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Figure 1

1-
atgtgtgcgacctcttctcaatttactecagattaccgagcataattccegtegttecgcaaact
atcagccaaacctgtggaatttcgaattcctgcaatccctggagaacgacctgaaagtggaaaa
gctggaggagaaagcgaccaaactggaggaagaagttcgctgca;gatcaaccgtgtagacacc
cagccgctgtccctgctggagctgatcgacgatgtgcagcgcctgggtctgacctacaaatttg
aaaaagacatcattaaagccctggaaaacatcqtactgctggacgaaaacaaaaagaacaaatc
tgacctgcacgcaaccgctctgtctttccgtctgctgcgtcagcacggtttcgaggtttctcag
gatgtttttgagcgtttcaaggataaagaaggtggtttcagecggtgaactgaaaggtgacgtce.
aaggcctgctgagcctgtatgaagcgtcttacctgggtttcgagggtgagaacctgctggagga
ggcgcgtaccttttccatcacccacctgaagaacaacctgaaagaaggcattaataccaaggtt
gcagaacaagtgagccacgccctggaactgccatatcaccagcgtctgecacecgtectggaggeac
gttggttcctggataaatacgaaccgaaagaaccgcatcaccagctgctgctggagctggegaa
gctggattttaacatggtacagaccctgcaccagaaagagctgcaagatctgtcccgctggtgg
accgagatgggcctggctagcaaactggattttgtacgecgaccgectgatggaagtttatttcet
gggcactgggtatggcgccagacccgcagtttggtgaatgtcgcaaagctgttactaaaatgtt
tggtctggtgacgatcatcgatgacgtgtatgacgtttatggcactctggacgaactgcaactg
ttcaccgatgctgtagagcgctgggacgttaacgctattaacaccctgceccggactatatgaaac
tgtgtttcctggcactgtacaacaccgttaacgacacgtcctattctattctgaaagagaaagg
tcataacaacctgtcctatctgacgaaaagctggegtgaactgtgcaaagectttctgcaagag
-gcgaaatggtccaacaacaaaattatcccggctttctccaagtacectggaaaacgeccagegttt
cctcctcecggtgtagegectgetggegecgtcttacttttecgtatgeccagecagcaggaagacat
ctccgaccacgcgctgegttecctgaccgacttccatggtectggtgegttetagetgegttate
ttccgectgtgecaacgatcectggecacctetgecggecggagectggaacgtggecgagactaccaatt
ctatcattagctacatgcacgaaaacgatggtaccagcgaggaacaggcccgcgaagaactgeg
taaactgatcgacgccgaatggaaaaagatgaatcgtgaacgcgttagcgactccaccectgetg
cctaaagcgttcatggaaatcgcagttaacatggcacgtgtttcccactgcacctaccagtatg
gcgatggtctgggtcgecccagactacgecgactgaaaaccgcatcaaactgctgetgattgacec
tttcccgattaaccagctgatgtatgtce
taactgcag

(SEQID NO:1)
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Figure 2

pTrcKudzu

6080bp
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Figure 3A

1-
gtttgacagcttatcatcgactgcacggtgcaccaatgcttctggcgtcaggcagccatcgga
gctgtggtatggctgtgcaggtcgtaaatcactgcataattcgtgtcgctcaaggcgcactcc
gttctggatéatgttttttgcgccgacatcataacggttctggcaaatattctgaaatgagcb
ttgacaattaatcatccggctcgtataatgtgtggaattgtgagcggataacaatttcacacas
gaaacagcgccgctgagaaaaagcgaagcggcactgctcectttaacaatttatcagacaatctyg
gtgggcactcgaccggaattatcgattaactttattattaaaaattaaagaggtatatattaa
gtatcgattaaataaggaggaataaaccATGtgtgcgacctcttctcaatttactcagattac
gagcataattcccgtcgttccgcaaactatcagccaaacctgtggaatttcgaattectgcaa
ccctggagaacgacctgaaagtggaaaagctggaggagéaagcgaccaaactggaggaagaag
tcgctgcatgatcaaccgtgtagacacccagcggctgtccctgctggagctgatcgacgatgb
cagcgcctgggtctgacctacaaatttgaaaaagacatcattaaagccctggaaaacatcgtas
tgctggacgaaaacaaaaagaacaaatctgacctgcacgcaaccgctctgtctttccgtctgc
gcgtcagcacggtttcgaggtttctcaggatgtttttgagcgtttcaaggataaagaaggtgg
ttcagcggtgaactgaaaggtgacgtccaaggcctgctgagcctgtatgaagcgtcttacctg
gtttcgagggtgagaacctgctggaggaggcgcgtaccttttccatcacccacctgaagaaca
cctgaaagaaggcattaataccaaggttgcagaacaagtgagccacgccctggaactgccata
caccagcgtctgcaccgtctggaggcacgttggttcctggataaatacgaaccgaaagaaccg
atcaccagctgctgctggagctggcgaagctggattttaacatggtacagaccctgcaccaga
agagctgcaagatctgtcccgctggtggaccgagatgggcctggctagcaaactggattttgt:
cgcgaccgcctgatggaagtttatttctgggcactgggtatggcgccagacccgecagtttggt.
aatgtcgcaaagctgttactaaaatgtttggtctggtgacgatcatcgatgacgtgtatgacq
ttatggcactctggacgaactgcaactgttcaccgatgctgtagagcgctgggacgttaacge
attaacaccctgccggactatatgaaactgtgtttcctggcactgtacaacaccgttaacgao
cgtcctattctattctgaaagagaaaggtcataacaacctgtcctatctgacgaaaagctggo
tgaactgtgcaaagcctttctgcaagaggcgaaatggtccaacaacaaaattatcccggettte
tccaagtacctggaaaacgccagcgtttcctecteccggtgtagegetgetggegecgtettac
tttccgtatgccagcagcaggaagacatctccgaccacgcgctgcgttccctgaccgacttco
tggtctggtgcgttctagctgegttatecttecgectgtgcaacgatctggecacctetgeggee
gagctggaacgtggcgagactaccaattctatcattagctacatgcacgaaaacgatggtacc:
gcgaggaacaggcccgcgaagaactgcgtaaactgatcgacgccgaatggaaaaagatgaatcg
tgaacgcgttagcgactccaccctgcectgectaaagecgttcatggaaatcgcagttaacatggce:
cgtgtttcccactgcacctaccagtatggcgatggtctgggtcgcccagactacgcgactgaae
accgcatcaaactgctgctgattgaccctttcccgattaaccagectgatgtatgtcTAActgce:
gctggtaccatatgggaattqgaagctttctagaacaaaaactcatctcagaagaggatctgai
tagcgccgtcgaccatcatcatcatcatcattgagtttaaacggtctccagcttggctgttttg
gcggatgagagaagattttcagcctgatacagattaaatcagaacgcagaagcggtctgataa:
acagaatttgcctggcggcagtagcgcggtggtcccacctgaccccatgccgaactcagaagtg
aaacgccgtagcgccgatggtagtgtggggtctccccatgcgagagtagggaactgccaggca1
caaataaaacgaaaggctcagtcgaaagactgggcctttcgttttatctgttgtttgtcggtgz
acgctctcctgagtaggacaaatccgccgggagcggatttgaacgttgcgaagcaacggcccgg
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Figure 3B

agggtggcgggcaggacgcccgccataaactgccaggcatcaaattaagcagaaggccatcctg
acggatggcctttttgcgtttctacaaactctttttgtttatttttctaaatacattcaaatat
gtatccgctcatgagacaataaccctgataaatgcttcaataatattgaaaaaggaagagtatg
agtattcaacatttccgtgtcgcccttattcccttttttgcggcattttgccttcctgtttttg
ctcacccagaaacgctggtgaaagtaaaagatgctgaagatcagttgggtgcacgagtgggtta
catcgaactggatctcaacagcggtaagatccttgagagttttcgccccgaagaacgttttcca
atgatgagcacttttaaagttctgctatgtggcgcggtattatcccgtgttgacgccgggcaag
agcaactcggtcgccgcatacactattctcagaatgacttggttgagtactcaccagtcacaga
aaagcatcttacggatggcatgacagtaagagaattatgcagtgctgccataaccatgagtgat
aacactgcggccaacttacttctgacaacgatcggaggaccgaaggagctaaccgcttttttgc
acaacatgggggatcatgtaactcgccttgatcgttgggaaccggagctgaatgaagccatacc
aaacgacgagcgtgacaccacgatgcctgtagcaatggcaacaacgttgcgcaaactattaact
ggcgaactacttactctagcttcccggcaacaattaatagactggatggaggcggataaagttg
caggaccacttctgcgctcggcccttccggctggctggtttattgctgataéatctggagccgg
tgagcgtgggtctcgcggtatcattgcagcactggggccagatggtaagccctcccgtatcgta
gttatctacacgacggggagtcaggcaactatggatgaacgaaatagacagatcgctgagatag
gtgcctcactgattaagcattggtaactgtcagaccaagtttactcatatatactttagattga
tttaaaacttcatttttaatttaaaaggatctaggtgaagatcctttttgataatctcatgacc
aaaatcccttaacgtgagttttcgttccactgagcgtcagaccccgtagaaaagatcaaaggat
cttcttgagatcctttttttctgcgcgtaatctgctgcttgcaaacaaaaaaacqaccgctacc
agcggtggtttgtttgccggatcaagagctaccaactctttttccgaaggtaactggcttcagc
agagcgcagataccaaatactgtccttctagtgtagccgtagttaggccaccacttcaagaact
ctgtagcaccgcctacatacctcgctctgctaatcctgttaccagtggctgctgccagtggcga
taagtcgtgtcttaccgggttggactcaagacgatagttaccggataaggcgcagcggtcgggc
tgaacggggggttcgtgcacacagcccagcttggagcgaacgacctacaccgaactgagatacc
tacagcgtgagctatgagaaagcgccacgcttcccgaagggagaaaggcggacaggtatccggt
aagcggcagggtcggaacaggagagcgcacgagggagcttccagggggaaacgcctggtatctt
tatagtcctgtcgggtttcgcca¢ctctgacttgagcgtcgatttttgtgatgctcgtcagggg
ggcggagcctatggaaaaacgccagcaaCgcggcctttttacggttcctggccttttgctggcc
ttttgctcacatgttctttcctgcgttatcccctgattctgtggataaccgtattaccgccttt
gagtgagctgataccgctcgccgcagccgaacgaccgagcgcagcgagtcagtgagcgaggaag
cggaagagcgcctgatgcggtattttctccttacgcatctgtgcggtatttcacaccgcatatg
gtgcactctcagtacaatctgctctgatgccgcatagttaagccagtatacactccgctatcgc
tacgtgactgggtcatggctgcgccccgacacccgccaacacccgctgacgcgccctgacgggc
ttgtctgctcccggcatccgcttacagacaagctgtgaccgtctccgggagctgcatgtgtcag
aggttttcaccgtcatcaccgaaacgcgcgaggcagcagatcaattcgcgcgcgaaggcgaagc
ggcatgcatttacgttgacaccatcgaatggtgcaaaacctttcgcggtatggcatgatagcgc
ccggaagagagtcaattcagggtggtgaatgtgaaaccagtaacgttatacgatgtcgcagagt
atgccggtgtctcttatcagaccgtttcccgcgtggtgaaccaggccagccacgtttctgcgaa
aacgcgggaaaaagtggaagcggcgatggcggagctgaattacattcccaaccgcgtggcacaa
caactggcgggcaaacagtcgttgctgattggcgttgccacctccagtctggccctgcacgcgc
cgtcgcaaattgtcgcggcgattaaatctcgcgccgatcaactgggtgccagcgtggtggtgtc
gatggtagaacgaagcggcgtcgaagcctgtaaagcggcggtgcacaatcttctcgcgcaacgc
gtcagtgggctgatcattaactatccgctggatgaccaggatgccattgctgtggaagctgcct
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Figure 3C

Gcactaatgttccggcgttatttcttgatgtctctgaccagacacccatcaacagtattatttt
ctcccatgaagacggtacgcgactgggcegtggagcatctggtcgcattgggtcaccagcaaatce
gcgctgttagcgggcccattaagttctgtcectecggegegtctgegtctggectggectggcataaat
atctcactcgcaatcaaattcagccgatagcggaacgggaaggcgactggagtgeccatgtccegg
ttttcaacaaaccatgcaaatgctgaatgagggcatcgttcccactgcgatgctggttgceccaac
gatcagatggcgctgggcgcaatgcgcgeccattaccgagtccgggctgegegttggtgeggata
tctcggtagtgggatacgacgataccgaagacagctcatgttatatcccgecgtcaaccaccat
caaacaggattttcgcctgctggggcaaaccagcgtggaccgcttgctgcaactetctcaggge
caggcggtgaagggcaatcagctgttgcccgtctcactggtgaaaagaaaaaccaccctggcge
ccaatacgcaaaccgcctctccccgegegttggecgattcattaatgecagectggcacgacaggt
tteccecgactggaaagcgggcagtgagcgcaacgcaattaatgtgagttagecgegaattgatctg
(SEQ ID NO:2)
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Figure 4

17 terminator

pETNHisKudzu
7404 bp
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Figure 5A

1-
ttctcatgtttgacagcttatcatcgataagctttaatgcggtagtttatcacagttaaattge
taacgcagtcaggcaccgtgtatgaaatctaacaatgcgctcatcgtcatcctcecggcaccgtca
ccctggatgctgtaggcataggcttggttatgececggtactgecgggectcttgegggatatcecg
gatatagttcctcctttcagcaaaaaacccctcaagacccgtttagaggccccaaggggttatg
ctagttattgctcagcggtggcagcagccaactcagcttecctttcgggetttgttagcageegg
atccctgcagttagacatacatcagctggttaatcgggaaagggtcaatcagcagcagtttgat
gcggttttcagtcgegtagtctgggecgacccagaccatcgeccatactggtaggtgcagtgggaa
acacgtgccatgttaactgcgatttccatgaacgctttaggcagcagggtggagtcgctaacgce
gttcacgattcatctttttccattcggcgtcgatcagtttacgcagttcttcgegggectgttce
ctcgctggtaccatcgttttcgtgcatgtagctaatgatagaattggtagtctcgecacgttcece
agctccgccgecagaggtggccagatcgttgcacaggcggaagataacgcagctagaacgcacca
gaccatggaagtcggtcagggaacgcagcgcgtggtcggagatgtcttcctgctgctggcatac
ggaaaagtaagacggcgccagcagcgctacaccggaggaggaaacgctggcgttttccaggtac
ttggagaaagccgggataattttgttgttggaccatttcgcctcttgcagaaaggctttgcaca
gttcacgccagcttttcgtcagataggacaggttgttatgacctttctctttcagaatagaata
ggacgtgtcgttaacggtgttgtacagtgccaggaaacacagtttcatatagtccggcagggtg
ttaatagcgttaacgtcccagcgctctacagcatcggtgaacagttgcagttcgtccagagtge
cataaacgtcatacacgtcatcgatgatcgtcaccagaccaaacattttagtaacagctttgeg
acattcaccaaactgcgggtctggcgccatacccagtgcccagaaataaacttccatcaggcegg
tcgcgtacaaaatccagtttgctagccaggcccatctcecggtccaccagecgggacagatcttgea
gctctttctggtgcagggtctgtaccatgttaaaatccagcttcgccagctccagcagcagctg
gtgatgcggttctttcggttcgtatttatccaggaaccaacgtgcctccagacggtgcagacge
tggtgatatggcagttccagggcgtggctcacttgttctgcaaccttggtattaatgccttctt
tcaggttgttcttcaggtgggtgatggaaaaggtacgcgcctcectccagcaggttctcacccte
gaaacccaggtaagacgcttcatacaggctcagcaggccttggacgtcacctttcagttcaccg
ctgaaaccaccttctttatccttgaaacgctcaaaaacatcctgagaaacctcgaaaccgtgct
gacgcagcagacggaaagacagagcggttgcgtgcaggtcagatttgttctttttgttttegte
cagcagtacgatgttttccagggctttaatgatgtctttttcaaatttgtaggtcagacccagg
cgctgcacatcgtcgatcagctccagcagggacagcggctgggtgtctacacggttgatcatgc
agcgaacttcttcctccagtttggtcgctttctcctccagcttttccactttcaggtcgttctc
cagggattgcaggaattcgaaattccacaggtttggctgatagtttgcggaacgacgggaatta
tgctcggtaatctgagtaaattgagaagaggtcgcacacatatgacgaccttcgatatggecge
tgctgtgatgatgatgatgatgatgatgatgatggcccatggtatatctccttcttaaagttaa
acaaaattatttctagaggggaattgttatccgctcacaattcccctatagtgagtcgtattaa
tttcgcgggatcgagatctcgatcctctacgecggacgcatcgtggeccggcatcaccggegeca
caggtgcggttgctggcgcctatatcgccgacatcaccgatggggaagatcgggctcgccactt
cgggctcatgagcgcttgtttcggcgtgggtatggtggcaggccccgtggccgggggactgttg
ggcgccatctccttgcatgcaccattccttgcggcggcggtgctcaacggcctcaacctactac
tgggctgcttcctaatgcaggagtcgcataagggagagcgtcgagatcccggacaccatcgaat
ggcgcaaaacctttcgcggtatggcatgatagcgcccggaagagagtcaattcagggtggtgaa
tgtgaaaccagtaacgttatacgatgtcgcagagtatgccggtgtctcttatcagaccgtttcc
cgcgtggtgaaccaggccagccacgtttctgcgaaaacgcgggaaaaagtggaagcggcgatgg
cggagctgaattacattcccaaccgcgtggcacaacaactggcgggcaaacagtcgttgctgat
tggcgttgccacctccagtctggccctgcacgcgccgtcgcaaattgtcgcggcgattaaatct
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Figure 5B

cgcgccgatcaactgggtgccagegtggtggtgtcgatggtagaacgaagecggcecgtcgaagect
gtaaagcggcggtgcacaatcttctcgecgcaacgecgtcagtgggctgatcattaactatecget
ggatgaccaggatgccattgctgtggaagctgectgecactaatgttececggegttatttettgat
gtctctgaccagacacccatcaacagtattattttctcccatgaagacggtacgegactgggeg
tggagcatctggtcgcattgggtcaccagcaaatcgcgctgttagegggecccattaagttctgt
ctcggcgcgtctgcgtctggctggctggcataaatatctcactcgcaatcaaattcagccgata
gcggaacgggaaggcgactggagtgccatgtccggttttcaacaaaccatgcaaatgctgaatg
agggcatcgttcccactgcgatgctggttgeccaacgatcagatggecgetgggecgcaatgegege
cattaccgagtccgggctgcgcgttggtgeggatatctcggtagtgggatacgacgataccgaa
gacagctcatgttatatcccgeccgttaaccaccatcaaacaggattttcgecectgectggggcaaa
ccagcgtggaccgcttgctgcaactctctcagggeccaggecggtgaagggcaatcagetgttgec
cgtctcactggtgaaaagaaaaaccaccectggegeccaatacgcaaaccgectcteccecgegeg
ttggccgattcattaatgcagctggcacgacaggtttcccgactggaaagcgggcagtgagcgc
aacgcaattaatgtaagttagctcactcattaggcaccgggatctcgaccgatgcccttgagag
ccttcaacccagtcagctccttcecggtgggcgecggggcatgactatcgtegecgecacttatgac
tgtcttctttatcatgcaactcgtaggacaggtgccggcagcgctctgggtcattttcggcgag
gaccgctttcgctggagcgcgacgatgatcggecctgtcgecttgeggtattcggaatcttgeacg:
ccctcgctcaagecttcecgtecactggtcccgecaccaaacgtttcggcgagaagcaggeccattat
cgccggcatggcggccgacgcecgectgggctacgtcttgetggegttcgecgacgegaggetggatg
gccttcecccattatgattcttctegettecggecggecatcgggatgeccgegttgecaggecatgce
tgtccaggcaggtagatgacgaccatcagggacagcttcaaggatcgctcgecggctcttaccag
cctaacttcgatcactggaccgctgatecgtcacggcgatttatgeccgecctecggecgagcacatgg
aacgggttggcatggattgtaggcgccgcecctataccttgtctgectecececcgegttgegtegeg
gtgcatggagccgggccacctcgacctgaatggaagccggcggcacctcgectaacggattcace
actccaagaattggagccaatcaattcttgcggagaactgtgaatgcgcaaaccaacccttgge
' agaacatatccatcgcgtccgccatctccagcagccgcacgeggegcatctcgggcagegttgg
gtcctggccacgggtgcgcatgatcgtgctcctgtegttgaggaccecggectaggectggecggggt
tgccttactggttagcagaatgaatcaccgatacgcgagcgaacgtgaagcgactgctgctgea
aaacgtctgcgacctgagcaacaacatgaatggtcttcggtttccgtgtttcgtaaagtctgga
aacgcggaagtcagcgccctgcaccattatgttccggatctgecatcgcaggatgctgetggeta
ccctgtggaacacctacatctgtattaacgaagecgctggcattgaccctgagtgatttttctcet
ggtcccgeccgcatccataccgeccagttgtttacecctcacaacgttccagtaaccgggecatgttce
atcatcagtaacccgtatcgtgagcatcctctctcgtttcatcggtatcattacccccatgaac
agaaatcccccttacacggaggcatcagtgaccaaacaggaaaaaaccgcccttaacatggeccc
-.gctttatcagaagccagacattaacgcttctggagaaactcaacgagctggacgcggatgaaca
ggcagacatctgtgaatcgcttcacgaccacgctgatgagectttacecgcagctgcctegegegt
ttcggtgatgacggtgaaaacctctgacacatgcagctcccggagacggtcacagettgtetgt
aagcggatgccgggagcagacaagcccgtcagggcgegtcagegggtgttggegggtgtcecgggg
cgcagccatgacccagtcacgtagcgatagcggagtgtatactggcttaactatgcggcatcag
agcagattgtactgagagtgcaccatatatgcggtgtgaaataccgcacagatgcgtaaggaga
aaataccgcatcaggcgctcttccgettectcgetcactgactecgetgecgecteggtecgttegge
tgcggcgagcggtatcagectcactcaaaggcggtaatacggttatccacagaatcaggggataa
cgcaggaaagaacatgtgagcaaaaggccagcaaaaggccaggaaccgtaaaaaggeccgegttg
ctggcgtttttccataggctccgcccececctgacgagcatcacaaaaatcgacgctcaagtcaga
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Figure 5C

ggtggcgaaacccgacaggactataaagataccaggcgtttcccecctggaagectcecectegtgeg
ctctcectgttccgaccctgecgettacecggatacctgteecgectttetececttegggaagegtyg
gcgctttctcatagctcacgctgtaggtatctcagtteggtgtaggtcgttcgetccaagetgg
gctgtgtgcacgaaccccccgttcagecccgacegectgegecttatccggtaactategtettga:
gtccaacccggtaagacacgacttatcgccactggcagcagccactggtaacaggattagcaga
gcgaggtatgtaggcggtgctacagagttcttgaagtggtyggecctaactacggctacactagaa
ggacagtatttggtatctgcgctcectgctgaagccagttaccttcggaaaaagagttggtagectce
ttgatccggcaaacaaaccaccgctggtagcggtggtttttttgtttgcaagcagcagattacg
cgcagaaaaaaaggatctcaagaagatcctttgatcttttctacggggtectgacgctcagtgga
acgaaaactcacgttaagggattttggtcatgagattatcaaaaaggatcttcacctagatcct
tttaaattaaaaatgaagttttaaatcaatctaaagtatatatgagtaaacttggtctgacagt
taccaatgcttaatcagtgaggcacctatctcagcgatctgtctatttecgttcatccatagttyg
cctgactccccgtcgtgtagataactacgatacgggagggcttaccatctggccccagtgetge
aatgataccgcgagacccacgctcaccggctccagatttatcagcaataaaccagccagccgga
agggccgagcgcagaagtggtcctgcaactttatccgectccateccagtctattaattgttgee
gggaagctagagtaagtagttcgccagttaatagtttgecgcaacgttgttgccattgctgcagg
catcgtggtgtcacgctcgtcgtttggtatggcttcattcagectececggttcccaacgatcaagg
cgagttacatgatcccccatgttgtgcaaaaaagcggttagctccttcggtecctceccgatecgttyg
tcagaagtaagttggccgcagtgttatcactéatggttatggcagcactgcataattctcttac
tgtcatgccatccgtaagatgcttttctgtgactggtgagtactcaaccaagtcattctgagaa
tagtgtatgcggcgaccgagttgctcttgcecececggegtcaacacgggataataccgecgeccacata
gcagaactttaaaagtgctcatcattggaaaacgttcttcggggcgaaaactctcaaggatctt
accgctgttgagatccagttcgatgtaacccactecgtgcacccaactgatcttcagecatctttt
actttcaccagcgtttctgggtgagcaaaaacaggaaggcaaaatgccgcaaaaaagggaataa
gggcgacacggaaatgttgaatactcatactcttcctttttcaatattattgaagcatttatca
gggttattgtctcatgagcggatacatatttgaatgtatttagaaaaataaacaaataggggtt
ccgcgcacatttccccgaaaagtgccacctgacgtctaagaaaccattattatcatgacattaa
cctataaaaataggcgtatcacgaggccctttcgtcttcaagaa

(SEQ ID NO:5)
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Figure 6
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Figure 7A

1-
cccgtcttactgtecgggaattecgegttggecgattcattaatgcagectggcacgacaggtttcee
cgactggaaagcgggcagtgagcgcaacgcaattaatgtgagttagctcactcattaggcaccce
caggctttacactttatgcttccggctecgtatgttgtgtggaattgtgageggataacaatttce
acacaggaaacagctatgaccatgattacgccaagcttgtatcgattaaataaggaggaataaa
ccatgtgtgcgacctcttctcaatttactcagattaccgagcataattccecgtegtteccgcaaa
ctatcagccaaacctgtggaatttcgaattcctgcaatccctggagaacgacctgaaagtggaa
aagctggaggagaaagcgaccaaactggaggaagaagttcgctgcatgatcaaccgtgtagaca
cccagccgctgtccctgectggagectgatcgacgatgtgcagegectgggtctgacctacaaatt
tgaaaaagacatcattaaagccctggaaaacatcgtactgctggacgaaaacaaaaagaacaaa
‘tctgacctgcacgcaaccgctctgtctttccgtctgctgcgtcagcacggtttcgaggtttctc
aggatgtttttgagcgtttcaaggataaagaaggtggtttcagcggtgaactgaaaggtgacgt
ccaaggcctgctgagcctgtatgaagcgtcttacctgggtttcgagggtgagaacctgectggag
gaggcgcgtaccttttccatcacccacctgaagaacaacctgaaagaaggcattaataccaagg
ttgcagaacaagtgagccacgccctggaactgccatatcaccagcgtctgcaccgtctggagge
acgttggttcctggataaatacgaaccgaaagaaccgcatcaccagctgctgctggagctggcg
aagctggattttaacatggtacagaccctgcaccagaaagagctgcaagatctgtcccgetggt
ggaccgagatgggcctggctagcaaactggattttgtacgcgaccgecctgatggaagtttattt
ctgggcactgggtatggcgccagacccgcagtttggtgaatgtcgcaaagctgttactaaaatg
tttggtctggtgacgatcatcgatgacgtgtatgacgtttatggcactctggacgaactgcaac
tgttcaccgatgctgtagagcgctgggacgttaacgctattaacaccctgeccggactatatgaa
actgtgtttcctggcactgtacaacaccgttaacgacacgtcctattctattctgaaagagaaa
ggtcataacaacctgtcctatctgacgaaaagctggcgtgaactgtgcaaagecctttctgcaag
aggcgaaatggtccaacaacaaaattatcccggctttctccaagtacctggaaaacgccagegt
ttccteetecggtgtagegetgetggegeegtettacttttececgtatgecagcagecaggaagac
atctccgaccacgcgctgcgttccctgaccgactteccatggtctggtgegttctagetgegtta
tcttccgectgtgcaacgatctggeccacctectgecggecggagectggaacgtggcgagactaccaa
ttctatcattagctacatgcacgaaaacgatggtaccagcgaggaacaggcccgcgaagaactg
cgtaaactgatcgacgccgaatggaaaaagatgaatcgtgaacgcgttagcgactccaccctge
tgcctaaagcgttcatggaaatcgcagttaacatggcacgtgtttcccactgcacctaccagta
tggcgatggtctgggtcgcccagactacgcgactgaaaaccgcatcaaactgctgctgattgac
cctttcccgattaaccagectgatgtatgtctaactgcaggtcgactctagaggatccccgggta
ccgagctcgaattcactggccgtcgttttacaacgtcgtgactgggaaaaccctggegttaccec
aacttaatcgccttgcagcacatccccctttecgecagectggecgtaatagcgaagaggcccgeac
cgatcgcccttcccaacagttgcgcagecctgaatggcgaatggegectgatgecggtattttcetce
cttacgcatctgtgcggtatttcacaccgcatatggtgcactctcagtacaatctgectctgatg
ccgcatagttaagccagcecceccgacacccgccaacacccgcectgacgagcttagtaaagecctege
tagattttaatgcggatgttgcgattacttcgccaactattgcgataacaagaaaaagccagcce
tttcatgatatatctcccaatttgtgtagggcttattatgcacgcttaaaaataataaaagcag
acttgacctgatagtttggctgtgagcaattatgtgcttagtgcatctaacgcttgagttaagce
cgcgccgcgaagcggcgtcggcttgaacgaattgttagacattatttgeccgactaccttggtga
tctcgecctttcacgtagtggacaaattcttccaactgatctgegegcgaggccaagecgatcttce
_ttcttgtccaagataagcctgtctagcttcaagtatgacgggctgatactgggeccggcaggege
tccattgcccagtcggcagcgacatccttcggecgecgattttgeccggttactgegectgtaccaaa
tgcgggacaacgtaagcactacatttcgctcatcgeccageccagtcgggecggecgagttccatag
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Figure 7B

cgttaaggtttcatttagcgcctcaaatagatcctgttcaggaaccggatcaaagagttcctcc
gccgctggacctaccaaggcaacgctatgttctcttgcttttgtcagcaagatagccagatcaa
tgtcgatcgtggctggctcgaagatacctgcaagaatgtcattgcgctgccattctccaaattg
cagttcgcgcttagctggataacgccacggaatgatgtcgtcgtgcacaacaatggtgacttct
acagcgcggagaatctcgctctctccaggggaagccgaagtttccaaaaggtcgttgatcaaag
ctcgccgcgttgtttcatcaagccttacggtcaccgtaaccagcaaatcaatatcactgtgtgg
cttcaggccgdcatccactgcggagccgtacaaatgtacggccagcaacgtcggttcgagatgg
cgctcgatgacgccaactacctctgatagttgagtcgatacttcggcgatcaccgcttccctca
tgatgtttaactttgttttagggcgactgccctgctgcgtaacatcgttgctgctccataacat
caaacatcgacccacggcgtaacgcgcttgctgcttggatgcccgaggcatagactgtacccca
aaaaaacagtcataacaagccatgaaaaccgccactgcgccgttaccaccgctgcgttcggtca
aggttctggaccagttgcgtgagcgcatacgctacttgcattacagcttacgaaccgaacaggc
ttatgtccactgggttcgtgcéttcatccgtttccacggtgtgcgtcacccggcaaccttgggc
agcagcgaagtcgaggcatttctgtcctggctggcgaacgagcgcaaggtttcggtctccacgc
atcgtcaggcattggcggccttgctgttcttctacggcaaggtgctgtgcacggatctgccctg
'gcttcaggagatcggaagacctcggccgtcgcggcgcttgccggtggtgctgaccccggatgaa
gtggttcgcatcctcggttttctggaaggcgagcatcgtttgttcgcccagcttctgtatggaa
cgggcatgcggatcagtgagggtttgcaactgcgggtcaaggatctggatttcgatcacggcac
gatcatcgtgcgggagggcaagggctccaaggatcgggccttgatgttacccgagagcttggca
cccagcctgcgcgagcaggggaattaattcccacgggttttgectgeccgecaaacgggetgttet
ggtgttgctagtttgttatcagaatcgcagatccggcttcagccggtttgccggctgaaagcgc
tatttcttccagaattgccatgatttttteccccacgggaggegtcactggctececgtgttgteg
gcagctttgattcgataagcagcatcgcctgtttcaggctgtctatgtgtgactgttgagetgt
aacaagttgtctcaggtgttcaatttcatgttctagttgctttgttttactggtttcacctgtt
ctattaggtgttacatgctgttcatctgttacattgtcgatctgttcatggtgaacagctttga
atgcaccaaaaactcgtaaaagctctgatgtatctatcttttttacaccgttttcatCtgtgca
tatggacagttttccctttgatatgtaacggtgaacagttgttctacttttgtttgttagtctt
gatgcttcactgatagatacaagagccataagaacctcagatccttccgtatttagccagtatg
ttctctagtgtggttcgttgtttttgcgtgagccatgagaacgaaccattgagatcatacttac
tttgcatgtcactcaaaaattttgcctcaaaactggtgagctgaatttttgcagttaaagcatc
gtgtagtgtttttcttagtccgttatgtaggtaggaatctgatgtaatggttgttggtattttg
tcaccattcatttttatctggttgttctcaagttcggttacgagatccatttgtctatctagtt
caacttggaaaatcaacgtatcagtcgggcggcctcgcttatcaaccaccaatttcatattht
gtaagtgtttaaatctttacttattggtttcaaaacccattggttaagccttttaaactcatgg
tagttattttcaagcattaacatgaacttaaattcatcaaggctaatctctatatttgccttgt
gagttttcttttgtgttagttcttttaataaccactcataaatcctcatagagtatttgttttc
aaaagacttaacatgtt¢cagattatattttatgaatttttttaactggaaaagataaggcaat
atctcttcactaaaaactaattctaatttttcgcttgagaacttggcatagtttgtccactgga
aaatctcaaagcctttaaccaaaggattcctgatttccacagttectegtcatcagectctetggt
tgctttagctaatacaccataagcattttccctactgatgttcatcatctgagcgtattggtta
taagtgaacgataccgtccgttctttccttgtagggttttcaatcgtggggttgagtagtgcca
¢acagcataaaattagcttggtttcatgctccgttaagtcatagcgactaatcgctagttcatt
tgctttgaaaacaactaattcagacatacatctcaattggtctaggtgattttaatcactatac
caattgagatgggctagtcaatgataattactagtccttttcctttgagttgtgggtatctgta
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Figure 7C

Aattctgctagacctttgctggaaaacttgtaaattctgctagaccctctgtaaattccgetag
acctttgtgtgttttttttgtttatattcaagtggttataatttatagaataaagaaagaataa
aaaaagataaaaagaatagatcccagccctgtgtataactcactactttagtcagttccgcagt
attacaaaaggatgtcgcaaacgctgtttgctcctctacaaaacagaccttaaaaccctaaagg
cttaagtagcaccctcgcaagctcgggcaaatcgctgaatattccttttgtctccgaccatcag
gcacctgagtcgctgtctttttcgtgacattcagttcgctgcgctcacggctctggcagtgaat
gggggtaaatggcactacaggcgccttttatggattcatgcaaggaaactacccataatacaag
aaaagcccgtcacgggcttctcagggcgttttatggcgggtctgctatgtggtgctatctgact
ttttgctgttcagcagttcctgccctctgattttccagtctgaccacttcggattatcccgtga
caggtcattcagactggctaatgcacccagtaaggcagcggtatcatcaacaggctta

(SEQ ID NO:7)
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Figure 8B
E. coli pCL-lac-Kudzu
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Figure 8C

E. coli pTrc-Kudzu
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Figure 8D

E coli pET N-His Kudzu
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Figure 10A
Pantoea
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Figure 10B

Pantoea pCL-lac-Kudzu
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Figure 10C
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Figure 11
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Figure 12A

1_
gaattgctccattttcttctgctatcaaaataacagactcgtgattttccaaacgagétttcaa
aaaagcctctgccccttgcaaatcggatgectgtctataaaattcecgatattggttaaacage
ggcgcaatggcggccgcatctgatgtctttgettggcgaatgttcatcttatttcttecteect
ctcaataattttttcattctatcccttttctgtaaagtttatttttcagaatacttttatcatc
atgctttgaaaaaatatcacgataatatccattgttctcacggaagcacacgcaggtcatttga
acgaattttttcgacaggaatttgccgggactcaggagcatttaacctaaaaaagcatgacatt
tcagcataatgaacatttactcatgtctattttcgttcttttctgtatgaaaatagttatttcg
agtctctacggaaatagcgagagatgatatacctaaatagagataaaatcatctcaaaaaaatg
ggtctactaaaatattattccatctattacaataaattcacagaatagtcttttaagtaagtct
actctgaatttttttaaaaggagagggtaaagagtgtgtgcgacctcttctcaatttactcaga
ttaccgagcataattccecgtcegtteccgcaaactatcagccaaacctgtggaatttcgaattect
gcaatccctggagaacgacctgaaagtggaaaagctggaggagaaagcgaccaaactggaggaa
gaagttcgctgcatgatcaaccgtgtagacacccageccgetgtcecctgectggagctgatcgacy
atgtgcagcgcctgggtctgacctacaaatttgaaaaagacatcattaaagccctggaaaacat
cgtactgctggacgaaaacaaaaagaacaaatctgacctgcacgcaaccgctctgtctttccgt
ctgctgcgtcagcacggtttcgaggtttctcaggatgtttttgagecgtttcaaggataaagaag
gtggtttcagcggtgaactgaaaggtgacgtccaaggcctgctgagcctgtatgaagegtctta
‘cctgggtttcgagggtgagaacctgctggaggaggcgcgtaccttttccatcacccacctgaag
aacaacctgaaagaaggcattaataccaaggttgcagaacaagtgagccacgccctggaactgc
catatcaccagcgtctgcaccgtctggaggcacgttggttcbtggataaatacgaaccgaaaga
accgcatcaccagctgctgctggagctggcgaagctggattttaacatggtacagaccctgcac
cagaaagagétgcaagatctgtcccgctggtggaccgagatgggcctggctagcaaactggatt
ttgtacgcgaccgcctgatggaagtttatttctgggcactgggtatggecgeccagaccecgecagtt
tggtgaatgtcgcaaagctgttactaaaatgtttggtctggtgacgatcatcgatgacgtgtat
gacgtttatggcactctggacgaactgcaactgttcaccgatgctgtagagcgctgggacgtta
acgctattaacaccctgccggactatatgaaactgtgtttcctggcactgtacaacaccgttaa
cgacacgtcctattctattctgaaagagaaaggtcataacaacctgtcctatctgacgaaaagce
tggcgtgaactgtgcaaagcctttctgcaagaggcgaaatggtccaacaacaaaattatccegg
ctttctccaagtacctggaaaacgccagcgtttcctectecggtgtagegectgetggecgeegte
ttacttttccgtatgccagcagcaggaagacatctccgaccacgcgctgcgttccctgaccgac
ttccatggtctggtgcgttctagctgcgttatcttceccgectgtgcaacgatctggecacctctg
cggcggagctggaacgtggcgagactaccaattctatcattagctacatgcacgaaaacgatgg
taccagcgaggaacaggcccgcgaagaactgcgtaaactgatcgacgccgaatggaaaaagatg
aatcgtgaacgcgttagcgactccaccctgctgcctaaagcgttcatggaaatcgcagttaaca
tggcacgtgtttcccactgcacctaccagtatggecgatggtctgggtcgecccagactacgcgac
tgaaaaccgcatcaaactgctgctgattgaccctttcccgattaaccagctgatgtatgtctaa
aaaaaaccggccttggccccgcecggttttttattatttttecttectecgecatgttcaatecget
ccataatcgacggatggctccctctgaaaattttaacgagaaacggcgggttgacccggctcag
tcccgtaacggeccaagtcctgaaacgtctcaategeccgetteccecggtttececggtcagetcaatg
ccgtaacggtcggcggcgttttecctgataccgggagacggcattcgtaatcggatcctctagag
tcgacctgcaggcatgcaagctttgecctecgegegtttecggtgatgacggtgaaaacctctgaca
catgcagctcccggagacggtcacagecttgtctgtaagcggatgeccgggagcagacaageccgt
cagggcgcgtcagcgggtgttggcgggtgtecggggcgcagccatgacccagtcacgtagecgata
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Figure 12B

gcggagtgtatactggcttaactatgcggcatcagagcagattgtactgagagtgcaccatatg
cggtgtgaaataccgcacagatgcgtaaggagaaaataccgcatcaggcgctcttccgettect
cgctcactgactcgctgcgectcggtcgttcggectgecggecgagecggtatcagectcactcaaaggce
ggtaatacggttatccacagaatcaggggataacgcaggaaagaacatgtgagcaaaaggccag
caaaaggccaggaaccgtaaaaaggccgcgttgectggegtttttccataggctccgececectg
acgagcatcacaaaaatcgacgctcaagtcagaggtggcgaaacccgacaggactataaagata
ccaggcgtttcccecctggaagctccctegtgegetctectgttccgacectgecgettaccgga
tacctgtccgectttctccecttcgggaagegtggegetttctcaatgctcacgetgtaggtate
tcagttcggtgtaggtcgttcgctccaagctgggctgtgtgcacgaaccccccgttcagcccga
ccgctgcgccttatccggtaactatcgtcttgagtccaacccggtaagacacgacttatcgcca
ctggcagcagccactggtaacaggattagcagagcgaggtatgtaggcggtgctacagagttct
tgaagtggtggcctaactacggctacactagaaggacagtatttggtatctgcgctctgctgaa
gccagttaccttcggaaaaagagttggtagctcttgatccggcaaacaaaccaccgctggtagc
ggtggtttttttgtttgcaagcagcagattacgcgcagaaaaaaaggatctcaagaagatcctt
tgatcttttctacggggtctgacgctcagtggaacgaaaactcacgttaagggattttggtcat
gagattatcaaaaaggatcgaagtcggttcagaaaaagaaggatatggatctggagctgtaata
taaaaaccttcttcaactaacggggcaggttagtgacattagaaaaccgactgtaaaaagtaca
gtcggcattatctcatattataaaagccagtcattaggcctatctgacaattcctgaatagagt
tcataaacaatcctgcatgataaccatcacaaacagaatgatgtacctgtaaagatagcggtaa
atatattgaattacctttattaatgaattttcctgctgtaataatgggtagaaggtaattacta
ttattattgatatttaagttaaacccagtaaatgaagtccatggaataatagaaagagaaaaag
cattttcaggtataggtgttttgggaaacaatttaaaagaaccattatatttctctacatcaga
aaggtataaatcataaaactctttgaagtcattctttacaggagtccaaataccagagaatgtt
ttagatacaccatcaaaaattgtataaagtggctctaacttatcccaataacctaactctccgt
cgctattgtaaccagttctaaaagctgtatttgagtttatcacccttgtcactaagaaaataaa
tgcagggtaaaatttatatccttcttgttttatgtttcggtataaaacactaatatcaatttct
gtggttatactaaaagtcgtttgttggttcaaataatgattaaatatctcttttctcttccaat
tgtctaaatcaattttattaaagttcatttgatatgcctcctaaatttttatctaaagtgaatt
taggaggcttacttgtctgctttcttcattagaatcaatccttttttaaagtcaatattactgt
aacataaatatatattttaaaaatatcccactttatccaattttcgtttgttgaactaatgggt
gctttagttgaagaataaagaccacattaaaaaatgtggtcttttgtgtttttttaaaggattt
gagcgtacgcgaaaaatccttttctttctttcttatcttgataataagggtaactattgccggt
tgtccattcatggctgaactctgcttcctctgttgacatgacacacatcatctcaatatccgaa
tagggcccatcagtctgacgaccaagagagccataaacaccaatagccttaacatcatccccat
atttatccaatattcgttccttaatttcatgaacaatcttcattctttcttctctagtcattat
tattggtccattcactattctcattcccttttcagataattttagatttgcttttctaaataag
aatatttggagagcaccgttcttattcagctattaataactcgtcttcctaagcatdcttcaat
ccttttaataacaattatagcatctaatcttcaacaaactggcccgtttgttgaactactcttt
aataaaataatttttccgttcccaattccacattgcaataatagaaaatccatcttcatcggcet
ttttcgtcatcatctgtatgaatcaaatcgccttcttctgtgtcatcaaggtttaattttttat
gtatttcttttaacaaaccaccataggagattaaccttttacggtgtaaaccttcctccaaatc
agacaaacgtttcaaattcttttcttcatcatcggtcataaaatccgtatcctttacaggatat
tttgcagtttcgtcaattgccgattgtatatccgatttatatttatttttcggtcgaatcattt
gaacttttacatttggatcatagtctaatttcattgcctttttccaaaattgaatccattgttt
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Figure 12C

ttgattcacgtagttttctgttattctaaaataagttggttccacacataccattacatgeatg
tgctgattataagaattatctttattatttattgtcacatccgttgcacgcataaaaccaacaa
gatttttattaatttttttatattgcatcattcggcgaaatccttgagccatatctgtcaaact
cttatttaattcttcgccatcataaacatttttaactgttaatgtgagaaacaaccaacgaact
gttggcttttgtttaataacttcagcaacaaccttttgtgactgaatgccatgtttcattgctc
tcctccagttgcacattggacaaagcctggatttgcaaaaccacactcgataccactttctttc
gcctgtttcacgattttgtttatactctaatatttcagcacaatcttttactctttcagccttt
ttaaattcaagaatatgcagaagttcaaagtaatcaacattagcgattttcttttctctccatg
gtctcacttttccactttttgtcttgtccactaaaacccttgatttttcatctgaataaatgct
actattaggacacataatattaaaagaaacccccatctatttagttatttgtttagtcacttat
aactttaacagatggggtttttctgtgcaaCCaattttaagggttttcaatactttaaaacaca
tacataccaacacttcaacgcacctttcagcaactaaaataaaaatgacgttatttctatatgt
atcaagataagaaagaacaagttcaaaaccatcaaaaaaagacaccttttcaggtgcttttttt
attttataaactcattccctgatctcgacttcgttctttttttacctectecggttatgagttagt
tcaaattcgttctttttaggttctaaatcgtgtttttcttggaattgtgctgttttatccttta
~ccttgtctacaaaccccttaaaaacgtttttaaaggcttttaagccgtctgtacgttccttaag

