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10 Anhang

10.1 Korrelation der Phinotypen mit Substitutionsmutationen im NDP-Gen

Tabelle 56: Substitutionen in der cDNA-Sequenz (NM_000266) 74 Mono- oder Dinukleotidsubstitutionen in
der cDNA-Sequenz (ca. 60% aller bekannten Mutationen), die zu Aminosiureaustauschen (Misssense-
Mutationen) oder trunkierten Proteinen (Nonsense-Mutationen (Stopp); Frameshift-Mutationen) fiihren oder die,
obwohl die Aminosduresequenz unverdndert bleibt, assoziiert sind mit dem Auftreten einer Erkrankung

(Polymorphismen; rot markiert). ?: keine Information

Phénotyp o e
(Augenphéinotyp/ Taubheit / Sulzls)tll\?:.lon
geistige Behinderung oder Exon | Kodon - .. | Protein Referenz

- . NM_000266;
Entwicklungsriickstand); ATG = +1
andere Auffilligkeiten
ND (ja/ ja/ ja) 2 1 c1T>G MetlArg (189%};1;back etal,

. . . (Isashiki et al.,
ND (ja/ nein/ nein) 2 1 c.1A>G MetlVal 19954)
ND (ja/ nein/ nein) 2 1 c.1A>G Metl1Val ?953221)1“ ctal,
ND (ja/?/7) 2 1 c1A>G MetlVal (Gal et al., 1996)
ND (ja/?/7) 2 1 c1A>G MetlVal (Gal et al., 1996)
ND (ja/?/7?) 2 1 c.1A>G MetlVal (Royer et al., 2003)
ND (ja/?/?) 2 13 ¢.38T>G Leul3Arg (Fuchs et al., 1994)
ND (ja/?/?); Krampfanfille (Yamada et al.,
Frauen betroffen 2 16 cA47T>C Leul6Pro 2001)

. (Meindl et al.,

ND (Ja/ nein/ ja ) 2 29 c¢.86C>G Ser29Stopp 1992)
ND (Ja/ nein/ nein) 2 38 c.112C>T Arg38Cys (Royer et al., 2003)
ND (ja/ nein / ja) 2 39 c.115T>C Cys39Arg (Joos et al., 1994)
EVR (ja/ nein/nein); (Shastry et al.,
Sporadisch, Mosaik ? 2 41 c122G>A ArgdlLys 1997a)
FEVR (ja/ nein/ nein) 2 42 ¢.125A>G | His42Arg (1892*;533’ etal.,
EVR (ja/ nein/nein); . (Shastry et al.,
Sporadisch, Mosaik ? 2 42 c125A>G His42Arg 1997a)
ND (ja/ nein/ ja) 2 43 c.129C>G His43GIn (Royer et al., 2003)
ND (ja nein/ ja) 2 44 ¢131A>G | Tyrd4Cys (11\9’[962131‘” etal,

ND (a/?/?) 2 44 c.131A>G Tyr44Cys (Royer et al., 2003)
ND (ja/ nein/ja) 2 45 c.133G>A Val45Met (Royer et al., 2003)
S (Berger et al.,

ND (ja/ ja/ ja) 2 57 c.170c>g Ser57Stopp 1992b)

ND (ja/ ja/ nein) 2 58 C.174G>T | Lys58Asn (11:9‘;21;&5 etal,
EVR (ja/ nein/ nein); (Shastry et al.,
sporadisch 2 58 ¢.174G>T Lys58Asn 1997a)

ND (ja/ nein/ ja) 3 60 ¢.179T>A | Val60Glu (11\94962”)1d1 ctal,

.. . (Berger et al.,

ND (ja/ ja/ nein) 3 61 c.181c>t Leu61 Phe 1992b)

ND (ja / nein/ nein) 3 61 ¢.182T>C | Leu61Pro (159091;‘;b“k etal,
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ND (ja/ ja/ ja);

