202134438
‘I‘B'J (19)+* 2 RBEFEMEAR

/I V (2 ARAZAKA  AD)2M%KRE : TW 202134438 A

piclect @3)2BB : PHEER110(2021) £ 09 A 16 8

Office

Q1)# E £ 5 1 109142335 (22)® %8 ¢ FERE 109(2020) %12 402 8
(5D)Int. CL. : CI2N15/113 (2010.01) AG6IK31/7088(2006.01)
AGIP17/00 (2006.01)
(30)48 4 : 2019/12/02 BA 2019-218038
(TH®EA: BR % — Z 84 A5 (B &) DAIICHI SANKYO COMPANY, LIMITED
(JP)
B A

IR EAREE L K2 44% (B &) NATIONAL UNIVERSITY CORPORATION
TOKAI NATIONAL HIGHER EDUCATION AND RESEARCH SYSTEM  (JP)
Ak

(72)% B A 38 B OGI, TOMOO (JP) ; + /% % NAKAZAWA, YUKA (JP) ; /] % 3%
KOIZUMI, MAKOTO (JP) ; /]\# % 4 SHOJI, TAKAO (JP)

(THRIEA D TERE  FEH®

PHREREL £ PHEALEEH 243 BE#H:3 #2218

(54) % %
% &MY R E T A 400G 2
USR-S

[3FA]

AEARB—BES B EH RS T HERRRY R % e gk F 24 (xeroderma pigmentosum
group F)Z /6% F £ -

[A% R F ]

AEARB - BREFBTRRIALLEZLTEHOE - ROSGE AR R Ry E E M LEF
a2 bR BIEHRARY  ZREFBHFRAEATHXPF ARZ NS FERL— 550
REAF] 0 BEF 4] XPF AR 2 £ #8850 s -



20213 . 109142335
i

202134438
[ AR 2]

[ 3C3 0 & ]
= oM E2 R E F OB & B 4R
[+ =1
=
AZFHREME LS hLEa R ERKRERNE R
Wy & &M & K E F Bf 4 (xeroderma pigmentosum group
FyZz & F & -
(B8 & F B ]
AR Bt — T & E % H B CH B oA F AT AY
B ke HERA MK TR EGE fiE
BENEBFHEKY  BZREFERT
NHZAN&FEES B oEXmERFY > HEAMH
XPF &N 2 £ & 8y g% & & dff 7Y 5 17
[ 5 2 N &E ]

o
RN

[ R E 5 E RN ]

o
RN

[ % &b 8 3]

o
RN

PD1206407(3)
109142335 FHGYE A0202 1103087026-0



202134438

CEQERIUEED
[ = % HAMH]
= @ M2 E F BF 4H 4 9% &%
[ % flr <5 5% ]

[ 0001 )] A % B G NEZFEEMELE XKE F B4
(xeroderma pigmentosum group F)2 & 5 82 « B H A 3§
ROTHRBEEZR TR HEERE P EHFNEZE -

[ 7 At % ff7 ]

[ 0002 ) % & ¥ B f Jf (xeroderma pigmentosum
(XP)HB AN THERONERMEREMER &2 8 E
AN KEB AT LGN DNA BESHERB T
B o H BB EEEE(NER) - 518 % 4 & (damage
bypass)? % (TLS » transiesion synthesis( 18 5 & )~
ER - XP BERTERACG A  HIEXEBEBINER
BE KeWEBEZRERZN > BRAMEKERKRSE -
HAANZBETRLENOAERN 25000 AFH 1HBELELE - 25
Bl SARELAEREREENERNNS  CHEBRT
H XPA~XPG E R 24 » H4 M TLS B & B 6 POLH &
R - BEAFEBHBZERH XP moHl#HrHE XP-A~XP-G
BEAH R XP-V(ZBEBOBHHA G ®MMESHE - XPIEHF
B HMEAEARMEMNEREKAEMRE > ERHAANEHE
o ZEXP-ARHENEY » HX A XP-VEHNEH

[0003) XP 2 B fiMEiEaH 2+ » B T HC A TLS @k 18
Ay 8 R RS BF4H DLAh - B B R NER HYGE #8 o NER f{& K
DNA BHEMNPFHE P E - Mok BEREEEEGG-

1
PD1206407(3)

109142335 FH YR A0202 1103087026-0



202134438

NER) & ## g% HL #F 2 /€ (TC-NER) » j* XP-C/E Bf 4H - (£ B
;x GG-NER fy#t 8 - ¥ XP-A/B/D/F/G Bt 4H » EE~n GG-
NER K TC-NER W & Z &k {8 - 1 XP w Bl & - NIt %&E
NER Wy@tiE 1 DNA EBEEEFENERE T » Wi & IZE
N A~EZENL > MRBFFEHEELERE - M EIERKK
OMMRHHEHNKERERNEZRmMBIHBIFH AR - B HR®
BAH A BHHHARANAGBEERZAVSI-1G>C)HHY E # F -
i XPA EHHEHWRKFELRM KL NER #Y £ 8 # & >
il B8 ow EE O A MAEORE AR -

[0004] XP 2B M EHEMEER > BAlA XA
oA R M E o  ZEUBELYEEINEEREG &G LM
EREMEZ RAUE#EZ2EBEH XP- X#EHERRBRAES
MEE RBBETHZ - £ LB ENBH M NHED KB
B HEMRHEHEE K QOL A & K E W M & E ik 2 #
T& M > WA FAAFTKH T E -

[0005] B XP 2R CHERHMEBEENKEW
REITHEESHImE DNA BEE®E M E L - Hf
H M mH DNABEGRIYBKRE ZEE DNA &K
Al & GG-NER X & M Ay A~ & H] DNA & B (UDS)& B -
Fi#mtast it DNABEGREHEE SN E R Z RNA &
B Al 18 BE (RRS) T sE {8 TC-NER SE ¥ 0y 5% (JF & # 2 Bt
1 e 2)- fEREH BENHMAESEE UDS/RRS » H — ff 0 &
E 2 EMALTE DN XP ER GO E - WSS E
Gt B (GE & M SR 3 K 4) -

[0006] R ® XP-FEHEBEEMRFENWERER »

2
PD1206407(3)

109142335 FH YR A0202 1103087026-0



202134438

EERMCEB S - EREEEMHIEEREMA HKSE XPF A
R(ERCCAH Z B FEIBFAER - A @ I K& M
P XPEERZANE FEBFHER -

[ %5 A H fld SCRR ]

[FE & F SRR

[ 0007]

[JE B F|] 2 Bt 1]Nakazawa, Y. et al. DNA Repair
2010, 37(5):714-27

[JE & ] ¥ Bt 2]1Limsirichaikul, S. et al. Nucleic
Acids Res. 2009, 37(4), e31

[FE &5 F| 32 Bt 31Jia N. et al. Nature Protoc. 2015,
10(1), 12-24

[JF 5 FI| X Bt 4]Nakazawa, Y. et al. Nature Genetics
2012, 44(5), 586-92

[JE %= F] 2 Bt 5]Kashiyama, Y. et al. The American
Journal of Human Genetics 2013, 83 92:807-819
[#HANE]

[%F B AKX AR Tk 2 SR ]

[0008] B XP-FEE4H - AR ERKFIE KN Z 1y
ER 2S5 Bl ABETHEBR - KEHZLHBVGIERE
b fE XP-FEHZEHEFE -

[ LA AR 2 F B2 ]

[0009)] A BHANE - TN/ XP-FEHEEE Z
ERERGN 2EBEZ2HANS TFTHRNEAER - F 185
HHAANBIEE2E  HEENWNE F R (BEINET

PD1206407(3)
109142335 FHGYE A0202 1103087026-0



202134438

27 1 BA& 100bp Ti) HEBESKEME UL ZAK
% M8 % & B H (Ul snRNP)Y& & F 5 #r & &£ > 1l 51
tEHNR BN ERNKRRERMK - F 285N
THRMEENBE T S-NE T 8ERMBUBE T bp TilF)Z
g & WA R - AHEIMP KRIE KR poly AW IR %10 (T
Br - ZREFRLCATE R HE TSKHSIE AT 2
By B g% &8 R Kk mRNA Z A Z Efbm L 2R IE & FE - A#
HANFE-THLUFE > Mk 7 A%EH -

[0010] B » KEHE U T ZHH -

(M- EEEZEFRACHEES E]FEFVE - X
HEAJHE XPFERZWE T &EE — 88 7 X H @ &
FFAl - H HA A #) XPF AR 2 £ E 8y ek & & 6 89 7E 1%
W EFEZEFR HZ 5K K/ 37K 0 o] & (£ 2 &
Bffi

(2140 (1150 & 2 [ % 5 % # B& = H 28 82 | 0] F 57 1y
Mo HREAFIENER SR IHNEREMNANE T 1F
Sy XPF & [N 2 8 g% & (2 6ff o > M1 &) (5 & 50 8K 5 9% 63
FrRnf e EF Y TRy SE 193 58 2 B E 5 Ay 5] fY 5 51
L K5 1658 SR 2 RUERIGHY 3 IRy 3 B0 8% &f {r 6y &
OB

Bl R2IZHE I REFZTFRINELELS AR
AT HEYER o H oA B E SRR 3R 63 P R OR BY iR & 5
THISE ISS5~ K 2175k 2l E F A WAy EEH 15~ 30
(& tz H B2 0y 77 51 # 17 5 % o

(41 [~ B1FE—HaELd LK EFZZ T EE

)
T

. H

N

%W
/

H

iy

>5F

4
PD1206407(3)

109142335 FH YR A0202 1103087026-0



202134438

BEAEFFHE HeaBHG3FIHEHB S 63 Frkr
ae B P S Ry E 155 98 ~F 217 3% 2 i & 7 YN Ay E
EHY 15~30 MZEEBROFI A 90%L EE /M > WER
OSRLELE > mBERTELMAFS -

[STa0 (1]~ [4]9 £ —HEL & < & 8 HF % F B = H 48
BEAEFAE - HEaFF &5 65~82 & 101~
108 2 E—&FRFER BB ERFIFI T > v 1T #EARR
t) e

I

S
\
/
g

(61 [~ [S1FE —HEL &K LK EFEZH K
BEAEFVE > Has LU EZHEEHZTF -

(7150 [615C & 2 [ & 5 % # B& = H 28 82 | 0] & 57 1y
B Ho ez E HEE 4 -(CH2)w-0-27 32 I (A F
n B 18 2)8¢ 2°-0-H B (b By % &

[(BI40[1]1~[7]F E —HELH LK EFEHT
BLEAAEFNE > HE& 1#INEZEHf

(9140 [815C & 2 [ & 5 % # B& = H 2% &
B8 o o e % B O B & Ry B b BR B OB -

(10140 (11~ [9]F F —HEL & 2 K BFE Z H B =HE
B P EFOVE  HEasFI &R 1~18- 37~60
K 112~123 Z{E—F B Ron8T @ & F 5 -

[T S L REFZHFRELEE A FEFTFH
B HRNEARFI@ENR AR I ERERNNG T 8F
FI Y XPF & [N 2 ¥ g% & & 6 of > A& (8 5 51 &k 60 598 64
Fr o By g & 7 5 P B 55 324 5% ~ 58 329 5t Z poly A [ff
mEsey EE2SRTRELE -

—

XNt
"

=y
—

T
i

o

5
B

~ I~

&am XD

N
i

7 &S

H

\

AN

o
s

=il
}
Elll:ll:
ey

PD1206407(3)
109142335 FHGYE A0202 1103087026-0



202134438

(12120 (112 [M1]RE 8k 2 R &R 5 iz H B& = H 28 82 F o]
FErevE o HuoHEa g /s &En sk 64 BT RoNE A F
Tl Y% 309 58 ~ 5% 343 5 2l A F A NAY EEHY 1
30 ([ t% H B& 0y B¢ F1 1T 7k % o

(13140 (1]~ [MMTE[12]F E —~HIELH LK BFE X H
Be sl H 22 Eu FErav i > HE a8 a s 5 &6t 64
Fr&on e & 7 5 B /Y 58 309 5% ~ 58 343 5% 2 i & 7 ¥
NETEGH 15~30 MZEFBRFI A 90%LL E G #HY
Al BER ISPLLE - BREES RS E L MAYFI -

(1410 [T R[]~ [13]F E —~HiLH LI KEEZH
Bl HEE Lo BEFFHE > HEa /A& 5] 83~ 100
ZE—FHRRTIOABERFI(FIF > v T FHRARE -

ST (MR [T~ [14]F F —HE R IR EFEKZFH
Beel Hae 82 FolFEFovE > HE 5 1D E 2 e %

%

T

(L6140 [15]50 & Z & & 5 % H Mk = 5 % 8 F 9] B &
WE > HPBEEdszEhEa 4-(CH2).-0-27 32 B (5
Fooon By 18 2)R 2°-0-H B K H

(1710 [T R (11~ [l6lfF E—HiaL S Z R BEF X T
Beel Hae 2 FalFarE > HE& 1 #UE 2B &%E
H §8 4

(18140 [17]150 & < i % B &% H Bk 2 K 28 82 F 9] B &
Hy ER - Hoo 2l iz H R B R R ek B s g -

(19140 [T R [~ [18]F F —HAL K LK EE X H
el H#ES EAEFFAE > HAEaFd&E53| 19~ 36

PD1206407(3)
109142335 FHGYE A0202 1103087026-0



202134438

ZAE— F BT R ON By iw A P A e

(20120 (1]~ [19]F £ —HEL & Z K EFFEZ H K& L X
B P EFVE  HITLEEHIhBECERHTFR ZE®
EW o TEBEEANE D -

(21— & @ M5 KE F B Z 8% FH 8 %48 K
V) HE W]~ [201FF —HidH LK EBF X F KN

Ha8 FaFETRVE -

(2] - EZ et KE FEHEZEBRTE HES
HEERTARNEZAOMNI~200FE-HEL & Z K EH
fZ H B e H 48 Fa FETHE -

(23] - ALLERARNEZEMEZKE FEHEEZBREZ
W~ 201F E—HELH IR EFEZFRUCEFESE B

B

[24] — W[~ [20]F F —HE R LI EEZH K
N HEEZ FARFANB AR  HANHEHESEEZGOETEZK

EFBHEZGFEHBERAEAKRY -

[0011] SUASEBHfZ LT Z[AL]~ [A20] -

All—REREF R EFRNHLES EFFFHE - H
BERAAHE XPFERNZA S T BB — & 7 M X EBERF
- H B A Al#) XPFE RN Z £ % 87 &% & & &f 7y 5 M

[A21A0 [AL]RC & &2 X & B % H BE 5 2 2% 8 | o] B &F
e HWEARAFI@EE 3METHERERAN NS F I
FF Al Y XPF & A 2 8 g% 1% & & & > 300 &) 65 A = 51 & 50 5%
63FT T "B ERFI FHE 1935 2 SIEKH S HHY 5°
BU P ER L KSR 1658 SR 2 RERIG HY 3 Ay 37BY #E & L 6y

7
PD1206407(3)

109142335 FH YR A0202 1103087026-0



202134438

LT

[A3JW [ALITE [A)GL &k « W ]/ B 1% 7 Bk 3¢ H 8% 2 |
AAFEE > HoBEA P 3 et 63 AT R AT g A
FFH RS 175 ~F 21T R 2 wmEFINWEEDN 1S
~ 30 (@ % T B 1Y /7 51 # 17 5 32 -

[A4TA [AL]~ [A3]HR (£ —THEL & ~ K &£ F &% 77 % 5¢
HEe Fu B NE HaassaarsEislsg 63 f
ETHBERIFTHNE 175 ~5 217 R 2 BERIN
W EER 15~30 A EBRNFIAE 90%LL L E /- &
ERISPLLE  EEERTEELMOFEI -

[ASTHI[AL]~ [A4]F (£ —THEL & ~ K £ F &% 77 % 5¢

Hes P AfFnE . HaE & F P @it 65~82 & 101
~108 2 fE—FFFERTOEBEFI(FFF > v o # A
By t) o

[AGTAI [AL]~ [AS]HR (£ —HE & « K £ F &% 77 % 5¢
HEER P AHFNE > L& 1EMNEZHMEM&KT -

[A7]170 [A6]RC & ~ R #& 5 &% H B =t H 88 582 | 7] & #F
e > Hf B Z T E S 4 -(CH2)W-0-2"3 B (KX F -
n By 1B 2)E 2°-0-H ALK T

