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!W{ ± L��m��]:�EU:��{<{v{<{u{F{u{<{v{<{v{<{<{v{<{v{<{u{F{u{<{v{<{<{v{<{v{<{v{<{u{F{/a ±%±
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J N�ÿ������Xù��%	O�^ü��¨û����'û,7�ú,�.�nú\ùXûmù
�'ùXû=<Êù��P'�%ü:û��^ù��*ú�û,����%û�����Wú1�~ú�ù��%	Q	�pÿ�'�&
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target  ... GRAFTYIK LHGREWQASCVDMN...
parent  ... GKAFTFLRL−−−DWQATCVNMN...

(a) Insertion

(b) Deletion

(c) Region of main chain variation

target  ... GRAFTYIK L−−−EWQASCVDMN...
parent  ... GKAFTFLRLHGRDWQATCVNMN...

target  ... GRAFTYIK LGTVEWQASCVDMN...
parent  ... GKAFTFLRLHGRDWQATCVNMN...
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           88               105                     1              16
           |                |                       |              |   
2hmb−final LDG−GKLV HLQKW−−−DG         7rsa−final −−−−−−KETAAAKFERQHM
                |    |     ||                              |  || ||
CRABPI     WENENKIH CTQTLLEGDG         EDN        −−−KPPQFTWAQWFETQHI
                  |         ||                           |           
2hmb−AMPS  LDGGKLVHLQKW−−−−DG         7rsa−AMPS  KETAAAKFERQHMDSSTAA
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wrong rotamers  010 001 021210111021030 0001022011010000202 0202100110112010113 1020102100
rotamer        ssss soo osoqshshhhssshs hhhsssshshh****hhhq sqhsoooososshhsshss shhhihhshs
error main      110 000 000101000010011 1112122001104652101 1100001100000001110 0001111101
mainchain      oooo ooo ooohhhohhhhhhhh hhhhhhhhhhh****hhhh hhhhooooooohhhhhhhh hhhhhhhhhh

               1         10        20        30        40         50        6 0        70
               |         |         |         |         |         |         |          |
CRABPI         MPN FAGT−WKMRSSENFDELLKALGVNAMLRKVAVAAASKPHVEI RQDGDQFYIKTS TTVRTTEI NFKVGE
2hmb           VDA FLGT−WKLVDSKNFDDYMKSLGVGFATRQVA−−SMTKPTTI I EKNGDILTL KTHSTFKNTEI SFKLGV

1opa−A         TKDQ NGT−WEMESNENFEGYMKALDIDFATRKI A−−VRLTQTKII VQDGDNFKTKTNSTFRNYDLDFTVGV

1lie           CDA FVGT−WKLVSSENFDDYMKEVGVGFATRKVA−−GMAKPNMII SVNGDLVTI RSESTFKNTEI SFKLGV

2ifb           −−A FDGT−WKVDRNENYEKFMEKMGI NVVKRKLG−−AHDNLKLTI TQEGNKFTVKESSNFRNIDVVFELGV

1mdc           −−SY LGKVYSLVKQENFDGFLKSAGLSDDKIQAL−−VSDKPTQKMEANGDSYSNTSTGGGGAKTVSFKSGV

wrong rotamers 0011 10000 220 211010312 2112000002202001110 1121021102011000  1 0000010122
rotamer        shsh shshs hhs shsshss** *qsssshsh******hhso shhhssoshhhhqsss  s shhhhshssh
error main     1111 34522 000 011110224 5011110014365442110 1111111000111100  1 1100000001
mainchain      hhhh hhhhh hhh hhhhhoh** *hhhhhhhh******hhho hhhhhooohhhhhhhh  h hhhhhhhhhh

               71        80         90         100       1 10       120         130
               |         |          |         |         |          |           |  
CRABPI         G FEEETVDG−RKC−RSLPTWENENKIH CTQTLLEGDGPKTYWTRELANDELILT FGAD−−DVVCTRIYVRE
2hmb           E FDETTADD−RKV−KSIV TLDG−GKLVHLQKW−−−DGQETTLVRELIDGKLILT LTHG−−TAVCTRTYEKE

1opa−A         E FDEHTKGLDGRNVKTLVTWEG−NTLVCVQKG−−−EKENRGWKQWVEGDKLYLELTCG−−DQVCRQVFKKK

1lie           E FDEI TADD−RKV−KSII TLDG−GALVQVQKW−−−DGKSTTIK RKRDGDKLVVECVMK−−GVTSTRVYERA

2ifb           D FAYSLADG−TEL−TGTWTMEG−NKLVGKFKRVD−NGKELIAVREISGNELI QTYTYE−−GVEAKRI FKKE

1mdc           EFDD VIGAG−DSV−KSMYTVDG−NVVTHVVKG−−−DAGVATFKKEYNGDDLVVTITSSNWDGVARRYYKAA
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���_ÝBÃÚÓ�Ò�ÎÍ,Ø&Çûî-Î�Ó�î-Ã�Ò�×HÃ�Í�*Ê�ù ©� ÿ²ÎöÝ|Ô*ÒoÒ�Ç�ÝÛÏ�ÃqÍHÇ!Ã�Í,Ý|Ã�Ø?Î�ÒoÇ�Ó-Òo×,Î�Ò�Ò�×HÇ���� ÝBÃÚÓ�Ò�ÎÍ,Ø&Çûî-Î�Óî-Ã�Ò�×HÃ�ÍïÈBÊ%ù ©� ÿ�ÎÍàÝÑÎõÞHÏ�Î�ÍHí=Ã�Í,Ý|Ã�Ø?Î�ÒoÇ�Ó�Òo×àÎÒ�Òo×HÇ����=Ý|Ã�Ó�Ò�ÎÍ,Ø�Ç�îóÎ*Ó>Ä�ÆoÇ�Î�ÒoÇ?Æ�Ò�×,ÎÍïÈBÊ%ù ©� Ê
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�B~y~�}�xy��tds�����xyw�} !�"Bu²t�À�s�r�}qt$#,}qxy��tHs�����xyw�}{|u�n���³�t	pN����p s	p���°���x t���w ����p s�pq��°���x t���w%|p�xy��xyw&$xy°�p���p�� ºJ�/  � �=� ª���� ��£�  � �ö��' ���o� º��  º �ö� ¡�º�� f ºo  � �ö� £�� º��  � �ö� ª�� ®�·�  º �ö� f ���±b��t	wonqxyn�� ®��/  · �=� ��ª�� ®�£�  � �ö� £���� f ºo  � �ö� ��£�� f ª�  ª �ö�(' º�� ®o·o  º �C� £�� f �/  f �ö� ®�®��&$uou���} £��/  � �=� º�� ª�ª�  ª �ö��' º�� ª�ª�  ª �ö� ·�º�� ºJ��  � �ö� f � ����  � �ö� ��� ·J®/  ª �ö�(' ¡��):��w�r���~ ª�º�  º �=� f ¡�� � '   'ê�ö� ®���� ����  � �ö� º�� ºJ��  � �ö� f � ®�®�  ® �ö� ®�� ���/  � �ö� º���|~y~ ��£/  º �=��' � f �N��ºo  � �ö� f ®�®o� ��¡�  ® �ö� f�f ®�� f ¡�  ª �ö� f ·�� � '   'ê�ö��' ·��N®�£/  f �ö� £ ' �ñ�ÎÞHÏqÇÑÈ|Ê�ÈBË+*8Ç?Æ�Ø�Ç?ÍBÒ�ÎÄ�Ç=ÔÖ@ÐÑÔ|ÝBÇ$Ï-,[ÎÍHÄ�Ï�Ç�Ó!Òo×,Î�Ò=ÝBÇ$ìBÃÚÎÒoÇ=ÐïÔ*ÆoÇ=Ò�×,ÎÍ ø*ù/.ôÖ	Æ�Ô*Ð Ò�×HÇÇ?ú|á,Ç?ÆoÃqÐÑÇ?Í|Ò�ÎÏÁÓ�Ò�ÆoÅ,Ø&Ò�ÅHÆoÇÁÿ*Ø&Ô�Í,Ó�ÃÚÝBÇ?Æ�Ã�ÍHÄ@ÆoÔ�Ò�ÎÐïÇ?Æ�Ó�Òo×,Î�Ò�î�Ç$ÆoÇ-Ø�Ô*Í,Ó�ÒoÆoÅàØ&ÒoÇ�Ý!Å,Ó�ÃqÍHÄ!ÎõÓ�Ò�Î�ÍBðÝHÎ�Æ�ÝÉÏ�ÃqÞHÆ�Î�Æoë å Æ�Ô�î0�æ�ÿ@Ã�ÝBÇ?Í|ÒoÃqÒoÃqÇ�Ó å Æ�Ôî È�æ�ÿ-Ï�Ô�Ô�á ÞHÅdÃ�Ï�Ý|Ç?Æ�Ó å Æ�Ôî ø�æ�ÿ@ÎÍ,ÝâÞ|ë Ô�Òo×HÇ$ÆÐÑÇ?Ò�×HÔ|ÝHÓ å ÆoÔ�î21 � Ó�Ç?ÇlÂ8Ã�Ä�ÅHÆoÇlÈ|Ê�È�æ�Êlñ�×HÇlÔì�Ç$Æ�ÎÏqÏ8á,Ç?Æ�Ø&Ç?Í|Ò�Î�Ä*Ç�Ó!ÎÆ�Ç=Ä*Ãqì�Ç?ÍþÃ�ÍþÒ�×HÇöÏÚÎ*Ó�ÒÏ�ÃqÍHÇ�Ê;ñ�×HÇAª�ÍHÔÑÇ?údØ&Å,Ó�Ç�¬=Ó�Ç$Ò�Ô�ÍÛÒo×dÇüÆoÃqÄ*×|Ò-×,ÎÍàÝþÓ�Ã�Ý|ÇüÔ*ÐïÃ�Ò�Ó�ÆoÇ�Ó�Ã�ÝBÅdÇ�Ó Ò�×,ÎÒ@×,Î?ì�ÇûØ&ÆoëdÓðÒ�Î�Ï�ÏqÔ*Ä*Æ�ÎáH×dÃ�Ø=Ø&Ô�ÍBÒ�Î*Ø&Ò�Ó�Ø&ÏqÔ�Ó�Ç?Æ�Ò�×,ÎÍ31dÊ�ù ©� ÒoÔ_ÎlÍHÇ?Ã�Ä�×BÞ,Ô�ÅHÆoÃqÍHÄÑáHÆ�Ô*ÒoÇ$Ã�ÍþÐÑÔ�Ï�Ç�Ø&ÅdÏ�ÇEÎÍ,Ý
,ÙÎÍHÄ�Ï�Ç�Ó-î-×HÇ?Æ�ÇüÔ�ÍHÇüÔ�Æ�ÐÑÔ�ÆoÇûÎÒ�Ô*Ð_Ó�×àÎèì�Ç Î Ò�Ç?ÐÑá,Ç?Æ�ÎÒoÅdÆoÇ�ÖêÎ�Ø&ÒoÔ�ÆõÄ*Æ�Ç�ÎÒ�Ç?Æ�Ò�×,ÎÍ÷È/4|Ê�ù
©� f Ê_ñ�×HÇöÍ|ÅHÐlÞ,Ç?Æ�Ó�ÃqÍ áàÎÆoÇ$ÍBÒ�×HÇ�Ó�ÃÚÓ!Ó�×HÔ�îTÒo×dÇöÒ�Ô*Ò�Î�Ï�ÍBÅHÐlÞ,Ç?ÆõÔ�Ö5,âÎÍdÄ*Ï�ÇèÓôÒo×àÎÒüî;Ç?ÆoÇÃ�ÍàØ&Ï�Å,Ý|Ç�Ý'Ê
µ�´¶Ý�´¶Ý 6 ¿$»v¸ Å�·�Î:¿À�Æ

ñ�×HÇ@á,Ç?Æ�Ø&Ç$ÍBÒ�ÎÄ*Ç-Ô�Ö�ÐÑÔ|ÝBÇ?Ï7, ÎÍdÄ*Ï�ÇèÓ1Ò�×,ÎÒ;ÝBÇ$ìBÃÚÎÒoÇèÝüÐÑÔ*Æ�Ç-Òo×,Î�ÍÑø�ù/.>Ö	ÆoÔ�Ð Ò�×HÔ�Ó�ÇõÃ�Í=Ò�×HÇ
Ç?ú|á,Ç?ÆoÃqÐÑÇ?Í|Ò�ÎÏàÓ�ÒoÆ�Å,Ø&Ò�ÅHÆoÇ�Ó�ÃÚÓ�Ä*Ãqì�Ç?ÍÑÃ�ÍïÒo×HÇ!Ï�Ç�Ö	Ò�×,Î�Í,ÝÛÓ�Ã�ÝBÇõÔ�Ö;ñ�ÎÞHÏqÇ!ÈBÊ%ÈBÊ � Í|ÅHÐlÞ,Ç?Æ�ÔÖ
,Éì�Î�Ï�ÅHÇ�Ó@Ð_Î?ëÕÞ,ÇlÎ98'ÇèØ&ÒoÇ�ÝÛÞ,Ç�Ø$ÎÅ,Ó�ÇöÔ�Ö�×dÃ�Ä*× ÒoÇ$ÐÑá,Ç?Æ�Î�ÒoÅHÆ�Ç ÖêÎ�Ø&ÒoÔ�Æ�ÓõÔ*ÆûØ&Ô�ÍBÒ�Î*Ø&Ò�Ó�î-Ã�Ò�×
ÍHÇ?ÃqÄ*×|Þ,Ô*ÅHÆ�Ã�ÍHÄ_ÐÑÔ�Ï�Ç�Ø&ÅdÏ�Ç�Ó�ÃqÍþÒo×HÇlØ&Æ�ëHÓ�Ò�Î�Ï�Ó�Ò�ÆoÅ,Ø&Ò�ÅHÆoÇÁÊ=ÂHÔ*ÆõÒ�×HÇöádÅHÆoá,Ô�Ó�ÇöÔ�Ö-Ç?ì�Î�Ï�Å,Î�ÒoÃ�ÍdÄ
Òo×dÇ�ÐÑÇ$Òo×HÔ|ÝHÓ�Å,Ó�Ç�Ý²ÿéÃqÒ�Ã�Ó�ÝBÇèÓ�Ã�Æ�ÎÞHÏqÇ-ÒoÔ!Ç?ÏqÃ�ÐÑÃqÍ,ÎÒ�Ç>Ò�×HÇ�Ó�Ç�Ç:8²Ç�Ø�Ò�Ó�ÎÍ,Ý=áHÆ�Ô|ÝBÅ,Ø&ÇEÎ¥ª�ÍHÔ!Ç?úéð
Ø&Å,Ó�Ç�¬õÓ�Ç?Ò8Ô�Ö;,þÎÍdÄ*Ï�ÇèÓ&Ê=< Ç-Òo×|Å,Ó�Ø?ÎÏÚØ&ÅHÏÚÎÒoÇèÝüÎ*ÝdÝBÃ�Ò�Ã�Ô*ÍàÎÏ,Ó�Ò�ÎÒ�Ã�Ó�ÒoÃ�Ø$Ó&ÿ*Ç?údØ&ÏqÅ,ÝBÃ�ÍdÄ-ÆoÇ�Ó�Ã�ÝBÅHÇèÓ
Òo×àÎÒõ×,Î?ì�ÇûÎÒ�Ô*ÐÑÃÚØ!Ø&Ô*Í|Ò�Î�Ø&Ò�Ó�Ô�Ö;Ï�Ç�Ó�Ó Ò�×,ÎÍ31dÊ�ù ©� ÒoÔ5ÎöÍHÇ?ÃqÄ*×|Þ2Ô�ÅHÆoÃqÍHÄÑÐÑÔ�Ï�Ç�Ø�ÅHÏ�ÇEÎÍ,Ý�,
ÎÍdÄ*Ï�ÇèÓ�î-×HÇ?ÆoÇEÔ*ÍHÇõÔ�Æ-ÐÑÔ*Æ�ÇõÎ�ÒoÔ�Ð_Ó>×,Î�Ý_ÎôÒoÇ$ÐÑá,Ç?Æ�Î�ÒoÅHÆ�Ç ÖêÎ�Ø&ÒoÔ�Æ-Ä*ÆoÇèÎÒoÇ$Æ�Òo×àÎÍ È/4|Ê�ù ©� f Ê
ñ�×HÇ_ÆoÃqÄ*×|Òü×,Î�Í,ÝÉÓ�Ã�ÝBÇïÔÖ ñ8Î�ÞHÏ�Ç ÈBÊ%ÈþÓ�×HÔ�î@Ó=Òo×HÇèÓ�ÇÑÆ�Ç�Ó�ÅHÏqÒ�Ó�Ê?>�ÆoÆ�Ô*Æ�Ó=Î�ÆoÇ Ó�ÃqÄ*ÍHÃbò²Ø?Î�ÍBÒ�Ï�ë
Ï�Ô�î;Ç?Æ�Ã�ÍÑÒ�×HÃ�Ó;Ó�Ç?Ò$ÿBÞHÅHÒóÓ�Ò�Ã�Ï�Ï²Ó�ÅHÆoáHÆ�Ã�Ó�Ã�ÍHÄ�Ï�ëlÏ�ÎÆ�Ä*Ç�ÿ|Ç?ì�Ç?Í=Ö	Ô*ÆóØ?Î*Ó�Ç�Ó�î-×HÇ?Æ�ÇõÒo×HÇEÆoÇ�Ó�Ã�ÝBÅHÇèÓ1ÃqÍ
Òo×dÇôÐïÔ|ÝBÇ?Ï�Ó;ÎÍ,Ý_ÒoÇ?ÐïáHÏ�Î�ÒoÇEÓ�ÒoÆ�Å,Ø&Ò�ÅHÆoÇ�Ó-Î�ÆoÇûÃ�ÝBÇ?Í|ÒoÃÚØ?ÎÏ å ÆoÔ�îÌÈéæ�Ê

