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Figures 2A - 2E

A, del L747-P753insS (sense) D. wild1ype

m il m

TATCAAGGAATTAAGAGAAGCAACA TCT CCDAA%G GG GCTGGCCAAACTG
e .

cgaaagccaacnaggaaalccl

L&58R Mutation
del L747-P753insS (antisenyk) *
i :
aff % W%WWW A%MWM /

Fi 1
TATCAAGGAATTAAGAGAAGCAACATCT CﬁGAAAG GGGCTGGCCAAACTG
apitassattceccgtegeotateaaggaan G
B.  del E746-A750 (sense) E. wild-ype

LA
’FATCAAGGAAT'JAAGAGAAGCA ATCTCCGAAAG
ddcnlclccgn-mg(.c acalgg'lﬂﬂlcc GG GCTGGUCAAACTG

del E746-A750 (antisense) L.861Q Mutation

WMMW iyl

TA]CAAG(JAATI’AAGAGA/AGCAACA'I CTCCGA AAG
taaaal teceptcgetafeaa

GG GCIGGCCAAALCTG
A

C.  del L747-T751insS (senfe)

I u Lol ')

TATCAAGGAA TAAGAGAAGCAAC.A TCTCCGAAA
ccatclccgaangccaacaaggana

del L747-T751ins8 {amtisense)

g

TATCAP/GGAATTAAGAGAAG CAACATCTCCGA A AG
asttcfeecptogetatcaagg anc
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Figure 2F EGF
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Figure 5

CCCGGCGCAGCGCGGCCGCAGCAGCCTCCGCCCCCCGCACGGTGTG CGCCCGACGCEE -185

CCGAGGCEGCCEGAGTCCCEAGCTAGCCCCGECGECCGCCGLCE CRGACCGGACGACA -125

65

. GGCCACCTCETCGGECGTCCGC CCGAGTCCCC’GCCTCGCCGCC CGCCACAACCACCGCG'

t
i

CACGECCCCCTGACTCCGTCCAGTATTGATCGGGAGRGCC GAGCGAGCTCTTCGGGREAG

CRAGCEATGCGACCCTCCEEGACGECCGGEECAGCECTCLATAGCGCTGCTGECTECGCTCT 55 .
-M--R-~P--8--G--T--A--G--BA--A--Lf-L~-A--L-~L--A--A--L-- 18

GCCCGECGAGTCEAGCTCTGCGAGGARAAGARACTTYHCCRAGGCACGAGTAACARGCTCA 115
C-=Q-=G--T--8--N~-K~-L-- 38

CECAGTTAEGCACTTTTGAAGATCATT IV CTCA: CTCCAGAGGATGTTCAATAACTGTG 175
" T--Q--L--G--T~-F-~E--D-~H--F--L- --Li--Q--R--M--F--N--N--C-- 58

AGGTGETCCTTEEGARTTTGGARATTACCTAYGTGCAGAGGAATTATGATCTTTCCTTCT 235
E--V--V--L--G-~N--L--E-=I--T--¥-~V--Q--R--N--Y--D--L--§--F-~ 78

TARAGACCATCCAGGACGTCRCTEGTTATETCCTCATTGCCCTCARCACAGTGGAGCGAR 295
T-—K=~To-I--Q-~f--V--A--G--Yf-V--L--I--A--L--N--T--V--B--R-~ 98

TPCCTTTEGARAACCTGCAGAT CATCALAGEAAATATGTACTACGARAATTCCTATGCCT 355
Ie-Penlim-B--N--Li--Qu-I--1-fR--G-=N--M--¥--¥--E--N--S--¥--A-- 118

TAAAACCGGACTGARAGGAGCTGCCCATGAGAR 415

TAGCAGTCTTATCTAACTATGATG
- -N--K~-T~~@--L--K--E-=L--P--M--R-- 138

L--A--V--L--8=~¥--Y--D--

ATTTACAGGARATCCTGCATEGGBECCGTGCGETTCAGCAACARCCCTGUCCTGTECARCG 475
Ne-Tie~Q- -E-~T=wLi--H--Gf -A--V--R-~F--8--N--N--P--A--L--C--N-- 158

TGEAGAGCATCCAGTGGCEEYACATAGT CAGCAGTGACT TTCTCAGCAACATGTCGATGG 535
VeoBe-8--I--0-~H--R-4LD--I--V--8=~8--D--F--L-~8--N--M--8--M-- 178

ACTTCCACAACCACCTGEECAGCTGCCARAAGTGTGATCCAAGCTGTCCCARTGEGAGCT 595
Do-Fe-Q-~Ne--H-~Lim fG- -G~ -C=-Q-~K-=Cr-D--P--8~-C--P--N--G--8-~ 198

GOTGCGRGTGCAGGACARCACARCTGCCAGARACTGACCAABATCATCTGTGCCCAGCAGT 655
Co W —Ge~Bm -G ~ P ~B= -N=-C-~Q-~K--L-~T--K--I~~I~-C--A--Q--0-- 218

