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SEQUENCE LISTING

<110> ARTEMIS Pharmaceuticals GubH

<120>-
'<130}

<140>
<141>

| <160> 18

032282wo JH/BM/short

<170> PatentIn Ver. 2.1

€210> 1
<211>
o <212>
<213>

DNA

<220>
<2235

<400> 1

aagcttctea
actcctgtga
cttttrtttig
tttagaaagy
aaataccaaa
ttttagttit
aggaacaaga
caatctgaat
ctaatgatec
aaactcagaa
_acatctaaaa
- attaaccatce
ctceatctygg
tgtaaacatg
gaaattcgag
- atccaggtat
agacgttaca
‘caggccagca
.tgagaaagge
aaaactttee
ctaggatett
gttecttaaaa
ccaggctaga
agggagtceca
agecagceate
ggggaggact
gtgggggget
tctectgaaa
gtagggggag
agatgaagga
agaagacgaa
cccgaggaga
tgtggttegg
gggcccggge

. gcggegecac

cagaaaaggc
actactgtgt
ggcggecgec

13139

cgtagcaace
tccaacacayg
9999999959
aacaatccta
ttocaaatat
aaadaggtca
geettgggte
aaccttaaag
tcoctgagaaa
atctectaatt
taacctctta
aaaacacttt
atccteccea
accttggtca
aacctgaate
agacaaaacc
caagtaacat
gggcgggcty
aaaggcgece
ttctgagega
ggcttgeacy
gatecygotetce
accoctacaaa
agaatgtgag
tgagatagga
gggcccoecac
cagggacaga
agggtataza
gggaagagteo
gagecectttet
aagggeaage
gggaacygcag
tgtctectttt
tgaggegeac
ggcgtttect
ggagcgagec
tggeggactg
cecteeceeqy

Artificial Sequence

agagctcceag
gagcaacctt
gggaacaagt
aggtcacttt
tegttttaat
attttecaaa
atgtcctace
cetctaatcee
actggaagaa
atgtcagtat
aagttttect
cctctcaata
atcaaaagta
caaatatgtc
tttttaagta
cagagceocag
gagaaagcag
cagcatecagt
gatagaataa
ttacctacta
gattcatagg
cacgccctag
ttcaacaggy
gtgggggtgg
actggaaaac
gagegaccaqg
aaaaaaagta
cgtggagtag
ctgaccecagy
ctetgggeaa
atctteectge
ggagactgag
ctgtitggadc
ggcactcecg
ggocgggaat
cgageggdga
gcgggactag
cggcggcage

agccagcage
ttetttacce
gcteecatget
tazattgagy
taaaccagea
cattcagcaa
aaagaacata
cataacagge
atceagggaa
tetetgettt
cctagegace
tgotgeacac
taggtattta
atctaazaac
ttttgageac
agctetggge
aaaatgcagg
acacaggaga
attagcatayg
aaaccaggge
ggcatatecece
gcagggaaaa
atatcgeaag
cgaaggtaat
cagaggagag
agttgtcaca

tgtgtatttt

gcaatacccea
gaagacatta
gagcggtyca
taccaggctg
gtgaccecttc
cttaccttga
ggaggcagcey
ggecegtace

gggggaggygc

ggctgegtga

ggeggcageqg

bescription of Artificial'Sequencg:‘R05325 locus
sequence ' .

tgectgecgee
caccceccact

-ggaaggatty

tetttgattt
atgtggatat
teatatttaa
actcaatatt
cacaaatttt
aagaaattcc
agtcoctaggt
taaaccatta
aaacctectc
acatataagc
aatttagtca
aggaacaatt
gaaaaatgag
teatecacge
aagatcctia
aaggggettt
ttttgeecac
tecocectett
cgacaaaatc
gatactgggg
gtctttggtyg
gegtteagga
aggccgeaag
gagagcaggyg
ggcaaaaagqg
aaaaggtagt
atggtgtgta
gggaggeeca
tttecceocgy
coceaggeget
agactcgagt
cgtgaggtgg
caggggegga
gtectctgage
geggoagete
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ttgﬁatactc
tecttaacaca
gaactatgct
gaaaatcaac
aagcattaag
atttacaget
ctacacatga
ggacagagaa
tgtgtecteo
cagattygcac
ttaatatcaa
ctggaacctc
aaggaagtaa
aggtatggag
dgcaaaagga
ttgctggtga
accectgace
ttcetaagaa

ccecaggagtt-

taccatttac
ctttagagte
tggctcaatt
catacgceceac

tgggaaaage.

agattatgyga
aacaggggag
ttgggaggec
dggagaccaga
ggggtcegact
aaggtagectg
ggcceacgac
ggcceggteg
gecggggect
taggocraac
gagtgygggg
gggggecgge
gcaggegggce
acteageceg

60
120
180
240
300
360
420
480
540
600
660
720
780
840
200
960
1020
1080
1140
1200
1260
1320
1380
1440
1500
1560
1620
1680
1740
1800
1860
1920
1980
2040
2100
2160
2220
2280 -
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ctgececegage
gegggacacg
ggecggtgeg
tggggcteeyg
gcggettggt
cgttctgtga
aggaatgegg
. caccggacge
" tctegtegot
tggttggegt

" ecgetetgeen

" gcggtoggeco
Cgagcggecg
.cctegtegte
.cgtgcaagtt
ggccetcoco
- gaagegegey
gcacgtttee
ctceggggag
" cttgetctee
gggagaaggc
gttectetget
Tetteecteg
ggcttaaagy
‘attggaggga
caaataagga
. ttattattgc
cacccgagtt
cgagttagac
atttetceeg
cattttcatt
tcectgatett
atecgaggetg
ttgttgatece
gttccacatt
" tecaacctaa
aaactgagcet
gtatcttaca
gocacatggt
ggttecctttt
agattgtatt
ctacacgtta
. gettgacttg
" ggtttttagg
gagaggtgge
_ ccagcaacea
- tgtctgaaga
tEttttttta
gtttgttcca
aggaactaat
gggatacaga
ataaaaattyg
gcttcatceta
aatgataatt
tgectttatg
ageccagect
cctgttgggy
gecactatgy
. ctgtctetge
- gecatgtggt
ttctaaggge
caaacactaa
taaaatagtt

ggaaacgcca
cceceeteecy
ccgccaatea
gctectcaga
gcgtttgegy
gacagceggg
tcegecetge
ggccatgget
gattggcttc
aaggecgecty
actgggtgygg

tectggeggag
cocaccchoc

.tgattggete

gagtccatece
tcggecceege
ctgggygcgy
gacttgagtt
tggagggaag
caaagtcget

‘cgcaccette

gecteetgge
tgatctgcaa
ctaacctggt
caagacttce
aaatgggagy
ttgtgateeg
ttatactcte
tatgtaagea
cthptctgc
tattatacty
agaagtctga
tagetgggge
tttgeettga
tgggeetatt
agcttaactt
attaaccatt
tattgecagg
attgattact
ggaatgcaaa
tittctattt
ttgctggtet
tagccaaaca
ttgttgtgtt
teggagttca
catggtggct
ccacaagtgt
aagagaatac
atatggtage
ttttatttga

‘agaccaatgc

aacttctagt
tacaaagctyg
ttggatttca
cctitaatee
ggtotacaca
aggggggete
atgtggctaa
tgttgattag

‘ctottgttig

agctgetgag
aattgtectt
atgaggagtg

ctgaccgeac
cegegecatt
geggaggetg
gagecteggc
ggatgggcgy
tacgagtcgt
agcaacoedga
cgggggggdy
ttttectcee
tcagttaacyg
gogggaggta
cdggggaqgy
ecttcetetg
teggggeeca
gcoeggecage
gecgeagagt
ggacgggcay
gcetcaagag
gagcgaggge
ctgagtitgtt
teeyggagggy
ttetgaggac
ctecagtett
gtgtgggegt
cacagatttt
ataggtagte
ccteggagta
ctgcttgaga
gaattttaat
agoecttatea
gcttateccaa
tgactcatga
ctcaacactg
teottaattt
cteagtecag
tccactecca
aatggtteca
ctgatatttt
gcttactaaa
gttcaggtgt
aagcagtget
aaatgtgatt
caagtaaaat
gtgtgtgett
agagcacaga
cacaaccate

‘attcacatta

tgtctccagt
caataatcaa
agtgtaactg
agactttaat
atcctatttyg
aaagctaagt
aazatgtagg
cagcacictyg
tcaagtteta
tgagattica
atccgteotac
gtcttttgac
ctactaactt
atttgcagee
taatttittt
aggtggacta

2/39
ggggattece

‘ggecteteoey

ceggggeege
taggtaggeg
ccgegygceagy
gacgctggaa
gggggaggga
ggggcagegyg
geegtgtgtg
gcagecggag
ggtggggtga
gagggagggt
ggggagtegt
gazaaactggec
gggggcyggcy
ctggecegege
tagggctgag
gggegtgety .
tecagttgygge,
atcagtaagy
ggaggggagt
cgcoetgage
tctagaagat
tgtecctgeag
cggttttagte
atctggggtt
ttttecateg
tecttactac
catttttaaa
aaaggtattt
ccectagaca
aaccagacag
cagttctttt
tcagtgltcta
ggagttttac
tgaatgectc
ggtggatgte
aagacattaa
attttgteat
ttgttgtctt
ttetettgga
ttgeccaaget
gattaagcaa
gtgetctata
ctgctettec
tgtaatggga
aataaataaa
agaatttact
attactettt
tggacagagyg
gtcttttete
tttaaactge
ctgeagecat
geeagagttt
gaggcagaga
tctaggatag
taaaattata
ctttctgatg
actgtggget
cecatggett
tgatttccag
tttaaaaaat
atattaaatyg

agtgecggey

cgecaccgooe
ctaaagaaga
atcgggacte
coctecgage
ggggcaagcey
gaagggagcyg
aggagcgett
aaaacacaaa
tgecgecageey
ggcgagetgy
cagcgaaagt
tttaceegee
ccttgecatt
aggaggcget
gcecchgege
cggetgeggy
agcecagacct
tgttttgagag
gagctgeagt
gttgeaatac
ctgggagaat
gggcgggagt
gggaatigaa
gggaagtttt
ttatgcagea
aggtagatta
agtatgaaat
gagcccagta

tagaacactc-

gagcattage
attagttaca
ataactcett
teacctotce
aacaatagat
tctecttttt
tectecccat
aaggtatatt
tgtacacate
tectgaccta
ctggcttgac
tctteaggac
caaatgtatt
ataatactat
agaagtcctyg
tctgatgcece
tecteettet
gaagtaatga
aagcactgga
agccataact
ttacactaag
tagctttact
tactaaacat
agccagecag
caggcagate
ccaggaatac

attgaageat.

agatttgggt
ttetttaaag
aaatggeatyg
gotggggtty
gggttatata
agteccteec

PCT/EP2003/011233

ccaggggeac
cacacttatt
ggctgtgett
tggegggagy
gtggtggage
ggtggtggge
gaaaagtcte
ceggoegacy
tggcgtattt
ccggeagect
acgtgeggge
agcetogeogeg
gecggeeggg
ggctogtgtt
ccecaggttec
aacgtggcag
gegggtgeaa
ccatogegea
gcaggaagca
ggagtaggcy
ctttctggga
cectteocece
cttctgggea
caggtgtaaa
ttaatagggy
aaactacagg
aagacatget
tacagtgtey
cttcatatce
attttagece
attttccett
tacaccacaa
agtacacttt
cgtcagtggt
gtattgagaa
ctcecatttat
attacctgat
teattattga
tgtaaaaggt
aggtcttytyg
teatggeatt
ctataatttt
tgtgaagett
ccaggggetg
agttcaattc
tettetggtg
tettettttt
aatactttgt
aatgttaceca
gcagacttgt
caataaagaa
taacttttgt
gaaagcaagt
tggtggtget
tetgagtttg
acacagaaac
tecetaatga
attatttttt
cctecttect
gotttttgee
.Jgaaatcttt
ataaaccteca
ctataaaaga

2340
2400
2460
2520
2580

2640
2700
2760
2820
2880
2940
3000
3060
3120
3180
3240
3300
3360
3420
3480
3540

3600

36860
3720
3780
3840
3300
3960
4020
4080
4140
4200
4260
4320
4380
4440
4500
4560°
4620
4680
4740
4800
4860
4920
4980
5040
5100
5160
5220
5280
5340
5400
5460
5520
5580
5640
5700
5760
5820
5880
5940
6000
6060
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gectattaagg
aagggtectta
tcaaatccag
~aatgttaatt
tatgtatete
teetgaatac
ataggggaca
aacttgaatt
atgettaagg
" ggtgagagca
gtctttaaac
aagttttecce
taaacaaatyg
-agatacagaa
gggtttecct
ataaacttaa
ttatatatgt
aattttcaaa
atzattgtgg
ctgggteaca
atactagttt
tgggctaagy
gaattggagt
ttatcaccct
gacaacaata
ttecgagacag
ctggectcga
‘geaceaccac
cactgggtgg
-aaatctactg
cggatatact
ccagetttat
ggttgatggt
gagaattaaa
ttcttaagga
attgecatgg
" cctttagate
gagcageaac
tgttctcaga
ttgctatgea
attaaactct
aagtattgta
‘atttccocaa
tgtagtttca
atataaaact
agagagttta
attgtgtagt
tgaacatttt
actagaaatt
gaaggaaagt
ggcagatgaa
aaattitcce
gettacaaat
taaaccotatg
gaacagttat
tgttcatttg
- gaaagactga
gagggaggga
gtaagttgga
gtcatacaaa
ttgattteac
tgggectttt
catcectgate

ctttttgtet
gagttttagt
agaatccaaa
tgettactgt
tgcctgatet
taaggttaaa

cactaaggyaa

attateaccyg
gatecectagg
tatttecaaaa
catctgeata
ccatcaaatt
ttggttttgt
caaagctget
gcactatcct
gtttectgte
taaacatttg
acctgagota
tttgecaggea
agtctaggag
atatgttgga
aattgattct
cacttgtata
gttttctaca
geatgttttc
ggtttetety
actcagaaat
geotggetaa
atttttaatt
tthptctaa
agcagattaa
actaccttat
aagcttataa
atttttgace
accttoccag
ctcttaaagt
atteccttgag
aggtcttega
agcaagcaga
gtttggattt
taagttacac
gettietttg
agttccaaat
tgcttttaaa
gacatgtaga
atatageatg
cattttgaaa
aaatgcagac
aaaaagctga
gtaatagett
aagaaatact
cacagatata
gtggettgac

tcctaaatag

gttgecattt
tggtgtgaac
caagtttggg
gggaggctgy
ggaacttgta
atgaacctag
ctgactaata

-aacccagaaa

tagtcctgaa

tatacttaac
atacagaaac
ttcttcacag
gaatataaaa
gcaacaagat
atgtagtaat
gettgggtga
caacctactt
acttgectgag
aacaaggcag
tacacaggga
gggacatgga
gatttgtgaa
atttegaggt
gatecatgtge
aggtgatgte
tacttaatgt
aataagtcat
agactctetg
teaageattt
ggacatgttt
gattageact
tctcaaataa
taatttttgt
aagccatatt
tatageecctg
ccgectgeet
gttggatatt
cagtcagtag
cagaggectgt
gggtcaggga
tctgatagaa
ggaactitgaa
aagtgttgtt
attgcectca
cttaattaag
gacaggacag
gatcaacatg
ggcatgatgg
ttctaatgta
cttgtataat
tatgtgagga
tataaaacca
atgettaatt
agtgtttgte
tettttgeaa
ggagtcattt
ttgttegtgt
agtattteag
agaaaattta
cagtyggttet
aactctaatc
ttgtcactgt
tcaaactgtyg
gecctaatgy
caaagaggyd
tcttoacagt
cttgttatge
cattgttagyg
accaacttct
cttatceett
tttagtttca
aataggacca

339 -

ttttttttta
tgttgeateg
ccaaagtcecaa
atgatagett
atgtagacta
acttitggaa
tagttggtaa
tttaaaaaaa
cacacsagag
acaaccaaga
tattaaaata
ttteteccggt
attgttttea
ctetiggttt
taggccoctace
atatgattte
gaaagttagg
ttttacatgt
acctagtaac
caccttgazay
atccagaaga
gttagtgage
tgetggeett
tcaaagaaat
tttttteett
gctgteetgg
ctgectectg
ttgttatata
tottaagtay
tggtactagt
tagaaactag
atatttcagg
agtggagtaa
gagccactga
acactgracc
aatattaatt
tgettgtita
atgttecataa
tecagtgacag
gtgtaggtag
ceatgeaatyg
taaaggtgtt
caacgttaga
attcaattaa
cagaacattt
catactaact
caatgagtgt
tttagaaagce
aagggaaata
aaaccatata
tttgagcaat
tataactecat
gettgtttta
gaatgackttt
toanaagaaaa
ggcatgeact
tggaattgag
tgacaaghtagt
agtgtgacaa
ggaagatgta
atcaattaaa
aactcctagy
cCatcacccc

aatgtggtat
cttaatcaga
attaagasatt
ttectgagge
aagttctgec
cttgcaggte
aatgtgtite
aaagecagygce
tagttacttg
aactacagtt
ttcecaaataa

gaataggcag-

agtgatagtt
atactcagaa
ttaggectgat

‘atatateaag

tetttgtggg
cttacatttg
cctacctata
ttgagacgtt
tatteaggac
attgagtgge
ttttaaaaag
acttgtttgy
tttttttitt
aactcacttt
agtgccggga
actataacca
tetttattgyg
ggcacttaag
tctagegttt
acatctagag
ctactceatt
gaatggtcte
acatttggtc
gtgtaattat
aggctatatt
tcoecaagatg
taatgtcact
aacatatgtg
tgttatgcaa
tgtcataaaa
acttatttat
caccegtttgt
cttaaatgta
tttgtgttgg
cagattygttt
aaaactgteca
agctactitge
gttgteattyg
ataacagett
aaatgttaca
gttatgtgaa
ttaatctatt
agtggggagt
tacactteaa
catcecotttt
gattaaattc
tttggactct

‘tataataact

tacagaagat
ttagtgttet
caaaaaaatc
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ctttagaace
ttittetagtt

tetgactttt:

agggtctcac
tygcttttgte
agattetttt
aagtgatgaa
ctgttagage
gcaggctcet
aaggttacct
tattteatte
agttggaaac
aaagcccaltyg
geacttettt

tattgtteaa

gcaaaacatg
tttgattttt
gtggaattgt
gagcactttg
ttgttagtgt
tatttttgac
ctttaggett
cectbgtict
atcteetttt
tttkttggttt
gtagaceagg
ttaaaggcgt
atactaactc
cectteatta
caacttcecta
tgtataccta
tgtactataa
tetctgaggy
agaacataac
vtgcttgaac
tgtttttect
tectgetgtet
ttgecattta
gtgttaaatg

ttetgtatga’

ttaccatttt
tgttttgaac
gaacaatggt
gttataatat
tactgtettt
tgegageaat
tgaatgttat
gaagctttga
tgtattagtt
ctgaatatcet
gttatattaa
aatggatgaa
agtttggcaa
ggtttgteta
gcecttggeac
acatcetttt
gtcagggagg
aaacttigag
taatgatttg
ccatgttaca
gccagecatc
cactgagcta
tcaaataaga

6120
6180
6240
6300
6360
6420
6480
6540
6600
6660
6720
6780
6840
6900
§960
7020
7080
7140
7200
7260
7320
7380

7440

7500

7560
7620 .
7680

7740
7800
7860

7920 -
7980
8040
8100
8160

8220
8280

8340
B400
8469

8520
8580
8640

8700
8760
8820
8880
8940
9000
9060
9120
9180
9240
9300
9360
2420
9480
9540
9600
9660
9720
5780
9540
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~ tttatgetag
zaatggette
aaactggtac
gtgggtcaca
catctteaca
agtgaaaggt
cacccacace
cctgeactgg
. attgottatc
~aaaccttygte
aaatttacca
attttttaza
ttaacttgag
tggcaaagat
tggttetytg
taagttbata
ataaaacctt
cactgactat
ttctaataga
ataactttee
aagtaatgag
caactcgaaa
tatecaacac
tgggtgattt

., gtgtacagtt

aggecactity
- tttetttaat
ttataatagt
tgataaaact
ccataaaaca
agccaagcag
attctggagt
ccaaagcaag
‘gtectteoacte
caaaggcttg
cccagactac
aaaaaacata
. taaatgctat
aggatctggg
gtcecatccaa
‘aggtgagtga
gcagtacage
gatagagatt
tattgcaaaa
geagteatet
agtgttatag
tgcaacttag
cteagectac
atgtttttcet
agaatccaat
agttctcagt
" tgtttitctyg
gctcagcaaa
‘catgtggtac
ccagacacaa

<210> 2
<211> 5409
<212> DNA

tgtttcaaaa

totagaaaga’

tgagcacaca
gaaggcaggc
actgatgage
ggcaatggat
agatagetca
tacacataat
tttagttece

tagaggagaa.

gccagagatg
tatacttaat
aacttagcecat

‘tatgtcagga

atcaccttgy
ttcaatecaat
taaaaattte
ggtgceaatyg
aacatcacac
ataaagctca
gttacttata
acagaagcaac
ccttttotgt
taactctect
tacatttitea
ggggtgggga
taggcttgtt
cacacaageca
gtagatctta
gtaggttgea
tgtaggette
ggtcaagcag
ttetttatge
ttttetttac
agecagtgoge
atggaccttt
agtcattagg
gggtggtygy
ttecagttteh
catectette
tttaactecte
tctgeetgte

-ccaatttcete

ggtaaatagg
tttacaggee
agttagtecea
cttattgaag
aatgtggaat
gactgagaag
ttctacettt
gggaggttge
tggagacaaa
taatggtact
aaggagagac
ataaatacaa

ttttaggaat
tgtacatagt
ggactgagag
aggaagaact
aagaacttta
cceoaggctag
tagactgoca
ttcacacaaa
aacacttggy
acttecatage
aagctaacag
agaattaaag
aaasagtagt
acttggtaaz
tttgaggtaa
aatgtattat
ataataccag
tggattectgt
tgaaaatcta
aacaaggatt

taatgatagt-

cagctagygca
tgagggecec
gaggtacctt
titaaagakta
gggetttgga
ggttcocatac
tottigotet
agggatgctt
caagcaatag
ttaagaaata
tgtaacectgt
tgatatttec
caaggagggt
tttagaagat
cgecacacat
ctaceoagtct
tiggaaagtt
gatacattgt
tgttgaggge

gtgtatagta

cctggtetac
ttettggate
tagtttetta
agagcetcta
gtgtatagtt
acaaaccacy
aggaccatgt
acagtacaat
ttecaaatgg
agatatccca
ggtaagatat
ggceattaag
ctaaateett
taaaaaacat

<213> Artificial Sequence

<220>

4439

aggtaagatt
gaacactgaa
gtetttettyg
tgggctgaaa
teoctgatgea
tctagaggag
attaacacca
cacagtaaga
aggcagagygc
ttatttecta
tgtceactat
ctatggtgaa
tcattigttc
tggtgatgaa
aagtggttec

tttgtgattyg

ttecattecteco
tctcaaagga
agoetgaaaga
acttttagga
ceccacaagac
ggaataacag
agacctacat
ggtaaatectt
cattagetec
aaataacgct
atctactggt
gtttaggttg
ctgettotga
aatatggect
ceattacaat
actgtaagtt
agtgttagga
ctcttectte
aaactgcagce
gteoccattee
gattctaaaa
gactcagaaa
ggcttacaac
accaaataaa
ccttggtaaa
agacacyggct
ccatectata
catgagacaa
titctatgeea
ttctatcaga
agtagaaatc
aatggtacag
aaaaggtaza
catatctgtt
ctgaacagcea
ttcaatatat
tcteatgace
cagttggact
tctgeagteg

agaaagtttt

tggctectaa
aaaagcatgt
ctggtgtcett
aaaaccatce
gacttgactt
gcttectagee
agcettecac
gagccagggc
ttecacgtaac
atttgtagtyg
ccaagtacaa
agtazaatatt
acaatcatag
tttgatcaag

‘caaaattgee

agttactaat
aggattgtct
agccagactt
ggcactgtta
tatctgagga
ggctoocaag
attgtataca
tgtoectgagt
ctetacoece
tecatacact
gtttetacta
tatatttatt
gatgatacaa
saagtgttcet
caccttgcta
actttteotge
actacaaata
atcttgatet
atgaaggcce
agataaggce
caacctaaaa
atcacttget
tataactcea
tgtattgtgt
acatttcttg

catttcecga

aaagaaggtc
gaacaaatct
atgaaggaaa
acactttttt
tgteccaagaa
tgagtgaaat
ctcatggtat
acaataatat
tcaatgggea
tttcecaage
tgagcttgat
tcaatettet
aatttctaaa

PCT/EP2003/011233

aaattttgag
agagectaga
attgetttac
aagtggetaa
aaacaaacta
ckeatceeat
tecacaggea
ctgygcatggt
tatgtgacaa
caggttagea
ttttaagteca
acctggtgta
aaatgcttac
ttgtacatet
gatggaattt
tatctagggt
tceazaaage
gtgecettta
tcetaaataa
aggaactgat
azaatcagta
tcaggaggtc
aacagggagy
aagcagtaca
taagactgac
aaaagagaaa
cttagtaata
ttaaggcaga
agaatttaga
gacacttaga
gaaatcaage
tatttttete
ttaataagtt
gaaggatgaa
cecgatgttea
tggcacacac
tetteecact
gtitttagag
gttctagggy
acasacaggy
tectgagtaa
aggcaagcetg
aagtttaate
taggtgtgaa
ctgttagtce
tttaaacaac
gcaagtgett
gaattatgge
ttatttaaaa
ccacagaage
aaccccaggt
taatgagatg
ceteagggac
acccteatgt

_agggcegaat

9900
9960
10020
10080
10140-
10200
10260
10320
10380
10440
10500
10560
10620
10680
10740
10800
10860
10920
10980
11040
11100
11160
11220
11280
11340
11400
11460
11520
11580
11640
11700
11760
11820
11880
11940
12000
12060
12120
12180
12249
12300
12360
12420
12480
12540
12600
12660
12720
12780
12840
12900
12960
13020
13080,
13139
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.<223>'Déscription of Artificial Sequence: sequence of
hemology region

<400> 2 -

~ caggcceteco
© ggaaggggea
gggagaaggyg
gcggaggage
-tgtgaaaaca
ggagtgcgea

. gtgaggegag

gggtcagcga
tegttttace
tggeccetige
ggegaggagyg
gegegecect
tgageggetg
gctgagecag
gggetgtitt

aagggagctg’

gagtgttgea
gggectggga
agatgggegy
gcaggggaat
tgtcgggaag
ggttttatge
ategaggtag
ctacagtatg
taaagagece
~attttagaac
gacagageat
acagattagt
" ttttataact

+ tetatcacet
ttacaacaat-

"eekctetect
tgtctectec
ttaaaaggta
tcattgtaca

" tetttectga
tggactgget
agcttettea
gcaacaaatg
tataataata

‘ttecagaagt
gggatctgat
taaatecctec
tactgaagta
ctttaageac
gaggagceat
tetcttacac
ctgetagett
ceattactaa
gtttageceag
gagacaggca
atagccagga
tataattgaa
gatgagattt
ggectttettt
gcttaaatgy
ccagggtggy
aaatgggtta
aatgagtcca

gagegtggtyg
agcgggtggt
agcggaaaayg
gctteceggee
caaatggegt
googeoeggoa
ctggacgtge
aagtagctcy
cgcogecgyge
cattyggeteg
cgcteceoagg
gegeaacgtyg
cggggegggt
acctecatceg
ggaggcagga
cagtggagta
atacctttet
gaatecctto
gagtettety
tgaacaggtg
ttitttaata
agcaaaacta
attaaagaca
aaattacagt
agtacttcat
actcatttta
tggcatttte

tacatacace

cettagtaca
cteeccgteay
agatgtattg
tttictecat
ccatattacc
tatttcatta
catctgtaaa
cctaaggtet
tgactecatgyg
ggacctataa
tatttgtgaa
ctatocagygg
cctgagttea
gceetettet
ttettettet
atgaaatact
tggaaatgtt
aactgcagac
taagcaataa
tacttaactt
acatgaaage
ccagtggtgg
gatctctgag
atacacacag
gecattcccta

‘gggtattatt

aaagcctcoot
catggotttt
gttgggaaat
tataataaac
tceceetataa

gagecgttcet
gggcaggaat
tctecacegg
gacgtetegt
gttttggttg
gectegetet
gggcgeggte
cgegegageqg
cgggectegt
tgttcgtgea

ttceyggecet

gcaggaagceg

‘'gecaagcacgt

cgeacteegyg
agcacttget
ggegygggaga
gggagttcte
cccetettee
ggeaggetta
taaaattgga
ggggcaaata
caggttatta
tgcteacceg
gtegeogagtt
atceatttet
gocoedatttt
cctttectaga
acaaatcgag
ctttttgttyg
tggtgttcca
agaatceaac
ttataaactg
tgatgtatet
ttgagecaca
aggtagttec
tgtgagettyg
cattctacac
ttttgettga

‘gettggtttt

gotggagagg
attcecagea
ggtgtgtetg
ttttettttt
ttgtgtttgt
accaaggaac
ttgtgggata
agaaataaaa
ttgtgecttca
aagtaatgat
tgcotigectt
tttgageeea
aaaccctgtt
atgagccact
ttttetgtct
tectgeeaty
tgecttctaa
ctttcaaaca
ctcataaaat
aagadctatt

gtgagacagc
geggtecgee
acgoggeoat
cgcetgattgg
gogtaaggey
goccactagg
ggectctagc
gecgoocace
cgtctgattg
agttgagtee
ccocteggece
cgegetgggy
ttcegacttg
ggagtggagg
cteccaaagt
aggecgeace
tgetgecteoc
ctcgtgatet

aaggctaacc-

gggacaagac
aggaaaatgy
ttgettgtga
agttttatac
agactatgta
cecgetectt
catttattat
tcttagaagt
getgtagetg
atcctttgee
cattigggee
ctaaagetta
agectattaac
tacatattge
tggtattgat
ttttggaaty
tattttttet
gttattgetg
cttgtagcea
taggttgttg
tggcteggag
accacatggt
aagaccacaa
tttaaagaga
tccaatatgg
taatttttat
cagaagacca

-attgaactte

tetatacaaa
aattttggat
tatgecetita
gectggteta

9999299999

atggatgtgg
ctgetgttgg
tggtetcttg
gggcagetge
ctaaaattgt
agttatgagg
aaggettttt

cggygtacgag
ctgcagecaac
gycteggyggy
cttettttee
cetgteagtt
tggggeggga
g9ggeggygy
ctececcottee

gectectegggy

atcecgecgyge

ccgogoogea
gcggggacgg
agttgecteca
gaaggagcga
cgctetgagt
ctictcegyga
tggcttetga
gcaactccag
tggtgtgtgg
ttcceacaga
gaggataggt
teegectegy
tctectgett
agcagaattt
ctgecageett
actggcttat
ctgatgactc
gggccteaac
ttgatectta
tattctecagt
actttecact
cattaatggt
caggctgata
tactgecttac
caaagttcag
atttaagcag
gtctaaatgt
aacacaagta
tgttgtgtgt
ttcaagagca
ggctcacaac
gtgtattcac
atactgtcte
tagccaataa
ttgaagtgta
atgcagactt
tagtateocta
gctgaaaget

ttcaaaaaty

atcceageac
cacatcaagt
getetgagat
ctaaatcegt
ttgggtettt
tttgctacta
tgagatttge
coetttaattt
agtgaggtgg
gtettatact

