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OZET

EKIN SAP ARISI CEPHUS PYGMEUS LINNAEUS, 1767 (HYMENOPTERA:
CEPHIDAE) TURUNDE KOKU RESEPTOR GENLERININ
BELIRLENMESI

Gamze TAM

Yiiksek Lisans Tezi
Biyoloji Anabilim Dah
Damisman: Prof. Dr. Hasan Hiiseyin BASTBUYUK
2019, 81+xiv sayfa

Ekin Sap Aris1 Cephus pygmeus tiirli dnemli bir bugday zararhisidw. C. pygmeus
yaygin olarak Avrupa, Asya, Kuzey Afrika ve Kuzey Amerika'da yayilig
gostermektedir. Boceklerde, koku duyusu es bulma, besin bulma ve avi tespit etmek
i¢in kullanilir. Koku molekiilleri antenlerde bulunan, uzun dendritlere sahip olfaktor
duyu ndronlarini iceren ve ‘‘sensilla” olarak isimlendirilen 6zellesmis duyu yapilari
tarafindan tespit edilir. Bir bocek ortamdaki kokuyu sensilla lizerinde yer alan 6zel
koku néronlar tarafindan tespit eder. Koku dendritik membrandan tagindiktan sonra
koku reseptorleri aktive edilir. Boceklerin g¢evresel yanit olusturmasinda koku
reseptorleri olduk¢a 6nemlidir. Tezin amaci da C. pygmeus tiiriinde konak bulma ve
cevresel etkilere yamit verme davramglart i¢in Onemli bir sistem olan koku
reseptorlerini kodlayan genleri belirlemek ve dizi bilgisine ulagilmaktir. Bu amagla,
DNA izolasyonu yapilmis, hedef gen dizileri yeni nesil dizileme teknigi ile elde
edilmistir. C. pygmeus tiirline ait koku reseptorlerinden 25 gen bélgesinin dizisi
belirlenmigtir. C. pygmeus tiriine ait koku reseptor gen dizileri ile Hymenoptera
takiminda daha 6nceden koku reseptorleri belirlenmis olan bazi tiirlerin gen dizileri

karsilastirilarak benzerlik oranlar1 belirlenmistir.

Anahtar Kkelimeler: Cephus pygmeus, koku reseptorleri, koku duyusu,
Hymenoptera, Cephidae
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ABSTRACT

THE DETERMINATION OF ODORANT RECEPTORS GENES IN THE
CEPHUS PYGMEUS LINNAEUS, 1767 (HYMENOPTERA: CEPHIDAE)

Gamze TAM

Master of Science Thesis
Department of Biology
Supervisor: Prof. Dr. Hasan Hiiseyin BASTBUYUK
2019, 81+xiv pages

Cephus pygmeus is an important wheat pest in crop fields. C. pygmeus is widely
distributed in Europe, Asia, North Africa and North America. In insects, the sense of
smell is used to detect partner, find food and prey. Odor molecules are detected by
specialized sensory structures called “sensilla”, which contain odorant sensory
neurons with long dendrites in antennas. An insect detects the odor in the
environment by special odorant neurons located on the sensilla. Odorant (olfactory)
receptors are activated after the odor has been transported from the dendritic
membrane. Odorant receptors are very important in the environmental response of
insects. The aim of the thesis is to determine the genes encoding odorant receptors,
which is an important system for C. pyemeus species for behaviors such as finding its
host and respond to environmental impacts. For this purpose, DNA isolation was
performed and target gene sequences were obtained by a new generation sequencing
technique.The sequence of 25 gene regions encoding the odorant receptors of the
species C. pygmeus was determined. The gene sequences of odorant receptor in C.
pygmeus and other previously known hymenopteran species were compared and the

similarity ratios were defined.

Key words: Cephus pygmeus, odorant receptors, olfaction, Hymenoptera, Cephidae
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1. GIRIS

Ekin sap arisi [ Cephus pygmaeus L. (Hymenoptera: Cephidae)] iilkemiz bugday ekili
alanlarda yaygin olarak goriilen dnemli zararlilardan biridir. Ekin sap arist (Cephus
pyemaeus) ¢ogunlukla Avrupa, Akdeniz, Orta Dogu iilkeleri ve Kuzey Amerika’nin
bugday ekim alanlarmda bulunmakta olup (Ozberk vd., 2005), yumurtalarini1 bugday
bitkisinin sap kismina birakirlar. Yumurtadan ¢ikan larvalar sap iginde beslenerek
bitkilerin zayiflamasina, devrilmesine bdylece verim ve kalitenin diigmesine sebep
olurlar (Miller ve Pike 2002; Ozberk vd., 2005; Tiilek vd., 2011). Cephus pygmeus
cogunlukla Agropyron (yabani bugday) caywrlarmda yayihis gostermekle birlikte,
kiltirti yapilan Avena sativa, Avena fatua, Hordeum vulgare, Secale cereale,
Triticum aestivum, Bromus, Lepidium draba ve Phleum tiirlerini de konak olarak
tercih etmektedir (Shanower ve Holmer, 2004). Cephus tiirleri Avrupa, Orta Dogu ve
Amerika’da tahillarin 6nemli zararhilar1 olarak kabul edilmektedirler (Altmayar,

1975; Gol’berg, 1986; Weiss ve Morril, 1992; Ghadiri 1994).

Boceklerde koku alma bircok Onemli zararli davramisa aracilik eder. Bocekler,
konak¢1 bitkileri, esleri ve yumurtlama yerlerini, kaynaktan iretilen ugucu koku
molekiillerini belirli mesafeden tespit eder. Bir bocek ortamindaki kokulari, koku
alma organlarinda sensillaya yerlestirilmis 6zel koku alma néronlar1 olan periferal
koku alma sistemi tarafindan tespit eder. Koku almayan noronlarin dendritleri, sulu
lenfle doldurulmus i¢i bos kil benzeri sensillaya uzamir. Lenflerdeki olfaktorlerle
ilgili proteinler, dendrit {izerindeki transmembran reseptdrleri kokular algilar ve sinir

uyarilarini baslatirken kokular1 azaltir.

Boceklerde kokunun algilamlmasinda bir¢ok farkh proteinler rol oynamaktadir.
Bocek antenleri tarafindan koku tespitine katilan bashica koku ile ilgili proteinler,
koku baglama proteinleri (OBP’ler), duyusal néron membran proteinleri (SNMP'ler),
kimyasal duyu proteinler (CSP’ler), koku reseptorleri (OR’ler), iyonotropik
reseptorler (IR’ler), feromon baglayan proteinler (FBP’ler) ve koku parcalayict
enzimler (ODE’ler)’dir. OBP sensilladaki sivi ortam igerisinde feromonlar ve
kokularm taginmasi ile koku alma sisteminin hassasiyetine katkida bulunur. Bu

ligandlar1 ¢oziindiiriilmesi ve hidrofobik molekiilleri tasimak igin yardimei olur



(Leal, 2005). Kimyasal-duyusal proteinleri sulu sensillalar araciligi ile alifatik

bilesenlerin, esterlerin ve uzun zincirli feromonlarin taginimini kapsar.

Koku reseptorleri (OR) G-proteini ile eslestirilmis reseptdr (GPCR) ailesine ait olup
hiicre zarim yedi kez kateden heliks (transmembran heliksler, TM1-TM?7) yapisindan
olusmaktadir (Bette vd., 2002, Jacquin-Joly ve Merlin 2004). 1980'lerin baglarindan
bu yana, koku tespitinde rol oynayan gen {iriinlerini tanimlamak icin bir¢ok arastirma
yapilmistir. OR’ler ilk olarak omurgali Ratfus norvegicus'un koku alma epitelinde
(Buck ve Axel, 1991) ve daha sonra nematod Caenorhabditis elegans'ta (Troemel
vd., 1995) kesfedildi. Bocekler de ise OR'ler, ilk olarak dizilenmis genomdan G-
protein-eslestirilmis reseptor (GPCR) benzeri koku alma genlerini tespit etmek i¢in
tasarlanan biyoinformatik bazli bir yaklasim kullanilarak D. melanogaster'den

kesfedilmistir (Clyne vd., 1999).

Hymenoptera takiminin Symphyta alttakimindan Cephus cinctus (Cephidae) Orussus
abietinus (Orussidae) ve Athalia rosae (Tenthredinidae) olmak tizere ait 3 familyanin
temsilcilerinden koku reseptor gen dizileri bilinmektedir. Apocrita alttakimmdan ise
Vespidae familyasindan ii¢ tiir Polistes dominula, Polistes canadensis ve Polistes
dominula; karincalardan (Formicidae) Pogonomyrmex barbatus, Monomorium
pharaonis, Solenopsis invicta, Vollenhovia emeryi, Acromyrmex echinatior, Atta
cephalotes, Trachymyrmex cornetzi, Qoceraea biroi, Harpegnathos saltator,
Dinoponera quadriceps, Camponotus floridanus, Monomorium pharaonis olmak
tizere 12 tiir ve balarilariin da tiyesi oldugu Apidae familyasindan Apis florea, Apis
mellifera, Apis cerana, Apis dorsata, Habropoda laboriosa, Bombus impatiens ve

Eufriesea mexicana olmak lizere 8 tiirde koku reseptor genleri ¢alisilmistir,

Koku reseptorleri, genellikle yasam alanlarimi bulmak i¢in kullanilan konak bitki
kokularmi tespit edebilmektedir. Koku reseptorleri Cephidae familyasma ait C.
cinctus tiirliniin antenlerinde, goévdelerinde ve biitiin larvalardaki ekspresyon
seviyeleri, RNA-seq kullanilarak analiz edilmistir. Bugday bitkileri tarafindan
yayilan bazi yaprak uguculari, disi ekin sap arilar1 i¢in yumurtlama ipuglar1 olarak

tanimlanmistir (Piesik vd., 2008).

Boceklerin ¢evresel yamit olusturmasinda olduk¢a onemli olan koku reseptorleri

Cephidae familyasi igerisinden yalnizca C. cinctus tiriinde belirlenmistir. Bu ¢alisma



transkripsiyon diizeyinde koku reseptorlerinin belirlenmesini  kapsamaktadir.
Cephidae familyasindan baska bir tiirde koku reseptdrlerini konu olan bir ¢alisma
yapilmamis olup, koku reseptorlermin durumu ve evrimi hakkinda bilgilerimiz
sinirhidir. Bu nedenle iilkemizde tarim zararlisi olarak tanimlanan Cephus pygmeus
tiirlinde bu reseptorlerin genlerinin belirlenmesi amaclanmaktadir. Bu g¢alismadan
elde edilecek sonuglar bu reseptorlere ait genlerinin karakterizasyonu, koku
reseptorlerinin - evrimlesme hizi ve bocek-konak iligkisinin arka planmdaki

etkilesimlerin belirlenmesine temel teskil edecektir.
1.1 Genel Bilgiler

1.1.1 Hymenoptera takim

Zarkanathlar olarak bilinen Hymenoptera takimm yaklagik 250.000 tiir ile temsil
edilmektedir (Gullan ve Cranston, 2010). Farklh yasam sekillerine sahip olmasi
nedeni ile ckosistemde oldukca 6nemli roller iistlenen tiirlere sahiptir. Biyolojik
miicadelede onemli bir role sahip olan parazitoid ve predator tiirlerin biiyiikk bir
g¢ogunlugu bu takimda yer almaktadwr. Ayrica, ¢igekli bitkilerin tozlasmasmda rol
alan polinatdr tiirlerin biiyiik cogunlugu da bu takimda bulunur. Hymenoptera takimi

Apocrita ve Symphyta olmak {izere iki alt takima ayrilir.

Kiiglik ve jeolojik olarak daha eski olan Symphyta alttakimini fitofag olan tiirler
olustururlar (Rasnitsyn, 1969; Gauld ve Bolton, 1988). Symphyta tiyelerinin biiyiik
bir kismi ekonomik dneme sahip bitkileri konak olarak tercih ederek bu bitkilerde
ekonomik zarara yol agmaktadir (Smith, 2006; Calmasur, 2007; Korkmaz vd., 2010;
Demirdzer ve Karaca, 2011). Birgok bocek grubu ile karsilastirildiginda Symphyta
alttakiminin kiiresel agidan tiir zenginligi daha az (Taeger ve Blank, 2011) olmasina
ragmen, evrimsel, ekolojik ve tarimsal aragtirmalar i¢in gelecek vadeden bir grup
oldugu rapor edilmistir (Viitasaari, 2002; Price vd., 2005; Craig ve Itami, 2008;
Nyman, 2010; Budak vd., 2011).

1.1.2 Cephidae familyas:

Cephidae familyasi1 Cephoidea listfamilyasmin tek temsilcisidir. Hymenoptera takimi
Apocrita ve Smyphyta olmak iizere iki alttakima ayrilir. Bir¢ok bdcek grubu ile
karsilastirildiginda Symphyta alttakininin kiiresel agidan tiir zenginligi daha azdir
(Taeger ve Blank, 2011). Cephidae familyas1 Symphyta alttakiminda yer almaktadir.



Cephidae familyasina ait fosil formlarina Alt Kretase doneminde rastlanmaktadir
(Gauld ve Bolton, 1988). Cephidae familya iiyeleri kiiltlire edilmis ya da yabanil
Poaceae ve Rosacea liyeleri gibi ¢esitli bitkilerin sap ya da geng filizlerine yumurta
birakarak larval ve pupal evrelerini tamamladiklart i¢in Ekin Sap Arilari olarak da
bilinmektedir (Altmayar, 1975; Shanower ve Hoelmer, 2004). Cephinae
altfamilyasinin Hartigiini, Pachycephini ve Cephini olmak iizere 3 tribusu vardir
(Benson, 1951). Hartigiini tribusu liyeleri konak olarak Rosaceae ve agagsi
dikotiledonlar1 kullanir. Pachycephini tribusu Papaveraceae familyasinin iiyelerini
konak olarak kullanir. Cephini tribusunun ise Poaceae familyasinin tiyelerini konagi

olarak kullanmaktadir.

Cephidae familyasina ait 165 kadar tiir bulunmaktadir. Bu tiirlerin 40°dan fazlasi
Avrupa ve Akdeniz Bolgesi’nde yayilis gosterir. Madagaskar ve Endonezya’da
bulunan Athetocephinae altfamilyasina dahil iki tiir, Avusturalya’da bulunan
Australcephinae altfamilyasina ait bir tiir diginda, diger tiirler Kuzey Yarim Kiire’de
yayilis gosterirler (Benson, 1951; Smith ve Shinohara, 2002; Smith ve Schmidt,
2009; Taeger vd., 2010). Cephidae familyast monofiletik bir gruptur. Cephidae

familyas Gyeleri i¢in ilk filogenetik 6neriler Ries (1937) tarafindan sunulmustur.

1.1.3 EKkin Sap Ans1 Cephus pygmeus Linnaeus, 1767

Domain: Eukaryota
Alem: Metazoa
Sube: Arthropoda
Altsube: Uniramia
Smf: Insecta
Takim: Hymenoptera
Alttakim: Symphyta
Ustfamilya:  Cephoidea
Familya: Cephidae
Altfamilya:  Cephinae
Tribus: Cephini

Cins: Cephus

Tiir: Cephus pygmeus



C. pygmeus, Cephoidea tistfamilyasinin tek temsilcisi olan Cephidae familyasinin bir
iiyesidir. Konak bitki olarak bugdaygilleri sectikleri i¢cin bugday sap aris1 (Ekin Sap
Arist) olarak da bilinir. Bu familya; ince bir integiimenti, genellikle siyah ya da koyu
rengin hakim oldugu abdomen yaygin bir sekilde gézlenen dar ve sar1 bantlanmalarla
karakterizedir. Bu tiir Avrupa, Asya, Afrika ve Kuzey Amerika bdlgelerinde genis ve
devamli bir yayilis alanina sahiptir (Benson, 1946, 1950, 1968; Rashwani, 1984;
Zhelochovtsev, 1988; Stange, 1997; Shanower ve Holmer, 2004).

Asya’nm Ermenistan (Gussakovskij, 1935), Azerbeycan (Gussakovskij, 1935),
Giircistan (Gussakovskij, 1935), Iran (Benson, 1968), Israil (Benson, 1968; Avidov
and Harpaz, 1969), Kazakistan (Gussakovskij, 1935), Kirgizistan (Gussakovskij,
1935), Suriye Benson, 1968; Miller et al., 1992), Tiirkiye (Benson, 1968; Korkmaz
vd., 2010a), Tiirkmenistan (Gussakovskij, 1935) ve Ozbekistan (Gussakovskij, 1935)
ilkelerinde yayilis gostermektedir. Afrika kitasinda Cezayir’den (Gussakovskij,
1935) kayitlar vardir. Kuzey Amerika’da Kanada (Smith, 1979), ve ABD’de (Smith,
1979) bolgesel bir dagilim gdstermektedir. Avrupa’nin Avusturya (Liston, 1995),
Belgika (Liston, 1995), Bulgaristan (Liston, 1995), Danimarka (Liston, 1995), Fransa
(Chevin, 1984; Liston, 1995), Almanya (Hoop, 1983; Liston, 1995), Yunanistan
(Liston, 1995), Macaristan (Liston, 1995), Italya (Liston, 1995), Letonya (Liston,
1995), Liikksemburg (Liston, 1995), Moldova (Gussakovskij, 1935), Hollanda
(Liston, 1995), Polonya (Miczulski, 1964; Liston, 1995), Portekiz (Liston, 1995),
Romanya (Liston, 1995), Rusya (Gussakovskij, 1935), Ispanya (Linson, 1995), isve¢
(Linson, 1995), Isvigre (Linson, 1995) ve Ukrayna’dan (Gussakovskij, 1935)
bildirilmistir (https://www.cabi.org/isc/datasheet/12108).




Sekil 1.1 Cephus pvgmeus™un diinyadaki yayilist
(https://www.cabi.org/isc/datasheet/12108).

Sekil 1.2 Cephus pygemus konak tercihi (Fotograf: Ewald Jansen DE, 2010).

Cephus pygmeus cogunlukla Agropyron (yabani bugday) cayirlarinda yayihs
gostermekle birlikte, kiiltlirQi yapilan Avena sativa, Avena fatua, Hordeum vulgare,
Secale cereale, Triticum aestivum, Bromus, Lepidium draba ve Phleum tiirlerini de
konak olarak tercih etmektedir (Shanower ve Holmer, 2004). Cephus tiirleri Avrupa,
Orta Dogu ve Amerika’da tahillarin 6nemli zararlilar1 olarak kabul edilmektedirler
(Altmayar, 1975; Gol’berg, 1986; Weiss ve Morril, 1992; Ghadiri 1994). Tiirkiye’de
Cephini tribusuna ait tiirlerin Marmara ve I¢ Anadolu Bolgesi'nde zararlara yol
actiklar1 zaman zaman kaydedilmistir (Alkan, 1948; Tayakisi, 1971; Altinayar, 1975,
1981; Anonymous, 1995; Korkmaz vd., 2010b). Son yillarda Giineydogu Anadolu
bugday tarlalarinda C. pygmeus lizerine yapilan bir calismada, zarar seviyesinin % 6-



12 arasinda degistigi saptanmustir (Ozberk vd., 2005). Holoarktik yayilis gdsteren bu
tiir iilkemizde de genis ve devamli bir yayilis sergilemekte ve 6zellikle bugday

tarlalarinda ¢ok sik bir sekilde gézlenmektedir (Korkmaz vd., 2010, 2011).
1.1.3.1 Ekin Sap Ansi (Cephus pygmeus)’nin biyolojisi

Yetiskin
Yetigkin bir Ekin Sap Arsi, genellikle 8-13 mm uzunlugunda dar ve uzamis bir
karina sahiptir. 3 sar1 banth hafif sikistirilmis siyah karakteristik bir govdesi vardir.

Hem erkek hem de disi yetigkin bireyler zayif uguculardir (Ainsile, 1920).

Sekil 1.3 Cephus pygmeus genel goriiniim (Fotograf: V.V .Neymorovets).

Erkek bireylerin kanatlart disi bireylerden ¢ok daha uzundur, ancak kuvvetli riizgar
ve serin havalarda hem disi hem de erkek bireyler ucamazlar. Yetiskin bireyler
genellikle beslenmez en yakin konakgi bitkiye ugarlar (Sing, 2002). Yetiskin bireyler
tipik olarak bas asagi ve bacaklar1 viicutlariyla ayn hizada olacak sekilde bugday
sap1 tizerinde dinlenirler (Ainslie, 1920; Criddle, 1922). Yilda sadece bir dol verirler.
Erkek 9 kromozomlu haploid, disi ise 18 kromozomlu diploid olup, haplodiploid
cinsiyet tayini (arrhenotoky) sergilerler. Kis1 pupa halinde geciren Ekin Sap Arisi
tipik olarak, iliman iklim kusaginda sicaklia bagh olarak nisan basindan haziran
ortasina kadar pupadan ¢ikar (Munro, 1945). Larvadan ¢ikan Ekin Sap Arilar cinsel
olarak olgunlasmis olup, ¢iftlesme ve yumurtlama i¢in hazirdirlar. Disi bireyler

ciftlesme sonrasi yumurtalarini birkag saat iginde birakirlar.



Yumurtlama

Sicaklik, nem, 151k, riizgdr ve konak bitki, disi bireylerin yumurtalarini ne zaman ve
nereye birakacaklarini belirlemede rol oynayabilir. Disi bireyler genellikle dmiir
boyu 30 ila 50 yumurta birakirlar (Criddle, 1922). Bir disi bireyin, her sapa sadece
bir yumurta biraktig1 bildirilmekte; ancak baska bir disinin de ayni sapa yumurta
birakiyor olabilecegi diisiiniilmektedir (Nansen ve vd., 2005a, 2005b; Perez ve vd.,
2006).

Larva

Larvalar, beslenmeye baslayana kadar baslangigta seffaftirlar. Beslendikten sonra
sari-yesil renkli olurlar. Larvalar koyu kahverengi, sivri ¢ene ve bacaksiz soluk
kahverengi bir kafaya sahiptir. Larvalar 8 ila 14 mm uzunlugunda ve 1 ila 2 mm

capindadir.

Larva genellikle bitkinin parankima dokusundan beslenmesini saglar ve
kargilastiklar1 diger larvalar1 ve yumurtay: parcalayabilirler. Tipik olarak her bir bitki
sapinda bir birey olgunluga ulasabilir (Seamans vd., 1944).

Larvalar zemin seviyesine ulastiginda, diyapoz i¢in hazirlardirlar. Larvalar gévdeyi,
V-sekilli bir oluk ya da ¢entik seklinde, yer seviyesinin biraz {istiinde ya da altinda
keserler (Ruynon vd., 2002). Bu kesim gdvdeyi tamamen kirmaz, fakat zayiflatir.
Centik yapildiktan hemen sonra, larva, fig ve diger bitki materyallerinden bir tikag
olusturur. Burada bir yetiskin olarak ortaya ¢ikana kadar kalir (Ainslie, 1920; Farstad
vd., 1949). Zorunlu diyapoz en az 90 giindiir ve diyapozun kirilmasi hava kosullarina
bagli olmaktadwr. Larvalar bes tane instardan (iki deri dokme zamani arasinda
meydana gelen degisim sathasindaki bocek) geger. Kis sonunda aktif hale gelen
larva, pupa evresine gecer ve ilkbaharda bir yetiskin olarak ¢ikar (Munro, 1945).

Pupa

Pupa, baslangigta siitli-beyaz renkli ve incedir. Ortalama uzunlugu 12 mm ve ¢ap1
1.5 mm’dir. Gelisimin ilk gilinlinden sonra bacaklar ve viicut siyah renge ulasana
kadar daha koyulagsmaya baslar. Pupa evresi 7 ila 14 giin siirmektedir ve ilk birkag
giin boyunca pupa hareketsizdir, daha sonra kislama odasinin i¢inde hareket etmeye

baslar (Ainslie, 1920).



Biyolojik Miicadele

Ekin Sap Arilar1 100 yildan fazla bir siiredir 6nemli tarim zararlilarindan biri haline
gelmistir (Beres vd., 2011). Kuzey Amerika, Avrupa, Kuzey Afrika ve Asya
bolgelerinde farkli Ekin Sap Arisi tiirlerinin %20’den fazla verim kayiplarina neden
oldugu rapor edilmistir. Bu kayiplarmn yillik ekonomik degerinin 100 milyon dolara

ulastig1 belirlenmistir.

Ekin Sap Arilar1 ¢ogunlukla Avrupa, Akdeniz, Orta Dogu iilkeleri ve Kuzey
Amerika’nin  bugday ekim alanlarinda bulunmakta olup (Ozberk vd., 2005),
yumurtalarini bugday bitkisinin sap kismina brrakirlar. Bugday saplari igerisinde
beslenen Ekin Sap Arilar1 larvalar1 bitkiye zarar verir. Beslenme sonucunda iletim
dokularini tahrip ederek, bitkilerdeki karbonhidrat ve su iletimi sistemini bozarlar.
Zarar gormiis bitkilerdeki basaklardan elde edilen tanelerin saglamlara oranla daha
hafif olduklar1 goriilmistir. Yumurtadan c¢ikan larvalar sap i¢inde beslenerek
bitkilerin zayiflamasina, devrilmesine ve boylece verim ve kalitenin diismesine sebep
olurlar (Miller ve Pike 2002; Ozberk vd., 2005; Tiilek vd., 2011). Ulkemizin toplam
bugday ekilis alami icindeki payr yaklasik %11 (859.500 ha) civarinda olan
Gilineydogu Anadolu Bolgesi’nde tiir ve zarar oranlarmi belirlemeye yonelik yapilan
caligymalarda Ekin Sap Arnlarinin 6nemli oranda artis gosterdigi bazi arastiricilar
(Ozberk vd., 2005; Kilig, 2007; Karaca vd., 2012; Mutlu vd., 2016) tarafindan
bildirilmektedir.

