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Sspl

GCACTTTTCGGGGAAATGTGCGCGGAACCCCTATTTGTTTATTTTTCTAAATACATTCAAATATGTATCCGCTCATGAGACAATAACCCTGATAAATGCTTCAATAATAT

CGTGAAAAGCCCCTTTACACGCGCCTTGGGGATAAACAAATAAAAAGATTTATGTAAGTTTATACATAGGCGAGTACTCTGTTATTGGGACTATTTACGAAGTTATTATA

TGAAAAAGGAAGAGTATGAGTATTCAACATTTCCGTGTCGCCCTTATTCCCTTTTTTGCGGCATTTTGCCTTCCTGTTTTTGCTCACCCAGAAACGCTGGTGAAAGTAAA

ACTTTTTCCTTCTCATACTCATAAGTTGTAAAGGCACAGCGGGAATAAGGGAAAAAACGCCGTAAAACGGAAGGACAAAAACGAGTGGGTCTTTGCGACCACTTTCATTT

AGATGCTGAAGATCAGTTGGGTGCACGAGTGGGTTACATCGAACTGGATCTCAACAGCGGTAAGATCCTTGAGAGTTTTCGCCCCGAAGAACGTTTTCCAATGATGAGCA

TCTACGACTTCTAGTCAACCCACGTGCTCACCCAATGTAGCTTGACCTAGAGTTGTCGCCATTCTAGGAACTCTCAAAAGCGGGGCTTCTTGCAAAAGGTTACTACTCGT
R C R s v ¢ C T S G L H R T G S8 Q0 Q0 R D P EF S P R R T F S N D E H

Scal

CTTTTAAAGTTCTGCTATGTGGCGCGGTATTATCCCGTATTGACGCCGGGCAAGAGCAACTCGGTCGCCGCATACACTATTCTCAGAATGACTTGGTTGAGTACTCACCA

GAAAATTTCAAGACGATACACCGCGCCATAATAGGGCATAACTGCGGCCCGTTCTCGTTGAGCCAGCGGCGTATGTGATAAGAGTCTTACTGAACCAACTCATGAGTGGT
F . s S AMWWRGT I PY . RRARATWRS®PHTLF S E . L G . V L T

inuI

GTCACAGAAAAGCATCTTACGGATGGCATGACAGTAAGAGAATTATGCAGTGCTGCCATAACCATGAGTGATAACACTGCGGCCAACTTACTTCTGACAACGATCGGAGG

CAGTGTCTTTTCGTAGAATGCCTACCGTACTGTCATTCTCTTAATACGTCACGACGGTATTGGTACTCACTATTGTGACGCCGGTTGAATGAAGACTGTTGCTAGCCTCC

ACCGAAGGAGCTAACCGCTTTTTTGCACAACATGGGGGATCATGTAACTCGCCTTGATCGTTGGGAACCGGAGCTGAATGAAGCCATACCAAACGACGAGCGTGACACCA

TGGCTTCCTCGATTGGCGAAAAAACGTGTTGTACCCCCTAGTACATTGAGCGGAACTAGCAACCCTTGGCCTCGACTTACTTCGGTATGGTTTGCTGCTCGCACTGTGGT

CGATGCCTGTAGCAATGGCAACAACGTTGCGCAAACTATTAACTGGCGAACTACTTACTCTAGCTTCCCGGCAACAATTAATAGACTGGATGGAGGCGGATAAAGTTGCA

GCTACGGACATCGTTACCGTTGTTGCAACGCGTTTGATAATTGACCGCTTGATGAATGAGATCGAAGGGCCGTTGTTAATTATCTGACCTACCTCCGCCTATTTCAACGT

GGACCACTTCTGCGCTCGGCCCTTCCGGCTGGCTGGTTTATTGCTGATAAATCTGGAGCCGGTGAGCGTGGGTCTCGCGGTATCATTGCAGCACTGGGGCCAGATGGTAA

CCTGGTGAAGACGCGAGCCGGGAAGGCCGACCGACCAAATAACGACTATTTAGACCTCGGCCACTCGCACCCAGAGCGCCATAGTAACGTCGTGACCCCGGTCTACCATT

R T 1T 8§ A L G P S GWWLVYC. . I WSR . AWV SR Y HC S TG AR W
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GCCCTCCCGTATCGTAGTTATCTACACGACGGGGAGTCAGGCAACTATGGATGAACGAAATAGACAGATCGCTGAGATAGGTGCCTCACTGATTAAGCATTGGTAACTGT