GOTCCEEECEOTECLGTAGCARGTCCCCCAGTGACTGCTGCCACAACCAGTGTGCTGCAG 715
C--g--G--R--Cf-R-~G--K+-8--P-~§--D~-C-=C--H--N--Q--C--A--A-- 238

GOTGCACAGEC R CCGEEAGAGCGACTGCCTEGT CTGCCGCARATTCCGAGACGARAGCCA 775
G--C--T=-G-JP--R--E--8--D-+C--L--V--C--R--K--F--R--D--E--A-- 258

COTGECCCCCCACTCATGCTCTACAACCCCACCACGTACCAGATGGATG 835
o TaeCm-Pe-P--Li--M--Li=-Y--N--P=-T~~T--Y--Q~-M--D-- 278

TGAACCCHEAGEECAAATACAGC TTTGETGCCACCTGCGTGAAGRAGTGTCCCCGTARTT 895
Ve Bl -E--G-K--Y=rG--F--Gm-RA--T--C--V--K--K--C~-P--R--N-- 298
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Figure 5 {cont.)

ATGTGETEACAGATCACGECTCATGCGTCCGAGCCTATGEGGCCGACHGCTATGAGATGG 955
Ye = V- -Te-De-H-Gr-8--C~-V--R-~A--C--G--A--DfS--Y--E--M-~ 318

ACCALGACGECGTCCGCAAGTGTAAGARGTGCGARGEGCCTTGCCPCAAAGTGTGTAACG 1015
E--E--D--G--V--R--K--C--K--K--C-~E--G--P--C-R--K--V--C--N-- 338

| GAATAGGTATTGGTGAATTTAAAGACTCACTCTCCATARATGCLACGAATATTARACACT 1075
Ge-TenGe-TI--Guw-Em-F--K-+D--8--L-~§--I~-N-~--T--N--I--K--H-- 358

P CAAARACTGCACCTCCATCAGTGACGATCTCCACATCCTGLCEGTEECATTTAGGEETE 1135
Fo -Ke-N--Ce=T--8~-I-~G--G--D--L--H«-I--Lf-P--V--A--F--R--G-- 378

ACTCCTTCACACATACTCCTCCTCTGGATCCACAGGAAYIGGATATTCTGAAAACCGTAR 1195
D ~GewFm-TecHe-Tm-PewP--L--D--P~-Q--E-fL--D--I--L~~K--T--V-- 398

AGGAAATCACAGGETTTTTGCTGATTCAGGCTTGGCYTGARAACAGGACGGACCTCCATE 1255
Ke -E--T--Tn-G--Foul=-L--I--Q--A--W-fP--B--N--R--T--D--L--E-- 418

GCARCATGETCAGTTTTCTCTTG 1315

COTTTGAGAACCTAGARATCATACGCGECAGGAC
- -K--Q--H--G--Q--F--5--L-- 438

A--F--E--N--L--B--I==I--R--G~-R--

CAGTCQTCAGOCTGAACATAACATCCTTGGEAP TACGCTCCCTCARGGAGATARGTGATE 1375
Ae -VooV--8--Lim-N--I-=T--8--L--Gf-L--R--8--L--K--E--I--8--D-- 458

GAGATGTCATAATTTCAGGARACARAAATTIGTGCTATGCARATACARTARACTGGAARA 1435
G- oD--V--T-vTenB--Ge-Nw-K--N-fL--C--¥--A--N--T--I--N--W--K-- 478

AR CTATTTGCGACCTCCEGT CAGARAAGCAARATTATARGCAACACAGGTGRARRCAGCT 1495
Ko oTim e Fo-Ge-Tw-8=-G--Q--K-—fi--K--I-~T--8~-¥--R--G--E--N--8-- 498

G CCTTETECTCCCCCEAGEECTGCTEGGEECCCGGE 1555

GCAAGGCCACAGECCAGGTCTGCCA!
L _A-vL--C=-8--P--E~-G--C--W--G--P-- 518

Cm-K--R--T--G~-Q--V-~C--

AGCCCACEGACTGCGTCTCTTGCYGGARTGTCAGCCGAGGCAGGEAATGCGTGGACRAGT 1615
B -P--R--D--CeoV--8-~Cof-R--N--V--§=~R--G--R--E--C--V--D--K-~ 538

GOAACCTTCTGEAGGGTEACCH AAGGGAGTTTGTGGAGRACTCTGAGTGCATACAGTECC 1675
Co N--Tp- -Ts--B--G-~E-~fP--R-~E=-F--V--E- -N--8--E--C--1--Q--C-- 558