Ekin Sap Ansi ile miicadelede arastirmacilar heniiz 6n plana ¢ikan ve kalict bir
¢oziim Uretebilecek bir kontrol yontemi gelistirememislerdir. Tim zararh
organizmalarin kontroliinde oldugu gibi en ¢ok bagvurulan yontem olan pestisitler
kullanilmistir. Ancak pestisitlerin kullanilmas: durumunda girdilerin artmasi, kalinti
direng ve ¢evrenin olumsuz etkilenmesi gibi sebeplerle uzun vadeli ve kalict bir
¢oziim olarak kabul gormemektedir. Ekin Sap Arnsi ile kiiltiirel miicadelede
genellikle yogun ve saglam sapa sahip genotiplerin gelistirilmesi en saghkh ¢oziim
olarak gorilmiistiir (Albert vd., 2014). Ayrica aniz yakarak bitki artiklarinin
tamamen yok edilmesi veya konukc¢u bitki saplari arasinda yerlesen larva veya
pupalarin tahrip edilmesini saglayacak farkli toprak isleme yoOntemlerine de
rastlanabilmektedir (Shanower ve Hoelmer, 2004). Aniz yakma yiizeye yakin faydah

mikroorganizmalara ve cevreye verdigi zarar sebebiyle tercih edilmemelidir. 1930



yilindan bu yana islahgilar zararlilara karsi daha dayanikli genotipler gelistirmek
amactyla saglam ve i¢i dolgun saplara sahip genotipler iizerinde ¢alismislardir. Bu
amacla 1946 yilinda Avrupa’da Rescue isimli ilk bugday ¢esidi tescil edilmis olup,
bunu ¢ok sayida gesit takip etmistir (Berzonsky vd., 2003). S6z konusu temel
yaklasimlara ek olarak miinavebe, ekim zamani, seyrek ekim, sap arisi
parazitoitlerinin kullanilmasi gibi uygulamalarla sorunun c¢oziimiine ydnelik ¢abalar
g0z ard1 edilmemelidir. Tek swra bugday ekiminin ¢ok swaliya gore sap arisi
yumurtlamasmi %350 oraninda dugiirdigiinii bildirmislerdir (Lamb vd., 2002).
[Ikbaharda veya sonbaharda topragin islenmesi, sap aris1 popiilasyonlarini azaltmada
bir miktar basarili oldugu belirlenmistir. Ancak topragin islenmesi ek bir saha
operasyonu gerektirdigi i¢in bunun bugday iiretim maliyetlerini ve ayn1 zamanda
toprak erozyon oranlarini artirabilecegi diigtinlilmektedir. Zararhnm konukcusu
olmadig: bilinen bitkilerin ekilmesi zararli popiilasyonunu etkilemektedir. Triticum
durum gibi zararh etkisine belirli dlgiide dayanikli bugday cesitlerinin segilmesi
gerekmektedir. Zararh popiilasyonunun potansiyel tehlike olarak bulundugu tarlalar
sulanmamahdir. Anmizlarin sonbahar veya ilkbaharda otlatilmasi yararh olmaktadir.

Erken ekim ve erken hasadin zarari azalttig1 bilinmektedir.

1.1.4 Boceklerde koku alma duyusu

Koku alma bir organizmanin, ugucu bilesikleri ¢evrede bulunan ¢ok ¢esitli koku
yelpazesinden tespit etme ve ayirt etme yetenegidir. Boceklerde, bu duyusal yetenek
es bulma, yiyecek bulma, yumurta birakma ve avcilari tespit etme gibi davraniglarin

gerceklesmesini saglar.

Boceklerin koku organlar1 anten ve maksillar palps olmak {izere iki ana settir.
Antenler boceklerde bulunan énemli koku tespit edici birincil organlardir. Ayrica
ikincil organ olarak kanatlar, bacaklar ve hortum da koku molekiillerinin
algilanmasinda etkilidir. Ekin Sap Aris1 da dahil olmak {izere boceklerin kokuyu
tespit etmek i¢in antenlerinde ¢ok sayida degisik tipte sensilla vardir (Basibiiyiik ve
Quicke, 1999). Bocekler tarafindan algilanan koku molekiilleri kiicliik organik
molekiiller olup genellikle hidrofobik ve ugucudur. Bu molekiiller, antenlerde
bulunan, uzun dendritlere sahip olfaktér duyu néronlarini igeren ve ‘‘sensilla” olarak
isimlendirilen 6zellesmis duyu almaci yapilart tarafindan tespit edilir. Bocek

antenlerinde birgok farkl tipte sensilla mevcuttur (Steinbrech ve ark., 1992).
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Hymenoptera takiminda, kemo ve mekanoreseptor olarak islev goren ¢ok sayida
sensilla vardir. Anten yiizeyindeki sensilla 6zel bipolar kemosensor néronlart adi
verilen tily benzeri ¢ikintilar; dendrit i¢1 bos sensillaya uzanir ve akson merkezi sinir
sistemine uzanir. Her bir sensillum, sensillum lenf adi1 verilen potasyum ve protein
yoniinden zengin bir sivi ile doldurulur. Sensillanin kiitikiil yiizeyindeki kiigiik
cukurlar veya goézenekler, dis ortamdan kimyasallarin lenf aracilifiyla ndron

dendritine erismelerini saglar (Sekil 1.4).

Dendrit

Por

Sensilyum snasi

Hemolenf

Akson

Sekil 1.4 Boceklerde sensilyumun sematik yapisi (Steinbrech ve ark., 1992’den
uyarlanmistir)
Kemosensor noronlar: ayrica, temas kemosensasyonunda (tat ve tatma) yer alan tat
noronlart ve ¢evrede bulunan koku yapicilart (ugucu molekiiller) tespit eden koku
alma noronlar: olarak da siniflandirilir (Schneider, 1964). Koku alma néronlarinin
aksonlari, ilk olarak koku alma ipuglarini isleyen anten lobuna yansitir. Koku
almayan sensillumun gozenekli bir dig duvar1 vardir ve i¢ tabaka sensillum lenf olan
sulu bir siv1 ile doludur (Breer, 1997). Bipolar koku alma reseptorii néronunun

dendriti, akson anten lobuna ¢ikarken sensillum lenfine dogru uzanir (Keil, 1999).

Koku alma, boceklerin gevresel isaretlerdeki degisikliklere izl bir sekilde yamt
vermelerini ve harici bir biyolojik bilesigi kimyasal bir sensor araciliiyla tespit
etmelerini saglar. Koku alma sistemi, avdan, avcilardan, konak¢i bitkilerden ve
belirli bireylerden tiiretilmis ugucu kokulari algilar. Herhangi bir bitki orgami
(yapraklar, saplar, ¢igekler, kokler ve meyveler), bitki-bocek etkilesimlerine aracilik

edebilecek potansiyel olarak zengin bir ucucu ve ugucu olmayan semiyokimyasal
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kaynagidir (Pichersky vd., 2006). Ugucu semiyokimyasallar bécekler tarafindan ¢ok
gesitli amaglar i¢in kullanilir. Ornegin pollinatérler; gigekleri polen, nektar alimi ve
yer bulmak i¢in kullamir (Pichersky ve Gershenzon, 2002; Raguso, 2008; Schiestl,
2010).

Herbivorlar, konakgi bitkileri bulmak, konak¢t olmayan bitkiden kaginmak
(Anderson, 2009) ve bitki kalitesini degerlendirmek i¢in ugucu ve ugucu olmayan
semiyokimyasallar kullanir (Visser, 1986; Bruce vd., 2005; Bruce ve Pickett, 2011).
Arka plandaki kokularm bir habitatin kalitesi hakkinda bocekleri bilgilendirmeye
yardimci olabilecegine dair kanitlar vardir (Schroder ve Hilker, 2008). Herbivorlar,
ugucu maddeleri, konak¢1 bitkilerde biriktirmek ve es bulmak i¢in kullanabilir.
Ornegin, bazi bocekler, belirli bir bécegin ¢ekimi igin hem bitki ugucularint hem de

feromonlar1 kullanir (Reinecke vd., 2002; Reddy ve Guerrero, 2004).

Bocekler, anten {izerinde bulunan olfaktér duyu ndronlari araciligiyla koku
sinyallerini ve ipuglarini tespit eder. Her bir duyusal koku noronu, hiicre zarinda
kemosensor reseptor proteinlerini eksprese eder (Vosshall vd., 2000; Elmore ve

Smith, 2001; Dobritsa vd., 2003).

1.1.5 Periferal koku alma sistemi

Bocek antenleri tarafindan koku tespitine katilan baslica koku ile ilgili proteinler,
koku baglama proteinleri (OBP’ler), duyusal néron membran proteinleri (SNMP'ler),
kimyasal duyu proteinler (CSP’ler), koku reseptorleri (OR’ler), iyonotropik
reseptorler (IR’ler), feromon baglayan proteinler (FBP’ler) ve koku pargalayici
enzimler (ODE’ler)’dir. OBP’ler sensilladaki sivi ortam igerisinde feromonlar ve
kokularm taginmasi ile koku alma sisteminin hassasiyetine katkida bulunur. Bu
ligandlar1 ¢oziindiriilmesi ve hidrofobik molekilleri tasimak igin yardimeci olur
(Leal, 2005). Feromon baglayan proteinler (FBP’ler), feromonlarin sensilyumlardan
difizyonunu takiben feromon-protein kompleksinin olusturulmasiyla feromonun
reseptdre taginmasit  ve sinyal iletiminin gergeklestirilmesini  saglamaktadir
(Kaissling, 2004). IR ler 1lk olarak Drosophila melanogaster’de tanimlanan glutamat
iyonotropik reseptorler ailesidir (Benton vd., 2009). Kimyasal duyu proteinleri
(CSP’ler), kimyasal duyulart duyu lenf sivisi arasinda tasimakta rol oynarlar (Angeli
ve ark., 1999). Ayrica kimyasal duyu proteinleri bir¢ok bdcek tiirlinlin duyu

organlarindan izole edilen ve her ortamda ¢dziinebilen kiicliik molekiiller olarak da
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nitelendirilebilmektedirler (Tegoni ve ark.,, 2004). Koku parcalayict enzimler
(ODE’ler) sensillum lenfte bulunan ilave bir ¢Ozliniir protein smnifidir (Vogt ve
Riddiford, 1981). Koku veren sinyal, norona iletildikten sonra, koku veren sistemin
hassasiyetinin korunabilmesi ve ORN'lerin siirekli ateslenmesi hassasiyet kaybma
yol acabilmektedir. ODE’ler yeni sinyallerin tespit edilebilmesi igin koku

maddesinin lenften temizlenmesini saglar.

Mevcut koku alma modeli, anten tizerindeki sensilla kiitikiiliine temas eden koku
verici bir molekiille baglar, daha sonra kiitikiil yiizeyi boyunca sensilluma girmesine
izin veren bir gbdzenege gecer (Steinbrecht, 1997). Sensillum lenfini gézenek
girisindeki dig ortamdan aywran fiziksel bir engel yoktur. Coziilebilen koku
molekiilleri sadece sensillum lenfte ¢oziiliir. Suda ¢éziinmeyen hidrofobik koku
molekiilleri, hidrofilik sensillum lenf boyunca taginmasm gerektirir. Bu koku
molekiilleri, sulu lenf boyunca bir koku verici baglayici protein ailesi (OBP)
tarafindan, duyusal dendrit zarinda bulunan koku ahci reseptére (OR) baglanir ve
taginir (Vogt ve Riddiford, 1981; Vogt, 2003; Tegoni vd., 2004). Ligandin veya
ligand-OBP kompleksinin baglanmasi lizerine OR, konformasyonu degistirmekte ve
bir sinir impulsuna yol agan sinyal mekanizmasim tetiklemektedir. OR’iin siirekli

tetiklenmesini engellemek i¢in koku molekiilleri ODE’ler tarafindan yikilir.

1.1.6 Koku sinyal iletimi

OBP'ler i¢in sensillum lenflerinde kokularin ¢oziinmesi, kokularin lenf boyunca
taginmasi, kompleksin spesifik OR'ler ile etkilesimi de dahil olmak lizere ¢esitli
biyokimyasal roller Onerilmistir. OBP’ler sensilladaki porlardan giren hidrofobik
koku molekiillerini baglar. Bu porlar, havadaki hidrofobik koku molekiillerini
sensilyum sivisint igeren bolmedeki reseptorlere ulagsmasini saglar. Bir kimyasal
haberci molekiiliin GPCR ile etkilesiminin, ikincil habercilerin (cAMP, ¢cGMP ve
Inozitol 1,4,5 trifosfat) iiretiminden sorumlu biyokimyasal olaylar zincirini baslattigi
ve sonug olarak bir katyon kanahnin agilmasma sebep oldugu gosterilmistir (Krieger
vd., 2003). Koku molekiilii ve koku baglayan proteinin olusturdugu kompleksin
(Koku-OBP) reseptorle birlesmesi G-proteinini aktiflestirir. Aktiflesen G-proteini
fosfolipaz C (PLC) enzimi ile etkilesir. PLC, fosfotidil inozitol bifosfat’s (PIP2)
pargalayarak hiicre i¢i ikincil haberciler olan inozitol trifosfat (IP3) ve diagilgliseroli

(DAG) olusturur. Boylece segici olmayan katyon kanallarmi harekete gegiren ve
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sonugta dendritin depolarizasyonuna sebep olan gegici bir IP3 sinyali olusur (Fadool
vd., 1992) (Sekil 1.5). IP3 sinyalinin ani bir sekilde sonlanmasi DAG tarafindan
aktiflestirilen fosfokinaz C (PKC) enzimi ile gerceklestirilir. Iyon kanallari G-
proteinleri aracihiiyla dogrudan koku reseptdriiyle (OR) birlesebilir. Kalsiyum
(Ca2+) ve voltaja bagh potasyum (K+) kanallar1 dendritin repolarizyonuna katkida
bulunur (Zufall vd., 1991). Bir cAMP yolu, potasyum kanallarini agar ve bdylece
dendriti asir1 derecede polarize (hiperpolarizasyon) ederek koku ndronlarinda agir
kokunun yarattif1 inhibisyonun meydana gelmesini saglar. Koku-OBP kompleksi
muhtemelen reseptor tarafindan hizli bir sekilde okside edilir. Okside edilmis koku-
OBP kompleksi reseptor molekiillerini daha fazla uyaramaz. Sonucta koku molekiilii

enzimler tarafindan pargalanir.

koku
molekdlu OBP sensilyum sivisi
(odorant) & (O

® ® IP3-kapih kanal Ca2+-kapili kanal

sitoplazma

Sekil 1.5 Koku molekiiliiniin reseptore baglanmas: ile birlikte bir olfaktor duyu
noronda meydana gelen sinyal iletimi ve sonlanmas1 (Jacquin-Joly ve Merlin,

2004’den alinmistir).

1.1.7 Koku reseptorleri

Koku reseptorleri (OR) G-proteini ile eslestirilmis reseptor (GPCR) ailesine ait olup
hiicre zarin1 7 kez kateden heliks (transmembran heliksler, TM1-TM?7) yapisindan
olusmaktadir (Bette wvd., 2002, Jacquin-Joly ve Merlin, 2004). Koku alma
reseptorleri, 7 adet a-heliksten olusan ve G-proteini ile eslesen reseptor ailesine aittir

(Sekil 1.6). Hem GPCR’ler hem de bocek OR'leri 7TM alanlarina sahiptir; bununla
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birlikte, bécek OR'leri, hiicre i¢i bir N terminaline sahip olan GPCR'lere kiyasla ters
bir topolojiye sahiptir. Bu ters topolojiye dair kanitlar, C ve N terminallerinin epitop
etiketlemesi ve hiicre i¢i ve hiicre dis1 alanlarn  gorsellestirmek i¢in  D.
melanogaster'den OR22a'min 6ngdriilen dongli bdlgelerinin ortaya ¢ikmasindan
kaynaklanmistir (Smart vd., 2008). Bu c¢alismalar, bocek OR'lerinin GPCR'lerden
benzersiz ve farkli olduklarini ve boceklere 6zgii sinyal yollarim kullandiklarini

gostermistir,

Bu reseptorleri olusturan helikslerin hiicre dis1 bolgede ligand baglayan (E1, E2, E3)
ve hiicre i¢i bdlgede G proteini ile eslesen (I1, 12, 13) licer adet baglayict bdlgeleri
mevcuttur. Bu smif reseptor ailesinin ligand baglayici bolgesi (E2), hiicre dis1 amino
ucu bolgesinin biiyiik bir bolimiinii kapsamaktadir (Plettner vd.,2000; Hill vd.,
2002).

Hiicre digi

NH,

Hiicre zan

Hiicre igi

T™M6

\Ty{
13 COOH

Sekil 1.6 G-proteini ile eslesen feromon ve kokuyu baglayan reseptoriin sematik
yapist (Jacquin-Joly ve Merlin, 2004).

Her sensilyum, sivi ile doldurulmus bir bosluk igeren kiitikiiler duvardan olusur. Bu
yap1 hava ve sivi1 arasindaki haberlesmeyi saglayan ¢ok sayida por igermektedir. Bu
bosluklara duyu néronlarmin dendritleri uzanmakta olup, bu dendritlerin zarlarina
koku alma reseptorleri yerlesmistir. Bir olfaktor sensilyum 3 destek hiicresi
tarafindan ¢evrelenmis 2 ya da 3 adet olfaktér duyusal néron igerir. Olfaktor

noronlarin dendritleri kiitikiil ile ¢evrelenmis sa¢ benzeri bir yapmin (sil) siv1 dolu



limenine uzanir. Sensilyumun limeni bir hiicresel engel ile hemolenften
ayrilmaktadir (Steinbrecht vd., 1992). Duyu néronlarinin aksonlar1 ise merkezi sinir

sistemindeki antennal lob ile baglant: yapmustir.

feromon , hava

katikdil ] ‘ (
‘gl\ sensilyum sivisi

feromonun

PBP inaktivasyonu ve
SER— enzimatik olarak
B B pargalanmasi \
&D
septor

hiicre N v
zan | ‘_( 5 1

Sekil 1.7 Bir koku uyaranina kars1 sinirsel bir yanitin olusumu ve son bulmasi
sirasmda sensilyum liimeninde meydana gelen fizyolojik olaylar (Kaissling,
2004’den alinmustir).

-
>
>

1980'lerin baslarindan bu yana, koku tespitinde rol oynayan gen firiinlerini
tanimlamak i¢in bir¢ok arastirma yapilmistir. OR’ler ilk olarak omurgali Ratfus
norvegicus'un koku alma epitelinde (Buck ve Axel, 1991) ve daha sonra nematod
Caenorhabditis elegans'ta (Troemel vd., 1995) kesfedildi. Arastirmacilar, OR'lerin
G-protein esli reseptor (GPCR) siiper ailesinin iiyeleri olacagim ve sadece koku
veren dokularda eksprese edilen genler tarafindan kodlandigini varsayan yenilikgi bir
yaklagim kullandilar. Aslinda, GPCR'ler, hormonal diizenleme, nérotransmisyon ve

fotoresepsiyon gibi ¢esitli hiicresel islemlerde yer almaktadir.

GPCR ailesinin transmembran bdlgelerinde (TM) korunmus bélgelerle tavlanmak
i¢in tasarlanan dejenere oligoniikleotit primerlerini kullanarak, Buck ve Axel (1991),
tamamlayict DNA'lar1 (cDNA'lar) kodlayan veya genleri biiyiitmek ve tanimlamak

icin polimeraz zincir reaksiyonunu (PZR) kulland:.

Homoloji temelli yaklagimlarinin basarili oldugu ve koku alma néronlarinda segici
olarak eksprese edilen birkag¢ yiiz OR geninin tanimlanmasina yol ag¢tig1 kanitlandi.

O zamandan itibaren, OR genleri insanlar (Ben-Arie vd., 1994), baliklar (Ngai vd.,
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1993) ve kuslar da dahil olmak tizere cesitli omurgal hayvanlardan tespit edilmistir
(Nefvd., 1996).

Bocekler de ise OR'ler, ilk olarak dizilenmis genomdan G-protein-eslestirilmis
reseptor (GPCR) benzeri koku alma genlerini tespit etmek igin tasarlanan
biyoinformatik bazh bir yaklagim kullamilarak D. melanogaster'den kesfedilmistir
(Clyne vd., 1999). Bocek OR'lerinin ilk kesfedilmesinden bu yana, bocek kokusunun
molekiiler temel bilgisi bilyiik 6lgiide genisledi. Cesitli bocek tiirlerinin genomlari,
biiyiik OR gen ailelerinin giiveler, sivrisinekler, karmcalar, bal arilari, yaban arilar
ve bdceklerden tanimlanmasini kolaylastirmak i¢in dizilenmistir (Fox vd., 2001;
Nakagawa vd., 2005; Wurm vd., 2010; Robertson ve Wanner, 2006; Robertson vd.,
2010; Engsontia vd., 2008). OR'lerin kesfi, genetik ve genomik giiglii araclarin
kimyasal ekolojiye uygulanmasinin en iy1 drneklerinden biridir. Koku reseptorleri
(OR’ler) boceklerin ortamindaki kokulart molekiillerini taninmasmdan sorumlu
biiylik bir gen ailesidir (Rutzler ve Zwiebel, 2005; Vosshall ve Stocker, 2007; Leal,
2012). OR aminler i¢eren koku, karboksilik asitler ve aldehitlere yanit olarak
gosterilmistir ve duyu noronlarinda kombine sekilde bir sekilde ifade edilmistir (Rytz
vd., 2013).

Ugucu odorant molekiillerinin reseptér proteinleri ile etkilesimi ve sinyal
transdiiksiyonunu bocek beynindeki koku alma merkezlerine dogru iletimi baslatir
(Vosshall vd., 2000; Dobritsa vd., 2003). Bocek genomlari, her biri 6zel bir koku
setine ayarlanmig benzersiz bir reseptor proteinini kodlayan cesitli fonksiyonel koku
kemosensorisi reseptor genleri ile donatilir (Hallem vd., 2004; Hallem ve Carlson,
2006; Benton vd., 2009; Wang vd.,2008). Boceklerde bulunan kemosensor
reseptorlerinin ¢ogunlugu, Odorant Reseptdr (OR) gen ailesine aittir, ancak ayni
zamanda Tyonotropik Reseptorleri (IR'ler) igerir (Sanchez-Gracia vd., 2009; Croset
vd., 2010). Bocek genomlarinin karsilagtirmali analizleri, OR genlerinin ve
aralarmdaki farklihiklarm tiirler arasinda degisebilecegini gostermistir. Ornegin; bas
bitinde (Kirkness vd., 2010) 10 OR geni mevcut iken karincada 300 OR (Smith vd.,
2011; Smith CR vd., 2011) geni bulunur.

Aslinda, OR gen ailesindeki genisleme ve daralma, bazi bocek soylarmin duyusal
yetenegindeki degisimlere baglanmistir. Boceklerin yeni besin kaynaklarina uyum

saglamast bu fikri desteklemektedir (McBride, 2007; McBride ve Arguello, 2007,
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Goldman-Huertas vd., 2015). Ayrica feromon iletisim sistemindeki degisikliklerde
OR gen repertuvarindaki ¢evresel degisikliklere aracilik edebilir (Gould vd., 2010).
Ek olarak, mevcut OR genlerinin amino asit dizisindeki degisikliklerin, duyusal
ayarlamada uyarlamali kaymalara karsilik geldigi gosterilmistir (Pellegrino vd.,
2011; Leary vd., 2012). Bununla birlikte, bécek OR gen ailesinin g¢esitlendirilmesini
saglayan genetik ve molekiiler mekanizmalara dair su andaki veriler birka¢ bdcek
tiriinden elde edilmistir (Nei vd., 2008; Sanchez-Gracia vd., 2009). OR gen ailesinin
evrimine ait genel ve nesile 0zgii Orilintiilerin daha 1yi bir resmini elde etmek i¢in

daha fazla bocek soyhattimin dahil edilmesi gerekmektedir.

Gen ailesinin evrimi, genomik siiriiklenme, dogal se¢ilim ve kromozomal yeniden
diizenlemeler dahil olmak {izere coklu molekiiler mekanizmalarla belirlenir. Gen
kazanci veya kayiby, bir gen ailesindeki gen sayismi dogrudan etkileyebilir (Nei ve
Rooney, 2005). Ornegin, genomik siiriiklenme, gen kopyalamas1 (gen “kazanci”)
yoluyla yeni gen kopyalar iretebilirken, mevcut kopyalar psddogenizasyon veya
delesyon (gen “kayb1”) yoluyla temizlenebilir. Gen duplikasyonu veya gen kaybiyla
sonuglanan yeni mutasyonlar, daha sonra notr genetik siiriiklenme veya pozitif se¢im
yoluyla sabitlenebilir (Nei ve Rooney, 2005; Nei vd., 2008; Innan ve Kondrashov
2010). OR gen repertuan biiyiikliikleri ¢esitli bocek soyhatlarinda yaygin olarak
analiz edilmesine ragmen, kazan¢ ve kayiplarin evriminde pozitif se¢im ve ndtr
siureglerin goreceli katkisi belirsizligni korumaktadir (Nei vd., 2008; Sanchez-Gracia

vd., 2009).

1.1.8 Yardimci reseptor (ORco)

Koku reseptorii yardimer reseptor (ORco) ilk olarak D. melanogaster’dan OR83b
olarak tarif edilmis ve ortolojiyi bocek takimlart arasinda tutan tek korunmus OR
olarak tammmlanmgtir (Vosshall ve Hansson, 2011). Tiirlerin i¢indeki ve arasmdaki
OR dizi ¢esitliligi yiiksek olmasma ragmen, ORco, D. melanogaster, B. mori, Apis
mellifera ve Nasonia vitripennis gibi boceklerde biiylik oranda korunmaktadir
(Vosshall vd., 1999; Hill vd., 2002; Robertson ve Wanner, 2006; Robertson vd.,
2010). Genis dizi korunumu, diger tiim OR’lerin yardimci reseptoriiniin (ORco)
kritik islevi ile aciklanmaktadir. ORco igermeyen meyve sinegi mutantlari ¢ogu
kokuyu tespit edememektedir; koku alma yetenekleri, bu tek OR geninin

eksikliginden kaynaklanmaktadir.