. . 3 61 c.181C>T Leu61 Phe (Rehm et al., 1997)
Veneninsuffizienz
ND (ja / nein/ nein) 3 63 c.188C>A Ala63Asp (189%};1;ba0k etal,
ND (ja/ nein/ nein);
Phénotypische Variabilitit; (Zaremba et al
partielles Sehen auf einem 3 63 c.188C>A Ala63Asp 1998) ”
Auge eines Patienten (40
Jahre)
ROP (Grad 4 und 5);
Assoziation eines 3 63 c.189C>A Ala63Ala (Haider et al., 2002)
Polymorphismus
C . (Strasberg et al.,
ND (ja/ ja/ ja) 3 65 c.194G>A Cys65Tyr 1995)
ND (ja/ 2/ ?) 3 65 ¢195C>G | Cys65Tmp gsgg};‘;b“k ctal,
ND (ja/ ?/ ?);
Manifeste, heterozygote 3 69 ¢.206G>C Cys69Ser (Chen et al., 1993b)
Mutationstragerinnen
ND (ja/ nein/ nein) 3 73 c.218C>A Ser73Stopp (1\;]921711)(“ etal,
ND (ja/ ja/ nein) 3 74 ¢220C>T | Arg74Cys g’;grzi‘;r ctal,
. ¢.220C>T o. | Arg74Cys o.
2/9
ND (ja/?/?) 3 74 e220C>G Arg74Gly (Fuchs et al., 1996)
e (Berger et al.,
ND (ja/ja/ ja) 3 75 ¢.224G>C Ser75Cys 1992b)
ND (ja/ nein/ ?); (Yamada et al.,
Krampfanfille, Psychosen 3 & €-223T>C Ser75Pro 2001)
ND (ja/ nein/ nein) 3 90 ¢269G>C | Arg90Pro ggﬁ;r ctal,
ND (ja/ nein/ ja) 3 90 ¢.268C>T Arg90 Cys (Royer et al., 2003)
ND (ja/ nein/ nein) 3 90 ¢.268C>T Arg 90 Cys (Royer et al., 2003)
ND (ja/ nein/ nein) 3 95 ¢283T>C | Cys95Arg (119532};1)1“ ctal,
. .. (Berger et al.,
ND (ja/ nein/ ja) 3 96 c.287G>A Cys96Tyr 1992b)
ND (ja/ ja ja) 3 96 ¢287G>A | Cys96Tyr (11\9’[96213“” etal,
Unilateraler Morbus Coats;
Manifeste heterozygote
Tréigerin; Sohn zeigt ND; 3 96 ¢.288C>G Cys96Trp (Black et al., 1999)
Mosaik, X-Inaktivierung
EVR (ja/ nein/nein);
Sporadisch, Mosaik; 3 96 c.287G>A Cys96Tyr (Shastry et al.,
1999)
Frauen betroffen
Milde bis schwere ND (Walker et al.,
(ia / nein / nein) 3 101 ¢.302C>T Ser101Phe 1997)
. . (Meindl et al.,
milde ND ( ja/ ?/7) 3 104 ¢.310A>C Lys104GIn 1995)
ND ( ja/ nein/ nein) 3 105 ¢313G>A | Alal05Thr g‘;‘;)ente etal,
ROP 3 108 ¢323T>C | Leul08Pro (Shastry et al,
1997¢)
ND (ja/ nein/ ja) 3 109 ¢325C>T | Argl09Stopp gsgcgg‘;ba"k ctal,
ND (ja/ ja/ nein) 3 109 ¢325C>T | Argl09Stopp gsgg};‘;b“k ctal,
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ND (Ja / nein/ nein);
Genotypisch gesunde Kinder

