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(i) ss-DNA-Molekil, das mit einem ss-DNA-Molekil ge-
ma0 (i) hinsichtlich seiner Nucleotid-Anzahl oder seiner Nu-
cleotid-Sequenz zu jeweils 90, 91, 92, 93, 94, 95, 96, 97,
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(iii) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz, die zur Sequenz ei-
nes ss-DNA-Molekils gemaf (i) oder (ii) komplementar ist.
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Beschreibung

[0001] Tubulysine sind bereits als eine neue, auf das Tubulin-Skelett wirkende Substanzfamilie aus Myxobak-
terien in Irsee vorgestellt worden; vgl. PCT/EP 97/05095 und DE 100 08 089.8 und die darin angeflhrte Lite-
ratur. Im Gegensatz zu den Epothilonen zeigen diese eine mikrotubuli-abbauende Wirkung sowie die vermehr-
te Ausbildung von Zentrosomen. Mit einer Cytotoxizitat von IC,, = 10-500 pg sind die Tubulysine als potentielle
Cytostatika von besonderem Interesse.

[0002] Die Tubulysine haben eine cytostatische oder antimitotische Wirkung auf Pilze, humane Tumore oder
Krebszellinien und andere tierische Zellkulturen (vgl. Tabelle). Sie fihren in den Zellen zu einem raschen Ab-
bau des Mikrotubuli-Gerusts. Das Aktinskelett bleibt erhalten. Adharent wachsende L929-Maus-Zellen vergro-
Rern unter dem Einflu der Tubulysine ihr Zellvolumen, ohne sich zu teilen, und entwickeln grof3e Zellkerne,
die dann in einem apoptischen Vorgang zerfallen.
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Wirkunsspektrum

Pilze Hemmhof [mm]
Tubulysin A Tubulysin B

Aspergillus niger 20 18

Botrytis cineria 23 18

Coprinus cinereus 20

Pythinum debaryanum 20

Agardiffusiontest: 20 pg pro Testbldttchen 6 mm Durchmesser

Humane Krebszellinine ICso [ng/ml]

Tubulysin A Tubulysin B Tubulysin C

KB-3-1 0,01 0,02 0,1
(DSM ACC 158)

K-562 0,1 0,2 1,5
(ATCC CCL 243)

HL-60 0,04 0,08 0,4
(ATCC-CCL 240)

Tierische Zellinien

L9929, Maus 0,2 0,4 2
(ATCC CCL1)

Pt K2, Potorous tri-
dactylis 0,2 0,2 2
(ATCC CCL 56)

[0003] Gemal einer Ausflihrungsform betrifft die Erfindung ein ss-DNA-Molekil, ausgewahlt aus der folgen-
den Gruppe:
(i) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz gemaR Fig. 1;
(ii) ss-DNA-Molekiil, das mit einem ss-DNA-Molekiil gemaf (i) hinsichtlich seiner Nucleotid-Anzahl oder sei-
ner Nucleotid-Sequenz zu jeweils 90, 91, 92, 93, 94, 95, 96, 97, 98, 99 oder 100% homolog ist, jedoch von
dem ss-DNA-Molekiil gemaf (i) hinsichtlich seiner Nucleotid-Anzahl und/oder seiner Nucleotid-Sequenz in
mindestens einem Nucleotid abweicht; und
(iii) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz, die zur Sequenz eines ss-DNA-Molekiils gemal (i) oder (ii) kom-
plementar ist.
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[0004] Ferner betrifft die Erfindung ein ds-DNA-Molekiil aus einem erfindungsgemafien ss-DNA-Molekul und
einem dazu komplementéren Strang.

[0005] Gemal einer weiteren Ausflihrungsform betrifft die Erfindung ein ss-DNA-Molekdl, ausgewahlt aus der
folgenden Gruppe:

(i) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 3.308 bis 1 (ORF 16) der Sequenz gemal Fig. 1;
(ii) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 4706 bis 3453 (ORF 15) der Sequenz gemal Fig. 1;
(iii) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 5719 bis 7164 (ORF 14) der Sequenz gemal Fig. 1;
(iv) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 9557 bis 7317 (ORF 13) der Sequenz gemal Fig. 1;
(v) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 12193 bis 10550 (ORF 12) der Sequenz gemaf
Fig. 1;

(vi) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 12841 bis 13881 (ORF 11) der Sequenz gemaf
Fig. 1;

(vii) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 14833 bis 13835 (ORF 10) der Sequenz gemal
Fig. 1;

(viii) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 14942 bis 15586 (ORF 9) der Sequenz gemaf
Fig. 1;

(ix) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 15847 bis 16983 (ORF 8) der Sequenz gemal
Fig. 1;

(x) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 21154 bis 18809 (ORF 7) der Sequenz gemal Fig. 1;
(xi) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 22366 bis 23532 (ORF 6) der Sequenz gemal
Fig. 1;

(xii) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 24591 bis 26513 (ORF 5) der Sequenz gemal
Fig. 1;

(xiii) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 26597 bis 27517 (ORF 4) der Sequenz gemaf
Fig. 1;

(xiv) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 29858 bis 30400 (ORF 3) der Sequenz gemaf
Fig. 1;

(xv) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 31220 bis 32392 (TubA) der Sequenz gemal Fig. 1;
(xvi) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 33056 bis 32397 (ORF 2) der Sequenz gemaf
Fig. 1;

(xvii) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 34195 bis 33074 (TubZ) der Sequenz gemaf
Fig. 1;

(xviii) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 35422 bis 34205 (ORF 1) der Sequenz gemaf
Fig. 1;

(xix) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 35522 bis 40147 (TubB) der Sequenz gemaf
Fig. 1;

(xx) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 40144 bis 48021 (TubC) der Sequenz gemal Fig. 1;
(xxi) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 48011 bis 58558 (TubD) der Sequenz gemaf
Fig. 1;

(xxii) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 58551 bis 62096 (TubE) der Sequenz gemal
Fig. 1;

(xxiii) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 62103 bis 70616 (TubF) der Sequenz gemaf
Fig. 1;

(xxiv) ss-DNA-Molekdl, das mit einem Molekul geman (i), (i), (iii), (iv), (v), (vi), (vii), (viii), (ix), (x), (xi), (xii),
(xiii), (xiv), (xv), (xvi), (xvii), (xviii), (xix), (xx), (xxi), (xxii) oder (xxiii) unter stringenten Bedingungen hybridi-
sierbar ist und insbesondere dieselbe Anzahl von Basen aufweist; und

(xxv) ss-DNA-Molekdl, das mit einem ss-DNA-Molekiil geman (i), (i), (iii), (iv), (v), (vi), (vii), (viii), (ix), (x),
(xi), (xii), (xiii), (xiv), (xv), (xvi), (xvii), (xviii), (xix), (xx), (xxi), (xxii) oder (xxiii) hinsichtlich seiner Nucleotid-An-
zahl oder seiner Nucleotid-Sequenz zu jeweils 90, 91, 92, 93, 94, 95, 96, 97, 98, 99 oder 100% homolog
ist, jedoch von diesem ss-DNA-Molekul hinsichtlich seiner Nucleotid-Anzahl und/oder seiner Nucleotid-Se-
quenz in mindestens einem Nucleotid abweicht; und

(xxvi) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz, die zur Sequenz eines Molekils geman (i), (ii), (iii), (iv), (v), (vi),
(vii), (viii), (ix), (x), (xi), (xii), (xiii), (xiv), (xv), (xvi), (xvii), (xviii), (xix), (xx), (xxi), (xxii), (xxiii), (xxiv) oder (xxv)
komplementar ist.

[0006] Ferner betrifft die Erfindung ein ds-DNA-Molekll aus einem derartigen erfindungsgemafien
ss-DNA-Molekil und einem dazu komplementaren Strang.

[0007] Gemal einer weiteren Ausflihrungsform betrifft die Erfindung ein ss-DNA-Molekdil, ausgewahlt aus der
folgenden Gruppe:

(i) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 35747 bis 36769 (Domane C des tubB-Gens) der Se-
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quenz gemaR Fig. 1;

(i) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 37184 bis 39817 (Domane A des tubB-Gens) der Se-
quenz gemaR Fig. 1;

(iii) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 38369 bis 39730 (Domane NMT des tubB-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(iv) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 39818 bis 40069 (Doméane PCP des tubB-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(v) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 40372 bis 41397 (Domane C des tubC-Gens) der Se-
quenz gemaR Fig. 1;

(vi) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 41824 bis 43215 (Doméane A des tubC-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(vii) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 43216 bis 43461 (Domane PCP des tubC-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(viii) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 43552 bis 44574 (Doméane C des tubC-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(ix) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 44980 bis 47631 (Doméane A des tubC-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(x) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 46153 bis 47547 (Domane NMT des tubC-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(xi) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 47632 bis 47868 (Doméane PCP des tubC-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(xii) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 48011 bis 49321 (Domane KS des tubD-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(xiii) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 49622 bis 50584 (Domane AT des tubD-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(xiv) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 51473 bis 52309 (Doméane KR des tubD-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(xv) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 53066 bis 53980 (Domane ER des tubD-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(xvi) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 54158 bis 54460 (Domane ACP des tubD-Gens)
der Sequenz gemal Fig. 1;

(xvii) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 54461 bis 55870 (Domane HC des tubD-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(xviii) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 56000 bis 57412 (Domane A des tubD-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(xix) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 57413 bis 57643 (Domane PCP des tubD-Gens)
der Sequenz gemal Fig. 1;

(xx) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 58689 bis 59714 (Doméane C des tubE-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(xxi) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 60156 bis 61697 (Domane A des tubE-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(xxii) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 61698 bis 61967 (Doméane PCP des tubE-Gens)
der Sequenz gemal Fig. 1;

(xxiii) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 62127 bis 63320 (Doméane KS des tubF-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(xxiv) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 63711 bis 64676 (Doméane AT des tubF-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(xxv) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 64959 bis 65882 (Domane KR des tubF-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(xxvi) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 65985 bis 67061 (Domane CMT des tubF-Gens)
der Sequenz gemal Fig. 1;

(xxvii) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 67242 bis 67829 (Doméane DH des tubF-Gens)
der Sequenz gemal Fig. 1;

(xxviii) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 68247 bis 69128 (Doméane ER des tubF-Gens)
der Sequenz gemal Fig. 1;

(xxix) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 69360 bis 69605 (Doméane PCP des tubF-Gens)
der Sequenz gemal Fig. 1;

(xxx) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 69759 bis 70586 (Doméane TE des tubF-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(xxxi) ss-DNA-Molekdl, das mit einem Molekil geman (i), (ii), (iii), (iv), (v), (vi), (vii), (viii), (ix), (x), (xi), (xii),
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(xiii), (xiv), (xv), (xvi), (xvii), (xviii), (xiv), (xx), (xxi), (xxii), (xxiii), (xxiv), (xxv), (xxvi), (xxvii), (xxviii), (xxix) oder
(xxx) unter stringenten Bedingungen hybridisierbar ist und insbesondere dieselbe Anzahl von Basen auf-
weist;

(xxxii) ss-DNA-Molekil, das mit einem Molekll gemaf (i), (i), (iii), (iv), (v), (vi), (vii), (viii), (ix), (x), (xi), (xii),
(xiii), (xiv), (xv), (xvi), (xvii), (xviii), (xiv), (xx), (xxi), (xxii), (xxiii), (xxiv), (xxv), (xxvi), (xxvii), (xxviii), (xxix) oder
(xxx) hinsichtlich seiner Nucleotid-Anzahl oder seiner Nucleotid-Sequenz zur jeweils 90, 91, 92, 93, 94, 95,
96, 97, 98, 99 oder 100% homolog ist, jedoch von diesem ss-DNA-Molekdl hinsichtlich seiner Nucleotid-An-
zahl und/oder seiner Nucleotid-Sequenz in mindestens einem Nucleotid abweicht; und

(xxxiii) ss-DNA-Molekl mit einer Sequenz, die zur Sequenz eines Molekils geman (i), (ii), (iii), (iv), (v), (vi),
(vii), (viii), (ix), (x), (xi), (xii), (xiii), (xiv), (xv), (xvi), (xvii), (xviii), (xiv), (xx), (xxi), (xxii), (xxiii), (xxiv), (xxv), (xx-
vi), (xxvii), (xxviii), (xxix), (xxx), (xxxi) oder (xxxii) komplementar ist.

[0008] Ferner betrifft die Erfindung ein ds-DNA Molekiil aus einem derartigen ss-DNA-Molekiil und einem
dazu komplementarem Strang.
[0009] Ferner betrifft die Erfindung Varianten oder Mutanten, die aus einer Substitution, Insertion oder Dele-
tion von Nucleotiden oder einer Inversion von Nucleotid-Segmenten eines erfindungsgemaflen ss-DNA-Mole-
kils oder eines erfindungsgemafien ds-DNA-Molekils resultieren, wobei diese Varianten und Mutanten En-
zym-Varianten oder Enzym-Mutanten fiir die Produktion von Sekundarstoff(en) mit den eingangs geschilderten
und fur Tubulysine charakteristischen Eigenschaften kodieren, insbesondere mit der cytostatischen Wirkung.
Der Fachmann ist mit Massenscreening vertraut.
[0010] Ferner betrifft die Erfindung RNA

(a) mit einer Sequenz entsprechend der eines erfindungsgemafen ss-DNA-Molekiils oder

(b) mit einer Sequenz einer RNA gemal (a), aber in Gegenrichtung (anti-sense), oder

(c) mit einer Sequenz einer RNA gemal (a) oder (b) und mit einem dazu komplementaren Strang,

jeweils gegebenenfalls als Element eines rekombinanten Vektors.

[0011] Gemal einer weiteren Ausfiihrungsform betrifft die Erfindung einen rekombinanten Vektor, insbeson-
dere Expressionsvektor mit einem erfindungsgemafen DNA-Molekul.

[0012] Gemal einer weiteren Ausfiihrungsform betrifft die Erfindung eine Zelle, insbesondere zur Expression,
in die ein erfindungsgemafes DNA-Molekil oder ein erfindungsgemafer Vektor integriert ist.

[0013] Die erfindungsgemalfe Zelle kann sich von kultivierbaren Bakterien wie Myxobakterien wie Angiococ-
cus, insbesondere A. disciformis, Archangium, insbesondere A. gephyra, Escherichia coli, Pseudomonaden
oder Actimomyceten herleiten.

[0014] GemalR einer weiteren Ausfiuhrungsform betrifft die Erfindung eine Verwendung eines erfindungsge-
maRen Vektors flur die Transformation von Zellen oder Organismen zur transienten oder permanenten Expres-
sion eines oder mehrerer Proteine (Expressionsprodukt(e)), das (die) durch eine DNA (ssDNA oder dSDNA)
des Vektors kodiert wird (werden).

[0015] GemaR eine weiteren Ausfuhrungsform betrifft die Erfindung eine Verwendung einer erfindungsgema-
Ren Zelle zur enzymatischen Biosynthese, Mutasynthese oder Partial-Synthese eines Tubulysins, insbeson-
dere Tubulysin A, B, C, D, E und/oder F.

[0016] Gemal einer weiteren Ausflihrungsform betrifft die Erfindung ein Expressionsprodukt eines erfin-
dungsgemalien DNA-Molekiils oder eines erfindungsgemalfen Vektors oder einer erfindungsgemafien Zelle.

1. Identifizierung des Tubulysin-Biosyntheseclusters in Angiococcus disciformis An d48 durch mariner Trans-
poson-Mutagenese mittels pMycoMar

[0017] Die Identifizierung des Tubulysin-Biosyntheseclusters wurde durch die Erstellung einer Transpo-
son-Mutantenbank aus Angiococcus disciformis An d48 mittels pMycoMar durchgefiihrt. Rubin & Mekalanos
(1999) entwickelten aus dem mariner Element Himar1 das Plasmid pMycoMar, welches ein einfaches Trans-
positonssystem darstellt, das effizient Bakterien in vivo infizieren und Insertions-Mutanten generieren kann.
Dieses Plasmid enthalt das Mini-Transposon magellan4, bei dem das Tn5 Kanamycin-Resistenzgen und der
oriR6K von den inverted repeats des Himar1 flankiert sind. Zusatzlich ist die Himar1 Transposase unter der
transkriptionalen Kontrolle des T6 Promotors in das mycobakterielle Temperatur-sensitive Replicon pPR23 klo-
niert worden. Das pMycoMar kodiert ebenfalls ein Gentamycin-Resistenzgen.

[0018] Das Himar1 zeichnet sich bei der Transposition durch eine TA Dinucleotid-Erkennungssequenz aus.
Daher kann es zufallig in ein Wirts-Genom integrieren und statistisch gesehen alle aktiven Gene durch eine
Insertions-Mutation ausschalten. Aufgrund dieser Tatsache sollte eine Mutantenbank aus An d48 generiert und
das Tubulysin-Biosynthesecluster durch eine Knockout-Mutante identifiziert werden.

[0019] Alternativ kann man auch von Archangium gephyra DSM 11092 ausgehen und nach einem Protokoll
von Biozym Diagnostic (Oldendorf, DE; Katalog TSM99K2; pEZ::TN<KAN-2> Tnp Transposome-Kit) arbeiten.
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1.1 Generierung der Mutantenbank

[0020] Fur eine Elektrotransformation von A. disciformis An d48 wurden zwei verschiedene Protokolle ver-
wendet. Diese Protokolle wurden fiir die Myxobakterien Stigmatella aurantiaca (Stamm & Plaga; 1996) und My-
xococcus xanthus (Kashefi & Hartzell, 1995) etabliert. Die beiden Methoden zeigten in der Transformationsef-
fizienz des A.disciformis An d48 keinen Unterschied, so dass die Elektrotransformation zur Erstellung der
Transposonbank nach dem Protokoll fiir Stigmatella aurantiaca durchgefiihrt wurde. Im folgenden sind die bei-
den Protokolle aufgefihrt.

1.1.1. Elektrotransformation von Angiococcus disciformis An d48 nach Stigmatella aurantiaca-Protokoll

[0021] Eine in 50 ml Tryptonmedium (10 g Trypton; 2 g MgS04,; 0,1 % Vitamin B12 [10 ng/ml]; 0,2 % Glucose
auf 1 | Medium; pH 7,2) gewachsene A. disciformis Kultur wird bis 2 * 10® Zellen/ml bei 30°C kultiviert. Ausge-
hend von einer Generationszeit von 6 Stunden, wurde diese Kultur am Vortag so angeimpft, dass rechnerisch
diese Zelldichte erreicht wird. Die Kultur wird bei 20°C abzentrifugiert (20 min; 4000 rpm) und die Zellen im
gleichen Volumen Waschpuffer (6 mM HEPES/NaOH, 0,5 mM CaCl,; pH 7,2) resuspendiert. Nach erneuter
Zentrifugation wird in 25 ml Puffer resuspendiert und erneut abzentrifugiert. Vor diesem Zentrifugationsschritt
wird die absolute Zellzahl innerhalb der 25 ml bestimmt, so dass rechnerisch 1 * 10° Zellen/ 40 pl resuspendiert
werden.

Elektroporationsbedingungen:

[0022] 1-3 pg DNA und 40 pl Zellsuspension werden gemischt und in eine auf Eis gekiihlte Elektroporations-
kuvette (0,1 cm) gegeben. Die Elektroporation wird bei 200 Q, 25 mF und 0,85 kV/cm durchgefiihrt.

[0023] Direkt nach der Elektroporation wird 1 ml Tryptonmedium zugegeben. Nach Transfer in 50 ml Trypton-
medium werden die Zellen fur eine phanotypische Expression 6 h bei 30°C geschuttelt. Danach wird die Kultur
abzentrifugiert (20 min, 4000 rpm, 20°C) und in 1 ml Trypton resuspendiert. Ausgehend von einer 100 %-igen
Uberlebensrate der Zellen wird eine Verdinnungsreihe erstellt und 1*10%-1*10* Zellen werden mit 3 ml Tryp-
ton-Softagar auf Kanamycin haltigen (50 ug/ml) Tryptonplatten plattiert. Diese Platten werden bei 30°C inku-
biert und nach 5-8 Tagen sind die ersten Klone zu sehen.

1.1.2. Elektrotransformation von Angiococcus disciformis An d48 nach Myxococcus xanthus-Protokoll

[0024] Die Wachstumsbedingungen der Vor- und Hauptkultur sowie Zentrifugationen und das abschlieRende
Einengen der Zellzahl wurden genauso durchgefiihrt wie unter 1.1.1. angegeben ist. Dies ist abweichend vom
Standardprotokoll fiir Myxococcus xanthus optimiert worden.

Elektroporationsbedingungen:

[0025] 1-3 pg DNA und 40 pl Zellsuspension werden gemischt und in eine auf Eis gekiihlte Elektroporations-
kuvette (0,1 cm) gegeben. Die Elektroporation wird bei 400 Q, 25 pF und 0,65 kV/cm durchgefiihrt.

[0026] Direkt nach der Elektroporation wird 1 ml Tryptonmedium zugegeben und in einem 1,5 ml Eppen-
dorf-ReagenzgefaR fiir 6 h bei 30°C geschiittelt. Ausgehend von einer 100%-igen Uberlebensrate der Zellen
wird eine Verdinnungsreihe erstellt und 1*10%-1*10* Zellen mit 3 ml Trypton-Softagar auf Kanamycin haltigen
(50 pg/ml) Tryptonplatten plattiert. Diese Platten werden bei 30°C inkubiert und nach 5-8 Tagen sind die ersten
Klone/Mutanten zu sehen, die mittels Impfoése gepickt wurden.

1.2 Kultivierung der Transposonmutanten

[0027] Die Mutanten wurden in 96'er Mikrotiter-Platten in 200 pl M7-Medium (5 g Probion; 1 g CaCl,; 1 g
MgSO4,; 1 g Hefeextrakt; 5 g Starke; 10 g HEPES; 0,1 % Vitamin B12 [10 ng/ml] auf 1 | Medium; pH 7,4) bei
32°C inkubiert und nach 10 Tagen eine Kopie der gesamten Bank erstellt. Daflir wurden 50 pl Kultur jeder Mu-
tante in neue Mikrotiter-Platten mit 100 pl M7-Medium transferiert. Nach weiteren sieben Tagen Inkubation wur-
de eine Kopie bei -80°C als Dauerkulturen eingefroren. Die verbleibende Kopie der Bank wurde extrahiert, der
Extrakt mittels Toxizitatstest auf generierte Tubulysin Knockout-Mutanten untersucht.

[0028] Bei der Identifizierung von Mutanten, die in dieser Analytik Veranderungen zum Wildtyp zeigten (keine
Zellkernfragmentierung), wurden diese aus der Dauerkultur rekultiviert. Zur Kontrolle der erzielten Ergebnisse
sollten 50 ml M7-Medium GroRkulturen der entsprechenden Mutanten erneut getestet werden. Bei eventuellen
Tubulysin Knockout-Mutanten wurden die Extrakte zunachst tber einen HPLC-Lauf fraktioniert und anschlie-
Rend die Fraktionen mittels Toxizitatstest auf Tubulysin untersucht. Durch die vorhergehende Fraktionierung
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wird eine Maskierung der Tubulysin-Wirkung durch Myxothiazol vermieden. Da die beiden Sekundarmetabolite
verschiedene Retentionszeiten bei der Elution von einer C-14 Saule besitzen, liegen beide im folgenden Toxi-
zitatstest in unterschiedlichen Fraktionen vor.

1.3 Toxizitatstest

[0029] Die Mini-Kulturen aus den 96'Mikrotiterplatten wurden nach Kultivierung durch Stickstoff-Begasung auf
einem Heizblock bei 37°C eingetrocknet. Danach wurden die Zellpellets tiber 2 h in 100 pl Methanol resuspen-
diert und jeweils 10 pl fiir den folgenden Toxizitatstest eingesetzt, um eine Tubulysin-Produktion der jeweiligen
Mutante detektieren zu kdnnen.

[0030] Fur diesen Test werden L929 Zellen in DMEM-Medium (Invitrogen, Groningen) bei 37°C kultiviert und
danach mittels Zellschaber vorsichtig geerntet. Diese Zellsuspension wird anschlieRend 1 : 10 mit DMEM ver-
diinnt und 120 pl pro Offnung einer 96'Mikrotiterplatte verteilt. Diese werden anschlieRend mit den 10 pl Zell-
extrakt der einzelnen Transposon-Mutanten versetzt und fir finf Tage bei 37°C inkubiert. Nach dieser Inkuba-
tionszeit werden die L929 Zellen mikroskopisch auf Zellkernfrakmentierung untersucht, was ein Zeichen fir Tu-
bulysineinwirkung ist. Bei Zellen, die keine Zellkernfragmentierung zeigten, wurden die entsprechenden Mu-
tanten als mutmalfiliche Tubulysin Knockout-Mutanten identifiziert. Die Extrakte dieser Mutanten wurden in 50
ml M7-Medium ( + 1 ml Absorber-Harz XAD-16 von Rohm & Haas) angezogen und die Zellkerne der L929-Zel-
len nach durchgefiihrtem Toxizitatstest zusatzlich durch eine Anfarbung des Chromosoms mittels DAPI-Far-
bung auf eine Zellkernfragmentierung bzw. Tubulysin-Produktion untersucht.