[ABIHWI [ALT~[ATIF £ —HIL & 2 K BB &K T Bk =X
Hegs P asFn®E Hads 1 @02 ez e

_f

28
OH

[A9]40 [AB]RC & < K #& 5 1% H & ¢
oy B8 o H ot e iz R R O A Ry B fQ B R BS
[AT0]Z0 [Al]I~[A9 I EF —HE H KN EFEZF KR

FF
%>&

8
PD1206407(3)

109142335 FH YR A0202 1103087026-0



202134438

B H 8 P EFE > HE&RFF &G 9% 1~18 & 37

0 ZfE—&FM X " E@EFI -

(AT Al M Z R EFEZ EFRNHEEESE EAF
ATHIEE > HRWEAFIHEBR 64 MERHEREUNG
T 8%y XPFERZE sk & E & > Il & £ M P 5 &
Al SR 64 TR oNHEVHR A P A R EYSE 324 5t ~ 5 329 52
poly Aff P21 HY & % IR H B -

[A12]140 [AT]E [AT]RC & 2 &2 & B &% & B 30 H 48 &2
ErrEsrey e o Hu B a s Fo a5k 64 BT RN HY BB
BEFHFEE 3005 ~5 343 5k 2 A F I NN EEN
15~ 30 &l #% & B& 7Y 7 51 # 17 5 =< -

[A13140 [AL] ~ [Al1] R [AL2]F (£ — TH &L 8k 2 X &

ERZERNHESR FAFFE HaaBag s F 5 #H
Al SR 64 BT R oNHEVHR A P A EYSE 309 5t ~ 5 343 5t 2
g AP VI N EYEERY 15~30 MZEHFBOFI A 90%LL
FE®WWOFES > EER 95U F 0 mBERTEE2EMN
75l e

[A14140 [AL] K [A11]~ [A13] £ — IH &L 8k 2 X &
EZEBRRHES FOEFNE 0 HE S 53 A 9t 83
~100 2 E—F R RO EEFY (FFF > uw 51 #H

B

[A15]140 [A1] R [ATL]~ [Al4] S (F —H L 8 2 K %
ExERECHESE PO EFNE HE& 1 @MU LEZHE
& & % 5

[AIGIHM[AISIE # X R BB TR L2 Lo &

9
PD1206407(3)

109142335 FH YR A0202 1103087026-0



202134438

RTHVER > HAo ez HE A 4°-(CH2)n-0-2" 22 Hi (X
oon By 1R 2)Rk 27-0-H AW H -

AL7140 [AT] R [ATL]~ [A16]F £ — TH &0 3k &2 X &
EZEFB(HESZ FAEFNE > HEaas 1 HHUEZE
B #2 H [ 8 &

[AIBIAI [ALT7]RC & & X & B % H B& 3¢ H 28 82 | o]
AT HY BE - M2 B % 88 & & b £ b BE B R -

[A19140 [AL] K [A11]~ [A18]Hf £ — TH &L 3k 2 & &
EZEBRRHES FOEFNE > HEa p i #Ea sk 19
~36 ZIE—FBRRNE B E FS

[A20]—FE & @ ML §2 fE F Bl 26 % H 8 28 4 &L
o HE s WA~ [A9F E—-Ha#d I REFZH
Bz B B2 82 b W] A AT HYE -

[3% B 2 3 R ]

[0012)] BHEAZFH > AAHNERAFHBGHETF
R E £ XP-FEEAH - ‘B & 9T & -
[ & = 3 &R0 ]

[ 0013]

IA Bon - REEFERA 61 Z{EE&WHEE
XPF EEHJ4AET » XPF mRNABI B EYEN I - B @
RFE&RTNEMNWEREEY ZE  MKBEBERERREE 5 #
EVHE -

IB #or @ B & A
XPF B Z WAL & > XPF &

1C Bon @ & A

)
T

t

N

By

g

i

BEHH 61 Z{ba¥HlE B
HERBFAEWE N -
"

i gl 61 ZAb & ¥ A IR B

PD1206407(3)
109142335 FHGYE A0202 1103087026-0



202134438

XPF B & B 41 AT o > UV B8 % 2 DNA f& 855 1% B /i -

B 2A Eorc NEEAERE 1~ 18 2 (k&Y
4 XPF BEMMMT > UV BE %~ DNA {& 1855 1% i
o -

B 2B Eor  NEEREEN 1~18 2 (L&YW
4 XPFEEMWUMMET XPFEHBERBEEH I -

B 3A BT REEREEE 11~ 14> 37~60 2k

SPH R E XPFREWMMMET - UV E M %~ DNA (£ 4
EHR - BB ERBERTERONEEY 2R KA
MEKRBETRENBREY & -

3B A x - A& F A 11~ 13~ 37> 38~ 44
F 46+ B S3FE 60 2 (L&YW EI S XPF B H U4 M
XPFEEHERHEHMN - FEW NEET XPFEHE ~
ZHEE TAMNEETBIHED L EHE -
ELFED
[FA LLE B 3 R EY B

[ 0014]

1.5 %

KRBES > T EEEGEE FEA, OFF B XP-
FRMGiEZaEE N E 2 o MENEY — & B
GG-NER % TC-NER Wi & 2 #ti8 - HH & 5 & FHS &
o % R B XPF E A -

[0015] ARBEF - [ XPF ER | %15 & B2 0
MEBEREERBORENTBN AEER - XP
K78 & ERCC4 R K - ERCC11 EH - FANCQ #Z K -

1
g

11
PD1206407(3)

109142335 FH YR A0202 1103087026-0



202134438

RAD1 A K -~ 5 XFEPS E R - XPF ER Z F 4 » & & &
& A ERCC 85 V] 18 4(Homo sapiens ERCC excision

repair 4) ~ Z B AN U B & &£ M X BE JT (endonuclease
catalytic subunit (ERCC4)) ~ & 8 16 [ J RefSeqGene
(LRG_463)(NCBI-GenBank & $% %8 . NG_011442.1)% -

[0016)] AHEF » "ERMANSTF 1| FH, &
PEAER XPF BER N EF 1 Bl E P F (H)
NG_011442.1 & » & 5217~ 6874 S5 @ & F ¥ )F » f
N&F 1 2 5 KigkFE 196 55 (NG_011442.1 15 5412
B TERELE ABRFY - B F Y& K 5t 63 B & K 8Y |
R - #Z &R WA G H A 5t 63 BT R R AY Mg A
Al M E R E 196 58 -

[0017) ABHEF > "TEREMANESF 8 FIl, &
B AR XPF BER N E F 8 Wil &l (A
NG_011442.1 & » % 20588~ 22609 58 > fip & £ 7))
MmN &EF 82 5 KiIg# 2 32657 (55 NG_011442.1 > & =
20013 58)2 CEBRER TH I - KFFHI&H 5 64 FTk
THEEE P A - mBREW LGN B I HEB S 64 FT RN
By e B e 5 o M B R 326 HE e

(o018 AW EFEF » ' HEx&EHM, GEN
mRNA FJ BE #8 (pre-mRNA) & 5l 5 % mRNA 1Y 8 12 F <7 &
W EEf > B & ¥ 5K Ui BY I M8 (capping) ~ 37K I #Y % R
H B -~ R -

[0019] ASBAEF » " ZRENHEKEEHN %15

12
PD1206407(3)

109142335 FH YR A0202 1103087026-0



202134438

NEAVERNESFEECHTEEFIZEINEKZE
B > Bl REHE  REIBRTFHRLEF -

[0020) A EHF » " BEHH ) GENEFEY
ER HESEEHTEET A EEINNIEHE - mRNA 2 5
BHEANE TR STE RS - 5 L8 fr - R 3°H] B ED Y
BHWMAIERTFIRKNESS F&ZMEZE A HE (snRNP)
WEmMAET NEABEYANET 1 FIH XPFARZ
e GEHOFIEIE 63 MERTHBRERF
FIFHY S 196 5 o B R > M £ kKR F Ul snRNP
W BT VI (GTATGTAA) » HE 193 58 2 B IE I HY 5° ]
Ry SCETREEN AL o HER - FAMEHAFIIHASE 63 Fr
BB EFI RAE 1935 2 EE By S HIAT 5ET B
AL RSB 1658 5 2 BRI Ay 3°fIAY 3°HY B & fr AV £ E
5T

[0021) A BHES - "TEEFELZHREEWL,, GER
AW ER Y EHREBEENH T EAEATEIN LB H K
fb - mRNA 2 % B H BEAL LAY poly A K fim Fe 51l (U8 1%
BUE - 2ETFRLCATECRFI NS BT EMLAR)
M4 o AN HY poly AT N e %1 48 &
NERBREMANET 8 FHHN XPF AR X M ii& & &
Foo GFERFI A 4T AT R EE 326
Bt B R 0 A Bk poly A Ml 0 R A (AATAAA) - H 45
FoBEFHFIHNE 64 MERTEBEFI FHE
324 58 ~ % 329 2 poly A WM EINRETE X IR T K
& -

4 AATAAA o

13
PD1206407(3)

109142335 FH YR A0202 1103087026-0



202134438

[0022) A ESF » "REFERZEE , BEEHRH
HEaffhEBEBEFIN TR ETEXWE I
EREZTE - "TOUETET ) GERSEDBEM (A
G(f§ = 15 -5 1 15 [ & C-T/U (Mg W8 BE -Fg 8 0% 5 /R UE 0F )
) MHOFEHMBAFEFREREZZHEFRATPRKER - K

ERTRAENITESNEEERAAEEFI 2 F 5
BHMERT  AEFEEREL2EHNFI - X REE K
H® o &% DNA- RNA- & DNA/RNA &8 - YREHE
ZEBEITOSEHMZ T REMMZETHEHES S 2 E8 -

[0023]) /v " ETHMX, » GESNEERKET
ETHET PR EEREAETETHER - KRS E KRS
e T TR - TEREERGE, T HHMA - 5xSSC -
5xf} 05 %5 K 75 78 (Denhardt’s solution) ~ 0.5% SDS -~ 50%
HOEG fe ~ 32°C 2 i fF 5 BB H B Z Ay ik 4 - T o B AS 1%
oy > a B AW - 5xSSC ~ SxF B HF R AR -~ 0.5%
SDS ~ 50%H F B - 42°C ~ 5 5xSSC- 1% SDS - 50 mM
Tris-HC1(pH7.5) ~ 50% B fif B¢ ~ 42°C 2 & ¢ 3¢ B H [H
ZRyRM - TS EAGMA L o AT BB - 5xSSC -~ 5xFF
15 K AR - 0.5%SDS -~ 50% H g B - 50°C 5 =
0.2xSSC ~ 0.1% SDS ~ 65°CZ & + 2¢ & B H [F &F ~ %
- HEERTCBERENEZEMS > aBFAHEE -
GHHEE REHENWEE HTFBRE - BEE BREESZ
EHEEZER  BELhAMBRMMESKFTERBEENHE - A

REMEMEEERLEZZAMEREEANEEE - 8T
fERAmEMNFHETAE  MERLEKZGESH -l T E

14
PD1206407(3)

109142335 FH YR A0202 1103087026-0



202134438

AR EAESD TAMER © N EZMIXER
ExpressHyb™ % %2 )5 & (Clontech 22 & &) » jY 68°Cift
T KEFEHELEE DNA BELKMKY 0.7-1.0M
NaCl F4E TR 68°CHETHMEK > E£H 0.1-2 FRE Z
SSC BZK(1 fZEE SSC A= 150mM NaCl -~ 15mM &
B B 5 ) > B 68°CHE 1T )8 It -
[0024)] ASRBHEF > HRHFEE XA &K H KA
2% E ., ks 22-LEaBRH A=
EH - 2-REBEE > 2-AA-S-HERT  BWH - 27-
SERHFEFEZ 2-AEERZE  BRE  BH  MHE - S-HE
BEH  REFZEMEZT B E 2 0 RERE W)
B (u) B fig BR 1 A (TH)EC (DA & 3 E » FR W BE (U)ER (u) B
fg B b (T (D Z E — & B A £ 3 5 B 5 o /Y B B
2 (A)E () By B & & 1P k-
[0025] AR EFF - KM AFHE 2°-L R
&

%I)
N
"
T
-
!
‘Qr
e
S

Py

=z
Pl

"

T
wt
=l
M

At i 2-EABEHEERRE G R 2-REEHFRTR
C'> i 22-L&A-S-WERTFR"E SmeC' &K H R

B T 2-KERHFERRRE U  fE B ¥
ZHE > RASHESEFT  TAEH 27-LAR
KRB AP i 2-REBEHEREBRERTAE GPo
AEERERETE C & 2°-LK&-5-HEHNEH &
KB SmeCP> HHEFZEFBR XK TP
HaRErhk U

"
T

ﬁ
Nmmﬂir
oo A
e

=M

&
s
o
A

[0026)] A EST > ' HWEHZHF L BERHZ
wWH>EBHOZE  RHEEHZE G A%HZ
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At J& £y <H 3 o B ARV BE B 8 < 2= 80 B 30 o BB 2 B X
H - Gaasda 2°-EdxE - 47-m A EdxE - 47-m
-2 & iz B & 8 300 12 8 % 5 -

[0027] %t 2°-fEdimEFRR A ME > A BHRER
E AN E - EE - BEREO-JFNE -~ 0-Ci-Cio f%
#% -~ OCF3; ~ O-(CH,)2-O-CH; -~ 2°-O(CH,)>SCH; - O-

alll

(CH2)2-0O-N(Rw)(Ry) »~ B¢ O-CH,-C(= 0)-N(Ru)(Ry) » &
Ru K Ry & B B H - F A fr 38 & - BCHUM IR AL U Co-
Cio fe & - BN 2°-O-HESH -~ 2°-O-HEWKH - 2°-0-
HAMRE -~ Kk 2°-O-HERT - aIEHHTE 28 -2
O-MEAEZLEERET ~22-O-BHEZEBRT - 2-0-BEEZE
fH - K 2-0-F & 4 &R H A #% I LB (Blommers et
al. Biochemistry (1998), 37, 17714-17725)f & - 2°-
O-WESEH ~2-0O-WAERT ~ 2°-O-WEMRHF -~ &k 2°-0-
P OE R EF O] #% B8 3 Bt (Lesnik,E.A. et al. Biochemistry
(1993), 32, 7832-7838.)im &k - B 2°-0-l& N &£ B
H2-0-WERHE ~2-0-BWEHEEF - k 2°-0-1& A
ERE  #aAERHTE2HE - -2-0O-HEELER T -
2>-0O-H&E A LERT - 2-0O-FE AL AT - &k 2°-0-
HaEELERT A EEHFUS6261840) 5 3L Bt (Martin,
P. Helv. Chim. Acta. (1995) 78, 486-504.1f1 & ik » 2°-0-
TESH ~2-0-TEBRT ~2-0-TEREHF - &k 2°-0-T

H FR OEF T 4% BE S BL (Lesnik,E.A. et al. Biochemistry

)

(1993), 32, 7832-7838.)fff &k = 2°-0-Ik %% & ¥ - 2°-0-
RERET ~27-0-KEMRTF - & 27-0- K&K H 1 % KX
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Bk (Lesnik,E.A. et al. Biochemistry (1993), 32, 7832-
7838) M E A o B 27-0O-RIWEBH - 27-0-R N E R
H2-0-BIWEMHRT - & 22-0-BWNERKRET > 9 EMHH
g2 % o

[0028] wt 4’-WEEHZHF B M=E » I 82 4°-F
T &R 7 R B-D-1#% ¥ #% & (Hoshika, S. et al.
FEBS Lett.579, p.3115-3118, (2005) ; Dande, P.et
al.J.Med.Chem.49, p.1624-1634(2006) ; Hoshika, S.et
al.ChemBioChem.8, p.2133-2138, (2007)) -

[0029] % 4°-Fi-2°-BEiZxEFZHMWE > o5 &8k
Ff 2°-H B¢ 2°-O-H EHY 47-8i -2°- 2 dff #2 H (Matsugami, et
al.Nucleic Acids Res.36 » 1805(2008)) °
[0030] mt R AMEM X T 0 ins > =% &
sk EEY 2 #RE FBETXB MNP REE B
H wtEZRHEZmS > THERK 2-AF -8 4°-
i R DLoas BOE B T B WY 2°,4°-BNA/LNA(fS ¥ &% &
(bridged nucleic acids)/ 8 # B (locked nucleic

s
1

N

acids))(Obika, S. et al. Tetrahedron Lett., 38, p.8735-
(1997). ; Obika, S. et al. » Tetrahedron Lett., 39, p.5401 -
(1998). : A. A. Koshkin, A.A. et al.Tetrahedron, 54,
p.3607(1998). ; Obika, S. Bioorg. Med. Chem., 9 -
p.1001(2001).) ~ DL # 2°,4>-BNA/LNA 7 gp HH E g8 7t {f —
(& bk BY {7 £ A AT X B HY ENA(2°-0,4°-C-ff £ & -1§
P #% B )(Morita, K. et al. Bioorg. Med. Chem. Lett., 12,
p.73(2002). ; Morita, K. et al. Bioorg. Med. Chem., 11,
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p.2211(2003).) = X 7K O] %] 82 WO02014/109384 =0 # >~
AmNA - = 3 Bt (Seth,P.P. et al. J.Org.Chem (2010), 75
1569-1581.)30 & 2 S-cEt(2°,4°-Z H @#Hy 2L H) -

