SUPPLEMENTAL DATA 3

Wild type and mutated CRMs
DNA sequence files of the wild type and mutated CRMs.

col-dAp-CRM

ggatccactagtaacggccgccagtgtgctggaattcgeccttecattttecgtgegtctcatcgattecggtgacca
agcaggtgagttcaaaaatatttcaattagttatggatgaactcaacataaattataagaaatggtgctataact
agcaacggaacatacatgtttagaaaattagaaaatcataaataatatacattaataacaactcaagttttaatc
ctttacacaacttgaaagaagtaatgcccaaacatctaatttgaataggttgagtaatttcctgcacagaaaact
Ccgaaacaacttcaaaaccacttaaatatatttcgaaaattagcaattcatcttgcgattgccacttacataaatt
aagaacttcctgattgccacgctgcttcactgcaaattaaggccaaagttaaCCAggCTACGaAAAACCAATTCC
TTtCACTtGGCTGcttccgtgcattttececctectttececcggacacgaTGTTTGTTTTGCTGATTCGAGCATAAGTT
GCATTCGAAATTGATTGTCAtGGCTAATTAAGTGtGTCCTGGtGTGTCCTtTGGCCaATAAATTGAGECGTCaAA
CGAGCAgctcgttcggccaggacttttccgacttttccgecgtgaaaaaAAAGGGGTGTgaCCGgggctaacgaga
gaagcgagcaAATCGAGAGAAtcgcacggggatcgaacaTtGTTAATGCGCTtTGTTGTGGGTGCGTGCagGTCC
TggggcattatactggtccttatagtccTGecTGCACCATATGTccGCTTTTGTcGgCctaatgccctgegagtcee
tttttecttgecctCTcCLTTTTCcggCCTTTTCAAGGGCAATTAATTTCTCGAGTGACAAATTTTTATAGACattgg
acgactcctttcgccgtctcectteccccattaaccceccecceccececctetetetetetecacteccaatecggtggecactact
tTCTCgaTTTctCTtcgtTTTTGTGGGCGTTcCtTGCCCaTTTAGCCCgTTCGCATCAGAAAaCGAGagCGCAAT
AAATTTgTCCACAAATTATCGACAGCatGCGACATCtcgcCCCCLtTTtctttactttatggtgacaaatccattt
gtgcgaatgcaATTTAATCGCAAAAttatttgagcagccaccaattgaatttgctaaaaatatcacacacgaaaa
aaaaatggccgtaaaagaaaaggtctctgtgaagttttgtttaattttttttttaggctttgccgataagaagat
tatttatgggcattgttttaggcaattaaagcttatcgacaaattgaatagcgccatagagagttactttaatat
agcaaatgagtaattacaagcagttTAATGGGtCTTcaaggaaacatacgaattccecgtgctaaatgcgacagat
tcccaaatggatactcattgtacaactcactcaagtttcaatttcacaataatcgaaatacgaatcgggaagtaa
aacatacatataagtatggatgttatattttctaagaataactattacatcccggttagttccttecteccgattt
cccTaAAtTgcCCAttTtcgecttgacttgtggegtatttttgatagacCTACCCCTAAacctgggaaaatcacac
agctctgcgagttttgtgcccatttgaaaagtgtcgcaagcTGGGaaaagaaCAATCAL tTGATCgGATTAGGEG
GGTTcggctgcctctttgtagaccctttgttttcgactggatgtttttgaaTTTTacATTTcgctTGTCGCGTGE
cgcttttctTTATCGgat tGCGTAACAGGTAAGGCGGGGATAAGCGaGTGTTATCtttagcaaGTGGGattgcaa
ctcgaaactcgaaACTgggAACTGTgGCgggccGAATgCGATTAAGgCcGGaATtGTCTCAatcgcaaatggcagyg
2agGCAGGACAATTGTcaactgccatcCACGTGGCaggaccaaagaaaaaaaaaatgaaaatccaaaaaacaagce
agcgacgaggcacaacccttgcaACCCCTTTcctTTcGGGCaAATGCcagcAgcAAATCATGGtCATAATCATAAT
TACATTCGATCAGATAACgGCccaaaAACaGTTCGAACGGAGGCGTCGCAATTGCAATTTGAGCTAACGALGgCA
cCACGGAAaaTCGCcTCATTTcgGCGATCATATTTCATTTTCATCagcggatggtggatagatagactggtgcta
taagggtccgGCATaAAACAALtaGCcCAAATCCLTTtgCCCggTTTTTgTGTTTTGCCAAAATTGCgCTTATCgCG
ATTaaaACGCAcgcacAAAAGCGCAtCGAAATtCTAAACCaaAAAGAGAtggatagcgttcgaggggcagagagyg
agagacggcagataactggcGATTAATGCActgaGATAActgagttatagtggttgaaaggagcccaaaaatcca
ggcgaactactactaatgacaaagatccgtcaaccggttacccgatttatccaaccgctaacggttaaaacgaaa
atcggaaagcagcatcattaaataccctatagccattgcactcgcacacacacacacacacacactcgcacacat
gctgtTGTCTGCGCcgTgcTAATTAAGCGATAAAATTAATTTGTaTGTCAACACTTAAAACGCcaaaagaGAGAGa
ATCATTTTCGATTAtTAACAaATTgtacgagcacaGCTCGcttaatgGCAAATgGTTATTGTTGTTGtcgctggce
gccGCCGGCCaCTCAATAAATTCAACAGATTGCGCGAAATCTCCaCATTTGCATgtgcgccgeccteecgtecgte
ccgctcgcaccagcccgatttatggeccctcececccacgectggCTCTCCCEttcGCACGCAATGCGATTAAAAATGCE
tttaTTTCACGGCAAGTGCATTTCTGCGGTcgaaagagatggcgtaaagagcgagagagtgagtgagaaaacagg
cggaaaaatgATATCGtCCTCATTATGCGAAATGTGtAATGCALtGCGgcatgctcCCCTTTgAAALTCTTttggc
tccecttgggggaacttcecggttttataaaggtgtgccaaatgcactgeccctatgtgggtgaaagcaatcttaactt
taaataaatgagcaacgtaggttacatactttcgatgcttacaaattgaaaatatttaaatcacaataatattta
cattttcaaaaaaaaaaaaaaaacatagattggtttattgaaaggtcacaatgctctttagaattttttatcata
attagaaacaatcaataatttataactgccaaaaaaaggtatacacagctctgtatttcataaagtgcatatttce
aatacgcttgcttatgtaatttttcaacaagctggcattacattgttaacccgtgtccctaagggcgaattcectge
agatatccatcacactggcggccgc

col-dAp D Kr-CRM

ggatccactagtaacggccgccagtgtgctggaattcecgeccttcattttecgtgegtctcatcgattecggtgacca
agcaggtgagttcaaaaatatttcaattagttatggatgaactcaacataaattataagaaatggtgctataact
agcaacggaacatacatgtttagaaaattagaaaatcataaataatatacattaataacaactcaagttittaatc




