGACCGTCGCTTGGTGCACCGCGACCTGG
V--Q--I~-A--K--G--M--N-~Y~-L--E--D--R--R--L--V--H--R--D--L--

CAGCCAGGAACGTACTGGTGAAAACACCGCAGCATGTCAAGATCACAGATTTTGGGCTGG
A--A--R--N--V--L--V--K=-T=-P--Q--H--V--K--I--T--D--F-=G--L--

CCAAACTGCTGGGTGCGGAAGAGAAAGAATACCATGCAGAAGGACGCAAAGTGCCTATCA
A--K--L--L--G--A--E--E--K--E--Y--H--A--E--G--G--K--V—-~-P--I--

AGTGGATGGCATTGGAATCAATTTTACACAGAATCTATACCCACCAGAGTGATGTCTGGA
K--W--M--A--L--E-=S-~I~-~L~=H~--R~-TI--Y--T--H--Q--S--D--V-~W--

GCTACGGGGTGACTGTTTGGGAGTTGATGACCTTTGGATCCAAGCCATATGACGGAATCC
S~-Y~=Gm==-V==Tw-V=-W--E-~L~~M--T~~F-=G-~S=-K--P--Y--D--G--TI~~

CTGCCAGCGAGATCTCCTCCATCCTGGAGAAAGGAGAACGCCTCCCTCAGCCACCCATAT
P--A--S--E--I--S--S--I--L--E--K--G-~-E--R--L--P--Q--P--P-=I--

GTACCATCGATGTCTACATGATCATGGTCAAGTGCTGGATGATAGACGCAGATAGTCGCC
C--T--I--D--V--Y--M--I--M--V--K-~C~~W--M-~-I--D--A--D--S--R--

CAAAGTTCCGTGAGTTGATCATCGAATTCTCCAAAATGGCCCGAGACCCCCAGCGCTACC
P--K--F--R--E--L--I--I--E--F--S--K--M--A--R--D--P--Q--R--Y--

TTGTCATTCAGGGGGATGAAAGAATGCATTTGCCAAGTCCTACAGACTCCAACTTCTACC
L--V--I--Q--G--D--E--R--M--H--L--P--§--P-~T—--D--S--N--F--Y--

GTGCCCTGATGGATGAAGAAGACATGGACGACGTGETGGATGCCGACGAGTACCTCATCC
R--A--L--M--D--E--E--D-~M~-D-~D~~V--V--D--A--D--E--Y--L--I--

CACAGCAGGGCTTCTTCAGCAGCCCCTCCACGTCACGGACTCCCCTCCTGAGCTCTCTGA
P--Q--Q--G--F--F--S--S--P--§--T--S--R--T--P--L--L--S--S—-L--

GTGCAACCAGCAACAATTCCACCGTGGCTTGCATTGATAGAAATGGGCTGCAAAGCTGTC
S-~A--T-~S~=N--N--§--T--V-=A--C--T~=-D--R--N--G=-L--Q--S-~C~~

FIG. 5 (con'd.)
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CCATCAAGGAAGACAGCTTCTTGCAGCGATACAGCTCAGACCCCACAGGCGCCTTGACTG
P--I--K--E--D--S--F--L--Q--R--Y--8--8--D--P--T--G--A--L--T--

AGGACAGCATAGACGACACCTTCCTCCCAGTGCCTGAATACATAAACCAGTCCGTTCCCA
E--D--8--I--D--D--T--F~-L--P--V--P--E--Y--T--N--Q--S--V--P--

ARAGGCCCGCTGGCTCTGTGCAGAATCCTETCTATCACAATCAGCCTCTGAACCCCGCGC
K--R--P--A-~G--S--V--Q~-N--P--V-=Y=-H--N--Q--P--L--N--P--A--

CCAGCAGAGACCCACACTACCAGGACCCCCACAGCACTGCAGTGGGCAACCCCGAGTATC
P--S--R--D--P--H--Y--Q--D-~P--H-~S~~T=-A--V--G--N--P--E--Y—-

TCAACACTGTCCAGCCCACCTGTGTCAACAGCACATTCGACAGCCCTGCCCACTGEGCCC
L--N--T--V--Q--P--T--C--V--N-=S--T--F--D~~S~-P-—A--H--W--A--

AGAAAGGCAGCCACCAAATTAGCCTGGACAACCCTGACTACCAGCAGGACTTCTTTCCCA
Q--K--G--S--H--Q--I--S--L--D--N--P--D--Y--Q--Q--D--F—~F--P--

AGGAAGCCAAGCCAAATGGCATCTTTAAGGGCTCCACAGCTGAAAATGCAGAATACCTAA
K--E--A--K--P--N--G--I--F--K--G=-S~-T--A--E--N--A--E--Y--L~--

GGGTCGCGCCACAAAGCAGTGAATTTATTGGAGCATGA 3633 (SEQ ID NO 2)
R--V--A~~P--Q~-S~~S~~E-~F~-I~-G--A--*- 1210 (SEQ ID NO 1)

FIG. 5 (con'd.)
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IRESSA (20uM) WYETH (10uM)
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