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Ø ceb'bJd�Ç�a k�Å�d Ø aJÙ�Ú2a�Û Ø k�ÈgÜ�ÝPb'bJÞ�ß
k�d�hxb Ø Ä i�d�àgd�i6Ùâá�ß
Ø bJÛgk'k Åãd�hPäeÙ�å�å Ã±Ä b�æNç è§hPé�é�h Ý�ê<ëPì	æ¹å Ã±Ä b�æOç í�d�a�hPì4ì�ß
Ø bJÛgk'k Åãd�hPäeÙ�å�å Ã±Ä b�æNç í�d�a�hPì�æ¹å Ã±Ä b�æOç è§hPé�éîh Ýxê�ëjì4ì	ß
k�d�hxb Ø Ä i�d�àgd�i6ÙªÉ§ß
Ø bJÛgk'k Åãd�hPäeÙ�å�å Ã±Ä b�æNç í�d�a�hPì�æ¹å Ã±Ä b�æOç hji¶Å Ä hxì�ì�ß
Ø bJÛgk'k Åãd�hPäeÙ�å�å Ã±Ä b�æNç hPi4Å Ä hxì�æïå Ã±Ä b�æNç í�d�a�hxì�ì�ß
k�d�hxb Ø Ä i�d�àgd�i6Ù�Ý�ß
Ø bJÛgk'k Åãd�hPäeÙ�å�å Ã±Ä b�æNç è§hPé�é�h Ý�ê<ëPì	æ¹å Ã±Ä b�æOç hPi4Å Ä hxì4ì	ß
Ø bJÛgk'k Åãd�hPäeÙ�å�å Ã±Ä b�æNç hPi4Å Ä hxì�æïå Ã±Ä b�æNç èghjé�é�h Ý�ê<ëPì�ì�ß
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ç í�d�a�hPÞ�æ�ë�ÜOñ§á�æ�ò�ÜOá§áPì	ß
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§O�Z~�m8s(eqb/�^kLw{mQkn�/´G�Zk�urk®�Z~�ef�fofbleq�Ëj^k�efzXm1equvk>w{mrk��	~�bÀe¨j{e|irirk�urb+x^�ZwXi¤´G�Zk�urkiv�Zk(~�u�urknmQj^ofblmQknm8efurkL~��fbZoyurkn�ºxº�lkns(efw{mQkLiv�Zk(g/ivk(b{�½ivoÄd&efzfk5eÄ�Z~�mrjZuvofj^ofurir~�ofbX¶eqirk(��g>��equv�fkGsJoybTiruv~��ZwZir~�ofb<iro¤ir�{kGo|}fk(u�eq���Xmrs(ofuvkFp�ofu:ir�{kGurknmQwZ��i��:acbLir�{~�m·s�efmrkfx|iv�Zkj^oymQiQ¶�jZuvohs(k�mvmQ~�bZ�Lp�wZb{sJir~�ofb/~�m1s(ofd®�{~�bZkn�@´G~°iv�	eqb	ef�{mQoy��wZirk>��o|´µk�uOir�Zuvk�mr�Zoy���ÄoqpÑ xq´G�Z~�s��&dLkneqb{mDir�{eqi·Ê(k(uvo¤ofu·b{k(�yeqir~�}fkOj{efuQi�m:oqp¸ir�ZkK�Z~�ef�fofbleq�X´G~����l�lkG~��fbZoyurkn�º�§O�Zuvk�mr�Zoy���X~�bZ�L~�m1�X~�mvsJwlmrmrk��¡~�b	£hknstiv~�oybÄÓ{� Ñ � �@­�j{ef�fk�Ó
ZT¯t�

Î £hk(iQiv~�bZ�³ef���ºj^oymr~�ir~�}fk¤d&efmrz³urknmQj^ofblmQknmVivo|ZZ¼
§O�Z~�mO~�mGd5oymQiOofp²irk�bÄwlmQkn�¨~�bÄp�ofuv�Z~��{�Xk(bÄjlkneqz¡jlk�b{eq��~�mve|iv~�oyb ­ýmQk�k>£hk�sJir~�ofb/ÓZ� Ñ �ZFXxj{ef�fk9�TÓy¯tx:´G�Zk�urk³ir�Zk¡urk��f~�ofb©oqpK~�bTirk(uvk�mQi®~�m<s(ofbh}foy��}yk��½�hg eÀbZk(�Te|ir~�}fk&d&eymQz¸xjZuvoX�Xw{s(~�bZ�&b{k(�yeqir~�}fk�}|eq��wZknmGp�ofu1wZbh´Fefbyivk��@j^k�efzhm��Oa�i1~�mKwZb{�Zk�mr~�u�eq�Z��k�iv�{e|iKiv�ZkjZuvof�yuvefd uvk�efsJiDiro�üqÇ �lÉ·~�b5ir�Zk8mQj^k�sJiruvwZd@xTmr~�b{sJkGiv�Zk�mrkK´FofwZ���5jZuvoX�Xw{sJk1jloTmQ~�ir~�}fkd&efmrz³uvk�mrjloyb{mrk�m�¼yiv�Z~�mOp�wZb{sJir~�ofb/s(efb¡�^k�w{mrk��¡iro5~�bZ�Z~��Z~°i1ir�Z~�mG�^k(�{e�}h~�ofwZun�

Î £hk(iQiv~�bZ�³ef���ºd&eymQz³uvk�mrj^ofb{mrk�mOeq�^o|}fk¤e5�f~�}fk�b¨��k(}yk(�¸iro&�^k�k�/Tw{ef�¸iroLir�le|iK��k(}fk��ý¼
§O�Z~�mK~�m w{mQkn�Äiro¡jZurk�}fk�byiK}yk(uvg¡��equv�fk�j^k�efzXmGp�uvofd d5efzh~�bZ�¡e³�X~�mQjZuvofj^ofurir~�ofble|irks(ofbTiruv~��{wXir~�ofb¡iroLir�{k¤iroqi�eq�+mvsJoyurk¤oqp:eLurknmQwZ��i��

Î £Xs�eq��~�b{�<eq���^d5eymQz&uvk�mrj^ofb{mrk�mµeq�^o|}fk e®�f~�}fk�b&ir�Zuvk�mr�Zoy���&�hg³e®��oy�yequv~�ir�Zd5~�sGp�wZb{sJ¶iv~�oyb+�
§O�Z~�mOp�wZblstir~�ofb/uvkJi�eq~�b{mOiv�Zk>k�mvmrk(bTir~�eq�ºj^k�efz¡mr�{eqj^kfxl�ZwXi1uvk��XwlsJk�mGir�Zk>uvk�mrj^ofb{mrk�mivo&��efur�yk8j^k�efzXmK}fk�urg¡mQ~��fbZ~�Åls�eqbTir��gf�O§O�Z~�mG~�m1w{mrkJp�wZ�»�lkns(eqwlmQkyx{u�e|ir�{k(uOir�leqb/�fk�bX¶k�uveqir~�bZ�>e�=leqiQ¶�irofj{jlkn�5jlkneqz¸xTeymD´FofwZ���5�lk1ir�Zk8s(eymQkOp�oyu·ir�{k1jZuvk(}h~�ofw{m:p�w{b{stiv~�oyb+x~�i<jZuvoX�Xw{s(k�m®eÀ��oy�yefur~�ir�Zd5~�s(ef����g½mvs(ef��kn��s(efj+x:´G�Z~�s���jZurknmQk�ur}yk�m¤iv�ZkÄd5eq¹X~�d<wZdj^of~�bTiOofp»iv�Zk�ofuv~��f~�b{eq�¸j^k�eqz¸�

? ý



ÕMj Ø i4cW_ede_ Ûgb Ñ Ø hPi4de_lk�ÛgÇ¿d�k
£hjlknstivuve¡oqp²ivk(b©sJofbTi�eq~�bÀ��~�bZknequ&­�~�bþ? ` ¯1oyu�mQ��~�s(kJ¶cmQ�leqj^k���­±~�b©Ó ` ¯8equrir~�p±efsJivm��®§O�ZkdLoTm`i¤sJoydLd5oyb/oqpDir�{k�mrk®~�mKiv�Zk®´Oe|ivk(u1��~�bZkfx¸�ZwXinm Hpo m K bZoy~�mrk®ef��mro¨mrofd5kJiv~�d5k�m8equv~�mQknm(�ÆZk�eqirwZuvk�mVequvkKe�}�ef~���eq�{��kOp�oyuV�Xk(��kJiv~�b{��ir�ZknmQk sJofd5jZ��kJivk(��gÄ­±kJ¹ZsJ��w{�Xkn�5Ê(oybZk�m�¯7ofuDp�oyuVmvs(eq��¶~�bZ�¡ir�{k(d=­ýmrs�eq��k��ÀÊ(ofb{k�m�¯t�>acb �lofir�©s(eymQknm(x¸iv�Zk5jloTmQ~�ir~�ofb eqb{�½´G~��Xir� oqp·iv�Zk�mrk5Ê(ofb{k�md®w{mQiK�lk>eymrs(k(urivef~�bZkn�³�hg&iv�Zk�w{mrk(unxX�TgÄeLd5efbhw{eq�+eymrmrk�mvmQd5k�byiOoqp7ir�{k¤mrj^k�stivuve{�q�Æ�hPègÛ§Ç¿hPi Ñ ceÅeÅ¿bJd�k'k'Æ4Û§Ç
acb mrjlknstivuve@´G�Z~�s�� �{e�}fkLi`´FoÄoyu�d5ofuvk5eq¹Xk�m8wZj^ofb©´G�Z~�s��©s(ofd5d5ofb©mQj{~�b{m>ohs�sJwZunxmQw{s��Lefm:eqb5ªG¶cª�§1¢� O£T¥<xniv�ZkG�X~�ef�foyb{eq�hj^k�eqzXm:equvkVwlmQw{ef����g>}yk(uvg¤mQiruvofb{�{�»§O�{~�m7d&eqzyk�mir�Zk�d¬e|iQivuveystiv~�}yk>ivefur�ykJi�mKp�oyu1iv�ZkLeymrmr~��fbZd5k(bTi¤sJoX�Xkfxºefb{�	��k�ey�ZmKivo¨iv�Zk<p±e�}fofw{ur~�bZ�&oqp�Xk(�yk(bZk�uveqirk&efmvmQ~��fb{dLk�bTivm�x+~�b©´G�Z~�s�� i`´µo@oyu�dLoyurk&mrjZ~�b{m�equvk&efmvmQ~��fbZkn�	ivo@ir�Zk³mveqd5ks��Zk(d5~�s(eq�lmQ�Z~�p²i��·£hw{jZjZuvk�mvmQ~�ofb5d&e�g®�^k1eqj{jZ��~�k��<ivo>k�eys��Ls(ofbh}foy��}yk��<urk��f~�ofbLoqpº~�bTivk(uvk�mQi�x~°pOir�{k¡�X~�eq�yofb{ef�Dj{efmvmQknm8ir�Zuvofw{�f��~�i��/£hwZjZjZuvk�mvmr~�oyb ~�m®e@d&eq¹h~�d®w{dÐeqi>ir�Zk¡�X~�ef�foyb{eq�~°i�mQk��°p`xT�lknsJoydL~�bZ����k�mvm·mrk(}fk�urkO´G~�ir�&~�b{sJuvk�eymQ~�bZ���X~�m`i�eqb{s(kOp�uroyd iv�Zk1�X~�eq�yofb{ef�ý�Ë�Ãs��Zof~�sJkoqpr!¤eqw{mvmQ~�eqb¡ofu r ofuvk(bTirÊ�~�efb¡mrwZjZjZuvk�mvmQ~�ofbÄjZuvoqÅ{��k8~�mKe�}|ef~���eq�Z��kf�

MONQPDN�s ���7UhU��ËW{SutÂ���:W{]j�
§O�Zk¤jZuroy�fu�eqdÏmrk�equ�s��Zknm·p�oyuFjle|iQivk(uvb{mFoqp7jlkneqzXmO~�b¡ir�{k¤s(ofbh}foy��}yk��&uvk(�y~�oyb{mµoqp»~�bTirk�urknm`i~�b©e¡mrgXm`ivk(d&e|iv~�sL´Oe�gf�>a�i>�Xohknm1iv�Z~�m¤�Tg/~�b{s(urk�dLk�bTir~�bZ�Äir�Zk&s��Zk�dL~�s(ef�DmQ�Z~�p²i�}|eq��wZk�m8oqpk�efs��&mrjZ~�b&ofbZkK�Zeqive�j^of~�bTiVe|iµe8iv~�d5kyxhefb{�<p�ofu·knefs��5~�b{sJuvk(d5k(bTinxyk(¹Xefd5~�bZ~�bZ�¤iv�ZkKd&efmrzurknmQj^ofb{mrk�mK~�b	knefs��/uvk(�y~�oybÄofpD~�bTirk�urknm`in�K§O�Z~�mK~�m1~�����w{mQiru�e|ivk��/mvs��Zk(d&e|iv~�s�eq����g¡~�b½Æ»~��fw{urkÓZ� ý �»� �rmrb{eqjlmQ�Zofi��GofpXir�Z~�m7jZuvohs(k�mvm(xni�eqzfk�b�p�uvofd eGiv�Zurk�ofbZ~�bZkFmQknequ�s��8~�b<e!? ` §1¢� O£T¥mQj^k�sJiruvwZd ~�mGmQ�{o|´Gb¡~�b/Æ»~��fw{urk�ÓZ�Pvh��Fi¨eq���Kjloy~�bTi�m&´G�Zk(uvk/s��Zk(d5~�s(ef�1mQ�{~°p²i¡s(ohofu��X~�ble|irknmL~�bTirk�uvmrk�sJi³´G~°iv�Z~�b�urk��f~�ofb{mLoqp~�bTirk�urknm`inx¸ir�ZkLd&efmrz@urknmQj^ofb{mrk®}|ef��wZknm¤equvk>ivefzfk�b+x+eqb{�½ef�Z�Zk��@ivof�fk(ir�Zk�u��>§O�{k<uvk�mrwZ��iQ¶~�bZ� }|eq��wZkÄ~�m&s�eq����kn��e�ÉJ���q�r�J� ;Vefs���sJofd<�Z~�b{e|iv~�oyb�oqp8s��Zk(d5~�s(eq�Gmr�Z~�p²ivm5of�Ziveq~�bZkn���hgir�ZknmQk5d5k�efb{m8urk�jZurknmQk�bTivm8e¨j^oymvmQ~��Z��kLeymrmr~��fbZd5k(bTin¼¸ir�Zk&s(ef��s(wZ��e|irkn�ÀmvsJoyurk<}�ef��w{kL�y~�}yk�mir�ZknmQk��refmvmr~��ybZd5k(bTivm���e±/Tw{eqbTiv~°i�e|ir~�}fk1Å{�fw{urkKofp+d5k(uv~°inxy�{eymQkn�&ofb³ir�Zk8sJofd<�Z~�bZk��&j^k�efzjZ��efw{mr~��Z~���~°i`gÀ­±d&efmrz¨uvk�mrjloyb{mQk�¯µ}�ef��w{k�m�Í

u E t:w < Hyx ­ o I�D ¯
´G�Zk(uvk!u ~�mµir�{k¤mvsJoyurk }|eq��wZkfx o ir�{k¤s(wZuvurk�byiFurk��f~�ofb¡oqpË~�bTirk(uvk�mQiObTw{d®�^k(unxPp ir�{k ivoqi�eq�bTw{d®�^k(uÄoqp>uvk(�f~�ofblm&oqp>~�bTirk(uvk�mQi�x x ­ o I�D ¯5iv�ZkÀp�w{b{stiv~�oyb�´G�Z~�s���urk(iruv~�k�}fknm&ir�{kÀd&efmrzurknmQj^ofb{mrk8}�ef��w{k1p�uvofdÏiv�Zk�sJoybT}yof��}fkn�5urk��f~�ofb{mFoqp»~�bTirk�urknm`iOp�oyuµiv�Zk�sJwZuvuvk(bTiOmrkJiGofp»mQj{~�bs��Zk(d5~�s(eq�+mr�Z~�p²iK}|eq��wZk�m�x{eqbl�
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YVuroy�fu�eqd �^k(�{e�}h~�ofwZuµ~�mµ�X~UT¸k(uvk(bTinxh�Zk(j^k(b{�X~�bZ�<ofb&´G�Zk(ir�Zk�u·ir�{k1uvk�mrwZ�°i�mVs(ofwZbTiV~�mivoTo5��equv�fk8ofuOivoTo&mrd&eq���ýÍ
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Key:

Search for this peak in the current search level.

This peak is sought in a different search level.

LimitsResults list

Search level  2Search level  1

Search level  0

shift limits from results
Derive a set of chemical

Limits

Results list

Derive
limits
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~²¯ a�pµ~�i>~�m5�c���/Á��|�ý�T�(x+ir�{kLj{uroy�fu�eqd��fk�bZk(u�e|ivk�m d5eymQzÀurknmQj^ofb{mrkL�Z~�mQiroy�fu�eqd&m1p�ofuknefs��®ofp{iv�ZkGjlkneqzXmDefsJir~�}fkOe|i:ir�{kKsJwZuvurk�bTiDmrk�efuvs��®��k�}fk(��xqw{mr~�bZ�8ir�ZkGuvk�mrwZ��ivm:��~�mQi·efmiv�Zkµ�ZeqiveKmrofw{uvs(kf�Ë§O�ZkVjZuroy�fu�eqd s��Zk�s�zXm¸iv�ZkVuvk�mrwZ��ivmËs(ofwZbTi»s(ofbTir~�bhwZofwlmQ��g8�ZwZur~�bZ�iv�Zk&mQknequ�s��Àeqb{� s(efb½efjZjZ��g@ir�Z~�m�eq���foyur~�ir�Zd¬eym¤mQohofb efm8~�i®�XkJivk�sti�m8ir�{eqi¤ir�Zk�urkefurkµiroho¤d&eqbhg>uvk�mrwZ�°i�m(�»a�i·d®w{mQi:ir�Zk�urk(p�ofuvkOd5efzfkOeqbLk�mQir~�d&e|irkOofpliv�ZkObTw{d®�^k(uDoqpuvk�mrwZ��ivm �h�J�Z���(����üGeqiViv�Zk s(wZuruvk(bTiµmQivef�fkGofpºir�Zk8mQknequ�s��+xfd&eqzh~�bZ��iv�Zk eymrmrwZd5jXir~�ofbiv�{e|i eT¯KeqiKir�Zk<k(b{�	oqpDir�{k®mQknequ�s��+xZiv�Zk®d&eq¹h~�d®w{d bhwZd<�lk�u ofp:uvk�mrwZ��ivm1´G~����»�^kp�oywZb{�5eqb{�L�l¯:ir�ZkKuvk�mrwZ��ivm·s(ofwZbTi·�yuro|´Km7��~�bZknequv��g<´G~°iv�5ir�Zk1bTw{d®�^k(u·ofp¸s��Zk�d5~�s�eq�mr�Z~�p²i�s(ofd<�Z~�ble|ir~�ofblmKivk�mQirk��+�>a�i>s��Zk�s�zXm1ir�ZuvofwZ�y�	iv�Zk5�Z~�mQiroy�fu�eqd�wZbTir~��:~°i¤Å{bl�Zme&d&eymQz¡urknmQj^ofb{mrk>}|eq��wZk�iv�{e|i8´G~����Ë�y~�}yk>kJ¹Zeystir��g³iv�Zk®knm`iv~�d&eqirk��	urknmQwZ��ivm sJoywZbTi�xefb{��w{mQknmLir�Z~�m¨eymLir�Zk/b{k(´ ir�Zuvk�mr�Zoy����}|eq��wZkf�ÃÆ7~��fwZuvk	ÓZ� Ñ Z©mr�Zo|´Km5�Zo|´ ir�Z~�m´FofuvzXm(�7�1mvmQwZd5k ir�{eqiµiv�Zk8p�urk'/TwZk(b{s(g&�X~�mQiruv~��ZwXir~�ofb¡oqp+iv�Zk8d5eymQz5uvk�mrjloyb{mrk�mFs(eqb�^k³uvk(jZuvk�mrk(bTirkn�©efm®eÄp�w{b{stiv~�oyb�¸Ë­ q ¯>ofpFiv�Zk³d&efmrz urknmQj^ofb{mrkfx q xDeqb{� iv�{e|iL´µk´FofwZ���©��~�zyk&iro/Ålb{��e/bZk�´Ï��o|´Fk(u>ir�Zuvk�mr�Zof���©}|eq��wZkfx q �º¹ 5\2¼»$½ �À§O�Zk³~�bTirk(�yuvef�·oqpiv�Z~�mFp�w{b{stiv~�oyb/´µoywZ���¨ir�{k(b@�lkyÍ��¾�¿PÀZÁKÂ�ÃeÄ> ¸»­ q ¯�� q E Wa0346Ån
�WM2¼Å w 2�ÆÈÇ�2�É£��Zk�urk³eystivw{eq�·uvk�mrwZ��ivm<sJofw{byi W 0�4XÅ xDeqb{� k(¹hj^k�sJirkn�©urknmQwZ��ivm<sJoywZbTi W 2¼Å w 2�ÆÈÇ�2�É xefurkµzTb{o|´Gb®}|eq��wZk�m��7£X~�b{s(ka¸Ë­ q ¯»~�mDe1b{ofbX¶ceqb{ef��gTiv~�s·p�wZb{stiv~�oyb+x|iv�Zk(uvkµ~�m:bZo8�fk�bZk(u�eq�mrof��wXir~�ofb	p�ofu q �º¹ 5z2¼»$½ x+eqbl�/ir�{k<jZuvof�yuvefd Ålb{�Zm¤~�i8�hg	mQivequrir~�bZ�¡´G~°iv�½e¡}�ef��w{k®oqp
q �º¹ 5\2¼»$½ E ZZxZeqbl�¡~�b{s(urk�dLk�bTir~�bZ�5wZbTir~��ºir�Zk>ef�lo|}yk k'/Tw{e|iv~�oyb¡~�mKmve|ir~�mQÅ{k��º�
~�~�¯Fa�p7ir�{k�urknmQwZ��ivmGs(ofwZbTiG~�m¤���n�5É<8&�|Á²Áåx{ir�Zk�jZuvof�yuvefd�d®wZ��ir~�jZ��~�knmOir�Zk¤iv�Zuvk�mr�Zof���Zmp�oyuLef���FjlkneqzXmLefstiv~�}yk¡eqi®ir�{kÄs(wZuruvk(bTi5mQknequ�s�����k�}fk(�F�hg�e/p±efsJiroyu<k'/ywleq�µiro	iv�Zk�XknmQ~�uvk��	bhwZd<�lk�u�oqpFurknmQwZ��ivm��Z~�}h~��Xk��½�hg/ir�Zk&eystirwleq�DbhwZd®�^k(u�ofpµuvk�mrwZ��ivm��<§O�Z~�md&eqzyk�mFiv�Zk<eymrmrwZd5jXir~�ofbÄiv�{e|i ir�Zk>uvk�mrwZ��ivmKs(ofwZbTi1~�mK��~�bZk�efur��g¡�Xk�jlk�b{�Xk�byi8ofb@uvkJ¶s(~�jZuvoXs(ef�^ofpËiv�Zk¤ir�Zuvk�mr�Zoy���¡}|eq��wZkf�·§O�Z~�mGeq���foyur~�ir�{dÏ~�mGoybZ��g¨eqjZj{��~�k��Äe|iOir�{k�k(b{�ofpVe³mQknequ�s��/��k�}fk��ýxlir�ZkLjZuvof�yuvefd �Xohk�m bZofi8s��Zkns�z¡~�p·ir�{k(uvk<equvk�ivoTo³p�k(´ uvk�mrwZ��ivm�Xw{ur~�bZ�Lir�Zk>mrk�efuvs��Ë�:£hghd<�loy��~�s(ef����gfx

q �º¹ 5z2¼»$½ E q ��¹CÊ ¾ ;=Ë ½ W � W 0 ; 5
´G�Zk�urk q �º¹CÊ ¾ ;=Ë ½ ~�mOiv�Zk�ofuv~��f~�b{eq�º��o|´µk�uFir�Zuvk�mr�Zof���Ä}|eq��wZkfx q �º¹ 5\2�»$½ ~�mOiv�Zk>ef�«b`w{m`ivk��­±bZk(´1¯<��o|´µk�u<iv�Zuvk�mr�Zof����}|eq��wZkyx)Wa0 ; 5�iv�Zk@d5~�bZ~�d®w{d=eq����o|´µkn��uvk�mrwZ�°i�m&sJoywZbTi�xefb{��W�iv�Zk>efsJirw{ef�ºurknmQwZ��ivmGs(ofwZbTin�
§O�ZknmQk1i`´µo<eq���fofuv~�ir�Zd&m·k�T^knstiv~�}yk(��gLj{wXiOe>p�k(kn�X�{efs�zL��oToyj³~�byivo>iv�Zk8mrgXm`ivk(d@xXeqb{�ivwZurb½~°i>~�bTiroÄ´G�{e|i�~�m¤zhbZo|´Gb½eym8e �Q�leqbZ�f¶��{efbZ�-�¨mQk�ur}yofd5k�s��{efbZ~�mQd�~�b s(ofbTiruvof�iv�Zk(oyurg�irk�urd5~�bZof��of�yg F Ñ R ��acb�ofu��Xk(u¡iro�jZuvk(}fk�bTi¡wZb{s(ofbTiruvof����eq�Z��k	oymvsJ~�����eqir~�ofb{m�^kJi`´Fk(k�bLd5~�bZ~�d®wZd�eqb{�Ld&e|¹X~�d®wZd�uvk�mrwZ�°i�mDsJoywZbTivm�xye¤bhwZd®�^k(uVoqpº��~�d5~°iv~�b{�®eqb{��Zefd5jZ~�b{�Ljlequ�eqd5kJivk(u�mFefurk8k(d5jZ��o|gfkn�º�
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Derive search
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c d�Ç¿d�bJhxa�Æ�Çeè Ö d�k'c¿i¶a�k-g�Æ�k�a'k
§O�ZkLeymrmr~��fbZd5k(bTi�m1jZuvoX�Xw{s(k��	�hg@iv�ZkLmrk�efuvs��½eq���fofuv~�ir�Zd�´G~����:�^k5mQiroyurkn�	mrk�/TwZk(bTiv~�ef����g~�bÀeÀ�r�JÉ�1XÁ°�±É>ÁåÇ�Ét��x¸ofu��Xk(uvk��/eys(sJoyuv�Z~�bZ�5ivo¡mvsJoyurky�1§Ëo¡e�}fof~��/mQirofuv~�bZ�³uvk�mrwZ�°i�mK´G~�ir�½ofbZ��gd5efur�y~�bleq����g	�X~NT¸k(uvk(bTi>s��Zk(d5~�s(eq�Dmr�Z~�p²i>}�ef��w{k�m�xºir�Zk5~�b{sJoyd5~�bZ�/eymrmr~��ybZd5k(bTi¤~�m�s��Zkns�zfkn�eq�yef~�blm`i7kJ¹X~�mQir~�bZ�8ofbZknm(x�ivo8mrk(kF~�p{ir�{k(uvkFefurkFeqbhg¤p�uroyd�ir�ZkOmveqd5kFmrjZ~�bLmrgXm`ivk(d@x|�ZwXiD´G~�ir�e@�Z~��y�Zk(uLmrs(ofuvkf�¡a�pOb{oqi�x7iv�Zk³bZk�´�eymrmr~��fbZd5k(bTi>~�m>mQirofuvk��+x»ofir�Zk�ur´G~�mQk&~�i®~�m>uvk�s(ghs(��kn�º�§O�Z~�m1s(eqbÄ�^k�urk�jZurknmQk�bTirk��¡mQghd<�loy��~�s(ef����g&ir�hw{m�Í
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 D�K ÞeÛ S �Ñ ofir�Zk�ur´G~�mQk
´G�Zk�urk S � ~�m eqb/wZj{jlk�u1��~�d5~�i ofb	s��{k(d5~�s�eq�7mQ�Z~�p²i8�Z~UT¸k(uvk(b{s(kfx^eqb{� X ( ~�m e³sJoybX¶mQivefbyi7jlk�b{eq��~�mreqir~�ofb>p±eystivofunxn´G�{~�s��<´G~����X�lkOeqj{jZ��~�k��®~°plir�ZkFj^k(b{ef��~�mreqir~�ofb®s(ur~�irk�ur~�ofb�Zoy���{m(�

Î Ñ a�_�êh_¿d�àöÜ�Æ»~�b{��ir�ZkÄm`i�eqb{�Zefuv���Zk(}h~�eqir~�ofb�ofpGir�Zk¡d5eymQz©uvk�mrjloyb{mrk&}�ef��w{k�m®p�ofuiv�Zk½s(wZuruvk(bTi¨uvk�mrwZ��i���§O�{kÀ��equv�fk(u³ir�Z~�m¨}|ef��wZkyxGir�{kÀd5ofuvkÀmrk(}fk�urkÀ´G~���� �^k	iv�Zkj^k(b{ef��~�mve|ir~�ofbËxXir�hw{mKp±e�}fofw{ur~�bZ�5urknmQw{�°i�mK´G�Zk�urk>ef���»d5eymQz¡urknmQj^ofblmQknmKequvk>mQ~�d5~���equn�Æ{ofuGuvk�mrwZ�°iGbhwZd<�lk�u V Í
X.2 E Ñ 
æå ­ q 2 ¯å 0346Å

´G�Zk�urk å 0346Å ~�m<ir�{kÄd&eq¹h~�d®w{d�m`i�eqb{�Zefuv���Xk(}h~�e|ir~�ofb�oqpKiv�ZkÄd5eymQz�uvk�mrj^ofb{mrk�mo|}yk(uOeq���+urknmQw{�°i�m(xPW&x

å 0346Å E vd&e|¹2 < H å ­ q 2 ¯å ­ q 2 ¯F~�mFiv�Zk>mQiveqbl�Zequ��¡�Zk(}h~�eqir~�ofbÄoqp7ir�Zk�d&eymQz³uvk�mrj^ofb{mrk�mµp�ofuGuvk�mrwZ��i V Í
å ­ q 2 ¯ E çèèé t:w < H ­ q 0 
 q w ¯ K

q w ~�m<ir�{kÄd&eymQz©uvk�mrjloyb{mQk¡p�ofuLuvk(�f~�ofb�oqp ~�bTirk�urknm`iLbTw{d®�^k(u o xFeqb{� q 0 ~�m®iv�Zkd5k�efb¡d&eymQz³uvk�mrj^ofb{mrk1p�oyuGir�{k>sJwZuvurk�bTiFuvk�mrwZ��i�Í
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number of excess peaks.
Penalise according to the

current pattern.
would be expected for the
More peaks are found thanExcess-peaks

number of non-centred peaks.
Penalise according to the

spectrum.
centres of peaks in the
intersections are not at the
Some chemical shift linePeaks

second pair of spins.
than mean chemical shift of
pair of spins should be greater
Mean chemical shift of first

’

’

γγ

ββ

2.7 ppm 2.0 ppm

1.7ppm2.2 ppm

HH

HH

Quad-order

than second.
greater chemical shift
First spin should have

βα
4.2 ppm3.7 ppm
HH

Nucleus-order

extent of the diversity.
Penalise according to the

a large diversity
Mask responses showStd-dev

Too-far

Name Situation
(graphical
representation)

apart.
Chemical shifts too far

Situation
(in words)

given threshold.
separation greater than a
Penalise if chemical shift

Action

Thresh-count Some mask  responses responses
are below threshold.

Penalise according to the
number of below-threshold
mask respoonses.

Apply a standard penalisation
factor.

factor.
Apply a standard penalisation

Æ7~��fwZuvk�ÓZ� ÑfÑ Í¦ì®ÕJØ��0�^Þ��nØ�} ~<�ºÙÄÙ¡ØTÕ�z	Ö�©����
�^Ø�}�Þ�~�Ø-�tÞ�Öx��Ø�}�×hÖhÕ(ÞO�<�ºÙ�~
�²ôcâ�â�"¸ãåð�çyé`â�$
�PH<» õ�ï�éVè`áTâµé`â�ò>ñ�ãåäTãåäyð�ñ��åðnï(é`ãëè`áTò�ô��	�
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α

γ

α

Hβ ’/

of overlap.
peaks and the degree
number of overlapping
Penalise according to the

spins may overlap.
Peaks belonging to differentDeg-peaks-pen

number of missing peaks.
Penalise according to the

one or more peaks.
The program may fail to findUninst-resp

chemical shifts.
number of missing
Penalise according to the

one or more chemical shifts.
The program may fail to findUninst-chem-shft

’β

of the migration.
and according to the extent
"migrated" in this way,
number of spins which have
Penalise according to the

search level to the next.
spin may change from one
the chemical shift for a given
In a multi-search level pattern,

Final

Original1.82.75.2
Chem-shift-migr

Name Situation
(graphical
representation)

Situation
(in words)

Action

shouldn’t be there, eg. H    /Hγα

Forbidden-peaks Peaks exist at the intersections
of chemical shift lines which

Penalise according to the
number of these "forbidden"
peaks.

peaks in a COSY.