18



Son c¢aligmalar, ORco'nun ligand duyarliligt veren diizenli OR'lara sahip bir
heterodimer olusturdugu zaman ligand kapili bir iyon kanali olarak islev gordiigiinii
belirlemistir. Ortak reseptér ORco ile birlikte, HeLa hiicrelerinde bir¢ok farkli bocek
OR reseptoriinii ifade etmis (Sato vd., 2008) ve aktivasyon gostergeleri olarak hiicre
ici kalsiyam konsantrasyonundaki degisiklikleri ve tiim hiicre akimlarint kullanan
kokular1 ile aktivasyonlarini gostermistir. OR eksprese eden hiicreler, bilinen G-
protein-bagh ikinci haberci yollarindan bagimsiz yeni bir bocek iyon kanalmmn ilk
kanitim saglayan, GPCR eksprese eden hiicrelere kiyasla 10 kat daha hzh koku
uyarimi ile aktive edildi. Bu cevap, GPCR sinyallegsmesinde yaygin olan cGMP ve
cAMP gibi sekonder habercilerden bagimsizdir (Smart vd., 2008). Toplu olarak, bu
farmakolojik ¢aligmalar agikga ORco-OR kompleksinin, katyon se¢ici olmayan bir

ligand kapili iyon kanali olarak islev gordigiinii agik¢a gostermistir (Sato vd., 2008).

1.1.9 Hymenoptera takiminda koku reseptorleri

Koku reseptorleri (OR’ler) ilk olarak 1999 yilinda yapilan deneysel ve
biyoinformatik yaklasimlarla D. melanogaster’ de tanimlanmistir (Vosshall vd.,
1999; Clyne vd., 1999). Koku reseptor dizileri hem tiirler arasinda hem de tiir iginde
kiiciik dizi homolojisi ile olduk¢a farklihk gosterir. Ornegin, koku reseptorleri D.
melanogaster’de %17-20 amino asit O6zdesligi (Vosshall ve Stocker, 2007), 4.
mellifera’da ise sadece %20 amino asit dizisi 6zdesligi paylasir (Wanner, 2006).
Baslangicta D. melanogaster’de OR gen ailesinden 57 reseptor icerdigini
belirlenmistir (Vosshal vd., 2000). Ancak sonraki ¢alismalarda OR gen ailesinin
reseptor sayisinin 60 oldugu belirlenmistir (Robertson vd., 2003). Balarisi, yaban
ar1st ve iki karmea tiirli dahil olmak iizere birgok Hymenoptera takimina ait tiirde,
OR gen ailesine ait reseptdr icerigi belirlenmistir. A. mellifera genom dizisi, islevsel
163 OR gen ve 7 tane de islevsel olmayan gen icerir (Robertson ve Wanner, 2006).
N. vitripennis islevsel OR geni 225 genomu kodlar ve 75’1 islevsel olmayan gen
icerir (Robertson vd., 2010). Solenopsis invicta‘in ise 297 sinin islevsel en az 400°¢

yakm OR geni icerir (Wurm vd., 2011).

1.1.10 Yeni nesil DNA dizileme

Yeni Nesil Dizileme (YND) yonteminin temeli DNA nin enzimatik reaksiyonlarla
kesilerek cok sayida DNA pargasiyla bir kiitiiphane olusturulmasi ve kiitiiphaneyi
olusturan DNA par¢alarinin ¢ogaltilmasina dayanmaktadir. Milyonlarca kiiciik DNA
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pargasinin paralel sekanslama ile es zamanli olarak dizilenmesi gerceklestirilmekte;
bu sayede genomdaki her bir bazin birden ¢ok kez okunmasi miimkiin olmakta ve
varyasyonlar daha dogru bir sekilde tespit edilebilmektedir (Buermans ve Dunnen,

2014).

Sistem ana hatlariyla; ¢alisma yapilacak biyolojik materyalin elde edilmesi, elde
edilen biyolojik materyallerden genomik DNA’nin izolasyonu, izole edilen
DNA’daki hedef bolgelerin segilmesi, DNA’nin enzimatik reaksiyonla kesilerck
DNA kiitiiphanesinin olusturulmasi, kiitiiphaneyi olusturan DNA parcalarinin
cogaltilmasi, DNA parcalarinin dizilenmesi, dizileme sonrast ham verinin
olusturulmasi, kaynak dizi {lizerine haritalama, olast degisimlerin tanimlanarak
yorumlanmasi, Sanger dizileme veya NGS ile dogrulama ve ayrisma (segregasyon)
analizi, son olarakta elde edilen bu verilerin raporlanmasi basamaklarindan

olusmaktadir.

Gliniimiizde farkli dizileme yontemi kullanan NGS platformlart mevcuttur. Bugiin
tiim diinyada YND sistemleri olan Tllumina Miseq, SOLID, Ion Torrent, Roche 454,
Pacific Biosciences yaygin olarak kullanilmaktadwr. Bu platformlarda ortak olarak
calisma asamalart DNA kiitiiphanesi olusturma, dizileme, goriintiileme ve elde edilen
verilerin analizi basamaklarin1 kapsamaktadir.

Gliniimiizde NGS teknolojisi; transkriptom dizileme ve epigenetik ¢alismalar dahil
birgok alanda kullanilmakta olup; ayrica kromatin yapist ve metilasyon paterni
cahsmalarinda, transkripsiyon faktorlerinin baglanma bolgelerinin karakterizasyonu,
mRNA profili ¢ikarilmasi, ekspresyon caligmalari icin RNA dizileme, atasal DNA’y1

arastrmak ve metagenomik arastirmalarda sik¢a kullanilmaktadir.
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2. MATERYAL-METOD

2.1 Orneklem Sec¢imi ve Hazirlanmasi
Tez kapsaminda koku reseptdr genlerinin belirlenmesinde kullanilan C. pygmeus
tiirlerinin  bilgileri Tablo 2.1°de sunulmustur. Ornekler Sivas Cumhuriyet

Universitesi Entomoloji Koleksiyonu (ECCUS)’da +4 °C’de %100 etanol igerisinde

saklanmaktadir.
Tablo 2.1 Cephus pygmeus tiirlerinin bilgileri
; ; : s Koleksiyon
Takim/Alttakim  Familya  Altfamilya Cins Tiir o
Hymenoptera/ . .
Sxmiphita Cephidae  Cephinae Cephus Cephus pygmeus ECCUS 794

2.2 DNA Uygulamalan ve Analizleri

2.2.1 DNA izolasyonu

C. pygmeus tirtiiniin tiim viicudu kullamilarak tuzla ¢oktiirme (salting out) yontemiyle
total DNA izolasyonu gergeklestirilmistir. Alkolde saklanan dokulardan alkoliin
uzaklastirllmas1 amaciyla 0rnekler iki kez distile su (dH2O) ile yikanarak bir giin
boyunca kurutma kagidi iizerinde kurutulmustur. Kurutma islemi tamamlanan
dokular mikrosantrifiij tiiplerine aktarilmis ve -80°C’de bir gece boyunca bekletilerck
dondurma islemi uygulanmustir. Bu asama kiiciik boyutlu olan arka bacak
dokularmin 1y1 bir sekilde par¢alanmasina yardime1 olmas1 amaciyla uygulanmistir,
Dondurulan dokular mikrosantriftij tiipli igerisinde hizli bir sekilde tamamiyla
ezildikten hemen sonra her bir tiipe 300 pl TNES tamponu (50 mM Tris-HCI pH:
7,5; 400 mM NaCl; 20 mM EDTA pH: 8,0; % 0,5 SDS) ve 100 pg/ml proteinaz K
eklenmistir., TNES tamponu eklenen mikrosantrifiy tiipleri hafifce vorteksle
karistirildiktan sonra 37°C’de 12-18 saat inkiibasyona birakilmistir. Inkiibasyon
sonrasinda her bir tiipe 85 pul 5M NaCl eklenmistir ve homojen dagilmasi icin 15 sn
vorteks yardimiyla karigtirilmagtir. Homojen bir sekilde karistirilan 6rnekler 14,000
rpm’de 5 dk santrifiij edilmistir. Santrifiijlenen Orneklerin Ust faz1 baska bir tiipe
aktarilip izerine bir hacim % 100’liik etanol eklenmistir. Daha sonra 6rnekler 16,000

rpm’de 6 dk santrifilj edilmistir. Santrifiij uygulamasi sonucunda elde edilen pelet %
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70’lik etanolle yikandiktan sonra 16,000 rpm’de 2-3 dk santrifiij edilmistir. Santrifiij
sonrast kalan etanol peletten tiimiiyle uzaklastirilarak pelet biiyiikliigiine bagh olarak
35-50 pl 1X TE (10 mM Tris-HCI pH: 8,0; 1 mM EDTA pH: 8,0) tamponunda
¢oziinmiistiir. izole edilen DNA &rneklerinin  NanoDrop cihazinda kalitesi

dlciilmiistiir. [zolasyon islemi tamamlanan DNA &rnekleri -20°C’de saklanmustir.

2.2.2 Yeni nesil DNA dizileme, veri hizalama ve gen bélgelerinin tanimlanmasi

Yeni nesil dizileme islemi arastirmacilar icin ¢ok biiyiik kolayliklar saglayan bir
yontem olmasina ragmen elde edilen dizi bilgilerinin daha sonra biyoinformatik
siireclerle islenmesi asamasi, olduk¢a yogun bir calisma yiikiinii de beraberinde

getirmektedir.

Total genomik DNA izolasyonu gergeklestirilen 0rnegin genomu yeni nesil DNA
dizileme yontemi ile elde edilmistir. C. pygmeus tiirline ait yeni nesil dizileme
verilerinin ileri ve geri yonli okumalart Geneious R9 programina aktarilmis, dizi
uclart “trim” 6zelligi de kullamlarak birlestirilmistir. Birlestirilen dizilerde Odorant
Reseptor gen bolgelerini tammlayabilmek i¢cin daha once GenBank veri tabanina
yiikklenmis olan C. cinctus tiiriine ait ilgili gen bdlgeleri referans olarak alinmustir.
“Map to reference” Ozelligi ile bes adimli okuma yapilarak Odorant Reseptdr gen
bolgeleri belirlenmistir. Elde edilen dizilerden muglak olanlar1 birkag kez bu
adimlama islemine tabi tutularak alt1 farklh okuma cercevesi ile protein dizileri de

ortaya c¢ikarilmistir (EK-1).
2.2.5 Veri analizi

2.2.5.1 Uzakhk analizi

Komsu birlestirme yontemi (NJ) Saitou ve Nei (1987) tarafindan gelistirilmistir. Bu
yontemde ise agact olusturmak i¢in birbirine en yakm mesafedeki tirleri
kullanmasiyla algoritmalar ile ayn1 olmasma karsin bunlardan farklh olarak tiirlerin
kokten esit uzaklkta oldugu varsayimi temel alinmaz. Biitiin tiirleri tek cat1 altinda
toplayarak agac olusturmaya baslar. Daha sonra mesafenin en kisa oldugu iki tiirii bir
catr altina alarak kademeli olarak ilk olusturdugu tek catiyr bozar. Bu yeni olusan

kiime matristen bir tlirli ¢ikarilir ve bundan sonra gelen birbirine en yakin tiirleri

catiya ekler (Sevindik, 2014).
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2.2.5.2 Maksimum olasihk analizleri:

Bu metot Felsentein (1973) ve Farris (1973) tarafindan filogeni tahmini i¢in
gelistirilmistir. Bu metoda gore her bir karakterin bir durumdan diger bir duruma
degismesinin ya da yeni bir karakterin agiga ¢ikmasinin belli bir olasihig1 vardir. Belli
bir grup taksa igin agiga c¢ikan her bir agacin, verilen bir veri setine gore belli bir
dogru olma olasilig1 vardir. Tercih edilecek aga¢ bu analiz edilen veri setinden
¢tkmasi en olasi olan agac olmahdir. Daha ¢ok molekiiler veri analizi i¢in kullanilir.
Bir DNA dizisinde bir niikleotidin bagka bir niikleotidle degisme olasiliZ1 onceden
bilinir. Karakterlerin degisme olasiligiin az oldugu veri setlerinde parsinomi metodu
ile benzer sonuglar verir. Anlamli bir bicimde morfolojik veri setine uygulanmasi
miimkiin degildir. Cinkii bir karakterin bir durumdan bagka bir duruma degismesi
olasiliklarinin 6nceden bilinmesini gerektirir. Molekiiler verilerin analizinde yaygin

olarak kullanilir.
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3. BULGULAR

DNA izolasyonu, yeni nesil dizileme ve hizalama uygulamalar1 sonucu Cephus
pyegmeus tiriiniin koku reseptorlerinden Orla, Orlb, Orlc, Orld, Or2a, Or2b, Or2c,
Or2d, Or2e, Or2f, Or2g, Or2h, Or2i, Or2j, Or3a, Or3b, Or3c, Or3d, Or3e, Or3f,
Or3g, Or3h, Or3l, Or4a ve Or4db olmak lizere 25 gen bolgesinin dizisi elde edilmistir
ve analizler bu diziler lizerinden gergeklestirilmistir. Gen bdlgesi ve gen dizisi EK-

1’de sunulmustur.

C. cinctus tirtiniin OR’leri 1-4 arasindaki pozisyonlara gore alfaniimerik bir sistem
kullanilarak adlandirilmistir (la-d, 2a-j, 3a-1 ve 4a-b). Bu adlandirma kurah, hali
hazirda devam etmekte olan bir biitiin genom dizileme projesinden agiklanacak olan
OR’lerin repertuarmna uyumun daha kolay hale getirilmesi i¢cin secilmistir (Gress,
2014). C. cinctus turliniin digi bireylerinin antenlerinde 5-15 kat daha yiksek ifade
edilen Orla, Orld, Or2e, Or3d ve Ord4b genleri yumurtlama igin 6zel olarak konak

tanima i¢in kullanilan bitki kokularini tespit etmektedir (Gress, 2014).

C. pygmeus tiriine ait koku reseptdr gen dizileri ile Hymenoptera takimina ait bu
tirlerin gen dizileri BLASTn kullanilarak niikleotid dizi benzerligi yiizde oranlar1
belirlenmistir. 25 gen bolgesinden Orla, Or2b, Or2d, Or2j, Or3a, Or3e, Or3f, Or3h,
Or3l, Ord4a ve Or4b gen bolgelerinin niikleotid dizi benzerlik yiizde oranlari

belirlenmistir.
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Tablo 3.1 Hymenoptera takimda koku reseptdr gen bolgeleri calisilan tiirler

Alttakim Familya Tiir
Cephidae Cephus cincius
Symphyta Orussidae Orussus abietinus
Tenthredinidae Athalia rosae

[Polistes dominula

Vespidae [Polistes canadensis

[Polistes dominula

[Pogonomyrmex barbatus

(Monomorium pharaonis

Solenopsis invicta

Vollenhovia emeryi

Acromyrmex echinatior

Atta cephalotes

Formicidae -
Trachymyrmex cornetzi

Qoceraea biroi

Apocrita
[Harpegnathos saltator

Dinoponera quadriceps

Camponotus floridanus

Monomorium pharaonis

Apis florea

Apis mellifera

Apis cerana

Apidae Apis dorsata,

[Habropoda laboriosa

[Bombus impatiens

Eufriesea mexicana
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Tablo 3.2 Orla gen bolgesinin diger tiirlerle gosterdigi niikleotid dizi benzerlik

oranlari
S
£ S -
. 2 3 & s & g
S ¢« & § 5§ & § 3
& £ 3 E g g £ 0
) = 2 S N 3 - 3
= = = = = = s =
y < > = 3 @ 2
= = % 2 S 2 5 3
S & £ 3 & S G
0 oS ¥ ¥ = N
Cephus pygmeus - 456 242 257 30 249 31,5 30,1
Cephus cinctus 45,6 - 308 359 343 309 354 345
Orussus abietinus 242 30,8 - 62,7 54,2 48,1 68,3 56,6
Polistes dominula 25,7 359 62,7 - 50,8 51,1 684 518
Pogonomyrmex barbatus 30 34,3 542 508 - 59,9 84,9 80,6
Monomorium pharaonis 249 30,9 48,1 51,1 59,9 - 64,8 63
Solenopsis invicta 31,5 354 683 684 84,9 64,8 - 90,7
Vollenhovia emeryi 30,1 34,5 56,6 51,8 80,6 63 90,7 -

C. pygmeus turiindeki Orla gen bolgesi; C. cinctus tiirli ile %45,6, Orussus abietinus
%24,2, Polistes dominula %?25,7, Pogonomyrmex barbatus %30, Monomorium
pharaonis %24.,9, Solenopsis invicta %31,5 ve Vollenhovia emeryi tiirii ile de %30,1
oraninda benzerlik gdstermektedir. Solenopsis invicta tiri ile Vollenhovia emeryi
tiiri arasindaki Orla gen bolgesi benzerlik oranmi %90,7 °dir. C. pygmeus tiirliniin en

diisiik benzerlik gosterdigi tiir ise %24,9 ile Monomorium pharaonis’dir (Tablo 3.2).
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Tablo 3.3 Or2b gen bélgesinin diger tiirlerle gosterdigi niikleotid dizi benzerlik

oranlari
A
S .
e = S 3
s £ 2 ”

: £ 3 £ 5 0§ 3

9 = = = S = S B B

3 = 2 = = e = = S g

)] § ES: § S ] = \E‘._‘ S g" S

= T 3 T E & ¥ % o3 o8

£ £ 85§ ofo¢

$ & £ 5 § 5 & & 3 § &

oY = oA A, 0w 0= = T ®m @
Cephus pygmeus - 754 351 406 449 41,4 453 41,7 48,6 40,9 552
Cephus cinctus 754 - 426 41,3 56,2 53,9 529 496 593 45,1 642
Athalia rosae 35,1 426 - 41,6 42,5 36,6 43,6 42,3 425 399 553
Polistes canadensis 40,6 41,3 41,6 - 84 534 51,8 47,6 58,5 44,7 57,7
Polistes dominula 44,9 56,2 42,5 &4 - 449 53 479 576 551 599
Acromyrmex echinatior 41,4 53,9 36,6 53,4 449 - 509 494 51,8 513 62,6
Apis florea 45,3 529 43,6 51,8 53 509 - 74 699 70 79
Apis mellifera 41,7 49,6 423 47,6 479 494 74 - 633 651 714
Habropoda laboriosa 48,6 59,3 42,5 58,5 57,6 51,8 699 63,3 - 71,3 802
Bombus impatiens 40,9 45,1 399 44,7 55,1 51,3 70 65,1 71,3 - 832

Eufriesea mexicana 552 64,2 553 57,7 599 626 79 71,4 802 832 -

C. pygmeus tiriindeki Or2b gen bolgesi; C. cinctus tirii ile % 75,4, Athalia rosae %
35,1, Polistes canadensis % 40,6, Polistes dominula % 44,9, Acromyrmex echinatior
% 41,4, Apis florea % 45,3, Apis mellifera % 41,7, Habropoda laboriosa % 48,6,
Bombus impatiens % 40,9 ve Eufriesea mexicana tiri ile de % 55,2 oraninda
benzerlik gostermektedir. Eufriesea mexicana tiri ile Bombus impatiens tiri
arasmndaki Orla gen bolgesi benzerlik oram % 83,2°dir. C. pygmeus tiiriiniin en

diisiik benzerlik gosterdigi tiir ise % 35,1 ile Athalia rosae’dir (Tablo 3.3).
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Tablo 3.4 Or2d gen bolgesinin diger tiirlerle gosterdigi niikleotid dizi benzerlik

oranlari

5 2

[s%3] 0

= § 3§ S

3 3 iy 3

L f 2

S 8§ & &
Cephus pygmeuis - 75,8 37,5 425
Cephus cinctus 75,8 - 534 52,5
Ooceraea biroi 37,5 534 - 55,9

Polistes canadensis 42,5 52,5 55,9 -

C. pygmeus tiriindeki Or2d gen bdlgesi; C. cinctus tiirii ile % 75,8, Ooceraea biroi
% 37,5 ve Polistes canadensis ile de % 42,5 oranminda benzerlik gostermektedir. C.
pygmeus tiriniin en diisiik benzerlik gosterdigi tiir ise % 37,5 ile Qoceraea biroi’dir

(Tablo 3.4).

Tablo 3.5 Or2j gen bolgesinin diger tiirlerle gosterdigi niikleotid dizi benzerlik

oranlar1
8
)
£
@ S
= ~ tn
5 § 8 % &
& B 3 S =
~ < W E S
g g 2 w =
= = o S
g, ) . 3 S
V) L¥) ) — g
) ] ) < =
Cephus pygmeus - 36,3 343 423 345
Cephus cinctus 36,3 - 487 49 489
Qoceraea biroi 343 48,7 - 61,1 524
Atta cephalotes 423 49 61,1 - 874

Trachymyrmex cornetzi 345 48,9 524 874 -

C. pygmeus tiiriindeki Or2j gen bolgesi; C. cinctus tiri ile % 36,3 Ooceraea biroi %

34,3, Atta cephalotes % 42,3 ve Trachymyrmex cornetzi tirii ile de % 34,5 oraninda

28



benzerlik gostermektedir. C. pygmeus tiirlinlin en diisiik benzerlik gosterdigi tiir ise

% 34,5 ile Trachymyrmex cornetzi’dir (Tablo 3.5).

Tablo 3.6 Or3a gen bolgesinin diger tiirlerle gosterdigi niikleotid dizi benzerlik

oranlari
1y U
£ § &
T S =
= = = 3 =
2 2 0§ 5 B
= = g 3 ]
= © N = N
tn tn = %] =)
§ £ § & §
& & & 3§ =
&) o = 23] Q
Cephus pygmeus - 758 258 314 13,1
Cephus cinctus 75,8 - 294 476 507
Acromyrmex echinatior 25,8 294 - 26,1 8,3
Harpegnathos saltator 31,4 476 26,1 - 206
Dinoponera quadriceps 13,1 50,7 83 206 -

C. pygmeus tiriindeki Or3a gen bolgesi; C. cinctus turi % 75,8, Acromyrmex
echinatior % 25,8, Harpegnathos saltator % 31,4 ve Dinoponera quadriceps tirl ile
de % 13,1 oraninda benzerlik gostermektedir. Cephus pyvgmeus tiiriiniin en diisiik
benzerlik gosterdigi tiir ise % 13,1 ile Dinoponera quadriceps’dir. C. pygmeus

tiiriiniin en yiiksek benzerlik gosterdigi tiir ise % 75,8 ile C. cinctus 'dur (Tablo 3.6).

Tablo 3.7 Or3¢ gen bolgesinin diger tiirlerle gosterdigi niikleotid dizi benzerlik

oranlari
S g
D 3

20 S g 3 3

g 0f 3 3

S o = = <=
Cephus pygmeus - 85,1 36,4 384 404
Cephus cinctus 85,1 - 51,2 53,8 48.8
Apis cerana 36,4 5112, - 59,6 43,5
Apis florea 384 538 59,6 - 46,6
Apis dorsata 404 48,8 435 46,6 -
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C. pygmeus tiriindeki Or3e gen bolgesi; C. cinctus tiirii % 85,1, Apis cerana % 36,4,
Apis florea % 38,4 ve Apis dorsata tiri ile de % 40,4 oraninda benzerlik
gostermektedir. C. pygmeus tiriiniin en disiikk benzerlik gosterdigi tiir ise % 36,4 ile
Apis cerana’dir. C. pygmeus tiirliniin en yiiksek benzerlik gdsterdigi tiir ise % 85,1

ile C. cinctus’dur (Tablo 3.7).

Tablo 3.8 Or3f gen bolgesinin dider tiirlerle gosterdigi niikleotid dizi benzerlik

oranlari
g

] o] e é ]

< : 5 ¥ 5 3

: 0§ ¥ 3 58 T %

5‘0 o = E E e 3

= 5 3 3 i & §

2 e 3 e =) =

S S & S < S &
Cephus pygmeus - 64,6 328 23,9 342 34,7 36,3
Cephus cinctus 64,6 - 473 35,4 48,2 46,8 48,2
Polistes canadensis 32,8 473 - 334 46,4 44,9 45,5
Eufriesea mexicana 259 354 334 - 35,3 35,1 35,3
Vollenhovia emeryi 342 482 46,4 35,3 - 65,4 71,3
Camponotus flovidanus 34,7 46,8 449 35,1 65,4 - 73,6

Linepithema humile 36,3 48,2 455 35,3 71,3 73,6 -

C. pyvgmeus turiindeki Or3f gen bolgesi; C. cinctus tirii % 64,6, Polistes canadensis
% 32,8, Eufriesea mexicana % 25,9, Vollenhovia emeryi % 34,2, Camponotus
flovidanus 34,7 ve Linepithema humile tiri ile de % 36,3 oraninda benzerlik
gostermektedir. C. pygmeus tiriiniin en disiik benzerlik gosterdigi tiir ise % 25,9 ile
Eufriesea mexicana’dir. C. pygmeus tiiriinlin en yiiksek benzerlik gosterdigi tiir ise %

64,6 1le C. cinctus’dur (Tablo 3.8).
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Tablo 3.9 Or3h gen bélgesinin diger tiirlerle gosterdigi niikleotid dizi benzerlik

oranlari
e
b
3 = 3
o 3
=0} =2 12} =
= 8§ £ 3
2 g = 2
T 3 & oz
S S S &
Cephus pygmeus - 49,7 37,1 40,8
Cephus cinctus 497 - 61,6 51,5
Microplitis demolitor 37.1 61,6 e 49,2
Polistes dominula 40,8 51,5 492 -

C. pygmeus tiriindeki Or3h gen bdlgesi; C. cinctus tiri % 49,7, Microplitis
demolitor % 37,1 ve Polistes dominula tiri ile de % 40,8 oraninda benzerlik
gostermektedir. C. pygmeus tiriiniin en diisiik benzerlik gosterdigi tiir ise % 37,1 ile

Microplitis demolitor’dir (Tablo 3.9).