ctttacacaacttgaaagaagtaatgcccaaacatctaatttgaataggttgagtaatttcctgcacagaaaact
cgaaacaacttcaaaaccacttaaatatatttcgaaaattagcaattcatcttgcgattgccacttacataaatt
adgaacttcctgattgccacgctgcttcactgcaaattaaggccaaagttaaCCAggCTACGaAAAACCAATTCC
TTtCACTtGGCTGcttccgtgcatttteccecctectttecccggacacgaTGTTTGTTTTGCTGATTCGAGCATAAGTT
GCATTCGAAATTGATTGTCAtGGCTAATTAAGTGtGTCCTGGtGTGTCCTtTGGCCaATAAATTGAGECGTCaAA
CGAGCAgctcgttcggccaggacttttccgactttteccgecgtgaaaaaAAAGGGGTGTgaCCGgggctaacgaga
gaagcgagcaAATCGAGAGAAtcgcacggggatcgaacaTtGTTAATGCGCTtTGTTGTGGGTGCGTGCagGTCC
TggggcattatactggtccttatagtccTGecTGCACCATATGTccGCTTTTGTcGgCctaatgccctgecgagtcece
tttttecttgecctCTcCLtTTTTcggCCTTTTCAAGGGCAATTAATTTCTCGAGTGACAAATTTTTATAGACattgg
acgactcctttcgccgtctcttceccecccaEtaacccccccecccectetetetetectcacteccaatcggtggcactact
tTCTCgaTTTctCTtcgtTTTTGTGGGCGTTCcCtTGCCCaTTTAGCCCgTTCGCATCAGAAAACGAGagCGCAAT
AAATTTgTCCACAAATTATCGACAGCatGCcGACATCtcgcCCCCLTTtctttactttatggtgacaaatccattt
gtgcgaatgcaATTTAATCGCAAAAttatttgagcagccaccaattgaatttgctaaaaatatcacacacgaaaa
aaaaatggccgtaaaagaaaaggtctctgtgaagttttgtEtaattttttttttaggctttgeccgataagaagat
tatttatgggcattgttttaggcaattaaagcttatcgacaaattgaatagcgccatagagagttactEtaatat
agcaaatgagtaattacaagcagtETAATGGGtCTTcaaggaaacatacgaattccecgtgctaaatgcgacagat
tcccaaatggatactcattgtacaactcactcaagtttcaatttcacaataatcgaaatacgaatcgggaagtaa
aacatacatataagtatggatgttatattttctaagaataactattacatcccggttagttccttcecctecgattt
cccTaAAtTgcCCAttTtcgecttgacttgtggegtatttttgatagacCTACCCCTAAacctgggaaaatcacac
agctctgcgagttttgtgcccatttgaaaagtgtcgcaagcTGGGaaaagaaCAATCALtTGATCgGATTAGGLG
GGTTcggctgcctctttgtagaccctttgttttcgactggatgtttttgaaTTTTacATTTcgctTGTCGCGTGL
cgcttttctTTATCGgat tGCGTAACAGGTAAGGCGGGGATAAGCGaGTGTTATCtttagcaaGTGGGattgcaa
ctcgaaactcgaaACTgggAACTGTgGCgggccGAATgCGATTAAGgCcGGaATtGTCTCAatcgcaaatggcagyg
aagGCAGGACAATTGTcaactgccatcCACGTGGCaggaccaaagaaaaaaaaaatgaaaatccaaaaaacaagc
agcgacgaggcacaacccttgcaACCCCTTTcctTTcGGGCaAATGCcagcAgcAAATCATGGEtCATAATCATAAT
TACATTCGATCAGATAACgGCcCcaaaAACaGTTCGAACHGGAGGCGTCGCAATTGCAATTTGAGCTAACGALGgCA
cCACGGAAaaTCGCcTCATTTcgGCGATCATATTTCATTTTCATCagcggatggtggatagatagactggtgcta
taagggtccgGCATaAAACAALaGCcCAAATCCLTTtgCCCggTTTTTgTGTTTTGCCAAAATTGCgCTTATCgCG
ATTaaaACGCAcgcacAAAAGCGCALCGAAATLCTAAACCaaAAAGAGAtggatagecgttcgaggggcagagagyg
agagacggcagataactggcGATTAATGCActgaGATAActgagttatagtggttgaaaggagcccaaaaatcca
ggcgaactactactaatgacaaagatccgtcaaccggttacccgatttatccaaccgctaacggttaaaacgaaa
atcggaaagcagcatcattaaataccctatagccattgcactcgcacacacacacacacacacactcgcacacat
gctgtTGTCTGCGcgTgcTAATTAAGCGATAAAATTAATTTGTaTGTCAACACETAAAACGCcaaaagaGAGAGa
ATCATTTTCGATTALTAACAaATTgtacgagcacaGCTCGcttaatgGCAAATGGTTATTGTTGTTGtcgctggce
gccGCCGGCCaCTCAATAAATTCAACAGATTGCGCGAAATCTCCaCATTTGCATgtgcgccgecctecgtecgte
ccgctcgcaccagcccgatttatggeccctcececccacgectggCTCTCCCLttcGCACGCAATGCGATTAAAAATGCE
tttaTTTCACGGCAAGTGCATTTCTGCGGTcgaaagagatggcgtaaagagcgagagagtgagtgagaaaacagg
cggaaaaatgATATCGtCCTCATTATGCGAAATGTGtAATGCALGCGgcatgctcCCCTTTgAAALTCTTEttggc
tcccttgggggaacttcggttttataaaggtgtgccaaatgcactgececctatgtgggtgaaagcaatcttaactt
Ltaaataaatgagcaacgtaggttacatactttcgatgcttacaaattgaaaatatttaaatcacaataatattta
cattttcaaaaaaaaaaaaaaaacatagattggtttattgaaaggtcacaatgctctttagaattttttatcata
attagaaacaatcaataatttataactgccaaaaaaaggtatacacagctctgtatttcataaagtgcatatttc
aatacgcttgcttatgtaatttttcaacaagctggcattacattgttaacccgtgtccctaagggcgaattcectge
agatatccatcacactggcggccgc

TTAA > GGCC

col-dAp D POU-CRM

ggatccactagtaacggccgccagtgtgctggaattcgeccttcattttecgtgegtctcatcgattecggtgacca
agcaggtgagttcaaaaatatttcaattagttatggatgaactcaacataaattataagaaatggtgctataact
agcaacggaacatacatgtttagaaaattagaaaatcataaataatatacattaataacaactcaagttttaatc
ctttacacaacttgaaagaagtaatgcccaaacatctaatttgaataggttgagtaatttcctgcacagaaaact
cgaaacaacttcaaaaccacttaaatatatttcgaaaattagcaattcatcttgcgattgccacttacataaatt
aagaacttcctgattgccacgctgcttcactgcaaattaaggccaaagttaaCCAggCTACGaAAAACCAATTCC
TTtCACTtGGCTGcttccgtgcatttteccctectttecccggacacgaTGTTTGTTTTGCTGATTCGAGCATAAGTT
GCATTCGAAATTGATTGTCAtGGCTAATTAAGTGtGTCCTGGtGTGTCCTtTGGCCaATAAATTGAGECGTCaAA
CGAGCAgctcgttcggccaggacttttccgactttteccgecgtgaaaaaAAAGGGGTGTgaCCGgggctaacgaga
gaagcgagcaAATCGAGAGAAtcgcacggggatcgaacaTtGTTAATGCGCTtTGTTGTGGGTGCGTGCagGTCC
TggggcattatactggtccttatagtccTGcTGCACCATATGTccGCTTTTGTcGgCctaatgccctgecgagtcece
tttttecttgecctCTcCLtTTTTcggCCTTTTCAAGGGCAATTAATTTCTCGAGTGACAAATTTTTATAGACAattgg
acgactcctttcgccgtcectcecttcececccattaaccececceccectetetetetectecacteccaatecggtggecactact




tTCTCgaTTTctCTtcgtTTTTGTGGGCGTTCcCtTGCCCaTTTAGCCCgTTCGCATCAGAAAACGAGagCGCAAT
AAATTTgTCCACAAATTATCGACAGCatGCcGACATCtcgcCCCCLTTtctttactttatggtgacaaatccattt
gtgcgaatgcaATTTAATCGCAAAAttatttgagcagccaccaattgaatttgctaaaaatatcacacacgaaaa
aaaaatggccgtaaaagaaaaggtctctgtgaagttttgtttaattttttttttaggctttgeccgataagaagat
tatttatgggcattgttttaggcaattaaagcttatcgacaaattgaatagcgccatagagagttactttaatat
agcaaatga_aagcagttTAATGGGtCTTcaaggaaacatacgaattcccgtgctaaatgcgacagat
tcccaaatggatactcattgtacaactcactcaagtttcaatttcacaataatcgaaatacgaatcgggaagtaa
aacatacatataagtatggatgttatattttctaagaataactattacatcccggttagttccttceccteccgattt
cccTaAAtTgcCCAttTtcgecttgacttgtggegtatttttgatagacCTACCCCTAAacctgggaaaatcacac
agctctgcgagttttgtgcccatttgaaaagtgtcgcaagcTGGGaaaagaaCAATCALtTGATCgGATTAGGLG
GGTTcggctgcctctttgtagaccctttgttttcgactggatgtttttgaaTTTTacATTTcgctTGTCGCGTGL
cgcttttctTTATCGgat tGCGTAACAGGTAAGGCGGGGATAAGCGaGTGTTATCtttagcaaGTGGGattgcaa
ctcgaaactcgaaACTgggAACTGTgGCgggccGAATgCGATTAAggCcGGaATtGTCTCAatcgcaaatggcagyg
a2agGCAGGACAATTGTcaactgccatcCACGTGGCaggaccaaagaaaaaaaaaatgaaaatccaaaaaacaagc
agcgacgaggcacaacccttgcaACCCCTTTcctTTcGGGCaAATGCcagcAgcAAATCATGGEC
.CATTCGATCAGATAACchcaaaAACaGTTCGAACgGGAGGCGTCGCAATTGCAATTTGAGCTAACGAtchA
cCACGGAAaaTCGCcTCATTTcgGCGATCATATTTCATTTTCATCagcggatggtggatagatagactggtgcta
taagggtccgGCATaAAACAALaGCcCAAATCCLTTtgCCCggTTTTTgTGTTTTGCCAAAATTGCgCTTATCgCG
ATTaaaACGCAcgcacAAAAGCGCAtCGAAATtCTAAACCaaAAAGAGAtggatagecgttcgaggggcagagagg
agagacggcagataactggcGATTAATGCActgaGATAActgagttatagtggttgaaaggagcccaaaaatcca
ggcgaactactactaatgacaaagatccgtcaaccggttacccgatttatccaaccgctaacggttaaaacgaaa
atcggaaagcagcatcattaaataccctatagccattgcactcgcacacacacacacacacacactcgcacacat
gctgtTGTCTGCGCcgTgcTAATTAAGCGATAAAATTAATTTGTaTGTCAACACTTAAAACGCcaaaagaGAGAGa
ATCATTTTCGATTAtTAACAaATTgtacgagcacaGCTCGcttaatgGCAAATgGTTATTGTTGTTGtcgctgge
gccGCCGGCCaCTCAATAAATTCAACAGATTGCGcGAAATCTCCaC_gtgcgccgccctccgtccgtc
ccgctcgcaccagcccgatttatggecctcececccacgectggCTCTCCCLttcGCACGCAATGCGATTAAAAATGCE
tttaTTTCACGGCAAGTGCATTTCTGCGGTcgaaagagatggcgtaaagagcgagagagtgagtgagaaaacagg
cggaaaaatgATATCGtCC-TATGCGAAATGTGtAATGCAtGCGgcatgctcCCCTTTgAAAtTCTTttggc
tccecttgggggaacttcggttttataaaggtgtgccaaatgcactgececctatgtgggtgaaagcaatcttaactt
taaataaatgagcaacgtaggttacatactttcgatgcttacaaattgaaaatatttaaatcacaataatattta
cattttcaaaaaaaaaaaaaaaacataqattggtttattgaaaggtcacaatgctctttagaattttttatc-
-gaaacaatcaataatttataactgccaaaaaaaggtatacacagctctgtatttcataaagtgcatatttc
aatacgcttgcttatgtaatttttcaacaagctggcattacattgttaacccgtgtccctaagggcgaattcectge
agatatccatcacactggcggccgc

