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[はじめに]

ゲノムプロジェクトにおいて cDNA の解析は、遺伝子として機能している部

分の解析という意味で重要である。様々な組織・細胞でどのような種類の遺伝

子がどのくらいの頻度で発現しているかを調べることにより、その細胞での遺

伝子発現レベルでの特徴をつかむことができる。さらに、遺伝子の発現・調節

を中心とするゲノム構造解析の進展と対応して、 cDNA はゲノム構造解析にと

って有用な遺伝子マーカーとしての役割を果たす。そこで大量の cDNA の塩基

配列を決定し、特に未知の遺伝子について分類し、できればその機能を予測で

きることが期待される。最近の技術的進歩によつて大量の未知の遺伝子の部分

構造を決めることができる時代に入り ω

量シ一クエンスとその角解写析を行つているω)，4刈ぺ4めヘ)υO 我々のグル一フプ。では様々な細胞

からmRNA を調製し、その 3' 側平均約 270 base を持つ 3'-directed cDNA ライ

ブラリーを作製し解析を行ってきた。これまでに数千クローンの 3'-directed

cDNA ライブラリーのシークエンスを決定し解析した結果、 m町呼A の 3' 側は

ユニークであるので、遺伝子の分類・同定と発現量の定量が容易にできること

がわかった 3)。しかし、未知のクローンについては、この 3'-directed cDNA は

3'-noncoding region が長いので、アミノ酸としての情報量が少なく、機能的な

予想が困難であった。一方、mRNA の 5' 側は様々な機能的情報を含んで、いる

と考えられ、情報量の濃い領域である。よって、未知の cDNA クローンに対す

る機能的予測ができる。しかし、 5' 側領域のみでは、もし gene family などの

異なった遺伝子であるがよく似た配列が存在したとき、その分類-同定が混乱

することが予想される。そこでmRNA の 5' 側と 3' 側の両方の長所をいかした、

しかも、大量かっ迅速にシークエンスが決定できる cDNA ライブラリーはない

かと考えた。 5' 側と 3' 側の両方の特徴を持つ cDNA の代表は全長 cDNA であ

るが、全長 cDNA をシークエンスを決定するためには、 PCR 法でテンプレー

トを増幅させる方法が適用できないので、一旦、大腸菌で増やし DNA を調製

しなけれはならない。そこでもっと簡単にシークエンスを決定できる、 5' 側

と 3' 側の両方の特徴を活かした cDNA ライブラリーを作製しその解析を行っ

た。このデータを利用すれば、将来ゲノムの構造解析が進展したときに遺伝子

の両端の位置を同定し、各々に固有の情報を入手することができる。

まず、ヒト肝臓癌由来の細胞株 HepG2 細胞のから調製した cytoplぉnúc

mRNA を使って全長 cDNA ライブラリーを作製した。全長 cDNA をプラスミ

ドベクターにライゲーションした後すぐにそれを MboI (GATC) で切り、 cDNA



の真ん中の部分を取り除き(このときベクターの部分はメチレーシ ョ ン に よ っ

て保護されており切れない)、セルフライゲーションしてmRNA の 5' 側と 3'

側の両末端を持つ cDNA ライブラリーを作製した(Fig.l (a) , (b)) 。 全長 cDNA ラ

イブラリーの平均の長さは約 2 kbp であった。 一方、MboI (GATC) を用いて切

った場合、この両末端 cDNA ライブラリーの平均の長さは約 0.6 kbp であり、

ベクターのシークエンスをプライマーとして PCR 法で cDNA 部分を増幅する

ことができる。

PCR ダイレクトシークエンス法を用いてこの両末端 cDNA ライブラリーの

塩基配列を決定しその解析を行った。
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[両末端 cDNA ライブラリーの特徴]

* 3' 末端の Poly A から平均約 300 bp 上流に MboI サイト、 そこ からさらに
平均約 300 bp 上流に 5' 末端が来る構造をとる 。

*ベクタ一部分の適当なシークエンスをプライマーとして PCR ダイレクト

シークエンス法を用いて大量かっ迅速な塩基配列決定ができる 。

* 1 回のシークエンス反応で同ーの遺伝子のmRNA の 5 ' 側と 3' 側の両方の

シークエンス情幸Rカマ尋られる。

*この cDNA の 5' 側はメチオニンに始まるシグナルペプチドなどの protein

coding シークエンスを含んで、いるので、タンパク質データベースと比較するこ

とにより、未知のクローンについての機能的な予測ができる 。 また、 3' 側は

3'-directed cDNA ライブラリーのデータと比較することによってそれらの

expression profile 等の情報を利用できる。



[ 方法 ]

Cytoplasmic mRN A の調製

ま ず、肝癌由来の細胞株 HepG2 細胞から cytoplぉmic mRNA を調製しため。

培養した HepG2 細胞を集め、 RNA extraction buffer [0.14M NaCl , 1.5mM MgC1
2
, 

10m恥1 Tris HCI(pH 8.6) , 0.5% NP-40 , lmM DTT, 1000 unit/ml RNase 

inhibi tor(Pharmacia)] を加え、 30 秒間 Vortex をかけた後す ぐ、 5 分間氷上に置 く 。

遠心操作(12000X g , 90 秒間)により核やミトコンドリアを沈殿させ、上清 に

Proteinase K を加えてタンパク質を分解した後フ ェ ノール抽出を行な っ た o

RNA はイソフロパノール沈殿し、 70%エタノールでリンスを行なった 。 さ ら

にこの RNA を oligo dT セルロースカラムに通して poly A+ RNA を集めた。

全長 cDNA ライブラリーの作製

上記の方法で調製した cytoplasrnic mRNA から全長 cDNA ライブラリ ー を

SuperScript
1M 

Plasmid System (BRL) キ ッ トを用いて作製した。

mRNA 2μg をイ吏い NotI primer-adapter (5'-GACTA GTTCT AGATC GCGAG 

CGGCC GCCCT}ç3')を用いて SuperScript RT (Reverse Transcriptase) で 1st strand 

を合成した。 そのまま同じチューブでニックトランスレーション法により 2nd

strand を合成した九このとき、 E.coli DNA ligase, E.coJi DNA polymerase 1, E.coJi 

RNase H を同時に反応させた 。 E.coJi RNase H でmRNA にニックを入れ、

RNA をプライマーとして E.coJi DNA polymera回 I で DNA を合成し、 E.coJi

DNA ligase でそれらの DNA 断片をつなげた 。 この方法により、より長い

cDNA が得られる 。 この反応後、 T4 DNA polymerase 1 で 5' 側をfIushing し、フ

エノール抽出、エタノール沈殿を行なった 。 T4 DNA ligase で SaJI adapter 

(5'-TCGA CCCACG CGTCCG-3' / 3'-GGGTGC GCAGGC-5') を cDNA の 5' 倶1 に

つなげ、フェノール抽出、エタノール沈殿を行なった 。 さらに、 NotI で

cDNA の 3' 側の primer-adapter を切り、フェノール抽出、エタノール沈殿を行

った。 切れた primer-adapter を除くため、 Sephac:ryl S-500 HR クロマトグラフイ

カラムに通し、長い cDNA を集め、エタノール沈殿を行なった。 作製した

cDNA(約 10ng) を pSPORT 1 ベクターの NotI-SaJI サイト に ライゲーシ ョ ンし、

全長 cDNA ライブラリーが完成した。

両末端 cDNA ライブラリーの作製

上記のライゲーション反応液の半分(10μ1)を取 り 10X K buffer [2000mM Tris 
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HC1(pH8.5) , 100mM MgCI2, 10mM DTT, 1000mM KC1] 4μ1 ， MboI 10unit を加え、

最終量 40μl で 37 0C ， 1 時間反応させた。この反応で cDNA はMboI(GATC) で切

られるが、ベクタ一部分はメチレーションによって保護されており MboI で切

れない。次に 650C ， 10 分間反応して酵素を失活させたあと、 5μ1(1/8 量)を取り、

5X E.coli DNA ligation buffer [1∞mM Tris HC1(pl-I7.5) , 500mM KC1 , 20mM MgCI2, 

200μg/ml of BSA, 2伽1M DTT, 750μM ßNAD , 50rnM (NHJ2S0J 20μ1 ， E.coli DNA 

ligase 20units を加え、最終量 100μl で 160C ， 6 時間反応させた。 このようにし

て、 cDNA の 5' 末端からMboI サイトまでと 3' 末端からMboI サイトまでがラ

イゲーションされて、 cDNA の真ん中の部分の抜け落ちた、両末端 cDNA ライ

ブラリーが完成した(Fig. 1 (a)) 。

P C R (Polymerase Chain Reaction) ダイレクトシークエンス法

上記の反応液をコンピテントセル E.coliDH5 にトランスフォーメーションを

行ない 8) 、 ampicillin (50μg/凶) + 1.50/0 Ager +LB 培地のプレートで培養した 0

37 0 C , 12 時間培養した後、大腸菌のコロニーを拾い ampicillin (50μg/ml) + 125μl 

LB 培地の入った 96-well プレートで 370C ， 24 時間培養した。遠心操作によって

大腸菌を集めそれに 100μl の水を加えよく混ぜた後、 1000C ， 20 分間オートク

レーブを行った。遠心操作の後、上清を 5μl 取り PCR 反応に用いた。

この上清 5μl に PCR プライマー M4 (5'-GTTTT CCCAG TCACG ACGTTG-3') 

5pmol , RV (5'-CAGGA AACAG CTATG ACCATG-3') 5pmol を加え最終量 25μl で

960 C , 10 分間置く。 720C に温度を下げた後、 2X reaction buffer [40mM Tris 

HCl(pH8.9) , 3mM MgC12, 5印nM KCl , 200μg gelatin/ml , 200μM each of dNTP 

mixture] 25μ1 ， 1.25units Taq DNA polymerase を加え、 PCR 反応を行なった 。

PCR 反応は、 960C 30 秒間， 550C 1 分間， 720C 2 分間の反応を 35 回繰り返して

行なった。反応後、 PCR 反応液を millipore フィルター(VS 0.050μm)の上に乗せ

て、 TE [10mM Tris HCI(pH8.0) , 1mM EDTA] に対して透析を 1 時間行なった

(drop-dial ysis) 。

透析したサンプルを水で 2倍量に薄め、サイクルシークエンス反応に用いた。

A(アデニン)については、薄めたサンプル液 2μl に reaction mixture [160mM Tris 

HCl(pH8.9) , 1伽1M MgC12, 5伽1M (NHJ2S04' 50~lM dATP , 12.5μM dCTP , 75μM 

7-deaza-dGTP, 50μM dTTP , 0.8unit Taq DNA Poiymerase , 0.4pmo1 FAM T7 Primer 

(5'-dye-TAATA CGACT CACTA TAGGG-3')] 3μl を加え、 950C 30 秒間， 60
0

C 1 分

間 ， 700C 2 分間の反応を 15 回繰り返し、続けて 950C 30 秒間， 70
0

C 1 分間の反

応を 15 回繰り返した。 C(シトシン)、 G(グアニン)、 T(チミン)についても同様
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にJOE， TMRA, ROX フライマーを用いて、反応を行なった。 なお、 A ， C ， G ， T

の反応液量の比は 5:5:10: 10 である 。 反応後、 4 つの反応液を集め(全部で、 30μ1) 、

エタノール沈殿を行ない、 4μl の loading buffer [formamide/5伽M EDTA (5/1 by 

VolNol)]に溶かし、 373A DNA オートシークエンサー( Ver 1.0. 1. , Applied 

Biosystems) を用いてシークエンスを決定した。シークエンス反応は 5' 側のプ

ライマーを用いて行なった。

データ解析

得られた cDNA シークエンスデータはクローニングサイトのシークエンスと

Poly A を除いた後、得られたシークエンス同士で、お互いに Similarity search を

行ない、その後、 DNA databank GenBank(r.72) に対して Similarity search を行な
った。用いたプログラムは Blastn である9)090% 以上の Similarity が存在したと

き同定と見なした。 GenBank に対して Similarity の見つからなかったクローン

についてProtein database PIR(r.34) に対して Honnology search を行なった。用い

たプログラムは Blastx であるめo Blastx は核酸塩基配列を自動的に 3 つのフレ

ームでアミノ酸に翻訳し、 Homology を検出することができる。さらに、未知

のクローンについて ORF(Open Reading Frame) 検索を行ない、 cDNA の 5' 側か

ら最初に現われた ATG サイトからアミノ酸に翻訳し、そのアミノ酸配列の

Hydrophobicity について調べた。用いたアプリケーションは DNASIS(Ver.2.0)

である。また、 motif Database Prosite に対しでも検索を行なった。用いたアプ

リケーションは Mac Pattern(Ver.2.0) である。これらのデータ解析は Sparc

Station II(SunMicroSystem) と Macintosh 11 を用いて行なった。

データの流れを (Fig. 8) に示す。
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[ 結果 ]

両末端 cDNAのサイズ

まず、全長 cDNA ライブラリーの長さを調べ、その cDNA ライブラリーの質

を確かめたあと、 MboI で切 り 、セルフライゲーションを行い両末端 cDNA ラ

イブラリーを作製し、その cDNA インサートが PCR 法で 増幅可能な長さ か ど

うかを調べた。

HepG2 細胞から調製した cytoplasmic mRNA から全長 cDNA を合成しプラス

ミドベクター(pSPORT1) にライゲーションした後、 MboI (GATC) を用いて切る

前に、この cDNA をコンピテントセル DH5 にトランスフ ォ ーメーシ ョ ンし1.5

ml の LB 培地で培養した後、 rapid preparation でプラスミド DNA を調製した。

もし、元の全長 cDNA ライブラリーが短い長さのクローンばかりであ っ たとす

ると、この全長 cDNA ライブラリーの中で本当に全長を持つクローンはほとん

どないことになる。調製したプラスミドを NotL EcoRI で切 り cDNA インサー

トの長さを調べた。全長 cDNA ライブラリーの平均の長さは約 2kbp であ っ た o

mRNA の平均の長さが約 2 kbase といわれていることから、この全長 cDNA ラ

イブラリーの質は良いものであるといえる 。 しかし、このままでは PCR 法に

よって cDNA インサートを増幅できないので、大量かつ迅速な塩基配列決定法

は適応できない。

次に、 MboI (GATC) を用いてライゲーションしたすぐ後の全長 cDNA を切

り、 DNA 濃度を薄めてセルフライゲーションして両末端 cDNA ライブラリー

を作製した。このときベクターのシークエンスはメチレーションによって保護

されておりMboI で切れないで、合成した cDN)\ インサートの部分のみが切れ

る 。 その後、 DNA 濃度の薄い条件でセルフライゲーションする 。 このように

して両末端 cDNA ライブラリーが完成する (Fig.1 (a) , (b)) 。 両末端 cDNA をコ

ンビテントセル E.coJiDH5 にトランスフ ォ ーメーションした後 125μl の LB 培

地で 24 時間培養した後、直接 PCR 法によってプライマー M4/RV を使って

cDNA インサートを増幅した。 PCR 産物の長さを測ったところ、 0.3 kbp から

1.6 kbp まで様々であるが、平均約 800 bp であった(Fig. 2) 0 cDNA をこのよう

な長さに短くすることによって PCR ダイレクトシークエンス法を用いて大量

かっ迅速な塩基配列決定ができる 。 なお、 PCR で使用したプライマー

(M4jRV)とクローニングサイトのシークエンスの長さの和が約 200 bp あるの

で、 cDNAの平均の長さは実質 600 bp となる 。 よって、この両末端 cDNA ライ

ブラリーは 3' 末端の Poly A から上流へ平均約 300 bp に MboI サイトがあ り 、
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それからさらに平均約 300 bp のところに 5 ' 末端が来る構造を持つと予想、され
る。

このように大腸菌からの直接 PCR 法によって cDNA インサートを増幅でき
る様な適当な長さを持ち、 cDNA の 5' 側と 3 ' 側の両方を持つ、真ん中の部分
を取り除いた両末端 cDNA ライブラリーが完成した。

シークエンスエラー

未知のクローンに対してアミノ酸へ翻訳し機能的な予測をするためには、な

るべくシークエンスエラーが少ないほうがよい。どのくらいの長さまで、不確

定な塩基がほとんどなくシークエンスを決定できるかを調べた。

この両末端 cDNA ライブラリーの中からランダムに 275 クローンを選び、シ

ークエンスを決定した。シークエンス反応は 5' 側の T7 dye プライマーを用い、

PCR の反応液を透析したものをそのままテンプレートとして、サーマルサイ

クルシークエンス法をイ吏って行った。 373A オートシークエンサー(ABI) を用い

てシークエンスを決定した。シークエンスのエラーについて解析した結果、

cDNA の 5' 末端より 100 base までが 1/100(1 0/0) 、 300 base までが 8/300(2.7%) で

あった。 350 base よりも長い領域では不確定な塩基が急に多くなるのでアミノ

酸への翻訳とその解析には適さない O この結果、この cDNA ライブラリーの

5' 末端から約 300 base 以下のシークエンスは、アミノ酸へ翻訳し、タンパク

質データベースと Homology search を行うことが有効であるといえる 。

Expression Profile 

シークエンスを決定した 275 クローンについてどのような遺伝子がどのくら

いの頻度で発現しているかを調べるためにそれぞれのシークエンスをお互いに

Similarity search を行いその後、 GenBank(r. 72) に対して Similarity search を行っ

た。用いたプログラムは Blastn である。その結果、 91 クローン(33%) が既知の

遺伝子であった (Table 1)。また、 275 クローンは 251 種類に分類できた。こ の

ライブラリーと同じ HepG2 細胞より作製した 3'-directed cDNA ライブラリー

(HepG2-3'-directed cDNA ライブラリー)を GenBank(r.71) に文すして Similarity

search を行った時は既知のものが 22% であったが、これは DNA データベース

の update によって登録されている遺伝子の数が飛躍的に増えたことによって

既知の遺伝子と同定される確率が高くなったと考えられる 。 また、 Expression

profile について調べてみると、発現頻度の多いクローンほど既知の遺伝子であ

る確率が高い。 一番多く発現している遺伝子はelongation factor で、 2 番目が
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serum albumin であった。

発現している遺伝子の種類について解析すると、 expression profi le と発現量
の多い遺伝子は HepG2 細胞におけるmRNA レベルでの特徴を よく 表している

(Fig . 3) 。 例えば、 abundant なクローンの中に elongation factor , albumin , ribosomal 

protein など HepG2 細胞でよく発現している遺伝子がある 。 ま た HepG2・・

3 '-direc舵dcDNA ライブラリーで同定された遺伝子と比較して、 keratin 18 

calmodulin, alpha-fetoprotein, acidic ribosomal phosphoprotein P2 , alpha-1-antitrypsin, 

90kD heat shock protein など共通した遺伝子の発現が見られる 2) (Table 1)。 また、

mRNA の発現量が多い遺伝子の種類がほぼ一致しており、クローンの数に対

する頻度や発現している遺伝子の種類も似通っている 。 これらの結果よ り 、

HepG2-3'-directed cDNA ライブラリーとこの両末端 cDNA ライブラリーがよく

似た遺伝子発現パターンを表しているといえる。同じ HepG2 細胞から作製し

た cDNA ライブラリーであるので当然であるかもしれないが、この両末端

cDNA ライブラリーは、元の全長 cDNA ライブラリーの作製のときに cDNA を

カラムに通してサイズフラクションを行い、長い cDNA フラグメントのみを集

めるというバイアスがかかると思われる方法をイ吏っている 。 それにもかかわら

ず、 2 つのライブラリーは同じような発現パターンを示しているので、

3にdirected cDNA ライブラリー同様、この両末端 cDNA ライブラリーもほとん

どバイアスのないものであるといえる 。 従って、この cDNA クローンの発現頻

度は、直接、その細胞でのmRNA の発現頻度を表していると考えられる 。

両末端 cDNA ライブラリーの評価

この両末端 cDNA ライブラリーの中でどれくらいの割合のクローンが正確に

5' 末端と 3' 末端の両末端をもっているかどうかを調べるために、つまりこの

両末端 cDNA ライブラリーの質を評価するために、 GenBank(r.72) に対して同

定された 91 クローンについて解析を行った。 もし、この cDNA が期待どうり

にできているとすると、 cDNA の 5' 末端から MrboI サイトまでのシークエンス

がデータベース (GenBank) に登録されている遺伝子のmRNA シークエンスの

5' 末端から最初に現われるMboI サイトまでと一致し、かつ、 cDNA の MboI

のサイトから 3' 末端までがそのmRNA シークエンスの 3' 末端に 一番近い

MboI サイトから 3' 末端までと 一致する構造を持つ(correct structure)o cDNA の

5' 側がmRNA の 5' 側であるという判断は、開始コドン(ATG) を含んでいるか、

あるいはそれより上流のシークエンスを含んでいれば 5' 末端をも っ たクロ ー

ンであるとした。
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91 クローン中 34 クローン(37 0/0)が m町呼A の 5 ' 末端と 3' 末端の両末端を含

む期待どうりの構造を持っていた (Fig.4， A-l ，A・ 2)。残りの 57 クローンのうち

44 クローン (48%) はmRNA の 3' 末端を含むが、 5' 末端を含まない構造の

cDNA であった(Fig .4， B-1 ，B-2)。 つまり、 cDNA の 5' 末端からMboI サイトま

でのシークエンスが完全な遺伝子のmRNA シークエンスの途中からそのすぐ

下流にあるMboI サイトまでと一致し、かっ、 cDNAのMboI サイトから 3'末端

までがそのmRNA シークエンスの 3' 末端に一番近いMboI サイトか ら 3' 末端

までと 一致する構造を持つものであった。このような不完全な構造を持つ

cDNA クローンができた理由として、全長 cDNA ライブラリーを作製するとき

に 1 st. strand 合成が途中で止ったか元のmRNA が分解していたために生じたも

のと思われる。また、 cDNA のMboI サイトより 3' 側のシークエンスが

mRNA の 3' 側と 一致するが 5' 側が未知のシークエンスであるクローンや、そ

の逆で、 cDNA のMboI サイトより 5' 側のシークエンスがmRNA の 5' 側か真

ん中と一致するが 3' 側が未知のシークエンスであるクローンが 13 クローン

見つかった(Fig.4 ， C-1 ,C-1 ， C-2)。これらは chimeric なクローン、あるいは全長

mRNA シークエンスがデータベースに登録されていない、あるいは altemative

splicing されたmRNA の cDNA から生じたものと思われる。 C-l についてはま

だ GenBank 登録されていない、さらに上流の 5' 末端をもったクローンである

可能性も考えられる。

次に、この両末端 cDNA ライブラリーの 5' 側がどれくらいの割合で coding

シークエンスを含んでいるのかを調べた。 coding 領域を含むということは未知

のクローンをアミノ酸に翻訳することによって機能的な予測を可能にする o

GenBank に対して同定された 91 クローンの中で coding シークエンスを含むも

のが 74 クローン(81%)あり、そのうち 35 クローン(38%) が翻訳のための開始

コドン(ATG) を含み、タンパク質のN末端の情報を持ったクローンであった。

このことより 3'-noncoding region と比べて 5'-noncoding region の長さが短いと

いえる。

これらの結果、特にサイズの大きなクローンを除き、作製した両末端 cDNA

ライブラリーの中では全体の約 4 割のクローンがmRNA の 5' 末端と 3' 末端の

両末端を持った期待どうりの cDNA であると予想、される。この 4 割という値は

ランダムに cDNA のシークエンスを決定し、解析するうえでかなり有用である

と考えられる。
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3'-directed cDNA ライブラリーとの Similarity

3'-directed cDNA ライブラリーはすでに様々な細胞、組織から作製され、大

量にシークエンスが決定されており、それらの解析により、その細胞における
遺伝子発現レベルでのより確かな発現頻度情報を持っている。この情報と両末

端 cDNA ライブラリーの情報をリンクさせることによって、未知の遺伝子の様

々な細胞での発現頻度情報が得られる。逆に考えれば 3'-directed cDNA に
coding 含んだ 5' 側のシークエンス情報を付け加えることができる 。

GenBank に対して Similarity を調べた結果同定されなかった未知の 184 クロ

ーンについて、 3'-directed cDNA ライブラリーのシークエンスデータ (3664 ク

ローン)に対して Similari ty search を行つ t::. o 用いた 3'-directed cDNA ライブラ

リーは HepG2 細胞から作製した HepG2- 3'-directed cDNA ライブラリー 982 ク

ローン、 HL60 細胞(ヒト前骨髄性白血病由来の細胞株)から作製したHL60-

3'-directed cDNA ライブラリー 1268 クローン、 HL60 細胞に DMSO(dimethyl

sulfoxide) 処理を行い分化誘導させた細胞から作製した HL60d- 3'-directed cDNA 

ライブラリー 1417 クローンの合計 3664 クローンである。その結果 20 クロー

ンの cDNA の MboI サイトから 3' 側のシークエンスがもうすでに 3'-directed 

cDNAs として登録されていた (Table 2)0 HepG2-3'-directed cDNA ライブラリー

に同定されたものが 10 クローン、 HL60- 3'-directed cDNA ライブラリーに同定

されたものが 5 クローン、 HL60d- 3'-directed cD:NA ライブラリーに同定された
ものが 5 クローン見つかった。それぞれのクローンが各細胞でどれくらいの頻

度で発現しているかがわかる 。 それらの cDNA をアミノ酸に翻訳して Protein

Database PIR(r. 34) に対-して Homology search を ;行ったところ、 Rat Ri bosomal 

protein L9 とアミノ酸レベルで 100% の Homology を持っているものが見つかっ

た。これは新しい HumanRibosomal protein であることが予想される。このクロ

ーンは 3'-directed cNDAs の解析により HepG2 細胞で 6/982(0.6%)の発現頻度を

持つ abundant なクローンでしかもその性質が同定できないものであった。こ

のほか、 C.elegans Heat shock protein 70F や Mouse Transplantation 加tigen P198 , 

Mouse MER5 protein などのタンパク 質 と Homology を持つものが見つかった。

このように、 3'-directed cDNA ライブラリーとの比較により新たな情報を与え

ることカぎできた。

Protein Database PIR との Homology

GenBank に対して同定されなかった未知の 184 クローンについて、その機能

を予測するために、 3 種類のフレームで核酸配列からアミノ酸配列への変換を
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千子い、Protein database PIR(r. 34) に対-して Homology search を行った。用いたプ

ログラムは Blastx である 。 その結果、アミノ酸レベルで 500/0 以上の

Homology を持つクローンが 19 クローン見つかった (table 3)0 Rat Ribosomal 

protein L9 , L35 などと強いHomology (900/0 以上)を持つのクローンが見つかった。

それらは新しい Human Ribosomal protein であると考え られる。 800/0 代の

Homology として Mouse Gene 13 protein , Bovine Phosphocarrier protein precursor, 

C.elegans Heat shock protein 70F , Human Tat-binding protein が見つかった。 また、

Rat Hemoprotein H -450 precurser と 51% の Homology を持つクローンについては、

開始コドンと思われる ATG サイトがそのタンパク質の頭のアミノ酸であるメ

チオニンと一致していた。その他様々な生物のタンパク 質と Homology を持つ

クローンが見つかった。これらは同様な機能を持つ未知の Human の遺伝子で

あると考えられる。

この両末端 cDNA の 5' 側、 3' 側のどちらで Homology が見つかったを調べ

てみると、 cDNA の 3' 側のみ、あるいは 5' 側から 3 ' 側へ両方にまたがって

Homology を持つクローンも 一部見られたが、ほとんどのクローンは cDNA の

5' 側のみに Homology を持っており、それらのクローンは 3' 側のみの解析か

ら機能的な情報が得られなかったクローンである。このことからも、ほとんど

の両末端 cDNA クローンの 5' 側は coding 領域を含んでいると推測できる。こ

れらクローン以外にも、 400/0 から 50% の Homology を持つものが 17 クローン

見つかった。

このように、 GenBank に対して同定されなかった未知の cDNA ライブラリー

シークエンスをアミノ酸に翻訳しProtein Database PIR と Homology se訂ch を行

うことにより、いくつかのクローンについて機能的な予測をすることができた。

ORF 検索

さらに、機能的な予測を行うため、未知のシークエンスを持つ 184 クローン

について ORF(OpenReading Frame) 検索を行った。 ORF 検索を行うことによっ

て、Protein Database PIR と Homology が全く見られなかったクローンの塩基配

列がどのフレームでアミノ酸に翻訳されているのかを予測することができる 。

3 種類のフレームでアミノ酸へ翻訳し、開始コドンと終止コドンの位置を調べ

た。その結果、 105 クローン(57%) について ATG を頭に含むフレームが見つか

った。そのいくつかのパターンを (Fig. 5) に示す。一方、 GenBank に対して同

定された既知のクローンの解析によると、開始コドンを示す ATG を含むクロ

ーンは 91 クローン中 35 クローン(38 0/0) である。この 2 つの割合(57% と 380/0)
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はかな り の差であるが、実際は、未知のクローンの ORF 検索に よ って見つか

った 105 クローンの ATG サイトのすべてが開始コドンとして働いているわけ

ではないと考えられる 。 以上のように ORF 検索で見つかっ たフレーム につい

てア ミ ノ酸に翻訳しその配列に対する Hydropathy 解析とモチーフ検索を行っ
た。

Hydropathy 解析

Hydropathic index を調べることによってそのタンパク 質の性質がある程度わ

かる場合がある。例えば、分泌タンパクであればその頭のメチオニンから疎水

性のアミノ酸が約 20 a.a. 以上にわたり並び、膜たんぱくであれば膜貫通ドメ

インとなる部分のアミノ酸が約 20 a.a. 以上にわたり疎水性のアミノ酸となる

10),11) 0 GenBank に対して同定されなかった未知の 184 クローンについて ORF

検索を行い、 ATG サイトを頭に含むフレーム 105 クローンについてアミノ酸

に翻訳し、 KYTE and DOOLITILE の Index Table (Table 4) を用いて Hydropathy
解析を行った。この Index Table を用いてアミノ酸配列のスコアーを計算する