��×,ÎÍdÄ*Ç�ÓõÃ�Í Òo×HÇûá,Ô�Ó�ÃqÒoÃqÔ*Í ÔÖ;Ø&Ô�Í,Ó�Ç$Æoì�Ç�Ý Ó�Ã�Ý|Ç=Ø�×,ÎÃqÍ,Ó�Þ,Ç?Ò�î�Ç?Ç$ÍÕÆ�Ç?Ï�Î�ÒoÇ�Ý Ó�Ò�ÆoÅ,Ø&Ò�ÅHÆoÇèÓ
ÐlÅ,Ó�Ò=Þ,ÇÛÞ,Ç�Ø$ÎÅ,Ó�ÇÛÔÖôØ/×,Î�ÍHÄ*ÇèÓ ÃqÍÉÔ*Ò�×HÇ?Ælá,ÎÆ�Ò�Ó=ÔÖûÒo×dÇÛÓ�ÒoÆ�Å,Ø&ÒoÅdÆoÇ�Êâñ�ÔÜÔ�ÞHÒ�Î�Ã�ÍÉÐïÔ*ÆoÇ
Ã�ÍàÓ�Ã�Ä�×BÒ=ÃqÍBÒ�ÔÛÒ�×HÇ�Ó�Ç Ø&Ô�ÆoÆ�Ç?Ï�Î�ÒoÃ�Ô�Í Ç:8²Ç�Ø&Ò�Ó=Î�Í,Ý Ô�Òo×HÇ$Æ�Ó&ÿ�î�Ç_Ç?údÎÐïÃ�ÍHÇ�ÝþÒo×dÇÛÓ�Ç?ì�Ç?Í Ø$Î*Ó�ÇèÓ
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å Ò�×HÆoÇ$Ç�@,Ã�ÞHÆ�ÎÆ�ë�ÿ�Òo×HÆ�Ç?Ç_ã�ÝBÇ?Í|ÒoÃqÒ�ë�ÿ�ÎÍ,Ý Ô*ÍHÇBAþÎ�ÍBÅàÎÏ�æ!ÃqÍÜÒo×dÇ�ªoÍHÔ Ç?údØ&Å,Ó�Ç�¬ÛÓ�Ç?ÒüÔ�ÖõÒ�×HÇ
Ø&Æ�ÎÞHáHÃ;ÐÑÔ|ÝBÇ?Ï�î-×HÇ$ÆoÇlÒo×HÇ�,[ì�ÎÏqÅHÇ�ÓüÎ�ÆoÇÑÃqÍ,Ø&Ô�ÆoÆoÇèØ&ÒoÏqëþáHÆoÇ�Ý|Ã�Ø&Ò�Ç�Ý'Ê_ñ�×HÃÚÓüî-Î*ÓûÝBÔ*ÍdÇÕÞ|ë
Ã�Í|ÒoÆ�Ô|ÝBÅ,Ø&ÃqÍHÄ_Òo×HÇ=ÐïÔ|ÝBÇ?Ï�ÆoÔ*Ò�ÎÐÑÇ$Æ�Ó�ÃqÍBÒ�ÔÑÒo×HÇlÇ?ú|á,Ç?ÆoÃqÐÑÇ?Í|Ò�ÎÏ�Ò�ÎÆ�Ä*Ç?ÒûÓ�Ò�ÆoÅ,Ø�ÒoÅHÆ�ÇlÎÍ,ÝþÃ�ÍBð
Ó�á,Ç�Ø�ÒoÃ�ÍdÄ=Òo×HÇ!ÆoÇèÓ�ÅHÏqÒoÃ�ÍdÄüÇ?Í|ìBÃqÆoÔ�ÍHÐÑÇ?Í|Ò?Ê�ñ�ÎÞdÏ�ÇûÈBÊ%ø=Ó�×HÔ�î@Ó-Òo×HÇ!ÆoÇèÓ�ÅHÏqÒ�Ó>Ô�Ö�Òo×dÃ�Ó�Î�Í,ÎÏqëHÓ�Ã�Ó�Ê
ÂHÔ*Æ-Ò�×HÆoÇ?Ç!Ô�Ö�Òo×HÇûÓ�Ç?ì�Ç?ÍÑÆ�Ô*Ò�Î�ÐÑÇ?Æ�Ó&ÿHÒo×dÇôÐïÔ|ÝBÇ?Ï'Æ�Ô*Ò�ÎÐÑÇ?Æ�Ó>î;Ç?ÆoÇ!ÍHÔ�ÒõÎ�Ø?Ø&Ç?áHÒ�ÎÞHÏqÇõÃ�Í_Ò�×HÇ
Ç?ú|á,Ç?ÆoÃqÐÑÇ?Í|Ò�ÎÏóÓ�Ò�ÆoÅ,Ø&Ò�ÅHÆoÇ Þ,Ç�Ø?ÎÅàÓ�ÇþÔÖôØ&Ï�Î�Ó�×HÇ�ÓlÒo×,Î�Ò_ÎÆ�ÇÛÍHÔ�ÒÑáHÆoÇèÓ�Ç?Í|ÒöÃqÍÉÒ�×HÇþÐÑÔ|ÝBÇ?ÏêÊ
ÂHÔ*Æ@Ò�î�ÔÑÔ�Ö�Òo×HÇèÓ�Ç�ÿ,Òo×HÇ Ø&Ï�Î�Ó�×HÇèÓ�Î�ÆoÇlÝBÃqÆoÇ�Ø&Ò�Ï�ëïÎÒ�ÒoÆoÃqÞHÅHÒ�ÎÞHÏqÇüÒoÔïÐ_ÎÃqÍÛØ�×,Î�Ã�ÍþÝ|ÃC8²Ç?ÆoÇ$Í,Ø&Ç�Ó
Þ,Ç?Ò�î�Ç?Ç$ÍÕÒ�×HÇ!Ç?ú|á2Ç$ÆoÃ�ÐïÇ?ÍBÒ�ÎÏ²Ó�Ò�ÆoÅ,Ø�ÒoÅHÆ�ÇüÎ�Í,ÝÕÐïÔ|ÝBÇ?ÏJÿdÓ�ÔlÞ,Ç?ÒoÒ�Ç?Æ@Ó�ÃÚÝBÇûØ/×,Î�Ã�Í_á,Ô�Ó�Ã�ÒoÃqÔ*ÍHÃqÍHÄ
ÎÏqÄ*Ô�ÆoÃ�Ò�×HÐ_Ó�î�Ô*ÅdÏ�ÝöÍHÔ�Ò-×HÇ?Ïqá�Ê�Â8ÃqÄ*ÅHÆ�Ç!ÈBÊ%øüÃ�ÏqÏ�Å,Ó�ÒoÆ�Î�ÒoÇ�Ó�Ô�ÍHÇ!ÔÖ�Òo×dÇ�Ó�ÇõÐ5ÎÃ�ÍïØ�×,ÎÃqÍÑÇ:8²Ç�Ø&Ò�Ó
Ö	Ô*Æ ã�4�øBÊ���Ç?Æ�Ç�ÿ'Î_ÝBÃD8²Ç?ÆoÇ?ÍàØ&ÇüÃqÍþÒo×HÇûÐ_ÎÃqÍþØ�×,ÎÃqÍþÃ�ÍÛÒ�×HÇ=Ò�Î�ÆoÄ�Ç?ÒûÓ�ÒoÆ�Å,Ø&Ò�ÅHÆoÇûÆoÇ?ÏÚÎÒoÃqì�ÇüÒ�Ô
Òo×dÇÕÒ�Ç?ÐÑáHÏÚÎÒ�ÇÑÔÖ!Ò�×HÇÛÍdÇ?Ã�Ä�×BÞ,Ô*ÅdÆoÃ�ÍdÄÜãFEG1 ÆoÇèÓ�ÅHÏqÒ�Ó=Ã�Í Òo×HÇ_ÐÑÔ|Ý|Ç?Ï-ÆoÔ�Ò�ÎÐïÇ?Æ=Þ,Ç?Ã�ÍHÄ ÅHÍBð
Î*Ø$Ø&Ç?áHÒ�ÎÞHÏqÇ�Ê_ñ�×HÇ_Ó�Ã�ÝBÇ_Ø�×,Î�Ã�Í Ø&Ô*ÍBÖ	Ô�ÆoÐ_Î�ÒoÃqÔ*Í ÔÖ@Òo×dÇ_Ø&Ô*ÍàÓ�Ç?Æ�ì�Ç�Ý ãFEH1ÛÃ�Í Òo×HÇÑÐïÔ|ÝBÇ?Ï�ÃÚÓ
Ó�ÃqÐÑÃ�ÏÚÎÆõÒ�ÔþÒo×,Î�ÒlÓ�Ç?Ç$Í ÃqÍÜÒo×dÇÑÇ?ú|á2Ç$ÆoÃ�ÐïÇ?ÍBÒ�ÎÏ�Ó�ÒoÆ�Å,Ø&ÒoÅdÆoÇ�Ê ñ�×HÇ?Æ�ÇÑÃ�ÓûÎÏÚÓ�Ô ÎþÓ�ÃÚÝBÇ Ø/×àÎÃ�Í
Ø&ÏÚÎ*Ó�× Þ2Ç$Ò�î;Ç?Ç?Í Òo×HÇïÐÑÔ|ÝBÇ?Ï;Ø&Ô�ÍBÖ	Ô*Æ�Ð_ÎÒ�Ã�Ô*Í ÔÖEãF4�øþÎÍ,Ý Ò�×HÇÑÇ?ú|á,Ç?ÆoÃqÐÑÇ?Í|Ò�Î�Ï�Ø&Ô�ÍBÖ	Ô*Æ�Ð_Îèð
ÒoÃqÔ*Í ÔÖJIKL?ÈBÊ��ÁÃ�ÐÑÃqÏ�ÎÆ�Ï�ë�ÿHÒ�×HÇïÓ�Ã�Ý|ÇlØ/×,Î�Ã�Í Ø&Ô*Í|Ö	Ô*ÆoÐ5ÎÒoÃqÔ*ÍþÔ�Ö@ÂM$È*øÕÃÚÓ!ÝBÇ?ÒoÇ$ÆoÐÑÃqÍHÇ�ÝÕÞ|ë
Òo×dÇ!Ø&Ô*Í|Ö	Ô*ÆoÐ5ÎÒoÃqÔ*ÍlÔÖ1ÎôÏqÔ�Ô*á_ÆoÇ?Ä�Ã�Ô�ÍÑÒo×,Î�Ò�îóÎ*Ó�Ã�ÍàØ&Ô*Æ�ÆoÇ�Ø&Ò�Ï�ëûÐÑÔ|ÝBÇ?ÏqÏ�Ç�Ý'Ê�ñ�×HÇ Ó�Ã�Ý|Ç!Ø/×àÎÃ�Í
Ø&Ô�ÍBÖ	Ô*Æ�Ð_ÎÒ�Ã�Ô*ÍlÔÖ1ãN?ø�øôÃ�Ó;ÝBÇ?á,Ç?Í,Ý|Ç?ÍBÒ�Ô�ÍÕÒ�×HÇEØ&Ô*ÍBÖ	Ô�ÆoÐ_Î�ÒoÃqÔ*ÍÑÔ�Ö�Òo×HÇ!Ó�Ã�ÝBÇEØ�×,ÎÃqÍÑÔÖOI�/�ÿ
î-×HÃÚØ/×ÛÖ	Ô�ÆoÐ_ÓõÎ_Ó�ÎÏ�Ò!ÞHÆ�Ã�ÝBÄ�Çöî-ÃqÒo×P>Q/SRÛÃ�ÍþÒ�×HÇöÇ$úBá,Ç?Æ�Ã�ÐÑÇ?Í|Ò�Î�Ï�Ó�ÒoÆoÅàØ&ÒoÅHÆ�Ç�ÿ�ÞHÅHÒ!ÍHÔ�ÒôÃqÍ
Òo×dÇ=ÐÑÔ|ÝBÇ?ÏêÊ=ñ�×HÇ=Ç?ú|á,Ç?ÆoÃqÐÑÇ?Í|Ò�ÎÏ�Ø�Ô*ÍBÖ	Ô�ÆoÐ_Î�ÒoÃ�Ô�ÍþÔÖJIKL?ÈÛÎ�áHá,Ç�ÎÆ�ÓôÒ�ÔÕÃqÍBÒ�Ç?Æ�Î�Ø&Ò@Þ2Ç$ÒoÒoÇ$Æ
î-Ã�Ò�×lÓ�Ô�Ï�ì�Ç?Í|Ò8Ò�×,ÎÍ=Ò�×HÇ-ÐÑÔ|ÝBÇ$ÏHØ&Ô�ÍBÖ	Ô*Æ�Ð_ÎÒ�Ã�Ô�Í�Ê�ÂàÔ�Æ�Òo×dÇ-Ô*Òo×dÇ?Æ�Òo×dÆoÇ?ÇóØ?Î*Ó�Ç�Ó&ÿ�Ô*ÅdÆ�Ø&ÆoÃqÒoÇ?Æ�Ã�Î
Ø&Ô�ÅHÏ�ÝÑÍHÔ�ÒõÝBÃÚÓ�Ò�Ã�ÍHÄ�ÅHÃ�Ó�×ÕÞ,Ç?Ò�î;Ç?Ç?ÍÑÒ�×HÇ!Ç?úBá,Ç?Æ�Ã�ÐÑÇ$ÍBÒ�ÎÏ²ÎÍ,ÝÑÐÑÔ|Ý|Ç?Ï'Æ�Ô*Ò�Î�ÐÑÇ?Æ�Ó&Ê

È*ø



T U�VNWFXZY7[/V \]T ^`_�VNaNb�c9de[/W�Xgf/hibkj/V	lmcHbknHo]Vpl
nHf/hGqrV s .kt Xgfubkj/VQVNvxwxVplmXDo	VpfGbkn9q`WFbklF[/aNb�[xlmV
T ' y$zH{ |G| aNqgn}Wkj�~�XZbkj y$|9� nHf/Y�UQ�H�p��s�WFVNVQ��XZhL[xlmV5�x� { t
T ® UJ�H�p� � � Xgf/aNc/o�wxn9bFXD�/qZV	~�XZbkj�VNvxwxVplmXDo	VpfGbkn9q�WFcHqZ�HVpfGb�WFbklF[/aNb�[xlmV
T ' y �p�H� {}� f/c�aNqDn9Wkj/VNW
T f y �p�H� �:� z f/c�aNqDn9Wkj/VNW
T f ���:� { �/z aNqgn}Wkj�~�XZbkj����p�x�5nHf/Y��Q�H�x�

���H�]XrW�Xgf�nHfiXDf/aNcLlFlmVNaNb�qr��o	c/YxVNqrqZVNY�qZcLc/w
T ' y � {H{ � �L� aNqgn}Wkj�~�XZbkj�UJ�H�5nHf/Y����p�x�

bkj/VNWFV5lmVNWFXZY7[/VNW5jxn:�HVQj/XZhLj�bFVpoKwxVplFn9b�[xlmVQd�n9aNbFcLl�W
T ' �	� {Hz |G| f/c�aNqDn9Wkj/VNWñ�ÎÞHÏqÇ�È|Ê�ø|Ë���Ô�ÆoÆ�Ç?Ï�Î�ÒoÃ�Ô�Í!ÔÖ,ÃqÍ,ÝBÃ�ì|Ã�Ý|Å,ÎÏL,ÑÎ�ÍHÄ*ÏqÇ�Ç?Æ�ÆoÔ*Æ�Ó'î-Ã�Ò�×ôÔ�Òo×HÇ$Æ�Ç?ÆoÆ�Ô*Æ�Ó�Ã�Í!Ò�×HÇ;Ø&Ç?Ï�ÏqÅHÏ�Î�ÆÆoÇ$ÒoÃ�ÍdÔ*Ã�Ø@Î*Ø�Ã�ÝÑÞHÃ�ÍàÝBÃ�ÍHÄûáHÆoÔ�ÒoÇ?ÃqÍ ã å Ø&Æ�Î�ÞHáHÃ	æ�ÐÑÔ|ÝBÇ$ÏJÊ-�EÎÒ�Î=Î�ÆoÇõÖ	Ô*Æ-Ò�×HÇõÃqÍ,Ø&Ô*Æ�ÆoÇ�Ø�Ò-ÎÍdÄ*Ï�ÇèÓÃ�ÍþÒ�×HÇ=ÆoÃqÄ*×|Òõ×,Î�Í,Ý Ó�Ã�ÝBÇ=Ô�Ö@ñ�ÎÞHÏqÇlÈBÊ%ÈBÊ=ÂHÔ*Æ!Ç�Î�Ø/×3,ÙÏ�ÃÚÓ�ÒoÇèÝ'ÿ2Ò�×HÇïØ&Ô*ÍBÖ	Ô�ÆoÐ_Î�ÒoÃqÔ*ÍþÔÖ;Ò�×HÇØ&Ô�ÆoÆoÇèÓ�á,Ô*Í,Ý|Ã�ÍHÄ ÆoÇ�Ó�Ã�ÝBÅHÇ=ÃqÍ Ò�×HÇlÇ?úBá,Ç?Æ�Ã�ÐÑÇ$ÍBÒ�ÎÏ�Ó�Ò�ÆoÅ,Ø�ÒoÅHÆ�Ç=î-Î*ÓûØ/×àÎÍHÄ�Ç�Ý Ò�Ô Î*ÝBÔ�áHÒüÒ�×HÇÐÑÔ|ÝBÇ$Ï`,Üì�ÎÏqÅHÇûÎÍ,Ý_Òo×HÇ!Æ�Ç�Ó�ÅHÏqÒoÃqÍHÄüÇ?Í|ì|Ã�ÆoÔ�ÍHÐÑÇ?Í|Ò�Ã�Í,Ó�á,Ç�Ø&ÒoÇèÝïÖ	Ô�Æ-Ã�Í,Ø�Ô*Í,Ó�Ã�Ó�Ò�Ç?Í,Ø&ÃqÇ�Ó&Ê

ÈG1



2.7Å

2.5Å

I53

I64

R112

Â8ÃqÄ*ÅHÆ�ÇÛÈ|Ê�ø|Ë � ÍÉÇ$úHÎ�ÐÑáHÏ�ÇlÔÖôÎ Ã�Í,Ø�Ô*ÆoÆ�Ç�Ø&ÒûÐÑÔ|ÝBÇ?Ï-Æ�Ô*Ò�Î�ÐÑÇ?Æ=ÃqÍ Ò�×HÇþØ�Ç?Ï�ÏqÅHÏ�Î�ÆüÆoÇ$ÒoÃ�ÍdÔ*Ã�ØÎ*Ø�Ã�Ý ÞdÃ�Í,ÝBÃqÍHÄ áHÆoÔ�ÒoÇ?ÃqÍâã å Ø�Æ�ÎÞdáHÃ�æûÒo×,Î�ÒöÃÚÓ ÅdÍ,Î*Ø?Ø�Ç?áHÒ�Î�ÞHÏ�Ç Ä*Ãqì�Ç?Í Òo×HÇ÷Ø&Ô*Í|ÒoÇ?ú|ÒlÔÖ!Ò�×HÇÇ?ú|á,Ç?ÆoÃqÐÑÇ?Í|Ò�ÎÏèÓ�ÒoÆ�Å,Ø&Ò�ÅHÆoÇ�Ê�ñ�×HÇ�ÐÑÔ|Ý|Ç?Ï�Ó�ÒoÆoÅàØ&ÒoÅHÆ�Ç�Ã�Ó'î-×HÃqÒoÇ�ÿ?Ò�×HÇ�Ç?úBá,Ç?Æ�Ã�ÐÑÇ$ÍBÒ�ÎÏ�Ó�ÒoÆoÅàØ&ÒoÅHÆ�ÇÃ�ÓõÞHÏÚÎ*Ø�í'ÿ�Î�Í,Ý Òo×dÇöÐÑÔ|Ý|Ç?Ï�Ó�ÃÚÝBÇlØ�×,ÎÃqÍ Ô�ÖEã�4�øÑáHÏ�Î�Ø&Ç�ÝþÃ�Í Òo×HÇlÇ?ú|á2Ç$ÆoÃ�ÐïÇ?ÍBÒ�ÎÏ�Ó�ÒoÆoÅàØ&ÒoÅHÆ�ÇÃ�Ó-Ä*Æ�Ç?ë�ÊEãÍþÒ�×HÇüÐïÔ|ÝBÇ?ÏJÿ,ãFEH1ÑÃ�Ó�Ö	ÅHÆoÒ�×HÇ?Æ!Î?îóÎèë_Þ,Ç�Ø?Î�Å,Ó�Ç=Ô�ÖóÎöÐ_ÎÃqÍ Ø/×,Î�Ã�Í÷Ó�×HÃbÖ	Ò?ÿ²Ó�ÔÑÒ�×HÇáHÆ�Ã�Í,Ø&Ãqá,ÎÏ Ø&Ï�Î�Ó�×_Ç?údØ&Ï�ÅàÝBÃ�ÍHÄ=Ò�×HÇûãF4*øüÐÑÔ|ÝBÇ$Ï�Ó�ÃÚÝBÇûØ/×àÎÃ�Í Ø&Ô�ÍBÖ	Ô*Æ�Ð_ÎÒ�Ã�Ô�ÍÑÃ�Ó�ÍHÔ�Ò�ádÆoÇ�Ó�Ç?ÍBÒ$Ê

È/4



���F�p�Z�p� �=���H� � �p ¢¡ �9�p£ �	��£�¤H�9¥ ¦§�9£$� ¡	� � � �F¨F© ���:¡ ª�«¬
®G¯°O± � ¡�¡ � ¡ ®G¯°O± ¨��p�9£ � ¨F£�² ®H¯°-³F±

¤H´ ¡
µ:¶�·�µp¸ ¹}º»¹ ¼9º»½ ��� �9© ��� µ:µ�·�µp¸ ¾p¸}º»½
¨ ¡��p¿ ´G�
ÀÂÁN·�Àp¶ ¹}º»¼ ¾9º»µ ��� �9© ��� À:¶ Àp¾}º»¶
¸:¼�·�¸p¾ ÁGº»¾ ¾9º»¼ ´ � £�£$� ¡ � ��� £$¨Ã¤G�r�G� · Àp¸}º»¼
Ä�¼HÄm·FÄk¼:½ ¹}º»À ¾9º»¾ ²$ÅS²$£�� ��� £$�r¨-²$� �p¡ ¨Ã¤�Æ ¹:¹�Ç · µp¼}º»¼
�F¥G�
Ä�·È¹ ¸}º»¶ À9º»À É:ÊQËDÌHËDÍ�ËDÎ	ÆÏµp¼�Ç À�·È¹ ÄkÀ}º»À
Ä�µ�·�¾p¾ ¹}º»À À9ºÏÁ ��� �9© ���xÐPÑ�Ò=Ó-Ô�Õ�Ó ÆÏ¹NÁ9Öx¹p½�Ç Ä�¸9Ö»¾HÄ µ9º»¶
½:¾�·�¶p¼ À}ºDÄ ÄNº»¾ ¥ � £ �:¿�� ²$�5ÆÏ¹p¶�Ç ½:½�·�½p¶}Ö×½:¸ ¾p¾}º»¸
µ:¸�·�¸p½ ¹}º»¾ ½9ºDÄ ¥ � £ �:¿�� ²$�5ÆÏ¹p¶�Ç ¸:¼�·�¸HÄÂÖ×¸:¹ Àp¶}ºDÄ
Ä:Äk¾�·FÄk¾:½ ¸}º»¸ ¶9ºDÄ ¥ � £ �:¿�� ²$�5ÆÏ¹p¶�Ç Ä:ÄkÀ�·�Ä:ÄFÁHÖDÄ:Äk½�·FÄpÄ�¶ Äk¹}º»¸

Ä�¾p¾}ÖgÄ�¾NÁÂ·�Ä�¾p¹
ñ�ÎÞHÏqÇ_ÈBÊ»1HË����PI5AØ�7�õÓüÞ,Ç?Ò�î�Ç?Ç$ÍÜÒo×HÇïÇ?úBá,Ç?Æ�Ã�ÐÑÇ$ÍBÒ�ÎÏ�Ó�ÒoÆoÅàØ&ÒoÅHÆ�Ç_ÎÍàÝ Ò�×HÇÑÐÑÔ|Ý|Ç?Ï>Ö	Ô�ÆÃ�ÍàÓ�Ç?Æ�ÒoÃ�Ô�Í,ÓõÎ�Í,Ý Æ�Ç�Ó�ÃÚÝBÅHÇ�ÓQÙ²ÎÍHí|Ã�ÍdÄÕÒ�×HÇlÓ�ÃqÍHÄ*ÏqÇlÝBÇ?ÏqÇ?ÒoÃqÔ*Í å Ç�ÝBÍ�Ë�SRèðÈ*È�æ�Êlñ�×HÇ=Ï�Î�ÆoÄ�Ç?Æ!ÔÖÒo×dÇöÒ�î�Ô_Æ�Ô�Ô*Ò����÷ÎÒ�Ô*Ð Ç?Æ�ÆoÔ*Æ�ÓõÃ�ÓõÄ*Ãqì�Ç?ÍþÃ�Í Ø&Ô*ÏqÅHÐÑÍÚ1HÊÑÂHÔ�ÆôÇèÎ*Ø�×þÆoÇ?Ä�Ã�Ô*Í ÿ8Òo×dÇ=Ï�Ã�Ó�Ò!ÔÖÆoÇèÓ�Ã�Ý|ÅHÇ�Ó>î-ÃqÒo×_Î�Ò-Ï�Ç�Î�Ó�Ò;Ô*ÍHÇûÎÒ�Ô*Ð ÃqÍÑÒo×dÇ!Ó�ÃÚÝBÇ!Ø�×,ÎÃqÍÑ×,Î?ìBÃqÍHÄ=Ã�Í|ÒoÇ$ÆoÐÑÔ�Ï�Ç�Ø�ÅHÏ�Î�Æ�Ø&Ô�ÍBÒ�Î*Ø&Ò�ÓÏ�ÇèÓoÓõÒo×,Î�Í?1HÊ%ùÜÛ� Ã�ÓõÄ*Ãqì�Ç?ÍþÃ�Í Ø&Ô�Ï�ÅHÐÑÍPE|Ê���Ô*ÏqÅHÐÑÍÞÝÑÏ�ÃÚÓ�Ò�Ó�Òo×HÇ5Îèì�Ç$Æ�ÎÄ�ÇöÒ�Ç?ÐÑá,Ç?Æ�ÎÒoÅdÆoÇÖêÎ*Ø�ÒoÔ*Æ åmß æ�Ö	Ô*Æ@Òo×HÇ����ïÎÒ�Ô*Ð_Ó�Ê
à5ámâ5á�ã ä å5æ�ç�è�éëêFìJå5æîíMå5ïðï	çñFç�éëêFìJå5æ

� ÏqÏ2Ô�Ö�Òo×dÇõÆoÇ?Ä�Ã�Ô�Í,Ó�ÆoÇ?ádÆoÇ�Ó�Ç?ÍBÒ�Ã�ÍHÄûÃ�Í,Ó�Ç?ÆoÒ�Ã�Ô�Í,Ó-ÎÍ,Ý_ÝBÇ$Ï�Ç?Ò�Ã�Ô*ÍàÓ>×,Î?ì�Ç�ò,ÍàÎÏ�Ø&Ô�ÍBÖ	Ô*Æ�Ð_ÎÒ�Ã�Ô*ÍàÓ
î-Ã�Ò�×3����I5AØ�7�õÓ-Ä*Æ�Ç�ÎÒ�Ç?Æ-Òo×,Î�Í�1dÊ�ùòÛ� å ñ�ÎÞHÏqÇûÈBÊó1|æ�Ê

ãJÍþ×HáHÆ?ÿ²ÆoÇ�Ó�Ã�ÝBÅHÇèÓ¢RxÝ&ð�R/ôÕî;Ç?ÆoÇûÆoÇ?ÞdÅHÃ�ÏqÒ�Ð_Î�ÍBÅàÎÏ�Ïqë�Ê	�@Ôî;Ç?ì�Ç?Æ$ÿHÃ�ÍÛÒ�×HÇ=Ç?ú|á,Ç?ÆoÃqÐÑÇ?Í|Ò�ÎÏ
Ó�Ò�ÆoÅ,Ø�ÒoÅHÆ�Ç�ÿ-Òo×HÃÚÓ5Æ�Ç?Ä*ÃqÔ*ÍâÒ�ÅHÆoÍ,Ó_Î?î-Î?ë Ö	ÆoÔ*Ð Òo×HÇþádÆoÔ*Ò�Ç?Ã�Í[Ó�ÅHÆ�ÖêÎ�Ø&Çþî-Ã�Ò�× Ò�×HÇþÏ�Î�Ó�ÒÑÒ�î;Ô
ÆoÇèÓ�Ã�Ý|ÅHÇ�Ó�Ã�Í|ì�Ô*Ïqì�Ç�ÝüÃ�ÍïÎÍ_Ã�Í|ÒoÇ$ÆoÐÑÔ�Ï�Ç�Ø&ÅdÏ�Î�Æ�Ø&Ô�ÍBÒ�Î*Ø&Ò$Ê�ñ�×|Å,Ó>Ò�×HÃ�Ó;Ø&Ô*ÍBÖ	Ô�ÆoÐ_Î�ÒoÃqÔ*ÍïØ&Ô*ÅHÏÚÝöÞ,Ç
Òo×dÇôÆ�Ç�Ó�ÅdÏ�Ò-ÔÖ1ÎlØ&ÆoëdÓ�Ò�ÎÏ�á,Î�Ø/í|Ã�ÍHÄ=Çp8'ÇèØ&Ò?Ê

ãJÍÜØ&Æ�ÎÞHádÃJÿ8Ò�×HÇlÐ_ÎÃqÍ Ø/×,Î�Ã�ÍþÖ	Ô*ÆûÆoÇ�Ó�Ã�ÝBÅHÇèÓôøH1ðøõÝ÷ÝBÔ�Ç�Ó!Ã�Í,ÝBÇ$Ç�Ý Î�ÝBÔ*ádÒüÒo×dÇÑØ&Ô�ÍBÖ	Ô*Æ�ð
Ð_Î�ÒoÃ�Ô�ÍöÔ�Ö�Î�ÍÑ×HÇ?ÏqÃ�úlÎ*Ó�î�Ç@×,Î*ÝlÄ*ÅHÇ�Ó�Ó�Ç�Ý²ÿBÞHÅHÒóÓ�ÃqÍ,Ø&Ç-Òo×dÇ!Î*Ý9öoÅàÓ�ÒoÐïÇ?ÍBÒ:î-Î*Ó�Ð_ÎÍ|Å,Î�ÏJÿ*Ò�×HÇ
Ó�×àÎá,Ç=ÔÖ�Ò�×HÇü×dÇ?Ï�ÃqúÑÃ�Ó>ÖêÎ�Æ�Ö	ÆoÔ�Ð ÃÚÝBÇ�Î�ÏJÊQ>�ú|á2Ç$ÆoÃ�ÐïÇ?ÍBÒ�ÎÏ,Ç?Æ�ÆoÔ*Æ�Ó Ð5Îí�ÇõÃqÒ�×,Î�Æ�ÝÛÒ�ÔÑÎ�ÓoÓ�ÇèÓoÓ
î-×,Î�Ò-Òo×HÇûØ?Î�Å,Ó�ÇõÔ�Ö�ÎüÐïÃ�ÓðêáHÆ�Ç�ÝBÃ�Ø�ÒoÃ�Ô�ÍöÔ�Ö:ÎüÏ�Ô�Ô�áÛÃ�Ó�ÿBÇ�Ó�á,Ç�Ø&Ã�Î�Ï�Ïqë=Ã�ÍÑÒ�×HÇ!Ô*Òo×dÇ?Æ�Ò�î�ÔlØ$Î*Ó�ÇèÓ
ÔÖóÏ�Ô�Ô�á ÞHÅdÃ�Ï�Ý|Ã�ÍHÄ å ÆoÇ�Ó�Ã�ÝBÅdÇ�Ó�ô*ùèð�ô*È ÎÍ,ÝÞ?ù7/ð�?ùLEéæ�ÿ;Ó�ÃqÍ,Ø&Ç ÎÏ�Ï�Ò�×HÇ=Ï�Ô�Ô�á,ÓôÃqÍþÒo×HÇlØ&Æ�ÎÞHádÃ