Thr

H

HαH βH

5.2 2.8 1.8

2.85.2

H

H

βH

Hβ
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common
with many chemical shifts in
Two or more results exist

for each of the single peaks too.
program also finds assignments
for a spin system, but the
the most obvious assignments
a pair of peaks might be
There are situations where

score=2000

score=1000

0.21.02.22.55.4

0.71.22.12.55.4

results.
Delete the lowest scoringSec-clus

exchanged.
shifts for two spins are
differ only in that the chemical
Two results exist, which

1.22.34.3

2.31.24.3 lowest score.
Delete the result with theSym

δ δH     =H     ’=-0.3

γγ

ββ

H     =H     ’=1.2

H     =H     ’=2.8 Delete.
degenerate chemical shifts.
Many pairs of spins haveExs-penal

One peak used twice

One peak used twice

assignment.
Both peaks used in

shifts for these peaks.
degenerate chemical
delete the results with
peaks are different, and
chemical shifts for the
Retain the result whoseOvrlp-clus

Name Situation
(graphical
representation)

Situation
(in words)

Action

Sl-diff Delete results which have
survived for more than a
given number of search levels.

If there are many non-recycling
search levels in the current
pattern, then some results
will survive over many search
levels.

Search level  0

Search level  1

Search level  2

4.8 2.3

in assignment.

in assignment.
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Name Situation
(graphical
representation)

Situation
(in words)

Action

Score

Result
num

delete

fract. max. score

max. score

num
Result

Score

num
Result

Score
Lo-score The action of multiple

penalisations on the score of
the results in the results list
can lead to a point of inflection
in the score values.

Delete results after point
of inflection.

inflection

Fract-score Results whose scores are below
a certain fraction of the score of
the most highly scoring result
are probably not very interesting.

Delete all results under the
fraction of the maximum
score.

Cut

f
min

retaindelete

A fixed number of the lowest
scoring results are not interesting.

Delete them.

delete
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$&%87 )+3L47CD;¨?:9@EF4:9J;L3#47;-4�;@0=<?>Ä, 0KC·9�*2013L4:6>.1@ ;<CBA
§O�Z~�m<mQknstiv~�oyb�mQwZd5d&equv~�mQknm�ir�{k¨�Ze|i�e/�yeqir�Zk�urkn���XwZuv~�b{�/ir�Zk¨w{mQk¡oqpF�{�|��� �r�����v�³~�b�eqbkJ¹Xjlk�ur~�d5k(bTivef�7s(ofbTirk(¹hi���§O�Zk<Å{uvmQi8ir�Zuvk(kLmQknstir~�ofblm<­ýÓZ�@?X� Ñ xºÓZ�@?X�@?&eqbl�ÀÓZ�@?X� Óy¯1�Xk�mvsJuv~��lkir�Zk5ef�Xd5~�bZ~�m`ivuveqir~�}fk®mroqp²i`´Oequvk�p�ofu ir�{kLeymrmr~��ybZd5k(bTi1jZuvof�yuvefd mrwZ~�irkfx+efb{�/k(¹hj{��ef~�b/iv�ZkjZurknmQk�bTive|iv~�oyb�oqp>jle|iQivk(uvb�Å{��k�mÄeqbl��uvk�mrwZ�°i�m¨~�b�iv�Z~�mÄs��leqjXivk(un��§O�Zk½p�of����o|´G~�bZ��i`´µomQknstir~�ofblmL­ýÓZ� Ó¡efb{�ÀÓ{� �h¯K�y~�}yk<eÄmQgXmQirk�d5eqir~�s®j{uroy�fu�eqd�jlk�uQp�oyurd&efb{sJkLeqb{ef��gXmr~�m8eqb{� eqb
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~�����wlm`ivuveqir~�ofbÄoqp:�Zo|´Ãj{eqiQivk(uvbÄ�XknmQ~��fb/e2T^knstivmOj^k(urp�ofuvd&eqb{s(k¤urknmQj^k�sJir~�}fk(��gf�·£hw{�{mQk'/TwZk(bTimQknstir~�ofblm ­ýÓZ�ZF®efb{�¨Ó{� ý ¯DjZuvo|}h~��Xk8s(eymQk8m`ivw{�X~�k�m�xX´G�Zk(uvkKiv�Zk¤jZuroy�fu�eqd�´FeymµefjZjZ��~�kn�&ivoLesJofw{jZ��k¤ofp7jZuvoqivk(~�b{m�xXofbZk�eq��uvk�ef�Zg³efmvmQ~��fbZkn�ºxhir�{k�oqir�{k(uGwZb{eymrmr~��fbZkn�º�
MON��ONQP �����DCFE �/CFG �·MótG\1_cUx�
§O�Z~�m:~�m:e¤mQwZ~�irkOofpljZuvof�yuvefd5mËjZuvo|}T~��X~�bZ� efb<k�bh}T~�uvofbZd5k(bTi7p�ofuDeqwZirofd&eqirk��<efmvmQ~��fb{dLk�bTi��§O�Zk¤p�of����o|´G~�bZ�5equvk8ir�Zk�d&eq~�bÄjZuroy�fu�eqd&mF~�bÄiv�Zk>mQw{~°ivkfÍ
s(e|i�s��g?qÓ �1�Xd5~�bZ~�m`ivuveqir~�}fk¤~�bTivk(urp±efsJk8ivo³mQwZ~�irky�j{e|iri uvk�sJoy� Y:k(urp�ofuvd&mFmrjZ~�bÄmrgXm`ivk(d efmvmQ~��fbZd5k�byin�s��{eq~�b Y:k(urp�ofuvd&mFmrk�/TwZk�bTir~�eq�+efmvmr~��ybZd5k(bTi���ZeqwZuvk(��~�e ` ~�mrjZ��e�gXmGmrjZ~�b@mrgXm`ivk(d eymrmr~��fbZd5k(bTi�mµ�yuvefjZ�Z~�s(ef����gf�

§O�Zk&jZuvof�fu�eqd����q���)¥�H�I&~�m®e/mQ�Zk�����¶���~�zfk&ef�ZdL~�bZ~�m`ivuveqir~�}fk5jZuvof�yuvefdÄxË´G�Z~�s���s(oToyuv�Z~°¶b{e|ivk�mºiv�ZkVoyjlk�uveqir~�ofb�ofpXir�Zkµoqir�{k(uËj{uroy�fu�eqd&m(¼n~�i»�fuvk�eqir��g mr~�d5jZ��~�Å{k�mËir�Zkµw{mrk(ur¶�~�bTirk(urp±efs(kfxeqb{�/ef��mro³j^k(urp�ofuvd5mKk�mvmQk�byiv~�ef�Ë�^ohofzhzfk�k(jZ~�bZ�&ofj^k(u�e|iv~�oyb{m��Fa�i¤s(efb/�lk<w{mQkn�Äp�ofu k��X~�ir~�bZ�j{e|irirk(uvb<Å{��knm(xTm`i�equrir~�bZ��mQj{~�b5mQgXmQirk�d�ofuDmrk�/TwZk�byiv~�ef�ZefmvmQ~��fb{dLk�bTi:uvwZb{mDefb{�®p�ofu·�X~�mQj{��e�gT¶~�bZ�5oyuGjZur~�bTir~�bZ�5urknmQw{�°i�m(�§O�Zk¨jZuvof�yuvefd �{�|��� �v�v���v�³j^k(urp�ofuvd&m®mrjZ~�b�mrghmQirk�dÐeymrmr~��fbZd5k(bTi<efb{���{eym<ef��uvk�ey�Xg�lk�k(b/�Xk�mvsJuv~��lkn�¡~�b/�XkJi�eq~��+~�b¡iv�Z~�m1s��{efjXirk�u��1�)¥Z�qÇ²¾³jlk�uQp�oyurd&mGmrk�/TwZk�byiv~�ef�+efmvmQ~��fb{dLk�bTi�¼ir�Z~�mOp�ofuvd&mFir�Zk>mrwZ�¨b`knstiKofp7s��{efjXirk�u7�{�� d5oX�X~�Å{k���}fk�uvmr~�ofb�ofp1ir�{k�wFuvwZzfk�u<j{uroy�fu�eqd �KJM��; r a`� F � Ò R s(ef����k�� üf�21X�r�(ÁåÇ±��{efm&�^k(k�b�jZuvoh�Zw{sJkn�ºxµ´G~�ir��efb�ef�Z�X~�ir~�ofbleq�GivofjX¶���k�}fk��GdLk�bhw+xGeq����o|´G~�bZ� ir�ZkÀ}T~�k(´G~�bZ�ir�Zk<urknmQwZ��ivm �fk�bZk(u�e|ivk��Ä�hgÀ F�D§1 Fª£?qÓ{�1§O�Z~�m ef����o|´KmOiv�Zk<wlmQk�uKiro¡}h~�k�´�iv�Zk®j{wXiveqir~�}fkefmvmQ~��fbZd5k�byi�mOmQwZj^k(uv~�dLj^oymrk��ÄwZj^ofbÄiv�Zk�ofuv~��y~�bleq�ºmQj^k�sJiru�eZ�a�i®´µoyurzXm��hg urknef�X~�bZ�/~�b�ir�{k³urknmQw{�°i�m�Å{��k³p�oyu®e/�f~�}fk�b�j{e|irirk�urb�mrk�efuvs��©uvwZb+xDeqb{�w{mQ~�bZ�®ir�Zk8~�bZp�ofuvd5eqir~�ofb&~�b³iv�Z~�mVÅ{��k1ivo<mrk(��k�sJiµ´G�Z~�s��¨mrjlknstiru�e�ivo<�X~�mrjZ��e�gy�.£�~°iv�³ir�{urk�kJ¶�X~�d5k�b{mQ~�ofbleq�µmrj^k�stivuve{x7eÀmQ~�bZ�f��k¨mr��~�sJk¨~�m<�X~�mrjZ��e�gfkn�Àp�uvofdÐk�eys���mQj^k�sJiruvwZd@�	� ��~�mQi®oqpir�Zk�uvk�mrwZ��ivmO~�mKeq��mQo5�X~�mQj{��e�gyk��ºxXknefs��ÄurknmQwZ��iG�lk�~�b{�³mQ�Zo|´Gb@efmGe&mrkJiGofp:s��Zk�d5~�s�eq�+mr�Z~°p²i�meqb{�/e³mvsJoyurkyx{eqbl�@~°pDiv�Zk>w{mrk(u8sJ��~�s�zXmGoyb/ofbZk>ofp:ir�Zk�dÄxlir�{k®efmvmQ~��fb{k��@s��Zk(d5~�s(ef�»mr�Z~°p²i�m´G~����DeqjZj^k�efu¤eym1��~�bZk�m¤jZ��oqirirkn�	o|}fk�u1iv�Zk5mQk���knstirkn�Àmrjlknstivuve{�>§O�Zk5w{mQk�u8ef��mro¨~�m�eq�{��k®iro­�d5kJi�eqjZ�Zoyur~�s(ef����gZ¯¤m`ivk(j�ef��oybZ�@ir�Zk¡mQ~��Xk�s��leq~�b ~�b�e/Ó ` �ZkJivk(uvofbhw{s(��knequ>mrjlknstiruvwZd@x»iromQk�k1�Zo|´�iv�Zk j{uroy�fu�eqd��{efmµjlk�uQp�oyurd5kn�&ofb¨�Z~UT¸k(uvk(bTi H �  �ofu H�� «Ãj{��efbZk�m��D§O�Z~�mµd&eqzyk�m~°i¨j^oymvmr~��Z��k@iro�efmvmQknmrm5´G�Zk(ir�Zk�u³ofu¨bZoqi&iv�ZkÀmrk�equ�s���m`ivuveqirk(�yg��{eym&´Fofuvzfk���mrw{s(s(k�mvm`¶p�wZ����g³p�oyuKk�eys��¡uvk�mrwZ��i��r�GknmQw{�°i�mOd5e�g¨�lk �rd&equvzfk��j�>´G~�ir�	e5m`i�e|ivw{m´�Q�yoToX�P�{xö�Q�{ey�P�<ofu
�QwZbZzhbZo|´Gbg�Z¼yir�ZknmQk8m`i�e|irwlmQknmVequvk1j{urknmQk�ur}yk��L~�b¨ir�Zk urknmQw{�°i�mV��~�mQiFeqp²irk�uµ��k�e�}h~�bZ� �r�{eqwZuvkJ¶��~�e
�{xyivo®�^k¤w{mQkn�³k�~°iv�Zk(uµp�ofuFp�wXivwZurk8uvkJp�k(uvk(blsJk1oyuVp�oyuGeqwXivofd&e|iv~�s1urknmQwZ��ivmµ��~�mQiKm`i�e|ir~�mQir~�s(ms(eq��sJw{��eqir~�ofb{m��
MON��ON�� EMLÃYDUx��YVS UP�����ÀWP��¤��ËSµUx�7UZ_`YVS YON|���7UhUx�+W{S%¤
§O�ZkOj{e|irirk(uvb<Å{��knmDw{mrk��®iro��Xuv~�}ykViv�ZkGj{eqiQirk�urb5mrk�equ�s��®j{uroXsJknmrm:s�eqbL�lk�/TwZ~�irkO��equv�fkµ¶ºp�ofu~�b{mQivefb{sJkyx+iv�Zk&j{e|irirk�urb Å{��k5p�ofu�iv�Zk&kJ¹Xj^k(uv~�d5k�byi�m>�Xknmrs(ur~��lkn�À~�b�£hk�sJir~�ofb�ÓZ�ZFX� Ñ ­�j{ef�fk

FJ�



v2?f¯Os(o|}fk�uvm Ò Z&mr~��Zk�mOoqpD���&´G�{k(b/jZuv~�bTivk��ÄofwXin�VªKo|´Fk(}yk(unxh~�b@iv�Z~�mGir�ZknmQ~�m(xle&sJofd5j{eystim`i�eqb{�Zefuv�Äuvk(jZuvk�mrk(bTi�e|ir~�ofb¨p�ofuGiv�Zk>~�bXp�ofuvd&e|iv~�oybÄ~�b	e5j{eqiQirk�urbÄÅ{��k>~�mKw{mrk��+�µÆ7~�u�mQi�xZiv�Zkk�mvmQk�byiv~�ef�Ëj{efuvefd5kJirk�uvm �Xk�mvsJuv~��Z~�b{�&ir�ZkLmQj^k�sJiru�e¨efurk>�y~�}yk(b@¶GmQj^k�sJiruvwZd i`ghjlk5eqb{�ÀmQ~�Ê(k~�b	�Zeqive5j^of~�bTivmKefb{�@jZjZd@�O§O�Z~�m1~�mGp�of����o|´Fk��¡�hgÄe5��~�mQi1ofp»iv�Zk>uvk�mrwZ�°i�mG��~�mQi1jZuvoXsJk�mvmr~�bZ�j{equ�eqd5kJivk(u�m(xyw{mr~�bZ�>ir�Zk8mQghd®�^of��~�sOirk�urd5~�bZof��of�yg<�Xk�}fk(��ofj^k��5~�b¨s��{efjXirk�uµÓ{�7§O�Zk�b¨e���~�mQioqp7ir�Zk>s��Zk�d5~�s�eq�+mr�Z~°p²iKu�eqb{�fk�mFk�dLj{��o|gyk�� ­��ZwXiKoybZ��g³wZjÄiro¡ �¢ o ªa¢»¯F~�mOjZuvk�mrk(bTirkn�º�Æ»~�b{ef����gfx+e¡�fu�eqjZ�{~�s�eq�Ëuvk(j{urknmQk�byi�e|iv~�oyb	oqp·iv�Zk5jlkneqzXm¤mQknequ�s��Zk��/p�ofu8~�b½ir�Zk5}|equv~�ofw{mmQj^k�sJiru�e¨~�m8�f~�}fk(bË�®§O�Z~�m¤w{mQknm¤e¨�yur~��	ofpV��~�bZknm ~�b ´G�Z~�s�� k�eys��	��~�bZk5uvk(jZuvk�mrk(bTi�m eÄmQj{~�beqb{�5j^k�efzhmDir�{eqi·ir�Zk1jZuroy�fu�eqd�mr�ZoywZ���<Å{bl�&equvkKmQ�Zo|´Gb&eym·sJ~�uvs(��knm·e|iDiv�ZkK~�bTirk(u�mrk�stiv~�oyb{m�lk(i`´µk�k(b���~�b{k�m��À§O�Zk¨mr~��yb�oqpOiv�Zk¨j^k�efz �^k(~�bZ�Àmrk�efuvs��{k�� p�ofu<~�m®~�bl�X~�s�e|ivk����hg©e/p�wZ���sJ~�uvs(��k8p�ofuGj^oymr~�ir~�}fk¤jlkneqzXmOeqb{�ÄeL�Zuvofzfk�bÄs(~�u�sJ��k p�ofuGbZk��ye|iv~�}yk j^k�efzXm(�·«1k(�yeqir~�}fk8jlkneqzXmequvk>~�d5j^ofurivefbyi ~�b  )wK F� «1ª�efb{�½ )wK F�®­� G¢¤¯`« ª�mrjlknstiru�eZx^�ZwXi ir�Zk<jZuvof�fu�eqd eq��mQow{mQknmFir�Zk�d ivoL~��Xk�byiv~°p�g �`p�oyur�Z~��Z�Xk�bj�<jlkneqzXm(xZmrw{s��@efm�­ýeqjZj{efurk�bTi�¯FªM¡ o ªaò	jlkneqzXmO~�b/e G¢¤£T¥ mQj^k�sJiruvwZd@xZ´G�Z~�s��Äs(ofwZ���¨~�b{�X~�s(eqirk>e<p±eqw{�°i`g¨eymrmr~��fbZd5k(bTin�:«1wZd®�^k(u�mGequvk8�f~�}fk(b~�b@m	/Tw{efurk8�Zu�efs�zykJivmFef�«bQefsJk�bTiFivo5k�efs��¡jlkneqz¸xhiro&mr�Zo|´�iv�Zk>mQknequ�s��³��k(}fk��+e|iG´G�Z~�s��¨iv�Zkjlkneqz³~�mOmQknequ�s��Zk��³p�ofun�:§O�{k¤s(of��wZd5b{mFoqp:s(equv�^ofb¡mrjZ~�b¡bleqd5k�mFofb¨ir�Zk�uv~��f�TiF�leqb{�¡mQ~��Xkoqp+iv�Zk1Ål�fwZuvk�mµ~�bl�X~�s�e|ivk1iv�Zk8s�equv�loyb³jZ��eqbZknmV´G~�ir�{~�bÄ´G�Z~�s��³ir�{k8s(ofuvurknmQj^ofb{�Z~�bZ�®uro|´�oqpjlkneqzXmO´G~����+�^k¤p�ofwZbl�º�Æ»~��fw{urkGÓZ� Ñ FL­±j{eq�yk3F Ò ¯`~�mDe¤�yoToX�<urk�jZuvk�mrk(bTiveqir~�}fkOkJ¹Zeqd5jZ��kf�7§O�Zk1s(of��wZd5bLofp^��eq�^k(��mofb5ir�{kK��k(p²iFefb{�Lir�Zk uro|´�oqpº��eq�^k(��m·wZbl�Xk(uvbZk�eqir�5iv�ZkGÅ{�ywZurk1~�b{�Z~�s�e|irkKir�ZkKj{urofirofb&mrjZ~�b{miro@´G�Z~�s��½iv�Zk&efmvmQoXs(~�eqirk��À��~�bZknm��lk���oybZ�{�&§O�Zk&s(of��wZd5b½ofpF��eq�^k(��m¤ofb½ir�Zk&uv~��f�Ti8�leqb{�mQ~��Xk&~�b{�X~�s(e|ivk�m¤iv�Zk H �   jZ��eqbZk&~�b©´G�Z~�s�� iv�Zk&jlkneqzXm�´G~����µeqjZj^k�efu��³§O�Zk¨bTw{d®�^k(u�m¤~�bm	/Tw{efurkÄ�Zu�efs�zfk(ivmLequvk¨iv�Zk/mQknequ�s�����k(}fk���m5eqi5´G�{~�s���ir�Zk@j^k�efzhm5efurk@mQknequ�s��Zk���p�ofu&�hg�Z�q�ý� �r�����r�8¶Div�Z~�mGj{e|irirk�urb/sJoybTiveq~�b{mµir�{urk�k>mQknequ�s��¨��k(}fk���m�xXbhwZd®�^k(uvk��âZZx Ñ efb{��?X�
MON��ONýM C½Wl_cUx�+W{_��QP*¤-�»[ _QS UP���QE ¤�¤���¤�¤��¢�ËSµU�YONià]�e¤T\£�cUP¤/á®_	¤yUx¤
acbLoyuv�Zk(u:iro>ef����o|´�eymrmrk�mvmrdLk�bTiDefb{�5sJoydLjlequv~�mrofb<oqp^ir�ZkKuvk�mrwZ��ivm:��~�mQivm·jZuroX�XwlsJk��L�hg>iv�Zk�Z�q�ý� �r�����r�¤j{uroy�fu�eqd@xTir�Zuvk(k�sJuv~�irk(uv~�e<´G~����º�lk�w{mrk��¡iv�ZuroywZ�f�{ofwXiOir�{~�mKs��leqjXivk(unÍ

Î Ï Ûgb'bJd Ø a hPk Å�d�b Ø d�Ç�a'hPègd Û§f é�hjÇ0cehPi�i¶ÈshPk'k�Æ�ègÇ¿de_�Ü½§O�Zk&bhwZd®�^k(u<oqpKsJoyuQ¶uvk�sJir��g�efmvmQ~��fb{k���urknmQwZ��ivm�xG�X~�}T~��Xkn���hg�ir�Zk	bhwZd<�lk�u³oqp¤uvk�mrwZ�°i�m	�'�J�{���J�c��üÄp�uroydiv�Zk¨d&eqbhw{ef�µeymrmr~��ybZd5k(bTi�x:eqbl��d®wZ��ir~�jZ��~�kn���hg Ñ Z
Z{�	� }|eq��wZk¡oqp Ñ Z-Z@p�ofu®ir�Z~�ms(ur~�irk�ur~�ofb@d5k�efb{mGiv�{e|i ir�Zk<jZuroy�fu�eqd p�ofwZb{�Àeq���ËoqpDiv�Zk<mrjZ~�bÀmrghmQirk�d&mGp�ofw{b{�/�hgd&eqbhw{ef�ºefmvmQ~��fbZd5k�byin�
Î Ï Ûgb'bJd Ø a�hjk�Å�d�b Ø d�Ç�a�hPè§d*Û§f|bJd�k�c¿i¶a'k�f6Û§c¿Çî_ãÜÃ§O�Zk@bhwZd®�^k(u&ofp8s(ofuvurknstir��geymrmr~��ybZk��¨urknmQw{�°i�m(xX�X~�}h~��Xkn�Ä�Tg³ir�Zk8irofivef�ºbTw{d®�^k(uGoqp7urknmQw{�°i�mDÈJ�J1X¾§ü8�hg&iv�Zk¤jZuvoq¶�yuvefdÄxheqbl�¨d<wZ�°iv~�j{��~�k��¡�hg Ñ Z
Z{�7� }|eq��wZk8oqp Ñ Z
Z>p�ofuFir�{~�mGs(ur~�irk�ur~�ofb³d5kneqb{mµir�le|ibZo¤p±ef��mrkKj^oymr~°iv~�}ykGurknmQw{�°i�mD´µk�urkOp�oywZb{�ºxT~�kf�Deq���Zoqp¸iv�ZkKuvk�mrwZ�°i�mDp�oywZb{�&equvkKsJoyuruvk�sJi��
Î Ï d�Ç�a�bJdþÛ§fMé�hPk'kÐÛ§f Ø Ûgb'bJd Ø a�bJd�k�c¿i¶a'k
Ü³ µofuvuvk�sti8urknmQw{�°i�m ~�b	iv�Zk5urknmQw{�°i�m1��~�mQiefurk¡�f~�}fk(b�eÀ´Fk(~��f�Ti5oqp Ñ xV~�b{sJoyuruvk�sJi<uvk�mrwZ��ivm5equvk¡�y~�}yk(b�e ´Fk(~��f�Ti<ofp!Z{��§O�Zks(k(bTiruvkGoqp¸d&efmvmD~�mµs(ef��s(wZ��eqirkn�<uvk(��e|iv~�}ykFiro�iv�ZkK��o|´�mvsJoyurkOk(bl�5oqp¸ir�Zk1urknmQwZ��ivm·��~�m`inx�X~�}h~��Zk��@�hgÄir�Zk®iroqi�eq�»bTw{d®�^k(u1ofp·urknmQw{�°i�mK~�b@ir�Zk<��~�m`inxºeqb{�@d<wZ�°iv~�j{��~�k��/�hg Ñ Z-ZZ�
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ÙoØ á �=¤F�s�D��Ö�ã åhX ä'¨�³ á ä å6æ �4ã åhX ä'¨�» á�Y�å6æ �4ã2¶�ã2»î¢C�q¥|ã2Ð�ã2»î�n¡�Ö- *��ÕX¢�Ôq�)Ö3¥)�
£KÒ¬�$� Ö4¼P |Ö-�D��¡�Ö3¢�²P�s¡�Ö4�/¢�¤�ÒF�D¢R��Ò¬�J�#ÒF�q¢J ?��ÒF¾oÖ¢ÒF�A¢�¤F¤��$¡�Ö3 ?��ÕD¢ È �)ÖaÖ.Ñ
Ò�Ó_Ô�Õ�Ö3×rØ µJµ]­º�oÕ
¡q¢��n��Ö|ÕD�/Ì^Ø

µÂØ�¶2¤¬¤6ªq¾_Ö��$¡�Ö3 ?��ÕX¢ Ô/�)Ö3¥ È ã åRX ä'¨�³ á ä å`æ �Rã åRX ä'¨�» á�Y�å6æ �Nã2¶�ã2»]�Nã�Ð�ã2»¹¢��q¥
µdMö³ á|å ä æ Ì5°�ÔP��£KÒ¬�$� Ö*¼= |Ö-�D�5¡�Ö-¢C²P�5¡�Ö4�/¢�¤�ÒF�D¢R��Ò¬�J�SÒF�q¢C *��ÒF¾oÖ�Ò¬��¢�¤F¤=�$¡�Ö3 ?��ÕX¢ È ��Ö|ÖÑ
Ò�ÓoÔ�Õ�Ö¢×�Øfµj×]­º�oÕ�¡q¢��n��ÖaÕ$�[Ì^Ø

×�Ø�¶2¤¬¤6ªq¾_Ö��$¡�Ö3 ?��ÕX¢ Ô/�)Ö3¥ È ã åRX ä'¨�³ á ä å`æ �Rã åRX ä'¨�» á�Y�å6æ �Nã2¶�ã2»]�Nã�Ð�ã2»¹¢��q¥
µdMî³ á|å ä æ Ì)°�ÔP�
Ö*¼= XÖ3�$��¡�Ö3¢�²P�,¡�Ö4�/¢�¤�ÒF�D¢R��Ò¬�J�§¢C ?��Ò¬¾_ÖOÒF�O�$��Ö�ã2¶�ã2»×¢��q¥§ã�Ð�ã2»
�$¡�Ö3 ?��ÕD¢��C�q¤¬� È �)ÖaÖ¢Ñ�Ò�ÓoÔrÕ�Ö¢×�Øfµj×]­º�oÕ2¡q¢R�$��Ö|ÕD�/ÌXØ

ÑrØ�¶2¤¬¤6ªq¾_Ö��$¡�Ö3 ?��ÕX¢ Ô/�)Ö3¥ È ã åRX ä'¨�³ á ä å`æ �Rã åRX ä'¨�» á�Y�å6æ �Nã2¶�ã2»]�Nã�Ð�ã2»¹¢��q¥
µdMî³ á|å ä æ Ì)¡=¤�Ôq��Ö4¼= XÖ-�D�,¡�Ö-¢C²P�,¡�Ö4�q¢C¤�Ò��$¢���ÒF�C�§¢J ?��ÒF¾oÖvÒ¬�§¢C¤¬¤`�n¡�Ö- *��ÕX¢ È ��Ö|Ö\Ñ�Ò�ÓoÔrÕ�Ö×rØ µo×§­º�_Õ�¡q¢R�$��Ö|ÕD�/ÌXØ

Ð\Ö3 4¢oÔq�)Ös�$��Ö3�)Ö|�n¡�Ö- *��ÕX¢§�q¢N¾_Ö2�=�C���_Ö*��°�ÖaÖ4�}¢J�$��Ò�ÓC��Ö3¥)�6¢C�q¥«°�Ö- -¢jÔq��Ö2�D��Ö|Æ_Ô/¢��6��Ò¬���
��­�Õ�Ö-��Ô=¤¬�D��£�¢J��¤�¢jÕ�ÓoÖC��Õ�Ö-��Ô=¤"�X�'£�Ö|Õ�Ö�¢J�$��Ö-�D��Ö-¥�°`� ÕD¢C�q¥P�C¯�¤F�«�)Ö-¤�Ö3 ?��ÒF��Ó ÙdÚ¢Õ�Ö-��Ô=¤¬�D�'­�Õ$�J¯Ö-¢C X�ìÕ�Ö-��Ô=¤¬�D�Q�)Ö4��¢��/¥ìÖ*¼=¢�¯ ÒF��ÒF��Ó®�$�rÖ4¯ ¯«¢���Ôq¢C¤¬¤F�oØji Ö-��Ô=¤"�X�]£�Ö|Õ�Ö´�$�oÕ$��Ö-¥/Ò¬�6�$�A��£��
 *¤�¢C�D�)Ö3�4�)É�ÓC�`�P¥=Ë2¢C�q¥AÉ$°q¢C¥=ËrØ å �X¢R��ÒF�n��Ò� 4�	­º�_Õ5�D��ÖKÕ�Ö-��Ô=¤"�X�E�)Ö4�D�	£\ÖaÕ�Ö��$�rÖ4�� 4¢�¤� XÔq¤F¢���Ö-¥Q°`�Ö-�n��ÒF¯�¢���ÒF��Ó§�D��Ö%�$�C�D¢�¤[��Ô=¯]°�Ö|Õ���­�É)ÓC�`�P¥=Ë¢Õ�Ö-��Ô=¤¬�D��°`�´�$ -¢�¤�Ò¬��Ó.Ô=¡´�D��Ö% 4�oÔ=�6���C°P�X¢jÒF��Ö-¥
­�Õ$�J¯é�$��Ö§�D¢�¯�¡=¤�ÖoÛ

k-l�mnk(k-l�oEpÂÙdÚ
£���Ö|Õ�Öqk ÒF�}�$�rÖÂ�D���D¢C¤ Õ�Ö3�)Ô=¤¬�D�± *�_Ô=�6�-��k l�o Ò��w�D��ÖÃ��Ôq¯]°�Ö|Õe��­ÂÉ�ÓC�`�P¥=ËìÕ�Ö-��Ô=¤¬�D� Ò¬�
�$��Ö«�D¢�¯�¡=¤�Ö�¢C�q¥jk l Ò����$��Ö Ö3����Ò¬¯«¢R��Ö-¥A�$���X¢�¤|É)ÓJ�`�`¥qË Õ�Ö-��Ô=¤"�X�| *�oÔq�J�dØ]³���Ö Ö*¼P¡�Ö- ?��Ö-¥
��Ôq¯]°�Ö|Õ%��­§É)ÓJ�`�`¥qË Õ�Ö3�)Ô=¤¬�D�2­º�oÕ%¢�¤F¤�Ö4¼P¡�ÖaÕ�ÒF¯ Ö4�6�D�£ÒF�%¢�°[�oÔP�¢Ú�r È °q¢C��Ö-¥A�C�®�D��Ö]¤�Ö4��ÓC�$�
��­	�$��Ö§��Ö-Æ�Ô�Ö-�q XÖNÌ?©`�$�rÖ§¢C ?��Ôq¢�¤hÕ�Ö-��Ô=¤¬�D��¢oÕ�ÖO��Ô=¯�¯�¢oÕ�Ò���Ö-¥ ÒF�±�$��Ö|­º�J¤¬¤F�R£KÒF��Ó��D¢�°q¤�Ö_Û
Y ¼P¡�ÖaÕ�ÒF¯ Ö4�6� ³5���D¢C¤hÕ�Ö3�)Ôq¤"� Ö-�n��ÒF¯�¢���Ö3¥îÉ�ÓC�`�P¥=Ë

 *�_Ô=�6�  *�oÔq�J�Ù ÑCÑ69 Ú�9
µ ÙNTÂÙ 9Cr× ×Jµ µRÑ
Ñ TCT ÑJ:

â��î�D��ÖÂ 4¢J�)Öe�C­�Ö*¼P¡�Ö|Õ�Ò¬¯ Ö-�J�:ÙJ�'�D��Ö®��Ô=¯]°�Ö|Õ«�C­±É�ÓC�`�P¥=ËwÕ�Ö3�)Ô=¤¬�D� Ò��´¢J 4 XÖ-¡P�D¢C°=¤�ÖC�
°�ÔP���$��Ö%�D���D¢C¤hÕ�Ö3�)Ôq¤"�� *�_Ô=�6��Ò���­Ô¢jÕ��$�`��¤�¢jÕ�ÓoÖC��Ò¬��£��oÔq¤F¥w°�Ö Ô=��Õ�Ö-¢J�n�J�q¢�°q¤�Ö2�$� Ö*¼P¡�Ö- ?�s¢
��Ôq¯�¢C�]�J¡�ÖaÕD¢��$�oÕ5�$�èÖ*¼=¢C¯ ÒF��Ö�¢�¤F¤`��­q�D��Ö-��Ö�Õ�Ö3�)Ô=¤¬�D�	°`�O�q¢C�q¥hØE³���Ö�¢C°q��Ö4�q |Ö��C­/³ á ä å6æ
¥=¢R�X¢ Ò��s�D��Ö]¯«¢jÒF�:Õ�Ö-¢J�n�J�e­º�oÕs�D��Ò���¡rÕ$�J¤�Ò¬­�Ö|ÕX¢R��Ò¬�J�±�C­OÕ�Ö3�)Ôq¤"�X�4©7£���ÖaÕ�Ö-¾oÖ|Õ%�n¡rÒ¬�Â�$�P����Ö4¯«�
�q¢N¾oÖ|¥ÂÖ|Ó_Ö4��ÖaÕD¢���Ö|¢�¯ Ò�¥ÂÖ�¡rÕ$�C�$�C�e¢��/¥´��Ò¬��ÕD�oÓ_Ö4�e X��Ö4¯ Ò� 4¢�¤)�$��Ò¬­0�D�-�P�$��ÖaÕ�Ö%£KÒF¤¬¤,°�Ö|¯«¢��`�
¡�Ö3¢�²P�s�J�A¢´�)ÒF��ÓJ¤�Ö]�n��Õ�ÒF¡ Ò¬�®�D��ÖQã�¶2ã�» �$¡�Ö3 ?��Õ�Ô=¯÷¢��/¥e�C�e�$�rÖQ *�_Õ�Õ�Ö-�$¡[�C�q¥ÂÒF��Ó´�n��Õ�Ò¬¡Ò¬�±�$�rÖ]ã2Ð�ã2»Û�$¡�Ö- ?��Õ�Ôq¯#Ø�³���ÒF�2¢�¤F¤¬�R£s���D��ÖO¡�ÕD�oÓoÕX¢�¯í�D�ÏÓoÖ-��Ö|ÕX¢R��Ö�¤�¢jÕ�ÓoÖ|��Ô=¯]°�Ö|ÕX����­Õ�Ö3�)Ô=¤¬�D��°`�w��ÒF¯�¡q¤�Ö§ 4�C¯]°rÒ¬�q¢��$�_Õ�Ò� 4�aØ
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°²±´³Eµ ¶{·d¸�¹»ºV¼�½b¾ ¿�ÀCÁ ªT© «BªÂ<ÃÅÄwÆ�ÇÉÈTÊbËdÌ µ Í�Î�Á �

�C¦}tK|-��u��B£b~y¦}� ÏÐv�x��B®}¯^tK~��
� � ��Ñ ��Ò
��ª^ªT© ª�ÓG���^�T© ª��T©���ª�ÓG��ªT© «Bª��T© ª^ª�ÓÔ�T©���ª � ªT© �^ª�Ó��T© �^ª

H

H

HA

HB

N
[1]

N
[2]

HSQC-TOCSY

H

H

HA

HB

N
[0]

HSQC-NOESY

H

H

HA

HB

N
[1]

N
[2]

HNHA

H

H

HA

HB N
[2]

HNHB

Ñ
Ò�ÓoÔ�Õ�Ö¢×�ØfµCµÂÛAÕ}Ö�æ8âÂê�ßoç½ïdéËá�ßd× ä�Ý�Þ8Þ8ßjà|áFã�â�à.Þ8ßoæ8ÞQ@�ð

:CS



r4sdtKuwvyx{z}|�~y���Kt�s��Bx��B|-twvytKx{~��
� r}�D���`���D��r4� ������� �������
��� ��� ��� ��� ��� ��� ��� ��� ���r4����t��V����v{��sTvy~w� �^�^� �^ B¡ �^�^� �^�^� �^ B¡ �^�^� �^�^� �^ B¡ �^�^�r4z}¢T�`¢}£�¤4u�¥��V����v��-sTvy~w� �^� ���^  ��� �^� ���^  ��� �^� ���^  ���r � tKt�s � ���Ev{¦6�§s}sT|A� ¡�¨T© �^�^� �T© �^ ^ª ���T©  ^ ^� ¡�¨T© �^�^� �T© �B¡�¨ «E© ��«�¡ ¡�¨T© �^�^� �T© �B¡�¨ ��ªT© ¡}�K¡��¬d~ytKv��Vs}s}|A� ¨^�T© ªB¡�� ¡}© «^«B¨ � �T©��^�K¡ ¨^�T© ªB¡�� ¡}©  ^ª^ª �T© ¨^ ^ª ¨^�T© ªB¡4« ¡}©  ^ª^ª � ªT© �^¨T�

�^Ø ���D�<r��
��� ���r4����t��V����v{��sTvy~w� ��ª^�B¡ �T���r4z}¢T�`¢}£�¤4u�¥��V����v��-sTvy~w� �B¡ �B¡r � tKt�s � ���Ev{¦6�§s}sT|A� ���T© �^�B¡ ���T©  ^ ^���¬d~ytKv��Vs}s}|A� � �T© �T��� � �T©��^���

­ tK~{z}£ vy~<£���~yv�s}xy¤EuKtK~{~y��®}¯�s��Bx{�B|-tKvytKx{~��
°²±´³Eµ ¶{·d¸�¹»ºV¼�½b¾ ¿�ÀCÁ ªT© «BªÂ<ÃÅÄwÆ�ÇÉÈTÊbËdÌ µ Í Î Á �Â<ÃÅÙ^ÈEÄ�ÄwÆ�ÇÉÈ4ËZÚbÄ µ ÛÝÜ Î�Þ Ü{ß�à»ÜyáTÁ �6â ¾»Á �K¡�ª

�C¦}tK|-��u��B£b~y¦}� ÏÐv�x��B®}¯^tK~��
� � ��Ñ ��Ò
��ª^ªT© ª�ÓG���^�T© ª��T©���ª�ÓG��ªT© «Bª��T© ª^ª�ÓÔ�T©���ª � ªT© �^ª�Ó��T© �^ª

H

H

HA

HB

N
[1]

N
[2]

HSQC-TOCSY

H

H

HA

HB

N
[0]

HSQC-NOESY

H

H

HA

HB

N
[1]

N
[2]

HNHA

H

H

HA

HB N
[2]

HNHB

H HA HB

H

HA

HB

N
[1]

N
[3]

H
[1]

H
[3]

HA
[1]

HA
[3]

HB
[1]

HB
[3]

2DTOCSY

Ñ�Ò�ÓoÔrÕ�Ö¢×�Øfµj×rÛ-Õ�Ö�æ8âÂê�ßoç½ïué�á�ßd× ä½Ý_Þ8Þ8ßjà|áíã�â�à.Þ�ß_æ8Þ8æO_qY�ã¬Ý�á½ë$ä�ð

TRr



Y ¼P¡�ÖaÕ�ÒF¯ Ö4�6�]µ±¡�ÕD�`¥�Ôq XÖ3�%�$�`�®¯«¢��`��É�ÓC�`�P¥=Ë¬Õ�Ö-��Ô=¤¬�D�-�5��Ô�ÓoÓ_Ö-�n��ÒF��Ó Ô=�`£�¢C�6��Ö-¥wÕ�Ö*¨
¥ÂÔ=�q¥=¢C�q *� ÒF���$��Ö Õ�Ö3�)Ôq¤"�X��¤�Ò����dØ§â��§¥ÂÒ"Ä½Ö|ÕX��­�Õ$�J¯ Ö*¼P¡�Ö|Õ�Ò¬¯ Ö4�6� ÙC�hÒF�A�D�q¢R�¢ÒF�P­º�oÕD¯«¢R��ÒF�C�
­�Õ$�J¯÷�$��ÖwµdMó³ á ä å6æ Ò��O�=�R£�¢N¾R¢oÒ¬¤�¢�°=¤�ÖoØ«³���Ò�� Ö4¤�ÒF¯ ÒF�q¢���Ö-�]¢}¤�¢jÕ�ÓoÖ���Ô=¯]°�Ö|ÕO�C­��D��Ö
 *�C¯Q°�ÒF�q¢R��Ò¬�J�q���$�q¢��s£\ÖaÕ�Ö%°�ÖaÒ¬�rÓQ­º�_Ô=�q¥#ÒF� Ö4¼`¡�Ö|Õ�ÒF¯ Ö-�6� ÙJ�=¢��q¥ Ò���Õ�Ö3�n¡[�C�q��ÒF°=¤�Ö�­º�oÕ��D��ÖÕ�Ö3¥ÂÔq ?��Ò¬�J� ÒF� Õ�Ö3�)Ôq¤"�X�� *�oÔq�J�dØ
â��:Ö*¼P¡�Ö|Õ�Ò¬¯ Ö4�6��×q�7�C�=¤F�±¢C°/�_ÔP���/¢�¤¬­���­��$�rÖ.Ö*¼P¡�Ö- *��Ö-¥ÕÉ)ÓC�`�P¥=ËÏÕ�Ö-��Ô=¤¬�D��¢jÕ�ÖO­º�oÔ=�/¥hØ

³���ÒF��Ö*¼P¡�Ö|Õ�Ò¬¯ Ö-�J�
ÒF�	¥ÂÒ¬Ä�ÖaÕ�Ö-�6�5­�ÕD�C¯QÖ*¼P¡�Ö|Õ�Ò¬¯ Ö-�J��µP�uÒF�O�$�q¢��
Ö4¼= XÖ-�D�,¡�Ö-¢C²P��¡�Ö4�q¢C¤�Ò��D¢R��ÒF�C�ÒF��¢�¡=¡=¤�Ò�Ö-¥��$�§�$��Ö2ã�¶2ã�»�¢C�q¥�ã2Ð�ã2»��n¡�Ö- *��ÕX¢�ØE³���Ös¤F�R£-Õ�Ö-��Ô=¤¬�D�� 4�oÔ=�6�vÒ��'¢3Õ�Ö3�)Ô=¤¬����­
��Ö-¢N¾`�§¡�Ö4�q¢C¤�Ò��D¢R��ÒF�C��°`�§�D��ÖKÖ*¼= XÖ3�$�E¡�Ö-¢C²P�E¡�Ö-�q¢�¤�ÒF�D¢R��Ò¬�J�«¢�¤�ÓC�oÕ�Ò¬�$�=¯ô¨,­º�_ÕE�$��Ò���¡q¢��n��Ö|ÕD�,�
��Ö-¢N¾�ÒF¤¬�Ê¡�Ö4�q¢C¤�Ò��)Ö3¥ìÕ�Ö-��Ô=¤"�X�]£�Ö|Õ�Ö}¥�Ö4¤�Ö*��Ö3¥hØÏ³���Ö±¡�Õ$�J°=¤�Ö4¯ ÒF�� 4¢oÔq��Ö-¥Ï°`�½¥ÂÖaÓoÖ4�rÖ|ÕX¢R��Ö
����Õ�ÒF¡q�2¨�¥�Ö|ÓoÖ-��Ö|ÕX¢C 4�}£KÒF¤F¤	¤�Ö-¢J¥e�$�w�$��ÖaÕ�Ö�°�Ö|ÒF��Ó}¯��_Õ�ÖQ¡�Ö3¢�²P�£ÒF��¢}����Õ�ÒF¡®�D�q¢�����Ö|Ö3¥ÂÖ-¥
°6�½�$��Öe¡q¢��n��ÖaÕ$�î­º�oÕ«¢Ê�)ÒF��ÓJ¤�Öe�n¡rÒ¬�¹�n�P�n��Ö-¯#Ø×³���Ö®¢C¥=¥�Ò"��Ò¬�J�q¢�¤�¡�Ö-¢�²P��£KÒF¤¬¤��D��Ö|Õ�Ö*­º�_Õ�Ö
°�ÖÂ��Õ�Ö-¢R��Ö-¥ö¢J�ÏÉ)Ö4¼P |Ö-�D�$ËÏ¢C�q¥ö 4¢oÔq��ÖA¢�¤F¤£Õ�Ö-��Ô=¤"�X� Ó_Ö4��ÖaÕD¢���Ö-¥�­�ÕD�C¯ �$��Ò��±����Õ�ÒF¡¹�$�½°�Ö
¡�Ö-�q¢�¤�ÒF��Ö-¥�Ø

³���ÖO¡q¢R�$��ÖaÕ$�e­º�_Õ Ö*¼P¡�Ö|Õ�Ò¬¯ Ö4�6�2Ñw£�¢J���$��ÖQ�C��Ö§ X�=�6�)Ö-�®¢C���D��Ö§°�Ö-�n��ÒF�e�$��Ò��2¥ÂÖ3�)Ò�ÓC�Ö*¼ÂÖ|ÕX XÒ��)ÖJ��°�Ö3 4¢jÔ/�)Ö®�D��ÖA��Ô=¯Q°�ÖaÕw��­®É�ÓC�`�P¥=ËíÕ�Ö3�)Ôq¤"�X�w *�J¯ Ö-�´ 4¤¬�6�)Öe�D�Ï�$��ÖwÖ*¼P¡�Ö- ?��Ö-¥
 *�oÔq�J�3�C¢��/¥]°�Ö- -¢jÔq��Ö'�D��Ö��$�C�D¢C¤�Õ�Ö-��Ô=¤¬�D�� 4�oÔ=�6��ÒF���$¯«¢�¤F¤�ØE³���Ö�¡�ÕD�C°=¤�Ö4¯Û£KÒ¬�$���$�rÖ�Ö4¼= XÖ-�D�
¡�Ö3¢�²P� ÒF�:Ö*¼P¡�Ö|Õ�Ò¬¯ Ö-�J�è×«£�¢J���R¾oÖaÕD 4�C¯ Ö|°`�}¡�Ô=�n��ÒF��Ó Ö*¼= XÖ3�$�2¡�Ö3¢�²P�s¡�Ö4�q¢C¤�Ò��D¢R��ÒF�C� ÒF�6�$�
�$��Ö�µZM¹³ á ä å6æ ¢C�5£\Ö-¤¬¤���¢��/¥3ÒF�q�)Ò��n��ÒF��Ós�D�q¢R�E�$�rÖ�¡�Ö-¢C²`�5°�Ö'­º�_Ô=�q¥Q°/�C�$�.ÒF�§�D��Ö�ã2¶2ã�»
�oÕ��$�rÖ§ã2Ð�ã2»IåZ_�æèÒF�}�D��Ö]µZM ³ á ä å6æ Ø
ý«þBç 79�	����èB����éëê=���3�4
!�	 íìë�B�D'@��'!�ïî@ðÉ���	��1ñ�4
!�3è.%('��4,6�D�	 �,AòG�E
*ð

è4�4ó6�(�@,.1ô�3�4
õ,�5*�ï�D,����ö�4
õ�õ������è4>�'��� ��ï÷ø��,.1ô�	�D�����6�
%ïì(,ù�(�����ú�����! û�4�	�

³�£��±�)Ö4�D�%��­'¡/¢R�n��Ö|ÕD����Ö-¢oÕD X� Ö4¼`¡�Ö|Õ�ÒF¯ Ö-�6�D�%¢jÕ�Ö]¡�Õ�Ö-��Ö4�6��Ö3¥:ÒF�A�D��ÒF�|��Ö- *��ÒF�C��Û��D��Ö�ªrÕX���
 *�C�/ XÖ4�6��ÕD¢���Ö-���C�Ã�)Ò�¥ÂÖ4¨� X�q¢oÒ¬�/�4�,¢C�q¥®�D��Ö«�)Ö3 *�C�/¥A�C�Â�$��Ö�°q¢J X²`°/�J��ÖoØ§â����$�rÖQª�ÕD�n�|��Ö*�3�
�$��ÖÃ¡q¢R�$��ÖaÕ$�q�}­º�_Õ ÓJ¤¬�P XÒF��ÖJ�2¢�¤�¢���ÒF��ÖJ�s�$�rÖÃ¶�·®¸ �n¡�ÒF���$�P����Ö4¯«��üC����Ö|Õ�Ò¬�rÖC�s�D��ÖÏ¦Pý,¸
�n¡�ÒF�®�n�P�n��Ö-¯�� ì �q�$��Õ�Ö4�J��ÒF��ÖC�=¾R¢C¤�ÒF��ÖC�q¡�Õ$�J¤�ÒF��ÖJ��ÒF�$�C¤�Ö|Ô/ XÒF��Ö§¢��q¥±¤�Ö|Ôq |Ò¬�rÖC�q£�Ö|Õ�Ö%��Ö3����Ö-¥e�C�
�$��Öwã|ä�ä�ã�¨nä á|å6æ ¢C�q¥Ã¨�³ á ä å`æ �n¡�Ö- *��ÕX¢�Øwâ��Ê�D��Öw��Ö- 4�C�q¥Ê��Ö*�-�	�D��Öw��Ò"¼Ã°q¢C X²`°[�C��Ö
�n¡�Ö- *��ÕX¢ J £�Ö|Õ�ÖOÔq��Ö-¥§�$��¤¬�`�C²%­º�_Õ	��Ö-Æ�Ô�Ö-�q XÖ�­�ÕX¢jÓJ¯ Ö4�6�D�	 *�J�J�X¢jÒF��ÒF��Ós�C�rÖ�¢�¯ Ò�¥ÂÖ'�rÒ"��Õ$�_ÓoÖ4�
¢��q¥]¡�Õ$�C�$�J�,�R¢��q¥§�$��Ö�¢C�D�n�P |ÒF¢���Ö-¥�ä á�þ ä²[ þ äN\w�$¡�ÒF�q�|Ø	³���Ö�Ô=��Ò�Æ_ÔrÖ�ä²[e X��Ö-¯ Ò� 4¢C¤P�n��Ò¬­0�ÕD¢C��ÓoÖ��C­�ÓC¤F�` |Ò¬�rÖ2£�¢C��¢C¤F�$�3Ôq��Ö-¥´¥�Ô�Õ�ÒF��ÓO�D��Ö� 4�C�q�n��Õ�Ôq *��ÒF�C�«��­)�D��Ò��'¤�¢R�$��Ö|Õ�¡q¢��n��ÖaÕ$�´��Ö*�dØ
â���¥ÂÖ3�)Ò�ÓC��ÒF��ÓÊ¢���Ö-¢oÕD X�î¡q¢R�$��Ö|ÕD�,���C��Ö±¯«¢N�½¢jÒF¯ ­º�oÕ«¥ÂÒ¬Ä�ÖaÕ�Ö-�J�«²�ÒF�q¥=����­èÕ�Ö3�)Ô=¤¬�D�-�Ö|ÓrØ×¢Ê�n¯«¢�¤F¤���Ô=¯]°�Ö|Õ«�C­�Õ�Ö-��Ô=¤"�X��¢�¤F¤���­�£��rÒF X�¹¢jÕ�Ö}¥ÂÖ4ªq��Ò¬��Ö-¤¬�× *�oÕ�Õ�Ö- ?�3���oÕ«¢�¤F¢oÕ�Ó_Ö|Õ

��Ôq¯]°�Ö|Õ]�C­ Õ�Ö3�)Ôq¤"�X�]¢�¯��J��ÓJ�n�§£���Ò� X�Ê�$��ÖaÕ�Ö}¯�¢N��°�Ö±�n�J¯ Ö Ò¬�/ *�oÕ�Õ�Ö- ?�§�J��Ö-�-�E°�ÔP��£KÒ¬¤F¤
 *�C�6�X¢jÒF�w¢�¤F¤7¡/�6�$��Ò¬°q¤�Ö| *�_Õ�Õ�Ö- *�vÒ¬�/���X¢��q |Ö-����­,�D��Ö%¡q¢R�$��Ö|ÕD�w°�Ö|ÒF��Ó��)Ö3¢jÕX X��Ö-¥«­º�oÕdØ�L�¢��n��ÖaÕ$�
�)Ö3¢jÕX X��Ö-��£KÒF¤F¤[°�Ö%¡�ÖaÕn­º�_Õ$¯ Ö-¥�£KÒ¬�$� Õ�Ö-¤F¢���ÒF¾oÖ-¤¬������Õ�Ò� ?�� *�J�q¥ÂÒ¬��ÒF�C�q�\Ò"­	¢]�$¯�¢C¤¬¤�Õ�Ö3�)Ôq¤"�X�'¤�ÒF�n�ÒF��¥ÂÖ3�)Ò�Õ�Ö3¥)�P�oÕ�£KÒ¬�$�e¯��oÕ�Ö2¤F�6�6�)Ö| *�J�q�n��ÕX¢jÒF�J�X�vÒ¬­	¢Q¯��oÕ�Ö�ÒF�q 4¤�Ôq��ÒF¾oÖèÕ�Ö3�)Ô=¤¬�D��¤�ÒF�n�KÒF���D�Q°�Ö
ÿ �B~{s}�Bxyv{�B|-t��}�B~{s��Bxgv{��u��BuK�����}u��E~yvytK��®}t���¦}��~gv{���}��®Tt��}s}¦}tK®��E£ �B£ �B®}��®}t��}vyx��EsTvy¤^s}¦��B®3�B®}�Av��Txy¤^~{��®}tf ¯^£�zTv{�B|-��®}t��}¯^£�zTv{�B|-��uD�BuK���P�B®T��|-twv{¦T��¤^®}��®}t	 ��� � � � ��� �»���D�y� � � ��� �<� ��� �`� � �g���
�d� � � ����� ��� � � � �»���D� ���

T�Ù



¡�Õ$�P¥ÂÔ/ XÖ-¥�Ø	â��}�$�rÒF��¤�¢R�$��Ö|Õs -¢C��ÖC�P¢C¥q¥ÂÒ"��Ò¬�J�q¢�¤)��Ö4¤�Ö- *��ÒF�C�w£��oÔq¤F¥´�$��Ö-�}�X¢�²_Ö�¡=¤�¢C |Ö%¥�Ô�Õ�ÒF��Ó
�$��Ö§��Ö-Æ�Ô�Ö-�J��ÒF¢C¤,¢C�D�)Ò�ÓC�q¯ Ö-�6�aØ

â��î�D��Ö±­º�C¤F¤¬�R£KÒF��ÓÊ�)Ô=°/�)Ö3 ?��ÒF�C�/�4�'�$��Öe°q¢J�)Ò� ±¡q¢R�$��Ö|ÕD�q�Q­º�oÕÏÕ�Ö4¤�¢R��Ò¬¾_Ö4¤F�Ã��Ò�ÓC�6�$¤F�î *�J�P¨
����ÕD¢oÒ¬��Ö3¥®�)Ò�¥ÂÖ4¨� X�q¢oÒ¬�®¢C�q¥e°q¢C X²`°[�C��ÖQ�)Ö3¢jÕX X��Ö-��£KÒF¤¬¤5°�Ö�¥ÂÖ-�D XÕ�ÒF°�Ö3¥)�q�D�oÓ_Ö*�$�rÖ|Õs£KÒ¬�$�®�D��Ö
¡q¢jÕX¢�¯ Ö*��Ö|ÕX��­º�oÕ��$��ÖO�rÖ|Ô�Õ�ÒF�n��Ò� èÕ�Ö3�)Ôq¤"��¤�ÒF�n��ªq¤¬��Ö|Õ�ÒF��Ó«¢�¤�ÓC�oÕ�Ò¬�$�=¯«�-�`¢C�q¥w�$��Ö¢Õ�Ö-��Ô=¤¬�D��¡�ÕD��¨
¥ÂÔq XÖ3¥O£KÒF¤¬¤`°�Ö�¢��/¢�¤F�`��Ö-¥�Ø�³���Ö��$¡�Ö- ?��ÕD¢£Ôq��Ö-¥§ 4�C¯ Ö�­�ÕD�C¯ò�$��Ö�»�¨���ÖaÕ$¯ ÒF�q¢�¤J�$��ÒF�oÕ�Ö-¥=�N¼�ÒF�P¨
¤�ÒF²oÖ]¥=�C¯«¢jÒF�®��­�¡�ÕD����Ö|ÒF�A¥ÂÒ��)Ô=¤F¡=��Ò�¥ÂÖSÒF�$�C¯ Ö|ÕX¢C��ÖC�/¢«¡�ÕD����ÖaÒ¬�A 4�C�6�D¢oÒ¬�rÒ¬��Ó Ù3µ�r Õ�Ö-��Ò�¥ÂÔ�Ö-�-�
²�ÒF�q¥P¤F�«¡�ÕD�R¾�ÒF¥ÂÖ3¥«°`��FC�J�q¢���� Ö-¯�¯ ÒF�=²�
jØ å Ö|Ö�ç ×JrNè,¢��q¥�ç µCSNè7­º�oÕ�­�Ô=¤¬¤,¥�Ö*�D¢oÒ¬¤�����­�Ö4¼`¡�Ö|Õ$¨Ò¬¯ Ö4�6�X¢�¤� 4�C�q¥ÂÒ¬��ÒF�C�/�|Ø
~�������� ���E���$Üs�	�=�n�2�éß����s���Ã�s���$�Ó�e�	�`�P�,�q�2�
³���Ö'ã%ä�ä�ãs¨�ä á|å`æ ¢��q¥�¨�³ á ä å6æ �$¡�Ö3 ?��ÕX¢�£�Ö|Õ�ÖBÕ�Ö3 *�oÕX¥ÂÖ3¥£ÒF�§¢��|�oÕ$�$�q�oÓC�J�q¢�¤R¯«¢C�=��Ö|Õ3�Ò�Ö_ØBÒ¬�±�C��Ö| 4¢J�)Ö|¢�¤F¤, XÕD�J�D��¡�Ö3¢�²P���n�q�oÔ=¤�¥´�P 4 |Ô�Õ�¢�¤F�C��Ó�� ë ¢��q¥¬Ò¬�}�$��ÖO�C�$��ÖaÕ�¢�¤F�C��Ó�� ü Øâ��®�$��Ò��%£�¢N�J�/�$�C¯ Ö.Ö4Ä�Ö3 ?�X�2�C­�� ë �=�_ÒF��Ö] 4�oÔ=¤�¥®°�Ö� 4�C¯�¡�Ö-�q�D¢R��Ö3¥e­º�oÕdØ2¶�¯ Ò"¼ÂÒF��Ó´��Ò¬¯ Ö��­�µ�Ñ}¯«�|£�¢C��Ôq�)Ö3¥®­º�_Õ��D��Ö«ã%ä�ä�ãs¨�³ á ä å6æ Ø,³���Ö��$¢C¯�¡q¤�Ö�£�¢J�|¥ÂÒF�D�$�C¤F¾oÖ-¥:Ò¬� M ü á �£KÒ"�D�Q�J�=¤¬�|¯ ÒF¤F¥Q£�¢���ÖaÕ	��Ô=¡=¡�Õ�Ö-�D��Ò¬�J�§°`�èÒ�Õ�ÕD¢J¥ÂÒF¢���ÒF�C�]¢C¡=¡=¤�Ò�Ö3¥hØ5³��rÖ\Õ�Ö-�$�C¤�ÔP��ÒF�C�§­º�oÕE°/�C�$�
ä á|å6æ ¢��q¥Ê³ á ä å6æ £�¢C� Ùa×rØ Ñeã �«¡�Ö|Õ§¥=¢��D¢±¡[�oÒF�J�§�J�Â�D��Ö�¡�ÕD���$�J�Ã¢�¼ÂÖ-�-��¢��q¥F×CSrØ�Ù
ã �O¡�Ö|Õs¥=¢��D¢�¡[�oÒF�J���J�}�D��Ö§ 4¢oÕ$°[�C�±¢R¼ÂÒ��|Ø

¶2��¢®²oÖ-�Â­�Ö3¢R��ÔrÕ�Ö}��­��$�rÖ}��ÒF¥ÂÖ4¨� X�/¢jÒF�Ï¡q¢R�$��Ö|ÕD�½��Ö-¢jÕX X�,�E¤�Ò¬¯ Ò¬�D�Q£\ÖaÕ�Ö ÒF¯�¡/�6�)Ö3¥Ï�C�
�$��Ö] X�rÖ4¯ ÒF -¢�¤,�$��Ò¬­0�£ÕD¢C��ÓoÖ3���$ -¢��=�rÖ-¥±°`�«�$��Ö]¡�Õ$�_ÓoÕX¢�¯e��Ò¬�®�_ÕD¥�Ö|Õ��$�«¯«¢C²oÖ%�$��ÖQ�)Ö3¢jÕX X�
¯��_Õ�Ö��n¡�Ö- |Ò"ª/ C�6¢C�q¥��D�]�n¡�Ö|Ö3¥ÏÔ=¡´�J¡�ÖaÕD¢���ÒF�C��ØE³���Ös¤�ÒF¯ Ò¬�D�\Ôq��Ö-¥ÏÒF�«�D��Ös��Ö-�n�D��¥ÂÖ-�D XÕ�Ò¬°�Ö-¥
°�Ö-¤¬�R£ò¢jÕ�Ö�°q¢J�)Ö3¥w�J�± X�rÖ4¯ ÒF -¢�¤)�$��Ò"­0�s¾R¢C¤�Ô�Ö3��¡�Ô=°=¤�Ò��n��Ö3¥#Ò¬�}�$��ÖO¤�Ò¬��Ö|ÕX¢R��Ô�Õ�Ö È ç µo×Nè��5ç TRÑRè0ÌXØ

¶Û�)Ô=¯�¯«¢jÕD�w�C­E�$��Ö3Õ�Ö-��Ô=¤¬�D��¡rÕ�Ö3�)Ö-�J��Ö-¥#ÒF�e�$��Ò��s��Ö- ?��Ò¬�J� ÒF�2�n�=�R£�� ÒF�:Ñ
Ò�Ó_Ô�Õ�Ö3×rØ µ�ÑrØ
â��� -¢��´°�Ö%��Ö|Ö-�«�$�/¢R���$��Ö| XÖ-�J��Õ�Ö���­,¯«¢C�D��¯ Ö3¢C��Ô�Õ�Ö ÒF��¢C¤¬£�¢N�P����Ò�ÓC�,�P�$�=�R£KÒ¬�rÓO�$�q¢����D��Ö
�oÕX¥ÂÖ|Õ�Ò¬�rÓQ�C­��$�rÖèÕ�Ö-��Ô=¤¬�D��ÒF�w�D��Ö¢Õ�Ö-��Ô=¤"�X��¤�Ò���� Ò���¢SÓC�`�P¥¬ÒF�q¥ÂÒ� 4¢���ÒF�C�±��­��D��Ö|Ò�ÕKÕ�Ö4¤�ÒF¢C°�Ò¬¤�Ò¬���oØ
¶s¤��n�/�BÒ¬�î�$��Ö±¯«¢RÙ��oÕ�Ò¬�����C­2 4¢C��Ö-�-�E¯��oÕ�Ö´�$�/¢��×T�r6¿À��­��D��Ö Ö4¼P¡�Ö3 ?��Ö3¥/Õ�Ö-��ÒF¥�Ô�Ö-�]£\ÖaÕ�Ö
­º�oÔ=�q¥�Ø�ãs�R£�Ö4¾oÖaÕ-��ÒF�®¢Q��Ô=¯Q°�ÖaÕs��­E 4¢J�)Ö3�4�`�D��ÖO��Ô=¯]°�Ö|Õ��C­E 4�oÕ�Õ�Ö3 ?��Õ�Ö3�)Ô=¤¬�D��­º�_Ô=�q¥±£�¢C�
�n¯«¢�¤F¤�Õ�Ö-¤F¢���ÒF¾oÖs�D�§�D��Ö2�D���X¢�¤7��Ô=¯]°�Ö|Õ���­�Õ�Ö-��Ô=¤¬�D�'­º�oÔ=�/¥hØEâ���£��oÔ=¤�¥«�D��Ôq�'°�ÖèÕ�Ö3¢C�$�C�q¢C°=¤�Ö
�$�«�$¢N�´�$�q¢��-�q¢J��¤¬�J��Ó�¢J���C��Ö¢Ô/�)Ö3���C�=¤F�«�$�rÖO��Ò�ÓJ��Ö-�n�s�$ 4�oÕ�Ò¬�rÓSÕ�Ö-��Ô=¤¬�D�-�P�C��Ö|�q¢J��¢�¾oÖ|ÕD�ÓC�`�P¥] X�q¢C�q XÖ���­[��Ö4¤�Ö- *��ÒF��Ó2¾R¢C¤�Ò�¥Q¢J�$��Ò�ÓC�=¯ Ö4�6�X�|Ø�³��rÖ�Õ�Ö-��Ô=¤¬�D�5��­/�$��Ö3�)Ö�¡q¢R�$��ÖaÕ$���)Ö3¢jÕX X��Ö-�
¢jÕ�Ö|¥�ÒF�D XÔq�D��Ö-¥ Ò¬�®¥ÂÖ4�D¢jÒF¤)°�Ö4¤F�R£¢Ø