ACCCAGAGTGCCTGCCTCARGCCATGARCATCACCTGCACAGGACGGGGACCAGACARCT 1735
- _A--M--N--T--F--C--T--G-~R--G--P--D--N-~ 578

GTATCCAGTGTECCCAGIACATTGACGECCCCCACTGCGTCARGACCTGCCCGGCAGGACG 1795
Ve oT--D--G--P--H--C--V--K--T--C--P--A--G-- 598

T CATGECAGAAAACHACACCCTGATCTGGAAGTACGCAGACGCCGGCCATGTETGCCACC 1855
Ne-TwoTim~Ve=-W-=K--Y¥--BA--D--B--G--H~~V--C--H-- 618

T GCACCTACGEATGCACTEEGCCAGGTCTTGAAGGCTGTCCAACGA 1915
T —Ye @ =C-wT==G--Pr -G ~Li- -BE--G--C--P~-T-- 638

ATGGECCTAARATCCCETCCATCECCACTGCGATGETGEGGGCCCTCCTCTTGCTECTGE 1975
L 1 Peo-§-=I--B--T--G--M~~V--G--An-L--L-~L--L--L-- 658

POATECCCATGEEEATCEECCTCTTCATGCGARGGCGCCACATCETTCGGARGCGCACGT 2035
Ve Ve -AfTse -G =T = =G ~L= ~F=~M--R=~R--R-~H-~I--V~~-R--K--R-~T-- 678
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Figure 5 (cont.)

TECECEAGECTECTGCAGCAGAGGEAGCTTATGGAGCCTCTTACACCYAGTGGRGRAGCTC 2095
L—-B--Re-Tim D= - QB ~R- ~E--L--V-+~E--P--L--T--B--8--G--E--A-- 698

CATCAARGTGCTGE 2155

CCAACCAAGCTCTCTTGAGGAT CTTGRAGGARACTGAATT
-K--I--K--V--L--. 718

Pe-N--Q-=A-=L~=lm-R-=I=-L--K=~B-=T--E--F--K

GAAGGTGAGARAGTTA 2215

GCTCCGETECETTCGECACGGTGTATARGGCACTCTGEATC
p--E--G--E--K--V-- 738

G--8--G--A--F--G--T--V--Y--K-=G--L~-W--I-

ABATTCCCGTCGCTATCARGCAATTAAGACAAGCAACATYTCCGAAAGCCAACARGGARA 2275
Ke-TeoPe-Ve-RAe=I--K--E--L--R--B--A--T--f$--P--K--A--N--K-~E-~- 758

TOCTCGATGAAGCCTACGTEATGGCCAGCETGCACAAJOCCCACGTETECCGCCTGCTGE 2335 .
e LimDe-Be-B--Y--Vu=-M--B=-8--V==-D=-Nr-P--H--V--C»-R--L--L~~ 778

GOATCTGCCTCACCTCCACCGTGCAGCTCAT CACGPAGCTCATGCCCTTCGGCTGCCTCC 2395
Qe -TenCelim=Tr -§= =T —V=-Q=-L==I~~Tf-Qu-L--M--Pr-~F--G--C--L-- 798

TGUACTATGTCCGEGARCACAAAGACAATATTGHEC TCCCAGTACCTGCTCAACTGEGTCGTE 2455
fe-DewY-n-V--Re~E--H--K=~D==N--I-/G--8--Q--¥--L~-L--N--W--C-- 818

TGOACATCGCAAAGGGCATGAACTACT TGEABGACCETCGCTTGGTGCACCECGACCTGE 2515
Ve-Q--T--BA--K--G--M--N--Y--L--fi--D--R--R--L--V--H--R-~D--L-- 838

CAGCCAGGAACGTACTGETCARAACACCHUAGCATGTCARGATCACAGATTTTGGECICE 2575
BB wRe-N--V--Le-V--K-=T--Bf-Q--H~-V--K--I--T--D--F--G-~L-- 858

CCARACTGCTGGGETGCGGAAGAGAARYARTACCATGCAGAACCAGGCARAGTGCCTATCA 26353
Ae -K--D--Li-~G--A--E--E-~KfE--Y--H--A--E--G--G~-K--V--P--I-- 878

AGTGGATGGCATTGGARTCAATTTHACACAGARTCTATACCCACCAGAGTGATGTCTGGA 2695
Ke —W—-M--Ae-Tim-B--8~-I-fli--H--R-~I--¥--T--H--Q--8§--D-~V--W-- 838

GOTACGEEETGACTETTTCECAETTGATGACCTTTGGATCCARGCCATATGACGEAATCC 2755
QYo @--VeeTenV--W--P-~Lo-M--T=-F--G--§--K--P--¥--D--G--I-- 918

CTGCCAGCCAGATCTCCTCCATCCTGEACAARGGAGRACGCCTCCCTCAGCCACCCATAT 2815
DA -BeuT--8=-8fwT--L--E~~K--G--E--R--L--P--Q--P--P--I-~ 938

GTACCATCGATGTCTACHIGATCATGGTCARGTGCTGGATGATAGRCGCAGATAGTCGCC 2873
O T eTeoDm-Ve-¥-fM--I--M--V--K--C--W--M--I--D--A--D--8--R-~ 958