È/E



Ó�Ò�ÆoÅ,Ø�ÒoÅHÆ�Çô×àÎèì�Ç ÎÒoÔ�Ð_Ó�î-Ã�Ò�×_Ï�ÎÆ�Ä*ÇûÒoÇ?ÐÑá,Ç?Æ�ÎÒ�ÅHÆoÇ-ÖêÎ*Ø&Ò�Ô*Æ�Ó å ñ8Î�ÞHÏ�ÇûÈBÊ»1Bæ�Ê
I ÇèÓ�Ã�Ý|ÅHÇ�Ó�/ð�45ÃqÍÛÇ�Ý|Íþî�Ç?Æ�ÇüÞHÅHÃqÏ�ÒEÎ*ÓõÎl×HÇ?Ï�Ãqú'ÿHî-×dÇ?ÆoÇ�Î�Ó�Òo×dÇlØ&Ô*Æ�ÆoÇ�Ø&ÒEØ&Ô�ÍBÖ	Ô*Æ�Ð_ÎÒ�Ã�Ô*Í

Ã�ÍþÒ�×HÃ�Ó-ÆoÇ$Ä*Ã�Ô�ÍþÆoÇ�Ó�Ç?ÐlÞHÏ�Ç�Ó-ÎlÒoÅHÆ�Í�Ê!ñ8Î�ÞHÏ�ÇlÈ|Êó1_Ó�×HÔ�î@ÓõÒo×,Î�Ò!ÎÏqÏ�Òo×HÇ=ÏqÔ�Ô*á,Ó@Ã�ÍþÇ�ÝBÍþ×àÎèì�Ç
Ø&Ô�ÍBÒ�Î*Ø&Ò�Óôî-Ã�Ò�×ÜÍHÇ?ÃqÄ*×|Þ,Ô*ÅHÆ�Ã�ÍHÄ áHÆoÔ�ÒoÇ?ÃqÍ ÐÑÔ�Ï�Ç�Ø�ÅHÏ�Ç�Ó�ÊÑñ�×HÃÚÓ ÖêÎ�Ø&ÒoÔ�Æ=Ø?Î�ÍHÍHÔ*ÒûÞ,ÇÑÒ�Î�í�Ç?Í ÃqÍ
Î*Ø$Ø&Ô*ÅHÍ|Ò-Ã�Í_Ò�×HÇ!ÐÑÔ|ÝBÇ?ÏqÏ�Ã�ÍdÄHÊ

ñ�×HÇõÇ?Æ�ÆoÔ�Æ�Ó�Ã�ÍlÒo×HÇ@á,Ô�Ó�Ã�ÒoÃqÔ*Í,Ó�ÔÖ�Ò�×HÇ�Æ�Ô�Ô*Ò-Æ�Ç�Ó�ÃÚÝBÅHÇ�Ó å ÃJÊ�Ç�Ê�ÿ*Æ�Ç�Ó�ÃÚÝBÅHÇ�Ó=Ù²Î�ÍHí|Ã�ÍHÄûÆoÇ?Ä�Ã�Ô*ÍàÓ
Ã�ÍàÓ�Ç?Æ�ÒoÃ�Ô�Í,Ó8Ô�Æ�Ý|Ç?Ï�Ç?Ò�Ã�Ô�Í,Ó/æ�Ó�×HÔ�î-ÍÑÃ�Ílñ�ÎÞdÏ�ÇEÈBÊó1ûÎ�ÆoÇ-Ï�Î�ÆoÄ�Ç å ÅHáöÒ�Ô�Ý�Ê�ù Û� æ'Ö	Ô�Æ>Ð5ÎÍ|ëôÔ�Ö�Ò�×HÇ
Ï�Ô�Ô�á,Ó&ÿdÎÍ,Ý=Ã�ÍàÝBÃ�Ø?Î�ÒoÇ�Ó�Ô*ÍHÇ@ÆoÇ�Î�Ó�Ô�Í_Î*Ó�ÒoÔ!î-×|ë=Òo×HÇ-ÏqÔ�Ô*á_Ø�Ô*ÍBÖ	Ô�ÆoÐ_Î�ÒoÃ�Ô�Í,Ó�Î�ÆoÇEÓ�Ô!á,Ô�Ô*Æ?Ê;ãJÍ
Ó�ÅàØ/× Ø?Î�Ó�Ç�Ó�ÿBÒo×dÇôÆ�Ç?Ä*ÃqÔ*ÍÑÆ�Ç?ÞHÅHÃqÏ�Ò;î-Î*Ó�ÍdÔ*Ò@Ï�ÎÆ�Ä*ÇõÇ$ÍHÔ*ÅHÄ�×þÎ�Í,ÝÑÒo×HÇ?Æ�Ç&Ö	Ô*Æ�ÇõÍHÔ=ÏqÔî÷I5AØ�7�
Ï�Ô�Ô�á,Ó@Ø&Ô*ÅHÏÚÝÑá2ÔÁÓoÓ�Ã�ÞHÏqëÕÞ,Ç!Ä*Ç$ÍHÇ?Æ�Î�ÒoÇ�Ý²Ê
à5ámâ5ámø ùÞé�ú5ç�èîè�çûMêFìJåJæüìMý�þÿí�ê�å��`ú5í�ê�å��-í-è�êFí-é�êFìQå

��Ô*Ðïá,ÎÆ�Ã�Ó�Ô�ÍÜÔÖ@Ò�×HÇÑÇ?ú|á,Ç?ÆoÃqÐÑÇ?Í|Ò�Î�Ï8Ò�ÎÆoÄ�Ç?ÒlÓ�Ò�ÆoÅ,Ø�ÒoÅHÆ�Ç�Óôî-ÃqÒo×ÜÒ�×HÇöádÆoÃ�Ð5ÎÆoëþÒ�Ç?ÐÑáHÏÚÎÒ�Ç�Ó
Å,Ó�Ç�ÝÕÃqÍÛÒo×dÇüÐÑÔ|ÝBÇ$Ï�Ï�ÃqÍHÄlÓ�×dÔî@Ó@Ô*Òo×dÇ?Æ�Æ�Ç?Ä*ÃqÔ*Í,Ó@î-×HÇ?ÆoÇûÒo×HÇûÐ_ÎÃqÍ Ø/×,Î�Ã�Í Ø&Ô�ÍBÖ	Ô*Æ�Ð_ÎÒ�Ã�Ô*ÍàÓ
ÎÆ�ÇlÓ�ÃqÄ*ÍHÃbò²Ø?ÎÍ|ÒoÏqë ÝBÃC8²Ç?Æ�Ç?ÍBÒ$ÊK< Ç=Ï�ÃÚÓ�Ò@Òo×HÔÁÓ�ÇlÆoÇ?Ä�Ã�Ô�Í,Ó�Òo×àÎÒ!×,Î?ì�Ç=Î����ÚI¢AØ�õ� Ä*ÆoÇèÎÒoÇ$Æ
Òo×àÎÍ øBÊ�ù Û� ÃqÍ Ø&Æ�Î�ÞHáHÃ;ÎÍ,ÝþÇ�ÝBÍ Î�Í,Ýü�Ê�ù2Û� Ã�Íþ×HádÆ?ÿ�Ô*Æ!ÆoÇ$Ä*Ã�Ô�Í,Óõî-×HÇ?Æ�Ç=î�Ç=Ç?ú|áHÏ�ÃÚØ&Ã�Ò�Ï�ë
Ø�×,ÎÍHÄ�Ç�ÝÑÒo×HÇ!Ð_Î�Ã�Í_Ø�×,Î�Ã�ÍÑÖ	ÆoÔ�Ð Òo×HÇ!áHÆ�Ã�Ð_Î�ÆoëlÒoÇ?ÐïáHÏ�Î�ÒoÇ å ñ�ÎÞHÏqÇüÈ|ÊZ4�æ�Ê

ñ�×HÆoÇ$Ç-Ó�ÅàØ/×!ÆoÇ$Ä*Ã�Ô�Í,Ó�Ã�Í=Ø�Æ�ÎÞdáHÃJÿ�ÆoÇ�Ó�Ã�ÝBÅdÇ�Ó-/ð�?ù|ÿõ1�Eèð�4*È!ÎÍàÝ�/SEèð�/SRBÿBî;Ç?ÆoÇ�áHÆ�Ç�ÝBÃÚØ&ÒoÇ�Ý
î-Ã�Ò�×ÑÎ�Ø?Ø&Ç?ádÒ�ÎÞdÏ�ÇEÎ*Ø?Ø&ÅdÆ�Î*Ø�ë=ÞBëûÅ,Ó�ÃqÍHÄ��Ô*á,Î?ð � Î�Ó�Î!ÒoÇ?ÐÑádÏ�ÎÒ�Ç�Æ�ÎÒo×dÇ?Æ�Ò�×,ÎÍ_È�×HÐlÞ�Ê�ñ�×HÇ
Ø�×,ÎÍHÄ�Ç�ÓôÃqÍ Ò�×HÇïØ&Ô*ÍBÖ	Ô�ÆoÐ_Î�ÒoÃqÔ*Í Þ2Ç$Ò�î;Ç?Ç?Í Ø&Æ�ÎÞHádÃ�Î�Í,ÝÜÈ�×HÐöÞþÔ�Ö@Òo×HÇ �TÒoÇ?Æ�ÐÑÃ�Í|Å,Ó@ÎÍ,Ý
Òo×dÇô×àÎÃ�Æ�áHÃ�Í÷ÎÆ�Ô*ÅHÍ,Ý_ÆoÇ�Ó�Ã�ÝBÅdÇK1�ôÑÎÆ�ÇûØ&Ô*Æ�ÆoÇ?ÏÚÎÒoÇèÝ å Â8Ã�Ä�ÅHÆoÇûÈ|Êó1Bæ�ÿ'Î�Í,ÝÛÎ�áHá,Ç�ÎÆEÒoÔlÞ2Ç!Ò�×HÇ
Ø&Ô�Í,Ó�Ç�ç�ÅHÇ?ÍàØ&ÇüÔ�Ö@ÎÑÓ�Ç?ÒõÔÖ Ó�ÃÚÝBÇlØ/×àÎÃ�Í÷ÝBÃC8²Ç?Æ�Ç?Í,Ø&ÇèÓ&Ë@ñ�î�Ô_ÆoÇèÓ�Ã�Ý|ÅHÇ�Ó å Â-4 H@�ÿ`< R/Rx@�æ!ÎÆ�Ç
ÐÑÔ�ÆoÇ_ÞHÅHÏqíBë Ã�Í Ø&Æ�Î�ÞHáHÃ!Î�Í,ÝÉÒo×dÇ?ÆoÇ Ã�ÓlÎ Ï�ÔÁÓoÓöÔ�Ö=Î ÓoÎÏqÒÑÞHÆ�Ã�ÝBÄ�ÇÛÞ,Ç?Ò�î�Ç?Ç$ÍÉÆoÇèÓ�Ã�Ý|ÅHÇ�ÓlÈ
ÎÍàÝ 1�EBÊþÂHÔ�ÆüÒo×dÇöÒ�×HÃ�Æ�Ý ÆoÇ?Ä�Ã�Ô�Í�ÿ�Òo×HÇ$ÆoÇlÃ�ÓüÎ_Ä*ÏqëHØ&ÃqÍHÇlÃ�Í È×HÐlÞÜÎ�Òüá,Ô�Ó�Ã�Ò�Ã�Ô*Í LGÝ_î-Ã�Ò�×
� ��� ì�ÎÏqÅHÇ�Ó�ÍHÔ�Ò!ÎÏqÏ�Ô�î�ÇèÝ5Ö	Ô*Æ!Ô�Òo×HÇ?ÆEÆoÇ�Ó�Ã�ÝBÅHÇûÒ�ëBá,Ç�Ó�Ê!ãÍ Ø�Æ�ÎÞdáHÃ�ÎÍàÝ?&Ô*áàÎèð � ÿ�Òo×HÇ?Æ�ÇüÃÚÓ

ÈõÝ



I-Ç?Ä�Ã�Ô*Í I¢AØ�7�ßÒ�ÔöáHÆ�Ã�Ð_Î�Æoë I¢AØ�7�ßÒ�Ô ãJÍBÒ�Ç?ÆoÐïÔ*Ï�ÇèØ&ÅHÏ�Î�Æ � ß��ÒoÇ?ÐÑádÏ�ÎÒ�Ç å Û� æ ÐÑÔ|ÝBÇ?Ï å Û� æ Ø&Ô�ÍBÒ�Î*Ø&Ò�Ó å Û��	 æ×dáHÆøLô *ÊZô *ÊZR ø/ô È�øBÊrE
p1ð�GÝ *ÊZ4 *ÊZ4 :1dÿ�HÝ SôBÊ(
47/ð�4/4 ùBÊCÝ *Ê�ø 4 �ðF4�ÈBÿr4G1ð�4/4 HÝ�Êrô
Ýèùèð�R*ø ùBÊZ4 *Ê�ù Ýx�ð�ÝèÈBÿDÝH4èðkÝHEHÿDÝHR?ð�ÝLô SRBÊ%ÈØ�Æ�ÎÞdáHÃ
�ðN$ù *Êó1 ùBÊZR ôèð�?ù 1ÁùBÊDÝ
1�Eèð�4*È 1HÊ� *Ê� 1xE|ÿó1�ô øLôBÊ%ø
Ý}4èð�R*ù øBÊ�È øBÊ� ð øxÝ�ÊrR
L9E?ðNL9R ÈBÊ�ø *Êó1 ð 4�øBÊ(ÇèÝBÍø�ùèðøG1 4BÊ� 4BÊ� ø*ø|ÿ�øH1 $ùBÊrR
4LR 1HÊ� øBÊZô 4/R L*Ê%øõÝ

ñ�ÎÞHÏqÇÑÈ|ÊZ4BË ���3I5AØ�7�õÓ�Ö	Ô*ÆûÔ*Òo×dÇ?Æ!ÆoÇ?Ä�Ã�Ô*ÍàÓôÔÖóÐ_ÎÃqÍ Ø/×àÎÃ�Í ì�ÎÆ�Ã�ÎÒ�Ã�Ô�Í�Ê_ñ�×HÇ I¢AØ�7�EÓÒoÔ_Ò�×HÇ=áHÆoÃqÐ_ÎÆ�ëÑÒoÇ$ÐÑáHÏ�Î�ÒoÇ Ó�×HÔ�î@Óõ×HÔ�îÌÐöÅ,Ø�×_Òo×,Î�Ò!Ð_ÎÃqÍþØ�×,ÎÃqÍ ÝBÃC8²Ç?Æ�Ó Ö	ÆoÔ�ÐQÒo×dÇ=Ç?úéðá,Ç?ÆoÃqÐÑÇ?Í|Ò�Î�Ï�Ó�Ò�ÆoÅ,Ø&Ò�ÅHÆoÇ Î�Í,ÝÜÒo×HÇÚI5AØ�7�õÓüÒoÔþÒ�×HÇ_ÐÑÔ|ÝBÇ?Ï;Ó�×HÔ�î@Ó ×HÔ�î Î*Ø?Ø�ÅHÆ�Î�ÒoÇ?Ïqë Ò�×HÇì�ÎÆ�Ã�ÎÒ�Ã�Ô�ÍÑî-Î�Ó�áHÆoÇ�Ý|Ã�Ø&Ò�Ç�Ý'Ê�ñ�×HÆoÇ$ÇõÆoÇ?Ä�Ã�Ô�Í,Ó>ÃqÍ_Ø&Æ�Î�ÞHáHÃ,î�Ç$ÆoÇ@áHÆoÇ�Ý|Ã�Ø&Ò�Ç�Ý î;Ç?Ï�ÏêÊ�ñ�×HÇ@Ï�ÃÚÓ�Ò;ÔÖÆoÇèÓ�Ã�Ý|ÅHÇ�Ó�î-ÃqÒo× ÎÒEÏ�Ç�Î�Ó�ÒõÔ�ÍHÇÑÎ�ÒoÔ�ÐQ×,Î?ì|Ã�ÍHÄÑÃqÍBÒ�Ç?ÆoÐïÔ*Ï�ÇèØ&ÅHÏ�Î�Æ-Ø&Ô�ÍBÒ�Î*Ø&Ò�Ó�Ï�ÇèÓoÓ�Ò�×,ÎÍP1HÊ%ù Û�Ã�Ó�Ä�Ã�ì�Ç?ÍïÃ�Í Ø&Ô*ÏqÅHÐÑÍ�1dÊM��Ô*ÏqÅHÐÑÍB4=Ï�ÃÚÓ�Ò�Ó�Ò�×HÇ!Î?ì�Ç?Æ�ÎÄ*Ç!Ò�Ç?ÐÑá,Ç?Æ�Î�ÒoÅHÆ�Ç�ÖêÎ*Ø�ÒoÔ*Æ åÃß æ�Ö	Ô*Æ-Ò�×HÇ
� � ÎÒoÔ�Ð_Ó&Ê
ÎÍ Î*Ó�á,ÎÆ�Ò�Î�ÒoÇ_×HÇ?Æ�Ç�Ê=ñ�×HÇ�Ó�ÇÑÎ�Í,Ý Ô�Òo×HÇ?ÆûÓ�Ã�ÝBÇïØ/×àÎÃ�ÍàÓ�Ã�Í Òo×HÇïØ&Ô�ÆoÇ=ÔÖEØ�Æ�ÎÞdáHÃ�ÎÆ�ÇöÐïÔ*ÆoÇ
Ó�ÃqÐÑÃ�ÏÚÎÆ�ÒoÔ &Ô*áàÎèð � Òo×,Î�ÍÑÒo×dÔ�Ó�ÇEÃ�ÍïÈ×HÐlÞ�ÿ*Ç?ì�Ç$Í=Òo×HÔ�ÅHÄ*×_Òo×dÇ�Ô�ì�Ç?Æ�ÎÏ�ÏàÓ�Ç�ç�ÅHÇ?Í,Ø�Ç-Ã�ÝBÇ?Í|ÒoÃqÒ�ë
Ã�Ó-Ó�Ã�Ä�ÍHÃ�ò²Ø$ÎÍ|ÒoÏ�ëlÏ�Ô�î;Ç?Æ?Ê

� Ï�Ï,Ô�Òo×HÇ?Æ-Æ�Ç?Ä*ÃqÔ*Í,Ó�ÔÖ:Ð_ÎÃqÍÑØ�×,Î�Ã�Ílì*Î�ÆoÃÚÎÞHÃqÏ�Ã�Ò�ë=Ò�×,ÎÒ@ÝBÔ=ÍdÔ*Ò�ÃqÍBì�Ô�Ï�ì�Ç-ÃqÍ,Ó�Ç?Æ�ÒoÃqÔ*Í,Ó;ÎÍ,Ý
ÝBÇ?ÏqÇ?ÒoÃqÔ*Í,Óõî;Ç?ÆoÇ=ÍHÔ�ÒüÃÚÝBÇ?Í|ÒoÃ�òàÇ�ÝþÎÍ,Ý Òo×|Å,ÓôÃqÍ,Ø&Ô*Æ�ÆoÇ�Ø�ÒoÏ�ë ÐÑÔ|ÝBÇ?ÏqÏ�Ç�Ý²Êi<âÃ�Ò�×ÜÒo×HÇlî-Ã�Ó�ÝBÔ*Ð
ÔÖ@×dÃ�Í,ÝHÓ�Ã�Ä�×BÒ$ÿ�Ó�Ô*ÐïÇöÔ�Ö@Òo×HÇ�Ó�Ç_Ø?Î�ÍÜÞ,ÇÕÅdÍ,ÝBÇ?Æ�Ó�ÒoÔ�Ô|Ý²ËÑãJÍÜ×HáHÆ$ÿ�Òo×HÇïÆoÇ?Ä�Ã�Ô*Í ÎÆoÔ�ÅHÍ,Ýî:1�ð
GÝ5ÎáHá,Ç�Î�Æ�Ó!ÒoÔþÓ�×HÃ�Ö	ÒõÖ	Æ�Ô*Ð Òo×dÇöÒ�Ç?ÐÑáHÏÚÎÒoÇûÞ,Ç�Ø?ÎÅàÓ�ÇlÔÖ@Òo×dÇöáHÆ�Ç�Ó�Ç$Í,Ø&Ç=ÔÖ ÎÛÓ�ÎÏ�Ò!ÞHÆ�Ã�ÝBÄ�Ç
Þ,Ç?Ò�î�Ç?Ç$Í3�iS4ÕÎ�Í,ÝP�i?ù å Ó�Ç$ÇlÂ8Ã�Ä�ÅHÆoÇB�Ê�Èéæ�Êi>�øLôÕ×,Î�ÓôÎ_Ó�ÒoÇ?Æ�Ã�Ø?Î�Ï�Ï�ë5Ó�ÒoÆ�ÎÃqÍHÇ�Ý � �
�[á,ÎÃqÆ
å ô�ø/.?ÿ%ø/.&æ�ÿÁÎÍ,ÝlÓ�Å,Ø�×lØ&Ô�ÍBÖ	Ô*Æ�Ð_ÎÒ�Ã�Ô*ÍàÎÏdÓ�ÒoÆ�ÎÃqÍöÔ�ÅHÒ�Ó�Ã�ÝBÇ-Ô�Ö2Ö	ÅdÍ,Ø&ÒoÃqÔ*Í,Î�ÏHÆoÇ$Ä*Ã�Ô�Í,Ó�Ã�Ó�Æ�Î�ÆoÇ��óô*È
JÊ
ãJÍ_Òo×HÃÚÓ�Ø?Î�Ó�ÇûÃ�Ò-Ã�Ó@ÎÏqÐÑÔ�Ó�Ò@Ø&Ç?Æ�Ò�ÎÃqÍHÏ�ëïÝBÅHÇûÒoÔïØ&Ô*Í|Ò�Î�Ø&Ò�Ó-î-Ã�Ò�× ÎöÍHÇ?ÃqÄ*×|Þ2Ô�ÅHÆoÃqÍHÄlÐÑÔ*ÏqÇ�Ø&ÅHÏqÇ
Ã�ÍïÒo×HÇûØ&Æ�ëHÓ�Ò�ÎÏ��óE�ø�JÊ�ãJÍ_Ø�Æ�ÎÞdáHÃJÿ|Òo×HÇõÏqÔ�Ô*á÷ÎÆoÔ�ÅHÍ,Ý�ÝH4?ðFR�ùÑÎádá2ÇèÎÆ�Ó-ÒoÔ=ÐïÔì�Ç-Æ�Ç?Ï�Î�ÒoÃqì�Ç�Ò�Ô