(SEQ ID NO:57)
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Figure 13

ATGTGTGCAACCTCCTCCCAGTTTACTCAGATTACCGAGCATAATTCTCGACGATCTGCTAACT
ACCAGCCGAACCTTTGGAACTTTGAGTTTCTCCAGTCTCTCGAARAATGACCTGAAGGTGGAAAA
GCTCGAGGAGAAGGCGACCAAACTCGAGGAGGAGGTGCGATGTATGATCAACAGAGTTGACACC
CAACCCCTGTCTTTGCTGGAGCTGATCGACGATGTGCAGCGGTTGGGTTTGACT TATAAATTCG
AGAAGGACATTATCAAGGCACTGGAGAACATTGTGCTCCTCGACGAGAACAAGAAGAACAAGTC
TGATCTTCACGCTACCGCTCTCTCTTTCCGACTTCTTCGACAACACGGCTTCGAGGTGTCGCAG
GACGTCTTCGAGAGATTTAAGGACAAGGAGGGAGGATTTAGCGGCGAGCTGAAGGGAGACGTTC
AGGGTCTTCTCTCCTTGTACGAGGCGTCCTACCTGGGATTCGAGGGAGAGAACCTCCTGGAGGA
AGCTCGTACATTTTCCATCACTCACCTTARGAATAACCTTAAGGAGGGAATTAACACCAAGGTG
GCCGAGCAGGTTTCTCACGCCCTGGAGCTCCCCTACCACCAACGGCTCCATAGACTGGAGGCTC
GTTGGTTCCTGGACARATATGAGCCAAAGGAGCCTCATCATCAGTTGCTGTTGGAGTTGGCCAA
GCTGGACTTCAATATGGTTCAGACGCTGCACCAARAGGAGTTGCAGGACCTGTCTCGATGGTGG
ACCGAGATGGGATTGGCCTCGAAGCTGGATTTTGTCCGTGACCGACTTATGGAGGTCTATTTTT
GGGCCCTTGGAATGGCGCCTGACCCCCAGTTCGGAGAGTGCCGGAAGGCGGTGACGAAGATGTT
CGGTCTTGTGACTATCATCGACGACGTCTACGATGTCTACGGCACACTCGACGAGTTGCAGCTG
TTCACTGACGCCGTCGAGCGATGGGATGTGAACGCCATTAATACTCTCCCTGACTATATGAAGC
TGTGCTTCCTGGCTCTGTACAARCACTGTCAACGATACCTCGTACTCTATCCTCARGGAGAAGGG
ACACAACAATCTCTCCTACTTGACCAAATCCTGGCGAGAACTGTGCAAGGCTTTTCTGCAGGAG
GCTAAATGGTCCAKTAACAAGATCATTCCTGCTTTTTCTAAATACCTGGAAAATGCCTCGGTGT
CGAGCTCTGGCGTCGCCCTTCTGGCCCCTTCCTACTTCTCCGTCTGCCAGCAGCAGGAGGATAT
TTCCGATCATGCTCTTAGATCGCTGACCGATTTTCACGGCCTCGTGCGATCTTCCTGCGTGATT
TTTCGGTTGTGTAATGACCTTGCGACCTCTGCTGCTGAGCTGGAACGAGGCGAGACTACAAATT
CCATTATTTCTTACATGCACGAAAACGATGGAACATCTGAAGAACAGGCTAGAGAGGAACTGCG
AAAGTTGATCGACGCCGAGTGGAAGAAGATGAACAGAGAGCGGGTGTCCGACTCTACCCTGCTT
CCCAAGGCCTTCATGGAGATCGCCGTGAACATGGCTCGAGTTTCCCATTGTACTTACCAGTACG
GTGACGGCCTGGGTCGTCCGGACTACGCTACAGAGAACCGAATCAAGCTGCTGCTCATCGACCC
CTTCCCTATCAACCAATTGATGTACGTGTAA

(SEQ ID NO:8)
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TCGACCGGTG
ARAGAARGCA
CTTTTCTTTT
TTCTCTATAT
TCCGCATTCC
TCGTCTTTCC
ATTTACCATA
TGGCTTCCGG
TGTGTCCACT
GGCGCTCCCC
TGGGGAGAGG
TAGTGGGTGG
CTATCACGAA
TGCTGCTGCC
TGCTGATTTC
CCTTAAGAAG
GTCACGTCAC
TAATACATGG
GATATCACTT
GGGCTCCTGT
ARRRRCTGGT
CCARCAAAAT
TATGGATARA
TTTGAATCAA
TTCTGCCTGG
TTCTAAATTG
ATCCTCTACT
TTGGGGTAAC
ATTCGATTTG
AGCTATATCA
TGATAACAAA
GTTAARTATG
AGTATTTGAA
TCAARCACTA
TGTTCRACTT
CACTTTTACA
ATCCAAGTAA
GTTCTTTTCT
TGTGTGCTTG
ACCACACGTT
GARAGAARGT
TCCTCCTCGT
CTTATTTTTT
CCTTTGRAAA
TCCTTTAATT
GCATTTGCCA
GATACCGTCG
ATCGACTTGC
CGCAAGGCTG
CTTAATTTGA
TGAGAGCTCT
ATTTGTCTGC
CATTTTGGCT
AGGCAATAAC
GGAGCCRACG
ATCTTGTTAA
ATTCGATGTT
CTAATARAAA

AGAAGAACAG
ATTGAAAACA
CTCTCATTCA
CCATTTCTTT
ARCGCATCCT
CTCGCTATCA
TCATARAGTT
ATTATCTTCT
TTGGCGGGGA
TTCCGCGTCT
TGCGATAATC
TGGACAGGTG
TTCACATACA
TCACCTATTC
CTTCGTGTTT
AGAAATGATA
GGTGTTAGGG
CCAGAATGGC
ATGGGCGGTT
CCTACTCCTA
GAAGCATTCC
CTTGAGAAAG
ACTCAAGTTC
CATTACATCC
TGCCARAARC
TCCATAAAAG
TTGGCCGAGA
ATCCACTCAG
ATGGCCCGAA
AATGCCCTTA
ATATTGTTCA
CGTTGGACAT
CGTCTTGCTG
GAACAACTTC
ARAATTCCAG
AGAGTTGTTT
GGGAATGAGA
TTTGTTCTTT
GTTGCAGCTT
TATACCATTC
CTTGTTCTTT
TCATCTTGAG
GTTTTGCGAA
CCAACTACTT
TCTTTCAAAG
AGGATGTTTT
TAGTCTTARC
TCGGCACCTT
ARACTTAAARG
CTCAACACGG
TTCTTGATTC
TTAATTGCGA
GATCATTAGC
AGGTCTGTGA
AGTTGAAAAA
ACTCCGTCGT
GCAGATTTTA
AGCCATAGTT

28/170

CATCGGGACA
AAACAAAACA
ACGCACTCCA
CTCTCTAGGT
TCCCCCAACC
CTCGCTACCG
TTTTCCGACG
TGTCCATAAG
ATCATTCCAT
CATTGGTCTT
CTTTCGCARA
CCTTCGCTTT
TTATGAAGAT
CAGTTGCCGA
ACCAAAGTTG
CACCTGCAAG
CCCCTACAAA
CCGTTAAATT
TTTACCGTCA
ACTCCATATA
TTGCTGGTTT
CTGATCCTCT
AACAAGCTGT
CCTTTTTAGC
ACTCTGCTGA
ATAATGGTAA
TTTTTCTTCT
AGCAAGAGTG
CACCTTATAT
ATCCCAACGC
TTGCAGGTCA
TACCAGGTCA
ATARAAGTGG
GATCACAGAC
GTTGCAATGA
CCCAATCTGT
ATGTGATCCA
ATGTCGTTTT
GGTTTCAAAT
TCTCATAGAA
TATTTCCTTT
GTTTGACGTG
ARCGAAGCGC
TTGCATGTTT
TAGTTGAGCT
CATTAATCAA
CATAAACTAT
ACGAGAAATC
GAATTGACGG
GGARACTCAC
TATGGGTGGT
TAACGAACGA
TTCTTAGAGG
TGCCCTTAGA
AATCTTTTGA
GCTGGGGATA
CAAGTTTTTA
TAATCTATAG

BAGGGAAGGAA
ATTTTCATTC
TCGTATCCGT
GTGTCCTCTC
TCCCATTTCC
GCCCCTCCTC
CTTATCGCTG
GTGATCCATG
CCACTTCTTT
CCGCTCCGTT
AACTCGGTTT
TCTTTAAGCA
CACCGCTGTC
TCCTGGTGTG
GRACACTTTT
TGGATATCAR
AATGACTCRA
AGGATATATT
AAAATTCCAG
TGTCTGGGCT
GGCACCACAR
TTTTCATCCC
TGAGARGGAG
TTTAATGAAT
TAAATCCTGT
CAAGGTCGCA
TGAATATGCT
GGCTTCCTTG
TGCTCGACAT
CACTGAATCA
TGACACAAAT
ACCAGATAAT
ARAACAATAT
TCCCCTTTCT
TCAAACAGCC
TGAACCTGGA
CTTTTARTTC
TCGATGGTAC
CTGTTCATCT
TCTTCATCAA
TTTCCATCTT
TCTGTTTAGA
TTTACTCTCT
TGTATAGAAA

ATAGTTAARGT-

GAACGAAAGT
GCCGACTAGG
AAAGTCTTTG
AAGGGCACCA
CAGGTCCAGA
GGTGCATGGC
GACCTTAACC
GACTATTGGC
TGTTCTGGGC
TTTTTTATCC
GAGCATTGCA
AAATGTATTT
ATAACTTTTT

GAACAAAGAC
CTTCTCTTAT
ATTCCTCTTA
TCTCTCTTCA
TCCTTACGGC
TGCACCGTAA
ACCCCCTGTC
CTTCCTGAAG
CTCTCTCGCT
TTTGCTTTGC
GACGCCTCCC
AGAGAATCCC
ATTGCCCTTT
GTTTCAGTTA
GCTAATCCTG
GTTGAARAAG
ACCATGCGTG
ACACCAAGAG
CAACAAGGAA
GACGTCGATC
TGTGGCTTGA
GTTAAAGCTG
GCACAAACTC
ACAACATTARA
GACCTAGGTT
TTGGATGGAG
CARGGCATGC
CTAAAGTTGC
AACGGTACTC
AAACTTCCAG
ATTGCTARTA
ACTCCTCCAG
GTTTCTGTAT
CTAAATCAGC
GAGGGTTACT
TGCCAACTTC
CTAATGAATA
GGCCGTTGTC
CATGAATCTT
ACCATCTCGG
CAAGGCTTTT
ATTTTGAGCT
TCATCAGTTG
TCAATGATAT
GTAAGGGCCC
TAGGGGATCG
GATCGGGCAA
GGTTCCGGGG
CAATGGAGTG
CATAGTAAGG
CGTTCTTAGT
TGCTAARTAG
ATAAAGCCAA
CGCACGCGCG
TTGGCCGGAA
ATTATTGCGG
CATTATTACT
TTCCAGTGCA

PCT/US2009/003897

AAAGAAAACA
CATTCCTTTT
TTTTTTCTCT
ATTTCTCTAC
CCGATAGCGA
CCTCCTACGT
GCCCTCCTAT
ATTCCCGAAA
TTCCTCATTC
CGATGTTACT
ATGGTATAAA
ATTGTCTTGA
TATTCTCACT
GCARGTCATA
ATAGACCCAA
TCGTAATTTT
ATGTCACTCC
GTGAACACTT-
TCCTTTCTCA
AGCGTACTTT
CAATTCATCA
GAACCTGCTC
CTATAGATAA
ATTTTAGTAC
TATCCATGCC
CTATTGGTCT
CTCAAGCTGC
ATAATGTTCA
CTTTATTGCA
ATATTTCACC
TAGCCGGCAT
GTGGTGCCCT
CTATGGTTTA
CTGCCGGATC
GTCCTCTTTC
AATAATGAGG
CATGCCTATA
AATCTCAGTT
TTACCATTTC
GGTTAGAGTG
CTTTTCTTCC
GTTGCAGCAT
GACGATTGTA
TAGAATCCCA
TACTGCGAAA
AAGACGATCA
TGTTTCATTT
GGAGTATGGT
GAGCCTGCGG
ATTGACAGAT
TGGTGGAGTG
CTGGATCAGC
TGGRAGTTTG
CTACACTGAC
GGTCTGGGTA
CCGCTCCTCA
TTTTATATGC
CTAACGGACG
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TTACATTCCC
AAATACGCTA
TTTCAGCGAA
GTTGACTTGC
GTCTAATATC
ATTTGTCATT
TTGAARAGAG
AACGAAAATC
TATTGATGAA
AGACACGGGA
GAGCTTACGA
TACTGCTATT
ARGATTTGGA
GTCGGGACGG
GTCCTGTGAA
GCATGTTACC
TCTGGCTGTT
GAAGGGAGTG
CAAATTGTCT
CGTTAATTAG
RATGTTCAGC
CACTTTATTA
AACGTCCGAT
CCATAGCTTC
CATCGCCGTA
TCTAGGGTGT
TTTCTTTTTC
TTTTTTTTTT
GTCTTCAATT
CTTGTTCATT
TCGGCATAGT
TTGACCAGTG
ACCGACCGGC
GACGACGTGA
GCCTGGGTGT
ACGAACTTCC
CGGGAGTTCG
GACTGACACG
CTTTGTCGAT
CGCTCTARCC
TATAGTTATG
CAGACGCGAG
GTCTCTCTCT
CTCACACCAT
TCCCAARAGAT
AAGCCAGTCC
CAAGGGRARA
AGCTAGACTG
CTGGTAAGGT
GRTGGCGCAG
AACAAGATGG
ACTGGGCACA
GGCGCCCGGT
AGGCAGCGCG
TTGTCACTGA
TGTCATCTCG
TGCATACGCT
GAGCACGTAC
AGGGGCTCGC

ATACARAACT
TTTACAATAA
TTTTTAACAA
TTTATCGAAT
TAGCAAAAAT
TTTTAATAAG
TAGTTTTGCA
AGCGTTGCCA
CTTATAARCTT
ATTGGATTCT
CTTTACTCAA
GCACTTGGTA
CATGCTTATT
CCCTATGCTG
ATGATCCCTC
TGCTTATATG
GCCATGCGCG
TTGTAAAGAT
AAATTTTAGA
AAGCGTTATC
TTATAGAATA
TACGACTTTA
TCCATATGGG
ARAATGTTTC
CCACTTCAAA

‘CGTTAATTAC

TTCGTCGARA
TAGTTTTTTT
TCTCAAGTTT
AGAAAGAAAG
ATATCGGCAT
CCGTTCCGGT
TCGGGTTCTC
CCCTGTTCAT
GGGTGCGCGG
GGGACGCCTC
CCCTGCGCGA
TCCGACGGCG
ATCATGTAAT
GRABAGGAAG
TTAGTATTAA
CTTCCCAGTA
TGGCCTCCTT
AGGCAGATAA
CCTAGGCGGG
GCAGAAACGG
CGCAAGCGCA
GGCGGTTTTA
TGGGAAGCCC

GGGATCAAGA .

ATTGCACGCA
ACAGACAATC
TCTTTTTGTC
GCTATCGTGG
AGCGGGARGG
CCTTGCTCCT
TGATCCGGCT
TCGGATGGAA
GCCAGCCGAA

GCGTAGTTAR
GACATTGARC
ACATCGTTCA
AATTACCGTA
CTTTTGGGTA
GAAGTTTTCC
TCACGATGAG
TCGCTTTGGA
CCARGCATGC
TGGATCACAT
GAGGTGATTT
TTGCATTCAA
GTCCACTTGA
TTATCGATTT
ACTTACTATA
GTAGTARTGA
CGGCTACTAG
GAATTGGATT
GTTGCTTGAA
TCGTGAAGGA
GAGACACTTT
AGTATARACT
TACACTACAA
TACTCCTTTT
ACACCCARGC
CCGTACTAAR
AAGGCAATAA
CTCTTTCAGT
CAGTTTCATT
CATAGCAATC
AGTATAATAC
GCTCACCGCG
CCGGGACTTC
CAGCGCGGTC
CCTGGACGAG
CGGGCCGGCC
CCCGGCCGGC
GCCCACGGGT
TAGTTATGTC
GAGTTAGACA
GAACGTTATT
AATGTGCCAT
TCTAGGTCGG
CGTTCCCCAC
ATTTTGCCGA
TGCTGACCCC
AAGAGARAGC
TGGACAGCAA
TGCAAAGTAA
TCTGATCAAG
GGTTCTCCGG
GGCTGCTCTG
ARGACCGACC
CTGGCCACGA
GACTGGCTGC
GCCGAGAAAG
ACCTGCCCAT
GCCGGTCTTG
CTGTTCGCCA

29/170

AGCTAAGGAA
TCATTTATAT
CCTCGTTTAA
CCTGTAATTG
AAAAGGCTTG
ATARATTCCT

GAGGGCTTTT

CAAAGCTCCC
AARCCARAAG
GTATCATGCA
AATCATCGAT
GCAGGCTATG
CGRAGCTCTT
GGGATTAAAG
TTCCTTTTCG
CCATCATCGT
TCTTACTGGA
ATGTCAGGAA
AACAATAGAR
ATATAGTACG
GCTGTTCAAT
CCGCGGTTAT
TTAAATACTT
TTACTCTTCC
ACAGCATACT
GGTTTGGAAA
AARTTTTTAT
GACCTCCATT
TTTCTTGTTC
TARTCTAAGG
GACAAGGTGA
CGCGACGTCG
GTGGAGGACG
CAGBACCAGG
CTGTACGCCG
ATGACCGAGA
ARCTGCGTGC
CCCAGGCCTC
ACGCTTACAT
ACCTGAAGTC
TATATTTCAA
CTCGTAGGCA
GCTGATTGCT
CGGCTCGCCT
TTTCGGCCTA
GGATGAATGT
AGGTAGCTTG
GCGRACCGGA
ACTGGATGGC
AGACAGGATG
CCGCTTGGGT
ATGCCGCCGT
TGTCCGGTGC
CGGGCGTTCC
TATTGGGCGA
TATCCATCAT
TCGACCACCA
TCGATCAGGA
GGCTCAAGGC

AAGTTAATAT
CGTTGAATAT
GGATATCTTG
GCTTGCTGGA
CAATTTCACG
GTARTTCTCG
GTAGAAAGAA
TTACCTGAAG
GGAGARCAAG
CTGGCTAAAC
GATCATCACA
GGTARCTTTG
TCTAGAAGCG
CGTGARARGG
GTAGCAGCTG
GCTGRAAGCG
AGTTCTGAAG
AAGAACGACA
CCTTACTTGC
TAGCCGTATA
GCGTCGTCAC
GGTAAAATTA
TTARGCTGAT
AGATTTTCTC
AAATTTTCCC
AGAAAAAAGA
CACGTTTCTT
GATATTTAAG
TATTACAACT
GCGGTGTTGA
GGAACTAAAC
CCGGAGCGGT
ACTTCGCCGG
TGGTGCCGGA
AGTGGTCGGA
TCGGCGAGCA
ACTTCGTGGC
GGAGATCCGT
TCACGCCCTC
TAGGTCCCTA
ATTTTTCTTT
GAAAACGGTT
CTTGAAGCTC
CGTAAGCGCA
ARGGARCCGG
CAGCTACTGG
CAGTGGGCTT
ATTGCCAGCT
TTTCTTGCCG
AGGATCGTTT
GGAGAGGCTA
GTTCCGGCTG
CCTGAATGAA
TTGCGCAGCT
AGTGCCGGGG
GGCTGATGCA
AGCGAAACAT
TGATCTGGAC
GCGCATGCCC

PCT/US2009/003897

CATGTTAATT
GAATAACCAA
TGTATGGGGT
TATAGCGGTA
ACACCGAACT
GTTGATCTAA
ATACGAACGA
AGTCGAATTT
TARTCCAAGT
ATGCAGGCTG
CTGCAGAAGA
CCGGCGTTAA
TAGTTGACTT
TTGGGGAATT
GARTTACTTT
CTTTTARATC
TCCCAAGCAC
ATTTTGCATC
TTTATAATTA
AATTGAATTG
TTACCATACT
ATGATGCACA
CCCCCACACA
GGACTCCGCG
TCTTTCTTCC
GACCGCCTCG
TTTCTTGARA
TTAATAARCG
TTTTTTACTT
CAATTAATCA
CATGGCCAAG
CGAGTTCTGG
TGTGGTCCGG
CAACACCCTG
GGTCGTGTCC
GCCGTGGGGG
CGAGGAGCAG
CCCCCTTTTC
CCCCCACATC
TTTATTTTTT
TTTTTCTGTA
CCCCCGTAGG
TCTAGGGGGG
CAAGGACTGC
AACACGTAGA
GCTATCTGGA
ACATGGCGAT
GGGGCGCCCT
CCAAGGATCT
CGCATGATTG
TTCGGCTATG
TCAGCGCAGG
CTGCAGGACG
GTGCTCGACG
CAGGATCTCC
ATGCGGCGGC
CGCATCGAGC
GAAGAGCATC
GACGGCGAGG
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ATCTCGTCGT
TTTCTGGATT
TGGATACCCG
TTTACGGTAT
TCTTCTGAAT
TCATTTTTAA
CCCTTAACGT
TTCTTGAGAT
ACCAGCGGTG
CTTCAGCAGA
CTTCAAGAAC
TGCTGCCAGT
TARGGCGCAG
GACCTACACC
AGGGAGAAAG
GGAGCTTCCA
ACTTGAGCGT
CARCGCGGCC
TGCGTTATCC
TCGCCGCAGC

GATCCATGGC
CARCGACTGT
TGATATTGCT
CGCCGCTCCC
TGAAAAAGGT
TTTAAAAGGA
GAGTTTTCGT
CCTTTTITTTC
GTTTGTTTGC
GCGCAGATAC
TCTGTAGCAC
GGCGATAAGT
CGGTCGGGCT
GAACTGAGAT
GCGGACAGGT
GGGGGAAACG
CGATTTTTGT
TTTTTACGGT
CCTGATTCTG
CGAACGACCG

(SEQ IDNO:11)

30/170

GATGCCTGCT
GGCCGGCTGG
GAAGAGCTTG
GATTCGCAGC
ACCAAGTTTA
TCTAGGTGAA
TCCACTGAGC
TGCGCGTAAT
CGGATCAAGA
CARATACTGT
CGCCTACATA
CGTGTCTTAC
GAACGGGGGG
ACCTACAGCG
ATCCGGTARG
CCTGGTATCT
GATGCTCGTC
TCCTGGCCTT
TGGATAACCG

TGCCGRATAT
GTGTGGCGGA
GCGGCGAATG
GCATCGCCTT
CTCATATATA
GATCCTTTTT
GTCAGACCCC
CTGCTGCTTG
GCTACCAACT
CCTTCTAGTG
CCTCGCTCTG
CGGGTTGGAC
TTCGTGCACA
TGAGCATTGA
CGGCAGGGTC
TTATAGTCCT
AGGGGGGCGG
TTGCTGGCCT
TATTACCGCC

AGCGCAGCGA G

CATGGTGGAA
CCGCTATCAG
GGCTGACCGC
CTATCGCCTT
CTTTAGATTG
GATAATCTCA
GTAGAAAAGA
CAAACAAAAA
CTTTTTCCGA
TAGCCGTAGT
CTAATCCTGT
TCAAGACGAT
CAGCCCAGCT
GAAAGCGCCA
GGAACAGGAG
GTCGGGTTTC
AGCCTATGGA
TPTGCTCACA
TTTGAGTGAG

PCT/US2009/003897

AATGGCCGCT
GACATAGCGT
TTCCTCGTGC
CTTGACGAGT
ATTTAAAACT
TGACCARAAT
TCAAAGGATC
AACCACCGCT
AGGTAACTGG
TAGGCCACCA
TACCAGTGGC
AGTTACCGGA
TGGAGCGAAC
CGCTTCCCGA
AGCGCACGAG
GCCACCTCTG
ARARCGCCAG
TGTTCTTTCC
CTGATACCGC
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GAATTCAAAA
CTCGACGATC
ARAATGACCT
GATGTATGAT
TGCAGCGGTT
TTGTGCTCCT
TCCGACTTCT
ACAAGGAGGG
ACGAGGCGTC
CCATCACTCA
TTTCTCACGC
TCCTGGACAA
TGGACTTCAA
GGACCGAGAT
ATTTTTGGGC
CGARGATGTT
ACGAGTTGCA
TCCCTGACTA
ACTCTATCCT
ARCTGTGCAA
TTTCTAAATA
CCTACTTCTC
CCGATTTTCA
CGACCTCTGC
ACGAAAACGA
CCGAGTGGAA
TCATGGAGAT
GCCTGSGTCG
TCCCTATCAA

CAAAATGTGT
TGCTAACTAC
GAAGGTGGAR
CAACAGAGTT
GGGTTTGACT
CGRCGAGARC
TCGACAACAC
AGGATTTAGC
CTACCTGGGA
CCTTAAGAAT
CCTGGAGCTC
ATATGAGCCA
TATGGTTCAG
GGGATTGGCC
CCTTGGAATG
CGGTCTTGTG
GCTGTTCACT
TATGAAGCTG
CAAGGAGAAG
GGCTTTTCTG
CCTGGAAART
CGTCTGCCAG
CGGCCTCGTG
TGCTGAGCTG
TGGAACATCT
GAAGATGARC
CGCCGTGAAC
TCCGGACTAC
CCAATTGATG

(SEQ ID NO:12)

GCAACCTCCT
CAGCCGAACC
AAGCTCGAGG
GACACCCAAC
TATARRTTCG
AAGRAGARCA
GGCTTCGAGG
GGCGAGCTGA
TTCGAGGGAG
AACCTTARGG
CCCTACCACC
ARGGAGCCTC
ACGCTGCACC
TCGAAGCTGG
GCGCCTGACC
ACTATCATCG
GACGCCGTCG
TGCTTCCTGG
GGACACARCA
CAGGAGGCTA
GCCTCGGTGT
CAGCAGGAGG
CGATCTTCCT
GAACGAGGCG
GAAGAACAGG
AGAGAGCGGG
ATGGCTCGAG
GCTACAGAGA
TACGTGTAAT

31/170

CCCAGTTTAC
TTTGGAACTT
AGAAGGCGAC
CCCTGTCTTT
AGAAGGACAT
AGTCTGATCT
TGTCGCAGGA
AGGGAGACGT
AGAACCTCCT
AGGGAATTAA
AACGGCTCCA
ATCATCAGTT
AAARGGAGTT
ATTTTGTCCG
CCCAGTTCGG
ACGACGTCTA
AGCGATGGGA
CTCTGTACAA
ATCTCTCCTA
AATGGTCCAA
CGAGCTCTGG
ATATTTCCGA
GCGTGATTTT
AGACTACAAA
CTAGAGAGGA
TGTCCGACTC
TTTCCCATTG
ACCGAATCAA
AGTCTAGAGG

TCAGATTACC
TGAGTTTCTC
CRAACTCGAG
GCTGGAGCTG
TATCAAGGCA
TCACGCTACC
CGTCTTCGAG
TCAGGGTCTT
GGAGGAAGCT
CACCAAGGTG
TAGACTGGAG
GCTGTTGCAG
GCAGGACCTG
TGACCGACTT
AGAGTGCCGG
CGATGTCTAC
TGTGARCGCC
CACTGTCAAC
CTTGACCAAR
TAACARGATC
CGTCGCCCTT
TCATGCTCTT
TCGGTTGTGT
TTCCATTATT
ACTGCGARAG
TACCCTGCTT
TACTTACCAG
GCTGCTGCTC
ATCC

PCT/US2009/003897

GRGCATAATT
CAGTCTCTCG
GAGGAGGTGC
ATCGACGATG
CTGGAGARCA
GCTCTCTCTT
AGATTTAAGG
CTCTCCTTGT
CGTACATTTT
GCCGAGCAGG
GCTCGTTGGT
TTGGCCARAGC
TCTCGATGGT
ATGGAGGTCT
AAGGCGGTGA
GGCACACTCG
ATTAATACTC
GATACCTCGT
TCCTGGCGAG
ATTCCTGCTT
CTGGCCCCTT
AGATCGCTGA
AATGACCTTG
TCTTACATGC
TTGATCGACG
CCCAAGGCCT
TACGGTGACG
ATCGACCCCT
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Figure 17

GAATTCARCA
TGRAGCACGT
TTCTGACACC
GGTCAGACGA
CARCGTTCAR
TCGATTTGTC
TCTTTCCITC
TTTCARGGAT
GTCGTTGTAT
GGTTTTCGCT
CGRGCAGGTC
CSTGTGGAGC
CGCTATCCTC
CCGGTGGTGG
TGAGTCGTTC
CTCCGTTGCA
CACTCTCGAT
TAATGATCTG
AATTGCCTAC
CTGGGCCGAC
TCCTACATTT
GATCTTCGCT
GARGTATCAC
CTCCGCATCC
TACAAAGGGC
CTGTAAGRAG
AACCGCGATC
TTCGCCGGAC
GT'TCGARAGA

ARARTGTGCT
AGARAGCGCCA
GACGAGTCGA
GAGATTAACA
CGACTTGGTC
TCGTCCGGAG
AGRCTGTTGC
CAGAACGGAA
GAGGCCTCGT
ATTTCGCACC
AARCCATGCAC
ATCGAGGCGT
GACTATAACA
CGACGGGTGG
TACTGGGCAG
AAGATGTTTT
GAACTCGAAC
CCAGATTATA
GACAACCTCA
CTGTGTAACG
GATGACTACT
TACTTTGCRG
GACATCATCT
GCTGAGATTG
ATCTCCGAGG
ATGAACAARG
AARTCTGGCTC
GARATTGACCC
TAATAGGATC

(SEQ ID NO:13)

32/170

CTGTTTCCAC
ACTACGAACC
TCGAGGTTTA
ACGAGRAGGC
TTGGTTACCG
GTTTCGATGG
GGCAGCATGG
ACTTTTTGGA
TCCTGGCTCT

"TGARAGGAGTT

TTGAACTTCC
ACAGAAARAN
TGATTCAGAG
GACTGGCCAC
TGGGTGTGGC
CTTTTGTCAC
TCTTCACGGA
TGAAGTTGTG
AGGACAAGGG
CCTTTTTGCA
TCGGCAACGC
TGGTCCAGAA
CCCGACCTTC
CCCGAGGAGA
AGCTGGCTAC
AGAARCTGGG
GTCAGTCTCA
GTAAGCGTGT
Cc

TGAGAACGTG
CAACTCCTGG
TAAGGATAAG
CGAGTTCCTG
TTTCGAATCC
TGTGACTAAG
ATTTGAGGTT
GAATCTCAAG
TGAGGGCGAG
GTCGGRGGRA
CCTGCATCGA
GGAGGATGCT
CGTGTACCAG
GARGCTCCAC
CTTTGAGCCT
TATCATCGAC
CGCTGTCGAG
TTTCTTGGCCG
AGAGARCATT
GGAAGCCAAG
TTGGAAGTCT
CATCAAGARA
GCACATCTTT
AACAGCCAAT
CGAGTCTGTG
CGGTTCTCTG
TTGTACTTAC
GCTTTCGGTG

TCCTTTACTG
GATTATGACT
GCCARGAAAC
ACCCTTCTTG
GATATCCGAC
ACGTCGCTGC
TCCCAGGAAG
GAGGACACCA
AATATTCTGG
AAGATCGGAA
CGTACCCAGC
ARTCAGGTTC
CGTGACTTGC
TTTGCTAARAG
CAGTACTCCG
GACATCTACG
CGATGGGATG
CTCTACARCA
CTGCCCTACC
TGGCTCTATA
TCCAGCGGCC
GAGGAGATTG
CGACTGTGCA
TCTGTGTCGT
ATGAACCTGA
TTCGCCARAAC
CATAACGGTG
ATTACCGAGC
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AGACTGAGAC
TTCTGCTGTC
TTGAGGCCGA
AGCTGATCGA
GTGCATTGGA
ACGCCACAGC
CCTTTTCTGG
AGGCCATCCT
ATGAGGCTCG
AGGAACTGGC
GACTGGAGGC
TGCTCGRACT
GAGAGACAAG
ATCGATTGAT
ACTGCCGAAA
ATGTTTACGG
TGAATGCCAT
CAATTAATGA
TTACTAARGC
ACAAATCTAC
CTCTCCAGTT
AGAACCTCCA
ATGACCTTGC
GTTACATGCG
TCGATGAAAC
CATTTGTTGA
ACGCGCACAC
CGATCCTGCC
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Figure 18A
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Figure 18B
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Figure 18F
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Figure 19A
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- Figure 20

Y. lipolytica CLIB122:: pYLA(MAP29) Y. lipolytica CLIB122:: pYLA(KZ1)
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Figure 21
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Figure 22A

1-

gctggtaccatatgggaattcgaagctttctagaacaaaaactcatctcagaagaggatctgaa
tagcgccgtcgaccatcatcatcatcatcattgagtttaaangtctccagcttggctgttttg
gcggatgagagaagattttcagcctgatacagattaaatcagaacgcagaagcggtctgataaa
acagaatttgcctggcggcagtagcgcggtggtcbcacctgaccccatgccgaactcagaagtg
aaacgccgtagcgccgatggtagtgtggggtctgcccatgcgagagtagggaactgccaggcat
caaataaaacgaaaggctcagtcgaaagactgggcctttcgttttatctgttgtttgtcggtga
acgctctcctgagtaggacaaatccgecgggageggatttgaacgttgecgaagcaacggecegg
agggtggcgggcaggacgcccgccataaactgccaggcatcaaattaagcagaaggccatcctg
acggatggcctttttgcgtttctacaaactctttttgtttatttttctaaatacattcaaatat
gtatccgcttaaccggaattgccagctggggcgeccctctggtaaggttgggaagecctgceaaag
taaactggatggctttctcgccgccaaggatctgatggcgcaggggatcaagctctgatcaaga
gacaggatgaggqtcgtttcgcatgattgaacaagatggattgcacgcaggttctccggccgct
tgggtggagaggctattcggctatgactgggcacaacagacaatcgéctgctctgatgccgccg
tgttccggetgtcagecgcaggggecgececcggttetttttgtcaagaccgacctgtecggtgeect
gaatgaactgcaagacgaggcagcgcggctatcgtggctggccacgacgggcgttecttgegea
gctgtgctcgacgttgtcactgaagcgggaagggactggctgctattgggcgaagtgeccgggge
aggatctcctgtcatctcaccttgctcctgccgagaaagtatccatcatggctgatgcaatdcg
gcggctgcatacgcttgatceggctacctgeccattcgaccaccaagcgaaacatcgcatcgag
cgagcacgtactcggatggaagccggtcttgtcgatcaggatgatctggacgaagagcatcagg
ggctcgcgccagccgaactgttcgeccaggectcaaggecgagcatgcccgacggcgaggatctegt
cgtgacccatggcgatgcctgcttgccgaatatcatggtggaaaatggccgecttttctggattce
atcgactgtggccggctgggtgtggcggaccgctatcaggacatagcgttggctacccgtgata
ttgctgaagagcttggcggcgaatgggctgaccgcttccthtgctttacggtatcgccgctcc
cgattcgcagcgcatcgccttctatcgccttcttgacgagttcttctgacatgaccaaaatccc
ttaacgtgagttttcgttccactgagcgtcagaccccgtagaaaagatcaaaggatcttcttga
gatcctttttttctgcgcgtaatctgetgettgcaaacaaaaaaaccaccgctaccageggtgg
tttgtttgccggatcaagagctaccaactctttttccgaaggtaactggcttcagcagagegea
gataccaaatactgtccttctagtgtagccgtagttaggeccaccacttcaagaactctgtagea
ccgcctacatacctcegctctgctaatectgttaccagtggectgectgeccagtggegataagtegt
gtcttaccgggttggactcaagacgatagttaccggataaggcgcagcggtcgggetgaacggg
gggttcgtgcacacagcccagcttggagcgaacgacctacacégaactgagatacctacagcgt
gagctatgagaaagcgccacgcttcccgaagggagaaaggcggacaggtatccggtaageggea
gggtcggaacaggagagcgcacgagggagcttccagggggaaacgcctggtatctttatagtce
tgtcgggtttcgeccacctctgacttgagegtcgatttttgtgatgetcgtcaggggggecggage
ctatggaaaaacgccagcaacgcggcctttttacggttcctggecttttgectggecttttgete
acatgttctttcctgcgttatcccctgattctgtggataaccgtattaCCgcctttgagtgagc
tgataccgctcgccgcageccgaacgaccgagcgcagecgagtcagtgagcgaggaagcggaagag
cgcctgatgcggtattttctccttacgcatectgtgeggtatttcacaccgecatatggtgeactce
tcagtacaatctgctctgatgccgcatagttaagccagtataCactccgctatcgctacgtgac
tgggtcatggctgcgccccgacacccgeccaacacccgetgacgecgecctgacgggettgtetge
tcccggcatccgcttacagacaagctgtgaccgtctccgggagctgcatgtgtcagaggttttc
accgtcatcaccgaaacgcgcgaggcagcagatcaattcgcgecgecgaaggcgaagcggcatgea
tttacgttgacaccatcgaatggtgcaaaacctttcgcggtatggcatgatagcgcccggaaga
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Figure 22B

gagtcaattcagggtggtgaatgtgaaaccagtaacgttatacgatgtcgcagagtatgeccggt
gtctcttatcagaccgtttcececgegtggtgaaccaggeccagecacgtttcectgcgaaaacgeggg
aaaaagtggaagcggcgatggcggagctgaattacattcccaacegegtggcacaacaactgge
gggcaaacagtcgttgctgattggcgttgccaccteccagtctggeccctgcacgecgecgtegeaa
attgtcgcggcgattaaatctcgcgeccgatcaactgggtgeccagegtggtggtgtecgatggtag
aacgaagcggcgtcgaagcctgtaaagecggcggtgcacaatcttctcgecgcaacgegtcagtgg
gctgatcattaactatccgctggatgaccaggatgccattgctgtggaagctgecctgecactaat
gttccggcgttatttcttgatgtctctgaccagacacccatcaacagtattattttctcecatg
aagacggtacgcgactgggcgtggagcatctggtegcattqggtcaccagcaaatcgegetgtt
agcgggcccattaagttctgtctcggcgcgtctgcgtctggCtggctggcataaatatctcact
cgcaatcaaattcagccgatagcggaacgggaaggcgactggagtgccatgtcecggttttcaac
aaaccatgcaaatgctgaatgagggcatcgttcccactgcgatgctggttgccaacgatcagat
ggcgctgggcgcaatgcgcgccattaccgagtceccgggetgecgegttggtgeggatatctcecggta
gtgggatacgacgataccgaagacagctcatgttatatcccgccgtcaaccaccatcaaacagg '’
attttcgcctgctggggcaaaccagcgtggaccgcttgctgéaactctctcagggccaggcggt
gaagggcaatcagctgttgcccgtctcactggtgaaaagaééaaccaccctggcgcccaatacg
caaaccgcctctececgecgegttggecgattcattaatgcagectggcacgacaggttteccgac
tggaaagcgggcagtgagcgcaacgcaattaatgtgagttaécgcgaattgatctggtttgaca
gcttatcatcgactgcacggtgcaccaatgcttctggcgtcaggcagccaﬁcggaagctgtggt
atggctgtgcaggtcgtaaatcactgcataattcgtgtcgctcaaggcgcactcccgttctgga
taatgttttttgcgccgacatcataacggttctggcaaatattctgaaatgagctgttgacaat
taatcatccggctcgtataatgtgtggaattgtgagcggatéacaatttcacacaggaaacagc
gccgctgagaaaaagcgaagcggcactgctctttaacaattﬁatcagacaatctgtgtgggcac
tcgaccggaattatcgattaactttattattaaaaattaaagaggtatatattaatgtatcgat
taaataaggaggaataaaccatgtgtgcgacctcttctcaatttactcagattaccgagcataa
ttcccgtcgttccgcaaactatcagccaaacctgtggaatttcgaattcctgcaatccctggag
aacgacctgaaagtggaaaagctggaggagaaagcgaccaaactggaggaagaagttcgctgca
tgatcaaccgtgtagacacccagccgctgtcectgetggagetgatcgacgatgtgcagegect
gggtctgacctacaaatttgaaaaagacatcattaaagccctggaaaacatcgtactgctggac
gaaaacaaaaagaacaaatctgacctgcacgcaaccgctctgtctttccgtcectgectgegtcage
acggtttcgaggtttctcaggatgtttttgagcgtttcaaggataaagaaggtggtttcagegg
tgaactgaaaggtgacgtccaaggcctgctgagcctgtatgaagegtcttacctgggtttcgag
ggtgagaacctgctggaggaggcgcgtaccttttccatcacccacctgaagaacaacctgaaag
aaggcattaataccaaggttgcagaacaagtgagccacgccctggaactgccatatcaccageg
tctgcaccgtctggaggcacgttggttcctggataaatacgéaccgaaagaaccgcatcaccag
ctgctgctggagctggcgaagctggattttaacatggtacagaccctgcaccagaaagagctgce
aagatctgtcccgctggtggaccgagatgggcctggctagcaaactggattttgtacgcQaccg
cctgatggaagtttatttctgggcactgggtatggcgccagacccgcagtttggtgaatgtcgc
aaagctgttactaaaatgtttggtctggtgacgatcatcgatgacgtgtatgacgtttatggca
ctctggacgaactgcaactgttcaccgatgctgtagagcgctgggacgttaacgctattaacac
cctgccggactatatgaaactgtgtttcctggcactgtacaécaccgttaacgacacgtcctat
tctattctgaaagagaaaggtcataacaacctgtcctatctgacgaaaagctggcgtgaactgt
gcaaagcctttctgcaagaggcgaaatggtccaacaacaaaattatcccggctttctccaagta
cctggaaaacgccagcgtttecctecctececggtgtagegetgetggecgecgtcttacttttecegta



WO 2010/005525 PCT/US2009/003897
45/170

Figure 22C

tgccagcagcaggaagacatctccgaccacgecgectgegtteccctgaccgacttccatggtctgg
tgcgttctagectgecgttatcttecgectgtgecaacgatctggeccacctctgeggeggagetgga
acgtggcgagactaccaattctatcattagctacatgcacgaaaacgatggtaccagcgaggaa
caggcccgcgaagaactgcgtaaactgatcgacgccgaatggaaaaagatgaatcgtgaacgeg
ttagcgactccaccctgectgcecctaaagegttcatggaaatcgcagttaacatggecacgtgttte
ccactgcacctaccagtatggcgatggtctgggtcgcccagactacgcgactgaaaaccgcatc
aaactgctgctgattgaccctttccecgattaaccagctgatgtatgtctaactgcatcgeccett
aggaggtaaaaaaaaatgactgccgacaacaatagtatgccccatggtgcagtatctagttacg
ccaaattagtgcaaaaccaaacacctgaagacattttggaagagtttcctgaaattattccatt
acaacaaagacctaatacccgatctagtgagacgtcaaatgacgaaagcggagaaacatgtttt
tctggtcatgatgaggagcaaattaagttaatgaatgaaaattgtattgttttggattgggacg
ataatgctattggtgccggtaccaagaaagtttgtcatttaatggaaaatattgaaaagggttt
actacatcgtgcattctccgtctttattttcaatgaacaaggtgaattacttttacaacaaaga
gccactgaaaaaataactttccctgatctttggactaacacatgctgctctcatccactatgta
ttgatgacgaattaggtttgaagggtaagctagacgataagattaagggcgctattactgcggc
ggtgagaaaactagatcatgaattaggtattccagaagatgaaactaagacaaggggtaagttt
cactttttaaacagaatccattacatggcaccaagcaatgaaccatggggtgaacatgaaattg
attacatcctattttataagatcaacgctaaagaaaacttgactgtcaacccaaacgtcaatga
agttagagacttcaaatgggtttcaccaaatgatttgaaaactatgtttgctgacccaagttac
aagtttacgccttggtttaagattatttgcgagaattacttattcaactggtgggagcaattag
atgacctttctgaagtggaaaatgacaggcaaattcatagaatgctataacaacgcgtcctgca
ttcgcccttaggaggtaaaaaaacatgagttttgatattgccaaatacccgaccctggcactgg
tcgactccacccaggagttacgactgttgccgaaagagagtttaccgaaactctgcgacgaact
gcgccgctatttactcgacagcgtgageccgttccagcgggcacttcgectccgggetgggcacyg
gtcgaactgaccgtggcgctgcactatgtctacaacaccccgtttgaccaattgatttgggatg
tggggcatcaggcttatccgcataaaattttgaccggacgccgcgacaaaatcggcaccatceg
tcagaaaggcggtctgcacccgttccecgtggecgeggcgaaagecgaatatgacgtattaagegtce
gggcattcatcaacctccatcagtgccggaattggtattgcggttgectgeccgaaaaagaaggca
aaaatcgccgcaccgtctgtgtcattggcgatggcgcgattaccgcaggcatggecgtttgaage
gatgaatcacgcgggcgatatccgtcctgatatgctggtgattctcaacgacaatgaaatgtcg
atttccgaaaatgtcggcgcgctcaacaaccatctggcacagctgectttccggtaagetttact
cttcactgcgcgaaggcgggaaaaaagttttctctggcgtgcecgccaattaaagagectgectcaa
acgcaccgaagaacatattaaaggcatggtagtgcctggcacgttgtttgaagagctgggettt
aactacatcggcccggtggacggtcacgatgtgctggggcttatcaccacgctaaagaacatge
gcgacctgaaaggcccgcagttcctgcatatcatgaccaaaaaaggtcgtggttatgaaccgge
agaaaaagacccgatcactttccacgccgtgcctaaatttgatccctccagecggttgtttgecyg
aaaagtagcggcggtttgccgagctattcaaaaatctttggcgactggttgtgecgaaacggcag
cgaaagacaacaagctgatggcgattactccggcgatgcgtgaaggttccggcatggtcecgagtt
ttcacgtaaattcccggatcgctacttcgacgtggcaattgccgagcaacacgcggtgaccttt
gctgcgggtctggcgattggtgggtacaaacccattgtecgegatttacteccactttectgeaac
gcgcctatgatcaggtgctgcatgacgtggcgatitcaaaagcttccggtcctgttcecgecatcega
ccgcgcegggcattgttggtgctgacggtcaaacccatcagggtgcttttgatctectettacctg
cgctgcataccggaaatggtcattatgaccccgagcgatgaaaacgaatgtcgccagatgetcect
ataccggctatcactataacgatggcccgtcagecggtgecgectaccecgegtggcaacgeggtegg
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Figure 22D

cgtggaactgacgccgctggaaaaactaccaattggcaaaggcattgtgaagecgtcgtggcgag
aaactggcgatccttaactttggtacgctgatgccagaagcggcgaaagtecgeccgaatcgectga
acgccacgctggtcgatatgcgttttgtgaaaccgcttgatgaagcgttaattctggaaatgge
cgccagccatgaagcgetggtcaccgtagaagaaaacgccattatgggecggcgcaggcagegge
gtgaacgaagtgctgatggcccatcgtaaaccagtacccgtgctgaacattggecctgecggact
tctttattccgecaaggaactcaggaagaaatgcgecgeccgaactcggectcgatgecgetggtat
ggaagccaaaatcaaggcctggctggcataactgca