³���Ö Õ�Ö3�)Ô=¤¬�D��¢oÕ�Ö%�X¢�°�Ô=¤�¢R��Ö-¥ Ò¬�®¶2¡=¡�Ö-�q¥ÂÒ¬¼e¶.Ø
¦%¤¬�
» Ô=¯Q°�ÖaÕs��­
Õ�Ö3�)Ô=¤¬�D��Ö4¼P¡�Ö3 ?��Ö3¥ È ­�ÕD�C¯ó�D��Ö§��Ö-Æ�Ô�Ö4�/ XÖ3ÌXÛ�9�Ø
¶2 ?��Ôq¢�¤�Õ�Ö3�)Ô=¤¬�D�� 4�oÔ=�6�dÛKÙ-r
» Ô=¯Q°�ÖaÕs��­E *�oÕ�Õ�Ö- ?�KÕ�Ö-��Ô=¤¬�D��­º�oÔq�q¥hÛ�9�Ø
³���Ö\ÓJ¤¬�P |Ò¬��Ö3��ÒF�§�D��Ö-��Ö��$¡�Ö- ?��ÕD¢%�$�=�R£Ê�=�%¥�Ö|ÓoÖ-��Ö|ÕX¢C 4��ÒF�§�D��Ö�ãA[ þ ãA["!P X��Ö-¯ Ò� 4¢C¤6�$��Ò¬­0�D�-�
��Ö4�q |Ö��D��Ö'¡�ÕD�oÓ_ÕD¢C¯�£�¢C��Ö-¢C��ÒF¤¬�|¢�°=¤�Ö��D� Ò�¥ÂÖ4�6��Ò¬­º�§¢�¤F¤J X�rÖ4¯ ÒF -¢�¤`�n�rÒ"­0�X�5 4�oÕ�Õ�Ö3 ?�$¤F�oØ�Ñ�Ò�ÓoÔrÕ�Ö
#%$ zTx{¤^sZt��B®'&P¤^£�tKu�zT£ �Bx � ��¤^£�¤^¯(�*)Ý�B¢Z¤^x{��v{¤^x+��� � tK���}tK£�¢Zt�xy¯

T�µ



Ñ
Ò�Ó_Ô�Õ�Ö¢×rØ µ�ÑrÛ-,�ç7<e< Ý�à*V:â�ã\æ^éËë�ß ï4>�Ý�é�áíà|ßoæ^ç½ê�Þ^ædðñ�òoõ%ó8ó�ÿ¢ó^ô|ü�þ_õ%ó8ü�ô|õ%ó�þ_ü�ó?!¢ö��èù)ò�ô|õ)ô|ù�ö%ó�õ%÷ ü�ó�ö%ò_ó�ýÂó�õ��F�aõ%ÿ3ô � ù8ó��4��ö%ò�óvý_õ�� I õ)ô|ÿò O÷�ö%ò ô I ÷Hpuó �ý�ô|ö�ö%ó�õ � �\ôaû û � �|õ%ÿ3ôaû ÷ ü�ó?!/ô � !íóD#oý_õ%ó8ü�ü�ó?!í÷ � ýÂó�õ%ù�ó � ö?��ô � !í÷ � !o÷ ù^ô|ö%ó?!ÊGR�wö%ò_õ%ó8ów!_÷ft�ó�õ%ó � öü��oÿ�GP�dû üO÷ � ö%ò_ó I õ)ôaý_ò/8Oñ�ò_ó u �3v3ü��oÿ%GP�aû�ü�òJ�? Oü�ò6�? 1ÿ3ô � �.ùX�aõ�õ%ó�ù�ö%ûf�����aþ � !Ïôaü�ü�÷ I3� ÿ¢ó � ö%üö%ò_ó�õ%ó¢ôXõ%ó ùX�dÿ¢ý�ô|õ%ó?!Ïö��Sö%ò_ó � þ�ÿ�GÂó�õ��4�Bô|ü�ü�÷ I-� ÿ¢ó � ö%üKóD#oýÂó8ù�ö%ó?!´��õ��dÿ ö%ò_ó ü�ó?x�þ�ó � ù8ó38èñ�ò�óuÔy v ü��oÿ�GP�dû½ü�òJ�* Oü�ö%ò_ó � þ�ÿ�GÂó�õ��4��ùX�|õ�õ%ó8ù�ö£ô|ü�ü�÷ I-� ÿ¢ó � ö%üKùX�aÿ¢ý�ôXõ%ó?! ö��Sö%ò�ó£ö��aö)ô|û � þ_ÿ%GÂó�õ÷ � ö%ò_óèõ%ó8ü�þ_û ö%ü û ÷ ü�ö?8Sñ�ò�ó u�{ v ü��_ÿ�GP�dû�ü�ò6�? OüKö%ò�óèù8ó � ö�õ%óO�-�Bÿ3ô|ü�ü��-�Bö%ò_ó ùX�aõ�õ%ó�ù�ö õ%ó8ü�þ�û�ö%üX�ÿ¢ó8ôaü�þ_õ%óX!«��õ��dÿ ö%ò_óèûH�? �
�ü�ùX�aõ%÷ �6I ó � !´�-��ö%ò�ó õ%ó8ü�þ�û�ö%üKû ÷ ü�ö?�½ô � ! ÷úüKò_ó � ù�óèô.ÿ¢ó^ôaü�þoõ%ó%�-��ö%ò�óó$t�ó8ù�ö%÷Hpuó � ó8ü�ü5�4�Âö%ò�ó�õ%ó8ü�þ_û�ö%ü
û ÷ ü�ö
ýÂó � ôaû ÷ ü%ô|ö%÷H� � ô|û I �aõ%÷�ö%ò�ÿ¢üX8�ñ�ò_óOû�ôXõ I ó�õ�ö%ò�÷ ü�pdô|û þ�ó3�uö%ò_óBÿO�aõ%óùD�aõ�õ%ó8ù�öOõ%ó8ü�þ_û�ö%ü�ô|ý�ýÂó^ôXõ�ôXöOö%ò�ó�ò_÷ I òJ
�ü�ùX�|õ%÷ �JI �-�hö%ò_ó�û ÷ ü�ö?8

Gly Ala Amx Ser Thr Val Glx Leu Ile

20

40

60

80

100

[%]

+

+

+

+

+

+

+

+

+

T�×



×�ØfµoÚA�$�=�R£s�Q�$�rÖ±¡/¢R�n��Ö|ÕD��¢C�q¥� X�rÖ4¯ ÒF -¢�¤��$��Ò"­0�ÏÕX¢���Ó_Ö-�]­º�oÕ ÓC¤F�P XÒF��ÖC��¢�¤F�C��ÓÃ£KÒ"�D�î�D��ÖÕ�Ö3�)Ô=¤¬�D��¤�Ò�����ªq¤¬��ÖaÕ�ÒF��Ó�¡q¢oÕD¢C¯ Ö4��ÖaÕD�aØ
¶s¤�¢
» Ô=¯Q°�ÖaÕs��­
Õ�Ö3�)Ô=¤¬�D��Ö4¼P¡�Ö3 ?��Ö3¥ È ­�ÕD�C¯ó�D��Ö§��Ö-Æ�Ô�Ö4�/ XÖ3ÌXÛ'µ�rrØ
¶2 ?��Ôq¢�¤�Õ�Ö3�)Ô=¤¬�D�� 4�oÔ=�6�dÛ�Ñ_×
» Ô=¯Q°�ÖaÕs��­E *�oÕ�Õ�Ö- ?�KÕ�Ö-��Ô=¤¬�D��­º�oÔq�q¥hÛKÙ-SrØ
¶s¤�¢���ÒF��Ö« *�J�q����Ò"��ÔP��Ö3�|�C��Ö���­��$��Ö«��Ò¬¯�¡=¤�Ö-�n�O¡q¢R�$��ÖaÕ$�q�-�,°�Ô=�%�D��Ö \)¨� 4¢jÕD°[�C�Â�/¢C�|¢±¾oÖ|ÕD�
 X�q¢jÕX¢C *��Ö|Õ�Ò�����ÒF e X��Ö-¯ Ò� 4¢C¤2�$��Ò"­0�3�2¢�¤F¤F�R£KÒ¬��ÓìÒ¬�´�D�½°�Ö�¥ÂÒF�n��ÒF��Ó_Ô�ÒF�$��Ö3¥×­�Õ$�J¯ �C�$��ÖaÕw�n¡rÒ¬�
�n�P�n��Ö4¯«�aØSÑ
Ò�ÓoÔ�Õ�Ö ×rØ µC:}�$�=�R£s�2�$��Ö«¡/¢R�n��Ö|ÕD��¢C�q¥� X�rÖ4¯ ÒF -¢�¤��$��Ò"­0�¢ÕX¢���Ó_Ö-��­º�oÕO¢C¤F¢C��Ò¬�rÖC�
¢�¤F�C��Ó�£KÒ¬�$�®�D��Ö3Õ�Ö-��Ô=¤"�X��¤�ÒF�n�sªq¤¬��ÖaÕ�ÒF��Ó«¡q¢oÕD¢C¯ Ö4��ÖaÕD�aØ'³���Ö] 4�oÕ�Õ�Ö3 ?�KÕ�Ö-��Ô=¤"�X�2¢oÕ�ÖO *�J�q XÖ-�P¨
��ÕX¢R��Ö3¥Â¢��2�$�rÖQ�D�C¡���­��$�rÖ Õ�Ö-��Ô=¤¬�D��¤�Ò��n�-�hÒF�q¥ÂÒ� 4¢R��Ò¬�rÓw�D�q¢R�%�$��Ö ÕX¢��=²�ÒF��Ó¬ÒF�6��ÕD�`¥�Ôq XÖ3¥A°`�
�$��Ö Õ�Ö-��Ô=¤¬�D�]¤�Ò����]ªq¤"��Ö|Õ�Ò¬�rÓ®��Ö|Ô�Õ�Ò�����ÒF -�3Ò��§ *�_Õ�Õ�Ö- *�aØe»s�C�rÖ*�$�rÖ4¤�Ö-�D�4�5�$��Ö¬Õ�Ö3�)Ô=¤¬�D�§¤�Ò�����¢�¤��n�
 *�C�6�X¢jÒF�q�|¯«¢��`�Â�=�J�P¨�¢�¤�¢���ÒF��Ö-�-�)­º�_ÕO¾N¢oÕ�ÒF�oÔ/� Õ�Ö3¢C�$�C�q�aØÏÑ�Ò�ÕX���3���D��Ö´¢�¤�¢���ÒF��Ö«¡q¢��n��Ö|ÕD�wÒ��
]�.±��Ò¬¯�¡=¤�ÖC���$�/¢R�«¡�Ö3¢�²P�Q­�Õ$�J¯ ���D��Ö|Õ«�$¡�Ò¬�¹�$�`�n��Ö-¯«�«¢jÕ�Ö}¢�¤��$�Â­º�_Ô=�q¥hØ�Ñ=�_Õ Ö4¼=¢�¯�¡=¤�ÖC�
�$��Ö|ã0/ þ ã�ï þ ä�ï|¡�Ö-¢�²P����­�¡rÕ$�J¤�ÒF��ÖC�6�oÕ��$�rÖ%ãA\ þ ãö[ þ ä²[Ê¡�Ö3¢�²P�'�C­�¤�Ö|Ôq |Ò¬��ÖJ�6­Ô¢�¤F¤[£KÒ¬�$�rÒ¬�
�$��Ö]��Ö-¢oÕD X� ÕX¢���Ó_Ö-��­º�_Õ��$��Ö�ã	\ þ ãA[ þ ä²[�¡�Ö3¢�²P���C­�¢C¤F¢C��ÒF��ÖoØ�â��A�n�J¯ Ö§��­	�$��Ö3�)ÖQ 4¢C��Ö-�-�
¡q¢jÕ$��Ò�¢�¤F¤¬�Ã *�_Õ�Õ�Ö- *�O¢C¤F¢C��ÒF��Ö´�n¡rÒ¬�½�$�P����Ö4¯«�§¢jÕ�Ö�­º�oÔ=�/¥)�E£KÒ"�D�½¢e¾N¢C¤�Ò�¥Ê¡�Ö-¢�²wÒ¬�Ê�D��Ö±äN\
¡=¤F¢C��ÖC��°rÔP��¢A­Ô¢�¤��)Ö}¡�Ö3¢�²ìÒF�Ï�$�rÖ®ä²[ò¡=¤�¢���Ö_Ø å Ôq X� Õ�Ö-��Ô=¤¬�D�21%.43ÝcVæR�vÒ¬��¡�Õ�ÒF�q |Ò¬¡=¤�ÖC��°�Ö
ªq¤"��Ö|Õ�Ö-¥e�_ÔP�s°`�w�D��Ö]��Ö- *�J�q¥=¢oÕ$�´ 4¤�Ôq�n��ÖaÕ�ÒF��Ó«¯ Ö- X�/¢���Ò��n¯ È ��Ö|Ö§¡rÕ�Ö-¾�ÒF�oÔ/�� X�q¢�¡P��Ö|Õ?Ì?�/°�ÔP�
�$��Ö-�Q¢�¤�¢��rÒ¬��Ö3��£KÒ¬�$�]�R¾oÖ|ÕD¤�¢�¡=¡�ÒF��Ó2 X�rÖ4¯ ÒF -¢�¤6�n��Ò¬­0�D�-�C��Ôq X�]¢J�5¶èÚ�rs¢C�q¥]¶.Ù-r_Ú=�-£��oÔq¤F¥O�q���
°�Ö§¥ÂÒ��n��ÒF��ÓoÔ�Ò��$��Ö-¥±°`�´�D��ÖO¡�ÕD�oÓoÕX¢�¯ ØBÑ
Ò¬�/¢�¤F¤¬�J�/�$�C¯ Ö|��­	�$��Ö¢Õ�Ö-��Ô=¤¬�D��c5.6.87O¤�ÒF²oÖO¢C¤F¢C��Ò¬�rÖ-�
£���Ö4�¹¯«¢���Ôq¢C¤¬¤F�/ÒF�q�n¡�Ö- *��Ö3¥)��°rÔP�}¥P�Ê�=�C��ªq�¬Ò¬�6�D���D��Ö Õ�Ö-��Ô=¤"�X��­�Õ$�J¯ �$�rÖ®°q¢C X²`°[�C��Ö
�n¡�Ö- *��ÕX¢�ØÃâ��SÒ��Q¡[�J�D��Ò¬°=¤�Ö´�D�q¢R�Q�$��Ö3�)Öe¢jÕ�Öw¥ÂÔrÖw�D�Â¯ Ò¬�q�oÕ� *�C�=­º�oÕD¯�¢���ÒF�C�q�-�� 4¢oÔq�)Ö3¥Ï°`�
¡�Õ$�J¤�ÒF��ÖO XÒ��n¨z��ÕD¢C�q��ÒF�$�C¯ Ö|Õ�Ò��$¢���ÒF�C��Ø
¶2·®¸
» Ô=¯Q°�ÖaÕs��­
Õ�Ö3�)Ô=¤¬�D��Ö4¼P¡�Ö3 ?��Ö3¥ È ­�ÕD�C¯ó�D��Ö§��Ö-Æ�Ô�Ö4�/ XÖ3ÌXÛ'µJTÂØ
¶2 ?��Ôq¢�¤�Õ�Ö3�)Ô=¤¬�D�� 4�oÔ=�6�dÛ�T�×
» Ô=¯Q°�ÖaÕs��­E *�oÕ�Õ�Ö- ?�KÕ�Ö-��Ô=¤¬�D��­º�oÔq�q¥hÛ'µj×rØ
³���ÖÂ¶2·A¸Á¡q¢R�$��ÖaÕ$�¹¯«¢R�X X��Ö-�«¯«¢C�6�����D��Ö|Õ´�$¡�ÒF�Õ�n�P�n��Ö4¯ ¡q¢R�$��ÖaÕ$�q�-����­|£���Ò� X� Ò"� Ò��
¢±��Ô=°q��Ö*�3�5��Ôq X�Ê¢C� ÓC¤�ÔP�X¢�¯ Ò¬�rÖC��ÓJ¤�ÔP�X¢�¯ Ò� �¢J XÒ�¥�¢C�q¥Ã¯ Ö*�$�rÒ¬�J��Ò¬�rÖoØ«» Ö-¾oÖ|Õ$�$�rÖ4¤�Ö-�D�4�)�D��Ö
�=�oÕD¯«¢�¤�ÒF��Ö-¥Q XÖ4�6��Õ�Ö���­7¯«¢C�D�E��­/�$��ÖKÕ�Ö-��Ô=¤¬�D�-�Jr�ØHT�µC:=�R *�J�PªrÕD¯«�	�$��ÖKÒF¯�¡�Õ�Ö3�$��ÒF�C� ÓoÒF¾oÖ4��°`�
¢�¯�¢C��Ôq¢�¤hÒF�q�$¡�Ö3 ?��ÒF�C�e�C­5�D��Ö¢Õ�Ö3�)Ôq¤"�X��¤�Ò��n�-�=�q¢C¯ Ö4¤F�C�P�D�q¢R�s¯��J�n�s��­	�$�rÖ§ *�oÕ�Õ�Ö- ?�KÕ�Ö-��Ô=¤¬�D�
¢jÕ�Ö�¢��E�$��Ös�rÒ�ÓJ�P¨��D *�_Õ�ÒF��Ó�Ö4�q¥���­[�$�rÖKÕ�Ö3�)Ô=¤¬�D�E¤�Ò����dØE³��rÒF��£�¢C�E¢J X��Ò�Ö-¾oÖ3¥.Ôq��ÒF��Ó%­º�oÕD°�ÒF¥q¥ÂÖ4�
¡�Ö3¢�²�¡�Ö-�q¢�¤�Ò��$¢���ÒF�C�,�P¢�¤F¤F�R£KÒ¬��Ó§�$��Ö�¡�Õ$�_ÓoÕX¢�¯��$�Q¡�Ö-�q¢�¤�ÒF��Ö£Õ�Ö-��Ô=¤¬�D��£���Ò� X�w£�Ö|Õ�Ö2¢C *��Ôq¢C¤¬¤F�
�)Ô=°/�)Ö4�D���C­[¤�¢jÕ�ÓoÖaÕ��n¡rÒ¬�´�$�P����Ö4¯«�|Ø�Ñ
Ò�Ó_Ô�Õ�Ö ×�ØfµJT%�$�=�R£s�	�$��Ö2¡q¢R�$��Ö|ÕD�´¢��/¥« X��Ö4¯ Ò� 4¢�¤/�n��Ò¬­0�ÕD¢C��ÓoÖ3�7­º�oÕ5�$��Ö�¶2·®¸¹�$¡�Ò¬�Q�n�P�n��Ö4¯«�-�R¢�¤F�C��Ó�£KÒ¬�$�]�$��Ö\Õ�Ö3�)Ô=¤¬�D��¤�Ò��n��ªq¤¬��ÖaÕ�ÒF��Ó2¡/¢jÕX¢�¯ Ö*��Ö|ÕX�|Ø
å Ö|Õ
» Ô=¯Q°�ÖaÕs��­
Õ�Ö3�)Ô=¤¬�D��Ö4¼P¡�Ö3 ?��Ö3¥ È ­�ÕD�C¯ó�D��Ö§��Ö-Æ�Ô�Ö4�/ XÖ3ÌXÛ�ÑrØ
¶2 ?��Ôq¢�¤�Õ�Ö3�)Ô=¤¬�D�� 4�oÔ=�6�dÛKÙ-9

TNÑ



r4sdtKuwvyx{z}|�~y���Kt�s��Bx��B|-twvytKx{~øÏ§¤^x�¢Z¤Bvy¦ � ��� � �g���Dr4�q�B®}�A�`���D��r4�²�
��� ��� ���r4����t��V����v{��sTvy~w� �T��� �^�^� �^�^�r4z}¢T�`¢}£�¤4u�¥��V����v��-sTvy~w� ��� ¡ ���r � tKt�s � ���Ev{¦6�§s}sT|A�    ^ª  ��¬d~ytKv��Vs}s}|A� � �^© ¡�  ¡}© � � �^© ¡� 

­ tK~{z}£ vy~<£���~yv�s}xy¤EuKtK~{~y��®}¯�s��Bx{�B|-tKvytKx{~��
9;:�< ÌVÇbÆ{Ù4Ì ± Ä µ � Á � = Á ª > à Á ªT©����?�@BA*µ � uwvy� C�t ©? ÈEÙBÆ�Ù4Ì ± Ä µ DD¾`Á � � > ¾`Á ªT©���ª >;E Á �T© ª^ªF < ËZÙ ³ Æ{Ä�Ù�G < È µ H ¾ ¿�À Á ªT© ª^ªT�Â<ÃÅÄwÆ�ÇÉÈTÊbËdÌ µ Í Î Á �I GJG�ÆLK`Ë <Eµ ½ ú Á � ½ ÿ Á ª > E Á �^© «BªI
M < ÈEÄ M Æ{Ù�G ± Ê ³4µ � uwvy� C�t ©Â<ÃÅÙ^ÈEÄ�ÄwÆ�ÇÉÈ4ËZÚbÄ µ Û Ü Î�Þ Ü{ß�à»Üyá Á ��â ¾ Á ��ª^ª^ª^ªNöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ�Ù M A Æ�Ä M K ³Eµ � uwvy� C�t ©NöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ < ÈEÄ�Ç µ � uwvy� C�t ©

�C¦}tK|-��u��B£b~y¦}� ÏÐv�x��B®}¯^tK~��
� Ñ ��Ñ
�^ T© ��Ó ¡� T© � �T© ª^ª�Ó ¡}© �^�

HA’ HA

HA’

HA CA
[0]

CA
[0]

COSY

HA’ HA

HA’

HA CA
[0]

CA
[0]

TOCSY

Ñ�Ò�ÓoÔrÕ�Ö¢×�ØfµoÚ�ÛQPSêFV�ïuéËá�ß¬ä½Ý�Þ�Þ8ßjàaá�ð

TjÚ



r4sdtKuwvyx{z}|�~y���Kt�s��Bx��B|-twvytKx{~øÏ§¤^x�¢Z¤Bvy¦ � ��� � �g���Dr4�q�B®}�A�`���D��r4�²�
��� ��� ���r4����t��V����v{��sTvy~w� �T��� �^�^� �^�^�r4z}¢T�`¢}£�¤4u�¥��V����v��-sTvy~w� ��� ¡ ���r � tKt�s � ���Ev{¦6�§s}sT|A�    ^ª  ��¬d~ytKv��Vs}s}|A� � �^© ¡�  ¡}© � � �^© ¡� 

­ tK~{z}£ vy~<£���~yv�s}xy¤EuKtK~{~y��®}¯�s��Bx{�B|-~��
?�@BA*µ � uwvy� C�t ©? ÈEÙBÆ�Ù4Ì ± Ä µ D ¾ Á � > ¾ Á ªT©���ª > E Á �^© ª^ªF < ËZÙ ³ Æ{Ä�Ù�G < È µ H ¾ ¿�À Á ªT© ª^ªT�?´³%R Æ R È :Rµ � uwvy� C�t ©I
M < ÈEÄ M Æ{Ù�G ± Ê ³4µ � uwvy� C�t ©Â<ÃÅÙ^ÈEÄ�ÄwÆ�ÇÉÈ4ËZÚbÄ µ Û Ü Î�Þ Ü{ß�à»Üyá Á ��â ¾ Á �^�^ª^ªNöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ�Ù M A Æ�Ä M K ³Eµ � uwvy� C�t ©NöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ < ÈEÄ�Ç µ � uwvy� C�t ©

�C¦}tK|-��u��B£b~y¦}� ÏÐv�x��B®}¯^tK~��
� Ñ ��Ñ � Ò �<Ò
¡��T©  �Ó���«E©   �T©���«^Ó��T©  ^ª ���T© ª�Ó��^�T© ª � ªT© ¡�ª�ÓG�^© ¨^�

HA HB-3

HA

HB-3

CA
[0]

CB
[0]

COSY

HA HB-3

HA

HB-3

CA
[0]

CB
[0]

TOCSY

Ñ
Ò�ÓoÔ�Õ�Ö¢×�Øfµ�:�Û�USê�Ý�á½éËá�ß¬ä�Ý�Þ8Þ8ßjà|á�ð

TR:



r4sdtKuwvyx{z}|�~y���Kt�s��Bx��B|-twvytKx{~øÏ§¤^x�¢Z¤Bvy¦ � ��� � �g���Dr4�q�B®}�A�`���D��r4�²�
��� ��� ���r4����t��V����v{��sTvy~w� �T��� �^�^� �^�^�r4z}¢T�`¢}£�¤4u�¥��V����v��-sTvy~w� ��� ¡ ���r � tKt�s � ���Ev{¦6�§s}sT|A�    ^ª  ��¬d~ytKv��Vs}s}|A� � �^© ¡�  ¡}© � � �^© ¡� 

­ tK~{z}£ vy~<£���~yv�s}xy¤EuKtK~{~y��®}¯�s��Bx{�B|-tKvytKx{~��
9;:�< ÌVÇbÆ{Ù4Ì ± Ä µ � Á ª = Á ¡ > à Á ªT©����?�@BA*µ � uwvy� C�t ©? ÈEÙBÆ�Ù4Ì ± Ä µ DD¾`Á � > ¾`Á ªT© �^ª >;E Á «BªT© ª^ªF < ËZÙ ³ Æ{Ä�Ù�G < È µ H�¾ ¿�ÀøÁ ªT© ª^ªT�I GJG�ÆLK`Ë <Eµ ½ ú Á ª ½ ÿ Á ¡ > E Á �^©���ªI
M < ÈEÄ M Æ{Ù�G ± Ê ³4µ � uwvy� C�t ©Â<ÃÅÙ^ÈEÄ�ÄwÆ�ÇÉÈ4ËZÚbÄ µ ÛÝÜ Î�Þ Ü{ß�à»ÜyáTÁ �6â ¾»Á ��ª^ª^ªNöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ�Ù M A Æ�Ä M K ³Eµ � uwvy� C�t ©NöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ < ÈEÄ�Ç µ � uwvy� C�t ©

�C¦}tK|-��u��B£b~y¦}� ÏÐv�x��B®}¯^tK~��
� Ñ ��Ñ � Ò ��Ò
¡��T© ��Ó��B¡}© ª �T©  �«^Ó��T© �^ª �^�T© ¡4Ó�¡��T© ª �^© �^ª�Ó�¡}© �^ª

HA HB HB’

HA

HB

HB’

CA
[0]

CA
[1]

CB
[0]

CB
[1]

CB
[2]

CB
[2]

COSY

HA HB HB’

HA

HB

HB’

CA
[0]

CA
[1]

CB
[0]

CB
[1]

CB
[2]

CB
[2]

TOCSY

Ñ
Ò�ÓoÔ�Õ�Ö¢×�ØfµJT�Û�UTSVU ä½Ý�Þ8Þ�ßoà|á�ð

TCT



» Ô=¯Q°�ÖaÕs��­E *�oÕ�Õ�Ö- ?�KÕ�Ö-��Ô=¤¬�D��­º�oÔq�q¥hÛO×�Ø
³���Ö}¡rÕ$�_ÓoÕX¢�¯ ¢C ?��Ôq¢�¤F¤F�Ê­º�oÔ=�q¥½�$��Ö® 4�oÕ�Õ�Ö3 ?�� X�rÖ4¯ ÒF -¢�¤��n�rÒ"­0�X��­º�oÕ«¢�¤F¤�Ñ���Ö|Õ�Ò¬��Ö3�4�'°�ÔP�
°�Ö3 4¢jÔ/�)Ö å T�Ù��q¢C��¥ÂÖaÓoÖ4�rÖ|ÕX¢R��Ö%ã	\ þ ã	\W!�åZ_�æ�Ö*¼P��ÒF°�Ò¬�D��Ö*¼`��Ö4�q��Ò¬¾_Ö� X��Ö-¯ ÒF -¢�¤)�n�rÒ"­0���R¾oÖaÕn¨
¤F¢C¡�£KÒ¬�$�nå�c`c7�C­��D��Ö����$�rÖ|Õ§��Ö|Õ�Ò¬��Ö3�4�5¢��FÖ*¼`��ÕX¢=�)�=�J�P¨�¥ÂÖ|Ó_Ö4��ÖaÕD¢���ÖC�,ãA\W!�£�¢C�O¢J¥=¥ÂÖ-¥�°`�
X å4Y�Y Z�e(1(.�aC�vÖ-¾oÖ4���$�q�oÔ�ÓJ� Ò¬��£�¢C�$�\[ ���rÖ|Ö-¥�Ö-¥hØ×¶s¤F¤s *�oÕ�Õ�Ö- ?�«¢C�D��Ò�ÓJ�=¯ Ö4�6�D��¢jÕ�Ö}¢����D��Ö
��Ò�ÓJ�P¨��$ 4�oÕ�Ò¬��Ó.Ö4�q¥w��­,�D��Ö�Õ�Ö-��Ô=¤¬�D��¤�ÒF�n�aØBÑ
Ò�Ó_Ô�Õ�Öè×rØ µC9§�n�q�R£s���D��Ö�¡/¢R�n��Ö|ÕD�}¢C�q¥w X��Ö-¯ ÒF -¢�¤
�n��Ò¬­0� ÕX¢���Ó_Ö-��­º�oÕs��Ö|Õ�Ò¬�rÖC�=¢�¤F�C�rÓ�£KÒ¬�$�±�D��Ö¢Õ�Ö3�)Ôq¤"�X��¤�Ò�����ª/¤"��Ö|Õ�Ò¬��Ó�¡q¢oÕD¢C¯ Ö*��ÖaÕD�aØ
³���Õ
» Ô=¯Q°�ÖaÕs��­
Õ�Ö3�)Ô=¤¬�D��Ö4¼P¡�Ö3 ?��Ö3¥ È ­�ÕD�C¯ó�D��Ö§��Ö-Æ�Ô�Ö4�/ XÖ3ÌXÛvÚÂØ
¶2 ?��Ôq¢�¤�Õ�Ö3�)Ô=¤¬�D�� 4�oÔ=�6�dÛO×�Ù
» Ô=¯Q°�ÖaÕs��­E *�oÕ�Õ�Ö- ?�KÕ�Ö-��Ô=¤¬�D��­º�oÔq�q¥hÛO×�Ø
³���Ö«��£�� Õ�Ö3�)Ô=¤¬�D�]�=���]­º�oÔ=�q¥½�q¢C¥FÖ|Ò¬�$�rÖ|ÕQãö[��_Õ]ã	\� X��Ö4¯ Ò� 4¢�¤��n�rÒ"­0�X�§�C�Ê�D��Ö´£�¢R��Ö|Õ
¤�ÒF��ÖoØ�Ñ
Ò�Ó_Ô�Õ�Ö ×rØ µCS��$�=�R£s�]�$��Ö®¡/¢R�n��Ö|ÕD�×¢C�q¥× X��Ö4¯ Ò� 4¢�¤��$��Ò¬­0� ÕD¢C��ÓoÖ3�§­º�_Õ��$��Õ�Ö4�J��Ò¬�rÖC�
¢�¤F�C��Ó�£KÒ"�D�e�$��Ö¢Õ�Ö-��Ô=¤¬�D��¤�ÒF�n��ªq¤¬��Ö|Õ�ÒF��Ó«¡q¢jÕX¢�¯ Ö4��Ö|ÕX�aØ
]�¢�¤
» Ô=¯Q°�ÖaÕs��­
Õ�Ö3�)Ô=¤¬�D��Ö4¼P¡�Ö3 ?��Ö3¥ È ­�ÕD�C¯ó�D��Ö§��Ö-Æ�Ô�Ö4�/ XÖ3ÌXÛ�:�Ø
¶2 ?��Ôq¢�¤�Õ�Ö3�)Ô=¤¬�D�� 4�oÔ=�6�dÛ�:
» Ô=¯Q°�ÖaÕs��­E *�oÕ�Õ�Ö- ?�KÕ�Ö-��Ô=¤¬�D��­º�oÔq�q¥hÛ�:�Ø
³���Ö§¾R¢�¤�Ò¬�rÖ§¡�Ö3¢�²±¡q¢R�$��ÖaÕ$� Ò��2�$�=�R£�� Ò¬� Ñ
Ò�ÓoÔ�Õ�Ö3×�Ø ×Crq�q¢�¤F�C�rÓ«£KÒ"�D�e�$��Ö] X�rÖ4¯ ÒF -¢�¤	�n��Ò¬­0�ÕD¢C��ÓoÖ3�	¢C�q¥SÕ�Ö3�)Ô=¤¬�D�	¤�ÒF�n��ªq¤¬��ÖaÕ�ÒF��Ó%¡q¢jÕX¢�¯ Ö*��Ö|ÕX�
Ôq�)Ö3¥hØE³���Ö�Ô=��Ò�Æ_ÔrÖ4��Ö3�$�E�C­q�$�rÒF�E¡q¢��n��Ö|ÕD�,�
¡=¤�Ô/���$�rÖ¢ÓC�`�P¥±¥�ÒF�$¡�ÖaÕD��ÒF�C�e��­�¾R¢�¤�Ò¬�rÖO¡�Ö3¢�²P�KÒF�e�$��Ö§�$¡�Ö3 ?��ÕD¢ Ôq��Ö-¥,�q¡=¤�Ôq���D��Ö|­Ô¢C *�s�$�/¢R�
�$��Ö3�)Ö´¡�Ö-¢C²P�§¥ÂÒ�¥Ê�=���]�R¾_Ö|ÕD¤F¢C¡���Ò�ÓJ��Ò¬ª/ 4¢C�J�D¤¬��£KÒ"�D�Ï¡�Ö3¢�²P�O­�ÕD�C¯Í���D��Ö|Õ]�$¡�ÒF�½�n�P�n��Ö-¯��-�
 *�C¯Q°�ÒF��Ö-¥w�$�«¡�ÕD�P¥ÂÔq |Ö|¢C� Ö4¼= XÖ4¡=��ÒF�C�q¢C¤¬¤F�w *¤�Ö-¢C� Õ�Ö-��Ô=¤¬�D��¤�ÒF�n�aØ
¦Pý,¸
» Ô=¯Q°�ÖaÕs��­
Õ�Ö3�)Ô=¤¬�D��Ö4¼P¡�Ö3 ?��Ö3¥ È ­�ÕD�C¯ó�D��Ö§��Ö-Æ�Ô�Ö4�/ XÖ3ÌXÛKÙ4Ñ�Ø
¶2 ?��Ôq¢�¤�Õ�Ö3�)Ô=¤¬�D�� 4�oÔ=�6�dÛO×o×
» Ô=¯Q°�ÖaÕs��­E *�oÕ�Õ�Ö- ?�KÕ�Ö-��Ô=¤¬�D��­º�oÔq�q¥hÛ�T�Ø
Ñ=�oÔrÕ�¡q¢jÕ$��Ò�¢�¤F¤¬�´ 4�oÕ�Õ�Ö3 ?��Õ�Ö3�)Ôq¤"�X��£\ÖaÕ�Ö|¢�¤��n��­º�_Ô=�q¥)�P£���ÖaÕ�Ö|�J��Ö|�oÕ���£��� X��Ö-¯ ÒF -¢�¤,�$��Ò"­0�X�
£\ÖaÕ�Ö�£KÕ$�J��ÓC¤F�O¢C�D�)Ò�ÓC��Ö3¥hØ�³���Ö�¡�ÕD�C°=¤�Ö4¯«�5£KÒ"�D�]�D��Ö-��Ö��n¡�ÒF�Q�$�P����Ö4¯«�E¢jÕ�ÖoÛhÒ0Ì�äN\}¢��/¥�ä-/
�q¢N¾oÖ��R¾oÖ|ÕD¤�¢�¡=¡�ÒF��ÓKÕX¢���Ó_Ö-��°�Ö4��£\ÖaÖ4�Q¢C°/�_ÔP�
×6µs¢C�q¥.×CÑ2¡=¡=¯e��¢C�q¥3Ò�Ò�Ì�¯«¢��`�|��­=�D��Ö�¦Pý,¸
�n¡�ÒF�®�n�P�n��Ö-¯��s�q¢C¥e¢�¤F¯��J�n� ÒF¥�Ö4�6��Ò� 4¢C¤	ä-/� X��Ö-¯ Ò� 4¢C¤,�n�rÒ"­0�X�2¢R�2¢C°/�_ÔP�£×C:�¡q¡=¯ Ø�ã Ö-�q XÖJ�
�$��ÖO¡�ÕD�oÓ_ÕD¢C¯é�q¢C¥±¥ÂÒ5^´ XÔ=¤¬��Ò�Ö-��¥ÂÒF��Ö4�6�X¢���ÓJ¤�ÒF��ÓQ�$��ÖO¡�Ö-¢C²`���$�« *�J�q����Õ�Ô/ ?�s *�J��Ö|Õ�Ö4�6�s�n¡rÒ¬�
�n�P�n��Ö4¯«�aØ\Ñ
Ò�ÓoÔ�Õ�Ö3×�Ø ×�Ù§�$�=�R£s���$�rÖ§¡q¢R�$��ÖaÕ$�®¢��/¥® X��Ö4¯ Ò� 4¢�¤5�n��Ò¬­0�£ÕX¢���Ó_Ö-��­º�_Õ��$��Ö�¦Pý,¸
�n¡�ÒF�®�n�P�n��Ö-¯��-�=¢�¤F�C�rÓQ£KÒ¬�$�±�$�rÖ¢Õ�Ö3�)Ô=¤¬�D��¤�Ò�����ªq¤¬��ÖaÕ�ÒF��Ó«¡q¢oÕD¢C¯ Ö*��ÖaÕD�aØ
â�¤�Ö
» Ô=¯Q°�ÖaÕs��­
Õ�Ö3�)Ô=¤¬�D��Ö4¼P¡�Ö3 ?��Ö3¥ È ­�ÕD�C¯ó�D��Ö§��Ö-Æ�Ô�Ö4�/ XÖ3ÌXÛO×�Ø