PCT/EP2003/011233

tegtgacygct
cggaggyggga
ggggggggea
tecegeegtg
aacggcageo
ggtaggtggg
aggggaggga
tetgggggay
cccagaaaac
cageggggge
gagtetggee
gcagtaggge
agaggggegt
gggcteagit
tgttatecagt
gggggdayggy
ggaccgecct
tetttctaga
gegttgtect
tttteggttt
agtcatctgg
agtattttec
gagatcctta
taatcatttt
atcaaaaggt
ccaaccceta
atgaaaccag
actgecagtte
attttcagtyg
ccagggagtt
cccatgaatyg
tcoaggtgga
ttttaagaca
taaaattttg
gtgtttgtty
tgetttctet
gattttgeea
aaatgattaa
gcttgtgete
cagactucte
catctgtaat
attaaataaa
cagtagaatt
tcaaattact
actgtggaca
taatgtettt

“‘tttgtttaaa

sagtcectgeag
tagggccaga
tcetggaggea
tctatetagg

tteataaaat

ctacctttet
tgacactgtyg
acttececaty
agcctgatit
tttttttaaa
actaatatta
taactttitt

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
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
3360
3420
3480
3540
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tttaaatgtyg
ategcttaat
tcaaattaag
getttteoty
actaaagttoe
ggaacttgea
gtaaaatgtyg
aaaaaaagce
agagtagtta
aagaaactac
aatattecaa
cggtgaatag
ttecaagtgat
gtttatactc
.- taccttagge

ttteatatat
taggtctttyg
atgtcttaca
taaccetace
gaagttgaga

'_ aagakattca

gagecattgag
ccttttttaa
aaatacttgt
cctttttttt
- ctggaactea
cctgagtgece
tataactata
gtggtcttta
tagtggeact
ctagtctage
caggacate

<210>
<211>
<212>
<213>

3
4413
DNA

<220>
<223>

gtatectitag
cagattttct
aatttectuac
aggcagggte
tgectgettit
ggtcagatte
tttcaagtga
aggecetgtta
cttggcagge
agttaaggtt
ataatattte
geagagttgyg
agttaaagce
agaageactt
tgattgttgt
caaggcaaaa
tgggtttgat
tttggtggaa
tatagagcac
cgtttihgtta
ggactatttt
tggectttag
aaagcectty
ttggatctec
tttitttttg
ctttgtagac
gggattaaag
accaatacta

ttggeccette

taagcaactt
gttitgtata

aaécaagggt

agtttcaaat

ttttaatqtt

tcactatgta
tgtctectga
ttttataggg
tgamaactty
gagcatgett
tectggtgag
acctgtettt
attecaagttt
aaactaaaca
catgagatac
ctttgggttt

-tcaaataasac

catgttatat
ttttaatttt
ttgtataatt
tttgctgggt
gtgtatacta
tgactggget
gcttgaatty
ttctttatea
ttttgacaac
gtttttegag
caggetggec”
gogtgoacca
actecactgy
attaaaatct
cctacggata
cctaccaget

Artificial Sequence

Fluc-hygro insert

<400>3

tectaggtaac
tttecctigat
caaactctte
tctaagtaag
ataaagaaag
cataaggeta
atcgaggtgg
atgaaacgat
-caattcecttta
gacatttata
ttegtiteea
caaaaaatta
ttegteacat
gatagggaca
ggtgtegete
. tttggcaatc
" tttggaatgt
agatttgaag
ctggtgccaa

cgatatcecct
gatgtcatac

gcggtettte.

cttggeattec
gocecggogoec
tgaagagata
acatcactta
atgggetgaa
tgeceggtgtt

atgaacgtga

aaaaggggtt
ttatcatgga
ctcatctacco
agacaattge
tgccteatag
aaatcattce
ttactacact
aagagctgtt
ccetattete

gcaggggtga
ttatectgte
cagtactect
cggtactgtt
attctateceg
cgecctggtt
cgctgagtac
tacaaatcac
gggegegtta
attgctcaac
gcaaaaaatt
ttctazaacyg
teceggtttt
actgatcatyg
aactgecetge
ggatactgey
cggatatttg
tetgaggage
cttettogee

6/39

cttagagttt
ccagagaatc
aatttgetta
tctetgeoety
atactaaggt
gacacactaa
aattattate
aagggatcoce
agcatatttc
aaaccatetg
tcceccatca

aatgttggtt,

agaacaaage
cecktgeacta
ttaagtttec
atgttaaaca
caaaacctga
gtggtttoca
cacaagtcta
gtitatatgt
aaggaattga
gagtcacttg
ceckgtttte
aatageatgt
acagggtttc
tecgaactcag
ccacgectay
gtggatittt
actgttecact
tactagcaga
ttatactace

cctgeacgte
cettettett
gecaggtgach
ggtaaagcea
ctggaagatyg
coctggaacaa
ttcgaaatgt
agaatcygteg
tttateggag
agtatgggea
ttgaacgtge
gattaccagg
aatgaatacqg
aactcctetyg
gtgagattet
attttaagty
atatgtggat
cttecaggatt
azaagcacte

tagtatacag
caaattotte
ctgtgaatat
atctgcaaca
taaaatgtag
gggagcttgg
accgcaacct
taggacttge
aaaaaacaag
catatacaca
aattgggaca
ttgtgattty
tgctattteg
teetgateat
tgtcaggtga
tttgtactta
gctzaataag
ggcaagactc
ggagtcaagce
tygaggacat
ttctgattag
tatatcteaa
tacataattt
tttecaageea
tectgtatage
aaatccgocet
ctaagttuga
aattecagtca
ctaacagagg
ttaagggtca
ttgttctgat

Description of Artificial Sequence: Sequence of

tagggegeag
ccacagcteg
gactgagtcy
ccatggaaga
gaaccgctgyg
ttgettttac
cegtteggtt
tatgecagtga
ttgeagttge
tttcgecagee
aaaaaaaget
gatttecagte
attttgtgec
gatetactgg
cgcatgecag
ttgttceatt
ttegagtegt
acaagattca
tgattgacaa

PCT/EP2003/011233

aaactgttge
acagccaaag
aaaaatgata
agatatagtag
taatactttt
gtgatagttig
actttttaaa
tgagcacaca
gcagacaace
gggaktattaa
tggatttecte
tgaaattgtt
aggtctettg
gtgetaggee
tgtcatatga
atgtgaaagt
tcatttttac
‘tectgacctag
attteacctt
gtttatecag
cactgttagt
~ataatgetgg
ttgttecaaag
tatttttttt
cctggetgtc
goctetgeat
takttttgtta
gtagteottaa
ctgttagtac
gggatagaaa
agaaatattt

tagtocagyg
cggttgagga
agatctgega
cgccaaaaac
agagcaactg
agatgcacat
ggcagaaget
aaactctett
gcccgcegaac
taccgtggtyg
cccaatecate
gatgtacacyg
agagtectte
tctgectaaa
agatcctatt
ccatcacggt
cttaatgtat
aagtgcgetyg
atacgattta

3600
3660
3720
3780
3840
3900
3960
4020
4080
4140
4200
4260
4320
4380
4440

4500
4560
4620
4680
4740
4800
4860
4920
4980
5040 -
5100

5160

5220
5280
5340
5400
5409

60
120
180

‘240

300
360
420
480
540
600
660
720
780
840
200
960
1020
1080
1140
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~ tctaatttac

gttgecaaga
tcagectatte
ccatttittg
agaggcgaac
gegaccaacg
gacgaagacy
tatecaggtgg
gcaggtgteg
ttggageacyg
acaaccgcga

. accggaaaac

aagatcgeeyg
tattttcaat
tgaggegegy
atgaccttgg
ggccatageg
ctttctagag
acgattcgayg
agtctggage
gectogeoaca
ttegegecac
tecgtgeagga
accgetgage
ttcgotttet,
ctcaggggeyg
agcgcacgte
cgocaccatg
gtitcgacage
cttcgatgta
caaagategt
tgacattggy
cacgttgeaa
catggatyce
geaaggaate.
tgtgtatcac
cgatgagctg
ttteggetee
cgaggegaty
gttggettgt
atcgeogegyg
ggttgacgge

‘atccggagec

cgatggetgt
ggcaaaggaa
aatggaagtt
gaatggaagg
tttactgaag
taaacaagea
atagatctct
gtggttteea
catacacttc
gatcectgeag
ggaacttecaa
gaacttcgga

<210> 4
<211> 14947
<212>-DNA

acgaaattgc

ggttcecatct
tgattacace
aagcgaaggt

_tgtgtgtgag

cettgattga
aacacttett
cteecgetga
caggtettce
gaaagacgat
aaaagttgeg
tcgacgraag
tgtaattcta
agatctgtagt
ccaaggggga
gggaggggga
gcegecectga
aataggaacth
ggceactgea
atgegettta
cattceacat
cttetactec
cglgacaaat
aatggaagcyg
gggcteagag
gggcgggcge
tgecgegetyg
aaaaagectyg
gtctecegace
ggaqggcgtg
tatgtttate
gaattcageg
gacctgoety
atecgectgeygy
ggtcaataca
tggecaaacty
atgetttyggg
aacaatgtce
tteggggatt
atggagcagc
ctecgggegt
aatttegaty
gggactgteg
gtagaagtac
tagtcgatge
tttectgtea
attggagcta
getetttact
aaaccaaatt
cgtgggatca
aatgtgteag
attctecagta
gaattcatat
aatgtegegg
ataggaactt

ttctggigge
gececaggtate
cgagggggat
tgtggatetyg
aggtecctatyg
caaggatgga
categttgac
attggaatce
cgacgatgac
gacggaaaaa
cyggaggagtt
aaaaatcaga
gaccggtteg
gttggttttt
gggggagygcc
ggccagaatqg
ggcogegggce
tecggaatagg
ggtcaattet
gcageccege
ccacaggtag
tecectagte
ggaagtagea
ggtaggcett
gctgggaagy
gaaggtecto
ttotectott
aactcaccge
tgatgecaget
gatatgtect
ggcactttge
agagcctgac
aaaccgaact
cecgatcttag
ctacatgygcy
tgatggacga
cegaggacty
tgacggacaa
cccaatacga
agacgegeta
atatgctecg
atgeagettg
ggegtacaca
teogecgatag
agaaattgat
tactttgtta
cgggggtygy
attgotttat
aagggccage
ttgtttttet
ttteatagec
ttgttttgee
gaagtteecta
cagcgceggta
caagcttaag

<213> Artificial Sequence

<2205

7/39

gcteccetet
aggeaaggat
gataaaccgg
gataccggga
attatgtecg
tggctacatt
cgcctgaagt
atcttgctec
geeoggtgaac
gagatcgtgy
gtgtttgtgy
gagatcctca
agatccagyc
tgtgtgectt
agaatgacct
aggegegeeo
gategectag
aacttcttat
accgggtagg
tggeacttgg
cgocaaccyg
aggaagttce
cgtcteacta
tggggeageg
gatgggteeg
ccgaggeccy
ccteatetee
gacgtctgte
cteggaggge
gegggtaaat
atcyggcegeg
ctattgeatc
gecegetgtt
ccagacgage
tgattteata
caccgtcagt
ccecgaagto
tggecgeata
ggtegecaac
¢ttegagegg
cattggtott
ggegeagggt
aatcgececgce
tggaaaccga
gatctattaa
agaagggtga
ggtggygtygg
gataatgttt
tcattectee
cttgattcce
tgaagaacga
aagttctaat
tactttetag
accgaagttc
cge

ctaaggaagt
atgggctcac
gegeggtegg
aaacgctggy
gttatgtaaa
ctggagacat
ctctgattaa
agcaccccaa
ttcecegeege
attacgtcge

acgaagtace

taaaggeeaa
geggatcaat
g9999a9999g

tyggggaggyg
cegatcegte

gggtaaccga
aatctagaag
ggaggegett

_cgctacacaa

cteegttett
ccceceogeeca
gtctegtgea
gcecaatagea
ggggcggget
gcattetage
gggecttteg
gagaagttte
gaagaatcte
agctgegceyg
ctccegatte
tecegeegtyg
ctgeageegy
gggtteggec
tgecgegattg
gcgtecgteg
cggecaccteg
acageggtea
atettcttet
aggcateogy
gaccaactct
cgatgcgacy
agaagcgegg
cgeeccagea
acaataaaga
gaacagagta
gattagataa
catagttgga
cactcatgat
actttgtggt
gatcagcagce
tccatcagaa
agaatagygaa
ctatacttite

PCT/EP2003/011233

cggggaagcey
tgagactaca
taaagttgtt
cgttaatcaa
caatcecggaa
agettactgyg
gtacaaaggc
catcttegac
cgttgttgtt.
cagtcaagta
gaaaggtctt
gaagggcgga
aaaagatcat

gaggccagaa

ggaggccaga
gacgcoctaa
agttcetata
atctggatee
ttccecaagge
gtggcctetyg
tggtgoccee
gcagctegeg
gatggacage -
getttgetec
caggggcegygg
acgcttcaaa
acgatccage
tgategaaaa
gtgettteag
atggtttcta
cggaagtget
caoagggtygt
tecgeggagge
catteggace
ctgatcecea
cgoaggetet
tgcacgegga
ttgactggag
ggaggccgty
agcttgcagy
atcagagctt
caatcgteeg
ccgtotggac
ctcgtocgag
tgtceactaa
cctacatttt
atgectgcte
tatcataatt
ctatagatct
tectaagtact
ctetgtieea
gctgactcta
ctteggaata
tagagaatag

1200
1260
1320,
1380
1440
1500
1560
1620
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
3360
3420
3480
3540
3600
3660

3720

3780

3840

3900
3960
4020
4080
4140
4200
4260
4320
4380
4413
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'<223> Description of Artificial Sequence: T
vector for Resa2é locus with a Fluc-hygro insert

<400> 4

ctagggataa
tgagacagee
cggtcocgece
cgeggceaty
getgattage
- ‘egtaaggege
ccoactgggt
gectetggeyg
ccgoceacee
gtctgattgg
gttgagteea
<cccteggece
gcgetggyggy
. teccgacttga
gagtggaggy
tceccaaagte
ggecogeacce
getgectect:
tegtgatcety
gtctagggey
. tttecacage
actgactgag
ccaccatgga
atggaaccge
caattgettt
tgtcegtteg
tegtatygcag
gaagttgcagt
geatttogea
tgcaaaaaaza
" agyggatttca
acgattttgt
ctggatctac
tetogeatge
gtgttgttce
gatttcgagt
attacaagat
ctctygattga
toctetaagga
gatatggget
cgggegeggt
ggaaaacgct
ceggttatgt
attctggaga
agtectcetgat
tocaacacce
aacttececge
tggattacgt
tggacgaagt
tcataaagge
ggcgeggate
cttgggggay
ccttggggga
cceccgatcoe
_ taggggtaac
tataatctag
aggggaggeg
tggegetaca
cggctoceogtt

caggataata
gggtacgagt
tgcagcaacc
getegygygg
ttcttttect
ctgteagtta
ggggcgggag
gggcgggygga
tcoccticet
ctetegygga
tecegeeoggee
cgegecgeay
cggggacgygy
gttgeoctecaa
aaggagcgag
getetgagtt
ttetecggag
ggcttetgag
caactccagt
cagtagteoca
tegeggttga
tcgagatctg
agacgecaaa
tggagagcaa
tacagatgea
gttggecagaa
tgadaactet
tgcgeccecygeg
gcectacegtg
gcteceaate
gtecgatgtac
geecagagteco
tggtctgeet
cagagatcct
attecatcac
cgtecttaatyg
tecaaagtgeg
caaatacgat
agtcggggaa
cactgagact
cggtaaagtt
gggcgttaat
aaacaatecg
catagettac
taagtacaaa
caacatctte
cygccgtitgtt
cgcocagteaa
accgaaaggt
caagaagggce
aataaaagat
ggggaggccea
gggggaggec
gtcgacgece
cgaagtteect
aagatctgga
cttttcceaa

caagtggeet

ctttggtgge

tageccgeggo
cgtgacgetg
ggagggggag
gggggggcayg
cecgeegtgt
acggcagecg
 gtaggtgggg
ggggagggag
ctgggggagt
ccagaaaact
agegggggcyg
agtctggecg
cagtagggct
gaggggcegty
ggctecagtty
gttatcagta
gg9ggagggg
gaccgeectg
ctttctaggt
gaggtttectlt
ggacaaactc
‘cgatctaagt
aacataaaga
ctgecataagg
catatcgagyg
gctatgaaac
cttcaattet
aacgacattt
gtgttegttt
atccaaaaaa
acgttegtea
ttegataggy
aaaggtgteg
atttttggea
ggttttggaa
tatagatttyg
ckgectggtge
ttatctaatt
geggttgeea
acatcagecta
gttecatttt
caaagaggcg
gaagcgacca
tgggacgaag
ggctatcagg
gacgeaggtg
gttttggage
gtaacaaccg
cttaccggaa
ggaaagatcg
cattatttte
gaatgaggcyg
agaatgacct
taaggccata
atactttcta
‘tecacgatte
ggeagtctygg
ctggcetege
. gecttogege

aggccctecy

gaaggggeaa’

ggagaaggga
cggaggageyg
gtgaaaacac
gagtgegeag
tgaggcgage
ggtcadegaa
cgttttacec
ggccottgee
gcgaggagge
cgegeceety
gageggetge
ctgageccaga
ggctgtttty
agggagctge
agtgttgeaa
ggectgggag
aacegatate
gatgatgtea
ttegoggtet
aagottggea
aaggcocygge
ctatgaagag
tggacatcac
gatatggget
ttatgcoocggt
ataatgaacyg
ccaaaaaggy

Lttattatecat

cateteatet
acaagacaat
ctetgectea
atcaaatceat
tgtttactac
aagaagaget
caaccctatt
tacacgaaat
agaggttcea
ttectgattac
ttgaagcgaa
aactgtgtgt
acgecttgat
acgaacactt
tggectceege
tecgecaggtet
acggaaagac
cgaaaaagtt
aactcgacge
cegtgtaatt
aatagatctg
cggceaagygg
tgggggaggy
goggoagece
gagaatagga
gagggeecet
agcatgeget
acacattcea
cacettetac

argeting

agegtggtgyg
gcgggtggty
gcggaaaagt
ctteeggeeg
aaatggegtyg
ccgecggcaqg
tggacgtgcg
agtagctege
gecgecgges
attggetogt
gectocecaggt
cgcaacgtgy
ggggegggty
cctecatege
gaggcagyaa
agtggagtag
tacctttetg
aatceceottee
cctgeagggyg
tacttatect
ttecagtact
ttceggtact
gecattetat
atacgceetg
ttacgetgag
gaatacaaat
gttgggcgeyg
tgaattgctc
gttgcaaaaa
ggattotaaa
accteeccggt
tgecactgate
tagaactgee
teoggatact
acteggatat
gtitetgagy
cteetktette
tgettetggt
tectgecaggt
acccgagggy
ggttgtggat
gagaggtecet
tgacaaggat
cttcategtt
tgaattggaa
kcecgacgat
gatgacggaa
gcgeggagga
aagassaatce
ctagaceggt
- tgtgttggtt
ggagggggay
ggaggccaga
tgaggcocgeg
actteggaat
gcaggtcaat
ttageageee
catccaccyg
“tectececta

PCT/EP2003/011233

agccgttecty
ggcaggaatg
cteccacogga
acgtctegte
ttttggttgy
cctegetetyg
ggegeggteg
gcgegagegyg
gggectegte
gttegtgeaa
tceggeecte
caggaagcege
caagcacgtt
gcacteecyggy
goactigeote
gcggggagaa
ggagttctct
cecctetteoce
tgacctgeac
gtcoottttt
cetgeaggtg
gttggtaaag
cegectggaag
gttectggaa
tacttecgaaa
cacagaatcg
ttatttateg
aacagtatgg
attttgaacg
acggattace
tttaatgaat
atgaactecet
tgcgtgagat
gcgattttaa
titgatatgtyg
agcectteagy
goccaaaagea
ggcgctecce
atcaggcaag
gatgataaac
ctggataccyg
atgattatgt
ggatggctac
gaccgeetga
tceatettge
gacgecggty
aaagagateqg
gttgtgttty
agagagatcce
tegagatcea
ttttgtgtge
gecagaatga
atgaggcgeg
ggcegatcgee
aggaacttct
tctaccgggt
cgctggeact
tagcgocaac
gtcaggaagt

60
120
180
240
300°
360
420
480
540
600
660
720 -
780
840
9500
960

1020

1080
1140
1200
1260
1320

.1380

1440 .
1500
1560
1620
1680
1740
1800
1860
1920
1980
2040
2100
2160
2220
2280
2340
2400
2460
2520
2580
2640
2700
2760
2820-

3880
2940
3000
3060
3120
3180
3240
3300
3360,
3420
3480
3540



WO 2004/035782

tccéccccgc
ctagtctegt

geggecaata.

ccgggggcyyg
ceggeattet
tcegggeett
gtcgagaagt
‘ggcgaagaat
aatagctgeg
gcgctocega
atctcoecgea
gttctgecage
agcgggtteg
atatgcgega
agtgegtcoey
gtccggeaceo
ataacagcgg
aacatecttct
cggaggeatce
cttgaccaac
ggtcgatgeg
cgcagaadcy
cgacgeccea
taaacaataa
tgagaacaga
tgggattaga
tttcatagtt
tcecacteat
cecactttgt
cgagatcage
aatteccatea
tagagaatag
ttcoctatact
agatgggegg
geaggggaat
tgtecgggaag
ggttttatge
atcgaggtag
ctacagtatg
taaagagccc
attttagaac
gacagageat
acagattagt
ttttataact
tctatecacct
ttacaacaat
cetecteteoot
tgtcteoctee
ttaaaaggta
tecattgtaca
~ teotttectga
tggactgget
agcttcttea
geaacaaatg
tataataata
ttecagaagt
- gggatcectgat
taaatcctec
tactgaagta
‘ctttaageac
gaggagecat
tctettacac
ctgctagett

ccegeagetco

gcagatggac

gcagectittge.

geteagggge
cgeacgette
tecgacgatce
tictgatcga
ctegtgettt
cegatggttt
ttecggaagt
gtgcacaggyg
cggtegegga
gceccattegg
ttgectgatee
tecgegeagge
tegtgecacge
tcattgactg
tetggaggee
cggagcttge
tectatcagag
acgcaatcgt
cggecgtetg
gecactegtce
agatgtccac
gtacctacat
taaatgcctg
ggatatcata
gatctataga
ggtictaagt
agcctetgtt
gaa&btgact
gaacttcgga
tteotagagaa
gagtctitctg
tgaacaggtyg
ttttttaata
agcaaaacta
attaaagaca
aaattacagt
agtactteat
actcatttta
tggeattttce
tacatacacc
ccttagtaca
ctccegteag
agatgtattg
ttttcteecat
ceatattace
tattteatta
catctgtaaa
cctaaggtet
tgactcatqgg
gaacctataa
tatttgtgaa
ctatccaggg
cctgagttca
geectettet

ttettettct

atgaaatact
tggaaatgit
aactgcagac
taageaataa
tacttaactt

gogteogtgea
agcaccgetyg
tecttegett
gggcteaggyg
aaaagcgeac
agccgecace
aaagttegac
cagcttcgat
ctacaaagat
gocttgacatt
togtcacgttg
ggccatggat
accgcaagga
cecatgtgtat
teteogatgag
ggatttegge
gagcgaggceg
gtoggttgget
aggatcgeeg
cttggttgac
cegatcogga
gaccgatgge
gagggcaaag
taaaatggaa
tttgaatgga
ctotttacty
atttaaacaa
tectatagate
actgtggttt
ccacatacac
ctagatccty
ataggaactt
taggaacttc
ggcaggctta
taaaattgga
ggagcaaata
caggttatta
tgctcacceg
gtegegagtt
atccatttct
goceccatitt
cctttectga
acaaatcgag
cttittgttg
tggtgtteeca
agaatecaac
ttataaactg
tgatgtatct
ttgageeaca
aggtggttea
tgtgagettg
cattctacac
ttttgettga
gettggtttt

. gctggagagy

attceceagea
ggtgtgtety
tttttttttt
ttgtgtttgt
accaaggaac
ttgtoggata

‘agaaatazaa

ttatgetica

9/39

ggacgtgaca
agcaatggaa
totgggetea
geggggegey
gteotgcegeg
atgaaaaagc
agegtcteeg
gtaggagggce
cgttatgttt
ggggaattca
caagacctge
geecatcgetg
atcggtcaat
cactggcaaa
ctgatgettt
toccaacaatyg
atgttegggy
tgtatggage
cggeteeggy
ggcaattteg
gcegggactg
tgtgtagaag

gaatagtega

gttttteoety
aggattggag

aaggctotit

goaaaaccaa
tetegtggga
ccaaatgtgt
tteattetea
caggaatteca
caaaatgtey
ggaataggaa
aaggctaace
gggacaagac
aggaaaatgg
ttgecttgtga
agttttatac
agactatgta
cececgctoctt
catttattat
tettagaagt
gctgtagetyg
atcctttgec
catttgggcce
ctaaagctta
agctattaac
tacatattgc
tggtattgat
ttttggaatg
tatttttiot
gttattgetg
cttgtageca
taggtigttg
tggcteggay
accacatggt
azgaccacaa
tttaaagaga
tceaatatgg
taatttitat
cagaagacca
attgaactte
tetatacaaa

aatggaagta
gegggtagge
gaggctggga
cgcgaaggtc
ctgttetect
ctgaacteac
acctgatgea
gtggatatgt
atcggeactt
gogagagect
ctgaaaccga
cggcegatet
acactacatg
ctgtgataga
gggcegagga
tcetgacaga
attceccaata

agcagacygcy.

cgtatatgct
atgatgcagce
teggacgtac
tactcgeega
tgcagaaatt
tcatactttg
ctacgggggt
actattgett
attaagggce
tcattgtittt
cagtttcata
gtattgtttt
tatgaagttc
cggegageey

cttcaagett’

tggtgtgtgg
ttceccacaga
gaggataggt
tcegectegg
tctectgett
agcagaattt
ctgeageckt
actggcttat

ctgatgacte-

gggcctcaac
ttgatcctta
tattcteagt
actttceact
cattaatggt
caggctgata
tactgettac
caaagtteag
atttaagcag
gtctaaatgt
aacacaagta
tgttgtgtgt
ttcaagagca
ggctcacaac
gtgtattcac
atactgtctce
tagccaataa
ttgaagtgta
atgcagactt
tagtatccta
gctgaaaget

- PCT/EP2003/011233

gecaggtctea
ctittggggea
aggggtgggt
cteccgagge
ctteoecteate
cgegacgtcet
getcoteggag
cetgegggta
tgeatcoggece
gacctattge
actgececget
tagccagacy
gogtgattte
cgacaccgtc
ctgccecgaa
caatggccyc
cgaggtogee
ctacttegag
cecgeatiggt
ttgggcgeay
acaaatagec
tagtggaaac
gatgatctat
ttaagaagyg
gggggtagdyg
tatgataatg
agctcatice
tectettgatt
gcoctgaagaa
gocecaagttet
ctatacttte
gtaaccgaag
aagcgctaga
gegttgtect

tttteggttt
agtcatctgg

agtattttce
gagatcetta
taatcatttt
atcaaaaggt
ccaaccocta
atgaaaccag
actgcagtte
atttteagty
ccagggagtt
cceatgaatg
tecaggtgga
ttttaagaca
taaaattttg
gtgtttgttg
tgetttctet
gattttgecca
aaatgattaa

.gettgtgetc

cagactgctc
catctgtaat
attaaataaa
cagtagaatt
tcaaattact
actgtggaca
taatgtcttt
tttgtttaaa
gagtctgeay

3600
3660
3720
3780
3840
3900
3960,
4020
4080
41490
4200
4260
4320
4380
4440
4500
4580
4620
4680
4740
4800
1860
4920
4980
5040
51900 -
5160
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
6720
6780
6840
6900
6960
7020
7080
7140
7200
7260
7320
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ccattactaa
gtttagecag
gagacaggca
atagccagga
tataattgaa
gatgagattt
ggctttettt
' gottaaatgg
. ‘ccagggtggy
aaatgggtta
aatgagtcce
tttaaatgtyg
atcgecttaat
tecaaattaag
.gettttectg
- actaaagtte
ggaacttgeca
gtaaaatgtyg
‘anaaaaagcec
agagtagtta
aagaaactac
aatattccaa
cggtgaatag
tteaagtgat
gtttatactc
taccttagge
tttcatatat
taggtctttg
atgtcttaca
.taaccctace
gaagttgaga
aagatattca
gageattgag
cattttttaa
aaatacttgt
cetttttttt
.ctggaactea
cctgagtgec
tataactata
gtggtettta
tagtggecact
ctagtectage
caggacatct
" ctaccgggta
- gctgggeact
taggegecaa
agtecaggaag
- agcacgtctc
cetttggggc
aaggggtygy
gtcetcocgga
ctetteoctea
ctegtaccee
tagcaaccga
ggagcagaaa
aaccacecace
cgagecgaty
cacacaacac
azgogeccag
tatcgygggy
cegeeatecc
gaccecoecag
catcegtgett

’acatgéaagc

ccagtggtgyg
gatctcoctgag
atacacacag
gcattccoccta
gggtattatt
aaagccteoct
catggetttt
gttgggaaat
tataataaac
tcecctataa
gtatetttag
cagattttct
aatttctgac
aggcagggtc
tgectgettt
ggtcagattc
tttcaagtga
aggcctgtta
cttggcagge
agttaaggtt
ataatattte
gcagagttgg
agttaaagce
agaagcactt
tgattgttgt
caaggcaaaa
tgggtttgat
tttggtggaa
tatagagcac
cgtf%tgtta
ggactatttt
tggcetitag
aaagceetty
ttyggatctcee
tttttttttg
ctttgtagac
gggattaaag
accaatacta
ttggecectte
taagcaactt
gttttgtata
agecacgtgtt
ggggaggcgc
tgygycgctaca
ccggetecgt

ttcececeoceeg

actagtcteg
agcggeccaat
tecgggggey
ggcccyggceat
tcteegggeeo
ggccatcaac
cgtaecggegt
atgcecacge
acgecaactgce
acttactgge
cgecetegace
ataacaatgg
gaggctggga
atcgeegeoce

gceghgetygyg.,

ggggcecttc

aagtaatgat
tgettgectt

tttgagceca

aaaccetgtt
atgageccact
ttttetgtet
tcotgeeatg
tgccttctaa
ctttcaaaca

‘ctcataaaat

aagagctatt
aaccaagggt
agtttcaaat
ttttaatgtt
tcactatgta
tgtetectga
ttttataggyg

‘tgaaaactty

gagcatgectt
tecetggtgag
acctgtettt
attcaagttt
aaactaaaca
catgagatac
ctttgggttt
tcaaataaac
catgttatat
ttttaatttt
ttgtataatt
tttgctgggt
gtgtatacta
tgactgggct
gettgaattg
ttctttatea
ttttgacaac
gtttttegag
caggctggee
gcgtgcacea
actccactgyg

.attaaaatct

cctacggata
cctaccaget
aactcgaget
ttttecccaag
caagtggect
tetttggtgg
cceegeaget
tgcagatgga
agecagetttg
ggcteagyggg
tctgeacget
tttegacety
acgcegtcige
tgcgeecteg
tactgcgggt
tgatggecct

‘gggtgctggy
agggtgagat

gecatgecetta
gcteoacatge
tectgtgeta
cegttoogtgge
cggaggacag

10/39% -

aattttggat
tatgectita
gecectggteta
gg9ggaggggy
atggatgtgg
ctgetgttgy
tggtctettyg
gggeagetge
ctaaaattgt
agttatgagg
aaggettitt
cttagagttt
ccagagaatce
aatttgetta
tectetgectyg
atactaaggt
gacacactaa
aattattate
aagggatcce
agcatattte

aaaccatctyg

tececoecatea
aatgttggtt
agaacaaagc
ccctgcacta
ttaagtttee
atgttazaaca
czaaacctga
gtggtttgea
cacaagtcta
gtttatatgt
aaggaattga
gagtcacttyg
cecetgttttc
aatagcatagt
acagggtttc
tcgaacteag
ccacgcetyg
gkggattttt
actygttcact
tactagcaga
ttatactace
gcaggattcg
gcagtctgga
ctggectege
cecettogeyg
cgegtegige
cagcaccget
ctectteget
cgggeteagy
tcaaaagcgc
cagecaatge
gttcgaccag
ccggecagcaa
ttatatagac
gggttegege
ggetteogag
atcggeegygy

tgcegtgace

cecgcocecyg
ccoggocgceyg
ccteatcecg
acacatcgag

ttcaaaaatg
atcceageac
cacatcaagt
getetgagat
ctaaatcegt’
ttgggtettt
tttgctacta
tgagatttge
cctttaattt
agtgaggtgyg
gtcttatact
tagtatacag
caaattctte