CAAAGTTCCGTCACTPEATCATCGAATTCTCCAARATGGCCCGAGRCCCCCAGCGCTACE 2935
-T-wT=-E--Fungw-K--M--A--R=-D--P-=Q-~R--Y-- 978

PTOTCATTCAGGGYGATCARAGRATGCATTTGCCAAGTCCTACAGACTCCRACTTCTACC 29295
[ pe-E--R--M--H-~L--P--8--P~-T--D--8--N--F--¥-- 998

GTECCCTGATGEATCAAGARGACATCGGACGACCTGGTGGATGCCGACGAGTACCTCATCC 3055
Be-B--Tim -MAf-Dn ~E--E- D~ ~M--D==D=-V-+~¥--D--A~-D--E-~¥--L--I-- 1018

CACAGCAGGACTTCTTCAGCAGCCCCT CCACGTCACGGACTCCCCTCCTGAGCTCTCTGA 3115
PenQe-Q-fG--Fe-F-~§--8~-P==§--T--8--R--Tw~P--L--L--8--8-~L-- 1038

CTGCARCEAGCARCAATICCACCGTGECTTGCATTGATAGAAATGGECTGCARAGCTETC 3175
G- -Gm - -N-=G~-T--V--A--C--I--D-=R--N--G--L--Q--8--C-- 1058
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Figure 5 (cont.)

COATCARGCAAGACAGCTTCTTGCAGCGATACAGCTCAGACCCCACAGGCGCCTTGACTE 3235
Pe-T-vK--E--D--8~-F--L--Q--R--¥--8--8--D--P--F--G--A--L--T-- 1078

AGGACAGCATAGACGACACCTTCCTCCCAGTGCCTGARTACATAAACCAGTCCGTTCCCA 3295
e -D--8--T-~D--D--TwrF--L-=P=-V--P--E--Y-=Lf-N--Q--8--V--P-~ 1098

AAAGGCCCGOTAECTCTGTGCAGAATCCTGT CTATCACAATYAGCCTCTGAACCCCGCGC 3355
K- -Re-P-~A--Gm~G=-V--0-~N--P--V--¥-~H--N-fQ--P--L--N--P--A-- 1118

CCRGCAGAGACCCACACTACCAGGACCCCCACAGCACTGYAGTGGGCAACCCCGAGTATC 3415
Pe-G--R--D--Po-H--¥--0--D=-Pr-H--8- T~ A--V-~@--N--P--E-~¥-- 1138

TCAACACTATCCAGCCCACCTGTETCARCAGCACATTYGACAGCCCTEGCCCACTGGGCCC 3475
Lie Me-Te V- -Qe =P - TmmCu =V -N-—-§= =T -F--D--8--P--A--H--W--A-~ 1158

AGAARGCCAGCCACCARATTAGCCTGGACAACCCTEACTACCAGCAGGACTTCTTTCCCA 3535
O- -K-—G=~8--H--Q--I--8--L-=D--N-~Pf-D--¥-=Q-~Q--D--F--F--P-- 1178

ACCARGCCAMGCCAAATGGCATCTTTAAGGGC T CACAGCTGARRATGCAGAATACCTAR 3595
K- E--B--K--P--N--G--I--F--K--G-f§w-T--A--B--N--A--BE--¥--L-- 1198

GOGTCGCGCCACAAAGCAGTGAATTTATTGGAGCATGA 3633 (SEQ ID NO 511)
--A--%- 1210 (SEQ ID NO 512}
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FIG. 6

A

L.858R
EGFR
BRAF

37188
EGFR
BRAF

Del-1
Del-2
Del-3
Del-4
Del-5
EGFR

BRAF

activation loop

KTPQHVKITDFGEAKLLGAEEKEYH 870
KTPOHVKITDFGLAKLLGAEEKEYH 870
HEBDLTVKIGDEHORATHKSRWSGSHQ 608

*hkk kA khkK

‘ P-loop
ETEFKKIKVLESGAFGTVYKGZLWIP 733
ETEFKKIKVLGSGAFGTVYRGLWIP 733
DGQITVGQRIESESFETVYAGKWHG 477
kkk kEFXRFAHL Kk

742 750/752
VAIKGEAEET- SPKANKEILDEAYV 765
VAIKELREAT -2 765
VAIKEE LD 765
VAIKE o 765
VAIKN st HOKANKET LDEAYV 765
VAIKELREAT-£PKANKEILDEAYV 765
VAVKMLNVTAPTPQOLOAFKNEVGY 503

* *
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A Exon 18: Kinase domain P loo

FIG. 8
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Exon 21: Kinase/domain A-loop
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FIG.8 (cont.) |
[) Exon 19: Kinase domain Del-3
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FIG. 8 (cont.)
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Figure IC The -Décision Making Process for Patients with Metastatic N§CLC Undergoin g
EGFR Testing _

NSCLC patients referred
for EGFR testing
{n=100)

N PCR fail?és {n=6)

b 4

Patients with valid
EGFR test resuits
(n=94}

Efirly stage disease (n=28)
""""""" * nknown stage (n=3),
r Fd - -
Patients with
metastatic disease

(n=63)