CGGGAGGGCATAGCATCAATAGATGTGCTGCCCCTCAGTCCGTTGATACCTACTTGCTTTATCTGTCTAGCGACTCTATCCACGGAGTGACTAATTCGTAACCATTGACA

AL P Y R S Y L HDGESGNY G . T K . T DR . DRTCULTOD . AL V TV

CAGACCAAGTTTACTCATATATACTTTAGATTGATTTAAAACTTCATTTTTAATTTAAAAGGATCTAGGTGAAGATCCTTTTTGATAATCTCATGACCAAAATCCCTTAA

GTCTGGTTCAAATGAGTATATATGAAATCTAACTAAATTTTGAAGTAAAAATTAAATTTTCCTAGATCCACTTCTAGGAAAAACTATTAGAGTACTGGTTTTAGGGAATT

CGTGAGTTTTCGTTCCACTGAGCGTCAGACCCCGTAGAAAAGATCAAAGGATCTTCTTGAGATCCTTTTTTTCTGCGCGTAATCTGCTGCTTGCAAACAAAAAAACCACC

GCACTCAAAAGCAAGGTGACTCGCAGTCTGGGGCATCTTTTCTAGTTTCCTAGAAGAACTCTAGGAAAAAAAGACGCGCATTAGACGACGAACGTTTGTTTTTTTGGTGG

T . vV F VGFPL SVR®PRRZEKDOQORTFLRSFF S ARNULILILANZKK TT

GCTACCAGCGGTGGTTTGTTTGCCGGATCAAGAGCTACCAACTCTTTTTCCGAAGGTAACTGGCTTCAGCAGAGCGCAGATACCAAATACTGTCCTTCTAGTGTAGCCGT

CGATGGTCGCCACCAAACAAACGGCCTAGTTCTCGATGGTTGAGAAAAAGGCTTCCATTGACCGAAGTCGTCTCGCGTCTATGGTTTATGACAGGAAGATCACATCGGCA

AT S G GGL F AGSRATNSF S EGNWL QQOQSADTIK Y CP S S V AV

AGTTAGGCCACCACTTCAAGAACTCTGTAGCACCGCCTACATACCTCGCTCTGCTAATCCTGTTACCAGTGGCTGCTGCCAGTGGCGATAAGTCGTGTCTTACCGGGTTG

TCAATCCGGTGGTGAAGTTCTTGAGACATCGTGGCGGATGTATGGAGCGAGACGATTAGGACAATGGTCACCGACGACGGTCACCGCTATTCAGCACAGAATGGCCCAAC

GACTCAAGACGATAGTTACCGGATAAGGCGCAGCGGTCGGGCTGAACGGGGGGTTCGTGCACACAGCCCAGCTTGGAGCGAACGACCTACACCGAACTGAGATACCTACA

CTGAGTTCTGCTATCAATGGCCTATTCCGCGTCGCCAGCCCGACTTGCCCCCCAAGCACGTGTGTCGGGTCGAACCTCGCTTGCTGGATGTGGCTTGACTCTATGGATGT

G L K T 1vT1TG . GAAV GLNSGSGF VvV HTAOQLGANUDILWMHRTE TP T

GCGTGAGCTATGAGAAAGCGCCACGCTTCCCGAAGGGAGAAAGGCGGACAGGTATCCGGTAAGCGGCAGGGTCGGAACAGGAGAGCGCACGAGGGAGCTTCCAGGGGGAA

CGCACTCGATACTCTTTCGCGGTGCGAAGGGCTTCCCTCTTTCCGCCTGTCCATAGGCCATTCGCCGTCCCAGCCTTGTCCTCTCGCGTGCTCCCTCGAAGGTCCCCCTT

ACGCCTGGTATCTTTATAGTCCTGTCGGGTTTCGCCACCTCTGACTTGAGCGTCGATTTTTGTGATGCTCGTCAGGGGGGCGGAGCCTATGGAAAAACGCCAGCAACGCG

TGCGGACCATAGAAATATCAGGACAGCCCAAAGCGGTGGAGACTGAACTCGCAGCTAAAAACACTACGAGCAGTCCCCCCGCCTCGGATACCTTTTTGCGGTCGTTGCGC

R L v sL . s CWRVSP®PLT . A ST FVMLVRGAZEWPMEKR Q0 QR
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GCCTTTTTACGGTTCCTGGCCTTTTGCTGGCCTTTTGCTCACATGTTCTTTCCTGCGTTATCCCCTGATTCTGTGGATAACCGTATTACCGCCTTTGAGTGAGCTGATAC
. : . : . : . : . : . : . : . : . : . : - + 1870
CGGAAAAATGCCAAGGACCGGAAAACGACCGGAAAACGAGTGTACAAGAAAGGACGCAATAGGGGACTAAGACACCTATTGGCATAATGGCGGAAACTCACTCGACTATG

CGCTCGCCGCAGCCGAACGACCGAGCGCAGCGAGTCAGTGAGCGAGGAAGCGGAAGAGCGCCCAATACGCAAACCGCCTCTCCCCGCGCGTTGGCCGATTCATTAATGCA

+ t + t + t + t + t + t + t + t + t + t t + 1980
GCGAGCGGCGTCGGCTTGCTGGCTCGCGTCGCTCAGTCACTCGCTCCTTCGCCTTCTCGCGGGTTATGCGTTTGGCGGAGAGGGGCGCGCAACCGGCTAAGTAATTACGT