È/R



P2

A5
R45 Y52

Â8ÃqÄ*ÅHÆ�ÇÛÈ|Êó1dË���Ô*ÆoÆ�Ç?Ï�Î�ÒoÇ�Ý Ø�×,ÎÍdÄ*Ç�Ó=Þ,Ç?Ò�î�Ç?Ç?Í Òo×HÇÚ� ÒoÇ?Æ�ÐÑÃ�Í|Å,Ó!ÎÍàÝ Òo×dÇÕÏqÔ�Ô*á ÎÆoÔ�ÅHÍ,ÝÆoÇèÓ�Ã�Ý|ÅHÇ�Ó	1xE?ðF4�ÈÛÃ�ÍÜÒ�×HÇÑØ�Ç?Ï�ÏqÅHÏ�Î�ÆõÆoÇ?Ò�Ã�ÍHÔ�Ã�Ø=Î�Ø&Ã�Ý ÞdÃ�Í,ÝBÃqÍHÄ_áHÆoÔ�ÒoÇ?ÃqÍÜã å Ø&Æ�Î�ÞHáHÃ � Ó�×HÔ�î-ÍÜÃqÍÞHÏÚÎ*Ø�í2æ Ø&Ô*Ðïá,ÎÆ�Ç�Ýôî-ÃqÒo×lÈ×dÐöÞ å î-×HÃqÒoÇ*æ�ÿ*Òo×HÇ@Ø�Ï�Ô�Ó�Ç�Ó�Ò:×HÔ*ÐÑÔ�Ï�Ô�ÄHÊ�ãJÍB�Ô*á,Î?ð � ÿ�Òo×HÇ@Ø&Ô�ÍBÖ	Ô*Æ�ðÐ_Î�ÒoÃ�Ô�Í=Ã�Ó�Ó�Ã�ÐÑÃqÏ�Î�Æ�ÒoÔ!Òo×,Î�Ò�ÔÖ�Ø�Æ�ÎÞdáHÃJÿ*ádÆoÔ�ìBÃÚÝBÃ�ÍdÄ!ÎõÞ2Ç$ÒoÒoÇ$Æ�ÒoÇ?ÐïáHÏ�Î�ÒoÇ�Òo×,Î�ÍöÒ�×HÇ@áHÆoÃqÐ_ÎÆ�ëÔ*ÍdÇüÔÖóÈ�×HÐöÞ Ê¢��Ô*Æ�ÆoÇ?ÏÚÎÒoÇèÝÛØ�×,ÎÍHÄ�Ç�Ó�Ô�Ö�Òo×HÃÚÓ Ò�ë|á,Ç=ÎÆ�Ç=Ø&Ô�ÐÑÐÑÔ�Í�ÿHÎ�Í,ÝþÓ�Å,Ø�×ÛÆ�Ç?Ä*ÃqÔ*Í,Ó@ÔÖÐ_Î�Ã�Í_Ø�×,ÎÃqÍ_ÔÖ	ÒoÇ$ÍÛØ$ÎÍHÍHÔ�Ò�Þ,Ç!ÐÑÔ|ÝBÇ$Ï�Ï�ÇèÝ ÃqÍ,ÝBÇ?á,Ç?Í,Ý|Ç?ÍBÒ�Ï�ë�Ê
È×dÐöÞÑÞ,Ç�Ø$ÎÅ,Ó�ÇüÔÖ1Òo×HÇ��iÝLÝ�� � ÎÍ,Ý3@�Ý/Ý����TØ�×,ÎÍHÄ�Ç�Ó&ÿ,Î=Ð_Î�Ã�Í_Ø�×,ÎÃqÍ Ó�×HÃbÖ	Ò-ÔÖ;Î�Þ2Ô�ÅHÒ
*Ê%ù Û� ÎÒ=á,Ô�Ó�Ã�Ò�Ã�Ô*ÍàÓüÈ*ù?ð�ÈL4Bÿ;ÎÍ,ÝÜÒ�×HÇöÏqÔ�Ó�ÓôÔÖ ÎÛÓ�ÎÏqÒüÞHÆ�Ã�ÝBÄ�ÇöÞ,Ç?Ò�î�Ç$Ç?Í Æ�Ç�Ó�ÃÚÝBÅHÇ�Ó�I54/ô��
ÎÍàÝ��KÝHRx�ûÊHãJÍ=Ç�ÝBÍ�ÿ�Ò�×HÇõØ�×,Î�ÍHÄ*ÇEÎÆ�Ô*ÅHÍ,ÝlÆoÇ�Ó�Ã�ÝBÅHÇèÓ>ø�ùèðøG1=Æ�Ç?Ï�Î�ÒoÃ�ì�Ç;ÒoÔ�Ý?Æ�ÓoÎ!Ð_Î?ëüÞ,ÇõÝ|ÅHÇ
ÒoÔ��!ø�ø*ñ[Ø?ÎÅ,Ó�Ã�ÍHÄïÎlØ&Ï�Î�Ó�×_î-Ã�Ò�×ÕÒ�×HÇûØ&Ô*ÍàÓ�Ç?Æ�ì�Ç�Ý���ô/R|Ê

ñ�î�ÔEØ/×àÎÍHÄ�Ç�ÓCÃqÍüÐ_Î�Ã�Í!Ø�×,Î�Ã�Íüî;Ç?ÆoÇ�î-Æ�Ô*ÍHÄ�Ï�ë!Ã�Í|ÒoÆ�Ô|ÝBÅ,Ø&Ç�Ý²Ê8ãJÍûÔ*ÍHÇ�ÔÖ²Ò�×HÇ�Ó�ÇÁÿ?ÆoÇ�Ó�Ã�ÝBÅHÇèÓ

È/ô



ñ�ÎÆ�Ä*Ç?Ò � � I5AØ�7� � ÏqÏ�ðÎÒoÔ�Ð I5AØ�7�å Û� æ å Û� æ×dáHÆ �Ê�SR å R/Réæ *ÊDÝHE å EH1/1BæØ�Æ�ÎÞdáHÃ È|Ê�ù7 å ?ø/E�æ ÈBÊrE*È å $ù/RõÝ�æÇèÝBÍ 1dÊZ4L4 å ?øG1|æ 4BÊr4*ù å $ùõÝHô�æ
ñ�ÎÞHÏqÇõÈ|ÊZEBË � Ø?Ø&ÅdÆ�Î*Ø�ëôÔ�Ö�Ò�×HÇ�ÐïÔ|ÝBÇ?Ï�Ó�Òo×àÎÒ�î�Ç?Æ�Ç-ÞHÅHÃqÏ�Ò�Ø&Ô�ÐÑá,Î�ÆoÇ�ÝüÒ�ÔôÒ�×HÇ-Ç?ú|á,Ç?ÆoÃqÐÑÇ?Í|Ò�ÎÏÓ�Ò�ÆoÅ,Ø�ÒoÅHÆ�Ç�Ó1Ö	Ô�Æ	� � �7*�ÈüÒ�Î�ÆoÄ*Ç$Ò�Ó&Ê;ñ�×HÇi���ïÎÍàÝÕÎ�Ï�Ïbð�Î�ÒoÔ*Ð I¢AØ�7�EÓ>Þ,Ç?Ò�î�Ç?Ç$ÍÑÒo×HÇEÐÑÔ|ÝBÇ?ÏÎÍàÝ Ò�×HÇÑÇ?ú|á,Ç?ÆoÃqÐÑÇ?Í|Ò�Î�Ï�Ó�ÒoÆoÅàØ&ÒoÅHÆ�Ç�ÓüÎ�ÆoÇÑÄ�Ã�ì�Ç?Í ÊÛñ�×HÇ_Í|ÅHÐlÞ2Ç$Æ�Ó�ÏqÃ�Ó�Ò�Ç�Ý ÃqÍ á,Î�ÆoÇ?Í|Òo×dÇ�Ó�ÃÚÓÎÆ�Ç!Òo×HÇ!Í|ÅHÐöÞ,Ç?Æ;ÔÖ1ÎÒ�Ô*Ð_Ó-Ø&Ô�Í,Ó�ÃÚÝBÇ?Æ�Ç�ÝöÖ	Ô*Æ@ÎÏqÏ�ÆoÇ�Ó�Ã�ÝBÅdÇ�Ó&Ê
4 �ðF4L4�Ã�Í!×HádÆ?ÿ�î�Ç�Ã�Í,Ø�Ô*ÆoÆ�Ç�Ø&Ò�Ï�ëEÓ�ÅHáHá,ÔÁÓ�Ç�ÝüÒ�×,ÎÒ:Ó�ÃÚÝBÇ;Ø/×,Î�Ã�Í!ì�Ô*ÏqÅHÐÑÇ:Ø/×àÎÍHÄ�Ç�Ó'î�Ô�ÅHÏ�ÝûØ?ÎÅ,Ó�Ç
ÎüÐ_Î�Ã�ÍlØ�×,ÎÃqÍ_Ó�×HÃbÖ	Ò-Ó�Ç?Ç?ÍÑÃqÍÑÔ*ÍHÇEÔÖ:Òo×HÇõÔ�Òo×HÇ$Æ�ÒoÇ$ÐÑáHÏ�Î�ÒoÇ�Ó�Ê�ãÍïÒo×HÇõÔ�Òo×HÇ$Æ-Ø?Î�Ó�Ç�ÿ|Òo×HÇõÏÚÎ*Ó�Ò
×HÇ?ÏqÃ�ú!Ã�Í=×dáHÆ å ÆoÇèÓ�Ã�Ý|ÅHÇ�Ó�Ýèùèð�R*øéæ1Ó�×HÃbÖ	Ò�Ó�Î�Ó�ÎôØ�Ô*Í,Ó�Ç�çéÅdÇ?Í,Ø&Ç-Ô�Ö'Ç$ÍHÇ?ÆoÄ�ëüÐÑÃqÍHÃ�ÐïÃ��èÎÒoÃqÔ*ÍûÝBÔ�ÍHÇ
ÒoÔïÎ*Ø$Ø&Ô*ÐÑÐïÔ|ÝHÎÒ�Ç�Ò�×HÇ!Ã�Í,Ø&Ô�ÆoÆ�Ç�Ø&ÒoÏqëöÞdÅHÃ�ÏqÒ¢�âÒ�Ç?ÆoÐÑÃqÍBÅàÓ&Ê
à5ámâ5á�� � ì5ï	çñuè ç �iåJç�þÿç�å�é

� Ö	Ò�Ç?Æ8Ç$ÍHÇ?ÆoÄ�ëüÐÑÃqÍHÃ�ÐïÃ��èÎÒoÃqÔ*Í�ÿ?Ò�×HÇ	� � ÆoÔ�Ô�Ò>ÐïÇ�ÎÍlÓ�çéÅ,Î�ÆoÇ@ÝBÇ$ìBÃÚÎÒoÃqÔ*Í å I¢AØ�7�!æ�Þ,Ç?Ò�î�Ç?Ç?Í
Òo×dÇ�ÐÑÔ|Ý|Ç?ÏHÎ�Í,Ý=Ç?úBá,Ç?Æ�Ã�ÐÑÇ$ÍBÒ�ÎÏ|Ó�Ò�ÆoÅ,Ø�ÒoÅHÆ�Ç�ÃqÍ,Ø&ÆoÇèÎ*Ó�ÇèÝ=Ó�Ï�ÃqÄ*×|ÒoÏqë�Ê�ÂàÔ�Æ�×HáHÆ?ÿ�Ò�×HÇ�ÃqÍ,Ø&Æ�Ç�Î*Ó�Ç-ÔÖ
Òo×dÇu� � I5AØ�7�ßÞ,Ç?Ò�î�Ç?Ç$ÍÑÒo×HÇEÐÑÃ�ÍHÃqÐÑÃqÓ�Ç�Ý=Î�Í,ÝÕÒ�×HÇõÅHÍdÐÑÃ�ÍHÃqÐÑÃqÓ�Ç�ÝüÐïÔ|ÝBÇ?Ï'î-ÃqÒo×ÑÆ�Ç�Ó�á,Ç�Ø�Ò
ÒoÔlÒo×dÇôÇ$úBá,Ç?Æ�Ã�ÐÑÇ?Í|Ò�Î�Ï,Ó�Ò�ÆoÅ,Ø�ÒoÅHÆ�ÇôÃÚÓ-ùBÊ%ùõÝ�ù Û� ÿ�Ö	Ô*ÆEØ&Æ�Î�ÞHáHÃ�Ã�Ò;Ã�Ó-ù|Ê�ù p1 Û� ÿdÎÍ,ÝÑÖ	Ô*Æ-Ç�ÝBÍ_ÃqÒ
Ã�Ó-ù|Ê�ù�È  Û� Ê
à5ámâ5á"! ù��Mç�è�í�ñFñ í#�$�&%Qè í'��êFçæ ìMýîé�ú5ç þÿì¢ï	çñ(��ìQþ*)�í�è ç=ï éëì é�ú5ç

ç$+,)iç�è�ê�þ ç-å�é�í�ñBæ é7è-%,�`é.%Qè�ç

ñ�ÎÞHÏqÇüÈ|ÊZE=Ï�ÃÚÓ�Ò�Ó�Ò�×HÇ�I¢AØ�õ�õÓ>Ö	Ô*Æ@Î�Ï�Ï�ÆoÇèÓ�Ã�Ý|ÅHÇ�Ó>Ö	Ô*Æ@Òo×dÇôÒ�×HÆoÇ$ÇõÐÑÔ|ÝBÇ?ÏÚÓ&Ê

ø*ù
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ñ�×HÇ!Î�Ø?Ø&ÅHÆ�Î*Ø&ë=Ô�Ö�Òo×HÇEÐÑÔ|ÝBÇ?ÏÚÓ1ÃÚÓ�ì�Ç?Æoë=ÅHÍàÓoÎÒ�Ã�ÓJÖêÎ*Ø&Ò�Ô*ÆoëlÞHÅHÒ;Òo×HÇEÐÑÔ|ÝBÇ?ÏqÏ�Ã�ÍdÄõÇ?ú|á2Ç$ÆoÃ�ÐïÇ?ÍBÒ
×,Î�Ó Þ,Ç?Ç?Í Ç�Ý|Å,Ø?ÎÒ�Ã�Ô�Í,ÎÏêÊÉñ�×HÆ�Ç?Ç_Ø&Ô�ÐÑÐÑÔ�ÍÜÒo×HÇ$ÐÑÇ�Óõ×,Î?ì�Ç_Ç?ÐÑÇ?Æ�Ä*Ç�Ý'Ëlñ�×HÇ_ò,Æ�Ó�Ò=Ã�ÓüÒ�×HÇ
Å,Ó�Ç&Ö	ÅHÏ�ÍdÇ�ÓoÓõÔÖ@ì|Ã�Ó�Å,ÎÏ�ÃqÍ,Ó�á,Ç�Ø&Ò�Ã�Ô�Í Æ�ÎÒo×dÇ?Æ!Òo×,Î�Í ÎÕÆ�Ç?Ï�ÃÚÎÍ,Ø&Ç=Ô�ÍÜÍ|ÅHÐÑÇ?Æ�Ã�Ø?Î�Ï�ÎÏ�Ä�Ô*Æ�Ã�Òo×dÐ_Ó&Ê
ñ�×HÇEÓ�Ç�Ø�Ô*Í,ÝöÃÚÓ�Òo×HÇõÇ$úBÒ�Æ�ÎÔ�Æ�ÝBÃqÍ,ÎÆ�ë=Ã�Í|ÒoÇ?Æ�Ø&Ô*ÍdÍHÇ�Ø&Ò�Ç�ÝBÍHÇ�Ó�Ó8ÔÖ:Ø�×,Î�ÍHÄ*Ç�Ó�Þ,Ç?Ò�î�Ç$Ç?ÍÑÝ|ÃC8²Ç?ÆoÇ$ÍBÒ
×HÔ�ÐÑÔ*ÏqÔ*Ä*Ô�Å,ÓöáHÆ�Ô*Ò�Ç?Ã�Í,Ó�Êßñ�×HÇ Òo×HÃqÆ�Ý Ã�Ó=Òo×HÇ á2ÔÁÓoÓ�Ã�ÞHÃqÏ�Ã�Ò�ë�ÿ;Ã�ÍâÓ�Ô*ÐÑÇ Ø?Î�Ó�Ç�Ó�ÿ-ÔÖ ÝBÇ?ì|Ã�Ó�Ã�ÍHÄ
ÎÅdÒoÔ*Ð5ÎÒoÃÚØ�áHÆ�Ô|Ø&Ç�ÝBÅHÆ�Ç�Ó-Òo×,Î�Ò�Ð_Î?ëlÓ�Ã�Ä*ÍdÃ�ò²Ø?Î�ÍBÒ�Ï�ëlÃ�ÐÑádÆoÔ�ì�ÇõÎ�Ø?Ø&ÅHÆ�Î*Ø&ëÁÊ
à5á�ã	á@? A ñ�êFûQå	þ ç-å�é

ãJÒ�×,Î�Ó>Þ,Ç?Ç?Í=í|ÍHÔ�î-Í Ö	Ô�Æ;Ó�Ô*ÐïÇ-ÒoÃ�ÐïÇ�Òo×àÎÒ;ÎÏqÃ�Ä*ÍdÐÑÇ?Í|Ò�ÔÖ�Ó�Ç�ç�ÅHÇ?Í,Ø&ÇèÓ8î-Ã�Ò�×öÏqÇ�ÓoÓ8Ò�×,ÎÍ 1�ùCB
Ã�Ý|Ç?ÍBÒ�Ã�Ò�ë_ÒoÇ?ÍàÝHÓõÒoÔ_áHÆoÔ|Ý|Å,Ø&ÇöÖ	Æ�Ç�çéÅdÇ?ÍBÒEÇ?ÆoÆ�Ô*Æ�ÓõÃqÍþÒo×HÇlÐ_ÎádáHÃ�ÍHÄ_Ô�Ö@Î_Ó�Ç�ç�ÅHÇ?ÍàØ&Ç=Ô*Í|ÒoÔ÷Î
ÒoÇ$ÐÑáHÏ�Î�ÒoÇóÓ�ÒoÆ�Å,Ø&Ò�ÅHÆoÇD�»EG1Hÿ7ô�ø�JÊ:ñ�×HÃ�Ó�ÃÚÓ1Þ,Ç�Ø$ÎÅ,Ó�Ç�Ò�×HÇ@Ó�ÃqÄ*Í,Î�Ï2ÅàÓ�Ç�Ý=Ã�ÍlÎõÐlÅHÒ�Î�ÒoÃ�Ô�Í=Ð_ÎÒ�ÆoÃqú
Ã�Ó@ÍHÔ*ÒûÓ�Ò�ÆoÔ�ÍHÄ_Ç?ÍHÔ*ÅdÄ*× ÒoÔ_ÝBÃÚÓ�Ò�Ã�ÍHÄ�ÅHÃ�Ó�×þÒo×HÇlØ&Ô�ÆoÆ�Ç�Ø&ÒEÓ�ÒoÆ�Å,Ø&Ò�ÅHÆoÇ&ðêÞ,Î�Ó�Ç�Ý ÎÏqÃ�Ä*ÍdÐÑÇ?Í|Ò�Ö	ÆoÔ*Ð
Ô*Ò�×HÇ?Æ!Ã�ÍàØ&Ô*Æ�ÆoÇ�Ø&ÒEÎÏqÃ�Ä�ÍHÐÑÇ?Í|Ò�Ó�Ê	< ÇlÇ?Í,Ø&Ô�ÅHÍ|ÒoÇ?Æ�Ç�ÝÕÒ�î�Ô Ø?Î�Ó�Ç�Ó@ÔÖ-Ò�×,ÎÒ å Â8Ã�Ä�ÅHÆoÇlÈ|Ê�æ�Ê=ãJÍ
Ô*ÍdÇ�ÿ8ÃqÍ,Ó�á,Ç�Ø&Ò�Ã�Ô�ÍÜÔÖ@Ò�×HÇ_ÎÏqÃ�Ä�ÍHÐÑÇ?Í|ÒõÎ�Ò=Òo×HÇïÎÐïÃ�ÍHÔ Î*Ø�Ã�ÝÜÓ�Ç�çéÅdÇ?Í,Ø&Ç=ÏqÇ?ì�Ç?Ï�Ó�ÅHÄ*Ä�Ç�Ó�Ò�Ç�Ý Î
Þ,Ç?ÒoÒ�Ç?ÆlÓ�Ô�Ï�ÅHÒ�Ã�Ô�Í�ÊÉãJÍ Òo×dÇÕÔ�Òo×HÇ$Æ?ÿ�Ã�Í,Ó�á2ÇèØ&ÒoÃqÔ*Í ÔÖEÒo×HÇ Ó�ÒoÆoÅàØ&ÒoÅHÆ�ÎÏ@Ã�ÐÑádÏ�Ã�Ø$ÎÒoÃqÔ*Í,ÓõÔ�ÖõÒ�×HÇ
ÎÏqÃ�Ä�ÍHÐÑÇ?Í|ÒûÎÏ�ÏqÔ�î�Ç�ÝÜÎþØ�Ô*ÆoÆ�Ç�Ø&Ò�Ã�Ô*Í ÊØ<âÃ�Ò�×ÜÒo×dÇ�Ó�Ç Î*ÝSöoÅ,Ó�Ò�ÐÑÇ?Í|Ò�Ó&ÿ�Ò�×HÇ_Ó�Ç�çéÅdÇ?Í,Ø&Ç�Ó!ÔÖûÎ�Ï�Ï
Òo×dÆoÇ?ÇlÐÑÔ|ÝBÇ?ÏÚÓõî�Ç?Æ�ÇÑØ&Ô�ÆoÆ�Ç�Ø&ÒoÏqëþÎ�Ï�Ã�Ä�ÍHÇ�Ýþî-Ã�Ò�×ÜÒo×HÇïÎ?ì�ÎÃ�ÏÚÎÞHÏqÇöÒ�Ç?ÐÑáHÏÚÎÒ�ÇlÓ�ÒoÆ�Å,Ø&Ò�ÅHÆoÇ�Ó�Ê_ãJÒ
Ó�×dÔ*ÅHÏÚÝôÞ,Ç�á2ÔÁÓoÓ�Ã�ÞHÏqÇ>Ò�ÔõÝ|Ç?ì�Ç?Ï�Ô�á!ÎÏqÄ*Ô�ÆoÃ�Ò�×HÐ_Ó'Ò�×,ÎÒ�Ç?údÎÐïÃ�ÍHÇ�Òo×HÇ;Ó�ÒoÆoÅàØ&ÒoÅHÆ�ÎÏ�ÃqÐÑáHÏ�ÃÚØ?ÎÒ�Ã�Ô�Í,Ó
ÔÖ>ÎÏ�Ò�Ç?ÆoÍàÎÒoÃqì�ÇõÎ�Ï�ÃqÄ*ÍHÐÑÇ$ÍBÒ�Ó&Ê
à5á�ã	ámà 6QçñFç&�`éëê�å5û æ�êFï	çE�`ú5í�ê�å è�ì�éëíMþ ç�è�æ

ãJÍ,Ó�á,Ç�Ø�ÒoÃ�Ô�ÍþÔÖóÒo×HÇlÓ�ÒoÆoÅàØ&ÒoÅHÆ�ÎÏ�ÃqÐÑáHÏqÃ�Ø?Î�ÒoÃ�Ô�Í,Ó�ÔÖóÝBÇ�ÖêÎÅHÏqÒõÆoÔ�Ò�ÎÐïÇ?ÆõØ�×HÔ�Ã�Ø&Ç�ÓEÝBÃ�ÝÛÏqÇ�Î*ÝÛÒ�Ô
ÎÑÓ�Ð_ÎÏqÏ�Ã�ÐÑáHÆ�Ô�ì�Ç?ÐöÇ$Í�Ò�Ã�Í÷Î*Ø?Ø�ÅHÆ�Î�Ø&ë�ÿ,ÞHÅHÒõÒ�×HÇüÇ?Æ�ÆoÔ�ÆõÏ�Ç?ì�Ç$Ï'Ã�ÓEÓ�ÒoÃqÏ�Ï�ì�Ç?Æ�ë_×HÃ�Ä�×�ÿ2Ç$ì�Ç?ÍÕÖ	Ô�Æ