と、プラスのスコアーが疎水性のアミノ酸配列、 マイナスのスコアーが親水性

のアミノ酸配列を示す 。 スコアーを計算する際 window サイズは 10 a.a. で行っ

た。その結果、頭から約 20 アミノ酸までの領域で疎水性の強いクローン(Fig.6

(a))、頭から 10 から 30 アミノ酸の領域で疎水性の強いクローン(Fig.6 (b))、さ

らに、疎水性の領域と親水性の領域が交互に周期的に現われたり、あるいはア

ミノ酸配列の真ん中付近で疎水性のアミノ酸が 20 a.a. 以上にわたって存在す

るクローン (Fig.6 (c)) などいくつかのパターンが見られた 。 これらのクローン

は分泌タンパク質あるいは膜タンパク質の特徴を持つものであると考えられる 。

モチーフ検索

未知のシークエンスの解析に関してはモチーフ検索も有効であろう 。 現在ま

でに様々なモチーフが知られており、特にアミノ酸配列モチーフはそのタンパ

ク質の機能を知るうえで重要である 。 GenBank に対して同定されなかった未知

の 184 クローンについて ORF 検索を行い、 ATG サイトを頭に含むフレーム

105 クローンについてアミノ酸に翻訳し motifdatabase Prosite (685 entries) に対

して検索を行った。 その結果、はっきりとしたモチーフが見つかったのは 3 ク

ローンのみであった (Fig.7) o Zinc Finger モチーフ、Leucine Zipper モチーフ、

RGD モチーフである 。 Zinc Finger モチーフ、 Leucine Zipper モチーフは DNA

結合タンパクに見られるモチーフであり 叫13)、この cDNA は未知の Human の
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DNA 結合タンパク質をコードしている遺伝子であると考えられる 。 また、

RGD モチーフは fibronectin などに見られるモチーフで細胞間接着因子と深く

関与しており 14)、これらのクローンは未知の Human の細胞間接着タンパク質

をコードしている遺伝子であると考えられる。
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[ 考察 ]

両末端 cDNA ラ イブラリーの作製とその解析を行った。その結果、約 4 割の

クローンが期待どおりにmRNA の 5 ' 末端と 3 ' 末端の両末端を持ち 、 cDNA の

真ん中の部分の抜け落ちた構造(correct structure) を持つもので あ った。残りの

クローンはmRNA の 5' 末端を持たない、mRNA の途中の部分を持った cDNA

であった。その原因は、この両末端 cDNA ライブラリーが全長 cDNA ラ イ ブラ
リーをMboI で切って作製したものであるので、その元の全長 cDNA ライブラ

リーの中に全長でない cDNA が含まれているからだと考え ら れる 。 従っ て、こ

の場合、元のいわゆる全長 cDNA ライブラリーの中で本当 に全長を持つクロー

ンは、全体の約 4 割であると考えられる 。 この割合は、現在における酵素反応

系の効率や全長 cDNA ライブラリー作製の技術を考えれば、様々な情報を得る
うえでかなり有用であるといえる 。

全長でない cDNA すなわち、正確に 5' 末端を含んでいないクローンができ

る理由として、元のmRNA があまりにも長いとき、あるいはmRNA の途中 に

強い 2 次構造を持っていた場合、その全長 cDNA は作製されにくいと考え ら れ

る。そこで、 GenBank に対して同定された既知の 91 クローンについて元の

mRNA の長さとその 2 次構造について解析を行った。 91 クローンの中で

coηect 構造を持つ cDNA クローン (Fig.4 ， A-1 ，A-2) の元のmRNA の長さをデー

タベース (GenBank) より調べたところ、 一番短い acidic ribosomal phosphoprotein 

P2 の 460 base から 一番長い NAD(P)H menadione oxdoreductase の 2447 base ま

で様々で平均すると 1406 base であった 。 また co町ect構造以外のクローン

(Fig.4, B-1 ,B-2 , C-1 , C-2 , C-3) についても元の mtRNA の長さを Database より調

べたところ、一番短い ribosomal protein S 17 の 477 base から 一番長い pM5 の

4086 base まで様々で平均すると 2245 base であった。 次に、このmRNA のグ

末端まで伸ぴないで途中で止ったと考えられるクローン(Fig.4 ， B-1 ， B-2) につい

てその止った付近のmRNA の 2 次構造を調べてみた。 すると、止ったサイト、

すなわち cDNA の 5' 末端に対応するmRNA サイトのすぐ上流の 15 base から

30 base の長さの領域でパリンドローム様の構造が見られたクローンが 44 クロ

ーン中 19 クローン(43%) 見つかった。 この部分的な構造に よって 1 s t. strand 合

成のとき反応が途中で止ると考えられ、 5' 末端を含まない cDNA クローンが

できる理由の一部と考えられる 。 このような解析結果より、ライブラリ ーの質

(cDNA が正確に 5' 末端を含んでいるかどうか)はmRNA の長さだけでなく、

その塩基配列による影響も大きいと考えられる 。 この他、 5 ' 末端を含 んでい
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ない原因として、mRNA に結合したタンパク質によるブロッ夕、 mRNA の分
解等が考えられる。

これに対して、質の良い全長 cDNA ライブラリーを作製するためには、まず

新鮮な材料を使うこと、つまり質の良いmRNA を調製しそれを使うことであ

る 。 また、 5' 末端を含んだクローンの割合をより多くするため に、 1st strand 
合成のときに高い温度で活性のある reverse transcriptase を使う、あるいは
formamide , dimethyl sulfoxide(DMSO) を加えることによりmRNA の 2 次構造を

解いたり、mRNA の調製のとき 5' 末端についている CAP 構造を認識してそれ
のみをクローニングする 15 ) などの方法が考えられる。 CAP 構造を認識する方

法は、正確に 5' 末端を持つ cDNA がクローニングできるので理想的である。

いかにして質の良い全長 cDNA ライブラリーを作製するかが今後の課題である 。

逆に、この両末端 cDNA ライブラリーの塩基配列が PCR ダイレクトシーク

エンス法を用いて簡単に、しかも大量かっ迅速に決定することができることを

利用すると、全長 cDNA ライブラリーを作製したときの質を計るモニターとし

て使うことができる。つまり、ある細胞・組織から全長 cDNA ライブラリーを
作製したとき、その cDNA ライブラリーの中で本当の全長 cDNA を持つクロー
ンがどのくらいの割合で存在するかを調べるために、その全長 cDNA ライブラ

リーを適当な制限酵素で切りこのような両末端 cDNA ライブラリーを作製し大

量シークエンス、解析を行う 。 そして正確に mH.NA の 5' 末端がクローニング

されているかどうかを調べることによって元の全長 cDNA ライブラリーの質が

推測できる。

また、 3'-directed cDNAs とこの両末端 cDNAs のデータをリンクさせること

は重要である。 3'-directed cDNA データが今後さらに大量に増加するにつれて、

両末端 cDNA との Similarity search により同定される確率が高くなり、同定さ

れれば、そのクローンがどのような細胞・組織でどのくらいの頻度で発現して

いるかという情報が得られる。逆に言えば、その 3'-directed cDNA クローンは

機能的情報を持った 5' 側シークエンスが得られる。しかし、この両末端

cDNA ライブラリーの平均の長さは 600bp であり、今日の Single run シークエ

ンスで決定可能な長さ約 400 base よりも長い。 実際、 MboI サイトを越えて正

確にシークエンスが決定できているクローンは 275 クローン中 179 クローン

(65 0/0) であった。すべてのクローンを Single run シークエンスで塩基配列を決

定するためには、元の全長 cDNA ライブラリーを MboI 以外の制限酵素で切り、

両末端 cDNA ライブラリーの平均の長さを 400 Ibp 以下にすることが考えられ

るが、 cDNA の長さがあまりにも短いと機能的な予測が難しくなることや、メ
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チレーションによるセレクションを使える制限酵素が限られていることなどに

より、その方法は期待できない。 むしろ、シークエンスの技術的改良により 、
例えばキャピラリー電気泳動を応用した DNA シークエンス法などを用いて 16 )

Single run シークエンスでより長い DNA フラグメントの塩基配列が決定でき る

ことが望まれる 。

一方、この両末端 cDNA ライブラリーの 5' 側のシークエンスデータの蓄積

によって、将来、mRNA の 5' 末端に特有な配列が見つかる可能性が考えられ

る。もしそうなれば、この cDNA ライブラリーから得られたデータは極めて有

用である。さらにこの cDNA シークエンスのデータ解析で特に有用で、あるのは、

ORF 検索を行い cDNA の 5' 側の最初の ATG サイトからアミノ酸に翻訳しその

配列について hydropathy 解析を行うことである 。 この cDNA の 5' 側シークエ

ンスの最初の ATG が開始コドンかどうかについては、 Kozak M. が行 っ た

5'-noncoding シークエンスの解析により、開始コドン ATG 付近にあるコンセ

ンサスシークエンス(GCC[A/G]CC全工00) が知られており17)、これと比較する

ことによってある程度予想することができる 。 ORF 検索よって見つか っ た

105 クローンの ATG サイト付近のシークエンスと Kozak のコンセンサスシー

クエンスを比較したところ、 66 クローンがその ATG サイトの前後に似通っ た

配列を持っていた。この割合は GenBank に対して同定されなかった未知のク

ローン(1 84 クローン)の36% を占める 。 この結果からも、この両末端 cDNA ラ

イブラリーの中で正確に 5' 末端を持つクローンの割合が約 4 割であるといえ

る。

このように、 cDNA の 5' 側の解析は未知のシークエンスに対して機能的な

予測をすることができる。さらにこの領域はシグナルペプチドなどのタンパク

質の N末端情報を含んでおり、ある細胞でのタンパク 質N末端カタログを作る

ことができる。タンパク質のアミノ酸配列のシークエンスは N末端から行われ

ており、これらの情報と比較することにより、より有用なデータとなり得る 。

一般に、 5'-noncoding region の長さは 3'-noncoding region と比べて短く、その

長さが 100 base 以下のmRNA が全体の約 700/0 、 200 base 以下が 90% を占める

17 )。 従って、mRNA の 5' 末端から約 300 base の領域のシークエンスはタンパ

ク 質の N末端配列の情報を持っていると考えられる 。 仮に cDNA がある遺伝子

の完全なmRNA の 5' 末端を持っていなくても、その遺伝子の coding 領域を持

っていたならば、アミノ酸に翻訳することができる 。 アミノ酸配列が得られれ

ば、タンパク質データベースとの Homology search やモチーフ検索によって未

知のクローンに機能的な情報を与えることができる 。 そういう意味で、 こ の両
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末端 cDNA ライブラリーのほとん どのクローンはその 5 ' 側 に coding シークエ
ンスを含んでいると考えられ、未知のクローンの機能・ 性質を推測するための
重要な'情報を持っている 。

さらに今後 PCR 法の技術改良により、より長いフラグメントが増幅可能と

なれば、この両末端 cDNA ライブラリーの解析によって興味あるクロ ー ンが見

つかったとき、その 5' 側のシークエンスと 3' 側のシークエンスを用いてプラ

イマーを合成し PCR 反応を行うことにより、簡単にその遺伝子の全長 cDNA

が得られる。また、同一遺伝子の 5' と 3' のシークエンス情報が得られれば、

未知のゲノムのシークエンスデータと比較することにより、その遺伝子の頭と
尻尾の位置を決定することができる。

以上のように、この両末端 cDNA ライブラリーの解析は今後の遺伝子・ゲノ

ムの解析を行う上で重要な情報を与えてくれるだろう 。
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[ Fig. , Table の説明]

Fig.l (a) 両末端 cDNA ライブラリーの作製の原理 と使用したプライマー

ま ず、全長 cDNA ライブラリーを作製しベクター pSPORTl にライゲーショ
ンする 。 その後すぐにMboI(GATC) でcDNA の真ん中の部分を切 り 、 DNA 濃

度を薄めてセルフライゲーションを行う 。 MboI(GATC) はメチレー ションサイ

トを切らないのでベクタ一部分は切れず、合成された cDNA の中だけが切れる o
MboI は 4 base カッターなので理論的には平均 256 base に 1 箇所の割合で切れ

る 。 このようにして両末端 cDNA が完成する o cDNA は大腸菌に transformation
され、ベクター内のプライマー M4， RV を用いて直接 PCR 反応を行い cDNA

インサートを増幅する 。 T7 dye primer をイ吏って PCR ダイレクトシークエンス

法を用い PCR 法で増幅した cDNA の塩基配列を決定する 。
(b) 両末端 cDNA を組み込んだベクター pSPORTl

cDNA インサートは pSPORT の NotI ， S丘H サイトにクローニングされ、 SalI

側に cDNA の 5' 側が、 NotI 側に cDNA の 3' 側が来る 。

Fig.2 cDNA インサートの PCR 産物

cDNA インサートを大腸菌からの直接 PCR 法を用いて増幅させ、1.5% アガ

ロースゲルでそのサイズを見たもの。 PCR 産物の平均の長さは約 800 bp であ

るが、 PCR プライマー(M4jRV)とベクタークローニングサイトのシークエン

スの長さの和が約 200bp あるので、 cDNA の平均の長さは実質 600 bp となる 。

サイズマーカーは 1 kbase lader (BRL) 0 

Fig.3 expression profile and abundant gene list 

275 クローンのシークエンスをお互いに Similarity search を行い、次 に

GenBank(r.72) に対して Similality search を行った結果、 251 種類に分類でき、

91 クローンが同定された。黒く塗りつぶした部分は GenBank に対して同定さ

れたクローンを表し、白抜きの部分は未知のクローンを表している 。 灰色の部

分は未知のクローンの中で 3'-directed cDNAs に対して同定されたクローンで あ

る。 abundant なクローンほど既知の遺伝子である確率がたかい。 abundant な 遺

伝子のリストもあわせて示しである 。一番多く見られた遺伝子は elongation
factor でその頻度は 8ρ75(2.9%) であった 。 2 番目に多かったのは serum

albumin でその頻度は 4β75( 1.5%) であった。 abundant な遺伝子は HepG2 細胞

の特徴をよく表している 。
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Fig.4 両末端 cDNA ライブラリーの質

GenBa此に対して同定された 91 クローンについて、その cDNA が元の

mRNA のどの部分のシークエンスを持っているのかを示 してい る 。そのマッ

チングによって 5 種類に分類した。

(A-1) cDNA の 5 ' 末端からMboI サイトまでのシークエンスがデー タ ベ ー ス

に登録されているmRNA のシークエンスの 5' 末端から最初に現われる MboI
サイトまでと 一致し、かっ、 cDNA の MboI サイトから 3' 末端までがその

mRNA の 3' 末端に 一番近い MboI サイトから 3' 末端までと 一致する構造を持

つ、しかも開始コドンである ATG サイトを含んでいるクローン o (5 ' 末端を含
む)

(A-2) cDNA の 5' 末端からMboI サイトまでのシークエンスがデータベース

に登録されているmRNA のシークエンスの 5' 末端から最初に現われる MboI

サイトまでと 一致し、かつ、 cDNA のMboI サイトから 3' 末端までがその

mRNA の 3' 末端に 一番近いMboI サイトから 3' 末端までと 一致する構造を持

つ、しかし開始コドンである ATG サイトを含まないクローン o (5' 末端を含む

(B-l) cDNA の 5' 末端からMboI サイトまでのシークエンスがデータベース

に登録されているmRNA の途中からその下流にある最初のMboI サイトまでと

一致し、かつ、 cDNA のMboI サイトから 3' 末端までがそのmRNA の 3' 末端

に一番近いMboI サイトから 3' 末端までと一致する構造を持つクローンo (5' 

末端を含まない)

(B-2) cDNA の 5' 末端から 3' 末端までがmRNA の 3' 側と 一致する構造を持

つクローン o cDNA のシークエンスの中にMboI サイトを含まないか、あるい

はMboI サイトがあったとしてもその位置が 3' 末端に一番近いMboI サイトで

あるクローン o (5' 末端を含まない)

(C-1) cDNA の 5' 末端からMboI サイトまでのシークエンスがデータベース

に登録されていない未知のシークエンスで、か・つ、 cDNA の MboI サイトか ら

3' 末端までがデータベースに登録されているmRNA の 3' 末端に 一番近い

MboI サイトから 3' 末端までと 一致する構造を持つクローン 。 これらは

altemative splicing された未知のmRNA から作られたものか、あるいは 5' 末端

がまだ未知のクローンであると考えられる 。

(C-2) cDNA の 5' 末端からMboI サイトまでのシークエンスがデータベース

に登録されているmRNA の途中からその下流にある最初のMboI サイトまでと
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一致し、かっ、 cDNA のMbol サイトから 3' 末端までがデータベース に登録さ
れていない未知のシークエンスである構造を持つクローン o (chimera) 

(C-3) cDNA の 5' 末端からMbol サイトまでのシークエンスがデータベース

に登録されているmRNA のシークエンスの 5' 末端から最初に現われる Mbol

サイトまでと一致し、かつ、 cDNA のMbol サイトから 3' 末端までがデータベ

ースに登録されていない未知のシークエンスである構造を持つクローン。
(chimera であるが 5' 末端を含む)

(C-l) , (C-2) , (C-3) で'?'印は同定されていない未知のシークエンスを表す。

Fig.5 ORF(Open Reading Frame) 検索

GenBank に対して同定されなかった未知のクローンの ORF 検索を行った。

3 種類のフレームで開始コドンと終止コドンの位置を調べた結果、頭に ATG

サイトがあるフレームを持つ cDNA が 105 クローン見つかった。そのうち 5 例

を示す。~印は ATG サイトを、 E 印は TAA， TAG, TGA サイトを示す。 斜線部
分は予想される ORF を示している。Mbol サイトの位置もあわせて表示しであ
る。

Fig.6 Hydropathy 解析

ORF 検索した結果、頭に ATG サイトを持つクローンについてアミノ酸に翻

訳し KYTE 如d DOOLIITLE の Index Table を用いて Hydropathy 解析を行った。

そのいくつかのパターンの結果を示す。横軸はアミノ酸配列を表し、縦軸はそ

のアミノ酸配列の Hydropathy index を表す。プラスが疎水性、マイナスが親水

性を表す。 window サイズは 10 a.a. で計算した。

(a) 頭のメチオニンから約 20 a.a. の領域で強い疎水性をしめすものO 分泌タ

ンパク質の特徴を持っているものと思われる。

(b) 頭のメチオニンを l として 11 番目から 31 番目の聞の約 20 a.a. の領域で

強い疎水性を示すものO これらも分泌たんぱく質の性質を持っているものと考
えれれる。

(c) 疎水性の部分と親水性の部分が周期的に現われるあるいはアミノ酸の真

ん中の付近で疎水性の部分が 20 a. a. 以上にわたって存在するもの。膜タンパ

ク質の特徴を持つものであると考えられれる。

Fig.7 モチーフ検索

GenBank に対して同定されなかった未知のクローンについて motif Database 
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Prosite(r. 7.0) に対して Mac Pattem を使いモチーフ検索を行った。その結果、 3

クローンについてはっきりとしたモチーフが見つかった。 Zi叫〈白nger motif と

Leucine zipper motif と RGD motif である。これら は、 DNA 結合タンパク質や細

胞間接着タンパク質が持っているモチーフである。

Fig.8 データ処理の流れ

シークエンスを決定した両末端 cDNAs 275 クローンのシークエンスデータ

の処理の流れを示す。これらの解析は Sparc Station II (Sun Mico System) と
Macintosh II を用いて行った。

Table 1 GenBank に対して同定されたクローンリスト

91 クローンが GenBank に対して同定され、その遺伝子のリストを表してい

る 。 Match region 加d MboI site のカラムは cDNA がmRNA のどの部分を持って

いるかを示している。なお、このカラムの中で γ の部分はMboI サイトを示
している。 Size は元のmRNA の大きさを示している 。一番右のカラムは、そ

のマッチングのパターンより Fig.4で表しているように分類した場合のカテゴ
リーを示している。

Table 2 3'-directed cDNAs との Similarity

GenBank に対して同定されなかった未知のクローンについて、 3'-d irected 

cDNAs に対して Similarity search を行った。 その結果、 20 クローンが同定され

た。全てのクローンでMboI サイトから 3' 側で同定されている 。 これらのク

ローンのそれぞれのライブラリー (HepG2 細胞、 HL60 細胞、 HL60 細胞を

DMSO処理して分化誘導した細胞から作製した cDNA ライブラリー)での発現

頻度を同時に示している o 5' 側の解析により、そのうちの 4 クローンがタン
パク質データベースに対して Homology を持っていた。

Table 3 PIR との Homology

GenBank に対して同定されなかった未知のクローンについて、 3 種類のフレ

ームでアミノ酸に翻訳し Protein Database PIR に対して Homology search を行っ

た結果、 50% 以上の Homology を持つものが 19 クローン見つかった。 Match

site のカラムの，_，が Homology のあった領域を示している 。 また、 cDNA の

MboI サイトの位置により、あるタンパク 質 と Homology を持つ領域が cDNA

の 5' 側か 3' 側のどちら側であるかがわかる 。
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Table 4 Hydropathy index table (Kyte and Doolittle) 

アミノ酸の疎水性の度合いを示す。プラスが疎水性、マイナスが親水性を表

す。この表に従ってアミノ酸配列の Hydropathy のスコアーを計算する 。
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hmd3g05 --Zinc finger C2H2 motif 

孔ι生HPG CEKAF TQLSN LQSHR RQHNK DKPFK C日ぜCH RA YTD AASLE 

V旦LST 旦TVKH AKVYT CTECS RA YTS ETYLM: KH 恥1RK HNPPD LC 

hmd2a05 --Leucine zipper motif 

MTQF_L EQGEA T_LSV A RRA_LA AQLPV _LPRSE VTF_LA PVTRP DKVVC 

VGMXY VXHCK EQNVP VPKEP IIFSX FASSI VGPYD XVVLP PQSXX 

VDWXV-XLGR 

hmd5h03 --RGD motif 

MTSLR XWYRG DNPNK PMXXL IIYX 

Fig.7 motif search in Prosite 



Similarity search in GenBank (r.72) 
and each other 

91 clones identified 184 clones novel sequences 

Analysis of match site Similarity search in 3'-directed cDNAs 

20 clones identified 

Homology search in PIR (r.34) ]… (50%-) 
17 clones (40-49%) 

184 clones 

ORF search 105 clones (ATG……・・)

105 clones 

Hydropathy analysis 

Fig.8 flowing of the Sequence Data 



Table 1 Identified genes in GenBank (r.72) 

cDN A clone Locus Defintion Match region and MboI site Size Fig.4 

Class 
hmdla06 HUMASA argininosuccinate synthetase 56-418/1370-(Met 76) 1547 A-l 

2 hmdl b06 HUMASA argininosuccinate synthetase 56-418/1370-(Met 56) 1547 A-1 
3 hmdlc04 HUMTHYS thymidylate synthase 50-204/1453-(Met 94) 1524 A-l 
4 hmdlc08 HUMRPS14 ribosoma1 protein S 14 33-196/477 -(Met 58) 556 A-l 
5 hmd1c09 HUMAPEA apurinic/apyrimidinic endonuclease (HAP1 h) 36-362/1134-(Met 211) 1438 A-l 
6 hmd1d08 HUMRPS4X ribosoma1 protein S4 isoform 25-341/852-(Met 36) 888 A-l 
7 hmdle02 HUMFKBP FK506 binding protein 1 0-249/1375-(Met 79) 1532 A-l 
8 hmd1f02 HUMKER18AA keratin 18 5-189/l179-(Met 52) 1412 A-l 
9 hmd2c09 HUMCAM calmodulin 1-168/701-(Met 53) 1126 A-l 
10 hmd2d02 HUMRPS6A ribosoma1 protein S6 10-802/802-(Met 28) 814 A-l 
11 hmd2e03 HUMALBAF4 alpha-fetoprotein (AFP) 22-455/1653-(Met48) 2032 A-l 
12 hmd2f02 HUMELOFAIB elongation factor l-beta 73-369ρ91-(Met 96) 817 A-l 
13 hmd2g01 HU恥1PPARP2 acidic ribosomal phosphoprotein P2 24-460(Met 75) 460 A-l 
14 hmd2g� � HUMPAP4A prote絜 PP4-X 71-235/439-(Met7 4) 1301 A-l 
15 hmd2h03 HUMEFIAC elongation factor l-alpha 1-99/1152-(Met 16) 1696 A-l 
16 hmd2h09 HUMH2AX histone H2A.X 50-382/1120-(Met 74) 1585 A-l 
17 hmd3b09 HUMRPS6A ribosoma1 protein S6 10-802/802-(Met 28) 814 A-l 
18 hmd3cl1 HUMGPLP glutathione peroxidase-like protein 52-297/646-(Met 52) 985 A-l 
19 hmd3e05 HU恥1AIAT孔4 alpha-l-anti町ypsin 1-98/983-(Met 20) 1352 A-l 
20 hmd3f02 HUMB2MMU beta-2 microglobulin 1-374/538-(Met 16) 844 A-l 
21 hmd3f10 HU恥骨ぜMOR NAD(P)H:menadione oxidoreductase 1-74/855-(Met 51) 2447 A-l 
22 hmd4aOl HU恥1AHSG alpha-2-HS-glycoprotein alpha and beta chain 1-151/1265-(Met 49) 1538 A-l 
23 hmd4g08 HUMAGPIA alpha-l-acid glycoprotein 1-75/637-(Met 16) 737 A-l 
24 hmd4h05 HUMEFIAC elongation factor l-alpha 1-99/1152-(Met 16) 1696 A-l 



cDNA clone Locus Defintion Match region and MboI site Size Fig.4 

Class 

25 hmd4h08 HU恥1RPL3A ri bosomal protein L3 1-180j880-(Met 7) 1256 A-l 

26 hmd5b03 HUMAHSG alpha-2-HS-glycoprotein alpha and beta chain 1-151j1265-(Met 49) 1538 A-l 

27 hmd5eOl HUMALBAF4 alpha-fetoprotein (AFP) 23-452j1653-(Met 48) 2032 A-l 

28 hmd6a12 HU恥1EFIAR elongation factor 1-alpha subunit 19-137 jl190-(Met 54) 1506 A-1 

29 hmd6b05 HUMALB3 serum albumin 39-189jI924-(Met 40) 2055 A-l 

30 hmd6b07 HU恥1RAP30 RAP30 subunit of transcription initiation factor 4-300jI357-(Met 120) 1408 A-l 

RAP30j74 
31 hmd6b10 HUMGST gIutathione S-transferase 52-415n84-(Met 74) 909 A-l 

32 hmd6f08 HUMGRANUL H.sapiens granulin 1-300j1672-(Met 13) 2095 A-1 

33 hmd4f09 HUMCAMA calmodulin 20-72j1991-(Met 104) 2175 A-2 

34 hmd5c04 HUMAGAG ENE aspartylglucosaminidase 1-123j1925-(Met 171) 2150 A-2 

35 hmd1al0 HUMRPSA3A ribosomal protein S3a 3' end 1-66j306-(Met <1) 836 B-1 

36 hmd1b03 HU~位ぜMOR NAD(P)H:menadione oxidoreductase 1 070-1563j2409-(Met 51) 2447 B-l 

37 hmdlb05 HUMPMMPPl mitochondrial matrix protein Pl 121-703jI505-(Met 46) 2227 B-l 
38 hmdlc05 HUMTF transferrin 1111-1227 j2178-(Met 31) 2298 B-l 
39 hmd1d12 HU加fRIBIIR ri bophorin 11 500-519jI968-(Met 289) 2509 B-l 
40 hmdlf09 HU:rv1NFKB nuclear fact皞 kappa-B 2766-2876�3584-(lv1et 398) 3625 B-l 
41 hmd1g05 HUMPM5A p恥15 protein 1680-2043j4000-(Met 139) 4086 B-1 
42 hmd2b04 HUMLSZ lysozyme 3328-3405j5510-(Met 28) 5855 B-l 
43 hmd2e06 HUMAPACT alpha-actinin 1033 - 1050jI923-(Met く 1) 2327 B-1 
44 hmd2e07 HUMTRA1 glycoprotein 96 (tra 1) 415-1310j2771-(Met 106) 2780 B-1 
45 hmd2g03 HUMAPBB10X apolipoprotein B-1 00 245-334j2744-(Met く 1) 2811 B-l 
46 hmd3c07 HUMSAPl sphingolipid activator protein 1 666-798j1995-(Met 7) 2724 B-l 
47 hmd3clO HUMALB3 serum al bumin 649-820j1924-(Met 40) 2055 B-1 
48 hmd3ell HUMMTSDHB mitochondrial succinate-ubiqinone oxidoreductase 1-218j865-(Met <1) 958 B-l 

iron sulfur subunit (sdh B) 
49 hmd3h02 HUMTRA1 glycoprotein 96 (tra 1) 1352-1426j2771-(Met 106) 2780 8-1 



cDNA clone Locus Defintion Match region and MboI site Size Fig.4 

Class 
50 hmd3h04 HUMFGF1A fibroblast growth factor (FGF) receptor-1 654-934/2688-(Met 10) 3343 B-1 
51 hmd3h07 HUMADE2Hl H.sapiens ADE2H 1 mRNA , homologies to SAICAR 714-856/1169-(Met 25) 1426 B-l 

synthetase and AIR carboxylase of the purine pathway 
52 hmd3h08 HUMNMOR NAD(P)H:menadione oxidoreductase 390-530/2409-(Met 51) 2447 B-l 
53 hmd4b02 HUMALB3 serum albumin 364-820/1924-(Met 40) 2055 B-1 
54 hmd4cl0 HUMCYL cyclin protein gene 353-569/1 095-(Met 119) 1231 B-l 
55 hmd5b04 HUMACTGAA gamma-actln 791-1049/1049-(Met く 1) 1210 B-1 
56 hmd5c10 HUMPM5A pM5 protein 3227-3266/4000-(Met 139) 4086 B-l 
57 hmd5h11 HUMCTSB cathepsin B proteinase 1121-1145/1878-(Met 195) 2002 B-l 
58 hmd6h07 HUMRRL3A ribosomal protein L3 52-180/880-(Met 7) 1256 B-1 
59 hmd1 b07 HUML6A tumor amtigen L6 583-1188(Met 109) 1188 B-2 
60 hmd1c11 HUMCOX4A cytochrome c oxidase (COX) subunit IV 150-152/152-(Met 35) 668 B-2 
61 hmd1c12 HUMHISH3B H3.3 histone , class B 304-352/352-(Met 109) 1039 B-2 
62 hmdld02 HUMIGF27 insulin-like growth factor II 833-1233/1233-(Met く1) 1621 B-2 
63 hmdlf03 HUMECK tyrosin kinase 3460-3921(恥1et 114) 3921 B-2 
64 hmdlg11 HUMHSP90 90kD heat shock protein 2140-2205/2205-(Met 85) 2543 B-2 
65 hmd2c04 HUMEFli¥C elongation factor l-alpha 1442-1696(~v1et 16) 1696 B-2 
66 hmd2c11 HU恥1EF1AC elongation factor l-alpha 1214-1696(Met 16) 1696 B-2 
67 hmd2d03 HUMGFIBP insulin-like grow出 factor (IGF) binding protein 848-852/852-(Met 124) 1462 B-2 
68 hmd3b12 HUMGRP78 78 kdalton glucose-regulated protein (GRP78) gene 51 04-5470(Met 593) 5470 B-2 
69 hmd3c04 HUMEFIAC elongation factor l-alpha 1379-1696(Met 16) 1696 B-2 
70 hmd3c12 HUMMTMl mitochondrial cytochrome oxidase 1 and II URFs 2220-27 68/27 68-(Met 2212) 2771 B-2 
71 hmd4fl2 HUMPRPHOS1 phosphatase-1 catalytic subunit 1321-1367(Met 30) 1367 B-2 
72 hmd5b05 HUMFBRAA fibrinogen A-alpha-chain 1816-1888/1888-(孔1et 55) 2223 B-2 
73 hmd5d07 HUMEF1AC elongation factor l-alpha 1152-1696(Met 16) 1696 B-2 
74 hmd5el0 HUMFGFR4 FGFR-4 fibroblast growth factor receptor 2797-2915(Met 56) 2915 B-2 
75 hmd5h09 HUMQM Wilm's tumor-related protein (QM) 528-744(Met 42) 744 B-2 



cDNA clone Locus Defintion Match region and MboI site Size Fig.4 

Class 

76 hmd6al0 HUMMTMl mitochondrial cytochrome oxidase 1 and 11 URFs 2288-2768j2768-(Met 2212) 2771 B-2 