1.4 Bestimmung des Integrationsgenortes der Tubulysin Knockout-Mutanten in der An d48 mariner vermittelten
Mutantenbank mittels Transposon-recovery

[0031] In der generierten Mutantenbank konnten mittels Toxizitatstest fiinf Mutanten identifiziert werden
(MutT176, 524, 781, 794 und 929), die kein Tubulysin produzierten. Dieses Ergebnis konnte nach Rekultivie-
rung der Mutanten aus der Dauerkultur und erneuter Analyse bestatigt werden. Um Informationen zu erhalten,
in welchen Bereich des Genoms das Himar1 Element transponiert ist, wurde ein Transposon-recovery durch-
gefuhrt. Bei dieser Methodik wird die chromosomale DNA der jeweiligen Mutante mit verschiedenen Restrikti-
onsenzymen geschnitten, die nicht innerhalb der bekannten magellan4 Sequenz schneiden. Die restringierte
DNA wird ligiert, nach Transformation in DH5a/Apir-Zellen wird auf Kanamycin haltigen LB-Platten bei 37°C in-
kubiert. Auf diesen Platten kdnnen nur solche E.coli Zellen wachsen, die ein Plasmid mit dem magellan4 und
somit dem Tn5 Kanamycin-Resistenzgen enthalten. Solch ein Plasmid enthalt an den Enden des Transposons
chromosomale DNA aus An d48. Diese Plasmide kdnnen in den E.coli Zellen DH5a/Apir replizieren, da inner-
halb der Transposon Sequenz der oriR6K sitzt. Das Transposon wurde so aus dem jeweiligen Genom isoliert
und mit den Primern K388 und K389 ansequenziert. Die erhaltenen Sequenzen wurden dann gegen die Gen-
bank auf Homlogien zu bekannten Genen hin untersucht und zeigten dabei hohe Ahnlichkeiten zu nicht ribo-
somalen Peptidsynthetasen (NRPS) aus bekannten Sekundarmetabolit-Biosynthesegenclustern wie denen
des Myxothiazols, Nostopeptolids und Saframycins. Diese Analysen waren eindeutige Hinweise dafiir, dass es
sich dabei um Sequenzfragmente aus dem gesuchten Tubulysin-Gencluster handet. Durch Restriktions- und
Southernanalysen wurde die GréRe der einzelnen Transposon-Plasmide und ihre relativen Integrationsorte zu-
einander (innerhalb des Genclusters) bestimmt.

1.4.1. Transposon-recovery

[0032] Isolieren chromosomaler DNA nach Standardprotokollen aus 50 ml Tryptonmedium-Kultur jeder A. dis-
ciformis An d48 Mutante. Von dieser DNA werden 5 pg fir die folgende Ausklonierung des Transposons ver-
wendet, indem zunachst eine Restriktion durchgefihrt wird. Dabei wurden die Enzyme Notl und BamHI ver-
wendet, die keine Restriktionsstelle innerhalb des magellan4 haben und statistisch relativ haufig in GC-reicher
DNA schneiden sollten.

[0033] Verdau der genomischen DNA mit Notl bzw. BamHI: 5 yg DNA + 3 pl 10 x NEB Puffer + 3 pl 100 x
BSA + 10 U Restriktionsenzym (BamHI| bzw. Notl) + x pl dest. H,O

30 pl Ansatz fiir 3 h bei 37°C inkubieren = wiederum 10 U Enzym zu den Restriktionsansatzen zugeben und
weitere 2 h bei 37°C inkubieren.

Fallen der restringierten DNA und folgende Ligation
[0034] Der gesamte Restriktionsansatz von 30 pl wird mit 1 Vol. Chloroform/Phenol versetzt und fir 10 min.

zentrifugiert (13.200 rpm; 20°C). Der Uberstand wird in ein neues ReaktionsgefaR tiberfiihrt und mit 1/10 Vol.
3 M NaOAc und 2,5 Vol. 100% EtOH versetzt. Zum fallen der DNA wird das Reaktionsgefal fir 1 h bei —20°C
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inkubiert und anschlieBend fiir 30 min. zentrifugiert (13.200 rpm; 4°C). Der Uberstand wird verworfen und das
Pellet dreimal mit 70% EtOH gewaschen, wobei man jeweils 5 min. zentrifugiert (13.200 rpm; 20°C). Nach dem
Verwerfen des Uberstandes wird das Pellet bei 37°C getrocknet und in 15 pl H,O resuspendiert. Fir die an-
schlieRende Ligation werden die gesamten 15 pl der gefallten DNA verwendet.

[0035] Ligationsansatz: 15 pl DNA + 4 pl 5 x Ligasepuffer (NEB) + 1 yl NEB Ligase 20 pl Ansatz Gber Nacht
bei 16°C inkubiert

= wiederum 1 pl Ligase zu den Ligationsanséatzen und UN bei 16°C inkubieren.

Elektrotransformation der Ligationsanséatze in den E. coli Stamm DH5a-Apir

[0036] 1-3 pl der Ligationsansatze und 50 yl DH5a-Apir Zellen werden gemischt und in eine auf Eis gekihlte
Elektroporationskuvette (0,1 cm) gegeben. Die Elektroporation wird bei 200 Q, 25 mF und 1,25 kV/cm durch-
gefihrt. Die Zellen werden danach in 1 ml LB-Medium (10 g Trypton; 10 g NaCl; 5 g Hefeextrakt auf 1 | Medium)
aufgenommen und fur 1 h bei 37°C inkubiert. Danach werden sie auf Kanamycin-haltigen (50 pg/ml) LB-Platten
ausplattiert. Nach einem Tag Inkubation bei 37°C kénnen die Klone gepickt werden. Dabei kdnnen nur Zellen
anwachsen, die ein Transposon-Plasmid beinhalten und damit eine Tn5-Kan® vermittelte Resistenz besitzen.

1.5 Sequenzauswertung des Tubulysin Biosynthese-Genclusters aus pMutT794/Notl

[0037] Das Transposon-Plasmid pMutT794/Notl enthalt 52985 bp chromosomale DNA aus Angiococcus dis-
ciformis An d48. Zusammen mit dem Himar1 Minitransposon magellan4 (2199 bp), das bei Basenpaar 37317
bp in das Plasmid integriert ist, wurden 55184 bp sequenziert. Insgesamt 21760 bp stammen aus kodierenden
Genen des Tubulysin-Genclusters und 31219 bp enthalten kodierende Gene, die wahrscheinlich nicht zum
Gencluster gehéren. Bei diesen ORF's handelt es sich zum Teil um Regulatorgene, die die Expression des Tu-
bulysins beeinflussen kénnen. Sequenzvergleiche mit den Transposon-Plasmiden der anderen Tubulysin
Knockout-Mutanten zeigten, dass das magellan4 bei den Mutanten MutT781 (36975bp) und MutT929 (36197
bp) innerhalb von 1658 bp zu MutT794 in das Biosynthese-Gencluster transponiert sind.

[0038] Aufder Sequenz ist der Start des Tubulysin-Genclusters mit drei NRPS-Modulen (tubA-C), einem Cy-
clodeaminase kodierendem Gen (tubZ) und einem PKS-Modul (tubD) enthalten. Desweiteren liegen innerhalb
des Genclusters ein Anionentransporter kodierendes Gen (ORF1), das eventuell zum Austransport des Tubu-
lysins aus der Zelle dient und ein weiterer ORF (ORF2), dessen Funktion nicht bekannt ist. Die grundsatzliche
Anordnung der Gene, sowie der einzelnen Domanen mit einer N-Methyltransferase innerhalb der Adenylie-
rungsdomanen (A) von tubB und tubC, entsprechen dem erfindungsgemafRen Aufbau des Genclusters und der
damit verbundenen Tubulysin-Biosynthese. Die Methyltransferase-Domanen (NMT) sind aber im Gegensatz
zu bekannten Genclustern-Strukturen nicht zwischen der Adenylierungs- und Thiolierungs-Doméne (PCP) lo-
kalisiert, sondern zwischen A8 und A9 innerhalb der Adenylierungs-Domane (A) (hoch konservierte Regionen
innerhalb der Adenylierungs-Démanen von NRPS; Konz & Marahiel 1999). Unbekannt ist ebenfalls die Funk-
tion von tubA, da dieses eine unvollstandige Kondensationsdomane kodiert, die fir die Biosynthese theore-
tisch nicht bendtigt wird. Die am Ende der bekannten Sequenz liegende Polyketidsynthase (PKS) enthalt eine
Ketoacylsynthase- (KS), Acyltransferase- (AT) und Ketoreduktase- (KR) Domaéane.

[0039] Die restliche Sequenz des Tubulysin-Biosynthesegenclusters wurde aus einer Cosmidbank von An
d48 (hinterlegt bei der DSMZ) unter Standardbedingungen identifiziert. Die Gesamtsequenz, die in das Patent
aufgenommen werden soll betragt somit 70782 bp.

[0040] Das auf der ersten Halfte der Sequenz endende PKS-Modul (tubD) geht auf der neu erhaltenen Se-
quenz weiter und beinhaltet neben den schon erwahnten KS, AT und KR-Doméanen eine Enoylreduktase (ER)
und ein Acyl Carrier Protein (ACP). In der folgenden Sequenz von tubD wird eine NRPS kodiert, die eine He-
terozyklisierungs- (HC), Adenylierungs- (A) und Peptidyl Carrier Protein- (PCP) Domane tragt. Des weiteren
folgen die Gene tubE und tubF. Das Gen tubE kodiert eine NRPS mit den Domanen C, A und PCP. Auf tubF
wird eine PKS mit der folgenden Domanen-Anordnung kodiert: Ketoacylsynthase (KS), Acyltransferase (AT),
Ketoreduktase (KR), C-Methyltransferase (CMT), Dehydratase (DH), Enoylreduktase (ER), Acyl Carrier Prote-
in (ACP) und schlieBlich eine Thioesterase, die fir die Abspaltung des fertigen Tubulysins in Form einer freien
Saure vom Multienzymkomplex sorgt. Der Insertionsort des Transposons magellan4 liegt bei der MutT176 bei
Basenpaar 54579 innerhalb des Biosynthesegenclusters. Der Insertionsort der Mutante MutT524 liegt nicht auf
der uns bekannten Gencluster-Sequenz.

[0041] Wir postulieren daher, dass der Insertionsort innerhalb eines fir eine Acyltransferase kodierenden Ge-
nes liegt, das downstream vom Tubulysin-Biosynthesegencluster liegt und eine posttranslationale Funktion zur
Modifikation des Tubulysins hat.
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Figur 1
<110>

<120>

<130>

<l60> 1
<170>
<210> 1
<211>
<212>
<213>

<400> 1
gcggccgect

ttgtcgecegt
tcgccctgeg
tcaccctcct
gccecggttga
aggtcatggt
gcgtcctgcea
ttcagctcct
tgggccgégg
gtgctctcgg
tcctgaaget
acgtccgggg
atctcctget
acgaggcccg
ggcggcttgg
tagccgcecgece
ttcaccttgg
gcggcgatga
tccgggtacyg
atctcctcgg
tacacgagca
ttcgccaget

gcggectege

13289

70782
DNA
Angiococcus disciformis

tcttcaccgce
gcaccttgcce
tcacctcgeg
ccgcctcgge
actcgcgcecat
ggtcggatgg
cctgegtgte
ggcccaggtc
cggaggggga
acggcggcgt
tggccttgeg
gcgecttgge
cggcgceggge
ccagcgggac
cgcccggcege
agcgctccag
tggcgggcga
ccggcecgecat
gggcaatcat
tgatgaacgg
cccggegegt
cgatgtacca

cgaagctgta
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SEQUENCE LISTING

Tubulysin-Biosynthesegene

PatentIn version 3.1

gggggcctceyg
gggagcggte
cgtgggcage
gccctecggcec
cgcgtegtcece
cgacaggccc
cccggectceg
cacgccgcecece
ggcaccctct
ctctggcatg
ctccttcage
cacgaagttg
aatctccttce
gtagatctcc
tccecaccgtce
cagctecgege
caggttgctc
ctcgeccttcec
gatgctgtcc
catgaacggg
ggagtccttc
gtcgcagaac

cgactccagc

gcctectegg
gccttcecttet
atgtcccegt
ggcgtctege
accagcccca
tccttegtge
gacgcggtgce
ttctcttect
tcegeggtgg
gcgggctecg
tcctcgacge
gggttctcca
ttcaaccgcet
aggttggagc
acctcggaca
gtgcgcacgt
tcgcegcegga
gccgecctegt
gtcggceeggg
tgcagcagcc
gccgcecgegt
tcecgeccaga

agcgcgcgeg

tggtcgggge
tcgaggcgga
gggccttcac
gggtgtcgcecce
tggtcatgta
cctegegcecag
cggtctcgece
gattcgggge
gggtgctgcet
gggcaatccg
gggcgcggtce
gcttgegecag
cgcgctecege
ccacgaaggc
ggccggcecag
ccgcegetetg
tggtgcgcag
ccacgtgcgce
ccatcggcag
gcaggatgcg
cctcgcegta
ggaactggta

cctcecgtggt
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gggcgccagce
gcgcacgggc
cgggccggac
accctccttg
cgccacgccg
cttcgcgage
cagttcaccc
gaccttcacc
ctcgggagtg
ctgcaggtgg
cttctecacce
cacgccggcce
gtccaggtcg
ggcggectge
éggcatgagg
caccaccgcc
gccctecgatg
cgcgteccggce
cttctgccag
gtccaggcag
cagcgagccc
gagcgtggag

ggcgcgetgg

60

120

180

240

300

360

420

480

540

600

660

720

780

840

900

960

1020

1080

1140

1200

1260

1320

1380



aggcgggaga
tccatccgga
ccgaaggcct
gtgagcgagg
aaccggttct
gggtcgatga
gcgtgcaggt
atccgggcga
aaggtcttca
gacgagaacc
gggcaggact
cccaccttca
cacgaggtgce
cagtcgtgga
ttegtgcggce
aaccactgcg
ttcagcatgt
tgcttgcgeg
gccgecttegt
ttgaagtcgt
tcegegtecg
gccagcccca
gtctccggge
atgtgccaga
gtgcggcacg
tacaggcgca
tcgcggetcee
tacttgccct
ctcttgcect
tggtcecgtge

atgtcctgga

gaatccagcg
agtcgccéat
tgtagccctc
cgagcgtgaa
tcagcgtegg
cgttcceccectt
acacggtgeg
cccagaagaa
gctccggegt
aggtgtccag
tcggctgcetce
ccgtggggge
agtagtacge
tgttgcgcecat
cctgctccac
gagacaggcg
ggggctctte
cctcgaagceg
ccaggatggt
gcgccggegt
cgatgatggg
ggtagcgctc
gtgtggtggce
tggagccctt
aggggcacca
cgaagacctc
agtccagcga
tccactcecca
cggtcttctt
cggggagcca

tggtggcggt
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gtccgccage
gttcatcagg
gagccggtcecce
gcgcagcgceg
ctggagcttg
cgtcttggac
gaagggcaca
gatgatgtcg
ctcacgcgge
cacgtccggg
gcgcgegacyg
gtccagcggce
gggaatctgg
ccagtggaag
cgcctecgatg
tggctccacce
cttctccagce
atccatgccg
gagcatgggc
caccttcacc
aatctcgcgg
gtecctcecggg
cacggtgagce
cttecgactee
gttgatgagc
gcgcacggceg
ggcgcccagg
gacgcgctce
cagctccttce
cagggtgttg

gagcgegtgg

gtcagtgtgce
gcgaagcggc
atcgacagct
tcegegecga
tcggecgggg
atcttctggce
tcccccatga
tggcccgtet
cagcccagcg
tcctggatga
atgggctccg
aggtccgtgt
tggccccace
aacgtgttcg
gccggcectteg
accgtggcge
agcccctget
gcgtacttgce
agcttgtgcc
acgccggtgce
tcggtcageg
tggatggcca
gtgcggtcge
tcgtgcteca
ttctgggccc
gcggaggact
aagcggtgct
aggaaggcgg
tccaccacca
aagccgctca

ccgatgtgga
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tccggtcecag
tggcgttcca
tgatgtcgceg
acggcggcat
cgccgaggac
ccttctegte
agtggatgcce
ccatgacgga
tggagaacgg
aggacgcgcc
cgcgegcgaa
cgtcgecctg
acagctggceg
tccaggacte
ccagcggttce
agcgctggcea
ccgtgaggtce
cggtctectt
gcaggcccgt
cgaacttegg
gcagcttcac
ccgeggtgtce
tgtccttgac
cctccaagtc
ggtacatcag
gctcgtccat
gctcgeccegat
cgcggcegag
tctgegtgge
tcegettccea

ggctgcccegt

cgggccggec
cagcttgttg
gcecctgetgg
gccctgcggg
gatgtccagg
gcgcaccatc
catcatcatc
cgtcgggtag
ccacaggccg
gccgcacttce
gtccaccceg
ccgcgggcetg
gctgacgcac
ggggacgaac
aatcttgatg
ggtgcccacg
cgccagcacc
cgtcatcecgg
ctggtagtcg
gtccaccage
gctcttgcceg

gcccagcecatc

ggggtagcgg
gctgagggceg
gccctcetteg
ggtgaagcgce
gcgggcgecg
gtcgtgccgyg
gatgccggeg
gcgegcgagyg

cacgttgggc

1440

1500

1560

1620

1680

1740

1800

1860

1920

1980

2040

2100

2160

2220

2280

2340

2400

2460

2520

2580

2640

2700

2760

2820

2880

2940

3000

3060

3120

3180

3240



ggcggcagea
cgctccatcc
agttcagtgg
ggtcttggag
agccgctcga
atcttctcga
ccatccgegyg
gcggcecgteg
agcgagtcct
aggccgaacg
agcggcgegyg
ggacgggcca
tgcccggege
ggcggcatge
ggcccecggeg
gcgcccggag
ggcggcattc
cccggaggac
ggcgcgcececg
gggcgcacct
ttcaccttgt
gcggcgceggyg
atgccctggg
ggcatcatca
tccagccegt
accttgcgga
ctcgggggge
cgcggccctg
tgcgctgceag
tggtggtctc
cgttccggece

gcagcgcggyg

cgatggagaa

agcaggcgta

tgtcggtcat

agaggttaag
gctcctcacyg
tgacctcgceg
cggtcggacg
gggggccgcece
cgatgctgat
ggtccctcge
cgccgeccegg
tgcecggegcece
ggacgcaccc
ccgggccegyg
ggcgggecat
caccecggagg
caggccccegg
gcggcacgcc
gctgegggcec
gcgtggccgce
cgagcagecac
cgcggttctce
tggcegggte
catcggcgag
tgtccaccgce
tggtgagcga
gtcccacccce
tatcaagcgg
gtccaggaac
cggctcgaag
ggccagctcc

gaccgagcag
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ggcgggcettyg
ccagcgggcce
tgcggacggce
gcgaggaacg
gatgatggtc
ggaggccttc
ggccgtggec
catgtccagg
ggaaggctgg
gcgggcegece
aggacgcggyg
ggcccacccg
ggcggaggcg
aggacgcgge
gcccggtcecec
cggcattcca
aggacgcgge
cggctgggtg
cggaggcacc
ggaggccggce
ctggctcteg
gtcgaaggcc
gctcttcagg
gacgacgtcc
ggtcacctga
gtcatcggcg
cctgaattcg
ggcagcttac
agcacggagc
tgctgcagca
gtgaggatga

atgggccaca

tcggaggtecg cctcggcgeg gaagtagttce

tcgacctcgg
cagcccceggyg
cgtcagtgct
tcecgceccaget
gagagcgcct
ggagcggcgyg
gagatctcct
gctgectgeg
ggctgggtcg
aagcccggcet
gaggcgcggyg
gcacgcccgg
gcgeccggag
ggcggcattc
ggcccgggag
gcgceccggag
ccctgecggaa
ggcgcgggag
atggtgttgg
aagggcttgg
tcgaaggtcc
gcctcgcaga
gggcgcagcet
aagtcctcgg
accagcagat
ttggagatte
gtttcgecgcet
ctgtcaaccc
cgccgagcac
agagggcctc

gcacctggge

tgggctcgta
ggaaccgggg
gcgtcteeceg
gcggtaccac
cgcgcagcag
tcggcgecac
cggcaccgcet
gcgccgccgﬁ
cgccacccgyg
ggctgccctg
cacgcccgga
gacgcgcgge
cacccggcgg

caggccccgg
gacgggccat
cacccggcegyg
tgccecggacg
tggccggetg
acttctgccce
cgatgtggte
ccgccagcag
cctcgtagec
cgcgggtacyg
tcgcgaagat
tcttgggeat
ctgccgcgaa
ccagcacgat
gggggcacgg
ccgggtggece
gggtaccggg

gtgcgggaag
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ggccttggac
ccggcgggaa
gtccttgatg
ctcccaggcea
cgcctcgeca
cgcggtcgga
gggctcggge
gggagcgccc
cgcgggagge
gggaatcccc
cgcggeggea
ggcgccegga
cggcattcca
aggacgcggc
gceccggecce
catgcccggg
ggcggccgtg
ggcggtggge
caccagcgcc
atcggcgegyg
caccacgggg
gctcttgccece
ggagatggcg
catcccaatc
cggttcggge
aaacccaggt
caagaaaaca
aaggctccaa
gtcagcccca

ggggagccca

atgccggcca

3300

3360

3420

3480

3540

3600

3660

3720

3780

3840

3900

3960

4020

4080

4140

4200

4260

4320

4380

4440

4500

4560

4620

4680

4740

4800

4860

4920

4980

5040

5100

5160



ccggccecgcet
cgaagcccag
gcgtggactc
ggtggggcag
cccggcectcag
gcgccacgtce
cgagcaccac
ccttcacctce
tgacggaggt
ggcgtccget
aagccatcga
ctctacggcg
gacgcgcggg
ccecggeggeg
gtggtggtca
gcggccgagt
gccctcacca
ctggaggccg
acgagcgcgce
gacaagggcc
gtggccaccc
gacgccgcect
cacgcggtgce
ctggtgcgca
ctggcgtacg
gaccgcgagg
ctggaccact
gtggagacgg
ggcggcgacyg
gcggagcgcea

ctgaagctca

ctgcacgggce
cgggacgeccyg
ggcccagtgg
cgcctecggeg
gggggccagce
ggcgacctce
caccatgccc
cagcacgcca
ggcctccacce
tﬁcgaagggt
gccagatggce
actacctcac
aggcgctgge
acggcatgga
tcaccggcect
acctcgtcaa
cgcgagacct
gccagcgceat
tggagtccat
tgcggctcca
tcgtcgageg
tcecegegegt
tcttcttega
actgggcact
tcgacgacct
tccaggactc
tcaagtccat
ccegggtggt
agtacgtggt
tccgecgcecac

gcacgtgcat
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aggacgctga
aacaggcgcc
acggggcgcea
atgagctcca
gagtccgcca
accacggagc
ggcccctect
cgcaggctgg
gcgtagcgceg
gacacggccc
gcgcatcctce
ggccgtgggg
cggggaccgce
ggtgctgcege
ggagaaggtg
gccggtggece
cctccaggag
cgccaccacg
ggcctgcgece
gggcgteccge
cctctcgaac
cctctccatce
cggcgecgag
ggcgctgcge
cacccgcecte
cgtccagacg
caacgacacg
gaagggctge
gctcctgcege
catggagacg

cggcgtggcece

aggcctcccce
cctgcgattc
gggccgceggg
ggtagagccg
gcccgggggyg
gcacccgcac
cgggcaagcc
agccgttgge
tctctecctge
taccctagceca
ctcgtcgacg
cacgccgtca
ttcgacgcgg
cacgtgcgeg
gaccccgeeg
cccgaggccc
aacgcctcgce
ctggagcgcy
agcgccgtgg
ggactgcctc
gcgcgegege
ccecgecgtgg
ccggagtgga
aacctcgggce
ttcaacacgce
cagcgccect
cacggccacc
gtgagagacc
aacaccgact
cacctgttcc