ø 



Òo×dÔ�Ó�Ç;ÆoÇ�Ó�Ã�ÝBÅdÇ�ÓCÍdÔ*Ò�ÏqÃ�í�Ç?Ïqë-ÒoÔõÞ,Ç-Î98²Ç�Ø&ÒoÇèÝôÞ|ë!Ø&ÆoëdÓ�Ò�ÎÏ|á,Î*Ø�í|Ã�ÍHÄ@Ô*Æ�×HÃ�Ä�×=Ø&Æ�ëHÓ�Ò�Î�Ï�Ï�Ô�Ä*Æ�ÎáH×HÃÚØ
ÒoÇ$ÐÑá,Ç?Æ�Î�ÒoÅHÆ�Ç ÖêÎ�Ø&ÒoÔ�Æ�Ó�Ê ß Ç$ÒoÒoÇ$Æ-ÐÑÇ?Òo×dÔ|ÝHÓ ÞàÎ*Ó�ÇèÝÕÔ*Í Ø�Ô*Í,Ó�Ã�ÝBÇ?Æ�ÎÒ�Ã�Ô*Í ÔÖ;Ã�Í|ÒoÇ$Æ�Î*Ø�ÒoÃ�ÍdÄlÓ�Ç?Ò�Ó
ÔÖ Ó�ÃÚÝBÇ_Ø�×,ÎÃqÍ,Ó=ÎÆ�Ç Ø&Ï�Ç�Î�ÆoÏqëþÍHÇ?Ç�ÝBÇèÝ'Ê?��Å,Ø�×ÉÎ�Ï�Ä�Ô*ÆoÃqÒo×HÐ5Óô×,Î?ì�ÇÑÞ,Ç?Ç?Í áHÅHÞHÏqÃ�Ó�×dÇ�Ý'ÿ�î-Ã�Ò�×
ÆoÇ$á2Ô�ÆoÒ�Ç�ÝÛ×HÃ�Ä�×þÎ�Ø?Ø&ÅHÆ�Î*Ø&ë Ã�ÍþØ�Ô*ÆoÇûÆoÇ?Ä�Ã�Ô�Í,ÓF�óôH1Hÿ;ô/4Hÿ;ô/E�êÊ	��Ô�î�Ç$ì�Ç?Æ?ÿ�Ö	ÆoÔ*Ð Òo×HÇ ÎÍ,Î�Ï�ëdÓ�ÃÚÓ
ÔÖ�Ò�×HÇEØ&Æ�Î�ÞHáHÃ,Ç?ÆoÆ�Ô*Æ�Ó å ñ�ÎÞdÏ�ÇEÈBÊ�ø�æ�ÿ|Ã�Ò�Ã�Ó�Ø&ÏqÇ�ÎÆ�Òo×àÎÒ�Ò�×HÇ�Ó�ÇõÎ�Ï�Ä*Ô�ÆoÃqÒo×HÐ_Ó�î-ÃqÏ�ÏHÞ,Ç!Ó�Ç?ÆoÃqÔ*Å,Ó�Ï�ë
Î}8²Ç�Ø�ÒoÇ�ÝÑÞ|ëÑÒo×HÇ!Ð_Î�Ã�Í_Ø�×,Î�Ã�Í_Ã�Í,Î�Ø?Ø&ÅHÆ�Î*Ø&ÃqÇ�Ó>ádÆoÇ�Ó�Ç?ÍBÒ;Ã�Í_ÆoÇèÎÏ�ÐÑÔ|ÝBÇ$Ï�Ó&Ê
à5á�ã	ámâ ä å5æ�ç�è�éëêFìJå5æîíMå5ïðï	çñFç�éëêFìJå5æ

��Ç?ì�Ç$Æ�ÎÏàÎÏ�Ä�Ô*Æ�Ã�Òo×dÐ_Ó,�ó4G1dÿ74/4Hÿ74/EHÿ74õÝ
,×,Î?ì�Ç-Þ,Ç?Ç?Í5Ó�×HÔ�î-ÍÑÒ�ÔüáHÆ�Ô|ÝBÅ,Ø&ÇõÅàÓ�Ç&Ö	ÅHÏqÏ�ë Î*Ø?Ø&ÅdÆ�ÎÒ�Ç
Ó�Ò�ÆoÅ,Ø�ÒoÅHÆ�Ç�Ó Ô�Ö;Ó�×dÔ*ÆoÒ Ó�ÒoÆ�Ç?Ò�Ø�×HÇ�Ó�Ô�Ö;Ø�×,ÎÃqÍÛÃ�Í Òo×HÇûØ&Ô�ÍBÒ�Ç?ú|Ò�Ô�Ö�Òo×HÇ Ó�ÅHÆ�ÆoÔ�ÅHÍ,ÝBÃqÍHÄÑáHÆ�Ô*ÒoÇ$Ã�Í�Ê
ñ�×HÇ?Æ�Ç@ÎÆ�Ç�Ö	Ô*ÅHÆ�Ô�ÞBì|Ã�Ô�Å,Ó8Ç?ú|áHÏÚÎÍ,Î�ÒoÃ�Ô�Í,Ó�Î*Ó8Ò�Ô!î-×BëûÒo×HÇ?ëûÝBÃÚÝüÍHÔ*Ò:î�Ô*Æ�íü×HÇ$ÆoÇ�ÿ�Î�Ï�ÏHÆ�Ç?Ï�Î�ÒoÇ�Ý
ÒoÔ@Òo×dÇ�Ý|ÃC8²Ç?ÆoÇ$Í,Ø&Ç�Þ,Ç?Ò�î�Ç?Ç?Í!Æ�Ç�ÎÏ�ÐÑÔ|Ý|Ç?Ï�ÏqÃ�ÍHÄ;ì�Ç?Æ�Ó�Å,Ó�ÎÏqÄ*Ô*Æ�Ã�Ò�×HÐäÝBÇ?ì�Ç?ÏqÔ*áHÐÑÇ$ÍBÒHÒ�Ç�Ó�Ò�Ó&Ê:ñ�×HÇ
ò,Æ�Ó�Ò?ÿ ÎÍ,ÝÛÃqÍÛÒo×dÇ=Ï�Ô*ÍdÄÑÆoÅHÍ ÐÑÔ�Ó�ÒõÝ|Ã�G5Ø&ÅHÏ�Ò@ÒoÔ5Î*ÝHÝBÆ�Ç�ÓoÓ�ÿ'Ã�Ó-Òo×dÇ=Ã�Í|ÒoÇ?Æ�Ø&Ô*ÍHÍdÇ�Ø&ÒoÇèÝBÍHÇ�Ó�Ó�ÔÖ
Òo×dÇÛÝ|ÃC8²Ç?ÆoÇ$Í,Ø&Ç�ÓüÞ,Ç?Ò�î�Ç$Ç?Í ÆoÇ?ÏÚÎÒoÇèÝ ádÆoÔ*Ò�Ç?Ã�ÍÙÓ�ÒoÆoÅàØ&ÒoÅHÆ�Ç�Ó&Ê � Í Ç?údÎÐÑádÏ�ÇÑÔ�ÖõÒ�×HÃ�Ó=Ã�ÓüÒ�×HÇ
Ã�Í|ÒoÇ$Æ�Î*Ø�ÒoÃ�Ô�ÍÑÞ,Ç?Ò�î�Ç?Ç$ÍÑÒo×HÇ]� Ò�Ç?ÆoÐïÃ�Í,Î�ÏHÆoÇ?Ä�Ã�Ô�ÍÕÔ�Ö�ÇèÝBÍ_ÆoÇ?ÏÚÎÒoÃqì�Ç�Ò�Ô=ÆoÃqÞ2Ô�ÍBÅàØ&Ï�Ç�Î�Ó�Ç � ÎÍ,Ý
Òo×dÇþÏ�Ô*ÍdÄÜÃ�Í,Ó�Ç?ÆoÒ�Ã�Ô�Í[ÎÒÑÆ�Ç�Ó�ÃÚÝBÅHÇ�Ó�L?È?ðN$È/EBÊ ñ�×HÇèÓ�ÇþÒ�î�ÔÜÆ�Ç?Ä*ÃqÔ*Í,Ólá,Î*Ø�íÙÎÄ�Î�Ã�Í,Ó�ÒÛÇ�Î�Ø/×
Ô*Ò�×HÇ?Æ-ÃqÍÑÒo×HÇEÇ?úBá,Ç?Æ�Ã�ÐÑÇ$ÍBÒ�ÎÏ,Ó�ÒoÆoÅàØ&ÒoÅHÆ�Ç�ÿHÓ�Ô=Òo×,Î�Ò-áHÆoÇèÝBÃ�Ø&Ò�Ã�ÍHÄûÔ*ÍHÇ!ÃqÍÑÃ�Ó�Ô*Ï�Î�ÒoÃqÔ*ÍÑÖ	ÆoÔ�Ð Ò�×HÇ
Ô*Ò�×HÇ?Æ=ÃÚÓüÏ�Ã�í�Ç$Ï�ëþÒoÔþÞ,Ç ì�Ç?Æoë áHÆoÔ�ÞHÏ�Ç$Ð_ÎÒ�Ã�Ø å Â8ÃqÄ*ÅHÆ�Ç_ÈBÊr4éæ�Êî��á,Ô*Ò�ÒoÃqÍHÄ Ò�×HÇ�Ó�ÇÛØ�Ô*ÆoÆ�Ç?Ï�Î�ÒoÇ�Ý
Ø�×,ÎÍHÄ�Ç�Ó!Ø?ÎÍ Ó�Ô�ÐÑÇ=ÒoÃqÐÑÇ�Ó-áHÆoÔ�ì|Ã�ÝBÇ=Ò�×HÇ=í�Ç?ë ÒoÔ_ÐÑÔ|ÝBÇ?ÏqÏ�ÃqÍHÄHÿ²Î*Ó!Ã�ÍþÒo×dÇÑØ?Î�Ó�ÇlÃ�Í|ì�Ô*ÏqìBÃqÍHÄ
Òo×dÇ�� Ò�Ç?ÆoÐïÃ�Í|Å,Ó>Ô�Ö-Ø�Æ�ÎÞdáHÃ�Î�Í,ÝÛÒo×dÇ=Ø&Ô�ÍBÖ	Ô*Æ�Ð_ÎÒ�Ã�Ô*Í ÔÖ�Ò�×HÇ=Ï�Ô�Ô�á ÎÆ�Ô*ÅHÍ,ÝÛÆ�Ç�Ó�ÃÚÝBÅHÇ�ÓQ1xE?ð
4*È å Â8ÃqÄ*ÅHÆ�ÇÑÈ|Êó1|æ�ÊÚAÛÔ*ÆoÇlÔÖ	Ò�Ç?Í Òo×,Î�Í ÍdÔ*Ò?ÿ�Òo×HÇ$ë Ó�Ã�ÐïáHÏ�ë_ÆoÇ$Í,ÝBÇ?ÆûÎÍ|ë ÎÅHÒ�Ô*Ð_Î�ÒoÃ�ØüÏqÔ�Ô*á
ÞHÅHÃqÏ�ÝBÇ$ÆüÅ,Ó�Ç?Ï�Ç�Ó�Ó&Ê ñ�ÎÞHÏqÇ_ÈBÊDÝ Ó�×HÔ�î@ÓüÒo×dÇÛÓ�ÒoÆ�Ã�í|Ã�ÍHÄ Ç?úBÒ�Ç?Í|ÒôÔ�ÖõÒ�×HÇÑÃqÍBÒ�Ç?Æ�Ø&Ô�ÍHÍHÇ�Ø�ÒoÇ�ÝBÍdÇ�ÓoÓ
Þ,Ç?Ò�î�Ç?Ç$ÍÑÒo×HÇ!ì�ÎÆ�Ã�Î�ÞHÏ�Ç!ÆoÇ$Ä*Ã�Ô�Í,Ó-Ã�Í_Òo×HÇ!Ç?ú|á,Ç?ÆoÃqÐÑÇ?Í|Ò�Î�Ï,Ó�Ò�ÆoÅ,Ø&Ò�ÅHÆoÇèÓ&Ê

� Ó�Ç�Ø&Ô�Í,Ý Î�Í,ÝþÆoÇ?ÏÚÎÒoÇèÝÛáHÆoÔ�ÞHÏ�Ç?Ð Ã�ÓõÒo×dÇ=Ô*ÍHÇlÔÖ@Ò�×HÇlÓ�ÃH�?Ç=ÔÖóì*Î�ÆoÃÚÎÞHÏqÇöÆ�Ç?Ä*ÃqÔ*Í Òo×,Î�Ò
ÐlÅ,Ó�Ò@Þ,ÇöÃqÍ,Ø&Ï�ÅàÝBÇ�Ý'Ê ß Ô�Òo× Ó�ëdÓ�Ò�Ç?Ð_ÎÒ�Ã�ØûÎÍ,ÝÜÝdÎÒ�Î�Þ,Î*Ó�Ç_Ó�ÇèÎÆ�Ø�×HÇ�ÓEÎÆoÇïÓ�Ç$ì�Ç?ÆoÇ?Ïqë_Ï�Ã�ÐïÃ�ÒoÇèÝ

ø*È
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acbdacbde lgfih�jlkmfonpfoqcr�s�t.k�u v�twÆxwJk yzw
jlkmw{r.h�w
h |cv}t~q h�|cjJjJw
h�h�fd��w

r.vzv�kmt.�cfon�r�s�f�t~qch

�������������)�'�������������`�������m���*�,�o�i�����c�����'���'�������������,�
�o��� ���`���m�,�l���'�����2�¡�o�'¢£�����z�,���¥¤i�,�o��¢
�����o������¢��`�m�������o�¦�¡���§���o�`���¨�o�x�o����¾zMz©�ªc�'�«�����¬���,�o�*�o����o���'�R�'������¢��'�o�®�,�m�¯¢°���o�
�����o�,±²��¢��,�o��³O©{���'���o��´�µHÂ�¶�µ ·c����¢���¸o������±�������������������o���b}J·2·eÁ¹���,���,���i���}³O©{���'���o�
´�µº´�¶¼»~���������o����� I ÁMz©�m���i�¡���o¢«�J�����'���¾½������²�o�`�z¿m���o�����{���m�����o��� ò-IÁÀ M ©�µ,�������'�o���#�
��±�����������'�����,��¿��2���'�o�����,�Â¿²�Â�#±��,¢������`���2©{�`�������2´�µ`Ã�¿Jª�»~�����o�z�����}ÄzMz©x�����Å��¿��#�o�o�#�
���Æ�o����¢������������}m���������²�c�������o�,��� �����o������¢��`�m���������§�)�o�§���5�o���b� I2À Mz©x���Æ�o���Ç�����i�����
�o��� ó5ÈoÉ ©�·�}�MÊ���,���,�°�����#µ

acbdacbda ûÌËcwÍjJt npvzr.jls�q w{h�hxs�wJkln r)Îit~qcwÏfihg|ch�w
ÐÅ|cÎ�Ð*t)k¹y f�h�jlkmfon�f_g
qcr�s�f�q ÑRÒ�w-sÚÆxw{w�q¨jJt.k�kmw
jls�r�qcyÊfoqcjJt)k�kmw{jls«jJt qcÐ*t)klnpr�s�fit~qch

�������*���²�o�o�`¿����������®���c�����°����¢�§���������,�o�z�����o¢5ª¼»~���Ó���Ô���z¢��,���i���o�Å�Õ¿��5�����ÕÄzMz©�ªJ���
¿m���o�����2�o�m�,�x���'¢������c���������o����� À Mz©��z�¡�������������,���¬���,���,�®���#����³d©{�`��������´²µ�Ã*¿¦���m���#�
ó5ÈoÉ ©�·�}�M�ª~���m�Ö©{���'���o�¬´�µº´�¶�µ×©����o��������ªc���Ö�¦¢���¸o�������i�x���������®���,���,�¨�i�����*ªz�������
���²�,Ø��§���o�c�o���������������'���Ó�i��¿��#��»����������'�o���,���.�,�m�Ù�`�m���'�o�o�Å�����*�����¡�'�o¢��,�o���'�m��¢����i�{�,�J�����
�o�`¢���³d©{�`�������}´²µ�Ã*¿Õ���m�²��� À MzÚ�� ò8ò �,�m� É{ízÛ ª����§�Õ©{�`�������}´²µÜ´�¶�µ

acbdacb¡Ý Þgh�foqcÑ¨rßÎir�kmÑ�w¦yzfih�s�r�q jJwÌj{|�s�t.àáËcw{ÎivzhÆfoqÍyzfih�jlkmfon�foqcr�s�fit q

Û �������,»~�â¿��¦�����Õ��������,�2�o���Õm�����*���������'�ã�,�����,�*���������'�o�o�Å���o�`�x���Ó�����o�`¢����§���o�Å�ä�¡�'�
�o�������,���,�Æ�������z���Á����ø¼���������Á���Ó�i�����§���������o��øå��³�å²µÜæÏQÛ ª�Ã�æ²µÜæÏQÛ ª
Ã<å²µÜæ�QÛ ª¼���m�®ç�æ²µÜæÏQÛ ¶
³d©
�������o�°´�µõä²¶�ª
�o�������Â���2�Õ���`�����¥½¼���,�������²���,�������'�ã�,���������`���o���m�i�����ä�ã�Ó�,�o�'�������Ó�i�����§���
��������øèµ Û �²�Ó�������m�*�~��������ø°���å���è���,�'���~Ãkå�µÜæ QÛ �Ó�
���,���,���o�,�o�2�o�2�'�����������������������o������¢��`�m�����
���`�J�o����ç�å����,���,���������o��� ó5ÈoÉ ©�·�}�Mg���,���,���i����µ È ���o���}�#�����Å�����è�o��� À MzÚ�� ò8ò ���m�
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©{�`�������c´�µõä�ó)Ä.�'¢�m�����Ó�i�������å�o���~m���i�¡����¢����m�*�����å�o���~���,����������¤ô��m�,�*�¾½¼�~�,���¾¤ô������¢Í��o�'¿�¤
��¿������`�i�Õ�²�Ó�o�*�o��¢°���m�,�o�������¡���m���������x³ ò�Û À M ©)¶ ��������ø¼�������²�2��������øå��µ�������m�������#���������Å�
���è�i�o���m���o���o�,���������o�,�������Ç���Ó�����o�`¢����m�,�o�,�õ�¡�'�~�i��±����,�*�����i���������.�¡�����c���¤ø¼���o���²����������øå�)���
������»~�åµ È �5�o���Ç�����i�Â�,�������F}J·2· À ���,���,�Æ���#��ª�ö��������o�,����÷������o������¢��`�m�������������z����½m���,�
�o��¿m���o�����i�����,�*�o���'�5��� �������¡�'�o¢��,�o�`���5�o�§���2�Ó�z»~���������xÃ'µÜæ QÛ �����o�������,»��,���2�,���¥¤i�,�o��¢
ò,óÔÉ MÊ�������¡�'�o¢��,�o�`�����¡���~�,�'�%���`����Jµ
ÉNí ÀlÛ ���,���,�°��������ª��`�~�����Å�)���'�c���m�,�,�~�o��¢��,ø��c������ø¼�������m���c»~���Ó���°�����o�
ø5�����������i���
���������o¢��.���èm�������#���������2�,�����,���,�������'�o���,���o�`���²�Ó�o�*�o��¢°���m�,�o�,�lµ

acbdacbdù ú¦t~n�v rûk§f�h�t q t�Ð smËcw jJt~q.s�k§f�Ò2|~s�fit~q t�Ð w{Îiw
jls�kmt�h�s�rûs

g,fijJh¹r�qcyüqct~q�g,w
Î�w
jls²kmt�h�s�r�s�fijJhßs�w-k¼n�h

�J�z���#�o����¢������
�o���)�§���o���o���,�m�o�����i���'�m���²���2�o��� òcÛzÀ Mz©�ª�»��.m�����o�������'�}�o�����²�Ó�o�*�o��¢°���m��¤
�o�'�o���¡���m�������'���'���������������}�o�Ç�����²�o����¿����o���'�m�{�¡�o�'¢£���`�,�����o���i���,�o�Ó�~�,�m�Â���'��¤O�����,�*�o�o�ý�������o���
���'������������µ Û �²�ã�¡�����õm�ý�o���`¿����°���'¢Â¿��`�m�������'�m� �,���þ���m�¦·þ�,�o��¢«�z���������*½m���,�5�o��¿m�
���`�,���o�����i�������Ó���`���m�,�o������µ Û ���m��������� �����²���'�����~�,�o�������§���Ó�²���o�,��������¤O���`�,���o�����i�������Ó��µ.©
����¤
������´²µÜÿ�����¢°m�����,�z�o���°�����*�����'���¦³¡¿��5¢��Å�������o�������o����m�����*���������'�Â�,�c���'���¡����¢����������§�
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©{�`��������´�µºÿ�ó2Ä.��¢�m�,�o�������5�,�������,�*�o�o�ý�������o����ª����'��¤d�#���,�����o�ý�����,�o����ªl�,�m�®����¢�¿������,���o����¢��
���x�������o�,�i�Ó�����*¤i�i��Å���¾½¼�°�����¥¤i�,�o�'¢ ��o��¿§��¿��`�����i�¬���Ó�����o�`¢����§���o�'�o�5�¡���m�������'�R³ ò�Û À M ©)¶�µ
������m���������²���,���,�2��� �����o�m�*�o�����,�}���'�o���,���o�`�®���Ó�����o�`¢����§���o�Å�«�¡�����'���o�`���m���²�,���,�®�������õ���
������»~�åµ È �5�o���Ç�����i�Â�,�������F}J·2· À ���,���,�Æ���#��ª�ö��������o�,����÷������o������¢��`�m�������������z����½m���,�
�o��¿m���o�����i�����,�*�o���'�5��� �������¡�'�o¢��,�o�`���5�o�§���2�Ó�z»~���������xÃ'µÜæ QÛ �����o�������,»��,���2�,���¥¤i�,�o��¢
ò,óÔÉ MÊ�������¡�'�o¢��,�o�`�����¡���~�,�'�%���`����Jµ
���'�o�o�Å���o�`�®���Ó�����o�`¢����m�,�o�,�m¶��,�z�§�������5�����`�¦�o���°�����,�*�o�o�ý�������o�����}�,�m�¦�����²¤d���`�,�����o���i���,�o�Ó�#�
�o�#�o¢��*ª������Ó�,�o�����2�����o�����*��¢�¿������Å� À Mz©�µE�������Õ���������'�Ô���������'��¤d�#���,�����o�ý�����,�o���}�o����¢��
���`�����®�,�o�®�'���,Ø��m�����Õ�¡�������'�o���,���°���Ó�����o�`¢����m�,�o�`���x���â¢����i�����'���,�*ª������Õ���`�,�����o���i���,�o�Ó�
�o�#�o¢�������Å�°�}�i���'���¾½¼�#���²���o�'���z�`�������§���m���`���}���������`���m�,�dµ.�������)�Ó�.m�����o�������Ó�,�o�`���������Ó����¤
��¿����c���������õÄ Û2É²À Ã�ª È ©	&�ª����m�o}J·2· À ���,���,�����#���)»~�����o�c�o���Á����¢�¿������,�}�i�����§���l�`�,�����
�o�°�����o������¢��`�m�������������è¢��'�o�2���Å���,�������m���Æ�o���2���§�����²�Ó���§���J�i���'�m������¿���������¢��i�������Å��µ

acbdacb�� ��foqcw
rûkÖfoq.s�wJkmv�t�Îir�s�fit q f�npv�kmt
��w
h¨yzfih�jlkmfon�foqcr�s�fit q

Û ���i���,»~�R�`�¨©{���'���o�®´²µ � ªz���'¢�m�����Ó�i���¹¿m���i»����#�ß�o��� È"òcÛzÀ Mz©Ï�,�m�¯����� òcÛzÀ Mz©
������»c�c�o�m�,�z���`���,���c���²�o�#�om�������o�`���Æ������§�������o������¢��`�m�������'�ã¿m���i»������Æ�������o�,�*�z�,�m�Õ���m�*����¤

� ´



misfoldé casp1ê ifué pdberrë sgpaì loopí
decoy setî

−1.5

−1.0

−0.5

0.0

lo
g 

av
er

ag
e 

di
sc

rim
in

at
io

n 
ra

tio

IRAPDF
�
RAPDF
F

©{�`�������¦´²µ � ó¹Ä.��¢°m�����Ó���'�R�,���o���®�o�Å���Ó�²����¤ô��m�,���¥½¼�5���`�¾¤ô���o�'¢ ��o�'¿m��¿������`�i�¹�����o������¢��¥¤
�m�,�o�����¦�¡���m���������¨³ ò�ÛzÀ Mz©.¶}���5�o���Æ�������,��������¤d�`�������om���������,� ���#�����`���x���Á�o��� òcÛzÀ Mz©
³ È"òcÛzÀ Mz©)¶�µm©§�'� ½§���}���û�o���Ç���,���,���i�����*ªl�o����¿m����� ��������,�����²�c�o���������°���������,�������.�����
���,�o�`�������o���������¿m�,¿����`�������,�~¿m���i»������Æ�o�����*���o���,��� ���m�5���§�������o�,��� �����o�m�*�o�����,��µ�©����z�����}J·2· À ���,���,���i����ª������2¿m�������o����o�,�i�������o�������'���������������2�,�.�o���2�����¿m�,¿����`�������,���,�{½m�§��¤
�����Õ�,�}�`�,���i�õ�'�����i�o�o�§���o�����Â»~�`�o�¬�ã�`��»����2�,���¾¤ô������¢ ò,óÔÉ M£���m���¦������������»~�����Ô�����
¿m�,���������o������¢��`�m�������'�ã¿²�Æ�%�§���m����³¡�dµ+��µ�ªm�o�����i��¢ �,�������������¿m�,¿����`�������,�c�����²�Ó�²�,�ã¿²�Õ�����
�²��¢Â¿m���.�,�.�����'m�%¶�µ