[0031] AKEREBAEFF - fFHEE 2°-0-FH E (L &6
MEEZE > mMARGOKHE AFRTE A™ . HjE
G'EHExRT B G HECEHERT A CM'» HJE SmeC' &
R By SmeC™!' s B JE U'FRT B UM E o BN B E
MENEE 2°-0-H E Loy b ek KA
KMHIE APERTRE AP K HE GPELR T G'P -
HE CP HEERRE Cr o K HE SmeCh F R R 5
SmeC™'P > ff ¥ JE UP FE R B UN'Po

[0032)] AERBAEEFEF - FRHEE 2-0-FEEZ AL
e EER&ZT  MARKGORKHEE A' ERTE
Amt R E GE R G™' 0 KHE SmeC' EFE R R BE
SmeC™' > KHE T'FHFRTE TN % - XBHNHENSE
WaEa 22-0O-HFEaE A 2B LB e TR - A
r B E AP BRI R A™P > KHE GPERRE GP o
B E SmeCP HF R B SmeC™? . K HE TF HERT L
TmZPo

[0033) A EF - fER/HBEE 4 -CH2-0-2" B 89
MEMZE  MANOKEHE A'FRE A BH
EG BHXRTRE G KHE SmeC' FRT B C'' - &
T"EHERTE T XEANHEKRENE S 4-CH2-0-2"%
FEIMEEIZ TR > NANEHE A* HEERRE AP
KHIE GPERTRE G'P o K H B SmeCPF R B C'P o
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i EE TP FH R R By TelP o

[0034] KR BHAEFEF > fFHEBEE 4°-(CH»),-0-2"% Bi
MBS ZEmM AU EE A'ER 1B A B H
JEGERRE G B HIE SmeC'EHE R B C*' 0 & HJE
T"&HRnREAE T XENHENEFENE 4°-(CH2),-0-2"
THAEEEZ T > INH R EE AP E R R B AP
HEIE GPE RN B G ¥ JE SmeCP E R R B Co2P s
i EE TP FH RN By TP o

[0035) AR BAEF » "TEBaizxTHEES , BB N
KARTFAIL % TR 845 (B - BB — s t% £ B 8 45 ) 5E i
ARAREEBLVES - B  BeBfizgEgHESE N K E
EnEFReEae2l 1 H2 R TEBROUEBRENER - 9LE
Btz R s & M 5 0 o] A 2 60 B wh R BS PR A - B
oW B Bs 98 &5 -~ ff & BE B FBs 9B &5 - Ml b wE BB S
(boranophosphate) # 45 - Bz % B B 5 (phosphoramidate)

[0036] A EFF » BN WA Z T Bk 2 6B
R AEERE B M ARG 2/ > NF R EE
AP BRI A JFEHIE GPEHERTE G KHIE CP &
Ton B C o K H HE SmeCP FH R R B SmeC® i ¥ JE TP &
Tk T KHE UrERRE US -

R AEE 2°-0-H AL & &f &k i 6k B B 8V B &
ZER  NTARBRKBEHIE ASERRE A BHIE G FH
Tk G BHIE CEERTE CM o K EE SmeCt
HERRF SmeC™» FHE UF R KB UM
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B

N EE 2-0-H &5 & L &L E e & B R0y
WEdgiZzER THEBHEHEE A EFRrR A" HYH
fE G FH LR R G K H JE SmeC* & R I/R K SmeC™?* >
B e T R OoR By Tm2S e
IR B R & 4°-CH2-0-2 3 it K bt X bk B2 5 HY B 2
Btz 5B > HIE AR R A HIE G ERRE G
SmeC* Lonfy Col°> HfE TSR/ K Te'® -
B & 4°-(CH2)2-0-2° 32 W K b X i B2 Bs #Y
e TR HiE A RTE A HIE G KR b
Ge? > HJE SmeC* LIR By C2° > K JlE T RIR Ky T -
[0037) A T#HE R~ A"~ G'> 5meC'~ C'~ T'~ U~

=
i
i
i

AP ~ GP ~ S5meCP ~ CP ~ TP~ UP ~ A%~ G® > 5meC® ~ C*® »
TS~ U~ A™''+ GM'Cs CmItL SmeC™it s U™t L AMIP
Gmlp . Cmlp . §meC™lp . Umlp . Amls . @gmls . Cmls |
SmeC™!s ~ UM's « A2+ G2 C2U s T2 . AS2P L Ge2P
Ce2P + Te2p « Ae2s . (3e2s « (Ce2s . Te2s « Alt . Gglt . Clt .
Tt « AelP v Gelp « Celp « Telp v Aels o Gels . (Cels . Tels |
Am2t ~ Gm2t v S5meC™m2t ~ T™2t v AM2P v GM2P v S5meC™2P
Tm2P ~ AM25  GM2% v S5meC™2% ~ K T™2S 7 &E 1 -
[ 0038]
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NH, NH,
N N
<1 ) <1 )
§ 0. NN -§ o. N7
O OMe O OMe
- 0=P-OH
Am1t OJHT
Am1p
0 0
N N
NH NH
< <
_ A i} P
% o NTONTTNH, E o NTON
Q OMe Q OMe
< O:g—OH
m1t
G o
Gm1p
NH, NH,
@ X
% o. NS0 S o, NN
O OMe Q OMe
[ 0=P-OH
Cm1t O;s_;:f
cm1p
NH, NH,
4 o N0 41 o NTYo
O OMe Q OMe
' 0=P—OH
5meC™M1t Oﬁ:
5meC™MP
0
NH
| NH \
- N0
% o N/go § o
Q OMe
Q OMe 0=P-OH
|
Qs
Um1t U"“P
[ 0040]
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0 0
AZt
0
a
e
0o
G2t
NH,
B
-EWNAO
0 0
CZt
0
\Wiﬂ\NH
—g o N/L>o
0 0
R
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O
o MW
00
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% o N W
00
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NH,
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NH,
N N
4
% o<N|N/)

O OCH,CH,0OCH,
Am2t

0]
N

NH
<
N N4LNH

f o] 2

O  OCH,CH,OCH;

GmZt

O OCH,CH,0CH;

nanan

5meC™m2t

@]

| NH
N o

_g o

O OCH;CH,OCH;

SAAANNN
(

Tm2t

NH,
N N
<
4 o N N/J

O OCH,CH0CH,
O=$—OH
O
Am2p
O

N
</ | NH
§ o N N/)\NHZ

O OCH,CH,OCH;
0=P-OH
o
-

GmZp

O OCH,CH,OCH;
0=P-OH
0

&
5meC™M2p
@]

I NH

- o N/gb

O OCH,CH,OCH;
O:?—OH
O

TmZp

NH,
Ny
< ]
o NTW

O OCH,CH0CHz
$=P-OH
¢
s
AmZS
o)

N

H
<1
4o N N,

O OCH,CH,OCH;
$=P-OH
O

Gm25

@ ;\I;tjio
~

O OCH,CH,0CH;
$=P-OH

Oy

5meCM2s

o)

| NH
N o

_§ o

O OCH,CH,0CH,
$=P-OH

O\

s

Tm25

[0043] ASRBHEF > RWERMHNEMRZEE - K E
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[ 0044]
DAFHBEERY - RREEX T B
AFEHREMSEZ O KIE FEH (XP-FRH)Z EE
MEEHKYAT  WEAZEHLBHENKY) - KK
HAXMKR TR EZEZEEBENEESE O EHFNVE -
[0045] A EH - EHEHEKY r GHEDTEHF —HEE
&l m Yy XP-F HEZEREFREZEEMELANEE NVE
e - CHERAN 2EBEZHFAANE TN E R
ELANEREZEEH L EFOIRZBEZERE B A KK
oo MK ERZE R XP-FEHEFH XPFER 2
HRENEMR RHALGKEAZE RN XP-FEH -
[0046] B AEBHE AZEF & EB XP-F B4 2 E IR
FARAN 2EH SR GHHLE XPFERZZANETF 1
Y 6 5 5 ¥ (FE BT NG_011442.1 1 B 5 5217~ 6874 3%
ZWEFINIFHANETFT 1 2 5K E 196 5 (£
NG_011442.1 1 B 5 5412 58 )2 T & R & AR Fp 41 &kl
63 AR R BmEFIF - HERE 196 5%) - KM
4 3 XPF BE R Z AN & F 8 W & F 7l ({£ Ay it
NG_011442.1 &£ B % 20588~ 22609 58 ~ i & 5 5 )F &9
NE&F 8 2 57 KIS 326 % (ff NG_011442.1 | & 5
20013 5% ) C & E L T P F1 3 A1 58 64 Fr % R 7Y fip &
Fedl - fHE N SE 326 58) - MR AT & %4 XPF ER
BRESH MR BEN®E XPF ERNEE S BT
b HER A4 XPFER 2 EHEWEME - B3
e XP-F BHEZER - B RN —FEFT  AHFHLE
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BEHRYHERAESR  GULEF 2EBH2ERZ D 2 /D —
R ERFERNE XP-F BHE - HEF > RAZHF > H
BN XPFERBE LM ER > HRNWE%E LR
HEEE IR ERL Al XPF ERNTE - F a8
(B 40 1 B 8 2 =% 5 BR By sk % > HUAC ~ B po i A ) -

[0047]) A% 2 K &EF%HKNKHEED LA EF
Wy B H A o B XPFER 2N & 7 & Ay — & 77 7 X HY iR
EFAl e HEA 4 XPFENRN 2 Z&E 8y HE & Eaf - Al
ZANaTER L -8 BIHEHERFRY Z&E - LK% 5l
WIRE - ABFH IR EBEFREFRNEEE LA FFTFHE
eaHlH XPFERZEFHERKEH - HGEMDEAT
MEMFGLE -~ XPFmRNA B HEYEFNHE  EOERX

EffE NEEESHEFEHROFEBZmAZ - L&
— &F (8 & wE 5% 2 IE B Y 1T B gk R (B 6 By XPF AR 2 &
WAV ME DNA BEEUHNEEZEEY  HEBERKEE
f e % EaEFFAYEAlS XPFER ZEE A H
B 1% 12 8 -

[0048]) Bt —Refx 7 > A 2 8 & HKRY &K 2
N& T | fEy Eal s REEREKKRKAI XP-F EHEF
HHAKNE  FHIEBRETAAZH BRHAEALY  WAXK
FHZBEEAKRY - AFH_BHZHEALY I 5 R
BERARFI &S 3R " EEZMNANS T 1 73 H) XPF
ERNzZ@spkEaid - MHEMHFI &5 63 ATk
Y dg A A PRV 5B 193 3R 2 B K EY SO Ay 5°EY BE AL (I
Kog 1658 5t 2 BRI Ay 3 [ Ay 37850 $% B8R fz 0y R F BT B

/

&
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1 ENE2REERTRE - &% " EHFI & 55
3FTET R EFY FAE 1935 2 5ZIB Y 5 H{l /Y 5°
BU AL R 1658 St 2 BRIy 3CMIAY 3°EY B EL fir 7Y
ROE B R A B R R TR A BB 63 P R R
Wil ZF7FHNE 152 BEKRZEE 192 58 2 B K B
M FRINE T » BE 193 i 2 BEK 2% 1658 5t 2 5
IS HEE BN S THRE

[0049)] A L BEHAYWIFTFHRET K H K
GHFANEF | FRVRESE > GAEODBEIIEN TIMRE
Wi ¥ < XPF mRNA I EYENE - E0E8 KK EF
B HEeEThFEREZFEEmMAE - LE—FFE
EHE ALK EMME I XPFEKR 2 FH A B 8 DNA
EEEHNEEZEY  HAEBEREFEZEROMANS F
I )R FEH - XPF mRNA I EYEFEF - %A
FH % =0 8 iz PCR(Droplet digital PCR)(ddPCR) % 3% >
RHEEBMLAEZF | #09 LiKERERBERFERNLG XP-F
A BENAEREFT  EcEMHELAREERETERNA
¢ TF T M BT B B XPF mRNA I fil - ddPCR - f& #5 fy fif &€
e 5 B AY cDNA 77 B /N & EE N T # 17 PCR a3
TEBEABENAESBENMINEERENEE > EH
MR EHE D FNENREEZ A - ddPCR 0 H i &
Ok EE R M SR (WA > QX100™ Droplet DigitalTM PCR %
% (Bio-Rad Laboratories, Inc.)E )i # T - E O E £ H
ErEF - HAHE K EE M (Western blotting) i
o PMEBMANETFT I P RMERAELEERERD
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XP-F BféH o B FAHHAAlEF S EHEDIELNE
B A& IEREM BTy XPEEREY W D - X
HEHEET  GHEIZNFEELANETFT 1 F09 k& R¢
R IE KR XP-F H4 2 BENHEBET > & T H
REEZEFEREMAMBCER UV RS FZESA DNA B EGHA
& M| R e

[0050)] A EHEKKYWIFTHWREFTE X T K
GHREGMMHAANEF 1 VR EEHE > UG RERE R
BroE & > BRI K EE A E A5t 63 AT R R AY g A
ol Y esE 15558 ~%8 217 SR (It B3 175 58 ~ 5 217
B HERES 1795 ~ 5 213 8 » Y FHF B F 183 5 ~
F 2035 )2 mEFI AN EEN 15~ 30 @ &% H B (& &
B 15~23 HFl » EELS IS~ 18K TFRBRIWFIIIFEREHB
el ABEHEHEHEAKY | PR EEFZ TR 2
BEMNmERFY » o BELEYF YN 65~82- 101
~ 108 ~ F& 124~ 135 fE—F M E R~ E 75 8 /6
Fe ol - W ] & BLEE H Fr A Ak Bl 5T 65~ 82~ 101 ~ K
105~108 X EF—FRME RN BAEFI L /N FY > FE
A B BLEE H FE A Bk HI SR 65~ 82 Y {F— & FT RN A
Al E e F3l o #— 20 Y ISR 75~
MVZE—FERERTABEFIEMHONFI - #BE 2 > K
FHBEEMAKY 1 FHNRERE KT BT [ A F 30 (R
BHEFIHETHER PEEEES > AP EEE
Y 1 PR EBERZ TR AL EHREF IR S R R
T AT R -

@Wﬂ
RN
o

-rﬁ“
aﬁ,

i
o

N
/

LJ
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[0051)] ABBH EHEAKYWIFTHREEX T
P STOR U R /B 3K B A MBI B HER S 2GR
s EF P (BE (taih)FFl) - &8 ZREBEFH A& B
EHGSUTMWERS 43258 H A EFRERERY
B R EMEEH -

[0052)] LB AZHLBEREAKRY ITHREEX
HBREEFINOE > ARy > 2B R E [T

BHEFREXEWE  RBEBERI I LM E
T0%LL b WL 80%LLE - HER 90%L2L F - X HE &
B 95%LL B - mBERTEEL M -

[0053]) U ERERES - A0 2 BEHLY 1TH 8y
REFEZHER  GB2EEFHENIE 65~82- 101~
108 ~ K 124~ 135(%% & 5 F7 5 & 5 58 65~ 82~ 101 ~ K&
105~ 108 » & £ & /7 5l & 5 9% 65~ 82 » N (£ & 7 5l &%
BlLSE TS~ E — B R N E F A o F A A 5E
65~ 82~ 101~ 108 ~ & 124~ 135 Fr %= 1~ 09 e & 5 5 >
G mE S IERME 2 E PG ENF AR 1
~ 18-~ 53~60- F 112~ 123 1§ RNA %] - ¥ » R HEE
e TR ETEERHERYERREEED B
mEBERNANEBERE 2N KEEINEGE B FIHE
B 65~82- 101~ 108 & 124~ 135 Fr £ R0 s & F 5
T e, MRS T, BYBERFA -