agcttcccceg
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tcgecgatate
gaagacgagc
cgcggcacga
ctcecttgtgce
caggaggaag
ggccagggtg
gccgagcagg
gccgggeatg
ctccacgaga
gccttecteg
acgaaaagat
cggcggtggg
tggtgacgga
agcgccaccc
tgcgcgcecat
tccagcatgce
tgcgccggca
agaagctggce
tgctgcectgga
cgcggcacga
ccecgggagcet
agggcaccac
ccggcgagac
gcttecgceggce
gctacctgca
tcagcctgcet
tcgtgggete
acgacgtggt
ccggceggege
tcgcgcgega

agcacgcccyg

acctgggaga
gccttgtegg
gggcccaccc
agcaccgcgce
aacggcgccc
ggactcacgt
gccgacaggt
gccacttcca
aggcagagcc
ccttggtggt
cgcccgeacce
ctcgctccag
cctecatccte
cggcgtggag
caagagcggc
cgtccgeccgt
cgtcgccatg
ctccgecacce
gcgcgacgge
gccggagcetg
ggaagggctyg
ggtgctggge
ggcgggctac
ggtggaggac
cctggtgcetg
gttcctggac
gcggetgttg
ggccegctac
gctcaaggtg

ggggctgteg

ggacaaggcc

5220

5280

5340

5400

5460

5520

5580

5640

5700

5760

5820

5880

5940

6000

6060

6120

6180

6240

6300

6360

6420

6480

6540

6600

6660

6720

6780

6840

6900

6960

7020



acgctgctgg
gtctacatgg
ggcccecggceg
tggtcggggt
cctectegtg
gctgggcectg
gctcctcegte
tgtgggcggce
gggccagctce
gcatgaaggc
cgcgaggagc
gtagataccg
tgctccaggce
aacgtgcggg
ccctgctggg
cgctgegget
gcctcgcecag
cggcggcgaa
cgcccgagga
tgctgaacaa
gcgagggcge
tgcgcgagey
tggcggtgty
gcgccattcg
acgcgecgece
tggtcttecg
aagcgctgga
cgggcctgtc
tcatcctgat
tggtggacta
cgacgctgtc

gggtggacgt

acctggcgga
cggccctgga
gctccagcac
ggtctccacc
cggggcaccg
ctcggggtcce
catgacgtga
gtagaggttg
ggagtcggtce
cctecccgagyg
atccgcgegg
ctgecctecege
cctggaggceyg
cgcgceactceg
cgtgaaggcc
gctgctggeg
cgagcggcac
gctgttcagc
catcaccatc
cgcgcgcgac
ctctcecggtg
catcttcgag
caagcgcatc
cgacgtgccc
gcagctgcgce
cgacctgatg
tttgetgege
cgggctggag
gacgggctac
cctgctcaag
ctcggagcecg

gctggaggac
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ccgggccatg
tctggagceccg
gtagcggctce
tcggcgegtyg
gtggtgatga
aaccgggcaa
cggaggatgg
atggcgtcca
atcttccggg
ccggtggtgg
ccaggggcce
catgctcggg
ggagatctgc
gcacagctgg
tacgcgcagce
caggtggagce
gcgccgcagc
gtcaacccgg
cagggcaacg
gccatggccg
ctgtacgtgg
ccctacgtceca
gcccaggage
ccgeccggcca
aagcggctgce
ggcaaggagt
caggcgccag
ctggcgcagce
ccgtegetgg
cccttcgacg
ccggtgecte

aacccgacga

taccggggca agcgtggcte ccggaatgtce

ctgccggegg
agcggcgceag
ctcecceegec
gcecggtactt
tcagctgcca
ccttggectce
gctccgecte
gcaccagcga
cgtccacgtt
gggtcaacgg
ccatggaaac
cggccgcegeg
cggcggaggt
tgctcgecgga
ggatggaaca
agcgcctgtc
actcggegeg
cgcggctcat
gcecgegggeg
cggactgggyg
ccgccaacaa
acaacgcgac
ccgtgttccg
tggtggtgga
gcgaggtcat
tggacctcat
aggcgcggcyg
tgacgacgca
acatccggca
cggtggtgge

cggcgegget

agcggcgcca
gttgcccacg
ctccttgecce
ctcecgaggcece
gaagagggcg
ctcgttgtcg
gatgttcagce
gtggaacggyg

ctggacgggg

aatccctccg
acccgcgecg
cgcggcggceyg
gctgcacgag
ggacggtggc
gatcgtctcc
gctggeggceg
catgtctctg
cgagcagctc
cgtgaaggtg
cccgggcecatc
gcgeggeacy
gattggcctc
ggtactcttc
cgacgagacc
cgaggcggcec
cgtcacggac
gctctactce
gcaggcgctg
ggtgcgcggyg
cccecggggcece

catctccgag
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gggcggcage
gtgaggcgct
accgcctcca
tcgcggtcat
gcgtgetege
gtggcatcga
cggatggagc
ttggtctgcg
cgccagggga
ccecgegttge
ctctcccagt
gcggctctgce
ctgcggcage
cccaccggcece
gactacatcc
cccatctggg
gaggtggagg
acgctgaacc
gtgctctecgce
cccgtggagce
ggactggggc
gcggcgecgyg
cccgccacgg
atcatccgca
agcggcgagyg
aagaacctgc
aactcgcgcg
gagctgggceg
ctgttgcgca
gaagtgcgge

gccctggaca

7080

7140

7200

7260

7320

7380

7440

7500

7560

7620

7680

7740

7800

7860

7920

7980

8040

8100

8160

8220

8280

8340

8400

8460

8520

8580

8640

8700

8760

8820

8880

8940



tgctggggcet
tgggcgtggt
ccaaggcgcet
cggcgctgga
ccacggcgcet
gctectgtee
gcggcecggac
ggaggacgga
agcgggcgac
tacggagctg
ctacatctcc
tctgaggctg
agacgccatc
ggtggacaag
caccgtcggt
cgctacgggyg
ctacaccggt
gttcctcgte
ggacggcagc
ggtgaccccc
gctgcceccge
cccggtggaa
cctgegecge
gggaccaggc
caccggcgge
gccccggcgce
cggctcggeg
tgtcgtcgec
cggggcggte
tctgecagcge

cgtagacctc

ggaggcgcgg
ggtgagctgg
ggcccagggce
gtcgctgcege
cagccgtgag
gtcctgcetct
gggggcgcga
ggcacggagce
gcgggcacgg
gccacgcgac
gagtcacact
cccecgcgegg
gccgtggatg
gcaaccggga
ggtaccgagg
cggcagtcgce
ccecggceggcet
agcgcgggga
gcgeccgegyg
acgcacttcc
gctggaggca
ctgaatggga
gtgcgcacgt
gggctcatcg
gcecgtgggcece
ctcgcgagga
ggcccgaggce
gccgtagtcce
ggcgatcatc
ggtgcgctcg

ggtgcgggcg
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gtgctgcecct
gacttcgcge
gccecectteg
gcecggtgecg
ctgagccgcg
tcgeggtgge
cggaggactc
cggatggtygg
tggatggcgg
tgaacacgcc
ccctgaaccc
gaggtccacc
ggacgagcgt
agcggggcga
tgcteegege
tggtccgggt
ccctggtgeg
cgggagccgyg
agcggcggga
tcgtcaccga
ccgcecgaggt
ccatctactt
gcgcgctggg
tggacggcag
gcgtgccctg
ggcatccggg
ctcatcggcc
ggcatcccgg
gccteggtgg
accttcgtcg

ttgtagccga

cgacggagct
cggcctatgg
tcgtgctgge
ccgegtgect
ccttcaagag
ctgttcctceg
cgggacgggc
ctcecggctcecce
aagctgtgag
ccgeceggete
ccagcagccg
cacggttctg
ctacgtgctce
cctgcccatce
cacgctcgcc
ggacaccgat
tggcgcgcega
aaacagctcg
cgccaccatce
gggcggtggg
gctggccgac
caaggagtca
gacgtcggat
caccctcctc
acgccctect
gccgegtect
ccggaccgcce
cgccgccgcece
tcagcagcag
ggtcgatgac

acgcgccctg
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gatggcgatg
gcgcaaggcg
cgagcacctc
tccgaagcetg
agaggtccca
gacaagcccc
ggagaggacg
gatgcgggea
gcgcccgedgg
gcggtggaca
agtccgggac
gccacgggct
gacctggacg
gacgcgacgg
ggacgcgacyg
ggcggcaact
gtggtggact
ggtctgtacc
ctccaaggca
ggtaccggcc
ggtctccagg
cgtgccgacg
ccggtgggge
tacacgtcgce
ccacccccga
gcatcagtgg
gtgagcggcet
gttcttgccce
cgaggccacg
gccggcecttce

gccctecgegg

gcgacgccgg
ctggagctgg
accatggaga
ctgtccgata
tgagactcgc
cgccgacgga
cgggcccgac
cggatgcggg
ccgagcccga
cgacggacat
cgggacaggt
tcecgecgcace
ggctctggeg
atcgcaacgt
tgctggtggt
cccaggttct
cggacgtgtyg
gcgtceccget
attcactgga
gggtgttgcg
gcccgtggtt
gcgcggactt
ccecegggeac
aggagagcgg
aaagaccacg
aacacctcac
cagtagtcca
ttcttcttgg
gacgcggcgt
tccaggtecct

accttgttga

9000
9060
9120
9180
9240
9300
9360
9420
9480
9540
9600
9660
9720
9780
9840
9900
9960

10020

10080

10140

10200

10260

10320

10380

10440

10500

10560

10620

10680

10740

10800



tgaccaccgce
cgcggcggat
cgggcaggca
cgcgagtcge
tcgeggegece
gcttctcgeg
ggccctcgat
ccgtgatgeg
gctecteget
ggcggtcacc
tgaccaccag
tcccggageg
tctcgctgat
cgaagtacgg
tcteccaggcece
cgtccgegat
tgatggcectt
cgacggcctt
tgaggccctc
ccttgtecgga
tgttgtcgag
caaagctctt
ccgcgagggt
ccttegcetge
cgttagcact
aagggcgtge
ggctactcgg
gtcagcgcecca
atcagcagca
atgccgtcca
aggatgtcga

aggaagcgag

gccctcegacyg
gatctccacg
gcgcaggaag
atgcagcgcg
cacgttgatg
gtcgtagtcg
ctcgctcecttg
cttggagcgg
gacgaccatg
gaagcccggce
ggtggccagce
cgccacctgce
gaggatgaag
agagacgtag
cttggcctcc
gatggagccg
cttgtccgece
gtcgatgcceg
ctcgtagatg
ggtcttcgac
gtcgatctcc
ctcgatgacc
ccggacaccg
catcgcaacc
cggccatgge
ctgtgggcga
cgaagcgcac
cgcecttgeg
cgggaatggc
ggtggggcat
gcgcctgcecag

agagcatggt
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ccggegttgg
ccgaagtcct
gccacgecge
tcecteccacge
acggccacgce
ctggtgacgg
gtgceggege
cccaggtegt
ccgeccecgtcea
gccttcaccyg
gcctcegcecect
tccaggatgg
gggtcgtcca
ccgecggtega
tcgacggtga
atggtctcat
gtgggcttgg
cgcttgaggt
gcacgcgcca
gcgacctect
ttggcgacygg
acgttgcgge
cgaaggatgg
tcctgaaatt
gagcgccaac
gcggacgggyg
gaggttgagc
caggccccgg
ctggaagcgg
gaggtaatcg
ggcatccgcce

gcacagctcg

aggcgatctt ccgcageggce tcctggageg

gctcaccgcc
cgccagggac
gggccttett
cgcccaccag
tgtcgatctg
cgtcgacgat
tgagcgtcag
gggtggcgat
cggccacgtt
cgatgtcgtc
gaatcatgtc
tgacgacctc
actgcatgcc
tgacgcccte
caccgttggce
acagcttctt
ccatggggcet
gcaccgtggce
tcaccatctg
tgacgccgtc
ccttggggcece
cctcacgcge
actgggggat
ataagggcca
ccagggcccce
agctgaccca
tcggtgacge
gggtcggect
gtgatgacca
gccgagtaga

agatcgtcat

cagcttcagc
gatgccctcce
ctccttecatc
cttggccagc
cgagcggatg
ggtggtgttg
gttctecgtac
gtccttcage
cagcacgccg
ggcgatgatg
ctgcatcgac
catgcgctcg
ctccaccacg
cttgcccacce
ggagatggtg
cagctcctcce
gtggcceggcg
ggtcgtggtg
cgcgcccatg
cttggtgatc
cagggtcacc
ggactggtgg
ttaactgtga
gcgaaatgat
tecggggecegt
tgtccagggyg
cctcgtcctg
tgagcatctce
tgcccacctg
ccgtgtagec

cgacgacaag
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ttctccageg
tcgacggcecg
tcggtctegg
cgctecctgga
agcttgatgce
tcecttgteca
ttgtggccca
atctccttgce
cggatcttgt
agcagcggct
gagaccttct
cggttecgtceca
tcgaggttygg
ttcteccatceg
cccacctggg
acgacgacct
gccaccagct
ccgtcgecgg
ttctcgaact
gtgggcgaac
gccacggeat
aagaaaatct
cgacgctggce
gtcaaccagg
ctggccgggyg
tttgcgcagce
ggcgcccegtce
cgtgaagtgg
gttgcgectecce
atgcatctcc

gatgttcacg

10860

10920

10980

11040

11100

11160

11220

11280

11340

11400

11460

11520

11580

11640

11700

11760

11820

11880

11940

12000

12060

12120

12180

12240

12300

12360

12420

12480

12540

12600

12660

12720



gggcgggeceg
cgcacagcgt
gtgggtggcg
gaggccgcgce
ctccacttcecc
ttcgggcagy
tgcctggtgt
gcgcgaggcc
ctcctggagg
gacgcggcege
ctgttcgagc
gcgcecggacyg
gagaaggagg
ccgecggtgg
ctgccecgece
tcggacgagg
cgcggcacge
gtgctctacc
attggaatca
tggcagcggg
cctcgctgta
tgaggacggg
agaggccgat
cctgggcecgta
tccaccagcg
cgggcacgta
cctgggcegge
agtccgggag
tgtcctectg
cggtgacggyg

gctcgacgec

tcacacatgg
gccttcatat
tggaggctcg
tggcegggge
gggcttcgge
ccctgaaggt
gccgegeegyg
ggcgcctgge
gcatggggct
tcggccacat
tgtgccgett
acccgtgggce
cgaagcggcg
agctggccga
acgcgaagca
atttgctggg
ccgtgggecga
agcgcaacct
ccgtgatgcea
ggctggactg
gggcgtcttg
ctcggtgagce
gaggcggagce
gatctcctcg
gccgtaggceca
gacgtactcg
ggcgacgaag
gcggaggatg
ctccttgege
cgtggtgcgg

ctcggcgatg
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acgggcgcecg
gtgcecggece
gctggatgeg
ggagggcctyg
cctggtggaa
ggcgccggag
ggaggaccgg
ccagaaggcc
caaccagatg
gccgegcecteg
cgacgaggcg
gcaccactac
cttcgacaag
ggcggagtte
gtacctggac
gcaggacccg
gcggagcgtg
ggagcgcttce
cgaggtcggt
acgagcgagg
cgcacgctgce
aggtagtgca
atccccttec
acgagcttgce
ccgggggegt
tgcggegggt
gcggagtgga
gtggcgegga
atgcggcceccect
gggcggccgt

gcggcgtcca

gaacctaaca
atggggaagc
gtggcggacyg
ctggcggacg
ttggggegge
gacctggaaa
gaggcggtgg
gacgacgtgg
ggcgagtgcg
ctggacgcgce
aaggccgctt
ctggggctca
gcgcgggcege
gaccgcgegyg
aacgtcacca
ccgctgtecce
atgaacgcgt
gcgaggacgce
cacctcatgg
ccecgegtgge
ccagcagctt
tctcgaccat
ccgccgteat
gctgtgaggt
;catgagggc
cgatggggcé
ggaagctctt
gctttcecgge
tgaaggtgtg
acgggtacac

cggtgcggceg

23/56

gccgtgcecg
ggaccgcgaa
ctttcgaggc
cgcccgagcet
tggaggaggc
tcctgcectgag
cggaggggct
agatgctgta
ccacggcgcet
aggtcgagcg
tcgagaaggt
tcgeccgageg
tggtgcccega
tggaggacgc
tcgccgtgga
cgagcatcct
atgagctccc
gcgaggaact
ggctggatga
ttccagcecgtce
gtgcagcgce
ctcgegcecatg
gaacttcgcg
gacgccggceg
cgtcacggtg
gatgagctgg
gtcgatgccg
ggcgtecgeg
cggctecgegg
ggtgccgatg

catgagctcc

tcgttgacaa
gcgagagggyg
cggggacttc
tccecgaggec
cgggaaggcc
cgccgeggac
cgccctgtge
cgagttcctc
ggtgagcctg
gggcatcgceg
gctgaaggac
gcgcggggac
ggagttcccc
ggtgaagtcc
ggacctgccc
cggggtgtte
cgcgtccate
catcgagcag
ggacgacctg
tggcggatge
gagtcgtcca
aacgggttga
aggtggccgg
ccggcgaggt
ggacccacgt
gcgegettge
gggccgtaga
gcgaggagga
gggtggtcct
agcaccacgc

gggtggagcet

12780

12840

12900

12960

13020

13080

13140

13200

13260

13320

13380

13440

13500

13560

13620

13680

13740

13800

13860

13920

13980

14040

14100

14160

14220

14280

14340

14400

14460

14520

14580



ggaagcgcca
cgcggatggt
cgaactgcga
cgcgaagagc
tgtccgtatc
cattgtgaac
tatggggatt
ggtggcgaag
ggacgcggtg
tgccegggag
atccgtggag
gctggagcag
gctgttcagg
ggtgttcgag
ggccgaggtyg
cttcaagggc
attgccgggyg

gacggggccc

ggccecggtcet
atgctctacc
cgccccaccee
ccgcgcatga
ggaagcacgc
gacgtgcgga
gcgtaccgga
gcgcaggcgg
agcggcaggt
gcgctcgegg
acctgggaca
caggactcgg
gcccgecgga

gcccteggcet

gtagtccacg
gtccggcegeg
ctgaagcgag
cttcacgatg
catggtccgce
ggtgttcatc
tcggagcgga
gacatggtga
gagtacgcge
ctgtgcatcc
gagceggtgg
ccggagacgt
gacgcgceegg
gacctgaagg
ctgtgggececg
tcgcecgeeqgg
ttgaagcccg
gtggggtgcg
tcaaaaccgg
gccatgtttt
gcctgtacct
cgaagtggag
gctggatcat

gcgaggccga

ccgecgagceca

tgttcctgga
ccgacgagta
acaaggacct
ccggcaagaa
gcgaactgga
accaégaact

cgcaggccat
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ccgaccatgt
tcggggttce
gcgcgegage
ctgtgtccga
tccectgggtt
tactgctggce
aggagcgcca
cgcgagaggyg
cggcgacgct
gggggttcca
agcggctgta
accggctcat
aggacggcgce
cggcggggayg
gggtgcacgg
aggagctggce
tgaaggcgge
gcagtaatcg
tgaggggcge
ccttggggtt
ctcgtaccca
cgggaagtgg
ccgcaagacc
ggccctgget
ggagcgccaa
cgaggatcgt
cctgaagagc
gcgcgeggtyg
gtggaggatc
cccgatggtg
caagggctac

ccgcgatgtg

agatgagcgt
aggtggcgat
ggccaaccac
tggggcccga
ccgaacggcg
cgttcaggac
gcgggceggag
ctttggtgcc
ctacctgcac
ggacctgctg
ccggctgggce
cttcatggag
ggggccgcgg
gattgccgag
catcgtggcg
gcggcetgttyg
gcggaagaca
acggtggtag
tgagaggcegt
ttctgacgceg
agttttaccc
atcggaggcce
gtcgceggygg
gagctggcgg
gacgaggccc
gcccggeggt
acgcgcagcet
accggaccgg
atcgtcttca
aaccccggac
agcatcgagc

ctgtgccttce

gcggatgccc
ctcegectte
ccggtacgcee
cgctccaaac
agcgttttat
gtcaagccct
ctgcgegage
ctctcgatgce
ttcgagaacc
gaggcgttcg
gaggcctacg
gacccgaagc
tecttegggg
gacgccgagce
ctgcggetga
gtgtccacga
cggtgagccg
ggcctceccgga
ccctggtgag
gccctgatcg
aagtgagggg
gcacgtacac
tcgcgtacaa
ccttecegeceg
aacaggccca
tcctccagea
acctggccgce
cgttgaagaa
agtccttcac
gcttcctgaa
acgtccagca

aggccaagac

24/56

cgggcggcgyg
gggtccgege
ctccecectget
aacgccacct
gaacgtcgtt
acagtgggga
agatcctcca
gcaagctggc
gggacgcgat
agccggeggce
tgaagttcgg
tgtcgacggce
tgctggtgaa
cctcgaaget
cgtgtacggyg
tggtgaacgg
ggcgttggtt
cctggtggcce
ttecgattctce
ggttgcagga
ggtacgggag
ggccaccgac
cgtcacgctg
caacccggcc
ggaggacgcc
tctgaagtcc
gtgggcaacg
gatcctggcc
ctcgttcctt
ggtccccccect
gctctacgceg

cgggatgcac

14640

14700

14760

14820

14880

14940

15000

15060

15120

15180

15240

15300

15360

15420

15480

15540

15600

15660

15720

15780

15840

15900

15960

16020

16080

16140

16200

16260

16320

16380

16440

16500



ggcaccgagg
ggcgagatcg
ctcgatgtge
cggcagacca
cacttcggég
aacccgaagg
acgcggacca
atcecgectgg
tgaggctcat
ccccaggecg
cctcccacaa
ggggaagtgc
gtcctcgatg
gcaggcgccc
gttcgtcgag
agcccccatce
cactcacccc
ggcggacctyg
gctcaacacg
gcacctgcge
gatcgaggag
atgtcggggyg
cctctatcecec
cttcgttacg
gttcggatac
tcgttcagge
gagcagtgcc
ctccaaccgg
cgacgcgcge
acgaacctcg

ctcgtggtcc

tggaccggct
ccgccaccgt
aggggctcgce
tccgecgaggce
cgatccggca
gcggtggect
cggccctcca
agcattcgaa
gaaccagaga
gagcctt;aa
aggagccatt
accatcaccg
ctcaacggca
ttcaactttg
gcggccttcece
acggttgcegg
gtcgggacta
tacccgaacc
gagttggagyg
gccaagtaga
taggatgcgg
gttagagcgt
gttgggccat
gcgactttca
gctccggcetg
tgcttggttt
tcgatgcteg
ccttgcteca
tccagcatca
cgcttgatct

tcaatgggca

DE 102 41 152 A1 2004.03.18

cgcgagcggt
cacgttcaag
cgcecgcecag
cgtggagcgce
cagcttcgca
gtccctggaa
ctacgtcagc
tgatccatcg
gttcggagat
cgttcttatt
cgatgcagat
acgtggcggg
gtgcaggagt
gggtgtggga
cggagactceg
agttcggagg
ttccegegte
ggacctgcga
cgcagtaccg
ccatcggccce
cgaactacgc
gtcgatccgg
gtcgagggge
acgaggctca
cggttccecte
gttgaggccg
ccaccgtgaﬁ
ggagcttgaa
cagccgaggce
cggccagttce

cggcaggtcg

gacggcaaga
cacaagaccg
cgccttcaag
gtgtgcgcge
acgtggctgg
gccgtcegcetce
gccacagtgce
gagttgcgca
cagtacgagg
gcgccgaacg
cctggccgta
caacgttgtc
cgtaaccgat
tctagaaacg
cgccgcaatt
cgtgctgcge
cattccgatc
tagggagcac
cacgcgectg
ctcgggegeg
ctcgatcact
ctgecggatge
accaaaaccc
aatcgtgagce
ctgcttccca
attgcctcce
catcacggac
gacctgtgac
gttctgtgtg
ctggaggatg

aaagactgga

25/56

tcgcggtgcet
ggaagccgtt
ccecggggtte
gcacgagcct
tcgagecagygg
aggcgctcaa
cgccgatgta
tagctcggge
aggttcgttg
ctccaggtga
accgaacctc
gggtacctcc
ctcecatggcece
cgacggaggyg
gccggageca
tcgctgcectec
gacgccatca
ttggaagagt
gagtggtcag
gccagcaaag
gccggatcat
caggacaaga
tcgctcegtga
ttgcggatgg
cgccgetect
ttcegagggy
cgtccgatct
cgcttgecage
accgattgag
gcgcattcca