> TGCCGGCA on the plus and on the minus strand double site
TAATTAC > CGCCGACGCCGGCA on the plus and minus strand double site

Atttgaata : initial attt is from the reverse octamer like sequence which
can be bound by POU as well. ATTCAAAT attt sites will be converted to CGGG

TATGC/GCATA > GCGTA
TATTC/GAATA > GCGGA

BEGCARAE ~TTTGCAT > CGGGTACG
Ataatta > CGCCGGC

col-dAp D GATA-CRM

ggatccactagtaacggccgccagtgtgctggaattcgececcttcattttecgtgegtctcatcgattecggtgacca
agcaggtgagttcaaaaatatttcaattagttatggatgaactcaacataaattataagaaatggtgctataact
agcaacggaacatacatgtttagaaaattagaaaatcataaataatatacattaataacaactcaagttttaatc
ctttacacaacttgaaagaagtaatgcccaaacatctaatttgaataggttgagtaatttcctgcacagaaaact
cgaaacaacttcaaaaccacttaaatatatttcgaaaattagcaattcatcttgcgattgccacttacataaatt
aagaacttcctgattgccacgctgcttcactgcaaattaaggccaaagttaaCCAggCTACGaAAAACCAATTCC
TTtCACTtGGCTGcttccgtgcatttteccecctettteccecggacacgaTGTTTGTTTTGCTGATTCGAGCATAAGTT
GCATTCGAAATTGATTGTCAtGGCTAATTAAGTGtGTCCTGGtGTGTCCTtTGGCCaATAAATTGAGECGTCaAA
CGAGCAgctcgttcggccaggacttttccgactttteccgecgtgaaaaaAAAGGGGTGTgaCCGgggctaacgaga
gaagcgagcaAATCGAGAGAAtcgcacggggatcgaacaTtGTTAATGCGCT Lt TGTTGTGGGTGCGTGCagGTCC
TggggcattatactggtccttatagtccTGecTGCACCATATGTccGCTTTTGTcGgCctaatgccctgegagtee
tttttecttgecctCTcCLtTTTTcggCCTTTTCAAGGGCAATTAATTTCTCGAGTGACAAATTTTTATAGACattgg
acgactcctttcgceccgtctcectteccccattaacceccecceccecctetetetetetecacteccaatecggtggecactact
tTCTCgaTTTctCTtcgtTTTTGTGGGCGTTcCtTGCCCAaTTTAGCCCgTTCGCATCAGAAAACGAGagCGCAAT




AAATTTgTCCACAAATTATCGACAGCatGcGACATCtcgcCCCCtTTtctttactttatggtgacaaatccattt
gtgcgaatgcaATTTAATCGCAAAAttatttgagcagccaccaattgaatttgctaaaaatatcacacacgaaaa
aaaaatggccgtaaaagaaaaggtctctgtgaagttttgtttaattttttttttaggctttgecgataagaagat
tatttatgggcattgttttaggcaattaaagcttatcgacaaattgaatagcgccatagagagttactttaatat
agcaaatgagtaattacaagcagttTAATGGGtCTTcaaggaaacatacgaattcccgtgctaaatgcgacagat
tcccaaatggatactcattgtacaactcactcaagtttcaatttcacaataatcgaaatacgaatcgggaagtaa
aacatacatataagtatggatgttatattttctaagaataactattacatcccggttagttccttcecctcecgattt
cccTaAAtTgcCCAttTtcgcttgacttgtggecgtatttttgatagacCTACCCCTAAacctgggaaaatcacac
agctctgcgagttttgtgcccatttgaaaagtgtcgcaagcTGGGaaaagaaCAATCALtTGATCgGATTAGGLG
GGTTcggctgcctctttgtagaccctttgttttcgactggatgtttttgaaTTTTacATTTcgctTGTCGCGTGL
cgcttttctTTATCGgat tGCGTAACAGGTAAGGCGGGGATAAGCGaGTGTTATCtttagcaaGTGGGattgcaa
ctcgaaactcgaaACTgggAACTGTgGCgggccGAATgCGATTAAggCcGGaATtGTCTCAatcgcaaatggcagyg
2agGCAGGACAATTGTcaactgccatcCACGTGGCaggaccaaagaaaaaaaaaatgaaaatccaaaaaacaagce
agcgacgaggcacaacccttgcaACCCCTTTcctTTcGGGCaAATGcagcAgcAAATCATGGEtCATAATCATAAT
TACATTCGATCAGATAACgGCcCcaaaAACaGTTCGAACYGGAGGCGTCGCAATTGCAATTTGAGCTAACGALGgCA
cCACGGAA2aTCGCcTCATTTcgGCGATCATATTTCATTTTCATCagcggatggtggatagatagactggtgcta
taagggtccgGCATaAAACAALaGCcCAAATCCLTTtgCCCggTTTTTgTGTTTTGCCAAAATTGCcgCTTATCgCG
ATTaaaACGCAcgcacAAAAGCGCALCGAAATtCTAAACCaaAAAGAGAtggatagcgttcgaggggcagagagyg
agagacggcagataactggcGATTAATGCActgaGATAActgagttatagtggttgaaaggagcccaaaaatcca
ggcgaactactactaatgacaaagatccgtcaaccggttacccgatttatccaaccgctaacggttaaaacgaaa
atcggaaagcagcatcattaaataccctatagccattgcactcgcacacacacacacacacacactcgecacacat
gctgtTGTCTGCGcgTgcTAATTAAGCGATAAAATTAATTTGTaTGTCAACACTTAAAACGCcaaaagaGAGAGa
ATCATTTTCGATTAtTAACAaATTgtacgagcacaGCTCGcttaatgGCAAATgGTTATTGTTGTTGtcgctggce
gccGCCGGCCaCTCAATAAATTCAACAGATTGCGCGAAATCTCCaCATTTGCATgtgcgccgeccctecgtecgte
ccgctcgcaccagcccgatttatggeccctcececccacgectggCTCTCCCEttcGCACGCAATGCGATTAAAAATGCE
tttaTTTCACGGCAAGTGCATTTCTGCGGTcgaaagagatggcgtaaagagcgagagagtgagtgagaaaacagg
cggaaaaatgATATCGtCCTCATTATGCGAAATGTGtAATGCALGCGgcatgctcCCCTTTgAAALTCTTEtggc
tccecttgggggaacttecggttttataaaggtgtgccaaatgcactgeccctatgtgggtgaaagcaatcttaactt
taaataaatgagcaacgtaggttacatactttcgatgcttacaaattgaaaatatttaaatcacaataatattta
cattttcaaaaaaaaaaaaaaaacatagattggtttattgaaaggtcacaatgctctttagaattttttatcata
attagaaacaatcaataatttataactgccaaaaaaaggtatacacagctctgtatttcataaagtgcatatttc
aatacgcttgcttatgtaatttttcaacaagctggcattacattgttaacccgtgtccctaagggcgaattcectge
agatatccatcacactggcggccgce