77 hmd6b02 HU恥1RPS17 ribosomal protein S 17 319-477(Met 26) 477 B-2 

78 hmd6h06 HUMGFIBP insulin-like growth factor (IGF) binding protein 825-1462(Met 124) 1462 B-2 

79 hmd2a08 HUMMNSODR Mn superoxide dismutase j767-829(Met 67) 829 C-l 

80 hmd2e12 HU恥fNMTDC NAD-dependent methylene tetrahydrofolate j1448-2102(Met 16) 2102 C-l 

dehydrogenase cyclohydrolase 
81 hmd2f05 HUMALB3 serum albumin /l924-2055(Met 40) 2055 C-1 

82 hmd5d05 HUME4BP4RN E4BP4 protein j1218-1923(Met 214) 1923 C-l 

83 hmd5f08 HUMTLCA ADPjATP translocase , 3' end j990-1116(Met <1) 1116 C-l 
84 hmd5h02 HUMLLREP3 LLRep3 j536-934(Met 214) 934 C-1 
85 hmdle03 HUMODC omithine decarboxylase 330-841j(Met 88) 1812 C-2 
86 hmd2b05 HU恥1RPSA3A ribosomal protein S3a 1-66j(Met く 1) 836 C-2 
87 hmd2fl2 HUMARF1A ADP-ribosylation factor (ARF3) 19-180j(Met 425) 1058 C-2 
88 hmd3d12 HUMENOA alpha enolase 864-977 j(Met 95) 1755 C-2 
89 hmd1a12 HUMAGPIA alpha-1-acid glycoprotein 16-81j(Met 16) 737 C-3 
90 hmd3e02 HUMB61 B61 protein 21-131j(Met 74) 1480 C-3 
91 hmd4f06 HUMEFIAR elongation factor l-alpha subunit 5-137jCﾌ'v1et 54) 1506 C-3 



Table 2 Identified clones in 3'-directed cDNAs 

cDNA clone 3'-directed cDNAs Match site MboI Homology(5'-region) in PIR 

(li brary-frequency) , slte 

hmd1c10 HUMOODOG 12(HepG2-6/982) (219/1)-54 (90%) 219 Rat Ribosomal protein L9 

hmd1d06 mm0347(h160-1/1268) (251/1)-101 nt(81%) 251 

hmd2a07 pm0387(h160d-3/1417 (55/1 )-285 nt (81 %) 55 

hmd2d01 pm0985(h160d-2/1417) (148/1)-331 nt (93%) 148 

hmd2flO HUMOOD3A07(HepG2-2/982) (208/1 )-1 06 nt (96%) 208 

hmd2h04 HUMHM02F11 (HepG2-1/982) (200/1 )-50 nt (86%) 200 

hmd3a05 HU恥100TW182(HepG2-1/982) (14/1)-247 nt (95%) 14 

hmd3c05 mpm亭110849253((hhl1605/1268) (38/1)-100 nt (98%) 38 

hmd3c06 60d-l/1417) (144/1)-141 nt (95%) 144 C.elegans Heat shock protein 70F 

hmd3d08 HUMOOOS331 (HepG2-2/982) (83/1 )-89 nt (98%) 83 

hmd3g11 mm0384(h160-1/1268) (38/1)-100 nt (99%) 38 

hmd3h05 pm 1783(h160d-1/1417) (437/1)-162 nt (82%) 437 

hmd3hl1 mm08c06(h160-1j1268) (63/i)-98nt(83%) 63 

hmd4c12 HUMOOOHC02(HepG2-1/982) (212/1)-144 nt (92%) 212 Mouse Transplantation antigen P198 

hmd5a09 HUMHM02A08(HepG2-1/982) (72/1)-304 nt (81 %) 72 

hmd5c12 HUMOODOC 12(HepG2-2/982) (192/1)-234 nt (90%) 192 Mouse MER5 protein 

hmd5d04 HUMHMO 1 C05(HepG2-1/982) (219/1)-178 nt (83%) 219 

hmd6a04 mm3091(h160-3/1268) (239/1)-86 nt (95%) 239 

hmd6b03 HUMOODOD 12(HepG2-3/982) (127/1)-52 nt (96%) 127 

hmd6b09 pm2457(h160d-1/1417) (183/1)-41 nt (100%) 183 



Table 3 Homology to PIR with clones that have not been identified in GenBank 
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174 

(1/8 )=(222/81 )-340( 1 000/0) 
ト(38/46)=(1 52/84) ー 180(90%)

(3/20)=( 1 01/52)-416(870/0) 
(2/86)=(337/197)-517(870/0) 

(3/289)=( 146/336)-283(81 0/0) 
(2/298)=(61/317)-178(800/0 ) 

1-(233/166)=(319/194 )-384(750/0) 
(2/92)=(58/110)-411 (730/0) 

(2/19~)二(83/219)-374(70%)

1-(112/80)=(210/112) , 
,(211 /1 99)=(310/232)-495(68%) 

1-(29/10)=(356/119)-511 (68%) 
1-(110/21 )=(169/40)-274(60%) 
1-(82/333)=( 165/360)392(600/0) 
1-(98/24 )=(235/69)-393(60%) 
1-(58/73 )=(120/93)-235(57%) 
1-( 138/6)=(269/49)-485(52%) 
1-(8/278)=(70/298)-107(52% ) 
1-(105/539)=(179/563)-217(520/0 ) 

1-( 46/1)=( 156/37)-249(51 0/0) 

Homology region Definition 

Ribosomal protein L9 -Rat (192 a.a.) 
Ribosomal protein L35 -Rat (123 a.a.) 
Gene 13 protein -Mouse (74 a.a.) 
Phosphocarrier protein precursor -Bovine (362 a.a.) 
Heat shock protein 70F -C.elegans (487 a.a.) 
Tat-binding protein-1 -Hum加 (404 a.a.) 
Transplantation antigen P198 -Mouse (203 a.a ) 
SLYl-20protein -Yeast (666a.a.) 
Alanine-tRNA ligase -Silkworm (967 a.a.) 
MER5 protein -Mouse (257 a.a.) 

EBER-associated protein -Human (128 a.a.) 
Protein disulfide-isomerase -Alfalfa (40 a.a.) 
Cytosol aminopeptidase precursor -Yeast (514 a.a.) 
Finger protein ZFP-36 -Human (582 a.a.) 
Cyclin 1 -Yeast (546 a.a.) 
1nternalinB -Listeria monocytegenes (248 a.a.) 
Progesterone receptor B form -Mouse (923 a.a.) 
Synapsin 1a -Human (705 a.a.) 
Hemoprotein H-450 precurser -Rat (547 a.a.) 

Locus 

R5RT9 
R5RT35 
S16868 
A29453 
S03210 
A34832 
S10384 
A39610 
SYMTAT 
JQ0064 

S13370 
B41440 
A33879 
S08686 
COBYCl 
B39930 
A39596 
A35363 
JX0145 

hmd3f06 
hmdlb08 
hmdldOl 
hmdl g12 
hmd5f08 
hmd3a07 
hmd3e12 
hmd6a02 
hmd2dll 

cDNA clone 

hmdlcl0 
hmd3c05 
hmd4hlO 
hmdla04 
hmd3c06 
hmd2c02 
hmd4c12 
hmd2c07 
hmdldlO 
hmd5c12 



Table 4 Hydropa七hy index 七 able (Kyヒ e and Dooli 七七 le)

Amino acidTable value Amino acid Table value 

Ala (A) 1.80 Me七 (M) 1.90 

Arg (R) -4.50 Phe (F) 2.80 

Asn (N) -3.50 Pro (P) -1.60 

Asp ( D) -3.50 Ser (S) -0.80 

Cys (C) 2.50 Thr (T) -0.70 

Gln ( Q) -3.50 Trp (W) -0.90 

Glu (E) -3.50 九rr (Y) -1.30 

Gly (G) -0.40 Val (V) 4.20 

H� (H) -3.20 Asx (B) 0.00 

工 le (工) 4.50 Glx (2 ) 0.00 

Leu (L) 3.80 Xxx (X) 0.00 

Lys (K) -3.90 ヲt 犬ヲ片 (犬) 0.00 



付録.シークエンスデータ



hmdla02.sea 

gnagcagccLgcccaagangctggcaccgctgaaggccccanccaagaagaaaggggcag 

ctgccgccacctcctccaaganaccttcctnaggacgctggccccantncaggccaacat 

cccaccccctacctccatatggnaccLtgcaagtaatcccacaggctgcactgtnaggaa 

gaggaccctg ヒcccccagcactgggcLtnacctagaactLnagtgggggccaagggtgct

gagaacccagcantgaccaggaagatacagtcactaacttnatctgLccccglgcccctt 

cccaggtnctgcn ヒccacaggtttaacccagaacantaaacctggntttntcaaa

hmdla04.seq 

cctggntttagtgaaatnccgLatgcaggtggacccccaaaagtacaagggcatatttaa 

cggattctnagttacacttaaagaggatggtgttcgtggtttggctaaaggaLgggcLcc 

gactttccttggctactccatgcagggactctgcaagtttggctttnatgaagtcLLlaa 

agtcttgtatagcaatatgcllggagaggagaalacttatctctggcgcacaLcactata 

tttggctgcctctnccagtncLgaattctttncLganattgccctggclcctatggaagc 

tgctaaggt じ cgant ヒcaaacccagccaggLtatgccaancactlttgagggntgcagcL

cccaaaaatgtataagggaaggaaggnclaanaagnattcttcanggggggtLgnccctn 

tctggnttgngacagntancatacaccnlgnttgaagttcgcctnnttnlgaccggnclL 

gtgaanccccLgtacaatnt ヒ Lnnggtcccaagncctx

hmdla06.seq 
- ・・ ・ ・ ・・・. . .... ・・ . . . . .. ..... . 
gcctgccaccgctgcccgancccgacgntatgtccagcaaaggctccgtggttctggcct 

acagtggcggcctggncacctcgtgcatcctcgtntggctgaaggaacaaggctatnacg 

ヒ cattncctatntggccaacat ヒggccagaaggaaganttcgaggaagccaggaagaagg

cactgaagcttggggccaaaaaggtgttcattgaggatgtcagcagggagttt.Ltggagg 

agttcatctggccggccattcantncagcgcactgtatgaggaccgttacctcctgggaa 

ctct ヒ ttnccaggccctgcatcgnccgnaaaacaagtggaaatcgcccagnggnagngg9

gccaaagtatntttcccacggngccacaggaaatgggaaccgattcccnaagt:acangnc 

gctaaヒ ttnttntaataatttnnaattagacttnttctcccggnttgaacntagnaggtt

tncagnccnanntttntncntggtccnntaaagntnnaacntttnattnagggangnttL 

X 

hmdla07.seq 

tttcattggatt 仁ggaggaaatgtnatctgtacttnaaactacagtLaggaatcctagaa

gattgcttttntttttttttnaaclg ヒagt ヒccagtattatatgangactatngatttcc

tggngaggtttttnnnttttnnagacagagagactccatctgaaa 

hmdla08.seq 

ctccac ヒggagcccccttcctatg ヒ tttgggcacaga ヒggctgggaccgagaggaaagag

gaagagcggctgccagagtgtgaatatacccctcagggatatacagcggagtt.tcaLgat 

aaactacccatactttcccaaaaaaggttgaggagcaatacat.aactttncagattacaa 

acccttgttttacttttnaaaccttttttccatactctgcttattggaaatcgatggc ヒg

ヒ natgtgaccaacacctgtgatgatagcaaagcccctcctttcacagtctcctgactg ヒn

cggggacctccttggtcattgggtagaaagctttagnaaaggccttagctttt.ttagggg 

anganctaaaaaaattntcccaaaannttncttngtcccntggcnttngntaacctgnaa 

attgtcctggggnntaaacttaancccngggnattntgggatcgaggatgttncaatntt 

taaatnggttaatcccagntaancttganatttcccanggggncnnttgggnantcnttL 

aaanggggtnaggggcccccaannttntcgntntttngnccnnntnagnnaaaatntax 

hmdla09. seq 

gcctgctggtgacaagcagagcgcctgtnatttggctcaagactcctatatga じ gcaggt

gccattgaaaatgctgctcttctaagtcctttgtggcttgtaagtggagaagaatttcat 

ccaaatgttaccctgtaatactggcatttaaaattcttatttaaccttcctcccLlcatc 

ttcctcaccctttttacagtggaagaaaggctgttaaaatgattacaaattaataattgg 

aacatcctgtcccttgtccccactcccttcccaaglncctttttcctcttttccaatccL 

agttgtctaccttctt ヒccttcctnatttncttcttttattcctncncancccnaacccc

ttaaaaaaaaggtcagganggnaaagntggtttgLttgggaatggcttgatcggccntnc 

tagntgagggncccnnagngntgattggctccaggtttntt ヒ ttnaancnggaaaatgtt

ttannntttaantccattt ヒヒ taaatgtnggcnnancntttgnttttccttggx

hmdlalO.seq 

ctgaccagcaccatggcggttggcaagaacaagcgccttacgnaaggcggcaaaaaggga 

gccaagaagaaagtggttgatcttacccgtgacaaaatgtgttccatgg じcaaaaaatgg

cagacaatgattgangctcacgttgatgtcaagactaccga じggttacttgcttcgtctg

ttctg ヒ gt ヒggttttactaaaaaacgcaacantcagatacggaagacctcttatgctcag

caccaacaggtccgccaaatccggaagaagatgatggaaatcatgacccgngaggtgcag 

acaaatgacttgaaaagaagtggtcaataaattgattccagncagcattnggaaaggcat 

agnaannggcttgcccaattctatttatcctctccatgntgtc ヒ ttggttagnaaaggta

aaaantnctgaagnnggccccaggtttgtnttngggnangctcntggggcttcatngtna 

nggctntagnttttggaaangccccttnggncngggcnggttnctaanntttaccngnnt 

nttgattttccccccannccnggtt じ ttttx

hmdla12.seq 

atggcgctgtcctgggttcttacagtcctgagcctcctacctctgctggaagcccagatc 

cgtttgaccaatttncaccagtttLatccataatnatggatttaacagcatgacaaaaat 
nattttttttttgtccttgatggagattaagatgccttgaattgtctagggtgtnctgta 

cttagaaagtaagagctctaagtaccttLcctacat ヒ tcnttttttaaLtaaacagatat

cttcagtttaaa 



- ・・・・・・・・. .・. . ・・・.......... . 

hmdlb03.seq 

Lccgaaatccgactgggctcaagaggccacttagggaaagntgtagnaagntgctagana 

antntccLLLaaaggcatctncacanttnanlLccLcttttnngggctaangtttlaggg 

tacagtttggctaggtaLcattcanctcLccaalgLcccattaatcacctclctgtngLt 

tatggcagangggnatLgc ヒcagaganggnaaagnclgantcLncctgcccζangggnct

tanct ヒ gtttggtagttagccatcLaatgcttgLLLatgatantcntggctnLcaaLncc

hmdlb05.seq 

atgccaaanatgtaaantttggtgcagaLgcccgnnccttaatgcttcanggLgtagncc 

tttnagccgatgctgtggccgtnacanLggggccaaagggaagaccagtgatLatLgagc 

agagttggggaagtcccaaagLaacanangntggtgtgnctgttgcaaagtcaattgacL 

tananggtanttncaaancctttggngctnnncLngtncangctgtLgccanLancacan 
nLngggnngctgggnntggcactcccaantgctnnLgtcctggnacgntnLtLngccngg 

hmdlb06.seq 

gcctgccaccgcLgcccgancccgacgctatgtccagcaaaggctccgtggtt:CLggcct 

acagtggcggcctggncacctcgLgcaLcctcgtntggctgaaggaacaaggctatnacg 

tnattncntatntggccaacaLtggccaganggaaganttcgaggaagccagﾇ!aagaagg 

cactnaagcttggggccaaaanggtgttcattgaggntgtcagcagggagttt:ntggngg 

agttnatctggccgtcnattnnntncagcgcactgtatgngnncga ヒacctnctggacac

hmdlb07.seq 

gcaaggtcLttnaaaggtgtgag じ tggccaganctctgaaaagnttggnaatgtatcLcL

ntttnctatcctcttggc ヒ cttggLggaattnanttcatcttg ヒgtctLattcaagtaat

aantggngtncttggnggcatatgtggctttncc ヒgctctcaccaacagcantatgnctg

ctaaangncccaacccnggncagagccacantnttcctctnttncattgtaat.tnatata 
tcncnactgnt ヒヒcca ヒ nngtanncnt じ gg ヒn ヒ tggtntaccancatcncntcnanncan

attttgnaaaaggacntacaagggnntgnncntLctccancgggLL 

hmdlb08.seq 
• . . .. ... . . ・ . . .
・. .. ........ . • 
ccttgaaaagcatc ヒcattggaagtggctctgcccagttcccgtctcagcat t. taatcac

tgaagtgacaactgaLacctt ヒ tgggaagtagtccttcaaaaacaggacgttctcctgc ヒ

ctattacgctccgtggtgcggcttctgtccatccctcaatcacatcttcatccagc じagc

tcggaacctgccca ヒggacacattcactgtggcaaggnttgacgtgtctcaagaatgacc

ttccttgggaatttatggtcgntcanccacaaa 

hmdlb09.seq 

gcctgctggtgacaagcagagcgnctgtnatttggctcaagac にcctatatnatgcaggt

gccattgaaaatgctgctcttctaagtcctttgtggcttg ヒ aagtggagangaatt ヒcaヒ

ccaaatgttaccctgtaatactggcatttaaaattctnatttanccttcctcccttcatc 

ttcctcaccnttttcccagtggaagnaaggctnaヒヒaaantgnttacaacn ヒnaatantt

gggnacatcctgttccnnttgtccccnanttccnt ヒccnnngttnccnヒヒ tttccntntt

tnccaaatcctaggttggtntancttnntttttnaL 

hmdlblO.seq 

gcctgatgaggggaaac ヒacagcacLtggtgatgaヒ atcg ヒ gggtgagttcat じヒ tccag

gtgctgtagtttcccctcatcaggcaggaagaagatggcggtggcattgcccaggtattt 

natcagcagcacccanctggacagcttcttacagtgctgga ヒgttaaanatgcctaancg

gttcat catnaggcacc ヒ tcacggtggtcacctgg ヒ ccacgtggaagtcctttttcctng

gtgtccttgacttnaaagggggnnLcLcccattttc 

hmdlbll. seq 

gcaggtgtcctaaggcgagctcagggaggacagaaacctcccgtggagcagaagggcaaa 

anc ヒcgcLtgatcgggtgggggtggagtgggggcttccaggtggcccttcccggcacaca

ttccatttgttgagccccagtcctgcccnccaccncaccntccctacccctcccnagtct 

ctggggtcaggaagaaaccttat ヒ tnaggttg じgttttgtttttntataggagcccnagg

caaggnctagtaacagtttLnaaataaangggcaacaggtcaaa 

hmdlb12.seq 

attttaaagaggncatatttaagttcataatcatattttccagtaaatattgctcag じ ga

actggaaanctttaatagaaanntgtctgcngttttgtgattgtnaatttggttaanccg 

ntatttnatattattnnggtnaggtaacattttntattnctttcatatgnntacnggLna 

tccatgcattgtagngtctataancngtngagttttttnggntgatatannccttggntt 

cngggcactagtgcttngtngggtattnctaccctcctgngggnnatcggg 

hmdlcOl.seq 

attttgnngcagcttggngngLncaantcccagnttgcnctattngtncgtnacaccagg 

aaagtnccccaggtntcanctccaactntngtngnggtctcagganacctnggnaangtg 

ggcagcaantntngtaaacntcctgaggnaanangantgccctgtncagaggactatctn 

tcnggnggncctanccnantnnattactntgttac 

2 



-・・・・・・.・. .・..
・............ • 
hrndlc02.seq 

anacaaactaacaaacaaaa r. tngltttnctt こgctacaaggtggggaagnctgangang

tgttaactgaaancaggtgacacagagtcaccagttttccgaganccaanggqaggggtg 

tntgatgccatctnacaggcaggggaaatgtntttnccagct じcctcctggtqgccaaga

cagcctgttlcanagggttgttttgtttgggntgtgggtgttatcangtnaattngLcac 

ttgaaagangggcgtcaancttgcatacgaagcanancttttgntgntccctgaatgcca 

gtncagagattctccacaganLgnat 

hrndlc03.seq 

accagngtggtggnggtggcagcggtggctatggncagcaggnccgtggaggccgcggca 

ggggtggcagtggtggcggcggcggcgacgncggtggtggttacaaccgcagcaagtnnt 

ggctatnaacccagagntcgtgnaggntgancgtgnnggcanagntgacattangcnnaa 

tlanccntaggtanacttnaataaaatttnngaggcccctcggaanccaagnntcanccn 

naagatatttttngnantcngactltaaaanntnnanacttntnccncttngannccnnn 

ataaaaagaaacccatnttaaa 

hmdlc04.seq 

ccgcngcgccacttcgcctgcnLccgtcccccgcccgcngcgccatgcctgLﾇJnccggc 

cggagctgccgcgccggnncttgccccccgccgcacagnagcggnacgccgaﾇJccgcgtc 

cgcngcacgggnagntgcagtacctggggnagatca ヒ natgtagagtgtggttataaacl

ttaaagt ヒatagttgtttaatatgltnctataataaanaagtattctncaaa

hrndlc05. seq 

gtgaagtggtgtgcgctgagccaccacgngaggctcaag ヒ ntgaLgagLggngtnttaac

agtgtagggaaaatagngtgtgtaLcancagagaccaccgaagactgcatcgc:caagnnc 

catgnntt ヒcccctggtttcactggcccaagtggtttgtcctaaccacgtctgtntLcan

agctctgtgt ヒgcca ヒgtntncLgancaaaaaataaanntnatnattgat ヒ nnaaa

hmdlc06.seq 

acctcct ヒ naagtaaggctcccaggtccccacctgtggggagtgg じcctgcc t. ctggcgt

ggagcccacaagtttcccagtcgagtctnaggctcgantgatggaggntgtnctgagacc 

tttggaacaggcaLtggaagantgccgtggccacacaaggaagcaggtatgtaa ヒgacat

cagccgacgcctggnactgctgcaggaacagtgggntgnaggnaagttg ヒ caatacctnt

aaagnagagan ヒggctctcctggtncaaganctttnanggccaccgnntggnncgnagcn

gatgacatccanccgnttncctaanngtattnacnatntnaactnagg 

hmdlc07.seq 

ctLtgtaatgctctggaaatgtactgatttctnacttggnaggaaacttgtgtaagggga 

tgtgcaaaccaccctgaaagccatgtncatcctcacc ヒctnccattaccccctccatgag

ctcgangcgacattaagtagagggaaatgcttttaacaaatgctgctcaιgtg'gntcLca 

cagnngncatcaaaattgg ヒgcatgcnccgtgaatgtnctcacagagacacgtgcacang

nttctnccccnttggccttantatnagtatgnnttcnaggtgcaggnccntttttnaaca 

gtttnttaagnntannaananagccnannttgnnncggncaaa 

hmdlc08.seq 

ggagtctggagacgacgtgcagaaatggcacctcgaaaggggaagnaaaagaaggaagaa 

caggtcatcagcctcggacctcaggtggctgaaggagagaatgtatttggtgtctgccat 

atctttncatccttcaatgacacttttgtccatgtcac ヒgatcggncggattgaggatgt

cacccccatcccc ヒc ヒgacagcactcgcaggaaggggggtcgccgtggtcgccg ヒctgtn

aacaagattcctcaaattatl ヒcctgttaataaattnccttcatgtaaa

hrndlc09.seq 

ctcttttgctcataagaggggcヒヒcgctggcagtctgaacggcaagcttgagcaacgcgn

taaaaatattgcttcggtgggtgacgcggtacagctgcccaagggcgttcgtaacgggaa 

tgccgaagcgtgggaaaaagggagcggtggcggaagacggggntgagctcaggacagagc 

cagaggccaagaagagtaagacggccgnaangaaanntgacaangnggcagcagnngngg 

ncccagccctgtntgaggacccnccagntcactgtcctaヒcaccctatacctngcactgt

gacacccacccntaanntcnactttgangcctgggnaaataagcccctntnaacttccca 

ttnnnLtcttttaaanccatnntttaaggngnanttcttncatttatantntclcantgt 

hmdlcl0.seq 

cagactgtcgacattccagaaaatgtcgacattactctgaagggacgcacagttatcgtg 

aagggccccagaggaaccctncggagggacttcaatcacatcaatgtagaactcagcctt 

cttggaaagaaaaaaaagaggctccgggttgacaaatggtggggtaacagaaaggaactg 

gctaccgttcggactatttgtagtcatgtacagaacatgatctaagagLtacctggctac 

agaaagnaggtgccagctgncac ヒ taanccc ヒ tctttgtggatatttnaaatnnntgcaa

ttaaaaggccctntttnattttngncctntatnncttaaa 

hrndlcll.seq 

ctccgtgcggccgagtgcgggcggagtcttcc ヒcgntcggcgtgaccaccccttgccgga

ggtggcccatgtcaagcacctgtntgccagccagaaggcactgaaggagaagnagaaggc 

ctcctggagcagcctctccatggatgagaaagtcgagttgtatcgcattaaagttcaagn 

agagctttgcttgagatgaacagggLttnaacgagtggaagacggttntnggncggtncc 

atgttcttaatnggttttcaccgngctcgttatcatgtggcanaaagcacttatntnnac 

ggccccnttccnaaaaangtttLt 

3 



hmdlc12.seq 

cttcccttccagcgtctggtgcgagaaattgcLcaggnclttaaaacagatctgcgcttc 

cagagcgcagtantcggtgctttgcaggaggcaagtgaggcctatclggttggccttttt 

gaagacaccaacctgtgtgctatccalgccaaacgtgtaacanttatgccaaangacatc 

cagctagcacgccgcalacgtggngancgtgctLangnntccnctatgatgggaaacatt 

tcattctcaaaaaaaaaaaaanaatttnLncnnnttcctntttnttggnnngttctngcc 

gttagantttttttttcccangggancaagggcccctnngLnttntnanttncacntgga 

caanannggnggacnnannncntcncggntttcgg r.anantttnncccn ヒacngx

hmdldOl.seq 

anctgcttctttnccctgcaggccttnanagattcctgtncaggccctggc ヒCCCtggCC

acanagcctnacgtgcgcatggtcacactctatgacaacgaagaggtggggtctaanagt 

gcacagggngcacagtnactgctgaaagagctggtgctgcggcgnnLcLnatggtccgna 

a ヒ nacacccaactntggaaccaccnttggncctntt ヒ tggcttctnggctggngctncgg

gtcctacntttaggcagccaanannntgncnatgaactctattccnnaagatx 

hmdld02.seq 

gaaggtcaggcgggtctaagcccacagagcaggagagctgccaggnctgcccatcgacca 

ggttgcttggnccccgnagcccacggntctggLgatgccatagcagccaccaccgcggcg 

cctagggctgcggcaggnactcggcctctggaaggtttaccLngcccccactt:gtncccc 

aagctcagccccnctgcacgcagcccgantagcagtctagaggcctgagncttctggntn 

ctggtnacgggnctgnnatnaccctgggggtngtccatgcnagtccgttnatt:cnagagg 

ntncnttcggnaagcgcncttatangttgnnccaLtaggnaannttnggncanaatgccn 

nannngnnaatatttt ヒanatttntgcnagcx

hmdld03.seq 

ataaaaaagccaggngtggtggcgcatgctgtaa ヒcccagctactcaggaggctgaggca

ggagagtcgcttgancccgggaggcagaggttgcagtgagccaagatcctatcattcctt 

aancataataccct ヒヒgttttggagtagaatac じaagttagagttagtgga ヒt. tctagtt

taggngaggagctcaaaactataatctttaacaanttgaaaantgnaatagggtgttttc 

ccttttngtgcacacctntnttncctιaagaaatttccttccatagacag 仁 tt.ccctcaa

ngggnnntccnnttnannccgtacgttgggcgcagtggttnaLncctnnLnngngntctn 

ggggx 

hmdld04.seq 

aagtggaccccctggaaactnaactLggtgttaaaaccctggattgtcgaaaaccactta 

tcccttttaaagagtttattaatgaaccactgantgaggttctagaaatggataaagatL 

atnctttttncaaagtagaaacagagancaanttctcttttatgacatgLccctttataL 

tgantgctgtcacaaagantttgggcttntnttatgncaataganttcgcatg'tncagtg 

nncgnngagtcactgttctctacagcttngttcanggncagcngttgnntccntatttnn 

gactcaangttngccgngnccatntcttaggx 

hmdld05.seq 

cagttttntnataaagnntcatctLccagctgggcatggtgactgttgcctgtaatccca 

gcacttcgggaggcttaagtgggtggattgcttgagtccaggagttcgagaccagcctgg 

gcaacatggtgaancccatctntataaacaatacaaaanttagctgggcatggtggcaca 

tgtntgtattcccagctacttgggaaactgaggtnggagnntctangccaatatacaanc 

actcaantaggggcncttnccagctagcagnctccngcttatnaccccagnccntggatt 

a 

hmdld06.seq 

cnagtagctggnattataggcacccgncaccatgtntggntttnagtagagacggggttt 

caccatcttggccaggc ヒgg ヒcttggaactcctgacctcgtgagccaccacgcccagcct

cttttnctgtttcattgc ヒgacagtgttcaacaatatgccccatctLtatatatcctaag

aaacactaa ヒ cctnggttattgctagccaaaatattttnntcctgagtagtgtcacLggg

ccaaaagatagatcctcaccctcctgaggcccng ヒggggaagantgaancatggcttcan

ccaggt ヒanctgntgnctgccatttngncnagcntatncnatncgngncctngt tcangt

nggcccnagggnttggtx 

hmdld08.seq 

ggncggnanancngcagccatggctcgtggtcccaagaagca ヒctaaagcgggtggcagc

tccaaagcattggatgctggataanttnaccggtgtntttnctcctngtccatccaccgg 

ヒ ccccacaagttgagagagtgtctccccctcatnat ヒヒヒcctgaggaacagacttaagta

tgccctganaggagatgaagtaaagangaLttgcaヒgcagcggttcattaaaatcgntgg

canggtccgacctgatataacctaccctgc ヒggtttcatggatgtnatcagcattgacca

ngtcggggagagaatttcccgtttnnatccgncccnnttntgncctnccaaagtngttgg 

gnttancaagncgtncncanttttncccgnnttanttttttnntnaax 

hmdld09.seq 

gaaaaaccLccattttgaLcttgtaagatggatL ヒ cacccccaggccaa ヒgcagctaatt

ttnatagctgcattcatLtatcaccagcaLattgtgttctgagtgaatccactgtttgLn 

gtgtcggatgcttgcttgatttt ヒ tggcttcLnatttctaagtagatagaaagcaataaa

aatnctatgnaatgaaagaccttgttcacaggttctgcgttacaacagtaacacatcttt 

aatccgnctaattcttgttgtnctgtaggttanatgcnggtntttnacctgtgtgnncgn 

caanctanangtttncaggntttctanctggnctx 
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hmdldl0.seq 