[0054)] X » KEBRAFHCBEEARY IFHAR E
ERTR BB FIMNE T 2 EFI - HEEAF M
MEBREFI ZHELEE  MTLBEEERFINZBEAE 5 B
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EULT@ELS 4WmEMDT  FES 3 @BE - 2 6B 1
g &)~ & B (mismatch) - Hig @& A HE A KM -

[0055) R X AEAFEH I EEAKRY IFHR E
EEHBGHEMER UlsnRNPH REBREM NS F 1 K5
FT¥r £ STEY BBt Z B3 7 71 GTAAGTAA(FF 71 &%
Al gk 63 FT R RV iR B P I AV 193~ 200 5% 2 7 A )HHY
e MG R E SR o Ul snRNP B F B 5750 # & fir
WHMBEFIEFL /MO FI - B HENBEFP KR
EH -2l MEEREFT  KAHFHIBEBEMEAKY T F
WEREBEEZEERUTAFI B EE & F 7 & 55
63 FT X "B EFY T AE 193~200 58 2 5l 2 & /b
1 @A - flw2@BE - 3HEmE - 4@FEHBE S5 FER
B oo E -7 @A - =8 Mg EdyF Il -
[0056)] ABBH  EHEKYWITHREER TR 2
B REFWU&ANETFT 1 VR E > Al KEH
[RE - B3 Bflm 15~30 (##%F8#, - 15~23 {#%FF
Bz ~ B¢ 15~ 18 @ % H Bt -

[0057]) MM AlEyRERE F » K3 2 B &AW %K
LN & F 8 ay hit# E A HEREKAN XP-F H4EE
EHBAHS BHHEEFPTHOAZH L BEEAXYE BA
FHBEEMAKY T KEHCBEEHEAHKY TEE R
BEREFIHMSE 64 R ey E RN & F 8FFF Y XPF
ERcEgZEH T - W 8E NP #EB5E 64 Fr&w
Ay o B Fr 5 R Y 5B 324 58 ~ % 329 5% 2 poly A [l fi 7 A
MEBEZRERTRLN IELEZREZR TR

>
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[0058]) b/ » R H 2 BE#EHKY 11 FHREE
B NS T 8 FHRE X TEL  H#HEMH
HTHERMNGDE cEOEREEFTEXEEE T E
EESEEEmMEE - DLE— 5 &L 6L 2 & IF 5 i 55
Py XPF R« REAYWH N DNA & 18 & 8y [ E &
Bl  HEBEREFEZERUFINEF S FHNREZRF
b -EHEXRBEENEYT HGEIANEELNEG T 8
Ty R EREELERERNN XP-F B4H 2 B FAY A
o RAEMERANEEZERINA N IEEN A EH#Z
BMERBLHW XPFEREYN D - X - BEEEFEF
GHEIANFREHULNEF § W LA EEREELRERERAD
XP-F HH B EZHHEY SR TELEREERE
Bz AEER UV IS A E 46 DNAR G E MO E -

[0059) A CEBEHEKY 11l PHRBEEKRT
B REAIFHANEF 8§ FHEEZKR HBEL  AIRRE
PR EZE > W 5 LLEE R AR 64 BT R R Y @)
EFS G AE 30958 ~5 343 5 2 A AN A EE
15~ 30 {H#Z F B ~ 15~23 EFHK -~ = 15~ 18 % H B 1y
FHRERE BMEFZ ABHLBHEHLY ITFHRE
B H B 0] B gy ai Fe A1 (BRI B RE BB A AE ST o YT RE AR
o KRB CEEMEAKY THFHKEFZ T B A BT
RN IR AN L R C N

[0060)] A& BEEHKY 11 FHRKEFE K H K
oy HOSTOR I R /B 3R U BOA i B R B B E A RE S
NmEFIEEFY) - S8 Z2RBRBEFII AT &0 @A K
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B SUTMTWER 4328 H FEAFRBRERFINER
[0061]) &K LA T BE#MHAKY I FORES
ZEBR CRERCFIOE T 2 EF5 - HZ Ok BTt
BHEFREXEWE  RBEBERI I LM E
T0%LL b WL 80%LLE - HER 90%L2L F - X HE &
B 95%LL B - mBERTEEL M -

[0062])] U fEREES - A 2 BEHLY 11 F
NWREFEZ TGS T &N 83~ 100 Fr £ /m 7Y iz &
FEFl - Al ek Bl 5k 83~ 100 Fr £ Rx AV e & FF ¥ - {4 #% &0
#HHEEEHERK ZE KO G ER T I HMIE 19~ 36
9 RNA B3l - X REBRETFEFTHIRETBER #E
PHEH BMETBEENEHZERNARONER - &2
AEETREE AT 83~100 Fr R iV g & 7
Fld R Tu, MUARK "ty 8y EF Il -

[0063)] X » K EBRAZFHEHEHAKY 11 89K
EERERBRCECERINE »2BEFY - HREHRFH
Rt BEFI X EME > I EBREEEFIN Z2HEA S
pAEDL T ER 4@AELT » BEL 3@BE - 26 E N
i A )2 Kl EREEFENEARL

[0064]) B - B AFEH CEEHEAKY 11 K
EERTRGEOIEBEENEENANE F 8 FHIFH &£
A HY poly A Mt ho 7 51l AATAAA(R 31 & il 5% 64 FT & R Y
i B P F Ay B 324~329 SR A U1 B - 2B BE
ERF(CPSE)M & & » MG Z2E LR EERL - 22 >

=
pesi

[a—
><
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PR ERES  AEHE2BHEEKY IFENREEZZH
Bere LN F B HIR - A& FF @A 5% 64 FTR T
BEFIFNE 324~3290 SE 2 FA 22D 1 Al A
lmEd 2 @mAE - 3@EmE - 4@EBE - S5SHERE - X
6 & s £ 1y 7 51 -

[0065)] A HBEHKY I PR EER TR

Hﬂt Ml‘

=
B

ZJERE G HREMI#ANET 1 FRIERE SR EFERAE > AR
AR AR E > B KA 15~30 F%FBE - 15~23 #

N
it
%‘%“

15~ 18 % T

[0066] A3 T BHEHMNYITHNREREZH
B DNA -~ RNA- K DNA/RNA &8 21 —F - 1] # M
fEk DNA/RNA & > MENKEFEZ T K 2 % B BN
M LRERSERBNZILZENE -

[0067])] AW IR EBHRY TR EFEZH KA
aHa 1 #ELLEZ & > DUE &% R By 2 0 i 52 & 7S
AN EM - sEdims > Y ELD - %H LM
7RI B R % H Bk L W BR B BV B Ef o BLRE BB B KRB
iz EEBE ZMMS > AJF 8 Bl | Paas -

[0068])] MEERET  KREEZHFBEES 1 ML
Eeteeedizs  REFRETRITHEOREFTIZ2E R
MEHZE WREEZEFRTITE & A [F HY B
Wy Zeemey 2 B EZREERZE - BE X E R
AT 4-(CH)W-0-2 B (U > n iy 1 B¢ 2)B0 2°-0-
HELCHZE  FEABESE 4 -(CH2)2-0-2" fE 5 2°-0-
HELEIZHE RFREEZEFBRT A 47-(CH2)2-0

&
&

34
PD1206407(3)

109142335 FH YR A0202 1103087026-0



202134438

CXBHEEMZEREE 2B 0 HEBH LR %S 5
RE - Ba & 1 LLE - #2420k~ 3{EL0E -~ 4§
LB~ 5 @ELE 36 @M E 12 #MLT -~ fla 11 (@
LT ~ 10 {8 BA T ~ B 9 (E ELT e

[0069)] MEEEET > REFZ TR T a2 8%
HzlhBESHZET  MEHixHTF AESE 4°-(CH2):-0-

X BEH ez E > Ba 27-0-H & by B &R X
H HKFZHEG -

[0070)] W ERET  KREEZHFBEES 1 ML
EZEdhtzEERES - EzHBET  HHAFAEBE
fizEREBEEES - X EHRT 2T HEESH

Fd
— &

K #
K #

s ez EHEES  REEBRET > B8 H H#
G R b 1 b BR s OE o N FEEET  KEFZT
P EFHEBES2E AEHIZEHEHES  B&xHHE
SR TTI AVE=

[0071)] RMEERET > AFHZERHHERY I T
NEFEZEREBES TR 2 ERETRVENH B2 F
B G AI 9% 1~ 18~ 37~ 60 Kk 112~ 123 F7 LR #Y @B & 7
FMINNEZER HFZEREFRMeRTARES 47-
(CH2)-0-2" XX Bty B Ei iz H - KE& 2°-0O-HE L

WEHZHFZE—F XN BFEZEEREFRITZIEZEH
BEGEH AR NAHEER - FRAZHZIERHAKY

Il TR EFZERE FEocEBUTHIBNERH
Bz -

[ 0072]) E i ] 11(XPF-intl-011) : HO-C™!s-Ce2s-
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Cmis.Umls_Te2s_pmls_Cmls_Te2s_[ymls_pmls_Ce2s_Gmls_ymls,
Ce2s-Umis-GmIs-Te2s-G™ - H(FF 51| 3 B 8% 11)

T B 12(XPF-int1-012) : HO-Cmis_Ce2s.ymls.ymls_
Ac2s_Cmls_Umls_Te2s_pmls_Cmls_Ge2s_ymls_Cmls_Te2s_Gmls_
Umts-Ge2*-U™''-H(JF %1 & A 58 12)

T 5 ] 13(XPF-int1-013) : HO-Cm!s_Te2s.Ugmls_pmls_
Ce2s.ymls.ymls_Ae2s Cmls_@Gmls_Te2s_Cmls_pymls_Ge2s_[mls_
Gm's-Te>s-U™'"'-H(JF %1 & Al 5% 13)

i ] 14(XPF-int1-014) : HO-UmIs_Te2s_Amls_Cmls_
Te2s.Umls_Amls_Ce2s_ Gmls_ymls_ Ce2s_ymls_Gmls_Te2s_Gmls.
umlts-Te?s-C™'""-H(JF %1 &% 9% 14)

T Wi ] 45(XPF-int1-013_1) : HO-Cmis_Te2s.Umls.
Amls_Ce2s_yUmls_ymls_pmls_Cmls_Gmls_Te2s_Cmls_ymls_Gmls,
ugmts-Gm!s-Te>s-U™'""-H(JF %] #&% hl 9% 45)

T Wi ] 46(XPF-int1-013_2) : HO-Cmls_Te2s.Umls.
Amls_Ce2s_ymls_ymls_pe2s_Cmls_Gmls_Te2s_Cmls_ymls_Gmls,
Umts-GrIs-Te2s Un I H (R B 8 B 95 46)

T Wi ] 62(XPF-int1-013_5) : HO-Cmls_Te2s.Umls.
Amls_Ce2s_ymls_ymls_pe2s_Cmls_Gmls_Te2s_(Cmls_Te2s Gmls_
Umts-Gm s Te2s- UM S H(F B 3 B 8% 112)

T Wi ] 63(XPF-intl1-013_6) : HO-Cmis_Te2s.Umls.
Amls_Ce2s_ymls_ymls_pe2s_Cmls_Gmls_Te2s_Cmls_ymls_Gmls,
Te2*-G™!'s-Te>*-U™''"-H(J7 % &% hl 9% 113)

[0073]) M EBESF » KEH 2B HEHEHKY 11 §
WREEZTREGESE TR 2 ERTHRNEESH - 5
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Fe ol s Al 55t 19~36 iRk mnlymE F I EZ T - It
FEEBREFEMENEZHTF AE G 4-(CH2).-0-2" T B 1Y
WEEZE - KEE 2-O-HF AL B &K E 2T —
B oXBFZEZER T & F B #GS G2 5 R A5
% fs o8 -

[0074)] IR EEREE A FEMSE > K55
Rl > (BHul 8 E R ZAEE & RIE (BB =85 - o
filz B (phosphoramidite)’s ~ H-fBE B 5 F ) - v (EH T &
ek FERHTE . DNA/RNA &k AT A /Y
EMmak Bl #HoEomEErAEREs® > FW -
SR 7 SR U1° ZOR - S /¢ (tetraethyl thiuram
disulfide(TETD) » Applied Biosystems /Y 5 ) > Beaucage
i\ #% (Glen Research /) 5 ) ~ ¢ & &£ = & & (xanthane
hydride)% 2 sl 8 JE - o] & B A W U6 BE R 2 09 X
# H % ¥ B (Tetrahedron Letters, 32, 3005 (1991), J. Am.
Chem. Soc. 112, 1253 (1990), PCT/WO098/54198) -

[0075)] K EBEHZEZEFR(KEFEZHHK) > I~
e S R U K /B 3R B A M2 A BAHMUESHE
EB2YMEABNRBR I EZNLEER & - #
W MR AEHIEZER(REERHFR)Z 5K i &/
B 3K EABRERE > H BB EmWK A=
ElLE2ER -

[0076)] WERZEFHE ARBREKAE - G5 #HFHz il
HE R AR A ETRIA]  JRE R TE ZEEN
BT -0l BANREAEERINEZ TR @R
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45 H 1% > {H Bl 5°-Amino-Modifier C6 (Glen Research) ~ 5°-
TFA-Amino-Modifier C6-CE Phosphoramidite ~ 5’-TFA-
Amino-Modifier-C5-CE Phosphoramidite (Link
Technologies)Z A B el 25 L JE » 1 °] & B A B &
e AWM BEAGE SN SKENERXKHFR - XFEHREBR 3°-
amino-Modifier C3 CPG ~ 3’-amino-Modifier C7 CPG(Glen
Research)% s i A B e s 85 L JE > 10 7] & ok A Be & fe &
GSEN 3 RN EZ TR -

[0077)] AT BEAEZEALAEH L EREFR(KEERZE
B2)z S RUm R/ 3K L2&EBmMSE > 7 F 3R &
RirHSFTEA T EFHERFR Y e N B E
BB &% oy & ea - B - EE R
GalNAc & #EFE -l BEXH - JERABEHTBAER
PSRBT AL A SH AR BV R 1T 2 BE WG BE /Y oo BR B (amidite) b
e o mMekREERER  UHYTREREER T K
EAL R A 8 89 7 (W > Nucleic Acids Res. (2020) 47,
6029-6044 - 5°-Palmitate-C6-CE Phosphoramidite % 2
Link Technologies 8 F %)« ¥ » 454 T EE B A siRNA
RS A E A 2o AC B & R SRR (B0 0 Mol. Cancer
Ther. (2018) 17, 1251-1258) - ¥ » & %1 @ o {f A & & #
e AHERRBEENBAREG R T Z GalNAc & iy
alELEY  MaealRREFERHER  LHITRKKEEZ
HE®REFEMEZZEZIMFEHMMBEH W > Methods in
Enzymology ~ 1999 4 - 313 3% - 297 ~ 321 H
W02009/073809 - WO2014/076196 ~ WO02014/179620 -
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wW02015/006740 ~ WO2015/105083 -

wW02017/023817 ~ WO2017/084987 -

W02019/172286 %) o

W02016/055601 -~
WO02017/131236 -~

[0078) A %I 2 & EEANRY T8y R EHF &K H R A
BHBES FORFNE PR - T HES O BTN
MOGEERTFR(KEFEZHER)ZE > st &8 W
g WA BEOWE - HE - HENRDER WS E -
gEEE LA BE  OmE - B W HE - IR
BB EFE L oBER ) OB MRS I =®FEK
TR R WRWME - e MR SR & H B BE b &
EE LB O N-HEERGERS  NE - Z4JkF
=W RO lE®E > NN-ZFEZLEE
AEBEBFTHE TEFHBE - ZJLFEKE®E - N-TE-F
L - IRWHER - VO E s - 2 (B E ) HEHKB
ZHAMBESE B IS w8 > ERE- - fRRE
AHMEENYERNEE S OHERE  BEBKRE - MRS
Bl B MR UHEEE  =—#FEikE - 2
hE R MR ERE S UFAERE  HHFRERE
GEERERE MW ERRBE - KTKR BB - RN
B EERE - BOoRE - ERE - HIT K _BES
ZHAWBRE  WHERE  HRERE - BEERE - RBK
B BREME  RAEBB CHERBES  LF L8
aPFE R AR A B E .