R s P QP N DR AQRV S ERGSGRAPNTOQQTASPR AL A DS L MaQ

inu 1]

GCTGGCACGACAGGTTTCCCGACTGGAAAGCGGGCAGTGAGCGCAACGCAATTAATGTGAGTTAGCTCACTCATTAGGCACCCCAGGCTTTACACTTTATGCTTCCGGCT
. : . : . : : : . : . : . : . : . : . : - + 2090
CGACCGTGCTGTCCAAAGGGCTGACCTTTCGCCCGTCACTCGCGTTGCGTTAATTACACTCAATCGAGTGAGTAATCCGTGGGGTCCGAAATGTGAAATACGAAGGCCGA

L ARQVSRLESGOQO. AQRN.CELAHSL GT®PGF T L Y A S G

Acc65l
CGTATGTTGTGTGGAATTGTGAGCGGATAACAATTTCACACAGGAAACAGCTATGACCATGATTACGCCAAGCTCGAAATTAACCCTCACTAAAGGGAACAAAAGCTGGT

+ t + t + t + t + t + t + t + t + t + t t + 2200
GCATACAACACACCTTAACACTCGCCTATTGTTAAAGTGTGTCCTTTGTCGATACTGGTACTAATGCGGTTCGAGCTTTAATTGGGAGTGATTTCCCTTGTTTTCGACCA

—

Kpnl EcoRl

ACCCCGCATTTGATGGTTTCGCCTAAAAAGATGTTTTAATAGCAAATTAATACTACACTTTAAAAGGAAAAGGAACGTTCCACTATGCAGTGGAATTCATCTCTTAAAGG
: : . : . : . : . : . : . : . : . : . : - + 2310
TGGGGCGTAAACTACCAAAGCGGATTTTTCTACAAAATTATCGTTTAATTATGATGTGAAATTTTCCTTTTCCTTGCAAGGTGATACGTCACCTTAAGTAGAGAATTTCC

cdc2T promoter
T P H L MV S P K K M F . .. I NT T L . K E K E R S T M QWN S S L K G

GCCTTGAAAAGACATAAGCCAATTTTTGTATCATCGTTAATGGCATCAATAGTAAAACAGAATAAACCAGTTTTCACCAATTATACATAGAAGAAAATCAAGATACAATA

+ t + t + t + t + t + t + t + t + t + t t + 2420
CGGAACTTTTCTGTATTCGGTTAAAAACATAGTAGCAATTACCGTAGTTATCATTTTGTCTTATTTGGTCAAAAGTGGTTAATATGTATCTTCTTTTAGTTCTATGTTAT

cdc2T promoter
p . K D I 8 a F L Y H R . W H Q0 . .. N R I N o F S P I I HR R K S R Y N

AATGTCTATAATCCTTTCAGGTTTTGAAGAGCAAAACATAATCGAGAAAAAGTATGCGTCCTACACAATGGTATTTCACTAGAAATAATAGAAAAATACATTCATACACT
. : . : . : . : . : . : . : . : . : . : - + 2530
TTACAGATATTAGGAAAGTCCAAAACTTCTCGTTTTGTATTAGCTCTTTTTCATACGCAGGATGTGTTACCATAAAGTGATCTTTATTATCTTTTTATGTAAGTATGTGA

cdc2T promoter
Kk ¢ L . s F QV L K SK T . 8§ R K SMR®PTOQWY F TRNNIRK I H S Y T
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ATTTGAAATTCACACCATATAACTCATAATATACAGACTTAAGTTTTTTTTATTAGAGACAGTCCAGTAGTCGAATGGTCAAATGAACTCTACAAATGGTTAATATAATA