atgggaatag

gaaggaccag
caccttgtcg
agcgeccggat
ggagttcgtc
cagcatctac
ccacagcagt
cgtecgtcecccce
acctgcgggyg
atgcgtcagg
ttaccgcacg
ctagtttcgg
acctgcgcegt
gcgccctecat
tcgecgatcege
agccgaccag
cttccacgcc
acatcgttgc
tgacgaaggt
gagacacgct
tctcttectt
tcttgtcacg
agttctgcct
gcttcggcecceg
caacacctgg
tggtgcggac
cgccctecge
tcggtgeeccg
cgagcattgc
cgcgaagcgce
cgggtgcggg

gaatgaggtc

16560

16620

16680

16740

16800

16860

16920

16980

17040

17100

17160

17220

17280

17340

17400

17460

17520

17580

17640

177060

17760

17820

17880

17940

18000

18060

18120

18180

18240

18300

18360



caacggtggc
catggacttg
cgagccggtg
ccgggcgcetce
gcacctgagce
agccctttac
cgatccttcc
cgccgcagte
cggcgatgct
acttgattcc
gttcaccgaa
cgacgtagtg
gctcgaagaa
gcgccaattg
ggaagtcgat
agcgtcgcecat
tgaaggtggc
tcecgetcegge
tttcgtcgaa
ggaactggag
tggccgtagt
ccggcttecce
ctaccgggtc
cgtcctcegeg
cctcccacag
tggactcgat
ggaagccatc
atgtgcgcgg
cctegggett
gctcggtgga

ccccaccgtg

ggcgcgcaga

tccggeegag
tactcaaccg
gccaccagtc
gcecctgeeceg
cccgttggac
tcgtgctgeg
acctctctct
ggaacgcatc
ctccatcacc
atcgctccgce
cttcgtgagce
gccgtacagce
atcttccacc
gccgaggagce
ctgctccagt
tccegtggga
gttgttggtg
ggtgatgcgg
gaacatgccg
atcggegggg
cttecccgece
gaacaactte
aaggcgtccc
gaacttcaac
gcgcacggceyg
ctcgatctgg
gctcgcgtac
ctcgaagcgg
gcagaccttc
gaaccaaacc
cgcctcatgce

ggccaagtac
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caagcaagga
gtctccgtceg
cgtccctatt
cctcegtgece
gccatggatg
gcgtecatcegt
gcaaccaggg
cgttccaatc
ccgtecgatct
ttccagcccg
gagaacgcca
gccgtggect
gagtccttgg
gggctctccg
gccgtccagt
tcgacgacga
ccggtctgga
ttcttgagca
tagcagcgag
aacccaacga
cgctgtttge
cgcttcacct
gtggttgctc
ttctcacgat
ttaccgagat
gacaagaact
acgaatgtga
ttctcgaccc
ttecctettea
gagcaccaga
tgttccacga

tgcacgatca

gcctgtacgg
gaggccgtgg
ctgaatgtat
ggtgaaggcg
gceccggaagyg
cctgacttce
ggagaccgaa
acgggtgecge
cggtctccca
tgttctcttc
tcecggtecacyg
tgatccactg
ctcgaatcte
ccttcectegte
tcatctgggg
tctecttceac
gcttctggac
cgtcagacgc
tcaaccggaa
gatcgccaag
cgacgaagat
gccaaatgaa
gaatgaactc
actgctcgac
ttcgcacget
cggacgcagg
cgccgttett
tcggcaacgce
aggtcccgac
cgagagcgcg
gccagtcaca

ggaactgacg

atatagctga
atggtgtcga
cgaatctctc
aacgggaggc
gtcacagcac
ccatagcctt
gcagacagca
aaggtccatc
gcgtttcace
accggccaac
gccctggtac
gtceegcetge
atcctggcgg
cacgctcgtc
cagacagtcc
ctgcttgttg
accgagcacc
tacccgctct
ctgctggcge
aggctgtagce
cggcatcagg
gtgaagaacg
ctcggegtca
gatccecceccegg
gatgcatgtg
aaacatccgg
ctccatccag
ctgcaccaat
ccacttcttg
cttgatctcg
gagtgccgaa

agcccatgcet

26/56

agttctcgat
aggtgtggat
cgaggtcctt
gcttggececceg
cggctacttc
ccatcccttce
tggaaggcat
cgagcgccag
gtgacccggt
tccttecatge
ttcaagtcct
gcgcaccggce
gcctggacct
cacatggcca
agttgataga
gacgcaccga
cggtactcga
gccttcgeca
tcatcggtca
aggctcttga
tggtccttga
accacgagat
cctcggegte
cgttggtceg
cgctegtteg
ccecccaatcet
tgttgaaccc
cggtcgatga
aagatgccat
atctccttca
ggaagcgccg

tcegtettgt

18420
18480
18540
18600
18660
18720
18780
18840
18900
18960
19020
19080
19140
18200
19260
19320
19380
19440
19500
19560
19620
19680
19740
19800
19860
19920
19980
20040
20100
20160
26220

20280



ggtgatgagc
tctegtgcetg
ggcccttcge
gcgcatcgec
gcggtaccca
ccatgctgat
tcttctegee
tcgeggtgte
ctggctccce
cggttgggag
ccttggcecgta
cctcgggceca
tccgcaccgt
tcggaagctc
cgggcagtgc
aagccgtgcet
acgtcgttgce
atgtgtctgc
gatcctgcege
tatgagccga
gaggtcecggg
taccctacgg
tcgggatgaa
ttgccgggeg
aaacggaacc
gcecgegegtyg
tgtgctcgta
ttgatggcct
gagcgccttc
gcgttgecge

gtccgccage

ggcaagcaac
tgggtcgtgg
gatccgcaca
gcagacgaac
ctcgtccgte
gceggggage
ctcaatgagc
gaagatctgg
ttcgacctca
ggtgagctgc
gttgagcccc
gttcaacaac
cgagggcagyg
gttccactca
cttgtccgag
tcgacgecctt
ggcgccectgyg
gcacctcgga
cgtggacggce
ggcacccgct
ctgacctecgg
ctgcaccgcc
aacgcgacgce
gcaaccgtca
gaagcccecett
gtgccgcagg
ggggaaatca
cgcgectget
aagagcttct
tcgtcatcct

accttcaacg
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ttcttcatct
tccacgtacg
acttcacgaa
accgtgcgge
aggtcatccc
cccagcgecg
gccatgggga
ggcgcgtacc
tcctgggtgt
gcctectteg
gggtacacga
ttccggttgt
aggcaggact
gcctegttge
tcctcatgtce
gaaatgcagg
agcggagccyg
cggtgcgccce
caggggattc
ggagcacgga
agcagttcac
agcgaaaaga
tccggtegat
gcgaccccaa
cgccgaccgce
accaggttgc
ccgagecggt
ggccgatgtc
tgatcteggce
cgggaaacgt

tgcgaaggcc

cgcgatgcac
gaatctgagg
cgacgttcat
cctgtgcaag
agcttcgteg
gggtgccttce
cttcttegte
cgaaaggagc
acgggcgcag
gccggagcac
gcaccagcce
tctegtecegt
tcttecaggtc
ggctggattce
ccattgggta
gtggctcttg
ggttcggtgt
cgagggccac
gcgacgtaca
gtacctggac
ggccacggcc
gaaggagatc
gctcgaaagg
cggccacggc
gaccggccceg
cggaccctcc
gcccccgaag
ggacgccatc
cgaggacatc
caggagatcc

aagctcctge

27/56

ccaatcatcc
gtcacatccg
gttcgtgeccg
gtatgatgcg
ccgggectceca
ctgcgcgage
ttgaagcatc
ctcgtacttce
gatgtggtcc
gcgcgggcga
tccagcgtce
gtccgttege
ctcgcagtct
aacctcgttce
cacctctccc
aacttgtatc
ggctacaagg
gggcatcaac
ccggacggcea
gcgatgcteg
gcgecaggge
cacgcagagc
agcgegttgg
attggagatc
ccagcattgg
cccggtgate
agaccggcgt
taccgectggt
gtgcggatge
agcggcaaca

ggccagtgct

acaccggatt
cgcgcagaaa
tccatgtccg
gcctcggggt
acatcatggg
agcgccgcect
gggcagagga
ttcacctteg
gtgaaggtcg
tgcggcttga
cccttceccecatt
caaccgagtt
cgcgccgaga
gccttecgagt
atcaacgccg
gattctggct
aatatatcga
gccgctgcecge
acctteccgtyg
cggcctggga
tgcctgegeg
ttcagcggcet
tcecectggtgg
gccatgtggce
agccggtaca
acgatggtcg
tctecctggga
cttggtccge
ggtccacgag
ctcccaggtg

tagaggtggg

20340

20400

20460

20520

20580

20640

20700

20760

20820

20880

20940

21000

21060

21120

21180

21240

21300

21360

21420

21480

21540

21600

21660

21720

21780

21840

21900

21960

22020

22080

22140



actcagggca
cctgccgage
ccgcgagagce
cgagccagtg
acgccgaccg
ggcgecccgece
ctggagcgge
ctcgccggge
cggctgatcg
catcacctga
acgctggaca
gccctctaca
tcggagaacc
gcccgcagceyg
agggaggaga
ctgaaccgta
gagatgctga
gtggacgtga
aaccgctacc
gccatcgtce
atgcgcgatg
gcgagcgagg
ctggacgaag
aacgaagagt
ccgegtegtt
cgtccatctt
gctcccectt
aggagatgcg
cgcgctcecag
gcgtgagceccce
cttcattcat

cccaagecte

cggagcagag
cctgtggtceg
caccggccce
ccecgecgege
acgaaacgca
cccgactcecceg
ggggtaacgg
tcgtcaccat
aggaggtcca
aaatccatgce
ccatcatcag
tcgccgeega
ggccgcetggg
gcgaggtgaa
cgccgggect
agcccatgga
cgtgcaagca
agacggagga
gccccgagga
acaaggccct
cgctgcgagce
agctggcgeg
aaggcatctt
gagaacgggc
tcagcgcaac
gcgcgcecagt
gcccgacttce
cagcaccgag
gcggctgtag
gagctgcgtce
gcgteggggt

ggggacgccc
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gcagagcgcg agcaccadggc aggcgctceg

cttgtaatac
gtcccectea
gtcccttccce
gatcgaggcc
gttcaccatc
cgaggtggtg
caagcgcctg
gctctecctte
cgaccggcecg
cctecgecacce
ggtggccgac
catcatccac
ggtgacggac
cctgctcaag
tggccggtcce
cctcttegac
gacgcccteg
cgtggagaac
ccagcgaaag
ggcgctcegeg
gatgctgtcg
ccccgagggce
ggcggtgceat
aacacctggg
ccggtgaget
gtceccectect
cacatccgca
accatgtgceg
cgggcctcecac
accaggacac

cttecectgeecg

cctttgggtt
gccgaggccece
acctggaggc
ccgacgecgg
gagaccacca
ctcctggeeg
cgcaatcccg
cgcctecacc
cacgtcatcg
atgcgcgaga
gcecctcecacce
cgcgacgtgg
ttcggcgcta
ggcgacgtgyg
gacatcttct
gtggaggacg
gtgccectceca
gcgatggegg
ctctecegage
gcggagtcac
gaggcgteceg
ctggacgccg
tccttgaage
ccaccttcac
ggcgcagctt
ccgcgtecge
gcagcgtctg
cgaggcccag
gggcggcact
cgagaaccag

catctcggcg

tatgaatagt
caccagggag
cgcacatgac
agaacacctc
cgtacgagac
agcgtcacct
tcactttcga
acccggcecat
ccgagtacgt
agccgcectctce
acgcgcacac
cgcccecggaa
cctactcget
cgtacgcectc
cgctgggect
aaaaggcccc
cgcagatgat
gcctgceccecgga
gctacgccac
agcccttegg
tcectgegega
acgagccgac
aagcgggccc
gagggcatcg
gggcgecccg
gatccccagce
gacgctgggce
cttcteggece
tccaatacgg
gtttggcgcg

gccatgtcga
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ccgegeteac
agacctcgga
ccggaaggcec
cgatgacagc
cgacctgaag
cctccgecacg
ccceccatgga
gcgctgcecag
cgcccaggtce
ggacggcccce
cgcgececttce
gctgagagat
catccgcegtg
catggtggge
gcccgagtac
cgtcctecatg
caacgccacc
cgcgctegte
cgcgctcaag
ggccgccgag
ccggaaggag
ccgggtggaa
gcccgcaceg
cggtgtgggce
agctggtcct
ccctgececte
aactcgtccg
agcatcttcc
acctccgect
gtcgccagcect
ggcaggaagg

tccacgagca

22200
22260
22320
22380
22440
22500
22560
22620
22680
22740
22800
22860
22920
22980
23040
23100
23160
23220
23280
23340
23400
23460
23520
23580
23640
23700
23760
23820
23880
23940
24600

24060



gggcccecgte
caggccgccec
ggggaggcty
gatggcctcg
ggttccgatc
gccgegtggg
ggtttaccct
gagagcatgt
cgcgtctgcea
agctgggagce
cgctcaagct
tcctcecgget
aggcgcctca
gggccagaga
gcgggctggg
tcatcgagceg
agagcgcccce
ccgaggcctg
gcccctecgga
agcccttcct
caccccatgt
tggccaagga
ccctgcetgge
acaccgccac
tgaagaagcg
acgagccgga
gccccggecce
tggcgacctg
ccttggcgece
ccgtggactc

aagtggcggce

acgcggcgcce
aggatgaagt
ggcagcaacc
gccacctggg
tgctgggaga
cggcactccg
tctececgege
ccaggaacgc
tccegtegte
cgggggctte
catcccactc
caagcactcc
atccttcttc
ggagaacccce
cgccgcgceac
cacctccgac
cagcatcacc
gcgcttcecag
tgacctgtac
cccggacgag
gctcaatcca
gcccgaggag
ccaggcggac
cacgctecgeg
caaggcccgg
ctcaaacgcg
catgccctcg
gatgggtctg
ttccecctgcet
accacctgca

gccatggatg
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cctattggcc
ccacggggac
ggccacgctce
cctgcgacag
gcttcgegta
agcatacagc
cacttcgcgg
cgaccccaca
ccceccgggea
ggtgccgtgt
tgggggctgg
aatctggtgc
atcgtcatgg
tcggccecgag
cgggcgaagg
ggagaggcag
ggcggcgtge
caggagcacg
tcgectgggeg
gccgcagggyg
cgcgteccceceg
cgccacccgg
gagtcctggg
gcggtgcecgce
cctegtcecggg
gtggccatcc
ccgceccecgg
ctggtggtct
cctgccgcac
tcceccecgagt

gcaccggaag

ggacccatcg
acggaggaca
caggcggctg
gcccgecega
catgaggaga
tcaccaggtt
ggggaactcg
cgccccgecg
cggacatcgg
accgcgcccg
ctgagtgggce
gcatccgtgg
actacgtgga
aagtcgtgct
tggtgcatecg
tggtggtgga
tgccaccggg
gggacgagcg
tcgttctcta
tggaggccegt
aggccctgag
acgccgacgce
acgtgaaact
acgcgggcga
ggccacgtcc
aggcagagct
cacaagccgg
tgagcgceggyg
gtcacgccct
tcgacctecge

ctcaggaagce

29/56

ggggcgggaa
ccgcacaggce
aacaccagcg
tgccgggegg
cctgggagaa
caacgatagt
tacgagatcc
aaggagagga
cgggtacctg
gcgtggaggyg
cgagcgcgaa
gcatggacag
agggcgccgyg
caaggtgcgt
agacctgaag
cttcggegceg
cacgccggag
tggccactce
ttggctcctg
gctcaaccgce
tgccgtgtge
gctgtgegeg
ctgcgacgcce
agacgagctg
gccacacggc
gccaccccca
tcacttcaag
cgcgetggtg
ggagcctcac
gccctgggcece

cgcagccgcg

cctccaggge
ccaccagcgt
tcggcacgtg
cgcggacatt
agaggagaat
atccgctcaa
gctaccggtt
cacttgagcc
gtggaggaga
cggctctacg
gtggccatcc
tggccggatg
ttggacgtat
ggcgtggege
gagagcaacg
ggcgggtacg
tacecgcgegce
taccagcccg
acgggcagge
gcccccaaac
atgcgcctgce
gagctggagg
tatggcccgg
gtgcaatggc
gagggcgcac
gttcctgctc
gccctgegtyg
atcgcgcgea
cccagtgatg
cccggccagg

ctcgatagcg

24120

24180

24240

24300

24360

24420

24480

24540

24600

24660

24720

24780

24840

24900

24960

25020

25080

25140

25200

25260

25320

25380

25440

25500

25560

25620

25680

25740

25800

25860

25920



cgcccaccct
agétgaagaa
ccgttggcaa
cccaggtcceg
gcaggcttcg
agggggttag
cattgggaaa
gcgtttacgg
tgcagatcat
gcgccteggt
ccaggagcaa
gtctccgege
ggcagccgce
ctcggccgag
caccacgttc
ccgctteteg
cctgccegge
catggcattc
caaccagcgc
aaggtgtcac
tggcctcectt
cgagaaggaa
ccgctcegece
ctggatcgcg
tgtatggcag
ggctgageceg
gcgcacgatce
agctagcacc
tgaaaaccaa
aaacgaagaa
ttcaagcact

ccctecgeact

agcggecgtce
gaacaccggc
ggcgetegge
cccgacgcect
aattgagtat
caggaacatc
tctaccggcc
ccgactaact
tgagaacgac
ctatccctat
catggggctg
atgcccatgt
gcgcaatcgce
aacttcgagg
gagttcaact
ctcgtggaca
gaacgcctge
atcctcgteg
acggtggagt
gaagagaacg
gcgaaccgcg
gtccgcecage
aaccgcgtgt
cagggagcat
gaagcgcccg
gacgcggcce
accctatccg
cacatagcat
taactacatc
aataatcaag
catccagtcc

gggccccata
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gcccteccececg
gtattctccg
ctcggtgtcg
ccgccagagg
gacgaggatg
acggtgcgeg
cégaccacgc
gaagcacgca
tctattgggt
tttgacgtga
aaccaagtat
cacccatcgt
gtccagcagc
caatgacgac
ccgecctect
ttggacgaag
gagtgacggt
cgcaccccge
cctatcaaca
agcgectgeg
tgatcggcaa
gtcctggaga
ccgtgctcat
cgttggtgag
ttgccaatgce
aggacacgtt
gggtgacatt
gaagtccgcg
cttacaccat
aagctgcgag
atcagactgg

gatcctagga

cgacgatctc
agcccgagcece
cgggcetgect
cgtgcccgece
tggtagccac
cgggcccgac
tctecggacg
cgccaaaggg
tcaagaagga
aggccgtccg
caatgcaggg
tgttctcctg
cacgggcttg
accggaggta
tcaggagaag
cactctccgg
gcggttcecctg
tcaggcggag
ggaatcgaaa
cgccgagtat
gtcgggecgtt
cgcgatcagg
ggatttggac
caagacaggt
ccggatccgg
caccctcaaa
cccataatgt
ccegtgegtg
ccaaaccaag
ccaccctaaa
agaatccatc

atccaacatt

cgaggagaag
gcagcgctte
agcgatggcc
aggtgctgtc
cttcttegeg
aacggttcac
cctcatecatce
tgaccgcecttc
gatcaacgac
ccgcecttcgag
ttccactctg
gtgatagcgc
ggggtacgcee
cagataagcc
gtcgeggttyg
ctggtgccgt
gacggagcag
cgcttggtceg
gaagcccgag
gcgggaccgyg
tcggtcaage
attcttcegtg
tacccagaag
gaaacgctga
cgectcegtgg
ctgtgggaat
tgagaacatc
tcatgggccg
ccccatgtcet
cgaaggaagc
tcagtggctg

cttcgaaaaa
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gcttcegtga
cggggcggaa
tgcectggec
gaggccatga
accgccgagg
ctggggagac
ggagaggatc
cctgtatgca
ggctccaaca
tgaaccccga
ctacttcaag
ttttctccgg
ggattgagtt
cgggggtttc
aaggcgccga
cggagcaagt
cgccggtagg
aggtgtggceg
cggaggccca
gcggcctege
ccctegactt
catggagcta
ccgcgcaacy
gcatgctcce
tggaagcaga
cgaacgggcet
ctcactatca
ttcaaacacc
acagccgagce
tcagaaaaga
aatttgatcg

gtatccgcaa

25980

26040

26100

26160

26220

26280

26340

26400

26460

26520

26580

26640

26700

26760

26820

26880

26940

27000

27060

27120

27180

27240

27300

27360

27420

27480

27540

27600

27660

27720

27780

27840



taaacagatt
gcatcgcaag
cttcgcgecet
ttagcaatac
cgagccctte
tttttgaatc
acacccaacc
gcaggctcct
agtataccga
aggcgcaata
caatgctgtc
aacgcctcaa
atattaaagc
acatgtcgceg
agtcacagaa
aaaggaatca
ccaagcagcg
tttcccatat
agccgctcét
cccatcctat
cccggggaga
tcgctgtgeg
tgctttattg
ctcctgtgga
ggcgtgtttc
cactccccga
tgaactttac
gatacttcga
gcattgcacg
atttatcaag

cactgccacc

ggcagaagat
ggccatgcag
cacaatgatg
gattcgaaag
aatcgcggtt
taccgccgaa
cccaaatgaa
cgcttgcgca
ctggcgacct
cctccaaagce
tgatggactc
gaggagcttc
cctgcgagat
tcgattccta
ggagttgaag
cgcaacattc
cctatgcaag
caacaacatc
accagtagat
tcgcacaata
gtattatgag
gggcatcaaa
gcaagggcac
tgagttcggg
tattgccgaa
gactccgcca
gggccgaaga
cagccctcat
tttgcgcecctt
cccteccgeag

gctggatgag
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cttgcgccag
atcgtatcgce
tggcgcectat
aagctcaagc
ccaggaaccg
gccgccgaac
aagtttaccc
cacgcgtggce
gagcatgatc
gaaatcggaa
ggtcctgggg
aatctcccga
ctccteggte
accccagtaa
ttgaacttca
aagaccaagt
gtaatcagcg
gtcttcgacg
gaccataggg
gagcatttag
cagatgattc
tttcetgett
ctatttatct
gcgagggagyg
actgactgga
gcgcgcagaa
actggagaga
gttcccgtat
cgcaacgagg
ttggagtgga

ggcaactatc

aagagcagca
aagagtccga
ttacgtacgt
gggccccacce
atgggaccgc
taatactccg
cccagacccce
atcgattcag
cacgcggctt
acattcgega
cagaactgga
agccagggaa
ttgatcgata
tgggagcgcee
cgctgcatga
cagcaataca
aggcgtcggg
cacagagaaa
tgttgttcgt
cttcagctceg
aatcgaggct
cagatgggcg
tcgagcttaa
agatcgagcg
aggagttcag
acatccatgce
tcgtgacgge
ttgatgctge
ggccgccatc
tgcggaagca

actggaagct
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cacgctacgce
caaatcagaa
tgaatcccaa

gggctcgcca

aacgacaagt-

catctccatg
ttatgacgat
cctgctatgg
catctggaca
gcgcctattt
gagtagaaga
aacatgggac
tgccacggcet
agcagatcct
actcgccatg
caacattgtt
catcgaattc
aaacctagag
tccttcecgate
ctcaagctcce
tgaggaatta
gcagatcgaa
gtgcctgaag
cgccgagcac
gagccaagca
cataatactg
agacgactcc
cacgggtgcc
tgcttegggg
aattcggcct

catggtcgca

ggatacgaaa
ttctggaaat
tacatatttg
tttgtcatgg
gtcgatcttg
cacaggatcg
cctgactttyg
aaccaaatcc
ccaaaaaaca
ttgcagcaag
gaagtcctgg
cttaagattg
cgcaagatct
gaactggaga
gctctgctge
tttgcagtca
gaattctgct
atctgggacc
attgccaatt
gcgtttgact
acacaagcag
tacgacttgg
atgacaacaa
caattggtac
cagggagttt
accaacatca
tgcctgttta
gaaatctcaa
ctttggcaat
gaataccacc