GATA-binding AGATAA and TGATAA
GATA > TCGC
TATC > GCGA

col-Tv-CRM

gcggccgctgatagaagtagggtatttctaacaagtacaattaaatagacatatgtacttttttcagtaaaatat
taccaatttttcacgcactacttaagccaatctaccaccttaattcecgttttttttcttttgaacacatgaaaaa
ATTCAATTccttaGAtTTAtATTAAtCtaATtgAaAtCCacaAATTTGtTGCCATTTgTTgtgcagAAgTATTTT
TGAATTTcGCACACGTTcgtTGgCAAAAAtatgtacaaatattgAATacGAAaAAgtcaaGGAaAAAttccattce
tTTTtctCGCaaAAATgGTGACaGAGCaAAatgctgaccgcCGCCTACTaGGAAAAATAATCCCCAGCCGATT Ly
aACGATTTATTATTTGGccCAGCCaactcggagcctgtcccggaataccCGGAACCATTAATCATCCGAGTccaG
ATCCaAGTCCgagtccgagtggtggacaggcggcattgcaattggtggacatTTtGGagtgGAAgAAACTTTTGC
GGtACGTGGCAACGTGTTGAAATTACAAAATGTGTTAAAAAaTGaaagagcagggcgggtaaaaagcAAAATAAL
ATATTTcattCACACACAGACttttgtctctgctccgeccgtccatatAAAAAACATAAATTTCCTTTGAGAATAG
AacttctgggatggagaggggggggggggggtgCAAGGTGATTATgTTTGACAGCCGACt tGGGAcacgaaGeac
CGCCCccTTtttcatcGCCAaACAGGACALGGgtattAGaTCCTGgccaaagtgccaaaactggectcactttece
GtCTGATTTAcggccaactattttgtttaaatttttaccacttccctgctatcgacactcaacttaaaacatata
aaaccaactatttaaagagcaaataaagttcaatttgattttctttggccttcgttaataattttcctgecatctce
tctgGGGAtcaGcgaAAAATATGAAL taTTgAAACAGCTGAAggaaatAATAtaaCCAAATcggaaggccaaatce
tgtttaatgtttcagatatgttggtgtgggttgaccaaatgacaatatgctttttagCtTcAACCTCCCTCAAgC
gAAATTGATTTTCAtggtttttctgttttttcgecctaaaaatACAcAAAAgagtcgAaAAAatttgactgtgatt
gtcacttgaatgtgtgggttgggaaAACCAcCTCcAaATCCACttcaccaaatatgtcagtaTGGaATCACGAacc
tcGCctTGATTTCTCCAGTGATTTTTCGCAATCAGCCTGATGAGGATGTGCcgagaacgttgctCaTGgagGCagT
gCTATGATTAGTATCCTttcagccaggtcaaaagtgacgctgccGCATGCCAAGTGGCCtcggcCaaATGAAACT
TTAATGcgaaacaaggacaaaaggctgaaagaaggctgcctgatgaactacgtgatggtcagacaaattgaagtt
acactggaaaataattagctaatttcctagtttgcttaggttaagggattaagtaagaatgtgtttaaaggactc
ttttataggtaacttgttactctaaagaaaacttatccacagaatagatgtgctattttatcgcagtgtatgtgg



ataGtCAacGACAAAGTGaAATGcaTTGAGGttggtggcgaacaaacgcgacctgaatcgcgaattggaatagec
agcctactccgccccectcaggatatatagctacttcgactagcatatgecgeccagatagtatagectggegtatcaa
tttcgataatgtacttggaccgcgaGtATCTTTATTaTCCTgacTGCTGtGCAATTATTtccgactgctttactyg
tcgtaccgcttttccgagTCCTGGGAAACGCAAACAAAGGatATTTCGCcGCACACGCcCtcggacATGATTGCATC
CGggcaGGAAGCatTgcgtCGTGTcctttttGCATCCLtTACATcgtcgCTtCCTTCCtgccgatcagaaccectyg
gctgcttTTCATCCGCAATTTTCACGCCCACTTTGTTTGATGATGACAAATCTCGTTGCGTGTTATCAGATTGGC
caactttccgttgctattcccecctcgtATtGCATAATTATGTTTATCTTtGGAagctgcgctecctgeccacgtgte
cttgcgttttggttagcttcctgecgattttGCTcGGAacgAGtGgCACGTGCTAATCGGCGGTCGtctgcacCGC
CCatgcaaccagccacccccecctggtaagtgcaaCCCCGCctaACAtgtCCGATAATTGAAATCGCTAAGCtgaa
caacggaatcgaaatggcttcattaatcaggtcacttcgatggcagcgcataatgttcttcaaaaatttgaattyg
ggggcggttgaaaagaggaaattggtctatatagcacttagcgcgattgaatttgctcattttgtgttacctaat
tggggaaaagatgtttcggttattaatcatgagtgatacttactattgtattacaaaaatggtgcatatatcaga
agatatatattattaatagatcttaaggagcatttgtatccattcaccaaaatatggtaaaaataaagcttaaat
taaatttgctcatttacctTTAAggacatcctttgctTAATGAGTGCaCTCAtgcccacacccactcgcaacCGA
ATGAGTGTCGCCCTGCGGACGCATAAATTATaAATAAAAGCCLtCaCACACGTGGAGAaagagaggtgtatataac
cttagagagagagagagagggagagctaCAGTCTGAGGCCaAGaAGTGTgCTAAATATTTAAgtACTtAAAACCA
TAAACCTGAGTATTTATAAATTggctttaacaagctcgtatgtgacggtggttgggtgtgtgtctgtgggCtGAC
CCTTTTttcGGgcacaaggatctgctcgactcgattccatTCATtAGAAATGCtcACTAATGTGCCCGaCTTAAT
AATAATCAAATTTATATGCATGGTTATGTCCTTtAgagcaggaccacaaaactgaagtttcgagtggattgcgaa
tgggattggctgttaagtttacggagaaacctttgagaatgagacgaagataataTGTCAATATCCTTGttttcc
aaaatgtctgaccaaaagtgcagatgtccagtatcgaaacacgcccaagaccggtaccgttattctgctaccagt
tttcttgtttgtttttgtttgttagccagecttgtttgtggccgacactgagaccaaaaaggccaaaaaggtcgec
ccctcgggatttecttagtcecctgectgeccagettecttectteccacattetttttgggggtccGATGAGatTTGaAA
aTttcACAAAAATTAATTAggaatgctggcatccatgttgtgataggctagttcttttctagecctagcaacattt
ttgatgtgactaaagagaatcaTCTTTaTGGCCAcacccggaatactcattcttcaaacaacaagcgacaataaa
aacaaattacaattgcaacaatggcagcggcagcaaaacatttgagacattttccccacacacacacacagacac
acacatacttcagttaaatgaacatttgcaggacctagatatttatttattacaggggttgcactgcaggagcat
taaccccttactgcccacggcagtctcgagcaacggaggactgaAAAAATTGAAATAAATTACCAAAACTAAAGG
CAACAACTGTTCGCATAATGAAGTCAAATTATATTTgTgCCTaagtgcactgagagaaatttaatataacctatg
atttacacgatcgattttcgatctttgcaacattttttgagtgaaactaggaaaccctttacaagcgagatcttyg
cagttctttagtttctaagcattattctagtattttaaaatatattttcctttgttctggtcttaatttattata
actaatgaatattttccgtctgtgtattcggaaaagggggagttggaacatataaagatggggtgcagaaaagat
gatcagggaaggtgtgagtggttcaaactagctgggcgtttggatagcgaAGGGTGCcGTCCtttgcTGGTCCTTC
gAATTATGCAAATcgtcTGCACttcagatactactacccctacaaaaaaaaaaaacgaagagaaaaccccctaca
aacaaacgtATTAGtGTCAtCgaGCATTtGCCaagCCATTtCaTtGACACgTagaacacctttttcgtccacttce
gtatGATGTTATCATTTAATTCt TGggGAATTAACACGGACATTGtCAaCcGTAAATGAGCTAATTAATCTAGTA
AATGTgTCGcagctcattccacaatttctctactacttgagagcgaggagtgggt tcGCGTTTTTGTGGTTCTCC
AGAGGATCCCCAatGCcTGACACGCTTCTCCAGgTGgccgaggagtgggaaatggaaaatGGGCaGGgtttgcCCC
tcggGGaGCTGCACtAaAACCCCAAATGAGATGCALGAATTCctcttcgeccgacaagcagctcataaaagttaac
atcgaagtatttacagcatattttggggaaacttcaacttggaatttgattaaatgcaaactacttgaaaacata
caacttcaaatcaagtatgtacaattttaaatcaagtagatctctttgaatttattgatttgcttaaccaactta
agtttccttaacttctcttatttttgtgtaTTTTGGCTAACTatTTTTGGCCAcCAAatCgatctttggtcgecgece
aaagttaatgaaccaaccgcacttttCCAATCTCGCAtttgatgcgttggattccacaTATTTGGcCAGactgaa
AAAtAATTTCaAaTGTTTATGGCCACGTTGTTTTCACCgGCCACaAAAALGCTTATCGAacgccgGAGATCgccaag
cgagagaCTTGTAAATATTTATGATTTTttgcgatttttattcgactgataaacgagtttttcccatecgcacagt
tgcgAtGTGcgaaaatgttttgtgggaagaaattgtgcacctagecccatacgattcgattcaccttetgtttgtt
ggAATAAtAAATCtGtAGAAaGGTtgttgtatTTTTagaagactccatccccctTTgTTaTTCTtALtGTAAACGA
AACCTTtttcctacacacatagctgcatagtaagt tACCCTCALtGAGAACGTTTAGGCccgtgaatatTGGGTAAA
TATTTAAACTGGTTgCGATTGTTTTgGCAAAATCGTTGCAGTTGGtCAAACACGTGTTTGAGATAATTtAATTAA
ATTTACTTGgCTTTTTTaaccCgTGCCACGTGCCACTcgagtccagtttgctgeccctcgaaatggAGTGGCAAAC
ACTtGAGCACTTGCTttaaAAaTGCcGGCAAGTGCAtttgggttgggtgggtagtttagecttggttttggctgget
ggtgaaaaTTCctagGAAtcGAAAACTTTGGTGGTCTtcggacgGCaGACAATGCAACaaTGTCatacgtactTG
GATgaatcgcTGGCATCtGTCgcagTCCGtgGAGAatAgaccgAaATTCCcCCGAActcacgagcATGAtgtggC
GATGATGACTtGtGgAAATCaaGCAatgatttccactccatCTGtAaCTAAATATGATTTATt TtCACGgtGTGEL
gttagccgctctCgCCcCtCTCATTAGtcggggcaccggggTAATTTGCATAAGGTCCTGGCCCCAGGAacCcARA
ggACaCACtcgagagcgagctGGAaACTAATTAAAATGTTCGCGCCcTCAAATTTCCt tcgCtCGCccCLtTATTTAT
GaCCCTGTGAATGTCTtGCATATGGAcggagttgagatccTTCTcgt tTTctTCCTTTTTTTGTTTACGAGTGAC
AAATGggACATTTACATGCgagtcagtTTGCATATtggAATTATTCATGGTTtCTttaaagatggcgcaggatgt
gatgtcgcgggaaaaggatgagggtttcctcaaggaagtcggaaatagaagtggtttcttttcatgctaccaata
tgggggcacataaaacttgcatttgatgagctaaatgtaaacatacactatttaaatacattttttatgataagt
gaacttaaagtcacactaacttttgaaaatttgattgacttctacaatgtgtgttgtttaatttcttattttata