Tablo 3.10 Or31 gen bolgesinin diger tiirlerle gosterdigi niikleotid dizi benzerlik
oranlar

Cephus cinctus

Cephus pygmeus
Meteorus pulchricornis
Camponotus floridanus

1
~]
<

9 455 4

W

Cephus cinctus 23

Cephus pygmeus 70,9 - 31,1 286

Meteorus pulchricornis 45,5 31,1 - 3279

Camponotus floridanus 455 28,6 327 -

C. pygmeus turindeki Or3l gen bolgesi; C. cinctus tiri % 70,9, Meteorus
pulchricornis % 31,1 ve Camponotus floridanus tiri ile de % 28,6 oraninda
benzerlik gostermektedir. C. pygmeus tiirlinlin en diisiik benzerlik gosterdigi tiir ise

% 37,1 ile Camponotus floridanus’dur (Tablo 3.10).

31



Tablo 3.11 Or4da gen bolgesinin diger tiirlerle gosterdigi niikleotid dizi benzerlik

oranlari
= t i
3 9 3
7 T s & s £
= 2 3 g = 2 S -
W = Q S S = © E.)
§0 T 3 8] = B g =
= = E b S} = =
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§ 5 £ 58 £ § % 8
= Q 52 3
S & & £ 5 =2 § g
o ) ] Q o, A ~ ~
Cephus pygmeus - 70 36,1 344 37,1 36 31,1 376
Cephus cinctus 70 - 475 44,6 496 47,6 558 3273
Copidosoma floridanum 36,1 475 - 439 448 393 476 27,7
Dinoponera quadriceps 344 446 439 - 54 37,5 442 256
Polistes dominula 37,1 496 448 54 - 46,6 47,5 29,5
Solenopsis invicta 36 47,6 39,3 37,5 46,6 - 48,2 34,7
Acromyrmex echinatior 31,1 55,8 47,6 442 475 4872 - 442
Atta cephalotes 37,6 323 27,7 256 29,5 347 442 -

C. pyegmeus tiriindeki Ord4a gen bolgesi; C.

cinctus tirii % 70, Copidosoma

Sfloridanum % 36,1, Dinoponera quadriceps 34,4, Polistes dominula 37,1, Solenopsis

invicta % 36, Acromyrmex echinatior % 31,1 ve Atta cephalotes tiirii ile de % 37,6

oraninda benzerlik gostermektedir. C. pygmeus tirinin en diisik benzerlik

gosterdigi tiir ise % 31,1 ile Acromyrmex echinatior *dir. C. pygmeus tiiriiniin en

yiiksek benzerlik gosterdigi tiir ise % 70 ile C. cinctus’dur (Tablo 3.11).

Tablo 3.12 Or4b gen bdlgesinin diger tiirlerle gosterdigi niikleotid dizi benzerlik

oranlar
} g
-
tn = =
3 " = g,
i =
8 8o =
= § F 3
2 2 = §
O A~ S
g o & =
Cephus pygmeus - 76,4 33,1 32
Cephus cinctus 76,4 - 37.8 36,9
Onthophagus taurus 33,1 37,8 - 38,3
Monomorium pharaonis 32 36,9 38,3 -
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C. pygmeus tiirindeki Ordb gen bolgesi; C. cinctus tiirii % 76,4, Onthophagus taurus
% 33,1 ve Monomorium pharaonis tiri ile de % 32 oraminda benzerlik
gostermektedir. C. pygmeus tirliniin en disiik benzerlik gosterdigi tiir ise % 32 ile
Monomorium pharaonis’dir (Tablo 3.11). Orlb, Orlc, Orld, Or2a, Or2c, Or2e, Or2f,
Or2g, Or2h, Or2i, Or3b, Or3c, Or3d ve Or3g gen bolgeleri ise sadece C. cinctus tiri
ile benzerlik gostermektedir (Tablo 3.12). Hymenoptera’dan bilinen diger tiirlerle bir

homoloji sergilememektedir.

Tablo 3.13 C. cinctus ile C. pygmeus tiirleri arasindaki Orlb, Orle, Orld, Or2a,
Or2c, Or2e, Or2f, Or2g, Or2h, Or2i, Or3b, Or3c, Or3d ve Or3g gen
bolgelerinin niikleotid dizi benzerlik oranlari

Gen Bolgeleri Benzerlik Orani (%)

Orlb 93,72
Orlc 93,29
Orld 94,43
Or2a 91,81
Or2c 93.17
Or2e 88,05
Or2f 89,88
Or2g 91,9
Or2h 91,87
Or2i 91,49
Or3b 91,92
Or3c 96.25
Or3d 94.11
Or3g 88,19

3.1 Filogenetik Analizler

3.1.1 Uzakhk analizleri
Koku reseptorleri gen diziler arasindaki uzaklik matrisi tablosundan yararlanarak
kiimeleme yapan komsu baglama (NJ) algoritmasi, dizi benzerlikleri veya farkliligini

ortaya koymak kullamlan uygun yontemlerden biridir.
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Sekil 3.1 C. pygmeus OR genleri niikleotid dizileri temelinde olusturulan komsu-
baglama (NJ) agact.

Komsu- baglama (NJ) analizi ile elde edilen agacta agac dal destek degerleri ¢ok
diisiik oldugu i¢in belirtilmemistir. Grup 1 ile Grup 2 diger gruplara gore atasal bir
pozisyonda yer almaktadir. Grup 3 sadece Or2 gen bolgelerini icermektedir. Grup 3
icerisinde en atasal olan gen dizisi Or2e’dir. Grup 4; Grup 5 ve Grup 6’nin ortak
atasiyla kardes gruptur. Grup 6 heterojen bir igerige sahiptir. Grup 6 igerisinde Orda

ve Or4b atasal pozisyonu isgal etmektedir.
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Sekil 3.2 C. pygmeus ve C. cinctus OR genleri niikleotid dizileri kullanilarak
olusturulan komsu- baglama (NJ) agact

Komsu- baglama (NJ) analizi ile elde edilen agagta dal destek degerleri ¢cok diisiik
oldugu i¢in belirtilmemistir. Grup 1 icerinde ¢ogunlukla C. pygmeus tiiriine ait Or3
ve Orl gen bélgeleri mevcuttur. Grup 1 C. cinctus tiiriine ait sadece Or3l gen
bolgesini igerir. Grup 2 sadece C. pygmeus turline ait gen bolgelerini igerir. Grup 3
icerisinde C. cinctus tiirline ait Or2d gen bdlgesi atasal pozisyonda bulunmaktadir.
Grup 3 sadece Or2 gen balgelerini igermektedir. Grup 4 igerisinde C. cinctus tiiriine

ait Or4a ve Or4b gen bdlgelerini igermektedir.

3.1.2 Maksimum olasihik analizleri

Bu yontemin o6n-kabuliine gore evrimsel degismeler yani her bir karakterin bir
durumdan diger bir duruma degismesinin ya da yeni bir karakterin agiga ¢ikmasimnin
belli bir olasih@ bulunmaktadir. Ozellikle DNA dizi verisine dayah filogeni
tahminlerinde oldukga kullaniglt bir ydntemdir. En hizli ve oldukca giivenilir bir dizi
verisine dayali filogeni programlarindan olan RAXML kullanilarak insa edilen ML

agaci Sekil 3.2°de sunulmustur.
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Sekil 3.3 C. pygmeus OR genleri niikleotid dizileri temelinde RAXxML kullanilarak
insa edilen ML agacu.

Maksimum olasilik analizi sonucunda elde edilen agagta agac¢ dal destek degerleri
¢ok diisiik oldugu icin belirtilmemistir. Analiz sonuglart dort ana kladin varhigini
ortaya koymustur. Grup 1 ve Grup 2 diger gruplara gore atasal pozisyonda
bulunmaktadir. Grup 3 agirlikl olarak Or3 genlerini icermektedir. Grup 4 ise daha
hetorejen bir igerige sahiptir. Grup 4 icerisinde Or2c ve Or3l atasal pozisyonda

bulunmaktadir.
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Grup 1

Sekil 3.4 C. pygmeus ve C. cinctus OR genleri niikleotid dizileri kullanilarak insa
edilen ML agac1

Maksimum olasilik analizi sonucunda elde edilen agacta agac¢ dal destek degerleri
¢ok diigiik oldugu i¢in belirtilmemistir. Grup 1 C. cinctus tiiriine ait Orld ve Or31 gen
bolgelerini i¢ermektedir. Grup 2 sadece C. pygmeus tiirline ait gen bdlgelerini
icermektedir. Grup 3 ¢ogunlukla Or3 gen bolgelerini icermektedir. Grup 4 C. cinctus

tiirtine ait Or4a ve Or4b gen bolgelerini igermektedir.
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4. TARTISMA VE SONUC

C. pygmeus tiriiniin koku reseptorlerinden Orla, Orlb, Orlc, Orld, Or2a, Or2b,
Or2c, Or2d, Or2e, Or2f, Or2g, Or2h, Or2i, Or2j, Or3a, Or3b, Or3c, Or3d, Or3e,
Or3f, Or3g, Or3h, Or3l, Orda ve Ordb olmak iizere 25 gen bdlgesinin dizisi

belirlenmistir.

Hymenoptera takimmin Symphyta alttakimindan Cephus cinctus (Cephidae) Orussus
abietinus (Orussidac) ve Athalia rosae (Tenthredinidae) olmak iizere 3 familyanin
temsilcilerinden koku reseptor gen dizileri bilinmektedir. Apocrita alttakimindan ise
cusosyal bocek familyalarindan tiirler ¢alisilmistir. Yabanarist veya esekarisi olarak
bilinen Vespidae familyasindan 3 tiir Polistes dominula, Polistes canadensis ve
Polistes  dominula; karincalardan (Formicidae) Pogonomyrmex  barbatus,
Monomorium pharaonis, Solenopsis invicta, Vollenhovia emeryi, Acromyrmex
echinatior, Atta cephalotes, Trachymyrmex cornetzi, Qoceraea biroi, Harpegnathos
saltator, Dinoponera quadriceps, Camponotus floridanus, Monomorium pharaonis
olmak iizere 12 tiir ve balarilarinin da tiyesi oldugu Apidae familyasindan Apis
florea, Apis mellifera, Apis cerana, Apis dorsata, Habropoda laboriosa, Bombus
impatiens ve Eufriesea mexicana olmak iizere 8 tilirde koku reseptér genleri

cahsilmistir.

C. pygmeus tiriine ait koku reseptor gen dizileri ile Hymenoptera takimna ait bu
tirlerin gen dizileri BLASTn kullanilarak benzerlik yiizde oranlar1 belirlenmistir. 25
gen bolgesinden Orla, Or2b, Or2d, Or2j, Or3a, Or3e, Or3f, Or3h, Or3l, Orda ve
Ordb gen bolgelerinin benzerlik yiizde oranlar ilgili tablolarda sunulmustur (Tablo
3.1, Tablo 3.2, Tablo 3.3, Tablo 3.4, Tablo 3.5, Tablo 3.6, Tablo 3.7, Tablo 3.8,
Tablo 3.9, Tablo 3.10, Tablo 3.11, Tablo 3.12). Orlb, Orlc, Orld, Or2a, Or2c, Or2e,
Or2f, Or2g, Or2h, Or2i, Or3b, Or3c, Or3d ve Or3g gen bdlgeleri ise sadece C.

cinctus tiri ile benzerlik gostermektedir (Tablo 3.13).

Orlb, Orlc, Orld, Or2a, Or2c¢, Or2e, Or2f, Or2g, Or2h, Or2i, Or3b, Or3c, Or3d ve
Or3g gen bdlgelerinin sadece C. cinctus ile homoloji gostermesi oldukea ilging bir
bulgudur. Veri tabanlarinda kayithi iki Symphyta tiirli (Orussus abietinus ve Athalia

rosae) ve birgok cusosyal Hymenoptera tiirleri (Apocrita) ile bir homoloji
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gostermemesi, bu koku genlerinin sadece Cephidae familyasina 6zgii oldugunu
diisiindiirmektedir. Bu genlerden Orlb ce Orlec genlerinin her iki agagtada bazal

pozisyonda bulunmas1 bu goriisii destekler niteliktedir.

C. pygmeus tirliniin Orla gen bolgesi ile C. cinctus tliriiniin Orla gen bolgesi %45,6
oraninda benzerlik gostermektedir. Benzer sekilde Formicidae iginde yer alan
Pogonomyrmex  barbatus, Monomorium pharaonis, Solenopsis invicta ve
Vollenhovia emeryi tiirleri arasindaki Orla gen bdlgesi benzerligi de %50’nin
tizerindedir (Tablo 3.2). Bu benzerlik oranlar1 yakin akraba iki tir arasinda
beklenenden azdir. C. pygmeus tiiriiniin Or2b gen bdlgesi ile C. cinctus tiirtiniin Or2b
gen bolgesi %75,4 oraninda benzerlik gostermektedir. Bu iki tiir arasindaki Or2b gen
bolgesi benzerlik oran1 Orla gen bdlgesi benzerlik oranmindan daha yiiksektir. Diger
yandan Tenthredinidae familyasindan olan Athalia rosae ile C. pygmeus Symphyta
alttakimina ait olmasina ragmen Or2b gen bolgesi benzerlik oram %35,1°dir. Bir
karinca tiirli olan Acromyrmex echinatior tiri ile C. pygmeus tiri arasimdaki Or2b
benzerlik orani ise %41,4’tlir (Tablo 3.3).Vespidae familyas: iiyesi olan Polistes
canadensis ve Polistes dominula tiirleri arasindaki Or2b gen bolgesi benzerlik orani
% 84’tir. Diger yandan Apidae familyas: tiirleri olan Apis florea, Apis mellifera,
Habropoda laboriosa, Bombus impatiens ve Eufriesea mexicana tirleri arasindaki

Or2b gen bdlgesi benzerlik orani %63’iin lizerindedir.

Bu durum yakin akraba tiirler arasinda beklendigi sekilde dizi benzerliginin yiiksek
oldugunu, uzak akraba tiirler arasinda giderek arttigim gostermektedir. Ancak Orla
gen bolgesi dizileri ilging bir durum sergilemektedir. Yakin akraba tiirler arasinda
bile benzerlik oram1 % 50 veya daha diisiiktiir. Filogenetik agaglarda tag¢ gruplar
(Sekil 3.2, Grup 6 ve Sekil 3.3, Grup 4) i¢inde yer alan bu genin, yakin tiirler
arasmnda bile hizla evrimlestigi goriilmektedir. Atasal genlerden gen duplikasyonu
yoluyla koken aldigi diisiiniilen bu gen ailesinin biiyiik olasilikla nis veya habitat

kullanimina bagh olarak degisken bir evrim hizina sahip olduklar1 soylenebilir.

C. pygmeus turiiniin Or2d gen bolgesi ile C. cinctus turiiniin Or2d gen bolgesi %75,8
oraninda benzerlik gostermektedir. C. pygmeus tiriiniin Or2d gen bdlgesi Qoceraca
biroi (Formicidae) % 37,5 ve Polistes canadensis (Vespidae) ile de % 42,5 oraninda
benzerlik gdstermektedir. C. pygmeus tiirlinlin en diisiik benzerlik gosterdigi tiir

Qoceraea biroi olup Formicidae familyasina aittir (Tablo 3.4). Diger yandan C.
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pyemeus ile C. cinctus tiirlerinin Or2j gen bolgesi %36,3 oraninda benzerlik
gostermektedir. Formicidac familyasindan Qoceraea biroi, Atta cephalotes ve
Trachymyrmex cornetzi tiirleri arasinda Or2j gen bolgesi benzerlik oram ise daha
yiiksek olup % 61’in iizerindedir (Tablo 3.5). Bu durumda Or2j genin de Cephidae

familyasinda hizli bir evrim gegirdigini sdyleyebiliriz.

C. pvgmeus ile C. cinctus tiirlerinin Or3a gen bolgesi %75,8 oraninda benzerlik
gostermektedir. Ancak Formicidae familyasimdan Acromyrmex echinatior ve
Harpegnathos saltator turleri arasinda Or3a gen bolgesi benzerlik oram %20,6’dir.
C. pygmeus tiirliniin Or3a gen bdlgesi ile bir karinca olan Dinoponera quadriceps
tiirtiniin Or3a gen bolgesi %25,8 oraninda benzerlik gostermektedir (Tablo 3.6). Bu
genin Cephus cinsi igindeki goreli olarak daha az farklilasmis, karincalar icinde ise
hizli evrimlesme gostermistir. Bu durumun karincalarda ilgili reseptoriin spesifik

islevi ile iligkisi olabilir.

C. pygmeus ile C. cinctus tiriinin Or3e gen bolgeleri %85,1 oraninda benzerlik
gostermektedir. Apidae familyasina ait Apis cerana, Apis florea ve Apis dorsata
tiirleri ile arasindaki Or3e gen bolgesi benzerlik oranit %43,5’in tizerindedir (Tablo
3.7). C. pygmeus ile C. cinctus tiirtiniin Or3f gen bolgeleri %64,6 oraninda benzerlik
gostermektedir. Vespidae familyasina ait Polistes canadensis tiriiniin Or3f gen
bolgesi benzerlik oran1 %32,8’dir. Apidae familyasna ait Eufriesea mexicana tiri
ile de Or3f benzerlik orant %25,9°dur. Vollenhovia emeryi, Camponotus floridanus
ve Linepithema humile gibi karinca tiirleri ile arasindaki Or3f benzerlik orani
%65,4’lin lizerindedir (Tablo 3.8). Bu genlerde yakin tiirler arasinda daha fazla
benzerligin gozlenmesi genel beklentiye uygundur. Ancak Cephus tiirleri igin

gbzlenen Or3f benzerlik oranlarinin karaincalarla oldukg¢a benzer olmasi ilgingtir.

C. pyvgmeus ile C.cinctus tiriinin Or3h gen bolgesi %49,7 oraninda benzerlik
gostermektedir. Braconidae familyasina ait olan Microplitis demolitor tirii ile C.
pygmeus tird arasindaki Or3h benzerlik orani beklendigi sekilde diisiik olup
%37,1’dir. Ancak C. cinctus ile %61,6 oranindaki benzerlik ilgingtir. Vespidae
familyasina ait Polistes dominula tiirii ile de C. pygmeus Or3h gen bdlgesi benzerlik

orani %40,8’dir (Tablo 3.9).
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C. pyvemeus ile C. cinctus tiriniin Or31 gen bolgesi %70,9 oraninda benzerlik
gostermektedir. Braconidae familyas:t iiyesi olan Meteorus pulchricornis ve
Formicidae familya iiyesi olan Camponotus floridanus tiirleri ile de C. pygmeus Or31

gen bolgesi benzerlik oranit %45,5°dir (Tablo 3.10).

C. pvgmeus ile C. cinctus tiriinin Orda gen bolgesi %70 oraninda benzerlik
gostermektedir. Encycrtidac familya tiyesi olan Copidosoma floridanum tiiri ile C.
pyemeus Orda gen bolgesi benzerlik orant %36,1°dir. Vespidae familya iiyesi olan
Polistes dominula ile de arasindaki Orda gen bolgesi benzerlik oram %32,8’dir.
Ponerinae (Formicidae) altfamilyasina ait olan Acromyrmex echinatior tiiri ile de
Or4a gen bolgesi benzerlik oram %31,1°dir. Yine Formicidae familyasma ait
Dinoponera quadriceps, Solenopsis invicta ve Atta cephalotes tiirleri ile C. pygmeus

Or4a gen bolgesi arasindaki benzerlik oram ise %25’in iizerindedir (Tablo 3.10).

C. pygmeus tiirlinlin Or4b gen bdlgesi ile C. cinctus tiiriiniin Or4b gen bolgesi %76,4
oraninda benzerlik gostermektedir. Formicidae familyas: liyesi olan Monomorium
pharaonis turi ile de C. pygmeus Ordb gen bolgesi arasindaki benzerlik oram

%32’dir (Tablo 3.11).

Yukarida tartigilan koku reseptor genleri genel olarak yakin akraba tiirler arasinda
daha fazla benzerlige sahipken, uzak akraba tiirler arasinda farklilasma egilimi
gostermektedir. Bu genel olarak beklenen bir durumdur. Zaman igerisinde meydana
gelebilecek mutasyonlarin birikmesi ve diger evrimsel siireglerin islemesi sonucu

uzak akraba tiirler arasinda daha fazla farklilagsma gozlenir.

Ayni cinse ait C. cinctus ve C. pygmeus tirlerinin Or2j gen bolgesi %36,3, Orla gen
bélgesi %45,6, Or3h gen bolgesi %49,7, Or3f gen bdlgesi %64,6, Orda gen bolgesi
%70, Or31 gen bolgesi %70,9, Or2b gen bdlgesi %75,4, Or2d gen bdlgesi % 75,8,
Or3a gen bolgesi %75,8, ve Or4b gen bdlgesi %76,4 oraminda benzerlik
gostermektedir. Bu iki tiir arasindaki bazi gen boélgelerinin benzerlik oram diisiik,
bazilarinin ise oldukea yiiksektir. OR dizileri hem tiirler arasinda hem de tiir iginde
kiigiik dizi homolojisi ile oldukg¢a farklilik gésterebilmektedir. Bu durum ilgili koku

reseptdr geninin islevi ve maruz kaldigi secilim baskilar ile agiklanabilir.
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Bugday bitkileri tarafindan yayilan bazi yaprak ucuculari, disi Ekin Sap Arilari igin
yumurtlama ipuglari olarak tammlanmistir (Piesik vd., 2008). OR’ler, genellikle
yasam alanlarmi bulmak i¢in kullamlan konak bitki kokularini tespit edebilir. C.
cinctus tiirlinlin disi bireylerinin antenlerinde 5-15 kat daha yiiksek ifade edilen Orla,
Orld, Or2e, Or3d ve Ordb genleri yumurtlama i¢in &zel olarak konak tanima icin

kullanilan bitki kokularini tespit etmektedir (Gress, 2014).

Bal aris1 A. mellifera’da D. melanogaster’den daha fazla OR geninin bulunmasi,
eusosyal arilarin hem sosyal feromonlar hem de ¢igek kokularmi algilamak i¢in daha
fazla koku reseptor geni bulundurduklar: seklinde yorumlanmaktadir (Robertson ve
Wanner, 2006). Bir bocegin yasam tarihi ve kimyasal ortamla iligkileri OR’lerin
sayisint agiklamak icin kullanilmistir. Ancak, Nasonmia gibi parasitoid arilar ve
balaris1 gibi eusosyal boceklerde OR’larin, birkag soyhattma 6zgii gen agilimlar:
oldugu sonucuna varilmistir (Robertson vd., 2010). Bu bir bocegin genomunda
kodlanmig OR sayisinin  kimyasal ekolojisi 1le iliskisi olmayabilecegini

diistindiirmektedir.

C. cinctus tiirlinde yapilan filogenetik analizde anten transkriptomundan tespit edilen
28 koku reseptor geninin oldukga cesitli oldugu tespit edilmistir. Bunlar daha modern
Apocrita alttakim tiirleri olan A. mellifera ve N. vitripennis ile homoloji
sergilemektedir. Bu oOriinti Ekin Sap Anlarnida da mevcut olan koku reseptor
genlerinin daha gelismis Hymenoptera soyhatlarinda korundugunu ve giderek

¢esitlendiklerini ortaya koymaktadir (Gress, 2014).

Parafiletik bir soyhatti olan Symphyta alttakimu iiyeleri daha ilkel fitofaglar tiirleri
kapsamaktadir (Grimaldi ve Engel, 2005). Apocrita alttakiminm 6zellesmis eusosyal
yaban aris1 ve balaris1 tiirleri ise daha g¢esitlenmis OR genlerine sahiptir (Gress,
2014).

Komsu- baglama (NJ) ve Maksimum olasilik (ML) analizi sonucunda elde edilen her
iki agacin topolojisine bakildigi zaman Orlb ve Orle genlerinin diger gen dizilerine
gore daha atasal bir pozisyonda kaldiklar1 sdylenebilir. Ancak Or4a ve Or4b genleri
ML agacinda atasal bir pozisyon iggal ederken, NJ agaclarinda bir anakladmn (Grup
6) atasal dizisi seklinde konumlanmistir (Sekil 3.1).
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C. pygmeus ve C. cinctus OR gen dizi bdlgelerinin birlikte analizi ile elde edilen
agaclarda, bu genlerin kdkeni ve evrimin ortaya koyan anlamli bir oriintiiye
rastlanmamistir (Sekil 3.2 ve 3.4). Bu onbulgunun dogrulugu tartismali olup, daha
biiyiik veri setileri ve daha kapsamli analizlerle smanmasina ihtiya¢ vardir.