TAAACTTTAAGTGTGGTATATTGAGTATTATATGTCTGAATTCAAAAAAAATAATCTCTGTCAGGTCATCAGCTTACCAGTTTACTTGAGATGTTTACCAATTATATTAT

cdc2T promoter

/I . NS HH I T H N T QT . VvV F F I R DS PV V E WS NE L Y K w L I

Sspl

ACAACTCAGGTATTCAATATGAGAGAAAATTCAAAATAAACCTTATTTTAAGAAATATTATTAGTAAAATTACTAAATCACCATCTGCCCTCTTCAATTAGCGTCAAATC

TGTTGAGTCCATAAGTTATACTCTCTTTTAAGTTTTATTTGGAATAAAATTCTTTATAATAATCATTTTAATGATTTAGTGGTAGACGGGAGAAGTTAATCGCAGTTTAG

cdc2T promoter
o L R Y S 1 . E K I ¢ N K P Y F K K Y Y Ny [ T 1 ¢ P L Q L A S N

ACAGTTAATAGATTCGACCTTCAAATACAACTGGTAGTTCCAAATTGCAAAAACGATCATCTCAAAATGTTAAACTAGCATAACGTTTAATTAAAGCAATGTAATCCTTT

TGTCAATTATCTAAGCTGGAAGTTTATGTTGACCATCAAGGTTTAACGTTTTTGCTAGTAGAGTTTTACAATTTGATCGTATTGCAAATTAATTTCGTTACATTAGGAAA

cdc2T promoter

H s . . I R P SN T T G S S K L QK R S S NV K L A . R L I K A M . S F

ATTTCAACATTCTTTTCATATTTCTCTTCATTCGTCCAAAAAAATAGAATATCACTTAAAAGGAAGTAAGTCAATAACAAATTCATAATACCTTATTTATGATAACAAAT

TAAAGTTGTAAGAAAAGTATAAAGAGAAGTAAGCAGGTTTTTTTATCTTATAGTGAATTTTCCTTCATTCAGTTATTGTTTAAGTATTATGGAATAAATACTATTGTTTA

cdc2T promoter

[ s T F F S Y F S S F V QKNIR T s L KRK . VNNIKF I 1T P Y L . . Q@

TTGCTTTAATTGATCCTAATATCTAGTGTCGCAAAGTTTTTTAGTTTACATTTTCATAGTCAATTACTGGTAGCTTGATGATCAATGGAGAATATGACAAATTGTTAAAA

AACGAAATTAACTAGGATTATAGATCACAGCGTTTCAAAAAATCAAATGTAAAAGTATCAGTTAATGACCATCGAACTACTAGTTACCTCTTATACTGTTTAACAATTTT

cdc2T promoter

AATTATACAAATTTCCAATTATTTAAATCTTTGCTATGCTATTTATCTCTTCATTGTTGTATGTTTATGAGTAGTTACTCTACTCCCTTACACTGTCTTTCTACACCCAC

TTAATATGTTTAAAGGTTAATAAATTTAGAAACGATACGATAAATAGAGAAGTAACAACATACAAATACTCATCAATGAGATGAGGGAATGTGACAGAAAGATGTGGGTG

cdc2T promoter
KL Y K F P T 1 . I F AMLF I s s L L Y Vv Yy E . L L Y S L T L s F Y TH

2640

2750

2860

2970

3080

3190



Thursday, November 11, 2004 2:59 pm
pSMRG2+cdc21prom+degronOK map (1 >7110) Site and Sequence

Page 5

Apal

CACGGGGCCCCTGCTTATCTTTCTTCTTCCGAAAGTGCTACTTCAGAAAGAGCAAGAACTGTACGGATAAGGATAAGTATATCTTCTATCTACTACAATACGACAAGAAC

GTGCCCCGGGGACGAATAGAAAGAAGAAGGCTTTCACGATGAAGTCTTTCTCGTTCTTGACATGCCTATTCCTATTCATATAGAAGATAGATGATGTTATGCTGTTCTTG

-cdc21 prom 4
H G AP A Y L S S S E S AT S ERAR TV R I R T s I s s I Y Y N T T R T