tttttttaaatatcgaaaatctacaaatccgcttatgtttaaaagtcaagccgctggctaattgacaaaatgtgt
aattgtggcgatgagagtccttccgattgtcactctcccaaccctcececgtaatceccecctaagtcaccataggggttg
ggtaaaaatctaga

col-Tv D Cas-CRM

gcggccgctgatagaagtagggtatttctaacaagtacaattaaatagacatatgtacttttttcagtaaaatat
taccaatttttcacgcactacttaagccaatctaccaccttaattccgttttttttcttttgaacacatgaaaaa
ATTCAATTccttaGAtTTAtATTAALCL aATtgAaAtCCacaAATTTGtTGCCATTTgTTgtgcagAAgTA-
TGAATTTcGCACACGTTcgtTGgC-AtatgtacaaatattgAATacGAAaAAgtcaaGGAaAAAttccattc
tTTTtctCGCaaAAATGGTGACaGAGCaAAatgctgaccgcCGCCTACT aGGEBGYATAa TCCCCAGCCGATT L]
aACGATTTATTATTTGGccCAGCCaactcggagcctgtcccggaataccCGGAACCATTAATCATCCGAGTccaG
ATCCaAGTCCgagtccgagtggtggacaggcggcattgcaattggtggacatTTtGGagtgGAAgAAACTTTTGC
GGtACGTGGCAACGTGTTGAAATTACAAAATGTGTTEEGgAaTGaaagagcagggcgggtaaaaagcAAAATAAL
ATATTTcattCACACACAGACttttgtctctgctecgecgtecatat BEGYAACATAAATTTCCTTTGAGAATAG
Aacttctgggatggagaggggggggggggggt gCAAGGTGATTATgTTTGACAGCCGACt tGGGAcacgaaGeac
CGCCCccTTtttcatcGCCAaACAGGACALGGgtattAGaTCCTGgccaaagtgccaaaactggectcactttee
GtCTGATTTAcggccaactattttgtttaaatttttaccacttccctgectatcgacactcaacttaaaacatata
aaaccaactatttaaagagcaaataaagttcaatttgattttctttggccttcgttaataattttcctgecatctce
tctgGGGAtcaGcgaAAAATATGAAL taTTgAAACAGCTGAAggaaatAATAtaaCCAAATcggaaggccaaatc
tgtttaatgtttcagatatgttggtgtgggttgaccaaatgacaatatgctttttagCtTcAACCTCCCTCAAgC
gAAATTGATTTTCAtggtttttctgttttttcgcctaaaaatACAcAAAAgagtcgAaAAAatttgactgtgatt
gtcacttgaatgtgtgggttgggaaAACCACTCcAaATCCACttcaccaaatatgtcagtaTGGaATCACGAacc
tchtTGATTTCTCCAGTGAT-CGCAATCAGc cTGATGAGGATGTGCcgagaacgttgctCaTGgagGCagT
gCTATGATTAGTATCCTttcagccaggtcaaaagtgacgctgccGCATGCCAAGTGGCCtcggcCaaATGAAACT
TTAATGcgaaacaaggacaaaaggctgaaagaaggctgcctgatgaactacgtgatggtcagacaaattgaagtt
acactggaaaataattagctaatttcctagtttgcttaggttaagggattaagtaagaatgtgtttaaaggactc
ttttataggtaacttgttactctaaagaaaacttatccacagaatagatgtgctattttatcgcagtgtatgtgg
ataGtCAacGACAAAGTGaAATGcaTTGAGGttggtggcgaacaaacgcgacctgaatcgcgaattggaatagec
agcctactccgccecccecctcaggatatatagctacttcgactagcatatgecgeccagatagtatagectggecgtatcaa
tttcgataatgtacttggaccgcgaGtATCTTTATTaTCCTgacTGCTGtGCAATTATTtccgactgctttactyg
tcgtaccgcttttccgagTCCTGGGAAACGCAAACAAAGGatATTTCGCGCACACGCcCtcggacATGATTGCATC
CGggcaGGAAGCatTgcgtCGTGTcctttttGCATCCLtTACATcgtcgCTtCCTTCCtgccgatcagaaccectyg
gctgcttTTCATCCGCAATTTTCACGCCCACTTTGTTTGATGATGACAAATCTCGTTGCGTGTTATCAGATTGGC
caactttccgttgctattcccecctcgtATtGCATAATTATGTTTATCTTtGGAagctgecgctecctgeccacgtgte
cttgcgttttggttagcttcctgecgattttGCTcGGAacgAGtGgCACGTGCTAATCGGCGGTCGtctgcacCGC
CCatgcaaccagccaccccccecctggtaagtgcaaCCCCGCctaACALgtCCGATAATTGAAATCGCTAAGCtgaa
caacggaatcgaaatggcttcattaatcaggtcacttcgatggcagcgcataatgttcttcaaaaatttgaattyg
ggggcggttgaaaagaggaaattggtctatatagcacttagcgcgattgaatttgctcattttgtgttacctaat
tggggaaaagatgtttcggttattaatcatgagtgatacttactattgtattacaaaaatggtgcatatatcaga
agatatatattattaatagatcttaaggagcatttgtatccattcaccaaaatatggtaaaaataaagcttaaat
taaatttgctcatttacctTTAAggacatcctttgctTAATGAGTGCaCTCAtgcccacacccactcgcaacCGA
ATGAGTGTCGCCCTGCGGACGCATAAATTATaAATAAAAgCCtCaCACACGTGGAGAaagagaggtgtatataac
cttagagagagagagagagggagagctaCAGTCTGAGGCCaAGaAGTGTgCTAAATATTTAAgtACTtAAAACCA
TAAACCTGAGTATTTATAAATTggctttaacaagctcgtatgtgacggtggttgggtgtgtgtctgtgggCtGAC
CCTTTTttcGGgcacaaggatctgctcgactcgattccatTCATtAGAAATGCtcACTAATGTGCCCGaCTTAAT
AATAATCAAATTTATATGCATGGTTATGTCCTTtAgagcaggaccacaaaactgaagtttcgagtggattgcgaa
tgggattggctgttaagtttacggagaaacctttgagaatgagacgaagataataTGTCAATATCCTTGttttcc
aaaatgtctgaccaaaagtgcagatgtccagtatcgaaacacgcccaagaccggtaccgttattctgctaccagt
tttcttgtttgtttttgtttgttagccagcttgtttgtggccgacactgagaccaaaaaggccaaaaaggtecgcec
ccctcgggatttecttagtcecctgectgeccagettettectteccacattetttttgggggtccGATGAGatTTGaAA
aTttcAC-ATTAATTAggaatgctqqcatccatgttgtgataggctagttcttttctagcctagcaacattt
ttgatgtgactaaagagaatcaTCTTTaTGGCCAcacccggaatactcattcttcaaacaacaagcgacaataaa
aacaaattacaattgcaacaatggcagcggcagcaaaacatttgagacattttccccacacacacacacagacac
acacatacttcagttaaatgaacatttgcaggacctagatatttatttattacaggggttgcactgcaggagcat
taaccccttactgcccacggcagtctcgagcaacggaggactgaAAAAATTGAAATAAATTACCAAAACTAAAGG
CAACAACTGTTCGCATAATGAAGTCAAATTATATTTgTgCCTaagtgcactgagagaaatttaatataacctatg
atttacacgatcgattttcgatctttgcaacattttttgagtgaaactaggaaaccctttacaagcgagatcttg
cagttctttagtttctaagcattattctagtattttaaaatatattttcctttgttctggtcttaatttattata
actaatgaatattttccgtctgtgtattcggaaaagggggagttggaacatataaagatggggtgcagaaaagat
gatcagggaaggtgtgagtggttcaaactagctgggcgtttggatagcgaAGGGTGCcGTCCtttgcTGGTCCTTC
gAATTATGCAAATcgtcTGCACttcagatactactacccctacaaaaaaaaaaaacgaagagaaaaccccctaca