ttcgatccgg

27900

27960

28020

28080

28140

28200

28260

28320

28380

28440

28500

28560

28620

28680

28740

28800

28860

28920

28980

29040

29100

29160

29220

29280

29340

29400

29460

29520

29580

29640

29700



ccgacgccca
tcggectggac
cgtagccttc
agccgatgat
ggagcaactc
ttctggcatc
ccacgtcgcece
caccacccgc
agacgtggcg
aaatccggcc
gttctacagg
cgcggttagg
atacgagcgg
gcagctgcaa
ctccggcecacc
gccgteccca
tggacgctcc
cctecgecggat
gtgagttcga
ggcggaagat
cagggccacg
ggatcacaac
tgcclctcct
tactatccat
gcagaagcgce
ggctygtgcege
cgtcygcgggt
ggtggaacgc
tttcaactcg
cgagctgctg
gcgegatctg

gcccgectat

gacgactaaa
gctggattca
gtttagaacc
gaccgcgatg
cgccatgegg
tggtatcggg
gcgaagaagc
catgaccgca
aagacggcgce
gaacaacaga
tggttggagg
ctcaatctgce
tgatacgagc
ccaaggcgat
cagttcacgg
ccectegtace
acccaccceq
cgggggagcg
ttctcatggg
gaggtcgata
tcagaagcga
tttcgaaatc
tgctcttett
catatggagce
cccttcaaca
caggggttgg
actccgccac
aaggcagagg
gaccctgggce
tgcagctatg
ctgcaggtca

gaggagctga
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tagtgttggt
gcgtctacaa
cgtggagaac
tccecegecga
cgcttctcct
tggatcccga
acatcaagat
agacattcaa
tgggcctgece
tgctgctcac
cccagcccag
cgctcgacct
gcctaacaaa
tttgtaggca
acgtcaccgt
caagctgtac
ctccagaggg
gggcttcaaa
gcgacgtgaa
atggcgaggyg
acgacctccce
cgttgacgcce
gggcttctcce
gctcecctegg
tcgtcattac
tggccctgea
gcttcacctc
agtcctggcea
cgctegtecg
atcatctgat
tggccteccea

ttgggccgat

ttggtctcgt
caacgatatt
ccgacccatg
cttteccttgg
gaatgagggt
gcgcccagcet
ccccacgaag
tgcgaagcetg
gcccgagget
cgaatccact
gcggtctaac
ggaatcgtaa
actggcatag
ttctttgggg
ccccggtgea
ccaagatgaa
aaaccggccg
accggtgagg
ccecggeegtg
actgagcctt
tttcgtaacc
cgtgggctte
atggtagcgc
aacgacagag
gggcaagctg
acggcgacac
gcaaggtgtg
acagcatgtc
cttcatcctce
cggagacgcg
ggaccagcac

ggtaccgggc

tgcgaaggtg
gcagggtgag
acgctatacg
ctcttgatcg
gagtggcgac
cagaagcagc
caggcttcat
ggctcgcaag
gtcctcgaac
gatccccagt
ttcgaagcgce
ggcagtggtt
ggacccggcet
cccgagacag
gccaatggcce
cggacgcggg
accctcaatc
ggcgctgaga
cteccatgcge
caggagtggc
gaataacgaa
atttcaggaa
ttcgecgecacce
caggtcttcet
cgaggacgcg
ccgetgcetcece
ccccecceccattg
gaggcagagce
gtgcggggcy
cactccggcea
ctgcccgagce

acccgactge
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agcattgacc
gcggaggcetg
aactgtttga
agatccctga
cctcgcecacat
agcggcacgt
ggaacagaga
ggagctatca
acgttgtgga
tgaaaactga
tcgtcgagga
aaatgcggtg
tctcaaggac
cgcgegggat
cctgacccect
tggacctcca
cctccgggcea
ggcgtcecctg
tccacaacge
cggaacagac
acagaggcga
tcctgggaaa
caggctctgg
ataaggtacg
tggaggagca
gagcgaagat
cgctggaagt
ttgacaggcc
agcaccgctc
tcttecgeect
tcgccccaag

ttggcgccge

29760

29820

29880

29940

30000

30060

30120

30180

30240

30300

30360

30420

30480

30540

30600

30660

30720

30780

30840

30900

30960

31020

31080

31140

31200

31260

31320

31380

31440

31500

31560

31620



cgtgcgeegg
gcggctegte
ccaccgaatt
gtcctccegtce
tgccaagaag
cgtgggtgag
cagcacccca
gaagcggagce
catctcctece
cctgagcaac
ccttggcttce
tgcccagegg
ggagcagctc
tccggetgga
ggatcccagt
agctggggaa
gccggatcat
agcatttcct
gccgagtgcea
tacttccaga
tgcttgaggt
tcgecectteg
gcggtcagtc
cgcggtccag
acaccttggce
agccatacgg
ccagccgcte
cggtggagtc
tcagttcaaa
ccacggcctg

gctctgtett

ggctcctcgg
gcaccgcggg
ctggagccecg
cacgcagcgc
cgggtgacgce
gacttcggcc
ttctgggage
cacttgaggc
cagccctgga
gtggggcgty
acggggacga
ttggaggcca
gcctcecgegea
tgttgtacat
ctccgaagag
tgggaagege
agttgcgggt
cccagatgga
cgggcagggce
actcgcggcec
ctggcgecte
gcagccccaa
caacggacag
gggctcgcetg
tcgttatacg
atcecttgggg
ggcgtgegcc
gaagacggtg
gaggctgggg
ggggagatag

gccgggcaga
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cgctgctgceg
gcatggctcg
agcagctcgce
tcggggcecge
tcaccctcac
tgttcaccac
tggcgcacag
tgttccgect
tggaacgcgce
tggagattgce
ccgcggcecca
gctttctcett
cctgggagcet
ccgcecttgacc
gtccacgcte
ctcggcgage
gcgggggccg
gatgccatag
gtgagggtga
aaaggaaccc
attgcgctceg
catgcggcag
ccacagcttg
gtacttccgc
gctggggceag
tccteggeca
aggatgactt
aggccatcgce
ccaatctctc
tccgggcata

tctgagccca

cttgtctceg
cagcagcgcce
gcggctgcett
gctgctgata
ctctgcgttg
ggggaagacyg
actccgatcg
gatcctggag
gacacggctg
cgcccgcectat
gttcgacgtg
caacaccgcg
gctggccgag
tcttccageg
atcgcgetgce
aggcgaacgg
aacatgaagc
ccggagagca
cccggcageg
tcgggcaggt
cgcagcatgt
aagtactcaa
gagcgcgcegt
agaaatacat
ctttcaggca
tggactccac
ccagcaccac
ggtgagagcg
caggctcgag
ccagggcgeg

cggcgttgat

33/56

accctcaata
gagggacagg
gcgcgctgtce
gctcgggecy

gatgctecggg

gacttcttce
cctctgcagg
atatccgcgce
ggcctgcact
gggaacctga
gtgctgacgg
cacatgcagc
gcgacgegcet
gcagctccat
ctcgctccac
gcaccaagga
ccaggctgaa
ggtggacgaa
gcacgccatg
gctcgagctg
catagagctt
tataggcagg
ccgcggccag
ccgtgagtat
ggtcgectgtce
ctggagcagg
cttgtcctce
ccactgctcg
ctgctggcac
acgcagcatc

atggaggtgyg

cgctcacaga
cgctctacag
gagagcaagg
agtcgcaggg
agcgctttgg
gcgegegegyg
cagcacggaa
tcaccgtgga
ccatgctege
cgctcgaggyg
cgatcacctt
gcgagcaggt
gagcggctac
gaccttccag
cgcacgccge
cttgtactgg
ggccgtggtce
gtcatgcacg
ggagtggcag
ctgaaagcgt
ccagggcagce
cacgaggaag
ggaacgctcg
tctcattcga
tcctggagaa
cggcctaccce
aaggaaaacc
ggagagcggyg
tcececectceca
tccaggggca

gccttgatca

31680

31740

31800

31860

31920

31980

32040

32100

32160

32220

32280

32340

32400

32460

32520

32580

32640

32700

32760

32820

32880

32940

33000

33060

33120

33180

33240

33300

33360

33420

33480



gacgcccgga
ctgcctcectg
cacgccgggce
gaggaaagac
ggcccaatac
cggtgcgtag
catcatacag
ggttgtagcc
ccaacacgcc
tggcggggte
cgtgcagccc
tcegeatgge
cagttcaggg
catccagctg
tgatgaggtc
ggagctgcag
tgtagcgctc
ccagccccac
actcctggat
tgtccggcag
agaggtaggc
ccgtggtgceg
gctcgaggga
ggggccgggce
gcagcacgct
tgatcacgtc
cctcegtgec
tcagcagcac
tgtcgatctc
cgaagagctt
tcaccaaggt

tcttgcctac

caccaccggce
ctccacgcge
aaagcttcgce
gcgcgagagce
ccggctgtcce
cgcggtagga
actgagggag
caccagcttg
g999tggggyg
gaagtgctcc
cgttgcacgg
tgaccccgece
ccgggcaaaa
cgccaccgag
attgccctgg
ccgatagcgg
ggtggggtec
cacctcgtgce
gtgatccagg
cagacgattg
ccgcectgtgtce
attgccatcc
ggcaaagtag
cagcttgacg
ggtgatgttg
atagcgcccce
cgggagaatg
ggacatgtag
ttgcagttca
gcgatcgaga
gcggtagecg

cccacccecttg
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cccgegecea
gtcaggggga
atggcttcgg
gcatgtgcct
tccegegega
aaggtgccat
gaaagaatgg
atcacggcgt
tgctgatact
agctcgtact
acgatctggce
cctttcagcet
tctatcttca
cgcggcagca
cgatccagga
cecctegtget
gagtcccegt
tccagcagceg
taggcagatt
accacgacct
tcgeggatga
gtgagcaacc
ctgtcctcceg
agcgtgcgat
acgaagcgca
tgctgcacgt
gcgacctect
ttatagactt
aggttggggyg
tcgaagctgt
cgcttggcag

ccagagaaaa

cggcgacgga
ccgccaccac
gagcaatgtc
gggtgacggce
gcagccgact
cacaaacggc
tgggcaagcc
ggcgccccac
ggaagccctc
cgagggtgga
gcagttecctg
gcatgacagg
acatcccctt
tgacgtggcyg
caatgtctcc
gcttggcgaa
agagccgctg
ggagcctgge
gagacttgtg
ggtccaccgt
ccattttttce
cttcaatgce
gcagatcata
ccacattgaa
gcgactcgcec
actggttcag
cggccaccat
cactccactg
cgaccttctg
ccgagaggcet
cggccaccgce

gaagaattct

ggtggcegtyg
ctccaggcce
gtgcaccagc
ctgagcgcca
cgccacggcg
ccgecaggtge
cagctcctcce
ctgcatgacg
gcgcttgcege
gatgacctca
ctcacccagg
cctcactgea
gtccaggacc
gcggaagccyg
gcggtcggea
ctgatagggc
cgccagatcc
caccggcatg
ccactgagca
catgccatac
cgcgctggag
cttgacgcga
gctcgtgage
gcgeeggcegyg
cgtgggcgga
gtagatgagc
gttggatacc
ccgctggagt
gggcagtccc
gtgggcaatg
ggtggccgeg

tgtcatggat

34/56

cagaggatgt
aggaaggcca
acccgtecca
caccctacca
gaggccgccece
ccggtcgtea
gggctgcggg
ggcatccact
agctcggtgt
tccatcagceg
atccttgtca
ttcacggctc
gcgtccacgg
cccacgcgga
cctggcatga
tgccecggaga
tccaaccgcet
ggggagaagt
aagtattccg
atgttgaagt
accaatcgca
tcgaagagct
cgactggcca
atataccact
cagtccacga
gagatgacgt
ccggtggagg
tcgtgetgga
tcgttgaagt
tcgaaggaca
gatgccgtcg

gceccecgegtg

33540

33600

33660

33720

33780

33840

33900

33960

34020

34080

34140

34200

34260

34320

34380

34440

34500

34560

34620

34680

34740

34800

34860

34920

34980

35040

35100

35160

35220

35280

35340

35400



cctgcecggca
ggaactcatc
tatgacgctg
ggctatcggg
agcgactgcec
ggcgctgccce
gcgcatgtgg
tcatcacata
caagcgccat
tgtgecggceccce
ggacagggct
gcagcaaggc
gctggtcacc
agagctggceg
gccecgtcecaa
cttggaggce
ggagggagcyg
gccgegectg
cctgctgctce
ggtggggtygg
cggcaccccg
gcggcagctce
gctggtgage
gttcgacctg
ggagtccttc
ggggctggag
cgccgcecact
ctcgeggetyg
gggcgggecce
gctcaccccc

caaccgccgce

acgggccgcec
actatcagcg
gacagtaggt
cacagcccce
gagcacgcgc
gcggtgegge
ttcctggagce
caggggcctt
gaggcgctcc
gagtggtggce
cgggccctgyg
ccactgttcc
ctgcatcacc
atgctctacg
tacagggact
tggtggcggce
cgtcccctcea
cgccaggcgce
accgccttca
cccgccecge
gtggcattgc
gatcaggagg
ctgctagaca
ctgcecggage
accggcecctgg
ggggcgctgg
cagtacctgc
gcgctcctca
gtggagggcg
catcaccccyg

gccaacccgce

DE 102 41 152 A1 2004.03.18

atggcgcectct
acatgccaga
atgccaatag
ccecttgtte
tgaaagccct
acgccagcgg
agctcgagcc
tgcaggtaga
ggctggtggt
ccgagctgce
cggagctgge
gagtccggcet
tgatctcgga
gccagcacgt
acgctggctg
agcggctege
gacagacgta
tggaggacct
ccacgctgcect
agcgcccceccg
gctcgeggcet
tgcgtgaggce
ttgcccgcag
agccccagcce
tggcgtatga
actacagcgce
acctgctgga
cgcctggtga
cgcaggtgcet
cgttgtgctt

tcgcccaceg

ccccectcecat
aggagcaagc
aggtgggggy
aattccagga
ccgggccaag
cgaaaaggct
aggcaacgcg
ggggttgcgyg
tgccattggce
tctcagcecgat
gcgcgtggag
ggcgcegactg
tggagcctgg
ggaaggctcg
ggaggcaagc
cggggtgcce
ccgggcaggyg

ggcgcacaag

acaccgctac
gcccgagcetg
ggagcctcac
caacgcccat
ccccagcecge
taccgctgge
tctcactctg
ggacctgttc
gcagctcgtyg
gcacgaggct
ggcccaccac
cggcccgcag

gctgeggege

35/56

gggtcacctg
tggacggtgyg
ctttatgaaa
ggggtgcaat
ggactcgcca
ccccteteat
gcccagcatt
cgggcgttygyg
gcggcgggcec
ctgagcgggyg
gctgcggege
gcggaaacgg
agctgcgagg
agcccggage
ttcgcgeeceg
acggtgctgg
cgggtggcca
gagggcgtgt
tctecgcecagg
catggcctca
acccgggtge
gcggegcetcee
cacccgcetgt
ggctgcgcect
ctgctggage
agcgaggcgc
gagcggccte
ttgctggegg
cgcttcgage
gtgctctcct

ctgggcgcgg

ttgcgtetgt
cttgacttgg
tcgatggatt
tgacagccac
cgtcggacga
cctcacagceg
tgttgcaaag
ggctcatggt
ctgagcagcg
tcgecccagge
ccttcaacct
agcatgtgct
tgctcatcaa
tggcgccact
cgggagaggc
agctgcccac
tcaccgtgca
cactctttgce
aggaattggt
ttggatactt
gggaggcgcet
ccttcgagceg
tccaggtgcet
tccggecctg
cgcgeggtga
gcatgcagcg
acgagaggct
ggcacggcct
accaggtgcg
acgagcagct

gcececggacac

35460

35520

35580

35640

35700

35760

35820

35880

35940

36000

36060

36120

36180

36240

36300

36360

36420

36480

36540

36600

36660

36720

36780

36840

36900

36960

37020

37080

37140

37200

37260



cctggtaggg
gaaggccggyg
cctcctggga
gccccccacg
gccccaggag

ctctggctcce
ggtggcctgg
ctecgectcaac
cgtggtcatg
gcaggagcag
ggcggatgag
actccaggceg
caaccagtac
gagccgttgg
gctggacggg
ccecegecctg
cgatccattc
ccgagaggac
ctaccgcatce
agcgcacgtg
cgcacggctc
gtgggatgag
cagcgtgcgc
ggagcggctc
cctgetecge
agccgtcgag
gcggctcatg
cgtcatcctc
ggagggcgcg
tctgeggcetce
ggaggcgcceca

cgtggacccg

ctgtgcgtgg
gccggcecttcee
gatgcgagct
aacgccgcgce
gatgcgccac
acgggcacgc
cagctcaccb
ttcgacatct
gtgacggaag
gtgagccgge
cgcggcgcegyg
acccccgagt
ggcccctecg
ccacggctge
gagcagcagc
gcgegegget
tccecgegage
ggagcgctgyg
gagcctgggyg
cggccctacg
gaggacacgg
acctatggcg
ggcgagccgce
atggagctcg
cggctecgcecce
cggctgaggg
gcccagccgg
aactcggtga
ctgcgcgtgce
ttcgagctgt
gcgectgectcg

gacttcttcg
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agcgctccct
ttccgetgga
gccgcatcct
tcctgtgtet
acgaggccgg
ccaagggcat
atgagcggct
gctaccagga
aggtgcgcag
tgtacctgcec
cccetegeca
tgcagcggcet
agtgccacgt
cgcccecgtagg
tcgtgectee
acctgggacg
ctggagccég
agttcctgcea
agatcgaggt
tggacagcgc
acggggcgga
gcccaagcgg
tgcctceccgga
ttcceeggeg
ccegetgega
agcaactcca
cggatgactt
cgcagctcett
tccaaccggg
tccatgecte
cccgcacccg

ccgegcetege

ggagctgccg
cgtcaatcag
cctcacccag
ggagagggag
gctcgacaac
cgcgatggtg
gggtggceccc
actcttcacc
ggatcctgcc
cttcatcgcc
cctgecgccag
gctctcgcegg
ggtgacgagc
ccggccactg
gggtgtggece
tccggagcag
gctctaccge
acggatggac
ggtgctgtgce
cggagagcgg
gacagagcac
cacggccttt
gcagatgcga
ggtgctggag
gtcctactgg
gacgggcgge
ctcecgggett
ccccagegtg
cggaaccctg
ggtggcccty
ccagcgcatg

cacgcacttt

gtggcactgc
cccecgegagce
gagcacctgc
gcggaggecac
ctggcctacg
catcgctgtc
tcacgcacgce
acctgggeccg
cggctgctgyg
ctgcagcagc
ctcattaccg
atgccggagt
catgacctga
gcccacctcc
ggagaggtgt
acggctgatc
accggggacc
gcgcaggtga
gagcaccccg
cgcctggtgyg
gtggagcgcet
gacctggccg
gagtgggtgg
ctgggctgtg
ggcacggagc
tccecegeteg
ccggaagccg
gactacctge
ttcattggcg
gagcaggcgt
ctgctggacg

ccccagetgg

36/56

tggccatatg
ggctcgectt
tccagecgect
tggagcgcga
tcatccacac
tggccaacct
tccagttege
ctgggggcac
aagtgctgga
tcgegegggt
ccggggagca
gcaccctceca
cacgcgagcc
gggtgctgtt
tectgggegg
gcttcgtgce
tggcgecgcect
agatccgggg
ccgtgcacca
cctacgtgge
ggcgegeggt
ggtggaatga
agacgacagt
gctcecggget
tctcececggt
cgcagcgcegt
gcttcgacac
tgcgggtegt
acgtgcagaa
cagcggacct

aacggttgta

gcgeggteey

37320

37380

37440

37500

37560

37620

37680

37740

37800

37860

37920

37980

38040

38100

38160

38220

38280

38340

38400

38460

38520

38580

38640

38700

38760

38820

38880

38940

39000

39060

39120

39180



gctgcacctc
gctgcagcectce
gaggcatgag
gctggtgetg
gctgcggact
tccagagcag
cgcccaggac
gcgeceggeg
caaccagccc
cgagcacaag
gctcaagccc
cgagcaaacg
gtggcggege
gggccacteg
gctgcccctg
ggctcagage
actttgagcg
gagggcgagce
cgcctgggag
cagggaggca
cagcagcggc
ggggcegtygg
ctggtgaggce
tcgctcatcg
gtgggcgage
gcecctggaga
gtgctggtge
caggagctgg
ctgccectge
taccaggtcc

ccaggagatc

aagcgcggga
gcccccgtag
gggcteggec
cgcaatgtgg
ggcaacagcg
ctctggaggce
gaggaaggcc
gcctggcectga
ctggcggceca
ctgcccgagt
accggcaagt
ccaggccacce
gtgctcggceg
cttctggcca
cgggtgctct
tggagcaccc
ccggagecgtt
gactgcgctt
gcgctcegcecea
gcectectgge
tgtggttcca
tgttcaccgg
gacacgaagc
gcgagccgtg
ggctggagca
cggagccccea
tcagcctcea
cggcgctcta
aggtggcgga
agctcgctta

atcctcgcee
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gcgggaggaa
cgaaagcagg
tggaaaggct
ccaacgcccg
tgggccggcet
tggcggagge
gtttecgacge
cgcctcecece
gccgecggeg
acatggtgcc
tggaggtggce
tcgegeegeg
tgcatcgegt
cacggctctt
tcgagcagcec
aggctcccca
gctcgeccac
ccaggctcce
tgagctcatc
cccagtggcet
ggagcagctc
ccecgctgceac
gctgcgcacce
gcagccggcg
ggcccgagag
cctgcgegtg
ccacatcgcg
cggcgcgctg
ccttgccgac
ctggcggcga

gcgtatcccce

cgagatgaac
ccccgcgeaa
ggagcgcatg
cacggcggac

gcgggcactg

agccgactac
gctgctcatg
gcctceccect
caccctcgtg
ctcttcctte
ggcactgcct
gacccccacce
gggggtggag
gtcgctcatc
caccctggcg
cccteectet
gccgcgagece
ccaggggtga
gcactgctac
cgaaacgggc
caccctgagg
gtggccgege
accctgggceg
ctggaggtgg
gtggccetgg
cgcctgetge
gcggatggag
agcgetgggyg
tggcagcgcec
cagctcgcecg

tccatgagag

37/56

cgcttccget
gagctgccag
ctggcggage
gaggcggcac
ccggcggtga
acgtgccacg
gcececgegegg
cgaccctgga
ggagtgctgc
gtgctgctgg
cccecccgagce
gagcgccgge
gacaacttct
cgcggagagce
gccatggegg
gcctccatceg
tgggtgtacg
tgacgcccga
ggcagctcca
ggctggegcet
ccccggccaa
tgctcggggce
aggagggcgyg
aagcgctacc
ccgagtccecg
gcctggccga
tcgggetgea
ccgagecgceg
ggtgggtgga
ggctcacgcc

gcgcggaggt

acgacgtgga
agctggactg
gaccggcggg
ggctggeget
catcctggaa
tcacctggag
ctggctcctce
agagctacgc
gaagccacct
acgcgctgcece
ccgcacaagc
ttgccgagcet
tccagctggg
tggggctgga
gttgtctcga
aggagggaga
cctgtgggta
gctgcagtcc
gccctectet
ctecttegece
caacctcacg
ggtggctgeg
agtcccctat
gggtgccacc
gcgecgette
gcagcagcac
ggtgctcgaa
gctacctccc
gggagaggag
cctggaggta

acgggecgcec

39240

39300

39360

39420

39480

39540

39600

39660

39720

39780

39840

39900

39960

40020

40080

40140

40200

40260

40320

40380

40440

40500

40560

40620

40680

40740

40800

40860

40920

40580

41040



ctgctctccg
ctctacatga
gatatggcgg
ggcttcctec
gagttgctgc
ttcgagcacc
cgegtggege
ggggtgcaag
tgggtgtatg
gaggagccca
gaggcgccgg
gtgctctceccg
ctctttcagce
agcctcacct
cgaggcgtgce
gagtccatgc
cccgtacage
ggcccgcectge
gctcectecyg
atctatacgt
acccgccetgg
gcttccaatg
gcacggctgg
ctgcgcgage
cgggagcaac
gatgcctcca
tacggcccea
caggcgcata
gaagcgctgce
ctggcgctgg
cacggcctgg

gatggggccyg

ctccgcaagce
cgctectggce
tgggcagegce
tcaacatcgt
gtcaggcacg
tggtggaggce
tcgeggtgag
cgcagccgct
acaccgggga
cggcaaggcg
atcggccecgt
ggtggaaccg
agcgtgcccet
acggcgagtt
ggcgaggaga
tggcecgtact
gccaggagtt
ccttcgcetec
acggtggcga
ccggctccac
tgtgcaacac
cctccectttga
tggggctege
agcggatctc
cccaggcctt
gtgtgaggcg
cggagaacac
ccgtgcccat
agcecggtgcec
gctactggceg
agcccggagg