(Mintz-Hittner et

von Tréigerinnen zeigen 109 ¢.325C>T Arg109Stopp al., 1996)
BlutgefiBabnormalititen in der ?
peripheren Retina
ND (ja/ ja/ nein);
Taubheit scheint dominant 110 ¢.330C>A Cys110Stopp (lIZSrnge)r ctal,
vererbt zu werden.
ND (ja/ nein/ nein) 110 ¢330C>A | Cys110Stopp (fggrzf)r etal,
ND (ja/ ja/ nein) 110 ¢.328T>C Cysl10Arg (Fuchs et al., 1996)
FEVR (ja/ nein/ nein) 110 ¢328T>G | Cys110Gly g‘;‘;)ente ctal,
ND (ja/ ja/ nein) ; (Shastry et al.,
betroffene Frauen 118 c.353C>A Alal18Asp 1999)
EVR (ja/ nein/nein); (Shastry et al.,
Sporadisch 120 c.359A>G Tyr120Cys 1997a)
ND (ja/ nein/ ja(?)) 121 ¢362G>A | Argl21Gln g‘;‘;‘;tes ctal,
Milde ND (ja/ %/ ?) 121 ¢362G>A | Argl21Gln (11\9’[9651;1‘” etal,
. (Fuchs et al.,
?
FEVR’. mlld? ND* 121 ¢.361C>T Argl21Trp 1995;Kellner et al.,
(Ja/ nein/ nein) 1996)
Milde ND (ja/nein/ nein) 121 ¢.361C>T Argl21Trp (11\9/[; Su)ldl ctal,
FEVR (ja/ nein/ nein) 121 ¢.361C>T Argl21Trp (lsgl;a;s)try ctal,
FEVR (ja/ nein/ nein); (Johnson et al.,
Hohe Variabilitit 121 ¢362G>T | Argl2lleu | jgqq)
FEVR (ja/ nein/ nein); . .
Frauen betroffen bis hin zur 121 ¢.362G>T Argl21Leu gll\/[nll;zg—é{)ltmer et
vollstindigen Blindheit ”
ROP (Stadium 4 und 5); (Shastry et al.,
Zwillinge; nur einer betroffen 121 c-361C>T Argl21Trp 1997¢)
ROP; Zwillinge; beide (Shastry et al.,
betroffen 121 ¢.361C>T Argl21Trp 1997¢)
ND (ja/ nein/ ja) ; Hypotonie 123 c.368T>A | Ile123Asn gsgg};‘;b“k ctal,
ND ( ja/ ja/ ja) 123 c.368T>A | Ile123Asn gsgg};‘;b“k ctal,
FEVR (ja/ nein/ nein);
Hohe Variabilitit 124 ¢.370C>T Leul24Phe (Chen et al., 1993a)
ND oder FEVR
) . (Fuchs et al.,
(Ja/ r}ﬁ:ln/ nein); 126 c¢.378T>A Cys126Stopp 1996;Kellner et al.,
Manifeste heterozygote 1996)
Trigerinnen
ND (ja/ ja/ ja) 126 ¢.377G>C Cys1268Ser (Gal et al., 1996)
ND ( ja/ nein/ ja) 128 | SIBHCE ] cpciagstopp | (Wongetal., 1993)
ND (ja/ %/ ja) 128 ¢384C>A | Cys128Stopp g‘;@‘;b“k etal,
ND ( ja/ nein/ nein) 128 c.382T>C Cys128Arg (Royer et al., 2003)
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10.2 In dieser Arbeit verwendete Primer

Tabelle 57: Primertabelle: In der folgenden Tabelle sind die in dieser Doktorarbeit verwendeten Primer mit den

zugehorigen Sequenzen aufgefiihrt.

Primer Locus(Acc.No.)/ Position/ Sequenz
Verwendung Orientierung | 5° > 3’

cDNA-Synthesis cDNA Synthese AAG CAG TGG TAA CAA CGC AGA
(CDS) Primer GTA CT(30)N-1N