aacaaacgtATTAGtGTCAtCgaGCATTtGCCaagCCATTtCaTtGACACgTagaacacctttttecgtccacttce
gtatGATGTTATCATTTAATTCt TGggGAATTAACACGGACATTGtCAaCcGTAAATGAGCTAATTAATCTAQTA
AATGTgTCGcagctcattccacaatttctctactacttgagagcgaggagtgggttcGCG-TGTGGTTCTCC
AGAGGATCCCCAatGCcTGACACGCTTCTCCAGYgTGgccgaggagtgggaaatggaaaatGGGCaGGgtttgcCCC
tcggGGaGCTGCACtAaAACCcCCAAATGAGATGCALGAATTCctcttcgeccgacaagcagectcataaaagttaac
atcgaagtatttacagcatattttggggaaacttcaacttggaatttgattaaatgcaaactacttgaaaacata
caacttcaaatcaagtatgtacaattttaaatcaagtagatctctttgaatttattgatttgcttaaccaactta
agtttccttaacttctecttatttttgtgtaTTTTGGCTAACTatTTTTGGCCAcCAAatCgatctttggtecgecgece
aaagttaatgaaccaaccgcacttttCCAATCTCGCAtttgatgcgttggattccacaTATTTGGcCAGactgaa
AAAtAATTTCaTGTTTATGGCCACGTTGTTTTCACCgGCCACaAAAALGCTTATCGAacgccgGAGATCgccaag
cgagagaCTTGTAAATATTTATGATTTTttgcgatttttattcgactgataaacgagtttttcccatecgcacagt
tgcgAtGTGcgaaaatgttttgtgggaagaaattgtgcacctagecccatacgattcgattcaccttetgtttgtt
ggAATAAtAAATCtGtAGAAAGGTtgttgtatTTTTagaagactccatccccctTTgTTaTTCTtALtGTAAACGA
AACCTTtttcctacacacatagctgcatagtaagt tACCCTCALGAGAACGTTTAGGccgtgaatatTGGGTAAA
TATTTAAACTGGTTgCGATTGTTTTgGCAAAATCGTTGCAGTTGGtCAAACACGTGTTTGAGATAATT tAATTAA
ATTTACTTGgCT-TaaccCgTGCCACGTGCCACTcgagtccagtt tgctgccctcgaaatggAGTGGCAAAC
ACTtGAGCACTTGCTttaaAAaTGCcGGCAAGTGCAtttgggttgggtgggtagtttagecttggttttggctgget
ggtgaaaaTTCctagGAAtcGAAAACTTTGGTGGTCTtcggacgGCaGACAATGCAACaaTGTCatacgtactTG
GATgaatcgcTGGCATCtGTCgcagTCCGtgGAGAatAgaccgAaATTCCcCCGAActcacgagcATGAtgtggC
GATGATGACTtGtGgAAATCaaGCAatgatttccactccatCTGtAaCTAAATATGATTTATtTtCACGgtGTGtL
gttagccgctctCgCCcCtCTCATTAGtcggggcaccggggTAATTTGCATAAGGTCCTGGCCCCAGGAaccAAA
ggACaCACtcgagagcgagctGGAaACTAATTAAAATGTTCGCGCCcTCAAATTTCCLt tcgCtCGCccCLtTATTTAT
GaCCCTGTGAATGTCTtGCATATGGACggagttgagatccTTCTcgt tTTctTCCTTTHGEEGT TTACGAGTGAC
AAATGggACATTTACATGCgagtcagtTTGCATATtggAATTATTCATGGTTtCTttaaagatggcgcaggatgt
gatgtcgcgggaaaaggatgagggtttcctcaaggaagtcggaaatagaagtggtttcttttcatgctaccaata
tgggggcacataaaacttgcatttgatgagctaaatgtaaacatacactatttaaatacattttttatgataagt
gaacttaaagtcacactaacttttgaaaatttgattgacttctacaatgtgtgttgtttaatttcttattttata
tttttttaaatatcgaaaatctacaaatccgcttatgtttaaaagtcaagccgctggctaattgacaaaatgtgt
aattgtggcgatgagagtccttccgattgtcactctcccaaccctcececgtaateccectaagtcaccataggggttg
ggtaaaaatctaga

- Cas TTTT > GGCC AAAA > CCGG Sites converted in total: 10
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gcggccgctgatagaagtagggtatttctaacaagtacaattaaatagacatatgtacttttttcagtaaaatat
taccaatttttcacgcactacttaagccaatctaccaccttaattccgttttttttcttttgaacacatgaaaaa
ATTCAATTccttaGAtTTAtATTAAtLCtaATtgAaAtCCacaAATTTGtTGCCATTTgTTgtgcagAAgTATTTT
TGAATTTcGCACACGTTcgtTGgCAAAAAtatgtacaaatattgAATacGAAaAAgtcaaGGAaAAAttccattce
tTTTtctCGCaaAAATgGTGACaGAGCaAAatgctgaccgcCGCCTACTaGGAAAAATAATCCCCAGCCGATTLY
aACGATTTATTATTTGGccCAGCCaactcggagcctgtcccggaataccCGGAACCATTACeggT cCGAGTccatG
ATCCaAGTCCgagtccgagtggtggacaggcggcattgcaattggtggacatTTtGGagtgGAAgAAACTTTTGC
GGtACGTGGCAACGTGTTGAAATTACAAAATGTGTTAAAAAaTGaaagagcagggcgggtaaaaagcAAAATAAL
ATATTTcattCACACACAGACttttgtctctgctccgeccgtccatatAAAAAACATAAATTTCCTTTGAGAATAG
AacttctgggatggagaggggggggggggggtgCAAGGEeeggTATgTTTGACAGCCGACE tGGGAcacgaaGeac
CGCCCccTTtttcatcGCCAaACAGGACALGGgtattAGaTCCTGgccaaagtgccaaaactggectcactttcee
GtCTGATTTAcggccaactattttgtttaaatttttaccacttccctgectatcgacactcaacttaaaacatata
aaaccaactatttaaagagcaaataaagttcaatttgattttctttggccttcecgttaataattttcctgecatctce
tctgGGGAtcaGcgaAAAATATGAAL taTTgAAACAGCTGAAggaaatAATAtaaCCAAATcggaaggccaaatc
tgtttaatgtttcagatatgttggtgtgggttgaccaaatgacaatatgctttttagCtTcAACCTCCCTCAAgC
gAAATeeggTTTCAtggtttttctgttttttcgecctaaaaatACAcAAAAgagtcgAaAAAatttgactgtgatt
gtcacttgaatgtgtgggttgggaaAACCAcCTCcAaATCCACttcaccaaatatgtcagtaTGGaeeggCGAacc
tcGcteeggTTCTCCAGEeeggTTTTCGCACeggGCccTGATGAGGATGTGCcgagaacgttgectCaTGgagGCagT
gCTAeeggTAGTATCCTttcagccaggtcaaaagtgacgctgccGCATGCCAAGTGGCCtcggcCaaATGAAACT
TTAATGcgaaacaaggacaaaaggctgaaagaaggctgcctgatgaactacgtgatggtcagacaaattgaagtt
acactggaaaataattagctaatttcctagtttgcttaggttaagggattaagtaagaatgtgtttaaaggactc
ttttataggtaacttgttactctaaagaaaacttatccacagaatagatgtgctattttatcgcagtgtatgtgg
ataGtCAacGACAAAGTGaAATGcaTTGAGGttggtggcgaacaaacgcgacctgaatcgecgaattggaatagec
agcctactccgccecccecctcaggatatatagctacttcgactagcatatgecgeccagatagtatagectggegtatcaa
tttcgataatgtacttggaccgcgaGtATCTTTATTaTCCTgacTGCTGtGCAATTATTtccgactgctttactyg
tcgtaccgettttccgagTCCTGGGAAACGCAAACAAaGGatATTTCGCcGCACACGecCtcggacAeeggTGCATC