[0079) X » A#H LB HEHAR Y IR EFEZH K
RHEEDS EAREFOE  TARMERBR Y B Q-
PD1206407(3) ¥

109142335 FHAE A0202 1103087026-0



202134438

KeaP)HmEL > KR hEBEZER =Y -

[0080] AW 2 BEHKY I RN EFEZHBK -
KEEZHE P FFNRMNBEE e m® AL - 64 -
AFHZRBEEKY AT EREH - BREA - FIfLHFZ
BUE M & O3 7 0 B0MF ok 5 B~ &8 R U Bl & 2 2R
mIE& O P -

[0081]) MFXHEAERFKPER - &5 - A h
ml o~ R E - FLARE - ZEE - WmREE - AR A
Bl o~ E A B A - BROFE - FRAB - & 8B - #H:
Bl o~ PiIEHE ~ BLAEBR FZRMAE - DLAa R 2 50k mE
o

[0082]) BB M= » AA B M > 7KAREE
Bl Rl PR - A A PR WS > A 50 2§
o MmAME - B ZBEITEY  WERER - KR ER
LR ITEY  WERBER LEERITTEY ¢ L
BBEE  SERAKEERNS > o5 84540 > 4068 55
Z b Bg B -

[0083) miE & ®m=E » A5 B M Eill 2P
Bl BB RAMMBRER: BL_BEF -

[0084]) wEAgERI M= » A5 BB M > Eal 2P
Bl XA ERERMN  BRHEERLM ZELEEE
BFEY R B ERTEY  XBELFHLBEREE -

[0085) i H g M m=E » WA & W 54 A5
B - B s o i - R E 0B
MBS WHEEREN I AEEMEBRE @ Eilt 2 KPP

Hd

i

N

F os
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Bl ry B £ E -

[0086]) A EH M= » "R M WEHEL -
VEEGUM Y BB £ WK A EfEW 22T 7
& PE R 0 &AL R K% #% (benzalkonium chloride) Z (5 H
TARAEHEMER > OFAMILERER 2 JEE T T EE N
Bl F -

[0087]) mt & E & = > =50 8 F @ > 405 KL EE
HEEHE HEEFRFRANBG CHSEFTHEES W
RITELEEH A  HhlBEF -

[0088]) i I M= » AAI &M K- L -
-

[0089) Wi BT WA BE®R mE > a5 &#E a0 > K-
ZE-HHEF -

[0090) wis B BN A imsS » WA BHO > B
BE~-W_M  D-HEMRE FHETE 2JF - =k
HEE ~IEBER  =28BK - kKEwn - - EEERRMNE -

[0091]) i F R E > W5 B WHEEE =L
B -~ BB AlEBN - AEEBRERNER - Wwis - f1F
7 ~ A 1L K & % (benzethonium chloride) - E #f 5 %
HEZFREEEE O LIGERE - B LG g
CHRHERERN  HEHEER  BHE&ER - K
LEBRER  BNEBERERFZH Aty T%F -

[0092]) mEFER(LAME » ATH R ORALH - H
H >~ D-HEHEEE -

[0093]) mi&k B Bl i = > =] 5l 8 6 20 bk B B8 - 2 F&

1]

it

s QRN
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OB BEEBRRECEEHRS

[0094]) ststismiime > W3 BHIMEFES -

[0095) % Byl i i = » o 51 %8 il 40 3 5 & % H B
Bl - AT - XHE - £28 - L6 28 LAB
i::r‘ o

[ 0096 % bt Be (L 7l ifi = > o 51 %8 { 40 25 B A% 50 -
b

[0097) A &0 > BHER Y KB TOHEE A

[0098] M AW B HEXNYHKLTEHEREMS -
HB&EORTAEEOR T LZIE—-F  HFREKRSHR
WERFMEZFEE R PEREHT - X BTPEREATR
EHERTERBHEETZE—F  BELOKTIMHE > H
FIE G - RN T - BIIRNKET  BEANET AL
ANET - KAKRT - KTERT BENET  &ELK&
ToBFWAKRT  BEEWNKETE - O HRNKEEIEIR -
AEREERKRET AR TRT > BER®&EER > o8 F
BENKET -

[0099)] AW 2R EBHRYHILEGRNEN LA
WERTEHZE - TEREARE ) GEEHREE 2B
W RTHEEARTREZELGFEOIRNE  REHZR
Wy FE2H ~ R AVAE AR ~ EAR - MR - FEe - MR - H
fi B = I8 E&E R E -

[0100)] A H IR HEXY IR TEIREHZR
Wy FE2H  RIWAVAE AR ~ EAR - MR - FEe - R - H
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fi 22 & 1M B E & E e

[0101])] AFH EEAERKYTEHZ/D 1| EEHB
EEBEEREEMA -

[0102] X » A HEEEHAULEEFEZFOULLZ KIE F
BHzhE  HABSKAEH 2 BHEARY Z EHE AN
EXRTERFEZHHZ -

[0103)] AEHFW "EFEANE  EEHFEZ
EREER BTPERETREEHEEGREUARNE >
RIEXN SRS - ERRERGER - EAR - R - F
R HMEZEMBEHRLE -

[E it ¥ ]

[0104] DAF - ¥ ERM M ERMAHERER -

C HEZEHROGANSREBEAZEHE > WIERE A FEH
2 i EE

[ 0105]

(E i B 1)

HO-U™!s_Ce2s.Cmls_gmls_Ae2s_Gmis_Cmls_Ge2s Amls.
Cmls.Ce2s.Cmls_Cmls_Te2s_gmls_Amls_Ce2s_ymIt_H(XPF-
intl1-001)(Fe 5l &% Bl 5% 1)

5 A% % 8 8 & B #% (BioAutomation # MerMade
192X) » Wi {5 F3 25 % fE B#% )£ (Nucleic Acids Research, 12,
4539 (1984)im T Ak - A #EmME > EHSLAEEFR
-3 (0.25 mol/L 5-F iR K -1H-/U M/ 2 BB 5K ~ % 4 28
T8 - ES4% Y 013-20011) - AKTA F| CAP A (1-H %
Dk g/ 2 BF B & - Sigma-Aldrich B - E & & 9
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L040050) - AKTA | Cap BI(ZEEBF/Z B /A& ~ Sigma-
Aldrich # -« ZE S 45 % L050050) - AKTA A Cap B2(IH
W/ B 78 R ~ Sigma-Aldrich 8 ~ = T4 5% L050150) -
DCA Deblock (—_ & LB /H KA K -~ Sigma-Aldrich & -~
E on 4R 9% L023050) - fE & F DL JP Bl i U Bk BE Bs o 2 R
el & - DI 0.2 M 2 5 =M 2 5 (B K ~ B R 1L 2
Bl - E @4yt 01837-05) ~ ML UwE (M K ~ B AL 2 8~
FE bo &R SR 11339-05)1:1(v/v)/E R B A B LA
fit (CARBOSYNTH #I -~ FE fi 4% 9% FPO07495)i 8 A - ¥i
EEEESEENS > 2°-0-Me &% H 2 o W Be B (IR H 8 & o
5% ANP-5751 ME R E & &K 5% ANP-5752 B 5 BRE
oh 4 9% ANP-5753 > PR T BB E & 5% ANP-5754){% (£ H
ChemGenes # 7 - JF K 28 & ~ oo ok B b2 % (5 F & B
2000-297097 Z & i 14(5°-0-_ H & £ = K H A -2°-
0,4°-C-fif £ A -6-N-K H fifg & g & -3°-0-(2-8/ & £ &
N.N-Z RN E )l - g6 27 (5°-0-"H R® & =
HAE-2-0,4-C-{f1 L E-2-N-ETHAEET-3-0-(2-F
L E N,N-T BN Ao 6 Bg ) - & i 22(5°-0-2
£

r‘

P

B H
A FHE-27-0,47-C- 1 £ £ -4-N-7F g & -5-H &
fEH-3"-0-2-F & 4 & NN-“RKNE)mwERK) - B
Bl 9(5°-0-Z H S\ A =ZFKHAE-27-0,4-C-ff £ & -5-H &
FRHE-3-0-2-F & L% NN-ZHRRNE)EwmEE) Z(tae

9 - f{H# B Glen Unysupport FC 96 . & X 0.2
pmol(GlenResearch B ) (F HEHE L > sk FHH 1 &
ey > wHEERBLIHSMEENRER ALY 9 4
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£

[0106] # I LL 600 pL ZRA Kk H B H HEFF Y
LERENEZETREOY  mMEBXFHRIULHEZEYD
EhF > ARwBETFLEZREBEBAEASELAAZ R E L 2
RiE R c FEEY RSB KE 300 pL 2 Clarity QSP
DNA & % %% f & (Clarity QSP DNA Loading
Buffer)(Phenomenex # #&E )R & » i J¥ A £ Clarity SPE
96 FL #% (Phenomenex & 3% ) o ¢ B 7 il Clarity QSP
DNA & & .2 K = 1:1 7/ 1 mL~ 7K 3 mL~ 3%_
LB (DCAYKE®R 3 mL~ K 6 mL{%& > Ur&HEL 20 mM
Tris KBFER: LB =9:1 75 KZFEIH KT - 8 FR&EE %
ESs HEMLRLEY - £t a Wl #EMH HPLC(E &
(Phenomenex, Clarity 2.6 pm Oligo-MS 100A (2.1x50
mm)) > AR K 100 mM N & £ N IE (HFIP) » 8 mM = £
ERHKER BER ' HE ~B%: 10% — 25%((4 77 §# -
G MRS REE ) 60°C 5 0.5 mL/5y 48 5 260nm) i {7 77 #7 B >
R2I8o@EMEL - (baEh Al ESIEE oM

[0107)] RK{bEWZmAFI BEE A ERCC 511
218 4 =% B N VI8 f# (& K B jL (ERCC4)(NCBI-GenBank
& #k 9% . NG_011442.1) Fr 48 5 AY mRNA(H & ©
NG_011442.1 2 % 5001 ~37192 8 ) 55 4125 2 T8 &
ARV 2% 412~ 429 S5y 5 & @ B9 FF 31 o

[ 0108]
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(5 it ¥ 2~ 36)

B 22 36 ZIbE&WhBEEHG | Z2{Ea¥H
B a Rk - BERA 1 £ 36 Z{EEYHEMNLEHNE
1 o
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[0109]) [% 1]

=1
=Hind LEYRE FIG-3) Fta &R oTE Fe5 e nllak
1 XPE=int1-001 uCculAgeGacCecTuaCu 213 196 6237. 71 1

2 XPF-int1-002  c¢CuaGegAeceCeuTacTu 212 195 06237.72 2

3 XPE=int1-003 c¢TagCgaCecCunhcuTa 211 194 6270.72 3

4 XPE=int1-004  uAgeGacCeeTuaCuudAe 210 193 6247. 70 4

5 XPI=int1-005 aGegAceCeuTacTualg 209 192 6300, 74 b

6 XPF=int1-006 gCgaCccCuuAcuTacGu 208 191 6277.70 6

7 XPF=int1-007 cGacCecTuaCuuhcgTe 207 190 6237. 69 7

8 ¥PF-1nt1-008 gAccCeuTacTuaCguCu 206 189 6252. 69 8

9 XPF=int1-009 aCceCunpcuTactueTg 205 188 6238, 68 9
10 XPF=int [-010 c¢CecTuaCuulegTeuGu 204 187 6215. 65 10
11 XPF-int1-011 c¢CcuTacTuaCguCugly 203 186 6283. 68 11
12 XPF-int1-012 cCuulAcuTacGucTeguGu 202 185 6242, 63 12
13 APF=int1-013  cTuaCuuAcgTeuGugTu 201 184 6207, 63 13
14 XPF=int1-014 uTacTuaCguCugTeuTe 200 183 B285. b6 1 4
15 XPF=int1-015 uAcuTacGueTguGuule 199 182 6242, 62 15
16 XPF=int1-0l6 aCuuAcgTcuGugTucle 198 181 6255. 65 16
17 XPF-int1-017 c¢TuaCguCugleguTccCe 197 181 625Y9. 67 17
18 XPF-int1-018 uTacGucTguGuuCeeGe 196 179 6257. 61 18
19 XPE=int8-001 cAguTauAuuAacTuuTa 343 326 6259. 64 19
20 XPF=int8-002 aGuuAuaTuadcuTuudu 342 325 6246. 61 20
21 XPF=int8-003 gTuaTauTaaCuuTuaTu 341 324 6279, b4 21
22 XPF-int8-004 uTauAuutacTuuTauTa 340 323 6235. 63 22
23 XPr=int8-005 uAuaTuadcuTuuAuudg 339 322 6246. 61 23
24 XPr=int8-006 aTauTaaCuuTuaTuaGa 338 321 6311. 68 24
25 XPE=int8-007 uvAuuAacTuuTauTagAa 337 320 6283. 65 25
26 XPF=1nt8-008 aTuaAcuTuuAuudgada 336 319 6292, 66 26
27 XPF=int8-009 uTaaCuuTuaTuaGaaiu 335 318 6297, 66 27
28 XPI=int8-010 ulacTuuTauTaghaaTu 334 317 6297. 66 28
29 XPI-int8-011 aAcuTuuAuuAgadauTe 333 ol6 6292. bH 29
30 KPF=int8-012 aCuuTuaTuaGadduudg 332 315 6322. 68 30
31 XPF=int8-013 c¢TuuTauTagAaaTuaGa 331 311 6336. 69 31
32 ¥PF-int8-014 uTuvAuuAgadlauTagia 330 313 6332. 67 32
33 XPF=int8-015 uTuaTuaGaaAuudgadu 329 312 6332. 66 33
34 XPI=int8-016 uTauTaghaaTuaGaaTa 328 311 6383. 72 34
3h XPF-int8-017 uAuvuAgalauTaghaudu 327 310 6341. 67 35
36 XPF=int8-018 aTuaGaaAuuAgaiuaTu 326 309 6355, 69 36
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(ot10] &z ", » REFH R ENA>
NEBFERIR 2°-OMe RNA - % H B Z # & k2= 8 K W
kg P2 "HEBE, R TEX, >  BEBRE KD
1~ 18 B FoRFF V& HI 98 63 FT R ox NV llg 2 & 5 0 %
HERBE BN EHEH 19~36 4% rF 5 #H 5 64
T mERINGTHORZERSE: KT Z " FI
RBRERE 17> GE BB "B, £ T&ER, 2
EFyagmasEs - B 172 " FH, HEREH
L 2 TEE ) ZBEFI LM FAN Z 3K I L
H Te, iWmByEd - fdh 2 " o578, GERTSAMA
M ESIEE oA E M E -

[O0111]

(& he P 37~ 60)

B 37 2 60 2N E M 1 F e

oo FERA 37 2 60 ZbEYHEMEEHNE 2
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[0112]) [% 2]

*2
B ALEp s [7711(5°-3") BE &R oTE SEdlE i
37 APF=intI-011_1 eCeuTacTuacguCugug 203 186 6231.67 37
38 APF=int1-011_2 e¢CeuTacTuacguCugTg 203 186 6257, 67 38
39 XPP=-int1-011_3  ¢CeuTacTuACguCugTyg 203 186 6295, 68 39
40 XPP-intl-011 41  ¢CCuTacTuACguCugTyg 203 186  6321.70 40
11 APF-int1-012_1 c¢CuvAcuTacgucTgugu 202 185 6218. 63 11
12 APF=int1-012_2 c¢CuvAcuTacgucTgugT 202 185 6214. 65 4 2
43 XPF-int1-012_3 cCuuAcuTaCgTeTgugT 202 185 6296. 67 43
44 YPr=int1-012_4  ¢CTudAcuTaCgTeTgugeT 202 185 6322.67 44
45 APE=int1-013_1 cTuaCuvacgTeugugTu 201 184 6233.61 45
46 APE=int1-013_2  cTuaCuvuAegTeugugTu 201 184 6245.61 16
47 XPE=int1-013_3  c¢TuaCuuACgTeugTgTu 201 184  6297.66 47
48 ¥PF-int1-013_4 c¢TTaCuuACgTecugTgTu 201 184 6323.66 18
49 XPF-int1-014_1 uTacTuaCgucugTguuce 200 183  6233. 60 49
50 YPE=int[-014_2  uTacTualgucugTguTe 200 183 62h9. 64 o 0
51 YPE=int1-014_3  uTacTualgTCugTguTe 200 183 6311.67 51
h2 YPE=int[-014_4  uTAcTualgTCugTguTe 200 183  6323.68 D2
53 XPF-int1-0-1 cTeeTagCgalecCuuie 214 197  6250. 70 53
54 XPF-int1-0-2 cCucCuaGegheoeCouTa 215 198 6236, 70 o 4
hH YPF=int1-0-3 uCceuCceulgeGacCecTu 216 199 6213, 70 >0
56 XPF-1Int1-0-4 dATeeTeeTagCealeeCu 217 200 6264, 76 56
57 XPF-int1-019 vAcgTeuGugTueCegla 195 178 6294, 65 57
58 XPF-1nt1-020 aCpuCugTeguTecCgehg 194 177 6347, 71 58
59 XPF-int1-021 cGue TguGuuCecGeatu 193 176 6282, 63 59
60 XPF=int1-022 gTeuGugTucCeglagTy 192 175 6364, 69 60