-ctgtgaatat

atctgecaaca
taaaatgtag
gggagettgy
accgcaacct
taggacttge
aaaaaacaaqg
catatacaca
aattgggaca
ttgtgattitg
tgectattteg
tectgateat
tgtcaggtga.
tttgtactta
gctaaataag
ggcaagacte
ggagtcaage
tggaggacat
ttctgattag
tatatectcaa
tacataattt
tttcaageca
tetgtatage
aaatccgect
ctaagttgga
aattcagteca
ctaacagagg
ttaagggtca
ttgttctgat
agggeeccgg
gcatgegett
acacattcca
cecaccttcta
aggacgtgac
gagcaatgga
ttetgggcta

ggcggggcgg
acgtctgeocy

-accgteettyg

gctgegegtt
gaagecacygy
ggtceccacy
gacgatateg
acaatcgega

gacgcggegy:

gacgecgtte
gceccteacce
cggtacctta
ccgacettge
cgecctggeca

PCT/EP2003/011233

tagggccaga
tetggaggea
tetatctagg
ttecatazaat
ctacctttct
tgacactgtg
acttececatg
agectgattt
ttittttaaa
actaatatta
taactttttt
aaactgttgc
acagccaaayg
aaaaatgata
agatatgtag
taatactttt
gtgatagttg
actttttaaa
tgagcacaca
goagacaace
gggatattaa
tggattictc
tgaaattgtt
aggtctettyg
gtgctaggce
tgtcatatga
atgtgaaagt
tecatttttac
tectgaccetag
attteacett
gtttatcecag
cactgttagt
ataatgectygg
ttgttcaaag
tattbbtttt
cctggetgte
gectetgeet
tattttgtta
gtagtcttaa
ctgttggtac
gggatagaaa
agaaatattt
caggtcaatt
tagcageecae
catccacegy
ctecteccct
aaatggaagt
agcgggtagy
agaggctggy
gcgeccgaag
cgetgttete
ccatcatgge
ctegeoggoca
aagtocgeec
ggatggggaa
tctacgtace
acatctacac
tggtaatgac
tggectcetca
teatcttega
tgggcageat:
ccggcaceaa .
aacgecageg

71380
7440
7500
7560
7620
7680
7740
7800
7860 .
7920 -
7980
B8040
B100O
8160
B220
8280
B340
8400
8460
B520
8580
B640
8700
B760
8820
8880
8940
8000
9060
9120
9180
9240
9300
9360
9420
9480
9540
9600
9660
9720
9780
5840
9500
2960
10020
10080
10140
10200
10260
10320
10380
10440
105400
10560
10620
10680
10740
10800
10860
10920
10980
11040
11100
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. coecggegag
tgccaatacy.
tteggggacy
- ceatateggg
" cgacctgtat
gecacgtctit
acttacctecc
cgacctggey
cctgtaagtc
gtttttcetg
aggattggag
aaggctcettt
gcaaaaccaa
" tetegtggga
ccaaatgtgt
tteattctea
ctccaattcyg
tgactgggaa
cagectggegt
gaatggcgaa
gcgeagegty
ttcetttete
agggtteega
ttcacgtagt
gttetttaat
‘ttcttttgat
ttaaczaaza
ttteggggaa
tatcegetca
atgagtattc
gtttttgetc
cgagtgggtt
gaagaacgtt
cgtattgacg
gttgagtact
tgcagtgetyg
ggaggaccga
gategttggg
cctgtagecaa
teeceocggeoaac:
teggecctte
cgeggtatca
acyacgggga
" tecactgatta
ttzaaacttc
accaaaatcee
aaaggatctt
ccaccgetac
gtaactggct
ggccaccact
ccagtggetg
ttacceggata
gagcgaacga
ctteccgaaqg -
cgeacgaggg
cacctctgac
‘aacgeccagcea
ttctttectg
gataccgcetc
gagegeecaa
cacgacaggt
ctecactegatt
" attgtgageg

cggetggace
gtgegutate
gecagtgecge
gacacgttat

aacgtgtttg’

atcetggatt
gggatggtec
cgeacgtttg
tgcagazatt
tecatactttyg
ctacggggyt
actattgett
attaagggce
teattgtttt
cagtttecata
gtattgtttt
ccotatagtyg
aaccectggeyg
aatagcgaag
tgggacgcge
accgctacac
gecacgtteg
tttagtgett
gggeeatoge
agtggactct
ttataaggga
tttaacgega
atgtgcgeygg
tgagacaata
aacapttccg
acccagaaac
acatcgaact
ttccaatgat
ccgggecaaga
caccagtcac
cecataacecat
aggagctaac
aaccggaget
tggcaacaac
aattaataga

cggetggetg

ttgecagecact
gtcaggcaac
agcattgata
atttttaatt
cttaacgtga
cttygagatce
cageggtggt
tcagcagage
tcaagaactc
ctgcecagtgy
aggcgceageg
cctacaccga
ggagaaagygc
agettecagy
ttgagegtey
acgeggeett
cgttatecee
gocgoagecg
tacgcaaacc
ttecegactyg
aggecacccca
gataacaatt

tggctatget
tgecagtgoyg
cceagggtge
ttaccctgtt
cctgggeett
acgaccaatc
agacccacgt
ccocgggagat
gatgatctat
ttaagaagyg
gggggtgggy
tatgataaty
agcetcattee
tetettgatt
gcctgaagaa
gceaagttet
agtcgtatta
ttacccaact
aggoecegeac
cctgtagegg
ttgcecagege
ceggetttee
tacggcacet
cctgatagac
tgtteccaaac
trtttgecgat
attttaacaa
aacccctatt
accctgataa
tgtegceett
gectggtgaaa
ggatctcaac
gageactttt
geaacteggt
agaaaagcat
gagtgataac
cgettttttg
gaatgaagcce
gttgcgeaaa
ctggatggag
gtttattgcet
ggggcecagat
tatggatgaa
actgtcagac
taaaaggatc
gttttegtte
tttttttetyg
ttgtttgeeg
gcagatacca
tgtagcaccg
cgataagtcg
gtegggetga
actgagatac
ggacaggtat
gggaaacgeoce
atttttotga
tittacggtte
"tgattctgty

aacgaccgag

gcctcteeee

gaaagcggygce

ggctttacac

tcacacagga

11/39

ggctgegatt
cgggtcgtgy
cgagccecay
tegggeoececc
ggacgtettg
gcccogeeggo
CacCaceced
gggggagget
taaacaataa
tgagaacaga
tgggattaga
tttcatagtt
tceeacteat
cocactttgt
cgagatcage
aattccatcea
caattcactg
taatcgectt
cgategeect
cgeattaago
cctagegeec
cegtcaaget
cgaccccaaa

ggtttttege’
ltyggaacaaca

tteggectat
aatattaacyg
tgtttatttt
atgcttecaat
attccetttt
gtaaaagatg
ageggtaaga
aaagttectge
cgcogeatac
cttacgygatyg
acktgoggeea
cacaacatgg
ataccaaacg
ctattaacktyg
geggataaag
gataaatctg
ggtaagcect
cgaaatagac
caagtttact
taggtgaaga
cactgagegt

-cgegtaatet

gatcaagagce
aatactgtceo
cctacatace
tgtettaceg
acggggggtt
ctacagegtg
ccggtaagey
tggtatcttt
tgctegteag
ctggcetttt
gataaccgta
cgcagegagt
gegegttgge
agtgagcgcea
tttatgette
aacagctatg

cgccgegttt
cgggaggact
agcaacgegg
gagttgcigyg
gcedaacgee
tgccgggacg
ggctccatac
aactgagggg
agatgtecac
gtacctacat
taaatgecetg
ggatatcata
gatctataga
ggttectaagt
agecteokgtt
gaagctgact
gecegtegttt
gcageacate
tcccaacagt
geggegggty
gctecttteg
ctaaatcggg
aaacttgatt
cectttgacgt
ctcaacccta
tggttaaaaa
cttacaattt
tctaaataca
aatattgaaa
ttgeggeatt
ctgaagatca
teecttgagag
tatgtggege
actattctcea
gceatgacagt
acttacttct
gggatcatgt
acgagcgtga
gegaactact
ttgcaggace
gagccggtga
ccegtategt
agatcgctga
catatatact
tectttttga
cagacccegt
gctgcttgea
taccaactet
ttctagtygta
tegetetget
ggttggacte
cgtgcacaca
agctatgaga
gcagggtegg
atagtoctgt
gggggcggayg
gctggecttt
ttaccgectt
cagtgagega
cgattcatta
acgcaattaa
cggctegtat
accatgatta

PCT/EP2003/011233

acgggectact
ggggacaget
gceccacgacc
cocccaacgg
teegttecat
cectgetgea
cgacgataty
atcgatcegt
taaaatggaa

-tttgaatgga

ctctttactyg
atttaaacaa
tctatagate
actgtggttt
ccacatacac
ctaggccgag
tacaacgteg
ceaetttoge
tgegeagect
tggtggttac
ctttetteoce
ggcteccttt
agggtgatgy
tggagtceac
toteggteta
atgagctgat
aggtggeact
ttcaaatatg
aaggaagagt
ttgeettect
gttgggtgea
ttttegecee
ggtattatcc
gaatgacttg
aagagaatta
gacaacgatc
aactegeett
caccacgatg
tactctaget
acttctgege
gegtgggtet
agttatctac
gataggtgce
ttagattgat
taatcteatyg
agaaaagatce
aacaaaaaaa
ttttecgaag
gecgtagtta
aatcctgtta
aagacgatag
goccagettg
aagegceacyg
aacaggagag
cgggtttege
cetatggaaa
tgcteacatg
tgagtgagct
ggaagcggaa

atgcagetgg

togtgagttag
gttatgtgga
cgccaagege

113160
11220
11280
11340
11400
11460
11520
11580
11640
11700
11760 -
11820
11880
11340
12000
12060 |
12120
12180
12240
12300
12360
12420
12480
12540
12600
12660
12720
12780
12840
12900

12860 -

13020
13080
13140
132060
13260
13320
13380
13440
13500
13560
13620
13680
13740
13800
13860
13920
13980
14040
14100
14160
14220
14280
14340
14400
14460
14520

14580

14640
14700
14760
14820
14880
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gcaatéaacd
agttacg

<210> 5
<211> 4665
<212> DNA
<213>

<220>
<223>

Artificial'Sequence

Rluc-El-shRNA neo insert

<400> 5

tctaggtaac
. tttecttoat
caaactettc
tctaagtaag
gacceegage
atgaacgtge
gtgattttte
atcaageceeg
agcegggaatyg
- ctgectgaace
ttteactact
gtggacgtga
. aagagegaag
ccaagcaaga
aaggagaagg
aagggaggea
agcgacgate
gtcgagggag
agceaggagyg
ctgaagaacy
" cattatitte
gaatgaggceg
agaatgacct
gccagggate
actactcaag
attcctgege
gtggeatcec
geccaccage
ctataatatt
ctgtagggcee
cactgcaatce
. gggattccag
* ttteaccata
. gecteeceaaa
tttaaaataa
ccaaccygtg
tcagtagatg
tatgctatac
ccecoegeat
ctcegtegee
aatcgeggge
atggctgtga
ggaaatoace
accactcttt
ctectcgetga
tatacgaagt
teggaatagg
gtctggagea
. gectcogeaca

cgatatcect
gatgtcatac
gcggtettte
cttggeattc
aacgcaaacy
tggactectt
tgeatggtaa
tggectagatg
gctecatatcyg
tteccaaagaa
cctacgagea
tegagtectg
agggcgagaa
tecatgeggaa
gegaggttag
agcqggacgt
tgoctaagat
ctaagaagtt
acgoteocaga
agcagtaatt
aatagatetg
cggccaaggyg

tgggggaggg
ttcaagcaga

aactacggge
atcgtgeagt
tgtgacceet
cttgtectaa

atggggtgga.

tgeggggtet
tccgectoct

geatgcatga
ttggeccaggce
ttgetgggat
ctataccage
ggacatttga
cctgttgaat
gaagttatgg
gecegteccgce
geegegeegce
ccagtgtcac
gggacaggyy
ataaacgtga
ccecaggatte

gttggaatcc

tatggcgege
aacttcttag
tgegetttag
cattccacat

gcaggggtga

ttatecctgte
cagtactect
cggtactgtt
catgatcact
catcaactac
cgctgoctee
catcatcect
cctectggat
aatcatcttt
ccaagacaag
ggacgagtgg

aatgygtgett

actggagect
acggcctace
cgtceoagatt
gttcatcgag
ccctaacacc
tgaaatgggt
ctagaccggt
tgtgttggtt
ggaggyggayg
ggaggccaga
cctacageaa
tgctetactyg
geegetetgt

cccoagtgec:

taaaattaay
ggggagtggt
attgggaacc
aggtteaage
ccaggetcag
tggtcotecaa
tacaggegtyg
aggaggacgt

gttgettget:

taagettatt
atecctcacay
gatattgage
catggaattc
taggcgggaa
agtggegeoe
aatgtotttg
caattcagecg
atttttttet
cggtaaccga
gtcaattcta
cagecoeget
ccaccyggtag

12/39

cctgeacygte
ccttittttt
gcaggtgact
ggtaaagcca
gggcctcagt

tatgattceg.

agctacctgt
gatctgateg
cactacaagt
gtgggeecacy
atcaaggcea
cctgacateg
gagaataact
gaggagttcg
ctetectgge

gtcecgeaact:

tccgaccetg
gagttegtga
aagtacatca
tegagateca
tittgtgtge
gecagaatga
atgaggcgeg
gttogacaca
ctteaggaag
ggagggeago
tetectyggee
ttgeatcatt
atggagcaag
aagctggagt
gattctectyg
ctaattttty
ctectaatet
aaccactget
ccagacacag
tggcactgtc
taaataggcco
taggtggeat
tecogaaccte
gaacgctgac
caccecagegce
tgecaatattt
gatttgggaa
guagecacct
agactcgaga
agttcctata
ccgggtaggy
gggcacttygy

gegeoaacey

Description of Artificial Sequence: Seguence of

tagggegeadg
ccacageteg
gactgagteg
ccatggette
ggtgggeteg
agaagcacgc
ggaggcacyt
gaatgggtaa
acctcacege
actgggggge
tegtecatge
aggaggatat
tettegtega
ctgectacet .
ctegegagat
acaacgecta
ggttcetittte
aggtgaaggy
agagecttcogt
ggcgeggate
cttgggggag
ccttggggga
gatcegtega
aactcacaca
gacatggaca
tgtggettcet
ctggaagtty
ttgtctgact
gggcaagttyg
geagtggecac
ceteagecte
tttttttggt
caggtgatct
cecttoecty
cataggetac
ctctecatgeg
ggeccataact
cgttectttc
tcgeectgee
gtcatcaacc
gegtgegece
gecatgteget
tcttataagt
gatgaagett
taacttcgta
ctttectagag
gaggegehbtt
cgctacacaas

‘gectecgthet

- PCT/EP2003/011233

ctecactaanag ggaacaaaag ctgtcgagat ctagatatcé atggccatag

tagtccaggyg
cggttgagga
agatctygcga
caaggtgtac
ctgcaageaa
cgagaacgee
cgtgccteac
gtcocggeaag
ttggttcgag
ttgtctggee
tgagagtgtc
cgecctgate
gaccatgetc
ggagcecatte
cectetegtt
ccttegggee
caacgctatt
ccteoecactte
ggagogegty
aataaaagat
ggggaggcca

gggggaggce
cttaattaag

acgatgacge
aggtegagac
agetgecegy
ccactceagt
aggtgtectt
ggaagacaac
gatcttgget’
cegagtigtt
agagacgggyg
acceaccttg
teocttetgat
ctggeocatge
ttgggtocac
tegtataatg
tgactgeceg
gccgeeggtg
cgctcecaagy
tggcaggaag
atgtgttetyg
tctgtatgag
gatcgggtgg
taatgtatge
aataggaact
teoccaaggea
gtggcctetg
ttggtggcee

14940
14947

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
1680
1740
1800
1860
1920

1980
2040
2100
2160
2220

‘2280

2340
2400
2460
2520
2580
2640
2700
2760
2820
2880
2940
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cttegegeea
gtegtgoagy
caccgctgag
cttegettic
gctcagggge
‘aaagegeacyg
ccaatatggg
-tggagagget
tgtteegget
ccctgaatga
ctigegeage
aagtgcegyg
tggetgatge

" aagegaaaca

atgatctgga
cgageatgee
tcatggtgga
accgetatea
gggctgacey
tetategeet
tgatgatecta
gttaagaagyg
tgggygtggy
ttatgataat
cagceteatte
ttetettgat
agectgaaga
tgecaagtic
tctagagaat

<210> 6
15199
<212> DNA

<213>

<220>
<223>

‘cottotacte

acgtgacaaa
caatggaage
tgggcteaga

‘ggggegggcyg

tetgecgege
atcggecatt
atteggetat
gtcagcgeag
actgecaggac

‘tgtgctegac

gcaggatctc
aatgoggegy
tcgeategag
cgaagagcat
cgacggegayg
aaatggoeecgce
ggacatagcyg
cttecotegtg
tettgacgag
ttaaacaata
gtgagaacag
gtgggattag
gtttcatagt
ctcecactea
tcedactttg
acgagateayg
taattceate
aggaactteg

ne

ctecooctagt
tggaagtage
gygtaggeet
ggetgggaag
coegaaggte
tgtteteecte
gaacaagatg
gactgggcac
gggcgeceegyg
gaggcagege
gttgtcacty
ctgtcatcte
ctgcatacge
cgagcacgta
caggggceteg
gatctegteg
ttttctggat
ttggctacce
ctttacggta
ttettcotgag
aagatgtcca
agtacctaca

ataaatgeet

tggatatcat
tgatctatag
tggttctaag
cagcetcotgt
agaagctgac
gaataggaac

Artificial Sequence

13/39

caggaagtte
acgtecteact
ttggggecage
gggtgggtce
cteooggagge
ttecctecatet
gattgeacge
gacagacaat
ttettttigt
ggcetategtyg
aagcgggaag
accttgetee
ttgatcegge
ctcggatgyga
cgocageoga
tgacceatgy
tcatecgactg
gtgatattge
teogecgetce
gggatcgate
ctasaatgga
ttttgaatgg
getetttact
aatttaaaca
atctatagat
tactgtggtt
tcecacataca
tctagatcce
tteaagectta

cccccégccc
agtctcgtge

ggccaatage’

gggggcgggc
ceggeattet

cegggeettt
aggtteteeg
cggctgetet
caagaccgac
gctggecacy
ggactggotyg
tgccgagaaa
tacctgecea
ageccggtett
actgttecgee
cgatgcetge
tggceggety
tgaagagett
cgattecgeag
cgctgtaagt
agtttttect
aaggattgga
gaaggctett
agcaaaacca
ctetegtggg
tecaaatgtg
ctteattete
gcgccgaagt
agcge

Description of Artificial Sequence: Targeting

vactor for Rosa26 locus with Rluc-Hl1-shRNA neo
insert ;

<400> &

ctagggataa
tgagacagee
cggtecgece
cgeggecaty
gctgattygge
cygtaaggege
ccecactgggat
gectetggeg
ccgeocacee
gtctgattgg
gttgagtcca
cecteggeeco
gegetyggygy
tcegacttga
gagtggaggy
tcecaaagte
ggcegeacee
gctgoetect
tegtgatetg
gtctagggeg -
tttecacage

cagggtaata
gggtacgagt
tgcagcaace

gocteggdggy
ttcttttect

ctgteagtta
ggggcgggay

gggeggggga
teecottect

ctetegggge
tecacecggea
cgegecgeag
cggggacyggyg
gttgeeteaa-
aaggagcgag
gctetgagtt
ttctecggag
ggcttetgayg
caactceagt
cagtagtcca
tegeggtiga

tagocgegge
cgtgacgecty
ggagggggayg
gggggggcay
cecgeeghgt
acggcagccyg
gtaggtgggy
ggggagggag
ctgggggagt

.ccagaaaact

agegggggeg
agtctaggeeg
cagtaggget
gaggggcegty
ggcteagttg
gttatcagta
gggggagagg
gacogecctyg

.ctttcotaggt

gggtttectt
ggacaaactc

aggccctecyg
gaaggggcaa
ggagaaggga
cggaggagceyg
gtgaaaacac
gagtgcgeag
tgaggogage
ggtcagecgaa
cgttttacce
ggcectigee
gcgaggagde
cgegececty
gagegygectge
ctgagececaga
ggctgtttty
agggagectyc
agtgttgcaa
ggcetgggay
aaccgatatc
gatgatgtca
ttegeggtet

agegtggtygy
gcgagtggty
gcggaaaagt
cttceggecy
aaatggcgtyg
coygccyggoag
tggacgtgcg
agtagctcege
gccgeeggee
attggctegt
gctcccaggt
cgcaacgtgy
ggggegggty
cctecatege
gaggcaggaa
agtggagtag
tacctttetyg
aatccettec
cctgcagggy
tacttatcect
ttecagtact

PCT/EPZ_O_OS/OI 1233

cgcagcﬁcgc

agatggacag:

agctttgetc
teaggggegg
gecacgcetteoa
cgacctgeag
gcegettggg
gatgeegecag
ctgtecgghtyg
acgggcgtte
ctattgggey
gtatccateca
ttegaccace
gtcgatcagg
aggctcaagg

.ttgcegaata

ggtgtggcgy
ggeggegasat
cgcatogecot
ctgcagaaat
gtcatacttt
gctacgggygy
tactattgect
aattaaggge
atcattgttt
tcagttteat
agtattgttt
toctatactt

agcegttetyg
ggcaggaaty
ctecacegga
acgtctcgte
ttttggttgg
cetegetetg
ggcgceggtey
gegegagegyg
gggcctegte
gttcgtgeaa
teecggeccte
caggaagege
caagcacgtt
gecactceoggy
gcacttygcte
gcggggagaa
ggagttectet
ccetettece
tgacctgeac
gteccttttt
cctgcaggtg

3000 -
3060
31290
3180
3240
3300
3360
3420
3480
3540
3600
3660
3720
3780
3840
3%00
3960
4020
4080
4140
4200
4260
4320
4380
4440
4500
4560
4620
4665

&0
120
180
240
300
360
420
480
540
600
660
720
780
840
900
560
1020
1080
1140
1200
1260
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actgactgag

ccaccatgge
‘agtggtggge
cegagaagea
tgtggaggea
teggaatgygg
agtacctecac
acgactgggyg
‘ccategteca
tcgaggagga
acttcttegt
.tegetgeceta
gocctegega
actacaacge
ctgggttctt
tgaaggtgaa
tecaagagctt
ccaggegegy
- tgeettggyg
. tgacctitggy
- geggateegt
acaaactcac
aaggacatgg
agctgtgget
gecetggaag
- attttgtcty
aagggygeaag
agtgecagtgyg
ctgeecteage
ttgttttttt
tctecaggtga
getececttec
cagcatagge
gtecteteat
gecggeeata
catcgttcet
ctctegecet
. gacgtcatca
cgcgegtgeg
tttgeatgtc
"gaatcttata
cctgatgaag
agataacttc
atactttcta
ggggaggcegce
tggcgctaca
.ceggeteegt
tteccceeeyg
~actagtecteg
ageggocaat
tecgggggeg
ggcccggcat
tcotecgggee
cgecaggttet
aatcggctge
tgtcaagace
gtggctggec
aagggactgg
* teetgccgag
ggetacetge
ggaagecggt
* cgaactgtte
tggegatgee

tcgagatetg
ttecaaggty
tegetgcaag
cgecgagaac
cgtegtgeet
taagtcecgge
cgettggttc
ggctigtetyg
tgctgagagt
tategeectg
cgagaccatyg
cctggageca
gatcectete
ctaccttegg
ttecaacget
gggeckceac
cgtggagege
atcaataaaa
gaggagdugagyg
ggagggggayg
cgacttaatt
acaacgatga
acaaggtecga
tctagctgeo
ttgecactee
actaggtgtc
ttgaggaagac

-cacaatcityg

ctccegagtt

ggtagagacy’

tetacecace
ctgtecttct
tacctggeea
gcgttgggte
acttogtata
tteoctgactge
googeogecy
acccgcteea
ccectggeagyg
gectatgtgtt
agttctgtat

-cttgateggg

gtataatgta
gagaatagga
tttteccaag
caagtggecet
tctttggtgg
ceccgeaget
tgcagataga
agcagetttg
ggctcagggy
tetgeaoget
tttegacety
ccggeegett
tetgatgeeg
gacctgteeg
acgacgggcy
ctgctattgg
aaagtatcca
ccattcgace

cttgtegate’

geecaggetcea
tgcttgeecga

cgatctaagt
tacgaccceg
caaatgaacg
goegtgattt
cacatcgagce
aagagcggga
gagctgctga
goctticact
gtecgtggacyg
atcaagagcy
ctecccaagea
ttcaaggaga
gttaagggag
gecagegacg
attgtcgagg
ttcagccagg
gtgctgaaga
gatcattatt
ccagaatgag
gecagaatga
aaggccaggy
cgeactacte
gacattcctg
cgggtggeat
agtgeccacc
cttetataat
aacctgtagg
gectcactgea
gttgggatte
gggtttcocace
ttggocteee.
gattttaaaa
tgcccaaceg
cactcagtag
atgtatygecta
cegecececy
gtgctecygte
aggaatcgeg
aagatggctyg

ctyggaaatc

gagaccactea
tggctetege
tgctatacyga
acttcggaat
gecagtctgga
ctggeetege
ceccttegoy
cgogtegtge
cagcaccget
ctecttegot
cgggeteagg
tecaaaagege
cagccaatat
gggtggagag
ccgtgttecy
gtgeceectgaa

‘tteettgege

gcgaagtgece
tcatggetga
accaagcgaa
aggatgatct
aggegegeat
atatcatggt
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aagcttggea
agcaacgcaa
tgctggactc
ttctgcatgg
ccgtggetag
atggctcata
accttccasa
actecctacga
tgategagte
aagagggcga
agatcatygcyg
agggegaggt
gcaagecega
atctgectaa
gagctaagaa
aggacgetee
acgagcagta
ttecaatagat
gageggecaa
cettggggga
atcttcaage
aagaactacg
cgeategtge
ccectgtgace
agecttgtce
attatggggt
goctgegygy
atctcogoect
caggcatgea
atattggccea
aaattgcetygg
taactatacc
gtgggacatt
atgectgttg
tacgaagtta
catgcogtce
gccgeogegc
ggcccagigt
tgagggacag
accataaacy
tttececagga
tgagttggaa
agttatggeg
aggaacttet
geatgoegett
acacattcca
ecacctteta
aggacgtgac
gagcaatgga
titctgggecte
ggcggggcyy
.acgtectgecy
gggateggee
gctattcygge
gotgtcageqg
tgaactgeay
agetgtgete
ggggecaggat
tgcaatgegy
acatcgcatg
‘ggacgaagag.
gocegacgge
ggaaaatggc

ttecggtact
acgcatgatc
cttecateaac
taacgetygec
atgcateatc
tegeotectg
gaaaatcatc
geoaccaagac
ctgggacgag
gaaaatggtg
gaaactggag
tagacggeet:
cgtegteecag
gatgttecate
gttecectaac
agatgaaatg
attctagacce
ctgtgtgttyg
gg9999agagg
gggggaggcec
agacctacag
ggctgctcta
agtgcegeto
ceteeceagt
taataaaatt
gyaggggggt
tctattggga
cctgggttea
tgaccagget
ggctggtete
gattacagge
agcaggagga
tgagttgett
aattaagctt
tggatectea
cgcgatattg

.cgccatgygaa

cactaggogyg
gggagtggey
tgaaatgtct
ttecaattea
tecatttttt
cgocggtaac
taggtcaatt
tagecagcece
catcecacugg
ctectecect
aaatyggaagt
agcgggtagy
agaggctggg
gcgoeccgaag
cgctgttctce
attgaacaag
tatgactggyg
caggggegec

gacgaggcag’

gacgttgtea
ctectgteat
cggetgeata
gagcgageac
catcagggge

gaggatcteg’

cgcttttctg
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gttggtaaag
actgggectco
tactatgatt
tcecagetzace
cctgatctga
gatcactaca
tttgtgggec
aagatcaagg
tggoetgaca
cttgagaata
ccltgaggagt
accctctect
attgtcegea
gagteccgace
accgagttey
ggtaagtaca
ggttcgagat
gttttitgtg
gaggccagaa
agaatgagge
caagttegac
ctgcttcagg
tgtggaggge
gecetctectg
aagttgeate
ggtatggagce
accaagctgg
agcgattcte
cagctaattt
caactcctaa
gtgaaccact
egteccagaca
gcttggeact
atttaaatag
cagtaggtygy
agcetcegaac
ttegaacygcet
gaacacccayg

.ccetgeaata

ttggatttgg
gegggageca
tetagacteyg
cgaagttect
ctacecgggta
gctgggoact
taggcgccaa
agtcaggaag
agcacgtete
cctttgggge
aaggggtggy
gtcectecgga
ctettoetea
atggattgea
cacaacagac
cgattctttt
cgeggetate
ctgaageggg
cteacettge
cgctigatce
gtacteggat
tecgegecage
tcgtgacacea
gattcatecga

1320

1380

1440
1500
1560
1620
1680
1740
1860
1860
1820
1980
2040
2100
2160
2220
2280
2340
2400
2460
2520
2580
2640
2700
2760
2820
2880
2940

.3000

3060
3120
3180
3240
3300
3360
3420
3480
3540
3600
3660
3720
3780
3840
3900
3960
4020
4080
4140
4200
4260
4320
4380
4440
4500
4560
4620
4680
4740
4800
4860
4920

4980

5040



WO 2004/035782

" ctgtygecgg

tgetgaagag
teecgattceg
atcocgetgta
“ggaagttittt
tggaaggatt
actgaaggct
acaagcaaaa
gatctetegt
gtttccaaat
acacttcatt
cecegegeoyga
- ttaagegeta
gagegttgte
gattticggt

gtagtecatct
* ggagtatttt
' -ttgagatecct
tttaatecatt
ttatcaaaag
atceaacceo
tcatgaaacc
acactgecagt
taattttecag
gtccagggag
ckeccatgaa
gttcocaggtg
tattitaaga
actaaaattt
aggtgtttgt
; agtgctttct
gtgattttge
taaaatgatt
gtgecttgtge
cacagactge
accatctgta
acattaaata
tccagtagaa
aatcaaatta
taactgtgga
tttaatgtet
- tatttgtita
ctaagtctge
tgtagggccea
actctggaygg
gttetatcta
atttcataaa
_ gbctacctet
tttgacactg
tzacttceoceca
gcageetgat
ttttttttta
ggactaatat
cttaactttt
' agaaactgtt
tcacagecaa
ataaaaatga
caagatatgt
agtaatactt
gggtgatagt
ctacttttta
gctgagecaca
aggcagacaa

ctgggtgtyg

cttggeggcy
cagegeateqg
agtctgeaga

.cctgteatac

ggagctacgyg
ctttactatt
ccaaattaag
gggatcattg
gtgtcagttt
cteagtattyg
agttcctata
gaagatgggc
ctgcagggga
tttgteggga
ggggttttat
ccatcgaggt
tactacagta
tttaaagage
gtattttaga
tagacagage
agacagatta
tettttataa
tgtctatcac
ttttacaaca
tgcctetete
gatgtctect
cattaaaagg
tgteattgta
tgtetttecct
cttébactgg
caagettett
aagcaacaaa
tctataataa
tettecagaa
atgggatctg
aataaatcct
tttactygaag
cteotttaage
cagaggagecc
tttetettac
aactgctage
agceattact
gagtttagce
cagagacagyg
ggatagccag
attataattg
ctgatgagat
tgggetttct
tggettaaat
ttccagggtg
agaaatoggt
taaatgagtc
tttttaaatyg
gcatogetta
agtcaaatta
tagcttttee
agactaaagt
ttggaactty
tggtaazatg
aaaazaaaag
caagagtagt

ccaagaaact.