�o�Å���������²�¡���o¢«���o�`���m�*µ¦�������Ù���}¢����i�}�'¿��²���'�m�Ù�`�x�o���5}J·2· À ���,�*��� �������}»~�����o�������
��¢°��o�,����¢������2�Ó��Ø��������Æ�����,¢������Ó��ª�¿����Ù�¡�'�Â�,�'�%�â���Å���,�¦�i���Â���������ã�������'¢�����ý���`�o�����
��¢°��o�,����¢������.��m���Æ�m���`���Â����� È"ò�ÛzÀ Mz©®�o�����'�����§���o�2�������������¡�'�o¢��,�o�`���m�*µ

acbdacb	� ûÌËcwxv�k§t�ÒzÎiw�n t�Ðch�vzr�kmh�w¦yzr�s�r¹Ð*t)kÆjJt~n�vzfiÎir�s�fit~qÍt�Ðzv�k§t�Ò�g
r.ÒzfiÎifôs�fiw{hÖf�hRq w{Ñ�Î�fiÑ�f�Ò Î�w

���������5�,�o�5���#�������,���`�¦�i»��¬�������������Á��o�'¿�����¢«�}���ßø²���,»~���Å������¤O¿m�'���,�¹�����o������¢��`�m���������
�¡���m�*�o���'�m�~�o�m�,�z�,�o�Ó�i�õ�¡����¢ ���m�'���,Ø��m�������������Â�o�m�,���`�,�����o�����o������� �`�Õ�o���}�*���m���`�o�`���m�,�
�����¿m�,¿����`���o�`�,��µè�����,�i�}�#���Õ¿m�2���`���m�i�o�����o�Å�Â¿m�,���~¿²����±���¢��`�������õ�����2��±²��o�,�����`�����¡���~�����

��




�-����¢ ó �����`¢Â��¢����'������� Û ���#�����'���������²���
� ³ þ�.@/ ¶ Ã ��
�� � � ³ þ�.-/ ¶ Ã�ÿ'ç�ÿ Ã'Ã�ª��Åæ � .-/ � ³ þ�.-/ Ã�ªºæ�Ã�Ã'ª N æ�´ N ª�Ã 
 ´�ªºç N ÿ� � � .-/ � ³ þ�.@/ ¶ Ã ��
 ª N  æ²ª N �ýÃ Ã ��
 ª N  æ�ª N ��Ã

�
��¿��`��´�µ � óbM��#�����`�Ó�2���c�o���Â���Å»þ�*�����²���2��¿����������,�Ô»~����� ����¢�������`�����������*���m���`�o�`���m�,�
�����¿m�,¿����`���o�`�,��³d���#�5�o��� ó �.���õ·æM É �i�,���o�`���ß�¡�'�ã¢°���o�ä�����������c���¨�o���®����¢�����Ó�,�o�`���
����²���,�o��¶�µ.©����.�,�'�%�������o¢Í�����,Ø��m�,�o���'��³d´²µ�Ã�ÿ�¶�ª²�o���~¢��`����¢���¢g���'���²���.���m���o���c�Å���#�����'�
���'�������~�����z���`�����Jµ � � � .-/ � ³ þ�.-/ ¶�ª²�o���2�²������¢°���m�,�o�������������z��±²����,�o�i�������¡��� � ³ þ�.-/ ¶�������`»~�����~�Â���'�m�������²���¡��� ���²�����'¢Â¿��`�m�������'����� 4 ���m� 6�µ
�����¿m�,¿����`���i�����������#�������i»����,�o��¢ �i��m�,�*ª 4 ���m��6mª��`�®�����²���'�����`�5�����������m����¿���� þ �`�®�
���'�o�o�Å���c�����²�¡���o¢«���o�`���Jª � ³ þ�.-/e�õÿ ¶�ó

� ³ þ�.-/e�õÿ ¶ � � ³ þ�.-/e�õÿ ¶� ³ þ�.-/ ¶ � � ³ þ�.-/ ¶� � � � ³ þ�.-/ ¶� .-/ � ³ þ�.-/ ¶� B� � � .-/ � ³ þ�.-/ ¶ ³d´²µ�Ã#ÿ�¶

M����������`�,����±���Ó���§���o�`���m���¡�����o���,�i�z�o�#�o¢��{���)�'����������������� ó �)���2·�M É ���,�*�o���'�Jµ��J�
¿m�����`�x�������,�m���`���i�Ó��ª��`���2�m�}��±���¢��`���°�{�,¿�����´²µ � �¡�'�}�o���ã�§���o���o���,�z����������»×�����������
�o�§���}»��Â�#�m�������������2���¦�'���}�'¿m�������'���o�`���m�õ�¡�'�2�,�����¦���c�������¡�������o����¢������¬�o���°��¿m�,���
��±²��o�Å�o���`���Jµ �)�²��Ó���,���`�¦�¾� �o���Æ����¢������,�o�'�����ß�ÅØ��m�,�o�`���g³O´�µ`Ã�ÿ�¶Ç�m���Â�`�,» �����������Ç�¡�'�
¿m�����Ì�`���2�o����¢���ªJ�����������¬�m�������i�������¾½¼���,���Ç����ø¼�������m���Å�Á�`�¦�o������o�'¿m��¿������`�o�`�,�2���������
¢��`�����������,�o�����o���������§�m���o�§���o�`���m�*µ�©��'����±���¢°�����ª � ³ þ�.@/?�õÿ ¶�ª²���Æ���m���Æ�Â�i�����m���������åªm���������
�o�#��o�,�i���²��Ã,M,ç2���~ç�M,ç²ªm���m�Â����� ����ø¼�������m���c�����o���c�����¿m�,¿����`���o�`�,���Ó�.�Á�O�'���o�'���,�èç�µ.�������
���`�o�m�,�o�`���¦���#���������o�����,�}�`�¦�����õ�¡����¢����`�Ó�i¢ ¿��Å�����m�i���o���o�����,�c�o�����¡�����������o¢��c���¦�����
�,Ø��m�������'�5³d´²µ�Ã�ÿ�¶.�m���������������2���'���²�����o�#�Ó���������~�����o��� � ³ þ�.-/ ¶è�o����¢5ª²�����i���,»~�������
��¿��`�
´�µ � ª~�*������¢��xç�µ¨�������Ù���}¿m�,�����§���Õ»��5���®���'�Âm�,�o�����o�`���â�������*�����²����¿m���i�,�Ì�'�ß�����
���ÅØ����#�m���2�i��m�������������ä���m���o�������`�o�,�*�o���'�m���`���i�����û�o���2m���`��m������Ó�������m���`� K Ã#æ�Ã�ªJÃ'Ã�ç�Ldµ

���,»������#��ª����������}�*�������«¿m����o�'¿�����¢«�������2���Â�����o�'���~�����o���Ç�����������������,�o��¢ �i�²��Å�
4 ���§�F6ã�`�®�Âm�����o�������Ó�,�z�²�Ó�������m�*��¿���� þ µ�ö®�����m�,���������i»��«���o�'¢Â¤ô���o�'¢ ������¡�������m���,�*ª
���������������P� ¤O�o�o�²�������m�,�¦·á³iÄz� ¤�öR·2¶~»~�����%�5������o�Å�����²���c�Â¢��`����¢���¢×���'�������2�������m�Å¤

� ÿ



�o�`���Jªý���m�2�Ó���'�����§�������~Ä ô ¤O�����§�������~Ä�	��³ È Ä ô ¤�}JÄ�	��¶l»~�����%�2������o�Å�����²���,���������������������������
���`�o�m�,�o�`���Jµ.�����Å���cm���`���)�,�è������¢���»��#�o� �����`�,���o�Å�õ�¡���~�,�m���`���i�Ó��¿m�'���,�Â�'���o���2�����������û�`�
�
��¿��`�}´²µ � µ

©{���'���o��´²µ����*��¢�m�,�o�,�~�o���}�pø¼�,��� �������m���#�o���,���ä�������²�z�'���`���,�}³¡�����������,�o�,���m���`���Æ�
»��#�����²�o�Å�Á�����m�²��¢��²��¢Â¿m���¼�����������,�o���#ª²���,�o�*�o��¿m�,�z�`���o��� ó �)���2·�M É ���Å���o�`���l¶¼���������
���'�m���������'�m���²��o�'¿m��¿������`�o�`�,���¡������������o���¡�������m���Å�l¿��#��»������2�i»��cm���`���{�,�¼������¢Í���²m�,��µ$ö®�
���,�������.�¡�o��¢Ê�������i»�� ����'���{���m���
�o���#�o���������`�����¥½¼���,�������z¢��'�o�.�����o���è���}�����~�*���m���`�o�`���m�,�
�����¿m�,¿����`���o�`�,�û�¡�'�~�o���2»������i�c�����i��³�Äz� ¤�öR·2¶����m�����¡���~�����2���������,�������'����³ È Ä ô ¤�}JÄ�	��¶�µ
È ���o���c�����������'�c�����i��ª��o���z�,¿m���'�������~���o�����.���������~�����ý���o�`�����`���������§�����������§���������¿m�,¿����`���i�
»~�������'�������`���}�������`�m���`�������m�������'�������)�����m���'¢������Ó���i����Ó���,�����2�`�,�o���o�§���°æ�µ�Ã ���m���m�����
¢��,±��`¢Â��¢Í�'�������õ�,�.�,¿m������Ã'µÜæ�³¡�����o����æ�¤i´ QÛ �����������m���2¿��`�l¶�µ È ���o���õ»��������c���'����ª������
��¿§�����`���o�°���o�����2���®�o���������ý���������������Æ���'�m���`�o���'�m������o�'¿m��¿������`�i�Õ�Ó�z�i�²��Ó���,���`�ã�`�,�o�z���m���
æ�µºÿÂ�,�m���m���c��¢���±²��¢���¢Ï�'�,�����2���û��¿m�'����Ã�µºæ�µ

�-�ä����¢°����o�����������#�������������`���5�*���m���`�o�`���m�,�������¿m�,¿����`���i�Õ�,� �Õ���'���¡����¢����������åª-»��
����¢£�,�������}�Ó�,�o�'�z����¢Â¿m�����,����o��¿§��¿��`���������,�.�,�~�}�Ó�,�o�'�z����¢Â¿m���~³�Ã  ¶����Ó�i�����§���2��������øå�
³ ��¹�o�xç'æ�µÜæ QÛ ¶�µ������5�����o���«�����Õ���x��§�����i�¦�������®���¹�o���Õ»��'���i�������i�®���`�o�m�,�o���'�m�Â���
¢��`�o���ý�����,�Ù¿²�������Ó�~�i��¢�¢��,�o���'�����è�o�#�o¢��*µ
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 cysteine N-tryptophan O 
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 isoleucine C  -leucine C    δ  2 α 

©{�`�������c´�µ��ýó)Ä.�'¢�m�����Ó�i�������J�����c���¼�,�����,�
���'����������� ���m���������,���²�o���Å�{�����o���c�*���m���`�o�`���m�,�
�����¿m�,¿����`���o�`�,���¡���2�i»���m�,��������� ���o�'¢ �i�²��Å��ªJ����������������� ¤O�o�����������§����� ³iÄ�� ¤��R·2¶�ª
»~�������������~���'���²���
���o����¢��'���z�������`��»��,���J�`�}�����~���,���,¿m���i��ª²���m�}�������`���m���`����Ä! �¤O�����§�������
Ä!"	�Õ³ È Ä! �¤$#JÄ!"	��¶�ª~»~�����o�Æ�o���ä�����������������®����¢°���Ó�,�}���¦�o���ä���������,���5�*�����²���Â�`�¹�
��¿��`�
´�µ � µ����������������,�ã�`�����2�*�������Å�������'¿m���������,�Õ�*���m���`�o�`���m�,�J��o�'¿m��¿��`���`�o���Å�����§�ã�o���}m���`�����
���������§�õ�o�������������,�õ�`��������������,�����²�l�����.�'���o�����������2�`�õ�����������§�����������§���������¿m�,¿����`���o�`�,�l�²���
�o���o���õ���m�����������`���i���`���o�������'�������õ³O�����2������%'&.���õ·)( É ���Å���o�`�����¡���c�o���������������,�o���'�
���û���,�o�����o�`���������������������²����¶�µ

� �



acbdacb�* +¹w
Î�r�s�fit qch�Ë f�v Ò}wJs�,xw
w�q s�Ë w£jJt~qcyzfds�fit~qcr.Î5v�kmt�Ò r)Ò f�Îifds�fow
h

r�qcy smËcw qcr�sm|~kmwÍt�Ð�võË.uch�fijJr.Î�foq.s�wJkmr.jls�f�t~qch¨f�q vckmt)s�w{foqch

�J����±��,¢������������z�o�#�Ó�������'�m�����`�¿m���i»����#���o���Á�����m�²���o�`���m�,�J��o�'¿m��¿������`�o�`�,���,�m���o���z�#������¤
���#�o�Ó�#�Á�,� ������¢Â¤ô������¢ ��o���¡�#�o���m�*�,�����¬��o�'�o���`�m��ª
»��°�����`�,�����Õ�i���2��� ������¢ m���`�������m�
��`���}�����.- ÛzÀ (z©¨���'�m���������'�m������o�'¿m��¿��`���`�o���Å� �¡�'�2�o���5Ã  �����������m���°¿����m�*µ��������,�o��¢
m�,���.��o�'¿m��¿������`�o�`�,�������z�i���,»~�Ù�¡�'�~�,���lÄ! �¤�Ä! ��,�m�«Ä!/,¤oÄ!/2m�,����� ³O©{���'���o� ´�µ  ¶�ª��,����¢«�����
���m���`�5�������o���'����¤O¢����`�®�%�§�����5�,±²���'���x³��~¤o·2¶cm���`���2���§�Ô�,����¢��,���ä�%�m�,���®�������o�'�����m�z���
�o����· "$0 �,�o��¢Í�����'��m�,�o�o���~�������Â³�� ¤	(2· "10 ¶Jm�,������³d©{�`�������~´²µ N ¶�ª����������`����Ä  ¤ô���������`���zÄ  
³ Û Ä  ¤ Û Ä  ¶�ª²���m�����,���`���zÄ  ¤d�'�,�������õÄ  ³ I Ä  ¤ I Ä  ¶
m�,�����~³O©{���'���o� ´�µ`Ã�æ�¶�ª��,�m�����im���i¤
���,�o�2� ¤d�`���i������·þ³�(3� ¤54õ·2¶~�,�m�ã������`�����2� ¤d���o�²��o�'��m�,�Ô·þ³ À � ¤��R·2¶�m���`���}³O©{���'���o�
´�µ`Ã�Ã,¶�µ

Ä.��¢�§���o�`�����o����Ä! �¤�Ä! Õ�o�������ãÄ!/,¤oÄ!/Æ�����o����³d©
�������o�°´�µ  ¶ �����,»c�õ���m���2�����Â�i»��
��������'���m���,��¢������`¢����¡����Ä! �¤�Ä! �������¢Â¤ô������¢×�����²���'�����������z�����o���Á´�µÜæ�¤ 
 µÜægQÛ ���m�°ÿ�µÜæ�¤
� µºæ QÛ ���Ó�i�����§����¿����§��ªJ»~�������,����������¢������`¢���¢��¡����Ä!/�¤�Ä!/����������}���Á�`�5�o����ÿ²µÜæ�¤ � µÜæ QÛ
���������,�m���2¿��`�Jµ

�����ÕÄ! �¤�Ä! Õ¢��`����¢���¢á���¦�����°´�µÜæ�¤ 
 µÜæ QÛ ¿��`�Ô���2���������ã����������,���#�m�������2Ä! �¤�Ä! 
���'�����������Á¿m���i»������'61786:9ÖÃ�³ �����`���²¿m�����������²¶����,���������,�*µ�������Ä! �¤oÄ! �¢��`����¢���¢þ���5�����
ÿ�µºæÅ¤ � µºæRQÛ ¿��`���Ó�.�����~���õ�����c��o�,�i���m���~�,��Ä! ,¤oÄ! Ç�����²���'������¿m���i»����#�;6$786�9�çz�,�m�;6$786�9�´
�o�Å���Ó�²���,�J�������`��m��¤d���#���Ó�*�,��µ
�����zÄ!/,¤oÄ!/c¢�������¢���¢¨�����o���cÿ²µÜæÅ¤ � µºæ¹QÛ �²�����������'���z�o�,�i�����
���
�����z����,���#�m���c����Ä!/�¤�Ä!/����'�����������)¿m���i»����#�<6$7=6>9¦Ãz���,���������,�.����¿��'�o�@?l¤d���#���Ó�*�,�.���m�
A ¤i�i����������µ������,�i����¿m�i���o�'�,�o���'�m�}�,�o�°�������'�o���,�Ô¿²�®�������²�o�`�����o�����²��¢Â¿m���c���2Ä! �¤�Ä! 
���§�ÔÄ!/�¤�Ä!/������²���'�����c���Õ�����������,�c���m�5�i�������������ä������� ��� Ã�æ'æ«��o���������§�z�����`�,�����,�Â�¡�o��¢
�
��¿��`�z´²µÜ´�ª�����ø²���������²�o�2�'�����������.�o���z�i�,Ø������m���c�i��m�������������åª�»~�����%���i���,»c�)�o�§�������������,�i�
���'�������-�O���`�����²�o�z������¿����m�J»~�������o����¢������`¢��²µB#m��ø��#»~�Ó���ýª��o���c�i�����'���
�o�����.�����������������,�o�����
���'�������m�²���o�`���m�,�������¿m�,¿����`���o�`�,�{�`���o���3�ýµÜæÅ¤  µºæ QÛ ¿��`�����������õÄ  ¤�Ä  ������û���m���o��� ���`���'���
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©{�`��������´�µ  ó À �`���c�����`�m�������,�o�����Â���������'�m���`�o���'�m���
�����¿m�,¿����`���o�`�,�����m�*�����²�o�����,�����Æ�o���°Ã 
���������,�m����¿����m�z�¡�����,���~Ä  ¤�Ä  ���'�����������}�,�m�¦���`��Ä / ¤oÄ / �����²���'�����*µÕ©������,�����¦m�,�������
������¢ �i��m�,�*ª��o���ã�������,�o�������`���¬�����m�²���o�`���m�,�~��o�'¿m��¿������`�o�`�,�������Õ��`���o���,�ß�,���,���m�i�Â�����
Ã  �����������m����¿����m�*µ������°������,���®���2���'�������®�����������m����¿����5���`���m�i�o�����o�Å���o�����²���¼���o�#�m���,�
���Æ��o�'¿m��¿������`�o�`�,���¡�'�z�o���}�'���������§�õ�,�o�'¢ �i��m�,�~»~���������Æ�o�m�,�z¿��`�Jµz�����������������'�}���������
�����ý�����������`���®���'�m���������'�m������o�'¿m��¿��`���`�o���Å�Á�¡�����Å�����Ì¿����¦�������������,���o�Å�Ô¿��®�o���������i���,�
���`����µ
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©{�`��������´�µ N ó À �`���c�����`�m�������,�o�����Â���������'�m���`�o���'�m���
�����¿m�,¿����`���o�`�,�����m�*�����²�o�����,�����Æ�o���°Ã 
���������,�m���c¿����§�è�¡�'�������D� ¤o·¯�����²���'�����.���§�������²���'������¿m���i»��#�������`��¢����`���%�§���������`�o�o�'�����§�
���§�ã�'��m�,�o���Ó�2�������ã· "$0 µ.©����~�,�'�%�°m���`�����û������¢á�i�²m�,��ª²�o���2�����ý���������c�������*���m���`�o�`���m�,�
�����¿m�,¿����`���o�`�,�}�,�o�Æ����'�o�o�Å�Ì�,���,���m�i�Â�����®Ã  ���Ó�i�����§����¿����m�*µß�����Õ�i��o�Å���ß�,��� �'�������
���������,�m���c¿������`���`�m�����������,���o���c�²���¼���o�#�m���,�{�`�Â��o��¿§��¿��`���������,�J�¡���.�o���c�'���������§��������¢��i�²��Å�
»~���������¬�o�m�,�Â¿��`�Jµ®�����Æ���������,�����,�2�o���°�������,�o�`�������'�®�����m�²���o�`���m�,�~��o�'¿m��¿������`�o�`�,�Á�¡�'�
�,�'�%��¿��`�ã���~���������,�����,�Â¿²���o�������'�����Å�ã���`����µ
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©{�`��������´²µ�Ã�æ²ó À ���'���õ�`���`�m�����������������������*���m���`�o�`���m�,�)��o��¿§��¿��`���������,�z���§�������²�o�#�o�,�Õ�`�Ô�����
Ã  ���Ó�i���,�m���®¿����m�Â�¡�'�Õ�,�Ó�,�������xÄ  ¤ô���Ó�,�������ÌÄ  ³ Û Ä  ¤ Û Ä  ¶°���§�R�'�����`���¦Ä  ¤O���,���`���
Ä  ³ I Ä  ¤ I Ä  ¶~�*���²�����*����µ �����}�������,�o���������'�����'�m���`�o���'�m���
�����¿m�,¿����`���o�`�,�c���o������'�o���,�
���ý���`�m���c�o����Ã  �����������m���2¿��`�m��µ
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 proline N-tryptophan O 

©{�`��������´²µ�Ã�Ã'ó À ���'���õ�`���`�m�����������������������*���m���`�o�`���m�,�)��o��¿§��¿��`���������,�z���§�������²�o�#�o�,�Õ�`�Ô�����
Ã  ���Ó�i�����§����¿����§���¡�'�2��m�,�o�����o�;�~¤d�`���i������·p���m�Õ������`�����2� ¤d���o�²��o�'��m�,�¦·Í�����²���'�����*µ
�����������ý�������������'�¦���'�m���`�o���'�m���~��o��¿§��¿��`���������,���,�o����`���o���,�x���ý�����§���������®Ã  ���Ó�i�����§���
¿��`�m��µ
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�o�����������o���������ý�����������`�������'�m���������'�m���²��o�'¿m��¿������`�o�`�,�-�`���o���  µºæÅ¤ N µÜæ¹QÛ ¿������`���o���cÄ!/�¤�Ä!/
��`���c�Ó��¿m�,���,�m���������o�Â�¡�#»g���'����������� �²�#�����c�����o���Å�������Ó�i���,�m���}�������'�,��ªmm�,�o�o�����������o�`�Â�`�
�����`�Ó���Å��µ