(SEQ ID NO:20)
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Figure 23A
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Figure 23B
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Figure 23C
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Figure 23D
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Figure 23E
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Figure 23F
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Figure 23G
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Figure 24
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Figure 25A

!

gtttgacagcttatcatcgactgcacggtgcaccaatgcttctggcgtcaggcagccatcggaa
gctgtggtatggctgtgcaggtcgtaaatcactgcataattcgtgtcgctcaaggcgcactccc
gttctggataatgttttttgcgccgacatcataacggttctggcaaatattctgaaatgagctg
ttgacaattaatcatccggctcgtataatgtgtggaattgtgagcggataacaatttcacacag
gaaacagcgccgctgagaaaaagcgaagcggcactgctctttaacaatttatcagacaatctgt
étgggcactcgaccggaattatcgattaactttattattaaaaattaaagaggtatatattaat
gtatcgattaaataaggaggaataaaccatggatccgagctcggatccactagtaacggccgcc
agtgtgctggaattcgcccttaggaggtaaaaaaacatgtcattaccgttcttaacttctgcac
cgggaaaggttattatttttggtgaacactctgctgtgtacaacaagcctgccgtcgctgctag
tgtgtctgcgttgagaacctacctgctaataagcgagtcatctgcaccagatactattgaattg
gacttcccggacattagctttaatcataagtggtccatcaatgatttcaatgccatcaccgagg
atcaagtaaactcccaaaaattggccaaggctcaacaagccagcgatggcttgtctcaggaact
cgttagtcttttggatccgttgttagctcaactatccgaatccttccéctaccatgcagcgttt
tgtttcctgtatatgtttgtttgcctatgcccccatgccaagaatattaagttttctttaaagt
ctactttacccatcggtgctgggttgggctcaagcgcctctatttctgtatcactggccttagc
tatggcctacttgggggggttaataggatctaatgacttggaaaagctgtcagaaaacgataag
catatagtgaatcaatgggccttcataggtgaaaagtgtattcacggtaccccttcaggaatag
ataacgctgtggccacttatggtaatgccctgctatttgaaaaagactcacataatggaacaat
aaacacaaacaattttaagttcttagatgatttcccagccattccaatgatcctaacctatact
agaattccaaggtctacaaaagatcttgttgctcgcgttcgtgtgttggtcaccgagaaatttc
ctgaagttatgaagccaattctagatgccatgggtgaatgtgccctacaaggcttagagatcat
gactaagttaagtaaatgtaaaggcaccgatgacgaggctgtagaaactaataatgaactgtat
gaacaactattggaattgataagaataaatcatggactgcttgtctcaatcggtgtttqtcatc
ctggattagaacttattaaaaatctgagcgatgatttgagaattggctccacaaaacttaccgg
tgctggtggcggcggttgctctttgactttgttacgaagagacattactcaagagcaaattgac
agcttcaaaaagaaattgcaagatgattttagttacgagacatttgaaacagacttgggtggga
ctggctgctgtttgttaagcgcaaaaaatttgaataaagatcttaaaatcaaatccctagtatt
ccaattatttgaaaataaaactaccacaaagcaacaaattgacgatctattattgccaggaaac
acgaatttaccatggacttcataagctaatttgcgataggcctgcacccttaaggaggaaaaaa‘
acatgtcagagttgagagccttcagtgccccagggaaagcgttactagctggtggatatttagt
tttagatacaaaatatgaagcatttgtagtcggattatcggcaagaatgcatgctgtagcccat
ccttacggttcattgcaagggtctgataagtttgaagtgcgtgtgaaaagtaaacaatttaaag
atggggagtggctgtaccatataagtcctaaaagtggcttcattcctgtttcgataggcggatc
taagaaccctttcattgaaaaagttatcgctaacgtatttagctactttaaacctaacatggac
gactactgcaatagaaaCttgttcgttattgatattttctctgatgatgcctaccattctcagg
aggatagcgttaccgaacatcgtggcaacagaagattgagttttcattcgcacagaattgaaga
agttcccaaaacagggctgggctcctcggcaggtttagtcacagttttaactacagctttggcc
tccttttttgtatcggacctggaaaataatgtagacaaatatagagaagttattcataatttag
cacaagttgctcattgtcaagctcagggtaaaattggaagcgggtttgatgtagcggeggcage
atatggatctatcagatatagaagattcccacccgcattaatctctaatttgccagatattgga
agtgctacttacggcagtaaactggcgcatttggttgatgaagaagactggaatattacgatta
aaagtaaccatttaccttcgggattaactttatggatgggcgatattaagaatggttcagaaac
agtaaaactggtccagaaggtaaaaaattggtatgattcgcatatgccagaaagcttgaaaata
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Figure 25B

tatacagaactcgatcatgcaaattctagatttatggatggactatctaaactagatcgcttac
acgagactcatgacgattacagcgatcagatatttgagtctcttgagaggaatgactgtacctg
tcaaaagtatcctgaaatcacagaagttagagatgcagttgccacaattagacgttcctttaga
aaaataactaaagaatctggtgccgatatcgaacctcccgtacaaactagcttattggatgatt
gccagaccttaaaaggagttcttacttgcttaatacctggtgectggtggttatgacgccattge
agtgattactaagcaagatgttgatcttagggctcaaaccgctaatgacaaaagattttctaag
gttcaatggctggatgtaactcaggctgactggggtgttaggaaagaaaaagatccggaaactt
atcttgataaataacttaaggtagctgcatgcagaattcgcccttaaggaggaaaaaaaaatga
ccgtttacacagcatccgttaccgcacccgtcaacatcgcaacccttaagtattgggggaaaag
ggacacgaagttgaatctgcccaccaattcgtccatatcagtgactttatcgcaagatgacctc
agaacgttgacctctgcggctactgcacctgagtttgaacgcgacactttgtggttaaatggag
aaccacacagcatcgacaatgaaagaactcaaaattgtctgcgcgacctacgccaattaagaaa
ggaaatggaatcgaaggacgcctcattgcccacattatctcaatggaaactccacattgtctee
gaaaataactttcctacagcagctggtttégcttcctccgctgctggctttgctgcattggtct
ctgcaattgctaagttataccaattaccacagtcaacttcagaaatatctagaatagcaagaaa
ggggtctggttcagcttgtagatcgttgtttggcggatacgtggcctgggaaatgggaaaagct
gaagatggtcatgattccatggcagtacaaatcgcagacagctctgactggcctcagatgaaag
cttgtgtcctagttgtcagcgatattaaaaaggatgtgagttbcactcagggtatgcaattgac
cgtggcaacctccgaactatttaaagaaagaattgaacatgtcgtaccaaagagatttgaagtc
atgcgtaaagccattgttgaaaaagatttcgccacctttgcaaaggaaacaatgatggattcca
. actctttccatgccacatgtttggactctttccctccaatattctacatgaatgacacttccaa
gcgtatcatcagttggtgccacaccattaatcagttttacggagaaacaatcgttgcataCacg
tttgatgcaggtccaaatgctgtgttgtactacttagctgaaaatgagtcgaaactctttgcat
ttatctataaattgtttggctctgttcctggatgggacaagaaatttactactgagcagcttga
ggctttcaaccatcaatttgaatcatctaactttactgcacgtgaattggatcttgagttgcaa
aaggatgttgccagagtgattttaactcaagtcggttcaggcccacaagaaacaaacgaatctt
tgattgacgcaaagactggtctaccaaaggaataagatcaattcgctgcatcgcccttaggagg
taaaaaaaaatgactgccgacaacaatagtatgccccatggtgcagtatctagttacgccaaat
tagtgcaaaaccaaacacctgaagacattttggaagagtttcctgaaattattccattacaaca
aagacctaatacccgatctagtgagacgtcaaatgacgaaagcggagaaacatgtttttctggt
catgatgaggagcaaattaagttaatgaatgaaaattgtattgttttggattgggacgataatg
ctattggtgccggtaccaagaaagtttgtcatttaatggaaaatattgaaaagggtttactaca
tcgtgcattcteccgtctttattttcaatgaacaaggtgaattacttttacaacaaagagccact
gaaaaaataactttccctgatctttggactaacacatgctgctctcatccactatgtattgatg
acgaattaggtttgaagggtaagctagacgataagattaagggcgctattactgcggcggtgag
aaaactagatcatgaattaggtattccagaagatgaaactaagacaaggggtaagtttcacttt
ttaaacagaatccattacatggcaccaagcaatgaaccatggggtgaacatgaaattgattaca
tcctattttataagatcaacgctaaagaaaacttgactgtcaacccaaacgtcaatgaagttag
agacttcaaatgggtttcaccaaatgatttgaaaactatgtttgctgacccaagttacaagttt
acgccttggtttaagattatttgcgagaattacttattcaactggtgggagcaattagatgacce
tttctgaagtggaaaatgacaggcaaattcatagaatgctataacaacgcgtcctgcecattcgec
cttaggaggtaaaaaaacatgtgtgcgacctcttctcaatttactcagattaccgagcataatt
cccgtcgttccgcaaactatcagccaaacctgtggaatttcgaattcctgcaatccecctggagaa
cgacctgaaagtggaaaagctggaggagaaagcgaccaaactggaggaagaagttcgctgcatg
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Figure 25C

atcaaccgtgtagacacccagccgctgtccctgectggagectgatcgacgatgtgcagegectgg
gtctgacctacaaatttgaaaaagacatcattaaagccctggaaaacatcgtactgctggacga
aaacaaaaagaacaaatctgacctgcacgcaaccgctctgtctttccgtetgectgegtcageac
ggtttcgaggtttctcaggatgtttttgagcgtttcaaggataaagaaggtggtttcageggtg
aactgaaaggtgacgtccaaggcctgctgagcctgtatgaagecgtcttacctgggtttcgaggg
tgagaacctgctggaggaggcgcgtaccttttccatcacccacctgaagaacaacctgaaagaa
ggcattaataccaaggttgcagaacaagtgagccacgccctggaactgccatatcaccagegtc
tgcaccgtctggaggcacgttggttcctggataaatacgaaccgaaagaaccgcatcaccagcet
gctgctggagctggcgaagctggattttaacatggtacagaccctgcaccagaaagagctgcaa
gatctgtcccgctggtggaccgagatgggcctggctagcaaactggattttgtacgcgaccgcc
tgatggaagtttatttctgggcactgggtatggcgccagacccgcagtttggtgaatgtcgcaa
agctgttactaaaatgtttggtctggtgacgatcatcgatgacgtgtatgacgtttatggcact
ctggacgaactgcaactgttcaccgatgctgtagagcgctgggacgttaacgctattaacacce
tgccggactatatgaaactgtgtttcctggcactgtacaacaccgttaacgacacgtcctattc
tattctgaaagagaaaggtcataacaacctgtcctatctgacgaaaagctggcgtgaactgtge
aaagcctttctgcaagaggcgaaatggtccaacaacaaaattatcccggctttctccaagtacc
tggaaaacgccagcgtttcctcctccggtgtagcgctgctggcgccgtcttacttttccgtatg
ccagcagcaggaagacatctccgaccacgcgctgcgttccctgaccgacttccatggtctggtg
cgttctagctgcgttatcttccgcctgtgcaacgatctggccacctctgcggcggagctggaac
gtggcgagactaccaattctatcattagctacatgcacgaaaacgatggtaccagcgaggaaca
ggcccgcgaagaactgcgtaaactgatcgacgccgaatggaaaaagatgaatcgtgaacgcgtt
agcgactccaccctgctgcctaaagcgttcatggaaatcgcagttaacatggcacgtgtttcce
actgcacctaccagtatggcgatggtctgggtcgcccagactacgcgactgaaaaccgcatcaa
actgctgctgattgaccctttcccgattaaccagctgatgtatgtctaactgcagcetggtacca
tatgggaattcgaagctttctagaacaaaaactcatctcagaagaggatctgaatagcgecgtc
gaccatcatcatcatcatcattgagtttaaacggtctccagcttggctgttttggcggatgaga
gaagattttcagcctgatacagattaaatcagaacgcagaagcggtctgataaaacagaatttg
cctggcggcagtagcgcggtggtcccacctgaccccatgccgaactcagaagtgaaacgccgta
gcgccgatggtagtgtggggtctccccatgcgagagtagggaactgccaggcatcaaataaaac
gaaaggctcagtcgaaagactgggcctttcgttttatctgttgtttgtcggtgaacgctctcct
gagtaggacaaatccgccgggagcggatttgaacgttgcgaagcaacggcccggagggtggcgg
gcaggacgcccgccataaactgccaggcatcaaattaagcagaaggccatcctgacggatggec
tttttgcgtttctacaaactctttttgtttatttttctaaatacattcaaatatgtatccgett
aaccggaattgccagctggggcgccctctggtaaggttgggaagccctgcaaagtaaactggat
ggctttctcgccgccaaggatctgatggcgcaggggatcaagectctgatcaagagacaggatga
ggatcgtttcgcatgattgaacaagatggattgcacgcaggttctccggeccgecttgggtggaga
ggctattcggctatgactgggcacaacagacaatcggctgctctgatgccgccgtgttccggct
gtcagcgcaggggcgcccggttctttttgtcaagaccgacctgtccggtgccctgaatgaactg
caagacgaggcagcgcggctatcgtggctggccacgacgggcgttccttgcgcagctgtgctcg
acgttgtcactgaagcgggaagggactggctgctattgggcgaagtgccggggcaggatctcct
gtcatctcaccttgctcctgccgagaaagtatccatcatggctgatgcaatgcggcggctgcat
acgcttgatccggctacctgcccattcgaccaccaagcgaaacatcgcatcgagcgagcacgta
ctcggatggaagccggtcttgtcgatcaggatgatctggacgaagagcatcaggggctcgegec
agccgaactgttcgccaggctcaaggcgagcatgcccgacggcgaggatctcgtcgtgacccat
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ggcgatgcctgcttgccgaatatcatggtggaaaatggccgcttttctggattcatcgactgtg
gccggctgggtgtggcggaccgctatcaggacatagcgttggctacccgtgatattgctgaaga
gcttggcggcgaatgggctgaccgcttcctcgtgctttacggtatcgccgctcccgattcgcag
cgcatcgccttctatcgccttcttgacgagttcttctgacgcatgaccaaaatcccttaacgtg
agttttcgttccactgagcgtcagaccccgtagaaaagatcaaaggatcttcttgagatccttt
ttttctgcgcgtaatctgctgcttgcaaacaaaaaaaccaccgctaccagcggtggtttgtttg
ccggatcaagagctaccaactctttttccgaaggtaactggcttcagcagagcgcagataccaa
atactgtccttctagtgtagccgtagttaggccaccacttcaagaactctgtagcaccgcctac
atacctcgctctgctaatcctgttaccagtggctgctgccagtggcgataagtcgtgtcttacc
gggttggactcaagacgatagttaccggataaggcgcagcggtcgggctgaacggggggttcgt
gcacacagcccagcttggagcgaacgacctacaccgaactgagatacctacagcgtgagctatg
agaaagcgccacgcttcccgaagggagaaaggcggacaggtatccggtaagcggcagggtcgga
acaggagagcgcacgagggagcttccagggggaaacgcctggtatctttatagtcctgtcgggt
ttcgccacctctgacttgagcgtcgatttttgtgatgctcgtcaggggggcggagcctatggaa
aaacgccagcaacgcggcctttttacggttcctggccttttgctggccttttgctcacatgttc
tttcctgcgttatcccctgattctgtggataaccgtattaccgcctttgagtgagctgataccg
ctcgccgcagccgaacgaccgagcgcagcgagtcagtgagcgaggaagcggaagagcgcctgat
gcggtattttctccttacgcatctgtgcggtatttcacaccgcatatggtgcactctcagtaca
atctgctctgatgccgcatagttaagccagtatacactccgctatcgctacgtgactgggtcat
ggctgcgccccgacacccgccaacacccgctgacgcgccctgacgggcttgtctgctcccggca
tccgcttacagacaagctgtgaccgtctccgggagctgcatgtgtcagaggttttcaccgtcat
caccgaaacgcgcgaggcagcagatcaattcgcgcgcgaaggcgaagcggcatgcatttacgtt
gacaccatcgaatggtgcaaaacctttcgcggtatggcatgatagcgcccggaagagagtcaat
tcagggtggtgaatgtgaaaccagtaacgttatacgatgtcgcagagtatgccggtgtctctta
tcagaccgtttcccgcgtggtgaaccaggccagccacgtttctgcgaaaacgcgggaaaaagtg
gaagcggcgatggcggagctgaattacattcccaaccgcgtggcaqaacaactggcgggcaaac
agtcgttgctgattggcgttgccacctccagtctggccctgcacgcgccgtcgcaaattgtcgc
ggcgattaaatctcgcgccgatcaactgggtgccagcgtggtggtgtcgatggtagaacgaagc
ggcgtcgaagcctgtaaagcggcggtgcacaatcttctcgcgcaacgcgtcagtgggctgatca
ttaactatccgctggatgaccaggatgccattgctgtggaagctgcctgcactaatgttccggc
gttatttcttgatgtctctgaccagacacccatcaacagtattattttctcccatgaagacggt
acgcgactgggcgtggagcatctggtcgcattgggtcaccagcaaatcgcgctgttagcgggcc
cattaagttctgtctcggcgcgtctgcgtctggctggctggcataaatatctcactcgcaatca
aattcagccgatagcggaacgggaaggcgactggagtgccatgtccggttttcaacaaaccatg
caaatgctgaatgagggcatcgttcccactgcgatgctggttgccaacgatcagatggcgctgg
gcgcaatgcgcgccattaccgagtccgggctgcgcgttggtgcggatatctcggtagtgggata
cgacgataccgaagacagctcatgttatatcccgccgtcaaccaccatcaaacaggattttcgc
ctgctggggcaaaccagcgtggaccgcttgctgcaactctctcagggccaggcggtgaagggca
atcagctgttgcccgtctcactggtgaaaagaaaaaccaccctggcgcccaatacgcaaaccgc
ctctccccgcgcgttggccgattcattaatgcagctggcacgacaggtttcccgactggaaagc
gggcagtgagcgcaacgcaattaatgtgagttagcgcgaattgatctg

(SEQ ID NO:33)
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Figure 26
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Figure 27A

S'-
cccgtcttactgtcgggaattcgcgttggccgattcattaatgcagattctgaaatgagctgtt
gacaattaatcatccggctcgtataatgtgtggaattgtgagcggataacaatttcacacagga
aacagcgccgctgagaaaaagcgaagcggcactgctctttaacaatttatcagacaatctgtgt
gggcactcgaccggaattatcgattaactttattattaaaaattaaagaggtatatattaatgt
atcgattaaataaggaggaataaaccatggatccgagctcaggaggtaaaaaaacatgaaaaca
gtagttattattgatgcattacgaacaccaattggaaaatataaaggcagcttaagtcaagtaa
gtgccgtagacttaggaacacatgttacaacacaacttttaaaaagacattccactatttctga
agaaattgatcaagtaatctttggaaatgttttacaagctggaaatggccaaaatcccgcacga
caaatagcaataaacagcggtttgtctcatgaaattcccgcaatgacggttaatgaggtctgcg
gatcaggaatgaaggccgttattttggcgaaacaattgattcaattaggagaagcggaagtttt
Aaattgctggcgggattgagaatatgtcccaagcacctaaattacaacgttttaattacgaaaca
gaaagctacgatgcgcctttttctagtatgatgtatgatggattaacggatgcctttagtggtc
aggcaatgggcttaactgctgaaaatgtggccgaaaagtatcatgtaactagagaagagcaaga
tcaattttctgtacattcacaattaaaagcagctcaagcacaagcagaagggatattcgctgac
gaaatagccccattagaagtatcaggaacgcttgtggagaaagatgaagggattcgccctaatt
cgagcgttgagaagctaggaacgcttaaaacagtttttaaagaagacggtactgtaacagcagg
gaatgcatcaaccattaatgatggggcttctgctttgattattgcttcacaagaatatgccgaa
gcacacggtcttccttatttagctattattcgagacagtgtggaagtcggtattgatccagcct
atatgggaatttcgccgattaaagccattcaaaaactgttagcgcgcaatcaacttactacgga
agaaattgatctgtatgaaatcaacgaagcatttgcagcaacttcaatcgtggtccaaagagaa
ctggctttaccagaggaaaaggtcaacatttatggtggcggtatttcattaggtcatgcgattg
gtgccacaggtgctcgtttattaacgagtttaégttatcaattaaatcaaaaagaaaagaaata
tggagtggcttctttatgtatcggcggtggecttaggactcgectatgctactagagagacctcag
caaaaaaaaaacagccgattttatcaaatgagtcctgaggaacgcctggcttctcttcttaatg
aaggccagatttctgctgatacaaaaaaagaatttgaaaatacggctttatcttcgcagattgc
caatcatatgattgaaaatcaaatcagtgaaacagaagtgccgatgggcgttggcttacattta
acagtggacgaaactgattatttggtaccaatggcgacagaagagccctcagttattgcggctt
tgagtaatggtgcaaaaatagcacaaggatttaaaacagtgaatcaacaacgcttaatgcgtgg
acaaatcgttttttacgatgttgcagatcccgagtcattgattgataaactacaagtaagagaa
gcggaagtttttcaacaagcagagttaagttatccatctatcgttaaacggggcggcggcttaa
gagatttgcaatatcgtacttttgatgaatcatttgtatctgtcgactttttagtagatgttaa
ggatgcaatgggggcaaatatcgttaacgctatgttggaaggtgtggccgagttgttccgtgaa
tggtttgcggagcaaaagattttattcagtattttaagtaattatgccacggagtcggttgtta
cgatgaaaacggctattccagtttcacgtttaagtaaggggagcaatggccgggaaattgctga
aaaaattgttttagcttcacgctatgcttcattagatccttatcgggcagtcacgcataacaaa
ggaatcatgaatggcattgaagctgtagttttagctacaggaaatgatacacgcgctgttagcg
cttcttgtcatgcttttgcggtgaaggaaggtcgctaccaaggcttgactagttggacgctgga
tggcgaacaactaattggtgaaatttcagttccgcttgectttagccacggttggecggtgecaca
aaagtcttacctaaatctcaagcagctgctgatttgttagcagtgacggatgcaaaagaactaa
gtcgagtagtagcggctgttggtttggcacaaaatttagcggcgttacgggccttagtctctga
aggaattcaaaaaggacacatggctctacaagcapgttctttagcgatgacggtcggagctact
ggtaaagaagttgaggcagtcgctcaacaattaaaacgtcaaaaaacgatgaaccaagaccgag
ccatggctattttaaatgatttaagaaaacaataaaggaggtaaaaaaacatgacaattgggat
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Figure 27B

tgataaaattagtttttttgtgccceccttattatattgatatgacggcactggctgaageccaga
aatgtagaccctggaaaatttcatattggtattgggcaagaccaaatggcggtgaacccaatca
gccaagatattgtgacatttgcagccaatgccgcagaagcgatcttgaccaaagaagataaaga
ggccattgatatggtgattgtcgggactgagtccagtatcgatgagtcaaaagcggccgcagtt
gtcttacatcgtttaatggggattcaacctttcgctegectetttcgaaatcaaggaagettgtt
acggagcaacagcaggcttacagttagctaagaatcacgtagccttacatccagataaaaaagt
cttggtcgtagcggcagatattgcaaaatatggcttaaattctggecggtgagcctacacaagga
gctggggcggttgcaatgttagttgctagtgaaccgcgcattttggctttaaaagaggataatg
tgatgctgacgcaagatatctatgacttttggcgtccaacaggccaccegtatcctatggtega
tggtcctttgtcaaacgaaacctacatccaatcttttgcccaagtctgggatgaacataaaaaa
cgaaccggtcttgattttgcagattatgatgctttagegttccatattccttacacaaaaatgg
gcaaaaaagccttattagcaaaaatctccgaccaaactgaagcagaacaggaacgaattttagq
ccgttatgaagaaagtatcgtctatagtcgtcgecgtaggaaacttgtatacgggttcactttat
ctgggactcatttcccttttagaaaatgcaacgactttaaccgcaggcaatcaaattggtttat
tcagttatggttctggtgctgtcgctgaatttttcactggtgaattagtagctggttatcaaaa
tcatttacaaaaagaaactcatttagcactgctggataatcggacagaactttctatcgctgaa
tatgaagccatgtttgcagaaactttagacacagacattgatcaaacgttagaagatgaattaa
aatatagtatttctgctattaataataccgttcgttcttatcgaaactaagagatctgcagcetg
gtaccatatgggaattcgaagcttgggcccgaacaaaaactcatctcagaagaggatctgaata
gcgccgtcgaccatcatcatcatcatcattgagtttaaacggtctccagettggetgttttgge
ggatgagagaagattttcagcctgatacagattaaatcagaacgcagaagcggtctgataaaac
agaatttgcctggcggcagtagcgcggtggtcccacctgaccccatgeccgaactcagaagtgaa
acgccgtagcgccgatggtagtgtggggtctccccatgecgagagtagggaactgccaggcatca
aataaaacgaaaggctcagtcgaaagactgggcctttegttttatctgttgtttgtecggtgaac
gctctcctgagtaggacaaatccgcecgggageggatttgaacgttgcgaagcaacggcccggag
ggtggcgggcaggacgcccgccataaactgccaggcatcaaattaagcagaaggccatcctgac
ggatggcctttttgcgtttctacaaactctttttgtttatttttctaaatacattcaaatatgt
atccgctcatgagacaataaccctgataaatgcttcaataatctggcgtaatagcgaagaggec
cgcaccgatcgcccttcccaacagttgcgcagecctgaatggcgaatggcgecctgatgeggtatt
ttctccttacgcatctgtgecggtatttcacaccgecatatggtgcactctcagtacaatctgete
tgatgccgcatagttaagccagccccgacacccgceccaacaccecgectgacgagecttagtaaagece
ctcgctagattttaatgcggatgttgcgattacttcgccaactattgcgataacaagaaaaagc
cagcctttcatgatatatctcccaatttgtgtagggcttattatgcacgcttaaaaataataaa
agcagacttgacctgatagtttggctgtgagcaattatgtgcttagtgcatctaacgcttgagt
taagccgcgccgcgaagcggcgtcggecttgaacgaattgttagacattatttgecgactacctt
ggtgatctcgcctttcacgtagtggacaaattcttccaactgatctgecgecgecgaggccaagega
tcttcttcttgtccadgataagcctgtctagecttcaagtatgacgggctgatactgggceggea
ggcgctccattgecccagtcggcagecgacateccttecggegegattttgecggttactgegetgta
ccaaatgcgggacaacgtaagcactacatttcgctcatcgccagcccagtecgggeggegagtte
catagcgttaaggtttcatttagcgcctcaaatagatcctgttcaggaaccggatcaaagagtt
cctccgecgectggacctaccaaggcaacgctatgttetcttgettttgtcagcaagatagecag
atcaatgtcgatcgtggctggctcgaagatacctgcaagaatgtcattgcgctgccattctcca
aattgcagttcgcgcttagctggataacgccacggaatgatgtcgtcgtgcacaacaatggtga
cttctacagcgcggagaatctcgctctcectccaggggaagccgaagtttccaaaaggtegttgat
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Figure 27C

caaagctcbccgcgttgtttcatcaagccttacggtcaccgtaaccagcaaatcaatatcactg
tgtggcttcaggccgccatccactgcggageccgtacaaatgtacggccagcaacgteggttcga
gatggcgctcgatgacgccaactacctctgatagttgagtcgatacttcggegatcaccgettce
cctcatgatgtttaactttgttttagggcgactgccctgectgegtaacategttgectgetceat
aacatcaaacatcgacccacggcgtaacgcgettgectgettggatgecccgaggcatagactgta
ccccaaaaaaacagtcataacaagccatgaaaaccgccactgcgccgttaccaccgectgegtte
ggtcaaggttctggaccagttgcgtgagcgcatacgctacttgcattacagcttacgaaccgaa
caggcttatgtccactgggttcgtgccttcatcecgtttccacggtgtgcgtcaccecggcaacct
tgggcagcagcgaagtcgaggcatttctgtectggectggcgaacgagcgcaaggtttcecggtcetce
cacgcatcgtcaggcattggcggccttgctgttcttctacggcaaggtgctgtgcacggatctg
¢cctggcttcaggagatcggaagaCctcggccgtcgcggcgcttgccggtggtgctgaccccgg
atgaagtggttcgcatcctcggttttctggaaggcgagcatcgtttgttcgeccagettcetgta
tggaacgggcatgcggatcagtgagggtttgcaactgecgggtcaaggatctggatttcgatcac
ggcacgatcatcgtgcgggagggcaagggétccaaggatcgggccttgatgttaccégagagct
tggcacccagcctgcgcgagcaggggaattaattcccacgggttttgectgeccgcaaacggget
gttctggtgttgctagtttgttatcagaatcgcagatccggcttcageccggtttgeccggectgaa
agcgctatttcttccagaattgccatgattttttccccacgggaggegtcactggetcecgtgt
tgtcaggcagctttgattcgataagcagcatcgectgtttcaggetgtctatgtgtgactgttga
gctgtaacaagttgtctcaggtgttcaatttcatgttctagttgetttgttttactggtttcac
ctgttctattaggtgttacatgctgttcatctgttacattgtcgatctgttcatggtgaacagce
tttgaatgcaccaaaaactcgtaaaagctctgatgtatctatcttttttacaccgttttcatct
gtgcatatggacagttttccctttgatatgtaacggtgaacagttgttctacttttgtttgtta
gtcttgatgcttcactgatagatacaagagccataagaacctcagatccttccgtatttageca
gtatgttctctagtgtggttcgttgtttttgegtgagccatgagaacgaaccattgagatcata
cttactttgcatgtcactcaaaaattttgcctcaaaactggtgagctgaatttttgcagttaaa
gcatcgtgtagtgtttttcttagtccgttatgtaggtaggaatctgatgtaatggttgttggta
ttttgtcaccattcatttttatctggttgttctcaagttcggttacgagatccatttgtctatc
tagttcaacttggaaaatcaacgtatcagtcgggcggcctcgcttatcaaccaccaatttcata
ttgctgtaagtgtttaaatctttacttattggtttcaaaacccattggttaagccttttaaact
catggtagttattttcaagcattaacatgaacttaaattcatcaaggctaatctctatatttge
cttgtgagttttcttttgtgttagttcttttaataaccactcataaatcctcatagagtatttg
ttttcaaaagacttaacatgttccagattatattttatgaatttttttaactggaaaagataag
gcaatatctcttcactaaaaactaattctaatttttcgettgagaacttggcatagtttgtcca
ctggaaaatctcaaagcctttaaccaaaggattcctgatttccacagttctecgtcatcagetcet
ctggttgctttagctaatacaccataagcattttccctactgatgttcatcatctgagcgtatt
ggttataagtgaacgataccgtccgttctttecttgtagggttttcaatcgtggggttgagtag
tgccacacagcataaaattagcttggtttcatgctccgttaagtcatagcgactaatcgectagt
tcatttgctttgaaaacaactaattcagacatacatctcaattggtctaggtgattttaatcac
tataccaattgagatgggctagtcaatgataattactagtccttttcctttgagttgtgggtat
ctgtaaattctgctagacctttgctggaaaacttgtaaattctgctagaccctctgtaaattcc
gctagacctttgtgtgttttttttgtttatattcaagtggttataatttatagaataaagaaag
aataaaaaaagataaaaagaatagatcccagccctgtgtataactcactactttagtcagttcc
gcagtattacaaaaggatgtcgcaaacgctgtttgctcctctacaaaacagaccttaaaacccet
aaaggcttaagtagcaccctcgcaagctcgggcaaatcgctgaatattecttttgtctecgacce
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Figure 27D

Atcaggcacctgagtcgctgtct ttttcgtgacattcagttcgctgeget cacggctctggcag
tgaatgggggtaaatggcactacaggcgccttttatggattcatgcaaggaaactacccataat
acaagaaaagcccgtcacgggcttctcagggcgttttatggcgggtctgctatgtggtgctatc
tgactttttgctgttcagcagttcctgccctctgattttccagtctgaccacttcggattatcc
cgtgacaggtcattcagactggcta_at gcacccagtaaggcagcggtatcatcaacaggctta
(SEQ ID NO:46)
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Figure 28

1D (Yesst)
Terminator  nptE upsiream repeat foramp.
SpecR nprE downstroam

nprE upstream 1 kB MVK1 RES PMK R8S

Lower Pathway Bacillus Cassette
anty
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Figure 29A

5/ -

tgtaacctttgctttcaaatgagtagaaataatgcacatccatgtttgtatcgtgcaaataaag
tgtttcatccgtaggaaaaaatgactttagtatctgttccgctttttctgatgaaatgtgctcc
ccgacaaaattgaatgaatcatggacatttgctggectttgatacagcgaaagcageegttecta
tgttatatatcggatttaacagcaggacaaaaaacaccatgacagccatcgtcacccacttatt
cacacgcacataaacctttcctgacttttggaacagatgatagctcatcaaaaatcccgecatt
gccaaataaatcgtatatggcattactgcaccataatcttttgagatttgattgggatatggcg
caagcagcaagacaagcagtccgataatcagcgtataaaataagcctagtaagatcttatccegt
tctccaatacagcttgaaaaacactacattcaacgcaatgggaagagtgatgatgaaaaacaga
aacacgaatgcaatcggctccatcccatccgggtattccttccaatacgaaaagaaactaaaaa
tcatttgtacgatcggcaaactgacaacagcaaggtcgaacgtataaaacttaccctttccgcc
atgatcacgcggcatcagcatatagtgaaaagccgtcagcagcacatatccgtataacaaaaaa
tgcagcagcggcagcagttcttttcegtectectcttaagtaagecgetggtgaagtttgttgatt
gcacctggtgaataagttcaacagacactéccgccagcagcacaatccgcaatataacacccgc
caagaacattgtgcgctgccggtttattttgggatgatgcaccaaaagatataagccecgecaga
acaacaattgaccattgaatcagcagggtgctttgtctgcttaatataaaataacgttcgaaat
gcaatacataatgactgaataactccaacacgaacaacaactccattttcttctgctatcaaaa
taacagactcgtgattttccaaacgagctttcaaaaaagcctctgecceccttgcaaatcggatge
ctgtctataaaattcccgatattggttaaacagecggegcaatggeggeccgecatctgatgtettt
gcttggcgaatgttcatcttatttcttcctecctctcaataattttttcattctatecectttte
tgtaaagtttatttttcagaatacttttatcatcatgctttgaaaaaatatcacgataatatcce
attgttctcacggaagcacacgcaggtcatttgaacgaattttttcgacaggaatttgccggga
ctcaggagcatttaacctaaaaaagcatgacatttcagcataatgaacatttactcatgtctat
tttcgttcttttctgtatgaaaatagttatttcgagtctctacggaaatagcgagagatgatat
acctaaatagagatéaaatcatctcaaaaaaatgggtctactaaaatattattccatctattac
aataaattcacagaatagtcttttaagtaagtctactctgaatttttttaaaaggagagggtaa
agagtgtcatfaccgttcttaacttctgcaccgggaaaggttattatttttggtgaacactctg
ctgtgtacaacaagcctgcegtegetgctagtgtgtctgegttgagaacctacctgctaataag
cgagtcatctgcaccagatactattgaattggacttcccggacattagctttaatcataagtgg
tccatcaatgatttcaatgccatcaccgaggatcaagtaaactcccaaaaattggccaaggetc
aacaagccaccgatggcttgtctcaggaactcgttagtcttttggatcegttgttagctcaact
atccgaatccttccactaccatgcagegttttgtttcctgtatatgtttgtttgectatgecec
catgccaagaatattaagttttctttaaagtctactttacccatcggtgctgggttgggetcaa
gcgcctctatttctgtatcactggccttagctatggectacttgggggggttaataggatctaa
tgacttggaaaagctgtcagaaaacgataagcatatagtgaatcaatgggccttcataggtgaa
aagtgtattcacggtaccccttcaggaatagataacgctgtggccacttatggtaatgeccetge
tatttgaaaaagactcacataatggaacaataaacacaaacaattttaagttcttagatgattt
cccagccattccaatgatcctaacctatactagaattccaaggtctacaaaagatcttgttgcet
cgcgttcgtgtgttggtcaccgagaaatttcctgaagttatgaagccaattctagatgecatgg
gtgaatgtgccctacaaggcttagagatcatgactaagttaagtaaatgtaaaggcaccgatqga
cgaggctgtagaaactaataatgaactgtatgaacaactattggaattgataagaataaatcat
ggactgcttgtctcaatcggtgtttctcatcctggattagaacttattaaaaatctgagcgatg
atttgagaattggctccacaaaacttaccggtgctggtggcggcggttgectetttgactttgtt
acgaagagacattactcaagagcaaattgacagcttcaaaaagaaattgcaagatgattttagt
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Figure 29B

tacgagacatttgaaacagacttgggtgggactggctgctgtttgttaagcgcaaaaaatttga
ataaagatcttaaaatcaaatccctagtattccaattatttgaaaataaaactaccacaaagca
acaaattgacgatctattattgccaggaaacacgaatttaccatggacttcataaaaggagagg
gtgtcagagttgagagccttcagtgccccagggaaagcgttactagctggtggatatttagttt
tagatacaaaatatgaagcatttgtagtcggattatcggcaagaatgcatgctgtagcccatcc
ttacggttcattgcaagggtctgataagtttgaagtgcgtgtgaaaagtaaacaatttaaagat
ggggagtggctgtaccatataagtcctaaaagtggcttcattcctgtttcgataggcggatcta
agaaccctttcattgaaaaagttatcgctaacgtatttagctaétttaaacctaacatggacga
ctactgcaatagaaacttgttcgttattgatattttctctgatgatgcctaccattctcaggag
gatagcgttaccgaacatcgtggcaacagaagattgagttttcattcgcacagaattgaagaag
ttcccaaaacagggctgggctcctcggcaggtttagtcacagttttaactacagctttggcctc
cttttttgtatcggacctggaaaataatgtagacaaatatagagaagttattcataatttagca
caagttgctcattgtcaagctcagggtaaaattggaagcgggtttgatgtagcggcggcagcat'
atggatctatcagatatagaagattcccacccgcattaatctctaatttgccagatattggaag
tgctacttacggcagtaaactggcgcatttggttgatgaagaagactggaatattacgattaaa
agtaaccatttaccttcgggattaactttatggatgggcgatattaagaatggttcagaaacag
taaaactggtccagaaggtaaaaaattggtatgattcgcatatgccagaaagcttgaaaatata
tacagaactcgatcatgcaaattctagatttatggatggactatctaaactagatcgcttacac
gagactcatgacgattacagcgatcagatatttgagtctcttgagaggaatgactgtacctgtc
aaaagtatcctgaaatcacagaagttagagatgcagttgccacaattagacgttcctttagaaa
aataactaaagaatctggtgccgatatcgaacctcccgtacaaactagcttattggatgattgc
cagaccttaaaaggagttcttacttgcttaatacctggtgctggtggttatgacgccattgcag
tgattactaagcaagatgttgatcttagggctcaaaccgctaatgacaaaagattttctaaggt
tcaatggctggatgtaactcaggctgactggggtgttaggaaagaaaaagatccggaaacttat
cttgataaataaaaggagagggtgaccgtttacacagcatccgttaccgcacccgtcaacatcg
caacccttaagtattgggggaaaagggacacgaagttgaatctgcccaccaattcgtccatatc
agtgactttatcgcaagatgacctcagaacgttgacctctgcggctactgcacctgagtttgaa
cgcgacactttgtggttaaatggagaaccacacagcatcgacaatgaaagaactcaaaattgtc
tgcgcgacctacgccaattaagaaaggaaatggaatcgaaggacgcctcattgcccacattatc
tcaatggaaactccacattgtctccgaaaataactttcctacagcagctggtttagcttcctcc
gctgctggctttgctgcattggtctctgcaattgctaagttataccaattaccacagtcaactt
cagaaatatctagaatagcaagaaaggggtctggttcagcttgtagatcgttgtttggcggata
cgtggcctgggaaatgggaaaagctgaagatggtcatgattccatggcagtacaaatcgcagac
agctctgactggcctcagatgaaagcttgtgtcctagttgtcagcgatattaaaaaggatgtga
gttccactcagggtatgcaattgaccgtggcaacctccgaactatttaaagaaagaattgaaca
tgtcgtacbaaagagatttgaagtcatgcgtaaagccattgttgaaaaagatttcgccaccttt
gcaaaggaaacaatgatggattccaactctttccatgccacatgtttggactctttcecteccaa
tattctacatgaatgacacttccaagcgtatcatcagttggtgccacaccattaatcagtttta
cggagaaacaatcgttgcatacacgtttgatgcaggtccaaatgctgtgttgtactacttagct
gaaaatgagtcgaaactctttgcatttatctataaattgtttggctctgttcctggatgggaca
agaaatttactactgagcagcttgaggctttcaaccatcaatttgaatcatctaactttactgc
acgtgaattggatcttgagttgcaaaaggatgttgccagagtgattttaactcéagtcggttca
ggcccacaagaaacaaacgaatctttgattgacgcaaagactggtctaccaaaggaataaaagg
agagggtgactgccgacaacaatagtatgccccatggtgcagtatctagttacgccaaattagt
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Figure 29C

gcaaaaccaaacacctgaagacattttggaagagtttcctgaaattattccattacaacaaaga
cctaatacccgatctagtgagacgtcaaatgacgaaagcggagaaacatgtttttctggtcatg
atgaggagcaaattaagttaatgaatgaaaattgtattgttttggattgggacgataatgectat
tggtgccggtaccaagaaagtttgtcatttaatggaaaatattgaaaagggtttactacategt
gcattctccgtctttattttcaatgaacaaggtgaattacttttacaacaaagagccactgaaa
aaataactttccctgatctttggactaacacatgctgctctcatccactatgtattgatgacga
attaggtttgaagggtaagctagacgataagattaagggcgctattactgcggcggtgagaaaa
ctagatcatgaattaggtattccagaagatgaaactaagacaaggggtaagtttcactttttaa
acagaatccattacatggcaccaagcaatgaaccatggggtgaacatgaaattgattacatcct
attttataagatcaacgctaaagaaaacttgactgtcaacccaaacgtcaatgaagttagagac
ttcaaatgggtttcaccaaatgatttgaaaactatgtttgctgacccaagttacaagtttacgce
cttggtttaagattatttgcgagaattacttattcaactggtgggagcaattagatgacctttc
tgaagtggaaaatgacaggcaaattcatagaatgctataaaaaaaaccggccttggcceccgecg
gttttttatﬁatttttcttcctccgcatgttcaatcc@ctccataatcgacggatggctccctc
tgaaaattttaacgagaaacggcgggttgacccggctcagtceccgtaacggeccaagtcctgaaa
cgtctcaatcgccgcecttcecececggttteccggtcagectcaatgeccgtaacggtecggeggegttttee
tgataccgggagacggcattcgtaatttgaatacatacgaacaaattaataaagtgaaaaaaat
acttcggaaacatttaaaaaataaccttattggtacttacatgtttggatcaggagttgagagt
ggactaaaaccaaatagtgatcttgactttttagtcgtcgtatctgaaccattgacagatcaaa
gtaaagaaatacttatacaaaaaattagacctatttcaaaaaaaataggagataaaagcaactt
acgatatattgaattaacaattattattcagcaagaaatggtaccgtggaatcatcctcccaaa
caagaatttatttatggagaatggttacaagagctttatgaacaaggatacattcctcagaagg
aattaaattcagatttaaccataatgctttaccaagcaaaacgaaaaaataaaagaatatacgg
aaattatgacttagaggaattactacctgatattccattttctgatgtgagaagagccattatg
gattcgtcagaggaattaatagataattatcaggatgatgaaaccaactctatattaactttat
gccgtatgattttaactatggacacgggtaaaatcataccaaaagatattgcgggaaatgcagt
ggctgaatcttctccattagaacatagggagagaattttgttagcagttcgtagttatcttgga
gagaatattgaatggactaatgaaaatgtaaatttaactataaactatttaaataacagattaa
aaaaattataatgtaacctttgctttcaaatgagtagaaataatgcacatccatgtttgtatcg
tgcaaataaagtgtttcatccgtaggaaaaaatgactttagtatctgttccgcectttttctgatg
aaatgtgctccctgacaaaattgaatgaatcatggacatttgctggctttgatacagcgaaage
agécgttcctatgttatatatcggatttaacagcaggacaaaaaacaccatgacagccatcgtc
acccacttattcacacgcacataaacctttcctgacttttggaacagatgatagctcatcaaaa
atcccgccattgccaaataaatcgtatatggcattactgcaccataatcttttgagatttgatt
gggatatggcgcaagcagcaagacaagcagtccgataatcagcgtataaaataagcctagtaag
atcttatccgttctccaatacagcttgaaaaacactacattcaacgcaatgggaagagtgatga
tgaaaaacagaaacacgaatgcaatcggctccatcccatccgggtattecttccaatacgaaaa
gaaactaaaaatcatttgtacgatcggcaaactgacaacagcaaggtcgaacgtataaaactta
ccctttccgecatgatcacgcggcatcagcatatagtgaaaagecgtcagcagcacatatcegt
ataacaaaaaatgcagcagcggcagcagttcttttccgtecctctcttaagtaagegectggtgaa
gtttgttgattgcacctggtgaataagttcaacagacactcccgccagcagcacaatccgecaat
ataacacccgccaagaacattgtgcgctgecggtttattttgggatgatgcaccaaaagatata
agcccgccagaacaacaattgaccattgaatcagcagggtgetttgtctgecttaatataaaata
acgttcgaaatgcaatacataatgactgaataactccaacacgaacaacaaaagtgcgcatttt
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Figure 29D