BstXI

TCTCGAACTCTCCCTCCCACTTTACTTTAACTAATAGATTATGCAGATTTTCGTCAAGACTTTGACCGGTAAAACCATAACATTGGAAGTTGAATCTTCCGATACCATCG

AGAGCTTGAGAGGGAGGGTGAAATGAAATTGATTATCTAATACGTCTAAAAGCAGTTCTGAAACTGGCCATTTTGGTATTGTAACCTTCAACTTAGAAGGCTATGGTAGC

I ubiquitin

ACAACGTTAAGTCGAAAATTCAAGACAAGGAAGGTATCCCTCCAGATCAACAAAGATTGATCTTTGCCGGTAAGCAGCTAGAAGACGGTAGAACGCTGTCTGATTACAAC

TGTTGCAATTCAGCTTTTAAGTTCTGTTCCTTCCATAGGGAGGTCTAGTTGTTTCTAACTAGAAACGGCCATTCGTCGATCTTCTGCCATCTTGCGACAGACTAATGTTG

ubiquitin

iBamHI

ATTCAGAAGGAGTCCACCTTACATCTTGTGCTAAGGCTAAGAGGTGGTAGGCACGGATCCGGCATCATGGTTCGACCATTGAACTGCATCGTCGCCGTGTCCCAAAATAT

TAAGTCTTCCTCAGGTGGAATGTAGAACACGATTCCGATTCTCCACCATCCGTGCCTAGGCCGTAGTACCAAGCTGGTAACTTGACGTAGCAGCGGCACAGGGTTTTATA

ubiquitin

DHFR degron

/[ ¢ K E S T L HL V L RLRGGRHSGS GI MV RPLNTC T V AV S 0 N M

Scal

GGGGATTGGCAAGAACGGAGACCTACCCTGGCCTCCGCTCAGGAACGAGTTCAAGTACTTCCAAAGAATGACCACAACCTCTTCAGAGGAAGGTAAACAGAATCTGGTGA

CCCCTAACCGTTCTTGCCTCTGGATGGGACCGGAGGCGAGTCCTTGCTCAAGTTCATGAAGGTTTCTTACTGGTGTTGGAGAAGTCTCCTTCCATTTGTCTTAGACCACT

DHFR degron
G I 6 K NGDULPW®P®PLRNETFT KTYTFUOaQRMTITTITTSSETETGT KT aQNLV

3300

3410

3520

3630

3740
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+ + 3850

TTATGGGTAGGAAAACCTGGTTCTCCATTCCTGAGAAGAATCGACTTTTAAAGGACAGAATTAATATAGTTCTCAGTAGAGAACTCAAAGAACCACCACGAGGAGCTCAT
A

AATACCCATCCTTTTGGACCAAGAGGTAAGGACTCTTCTTAGCTGAAAATTTCCTGTCTTAATTATATCAAGAGTCATCTCTTGAGTTTCTTGGTGGTGCTCCTCGAGT

DHFR degron
I M G R K T WwWF S 1 PEJ KNRTILTLZKT DR RTIN.I

BstXI

TTTCTTGCCAAAAGTTTGGATGATGCCTTAAGACTTATTGAACAACCGGAATTGGCAAGTAAAGTAGACATGGTTTGGATAGTCGGAGGCAGTTCTGTTTACCAGGAAGC
\ \ \ \ \ \ \ \ \ \ : + 3960

G

AAAGAACGGTTTTCAAACCTACTACGGAATTCTGAATAACTTGTTGGCCTTAACCGTTCATTTCATCTGTACCAAACCTATCAGCCTCCGTCAAGACAAATGGTCCTTC

DHFR degron
F L AKSLTDTDALTRTLTIES QPETLGSASEKWVDMVYVWTI VG

CATGAATCAACCAGGCCACCTCAGACTCTTTGTGACAAGGATCATGCAGGAATTTGAAAGTGACACGTTTTTCCCAGAAATTGATTTGGGGAAATATAAACTTCTCCCAG
\ \ \ \ | | \ \ \ \ + 4070

C

GTACTTAGTTGGTCCGGTGGAGTCTGAGAAACACTGTTCCTAGTACGTCCTTAAACTTTCACTGTGCAAAAAGGGTCTTTAACTAAACCCCTTTATATTTGAAGAGGGT

DHFR degron
M N a P GHLIRLTFWVTRTIMOQETFTESTDTF

Acc65I
EcoNlI Kpnl
AATACCCAGGCGTCCTCTCTGAGGTCCAGGAGGAAAAAGGCATCAAGTATAAGTTTGAAGTCTACGAGAAGAAAGACGGTACCTACCCATACGATGTTCCAGATTACGCT

; : ; ; : ; : ; ; ; ; - 4180
A

TTATGGGTCCGCAGGAGAGACTCCAGGTCCTCCTTTTTCCGTAGTTCATATTCAAACTTCAGATGCTCTTCTTTCTGCCATGGATGGGTATGCTACAAGGTCTAATGCG

DHFR degron
L S EV QETET KTGTIKYKTFEVYYETZKT KT DGTZYPYTDVPDY A

Aval Aval
Xhol Balll i Smal Hindlll
GCATTTTTAGGAGGGCAAGCCTCGAGGGTAGATCTGGTGCCCGGGGTGGTGCTGGTGCCGGAGCCGGTGCTGGTGCTGAAGCTTTAATGAGTAAAGGAGAAGAACTTTTC
. : \ : . . \ \ \ \ : 4290

G

CGTAAAAATCCTCCCGTTCGGAGCTCCCATCTAGACCACGGGCCCCACCACGACCACGGCCTCGGCCACGACCACGACTTCGAAATTACTCATTTCCTCTTCTTGAAAA
N
| )
L long oligo 2 (reverse)——
N

)
DHFR degron—— |

sites for inserting n term
p G Vv v L V P E PV L VL KL . . V KEK N F S
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ACTGGAGTTGTCCCAATTCTTGTTGAATTAGATGGTGATGTTAATGGGCACAAATTTTCTGTCAGTGGAGAGGGTGAAGGTGATGCAACATACGGAAAACTTACCCTTAA

TGACCTCAACAGGGTTAAGAACAACTTAATCTACCACTACAATTACCCGTGTTTAAAAGACAGTCACCTCTCCCACTTCCACTACGTTGTATGCCTTTTGAATGGGAATT
L EL S OQ0CFL LN . MVMLMSGTNTFL SV ERV K V MaOHTENL P L