Sonug olarak, bir gen ailesi olan OR genlerinden bir kisminin atasal digerlerinin ise
ardisik duplikasyonlarla agifa ¢iktigini ve zaman igerisinde benzer islevler gérmek
tizere evrimlestiklerini varsaymak mantikhidir. Bu durumda karakterin (burada gen
dizileri) evrimini bir filogenetik agac ile yapilandirmak ve yorumlamak olanakli hale
gelmektedir. NJ algoritmasi dizi benzerligi (veya farkliligi) oranini dikkate alarak
agac insa ettiginden karakterin evrimi konusunda dogrudan bilgi vermeye elverisli
degildir. ML algoritmas1 karakter polaritesini (atasal-gelismis) dikkate aldigi i¢in
karakterin evrimi konusunda daha fazla bilgi i¢erir. ML agaci incelendiginde dort
ana soyhattinin varhigindan séz edebiliriz (Sekil 3.2). Bu aym zamanda ka¢ kez
dupikasyon meydana geldigine iligskin de bir fikir verir. Diger yandan OR genleri igin
kullanmilan terminolojinin (numaralandirmanm) evrimsel bir anlami bulunduguna
iligkin bir bilgiye rastlanmamistir. Dolayisiyla ayn1 numaraya sahip genlerin aym
klada ait olarak ¢ikmasmi beklememek gerekir. OR genlerinin evrimsel tarihini,
filogenisini ve sorumlu evrimsel siiregleri daha iyi anlayabilmek igin daha fazla

tiirden dizi bilgisi ve detayli analizlere ihtiya¢ oldugu diigtiniilmektedir.
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EKLER

EK-1 Cephus pygmeus Koku Reseptor Gen Dizileri

Gen Bolgesi | Gen Dizisi

Orla CATTACCTTGGGTACCGTGCGACGGTATACCAGGATAG
AGTCGTTGGTTGGTCCATGAATCATCCGAGTCCAAAATA
CTCGATAAAACAATATCGGTGCGTCCGACGGCTGCTTCC
ATCGATGAATCCGTTTGTCGTTAACAACGCGAGCACCG
CTCACAGTCAGATTTTGAGGAACTTTCGGATTTCGTGGC
TCTGCAAAGACAGTTTATCGTGTGAGAAAATTGTACAG
TTCATGGCGTATACCTTATTCAAGCTTTCTCCGTGCCATT
CCTTTCTGAGACTTCGGCCGTATAATTATAGCCTATCTT
CCTTTGTATTATTTTCATCGAATAAAGTCGAGCAATTAG
TTCAGTTGAGGTTAATTGCACGGGAAGAAGACAAAGGA
ATAAAAGAGAAGTTGGCTCTGCATATTAACTATCCCGA
CTGTGATTATCGTTCTGGTTCTTTATGCATAGACAGAAT
GATTAATAAAAGAAAAAAAAAAAAGGTTTTAAGTCATA
CAGAGCAGAGAATTCATGTGCAATTAACTGCGGGTAGT
CGGGAAAATAAGATTCCACATGGATTTTTGTCTCAAATT
CAACGGTTTGGTTTTTGTCTGTGGAAATTTTTTACCGTTG
ACAGGCGATGCTACGACATTTTCAGCTCAAAAACTTTAC
TCGGCTTTCACCTGGATCTTATTCACTTATTTTCTCGTTA
CGACTTTTGGAATTTTTGTTACCACCCAACGCATTTTTC
AAGACACTACGGTCAACCAGGCTGTAGTCATGACTCTT
ATTTTGGGTTCTTATATGAACTTACGACGGGGTTTGATT
TATCGATTGATTGCCAAGATGAACAGCGTTTTAATCAAT
GTCGAAACCTTAAAGGAATGTGTGGAGAAGACTGTGAA
ACCTTTGCAGAAACCCTTGAAGCTCTACACGATATTCGC
TACTGTGACAGTAGTTTTGTTTTGCGGTTCACCAATTTA
CAAAGTGTTGAAGGATCAATTCTACAACGACTTTCGTAT
ACCTGCTTATATACCTGGACCTTATTCGACTGGATTATT
TATTGCTGGTATTGTTTTCGAAACAGTGGGTGGATTCTA
TACAATTTTGAAAAAAGCTATTATTTACTTGATACACGT
CATTACCCTTCTTACTGCTCAGTACAAGTATTTAAGCTT
GGAACTAATATAATGGGAAAGAACGAAAGTATAAGTTT
CGAATCGTTGGACAAGAGAGAAAAAATCGAAAAGACT
GTACAGATATTAAAAAAGTGGATTCGACATCGAGTTGT
AATGGAGTAATATGCTTTTGCGCTCAAAATTTATTAGAC
TCGGCATTTGACGTTAATCCCAAAGACTGTGATCTTTAT
ATCCAAGCTCAAAATTTTCAAAATTAGAGTACAGCCAC
GCACGATGCCTTCTACGAAAAATGGTACGCTTACGGTC
CATCGACTAAACGTATCTTCTCAATATTCTCGAATAAAA
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TGGAATGTCGCCTTTCCATGTGTGGAATCGTTGACTCTC
TGCCAACCTTCATGGCGGGAACTTTCTTACTCAGCTTGC
TTGTTCTTACAGGAGTAAAAAGAAGAAGAAAAAGAAA
ATATTAATCCAGCATCCGATTCCAGAGGACTTTGACAGT
AAAAAAAAGAAGAGAGTGAACAAGAGAATAACGAGTA
TCCACGTAGTGCATTATTGCGGATACAATCAAAGTACAT
ACGTTCTGATAAAATTTTCAAAAGTTTCAGACGTCATTA
GCTTTTCACTTTTCATGTTACCTTTCGTCTTGAATGGTCT
CGATGGTTTGGAGTATCCTCTGGATCCATTACTGTTGAT
TGCAGCCACACGAAACTACCAACCCATTTTGAGTCCATC
GCGCAAAGTAGCGGGCTTCCTGGACACGTGTCTCACGG
ACCAGGAACTCAATCTGGATTCGAAATATCTGGGTCCC
AGTAGACGTTCCTCGACCAGATACCTGATACCAGCGTA
TTCATCGTTTGCGCCGCTGACAGCATGGGGACTTCGCCA
GCTGAGCAGTACCTTAGTTTTTTGTAGGATCACACTCTC
CGGTATAGCCGGAAGGTCTGAAAGAAGAAAAAGATTTT
AA

Orlb

GATGAGGTTGATCATGCTTCCCACGCCGTACATTGTTAA
ATCAATTAGCCATATTTACAGCCTGACGATACAATTCAG
TAGCGTTGAGATGAGATCTTATATGGCAAACTATCAAT
ATGCCAATTACTGCATATGTCAGAAAGTAAAATTATAC
GGGAATCTGTTTGAATATATAATAATAAGAATATCTATG
AAAAAATTTACTCTTTTCATATTGCACAACTTTAATCAT
AAACCTTCGGATATTCATAGACATTATCAATCGATTGTT
AACATCTGGCAGGCGTGCATAATTAAACTCCTTCGAAC
CTTGTTAGAGCAATTTACTTCTATTATAGCACCAATAAT
GGGTGGCTCTTTTCTCATAAATATGTTATCATGTGAGGT
GAAACTGTTTCAATGGTGTAACTTTTTTCTTAGCTCTCG
CGAAGGTTTAACCGGCTTCTCCACTTGTCATTGCGACAA
TACGGAATACGGTATATTGGAAAATACTAAAGCATCTA
TCTATGAAAAGAATCTGAGTAGTCAACCGAATATGTCC
CTGATAAAATACCCTATGCAATACACACGTTTTTTATTG
AAAATCATTTGCTGTTGGCCCATACCAAAGAACGCTTCA
AAATTGAGAAAAAATTTCAATTTTCTTCACTTTCTCTTT
GTCATCGGCGGATTTATTCTTATCTCCATTCAAGCATTA
GTATATGCAATAATACAGGCGAACGATTGTATAAAGAA
ATCTTAAACTTTTTTCCAAAGGTGATATATTTGCATGCA
GCGGGTAAAGTGGGAATCATGCGGTTGCATCGTCATAA
ATTTAGTCGACTCCTCGACGGAGTAGAGAGAGTTCAAA
CTACAGCCTCTGGAGAACTTCTTCGGTATCATGAAGAGT
ATACTCGCGTGGGCAATGTCGCTTATTGGATCTATACTA
TCAGCGTGTTTATTATTACATTAGATTATATAGTTCAAC
CTTCGTGGAAAAAATCGCAATTCCTACCAACTGGGGCC
TGGTATCCCTTTGATTACAAGAAATCGACGTTTTTCTAT
ATCCTGGCATATTTCCAACAAATTATATGCATTACATTC
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AGTGGCTGCGCTAGTACTACTGAAATCACCTTCGGTGTT
TTTATATTCTTTGCCTGCGCGAGACTCAAAGTTTTACAG
CGAAAATTCCGGCAGCTTTCTGATAATTCAAACGGTAAT
GAGAAGATCATAAGAAGAAGGATCTGCAACTATGTTCA
ACAACACTGCGACATATTACGGTATTTAAATATAACAG
GAACTTATAATAAATTTCAAATGGAAGTGATAATAAAT
GATGGCGAGTTTCAGGCTAAAACAATTGAAGAATCTGT
TTATTACAGCGGTTGGGAGTCATTATCAATAAATTGTCG
TAAATTACTTTTACAAATCATGGTGCATAGTGCTCCTCC
TATTAATTTGCGGAACGGAAAAATGGGACTTTTAATCTT
GGAGAATTATACCACAGTGAGTTTAGCTGTTCGATCTTA
CTTGACGTCTTTGCGTTCAATTGTGGGAACAGTGCTTGC
TAAGGGAGCCCAACCTGGCGCAGTCATGAATGCTCTTA
ACTTCTCGTCATCAATGAAGTATTCATCATTGTTTACTC
GAAGATGGTTAAGGAAGGCCATATTAGTCAGTATCCTA
TATTATGAGATAGAAAATGTAATATCTAAATTTGAACTA
CAAAATAATACATGCCACAATAAAAAATTATTTTTATTG
ATAGTAGTAGTTGGGGGTTTCTGGACASGATTCCTGTAA
CCGACTATACCGACACTCCAGAACCTTCGAAGGTGGGT
GTCCGTGCGTTGCCGTCGTGAGCTCTACGATTTCCGGAA
GTGACGTCATCAGGACCCCTCGATTCCAAGAATTTTSGC
TCGATTCCGGAATTTTACGTCACATTCCAGGAATTTTAC
GATCGAGAACTTTCAACATTCTAGAAACTTCTAGAATCT
TTAAACTTCGACGGTTCGTGTCCATGCTAAGTTGCGGAG
AATCGCTCCCAGAGCCGACGGTCCTCTCGCGCGACGTTT
TGATGGAGCCCCTTGCCCCCCACCCCGTAAAGCCTTTCA
GAAGCTTTAAACCCCCTC

Orlc

CCAGAGCCCTGAATTACGCCCGAGAAACGTGACACCTG
TCCAAGCAACATTAATGCCCGCCATCGTATATTCATATC
CTATAGGGATTCCCCTTCTTCACTCCTTCTGGCACCCCTT
TCAGCCAAGAGCCAATGGCGCTGCAATCTTCTCAAAGT
GTTGCCTAAGTGTATCCACAGCATTGATTGAATCGAAAC
GATCCATAATAATATGGGATATAGATATAATGCTATATC
TACTATACTCTACTTTTTCATTGGTAATATTATACGTCAG
AGGTTGTAACGCCTTGCGTAGCTGCTTTGTTATCAGTAC
ATACGAACGCTTTGAGGAACACTGTGCCAAGTGCTCAG
TACTTAGAAGTTATAGAGTTATAGCACGCTTAAAGGATT
CGAAATTAACTTCTTTTTTCTTCAATTTTTTTTTITTCATTT
ATATCATTCAACCTTTTTTCTAACGGAACAACGTATCTA
ATTGAGAGTCATTCATTTCTCATTTCAATGGAATCGTTT
GCTATTTTATTCGCTTTTTTTTTATGTTTTTCATATCGCTG
GTATCAATGGGCTTGGTTGTACAATATTCGCTGGCGCTT
CAACCTTATGAGTATTGCTAATAATATAGAATTATTGAG
TACCAGTATTGGAAGAAGTTGGAGCAGTTATCAAACGG
TACTAGAATATAAAATGGAGGTCGAGTGTCTCATGGCA
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GGACTATGGTATCTGTCATCGGACACTTCTGATTGCGTC
AAGGTGATTTACTGGATTTATAATAAAATTGTCTTTGCT
GCCATCGCCATTTTTAGTGTTGGCCTTCTTACGGATATT
ATCATTAATTACAAGGATTTAGTGACTTTCACGGACAGT
GGTTGTATTTTTGTTGGCATATCGGTCGTAAGTTTCAAA
GCTGTCATTTTCCAGTGTAAAAAGTCAAGGATCGACAG
ACTTGTCCATTCGGTCAGACAGTGTGAGTCTTGGACGAG
TAATTTGGTTGATCCTGCCGCAATGGCGCTGCTGAACAG
ATACAAAATTCGAGAAAGGGTGACAATCTTGGGATTCT
CATGTTTGGGATGTGTCCTGGTGATAGCTCTGATATTTT
TTGTACCAAGAGAAAAGGGAGAACTGCCAATACGTTGT
CGGTATCCTTTTGACACAACGGTGACACCGATGCACCA
GATTGTATTTGGGATACAGAGCTTTGCTGTTGCTGTAGG
AATGATCGCCATTATTGGAATGGACAATACTGTCTTCGT
TCTCTGTGGTCGTGTGCTGTTTCAGCTGGAAATACTTGC
TGCGAATTTTCAAAGTTGTTCGCTCGATATTAACGCCTC
TGGTGGAAGATCTGAAACTAATCCTGATAAGGATTTCA
CCTGTTTCCGGCACGCAATAGACTGCGGAGGTTTTTTTG
AGAGATACCGGAAGTGCGTCATGCATCATCAATATCTT
ATTTTATTAGTTGATGAAGTGAATGATGTATTTGGCTCA
TCCATGTTTTCCCAATTACTGAGCAGCAGCTTGATTATA
TGCTTGACAGGATTATCATCAGGTGGTTGGGCATGGTAC
AAATTTTTAATTTGCCATTTACCGAGCAGCTTTCAGCCA
ATTGCTTTATTGGTGTTGCCTGGGAAATGAATGTCATCA
AGGCGTATTTTTTCAAAATTAATTTTAAAGCAATATATA
ATTTTCAAAGTCAATCGTTAATATTCTCAGAGTTCCCTT
TTACTGGAATCCCAATGGAAATCAGGCTGGGAAATGCA
GCCGGCAAAGAAAGTACTTCATCCAATGGTATTTTCAAT
GATGAGATCCAAGAAGCTGCTGAAAGCCAATTTTTTTAT
AATGTCCACAGAGACATTCATAACGGTATGAAAAGAAT
GAGGATGTATATGAATATATTTAAAAAATTTATTATTAA
CCAAGTTTGGTTTATTCTTAGCAAATCCTATTCCGTATTT
GCTTTATTAAATAACATGATTCAGACTGAATATGATTAT
TTAAACGGCCCGGATAACTTTCACAATGAAGTCATAAT
AATATTAATATATATCAAATCACTGGACTGTGTAAGATT
AACACGTAGATTGATTGTTCAATGCAACCAATCATACA
CATGTTATCCACAAGTCATTAATTCCACTCAGAAAACTT
TTGTGAATGATCAAAATAACGATAGGGC

Orld

GATCGTGTAAATTATTAATGTGTATTGATTTAGTATTTC
CAAACACAGTCTTTAGTCTGTTGCTTATTGTTCGAAAAG
GTGCAACTAACGTCTTGATGCCGTCTGAAATTACATCAT
TAAAAAAAAGAACAAGAAATGTAATGGCGTTTCAAGTG
ACTCTGTCGCGAGCTATGCAATTTTTGCTAGTCTGTGGA
AAAATATCATGTACTTTACCACCAAATTTCGAAAGCCG
AAGATACAAACCAATTATCCACGAAATCATGTGGTTGA
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TATCTATTTCTGTGACAATGAGTTTAATAATTCCTCTTTT
TCTGGCAATGTATCACTTTCGTGAAGATTTGGCAGTATT
AACAAAATCAGTGTCAGAATCAATGACCGCGACAGATC
CACTTTTGAATATGATTTTCTGCAAATTAGAGAGAGCTC
GATTACAGGTTATTTATTCAAAAAAGATTAACACGAAT
ACCAATGCTAAATATGTCGCTATACTGATAAATCATTAT
AATGAATTCAGGTTATTCTCAGTCAGTTGTACTTCCACA
CTGCATCTCCGTTTGAAAAATCTAAACTTCAGAAACACG
TTGACCAATGCACACCGTTCTACCTGTTCATACTTATTTT
ATTTTCACCTGCTGTTGCCTTTTCATGCGGGCCCATCGT
ATTGGACAGGCCATTTCCGGCTGAAGCGTGGTATCCTTT
CTCAACGGATCCACTTCCTATCAGGTGTTCCATATACGT
GCTTCAAATTGTGGTCATCGCACAAGCCGCGATGTGTAT
ACATATGGATTTTATTGCATTTCTTTTGTGGTACGCCGC
GAGTTTTGAAATATTGGGAGAGAAATTTCGTCGTGTCG
AAAACGAAGTTGATCTTCGAAATTGTATTATTCAGCATC
AGAAATTACTGTAAGTTGATAATACATGACGTATGTATT
TTATGCAAAATTTATTTTGCTTTTCAGATTTGTTCGAATG
AATTGTTCGATACCCTTCATGTAACGAATATAATAACCA
ATCTTAACGTTATCAACTGTCATTTATTTCAGAGCGAAA
ACATCGCTTCGTCCGTTTACGAATCATCTTGGATTGGTA
AATCTTCAACGTTTCTGAAGAGTCTGAACATTGTCATAC
GAAGAAGTCAAAAACCTCTCATTATTTCAATCACTGGC
ATACTTCCTCCACTGTCTCTACGATTTTACGCAAGCGTG
AGTGCCAGGTGTACAATTTTTAACATGGCAACACTGGG
CAGAAGGGTCAAGAACCATAATGATATTAATGAATTTA
ATATTTTTCAGTTTATCACCAAAGCACTGTCGTTCATCA
CGACATTGAAGAGTGTTATCAGCGAGAGAATTATCATA
CGTATTATCTTCTCTGTAATGGTTCACTCGAAGAATCTA
ATAAAAAAATTATTGATTTCATTGGAAAATAAAATTTTT
CCTCAATTCGATCTTTCATCACCCATCACTGACACGTTT
CCTTTCTCACGTGTTCCGACTGCTATTATCTTCAATAATA
CACATGCTATACCCTATTCCCTTGTTAATTTCACTGGCA
CCTGGTACTTGTGTGCATTATTAATTCGTGAAGTACTCT
TTGCACTATCGATACAAATTACTATCCATGCAAAATATA
ACACTTGTAAGAAGTATTTATTGTCAATGCGTTCAGCAG
TGTACAGCGTAACGATAAATATACGTAACGGTACGCAT
ATTGTGAATATTTATTTTTTAATTGTCTTATCCAGTAAAA
TCTTAACCTACA

Or2a

AAGGTAGTCTTATCATATAATACAGAAATCTCTGTGCTT
ATCGATTTTATGCAATTAGCCTCACTTATAATGCACCAT
GTTCCTTCCCGTGACATGATTTGTAAAATTACTGATATT
CTACAAGCGTCTGAACTGCATAACTGCATAAATTTACTG
AAGATACATTTTGGAATAAGGATTACAATGAACTGGAT
AAAGAAATACTGGACAAATGCGATACTACAAGTGCCAT
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TGGAATGAGTATATTAGCTCTAGTATCAACTATGCTTAC
ATTTCATTATTTGACGGGACCATACTTGGGTAAGTCTTA
CACTATTCATCTTAACAGATTTATTGAAGGAAACAACA
AAGACCTAAAATATATCTACCATAAATGTCCTGATGTG
ATCGCAGGAATTAGTATAGGTATTTGCAGCATAGCGTTC
GCCTCGTATCTATTCTACACGTGCATCTTTGTTTCTGGCT
ACTTTAAAATCTTGCAGCGAGAGTTAGAGAASGTGTGC
GAGGTAGAATAAAAAGTGTAAACACAAAATCATCATAT
AAAATAATGATACTATGCTTGCATACAAAAACTSAAAA
GTGCATCGTGCAACATCAACTACTAATTTGGTATTTGGA
TAACTGGAAAGACTATTCTCCTACATATTGTTGATGCTC
GTATTATGTCGTCATAATACTSTGCTTTTCTGGATTTCAA
ATAATTTTGGTAATGGAACCACGAAACTCCATCGTCAA
ATTATAAGCGCAGAATTTATCATGGCTGCTCTGGCTGAA
ACAGGTCTCTTCGCTTTCTCGTGCAATGAAATATTGGAA
GCAGCGCCGCTATTGGGGAAGCTGCGTATCGATGCAAG
TGGTACAACTTACCTGTGATGAAAATGGTCGAGCACTG
AGACAGGGATTGACAATAATGGTCATGAGGTCCTACAA
CCGTGCTCATTATCTGTTGGCAAATTTTGTCCCATGATC
TACAAGTGTTCACTTCCGTAGTGTTAATGAGTTCATAAT
AAAAATTCTATTTACTGTGAAATTTATTCATCCTTTTTTA
ATGATCTATGCTTGTT

Or2b

ATCTTCTATGTATTTAAAAAAAGTCACCAGTCGCTCCAT
TTTACTATAGTATCGATTGATCGGTCTTACACATTCAAA
CTTCTGTCATTTATAGAAATGACATTAGAAAAGTTACTA
GAACAGAATTTTCTCTGCCACATTCTCCTTATATACAGC
TGTGTGAATAGCAGTGCTATATACAGCTGGGTGTCGATC
CAGCAAAGTTATTCCCTGCTGTTAGAAACTTTGAAACAT
CAGGCATTATCTTTCTCGAGAAATGTACGGTTTAAGGTA
CAGATTTCCCACGTAGAAGTTCGATATTCTGATATTTCA
TCGGGAACGGGAGTACCGGGTTCACGCGCGCCAGAAGT
GACCGACAGTATTATCGCGGATTTTATAAACAAAAGTTT
TGTTACAACAAAAAGAAATTCAAGTTCGCTCGAAGTAC
GTGCAAATACGATAATACCTCGTCATTACGATCGGTTGA
ATTTATATATCACGTCAGCTGTATACTTTTATCCGGTAA
TTATAATCCTGCGAAGCATTCATAAAAATGGATGTCCCT
TTACATGGCGGGGAGGAATACGATCAATTTATAAAGCC
AGTGATGAATACTATGCAAATAATATCAATATGGCCTCT
AGCAGCAGACTGCGGATCTTACGAGTATCTCCTCAGAA
TCTGCCATCAGATTTTAATGTTTTTCGTAACGGGTACTA
TGTCTATCGTAGTGACAGCTGTTATTCACAATTGGGGAA
ACATGGACACGGCTACCGAATGTTCGCTCATAGCATCT
GCCTTCGTTTTGTGCTTTTTACGATTAATGGTCTACACGT
ATCATCAGAAGGATATGAGATACGTGGTCGAAACAATG
AGATCTTGGGCAGACGCATCCTACGAGGAAAAACAGGT
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TCTGGAAAAATGTTTCGCCTTGTTGGCAAAATATTTCAT
TTCTACTGTTGCAATTACTATAGCATTCTTTATGGCCTTS
AGTACGTATATTCTTCACTCCGAGGAAAAAATATTACCA
TTTCGTGGTTACTTCTTTCTTAACCATACTCTGTCTCCGA
ATTACGAGATGATTTATATTTTTGAAATAATTGCCGGCT
CTTTCGGAGGCAGCATGATAGCTGGTATCACCAGTTTCA
ATCTCGTAGTAATAATGCATGGAGCAGCGAGATTCAGT
CTTTTACAAAAGAAATTAGAGTCTCTGAATAGGAATGA
TCCAGACGTCAACAAGCTTATGGTGAAGTGCATTAAGC
TACATCAAGATGCTATCAAGGTATATACCTTATGTAGGA
TTTTAATGAATATCACGCGTATGTTAACTTTCGCAATGA
ATCAGTTAATCGACCAGATGTGTATACGTATACTGTACC
TGAGAGGTATACTTACATTAATGTACTCTTTAATAAAAA
GCGAAGCTGTCGGCGATGCTGCCTACCGCAGCGATTGG
GCCAGTAGTTCCTTTACTCAGAGTCTGCGAATATTGATG
ATGCGAGCTACGTTACCTAGCAGAATCACTGCAGCTAA
ATTCTACAGTATGTCCCTTGAGAGTTTCTCAGCGGTCAC
GTCATTCTCGTACTTCACTGTTCTGAAAGCTGTAAGCGA
GGAGACATGGTGTAGTTCATGTACATATATGTATTACCC
ATCAATGGACAAAAATTCACTGATTTCAATGACTGTGA
CTCCATTAAGAAGCAGGAATCCTTTGGAGTCCTCGAAG
TTTCACATATATCAGTCTGCTTAACCAAATATCCGAGCC
TTCAAAGGGCCGCTTAAAAGTCTCTGGTCCTTCGAGTGG
AACAGCGTCTAATATGAACACGGACGTCACGCTACAGA
TAAGTCATGGGGTTTCTTGCGTTTATACTAACACTGAAG
GTGATGTTGATGATCAAAAAAAGATCCAGGTCTAATTA
TCTCTGTGAGATATATTTTTTATACAGTTGGCATCGATC
AACTCTGTATTTACCAAGGGAAGGTAGGAAACCTCGGA
ATTATGTCGCAAGACTGGAAAGTATTTTTGGTATTTTTG
GAAAAAGAAGAACGAGCCAAGATTCGGCCAGTCTCCAC
TAAGAGATTGAGAAAGTATCGTCGTTGGGTCTCGTTTAG
ATGGGCAGTGGATACAAGATCTCGTTTACTAATAACTC
GGCTAAACAATTG