cgaccggnltggLggtcgggacgccqcacatctLgLcaaccaggacgaccctaatgLgcL 

ggagatcagagtagLggtattLcaccggcggcccgcangcggganccccgccccgggccc 

ctcgcggggacaccgggggngcgccgggggcctcccacttattctacacctctaatgtnL 

nttcaccgLgccagantagagtnaagctcaanagggtcLtctttccccgc じgattccgac

aagnccgttcccttggctgtggtLtcgctgnaLagtaggtagggaccagLnggnatttcg 

tnnaatccatLnatgngng ヒcactaanttnnaattncgaggcattttgnananccLtang

gggnttnatnagttx 

hmdldll . seq 

gnanggnntncaacgttctcggcaaagtgggagnnataaaantggtaacctg99gctggg 

ggccggcgcggcgganLcggagtagtagagcggagtgaagacacggggnaggataganac 

tggcattcctttggnccggggnatLggcggnantcgtgctgggtgctctcgccgtnιLga 

ggtcccagLnaggggaaggagaagcggaagagggtcLctagtcgggLcctag輙gcaaagg 

gactacaaaaagnntgcagatgacLaLagnantnaggcgncgLggannatnc し tntgnag

gnccattagngntaagaagttgaLncaaaaaaancctgtttcagLgnngncccctnLtnt 

ax 

hmdld12.seq 

agcaヒgtacctacatcagatccggaLtggtgccaatg ヒctccaacttcacttttgctcct

agcacgattatatttcacctgggacatgctgctatgctgggactcatgtatgt:ctactgg 

actcagctcaacatgttccagaccttgangtacctggccatc じ tgggcagtgtgacgttt

ctggctggcaatcggatgctggcccagcaggcagLcaagagaacagcacattagttccag 

atgaaagatggaanttctgaaaactgantgtcaagnaaaggngtcantgnncattttcac 

agtttgcgangaanatt ヒggaaaaax

hmdleOl.seq 

cagctttcgcnacgaaggntctcgaggLggcgccgggagatgaagctcganLggcccatg 

ctcacgtccaccgagccctgcaacgagttgcggccgaLggncaccgagcgc ヒt. ctnaatn

anatactcgaactcgcggccntacaggcgcgcnacgncccagccgnccgtngggnacccg 

ancccccggccccgnngnncccgnccccgnngcccgcgx 

hmdle02 . seq 

gtggaaccgccgccaggtcgctnttggtccacgncgcccgtngcgccgcccgcccgcLca 

gcgtccgccgccgccatggnagtgcaggtggaaaccatctccccaggagacgggcgcacc 

ttccccaagcgcggccagacctgcntggtgcacLacaccggnatgcttgaagatggaaag 

aaatttaattcctcccggnacagaaacaagccctLtaagtttatnctaggnaagcaggac 

ggtgatctcagtttcctggcttttccLccntnancccccttataaaccnctttcntgtcc 

tgtntaagtaattttggtgagaaatngttnctgcaancttttccnctnangnnccattna 

ataaagtctnaaag ヒ tttnacttactttgnaan じ naaa

hmdle03.seq 

gctaccgggacaggatttnactgtnctagcaagac ヒgaaaLacagttggtgca gag tctg

ggggtgcctccagagaggattatctatgcaaa にccttgtaaacaagtatctcaaattaag

tatgctgc ヒaataatggngtccagaLgaLgacLttLgatagtnaagttnagttga ヒgaaa

cttaaatt じgaagagatcataactctL ヒgttganctagagtatttttccagca ヒ tccttg

tcatcagaancatggヒヒaangtttaanactagaagcagcagaaanctagcttgtaaaaLt

tatccaagtagagtncaggctagggctgtc ヒヒggggaaataaaccnttaaaccctt

hmdle04.seq 

ccta ヒ tgtatccctnaccttcttagcccactagttccatcattcccaヒctccagactctn

agctagaacacaaacagcctcctaag じagcaacttctacagaagggaacacaatacaata

tttcacaaccatgcttctcctgtntaaagcagccctcaggcgnganttattttccngcta 

ttctaggngtctaattctggcctcagataacctaagcngtttttgcaatgcaat ヒ ttatt

actggnaacaacttcattataggngaatattaggcaactgctctagtgaagtcaaaaagg 

ttaata ヒncacatataannccacattcctatcttacaanttctgcctactttagattLng

taaaaancnggnggtnggcaaantngggcttncggtaaaantttttaanagx 

hmdle05.seq 

tgcctggtagcaacagaaaccagtcctgctcgcctccgtggacatttcattaccatccag 

aagtgtctcccactgaaggcatccgtggttgtttttaagccacaaaaaagccacacccaa 

ganc ヒ tttacaccacatcacagtgaacacactggggagacgtgcttttttggaaaactca

aaggtgctagctccntgattcaaagaaatatttctaatgtttgtncattctagttLatat 

ttcnatttaaaatcctttaggttaag じヒ taagcttttnaaaagttnagttt ヒgggaattg

gggcacantcctaatcctgtnggcttgggtgnggcctggnntttaaaacnttcnttngnc 

cctgnnatttcccnLatgggggntnLttncctnagggggaax 

hmdle08.seq 

gtcatgattctttataattncttcaatgccatgtLtgtnggtccgggctttgtccctctg 

gggtggaaaccggaaattnctcaggataccatgta じctccagtattgtaaagtctgccaa

gcatacaaggcaccacgttcacatcactgcagaaagtgtaacanatgtgtgatgaagatg 

gnccatnactg ヒccttggttcaagccactgcactccagcctgggtgacaagaggaagacc

ttgtccccncaaaaagaaaaaca ヒ tagtttcagtcaaacccacgttcgttccctaccatg

tgtagctgtggggcccntacacaaagtgaaattgcctctgagnccagttggccttcaLgt 

aanncttgngntgncccnttnctttancatgggncatngnanatacncttggtgttggnt 

nccctgggcngttttaacgnnaattgtttntaagggccntgnttttccccx 
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hmdle09.seq 

gaaactttltggagtaaacaaagatctaaatgtgaacagttLacLaatgcacLactgaag 

tLtaaatctgtggcacaaLcaatgtaagcatggggtttgtttctctaaattgatttgtaa 

tctgaaaLlactgaacaactcctalLcccattltnnctaaactcaa ヒ tlctggttttggt

ata t atcca ttccagct じaa tgcc tctaattttaa t gccaacaaaattgg tLgt aatcaa

atLttaanataataatnnttnggcccnngcttttaaaataaa 

hmdlelO.seq 

cagggatgaaattctttttcaaagLtttgaagLtccttgcaacttagccaLgatgLgagt 

ggLtatccctagaLaaaattaaaaggnlttttaaaaagtaaltactgcacataaaaLgal 

aaataggtaatttgaataattttatLttaagctccLtggltaattattLtgLctattglc 

tcagctataantncaaaヒ ttatacaLactattgagtattaatatnctctgat しヒcngggn

ganttctgtcagtcacatgatgntLalgtttLngtttaaccattctttccatgcactLgt 

natttnatnantttggcctgactgntgngcccagtccng ヒgtctacaggnttlLccnttg

tcnngaaancnctntaaggcctggcccttιtnncnnntggtggntttx 

hmdlell.seq 

gagagaaaggaaggaaagagaaagcaggaaggacggaaagaagacgnaagaacgnaagaa 

aacgnaagaaaaaaggaaagaagagagaaggagagaacagaaggggcaggtgccccLggg 

aaggggagaagatccatctacacagtcgttgtccgacl ヒcac ヒ tgatactatatgatatg

ancc ヒ tt tttgggtggggngtgcgggncag ttcactctgtctcccaggctggagtncaat

ggtgcaatc ヒ tggctcactatagcc t じ nnncc ヒc ヒ naggctcaagcgnt ttctcccaccn

tcagacatcccaattagctgx 

hmdlf02.seq 

gtcg ヒccgcaaagcc tgagtcctg Lcct ヒヒnLctcLccccggacagcatgagc ヒ tcacca

ctcgn にccaccLtctncaccaactaccggLccctgggctctntccaggggnccagctacg

gcgcccggccggtnagnagcgcggccagcgtctatgcaggcgctgggggntctggttccc 

ggntcggnacctaccgccgnctnctngaagatggcgaggnctttaancttggtgatgcct 

tggacagcagcaactccatgcaaacca ヒヒcaaaagaccaccacccgncggatagtggatg

gcaaagtggtgtctgangaccantgncaccaaagttntgagggcatLLaagccagncaga 

agnaggnn t acccttttgggg ヒgcnggnggnccaaLnaanaagttcanatgtncaaa

hmdlf03.seq 
. ..... ....... . 
・.... . .. ... . . • 
aagagggcagactgtgaacttgactgggtgagacccaaagcggtccctgtccctctagtg 

ccttcttlagaccctcgggccccatcctcatccctgactggccaaaccc ヒ tgc ヒ ttcc ヒ9

ggcc tttgcaagatgcttgg ttgtgttgaggttl ヒヒ aaa ヒ atatat ヒヒngtactttgtgg

ngagaatgtgtgtntgtggcagggggccccgncaggcntggggacagagggtgtcaaaca 

ttcgtnagctggggactcagggaccggtgctncaggagtglcctgcccatcccccaantn 

ggncccatctctnatccttttggataaggtntcnattctgtcagtggtlaaagatltttn 

gtt t ヒgc ttggacatttttttncgnatnngaaatt ヒ nannattattttLaanattnnatn

ntaagaaaaatgtttatLtclnnccctggnannaaggnttcangttgnt 

hmdlf04.seq 

gcgcggggagggagcgangagncgcgggcagcgagcnagtaagcgcgcggcggcccctgg 

tccgccggccgcggccgaatctaggggctgggggctngaggcgggggtngggntctaanc 

tgcgtcctgggctcnaggcgtcccccggggagtcgnctctnagcggtgcgtccgggclan 

cggcnagnggcccccccaanttttnccaccgacgccancttagcagcccgatttngggcc 

tngaaanヒggagcacgnngaggtnggagggcccttcangnggnccccnatngnnaannng

angggnccacgnatttaaanctnngngctn ヒcccctnaaagatnncaaaacctanggntt

ヒヒc ヒ tacttnntnaaacatccttngnccataanttgx

hmdlf05.seq 

ctcaaatacagccaacttaaagttttagtttggtgtttattgaaaattaaccaaacttaa 

tactaggagaagactgaatcattaatgatgtctcacaaattactgtgtacctnagtggng 

tgntgtaaanactggggacaaaaacagcngttgcattnnttttnnaaacaaanccccttn 

ttatctnnacatgttttcttnagggncnnnccgnggnttcncaaacnctggttctntnct 

actngctcggnctttgctacttx 

hmdlf06.seq 

gcccaagcalgaacaggacttgaccalctttccaacccctggggaagacatttgcaaclg 

acttngggaggacacagcttcagcacagcctctcctgcgggccagcccgctgcgaaccct 

ncaccagctaccggagngaggagggaggatgcgctgtggggttgtttttnccataagcga 

act ヒヒgtgcctgtcctagaagtgaaaattgttcagtccaagaaactgaatgttatttgat

ntatttaaanggctaaaatttgtntntttnattctttgncannaattgnntnnaanngtt 

tngccancttaangnncttnntcaattgnacatacgnccagtngncattn ヒ ngaccanaa

tttgtnacggntgtaancctnatcnacntnnngatggatttttaanaaaagnnccttnna 

ccannggtggnggtnanangnaacccacttacanttttnnctttncx 

hmdlf07.seq 

gatcctactgcacccc ヒggtttgagtccgtcttggaacccgggtacatcgactcagaaat

aggnacttnagaccagattgttccagagtaccaggaggacagtgacattagttccntntt 

ctgntaatncccaaaacctcagaaacctcataattnttaacacctggaatttccattttt 

aaagatggacaggccctttggcgtggtaccaaccagntaatgncctncatnaagggtgna 

agcntgctganctcgggaatggncgcctnctnttactcntgttggggalgagtnnctttt 

atttntttngagcngcannatncngngax 

6 



hmdl f09. seq 

ggaaaccatatgagccagagtttacatctgatgatttactagcacaaggagacatgaaac 

agctggctgaagatgtgaagctgcagctgtataagttactagaaattcctgatcacagct 

gctttctgttgtcattgctgttgtccclctgctacgntcctattgtcatLaaaggtaLca 

cggtcggcacctggcattccttctgaccacagcatcattttgcaLLcaaattaagggtta 

agaaangggatattttaaaatgagagtcactntgatggtgccat ヒ Lttaaaaaaaaaagg

catattgct じ ttanctaanagnggntatttcccctnnatttgcaaa

hmdlfl1. seq 

ggtctntggtcctctctcggctcctcgcggctcgggcggccgacgg ヒヒ cCLgç，gacancL

gcttgcttggcccgtccggcggctcagggc ヒ Lctntgctgcgntcccgg ヒ tcç， c ヒggacg

ggaagaagggctnggccgtcccg じcccgtccccaLtggaaccccaantngcgncgctgan

ccntngnanggcgagattagcgcggacggagngnccggnggcgncccttncccgggttct 

tctncctgggdgaag じntccgaacggctanggnttncaactncangggnagaagLng自 aa

ntLtngnccaantanaatncngnttntgagagnccLnLtLtcnccggcctx 

hmdlg0 5 . seq 

gttccctgtntcacgncatcactclggaatttnatcaggatggaaatgggcgt.gagaatg 

ヒ ggggatttataacctctccaaaggagtcaaccgaLtctncctgLccaagcc t. ggtgLgt

acaaagtgacccctcgntcctgccaccggLLt.gagcaagcnttclacacctatgacacgt 

cttcacctagtatcttgaca に tgacagccattcgncaccatgtccttggaac t. atcanca

ncgacaaaatgatgggtgtcactntgactatcaagtcttccatcgtcagtgnξlcccgnct 

tngncttagggccctctnnaggtctgntgcaggancttccgnngtntagnagcancttgt 

gntnagggncnctntntggnnaanccacgggaaanctntntLntncanttanttaggggn 

gttanaaannnaatnaaaanヒgctcnagtt

hmdlg06. seq 

gtctcatggcctctagcagctcccLggtgcccgaccggctgcggctgccgctctgctLcc 

tgggtgtctttgtctgctattttnactatgggatcctgccttgattttacttcagaaacc 

aaatnagtcttctataa ヒctggggtcggagggagtccctgtgcccaaggnctctntgcac

cncancatccacatgnattLtncctLntatcccataattta ヒ taaancantgttctnccc

aaa 

hmdlg09.seq 

accgcatctnaatttttgtctCLggggcaLagaLggcagaccaagaLtaaaagrtggLaac 

tcagctatacgagcatgggctaccttcctgggctctcctgcagtcctgtagacctgctgt 

tccgcagaccatgggacacaaggtcagtgtgttcccagtnagggtcccaagtcagtcatc 

ttaagtgtttgttctctgcccca ヒ LcagtggactgttgacttcagtccctgcaagtgclL

tagcccgagtgggg ヒ nttc ヒ cagagcactgccacgagttaagtgtgLatttagccaaata

ntttcnncgtaagggaaaaattgcagtcacccaaaattttaccaatcaatgacangnnaL 

ntgagtaggaaaagattnagggcaacatcttgaggLtttntaaacttnanaangtgccca 

x 

hmdlgl0.seq 

ccagatcaagaccatcctggntaacacggtgaaacccgtctctactaaaagtacaaaaaa 

ttagctgggtgtggtggtgggcgccLgtagtcccagctactcgggaggctgaggcaggag 

aatcgcttgaacctgagaggcggaggttncagtnagccaaaattncaccactncacantn 

nactccatcctgggngncagtctaagactnttgtctcaaa 

hmdlgll. seq 

ctaggtctaggtattgatgaagatgaagtggcagcagaggaacccaatgctgcagttcct 

gatgagatcccccctctcgagggcgatgaggatgcgtctcgcatggaagaagtcgattag 

gttaggagttcatagttggaaaacLtgtgcccttgtatagtgtccccatgggctcccact 

gcagcc ヒccagtgcccctntcccacctggctccccctgctggtgtctagtgtttttttcc

ctctcctg ヒccttgtgttgaaggcagtaaactaagggtgtcaagcccnaattccctctct

actnttgacaagcaggatttggatgttggngtattntggtttatttnaattatcctnnaL 

ttttnnncnaaaat じaaaagtantncaaaatnaaaggattatgaccgantttnattacaa

a 

hmdlg12.seq 

aaccggtcagaccagcccgagagggacctggtgcctgtacccaggcttctntcgctctgt 

cgcctgcgctatgccctgctgtagtcacaggagctgtagagaggaccccggtacatctna 

aagccgggaaatngacccagtggccLttaaggatgtggctgtnaacttnacccaggaaga 

gtggacattnctggatatttcccagaagaatctnttnagggaagtnatgctggaaaactt 

tnaggaacctnacctctntagggaaaaaantggagtgaccagaanattnaatatnagtac 

caaaacccnagaatgaagcttcaggngtctnattagaangngaaangtcaatganaatta 

naagaaggnagnncn ヒ nt ヒヒ ngcgaaactttttx

hmd2aO 1. seq 

actagagtacattgctcganccattcttagtgccaaangtnccactgccatttcatcaat 

agctgccgatggtgaatttntncatganttagaagaaaaantggnggttgctaggntctc 

aaaagtattcctcagggtagtctccattcctgtcattttncctcctattcatgagacgga 

aaaattatgaccatggtacagagttgtatcaaggnaatgangnactagaacattgnnttg 

nnaggttttgaaagggntcacanttncttnccattnnctatnaatgtcttctttnanann 

ctcttaangnctaaaacttttntcctattaax 
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hmd2a02.seq 

gtgggcgcataccctcattaactgggtagaggcatccccatgcccaacagaaaaggcctc 

caaggtggtgagaataccaactagttaaacaacccctcaccttgggctccctaagtacct 

ccaaaacaacanじggtccctcactLaaagaagcctctacccagLagggccgagLctgcta

ggnc ttctnat 仁gggtltggtaatacgtcacacccttcagcctctnctgtgtcagccaLg

tcccatttatacaagacaaattgcLgggtctgtcctgagcggtttggtcagtLcagLaac 

actaaggaacctctttnttgncLcgagcatttactgnctcaggattccctttncttangt 

tttancctttangccattaaangnctantcaaggctanantggnccatgntatgggganc 

acttacnncctgngaactatntncttccaggganagattx 

hmd2a04.seq 

ヒ ttgaa ヒヒagaccagtaatgagtggcccaggactctatgaccctacaaccatca t gaa ヒg

cagatattctagcatattgtcagaaggaaggatggtgcaaatnagcttttaatcttctag 

cat ttttt ヒac tacctatatggcalgatcagttacLLLaaaaaa L gacLcc tLaLtLtLa

aaa ヒgt ヒ tccaca ヒ ltt ヒ ncttgtggnaagactgt Lttcatatgt naLac tcangaLaan

gatttnanatggtattacgtatax 

hmd2a05.seq 

ggaggggLtatcaacc ヒcaatgccLltnaccccacactcccgaagacga tgacgcag ttc

ctagagcagggagaggccaccctclcagLggcaagaagagccclggcLgccciigtlgcca 

gtcctaccacggtcggaggtaaccttcctggctccagtcacacgaccagalaaggtggtg 

tgtgtgggcatganttatgtggnccactgcaaagaacagaacg ヒgcccgtgcccaaggag

cccatcatcttcagcangtttgccagctccatcgtggggccctatgatgnggtggLccLc 

ccaccacagagccngntggtagattgggangtgnagcttggccgtngtcanttngnaana 

aaggcaannacatcatgggccacnagntgntatngcccx 

hmd2a06.seq 

gggctccagagcctcaagacagtcacgg ヒctaaccagaaagtgggcaggtctcagggggc

ctgggagctaggggcctgcccctcggaccctggggcaagaagagcaccctgccgagtgag 

g ヒcctacctgcaggcagtcac ヒgccccggcca ヒgggcctctcaaggctggcacgaagcca

ttcagggagagggctccacaacaagctgagggtgcccganlcaanctgtagaaccggnag 

tggacacccacagacgcccaggctggatgcn ヒ ncgcagncacact t ggatctgg t aagt t

tgtaactcttcatantt ヒanaaagtgnc ヒヒヒ naLataagctttngaatttctaactatct

naaヒ na ヒ aatnaaanaatnctgnagttaantgta ヒ ttngtggcttntnag ヒngganacaa

ttccctactax 

hmd2a07.seq 

tatacaagtgaattagLcac ヒ ttaaagatggncgLcagtcttgcatacgcagcagatctt

tctnncttctgggntccattttttLaatgtttaaaaatatgttgacatggtagtncagtn 

cttaaccactgacttggggntgatgcaaacant ヒcctgtcgttgggntttagngtgtatL

agtcacgcntgtatggggnngtagLctcgggtatgctnnLgtganattggancctnLgaa 

agtangatcgttgnnagtcctggcntgttgcnc ヒg tatgntaagnnctaatttct tgtcn

cgncatggtacatnacnnctaatcnccttttcncccgctx 

hmd2a08.seq 

cgnacggngcnttttttttnaacaagcaacagttLctnattctncgcccggaagatccca 

gcaagataatgtcctgtnttctaagatgtgcatcaagcctggtacatactgaaaacccta 

ヒ aaggtcctggataattttggLttgattatncattgaagaaacatttatttcccaattgt

ntgaagtttttgactgttaataaangaatctctcaaccatcaaa 

hmd2a09.seq 

ttgggnctgtnaagnacttt ヒccnac ヒヒcctggaggagcaggctgagaagaggggaatct

ccgaccccgacaccctacacatctggaagaccaacagccttcctctccgg ヒ tctgggtga

acatcctgaagaacccccagtttgtttttnacatcgacaagacagaccacatcgacgctg 

cntttaagtcatcgcgcaggcttcatcgacggcLgctccatctctgacctgcaagc ヒggg

caaggnttcgcaaccaacaagntcctntncgcaacggggattcctgngtaccggaaggtc 

ttgnttgaaagtttttctaaaggttagnaccacttttttttttaaaaaggntttantatn 

ttaaaagx 

hmd2alO.seq 

cagaggtagcaaggccagctacacacccaggctatatggtatagccaaggctcc ヒaggct

gcaaaa ヒ tgtagagcatgttactgtattgaatgctgtagactcttggnacacaatgg ヒ at

ttgtgtagctaaacattgaaacgtagaaaaggtacagtaaaantatgn ヒattgnngn ヒ aa

aaatggcacacctgtacaggncatccaccatgnntggngcttgcaggctagnagttgctc 

tgggtg ヒcagggcctagtggtgcgLgaatatgnaggctgggncattactgtacaccnctg

taggctctncaaacactgtacacttnggttacattanntttagヒヒX

hmd2all.seq 

gaacgcttgggcaaagcaacanatttagcaatnacagtcagctacatgaccgatggactt 

tntgaagctaaagaccacacctgantcagggctgtggtaatcatcttaccatagctgtaa 

attgtatcaaaacaaaaattagtagatggntttaggaatatgtaagaanctcaacacata 

ntataantncantgattgttttcntcctntaaantttanaggttagtatctacagntggc 

attgtatctncanccaaantgnctcttancccngnnttcaggagtngtantttattx 
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-・・・・・・・..... . 
・・・・......... • 
hmd2a12.seq 

ctcaaataaacccaatgctgcgtgLgaggcctLttt ヒattttncLttLcactc 仁 CLLLct

aatgcttcccaccttacctLttagaLLcttttgctaggtgggagattgtLataaggtctt 

taaaccaLttccatttgttLcLttaacat じaccaaaagcagggaacaaagctcttattca

actgcgaattccatagtgggctctggctLtncttgaatagatatcacaaggttgcttatL 

a ヒcaaaagantaattaaaatcatgtaaccatttaaatgtcacLgttaacacttttcaclc

tttc ヒgttgattcacctanctcnttalntngctttattaaagnglctLcct 仁 caacaccc

gagatatggctaatttx 

hmd2b02.seq 

aaaatgtLtgtaattgcaattttgtgLttaatgt ヒ tactttgtcLttcctttctttagca

tttaggtgactgttcggcagtttgatatatggccattgtcggccttaaactgcactagta 

acaagcatggtatttatcttgtatLgaaaataaaacaaacttttgataaa 

hmd2b04.seq 

aaaaantacaaatctgtatcatcattLLaaaagnntgactagnatttnaaLatatgnnta 

tcctataattncctgatcttaggcaaaataccagctgatgnnggcatctnatgccttcat 

c ヒgtncagLcatctccaaaancagtaaaantanccacttlttgtngggcaaLatgcnntt

tttnnnggngtagnntaccanaLggLaganacagactgcctgx 

hmd2b05.seq 

ctctgaccagcaccatggcggttggcaagaacaagcgccttacgaaaggcggcaaaaagg 

gagccaagaagaaagtggttgatcagccaltaaaataaaacangccttaaa 

hmd2b07.seq 

cacaaagaattacacaacgttttcctcaagnaaatggtacaaaacacaaccgnggngcgt 

atacagttgnaaacatttttnttttgcttggnnggcagattat ヒ ttatattngtnttaan

nntcaaaccctatgtttctttcx 

hmd2b09.seq 

ataatcLcgtgtgtgtagctLtgggaaatttggaaatcagagagatcttggntgtacatt 

tatgtatactt ヒgagaaaaagggttttnggttgattttngtantLccccacatttgtaca

tgtncttttaaaggtg ヒacataaagcttcanatggcaataax

hmd2c02.seq 

caatcgaccagatatcctggaccccgcgctgcttaggccggggcgtttcgacaggcagat 

cacttgt ヒgctgtcttaatggaatggttttctacaggagctgtaacatacttaaaaatat

gaatgtattatgtaaataヒggcttctt ヒacataaaaaataaaatgtcaacactgtaaa

hmd2c03.seq 

gaacaaacccac tttttaagatattgataaagtcttcttttc ヒヒcacgtgatattttata

caagtacacttcagatgtattggatgLggctgattttaacaaaヒcctattagatttgtat

caattagttacalgttctattcatagtcttttgtgaatcattgcctttttgtLtaaaaag 

atggcctattttgagcc ヒ ttgtataagtacattcctgtttttg じgacaaangaaaanctl

taantttgtcccaaagngaaaaataatggctntcagcncgtatgctttgttttaagtgcg 

gcgtnncccgctanctgax 

hmd2c04.seq 

gtggtggaagaacggtctcagaactgtttgtttcaattggccattlaagtttagtag ヒ aa

aagactggttaatgataacaa ヒgcatcgtaaaaccttcagaaggaaaggagaatgt ヒヒ tg

tggaccactttggttttcttttLtgcgtgtggcagttttaagttattagtt ヒヒ taaaaat

cagtactt ヒヒヒ aa ヒggaaacaactLgaccaaaatttgtcacaganttttgaggcccgtta

aaaaangttaaatgngaaa 

hmd2c07.seq 

tcctattccagatgttcctgcagtatactttgtaatgccaactgaagnaaatattgacag 

antgtnccaggntcccaaaatgctgcggggcaatgacagctcagttcccagaaataaaaa 

tccattccaagaggccattgtttttntggtgggaggnggcaactacatLgaatatcagan 

tcttgt ヒgactacataaaggggnaacaaggcaaacacatttnatatggc じgcagLgagct

tttnaatgctacacagt ヒcataanacagttgtcacaacttggcaaaagtaacacagntga

nccttaactatgataatctncttggntgtggataactgtanaancgncggaannttagga 

ggtgcactattgtttcct ヒ ntctgtcacngtntccntaacagg ヒgaaacccx

hmd2c09.seq 

gagcgagctgagtggttgtnLggtcgcgtctcggaaaccggtagcgcttgcagcatggct 

gaccaactgactgaagagcagattgcagaattcaaagaagcttttccactatttgacaaa 

gatggtgatggaactataacaacaaaggaattgggaactgtaatgagatcaagtaacatg 

ttgcatgtggcLtactctggntataLctaagcccttctgcacatctaancttagatggag 

ttggtcaaatgagggacatctgggttatgcctttttaaaagtagtttnc ヒヒ ta'9 gg anct

gtcagcatgttgtngttnaggngtggngt ヒggtaactctccgtggcctntnggccagnca

accantntgtccttaaaaggLgnccctatLnaaaaaccggx 
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hmd2cl0.seq 
ハ
U