(or3] wf 2z "HFI , » REFH LR ENA>
NEBFEERER 2°-OMe RNA- 2 HH Z B & B 28~ W
Ml - Rdh 2z "THHB, RTEE ) BRTFI&R
HlsE 63 A TRHBMEFINZEZEFRET T2 F
o fkoaBlE "THA, 2ETER ZmERI DM
Al - kP2 " aTE ) GERHNA AT ESIHE D
frpr 2eey & M E -
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[0114])

(& Jit # 61)

HO-Ce!s-Cs-Tels-Ts-Acels_Cs-Tels_.Ts_Aels_Cs-Ge!s5-Ts-
Cels-TS-G!'"-H(LNA-intl1-001) (7 % & B 5% 61)

g f 61 Z At & ¥ A ol W B B¢ 0% (Nucleic Acids
Research, 12, 4539 (1984)m & gk o LNA & o £ H
WO099/14226 Fret &K gl Emak - LT ~ HR
B ARRERE T LNA, -

[0115) K{E&¥WLL#EME HPLC(E £ (X-Bridge C18
2.5 pm (4.6x75 mm)) ~ A FK 100 mM KN &EE N E
(HFIP) ~ 8 mM = Z A /KAE®R - B BFR + HEE ~ B% -
5% — 30%(20 8 > 4 M E): 60°C; 1 mL/45 &
260nm) 7y M BF - Y 10.23 S @EWIAH - EEYHH & B
F ESIEE o m#E s (FHE * 4972.26) -

[0116]

(%% 5 1)

HO-Ge!s-Ts-Te!s-Cs-Acels_.Ts-Cels-Cs-Gels-Ts-Acls_Cs-
Tels-Ts-C!'-H(LNA-intl1-001S)(Fz %l &% K 5% 62)

=4 1 2R ERG 61 Z &Y IHE i #
TE/K - DT~ EF > ARERTRE T HEDNA, -

[0117) A& LL#H HPLC(E ff (X-Bridge C18
2.5 pm (4.6x75 mm)) ~ A A K ¢ 100 mM XN & EZ N E
(HFIP) ~ 8 mM = Z A /KAE®R - B BFR + HEE ~ B% -
5% — 30%(20 8 > 4 M E): 60°C; 1 mL/45 &
260nm) 7y M B - Y 10.46 T EW AL - EEWHH & B
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F ESIEE M mE s (FHE * 4971.16) -

[0118])

(Ao 1) EhAEEY A XPF mRNA B 3% E V)
2 - XPF EHH%XHEE - & DNA BEHFEEEML @M
(1)

1-1.XPF mRNA B # E¥) & 57 8

Fro6 fLEE F o 1 FL &/ 5x10° (HJF B &2 & 1Y 4
A (Matsumura et al. Hum. Mol. Genet. 1998, 7(6), 969 -
974) - 24 /NFEE T2 > B LNA DI & EE 40 nM > DU
Lipofectamine 2000 (Thermo Fisher Scientific) # {7 ##
Fe o 4 /NBF 1R IR HY B B & (DMEM 10%FBS) - 5 f#
24 /INBE % > A UL 4 A o DA Direct-zol™ RNA MiniPrep
(ZYMO RESEARCH)#2 Ol 42 RNA - {£ F§ SuperScript(:L i
P fE)IV (Thermo Fisher Scientific)H 100 ng ~ 44 RNA
15 c¢cDNA - L QX100™ Droplet Digital™ PCR % %t
(Bio-Rad Laboratories, Inc.) » ## 17 W /& = & fir PCR
(ddPCR) » M E BB EY) - NI B & 8B AN B0y & 4
fEAI A (48BR) > IN[E i E BB EY -

[0119] ddPCR R WL FIEF #E T « A0 10 pl 2
QX200 Eva Green ddPCR Supermix (Bio-Rad
Laboratories, Inc.) > W & B /& 0 IE | 5] F & & & 5] F #
& RER B 100nM - 0 A S pl Z £ & cDNA(K 48 RNA
PR 100ng H) BENK  FHEBEBERKS 20 pl o B
QX200™/QX100™ Droplet Generator fi 2 DGS [E = & A
B & 70 pl 2 EvaGreen | Droplet Generation oil » J¥
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A QX100™ Droplet Generator - ¥ 8 B K& A 96 7.1
(Bio-Rad Laboratories, Inc.) > {£ f§ PX1 PCR plate sealer
AT % E - £ QX100™ Droplet Reader # 17 i f7 -
X > "EHENEEEYW 2 EE > B E ML XPF exI-F K
XPF ex2-R Z 5] 74 & #& 17 ddPCR 0y 1{H » ® R & 5 # &
V2 E & 0 B MLl XPF intl-F & XPF ex2-R Z 5[ F &
& # {7 ddPCR Wy {E -

iE [\ 5]+

XPF ex1-F: 5’-CTCCTCTACCACTTTCTCCAGCTG-
3 (F Al &k Al 5% 109)

XPF intl-F: 5°-CGCGATGACACAGAGAAGGATG-
3 (F Al &k Al 5% 110)

K 15 51 F

XPF ex2-R: 5-GAGGGAGGTGTTCAACTCCTTC-
3R A& Al gt 111)

[0120] &R AN E 1A- B EEEREZNANZ
mRNA W& R > N ERSREOVED D > NEERE
i Bl 61 2 AL & %) (LNA-intl1-001)Hy 4 Al o - B 2 2] & 1
e BT RERY E Y Z W e

[0121])
1-2.EHERHEEFTE

o6 FLEE T - K F B R E WA (Matsumura et al.
Hum. Mol. Genet. 1998, 7(6), 969-974) > 1 7L & ¥ &
16x10% & - 24 /NIF 18 » B EHPLEMHSELLEY
DL f%x &8 B & 40nM » [l Lipofectamine 2000 (Thermo

W N
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Fisher Scientific)# 2 (£~ H A B U H L 2 HE
ZHE) 4N EHGBEREEETSR - B 24 /N B
% HUYrEBEHE > LLg SR ENE T (fE A XPF Ab-1 (Cat.
#MS-1381, Thermo Fisher Scientific # ) B-Al 8 & 8 I
B& (sc-47778, Santa Crus #l W EEH B FHE -

[0122] B RN E 1B T HE & 0EEL
W XPFEHEWEWNS R r HRRFEEREAELZ
G 4 BF 4B B (48BRHYMMEZ /b - MEE L E P 61 2 (L&
P) (LNA-int1-00 )W i f - Bl Z 5] XPF EHE 2 EW
Wom e 55—\ REERE2FH 1 21L& (LNA-
intl-001S, ¥ B DNA)YWAH AL+ - I KR8 %2 5] XPF &
B2E0®EM- X WE 2B i EHERA 1| 28
Wi B 18 AL &Y - i [E £ A R B R E 8y 4 A
(XPF-intl1-001~ XPF-intl-018)H @t XPFE O '8 72 = 1Y
GROPNERG 1 2EHEA 18 2 2Hbed > BE
] XPF EHHEH ZEH M TLHREHERA 11 2T
pr14azitayeBEry  HENTEZ

[0123])
1-3.& 18 /& M 5% 8

296 fLEEH - R B B E B M BE (Matsumura et al.
Hum. Mol. Genet. 1998, 7(6), 969-974) > 1 7L & ¥ &
Ix10° - R EE —BEBFNWHMEER G 10 7L (5 1L
x 28) 24/ HEHEANLCEHS2ZHLEYLU
& EE 40nM > [l Lipofectamine 2000(Thermo Fisher
Scientific)B (B L 2 F A BOUB L 2R HEN
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Ao 4 NEF R B S ' & (DMEM 10%FBS)XX # - B #
24 /NEETR > B S5 FL x 1 4HEE G 201/m? 2 UV-C(F & 5
FLx18EHBRBH) ZEZBEEE > UPBSERXR I X &
Z PBS % WMAAFREABRBNWARBET ET UV EE -
WUV ENEBEZHE  BRIOUERKLREE 5 usM MAH 5-
LR E-2-K&A KR F(BEdUR M5 & &L - & EdURY
SEEPEE 4N ER > BFA@AMBLL PBSER 1R > RN
E R (300mM FEME - 2%%E E #k - 0.5% TritonX-100 2~
PBS A) M 4ETHE 2078 > HHMEE - 4000
L PBSEME 3K « /RN L® % (50mM Tris pH7.3 ~ 4 mM
CuSO4~ 10 mM L-fi MMM - 10 uM =& ¢ F ok 488 &
£ ~ 0.03 mg/ml DAPI 2 KF &) F>Z=E B T #E i
BRE 1 NBE o B 4HME DL PBS-T (0.05% tween20 > PBS &
BB 3 o INIIEE R 3.T% 1 K k2 PBSIBER) > #F
B 2008 - REBER > A PBS e BHiZK AN Z 488
FILYA TP ELRE ZBHREGEREEEE - R
HOH R AR @4 & 4 B (48BR) - IR [E] KR i BF B & 18
&M
[0124] PE ICE RHER - BT HE & &N A MR
ZEEEENSGE R  MHEREBEE ANENWE R mE
£ - ME&E P 2EH 1 2 {b& Y (LNA-int1-001S, ¥ &
DNAHFEBE EEHNMAMELE - KERFERH 61 Z{b&
P) (LNA-intl-00D) R H B EFE A EEEIEBEEEDN
Mmoo X mE 2A Fron o FEEME R E R E A A EE
LEWRE 1 2EHEE 18 2 b &% (XPF-int1-001 ~ XPF-

&)

iz
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intl-0OI)HEMEEEMENVER > RERA 1 £ 8 5P
Bz btewd BEHEINESEEMERE D -
[ 0125]
(& he P 62~ 73)
BhH# 62 £ 73 Z{b&¥ K
oo BATAE MBI 62 2 73 0 ELE N R
[0126] [ 3]

F e 1 [F B G

w

723

I (A8 T51(5°-3) ftE &5 0= Fr5\ s nl
62 XPF-int1-013_5 cTuaCuulcgTceTgugTu 201 184 6271. 64 112
63 XPF=int1-013_6 c¢TuaCuulAcgTcugTgTu 201 181 6271. 61 113
64 XPF-1int1-021 cTguGuuCeeGeaGugTg 190 173 6336. 67 114
65 XPF-1nt1-026 gTeuTceCgeAguGugAg 189 171 6399. 68 115
66 XPF-int1-028 gTucCegCagTguGagbe 187 169  6452.72 116
67 XPF=int1-030 UCceGeaGuegTgaGggAe 185 167  6407.71 117
68 XPF-int1-032 cCgedguGughgeGacCu 183 165 6407. 71 118
69 XPF=int1-031 gCagTguGagGgaCcuGe 181 163 6161, 71 119
70 XPF-int1-036 aGugTgaGggAceTgeAu 179 161 6132. 73 120
71 XPF-int1-038 uGugAggGacCugCauCe 177 129 6382.70 1 21
72 XPF-int1-010 uGagGgaCeuGeaTeceCe 170 157  6341.72 122
73 XPF-int 1-042 aGggAceTgeAueCeceCu 173 155 6301.72 123

[o127]) b2 "HFI 5, » REFH LR ENA>
NEBFEERER 2°-OMe RNA- 2 HH Z B & B 28~ W
Nk BiE®g Tz "THB, R "TE&X, BETEA
ERCCEI V] {E 1€ 4 % & W U B f# (& X B L (ERCC4) 2 @ 2
16 FAJ RefSeqGene (LRG_463) (NCBI-GenBank & §f 5% .
NG 011442.1H) 256 41258 2 TE R B AWFI 2K EHF K
Wyt > KPP Z TREA L GEEE THBL E T ERE
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ZEBEBRFPINGMOFN o KPhZ " T E S HERRA
AE# T ESIEE oA EMNE -

[ 0128]
(2% f 2)

2HEF 2 Z2AbEWIBRERRK 1 EKE SR - R
2 H 2 LR ER 45 H -

[0129]) [% 4]

Fed
G2G] ALEPIiE FEFI(5°-37) STE AT
2 mdx23_3j24 UTuaCacTaaCacGeaTa 6307, 72 1386

[0130)] W&xHd 2 "HFI , » REFH KR ENA -
NEFHEERIIR 2°-OMe RNA - 2 HBE Z # & % £ 8 5K b
REEBE®E - 2%56 2 (L& FIEB /N E (Mus
musculus) i &2 mdx JL A K &EE H (dystrophin)F [F -
7 ¢ds(NCBI-GenBank %2 $f57. AH007099.2) > 28 223 &
EFR20F I EREFI A ME R -

[0131]

(A Ba Bl 2)E B Pl b & % AT B A XPF mRNA 5 # E Y
B - XPF EHHEXHE - & DNA BEHEEEEME BN
(2)

2-1.EHEHRE B E

o2 cEBREEMETERNICEY 2 ETE R
HENE HHEREBZWHME TR 37 38 44
% 46 K 53 % 60 2 {b &% (XPF-int1-011_1 - XPF-intl-
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011_2 + XPF-int1-012_4 - XPF-int1-013_1 - XPF-intl-
013_2 -~ XPF-int1-0-1 - XPF-intl-0-2 - XPF-intl1-0-3 -
XPF-intl1-0-4 ~ XPF-intl-19~22)L R &E MW 11 & 14 >
£ & ¥ (XPF-intl-11 J XPF-intl-14)ii i ff XPF E 9 &
ZE - HFRH2FM 2 2LEWELEEHE - B&ERT
A 3B BB 37 38 44 % 46~ 53 57 F 60~ 11 -
K14 ZAb&Y  GBEEREEHB(EF > negacon.) K RIR
MmERMNEEYZ(EF - wo)tb g - i 8l £ F] XPF &
HE S -

2-2 (& 18 & & 7F &

o3 2HEBREMETERINLCEY ZEEENKT
PE - HIEE R ENEEE LI 37 2 F K 60 2
{t & ¥ (XPF-int1-011_1~ 4 - XPF-int1-012_1~ 4 - XPF-
int1-013_1 ~ 4 ~ XPF-int1-014_1 ~ 4 - XPF-intl-0-1 ~
4 ~ XPF-intl-019~ 022)LL R E W B 11 & 14 Z (L&YW
(XPF-intl-11~ 1) EMEEEN - EHS2FH 2 2L

avEREEER  KE&ERTINE 3A- 6 37 2
5357 % 60 K 11 2 14 2{a® %l E(E
1 > nega con )R ARRME N L&Y HE (B F - wio)lk
o MEEFEEEE 2D -

[ % b A A =~ 77 &6 1M ]

[0132]) F M A H 2 BEHKY - A& KK
HERFEANFMALNS € 2 XP-F R4 -

[ 7F 9% &% 55 ]
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-

[ 5l %% JE Bf i & S0 5 ]

[0133]

PRI 1~61: BHMIEEY 1~61 ZHZH
Bz i 51

a1 Z2EZERRFY

Fe %I & A 9% 62 1 & = Bl {
FERZEZREMASZ T 1 Z DNA

FF %1 &k Al 58 63 ¢ XP

5l

Pl hl gt 64 XPFERN Z2E RN & 7 8 2 DNA
5l

P A3k Bl 5T 65~ 100 B E R A B A0 3R 1~ 36 HY
RNA F¢ %l

FP Bl B R SR 101~ 108 @ #f JiE e 5 Ek Bl 58 53~ 60 HY
RNA F¢ %l

Fe Ak Al 58 109~ 111 5y ddPCR Fr i 8y 5] 5+ 2
DNA fF %1

PRl E R SR 112~ 123 BHEH{EEY 62~73 Z &
% T % 5

FP Al Rl 5t 124~ 135 ¢ B fE 5 Ak Bl 5t 112~ 123
) RNA FF 7

P Al @k a9t 136 2FHbe® 2 2 BT RKFA
7 A0 e Bl sE 137 @ EFE A&k Al 9% 136 By RNA 7 7
F % FZF > Amls ~ Gmls » Cmls » Umls ~ Ae2s »

Ge2s ~ Ce2s ~ Te2s ~ Aels ~ Gels ~ Cels ~ Tels ~ Cs »
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Ts ~ Amlt >~ Gmlt > Cmlt > Umlt~> T2t~ Glt~ & Clt >
,f% % E i% 7—|_:: Amls . Gmls . les . Umls . AeZs . GeZs .
CeZs . Te2s . Aels . Gels . Cels . Tels ~ CS ~ TS » Amlt .