tggtgttege
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ccaggtgctg
cgcecctggge
cgccgccaac
cctgetgcgg
cagggtgtgt
gctccagcca
cgacacgcca
cgactttccc
ggggctcacc
gctcctggag
gccggagcetg
cacacagcgc
ccaggccceg
ggcggagcgyg
cctggtegece
ccaagccggg
catgctccag
ccagggctge
gcccctgececce
cggccagccce
ggactacgtt
cgcggccacc
cacggaggag
cgtgctcttce
cagcaccctg
ggtgctgaaa
caccttctcc
gggtcatccc
ggtgggcgcee
ccaccccgag

ccggectcetac

tggcegegty

cgcgcgctgg ggcaaggcga gggcgccace

gtgctgctgce
cgcaaccgce
ctcgacttga
gtggaggcect
ggcagcgagce
tggatgcccg
cggggggtgce
gggcggttgg
ggcttcegece
ccggtgetgy
ccctatcege
cgggecgtgyg
gcccgceggge
cttcggcectgg
gccgcctacg
gacagcggcyg
gccacgctgg
cagtgcagceg
aagggcgtgg
cagctegggce
ttcgaggtct
gccattcagg
gtcaccaccg
cgctacctge
cagggcgctce
accgcctgge
atcgccaact
atgggcgagg
gccaccgcgg
cgcacgggag

gacaggcagg

aacggtggac
cgggcttgga
gaggccgccce
atgcccatca
gcggggacag
gccacgggct
tggacctgga
agtacgccgt
aggtgctgga
gagagcagga
gagaggccag
cagtggtgta
tcgcacaggyg
agcgctcgcce
tgccgectgga
cgcggttgcet
atctccaggc
gagaagatct
ccgtgtgecca
cagaggatcg
ggggcgcget
cgcgcecggcet
ccctettcaa
tctttggegg
caggacacct
gggtggaaca
cgcggctgca
tatacctggg
agcgcttcegt
atctggcgcg

tcaagctgeg

38/56

gggccagcac

gggcatcctc
ccgetteege
ggagttgccc
ctcgetetat
gaagctggag
tctccacctg
ggatctgtat
ggcggtggtg
gcgccaccag
cgttcacggc
tggcgagcgce
tctggtggcce
ggagcaggtg
tccttectac
cgtgcacagc
atggcacccc
ggcgtatgte
ccgggccatg
ggtcgcccag
gctcaatggg
ggccgaggte
ccacgtggcece
cgaggcagtg
tctacacgtg
cctggecgag
cgtgctggac
aggtgatggg
gccggatceg
gcggcaggcyg

aggcttccge

41100

41160

41220

41280

41340

41400

41460

41520

41580

41640

41700

41760

41820

41880

41940

42000

42060

42120

42180

42240

42300

42360

42420

42480

42540

42600

42660

42720

42780

42840

42900

42960



gtggagccgg
gtggagctgc
ggtggccgcee
atgctgcceg
gatcgctcgg
cctccacgag
caacgggtat
cgggttgtct
gaggcccctce
ctcegecccece
cagcagcggc
gatgcgtggce
ctcgtgegec
cggcagcgea
ggcatcgccg
gagctggaca
ctgctcttcec
cgagagctgt
ctgcccgtge
ctgcgggagyg
ccecgcggacce
ctcececgggeg
ttcatggtgt
atcgccattg
ttcttcgtca
ctgttgaggc
gagaggctcg
gtgctgctcg
gagcacctgg
gaggaagagg

gtggagcggc

cggagatcga
ggggcgaagg
caggtgccga
ccagcttctc
cgctacccga
gccccgtgga
ccgtgcacga
ccegettgeg
agctctcggce
ctccgetegt
tgtggttcct
atgtgcgggg
ggcatgaggc
tccacgcgcecc
cgcgggagga
aggggccgcet
tcgagctgceca
cgcacctgta
agtacgcgga
agctgacctg
atgcccgcecec
tacgggtgca
tgctcgcecegg
gcgcgcccat
acaccctggt
gggtgaggga
tcgaggagtt
ccctgcagaa
agtacctggt
ggctgagctg

tggtgggcge
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gtcgcacctg

ggccctgegyg
ggagctgcgce
cctgctggag
gagcttcgag
ggcgcetgcetg
cgacttctte
agaggcgctg
gctggeggcece
gccegetgta
ccagcagctc
ccgggtggac
gctgcgcacc
ggctccggtce
ggccttgegg
gctgcgegtg
ccatatcgtg
cgaggcggcg
cttecgegetg
gtggcgggag
ggaagtgcag
ggcgctgegg
cttcaatgcg
cgccaaccgce
gctgcgeacce
gacaacgcta
gcagcccgag
cgcgeccege
ggccaccacg
catcgccgtg

ctggtgcacg

tgcgagcact
cggctggteg
accttcctcece
gcactgcccce
gaggcctccc
gtggacatct
gacctgggceg
caggtggagt
caggtggagyg
cgtccaccag
gcgccacaaa
gtgggcgcce
actttcgagce
ccgctgegge
tggatgcgeg
tccctgetge
ggcgatgget
ctccatggeg
tggcagcegeg
cggctcgecge
cgcttcaacg
cggctcggge
ctgctggcge
acacgtgggg
cgcctggaag
gaggcctacg
cgccaggcca
gagcegttge
cgcttcgacce
tatgaccgcg

ctgctggagg

39/56

cggaggtgtc
cctatgtcgt
gcacccgact
tcacccccaa
gcgagcaggc
ggagggaggt
gacactccct
tgccgectgeg
tcectgctegg
agctgcccecct
gcaccgccta
tggagcgcgce
ctggcggcga
aggtggacct
agcaggcgct
gcttggaaga
ggtcgctgag
ctgagccggg
gctggttgceca
gcctggcccecce
gcgcgacgta
atgagcacgg
gctacaccgg
aggtggaggg
gcaacccctc
cccaccagga
accagaaccce
ggctggcggg
tcgagctgca
cgctgtacgg

gcgtggecga

cgcggceggtyg
ccececcgegcece
gcccgagtac
cggcaaggtg
tceggtggta
gctcggcacc
gctggccacg
caccctctte
ccaccggcag
ctecttegec
ccagatcctg
cctggagcag
cggcgtgect
gcgctcccat
ccggceccactg
ggcacagtcc
cgtttggagc
gttggcgeceg
agggccggtg
gctgcgccectg
ccgcttcacg
ggccacactc
gcagacggac
cctcatcggce
cttcctcecgag
gctgecectttc
gctggtgceag
cctggaggcec
cctgtgggag
cgcggggacyg

gctceceggeg

43020
43080
43140
43200
43260
43320
43380
43440
43506
43560
43620
43680
43740
43800
43860
43920
43980
44040
44100
44160
44220
44280
44340
44400
44460
44520
44580
44640
44700
44760

44820



cgccgegtgg
tceceecgeeg
cagccaggcg
gagcgctcegg
gtggggttygyg
gcgggagceeg
gtgcaggccg
ggcctgggge
gtccccgege
acctcgggct
ctgatccatg
ccgctggagt
ctcgtgctgg
cagggcgtca
ctcaagagcc
caggtacgcc
accgagagct
tcecgtgcecca
cagcccgtge
gggtacctgc
acgccggggyg
ctggagttcce
ggcgaggtgg
cgcgagggcc
gagcagggct
cacatgtacc
agcagctaca
gtggagcgceg
ctgatgctct
gcggegttgg
ctacaccgca

ctcaattcgg

cggagctgcec
cggcgatcga
ccacggcecgt
aacgcctggce
ccaccgageg
cctacgtacc
cgggcgtgceg
agccactgac
tcgggecgga
ccaccggcga
agccctccta
tcgatgccte
tccctceegga
ccgtgetgtg
tgcgecggegt
ggctgcgcga
gcaccttcac
tcggcacccc
cggacggagc
aacacccgga
ctcgcgtcta
tgggccgegt
aggccgceggt
ccggcggcaa
cgcagcagga
gcgaagcccce
ccggccaacc
tgcgeggget
ttgccectget
actacgtgcg
cggcggacga

tggtgcagta
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cctggtgect
aacaagcatc
cacccaaggc
ccgctacctg
cacgctggag
gctggatgtg
caccgtcatc
cctggtcgat
gcgctcgcetg
gcccaagggce
cgtccagete
caccttcgag
acagcagtcg
gctcaccgee
gcgccagcectg
ggccctccecce
ctgctgtcac
catcgacctg
cccgggcegag
gctcaccgcc
tcggacggga
ggaccaccag
gctcacccac
ggagctggtc
gcagcggctg
cgtgggcgga
cgtggcegtyg
caggccacga
gccgcactge
tcgctaccte
gtggagcgge

cttccecteg

gcccgggage tgcgacaggt tccgcegece

ggcgeccegcet
gggcggcacc
gcctggetgg
cggatcatca
cgccagceccag
gccgaggagc
gccgeccagg
ggcggggaca
gtctgcattce
tegecgegygyg
gtctgggggyg
ctcgagagcc
gggctcttecc
ctcgccggag
gagtgccagc
cgcgtgggcea
ggctgggtga
ctgctcgtgg
gagcgcttca
gacctggtgce
ctcaaggtac
ccggceggtgce
tgctacgcecg
gtacacgagt
gagccgacct
gaggagatga
cggatcctcg
gagcgctacg
ccceceggage
gtggcggeceg

caggagtacc

tctcggaggt
tcacctatgc
gcgtgcgege
gcctgcetagg
cgcgtegget
aggctcgcac
agccggcctc
tgctcgecta
cccaccgtgce
aggtcatget
cgctgctcaa
tgggacagga
ggctcatggt
gggacgtgct
tcatcaacgg
gcccceccagga
gcgtggtgga
gcggcccegyg
tcceecgatce
ggcgcaggga
gcggcttecg
agtccgcggt
tgccgegggt
gggagtccgt
tcaacatcgt
gggactggct
aagtgggctg
tgggcacgga
acccgggcecg
gctccttcga

tgcggcaggt
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ggcgcggcgg
agagctggag
gggcgacaga
catcctcaag
gagcctgctg
ggtgctgtca
cgcgcagcag
cgtgctttte
cgtgctgegyg
gcactacgca
cggggcaagyg
gctgagcacc
ggaggagcag
gcccatgccg
ctacggccce
gctgggcgge
cgagcggcte
gctggettgg
gctcagccgg
ggatgggacyg
catcgagccg
ggtggtgggg
ggagagctcg
gttcgacggg
cggctggaag
gcgeccaccgg
tggtacgggg
tttctceceeg
cgtggagctg
cgcggtgcetg

gctggcceccegce

44880

44940

45000

45060

45120

45180

45240

45300

45360

45420

45480

45540

45600

45660

45720

45780

45840

45900

45960

46020

46080

46140

46200

46260

46320

46380

46440

46500

46560

46620

46680

46740



tgcgtggagg
ctgctggagt
gaggcgtgge
ccggcactcet
ctgacgcgceg
atcgggccge
ggactgagcc
gtggcaggcea
agcacaggca
ggggcccagg
gtgagctggt
ccagggatgce
tcegegegte
ctgcgggcece
ctgcagtccc
gactcgcecgtc
ctggcgcagyg
ttcgacgtgg
ctgggecgge
gagcacctgc
acggagcgcg
ggagctccca
catggccgge
cggagtggag
gcagatacgt
gttcgacgcg
acgcctgcetg
gctcccaggce
gctgcgegga
ctacccggac

cggcatccac

ccgtggagga
cctteccacge
gcgagcgggt
tcgtggcgcet
gcacgcaccc
gcacgccgcece
tcgatgcact
ttcccaatge
gcgcegeggceg
atccagaccc
ctecectgggeg
acccgceggtg
tgtcctcgga
acctgcagac
tgccgctcac
ggctggaatc
tgtggaagga
gagggcactc
ggctcgaact
aggcccccca
ccttgctcca
atgacaccta
cgcttcecgg
tccatttcect
cggcgeccccg
ggcttcttcg
ctggagtgcet
tgggtgggcyg
cacggggacc
tttectegececa

accgcgtgcet
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cgggggcttce
ctcggtggag
gcggcegtgeyg
ggcccatcag
gaatgagatg
accggcctcce
gcgggctegyg
gcgagtgcetg
ggtggaggag
cttctggcaa

gagggacggyg

gctcggccce
gccteggegyg
ccatctacca
tcccaatggce
tgccccgetyg
agtgctggga
gctgctgcectg
ggtgaccctc
ggagctggca
gcaacaggca
gtggggatga
gggccccgga
tcttctccga
agtacgtgcc
gctactcgcce
cgtgggaggc
tctacgtggg
cgctcagcecgg
cgcgegtgge

ccacctcgcet

gtcttcgtgg
ctggageggyg
gtgctggagg
catccacggg
gcacgcttcce
gaggtgccgt
ctccggcagg
ccegeggtec
ctgecgecgge
ctggccgagt
gccttcgacg
acgccgctca
gccagcctct
gacttcatgg
aaggtggacc
gtgcccecccea
ctggaggaag
gcgcaggtgt
ttcecgetact
gccgeccgagg
gcccaacgcece
agcgctgcag
cgtggagtcc
ggaagagctg
cgccaagggt
gcgcgaggceg
gctggaggat
cgccggggac
ctccaaggat
ctacaagctce

cgtctccecatce
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gggatgtgceg
ccgcececcte
acaacgagct
tgagccacgt
gctacaacgce
gggtggactg
gcccgecagg
gggccgcega
gcctgteccca
cgctcggcecta
tgctcttcct
accgcacgcc
cactgaggct
tgccctceacg
gcgcggcecett
gcaacgagct
tgagccggga
gcagccggcet
cctecattgce
cgcaggtgca
gcecgggcecgg
tcttcecateg
ttetggegea
agacaggcgg
gtgctggaag
agccacctgg
gcgggcecttce
accagctacc
gtggcgggcet
aatctgcgceg

aacatggcgt

gagcttgcceg
catgccgcetg
ggtggtggac
ggatatcgag
cgtgctccac
gtccacgcaa
gccactgggg
ggcgctgggce
acccggcaca
cacggcggca
cccggegacyg
gcccccagece
gggctccgeg
cttcgtggtg
gcccgtceccece
ggagcgggtg
ggacaacttc
ggaggcccga
tgccctggcee
gcgcatggec
ttcgaagegyg
ccctggtagg
atctggtgge
gcgtgtccga
acctggagct
atccgcagca
gccecggatca
gcttccaget
tctttggcaa
gcccegeget

gcagcgegcet

46800

46860

46920

46980

47040

47100

47160

47220

47280

47340

47400

47460

47520

47580

47640

47700

47760

47820

47880

47940

48000

48060

48120

48180

48240

48300

48360

48420

48480

48540

48600



gcgcggette
ctccggctac
cgacgcgcegt
cctggaggac
caacaacgac
ggtgatcgcc
ggctcacggc
cttccgggeg
cggacacctg
ccaccggctce
gcagagcccce
gctggcgggg
ggctccgecg
ccgaagcacce
cccggacctg
ctaccggcgce
cgagccgcegyg
ctttccaggg
caccttcege
tgtcagggag
gcagacgcgg
gctgggctgg
ggcgtgcectce
acagctcatg
gctggcggceg
cgtggccteg
cgtgtccagce
ccaggggcca
tgtctcecgge
ggcccgecag
caaggagcca

gcaccccacc

gagtgtgaca
ctctacgagg
gctaccggca
gcgctgaagg
ggcgcctcec
ctggcgcacg
accggcactc
cataccgctg
gatgcggcgg
atccctccca
ttcttecgtca
gtgagctcct
ccgcccgceca
agcgcgctcg
gaactggcgg
gccctcacct
ccacccgagce
cagggcactc
caggcggtgg
gtgctcttce
gtggcccagce
gggctccaac
gcgggtgtcet
cagggatgcc
ctgctgggca
ggtcctctac
cggcgectgg
ctcaccacgc
ctcaccggcc
ctcecgecgage
gtgctgctygg

cgccecgecce
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tggcgctege
aggggggagt
ccgtcacggyg
ccagggatcc
gggctggctt
ccgecggegygyg
ccctgggaga
acaccgcctt
caggagtggc
cgctccactt
acacccagcc
ttggcattgg
gcggccccac
agcacatcgc
acgtggcctt
gtcgcaccct
cgcttgctca
cgctggtegyg
agcagtgtgc
cctcegegga
ccgcgcectcett
cgcaggcgcect
tctcecctgga
caccgggggce
gcgagctgtg
cggcggtaga
agacttccca
tgctgcggeg
ggtggctcac
cggtacgttt
aggtaggccc

gcacccagga

gggcggegte
cgcctcgaag
ggatggcgtyg
catccacgcg
caccgcgcecc
catcagcgca
cccgatcgaa
ctgtaccctc
cggggtgatc
cgagcggccce
gctcecegtgg
cggcaccaac
ccgtecccaac
aggacggctc
taccctccag
ggccgaggcc
cgagggagag
cacggcccgt
ccggctectyg
gcaggaggag
caccctggag
ggcaggccat
agatgcactt
catgctggce
tatcgececgeg
ggcgctcacc
tgccttccac
catgcgectg
cggcgaggag
ctccgaggece

cggcaccacg

ggtggcgage

tecgctgegge
gacgggcact
ggcgtggtgg
gtgatccgcg
agcgtggagyg
cgcgacatca
gtggcggcegce
ggtgcggtca
aagacggtgc
aatcccgcegce
gagagcccgce
gcccacacgc
caggtgctge
gcggcacacc
gtggggcgag
atggagcgcc
cggcccccte
gcgctccatg
aggcagacgc
caggcacgcce
tatgccetgg
agcctgggceg
cagctcgtgg
gtgccgetge
gtgaacgggc
gccgegcetgg
tctgcctcececa
caggccccte
gccacggagc
ctcgagacge
ctcaccgcge

cttcecegtge
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tgcccegegeg
gccgecccectt
tgctcaagcg
gctgggceget
gccaatccga
cctacgtgga
tcacccgcecge
aatccaacat
aggccctgceg
tccacctgga
gcgggcecteg
tcttcgaaga
tgctctcgge
tgcgeccgceca
cccgettceece
tggaggctcc
tcgtcatgcet
aatccgagcc
tggggctgga
ggctggcgge
cgcagacctg
agctggtgge
cagcccgggyg
cggaggccga
cacgggcctg
agagccgggg
tggaggcatg
gcctcecectg
ctacgtactg
tctggagcecct
ttgcgcggceg

aaccggacac

48660

48720

48780

48840

48900

48960

49020

49080

459140

49200

49260

49320

49380

49440

49500

48560

49620

49680

49740

49800

49860

49920

49980

50040

50100

50160

50220

50280

50340

50400

50460

50520



ggccgtgcecg
ctggagcgcc
gcgccagcegce
gceccgegtece
cgtgcccacce
ggtgctcgce
cgcggactcc
tgagcacgcecc
gctccagtcc
gcccggcccce
gcggcetggece
gtccagcttc
gctgggggcec
cgtgcggceccce
cgctcccatg
cacccggcag
cctggtagceca
ggcgcgtgcet
gcagtggcetg
ctcggagcgce
cgccgaggtyg
ggagcaggtg
cgacgacggc
ggtgcggggc
cctgtgctcc
caatgccttc
ggcgctggac
ccgacggggg
acagcgcgag
ggtggtggac

gctggcgcegg

tgcattgaag
ctgcacgccg
tactggattg
cttgtgcccc
tgggagcagg
ttcatggact
ggcgcgctcc
ttccgectec
cagggccgge
tgtaccccgg
cgtgcgctcg
gtccacgcgg
tgtgcggtac
gggagcgagce
ggagagagcc
aggctcgagg
ggagggctgg
cggctggege
gaggaagccc
cgcaggaccc
caggtgtaca
cacgcccgcect
gtcatccagc
agcatggtgce
tcgectggegt
caggatgcgt
tggggcacgt
ggccatgaga
ccgggcggga
gagcaccggc

gcggcgtgtg
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aggccgtggg
cgccacgcca
aaccggaggc
cggagcagce
cacctgccac
cctcgggcect
tcacccgegt
gceccgagag
tccececegteg
acggggaagc
gccgccacge
tgggcccgeg
ttccectgga
cacgggaagt
cggtggcctg
cctegeggece
gtggaatcgg
tactcaccca
cggcgcaccce
agcaccgcat
cggcggacgt
gggggaagat
tccgcacgea
tgcacgaggt
cggcgcetggg
atgcgcacca
ggagagatac
agccgeccac
cgcactggcet

tgcaaggggt

cccaggcgct

tgagctgtgg
ccgecgcacac
tgcccecgecag
ctcgcgcgag
gagcgggggyg
ggccgagcag
cgagccggcce
cgaggaggac
catcctccat
ggtgctggaa
gcctgagecgce
ggagccgctc
gtaccctcac
gctggtgagy
gcgcgacggyg
cctgcgeage
cctggtgctg
ctcgceccecttce
ggagccggcyg
ccgctgectg
ggcggaggag
ccacggcgtg
cgagcagtcc
gctggcgage
ctcattcggce
cctgcgeecgg
gggggcggcce
gccgctcacc
cggcctcacg
gccaacactg

gggggccgag
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caggccggcece
cttccaccct
ccgegegcegce
gccctggaag
ggacagcccc
gtgctggcceg
gggcactatg
tgggacgcegce
gcctgggcectce
cagggcttct
cctgtacagc
gagccgctca
gtgcagtgcc
agcctggccg
cagcggtacg
cttcgggagce
gcgcgagcege
cctcececgag
tggcggageg
ctggagctgg
gccgeegtge
ctgcacgccg
tcgcgggcecce
gaggggttgg
caggcggact
cagggcttca
atgcggctgg
cacccactct
ctgaggggtg
cceggggtgg

gcggtggage

tggagctgga
accccttcga
agcagccgac
actggttcta
tggcgggecee
cgctgtggcc
agcaactcag
tcttecaggce
tcaccgcgga
tcagcctgcet
tcgaggtgcet
aggccacgct
gcaccattga
ccgagctggce
tgcgcegege
gaggcgtgta
tggcccagcg
agcagtggga
aggccgaccc
agcagctecgg
gctcggtggt
ccgccacgtt
tgcgcaccaa
attggttcgce
actgcgcggc
cgggagcgct
tggcacgcac
tcgattgcga
gagaggactg
cctacctgga

tggcggagcet

50580

50640

50700

50760

50820

50880

50940

51000

51060

51120

51180

51240

51300

51360

51420

51480

51540

51600

51660

51720

51780

51840

51900

51860

52020

52080

52140

52200

52260

52320

52380



gttgctgcetg
ccagcccgag
atggaatgag
gcccgagcetg
gcaaggccct
ccctecgecag
cttcgagctc
gcecctggetce
gctcagccac
ggtgcggctg
gccgctgaag
ggggacgccg
gccgegecag
cgcgctgggyg
cggacgcatt
ggcggtggec
caggcccgec
gtacttcgcc
cgcggcecgga
attggccacc
cgtgctggac
tggggtggat
gctggcecccg

ggtgggcctc

ccacccggac
cgagccattg
ggcccgcegceg
cgcgtccecatg
gcggetggeg
gcaaggggca
gggcggcage

cgagccgeag

gagcctctga
gggcaggcte
catgcgeggg
ctgcgcgecg
gtccacgccg
gccctecgecece
cacccggcge
gcctttggcet
gtgagcctgc
ctggatctgg
cccagcgacg
gggctgcetgg
gtggagatcg
atgatgccgg
gcecgeegtgg
ccaggctget
tcgetgggge
ctgcacaccg
gggctgggte
gcgggcagtg
tcgcgcagca
gtggtgctca
cacggccgct
cgaaccctgg
ttccgagecgg
cccacccegec
ctgcacatcg
actcggggcet
ggcggcatct
ccgcagctca
cagggcgtge

gccttgcecac
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cggtaccteg
atgccctgcg
gcegggtgeg
cctgcgaaca
gagcacgctg
agctcgcgcet
tcatggacat
atgagcgcgt
ccgaggagte
agggctggga
ccagtgtcga
agagccttgg
aggtggagge
cattggaggc
gcgagggcegt
tcecgctecta
tcgccéaggg
tgggccggtt
tggccgecgt
agcagaagcg
cctccttegt
actecgectggce
tcctggaget
cccgagggca
tgctcgagga
tctteceecge
gtcgcgtcge
ccaggccegce
cctctgaaga
tcatctccce
gcgaaaagga

cctccteget

aggcgaatcc
ggtggagagc
cgccgtgect
cgagcagccc
gcatggcctce
accggagccc
ggccaccagc
gctcattcac
gcaggetgge
gcgggtgcgg
gceggeggcyg
cctgegecge
cgctgggcete
ggaggagagc
cagcgggctyg
cgtgctggtg
ggcggcccag
gcggegcegge
tcagctcgea
cgagtacctg
cagcgaagtg
gggagagctg
ggggaagagg
gactttcgce
ggtggccacyg
gcggcaggtg
cgtctccatg
accggtggcece
gggtgcggag
ccaggacttc
gcgcctegte

ggagcagctc
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aggcaggtcc
cggteggagyg
cggctggecyg
gtgcccggag
ttccagtggg
ttccacggtg
ttcgeccattce
ggtcecgetge
gcgcaacaac
atcgatgggt
cccaacgtgg
tgcaccecgcc

aacttcctgg

gtactggggc
cgcegtgggygyg
gatgagagcc
atggtgccgt
gagcgcatcc
tceceggaccyg
cgctcgceteg
cgcgagcgcea
ctcctggegyg
gacctgtatg
gccattgact
caactcaccc
gccgaagcect
cagggggcga
gtacctcctt
gccttecetge
agctcgctgce
accgggcgcg

atcgagcagg

gggtggtgcet
aagcgcegggd
agcgcatcca
agccccagga
ttcgcecgegg
acctecgagcg
ccggceggagt
caccgcaggt
tccggctaca
acctgctgcg
aagtcgcegt
ccgcceccgg
acgtgctggg
gcgagtgcectc
acgaggtgcet
aggtggtgcyg
tcgeccacgge
tcatccacgce
gggcggagat
gcattgctca
ccggcgggceg
gcctgtecegt
cggaccagca
tcggtcccea
agggccagct
tcagcttcat
cggcattgcecc
gggaggaccc
gcgcgttgga
tgcgeggcect
ccgccgecgce

tgtggcgcaa

52440
52500
52560
52620
52680
52740
52800
52860
52920
52980
53040
53100
53160
53220
53280
5334Q
53400
53460
53520
53580
53640
53700
53760
53820
53880
53940
54000
54060
54120
54180
54240