�������Ó�������°������,���®���®�o����Ä! �¤oÄ! ä���m�xÄ!/�¤�Ä!/ã���������³d©{�`��������´²µ  ¶c�`�Ô������æ²µÜæ�¤i´²µÜæ
QÛ ���Ó�i�����§���Â¿����®�Ó�õ�'¿m���#�o���,�5������¿m�,�����§�������c�'�����Ó�������'�¦���®�o�����²��¢Â¿m��� ��� ���'�����������
¿m���i»����#�Ô������������¢ �i�²m�,��ª
¿�����¿m�,���,�m�����,�c�o���°���,�o�����o�`���x���¬�o�����*�����²���2»~�����¦�����
�o�'���,���,�����2�,�������Ó�i���,�m���,���¡���2���m����m���`�õ�,� ������¢ �i��m�,�z���õ�*���m�i�Ó�������,�lµ°���m�����Ó��ªJ�����
�'���`����EGFBH5³�I�JLK*¶J�����,Ø��m����������³O´�µ`Ã�ÿ�¶å�Ó�J�������#�����`���2�o�����������2�o����¢Ê�o�m�,���'���o�`�,�J�o���~¢��ý���
�����������c�o�����*��¢�������������'�õ�,�m�����¿m�,¿����`���o�`�,���¡���
�o���Ó�J���������,�m��������������µè�����~���#����¢��`�m�������
���°�,Ø��§���o�`���5³O´�µ`Ã�ÿ�¶�ªm�������o�,�im���m���`�����o�<M�³�I�JLK�¶�ª��Ó��½m±²�,�Ù�¡�����}���`�������²�Ó�������m�*�z¿����«���m�
�¦m���`�����Ç�,�o��¢ �i�²m�,��µÊ�����5�����o¢ H5³�I�JLK*¶Â���Â�������o�����`�Ó���Å� ���¹ÃÕ�¡�����,���z�'�,�����,�����26
���§�<N�¿��*�¡���o�Ç����¢°��������o�`�����,�.�����¿m�,¿����`���o�`�,��ªm�,�m�Õ�o���Ó�~�Ó�~�������#�����`���������c���m������¢����²�o�Å�
O$PRQ�O�SUTWVYX@T[ZUO\Q8]�^�O)_a`bSc]�VYd8^)_a`3deO$^eVgf�hiO1^B`j_�dek�VYX�l;Q�Vm^enmSUO�SUVgf>O$^ »~�����o�z�����2Ä  ���Ó�i�����§���
¿m���i»����#��6$786B9ÖÃÂ�o�Å���Ó�²���,�z�Ó�z¿m�����,»p´�µÜæþQÛ µ
�����Ó�z���õ�*���,�,�o���Æ�o���§�,���o�Å� �`�Ô�����ãÄ  ¤�Ä  
��`����ó
����� ���
�o���z�Ó�,�o���Å���.�����ý���o�`�����`���Ç�����m�²���o�`���m�,�m��o�'¿m��¿��`���`�o���Å� ³¡��� 
 µ���¶è�Ó����¿§���������,�
�¡��� Û Ä! �¤ Û Ä! 5���'�����������õ���¬�o����æ²µÜæ�¤i´²µÜæáQÛ ¿��`�Jª{�����m�,�*�o�����Õ�o�����o���§�����m���5�,� ���������`���
�o�Å���Ó�²���,�{���z�²�������.�������z�¡�o�,Ø������²�o�`�z����������������m��³ �o���~���,�������¡�'�bH5³�I�Jmo K�¶�ª�»~�������pIrqâ´�µºæ
QÛ ���m�;6{�,�m�sN��,�o� ���������`���õÄ! Ç������¢��*ª����~Ã �`�Â����� ����¢�������,�o���'�����å�o�����û��o��¿§��¿��`�����i�m¶�µ
�����Ç��¢��,�����Å�����������,�o����� �����°���'�m���������'�m���
��o�'¿m��¿������`�i�5³ �,��æ�µºÿt��¶��Ó���'¿m���#�o���,���¡��� À Ä! �¤
À Ä! Æ�����²���'�������`�5�o���Çæ�µºæÅ¤ô´�µÜæ ÛzÛ ¿����åªl�o���§�,���o�`�����o�����o���m�²���m��������������`�������o�,�i�Ó�����Å�
�o��¿m�z�¡�����m����������� Q�Vm^ ���'���¡����¢��������'�5³ �����2���,�����c�¡���3H5³�I�Jmo K*¶�ª�»~���#�o�uIGq¨´�µÜægQÛ ���m�
6.���m�;N��,�o�2��o�'���`����Ä! ��,�o��¢«��ª��Ó�zÃ��}�`���o���}�*��¢�������������'�ã�,�.�o���Ó�������¿m�,¿����`���i��¶�µ

�����5��±²�o����¢����'���o�`�������Ù�`�ß�o����� ¤o·�ª�Ä! �¤�Ä! lªcÄ!/�¤�Ä!/¦����'���Â�`�¹©{�`�������,��´�µ  ���m�
´�µ N �o������,���#��� �����²���'�����c¿��#��»������5m�,��������� ���o�'¢ �i�²��Å�����®���������������}�o�Å���Ó�²���,��µ������,�i�
�����¿m�,¿����������m�,���è�o���~�����m�����§���}�,�J�*���i�o���`���~�o�,�i�Ó�����,�{�o�z�¡�'�o¢��²�Ó��������������~¿m���m����ª������§�

�,´



���'�m���������`�������õ�����c�����������,�J���¼�o���~�'�o���#���,�o�'¢Ï�i��m�,�*µ�©����.��±���¢°�����ª��`���o���zÄ!/,¤oÄ!/ ����'�
³d©
�������o��´²µ N ¶~���Æ�o����´²µÜæÅ¤ 
 µºæÏQÛ ¿��`�Jª������}���������������ý���������}�`�����*���m���`�o�`���m�,�{�����¿m�,¿����`���i�
�¡���~Ä!/�¤�Ä!/}�*���²�����*���{¿m���i»��#�����i»��2�����������������o�Å���Ó�²�,�{�o�e�m�,�����{�o���c�²�Ó�������m�*�~¿��#��»�������Ä!/
������¢ �i��m�,���,�.�*���i�o���`���,�)�`�����'�����,�����Æ���������`��������2¿��'�m���*µ

Ä.��¢�§���o�`���®�o���v� ¤o· ���������ã���¦�o���w�~¤	(õ·p"$0Ù�����o���®³O©{���'���o�Æ´�µ N ¶�ª�»��ä�����Æ�o�m�,�
�����Ó�z¢��,���¬�%�m�,���¦�²�����o�'�����¦¿m�'�m�������5�o�m�,�}�Ó������¢°¢������`�Õ�'¿m���������,�lªè���m�Ô�����������Ó���
��¢«�����`���}��o���¡�������m�����¡�'�Â¢��,���â���m���`�ß�o�¬�������5���m�,���ß�²�����o�'�����â¿��'�m���`����µx���,»��������#ª
�o����������,���®��� ���'�m���������'�m���.�����¿m�,¿����`���o�`�,�z�Ó��Ø����`�o�°���Ó�i�o�`�m���o�`���}�`�¦�o���°æ�µºæÅ¤ô´�µºæáQÛ ¿��`�
���â�o���v� ¤5(õ·p"$0���`����ª������,�,�o�`�Ô�`�m���Ó�#���o�`���¬�����¼�������m���,�}�`�ß������¡�������m���,�õ�¡�'�Â�����Õ¢«�����
���m���`�5�������o���'���®�����'���o�`���m�z���,���������,�������¡���o¢ �²�����o�'�����5¿m���§���õ»~�`�o�®���im�������,�o�Õ·p"$0�µ
�����z���������,���~���#�����������c���'�������m�²���o�`���m�,�l�����¿m�,¿����`���i����¿§���������,�Â�Ó�)�¡�'��������`�����z�����o�����'���
���§�5����§���o��������· "10 �����²���'�����*ªm���m�Õ�����}�`�,»��,�i�~�������,�o�`���}���'���*���m���`�o�`���m�,�{�����¿m�,¿����`���i�
��¿§���������,���Ó���¡��� ����§�����,���`�����������o�'�����ä���m�Æ����§���o��������· "10 ���'������������µ~�����Ó�~�����`�m�������,�o�,�
�o���õ�`¢�m���������§���z���)����m�,���,�o�����Â���������o�'¢���¿m�'���,�����Æ�o���2���,���������2�i��m�,�*µ

��������`�����Á�,� Û Ä! ,¤ Û Ä! mª
���m� I Ä! �¤ I Ä! Æ���'�����������Â³O©{���'���o�°´�µ`Ã�æ�¶ ���`���m�i�o���,�o�������
���y�l�#�o���m�*�,�õ�`�Ì��o���¡�������m���Å�Á�¡���°���������`���Æ���m�x�'�����`�����o�,�i�Ó�����,�}�o�5¿m�Õ�`�z?å¤O�����`��±¬���m�
A ¤i�i������� ���,�*���m���,�o�Æ�����o�m�*�o�����,��µ �����}������¡�������m���z�¡��� �Âm�,���z�,�����������`���ÂÄ! Æ�,�o��¢«� ���
¿m�2»~���o�����Æ�����Ó�i���,�m���2¿������,�.ÿ²µÜæÅ¤ � µºæ QÛ ���~�����'���¾½������²�o�`�Â�'�o�,�,�o���~���m���Æ�o���2������¡���o�#�m���
�¡���Á�Âm���`�z�����'���`������Ä! Æ���o�'¢�������¿m��»~���o�����Õ�������o�,¢����²�Ó�������m�*�}¿��`�Jµ2�����Ó�c�o���m�Å�����
�o����������¡�������m���,�J���è�,�Ó�,�������~���,���������,�����õ�²�#�����)�¡���,Ø������²�o���2�`�;?å¤O�����`�Ó���,��³ �o���z�����������m���Å�
¿m���i»����#�ÂÄ! �������¢��-�¡�'��6$786�9°çc���m�;6$786�9°´~�o�,�i�Ó�����,�{���;?l¤O�����������,�J�����������,�����2�O���`���`���o�����
���,�����'¶�ª�»~�������,���������2¢�������¢���¢Ê��������� I Ä! ,¤ I Ä! �����'�~��������� � µºæÅ¤1��µÜæÊQÛ ¿��`���o���m�Å�����
�'���`�����.������¡���o�#�m���,���¡�'� A ¤ô������������³¡�o�������Ó�i���,�m���,�J¿m���i»�������Ä! 2�,�o�'¢��-�`��6$7=6�9�ç.�o�,�i�Ó�����Å�
��� A ¤i�i���������)�O���`�J�����o���������,������¶�µ~���������`���'���~¢��`����¢���¢Ï��������� I Ä! �¤ I Ä! ���`���~���������
Ã�æ²µÜæ�¤�Ã'Ã�µÜæ QÛ ¿������o���§�,�����~Ä! ����'������������¿��#��»������G61786i9x´��o�Å���Ó�²���,����� A ¤i�i����������µ

� 




������()� ¤	42·â���m� À � ¤��R·x��`�����)³O©{���'���o��´�µ�Ã'Ã�¶J��������,�����²�J�o�������,»��,���
�,�m�}�����'���,�i�
�����ý���������c�������*���m���`�o�`���m�,�l�����¿m�,¿����`���o�`�,�����������2æ²µÜæÅ¤ô´�µºæ QÛ ���������,�m���z¿������`���o��� ����'�~���
���`�!� ¤�·��*���²�����*���}³O������©{�`��������´²µ N ¶�µ À �������`�������`�o�o�'�����§�Á�'�����������`�����m�����}�����������'���,�i�
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-�Ö�ÙaØè×>ã�Ö -¢àRß8Þ�Ü<Ö�Û ì�Ý�çRåmÖ;ò�ø�Ñ ú ì�Ý�ç�å®Ö � ø�Ñ ú ì�Ý�çRåmÖ�ñöøÒÑ ú
÷ ÃW0 _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë ó
( ÃW0 _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë ó
( Ã  ó>ë¬ó ��ó>ë¬ó
& Ã 0 _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë ó
& Ã  _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë ó
& Ã ± ó>ë¬ó ��ó>ë¬ó
ð Ã 0 _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë ó
ð Ã  ó>ë¬ó ��ó>ë¬óÓ ÃW0 _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë óÓ Ã  _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë ó� ÃW0 _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë ó� Ã  _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë ó
4 ÃW0 _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë ó
4 Ã  _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë ó
4 Ã ± _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë ó
4 Ã ¹ _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë ó
# ÃW0 _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë ó
# Ã  _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë ó
% ÃW0 _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë ó
% Ã  _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë ó
% Ã ± _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë ó
� ÃW0 _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë ó
� Ã  _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë óÔ ÃW0 _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë óÔ Ã  _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë óÔ Ã ± _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë ó
- ÃW0 _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë ó
- Ã  _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë ó
- Ã ± _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë ó
- Ã ¹ _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë ó
õ Ã 0 _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë ó
Ô Ã 0 _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë ó
¤ Ã 0 _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë ó
� Ã 0 _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë ó
� Ã  ó>ë¬ó ��ó>ë¬ó �ed ó>ë óÕ ÃW0 _ ó±ë ó ò * ó±ë ó ñ�óRó>ë óÕ Ã  ó>ë¬ó ��ó>ë¬ó
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Ã!03Þ�Ý�ç�å®Ö�Ù�ãUÙ	ØmÝ�ç@Þ<ñRó,Ñ�Ú�ã�ß$à��zÞ�ÝD× ß1Õ�Ö;-�% õ (Æà�â�ß1Õ�Ö;ÙaØè×>Ö�Ú8ÕUÞ�ØmÝ�Þ�ß1à�ÜGÙ�ø ØmÝDÚ�åmãU×±ØmÝ�ç
ß$ÕcÖ<÷!/wÞ�ß$àRÜ ú éUÖ�ß î Ö�ÖjÝ'ß$Õ�Ö�é�ãcØmåmß\ÙaØY×±Ö;ÚþÕUÞ�ØmÝ�Ú�àRÝ>âgà�Û1ÜGÞ�ß1ØmàRÝ�Þ�ÝU×²ß1Õ�Ö�Ö�ÿ±äUÖ�Û$Ø®Ü<Ö�Ý±ß8Þ�å
Ú�àRÝ>âgà�Û1ÜGÞ�ß1Ømà�ÝDÙ�ë{ÔbÕcÖ�ÙaÖuÚeÛ$Ømß1Ö�Û$ØèÞ î ÖjÛ$Ö)ÙaÖ�å®Ö�Ú�ß$Öæ×¿âgà�Û�Úeà�Ü<äUÞ�Û$ØèÙaà�Ý.éUÞ�Ù	Ö�×rà�Ý.ß$Õ�Ö)Ú�Û$Ø®ß$Ö�Û1ØYÞ
ãUÙ	Ö�×wØmÝ@ä�ã�é�å®ØYÙaÕcÖ�×öäUÞ�äUÖ�Û8Ù3×±Ö�Ù$Ú�Û1Ømé�Ø®Ý�ç;ß$Õ�Ö�Ü<Öjß$Õ�à±×�Ùeí î Ø®ß$Õ@ß$Õ�Ö�ØmÝ±ß$Ö�Ý±ß�à�â�éiÖjØmÝ�ç.Þ�é�å®Ö
ß$à.Ú�àRÜ<äUÞ�Û1Ö3ß$ÕcÖsÞ�ä�ä�Û1à�Þ�Ú8Õ'×±Ö�Ù$Ú�Û1ØméUÖ�×rÕcÖ�Û$Ö î Ømß1ÕGß$Õ�ÖuåYÞ�Û$çRÖ�ÙaßpÝ>ãcÜréUÖ�Û!à�â¶Ü<Ö�ß$Õcà±×�Ù�ë

ÔbÕ�ÖpÙaÖjßWà�â¦ß$Ö�Ý�ä�Û1à�ß1Ö�ØmÝUÙ�âgà�Û î Õ�ØYÚ8Õ�Ù	ØY×>ÖpÚ8ÕUÞ�ØmÝUÙ{Þ�Û$ÖpÛ$Ö�écã�Ømå®ßBãUÙ	ØmÝ�ç)ß$Õ�Ö�Ý�Ö î Ö�êRÞ�å®ãUÞæï
ß$Ø®à�Ý;Ú�Û1Ømß1Ö�Û$ØèÞ�Þ�Û$Öp×>Øy��ÖjÛ$Ö�Ý±ß:âgÛ1à�Ü¨ß$Õ�Ö�ß1Ö�Ùaß�ÙaÖ�ß�ãUÙaÖ�×säcÛ$Ö�ê±ØmàRãUÙaå®á�ë õ ØmÝUÚeÖ�ß$Õ�Ö�Û1ÖbÕUÞ�ê�Ö�éiÖjÖ�Ý
×>Øy��ÖjÛ$Ö�Ý±ßbä�Û1à�ß1Ö�ØmÝUÙbß1Ö�Ùaß1Ö�×<é>áý×>Ø��¦Ö�Û1Ö�Ý>ß�Ü<Ö�ß1Õ�à±×�Ù�í î Ö�ÙaÖjåmÖ�Ú�ß1Ö�×<Þ�Ù	Ö�ß�à�â�ä�Û$àRß$Ö�Ø®ÝUÙ�ß$ÕUÞ�ß
ÕUÞ�ê�Ö�éUÖ�Ö�Ý�ãUÙaÖæ× ß1àwé�ã�Ø®åY×'Ù	ØY×>Ö.ÚþÕDÞ�ØmÝDÙ\äcÛ$Ö�ê±ØmàRãUÙaå®áwé±á'Þ�ß�åmÖ�ÞRÙaß3ß î àöà�âpß$Õ�Ö;Ü<Ö�ß1Õ�à±×�Ù
×>Ö�Ù1Ú�Û$Ø®éUÖ�×ùØ®Ý�¯ + ó>í + ò�í +,� í + ñ�°�ë{(�Öjß8Þ�Ø®åYÙ{Û$Öjç�Þ�Û=×>ØmÝcç�ß$Õ�ØèÙWÙ	Ö�ß�Þ�Û$Ö3çRØmê�Ö�Ý;ØmÝýÔBÞ�é�åmÖ�`�ëw`�ë���Ý
Ú�ÞRÙaÖ�Ù î Õ�Ö�Û1Ö;×>Ø��¦Ö�Û1Ö�Ý±ß3Ü<Ö�ß1Õ�à±×�Ù�ÕUÞ�ê�Ö�ãUÙaÖ�×'ß$ÕcÖ;Ù$Þ�Ü.Ö�ä�Û$àRß$Ö�Ø®Ý'é�ã�ß î Ømß1Õ�Þö×±Ø��¦Ö�Û$ÖjÝ>ß
k!(5Í|Ù	ß$Û1ãUÚ�ß$ãcÛ$Öuø[âgàRÛ!Ö�ÿ�Þ�Ü<ä�å®Ö�#UÖ�ÖpÞ�ÝU× õ ã�écé�ØYÞ�Õ'¯ + ó�°UÕUÞ�ê�Ö�ãUÙ	Ö�×Gò�Û$ÝDñ\Ø®ÝUÙaß1Ö�Þ�×�à�â d Û=Ù$Þ
âgà�Û.-�ØméUà�Ý±ãUÚ�å®Ö�Þ�Ù	ÖGì ú í î ÖGß$ÖæÙaß�à�ãcÛrÜ<Öjß$Õ�à±×ÂãUÙ	ØmÝ�ç'ß1Õ�ÖTkW(VÍ«Ùaß1Û$ãUÚ�ß1ã�Û$Ö.ãUÙaÖ�×Äé>á Þ
Ü<Ö�ß1Õ�à±×wøgà�ß$ÕcÖ�Û�ß1ÕUÞ�Ý@à�ã�Û�à î Ý ú ß$ÕDÞ�ßpç�Ømê�ÖæÙWß$ÕcÖ¿éUÖ�Ù	ß�Û1Ö�Ùaãcåmß8ÙWâgàRÛ�ß$ÕUÞ�ß�äcÛ$à�ß1Ö�ØmÝôë

ÔbÕ�Ö�Úeà�ÝU×>Ø®ß$Ø®à�ÝUÞ�å�ä�Û$àRéUÞ�é�Ø®åmØ®ßaáý×>ØYÙ1Ú�Û$Ø®Ü<ØmÝUÞ�ß$àRÛ$ásâgã�ÝUÚeß$ØmàRÝUÙ�Ú�àRÜ<ä�Ømå®Ö�×ràRÛ$ØmçRØmÝUÞ�åmå®árãUÙ�ï
ØmÝcç¿ß1Õ�ÖpÙaÖjßWà�â�Ö�ÿ±äUÖ�Û$Ø®Ü<Ö�Ý±ß8Þ�å±Ùaß$Û1ãUÚ�ß1ã�Û$Ö�Ù´ØmÝG÷!ÕUÞ�ä�ß1Ö�Û�ñ î Ö�Û1Ö�Û$Ö�Ú�àRÜ<ä�Ø®åmÖ�×3é±ásÛ$ÖjÜ<à�ê>Ø®Ý�ç
Þ�å®å�ß$Õ�Öuä�Û1à�ß1Ö�ØmÝUÙ�Þ�ÝU×öÕcà�Ü<àRåmà�çüÙWâgà�Û î Õ�ØYÚ8ÕGÙ	ØY×>Ö�Ú8ÕUÞ�Ø®ÝUÙ�Þ�Û1Ö¿éUÖ�Ø®Ý�ç.Ú�à�ÝUÙ	ß$Û1ãUÚ�ß$Öæ×�ë

ÔbÕ�ÖÂÜ<Öjß$Õ�à±×�Ù î Ö ÚþÕ�à�àüÙaÖÄÞ�Û$ÖÂÛ1Ö�ä�Û1Ö�ÙaÖ�Ý±ß8Þ�ß$Ø®ê�Öwà�â;ß1Õ�Ö ×>Ømê�Ö�Û=ÙaÖ�Ù	Ö�ßGà�â;Ü<Ö�ß1Õ�à±×�Ù
Þ�êRÞ�ØmåèÞ�é�å®Örâgà�Û;Ù	ØY×>Ö@Ú8ÕUÞ�Ø®ÝÄÚ�àRÝUÙaß1Û$ãUÚ�ß1ØmàRÝ v (�ã�Ý±é�Û8ÞRÚ � Þ�ÝU×Ä4uÞ�Û1ä�åmãUÙsçRÖ�Ý�Ö�Û=Þ�ß1ÖwÞwÜýÞ�ØmÝ
Ú8ÕUÞ�Ø®Ý'×>Ö�äUÖ�ÝD×>Ö�Ý±ß�å®Ømé�Û=Þ�Û$á<âgàRÛsÙ	ØY×>Ö2ÚþÕDÞ�ØmÝvÚ�à�Ý±âgà�Û$ÜýÞ�ß$Ø®à�ÝUÙ�ø éUÞRÙaÖ�×wàRÝ'ß$Õ�Ö�1�¥�2Ìê�Þ�åmã�ÖæÙ
Þ�×±à�ä�ß1Ö�×|é>ázß$Õ�Ö@ÜGÞ�Ø®ÝÌÚ8ÕUÞ�Ø®Ý ú Þ�ÝU×|ãUÙ	Ö'Ømß;ß$àÄÚeà�ÝUÙ	ß$Û$ãDÚ�ßGÙaØè×>Ö'Ú8ÕUÞ�ØmÝºÚ�àRÝ>âgà�Û1ÜGÞ�ß1Ømà�Ý
ØmÝcØmß$ØèÞ�å®åmá�í�Þ�ÝU×ùß1Õ�Ö�Ý;ãUÙaÖpÞ3Ü<Ø®Ý�ØmÜ;ØYÙ1Þ�ß1Ømà�Ý�Ù1ÚþÕ�ÖjÜ<Ö!ß$àuÛ$Ö�àRÛ$Ø®Ö�Ý>ß�ÙaØè×>Ö�ï5ÚþÕDÞ�ØmÝDÙBß$ÕUÞ�ß�Ú�à�Ý�3DØYÚ�ß
î Ømß1ÕGß$Õ�ÖuÜGÞ�ØmÝGÚ8ÕUÞ�Ø®ÝGà�Û�à�ß1Õ�Ö�Û)ÙaØè×>Ö�ÚþÕUÞ�ØmÝUÙ�Þæâgß1Ö�Û�Ø®Ý�Ømß1ØYÞ�å�ä�åèÞ�Ú�Ö�Ü.Ö�Ý>ß¢¯ +,� °�ë

� _



Ó�à�å®Ü Þ�ÝU× õ Þ�ÝD×>Ö�Û�ãUÙ	ÖGÞ'%wà�Ý±ß$Öw÷�Þ�Û$å®à�Þ�åmçRà�Û1Ømß$ÕcÜ ß1à�ç�Öjß$Õ�Ö�Û î Ø®ß$ÕÂß1Õ�Ö<Û1à�ß8Þ�Ü<Ö�Û
åmØ®é�Û8Þ�Û$áGà�â¢Ô:ã±��ÖjÛ$á�í�ÖjßuÞ�å�ë<¯yò �,* ° î Ømß1Õ�ÙaØ®Ürã�åèÞ�ß1Ö�×GÞ�Ý�Ý�ÖæÞ�åmØ®Ý�çGÞ�ÝU×²Þ.ÙaØmÜ.ä�åmÖuäUà�ß1Ö�Ý>ß1ØYÞ�å
Ö�Ý�ÖjÛ$ç�á'âgã�ÝUÚeß$ØmàRÝÄß$à'à�äcß$ØmÜ.ØYÙaÖ;ß$ÕcÖ<äUÞ�Ú��±ØmÝ�ç'à�âuÙ	ØY×>ÖGÚ8ÕUÞ�ØmÝUÙsàRÝ|ÞwçRØmê�Ö�Ý ÜGÞ�Ø®ÝÄÚþÕDÞ�ØmÝ
¯ + ò�°�ë