(N=A,C,G,T; N-1= A,G,C)
G3PDH 3'Primer Gapd (NM_008084) | Rev TCC ACC ACC CTG TTG CTIG TA
(Subtraktionskit)
G3PDH 5' Primer Gapd (NM_008084) | For ACC ACA GTC CAT GCC ATC AC
(Subtraktionskit)
M13-20tg Vektorprimer For GTA AAA CGA CGG CCA GTG
MIl3rev Vektorprimer Rev GGA AAC AGC TAT GAC CAT G
mm10C8forl cDNA-Klon For CGC CTA CTG CAA AGA AAA GG
mm10C8rev1 cDNA-Klon Rev TGG CCC AGA TTA CCT CAG TIC
mml1B11forl cDNA-Klon For TTC AGA TCT GCC CTC CTIG TC
mml1B1lrevl cDNA-Klon Rev ACG AGT TGT CGC TGT GTC AG
mm11C8forl cDNA-Klon For CCT CAA GGG AGC AGT CTIC AC
mm11C8revl cDNA-Klon Rev TTT CTC CTG GTC CGG TAC AC
mm12A7forl cDNA-Klon For AGA TCT TCC AGC TGC TCA GG
mml2A7revl cDNA-Klon Rev TGG CAT TTA TGT CCC AGA TG
mm12A9forl cDNA-Klon For CGC TGG GTT ACC TTC TGT TC
mm12A9revl cDNA-Klon Rev GAG AAC CTG GGG CTT AGG AG
mm12E9forl cDNA-Klon For TGG GAG CCA TTT CCT AGT TG
mml12E9rev] cDNA-Klon Rev GCC TGA TGA TGT GGC TTA TG
mm17E4forl cDNA-Klon For GAG GCC GAG AGA CAG GAA C
mm17E4revl cDNA-Klon Rev CGC CCT AGC AAG TAC CTIC AG
mm2Ao6forl cDNA-Klon For ACT ATG TCC GGA GCA AGG AC
mm2Ao6revl cDNA-Klon Rev TTG TAC CGC TAT GCA GAT GG
mmS5A2forl cDNA-Klon For CTG CCG GCT ACT CCT ACA AC
mm5A2revl cDNA-Klon Rev AGT GCT GCT TGG ACT TGA GC
mm?7AS5forl cDNA-Klon For CAG GAC ATT GAC TCC ACA CG
mm7ASrevl cDNA-Klon Rev ACA CGA TCC TGG TGG AGA AG
mm7A6forl cDNA-Klon For TGT GCA AAG ACA GTG CTT CC
mm7A6revl cDNA-Klon Rev CGC TCC CTA TTC ACT TCC AC
mm7E3forl cDNA-Klon For GGC ACA GTC CGA GAA AAG G
mm7E3revl cDNA-Klon Rev TGA GGT ATA GGT CGT TCA GAG