cggacegeta
aatgggetga
cecttetateg
aattgatgat
tttgttaaga
gggtgggggt
getttatgat
ggccagoctea
tttttetett
catagectga
tittgecaag
ctttetagag
gggagtcttc

.attgaacagg

agttttttaa
geagcaaaac
agattaaaga
tgaaattaca
ccagtacttc
acacteattt
attggeattt

gttacataca.

ctcettagta
ctotoeegte
atagatgtat
ctittiectee
cceccatatta
tatattteat
cacatctgta
gacctaaggt
cttgacteat
caggacctat
tgtatttaty
tactatcecag
gtcetgagtt
atgceectett
ccttettett
taatgaaata
actggaaatg
ataactgcag
actaagcaat
tttacttaac
aaacatgaaa
agccaghtagt
cagatctetyg
gaatacacac
aagcattece
ttgggtatta
ttaaagecte
ggcatggett
gggttgggaa
tatataataa
cctecectat
tggtatecttt
atcagatitt
agaatttotg
tgaggcaggg
totgeectget
caggtcagat
tgtttcaagt
ccaggeotgt
tacttggcaq
acagttaagyg
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:tcaggacata

cegetteete
ccttettgac

ctattaaaca:

agggtgagaa
ggagtygggat
aatgtttcat
ttoctececac
gattocccact
agaacgagat
ttctaattee
aataggaact
tgggeagget
tgtaaaatty
taggggcaaa
tacaggttat
catgeteoace
gtgtcgegag
atatceattt
tagceoeatt
teectttect
ccacaazateg
cactttttgt
agtggtgtte
tgagaatcca
atttataaac
cctgatgtat
tattgagcea
aaaggtggtt
cttgtgaget
ggcattctac
aattttgett
aagcttggtt
gggetggaga
caattcecay
ctgogtgtgte
cttttbtite
ctttghgttt
ttaccaagga
acttgtggga
aaagaaataa
ttttgtgett
gcaagtaatg
ggtgettgee
agtttgagee
agaaaccctg
taatgagcea
ttttttetgt
cttectgeea
tttgecttet
atctttcaaa
acctcataaa
aaaagagcta
agaaccaagg
ctagttteaa
acttttaatyg
tetcactaty
ttitgtceteet
tecttttatag
gatgaaaact
tagagecatgc
goteetggtg
ttacctgtct

gcgttggcta
gtgetttacyg
gagttecttet
ataaagatgt
cagagtacct
tagataaatg
agttggatat
tcatgatcta
ttgtggttet
cagcageetc
atcagaagct
tecggaatagy
taasggctaa
gagggacaag
taaggaaaat
tattgettgt
cgagttttat
ttagactatg
cteoeoegetee
ttecatttatt
gatcttagaa

‘aggctgtage

tgatcotttg
cacatttggy
acctaaaget
tgagctatta

cttacatatt.

catggtattg
cecttttggaa
tgtatttttt
acgttattgce
gacttgtage
tttaggttgt
ggtggctegg
caaccacatg
tgaagaccac
tttttaaaga
gttccaatat
actaattttt
tacagaagac
adattgaact
catctataca
ataattttgg
tttatgeett
cageetggte
ttggggaggg
ctatggatgt
ctctgetgtt
tgtggtetet
aagggcaget
cactaaaatt
atagttatga
ttaaggettt
gtcttagagt
atceagagaa
ttastttget
tatetetgec
gaatactaag
gggacacact
tygaattatta

ttaagggatc:

agagcatatt
ttaaaccate
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cecgtgatat
gtategecge
gaggggatcyg

ccactaaaat-

acattttgaa
cotgectettt

cataatttaa

tagatctata
aagtactgtg
tgttecacat
gactctagat
aacttecaagc
cectggtgtgt
acttcecaca
gggaggatag
gateccgecte
actectectge
taagcagaat
ttetgeagee
atactggett
gtctgatgac
tggggectca
cettgateet
cctattetea
taactttcca
accattaaty
gececaggctga
attactgett
tgecaaagttc
ctatttaage
tggtctaaat
caaacacaag
tgtgttgtgt
agttcaagag
gtggctcaca
aagtgtatte
gaatactgte
ggtagccaat
atttgaagtyg
caatgcagac
tctagtatece
aagctgaaag
atttcazaaa
taatcccage
tacacatcas
gggetctgag
gygctaaatce
ggttgggtcet
tgtttgetac
gctgagattt
gtecetttaat
ggagtgaggt
ttgtettata
tttagtatac
tccaaattcet
tactgtgaat
tgatetgeaa
gttaaaatgt
aagggagett
teaccgeaac
cctaggactt
tecaaaaaaca
tgcatataca

5100
5160
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
6720
6780 -
6840
£900
6560
7020
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
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cagggatﬁtt

catggattte
tgtgaaattg
cgagotctet
atgtgectagg
gatgtcatat
taatgtgaaa
agtcattttt
tetotgacct
gcattteocace
atgtttatcc
agcactgtta
aaataatgct
ttttgttcaa
catatttttt
" gecotggetyg
ctgectetge
gatattttgt
cagtagtctt
ggctgttggt
cagggataga
atagaaatat
ggcaggtcaa
tttagcages
cacatccace
tactcetece
acaaatggaa
gaagcgggta
teagaggetyg
gggegeccga
- cgegetgtic
tgceatcatg
ttectegogge
ggaagteccge
cgggatgggy

cgtctacgta:

geacatctac
ggtggtaatg
tetggcteet
ccteatette
tatgggecagc

~ geceggcace

caaacgceay
ttacgggeta
ctggggacag
gggececacyga
ggceoccaac
cctecgttee
cgeectgetyg
accgacgata
ggatcgatec
actaaaatgg
. attttgaatg
tgctctttac
taatttaaac
gatctataga
gtactgtggt
ttcecacatac
ctctaggeeg
tttacaacgt

© tececeoctttce

gttgegecage
tgtggtggtt

aaaatattce
tcoggtgaat
ttttcaagtyg
tggtttatac
cctaccttag
gatttcatat
gttaggtett
acatgtetta
agtaaccaota
ttgaagttga
agaagatatt
gtgagcattg
ggecttittt
agaaatactt
tteectttttt
teectggaact
ctectgagtg
tatataacta
aagtggtctt
actagtggea
aactagtcta
ttcaggacat
ttctacecggg
ccygctgggea
ggtaggegce
ctagtcagga
gtagcacgte
ggectttggg
ggaaggygtyg
aggtoctocg
tectettect
gectegtace
catagcaacc
ccggagcaga
aaaaccaceca
cececgageega
acgacacaac
acaagcgecc
catategggg
gaccgecate
atgaccccee
aacategtge
cgococeeggcey
cttgecaata
ctttecgggga
ccecatateg
ggcgacctgt
atgcacgtct
caacttacct
tgcegacctgg
gtectgtaag
aagtttttec
gaaggattgy
tgaaggetct
aagcaaaacc
tetetegtgg
ttccaaatgt
acttecattct
agcteccaatt
cgtgactggg
gceagetgoco
ctgaatggey
acgcgceageg

aaataatatt
aggcagagtt
atagttaaag
tcagaagcac
getgattgkt
atcaaggcaa
tgtgggtttg
catttggtgg
cctatagage
gacgttttgt
caggactatt
agtggecttt
saaaagcect
gtttggatet
tttttttttt
cactttgtag
ccgggattaa
taaccaatac
tattggecect
cttaagcaac
gegttttgta
ctagcacgty
taggggagge
cttggegota
aaccggectee
agtteceece
tcactagtet
gcagegygeca
ggtccggggy
gaggceceggo
catcteceggy
ccggecatea
gacgtacgygce
aaatgecocac
ccacgceaact
tgacttactyg
accgeotega
agataacaat
gggaggetgg
ccategecge
aggeegtget
tiggggccet
agcggctgga
cagtgeggta
cggoegtgeo
gggacacgtt
ataacgtgtt
ttatecctgga
cegggatggt
cgegeacgtt
tctgcagaaa
tgteatactt
agctacgggg
ttactattge
azattaaggg
gateattgtt
gtcagtttca
cagtattgtt

cgecctatag.

aaaaccctgy
gtaatagecga
aatgggacge
tgaccgetac
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tcattcaagt
ggaaactaaa
cecatgagat
ttetttgggt
gttcaaataa
aacatgttat
atttttaatt
aattgtataa
actttgetyg
tagtgtatac
tttgactyggg
aggcttgaat
tgttetttat
cettttgaca
tggttttteg
accaggetgg
aggcgtgcac
taacteccact
teattaaaat
ttectacgga
tacctaccag
ttaactcgag
getitttceea
cacaagtgge
gttctttggt
cgeccegeag
cgtgcagatg
atagcagett
cgggeteagy
attctgeacg
cctitegace
acacgegtcet
gttgcgeect
gctactgegg
getggtggee
gcgggtgetyg
ccagggtgag
gggecatgeet
gagctcacat
ccteotgtge
ggegttcegig
Icecggaggac

cctggetatg.

tctgecagtge
geccoaggght
atttaccctg
tgectgggee
ttacgaccaa
ccagacceag
tgeccgggag
ttgatgatct
tgttaagaag
gtgggggtgy
tttatgataa
ccagetcatt
tttetettga
tagectgaag
ttgccaagtt
tgagtcgtat
cgttacccaa
agaggccego
gecetgtage
actitgececage

tttcccccat
caaatgttgg

.acagaacaaa.

ttecectgeac
acttaagttt
atatgttaaa
ttcaaaacct
ttgtggtttg
gtcacaagte
tagtttatat
ctaaggaatt
tggagtecact
caccctgttt
acaatageat
agacagggtt
cctegaacte
caccacgcct
gggtggattt
ctactgttca
tatactagea
ctttatacta
ctgeaggatt

aggecagtctg

ctetyggecte
ggceccetteg
ctecgegtegt

.gacagcaccy

tgcteectteg
ggcgggctca
cttcaaaage
tgcagecaat
gcgttegace
cgeeggeage
gtttatatag
ctgggttege
ggggcttecy
atatcggecyg
tatgeegtga
gceocgeoca
tacceggeag
geccteatce
agacacateg
ctggctgega
ggcogggtegt
gocgagecece
tttegggece
ttggacgtct
teogeooogeoeyg
gtcaccacce
atgggggagy
attaaacaat
ggtgagaaca
ggtgggatta
tgtitteatag
ccteecacte
ttececacttt
aacgagatca
ctaattcecat
tacaattceac
cttaategee
accgatcgec
ggcgeattaa
gcectagege
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caaattagga
ttttgtgatt
gctgetattt
tatcotgate
cctgtecaggt
catttgtact
gagectaaata
caggcaagac
taggagtcaa
gttggaggac
gattetgatt
tgtatatcte
tectacataat
gttttcaage
tctetgtata
agaaatccge
ggctaagttyg
ttaattcagt
ctctaacaga
gattaagggt
cettgtictg
cgagggecce
gagcatgoge
geacacatte
cgocacctte
geaggacgtyg
ctgagcaatg
ctttetggge
ggggcgggge
gcacgtetge
geacegtect
aggetgogeg
aagaagccac
acggteoccca
gcgacgatat
agacaatege
gggacgcgge
ccgacgeogt
cggececteac
cgeggtacet
cgccgaccett
accgeetgge
ttegeegegt
dgygcgdgagya
agagcaacgc
cegagtiget
tggccaaacg
gctgecggga
cecggetecat
ctaactgagg
aaagatgtce
gagtacckac
gataaatgecc
ttggatatca
atgatctata
gtggttctaa
gcagcetety
cagaagetga
tygcegtegt
ttgeageaca
ctteccaaca
gcacggeggy
ccgetecttt

8880
8940
9000
3060
9120
9180
9240
9300
9360
9420
9480
9540
9600
8660
8720
8780
9840
9900

9960

10020
10080
10140
10200
10260
10320
10380
10440
10500
10560
10620
10680
10740
10800
10860
10920
10980
11040
11100
11160
11220
11280
11340
11400
11460
11520
11580
11640
11700
11760
11820
11880
11940
12000
12060
12120
12180
12240
12300
12360
12420
12480
12540
12600
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cgetttette

. gygggctcect

ttagggtgat
gttggagtee
tatetcggte
aaatgagctg
ttaggtggeca
cattcaaata
aaaaggaaga
ttttgectte
cagttgggty
agttttegee
geggtattat
cagaatgact
gtaagagaat
ctgacaacga
gtaactcgee
gacaccacga
cttactetag
-cgacttetge
gagegtgggt
gtagttatet
gagataggty
ctttagattg
gataatctca
gtagaaaaga
caaacazaasa
cttttteecga
tagecgtagt
ctaatecctgt
teaagacgat
cagcccaget
gaaagcgeca
ggaacaggag
gtegggttte
agcctatgga
tttgetcaca
" tttgagtgag
gaggaagcdyg
taatgcaget
aatgtgagtt
atgttgtgtyg
tacgecaage
cgatggeeat

<210> 7

- <212> DNA-

4640°

cctigettte

ttagggttcce
ggttcacgta
acgttettta

‘tattetttty

atttaacaza
cttttegggg
tgtateccget
gtatgagtat
ctgtttttge
cacgagtgygyg
ccgaagaacg
ceccgtattga
tggttgagta
tatgecagtge
tecggaggace
ttgategttg
tgectgtage
cttceeggea
gecteggecet

ctcgeggtat.

acacgacggyg
cctecactgat
atttaaaact
tgaccaaaat
teoaaaggate
aaccaccget
aggtaactgg
taggccaceca
taccagtgge
agttaccgga
tggagcgaac
cgctteecga
agcgcacgag

‘gecacctotg

aaaacgceag
tgttetttcoe
ctgataccge
aagagegeoa
ggcacgacag
agctcactea
gaattgtgag
gegeaattaa
agagttacyg

tegocacgtt
gatttagtge-
gtgggceate
atagtggact
atttataagg
aatttaacge
zaatgtgege
catgagacaa
tecaacattic
tecacecagaa
ttacatcgaa
ttttccaatyg
cgocgggoaa
ctcacecagte
tgcecataacce
gaaggagcta
ggaaccggayg
aatgdcaaca
acaattaata
teeggetgge
cattgcageca
gagtcaggca
taagcattgg
tcatttttaa
cccttaacgt
ttecttgagat
accagceggty
ctteageaga
cttcaagaac
tgctgecagt
taaggegeag
gacctacacc
agggagaaag
ggagetlcca
acttgagcgt
caacgcgygcce
"tgecgttatee
tegecegeage
aatacgcaaa
gtttcecgac
ttaggcacce
cggataacaa
cecteactaa

<213> Artificial Sequence

<220>
<223>

Rluce-U6-shR¥A neo insert

| <400> 7

tectaggtaac
tttecttgat
caaactattec
tctaagtaag
gaceccgage
atgaacgtge
gtgattttte

cgatatcect
gatgtecatac
geggtettte
cttggeatic
aacgcaaacg
tggactecctt
tgcatggtaa

gcaggggtqa
ttatcctgte
cagtactcct
cggtactgtt
catgatcact
catcaactac
cgetgectce
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cgeeggettt
tttacggoac
gecctgatag
cttgttecaa
gattttgecy
gaattttaac
ggaaccocta
taaccctgat
cgtgtecgeoe
acgetggtga
ctggatetea
atgagcactt
gagcaacteg
acagaaaage
atgagtgata

.accgettttt

ctgaatgaaqg
acgttgegea

.gactggatgg

tggtttattyg
ctggggecay
actatggatg
taactgteag
tttaaaagga
gagttttcgt
ccttttitte
gtttgtttge
gegeagatac
tctgtageac
ggcgataagt
cggteggget
gaactgagat

.geggacaggt

gggggazacy
cgatttttgt

tttttacggt
cctgattetg
cgaacgaccyg
ccgecteteo
tggaaagegg
caggcetttac
tttcacacay
agggaacaaa

cetgeacgte
ccttttittt
gcaggtgact
ggtaaagcca
gggccteoagt
tatgattecy

.agetacetgt

ccecgteaag
ctegacceea
acaggttttie
actggaacaa
attteggeet
aaaatattaa
tttgtttatt
aaatgcttea
ttattecctt
aagtaaaaga
acagceggtaa
ttaaagttet
gtegecgeat
atecttacgga
acactgcggc
tgcacaacat
ccataccaaa
aactattaac
aggeggataa

ctgataaatc

atggtaagee
aacgaaatag
accaagttta
tctaggtgaa
tecactgage
tgegegtaat
cggatcaaga
caaatactgt
cgecctacata
cgtgtettac
gaacgggygyg
acctacagcg
atcecggtaag
cetggtatcet
gatgetegtc
tectggeott
tggataaccy
agocgcagega
cegcgegttg
gcagtgageg
actttatget
gaaacagcta
agctgtegag

Descriptién of Artificial Sequeﬁce: Sequence of

tagggcgeay

cecacagetey,

gactgagtcy
ceatggette

ggtgggctcg
agaagcacygc

ggaggeacgt

PCT/EP2003/011233

ctctaaateg
aazaacttga
geoectttgac
cactcaacee
attggttaaa
cgcttacaat
tttctaaata
ataatattga
ttttgcggea
tgctgaagat
gatccttgag
gctatgtgge
acactattct
tggcatgaca
caacttactt
gggggatcat
cgacgagegt
tggcgaacta
agttgecagga
tggagceggat
ctccegtate
acagateget
ctcatatata
gatcehbtttt
gtcagacecee,
ctgctgettg
geotaccaact
ccttetagty
cctegetetyg
cgggttggac
ttegtgeoaca
tgagetatga
cggeagggte
ttatagteet
aggggggcgyg
ttgetggect
tattacecgec
gtcagtgage
gocgatteat
caacgcaatt
tceggetegt
tgaccatgat
atctagatat

tagtccaggg.
cggttgagga
agatctgcga
caaggtgtac
ctgcaagcaa
cgagaacgce
cgtgecetcac

12660

12720

12780
12840
12900
12960
13020
13080
13140
13200
13260
13320
13380
13440
13500
13560
13620
13680
13740
13800

13860 '

13520
13980
14040
14100
14160
14220
14280
14340
14400
14480
14520
14580
14640
14700
14760
14820
l488¢C
14940
15000
15060
15120
15180

15199

60
120
180
240
300
360
420
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atcgageeeg
agcgggaatg
_ ctgetgaace
ttteactact

gtggacgtga

. aagagcgaag
ccaagcaaga
aaggagaagy
aagggaggca
~ agcgacgate
gtegagggag
agccaggagyg
ctgaagaacg
" cattatttte
gaatgaggeg
agaatgacct
geccagggatc
actactcaag
attecctgege
- gtggecatcee
_gocceaccage
. ctataatatt

.ctgtagggece
cactgcaate
gggattcecag
tttcaccata
gecteccaaa
tttaaaataa
ccaaccgygtyg
tcagtagatg
tatgctatac
ggagcgtgac
cettecatatt
gtaaacacaa
tttgecagttt
tatttcgatt
cagegygage
tttetagact
‘accgaagtte

ttctaccggy

cegetgggea
" ggtaggegee
ctagtcagga
gtagecacgte
ggcctttgygy
ggaaggggatg
aggtecteeg
tectctteet

agatggatty’

ggcacaacag
cacggttett
" agcgceggeta
cactgaagcey
atctecacett
tacgcttgat
acgtactegyg
getcgegeca
cgtegtgace
tggattcatc
taccegtgat
cggtategeo
" ctgaggggat
gtcecactaaa

tggetagaty
geteatateg
tteccaaagaa
cctacgagea
tegagtectyg
agggecgagaa
teatgeggaa
gcgaggttag
agccegacgt
tgcctaagat
ctaagaagtt
acgctocaga

agcagtaatt

aatagatcetyg
cggccaaggy
tgggggaggy
ttcaagcaga
aactacggge
atcgtgoagt
tgtgacceet
cttgtectaa
atggggtgga
tgeggggtet
tecgectect
geatgeatga
ttggecaggce
ttgetggygat
ctataccage
ggacatittga
cctgttgaat
gaagttatgg
cgegegeega
tgeatatacy
agatattagt
taaaattatyg
tcttggettt
cacctygatga
cgagataact
ctatactttc
taggggagge
cttggegeta
aaccggctce
agttececece
teactagtct
gcageggeca
ggtceggggy
gaggcccgga
catcteccggyg
cacgcaggtt
acaatcggcet
tttgtcaaga
tcgtggetgy
ggaagggact
gcteetgeeg
ccggectacet
atggaagecy
gecgaactgt
catggegatg
gactgtggcc
attgctgaag
gctecegatt
cgatccgetg
atggaagttt

catcatecct
cctectggat
aatcatcttt
ccaagacaag
ggacgagtyg
aatggtgett
actggagect

acggoetacce’

cgtocagatt
gttecatcgag
ccctaacace
tgaaatgggt
ctagacceggt
tgtgttggtt
ggagggggay
ggaggoocaga
cctacagcaa
tgctetacty
gceagetetgt
ceccagtgee
taaaattaag
ggggggtggt
attgggaace
gggttcaage
ccaggctceayg
tggtctecaa
tacaggegtg
aggaggacgt
gttgcttget
taagettatt
atccagtgga
goccaaggtc
atacaagget
acaaaatacg
ttttaaaatg
atatatctig
agcttgatcg
tegtataatyg
tagagaatag
gcttttceoea
cacaagtggc
gttcttiggt
cgeecegeag
cgtgcagaty
atagcagett
cgggctcagg
attctgeacy
cctttegace

ctcegycege’

gctctgatge

ccgacctgte

ccacgacgqy
ggctgctatt
agaaagtate
gcceaticga
gtcttgtega
tcgcecagget
cctgettgee
ggctgogtgt
agcttggegy
cgeagegeat
taagtctgca
tteoctgteat
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gatctgatecg
cactacaagt
gtgggecoacy
atcaaggcea
cectgdcateg
gagaataact
gaggagttcg
ctectectggo
gtecgeaact
tecegacectyg
gagttegtga
aagtacatca
tocgagateca
ttttgtgtge
gecagaatga
atgaggegeg
gttegacaca
cttecaggaag
ggagggcage
tctectggee
ttgeateatt
atggagcaay
aagctyggagt
gatteteetg
ctaatttttg
ctectaatet
aaccactget
ccagacacag
tggcactgte
taaataggee
aagacgegea
gggeaggaag
gttagagaga
tgacgtagaa
gactatcata
tggaaaggac
ggtggetete
tatgctatac
gaacttegga
aggcagtetyg
ctetgygccte
ggecectieg
ctegegtegt
gacagcaceqg
tgcteoctteg
ggcgggetea
cttcaaaagc
tgcagecaat
ttgggtgoag
cygccgtgtte
cggtgececty
cgttccttge
gggcgaagtyg
catcatgget
ccaccaagcyg

‘tcaggatgat

caaggegeyge
gaatatcatg
ggcggaccge
cgaatgggcet
cgecttcetat
gaaattgatyg
actttgttaa

gaatgggtéa
acctcacege
actgggggge
tecgteeatge
aggaggatat
tottegtega
ctgectacet
ctegegagat

.acaacgcecta
.ggttcttttc

aggtgaaggy
agagcttegt
ggcgeggate
cttgggggag
cecttggagga
gatcegtaga
aactcacaca
gacatggaca
tgtggottet
ctggaagttg
ttgtetgact
gggcaagttg
gcagtggeac
cctecagocte
tttttttggt
caggtgatct
cccttecaotyg
cataggetac
ctetecatgeg
ggecataact
ggcaaaacgce

agggectatt

taattagaat
agtaataatt
tgcttacegt
gaaacaccgg
gctgagtigg
gaagttatgg
ataggaactt
gageatgege
gcacacattc
cgccacctte
gcaggacgtg
ctgagcaatg
ctttetggge
ggggeggggc
geacgtctge
atgggatcgy
aggctattcg
cggetgteag
aatgaactgc
geagetgtge
ccggggcagy
gatgeaatge
aaacategca
ctggacgaayg
atgcecgacg
gtggaaaaty
tatcaggacs

‘gacegcottce

cgecttettg
atctattaaa
gaagggtgag

PCT/EP2003/011233

gtecgycaag
ttggttegag
ttgtctagee
tgagagtgte
cgceetgate
gaccatgete
ggagecattce
cectetegtt
cctiagggee
caacgetatt
cctecactte
ggagegegtyg
aataaaagatb

.ggggaggeea

gggggaggec
cttaattaay
acgatgacge
aggtcgagac
agctgecegg
ccactecagt
aggtgtectt
ggaagacaac
aatcttgget
cegaghtigtt
agagacgggyg
acccaccttyg
tecettetgat
ctggeeatge
ttoggtocac
tcgtataatg
accacgtgac
tececatgatt
taatttgact
tcttgggtag
aacttgaaag
gattccaatt
aatccatttt
cgegeoggta
cttaggtcaa
tttagcagee
cacateccace
tacteccteec
acaaatggaa
gaagegggta
tcagaggctyg
ggycgcecga
cgagetgtte
ceattgaaca
gctatgactg
cgcaggygcy
aggacgagge
tcgacgitgt
atctectgte
ggcggetgea
tegagecgage
agcatcaggg:
gcgaggatet

-gecgettttce

tagcgttgge
tegtgettta
acgagttctt
caataaagat
aacagagtac

480

540

600

660

720

780

840

900

960

1020
1080°
1140
1200
1260
1320
1380
1440
1500
1560
1620
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
3360
3420
3480
3540
3600
3660
3720
3780
3840
3900
3960
4020
4080
4140
4200
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ctacattttg
" tgeekgetcet
atcataattt
tatagatcta
ctaagtactg
tctgttecac
ctgactctag
- ggaactteaa

210> 8
<211>
212>
 <213>

DNA

'€220>
<223>

15174

aatggaagga
ttactgaagyg
aaacaagcaa
tagatctcte
tggtttceaa
atacacttca
atceeogegee
gcttaagege

ttggagctac
ctctttacta
aaccaaatta
gtgggatcat
atgtgtecagt
ttctecagtat
gaagttccta

Artificial Seguence

© 19/39

gggggtyggy
ttgetttaty

agggccaget
tgtttttete
tteatagcet
tgttttgeea
tactttctag

gtggggtggyg
ataatgttte
catteeteece
ttgattecca
gaagaacgag
agttctaatt
agaataggaa

Description of Artificial Sequence: Targeting

vector for Rosa26 locus with a Rluc-U6-shRNA neo
insert '

- <400>-8

ctagggataa
tgagacagcece
. cggtecgeoee
. cgeggecatg
gctgattgge
cgtaaggege
cecactgggt
gecctetggeg
cogeocaccee
gtctgattyyg
gttgagtcca
coccteggeco
- gegetggggg
tocgacttga
- gagtggaggg
toceecaaagte
ggecocgeacee
"getgectect
tegltgatctg
gtctagggeg
tttccacage
actgactgayg

‘ccaccatgge’

agtggtggge
ccgagaagca
tgtggaggea
teggaatggg
agtaccteac
acgactgggg
ccatcgteca
tcgaggagga
acttettcegt
. tegetgeceta
. ‘ggectegega
actacaacge

ctgggttett,

tgaaggtgaa
tcaagagett
ceaggegcygg
" tgeettgggg
tgacottggg
geggatcegt

cagggtaata
gggtacgagt
tgecageaace
gctegggggy
ttectttteet
ctgtcagtta
ggggcyggayg
gggeggggga
teegettect
ctcteggygge
tecgecggeo
cgegecegeag
<ggggacygyyg
gttgccteaa
aaggagcgag
gcteotgagtt
ttetecagag
ggcttetgag
caactcecagt
cagtagtcca
tecgeggttga
tecgagatcetyg
ttccaaggtyg
tegetgeaag
cgccgagaac
cgtegtgeet
taagtcegge
cgettggtte
ggecttgtetg
tgctgagagt
tatcgecctg
cgagaccatg
cctggagecea
gatccctete
ctaccttegg
ttccaacget
gggectcocac
cgtggagege
atczataaaa
gagggggagy

ggagggggag
cgacttaatt

tagcegegygce
cgtgacgetg
ggagggggad
gggggggcay
cceogecghtgt
acggecagcog
gtaggtgggyg
ggggagggag
ctgggggagt
ccagazaaach
ageggggygcg
agtctggecy
cagtaggget
gaggggcgtyg
ggcteagttg
gttatcagta
gggggagggy
gaccgecctyg
ctttctaggt
gggtttectt
agacaaactc
cgatctaagt
tacgaccccg
caaatgaacyg
gocgtgattt
cacatcgagc
aagagcggga
gagctgetga
gectttoact
gtegtggacy
"atcaagagcg
ctecccaagea
.ttcaaggaga
gttaagggag
gecagegacy
attgtcgagg
ttcagceagy
gtgctgaaga
gatcattatt
ccagaatgag

gcoagaatga:

aaggccagdy

aggccctccg.

gaaggggcaa
ggagaaggga
cggaggagcyg
gtgaaaacac
gagtgcgcay
tgaggcgage
ggtecagegaa
cgtitttacce
ggcecettgee
gcogaggagge
cgegecocty
gagecggctge
ctgagccaga
ggctgttityg
agggagetge
agtgttgcaa
ggcctgggag
aacecgatate
gatgatgtea
ttegeggtet
aagcttagea
agcaacgcaa
tgctggacte
ttctgeatygg
ccgtggetag
atggctcata
accttccaaa
actecctacga
tgatcgagte
aagagggega
agatcatgcg
agggegaggt
gcaageccya
atctgectaa
gagctaagaa
aggacgcetec
acgagcagta
ttcaatagat
gcgeggoeas
cettggggga
atcttecaage

agegtggtyg
gcgggtggtyg
geggaaaagt
cttceggeeyg
aaatggegtyg
ccgocggcag
tggacgtgey
agtagctege
gcogoogges
attggetegt
gctccecaggt
cgcaacgtgy
ggggegggtyg
ccteeatege
gaggcaggas
agtggagtag
tacctttctg
aatceettee

cetgeagggg”

tacttatcet
ttccagtact
ttceggtact
acgecatgatc
cticatcaac
taacgeotgec
atgcatcatc
tegectecty
gaaaatcate

gcaccaagac’

ctgggacgag
gaaaatggtg
gaaactggay
tagacggect
cgtegtecay
gatgttcatc
gttccctaac
agatgaaatyg
attotagacc
ctgtgtgttyg
g999gagggyg
gggggaggcec
agacctacag

PCT/EP2003/011233

attagataaa
atagtiggat
acteatgate
ctttgtggtt
atcagcagec
ccatcagaag
cttcggaata

agecegttety
ggecaggaatg
ctccaccogga
acgtctegte
ttttggttgy
cctegotetyg
ggcegeggteg
gcgegageygy
gggcetegte
gttegtgcaa
tecggeecte
caggaagcoge
caagcacgtt
gecactcogag
gcacttgete
gcyggggagaa
ggagttctet
cectetteec
tgacctgeac
gteecettttt
cctgeaggtyg
gttggtaaag
actgggecte
tactatgatt
tccagetace
cctgatctga
gatcactaca
tttgtgggec
aagatcaagyg
tggcotgaca
cttgagaata
cctgaggagt
accctetect
attgtcegea
gagtcegace
accgagttcg
ggtaagtaca
ggttegagat
gttttttgty
gaggocagaa
agaatgagge
caagttcgac

4260
4320.
4380
4440
4500
4560
4620

4640

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
1680
1740
1800
1860
1920
1980
2040
2100
2160
2220
2280
2340
2400
2460 -
2520
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acaaactecac

aaggacatgg
agctgtgget
gcectggaag
attttatctg
. aagggycaag
agtgcagtag
ctgectcage
ttgttetttt
tctecaggtga
gctecettee
cagcatagge
gtectcteat
geceggecata
" gcaggcaaaa

aagagggcoct.