Ncol Ndel

ATTTATTTGCACTACTGGAAAACTACCTGTTCCATGGCCAACACTTGTCACTACTTTCTCTTATGGTGTTCAATGCTTTTCAAGATACCCAGATCATATGAAGCGGCACG

TAAATAAACGTGATGACCTTTTGATGGACAAGGTACCGGTTGTGAACAGTGATGAAAGAGAATACCACAAGTTACGAAAAGTTCTATGGGTCTAGTATACTTCGCCGTGC

N L F A L L ENY L FHGOQMHL SLL SL MV FNAFOQDTOQQTIT I . S8 G T

ACTTCTTCAAGAGCGCCATGCCTGAGGGATACGTGCAGGAGAGGACCATCTTCTTCAAGGACGACGGGAACTACAAGACACGTGCTGAAGTCAAGTTTGAGGGAGACACC

TGAAGAAGTTCTCGCGGTACGGACTCCCTATGCACGTCCTCTCCTGGTAGAAGAAGTTCCTGCTGCCCTTGATGTTCTGTGCACGACTTCAGTTCAAACTCCCTCTGTGG

Clal

CTCGTCAACAGGATCGAGCTTAAGGGAATCGATTTCAAGGAGGACGGAAACATCCTCGGCCACAAGTTGGAATACAACTACAACTCCCACAACGTATACATCATGGCCGA

GAGCAGTTGTCCTAGCTCGAATTCCCTTAGCTAAAGTTCCTCCTGCCTTTGTAGGAGCCGGTGTTCAACCTTATGTTGATGTTGAGGGTGTTGCATATGTAGTACCGGCT

s s T 6 S S8 L R E S T1 SRRTETS S AT SWNT T T TP T T Y T S WP

CAAGCAAAAGAACGGCATCAAAGCCAACTTCAAGACCCGCCACAACATCGAAGACGGCGGCGTGCAACTCGCTGATCATTATCAACAAAATACTCCAATTGGCGATGGCC

GTTCGTTTTCTTGCCGTAGTTTCGGTTGAAGTTCTGGGCGGTGTTGTAGCTTCTGCCGCCGCACGTTGAGCGACTAGTAATAGTTGTTTTATGAGGTTAACCGCTACCGG
T S K R T AS K P T SR®P AT T S K T AACNS L I I I N K I L QL A MA

inu 1l

CTGTCCTTTTACCAGACAACCATTACCTGTCCACACAATCTGCCCTTTCGAAAGATCCCAACGAAAAGAGAGACCACATGGTCCTTCTTGAGTTTGTAACAGCTGCTGGG

GACAGGAAAATGGTCTGTTGGTAATGGACAGGTGTGTTAGACGGGAAAGCTTTCTAGGGTTGCTTTTCTCTCTGGTGTACCAGGAAGAACTCAAACATTGTCGACGACCC
L s F Yy ooTw T 1 T C®PHNL®PFRK I P TKRETT WS F L S L a L L G