1
ι
 

atggcccacatactdctgtttagtgggaaca tdcaggaggctgaaatagtacltct~cag 

gctggccttgtttatcaagcaatccagatccagatgaaatctgattgagcagtgtactta 

caag ヒ tg tactgtgtatgtntttcctatattgtaatatttcaataagaagcttaaaatgt

ttaaaaataaatggttaaaaggttLtatgttatgtatatttnaccacaataaatgcaaaa 

aataaa 

hmd2cll.sea 

tcaagcagcgtggttccactggcattgccatccttacgggtgactttccatcccttgaac 

caaggcatgtnagcacttggctccagcatgttgtcaccattccaaccagaaattggcaca 

aatgctactgtgtcggggttgtagccaatLtnnttaatgtaagtnctgacLtccttaaca 

atttcctcatatctctnctggctgtagggtggctcagtggaatccattlngt ヒ aacaccg

acaattagttgtttcacacccagtgtglaagccagaagggcatgctctcgggtctgccca 

ttcttggagataccagcttcaaattcaccaacaccagcagcaacaatcagggccagcaca 

gtcagctgagatgtccclgtaaatcalgtltttgataaaagctctgtggtcctggggnat 

caatgntaaggcancatagtnctLgctgggctcaaatttccacaagggggtntnca ヒ tgg

gtgtaccacggttaaggtcaggtttaggtttx 

hmd2c12.seq 

gtaaagatggtggtctccagagaagaggLggagctggcctatcaggaagccaLgttcaat 

atggctaccc ヒcaacagaactgctgcaggtttaatgcacacatttaatgcccatgcggcc

acagatatcacaggctttggcattctaggacactcccagaaccttgcaaaacaacaaaga 

aatgaagtg ヒcctLtgtnattcataaヒclgccaataattgccaagatggctgccg tcagc

aaggccag ヒggacggtttgggcttcttcaaggaacctcagctgaaacctctgggggntta

ctgatttgtctgccaagagaacaggcggtcgCltttgtnctgaatnaaatcctccaagla 

cggagagggcancaagcgtggatcaataaaagggtaatttccttgctaaataataaaagg 

aaccttgttgaaaanctaaa 

hmd2dO 1. seq 

ctLttaaccatgactgttgaagtgaagggtccctatgaatacctcacacLtgaagactat 

cccttgatgattttttnnatggtgaLgLgtattgtatatgtcctg ヒ ttggtgttc ヒgtgg

ctggcatggtctgcctgctactggagagatctaaatcagacaggagttggtct.acatagt 

agtaatccaヒヒgttggaatggaacccttgctatagtagtgacaaag ヒgaaagÇJaaattta

ggaggcataggcca ヒ ttcaggcagcataagtaatctcctg ヒcctttggcagaagctcctt

tagattggga ヒaga ヒ tccaaataaagaatctagaaataggagaagtt ヒaattatgagggc

cttgacacggttatccccaaacccttgtcatttccccccagttgagctctgat.ttccagg 
ctgcttttgnaaaatcctgnattcaaLttncctaaacLtnagnatttngggacccx 

hmd2d02.seq 
-・・・・・・・.. .... 
・. ........... • 
cgctcggaggcgttcagctgcttcaagatgaagctgaacatctccttcccagccactggc 

ヒ gccagaaactcattgaagtggacgatgaacgcaaacttcgLactttctatgagaagcgL

atggccacagaagttgctgctgacgc ヒctgggtgaagaatggaagggttatgtgg ヒccga

atcagtggtgggaacgacaaacaaggtttccccatgaagcagggtgtcttgacccatggc 

cgtgtccgcctgctactgagtaaggggcattcct.gttacagccaaggagacctggagaaa 

gaagngaaaatcagttcgtggttgcattgtgggtnaaatcttgagcgttctcaacttggg 

ttattgtaaaaaacggnggagaaggn ヒattcctgggcttncttnnlncLancagtngctn

gccgnctggcccnaaaagnggtngnaggatccgaaacttttcaatx 

hmd2dO 3 . seq 

ctggtctcgaactcctgactctgtgatcaggggagaccccaactgccagatatattttaa 

tgtacaaaactgaaaccagatgaaataatgttctgtcacgtgaaatatttaagtatatag 

tatatt ヒatactctagaacatgcacatttatatatatatgtntatgtatatatatatagn

acctncttttnatactccataca ヒaacttgatatagaaagctgtttatttattcactgta

agttta ヒ ttttcctacacagtaaaaacttgtnctatg ヒ taataacttgtcctatgtcaat

ttgtatatcatggaaacacttctcatcatattgtatgtaag ヒaattgcatttctgCLctt

ccaaagctcctgcgnctgttttnaaggngcatgggnaaaatac ヒgccnaggaaantgcaa

antgncannaggggagagtaggttLtccagctaggtttgx 

hmd2d06.seq 

attgggatgtattgaaggcatgtaaagttgaagatctgacccccagcatgattgtatttc 

tttcccctccagtcaaaccgtaatacag 仁にじccagaaaattcgacagtctgcaatgccaa

aagggtaaaaatctgtaヒヒ tcacagt L g ヒatagaataaaggcttlagttaaaatatttca

aa 

hmd2dll. seq 

gtttgagcggtgctgaactgtcagcacca ヒctgtccggtcccagcaヒgccttctgagacc

ccccaggcagaagtggggcccacaggctgcccccaccgctcagggccacactcggcgaag 

gggagcctggagaaggggtccccagaggataaggaagccaaggagcccctgtggatcgac 

tttgtgtctctgttgtctaaaataggttttccctgttctggacatttcatataaatggaa 

tcacacaaa 

hmd2d12.seq 

atagc ヒ ttaccacccatgtattcattcctaaaaantacacagttttgtctgattttnaat

ttnatgtgantggaattgtacatatctgLgtttgtg ヒcttccttgttttactcaatactg

tttctnagatcantcacattatttgtnaatattnggtntaggattttnncatctntattt 

cagtgtgtgttnggnatgtaaatntccatactcaggctatctnnnggcctgantttggtt 

acatgngtatatgtcc ヒaaananatnccttacactttcantacatntnaagggncntana

tnttgtnnatgtatcaaanacnnnagnatgcaagcntacaanat ヒ ntnnncca にccgax



hmd2e03.seq 

tgccaataacaaaataactagcaacca ヒgaagtgggtggaaLcaattLtttaaatttncc

tactaaaLtl ヒactgaatccagaacactgcatagaaatgaatatggaatagcttccatat

ヒggattctlaccaatgtactgcagagataagtttagctgacctggctaccatatttLtgn

cccagtttgLtcaagnggccacttacaaggaagtaagcaaaatggtgaaagatgcatLga 

ctgcaattgagaaacccaclggagaLgaacagLcttcagggtgtttagaaaccagctacc 

tgcctttcLggaggactttgccalgagaaaggaattttggcgaagtacggccattcaggc 

tgctgcagccaaagtgaagagggaggccntanctgttttcttgcacacaaaaagcccant 

ccagcatngntctgtgncaagx 

hmd2eO 6. seq 

glcatcgggccctggatcctccClgcccgcnaagtgacagtttacaaaattatt じ LCLgc

aaa 
. .・ ・. . ・ ・・・・ ・ . . 
・ . . . . .... . . .. • 
hmd2e07.seq 

ctgatttcaaatgcttctaa ヒgctLtagataagataaggctaatatcactgactgatgaa

aatcctcttcctggaaatnaggaactaacagtcaaaattaagtgtgataaggagaagaac 

ctgctgcatgtcacagacaccggtgtaggaatgaccagagaagagttggLtaaaaacctt 

ggtaccatagccaaatctgggcaagcgagtttttaaacaaaatgctgaagcacaggaaga 

tggccagtcaacttctganttgattggccag し にじgg ヒ gtcgglLtctattccgccttcct

tgtagcagataagggt ヒat ヒgtcacLtcaaaacacaccaacggtacccagcaccatctgg

gagtctgcctcaatgaatttctgtaattgnctgcccaagggggaaacacctttngggncg 

gngnacgnccaanttaccccttgtcLtaaaaggaggx 

hmd2el0.seq 

gtccggggagtcagccaggagcttggggaagggaagcncgcccccggggccgutcccgga 

ggctcgatcccacagtctcagccctgcttacLagtgagaaagactggcaaggt:ttcctag 

agc ヒctacttacagaacagccc ヒgaggcctgtaactatgggctctaaaggg9ucagaagt

cagcaataaagctatgtctganattttccttcactaaa 

hmd2ell . seq 

acaagctgcagtctgtagcactgaacaaacaaaaaacaaaacgctcaagcctt.acgacca 

gagaaggatttcagcaaaccaccacctcccaclcagtgtcccc ヒccaaacttcacacttc

cctgcctgcagaggatgacLctgttcacacccaatccagcgcggttctaccccacgaact 

gtgacttttccaaatgagcctttccctagggctagacctaagaccaggaagtttgagaga 

gcagccgcagctcaactcttccagctncgcagggttgggaagtcc ヒ taggtgcaglgcgg

ctcccactgggtcttgcggaccctcctattagagtacgaatttcctggaacntggtanag 
nacccaacctagaggnttx 

hmd2e12.seq 

ggcttttccaagaaaagc じagagcagagcagcccttctcccacaagccctcccacccccg

tgcagccacatacc ヒgtacagaatggtaactaagggtgctgtgcccaaccctgcgactag

caaggc ヒcgcagcaagagcacagcccLcaactacttgtgccagagtttcLc 仁t.ggaccac

ヒccaactcccactgagcccttttgctgctgggctggcaggaaactttccccactccctaa

ggggcatgtctgggttaggtgctaagLgctgaagagaacttgg ヒcagttctctcaacttL

gct ヒ tgggcaagaa ヒctggtcactgatggggtcaaacccaaagggaaaagtgttgctaga

gaaaattggggaaaggtgaaaaaggaaaaatggtagtaattgagcagaaaaaaatLaat ヒ

tatataatgtaattgattggcaaccagatttatctaaggtggcctgaattggntagggaa 

aaggaaaacctgx 

hmd2fOl.seq 

ggaaaatggcggtgtctacagtgttctcgacttcgtcgc ヒ ga ヒgcttgctctgtcaaggc

acagcctattgtctcctttgctcagtgtgacatcattcagacgcttctacagaggtgaca 

gcccaacagattcccaaaaggacatga ヒ tgaaatcccLttgcctccatggcaggagagaa

ctgatgaatccatagaaaccaaaagagcccgcctgctctatgagagcagaaagaggggaa 

tgttggaaactgcattcttcttagtctttttgctaaagaacatctgcagcacaLgacaga 

aaagcagctgaacctctatgaccgctgattaacggcctagtaatgcctgggnta ヒ ttact

antgggnccacaggaggtaaaccagccccngaaatctt ヒgaaaatggaggcaヒgggccLa

ctgngaggctttgx 

hmd2f02.seq 

- ・ ・・・ ・ ・ ・..... . ・. . . . . . ... .. . • 
gcgtgggcgcccacaatttgcgcgctctctttctgctgctccccagctctcggatacagc 

c gacaccatgggtttcggagacctgaaaagccctgccggcctccagg ヒgctcaacgatta

cctggcggacaagagctacatcgaggggtatgtgccatcacaagcagatgtggcagtatt 

tnaagccgtgttccagcccaccgctgccgactttgtgtcaヒgccctacgttggtataatc

acatcaagtcttacgaaaaggaaaaggccagcctgccaggagtgaagaaagctttgggca 

aatatggtccctgccgatgtgggaggcactanaggaagtggagtacagttagtaaagatg 

atg ヒgacattgacctntttagntcatgggcatttaaataaaagantgaaaggttaaa

hmd2f04.seq 

ggcttccacctgggctacctggatggLgaggtggagctggtcagtggtgtggtggcccgc 

ctcctggctctgtacaaccagggccacatcaagccccaca ヒ tgactcagttggcccttcg

agaaggtggctgatgccatgaaacagatgcaggagaagaagaatgtgggcaaggtcctcc 

tggttccagggccagagaaggagaactagggcaagtggctgtagaccctagagaccagcg 

aagggagaagttgggaagctacgttctgtlggccaccagacttgcatttcagcctctgtc 

ataatgctctgccctccctcccccgnaggtctctgtggtgatgaccgttttccctgnccc 

ctncccgattnctnaacctctgaagaggttngnaagtnaccattLggatgtct ヒ gggccL

tccaaaggcgcaagggaggggtcanaggnaagccggctncnttcctngccnnaacctttt 

cccr.gagcctattx 

1 1 



hmd2f05.seq 

tggaggaggaggcggctcgggagacgagcagcgagctggctggalcaaaagclLattcat 

ctgtttttctttttcgttggtgtaaagccadcaccctgtctaaaaaacataaaLtLC tt に

aatcatttLgcctcttttcLctgtgctLcaaltaataaaaaatggaaagaatctaaa 

hmd2f07.seq 

ggadcattlaclttgtaagctaggtcacaaacaaatctcaataaattncaatgagttggn 

atcagagtatgtttnctgactgcaataaaatcaagctagacattlataagcnanatglaa 

taganatcctacatatttganaagtLataaaactcagl ヒgtcaaaangnnaltataan n t

tnagnctanntttnatactgcctgntantngnnntacaagncattnanncttgtggctgc 

aagtgcagcagtx 

hmd2f09.seq 

ggacgtglnatggccaacacctgcacccccaacccatgcaagaacgacggcnnanaacLg 

acat ヒgggggcgacttccgctgccggLgcccagccggcttcatcgacaagacctgcagcc

gcccgg ヒgaccaactgcgncanagcccgtgccagaacgggggcacctgcntgcagcacac

ccaggtnagc ヒacgaglgtnlgtgcaagcccganttcacaggtctcacctgtttcaagaa

gcgcgcgtgagcccccagcaggtnacccglttgcccagcggctatgggctggcclancgc 

c ヒ nacccctggggtgcacganctnccggtgcagcagncggagcaccnnatcctnaaggtt

tccattan 

hmd2 flO. seq 

a ヒ ttat ヒ tcaacctgaaggacttaacacltcctgaatgtcaaattcagggataaatggat

ヒ ttttncagttttaaaaaaaatccggaaatg じ cttaa ヒヒ nctccttcatt ヒ ttgaaggaL

aagttttccagctatatattnctcaattgacaggヒヒヒctncattatt t taaatニ atataan

ccactgcctactggccttcaaggtttctgccgngaaatcagctgctaatgttatctggat 

ctgaatctctgacttattgattatggaacctgtcaagtagtlltcaaclctcccagtgag 

gataattaaacatgctcagcctgagccaccnctaagtgtcaaa 

hmd2f12.seq 

ggcggaggtgcaggtcctggtgctlnatggtcgaggccatctcctggnccgcctggcggc 

attcgtggctaaacaggtactgctgggccggaaggtggtggtcgtacgctgtgaaggcat 

caacatttctggcaatttctacagaaacaagttgaagtacctggctttcctccgcaagcg 

gatgaacaccaacccttcccgaggcccctaccacttccgggcccccagccgcél ヒ cttclg

gcggaccgtncgaggtatgc ヒgccncanaaaaccaagcgaggccaggccat ヒし tggaccg

tntnaaaggtgtttnacgggna ヒcccaccgncctangacaagaaa

hmd2g01.seq 

aggtcgcacgnntgaaacttctccgncgcctccgccgcagacgccgccgcgatgcgc ヒ ac

gtcgac ヒcctacctgc ヒggctgccctagggggcaactcctcccccagcgccaagnacatc

aagaagatcttggacagcgtgggtatcgaggcggacgacgaccggctcaacaaggtlatc 

agtgagctgaatggaaaaaacaヒヒgaagacgtcatLgcccagggtattggcaagcttncc

agtgtacctgctggtggggctntagccgtctctgctgccncaggntctgcancccctgnt 

gctggttcttnnccctx 

hmd2g02.seq 

aaaggaagtaatgggaaggggt ヒcatgttctcttta ヒaatgcagtggcaaaaggltctga

aagcc ヒ tttaaactcgaaccagtgggggaaagatggatccat ヒ tctgtgtcct ヒ tagcct

agtatgtctgaacttccattcttgttata ヒalttaacctttccctctalattatagg ヒ tt

tgtggcatccacggtcaggtgtagaggaagctgccccttgcagactgtactglaatattt 

tcct ヒ ttataaatattttcacaggctgattgtacacagggcttgtaaヒaaaattLtaaca

ctgtgccggtgaaacaactatggggaatccccattgaagggctacttcatggggcaccx 

hmd2g03.seq 

ccttttttgagataaccgtgcctgaa ヒc ヒcagtLaactgtgtcccagL ヒcacgcttccaa

aaagtgtttcagatggcattgctgcttlggatctgagttattttgctaaacιtgggggag 

gaggaacaaataaatggagtcttta ヒ tgtgtatcataaa

hmd2g04.seq 

ctacttactacacatgaacca ヒaaLgctgcLtcLtgtgcatgtctgctctgalaLacgtc

gaacaatg ヒagcagccactgtcatttctcagtggttttgcctaaccaaacttcttcctaa

ggagatttatattctggcctacacagcagtccttgatggctgacagccacagaattccaa 

accaag ヒagtgtctgtcagcnctcttaactctgLgcacgccctaLttcagtcttttacat

ttgtncttctagggaatgtatgcatctctatata ヒatntcccctctcaaaccagaacatc

aacagtgctgnttctgacanttcaggcatcccacggaaaggcaca ヒ tgx

hmd2g05.seq 

ccgaaacaggagggaaggaagtggtaacccaactccattaataaaccccttggctggaag 

agctccttatgttggaatggtaacaaaaccagcaaatgaacaatcccaggacttctcaat 

acacaatgaagattttccagcattaccaggclccagctataaagatccagglgttacctg 

atggtcgggttactaacattcctcaagggatgg ヒgacggaccaatttggaatgattggcc

tgttaacatttatcagggcagcagagacagcccaggaatggtacatcttgcattaggaag 

tgacttaacaaccattaggcctcaaLctgaactctcctgaaatctctacccnaalttgx 

1 2 



-・・・・・・・.... .. 
・・・・・・・・ • • 

hmd2g07.seq 

caaatnatgtaatctagagagagatcctcctgccttggcctcctgtgLagctaggattac 

agacccacac t actgggcctggcc品gcagLg ヒ gt tttnacttgagcagcct t ggCltct じ

tctctttccctcagcagcggggagtcagcttggccagtgcttgtaatgggcaagCCLggg 

gcalcccc ヒ tctcatgggltggglgaagccLctagtgctgaaggacaaagctcacacaac

tccccgCllttggctglcagcaccagccagacaggagcaagnaccaggaacaactcccag 

catctcagantcaantcLccantcclggatgctntacgtctltcncnatttacaggcccn 

caatggx 

hmd2g09.seq 

ctcgaccnccagagaccacttctnanagtctctatclgtncgtctctggtgttagccacg 

ttccttLactttccctcatt ヒctgtggccactcctgtggcttcctctctttcaacclgca

ggctgctgctgccctgcctcanacccttgtaggcttctgtagagatgctaclcanaLggg 

ggtggagctagatgcagagctgaaacccacctaggagatcagatalttaaagtctgctga 

tattttcctctggatgtcagacctgtatact ヒヒgtcc ヒgcaLtattggagtataattggc

aaaLaaaagttヒヒatgtatttangggcaaa

hmd2g11 . seq 

ggacntggnccatggcaaccaaaggaggtactgtnaaanctgctLcaggaLnnnntgcca 

tggaagatgcccagaccctgaggaaggccaLgaaaggnctcggcaccgatgaagacgcca 

ttat ヒagcgtccttgcctaccgcaacaccgcccagcgccaggagatccggcgcataagcc

aaacctaccagcagcaata ヒggncggagccttgaagatgacattcgctctgacacatcgt

tcatgttccagcgagtgctggtgtctctntnagctggtgggagggntgaaggnaattatc 

tggacgatgcttttcg ヒgagacagattgcccagnacctn じa ヒgaggctgnagagaagaaa

ttggtx 

hmd2g12. seq 

cacacctacagacggagagggggntgaagaaatctnccaggnggg ヒgcclccngccagta

tctgatgaaggtaagagctctcctttggag ヒaatatgttgtctgtnccaaggntngnatg

aaaacagagta ヒga ヒggctcatcttnact L ヒ ttccttacttacaaatggagagccccaaa

gtccaaatccttgggccagctatcc tccaacttcc にcctnaggggcagnagtgaancaaa

gngtcctctncgtggaaaagaaanantacgntccnttnaaacggtggattx 

hmd2hOl.seq 

aacagcagctggtaccgaagcgggaggtggagcccganagggaaccagcggg輦aaactna 

ggctcggggtggagcgcaggattgtgggacgcgccaaggctgc ヒgtctttcccagcagca

gcggaagatgtcggacagcgaggacagcaactttlccnaggaggaggacagcnagcgcan 

agtnacggcnaggaggccgaggtagacgaagagcggcggagtgcagcggcagt.nagaaag 

angangagcctgaggtcgx 

hmd2h02.seq 

ggaaaaccccatgtggcaacacgccttc ヒgLgtacattcccaatatttgctataaatagg

gccatcccaggctgctgtcagaatataacagcactcccaaagaac ヒggg t actcaacact

gagcagatctgttctttgagctaaaaaccatgtgctgtaccaagag ヒ ttgctcctggctg

ctttgatgtcagtgctgctac ヒccacctctgcggcgaatcagaagcagcaagcaactttg

actgctgtcttggatacacagaccgtattcttcatcctaaatttattgtgggcttcacac 

ggcagc ヒggccaa ヒ gaaggctgtgacatcaatgcta ヒcatct ヒヒcacacaaa

hmd2h03.seq 

gtgaaaac tacccctaaaagccaaaatgggaaaggaaaagac tcata ヒcaaca. ttgtcgt

cattggacacgtagattcgggcaagtccaccactactggccatctgatcgccgt ヒctggt

aaaaagc tggaagatggccctaaaヒ tcttgaagtctgg tgatgctgccattgttgatatg

gttcctggcaagcccatgtgtgttgagagcttctcagactatccacc ヒ ttgggtcgcttt

gctgttcgtgaLatgagacagacagttgcggtgggtgtcatcaaagcagtngacaagaag 

gctgcLggagctggcaaggtcaccaagnctgcccnagaaagntcaganggctaaatgx 

hmd2h04.seq 

aaaagatgctaagattctctgctccaatccaaacacaggagaggtgttatatgaacttcc 

caccaacacacagtggtgcttcgaLattcagtggtgtccccgaaatcctgctg ヒcttatc

agctgcttcgtttgatgggcgtatcagtgtttattctatca ヒgggaggaagcacagatgg

tttaagacagaaacaagttgacaagctttcatcatcttttgggaatc ヒヒgatcacgLcac

tgtactccagcctgggcaagagtgagacaccgtctcaaa 

hmd2h05.seq 

gaaatacaaaatgtcctgtattttgcagttttgttaagtct tcca ttcgt t ヒ t agg ntta

gtctgcaagtcaaagnaagtcttgttaccttaaattatatgaaaactgtcattttaaatc 

ttttaatatttacag じ tttcaaaaaccttacttggaaattgctttgaaacaaacaagcta

acc ヒ ttgaaacttnggnaaaantcttgaaagttaggnaaaatatttgngnnntatgacga

gcacaatctgtgtgttacacacatLtggt にじ ttatactgcatatgtggtaantgtgtcac

attttccagtaanatgtctcaggnatcaatgccttctgantttcax 

1 3 



-・・・・・・・・・................. . 
hmd2h09.seq 

caggcaggag~ttctctcggtgacldctatcgctgtcalgtctggtcgtggcaagcaagg 

aggcaaggcccgccccaaggccaagl 勺gcgclcglcccgcgctggccttcagttcccggt

aggcgagtgcatcgcttgctgcgcddaggcaac 仁acgcggagagtgggggccggcgcgcc

cgLn ヒ aca~ggctgcggtccLcgagLaLctnaccgccgagatcctggagctggcgggcaa

cggggcLcggaacaacaagaagacgcgcatcatccctcgtaaccLccagctggccaLccg 

caacgncggaggaactgaacaaagctgctggnaaagtnaccatcgccnagggcggcggtL 

tttgnccLaaanaatccanggccntacLtncttccttaaggaLngncgnnagacttaanc 

caaaaaggcaanaggncaaatttaaggtx 

hmd2hlO.seq 

ct ヒ ttaagaacggggcttgttaaaggacgcgLa仁gtagggcccgtacctactggcagtlg

ggttcagggaaatgggattnacttggccttcaggctcctttggtcataattttaaaatat 
gggagtagaaaacaacaaagaatggaatggnctctLaaaacaatgaaagagca ttla 仁 cg

tttgtcccttgaatgtagaatttgtttltnatttcataattctnctgg ヒaaatgtgacag

ttaaaatggtgcat ヒatgtatataιatnatanttngganataccatttnataattnaccL

attccagggtgccataatgcatLtaaatLLgggatttggggtggngtattatgtttancL 

ggagt ヒgncaagtatgagtcccncagggaaa

hmd2hll.seq 

gttgtcttaaaattgttaatggaagtattgaccctctatnatatgtnctgcagatatcga 

ggtcagccat ヒcggaagctggcagcattttatcgcaactttgagca ヒctcag a. tggggaa

ggcaccttct ヒcctcgcctctccagattgtcctggaacctccaggatcagtctgttggca

ttgcaatgaagtgctttgtatcaggaaagtgtacactattgacct ヒヒヒヒcccLgttcaca

agctgagccatatgtacataatctaga ヒ ttngttt tcatagttt ヒgcactttnatagcct

atttttgaagattaacacatttgcaagatgattgactcaatctt ヒgcctaaヒccaatgag

tgttacagagagcttgctgtgnctaggaccataaatctaaaggggggtatgtgataatag 

gagggctggnantttaaaccngnatttaaa 

hmd2h12.seq 

gtcaaaacaaaactttacaaagccaagcgtattatcttttgcaヒ taacctat t. ttttncc

atca ヒacatgctactagtatgtgcattagcaヒ gatattctcatatacatLgcattaaaaa

ttaaaaggtggcagctcagggtgagctcttcLgLtgctcatttgtncctaaaattttaag 

ggctt ヒヒcctcagtcaatagtt ヒgtacaaactggttagtttaac じ ncattac c:catttca

ttaaagttgatgggtcgtglgatgagatgcatttaaggccgnヒ agtgaLagatg ヒ ttttn

taatttctngaacacaggctLtgtctgnatgatgtncttttatctctgacacaagctttg 

aa ヒgataactaccagggtLLlagtgctg tnaccataatacccataaヒggx

hmd3aOl.seq 
............. . 
・ . .... . ... .. . . 