TC
mm?7E4forl cDNA-Klon For GCT AGC CGG TCA ACA TGG
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mm7E4rev] cDNA-Klon Rev TGC AGA GGC TCC CCG TAG
mm8A12forl cDNA-Klon For TAA ATC CTC ACG GGA TCA GC
mm8A12revl cDNA-Klon Rev TGG CAG AAC TGA ATC CTT GG
mm8E3for] cDNA-Klon For ACG AGT ATC AGC CGA GCA AC
mm8E3rev] cDNA-Klon Rev AAA CGT AGG GGT GGT GTC TG
mm9E1forl cDNA-Klon For CCT GAT TTT TCA GAT AGC CTG
C
mm9Elrevl cDNA-Klon Rev AAA GCA GTA GTG GGC ACA GC
mmALSforex1 Igfals (NM_008340) | Exon 1for AAC AAT GGC TCT GAG GAC AG
mmALSrevex2 Igfals (NM_008340) | Exon 2 rev GCA GGT TGA GGA AGT CTA GG
mmGH3 ex5 Gh (NM_008117) Exon 5 rev CAC AGG AGA GTG CAG CAG AG
mmGH3-ex3 Gh (NM_008117) Exon 3 rev GGA TGG TCT CTG AGA AGC AG
Mmgh3ex5B Gh (NM_008117) Exon 5 rev AGA AGG CAC AGC TGC TTT CC
mmGHS5"ex1 Gh (NM_008117) Exon 1 for CCA GAT TCC AAA CTG CTC AG
Mmgh5Sex1B Gh (NM_008117) Exon 1 for TCC TGT GGA CAG ATC ACT GC
mmGhex2forl Gh (NM_008117) Exon 2 for CTG GCT GCT GAC ACC TAC AA
mmGhex4rev] Gh (NM_008117) Exon 4 rev AAG CGA AGC AAT TCC ATG TC
mmlIGF1forl Igf1 (NM_010512) Exon 1 for TGT AAA CGA CCC GGA CCT AC
mmIGFlrevl Igfl (NM_010512) Exon 5 rev GAG GCT CCT CCT ACA TTIC TG
mmNDintr2forl Ndph (Nt_036828) Intron 2 for AGT TCC TTG TCA GGG GAT GG
mmNdphex2rev2 Ndph (NM_10883) Exon2 rev CTC ATG CAG CGT TGA GAG TC
mmNdphex3revl Ndph (NM_10883) Exon 3 rev TTT TCT TGC CAG TCC GTIC TC
mmNdphex3rev2 Ndph (NM_10883) Exon 3 rev AGG ACA GTG CTG AAG GAC AC
mmNdphORFfor Ndph (NM_10883) Exon2 for TCC CTC TGC TGT TTT TCT GG
mmNdphORFrev Ndph (NM_10883) Exon 3 rev AGG TTG AAC TGC TCC TGT GG
NDex2vBamF Ndph (Nt_036828) Exon 2 for GGA CAA TGA CAA CCA GAA AGC
NDintr2rev1 Ndph (Nt_036828) Intron 2 rev TTC CCA TGG GTIT CTC TTIG TIC
NDintr2rev2 Ndph (Nt_036828) Intron 2 rev ATG TGG TGT GTG CAT GTT CC
Ndphex1forl Ndph (NM_10883) Exon 1 for AAA GCA AGC CAT GTG ACA GA
Ndphex2revl Ndph (NM_10883) Exon 2 rev CAG TCC TTT CAA GGC CAG AG
Nested PCR primer 1 | 2.te  PCR cDNA- TCG AGC GGC CGC CCG GGC AGG
(Subtraktionskit) Subtraktion T
Nested PCR primer R2 | 2.te  PCR  cDNA- AGC GTG GTC GCG GCC GAG GT
(Subtraktionskit) Subtraktion
PCR-Primer 1 l.te PCR cDNA- CTA ATA CGA CTC ACT ATA GGG
(Subtraktionskit) Subtraktion C
SL 134 (NPpl) Blockierung TCG AGC GGC CGC CCG GGC AGG
Arrayhybridisierung T
SL 135 (NPp2R) Blockierung AGC GTG GTC GCG GCC GAG GT
Arrayhybridisierung
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SL 136 Blockierung ACC TGC CCG GGC GGC CGC TCG
(NPpl-rev) Arrayhybridisierung A
SL 137 Blockierung ACC TCG GCC GCG ACC ACG CT
(NPp2R-rev) Arrayhybridisierung
SL105 (3’ neo) Ndph- Ko-Allel CTA TCG CCT TCT TGA CGA GTT
Neomycinkassette
SL106 (5’ neo) Ndph -Ko-Allel GGC CTG GGT GGA GAG GCT TTT
Neomycinkassette T
(U43612)
SL107 Ndph (Nt_036828) Intron 1 for GTA TTG CAT CCA TAT TTC TTG
G
SL108 Ndph (Nt_036828) Intron 2 rev CTC TCC ATC CCC TGA CAA GGA
SL114 Ndph (NM_10883) Exon 3 for CAC TGT GAG GAA TGC AGC TC
SL115 Ndph (NM_10883) Exon 3 rev AGG AGT CCC GCT GTC ACA TA
SL119 Ndph (NM_10883) Exon 3 rev GCA GTA AGT CGC ATG CCC
SL195 Ndph (NM_10883) Exon 1 for TGG GTC GCT TAA ACA ACA GTC
sryforl Sry (AF068054) For TTC AGC CCT ACA GCC ACA TGA
Sryrevl Sry (AF068054) Rev ATG TGG GTT CCT GTC CCA CTG
WB 606 NDP (NM_000266) Exonl/Exon2 GCG TTC CCC TAA GCT GIG C
for
WB 608 NDP (NM_000266) Exon 3 rev ACA GTT GTC CCA TCC AGA AG
WB2049; Gapd (NM_008084) | for GAC CAC AGT CCA TGC CAT CAC
Gapd for T
WB2050; Gapd (NM_008084) | Rev TCC ACC ACC CTG TTG CTG TAG
Gapd rev
NDpQE30for WND E.coli For GCA TGC GAG CTC AAA ACA GAC
Expression Ndph + nt:12-33  mit | AGT TCA TTT CTG
Sacl Stelle 503-524
NDpQE30revHindIII WND E.coli Rev TAA GTC AAG CTT TCA CTC AGG
Expression Ndph + nt: 16-36 mit | AGC TGC ATT CCT CAC
HindIll Stelle 828-808
NDpQE30revNHindIIl | NND E.coli Rev ATT CAG AAG CTT TCA GGG CTC
Expression Ndph + nt: 15 -33 mit | AGA GCG TGA TGC
HindIll Stelle 657-639
NDpQE30forC CND E.coli For GCA TGC GAG CTC TTG GTG TCC
Expression Ndph + nt.: 7-33 mit | TTC AGC ACT GTC
Sacl Stelle 651-677
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10.3 Sequenz des Ndph-knockout-Transkripts