" agataattag
gaaagtaata
- atatgcttac
‘gacgaaacac
ctegetgagt
tacgaagtta
ggaataggaa
ctggagcatyg

ctcgeacaca:

tcgegeecace
cgtgcaggac
. cegetgagea
tegetttetg
tecaggggegy
agcgeacgte
aatatgggat
gagaggctat
ttecggetgt
ctgaatgaac
tgcgeagetg
‘gtgcegggge
getgatgeaa
gegaaacate
gatctggacg
cgcatgcecg
atggtggaaa
cgctatcagg
getgaceget
tatcgeecttc
atgatctatt
'taagaagggt
ggggtggggt
atgataatgt
gcteoatteot
ctettgatte
cctgaagaac
ccaagtitcta
tagagaatag
tettetggge
acaggtgtaa
tttaataggy
aaaactacag
aaagacatge
ttacagtgte
acttcatate
cattttagee
cattttecet

]

acaacgatga

acaaggtega
tctagetgece
ttgccactce
actaggtgtc

‘ttgggaagac

cacaatectig
ctecocecgagtt
ggtagagacyg
tctaccecacc

ctgtcctiet

tacctygeca
gegttgggte
acttcgtata
cgeaccacgt
attteceatyg
aattaatttyg
atttecttggg

cgtaacttga-

cgggattoea
togaatecat
tggcgegeey

cttettaggt .

cgctttagea
ttccacatce
ttctactoct
gtgacaaatg
atggaagcgy
ggetcagagy
ggegggcgec
tgccgegety
cggeceattga
tegyctatga
cagcgeagyy
tgeoaggacga
tgctcgacgt
aggatectcct
tgcggegget
gcatcgageg
aagagcatca
acggcgagga
atggccgett
acatagcatt
tcetegtget
ttgacgagtt
aaacaataaa
gagaacagayg
gggattagat
ttcatagttg
cccactcatg
ccactttgtyg
gagatcagca
atteccatcag
gaacttegga
aggcttaaag
aattggaggg
gcaaataagg
gttattattg
tecaccecgagt
gogagttaga
catttetcce
ccatttteat
ttcetgatet

cgcactacte
gacatteety
cgggtggeat
agtgeceace
cttctataat
aacctgtagg
gcetocactgea

gitgggatte’

agggtitcacc
ttggectcec
gattttaaaa
tgeccaacey
cactcagtag
atgtatgcta
gacggagegt
attecttcat
actgtaaaca
tagtttgeag
aagtattteg
attcageggy
ttttttctag
gtaaccgaag
caattctacc
gecececgetgy
aceggtagge
ccectagtea
gaagtageac
gtaggeettt
ctgggaaggyg
cgaaggtoct
tteotectett
acaagatgga
ctgggcacaa
gegocoggtt
ggcagcgedyg
tgtcactgaa
gtecatctcac
gcatacgett
agcacgtact
ggggctcgeg
tctegtcgtg
ttetggatte
ggctacccgt
ttacggtate
cttctgaggg
gatgtecact
tacctacatt
aaatgectge
gatatcataa
atctatagat
gttctaagta
gectectgtte
aagctgacte
ataggaactt
gctaacctygy
acaagactte
aazatgggag
cttgtgatce
tttatactcet
ctatgtaagc
gctecetteotyg
ttattatact
- tagaagtctyg

" 20/39 .

aagaactacg
cgeatcgige
ccetgtgace
agcoctigtee
attatggggt
gectgegggg
atctocgecot:
caggcatgca
atattggeca
aaattgctgg
taactatace
gtgggacatt
atgecctgttg
tacgaagtta
gaccgegege
atttgeatat
caaagatatt
ttttaaaatt
atttcttgge
agcocacctga
actecgagata
ttectatact
gggtagggga
geacttageg
gccaacegge
ggaagttcec
gtotcactag
ggggcagcegyg
gtgggteegg
ccggaggece
ccteatetee
ttgcacgeay
cagacaatecg
ctttttgtea
ctatecgtgge
gegggaaggyg
cttgctectg
gatcecygeta
cggatggaag
ccagcogaac
acccatggeg
atcgactgty
gatattgctg
geegetceooy
gatcgatecyg
aaaatggaag.
ttgaatggaa
tctttactga
tttaaacaag
ctatagatct
ctgtyggttte
cacatacact
tagatcocge
caagcettaag
tgtgtgggey
ceacagattt
gataggtagt
geetoggagt
cctgettgag
agaattttaa
cagccttate
ggettatceca
atgactecatqg .

ggctgetcta
agtgecgcte
cctecceagt
taataaaatt
ggaggggggt
tctattgyga
cctgggttca
tgaccagget
ggctggteto
gattacagge
agcaggagga
tgagttgett
aattaagett
tggatcecagt
cgagcecaagq
acgatacaag
agtacaaaat
atgttttaaa
tttatatatc
tgaagettga
acttegtata
ttctagagaa
ggegettttc
ctacacaagt
tecegttektt
cccegeceeyg
totcgtgeag
ccaatagecag
gggegggete
ggcattetge
gggeettteg
gttcteogge
getgetetga
agaccgacct
tggceacgac
actggctget
ccgagaaagt

cetgeccatt

ccggtettgt
tgttegeeag
atgeeotgett
gecggctggyg
aagagettgg
attcgecageg
ctgtaagtet
ttttteetgt
ggattggage
aggctcttta
caaaaccaaa
ctegtgggat
caaatgtgte
tcattetcag
gcegaagtte
cgctagaaga
ttgtectgea
tecggtittgt
catctyggggt
attttcecate
atccttacta
tecatttttaa
azaaggtatt
accoctagac
aaaccagaca
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ctgecttecagg
tgtggaggge
gecteteetyg
aagttgeate
ggtatggage
accaagetgg
agcgattete
cagctaattt
caactoctaa

gtgaaccact -
‘3180 -

cgtocagaca
gcttggeact
atttaaatag
ggaaagacgc
gteggycagy
getgttagag
acgtgacgta
atggactatce
ttgtggaaag
tegggtgget
atgtatgcta
taggaacttc
ccaaggcagt
ggcctetgge
ggtggcecect

cagctogegt”

atggacagca
ctttgeteet
aggggcgage
acgcttcaaa
acctgeagee
cgettgggty
tgcegeegta
gteceggtgee
gggegtteet
attgggegaa
atceatcatyg
cgaccaccaa
cgatcaggat
gctecaaggeg
gecegaatate
tgtggeggac
cggcgaatgyg
catcgectte
geagaaattg
catactttgt

tacggggygtyg
ctattgettt

‘ttaagggcca

cattgttttt
agttteatag
tattgttttyg
ctatacttte
tgggcgggag
ggggaattga
cgggaagttt
tttatgeage
gaggtagatt
cagtatgaaa
agagccocagt
ttagaacact
agagcattgg
gattagttac

2580

2640

2700
2760
2820
2880
2940
3000
3060
3120

3240
3300
3360
3420
3480
3540
3600
3660
3720
3780
3840
3900
3960
4020
4080
4140
4200
4260
4320
4380
4440
4500
4560
4620
4680
4740
4800
4860
4920
4980
5040
5100 -
5160
5220
5280
5340
5400
5460
5520
5580
5640
5700
5760
5820
5880
5940
6000
5060
6120
5180
6240
6300
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. atacaccaca
tagtacactt
ccgtcagtgg

- tgtattgaga

tctecattta
tattacctga
tteattattg
. .ctgtaaaagg

aaggtcttgt
ctoatggeat
_cectataattt
ttatgaaget
tceagyggget
gagttcaatt
“.ctettetggt
ttettetttt
aaatacttty
aaatgttacc
. tgcagacttg
gcaataaaga
ttaacttttg
tgaaagecaag
gtggtggtge
ctctgagtit
cacacagaaa
tteccctaatg
tattatttit
gectecttece
ggettttige
gggaaatctt
aataaaccte
cctataaaag
tctttagaac
attttectagt
ttcktgacttt
cagggtctca
ctgettttgt
cagattcttt
caagtgatga
cetgttagag
gdeaggetce
taaggttacec
atatttcatt
gagttggaaa
taaagccecat
ageacttett
ttgttgttca
ggcaaaacat
gtttgatttt
ggtggaatty
agagcacttt
tttgttagtg
ctatttttga
cctttagget
geceecttgtte
gatctecttt
ttttttggtt
tgtagaccayg
attaaaggeg
aatactaact
gecctteatt
geaacttect
ttgtatacct

aatcgagget
tttgttgate
tgttecacat
atccaaccta
taaactgage
tgtatcttac
agccacatgg
tggttccttt
gagcttgtat
tctacacgtt
tgcttgactt
tgogtttttag
ggagaggtgg
cccagcaacc
gtgtectgaag
tttttttiet
tgtttgttee
aaggaactaa
tgggatacag
aataaaaatt
tgcttcatct
taatgataat
ttgectttat
gagcoecagec
cectgttggy
agccactatg
tetgtetctg
tgceatgtgy
cttctaaggyg
tecaaacacta
ataaaatagt
agctattaag
caagggtcett
ttcaaatcca
taatgttaat
ctatgtatct
ctectgaata
tataggggac
aaacttgaat
catgcttaag
toggtgagage
tgtetttaaa
caagttttcc
ctaaacaaat
gagatacaga
tgggtitecce
aataaactta
gttatatatg
taattttcaa
tataattgtg
gctgggteac
tatactagtt
ctaggetaag
tgaattggag
tttatcacce
tgacaacaat
tttcgagaca
gctggecteg
tgcaccacea
ccactgggty
aaaatctact
acggatatac
accagettta

gtagetggygg
ctttgecttg
ttgggectat
aagcttaact
tattaaccat
atattgoeag
tattgattac
tggaatgeaa
tttttetatt
attgctggtc
gtageccaaac
gttgttgtgt
cteggagtte
acatggtgge
accacaagtg
aaagagaata
aatatggtag
tttttatttg
aagaccaatg
gaacttctag
atacaaagct
tttggattte
gcctttaate
tggtctacac
gaggggggct
gatgtggcta
ctgttagttg
tectettgttt
cagctgctga
aaattgtcct
tatgaggagt
getttttagte
agagttttag
gagaatccaa
ttgettactyg
ctgcctgate
ctaaggttaa
acactaaggqg
tattatcace
ggatccetag
atatttcaaa
ccatctygcat
cceatcaaat
gttggttttg
acaaagctge
tgcactatce
agtttcctgt
ttaaacattt
aacctgaget
gtttgecagge
aagtectagga
tatatgttgg
gaattgatte
tcacttgtat

tgttttctac.

ageatgttitt
gggtttetot

aactcagaaa

cgcctggeta
gatttttaat
gtteacteta
tagcagatta
tactaccttg
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ccteaacact
atccttaatt
tctcagteca
ttceactece
taatggttee
getgatattt
tgcttactaa

agttcaggtyg-

taageagtge
tazatgtgat
acaagtaaaa
tgtgtgtget
aagagcacaqg
tcacaaccat
tattcacatt
ctotctecag
ccaataatca
aagtgtaact
cagactttaa
tatcetattt
gaaagctaag
aaaaatgtag
ceageacteot
atcaagttct
ctgagattte
aatccgtcta
ggtctittga
gctactaact
gatttgcage
ttaatttttt
gaggtggact
ttatacttaa
tatacagaaa
attcttcaca
tgaatataaa
tgcaacaaga
aatgtagtaa
agettgggtg
gecaacctact
gacttgetga
aaacaaggca
atacacaggy
tgggacatgy
tgatttgtga
tatttegagg
tgatcatgtyg
caggtgatgt
gtacttaatg
aaataagteca
aagactctct
gtraageatt
aggacatgtt
tgattageac
atctcaaata
ataatttttg
caagceatat
gtatagocet
tecgectgeo
agttggatat
tcagtecagta
acagaggctg
agggtcaggg
ttetgataga

geagttecttt
ttcagtgtet
gggagtttta
atgaatgect

aggtggatot

taagacatta
aattttgtea
tttgttgtet
tttctottgg
tttgececaage
tgattaagea
tgtgectetat
actgetette
ctgtaatgygg
azatzaataa
tagaatttac
aattactett

gtggacagag

kgtettttet

gtttaaactg
tetgeageca
ggcecagagtt
ggaggcagag
atctaggata
ataaaattat
cotttctgat
cactgtggge
teeccatgget
ctgatttcea
ttttaaaaaa
aatattaaat
cttttttttt
ctgttgeate
gccaaagtea
aatgataget
tatgtagact
tacttttgga
atagttggta
ttttaaaaaa
gcacacaaga
gacaaccaag
atattaaaat
atttectcogg
aattgtttte
tetettggtt
ctaggcctac
catatgattt
tgaaagttag
tttttacatyg
gacctagtaa
tecaccttgaa
tatccagaayg
tgttagtgag
atgctggcet
ttcaaagaaa
tttttttect
ggctgtectg
tctgeetect
tttgttatat
gtcttaagtyg
ttygtactag
atagasdacta
aatatttecag

PCT/EP2003/011233

tataactect
atcacctcte
caacaataga
ctotcotttt
cktceteceea
aaaggtatat
ttgtacacat
ttectgacct
actggettga
ttctteagga
acaaatgtat
aataatacta
cagaagtect
atctgatgee
atcecteette
tgaagtaatg
taagcactgyg
gagccataac
cttacactaa
ctagctttac
ttactaaaca
tagccagecea
acaggcagat
gccagygaata
aattgaagca
gagatttggg
tttetttaaa
taaatggcat
gggtggggtt
tgggttatat
gagteectec
aaatgtggta
gcttaatcag
aattaagaat
tttectgagg
aaagttctgce
acttgecaggt
aaatgtgktt
aaaagccagdg
gtagttactt
aaactacagt
attccaaata
tgaataggca
aagtgatagt
tatactcaga
cttaggetga
catatatcaa
gtetttgtgg
tcttacattt
cectacetat
gttgagacgt
atattcagga
cattgagtgg
tttttaaaaa

tacttgttig

tebtttittt

gaactcactt

gagtgcegygy
aactataacc
gtectttattg
tggcacttaa
gtetagegtt
gacatetage

6360
6420
6480
6540
6600
6660
6720
6780
6340
6900
6960
7020
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
9000
9060
9120

9180

9240 -
9300
9360
9420
9480
9540
9600
9660
9720
9780
2840
9900

5960

10020
10080
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acgtgftaac

gaggegettt

cgoctacacaa

o getecgttet

cdcceogoes
agtetegtge
ggccaatage
g9g9gcgggc

- eccggeattcet

cegggocttt
catcaacacg
acggcgttge
cecacgetac
‘caactgetgg
tactggeggyg
ctegaccagg
acaatgggca
getgggaget
gccgeecteo
gtgctggegt

geceettecag

ctggacctgy
cggtatctge
gtgecgecce
acgttattta

' gtgtttgecet

ctggattacg
atggtceaga
acgtttgece
agaaattgat
tactttgtta

cgggggtyggy

attgetttat

aagggecaqge
tigtttttet
ttteatagece

ttgttttgee

tatagtgagt

cctygegtta

agcgaagadyg
gacgegeect
getacactty
acgttcgecg
agtgetttac
ccatecgeect
ggactctigt

taagggattt
-aacgcgaatt

tgcgeggaac
gacaataace
atttcecgtgt
cagaaacgct
tegaactgga
caatgatgagy
ggcaagagea
cagtcacaga
taaccatgaqg
agetaaccyc
cggagctgaa
caacaacgtt
taatagactg

" ctggctggtt

cageactggg

tecgagetgea
tcecaaggea
gtggectctg
ttggtggeece
cgeagetege
agatggacag
agetttgote
tecaggggegy
geacgettea
cgacctgeag
cgtectgegtt
geectegeeg
tgogggttta
tggeectggy
tgctggyggge
gtgagatatc
tgecottatge
cacatgececc
tgtgetaced
tegtggecct
aggacagaca
ctatgectgge
agtgeggegy
agggtgcecga
ccctgttteg
gggecttgga
accaatcgcce
ccecacgtcac
gggagatggyg
gatg}attaa
agaagggtga
ggtygggtgy
gataatgttt
teattecteo
cttgatteec
tgaagaacga

‘aagttctaat

cgtattacaa
cccaacttaa
ceegeaccya
gtagecggegce
cecagegecct
getttecoey
ggecacctega
gatagacggt
tccaaactgg
tgecogattte
ttaacaaaat
ccetatttgt
ctgataaatg
cgececttatt
ggtgaaagta
tectecaacage
cacttttaaa
actcggtcege
aaagcatctt
tgataacact
ttttttgeac

tgaagccata

gegcaaacta
gatggaggeg
tattgetgat

gccagatggt .

ggattecgagg
gtctggagea
gcotogeaca
cttegegeea
gtegtgeagg
caccgcetgag
cttegettte
gcteaggyge
aaagcgeacy
ccaatgeace
cgaccagget
gcagcaagaa
tatagacggt
ttegegegac
tteecgagaca
ggeccggggac
cgtgaccgac
goceeoceggec
ggccgegeygyg
catceegeeg
catcgacege
tgegattege
gtegtggegy
gccccagage
dggceccceogay
cgtecttggee
cgeaggeige
cacccecgge
ggaggctaac
acaataaaga
gaacagagta
gattagataa
catagttgga
cactcatgat
actttgtgat
gatcageagce
teoccatcagaa
ttcactggee
tegeoettgea
tegeecttec
attaagcgeg
agcgoecget
tcaagcteta
ccocaaaaaa
ttttegeect
aacaacacte
ggectattgg
attaacgett
ttatttttet
cttcaataat
ccctttittyg
aaagatgetyg
ggtaagatcc
gttctgetat
cgecatacact
acggatggea
geggecaact
aacatgggyy
cocaaacgacy
ttaactyggeg

gataaagttg

azaatctggag
aagccctoce
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geoooggeay
tgegetttag
cattccacat
ccttetactce
acgtgacaaa
caatggaage
tgggctcaga
ggggcgggcey
tctgeegege
gtccttgeca

‘gegegttete

gocacggaag
cceceoacggga
gatategtct
atecgegaaca
geggeggtgy
geegttetygg
ctecaceoctea
Tacettatgg
accttgececyg

ctggecaaac.-

cgegtttacg
gaggactggyg
aacgcgggea
ttgctggcce

aaacgectee

cgggacgeee
tccataceoga
tgaggggate
tgtccactaa
cctacatttt
atgectgctce
tatcataatt
ctatagatct
tetaagtact
ctctgttcea
getgacteta
gtegttttac
geacaktcece
caacagttge
gegggtgtgy
cctttegott
aatcgggggce
cttgattagg
ttgacgttgyg
aaccctatct
ttaaaaaatyg
acaatttagg
aaatacattc
attgaaaaag
cggcattttg
aagatcagtt
ttgagagttt
gtggegeggt
attotecagaa
tgacagtaag
tacttctgac
atcatgtaac
agcgtgacac
aactacttac
caggaccact
ceggtgagedg
gtatcgtagt

gteaattcta
cagcoceget
ccaccggtag
ctocectagt
tggaagtage
gggtaggeet
ggctgggaag
cecegaaggte
tgttctccte
tecatggecte
gcggecatag
tcecgecegyga
tggggaaaac
acgtaccega
tctacaccac
taatgacaag
ctecteatat
tettegacey
gecagecatgac
gcaccaacat
gceagagece
ggetacttge
gacagectitc
cacgacceca
ccaacggcga
gttcecatgea
tgctgeaact
cgatatgcga
gatcegtect
aatggaagtt
gaatggaagy
tttactgaag
taaacaagcea
atagatctet
gtggttteca
catacactte
ggccgagete
aacgtegtga
ctticgecag
gcagectgaa
tggttacyeg
tettecette
tecetttagg
gtgatggttc
agtccacgtt
cggtctatte
agectgattta
tggcactttt
aaatatgtat
gaagagtatg
cctteoctgtt
gggtgeacga
tcgeccogaa

attatcecgt:

tgacttggtt
agaattatge
aacgatecgga
tegocttgat
cacgatgect
tetagettce
tetgogetey
tgggtctege
tatctacacg
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ccgggtaggy
gggcacttgg
gegecaaceq
caggaagttc
acgtecteact
ttggggcage
gggtgggtec
ctoceggagoac
ttecteatet
gtaceccegge
caaccgacot
gcagaaaatg
caccacgacy
geegatgact
acaagcaccgce
cgeccagata
cagggggggag
ccatececeatce
cececcaggec

cgtgcttggy

eggegagegyg
caatacggtg
ggggacggea
tatcggggac
cctgtataac
cgtectttate
tacctecocggg
cctggegege
gtaagtctge
tttcctgtea
attggagcta
getetttact
aaagcaaatt
cgtgggatca
aatgtgtecag
attctcagta
caattcgecoc
ctgggaaaac
ctggecgtaat
tggegaatgg
cagegtgace
ctttctegee
gttcegattt
acgtagtggg
ctttaatagt
ttttgattta
acaaaaattt
cggggaaaty
cegeteatga

agtattcaac

tttgeteace
gtgggttaca
gaacgttite
attgacgeeg
gagtactcac
agtgctgecea
ggaccgaagyg
cgttgggaac
gtagcaatgyg
cggeaacaat
gegetteegy
ggtatcattg
acggggagte

10140
10200
10260
10320
10380
10440
106500
10560
10620
10680.
10740
10800

‘16860

10820
10980
11040
11100
11160
11220
11280
11340
11400
11460
11520
11580
11640

11700

11760
11820
11880
11940
12000
12060
12120
12180
12240
12300
12360
12420
12480
12540
12600
12660
12720
12780
12844
12900
12960

13020

13080
13140
13200
13260
13320
13380
13440
13500
13560
13620
13680
13740
133800
13860
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. aggcaactat
attggtaact
tttaatttaa
aacgtgagtt
gagatecttt
cggtggtttg
gcagagegea
agaactctgt
ccagtggoega
cgeageggte
acaccgaact
gaaaggcgga
ttecaggggy
agcgtcgatt
cggecttttt
tateccctga
gcagcecgaac
© goaaaccgecs
cegactggaa
. caccecagge
aacaatttca
actaaaggga

<210>
<211>»
<212>°
<213>

8
4641
DNA

| <220>
<K223>

ggatgaacga
gtcagaccaa
aaggatctag
ttcgttccac
ttttetgege
tttgeeggat
gataccaaat
agcacegcct
taagtegtgt
gggctgaacyg
gagataccta
caggtatceg
aaacgcctgg
tttgtgatge
acggttectg
ttetgtggat
gaccgagoge
tcteccegeg
agcgggeagt
tttacacttt
cacaggaaac
acaaaagctg

Descriptibon of Artifi

insert

<400> 9
tctaggtaac
tttecttgat

- caaactctte

. tctaagtaag
gaceccegage
. atgaacgtgce
gtgatttttce
. atecgageecg
agcgggaatg
ctgctgaace
ttteactact,
. gtggacgtga
aagagcgaag
. ccaagcaaga
aaggagaagyg
aagggagygca
agegacgatc
gtegagggag
agccaggagyg
ctgaagaacy
cattattttc
gaatgaggcyg
agaatgacct
gcecagggate
actactcaag
. attecectgeoge
gtggeatcece
geocaccage
ctataatatt

cgatatecct
gatgteatac
geggtettte
cttggeattc
aacgcaaacg
tggactcett
tgecatggtaa

tggectagaty

gcotcatateyg
ttccaaagaa
cctacgagea
tegagtectg
agggcgagaa
tecatgcocggaa
gcgaggttag
agccegacgt
tgcetaagat
ctaagaagtt
acgctecaga
ageagtaatt
aatagatctyg
cggccaadygy
tgggggagyy
ttecaagcaga
aactacgggc
atcgtgeoagt
tgtgaccect
cttgtectaa
atggggtgga

aatagacaga
gtttacteat
gtgaagatcec
tgagcateag
gtaatctget
caagagctac
actgtcettco
acataccteyg
cttacegggt
gggggttegt
cagecgtgagc
gtaageggea
tatctttata
tegtecagggg
gecttttget
aaccgtatta
agecgagtcag
cgttggecga
gagcgeaacg
atgcttccgg
agctatgacc
tocgagatcta

Brtificial Sequence

gecaggggtga
ttatecetgte
cagtactcect
cggtactght
catgatcact
catcaactac
cgctgectee
catcatccct
ccteoctggat
aatcatecttt
ccaagacaayg
ggacgagtgg
aatggtgctt
actggagecet
acggectace
cgteccagatt
gttcategag
ccctaacace
tgaaatgygt
ctagaccggt
tgtgttggtt
ggagggggag
ggaggccaga
cctacageaa
tgctetactg
geocgetetgt
cceccagtgeo
taaaattaag
ggggggtggt
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tegotgagat:
atatacttta
tttttgataa
accccegtaga
gcttogeaaac
caactetttt
tagtgtagee
ctetgetaat
tggactcaay
gcacacagce
tatgagaaag
gggteggaac
gtectgtegy
ggeggagoot
ggcettttge
ccgecttiga
tgagcgagga
ttcattaatg
caattaatgt

‘ctegtatgtt

atgattacge
gatatcgaty

cctgeacgte
coctttttttt
geaggtgact
gataaagcea
gggecteagt
tatgattecg
agctacctgt
gatctgateg
cactacaagt
gtgggecacy
atcaaggeca
cctgacatcg
gagaataact
gaggagttcyg
ctetcetgge
gtecgeaact
tcegaccety
gagttegtga
aagtacatca
tegagateca
ttttgtgtge
geecagaatga
atgaggcgeqg
gttegacaca
cttcaggaag
ggagggcage
tetectggee
ttgeatcatt
atggagcaad

aggtgccteoa
gattgattta
totecatgace
aaagatcaaa
aaaaaaacca
tecegaaggta
gtagttagyge
cctgttacca
acgatagtta
cagecttggag
cgecacgett
aggagagcgce
gtttegecace
Atggaaaaac
tcacatgtte
gtgagctgat
agcggaagag
cagctggcac
gagttagcte
gtgtggaatt
caagcgaogea
gocatagagt

¢ial Sequence: Rluc tetll

tagggcgeag
ccacagecteg
gactgagteg
ccatggette
ggtgggctey
agaagcacge
ggaggcacgt
gaatgggtaa
acctcaccge
actgggggge
tegteceatyge
aggaggatat
tettegtega
ctgectacet
ctcgegagat
acaacgecta
ggttetttte
aggtgaaggy
agagcttegt
ggcgeggate
cttggyggag
cettggggga
gatcegtega
aactcacaca
gacatggaca
tgtggettet
ctggaagttg
ttgtetgact
gggcaagtig

PCT/EP20.01.3/011233 )

ctgattaage
aaactteatt
aaaatccott
ggatecttett
ccgctaccag
actggettea
caccactteca
gtggetgctg
ccggataagg
cgaacgacct
ccogaaggga
acgagggage
ctctgacttg
gcecageaacy
tttectgegt
accgetegee
cgcccaatac
gacaggttte
actcattagg
gtogageggat
attaacccte
tacg

tagtccaggy
cggttgagga
agatctgega
caaggtgtac
ctgcaagcaa
cgagaacgce
cgtgecetcac
gteeggeaag
ttggttegay
ttgtetggee

‘tgagagtgte

cgeccetgate
gaccatgctc
ggageccattc
ccectetegtt
ccttegggec
caacgctatt
cctecactte
ggagegegtyg
aataaaagat
ggggaggeca
gggggaggec
cttaattaag
acgatgacgc
aggtcgagac
agetgeecegg
ccactecagt
aggtgtcett’
gygaagacaac

13520
13980
14040
14100
14160
14220
14280
14340
14400
14460
14520
14580
14640
14700
14760
14820
14880
14940
15000
150860
15120
15174

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
1680
1740
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ctgtagggee
cactgcaate
'gggattceag
tttcacecata
goctoecaaa
" tttaaaatasd
" ceaaccggtg
tcagtagatg
tatgctatac
ggagcgtgac
cctteatatt
gtaaacacaa
tttgcagttt
tactctatca
tecagegggag
ttttctagac
aaccgaagtt
attctaccyg
ceegetggge
cggtaggege
cctagtcagg
agtagcacgt
aggectttgg
gggaaggyggt
aaggtcctec
ctcctettec
aagatggatt
gggcacaaca
gcoceggttcot
cagegegget
tcactgaage
catctcacct
atacgcttga
cacgtacteg
ggctagogeo
tegtegtgac
ctggatteat
ctaccegtga
acggtatege
tetgagggga

tgtccactaa.

cotacatttt
atgecectgcote
tatcataatt
ctatagatct
tctaagtact
ctetgtteea
getgactcta
aggaactitca

<210>
<211>
<212>
<213>

10
4640
DNA

<220>
<223>

<400> 10

tygcggggtet
teegectect
geatgeatga
ttggcecagge
ttgctgggat

.ctataccage

ggacattiga
cetgttgaat
gaagttatgyg
cgogegeega
tgeatatacg
agatattagt
tagaattatg
ttgatagagt
ccacctgatg
tcgagataac
cctatacttt
gtaggggagy
acttggcget
caaccggcte
aagttccecc
ctcactagtc
ggcagedgoc
gagtecgggy
ggaggeccgg
tcatctcoegg
goacgecaggt
gacaategge
ttttgtcaag
ategtggetg
gggaagggac
tgotectgee
tecggetace
gatggaagec
agecgaactg
ccatggegat
cgactgtgge
tattgctgaa

.cgctocegat
‘tegatecget

aatggaagtt
gaatggaagyg
tttactgaag
tazacazgca
atagatctct
gtggttteoca
catacacttc
gatececegege
agcttaageg

attgggaacc’
gggtteaage
ccaggcteag
tggtctccaa
tacaggegtg
aggaggacgt
gtitgecttget
taagcttatt
atccagtgga
gcccaaggic
atacaaggct
acaaaatacg
ttttaaaaty
tatatatctt
aagcttgate
ttcgtataat
ctagagaata
cgettttece
acacaagtgg
cgttetttgg
ccgooecgea
tcogtgeagat
aatagcaget
gcgggeteag
cattetgcac
gecetttcgac
teteeggeey
tgctctgatg
accgacctgt
gccacgacgg
tggctgctat
gagaaagtat
tgeceatteg
ggtcttgteg
ttecgeeagge
geoetgettge
cggctgggty
gagcttggeg
tegeagegea
gtaagtetge
tttectgtea
attggagcta
getetttact
aaaccaaatt
cgtgggatea
aatgtgtecag
attctcagta
cgaagttect
el

Artificial Sequence

24/39

aagctggagt
gattctcetg
ctaatttity
ctectaatet
aaccactget
ccagacacag
tggeactgte
taaataggec
aagacgcgea
gggcaggaag
gttagagaga
tgacgtagaa
gactatcata
gtggaaagga
gggtygetet
gtatgetata
ggaacttogg
aaggcagtet
ccteotgyect
tggeecectte
gctegegteg
ggacagcace
ttgctectte
gggegggete
gcttcaaaag
ctgeagecaa
cttoggtgga
ccgeegtgtt
ceggtgecet
gegtteettyg
tgggcgaagt
ccatcatgge
accaccaagc
atcaggatga
teaaggegeg
cgaatateat
tggcggaceg
gcgaatggge
tegecttcta
agaaattgat
tactttgtta
cgggygtggy
attgetttat
aagggccagoe
ttgtttttet
tttecatagee

ttgttttgee.

atactttcta

gcagtggeac
cctecagecte
tttetttggt
caggtgatct
ccettecetg
cataggctac
ctcteatgeg
ggecataact
ggcaaaacge
agggectatt
taattagaat
agtaataatt
tgctitacecgt
cgaaacaccg
cgectgagtty
cgaagttaty
aataggaact
ggagcatgeg
cgoacacatt
gegecaccett
tgecaggacgt
gotgageaat
getttetggg
aggggcgggy
cgcacgtcty
tatgggatcg
gaggctattce
ccggetgtea
gaatgaactyg
cgcagcetgta
gecggggeag
tgatgcaatg
gaaacatcege
teotggacgaa
catgcceogac
ggtggaaaat
ctatcaggac
tgaccgettc
tegecttott

.gatctattaa

agaagggtyga
ggtggggtyg
gataatgttt
tcattectee
cttgattcec
tgaagaacga
aagttctaat
gagaatagga