Or2c

AATGAACAGAGAGATCAAACTTTCCTTCGATTCTATAA
AAGTTTTTATTGACGTTCTGCACGCAAAGCTCGAACCCA
GGAAACTCTACCGGTCTAGCATTACTAATGCAAGAAAT
TCTTACATGATAGACGGTTACCTGAATATTCGGAGTCAA
GAAAAGCGCAGGTGCACTTTCATACACATTACACTCGA
TAGAAGTTCTGCCCGAAAGCTCCGTGGCATTTGGCTCGT
CAGCTTAGAATCGTGGAGCTTGCAAATGGACGCAGCAG
TATGGACAGTGGTTGCCGTGATTTTATTAAAGTCAATTA
AAATTAATTTCGTAAAATCGTTTTTCCAAGATCATTTAC
TTACAAATAGTAATAAAGACTTTAAAAAAGACTCGAAA
GTTTGTACCAAAATGGAAAATCAGGGGTCATTCGTTGA
AATGATACGGGTGAATCTTTTTCTTCTGAAATTCTCAGG
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AATAATTCGTGCGTCCGTAGGCAGAATATCCCTGACAG
AAATCTTGTCACTTTTGGCATTTGGATTTGTGACAGCAA
TGTCTTGCTCCTATTTAAGGGATCTGCTGCTAACTGATA
ATATGGAAGTGGCGATGCAATCTTTGGCACTTATAATA
ACCGGTTTTGGAAATACCTTAGATTATATACTGATAGCT
AAAAGTCGTGCAAAGCTTTGTGACGTATTGGCAACGTT
CGAGGATCTTTGGGAGTTTTGGAAGTTCAAGAGAAACG
AGTGCTAATGTCTTACGTCAGGGACGCCAAGAAACTCA
CGTATTTCTTTATGTCACAGTGTGCAGCCACCGTTTTTTT
ATACGCTGGAGCACCGATTATTTTTGGAAATGGTTTTGT
CAGGGTCAACGGAAATATTACGGACAGGATGTTACCAT
ATTCATTGATCTTTGAATGCAAAGACTCACCCTGCTATG
ACATCCTTTATTAATAATAGCAGTTATCAACATAGGTAT
CACGTATGTCGGTGTTGATACCATTGGTCCTGTTTTAAT
TTTGACTGTCAGTGGCCATATGAAGATTATCCAAAATCG
AATAATGGCATTGGGATCGTCCGAGGAATTTGAAAATT
TCAAAAACGACAAACTGAAGCGAATATCTGATCACGAA
ATTTCGCATTTTAAGTATTTTGGAAAATCTTTGGAAGCC
TGTGTCAAGTACCATCAGACTGTTCTAAAGGGTAACGC
ATTAAAGTCAGGGGTGAATTTTCAAAATCTCATTTTTTT
TTCAGACTTTGCAAGGACTCTCTTCGTTAAATTAATAAT
TCGATTTGCTAATACAGACATTAATTCATTGGAGCCAGG
CAGTAGCGTATGCTGCATATTTTATGCCCTGGTATCGTT
GCCCCAGAGACGTCAAAAAATCCACAGAAATCATAATA
ATGAGAGGGCAACGTGTTGTTCGTTTAACAGCTGGTTTC
GCCGAACTGTCATTGGAGACATTTATGGTACGTGCTTAA
AATTTGATAAAAAAAATTGGTCAAACTATCAAATGAAA
TGGAACACTGATATTTTGAAAATTATAGATGGTTTCGTC
GGCACTGTCTTTTTTTACAGTCCTCAGAAGTATCGAGTG
AATTTCACATGTACACATAAGTCAAAAGAGTTAAAACG
AATCAAATTTGGATTTAAGTTCATTCGATGGTAA

Or2d

TTGTTTTATCAGGTAGTATTTTGATTAAAAAAAAATTCA
TATCCCCAAAATCAATAATAATATTAATTAACGTAACTC
TAACTCTAACAATCGTTCATATCGGAATTTGTTTCTTTTG
CTTTGATATCTTTCTCTGCATACTTAACATACACGCTGCT
GGCCAATTCAAAATGTTACAACACAGATTCGCATTAGT
CTACGACGGTGATAACAAGCAGGAAATGCCAATCACAG
ATAAATTACATTTGATGAAAGATTCCGAGGAAATTTAT
ATAAAATTCAAAAACTGTGTAAACCAGCACAAGATTCT
CATCGATTACACAGAAAAAGTGCAGAGTGTCTTTACCT
ACATTATACTATGTCAAATTTTAATATCAAGTCTAATGA
TGACCATGGCAGGATTTCAAGCACTTCGCTCATGATTCC
ATAATCAGACGTCTTATATTTATCGCCCACACTTCGGGT
TGCTTCGCCCAATTGCTGTTATTCACGTCAACGTGCCAC
GAGATCATCATTGAAAGTGGTGGTATTGCCAATGCTGCT
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TACAGTGCTAATTGGGCCAATGCATCCTACGATGACGTC
GGAAGGAGCTTGCGGATTGGTTTACAGCTGGTAATGAT
AAGAGCCAGTCGTCCGTGTCATTTAAGTGCCGGAGGCT
TCTGTCTCGTGTCCCTCGAGACATTCACTGCTGTAATCA
GCAGCGTCATACTTCACTTTGCTACGACAAATCGGTGCC
GAAACTGTAATGGATACAAGTGTTACTGATACCAGATT
ACATAGGAATATAACAAATATTTTGTTCTTACAAAAAC
GAATTACACTGATCTTCCCAATTCAGTTACCTATGCTCG
TAATGAACACGAACAGAGGAATACAACAAATTTCTAAT
GATAATTCTAATGATTTCTGTTTCTATATTCTAACCATAC
TGTGCATGGTGAAAAAGATGATACATACCTTCCTGGCTT
TAATATTAAGCCAGAACTGCAGATTACAAAAACGTCTG
CTTGAAACTGCATTTCTATCATTCTCTGTAACAGAACGA
CAAGGTTTGATGCATCAAAGAAGTGTCATCTATAACTTC
GTGGCAGATAATGTCCAAGTGGTAAATAAATTTCAGAA
TATGATTTTCGTTATCTCAGTTTTTACAGTCGGACTTAA
ATTTATTCTGTCACGGTATCGAAATTCTGTCGTTAGTCTT
GTTCAATTTTCACTTAATAATTTCTGGCCCAAAACCAGA
CGACGAATTTCCTTATTGTTTTTTATCACACGTCGATTA
ACGACTTTTATTTCTTTGACATATCCCTATATTACATTGT
ATCTCCCAACGCTTTA

Or2e¢

CATTATCTGTACCCAGCGATGCGGGGGAGAAACCAAGA
ACTTCCTTTTCTAAAACGTTCTATAATATCTCTAACCCTA
GATATTTTACAAATTATGCGTACCTTTTTGAACTGCAGA
GTCGAACAGATTAAATTTTCAATTGATGAACACTACGA
GTTCCTTGACAATTTGCAAACTATCACTGGAATTCCTCA
AATGAATAGTACGGTTAGGTTCTTGAGAAGATATAACA
GAGCATTGGATCACGTAATCTTGATATCTCAGCATGCAC
AGAAGAGAAATGCAAGAAGAATAAAAAAGAGAGAGAA
ACTCGACAATGGGGCAATAAAATACGAGAGTCTAGAGA
AATCGCTCGATAACCCCACCGCAAAATGGCGGGTGGTA
CAACTGAAAATTGCCGGCAATTTAAATCAATTGAAGAT
GCACTACGGGGAAGAATATTACGGGTGTAAAAAGAATT
ACGGGACTAGAGTATCGGAGTTGCACGTGTTGTCAACG
GAAAATCTGTTACGCAAGTACAATTTTAAGAAACCTAC
AGTATCGTATCAACTATCATTCGAACAGTGTAGACTTGG
GAAATATGAACAGAAACAATTTCGTAAGGGACAACGTG
ATGATTTACAAGTGTCTGGGTTCCTGGCCACTCGACTGC
GTTGCCAGACGTCTCGAGAACACCCGATATATCCTCGG
CTTGACCCTCATCGCTGTAATCACTGTTTTCAATGGTCT
ACAGTATATCGACCTCTTCGTGTGGGGAGACTGGGGAT
TTATATCCGAAAATATCAGTGTTTCCTTTATCTACAGTA
TATTCGTGTCAAAGGTATTAAAATAGACATAGGAGATA
ATATATCTAAGGATTTAGATAGAAGTCAAGGAAAATCA
ATAATAACAAGAGTGATAGTAAAATTTGTTCTAGATTCT
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ACAATCCTGAGATATTGCCAGACGAATAAAAATTGTCT
TCGGATGGTCTGCTCTCCTGACTGTCATTATCTTGCATA
CCTGGCCAATAGCTTCTATGATATTAAAGGACCCCAATC
TGAGAATGCTTGGAGTTCCTGCATATTTTCCATTTTCATT
AAATTCGACAAATTATGCCATTGCTTATGTTGTGATCGT
TACAGGATCTGTCATGTCTTTACACACAGTCAATTTCAC
CTTCTTTATATCTTGCATCCTTTTTGTCATAGGACGCTTA
AGAATTCTACACAGCATAAACAATATAAAACAGATAGC
ATCATCTTTACAAATGAAATTCAAGAAGACGTACCAGG
CCCTTCAAACATACATTCACCAATTATTGTCGGCCATTG
CGGAGCATCAAAAAATTATTTTGTACATTTTTTAAGTAA
TACTCTTATTCACCTATTAACTATTATATTGAAAGGATT
CTTTTATAGATTCTGCCAAGTGATGGATTCTATGCTCAG
TTGGATTATGTTTATTGGCTTTTTCATATATTCTGTCATG
TTGTGCTTTGGTGGGATGCGAATAATTCTGGTCAGGAAA
TCACTATCTAGCATATTTATTATTTGTGATAGTTATAAA
CATTCTGTATTACAGATGGGACCATCAATAAAGTTATTA
CAACTAATGGAATATTTGGCAATAATGATGACTCAGAT
ATTTCTATATTATTGGCATGGAAACGAGTTGAAACTGGA
GGTGATTCAAAAGTATGTAATTTCTTATCCTAAACCCGC
TTTTTTATTTTTATTAAAAAAGATTATATGTTGTAGAGTT
AAATTCATGATGCTGCATACAATTGTGATTGGTATAGTT
TCGATCGCAATTCTCAACAGACTATGTTTATGCGTGGTC
AAAAACCGATTTATTCTGCAGGAAAATTGTACTATGTCA
CTCTTGAGACATTTTT

Or2f

GATGACGTAATCATGCTAAATCGTGTGACACTTCGTGG
AGTTGGAATTCTTAAGTTTCCAGGATTCCAAAAATCCTC
CAGCAAGATAATTCAAGGATTCCTGATTGGATTGATGA
TGGCGAATGCATTGTACCTAATGATCAGCATGAGCTAC
GTATTGATATTCTCAGTAAGCACTACTGCAATGTACTTT
GATGCAATCTCTAATTTTGTCAACTTGCACCTAAACTTT
TTTTTATCTGTTTGGATACATTGCATAATACATAAACAG
CGTCACCTACGTATAGATGTTTTCACTAAGCACTGTAAT
GCAGGAAACTCAAATTTTATCAATACGCACCTAAACTTC
TTTCATGGACTGTCCATCTGGATACAGTGGCAGAATAAT
CAGCGTCACCTAASCACTGTAACGTATAAGGCTCAAAT
ATTAAACTGCAGCGTATTTTTTCCAAGCACTGTAATTTT
CCCATTCGTCATATGGCGTCCTGGCTTTTTGACTCCTAA
TAAAGCAGCAACATTTTTAAATAATGTACTAGAATCAC
GACATGACTACATTGCTGAGTACGATGGCACCGCTACT
GTCAATTACATCAGGAACGTCACGCTACCTACTGGCAG
TGTACAAAGTCTTGATAGAACGTATTCTGGAAGTAAAG
CAAGTTTGGAATTGCGCAACCAAGCAGCAAGACTACGA
GACGTTAAAGAACTATGGATTACGTGCGCGAGCACTGA
CAGCAATGCTTTTTGGATCTGCGACACTCACGGTCGTCT
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TCTTTTTAGCAACGCCAATTCTAGCAATTACGAATCAGC
CTATGGACTTCTACAATTCCACAGGGAATTTCGCTCTGC
GAGCCCTACCACTTCCAAGTCCATTCGAGACTTTTTCGT
CGCCATATTACGAATTGGCGTACGTTGCTCAAGGAATTG
CCACTTGCTACCTCGGAGTTGCAGTTACCACTGTGGATG
CACTTTCGACAGTGCTTGTAATACATGGCTGTGGCCAGT
TATTGCTCAACAACCGGCTCCTTGGAATTGCTCAGCAAG
ATTTACAGAGTGCCAGAAATTATTATGGACACCAACGC
GCGCGATTCCTGACTTCCTTTCGTTTTCATCGATCGATTC
TGTTTATGTCAAAAAATCGTGTTTTTTCTATATTATTAAT
CATTCTTTTTTTTTTTTACAGAGTACAAACATTGCGTTTG
CTTTTTACAATTGCTCCTGGTACAATTACCAAAAGTCTA
TTGGAAGTTCTATTCAAATTGCAATTGCACGTTCGCAAA
ATCCAGTTGCATGACTGCAGGAAAGTTTGTCATTATGTC
GCTGGAAACATTTACTCGTTCTCTCGAGTGCTATGTCAT
TTTTTGCAGTATTAAAATCAATCAAATTTCATAAGTTCC
ACAGAGCGCTAGAAAATGTATGGCACAAGAAAAATTGC
ATAAAACGCGAAATACGAAATTACACATGGAATTGCTC
TTGTAGATACATCGATGCAATACAATTGACACGAAATA
CTATTTTTAATTTTAAAAAAATGACTCATCCCCTTTTTTC
ATTTTCAAATCTATTCGCCGGAAGTTATTTTATTCTTGTG
TGTTCAACCCCTATTACCATTCAGATCTCAAGGGGTGGG
AATGCGCAGAAACTTCTCTTTTACGATTGGATTGCGCAT
TGTAGAGTCACGCCTATGTTATGCTCTCTACCAATGGCA
ATAAAATTAGAAATAACTTATATATTTTACACTGGGAAT
CAATATCTAAATTCGTCAAGAATAGCACTGCAAATTGC
GCTAGCATTAGGAATGAAGTATGAAATCATATTGTCAA
TACAAAATTTTAGCACAGATGAATCTGATAAAACGGTA
ATAAATTTCACTAGAAACTTTCGATCCTCTTCAACAATT
CTGATAATACGTTGTCAGCTGATAGTAAAGTACAAAGA
TGGCGCCACAATCTGTA

Or2g

TTAATTTAATTAAACAAAAATTCTGCACAGTACCGGTTG
TATCTCCGAGTATAATAATAGATATAGACAGTAGATATT
CACTCACAGCACCTGTTTCTAATATATTATATAATTTCC
TCAATATATTTCATTTATATATCGATATACAGCATTATC
ACGATTATAACTTCCAGAATTCATATAAATCCCAAGTAC
AATGTGAAGTCATTCTACAAGTTAAATATTTCATAACGG
AGGCAACTTCACTGCTAGTGAAAATGACAAGAAATGAT
TGTAATTCGTCATGGAAACTGTCTGACCCTCTAGAGAAG
TCTGATATCCGCAGGAATATCAATTTAGAGGAGGTGTC
AAGTTTGACGCATACGTATCATTACGTGCCATTAACTTG
GTTGCGTGACGACAGGACATGTAAGGTGCCAGTAGCTA
TCACTCCCACGATGGCGTCATACGCGAACAAATATCTGT
CGATTAAGTTGGTACGATTTTTCATGAAGCTAGTTGGCA
TTTGGGTGCCAAAAGATAATAAAGAACAATGGATAATG
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AACTGTGCGTTGTCATACACGATACTAATCATATTTCTT
GCAATGGCTATACAAGGATCCGATATTTATTATTGTTGG
GGAAATTTTTATGTGAGCTATAAGTACATAATGCCAGTG
ATTATTGTATTAGCCAAAATATTTTTCCTTTTGCTACGAC
GTAAAGTCGTGATGGAGATAATTGAATTTACTCAGACA
AAATTTTGGCAGGGAGATTATGATTCTTATGGGATAAGT
GTACTGGATGATATTGATAGAAAAGGTATTCTGCTGAT
GTGCACGTTTATATTTTTTGTCCAAGGAACCGTCGTTGG
TTACGTGCTAACACCAATAATTGGTAAGTTGTTTTATTT
GAATTTTGATAAAAAAATTCATATCCCCAAAATCAATA
ATAATATTAATCGTAACTCTATAGACTCTAACAATCGTT
CATATCGGAATTTGTTTCTTTTGCTTTATCTTTCTCTGCA
TACTCATACACGCTGCTGGCCAATTCAAAATGTTACAAC
ACAGATTCGCATTAGTCTACGACGGCAAGCAGGAAATG
CCAATCACAGAATTACATTTGATGAAAGATTCCGAGGA
AATTTATATAAAATTCAAAAACTGTGTAAACCAGCACA
AGATTCTCATCGATTACACAGAAAAAGTGCAGAGTGTC
TTTACCTACATTATACTATGTCAAATTTTAATATCAAGT
CTAATGATGACCATGGCAGGATTTCAAGCACTTCGCTCA
TTCCATAATCAGACGTCTTATATTTATCGCCCACACTTC
GGGTTGCTTCGCCCAATTGCTGTTATTCACGTCAACGTG
CCACGAGATCATCATAAGTGGTGGTATTGCCAATGCTG
CTTACAGTGCTTGGGCCAATGCATCCTACGACGTCGGA
AGGAGCTTGCGGATTGGTTTACAGCTGGTAATGATAAG
AGCCAGTCGTCCGTGTCATTTAAGTGCCGGAGGCTTCTG
TCTCGTGTCCCTCGAGACATTCACTGCTGTAATTTTCTG
CCTGGCTTTAATATTAAGCCAGAACTGCAGATTACAAA
AACGTCTGCTAACTGCATTTTAACTATAATCATGATTCT
CTGTAACAGAACGACAAGGTTTGATGCATCAAAGAAGT
GTCATCTATTAAAACTAATTCTAAGTGGCAGATGTCCAA
GTGGTAAAATTTCAGAATATGATTTTCGTTATCTCAGTT
TTTACAGTCGGACTATAGTTTATTCTGTCACGGTATCGA
AATTCTGTCGTTCTTGTTCAATTTTCACTTTTCTGGCCCA
AAACCAGACGACGAATTTCCTTATTGTTTTTTATCACAC
GTCGATTAACGACTTTTATTTCTTTGACATATCCCTATAT
TACATTGTATCTCCCAACGCTTTACATCGTTTGCTACTAT
CTATCGCATCTGTCGCGATTCCCTTTCATTGTAAGCGAG
ACAAAAGTCATGAAGGTACGCTTACTTTTACGTTTAACA
GACAACTGAAGGATATAGATCCACCTGCATTTGTTCAAT
TTCGCTATCAGAATAAATCGCTGTGCATCAAAGGACTA
AGATTACGTCATGTAGACCTGTTATTATCGAAGACCTAT
TACCGTAATTACTCCACGGCTCTAGTTAAATGTAACAC

Or2h

TTGTATAACCACAATTTTCAAGATCACCAAGAAATATTC
CAGCACATCCCTCCAGTTTATCATCCAGACACTGTGCGT
CTGCTCTATGCTTCCATACGTCACAAGACGCCGTCAAAA
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GTTCCACTGAAAAGCAATTCCTTGATTTCGAAGCAGGTG
AAACATTGGATTATTGATTACCTGTCTTCACCTCTGAAC
ATAATATCGAAGACTTCCTGTTCTGTGTCTCTACCAAGG
GACTATAAAATGCAAAAAACAATCAGTTCAAATCCATC
ACTTACGGGCATGAAGAGACGCGGGGAATCGAAAGGCT
TCCAGGATCAAAGAGGTGTCAAGTTTGACGAGCCCAAC
GTACCATTATGTGTCGCCATTATCGTAATTGCTGTAGGC
CTGGAGACTCGTTCTGCAGTATCAGCCGTTATCAGACCA
GGCTATGGACACGCGAAACAAATACTTTTCGATAAAGG
TGACAAAATTTTTTATGAAAATCGTTGGCTTATGGCTTC
CAAAAAGCAAGCAACAATTTGTCTTGGACGTGTCTCTGT
TCGTTACCATCGCTGGCATTATTATTTCACTCCTATTGAT
GGTGGATATTTACAAATATCCATTTTCAGGAAGCAGTTT
ATATAATGTGCAATATACTTACACCAGGTATTGTCTTAT
TCAAGCTATCAATGATCAGACTCAATCGAAAGTCTTTAT
ACGAGCTTATCGACATATGTCAAACCAAATTTTGGCAC
GACGATTACGAATTTGGTATTGCCATTTTGCAAAGTTGC
GAAACGAAATGTGTCCTTTTGATTACTTCATTTATGTCC
TTTGCACTATTCACAGCTATTACCTATACTGTACGATCG
ATTATAGGATATATTTAACTTTGATTCTGTATTCTGCAA
TCAGATTAATCGTATTTATTTATCGATTGCTGTATACTG
ATATAAATTTTACATTTAGGGAACTATACTGTGCTACTT
GGGAGTCGGTTTTTTTTGCATCGACAATTTCTTTTGTATC
AATATTCACGTTGCTGGTCAATTCAAAATACTCCAAAGC
AAATTGGAAAGATTGTGCGGACCAACTGATCGCGAAGA
CGACAAAAAGGATCGTGGAATTTCGAGAAAAAATCAAG
CGACCGTCTTTCAAGAATTTCGAAGTTGCGTTCAACTGC
ATAAAATGCTTATGTACTACGTGGAAAAAGTCGAAGCC
ATCTTTAGCCTCATACTCTGTCAGGTATTGTCAAGTATA
CTCATGTGTCCCGGTTTTCAAGCAGTTTCTGGATTCAAA
CCCAACGTTGTATTTTTACTGCTTATACTATTGGTTGTTT
TTTTCAACTATTACTCTATACGTCAACGAGCAACGAAAA
TGAAAGTCTTGGCACCGACGCGGCTTATCGGGCTCATTG
GTATATTTTGCCTTTCGATAAAACAAGTAAAATTATCAG
GGGTGGCTTGCTTGTATTACGAGCAAGACGCCCATGTTG
TTCTGCAGGAAAATTCTTTGCCGTATCCTAAACATTTAC
AAAAGAGGCCGATTTGTAATATTGAAAAAATATATTTT
AAAATTCCAATATATTTACTTAATATTTTCAGGTTAGTA
CCACCATATCGTACTATACGTTACGGCAACGTGGAGAG
TCTTCATAGTATATCAACTATAAATCATTATGTAGTATA
TTATGGTTATCTTGGACAGAATATTTTATTGATAATAAA
TAAATGCGAGAAAAAAAACTGGAAAAAAAATTTACTCA
AATTTCAAAAATCTTCCAGAAAAATGCACACTTTTCTTT
CTTTTTATACAGTACGGTCAAGAGAAAAATCTTTCATGA
TAAATTTTGAAAGGGATCTTTGGAAATACAGTAATCATC
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CGGAAAATAATAATCTTAAT

Or21

GAATTATATTTAAATTGCCTTTCAGTTTTAGTAATTACA
ATAATTGTTTTACTGAACTCTTCAGAAATAGGTATTAAT
AAATATATTATTGGAATTATAAAAGAATTACAAATAGC
TCTGTGGTCTCTTATCTCCCTCTCAATTTTCACTTTTTCTT
ATCCAAGTAACTTTAATGGTGTTTTACAGGAATAATGAT
AACGCTATTCTATTTCTGGAGTTATCTATATGGTATAAT
AGACTGCTTCAGTTACGGTGCACTAATGGTCCAAGAGG
TCGAAGCTAATTTTATGGCAAAGAAAAAAAATTGCAGC
GTAATGACGAGCTCGGTTACATATCAAAGAGATATTGA
TCAAAGTGTCATACCAGTTCAAAGTGAAAACTTCATTG
ATAATGCAAATCTATACTCACGATTGGATCCAGTGGAG
TTGAAAGAAGGAAAAAAGATTAAGGAGAAGAGGAAGC
CGCTATTACATTTCGATCCGGTACTCATTACGTTTCCTG
CTGTTGGCTGCAATAGGACAGTCGTCACATCGGCAGTA
AGGAAAATGCCGAATTTGGTGGAAGGTTACATATCGAC
GAAGATATCGCAATTCTAATACACTTGTTGGTATAAACG
CGGTAAAACTAAACGTGAACAGTAATGACGGTTATTGG
TTTACTATTAAGACGGTTTTAACGCAATGTGTATAGAAA
ATCGGATTTAATTTATTCACGGAACGATCTCTAGACCAT
ATAATGCACCATGTTCCTTCGCCGTGACATATGATTTCG
TAAAATTACTGATATTCAGTACAAGCGTCGTGAACTGC
ATGAACTGCAGAAATTTACTGAAGATACATTTTGGAAT
AAGGATTACAATGAACTGGATAAAGCAATACTAGATAA
GTGCGATAGTACAAGTGCCTCCGGAATGAGTATACTAT
CTGTACTAGCAACAATAGTTGCAATTCATTATTTGACGG
GACCATACTTAGGTAAGTCTACTATTTATCTTAACAGAG
TCACGGATAAAACAATGAATGTTAATAATTATAATGCG
TTACTAGTTGCAGCATTTAGTGTAGGTCTGTGCAGCGTA
GCGTTCGCCGCGTATCTATTCTACACTTGTACCTTCGTTT
CCGGCCACTTTAAAATCTTGCAGCGAGAGTTAGAGAAG
TSTGCGAGGTAGAACTAAAAATTAAACACAAAATCGTC
ATATAGTAATAATGATACTATGCTTGCATACGAAAAAT
CAAAAAGTGCATCGTGCAACATCAACTACTAATTGGTA
TTTGGGTAAACTGGAAAGTCTATTCTCTACATATTSTTA
ATGCTCGTATTATGTATCGTCATAATACTGTGCTTTTCTG
GATTTCAAATAATTTTGGTAATGGAACCACGAAACTCC
ATCGTCAAATTATAAGCGCAGAATTTATCATGCTGCTCT
GGCTGAAACAGGTCTCTTCGCTTTCTCGTGCAATGAAAT
ATTGGAAGCAGCGCCGCTATTGGGGAAGCTGCGTATCG
ATGCAAGTGGTACAACTTACCGTGTGATGAAAATGGTC
GAGCACTGAGACAGGGATTGACAATAATGGTCATGAGG
TCCTACAACCGTGCTCATTATCTGTTGGCAAATTTTGTC
CCATGATCTACAAGTGTTCACTTCCGTAGTGTTAATGAG
TTCATAATAAAAATTCTATTTACTGTGAAATTTATTCAT
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CCTTTTTTAATGATCTATGCTTGTT