Ataaaagctaatgattcagtccacataattgatagacgaattctgctacaggtcacgtggctat
gtgaaggatcgcgcgtccagttaagagcaaaaacattgacaaaaaaatttatttatgctaaaat
ttactattaatatatttgtatgtataataagattctcctggccaggggaatcttattttttgtg
gaggatcatttcatgaggaaaaatgagtccagcttaacgtctctaatttcagcttttgeccgtg
catatcacagccgatatgacacacctcttatttttgatgattttatcgcaaaagatctcattaa
cgaaaaagagtttatcgacatcagtaaaaatatgattcaagaaatatcgtttttcaacaaagag
atcgccgaacgtcttcaaaatgatcctgaaaaaatattaaaatgggttgcacaaatccagctgt
ctccaacgcccctagcacgtgcttcttattgtgaaaaagtcttgcacaacgaattaatcctggg
ggcaaaacagtatgtcattcttggagcgggactggatactttctgctttcggcatccagaatta
gaaaacagcttacaggttttcgaggttgatcatccggccacacagcaattgaaaaaaaataagc
tgaaggatgcaaatctgacaattccgggtcatcttcattttgttcecctatggatttcaccaaaac
gttttcgtatgatcctctcttagatgaaggatttaaaaacacaaaaacattcttcagccttectc
ggagtgtcttattatgtaacacgggaagaaaatgcaagcttgatcagcaatttattttctcatg
tcccgertggaagcetctattgtttttgattatgecggacgaaacactttttacagcaaaagggac
gtcgaatcgagttgaacatatggtgaagatggctgccgcaagcggggaaccgatgaaatcatgt
ttcacttatcaagagattgaacatctg

(SEQID NO:47)
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Figure 31A

5-

tagaaaaactcatcgagcatcaaatgaaactgcaatttattcatatcaggattatcaataccat
atttttgaaaaagccgtttctgtaatgaaggagaaaactcaccgaggcagttccataggatggc
aagatcctggtatcggtctgcgattccgactcgtccaacatcaatacaacctattaatttcecce
tcgtcaaaaataaggttatcaagtgagaaatcaccatgagtgacgactgaatccggtgagaatg
gcaaaagtttatgcatttctttccagacttgttcaacaggccagcecattacgctegtcatcaaa
atcactcgcatcaaccaaaccgttattcattcgtgattgcgectgagcgaggcgaaatacgega
tcgctgttaaaaggacaattacaaacaggaatcgagtgcaaccggcgcaggaacactgccagcg
catcaacaatattttcacctgaatcaggatattcttctaatacctggaacgctgttttteccggg
gatcgcagtggtgagtaaccatgcatcatcaggagtacggataaaatgcttgatggtcggaagt
ggcataaattccgtcagccagtttagtctgaccatctcatctgtaacatcattggcaacgctac
ctttgccatgtttcagaaacaactctggcgcatcgggcttcccatacaagecgatagattgtcge
acctgattgcccgacattatcgcgagcccatttatacccatataaatcagcatccatgttggaa
tttaatcgcggccﬁcgacgtttcccgttgaatatggctcatattctﬁcctttttcaatattatt
gaagcatttatcagggttattgtctcatgagcggatacatatttgaatgtatttagaaaaataa
acaaataggggtcagtgttacaaccaattaaccaattctgaacattatcgcgagcccatttata
cctgaatatggctcataacaccccttgtttgectggecggcagtagecgeggtggteccacctgac
cccatgccgaactcagaagtgaaacgccgtagecgeccgatggtagtgtggggactcecccatgega
gagtagggaactgccaggcatcaaataaaacgaaaggctcagtcgaaagactgggecctttcgec
cgggctaattagggggtgtcgccctttagtcgctgaacatgtgetctgtttctaccgagaacgt
ttccttcactgagacggaaaccgaggcacgtcgtagecgcgaactacgagccgaatagcetgggac
tacgatttcctgctgtcttecgatactgacgaatctattgaggtgtacaaagacaaagcaaaga
aactggaggctgaagtgcgccgcgaaattaacaacgagaaagctgaattcctgactcectgctgga
gctgatcgataacgtacagcgcctgggtctgggttaccgecttcgaatctgatatccgtegegea
ctggatcgtttcgtaagcagcggcggtttcgatggecgtgaccaaaacgagcctgcacgetaceqg
cgctgtccttcegtectgectgegtcagecacggettcgaagtttctcaggaagcattectecggttt
caaagatcaaaacggtaacttcctggaaaacctgaaagaagacactaaggcgatcctgagcctg
tatgaggcaagctttctggccctggagggtgagaacatcctggatgaggegegegtattegeca
tctcccatctgaaagagctgtctgaagagaaaatcggtaaggaactggcagagcaggttaatca
cgcactggaactgccgectgcatcgtcgtacccagegtctggaggeggtttggteccategaageg
taccgcaaaaaggaggatgctaaccaggttctgctggaactggccatcctggactacaacatga
tccagtccgtttaccagcgtgatctgegtgaaacctccecgttggtggegeegtgtgggectgge
gaccaaactgcacttcgctaaggaccgcctgattgagtctttttactgggcagtcggegttgeg
ttcgaacctcagtattctgactgccgtaacagcgttgcgaaaatgttcagecttegttactatta
tcgacgacatctacgacgtttacggtactctggacgagctggaactgtttacecgacgetgtega
acgttgggatgttaacgccatcaacgatctgcctgactacatgaaactgtgcttcecctggcactg
tataacacgatcaacgaaattgcatacgacaacctgaaagacaaaggtgaaaacatcctgecgt
acctgactaaagcgtgggcggatctgtgtaacgcttttctgcaagaagcgaaatggctgtataa
caaatccactccgacctttgacgattatttcggcaatgcctggaaatccagetctggeccegetg
caactgatcttcgcttattttgcggttgtccaaaacatcaaaaaggaggaaattgaaaacctgc
aaaaataccacgatatcattagccgtccttctcatatctttcgecctgtgcaacgacctggeaag
cgcgtccgcagagatcgcacgtggcgaaaccgctaactctgtttcctgectacatgegecaccaag
ggcatttccgaagagctggcaaccgagagcgtaatgaatctgatcgacgaaacctgtaagaaaa
tgaacaaagaaaaactgggtggctccctgttcgctaaaccgttcgtagagactgctattaacct
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ggcacgtcagagccactgcacctaccacaatggtgacggacatactagcccggatgaactgact
cgtaaacgtgtactgtctgttatcaccgaaccgattctgccgttcgaacgttaactgcagcgtc
aatcgaaagggcgacacaaaatttattctaaatgcataataaatactgataacatcttatagtt
tgtattatattttgtattatcgttgacatgtataattttgatatcaaaaactgattttcccttt
attattttcgagatttattttcttaattctctttaacaaactagaaatattgtatatacaaaaa
atcataaataatagatgaatagtttaattataggtgttcatcaatcgaaaaagcaacgtatctt
atttaaagtgcgttgcttttttctcatttataaggttaaataattctcatatatcaagcaaagt
gacaggcgcccttaaatattctgacaaatgctctttccctaaactccccccataaaaaaacccg
ccgaagcgggtttttacgttatttgcggattaacgattactcgttatcagaaccgcccaggggg
cccgagcttaagactggccgtcgttttacaacacagaaagagtttgtagaaacgcaaaaaggcc
atccgtcaggggccttctgcttagtttgatgcctggcagttccctactctcgccttccgcttcc
tcgctcactgactcgctgcgctcggtcgttcggqtgcggcgagcggtatcagctcactcaaagg
cggtaatacggttatccacagaatcaggggataacgcaggaaagaacatgtgagcaaaaggcca
'gcaaaaggccaggaaccgtaaaaaggccgcgttgctggcgtttttccataggctccgccdccct
gacgagcatcacaaaaatcgacgctcaagtcagaggtggcgaaacccgacaggactataaagat
‘accaggcgtttccccctggaagctccctcgtgcgctctcctgttccgaccctgccgcttaccgg
'atacctgtccgcctttctcccttcgggaagcgtggcgctttctcatagctcacgctgtaggtat
ctcagttcggtgtaggtcgttcgctccaagctgggctgtgtgcacgaaccccccgttcagcccg
accgctgcgccttatccggtaactatcgtcttgagtccaacccggtaagacacgacttatcgcc
actggcagcagccactggtaacaggattagcagagcgaggtatgtaggcggtgctacagagttp
ttgaagtggtgggctaactacggctacactagaagaacagtatttggtatctgcgctctgctga
agccagttaccttcggaaaaagagttggtagctcttgatccggcaaacaaaccaccgctggtag
cggtggtttttttgtttgcaagcagcagattacgcgcagaaaaaaaggatctcaagaagatcct
ttgatcttttctacggggtctgacgctcagtggaacgacgcgcgcgtaactcacgttaagggat
tttggtcatgagcttgcgccgtccégtcaagtcagcgtaatgctctgcttt
(SEQ ID NO:48) '
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Figure 33A

5'-

gtttgacagcttatcatcgactgcacggtgcaccaatgcttctggecgtcaggcagccatcggaa
gctgtggtatggctgtgcaggtcgtaaatcactgcataattcgtgtcgectcaaggcgcactccece
gttctggataatgttttttgcgccgacatcataacggttctggcaaatattctgaaatgagctg
ttgacaattaatcatccggctcgtataatgtgtggaattgtgagcggataacaatttcacacag
gaaacagcgccgctgagaaaaagcgaagcggcactgctctttaacaatttatcagacaatctgt
gtgggcactcgaccggaattatcgattaactttattattaaaaattaaagaggtatatattaat
gtatcgattaaataaggaggaataaaccatgtgctctgtttctaccgagaacgtttccttcact
gagacggaaaccgaggcacgtcgtagcgcgaactacgagccgaatagctgggactacgatttce
tgctgtcttccgatactgacgaatctattgaggtgtacaaagacaaagcaaagaaactggaggc
tgaagtgcgccgcgaaattaacaacgagaaagctgaattcctgactctgctggagctgatcgat
aacgtacagcgcctgggtctgggttaccgcttcgaatctgatatccgtcgegcactggatcgtt
tcgtaagcagcggcggtttcgatggcgtgaccaaaacgagcctgcacgctaccgecgctgtectt
ccgtctgctgecgtcagcacggecttcgaagtttctcaggaagcattcteccggtttcaaagatcaa
aacggtaacttcctggaaaacctgaaagaagacactaaggcgatcctgagcctgtatgaggcaa
gctttctggcecctggagggtgagaacatcctggatgaggecgegegtattcgeccatcteccatcet
gaaagagctgtctgaagagaaaatcggtaaggaactggcagagcaggttaatcacgcactggaa
ctgccgctgecatcgtegtacccagegtctggaggeggtttggtccatcgaagecgtaccgcaaaa
aggaggatgctaaccaggttctgctggaactggccatcctggactacaacatgatccagtccgt
ttaccagcgtgatctgcgtgaaacctcccgttggtggecgecgtgtgggecctggegaccaaactg
cacttcgctaaggaccgcctgattgagtctttttactgggcagtcggecgttgegttcgaacctce
agtattctgactgccgtaacagcgttgcgaaaatgttcagcttcgttactattatcgacgacat
ctacgacgtttacggtactctggacgagctggaactgtttaccgacgctgtcgaacgttgggat
gttaacgccatcaacgatctgcctgactacatgaaactgtgcttcctggcactgtataacacga
tcaacgaaattgcatacgacaacctgaaagacaaaggtgaaaacatcctgccgtacctgactaa
agcgtgggcggatctgtgtaacgcttttctgcaagaagcgaaatggctgtataacaaatccact
ccgacctttgacgattatttcggcaatgcctggaaatccagctctggcccgectgcaactgatcet
tcgcttattttgecggttgtccaaaacatcaaaaaggaggaaattgaaaacctgcaaaaatacca
égatatcattagccgtccttctcatatctttcgcctgtgcaacgqcctggcaagcgcgtccgca
gagatcgcacgtggcgaaaccgctaactctgtttcctgctacatgcgcaccaagggcatttceg
aagagctggcaaccgagagcgtaatgaatctgatcgacgaaacctgtaagaaaatgaacaaaga
aaaactgggtggctccctgttecgctaaaccgttegtagagactgctattaacctggecacgtcag
agccactgcacctaccacaatggtgacgcacatactagcccggatgaactgactcgtaaacgtg
tactgtctgttatCaccgaaccgattctgccgttcgaacgttaactgcagctggtaccatatgg
gaattcgaagctttctagaacaaaaactcatctcagaagaggatctgaatagcgccgtcgacca
tcatcatcatcatcattgagtttaaacggtctccagcttggctgttttggcggatgagagaaga
ttttcagcctgatacagattaaatcagaacgcagaagcggtctgataaaacagaatttgecctgg
cggcagtagcgcggtggtcccacctgaccccatgccgaactcagaagtgaaacgccgtagcegcece
gatggtagtgtggggtctccccatgcgagagtagggaactgccaggcatcaaataaaacgaaag
gctcagtcgaaagactgggcctttegttttatctgttgtttgtcggtgaacgctctcctgagta
ggacaaatccgccgggagcggatttgaacgttgcgaagcaacggcccggagggtggcgggcagg
acgcccgccataaactgccaggcatcaaattaagcagaaggccatcctgacggatggecttttt
gcgtttctacaaactctttttgtttatttttctaaatacattcaaatatgtatccgctcatgag
acaataaccctgataaatgcttcaataatattgaaaaaggaagagtatgagtattcaacatttc
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cgtgtcgcccttattcccttttttgeggecattttgecttectgtttttgetecacccagaaacge
tggtgaaagtaaaagatgctgaagatcagttgggtgcacgagtgggttacatcgaactggatct
caacagcggtaagatccttgagagttttcgccccgaagaacgttttccaatgatgagcactttt
aaagttctgctatgtggcgeggtattatcccgtgttgacgccgggcaagagcaacteggtegee
gcatacactattctcagaatgacttggttgagtactcaccagtcacagaaaagcatcttacgga
tggcatgacagtaagagaattatgcagtgctgccataaccatgagtgataacactgcggccaac.
ttacttctgacaacgatcggaggaccgaaggagctaaccgcttttttgcacaacatgggggatc
atgtaactcgccttgatcgttgggaacecggagctgaatgaagccataccaaacgacgagcgtga
caccacgatgcctgtagcaatggcaacaacgttgcgcaaactattaactggcgaactacttact
ctagcttceccggcaacaattaatagactggatggaggecggataaagttgcaggaccacttctge
gctcggcccttecggetggectggtttattgetgataaatctggagecggtgagegtgggtceteg
cggtatcattgcagcactggggccagatggtaagccctccecgtatcgtagttatctacacgacg
gggagtcaggcaactatggatgaacgaaatagacagatcgctgagataggtgcctcactgatta
agcattggtaactgtcagaccaagtttactcatatatactttagattgatttaaaacttcattt
ttaatttaaaaggatctaggtgaagatcctttttgataatctcatgaccaaaatcccttaacgt
gagttttcgttccactgagecgtcagaccccgtagaaaagatcaaaggatcttcttgagatcecett
tttttctgcgegtaatctgectgcttgcaaacaaaaaaaccaccgctaccageggtggtttgttt
gccggatcaagagctaccaactctttttccgaaggtaactggcttcagcagagegcagatacca
aatactgtccttctagtgtagccgtagttaggccaccacttcaagaactctgtagecaccgecta
catacctcgctctgctaatecctgttaccagtggectgectgeccagtggcgataagtegtgtcttac
cgggttggactcaagacgatagttaccggataaggcgcagecggtegggctgaacggggggttcg
tgcacacagcccagcttggagcgaacgacctacaccgaactgagatacctacagecgtgagcectat
gagaaagcgccacgcttcccgaagggagaaaggcggacaggtatccggtaagcggcagggtcgg
aacaggagagcgcacgagggagcttccagggggaaacgcctggtatctttatagtecctgteggg
tttcgccacctectgacttgagegtecgatttttgtgatgectegtcaggggggecggagectatgga
aaaacgccagcaacgcggcctttttacggttcctggecttttgetggecttttgectcacatgtt
ctttcctgcgttatccecctgattctgtggataaccgtattaccgectttgagtgagectgatace
gctcgccgcagccgaacgaccgagcegcagcgagtcagtgagcgaggaagcggaagagecgectga
tgcggtattttcteccttacgcatctgtgeggtatttcacaccgecatatggtgcactctcagtac
aatctgctctgatgccgcatagttaagccagtatacactcecgetatcgectacgtgactgggtca
tggctgcgccccgacacccgcecaacacccgctgacgcgecctgacgggettgtectgetceccgge
atccgcttacagacaagctgtgaccgtctccgggagectgcatgtgtcagaggttttcaccgtca
tcaccgaaacgcgcgaggcagcagatcaattegegecgecgaaggcgaagecggcatgecatttacgt
tgacaccatcgaatggtgcaaaacctttcgcggtatggcatgatagcgecccggaagagagtcaa
ttcagggtggtgaatgtgaaaccagtaacgttatacgatgtcgcagagtatgccggtgtctett
atcagaccgtttcccgegtggtgaaccaggecagccacgtttctgecgaaaacgegggaaaaagt
ggaagcggcgatggcggagctgaattacattceccaaccgecgtggcacaacaactggcgggcaaa
cagtcgttgctgattggcgttgccacctccagtctggccctgecacgecgeccgtcgecaaattgteg
cggcgattaaatctcgcgceccgatcaactgggtgeccagegtggtggtgtcgatggtagaacgaag
cggcgtcgaagcctgtaaagcggcggtgcacaatcttctecgegcaacgecgtcagtgggetgate
attaactatccgctggatgaccaggatgccattgctgtggaagctgecectgecactaatgttcecgg
cgttatttcttgatgtetctgaccagacacccatcaacagtattattttctecccatgaagacgg
tacgcgactgggcgtggagcecatctggtegcattgggtcaccagcaaatcgegetgttageggge
ccattaagttctgtctcggegegtctgegtectggetggetggecataaatatetcactegeaate
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aaattcagccgatagcggaacgggaaggcgactggagtgeccatgtccggttttcaacaaaccat
gcaaatgctgaatgagggcatcgttcccactgcgatgctggttgccaacgatcagatggegetg
ggcgcaatgcgcgccattaccgagtccgggetgcgegttggtgeggatatctcggtagtgggat
acgacgataccgaagacagctcatgttatatcccgeccgtcaaccaccatcaaacaggattttcg
cctgctggggcaaaccagcgtggaccgcttgctgcaactctétcagggccaggcggtgaagggc
aatcagctgttgcccgtctcactggtgaaaagaaaaaccaccctggcgcccaatacgcaaaccg
.cctctccccgcgcgttggccgattcattaatgcagctggcacgacaggtttcccgactggaaag
cgggcagtgagcgcaacgcaattaatgtgagttagcgcgaattgatctg

(SEQ ID NO:49)
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Figure 34
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ttgtctgctcccggcatccgcttacagacaagctgtgaccgtctccgggagctgcatgtgtcag
aggttttcaccgtcatcaccgaaacgcgcgaggcagcagatcaattcgegegecgaaggcgaagce
ggcatgcatttacgttgacaccatcgaatggtgcaaaacctttcgcggtatggcatgatagege
ccggaagagagtcaattcagggtggtgaatgtgaaaccagtaacgttatacgatgtcgcagagt
atgccggtgtctcttatcagaccgtttceccgegtggtgaaccaggccagccacgtttctgegaa
aacgcgggaaaaagtggaagcggcgatggcggagctgaattacattcccaaccgcecgtggcacaa
caac¢tggcgggcaaacagtcgttgctgattggecgttgeccacctccagtctggecctgecacgege
cgtcgcaaattgtcgcggcgattaaatctcgecgeccgatcaactgggtgccagegtggtggtgte
gatggtagaacgaagcggcgtcgaagcctgtaaageggcggtgcacaatcttctecgegcaacge
gtcagtgggctgatcattaactatccgctggatgaccaggatgccattgectgtggaagetgect
gcactaatgttccggcgttatttcttgatgtctctgaccagacacccatcaacagtattatttt
ctcccatgaagacggtacgcgactgggcgtggagcatctggtcgcattgggtcaccagcaaatc
gcgctgttagcgggccdattaagttctgtctcggcgcgtctgcgtctggctggctggcataaat
atctcactcgcaatcaaattcagccgatagcggaacgggaaggcgactggagtgccatgtcegg
ttttcaacaaaccatgcaaatgctgaatgagggcatcgttcécactgcgatgctggttgccaac
gatcagatggcgctgggcgcaatgcgcgccattaccgagtccgggctgcgcgttggtgcggata
tctcggtagtgggatacgacgataccgaagacagctcatgttatatcccgccgtcaaccaccat
caaacaggattttcgcctgctggggcaaaccagcgtggaccgcttgctgcaactctctcagggc
caggcggtgaagggcaatcagctgttgcccgtctcactggtgaaaagaaaaaccaccctggcgc
ccaatacgcaaaccgcctctccccgcgcgttggccgattcattaatgcagctggcacgacaggt
ttcccgactggaaagcgggcagtgagcgcaacgcaattaatgtgagttagcgcgaattgatctg
gtttgacagcttatcatcgactgcacggtgcaccaatgcttctggcgtcaggcagccatcggaa
gctgtggtatggctgtgcaggtcgtaaatcactgcataattcgtgtcgctcaaggcgcactccc
gttctggataatgttttttgcgccgacatcataacggttctggcaaatattctgaaatgagctg
ttgacaattaatcatccggctcgtataatgtgtggaattgtgagcggataacaatttcacacag
gaaacagcgccgctgagaaaaagcgaagcggcactgctctttaacaatttatcagacaatctgt
gtgggcactcgaccggaattatcgattaactttattattaaaaattaaagaggtatatattaat
gtatcgattaaataaggaggaataaaccatgtgtgcgacctcttctcaatttactcagattacc
gagcataattcccgtcgttccgcaaactatcagccaaacctgtggaatttcgaattcctgcaat
ccctggagaacgacctgaaagtggaaaagctggaggagaaagcgaccaaactggaggaagaagt
tcgctgcatgatcaaccgtgtagacacccagccgctgtccctgctggagctgatcgacgatgtg
cagcgcctgggtctgacctacaaatttgaaaaagacatcattaaagccctggaaaacatcgtac
tgctggacgaaaacaaaaagaacaaatctgacctgcacgcaaccgctctgtctttccgtctgct
gcgtcagcacggtttcgaggtttctcaggatgtttttgagcgtttcaaggataaagaaggtggt
ttcagcggtgaactgaaaggtgacgtccaaggcctgctgagcctgtatgaagcgtcttacctgg
gtttcgagggtgagaacctgctggaggaggcgcgtaccttttccatcacccacctgaagaacaa
cctgaaagaaggcattaataccaaggttgcagaacaagtgagccacgccctggaactgccatat
caccagcgtctgcaccgtctggaggcacgttggttcctggaﬁaaatacgaaccgaaagaaccgc
atcaccagctgctgctggagctggcgaagctggattttaacatggtacagaccctgcaccagaa
agagctgcaagatctgtcccgctggtggaccgagatgggcctggctagcaaactggattttgta
cgcgaccgcctgatggaagtttatttctgggcactgggtatggcgccagacccgcagtttggtg
aatgtcgcaaagctgttactaaaatgtttggtctggtgacgatcatcgatgacgtgtatgacgt
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ttatggcactctggacgaactgcaactgttcaccgatgctgtagagcgctgggacgttaacgct
attaacaccctgccggactatatgaaactgtgtttcctggcactgtacaacaccgttaacgaca
cgtcctattctattctgaaagagaaaggtcataacaacctgtcctatctgacgaaaagctggcg
tgaactgtgcaaagcctttctgcaagaggcgaaatggtccaacaacaaaattatcccggctttc
tccaagtacctggaaaacgccagcgtttcctcctccggtgtagcgctgctggcgccgtcttact
tttccgtatgccagcagcaggaagacatctccgaccacgcgctgcgttccctgaccgacttcca
tggtctggtgcgttctagctgcgttatcttccgcctgtgcaacgatctggccacctctgcggcg
gagctggaacgtggcgagactaccaattctatcattagctacatgcacgaaaacgatggtacca
gcgaggaacaggcccgcgaagaactgcgtaaactgatcgacgccgaatggaaaaagatgaatcg
tgaacgcgttagcgactccaccctgctgcctaaagcgttcatggaaatcgcagttaacatggca
cgtgtttcccactgcacctaccagtatggcgatggtctgggtcgcccagactacgcgactgaaa
accgcatcaaactgctgctgattgaccctttcccgattaaccagctgatgtatgtctaactgca
tcgcccttaggaggtaaaaaaaaatgactgccgacaacaatagtatgccccatggtgcagtatc
tagttacgccaaattagtgcaaaaccaaacaéctgaagacattttggaagagtttcctgaaatt‘
attccattacaacaaagacctaatacccgatctagtgagacgtcaaatgacgaaagcggagaaa
catgtttttctggtcatgatgaggagcaaattaagttaatgaatgaaaattgtattgttttgga
ttgggacgataatgctattggtgccggtaccaagaaagtttgtcatttaatggaaaatattgaa
aagggtttactacatcgtgcattctccgtctttattttcaatgaacaaggtgaattacttttac
aacaaagagccactgaaaaaataactttccctgatctttggactaacacatgctgctctcatcc
actatgtattgatgacgaattaggtttgaagggtaagctagacgataagattaagggcgctatt
actgcggcggtgagaaaactagatcatgaattaggtattccagaagatgaaactaagacaaggg
gtaagtttcactttttaaacégaatccattacatggcaccaagcaatgaaccatggggtgaaca
tgaaattgattacatcctattttataagatcaacgctaaagaaaacttgactgtcaacccaaac
gtcaatgaagttagagacttcaaatgggtttcaccaaatgatttgaaaactatgtttgctgacc
caagttacaagtttacgccttggtttaagattatttgcgagaattacttattcaactggtggga
gcaattagatgacctttctgaagtggaaaatgacaggcaaattcatagaatgctataacaacgc
gtcctgcagctggtaccatatgggaattcgaagctttctagaacaaaaactcatctcagaagag
gatctgaatagcgccgtcgaccatcatcatcatcatcattgagtttaaacggtctccagcttgg
ctgttttggcggatgagagaagattttcagcctgatacagattaaatcagaacgcagaagcggt
ctgataaaacagaatttgcctggcggcagtagcgcggtggtcccacctgaccccatgccgaact
cagaagtgaaacgccgtagcgccgatggtagtgtggggtctccccatgcgagagtagggaactg
ccaggcatcaaataaaacgaaaggctcagtcgaaagactgggcctttcgttttatctgttgttt
gtcggtgaacgctctcctgagtaggacaaatccgccgggagdggatttgaacgttgcgaagéaa
cggcccggagggtggcgggcaggacggccgccataaactgccaggcatcaaattaagéagaagg
ccatcctgacggatggcctttttgegtttctacaaactctttttgtttatttttctaaatacat
tcaaatatgtatccgcttaaccggaattgccagctggggcgccctctggtaaggttgggaagcc
ctgcaaagtaaactggatggctttctcgccgccaaggatctgatggcgcaggggatcaagctct
gatcaagagacaggatgaggatcgtttcgcatgattgaacaagatggattgcacgcaggttctc
cggccgcttgggtggagaggctattcggctatgactgggcacaacagacaatcggctgctctga
tgccgccgtgttccggctgtcagcgcaggggcgcccggttctttttgtcaagaccgacctgtcc
ggtgccctgaatgaactgcaagacgaggcagcgcggctatcgtggctggccacgacgggcgttc
cttgcgcagctgtgctcgacgttgtcactgaagcgggaagggactggctgctattgggcgaagt
gccggggcaggatctcctgtcatctcaccttgctcctgccgagaaagtatccatcatggctgat
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Figure 35C

gcaatgcggcggctgcatacgcttgatccggectacctgecccattcgaccaccaagcgaaacatc
gcatcgagcgagcacgtactcggatggaagccggtcttgtcgatcaggatgatctggacgaaga
gcatcaggggctcgcgccagccgaactgttcgeccaggctcaaggcgagcatgecccgacggegag
gatctcgtcgtgacccatggcgatgcctgcttgeccgaatatcatggtggaaaatggeccgetttt
ctggattcatcgactgtggccggctgggtgtggcggaccgctatcaggacatagegttggctac
ccgtgatattgctgaagagcttggcggcgaatgggctgaccgecttecctecgtgetttacggtate
gccgctcccgattcgcagegecatcgecttctatecgecttecttgacgagttcttcectgacatgace
aaaatcccttaacgtgagttttcgttccactgagcgtcagaccccgtagaaaagatcaaaggat
cttcttgagatcctttttttctgcgegtaatctgetgettgcaaacaaaaaaaccacecgetacc
agcggtggtttgtttgccggatcaagagctaccaactettttteccgaaggtaactggettcage
agagcgcagataccaaatactgtccttctagtgtagccgtagttaggccaccacttcaagaact
ctgtagcaccgcctacatacctcgctctgctaatecctgttaccagtggctgetgeccagtggega
taagtcgtgtcttaccgggttggactcaagacgatagttaccggataaggcgcagecggtceggge
tgéacggggggttcgtgcacacagcccagdttggagcgaacgacctacaccgaactgégatacc
tacagcgtgagctatgagaaagcgccacgcecttcccgaagggagaaaggcggacaggtatceggt
aagcggcagggtcggaacaggagagcgcacgagggagcttcéagggggaaacgcctggtatctt
tatagtcctgtcgggtttcgeccacctcectgacttgagegtcgatttttgtgatgctcgtcaggag
ggcggagcctatggaaaaacgccagcaacgcggectttttacggttectggecttttgetggec
ttttgctcacatgttctttcctgcgttatccecectgattctgtggataaccgtattaccgeettt
gagtgagctgataccgctcgccgcageccgaacgaccgagecgcagcgagtcagtgagcgaggaag
cggaagagcgcctgatgcggtattttetecttacgcatctgtgecggtatttcacaccgcatatg
gtgcactctcagtacaatctgctctgatgccgcatagttaagccagtatacactcecgctatcge
tacgtgactgggtcatggctgcgccccgacacccgecaacacccgctgacgecgeecctgacggge
(SEQ ID NO:50)
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Figure 36
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Figure 37A

5'-

ttgtctgctcccggcatccgcttabagacaagctgtgaccgtctccgggagctgcatgtgtcag
aggttttcaccgtcatcaccgaaacgcgcgaggcagcagatcaattcgcgcgcgaaggcgaagc
ggcatgcatttacgttgacaccatcgaatggtgcaaaacctttcgeggtatggcatgatagege
ccggaagagagtcaattcagggtggtgaatgtgaaaccagtaacgttatacgatgtcgcagagt
atgccggtgtctcttatcagaccgtttcececgegtggtgaaccaggeccageccacgtttcectgegaa
aacgcgggaaaaagtggaagcggcgatggcggagctgaattacattcccaaccgegtggcacaa
caactggcgggcaaacagtcgttgctgattggcgttgccacctccagtctggecctgecacgege
cgtcgcaaattgtcgcggcgattaaatctcgegecgatcaactgggtgeccagegtggtggtgte
gatggtagaacgaagcggcgtcgaagcctgtaaagcggcggtgcacaatcttctegcgcaacge
gtcagtgggctgatcattaactatccgctggatgaccaggatgccattgectgtggaagcetgect
gcactaatgttccggcgttatttcttgatgtctctgaccagacacccatcaacagtattatttt
ctcccatgaagacggtacgcgactgggcgtggagcatctggtcgcattgggtcaccagcaaatc
gcgctgttagcgggcccaftaagttctgtctcggcgcgtctgcgtctggctggctggcataaat
atctcactcgcaatcaaattcagccgatagcggaacgggaaggcgactggagtgccatgteegg
ttttcaacaaaccatgcaaatgctgaatgagggcatcgttcccactgecgatgctggttgecaac
gatcagatggcgctgggcgcaatgcgegecattaccgagtececgggectgegegttggtgeggata
tctcggtagtgggatacgacgataccgaagacagctcatgttatatccecgecgtcaaccacecat
caaacaggattttcgcctgctggggcaaaccagcgtggaccgcttgectgcaactetctecaggge
caggcggtgaagggcaatcaggtgttgcccgtctcactggtgaaaagaaaaaccaccctggcgc
ccaatacgcaaaccgcctctccecegegegttggecgattcattaatgcagectggecacgacaggt
ttcccgactggaaagcgggcagtgagcgcaacgcaattaatgtgagttagcgcgaattgatctg
gtttgacagcttatcatcgactgcacggtgcaccaatgcttctggecgtcaggcageccatcggaa
gctgtggtatggctgtgcaggtcegtaaatcactgcataattecgtgtcgctcaaggecgecactecec
gttctggataatgttttttgcgccgacatcataacggttctggcaaatattctgaaatgagetg
ttgacaattaatcatccggctcgtataatgtgtggaattgtgagecggataacaatttcacacag
gaaacagcgccgctgagaaaaagcgaagcggcactgctctttaacaatttatcagacaatctgt
gtgggcactcgaccggaattatcgattaactttattattaaaaattaaagaggtatatattaat
gtatcgattaaataaggaggaataaaccatgtgtgcgacctcttctcaatttactcagattacce
gagcataattcccgtcgttccgcaaactatcagccaaacctgtggaatttcgaattectgecaat
ccctggagaacgacctgaaagtggaaaagctggaggagaaagcgaccaaactggaggaagaagt
tcgctgcatgatcaaccgtgtagacacccageccgcectgtcecectgetggagetgatcgacgatgtg
cagcgcctgggtctgacctacaaatttgaaaaagacatcattaaagccctggaaaacatcgtac
tgctggacgaaaacaaaaagaacaaatctgacctgcacgcaaccgctctgtctttcecgtcectget
gcgtcagcacggtttcgaggtttctcaggatgtttttgagcgtttcaaggataaagaaggtggt
ttcagcggtgaactgaaaggtgacgtccaaggcctgctgagcctgtatgaagegtettacctgg
gtttcgagggtgagaacctgctggaggaggcgcgtacctttteccatcacccacctgaagaacaa
cctgaaagaaggcattaataccaaggttgcagaacaagtgagccacgccctggaactgccatat
caccagcgtctgcaccgtctggaggcacgttggttcctggataaatacgaaccgaaagaaccgce
atcaccagctgctgctggagctggcgaagectggattttaacatggtacagaccctgcaccagaa
agagctgcaagatctgtcccgctggtggaccgagatgggcctggctagcaaactggattttgta
cgcgaccgcctgatggaagtttatttctgggcactgggtatggcgeccagacccgecagtttggtg
aatgtcgcaaagctgttactaaaatgtttggtctggtgacgatcatcgatgacgtgtatgacgt
ttatggcactctggacgaactgcaactgttcaccgatgctgtagagcgetgggacgttaacgcet
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Figure 37B

attaacaccctgccggactatatgaaactgtgtttcctggcactgtacaacaccgttaacgaca
cgtcctattctattctgaaagagaaaggtcataacaacctgtcctatctgacgaaaagctggcg
tgaactgtgcaaagcctttctgcaagaggcgaaatggtccaacaacaaaattatcccggctttc
tccaagtacctggaaaacgccagcgtttcctcctccggtgtagcgctgctggcgccgtcttact
tttccgtatgccagcagcaggaagacatctccgaccacgcgctgcgttccctgaccgacttcca
tggtctggtgcgttctagctgcgttatcttccgcctgtgcaacgatctggccacctctgcggcg
gagctggaacgtggcgagactaccaattctatcattagctacatgcacgaaaacgatggtacca
gcgaggaacaggcccgcgaagaactgcgtaaactgatcgacgccgaatggaaaaagatgaatcg
tgaacgcgttagcgactccaccctgctgcctaaagcgttcatggaaatcgcagttaacatggca
cgtgtttcccactgcacctaccagtatggcgatggtctgggtcgcccagactacgcgactgaaa
accgcatcaaactgctgctgattgaccctttcccgattaaccagctgatgtatgtctaactgea
ttcgcccttaggaggtaaaaaaacatgagttttgatattgccaaatacccgaccctggcactgg
tcgactccacccaggagttacgactgttgccgaaagagagtttaccgaaactctgcgacgaact
gcgccgctatttactcgacagcgtgagccgttccagcgggcacttcgcctccgggctgggcacg
gtcgaactgaccgtggcgctgcactatgtctacaacaccccgtttgaccaattgatttgggatg -
tggggcatcaggcttatccgcataaaattttgaccggacgccgcgacaaaatcggcaccatecqg
tcagaaaggcggtctgcacccgttceccgtggegeggecgaaagcgaatatgacgtattaagegte
gggcattcatcaacctccatcagtgccggaattggtattgcggttgctgccgaaaaagaaggca
aaaatcgccgcaccgtctgtgtcattggcgatggcgcgattaccgcaggcatggegtttgaage
gatgaatcacgcgggcgatatccgtcctgatatgctggtgattctcaacgacaatgaaatgtcg
atttccgaaaatgtcggcgcgctcaacaaccatctggcacagctgctttccggtaagctttact
cttcactgcgcgaaggcgggaaaaaagttttctctggcgtgdcgccaattaaagagctgctcaa
acgcaccgaagaacatattaaaggcatggtagtgcctggcacgttgtttgaagagctgggettt
aactacatcggcccggtggacggtcacgatgtgctggggcttétcaccacgctaaagaacatgc
gcgacctgaaaggcccgcagttcctgcatatcatgaccaaaaaaggtcgtggttatgaaccgge
agaaaaagacccgatcactttccacgccgtgcctaaatttgatccctccagcggttgtttgccg
aaaagtagcggcggtttgccgagctattcaaaaatctttggcgactggttgtgcgaaacggcag
cgaaagacaacaagctgatggcgattactccggcgatgcgtgaaggttccggcatggtcgagtt
ttcacgtaaattcccggatcgctacttcgacgtggecaattgeccgagcaacacgeggtgaccettt
‘gctgcgggtctggcgattggtgggtacaaacccattgtcgegatttactccactttectgeaac
gcgcctatgatcaggtgctgcatgacgtggcgattcaaaagcttccggtectgttegecatega
ccgcgcgggcattgttggtgctgacggtcaaacccatcagggtgettttgatctctettacctg
cgctgcataccggaaatggtcattatgacecccgagegatgaaaacgaatgtcgccagatgcetct
ataccggctatcactataacgatggcccgtcagcggtgcgctacccgegtggcaacgeggtcegg
'cgtggaactgacgccgctggaaaaactaccaattggcaaaggcattgtgaagcgtcgtggcgag
aaactggcgatccttaactttggtacgctgatgccagaagcggcgaaagtcgccgaatcgcetga
acgccacgctggtcgatatgcgttttgtgaaaccgcttgatgaagcgttaattctggaaatgge
cgccagccatgaagcgctggtcaccgtagaagaaaacgccattatgggcggcgcaggcagcggc
gtgaacgaagtgctgatggcccatcgtaaaccagtacccgtgctgaacattggcctgeccggact
tctttattccgcaaggaactcaggaagaaatgcgcgccgaactcggectcgatgecgetggtat
ggaagccaaaatcaaggcctggctggcataactgcagctggtaccatatgggaattcgaagcectt
tctagaacaaaaactcatctcagaagaggatctgaatagcgccgtcgaccatcatcatcatcat
cattgagtttaaacggtctccagcttggctgttttggcggatgagagaagattttcagcctgat
acagattaaatcagaacgcagaagcggtctgataaaacagaatttgcctggcggcagtagegceg
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Figure 37C

gtggtcccacctgaccccatgccgaactcagaagtgaaacgccgtagcgccgatggtagtgtgg
ggtctccccatgcgagagtagggaactgccaggcatcaaataaaacgaaaggctcagtcgaaag
actgggcctttcgttttatctgttgtttgtcggtgaacgctctcctgagtaggacaaatccgece
gggagcggatttgaacgttgcgaagcaacggcccggagggtggcgggcaggacgcccgccataa
actgccaggcatcaaattaagcagaaggccatcctgacggatggcctttttgcgtttctacaaa
ctctttttgtttatttttctaaatacattcaaatatgtatccgcttaaccggaattgccagetg
gggcgccctctggtaaggttgggaageccctgcaaagtaaactggatggectttctcgecgeccaag
gatctgatggcgcaggggatcaagctctgatcaagagacaggétgaggatcgtttcgcatgatt
gaacaagatggattgcacgcaggttctccggccgcttgggtggagaggctattcggctatgact
gggcacaacagacaatcggctgctctgatgccgccgtgttccggctgtcagcgcaggggégccc
ggttctttttgtcaagaccgacctgtccggtgccctgaatgaactgcaagacgaggcagcgcgg
ctatcgtggectggccacgacgggcgtteccttgegecagetgtgectecgacgttgtcactgaagegg
gaagggactggctgctattgggcgaagtgccggggcaggatctcctgtcatctcaccttgctcc
tgccgagaaagtatccatcatggctgatgcaatgcggcggctgcatacgcttgatccggctacc
tgcccattcgaccaccaagcgaaacatcgcatcgagcgagcdcgtactcggatggaagccggtc
ttgtcgatcaggatgatctggacgaagagcatcaggggctcgcgccagccgaactgttcgccag
gctcaaggcgagcatgcccgacggcgaggatctcgtcgtgadccatggcgatgcctgcttgccg
aatatcatggtggaaaatggccgcttttctggattcatcgadtgtggccggctgggtgtggcgg
accgctatcaggacatagcgttggctacccgtgatattgctgaagagcttggcggcgaatgggc
_tgaccgcttcctcgtgctttacggtatcgccgctcccgattdgcagcgcatcgccttctatcgc
cttcttgacgagttcttctgacgcatgaccaaaatcccttaacgtgagttttcgttccactgag
cgtcagaccccgtagaaaagatcaaaggatcttcttgagatCCtttttttctgcgcgtaatctg
ctgcttgcaaacaaaaaaaccaccgctaccagcggtggtttgtttgccggatcaagagctacca
actctttttccgaaggtaactggcttcagcagagcgcagataccaaatactgtccttctagtgt
agccgtagttaggccaccacttcaagaactctgtagcaccgdctacatacctcgctctgctaat
cctgttaccagtggctgctgccagtggcgataagtcgtgtcttaccgggttggactcaagacga
tagttaccggataaggcgcagcggtcgggctgaacggggggttcgtgcacacagcccagcttgg
agcgaacgacctacaccgaactgagatacctacagcgtgagctatgagaaagcgccacgcttcc
cgaagggagaaaggcggacaggtatccggtaagcggcagggtcggaacaggagagcgcacgagg
gagcttccagggggaaacgcctggtatctttatagtcctgtcgggtttcgccacctctgacttg
agcgtcgatttttgtgatgctcgtcaggggggcggagcctatggaaaaacgccagcaacgcggc
ctttttacggttcctggccttttgctggccttttgctcacatgttctttcctgcgttatcccct
gattctgtggataaccgtattaccgcctttgagtgagctgataccgctcgccgcagccgaacga
ccgagcgcagcgagtcagtgagcgaggaagcggaagagcgcctgatgcggtattttctccttac
gcatctgtgcggtatttcacaccgcatatggtgcactctcagtacaatctgctctgatgccgca
tagttaagccagtatacactccgctatcgectacgtgactgggtcatggctgcgeccecgacacce
gccaacacccgctgacgcgccctgacgggce
(SEQ ID NO:51)
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Figure 38
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Figure 39A