54300



gcacctgggt
gctgctgggce
ggccacccte
gggtgaggcc
cttcgagcecct
cttcgagctc
ggtggagcge
ggtggtgctc
ggtggtggag
tgagcgcatg
ctgeccggtac
gtggagttca
gctggagcecg
gggcgaggcec
accgcccgag
ccgcgagget
cggcctcacc
ccgtcacccg
ggtggacgag
ggcgagcacc
gcacggcagce
cccgggcgec
cccccagggce
ccaggtgtgg
ctcggtggag
gctgetgggg
gccteectgee
cggacggctg
gctecgcaccg
cgcgcgecta

gggctgggag

gtggagcgceg
atccaagtgg
ttcagccacc
gcggctceccca
ttcccecctca
ggcggcgteg
ttcatccaat
ccggatgggce
ctgcgggggce
gcccaccagg
gagggaggcg
gcggtgcecttce
ctggccatca
catgagcgceg
ctgccecctgg
cggctcgagce
ccctcggeeg
cgcttcaccce
ctggtgggcyg
ttcgccgage
gtgagcgccg
atcatgcccg
agcctctcct
ctggaccacg
gcgctcttee
gcactcgccg
cagcgtgagt
gaggagggct
gagcgcaccc
cgcgagcetgg

caggccaccyg
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tgcagcccecac
cggcggatct
ccaccctcge
ctgcccecge
cggatgtgca
ccgeccecatgg
gctggcgccea
ggcagcaggt
tctcceccca
tcctgcgceag
tccgecatcca
ggcaggactt
cctteecgega
ccecgegceata
tgaaggaacc
cacaccgctg
cctgcatgge
tcaacctcac
acttcacctce
gtgcctcecg
tgcagctcat
tcgtcttcac
tcttcgaggg
gagtccacga
ctcecgggeat
aggaggagca
tgctecgegeg
tcttcaccca
tgagctacgg
aggtgcagcc

ccgtgectcegg

ggacagcttc
ccgcaggcac
cgcgetggece
gccagcgctce
ggaagcctac
ctacttcgaa
gctcctgecag
gctcgagcag
ggaggccgag
cgaccgctgg
catgagcatg
cgcccagctg
ctacgtgctg
ctggtgggcet
ctcgcagetg
ggcccggctce
cgccttecgec
cctcttecag
cctggtectg
gctccaggca
ccgcgagctce
cagcatcctc
agaactggtg
ggaggagggg
ggtggacgac
agcgtgggag
ctacaacgcc
ggcgcggcete
cgagctggca
tcaggagttg

cgtgctgcag
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ttccagcttyg
ctgggtgtgg
gcggctetge
gtgccggatce
tgggtgggte
atcgaaagcc
cgccacgaca
gtgccggagt
tcececgeecgge
ccgectcectteg
gatgccctga
taccacgagc
gcggagegece
cggctggaca
gagcacgcgc
caggagcggg
gaggtgcettg
cgcttgcceccc
ctggaggtag
cagctatggc
gtccgcaccg
agcctggatg
tacagcatca
gcgctcgtce
atgttccacg
ggcgagctge
acccaggcgce
caccccgagce
aggcgagccc
gtggccattg

gcggccgcgyg

gaggagactc
agctgcccac
gggctcgaca
cagccgcgeg
gccgetegge
cggggctgga
tgctgecgeat
acacgccgga
tccagctgeg
agctggtgcet
tgctggatgce
cgggcecggec
ggctgegega
cgctgcegec
ggttcaccca
cgcgcgecca
ccecgctggag
tgcacccgcea
aggcacacgc
gggacctgga
gcecgecgcetce
cgcggcegcegyg
gccagactcc
tggcgtggga
cctaccagceg
cggagctget
cgcggeccag
tccecegeget
aggcgctggce
ccatgcacaa

cctacctgcce

54360
54420
54480
54540
54600
54660
54720
54780
54840
54900
54960
55020
55080
55140
55200
55260
55320
55380
55440
55500
55560
55620
55680
55740
55800
55860
55920
55980
56040
56100

56160



gttggatcca
cgtggtgctc
gatcgccgtyg
accggagcac
ggccattgaa
cggcccggag
cgtgctgggg
ggatcccgcece
cccggegcetg
ggcgctgcecge
ccgcgceactce
ctggtccatt
catgccgctg
gtgggtgccyg
tgagccgctce
caccggggac
tctgcaggtce
ccagcacccg
gcggctggtg
ccgctacctg
gtccctgcececce
gacacaggga
cctggtgaaa
gggggcggac
ccgceccgega
ccaagagaag
cacgcttctg
cttcccegat
ggagctgaca
ccatgagcag
gcgttacctce

gccecggcecgg

gagcagccgc
acccagtcct
gacgaactcg
ctcgectacg
caccgggccg
gatcgggtge
ctgctcggcg
cactggtggg
atgctgctgce
ctggtcatgce
ggcagggacg
gcctacccea
gccaatcagc
ggcgagctgt
accgcaacgc
caagggcgca
aaggtgcagg
gcgctatcgg
gcctacgcecgg
gcggagcgge
cgcagccgca
ctggctgcac
gaggcgctga
tcggtggege
ctggccgaca
acaaagagcc
cccgccgagyg
ggaacgcctg
gctctecgagce
ttgggacggce

tacgectccg

gcgcgagggce

DE 102 41 152 A1 2004.03.18

cgctccgget
ccttgctgca
agcctgcaac
tcatctatac
cgctcaacac
tgggcctgte
cgggcggagce
agcggctggt
tggtggagta
tcagcggcga
tgcaggtggt
ttggccaggt
gattccacgt
acattggcgg
gcttcatccg
tgctgccecga
gcttccgegt
cgagcgtggt
ttcctegete
tacccgegta
acgggaagat
aggccgeggce
ggctcgageg
tcatccgect
tctacgagaa
agggagaggg
agtgggggcg
éggtggcact
gccgccgeag
tgctggceccece

cgggegggcet

tcgagccegg

ccaccagctc
caccgtgccce
cgaggcccec
ctcecggcetcce
cgtggtggac
cgcgctcace
gctggtgctg
ggctgggegy
cgccgagcag
ctggatcccce
gagcctggga
ggcaccgcag
gctggacggyg
cgaggggctg
tcacccgcecge
agggagcatc
ggagctgggyg
ggtggcacga
gggtcagacg
catggtgccce
cgcccgagat
ggccgacccg
cgtggagccce
catcaaccgce
ccccaccgtg
aggcgcteccg
cttcaaggcc

gccaggcagce

tgtgcgcacce

cttgcgcgag
ctacccggtg

cacctggtat

ctggaggagg
tggcegeegg
ccgctaccgce
accggcaaac
ctcaacaccc
ttcgacctgt
ccecgeggegy
gtcacggtgt
cgcgggctga
gtggcgctac
ggcgccaccyg
tggaagagca
cggctggagg
gcacgcgagt
acaggcgagc
gagttcctcg
gagattgaag
ggagagcctc
cccgeggcag
tccgectteg
cagctcceccyg
ctcgtggagce
caggacagcc
ctggaggcag
caggggctcg
cggctcacgg
aaccgcccgg
ggcttggege
tactcccteg
tgggaggtge
cagctctacc

tacgatccca
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ggccecgcccyg
gtgtgcaggt
ctcgcggtac
ccaagggtgt
gctttggegt
cggtgtacga
aggcggagaa
ggaactccac
agctgccegce
cggatcgcat
aggcttccat
ttccectatgg
cacggccctg
actggaggga
ggctgtaccg
gccgggagga
cggcgetggce
ggggagtgceg
gcgagctgceg
tcctectgga
agccgcagca
ggctggcage
tgctggacct
agctgcagtt
ccacgctcca
cgccecgcete
gc;tgcgccg
cggcccccga
agcccgtgag
agggctcgceg
tccacctcaa

gcacccatcg

56220

56280

56340

56400

56460

56520

56580

56640

56700

56760

56820

56880

56940

57000

57060

57120

57180

57240

57300

57360

57420

57480

57540

57600

57660

57720

57780

57840

57900

57960

58020

58080



gctggtgcetce
ccaggccatc
ggagccggta
ccagcttctc
ggacttcgecc
cctggtgggce
aggaacggag
ggccgcgcega
tgcacgagga
aagagcaggg
tgccgectctce
ccttctacaa
tgcacagcct
ccggaggtceca
acctgagcgg
cagcgctcgce
tggagccgga
cgctcggcegt
caccggegcet
ggctcaaggg
tgccggacct
gcgccacgtt
aagcgcggcg
ggtgcgccegg
agctggaagg
cctecgaccgce
agcaccagga
atcggcaccc
agctgccagg
tggagttcca

acctgtatgg

ctgtccgeeg
ttcgactcgg
tacgccgaac
gatctgggeg
caggcgcggyg
ggagtactcc
gcgcggcaac
gcgectgetceg
gctggagagc
cctggacgag
gtccgcccecag
cgtgcacgcg
gaatgagttc
acccctgceag
cgtgcccgcee
ctcctttgat
ggaacacgtg
cttcgtgcag
gccaccgctg
tgggcgegag
gagcaccctg
cgaattcgcc
cacctcgcetce
ccaggacgac
cctcateggce
cttcacctca
ggtgcctttce
gctcttccag
cctgctgcete
cctctgggag

ccaggagggc
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gagccgggcet
ccgegttcte
atgccctgca
cggctcccag
ggctcttcca
ccactcgggg
tggcgcagct
aggcccgeceg
ctggcgcegg
ggcgcattgc
cagcgcatgt
gcgctecgge
gtccggegtce
cgcatcctcg
caggagcgag
ctggagcgag
ctggtgtteg
gagctgtgceg
cggctgcagt
cgcgagctge
ccgccagagce
ctgccaccac
ttctecegtge
gtggccctgg
tgcttcgceca
tggctcgecc
gaacgattgg
atcttcctcg
tcggagttcc
tctgceccagg

gtagcgcaac

ggatcgccgce
cctcttecte
cttcgccacyg
tgggctgggyg
cttggaggag
gcaggaggcyg
cctgcaacag
cggcagcaag
agcagcggga
tgatgcccegt
ggttcctgcea
tcacgggaaa
acgagccgcet
cgcccgeacce
aggccgaggt
agccgecgtg
ccacgcacca
cgctgtacac
acgcggactt
tcgagtactg
ggcccaggcece
accaggtgca
tgctcgecge
gcatgcccat
gtaccctggt
aggtgtccga
tggaggtgcet
ccatgcagca
cccttegeag
gcgtegaggg

tggtgcggceg
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atccatgatc
atcgcccgcea
ctggaggcag
ctgtgccata
gagcacgtgc
gccteggtge
gtgaagacgc
gggagaccac
gctactcgcg
ggagcgcaag
acagctcagg
gctgaaggtg
gcgcacggtyg
ggctgegcecte
gtaccgcgcg
ccgcttecte
catcgcagcg
ggctgctgta
cgccgegtgg
gcaggagcag
ccecgcetgtece
ggccctgege
cttccaatgg
cgccaaccgce
gctgegegeg
gcagctccac
ccagccccgg
gcacccgctg
ccgcgtggec
caccctcatc

ctacgtgagc

cgcaccagaa
tgggggcegt
ggctgatgac
tcggcgacct
tgctgcacag
ccgctgaggg
tcacgcccga
atgagtaagc
gccctgatga
cccgaggggce
cctacgagcc
gagtgcctgg
ttcccctceg
gagcagcgceg
gtggagcacyg
ctggtgcgag
gatggctggt
cacgcggagc
gagcggagcc
ctggcaggge
aagcaggagg
tcacttgctc
ctgctggcce
aaccgcaagg
aagccctecg
ggcgcccteg
cgccgecatgg
cggcgegecyg
cgcttcgatc
tacgacgtgg

ctgctcgaag

58140

58200

58260

58320

58380

58440

58500

58560

58620

58680

58740

58800

58860

58920

58980

59040

59100

59160

59220

59280

59340

59400

59460

59520

59580

59640

59700

59760

58820

59880

59940



ccgtggegge
ccgtacggaa
cccctecggac
tcagecttegt
gggcccggeg
tgctggtgct
gagtggcgcecc
cacgtctgcg
tgctgceccga
tggaggagct
tggccctget
accgcaacct
agcgcggect
gcccgctcectg
ccctgcgatg
tcgcectacag
gaggcgtgceg
tgatgcggag
tgaccgagac
acaccctgga
ccgecgetgeg
acgcgagcgg
tgatctctcc
gctggctgga
gcgccaagga
cggtggagca
tcgaggggag
aaccccctge
ggatcgatca
tgcgeccgcete
ctcecggtcece

tgctcgagca

ggacccgacg
gcaggttctc
actggccgag
ccaggcacag
cctgcaggcce
ggggagggag
cctggtgceta
gcatgecccgg
tcttgccagg
gagagccacg
caacctcacc
gctggtgege
cgtctggttg
cgccggcatg
gctggagtgg
ccacctgctg
cgtgctgcetce
gttggctcec
ggcttcgggg
gcgegegage
gctgatggat
cgagctgctc
cggctactac
gacaggcgat
tctggtcatce
ggtggaggga
cagggaggag
ctcactcctg
tctcatcceg
ggagctgagg
gagccccteg -

ccaggacatc
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cggacactgg
gcecetgtegg
gcacttctac
ggctcttgca
ggcttgegge
gaagagacgg
ccggcgecegce
cagctgctgyg
cagcttcagg
ggtggcgagyg
tcgggcacca
ctggaggcca
cagctgcaca
cacaccttcc
ctcgagcggt
gagcggctgce
agcgccggag
tcgggagtge
gtgacctatg
ttgagcggtc
gtaggagccc
tccgaggagt
ggggacccga
ctgggcttece
atccacggca
gtggcgcect
ctggcggtcet
tcgcgcatcece
ctcgagcctc
gcgcgctteg
cgccecgetgg

gcgcccgagg

gggagctgge
agtgtccgcece
agaccgccga
cggcctggac
agtggggatt
tagaggcact
ccgcgagagce
gtgggccecyg
tctcgeccecac
cgceccctgece
ccggcaaggce
ccaacgtcgt
acattggcgce
acgctcccac
atggcattgce
gcaaggtgga
agcagatctc
gggaggatgc
cgcggcggcece
cgcttcggea
ccattgccgg
gcgtggggcy
aggcctcggce
tctececgaggg
ccaacttctc
cctcggegge
tcttegtgece
gccagcaggt
accagctccce
aagcaggtga
agcagctcat

ccagcttctt

gggtgagacg
cctcccacgce
gcgetteccc
tctgccagag
gcggecggge
ctgggcctgce
ggaggcgagt
ggtcctcacc
cgccgacatc
cccagggcgce
caagtgcgcec
ctacgagtcc
cctgtccgag
cgaggaggtg
acagacgtgg
ggaccggcgce
cgcgcecccatg
cttcgtcget
cggaacgccg
cgeggcacce
caccgcccetg
cattcaagtg
ggcgctgctc
agcgctgacc
ctgctacgag
ggcggcggceyg
cacggaggga
gctcgagcag
acgcacggag
gctgagggeg
cgcctccegte

cgacctgggc
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ctggccecege
ccgagcacag
acggccacgg
ctggtggagc
gacagtctgg
gtgctggegyg
ccecgegetet
cggcaggaga
ctgggggccg
atggatgacg
atgctcacgce
cagccgctcg
taccacctece
ctcgccgagce
gcgcecccagcet
tggagcctgg
gtggaggagce
gcctggggaa
cccecgeatgce
gcttcgccca
cgggtggtgyg
cgcggcgaga
accgccgacg
attaccggcc
atcgagtccg
gtgcggatgce
ctecgctecge
gtgggggtgce
ggaggcaagc
ccgcaacccg
tgggcggagg

ggcaactcca

60000

60060

60120

60180

60240

60300

60360

60420

60480

60540

60600

60660

60720

60780

60840

60900

60960

61020

61080

61140

61200

61260

61320

61380

61440

61500

61560

61620

61680

61740

61800

61860



tcetecetggt
tggacctgtt
cccagctgcece
gcgcggeget
gcatgagcca
tcccececagge
ttacccagcect
aacccggtta
tctttggett
agtgcgcgcea
tgggggtctt
cccggcectgag
tgcccaccceg
catgctccag
gcgececctgge
accaggaggg
cgggcaccaa
tggcggacgg
cacacaagat
cgctggaggt
ccacggccct
cggagcgcecg
cggcagcggg
cgccatgccc
acgtgagcgg
gcteccttegg
cggcgecgceg
gcgcccggga
cgctggagga
cgctggtgag

cgctgctgeg

gcgcgtggag
cgcétacccc
agcacaggcc
ggagcagaga
cgacacgcag
ccccaccctg
cacggacgaa
cgtgcggcegce
ctcccegega
cgaggcgctg
cgccagcgcce
ggaggtgctg
cgtctcgtac
ctcgctggtg
gctcgeggge
aggcattgcc
ccgaggcaac
agacaccatc
cggctacacc
ggcggccgte
gggagatccg
cggctactgc
catcgccagc
gcacttcacc
gcgggggcag
tattggtggc
gcgggcagceg
ggaggtcgag
ggtggcccac
cagcagccct

tggccagagt
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cgggcactgce
acggtgcact
tccectcececa
cgcactcgce
ctcgagggag
gaggactact
cagctcctgg
gccgecctge
gaggcggagyg
gagcgggcecg
agcctcaaca
ggagacttcc
aagctgggcc
gccgtceccacc
ggctcctcte
tcaccggacg
ggcgtggggyg
cacgccgtca
gcgccaagcg
tccgeggaca
atcgaggtcc
gctctecggcet
ctgatcaagg
tcccecccaacce
ccgtgggagc
accaacgtgc
cggccctacc
gcccggcetge
acgctccagg
gcccaggcgg

gcggcccagg

gcgcecgeggcet
cgctggcgga
cgcaggccga
gccaggcaca
ccgtagcggt
ggcgcatcat
cctceggagt
tggacaggat
tgctcgacce
gccatggctce
gctactacct
agctcgccat
tgcgegggee
tcgcgtgcca
tctcegtgcece
ggtactgccg
tggtgctgct
tccgeggcete
tggaggggca
gcatcggcta
aggccctcecac
cggtcaaggc
ccgtgctggt
cacgcatcga
cggtggacgyg
atgtggtgct
agctcctgcc
gcgagcacct
taggccgecg
tagagctgct

ccegeteegt

49/56

cggcctggag
ctacctggag
gcgecggegyg
acgggacgag
agtggccatg
ccacgagggc
ggggccctcg
ggaccagttc
acagcaccgg
cgagcgcgcea
gcattccctg
cgccaacgac
cagcgtggceg
gagcctgctc
ccaggcccag
ccecttegac
caagctgctc
ggcggtgaac
ggcctcggte
cgtggaggca
gcgggectte
caacatcgga
gctggagcgce
cttcgagege
ccegeggegce
ggaggaggcg
gctgtcagca
gcgccagceag
ccacatggcc
ggagaggcge

ggccttcett

ctgacgctca
cctcgagccg
gggatgcgceg
gactagacac
gcggggeget
gtggacgcct
ctectgcgee
gacgccgcegt
ctcttcectgg
agggggcgcg
cacgggaacg
aaggacttcc
gtgcagacgg
aatggtgagt
ggctacctct
gcggcggcegg
gaggaggcgc
aacgacgggg
atctccgagg
cacggcaccyg
cgcaagcaca
cacctggatg
cgccagctcc
agccccttet
gcgggcegtcea
ccgccecgge
cgcacggagc
ccccaggdagc
tggcgcacag
cgacccgagg

ctaccgggcec

61920

61980

62040

62100

62160

62220

62280

62340

62400

62460

62520

62580

62640

62700

62760

62820

62880

62940

63000

63060

63120

63180

63240

63300

63360

63420

63480

63540

63600

63660

63720



agggctcaca
aacaggtgga
tgctgtaccc
tatgccagcecc
ggatacgccc
cgggcgtgtt
gcagcatgcce
tcctacccge
gccccaccga
cgcctcectgge
tcgtcgcececg
tgactggcac
tgctgcagcece
ggctgctgtt
ccggeccegt
agcggctget
ggctccaccg
agcgctactg
ccgagagccce
cggcggccece
gccaggggcet
gtgagcggct
acttccaacg
tgctggggag
aggcactggg
tctacgcggt
cttcecgtget
cgccaggcgyg
cgtccgaacg
tgccgcectgcece
ttgtcggegyg

cggcgecggcet

gtacgtgggce
tctctgtgece
tggccegegyg
ggtgctcttc
caccgcgctg
ctccectggaa
cccggggggc
ggcactggcc
gccecctggcee
tgtctctcac
gctgcgeegg
ctggatagag
ggtgcgcttt
ggaagtgggg
gcaggtggtg
gacggcaatc
cggcgaacgc
ggtggagaca
tgtcaccagce
ctcgagacgg
cgcggagcgg
cgagcgcctyg
cctgctggag
cagccagagc
agcccacggce
ggcagaggge
tcceccaggaa
cgtggcggag
ctcggtggceg
cccgcccgag
cctggggggce

ggtgctcacyg
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atgggagcgyg
gggaaactcc
gagcgggaat
accgtggagt
ttgggccaca
gaggcgctgg
atgctcgcceg
ctggccgcegce
gagctgcgceg
gccttccact
atgcatctgce
gccgaggagyg
gcccaggggce
ccgggccaca
tccacgctgg
gggcgactgt
cggaggcgcg
gccccccagce
agcttctacg
gtgggccgge
ctcecgggecce
accceggagce
gactccggag
ccccaggagce
acccggcccg
gagccgatac
ctccecegggt
gagctgctgg
taccgcggcyg
ccttcgcage
gtagggctcg

ggcegcectege

cgctccatga
agggcgtgct
gggcccagga
acgcgctgge
gecctgggega
aggtggtggce
tggggctccc
acaacagccc
cacgactcga
cgccgatgat
ggcctccgag
cgacctcacc
tggagcggtt
cactggggcyg
gcteccagecg
gggtggaggg
cggtgctacc
cttccectce
tgccaggttg
tgctgttgtt
ggggacactc
actggcgcect
agctgcecctce
gcggcttcta
cggtggagct
agccgctcaa
gcacgtgccg
agcggctggt
cggctcgcetg
tccecgettcg
cgctggcaga

ccacgccacc
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gtccgaggeg
cgggttggac
gcgectgegyg
ccgactgcectg
atatgtggcce
cgcacgtgga
agcccaggaa
ccaggcctgt
gcagcggggce
ggagccggcd
cctgccctte
ggagtactgg
gtgcgagggt
gctggcggceyg
ggaggaaagc
agccgaggtg
cacctaccct
cgagcggcct
gagecgcegeg
ggcggaggcce
cgtcaccctc
gcecccecggge
gagggtgctc
caccctgctg
cacggtggtyg
ggcgctcctg
cctegtggac
ggcggaggty
ggtgcgcgag
gcagagaggg
gcacctggcg

gcgcgagagce

ccctteccgtyg
gtgcgccgcece
gagacgcggg
gaggcctggyg
gcgtgecteg
cagctcatgg
gtggaaccgc
gtggtggcgyg
atcgcgtgea
gtggccccat
atctccaatg
ggccggcacce
gtgcagccge
cgccaaagct
tcggaggtgg
gactgggctg
tttgagcacc
gggacacctyg
gctctgccct
catgggtgga
gtcgagccag
cgccgcegagg
cacctctggce
gcgctggcece
accgatcagc
cagggccctg
atggccctge
gagtccaccyg
ttcgtccceeg
gtgtatttga
cggcgegtgt

tggagcgcat

63780
63840
63900
63960
64020
64080
64140
64200
64260
64320
64380
64440
64500
64560
64620
64680
64740
64800
64860
64920
64980
65040
65100
65160
65220
65280
65340
65400
65460
65520
65580