Aus Datenbankeintridgen und eigenen Sequenzdaten zusammengesetzte Sequenz des Ndph-knockout-
Transkripts. Die folgenden Datenbankeintrage wurden verwendet: U43612:Cloning vector pMC lneo-polyA;
NM_010883: Ndph-cDNA; NT 036828: Mus musculus chromosome X genomic contig,strain C57BL/6J (Nt:
420000-452000); UCSC mouse Oct.2003 Assembly X-Chromosome: 15433713 — 15459800

Die durch eigene Sequenzdaten bestétigten Abschnitte sind in Fettdruck dargestellt. Start- und Stoppkodon sind
rot markiert, die durch das Transgen kiinstlich eingefligten Nukleotide in GroBbuchstaben dargestellt und die
Herkunft der Sequenzabschnitte ist anhand des folgenden Farbkodes nachvollziehbar:

Exon 1 (226 bp) + Exon 2 (128 bp) bis BamHI + reverse Neomycinkassette (1140bp) + Vektorsequenz (22 bp) +
Intron 2 (113 bp) + Ndph ORF in Exon 3 (1174 bp) =2803 bp

acactctccctctctectectececteteteteecctetetetetetecctetetecteccteteteteccctgggtegettaaacaac
agtcctaacttttgtgtgttgcaaatataaaaggcaagccatgtgacagagggacagaagaacaaaagcatttggaagtaaca
ggacctctttctagctctcagaaaagtctgagaagaaaggagccctgecgtttecececccaagetgtgcagcacatactgetgtga

tcggttgcaagtgaaagaagcaagagaaattcctgcatacaaaggacaatgacaaccagaaagcggcagccctatcecectgetet

ggccttgaaagggactggatccGAACAAACGACCCAACACCCGTGCGTTTTATTCTGTCTTTTTATTGCCGATCCCC-GAA