CGggcaGGAAGCatTgcgtCGTGTcctttttGCATCCLtTACATcgtcgCTtCCTTCCtgccgatcagaaccecctyg
gctgcttTTCATCCGCAATTTTCACGCCCACTTTGTTEeecggGATGACAAATCTCGTTGCGTGTTeecggGATTGGC
caactttccgttgctattcccecctcgtATtGCATAATTATGTTTATCTTtGGAagctgcgctecctgeccacgtgte
cttgcgttttggttagcttcctgecgattttGCTcGGAacgAGtGgCACGTGCTAATCGGCGGTCGtctgcacCGC
CCatgcaaccagccacccccecctggtaagtgcaaCCCCGCctaACAtgtCCGATAATTGAAATCGCTAAGCtgaa
caacggaatcgaaatggcttcattaatcaggtcacttcgatggcagcgcataatgttcttcaaaaatttgaattyg
ggggcggttgaaaagaggaaattggtctatatagcacttagcgcgattgaatttgctcattttgtgttacctaat
tggggaaaagatgtttcggttattaatcatgagtgatacttactattgtattacaaaaatggtgcatatatcaga
agatatatattattaatagatcttaaggagcatttgtatccattcaccaaaatatggtaaaaataaagcttaaat
taaatttgctcatttacctTTAAggacatcctttgctTAATGAGTGCaCTCAtgcccacacccactcgcaacCGA
ATGAGTGTCGCCCTGCGGACGCATAAATTATaAATAAAAgCCtCaCACACGTGGAGAaagagaggtgtatataac
cttagagagagagagagagggagagctaCAGTCTGAGGCCaAGaAGTGTgCTAAATATTTAAgtACTtAAAACCA
TAAACCTGAGTATTTATAAATTggctttaacaagctcgtatgtgacggtggttgggtgtgtgtctgtgggCtGAC
CCTTTTttcGGgcacaaggatctgctcgactcgattccatTCATtAGAAATGCt cCACTAATGTGCCCGaCTTAAT
AATAccggAATTTATATGCATGGTTATGTCCTTtAgagcaggaccacaaaactgaagtttcgagtggattgcgaa
tgggattggctgttaagtttacggagaaacctttgagaatgagacgaagataataTGTCAATATCCTTGttttcc
aaaatgtctgaccaaaagtgcagatgtccagtatcgaaacacgcccaagaccggtaccgttattctgectaccagt
tttcttgtttgtttttgtttgttagccagecttgtttgtggccgacactgagaccaaaaaggccaaaaaggtcgcec
ccctcgggatttecttagtcecctgetgeccagettecttectteccacattetttttgggggtccGATGAGatTTGaAA
aTttcACAAAAATTAATTAggaatgctggcatccatgttgtgataggctagttcttttctagecctagcaacattt
ttgatgtgactaaagagaatcaTCTTTaTGGCCAcacccggaatactcattcttcaaacaacaagcgacaataaa
aacaaattacaattgcaacaatggcagcggcagcaaaacatttgagacattttccccacacacacacacagacac
acacatacttcagttaaatgaacatttgcaggacctagatatttatttattacaggggttgcactgcaggagcat
taaccccttactgcccacggcagtctcgagcaacggaggactgaAAAAATTGAAATAAATTACCAAAACTAAAGG
CAACAACTGTTCGCATAATGAAGTCAAATTATATTTgTgCCTaagtgcactgagagaaatttaatataacctatg
atttacacgatcgattttcgatctttgcaacattttttgagtgaaactaggaaaccctttacaagcgagatcttg
cagttctttagtttctaagcattattctagtattttaaaatatattttcctttgttctggtcttaatttattata
actaatgaatattttccgtctgtgtattcggaaaagggggagttggaacatataaagatggggtgcagaaaagat
gatcagggaaggtgtgagtggttcaaactagctgggcgtttggatagcgaAGGGTGCcGTCCLtttgcTGGTCCTTC
gAATTATGCAAATcgtcTGCACttcagatactactacccctacaaaaaaaaaaaacgaagagaaaaccccctaca
aacaaacgtATTAGtGTCAtCgaGCATTtGCCaagCCATTtCaTtGACACgTagaacacctttttcgtccacttce
gtatGATGTTecggTTTAATTCt TGggGAATTAACACGGACATTGtCAaCcGTAAATGAGCTAATTAATCTAGTA
AATGTgTCGcagctcattccacaatttctctactacttgagagcgaggagtgggttcGCGTTTTTGTGGTTCTCC
AGAGGATCCCCAatGCcTGACACGCTTCTCCAGgTGgccgaggagtgggaaatggaaaatGGGCaGGgtttgcCCC
tcggGGaGCTGCACtAaAACCcCCAAATGAGATGCALGAATTCctcttcgeccgacaagcagctcataaaagttaac
atcgaagtatttacagcatattttggggaaacttcaacttggaatttgattaaatgcaaactacttgaaaacata
caacttcaaatcaagtatgtacaattttaaatcaagtagatctctttgaatttattgatttgcttaaccaactta
agtttccttaacttctcecttatttttgtgtaTTTTGGCTAACTatTTTTGGCCAcCAAatCgatctttggtecgecgece
aaagttaatgaaccaaccgcacttttCCAATCTCGCAtttgatgcgttggattccacaTATTTGGcCAGactgaa
AAAtAATTTCaTGTTTATGGCCACGTTGTTTTCACCgGCCACaAAAALGCTTATCGAacgccgGAGATCgccaag
cgagagaCTTGTAAATATTTAccggTTTttgcgatttttattcgactgataaacgagtttttcccatcgcacagt
tgcgAtGTGcgaaaatgttttgtgggaagaaattgtgcacctagecccatacgattcgattcaccttetgtttgtt
ggAATAAtAAATCtGLtAGAAaGGTtgttgtatTTTTagaagactccatccccctTTgTTaTTCTtALtGTAAACGA
AACCTTtttcctacacacatagctgcatagtaagt tACCCTCAtGAGAACGTTTAGGccgtgaatatTGGGTAAA
TATTTAAACTGGTTgCGATTGTTTTgGCAAAATCGTTGCAGTTGGtCAAACACGTGTTTGAGATAATTtAATTAA
ATTTACTTGgCTTTTTTaaccCgTGCCACGTGCCACTcgagtccagtttgctgeccctcgaaatggAGTGGCAAAC
ACTtGAGCACTTGCTttaaAAaTGCGGCAAGTGCAtttgggttgggtgggtagtttagecttggttttggctgget
ggtgaaaaTTCctagGAALtcGAAAACTTTGGTGGTCTtcggacgGCaGACAATGCAACaaTGTCatacgtactTG
GATgaatcgcTGGCATCtGTCgcagTCCGtgGAGAatAgaccgAaATTCCcCCGAActcacgagcATGALgtggC
GATGATGACTtGtGgAAATCaaGCAatgatttccactccatCTGtAaCTAAATACEcggTTATtTtCACGgEGTGE
gttagccgctctCgCCcCLtCTCATTAGtcggggcaccggggTAATTTGCATAAGGTCCTGGCCCCAGGAaccAAA
ggACaCACtcgagagcgagctGGAaACTAATTAAAATGTTCGCGCCcTCAAATTTCCLttcgCtCGCccCLtTATTTAT
GaCCCTGTGAATGTCTtGCATATGGACggagttgagatccTTCTcgt tTTctTCCTTTTTTTGTTTACGAgGTGAC
AAATGggACATTTACATGCgagtcagtTTGCATATtggAATTATTCATGGTTtCTttaaagatggcgcaggatgt
gatgtcgcgggaaaaggatgagggtttcctcaaggaagtcggaaatagaagtggtttcttttcatgectaccaata
tgggggcacataaaacttgcatttgatgagctaaatgtaaacatacactatttaaatacattttttatgataagt
gaacttaaagtcacactaacttttgaaaatttgattgacttctacaatgtgtgttgtttaatttcttattttata
tttttttaaatatcgaaaatctacaaatccgcttatgtttaaaagtcaagccgctggctaattgacaaaatgtgt
aattgtggcgatgagagtccttccgattgtcactctcccaaccctcececgtaateccectaagtcaccataggggttyg
ggtaaaaatctaga