Unknown i EGFR results
affected treatment (n=6}

L B
Patients with treatment
unaffected by EGFR result

y

- Patients with treatment
affected by EGFR resuit

(n=31) (n=26)
h 4 4
EGFR positive patients’” .| | EGFR negajfve patients’
s 1st-line TKI (n = 5) ' » No TKl o
s 2"Mline TKi (n = 6} deferred/ TKI {n = 20)
r
/ EGFR positive patlentsi
2"/3%-line TKI (n = 4)
« No TKl or
. . EGFR negative patients®
. TKI(n=2
deferred (I'I } . 15!—"”8 TKI (ﬂ = 2}
» 23" jine TKI (n = 5)
» No TKior '
deferred TK! {n = 13)

EGFR positive and EGFR negftive denotes mutation status
* 2 patients enrolled in a 1% Ijfe TKI clinical trial
T 2 patients recelving TKI pior to testing

1 3 patients receiving TKI grior to testing
§ 1 patient enrolled in 1* jine TK! clinical trial and 4 patients receiving TKI prior to testing
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Figures 2A - 2E

del L747-P753ins8 (sense) D. wildaype

Moot il

TATCAAGGAATTAAGAGAAGCAACA FCTCCOGAAAG GO GCTGGCCAAACTG
cgnazgecganacaeggaantcelcy T
L.SSBRMummn

del L747-F753ins3 (amisense)

N L WMW

TATCAAGGAATTAAGAGAAGCAACATCTCCGAAAG GGGCTGGCCAAACTG
sgpltiaasallcccglcgclatcanggas!

del E746-A750 (sense} E. Wildaype

Wm Wb m«m

TATCAAGOGAATTAAGAGAAGCAACA TCTCCGAAAG

eERcalcleoccraqagcecpacadpggaaetecc GO GCTGGCCAAACTG
' _de] E746-A750 (ontisense) L86#Q Muation
A B ' ’U-“
A-{‘ ¥ i / f\ﬁ '.Jl‘.
oA ) i ‘\./‘u'f'lf [
] £ { i I ~
TATCAAGOAATTAAGAGA AGCAACATCT CCGA AAG GG GCTGGCCAAACTG
taoasal iCCCpRiCce8cial ¢cR B

del L747-T751insS (sense)

TATCAAGGAATTAAGAGAAGCAACA TCT CC'GAAAG

CCAEfCICCgOBDEgecCancaAdaggnsan

de) L747-T751insS (antisease)

W o . | "
Aol

TATCAAGCGGAAT TAAGAGAAG CAACATCTCCGA A AG
asitcccgtcgriatlecaaggpasc
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F igure 2F EGF
RECEFTOR
L-DOMAIN
FURIN-LIKE| 4
RECEPTOR
1L-DCMAIN
Extracelivlar
Transmembrane
Intraceilular
G719C
del E746-A750
KINASE det L747-T751nsS
DOMAIN dei L747-F753ins8
1.B58R
<« L861Q
Y1068 —» 3
STAT3 MAPK AKT
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Figure &

CCOCGGCGCACTECEECCGCAGTAGOCTECGCCCCOCGCACGETETAGAGCGCCCGACGCEE -185

-12%

-65

55-

CACGCAATECCRCCCTCCEEEATGECCEGEECAGCECTCCTGGCGCTGCTGGUTGOCCTCT
18

“M-~Re~P=-8--G--T--A--G-~A- ~A=-L--T~-&- L~ -L--A- <= -L--

115

GCCCGGUEAGTCEECCTCTCGAGCGARARGAABCT TTGCCAAGGCACGAGTARCAAGCTCA
38

e -Pe-B=8-~R--A--Ln-E-~B--K-~K- -V~ ~C-=Q-=G--T~~§- -N~=K--L--

175

CECAGTTEGECACTITTRAAGATCATTTTCTCAGCCTCCAGAGGATGTTCARTAACTGTG
58

FeoQe-Lin-G--T--Fr-E--D--H- -F- -~ ~8=-L-=0=-R--M--F--F--N--C—-
235

AGGTGGTCCTTGGEEATTTGGRAATTACCTATC I GCAGAGGAATTATCGATCTTTCCTTCT
78

E- -Ve «V--Lim~G--N-~L--E-=I--T--¥--¥=-Q-nRe~N--¥--D=-L--8-~F-~

285

TABAGACCATCCRAGGAGETGGCTEETTATG TCCTCATTGCCCTCARCACAGTGEAGCGAA
a8

L~-K--T--T=-Q-BE--Ve-A-=G--¥--Ve-L--I=-A=-L--N--T- -V -E~-R~-
PTCCTTTGGARRACCTGCAGATCATCAGEGGARATATGTACTACGAARBTTCCTATGCCT 35
T--ProLe-E--N--L-oQ--I--I--RouG--N--M--Y--¥--E-~N-~8§--¥--A-~