mlt mlt mlt 2t It It
G C U T G K Clto
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<110>

NATIONAL HIGHER EDUCATION AND RESEARCH SYSTEM)
EEMEKIEF R ARE

<120>
<130>

<150>
<151>

<160>
<170>

<2107
2117
212>
213>

<2207
<223>

<2207
<2217
<222>
<223>

<2207
<2217
<222>
<223>

<2207
<2217
<222>
<223>

<2207
<2217
<222>
<223>

<2207
<2217
<222>
<223>

<2207
<2217
<222>
<223>

<220>

E—=HLKHDBIR/ASI(DAIICHI SANKYO COMPANY, LIMITED)

B 77 REE AR AE 448 (NATIONAL UNIVERSITY CORPORATION TOKAI

FA1511-20262

JP 2019-218038
2019-12-02

137
PatentIn hR7 3.5

1

18

DNA
ALR5

XPF-int1-001

(ZEMRIEE &
Mm..q
Umls

(ZEMRIEE &
2..(©2)
Ce2s

(ZEMRIEE &
3).. Q)
Cmls

(ZEMRIEE &
4).. 4
Umls

(ZEMRIEE &
5).. )
Ae2s

(BEMRIEE &
6).. (6)
Gmls
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221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12)..(12)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ce2s

<220>
Q221> (ZEinvEmE
<222> (18).. (18)
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<223> Umit

<400> 1
uccuagcgac ccctuacu 18

210> 2

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-002

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ae2s

<2207
Q221> (ZEFRVERE
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222> (9)..(9)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12)..(12)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Umit

<400> 2
ccuagcgacc ccutactu 18

210> 3

211> 18

<212> DNA
213> AR
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<2207
<223> XPF-int1-003

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 3).. Q)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4)..4)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (9)..(9)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Cmls

<220>
Q221> (ZEiRvERE
<222>  (11).. (11)
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<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Amit

<400> 3
ctagecgaccc cuuacuta 18

210> 4

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-004

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Umls

<2207
Q221> (ZEFRVERE

PD1206407(3)
109142335 FHGYE A0202 1103087026-0



202134438

222> (2)..(2)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q)..3)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (9)..(9)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Anmls
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<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Cmit

<400> 4
uagcgacccc tuacuuac 18

210> 5

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-005

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Cmls

<2207
221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
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<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (9)..(9)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12)..(12)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Umls
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<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Gmlt

<400> 5
agcgaccccu tactuacg 18

<210> 6

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-006

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q)..3)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Cmls

10
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<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12)..(12)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ge2s

<220>

1
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221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Umit

<400> 6
gegaccccuu acutacgu 18

210> 7

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-007

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 3).. Q)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
223> Te2s

12
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<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (10).. (10)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Cmit

<400> 7
cgacccctua cuuacgte 18

210> 8
211> 18
<212> DNA

13
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213> ALR3

<2207
<223> XPF-int1-008

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Cmls

<220>

14
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221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Umit

<400> 8
gaccccutac tuacgucu 18

210> 9

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-009

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Anmls

15
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<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (9)..(9)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12)..(12)
<223> Anmls

<2207
Q221> (ZEFRVERE

16
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<222> (13).. (13)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Gmlt

<400> 9
accccuuacu tacguctg 18

<210> 10

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-010

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Cmls

<220>

17
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221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12)..(12)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
223> Te2s

<220>
Q221> (ZEinvEmE
<222> (15).. (15)

18
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<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Umit

<400> 10
cccctuacuu acgteugu 18

210> 11

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-011

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
223> Te2s

<2207
Q221> (ZEFRVERE

19
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<222> (6).. (6)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (10).. (10)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

20
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<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Gmlt

<400> 11
cccutactua cgucugtg 18

210> 12

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-012

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Umls

<2207
221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
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223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Umit

<400> 12
ccuuacutac guctgugu 18

<210> 13

2
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211> 18
<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPT-int1-013

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (9)..(9)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Gmls
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<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12)..(12)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Umit

<400> 13
ctuacuuacg tcugugtu 18

210> 14

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-014

<220>
Q221> (ZEiRVmE
222> (1).. (1)

[}

24
PD1206407(3)

109142335 FH YR A0202 1103087026-0



202134438

<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 3).. Q)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (9)..(9)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Umls
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<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Cmit

<400> 14
utactuacgu cugtgutc 18

<210> 15

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-015

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Cmls
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<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ge2s

<220>
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221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Cmit

<400> 15
uacutacguc tguguucc 18

<210> 16

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-016

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ae2s
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<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (9)..(9)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Cmls

<2207
Q221> (ZEFRVERE
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222> (7). A7)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Cmit

<400> 16
acuuacgtcu gugtuccc 18

210> 17

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-017

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Umls

<220>
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221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Cmit

<400> 17
ctuacgucug tgutcccce 18
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<210> 18

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-018

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 3).. Q)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (9)..(9)
<223> Gmls

<2207
Q221> (ZEFRVERE
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<222>  (10).. (10)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Cmit

<400> 18
utacguctgu guucccge 18

<210> 19

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-001

<220>
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221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q)..3)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ae2s

<220>
Q221> (ZEiRvEE
222> (12).. (12)
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<223>

<2207
<2217
<222>
<223>

<2207
<2217
<222>
<223>

<2207
<2217
<222>
<223>

<2207
<2217
<222>
<223>

<2207
<2217
<222>
<223>

<2207
<2217
<222>
<223>

<400>

Amls

(ZEMRIEE &
(13)..(13)
Cmls

(ZEMRIEE &
(14).. (14)
Te2s

(ZEMRIEE &
(15).. (15)
Umls

(ZEMRIEE &
(16).. (16)
Umls

(ZEMRIEE &
an..qan
Te2s

(ZEMRIEE &
(18).. (18)
Am1t

19

cagutauauu aactuuta

<2107
2117
212>
213>

<2207
<223>

<2207
<2217
<222>
<223>

<2207
<2217
<222>
<223>

<2207
<221>

20

18

DNA
ALR5

XPF-int8-002

(ZEMRYERE
Mm..q
Amls

(ZEMRIEE &
2..(©2)
Ge2s

(ZEMRYIRE
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222> Q).. Q)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (10).. (10)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12)..(12)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
223> Te2s
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<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Umit

<400> 20
aguuauatua acutuuau 18

210> 21

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-003

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Anmls

<2207
221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
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223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (10).. (10)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Anmls
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<2207

221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Umit

<400> 21
gtuatautaa cuutuatu 18

210> 22

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-004

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 3).. Q)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Umls
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<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Amit

<400> 22
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utauauuaac tuutauta 18

210> 23

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-005

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (9)..(9)
<223> Cmls
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<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Gmlt

<400> 23
vauatuaacu tuuauuag 18

210> 24

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-006

42
PD1206407(3)

109142335 FH YR A0202 1103087026-0



202134438

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 3).. Q)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
223> Te2s

<220>
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221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Amit

<400> 24
atautaacuu tuatuaga 18

210> 25

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-007

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ae2s
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<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12)..(12)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Umls

<2207
Q221> (ZEFRVERE
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<222> (14).. (14)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Amit

<400> 25
vauuaactuu tautagaa 18

<210> 26

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-008

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Anmls

<220>
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221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Gmls

<220>
Q221> (ZEiRvERE
<222> (16).. (16)
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<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Amit

<400> 26
atuaacutuu auuagaaa 18

210> 27

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-009

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 3).. Q)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Umls

<2207
Q221> (ZEFRVERE
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222> (N).. (D)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (10).. (10)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Umit
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<400> 27
utaacuutua tuagaaau 18

<210> 28

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-010

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 3).. Q)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
223> Te2s

<2207
221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
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<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12)..(12)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Umit

<400> 28
uaactuutau tagaaatu 18

<210> 29

211> 18

<212> DNA
213> AR

<220>
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<223> XPF-int8-011

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ae2s
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<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Amit

<400> 29
aacutuuauu agaaauta 18

<210> 30

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-012

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Anmls

<2207
221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
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<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (10).. (10)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12)..(12)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Anmls
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<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Gmlt

<400> 30
acuutuatua gaaauuag 18

<210> 31

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-013

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Umls
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<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12)..(12)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Umls

<220>
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221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Amit

<400> 31
ctuutautag aaatuaga 18

<210> 32

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-014

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Umls
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<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (9)..(9)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (10).. (10)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12)..(12)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ae2s

<2207
Q221> (ZEFRVERE
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<222> (18).. (18)
<223> Amit

<400> 32
utuuauuaga aautagaa 18

<210> 33

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-015

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ge2s

<220>
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221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (10).. (10)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Umit

<400> 33
utuatuagaa auuagaau 18

<210> 34

211> 18

<212> DNA
213> AR
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<2207
<223> XPF-int8-016

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 3).. Q)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (10).. (10)
<223> Anmls

<2207
Q221> (ZEFRVERE
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<222>  (11).. (11)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Amit

<400> 34
utautagaaa tuagaata 18

<210> 35

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-017

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Umls

<220>
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221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12)..(12)
<223> Anmls

<220>
Q221> (ZEipvEmE
<222> (13).. (13)
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<223>

<2207
<2217
<222>
<223>

<2207
<2217
<222>
<223>

<2207
<2217
<222>
<223>

<2207
<2217
<222>
<223>

<2207
<2217
<222>
<223>

<2207
<2217
<222>
<223>

<400>

Gmls

(ZEMRIEE &
(14).. (14)
Ae2s

(ZEMRIEE &
(15).. (15)
Amls

(ZEMRIEE &
(16).. (16)
Umls

(ZEMRIEE &
an..qan
Ae2s

(ZEMRIEE &
(18).. (18)
Umls

(ZEMRIEE &
(18).. (18)
Umlt

35

uauuagaaau tagaauau

<2107
2117
212>
213>

<2207
<223>

<2207
<2217
<222>
<223>

<2207
<2217
<222>
<223>

<2207
<221>

36

18

DNA
ALR5

XPF-int8-018

(ZEMRYERE
Mm..q
Amls

(ZEMRIEE &
2..(©2)
Te2s

(ZEMRYIRE
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222> Q).. Q)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ae2s
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<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Umit

<400> 36
atuagaaauu agaauatu 18

210> 37

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-011_1

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Umls

<2207
221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
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223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (10).. (10)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Gmls
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<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Gmlt

<400> 37
cccutactua cgucugug 18

<210> 38

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-011_2

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Cmls
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<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (10).. (10)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Gmlt

<400> 38
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cccutactua cgucugtg 18

<210> 39

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-011_3

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Umls
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<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (10).. (10)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Gmlt

<400> 39
cccutactua cgucugtg 18

<210> 40

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-011_4
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<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> @Q).. Q)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (10).. (10)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ce2s

<220>
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221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Gmlt

<400> 40
cccutactua cgucugtg 18

210> 41

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-012_1

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ce2s
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<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222>  (11).. (11)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Cmls

<2207
Q221> (ZEFRVERE
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<222> (14).. (14)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Umit

<400> 41
ccuuacutac guctgugu 18

210> 42

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-012_2

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Umls

<220>
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221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222>  (11).. (11)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Gmls

<220>
Q221> (ZEiRvERE
<222> (16).. (16)
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<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
223> T2t

<400> 42
ccuuacutac guctgugt 18

<210> 43

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-012_3

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Cmls

<2207
Q221> (ZEFRVERE
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222> (N).. (D)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222>  (11).. (11)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
223> T2t
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<400> 43
ccuuacutac gtectgugt 18

<210> 44

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-012_4

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (3).. Q)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
223> Te2s

<2207
221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
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<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222>  (11).. (11)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
223> T2t

<400> 44
cctuacutac gtectgugt 18

<210> 45

211> 18

<212> DNA
213> AR

<220>
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<223> XPF-int1-013_1

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (9)..(9)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
223> Te2s
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<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12)..(12)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Umit

<400> 45
ctuacuuacg tcugugtu 18

<210> 46

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-013_2

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Cmls

<2207
221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
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223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (9)..(9)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12)..(12)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Umls
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<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Umit

<400> 46
ctuacuuacg tcugugtu 18

210> 47

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-013_

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Anmls
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<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12)..(12)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
223> Te2s

<220>
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221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Umit

<400> 47
ctuacuuacg tcugtgtu 18

<210> 48

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-013_4

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (3).. Q)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Umls
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<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12)..(12)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

<2207
Q221> (ZEFRVERE
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<222> (18).. (18)
<223> Umit

<400> 48
cttacuuacg tcugtgtu 18

<210> 49

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-014_1

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 3).. Q)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ce2s

<220>
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221> (ZEFRVERE
222> (9)..(9)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Cmit

<400> 49
utactuacgu cugtguuc 18

<210> 50

211> 18

<212> DNA
213> AR
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<2207
<223> XPF-int1-014_2

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 3).. Q)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (9)..(9)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Umls

<2207
Q221> (ZEFRVERE
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<222>  (11).. (11)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Cmit

<400> 50
utactuacgu cugtgutc 18

<210> 51

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-014_3

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Umls

<220>
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221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 3).. Q)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (9)..(9)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (10).. (10)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Umls

<220>
Q221> (ZEipvEmE
<222> (13).. (13)
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<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Cmit

<400> 51
utactuacgt cugtgutc 18

<210> 52

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-014_4

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> @Q).. Q)
<223> Ae2s

<2207
Q221> (ZEFRVERE
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222> 4).. 4
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (9)..(9)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (10).. (10)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Gmls
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<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Cmit

<400> 52
utactuacgt cugtgutc 18

<210> 53

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-0-1

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
223> Te2s

<2207
221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
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<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (9)..(9)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (10).. (10)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12)..(12)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ae2s
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<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Cmit

<400> 53
ctcctagega ccccuuac 18

<210> 54

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-0-2

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ge2s
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<2207

221> (ZEFRVERE
222> (9)..(9)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12)..(12)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Amit

<400> 54
ccuccuageg accccuta 18

<210> 55
211> 18
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<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-0-3

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (9)..(9)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Cmls
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<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12)..(12)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Umit

<400> 55
uccuccuage gacccctu 18

<210> 56

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-0-4

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Anmls
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<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Gmls

<220>
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221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Umit

<400> 56
atcctcctag cgacccou 18

<210> 57

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-019

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Cmls
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<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4)..4)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ce2s

<2207
Q221> (ZEFRVERE
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<222> (15).. (15)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Amit

<400> 57
uacgtougug tucccgca 18

<210> 58

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-020

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q)..3)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Umls

<220>
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221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (9)..(9)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12)..(12)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Gmls

<220>
Q221> (ZEiRvERE
<222> (16).. (16)
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<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Gmlt

<400> 58
acgucugtgu tcccgcag 18

<210> 59

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-021

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Gmls

<2207
Q221> (ZEFRVERE
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222> (N).. (D)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12)..(12)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Umit
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<400> 59
cguctguguu cccgeagu 18

<210> 60

211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-022

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
223> Te2s

<2207
221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
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<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12)..(12)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Gmlt

<400> 60
gtcugugtuc ccgcagtg 18

<210> 61

211> 15

<212> DNA
213> AR

<220>
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<223> LNA-int1-001

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Cels

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Cs

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (3)..3)
223> Tels

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
223> Ts

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Aels

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Cs

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
223> Tels

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
223> Ts

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Aels

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (10).. (10)
<223> Cs

<2207

221> (ZEFRVERE
222>  (11).. (11)
<223> Gels
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<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
223> Ts

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Cels

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
223> Ts

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> G1t

<400> 61
ccttacttac gtectg 15

<210> 62

211> 15

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> LNA-int1-001S

<2207
Q221> 1%%5’9%%
222> (1)..(1)
<223> Gels

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Ts

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (3)..3)
223> Tels

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4)..4)
<223> Cs

<2207
221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
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<223> Aels

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
223> Ts

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Cels

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Cs

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (9)..(9)
<223> Gels

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (10).. (10)
223> Ts

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Aels

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Cs

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
223> Tels

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
223> Ts

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Cit

<400> 62
gttcatccgt actte 15

<210> 63
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2117
212>
213>

<400> 63
gtgeggeege

1658
DNA

gatgcgagge
cgecgatgaca
gggaacacag
gacactgata
aacactaaga
gtcccaagaa
gtccccaggg
cccgagaagg
tgcaggtcce
gaggatcgga
aacgggagag
gaaagggaac
atgctgaggce
accaaggctg
tgttggcaaa
gctacacatg
atcccctaga
ctctttgagg
cctaaggcaa
agccaaggga
taaaacattg
aaacctggct
aaaagtttga
tgaagtgcaa

tggttggetyg

PD1206407(3)