Sall BamHlI Sacl

ATTACACATGGCATGGATGAACTATACAAACATGATGAGCTTGTCGACGGATCCTGAGCTCCAATTCGCCCTATAGTGAGTCGTATTACAATTCACTGGCCGTCGTTTTA

TAATGTGTACCGTACCTACTTGATATGTTTGTACTACTCGAACAGCTGCCTAGGACTCGAGGTTAAGCGGGATATCACTCAGCATAATGTTAAGTGACCGGCAGCAAAAT

4400

4510

4620

4730

4840

4950

5060
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inu 1] inu |

CAACGTCGTGACTGGGAAAACCCTGGCGTTACCCAACTTAATCGCCTTGCAGCACATCCCCCTTTCGCCAGCTGGCGTAATAGCGAAGAGGCCCGCACCGATCGCCCTTC

GTTGCAGCACTGACCCTTTTGGGACCGCAATGGGTTGAATTAGCGGAACGTCGTGTAGGGGGAAAGCGGTCGACCGCATTATCGCTTCTCCGGGCGTGGCTAGCGGGAAG

CCAACAGTTGCGCAGCCTGAATGGCGAATGGGACGCGCCCTGTAGCGGCGCATTAAGCGCGGCGGGTGTGGTGGTTACGCGCAGCGTGACCGCTACACTTGCCAGCGCCC

GGTTGTCAACGCGTCGGACTTACCGCTTACCCTGCGCGGGACATCGCCGCGTAATTCGCGCCGCCCACACCACCAATGCGCGTCGCACTGGCGATGTGAACGGTCGCGGG

p T V. AQ P E WIRMGRAL . RRTKWRSGSGTCSGSGY A QRDWIRY T CQaQR P

NgoMIV Sacl

TAGCGCCCGCTCCTTTCGCTTTCTTCCCTTCCTTTCTCGCCACGTTCGCCGGCGAGCTCGTTTAAACTGGATGGCGGCGTTAGTATCGAATCGACAGCAGTATAGCGACC

ATCGCGGGCGAGGAAAGCGAAAGAAGGGAAGGAAAGAGCGGTGCAAGCGGCCGCTCGAGCAAATTTGACCTACCGCCGCAATCATAGCTTAGCTGTCGTCATATCGCTGG

s AR S F R F L P F L SRHVRRIRARILNWMAALV SN R QO QY S8 D

AGCATTCACATACGATTGACGCATGATATTACTTTCTGCGCACTTAACTTCGCATCTGGGCAGATGATGTCGAGGCGAAAAAAAATATAAATCACGCTAACATTTGATTA

TCGTAAGTGTATGCTAACTGCGTACTATAATGAAAGACGCGTGAATTGAAGCGTAGACCCGTCTACTACAGCTCCGCTTTTTTTTATATTTAGTGCGATTGTAAACTAAT
a H S H T I DA . Y Y F L RT . L R 1T WADUDVEAIKIKNT NHANT . L