65640



ggctgggcac
ccgagcagat
agtcgctgceg
ctctgagact
ccggcttcga
gagtgggaga
cactgcacga
agcattgtgt
tctaccccte
tggggcagtyg
ggcgtaccct
tgcegetget
tccgecgcecat
tggacatctc
ttgccctcaa
gecctgcectegt
tggacatgat
gctctccctt
aggtggaggt
ttgcccagceg
agcggatccg
cggacgtcac
gggcgctcca
agacgcgcga
acgaactgcect
tgctcggcege
cgcactcaca
tggaggtggg
agcgcacggc
acgagcaccg

gagccgccect

tccecacgegg
cgagcaccag
cctgctgtge
tggagagccg
gcgectette
gggcatgctc
gcgactgcetce
gcgccactac
gggccgctecce
cgtggcgcetg
gcgcatcctce
gcggcaccac
ggagggagtc
ccgccctceccee
cgtggtgcac
cccaggcggce
ctggggtttg
gctggaggta
gctgccageg
gcccggcegag
ccggctgegg
cgatcgggag
tggggtgatc
gtcggccggg
gcgcgacgag
gctggggcag
gcgagggcgce
cgccgccatg
acccggagag
cctggaagga

ggtccaggaa
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ctgcggcetet
cggcccctge
gccagctacc
agggcgatge
tcecttcatga
gagggtcagg
gaaggctacc
cctgaggtgc
gaggaggact
ctgcggcatt
gaggtgggcg
ccggtggagt
ggccgecgec
ccagagcadg
gccaccccgce
cacctgtgcce
gccgaggggt
ggcgactggg
gccgtggage
agcgggcecttce
gccattgaag
cgcatgggcg
cacgccgcgc
cgcgtgctgyg
ccactcgact
gcggactatg
acggaccgcc
cgcctgggge
tacacggtgc
cgggccacgc

ctgggcgagg

cacaggagct
actccctgge
tctaccactt
aggcattgcg
tcggcaccct
tggagccagce
cggaggtgte
tcecgagggag
ccgcacgaag
tcectecgeccg
gcggcagtgg
accacttcac
agggcctcac
gccatccgcce
gcgttectca
tggtggagac
ggtggagcta
agcacgccct
agcgctcacg
agccagtggyg
aagcgggagyg
aggtgctcgce
tggtgctgga
cctccaaggt
tcttegtect
ccgccgecag
gcaccatctc
tggggctgge
gatggcaggce
tgccgggggt

cccecegtgga
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cgagtggctg
cgacagtccc
tctcttccct
tgagcgcctg
ggagcaégcg
ccacgtgeccce
aggcctgctg
cctgcecggcec
cggggtcgag
ccatgccgag
cgtggtgctc
ggatattggc
cttcctecac
tggctcgtat
gtccectggcece
ggtgaagcag
cgaggacgag
gcgcgacgtyg
ctgggacaac
cgggcgcgcg
cgaggtgctg
cgaggtgaag
ggatgggctg

cgagggcacc

gtgctccteg
tgccttcectce
catggactgg
ggcgggagca
cgagcgctéc
ggcgtacctg

gctggagcaa

cgcggtgecg
ggcctggaag
cttcaggcgc
gggctgcage
aagctgattc
acacctcgag
gagctgcttg
ctcagtgtgce
tggagcagca
cgcacgcagg
caggccctge
ccctectteg
acctcggtgce
gatctggtga
cacctcgaga
cagccctggg
ctgcgcaccc
ggctttgcecceg
gtgctcctca
gccatgcagg
ccecetggtgyg
cgccgceccatg
atgcagctca
ctggtgcetgyg
ctgagcgcat
gacgcgtatg
gatcgctggce
ctggggcetge
tggtggctgg
gagctggtge

ctggtgctgce

65700

65760

65820

65880

65940

66000

66060

66120

66180

66240

66300

66360

66420

66480

66540

66600

66660

66720

66780

66840

66900

66960

67020

67080

67140

67200

67260

67320

67380

67440

67500



tctctctget
aggatgaggg
ggcgcagcca
acccgctacg
cagctcaggg
ggcaccgegc
ccgaggatct
caccgctgcec
cgctgccgeg
gagtggtgcg
aggagttcgt
aggctccgeg
ccctggagceg
tcaatttcaa
ccccactgge
gaggcctgeg
tgcgagtceccce
cgatggtgcecce
gcgcgggaga
agttggcget
agctgctgceg
accagcttct
gcgagttcct
gtgtaaggga
ccttectege
ccctgeggcea
agcgecgtggce
tcaccccgga
aaccccggge
agcgcatcct
gcatggcgga

ccegeggete

ggaagcgccce
ctatgcgctg
tgcgatgggce
ggagctggag
ccececcgegag
gtggaaggga
gcggcaatgg
cceceggtgec
gcagctgtac
gctggaggtg
gctccgececgg
ccaggcagtg
ccttcecgecg
ggacgcgctg
gctgggagtce
agtgggcgag
ccaggagcag
cgtcactctg
gcacgtccte
gcggcggggce
ctccectgggg
gcaacacacc
ctccecgeage
catgctctct
ggcgcagata
gatcgagcgce
cgaggcgctce
agagcccttg
aggcgtggeg
cgcggeegge
gatcgagcgc

ccccgecagg
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gcgggggagyg
gagatccgca
cgggtgagga
gaacggctcg
ctggcacctg
gaagagggcc
cccetgeacce
tggctgceccge
agccacatcc
cgcctcatgg
gtggaggtgg
cttccacgac
caggagggag
ctggegetygg
gagtgcgcgg
gcggtggtgg
gtcttcccca
ttcaccgceccet
atccacgccg
gccacggtgt
gtaacgctgg
caggggcgag
ctgggegtgce
ggcggeacge
gacccgggga
ggagagctgg
cagctcgtet
tcacggccge
attgtcgggce
ctgccgecagg
ctgcgegtet

accgaacgct

aggtggaggt
gccgggetgg
tgctgecteg
gcttgaccca
ccctgggecg
tggccttgat
ctgccctget
tgtcctatgg
gccggetgga
acggcgaagg
actcgttggce
caggcgcgcet
aggtggaggt
gggcgttgcee
gcatcatctc
ccgecggcagc
agccagceggyg
ggtatgccct
cggccacggyg
acgccaccgc
ccatggactc
gcgtggacgt
tcgctegceca
tgcegetgge
tgaagggcta
agccgctgec
ccaagggcag
cagcgctccc
tgcgctccge
tggccgtcetc
cctcctggga

ccaagcccta

gcgattccac
cggcctegeg
cgggagcgcet
ggcgccgagg
gcgctggtece
cgagctcceccce
ggacgcggcg
caacacccgce
gcccgecagt
gcgggagetg
tcggccacag
cgactcgcetg
gcaggtgctc
agtggagctg
cgcggtaggt
aggagccttc
cctgagcecttce
ggaggagctg
ggtgggactg
gggcagcgag
gcgcgcgecc
ggtgctcaac
cgggcgcttc
tcccttegag
ccgggagctg
ctacacggca
gcacgtaggc
gagctcctca
cgagggctge
cacccgtgag
gccggcgett

tgttgctcct
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ctgcgaccgg
aatgggggcet
cgacccaccc
gagcatgagc
tcgectgaget
gaggagctgg
accgggtttg
atccacggcecc
gcccaggcecg
ctgtgcgtgg
cccgcectggea
cgactgcaac
gcecgegggcec
gccaacggcg
ccaggagtga
gcctcgcecatg
gagcaggcgyg
gcgcggetge
gcgggggtga
ccgaagcgcg
gggtttgacyg
tcgctgageg
gtcgagcetgg
cgegggcetca
atgggcgagg
tggccactgg
aaggtggtgce
aggccagtge
gaggccttcg
ctgcgcgegce
ccctecggtge

cgcaccgagc

67560
67620
67680
67740
67800
67860
67920
67980
68040
68100
68160
68220
68280
68340
68400
68460
68520
68580
68640
68700
68760
68820
68880
68940
69000
69060
69120
69180
69240
69300
69360

69420



gcgagegegce
atgatgactt
tgcgcaagga
gcacactgct
caatcccage
ggcgccacct
cgctgatggg
ccttctatge
aggaactggc
gcectgggagg
cggctggaga
gagccagtct
cctatacgct
cgegectgag
aggaactgct
tgctgcgaga
tgctctecta
agcaggcctyg
atgtgcgcga
tggcagagca
gggctgcgeg
ccactccagc

cgcttccacg

cctggcecgceg
cttcgagctg
gctggaggtg
ctccgcecceatg
cgccgetcce
ggtgcccatc
caccgtgttt
tctecageceg
ggccctgtac
ctggtcettce
gcaggtggceg
ctgggcgacg
cgactatctc
cagctcccetg
ggaccatgcc
gcctggecatt
tcggeccega
gagcttcgeg
ggcgecggga
gectecegggece
ccagaggctg
gectegetea

ctgttgccca
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ctctggecagg acctgctecgg cgtctccgag

aaaggggact
gaattgccac
ccagccccgg
cagccgtcac
caacctcagg
ccctacttca
ccagggttgc
gtgcgcgage
ggctgcgtgg
ctgectgagee
gcecegettet
tacctggegyg
acccgaggat
gccatggccc
gcceccatgt
ggtcgectece
cgagacctgg
gaccatatga
ctgctcagct
cctcatgcat
gatcgtgett

gatgagaggg

cgctgctege
tctectectt
caacggacga
cggctgtcete
gcgagagccce
cgectggceccy
aggaggggca
tgagagagct
tggcttatga
tgctggactt
tcagcggctc
ctcgcgetcece
gggagcgceet
gggtggtgce
tgaggctgac
gccagcgcat
gctggggagce
cgctgctgeg
ccgegectet
gcecctttgge
ttcgacgatc

cacccgcgga

Patentanspriiche

1. ss-DNA-Molekil, ausgewahlt aus der folgenden Gruppe:
(i) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz geman Fig. 1;

(i) ss-DNA-Molekil, das mit einem ss-DNA-Molekll gemaR (i) hinsichtlich seiner Nucleotid-Anzahl oder seiner

catccagctce
cctecgcccge
gcctgectceg
cagcgaaccc
tceccttette
ctgectggeg
ggagcccatg
gcagccgcega
ggttgcccta
ccctgececceccet
ggtgctgcge
tctgaatcca
gcggaaagga
tgaggactca
ccgggctcac
cgtcctecttce
cctcagcgcee
gccacctcac
cccgactege
agccagcecd
tgatccaagg

tc

gtggggttygg
atggggcggt
cctacgctge
gccaccgggyg
gctcggaagt
tgggctgcege
cccacccacc
gacaaggtgg
gggccctacce
cagctcgagg
tcgggccagce
ggcctggege
gacgctgcct
gggctggtge
cggctgctgce
cagcgagcca
cgcaccteccg
tcgggcgtygg
gtggagcggy
cgctgagttce
agctgtccac

tgaccacctg

69480
69540
69600
69660
69720
69780
69840
69900
69960
70020
70080
70140
70200
70260
70320
70380
70440
70500
70560
70620
70680
70740

70782

Nucleotid-Sequenz zu jeweils 90, 91, 92, 93, 94, 95, 96, 97, 98, 99 oder 100% homolog ist, jedoch von dem
ss-DNA-Molekil gemaR (i) hinsichtlich seiner Nucleotid-Anzahl und/oder seiner Nucleotid-Sequenz in mindes-
tens einem Nucleotid abweicht; und

(iif) ss-DNA-Molekll mit einer Sequenz, die zur Sequenz eines ss-DNA-Molekils geman (i) oder (ii) komple-

mentar ist.

2. ds-DNA-Molekll aus einem ss-DNA-Molekil gemald Anspruch 1 und einem dazu komplementéren

Strang.
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3. ss-DNA-Molekiil, ausgewahlt aus der folgenden Gruppe:
(i) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 3.308 bis 1 (ORF 16) der Sequenz gemal Fig. 1;
(ii) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 4706 bis 3453 (ORF 15) der Sequenz gemal Fig. 1;
(iii) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 5719 bis 7164 (ORF 14) der Sequenz gemaR Fig. 1;
(iv) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 9557 bis 7317 (ORF 13) der Sequenz gemaf Fig. 1;
(v) ss-DNA-Molekiil mit einer Sequenz der Positionen 12193 bis 10550 (ORF 12) der Sequenz gemalf Fig. 1;
(vi) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 12841 bis 13881 (ORF 11) der Sequenz gemal Fig. 1;
(vii) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 14833 bis 13835 (ORF 10) der Sequenz gemal Fig. 1;
(viii) ss-DNA-Molekdl mit einer Sequenz der Positionen 14942 bis 15586 (ORF 9) der Sequenz gemal Fig. 1;
(ix) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 15847 bis 16983 (ORF 8) der Sequenz gemal Fig. 1;
(x) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 21154 bis 18809 (ORF 7) der Sequenz gemal Fig. 1;
(xi) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 22366 bis 23532 (ORF 6) der Sequenz gemal Fig. 1;
(xii) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 24591 bis 26513 (ORF 5) der Sequenz gemal Fig. 1;
(xiii) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 26597 bis 27517 (ORF 4) der Sequenz gemaR Fig. 1;
(xiv) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 29858 bis 30400 (ORF 3) der Sequenz gemal Fig. 1;
(xv) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 31220 bis 32392 (TubA) der Sequenz gemaR Fig. 1;
(xvi) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 33056 bis 32397 (ORF 2) der Sequenz gemal Fig. 1;
(xvii) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 34195 bis 33074 (TubZ) der Sequenz gemal Fig. 1;
(xviii) ss-DNA-Molekdl mit einer Sequenz der Positionen 35422 bis 34205 (ORF 1) der Sequenz gemal Fig. 1;
(xix) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 35522 bis 40147 (TubB) der Sequenz gemal Fig. 1;
(xx) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 40144 bis 48021 (TubC) der Sequenz gemaR Fig. 1;
(xxi) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 48011 bis 58558 (TubD) der Sequenz gemal Fig. 1;
(xxii) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 58551 bis 62096 (TubE) der Sequenz gemal Fig. 1;
(xxiii) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 62103 bis 70616 (TubF) der Sequenz gemalf Fig. 1;
(xxiv) ss-DNA-Molekiil, das mit einem Molekul geman (i), (ii), (iii), (iv), (v), (vi), (vii), (viii), (ix), (x), (xi), (xii), (xiii),
(xiv), (xv), (xvi), (xvii), (xviii), (xix), (xx), (xxi), (xxii) oder (xxiii) unter stringenten Bedingungen hybridisierbar ist
und insbesondere dieselbe Anzahl von Basen aufweist; und
(xxv) ss-DNA-Molekiil, das mit einem ss-DNA-Molekil gemaf (i), (ii), (iii), (iv), (v), (vi), (vii), (viii), (ix), (x), (xi),
(xii), (xiii), (xiv), (xv), (xvi), (xvii), (xviii), (xix), (xx), (xxi), (xxii) oder (xxiii) hinsichtlich seiner Nucleotid-Anzahl
oder seiner Nucleotid-Sequenz zu jeweils 90, 91, 92, 93, 94, 95, 96, 97, 98, 99 oder 100% homolog ist, jedoch
von diesem ss-DNA-Molekdl hinsichtlich seiner Nucleotid-Anzahl und/oder seiner Nucleotid-Sequenz in min-
destens einem Nucleotid abweicht; und
(xxvi) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz, die zur Sequenz eines Molekuls gemal (i), (ii), (iii), (iv), (v), (vi), (vii),
(viii), (ix), (x), (xi), (xii), (xiii), (xiv), (xv), (xvi), (xvii), (xviii), (xix), (xx), (xxi), (xxii), (xxiii), (xxiv) oder (xxv) komple-
mentar ist.

4. ds-DNA-Molekiil aus einem ss-DNA-Molekul gemall Anspruch 3 und einem dazu komplementaren
Strang.

5. ss-DNA-Molekiil, ausgewahlt aus der folgenden Gruppe:

(i) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 35747 bis 36769 (Doméane C des tubB-Gens) der Se-
quenz gemaR Fig. 1;

(i) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 37184 bis 39817 (Domane A des tubB-Gens) der Se-
quenz gemaR Fig. 1;

(iii) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 38369 bis 39730 (Domane NMT des tubB-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(iv) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 39818 bis 40069 (Doméane PCP des tubB-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(v) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 40372 bis 41397 (Domane C des tubC-Gens) der Se-
quenz gemaR Fig. 1;

(vi) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 41824 bis 43215 (Domane A des tubC-Gens) der Se-
quenz gemaR Fig. 1;

(vii) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 43216 bis 43461 (Doméane PCP des tubC-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(viii) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 43552 bis 44574 (Doméane C des tubC-Gens) der Se-
quenz gemaR Fig. 1;

(ix) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 44980 bis 47631 (Domane A des tubC-Gens) der Se-
quenz gemaR Fig. 1;

(x) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 46153 bis 47547 (Domane NMT des tubC-Gens) der Se-
quenz gemaR Fig. 1;
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(xi) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 47632 bis 47868 (Domane PCP des tubC-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(xii) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 48011 bis 49321 (Domane KS des tubD-Gens) der Se-
quenz gemaR Fig. 1;

(xiii) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 49622 bis 50584 (Domane AT des tubD-Gens) der Se-
quenz gemaR Fig. 1;

(xiv) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 51473 bis 52309 (Doméne KR des tubD-Gens) der Se-
quenz gemaR Fig. 1;

(xv) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 53066 bis 53980 (Domane ER des tubD-Gens) der Se-
quenz gemaR Fig. 1;

(xvi) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 54158 bis 54460 (Doméane ACP des tubD-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(xvii) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 54461 bis 55870 (Domane HC des tubD-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(xviii) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 56000 bis 57412 (Doméane A des tubD-Gens) der Se-
quenz gemaR Fig. 1;

(xix) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 57413 bis 57643 (Doméane PCP des tubD-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(xx) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 58689 bis 59714 (Domane C des tubE-Gens) der Se-
quenz gemaR Fig. 1;

(xxi) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 60156 bis 61697 (Doméane A des tubE-Gens) der Se-
quenz gemaR Fig. 1;

(xxii) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 61698 bis 61967 (Domane PCP des tubE-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(xxiii) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 62127 bis 63320 (Domane KS des tubF-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(xxiv) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 63711 bis 64676 (Domane AT des tubF-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(xxv) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz der Positionen 64959 bis 65882 (Domane KR des tubF-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(xxvi) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 65985 bis 67061 (Domane CMT des tubF-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(xxvii) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 67242 bis 67829 (Domane DH des tubF-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(xxviii) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 68247 bis 69128 (Domane ER des tubF-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(xxix) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 69360 bis 69605 (Doméane PCP des tubF-Gens) der
Sequenz gemal Fig. 1;

(xxx) ss-DNA-Molekul mit einer Sequenz der Positionen 69759 bis 70586 (Doméane TE des tubF-Gens) der Se-
quenz gemaR Fig. 1;

(xxxi) ss-DNA-Molekiil, das mit einem Molekul geman (i), (ii), (iii), (iv), (v), (vi), (vii), (viii), (ix), (x), (xi), (xii), (xiii),
(xiv), (xv), (xvi), (xvii), (xviii), (xiv), (xx), (xxi), (xxii), (xxiii), (xxiv), (xxv), (xxvi), (xxvii), (xxviii), (xxix) oder (xxx)
unter stringenten Bedingungen hybridisierbar ist und insbesondere dieselbe Anzahl von Basen aufweist;
(xxxii) ss-DNA-Molekiil, das mit einem Molekil gemaf (i), (ii), (iii), (iv), (v), (vi), (vii), (viii), (ix), (x), (xi), (xii), (xiii),
(xiv), (xv), (xvi), (xvii), (xviii), (xiv), (xx), (xxi), (xiii), (xxiii), (xxiv), (xxv), (xxvi), (xxvii), (xxviii), (xxix) oder (xxx)
hinsichtlich seiner Nucleotid-Anzahl oder seiner Nucleotid-Sequenz zur jeweils 90, 91, 92, 93, 94, 95, 96, 97,
98, 99 oder 100% homolog ist, jedoch von diesem ss-DNA-Molekil hinsichtlich seiner Nucleotid-Anzahl
und/oder seiner Nucleotid-Sequenz in mindestens einem Nucleotid abweicht; und

(xxxiii) ss-DNA-Molekil mit einer Sequenz, die zur Sequenz eines Moleklls gemaf (i), (ii), (iii), (iv), (v), (vi),
(vii), (viii), (ix), (x), (xi), (xii), (xiii), (xiv), (xv), (xvi), (xvii), (xviii), (xiv), (xx), (xxi), (xxii), (xxiii), (xxiv), (xxv), (xxvi),
(xxvii), (xxviii), (xxix), (xxx), (xxxi) oder (xxxii) komplementar ist.

6. ds-DNA Molekil aus einem ss-DNA-Molekul gemal Anspruch 5 und einem dazu komplementarem
Strang.

7. Varianten oder Mutanten, die aus einer Substitution, Insertion oder Deletion von Nucleotiden oder einer
Inversion von Nucleotid-Segmenten eines ss-DNA-Molekiils gemafl Anspruch 1, 3 oder 5 oder eines
ds-DNA-Molekiils gemaf Anspruch 2, 4 oder 6 resultieren, wobei diese Varianten und Mutanten Enzym-Vari-
anten oder Enzym-Mutanten fur die Produktion von Sekundarstoff(en) mit fur Tubulysine charakteristischen Ei-
genschaften kodieren.
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8. RNA
(a) mit einer Sequenz entsprechend der eines ss-DNA-Molekils gemal einem der Anspriche 1, 3, 5 oder 7
oder
(b) mit einer Sequenz einer RNA gemalf (a), aber in Gegenrichtung (anti-sense), oder
(c) mit einer Sequenz einer RNA gemal (a) oder (b) und mit einem dazu komplementaren Strang,
jeweils gegebenenfalls als Element eines rekombinanten Vektors.

9. Rekombinanter Vektor, insbesondere Expressionsvektor mit einem DNA-Molekul gemaf einem der An-
spriche 1 bis 7.

10. Zelle, insbesondere zur Expression, in die ein DNA-Molekil gemaf einem der vorhergehenden An-
spriche oder einen Vektor gemal Anspruch 8 oder 9 integriert ist.

11. Zelle nach Anspruch 10, wobei sich die Zelle von kultivierbaren Bakterien, insbesondere Myxobakteri-
en, vorzugsweise Angiococcus, insbesondere A. disciformis, Archangium, insbesondere A. gephyra, Escheri-
chia coli, Pseudomonaden oder Actinomyceten herleitet.

12. Verwendung eines Vektors gemafl Anspruch 8 oder 9 fir die Transformation von Zellen oder Organis-
men zur transienten oder permanenten Expression eines oder mehrerer Proteine (Expressionsprodukt(e)), das
(die) durch eine DNA (ssDNA oder dsDNA) des Vektors kodiert wird (werden).

13. Verwendung einer Zelle gemaf} Anspruch 10 oder 11 zur enzymatischen Biosynthese, Mutasynthese
oder Partial-Synthese eines Tubulysins, insbesondere Tubulysin A, B, C, D, E und/oder F.

14. Expressionsprodukt eines DNA-Molekiils gemaR einem der Anspriiche 1 bis 7 oder eines Vektors ge-
maf Anspruch 8 oder 9 oder einer Zelle gemal Anspruch 10 oder 11.

Es folgt kein Blatt Zeichnungen
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