Descriptioﬁ‘pf Artificial Sequence: Rluc tet02
 insert

PCT/EP2003/011233

aatcttgget

ccgagttgtt
agagacgggy
acceaccttyg
tecttctgat
ctggecatgce
ttgggtcocac
tegtataatg
accacgtgac
tececatgatt
taatttgact
tettgggtag
aacttgaaag
ggattecaat
gaatccattt
gogegecggt
tettaggtea
ctttageage
ccacatecac
ctacteetec
gacaaatgga
ggaagegggt
ctecagagget
cgggcgoecy
ccgegetgtt
gecattgaac
ggctatgact
gecgecagggge
caggacgagyg
ctegacgttyg
gatctectgt
cggeggetge
atcgagegag
gagcatcagg
ggcgaggate
ggecgetttt
atagcgttgg
ctegtoctit
gacgagttct
acaataaaga
gaacagagta
gattagataa
catagttgga
cactecatgat
actttgbggt
gatcagcage
tccatcagaa
acttcggaat

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
3360
3420
3480
3540,
3600
3660
3720
3780
3840
3900 "
3960
4020
4080
4140
4200
4260
4320
4380
4440,
4500
4560
4620

4641

tctaggtaac cgatatccet geaggggtga cotgeacgtc tagggcgcag tagtcocaggg 60
tttccttgat gatgteatac ttatcetgtc cctitttttt ecacagcteg cggttgagga 120
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- caaactctte

“tctaagtaag
gacccagage
atgaacgtyge
gtgattttte

atcgageceeg,

agecgggaatg
- ctgctgaace
_tttecactact
gtggacgtga
aagagcgaag
. ccaagcaaga
aaggagaagyqg
aagggaggea
agegacgate
gtcgaggygag
agcecaggagy
-ctgaagaacy

cattatttte

gaatgaggeyg
agaatgacct
goeagggatc
actactcaag
attectgege

gtggcateee,

geocaccage
ctataatatt
ctgtagggec
cactgcaatce
gggatteccag
tttcaccata
gcctcecaaa
- tttaaaataa
ccaaceggty
tcagtagatg
tatgetatac
ggagcegtgac
cctteatatt
gtaaacacaa
tttgecagttt
tatttegatt
cagcgggage
tttetagact
accgaagttce
ttctaccggg
cegebgggea
ggtaggcgec
ctagtcagga
gtagcacgte
ggectttggg
ggaagggygty
agagtectceeg
tectettcet
" agatggattg
ggcacaacag
cceggttett
agcgeyggeta

cactgaagceg

atctecaccett
tacgcttgat
- acgtactegg
getegegeca
cgtegtgace

geggtetttc
cttggeattc’
aacgcaaacg
tggactcett
tgeatggtaa
tggctagatg
gcotcatatceg
ttccaaagaa
cctacgagcea .
tegagtectg
agggcgagaa
teatgeggaa
gcgaggttag
agcoccgacgh

tacctaagat

ctaagaagtt
acgcteoecaga
ageagtaatt
aatagatctyg
cggccaagyy
tgggggaggy
ttcaagecaga
aactacggge
ategtgecagt
tgtgacceet
cttgtectaa
atggggtgga
tgcggggtcet
tecgectecot
gcaggcatga
ttggccagge
ttgctgggat
ctataccage
ggacatttga
cctgttgaat
gaagttatgg
cgegegcoga
tgcatatacg
agatattagt
taaaattatg.
tecttggettt
cacctgatga
cgagataact
ctatacttte
taggggagge
cttggegeta
aaccggctcce
agttceccecec
tcactagtct
gcagcggeca
ggteeggggy
gaggccegge
catctecoggg
cacgcaggtt
acaatcgget
tttgtcaaga
tegtggetgg
ggaagggact
gectectgeeg
cecggcetacct

"atggaagccyg’

gecgaactgt
catggegatg

cagtactcet
cgotactgtt
catgatcact
catcaactac
cgctgectee
cateatccet
cctoetggat
aatcatcttt
ccaagacaag
ggacgagtgy
aatggtgett
actggagect
acggcctacce
cgtcecagatt
gttcatcgag
ccctaacace
tgaaatgggt
ctagaccggt
tgtgttggtt
ggagggggay
ggaggccaga
cctacagcaa
tgectctactg
gcagetctgt
ccccagtgee
taazattaag
ggggggtggt
attgggaace
gggttcaage
ccaggctcag
tggtctecaa
tacaggegtyg
aggaggacgt
gttgcttget
taagettatt
atccagtgga
gceccaaggto
atacaaggct
acaaaatacy
ttttaaaatg
atatatctee
agcttgatecg
tcgtataatyg
tagagaatag
gctttteeca
cacaagtggc
gttetttggt
cgecoeoogeay
cgtgeagaty
atagecagcett
cgggeteagy
attctgeacy
cctttegace
ctceggeege
gebetgatge
cegacctgte
ccacygacggyg
ggctgetatt
agaaagtate
‘geccattega
gtecttgtega
tegooagget
cotgettgee

2539

gcaggtgact
ggtazageea
gggccteagt
tatgatteeg
agctacctgt
gatctgatey
cactacaagt
gtgggccacqg
atcaaggcca
cctgacatcy
gagaataact
gaggagttcg
ctetectgge
gteegeaact
tecegacectg
gagttegtga
aagtacatea
tegagatccea
tittgtgtge
gecagaatga
atgaggegeg
gttegacaca
cttcaggaag
ggagggcage
tetectggee
ttgeatcatt
atggagcaaqg
aagctggagt
gattectectyg
ctaatttttg
ctecctaatct
aaccactget
ccagacacag
tggeactgte
taaataggce
aagacgcgea
gggcaggaayg
gttagagaga
tgacgtagaa
gactatcata
ctatcagtga
ggtggetete
tatgctatac
gaacttcgga
aggecagtotyg
ctctggecte
ggecceceticg
ctcgegtegt

‘gacagcaccy

tgctcctteyg
ggegggctea
cttcaaaage
tgcagcecaat
ttgggtggay
cgecegtgtte
cggtgcectyg
cgttecttge
gggegaagty
catcatggct
ccaccaageg
tcaggatgat
caaggcgege
gaatatcatg

'gactgagtcg

ccatggctte

-ggtgggeteyg

agaagcacygce
ggaggcacygt
gaatgggtaa
accteacege
actgggggge
tegtecatge
aggaggatat
tcttcgtega
ctgeectacct
ctegegagat
acaacgecta
gugttotittc
aggtgaaggg
agagcttegt
ggcgeggate
cttgggggag
ccttggggga
gatcegtega
aactcacaca
gacatggaca
tgtggettct
ctggaagttg
ttgtetgact
gggcaagttg
gcagtggeac
ccteagecte
tttttttggt
caggtgatct
ccctieocetg
cataggctac
ctcteatgeg
ggccataact
ggcaaaacgce
agggcctatt
taattagaat
agtaataatt
tgettacegt
tagagaaagg
getgagttgg
gaagttatgg
ataggaactt
gagecatgcge
gcacacatte
cgecacctte
gcaggacgtyg
ctgagcaatg
etttekyggge
ggggeggggc
gcacgtctge
atgggategyg
aggctatteg
cggctgteag
aatgaactgc
geagetaotge
ccggggeagy
gatgecaatge
aaacatcgca
ctggacgaag
atgeococgacy
gtggaaaatg

PCT/EP2003/011233

agatctgcga
caaggtgtac
ctgcaagcaa
cgagaacgoco

‘egtgccteac

gtcoeggcaag
ttggttegag
ttgtctggee
tgagagtgtc
cgcectgate
gaccatgete
ggagcecatte
ccetetegtt
ccttegygec
caacgetatt
cctecactte
ggagcgegty
aataaaagat
ggggaggecoa
gggggaggcece
cttaattaag
acgatgacge
aggtcgagac
agctgcecogg
ccacteocagt
aggtgtcett
ggaagacaac
aatettgget
cegagtigtt
agagacgggy
acccaccttg
tecttetgat
ctggeceatge
ttgggtecac

tegtataatg

accacgtgac
tceceatgatt
taatttgact
tettgggtay
aacttgasag
gattccocaatt
aatccatttt
cgegacggta

cttaggtcaa
‘tttagcagce

cacatceacc
tactcctceee
acaaatggaa
gaagcgagta
tcagaggctg
gggcgceega
cgogetgtte
ccattgaaca
getatgactg
cgcaggggcy
aggacgagge
tcgacgttgt
atctectgte
ggeggetgea
tcgagegage
agcatcaggg
gcegaggatct
gecgetttte

180 .
240
300 |
360
420
480
540
600
660
720
780
840
960
1020 .
io8o0 -
1140
12006
1260
1320
1380
1440
1500
1560
1620
1680
1740
1800
1860
1920
1980
2040
2100
2160
2220
2280

2340 |

2400
2460
2520
2580
2640
2700
2760
2820
2880
2840
3000

3060
3120

3180 °

3240
3300
3360
3420
3480
3540
3600
3660
3720
3780
3840 -
_3%00
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. tggattcatc

taccegtgat
cggtatcgee
ctgaggggat
gtccactaaa
ctacattttyg
-tgectgetet
atcataattt
tatagatcta
ctaagtactyg
tetgtteecac
ctgactctag
ggaacttcaa

'<210>
<Z211>
<212>
<213>

11
3387

<220> .
<€223>

<400> 11
agctcgatat
cacagtaggt
tgageteega
aattcgaacyg
gggaacaccc
cgccctygeaa
" cetateagtg
cagegygage
tttectaggat
"ttttgttece
cotgtgtgaa
tgtaaagoct
‘cocgetttee
gggagaggeg
teggtegttc
acagaatcag
aaccgtaaaa
cacaaaaatc
gogtttoeec
tacctgteeyg
tatctcagtt
cagcecgace
gacttatege
ggtgctacag
ggtatctgeg
ggcaaacaaa
agaaazaaag
aacgaaaact
. atcecttttaa
tctgacagtt
tcatccatag
tctggeceea
geaataaace
‘teccatccagt
ttgegeaacy
' gotteattea
aaaaaageqy
ttatcacten

DNA .
Artificial Sequence

gactgtggee
attgectgaayg
geteecgatt
cgatcegetyg
atggaagttt
aatggaagga
ttactgaagy
asacaagcaa
tagatctcte
tggtttecaa
atacacttea
ateccgegee
gcttaagege

cggcecggeca
ggecategtte
acctetaogee
ctgacgteat
agegcgegtyg
tatttgecatg
atagagatta
cacctgatga
aacttcgtat
tttagtgagg
attgttatcc
ggggtgccta
agtegggaaa
gtttgegtat
ggctgeyggeg
gggataacge
aggcagegtt
gacgctcaag
ctggaageta
cectttcteoee
cggtgtaggt
getgegectt
cactggcage
agttcttgaa
ctctgetgaa
ccaccegetgg
gatctcaags
cacgttaagg
attaaaaatg
accaatgett
ttgcctygact
gtgctgeaat
agccagecygy

‘ctattaatty

ttgttygecat
gctoeoggttco
ttagctectt
tggttatgge

ggctgggtgt
agcttggegg
cgcagegeat
taagtetgea
ttectgteat
ttggagctac
ctectttacta
gaccaaatta
gtgggatecat
atgtgtecagt
ttctcagtat
gaagttccta

taacttegta
ctttctgact
ctgeecgeege
caaceegete
cgccctggea
tcgetatgtg
taagttctgt
agettgateg
aatgtatgct
gttaattteg
gctcacaatt
atgagtgage
cctgtegtge
tgggegetot
agcggtatea
aggaaagaac
gotggegttt
tcagaggtgy
cctegtgege
ttegggaage
cgttcgetec

-atceggtaac

agecactoggt
gtggtggeet
geceagttace
tageggtggt
agatcctttyg
gattttggte
aagttttaaa
aatcagtgayg
cceegteghg
gataccgeda
aagggecgayg
ttgocgggaa
tgctacagge
ccaacgatca
cggheeteeg
agcactgeat

26/3%

ggcggaccgce
cgaatggget
cgecttetat
gaaattgatg
actttgttaa
gggggtgggyg
ttgotttatg
agggecaget
tgttittcte
ttecatageet

‘tgttttgeca

tactttctag

ﬁaatgtatgc

geoogeocoee
cggtgctecyg
caaggaatcg
ggaagatgge
ttctgggaaa
atgagaccac
ggtggctetc
atacgaagtt
agettggegt
ccacacaaca
taacteacat
cagctgeatt
teecgettect
gctcacteaa
atgtgagcaa

ttecatagge

cgaaacocga
teteotgttce
gtggegettt
aagchggyget
tategtettg
aacaggatta
aactacgget
ttcggaaaaa
ttttttgtit
atecttttcta
atgagattat
tecaatctaaa
gcacctatet
tagataacta
gacccacget
cgcagaagtg
gctagagtaa
ategtggtgt
aggcgagtta
atcgbigtea
gattctctta

tatcaggacé
gaccgettee
cgeetteottyg

‘atctattaaa

gaagyggtgag
gtggggtgyg
ataatgttte
cattectece
ttgattceca
gaagaacgag
agttctaatt
agaataggaa

tatacgaagt
cgcatgcegt
tocgecgeege
cgggeccagt
tgtgagggac
tcaccatazaa
tcttteecag
getgagttgy
atggegegec
aatcatggte
tacgageegg
taattgegtt
aatgaategg
cgetcactga
aggeggtaat
aaggecagea
tecegecoceee
caggactata
cgaccctgee
cteatagete
gtgtgecacga
agtccaacece
gcecagagegagy
acactagaag
gagttggtag
gecaagcagea
cggggtotga
caaaaaggat
gtatatatga
cagcgatcetyg
cgatacggga
caccggeohee
gtcctgeaac
gtagttegee
cacgctegte
catgatccce
‘gaagtaagtt
ctgtcatgee

PC'I/EPZQOS/OI 1233

tagegttgge’

tegtgettta
acgagttett
caataaagat
aacagagtac
attagataaa
atagttggat
actcatgatc
ctttgtggtt
atcagecagee
ccatcagaag
ctteggaata

Description of Artificial Sequence: Hl tet5' shRNA
vector '

tatggatecet
ccegegatat
gecgecatgg
gtcactagge
aggggagtygg
cgtgaaatte
gattcecaatt
aatccatttt

‘ggtacccagce

atagetgttt
aagcataaaqg
gegeteactg
ccaacgcgeyg
ctegetgege
acggttatee
aaaggceagqg
tgacgageat
aagataccag
gcttaceogga
acgetgtagy
acccecegtt
ggtaagacac
gtatgtagygc
gacagtattt
ctettgatec
gattacgcgce
cgecteagtygg
cttecacctag
gtaaacttgg
tetatttegh
gggecttacea
agatttatca
tttatecegee
agttaatagt

gtttggtatg

catgttgtge

ggecgeagty
atccgtaaga

3960
4020
4080
4140
4200

4260

4320
4380

4440

4500
4560
4620

4640

60
120
180
240
300
360
420
480
540 - .
600
660

720

780

840

500

960

1020
1080
1140
1200
1260
1320
1380
1440
1500
1560
1620
1680
1740
1800
1860
19820
1980
2040
2100
2160
2220
2280



- 220>
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-tgcttttctgu
ccgagttget

aaagtgctea
ttgagatcca
tteaccageg
agggcgacac
tatcagggtt
ataggggtte
tgttaaaatt
teggeaaaat
tttggaacaa
tectatcagay
- ggtgecgtaa
. gaaagecggc
cgoctggoaag
cgetacagayg
tgegggecte
gttgggtaac
aatacgactc

<210>
<211>
<212>

~<213>

12
3387
DNA

' <223>

tgactggtyga
cttgecegge
tcattggaaa
gttcgatgta
tttetoggty
gagaaatgttg
attgtcteat
cgegecacatt
cgegttaaat
ccettataaa
gagtccacta
cgatggeccca
agcactaaat

gaacgtggey

tgtageggte

cgcgteccat
ttegetatta
gocagggttt
actatagggc

vector

<400> 12

agctecgatat
cacagtaggt
tgagetcega
aattcgaacg
gggaacaccc
cgeectygcaa
- ctttggattt
cagcgggage
. tttctaggat
ttttgttece
cctgtgtgaa
tgtaaagcet
cacgetttee
gggagaggcyg
tcggtcgttc
acagaatcag
aaccgtaaaa
cacaaaaate
gegtttecec
tacctgteceyg
tatcteagtt
cagecegace
gacttatcge
ggtgctacag
ggtatctgeg
ggcaaacaas
agaaaaaaag
aacgaaaact
atccttttaa
tctgacagtt
" teatccatag
tctggeeccea

st

cggeeggecea
ggeategtte
acctetegee
ctgacgtcat
agcgegegtyg
tatttgeatg
gggaatctta
cacctgatga
aacttegtat
tttagtgagy
attgttatec
ggggtgecta
agtogggaaa
gtttgegtat
ggctgeggeg
gygataacgc
aggecegegtt
gacgctcaag
ctggaagcte
ccttteteoe
cggtgtaggt
gctgegeett
cactagecage
agttcttgaa
ctetgetgaa
ccacegetgg
gatctcaaga
cacgttaagg
attaaaaatg
accaatgett
ttgcectgact
gtgctgeaat

‘gtactcaacc
gteaatacgg
acgttctteg
acccactegt
agcaaaaaca
aatactcata
gageggatac
teccogaaaa
ttttgttaaa
tecaaaagaat
ttaaagaacy
‘ctacgtgaac
cggaacects
agaaaggaag
acgetgegeg
tecgeoattca
cgecagetgyg
teccagteac
gaattgy:

Artificial Sequence .

taacttcgta
ctttctgact
ctgecegecge
caacccgete
cgecckoggea
tegetatgtg
taagtcecta
agcttgateg

.aatgtatget

gttaattteg
gctcacaatt
atgagtgage
cetgtegtge
tgggegetet
ageggtatca
aggaaagaac
getggegttt
‘tecagaggtgy
cctegtgege
ttecgggaage
cgttegetee
atecggtaac
agccactggt
gtggtggect
gcecagttace
tageggtagt
agatcectttyg
gattttggte
aagttttaaa
aatcagtyag
ceeagtegty
gataccgega

27/39

aagtcattct
gataataceq
gggcgaaaac
gcacecaact
ggaaggczaaa
ctocttecttt
atatttgaat
gtgcecaccta
toageteatt
agaccgagat
tggactceaa
catcacccta
aagggagcec
ggaagaaagce
taaccaccac
ggctgogecas
cgaaaggggy
gacgttgtaa

taatgtatge
gecegecoae
cggtgctecy
caaggaatcg
ggaagatgge
ttctgggaaa
tcagtgatag
ggtggctete
atacgaagtt
agcttggogt
ccacacaaca
taactcacat
cagetgcatt
tecgettect
gctcacteaa
atgtyagecaa
ttccatagge
cgaaacccega
teteoetgtte
gtggegettt
aagetagget
tatcgtettg
aacaggatta
aactacgget
ttecggaaaaa
ttetttgtte
atctttteta
atgagattat
tcaatctaaa
geacectatet
tagataacta
gacccacget

gagaatagtg
cgccacatag
tctecaaggat
gatcttcage
atgecgcaaa
ttcaatatta
gtatttagaa
aattgtaage
ttttaaccaa
agggttgagt
cgtcaaaggy
atcaagtttt
ccgatttaga
gaaaggageg
accogacged
ctgttgggaa
atgtgctgea
aacgacggeoco

tatacgaagt
cgcatgecgt
teogecgecge
cgggcceaght
tgtgagggac
tcaccataaa
agattecccag
getgagttgy
atggcgecgee
aatcatggtc
tacgagcegg
taattgegtt
aatgaatcag
cgctcactga
aggcggtaat
aaggcocagca
tecgeceeee
caggactata
cgaccctgee
cteatagetc
gtgtgecacga
agtccaacce
gcagagegay
acactagaag
gagttggtag

.gcaagcageca

cggggtetga
caaaaaggat
gtatatatga
cagcgatectg
cgatacggga
gaccggcteo

PCT/EP2003/011233

tatgeggega
cagaacttta
cttaccgetg

‘atettttact

aaagggaata
ttgaageatt
aaatazacaa
gttaatattt
taggccgaaa
gttgttccag
cgaaaaaccyg
ttggggtcga
gcttgacggg
ggcgetagygg
cttaatgcge
gggegatogg
aggcgattaa

agtgaattgt

Description of Artificial Sequence: HI tet3' shRNA

tatggatcct
ccogegatat
goegoecatgyg
gteactagge
aggggagtgy
cgtgaaatgt
gattccaatt
aatccatttt
ggtaccecage
atagctgttt
aagcataaag
gegetecactg
ccaacgegeyg
ctegetgege
acggttatec
aaaggecagy
tgacgagcat
aagatacecag
gottaccgga
acgetgtagy
acccceoegtt
ggtaagacac
gtatgtagge
gacagtattt
ctettgatee
gattacgege
cgcteagtgg
cttcacctag
gtaaacttgg
tctatttegt
gggcttacca
agatttatca

2340
2400
2460 .
2520,
2580
2640
2700
2760.
2820
2880
2940
3000 -
3060
3120
3180
3240
3300
3360
3387

60
120
i8¢
240
300
360
420
480
540
600
660
720
780
840
900
960
1020
1080
1140
1200
1260
1320
1380
1440
1500
1560
1620
1680
1740
1800
1860
1920
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gcaataaace

teccatecagt-

' ttgcgeaacg
gctteattea
aaaaaagegyg
ttatcactca
" tgottttety

cegagttget

aaagtgetea
ttgagatcea
tteaccageg
agggegacac
tatcagggtt
ataggggttc
tgttaaaatt
- tcggecaaaat
tttggaacaa
tetatcaggg
ggtgecgtaa
gaaagecgyc
cgetggoaag
cgctacaggg
tgegygecte

gttgggtaac-

aatacgactc

13
3387
DNA -

<210>
<211>
<212>
<213>

<220>
<223?

agccagccegg
ctattaattyg
ttgttgecat
gectecggtte
ttagcteott
tggttatgge
tgactggtga
ctitgcecgge
tcattggaaa
gttegatgta
tttetgggtg
ggaaatgttg
attgtcteat
cgegeacatt
cgegttaaat
ccctiataaa
gagtccacta
cgatggeocea
agcactaaat
gaacgtggeg
tgtagcgygte
cgcegheecat
ttcgectatta
gecagggttt
actatagggc

‘Description of Arti

shRNA vector

.<400> 13

agctegatat
cacagtaggt
tgagetcega
aattegaacg
gggaacaccc
cgecctgoaa
cctatcagtyg
cagogggage
tttctaggat
ttttgttece
- cetgtgtgaa
tgtaaageet
ceegetttee
gggagaggcy
tcggtegtte
acagaatcag
aaccgtaaaa
cacaaaaatc
gegtttecee
_tacctgtecyg
tatectcagtt
cagccogacc
gacttatcgc
 ggtgctacag
ggtatctgeg
ggcaaacaaa

cggccggeca
ggcategtte
acectetcgec
ctgacgtcat
agcgegegtyg

“tatttgeatyg

atagagatta
cacctgatga
aacttcegtat
tttagtgagyg

attgttateo

ggggtgecta
agtcgggaaa
gtttgegtat
ggctgeggeyg
gggataacge
aggcegegtt
gacgctcaag
ctggaagetce
cctttctcee
cogtgtaggt
getgegectt
cactggcage
agttcottgaa
ctotgetgaa
ccaccgctgg

aagggeegay
ttygcegggaa
tgectacagge
ccaacgatea
cggtectecg
agcactgeat
gtactecaace
gtecaatacgg
acgkttettiey
acceactegt
agcaaaaaca
aatactcata
gageocggatac
teeceogaaaa
ttttgttaaa
tcaaaagaat
ttaaagaacg
ctacgtgaac
cggaacceta
agaaaggaag
acgctgeogeyg
tegeecattea
cgecagetgy
tcecagteac

gaattgy

Artificidl Sequence

taacttegta
ctttetgact.
ctacegeege
caaceegete
cgceectggea
tegetatgty
taagtcecta

"agettgatceg

aatgtatget
gttaatticy
gcteacaatt
atgagtgagce
cctgtegtge
tgggegetct
agceggtatea
aggaaagaac
getggegttt
tcagaggtgy
cctegitgege
ttegggaage
cgttegetcee
atcecggtaac
ageccackggt’
gtggtggect
gecagttace
tagecggtggt

<*2&B9
cgcagaagtyg

getagagtaa

atcgtggtgt
aggcgagtta
ategttgtea
aattctctta
aagtcattct
gataataccy

gggcgaaaac,

gecacccaact
ggaaggcaaa
ctcttecttt
atatttgaat
gtgccaccta
tcagcteatt
agaccgagat
tygactcecaa
catcacccta
aagggagcec
ggaagaaagc
taaccaccac
ggctgegeaa
cgaaaggggy
gacgttgtaa

taatgtatge
geocogeooce
cggtgeteeg
caaggaatcg
ggaagatgge
ttctgggaaa
tcagtgatag
ggtggetete
atacgaagtt

agcttggegt

ccacacaaca
taactcacat
cagctgeatt
tcegettect
gctcactcaa
atgtgagcaa
ttcecatagge
cgaaacccga
tetectgtte
gtggcgettt
aagctggget
tatcgtettyg
aacaggatta
aactacgget
ttcggaaaaa
ttttttgttt

gtcctgeaac
gtagttegec
cacgcetegte
catgatccee
gaagtaagtt
ctgteatgee
gagaatagtg
cgccacatag
tctcaaggat
gatcttcage
atgcocgeaaa
tteaatatta
gtatttagaa
aattgtaage
ttttaaccaa
agggttgagt
cgtecaaaggy
atcaagtttt
ccgatttaga
gaaaggagcg
accocgocgeyg
ctgttgggaa
atgtgctgea
aacgacgyec

tatacgaagt
cgecatgeegt
tcgecgecge
cgggeecagt
tgtgagggac
tcaccataaa
agattccecag
goctgagttgg
atggcgegec
aatcatagte
tacgagcecyg
taattgegtt
aatgaatcgyg
cgeteactga
aggceggtaat
aaggccagea
tecgeocecee
caggactata
cgaccctgee
ctecatagcte
gtgtgecacga
agtccaacec
gcagagegag
acactagaag
gagttggtag
gcaagcagca

PCT/EP2003/011233

tttatecegee
agttaatagt
gtttggtatg
catgttgtge
ggcegcagty
atcogtaaga
tatgeggoga
cagaacttta
cttaccgetg
atettttact
aaagggaata
ttgaageatt
aaataaacaa
gttaatattt
taggccgaaa
attottceag
cgaaaaaccyg
ttggggtcga
gcttgacgag
ggegotaggg
cttaatgege
gggcgategg
aggcgattaa
agtgaattgt

ficial Sequence: H1 tetd' + 3¢

tatggatect
ccegegatat
gecgecatgy
gtecactagge
aggggagtygg
cgtgaaatte
gattccaatt
aatcecatttt
ggtaceccage
atagetgttt
aagcataaag
gegetcactg
ccaacgogcg
ctegetgege
acggttatec
aaaggccady
tgacgagcat
aagataccag
gettacegga
. acgctgtagyg
acoceccegtt
ggtaagacac
gtatgtagge
gacagtattt
ctettgatee
gattacgege

1980
2040
2100
2160
2220
2280
2340
2400
2460
2520
2580
2640
2700
2760
2820
2880
2940
3000
3060
3120
3180
3240
3300
3360
3387

G0
120
180,
240
300
360
420
480
540
600
660
720
780
840
200
960
1020
1080
1140
1200
1260
1320
1380
1440
1500
1560 -



. WO 2004/035782

agaaaaaaag
dacgaaaact
atcecttttaa
tctgacaght
teatccatag
tctggeccea
gcaataaace
tecatccagt
ttgegeaacg
gcttcattca
aaaaaageqgy
ttatcactca
tgettttetg
ccgagttget
aaagtgctca
ttgagateca
ttcaccageg
agggcgacac
tatcagggtt
ataggggtte
tgttaaaatt
tcgacaaaat
tttggaacaa
tetatcaggg
ggtgecgtaa
gaaageeggo
cgetggeaag
cgcectacaggy
tgcgggecte
gttgggtaac
aatacgacte

<210> 14

<211> 7209
<212> DNA
£213>

<220>
<223>

gatctcaaga
cacgttaagg
attaaasaatg
accaatgett
ttgcetgact
gtgctgcaat
agccagcecyg
ctattaattg
ttgttgeeat
goteceggttc
ttagctectt
tggttatgge
tgactggtga
cttgccegge
tcattggaaa
gttegatgta
tttctgggtyg
ggaaatgttg
attgtecteat
cgegeacatt
cgegttaaat
cccttataaa
gagtcecacta
cgatggccca
agcactaaat
gaacgtggcg
tgtageggte
cgegtoecat
ttegectatta
gceagggttt
actztaggge

agatcotitg
gattttggtc
aagttttaaa
aatcagtgag
cceegtegty
gataccgega
aagggeegayg
ttgcogggaa
tgctacagge
ccaacgatca
cggtoecteeyg
agcactgecat
gtactcaacc
gtcaatacgy
acgttetteyg
acccactegt
agcaaaaaca
aatactcata
gageggatac
tceccegaaaa
ttttgttaaa
tcaaaagaat
ttaaagaacy
ctacgtgaac
cgygaacccta
agaaaggaag
acgctgegeg
tegecattea
cgecagcetygg
tceceagtceac
gaattgg

Artificial Seguence

29/39

atectttteta
atgagattat
tcaatctaaa
geacctatet
tagataacta
gacccacget
cgcagaagtg
gctagagtaa
atcgtggtgt

aggcgagtta:

atecgtigtea
aattectetta
aagtcattct
gataataccyg
gggcgaadac
geacccaact
ggaaggcaaa
ctcttecttt
atatttgaat
gtgeccaccta

tecagetcatt

agaccgagat
tggacteocaa
catcacccta
aagggagccee
ggaagaaagc
taaccaccac
ggctgegcaa
cgaaagggygg
gacgttgtaa

.Description of Artificial‘Sequence:

Fluc-GAGGS-tetR-hygro insert

<400> 14

tctaggtaac
tttecttgat
caaactctte
tctaagtaag
ataaagaaaq
cataaggcta
atcgaggtgy
atgaaacgat
caattcttta
gacatttata
ttegtttcea
caaaaaatta
ttecgtcacat-
gatagggaca
ggtgtegete
tttggeaate
tttggaatat
agatttgaag
ctggtgccaa
tetaatttac

cgatatecct
gatgtecatac
geggtettto
cttggeatte
gceoggegee
tgaagagata
acatcactta
atgggctgaa
tgeeggtgtt
atgaacgtga
aaaaggggtt
ttatecatgga
cteatctacc
agacaattgc
tgcctcatag
aaatcattce
ttactacact
aagagctgtt
cecctattcocte
acgaaattge

gcaggggtga
ttatcectgte
cagtactect

cggtactgtt.

attctatecyg
cyccctggtt
cgotgagtac
tacaaatcac
gggcgegtia
attgotcaac
gcaaaaaatt
ttectaaaacy
tcecggtttt
actgatcaty
aactgectge
ggatactgeg
cggatatttig
tetgaggage
cttettegee
ttctggtgge

cctgeacgte
cctittttet
gcaggtgact
ggtaaagcea
ctggaagatg
cctggaacaa
ttegaaatgt
agaatecgteg
tttatcggay
agtatgggca
ttgaacgtge
gattaceagy
aatgaatacyg
aactcctctyg
gtgagattet
attttaagtyg
atatgtagat
cttcaggatt
azaagcactc
gekoecectot

cggggtctga
caaaaaggat
gtatatatga
cagcgatctg
cgatacggga
cacecggetce
gtectgeaac
gtagttegee
cacgctegte
catgatceeg
gaagtaagtt
ctgtcatgee
gagaatagtg
cgccacatag
tcteaaggat
gatctteage
atgceogcaaa
ttecaatatta
gtatttagaa

‘aattgtaage

ttttaaccaa
agggttgagt
cgtcaaaggg
atecaagtttt
cogatttaga
gaaaggagcg
acaecgecygcg
ctgttgggaa
atgtgctgea
aacgacggcc

tagggcgeag
ccacageteg
gactgagteg
ccatggaaga
gaaccgchgg
ttgecttttac
ccgtteoggtt
tatgecagtga
ttgecagttge
tttegeagee
aaaaaaaget
gatttcagte
attttatgec
gatctactgg
cgeatgecayg
ttattecatt
ttegagteogt
acaagattca
tgattgacaa
ctaaggaagt

PCT/EP2003/011233

cgctcagtay
cttcacctag
gtaaacttgg
tetatttegt
gggcttacca
agatttatea
tttateegee
agttaatagt
gtttggtatg
catgttgtge
ggccgcagty
atccgtaaga
tatgecggega
cagaacttta
cttacecgetg
atcttttact
aaagyggaata
ttgaageatt
aaataaacaa
gttaatattt
taggccgaaa
gttgttceag
cgaaaaaccqg
ttgygggtega
getigacggy
ggcgetagoyg
cttaatgege
gggegatcgy
aggcgattaa
agtgaattgt

tagteccaggg
cggttgagga
agatctgecga
cgccaaaaac
agagcaactg
agatgcacat
ggcagaaget
aaactctett
geccegogaac
taccgtggty
cccaatcate
gatgtacacyg
agagtccttc
tctgectaaa
agatcetatt
ccatecacggt
cttaatgtat
aagtgcgctg
atacgattta
cggggaagcg

1620
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 -
3360
3387

60

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

‘B40

900
960
1020
1080
1140
1200
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gttgcoaaga
‘teagetatte
cecattttttg
agaggcgaac
gcgaccaacg
~ gacgaagzcg
tatcaggtgg
gcaggtgteg
ttggageacy
acaaccgoga
accggaaaac
aagatcgecg
. tattttcaat
tgaggegegyg
atgaccttgg
‘ctagetigea
attacggggt
aatggceege
gttcccatag
tzaactgcee
gtcaatgacg
cctacttgge

cacgttetge.