57—
ctggcgtaatagcgaagaggcccgcaccgatcgeccttecccaacagttgegcagectgaatgge
gaatggcgcctgatgecggtattttctceccttacgcatctgtgeggtatttcacaccgcatatggt
gcactctcagtacaatctgctctgatgccgcatagttaagccageccccgacacccgeccaacace
cgctgacgagéttagtaaagccctcgctagattttaatgcggatgttgcgattacttcgccaac
tattgcgataacaagaaaaagccagcctttcatgatatatctcccaatttgtgtagggettatt
atgcacgcttaaaaataataaaagcagacttgacctgatagtttggctgtgagcaattatgtge
ttagtgcatctaacgcttgagttaagccgcgecgcgaagecggegtecggecttgaacgaattgtta
gacattatttgccgactaccttggtgatctcgectttcacgtagtggacaaattcttccaactg
atctgcgcgcgaggccaagcgatcttcttcttgtccaagataagectgtctagecttcaagtatg
acgggctgatactgggccggcaggcgctccattgcccagtcggcagcgacatccttcggecgega
ttttgccggttactgcgctgtaccaaatgcgggacaacgtaagcactacatttcgctcatcegec
agcccagtcgggcggcgagttccatagegttaaggtttcatttagecgectcaaatagatectgt
tcaggaaccggatcaaagagttcctccgccgctggacctaccaaggcaacgctatgttctcttg
cttttgtcagcaagatagccagatcaatgtcgatcgtggctggctcgaagatacctgcaagaat
gtcattgcgctgccattctccaaattgcagttcgegecttagectggataacgccacggaatgatg
tcgtcgtgcacaacaatggtgacttctacagcgcggagaatctcgctctctccaggggaagecg
aagtttccaaaaggtcgttgatcaaagctcgccgegttgtttcatcaagecttacggtcaccegt
aaccagcaaatcaatatcactgtgtggcttcaggccgccatccactgcggageccgtacaaatgt
acggccagcaacgtcggttcgagatggcgctcgatgacgccaactacctctgatagttgagtcg'
atacttcggcgatcaccgcttccctcatgatgtttaactttgttttagggcgactgecctgetg
cgtaacatcgttgctgctccataacatcaaacatcgacccacggcgtaacgecgecttgectgettg
gatgcccgaggcatagactgtaccccaaaaaaacagtcataacaagccatgaaaaccgccactg
cgccgttaccaccgctgegttcggtcaaggttctggaccagttgegtgagcgcatacgctactt
gcattacagcttacgaaccgaacaggcttatgtccactgggttcgtgecttcatccgtttcecac
ggtgtgcgtcacccggcaaccttgggcagcagcgaagtcgaggcatttctgtcctggectggecga
acgagcgcaaggtttcggtctccacgcatégtcaggcattggcggccttgctgttcttctacgg
caaggtgctgtgcacggatctgccctggecttcaggagatcggaagacctecggecgtcgeggege
ttgccggtggtdctgaccccggatgaagtggttcgcatcctcggttttctggaaggcgagcatc
gtttgttcgcccagcttctgtatggaacgggcatgcggatcagtgagggtttgcaactgegggt
caaggatctggatttcgatcacggcacgatcatcgtgcgggagggcaagggctccaaggatcgg
gccttgatgttacccgagagcttggcacccagecctgecgecgagcaggggaattaattcccacggg
ttttgctgceccgcaaacgggetgttcectggtgttgectagtttgttatcagaatcgcagatccegge
ttcagccggtttgceccggctgaaagecgctatttcttccagaattgeccatgattttttccccacgg
gaggcgtcactggctcccgtgttgtcggcagectttgattcgataagcagcatcgectgtttcag
gctgtctatgtgtgactgttgagctgtaacaagttgtctcaggtgttcaatttcatgttctagt
tgctttgttttactggtttcacctgttctattaggtgttacatgctgttcatctgttacattgt
cgatctgttcatggtgaacagctttgaatgcaccaaaaactcgtaaaagctctgatgtatctat
cttttttacaccgttttcatctgtgcatatggacagttttccctttgatatgtaacggtgaaca
gttgttctacttttgtttgttagtcttgatgcttcactgatagatacaagagccataagaacct
cagatccttccgtatttagccagtatgttctctagtgtggttcgttgtttttgegtgagccatg
agaacgaaccattgagatcatacttactttgcatgtcactcaaaaattttgcctcaaaactggt
gagctgaatttttgcagttadagcatcgtgtagtgtttttcttagtccgttatgtaggtaggaa
tctgatgtaatggttgttggtattttgtcaccattcatttttatctggttgttctcaagttcgg



WO 2010/005525 PCT/US2009/003897
87/170

Figure 39B

ttacgagatccatttgtctatctagttcaacttggaaaatcaacgtatcagtcgggecggeccteg
cttatcaaccaccaatttcatattgctgtaagtgtttaaatctttacttattggtttcaaaacc
cattggttaagccttttaaactcatggtagttattttcaagcattaacatgaacttaaattcat
caaggctaatctctatatttgccttgtgagttttcttttgtgttagttcttttaataaccactc
ataaatcctcatagagtatttgttttcaaaagacttaacatgttccagattatattttatgaat
ttttttaactggaaaagataaggcaatatctcttcactaaaaactaattctaatttttcgettg
agaacttggcatagtttgtccactggaaaatctcaaagcctttaaccaaaggattcctgatttc
cacagttctcgtcatcagctctctggttgectttagectaatacaccataagcattttcectactg
atgttcatcatctgagcgtattggttataagtgaacgataccgtccgttctttecttgtagggt
tttcaatcgtggggttgagtagtgccacacagcataaaattagcttggtttcatgctccgttaa
gtcatagcgactaatcgctagttcatttgctttgaaaacaactaattcagacatacatctcaat
tggtctaggtgattttaatcactataccaattgagatgggctagtcaatgataattactagtcc
ttttcctttgagttgtgggtatctgtaaattctgctagacctttgectggaaaacttgtaaattce
tgétagaccctctgtaaattccgctagacétttgtgtgttttttttgtttatattcaagtggtt
ataatttatagaataaagaaagaataaaaaaagataaaaagaatagatcccagccctgtgtata
actcactactttagtcagttccgcagtattacaaaaggatgtcgcaaacgctgtttgctectct
acaaaacagaccttaaaaccctaaaggcttaagtagcaccctcgcaagectcgggcaaatcgcetg
aatattccttttgtctccgaccatcaggcacctgagtcgectgtetttttegtgacattcagttce
gctgcgectcacggctctggcagtgaatgggggtaaatggcactacaggecgecttttatggattce
atgcaaggaaactacccataatacaagaaaagcccgtcacgggcttctcagggcgttttatgge
. gggtctgctatgtggtgctatctgactttttgctgttcagcagttcctgecctctgattttcca
gtctgaccacttcggattatcccgtgacaggtcattcagactggctaatgcacccagtaaggca
gcggtatcatcaacaggcttacccgtcttactgtecgggaattcgecgttggeccgattcattaatg
cagattctgaaatgagctgttgacaattaatcatccggctcgtataatgtgtggaattgtgagce
ggataacaatttcacacaggaaacagcgccgctgagaaaaagcgaagcggcactgctctttaac
aatttatcagacaatctgtgtgggcactcgaccggaattatcgattaactttattattaaaaat
taaagaggtatatattaatgtatcgattaaataaggaggaataaaccatgtgtgcgacctcttc
tcaatttactcagattaccgagcataattcccgtecgttccgcaaactatcagccaaacctgtgg
aatttcgaattcctgcaatccctggagaacgacctgaaagtggaaaagctggaggagaaagcga
ccaaactggaggaagaagttcgctgcatgatcaaccgtgtagacacccagccgectgtccctget
ggagctgatcgacgatgtgcagcgcctgggtctgacctacaaatttgaaaaagacatcattaaa
gccctggaaaacatcgtactgctggacgaaaacaaaaagaacaaatctgacctgcacgcaaccg
ctctgtctttcecgtctgectgegtcagcacggtttegaggtttctcaggatgtttttgagegttt
caaggataaagaaggtggtttcagcggtgaactgaaaggtgacgtccaaggcctgctgagcectg
tatgaagcgtcttacctgggtttcgagggtgagaacctgectggaggaggcgegtacctttteca
tcacccacctgaagaacaacctgaaagaaggcattaataccaaggttgcagaacaagtgagcca
cgccctggaactgccatatcaccagegtctgcaccgtctggaggcacgttggttectggataaa
tacgaaccgaaagaaccgcatcaccagctgctgctggagctggcgaagectggattttaacatgg
tacagaccctgcaccagaaagagctgcaagatctgtcccgectggtggaccgagatgggectgge
tagcaaactggattttgtacgcgaccgectgatggaagtttatttetgggcactgggtatggeg
ccagacccgcagtttggtgaatgtcgcaaagectgttactaaaatgtttggtctggtgacgatca
tcgatgacgtgtatgacgtttatggcactctggacgaactgcaactgttcaccgatgctgtaga
gcgctgggacgttaacgctattaacaccctgccggactatatgaaactgtgtttcctggeactg
tacaacaccgttaacgacacgtcctattctattctgaaagagaaaggtcataacaacctgtect
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Figure 39C

atctgacgaaaagctggcgtgaactgtgcaaagcctttctgcaagaggcgaaatggtccaacaa
caaaattatcccggctttctccaagtacctggaaaacgccagegtttcctectceggtgtageg
ctgctggcgccgtcttacttttcegtatgeccagcagcaggaagacatcteccgaccacgcgetge
gttccctgaccgacttccatggtectggtgegttetagetgegttatcectteccgectgtgecaacga
tctggccacctctgecggecggagectggaacgtggcgagactaccaattctatcattagectacatg
cacgaaaacgatggtaccagcgaggaacaggcccgcgaagaactgcgtaaactgatcgacgecg
aatggaaaaagatgaatcgtgaacgcgttagcgactccaccctgctgcectaaagegttcatgga
aatcgcagttaacatggcacgtgtttcccactgéacctaccagtatggcgatggtctgggtcgc

ccagactacgcgactgaaaaccgcatcaaactgctgctgattgaccctttececgattaaccage
' tgatgtatgtctaactgcagctggtaccatatgggaattcgaagctttctagaacaaaaactca
.tctcagaagaggatctgaatagcgccgtcgaccatcatcatcatcatcattgagtttaaacggt
ctccagcttggectgttttggcggatgagagaagattttcagecctgatacagattaaatcagaac
gcagaagcggtctgataaaacagaatttgcctggcggcagtagcgeggtggtcccacctgacce
catgccgaactcagaagtgaaacgccgtagcgecgatggtagtgtggggtctecccatgegaga
gtagggaactgccaggcatcaaataaaacgaaaggctcagtcgaaagactgggcctttegtttt
atctgttgtttgtcggtgaacgctctcctgagtaggacaaatccgecgggagecggatttgaacg
ttgcgaagcaacggcccggagggtggcgggcaggacgcccgeccataaactgccaggcatcaaat
taagcagaaggccatcctgacggatggcctttttgegtttctacaaactctttttgtttatttt
tctaaatacattcaaatatgtatccgctcatgagacaataaccctgataaatgcttcaataat
(SEQ ID NO:52)
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Figure 40
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Figure 41A

5 -

cccgtcttactgtcgggaattcgcgttggccgattcattaatgcagattattgaagcatttatc
agggttattgtctcatgagcggatacatatttgaatgtatttagaaaaataaacaaaaagagtt
tgtagaaacgcaaaaaggccatccgtcaggatggccttctgcttaatttgatgcctggcagttt
atggcgggcgtcctgcccgccaccctccgggccgttgcttcgcaacgttcaaatccgctcccgg
cggatttgtcctactcaggagagcgttcaccgacaaacaacagataaaacgaaaggcccagtct
ttcgactgagcctttcgttttatttgatgcctggcagttccctactctcgcatggggagacccc
acactaccatcggcgctacggcgtttcacttctgagttcggcatggggtcaggtgggaccaccg
cgctactgccgccaggcaaattctgttttatcagaccgcttctgcgttctgatttaatctgtat
caggctgaaaatcttctctcatccgccaaaacagdcaagctggagaccgtttaaactcaatgat
gatgatgatgatggtcgacggcgctattcagatcctcttctgagatgagtttttgttctagaaa
gcttcgaattcccatatggtaccagctgcagttagacatacatcagctggttaatcgggaaagg
gtcaatcagcagcagtttgatgcggttttcagtcgcgtagtctgggcgacccagaccatcgcca
tactggtaggtgcagtgggaaacacgtgccatgttaéctgcgatttccatgaacgctttaggca'
gcagggtggagtcgctaaégcgttcacgattcatctttttccattcggcgtcgatcagtttacg
cagttcttcgcgggcctgttcctcgctggtaccatcgttttcgtgcatgtagctaatgatagaa
ttggtagtctcgccacgttccagctccgccgcagaggtggccagatcgttgcacaggcggaaga
taacgcagctagaacgcaccagaccatggaagtcggtcagggaacgcagcgcgtggtcggagat
gtcttcctgctgctggcatacggaaaagtaagacggcgccagcagcgctacaccggaggaggaa
acgctggcgttttccaggtacttggagaaagccgggataattttgttgttggaccatttcgcct
cttgcagaaaggctttgcacagttcacgccagcttttcgtcagataggacaggttgttatgacc
tttctctttcagaatagaataggacgtgtcgttaacggtgttgtacagtgccaggaaacacagt
ttcatatagtccggcagggtgttaatagcgttaacgtcccagcgctctacagcatcggtgaaca
gttgcagttcgtccagagtgccataaacgtcatacacgtcatcgatgatcgtcaccagaccaaa
cattttagtaacagctttgcgacattcaccaaactgcgggtctggcgccatacccagtgcccag
aaataaacttccatcaggcggtcgcgtacaaaatccagtttgctagccaggcccatctcggtcc
accagcgggacagatcttgcagctctttctggtgcagggtctgtaccatgttaaaatccagctt
cgccagctccagcagcagctggtgatgcggttctttcggttcgtatttatccaggaaccaacgt
gcctccagacggtgcagacgctggtgatatggcagttccagggcgtggctcacttgttctgcaa
ccttggtattaatgccttctttcaggttgttcttcaggtgggtgatggaaaaggtacgcgcctc
ctccagcaggttctcaccctcgaaacccaggtaagacgcttcatacaggctcagcaggccttgg
acgtcacctttcagttcaccgctgaaaccaccttctttatccttgaaacgctcaaaaacatcct
gagaaacctcgaaaccgtgctgacgcagcagacggaaagacagagcggttgcgtgcaggtcaga
tttgttctttttgttttcgtccagcagtacgatgttttccagggctttaatgatgtctttttca
aatttgtaggtcagacccaggcgctgcacatcgtcgatcagctccagcagggacagcggctggg
tgtctacacggttgatcatgcagcgaacttcttcctccagtttggtcgctttctcctccagctt
ttccactttcaggtcgttctccagggattgcaggaattcgaaattccacaggtttggctgatag
tttgcggaacgacgggaattatgctcggtaatctgagtaaattgagaagaggtcgéacacatgg
tttattcctccttatttaatcgatacattaatatatacctctttaatttttaataataaagtta
atcgataattccggtcgagtgcccacacagattgtctgataaattgttaaagagcagtgccgct
tcgctttttctcageggcgetgtttcctgtgtgaaattgttatccgectcacaattccacacatt
atacgagccggatgattaattgtcaacagctcatttcagaatctggcgtaatagcgaagaggcc
cgcaccgatcgcccttcccaacagttgcgcagcctgaatggcgaatggcgcctgatgcggtatt
ttctccttacgcatctgtgcggtatttcacaccgcatatggtgcactctcagtacaatctgctc
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Figure 41B

tgatgccgcatagttaagccagccccgacacccgccaacaccegetgacgagettagtaaagec
ctcgctagattttaatgcggatgttgcgattacttcgccaactattgcgataacaagaaaaagce
cagcctttcatgatatatctcccaatttgtgtagggcttattatgcacgcttaaaaataataaa
agcagacttgacctgatagtttggctgtgagcaattatgtgcttagtgcatctaacgecttgagt
taagccgcgccgcgaagcggcgtcggcttgaacgaattgttagacattatttgecgactaccett
ggtgatctcgcctttcacgtagtggacaaattcttccaactgatctgcgcgecgaggeccaagega
tcttcttcttgtccaagataagcctgtctagecttcaagtatgacgggctgatactgggeccggea
ggcgctccattgcccagtcggcagcgacatcectteggegegattttgecggttactgegetgta
ccaaatgcgggacaacgtaagcactacatttcgctcategeccagceccagtcgggeggegagttce
catagcgttaaggtttcatttagcgcctcaaatagatcctgttcaggaaccggatcaaagagtt
ccteccgeccgetggacctaccaaggcaacgctatgttctettgettttgtcagcaagatagecag
atcaatgtcgatcgtggctggctcgaagatacctgcaagaatgtcattgcgctgccattcteca
aattgcagttcgcgcttagctggataacgccacggaatgatgtcgtcgtgcacaacaatggtga
cttctacagcgcggagéatctcgctctctccaggggaagccgaagtttccaaaaggtcgttgat
caaagctcgccgegttgtttcatcaageccttacggtcaccgtaaccagcaaatcaatatcactg
tgtggcttcaggccgccatccactgcggageccgtacaaatgtacggccagcaacgtcggttcga
gatggcgctcgatgacgccaactacctctgatagttgagtcgatacttcggecgatcaccgette
cctcatgatgtttaactttgttttagggcgactgccctgectgecgtaacatcgttgetgectecat
aacatcaaacatcgacccacggcgtaacgcgcttgetgecttggatgcccgaggcatagactgta
ccccaaaaaaacagtcataacaagccatgaaaaccgccactgcgccgttaccaccgetgegtte
ggtcaaggttctggaccagttgcgtgagcgcatacgctacttgcattacagcttacgaaccgaa
caggcttatgtccactgggttcgtgccttcatcecgtttccacggtgtgecgtcacccggcaacct
tgggcagcagcgaagtcgaggcatttctgtcctggctggcgaacgagcgcaaggtttceggtcte
cacgcatcgtcaggcattggcggeccttgctgttcttctacggcaaggtgectgtgcacggatctg
ccctggcttcaggagatcggaagacctcggeccgtecgecggegettgecggtggtgetgaceececgg
atgaagtggttcgcatcctcggttttctggéaggcgagcatcgtttgttcgcccagcttctgta
tggaacgggcatgcggatcagtgagggtttgcaactgecgggtcaaggatctggatttcgatcac
ggcacgatcatcgtgcgggagggcaagggctccaaggatcgggccttgatgttacccgagaget
tggcacccagcctgcgcgagcaggggaattaattcccacgggttttgectgeccecgecaaacggget
gttctggtgttgctagtttgttatcagaatcgcagatccggettcagecggtttgecggetgaa
agcgctatttcttccagaattgccatgattttttccccacgggaggcgtcactggctceegtgt
tgtcggbagctttgattcgataagcagcatcgcctgtttcaggctgtctatgtgtgactgttga
gctgtaacaagttgtctcaggtgttcaatttcatgttctagttgctttgttttactggtttcac
ctgttctattaggtgttacatgctgttcatctgttacattgtcgatctgttcatggtgaacagc
tttgaatgcaccaaaaactcgtaaaagctctgatgtatctatcttttttacaccgttttcatct
gtgcatatggacagttttccctttgatatgtaacggtgaacagttgttctacttttgtttgtta
gtcttgatgcttcactgatagatacaagagccataagaacctcagatccttccgtatttageca
gtatgttctctagtgtggttegttgtttttgegtgagccatgagaacgaaccattgagatcata
cttactttgcatgtcactcaaaaattttgcctcaaaactggtgagctgaatttttgcagttaaa
gcatcgtgtagtgtttttcttagtccgttatgtaggtaggaatctgatgtaatggttgttggta
ttttgtcaccattcatttttatctggttgttctcaagttcggttacgagatccatttgtctatc
tagttcaacttggaaaatcaacgtatcagtcgggcggcctcgcttatcaaccaccaatttcata
ttgctgtaagtgtttaaatctttacttattggtttcaaaacccattggttaagccttttaaact
catggtagttattttcaagcattaacatgaacttaaattcatcaaggctaatctctatatttgce
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Figure 41C

cttgtgagttttcttttgtgttagttcttttaataaccactcataaatcctcatagagtatttg
ttttcaaaagacttaacatgttccagattatattttatgaatttttttaactggaaaagataag
gcaatatctcttcactaaaaactaattctaatttttcgcttgagaacttggcatagtttgtcca
ctggaaaatctcaaagcctttaaccaaaggattcctgatttccacagttctcgtcatcagctct
ctggttgctttagctaatacaccataagcattttccctactgatgttcatcatctgagcgtatt
ggttataagtgaacgataccgtccgttctttccttgtagggttttcaatcgtggggttgagtag
tgccacacagcataaaattagcttggtttcatgctccgttaagtcatagcgactaatcgctagt
tcatttgctttgaaaacaactaattcagacatacatctcaattggtctaggtgattttaatcac
tataccaattgagatgggctagtcaatgataattactagtccttttcctttgagttgtgggtat
ctgtaaattctgctagacctttgctggaaaacttgtaaattctgctagaccctctgtaaattce
gctagacctttgtgtgttttttttgtttatattcaagtggttataatttatagaataaagaaag
aataaaaaaagataaaaagaatagatcccagccctgtgtataactcactactttagtcagttee:
gcagtattacaaaaggatgtcgcaaacgctgtttgctcctctacaaaacagaccttaaaaccct
aaaggcttaagtagcaccctcgcaagctcgggcaaatcgctgaatattecttttgtctecgace
atcaggcacctgagtcgctgtctttttcgtgacattcagttcgectgegectcacggectcectggeag
tgaatgggggtaaatggcactacaggcgccttttatggattcatgcaaggaaactacccataat
acaagaaaagcccgtcacgggcttctcagggcgttttatggcgggtctgetatgtggtgetate
tgactttttgctgttcagcagttcctgeectectgattttecagtetgaccactteggattatcece
cgtgacaggtcattcagactggctaatgcacccagtaaggcagcggtatcatcaacaggctta
(SEQID NO:53)
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Figure 42
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"Figure 43A

57-

ctggcgtaatagcgaagaggcccgcaccgatcgcccttcccaacagttgcgcagcctgaatggc
gaatggcgcctgatgcggtattttctecttacgcatctgtgeggtatttcacaccgecatatggt
gcactctcagtacaatctgctctgatgeccgcatagttaagccagcccecgacaccecgccaacacce
cgctgacgagcttagtaaagccctcgctagattttaatgecggatgttgegattacttcgecaac
tattgcgataacaagaaaaagccagcctttcatgatatatctcccaatttgtgtagggcttatt
atgcacgcttaaaaataataaaagcagacttgacctgatagtttggctgtgagcaattatgtge
ttagtgcatctaacgcttgagttaagccgecgecgecgaagcggecgtcggecttgaacgaattgtta
gacattatttgccgactaccttggtgatctegectttcacgtagtggacaaattcttccaactg
atctgcgcgcgaggccaagcgatcttcttettgtecaagataagectgtctagettcaagtatg
acgggctgatactgggccggcaggcgctccattgeccagtcggcagecgacatccttcggegega
ttttgccggttactgegetgtaccaaatgcgggacaacgtaagcactacatttecgeteategec
agcccagtcgggcggcgagttccatagecgttaaggtttcatttagecgectcaaatagateetgt
tcaggaaccggatcaaagagttcctccgccgctggacctaccaaggcaacgctatgttctcttg
cttttgtcagcaagatagccagatcaatgtcgatcgtggctggctcgaagatacctgcaagaat
gtcattgcgctgccattctccaaattgcagttcgecgettagectggataacgccacggaatgatg
tcgtcgtgcacaacaatggtgacttctacagecgcggagaatctegctctectccaggggaagecg
aagtttccaaaaggtcgttgatcaaagctcgecgegttgtttcatcaagecttacggtcaccgt
aaccagcaaatcaatatcactgtgtggcttcaggccgccatccactgecggageccgtacaaatgt
acggccagcaacgtcggttcgagatggcgctcgatgacgccaactacctctgatagttgagtcg
atacttcggcgatcaccgcttccctcatgatgtttaactttgttttagggcgactgeccctgetg
cgtaacatcgttgctgctccataacatcaaacatcgacccacggcgtaacgecgecttgetgettg
gatgcccgaggcatagactgtaccccaaaaaaacagtcataacaagccatgaaaaccgccactg
cgccgttaccacégctgcgttcggtcaaggttctggaccagttgcgtgagcgcatacgctactt
gcattacagcttacgaaccgaacaggcttatgtccactgggttegtgecttcatccgtttecac
ggtgtgcgtcacccggcaaccttgggcagcagcgaagtcgaggcatttctgtectggetggega
acgagcgcaaggtttcggtctccacgcatcgtcaggcattggcggeccttgectgttecttctacgg
caaggtgctgtgcacggatctgccctggcttcaggagatcggaagacctcggecgtegecggege
ttgccggtggtgctgaccccggatgaagtggttcgcatcctcggttttctggaaggcgagcatc
gtttgttcgecccagcttctgtatggaacgggcatgecggatcagtgagggtttgcaactgegggt
caaggatctggatttcgatcacggcacgatcatcgtgcgggagggcaagggctccaaggatcgg
gccttgatgttacccgagagcttggcacccagecctgecgcgagcaggggaattaattcecccacggg
ttttgctgcccgcaaacgggctgttctggtgttgctagtttgttatcagaatcgcagatecgge
ttcagccggtttgccggctgaaagecgctatttctteccagaattgeccatgattttttecccacgg
gaggcgtcactggctcccgtgttgtcggcagetttgattecgataagcagcatcgectgtttcag
gctgtctatgtgtgactgttgagctgtaacaagttgtctcaggtgttcaatttcatgttctagt
tgctttgttttactggtttcacctgttctattaggtgttacatgectgttcatctgttacattgt
cgatctgttcatggtgaacagctttgaatgcaccaaaaactcgtaaaagctctgatgtatctat
cttttttacaccgttttcatctgtgcatatggacagttttccctttgatatgtaacggtgaaca
gttgttctacttttgtttgttagtcttgatgcttcactgatagatacaagagccataagaacct
cagatccttccgtatttagccagtatgttctctagtgtggttecgttgtttttgegtgagecatg
agaacgaaccattgagatcatacttactttgcatgtcactcaaaaattttgcctcaaaactggt
gagctgaatttttgcagttaaagcatcgtgtagtgtttttcttagtccgttatgtaggtaggaa
tctgatgtaatggttgttggtattttgtcaccattcatttttatctggttgttctcaagttcgg



WO 2010/005525 PCT/US2009/003897
95/170

Figure 43B

ttacgagatccatttgtctatctagttcaacttggaaaatcaacgtatcagtcgggcggcctcg
cttatcaaccaccaatttcatattgctgtaagtgtttaaatctttacttattggtttcaaaacc
cattggttaagccttttaaactcatggtagttattttcaagcattaacatgaacttaaattcat
caaggctaatctctatatttgccttgtgagttttcttttgtgttagttcttttaataaccactc
ataaatcctcatagagtatttgttttcaaaagacttaacatgttccagattatattttatgaat
ttttttaactggaaaagataaggcaatatctcttcactaaaaactaattctéatttttcgcttg
agaacttggcatagtttgtccactggaaaatctcaaagcctttaaccaaaggattcctgatttce
cacagttctcgtcatcagctctctggttgectttagctaatacaccataagcattttccctactg
atgttcatcatctgagcgtattggttataagtgaacgataccgtccgttctttcecttgtagggt
tttcaatcgtggggttgagtagtgccacacagcataaaattagcttggtttcatgctceccgttaa
gtcatagcgactaatcgctagttcatttgctttgaaaacaactaattcagacatacatctcaat
tggtctaggtgattttaatcactataccaattgagatgggctagtcaatgataattactagtcc
ttttcctttgagttgtgggtatctgtaaattctgctagacctttgctggaaaacttgtaaattc
tgctégaccctctgtaaattccgctagacctttgtgtgttttttttgtttatattcaagtggtt
ataatttatagaataaagaaagaataaaaaaagataaaaagaatagatcccagccctgtgtata
actcactactttagtcagttccgcagtattacaaaaggatgtcgcaaacgctgtttgctcctct
acaaaacagaccttaaaaccctaaaggcttaagtagcaccctcgcaagctcgggcaaatcgcectg
aatattccttttgtctccgaccatcaggcacctgagtcgectgtctttttegtgacattcagttce
gctgcgctcacggctctggcagtgaatgggggtaaatggcactacaggcgecttttatggatte
atgcaaggaaactacccataatacaagaaaagcccgtcacgggcttctcagggcgttttatgge
gggtctgctatgtggtgctatctgactttttgectgttcagcagttectgececctctgattttcea
gtctgaccacttcggattatcccgtgacaggtcattcagactggctaatgcacccagtaaggcea
gcggtatcatcaacaggcttacccgtcttactgtegggaattegecgttggeccgattcattaatg
cagattctgaaatgagctgttgacaattaatéatccggctcgtataatgtgtggaattgtgagc
ggataacaatttcécacaggaaacagcgccgctgagaaaaagcgaagcggcactgctctttaac
aatttatcagacaatctgtgtgggcactcgaccggaattatcgattaactttattattaaaaat
taaagaggtatatattaatgtatcgattaaataaggaggaataaaccatgtgtgcgacctéttc
tcaatttactcagattaccgagcataattcccgtcgttccgcaaactatcagccaaacctgtgyg
aatttcgaattcctgcaatccctggagaacgacctgaaagtggaaaagctggaggagaaagcga
ccaaactggaggaagaagttcgctgcatgatcaaccgtgtagacacccagccgctgtccctgct
ggagctgatcgacgatgtgcagcgcctgggtctgacctacaaatttgaaaaagacatcattaaa
gccctggaaaacatcgtactgctggacgaaaacaaaaagaacaaatctgacctgcacgcaaccg
ctctgtctttcecgtctgectgecgtcagcacggtttcgaggtttctcaggatgtttttgagegtet
caaggataaagaaggtggtttcagcggtgaactgaaaggtgacgtccaaggcctgctgagcectg
tatgaagcgtcttacctgggtttcgagggtgagaacctgectggaggaggcgcecgtacctttteca
tcacccacctgaagaacaacctgaaagaaggcattaataccaaggttgcagaacaagtgagcca
cgccctggaactgccatatcaccagecgtctgcaccgtctggaggcacgttggttcctggataaa
tacgaaccgaaagaaccgcatcaccagctgctgetggagctggcgaagctggattttaacatgg
tacagaccctgcaccagaaagagctgcaagatctgtcccgectggtggaccgagatgggccectgge
tagcaaactggattttgtacgcgaccgcctgatggaagtttatttctgggcactgggtatggcg
ccagacccgcagtttggtgaatgtcgcaaagectgttactaaaatgtttggtctggtgacgatca
tcgatgacgtgtatgacgtttatggcactctggacgaactgcaactgttcaccgatgctgtaga
gcgctgggacgttaacgctattaacaccctgeccggactatatgaaactgtgtttcectggcactg
tacaacaccgttaacgacacgtcctattctattctgaaagagaaaggtcataacaacctgtcct
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Figure 43C

atctgacgaaaagctggcgtgaactgtgcaaagcctttctgcaagaggcgaaatggtccaacaa
caaaattatcccggctttctccaagtacctggaaaacgccagegtttcectceccteccggtgtageg
ctgctggcgecgtcttacttttececgtatgccagcagcaggaagacatctccgaccacgegetge
gttccctgaccgacttccatggtctggtgcgttctagctgcgttatcttccgcctgtgcaacga
tctggccacctctgcggcggagctggaacgtggcgagactaccaattctatcattagctacatg
cacgaaaacgatggtaccagcgaggaacaggcccgcgaagaactgcgtaaactgatcgacgccg
aatggaaaaagatgaatcgtgaacgcgttagcgactccaccctgctgcctaaagcgttcatgga
aatcgcagttaacatggcacgtgtttcccactgcacctaccagtatggcgatggtctgggtcgc
ccagactacgcgactgaaaaccgcatcaaactgctgctgattgaccctttcccgattaaccagc
tgatgtatgtctaactgcatcgcccttaggaggtaaaaaaaaatgactgccgacaacaatagta
tgccccatggtgcagtatctagttacgccaaattagtgcaaaaccaaacacctgaagacatttt
ggaagagtttcctgaaattattccattacaacaaagacctaatacccgatctagtgagacgtca
aatgacgaaagcggagaaacatgtttttctggtcatgatgaggagcaaattaagttaatgaatg
aaaattgtattgttttggattgggacgataatgctattggtéccggtéccaagaaagtttgtca
tttaatggaaaatattgaaaagggtttactacatcgtgcattctccgtctttattttcaatgaa
caaggtgaattacttttacaacaaagagccactgaaaaaataactttccctgatctttggacta
acacatgctgctctcatccactatgtattgatgacgaattaggtttgaagggtaagctagacga
taagattaagggcgctattactgcggcggtgagaaaactagatcatgaattaggtattccagaa
gatgaaactaagacaaggggtaagtttcactttttaaacagaatccattacatggcaccaagca
atgaaccatggggtgaacatgaaattgattacatcctattttataagatcaacgctaaagaaaa
cttgactgtcaacccaaacgtcaatgaagttagagacttcaaatgggtttcaccaaatgatttg
aaaactatgttﬁgctgacccaagttacaagtttacgccttggtttaagattatttgcgagaatt
acttattcaactggtgggagcaattagatgacctttctgaagtggaaaatgacaggcaaattca
tagaatgctataacgacgcgtcctgcagctggtaccatatgggaattcgaagctttctagaacg
aaaactcatctcagaagaggatctgaatagcgccgtcgaccétcatcatcatcatcattgagtt
taaacggtctccagcttggctgttttggcggatgagagaagattttcagcctgatacagattaa
atcagaacgcagaagcggtctgataaaacagaatttgcctggcggcagtagcgcggtggtccca
cctgaccccatgccgaactcagaagtgaaachcgtagcgccgatggtagtgtggggtctcccc
atgcgagagtagggaactgccaggcatcaaataaaacgaaaggctcagtcgaaagactgggcct
ttcgttttatctgttgtttgtcggtgaacgctctcctgagtaggacaaatccgccgggagcgga
tttgaacgttgcgaagcaacggcccggagggtggcgggcaggacgcccgccataaactgccagg
catcaaattaagcagaaggccatcctgacggatggcctttttgcgtttctacaaactctttttg
tttatttttctaaatacattcaaatatgtatccgctcatgagacaataaccctgataaatgctt
caataat .

" (SEQ ID NO:54)
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Figure 44
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Figure 45A

5’-

cccgtcttactgtcgggaattecgegttggecgattcattaatgcagattattgaagcatttatc
agggttattgtctcatgagcggatacatatttgaatgtatttagaaaaataaacaaaaagagtt
tgtagaaacgcaaaaaggccatccgtcaggatggccttctgecttaatttgatgecctggecagttt
atggcgggcgtcctgceccecgeccaceccteccgggeccgttgettcgcaacgttcaaatcecgetceceegg
cggatttgtcctactcaggagagcgttcaccgacaaacaacagataaaacgaaaggcccagtct
ttcgactgagcctttcgttttatttgatgectggcagttccctactctcgcatggggagaccce
acactaccatcggcgctacggcgtttcacttectgagttcggcatggggtcaggtgggaccacceg
cgctactgccgccaggcaaattetgttttatcagaccgecttctgegttctgatttaatctgtat
caggctgaaaatcttctctcatccgccaaaacagccaagctggagaccgtttaaactcaatgat
gatgatgatgatggtcgacggcgctattcagatcctcttctgagatgagtttttgttctagaaa
gcttcgaattcccatatggtaccagctgecagttatgeccageccaggecttgattttggettcecat
accagcggcatcgaggccgagttcggcgegecatttcttectgagttccttgecggaataaagaag
tccggcaggccaatgttcagcacgggtactggtttacgatgggccatcagcacttcgttcacgc
cgctgcctgcgccgcccataatggcgttttcttctacggtgaccagcgcttcatggctggcggc
catttccagaattaacgcttcatcaagcggtttcacaaaacgcatatcgaccagcgtggcegttce
agcgattcggcgactttcgccgecttetggcatcagcgtaccaaagttaaggatcgccagtttet
cgccacgacgcttcacaatgecctttgccaattggtagtttttccagecggegtcagttccacgece
gaccgcgttgccacgcgggtagcgcaccgctgacgggccatcgttatagtgatagecggtatag
agcatctggcgacattcgttttcatcgctcggggtcataatgaccatttccggtatgcagegea
ggtaagagagatcaaaagcaccctgatgggtttgaccgtcagcaccaacaatgcccgcgcggtc
gatggcgaacaggaccggaagcttttgaatcgccacgtcatgcagcacctgatcataggegegt
tgcaggaaagtggagtaaatcgcgacaatgggtttgtacccaccaatcgccagacccgcagcaa
aggtcaccgcgtgttgctcggcaattgccacgtcgaagtagcgatccgggaatttacgtgaaaa
ctcgaccatgccggaaccttcacgcatcgeccggagtaatcgeccatcagettgttgtcettteget
gccgtttcgcacaaccagtcgccaaagatttttgaatagectcggcaaaccgeccgctacttttcg
gcaaacaaccgctggagggatcaaatttaggcacggcgtggaaagtgatcgggtectttttetge
cggttcataaccacgaccttttttggtcatgatatgcaggaactgcgggcctttcaggtcgege
atgttctttagcgtggtgataagccccagcacatcgtgaccgtccaccgggceccgatgtagttaa
agcccagctcttcaaacaacgtgccaggcactaccatgcctttaatatgttcttcggtgcgttt
gagcagctctttaattggcggcacgccagagaaaacttttttcccgecttegegecagtgaagag
taaagcttaccggaaagcagctgtgccagatggttgttgagcgcgecgacattttcggaaatcg
acatttcattgtcgttgagaatcaccagcatatcaggacggatatcgecccgcecgtgattcatcge
ttcaaacgccatgcctgcggtaatcgcgccatcgccaatgacacagacggtgcggegatttttg
ccttctttttcggcagcaaccgcaataccaattccggcactgatggaggttgatgaatgeccga
cgcttaatacgtcatattcgctttcgcecgegeccacgggaacgggtgcagaccgectttcectgacg
gatggtgccgattttgtcgeggecgtccggtcaaaattttatgecggataagcctgatgccccaca
tcccaaatcaattggtcaaacggggtgttgtagacatagtgéagcgccacggtcagttcgaccg
tgcccagcccggaggcgaagtgcchctggaacggctcacgétgtcgagtaaatagcggcgcag
ttcgtcgcagagtttcggtaaactctctttcggcaacagtcgtaactcctgggtggagtcgace
agtgccagggtcgggtatttggcaatatcaaaactcatgtttttttacctcctaagggcgaatg
cagttagacatacatcagctggttaatcgggaaagggtcaatcagcagcagtttgatgcggttt
tcagtcgcgtagtctgggcgacccagaccatcgccatactggtaggtgcagtgggaaacacgtg
ccatgttaactgcgatttccatgaacgctttaggcagcagggtggagtcgctaacgegttcacg



WO 2010/005525 PCT/US2009/003897
99/170

Figure 45B

attcatctttttccattcggcgtcgatcagtttacgcagttcttcecgegggectgttectegetg
gtaccatcgttttcgtgcatgtagctaatgatagaattggtagtctcgccacgtteccagcectccg
ccgcagaggtggccagatcgttgcacaggcggaagataacgcagctagaacgcaccagaccatg
gaagtcggtcagggaacgcagcgcgtggtcggagatgtcttectgetgetggcatacggaaaag
taagacggcgccagcagcgctacaccggaggaggaaacgctggcgttttccaggtacttggaga
aagccgggataattttgttgttggaccatttcecgectcttgcagaaaggctttgcacagttcacg
ccagcttttcgtcagataggacaggttgttatgacctttctctttcagaatagaataggacgtg
tcgttaacggtgttgtacagtgccaggaaacacagtttcatatagtccggcagggtgttaatag
cgttaacgtcccagcgctctacagcateggtgaacagttgcagttcgtccagagtgecataaac
gtcatacacgtcatcgatgatcgtcaccagaccaaacattttagtaacagctttgcgacattca
ccaaactgcgggtctggcgeccatacccagtgecccagaaataaacttccatcaggeggtcgegta
caaaatccagtttgctagccaggcccatctcggtccaccagcgggacagatcttgecagetcttt
ctggtgcagggtctgtaccatgttaaaatccagcttcgeccagctccagcagcagetggtgatge
ggttctttcggttcgtatttatccaggaaccaacgtgéctccagacggtgcagacgctggtgat
atggcagttccagggcgtggctcacttgttctgcaaccttggtattaatgccttctttcaggtt
gttcttcaggtgggtgatggaaaaggtacgcgcctcctccagcaggttctcaccctcgaaacce
aggtaagacgcttcatacaggctcagcaggccttggacgtcacctttcagttcaccgctgaaac
caccttctttatccttgaaacgctcaaaaacatcctgagaaacctcgaaaccgtgctgacgcag
cagacggaaagacagagcggttgcgtgcaggtcagatttgttctttttgttttcgtccagcagt
acgatgttttccagggctttaatgatgtctttttcaaatttgtaggtcagacccaggcgctgca
catcgtcgatcagctccagcagggacagcggctgggtgtctacacggttgatcatgcagcgaac
ttcttectccagtttggtecgetttctecteccagetttteccactttcaggtcgttoteccagggat
tgcaggaattcgaaattccacaggtttggctgatagtttgcggaacgacgggaattatgctcgg
taatctgagtaaattgagaagaggtcgcacacatggtttattcctccttatttaatcgatacat
taatatatacctctttaatttttaataataaagttaatcgataattccggtcgagtgcccacac
agattgtctgataaattgttaaagagcagtgccgcttcgetttttctcagecggegetgtttect
gtgtgaaattgttatccgctcacaattccacacattatacgagccggatgattaattgtcaaca
gctcatttcagaatctggcgtaatagqgaagaggcccgcaccgatcgcccttcccaacagttgc
gcagcctgaatggcgaatggcgcctgatgeggtattttctccttacgcatctgtgeggtatttc
acaccgcatatggtgcactctcagtacaatctgctctgatgccgcatagttaagccagccccga
cacccgccaacacccgctgacgagcttagtaaagccctcgctagattttaatgeggatgttgeg
attacttcgccaactattgcgataacaagaaaaagccagcctttcatgatatatctcccaattt
gtgtagggcttattatgcacgcttaaaaataataaaagcagacttgacctgatagtttggctgt
gagcaattatgtgcttagtgcatctaacgcttgagttaagccgcgeccgecgaageggegtegget
tgaacgaattgttagacattatttgccgactaccttggtgatctcgecctttcacgtagtggaca
aattcttccaactgatctgcgcgcgaggccaagcgatcttcttcttgtccaagataagectgtce
tagcttcaagtatgacgggctgatactgggccggcaggcgctccattgcccagtcggcagecgac
atccttcggcgecgattttgeccggttactgegetgtaccaaatgcgggacaacgtaagcactaca
tttcgctcatcgccageccagtcgggcggcgagttccatagecgttaaggtttcatttagegect
caaatagatcctgttcaggaaccggatcaaagagttcctccgecgectggacctaccaaggcaac
gctatgttctcttgecttttgtcagcaagatagccagatcaatgtcgatcgtggctggctcgaag
atacctgcaagaatgtcattgcgctgccattctccaaattgcagttcgegcttagectggataac
gccacggaatgatgtcgtcgtgcacaacaatggtgacttctacagcgecggagaatctcgetctc
tccaggggaagccgaagtttccaaaaggtcgttgatcaaagctcgccgecgttgtttcatcaage
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Figure 45C

cttacggtcaccgtaaccagcaaatcaatatcactgtgtggcttcaggccgccatccactgcgg»
agccgtacaaatgtacggccagcaacgtcggttcgagatggcgctcgatgacgccaactacctc
tgatagttgagtcgatacttcggcgatcaccgcttccctcatgatgtttaactttgttttaggg
cgactgccctgctgcgtaacatcgttgctgctccataacatcaaacatcgacccacggcgtaac
gcgcttgctgcttggatgcccgaggcatagactgtaccccaaaaaaacagtcataacaagccat
gaaaaccgccactgcgccgttaccaccgctgcgttcggtcaaggttctggaccagttgcgtgag
cgcatacgctacttgcattacagcttacgaaccgaacaggcttatgtccactgggttcgtgcct
tcatccgtttccacggtgtgcgtcacccggcaaccttgggcagcagcgaagtcgaggcatttct
gtcctggctggcgaacgagcgcaaggtttcggtctccacgcatcgtcaggcattggcggccttg
ctgttcttctacggcaaggtgctgtgcacggatctgccctggcttcaggagatcggaagacctc
ggccgtcgcggcgcttgccggtggtgctgaccccggatgaagtggttcgcatcctcggttttct
ggaaggcgagcatcgtttgttcgcccagcttctgtatggaacgggcatgcggatcagtgagggt
ttgcaactgcgggtcaaggatctggatttcgatcacggcacgatcatcgtgcgggagggcaagg
gctccaaggatcgggccttgatgttacccgagagcttggcacccagcctgcgcgagcaggggaa
ttaattcccacgggttttgctgcccgcaaacgggctgttctggtgttgctagtttgttatcaga
atcgcagatccggcttcagccggtttgccggctgaaagcgctatttcttccagaattgccatga
ttttttccccacgggaggcgtcactggctcccgtgttgtcggcagctttgattcgataagcagc
atcgcctgtttcaggctgtctatgtgtgactgttgagctgtaacaagttgtctcaggtgttcaa
tttcatgttctagttgctttgttttactggtttcacctgttctattaggtgttacatgctgttc
atctgttacattgtcgatctgttcatggtgaacagctttgaatgcaccaaaaactcgtaaaagc
tctgatgtatctatcttttttacaccgttttcatctgtgcatatggacagttttccctttgata
tgtaacggtgaacagttgttctacttttgtttgttagtcttgatgcttcactgatagatacaag
agccataagaacctcagatccttccgtatttagccagtatgttctctagtgtggttcegttgttt
ttgcgtgagccatgagaacgaaccattgagatcatacttactttgcatgtcactcaaaaatttt
gcctcaaaactggtgagctgaatttttgcagttaaagcatcgtgtagtgtttttcttagtccgt
tatgtaggtaggaatctgatgtaatggttgttggtattttgtcaccattcatttttatctggtt
gttctcaagttcggttacgagatccatttgtctatctagttcaacttggaaaatcaacgtatca
gtcgggcggectcgettatcaaccaccaatttcatattgctgtaagtgtttaaatctttactta
ttggtttcaaaacccattggttaagccttttaaactcatggtagttattttcaagcattaacat
gaacttaaattcatcaaggctaatctctatatttgccttgtgagttttcttttgtgttagttct
tttaataaccactcataaatcctcatagagtatttgttttcaaaagacttaacatgttccagat
tatattttatgaatttttttaactggaaaagataaggcaatatctcttcactaaaaactaattc
taatttttcgcttgagaacttggcatagtttgtccactggaaaatctcaaagcectttaaccaaa
ggattcctgatttccacagttctcgtcatcagctctctggttgctttagctaatacaccataag
cattttccctactgatgttcatcatctgagcgtattggttataagtgaacgataccgtccgttc
tttccttgtagggttttcaatcgtggggttgagtagtgccacacagcataaaattagcttggtt
tcatgctccgttaagtcatagcgactaatcgctagttcatttgctttgaaaacaactaattcag
acatacatctcaattggtctaggtgattttaatcactataccaattgagatgggctagtcaatg
ataattactagtccttttcctttgagttgtgggtatctgtaaattctgctagacctttgctgga
aaacttgtaaattctgctagaccctctgtaaattccgctagacctttgtgtgttttttttgttt
atattcaagtggttataatttatagaataaagaaagaataaaaaaagataaaaagaatagatcc
cagccctgtgtataactcactactttagtcagttccgcagtattacaaaaggatgtcgcaaacg
ctgtttgctcctctacaaaacagaccttaaaaccctaaaggcttaagtagcaccctcgcaagct
cgggcaaatcgctgaatattccttttgtctccgaccatcaggcacctgagtegetgtettttte