attgac ヒ tagatcaggttacagagaaaggcaatgtc ヒganaヒヒヒじ 199tctc t. gttagaa

g ヒagactc ヒgttgaaaagaaagaagctaagctaggtgtgaagaaLggaaltggaagccca

ctgccttcccataagaaggtttaccataattnnctcacttttLcctgtgttagacatttt 

gat ヒatctgcagt ヒ tattactacaagcagtggcagagtgaatgtcc ヒヒ gtaCatttLngag

ヒ tacaヒ gc ヒ taattaヒ gtcct ヒgagaaagtt ヒctaaaagtggaatgattggtttgactgg

ttcatagggctttaattatacaa ヒ tnacccctctaattaggtactatatgtalgnacttc

cctccccntgccaggaatacctcctttgggcaanttgtagggtatcx 

hmd3a02.seq 

agttttcctgcttccgtnatgatggggagcaggagacttccctggagtttnagctcggaa 

acaactcgagtttttcctgattccacgatgggggagagcagtctaaagcctgggccccat 

七cctagtcttttncccgttggattlnacgaattctgttagacttggtcaaatctnaagca

aacttccaagttgtgggaaacaagcctctgaa ヒ tagctgaattcccacagctgggaaaaa

ggaaaaaaagccagaaaaagggaaaaaagattttaaccacgtgatgggctttatttgcat 

aacgnggccacgtttttccagccaaggcacactcgaggtaagtgcccgtcacctcacggt 

gcagttcgggccataggggccncttacat ヒ tttttacccanggctttgacc ヒggaatggg

atx 

hmd3a03.seq 

cggacacacgctactctgggaggtgatt ヒgcgacttagccaggcccccaaagctgggctc

ctgtagggagaaagtctgcccaggtccacatccaagcc ヒ tcatcgtttgtcctccgggtt

ctgggatcccgaactcagtcatagaattttaaggattgaaacaaagtttgaggtcagagg 

ggaacataaaaccttggtaataccccgcccccggccaccatc ヒ ttgtacatgtgtctttg

cagcttagtgcatctctttgacaaagatttgtgcaatgatgtatttnattcaacacatca 

ttctgaaagaccgtgtgggaaaactaatgcctgagcacaaacc ヒgttgaagatgcagttc

ttcttgggtagcctaaataggnttatcttgggcctaagntagtgaccttggtltLltcct 

aaattttccattgaatncatgggcnttaagggaatatgcaaa 

hmd3a05.seq 

ctgcgagccaggattcccgatcccagaggctctcc ヒcacctcagctgagctcctttgaaa

gtaattcaagggactatgtcactcagcctcatttgctggaccaaatctggagggagaacc 

cctaaaacccctaagtnaggttgcccagggggttgtccccaggtggggggaagcagggga 

gagaaaatggtagccattttnacattgttttgtatagtatttatlgattcaggaaacaaa 

cacaaaattctgaataaatgacttggaaactgccaaa 

hmd3a06.seq 

cttgcacaggtgtgccctctcgcalgcccttcttcccttgtttaccttttaaactcttaL 

tcatctttcattcLtcattctctgLaaaatcttctctgattcctcaaattagaattaaag 

gctctatctatgc じctgtgaaa
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hmd3a07.seq 

gctgcagccgcagaga ヒggttga円c tcatgt~cccgctgttgctcctccttctgcccttc

cttctgta tatggctgcgcccaaatcaggaaaa じnctgtccagtggggtg ヒg taca t. caa

ctgttcagcttcctgggaaagtagttgtggtcacaggagctaatacaggtatcgggaagg 

agacagccaaagagc ヒggctcagagaggagctcgagtatatttagcttgccgggatgtgg

aaaagggggaattggtggccaaagagaLcaccggaggtcagtagttcaagaccagcctgg 

ccaacatggtgaaaccccaacctctacLaaaaattggtgtataLcctttgtggtgtcttc 

ctgttLatgtgtcccaaggggag ヒattttccacaaaggtcaaaacaggccacaattattc

aggnggntgggngcaaacccagtnccattccagtntLtantngcaatgnaattccttgca 

aagggx 

hmd3a09.seq 

cacccaccLctgcctcccaaagtnctgggattacaggcatgagctaccacacctggLttg 

gagagtcttaattaaggaaattnccctaatgtncat ヒ tatttcctaaatccagaccgtgt

ttcagaataa ヒcct 仁acttgagagtagccatttcnttgcctgtncttgtcagaactagag

gaaatagccaagnctaatgaaaaagattactctaacccttaaaagactLtLaaattcacL 

actagagtggtcattttaaaaatacatccatgtLttancttatttgagccttctttatga 

gtaaatgattcctccttgtcctgtctttcaaaaccagctaaaatatttngtnacaaaagg 

tgcttttttcctcactgt じgcctatttcaatatatcgggtttaaatanggtttaag

hmd3al0.seq 

agaaaacagaaagaaaagaatctacatcaggagacaaacccgtatcacattcttgcacaa 

ctccttccacgtct ヒctgcctctggac ヒgaaccccacatctgcacctccaacatctgctL

cagcggtccctgtttctcctgLtccacagtcgccaatacctcccttacttcaggacccaa 

atcttcttagacaattgcttcctgctttgcaagccacgctgcagcttaataattctaaLg 

tggacatatctaaaataaatgaagcagctgtgacacaagcctcactgcagtctataattc 

ataagg ヒ tcttactgctggnccatctgctttcaacataacggcntctggtttctnaaggt

ggttcagctttctacaaaaaggccagccaaLctaatcaggtcttccgnncgncntttagc 

aanc ヒggatggggncaaccccngaggttcctggggcax

hmd3b03.seq 

gccccccgcaaacagctggccacgaaagccgccaggaaaagcgctccctctaccggcggg 

gtgaagaagcc ヒcatcgctacaggcccggnaccgtggcgcttcgagagattcgtcgttat

cagaagtcgaccgagctgctcatccggaagctgcccttccagaggttggtgagggagatc 

caagtntttaacaattggggc ヒgttaagtctgaccatacatcactgtgatagaatgtggg

cttttncaagggtgaagatacaag ヒnLtaaccacagtgtaactLacagtttcc ヒ ttaaa

hmd3b06.seq 

gccaggcctctncttaca ヒaccccacctacggnaLactcactgccacccaaggatgcagg

gccccaggggcccanacagcaacagagctcagagaccacccgctccccacgctgttccca 

gatgagcccctgattcgccagccagtgactcaaacaagcccc ヒccc ヒccaccctLagggt

acccttgggtcagcc ヒctcaaagacccccttgcagactagctctgaaaggtcaagtcctt

tgcccaagctcacaggtaggtcacagaccaggcctg ヒ ttctgcaagtcctttcttaagtc

cggtagattgcccaacctttgtgggtccctggaatcct ヒcctttgggacagtggagggaa

gtgggctgaaatcccanagacttccaaagggttagccttggggx 

hmd3b07.seq 
. ............ . 
・.... . .. .. . . . • 
agcaaatacagcaatctagagtt ヒagccttttLaaaaatgtgactttaacccgcccacct

gtgtcctcccattggcgtggcatttctttggtgtctgctcagaaagaaacagcatgggac 

cgtgtgattgggtccaggctgggc ヒgtcagggaagcgccctggtg ヒctccgactcatcaa

ttctcgggtcttttttaaaagccaggctccccaaagcactctttgtctcgcaalttttaag 

gaggttgttccgacctggaagcgttaaactgctgcatgtcatctggcgtcaacttgtgag 

gctgcgctctgcgtgttgtgcgtttgcaaaatgtattggcgtgacctgtaaacacatcgg 

ttgaaggtaaaggcgattancatattggggtatggcaagcttttctnaccctcttnctga 

tgctggg 

hmd3b08.seq 

gcggcggcggcggcgggctggcctggggtcagtactggggcagataggc ヒggcctgcctg

cctgcctgcccgcccagggctgtgggga じgagtgtccccaccccagggccacttagctga

caccagcccctcaaaggaccagtgcgccccatcccaggnagggLtccttggggacaaggg 

tggttggcagctccaagcctttaaacctggcttctaaaacgatggcatcagagccc じgga

gagccagctggagacacaggcg ヒCLggccttaaggggc ヒヒgctagggaacctgcatgcct

agtaagcgccacaggtgac ヒctaaaLgcaggcgccacagccacaattgaagaaacacagn

tcttgggttttnaagtcctgctx 

hrnd3b09.seq 

gcgcctcggaggcgttcagctgcttcaagatgaagctgaacatctccttcccagccactg 

gctgccagaaactcattgaagtggacgatgaacgcaaacttcgtactttctatgagaagc 

gtatggccacagaagttgctgctgacgctctggg ヒgaagaatggaagggttatgtggtcc

gaatcagtggtgggaacgacaaacaaggtttccccatgaagcagggtgtcttgacccatg 

gccgtgtccgcctgctactgagtaaggggcattcctgttacagaccaaggagacc ヒggag

aagaaagagaaaatcagttcgtggttgcattgtggatgcaaatctgaagcgttcLcaact 

tggttattgtaaaaaaagggngagaagggttattcctggncttgcctgatacctancaag 

tgnccttggccgnctngggccccaaaagx 

1 5 



hmd3bll.seq 

ctcagtgcccccttgggctccgg~ggctttactctcc tgcaLgcagcagctgcagCLgga 

agaggc t cag [g gL t cgtc ぃgc t gc tggaagaggtgc tgaccccactg tgcagtgccagg

accattgacaccagaaatggaggcacggcaggcLacacggaaaagggagcagaaggcagc 

ccggcggcaacgggaggaacagcagcagaggcagcaggagcaggaggagcgtgaacgaga 

agagcagcggcgat ヒ tgccgcctcdgLgaccgagagaagagagctctggctgcagagcgc

cgactcgclgcccagttgggagcccclaactcttcaatccctgactcLggaatcglcaat 

ac tcgncgt l gcttggag じ tgtgggggcatccttccaaggcctgantcc ttttaatacct

ngacttcttttttctgnttcaaacgttgccttcaggatcctttccgggaatnttttacag 

gtnaaaatx 

hmd3b12.seq 

ccggagacagcgtaggctacatggctlaccagagcaatttttatatggtactgcaacaaa 

gcatttgacttataolgatttcatcaacaaggaattgattctcLtctcaaactcagacaa 

tgaaagatctgctagtgctgtaatattgtaaatactggactcaggaacttttgttaggaa 

aaaattgaaagaacttaagtctcgaatgtaattggaatcttcacctcagagtggagttga 

aactgctatagcctaagcggctgtltactgctttccattagcagltgctcacatgtcttt 

gggtgggntntcgaagaaggaattggccaLcttaaaaagcgggtaaaaaaccctgggtta 

ggggtgtgtgttcaccttcaaaa ヒ tgttctattlaaccacctggggccatgtgcatc t gg

ggngtngggnggtttttcctnccataaggngccaccx 

hmd3c02.seq 

tcaatacaaggaatatttatltaaaatagatLtatttagaggnggcacagtgttgttgat 

ccctctccctttactcaaatacagtttcaaaaggaagactcatgagaaatttcataaaat 

acaagtttttagatgttlatncl ヒ 19cctlnc に ttttaaagglgttttcctgctttgtng

tctctaactctgaantttagaatntgtaanctaaagtggttttntt ヒ tgtnc ttanccca

n ヒ E ヒaaactcaatgtaaaatggttatatatgcatcagtacagalLttcagcntnttggca

acaヒc ヒ gctggax

hmd3c03.seq 

caaccaaccagtcttcacttcaagagggccacactgcaacctcagcttaacatgaataac 

aaagactggctcaggagcagggcttgcccaggcalggtggatcaccggaggtcagtagtt 

caagaccagcctggccaaca ヒgg ヒgaaccccacctctnctaaaaattgtg ヒaLatctttg

tn ヒgtctLcctgtttatgtgtgccaagggagtattttcacaacgttcaaaacagccncat

tantcagcgctggngcaaaccagtgccattccngtcttttatgcaagx 

hmd3c04. seq 

att ヒ ttggtcaagllgtttccattaaaaagtactgattttaaaanctaataacttaaaac

tgccacacgcaaaaaagaaaaccaaagtgglccacaaaacaLtctcctt に cc t: tctgngg

gltttacgatgcatlgttatcatlaaccngtcttttgctaclnnccttaaaLﾇJgccaatl 

gnaacaancagttctgagaccgt ヒcttccaccnctggttangnglggggtggcnggtnlt

ngggntagtnttcntttngccttctgngctttctgggx 

hmd3c05. seq 

ggccggcggcgttggcggct じgtgcagcaatggccaagatccgagtcgtccggaaatcca

ttgcccgtgttc ヒcacagttattaaccagactcagaaagaaaacctcaggaaatLctaca

agggcaagnngtacaagcccctggncctgcggactx 

hmd3c06. seq 

gggaagctgctgaaaaggctaaatgtgaactc ヒcctcatctgtgcagactgacatcaatt

tgccctatcttacaatggattctcclggacccaagcatttgaatatgaagttgacccgtg 

ctcaatttgaagggattgtcactgalccttctagttagcctagtactgctgtactggcct 

gtalgtacatggggtccttcaactgaggcctlgcaagtcaagctggctg ヒgccatgtttg

taga ヒggggcagaggaatctagaacantgggaacttagctattx

hmd3c07.seq 

ggccttggtggaacatgtcaaggaggagtgtgaccgcctggcccctggcatggccgacat 

atgcaagacctatatcagccagtattctgaaattcctatccagatgatgatgcacatgca 

acccaaggngatcagggaccc ヒccccgcttLcctgggcctctnagttgaacaaagcagca

aaacaaaggcagttttatatgaaagattagaagcctggantaatcaggctttttaaatga 

tgtaattcccnctgtaatagcatagggnttttggaagcagctnctggtngcttgggacat 

cagtgggnccaagggttntctatccctgggx 

hmd3c08.seq 

galcataaagttcLatcaaggagttctatcaaggcatccatgtcagtggtgctatgctgg 

ttacaact ヒgagatttttgaaataaaaaat ヒ tgtcatattcatgcclctaaa

hmd3cl0.seq 

ccaaagctcgatgaac ヒ tcgggatgaagggaaggcttcgtctgccaaacagagac tcaag

tgtgccag ヒctccaaaaatttggaganngagcttLcaaagcaLgggcagtagctcgcctg

agccagagatttcccaaagctgagtttgcagaagtt ヒccaagttagtgacagatcagggg

agaccctaactgccagntatatttnaatgtacaaanctgaaaccagntgnaatagtgttc 

tgtcacgtgnantnlttaangtntaじagLatatttatactctx

1 6 



hmd3cll. seq 

ggctttcattgccaagtcctLctatgacctcagLgccatcagccLggatggggagaaggt 

agatttcaatacgtLccggggcagggccgtgctgattgagaatgtggcttcgctcLgagg 

cacaaccacccgggacttcacccagctcaacgagcLgcaatgccgtttcccaggngcctg 

gtggtccttggnttcccttgcaaccantttggacatx 

hmd3c12. seq 

cgaccgttgactattctctacaaaccacaaagacattggaacactaLacctattattcgg 

cgca ヒgagctggagtcctaggcacagctcLaagcctccttattcgagccgagctgggcca

gccaggcaaccttctaggtaacgaccacatcLacacgttatcg ヒcacagcccaヒ gcat tt

gtaataatct ヒcttcatagtaatacccatcataatcggaggctttggcaactgactagt t

cccctaaLaatcggtgcccccgtatggcgttLcccgnataaacaaca ヒaaggx

hmd3dOl.seq 

gatcctgattctgtgtgttgaaaatcagattcttcaagtttagt t c tt ヒ ctcctgccatg

gaaagaaccattgaatgttacacattaaacaagtctaatatcatlagaattactttccta 

attagatgacaggtgattgattccLtgttttgLgLglgtgtgtttaaattcgtgtattag 

aanacaaa 

hmd3d02.seq 

gcagagcagccatctttttaagtggggctgtatcaggctgggtttatttaaaagcaacaa 

aatgttltgg ヒヒaagaaaatnatttncctt 仁cagtgtaaatctncgcagLgtτc ヒ aaaca

aagttcagtc ヒ tctgctcgcccatt tccctcactgatgtctncncttggx

hmd3d03.seq 

gctgagttggctcagactc ヒgcacLggcactgagcctttaacaactggcctccccttgag

g ヒヒcctccactctagggtttgaggggctggaatcagggccagggcc ヒaacagtgtt tctc

ccctnggccccacggcccatactnaccccttnacctgaggcttctcccc ヒgtaaacttgc

ヒgttgatttcttttgagggntaaaagaaagaccgngttcattgaagcagagatgggnagn

tggtgaggcgtnctcacc ヒgccacaacncacaagctatggx

hmd3d04.seq 

ggcgatggcg じacttggctLggagactggcgcggcgL tcgtgtccgaggtcactagtttc

ccgg じ agttcagctgcacatgaatagaacagcaa ヒgagagccagtcagaaggactt tnaa

aattcaatgaatcaagtgaaactcttgaaaaaggaヒctgactaacttcactgatattccc

cctggtggng ヒagaggngaaagctaaaaataatgccntttnactgngggaatLtntgggc

tgttttax 
- ・ ・・・・・・ . .. ... 
・・ ・ ・ . ・ . ..，. .. • 
hmd3d06.seq 

gtttgagcggtgctgaactgtcagcaccatctgtccggtcccagcatgccttctaagacc 

ccccaggcagaagtggggcccacaggctgcccccaccgntcagggccacactcggcgaag 

ggaagcctngagaaggggtccccagagtntaaggaagccaaggagcccntntggatcgnc 

tttangtctctgttx 

hmd3d07.seq 

atagcactggaggaacatatttagcacctaatattaatattnngtagtccattgataaat 

ttcccagcatatg ヒcctagcctctggggggaaaccaggaccacttttgtctgtggcttaa

acagttcagttgctatatctgLtgggtatgccgggggtggatgagtgtggcattccgtga 

agaggnagttggtaagtaaggtttccctnctactgccttcttaagttgcaggx 

hmd3d08.seq 

ct ヒcggttttcctcttccttcgctaacgcctcccggc tc ヒcgtcagccLcccgccggccg

tClccttaacaccgaacaccacataaatgagcatattctgatgtactctttggatcccaa 

accttacggccaagtttc じ tctagtatgatggaaagtt ヒctttttcctttgctctgaata

aaactgaactgtgggttctctataagtggcaaaaaaaaccaaa 

hmd3dlO.seq 

ctctgctgtggcccanggcatctntacc ヒ gttggncaagattatgataattcagatgtga

agtaaaatgcctccctctgatggcaaaaagccaacctgtttgcaaaatcacccttat ヒ ga

agggtggcatggctgtggtccctgcctccaggttacttncatcaccaaccaaactanacc 

aagaccatacctgggactgttcagctggtcttnaaatcagtttcctx 

hmd3d12.seq 

a ヒgacctggacttcaagtctcccgatgaccccagcaggtacatctcgcctgaccagctgg

ctgacctgtacaagtccttcatcaaggactacccagtggtgtctatcgaagatcaganta 

tgtatgcagttctttctt ヒ aacccl ヒ ttt ヒ ctcctatgtactg ヒgaacatttaaaaagLa

cttttaaata ヒヒctLtggaaacttagctLttagtaactacttggttgtatcataatttat

taactantgttttattggtaaacattggcttgcctcccatggcttgnccnttatx 

hmd3e02.seq 
- ・・・・・・・..... . ・ .... . . ・ ・. . . . . 
cccagacccataggagacccgcgtccccgctcggcctggccaggccccgcgctatggagt 

tcctctgggcccctctcttgggtctgtgctgcagtctggccgctgctgatcagatacatg 

aacatgtcttacatgggttgctgtatttagaattataaacatttttcattattggaaagt 

gtaacgggaccttctgcatacctgtttagaaccaaaaccaccatgacacagtttttatag 

tgtctgtatatttgtgatgcaatggLcttgtaaagggttttaaatgaaaactaccattag 

ccagtctttc t こactgcaataaattatLaataaaattaaa
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hmd3e05.seq 

ggcaccaccactgacctgggacagLnaatcgacaaLgccgtctlctgtntcgtggggcat 

cctcc ヒgctggcaggcctgtcctgccLgg にccctgtntccctggctgaggatctgaagag

cgtcctggglcaactgggcalcacLaaggtcttcagcaatggggctgacctctccggggL 

cacagaggaggcacccctnaagctctccaaggccgtgcataaggctgtgctgaccatcga 

cgagaaagggactgaagctgctggggccaLgt ヒ tttagaggccatacccatgtctatccc

ccccgaggtcaagttcaacaaaccctttgtct ヒcttaatgatLtgaacaaaataccaagt

cttccctc じ tcatgggaaaagtggtgaatt二ccacccaaaaaataaactgcntntggLcnt

aaacccttacattcnatcccttgggccccntacclX 

hmd3e06.seq 

gaaaaaactaaacaaaaaatcccLcLaggtagLttaggtgaaaaatgtcccLttaaLttt 

ggctttggttgtnatttcagagcataatgctatgtt じヒ tttgtctttttacta ヒ gtLLtc

cggattttaaagtccgtaagLgcatacagttt じctctaattttaaaaccctttcctcctc

ccattttgacatttgcacLtggagaacacttgagttgtgaaggttttgggcatccacccc 

agaaagtgggaa じ ttgattttatccttccgaac じggaagaacattt ヒ tatgaagaattLt

tgtctaggagaatataacagtgttacccaaggttgtgtcttlaagggglggLtcatttLc 

tcLganccttttgttactcaaagtaaaggtactagggggtcclaagaatggtcctgtcct 

tggacattatacctggttaaggcaggatLaLttgat ヒ tcaaaggctgngancagtgg ヒ aa

acctcggttncagnaatgcaLtttgggagggaaaatnctgnaaacgggncggggatgttc 

ccaggtcctngtccgnccntgggnagggaltcccttcttttaccn ヒ tacncttcLatanc

gggggccnttgggncaaa 

hmd3e07.seq 

gc ヒggaggctcctgtaccctgttcaLtccttaagggccctgcttccc ヒ taataagtaagt

aagt ヒggtctacggccctaaatatgcaaataagagctgaagg ヒ ttttaaaaggtagaaag

gaaaagggcaagggcttccacccctgct ヒ taaaatgattta ヒ ttattctctgcttgtatt

tc ヒ tgtggagagagtaaggatagaaccaacaaggggcLgagtagctgagaaaggggccac

ccaagagtgaaacatactttataccagaggagcagtggagcctcatgcagcacatLatca 

tttg ヒヒ att ヒ gggtttaataataaat ヒ ttgacatcttttcactcatacacaaaaaaagtc

agnactgg ヒgttatt 仁actgttgattLcatcctcctgtgtatgaaataaccaaggcctag

ggggattganctagtgctactgancLg ヒ ttaaattanttttgggggttaataggtccnct

ttgggnatctttttccncattaaancctttcctganttattaaanggtttcccnncattn 

tttaccntngnccnctgtaaaaataaannLnaanttcnacctttaaa 

hmd3e08.seq 

gtttaaattagggLatgtttcaagtttgtattaatttgtaatagctctgtttagaaaaaa 

ヒ caaagaccatgatttatgaaactaaLgtgacataattcccagtgacttgttgaLgtgaa

atcagacacggcaccttcagttttgtactattggctttgaatcaagcaggc ヒcaaa ヒcta

gtggaacagLcagtttaactttttaacagatcttattttttaattttgagtgccactatt 

aatgtaaaanggggggggcLcLacagcagtcgtgatgaaacttaaataLatat.cctLtgt 

cctcgagattttaggaagggtgtagggtgagtagggccatttttaatt ヒcctgangtgct

aag ヒgttttttntacagcaacaaaaagtcaatttncccttttccaccagtgcgagagagg

gatgtntacttttcagggtgttgcctattttcccgtttgcagggcccgtagntgngccat 

gggggcctggtccaggggctaaatLtgggttga ヒ tatggccctgttaccggtttggcnca

gg ヒヒccctngtaaax

hmd3ell.seq 

gccaagatggcggcggtggtcgcacLctccttgaggcgccgg ヒヒgccggccacaaccctt

ggcggactggcctgcaggcctcccgaggagcccagacagctgcagccacagctccccgta 

tcaagaaatttnccatctatcgatgggacccagacaaggctggagacaaacct.catatgc 

agacttatgaagttgacc ヒ taataaatgtggcccca ヒggtattggatgctttaatcaaga

ttaagaatgaagttgactctacttLgaccttccgaaggatcttggttttccatgaataca 

gcatgtataataaaatttttaagaaaLaaatgt ヒat ヒctacttttattaacaacaaa

hmd3e12.seq 

gcttctgggtcaaaggaccagtctgcagaggga ヒccccccacagcccctggtcagtctgc

ccttgtaactggtctgaggtcattaaaattacattgaggttcctaaa 

hmd3fOl.seq 

gcagatgaagaggaggaattgtctactgccacaaagaaactacacactcatggtgataaa 

caagacaaagtcaagcagaaagcgtttg ヒggagccgtattttaaaggtgatgaaagagag

actagcttgcaaaattttcctcatattgaggtggttcggaaaaaagaggagagaagaaaa 

ctgct ヒgggcacacgtgtaaggaatgtgaaatttattatgcagatatgccagcagaagca

agagaaaagaaattggcttcctgctcaagacaccgattccgctacattccacccaacaca 

ccagagaatttttgggaagttggttttccttccactcaggcttgtatgggaagaggttat 

attaagggagntccccagcttgcaaaaccctgtaaatatcagtgtttggnccgtaattgc 

ccactttttcctaattccttnacttcaggccccttttccctccctttaggggcattggnc 

ctctgttggcccttLttntcaccagntggtttcccx 

hmd3f02.seq 
............. . ••••• • •••. .・ . • 
gaagctgacagcattcgggccgagatgtctcgctccgtggccttagctgtgctcgcgcta 

ctctctctttctggcctggaggctatccagcgtactccaaagattcaggtttactcacgt 

caLccagcagagaatggaaagtcaaatttcctgaattgctatgtgtctgggtttcatcca 

tccgacattgaagttgacttac ヒgaagaatggagagagaattgaaaaagtggagcattca

gacttgtctttcagcaaggactggtctttctatctcttgtactacactgaattcaccccc 

actgaaaaagatgagtatgcctgccgtgtgaaccatgtgactttgtcaaagcccaaggat 

aggttaaagtggggatcttctttaLaattctacLttggagtgctggtctccatggtttga 

tggtatctgaggcagggttgctccacagggtaggctctaggaggggctggnaaacttaga 

ggttggggagcagngaattctcntnatcccacatnaanaacttgggcaagtttgnccttt 

caaaccnnltgcactaaaggtttntaaggtggtaaggggnnatangtacttcccatttx 
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hmd3f05.seq 

ggggaaagtnctgcctggtcggcctcgggcgaagacagtcggggccagcccgagggtccc 

ttgccttccagctccccccgctcgcccagtggcctccggcccgaggttacaccatctccg 

actcggccccatcacgcaggggcaagagagtagagagggacgccttaaagagcagagcca 

cagcctccaatgcagagaaagtgccaggcatcaaccccagtttcgtgttcctgcagctct 

accattcccccttctttggcgacgagtcaaacaagccaatcctgctgcccaattgagtca 

cagtcctttgagcggLcggttgaagctcctcgaccagatctLgcgaggaaggcggcttac 

tccaaacccaggcttaccttttggtgnaaccntccgtcccataagaaaggcccttgaana 

gattncagcgagcccacaactggtaLnagntnggcaagnggaagggc ヒ taattttcttgg

gtggggggcLttaaccx 

hmd3f06.seq 

gcggccgactcgcaagatggcgccgcagaaagacaggaagcccaagagg ヒ caacctggag

gtttaatttggaccttactcatccagtagaagaLggaatttttgat ヒ ctggaaat ヒ tLga

gcaatttctacgggagaaggttaaagtcaaLggcaaaactggaaatctcgggaaLgttgt 

tcacattgaacgcttcaagaataaaatcacagttgtttctgagaaacagttcLctaaaag 

gtatttgaaataccttaccaagaaataccttaagaaggaccaatcttcgtgattggcttc 

gagtggttgcatctgacaaggagacctacggacttcgttacttccagattagtcaggttg 

gaggtgna ヒcagagtcgggagggctanggcaaaggcttcccttaccagggcttttgcttt

attaattaaattaantggnggtntccatggggaaιtccanggaattggcttttnggtttL 

ccngtgnttnaacnatn ヒ tatcctcttgaaa

hmd3f07.seq 

aggacttcctct ヒ taaatttggtaccagtaacttagtgacacataatgacaaccaaaata

tttgaaagcact ヒaagcactcctccttgtggaaagaatataccaccaヒ ttcatctggcta

gttcaccatcacaactgcattaccaaaaggggatttttncaaacgcggagttgaccaaaa 

taatatctgaggatgat ヒgctLttccctgctgccagctgatccactagacagttttcagt

ttgct ヒ ggagg ヒagctgggtaatcaaaaaatgtttagtcca ヒ tga ヒ ttcaatqtgaaccg

gttacggx 

hmd3f08.seq 

tggagacagtgaaaagcacaatatgatLgccctgtgct ヒcagcatgtnccgggagattgg

cgagaaccacgaggcagctgcccgcaLccaaclgaaat ヒaattgagLcLcagccctggga

ggacagcctcaaggatgggcaccagc ヒgaaacaactgctgctgaaggccctgactc ヒ nat

gttggatgcagcagagagttatgccaaggactcctgtgtgcgacaggcccagcactgtca 

gcggctcaccaagttgataactctgcagattcactttctgaacactggccagaacacaat 

gctcatcaacttgggccgccacaagctga ヒggnc じgtattctgggccctacc 仁cggt ヒ ct

accaggcttctatttgtggcttgagggcctacggattt ヒ ttttccagaLtgggctgaaa ヒ

tt ヒ tataccagcaagtgattcttaaaagggggc 仁 ttaantactttggaaggaLtttaagn

aggaaaggttattaaaaggccaggtaヒじ tttagaggggtttccaaaaaatttaanccaca

ttaggccttattx 

hmd3 fl 0 . seq 

ccacaaggttgcagccggagccgcccagctcaccgagagccLagttccggccagggtcgc 

cccggcaaccacgagcccagccaatcagcgncccggactgcaccagagccat輕gtcggca 

gaagagcactgatcaaagctagaaaatgagattccttagcctggat ヒヒccttctaacatg

ttatcaaatctgggtatct じ tccaggcttccctgacttgctttagttLLtaagatLtgtg

tttttctttttccacaaggaataaatgagagggaatcgaaa 

hmd3fll. seq 

gcgcctgaaacaccagtctttggggccagιgcctcagtttcaatccaggtaacctttaaa 

tgaaact ヒgcctaaaa ヒcttaggtca ヒacacagaagagactccaatcgacaagaagctgg

aaaagaatgatgttgtccttaaacaacctacagaatatcatctataacccggt.aatcccg 

tttgttggcaccattcctgatctaat ヒ ttatt ヒgaaccctcactttccaacttcaccatg

acccagtactagagattagggcacttcaaaagcattgaaaaaaatctactgatact ヒact

ttc ヒ tagncaagtagttcttagttaaccaccaatgggacctgggttcattctgaatcctg

gnaggagcttcctcgtggccaccccagtgtttctgggccctctg ヒgtgagcaggccaggt

gtgagcttgttttagaagcagcgtgttgccttcaatctctcccgntttcccaaagnccaa 

agg ヒaaaggtgccagtcaanttctggggttaaaaaaggattcccggnccntttttLnttt

ttgggacnacaaggaccggx 

hmd3f12. seq 

caggcgtgagcacttgggccctgcctgtaLLtttaatcagccacaaatccagcaacaagc 

tgaggattcacctcataaaacaggcttggtgtcttggtgatccacctgcctcagcctctg 

cattcagtttattcacatatttttggtaactcccaLggcagctcctaggatt ヒ cagcggt

ctgtgggccagaaagcaggcaccagggctgacctcaaggccgtatcagagggccaagcag 

agttcttttggatacctgcttttcatcccacagggccttaggagtcagaggtaaggtagc 

aacagagctagaatgggggcaatgcactcttaccctccttctcaacttttatLtaagctg 

tgctaaatgttttcttcaaggggaccaggttttggttcttttacagaatLttccaggtga 

aataaaccatgttgtaataaa 

hmd3g01.seq 

gtaaacgtccacgtccgtcccacggctgggctgccgttccgtttcctccacgaacgggta 

cgcgcttccatgagaaaggatatttggcaatttaatattccacag ヒcaggtgggtctgcn

atagtcatttaatgttaaacgccatcaggggcctctcctcccgtttctgccaggggcttt 

tcttgtcttctccttggtcatcatcatcatcgtcttcctcttcctcgtgggcagatccca 

gcccctccccacccaccctctaatggacctcctcatagaagccccatttnacttttgLtt 

tatctacctcttagcaaaacaatagataaattaggtagtggcagctccacttgctLaggg 

ttagggggggaaaagatttctttttLccaaaggaaaaaaatatttacccttgagnaatac 

ttttccaaaaaaataaaattaaa 
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hmd3g02.seq 