wwn

415

TAGCEGTCTTATCTAACTATGRATGCAARTAAANCCGEACTGAACGGAGCUTGCCCATGRAGAR
138

L--A=-V--L--§--N--¥--D- -Aw-N--K~-T--3-~L--K--E--L--Pw-=M--R~-

475

ATTTACAGGAARTCCTGCATEECGCCETGCEETTCAGCRACAALCCTCCCCTCTECAALCG
158

NewL-~Q- -E--T--Li--H--G=~A--V--R-~F~ -5~ -N~-N--P--A- -L~-C- -N- -

535

TGEACAGCATCOAGTGGCGEEACATAGT CAGCAGTGECTTTCTCAGCARCATGT COATGSE
178

Ve nBw w8 mI--Q-~We-Re-D==Z=-V-=G~nSenDurFrvh~-8- ~N- =¥ -5- -M- -

585

ACTPCCAGAACCACCTEGECAGCTGCCARAAGTETGATCCAAGCTETCCCAATEGEAGCT
128

DewFeeQn~Nr-He—L-~GE~-§- ~C--0--K-~C--I}-~P-~§--C--P- -N--E--5--

655

GCTAGEETGUAGGACGAGGAGARCTCCCAGARRCTZACCRAZATCATUTEGTGC CCAGCACT
218

G -We G ~Bm ~Gr B ~E--Hr-C-=Q-~K-~Tam =FwwK-~1-~I--C--B- -0~ -0~ -

715

GOTCCEEGLECTGCCETEGCARAGTCCOCCAGTRALTECTGCCACAACCAGTETACTGCAG
238

C--§- =Go=RowCm =R =G =K =G~ =P8 -D=-C-~C-~H- -N- = Q- -Cn-B--A--

775

GCTECACAGECCCCCGREAGAGCGACTGCCTGETCTGCCECAAATTCCGAGACGAAGCCA
258

G-=C-=T--G--P- «Re-H~-5-~-D--C-=L-~V--C--R--K--F--R--D~-E~-A--

835

CGTGCAAGGRACECCTGCCCCCCACTCATGCTCTACARCCCCACCACGTACCAGATGGATG
278

To=Cm-K--D==T-~Cm=Pn =P -Lim =M =L o Y v N w Po o T == T= =Yoo=~ ~ D~ -

885

TGARCCCLGAGEECAARTACAGCTT TGETGCCACCTGCETGRARGAAGTGTCOCCGTARTT
288

Ve-N~wPe-B--Gr-K--¥--8--F-=CQ-~A-~T--C--V--K-~K- -C--P~-R- -l--
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Figure 5 [cont.)

ATGTGGETGACRGATCACEECTUGTGCETCCCRGCCTGTEEECCCGACAGCTATGAGATGE 955
¥ Ve V--T--D~-H--Gw-8--C--VeorR--A--C-~G--A--D--8--Y--8--M-- 318
AGGRAACACGGOGTCCECARGTETARGRAGTGCGAACGRCCTTECCACAARGTGTGTAACG 1015
E--E--D--G--¥--R--K--C--K=~K-~C=-E==Gw-P--C--R--K--¥--C--N-- 338
. GRAATAGGTATTGGTGAATTTARAGACTCACTCTCCATARATCCTACGRATATTARACACT 1073
GenTm-GeeT--Gn~B--Fr-K--D--§=-Lo-G--Ienl--A--T--N--1--K--H-- 358
TCARABACTGCACCTCCATCAGTGECGATCTCCACATCCTGCCEETGGCATTTAGGGETG 1135
Feo-Ke-W--Co-Tee§e-Twe8ucGuolncLlo-HenTnnal--P--V--A-~F--R--G-~ 378
ACTCCTTCACACATACTCOCTCOTOTGGATCCACAGEAACTECATATTCTGAAARCCGTAR 12195
398

D--8waFu-To-Hr-Tuw-P-wPe-lym=D--P-vQ--E-~L--D--I+~L-~K--T--V--

1255

AGGARATCACAGGETTTTTCCTGAT TCAGGCTTGGCCTGARARCACGACGGRCCTCCATE
418

K+-Ee=I--T--Gu-F=-L--Lo-i~-Qr~B~-W--P--E--N-~R~-T--D--L--H--

COTTTGAGAACCTAGAAATCATACGCGGCAGRACTARGCAACATCGTCAGTTITCTCTTG
A-+Fe-BE~-Nr-li- -B--I=-I--R--G--R--T--K--Q--H~~G-—Q~~F--8--L-~
CAGTCGTCAGCCTGAACATAACATCCTTGEEAT TACGCTCCCTCARGEABATARGTGATE 1375
A--V--Ve-§eeLe-M~-T--Te-§~-L--G--L--R--8-~Le-K--E--I--5--Ir--