WO 2010/005525 PCT/US2009/003897
101/170

Figure 45D

Gtgacattcagttcgctgcgctcacggctctggcagtgaatgggggtaaatggcactacaggcg
ccttttatggattcatgcaaggaaactacccataatacaagaaaagcccgtcacgggcttctca
gggcgttttatggcgggtctgctatgtggtgctatctgactttttgctgttcagcagttcctgc
cctctgattttccagtctgaccacttcggattatcccgtgacaggtcattcagactggctaatg
cacccagtaaggcagcggtatcatcaacaggctta

(SEQ ID NO:55)
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Figure 46C
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Figure 47C
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Figure 48C
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Figure 49A
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Figure 49C
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Figure 50
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Figure 51A

5’ -
tcgetgegetcggtegtteggectgeggegageggtatcagectcactcaaaggecggtaatacggt
tatccacagaatcaggggataacgcaggaaagaacatgtgagcaaaaggccagcaaaaggccag
gaaccgtaaaaaggccgcgttgctggcgtttttccataggectcegececcectgacgagecatcac
aaaaatcgacgctcaagtcagaggtggcgaaacccgacaggactataaagataccaggegtttc
cccctggaagctccctegtgegetctectgttecgacectgecgettaceggatacctgtecge
ctttctcccttcgggaagegtggegetttetcatagectcacgectgtaggtatctcagtteggtg
taggtcgttcgctccaagctgggectgtgtgcacgaacccceccgttcagececcgacegetgegect
tatccggtaactatcgtcttgagtccaacccggtaagacacgacttatcgeccactggcagecage
cactggtaacaggattagcagagcgaggtatgtaggcggtgctacagagttcttgaagtggtgg
cctaactacggctacactagaagaacagtatttggtatctgcgctctgctgaagccagttaccet
tcggaaaaagagttggtagctcttgatccggcaaacaaaccaccgctggtagecggtggtttttt
tgtttgcaagcagcagattacgcgcagaaaaaaaggatctcaagaagatcctttgatcttttct
acggggtctgacgctcagtggaacgaaaactcacgttaagggattttggtcatgagattatcaa
aaaggatcttcacctagatccttttaaattaaaaatgaagttttaaatcaatctaaagtatata
tgagtaaacttggtctgacagttaccaatgcttaatcagtgaggcacctatctcagcgatctgt
ctatttcgttcatccatagttgecctgactceccecgtcgtgtagataactacgatacgggagggcet
taccatctggccccagtgctgcaatgataccgcgagacccacgctcaccggectccagatttate
agcaataaaccagccagccggaagggccgagcgcagaagtggtcctgcaactttatceecgectcece
atccagtctattaattgttgccgggaagctagagtaagtagttcgccagttaatagtttgegea
acgttgttgccattgctacaggcatcgtggtgtcacgctcgtcgtttggtatggcttcattcag
ctccggttcccaacgatcaaggcgagttacatgatccceccatgttgtgecaaaaaagecggttage
tccttecggtceccteccgatcgttgtcagaagtaagttggeccgcagtgttatcactcatggttatgg
cagcactgcataattctcttactgtcatgccatccgtaagatgecttttctgtgactggtgagta
ctcaaccaagtcattctgagaatagtgtatgcggcgaccgagttgctcttgecccggecgtcaata
cgggataataccgcgccacatagcagaactttaaaagtgctcatcattggaaaacgttcttcgg
ggcgaaaactctcaaggatcttaccgctgttgagatccagttcgatgtaacccactcgtgcacc
caactgatcttcagcatcttttactttcaccagegtttctgggtgagcaaaaacaggaaggcaa
aatgccgcaaaaaagggaataagggcgacacggaaatgttgaatactcatactcttectttttce
aatattattgaagcatttatcagggttattgtctcatgagcggatacatatttgaatgtattta
gaaaaataaacaaataggggttccgcgcacatttccccgaaaagtgccacctgacgtctaagaa
accattattatcatgacattaacctataaaaataggcgtatcacgaggccectttecgtetegege
gtttcggtgatgacggtgaaaacctctgacacatgcagctcccggagacggtcacagettgtet
gtaagcggatgccgggagcagacaagcccgtcagggcecgecgtcagegggtgttggcgggtgtegg
ggctggcttaactatgcggcatcagagcagattgtactgagagtgcaccatagatctggagctg
taatataaaaaccttcttcaactaacggggcaggttagtgacattagaaaaccgactgtaaaaa
gtacagtcggcattatctcatattataaaagccagtcattaggcctatctgacaattcctgaat
agagttcataaacaatcctgcatgataaccatcacaaacagaatgatgtacctgtaaagatagc
ggtaaatatattgaattacctttattaatgaattttcctgctgtaataatgggtagaaggtaat
tactattattattgatatttaagttaaacccagtaaatgaagtccatggaataatagaaagaga
aaaagcattttcaggtataggtgttttgggaaacaatttccccgaaccattatatttctctaca
tcagaaaggtataaatcataaaactctttgaagtcattctttacaggagtccaaataccagaga
atgttttagatacaccatcaaaaattgtataaagtggctctaacttatcccaataacctaacte
tccgtcgectattgtaaccagttctaaaagetgtatttgagtttatcaceccttgtcactaagaaa
ataaatgcagggtaaaatttatatccttcttgttttatgtttc
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Figure 51B

ggtataaaacactaatatcaatttctgtggttatactaaaagtcgtttgttggttcaaataatg
attaaatatctcttttctcttccaattgtctaaatcaattttattaaagttcatttgatatgcc
tcctaaatttttatctaaagtgaatttaggaggcttacttgtctgctttcttcattagaatcaa
tccttttttaaaagtcaatattactgtaacataaatatatattttaaaaatatcccactttatc
caattttcgtttgttgaactaatgggtgctttagttgaagaataaaagacctatgcggtgtgaa
ataccgcacagatgcgtaaggagaaaataccgcatcaggcgccattcgccattcaggctgcgca
actgttgggaagggcgatcggtgcgggcctcttcgctattacgccagctggcgaaagggggatg
tgctgcaaggcgattaagttgggtaacgccagggttttcccagtcacgacgttgtaaaacgacg
gccagtgccaagcttgcatgcctgcactccattttcttctgctatcaaaataacagactcgtga
ttttccaaacgagctttcaaaaaagcctctgccccttgcaaatcggatgcctgtctataaaatt
cccgatattggttaaacagcggcgcaatggcggccgcatctgatgtctttgcttggcgaatgtt
catcttatttcttcctccctctcaataattttttcattctatcccttttctgtaaagtttattt
ttcagaatacttttatcatcatgctttgaaaaaatatcacgataatatccattgttctcacgga
agcacacgcaggtcatttgaacgaattttttcgacaggéatttgccgggactcaggagcattta
acctaaaaaagcatgacatttcagcataatgaacatttactcatgtctattttcgttcttttct
gtatgaaaatagttatttcgagtctctacggaaatagcgagagatgatatacctaaatagagat
aaaatcatctcaaaaaaatgggtctactaaaatattattccatctattacaataaattcacaga
atagtcttttaagtaagtctactctgaatttttttaaaaggagagggtaaagagtgaaaacagt
agttattattgatgcattacgaacaccaattggaaaatataaaggcagcttaagtcaagtaagt
gccgtagacttaggaacacatgttacaacacaacttttaaaaagacattccactatttctgaag
aaattgatcaagtaatctttggaaatgttttacaagctggaaatggccaaaatcccgcacgaca
aatagcaataaacagcggtttgtctcatgaaattcccgcaatgacggttaatgaggtctgcgga
tcaggaatgaaggccgttattttggcgaaacaattgattcaattaggagaagcggaagttttaa
ttgctggcgggattgagaatatgtcccaagcacctaaattacaacgttttaattacgaaacaga
aagctacgatgcgcctttttctagtatgatgtatgatggattaacggatgcctttagtggtcag
gcaatgggcttaactgctgaaaatgtggccgaaaagtatcatgtaactagagaagagcaagatc
aattttctgtacattcacaattaaaagcagctcaagcacaagcagaagggatattcgctgacga
aatagccccattagaagtatcaggaacgcttgtggagaaagatgaagggattcgccctaattcg
agcgttgagaagctaggaacgcttaaaacagtttttaaagaagacggtactgtaacagcaggga
atgcatcaaccattaatgatggggcttctgctttgattattgcttcacaagaatatgccgaagc
acacggtcttccttatttagctattattcgagacagtgtggaagtcggtattgatccagcctat
atgggaatttcgccgattaaagccattcaaaaactgttagcgcgcaatcaacttactacggaag
aaattgatctgtatgaaatcaacgaagcatttgcagcaacttcaatcgtggtccaaagagaact
ggctttaccagaggaaaaggtcaacatttatggtggcggtatttcattaggtcatgcgattggt
gccacaggtgctcgtttattaacgagtttaagttatcaattaaatcaaaaagaaaagaaatatg
gagtggcttctttatgtatcggcggtggcttaggactcgctatgctactagagagacctcagca
aaaaaaaaacagccgattttatcaaatgagtcctgaggaacgcctggcttctcttcttaatgaa
ggccagatttctgctgatacaaaaaaagaatttgaaaatacggctttatcttcgcagattgcca
atcatatgattgaaaatcaaatcagtgaaacagaagtgccgatgggcgttggcttacatttaac
agtggacgaaactgattatttggtaccaatggcgacagaagagccctcagttattgcggctttg
agtaatggtgcaaaaatagcacaaggatttaaaacagtgaatcaacaacgcttaatgcgtggac
aaatcgttttttacgatgttgcagatcccgagtcattgattgataaactacaagtaagagaagc
ggaagtttttcaacaagcagagttaagttatccatctatcgttaaacggggcggcggcttaaga
gatttgcaatatcgtacttttgatgaatcatttgtatctgtcgactttttagtagatgttaagg
atgcaatgggggcaaatatcgttaacgctatgttggaaggtgtg
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Figure 51C

gccgagttgttccgtgaatggtttgcggagcaaaagattttattcagtattttaagtaattatg
ccacggagtcggttgttacgatgaaaacggctattccagtttcacgtttaagtaaggggagcaa
tggccgggaaattgctgaaaaaattgttttagcttcacgctatgcttcattagatccttatcgg
gcagtcacgcataacaaaggaatcatgaatggcattgaagctgtagttttagctacaggaaatg
atacacgcgctgttagcgcttcttgtcatgcttttgcggtgaaggaaggtcgctaccaaggctt
gactagttggacgctggatggcgaacaactaattggtgaaatttcagttccgcttgctttagcc
acggttggcggtgccacaaaagtcttacctaaatctcaagcagctgctgatttgttagcagtga
cggatgcaaaagaactaagtcgagtagtagcggctgttggtttggcacaaaatttagcggcgtt
acgggccttagtctctgaaggaattcaaaaaggacacatggctctacaagcacgttctttagcg
atgacggtcggagctactggtaaagaagttgaggcagtcgctcaacaattaaaacgtcaaaaaa
cgatgaaccaagaccgagccatggctattttaaatgatttaagaaaacaataaaaggagagggt
gacaattgggattgataaaattagtttttttgtgcccccttattatattgatatgacggcactg
gctgaagccagaaatgtagaccctggaaaatttcatattggtattgggcaagqccaaatggcgg
tgaacccaatcagccaagatattgtgacatttgcagccaatgccgcagaagcgatcttgaccaa
agaagataaagaggccattgatatggtgattgtcgggactgagtccagtatcgatgagtcaaaa
gcggccgcagttgtcttacatcgtttaatggggattcaacctttcgctcgctctttcgaaatca
aggaagcttgttacggagcaacagcaggcttacagttagctaagaatcacgtagccttacatcc
agataaaaaagtcttggtcgtagcggcagatattgcaaaatatggcttaaattctggcggtgag
cctacacaaggagctggggcggttgcaatgttagttgctagtgaaccgcgcattttggctttaa
aagaggataatgtgatgctgacgcaagatatctatgacttttggcgtccaacaggccacccgta
tcctatggthatggtcctttgtcaaacgaaacctacatccaatcttttgcccaagtctgggat
gaacataaaaaacgaaccggtcttgattttgcagattatgatgctttagegttccatattectt
acacaaaaatgggcaaaaaagccttattagcaaaaatctccgaccaaactgaagcagaacagga
acgaattttagcccgttatgaagaaagtatcgtctatagtcgtcgcgtaggaaacttgtatacg
ggttcactttatctgggactcatttcccttttagaaaatgcaacgactttaaccgcaggcaatc
aaattggtttattcagttatggttctggtgctgtcgctgaatttttcactggtgaattagtagc
tggttatcaaaatcatttacaaaaagaaactcatttagcactgctggataatcggacagaactt
tctatcgctgaatatgaagccatgtttgcagaaactttagacacagacattgatcaaacgttag
aagatgaattaaaatatagtatttctgctattaataatachttcgttcttatcgaaactaaaa
aaaaccggccttggccccgccggttttttattatttttcttcctccgcatgttcaatccgctcc
ataatcgacggatggctccctctgaaaattttaacgagaaacggcgggttgacccggctcagtc
ccgtaacggccaagtcctgaaacgtctcaatcgccgcttcccggtttccggtcagctcaatgcc
gtaacggtcggcggcgttttcctgataccgggagacggcattcgtaatcgggatccccgggtac
cgagctcgaattcgtaatcatgtcatagctgtttcctgtgtgaaattgttatccgctcacaatt
ccacacaacatacgagccggaagcataaagtgtaaagcctggggtgcctaatgagtgagctaac
tcacattaattgcgttgcgctcactgcccgctttccagtcgggaaacctgtcgtgccagctgca
ttaatgaatcggccaacgcgcggggagaggcggtttgcgtattgggcgctcttccgcttcctcg
ctcactgac

(SEQ ID NO:56)
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Figure 52
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Figure 54
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Figure SS5A

1- )
tggcgaatgggacgegecctgtageggegceattaagegeggegggtgtggtggttacgegeagegtgaccgcetacacttgecagegeee
tagcgccegetectttegetttettcecttcctitctegecacgticgecggcetttcceegteaagetctaaatcgggggetecctitagggtice
gatttagtgctttacggcacctcgaccccaaaaaacttgattagggtgatggttcacgtagtgggccatcgecectgatagacggtttttcgece
tttgacgttggagtccacgttctttaatagtggactctigticcaaactggaacaacactcaaccctatctcggtctattcttttgatttataagggat
tttgeegatttcggectattggttaaaaaatgagetgatttaacaaaaatttaacgegaattttaacaaaatattaacgtttacaatticaggtggea
cttttcggggaaatgtgcgcggaacccctatttgtttatittictaaatacattcaaatatgtatccgetcatgaattaattcttagaaaaactcateg
agcatcaaatgaaactgcaatttattcatatcaggattatcaataccatatttttgaaaaagecgttictgtaatgaaggagaaaactcaccgag
gcagttccataggatggcaagatcctggtatcggtctgegattccgactegtccaacatcaatacaacctattaatttccectegtcaaaaataa
ggttatcaagtgagaaatcaccatgagtgacgactgaatccggtgagaatggcaaaagtttatgcatttctttccagacttgticaacaggeca
gecattacgetegtcatcaaaatcactcgeatcaaccaaaccgttattcattcgtgattgegectgagegagacgaaatacgegategetgtta
aaaggacaattacaaacaggaatcgaatgcaaccggegceaggaacactgccagegeatcaacaatattitcacctgaatcaggatattcttc
taatacctggaatgctgtittcccggggatcgeagtggtgagtaaccatgeatcatcaggagtacggataaaatgettgatggtcggaagag
gcataaattccgtcagccagtttagtctgaccatctcatctgtaacatcattggcaacgetacctttgecatgtttcagaaacaactetggegeat
cgggcttcccatacaatcgatagattgtcgeacctgattgeccgacattatcgegagceccatttatacccatataaatcageatccatgttggaa
tttaatcgcggectagagcaagacgtticccgttgaatatggctcataacaccecttgtattactgtitatgtaagcagacagttttattgticatga
ccaaaatcccttaacgtgagttttcgticcactgagegtcagaccccgtagaaaagatcaaaggatcttcttgagatccttttttictgegegtaa
tetgetgettgcaaacaaaaaaaccaccgetaccageggtggtttgtttgccggatcaagagetaccaactctttttccgaaggtaactggett
cagcagagcgcagataccaaatactgtcctictagtgtagecgtagttaggecaccacticaagaactctgtagcaccgcectacatacctege
tctgetaatectgttaccagtggetgetgecagtggegataagtegtgtcttacegggttggactcaagacgatagttaccggataaggegea
geggtegggctgaacggggggticgtgecacacageccagetiggagegaacgacctacaccgaactgagatacctacagegtgagetat
gagaaagcgccacgcttcccgaagggagaaaggeggacaggtatccggtaageggeagggtcggaacaggagagegeacgaggga
gettccagggggaaacgectggtatctttatagtectgtegggtttcgecacctetgacttgagegtcgattttigtgatgetcgtcagggegg
cggagcctatggaaaaacgccagcaacgcggcctttttacggltcctggccttttgctggécttttgctcacatgttctttcctgcgttatcccct
gattctgtggataaccgtattaccgcctttgagtgagctgataccgctcgccgcagccgaécgaccgagcgcagcgagtcagtgagcgag
gaagcggaagagcgcectgatgeggtatttictccttacgcatctgtgeggtatttcacaccgceatatatggtgeactctcagtacaatetgetct
gatgccgeatagttaagccagtatacactcegetatcgetacgtgactgggteatggetgegececcgacaccegecaacaccegetgacge
geeetgacgggcttgtetgeteceggeatecgettacagacaagetgtgacegtetcegggagetgeatgtgtcagaggttttcacegteate
accgaaacgcgegaggcagcetgeggtaaagcetcatcagegtggtegtgaagegattcacagatgtctgectgttcatcegegtccageteg
ttgagtttctccagaagcgttaatgtctggctictgataaagegggecatgttaagggeggtttittcctgtitggtcactgatgectcegtgtaag
ggggatttctgticatgggggtaatgataccgatgaaacgagagaggatgcetcacgatacgggttactgatgatgaacatgeccggttactg
gaacgttgtgagggtaaacaactggeggtatggatgeggegggaccagagaaaaatcactcagggtcaatgecagegettegttaataca
gatgtaggtgttccacagggtagccagcagceatcctgegatgcagatccggaacataatggtgcagggegetgacttcegegtttccagac
tttacgaaacacggaaaccgaagaccattcatgttgttgctcaggtcgeagacgttttgcagcagcagtcgettcacgticgetcgegtatcg
gtgattcattctgctaaccagtaaggcaaccccgecagectagecgggtectcaacgacaggagceacgatcatgegeaccegtggggce
gccatgecggegataatggectgettctcgecgaaacgttiggtggegggaccagtgacgaaggcettgagegagggegtgeaagatteeg
aataccgcaagcgacaggccgatcatcegtege gctecagegaaageggtectcgecgaaaatgacceagagegetgecggeacetgte
ctacgagttgcatgataaagaagacagtcataagtgcggcgacgatagtcatgecccgegeccaccggaaggagcetgactgggtigaag
gctctcaagggcatcggtegagatceccggtgectaatgagtgagcetaacttacattaattgegttgegetcactgeccgetticcagtcggga
aacctgtcgtgecagcetgcattaatgaatcggecaacgegeggggagaggeggtitgegtattgggegecagggtggtttitcttttcacca
gtgagacgggcaacagctgattgeecttcaccgectggecctgagagagttgcageaageggtccacgetggtttgecccageaggega
aaatcctgtttgatggtggttaacggcgggatataacatgagcetgtcttcggtatcgtcgtatcccactaccgagatatccgeaccaacgege
agcccggactcggtaatggegegceattgegeccagegcecatctgatcgttggcaaccagcatcgeagtgggaacgatgecctcatteage
atttgcatggtttgttgaaaaccggacatggcactccagtcgcecttceegticcgetatcggetgaatitgatigegagtgagatatttatgecag
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Figure S5B

ccagccagacgcagacgegecgagacagaacttaatgggcccgetaacagegegatttgetggtgacccaatgegaccagatgcetcecac
gcccagtecgegtacegteticatgggagaaaataatactgttgatgggtgictggicagagacatcaagaaataacgccggaacattagtge

aggcagcttccacagcaatggcatcctggtcatccageggatagttaatgatcageccactgacgegtigegegagaagattgtgeacege
cgctttacaggcettcgacgecegceticgtictaccatcgacaccaccacgcetggeacccagttgatcggegegagatttaatcgecgegacaa
tttgcgacggegegtgcagggcecagactggaggtggcaacgecaatcagcaacgactgttigecccgecagtigtigtgccacgeggtigg

gaatgtaattcagctccgecatcgecgcttecactttttccegegtittcgeagaaacgtggetggectggttcaccacgegggaaacggtct

gataagagacaccggcatactctgcgacatcgtataacgttactggtttcacattcaccaccetgaattgactctcttcecgggegcetatcatge

cataccgcgaaaggttttgegecattcgatggtgtccgggatctcgacgeteteecttatgegactectgeattaggaagcageccagtagta
ggttgaggccegttgagcaccgecgecgeaaggaatggtgeatgcaaggagatggegeccaacagtcecececggecacggggecetgeea

ccatacccacgccgaaacaagegcetcatgageccgaagtggegageccgatcttccccatcgglgatgtcggegatataggegecagea

accgcacctgtggegeeggtgatgecggecacgatgegtecggegtagaggatcgagatctcgatcccgegaaattaatacgactcacta
taggggaattgtgagcggataacaattccectctagaaataattttgtitaactttaagaaggagatatacatatgegttgtagegtgiccacceg

aaaatgtgtctttcaccgaaactgaaaccgaagetegtegtictgecgaactacgaacctaacagetgggactatgattacctgetgtecicega
cacggacgagtccatcgaagtatacaaagacaaagcgaaanagctggaagecgaagticgtcgecgagattaataacgaaaaagcagaat
ttctgaccctgctggaactgattgacaacgtccagcgcctgggcctgggttéccgtttcgagtctgatatccgtggtgcgctggatcgcttcgt
ttcctccggeggettcgatgeggtaaccaagacttccctgeacggtacggeactgtetttcegtetgetgegtcaacacggtttigaggtticte
aggaagcgttcagcggcticaaagaccaaaacggcaacttcctggagaacctgaaggaagatatcaaagcetatcctgagectgtacgagg
ccagcttcctggetctggaaggcegaaaacatcctggacgaggegaaggtittcgcaatctcteatctgaaagaactgictgaagaaaagatc
ggtaaagagctggeagaacaggtgaaccatgcactggaactgecactgeatcgecgtactcagegtetggaageagtatggtctatcgag

gcctaccgtaaaaaggaggacgegaatcaggtictgetggagetggeaattictggattacaacatgatccagtetgtataccagegtgatet

gegtgaaacgtecegtiggtggegtegtgtgggtctggegaccaaactgeacttigetegtgaccgecetgattgagagcetictactgggeeg
tgggtgtagcattcgaaccgcaatactccgactgccgtaactccgtcgcaaaaatgttttctttcgtaaccattatcgacgatatctacgatgtat
acggcaccctggacgaactggagctgtttactgatgcagttgagegttgggacgtaaacgecatcaacgacctgecggattacatgaaact

gtgctttctggetetgtataacactattaacgaaatcgectacgacaacctgaaagataaaggtgagaacatcetgecgtatctgaccaaage

ctgggcetgacctgtgecaacgctticctgcaagaagecaagtggetgtacaacaaatctactccgacctttgacgactacticggeaacgeatg
gaaatcctctictggecegcetgeaactggtgttcgettacttcgetgtcgtgcagaacattaaaaaggaagagatcgaaaacctgeaaaaata
ccatgacaccatctctcgtectteccatatettcegtetgtgeaatgacctggetagegegtetgeggaaattgegegtggtgaaaccgeaaat
agcgtttcttgttacatgcgeactaaaggtatctccgaagaactggetaccgaaagegtgatgaatctgatcgatgaaacctggaaaaagatg
aacaaggaaaaactgggtggtagcctgticgcgaaaccgttcgtggaaaccgegatcaacctggeacgtcaatctcactgeacttatcataa
cggegacgegceatacctetccggatgagetgacccgeaaacgegttctgtctgtaatcactgaaccgattetgecgtttgaacgetaaggat

ccgaattcgagctcegtcgacaagettgeggecgeactcgageaccaccaccaccaccactgagatccggetgetaacaaageccgaaa
ggaagctgagtiggctgetgecaccgetgageaataactageataaccecttggggectctaaacgggtcttgaggggtttttigetgaaag

gaggaactatatccggat (SEQ ID NO:87)
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Figure 56
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Figure S8A

1-
gtttgacagcttatcatcgactgeacggtgeaccaatgetictggegtcaggeageeatcggaagetgtggtatggetgtgcaggtegtaaat
cactgcataattcgtgtcgctcaaggcgcactcccgttctggataatgttttttgcgccgacatcataacggttctggcaaatattctgaaatgag
ctgttgacaattaatcatccggcete gtataatgtgtggaattgtgagcggataacaatttcacacaggaaacagcgccgctgagaaaaagcg
aagcggcactgctctttaacaatttatcagacaatctgtgtgggcactcgaccggaattatcgattaactttattattaaaaattaaagaggtatat
attaatgtatcgattaaataaggaggaataaaccatgagatgtagcgtgtccaccgaaaatgtgtctttcaccgaaactgaaaccgaagctcg
tcgttctgcgaactacgaacctaacagctgggactatgattacctgctgtcctccgacacggacgagtccatcgaagtatacaaagacaaag
cgaaaaagctggaagccgaagttcgtcgcgagattaataacgaaaaagcagaatttctgaccctgctggaactgattgacaacgtccagcg
cctgggcctgggttaccgtttcgagtctgatatccgtggtgcgctggatcgcttcgtttcctccggcggcttcgatgcggtaaccaagacttcc
ctgcacggtacggcactgtctttccgtctgctgcgtcaacacggttttgaggtttctcaggaagcgttcagcggcttcaaagaccaaaacggc
aacttcctggagaacctgaaggaagatatcaaagctatcctgagcctgtacgaggccagcttcctggctctggaaggcgaaaacatcctgg
acgaggcgaaggttttcgcaatctctcatctgaaagaactgtctgaagaaaagatcggtaaagagctggcagaacaggtgaaccatgcact
ggaactgccactgcatcgccgtactcagcgtctggaagcagtatggtctatcgaggcctaccgtaaaaaggaggacgcgaatcaggttctg
ctggagctggcaattctggattacaacatgatccagtctgtataccagcgtgatctgcgtgaaacgtcccgttggtggcgtcgtgtgggtctg
gcgaccaaactgcactttgctcgtgaccgcctgattgagagcttctactgggccgtgggtgtagcattcgaaccgcaatactccgactgccg
taactccgtcgcaaaaatgttttctttcgtaaccattatcgacgatatctacgatgtatacggcaccctggacgaactggagctgtttactgatgc
agttgagcgttgggacgtaaacgccatcaacgacctgccggattacatgaaactgtgctttctggctctgtataacactattaacgaaatcgcc
tacgacaacctgaaagataaaggtgagaacatcctgecgtatetgaccaaagectgggetgacctgtgeaacgetttectgcaagaageca
agtggctgtacaacaaatctactccgacctttgacgactacttcggcaacgcatggaaatcctcttctggcccgctgcaactggtgttcgctta
cttcgetgtegtgeagaacattaaaaaggaagagatcgaaaacctgcaaaaataccatgacaccatctctegtectteccatatcttcegtetg
tgcaatgacctggetagegegtetgeggaaatigegegtggtgaaaccgcaaatagegtttctigttacatgegeactaaaggtatctecgaa
gaactggctaccgaaagcgtgatgaatctgatcgatgaaacctggaaaaagatgaacaaggaaaaactgggtggtagcctgttcgcgaaa
cegttcgtggaaaccgegatcaacctggeacgtcaatcteactgeacttatcataacggegacgegeatacctetceggatgagetgacee
gcaaacgcgttctgtctgtaatcactgaaccgattctgccgtttgaacgctaactgcagctggtaccatatgggaattcgaagctttctagaac
aaaaactcatctcagaagaggatctgaatagcgecgtcgaccatcatcatcatcatcattgagtttaaacg gtctccagcettggetgtittggeg
gatgagagaagattttcagcctgatacagattaaatcagaac gcagaagcggtctgataaaacagaatttgcctggeggeagtagegeggt
ggtcecacctgaccccatgecgaactcagaagtgaaacgec gtagcgecgatggtagtgtggggtctccccatgegagagtagggaact
gccaggcealcaaataaaacgaaaggctcagtcgaaagactgggectticgttttatctgtigtttgtcggtgaacgctetectgagtaggacaa
atccgecgggagceggatttgaacgttgcgaagcaacggeeeg gagggtggegggcaggacgeccgecataaactgecaggceatcaaat
taagcagaaggccatcctgacggatggcctttttgcgtttctacaaactctttttgtttatttttctaaatacattcaaatatgtatccgctcatgaga
caataaccctgataaatgcticaataatattgaaaaaggaagagtatgagtattcaacatticcgtgtcgeccttatteectttittgeggeattttg
ccttcctgtttttgctcacccagaaacgctggtgaaagtaaaagatgctgaagatcagttgggtgcacgagtgggttacatcgaactggatctc
aacagcggtaagatccttgagagttttcgccccgaagaacgttttccaatgatgagcacttttaaagttctgctatgtggcgcggtattatcccg
tgttgacgecgggcaagagceaactcggtegecgeatacactattctcagaatgacttggttgagtactcaccagtcacagaaaagcatettac
ggatggcatgacagtaagagaattatgcagtgctgccataaccatgagtgataacactgcggccaacttacttctgacaacgatcggagga
ccgaaggagctaaccgctittitgcacaacatgggggatcatgtaactcgectigatcgtigggaaccggagetgaatgaagccataccaaa
cgacgagcgtgacaccac gatgcctgtagcaatggcaacaacgttgcgcaaactattaactggcgaactacttactctagcttcccggcaac
aattaatagactggatggaggcggataaagttgcaggaccacttctgegetcggeecttceggetggetggtttattgetgataaatctggag
ccggtgagegtgggictcgeggtatcattgecageactggggccagatggtaageccteecgtategtagttatctacacgac ggggagtca
ggcaactatggatgaacgaaatagacagatcgcetgagataggtgcctcactgattaagcattggtaactgtcagaccaagtttactcatatata
ctttagattgatttaaaacttcatttttaatttaaaaggatctaggtgaagatcctttttgataatctcatgaccaaaatcccttaacgtgagmtcgtt
ccactgagcgtcagaccccgtagaaaagatcaaaggatcttcttgagatcctttttttctgegegtaatctgetgettgcaaacaaaaaaacca
ccgetaccageggtggtitgttigccggatcaagagcetaccaactctitttccgaaggtaactggceticagcagagegeagataccaaatact
gtectictagtgtagecgtagttaggecaccacttcaagaactctgtageaccgectacatacctegelctgetaatectgttaccagtggetge
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Figure 5S8B

tgccagtggegataagtegtgicttaccgggttggactcaagacgatagttaccggataaggegeageggtegggetgaacggggggtic
gtgcacacagcccagcettggagegaacgacctacaccgaactgagatacctacagegtgagcetatgagaaagegecacgettcccgaag
ggagaaaggceggacaggtatccggtaageggeagggteggaacaggagagegeacgagggagcetticecagggggaaacgeetggtat
ctttatagtcctgtcgggtttcgccacctctgactigagegtcgatttttgtgatgetcgtcaggggggcggagectatggaaaaacgecagea
acgceggcctttttacggticctggcecttttgetggecttttgctcacatgttctttcectgegtiatceectgattctgtggataaccgtattacegect
ttgagtgagctgataccgetcgecgcagecgaacgaccgagegeagegagtcagtgagegaggaageggaagagegectgatgeggt
attttctccttacgcatctgtgeggtatttcacaccgcatatggtgceactctcagtacaatctgetctgatgccgeatagttaagecagtatacact
ccgctatcgetacgtgactgggtcatggetgegecccgacaccegecaacaccegetgacgegecctgacgggcttgtetgetceeggea
tccgcttacagacaagetgtgaccgtctcegggagcetgeatgtgtcagaggttttcaccgtcatcaccgaaacgegegaggeageagatca
attcgcgegegaaggegaageggceatgeatttacgttgacaccatcgaatggtgcaaaacctttcgeggtatggceatgatagegeccggaa
gagagtcaattcagggtggtgaatgtgaaaccagtaacgttatacgatgtcgcagagtatgccggtgtctcttatcagaccgtttcccgcgtg
gtgaaccaggccagecacgtttctgcgaaaacgegggaaaaagtggaageggegatggeggagetgaattacattcccaacegegtgge
acaacaactggcgggcaaacagtcgttgetgattggegttgecacctccagtetggecectgecacgegecgtcgeaaattgtegeggegatt
aaatctcgegecgatcaactgggtgccagegtggtggtgtegatggtagaacgaageggegtcgaagectgtaaageggeggtgeacaa
tettctcgegeaacgegtcagtgggcetgatcattaactatccgetggatgaccaggatgecattgetgtggaagetgectgeactaatgtteeg
gegttatttcttgatgtctctgaccagacacccatcaacagtattatttictcccatgaagacggtacgegactgggegtggagceatetggtege
attgggtcaccagcaaatcgegcetgttagcgggceccattaagtictgtctcggegegtetgegtetggetggetggeataaatatctcacteg
caatcaaattcagccgatagcggaacgggaaggcgactggagtgccatgtccggttttca'acaaaccatgcaaatgctgaatgagggcatc
gttcccactgegatgetggttgecaacgatcagatggegetgggegceaatgegegcecattaccgagteegggetgegegttggtgeggat
atctcggtagtgggatacgacgataccgaagacagctcatgttatatcccgecgtcaaccaccatcaaacaggattttcgectgetggggea
aaccagcgtggaccgcettgctgeaactctctcagggecaggeggtgaagggeaatcagetgtigeecgtetcactggtgaaaagaaaaac
caccctggegeccaatacgcaaaccgectcteccegegegtiggecgattcattaatgcagetggeacgacaggtttcccgactggaaage
gggcagtgagegeaacgeaattaatgtgagttagecgegaattgatetg (SEQ ID NO:88)
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Figure 61A

1-
gtttgacagcttatcatcgactgcacggtgcaccaatgetictggegtcaggeagecatcggaagcetgtggtatggetgtgcaggtegtaaat
cactgcataattcgtgtcgctcaaggegcacteccgtictggataatgttttttgegecgacatcataacggttctggcaaatattctgaaatgag
ctgttgacaattaatcatccggctcgtataatgtgtggaattgtgagcggataacaattticacacaggaaacagcegecgetgagaaaaageg
aagcggcactgctctittaacaatttatcagacaatctgtgtgggcactcgaccggaattatcgattaactttattattaaaaattaaagaggtatat
attaatgtatcgattaaataaggaggaataaaccatgagatgtagegtgtccaccgaaaatgtgtctttcaccgaaactgaaaccgaageteg
tcgttctgcgaactacgaacctaacagetgggactatgattacctgetgtectccgacacggacgagtccatcgaagtatacaaagacaaag
cgaaaaagctggaagccgaagticgtcgcgagattaataacgaaaaagcagaatttctgaccctgetggaactgattgacaacgtecageg
cctgggcectgggttaccgtitcgagtctgatatcecgtggtgegetggatcgettegtitecctecggeggcettcgatgeggtaaccaagacttee
ctgcacggtacggcactgtctttcecgtetgetgegtcaacacggttttgaggttictcaggaagegttcageggceticaaagaccaaaacgge
aacttcctggagaacctgaaggaagatatcaaagctatcctgagectgtacgaggecagettectggetetggaaggegaaaacatectgg
acgaggcgaaggttttcgcaatctctcatctgaaagaactgtctgaagaasagatcggtaaagagcetggcagaacaggtgaaccatgeact
ggaactgccactgcatcgccgtactcagcgtctggaagcagtatggtctatcgaggcctaccgfaaaaaggaggacgcgaatcaggttctg
ctggagctggcaattctggattacaacatgatccagtctgtataccagegtgatctgegtgaaacgteeegttggtggegtegtgtgggtetg
gegaccaaactgceactttgetcgtgaccgectgattgagagcettctactgggecgtgggtgtageattcgaaccgceaatactcecgactgeeg
taactccgicgcaaaaatgtttictitcgtaaccattatcgacgatatctacgatgtatacggecaccctggacgaactggagcetgtttactgatge
agttgagcgtigggacgtaaacgccatcaacgacctgccggattacatgaaactgtgcetttictggetetgtataacactattaacgaaatcgec
tacgacaacctgaaagataaaggtgagaacatcctgecgtatctgaccaaagectgggetgacctgtgeaacgcetttcetgcaagaageca
agtggctgtacaacaaatctactccgaccttigacgactacticggcaacgeatggaaatcctettctggeccgetgeaactggtgttcgetta
cttcgetgtcgtgecagaacattaaaaaggaagagatcgaaaacctgcaaaaataccatgacaccatctctegtecttcccatateticegtctg
tgcaatgacctggetagegegtcetgecggaaatigegegtggtgaaaccgeaaatagegtttetigttacatgegeactaaaggtatetccgaa
gaactggctaccgaaagcegtgatgaatctgatcgatgaaacctggaaaaagatgaacaaggaaaaactgggtggtagectgttcgecgaaa
ccgticgtggaaaccgegatcaacctggeacgtcaatctcactgeacttatcataacggegacgegceatacctetccggatgagetgacee
gcaaacgcgttctgtctgtaatcactgaaccgatictgecgtitgaacgctaactgecataaaggaggtaaaaaaacatggtatcctgtictgeg
ccgggtaagatttacctgttcggtgaacacgecgtagtitatggcgaaactgeaattgegtgtgeggtggaactgegtaceegtgticgegeg
gaactcaatgactctatcactattcagagccagatcggecgeaccggtctggatttcgaaaageacccttatgtgtetgeggtaattgagaaa
atgcgcaaaictattcctattaacggtgttttcttgaccgtcgattccgacatcccggtgggctccggtctgggtagcagcgcagccgttactat
cgegtctatiggtgegetgaacgagetgttcggetitggectcagectgeaagaaategetaaactgggecacgaaatcgaaattaaagtac
agggtgecgegteccccaaccgatacgtatgtttctaccttcggeggegtggttaccatcccggaacgtcgeaaactgaaaactceggactg
cggcattgtgattggecgataccggcgtitictcctccaccaaagagtiagtagetaacgtacgtcagetgegegaaagcetaceecggatttgat
cgaaccgcetgatgacctetattggcaaaatctctegtatcggegaacaactggtictgtetggegactacgeatccatcggecgectgatgaa
cgtcaaccagggtctcctggacgecctgggegttaacatettagaactgagecagetgatctattcegetegtgeggeaggtgegtttggeg
ctaaaatcacgggegetggeggeggtggetgtatggttgegetgacegeteccggaaaaatgcaaccaagtggeagaageggtageagge
gctggcggtaaagtgactatcactaaaccgaccgagcaaggtctgaaagtagattaaagtctagttaaagtttaaacggtctccagcttggct
gtttiggcggatgagagaagatttticagcctgatacagattaaatcagaacgcagaageggtctgataaaacagaatttgectggeggeagt
agcgeggtggtcccacctgaccccatgecgaactcagaagtgaaacgecgtagegeegatggtagtgtggggtetceccatgegagagt
agggaactgccaggcatcaaataaaacgaaaggctcagtcgaaagactgggectticgttttatctgttgtitgtcggtgaacgetctectgag
taggacaaatccgeegggageggatttgaacgitgcgaageaacggeccggagggtggegggceaggacgeccgecataaactgecag
gcatcaaattaagcagaaggccatcctgacggatggcectttttgegtttctacaaactctttttgtttatttitctaaatacattcaaatatgtateeg
ctcatgagacaataaccctgataaatgcticaataatattgaaaaaggaagagtatgagtattcaacatttcegtgtcgeccttattcccettttttg
cggcattttgccticctgtttttgetcacccagaaacgetggtgaaagtaaaagatgcetgaagatcagttgggtgcacgagtgggttacatcga
actggatctcaacagcggtaagatcctigagagttticgccccgaagaacgttticcaatgatgagcacttttaaagttetgetatgtggegeg
gtattatcccgtgttgacgecgggcaagagceaactcggtegecgcatacactattctcagaatgactiggtigagtactcaccagtcacagaa
aagcatcttacggatggcatgacagtaagagaattatgcagtgetgecataaccatgagtgataacactgecggecaacttactictgacaacg
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Figure 61B

atcggaggaccgaaggagctaaccgctttittgcacaacatgggpgatcatgtaactcgecttgategttgggaaccggagctgaatgaag
ccataccaaacgacgagcgtgacaccacgatgectgtageaatggcaacaacgttgegceaaactattaactggegaactacttactctaget
tcccggcaacaattaatagactggatggaggceggataaagttgcaggaccacttctgegeteggececttcecggetggetggtttattgetgat
aaatctggagcecggtgagegtgggtctegeggtatcattgeageactggggecagatggtaageccteccgtatcgtagttatctacacgac
ggggagtcaggeaactatggatgaacgaaatagacagatcgcetgagataggtgectcactgattaageattggtaactgtcagaccaagttt
actcatatatactttagattgatttaaaacttcatttttaatttaaaaggatctaggtgaagatcctttitgataatctcatgaccaaaatcccttaacgt
gagttttcgttccactgagegtcagaccccgtagaaaagatcaaaggatcticttgagatcctttttttctgecgegtaatctgetgettigcaaaca
aaaaaaccaccgcetaccageggtggtttgtitgccggatcaagagctaccaactctttttccgaaggtaactggettcagcagagegcagat
accaaatactgtccttctagtgtagccgtagttaggccaccacttcaagaactctgtagcaccgectacatacctcgcetcetgetaatectgttac
cagtggctgcetgecagtggegataagtcgtgtcttaccgggtiggactcaagacgatagttaccggataaggegeageggtegggetgaa
cggggggttegtgeacacageccagettggagegaacgacctacaccgaactgagatacctacagegtgagetatgagaaagegecac
gettcccgaagggagaaaggeggacaggtatccggtaageggeagggicggaacaggagagegeacgagggagcttccagggggaa
acgectggtatctttatagtcctgtegggtttcgecacctctgacttgagegtegatttttgtpatgetegtcaggggggeggagectatggaaa
aacgccagcaacgeggcectttttacggttcctggectittgetggecttitgctecacatgtictttcctgegttatcccctgattetgtggataace
gtattaccgcctttgagtgagetgatacegetcgecgeagecgaacgaccgagegeagegagtcagtgagegaggaageggaagageg
cctgatgeggtattttctccttacgceatetgtgeggtatttcacaccgeatatggtgcacictcagtacaatctgetctgatgecgeatagttaag
ccagtatacactccgctatcgetacgtgactgggtcatggetgcgeccecgacacccgecaacacecgetgacgegecctgacgggettgt
ctgctcecggceatcegettacagacaagcetgtgaccgtetcegggagetgceatgtgtcagaggttttcaccgtcatcaccgaaacgegega
ggcagcagatcaaticgegegegaaggegaageggcatgeatttacgtigacaccatcgaatggtgcaaaaccttticgeggtatggeatga
tagcgcccggaagagagtcaattcagggtggtgaatgtgaaaccagtaacgttatacgatgtcgecagagtatgecggtgtetcttatcagac
cgtttcccgegtggtgaaccaggecagecacgttictgecgaaaacgegggaaaaagtggaageggegatggeggagetgaattacattee
caaccgegtggcacaacaactggegggceaaacagtcgttgetgattggegttgecacctccagtetggecctgeacgegeegtecgcaaatt
gtcgeggegattaaatetcgegecgatcaactgggtgccagegtggtggtgtecgatggtagaacgaageggegtegaagectgtaaageg
geggtgeacaatctictcgegeaacgegtcagtgggcetgateattaactatcegetggatgaccaggatgecattgetgtggaagetgectg
cactaatgttccggcegttattictigatgtctctgaccagacacccatcaacagtattattttctcccatgaagacggtacgegactgggegtgg
agcatctggtcgcattgggtcaccagcaaatcgegctgttagcgggcccattaagttetgtcteggegegtetgegtetggetggetggeata
aatatctcactcgcaatcaaattcagccgatagcggaacgggaaggegactggagtgccatgtcecggttitcaacaaaccatgcaaatgetg
aatgagggcatcgttcccactgegatgetggtigccaacgatcagatggegetgggegceaatgegegecattaccgagtecgggetgege
gtiggtgcggatatctcggtagtgggatacgacgataccgaagacagcetcatgttatatcecgece gtcaaccaccatcaaacaggattttcgc
ctgctggggcaaaccagegtggaccgcettgetgecaactctctcagggecaggeggtgaagggceaatcagetgttgecegteteactggtg
aaaagaaaaaccaccctggegeccaatacgeaaaccgectetccccgegegtiggecgattcattaatgecagetggeacgacaggtttcec
gactggaaagcgggcagtgagcgeaacgcaattaatgtgagttagcgegaattgatctg (SEQ ID NO:89)
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Figure 63A