GAACTCGTCAAGAAGGCGATAGAAGGCGATGCGCTGCGAATCGGGAGCGGCGATACCGTAAAGCACGAGGAAGCGGTCAGCCC

ATTCGCCGCCAAGCTCTTCAGCAATATCACGGGTAGCCAACGCTATGTCCTGATAGCGGTCCGCCACACCCAGCCGGCCACAG

TCGATGAATCCAGAAAAGCGGCCATTTTCCACCATGATATTCGGCAAGCAGGCATCGCCATGGGTCACGACGAGATCCTCGCC

GTCGGGCATGCGCGCCTTGAGCCTGGCGAACAGTTCGGCTGGCGCGAGCCCCTGATGCTCTTCGTCCAGATCATCCTGATCGA

CAAGACCGGCTTCCATCCGAGTACGTGCTCGCTCGATGCGATGTTTCGCTTGGTGGTCGAATGGGCAGGTAGCCGGATCAAGC

GTATGCAGCCGCCGCATTGCATCAGCCATGATGGATACTTTCTCGGCAGGAGCAAGGTGAGATGACAGGAGATCCTGCCCCGG

CACTTCGCCCAATAGCAGCCAGTCCCTTCCCGCTTCAGTGACAACGTCGAGCACAGCTGCGCAAGGAACGCCCGTCGTGGCCA

GCCACGATAGCCGCGCTGCCTCGTCCTGCAGTTCATTCAGGGCACCGGACAGGTCGGTCTTGACAAAAAGAACCGGGCGCCCC

TGCGCTGACAGCCGGAACACGGCGGCATCAGAGCAGCCGATTGTCTGTTGTGCCCAGTCATAGCCGAATAGCCTCTCCACCCA

AGCGGCCGGAGAACCTGCGTGCAATCCATCTTGTTCAATGGCCGATCCiATTGGCTGCAGGGTCGCTCGGTGTTCGAGGCC

ACACGCGTCACCTTAATATGCGAAGTGGACCTGGGACCGCGCCGCCCCGACTGCATCTGCGTGTTCGAATTCGCCAATGACAA

GACGCTGGGCGGGGTTTGCTCGACATTGGGTGGAAACATTCCAGGCCTGGGTGGAGAGGCTTTTTGCTTCCTCTTGCAAAACC

ACACTGCTCGACATTGGGTGGAAACATTCCAGGCCTGGGTGGAGAGGCTTTTTGCTTCCTCTTGCAAAACCACACTGCTCGAG

CTCGAATTCATCGATGATATCAgatacccttctcecctcattaatacaagagcagtcatagttecttgtcaggggatggagage

Tacgaccagagcccaaactggagctctatgactggcctgcagaacttacaaigtgctcctggccagatgtgaggggcact
Gcagccaggcatcacgctctgagececcttggtgtecttcagecactgtectcaagcaaccttteccgttectectgtcactgetge
Cgaccccagacttccaagctgaaggctctgecgtctgegetgectcagggggcatgecgacttactgeccacttaccggtacatect
Ctcctgtcactgtgaggaatgcage tcc-gacttgc tgatgattggctttctgactggcacaaccacaggagcagttcaac
Ctgccagagacggactggcaagaaaagagttaaggcagataaagatggagcaagtcccataggattttgcatattcttgtect
Aaagactcaatgtgcttttgacagaaagtgactctgggaacttgcttttcattcccatctcctttececctggaagaatttecttt
Tggttactttacagattcaggcatttccecctgttggectctaattgtggtttgggtgectgacagetctgecattagtgggaaaa
Tgtggggccctgtgcaatagcatgtcaggctgttectatttggtgcatattagggaaaattttacctaactcectecttaggaga
Tctttgccttgttgtttccectggtcattttggtctaagatttgectctaaagtttectggtttcaagatctggacacccagt
Ccatggatgtttagtgaggcttactcacagccagctaactgctactaaaataactaacacatgggttcttttatgtgacageg
Ggactcctgaccactatagtaattattcagaagtgactgaggggatataaatgtggcagaggaatttataatctgaageccttt
Tgtgaggaagcaggctttcacacatacacactcaggtggatcctgcactgactctggagaaggcatacattatacttggtgtyg
Gagaacacaccatactcataattgagcattagtcaagcatgtaggaatctacttgtgggtgtgcaatagcttcagccatatct
Tagctatatccacctgtctatgtgaagcttgttgccgtagtggtggecccgacttattgtctgaaatttttgtttcaatatatt
tttggtcctcgaagctcaaattttgaagtctccccatgttttcaaataaaaatagagtaccttce
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