1435

GAGATGTGATAAT TTCAGEAANCARAARLTTTGYGCTATGCAAATACAATARACTGERAMA
478

G--D--VeTo-I-—8eGrNuoKe-NeeLm=Coc¥unAr-N--Te-T--H--R- K-~

1485

BACTGTTTGCGRACCTCCGETCAGAARRCCARRATTATAAGCAACAGAGETGARARCACCT
4598

K--D=-F==G--T~=8--G--0--Kn~Tr-K-~I--I--8--N--R--G--E--N--S--

1555

GCAMGECCACAGRCCAGETCTGCCATGOCTTGTGITCCCCCCAGGECTGCTGEEECICHG
518

O Ko BT ueGn Qe -V-~C- ~H--A--L~~Cr=GewP- - E--G--C--W--G--P--

1615

AGCCCAGECGACTGCRTCTCTTGCCEEAATETCAGCCGAGGCAGGGAATGCGTGGACAAGT
538

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

1675

GCAACCTTCTGGAGGETGAGCCAAGEGAGTT TGTEGAGRACTCTGAGTGCATACAGTGCC
558

Cowllm-Lim-L=-F-~G~-E-~B- -R=~EvwF--V--E-~N--§--B--C~-I--Q--C-~

ACCCRGAGTGCCTGCCTCARGCCATEAACATCACCTGCACAGCACGGEGACCAGACRACT 1735
578

HawP-wE--C--L--P~=0-~A- M- -N--I-+T~ Cw=T~-G-~R--G~~P--D--NW--

1795

GTATCCAGTGTGCCCACTACATTGACGGCCCCCACTGCGTCAAGACCTGCCCGGCAGGAG
558

C--Ir-Qu=C--Be-He-¥orTm=De=G--PF--H -Co-V--K-=T--C--P--B~ G-~

1855

TCATGGGAGRARACRACACCCTGETCTOCAACTACCCAGACGCOCCCCATGTETECCACT
618

V- wM «Gm =B -Nw -H—=T= L= V=W wK-~¥Y--R--D--A--G- -H~ ~V-~C- -H~~

1915

TGTGCCATCCAAACTGCACCTACGGATGCRCTGGGCCAGGTCTTGAAGGCTGTCCAACGA
638

Le=C--H-=P--NewCooToo¥e G- =Co-T-=GuuP--G Lo ~E- -G-~CnwPr-T--

1975

ATEGECCTAAGATCCCETCCATCGECCACTECCATCCTERERGLCLTCCTCTIGCTRCTGRE
€58

N--G--P--K--T--Pr-8--In-fnoTe=Gm =M= -VonGn-Bw=Lo~L--Lo=L- =T~

2035

TGETGECCCTGARGEATCGGCCTC T TCATGCCAAGGCECCACATCGY TCGGRAGCECACET
678

VooV uBn-lw~Gn~L-=GorL--F=-M~-R--R--R--H--I~~V~-R--K--R--T=-
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Figure 5 {cont.)
2085

TGCGRAGECTSCTGCAGCAGAGEGAGCTTETCGAGCC TCTTACACCTAGTEGRAGAAGCTC
598

Y= -fe-RewLe L ~Qw-Eu~R-~E-wlr=V--Kc -Po-Le-T--F--8--G-~B--A--

2155

CORACCARGCTCTCTTEAGARTC TTGRAGEARACTGARTTCARRAAGATCARAGTGCTGE
718

Pe-No-Q--A--LevL--R-~I--L--K--B--T--E--F--K~-K--¥--K-~V--L--

2215

GCTCCGETGCGTTCESCACGGTETATAAGEEACT CTEEATCCCAGAAGG TGAGARRGTTR
738

G--G--Gm-B-~F--@--T -VouY--K-Gr-Lw -W--I--P=-Br=G-~E--K--V--

2275

AAATTCCCGTCGCTATCAAGGAATTARGAGAAGCAACATCTCCGAAAGCCAACAAGGAAA
758

K--I--PB--V--B--I--Ke-E-~L--R--E-~A--T-=§-~P--K--A~~N--K-~E--

TOCTOGETEAARGCCTACCTEATGRCCAGCETEGACRACCLCCACGTGTECCGCCTGCTGE 2335 .
e -Liw~D=-E--B=-Y¥=-Ve -Me<B=-8--V--D=-N--P=-H--V--C--RovL~~L-- 778
2395

GCATCTGCOTCACCTCCACCETGCAGCTCATCACGCAGC TCATACCCTTCGGUTECCTCC
798

 @e-I--CweLm-To8--TeoVenQmrhr-I~-T--{~-L-=M- -P--F--G~~C-~L-~-

TGGACTATGTCCCCEAACACARAGACAATATTGGCTCCCAGTACCTACTCAALTGETCTE 2455
LD o¥omVe -Rem B ~He-K~-D=-N--T--G--§-~{--¥--L~Lw -N--W--C-- 818
2515

TGCAGATCGCAMGEGCATGARCTACTTCGAGGACCGTCBCTTEGTGCACCGCGACCTEE
838

VeoQwrI-=A=-K-~G--Mon-N--¥==T=-B-=D==R-=R--L-~V--H--R--D--L~~

2575

CAGCCAGGARCGTACTEETGALAACACCCCAGCATGTCARCATCACAGATTTTGGGCIGE
858

Ae-Bm-Re We-Ve-L=-V=-K--TorP-=Q--H--V-+K-~I--T--5--P~-G--L-~

CCABACTECTECOTGCGEARGAGANACGAATA CCATCCAGAAGGAGGCAAAGTGCCTATCA 2655
B -Ke-Lm=Lm ~G- ~B-~Br~E--K--B--Y-+H=-A--E--G--G~-K--V~-p--I-- B78