1-
aagggcgagctcaacgatccggctgctaacaaagcccgaaaggaagctgagttggctgctgccaccgctgagcaataactagcataacc
ccttggggcctctaaacgggtcttgaggagttttttgctgaaaggaggaactatatccggatatcccgcaagaggcccggcagtaccggcat
aaccaagcctatgcctacagcatccagggtgacggtgccgaggatgacgatgagcgcattgttagatttcatacacggtgcctgactgcgtt
agcaatttaactgtgataaactaccgcattaaagcttatcgatgataagctgtcaaacatgagaattaattcttgaagacgaaagggcctcgtg
atacgcctatttttataggttaatgtcatgataataatggtttcttagacgtcaggtggcacttttcggggaaatgtgcgcggaacccctatttgttt
attntctaaatacattcaaatatgtatccgctcatgagacaataaccctgataaatgcttcaataatattgaaaaaggaagagtatgattgaacaa
gatggattgcacgcaggttctccggccgcttgggtggagaggctattcggctatgactgggcacaactgacaatcggctgctctgatgccg
ccgtgttccggctgtcagcgcaggggcgcccggttctttttgtcaagaccgacctgtccggtgccctgaatgaactgcaggacgaggcagc
gcggctatcgtggctggccacgacgggcgttccttgcgcagctgtgctcgacgttgtcactgaagcgggaagggactggctgctattggg
cgaagtgccggggcaggatctcctgtcatctcaccttgctcctgccgagaaagtatccatcatggctgatgcaatgcggcggctgcatacgc
ttgatccggctacctgcccattcgaccaccaagcgaaacatcgcatcgagcgggcacgtactcggatggaagccggtcttgtcgatcagga
tgatctggacgaagagcatcaggggctcgcgccagccgaactgttcgccaggctcaaggcgcgcatgcccgacggcgaggatctcgtc
gtgacacatggcgatgcctgcttgccgaatatcatggtggaaaatggccgcttttctggattcatcgactgtggcc ggctgggtgtggcgga
ccgctatcaggacatagcgttggctacccgtgatattgctgaagagcttggcggcgaatgggctgaccgcttcctcgtgctttacggtatcgc
cgctcccgattcgcagcgcatcgccttctatcgccttcttgacgagttcttctgagcgggactctggggttcgaaatgaccgaccaagcgac
gcctaactgtcagaccaagtttactcatatatactttagattgatttaaaacttcatttttaatttaaaaggatctaggtgaagatcctttttgataatct
catgaccaaaatcccttaacgtgagttttcgttccactgagcgtcagaccccgtagaaaagatcaaaggatcttcttgagatcctttttttctgcg
cgtaatctgctgcttgcaaacaaaaaaaccaccgctaccagcggtggtttgtttgccggatcaagagctaccaactctttttccgaag'gtaact
ggcttcagcagagcgcagataccaaatactgtccttctagtgtagccgtagttaggccaccacttcaagaactctgtagcaccgcctacatac
ctcgctctgctaatcctg‘ttaccagtggctgctgccagtggcgalaagtcgtgtcttaccgggttggactcaagacgatagnaccggataag
gcgcagcggtcgggctgaacggggggttcgtgcacacagcccagcttggagcgaacgacctacaccgaactgagatacctacagcgtg
agctatgagaaagcgccacgcttcccgaagggagaaaggcggacaggtatccggtaagcggcagggtcggaacaggagagcgcacg
agggagcttccagggggaaacgcctggtatctttatagtcctgtcgggtttcgccacctctgacttgagcgtcgatttttgtgatgctcgtcagg
ggggcggagcctatggaaaaacgccagcaacgcggcctttftacggttcctggccttttgctggccttttgctcacatgttctttcctgcgttat
cc¢ctgattctgtggataaccgtattaccgcctttgagtgagctgataccgctcgccgcagccgaacgaccgagcgcagcgagtcagtgag
cgaggaagcggaagagcgcctgatgcggtattttctccttacgcatctgtgcggtatttcacaccgcaatggtgcactctcagtacaatctgct
ctgatgccgcatagttaagccagtatacactccgctatcgctacgtgactgggtcatggctgcgccccgacacccgccaacacccgctgac
gcgccctgacgggcttgtctgctcccggcatccgcttacagacaagctgtgaccgtctccgggagctgcatgtgtcagaggttttcaccgtc
atcaccgaaacgcgcgaggcagctgcggtaaagctcatcagcgtggtcgtgaagcgattcacagatgtctgcctgttcatccgcgtccagc
tcgttgagtttctccagaagcgttaatgtctggcttctgataaagcgggccatgttaagggcggttttttcctgtttggtcactgatgcctccgtgt
aagggggatt‘tctgttcatgggggtaatgataccgatgaaacgagagaggatgctcacgatacgggttactgatgatgaacatgcccggtta
ctggaacgttgtgagggtaaacaactggcggtatggatgcggcgggaccagagaaaaatcactcagggtcaatgccagcgcttcgttaat
acagatgtaggtgttccacagggtagccagcagcatcctgcgatgcagatccggaacataatggtgcagggcgctgacttccgcgtttcca
gactnacgaaacacggaaaccgaagaccattcatgttgttgctcaggtcgcagacgttttgcagcagcagtcgcttcac gttcgetcgegta
tcggtgattcattctgctaaccagtaaggcaaccccgccagcctagccgggtcctcaacgacaggagcacgatcatgcgcacccgtggcc
aggacccaacgctgcccgagatgcgccgcgtgcggctgctggagatggcggacgcgatggatatgttctgccaagggttggtttgcgcat
tcacagtictccgcaagaattgattggetccaattettggagtggtgaatcegttagegaggtgee geeggcttccattcaggtecgaggtggc
ccggctccatgcaccgcgacgcaacgcggggaggcagacaaggtatagggcggcgcctacaatccatgccaacccgttccatgtgctc
gccgaggcggcataaatcgccgtgacgatcagcggtccaatgatcgaagttaggctggtaagagccgcgagcgatccttgaagctgtccc
tgatggtcgtcatctacctgcctggacagcatggcctgcaacgcgggcatcccgatgccgccggaagcgagaagaatcataatggggaa
ggccatccagcctcgcgtcgcgaacgccagcaagacgtagcccagcgcgtcggccgccatgccggcgataatggcctgcttctcgccg
aaacgtttggtggcgggaccagtgacgaaggcttgagcgagggcgtgcaagattccgaataccgcaagcgacaggccgatcatcgtcgc
gctccagegaaageggtectcgecgaaaatgacccagagegetgecggeacctgtectac gagttgcatgataaagaagacagtcataag
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Figure 63B

tgeggegacgatagtcatgececcgegeccaccggaaggagcetgactgggtigaaggetctcaagggeatcggtegagateceggtgect
aatgagtgagctaacttacattaattgegttgcgetcactgeccgetticcagtcgggaaacctgicgtgecagetgeattaatgaatcggeca
acgcgeggggagaggeggtttgegtatigggegecagggtggttittetittcaccagtgagacgggcaacagctgattgeccttcacegec
tggcectgagagagttgcagcaageggtecacgetggtttgeccccageaggegaaaatcctgtttgatggtggttaacggegggatataac
atgagctgtcttcggtatcgtcgtatcccactaccgagatatccgeaccaacgegeageccggactecggtaatggegegceattgegeecag
cgecatctgategttggcaaccagcatcgeagtgggaacgatgeccteattcageatitgeatggtttgttgaaaaccggacatggeacteca
gtcgecttecegttccgetatcggetgaatttgattgegagtgagatatttatgeccagecagecagacgeagacgegecgagacagaactta
atgggeccgetaacagegegatttgetggtgacccaatgegaccagatgetccacgeccagtegegtacegtettcatgggagaaaataat
actgttgatgggtgtctggtcagagacatcaagaaataacgccggaacattagtgcaggeagcettccacageaatggeatcctggtcatceca
geggatagttaatgatcagcccactgacgegttgegegagaagattgtgcacegecgcetttacaggettcgacgecgettegttctaccate

gacaccaccacgcetggcacccagttgatcggegegagatttaatcgecgegacaatttgegacggegegtgecagggecagactggaggt
ggcaacgccaatcagceaacgactgtttgeccgecagtigttgtgecacgeggtigggaatgtaaticagetccgecategecgettecacttt
ttcccgegttttcgecagaaacgtggetggcctggticaccacgegggaaacggtctgataagagacaccggceatactctgegacatcgtata
acgttactggtticacattcaccaccctgaattgactctcticcgggegcetatcatgecataccgegaaaggitttgegecattcgatggtgtee

gggatctcgacgceteteccttatgegactcctgeattaggaagcageccagtagtaggttgaggecgttgagcaccgecgecgeaaggaat
ggtgcatgcaaggagatggegeccaacagteccecggecacggggectgecaccatacccacgecgaaacaagegcetcatgageecg

aagtggcgagcccgatcticcccateggigatgtcggegatataggegecageaaccgeacctgtggegeeggtgatgecggecacgat

gegtecggegtagaggatcgagatctcgatcccgegaaattaatacgactcactataggggaattgtgageggataacaattcecctetaga
aataattttgtttaactttaagaaggagatatacatatgaattaaccctcactaaagggeggecgegaagttcctatictctagaaagtataggaa
cttcattctaccgggtaggggaggcegcttttcccaaggeagtctggageatgegcetttagcagecccgetgggeactiggegetacacaagt
ggectetggectegeacacattccacatccaccggtaggegecaaccggeteegtictitggtggececttcgegecaccttccactectee

cctagtcaggaagttcceccecccgecccgeagetegegtegtgcaggacgtgacaaatggaagtageacgtctcactagtetecgtgeagatg
gacagcaccgetgagcaatggaagegggtaggcctitggggcageggccaatageagctitgetecticgettictgggetcagaggetg

ggaaggegtgggtceggegeceggctcaggggcgggctcageggcggggeggecgccegaaggtectecggaggeccggcattct
geacgcttcaaaagegeacgtetgecgegcetgttetectettecteatetcecgggectticgacctgecageageacgtgtigacaattaateat

cggcatagtatatcggcatagtataatacgacaaggtgaggaactaaaccatggagaaaaaaatcactggatataccaccgttgatatatce

caatggcatcgtaaagaacattttgaggcatttcagtcagtigctcaatgtacctataaccagaccgttcagetggatattacggectttttaaag
accgtaaagaaaaataagcacaagttttatccggcectitaticacattcttgecccgectgatgaatgctcatccggaattccgtatggeaatgaa
agacggtgagctggtgatatgggatagtgticacccttgttacaccgttttccatgagcaaactgaaacgttticatcgetctggagtgaatace
acgacgatttccggcagtttctacacatatattcgcaagatgtggegtgttacggtgaaaacctggectattticcctaaagggtttattgagaat

atgittitcgtctcagecaatcecctgggtgagtticaccagttitgatttaaacgtggcecaatatggacaacttcttcgeccccgttticaccatgg

gcaaatattatacgcaaggcegacaaggtgctgatgecgetggegaticaggticatcatgeegtttgtgatggcttccatgtecggeagaatge
ttaatgaattacaacagtactgcgatgagtggcagggeggggcgtaagegggactctggggticgaataaagaccgaccaagegacgtcet
gagagctccctggegaattcggtaccaataaaagagctttattticatgatctgtgtgtiggtititgtgtgcggegeggaagticctattctetag
aaagtataggaacttcctcgagccctatagtgagtcgtattagatcgeggecgegeccttgacaatgecacatcctgagcaaataattcaace
actaattgtgagcggataacaaaggaggtaaaaaaacatggtatcctgtictgcgeegggtaagatttacctgticggtgaacacgecgtagt
ttatggcgaaactgcaattgegtgtgcggtggaactgegtaccegtgticgegeggaactcaatgactctatcactattcagagcecagategg
ccgeaccggtetggatttcgaaaagcacccttatgtgictgeggtaattgagaaaatgcgcaaatctattcctattaacggtgttttettgacegt
cgattccgacatcceggtgggcteceggtetgggtagecagegeagecegttactatcgegtctattggtgcgetgaacgagetgtteggctitg

gectcagectgecaagaaatcgetaaactgggecacgaaatcgaaattaaagtacagggtgecgegtccccaaccgatacgtatgtttctace
ttcggeggegtggttaccatcccggaacgtegeaaactgaaaactccggactgeggceattgtgattggegataceggcegtttictectecac

caaagagttagtagctaacgtacgtcagcetgcgegaaagcetacceggatttgatcgaaccgetgatgacctctattggceaaaatctctegtat

cggcgaacaactggttctgtctggegactacgcatccatcggecgectgatgaacgtcaaccagggtctcctggacgecectgggcegttaac
atcttagaactgagccagctgatctattcecgetegtgeggeaggtgegtitiggegetaaaatcacgggegetggeggeggtggetgtatggt
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Figure 63C

tgegetgaccgetccggaaaaatgeaaccaagtggcagaageggtageaggegetggeggtaaagtgactatcactaaaccgaccgag
caaggtctgaaagtagattaa (SEQ ID NO:90)
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Figure 64A

1-
aagggcgagctcaacgatccggctgctaacaaageccgaaaggaagetgagitggetgetgecaccgetgagceaataactageataace
ccttggggcectctaaacggptetigaggagttitttgctgaaaggaggaactatatccggatatcccgeaagaggeccggceagtaccggceat
aaccaagcctatgcctacageatccagggtgacggtgecgaggatgacgatgagegcattgttagatttcatacacggtgectgactgegtt
agcaatttaactgtgataaactaccgcattaaagcttatcgatgataagcetgtcaaacatgagaattaattctigaagacgaaagggcectegtg
atacgcctatttttataggttaatgtcatgataataatggtttcttagacgtcaggtggeactttitcggggaaatgtgcgeggaaccectatttgttt
atttttctaaatacattcaaatatgtatccgctcatgagacaataaccctgataaatgcttcaataatattgaaaaaggaagagtatgattgaacaa
gatggattgcacgcaggttctccggecgettgggtggagaggctattcggctatgactgggcacaactgacaatcggetgetctgatgeeg
cegtgttccggetgtcagegeaggggegeccggttctttttgtcaagacecgacctgtecggtgecctgaatgaactgcaggacgaggeage
geggctatcgtggetggecacgacgggcegttectigegeagetgtgetegacgttgtcactgaagegggaagggactggetgetatiggg
cgaagtgccggggceaggatctcctgtcatctcaccttgetectgecgagaaagtatccatcatggetgatgcaatgeggeggcetgeatacge
ttgatccggctacctgeccattcgaccaccaagegaaacatcgeatcgagegggeacgtactcggatggaagecggtcettgtcgatcagga
tgatctggacgaagagcatcaggggctegegecagecgaactgticgecaggcetcaaggegegeatgeccgacggegaggatetegte
gtgacacatggcgatgcctgettgccgaatatcatggtggaaaatggecegcettttctggattcatcgactgtggeeggetgggtgtggegga
ccgctatcaggacatagegttggetaccegtgatattgetgaagagcetiggeggegaatgggetgaccgceticetegtgetitacggtatcge
cgcteccgattcgecagegeatcgecttctatcgecticttgacgagttetictgagegggactetggggticgaaatgaccgaccaagegac
gcctaactgtcagaccaagtttactcatatatactttagattgatttaaaacticatttttaatttaaaaggatctaggtgaagatccttttigataatct
catgaccaaaatcccttaacgtgagttttcgttccactgagegtcagacccegtagaaaagatcaaaggatcticttgagatcctttttttctgeg
cgtaatctgetgettgcaaacaaaaaaaccaccgetaccageggtggtttgtitgecggatcaagagetaccaactettittccgaaggtaact
ggcttcagcagagcegeagataccaaatactgtcctictagtgtageegtagttaggecaccacticaagaactctgtagecaccgectacatac
ctcgetctgetaatcctgttaccagtggetgetgecagtggegataagtegtgtcttaccgggtiggactcaagacgatagitaccggataag
gegeageggtegggetgaacggggggitcgtgcacacageccagettggagegaacgacctacaccgaactgagatacctacagegtg
agctatgagaaagcgecacgetticccgaagggagaaaggeggacaggtatccggtaageggeagggticggaacaggagagegeacg
agggagcttccagggggaaacgectggtatctitatagtcctgtegggtticgecacctetgactigagegtegatitttgtgatgetegtcagg
gggpcggagectatggaaaaacgecageaacgeggccttittacggttectggecttttgetggecttttgetcacatgttctitectgegtiat
cecctgattctgtggataaccgtattaccgectitgagtgagetgataccgetegecgeagecgaacgaccgagegeagegagtcagtgag
cgaggaagcggaagagegectgatgeggtatttictecttacgeatctgtgeggtatticacaccgcaatggtgeactctcagtacaatetget
ctgatgccgceatagttaagecagtatacactccgetatcgetacgtgactgggteatggetgegececgacacccgecaacaccegetgac
gegecctgacgggcettgtetgetcceggeatecgettacagacaagcetgtgacegtetcegggagetgeatgtgtcagaggttticacegtc
atcaccgaaacgcgcgaggeagctgeggtaaagetcatcagegtgglcgtgaagegattcacagatgtctgectgticatcecgegtecage
tcgttgagtttctccagaagegttaatgtctggettctgataaagegpgecatgttaagggcggtittticctgtitggtcactgatgeeteegigt
aagggggatttctgttcatgggggtaatgataccgatgaaacgagagaggatgetcacgatacgggttactgatgatgaacatgeecggtta
ctggaacgtigtgagggtaaacaactggeggtatggatgeggegggaccagagaaaaatcactcagg gtcaatgccagegceticgttaat
acagatgtaggtgttccacagggtagccageageatcctgegatgeagatccggaacataatggtgeagggegcetgacticegegttteca
gactttacgaaacacggaaaccgaagaccattcatgttgttgctcaggtcgeagacgttttgcageageagtegettcacgttegetegegta
tcggtgattcattctgctaaccagtaaggeaaccecgecagectageecgggtcectcaacgacaggagceacgatcatgegeaccegtggee
aggacccaacgetgeeccgagatgegeegegtgeggetgetggagatggeggacgegatggatatgtictgeccaagggttggtttgegeat
tcacagttctccgcaagaattgattggctccaattctiggagtggtgaatccgttagegaggtgecgecggcttccattcaggtcgaggtgge
ccggetccatgeaccgegacgeaacgeggggaggceagacaaggtatagggeggegectacaatccatgecaaccegticeatgtgete
gcegaggeggcataaatcgecgtgacgatcageggtccaatgatcgaagitaggetggtaagagecgegagegatcettgaagetgteee
tgatggtcgtcatctacctgectggacageatggectgcaacgegggceatcccgatgecgecggaagcegagaagaatcataatggggaa
ggccatccagectcgegtegegaacgccageaagacgtageccagegegteggeegeceatgecggegataatggectgetictegeeg
aaacgtttggtggcgggaccagtgacgaaggctigagegagggegtgcaagatticcgaataccgcaagegacaggecgatcategiege
gctccagcgaaageggtecicgecgaaaatgacccagagegetgeeggeacctgtectacgagttgeatgataaagaagacagicataag
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Figure 64B

tgcggcgacgatagtcatgccccgcgcccaccggaaggagctgactgggttgaaggctctcaagggcatcggtcgagatcccggtgcct
aatgagtgagctaacttacattaattgcgttgcgctcactgcccgctttccagtcgggaaacctgtcgtgccagctgcattaatgaatcggcca
acgcgcggggagaggcggtttgcgtattgggcgccagggtggtttttcttttcaccagtgagacgggcaacagctgattgcccttcaccgcc
tggccctgagagagttgcagcaagcggtccacgctggtttgccccagcaggcgaaaatcctgtttgatggtggttaacggcgggatataac
atgagctgtcttcggtatcgtcgtatcccactaccgagatatccgcaccaacgcgcagcccggactcggtaatggcgcgcattgcgcccag
cgccatctgatcgttggcaaccagcatcgcagtgggaacgatgccctcattcagcatttgcatggtttgttgaaaaccggacatggcactcca
gtcgccttcccgttccgctatcggctgaatttgattgcgagtgagatatttatgccagccagccagacgcagacgcgccgagacagaactta
atgggcccgctaacagcgcgatttgctggtgacccaatgcgaccagatgctccacgcccagtcgcgtaccgtcttcatgggagaaaataat
actgttgatgggtgtctggtcagagacatcaagaaataacgccggaacattagtgcaggcagcttccacagcaatggcatcctggtcatcca
gcggatagttaatgatcagcccactgacgcgttgcgcgagaagattgtgcaccgccgctttacaggcttcgacgccgcttcgttctaccatc
gacaccaccacgctggcacccagttgatcggcgcgagatttaatcgccgcgacaatttgcgacggcgcgtgcagggccagactggaggt
ggcaacgccaatcagcaacgactgtttgcccgccagttgttgtgccacgcggttgggaatgtaattcagctccgccatcgccgcttccacttt
ttcccgcgttttcgcagaaacgtggctggcctggttcaccacgcgggaaacggtctgataagagacaccggcatactctgcgacatcgtata
acgttactggtttcacattcaccaccctgaattgactctcttccgggcgctatcatgccataccgcgaaaggttttgcgccattcgatggtgtcc '
gggatctcgacgctctcccttatgcgactcctgcattaggaagcagcccagtagtaggttgaggccgttgagcaccgccgccgcaaggaat
ggtgcatgcaaggagatggcgcccaacagtcccccggccacggggcctgccaccatacccacgccgaaacaagcgctcatgagcccg
aagtggcgagcccgatcttccccatcggtgatgtcggcgatataggcgccagcaaccgcacctgtggcgccggtgatgccggccacgat
gcgtccggcgtagaggatcgagatctcgatcccgcgaaattaatacgactcactataggggaattgtgagcggataacaattcccctctaga
aataattttgtttaactttaagaaggagatatacatatgaattaaccctcactaaagggcggccgcgaagttcctattctctagaaagtataggaa
cttcattctaccgggtaggggaggcgcttttcccaaggcagtctggagcatgcgctttagcagccccgctgggcacttggcgctacacaagt
ggcctctggcctcgcacacattccacatccaccggtaggcgccaaccggctccgttctttggtggccccttcgcgccaccttccactcctcc
cctagtcaggaagttcccccccgccccgcagctcgcgtcgtgcaggacgtgacaaatggaagtagcacgtctcactagtctcgtgcagatg
gacagcaccgctgagcaatggaagcgggtaggcctttggggcagcggccaatagcagctttgctccttcgctttctgggctcagaggctg
ggaaggggtgggtccgggggcgggctcaggggcgggctcaggggcggggcgggcgcccgaaggtcctccggaggcccggcattct
geac gcttcaaaagcgcacgtctgccgcgctgttctcctcttcctcatctccgggcctttcgacctgcagcagcacgtgttgacaattaatcat
c ggcatagtatatcggcatagtataatacgacaaggtgaggaactaaaccatggagaaaaaaatcactggatataccaccgtt gatatatcc
caatggcatcgtaaagaacattttgaggcatttcagtcagttgctcaatgtacctataaccagaccgttcagctggatattacggcctttttaaag
accgtaaagaaaaataagcacaagttttatccggcctttattcacattcttgcccgcctgatgaatgctcatccggaattccgtatggcaatgaa
agacggtgagctggtgatatgggatagtgttcacccttgttacaccgttttccatgagcaaactgaaacgttttcatcgctctggagtgaatacc
acgacgatttccggcagtttctacacatatattcgcaagatgtggcgtgttacggtgaaaacctggcctatttccctaaagggtttattgagaat
atgtttttcgtctcagccaatccctgggtgagtttcaccagttttgatttaaacgtggccaatatggacaacttcttcgcccccgttttcaccatgg
gcaaatattatacgcaaggcgacaaggtgctgatgccgctggcgattcaggttcatcatgccgtttgtgatggcttccatgtcggcagaatgc
ttaatgaattacaacagtactgcgatgagtggcagggcggggcgtaagcgggactctggggttcgaataaagaccgaccaagcgacgtct
gagagctccctggcgaattcggtaccaataaaagagctttattttcatgatctgtgtgttggtttttgtgtgcggcgcggaagttcctattctctag
aaagtataggaacttcctcgagccctatagtgagtcgtattagatcgcggccgcgcccttgaccatgccacatcctgagcaaataattcaacc
actaattgtgagcggataacaaaggag gtaaaaaaacatggtatcctgttctgcgccgggtaagatttacctgttcg gtgaacacgccgtagt
ttatggcgaaactgcaattgcgtgtgcggtggaactgcgtacccgtgttcgcgcggaactcaatgactctatcactattcagagccagatcgg
ccgcaccggtctggatttcgaaaagcacccttatgtgtctgcggtaattgagaaaatgcgcaaatctattcctattaacggtgttttcttgaccgt
cgattccgacatcccggtgggctccggtctgggtagcagcgcagccgttactatcgcgtctattggtgcgctgaacgagctgttcggctttg
gcctcagcctgcaagaaatcgctaaactgggccacgaaatcgaaattaaagtacagggtgccgcgtccccaaccgatacgtatgtttctacc
ttcggcggcgtggttaccatcccggaacgtcgcaaactgaaaactccggactgcggcattgtgattggcgataccggcgttttctcctccac
caaagagttagtagctaacgtacgtcagctgcgcgaaagctacccggatttgatcgaaccgctgatgacctctattggcaaaatctctcgtat
cggcgaacaactggttctgtctggcgactacgcatccatcggccgcctgatgaacgtcaaccagg gtctectggacgeectgggegttaac
atcttagaactgagccagctgatctattccgctcgtgcggcaggtgcgtttggcgctaaaatcacgg gcgetggeggeggtggcetgtatgpt
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Figure 64C

tgegetgacegetceggaaaaatgcaaccaagiggeagaageggtageaggegetggeggtaaagtpactatcactaa
caaggtctgaaagtagattaa (SEQ ID NO:91) 4324 ctaaaccgaccgag
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Figure 65A

1-
aagggcgagctcaacgatccggctgctaacaaagcccgaaaggaagctgagttggctgctgccaccgctgagcaataactagcataacc
ccttggggcctctaaacgggtcttgaggagttttttgctgaaaggaggaactatatccggatatcccgcaagaggcccggcagtaccggcat
aaccaagcctatgcctacagcatccagggtgacggtgccgaggatgacgatgagcgcattgttagatttcatacacggtgcctgaétgcgtt
agcaatttaactgtgataaactaccgcattaaagcttatcgatgataagctgtcaaacatgagaattaattcttgaagacgaaagggcctcgtg
atacgcctatttttataggttaatgtcatgataataatggtttcttagacgtcaggtggcacttttcggggaaatgtgcgcggaacccctatttgttt
atttttctaaatacattcaaatatgtatccgctcatgagacaataaccctgataaatgcttcaataatattgaaaaaggaagagtatgattgaacaa
gatggattgcacgcaggttctccggccgcttgggtggagaggctattcggctatgactgggcacaactgacaatcggctgctctgatgccg
ccgtgttccggctgtcagcgcaggggcgcccggttctttttgtcaagaccgacctgtocggtgccctgaatgaactgcaggacgaggcagc
gcggctatcgtggctggccacgacgggcgttccttgcgcagctgtgctcgacgttgtcactgaagcgggaagggactggctgctattggg
cgaagtgccggggcaggatctcctgtcatctcaccttgctcctgccgagaaagtatccatcatggctgatgcaatgcggcggctgcatacgc
ttgatccggctacctgcccattcgaccaccaagcgaaacatcgcatcgagcgggcacgtactcggatggaagccggtcttgtcgatcagga
tgatctggacgaagagcatcaggggctcgcgccagccgaactgttcgccaggctcaaggcgcgcatgcccgacggcgaggatctcgtc
gtgacacatggcgatgcctgcttgccgaatatcatggtggaaaatggccgcttttctggattcatcgactgtggccggctgggtgtggcgga
ccgctatcaggacatagcgttggctacccgtgatattgctgaagagcttggcggcgaatgggctgaccgcttcctcgtgctttacggtatcgc
cgctcccgattcgcagcgcatcgccttctatcgccttcttgacgagttcttctgagcgggactctggggttcgaaatgaccgaccaagcgac
gcctaactgtcagaccaagtttactcatatatactttagattgatttaaaacttcatttttaatttaaaaggatctaggtgaagatcctttttgataatct
catgaccaaaatcccttaacgtgagttttcgttccactgagcgtcagaccccgtagaaaagatcaaaggatcttcttgagatcctttttttctgcg
cgtaatctgctgcttgcaaacaaaaaaaccaccgctaccagcggtggtttgtttgccggatcaagagctaccaactctttttccgaaggtaact
ggcttcagcagagcgcagataccaaatactgtccttctagtgtagccgtagttaggccaccacttcaagaactctgtagcaccgcctacatac
ctcgctctgctaatcctgttaccagtggctgctgccagtggcgataagtcgtgtcttaccgggttggactcaagacgatagttaccggataag
gcgcagcggtcgggctgaacggggggttcgtgcacacagcccagcttggagcgaacgacctacaccgaactgagatacctacagcgtg
agctatgagaaagcgccacgcttcccgaagggagaaaggcggacaggtat_ccggtaagcggcagggtcggaacaggagagcgcacg
agggagcttccagggggaaacgcctggtatctttatagtcctgtcgggtttcgccacctctgacttgagcgtcgatttttgtgatgctcgtcagg
ggggcggagcctatggaaaaacgccagcaacgcggcctttttacggttcctggccttttgctggccltttgctcacatgttctttcctgcgttat
cccctgattctgtggataaccgtattaccgcctttgagtgagctgataccgctcgccgcagccgaacgaccgagcgcagcgagtcagtgag
cgagga‘agcggaagagcgcctgatgcggtattttctccttacgcatctgtgcggtatttcacaccgcaatggtgcactctcagtacaatctgct
ctgatgccgcatagttaagccagtatacactcegctate gctacgtgactgggtcatggctgcgccccgacacccgccaacacccgctgac
gcgccctgacgggcttgtctgctcccggcatccgcttacagacaagctgtgaccgtctccgggagctgcatgtgtcagaggttttcaccgtc
atcaccgaaacgcgcgaggcagctgcggtaaagctcatcagcgtggtcgtgaagcgattcacagatgtctgcctgttcatccgcgtccagc
tcgttgagtttctccagaagcgttaatgtctggcttctgataaagcgggccatgttaagggcggttttttcctgtttggtcactgatgcctccgtgt
aagggggatttctgttcatgggggtaatgataccgatgaaacgagagaggatgctcacgatacgggttactgatgatgaacatgcccggtta
ctggaacgttgtgagggtaaacaactggcggtatggatgcggcgggaocagagaaaaatcactcagggtcaatgccagcgcttcgttaat
acagatgtaggtgttccacagggtagccagcagcatcctgcgatgcagatccggaacataatggtgcagggcgctgacttccgcgtttcca
gacmacgaaacacggaaaccgaagaccattcatgttgttgctcaggtcgcagacgttttgcagcagcagtcgcttcacgttcgctcgcgta
tcggtgattcattctgctaaccagtaaggcaaccccgccagcctagccgggtcctcaacgacaggagcacgatcatgcgcacccgtggcc
aggacccaac gctgcccgagatgcgccgcgtgcggctgctggagatggcggacgcgatggatatgttctgccaagggttggmgcgcat
tcacagttctccgcaagaattgattggctccaattcttggagtggtgaatccgttagcgaggtgccgccggcttccattcaggtcgaggtggc
ccggctccatgcaccgcgacgcaacgcggggaggcagacaaggtatagggcggcgcctacaatccatgccaacccgttccatgtgctc
gccgaggcggcataaatcgccgtgacgatcagcggtccaatgatcgaagttaggctggtaagagccgcgagcgatccttgaagctgtccc
tgatggtcgtcatctacctgcctggacagcatggcctgcaacgcgggcatcccgatgccgccggaagcgagaagaatcataatggggaa
ggccatccagcctcgcgtcgcgaacgccagcaagacgtagoccagcgcgtcggccgccatgccggcgataatggcctgcttctcgccg
aaacgtttggtggcgggaccagtgacgaaggcttgagcgagggcgtgcaagattccgaataccgcaagcgacaggccgatcatcgtcgc
gctccagcgaaagcggtcctcgccgaaaatgacccagagcgctgccggcacctgtcctacgagttgcatgataaagaagacagtcataag
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Figure 65B

tgcggcgacgatagtcatgccccgcgcccaccggaaggagctgactgggttgaaggctctcaagggcatcggtcgagatcccggtgcct
aatgagtgagctaacttacattaattgcgttgcgctcactgcccgctttccagtcgggaaacctgtcgtgccagctgcattaatgaatcggcca
acgcgcggggagaggcggtttgcgtattgggcgccagggtggtttttcttttcaccagtgagacgggcaacagctgattgcccttcaccgcc
tggccctgagagagttgcagcaagcggtccacgctggtttgccccagcaggcgaaaatcctgtttgatggtggttaacggcgggatataac
atgagctgtcttcggtatcgtcgtatcccactaccgagatatccgcaccaacgcgcagcccggactcggtaatggcgcgcattgcgcccag
cgccatctgatcgttggcaaccagcatcgcagtgggaacgatgccctcattcagcatttgcatggtttgttgaaaaccggacatggcactcca
gtcgccttcccgttccgctatcggctgaatttgattgcgagtgagaxatttatgccagccagccagacgcagacgcgccgagacagaactta
atgggcccgctaacagcgcgatttgctggtgacccaatgcgaccagatgctccacgcccagtcgcgtaccgtcttcatgggagaaaataat
actgttgatgggtgtctggtcagagacatcaagaaataacgccggaacattagtgcaggcagcttccacagcaatggcatcctggtcatcca
gcggatagttaatgatcagcccactgacgcgttgcgcgagaagattgtgcaccgccgctttacaggcttcgacgccgcttcgrtctaccatc

gacaccaccacgctggcacccagttgatcggcgcgagatttaatcgccgcgacaatttgcgacggcgcgtgcagggccagactggaggt
ggcaacgccaatcagcaacgactgt‘ttgcccgccagttgttgtgccacgcggttgggaatgtaattcagctccgccatcgccgcttccacttt
ttcccgcgttttcgcagaaacgtggctggcctggttcaccacgcgggaaacggtctgataagagacaccggcatactctgcgacatcgtata
acgttactggtttcacattcaccaccctgaattgactctcttccgggcgctatcatgccataccgcgaaaggttttgcgccattcgatggtgtcc

gggatctcgacgctctcccttatgcgactcctgcattaggaagcagcccagtagtaggttgaggccgttgagcaccgccgccgcaaggaat
ggtgcatgcaaggagatggcgcccaacagtcccccggccacggggcctgccaccatacccacgccgaaacaagcgctcatgagcccg
aagtggcgagcccgatcttccccatcggtgatgtcggcgatataggcgccagcaaccgcacctgtggcgccggtgatgccggccacgat

gcgtccggcgtagaggatcgagatctcgatcccgcgaaattaatacgactcactataggggaattgtgagcggataacaattcccctctaga
aataattttgtttaactttaagaaggagatatacatatgaattaaccctcactaaagggcggccgcgaagttcctattctctagaaagtataggaa
cttcattctaccgggtaggggaggcgcttttcccaaggcagtctggagcatgcgctttagcagccccgctgggcacttggcgctacacaagt
ggcctctggcctcgcacacattccacatccaccggtaggcgccaaccggctccgttctttggtggccccttcgcgccaccttccactcctcc

cctagtcaggaagttcccccccgccccgcagctcgcgtcgtgcaggacgtgacaaatggaagtagcacgtctcactagtctcgtgcagatg
gacagcaccgctgagcaatggaagcgggtaggcctttggggcagcggccaatagcagctttgctccttcgctttctgggctcagaggctg

ggaaggggtgggtccgggggcgggctcaggggcgggctcaggggcggggcgggcgcccgaaggtcctccggaggcccggcattct
gcacgcttcaaaagcgcacgtctgccgcgctgttctcctcttcctcatctccgggcctttcgacctgcagcagcacgtgttgacaattaatcat

cggcatagtatatcggcatagtataatacgacaaggtgaggaactaaaccatggagaaaaaaatcactggatataccaccgttgatatatcc

caatggcatcgtaaagaacattttgaggcatttcagtcagttgctcaatgtacctataaccagaccgttcagctggatattacggcctttttaaag
accgtaaagaaaaataagcacaagttttatccggcctttattcacattcttgcccgcctgatgaatgctcatccggaattccgtatggcaatgaa
agacggtgagctggtgatatgggatagtgttcacccttgttacaccgttttccatgagcaaactgaaacgttttcatcgctctggagtgaatacc
acgacgatttccggcagtttctacacatatattcgcaagatgtggcgtgttacggtgaaaacctggcctatttccctaaagggtttattgagaat

atgtttttcgtctcagccaatccctgggtgagtttcaccagttttgamaaacgtggccaatatggacaacttcttcgcccccgttttcaccatgg

gcaaatattatacgcaaggcgacaaggtgctgatgccgctggcgattcaggttcatcatgccgtttgtgatggcttccatgtcggcagaatgc
ttaatgaattacaacagtactgcgatgagtggcagggc‘ggggcgtaagcgggactctggggttc gaataaagaccgaccaagcgacgtct
gagagctccctggcgaattcggtaccaataaaagagctttattttcatgatctgtgtgttggtttttgtgtgcggcgcggaagttcctattctctag
aaagtataggaacttcctcgagccctatagtgagtcgtattagatcgcggccgcgcccttgacgatgccacatcctgagcaaataattcaacc
actaartgtgagcggataacaaaggaggtaaaaaaacatggtatcctgttctgcgccgggtaagatttacctgttcggtgaacacgccgtagt
ttatggcgaaactgcaattgcgtgtgcggtggaactgcgtacccgtgttcgcgcggaactcaatgactctatcactattcagagccagatcgg
ccgcaccggtctggatttcgaaaagcacccttatgtgtctgcggtaattgagaaaatgcgcaaatctattcctattaacggtgttttcttgaccgt
cgattccgacatcccggtgggctccggtctgggtagcagcgcagccgttactatcgcgtctattggtgcgctgaacgagctgttcggctttg

gcctcagcctgcaagaaatcgctaaactgggccacgaaatcgaaattaaagtacagggtgccgcgtccccaaccgatacgtatgtttctacc
ttcggcggcgtggttaccatcccggaacgtcgcaaactgaaaactccggactgcggcattgtgattggcgataccggcgttttctcctccac

caaagagttagtagctaacgtacgtcagctgcgcgaaagctacccggatttgatcgaaccgctgatgacctctattggcaaaatctctcgtat

cggcgaacaactggttctgtctggcgactacgcatccatcggccgcctgatgaacgtcaaccagggtctcctggacgccctgggcgttaac
atcttagaactgagccagctgatctattccgctcgtgcggcaggtgcgtttggcgctaaaatcacgggcgctggcggcggtggctgtatggt
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Figure 65C

tgegetgaccgetccggaaaaatgcaaccaagtggeagaageggtageaggegetggeggtaaagtoactatcactaa
caaggictgaaagtagattaa (SEQ ID NO:92) glaaagtg accgaccgag
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Figure 66A