109142335

getggogegs
ctctgacagg
cagagaagga
acgtaagtaa
agaattggag
ggaatgccag
ggatgcaagt
gatgegggte
atgcaattcc
tgacatgggt
ggtcgetgca
tcetgaagtt
agtgatgagg
gctggaaaaa
tgttaagagg
ggttaactac
ggtotgagesg
tatatcaggt
gcagggatcce
cacacagggc
cccagtgaca
tctggggaaa
ttggtgggaa
ggttttgtat
ttattcctta

aagttactat

£ A (Homo sapiens)

gagtgagggsg
gatggagggs
tggcaggegt
ggggtogeta
gEECCcceag
tcectgacac
ctttgaccag
cctgacactg
ctgacaacac
gcaagggcac
gEggageees
ggccattaag
atggaagatc
ccccaatagg
gccatagggt
agttaaggac
gtgttgagag
geccgeeaga
tgtttgatte
ctagtaaaga
tgaagtccct
ggattccctt
gtattttcta
gtgtgtgcat
gtgtaaaccce

aaagaagtaa

FHGTE A0202

actccgagag
ctctgaggses
CCccaggees
ggaggatacc
aaggctgcag
tgtgeggega
agttcaagaa
tgcaggcaca
taagagggat
tgaaaggtga
agatgtcgga
ggagtttctg
tctgaggsty
gaaaaggage
cagaaaggga
aatggagaac
gggacacagce
aaaatgtcag
atctaggtat
tggttttaaa
ctaggataga
gttatcatct
ggtagcagaa
atgttattgt
caaaacaaga

cttagtgtgt

113

tgttgagggce
gattcaggcce
atgcaggtcce
ggtcgectcac
gtccctggea
ctctgagagg
cactaagaga
gtgagaatga
gggaggggte
aggggeotetg
aggaggatct
ggggcagaag
atggggagac
gaccaggaaa
ttggagetteg
actgagaaag
ttggteggac
ctgagaagag
ccccagtgct
ctggggatat
ttagcacaga
catagaatgt
atcttttaat
agttgagtgc
aaacctcatt

atattcatta

ctcctgageg
cctgacacta
ctcacactgce
accgtgeggs
ggagttgaag
gaaggegagee
aatgggaggsg
tggaaggegt
cccagaagga
agtggtagga
ggataggaat
gaaggtccct
atgaaaggag
taggacattc
acgctgagga
atggaatggsg
aagtctgatg
tgaccacagt
tggcataggg
aaataaacca
actgatagtc
gettggctac
ccaggetttt
tgataatgac
aaatgtagac

ttaagttcat

60

120
180
240
300
360
420
480
540
600
660
120
180
840
900
960
1020
1080
1140
1200
1260
1320
1380
1440
1500
1560
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tatctcagag aaagacagca cattatttta aatatctgtg acctattaaa aactgccctg 1620

tattaaatag cctactaatc aagtttgatt tgatttag 1658
<210> 64

211> 2022

<212> DNA

Q213> BA

<400> 64

gcaagttata aagaatcaca gctttcagtt gcacagttct ttaggattta acccagaaac 60
tataccagtt gcatgttagt tttctttaat atccgttacg atgctgetta tgtttatgaa 120
accttatttt gcttcctgat gaatctggga agttggatag gaaggatgtc aagtatcaca 180
gcagaacaac aaaccaaggg gactgetctt gttctcgtta cgtgetgetg tgegttetet 240
cctttattct ttgggtattg gtttgcatcg tatggggtac tgtatctgaa aaagtctggg 300
aaatgcataa tattctaatt tctaataaaa gttaatataa ctgtgactcg gctaagtaat 360
tttaatcttc taaaatatct ttcctataaa ttttaagaaa tgactctaaa ttacatccat 420
ataaaactaa agtgttgggg gaattactgt accaggtttt cttgagtttc aagatatatc 480
agatgaaaca tctacagaaa tatcagatga gaaaatgatg cctcccaaag aagatagtgt 940
tetggetttc caattatctg aggggaaata aacagcaaaa ttaatatcct gaactcagtc 600
tgaaccaaaa acggagccaa aagaaacctt cccctagcat tttaactaac acagectttc 660
agagtagaga tgaatggagg agctggatca gaaataatgc aggatgaaga gattagatga 120
ggctggtaaa ataattatag gotggtaaat tttttgtacc gtgotgttga tcaactttst 180
agatagctta tgtacaccaa gcttctttct tgcctgagaa cagaatagtg tggtatttgg 840
gagcaaaatg ttagaatcag aagggacctg ggagttcaac cacttactct atcaacggga 900
aactgaggec cagaaatggt gactgagttg gecttggeca catgacacat ccgtgggaga 960

getgagtctc ttgactcatc acccaatgat cttttctctg tttacacttc aaagaattat 1020
catctaggaa gataacagct aaaagaaaaa ccaaggctca aaaaggaaaa tagctttgac 1080
tgaaggtgaa gcaaagggac agaggaggtg cttaattcag ctotcttage aacaaacaag 1140
atggaaaagc aggecttttt tttttttcct tttttttttt ttotttgagg cagtgtctts 1200
cccagatgcc cagactggag tgcagtgttg caatcatgge tcactgecage ctcaacacct 1260
cccectttcc ctgactcacg tgattctccc acatcagccc caagtggctg ggactacagg 1320
catgtgccac catgctcaac taattttttt tttttttttg tagagatggg gtctcagtat 1380
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attacccagg
gggattacag
tagatcaaat
ttatataaaa
ggotggtttt
aagaattgga
agaattattc
ggcaaaagaa
gcagcttaat
ttatttgage
aatgetgttt
<210> 65

211> 18

<212> RNA
213

<2207
<223>

<400> 65
uccuagegac

<210> 66
211> 18
<212> RNA
213>

<2207
<223>

<400> 66
ccuagegace

<210> 67
211> 18
<212> RNA
213>

<2207
<223>

<400> 67
cuagcgacce

PD1206407(3)

109142335

XPF-

XPF-

XPF-

ctgatcttet
gtgtgageca
tattctttga
tgtgtgaccg
cataactact
gaagcctcta
tatccctcta
aataaaaaat
ttgagctagt
gcteotaggtt

ttccaaccta

ALF3

int1-001

cccuuacu

ALF3

int1-002

ccuuacuu

ALF3

int1-003

cuuacuua

gagctcaaat
ccgtgcccag
gatgcctgat
ctgtattectg
gtccaacttt
aaatttgtgt
gttatattte
geeotgtgtg
gtgtgataaa
getgatttea
aaagttctgt

FHGTE A0202

gatcctccca
cctaaaaacc
gtaatccata
ttaagacatg
ttaaatgatt
gtttttetgt
agtgtttacce
gtaacgagac
tgaaaccttt
catgttetgce

cttaacatge

115

ccteagecce
aggactttte
cgtettecat
aattaaaaaa
gtttggctga
ttgtttatag
taaactcgtt
ctttaacagg
gattcttagt
tgttecttte

ag

ccaaagtgct
taagagaaag
gcccatgtat
aacgttcata
ggtacaaaga
ttatgaggag
tetteotttt
tggggtttag
caaatatttg

agggattaaa

1440
1500
1560
1620
1680
1740
1800
1860
1920
1980
2022

18

18

18
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<210> 68

211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-004

<400> 68
uagecgacccc uuacuuac 18

<210> 69

211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-005

<400> 69
agcgaccccu uacuuacg 18

<210> 70
211> 18
<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-006

<400> 70
gcgaccccuu acuuacgu 18

210> M

211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-007

<400> T
cgaccccuua cuuacguc 18

210> 72

211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-008
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<400> 72
gaccccuuac uuacgucu 18

210> 73

211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-009

<400> 73
accccuuacu uacgucug 18

210> 74

211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-010

<400> 74
ccccuuacuu acgucugu 18

210> 75

211> 18
<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-011

<400> 75
cccuuacuua cgucugug 18

<210> 76

211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-012

<400> 76
ccuuacuuac gucugugu 18

210> 71

211> 18

<212> RNA
213> AR
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<2207
<223> XPF-int1-013

<400> 77
cuuacuuacg ucuguguu 18

210> 78

211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-014

<400> 78
uuacuuacgu cuguguuc 18

210> 79

211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-015

<400> 79
uacuuacguc uguguucc 18

<210> 80

211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-016

<400> 80
acuuacgucu guguuccc 18

<210> 81

211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-017

<400> 81
cuuacgucug Uuguuccce 18

<210> 82
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211> 18
<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-018

<400> 82
uuacgucugu guucccge 18

<210> 83

211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-001

<400> 83
caguuauauu aacuuuua 18

<210> 84

211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-002

<400> 84
aguuauauua acuuuuau 18

<210> 85

211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-003

<400> 85
guuauauuaa cuuuuauu 18

<210> 86

211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-004

<400> 86
uuauauuaac uuuuauua 18
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<210> 87

211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-005

<400> 87
uauauuaacu uuuauuag 18

<210> 88

211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-006

<400> 88
auauuaacuu uuauuaga 18

<210> 89

211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-007

<400> 89
uauuaacuuu uauuagaa 18

<210> 90

211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-008

<400> 90
auuaacuuuu auuagaaa 18

210> 91

211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-009
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<400> 91
uuaacuuuua uuagaaau 18

<210> 92

211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-010

<400> 92
uaacuuuuau uagaaauu 18

<210> 93

211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-011

<400> 93
aacuuuuauu agaaauua 18

<210> 94

211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-012

<400> 94
acuuuuauua gaaauuag 18

<210> 95

211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-013

<400> 95
cuuuuauuag aaauuaga 18

<210> 96

211> 18

<212> RNA
213> AR
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<2207
<223> XPF-int8-014

<400> 96
uuuuauuaga aauuagaa 18

210> 97

211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-015

<400> 97
uuuauuagaa auuagaau 18

<210> 98

211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-016

<400> 98
uuauuagaaa uuagaaua 18

<210> 99

211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-017

<400> 99
uauuagaaau uagaauau 18

<210> 100
211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int8-018

<400> 100
auuagaaauu agaauauu 18

<210> 101
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211> 18
<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-0-1

<400> 101
cuccuagcga ccccuuac 18

<210> 102
211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-0-2

<400> 102
ccuccuageg accccuua 18

<210> 103
211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-0-3

<400> 103
uccuccuagec gaccccuu 18

<210> 104
211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-0-4

<400> 104
auccuccuag cgaccccu 18

<210> 105
211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-019

<400> 105
uacgucugug uucccgea 18
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<210> 106
211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-020

<400> 106
acgucugugu ucccgcag 18

<210> 107
211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-021

<400> 107
cgucuguguu cccgeagu 18

<210> 108
211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-022

<400> 108
gucuguguuc ccgcagug 18

<210> 109
211> 24

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF ex1-F

<400> 109
ctcetctacc actttctcca gotg 24

<210> 110
211> 22

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF int1-F
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<400>

110

cgegatgaca cagagaagga tg

<2107
2117
212>
213>

<2207
<223>

<400>

111

22

DNA
ALR5

XPF ex2-R
111

gagggaggtg ttcaactcct te

<2107
2117
212>
213>

<2207
<223>

<2207
<2217
<222>
<223>

<2207
<2217
<222>
<223>

<2207
<2217
<222>
<223>

<2207
<2217
<222>
<223>

<2207
<2217
<222>
<223>

<2207
<2217
<222>
<223>

<220>

112

18

DNA
ALR5

XPF-int1-013_5

(ZEMRIEE &
Mm..q
Cmls

(ZEMRIEE &
2..(©2)
Te2s

(ZEMRIEE &
3).. Q)
Umls

(ZEMRIEE &
4).. 4
Amls

(ZEMRIEE &
5).. )
Ce2s

(BEMRIEE &
6).. (6)
Umls

PD1206407(3)

109142335

FHGTE A0202
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221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (9)..(9)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12)..(12)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Umls

<400> 112
ctuacuuacg tctgugtu 18
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<210> 113
211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-013_6

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (9)..(9)
<223> Cmls

<2207
Q221> (ZEFRVERE
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<222>  (10).. (10)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12)..(12)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Umls

<400> 113
ctuacuuacg tcugtgtu 18

210> 114
211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-024

<220>

128
PD1206407(3)

109142335 FH YR A0202 1103087026-0



202134438

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q)..3)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (9)..(9)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
<223> Ge2s

<220>
Q221> (ZEiRvEE
222> (12).. (12)
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<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Gmls

<400> 114
ctguguuccc gcagugtg 18

210> 115
211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-026

<2207

Q221> (ZEiRVmE
222> (1)..(1)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Te2s

<2207
Q221> (ZEFRVERE
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222> Q)..3)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (9)..(9)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ge2s
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<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Gmls

<400> 115
gtgutcccge agugugag 18

<210> 116
211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-028

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Cmls

<2207
221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)

132
PD1206407(3)

109142335 FH YR A0202 1103087026-0



202134438

<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Gmls
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<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Gmls

<400> 116
gtucccgcag tgugaggg 18

210> 117
211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-030

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Anmls
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<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Cmls

<400> 117
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ucccgcagug tgagggac 18

210> 118
211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-032

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q)..3)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Umls
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<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Umls

<400> 118
ccgcagugug agggaccu 18

<210> 119
211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-034
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<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 3).. Q)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4)..4)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
<223> Ge2s

<220>
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221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Cmls

<400> 119
gcagtgugag ggaccuge 18

<210> 120
211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-036

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ge2s
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<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4)..4)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (9)..(9)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12)..(12)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Cmls

<2207
Q221> (ZEFRVERE
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<222> (14).. (14)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Umls

<400> 120
agugtgaggg acctgcau 18

210> 121
211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-038

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4)..4)
<223> Gmls

<220>
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221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (9)..(9)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Anmls

<220>
Q221> (ZEiRvERE
<222> (16).. (16)
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<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Cmls

<400> 121
ugugagggac cugcaucc 18

210> 122
211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-040

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 3).. Q)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4)..4)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Gmls

<2207
Q221> (ZEFRVERE
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222> (N).. (D)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (9)..(9)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (11).. (11)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12)..(12)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Cmls

144
PD1206407(3)

109142335 FH YR A0202 1103087026-0



202134438

<400> 122
ugagggaccu gecatccce 18

210> 123
211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-042

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q)..3)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4)..4)
<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
223> Te2s

<2207
221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
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<223> Gmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222>  (10).. (10)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ae2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12).. (12)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (7). A7)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Umls

<400> 123
agggacctge auccccou 18

210> 124
211> 18

<212> RNA
213> AR

<220>
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<223> XPF-int1-013_5

<400> 124
cuuacuuacg ucuguguu 18

<210> 125
211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-013_6

<400> 125
cuuacuuacg ucuguguu 18

<210> 126
211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-024

<400> 126
cuguguuccc gcagugug 18

210> 127
211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-026

<400> 127
guguucccge agugugag 18

<210> 128
211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-028

<400> 128
guucccgecag ugugaggg 18

<210> 129
211> 18
<212> RNA
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213> ALR3

<2207
<223> XPF-int1-030

<400> 129
ucccgecagug ugagggac 18

<210> 130
211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-032

<400> 130
ccgcagugug agggaccu 18

<210> 131
211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-034

<400> 131
gecagugugag ggaccuge 18

210> 132
211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-036

<400> 132
agugugaggg accugcau 18

<210> 133
211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-038

<400> 133
ugugagggac cugcaucc 18
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<210> 134
211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-040

<400> 134
ugagggaccu gcauccece

<210> 135
211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> XPF-int1-042

<400> 135
agggaccuge aucccccu

<210> 136
211> 18

<212> DNA
213> AR

<2207
<223> mdx23_j24

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (1)..(1)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (2)..(2)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> Q).. Q)
<223> Umls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> 4).. 4
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (5)..(5)
<223> Ce2s
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<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (6).. (6)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (N).. (D)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (8)..(8)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (9)..(9)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (10).. (10)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (11).. (11)
<223> Ce2s

<2207

221> (ZEFRVERE
222> (12)..(12)
<223> Anmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (13).. (13)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (14).. (14)
<223> Ge2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (15).. (15)
<223> Cmls

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (16).. (16)
<223> Anmls

<220>
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221> (ZEFRVERE
222> (A7).. A7)
223> Te2s

<2207

221> (ZEFRVERE
<222> (18).. (18)
<223> Anmls

<400> 136
utuacactaa cacgcata 18

210> 137
211> 18

<212> RNA
213> AR

<2207
<223> mdx23_j24

<400> 137
uuuacacuaa cacgcaua 18
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