AGTGGATGGCATTECAATCAATTTTACACAGAATCTATACCCACCAGAGTAATGTCTGGR 26595
K- -We-Me--BrnL--E~-8~-{=-fim-H--R--1=-Y--T--H--Q--§--D--V--W-- 898

GETACGESETEACTGTTTEEGAG T TGATCACCTTTGGATCCAAGCCATATGACGEARTCC 2755
§eoY oG =P~V W~ ~E--L--M--T--F-~Gu~§--K-~P~=¥~-D--G--I-~ 518
CTGCCAGCGAGATCTCOCTCCATCCTGRAGARAGGAGARCECCTCCCTCAGUCACCCATAT 2815
Pu-BioeB--H-=I--8--8--I--L=-BE-~K-~G--B--Re-L--P--0Q~=P--P--I-- 238
GTACCATCGATETCTACATGATCATGETCAAGTGCTGGATGATAGACGCAGATAGTCRCC 2875
Cr-TFonTeDm Ve Yo =Wim = Tm e =V K== Cm-W- - M-I~ -D--p--D--G~-R-~ 958
2935

CAARGTTCCCTGAGTTGATCATCEAATTCTC CAAARTGGCCCGAGACCCCCAGCGCTACT
Po-Ke-Fe-Re-E--Lo-Iw-T--B--F--§--Kv-M--A~-R--D--F~-{-~R--Y~~ 578§

2995

TTGTCRTTCRGGREEATCARRGAATGCATTTECCAAGTCCTACAGACTCCRRCTTCTACC
928

L--V--T--Q -G- -Dw-E--R--M--Hr-L=-P--§--P--T-~D==§--N--F--Y--

3085

ATGOCCTGATGERTGEAGAAGACATCCACCACCTEETGEATGCCGACGAGTACCTCATCC
1018

Be-Bo-L- -M--D--E--E--DwoM--D--D--V--V--D~=A--D--E--¥Y~~L--I--

2115

CRCAGCAGGECTTCTTCAGCAGCCCCTCCACGT CAUGRACTCCCCTCCTGAGCTCTCTEA
14638

P--0--Q-~G- F--F-~8§--§--Pr-8--T--5--R--T--P--L--Tr~~§~-5--L--
GTECAACCAGCAACAATTCCACCGTCECTTECATTCGATACARATCGECTEUARAGCTETC 3175
G- -RA--T--8e-N--N-v8wvTo=Vo-A-=CenI~-D--R--W--G--L-=0~-§~-C~~ 1058
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Figure 5 {cont.)
3235

CCATCRAGGAAGACAGC TTCTTGCAGCGATACAGC TCAGACCCCACAGGCGCCTTGACTG
1078

P--I--Kw+E--D--5--Fesl»-Q--R--Y--8--§--0--P-~T--G--RA--L--T--

3235

AGGACAGCATAGACGACACCTTCCTCCCAGTGCCTGAATACATAAACCAGTCCGTTCCCA
10398

E-~DrwS--I--D=-D--T--Fe=-fm-P-=V--P--F--¥--I--N--Q--5-~V--P--

2355

EARGGCCCRCTRECTOTETGCAGRATCCTGTCTATCACRATCACGCCTCIGARCCCCGLGC
1xr18

K--R--DPo-B--Go-8=-Vo-{n M- -Bo-Ve Y- -Ho-N- Q=P - L - K- =P B

3415

- CCAGCAGAGRCCCACACTACCAGGACCCCCACAGCACTEBCAGTEEGCAACCCCGAGTATC
1138

P--§--R--D--Pr-H--¥--Q--De-PevHr--8--T--A=-V--G--N--P--E--Y--

3475

TCARCACTCTOCAGCCCACCTGTGTCAACAGCACATTCGACAGCCCTECCCALCTEGGECCC
1158

L el - To=VeeQeePeaTe-Ce Ve -N-r8- - T--F--D~~§~-P--B--H--W--A~~

3535

AGAZAGCCAGCCACCARATTAGCCTGGACARCCCTGACTACCAGCAGEACTTCTTTCCCA
1178

Q--K--G--8-=H--Q-=I~-8==L-D+~N=--P--D--Y--Q--Q~-D~-F- -F-~P-~

3585

AGGAAGCCARGCCARATCCCATCTT TAAGGGCTCCACAGCTCGARAATGCAGAATACCTAA
1188

K--E--B~-K--P- -HenB=-I--F--K--G--§~=T-~A--E--N--A-~E-~~¥--L--

(S8EC ID WO 511}

GGGTCGCGCCACARAGCAGTGAATTTATTGEAGCATGA 3633
{(SEQ ID WO 512)

R--V~-A--P--Q--§--S--E~-~-F--I--G--A--%- 1210
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FIG.. 8 (cont.)
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Figure /0 The-Déaision Making Prooess for Patients with Metastatic NSCLC Undergoin g
EGFR Testing )
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