TR9



r4sdtKuwvyx{z}|�~y���Kt�s��Bx��B|-twvytKx{~øÏ§¤^x�¢Z¤Bvy¦ � ��� � �g���Dr4�q�B®}�A�`���D��r4�²�
��� ��� ���r4����t��V����v{��sTvy~w� �T��� �^�^� �^�^�r4z}¢T�`¢}£�¤4u�¥��V����v��-sTvy~w� ��� ¡ ���r � tKt�s � ���Ev{¦6�§s}sT|A�    ^ª  ��¬d~ytKv��Vs}s}|A� � �^© ¡�  ¡}© � � �^© ¡� 

­ tK~{z}£ vy~<£���~yv�s}xy¤EuKtK~{~y��®}¯�s��Bx{�B|-tKvytKx{~��
9;:�< ÌVÇbÆ{Ù4Ì ± Ä µ � Á ª = Á ¡ > à Á ªT©����?�@BA*µ � uwvy� C�t ©? ÈEÙBÆ�Ù4Ì ± Ä µ DD¾`Á � � > ¾`Á ªT©���� > E Á �^© ª^ªF < ËZÙ ³ Æ{Ä�Ù�G < È µ H�¾ ¿�ÀøÁ ªT© ª^ªT�Â<ÃÅÄwÆ�ÇÉÈTÊbËdÌ µ Í�Î�Á �I GJG�ÆLK`Ë <Eµ ½ ú Á ª ½ ÿ Á ¡ > E Á �^©���ªI
M < ÈEÄ M Æ{Ù�G ± Ê ³4µ � uwvy� C�t ©Â<ÃÅÙ^ÈEÄ�ÄwÆ�ÇÉÈ4ËZÚbÄ µ ÛÝÜ Î�Þ Ü{ß�à»ÜyáTÁ �6â ¾»Á �^ª^ª^ªNöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ�Ù M A Æ�Ä M K ³Eµ � uwvy� C�t ©NöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ < ÈEÄ�Ç µ � uwvy� C�t ©

�C¦}tK|-��u��B£b~y¦}� ÏÐv�x��B®}¯^tK~��
� Ñ ��Ñ � Ò ��Ò
¡4«E© ª�Ó��^�T© ª �T© �^ª�Ó��T©���ª �^�T© ª�Ó*«BªT© ª �T©  �«^Ó�¡}© �^ª

HA HB HB’

HA

HB

HB’

CA
[0]

CA
[1]

CB
[0]

CB
[1]

CB
[2]

CB
[2]

COSY

HA HB HB’

HA

HB

HB’

CA
[0]

CA
[1]

CB
[0]

CB
[1]

CB
[2]

CB
[2]

TOCSY

Ñ
Ò�Ó_Ô�Õ�Ö ×rØ µC9�Û�,rßjà|éËá�ß ä½Ý_Þ8Þ8ßjà|á�ð

TRS



r4sdtKuwvyx{z}|�~y���Kt�s��Bx��B|-twvytKx{~øÏ§¤^x�¢Z¤Bvy¦ � ��� � �g���Dr4�q�B®}�A�`���D��r4�²�
��� ��� ���r4����t��V����v{��sTvy~w� �T��� �^�^� �^�^�r4z}¢T�`¢}£�¤4u�¥��V����v��-sTvy~w� ��� ¡ ���r � tKt�s � ���Ev{¦6�§s}sT|A�    ^ª  ��¬d~ytKv��Vs}s}|A� � �^© ¡�  ¡}© � � �^© ¡� 

­ tK~{z}£ vy~<£���~yv�s}xy¤EuKtK~{~y��®}¯�s��Bx{�B|-tKvytKx{~��
9;:�< ÌVÇbÆ{Ù4Ì ± Ä µ � Á � = Á ª > à Á ªT©����?�@BA*µ � uwvy� C�t ©? ÈEÙBÆ�Ù4Ì ± Ä µ DD¾`Á ¡ > ¾`Á ªT© �^ª >;E Á «BªT© ª^ªF < ËZÙ ³ Æ{Ä�Ù�G < È µ H�¾ ¿�ÀøÁ ªT© ª^ªT�Â<ÃÅÄwÆ�ÇÉÈTÊbËdÌ µ Í Î Á �I
M < ÈEÄ M Æ{Ù�G ± Ê ³4µ � uwvy� C�t ©Â<ÃÅÙ^ÈEÄ�ÄwÆ�ÇÉÈ4ËZÚbÄ µ ÛÝÜ Î�Þ Ü{ß�à»ÜyáTÁ �6â ¾»Á ��ª^ª^ªNöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ�Ù M A Æ�Ä M K ³Eµ � uwvy� C�t ©NöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ < ÈEÄ�Ç µ � uwvy� C�t ©

�C¦}tK|-��u��B£b~y¦}� ÏÐv�x��B®}¯^tK~��
� Ñ ��Ñ � Ò ��Ò
�B¡}© ��Ó���«E© � �T© ª^ª�Ó��T© ª^ª �^�T© ��Ó*«�¡}© � �T© ¡�ª�ÓÔ�T© ª^ª

HA HB HG2-3

HA

HB

HG2-3

CA
[1]

CA
[2]

CB
[1]

CB
[0]

CG
[2]

CG
[0]

COSY

HA HB HG2-3

HA

HB

HG2-3

CA
[1]

CA
[2]

CB
[1]

CB
[0]

CG
[2]

CG
[0]

TOCSY

Ñ
Ò�ÓoÔ�Õ�Ö¢×�Øfµ�SrÛ�_�>�àXßjâÂá½é�á�ß ä½Ý�Þ8Þ�ßoà|á�ð

9Cr



r4sdtKuwvyx{z}|�~y���Kt�s��Bx��B|-twvytKx{~øÏ§¤^x�¢Z¤Bvy¦ � ��� � �g���Dr4�q�B®}�A�`���D��r4�²�
��� ��� ���r4����t��V����v{��sTvy~w� �T��� �^�^� �^�^�r4z}¢T�`¢}£�¤4u�¥��V����v��-sTvy~w� ��� ¡ ���r � tKt�s � ���Ev{¦6�§s}sT|A�    ^ª  ��¬d~ytKv��Vs}s}|A� � �^© ¡�  ¡}© � � �^© ¡� 

­ tK~{z}£ vy~<£���~yv�s}xy¤EuKtK~{~y��®}¯�s��Bx{�B|-~��
9;:�< ÌVÇbÆ{Ù4Ì ± Ä µ � Á ¡ = Á � > à Á ªT©����?�@BA*µ � uwvy� C�t ©? ÈEÙBÆ�Ù4Ì ± Ä µ DD¾`Á � > ¾`Á ªT©���� > E Á �^© ª^ªF < ËZÙ ³ Æ{Ä�Ù�G < È µ H�¾ ¿�ÀøÁ ªT© ª^ªT�Â<ÃÅÄwÆ�ÇÉÈTÊbËdÌ µ Í�Î�Á �?´³%R Æ R È :Rµ � uwvy� C�t ©I
M < ÈEÄ M Æ{Ù�G ± Ê ³4µ � uwvy� C�t ©Â<ÃÅÙ^ÈEÄ�ÄwÆ�ÇÉÈ4ËZÚbÄ µ ÛÝÜ Î�Þ Ü{ß�à»ÜyáTÁ �6â ¾»Á �^�^ª^ªNöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ�Ù M A Æ�Ä M K ³Eµ � uwvy� C�t ©NöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ < ÈEÄ�Ç µ � uwvy� C�t ©

�C¦}tK|-��u��B£b~y¦}� ÏÐv�x��B®}¯^tK~��
� Ñ ��Ñ � Ò �<Ò
¡�¨T© ª�Ó��^ T© � �^© �^ª�Ó��T© ª^ª �^�T©  �Ó��^�T© ¡ ªT©  T��Ó��T© «B�

HA HB HG-3 HG’-3

HA

HB

HG-3

HG’-3

CA
[0]

CB
[0]

CB
[1]

CB
[2]

CG-3
[1]

CG’-3
[2]

COSY

HA HB HG-3 HG’-3

HA

HB

HG-3

HG’-3

CA
[0]

CA
[3]

CA
[3]

CB
[0]

CB
[1]

CB
[2]

CG-3
[3]

CG-3
[1]

CG-3
[4]

CG’-3
[3]

CG’-3
[2]

CG’-3
[4]

TOCSY

Ñ
Ò�Ó_Ô�Õ�Ö¢×rØ ×Jr�Û�`KÝ�êËéËá�ßÏä½Ý_Þ8Þ8ßjà|á�ð

9�Ù



r4sdtKuwvyx{z}|�~y���Kt�s��Bx��B|-twvytKx{~øÏ§¤^x�¢Z¤Bvy¦ � ��� � �g���Dr4�q�B®}�A�`���D��r4�²�
��� ��� ���r4����t��V����v{��sTvy~w� �T��� �^�^� �^�^�r4z}¢T�`¢}£�¤4u�¥��V����v��-sTvy~w� ��� ¡ ���r � tKt�s � ���Ev{¦6�§s}sT|A�    ^ª  ��¬d~ytKv��Vs}s}|A� � �^© ¡�  ¡}© � � �^© ¡� 

­ tK~{z}£ vy~<£���~yv�s}xy¤EuKtK~{~y��®}¯�s��Bx{�B|-tKvytKx{~��
9;:�< ÌVÇbÆ{Ù4Ì ± Ä µ � Á ª = Á ¡ > à Á ªT©����?�@BA*µ � uwvy� C�t ©? ÈEÙBÆ�Ù4Ì ± Ä µ DD¾`Á � > ¾`Á ªT© �^ª > E Á «BªT© ª^ªF < ËZÙ ³ Æ{Ä�Ù�G < È µ H�¾ ¿�ÀøÁ ªT© ª^ªT�Â<ÃÅÄwÆ�ÇÉÈTÊbËdÌ µ Í�Î�Á �I GJG�ÆLK`Ë <Eµ ½ ú Á ª ½ ÿ Á ¡ > E Á �^©���ªI
M < ÈEÄ M Æ{Ù�G ± Ê ³4µ � uwvy� C�t ©Â<ÃÅÙ^ÈEÄ�ÄwÆ�ÇÉÈ4ËZÚbÄ µ ÛÝÜ Î�Þ Ü{ß�à»ÜyáTÁ �6â ¾»Á ��ª^ª^ªNöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ�Ù M A Æ�Ä M K ³Eµ � uwvy� C�t ©NöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ < ÈEÄ�Ç µ � uwvy� C�t ©

�C¦}tK|-��u��B£b~y¦}� ÏÐv�x��B®}¯^tK~��
� Ñ ��Ñ � Ò ��Ò
¡��T© ¡4Ó��^�T© ª �T© �^ª�Ó��T© �^ª �^�T© ª�ÓÔ�^�T© � ªT©  ^ª�ÓÔ�T©  T�

HA HB HB’ HG HG’

HA

HB

HB’

HG

HG’

CA
[0]

CA
[1]

CA
[8]

CA
[8]

CB
[0]

CB
[1]

CB
[10]

CB
[10]

CB
[3]

CB
[4]

CB
[5]

CB
[6]

CG
[8]

CG
[8]

CG
[3]

CG
[5]

CG
[4]

CG
[6]

CG
[11]

CG
[11]

COSY

HA HB HB’ HG HG’

HA

HB

HB’

HG

HG’

CA
[0]

CA
[1]

CA
[8]

CA
[8]

CB
[0]

CB
[1]

CB
[10]

CB
[10]

CB
[3]

CB
[4]

CB
[5]

CB
[6]

CG
[8]

CG
[8]

CG
[3]

CG
[5]

CG
[4]

CG
[6]

CG
[11]

CG
[11]

TOCSY

Ñ
Ò�Ó_Ô�Õ�Ö ×rØ ×rÙoÛ-PTabU ä½Ý_Þ8Þ8ßjà|á�ð

9Jµ



¶2 ?��Ôq¢�¤�Õ�Ö3�)Ô=¤¬�D�� 4�oÔ=�6�dÛ�Ñ
» Ô=¯Q°�ÖaÕs��­E *�oÕ�Õ�Ö- ?�KÕ�Ö-��Ô=¤¬�D��­º�oÔq�q¥hÛ�ÑrØ
â��n�J¤�ÖaÔq XÒF��Ö®�q¢J�w¢íÕX¢R�$�rÖ|Õ Ô=�rÒFÆ�Ô�ÖA¡/¢R�n��Ö|ÕD�ö��­|¡�Ö3¢�²P�aØôã2�R£\Ö-¾oÖaÕ-�\ÒF¥ÂÖ-�6��Ò¬­º��ÒF��ÓÏ�D��Ö-��Ö
¡q¢R�$��Ö|ÕD�q�|£�¢C�%�=�C�O¢}��Õ�ÒF¾�ÒF¢C¤E�D¢C�$²7��¥ÂÔ�Ö��D�±¾_Ö|ÕD�A£�Ö-¢�²®¡�Ö-¢C²P�|°�Ö4��£\ÖaÖ4�Êã	\ö¢��q¥Ãã0/ ë¡�Õ$�C�$�J�q�vÒF�}�$��ÖO³ á ä å6æ �n¡�Ö- *��Õ�Ô=¯ Ø�³���Ö|¡q¢R�$��ÖaÕ$� Ôq�)Ö3¥«�D�Q�X¢C X²`¤�Ös�$�rÖ-��Ö%¡rÕ$�J°=¤�Ö-¯«�vÒ��
�n�=�R£��.Ò¬� Ñ
Ò�Ó_Ô�Õ�Ö�×�Ø ×Jµ=�N¢C¤¬�J��Ó2£KÒ¬�$�Q�$�rÖ�¢J�$�$�P XÒ�¢R��Ö3¥§ X��Ö-¯ Ò� 4¢C¤P�n��Ò¬­0��ÕD¢C��ÓoÖ3�5¢C�q¥3Õ�Ö-��Ô=¤¬�D�
¤�Ò�����ªq¤¬��Ö|Õ�ÒF��Ó]¡q¢oÕD¢C¯ Ö*��ÖaÕD�aØ5¶2¤"�D�=�oÔrÓC�«�D��Ö���Ö-Æ�Ô�Ö-�q XÖ��C�=¤F�� 4�C�6�D¢oÒ¬�/���$�rÕ�ÖaÖ£Ò��n�J¤�ÖaÔq XÒF��Ö-�-�
�$��ÖA¡rÕ$�_ÓoÕX¢�¯ �q¢J�«­º�oÔq�q¥¹¢Ê­º�oÔ�Õ$�$�íÉ�ÓC�=�6���XËÃ�$¡�ÒF�Õ�n�P�n��Ö-¯ £KÒ¬�$�ö�=�½ 4�oÕ�Õ�Ö3�n¡[�C�q¥�Ò¬��Ó
ä²[½�oÕ|äN\½ X��Ö4¯ Ò� 4¢�¤5�n��Ò¬­0�D�£Ò¬�e�D��Ö�ä�Ðsä�¶2»�ãÛ�oÕ|ä�Ð�ä�¶ È ä á Ìn»2ãÅ�$¡�Ö3 ?��ÕD¢rØ�·A¢C��Ô/¢�¤Ò¬�q�$¡�Ö- ?��Ò¬�J�SÒF�q¥ÂÒ� 4¢���Ö3�	�$�q¢��	�D��Ò���ÒF��ÒF�q¥ÂÖaÖ-¥�¢£Ó_Ö4��Ô�ÒF��Ö�ÒF�$�C¤�Ö|Ôq |Ò¬�rÖ��$¡�ÒF���$�P����Ö4¯ Ø�ä�¢oÕ�Ö4­�Ô=¤Ò¬�q�$¡�Ö- ?��Ò¬�J�´��­7�D��Ö ënì ä'¨�×dM2¨�» á�Y�å6æ  4�C�Pª�Õ$¯ Ö-¥��D��Ös¡�Õ�Ö-��Ö4�/ XÖs�C­[�D��Ò���¢J¥=¥ÂÒ¬��ÒF�C�q¢C¤q�n¡rÒ¬�
�n�P�n��Ö4¯e�R£���Ò� X�.Ò��5¡�Õ$�J°q¢�°q¤¬�O¢�¤��$�2¥ÂÔ�Ö��$���$��Ö�Ö*¼ÂÒ�����Ö4�q |Ö'�C­/ XÒ���¨���ÕX¢��/��Ò��n�J¯ Ö|Õ�ÒF �¡rÕ$�J¤�ÒF��Ö-�aØ

³���Ö´¡q¢��n��ÖaÕ$���)Ö3¢jÕX X�Ê¢C¤F�$�®��Ò�Ö-¤F¥�Ö-¥½¢A��Ö- 4�C�q¥Ê¡rÕ$�C�$�C�½¢��.Ö-¢J X��ä-/ ë ��£���Ò� X�Ï£\ÖaÕ�Ö�=����­º�_Ô=�q¥#Ò¬�}�$�rÖO�oÕ�Ò�Ó_Ò¬�q¢C¤7¯�¢C��Ôq¢�¤,¢J�$��Ò�ÓJ�=¯ Ö4�6�aØ
â�� Ñ
Ò�Ó_Ô�Õ�Ö3�£×rØ ×_×«¢��q¥:×rØ ×CÑq�/�C��Ö§�C­��$��ÖSÒF�$�C¤�Ö|Ô/ XÒF��Ö.Õ�Ö-��Ô=¤¬�D� Ò��%�n�=�R£�� Ó_ÕD¢C¡=��Ò� 4¢C¤¬¤F�oØ

³���ÒF�¬ÒF�¬Ò¬�6��Ö|Õ�Ö-�n��ÒF��ÓÏ­º�oÕ}¢Ï��Ô=¯]°�Ö|Õ}��­¢Õ�Ö3¢C�$�C�q�aØ�â��e¥ÂÒ��n¡=¤�¢N�P�«��Ö3¢jÕ$¨�¥ÂÖaÓoÖ-��Ö|ÕX¢C 4�Ê­º�oÕ
°/�C�$�e�$�rÖ]ã	\ þ ã0/c!ë ¢C�q¥}­º�oÕ��D��Ö]ã0/ ë þ ã0/ ü ¡�ÕD���D�C�q�aØ�³���Ö]¡�Õ$�_ÓoÕX¢�¯ó�/¢C�s��Ôq 4 |Ö-�D��­�Ôq¤¬¤F�
­º�oÔ=�q¥Ï�$��Ò���¡q¢R�$��Ö|ÕD�,�E°�ÔP���=�C��Öw�q�R£ Ò¬���q¢C�§­º�oÔ=�q¥Ï��£��Â�$¤�Ò�ÓJ�J�D¤¬�Ï¥ÂÒ¬Ä½Ö|Õ�Ö4�6�� X��Ö-¯ ÒF -¢�¤
�n��Ò¬­0�«¾R¢�¤�Ô�Ö-�]­º�oÕ«ã	\ò¢��q¥�ã0/c!ë Ø½³��rÒF� Ò���¢��)Ò�¥ÂÖ#Ö*Ä½Ö- *���C­s�$��Öe¡�Ö-¢C²Ã¡rÕ$�N¼ÂÒF¯ Ò¬���Ê¡�Ö4¨�q¢�¤�ÒF�D¢R��Ò¬�J�,�P£���Ò� X�e¤�Ö3¢C¥=���D�´¢� -¢�¤� XÔ=¤�¢R��Ò¬�J�}�C­5��£��«�n¤�Ò�ÓC�6�$¤F�w¥ÂÒ¬Ä�ÖaÕ�Ö-�6�2 X��Ö4¯ Ò� 4¢�¤,�$��Ò¬­0�D�-�Ö4¾oÖ-�ÏÒ¬�´ -¢C��Ö-�'£���Ö|Õ�ÖKÒF¥�Ö4�6��Ò� 4¢C¤/ X��Ö-¯ Ò� 4¢C¤/�$��Ò¬­0�D��£��_Ô=¤F¥�°�Ö2 4�oÕ�Õ�Ö3 ?�aØ�Ñ
Ò¬�/¢�¤F¤¬�J�C�D��ÒF���n¡rÒ¬�
�n�P�n��Ö4¯��n�q�R£s��Ö*¼`��Ö-�q�)ÒF¾oÖ|�R¾_Ö|ÕD¤F¢C¡w£KÒ¬�$�e�$�rÖAÉ)ÓJ�=�J�n�DËSÒF�$�C¤�Ö|Ô/ XÒF��ÖC�q¥�Ö4¯��C�q�n��ÕX¢R��Ò¬�rÓQ�D��Ö
¡�Õ$�_ÓoÕX¢�¯2[ ��¢C°�Ò¬¤�Ò¬���´�$�«¥ÂÒ��n��ÒF��ÓoÔ�Ò��$�±°�Ö*��£�Ö|Ö-�±��ÒF¯ ÒF¤�¢jÕs�$¡�Ò¬�®�$�P����Ö4¯«�|Ø
ý�Ö|Ô
» Ô=¯Q°�ÖaÕs��­
Õ�Ö3�)Ô=¤¬�D��Ö4¼P¡�Ö3 ?��Ö3¥ È ­�ÕD�C¯ó�D��Ö§��Ö-Æ�Ô�Ö4�/ XÖ3ÌXÛKÙ-rrØ
¶2 ?��Ôq¢�¤�Õ�Ö3�)Ô=¤¬�D�� 4�oÔ=�6�dÛKÙoÙ
» Ô=¯Q°�ÖaÕs��­E *�oÕ�Õ�Ö- ?�KÕ�Ö-��Ô=¤¬�D��­º�oÔq�q¥hÛKÙ-rrØ
ý�Ö|Ô/ XÒF��Ö±¢C¤F�$�A¡�ÕD�P¥ÂÔq |Ö-��¢:Ô=��Ò�Æ�Ô�Ö±¡q¢R�$��Ö|ÕD�î�C­s¡�Ö3¢�²P�-�'¢��q¥Ï�$��ÖG\)¨� 4¢jÕD°[�C�î X��Ö-¯ ÒF -¢�¤
�n��Ò¬­0�vÒ��BÔ=��Ôq��Ôq¢�¤F¤F�]¤�¢jÕ�ÓoÖoØ
Ñ
Ò�Ó_Ô�Õ�Ö ×rØ ×�Ú2�$�=�R£s�E�D��Ö�¡q¢��n��ÖaÕ$�«¢C�q¥� X��Ö4¯ Ò� 4¢�¤/�n��Ò¬­0�vÕX¢���Ó_Ö-�Ôq�)Ö3¥)��¢�¤F�C��Ó®£KÒ¬�$�½�$��Ö Õ�Ö3�)Ô=¤¬�D�]¤�Ò��n�§ªq¤¬��Ö|Õ�ÒF��ÓÂ¡q¢oÕD¢C¯ Ö*��ÖaÕD�aØe¶2�§£KÒ¬�$�½�$��Ö ÒF�$�C¤�Ö|Ôq |Ò¬�rÖ-�
�=�R£\Ö-¾oÖaÕ-�P�D��Ö�¡�Ö3¢�²P�s°�Ö*��£�Ö|Ö-�Âã	\î¢C�q¥Aã /Ã£�Ö|Õ�Ö]�$¯�¢C¤¬¤��[¯�¢C²�Ò¬��Ó´�$��Ò���¢} X�q¢�¤F¤�Ö4��Ó_Ò¬��Ó
¡�Õ$�J°=¤�Ö4¯ó­º�_Õ��$��Ö]¡�Õ$�_ÓoÕX¢�¯ Ø�¶s¤F¤,��Ö4�e¤�ÖaÔq XÒF��ÖO¡q¢��n��Ö|ÕD�q��£�Ö|Õ�Ö�­º�_Ô=�q¥)�[¢�¤¬�$�=�_Ô�ÓC�#ÒF�®�C��Ö
 4¢C��ÖC�7¢��Aã /Ê X�rÖ4¯ ÒF -¢�¤	�n��Ò¬­0�O¥ÂÒF¥A�=����¢oÓoÕ�Ö|Ö§£KÒ¬�$�A�$��ÖQ¾N¢C¤�ÔrÖ.Õ�Ö4¡[�oÕ$��Ö-¥e°`�2� Ö4¯�¯ Ò¬�q²
e�YPå�c È ¢C�D��Ò�ÓJ�=¯ Ö4�6�D�O¢oÕ�Ö�¢N¾R¢jÒF¤F¢C°=¤�Ö�¢C�O��Ô=¡=¡=¤�Ö4¯ Ö-�J�X¢jÕD� Ò¬�=­º�oÕD¯�¢���ÒF�C�Â�$�Ïç ×JrRèºÌ?��¢C�q¥wÒ¬�
¢��=�C�$��ÖaÕ� -¢C��ÖC�E�$�rÖeãA\�£�¢C�SÒF�q *�_Õ�Õ�Ö- *�$¤F�Ã¢J�$��Ò�ÓJ��Ö-¥½°6�Ê�D��Ö±¡�Õ$�_ÓoÕX¢�¯ ¢C��¥ÂÖaÓoÖ4�rÖ|ÕX¢R��Ö
£KÒ"�D�}�D��ÖOã	\ ! Ø�¶2¤F�$�q�P�J��ÖOä�ï� X��Ö-¯ Ò� 4¢C¤)�n��Ò¬­0��­º�oÔq�q¥w°`�«�D��Ö|¡�ÕD�oÓoÕX¢�¯í£�¢C��ÒF�q *�_Õ�Õ�Ö- *�aØ
³���ÖÂÉ�Ö*¼`��ÕX¢CË Õ�Ö-��Ô=¤"�2­º�oÔ=�q¥A£�¢J�s *�J¯�¡[�J��Ö-¥®¢C¤¬¯��6���£Ö-�6��Ò�Õ�Ö-¤¬�±��­�¡�Ö-¢�²P�s­�Õ$�J¯�¢«¾R¢C¤�ÒF��Ö
�n¡�ÒF�®�n�P�n��Ö-¯#Ø
â��SÑ
Ò�Ó_Ô�Õ�Ö-��×�Ø ×C:�¢��q¥S×�Ø ×6T`�R�J��Ö���­q�D��Ö�¤�ÖaÔq XÒF��Ö�Õ�Ö3�)Ôq¤"�X��Ò��E�n�q�R£��.ÓoÕX¢�¡q��ÒF -¢�¤F¤¬�_Ø�³���Ò��ÒF��¢��ÏÒF�6��Ö|Õ�Ö-�n��ÒF��Ó] -¢C��ÖC�J°�Ö3 4¢jÔ/�)Ö2�$��ÖOä�ï%¢C�q¥}ä�ïd![¢jÕ�Ös¾oÖaÕ$�� *¤F�J��Ö��$�_ÓoÖ4�$��ÖaÕaØE¶s¤��n�/�C�D��Ö

ä²[½¡=¤�¢���Ö.Ò¬�e�D��Ö]ã%ä�ä�ãs¨�ä á|å`æ �n¡�Ö- *��Õ�Ô=¯� 4�C�6�D¢oÒ¬�/�s�)Ò�ÓC�rÒ"ª/ -¢��6�2¢jÕ$��Ò¬­Ô¢C *�D�aØ'â��A�$¡�Ò¬��Ö

9o×



r4sdtKuwvyx{z}|�~y���Kt�s��Bx��B|-twvytKx{~øÏ§¤^x�¢Z¤Bvy¦ � ��� � �g���Dr4�q�B®}�A�`���D��r4�²�
��� ��� ���r4����t��V����v{��sTvy~w� �T��� �^�^� �^�^�r4z}¢T�`¢}£�¤4u�¥��V����v��-sTvy~w� ��� ¡ ���r � tKt�s � ���Ev{¦6�§s}sT|A�    ^ª  ��¬d~ytKv��Vs}s}|A� � �^© ¡�  ¡}© � � �^© ¡� 

­ tK~{z}£ vy~<£���~yv�s}xy¤EuKtK~{~y��®}¯�s��Bx{�B|-~��
9;:�< ÌVÇbÆ{Ù4Ì ± Ä µ � Á � = Á   > à Á ªT©����?�@BA*µ � uwvy� C�t ©? ÈEÙBÆ�Ù4Ì ± Ä µ DD¾`Á � > ¾`Á ªT©���� > E Á �^�T© ª^ªF < ËZÙ ³ Æ{Ä�Ù�G < È µ H�¾ ¿�ÀøÁ ªT© ª^ªT�Â<ÃÅÄwÆ�ÇÉÈTÊbËdÌ µ Í�Î�Á ¡I GJG�ÆLK`Ë <Eµ ½ ú Á � ½ ÿ Á   > E Á �^© �^ª?´³%R Æ R È :Rµ � uwvy� C�t ©I
M < ÈEÄ M Æ{Ù�G ± Ê ³4µ � uwvy� C�t ©Â<ÃÅÙ^ÈEÄ�ÄwÆ�ÇÉÈ4ËZÚbÄ µ ÛÝÜ Î�Þ Ü{ß�à»ÜyáTÁ �6â ¾»Á �^�^ª^ªNöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ�Ù M A Æ�Ä M K ³Eµ � uwvy� C�t ©NöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ < ÈEÄ�Ç µ � uwvy� C�t ©