‘tattttttaa
gggcggggcy
agagoeggoege
aaaagcgaag

gegoogacte.

ggcgggacgyg
cttttetgtg
ageggeteogg
tgceeggeygy
cgaggggage
ggctgegtge
ctgtaacece
ggggctecgt
gggggtgceg
cggecoaygga
taatcgtgey
‘ggaggcgecg
ggaaatggge
gectogggge

ggcttetgge:

cgggeatgac
. 'cectggeeege
ttttgttgte
tgacatceac
tegoegatce
cgcattagag
gaagctaggt
cgacgecctta
ggaaagclygg
tcategegat
‘tctegazaat
tgcacteage
agtcgctaaa
agctatogaa
" gatcatatge
tecaggegeg
gtgecttggy
atgaccttgyg
cgegeecceqg
gcgggegate

ggttcecatct
tgattacace
aagcgaaggt
tgtgtgtgag
ccttgattga
aacacttett
ctcececgetga
caggtcttec
gaaagacgat
aaaagttgeg
tegacgecaag
fgtaatteta
agatetgtgt
ccaaggggga
yggagggygga
tgcctgeagyg
cattagttca
ctggctgace
taacgcecaat
acttggcagt
gtaaatggcc
agtacatcta
ttecactcteo
ttattttgtyg
gggegagggyg
gctccgaaag
egrgcggegg
gegeegooeg
ceectteteet
getgegtgaa
gggdtgegtyg
ctgtgagege
gcggeeggygyg
ggggtgtgtg
cccebgeace
gcgyggcgty
ggcggggegy
gcgeeggegyd
agagggcgcea
cegeaccece
ggggagggcc
tgccgeaggg
gtgtgaccyg
ttctgegeta
gutgatgect
azgcttgagg
tttgocttte
gecetageatt
ctgettaaty
gtagageage
gocattgaga
caagattttt
ggagcaaaaq
cdaattagect
getgtggggce
gaagaaaggy
ttatttgate
ggattagaaa

‘gatcaataaa

ggagggggad

gggagggygya.

ggtaccgage
gectaggggt

gccaggtatce
cgagggggat
tgtggatctyg
aggtcctaty
caaggatgga
catcgttgac
attggaatec
cgacgatgac
gacggaaaaa
cggaggagtt
aaaaatcaga
gaccggttcg
gtitggttttt
gggggaggceo
ggccagaatg
ttttegacat
tagcccatat

‘geccaacgac

agggacttte
acatcaagtyg
cgoctyggeat
cgtattagte
ccatctecce
cagcgatggg
cgggygcgggyg
tttectttta
gcgggagteg
ceceggetet
ccgggectgta
agccttaaag
cgtgtgtatyg
tgegggegeyg
geggtgeeee
catgggggyy
ccectecoeg
gegeggggct
ggcecgectay
ctgtegagge
gggacttcet
tctageggge
ttegtgegte
ggacggetge
cggetctaga
agattgtecag
ttgagggtgg
tgtggcagge
tcteocacagg
caaccatggc

aggteggaat’

ctacattgta
tgttagatag
tacgtaataa
tacatttagg
ttttatgeea
attttacttt
aaacacctac
accaaggtge
aacaacttza
agatecattat
gccagaatga
ggeccagaatyg
tegaattgtt

aaccgaagtt

30/39
aggcaaggat
gataaaccgg
gatacecggga
attatgteeg
tggetacatt
cgectgaagt
atcttgetce
gecggtoaac
gagatcgtgy
gtgtttgtagg
gagatectca
agatccagge
tgtgtgeett
agaatgacct
aggogegece
tgattattga
atggagttec
cccegeceat
cattgacghe
tatcatatge
tatgeccagh
ategectatta
ccecteceea

ggcggagagy
cgaggcggag
tggcgaggeyg
ctgegttgee
gactgaccge
attagcgett
ggcteocggga
tgegtgggga
gcgegggget
geggtgeggy

tgagcaggyg’

agttgctgag
cgeegtgecg
ggccggggag
geggegageo
ttgteccaaa
gcgggegaag
goQgegeega
cttegggggy
agegttgggg
tttecaaaaa
cogogtecat
ttgagatctg
tgtceactee
tagattagat
cgaaggttta
ttggecatgta
gcaccatact
cgctaaaagt
tacacggect
acaaggtttt
aggttgegta
tactgatagt
agagccagcee
atgtgaaagt
tttecaataga
ggegeggoca
accttggggy
aattaaggce
cctatacttt

atgqgctéaé

gcgeggtegg

‘aaacgetggg

gttatgtaaa
ctggagacat
ctctgattaa
aacaccccaa
ttceegeege
attacgtege
acgaagtace
taaaggccaa
gcggatcaat
gggggageoy
tgggggagay
ccgatecogte
ctagttatta
gcgttacata
tgacgtcaat
aatgggtyga
caagtacgec
acatgacctt
ccatgggteg

‘cecceaattt

ggggg9ggcac
aggtgeggeg
geggeygegy
ttegooeegt
gttactceccea
ggtttaatga
gggcecetttg
gegcegegtyg
ttgtgegetce
ggagctgega
gtgtgggege
cacggeccyqg
ggcgggaggt
gycteggggy
gecagecattg
tctggeggag
cggtgoggeyg
cgtcecoctte
gacggggead
tgagtactee
cgaggaggat
ctggtcagaa
geecatacact
cagggeggec
aaaagtazag
acaacccgta
aaaaataagc
cacttttgec
tttagatgtyg
acagaaaaac
teactagaga
ttggaagatc
atgecegecat
ttettatteyg
gagtecgtaac
tctgtgtgtt
agggggagdyg
agggggagge
atageggecy
ctagagaata

. PCT/EP2003/011233

tgagactaca
taaagttgtt
cgttaatcaa
caatceggaa
agcttactgyg
gtacaaagge
catcttegac
cgttgttgtt
cagtcaagta
gaaaggtett
gaagggcgga
aaaagatcat
gaggeccagaa
ggaggccaga
gacgceccggy
atagtaatca
acttacggta
aatgacgtat
ctatttacyg
cocetattgac
atgggacttt
aggtgagcce
tgtatttatt
gcgecaggcyg
gcagecaate
cggcoctata
gecceegetee
caggtgageg
cggetegttt
tgcggggygy
cggeecgage
cgegtgtgeg
ggggaacaaa
ggcggteggg
cttegggtge
ggcggeaggt
aggggegegyg
cettttatgg
ccgaaatctyg
ccggeaggaa
tcecatctecea
ggcggggtte
ctctcaaaag
ttgatattea
aagacaatct
tgagtgacat
tecggagega
tgattaacag
aactcgecca
gggctttget
ctttagaagy
ctttactaag
agtatgaaac
atgcattata
aagagcatca
tattacgaca
gecttgaatt
cggticgaga
ggttttttgt
ggaggccaga
cagaatgagqg
ccctgaggee.
ggaacttecgg

1260
1320
1380
1440
1500

"1560

1620
1680
1740
1800
1860
1920
1980
2040
2100
2160.
2220
2280
2340 -
2400
2480
2520
2580
2640 .
2700
2760
2820
2880
2940
3000
3060
3120
3180
3240
3300
3360
3420
3480
3540
3600
3660
3720
3780
3840
3900
3960
4020
4080
4140
4200
4260
4320

4380
4440
4500
4560
4620
4680
4740
4800
4860
4920
4980
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aataggaact
aattctaccy
ccecgetgge
cggtagegee
ctagtcagga
gtagcacgte
ggcetttggy
ggaagggatyg
gtcctccega
cctettecte
caccgcgacy
geagetecteg
" tgtectgegg
ctttgeatcyg
cetgacctat
cgaactgeec
tcttagecag
atggegtgat
" ggacgacaco
ggactgcece
ggacaatgge
atacgaggte
gegetactte
gcteoogeatt
agettygggeg
tacacaaatc
cgatagtgga
attgatgatc
ttgttaagaa
. ggtgggggtyg
ctttatgata
gecageteat
ttttetettg
atagectgaa
tttgecaagt
ttectatact
- ceggtaaccy
cttaagcge

<210> 15
<211> 7014
<212> DNA

tettataate
ggtaggggay
acttggeget
aaccggetec
agttceccee
tcactagtet
geageggeca
ggteeggggy
ggoceggeat
atctecggge
tetgtegaga
gagggcgaag
gtaaatagcet
geegegetee
tgcatcteoae
gotgttetge
acgagcgggt
ttecatatgeg
gtcagtgegt
gaagtcogge
cgecataacay
gecaacatet
gagcggagge
ggtettgace
cagggtcgat
gcccgcagaa
aaccgacgcc
tattaaacaa
gggtgagaac
gggtgggatt
atgtttcata
tecteccact
attecccactt
gaacgagatc
tctaattcca
ttctagagaa
aagttectat

tégaagatct
gocgettttee

acacaagtgg’

gttetttggt
cgacocgeay
cgtgeagatyg
atagcagett

cgggcteagg:

tctegeacge
ctttegacga
agtttetgat
aatctegtge
gcgcocgatgyg
cgattcegga
gecgtgeaca
agceggtego
teggeccatt
cgattgctga
ccgtogegea
acctegtgea
cggtcattga
tcttetggag
atcecggaget
aactctatea
gocgacgeaat
gegeggeegt
ccagcacteg
taaagatgtc
agagtaccta
agataaatgc
gttggatatc
catgatctat
tgtygtteta
agocagcetet
tcagaagety
taggaacttec
actttctaga

<213> Artificial Sequence

<220>

<223> Descript

<400> 15

tageeoggge
tagtaatcaa
cttacggtaa
atgacgtatg

" tatttacggt

cctattgacg
- tgggacttte
ggtgagecec
gtatttattt
cgcoaggcygyg

cagccaatea

ggccctataa
cececgeteog
aggtgageqgg

tagctigeat
ttacggggte
atggcecegee
ttcccatagt-
aaactgeeca
tcaatgacgyg
ctacttggea
acgttctget
atttttitaat
ggcggagegyg
gagoggegeg
aaagcgaage
cgccgecteg

gcgggacgge

gocctgeaggt
attagtteat
tggctgaccg
aacgccaata
cttggcagta
taaatggeee
gtacatctac
tcactctcee
tattttgtge
ggcgaggyge
ctcegaaagt
gegcyggegyy
cgccgeoegc
cetictectce
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ggatceacga
caaggeagte
cctctggect
ggeccetteg
ctegegteogt
gacageaccqg
tgctectteg
ggcgggctea
ttcaaaageg
tcoagecgee
cgaaaagttce
ttteagette
tttctacaaa
agtgcttgac
gggtgtcacg
ggaggeecaty.
cggaccgceaa
tececeatgtg
ggctetegat”
cgcggattte
ctggagegay
gocgtyggttyg
tgecaggateg
gagcttggtt
cgtececgatee
ctggaccgat
tececgagggea
cactaaaatqg
cattttgaat
ctgotcttta
ataatttaaa
agatctatag
agtactgtgg
gttccacata
actctagatc
ggaataggaa
gaataggaac

tttegacatt
agecceatata
cccaacgace
gggactttcec
catcaagtgt
gcetggeatt
gtattagtca
catctececee
agcgatgggy
ggygcggggc
ttecttttat
cgggagtege
cecoggetotg
cgggctgtaa

ttegagggece
tggageatge
cgeacacatt
cgccacctte
geaggacgtg
ctgageaatg
ctttatyggye
ggggcggyggc
cacgtctgee
accatgaaaa
gacagegtct
gatgtaggag
gategttatg
attggggaat
ttygcaagace
gatgccatcg
ggaatcggte
tatecactgge
gagctgatga
ggctccaaca

gegatgtteg.

gettgtatgg
cegoggetoo
gacggcaatt
ggagocggga
gygctgtgtag
aaggaataght
gaagttttte
ggaaggattg
ctgaaggcte
caagcaaaac
atctotegtg
ttteccaaatg
cacttcatte
ctygcaggaat
cttcaanatg
tteggaatag

ion of Artificial Sequence: GAGGS-Fluc -

gattattgac
tggagttceg
cccgoceatt
attgacgtcoa
atcatatgec
atgcecagta
tegetattac
ccectoececac
gcggggggdy
gaggcggaga
ggcgaggcegy
tgegttgect
actgatogeg
ttagegettg

PCT/EP2003/011233

cectgeaggte
gctttageag
ccacatceac
tactectecoc
acaaatggaa
gaagcgggta
tcagaggetg
ggycgcgaag
gegetgttet
agcctgaact
ccgacctgat
ggcgtggata
tttatcggea
tcagecgagag
tgectgaaac
ctgeggeega
aatacactac
aaactgtgat
tttgggecega
atgtcctgac
gggattecea
agcagcagac
gggcgtatat
tecgatgatge
ctgtcgggeg
aagtactcge
cgatgecagaa
ctgteatact
gagctacggyg
tttactattyg
caaattaagyg
ggatcattgt
tgtecagtttce

‘Ecagtattgl

teatatgaag

tegeggegey
gaacttecaag

tagttattaa
cgttacataa
gacgtcaata
atgggtggac
aagtacgece
catgacctta
catgggtcga
ccceaatttt
ggggggcgey
ggtgcggegy
cggceggegge
tegeeccgty
ttactcocac
gtttaatgac

5040
5100
5160
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
6720
6780
6840
6900
6960
7020
7080
7140
7200
7209

60

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



WO 2004/035782

ggctecgttte
gcggggygda
ggeccgeget
gegtatgege
' gggaacaaagqg
" geggteggge
ttegggtgeg
geggeaggty
ggggegegygce
cttttatggt
cgaaatctgyg
cggcaggaay
ceatcteecag
. gegygggttcg
" tcteaaaage
tgatattcac
agacaatectt
gagtgacatt
cecggagegat
aagcettggea
aaggceoccggce
ctatgaagag
tgagacatcac
gatatgggcet
ttatgcecagt
ataatgaacg
ccaaaaaggg
ttattatcat
catctcatct
acaagacaat
cetctgectea
atcaaatcat
tgtttactac
aagaagaget
caaccectatt
tacacgaazt
agaggttcea
_ttctgattac
_ttgaagcgaa
aactgtgtgt
acgccttgat
acgaacactt
© tggctcecge
tecgeoaggtet
acggaaagac
cgaaaaaght
aactcgacge
cegtgtaatt
atgagtttgy
gtgatgectat
attgeattea

aaaacctcta-

. ggaactggge
ctaattgaga

cetaggttget
ggactttcea
agagcocttea
cttatgactg
ttectegecte
ctcaaagygeqg
agcaaaaggc
taggetecge
ccecgacagga

ttttetgtyg
geggcteggy
gceoggegge
gaggygagcy
getgegtgeg
tgtaaccece
gggctecgty
ggggtgecgy
ggeecoggag
aatcgtgega
gaggcgecge
gaaatgggeg
ccteggaget
gettetggeg
gggcatgact
ctggooegey
tttgttgtea
gacatccact
cgeeggteoy
tteeoggtact
geccattetat
atacgcccetg
ttacgetgag
gaatacaast
gttgggcgey
tgaatigetc
gttycaaaaa
ggattetaaa
accteccggt
tgcactgatc
tagdactgec
tceggatact
actcggatat
gtttctygagy
ctecttette
tgettetgogt
tetgecaggt
acccygaggygg
ggttgtggat
gagaggtcct
tgacaaggat
cttcatcgtt
tgaattggaa
tceegacgat
gatgacggaa
gocgeggagga
aagaaaaatc
ctagagtcyyg
acazaccaca
tgetttattt
ttttatgttt

caaatgtggt

ggagttaggg
tgeatgettt
gactaattga
caccctaact
acccagtcag
tettetttat
actgactcge
gtaatacggt
cagcaaaagg
cccectygacy
ctataaagat

ctgcgtgaaa
gagtgegtge
tgtgageget
cggccggggyg
gggtgtgtge
cectgeaces
cggggegtgg
gcggggcggg
cgccggegyc
gagggecgceag
cgecacecect
gggagggect
gecgeagygygg
tgtgacegge
tetgegetaa
gtgatgcctt

‘agcttgaggt

ttgectttet
cctaggeaat
gttggtaaag
cegetggaag
gttcctggaa
tacttcgaaa
cacagaatcg
ttatttateg
aacagtatgg
attttgaacy
acggattace
tttaatgaat
atgaactect
tgegtgagat
gegattttaa
ttgatatgtg
agccttecagg
gcoccasaagea
ggcgotcece
atcaggcaag
gatgataaac
ctggataceg
atgattatgt
ggatggctac
gaccgcctga
tceatcttge
gacgeeggty
aaagagatceg
gttgtgtttg
agagagatce
ggcggeegge
actagaatgc
gtaaccatta
caggttcagg
aaaatcgata
gcgggatygyg
geatacttet
gatgcatget
gacacacatt
ckecttecgy
catgcaacte
tgegeteggt
tatccacaga
ccaggaacey
agcatcacaa
accaggegtt
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gecttaaagqg
gtgtgtgtgt
gegggegegy
cggtgceceyg
gtgggggggt
ccetececega
cgeggggeto
geegectegyg
tgtcgaggey
ggactteett
ctagegggeyg
togtgegteg
gacggctgec
ggectctagaa
gattgteagt

‘tgagggtgygc

gtggcagyct
ctecacaggt
tgtttaaact
ccaccatgga
atggaacegc
caattgettt
tgteccgtteg
tcgtatgeag
gagttgcagt
gcatttegea
tgcaaaaaaa
agggatttca
acgattttgt
ctggatctac
tctegeatge
gtgttgttce
gatttegagt
attacaagat
ctetgattga
tctetaagyga
gatatggaet
cgggegogyt
ggaaaacgct
ccggttatgt
attctggaga
agtctctgat
tceaacacce
aacttcecge
tggattacgt
tggacgaaght
teatazagge
cgetitegage
agtgaaaaaa
taagetgcaa
gggaggtgty
aggatctgaa
cggagttagg
gcetgetggyg
ttgcatactt
ccacagegga
tgggegeggy
gtaggacagg
cgtteggetyg
ateaggggat
taaaaaggec
aaatogacge
tcecectgga

gctccgégag
gegtggggag
cocggggett
cggtgegggg
gagcaggggy
gttgetgage
gecegtgeegyg
geceggggagyg
cggcgagecy
tgtcceaaat

cgggcgaage

ccgegecgeo
ttegggggag
gegttggggt
tteocaaaaac
cgegtecate
tgagatcitgg
gteccactece
cgaggatctg
agacgccaaa
tggagagcaa
tacagatgca
gttggcagaa
tgaaaactct
tgegecegeg
gcectacegtg
gcteecaatce
gtcgatgtac
gccagagtec
tggtctgect
cagagatcct
attccatcac
cgtecttaaty
tcaaagtgeg
caaatacgat
agtcggggaa
cactgagact
cggtaaagtt
gggcgttaat
aaacaatceg
catagcttac
taagtacaaa
caacatctte
cgeoegtigtt
cgecagtcaa
accgaaaggt
caagaagggc
agacatgata
atgctttatt
taaacaagtt
ggaggttttt
cgatggageg
ggegggacta
gagcetgggg
ctgeetgetg
tecgtegace
geatgactat
tgceggeage
cggcgagcdyg
aacgcaggaa
gegttgetgg
tcaaghtcaga
agctaecctcy

PCT/EP2003/011233

ggcecctttgt
cgccgogtge
tgtgegetece
gggetgagag
tgtgggegey
acggceegge
gcgggaggty
geteggggga
cagceattge
ctggeggage
ggtgcggege
gtcecettct
acggggcagqg
gagtactcecce
gaggaggatt
tggtcagaaa
ccatacactt
agggeggect
cgatctaagt
aacataaaga
ctgecataagg
catatcgagg
gctatgaaac
cttecaattct
aacgacattt
gtgttegttt
atccaaaaaa
acgttogtea

ttegataggg

aaaggtgtcg
atttttggea
ggttttggaa
tatagatttg
ctgctggtge
ttatctaatt
geggttgeea
acatcagcta
gttcecatttt
caaagaggcg
gaagcgacca
tgggacgaag
ggctatcagg
gacgcaggtyg
gttttggage
gtaacaaccy
cttaccggaa
ggaaagatcg
agatacattyg
tgtgaaattt
aacaacaaca
taaagcaagt
gagaatgggc
tggttgetga
actttccaca
gggagectgy
gatgecettg
cgtegecgea
getettecge
tatcagectea
agaacatgtyg
cgttttteea
ggtggcgaaa
tgegetcteo

900 -
960

1020
1080
1140
1200
12860
1320
1380
1440
1500
1560
1620
1680
1740
1800
1880
1920
1980
2040
2100

-2160

2220
2280
2340
2400
24860
2520
2580
2640
2700
2760
2820
2880
2940
3000
3080
3120
3180
3240
3300
3360
3420
3480
3540
34600
3660
3720
3780
3840
3900
3960
4020
4080
4140
4200
4260
4320
4380
4440
4500
4560
4620
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tgttecgacc
gecttteteat
gggetgtgtyg

- tettgagtec

gattagcaga
cgactacact
aaaaagagtt
tgtttgeaag
ttctacgggg
attatcaaaa

ctaaagtata.

tatcteageg
aactacgata
acgectcaccy
aagtggtect
agtaagtagt
gogtgteacge
agttacatga
tgtcagaagt
tottactgte
attctgagaa
tacecgecgeca
aaaactctca
caactgatct
- goaaaatgee
ccttttteaa
. tgaatgtatt
acctgacgeg
gaccgctaca
cgccacgtte
atttagtgcet
. tgggeecatcg
tagtggacte
tttataaggg
atttaacgeg

' . gegeaactgt

accatgataa
tetttattit
getetecate

agtgcaggtg

<210> 186
T <211> 5430

<212> DNA

ctaccgetta
agctcacget
cacgaaccecee
aacccggtaa

gcgaggtatg

agaagaacag.

ggtagetett
cagcagatta
tetgacgete
aggatctica
tatgagtaaa
atetgtctat
cgggagggct
gectcecagatt
gcaactttat
tegecagtta
tegtegtitg
tececcatgt
aagttggeoeg
atgceatocy
tagtgtatge
catagcagaa
aggatcttac
tcagecatett
gcaaaaaagqg
tattattgaa
tagaaaaata
ccctgtageg
cttygccageg
gecggetttce
ttadggcacce
cecctgataga
ttgttoccaaa
attttgeeoga

aattttaaca.

tgggaaggge
gtaagtaata
cattacatect
azaacaaaac
cecagaacatt

ceggatacet
gtaggtatct
ccgttcocagee
gacacgactt
taggeggtge
tatttggtat
gatceggecaa
cgcgcagaad
agtggaacga
cctagatect
cttggtctga
ttecgtteate
taccatectgg
tatcagcaat
cegectocat
atagtttgeg
gtatggettce
tgtgcaaaaa

‘cagtgttate

taagatgett
gygcgaccdgay
ctttaaaagt
cgctgttgag
ttactttcac
gaataagggc
geatttatca
aacaaatagg
gegeattaag
ccctagegee
ccegtcaage
tcgacccceaa
cggtitttteg
ctggaacaac
ttteggecta
aaatattaac
gateggtgeg
ttaaggtacy
gtgtgttggt
gaaacaaaac
tetetatcga

<213> Artificial Sequence

<220>
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gtecgeettt
cagttcggtg
cgacecgetge
atcgecactg
tacagagtte
ctgegetetg
acaaacecace
aaaaggatct
aaactcacgt
tttaaattaa
cagttaccaa
catagttgee
ccecagtget
aaaccagecea
ccagtctatt
caacgttgtt
attcageteo
agcggttage
actcatggtt
ttotgtgact
ttgetettge
getcatecatt
atccagtteg
cagcgtttet
gacacggaaa

‘gggttattgt

ggttecgege
cgeggeggygt
cgotoettte
tetaaategyg
aaaacttgat
ccctitgacyg
actcaaccct
ttagttaaaa
gecttacaatt
ggcectetteg
ggaggtactt
titttgtgtg
aaactagcaa
taggtaccga

ctececttegy
taggtegttc
geettatceg
geagcageoa
ttgaagtggt
ctgaagceag
gctggtageg
caagaagate
taagggattt
aaatgaagtt
tgettaatca
tgacteocceg
gcaatgatac
gecggaaggy
aattgttgce
gecattgeta
ggttceceaac
tcctteggte
atggeageac
ggtgagtact
ccggegtcaa
ggaaaacgtt
atgtaaccca
gggtgagcaa
tgttgaatac
ctoatgagey
acatttcceo
gtggtggtta
gectttecttee
gggctceett
tagggtgatg
ttggagteea
atcteggtet
aatgagctga
tgecattege
ctattacgee

ggagcggeeyg

aatcgatagt

aataggetgt .
gotcttacge

<223> Description of Artificial Seguence: GAGGS-tetR

<400> 16

ccgggctage
aatcaattac
cgotaaatgg
cgtatgttce
tacggtaaac
ttgacgtecaa
actttectac
- agcececacgt
tratttattt
aggeggggcyg
caatcagage
ctataaaaag

ttgtatgect
ggogtecatta
cecegectgge
catagtaacg
tgcceacttyg
tgacggtaaa
ttggecagtac

tctgetteac.

tttaattatt
dggJycggggcey
ggcgegetec
cgaagcgegco

gecaggtttte
gttecatagee
tgaccgeeca
ccaataggga
gcagtacatce
tggcecegoct
atctacgtdt
tcteceecate
ttgtgeageg
aggggeqyyy
gaaagtttcc

ggcggygcggy

gacattgati
catatatgga

acgaccecey.

ctittecattyg
aagtgtatea
ggcattatge
tagteatege
teccceeecet
atgggggcygy
cggggcygagg
ttttatggey
agtegetgeg

attgactagt.
gtteecgegtt
cccattgacy
acgtcaatgg
tatgeccaagt
ccagtacatg
tattaccatg
CCeCaccece
ggg99d999y
cggagaggtyg
aggeggegygce
ttgecettege

PCT/EP2003/011233

gaagegtgge
gctecaagct
gtaactateqg
ctoggtaacag
ggcctaacta
ttaccttegy
gtggtttttt
ctttgatett
tggtcatgag
ttaaatcaat
gtgaggcacc
tegtgtagat
cgogagaccee
ccgagegeag
gggaagctag
caggcategt
gatcaaggeg
cteoegategt
tgoataatte
caaccaagte
tacgggataa
cttegggygeg
ctegtygeace
aaacaggaag
tcatactett
gatacatatt
gaaaagtgee
cgegeagogt
ctteetttct
tagggttecg
gttcacgtag
cgttetttaa
attctttiga
tttaacaaaa
catteagget
ageccaaget
caataaaata
actaacatac
cceccagtgea
gtge

tattaatagt
acataactta
tcaataatga
gtggactatt
acgcccecta
accttatggyg
ggtegaggty
aattttgtat
ggcgegegec
cggeggcage
ggcggcggcec
ceeghgeece

4680
4740
4800
4860
4920
4980
5040
5100
5160
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
6720
6780
6840
6900
6960
7014

60

120
180
240
300
360
420
480
540
600
660
720



WO 2004/035782

. getcecgegeo
gaygcgggegg
cgtttetttt
gggggagcgy
agegetgeece
gtgegegagy
acaaaggctg
tcgggetgta
ggtgeggggc
' caggtggggy
cgoggeggec
tatggtaatc
atctgggagg
aggaaggaaa
ctecagecte
ggtteggett
aaaagoggge
attcacctgg
aatctttttg
gacattgaca
-agcgatcogee
aacagegeat
gcccagaage
ttgctegacg
gaaggggaaa
~ ctaagteatc
gaaacteteg
ttatatgcac
catcaagteg
cgacaagcta
gaattgatca
cgagatccag
tttgtgtgee
. ccagaatgac
- tyaggegege
‘ctgggaaaac
ctggegtaat
tggcgaatay
catatggtge
cecgecaaca
acaagctgtyg
acgegegaga
aatggtttet
tttatttttce
gettecaataa
tecctttttt
aaaagatget
cggtaagatc
agttetgeta
cecgeatacac
tacggatgge
tgcggccaac
caacatgggyg
accaaacgac
attaactgge
ggataaagtt
taaatctgga
taagcecctoe
‘aaatagacag
agtttactca
ggtgaagate
¢tgagegtea
cgtaatctge

gcectegegee
gacggccett
ctgtggectge
ctcggggggt
ggeggetgtg
ggagcgcegge
cgtgeggggt
acccceccet
teegtgeggg
tgccgggegg
ccggagoegeo
gtgcgagagg
cgecgecygea
tggycgggga
ggggctgeeg
ctggegtgtyg
atgacttetyg
ceegeggtga
ttgtcaaget
tecactttge
gatcegecta
tagagctget
taggtgtaga
ccttagceat
gctggocaaga
gcgatggage
aaaatecaatt
tcagecgetgt
ctaaagaaga
tcgaattatt
tatdcggatt
gcgeggatea
ttgggggagg
cttgggggag
coccgggtac
cctggegtta
agcgaagagg
cgectgatge
actctcagta
ccogetgacg
accgtcteeg
cgaaagggec

tagacgteag’

taaatacatt
tattgaaaaa
geggeatttt
gaagatcagt
cttgagagtt
tgtggcgegy
tattctcaga
atgacagtaa
ttacttctaa
gatcatgtaa
gagcgtgaca
gaactactta
gcaggaccac
gecggtgage
cgtatcgtag
atcgetgaga
tatatacttt
ctttttgata
gaccecgtag
tgcttgeaaa

gececogecoeeg
ctecteeggg
gtgaaagect
gegtgegtgt
agegetgegy
cgggggeggt
gtgtgegtgy
geacececet
gegtggegeg
ggegggygccy
ggcggetgte
gcgcagggac
cccectetag
gggccttegt
cagggggacy
accagegget
cgectaagatt
tgeotttoag
tgaggtgtag
ctttcteteo
goattcaace
taatgaggtc
geagoectaca
tgagatgtta
ttttttacgt