cttcagcgcttgctttactgcctctaaagctgagagcllgaltccagggcctgccClgct 

cctggtggcacccagtggcctglactacLggLacctggtcaccgagggccagatccgggc 

ccctgccctcctcLgcacctgaccacactccctactcagggctagtctgllcttcccgga 

catcttctggtagccgtgcaggagagggctgggtggggcagaggccaggaggggacctgg 

tgtgtcacctgcccaccacctggctcatccclnaggcccaccctgaccctacattacata 

ggttacgtaagcctactgtggctgttgagcaaagcatttctcctttctgggcclaatttg 

cactagatggggcctgtggtcccaaaagtagggtnagtaggttggggtttgctgaaaacc 

cttgggtcaagttttgggaaagatgagtggtttgtcctgtaactgcctttccctngcctg 

gggg ヒa tt gtgaactcaagaccnt t gccagggtaaggccatgaggtLtggggaaacclg9

cccaaggngttgnggacngcanttx 

hmd3g03.seq 

ccccgtcagagctacgtggacacctcgccagctgcccctgtaagctatgctgacatgcga 

acaggcattgctgcagaggagg ヒ gagcctgcccagggccaccatggcLgc t gccLccLca

tcctcagcagcctctgcttccccgactgggcctcaaggggcagcagagctggcLgcccac 

tcgtccctgctggggggcccacaaggacctgggggcatgagcgccttcacccgggtgaac 

c ヒcagtcctaaccgcaaccagagtgccaaagtgatcaatatgLaaataLgtgaヒヒ tgaac

catggttgacttacaagtgtcactacagctttttagaaaacatagcctaatatatgttaa 

gcaaggccccggggtgagccagtgggnt ヒgnggttttaatgtaggagctggaagaaggcc

gtccatcctgtcttttgggcgganaagtgntantttcctaanttggggaggggaagx 

hmd3g04.seq 

C ヒ tccagtgcaagcaccagcaccttaacagcggaaacgggaagtgaaaatgctgaaagga

agttaggccctgatagttctgt ヒ cg じactcctggggagtctagtgcaataLccatgggaa

ttgtcagtgttagttctcctgatgLtagt ヒcagtatctgaattaactaataaagaagcag

cttcacaacgacctcttagctcttcagcaag t aacagactgtcagtgagttct ヒ tgttgg

ctgctggggcccctatgagctctagtgcaagtgLacctaacctgtcctcaagngaaacat 

ctagcttggagagttttgtaaggngagtggcaaacatagcaccgggctaatgccacggac 

caaccatgnaatcttaagcccgagcaggcagtnataccaacactantactttggggngga 

ttgtgatgagcccagaac ヒヒヒc ヒccctttaatggggtcctcagaggtL ヒcctaantttgn

cccaacttggtcctncatnanccggx 

hmd3g0 5. seq 

caaatgtgcacacccaggctgtgagaaagccttcacacaactctccaatctgcagtccca 

cagacggcaacacaacaaagataaacccLtcaagtgccacaactgtca ヒcggqcgtacac

ggatgcagcctcactagaggtgcacctgtclacgcacacagtgaagcatgccdaggtgta 

cacctgcactatctgcagtcgggcatacacatcagaaacataccttatgaaacatatgcg 

caaacacaacccgcc ヒgatc ヒg ヒ gttagtccctgggatggctccaagggcctgctctagg

aaggcagcatgctcagtgggacacagcaagnttcagaatttaaagtagLtgc じ t catggc

tctgtggcactccctt ヒヒじ L ヒヒ ncctcggagcc ヒ tccc ヒ naagctggctLccdg tgtgnc

ccttgtngt ヒ nggtgngcantngtgattgngtcatgtncctgaaaggtgccttLtctx

hmd3g07.seq 

ggctgaccgtttcggtactggcgggaacaagctccactcactgggatcaヒaccattgtac

tccagcctgggcaacagagcaaaacctcatcgcaaa 

hmd3g09.seq 

gcaaaactntncggtggctttttgLccccalgctttagataagctgggataggcaccttg 

ctattcagttactataataatatgtnataggcattcctcatctncttcacaa 仁aataggn

ca ヒctg ヒ tgaatagcattcctcgaaLataaccctaaaaacgccatactttaaattgtctg

gttct ヒgtaatattgtgtttcctgccaagagtttgaccattctncttgagaagtgtagag

cttactcttggagtaccaaactgtgcaatattttnccatcataagaLgtattagtttaca 

ggctgtgctttgaattatagtaggLattttcctgtggctccattaattaaatgagatata 

tatttagtgcagcaaaaaggcca ヒヒ taaaacagctattagttcacctgtgaagaggcctg

tacattttggattcctattaaggggcccatttatttacatttggtalattatnlaaantc 

cccnataggcaaaaantctcccaggtnggcctttaaatttgtaaggnttganctgtgcct 

tngatx 

hmd3g11.seq 

ggtttcctggccgaggcggantgctgaacctaaggaagatcctcaccgtggaggaccatL 

ataatnaaggtggcattggtgaggctgtgtccagtgcagtagtgggcgagcctggcatca 

ctgtcacccacctggcagttaaccgggtaccaagaagtgggaagccggctganctgctga 

agatgtttggtatcgacagggatgccattgcacaagctgtgaggggcctcatcaccaagg 

cctagggcgggtatgaagLgtggggcggggg ヒctatacattcctnanattctgggaaagg

tgctcaaagatgtactgagaggaggggtaaatatatgttttncgaaa 

hmd3g12.seq 

ggacggnactgcctgccctgntgaac ヒacccgcaca ヒcaatgccatgtttcttaaggtac

tccacagttaatgaaggcacctggaaaggtggaaaaaagatgagtaagtagggggaaagg 

ccccccaggggttcctttactgcca ヒgaggcaggtgtactctacagaattagacagtgac

aatcgtcacttcacgatctcatgcLagcagagcaaaaattgtaaaatattttaattaaaa 

atctagggacctttatgtcctatttgaaa 
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hmd3hOl.seq 

ttcgctcctctagaaggaaacgtcL LL at [ taggagggcaaaaaL t L~ggccatagcat t 

cactttcccta t こ ccaa~ctaCaacLggaagaLaCataaaagLcCL [ Lgcat t gaa こ t tg

ggataacLtcaaaaatcccaLgg[Lg L Lgttagggatagtac ヒaagcattLcagLtccag

gagaataaaagaaattcctatttgaaatgaattccccatttggaggaaaaaaagcatgca 

ttctagcacaacaagatgaaattaLggaatacaaaagtggctCcttcccatgtgcagtcc 

ctgtccccccccg ncagLcctccacacccaaacttgtttc ヒgaLtggcttttagcLLttn

gttgttttttttttcccctLctaaccacttggtattttgggggnctctccttgngatLtL 

gngnaggtaLacctcttggggtgtltaaaaaaggttttttttccnaaaggtaaa 

hmd3h02.seq 

ttattcatcacagacgacLtccatgatatgatgcctaaatacctcaattttntnaagggt 

gtggtggactcanatgatcccaaataaa 

hmd3h04.seq 

gaactctttggtgccctctaacaagggcaactacacctgcatttgtggagaatgagtacg 

gcagcatcaaccacacataccagctggatgLcgtggagcggtcccctcaccggcccatcc 

tgcaagcagggttgcccgccaacaaaacagtggccctgggtagcaacgtggagctcatgL 

gtaaggtgtacagtgacccgcagccgcacatccag ヒ ggc じaaagcacaLcgaggtgaatg

ggagcaagattggcccagacaacctgccttatgtccagatctttgc ヒgccagccacttca

tcccctcccagatgttggccaacaaccctccctgccaccaggcactgcctggaagggagg 

gaagtggggagccaatgaacaaggatgcaagtaangagtttctgnagttttctcctgtcg 

ggttttggcctgtLttgccttcacccataagcccttggaat ヒヒヒggtggaaggtnccttg

tcctaagggttaaggantagggaggtcattcLttgtgctcgntttaagggtnccttttcc 

ccaaatagg ヒggtccaヒ tgggtattaatLcggtacLagtttcLttgtgncaaatLcttgx

hmd3h05.seq 

agggactttgcttttggtttcctttcctgtgaaaaggttggttttaaagtgagaLacacl 

tttccgtagaacaagLgLtctatcLtlaaaaacccaaattgcagcaccgtggaLtaclgg 

tctcagaacaactca ヒ tgcgcatcanatttgacLctctgaLttnctgtctattggccaaa

ttgccctttaactgcacctgaatccLttgtglactgatgcctttaagctgggcaccttgg 

gagagtgttgtgttgctgtttacggLtcttccttgcccttgctaattacagtctctggLg 

cccagcaagcccct じ tggcttccttccgtgacLggtcacgttgtctgcctgggctcagcg

tggacctgccccatgctgcaagaacctggctaacctggacttttaactagaattgccagc 

ttcctcaactt ヒagcagatccagtatcttcc 仁cggttttLagggagcaggaaaaatgcgc

tnaaagaactt じ tttaaaaacctgccctggtggataaaacggggcttgttaccgggtgcc

cccaaggggtggacttgaataacggtaaaggggcacgntttccgggggtax 

hrnd3h06.seq 

ggacctggtggttgct ヒatggaaccacagagaacagtcccgtgacattcgcgcactlccc

tgaggacactgtggagcagaaggcagaaagcgtgggcagaattatgcctcacacggaggc 

ccggatccagaaaヒヒcaaacttcgagagcagatggaacgacatctaaatctgLgaataaa

gcagcaggcctgtcctggccggttggcttgactctctcc ヒgtcagaatgcaacctggct ヒ

tatgcacctagatgtccccagcacccagttctgagccaggcacatcaaatgtcaaggaat 

tgactgaacgaactaagagctcctggatgggtccgggaactcgcctgggcaciiaggtgcc 

aaaaagggcagggcagcctgcccaggcccttcct ヒc ヒg ヒccatcccccaaca ヒ tccctg ヒ

ctgtccttgtgatttgggcataaaggggttct ヒgt ヒヒ ttctLtgaaa

hmd3h07.seq 

gtttatcgggacctcaaagaagtaactcctgaagggctccaaatggtaaagaaaaacttt 

gagtgggttgcagagagagtagagtlgcttttgaaatcagaaagtcagtgcagggttgta 

gtgttgatgggctctacttctgatcltaactccctcagctaaaactggcattactgactc 

ccagctatatttctccagacttgcattttttttttx 

hmd3h08.seq 

gggatggacttgcccaag ヒgatggcccacagaaaggccaaatttcttgtttttctcctca

tcctgtacctcttttttcattaagaatcctgcctggaagtttaggtcaaagaggCLgctt 

ggagcaaaatacagtggtgtctcatccaaatattctccaggcgtttcttccatcc ヒ tcca

ggatttgaattcgggcgtctgctggagtgtgcccaatgctatatgtcagttgaggttcta 

agacttggaagccacagaaatgcagaatgccactccggaagggtcctttgtc�tacatgg 

cagcgtaagtgtaagcaaactctccLatgaacactcgc ヒcaaaccaagcc ヒ tt.ccagaat

ggcagggcttccaaaaccactggcaggggggacctggnatatcacaaagg ヒcttgcggct

tccagcttct ヒ tttggttcaggccaacattatctggggtcaagttggccttncttttata

aggcagacaggactcggaaggnttcctaaaggtncggaaggggccctnnagtt.taccctg 

tx 

hmd3h09.seq 

acgagaaggacagctctgttgcagccagatttcagcgcatgagggaagaatttgataaaa 

ttggaatgaggaggactgtagaaggggttctgattgtacatgagcaccggctaccccatg 

tgttactgctgcagctgggaacaactttcttcaaactacctggtggtgaactLaacccag 

gagaagatgaagttgaaggactaaaacgcttaatgacagagatactgggtcgtcaggatg 

gagttttgcaagactgggtcattgacgattgcattggtaactggtggagaccaaattttg 

aacctcctcaagtatccatatattcctgcacatattacaaaagcctaagggaacataagg 

aggttgtttctgggttcaagctttcaagaaaaaagccttgtttgcaggtcccCtaaaaaa 

tttacaaggctggtaggctgcaccattgtttx 
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hmd3hlO. seq 

gacacacctgcacagt じggaaatggagga じ gaagatacaattaatg tgttccaacagcag

acgggaggtgtctactgaaaagggaacctgctLctttactccagaactctgtnctttaaa 

gaccaagat じacatlctcaattagaaaac tgcaa tttg g ttccaccacaLcctgactacl

accgtatagtt tccLctat こctttratttcccccLtcccca t ヒ cct ttattgtaca Laan

gtaaclggtatatgtgcacaagcataLtgcatttx 

hmd3hll.seq 

agngtaaactnntccctnaccctggggtcatcgattcaaactgcLccaagtggtgggaat 

caaatcacctgacgtcagtagtttnaaaccagcctggccaacatggtgaaaccctgtatc 

tactaaaattacaaaatttagccggacgtggtggLgcgcgcatgtaatcccagctactcg 

ggaggctgaggcggaagantcacttgaacccgggaggcggaggttccagtgagccgagaL 

ggcgc ヒattgcactccagtctgggtaacagggagacttgcatctcaaa

hmd4aO 1. seq 

cagcagagcacctgggttggtccgaagcctccaaccacctgcacgcctgcaagggcctcL 

gtggggcagccatgaagtccctcglCC じgctcctttgtcttgctcagctctggggctgcc

actcagcccacatggcccagggctgatttatagacaaccgaactgcgatgatctacatta 

atatcaagtcttgactccctacttcccgtcaLtcctcacaggacagaagcagagtgggtg 

gtggttaヒgtttgacagaaggcattaggttgacaact ヒgtcatgatttLaacggtaagcc

accatgattgtgttctctgcctctggttgnccttaccaaaaaccattggaacctgtgact 

ttgaaaaggtgctcttgctaagnttata じgtggcctgtaatgaaagtgcctnaaagcctt

ccctaataaagacgggtctaaggcLgaaa 

hmd4alO.seq 

tctggatttcctagcttttaaacttctcagatagaggaaccccagtaaagactga ヒcaca

ccactgtattccagcctgggtgactganacLctaactaaa 

hmd4a12.seq 

ccgagc ヒgaccctnatcagtacacaatgaaaaaccaaagaaccacagtatatctaattct

taacttttgtaaaccatgttttatgggtaactttttagt ヒ ttcccaaaaggctgataaat

ttcaatatt ヒ tnaatacatcattgttaattttaagttggcagaggtaaactaaccaacta

ccalta ヒq ヒヒヒ tagtactaagggatatacc ヒヒ tcaataaagttaatgaaattcaaa

hmd4b02.seq 

ggtnaaatggctgactgctgtgcaaaacaagaacctgagagaaatgaatgcttcLLgcaa 

cacaaagatgacaacccaaacctcccccgattggtgagaccagaggttgatgtgatgtgc 

actgcttLtaatgacaatgaagagacaじヒじ ttaaaaaaatacttatatgaaattcccaga

ngacatccttacttt ヒatgccccggaactcctttnc じじヒgctaaaaggtataaagctgct

tttccaggatgttgccaagctgctgataaagctgcctgcctgttgccaaagctcgattga 

acttccggggatgcagggaaggcttcg ヒ cLgccaaaccagagncttcaaggtgtgcccag

tttccaaaaaattttgggx 

hmd4b07.seq 

cnannctgtagattccttgacaaggatatcctagcggcgaaacaacaccgtactgggagt 

cagaacgtctgggttctagtcttgactgccattaactagcggtatgacattggagaagct 

tttttaacccttctggatttccg じtLccttLtctgtaaaatgaggagc ヒ tggaagatctg

tgttaaaaacctgcattgccaacaヒ tgcagctcgaacttaaacttgttattcaaataaal

atttaattttttaaa 

hmd4clO.seq 
-・・・・・・・..... . ・ . . . ... . ..... • 
c ヒaaaatgcgccggcaatgaagatatcattacactaagggccgaagataacgcggatacc

ttggcgctagtatttgaagcaccaaaccaggagaaagtttcagactatgaaatgaagttg 

atggatttagatgttgaacaacttggaattccagaacaggagtacagcLgtntagtaaag 

atgccttclgg ヒgaaヒヒ tgcacgtatatgccgagatctggtctagttaacctagaagtat

ttttgtctcttagaaaヒacttgtgatttltataatacaaaaagggtcltgaclctaaaa ヒ

gcagttttaagaattgtttttggaattLtaaataaaaggtcacttgaatttcaaaccatc 

caaa 

hmd4c12.seq 

gtgtgtaatgatgcctcctgggagactcgt ヒ tLtattggcacaagggactccLgggttga

gtaatgcaacagtggaatggcatattccagacactgcccagcctggaatctacagaataa 

gatattttggacacaatcggaagcaggacattctgaagcctgctg ヒ catact t: tcatttg

aaggcacttccccggcttttgaagttgtaactatttagtgaaaagttgatagatccacta 

ccggaagaagaaacagctcatgaggct:acggaaacaggccgagaagaacgtg輦ngaagca 

aaヒ tgacaaatacacagagggtcctcaagacccaccggactcctgg ヒctgaaÇJcccaat t

aaaggccttgttaatttcctcaaa 

hmd4d04.seq 

ggacgtgccctgtccatgaatctccatcaggaattgacacctcagagacttctcccaaag 

cccctagagggggtt ヒggctaaagacagtggaacacaggccaagggtccagagggggagc

agcagccaaaggccgcagaagctacggtgtgtgccaacaacagcaaggtcagctccactg 

gggaaaaggttgtcctgtggcaagggaagctgaccgtgtgatccccgtggactgacctag 

ctatcatatctgtatcatttacatgtattaatctatctctgtgtatgtaacactttatgt 

aaatagagtattggcgtctgtccttLtgctcaa 
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hmd4d06. seq 

gaccatatga 亡 ttgctglccaagc t gggacdcct t caagaataaaataaa t all ヒaa l aa

gtttgtccagacaatgtatgtaaaacaggcccatgtggaaaaaaacaagtatcLtcatcc 
ttgc ヒcangttcacagatctatacac t gaaa

hmd4ell.sea 

caaaaagactggtcaactggntttccattcccagaaaccaggaaattcctgaaactaagt 

tttaaacctggcaactcttttaccatccctttgtattttlccagttcctccctataccag 

cttccttacagctgLcctgatttcctgtngtgtctgagctggglgaattccagcctgggg 

agaggactttaatcctccactccagagcacctgagaaggccgggcccagaggccctgtgt 

gatgtgtactccgcagctgtttggggtgggacattLctgtacttctngntttgcttatgg 

ctcagcattacctgtgtcaglccatgaltctgttgtaacagttttaagggtaaataaata 

aaggctgcclgantgtccccaaa 

hmd4f02.seq 

gccaggtatggtggctcacgcclgtaatcccagcagtttgggaggccaaggtgggcagat 

cctctctgtggagcttgggaaacagaagaaa 

hmd4f06.seq 

gtttgccgccagaacacaggtgtcgtgaaaactacccctaaaagccaaaatgggaaagga 

aaagactcata ヒcaacattgtcgtcattggccacgtagattcgggcaagtccaccactac

tggccatctgatcgactacagagtacttttttcttatgatgattgglgtagaaatgtgtg 

atttgggtgggcttt ヒacatcttgcctaccal じgcatgaaacattggggtttcttcaaaa

tgtglgtgtcatacttctLttgggnggggggttgtt ヒヒctx

hmd4f09.seq 

ccgcggcggagctggaactcctgcagctgctgccgccgccggaggaaccttaatcaag ヒ9

gctt ヒccctggnacctgcccagctttaaaaatctnttctaatccaccctctggcaccca9

cctctaagggaaggagggatggggcatagtgggagacccagccaagagctgaggglaagg 

ncaggtaggcgtnaggctgtggacaLtttcggaatgttttggttttgtttttttnaaacc 

gggcaatattgtgttcagttcaagctgtgaagaaaaatatatatcaatgttttccaaLaa 

aatacagtgnctacctgaaa 

hmd4 fl 0 . seq 

gnagcgggccaggagctgctgggctggagcggcggcgcgcaatgtccgacagcaagaagc 

tcaacctggactcgatcctaatgatattLggcagctgtccLccagtcttaaaaggtttga 

ヒ gacaaa ヒacaccttgaagctgaccltcatcagtgggagaacaaagcagcagcgggaagc

cgagttcacaaagtccattgctaagttttttnaccacagtgggacactggtcatggatgc 

atatnagcctgaaatatccaggc ヒccatgacagtnttgccatagaaaggaaaataaagta

gccanttctnaaagtaaa 

hmd4 fll. seq 

gtttagtgaagaagagggctcttattgcaggaggtggtgclccagaaatagagttggccc 

tacgattaactgaatat ヒcacgaacactgag ヒggtatggaatcctactgcgttcgLgCLL

ttgcagatgctatggaggtcattccatctacactagctgaaaatgccggcctgaaLccca 

tttctacagtaacagaac ヒ aagaaaccggcatgcccagggagaaaaaactgcaggca ヒ ta

atgtccgaaaggg ヒggtatttccaacattLtggaggaac ヒggtLgtccagcctctgttgg

tatcagtcagtgctctgactcttgcaactgaaac ヒgttcggagcattctgaaaatagatg

atgtggtaaacactcgntaatcctgggntaactgactagcaccattatggntcaccttgg 

gggttccttgcttgggagx 

hmd4 fl2. seq 

ga ヒcctggggcaacccatctggtctcttgaataaaggtcaaagc ヒggattctcaaa

hmd4g05.seq 

gatctagcatat ヒgttaattgaagctagatttcaattacactgagaaccttaLctattta

aa 

hmd4g08.seq 

ggcggtgctccgagctggcclttgggggaggttttgtgcgaggcatttcccaagtgctgg 

caggattgtgtcacagacacagagtaaacttttgctgggctccaagtgaccgcccatagt 

ttattataaaggtgactgcaccctgcagccaccagcactgcctggctccacgLgcctcct 

ggtctcagtatggcgctgtcc ヒgggttc ヒ tacagtcctgagcctcctacctc しgctggaa

gcccagatcaggacagagacttgggggccatcctgcccntccaacccgacatﾇJtgtacct 

nagctttttccctcacttgcatcaataaaggcttctgtgtttggaacaaa 

hmd4g10.seq 

aaaaacatatgaaaaaacctcatcagttgggcgcggtggctcacgcctgtaat.cccagca 

ctttgggaagctgaggcagttgtggtggtgggggcctgtaa ヒctaatatccagaatctac

aaggaacttaagcagatttncaagaaaaataaaccatcagaaagtgggcaaaggatatga 

ncagacacttcgcaaaagaggccatLtatgtctg ヒggtctcagctactcgagaggctgag

acaggagntttgcttgccctnggacgtggatgttgcagtgagccaagnttgcgccactgc 

actacagcctgggcgncagtgtnngncttngcntcaaa 
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hmd4hOl.seq 

aaaaatgatatgcaatagtclctglgLgLgtLtgaaatacatlgLgttcLccigagaLLLc 

tacattcLcacg ヒ tctagtgatttggggcatgggcttaatagcagatgtacagLgtattC

ctgcattattgtnattccccttaaagcccagttcttgctgtcttcLaccaggggctgctg 

actccagttacccatggaatgcaggacctgggaggggtagccaLLagggLclLtnaaaac 

tcttLgga ヒcttactcctttcctgtccccctgtacaaaacactιncctaacccancttgt

ggttt t agggccagccaaagcLcac t g tLgntgggaaag tcctaatcac ヒ acacggg t. ct

gataagtnngacttatttgancttLtggnacattgngcgcctntx 

hmd4h04.seq 

aagacttcagggattacaLaaaccLgιgtaccatgcacLgagtgactg t gggga tccagt 

ggcaat ヒgtaaaactagctatttatggcaLgclgccaaaaaaccttcacagaagaacaat

gatggaaaggttgcatctltttccagatgagtatat にccagaagnLattcttaagaat tl

agtagaggagctLcctcaaccacgaaaaaLacclaaacgtcLagatgagLωc: acacaLga 

ngaaatagacgcct ヒcccaagattgtggnctccacctgaggnttatcggctataggx

hmd4h05.seq 

cacaggtgtcgtgaaaactacccctaaaagccaaaatgggaaaggaaaagactcagtatc 

aacattgtcgtcattggacacgtagattcgggcaagtccaccactactggccatcLgaLc 

gccg ヒヒ ctggtaaaaagctggaagatggccctaaattcttnaagtc ヒggtgatgntgcca

ヒ tntngnnatggtngctngcanngccatg ヒgtgt ヒgagagcttc ヒcagactatccacct t

tgggtcgctttnctgttcgtaataLgagacagncagttgcggtgggtgtcatcaaaagca 

g ヒggacaagaaggcttctggagctggcaaggtccaaccaagtctnnccagaaaagctx

hmd4h07.seq 

じヒgaaaaacaaccaaccaatcaactLtctcttctacctatggaaagaatggtaaaaatga

atcaagaacttctaggLctttttcataaaacagcttaaaangnggaaggcgaagacLggg 

gagggggtacaactcttgctaatggaatgctatacLgcacaaggtcaaggnt Lt an ヒ aaa

ttcctaaaagtgtctacatatctcngtggtaactgtnttaヒヒX

hmd4h08.seq 

ggcgtgatgtctcacagaaag ヒヒctccgctcccagacatgggtccctcggctLcctgCCL

cnnangcgcagagcaggcatcg ヒgggaagntgaagagcttccctaaggatgacccatcca

agccgg ヒccacctcacagccttcctgggctacaaggctggcatgactcacatcg じgcggg

aagtcgncaggccgnnntcctaagcgaagatgatttaantncatcaaatcatcat ヒanct

gnctttantnnattattt ヒcacagngngcat tgnaac じgx

hmd4hlO.seq 

tgctggaggactgcttcaccttcctgggcatcttcctggccatcatcctcttcccctLtg 

ggLtcatttgctgttttgcct ヒgaggaagcgacgatgccccaactgtggagccacct t cg

ct じaaagggaacaccaggcccgggctttcctacacccagctctct tttt c taatgtaaaヒ

gttgtgtacaatagttLta ヒ ttgaLtaagct tcaggactgtttLgtaaagcgaggLggga

ccgatgtggcacacgccagctgcggtttcccggagcgtggagaggcag tnc じgctgctcc

cgcccgaggctcatgacaactcaataaagcactgcttttaaLtttttgcagtcttcaaat 

ttgaggaaaggtgagaaataatgtttLccaataaaatggggaヒヒcn ヒaccnt taaa

hmd4h12.seq 

gttttaatgaattccaattatacct t. acatctgcaaatatattccctctttaLtaιLcag 

ggactccaaaccacaaacattcagtgcaatattLatcgtttcttatttccgtagaaacac 

agaaccaatgatgtcttctgacaactgtttcctgaLggttgagcaacagtctccctttgc 

tttattttaaagtactttnntnaacttgctgatgtaaggtataattggaattcattaaaa 

ctngaggatcgcgagcggccgctctagaggatccaagc ヒ tacggacgcgtgcatgcgacg

tcatagctcttctatagangcacctaat じcaattcaactggcccx

hmd5a03.seq 

gaagcagagcacctggnttggtcccgaagcctccaaccacctgcacgcctgcnagggcct 

ctttggggcagccatgaagtccctcgtcctgctcctttgtnt ヒgctcagc ヒC t. ggggCLg

ccactcagccccacatggcccagggctgatttatagacaaccgaactgcgat輕atctaca 

ヒ taatatcaagttcttgactccctacttcccgtnattcctcacaggacagaagcagagtg

ggtggtggttatgtttgacagaaggcattaggttgacaacttgtnatgatttt.nacggta 

agccaccatgattgtnttctcLgcctctgggt じgaccttacaaaaaccattggaaccLgt

gncttttgaaagggtgcttcLtgnctaaggcttaatatgtggcctgntaaatggaaaggt 

gccctnaanggnccttcccttaaLaaagggagggtt ヒaagctgaaa

hmd5a09.seq 

aattttctttctcttcctgag ヒaattgaaataaaatctggcccttgtgaaaccctggaaa

tcttaagtctgttgaaataccaggLtaaacacattccaagagaLcaacacaaagcacaat 

gattactcgaaattcagtatttncaaatttacatatttaaagtcatgcaagctgLaactt 

ccctgtcaaaattactggctgccaaatttatacctgtt ヒcttcagctglaccttttgata

tttaaagtttttaaatttctgtaaagtagattttg ヒagaatgtaatgtgttcactgcct t

tgtgaagcggtata ヒaattgtataaLtcctgtgtgLaaactggaatgcttgggctttcaa

tacagtnttcatataaggncaLtanctattaatggtatggcaaa 
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hmd5b03.seq 