1-
aagggcgagcicaacgatccggetgetaacaaageccgaaaggaagetgagttggetgetgecaccgetgageaataactageataace
ccttggggcectctaaacgggtettgaggagttitttgctgaaaggaggaactatatccggatatcccgeaagaggeccggeagtaccggeat
aaccaagcctatgcctacageatccagggtgacggtgecgaggatgacgatgagegcattgttagatttcatacacggtgectgactgegtt
agcaatttaactgtgataaactaccgcattaaagcttatcgatgataagcetgtcaaacatgagaattaattcttgaagacgaaagggcectcgtg
atacgcctatttttataggttaatgtcatgataataatggtticttagacgtcaggtggeacttttcggggaaatgtgcgeggaaccectattgttt
atttttctaaatacattcaaatatgtatccgctcatgagacaataaccctgataaatgcticaataatattganaaaggaagagtatgattgaacaa
gatggattgcacgcaggttctccggecgcettgggtggagaggctattcggetatgactgggeacaactgacaatcggetgcetetgatgeeg
cegtgttccggcetgtcagegeaggggegeecggtietttitgtcaagaccgacctgtecggtgecctgaatgaactgecaggacgaggecage
geggctatcgtggetggecacgacgggcegttecttgegeagetgtgctegacgtigicactgaagegggaagggactggetgcetatiggg
cgaagtgceggggceaggatctectgtcatctcacctigetectgecgagaaagtatccateatggetgatgeaatgeggeggetgcatacge
ttgatccggetacctgeccattcgaccaccaagcgaaacatcgeategagegggeacgtactcggatggaagecggtcttgtcgatcagga
tgatctggacgaagagcatcaggggcetcgegecagecgaactgttcgecaggetcaaggegegceatgeccgacggegaggatctegte
gtgacacatggcgatgcctgcettgccgaatatcatggtggaaaatggecgcettitctggaticatcgactgtggeeggetgggtgtggegga
ccgetatcaggacatagegttggctaccegtgatattgetgaagagettggeggegaatgggetgaccgeticetegtgctitacggtatege
cgctcccgaticgecagegeatcgecttctatcgecttettgacgagticttctgagegggactetggggticgaaatgaccgaccaagegac
gectaactgtcagaccaagtttactcatatatactttagattgatttaaaacttcattttaatttaaaaggatctaggtgaagatcctttttgataatct
catgaccaaaatcccttaacgtgagttttcgttccactgagegtcagaccccgtagaaaagatcaaaggatcttcttgagatcecttettttctgeg
cgtaatctgetgettgcaaacaaaaaaaccaccgctaccageggtggtitgtitgeccggatcaagagctaccaactctttttccgaaggtaact
ggcttcagcagagcegcagataccaaatactgtectictagtgtagecgtagttaggecaccacttcaagaactctgtageaccgectacatac
ctcgetetgetaatectgttaccagtggetgetgecagtggegataagtegtgtcttacegggtiggactcaagacgatagttaccggataag
gegeageggtegggctgaacggggggticgtgecacacageccagettggagegaacgacciacaccgaactgagatacctacagegtg
agctatgagaaagcgecacgcettcccgaagggagaaaggeggacaggtatccggtaageggeagggteggaacaggagagegeacg
agggagcttccagggggaaacgcectggtatctttatagtcctgtegggtticgeccacctetgacttgagegtegatitttgtgatgetegtcagg
ggggcggagcectatggaaaaacgecagcaacgeggcecttittacggttecctggectittgetggecttttgetcacatgttetttcctgegttat
ccectgatictgtggataaccgtattaccgectttgagtgagetgataccgetcgecgecagecgaacgaccgagegeagegagtcagtgag
cgaggaageggaagagcgectgatgeggtattttctccttacgcatetgtgeggtatticacaccgeaatggtgcactctcagtacaatctget
ctgatgccgcatagttaagccagtatacactccgctatcgetacgtgactgggteatggetgegecccgacacccgecaacacecgetgac
gegeecetgacgggettgtetgetcccggeatecgettacagacaagetgtgaccgtictccgggagcetgeatgtgtcagaggttttcacegte
atcaccgaaacgcgcgaggcagcetgeggtaaagctcatcagegtggtcgtgaagegattcacagatgtetgectgttcatccgegtecage
tcgtigagtttctccagaagegttaatgtctggcetictgataaagegggcecatgttaagggeggtittttcctgttiggtcactgatgecteegtgt
aagggggatttctpticatgggpgpgtaatgataccgatgaaacgagagaggatgctcacgatacgggttactgatgatgaacatgeeeggtta
ctggaacgttgtgagggtaaacaactggcggtatggatgeggegggaccagagaaaaatcactcagggtcaatgecagegcttegttaat
acagatgtaggtgttccacagggtagccageagcatcctgegatgeagatceggaacataatggtgcagggegetgacttcegegtitcca
gactttacgaaacacggaaaccgaagaccattcatgttgtigctcaggtcgcagacgtitigeagcagcagtegeticacgticgetegegta
tcggtgattcattctgetaaccagtaaggceaaccccgecagectageegggtectcaacgacaggageacgatcatgegeaccegtggee
aggacccaacgctgeeccgagatgegecgegtgeggetgetggagatggeggacgegatggatatgttctgeccaagggtiggtttgegeat
tcacagttctccgcaagaattgattggctccaattcttggagtggtgaatcegttagcgaggtgecgecggcettecattcaggtegaggtgge
ccggetecatgeaccgegacgeaacgeggggaggcagacaaggtatagggeggegectacaatccatgecaaccegttccatgigete
geecgaggeggceataaatcgecgtgacgatcageggtccaatgatcgaagttaggetggtaagagecgegagegatecttgaagetgteee
tgatggtcgtcatctacctgectggacagcatggectgcaacgegggeatcccgatgecgecggaagegagaagaatcataatggggaa
ggccatccagectegegtcgegaacgecageaagacgtageccagegegteggeegecatgecggegataatggectgettetegeeg
aaacgtttggtggcgggaccagtgacgaaggettgagegagggegtgcaagaticcgaataccgcaagegacaggecgatcatcgtege
gctccagegaaageggtectegecgaaaatgacccagagegetgecggeacctgtectacgagttgeatgataaagaagacagtcataag
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Figure 66B

tgcggegacgatagtcatgececegegeeccaccggaaggagcetgactgggttgaaggetctcaagggceatcggtegagateceggtgect
aatgagtgagctaacttacattaattgecgtigcgctcactgeccgcetttccagtcgggaaacctgtegtgecagcetgcattaatgaatcggeca
acgcgeggggagaggeggtitgegtatigggegecagggtggtttttcttttcaccagtgagacgggcaacagcetgattgeccticaccgec
tggecctgagagagttgcagcaageggtccacgetggtttgeccccageaggegaaaatcctgtttgatggtggttaacggeggpgatataac
atgagctgtcttcggtatcgtcgtatcccactaccgagatatccgeaccaacgegeageccggacteggtaatggegegceattgegeccag
cgccatctgategttggcaaccagcatcgeagtgggaacgatgeccteattcageattigcatggttigttgaaaaccggacatggceactcca
gtcgecttecegtticegcetateggetgaatttgattgegagtgagatatttatgecagecagecagacgcagacgegecgagacagaactta
atgggcccgctaacagegcegatttgetggtgacccaatgegaccagatgetccacgeccagtegegtaccgtettcatgggagaaaataat
actgtigatggptgtctggicagagacatcaagaaataacgecggaacattagtgcaggcagcettccacageaatggeatcetggtcateca
gcggatagttaatgatcagcccactgacgcgttgcgcgagaagattgtgcaccgccgctttacaggcttcgacgccgcttcgttctaccatc
gacaccaccacgetggeacccagttgatcggegegagatttaatcgecgegacaatttgegacggegegtgeagggecagactggaggt
ggcaacgccaatcagcaacgactgtttgeccgcecagttgtigtgeccacgeggttgggaatgtaattcagetecgecategecgettecacttt
ttccegegttttcgcagaaacgtggetggectggticaccacgegggaaacggtctgataagagacaccggceatactctgegacatcgtata
acgttactggtticacattcaccaccctgaattgactctcttccgggepgctatcatgccataccgegaaaggttttgegecattcgatggtgtee
gggatctcgacgctctcccttatgcgactcctgcattaggaagcagcccagtagtaggttgaggccgttgagcaccgccgccgcaaggaat
ggtgcatgcaaggagatggcgcccaacagtcccccggccacggggcctgccaccatacccacgccgaaacaagcgctcatgagcccg
aagtggcgagcccgatcticcccateggtgatgtcggcegatataggegecageaaccgeacctgtggegecggtgatgecggecacgat
gegtecggegtagaggatcgagatctcgatcccgegaaattaatacgactcactataggggaattgtgageggataacaattceectctaga
aataattttgttiaactitaagaaggagatatacatatgaattaaccctcactaaagggeggecgegaagticctattctctagaaagtataggaa
cttcattctaccggptaggggaggcegctiitcccaaggeagtctggageatgegcetttagecagececgetgggeacttggegcetacacaagt
ggcctetggectegeacacattccacatccaceggtaggegecaaccggetecgtictttggtggccecttegegecaccttecactectee
cctagicaggaagttccccecegecccgeagetegegticgtgcaggacgtgacaaatggaagtageacgtcetcactagtetegtgeagatg
gacagcaccgcetgagcaatggaagegggtaggectttggggcageggcecaatageagctttgetecttegettictgggctcagaggetg
ggaaggggtgggicegggggegggctcaggggeggectcaggggcgegecggecgeccgaaggtectecggaggeccggeattet
gcacgcttcaaaagegeacgictgecgegctgtictecteticcteatctecgggectticgacctgcageageacgtgttgacaattaateat
cggcatagtatatcggcatagtatantacgacaaggtgaggaactaaaccatggagaaaaaaatcactggatataccaccgttgatatatce
caatggcatcgtaaagaacattttgaggcatttcagtcagtigctcaatgtacctataaccagaccgticagetggatattacggectttitaaag
accgtaaagaaaaataagcacaagttttatccggcctttattcacattctigccegectgatgaatgetcatccggaattcecgtatggcaatgaa
agacggtgagctggtgatatgggatagtgttcacccettgttacaccgttttccatgagcaaactgaaacgttttcatcgetctggagtgaatace
acgacgatttccggcagttictacacatatattcgcaagatgtggcegtgttacggtgaaaacctggcectatttccctaaagggtttattgagaat
atgtttttcgtctcagccaatccctgggtgagtticaccagttttgatttaaacgiggccaatatggacaacttcttcgeccecgtiticaccatgg
gcaaatattatacgcaaggcgacaaggtgctgatgecgetggcegattcaggticatcatgecgtitgtgatggcettccatgteggeagaatge
ttaatgaattacaacagtactgcgatgagtggeagggeggggegtaagegggactetggggticgaataaagaccgaccaagegacgtet
gagagctcectggegaaticggtaccaataaaagagctttattttcatgatctgtgtgttggtttttgtatocggcgeggaagticetattetctag
aaagtataggaacttcctcgagecctatagtgagtcgtattagatcgeggecgegececttgactatgecacatcctgagceaaataattcaace
actaattgtgagcpgataacaaaggaggtaaaaaaacatggtatcetgitctgegeegggtaagatttacctgticggtgaacacgecgtagt
ttatggcgaaactgcaattgegtgtacggtggaactgegtacecegtgticgegeggaactcaatgactctatcactattcagagecagategg
ccgeaccggtctggatttcgaaaageacccttatgigtetgeggtaattgagaaaatgegeaaatctattcctattaacgptpttttcttgacegt
cgattccgacatceecggtgggcteeggteigggtagecagegeagecgttactatcgegtetattggtgegetgaacgagetgtteggetttg
gectcagectgcaagaaatcgetaaactgggccacgaaatcgaaattaaagtacagggtgecgegtccccaaccgatacgtatgtitctace
ttcggeggegtggttaccatcccggaacgtcgeaaactgaaaactccggactgeggceattgtgattiggegataceggegttttctcctccac
caaagagttagtagctaacgtacgtcagctgcgegaaagcetacccggatttgatcgaaccgetgatgacctctattggcaaaatctetcgtat
cggcegaacaactggttctgtctggcgactacgcatccatcggecgectgatgaacgicaaccagggictectggacgecctgggcegttaac
atcttagaactgagccagctgatctattccgetegtgeggeaggtgegtttggegcetaaaatcacgggegetggeggeggtggcetgtatggt
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Figure 66C

tgegetgacegeiccggaaaaatgeaaccaagtggeagaageggtageaggegetggeggtaaagtgactatcactaaacegacegag
caaggtctgaaagtagattaa (SEQ ID NO:93)
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Figure 67A
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Figure 67C
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Figure 68A
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Figure 68C
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Figure 69A

1.2

§ —e— Glucose
w .

8 —a— Biomass
1A —a— Glycero!
g —a— Acetfate
3 —»— Control

0 50 100 150 200 250 300 350
Time (min)
Figure 69B
25000

20000

15000

| 190 min
® 255 min
@317 min

Specific productivity (ug/OD*L*hr)

L_}

Glucose Biomass Glycerol Acetate Control




WO 2010/005525

Figure 69C
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Figure 70A
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Figure 71
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Figure 73B

gcggccgcgcccttgacgatgccacatcctgagcaaataattcaaccactaattgtgagcggataacacaaggaggaaacagc
catggtatcctgttctgcgccgggtaagatttacctgttcggtgaacacgccgtagtttatggcgaaactgcaattgcgtgtgcggt
ggeactgcgtaccegtgttcgegeggaactcaatgactctatcactattcagagccagate ggecgceaccggtetggatttcgaa
aagcacccttatgtgtctgcggtaattgagaaaatgcgcaaatctattcctattaacggtgttttcttgaccgtcgattccgacatccc
ggtgggctccggtctgggtagcagcgcagccgttactatcgcgtctattggtgcgctgaacgagctgttcggctttggcctcagc
ctgcaagaaatcgctaaactgggccacgaaatcgaaattaaagtacagggtgccgcgtccccaaccgatacgtatgtttctacct
tcggcggcgtggttaccatcccggaacgtcgcaaactgaaaactccggactgcggcattgtgattggcgataccggcgttttctc
ctccaccaaagagttagtagctaacgtacgtcagctgcgcgaaagctacccggatt-’tgatcgaaccgctgatgacctctattggc
aaaatctctcgtatcggcgaacaactggttctgtctggcgactacgcatccatcggccgcctgatgaacgtcaaccagggtctcct
ggacgccctgggcgttaacatcttagaactgagccagctgatctattccgctcgtgcggcaggtgcgtttggcgctaaaatcacg
ggcgctggcggcggtggctgtatggttgcgctgaccgctccggaaaaatgcaaccaagtggcagaagcggtagcaggcgct
ggcggtaaagtgactatcactaaaccgaccgagcaaggtctgaaagtagattaagccttgacttaatagctgcttatttcgccctta
tggtacctagtaggaggaaaaaaacatggaaatgcgtcaaccggctgtcgcaggtcaattctacccactgcgttgcgagaacct
ggaaaacgaactgaaacgctgcttcgaaggcctggagatccgcgaacaagaagtgctgggcgcagtctgtccgcacgccggt
tatatgtactctggcaaagttgcggcgcacgtctatgccactctgccggaagctgatacctacgtaatcttcggcccgaaccacac
cggctacggtagccctgtctctgtgagccgtgaaacttggaagaccccgttgggcaatatcgatgttgacctggaactggcgga
cggcttcctgggttccatcgtagatgcggatgaactcggtcacaaatacgaacactctatcgaagttcagctgccgtttctgcaata
ccgttttgaacgcgatttcaaaattctgccaatctgcatgggtatgcaagacgaagaaaccgcggtcgaagtaggtaacctgctg ‘
gcggatctgatcagcgagtccggtaaacgtgctgtgatcatcgcaagctctgatttcacccactatgagacggctgaacgtgcca
aagaaatcgattccgaagttattgat‘tctatcctgaactttgacatctctggcatgtacgatcgcctgtatcgccgtaacgcctctgttt
gcggttacggcccgatcaccgctatgctgacggcaagcaaaaagctgggcggctctcgtgcgactttgctgaaatacgcaaac
agcggtgacgtgtccggtgataaagacgctgtggtgggctacgccgccatcatcgttgagtaagctgattaaaggttgaacagat
aggatttcgtcatggatcctacaaggaggaaaaaaacatgaatgcttctaatgaaccggtgattctgaaactgggtggctctgcta
ttaccgacaaaggtgcctacgaaggcgtagttaaggaagctgatttgctgcgcatcgcacaggaagttagcggtttccgtggca
agatgatcgtggttcatggtgctggtagcttcggccatacgtacgcgaagaaatacggcctggaccgtaccttcgacccagagg
gcgcaattgttactcatgaatctgt‘taaaaagctcgcctccaaagttgtaggtgctctgaatagcttcggcgtgcgtgctatcgcgg
tgcatcctatggactgcgcagtatgccgtaacggtcgtatcgaaacgatgtatctggactccatcaagttaatgctggaaaaaggt
ctggtgccggttctgcacggcgacgtcgcaatggatattgaactgggcacttgtatcctgtccggtgatcaaatcgttccttacctg
gccaaagaactgggtatctcccgcctcggcctgggcagcgcagaggatggtgtgctggatatggagggcaaacctgtaccgg
aaatcaccccagaaactttcgaagagttccgecactgceatce ggtggttctggttctactgatgtaaccggtggeatgetgggeaaa
gtgctggaacttctggaattgagcaaaaattcttccattactagctacattttcaacgctggtaaagcagacaacatctaccgctttct
gaatggtgagtccatcggcactcgcatcagcccggacaagcgtgtttaagctagttattaacctaaatgctctaaaccagttatga
gctctacaaggaggaaaaaaacatgattaacactaccagccgccgcaaaattgaacacctgaaactctgcgcagaatccccgg
ttgaagcgcgtcaggtatctgccggctttgaagacgttactctgatccaccgcgctttaccggagctgaacatggatgaactgga
cctcagcgttgatttcctgggtaaacgcatcaaagcgccgttcctgattgcgtctatcacgggtggtcacccagataccatcccgg
ttaacgctgcgctggcagctgctgctgaggagctgggtgttggcatcggcgttggctctcagcgcgcggccattgatgatccga
gccaggaagacagcttccgtgtagtgegtgatgaageeccagatgegtttgtttatggcaac gtcggegcagceacagatcegte
agtatggtgttgaaggtgttgaaaaactgatcgaaatgattgacgcagatgccttggcaatccacctgaactttctgcaagaagcg
gtccaaccggaaggtgaccgcgacgcgaccggttgcctggacatgattaccgaaatttgctctcagattaaaactccggtaatcg
tgaaagaaaccggtgcaggcattagccgtgaagatgcgattctgttccagaaagctggcgtgagcgcaatcgacgttggcggc
gcgggeggeacctectgggetggegte gaggtctaccgtgctaaagaaagccgtgactctgttagcgagcgtttaggtgagct
gttttgggatttcggcattccgacggtagcttctctgattgaatcccgcgtttccttgccgctgatcgcaaccggcggtatccgtaac .
ggtctggacattgctaaaagcattgctctcggcgcaagcgctgccagcgccgctctgccgttcgttggtccgtccctggagggc
aaagaatccgttgtac gtgtgetgagetgeatgetggaagaatttaaagcagceaatgtttttgtgeggttge ggcaacatcaaaga
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Figure 73C

cctgcacaactctccagtagtggtaactggttggacccgcgaatacctggagcagcgcggttttaacgttaaggacctctccctg
ccgggcaacgctctgtaagcttcaacgcgtctacaaataaaaaaggcacgtcagatgacgtgccttttttcttgtctaga
(SEQID NO:113)



WO 2010/005525 PCT/US2009/003897

153/170
Figure 74A
EX recogrition site. : T7 reverse primer
Xpress epitops: . ' 77 transcription terminator

MCMG76 - MK fromM.frazei archeal Lowertn PET200D



WO 2010/005525 PCT/US2009/003897
154/170

Figure 74B

aagggcgagctcaacgatccggctgctaacaaagcccgaaaggaagctgagttggctgctgccaccgctgagcaataactag
cataaccccttggggcctctaaacgggtcttgaggagttttttgctgaaaggaggaactatatccggatatcccgcaagaggccc
ggcagtaccggceataaccaagcectatgectacageatccagggtgacggtgecgaggatgacgatgagegcattgttagattte
atacacggtgcctgactgcgttagcaatttaactgtgataaactaccgcattaaagcttatcgatgataagctgtcaaacatgagaa
ttaattcttgaagacgaaagggcctcggatacgcctatttttataggttaatgtcatgataataatggtttcttagacgtcaggtggca
ctlttcggggaaatgtgcgcggaacccctatttgtttatttttctaaatacattcaaatatgtatccgctcatgagacaataaccctgat
aaatgcttcaataatattgaaaaaggaagagtatgattgaacaagatggattgcacgcaggttctceggecgett ggglggagag
getattcggetatgactgggcacaactgacaateggetgetctgatgecgeegtgtteeggetgteagegeaggggegeecggt
tctttttgtcaagaccgacctgtccggtgccctgaatgaactgcaggacgaggcagcgcggctatcgtggctggccacgacgg
gegticctigegeagcetgtgetegacgttgteactgaagegggaagggactggctgetattgggegaagtgecggggcaggat
ctcctgtcatctcaccttgctcctgccgagaaagtatccatcatggctgatgcaatgcggcggctgcatacgcttgatccggctac
ctgeccattcgaccaccaagegaaacatcgeatcgagegggceacgtactcggatggaagecggtcttgtcgatcaggatgatct
ggacgaagagcatcaggggctcgegecageegaactgttcgecaggetcaaggegegeatgeccgacggegaggatctegt
cgtgacacatggcgatgectgettgecgaatatcatggtggaaaatggecgcettitctggattcatcgactgtggecggetgggtg
tggeggaccgetatcaggacatagegtiggetaccegtgatattgetgaagagettggeggegaatgggetgaccgettectegt
getttacggtatcgecgeteecgattcgeagegeategecttctatcgecttctigacgagticttctgagegggactetggggttc
gaaatgaccgaccaagcgacgcctaactgtcagaccaagtttactcatatatactttagattgatttaaaacttcatttttaatttaaaa
ggatctaggtgaagatcctitttgataatctcatgaccaaaatcccttaacgtgagttttcgttccactgagegtcagaccecgtaga
aaagatcaaaggatcticttgagatcctititttctgcgegtaatctgetgettgecaaacaaaaaaaccaccgcetaccageggtggtt
tgtttgccggatcaagagctaccaactctttttccgaaggtaactggcttcagcagagcgcagataccaaatactgtccttctagtgt
agccgtagttaggcecaccacticaagaactctgtageaccgectacatacctegetetgetaatectgttaccagtggetgetgee
agtggcgataagtcgtgtcttaccgggttggactcaagacgatagttaccggataaggcgcagcggtcgggctgaacggggg
gttegtgecacacageccagcettggagegaacgacctacaccgaactgagatacctacagegtgagctatgagaaagegecac
gettcccgaagggagaaaggeggacaggtatceggtaageggeagggtcggaacaggagagegeacgagggagetteea
gggggaaacgectggtatctttatagtectgtegggtitcgecacctctgacttgagegtcgatttttgtgatgetegtcagggggg
cggagcctatggaaaaacgcecagcaacgeggectttttacggticetggectittgetggecttttgetcacatgttetttectgegtt
atcccctgatictgtggataaccgtattaccgectttgagtgagetgatacegetecgecgeagecgaacgaccgagegeagega
gtcagtgagcgaggaageggaagagegeetgatgeggtattttctecttacgeatetgtgeggtatticacaccgcaatggtgea
Ctctcagtacaatctgetctgatgeegeatagttaageeagtatacactecgetatcgetacgtgactgggteatggetgegeece
gacacccgecaacacccgetgacgegecctgacgggettgtetgetceeggeateegettacagacaagetgtgacegtetee
gggagctgceatgtgtcagaggttttcaccgtcatcaccgaaacgegegaggeagetgeggtaaagcteatcagegtggtegtg
aagcgattcacagatgicigectgttcatccgegtccagcetegttgagtttctccagaagegttaatgtctggettctgataaagegg
gecatgttaagggcggttttticetgtttggtcactgatgecteegtigtaagggggatttctgttcatgggggtaatgatacegatga
aacgagagaggatgctcacgatacgggttactgatgatgaacatgeccggttactggaacgttgtgagggtaaacaactggeg
gtatggatgcggcgggaccagagaaaaatcactcagggtcaatgccagcgcttcgttaatacagatgtaggtgttccacagggt
agccagcagceatcctgegatgcagatccggaacataatggtgeagggegetgacttcegegtttccagactttacgaaacacgg
aaaccgaagaccattcatgttgttgctcaggtcgeagacgtittgcagcagcagtegettcacgttcgetegegtatcggtgattca
ttctgctaaccagtaaggcaaccccgccagcctagccgggtcctcaacgacaggagcacgatcatgcgcacccgtggccagg
acccaacgetgeccgagatgegeegegtgeggetgetggagatggeggacgegatggatatgttctgecaagggttggtttge
gcattcacagtictccgeaagaattgattggetccaattctiggagtggtgaatcegttagegaggtgecgecggcettecattcagg
tcgaggtggeecggetccatgeaccgegacgeaacgeggggaggcagacaaggtatagggeggegectacaatceatgee
aacccgttccatgtgetcgeegaggeggceataaatcgeegtgacgatcageggtceaatgatcgaagttaggetggtaagage
cgcgagegatectigaagetgtecctgatggtegtcatetacctgectggacageatggectgcaacgegggceatecegatgee
gceeggaagegagaagaatcataatggggaaggcecatccagectcgegtegegaacgecagcaagacgtageccagegegt
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Figure 74C

cggeegcecatgecggegataatggectgcttetcgee gaaacgtttggtggcgggaccagtgacgaaggcetigagegaggge
gtgcaagattccgaataccgcaagcgacaggccgatcatcgtcgcgctccagcgaaagcggtcctcgccgaaaatgacccag
agcgctgccggcacctgtcctacgagttgcatgataaagaagacagtcataagtgcggcgacgatagtcatgccccgcgccca
ccggaaggagctgactgggttgaaggctctcaagggcatcggtcgagatcccggtgcctaatgagtgagctaacttacattaatt
gcgttgcgctcactgcccgctttccagtcgggaaacctgtcgtgccagctgcattaaftgaatcggccaacgcgcggggagagg
cggtttgcgtattgggcgccagggtggtttttcttttcaccagtgagacgggcaacagctgattgcccttcaccgcctggccctga

gagagttgcagcaagcggtccacgctggtttgccccagcaggcgaaaatcctgtttgatggtggttaacggcgggatataacat

gagctgtcttcggtatcgtcgtatcccactaccgagatatccgcaccaacgcgcagcccggactcggtaatggcgcgcattgcg
cccagcgccatctgatcgttggcaaccagcatcgcagtgggaacgatgccctcattcagcatttgcatggtttgugaaaaccgg

acatggcactccagtcgccttcccgttccgctatcggctgaatttgattgcgagtgagatatttatgccagccagccagacgcaga
cgcgccgagacagaacttaatgggcccgctaacagcgcgatttgctggtgacccaatgcgaccagatgctccacgcccagtcg
cgtaccgtcttcatgggagaaaataatactgttgatgggtgtctggtcagagacatcaagaaataacgccggaacattagtgcag

gcagcttccacagcaatggcatcctggtcatccagcggatagttaatgatcagcccactgacgcgttgcgcgagaagattgtgc

accgccgctttacaggcttcgacgccgcttcgttctaccatcgacaccaccacgctggcacccagttgatcggcgcgagamaa
tcgccgcgacaatttgcgacggcgcgtgcagggccagactggaggtggcaacgccaatcagcaacgactgtttgcccgccag
ttgttgtgccacgcggttgggaatgtaattcagctccgccatcgccgcttccactttttcccgcgttttcgcagaaac gtggetgge

ctggttcaccacgcgggaaacggtctgataagagacaccggcatactctgcgacatcgtataacgttactggtttcacattcacca
ccctgaattgactctcttccgggcgctatcatgccataccgcgaaaggttttgcgccattcgatggtgtccgggatctcgacgctct
cccttatgcgactcctgcattaggaagcagcccagtagtaggttgaggccgttgagcaccgccgccgcaaggaatggtgcatg

caaggagatggcgcccaacagtcccccggccacggggcctgccaccatacccadgccgaaacaagcgctcatgagcccga

agtggcgagcccgatcttccccatcggtgatgtcggcgatataggcgccagcaaccgcacctgtggcgccggtgatgccggc

cacgatgcgtccggcgtagaggatcgagatctcgatcccgcgaaattaatacgactcactataggggaattgtgagcggataac
aattcccctctagaaataattttgtttaactttaagaaggagatatacatatgcggggttctcatcatcatcatcatcatggtatggcta

gcatgactggtggacagcaaatgggtcgggatctgtacgacgatgacgataaggatcatcccttcaccatggtatcctgttctgc

gccgggtaagatttacctgttcggtgaacacgccgtagtttatggcgaaactgcaattgcgtgtgcggtggaactgc gtacccgt

gttcgcgcggaactcaatgactctatcactattcagagccagatcggccgcaccggtctggatttcgaaaagcacccttatgtgtc
tgcggtaattgagaaaatgcgcaaatctattcctattaacggtgttttcttgaccgtcgattccgacatcccggtgggctccggtctg
ggtagcagcgcagccgttactatcgcgtctattggtgcgctgaacgagctgttcggcfttggcctcagcctgcaagaaatcgcta

aactgggccacgaaatcgaaattaaagtacagggtgccgcgtccccaaccgatacgtatgtttctaccttcggcggcgtggttac
catcccggaacgtcgcaaactgaaaactccggactgcggcattgtgattggcgataccggcgttttctcctccaccaaagagtta

gtagctaacgtacgtcagctgcgcgaaagctacccggatttgatcgaaccgctgatgacctctattggcaaaatctctcgtatcgg
cgaacaactggttctgtctggcgactacgcatccatcggccgcctgatgaacgtcaaccagggtctcctggacgccctgggcgt
taacatcttagaactgagccagctgatctattccgctcgtgcggcaggtgcgtttggcgctaaaatcacgggcgctggcggcggt
ggctgtatggttgcgctgaccgctccggaaaaatgcaaccaagtggcagaagcggtagcaggcgctggcggtaaagtgactat
cactaaaccgaccgagcaaggtctgaaagtagattaa

(SEQID NO:114)
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Figure 75C
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Figure 76
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Figure 77A

I-
ctcgggccgtctcttgggcttgatcggccttcttgcgcatctcacgcgctcctgcggcggcctgtagggcaggctcatacccctgccgaacc
gcttttgtcagccggtcggccacggcttccggcgtctcaacgcgctttgagattcccagcttttcggccaatccctgcggtgcataggcgcgt
ggctcgaccgcttgcgggctgatggtgacgtggcccactggtggccgctccagggcctcgtagaacgcctgaatgcgcgtgtgacgtgc
cttgctgccctcgatgccccgttgcagccctagatcggccacagcggccgcaaacgtggtctggtcgcgggtcatctgcgctttgttgccga
tgaactccttggccgacagcctgccgtcctgcgtcagcggcaccacgaacgcggtcatgtgcgggctggtttcgtcacggtggatgctggc
cgtcacgatgcgatccgccccgtacttgtccgccagccacttgtgcgccttctcgaagaacgccgcctgctgttcttggctggccgacttcca
ccattccgggctggccgtcatgacgtactcgaccgccaacacagcgtccttgcgccgcttctctggcagcaactcgcgcagtcggcccatc
gcttcatcggtgctgctggccgcccagtgctcgttctctggcgtcctgctggcgtcagcgttgggcgtctcgcgctcgcggtaggcgtgctt
gagactggccgccacgttgcccattttcgccagcttcttgcatcgcatgatcgcgtatgccgccatgcctgcccctcccttttggtgtccaacc
ggctcgacgggggcagcgcaaggcggtgcctccggcgggccactcaatgcttgagtatactcactagactttgcttcgcaaagtcgtgac
cgcctacggcggctgcggcgccctacgggcttgctctccgggcttcgccctgcgcggtcgctgcgctcccttgccagcccgtggatatgtg
gacgatggeegegageggcecaceggcetggetegettegetcggeecgtggacaaccetgetggacaagetgatggacaggetgegect
gcccacgagcttgaccacagggattgcccaccggctacccagccttcgaccacatacccaccggctccaactgcgcggcctgcggcctt
gccccatcaatttttttaattttctctggggaaaagcctccggcctgcggcctgcgcgcttcgcttgccggttggacaccaagtggaaggcgg
gtcaaggctcgcgcagcgaccgcgcagcggcttggccttgacgcgcctggaacgacccaagcctatgcgagtgggggcagtcgaagg
cgaagcccgeccgectgececcecgagectcacggeggegagtgegggggticcaagggggeagegecaccttgggeaaggecgaag
geegegeagicgatcaacaagecceggaggggecacttittgecggagggggagecgegeegaaggegtgggggaaccecgeaggg
gtgcccttctttgggcaccaaagaactagatatagggcgaaatgcgaaagacttaaaaatcaacaacttaaaaaaggggggtacgcaacag
ctcattgcggeaccccccgceaatagetcattgegtaggttaaagaaaatctgtaattgactgecacttttac gcaacgcataattgttgtcgege
tgccgaaaagttgcagctgattgcgcatggtgccgcaaccgtgcggcaccctaccgcatggagataagcatggccacgcagtccagaga
aatcggcattcaagccaagaacaagcccggtcactgggtgcaaacggaacgcaaagcgcatgaggcgtgggccgggcttattgcgagg
aaacccacggeggceaatgetgetgeatcacctegtggegeagatgggecaccagaacgeegtggtggtcagecagaagacactttccaa
gctcatcggacgttctttgcggacggtccaatacgcagtcaaggacttggtggccgagcgctggatctccgtcgtgaagctcaacggcccc
ggcaccgtglcggectacgtggtcaatgaccgegtggegtggggecageeccgegaccagtigegectgteggtgticagtgeegeegt
ggtggligatcacgacgaccaggacgaatcgetgtiggggeatggegacctgegecgeatccegaccetgtatcegggegageageaac
taccgaccggccccggcgaggagccgcccagccagcccggcattccgggcatggaaccagacctgccagccttgaccgaaacggag
gaatgggaacggcgegggeageagegectgecgatgeccgatgagecgtgtttictggacgatggegageegttggagecgeegacac
gggteacgetgeegegecggtageacttgggttgegeageaacecgtaagtgegcetgttccagactateggetgtageegectegecgee
ctatacctigtctgecteccegegttgegtegeggtgeatggageegggecacctcgacctgaatggaagecggeggeacctcgetaacg
gattcaccgtitttatcaggetctgggaggeagaataaatgatcatatcgtcaattattacctccacggggagagectgageaaactggectca
ggcatttgagaagcacacggtcacactgettccggtagtcaataaaccggtaaaccagcaatagacataageggcetatttaacgaccetgec
ctgaaccgacgaccgggtcgaatttgctitcgaatttctgecattcatcegcttattatcacttattcaggegtagcaccaggegtttaagggea
ccaataactgccttaaaaaaattacgeccegecectgecactcategeagteggectattggttaaaaaatgagetgatttaacaaaaatttaac
gcgaattitaacaaaatattaacgcttacaatttccattcgecattcaggetgegeaactgttgggaagggcgateggtgegggectetteget
atltacgccagelggegaaagggggatgtgcetgcaaggegattaagtigggtaacgecagggttttcccagtcacgacgttgtaaaacgacg
gceagtgagegegegtaatacgactcactatagggegaattggagetccacegeggtggeggeegetctagaactagtggatcccecgg
gctgcatgctcgagcggccgccagtgtgatggatatctgcagazittcgcccttcttgatatcttagtgtgcgttaaccaccacccacattggtc
cctgcccgaccgcatagcggcctttttcatgcagtagcccctgctcgccaacaatttcgtataccgagatgtggtgagatttttgcccggcgg
caatcagatactigcegctgtgatcaacattgaagceegegeggcetgggtitcegitggetggaagecttctttactcaacacgcetgecatctte
cgaaacgctgaaaacggtaatcaggetggeggtacggtegeaggegtataaatggegaccatceggggtgatatgaatatcagecgece
aacgggtgicggagaagttticcggceatcatatccagegtctggacacattcgatattaccgtgeggatctttcagttcccagacatccactga
gctgtttaactcattgacgcaatacgeatattgticgtttggatggaataccatatgacgegggeeggecccttcaacggtggteacttcegea
gggtectgegecacgagatgaccatcatcgetgaccgtaaacaggceaaatgegatectgetttaatgeccggaacccacagegtacggttgt
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Figure 77B

ccggtgagatattggcggaatggcaaccgtccagcccctcgaccacatcgacgacgcccactggcaggccatcttccagacgcgttacgc
tcacgttacccgcattgtaagaacctacaaagacaaactgcccctggtgatcggtggaaatatgcgtcggactacccggcagcgcagactc
tgcggcaaag gtcagtgcgccatcgtccggggcgatacgatacgccaggacgcgaaactcagggcgaacaccaacatagagataacgt
ttgtccggpctgaccaccatecggetgeacctgeece ggcacatcgacaacctgtgtcagegtcagtge gecttcatgattcagattccagac
gtgaamgctggctctcagggctggcgatataaactgtttgcttcatgaatgctcctttgggttacctccgggaaacgcggttgatttgtttagtg
gttgaattatttgctcaggatgtggcatagtcaagggcgtgacggctcgctaatacaactcactatagggctcgaggaagttcctatactttcta
gagaataggaacttccgcgccgcacacaaaaaccaacacacagatcatgaaaataaagctcttttattggtaccgaattcgccagggagct

ctcagacgtcgcttggtcggtctttattcgaaccccagagtcccgcttacgccccgccctgccactcatcgcagtactgttgtaattcattaagc
attctgccgacatggaagccatcacaaacggcatgatgaacctgaatcgccagcggcatcagcaccttglcgccttgcgtataatatttgccc
atggtgaaaacgggggc gaagaagttgtccatattggccacgtttaaatcaaaactggtgaaactcacccagggattg gctgagacgaaaa
acatattctcaataaaccctttagggaaataggccaggttttcaccgtaacacgccacatcttgcgaatatatgtgtagaaactgccggaaatc

gtcgtggtattcactccagagcgatgaaaacgtttcagtttgctcatggaaaacggtgtaacaagggtgaacactatcccatatcaccagctc

accgtctttcattgccatacggaattccggatgagcattcatcaggcgggcaagaatgtgaataaaggccggataaaacttgtgcttatttttct
ttacggtctttaaaaaggccgtaatatccagctgaacggtctggttataggtacattgagcaactgactgaaatgcctcaaaatgttctttacgat
gccattgggatatatcaacggtggtatatccagtgatttttttctccatggtttagttcctcaccttgtcgtattatactatgccgatatactatgccg

atgattaattgtcaacacgtgctgctgcaggtcgaaaggcccggagatgaggaagaggagaacagcgcggcagacgtgcgcttttgaag

cgtgcagaatgccgggcctccggaggaccttcgggcgcccgccccgcccctgagcccgcccctgagcccgcccccggacccacccctt
cccagcctctgagcccagaaagcgaaggagcaaagctgctattggccgctgccccaaaggcctacccgcttccattgctcagcggtgctg
tccatctgcacgagactagtgagacgtgctacttccatttgtcacgtcctgcacgacgcgagctgcggggcgggggggaacttcctgacta

ggggaggagtggaaggtggcgcgaaggggccaccaaagaacggagccggttggcgcctaccggtggatgtggaatgtgtgcgaggc

cagaggccacttgtgtagcgccaagtgcccagcggggctgctaaagcgcatgctccagactgccttgggaaaagcgcctcccctacccg

gtagaatgaagttcctatactttctagagaataggaacttcgcggccgccctttagtgagggttaattcaactgactgtaacagctaaaattagt

cgcttttggcggtaagggcgaattccagcacactggcggccgttactagtggatccgagctcggtaccaagcttgatgcaggaattcgatat
caagcttatcgataccgtcgacctcgagggggggcccggtacccagcttttgttccctttagtgagggttaattgcgcgcttggcgtaatcatg
gtcatagctgtttcctgtgtgaaattgttatccgctcacaattccacacaacatacgagccggaagcataaagtgtaaagcctggggtgcctaa
tgagtgagctaactcacattaattgcgttgcgctcactgcccgctttccagtcgggaaacctgtcgtgccagctgcattaatgaatcggccaac
gcgcggggagaggcggtrtgcgtattgggcgcatgcataaaaactgttgtaattcattaagcattctgccgacatggaagccatcacaaacg
: gcatgatgaacctgaatcgccagcggcatcagcaccttgtcgccttgcgtataatatugcccatggacgcacaccgtggaaacggatgaa

ggcacgaacccagttgacataagcctgttcggttcgtaaactgtaatgcaagtagcgtatgcgctcacgcaactggtccagaaccttgaccg
aacgcagcggtggtaacggcgcagtggcggttttcatggcttgttatgactgtttttttgtacagtctatgcctcgggcatccaagcagcaagc
gcgttacgccgtgggtcgatgtttgatgttatggagcagcaacgatgnacgcagcagcaacgatgttacgcagcagggcagtcgccctaa
aacaaagttaggtggctcaagtatgggcatcattcgcacatgtaggctcggccctgaccaagtcaaatccatgcgggctgctcttgatcttttc
ggtcgtgagttcggagacgtagccacctactcccaacatcagccggactccgattacctcgggaacttgctccgtagtaagacattcatcgc
gcngctgccttcgaccaagaagcggttgttggcgctctcgcggcttacgttctgcccaggtttgagcagccgcgtagtgagatctatatctat
gatctcgcagtctccggcgagcaccggaggcagggcattgccaccgcgctcatcaatctcctcaagcatgaggccaacgcgcttggtgct
tatgtgatctacgtgcaagcagattacggtgacgatcccgeagtggctctctatacaaagttgggcatac gggaagaagtgatgcactttgat
atcgacccaagtaccgecacctaacaattcgttcaageccgagatcggcettcec ggccgeggagttgttcggtaaattgtcacaacgeegee

aggtggcacttttcggggaaatgtgcgcgcccgcgttcctgctggcgctgggcctgtttctggcgctggacttcccgctgttccgtcagcag

ctmcgcccacggccttgatgatcgcggcggccttggcctgcatatcccgattcaacggccccagggcgtccagaacgggcttcaggcgc
tcccgaaggt (SEQ ID NO:122). .
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Figure 78A
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Figure 78B
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Figure 78D
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Figure 78F
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Figure 79B

5'-
tagaaaaactcatcgagcatcaaatgaaactgcaatttattcatatcaggattatcaataccatatttttgaaaaagccgtttctgtaatgaagga
gaaaactcaccgaggcagttccataggatggcaagatcctggtatcggtctgcgattccgactcgtccaacatcaatacaacctattaatttcc
cctcgtcaaaaataaggttatcaagtgagaaatcaccatgagtgacgactgaatccggtgagaatggcaaaagtttatgcamctttccagac
ttgttcaacaggccagccattacgctcgtcatcaaaatcactcgcatcaaccaaaccgttattcattcgtgattgcgcctgagcgaggcgaaat
acgcgatcgctgttaaaaggacaattacaaacaggaatcgagtgcaaccggcgcaggaacactgccagcgcatcaacaatattttcacctg
aatcaggatattcttctaatacctggaacgctgtttttccggggatcgcagtggtgagtaaccatgcatcatcaggagtacggataaaatgctt
gatggtcggaagtggcataaattccgtcagccagtttagtctgaccatctcatctgtaacatcattggcaacgctacctttgccatgtttcagaa
acaactctggcgcatcgggcttcccatacaagcgatagattgtcgcacctgattgcccgacattatcgcgagcccatttatacccatataaatc
agcatccatgttggaamaatcgcggcctcgacgtttcccgttgaata_tggctcatattcttcctttttcaatattattgaagcatttatcagggttat
tgtctcatgagcggatacatatttgaatgtatttagaaaaataaacaaataggggtcagtgttagaaccaattaaccaattctgaacattatcgcg
agcccatttatacctgaatatggctcataacaccccttgtttgcctggcggcagtagcgcggtggtcccacctgaccccatgccgaactcaga
agtgaaacgccgtagcgccgatggtagtgtggggactccccatgcgagagtagggaactgccaggcatcaaataaaacgaaaggctcag
tcgaaagactgggcctttcgcccgggctaattagggggtgtcgcccttcgattgacggttacgggatcctcacacgtacatcagctggttgat
ggggaacgggtcgatgagcagcagcttgatgcggttctcggtggcgtaatccgggcggcccagcccgtccccatattggtaggtgcagtg
gctcacgcgggccatgttcacggcgatctccatgaacgccttcggcagcagggtgctgtccgacacgcgctcgcggttcattttcttccact
cggcgtcgatcagcttgcgcagctcttcgcgggcctgttcctcgctcgtgccgtcgttctcgtgcatgtagctgatgatgctgttggtggtttcg
ccgcgttcgagttccgccgccgaggtcgccagatcgttgcacagccgaaagatcacgcaggacgagcgcaccag geegtggaagtegg
tcagggagcggagggcgtggtccgagatatcttcctgctgctggcagaccgagaagtagctcggcgccagcagcgcgaccccgctgga
ggacacgctggcgttctccaggtacttgctgaaggcggggatgatcttgttattgctccacttggcttcttgcaggaaggccttgcacagttcg
cgccagcttttggtcagatagctcaggttattgtggcccnctccttcaggatggagtaggacgtgtcgttcacggtgttgtacagggccagga
agcacagcttcatatagtcgggcagcgtgttgatggcgttcacgtcccagcgttccaccgcgtcggtgaagagctgcagttcgtccagggta
ccgtacacgtcatagacgtcatcgataatggtgaccagaccgaacatcttggtgacggccttgcggcattcgccgaactgcgggtccggcg
ccatgcccagcgcccagaagtacacttccatcaggcggtcccgcacgaaatccagcttgctggcgaggcccatctcggtccaccaccgg
ctcaggtcctgcagctcttlttggtgcagggtctggaccatgttgaaatcgagtttggccagttccagcagcagctggtgatgcggctccttgg
gttcgtacttgtccagaaaccaccgcgcctccaggcggtgcaggcgttgatgatacggcagctccagcgcgtgggacacctgctcggcca
ccttcgtgttgatcccctccttgaggttgttcttcagatgggtgatgctgaaggtacgggcctéctccagcagattttcgccttcgaaaccgaga
tagctggcctcgtacaggc[cagcaggccctgcacgtcacccttcagttccccggagaagcccccttctttgtccttgaagcgctcgaacac
gtcctggctcacctcaaagccatgctgccgcagcaggcggaagctcagggcggtcgcgtgcagatcgcttttgttcttcttattctcgtccag
caggacgatgttctccagcgccttgatgatatctttctcaaacttgtaggtcaggcccaggcgctgcacgtcgtcgatgagctccagcaggct
‘ caggggctgggtgtccacccggttgatcatgcaacgcacctcctcctccagcttggtggccttctcttcgagcttclccaccttcaggtcgtttt ,
ccaggctctgcaggaactcgaagttccacaggttgggctggtagttcgcggaccgacggctattatgctcggtgatctgggtgaactggctg
ctggtggcgcacatatgtatatctccttcttaaagttaaacaagcttaagatgttcagcgacaagggcgacacaaaatttattctaaatgcataat
aaatactgataacatcttatagtttgtattatattttgtattatcgttgacatgtataattttgatatcaaaaactgattttccctttattattttcgagattta
ttttcttaattctctttaacaaactagaaatattgtatatacaaaaaatcataaataatagatgaatagtttaattataggtgttcatcaatcgaaaaag
caacgtatcttatttaaagtgcgttgcttttttctcatttataaggttaaataattctcatatatcaagcaaagtgacaggcgcccttaaatattctga
caaatgctctttccctaaactccccccataaaaaaacccgccgaagcgggtttttacgttatttgcggattaacgattactcgttatcagaacc g
cccagggggcccgagcttaagactggccgtcgttttacaacacagaaagagtttgtagaaacgcaaaaaggccatccgtcaggggccttct
gcttagtttgatgcctggcagttocctactctcgccttccgcttcctcgctcactgactcgctgcgctcggtcgttcggctgcggcgagcggtat
cagctcactcaaaggcggtaatacggttatccacagaatcaggggataacgcaggaaagaacatgtgagcaaaaggccagcaaaaggc
caggaaccgtaaaaaggccgcgttgctggcgﬂtttccataggctccgcccccctgacgagcalcacaaaaatcgacgctcaagtcagag
gtggcgaaacccgacaggactataaagataccaggcgtttccccctggaagctccctcgtgcgctctcctgttccgaccctgccgcttaccg
gatacctgtccgcctttctcccttcgggaagcgtggcgctttctcatagctcacgctgtaggtatctcagttcggtgtaggtcgttcgctccaag
ctgggcetgtgtgcacgaacccccegttcageccgacegetgegecttatee ggtaactatcgtcttgagtccaacccggtaagacacgactt
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Figure 79C

atcgccactggcagcagccactggtaacaggattagcagagcgaggtatgtaggcggtgctacagagttcttgaagtggtgggctaactac
ggctacactagaagaacagtatttggtatctgcgctctgctgaagecagttaccncggaaaaagagttggtagctcttgatccggcaaacaa
accaccgctggtagcggtggtttttttgtttgcaagcagcagattacgcgcagaaaaaaaggatctcaagaagatcctttgatcttttétacgg

ggtctgacgctcagtggaacgacgcgcgcgtaactcacgttaagggattttggtcatgagcttgcgccgtcccgtcaagtcagcgtaatgct
ctgettt (SEQ ID NO:123)



WO 2010/005525 PCT/US2009/003897
168/170

Figure 80
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Figure 82

Isoprene (g)
A O®ONRO®
1 1 1 1 i\ 1

2 .
0 I T T T ) T T
0O 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 55

Time (hr)

Figure 83
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Figure 84
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