�C¦}tK|-��u��B£b~y¦}� ÏÐv�x��B®}¯^tK~��
� Ñ ��Ñ � Ò �<Ò
¡�¨T© ª�Ó��^�T© � �T© ª^��Ó��T© ª^ª �^ªT©���Ó ¡��T© � ªT© «B��Ó��T© «Bª

HA HB HG2-3 HG1 HG1’ HD-3

HA

HB

HG2-3

HG1

HG1’

HD-3

CA
[0]

CA
[3]

CB
[0]

CB
[4]

CB
[5]

CB
[6]

CG2
[3]

CG2
[4]

CG1
[5]

CG1
[6]

CG1
[1]

CG1
[2]

CD
[1]

CD
[2]

COSY

HA HB HG2-3 HG1 HG1’ HD-3

HA

HB

HG2-3

HG1

HG1’

HD-3

CA
[0]

CA
[3]

CB
[0]

CB
[4]

CB
[5]

CB
[6]

CG2
[3]

CG2
[4]

CG2
[9]

CG2
[10]

CG1
[5]

CG1
[6]

CG1
[9]

CG1
[10]

CG1
[1]

CG1
[2]

CD
[1]

CD
[2]

TOCSY

Ñ
Ò�Ó_Ô�Õ�Ö ×rØ ×6µÂÛ�Ö�æ8âÂê�ßoç½ïuéËá�ß ä½Ý_Þ8Þ8ßjà|á�ð

9�Ñ



H

H

H

H

H

H

HH HHH H

α

α β

β

γ

γ

’γ

’γ

γ 2

γ 2 δ

δ

Ñ
Ò�ÓoÔ�Õ�Ö¢×�Ø ×o×�Û�Ö�æ8â�ê�ßoç½ïuéËá�ß¬àXßoæ^ç½ê�Þ
e c���õ��aÿQö%ò�ó�û ÷ ü�ö I ÷Hpuó � ÷ � �\ý_ýÂó � !o÷f#]�2�oü�ò6�? O÷ �6I ö%ò_ó�ýÂó^ô41jüv÷ � ö%ò�ó�b4K���
����1ü�ýÂó8ù�ö�õ%þ_ÿ�8ñ�ò_ó ü�ö�õ%÷ ý�ü£ô|õ%ó ö)ô41uó � ��õ��aÿ ý�ûúô � ó8ü ôaûH� �JI ö%ò�ó úgf �(ô*#o÷úüX8gf � �|õn!_ó�õ?�q��õ��aÿéGP�aö�ö��aÿ ö��Sö��dýq�ö%ò_óD�#ô|õ%ó6h�ö%ò�óQ�	+/ý�ûúô � ó�iºd3M�8 LÏý�ý_ÿkj$��ö%ò�óQ�5&ìý_ûúô � óliºb8mC8 bÏý�ý�ÿkj$��ö%ò�ó]�bn ú ý�ûúô � óliÔM6oR8 Lý_ý�ÿkj$�½ö%ò_óQ�bn ÿ ý_û�ô � ó�i�c�oR8 L ý�ý_ÿkjKô � ! ö%ò_ó��"pÏý_ûúô � ó�i�c?b�8 L¬ý_ý�ÿkj$8¬ñ�ò�ó.û ÷ � ó8ü ÷ � !_÷ ù^ô|ö%óö%ò_ó a c¢ô � ! a M]��õ%óXxjþ_ó � ù�÷úó�ü��-��ö%ò_ó ù�ò_ó8ÿ¢÷ ù^ôaûhü�ò_÷f��ö£ýP�dü�÷�ö%÷H� � ü2�4��ö%ò�ó�÷ � !_÷Hpj÷"!_þ�ôaû�ü�ý�÷ � üX��÷ ó38��+\qsrJ8Hc(mC�`�'&cq�c-8 mNM��6�
n ú q;tC8 L3b��`�
n ú . q�c38 o8o��`�-n ÿ q;t�8 m8mC�6�sp6q;tC8 m6t�8

9_Ú



HH HHH Hα β γ’γ γ 2 δ

H

H

H

H

H

H α

β

γ

’γ

γ 2

δ

Ñ
Ò�ÓoÔ�Õ�Ö¢×�Ø ×�ÑrÛ�Ö�æ8â�ê�ßoç½ïuéËá�ß¬àXßoæ^ç½ê�Þ
e c���õ��dÿ ö%ò_óBûú÷ ü�ö I ÷Hpuó � ÷ � �vý�ýÂó � !_÷f#��2�aü�ò6�? O÷ �6I ö%ò_óBýÂó^ô-1jü�÷ � ö%ò�ó�b-K ñ�
����R�ìü�ýÂó8ù�ö�õ%þ_ÿ�8ñ�ò_ó ü�ö�õ%÷ ý�ü£ô|õ%ó ö)ô41uó � ��õ��aÿ ý�ûúô � ó8ü ôaûH� �JI ö%ò�ó úgf �(ô*#o÷úüX8gf � �|õn!_ó�õ?�q��õ��aÿéGP�aö�ö��aÿ ö��Sö��dýq�ö%ò_óD�#ô|õ%ó6h�ö%ò�óQ�	+/ý�ûúô � ó�iºd3M�8 LÏý�ý_ÿkj$��ö%ò�óQ�5&ìý_ûúô � óliºb8mC8 bÏý�ý�ÿkj$��ö%ò�ó]�bn ú ý�ûúô � óliÔM6oR8 Lý_ý�ÿkj$�½ö%ò_óQ�bn ÿ ý_û�ô � ó�i�c�oR8 L ý�ý_ÿkjKô � ! ö%ò_ó��"pÏý_ûúô � ó�i�c?b�8 L¬ý_ý�ÿkj$8¬ñ�ò�ó.û ÷ � ó8ü ÷ � !_÷ ù^ô|ö%óö%ò_ó a c¢ô � ! a M]��õ%óXxjþ_ó � ù�÷úó�ü��-��ö%ò_ó ù�ò_ó8ÿ¢÷ ù^ôaûhü�ò_÷f��ö£ýP�dü�÷�ö%÷H� � ü2�4��ö%ò�ó�÷ � !_÷Hpj÷"!_þ�ôaû�ü�ý�÷ � üX��÷ ó38��+\qsrJ8Hc(mC�`�'&cq�c-8 mNM��6�
n ú q;tC8 L3b��`�
n ú . q�c38 o8o��`�-n ÿ q;t�8 m8mC�6�sp6q;tC8 m6t�8

9C:



��­��$��Ö3�)Öw 4�C¯�¡=¤�ÒF -¢R��Ò¬��Ó±­Ô¢J ?�$�_ÕD�-�,�D��Ö´¡�ÕD�oÓ_ÕD¢C¯÷�q¢C�§¯�¢C�q¢jÓ_Ö-¥Â�$�®¤F�P 4¢R��Ö��$��Ö} *�oÕ�Õ�Ö- ?�
¡�Ö3¢�²P�|Ø
~������z� ���E���$Üs�	�=�n�2�vuÊ���=��ÝO�'�2� ß�àO���[�P�=�
³���Ö%­�Ö-¢C��ÒF°�Ò¬¤�Ò¬���´��­	¡q¢R�$��Ö|ÕD�e�)Ö3¢jÕX X��Ö-�\Ò¬�e°q¢J X²`°/�J��Ö%�$¡�Ö- ?��ÕD¢Q£�¢C����Ö3����Ö-¥}£KÒ"�D�®¢Q��Ö*����­
ã2»%ä á �6ã2» È ä�¶�ÌDä á �Pä�Ðsä�¶�»2ã§�=ä�Ðsä�¶ È ä á Ì�»2ã]�Jã�»%ä�¶�¢C�q¥«ã2» È ä á ÌDä�¶��$¡�Ö3 ?¨
��ÕX¢�ØE³���Ö4�«¢jÕ�ÖKÒF�J��Ö4�q¥�Ö-¥��D�] *�J�q����Ò"��ÔP��Ö%¢O¯ Ò¬�rÒ¬¯«¢�¤7¥=¢��D¢§��Ö*��­º�oÕvÕ�Ö4¤�Ò�¢�°=¤�Ös¢C�D�)Ò�ÓC�q¯ Ö-�6�-©
�$��Ö-��¯«¢N��°�Ö�¢jÔrÓC¯ Ö4�6��Ö3¥«°`�����$�rÖ|Õ����`¡�Ö-����­��$¡�Ö3 ?��ÕD¢.Ò"­�Õ�Ö-Æ�Ô�Ò�Õ�Ö3¥hØ á Ô�Õ��$¡�Ö- ?��ÕD¢§£\ÖaÕ�ÖÕ�Ö3 *�oÕX¥ÂÖ3¥ Ô=�/¥ÂÖ|ÕQ¾oÖ|ÕD��¥�Ò"Ä½Ö|Õ�Ö4�6�] *�J�q¥ÂÒ¬��ÒF�C�q�-�
Ò�Ö_Ø±�J�Ï¥ÂÒ"Ä½Ö|Õ�Ö4�6�Q»�·ûié�$¡�Ö3 ?��ÕD�C¯ Ö4��Ö|ÕX�
£KÒ"�D�Ê¥�Ò"Ä½Ö|Õ�Ö4�6�|ªrÖ4¤�¥Ã����Õ�Ö-��Ó��D�q�|¢��q¥Ã¢R�§�$¤�Ò�ÓC�6�$¤F�A¥ÂÒ¬Ä�ÖaÕ�Ö-�6�%��Ö4¯�¡�Ö|ÕX¢R��ÔrÕ�Ö3�4�,£KÒ¬�$�FÓJ¢C¡q�
��­��)Ö-¾oÖ|ÕX¢�¤�¯��J�J�D�q�O°�Ö*��£�Ö|Ö-�Ê�$�C¯ Ö«�C­��D��Ö«¯ Ö-¢C��Ô�Õ�Ö4¯ Ö4�6�X�|Ø¬Ñq�oÕO�D��Ö-��ÖÏÕ�Ö-¢C�$�C�/�4�)�D��Ö
 X��Ö4¯ Ò� 4¢�¤��$��Ò"­0�X�]�C­s�$�rÖ}¢�¯ Ò�¥ÂÖ±¡�Õ$�C�$�J�q�§¾R¢jÕ�Ò�Ö-¥Ï��Ô=°q�n�D¢��6��ÒF¢C¤¬¤F�íÒ¬�×¢®�=�C�=¨��$�P����Ö4¯«¢R��ÒF 
¯�¢C�=��ÖaÕaØ

³���Ö Ö4¯�¡=�q¢J�)Ò�� Ò¬�×�D��ÖA�)Ö3¢jÕX X��Ö-��¡�Õ�Ö-��Ö4�6��Ö-¥1Ò¬�×�$�rÒF�´��Ö- *��ÒF�C�×£�¢J���$��ÖaÕ�Ö4­º�oÕ�Öe¡�ÔP�
�C�î 4�C¯�¡�Ö-�q�D¢R��ÒF��Ó®­º�_Õ§�D��Ö}¤�¢jÕ�ÓoÖ´ X�rÖ4¯ ÒF -¢�¤��n�rÒ"­0��¥ÂÒ"Ä½Ö|Õ�Ö4�/ XÖ-�Q°�Ö*��£�Ö|Ö4�½�$��Ö±�n¡�Ö- *��ÕX¢=�
£KÒ"�D�®�$��ÖSÔ=�q¢N¾J�oÒ�¥=¢�°=¤�Ö§ *�J�q��Ö-Æ�Ô�Ö4�/ XÖO�D�q¢R�|�n�J¯ Ö]��­E�$��Ö Õ�Ö-��Ô=¤"�X�2 4�C�6�D¢oÒ¬��Ö3¥ Ò¬�/ *�oÕ�Õ�Ö- ?�
 X��Ö4¯ Ò� 4¢�¤,�$��Ò¬­0�D�aØ

å Ö-¢oÕD X�}¡q¢R�$��Ö|ÕD�q�� 4�C�6�D¢oÒ¬��ÒF��Ó��$�rÖ|­º�C¤F¤¬�R£KÒF��Ó� X��Ö4¯ Ò� 4¢�¤,�$��Ò¬­0�D��£�Ö|Õ�ÖO *�J�q����Õ�Ô/ ?��Ö3¥hÛ
Ç »xwn�=»�ã*w
Ç ä²[ w �[äN\ w �/ä á w �
Ç ä²[ wzy ë �[äN\ wzy ë �/ä á w+y ë

£���Ö|Õ�Ög{vÒ����$��Ö] |Ô�Õ�Õ�Ö-�J��Õ�Ö-��ÒF¥ÂÔrÖ¢Ò¬�±�$�rÖ§�)Ö3Æ_ÔrÖ4�q |ÖC�=¢��/¥|{5ð1Ù Ò¬�D��¡rÕ�Ö3¥ÂÖ- |Ö-�D�n�_ÕaØ�³���Ö3�)Ö
¡q¢R�$��Ö|ÕD�q��¢�¤F¤¬�R£ô *�J�=��Ö- *��Ö3¥e¡q¢jÒ�ÕD�s��­BÕ�Ö3�)Ò�¥ÂÔ�Ö3� ÒF�e�$��ÖQ¡�ÕD����ÖaÒ¬�A��Ö-Æ�Ô�Ö-�q XÖ§�$�´°�Ö3Õ�Ö- *�_Ó�¨
��ÒF��Ö-¥�Ø

¶ò�$¡�Ö- XÒ�¢�¤7­�Ö3¢R��Ô�Õ�Ö|�C­�ÓC¤F�P XÒF��Ö ÒF���D�q¢R� Ò¬�2�$�=�R£s��¾oÖ|ÕD�´ X�q¢oÕD¢J ?��ÖaÕ�Ò��n��Ò� %ä²[½ X��Ö-¯ ÒF -¢�¤
�n��Ò¬­0�D�aØs¶s¤��$�q�7äN\Ï¡�Ö-¢C²P�2¥P�û_}.dY	�n�=�R£ Ô=¡ ÒF�®�$�rÖ]ã2»|ä�¶ ¢��/¥®ã2» È ä á Ì$ä�¶��n¡�Ö- *��ÕX¢�Ø
ã Ö4�/ XÖC�rÓC¤F�` |Ò¬�rÖ§ä²[½¡�Ö3¢�²P�� 4¢C�}°�Ö¢ÒF¥�Ö4�6��Ò¬ªrÖ-¥#Ô=�rÒFÆ�Ô�Ö-¤¬� Ò¬�±�$�rÖ-��Ö§�n¡�Ö- *��ÕX¢�Ø

³���ÒF��­Ô¢C *�5£�¢C��Ôq�)Ö3¥¢ÒF�] *�J�q����Õ�Ô/ ?��ÒF��Ó��D��Õ�Ö|Ö'¡/¢R�n��Ö|ÕD�q�aÛ)�C��Ö�£���ÒF X�Q�)Ö3¢jÕX X��Ö-¥�­º�oÕ�¦%¸
È ÓC¤F�P XÒF��Ö þ �=�C�=¨+ÓJ¤¬�P XÒF��ÖNÌ[¡q¢jÒ�ÕD�-�3�C��Ö�£��rÒF X�]��Ö-¢oÕD X�rÖ-¥�­º�oÕ�­º�oÕ�¸2¦ È �=�C�=¨+ÓJ¤¬�P XÒF��Ö þ ÓC¤F�P XÒF��Ö3Ì
¡q¢jÒ�ÕD�-��¢C�q¥Â�J��Ö�£���Ò� X�Ã��Ö-¢oÕD X��Ö3¥e­º�oÕO¸�¸ È �=�J�P¨�ÓC¤F�` |Ò¬�rÖ þ �q�C�P¨�ÓC¤F�P XÒF��Ö3Ìs¡q¢jÒ�ÕD�aØ�¸ ÒF�O¢
¡q�)ÖaÔq¥P�Ã¢�¯ Ò¬�q�Â¢C |ÒF¥)�E£KÒ¬�$��¾oÖ|ÕD�Â°rÕ$�6¢C¥Ï��Ö-¢jÕX X�íÕD¢C��ÓoÖ3�4�E°�Ô=�SÒ¬�D�«ä²[� X��Ö-¯ ÒF -¢�¤��n��Ò¬­0�ÕD¢C��ÓoÖw¥=��Ö3�§�=�C�SÖ4¼6��Ö4�q¥î¥P�R£��/ÒF�J�D�A�D��Ö¬ÓJ¤¬�P XÒF��Ö Õ�Ö|Ó_Ò¬�J��ØAâ��Ï�D��Ö-��Öw¡/¢jÒ�ÕD�-�	�$��Ö}ªrÕX���
¤�Ö4�n��ÖaÕ� 4�oÕ�Õ�Ö3�n¡[�C�q¥q�'�D� Õ�Ö-��ÒF¥ÂÔrÖ'{�ð�Ù¢Ò¬�e�D��Ö]¢C°/�R¾_Ö| X�rÖ4¯ ÒF -¢�¤��$��Ò¬­0�s��ÖaÕ$¯ ÒF�=�C¤F�oÓJ�C�P�D��Ö
�)Ö3 *�C�/¥w¤�Ö*�$��Ö|Õs�$� Õ�Ö3�)Ò�¥ÂÔ�Ög{8Ø

³���Ö�¸�¸ ¡/¢R�n��Ö|ÕD� È �)ÖaÖ Ñ
Ò�ÓoÔ�Õ�Ö ×rØ ×J9JÌ/Ôq�)Ö3¥ ÒF�P­º�oÕD¯«¢R��Ò¬�J�é­�Õ$�J¯ �$��Öôã2»|ä á �
ã2» È ä�¶�ÌDä á �)ä�Ðsä�¶2»�ã ¢C�q¥Âä�Ðsä�¶ È ä á Ìn»2ã��n¡�Ö- *��ÕX¢«�C�=¤F�oØ�³���Ö�¦%¸ È ��Ö|ÖSÑ�Ò�ÓoÔrÕ�Ö×�Ø ÑJrJÌ�¢C�q¥®¸2¦ È ��Ö|Ö Ñ
Ò�Ó_Ô�Õ�Ö3×rØ ×JSJÌ�¡/¢R�n��Ö|ÕD� Ôq��Ö-¥®¢�¤F¤,�D��Ö-��ÖQ�$¡�Ö- ?��ÕD¢w¢��q¥ ÒF�A¢C¥=¥�Ò"��Ò¬�J�,�
�$��ÖOã2»|ä�¶ô�n¡�Ö- *��Õ�Ô=¯ Ø�³���Ö��rÖ|ÓJ¢���ÒF¾oÖ}É)Ö*¼P¡�Ö- *��Ö-¥qË]¡�Ö-¢C²`��ÒF�´�D��ÖOã2»%ä á �/ä�Ðsä�¶�»2ã
¢��q¥¹ã2»|ä�¶÷�n¡�Ö- *��ÕX¢ È �$�=�R£��ö¢C�«¥=¢J�n��Ö3¥� |Ò�ÕX *¤�Ö-� ÒF�×�$��Öeª�ÓoÔ�Õ�Ö-�XÌ�¢jÕ�Ö#Ô/�)Ö3¥�°`�Ï�D��Ö

96T



r4sdtKuwvyx{z}|�~y���Kt�s��Bx��B|-twvytKx{~øÏ§¤^x�¢Z¤Bvy¦ � ��� � �g���Dr4�q�B®}�A�`���D��r4�²�
��� ��� ���r4����t��V����v{��sTvy~w� �T��� �^�^� �^�^�r4z}¢T�`¢}£�¤4u�¥��V����v��-sTvy~w� ��� ¡ ���r � tKt�s � ���Ev{¦6�§s}sT|A�    ^ª  ��¬d~ytKv��Vs}s}|A� � �^© ¡�  ¡}© � � �^© ¡� 

­ tK~{z}£ vy~<£���~yv�s}xy¤EuKtK~{~y��®}¯�s��Bx{�B|-~��
9;:�< ÌVÇbÆ{Ù4Ì ± Ä µ � Á ª = Á ¡ > à Á ªT©����?�@BA*µ � uwvy� C�t ©? ÈEÙBÆ�Ù4Ì ± Ä µ DD¾`Á � > ¾`Á ªT©���� > E Á �^�T© ª^ªF < ËZÙ ³ Æ{Ä�Ù�G < È µ H�¾ ¿�ÀøÁ ªT© ª^ªT�Â<ÃÅÄwÆ�ÇÉÈTÊbËdÌ µ Í�Î�Á ¡I GJG�ÆLK`Ë <Eµ ½ ú Á ª ½ ÿ Á ¡ > E Á �^©���ª?´³%R Æ R È :Rµ � uwvy� C�t ©I
M < ÈEÄ M Æ{Ù�G ± Ê ³4µ � uwvy� C�t ©Â<ÃÅÙ^ÈEÄ�ÄwÆ�ÇÉÈ4ËZÚbÄ µ ÛÝÜ Î�Þ Ü{ß�à»ÜyáTÁ �6â ¾»Á �^�^ª^ªNöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ�Ù M A Æ�Ä M K ³Eµ � uwvy� C�t ©NöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ < ÈEÄ�Ç µ � uwvy� C�t ©

�C¦}tK|-��u��B£b~y¦}� ÏÐv�x��B®}¯^tK~��
� Ñ ��Ñ � Ò �<Ò
¡4«E© ��Ó��^¨T© ¨ �T© ª^ª�Ó��T© ª^ª �B¡}© ��Ó ¡4«E© « ªT©�����Ó��T© ¡��

HA HB HB’ HG HD-3 HD’-3

HA

HB

HB’

HG

HD-3

HD’-3

CA
[0]

CA
[1]

CB
[0]

CB
[1]

CB
[2]

CB
[2]

CG
[6]

CG
[7]

CD-3
[6]

CD’-3
[7]

COSY

HA HB HB’ HG HD-3 HD’-3

HA

HB

HB’

HG

HD-3

HD’-3

CA
[0]

CA
[1]

CA
[3]

CA
[3]

CB
[0]

CB
[1]

CB
[2]

CB
[2]

CB
[8]

CB
[9]

CB
[10]

CB
[11]

CG
[6]

CG
[7]

CD-3
[3]

CD-3
[8]

CD-3
[9]

CD-3
[6]

CD-3
[12]

CD’-3
[3]

CD’-3
[10]

CD’-3
[11]

CD’-3
[7]

CD’-3
[12]

TOCSY

Ñ
Ò�ÓoÔ�Õ�Ö¢×�Ø ×_Ú�Û"a�ßoç½ïué�á�ß ä½Ý�Þ8Þ�ßoà|á�ð

9C9



H

H

H

H

H H H H

α

α β

β

γ

’ γ δ

δ

Hβ

’

Hδ

’

Hβ Hδ ’

Ñ
Ò�ÓoÔ�Õ�Ö¢×�Ø ×C:rÛ�a�ßoç½ïuéËá�ß¬àXßoæ^ç½ê�Þ
e m2��õ��aÿQö%ò�ó�û ÷ ü�ö I ÷Hpuó � ÷ � �\ý_ýÂó � !o÷f#]�2�oü�ò6�? O÷ �6I ö%ò_ó�ýÂó^ô41jüv÷ � ö%ò�ó�b4K���
����1ü�ýÂó8ù�ö�õ%þ_ÿ�8ñ�ò_ó ü�ö�õ%÷ ý�ü£ô|õ%ó ö)ô41uó � ��õ��aÿ ý�ûúô � ó8ü ôaûH� �JI ö%ò�ó úgf �(ô*#o÷úüX8gf � �|õn!_ó�õ?�q��õ��aÿéGP�aö�ö��aÿ ö��Sö��dýq�ö%ò_óD�£ô|õ%ó8h�ö%ò�óE�	+Ïý�ûúô � ósi+~4bC8 b�ý�ý_ÿkj$�Xö%ò�ó��5&Sý�ûúô � ó;i�r3dC8HcBý�ý_ÿkj$�Xö%ò�ó��bn ý�ûúô � ó;iÔM-d�8 ový�ý�ÿkj$�ö%ò_ó��"p ý_û�ô � ó*iÔM6~R8 m£ý�ý_ÿkj�ô � ! ö%ò�ó��"p . ý_û�ô � ó*iÔM-b�8 L£ý�ý_ÿkj$8hñ�ò�ó\û ÷ � ó8ü�÷ � !o÷ ù^ô|ö%óvö%ò�ó a c�ô � !
a M���õ%ó?x�þ�ó � ù8÷ ó8ü%�4�vö%ò_ó3ù�ò_ó8ÿ¢÷ ù^ôaû�ü�ò_÷f��ö ýP�aü�÷�ö%÷"� � ü|�4�Oö%ò�ó3÷ � !_÷Hpj÷"!_þ�ôaû�ü�ý_÷ � üX��÷ ó38±��+\q0~�8 r3bC��'&cq�c-8Hc?dC�6��& . q�c-8 m6tC�6�
n�q�c-8Hc�mC�6�sp6q;tC8 M-L��`�
p . q;tC8 ~8~�8

9CS



H

H

H

H

H H H H

α

α β

β

γ

’ γ δ

δ

Hβ

’

Hδ

’

Hβ Hδ ’

Ñ
Ò������%�'��� �6T���ab�oç½ïué��������oæ^ç½ê��
e m���õ��dÿ ö%ò_óBûú÷ ü�ö I ÷Hpuó � ÷ � �vý�ýÂó � !_÷f#��2�aü�ò6�? O÷ �6I ö%ò_óBýÂó^ô-1jü�÷ � ö%ò�ó�b-K ñ�
����R�ìü�ýÂó8ù�ö�õ%þ_ÿ�8ñ�ò_ó ü�ö�õ%÷ ý�ü£ô|õ%ó ö)ô41uó � ��õ��aÿ ý�ûúô � ó8ü ôaûH� �JI ö%ò�ó úgf �(ô*#o÷úüX8gf � �|õn!_ó�õ?�q��õ��aÿéGP�aö�ö��aÿ ö��Sö��dýq�ö%ò_óD�£ô|õ%ó8h�ö%ò�óE�	+Ïý�ûúô � ósi+~4bC8 b�ý�ý_ÿkj$�Xö%ò�ó��5&Sý�ûúô � ó;i�r3dC8HcBý�ý_ÿkj$�Xö%ò�ó��bn ý�ûúô � ó;iÔM-d�8 ový�ý�ÿkj$�ö%ò_ó��"p ý_û�ô � ó*iÔM6~R8 m£ý�ý_ÿkj�ô � ! ö%ò�ó��"p . ý_û�ô � ó*iÔM-b�8 L£ý�ý_ÿkj$8hñ�ò�ó\û ÷ � ó8ü�÷ � !o÷ ù^ô|ö%óvö%ò�ó a c�ô � !
a M���õ%ó?x�þ�ó � ù8÷ ó8ü%�4�vö%ò_ó3ù�ò_ó8ÿ¢÷ ù^ôaû�ü�ò_÷f��ö ýP�aü�÷�ö%÷"� � ü|�4�Oö%ò�ó3÷ � !_÷Hpj÷"!_þ�ôaû�ü�ý_÷ � üX��÷ ó38±��+\q0~�8 r3bC��'&cq�c-8Hc?dC�6��& . q�c-8 m6tC�6�
n�q�c-8Hc�mC�6�sp6q;tC8 M-L��`�
p . q;tC8 ~8~�8

SCr



­º���D°�ÒF¥q¥��4�±¡��3¢�²P��¢�¤��C�J��Ò¬�$�=¯í�D�Q¡��4�/¢�¤�ÒF���g���3���=¤¬�D��£KÒ¬�$�±¡��3¢�²P��¢R���$�q�J���%¡[�oÒF�6�D�8��ãs�R£�¨
�4¾��8�-�/�$���Q���8�J¢���ÒF¾��AÉ��*¼P¡��3 ?�%�-¥=Ë«¡��-¢C²P�£ÒF�®�$���«ä�Ðsä�¶ È ä á Ì�»�ã��$¡��3 ?�%���=¯÷¢����]�$���8���
°��3 4¢4�/���%�$���-���§�n¡��- *���X¢T�%�-¢C¤¬¤F�´¥P���4¼`�rÒ¬°�Ò¬�s���8�J¢R��Ò¬¾J��¡��-¢C²P��­º����ä²[ w ¢��q¥®äN\\{(�

³��������3���=¤¬�D�|¤�Ò����X�|¡��$�P¥��/ ��-¥�°`�®�$���-���«¡q¢R�$�����D�q�O -¢��Ã°���­º�J�=�q¥wÒ¬�Ï¶s¡q¡��-�q¥ÂÒ¬¼ÃÐ%©
°��-¤¬�R£ ÒF�s¢����=¯�¯«¢4�D�´��­5�$���3���'�%�-���=¤¬�D�8�
¸2¦
» �=¯Q°��8�s��­"���3���=¤¬�D�;�4¼P¡��3 ?���3¥ È ­z�D�C¯ó�D���§���-Æ����4�/ ��3Ì���9��
¶2 ?�%�q¢�¤W���3���=¤¬�D�� 4���=�6�6��T
» �=¯Q°��8�s��­E *���%�%�- ?�0�%�-���=¤¬�D��­º���q�q¥c��TB�

³����0�*¼P¡��- ?�%�-¥��B�=¯]°����'��­}���3���=¤¬�D�E�C­/�D��Ò���²�Ò¬�/¥SÒ���9�� å ÒF�q ����$���0�J¤¬�P XÒF����¯ Ò��$���-¥�°`�
�$���s¡��$�J���X¢�¯Å£�¢C���q���'¯«¢��B�q¢C¤¬¤F��¢C�D�)Ò��C�q¢C°=¤���¢C�`�6£�¢N�C���$��Ò��' -¢��«°��2 *�J�q�)Ò�¥��8���3¥�¢§¾����D�
�$¢���Ò���­Ô¢J ?�$�J�$�Â���P�X *�C¯��J� å Ò¬¯ ÒF¤F¢��k�*¼P¡�����Ò¬¯��-�J�X�O£KÒ¬�$�=�J�P�]�D���wã2»|ä�¶Î�$¡��3 ?�%���=¯ È �q�P¨
¡��=°=¤�ÒF�$���3¥T�%�-���=¤¬�D�XÌ	���q - ��3�$�n­z�=¤F¤¬�O­º�J�=�q¥]�$���s�D¢�¯��;�%�-���=¤"�X�����4�-��°��P�OÒ¬�«¢J¥=¥ÂÒ¬��ÒF�C�,�R­º�J�=�q¥
���-¾����X¢�¤[�=�J�P¨L�J¤¬�P |Ò¬���% *�J�J�X¢jÒF��ÒF���Q�$¡�ÒF�}�$�`�n���-¯«�4�=¥����2�D�]�D���|¡/�`����¥ÂÒ��D ���Ò¬¯ ÒF�q¢R��Ò¬�J�´°��4¨
��£
�8�4���C¤F�P XÒF���]¢C�q¥e�$���]���D�����x���3�)Ò�¥����3�KÒF�®�$���«ä�Ðsä�¶2»2ã�¢��q¥®�$���«ä�Ð�ä�¶ È ä á Ìn»2ã
�n¡��- *���X¢��
¦%¸
» �=¯Q°��8�s��­"���3���=¤¬�D�;�4¼P¡��3 ?���3¥ È ­z�D�C¯ó�D���§���-Æ����4�/ ��3Ì���9��
¶2 ?�%�q¢�¤W���3���=¤¬�D�� 4���=�6�6�-�
» �=¯Q°��8�s��­E *���%�%�- ?�0�%�-���=¤¬�D��­º���q�q¥c�-���

³����'���3���q¤"�X��¤�Ò�����ÒF�0�J�`�`¥,�ÂÒ¬�e�D�q¢R�2¢C¤¬¤\�%�-���=¤¬�D�s¢����O 4�C¯�¡=¤��*���-¤¬�± *�J���%�- *�-�P°��P�2�$���%���
���3���=¤¬�D��¢4�%�§¯ ÒF�D��Ò¬����� á ­��$���3���J�/�J���] 4���=¤�¥®�=�C�2°��Q¯«¢��B�q¢�¤F¤F�±¢J�$��Ò5�J���-¥\�s³����§���D�����X�
 *���q¤F¥Ï�q����°��w­º���=�q¥�¥����}�$�Ã¥ÂÒF�D ��%�4¡/¢��q |Ò5�3�§°��*��£s���4�½�$���e�n¡��- *���X¢�� Y ¼= *¤��q¥ÂÒF���A�D���
ã2»%ä�¶��n¡��- *���%�=¯ ¢C¤¬¤F�R£s�E¢�¤F¤q���4¾��-��¯�¢C�B�q¢�¤F¤¬�Q¢C�D�)Ò��C�q¢C°=¤��s�%�-���=¤¬�D�E�D�O°���­º�J�=�q¥�°`�§�D���
¡��$�J���X¢�¯ È �=�=¡��=°q¤�Ò��n���-¥����3���q¤"�X�DÌ*�=°��P�s¯«¢��`� ÒF�q 4���%���3 ?�;���3���=¤¬�D��¢����%­º�J�=�q¥e¢�¤��n���
¸2¸
» �=¯Q°��8�s��­"���3���=¤¬�D�;�4¼P¡��3 ?���3¥ È ­z�D�C¯ó�D���§���-Æ����4�/ ��3Ì���SC9��
¶2 ?�%�q¢�¤W���3���=¤¬�D�� 4���=�6�6��SCS
» �=¯Q°��8�s��­E *���%�%�- ?�0�%�-���=¤¬�D��­º���q�q¥c��9Cr��

³�����¢J ?�%�q¢�¤` *�J�=�6�	�C­rÒF¥��4�6��Ò¬ª/¢�°q¤¬�§���4�q��ÒF°=¤5�s�%�-���=¤"�X�
ÒF�E9Crq�uÒ5�J�	96µJ¿���­/�$���s�*¼P¡��- ?�%�-¥
ª������%��� á ­��D���}�C�$���8�D�-��9wÒ¬�`¾C�J¤¬¾J�-¥Ï¢��C¤F�` |Ò¬���C��9�£
�8���w 4�C¯�¡=¤��*�%�4¤F���=��Ò�¥��4�6��Ò¬ª/¢C°=¤5�J�
¢��q¥Ã�D�����%�4¯«¢jÒF�q¥��8�Q 4�C�6�D¢oÒ¬���3¥Ê¯ Ò"¼`�������3�§��­2�$¡�ÒF�î�$�`�n���-¯«�§£���Ò� X�½�n�/¢4�%�-¥Ê¯k�q¤"��Ò¬¡=¤��
 *�C¯�¯��C�e X���-¯ Ò� 4¢C¤,�n�rÒ"­0�X���

¶óÉ$���4�/�)ÒF°=¤��-Ë'�%�-���=¤¬�vÒ¬�´�$��Ò��� *�C�6�%�*¼`�vÒ��'�J����­º����£���Ò� X�«�$����» w ¢��/¥´»2ã w  X���-¯ ÒF -¢�¤
�n��Ò¬­0�D�O¢����� *�J���%�- *�-�)¢C�%£s�4¤F¤�¢C�|¢R�O¤��-¢C�n����r6¿Ó�C­��$�����%�4¯«¢oÒ¬��ÒF���e X���4¯ Ò� 4¢C¤E�$��Ò¬­0�D�8�]â��
µ��Q��­E�$���'���3���=¤¬�D�-�P�D����ä á w ¢C�q¥Aä á wzy ë  X���4¯ Ò� 4¢�¤5�n��Ò¬­0�D�� *�J�=¤F¥±�=�C�s°��Q¢C�D ����$�D¢oÒ¬���-¥)�¥����´�D�Â¥ÂÒ¬Ä��8���-�q ��3�3ÒF�Ï�$���w *�J�q¥ÂÒ¬��ÒF�C�q�k�=�q¥��8�Q£���Ò� X�Ê�$���}ã2»|ä á ¢��q¥Ïã�» È ä�¶%Ì$ä á
�n¡��- *���X¢Q£s���%�%�D¢C²��4�W�

S��



r4sdtKuwvyx{z}|�~y���Kt�s��Bx��B|-twvytKx{~��
��� ��� � � � �����
��� ��� ��� ��� ��� ���r4����t��V����v{��sTvy~w� ���^  ���^  �T��� ���^  ���^  �T���r4z}¢T�`¢}£�¤4u�¥��V����v��-sTvy~w� ��� ¡ ��� ¡ ¡ ���r � tKt�s � ���Ev{¦6�§s}sT|A� �^¨T© ¡��^ª ��¨T©  �«B  �T©  B¡4« �^¨T© ¡��^�  ^ªT©  T��� �T©  B¡4«��¬d~ytKv��Vs}s}|A� ¨^ T©  �«Bª ����«E© �^�T� ¡}©  T��ª ¨^ T©����T� �T© «B�^� ¡}©  T��ª

­ tK~{z}£ vy~<£���~yv�s}xy¤EuKtK~{~y��®}¯�s��Bx{�B|-tKvytKx{~��
9;:�< ÌVÇbÆ{Ù4Ì ± Ä µ � Á � = Á � > à Á ªT© �^ª?�@BA*µ � uwvy� C�t ©? ÈEÙBÆ�Ù4Ì ± Ä µ DD¾`Á � > ¾`Á ªT© �^ª >;E Á �^�T© ª^ªÂ<ÃÅÄwÆ�ÇÉÈTÊbËdÌ µ Í Î Á �?´³%R Æ R È :Rµ � uwvy� C�t ©I
M < ÈEÄ M Æ{Ù�G ± Ê ³4µ � uwvy� C�t ©NöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ�Ù M A Æ�Ä M K ³Eµ � uwvy� C�t ©NöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ < ÈEÄ�Ç µ � uwvy� C�t ©

�C¦}tK|-��u��B£b~y¦}� ÏÐv�x��B®}¯^tK~��
­ tK~{��� © � � ��� � Ñ � Ò
� ��ª^�T© ��ÓG���^�T© ���T© ª^ª�ÓG��ªT© �^�ï����«E© ��ÓG�� �«E© ¡�¡��T© ª�Ó��^�T© � ���T© ª�ÓÔ«B�T© �

Zzz H#1

Zzz C

Zzz C#1

Zzz CA#1

Zzz CA

Zzz CB#1

Zzz CB

N#1
[2]

N#1
[2]

HNCO

Zzz H#1

Zzz C

Zzz C#1

Zzz CA#1

Zzz CA

Zzz CB#1

Zzz CB

N#1
[2]

N#1
[2]

HNCACO

Zzz H#1

Zzz C

Zzz C#1

Zzz CA#1

Zzz CA

Zzz CB#1

Zzz CB

N#1
[0]

N#1
[0]

N#1
[1]

N#1
[1]

CBCANNH

Zzz H#1

Zzz C

Zzz C#1

Zzz CA#1

Zzz CA

Zzz CB#1

Zzz CB

N#1
[0]

N#1
[0]

N#1
[1]

N#1
[1]

CBCACONNH

Ñ�Ò��������'��� �C9��QUkU��}���%�(�4�8��ð

SJµ



r4sdtKuwvyx{z}|�~y���Kt�s��Bx��B|-twvytKx{~��
��� ��� � � � ����� ��� � �
��� ��� ��� ��� ��� ��� ��� ��� ���r4����t��V����v{��sTvy~w� ���^  ���^  �T��� ���^  ���^  �T��� ���^  ���^  �T���r4z}¢T�`¢}£�¤4u�¥��V����v��-sTvy~w� ��� ¡ ��� ¡ ¡ ��� ��� ¡ ���r � tKt�s � ���Ev{¦6�§s}sT|A� �^¨T© ¡��^ª ��¨T©  �«B  �T©  B¡4« �^¨T© ¡��^�  ^ªT©  T��� �T©  B¡4« �^¨T© ¡��^ª �^¨T© «B�^� �T©  B¡4«��¬d~ytKv��Vs}s}|A� ¨^ T©  �«Bª ����«E© �^�T� ¡}©  T��ª ¨^ T©����T� �T© «B�^� ¡}©  T��ª ��ª^ªT©���«Bª@�^�T© �^�^� ¡}©  T��ª

­ tK~{z}£ vy~<£���~yv�s}xy¤EuKtK~{~y��®}¯�s��Bx{�B|-tKvytKx{~��
9;:�< ÌVÇbÆ{Ù4Ì ± Ä µ � Á � = Á � > à Á ªT© �^ª?�@BA*µ � uwvy� C�t ©? ÈEÙBÆ�Ù4Ì ± Ä µ DD¾`Á ¡ > ¾`Á ªT© �^ª >;E Á �^ªT© ª^ªÂ<ÃÅÄwÆ�ÇÉÈTÊbËdÌ µ Í Î Á �?´³%R Æ R È :Rµ � uwvy� C�t ©I
M < ÈEÄ M Æ{Ù�G ± Ê ³4µ � uwvy� C�t ©NöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ�Ù M A Æ�Ä M K ³Eµ � uwvy� C�t ©NöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ < ÈEÄ�Ç µ � uwvy� C�t ©

�C¦}tK|-��u��B£b~y¦}� ÏÐv�x��B®}¯^tK~��
­ tK~{��� © � � ��� � Ñ � Ò
� ��ª^�T© ��ÓG���^�T© ���T© ª^ª�ÓG��ªT© �^�ï����«E© ��ÓG�� �«E© ¡�¡��T© ª�Ó��^�T© � ���T© ª�ÓÔ«B�T© �� ¨^¨T© ª�ÓG�^��«E© �;�T© ª^ª�Ó�¨T© ¡4« ����«E© ��ÓG�� �«E© ¡D�^�T© ��Ó ¡� T© �

Gly H#1

Zzz C

Gly C#1

Gly CA#1

Zzz CA

Zzz CB

N#1
[3]

N#1
[3]

HNCO

Gly H#1

Zzz C

Gly C#1

Gly CA#1

Zzz CA

Zzz CB

N#1
[3]

N#1
[3]

HNCACO

Gly H#1

Zzz C

Gly C#1

Gly CA#1

Zzz CA

Zzz CB

N#1
[0]

N#1
[0]

N#1
[1]

CBCANNH

Gly H#1

Zzz C

Gly C#1

Gly CA#1

Zzz CA

Zzz CB

N#1
[0]

N#1
[0]

N#1
[1]

CBCACONNH

Gly H#1

Zzz C

Gly C#1

Gly CA#1

Zzz CA

Zzz CB

N#1
[0]

N#1
[0]

N#1
[1]

HNCA

Ñ�Ò��������'��� �CS��QUkP��}���%�(�4�8��ð

S��



r4sdtKuwvyx{z}|�~y���Kt�s��Bx��B|-twvytKx{~��
��� ��� � � � ����� ��� � �
��� ��� ��� ��� ��� ��� ��� ��� ���r4����t��V����v{��sTvy~w� ���^  ���^  �T��� ���^  ���^  �T��� ���^  ���^  �T���r4z}¢T�`¢}£�¤4u�¥��V����v��-sTvy~w� ��� ¡ ��� ¡ ¡ ��� ��� ¡ ���r � tKt�s � ���Ev{¦6�§s}sT|A� �^¨T© ¡��^ª ��¨T©  �«B  �T©  B¡4« �^¨T© ¡��^�  ^ªT©  T��� �T©  B¡4« �^¨T© ¡��^ª �^¨T© «B�^� �T©  B¡4«��¬d~ytKv��Vs}s}|A� ¨^ T©  �«Bª ����«E© �^�T� ¡}©  T��ª ¨^ T©����T� �T© «B�^� ¡}©  T��ª ��ª^ªT©���«Bª@�^�T© �^�^� ¡}©  T��ª

­ tK~{z}£ vy~<£���~yv�s}xy¤EuKtK~{~y��®}¯�s��Bx{�B|-tKvytKx{~��
9;:�< ÌVÇbÆ{Ù4Ì ± Ä µ � Á � = Á � > à Á ªT© �^ª?�@BA*µ � uwvy� C�t ©? ÈEÙBÆ�Ù4Ì ± Ä µ DD¾`Á ¡ > ¾`Á ªT© �^ª >;E Á �^ªT© ª^ªÂ<ÃÅÄwÆ�ÇÉÈTÊbËdÌ µ Í Î Á �?´³%R Æ R È :Rµ � uwvy� C�t ©I
M < ÈEÄ M Æ{Ù�G ± Ê ³4µ � uwvy� C�t ©NöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ�Ù M A Æ�Ä M K ³Eµ � uwvy� C�t ©NöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ < ÈEÄ�Ç µ � uwvy� C�t ©

�C¦}tK|-��u��B£b~y¦}� ÏÐv�x��B®}¯^tK~��
­ tK~{��� © � � ��� � Ñ � Ò
� ��ª^�T© ��ÓG���^�T© ���T© ª^ª�ÓG��ªT© �^�ï����«E© ��ÓG�� �«E© ¡�¡��T© ª�Ó��^�T© � ���T© ª�ÓÔ«B�T© �� ¨^¨T© ª�ÓG�^��«E© �;�T© ª^ª�Ó�¨T© ¡4« ����«E© ��ÓG�� �«E© ¡D�^�T© ��Ó ¡� T© �

Zzz H#1

Gly C

Zzz C#1

Zzz CA#1

Gly CA

Zzz CB#1

N#1
[3]

N#1
[3]

HNCO

Zzz H#1

Gly C

Zzz C#1

Zzz CA#1

Gly CA

Zzz CB#1

N#1
[3]

N#1
[3]

HNCACO

Zzz H#1

Gly C

Zzz C#1

Zzz CA#1

Gly CA

Zzz CB#1

N#1
[0]

N#1
[0]

N#1
[1]

CBCANNH

Zzz H#1

Gly C

Zzz C#1

Zzz CA#1

Gly CA

Zzz CB#1

N#1
[0]

N#1
[0]

N#1
[1]

CBCACONNH

Zzz H#1

Gly C

Zzz C#1

Zzz CA#1

Gly CA

Zzz CB#1

N#1
[0]

N#1
[0]

N#1
[1]

HNCA

Ñ
Ò������%�'��� ÑJr��QPTU��}���(�%������ð

S�Ñ



ý«þ%� 79�	����èB����éëê=���3�4
!�	 íìë�B�D'@��'!�ï79�3è¡ @�)�879���£¢ �4
! =ð
�4
!�:�@,.1ô�3�E
��j�:�=�4 �� ��'!�3�E
 �(�����ú�����! !"

³�����¡q¢R�$���8�$�q�\�q���3¥%�$��ªq�/¥O�n¡�ÒF�O�n�P�n���-¯���Ò¬�|�D���'�$¡��3 ?���X¢���­`�$����»�¨������D¯ Ò¬�/¢�¤R�D��Ò¬�J���3¥P�N¼ÂÒ¬�=¨
¤�ÒF²���¥P�C¯«¢oÒ¬�§�C­q¡��D���%�|ÒF�Q¥ÂÒ����q¤¬¡=�rÒF¥���Ò��n�J¯��8�D¢J�����n�q���=¤�¥)��ÒF�]¡���Ò¬�/ XÒF¡q¢�¤��R£��J�$²%£KÒ¬�$�����$�����
¡��$�C���aÒ¬�q�«¢J��£
�-¤¬¤L��â��¹�J�D¥��8�]�D�Ã���-�n�«�$�rÒF���`�`¡/�C�$���3�)Ò��-���$���A�)Ò�¥��- X�/¢jÒF�î¡q¢��n���8�$�/��­º���
�C¤F�` |Ò¬���C�)¢�¤�¢���ÒF���J�7�$����¶2·®¸é�$¡�ÒF���$�`�n���-¯«�4�,������Ò¬���C�[�$���«¦Pý,¸é�$¡�ÒF���$�`�n���-¯«�4�[�$�����-��¨
��Ò¬���C�q¾R¢C¤�ÒF���]¢C�q¥#ÒF�$�C¤����q |Ò¬���O£
�8���O¢�¡q¡=¤�Ò��-¥±�D�´¢«ã%ä�ä�ãs¨�ä á|å6æ ¢��q¥}¨�³ á ä å6æ �$¡��3 ?¨
���%�=¯ó¡q¢oÒ5��­z�D�C¯é�D����is¢�¤0¦PM å �X¢C��°�ÒF�q¥ÂÒF���«¥P�J¯�¢oÒ¬�2¤4��Ð��C�$�e�n¡��- *���X¢Q£s���%�¥���3 *���X¥��3¥
¢R�2¢Q���-¯�¡����X¢R�%���%�%�C­"�JrCr�� ¢��q¥e¢R�s¢�¡qãô�C­E:�� ���

³����}¥P�J¯«¢jÒF�î *�J�q�)Ò��n�D�§�C­��$���±¤�¢C�n���3µ6T����3�)Ò�¥����3�]¢��Q�D���} *¨z�%���D¯ ÒF�q¢C¤
�-�q¥Ï��­��D���
is¢�¤0¦PM å ¡��$�C���|ÒF�,��¢Ã¡��P�D¢���ÒF¾��®¯��4¯Q°��8�´��­%�$���Â·A¶ALí²�ÒF�q¢C���®�)Ò��C�/¢�¤����X¢��/�$¥��/ ?��ÒF�C�
¡q¢R�D�6£�¢N� È ç :��Rè0Ì��

å Ò¬�/ ��e�$�����%�A¢4�%�±�q�Ï¡����4¨L�4¼ÂÒF�n��ÒF���Ê¢C�D�)Ò��C�=¯��-�J�X��­º���w 4�C¯�¡q¢���Ò��n�J�î¡����$¡[�J���-�-�'�D���
Ù��q¥����-¯��4�6�D��¢�°[���P���D���] *�J���%�- *�$���3�$���C­E�$¡�ÒF�A�n�P�n���-¯��2¢C�D�)Ò��C���3¥±°6�w�$���]¡��$�J���X¢�¯ó¢����
¯��J���%���q°PÙ��- *��ÒF¾����$�q¢C� ÒF� å �3 ?��Ò¬�J����� ���	¶ô���=¯�¯�¢��$���C­,�$���%­z�=¤F¤c�%�-���=¤"�X�����4��Ò����n�=�R£��Ò¬� Ñ
Ò������%�T��� Ñ����sâ��| 4¢C�A°������8�4�®�D�q¢R���$���� ��-�6���%�§��­�¯«¢C�D�s¯��3¢C�������.ÒF�%¢�¤F£�¢N�P���rÒ5�J�,�
��­0���-�¦�3rCr`¿6Ò¬�Ã­Ô¢C *�-���$�=�R£KÒF���}�$�q¢��O�$���«�J�D¥��8��ÒF���}��­'�D�����%�-���=¤"�X�èÒ¬�Ã�$�����%�-���=¤¬�D�|¤�ÒF�n�ÒF��¢§�C�`�P¥ìÒ¬�/¥ÂÒF -¢R��Ò¬�J�î��­��$���aÒ5���%�4¤�ÒF¢C°�ÒF¤�Ò¬�����½¶2¤F�$�q�OÒF�½�D���e¯«¢RÙ�����Ò¬���Ã�C­� 4¢J���3�4��¯��J���
�$�q¢C�e:Jr6¿é��­	�$�����4¼P¡��3 ?���3¥2���3�)Ò�¥����3��£
�8���|­º�J�=�q¥c��ãs�R£s�4¾J���3�ÂÒ¬�®¢��B�=¯]°����2��­� 4¢C���-�-�
�$���«�B�=¯Q°��8�§��­� *���%�%�- ?�g�%�-���=¤"�X�|­º���q�q¥Ã£�¢J�%�$¯«¢�¤F¤��%�4¤�¢R��ÒF¾��Q�$�e�D�����$�C�D¢C¤����q¯]°����O��­
���3���=¤¬�D��­º�J�=�q¥c��â��´£��J�=¤�¥î�D�B�q�«°������3¢C�$�C�q¢C°=¤5�}�$�½�D¢N�Ê�$�/¢R�-��¢J�«¤¬�J���Ï¢C���J�����q���-�
�C�=¤F�e�$������Ò��C���-�n�O�D *�J��ÒF���|���3���=¤¬�D�-�)�C�����/¢C�|¢w¾J���D�2�C�`�P¥� X�q¢C�q ��Q��­����-¤5�3 ?��ÒF���±¾R¢�¤�ÒF¥
¢C�D�)Ò��C�=¯��-�J�X���	³����0�%�-���=¤"�X����­[�$���-���s¡q¢R�$���8�$�«���-¢4�X X���3�	¢�����¥ÂÒ��D ��q�D���3¥ Ò¬�«¥��4�D¢jÒF¤q°��4¤F�R£'�

³����g���3���=¤¬�D��¢����%�X¢�°��=¤�¢R�%�-¥ Ò¬�±­z�=¤F¤�ÒF�e¶s¡=¡��4�q¥�Ò"¼Âäx�
¦%¤¬�
» �=¯Q°��8�s��­"���3���=¤¬�D�;�4¼P¡��3 ?���3¥ È ­z�D�C¯ó�D���§���-Æ����4�/ ��3Ì������
¶2 ?�%�q¢�¤W���3���=¤¬�D�� 4���=�6�6���
» �=¯Q°��8�s��­E *���%�%�- ?�0�%�-���=¤¬�D��­º���q�q¥c�0���

³����«¡q¢R�$���8�$�Ï�$�=�R£��íÒ¬�ìÑ
Ò5�J���%����� µJ� È ¡q¢����}T4�JÌ�£�¢J�|�=���]¾J���D�Â���q 4 ��-�D��­z�=¤�£KÒ¬�$�Ê�D���
���4£Û¥=¢��D¢=�rÒ"��¢J ?�%�q¢�¤F¤¬�w­º���=�/¥e¯�¢oÒ¬�q¤¬�±ã	\ þ ã	\W!5¡��3¢�²P��­z�D�C¯Ó¤F¢����J���s�$¡�Ò¬�A�$�P���%�4¯«�8�'â��
£�¢J��¯��P¥ÂÒ¬ª��3¥±�$¤�Ò5�J�J�D¤¬�J�P°`�´¯«¢�²�Ò¬���Q�D���'�*¼= ��-�D��¡��3¢�²´¡��4�q¢C¤�Ò��D¢R��ÒF�C�±¯����%�|¾�Ò��C�J�$�J�q�8�Ñ=�����k�*¼= ��-�D�§¡��4�q¢C¤�Ò��$¢���ÒF�C�Ï¤�Ò¬���-�§£s���%�w¢J¥=¥��-¥,�	�J���´­º�J�k�3¢C X���*¼P¡��- *���-¥½¡��3¢�²7��Ò¬�
�-¢C X�e�C­5�D���§�n¡��- *���X¢�� Y ¼= ��3�$��¡��-¢C²`��£s���%�§���-¢4�X X���3¥«­º���£Ò¬�e�D���'�D¢C�������|�D�´:�� Ñ«¡=¡=¯e�
¥��-��Ò5�J���-¥®�$�}ªq�q¥A¡��-¢C²P�� 4�C¯ Ò¬���´­z�D�C¯Á¶2·A¸]�,¦Pý,¸Q�[¡��$�J¤�ÒF���Q¢C�q¥A¤����/ XÒF���Q�$¡�ÒF���$�`�n¨
���4¯«�8�Â¶2¥q¥ÂÒ"��Ò¬�J�q¢�¤�¡��4�q¢C¤�Ò��$¢���ÒF�C�Ï£�¢C�Q¢�¡=¡=¤�Ò��-¥íÒF�î 4¢J���3�§£����8���´¡��-¢C²P�]¢�¡q¡��3¢4�%�-¥Ê�C�
¥ÂÒ"Ä}���%�4�6�s¤�Ò¬���-��£KÒ¬�$�® *�J¯�¯��J�e X���4¯ ÒF -¢�¤,�$��Ò¬­0�D�8�

³���ÒF�s¤5�3¥±�$�w¢�ªq�/¢�¤\�%�-���=¤¬�D�s���*�£ÒF�®£���Ò� X�®¯��J�n�s��­E�$���.Ò¬�q 4���%���3 ?�0�%�-���=¤"�X��£s���%�§�n�
���-¢N¾�ÒF¤¬�Ã¡��-�q¢�¤�Ò����3¥Ã�$�q¢��]�$���w�$ 4���%�´�$¢C�=²��$�¨�8���D�q��¢��q¥Ã�D���4�Ã£s���%�w¥��4¤��*�%�-¥c� á ­��D���
©�ª ��®}�}£ ��s}x{¤�CT���}tK�	¢�� «RtwvytKx<rEu�¦}|-��tK�}tKx���vøvy¦}t"¬�¤^xy~{u�¦4z}®}¯^~y��®}~yvy� v{zEv<ÏL­z}xc&P¤^£�tK¥4z}£ �Bx{sT¦��Bx{|	�B¥^¤^£�¤B�

¯^��tD��® � tKx{£���® ©

SJ�



Ñ
Ò5�J�����'��� Ñ����-,�ç7<e<|���*V¨®B¯\æ^éËë�� ï4>���é��°���oæ^ç½ê5�^ædðñ�òoõ%ó8ó�ÿ¢ó^ô|ü�þ_õ%ó8ü�ô|õ%ó�þ_ü�ó?!¢ö��èù)ò�ô|õ)ô|ù�ö%ó�õ%÷ ü�ó�ö%ò_ó�ýÂó�õ��F�aõ%ÿ3ô � ù8ó��4��ö%ò�óvý_õ�� I õ)ô|ÿò O÷�ö%ò ô I ÷Hpuó �ý�ô|ö�ö%ó�õ � �\ôaû û � �|õ%ÿ3ôaû ÷ ü�ó?!/ô � !íóD#oý_õ%ó8ü�ü�ó?!í÷ � ýÂó�õ%ù�ó � ö?��ô � !í÷ � !o÷ ù^ô|ö%ó?!ÊGR�wö%ò_õ%ó8ów!_÷ft�ó�õ%ó � öü��oÿ�GP�dû üO÷ � ö%ò_ó I õ)ôaý_ò/8Oñ�ò_ó u �3v3ü��oÿ%GP�aû�ü�òJ�? Oü�ò6�? 1ÿ3ô � �.ùX�aõ�õ%ó�ù�ö%ûf�����aþ � !Ïôaü�ü�÷ I3� ÿ¢ó � ö%üö%ò_ó�õ%ó¢ôXõ%ó ùX�dÿ¢ý�ô|õ%ó?!Ïö��Sö%ò_ó � þ�ÿ�GÂó�õ��4�Bô|ü�ü�÷ I-� ÿ¢ó � ö%üKóD#oýÂó8ù�ö%ó?!´��õ��dÿ ö%ò_ó ü�ó?x�þ�ó � ù8ó38èñ�ò�óuÔy v ü��oÿ�GP�dû½ü�òJ�* Oü�ö%ò_ó � þ�ÿ�GÂó�õ��4��ùX�|õ�õ%ó8ù�ö£ô|ü�ü�÷ I-� ÿ¢ó � ö%üKùX�aÿ¢ý�ôXõ%ó?! ö��Sö%ò�ó£ö��aö)ô|û � þ_ÿ%GÂó�õ÷ � ö%ò_óèõ%ó8ü�þ_û ö%ü û ÷ ü�ö?8Sñ�ò�ó u�{ v ü��_ÿ�GP�dû�ü�ò6�? OüKö%ò�óèù8ó � ö�õ%óO�-�Bÿ3ô|ü�ü��-�Bö%ò_ó ùX�aõ�õ%ó�ù�ö õ%ó8ü�þ�û�ö%üX�ÿ¢ó8ôaü�þ_õ%óX!«��õ��dÿ ö%ò_óèûH�? �
�ü�ùX�aõ%÷ �6I ó � !´�-��ö%ò�ó õ%ó8ü�þ�û�ö%üKû ÷ ü�ö?�½ô � ! ÷úüKò_ó � ù�óèô.ÿ¢ó^ôaü�þoõ%ó%�-��ö%ò�óó$t�ó8ù�ö%÷Hpuó � ó8ü�ü5�4�Âö%ò�ó�õ%ó8ü�þ_û�ö%ü
û ÷ ü�ö
ýÂó � ôaû ÷ ü%ô|ö%÷H� � ô|û I �aõ%÷�ö%ò�ÿ¢üX8�ñ�ò_óOû�ôXõ I ó�õ�ö%ò�÷ ü�pdô|û þ�ó3�uö%ò_óBÿO�aõ%óùD�aõ�õ%ó8ù�öOõ%ó8ü�þ_û�ö%ü�ô|ý�ýÂó^ôXõ�ôXöOö%ò�ó�ò_÷ I òJ
�ü�ùX�|õ%÷ �JI �-�hö%ò_ó�û ÷ ü�ö?8

Gly Ala Amx Ser Thr Val Glx Ile

20

40

60

80

100

[%]

+

+
+

+

+

+

+
+

SC:



���3���=¤¬�D�s�$�q¢��x�%�4¯«¢jÒF���3¥)�q�J���§¤F�6�J²��3¥2���3¢C�$�C�q¢C°=¤5�J�P�$�q�����J� Ò"�%£�¢J�s�=�C�2¡/�6�$��ÒF°=¤5�]�$�´°��
¢�°q�$�C¤��P���-¤¬���������J�J��Ò¬�/ ����D���2¡��-¢C²`��¤F¢N���C���D���*�X¢R�D������°��$�6¢C¥�£�¢����8��¤�ÒF���J�E³����2¡q¢��n���8�$�
­º�����$�rÒF�0�4¼P¡��8��ÒF¯��4�6�KÒF�s�$�=�R£��#Ò¬� Ñ
Ò������%�'��� Ñ6µ��
¶s¤�¢
» �=¯Q°��8�s��­"���3���=¤¬�D�;�4¼P¡��3 ?���3¥ È ­z�D�C¯ó�D���§���-Æ����4�/ ��3Ì��-���
¶2 ?�%�q¢�¤W���3���=¤¬�D�� 4���=�6�6�0�-S
» �=¯Q°��8�s��­E *���%�%�- ?�0�%�-���=¤¬�D��­º���q�q¥c��:��

³����O�)ÒF¯�¡=¤�Ò� XÒ¬���´�C­��$���§¢�¤�¢���ÒF���%¡q¢R�$�����D�e 4¢4�/���3��¯«¢C�6��­Ô¢C¤F���O¢C�D�)Ò��C�q¯��-�6�D�-�`¢J�����8�4�#Ò¬�
�$����»�¨����8�$¯ ÒF�q¢�¤C�$��ÒF���%�-¥P�N¼ÂÒF�P¨�¤�ÒF²���¥P�J¯«¢jÒF�§��­=¡��D���%�|ÒF�]¥ÂÒ����q¤¬¡=�rÒF¥��\ÒF�$�C¯��8�D¢J�����4¼=¢�¯�¡=¤����
·A¢��B�q¢C¤�ÒF�q�$¡��3 ?��Ò¬�J�w��­��$���g�%�-���=¤"�X���n�=�R£s�-¥w�)Ò¬¼´¡��D�C¯ ÒF��ÒF���Q -¢��q¥ÂÒ�¥=¢����%¡q¢R�$�����D�q�8�Eâ���Ò��
¡/�6�$��Ò¬°q¤5�Q�$�q¢��|�$�C¯���¢�¤�¢���ÒF���-��¡��D�P¥��q ��Q¯����%�]�D�q¢����C�������4�%�C­� X���4¯ Ò� 4¢C¤	�$��Ò¬­0�D�-�,¥����
�$�´¯ ÒF�=���% *�C�=­º���D¯�¢���ÒF�C�q�� -¢4�q���-¥e°`�}¡��$�J¤�ÒF���] |ÒF�n¨����X¢��q�KÒ��$�C¯�����ÒF�D¢R��Ò¬�J�\��³����]¡q¢��n���8�$�
­º�����$�rÒF�0�4¼P¡��8��ÒF¯��4�6�KÒF�s�$�=�R£��#Ò¬� Ñ
Ò������%�'��� ÑJ���
¶2·®¸
» �=¯Q°��8�s��­"���3���=¤¬�D�;�4¼P¡��3 ?���3¥ È ­z�D�C¯ó�D���§���-Æ����4�/ ��3Ì��'µ�:��
¶2 ?�%�q¢�¤W���3���=¤¬�D�� 4���=�6�6��96T
» �=¯Q°��8�s��­E *���%�%�- ?�0�%�-���=¤¬�D��­º���q�q¥c���J���

¶Õ¯«¢��B�q¢C¤�ÒF�q�$¡��3 ?��ÒF�C�w��­)�$����¶2·A¸±�%�-���=¤¬�D�OÒF�q¥ÂÒ� 4¢����3¥«�$�/¢R�'�D���� 4���%���3 ?�-�%�-���=¤¬�D�'£
�8���
�$���±��Ò��C���3���Q�D *�J��ÒF���A�J���-�-�E°��P���$�q¢����C�$���8�Q�$¡�ÒF�î�n�P�n���-¯��-�����q X�î¢C�§�$���®¦Pý,¸��n¡rÒ¬�
�n�P�n���4¯e���q¢J¥ö¢�¤��n�Ê­º�J�=�q¥¹�D���|Ò��w£�¢N� ÒF�6�$�Ï�D�����%�-���=¤¬�D�w¤�Ò����6�Å¶2�}£KÒ"�D�¹�$���Ã¢�¤�¢���ÒF���
���3���=¤¬�D�-�N�$�����%��£s���%�'¯����%�'¡q¤F¢��q�)ÒF°=¤��*¨�¤¬�`�J²�ÒF����¡q¢R�$�����D�q�5�$�/¢��]£����q¤F¥]°��s�*¼P¡��- ?�%�-¥]­z�$�J¯
�$���§���-Æ����-�q ��J�E³����O¡q¢R�$�����D�}­º�����D��ÒF�;�4¼P¡��8��ÒF¯��4�6� ÒF���$�=�R£��#Ò¬� Ñ
Ò������%�'��� ÑCÑ��
å ���
» �=¯Q°��8�s��­"���3���=¤¬�D�;�4¼P¡��3 ?���3¥ È ­z�D�C¯ó�D���§���-Æ����4�/ ��3Ì���:��
¶2 ?�%�q¢�¤W���3���=¤¬�D�� 4���=�6�6�'µCµ
» �=¯Q°��8�s��­E *���%�%�- ?�0�%�-���=¤¬�D��­º���q�q¥c�����

å ����Ò¬���SÒ��|¥ÂÒ²^´ ��=¤"�%�$�#Ò�¥��4�6��Ò¬­º�®­z�D�C¯��$����¥q¢R�D¢¬Ò¬�Â�$���«ã|ä�ä�ã�¨nä á|å6æ ¢C�q¥®¨�³ á ä å6æ
�*¼P¡��8��ÒF¯��4�6�D�'¢�¤F�C����°��- -¢4�q�����$���% X���4¯ Ò� 4¢C¤q�n�rÒ"­0�-�X¢������-�	­º�J�'ãA[Ã¢��/¥�ãA\��`¢��q¥�­º�J��ä²[
¢��q¥�äN\��R¾��8�$¤�¢�¡Ï��Ò5�J��Ò"ª[ 4¢��6�D¤¬�J�E¢C�q¥Ï°��- -¢4�q���´�D���±�$¡�ÒF�î�$�`�n���-¯ ¢�¤��n�A�R¾J���D¤F¢C¡q�O£KÒ¬�$�
�$���O�D���%�4�C�rÒ¬���O�$¡�ÒF�A�n�P�n���4¯2��â��®�$¡�Ò¬���§�C­5�D��ÒF�-�P�D���§¡��D���J�D¢C¯é¯�¢C�q¢4�J�-¥w�$��ªq�/¥±�$���%���
 *�C�`¾�ÒF�q XÒF���A¡q¢��n�%���D�q����â���¢C¤F�$�®­º�J�=�q¥Ï¯«¢��`�Ê¡q¢��n���8�$�/�3ÒF�î£���Ò� X�îãA[ô¢C�q¥½ã	\�£
�8���
¥����J�4���8�D¢����C©�Ò"�3Ò��|¡[�J�D�)ÒF°=¤��Q�D�q¢R�]�$�C¯�����­��$���-����¢����« 4���%���3 ?�8��³����«¡q¢��n�%���D�Â­º�J�|�$��Ò��
�*¼P¡��8��ÒF¯��4�6� Ò����n�=�R£��#ÒF� Ñ
Ò������%�'��� Ñ����
³����
» �=¯Q°��8�s��­"���3���=¤¬�D�;�4¼P¡��3 ?���3¥ È ­z�D�C¯ó�D���§���-Æ����4�/ ��3Ì������
¶2 ?�%�q¢�¤W���3���=¤¬�D�� 4���=�6�6�'µRÑ
» �=¯Q°��8�s��­E *���%�%�- ?�0�%�-���=¤¬�D��­º���q�q¥c�0���

S6T



r4sdtKuwvyx{z}|�~y���Kt�s��Bx��B|-twvytKx{~øÏ§¤^x�¢Z¤Bvy¦ � ��� � �g���Dr4�q�B®}�A�`���D��r4�²�
��� ��� ���r4����t��V����v{��sTvy~w� �T��� �^�^� �T���r4z}¢T�`¢}£�¤4u�¥��V����v��-sTvy~w� �^� ��� ���^ r � tKt�s � ���Ev{¦6�§s}sT|A� �T© �^�^�  ^�T©  ^�^� �T© ¡� ^¨��¬d~ytKv��Vs}s}|A� � ªT© �^��« �T© ¨^¨^¨ � ªT© ª^¨B¡

­ tK~{z}£ vy~<£���~yv�s}xy¤EuKtK~{~y��®}¯�s��Bx{�B|-~��
?�@BA*µ � uwvy� C�t ©Â<ÃÅÄwÆ�ÇÉÈTÊbËdÌ µ Í Î Á �I GJG�ÆLK`Ë <Eµ ½ ú Á ª ½ ÿ Á � > E Á �^© «BªI
M < ÈEÄ M Æ{Ù�G ± Ê ³4µ � uwvy� C�t ©Â<ÃÅÙ^ÈEÄ�ÄwÆ�ÇÉÈ4ËZÚbÄ µ ÛÝÜ Î�Þ Ü{ß�à»ÜyáTÁ �6â ¾»Á �^ª^ªNöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ�Ù M A Æ�Ä M K ³Eµ � uwvy� C�t ©NöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ < ÈEÄ�Ç µ � uwvy� C�t ©

�C¦}tK|-��u��B£b~y¦}� ÏÐv�x��B®}¯^tK~��
� Ñ ��Ñ
�^ T© ��Ó ¡� T© � �T© ª^ª�Ó ¡}© �^�

HA’ HA

HA’

HA CA
[0]

CA
[0]

COSY

HA’ HA

HA’

HA CA
[0]

CA
[0]

TOCSY

Ñ�Ò��������'��� Ñ6µ��QPSêFV�ïué������}���%�(�4�8��ð

SC9



r4sdtKuwvyx{z}|�~y���Kt�s��Bx��B|-twvytKx{~øÏ§¤^x�¢Z¤Bvy¦ � ��� � �g���Dr4�q�B®}�A�`���D��r4�²�
��� ��� ���r4����t��V����v{��sTvy~w� �T��� �^�^� �T���r4z}¢T�`¢}£�¤4u�¥��V����v��-sTvy~w� �^� ��� ���^ r � tKt�s � ���Ev{¦6�§s}sT|A� �T© �^�^�  ^�T©  ^�^� �T© ¡� ^¨��¬d~ytKv��Vs}s}|A� � ªT© �^��« �T© ¨^¨^¨ � ªT© ª^¨B¡

­ tK~{z}£ vy~<£���~yv�s}xy¤EuKtK~{~y��®}¯�s��Bx{�B|-~��
?�@BA*µ � uwvy� C�t ©? ÈEÙBÆ�Ù4Ì ± Ä µ D ¾ Á � > ¾ Á ªT©���ª > E Á «BªT© ª^ªF < ËZÙ ³ Æ{Ä�Ù�G < È µ H�¾ ¿�ÀøÁ ªT© ª^ªT�I
M < ÈEÄ M Æ{Ù�G ± Ê ³4µ � uwvy� C�t ©Â<ÃÅÙ^ÈEÄ�ÄwÆ�ÇÉÈ4ËZÚbÄ µ ÛÝÜ Î�Þ Ü{ß�à»ÜyáTÁ �6â ¾»Á �^ª^ªNöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ�Ù M A Æ�Ä M K ³Eµ � uwvy� C�t ©NöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ < ÈEÄ�Ç µ � uwvy� C�t ©

�C¦}tK|-��u��B£b~y¦}� ÏÐv�x��B®}¯^tK~��
� Ñ ��Ñ � Ò �<Ò
¡��T©  �Ó���«E©   �T©���«^Ó��T©  ^ª ���T© ª�Ó��^�T© ª � ªT© ¡�ª�ÓG�^© ¨^�

HA HB-3

HA

HB-3

CA
[0]

CB
[0]

COSY

HA HB-3

HA

HB-3

CA
[0]

CB
[0]

TOCSY

Ñ
Ò������%�'��� ÑJ����USê5�B�½é����������(�(�4����ð

SCS



r4sdtKuwvyx{z}|�~y���Kt�s��Bx��B|-twvytKx{~øÏ§¤^x�¢Z¤Bvy¦ � ��� � �g���Dr4�q�B®}�A�`���D��r4�²�
��� ��� ���r4����t��V����v{��sTvy~w� �T��� �^�^� �T���r4z}¢T�`¢}£�¤4u�¥��V����v��-sTvy~w� �^� ��� ���^ r � tKt�s � ���Ev{¦6�§s}sT|A� �T© �^�^�  ^�T©  ^�^� �T© ¡� ^¨��¬d~ytKv��Vs}s}|A� � ªT© �^��« �T© ¨^¨^¨ � ªT© ª^¨B¡

­ tK~{z}£ vy~<£���~yv�s}xy¤EuKtK~{~y��®}¯�s��Bx{�B|-tKvytKx{~��
9;:�< ÌVÇbÆ{Ù4Ì ± Ä µ � Á � = Á ¡ > à Á ªT©����?�@BA*µ � uwvy� C�t ©? ÈEÙBÆ�Ù4Ì ± Ä µ DD¾`Á � > ¾`Á ªT© �^ª >;E Á «BªT© ª^ªF < ËZÙ ³ Æ{Ä�Ù�G < È µ H�¾ ¿�ÀøÁ ªT© ª^ªT�I GJG�ÆLK`Ë <Eµ ½ ú Á � ½ ÿ Á ¡ > E Á �^©���ªI
M < ÈEÄ M Æ{Ù�G ± Ê ³4µ � uwvy� C�t ©Â<ÃÅÙ^ÈEÄ�ÄwÆ�ÇÉÈ4ËZÚbÄ µ ÛÝÜ Î�Þ Ü{ß�à»ÜyáTÁ �6â ¾»Á �^ª^ªNöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ�Ù M A Æ�Ä M K ³Eµ � uwvy� C�t ©NöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ < ÈEÄ�Ç µ � uwvy� C�t ©

�C¦}tK|-��u��B£b~y¦}� ÏÐv�x��B®}¯^tK~��
� Ñ ��Ñ � Ò ��Ò
¡��T© ��Ó��B¡}© ª �T©  �«^Ó��T© �^ª �^�T© ¡4Ó�¡��T© ª �^© �^ª�Ó�¡}© �^ª

HA HB HB’

HA

HB

HB’

CA
[0]

CA
[1]

CB
[0]

CB
[1]

CB
[2]

CB
[2]

COSY

HA HB HB’

HA

HB

HB’

CA
[0]

CA
[1]

CB
[0]

CB
[1]

CB
[2]

CB
[2]

TOCSY

Ñ
Ò������%�'��� ÑCÑ���UTSVU³�}���(�%������ð

�-rCr



r4sdtKuwvyx{z}|�~y���Kt�s��Bx��B|-twvytKx{~øÏ§¤^x�¢Z¤Bvy¦ � ��� � �g���Dr4�q�B®}�A�`���D��r4�²�
��� ��� ���r4����t��V����v{��sTvy~w� �T��� �^�^� �T���r4z}¢T�`¢}£�¤4u�¥��V����v��-sTvy~w� �^� ��� ���^ r � tKt�s � ���Ev{¦6�§s}sT|A� �T© �^�^�  ^�T©  ^�^� �T© ¡� ^¨��¬d~ytKv��Vs}s}|A� � ªT© �^��« �T© ¨^¨^¨ � ªT© ª^¨B¡

­ tK~{z}£ vy~<£���~yv�s}xy¤EuKtK~{~y��®}¯�s��Bx{�B|-tKvytKx{~��
9;:�< ÌVÇbÆ{Ù4Ì ± Ä µ � Á � = Á ¡ > à Á ªT©����?�@BA*µ � uwvy� C�t ©? ÈEÙBÆ�Ù4Ì ± Ä µ DD¾`Á � > ¾`Á ªT© �^ª > E Á «BªT© ª^ªF < ËZÙ ³ Æ{Ä�Ù�G < È µ H�¾ ¿�ÀøÁ ªT© ª^ªT�Â<ÃÅÄwÆ�ÇÉÈTÊbËdÌ µ Í�Î�Á �I GJG�ÆLK`Ë <Eµ ½ ú Á � ½ ÿ Á ¡ > E Á �^©���ªI
M < ÈEÄ M Æ{Ù�G ± Ê ³4µ � uwvy� C�t ©Â<ÃÅÙ^ÈEÄ�ÄwÆ�ÇÉÈ4ËZÚbÄ µ ÛÝÜ Î�Þ Ü{ß�à»ÜyáTÁ �6â ¾»Á �^ª^ªNöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ�Ù M A Æ�Ä M K ³Eµ � uwvy� C�t ©NöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ < ÈEÄ�Ç µ � uwvy� C�t ©

�C¦}tK|-��u��B£b~y¦}� ÏÐv�x��B®}¯^tK~��
� Ñ ��Ñ � Ò ��Ò
¡4«E© ª�Ó��^�T© ª �T© �^ª�Ó��T©���ª �^�T© ª�Ó*«BªT© ª �T©  �«^Ó�¡}© �^ª

HA HB HB’

HA

HB

HB’

CA
[0]

CA
[1]

CB
[0]

CB
[1]

CB
[2]

CB
[2]

COSY

HA HB HB’

HA

HB

HB’

CA
[0]

CA
[1]

CB
[0]

CB
[1]

CB
[2]

CB
[2]

TOCSY

Ñ
Ò5�J���%�g��� ÑB����,��4�|é����l�}�J�(�(�4����ð

�-r��



á �=¤¬�±�C���§��­��D���§�D�����-�C��ÒF���§¡/¢R�n�%���D�q��­º�J�=�q¥®°`�±�$���]¡��D���J�D¢C¯ó¤¬�`�J²��-¥®���4�/�)ÒF°=¤��C©/�$��Ò��
£�¢J�«�$���A�$�J¡P¨��$ 4����Ò¬���°�%�-���=¤¬�8� å �J¯��A��­O�D�����%�4¯«¢jÒF��ÒF���Ï¡q¢��n���8�$�/�¨´�ådµA�q¢N¾J�®°��8�4�
 *���%�%�- ?�3�s°��- 4¢��q���Â�D���4�Õ 4�C�6�D¢oÒ¬���3¥ö¾��8�$�ö�$¯«¢�¤F¤�¡��-¢C²`�#ÒF�Õ�D���Ã 4���%���3 ?�±¡=¤F¢J ��3�4��°��P�
�$���3����¡��3¢�²P��£s���%�0��Ò��C�6��¥=�R£��ÏÒ¬�«�D���2�q�oÒ����J�6�$�O�$���-��� ���3���q¤"�X�' *�J�=¤�¥«�=����°��% *¤�¢C�D�)Ò¬ª��-¥
¢C�� *���%�%�- ?�Q£KÒ"�D��¢��`�Ï¥��8���%���´�C­2 *�C�=ª/¥��4�/ ����Ï³����}¡q¢R�$���8�$�Ï­º�J�]�D��Ò��T�4¼P¡��8��ÒF¯��4�6�SÒ��
�n�=�R£��#ÒF� Ñ
Ò������%�'��� ÑJ:��
]�¢�¤
» �=¯Q°��8�s��­"���3���=¤¬�D�;�4¼P¡��3 ?���3¥ È ­z�D�C¯ó�D���§���-Æ����4�/ ��3Ì���:��
¶2 ?�%�q¢�¤W���3���=¤¬�D�� 4���=�6�6�0�-r
» �=¯Q°��8�s��­E *���%�%�- ?�0�%�-���=¤¬�D��­º���q�q¥c��TB�

â��Â�D���´ã%ä�ä�ãs¨�ä á|å6æ ¢C�q¥A¨�³ á ä å6æ �$¡��3 ?���X¢=�7�D���«¾R¢�¤�Ò¬����¡/¢R�n�%���D�q�O�$�=�R£
�3¥¨�=¡¶�-�n¨
¡��3 XÒ�¢�¤F¤¬�½ 4¤5�3¢4�D¤¬�J��¢��q¥Ê�D���4�Ï£s���%���3¢C��Ò¬¤F�íÒF¥��4�6��Ò¬ª��-¥�°`�Ã�$���±¡��D�����X¢�¯2�Êãs�R£s�4¾J���3�
Ò¬�
���8�4¯«���$�/¢R�2�J���O��­	�$���]¡q¢R�$�����D�q��­º�J�=�q¥e£�¢C�s¢�­Ô¢C¤F���O¡[�J��Ò"��Ò¬¾J����³����§¡q¢R�$���8�$�±­º���s�$��Ò��
�*¼P¡��8��ÒF¯��4�6� Ò����n�=�R£��#ÒF� Ñ
Ò������%�'��� Ñ`T��
¦Pý,¸
» �=¯Q°��8�s��­"���3���=¤¬�D�;�4¼P¡��3 ?���3¥ È ­z�D�C¯ó�D���§���-Æ����4�/ ��3Ì��0�-r��
¶2 ?�%�q¢�¤W���3���=¤¬�D�� 4���=�6�6��:C:
» �=¯Q°��8�s��­E *���%�%�- ?�0�%�-���=¤¬�D��­º���q�q¥c��:��

³���ÒF�'¡q¢R�$���8�$� Ò��'¥�Ò²^´ ��q¤"��­º�����D���2¡��$�J���X¢�¯Û�D�.Ò�¥��4�6��Ò¬­º��¢C 4 ����X¢R���-¤¬�J�C°��- -¢4�q���2�$�§¯«¢��`�
��­��D���« X���4¯ Ò� 4¢�¤��$��Ò¬­0�g�X¢������-���R¾��8�$¤�¢�¡W�§» �4¾J���$�$���-¤5�3�$�-�[�$���«���4�q��ÒF°=¤5�4¨�¤F�`�C²�ÒF�����%�-���=¤¬�D�
¢�¡=¡��-¢����3¥w¢R���D���|��Ò��C�P¨��$ 4����Ò¬���T�-�q¥w�C­5�D���g���3���q¤"�X��¤�Ò����3��ÒF�q¥ÂÒ� 4¢R��Ò¬���Q�D�q¢R���D���O¡q¢��n���8�$�
¥��-��Ò5�J��£�¢C�O 4���%���3 ?�6��â��Ï¢J¥=¥ÂÒ¬��ÒF�C���$�e�$���´�)Ò¬¼A­z�=¤F¤¬�Ã *�J���%�- *�|¡/¢R�n�%���D�q�-�)�$���«¡��$�J���X¢�¯
¢�¤��n�Ê­º�J�=�q¥×��£��Ã�C�$���8�´¡q¢��n���8�$�/�´£���Ò� X�ö¢�¡=¡��-¢��w���q°q���X¢��6��Ò�¢�¤F¤F�� *�J���%�- *�8�¸·]:J� È �����
¶s¡=¡��4�q¥�Ò"¼îä��,¡q¢������4Ñ��JÌ�¯�¢N���4¾��-��°��´ *�J¯�¡=¤5�4���-¤¬�Ã *���%�%�- ?�3©�Ò¬�]���8�4¯«� ÒF���D��Ò��§ 4¢J���
�$�q¢���äN\Õ¢��q¥Ïä-/�¢4�%�«¥����J�4���8�D¢����J�l·��CS È ¶s¡q¡��-�q¥ÂÒ¬¼½ä�Ì|�$�=�R£s�O¢}���`¡�ÒF -¢�¤�¡��$�J°=¤5�-¯
­º�����$���]¦Pý,¸Û¡q¢��n���8�$�±¨��D���O¡��D�����X¢�¯é�/¢C�� *�J�P­z�q���-¥±ã	\Ï¢��/¥w�D���§ã0/A¡��-¢C²P��¨OÒ"�s�/¢C�
 *���%�%�- ?�D¤¬�A¢J�$��Ò��C���3¥A�D���«¡��3¢�²P�|�D�e¢A¦Pý�¸ó�n¡rÒ¬�Ï�$�`�n���-¯e��°��P�SÒ"�§�q¢J�O¢C�D�)Ò��C���-¥Â�$���-¯
�$�}�$����£0�$�J���w�B�q 4¤5�aÒ��§³��rÒF�èÒ��%¢C���3�n¡��- |ÒF¢C¤¬¤F�®¥ÂÒ²^´ ��=¤"�§ -¢C���C�7°��3 4¢��q���Q­z�D�C¯÷¢w¾�Ò����/¢�¤Ò¬�q�$¡��- ?��Ò¬�J�,��Ò"�vÒ���¢C¡=¡q¢4�%�4�6���D�q¢R��ãA\�[J¢C�q¥�ã0/�[J¢����s¥��8���-�����X¢R�%���5³����s¡q¢R�$���8�$��­º�����$��Ò��
�*¼P¡��8��ÒF¯��4�6� Ò����n�=�R£��#ÒF� Ñ
Ò������%�'��� ÑJ9��
â�¤5�
» �=¯Q°��8�s��­"���3���=¤¬�D�;�4¼P¡��3 ?���3¥ È ­z�D�C¯ó�D���§���-Æ����4�/ ��3Ì���:��
¶2 ?�%�q¢�¤W���3���=¤¬�D�� 4���=�6�6��9
» �=¯Q°��8�s��­E *���%�%�- ?�0�%�-���=¤¬�D��­º���q�q¥c��Ñ��

â��A�n¡�Ò¬���]��­�£
�3¢�²}¡��3¢�²P�s°��*��£s���-�Aã	\½¢��/¥®ã0/E�q�D���§¡��D���J�D¢C¯ó£�¢J�s¢�°q¤5�|�D�«ªq�q¥e­º�J���
��­	�$���'�4¼`¡��- *���3¥|�aÒ5�J�6��Ò��$�C¤����q |Ò¬���3��¾��8�$�w 4�C�`¾�Ò¬�/ XÒF���C¤F�7©ÂÒ"� Ò���¤�Ò¬²J�4¤F�«�$�q¢��2�n�J¯��%�C­5�D���
���$�����%¡q¢R�$�����D�q�2­º���=�/¥A£s���%�§¡q¢4�$��Ò�¢�¤E¢C�D��Ò5�J�=¯��4�6�D�s­º���èÒF�$�C¤����q |Ò¬���-�8�%³�����¡q¢��n���8�$�A­º���

�-rJµ



r4sdtKuwvyx{z}|�~y���Kt�s��Bx��B|-twvytKx{~øÏ§¤^x�¢Z¤Bvy¦ � ��� � �g���Dr4�q�B®}�A�`���D��r4�²�
��� ��� ���r4����t��V����v{��sTvy~w� �T��� �^�^� �T���r4z}¢T�`¢}£�¤4u�¥��V����v��-sTvy~w� �^� ��� ���^ r � tKt�s � ���Ev{¦6�§s}sT|A� �T© �^�^�  ^�T©  ^�^� �T© ¡� ^¨��¬d~ytKv��Vs}s}|A� � ªT© �^��« �T© ¨^¨^¨ � ªT© ª^¨B¡

­ tK~{z}£ vy~<£���~yv�s}xy¤EuKtK~{~y��®}¯�s��Bx{�B|-tKvytKx{~��
9;:�< ÌVÇbÆ{Ù4Ì ± Ä µ � Á � = Á ª > à Á ªT©����?�@BA*µ � uwvy� C�t ©? ÈEÙBÆ�Ù4Ì ± Ä µ DD¾`Á ¡ > ¾`Á ªT© �^ª >;E Á «BªT© ª^ªF < ËZÙ ³ Æ{Ä�Ù�G < È µ H�¾ ¿�ÀøÁ ªT© ª^ªT�Â<ÃÅÄwÆ�ÇÉÈTÊbËdÌ µ Í Î Á �I
M < ÈEÄ M Æ{Ù�G ± Ê ³4µ � uwvy� C�t ©Â<ÃÅÙ^ÈEÄ�ÄwÆ�ÇÉÈ4ËZÚbÄ µ ÛÝÜ Î�Þ Ü{ß�à»ÜyáTÁ �6â ¾»Á ��ª^ª^ªNöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ�Ù M A Æ�Ä M K ³Eµ � uwvy� C�t ©NöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ < ÈEÄ�Ç µ � uwvy� C�t ©

�C¦}tK|-��u��B£b~y¦}� ÏÐv�x��B®}¯^tK~��
� Ñ ��Ñ � Ò ��Ò
�B¡}© ��Ó���«E© � �T© ª^ª�Ó��T© ª^ª �^�T© ��Ó*«�¡}© � �T© ¡�ª�ÓÔ�T© ª^ª

HA HB HG2-3

HA

HB

HG2-3

CA
[1]

CA
[2]

CB
[1]

CB
[0]

CG
[2]

CG
[0]

COSY

HA HB HG2-3

HA

HB

HG2-3

CA
[1]

CA
[2]

CB
[1]

CB
[0]

CG
[2]

CG
[0]

TOCSY

Ñ
Ò������%�'��� ÑJ:���_�>����4®��½é����l�}���(�%������ð

�-r��



r4sdtKuwvyx{z}|�~y���Kt�s��Bx��B|-twvytKx{~øÏ§¤^x�¢Z¤Bvy¦ � ��� � �g���Dr4�q�B®}�A�`���D��r4�²�
��� ��� ���r4����t��V����v{��sTvy~w� �T��� �^�^� �T���r4z}¢T�`¢}£�¤4u�¥��V����v��-sTvy~w� �^� ��� ���^ r � tKt�s � ���Ev{¦6�§s}sT|A� �T© �^�^�  ^�T©  ^�^� �T© ¡� ^¨��¬d~ytKv��Vs}s}|A� � ªT© �^��« �T© ¨^¨^¨ � ªT© ª^¨B¡

­ tK~{z}£ vy~<£���~yv�s}xy¤EuKtK~{~y��®}¯�s��Bx{�B|-~��
9;:�< ÌVÇbÆ{Ù4Ì ± Ä µ � Á ¡ = Á � > à Á ªT©����?�@BA*µ � uwvy� C�t ©? ÈEÙBÆ�Ù4Ì ± Ä µ DD¾`Á � > ¾`Á ªT© �^ª >;E Á «BªT© ª^ªF < ËZÙ ³ Æ{Ä�Ù�G < È µ H ¾ ¿�À Á ªT© ª^ªT�Â<ÃÅÄwÆ�ÇÉÈTÊbËdÌ µ Í Î Á �I
M < ÈEÄ M Æ{Ù�G ± Ê ³4µ � uwvy� C�t ©Â<ÃÅÙ^ÈEÄ�ÄwÆ�ÇÉÈ4ËZÚbÄ µ ÛÝÜ Î�Þ Ü{ß�à»ÜyáTÁ �6â ¾»Á �^�^ª^ªNöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ�Ù M A Æ�Ä M K ³Eµ � uwvy� C�t ©NöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ < ÈEÄ�Ç µ � uwvy� C�t ©

�C¦}tK|-��u��B£b~y¦}� ÏÐv�x��B®}¯^tK~��
� Ñ ��Ñ � Ò �<Ò
¡�¨T© ª�Ó��^ T© � �^© �^ª�Ó��T© ª^ª �^�T©  �Ó��^�T© ¡ ªT©  T��Ó��T© «B�

HA HB HG-3 HG’-3

HA

HB

HG-3

HG’-3

CA
[0]

CB
[0]

CB
[1]

CB
[2]

CG-3
[1]

CG’-3
[2]

COSY

HA HB HG-3 HG’-3

HA

HB

HG-3

HG’-3

CA
[0]

CA
[3]

CA
[3]

CB
[0]

CB
[1]

CB
[2]

CG-3
[3]

CG-3
[1]

CG-3
[4]

CG’-3
[3]

CG’-3
[2]

CG’-3
[4]

TOCSY

Ñ
Ò5�J�����'��� ÑPTB��`0��êËé������}�J�(�(�4����ð

�-r�Ñ



r4sdtKuwvyx{z}|�~y���Kt�s��Bx��B|-twvytKx{~øÏ§¤^x�¢Z¤Bvy¦ � ��� � �g���Dr4�q�B®}�A�`���D��r4�²�
��� ��� ���r4����t��V����v{��sTvy~w� �T��� �^�^� �T���r4z}¢T�`¢}£�¤4u�¥��V����v��-sTvy~w� �^� ��� ���^ r � tKt�s � ���Ev{¦6�§s}sT|A� �T© �^�^�  ^�T©  ^�^� �T© ¡� ^¨��¬d~ytKv��Vs}s}|A� � ªT© �^��« �T© ¨^¨^¨ � ªT© ª^¨B¡

­ tK~{z}£ vy~<£���~yv�s}xy¤EuKtK~{~y��®}¯�s��Bx{�B|-tKvytKx{~��
9;:�< ÌVÇbÆ{Ù4Ì ± Ä µ � Á � = Á ¡ > à Á ªT©����?�@BA*µ � uwvy� C�t ©? ÈEÙBÆ�Ù4Ì ± Ä µ DD¾`Á � > ¾`Á ªT© �^ª > E Á «BªT© ª^ªF < ËZÙ ³ Æ{Ä�Ù�G < È µ H�¾ ¿�ÀøÁ ªT© ª^ªT�Â<ÃÅÄwÆ�ÇÉÈTÊbËdÌ µ Í�Î�Á �I GJG�ÆLK`Ë <Eµ ½ ú Á � ½ ÿ Á ¡ > E Á �^©���ªI
M < ÈEÄ M Æ{Ù�G ± Ê ³4µ � uwvy� C�t ©Â<ÃÅÙ^ÈEÄ�ÄwÆ�ÇÉÈ4ËZÚbÄ µ ÛÝÜ Î�Þ Ü{ß�à»ÜyáTÁ �6â ¾»Á �^ª^ªNöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ�Ù M A Æ�Ä M K ³Eµ � uwvy� C�t ©NöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ < ÈEÄ�Ç µ � uwvy� C�t ©

�C¦}tK|-��u��B£b~y¦}� ÏÐv�x��B®}¯^tK~��
� Ñ ��Ñ � Ò ��Ò
¡��T© ¡4Ó��^�T© ª �T© �^ª�Ó��T© �^ª �^�T© ª�ÓÔ�^�T© � ªT©  ^ª�ÓÔ�T©  T�

HA HB HB’ HG HG’

HA

HB

HB’

HG

HG’

CA
[0]

CA
[1]

CA
[8]

CA
[8]

CB
[0]

CB
[1]

CB
[10]

CB
[10]

CB
[3]

CB
[4]

CB
[5]

CB
[6]

CG
[8]

CG
[8]

CG
[3]

CG
[5]

CG
[4]

CG
[6]

CG
[11]

CG
[11]

COSY

HA HB HB’ HG HG’

HA

HB

HB’

HG

HG’

CA
[0]

CA
[1]

CA
[8]

CA
[8]

CB
[0]

CB
[1]

CB
[10]

CB
[10]

CB
[3]

CB
[4]

CB
[5]

CB
[6]

CG
[8]

CG
[8]

CG
[3]

CG
[5]

CG
[4]

CG
[6]

CG
[11]

CG
[11]

TOCSY

Ñ
Ò5�J���%�g��� Ñ69��-PTabU¹�}�J�(�(�4����ð

�-rJ�



�$��Ò��0�*¼P¡�����Ò¬¯��-�J�KÒ��s�$�=�R£�� ÒF� Ñ
Ò5�J�����'��� Ñ6S��

�-rC:



r4sdtKuwvyx{z}|�~y���Kt�s��Bx��B|-twvytKx{~øÏ§¤^x�¢Z¤Bvy¦ � ��� � �g���Dr4�q�B®}�A�`���D��r4�²�
��� ��� ���r4����t��V����v{��sTvy~w� �T��� �^�^� �T���r4z}¢T�`¢}£�¤4u�¥��V����v��-sTvy~w� �^� ��� ���^ r � tKt�s � ���Ev{¦6�§s}sT|A� �T© �^�^�  ^�T©  ^�^� �T© ¡� ^¨��¬d~ytKv��Vs}s}|A� � ªT© �^��« �T© ¨^¨^¨ � ªT© ª^¨B¡

­ tK~{z}£ vy~<£���~yv�s}xy¤EuKtK~{~y��®}¯�s��Bx{�B|-~��
?�@BA*µ � uwvy� C�t ©? ÈEÙBÆ�Ù4Ì ± Ä µ D ¾ Á � > ¾ Á ªT© �^ª > E Á «BªT© ª^ªF < ËZÙ ³ Æ{Ä�Ù�G < È µ H�¾ ¿�ÀøÁ ªT© ª^ªT�Â<ÃÅÄwÆ�ÇÉÈTÊbËdÌ µ Í�Î�Á ¡I GJG�ÆLK`Ë <Eµ ½ ú Á � ½ ÿ Á   >;E Á �^© �^ªI
M < ÈEÄ M Æ{Ù�G ± Ê ³4µ � uwvy� C�t ©Â<ÃÅÙ^ÈEÄ�ÄwÆ�ÇÉÈ4ËZÚbÄ µ Û Ü Î�Þ Ü{ß�à»Üyá Á �6â ¾ Á �^�^ª^ªNöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ�Ù M A Æ�Ä M K ³Eµ � uwvy� C�t ©NöÊ�O§ÊÅÄ ³ Æ < ÈEÄ�Ç µ � uwvy� C�t ©

�C¦}tK|-��u��B£b~y¦}� ÏÐv�x��B®}¯^tK~��
� Ñ ��Ñ � Ò �<Ò
¡�¨T© ª�Ó��^�T© � �T© ª^��Ó��T© ª^ª �^ªT©���Ó ¡��T© � ªT© «B��Ó��T© «Bª

HA HB HG2-3 HG1 HG1’ HD-3

HA

HB

HG2-3

HG1

HG1’

HD-3

CA
[0]

CA
[3]

CB
[0]

CB
[4]

CB
[5]

CB
[6]

CG2
[3]

CG2
[4]

CG1
[5]

CG1
[6]

CG1
[1]

CG1
[2]

CD
[1]

CD
[2]

COSY

HA HB HG2-3 HG1 HG1’ HD-3

HA

HB

HG2-3

HG1

HG1’

HD-3

CA
[0]

CA
[3]

CB
[0]

CB
[4]

CB
[5]

CB
[6]

CG2
[3]

CG2
[4]

CG2
[9]

CG2
[10]

CG1
[5]

CG1
[6]

CG1
[9]

CG1
[10]

CG1
[1]

CG1
[2]

CD
[1]

CD
[2]

TOCSY

Ñ
Ò5�J���%�g��� Ñ6S���Ö�æ(®Âê��oç½ïué����|�}�J�(�(�4����ð

�-r6T