actgggttggtcccgaagcctccaaccacctgcacgcctgcnagggcctctntggggcag 

ccatgaagtccctcgtcctgcLcctttgtCL ヒgctcagctgLggggctgccactcagccn

nacatggcccagggctgatttatagacaaccgaactgcgatgatctacattaatatcaag 

tcttgactccctacttcctgtaattcctcacaggacagaagtagagtgggtﾇjgtggttat 

gtttgacagaaggcatLaggttgacaactLgtnatgattttaacggtaagccaccaLgat 

tgtnttctctgcctctggttgacctLacaaaaaccattgggactgtgactttgaaaggtg 

ctcttgctaagcttatatgtgcctgtnaatgaaaggtgcctnaaagacctttcct ヒaaat

aaaagagggttcttaggttgaaa 

hmd5b04.seq 

acgaaactggaataagccttcgaaaagaaattgtcct ヒgaagcttgtatctnata ヒcagc

actggat じgtagaacttnttgctgatLttaaccttgtattgaagttaactgttccccttg

gtattaacg ヒgtcagggctgagtgLtctgggatttctctagaggcLggcaagaaccagtt

gttttgtcttgcgggtctgtcagggttggaaagtccaagccgtaggacccagtttccttt 

ctnagctgatgtctttggccagaacaccglgggc ヒgttacttgctttgagttggaagcgg

ttttgcatttacgcctgtaaatgtattcaLcctaattLnatgtaaggtLtltttttgtac 

gaaattctcggttt ヒ ttgaaggggx

hmd5b05.seq 

ggacntgggaccgcanttacaacanaggagactccacatttaaaagcaagggatcaaaan 

tggcagatgaggccggaag ヒ naagccgatcatgaaggaacacatagcaccaagagaggcc

atgctaaatntngccctg ヒcagaggtatccacacttctcctttggggaagccttccclgt

ccccctagactaagttaaatatttntncacagtgltcccatggcccct ヒgcaLttccttc

ヒヒaactctctgttacacg ヒcattgaaactacacttttttggtctgt ヒ Lttgtgctagact

gtaagttccttgggggcagggccttLgtnctgtctcatclc ヒgta ヒヒcccaaatgnctan

cagtacagngccatgnctcaantaaatacangttaaatgggaaa 

hmd5cO 3. seq 

ヒ ccaagcataaaagaacggacagatctgtaatagcatattgtagatgcactttgcagcag

ttggaaaagaaagtgttgtgtgatttgattgaaataaaac ヒaaatgtgttgtcctccLaa

a 

hmd5c04. seq 

agtcattccagaaggccctggaaaagggcattgaaatcttgactgacatgtctcgacctg 

tggaactgagtgacagagaaactttgLtaaatagtgcaaccacttcacLgaactcaaagg 

tggヒヒヒctcagtattcaagtctgctLtctccaatgagtgtaaatgcagtgatgaaagtga

ttgacccagccacagccaccagtgtagatcaccttggtgttccttgtttggaagattatt 

ヒ cctctgaatttctgggcLtggtcLtccagtlggcatttgcctgaagttgtat ヒgaaaca

atttaa ヒggaaaatattaaatatt ヒggt ヒ tcaaaaggcagatttatcttctcccaacatt

ctg ヒ tatttctgatacttttggaaacctaataaaaacttgtnaaaggagcgtaaa

hmd5cO 6. seq 

gccagataagattlcaggagc ヒgatattaactccatctgLnaggagagtggaa ヒgttggc

t g tccg tgaaaaccgctacattgtcctggccaaggacttcgagaaagcaヒacaagactgt

catcaagaaggacgagcaggagcatgagt ヒ ttacaagtgacccttccct ヒccctccacca

caccac ヒcaggggctggggcttctttcgcacccncagcacctctg ヒcccaaad.cctcatt

ccctttttcntttacccaggat ヒggttlcltcaataaatagataagatcgaaa

hmd5cl0. seq 

cttggggatttntttaaaaacataaagtnctttacatcacagccatacgttaggttttag 

ヒ t ヒヒnatttgctttgccagagctgtccttataaaaataacttcttcccatgtgtgcacag

aactatgttgtgcttctggactccacactccccagatcctgc ヒggaaaccacggcaacct

gLatccactattaggaggtaaaaatcaataaaatggcccattcatttgtgttﾇJLagctca 

aa 

hmd5c12.seq 

cgatggttagtttctgcaacttgtgttgggactgcLgaヒaggaagatgtcttcaggaaat

nctaaaattgggcaccc ヒgcccccaacttcaaagccacagctgttatgccagatggtcag

tntaaagatatcagcctgtctgactacaaaggaaaatatgttgtgttcttctttnaccct 

cttgacttcacctttgtgtgccccacggagatcactgtaaatgacctccctgttggccgc 

tctgtggatgagactttnagactagttcaggccttccagttcactgacaaacatggggga 

agtgtgcccagctggctggaaaacctgggcagtgataccatcaagnccltnntgtccaaa 

aggagcaaaggaattattttctcccaagcaagaagtnagcnctgggctgtttttaag ヒ gc

cnagactgcgnttgggcagccattggggnccaaaacctattnctgcantttttttttcct 

ttaggtaaccacagcx 

hrnd5d02.seq 

cggagctcgtagctgcagctttggaggagtaagcggcgtggtagcgaaggtcgccgaacc 

cgcctggctagccggcgagttgagtggcgactcttttgaaacagatggtcaccatgtt ヒa

gatattagcagtcccgta ヒgtgcatgtctgcatttgaaaatggaagagggaaacaacaat

gaagaggtaattcacttgaacaactttcactgccatcggggacaagacLttgtaattLtn 

ttctggaaaacccagattatccaaagagagaagccagaatcattataaatcccaglagca 

gtctgctggccagccaagatgagcaaaagttgcctaaaataaggctttLttgnctattct 

aaattgnctcc ヒcttgaccaggactgnttcatccaagctgctgacctcctcatggccggc

tttcaaagtgctcaggtggnagggcatcatgtgggcctnnacggggttaaagggcccttt 

tgcatncccngaanggctttntngtngccttaaaantggnagggggtttncccggaaccx 

25 



hmd5d03.seq 

ccatggatgatattagtcaggaagagggtagcLcccagggggaggaclcagLgaglggtt 

cacagagaatttccagtatctatgcacganaggccctcattgagaLtgactacggtgatc 

tgaggtctaacattgttatcctatatcattttcatcccaagtagtgatatcLgtnaaatc 

acaggtttgatgtgtgctaattatgLattcltctaatacatattaaaaggcataactatc 

aaaacaaa 

hmd5d04.seq 

gccagcattaacctcaagaacgccaagccaagtttttttnacaaalgtnagccaaggttt 

ccgaaaaactagcagatatgactgtaacttacaaaatggaaaaagtaaacgagaaacaca 

attlgatatgatttaataaaagattlgttLccaccacttctcctgggaacctcagcacat 

ttcctttccac じgacagttattalctclaccttLattgaacaaaggcacccggaacacag

ctgctgaggatccgcaagaacaagldccgcccgacctgcgcatggcagccat.ccggaggc 
ccagcggcalcc ヒgcgnagccnagaagccLgLgalggtgaagaggaagcggtccngccca

accaagagctccttgaggcccctggccccaggggnataaagntgagntgggt.Ltttttac 

cttaaa 

hmd5d05.seq 

aaacgg ヒggacacaagcgaaatggtcaacggcgctacagaacaaaggacgagclctaaag

agtccagccccatcccctccccgacctctgatcaaagtagaagcclttgataatgaattL 

naggccacgcaaaaactttcctcaccLattgacatgacaヒctaaaagacatttcgaactc

gaaaagcatagtgccccaagtatggtacattcttctcttactcctttctcagtgcaagtg 

actaacattcaagattgg ヒ ctctcaaa ヒ cggagcac ヒggcatcaaaaagaactgaglggc

aaaac ヒcagantagtttcaaaactggagttgttgaaatgaaaggcagtggcttacaaagg

tttcttgnccaggggacttgtattttgaggcgggggttagcaaccttnlcttccagnggg 

ttg ヒctax

hmd5d06.seq 

aaagaccaaaagtgactggtgtctcgtgtgacagnttgcttcatttatgtttctacatag 

taaggtgactgccaaataatatttgaagtcatctgtctctt ヒgtaaattattltatatga

cctataaatttaaaaatgtttttcag ヒgagtgcltttaacaaacttaagcttctgccctg

ccaagggaattaatgttatc ヒヒgtgaaaggtgttgctgtttgaattgatgagaaatggaa

gatgagaactccctaagagttctcataataaatcatctcatcacaaatcaatacggtata 

cacagttaaagtggattgagggtaaganggtacagctacaggaaattggttgcgtgtatg 

gggggcccagtccattggtaaヒ ttggg ヒ agg ttttggttaattaaa ヒ anttttttaaatc

cttgcttttcagnaattncccggatLgtgttttaaccaaLtaagggaaaattacttx 

hmd5d07.seq 

gatcgccgttctggLaaaaagctggaagatggccctaaattcttgaagtctggtgaLgct 

gccattgttgatatggttcctggcaagcccatgtgtgttgagagcttctcagdctatcca 

cctttgggtcgctttgctgt ヒcgtgatatgagacagccagヒにgcggtgggtnLcatcaaa

gcagtggacaagaaggctgctggagctggcaaggtcaccaag ヒctgcccagadagc tc ag

aaggctaaatgaaιat ヒaLccctaatacctgccaccccact tcttaactcagLggtggaa

gaacggtc ヒ cagaacctgtttnnttcaaattggccat ttacg ttLagg t aggLaaaggcc

tggttaattga ヒaacaatgcatccggaaaaacttcncganggccacggngaaLgnttttn

tggggccncc ヒ ttx

hmd5d08.seq 

agtgaggaaatccagcagcagatcagtgtggaggacccgccccagcgcacggccggcgtc 

aaggtggagaccactgaggacctggtggccaagctgaaggagaヒ tgggcggat: t ヒgagcc

cctcccagagatggcaataaaactgactctcaacaaa 

hmd5eOl.seq 

gccaataacaaaataactagcaaccatgaagtgggtggaatcaattttttnaatttncct 

actaaatttnactgaatccagaacactgcatagaaatnaatatggaatagcttccatatt 

ggattcnnaccaatg ヒactgcagagataagtttagctgacctggcLaccataLtttttgc

ccagtttgttcaagaagccacttacaaggaagtaagcaaaatggtgaaagatgcattgac 

tgcaattgaggaaacccactggngatgaacagtcttcagggtgtttagaaaaccagctac 

ctgcc ヒ ttc ヒggaggactttgcca tgagnaaggaaヒ tttggngaagtacggcattcagac

tgctgcagccaaagtgnngngggnngcataacctgttttcttgcacacaaaaaggccann 

tccangat ヒcggtcttgtgccaagctnaggggtntngcgttgnaacggttgax

hmd5elO.seq 

ccctgctgctgctgccccagcgtcttgacgggagcattggcccctgagcccagagaagct 

ggaagctgccgaaaacaggagcagaggggagtglLttnggcc ヒヒヒ aaacccgnntnncga

anacx 

hmd5e12.seq 

cctttccaagggagtggttgtgtgatcaglgttgaagaaagtgcaaaaggaactttnata 

tatttaacagtgtaggaaattgtcLattcctgatataattnctgtagヒactcLtgcttaa

ggcaagagtttcanat ヒ tnctgttgaaa taaacccaactcttcatgaaa

hmd5f04.seq 

cttttggtgattttaactgctltgttlctttcagtgtttcaatgcatcaaagctactgac 

atctcatggcatgggcatccaggttccgclgaatgcaacagagttcaactatclctgtcc 

agccatcatcaaccaaattgatgctagatcacclgnaatttggggttttaatatcatgtc 

acactgcttgggaagaggtcttgggttcatttatgctgcttagaaacctnantactgntg 

cattcttnttgataagtgaagctnggntaggctctgctatagcgtagggtctcaattx 
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hmd5f07.sea 

ataatctcgtgtgtgtagctttgggaaatttggaaatcagagagaLctLggaLgtacatt 

tatgta tac t t t gagaaaaaggg t L ttagg tt ga tt tttgtaaLt t cccacat L tg じaca

tgtgc t t L taaaggtg Lac ataaagcLLcaaa L ggcaat宇aalat tL at t L 仁 ta t acaaa

hmd5f08.seq 

ggacggnactcaacgcttcnntataaaagLcataatctatcaaaagtttttttattggat 

ggcattaaaacatttttaaggcagt ヒgtctaaLatgaccaataatctaaacaatataLtc

cttaaattaagaggaaagncaagtntcgtaLLtcgatcacggggtgggngggancctngg 

cgtccctgcntggggcccatggntgagacactccagtnctnagaccLagcg ヒ ccax

hmd~g04 . seq 

caagactgtctcagataaacaagaaattggacaacaaagtattggngagaatgtgggggg 

tcaataatctcacattatcgggggnntataaattgttaccancactggnaaaaccaLtca 

gcat ヒgnntatantngttgnccttttx

hmd5g08.seq 

cnttaヒ tnttggnggngtnatttggaaaactataggctggaaactcctatctnttLcatt

aactatgtatggngctttgtatctttaLgaaagactganctggaccacccatgccaagna 

gcgagcctttaaacagcagttLg ヒaaac ヒatgcaactgaaaaactgaggatgattgLnag

ctccacgngtgcaaactgcagtcaccaagtaaancaacaaatagctaccactLtngctcg 

cctgtgccacaaagttgatattactcaaaancagctggnagangaantttgctagnttac 

cccaaaggnantaggx 

hmd5g10.seq 

actagagacaactcataaacacagg ヒ tgacagtacaanctgtataclttnanc ヒ atgaga

caatttgaaggaaaggcacaattatcatgaggttatataaagctaatgtgttatatttgg 

nctaaaggncaatgggctaatataaaggagaggttcatgatgaaatatta ヒattancctg

gcagctgtctacaatatggnctaacatcaggagaagcacaatattaatactaacactaat 

aatatcaaacacagaccactactaaggtgtcaaggctgantatnanccntttncntalx 

hmd5g12.seq 

cctccctaccatggacccccgcaaagtgaacgagcttcgggcctttgtgaaaatgtgtaa 

gcaggatcaccttatggatgtcgcaataatacaaaccagtgtacc ヒc ヒ naccLtctcatc

aagagagntgggg ヒgctttgaagataatccctacccctctcccccaaatgcagctgaagc

attttacagtggtttgccattagggtattcattcagataatgttttcctactaggaatta 

caaactttaaacac ヒ ttttaaatcttcaaaatatttaaaacaaatl ヒaaggggcctgtta

attcttatattttcctttactaatcattttggattttntcctttgaattat ヒçjgcaggga

atatacttatgtatggaaggttacctgctctggagtgaaヒヒaaaagttattnggtgcggg

ggcaacntttx 

hmd5h02.seq 

tacacgaaggcctcctggttggacgagccgttaattttaaggaagagtLtgt麝atcctcc 

tgcctctnctgcagctgccgctccagctggcgccggtagcagatcggcaagccccacact 

gtcccttgcaaggtgacaggccgctgcggctctgtnctggtacgcctcatccc:tgcaccc 

aggggcactggcatcgtctccgcacctg ヒgcctaanaagctgctcatnatgg c: tggtatc

gatgactgctacacctcagcccggggc ヒgcactgccaccctgggcaacttcgccaaggcc

accヒヒヒ aatgccatttctaagncc ヒacagctacctgaccccncgacctctggaaggagac

tgtaattcaccaaagttttccctattcagggagttcacttgaccacctlngtaaangncc 

ncaacagagtttncggtgnagnggactnaggntnnaagctggtgggtnanancatagggg 

ttt ヒ tntcaaggaaantaangg ヒggctttangggngaa

hmd5h03.seq 

gggagat ヒgtncgggaacaagggctgaaggggacgtaccagggcctcacagccactgtcc

tgaagnagggc ヒcgaaccaggccatccgcttctncgtnatgacctccctgcgcanntggt

accgaggggacaaccccaacaagcccatganccntctnatca ヒ ttatnaataacaatctg

aagtcttttcataaaaaaanttaataaactttag ヒ tgtacatttagccagtnttatttga

ag ヒatgtaacttttaaaatattaggtgtcttgtatgattagaatatgtgaatgngtaact

tattttgtatcaggaatgttttggtactgtgttttcactcaaaaccnactgnccttaaca 

ggatacttgctgtgtatancattg ヒcctaaaa ヒattacagttatttgggx

hmd5h04.seq 

caaaatcaggaaactnacattggcacaatactcatgtaggatttnatc ヒggaagtagtta

ctatcaaaatgaactnaggtgctacltttccaaattaatttagaaattaattttggcctt 

ctggcatgtttgtaaaaagctaataaaactctaaaaataヒgttgtcaggctgggcatggt

ggctcacgcctgtaatcccagcactttgggaggccgaggcgggcggatcaaccgttaata 

acatgctlctgagctatgtggatgtaLaaatgaaaacacccccaactaggtattgtagag 

gctggaaaaagatgtgaLgggattatacaggtgatgcatatttttgttttgagnctcaac 

aatgtgctaccaaatgtgnatactLaccctgnnctgcatgtattggggttgtttttttaa 

aagggx 

hmd5h09.seq 

gtgccactgaagatccacatctcaaagaagtggggcttcaccaagttcaatgctgatgaa 

tttnaagacatggtggctgaaaagcggctcatcccagatggctgtggggtcaa~~tacatc 

cccagtcgtggccctctggacaagtggcgggccctgcactcatgagggcttccaatgtgc 

tgcccccctcttaatactcaccaataaattctacttcctgtccaaa 
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hmd5 'h. l 二 .seq

ctttaaaatactcagaggacaggatctctactaccacaaggaaaaLagtttaggagaaac 

cagc こ tttactgtttttgaaaaattacagcttcaccctgtcaagttaacaaggaatgcct

gtgccaataaaaggL こ tctccaaa

hmd6a02.seq 

gttLatacggnagcLgatcagatatacganaacgccatgattgctgctggacLLgttgac 

gaccctagggccatggtgggccgcLtgaatganc ヒgcttgtnaaggccctggagcgacac

tnacagccagggggccagaaggactgacaccacaga ヒgacagccccacctccttnagc ヒ t

tatttacctaaatttaaaggtatttcttaacccgaaa 

hmd6a04.seq 

cagcgcaggccgggaagcttctgcnagccctagcgc ヒgcggccccgcLtcctggcggccg

ggtcccaggcagttcaattaacctccagaagatggctgaacctgcaggaataccagagca 

agaaactgaヒq ヒ ctgacaacggagtangagttcaaagattctttgtagcagacactgcaa

atgaagctctcgaggctgcLaagagactaaaヒgcaaaagaaattgttttaaaagcccaga

tctatgtggtgaaaatgcacaggagcttggtagactgcggggaaagagagagctcCLt ヒc

gnca ヒgttttaccagtcgtggtgntataaccccgttaggttgtattcctttaatttccca

gccctttx 

hmd6a05.seq 

gttctaattcttcatctctcttgataaaccttcacagctttcgtatttggcttc ヒgcttc

tgcaactaccctttagcaLtattcaccaggatttcattccctlctgtncttatttnacat 

ttcctttttcctttttttt ヒaagatggagtttcactcttgtcgcccaggctggagtgcaa

tggcacgatctgtgagaaaataaattnctgttgtttaagccaaa 

hmd6a06.seq 

gcaagcagctgccagggctcatcgcaLtggccaaaacaagtctgttaaagttaLtcggcL 

gattggtcgagacac ヒgtggaagaaaLagLctaLaggaaagcagcctccaaactgcagct

caccaacatgatctggtgggcctcagaaattntntctttnc ヒnagLttcagtLLggttct

cctggatgttLtgc ヒc ヒgttttggtacctgtaatatagggaaacacaactLLtLttggga

aagccctttgaccccagcttgctagttgcataataataaatttcntgLtcctaaa 

hmd6a08.seq 

ggacgngnnnntncaaccatggatgaaaatncgaaaatggngtaatcag ヒ aa t. acaaggn

ttatt ヒ cancaagggttgatgggtaLtgaag ヒ tgacccagaatatggaggcacaggagc 仁

tcattttnaヒccactgtnc ヒcgtgatagaggaaltagccaaagLtgatgcatc ヒ ntggct

gtcttttg ヒgagatcagtcataattaantlaccLgcattatagggL ヒ tataaaattttna

tatttnncaatgttcagttctaactagtggaaagttactctagctLtttaaaaggctgtt 

tacaaatnctnnggtaaaantaggggcagLatcctncncagggtttgngtaantgttnag 

ggggtaax 

hmd6alO.seq 

ggacngnantagcnctggagtcctaggcacagctcgngggnttcnLa じncnanccgagct

gggccagccaggcaaccttntaggtaacgaccacatctacaacgttatcg ヒcacagccca

tgcatntntaataatctncttcatagtaatacccatcataatcggaggctttggcaactn 

actagttcccctaataatcggtgcccccgatatggcgtttccccgcataaacaacataag 

cttctnantctnacctncn ヒctntcctactcctgntcgnatctgctatagtggaggccgg

agcaggnacaggttgaacag ヒntacctcncttagnagggnantactcccancctgggggc

ヒ ncgtagnccttaccat ヒヒ tttncttanaactaggaggntttcctntatnttnggggcat

anatttgatnaaaanaattttaattttaaaax 

hmd6all .seq 

catttatgagaggatggttccacccaggccagacagcctgacaggcttacggagttccta 

tgctagtcagcatagtcagcttgggcaagaccttcgttctgccgtgtctcccgac ヒ tgca

cattactnctatatatgaggggaggacctattacagcccagtgtaccgcagcccaaacca 

tggaactgtggagctccaaggatctaagatggcccggcgcggtggctcccgcctgtaatc 

ccagcacLttgggaggccgaggcgggcgnatgcgttgaggtcngggagttngagtcccag 

tctgtactaaaaatacaaaattaggccanacaaggntggngcatgctataaattcccagg 

tantnagggagx 

hmd6a12.seq 

cacaggtgtcgtgaaaactacccctaaaagccaaaatgggaaaggaaaagactcatatca 

acaLtgLcgtcattggacacgtagattcgggcaagtccaccactactggccatctgatcg 

ccgttctggtaaaaagctggaagatggcccLaaattc ヒ tgaagtctggtgatgctgccat

Lgttgatatggttcctggcaagcccatg ヒgtgttgagagcttctcagactatccaccttt

gggtcgctttgctgttcgtgatatgagacagacagttgcggtgggtgtcatcaaagcagt 

ggacaagaaaggcttcntggagctggcaagggtcaccaaggtcttgcccagaaaagctnc 

agaaggcttaaatggattatnatcccctaaataccctgcx 

hmd6bOl.seq 

agaaaatatagttagaggaagaggactgctgtccaggtctgttttgcaagcacclgagtct 

tctccaatcttcacccatgtttaLgcagcattagtggcaattatcaactcaaaatttcca 

caaattggagaattaatcctcaaaaggttaattcttaattttcgaaaaggctatcgaaga 

aatgacaagcaactttgcctgactgcttcaaaatttgtggcgcatcttattaaccaaaat 

gtggcacacgaagtt ヒ tatgctLagagatgctcactttgctcctggaaagnccaacagat

gatagcg ヒ tgaagtagctattggttttcttaaaggaatgtggcctcaaaatttaaccacc

aaaggtgtcacccaaggaggggatcaatgctataLtttgancggcttcgaaacatttctg 

aattgagctngaanttgcccnaaaggggtcx 
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hmd6b02.seq 

caagttagtgacagatcctgacactaaggaaa t gc t gaagc~t t tggact L cggcagtc l 

gtccaaccttcaggtcactcagcctacagttgggatgaatttcaaaacgcctcggggacc 

tgtttgaatttttnctgtagtgctgtattattttcaataaatctgggacaacaaaaaata 

aa 

hmd6b03.seq 

gtgcttagcatccgtncatgaaaccaaatnatgtgatacgataaataggatgtnatatga 

taaatnataaatagtacagtggaaaagcatcctactggaagaccatatctnactctgtnd 

catcttccaaggcagttcttggagttggcccagggagatcacgccdctgcactccagcct 

gggcgacagagcgagactccatctcaaa 

hmd6bO 5. seq 

aatgaagtgggtaacctLnatttcccLtctttLtctctLtagcLcggcttattccagggg 

ヒ gtgtttcg ヒcgagatgcacacaagagtgaggttgctcatcggttLaaagatttgggaga

agaaaatttcaaagccLtggtgttgattgcctttnctcagtatcttcagcag ヒgtccatt

tgaagatcagaaagaaaccttttgtagcaataLcaagaatctagt ヒ tcatctgagaact t

ctgattagctctcagtcttcagctctattLaLcttaggagtttaatttgcccLtctctcc 

cca ヒcttccctcaagt ヒcccataaaaccttcaLLacacataaagtacacg ヒ gggggtcag

tgaatctgct ヒgcc ヒ tcc ヒgaaaagttctgggcLtaagattccagctctggttcattaac

ntataggcaccgtgtccaaa 

hmd6b06.seq 

gtcagcagcggatg ヒcccctccaggttaagaaagccgaaccagagccgatgcgagaggag

gagaaaataatLcctcctacgaaacctgaaattcaggccaaggctccaagtagtcLgagt 

natgctgtcccccagcgagcagatcggcctggagccag ヒgcccaagtacggtttggtgLg

tacatgaaaacaaacgtctctgcagtc ヒctggggcggaggtttcgctggcttLtctttct

ctcaaagaaaaaaacatgcaccattttcaa ヒ gtgaaa

hmd6b07.seq 

aagaacgccggctcttcgcctcιcagcgcggcttgtcctttgLnccggacgcccgctcct 

cagccctgcggctcctngggtcgcLgctgca tcccgcacgcctccaccggc じgcagaccc

atggccgagcgcggggaactcgacLLgaccggcgccaaacagaacacaggaqtgtggcLa 

g ヒcaaggttcctaaatatttgtnacagcaatgggctaaagctctggaagag9tgaagttg

ggaaactgcggattgccaagactcaaggaaggLctnaggtgtcaLLtacttLgaattgag 

gatcacgtttcgtgttcaヒactcaaacggttaataaaaaggcgagagttttcLaagtgnc

aaa 

hmd6b09.seq 

tatcactattacataacatactcaggacaaagaactttgctcagggaacataccatgLaa 

tattttttttgtttctttacagactagtctacagtcctgcttactcaaaacaaaccaaat 

aacttatacctttatataagtattatgtactgatgatagtaactacctctnagtttgaca 

cagatctcgttttgacaataaaaatccttactactttctcaaa 

hmd6bl0.seq 

gcgcgacccggcggcgggacaggcttgctgcttcctcctcctcggcctcaccattccaga 

ccaaaattgaaaaaatggttgacctcacccaggtaatggatgaLgaagtattcatggctt 

ヒ tncatccta ヒgcaacaattatncttLcaaaaatnatgcttatgagtactgcaactgcat

tctatagattgacaagaaaggtttttgccaatccagaagactgtgtagcatt.tggcaaag 
gagaaaatgccaagaagtatct ヒ cgaacagatgacagagtagaacgLgtacgcagagccc

acctgaattgacctLgaaaaatatttatLccaaLLtctttggaattggcctc:ctgtattc 

c ヒ tnnagtggtcccgganccctttanaagccatncctgaancttcaggcctëlttLx

hmd6bll.seq 

gagaatttcca ヒ taggcaagctgtatgcagtggaattncccttttaggagac:acacaatL

aagactctcLggttctntccttgctttggagactLtaagacaしに tcc ヒ aaagcacaaata

aaagcctcgtatttccccattgagagttttgtnccaaggaatatgaagtgagacataLgg 

gtgagtcaヒaataatcaaaataatttatgaagagctgggtctgcaatagctagtctaaaa

nctacttgtgtgtcagtcctctggLtatagtatataagagcctgaggaggtctggcaaga 

tagatggtgtattatttatggatcctgagagatt ヒ tccat ヒccttgtcaccattcacttg

cattgtaaaagntttcctttgcctgttgttgggca ヒagntcc ヒcttLgnacc:atatttac

ntaattgngggttaaax 

hmd6cOl.seq 

gtgaaatcagcctctcgtcagtcaaagctgcagLtagcgccggtggagcaggggtcactg 

agtcagcatc ヒggatcaaggaaatatatatat ヒ tccttctaaaact じ attaa.attcgtgt

gacaaataatcattttcatcttggcagcaaaaagttctcagtgacctattttgtggtgtt 

tctttttgaaaagaaaagctgaaatattattaaatgctagtatgtttctgcccattatga 

aagatgaaataaagtattcaaaatattaacattttcataaatataaggntgtattattga 

gaagtaaggtttgaaggggcttataaggaaaactgttt ヒatacctggggtaattatatta

nggggatttgtcnatgggtncnataax 
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hmd6c02.seq 

cgcaagatggcagccaccacgggctcggacaatttatgaaaaccgaatatacagcctLaa 

aatagaatgtggacctaaatacccagaagcacccccc t ttg taagaこ tt g taacaaaaa t

taatatgagatggagtaaatagttc taatggagtgg ヒ ggacccaagagccatatcag t gc

tagcaaaatggcagaattcataLagcatcaaagttgtcctgcaagagcttcggcgcctaa 

tgatgtctaaagaaaatatgaaactccctcagccgccccgaggncaagtgttacagcaat 

taaatcanaaggnnaanccncagggcccttcccccttccccccnatttcggtttaatcan 

gtcttcanttntccccaggtgg ヒ aaat じ ttncttggtacggcnttn taggccLnaaaagg

ccccggx 

hmd6c03.seq 

ctaattattacLcagaaaaagga ヒ Ltcctaagagttgctgtaaacttgaagattgtactc

cacagagagatgcagacaaagtaaacaatgaaggttgttttataaaggtgatgactctcg 
tttttttggtcgaactggLcgctgccatcgtaggaLttgLLLLcdgdcatqag“ llllaga 
acagcttccaactgattggaatctllctcgcctacLgcctctctcgtgcca ヒ aacaaata

accagtatgagatagtgtacccaatgtaLctgtgggcctattcctctctacctttaaggg 

catttagggtccccccLggggattagaaagt ヒgcttggctggngganctgncaacadcLa

cctanctgtaggccaaaaancLdcaccagaggntggttcaatcanggtx 

hmd6c04.seq 

ggcgctcaacaagaatcactcggagggcggcggagtgatctgtt ヒ agtgaqatttagcat

gtgtgaataaagtatatgcaggaggaaa 

hmd6f08.seq 

ggaaccgcggagtcggacgcaggcagaccatgtggaccctggtgagctgg Çj tggccιtaa 

cagcagggctggtggctggaacgcggtgcccagatggtcagttc ヒ gccct Çj tggcctgct

gcctggaccccggaggagccagctacagctgctgccgtccccttctggacaaatggccca 

caacactgagcaggcatctgggtggcccctgccagg ヒ tgatgcccactgc 仁C ヒgccggcc

actcctgcatctttaccgtctcagggacttccagttgctgcccc ヒ tccagaggccgtggn

atgcggggatgggcatantgttgccaaggggLttccaattnaagttanacﾇfggnggtLLL 

anatagntttggaaaatnttt ヒヒccnctgnt ヒ ttggctttttggggaaaaaatttttggg

ccaagntttgggaaaatttggccaagntLtggatL ヒ tggaaanagcttatggx

hmd6hO 6. seq 

ctggtctcgaactcctgactctg ヒgatcaggggagaccccaactgccagatatattttaa

ヒgtacaaaactgaaaccagatgaaataatg 仁 tctgtcacgtgaaatatttaagtatatag

tatatttatactctagaacatgcacattLatatatatatgtataLgtatat.atatatagn 

anctactttttatactccatacataacttgatatagaaagctgtt ヒattLattcactgta

agtttatttttnctacacagtaaaaact t.gtactatgttaataacttgtcctatgtcaaヒ

ttggtatatcatgaaaccacttc ヒcatcatat t. ggatggaaggaaaLtgccntttctgnc

cct ヒcccaagg ヒcccgcggcctgtttttaangggctngggaaaatncctgcccggnaaat

gnaaaatggattagggggggttggttx 

hmd6h07.seq 

gatggngtgatgtttcacagaaagttctccgatcccagacatgggtccctcggcttcctn 

cctcggaagcgcanagcaggcatcgtgggaaggtgaagagcttccctaaggatgacccat 

ccaagccggtccacctcacagccttcctgggatacaaggctggcatgactcacatcgtgc 

gggaagtcgacaggccgggatcaagaacaatgcctccactgactatnacctatctgacaa 

gagcatcaaccctctgggtggctt.tgtccactatggtgaagtgaccaatgactttntcaL 

gctgaaaggcttgtgtggtgggaacaagaagcgggtgtnaccct ヒccggaaagtcct ヒ nc

ttgtgx 
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