Scal

AAATAGAACAACTACAATATAAAAAAACTATACAAATGACAAGTTCTTGAAAACAAGAATCTTTTTATTGTCAGTACTGATTAGAAAAACTCATCGAGCATCAAATGAAA

TTTATCTTGTTGATGTTATATTTTTTTGATATGTTTACTGTTCAAGAACTTTTGTTCTTAGAAAAATAACAGTCATGACTAATCTTTTTGAGTAGCTCGTAGTTTACTTT

CTGCAATTTATTCATATCAGGATTATCAATACCATATTTTTGAAAAAGCCGTTTCTGTAATGAAGGAGAAAACTCACCGAGGCAGTTCCATAGGATGGCAAGATCCTGGT

GACGTTAAATAAGTATAGTCCTAATAGTTATGGTATAAAAACTTTTTCGGCAAAGACATTACTTCCTCTTTTGAGTGGCTCCGTCAAGGTATCCTACCGTTCTAGGACCA

ATCGGTCTGCGATTCCGACTCGTCCAACATCAATACAACCTATTAATTTCCCCTCGTCAAAAATAAGGTTATCAAGTGAGAAATCACCATGAGTGACGACTGAATCCGGT

TAGCCAGACGCTAAGGCTGAGCAGGTTGTAGTTATGTTGGATAATTAAAGGGGAGCAGTTTTTATTCCAATAGTTCACTCTTTAGTGGTACTCACTGCTGACTTAGGCCA

5170

5280

5390

5500

5610

5720

5830
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Hindll Nsil

GAGAATGGCAAAAGCTTATGCATTTCTTTCCAGACTTGTTCAACAGGCCAGCCATTACGCTCGTCATCAAAATCACTCGCATCAACCAAACCGTTATTCATTCGTGATTG

CTCTTACCGTTTTCGAATACGTAAAGAAAGGTCTGAACAAGTTGTCCGGTCGGTAATGCGAGCAGTAGTTTTAGTGAGCGTAGTTGGTTTGGCAATAAGTAAGCACTAAC

ENGK S L CT SF oTTCSTSGOQ®PL RS S S K S L A ST K P L F I R D C

inuI Sspl

CGCCTGAGCGAGACGAAATACGCGATCGCTGTTAAAAGGACAATTACAAACAGGAATCGAATGCAACCGGCGCAGGAACACTGCCAGCGCATCAACAATATTTTCACCTG

GCGGACTCGCTCTGCTTTATGCGCTAGCGACAATTTTCCTGTTAATGTTTGTCCTTAGCTTACGTTGGCCGCGTCCTTGTGACGGTCGCGTAGTTGTTATAAAAGTGGAC

AN AR RNTWR S L L K GO0OULoOoTSGTETCNIRRWRNTASAS T I F S P

iEcoNI iNsil

AATCAGGATATTCTTCTAATACCTGGAATGCTGTTTTGCCGGGGATCGCAGTGGTGAGTAACCATGCATCATCAGGAGTACGGATAAAATGCTTGATGGTCGGAAGAGGC

TTAGTCCTATAAGAAGATTATGGACCTTACGACAAAACGGCCCCTAGCGTCACCACTCATTGGTACGTAGTAGTCCTCATGCCTATTTTACGAACTACCAGCCTTCTCCG

E S GY S SN T WNAV L P GGIT AV V S NHASSGV R I K CL MV G R G

ATAAATTCCGTCAGCCAGTTTAGTCTGACCATCTCATCTGTAACATCATTGGCAACGCTACCTTTGCCATGTTTCAGAAACAACTCTGGCGCATCGGGCTTCCCATACAA

TATTTAAGGCAGTCGGTCAAATCAGACTGGTAGAGTAGACATTGTAGTAACCGTTGCGATGGAAACGGTACAAAGTCTTTGTTGAGACCGCGTAGCCCGAAGGGTATGTT

plal iNruI

TCGATAGATTGTCGCACCTGATTGCCCGACATTATCGCGAGCCCATTTATACCCATATAAATCAGCATCCATGTTGGAATTTAATCGCGGCCTCGAAACGTGAGTCTTTT

AGCTATCTAACAGCGTGGACTAACGGGCTGTAATAGCGCTCGGGTAAATATGGGTATATTTAGTCGTAGGTACAACCTTAAATTAGCGCCGGAGCTTTGCACTCAGAAAA

R . I v AP DC®PTL SR AMHL Y P Y K S A S ML EFNWZRGLET . V F

Ncol

CCTTACCCATGGTTGTTTATGTTCGGATGTGATGTGAGAACTGTATCCTAGCAAGATTTTAAAAGGAAGTATATGAAAGAAGAACCTCAGTGGCAAATCCTAACCTTTTA

GGAATGGGTACCAACAAATACAAGCCTACACTACACTCTTGACATAGGATCGTTCTAAAATTTTCCTTCATATACTTTCTTCTTGGAGTCACCGTTTAGGATTGGAAAAT
s L. P MV VY VRM . CEWNZ CTIT L ARG F . K EV Y ERWRTSV A NP N L L

iPstl

TATTTCTCTACAGGGGCGCGGCGTGGGGACAATTCAACGCGTCTGTGAGGGGAGCGTTTCCCTGCTCGCAGGTCTGCAGCGAGGAGCCGTAATTTTTGCTTCGCGCCGTG

ATAAAGAGATGTCCCCGCGCCGCACCCCTGTTAAGTTGCGCAGACACTCCCCTCGCAAAGGGACGAGCGTCCAGACGTCGCTCCTCGGCATTAAAAACGAAGCGCGGCAC

Yy F s 1T 66 A RRGODNSTWRL . GERFPARWRSAARSRNZFCF A P C

5940

6050

6160

6270

6380

6490

6600
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CGGCCATCAAAATGTATGGATGCAAATGATTATACATGGGGATGTATGGGCTAAATGTACGGGCGACAGTCACATCATGCCCCTGAGCTGCGCACGTCAAGACTGTCAAG
. : . : . : : : . : . : . : . : . : . : ' + 6710
GCCGGTAGTTTTACATACCTACGTTTACTAATATGTACCCCTACATACCCGATTTACATGCCCGCTGTCAGTGTAGTACGGGGACTCGACGCGTGCAGTTCTGACAGTTC

BstXl  BstEll NgoMIV

GAGGGTATTCTGGGCCTCCATGTCGCTGGCCGGGTGACCCGGCGGGGACGAGGCAAGCTAAACAGCCGGCTTTCCCCGTCAAGCTCTAAATCGGGGGCTCCCTTTAGGGT

+ t + t + t + t + t + t + t + t + t + t t + 6820
CTCCCATAAGACCCGGAGGTACAGCGACCGGCCCACTGGGCCGCCCCTGCTCCGTTCGATTTGTCGGCCGAAAGGGGCAGTTCGAGATTTAGCCCCCGAGGGAAATCCCA

G G Y sS G&®PPCRW®PSGDU®PAGTWROQAKQOQPAFPV KL . I G GS L . G

TCCGATTTAGTGCTTTACGGCACCTCGACCCCAAAAAACTTGATTAGGGTGATGGTTCACGTAGTGGGCCATCGCCCTGATAGACGGTTTTTCGCCCTTTGACGTTGGAG
. : . : . : . : . : . : . : . : . : . : - + 6930
AGGCTAAATCACGAAATGCCGTGGAGCTGGGGTTTTTTGAACTAATCCCACTACCAAGTGCATCACCCGGTAGCGGGACTATCTGCCAAAAAGCGGGAAACTGCAACCTC

s bL v<L Y GTST®PIKNLIRVMVHV V GHR®PDIRRFF AL . R W S

TCCACGTTCTTTAATAGTGGACTCTTGTTCCAAACTGGAACAACACTCAACCCTATCTCGGTCTATTCTTTTGATTTATAAGGGATTTTGCCGATTTCGGCCTATTGGTT
. : . : . : . : . : . : . : . : . : . : - + 7040
AGGTGCAAGAAATTATCACCTGAGAACAAGGTTTGACCTTGTTGTGAGTTGGGATAGAGCCAGATAAGAAAACTAAATATTCCCTAAAACGGCTAAAGCCGGATAACCAA

Sspl

AAAAAATGAGCTGATTTAACAAAAATTTAACGCGAATTTTAACAAAATATTAACGCTTACAATTTAGGTG

+ t + t + t + t + t + t + 7110
TTTTTTACTCGACTAAATTGTTTTTAAATTGCGCTTAAAATTGTTTTATAATTGCGAATGTTAAATCCAC