‘aaaagtacat

agcecttttta
gagggeatttt
aagggaaaca
tgatecaccaa
agaaaaacaa
atanaagate

gggaggecag
ggggaggeca
cgagectegaa
cceaacttaa
coeogoacega
ggtattttet
caatctygete
cgccetgacy
ggagctgeat
tecgtgatacy
gtggcacttt
caaatatgta
ggaagagtat
geettectgt
tgggtgeacg
ttegeecega
tattateceog
atgacttggt
gagaattatg
caacgatcgy
ctegecttga
cecacgatgee
ctetagette
ttctgegete
gtgggtcteg
ttatctacac
taggtgecte
agattgattt
atctcatgac
aazagatecaa
caaaaaaace

34/39

gctctgaétg
ctgtaattag
taaagggetc
gtgtagtgegt
gcgcggegeyg
gececgeggt
gggggtgage
ccecegagttyg
gggetegecy
cetegggecy
gaggegegge
ttectttgte
cgggegcgyyg
gegtegecye
gctgectteg
ctagaagegt
gteagtttcce

ggtggccgeg

caggettgag
acaggtgtce
atggotagat
ggaatcgaag
ttgtattyggc
gataggcacc
aataacgcta
ttaggtacac
tgccaacaag
actttaggtt

cctactactg.

ggtgeagage
cttaaatgtg
attattttca
aatgaggcge
gaatgacctt
ttcactggee
tecgecttgea
tegeeettee
ccttacgeat
tgatgccgea
ggcttgtetyg
gtgtcagagy

-cctattttta

teggggaaat
tecgetecaty
gagtattcaa
ttttgectcac
agtgggttac
agaacgtttt
tattgacgce
tgagtactca
cagtgetgece
aggaccgaag
tegttgggaa
tgtagcaatyg
ccggeaacaa
ggcectteeg
cggtatecatt
gacggggagt
actgattaag
aaaacttecat
caaaatcecct
aggatcttct
accgctacca

accgcgttac
cgettggtit
cgggaggyce
ggggagegec
gggetttgtg
gcgggggggc
agggggtgty
ctgageacgg
tgcegggegy
gggagggete
gaggcgcage
ccaaatetgg
cgaagcygtyg
geoegeegtea
ggg9g99gacgyg
tggggtgagt
aaaaacgagy
tecatctggt
atctggeecat
actccocaggy
tagataaaag
gtttaacaac
atgtazaaaaa
atactcactt
aaagttttayg"
ggcctacaga
gttttteact
gcgtattgga
atagtatgee
cagccttett
aaagtgggte
atagatctgt
ggccaaggyy
g9999a9ggg
gtegttttac
gcacatcece
caacagttgce

‘ctgtgeggta

tagttaagce
ctcecggeat
ttttcacegt
taggttaaty
gtgegeggaa
agacaataac
cattteegtyg
ccagaaacgc
atcgaactgg
ccaatgatga
gggcaagagc
ccagtcacag
ataaccatga
gagctaaceg
cecggagetga
gcaacaacgt
ttaatagact
getggetggt
geageactgg
caggcaacta
cattggtaac
ttttaattta
taacgtgagt
tgagatcctt
geggtggrtt

PCT/EP2003/011233

tcecacaggt
aatgacgget
ctttgtgegg
gegtygeggee
cgcotecgegt
tgegagggga
ggegeggegy
cceggetteg
ggggtggeyy

dg9999agg9y
cattgeettt

cggagcecgaa
cggegecegge
cetteteeat
ggcagggcgyg
acteecctete
aggatttgat
cagaaaagac
acactigagt
cggeeteegy
taaagtgatt
ccgtaaactc
taageggget
ttgcecttta
atgtgettta
aaaacagtat
agagaatgua
agatcaagag
gcecattatta
attoggeett
gtaaccgygtt
gtgtitggttt
gagggggagg
gaggccagaa
aacgtcegtga
ctttogeeayg
gcagecetgaa
tttcacaceg
agceccegaca
ccgettacag
catcaccgaa
teatgataat
ccectatttg
ccetgataaat
tecgeeottat
tggtgaaagt
atctcaacag
gecacttttaa
aactcggtog
aaaagcatet
gtgataacac
cttitttgea
atgaagceat
tgcgeaaact
ggatggagge
ttattgetga
ggccagatgg
tggatgaacy
tgtcagacca
aaaggatcta

.tttegtteea
tttttetgeg.

gtttgcegga

780.
840
900
980
1020
1080
1140 -
1200 -
1260
1320
1380
1440
1500
1560
1620
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
3360
3420
3480
3540
3600
3660
3720
3780
3840
3900
3860

4020

4080
4140
4200
4260
4320
4380
4440

4500
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tcaagagcta
tactgtectt
- tacatacctc
.tettacecggg
ggggggtteg
acagegtgag
ggtaagcgge
gtatetttat
ctegteaggyg
ggcettttge
taacegtatt
cagegagtea
gegttggeeg
tgagegeaac
tatgcttoog
cagctatgac

<210> 17
<211> 1332
<212> DNA

ccaactettt
ctagtgtage
getctgetaa
ttggactcaa
tgcacacagc
ctatgagaaa
agggtcggaa
agtecctgteg
gggcggagaec
tggeettttg
accgoetttg
gtgagegagy
attcattaat
gcaattaatg
gctogtatgt

‘catgattacg

ttcegaaggt
cgtagttagyg
tectgttace
gacgatagtt
ccagcttgga
gegecacget
caggagagcy
ggtttcgeeca
tatggaaaaa
ctecacatgtt
agtgagctga
aagcggaaga
gcagctggea
tgagttagct
tgtgtggaat
ccaagctage

<2135 Artificial Sequence

<220>
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aactggette
ccaccacttc
agtggetget
accggataag
gcgaacgace
teccecgaaggy
cacgagggaqg
cctetgactt
cgcoageaac
ctttectgeg
taccgctege
gegcecaata
cgacaggttt
‘cactcattag
tgtgagegga

agcagagege
aagaactctg
gecagtyggey
gegeageggt
tacacegaac
agaaaggcgyg
ctteoecagggy
gagegtegat
goggectttt
ttatcecctg
cgcagecyaa
cgcaaacege
cecegactgga
gcaceccagy
taacaattte

<223> Description of Artificial. Sequence: CMV-LacZ

<400> 17

aaacagtcocyg
tagtaatcaa
cttacggtaa
atgacgtatg
tatttacggt
cctattgacg
tgggacttte
cggttttgge
cteeaceeca
aaatgtcgta
gtetatataa
attaatacga
tgagtactce
‘egaggaggat
ctggtcagaa

gccatacact’

cagggeggee
tgtcgtttac
tggacaccag
aaaaccctgg
" gtaatagega
aatggcgett
‘atcttectga
cgeecatceta
agaatccgac
gccagacgeg
getgggtegyg
tacgegecgy
tggaagatca
aaccgactac
gcgctgtact
cagtttettt
aaattatcga

" acccgaaact.

cegecgacgy
‘ttgaaaatgg

atgtacgggc
ttacggyggte
atggceegece
ttecoatagt
aaactgceea
tcaatgacgy
ctacttggea
agtacatcaa
ttgacgtcaa
acaactccge
gcagagctct
cteactatag
ctctcaaaag
ttgatattea
aagacaatct
tgagtgacat
gcaattcceg
tttgaccaac
caaggagoetg
cgttacccaa
agaggecaga
tgectggttt
agecgatact
caccaacgta
gggttgttac
aattattttt
ttacggeeag
agaaaaccge
ggatatgtgg
acaaatcage
ggaggctgaa
atggcagggt
tgagegtygt
gtggagegcce
cacgctgatt

rctgetgetg

cagatatacyg
attagttcat
tggctgaccy
aacgccaata
cttggceagta
taaatggeec
gtacaktctac
tgggcgtgga
tgggagtttyg
cecattgacg
ctggctaact
guagacccaa
cgggcatgac
cctggeecge
ttttgttatc
tgacatecac
gogatcgaaa
azagaacgtga
ctcaagegey
cttaategee
accgatcgec
ceggeaceag
gtegtegtee
acctateccea
tcgcteoacat
gatggcgtta
gacagtegtt
ctegeggtga
cggatgageg
gattteccatg
gttcagatgt
gaaacgcagy
ggttatgeeg’
gaaatccega

gaagcagaag

ctgaacggca

cgttgacatt
agcccatata
cccaacgace
gggactttee
catcaagtgt
gectggeatt
gtattagtea
tageggttty
ttttggeace
caaatgggeg
agagaaccca
gctgacteta
ttctgegeta
ggtgatgeet
aagcttgaqy
tttgectttico
gagcectgeta
thttegttge
ateccegtogt
ttgcageaca
cttececaaca
aageggtyce
cctecaaactg
ttacggtcaa
ttaatgttga
actcggegtt
tgecgtetga

‘tggtgctgeg

gecatttteeg
ttgecacteg
geggcgagtt
tcgeccagegg
atcgegtcac
atctetateg
cetgegatgt
agcegttget

gattattgac
tggagttceg
ccegeccatt
attgacgtca
atcatatgee
atgeccecagta
tegetattac
actcacggyg
aaaatcaacg
gtaggegtgt
ctogettactg
gacttaatta
agattgtcay
ttgagggtyg
tgtggecagge
tatccacagg
aagcaaaaaa
cggtctggga
tttacaacgt
tececettte
gttgcgeagce
ggaaagetgy
geagatgceac
tecgeegttt
tgaaagctag
tcatctgtgy
atttgacctyg
ttggagtgac
tgacgteteg
ctttaatgat
gcgtgactac
caccgegect
actacgtctg
tgcggtggte
cggtttcege
gattecgaggce
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agataccaaa
tagecacegec
ataagtcgtg
cgggetgaac
tgagatacct
acaggtatcc
gaaacgectg
ttttgtgatg
tacggttcct
attetgtgga
cgaccgagceqg
ctctececeege
aageggycag
ctttacactt
acacaggaaa

4560
4620
4680
4740 -
4800
4860
4920
4980
5040
5100
5160
5220
5280
5340
5400

. 5430

tagttattaa
cgttacataa
gacgtcaata

atgggtggac
aagtacgecce

catgacctta

catggtgatg
atttccaagt
ggactttcca
acggtgggag
gettategaa
agegttgggy

tttecaaaaa

cegegtecat
ttgagatetg
tgteccactee
gaagtcacca
agcattggte
cgtgactygg
gecageotgge
ctgaatggeg
ctggagtgeyg
ggttacgatg
gttcooacgy
ctacaggaag
tgcaacggge
agcgeatttt
ggecagttate
ttgctgeata
gatttcagee

ctacgggtaa

tteggeggtyg
aacgtcgaaa
gaactgcaca
gaggtgcgga
gttaaccgte

50
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
1680
1740
1800
1860
1920
1980
2040
2100
2160
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. acgagedtca
tgctgatgaa
tgtggtacac
cccacggeat
- gcgaacgegt
cgetggggaa
ctgtegatee
atattatttg
aatggtccat
aatacgcecea
gtcagtatee
aatatgatga
acgategeca
tgacggaage
aagtgaccag
cgetggatygyg
aacagttgat
cagtacgegt
ggcageagtg
tceegeatcet
‘aatttaaceg
tgacgeeget’
aagcgacccg
adggecgaage
cgaccgetea
- ggattgatgg
cgeatcecegge
ggctoggatt
gctgggatet
tgegetgegy
tcaacateag
acgcggaaga
actectggag
agttggtetyg
taaggaaatc
ttttetttta
acatcaacca
cgctattatt
ggcecgegteg
ctgtgtgtty
g9999ag99y

~ g999gaggcec
ttacaacgtc

ceccettteg

ttgcgeagee-

ggtatttecac
agccagecee
gcatccgett
ccgteatecac’
aatgtcatga
ggaaccccta
taaccctgat
cgtgtegoce
acgctggtga
ctggatctca
atgagcactt
gagecaacteg
acagaaaagc
atgagtgata
acegebtttt
ctgaatgaag
acgttgegea
gactggatgg

tcctetgeat
gcagaacaac
gctgtgegac
gotgececaaty
aacgcgaatg
tgaatcagge
tteceegecey
cccgatatac
caaaaaatgqg
cgcgatgggt
cegbttacag
aaacggcaac
gttctgtaty
aaaacaccad
cgaatacctg
taageccgetg
tgaactgcet
agtgcaaceg
gegtetggeg
gaccaccagc
ccagtcagge
gegegateag
cattgaccet
agegttgttg
ecgegkggeag
tagtggtcaa
geggattgge
agggcegeaa
geceattgtea
gacgcgegaa
cegcdtacagt
aggcacatgg
cceghteagta
gtgtcaaaaa
cattatgtac
cttttttate
tatcagcaaa
ceaaccgcety
acctcgagat
gttttttgtg
gaggecagaa
agaatgaggc
gtgactggga
ccagetggcg
tgaatggega
accgeatatg
gacacceges
acagacaagc
cgaaacgegc
taataatggt
ttigtttatt
aaatgettca
ttattceott
aagtaaaaga
acagcggtaa
ttaaagttet
gtcgcegeat
atcttacgga
acactgegge
tgeacaacat
ccataccaaa
aactattaac
aggcggataa

ggtcaggtca

tttaacgoeg

cgctacggee
aatcgtetga
gtgcagcgeg
cacggegcta
gtgecagtatg
gegegegtgy
ctttcgetac
aacagtcttyg
ggeggetteyg
ccgtyggtedag
aacggtctgg
cageagkttt
ttcegtcata
gcaageggty
gaactaccge
aacgcgacceg
gaaaaccteca
gaaatggakt
tttettteac
ttecaccegtyg
aacgoectygy
cagtgcacgg
catcagggga
atggegatta
ctgaactgee
gaaaactate
gacatgtata
ttgaattatyg

caacagcaac-

ctgaatatcy
teggeggaat
taataataac
tatttaaaaa
atgggagect
agtgatacgg
tttggtctge
ccaggcgeqy
tgecttgggy
tgaccttggg
gcgococoegg
aaacecctgge
taatagcgaa
atggecgectg
gtgcactctc
aacacccgcet
tgtgaccgte
gagacgaaag
ttettagacg
tttctaaata
ataatattga
ttttgeggea
tgcetgaagat
gatccttgag
getatgtgge
acactattet
tggcatgaca
caacttactt
gggggatcat
cgacgagegt
tggcgaacta
agttgeagga

3639 -

tggatgagca
tgegetgtte
tgtatgtgglt
ccgatgatec
atcgtaatea

atcacgacge.

aaggeggcgg
atgaagacca

.ctggagagac

geggtttege
tectgggactyg
cttacggegg
tctttgecga
teccagttceg
gegataacga
aagtgectct
agcoggagag
catggtcaga
gtgtgacget
tttgcatoga

.agatgtggat

caccgetgga
tegaacgetg
cagatacact
aaaccttatt
ccgttgatgt
agetggogea
ccgacegeet
ccecgtacgt
gcoccacacea
tgatggaaac
acggtttcea
tacagctgag
cgggcaggee
acacaaactt
acttecegtt
gtattatttt
tttctgacaa
atcaataaaa
gaggggygagy
ggagggggag
gtaccgagct
gttaceccaac
gaggeccgea
atgcggtatt
agtacaatct
gacgegeect
tecegggaget
ggeategtga
tcaggtggea
cattcaaata
aaaaggaaga
ttttgectte
cagttgggtyg
agttttcgee
geggtattat
cagaatgact
gtaagagaat
ctgacaacga
gtaactegece
gacaccacga
cttactetag
ccacttetge

gacgatggtg
geattatecg
ggatgaagcee
gegetggeta
ccegagtgty
gectgtatege
agccgacacc
gecectteoceg
gegecocgcty
taaatactgg
ggtggatcag
tgattitgge
ccgeacygecy
tttateegag
gectectgeac
ggatgteget
cgeegggeaa
agecgggcac
cceogeegeg
gctgggtaat
tggcgataaa
taacgacatt
gaaggeggceg
tgotgatgeg
tatcagcegg
tgaagtyggey
gotageagay
tactgcegee
cttececgage
gtygegegge
cagccatcege
tatggggatt
cgeeggtoge
atgtetgoce
-ttggatgttc
tttecegatt
tgecgetatt
actoggecte
gatcattatt
ccagaatgag
geccagaaktga
cgaattecact
ttaategeet
cegatcgeece
ttectecttac
gatetgatge
gacgggettyg
geatgtgtca
taggectatt
cttttegggg
tgtateeget
gtatgagtat
ctgttttege
cacgagtggg
ccgaagaacyg
ccegtattyga
tggttgagta
tatgcagtge
teggaggace
. ttgategttg
tgecctgtage
cttcecoggoa
geteggocet
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caggatatec
aaccatocge
aatattgaaa
coggegatga
atcatctggt
tggatcaaat
acggecaccg
getgtgecga
atcetttgeg
caggcgtttc
tegetgatta
gatacgeega
catcecagege
caaaccatcg
tggatggtgg
ccacaaggta
ctctggetea
atcagagect
tececeacgecea
aagcgttgge
saacaactge
ggcgtaagty
ggcecattace
gtgctgatta
aaaacctace
agcgatacac
cgggtaaact
tgttttgace
gaaaacggtc
gacttcecagt

catectgetge”

ggtggegacyg
taccattacc
gtatttegeg
ggtttattet
tggctacaty
tctctgttet
gactctagge
tteaatagat
gegeggecaa
ccttggggga
ggcegtegtt
tgcageacat
ttcecaacag
gecatctgtyge
cgcatagtta
tectgeteceg

.gaggtttteca

tttataggtt
aaatgtgcge
catgagacaa
tcaacattte
tecacccagaa
ttacategaa
ttttccaatyg
cgecegygeaa
cteaccagte
tgecataace
gaaggagcta
ggaaccggag
aatggcaaca
acaattaata
tceggetgge

2220

2280
2340
2400
2460
2520
2580
2640
2700
2760
2820

2880

2940
3000
3060
3120

3180

3240
3300
3360
3420
3480
3540
3600
3660
3720
3780
3840
3800
3860
4020 -
4080
4140
4200
4260
4320
4380
4440
4500
4560
4620
4680
4740
4800
4860
4920
43980
5040
5100
5160
5220.
5280
5340 -
5400
5460
5520
5580
5640
5700
5760
5820
5880
5940
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tggtttattg
.ctggggceag
actatggatyg
taactgteag
tttaaaagga
gagttitegt
ccktttttte
gtttgtttge
gageagatac
teoctgtageac
ggcgataagt
cggtaggget
gaactgagat
geggacaggt
gggggaaacy
cgatttttgt
titttacggt
cctgattcotg
cgaacgaccg
ccgectetee
tggaaagegyg
caggctttac
ttteacacag
- gectgeaggt

<210> 18
<211> 5878
<212> DNA

ctgataaate
atggtaagece
aacgaaatag
accaagttta
tctaggtgaa
tecactgage
tgogegtaat
cggatcaaga
caaatactgt
cgectacata
cgtgtcttac
gaacgggggdy
acctacageyg
atceggtaag
cctggtatcet
gatgctegte
tectggectt
tggataaccy
agcgcagega
cegegegttg
gcagtgageg
actttatget
gazacagcta
tt

tggageeggt
ctecagtate
acagatcget
ctcatatata

gatccttitt

gtcagaccee
ctgctgetig
getaccaact
ccttetagtg
cctogetety
cgggttggac
ttecgtgeaca
tgagctatga
cggcagggtce
ttatagtect
aggggggcyyg
ttgectygeet
tattacecgec
gtcagtgage
gcegatteat
caacgcaatt
tecggetegt
tgaccatgat

<2Z13> Artificial Sequence
. ™

<220>

<223> Description of Artifiecial Seguence:

<400> 18

ttcgacatty
gecccatatat
ccaacgaceco
ggactttecea
atcaagtgta
cctggeatta
tattagtcat
atctecoece
gecgatggygy
gggeggggcy
tecttttatyg
.gggagteget
ceggetetga
gggctgtaat
ccttaaaggg
tgtgtgtgty
cgggegegge
ggtgcececge
tgggggggty
cctececgag
goggggcteg
ccgoectegay
gtegaggege
gacttcettt
tagegggege
cgtgcgtege
acggetgeet
gctctagtaa

attattgact
ggagttecge
ccgeccatty
ttgacgteaa
tcatatgeca
tgceccagtac
cgetattace
cetcoccacce
cgggygdaggy
aggeggagay
gegaggogge
gegttgeott
ctgaccgegt
tagecgettgyg
cteccgggagy
cgtggggage
geggggettt
ggtgeggggg
agcagggggt
ttgctgagea
cegtgecgygg
ceggggagay
ggcgagecqgo
gtececaaatc
gggcgaageg
cgcgeegecyg
teggggggga
gegttggggt

agttattaat
gttacataac
acgtcaataa
tgggtggact
agtacgecec
atgaccttat
atgygtegag
cccaatttig
gggggcgcegce
gtgcggegge
ggcggeggeyg
cgecacgtyge
tacteocaca
tttaatgacg
gococtttgtyg
goecgegtgeg
gtgcgetecyg
ggctgcgagy
gtgggcgegy

-cggecagget

cggggogtay

ctegggggag
agccattgde

tggeggagec

gtgcggeges
tececettete

cggygcaggy
gagtactcee

37/39
gagcgtgygt
gtagttatet
gagataggtg
ctttagatty
gataatctea
gtagaaaaga
caaacaaaaa
cttttteega

tagcegtagt

ctaatcetgt
tcaagacgat
cagoeccaget
gaaagcgcca
ggaacaggag
gtegggttte
agcectatgga
tttgctcaca
tttgagtgag
gaggaagcgg
taatgeaget
aatgtgagtt
atgttgtgtg

tacgecaage

agtaatcaat
ttacggtaaa
tgacgtatgt
atttacggta
ctattgacgt
gggactttee
gtgageceea
tatttattta
gecaggeggyg
agccaatcayg
geccctataaa
cecgctecge
ggtgageqgyg
gctegtttet
cgggggggag
gecccgegetg
cgtatgegeg
ggaacaaagyg
cggteggget
togggtgegg
cggcaggtgg
gggegeggcyg
ttttatggta
gaaatectggyg
ggcaggaagqg
catctecage
cggggttcgy
tectecaaaage

ctegoeggtat
acacgacygg
cctcactgat
atttaaaact
tgaccaaaat

‘tcaaaggatc,

aaccaccget
aggtaactgg
taggeeacca
taccagtgge
agttaccgga
tggagcgaac
cgetteeega
agogeacgag
gocacctetyg
aaaacgcecag
tgttctttec
ctgataccge
aagagcgecc
ggcacgacag
agctecactea
gaattgtgag
tagcecocgdge

CAGGS-cre

tacggggtea
tggecegeet
tcecatagta
aactgceccac
caatgacyggt
tacttggeag
cgttctgett
ttttittaatt
gegggygcggy
agcggagege
aagcgaageqg
gcececgectege
cgggacggee
tttetgtgge
cggetegggy
cccggegget
aggggagcge
ctgegtgcgg
gtaaccceoee
ggeteegtge
gggtgccggg
gcoeaggage
atcgtygcgag

aggcgoecgoe

aaatgggegg
ctcggggetg
ctictggegt

gggeatgact

PCT/EP2003/011233

cattgecagea
gagtecaggea
taageattgyg
tcatttttaa
cccttaacgt
ttoettgagat
accageggtyg
cttcagcaga
cttecaagaac
tgctgecagt
taaggegeag
gacctacace
agggagaaag
ggagcttcea
acttgagegt
caacgcggee
tgecgttatee
tegocgeage
aatacgcaaa
gtttccegac
ttaggcacce
cggataacaa
tagcttgeat

ttagttecata
ggctgacege
acgccaatag
ttggeagtac
aaatggcecy
tacatctacg
cactctecee
attttgtgca
gcgaggggeg
teecgaaagtt
cgeggegygge
gcegecegec

cttetectec:

tgcgtgaaag
ggtgcgtgeg
gtgagcgetg
ggccggggge
ggtgtgtycg
cctgecaceec
ggggcegtgge

cgygggcggyyg

geceggogget
agggcgeagy
gecaccceete
ggagggccett
ccgeagygygyy
gtgaccggcy
tctgegetaa

6000

6060
6120.
6180
6240
6300
6360
6420
6480
6540
6600
6660 -
6720
6780
6840
6900
6960
7020
7080
7140
7200
7260
7320
7332

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

1680
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gattgtcagt
tgagggtggce
gtggcagget
ctccacaggt
ccaatttact
aggttegeaa
ggaaaatget
aatggtttce
gtctggeagt
. ecgggetgee
aagaaaacgt
togaccaggt
catttetgygg
ttaaagatat
cgotggttag
agcgatggat
tecagaaaaaa
aagggatttt
gatacctgge
ctggagttte
tgaactatat
gegattagece
tcgagatceoa
ttttgtgtge
gccagaatga
atgaggegeg
actgggaaaa
gctggegtaa
atggcgaaty
gcatatggtyg
accegeoaac
gacaagectgt
aacgcegegag
taatggtttc
gtttattttt
tgettoaata
ttocektttt
taaaagatge
geggtaagat
aagttctgct
gecgeataca

ttacggatgg

ctgcggecaa
acaacatggy
taccaaacga
tattaactgy
cggataaagt
ataaatctgg
gtaagccetc
gaaatagaca
aagtttacte
aggtgaagat
actgagegtc
gegtaatctyg
atcaagagct
atactgtcet
ctacatacct
gtettacegy
cggggggtte
tacagcgtga
cggtaageygd
gygtatcttta
gctegtcagg

ttcecaaaaac
cgegtecate
tgagatctag
gtecactece
gaccgtacac
gaacctgatyg
tctgtecgtt
cgcagaacet
aaaaactatc
acgaccaagt
tgatgeeggt
tegticacte
gattgcttat
cteacgtact
caccgeaggt
ttecgtetet
tggtgtigec
tgaagcaact
ctggtetgga
aataccggag
cegtaacctg
attaacgcgt
ggcygcggatce
cttgggggag
ccettggggga
cceecgggta
cectggcegtt
tagegaagag
gogectgatg
cactcteagt
accogctgac
gaccgtctec
acgaaagggc
ttagacgteca
ctaaatacat
atattgaaaa
tgcggeattt
tgaagatcag
ccttgagagt
atgtggegeg

ctattetcag:

catgacagta
cttacttectg
ggatcatgta
cgagegtgac
cgaactactt
tgcaggacea
agceggtgag
ccgtategta
gatecgectgag
atatatactt
cecbttttgat
agaccccgta
ctgettgeas
accaactett
tetagtgtag
cgctctgeta
gttggactca
gtgcacacag
gctatgagaz
cagggtcgga
tagtcctgtc

ggggcggage

gaggaggatt
tggtcagaaa
ccatacactt
agggeggect
caaaatttge
gacatgttca
tgecggtogt
gaagatgtte
cagcaacatt
gacagcaatg
gaacgtgcaa
atggaaaata
aacaccctgt
gacggtggga
gtagagaagg
ggtgtagetyg
gegecatctg
catcgattga
cacagtgece
atcatgeaag
gatagtgaaa
aaatgattge
aataaaagat
ggggaggceca
gggggaggee
ccgageteoga
acccaactta
gcecgeaccey

cggtatttte:

acaatctget
gcgecekgac
gggagctgcea
ctcgtgatac
agtggecactt
tcaaatatgt
aggaagagta
tgecttectyg
ttgggtgeac
tttecgeeccy
gtattatcoee
aatgacttgg
agagaattat
acaacgatcg
actegecttyg
accacgatygc
actctagett
ctteotygeget
cgtgggtete
gttatctaca
ataggtgect
tagattgatt
aatctcatga
gaaaagatca
acaaaaaaac
tttcegaagg
cegtagttag
atcctgttac
agacgatagt
cccagettygg
agegecacge
acaggagagc
gggtttegee
ctatggaaaa

38/39

tyatattecac
agacaatctt
gagtgacatt
cgaccatgeo
ctgcattace
gggatecgeea
gggcggeatg
gegattatet
tgggecagct
ctgtttcact

‘aacaggetet

gegategetyg
tacgtatage
gaatgttaat
cacttageet
atgatccgaa
ccaccagcca
tttacggege
gtgteggage
ctggtggetyg
cagyggeaatc
agatccacta
cattatttte
gaatgaggey
agaatgacct
attcactgge
atcgeccttge
atcgecctte
tcecttacgea
ctgatgecege
gggctitgtct
tgtgteagag
geectattttt
tteggggaaa
atcegoteat
tgagtattca
tttttgetea
gagtgggtta
aagaacgtit
gtattgacge
ttgagtactc
gcagtgetge

gaggaccgaa

dtcgttggga
ctgtageaat
ceoggcaaca
cggoeoettee
gcggtatcat
cgacggggayg
cactgattaa
taaaacttca
ccaaaatcce
aaggatcttc

.caccgctace

taactggett
gccaccactt
cagtggetqge
taccggataa
agcgaacgac
ttecegaagy
gcacgaggga
acctctgact
acgccageaa

ctggccegeg
“+tttgttgtea
gacatcecact
caagaagaag
gotegatgea
ggcgtttiet
gtgcaagttyg
tectatatett
aaacatgett
ggttatgegg
agcgttegaa
ccaggatata
cgaaattgec
ceatattgge
gggggtaact
taactacctyg
gctatcaact
taaggatgac
cgogogagat
gaccaatgta
ggtgegectyg
gttctaggge
aatagatctyg
cggecaaggg

tgggggagyyg
cgtegtttta

agecacatecce
ccaacagttg
tctotgeggt
.atagttaage
gctececggea
gttttecaceg
ataggttaat
tgtgcgogga
gagacaataa

acattteogt-

cocagaaacy
catcgaactyg

tccaatgatag.

cgggcaagay
accagteaca
cataaccatg
ggagctaacc
accggagetyg
ggcaacaacg
attaatagac
ggctggetgg
tygcagcactyg
tcaggcaact
gecattggtaa
tttttaattt
ttaacgtgag
ttgagatecct
agcggtggtt
cagcagageq
caagaactct
tgccagtgge
‘' ggcgeagcegyg
ctacaccgaa
gagaaaggaog
gcttececaggy
tgagcegtega
cgeggectit
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gtgatgeceth
agettgaggt

ttgectttcot

aggaaggtgt
acgagtgatyg
gagcatacct
aataaccgga
caggegegeg
catecgtcggt
cggatcecgaa
cgcactgatt
cgtaatctgg
aggatcaggg
agaacgaaaa

aaactggteg’

ttttgecggy
cgegecectgyg
tctyggteaga
atggcececgeg
aatattgtca
ctggaagatg
cgegtegace
tgtgttggtt
ggagggyggag
ggaggccaga
caacgtegtyg
coctttegoea
cgecagectga
atttcacace
cagccccgac
teegettaca
tcatcaccga
gtecatgataa
accectattt
ccctgataaa
gtegeceetta
ctggtgaaag
gatctcaaca
agcactttta
caacteggte
gaaaageatc
agtgataaca
gettttttge
aatgaagcca
ttgegecaaac
tggatggagy
tttatitgetg
gggccagatyg
atggatgaac
ctgteagacce
aaaaggatet
ttttegttee
ttttttctge
tgtttgoegy
cagataccaa
gtagcaccygc
gataagtegt
tcgggctgaa
ctgagatacc
gacaggtate
ggaaacgeet
tttttgtgat
ttacggttec

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
3360
3420
3480
3540
3600
38660
3720
3780
3840
33900
3960
4020
4080
4140
4200
4260
4320
4380
4440
4500
4560
4620
4680
4740
4800
4860
4920
4980
5040
5100
5160
5220
5280
5340
5400
5460
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tggcctttig
ataaccgtat
geagegagtce
T cgegtitggec
gtgagcegeaa
ttatgettceo
" acagctatga

ctggeckttt
taccgeettt
agtgagcgag
gattcattaa
cgcaattaat
ggctegtatg
ccatgattac

gctcacatgt
gagtgagcty
gaagcggaag
tgocagctgge
gtgagttage
ttgtgtggaa
gccaagetag

39/39

tctttectge
ataccgctcg
agcgcccaat
acgacaggtt
tcactcatta
ttgtgagegg
cacgggotag

gttateccet
ccgecagecga
acgcaaaccg
teecegactgg
ggcaceccag
ataacaattt
cttgeatgee
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gattctgtgg
acgaccgage
ccteteooecg
aaagogggea
gctttacact
cacacaggaa
tgcaggtt

5520
5580
5640
5700
5760
5820
5878