Or2;j

AATCCATTTTATTCTCCTAGCGAATATTTTCTCTCTAAAA
ATATCAAACCTTATGCGACCTATGAGGATCGCCAAGAG
TCCACTGCAATAAAACGTTCCTACCATAATCGCCGTTCG
ATTGGTAAAATGGTCTTCAAGTATGATTATGGTCAATTT
GCAAAATTATGCGGTAAGTCATTTGCTCTTTTTTTTCTCA
AGAATGAAATTTCACCAACAGTACGACAGTCGAGTTTC
TATCATGACGTCAAAAGAGAGATATCGGTCGGTAAAAT
TTATGCGAATTTTAATGAAAATAGTTGGCATGTATTATA
CCGAAGATCCTCGACGATTGTTGTTACGTGTTGCTTTGA
TATACGCCATTATTGCAATCTTATTTGCACTTGCCGTAG
AGTTCGTCCTGTATCACTGTTTAGGAGATTTTTCGGTAA
GTCGTTGAATTTAATTGTAAATAAAATTCGACGAATAA
AACAACAAAGTCTTAAACGATATAAAAATTTCAATATT
TCAATTATTCATCTCATATCGGAATTTATACTTGAAAAT
AGACTGTTAGAATTCTTAACATCGTCCGAGTTCATTTCA
GGCTGTCATGTACAATTTATGCTCAACAATGCCCCTTGT
TATGGTTTTGGTGAAGATTTCGAATTTTTTATTTCACTGG
AATGTCATGATGTACCTAATCTCATTTGCGCAAAATTTC
TGGTGCGATCCCGACTTTACCCGCGAGGTAATGAAGCG
TTGCGACAAATATGGAAAAATATTTGTCTACCTCTTCAC
AAATTTGGTGTTGTTCGCAGTATTGGATTACATCTTTGC
ACCAGTTGTGGGATCGGAACTTATTATGAAATAACTTAT
ACTATACAGGTATTGGATCTTATTACAAGGGCAATTAGT
ATTTCTAATAATCAGTCACTGTCAACACTTTACACAGGA
ATTTGTACGTGCTTCTTCGATAACTTCATATCAGTCTTA
AACATTTACGTAGCTGGTCAGCTGGAAATTTTGGGACAT
CGTGTGGAAGCTGTAGCAGACACGTATATGGATATCAC
AATGGAGGAGTACGTGTCGGAGAAATCAAAATTGAGAC
TTTCGTTAACCTTCAAAAAATTTACAAGCTGTATAAATC
AGCATCAAATCCTCATATCTTATATAGAACAAATGGAA
CGTGCTTTCACTTTGATCCTACTTGGACAATTAATACTTT
CCAGTTTTGTGATCTGCGTCGGTGGTTTTCAGCTCATGG
TGAGAAACAAAGGATTATTCTTACCCTGCTTCATTGTCA
GAATTGTTGCCCAGTCGAATTTCATTTTTTACAGGCCAC
GAGCTTGCTCCGGAAGTTTACATTTATTTGTCACTTCAT
GGSTCGCAAGCAGCTACACGCGTTGGTACCTTCTGCCAT
ACGATGAAACTGGAAAATCGTTGAGAAACGGTCTATTA
TTTCTTATGCAGAGAGCGCAGCGGCCGTGTCAACTTACA
GCAGGAAAATTTTCACCGATAACACTGCAAACATTAAC
TGCGGTAAAAGAAATGGCAATTTTTGGAGTGTCATTTA
ATGATAAAGTCGACATTTTGATGTCAAAATATTATTTTT
CGTATATGAAAAATATTTTTTACAGATATGTACGGCTAT
GTCTTATTTTACAATGCTACGACAAAGCGAAGACGATG
TGTGAAGGGGACAGTCGCAAAATCAAAAGAAAAATAA
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AAATAGACAATCATAGCACAAAAAATGTGAACTTTATT
AAATTCAATCAAAATGCAAACGTAAAAAAGTATAAGGT
TTCAGTTTCGGGGACAAAAAGTACAAAATTTCAAAGAA
TCCCCGAAATTGTATGGCAGTCTGAAGATCTATTAAGTT
GTTCCAGGCACCAGAAATTGGTTGTTTTCGTTTGTTTAT
TCGTTGGAAGGTTTCGAGATAAATTTTGTTTAAATGTAG
GCAAATGCATTTTTTTTTCATTCAGGCCAAATGAGTTAG
GAGTTTCTTCACGA

Or3a

GTAACGACGTTCGAACATTTTCAGGATTTTTATACTACT
GGATTCGCATTTTATGGTCTCGGACGTAAGAGATATGG
AACTGATAAGACACGATTAAAAGGAAGCTTTATTACTG
TTGTGAGAAGTCTCTTTATTGTTATCTATAAAACTGGTA
TTTGTAATGCCAATGGCTTATATTCTACCGTGTGCAATT
TTTATGTAATTGAAATAATGTTGATTGATGCGACTCACT
CCGTGATAATGGTCTTGGAAAATGTGGTAAAACGTAAA
CGAATTTGTAGCTTCGAATGCGCGTTCACCTGCCTAAAG
TTACAGGCACAAAAAAACTATAATATGCAGAGGATGTG
GAATAAGTTTGACGGTGTTAGAGGGGAGGTTGAAAGGA
GAATCTTTAATGTTTCCATTAATAGTGTAAAAGTATCGA
GTCGGAAGCTAGCATTACTATTCAATGAGGGCAGAACG
GTTGAAATCTTACCAAGACTTCCAGGACTTGAGGGATC
GACTGCCCGTTGCACAATCCCCTCGCCCCACTGTCGCTT
GAAGTCACGAGCAACCATTTTAAATTTAGTTTCGAATCC
TCCACGTTTTGTGAAGCATCATCTAGGTTCACGGAGTGG
AAATCTGAATAAAATCTTACTACAATACTCAATGAGCC
GTTCAATATGTATTCTAATTCCGACATATTGTGGCGTAA
GCGAGTCTTGTCATTGGCTGGTATTTGGCCAGAGAGCCC
GAATAATTTTCGATTTTTCATTTACCTTCTGTACTGTTTA
TTCAACTGCGCCGAATTTGCCGCGCTCGTACCGAATTTG
TATTGGAATTTTGACAAGTCCGTCAGGAACACAGAGTC
TATACCCACGGCCATGGTTCAGACGGCGATGTTCCGTA
GAAATATGCAGCTGTTGTTGCCGTTGTGTGAAGTCAGA
GCAGACAAATTCAACGAGGAAGAGCCAGGAATTGCGTG
GTTGTATAATATCATGGGAAAGTTGTATACACGTCTCTC
CGTCGTCCTATTCATCGTCACGACGATGCTGTACGCAGT
ACCGTTATCCCAGTGGATCGTTGCCAGTGAGTAATAGAT
TTATTCGCAACTACCTTATCAAATGTATTTCGGATTTGA
CATTAACGACTTGCGTAGTCACGTACTGGCGTGTCTCAG
TCTATTGCCAATGAGCACAGTTTTGACAATCGGCTGTAC
GGGATCGGATACATTGTTGGTTGTCCTGATATTCTACCT
ATGCCGACAGTTTGTATTGCTCTCCGTGCGAATTCGAAA
CGTCGAGACTGATCCGTTGATTCACCGAACGAAAATGA
AACAGCTGATCGAGAGACACGCCAATCTCATATACTCG
ATAACCCGTTTTGACCTTCCAGAGTTCCTCGATTCGCAA
TGCTTGCTATTTTTCAAACTGGTACCAATTGCCGCCAGA

68




CCTCGCCAGGCCAATAATCATCCCGATCATGAGATCAC
GAAAACCCTTGCTCTTGACAGCAGGACAATTTTACGTCT
TTTCCCTAGAAACATTTACAGCTGTAAGCGCTTTTCAAT
TTACTCCAGCACCATTCCTTCGTTGTCATTCGTCATTCTT
TCTACTCAGATCATGAAGGGCTCCATGGCGTATCTCTCG
GTCTTGAGAGAAATTAAGATACTTCATCCAGTAAGTAC
ACAGCACGTGCATACGAATCTGATTAAATTCAAGGCCA
CTCGCAATTCCATTCGCGTACACTTGCATAATGCAATAA
AAATGCATTTATGCCCTTACCTAACCTACAATAATTCTT
ACTCAACAACATCAAAACATACCTTATTTCACAGCATA
GGATTGTCCATATGTCATTGGATCTGCAGCTACATGGGA
TCTATAGGAAGGATAGGCTCGAGTCCACTGGTTTTTATT
ACAACATTGAGTAATAAAAATACTCACAGATACACAAT
TGTTTGCAGGAGAAAGAAAATTTATTTTTTATTCAAGAA
TGATACATGTACAGTCGATGGAATACAAATGTTAAACG
GTTGTGCTGCTCGCATAAAGATTTATCTGATACTGGTGA
AACCGCATATATAGTT

Or3b

TATGTCATACTTCGATCGAATCAATTCTGTCTGGGAGGT
CACTTCGGTTCATCGAAAGAAACTTGGAGTCGCTGCAA
TATGTATGGTTATCTATATGGCAGAGTATACCTGTGGAT
TTTTCAATAGGGGCTTCTTTGTCTCGGACAACCCCTCGT
TGGTGGGGAAGGTCAGGGCTGCACGTAACCAGACAATT
CTTTCATTGGTTGAGAAAATCAATAAAAGGGATGGTCA
TCCCGCTTAAGCAGGGGACGCCTCTCGAGACCAATCGG
AACACGGGTATAGTTTACTTCGAGGGTTGTAAGAGTCTT
TCCCTTCAGTTCCCGCTGATCTTGACGTATAGAATCTTG
GCTTTGAGGCAAGTGCATTCAAATGTATCTAAAATTAA
ATCTTTCAAATATTTCGTTTACGGAGTAGCGTATAAATA
TGATATTGTGATTTCAGTTGAGGTTCCTTATCTCATCAA
CTGTTTATCTTCACTGAATTTAAAAAAAAAAATCTTTAA
ACTTAAAGTGCATCGAGTTATTTGGGAAGTCCGTGAAT
GCAACATGAATATGCCAGAAGCTATCAAAGTGTTAACG
TGGAACAAGTGGGTGCTAGAATTTCTAGGAATTTGGCC
ATCCAACGAAAGTCTTCTTTCGTTTTCCTTCTTCTTCTTT
GTTGCGTCTATGGCATCTTGTCTTGTTTATGCGGACTTA
ATTTATCGTATCTCCGACTTTAAATACGTCGTTGAAAAT
TTAACGGAAAATATCGTATTAACCTTGCTGTGCTGTAAA
ATTGGTCTGTACAAATTAAATAGACGATTAATGAAGGA
AATATTACTTGATATCAAAAAGGATTACGCAATAGAAC
TATACAACACAGAGGAACAAAAGTCTATCTTTTTAGCA
TACAACAGATTGTCCAAGTTATTCATTAAATACTCAATA
ACAACAACGACCGCTTCAACGATACTTTATTATATGCAA
CCATTGATGGATCATGTAAACTCCGACAGAAAATGTAA
GAGAAATTTGTCGATTACCTACGTTTTGCCTTATCACAT
GCGTATGTTTTTCAACATTACGGAATCGTCGTTATATTA
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TTATATATACGCTTACGAAGGAGTGCTCGTCCCGATTAT
CGTATGCGGATATTCCGGCACCGATTGTCTATTGGTGAC
ACTGACGCTACATTTGTGCGGGCAGATTTCCATTTTAGC
AAATCAAGTGGAAAATTTTGGCCATTTTTGTACATTTCA
TCATCTGAAACAAGTTGTCATGCATTCTCGAATAATAAG
GTAAATTATCATGCAATTTTGTACTTTGTACTGTGGAAA
TCTTCATTTAATTATAATATTCATTAATATATGTACGGA
CATATTTCAGATTCAGAGGTATTTATACATTTTTTTATTT
TTATTCAGAGCTTAAAGTTGAGCGATGCTTTTACAATTG
CAAATGGTACGTTTTTCACCGACATACGTCAATCTTATT
TTATTTTGTATACTACGCCCAAGCGCCACTTGTATTAAC
AGCTGCAGGGTTTTATACATTTTCCCTGCAAAGTTTCAC
AGATGTGAGTTTGAAAATGCGAAGAACTTTGAATTCAA
GCACTTTGGAGTCCCGCTGCACGGAATATGTGGTGGTA
CTTTGTACATTCGTTTGCTTTCGGATAAATGTGCGCGAA
GCACGCGTAAATTAATTCTTTTCAGGATCAAATTATGTA
ATTACTATTTCCGACAATTACGAGTTCCAAAAGAATCTA
CGCATGTAGATAATCGGATCGAACTAAGTATCATGGGT
ATTAGGTTCTGGATATCGAAGATGCTCCAGTTAGGATTT
CTTCTTTTCAATAAATTGAGTGCATTAAGTGCTACTACA
TCTATGTTGTTGAAGACAAACCTAATTTCCCTGGCATTT
TATGATATAATTTATAAATTCATTTGTTTCGTGGTCAAA
ACGTCAATGACTTACTTGTC

Or3c

GATATTTTTTTATTGGTAAATAAAAATAATAAACAATCC
ITTGTTTTTTTTTTTTTTTTTTGGGGGGTAGAAGTTATAA
TAAACTTGTATTTCAATATCGTTATTCTTATAAATAGTTT
TTTGATTTTTTTTTTAAACTTTCACTTCCTTTAATCCACT
GCACGAATATACAATAAATGCAGTAACTGTAATTATTTC
TGTGATCTTTCGGAATTCTAGCATTGAAAAAATAATTAC
TGATTATTTTTCATTCAAATTGTTATTCCTACTTGAAGAA
AGATTATTCCAAGATAGACTCATCACCCTGCACATACGT
AATATATGTATGCTCCCAGTAGAATAGTCTTCGATGCAT
TAGTATTTCACGGAGTACTGCGAATAAAAAGTTGCTGA
GCATTTTCCTCGTGGGCGTGAACTTCTCTGCGAGTTGAA
AACCCACCACACTTCTACTATTACCTCTGGGAAATGTCC
TGAATCGGCTGTGCAGGCTAATCAATTATGAAAGCAGA
GGATGAAACTTCGGTGCAAGCTTACTGCAAACGTACAG
TGCATTTTCTAGTCTTCGAGAGAGTGCATCACACGATGT
CAAATACTCGCGAAAAGGACCCGGATACTTCTTTCCTCA
AGTATGCAGATTTTCATATAAATCTGTTACGAAAATCAG
GATTTTATTCGATGAAAGGGATATCAAATAAAATCAAC
AAGGAACCCACTATATGGGAAGTGCTGCTGGTTCTGAC
GTTTTCCACTTGCGGATTTTTCATTATCATTTTGGAATTT
CGCAGCGTTGCAGTATCACTAGGATCGGATACGGGATT
TGTAATTGCTGTTTTATCAGGCACTCTCACTGGTACTTT
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AAGCATGTCAAAGGTTGCGATACTCACGTCCCATAGAA
AAGTCCGTGAGCTTCTTCTGCGTTTGTCTGGCTTTTGGG
AAAAGTCTATAGAGCGACCAGAAAACGTGGACATTATG
GTGCAAATGGCTAATCGAGCGTCTTACCTGAGCAAATG
CTATGCGGCCACAGTAGTGATAATGTGCAGCAGCTACT
GTATGAATCCCTACGTGTCGTTGTTACACAGTTTTTATTT
ACCAAGACGGCAAACAATTCGTACAACTTTACTGCTAC
TACTTTTCCAACCGTCTATCCTTTTGATCTGTCATATTTT
CCAAAATACGTAGTCTGGATCTTATTCGAACAAGCCGTC
TGTCTCCTAATGACACTTCATTGGATTGCCTGCGATACA
CTCTTTCCTATGTGCGCTACGCATCTTGCTATACAATTTG
AAATTTTACGACGTGACCTGGAGAAGACTACGGAAGTA
GACGAATTACGTGAAATCGTTAAAAAACAAATCATACT
CTTTCAGTTGAGTGAAATATTAATTATTGTGATTACTAC
TAAATTTATACAAGAACAACGTCATAACCTTTTATTGAT
CTTGCGACACGCTGGAAAATATATTCAGTC?TTTACAGA
CAGAACTTCTATATCATGCAGCTTACGAATGGGCAGAT
CGTTGCAAGAAATAATCCATCATATATTTTTTAATATTA
CGCTCGCAAAAACCATTTCAGTGTACAGCTTACCACTTT
TTTCCAGTTGGTCTAGTTCAAATCACGACGGTAGGCCCA
AGTTTCTTATTTCACGCTTTTGAAAACAGTAACAAGCGA
ATCAGACAAAGTTATATGCTCGTAAATAATTCGACTACT
GATGACAGTTACTTTTGTGTGATAGATGAAGCATGTATC
ATAAAAAGAAAAATAATGAAGACACTCGGTAGTGAGC
ACAATAGAGAAACTACGTTATACATATTATTAAAAAAT
AACAATCAAGGTAGATTCACAAAATTACTCAAAGCGAT
AAGAGCTACCGGTATAACTGGGAGTTGGGGTGGAACAG
GCCCAACTCCACCAAGAACGAGAGCTCTGACGGAACCT
ATCAGACGAGGCGACTTAACGGATCCTTTCGATTTTTGG
GGACGCGTAAATCGAGAAACGCAACCGTAGGTGCTCTT
TGGGGTCGCGTAAAATCAGCAAACGCAACTGGATACAC
GAACGGGAGCGGACGGTTACGGAAATGCACGGCCGCTC
AGGCTGCGTTGGTAGAGAGGGTCGGAGTAAGAGTCCGG
CAAATAGTGCGAGAGACAGAGAGCGACGAACGAGAAC
GTACAGAACGAATCTA

Or3d

AATTAGTCATTGCTTCCACGCAGAGTCTTATTATTGTCA
GTATCGTCTCGGCACTGGAATGCCGTTCGAGAAAGTTC
GAGAAAAAGCTCGCTGTCGAATTATATTAAAAATAGAA
GAACCATGTATGAAGCACACGCTAACATTAATATTAAA
ATTATATGGCATATATCCAAACGATACTGTTCTCGAGGA
CGTGGTACAGACTGGATTGCAGGTTGCGACAAAATTAC
GAATTGATAGACCGTGGAACAATTCCCTTATGAATAGT
AATGTGAAAACCTATTCCATTTTCCTGTTCGCAAATGTC
ACATTTCCTATAGAATGGTGGAACGAGACTTTAAACGA
GCTGAAGCATTACTTATTCCTGAGAATAATGATCAGTTC
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AATTGTATGTGATTCGGTATCTGCACTCACCCATAATGT
ATTATCGACATCAACGATTTCTCGGCGAAGCTCTCAGTT
GCGAGCTCGTACTGCCAGAAAGACTTTTTACAAAAAAG
CAACGGTCGAGCCTACCTTACGTAAAAGTAGAATCGAG
ATATTGCATTGCTGCACTTTAAACCATTACGATGACGGT
ACATCTCTCACCAACTGGAAATTGCAAAGGCCTGGAAG
GTCAAGCCTGTTACTCCTGGTGCGTTCGCAATTTGCGCA
CATTAATGGTCTTCACGGGAATCTGGCCGATGGAAGCG
CCAACGTTTCTATTGAACGTGTGTTATTATTACAACGCA
ACAACGTTCACCCTTGTCATTTGCGGAATGATGGCCGGC
GCTATCAGTGTGATGGACAACTACGATCTGCTCGTGGA
CAATCTCAGCATAAATCTGATATTTACCGAAATCTTCAT
AAAGTGCATTCTGATAAAGATTTATTCGAAACCACTCTC
AAGAGTACTGTCGGTCATGAAATTCGATTGGATAAGTC
TAAAGGGAAGGGGTCCCATTCACGGAGACGTACCTCAA
AGCGAGAATATTATGCTCTTGCATGCCAATATTCCAAGG
ATATTTTTCGTCGCCTACACCGCCCTCGCACTTTTGGCTT
GGACCGCTACAGTGGTGGCGGCAGTTTCCAGAAAAAGT
TCAAAAATGCAAATAGATGCGAGTGCATTTCCTATGCC
CTCTTGGTATCCGTTCGAGATGCACTCTACTCCAAATTA
CGAAGTATACTATACGTCCAAATATGTCTCTATTATAAA
TATCTTTTTGCTAGCTGCGTAACGAATTATGCTTGTTTTG
CTATTAGTACGATCGTGTATTCATCAATCATATCGCATA
TTTTAATTGTACGCATAACTATTTATCATTTTGCTATAGA
ATCGGGTAATATTAAACTATTCCTCAAGTTTTTACTCCT
GCTAATTGCGATGCTTCAACAGATACTAATATATTCGGT
TACTGGGGATTATTTGTCATCTAAGGTGAGCCGATTCAT
GATTTATTTCTTTTTGGGGGAAAAATCTGAATTAAAGAT
AAGACAACATATATTTCGTAATATTAGTGCAGCCATTCG
AAGTGCCATATACAAAACGAAATGGTACGAGTTGCCAC
CTTCGCTAAGTAAAGCCCTAATGTTAATCGCGATTAGGG
CGGAACGGCCGTTGGTCGTTACAGCTGGGAAATTTTTTC
CTATGTCTTTGGAGAACTTCACGCAAGTAAGTAGCCACT
GTGCTAAGCTGCAAAATCGAGTAGATCTGGTACGAAAA
TTTGTTGTAACTTTCAGAAAACGGCAGCATCGTACCTCT
CGGTGTGGGCTGTTCACAAGAAGTAAATTTACAAAGAA
AAAAAAAAAGATGTATCTCGTATACGTATCGTACCTTC
GCTATTACGATAATAGTAAATATTACAGTGACCAGAGG
ATATTACTAAAAGGGATAATCTGGTCTCTGGTGAATCA
ATTGACTGGGAGTATGGATTACAAAATATATTATAAAT
A

Or3e

TTAATTAGAGCAGAACGATTATTATTAAAATATTTTACC
TATAAGCGGCAATGGCATATCATATTCTTCGAACGATCA
AAGTATAAGAAAACTGCAGTCTCACAGGATAATAAACA
ATGTAATTACAAGCACAGAATCCAAACATCGTATCAGA
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GAAACTCTCACTTGAAAACACATTACGAATGTGCAACT
CAAATAGAAATGGGTATATCCAACATGCAATCGATGTT
ACTCATATGTTGCAAATAGAATTGTACCTTACACTCGTA
CACGTGTCCTTTCCCACGGTACAATTTACTTTGAAGTCT
ATGAAGTCAATGGCGACGCAACCCTTTATGCCTGTAAA
GAATCACGAAGCAATTGCAGTAATTATATATAAGACTA
TACTCGTAATGACAAAGCTCCGTCTGTCTGAACAAAAA
AAAATTCGAGAAAAACGTCAGTACAGAATCGACCGTGA
AACAGTGAGGATGGAGCATAAAAGAGGATGGGCCAAA
ATGAAAAGTGATATTCAAAATAAGAATTACGATACGGA
CGTGGAATATGCGATAAAATTAAATCGATGGTTATTAA
AACCAATTGGCGTTTGGCCGTTGGAGTTATCGTCATCAA
GAACCGAGAGAATTGTCACGATAACTACCGCTGTTACG
TGTTGCCTTTTAATGTGTTTCGTTTTAACCATTCCATGTT
GCATCGAAATGTTTTCGTCCCAAAAGGATTTTAAATCTA
GACTGGAAATGCTTGGACCTTCAAGTTTTTGTGTCATGG
CTGTTATTAAATTTTTTTTCTTTGTGATTCGCGGTAAAGA
AATTAGATTTTGTATCGATTCCGTCGTTACCGATTGGCG
AAACGTCGACGTACAGGAGGAACGTAATATTATGTTAC
GGACGGCAAAGTCTGCGCGATTATTAACTACGGTCTGT
GCACTCTTTATGTATTATGGGGGCATTTTTTACACTACTT
ATTTACCACTAACGACAGCCAAGGCATTATCGACTGAA
AATGTTACCATTAGAATTCTACCTTATCGTTGCAATTTT
ATACTGTTTGATCCGTACGCGCCACTGTTTTTCGACATC
ATTTATTTTCTGCAATGTTTATCCGCTGCTTTTATATTCA
CCTTGACGTCGGGAGTGTGCAGCTTGGCTGCGAATTTTA
TAATTCATGCATGTGGACAGTGTCAAATTATTGGATTAC
TTTTGGAAAATCTCGTCGACGGTAGAGGAAATACTTCA
ACTACTCTTGAGAAGAGAATAGGTGTTGTCATCGTGCG
ACACTTGCATTTGCTGAGGTTGAATTTTTTAAGATTATG
TACATTTTTATCTCGTGGGTTGAACTTAGATTTTTTTTTT
ATTAGATTTGTCACACGCGTGGAACAAATCACGTATGTT
ATAATTATAAATTATTTAATAAATCATAATAAACTATCA
CATATAATACAGTGTCATCAAATTGGAGAAATATCCTAT
ATGATCGATTGGTATCGCATCCCAGGAGCCCAAGCCCG
ATTTTTAATATTGCTAATTGCTATCGCTAATCGACCAGT
AACAATCACAGCTGGTAAAATCGTCCAACTGTCTTTTCC
GTGTTTTGTATAAAAGCTGCATTAGCTTATCTGAATATG
CTTCGAAAGGTGACCACCATCAAATTAAGTATTTCAAAT
AACATTATAAACATAATTACTCTAAGAAAAAAAACCAA
AAACCTAGCAAACGCATTTATCACATGTAAATTTTCAAT
ACCTGTTATTACTGTAAAACATGTAATTGTTAAGAAATG
TGTTTGTTGTGAAGTCGTCTTATGGTCAATTTCTTCACCT
TCGGATAAAACTTATCCTGCTTATAAACTTCTAAAACTG
AAAAATGATTGGTTAACTGGGGATTTATCCGGAGGAAT
TTTATCCGAAAGTGAAGAAATTGGCCATACGTTCCTAA
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ATGTTCAAACTTTTTATTGTACAAATATGTATTTCATCG
CCGCATCACCTAGTCACAAATCGATTAAGATAACAATA
ATAGACTGGCTATATAAATATAGTTTTACCAGCAACTTA
AAATTACACTTTCTACCCTGTTCCGTATACATGTACGAA
TTGAATAATGAACTTTTTAACCTCTTTAGTCAACTTGAA
TTTGTCTCTATGGATCACGTAACGATGTGTCCAAATTAT
TTGTCCGGTTCACAAGTTAAGTA