#¦Þ�ã�çRÕ>ß1à�ÝÄÚeà�Ü<äUÞ�Û$Ö�Ù�ß$ÕcÖ�åmà±Ú�Þ�å{Ö�Ý±ê>Ø®Û$à�ÝcÜ<Ö�Ý±ß8Ùbà�â�Ö�ÞRÚþÕ�Ù	ØY×>Ö;Ú8ÕUÞ�ØmÝ�Ú�àRÝ>âgà�Û1ÜGÞ�ß1Ømà�Ý
ß$à�éUÖwé�ãcØmåmß�ß1àÂÞ�×�Þ�ß8Þ�éDÞ�ÙaÖ�à�â\åmà±Ú�Þ�å�Ö�Ý>ê±ØmÛ1à�Ý�Ü.Ö�Ý>ß=Ù\âgàRÛrß1Õ�Ö@Ù$Þ�Ü.ÖwÙ	ØY×>Ö@Ú8ÕUÞ�Ø®Ý|ß	á±äiÖ
Ú�àRÝUÙaß1Û$ãUÚ�ß1Ö�×²âgÛ$àRÜ Þ�ÝÌÞ�ÝUÞ�å®á�Ù	ØYÙsà�â\ä�Û$àRß$Ö�Ø®ÝÌÙaß1Û$ãUÚeß$ã�Û1Ö�Ù�ëÄÔbÕ�Öv×�Þ�ß=Þ�éUÞRÙaÖ�×>ÖæÙ$Ú�Û1Ømä�ß1Ømà�Ý
Ú�àRÝUÙaØèÙaß8Ù<à�â;ÞÂåmØèÙaß<à�âr÷! ÈÚ�à�à�Û=×>ØmÝDÞ�ß$ÖæÙöÞ�ÝU×ÌÛ$Ö�Ù	ØY×>ã�Ö'ß	á±äUÖwâgà�ÛGÖ�Þ�Ú8ÕÌÛ$ÖæÙaØY×±ã�Ö'ØmÝÌß1Õ�Ö
ä�Û1à�ß$ÖjØmÝ|ß1ÕUÞ�ß;ÕUÞRÙ<Þ�ß;åmÖ�ÞRÙaß;à�Ý�Ö�Þ�ß$àRÜ î Ø®ß$Õ�Ø®Ý `cë ó ªì à�â¿Þ²Ù	ØY×>ÖvÚþÕUÞ�ØmÝzÞ�ß1à�Ü à�âuß1Õ�Ö
Û$ÖæÙaØY×±ã�Ösà�â!ØmÝ±ß$Ö�Û1Ö�Ùaßjë õ Øè×>Ö�Ú8ÕUÞ�Ø®Ý'Ú�àRÝ>âgà�Û1ÜGÞ�ß1ØmàRÝUÙ¢ß1ÕUÞ�ß)ÜGÞ�ß=ÚþÕGß$ÕcÖsåmà±ÚjÞ�å´Ö�Ý>ê±ØmÛ1à�Ý�Ü.Ö�Ý>ß
Ú�Û1Ømß$ÖjÛ$ØYÞsß1Õ�ÖséUÖ�Ù	ßuÞ�Û1ÖsØ®Ý�ä�ã�ßpß$àGÞ;%wà�Ý±ß$Ö;÷�Þ�Û1åmà<ä�Û1à±Ú�Ö�×>ãcÛ$Ösß1à<ç�Ø®ê�Ö�Þ !UÝUÞ�å{Ù	ß$Û$ãDÚ�ß$ã�Û1Ö
¯ + ñ�°�ë

#UÖ�Ö�Þ�ÝU× õ ã�é�écØYÞ�Õ2Þ�ä�äcåmáuÞ�Ù	ØmÜ;ã�åYÞ�ß$Ö�×pÞ�Ý�ÝcÖ�Þ�å®ØmÝ�ç)Þ�å®ç�à�Û1Ømß1Õ�ÜÐß$àpß$ÕcÖWàRä�ß$Ø®Ü<ØYÙ1Þ�ß1Ømà�Ý)à�â
ÙaØè×>ÖuÚ8ÕUÞ�Ø®Ý<äUÞRÚ �±ØmÝ�ç�ØmÝ±ß$Ö�Û=Þ�Ú�ß1ØmàRÝUÙ�í±ãUÙaØ®Ý�ç�Þ�Ù	ØmÜ<ä�å®Ö�êRÞ�Ýw×±Ö�Ûb� Þ�Þ�åYÙbäUà�ß1Ö�Ý>ß1ØYÞ�åiâgã�ÝUÚeß$ØmàRÝ
¯ + ó�°�ë


3���p�1�b� �54�Ë´��ÀÌÁ�Òr�UÁWÀc�b�¡Ë��ºÓ	�}���U�{��Å��!Í3Í��UÁØÏp�=���{À��	Á��

õ Ø®ÝUÚ�Ö î Ö.Ù$Þ�Ü<ä�å®Ösà�Ýcåmá'éUÖ�ß î Ö�ÖjÝ'ß î àGß$àGß$Õ�Û1Ö�Ö.Þ�Ý�çRåmÖ�Ù3äUÖ�ÛuÛ$àRß8Þ�Ü.Ö�Û3ØmÝ Þ<ç�Ø®ê�Ö�Ý�ÙaØè×>Ö
Ú8ÕUÞ�Ø®Ý'ø�Ô´Þ�é�å®ÖA`�ë ��ú í�Ø®ßbØYÙbäUàüÙ$ÙaØ®é�åmÖuß1ÕUÞ�ßpà�ã�Û�Û1Ö�Ùaãcåmß8ÙbãDÙaØmÝcç�ß$Õ�ÖuäUÖ�Û8ÚeÖ�Ý>ß=Þ�çRÖ3Ö�Û$Û1à�Û�Ü<ÖæÞæï
ÙaãcÛ$Ö î Ømß$Õ;Þ�ñ�ó�Ñb×>Ö�çRÛ$Ö�ÖpÚeã�ß$à��wàRÛ!ß$Õ�Ö)ÙaØè×>ÖpÚþÕDÞ�ØmÝ;Þ�ß$àRÜ¸-�% õ (ºÞ�Û1Ö�Ø®Ý�3Uã�ÖjÝUÚ�Ö�×sé±ásß1Õ�Ö
Ý�àRÝ>ï�Øè×>Ö�Þ�å)ÃGêRÞ�å®ã�Ö�Ù�ØmÝsÖjÿ>äUÖ�Û1ØmÜ<Ö�Ý±ß8Þ�åRÙaß$Û1ãUÚ�ß1ã�Û$Ö�Ù´Þ�Ù î Ö�å®å±Þ�Ù�ß$Õ�Ö³Þ�é�Ø®åmØmß	á3à�âUß$ÕcÖ�-pì5k!(3ð
ß$à.×>ØèÙaß$Ø®Ý�ç�ãcØYÙaÕGéUÖ�ß î ÖjÖ�Ý@Ú�à�Û1Û$Ö�Ú�ß³Þ�ÝU×GØmÝUÚeà�Û$Û1Ö�Ú�ß�Û1à�ß8Þ�Ü<Ö�Û=Ù�ë!Ô�àrÖ�êRÞ�åmãUÞ�ß$Öuß$Õ�ÖuÖ��¦Ö�Úeß�à�â
Û$ÖæÙaß$Û1ØYÚ�ß1ØmàRÝUÙWØ®Ü<äUà�ÙaÖæ×ré>á;ãUÙ	ØmÝ�ç�ß1Õ�Ö�Þ�ä�ä�Û1à�ÿ>Ø®ÜGÞ�ß1Ö�å®Ømé�Û=Þ�Û$áüí î Ö\Ú�Þ�åèÚ�ã�åYÞ�ß$Ö3ß1Õ�Ö3Û1à�ß8Þ�Ü<Ö�Û
åmØ®é�Û8Þ�Û$áÂêRÞ�åmã�Ö@Ý�Ö�Þ�Û1Ö�Ùaß;ß$à�ß$ÕcÖwÖ�ÿ±äUÖ�Û$Ø®Ü<Ö�Ý±ß8Þ�å�Ù	ß$Û$ãDÚ�ß$ã�Û1ÖwêRÞ�å®ã�ÖöâgàRÛrÖæÞ�Ú8Õ Û1à�ß=Þ�Ü<Ö�Û�Ø®Ý
ß$ÕcÖ�Ö�ÿ±äUÖ�Û$Ø®Ü<Ö�Ý±ß8Þ�å±Ùaß$Û1ãUÚ�ß1ã�Û$ÖpÞ�ÝU×rç�ÖjÝ�Ö�Û8Þ�ß$Ö)Ú�à�Ý±âgà�Û$ÜýÞ�ß$Ø®à�ÝUÙ�âgà�Û�Þ�å®å�Ù	ØY×>ÖpÚ8ÕUÞ�ØmÝUÙBâgà�Û!ß1Õ�Ö
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k{Û$àRß$Ö�Ø®Ý �pã�ÜréUÖ�Û!à�â -�Ö�ÙaàRåmã�ß1ØmàRÝ -bï â�ÞRÚ�ß$àRÛ �3Þ�Ü<Ök!(5ÍºÚ�à±×>Ö Û1Ö�ÙaØè×>ã�Ö�Ù ø¦ªì ú
òjÚ�Û$Ý ` _ òRë + ó±ëmò�ò ÷!Û=Þ�Ü;é�ØmÝ
òjÚ�ßaâ _�* òRë d ó±ëmò d # d ¥�#´ò � Û1ØméUà�Ù	à�ÜGÞ�å�ä�Û$àRß$Ö�Ø®Ý
òeåm�ò òjñ�ó òRë + ó±ëmò * #UácÙaàR�á>Ü.Ö�ø�Ó�ãcÜGÞ�Ý ú
ñRÞ�ä�Û ñ �,+ òRë * ó±ëmò + -�Õ�Ømjà�ä�ãUÙ	äUÖ�ÙaØ®Ý� Ú�Û$à _�+ � ëu` ó±ë � ó 6@Ú�Û1à�Û$Ö�äcÛ$Ö�Ù1Ùaà�Û
ñRÞ�ä�ä ñ � ñ òRë * ó±ëmò#` kBÖjÝUÚ�Ømå®åmàRäiÖjäUÙaØ®Ý
ñ�ß$åmÝ ñ±ò _ òRë _ ó±ë � ò ÔbÕ�ÖjÛ$Ü<àRåmácÙaØmÝ
ñ�âgÿ>Ý òjñ * òRë � ó±ë � ò ðBåèÞ�ê�à±×>à�ÿ>Ø®Ý+ ä�ß$Ø +�* òRë ó ó±ë � ó k{Þ�ÝUÚ�Û1Ö�Þ�ß1ØYÚ3ß$Û1ØmäUÙ	ØmÝGØmÝ�ÕcØmé�Ø®ß$à�Ûd Û8Ù$Þ ò � ` òRë ñ ó±ëmò + -�ØméUà�Ý±ãUÚ�å®Ö�Þ�Ù	Ö�ì
Ô´Þ�é�å®ÖL`�ëu` v #UØèÙaß3à�â�ä�Û1à�ß1Ö�ØmÝUÙuÙ	Ö�åmÖ�Úeß$Ö�×Gß$à@Ú�à�Ü.äUÞ�Û1Ö�ÙaØè×>Ö;Ú8ÕUÞ�Ø®Ý�Ú�à�ÝUÙ	ß$Û1ãUÚ�ß$Ø®à�Ý Þ�çüÞ�ØmÝDÙaß
à�ß1Õ�Ö�ÛpÜ<Ö�ß1Õ�à±×�Ù�ëpÔbÕ�Ö k!(5ÍÐÚ�à±×>Ö�à�â�ß$ÕcÖsä�Û1à�ß$ÖjØmÝ�í�ß1Õ�Ö�Ù	Øm�Ö�à�â!ß1Õ�Ösä�Û1à�ß1Ö�ØmÝ�íUß$ÕcÖ¿Û1Ö�Ùaà�ï
åmãcß$ØmàRÝ�í>ß1Õ�Ö�-³ïgâ�Þ�Úeß$à�ÛjíUÞ�ÝU×Gß$Õ�ÖuÝUÞ�Ü<ÖuÞ�Û$Öuç�Ø®ê�Ö�Ý�ë!ÔbÕ�Öuä�Û1à�ß$ÖjØmÝUÙbß1ÕUÞ�ß�ÕUÞ�ê�ÖuéUÖ�Ö�ÝGãUÙ	Ö�×
ä�Û1Ö�ê>Ø®à�ãUÙ	åmá�ß1à¿ß1Ö�Ùaß³ÙaØè×>Ö3Ú8ÕUÞ�ØmÝ;é�ã�Ømåè×>ØmÝcç¿Ø®Ý<Þ�ßbå®Ö�Þ�Ù	ßWß î à¿à�â´ß$Õ�ÖpÜ<Ö�ß1Õ�à±×�Ù!×>Ö�Ù1Ú�Û$Ø®éUÖ�×ùØ®Ý¯ + ó>í + ò�í +,� í + ñ�° î Ö�Û1ÖuÙaÖjåmÖ�Ú�ß1Ö�×�ë
ß$ÖjÝ²ä�Û1à�ß1Ö�ØmÝUÙuØmÝ ÔBÞ�é�åmÖ\`�ëw`wãUÙ	ØmÝ�ç@ß$Õ�ÖæÙaÖ;ê�Þ�åmã�ÖæÙ�ë<��ÖGÚ�à�Ü.äUÞ�Û1Ö�ß$Õ�Ö.Þ�Ú�Úeã�Û8ÞRÚ�á'à�âpß1Õ�Ö
Ü<à±×>Öjå�ç�Ö�Ý�ÖjÛ8Þ�ß1Ö�× î Ø®ß$Õ�ß$Õ�Ö�äiÖjÛ8Ú�Ö�Ý±ß8Þ�ç�Ö�Ö�Û$Û1à�Û�Þ�ÝU×�Ù	ØY×>Ö³ÚþÕUÞ�ØmÝ2Þ�ß$àRÜ¨-�% õ (|Ü.Ö�Þ�Ù	ã�Û$Ö�Ùeí
Ö�ÿcÚ�åmãD×>ØmÝ�ç2Þ�åèÞ�Ý�Ø®Ý�Ö�í�ç�å®á�ÚeØmÝ�Ö�í±Þ�ÝU×öä�Û1à�å®ØmÝ�ÖuÛ$ÖæÙaØY×±ã�Ö�Ù�ë
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3���p��* 0ÂÁ��¡Í)�¶�D�a cÁ¢�£ÀcÁ Á!ÀiÏpË��Ð��Ë:ÀUÏpÁpÎ3 

Ô´Þ�é�å®Ö"`�ë + Ú�à�Ü<äDÞ�Û$ÖæÙ¿ß$ÕcÖ<Û$Ö�Ù	ã�åmß=ÙsãUÙaØ®Ý�ç'à�ãcÛ�Ü<Ö�ß$Õcà±× âgà�Û2Þ'ÙaÖ�ß�à�â3ß1Ö�ÝÂä�Û1à�ß$ÖjØmÝUÙ¿âgàRÛ
î Õ�ØèÚþÕ@ÙaØè×>Ö�ÚþÕDÞ�ØmÝDÙbÕUÞ�ê�Ö¿éUÖ�ÖjÝwÚeà�ÝUÙ	ß$Û$ãDÚ�ß$Ö�×Gé>á.à�ß$ÕcÖ�Û�Ü<Ö�ß1Õ�à±×�Ù�ë�ÔbÕ�ÖuÜ<Ö�ÞRÙaã�Û1Ö�ÙbãUÙ	Ö�×

ò�ó _



babN cbnO ccrP cusQ pmyR ptxS wfbT xnbU xsoV endU hbgO ihlW sgaX sdhY rntU
proteinZ

0.0

20.0

40.0

60.0

80.0

100.0

pe
rc

en
ta

ge

(a)[

local
pairwise
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conformations for these residue
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clique-evaluated negative log conditional probability
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Â Ã�Ä�ÅfÆÈÇ(É(Ä Ê�Ë�ÌiÍ�Ä�ÅiÎÐÏmÆÈÅfÑ�ÌfÆÈÒµÆÈÓ(Ë�ÎiÆÈÔ�Ó Õ�É(Ò�Ö�Ä�Ì@Ô�× ØDÖ(ÅfÄ�ÌfÙ�Ë�ÎiÆÈÔ�ÓË�Ó(Í�ÚÈÄ Û±Ü�ÝÞDß�à ÌfË�ÎfÆÈÔ á�ÎiË�Ú(Ñ�Ô�Ó�ÎiË�Ñ�ÎiÅÂ ß âfã ¶ Oåä æ ¨�ä ç(¨ ¨ ÌfÄ�ÅfÆÈÇ(É(Ä Ô�Ó¢ÅiÉ(Ìè×BË�Ñ�ÄDÔ�×Né(ÌfÔ�ÎiÄ�ÆÈÓÂNê Ê ¨�O ¶ çåä ë ç(ä ì�ì æ Ç(Ä�Ù�ÆÈË�ÎiÆÈÔ�ÓSÔ�× æ�æ(íÂ ß Ê ¨�O ¶�¶ ä ã ç(ä ì�ì æ ÆÈÓ�ÎiÄ�ÌiÒµÔ�ÚÈÄ�Ñ�É(ÚÈË!ÌnÑ�Ô�Ó�ÎfË�Ñ�ÎiÅÂNê î æ�ç æ ¶ ä ï ç(ä ì�ì O ð ÆÈÍ ð Ûmñ(ÆÈÓ�ÎiÄ�ÌiÒµÔ�ÚÈÄ�Ñ�É(ÚÈË!ÌnÑ�Ô�Ó�ÎfË�Ñ�ÎiÅ�ñ¶�ò ß Ø±ÒµÔ�ÚÈÄ�Ñ�É(ÚÈÄ�ÅNó ÆÈÎ ð ÆÈÓ æ(ä ï ÝÞÂ ß â æ�ï O�çåä ç ç(ä ì�ì ç ð ÆÈÍ ð Ûmñ(ÌfÄ�ÅfÆÈÇ(É(Ä Ô�Ó¢ÅiÉ(Ìè×BË�Ñ�ÄDÔ�×Né(ÌfÔ�ÎiÄ�ÆÈÓÂ ß Õ æ�ô O ¶ ä ¶ ¨�ä ç(¨ O ð ÆÈÍ ð Ûmñ ¨�ô�ç í ÌfÔ�ÎiË�ÎiÆÈÔ�ÓÂNê õ æ�ì æ�çåä ë ¨�ä ç(¨ ï ÆÈÓ�ÎiÄ�ÌiÒµÔ�ÚÈÄ�Ñ�É(ÚÈË!ÌnÑ�Ô�Ó�ÎfË�Ñ�ÎiÅÂ ß õ æ�ì æ�ë�ä ç ¨�ä ç(¨ ï ÆÈÓ�ÎiÄ�ÌiÒµÔ�ÚÈÄ�Ñ�É(ÚÈË!ÌnÑ�Ô�Ó�ÎfË�Ñ�ÎiÅÂ�ö õ æ�ì ë ¶ ä ¶ ¨�ä ç(¨ ï ð ÆÈÍ ð ÛÂNê â O ã O�çåä ë ç(ä ì�ì æ ð ÆÈÍ ð Ûmñ�î(ØD÷SÆÈÔ�Ó&ó ÆÈÎ ð ÆÈÓ æåä ô ÝÞÂ ß â O ã O�çåä ë ç(ä ì�ì æ ð ÆÈÍ ð Ûmñ�î(ØD÷SÆÈÔ�Ó&ó ÆÈÎ ð ÆÈÓ Oåä ç ÝÞÂ�ö ø O�ô ï�ìåäÈ¨ ¨�ä ç(¨ ë ð ÆÈÍ ð Ûmñ ï(ä ¶ ÝÞ ÎfÔµî(ØD÷SÆÈÔ�ÓÂNê Ï ï�ï O(¨�ä ç ¨�ä ç(¨ ç ð ÆÈÍ ð ÛÂ ß Ï ï�ï O�ë�ä ï ¨�ä ç(¨ ç ð ÆÈÍ ð Ûmñ ¶�ò ß Ø±ÒµÔ�ÚÈÄ�Ñ�É(ÚÈÄ�ÅNó ÆÈÎ ð ÆÈÓ æ(ä ô ÝÞÂNê Õ ï�ô O�ïåä æ ¨�ä ç(¨ ç ð ÆÈÍ ð Ûmñ ò ß Ø©ÒµÔ�ÚÈÄ�Ñ�É(ÚÈÄ ó ÆÈÎ ð ÆÈÓ O(ä ç ÝÞÂ�ö ù ã ¶ æ ¶ ä ì ç(ä ì�ì ô ÆÈÓ�ÎiÄ�ÌiÒµÔ�ÚÈÄ�Ñ�É(ÚÈË!ÌnÑ�Ô�Ó�ÎfË�Ñ�ÎiÅÂNê â ô ã ¶�¶ ä ô ¨�ä ç(¨ ç O ò ß Ø±ÒµÔ�ÚÈÄ�Ñ�É(ÚÈÄ�ÅNó ÆÈÎ ð ÆÈÓ æ(ä ç�ú]ë�ä ç ÝÞÂ ß â ô ã ¶�¶ ä ô ¨�ä ç(¨ ç O ò ß Ø±ÒµÔ�ÚÈÄ�Ñ�É(ÚÈÄ�ÅNó ÆÈÎ ð ÆÈÓ æ(ä ç�ú]ë�ä ç ÝÞ
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û$�m�¼���i�'���n���i���1�"�i�������m�NÎ ¶ �����(�������h���k�����@ýi�)� � �i���¿ÿ�²� V���m�¿�@������� � ýi�N�N�h�m�����
�D�4� � ���
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�&-����������h�����(�ný«�n���g�����$ü��m�fýi� � �@�������%�¤�N���i�����µ���QF�ÿDþ3F Ü �n���g���m� �����D� � �£�n�i�A� W ¶ �N���[� Y ¨
�n���#�¤�T ��"�m� � �z�N���¯���m�,�@��ý
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(a)  t4: pns1 vs. csc alignment differences (residues 1−76)

Correct: 19.6%
        
AEIEVGRVYTGKVTRIV−DFGAFVA−IG−GGKEGLVHI SQI ADKRVEKVTDYLQMGQEVPVKVLEVDRQGRIRL−SIKEA−−
−−−−−−−MLEGKVKWFNSEKGFGFIEVEGQDDVFV−HFSAI QGEGFK−T−−−LEEGQAVSFEI−VEGNRG−PQAANVT−KEA

Final: 26.9%
    
AEIEVGRVYTGKVTRIVDFGAFVAIGGGKEGLVHI SQI ADKRVEKVTDYLQMGQEVPVKVLEVDRQGRIRLSIKEA
−−MLEGKVKWFNSEKG−−FGFIEVE−GQDDVFVHFSAI QGEGFKT−−−−LEEGQAVSFEIVEGNRGPQAANVTKEA

(b) t9: csc vs. 2cbp alignment differences (residues 60−83)

Correct:  32.6%                                                                      Final: 33.6%                  
    
CNFVNSDNDVERTSPVIERLDELG             CNFVNSDNDVERTSPVI ERLDELG
CNTPAGAKVY−TSGRDQIKL−PKG             CNTPAGAKVYTSGRDQI −KLPK−G 

(c) t24: ubc9 vs. 1aak alignment differences (residues 9−31)

Correct: 36.2%                                                                     Final: 40.2%

−MSGIALSRLAQERKAWRKDHPFG            MSGI ALSRLAQERKAWRKDHPFG
MSTPARKRLMRDFK−RLQQDPPAG            MSTPARKRLMRDFKRLQQDPPAG

(d) t28: egi vs. 1cel alignment differences (residues 49−70)

Correct:  46.7%                                                                       Final:  49.0% 

CTVNGGV−−−−NTTLCPDEATCGKNC           CTVNGGVNTTLCPDEATCGKNC
CYDGNTWSSTLCP−−−DNETCAK−NC           CYDGNTWSSTLCPDNETCAKNC

(e)  t28: egi vs. 1cel aligment correction (residues 259−302)

        AMPS:

   NGSPSGNLVSITRKYQQNGVDIPSAQPGGDTISSCPS−−−−−−ASAY−−−GGL
   S GAINRYYVQNGVTFQQPNAELGSYSGNELNDDYCTAEEAEFGGSSFSDKGGL

   Correct:

   NGSPSGNLVSI TRKYQQNGVDIPS−AQ−−−−−−PG−GDTISSCP−−−−−−−−−−SASAYGGL
   −−−−−−−G−A I NRYYVQNGVTFQ−QPNAELGSYSGNELNDDYCTAEEAEFGGSSF−SDKGGL

   Final:

   NGSPSGNLVSI TRKYQQNGVDIPSA−−−−−−−QPGGDTISSCP−−−−−−−−−SASAYGGL
   −−−−−−−SGA I NRYYVQNGVTFQQPNAELGSYSGNELNDDYCTAEEAEFGGSSFSDKGGL
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