Or3f

GCTCTAAATACTTCAAAGTTCCACATAACGCCACAAAA
GTTCGTATCCGGAGCACCCGGTACATAAGTGAATCGTG
TATGACAAACTCGTATTATGATAATAACGTTAAAGTATG
CGTACAATTAACATTAGTGCTAAGAACATCACTGGCAT
ACCTAAATATTCTCACAGCAGTTACTGTAATACAAGATA
AAATAAAATACATATTACGAGCACAAAATCCGGTAGTC
GATTGTTATATCAAACGTACTCTATCTAGACCTTATAGT
GAAGTAAAACTAAAAAAAAACCACTACAATCGACTCCT
ATCTTGGAAAAATTGTACTCTGCACTCGTACACGTGTCT
CTTCCCACGATATGGTAATTTCCTTTGCACTCCACTAAT
AAATCAATTTAAGCGCAACCCTTTATCCCCACAACGCCT
CACGATGCGAACGCATTATGAATATATATGTCTATCGA
GACGAAGCTTCGTGTCTCTGAATAACATTAAAAAAATT
CAGAATCATCAGAGAATCCACCGTCGGACATCAAGGAT
GGACCACGAAATAAAGCAGTTAAAATCAAGACTACCGT
TCAGAATAAAAACTTGACTCCGCGTGAATACGCGATTA
AATTAAATCGCTGGTTATTAAGCCATTCGGGATTTGGCC
GTTAAATTCTCATCACAAAATTTGACAGAGGAATATCGT
AATTTCTCCATCCACTGTTGCCTCCTGCTGTTTTTCGTGA
TATTCGTCCTTCGTGCAATGTTCGTCAGTGAAAAAGATT
TTAAAGGAAGACTTGAGATTGTGGGACCCACGAGTTTA
TTATTATGTTGTTTAAAATATTTTTTCTTTATCACTCGTG
GCGACACTCTTAAAATGTGTATCGATACTATAATTAGTG
ACTGGAGTAATGTTCAAGCAAAGGAAGAACGTAAAATA
ATGTTCAGAAATGCAAAGATTGCTCGATTATTTACAATA
ATCTGCGTCTCCTTCATGTATTGCGGTGGAATTTTTTAC
AGTATTTGTTTACCTCTGATAACCGCCAAATCGTTGACA
AATGGCAATAACTTGACTATTAGAATTCTGCCATATCGA
TGCAATTTTATAATCTTTGATCCGTATAGGCGACCAATT
TTTGACATCGTGTATGTTGTGCATTGCTTCTGTAGTGTC
ATTATGTATTCTATCACAACGGGCATCTGCAGCTAGCTG
CAAGTTTGTGATGCATGCCTGTGGACAGTGCGAAATCG
TTATGTCACTTTTGGAAAATCTTATTGACGACAACAAAG
AATGCTCTGATATTGTGGAAAGCAAGTTGACTACCATTA
TTTTGCAACATTTGCACGTGATCAGGACTAATTTACGTA
AAAGAAACTGTTTCATGTGTATCATGAATTTACTTTGGA
TAACTGACGTGCATGACAGTGCCATCAAATTGGAGAAG
CATCATACATCGATTGGTATCGCTTCCCAGGAACACAA
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GCACGATTTCTATTGCTTGGCGTCGCAAATCGACCAAGA
CTCACAGCTGGTAAAATGGTCCAATTCTCTTTTCCATGT
TTCTGCAACGAAGCAGCAATGGCATACCATATTATCAG
AACAGTCACCATATGAATATAATAAACCTGTAGCCTTA
CAAGATAATATAAAGTATAATTACGAGCACAGAATCCA
GTCGATTGTTGTGTATAATATACATTGTATATCGAACAT
ATCATCTCCTAAAGGTATTATAATAAAGAACACAAATC
TGTGTCCACTGGCACAATCGATAACTCCTATCTTTGAAA
CAGAATTGTACTTTGTATTACGCATGTACAAGTGTCTCT
TCCCACGATATGGCAATTTTCATACTCCACGTAAAAAAA
CAATTGCAGCCCAACCCTTTATGCTTACAGAGTTTCACG
ACGCTTATGCACTACGAATAATATATAAGTCTATAGGC
GTAGAGACAAAGCTCCGTCTCTCTGAACATAACAATTC
AGTAAAATCGTCAGTAGAGAATCGACCGTCGGGCATCA
AGGATGGACCACGAAATAGAGCAGTGAATCAAGACTAC
CGTTCAGAAAAACTTCGACTCGGACGTGGAACACGCGA
TATTAAATCGTTGGTTATTGAAGCCATTCGGCATTTGGC
CGTTAAATTCATCGTCGACTCAATTAAGACTAGTATCAG
TAATCTCTCAATTCGTTTGCTGCTTCCTATTGCTCTTCAT
GATGATTCCGTCCATTATAGAAATGTTTGTTGGAAAAAA
TTTTAA

Or3g

TGAAATTAAAAATTTAAATTATTATTTTGTAGGATTGAA
AAAAATTGTCTTAATTTGCGTAGCGCTTATACATTCAAT
AGCATAATGTTGCACAATACATTTATAAAACTCAATATA
ACACGGAGGTATTATTGTCTGCTCTTACGGCCATCGGTA
ATCTGATTCTATGCGCATCTACGACGCGCAGTATACGTG
GACTGAAGAGCGTGCTGAGGGGAAGCCTTCTCCTCAAG
CCACATTTTTTATGCGTCAGAATCGTTTGAGCCGGGTGT
ACGTCGACACCCCTCTAATCACGGAAACAATCATAAAA
TATGAACAATGTCCAATGCGCATGGCCAGGTCGGAATT
GCTCATCCAACTCCCAGCCATAAGCGTTTCTCCAGTTAA
GATTCAGCTGCGAAACAACAATGATGGAAATAGAATCG
GCAAAAGGATTTTAAGCACAAAAAGTACAGAGAACAA
AAAATTCAGACGACATAGAGTATGTCTTAAAATTGAAT
CGCTGGCTGCTGAATCCAATTTCATTATGGCCACTTCGT
CACATGTATCAACACTCAAGAAATCAATTATTTATACGA
ACAATGTGCTGGTTCTTCCTGGCGTTTCTAATAATCCCA
ACCAGTCTGCATACGATCCTCGTACAGACGGATCCCAA
CGTGAAGTTAAAAATGATCGGACCTCTTTTCTGCGTAAT
GGTTATCGTGAAATATTTCGTTTCGTCGTTCGTGCAAAT
ATAAAAATATGCGTCGATATGTTGTCACAGACTGGCGC
AACGTGAATACGGCTCGGATCATGATAAGTGCAAGGAT
TCTCGGTTATTCACTGCTGCTTCTGCACTCTTCATGTACG
GCGGTGGTTCTTATACGATTCTGCCACTGACAGCATCCA
AATCTGTATCGAGTTCCGCTACGATAAGGGTGCTCCCGT
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ACCCCTGTTATTTCTTTATCTTCGATCCCCAGGTCAGTCC
TACATACGAAATCGTATTTTTTGCTCAGATCTGTGCAAC
ATTGTCAGGTATTCCACGACATCCGGAGTCTGCAGCTTG
GCTGTCGTATTTGCAATGCACGTTTATGGTCATGTCAAG
TTTTGATGAGATTTTGGACTTCGTCGGCGACAGAGAGA
AATCATCAACTTTACACCAGAGACTGACCAATCTTGTTG
TACGTCACTTGCGATTCTCAGGTGAGAATTTTCACAGTA
ACAGCAACTTTATATGTACAATTAGTGCGGCTTTTTTTC
ATTGGATGTTTCCGGATTTCATTTGCAGGCTATATCTGC
ATACATAGAGATCTCTCTATTAGGCATTCAGGGAATAAT
ATGCAAAAATATATGTTTTATGCGACAGTGGCGATCGG
ACAGGCGGCATATATGACAGAATGGTACAGATTAGAAG
GGAAAAACGCCAGTTTAATTGTACTAATTATCATCTCAA
ATCGCCAGTATTTCTGACAGCTGGAAAAATGATAAACT
TGTCTTCATGTTGTTCCAGGTGATAAAATCATCTTTAGC
GTACCTGAATATTTTACGTCAAGTAACGATGTAAGGTAT
TGCAAATTTTCAAAGGAAAAGCATGTAGTTCATGTTTCT
CAGTCTACACTAGTCAACGTAATCCAATACGGACACGT
GAAATGTTATTTTTATTTTAAAAGAAAAACCAATTCACA
AAGTGCAGGAGATCGATACCTAAATATTTATCTGGTAA
AAAATTGTCAACTCTGCAATATATTTCTTTCTCATAACG
CAGCAATTATGCAACATGCGAATTCTTTACGCCTACAAC
CCGTCGCCACGAACCTATGGATTATGAAGGAGAAGATC
AAACGTGTAAGGACTCTGTCCTCTAGGAATTCAAATTGT
GCTTCGTCAGTCAGCAATCGACCAAGCTGTAAAGATGG
GACGGTTATTGAACAGAATCACAGAAAATGTCAGAAAG
AATTACAAGTCCAACGTGGAGTACGCCATATTAAACCG
CTTGTTGTTAAACGCAATAGGGATATGCCCCTTAATTCG
TCGTCATCGAAATTCGACAAATTAGTATCAATAATCTCC
CCGATTATCTGCTGCATTTTATTTATCATTCGAGTAATTC
CGTCCATCATTGAATTGTT

Or3h

AAGTTTTCGCGTTTCAGTTTTGCTACCGCATGACATTTTT
AGCATATAAAGGTATCATTACTCGCATTATCTATCGACC
ATGCACAGAAATTGCTTTCACTGGAAAAAGAGAAATAT
TATGCATGCAGCACCGCAGCCGGAGACGGCAGGTGCAT
ATGAAATATGCACATATTCGAAAGGAAATTGTTTGCAA
TGCTTGCATTTTGATTGGACAGTGGCATCGTATGACCAA
TAGGAGGATTCTGACAATTTGTTGGCACCGTTGCAACTG
TTTATTTTACAGTTTACCACGTAGTGAACTGGACACAAA
CAATTGCGTTTACGATGCACGTGAGTGTGAATTAGACC
GTATATTTGCAAAATTGCACTTTGAATACTCCACGTTTG
ATTACTTTTCAATTAAATTAATTTTATTGCTATATTACTC
TCGAGTTGTATATAAGTTTTTTTGTACTCACGTACTGCA
GTCACAAACGTCATGCATTATAGTTAGAAAAATTATTTA
CTTAGGGACAAGACTTCGATCGCGCCGCAAATATCATG
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AACTGGAATCATTGGCTTCTCGCGATGCTCGGATTTTGG
CCGGAAAAACCCAGAGACATTTGGTTCTGGATAAACTT
CGGTTATTTTGCGTATCACATGACAATGGAATACGTCGA
TCTGTTTCTCTTTATCGGAAATCTCGAGCACGTAATCAT
GAACCTAACGAACATGGCGTTTTCACAAATTTTTATCCG
CATGCTCATGATGCGAGTATACAATCGTCAATTAGGAG
AATTAATAATGGAAATGAGAAAGGATTTTCAAGCTCAC
AATTACAGATCCGTGGAGCAAAAAATATTTCTATCGTAT
TCAAAGTCGACGTTTATGAAACTTTTAATGGCGTTTGTT
GCACTAACCGCATCCTCGTATTACTTAAAGCCTATACTT
GGAAATTTGGGAAATGGGTAATGGACATGCTTAAGTAC
CAATTCGACGTTAACTTTATTACCGTACCGTTTTTACTTA
CTGCACAGTGTCAACACACATACTTATATGATAACTTAT
CTTTCTCATCTTCCATTTGTCTTTGTGAGTGGTTTTGGTC
AGAGCGCAGCAGATTGTCTGATGGTCACGCTGGTTTTTC
ATGTTTGCGGACAATTGTCTGTGCTAACGTTACGAATCA
GCATCAACGACCCGTCCCAATGTCAGAATATAAAGGAC
GTCGTGATGACTCATCAGAGACTGTTGCGGTGAGTTTGA
TTATTGGACCTAAACTTTATTTTGTTTTTATTACTGTGTT
TAGAGTACCCGAGTCTACGAAGCTTGGTATGATTGTAAT
TGGTAAATATGCCAACGGAAAATGCGAGACTTATTCTTT
GTATGTCACGATCGCAAAAGCCACTTTGTTCATCTGGCA
AATTTGGAATTTTTTTTTCTACACAGGTTTAAACGGCAA
TGGCATATTTATCCGTTTTGCGATCTTTCCTGTAGCTCAC
ACTGTCATGAATGCAGAATTATGCAGTTTACACATGTGT
TGATTTTTTATAAAATGCTATTCGTGCTCTATCGAATTC
ATGAATTTTTACTTATTAAAGAATTAACTCGAGCATTAA
AGATTAACTTACACACTTCCAACCGAGCTAAAAATTTAT
TTGAAATTTTTTCAAGGGTGTTAATATTAAAAATAAAAG
TTACAAATTACACATTATTCATTGATCCTTTAACTGTTA
CAAAATCTTTCAAAATTAATTGCTTTTCTTGTTTAGGTTT
CTCTCCGTCCTGCAGTAACACAGCGTTAGTGTCTGCATT
CCATCTTTTTGACATGAATCTGACTCCCAAAAGATTCTT
GAGTTACTATTATCGTTATAGTCTGTCTCGGGGAATTAT
TAAATTTCCAAAAAAAGAATGTATTGTGTTTGAACAAA
AAATTTTTCACGAAAAATCGCGCAAACAGCACCGTCAT
ATTCCAACTGCATTGAGAGGAATGACAATAAAAAAAAA
ATTTTTAAAAATTAAAAAAATTTTTTTTTAAGCAGTTAA

Or3l

TAATTTTCAAATAAAAGTGGTCGATACGTTACAATTTTC
TAGAGACAATAACCACAGCGCGATCGATCTGAGAACTT
TTGAATTAGTCTCCAAGAAAATTTCCTACAGAAAGAAC
AAACTTCGTAATGAATGTAAGAGTGGAGAGGAATCGCT
TCAGTTATCATCCAGAGATTTGATGAGTTCCAAACGTGA
AATATGTGCAAGTTTGACTTTTAACATAAATTTATTTGA
AGTGCATTATATGATATTCAAATTTCTTTTTAACGCGGA
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ACTTACGATACCTTTAAGATTTAATATCAATCAATCATG
TATTTCGAAATTAGGAAACTTAATGATAGACTCTGATTC
ATTATTTAGGTCTGGTTCATTAATTGAAACTTGGGAATT
ATTTTTTTTTATCGTCATTGTTAGCCATGTATATTTTTGT
AAAGTACTTGCCATTTCATACTATGTTTTGTTACTTCATT
TTTCATTAATCATCACGCATCGATTCGCAACGATAATCG
CAATACGAAATTGCATTTTTTACGAAAAACAGAAATCT
CATTTATTTCAGGATAATAACGATGTACCTAAAATCGTT
TTTAAATGGAACAAACTATTTCTGTCTATTGGTGGAAAC
TGGCCCCTAGAACCAGCTTATTTCAGATTCTCCATATGG
ATGTCATTCTTTACCTTGAATATCAGCCTCCTGTATGTG
GATCTGTATGAAGTTTTCGGCAATTTGGAACAAATGCTG
CTAAATCTCTCAGACAGTGTGATACAAAGCTTGATACTT
GCGAAGCTGCTGCTCTTTCGATTCAGTGAACCACTAGCA
CGTTTGATTACTGACGCCCAAGAAGATATCACAGCCGA
AGAGTTTGGAAGTCTGGAAGAGAAAAAATGCTTTCTGG
AATATTATCAGCGAGGCAAAATTTTCTATCAAATAACA
ATGCCATGTGTGGTGTTCGCTGTTCACGTATACTTCTTC
AAAGGTTTAGAAACATATCTGTTCTCAGGTAAAATGAT
CAATAACCGAATTGTTATAGAGTACAAAGATACACGAA
GCGTGTGCTCAATGCACATGGTACAGTATGCCACTGATC
TACCAAAAAGCTTTAATAATGTGCATGTTATGTGCACAA
AGGCCTTTACAATTGACAGCTGCGAAATTTTACGTATTT
TCTTTAGACAGCTTCAATGTGAGTCGACTTTGGAAATTT
TGGAATTTGCACGAAATGAATTTTCATTTTGTACAATTA
TTGAATTTTTATTTTCCAGGTCATTAAAACATCCCTCGCT
TACGTATCCATGTTACGTACTGTGGTATAATAAATGCAT
AGAGAAAAGTGTACAAAACATAATTAAAATGGGAAAT
GATGTGAATGGGCAATTTGCAATCAATTTATTTTTTCAA
ATACGTTTTTCGTTATCGCATCTGAAAGCTATATCAAAT
GGTTTCCTTCTAACAGTCACTATTTTTTATAAGAACACT
TATATCAATAATGGTAAAGA

Orda

GGATGCTGCGTATAATATGAAGTGGACTGAGTTGTCTGT
AATTGAAAGAAAAACTCTTGCAATTATCATTCAAAGCA
CCAGCAGACCAGTAATATTTAAATTTGCTTTCACTATTA
GTCTGTCCCTCGACGCATATATGAATGTAAATAAAACA
GGTTTATTACCTTTATCTACGGAAGAGAAATTAATAACA
CTTAATTTTGCAGATTCTAGCGTCATATTCGACATACAA
CTTTCTCCAGCGATTCTCCATGGATTAGTTGTGGCAGTA
GTCTCTTATTCTGAAATCAATATCTTTCGAATATCCCGC
ACCTATAGTTATACTGGTTATCATAAAAATATTATTGGA
GAATGGAAGCCAATCTCTTATTATTTTTCATGTAATAAT
GCCTTACAAGGAAAACCGTTTAAGCCAGTTTGCATAAT
GTCAGTGCATCCGTTGCATCACTACAAAGAGAATAACC
TAACTATTAATGAGGTACACGACAAAGGCTCTTCTTCCA
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CTACTATTTTAGTATCCGATAATCAAAGAAGAAGACAC
CATATCGCAATGCGTATTTTGCCAGTGTGTTTTGTAATT
TTCAAATTCTGGGGTCTCTGGCGACCAAGTGATTACTTA
AGCTGGATGAAAACTCTCTACAATATCTACAGCTTGCTA
ATCGTCGTTATAATGTACAGTTTCATGTTATTCGAGTTT
ATCGACGTGTTCATCAATACAAAAAGTATTGATGATATC
ACGATGAATTCATTTATGCTCGTGACGTTGACTAACGCG
TGCTGGCGAGTGGCAAAGATTTTGGCGGGACGTGGGAA
AATTTTAAAAGTGACAAACATGTTGACGTCTGATTATTG
TGTACCAGTTGATAAACGGGAAGTGTATACAAGAACTG
ATAAATCTTTTAGGTGGAATACACTTCGTTATGTAATAT
TGGTTCAGATAACAGCTGCACTTATGCTAATTGTACCCC
TCTTCAATGAAAGTCGGAAAAGGATTTTACCATTTAGA
GCATGGCTACCTTATGATTTATCTTCTTTAAAATTATTTT
GGTTATCCTATGTGCATCAGTGTATCGCCAGTATGGCTA
CAGCTTACATAAATGTGGCTACTGATAGTTTCATTTCCG
GACTTATGATACAAATATGCTCTCAATTGGACATTTTGA
AATATCGTTTGATCAAGCTGCCACATTTGTACAATATCA
ATCACCGAGATGAATTTTTGAGTTCCTTAACTCACTGCG
TTTTACACTTACAGATTTGCCGCGGTAGAGAGTATTTCT
CCGATTATAATCGTGCAGTTTTTTGCCAGTGGCGTTGCA
TTATGCTCCAGTGTTTATCAGTTATCGAAACACAGTGTT
GCGAAATTTATGTCGTTGACACTTTATTTACTTTGTATG
CTGTTCCAGCTATTTTTGTATTGTTGGTACGGGAACGAG
GTCATTCTGGTAGATCCAATGAGATGCGGTATACGAAA
TGGATTGGATATTATTGGAGAAAAAGGATTTTTTAATGA
TAATGAAACGAAGAAGATCAATTCAAATCAAAAGTGGA
TATTTTATTGCCTTATCTCTCGAGCCGTACATGTATTAA
AAGCATCATTTACCGCATATGCGCTGCAACAAATTTCAA
ATTAATTGGATCATTCATACTATTTACATTCCACGTATT
ACATGGTCATTTGAAAGGAATCGATATTATTTACCTAAG
ACAAACGATCCCCAACTTGCATTACCATAAAGGCTGTT
ATTCAAACATTATAGATGACAAAAGACAGTTTGTTTGTG
AAAAAAATTTATTTGTTAACTTTATACACAAGGAAGTCG
AAATGATAATAAAGGGTAGACAGTCTCAAATACAACAT
ATTAGGGAGGAAATCATCATCGAGGACGTTCAGTTCAG
TCAGTACAAGAGTCGACGGACAAAATTCACAATGCATA
AACAGTCTCTGAGTTTTTTACTGTCTTCAAAATCTGTATT
AGATGATCAGAGTCATTTTTGTGTTAAAATCTTTTATGG
CTATTACACAACATTTGTACTCTTCATCATATATCTCTTG
CCGTTGTTGCAACTTGTGGTACTCCAGATAATGATGACT
TATTTCTACCTAATTCCAAGGCAGATTGGCGCTAGTTGT
AAAGTCATGAAAACATTAAAAAAGGGAAAGACAAATA
ATGAACTTGATGAATGTGTAGTTGAAGA

Or4b

ACGACAATTAAACACTTTCAAATTTGTTTACACAAACTG
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TATACAATTTATGACTGTGTCTCTAACATTAGTTATTAT
ATTCAAATATCTAGAATTATGAAATATTTGTCAAAGTAT
CGTTTGCGTTTACACAGAAATTTCTTCCAGAAAATATCA
TTGAACCACATGGAACCGAAATACCATTTTCAAATTCTC
TGTAGCATATACATATGTACAATTGATTTCATACCCCAT
AGCATTCAACAATCGATATCATTGAGACTCTACACTTCT
TGGTACAAATTATCTCCCAGAGAAACAGAAAAATGTCC
AATGAATTCTTTATTCGATAATGCACGAAAATACCCCAA
CTCGATATACAAGCATGAGCTACCGTTCAGCATAAAGA
CCATCAGTAATAAATTAATGGCGTTCATAGTATCAATAG
GGAACAGTAAGCACCGGATCAATGTAAAGACTATAGAT
GAGAAATTATTAATGGAATCCATCATTGCTGCTCACCTT
TGGGTAGCGACAGTCGCCAGTTGAAAATAGTGGGGCGC
AACACATCTCGGACATGGAAATCTCCGTTGTGCTTTAAG
TTGTGGACATTAAGTGGTGTCTGGAGACCAATGCATTAT
TGTTCTCCAGTGTCAAAATCTTTGTACAATCTTTACAGT
CTTTTAGTACTTTTTACATTGTATAGTTTCACATTTTTCG
AATTTCTAGATATTGTATTTAATTTCGGGTCTCTCGATG
ACTTCGCAAACACCGCCTTTTTACTTTTGTCCATGATAA
CAAATTGTTGTAAAGCGACAAACACTCTGAAAAAACGT
GCACAAATTATTGAGATACATGATATGCTAAGTGCTGA
GATATGCAGAGGTCAAAACACAAAGGAGAATTTAATGC
TTATAGATCCAATACGCAAAATCTTTTCATGATATTGGT
GTCATGCGCAACGTGTCTAACTTTGGAATCGTTGCTATA
TCACGTGAATGATCGTCTACTGCCAATGAAAATTTGGTT
ACCATATAGTCTTTCGTCATTGACCTTATTTTCTCTGTCG
TTTCTGTATCAAGTAGTGACTATGAGTTTGACTATTTCA
ATTAACGTAGCAAATAACACGTACATAACTGGTTTAAT
GATTGAGATTTGTGCCCAACTGGAAATATTACAACTAC
GTTTGATTGAATTACATGAGCCCAAAATTTTACAAATGG
ACGAGAATTATTCATTCAGTCGGGAGAAAGATATTCTC
AAAATGTGCATTCAGCATCATAATCATATATTCAAGTTA
GTCTATGACCAAAAGATTTAATTCTATAATTTTAATTCA
GATTGTTACAAGCACATTGGTTTTCTGCGTCACAGCACT
AACCCTGTTAAAGCACGAGATATTAAGTATTGAATTGG
CTAGTGTGATTTTGTATTTCCTTGCAATGTTGCTTGAACT
ATTTATATTTTGTTGGTACGGAAATGAAGTTATTTTAAA
GGCAAGTTTGCTCAGTACAATATCGATTATGTCAATTGA
AAGTTATCGGCTAATCGCAAT
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