Green: Exd: TGAT or ATCA > CCGG Sites converted in total: 15

col-Tv D Hox-CRM

gcggccgctgatagaagtagggtatttctaacaagtacaattaaatagacatatgtacttttttcagtaaaatat
taccaatttttcacgcactacttaagccaatctaccaccttaattcecgttttttttcttttgaacacatgaaaaa
ATTCAATTccttaGAtTTAL[EHEBALCtaATtgAaALtCCacaAATTTGt TGCCATTTGTTgtgcagAAGTATTTT
TGAATTTcGCACACGTTcgtTGgCAAAAAtatgtacaaatattgAATacGAAaAAgtcaaGGAaAAAttccattce
tTTTtctCGCaaAAATgGTGACaGAGCaAAatgctgaccgcCGCCTACTaGGAAAAATAGTCCCCAGCCGATT LY
aACGATTTATTATTTGGccCAGCCaactcqgagcctgtcccggaataccCGGAACCAT-CATcCGAGchaG
ATCCaAGTCCgagtccgagtggtggacaggcggcattgcaattggtggacatTTtGGagtgGAAgAAACTTTTGC
GGtACGTGGCAACGTGTTGAAATTACAAAATGTGTTAAAAAaTGaaagagcagggcgggtaaaaagcAAAATAAL
ATATTTcattCACACACAGACttttgtctctgctccgeccgtccatatAAAAAACATAAATTTCCTTTGAGAATAG
AacttctgggatggagaggggggggggggggtgCAAGGTGATTATgTTTGACAGCCGACt tGGGAcacgaaGeac
CGCCCccTTtttcatcGCCAaACAGGACALGGgtattAGaTCCTGgccaaagtgccaaaactggectcactttee
GtCTGATTTAcggccaactattttgtttaaatttttaccacttccctgctatcgacactcaacttaaaacatata
aaaccaactatttaaagagcaaataaagttcaatttgattttctttggccttcgttaataattttcctgcatcte
tctgGGGAtcaGcgaAAAATATGAAL taTTgAAACAGCTGAAggaaatAATAtaaCCAAATcggaaggccaaatce
tgtttaatgtttcagatatgttggtgtgggttgaccaaatgacaatatgctttttagCtTcAACCTCCCTCAAgC
gAAATTGATTTTCAtggtttttctgttttttcgecctaaaaatACAcAAAAgagtcgAaAAAatttgactgtgatt
gtcacttgaatgtgtgggttgggaaAACCACTCcAaATCCACttcaccaaatatgtcagtaTGGaATCACGAaccC
tcGCctTGATTTCTCCAGTGATTTTTCGCAATCAGCCTGATGAGGATGTGCcgagaacgttgctCaTGgagGCagT
gCTATGATTAGTATCCTttcagccaggtcaaaagtgacgctgccGCATGCCAAGTGGCCtcggcCaaATGAAACT
T-Gcgaaacaaggacaaaaggctgaaagaaggctgcctgatgaactacgtgatggtcagacaaattgaagtt
acactggaaaataattagctaatttcctagtttgcttaggttaagggattaagtaagaatgtgtttaaaggactc
ttttataggtaacttgttactctaaagaaaacttatccacagaatagatgtgctattttatcgcagtgtatgtgg
ataGtCAacGACAAAGTGaAATGcaTTGAGGttggtggcgaacaaacgcgacctgaatcgcgaattggaatagec
agcctactccgccccectcaggatatatagctacttcgactagcatatgecgeccagatagtatagectggegtatcaa
tttcgataatgtacttggaccgcgaGtATCTTTATTaTCCTgacTGCTGtGCAATTATTtccgactgctttactyg
tcgtaccgcttttccgagTCCTGGGAAACGCAAACAAAGGatATTTCGCcGCACACGCcCtcggacATGATTGCATC
CGggcaGGAAGCatTgcgtCGTGTcctttttGCATCCtTACATcgtcgCTtCCTTCCtgccgatcagaaccecctyg
gctgcttTTCATCCGCAATTTTCACGCCCACTTTGTTTGATGATGACAAATCTCGTTGCGTGTTATCAGATTGGC
caactttccgttgctattccccctcgtATtGCA-TATGTTTATCTTtGGAagctgcgctcctgccacgtgtc
cttgcgttttggttagcttcctgecgattttGCTcGGAacgAGtGgCACGTGCTAATCGGCGGTCGtctgcacCGC
CCatgcaaccagccaccccccctggtaaqtgcaaCCCCGCctaACAtgtCCGA-TGAAATCGCTAAGCtgaa
caacggaatcgaaatggcttcattaatcaggtcacttcgatggcagcgcataatgttcttcaaaaatttgaattyg
ggggcggttgaaaagaggaaattggtctatatagcacttagcgcgattgaatttgctcattttgtgttacctaat
tggggaaaagatgtttcggttattaatcatgagtgatacttactattgtattacaaaaatggtgcatatatcaga
agatatatattattaatagatcttaaggagcatttgtatccattcaccaaaatatggtaaaaataaagcttaaat
taaatttgctcatttacctTTAAggacatcctttgct-GAGTGCaCTCAtgcccacacccactcgcaacCGA
ATGAGTGTCGCCCTGCGGACGCATAABREBT - AATAAAAGCCtCaCACACGTGGAGAaagagaggtgtatataac
cttagagagagagagagagggagagctaCAGTCTGAGGCCaAGaAGTGTgCTAAATATTTAAgtACTtAAAACCA
TAAACCTGAGTATTTATAAATTggctttaacaagctcgtatgtgacggtggttgggtgtgtgtctgtgggCtGAC
CCTTTTttcGGgcacaaggatctgctcgact cgattccatTCATtAGAAATGCtcACTAATGTGCCCGaCT-
AATAATCAAATTTATATGCATGGTTATGTCCTTtAgagcaggaccacaaaactgaagtttcgagtggattgcgaa
tgggattggctgttaagtttacggagaaacctttgagaatgagacgaagataataTGTCAATATCCTTGttttcc
aaaatgtctgaccaaaagtgcagatgtccagtatcgaaacacgcccaagaccggtaccgttattctgctaccagt
tttcttgtttgtttttgtttgttagccagecttgtttgtggccgacactgagaccaaaaaggccaaaaaggtcgcec
ccctcgggatttecttagtcecctgetgeccagettettectteccacattetttttgggggtccGATGAGatTTGaAA
aTttcACAAAA-ATTAggaatgctqqcatccatgttgtgataggctagttcttttctagcctagcaacattt
ttgatgtgactaaagagaatcaTCTTTaTGGCCAcacccggaatactcattcttcaaacaacaagcgacaataaa
aacaaattacaattgcaacaatggcagcggcagcaaaacatttgagacattttccccacacacacacacagacac
acacatacttcagttaaatgaacatttgcaggacctagatatttatttattacaggggttgcactgcaggagcat
taaccccttactgcccacggcagtctcgagcaacggaggactgaAAAAATTGAAATAA-CCAAAACTAAAGG
CAACAACTGTTCGCA-GAAGTCAAATTATATTTngCCTaagtgcactgagagaaatttaatataacctatg
atttacacgatcgattttcgatctttgcaacattttttgagtgaaactaggaaaccctttacaagcgagatcttyg
cagttctttagtttctaagcattattctagtattttaaaatatattttcctttgttctggtcttaatttattata
actaatgaatattttccgtctgtgtattcggaaaagggggagttggaacatataaagatggggtgcagaaaagat
gatcagggaaggtgtgagtggttcaaactagctgggcgtttggatagcgaAGGGTGCcGTCCLtttgcTGGTCCTTC
gAATTATGCAAATcgtcTGCACttcagatactactacccctacaaaaaaaaaaaacgaagagaaaaccccctaca
aacaaacgtATTAGtGTCAtCgaGCATTtGCCaagCCATTtCaTtGACACgTagaacacctttttcgtccacttce
gtatGATGTTATCATTHEBETC t TGooGABMBBACACGGACATTGE CAaCCGTAAATGAGCTAATHEBBECTAGTA




AATGTgTCGcagctcattccacaatttctctactacttgagagcgaggagtgggttcGCGTTTTTGTGGTTCTCC
AGAGGATCCCCAatGCTGACACGCTTCTCCAGgTGgccgaggagtgggaaatggaaaatGGGCaGGgtttgcCCC
tcggGGaGCTGCACtAaAACCCCAAATGAGATGCALGAATTCctcttcgeccgacaagcagctcataaaagttaac
atcgaagtatttacagcatattttggggaaacttcaacttggaatttgattaaatgcaaactacttgaaaacata
caacttcaaatcaagtatgtacaattttaaatcaagtagatctctttgaatttattgatttgcttaaccaactta
agtttccttaacttctcttatttttgtgtaTTTTGGCTAACTatTTTTGGCCAcCAAatCgatctttggtecgecgece
aaagttaatgaaccaaccgcacttttCCAATCTCGCAtttgatgcgttggattccacaTATTTGGcCAGactgaa
AAAtAATTTCaTGTTTATGGCCACGTTGTTTTCACCgGCCACaAAAALGCTTATCGAacgccgGAGATCgccaag
cgagagaCTTGTAAATATTTATGATTTTttgcgatttttattcgactgataaacgagtttttcccatecgcacagt
tgcgAtGTGcgaaaatgttttgtgggaagaaattgtgcacctagecccatacgattcgattcaccttectgtttgtt
ggAATAAtAAATCtGtAGAAaGGTtgttgtatTTTTagaagactccatccccctTTgTTaTTCTtALtGTAAACGA
AACCTTtttcctacacacatagctgcatagtaagt tACCCTCAtGAGAACGTTTAGGCccgtgaatatTGGGTAAA
TATTTAAACTGGTTgCGATTGTTTTgGCAAAATCGTTGCAGTTGGt CAAACACGTGTTTGAGAEEET - ABHEEA
ATTTACTTGgCTTTTTTaaccCgTGCCACGTGCCACTcgagtccagtttgectgeccctcgaaatggAGTGGCAAAC
ACTtGAGCACTTGCTttaaAAaTGCcGGCAAGTGCAtttgggttgggtgggtagtttagecttggttttggctgget
ggtgaaaaTTCctagGAAt cGAAAACTTTGGTGGTCTtcggacgGCaGACAATGCAACaaTGTCatacgtactTG
GATgaatcgcTGGCATCtGTCgcagTCCGtgGAGAatAgaccgAaATTCCcCCGAActcacgagcATGAtgtggC
GATGATGACTtGtGgAAATCaaGCAatgatttccactccatCTGtAaCTAAATATGATTTATtTtCACGgtGTGL
gttagccgctctCgCCcCtCTCATTAGt cggggcaccggggTAATTTGCATAAGGTCCTGGCCCCAGGAaccAAA
ggACaCACtcgagagcgagctGGAaACTABRBBAAATGTTCGCGCCTCAAATTTCCE tcgCtCGCcCLTATTTAT
GaCCCTGTGAATGTCTtGCATATGGAcggagttgagatccTTCTcgt tTTctTCCTTTTTTTGTTTACGAgTGAC
AAATGYgACATTTACATGCgagtcagt TTGCATATtgo AT TCATGGTTtCTt taaagatggcgcaggatyt
gatgtcgcgggaaaaggatgagggtttcctcaaggaagtcggaaatagaagtggtttcttttcatgctaccaata
tgggggcacataaaacttgcatttgatgagctaaatgtaaacatacactatttaaatacattttttatgataagt
gaacttaaagtcacactaacttttgaaaatttgattgacttctacaatgtgtgttgtttaatttcttattttata
tttttttaaatatcgaaaatctacaaatccgcttatgtttaaaagtcaagccgctggctaattgacaaaatgtgt
aattgtggcgatgagagtccttccgattgtcactctcccaaccctcececgtaateccecctaagtcaccataggggttg
ggtaaaaatctaga

Red: HOX: ATTA > CGGC, TAAT > GCCG
Sites converted in total: 18

col-Tv D Hth-CRM

gcggccgctgatagaagtagggtatttctaacaagtacaattaaatagacatatgtacttttttcagtaaaatat
taccaatttttcacgcactacttaagccaatctaccaccttaattcecgttttttttcttttgaacacatgaaaaa
ATTCAATTccttaGAtTTAtATTAAtCtaATtgAaAtCCacaAATTTGtTGCCATTTgTTgtgcagAAgTATTTT
TGAATTTcGCACACGTTcgtTGgCAAAAAtatgtacaaatattgAATacGAAaAAgtcaaGGAaAAAttccattce
tTTTtctCGCaaAAATgGTGACaGAGCaAAatgctgaccgcCGCCTACTaGGAAAAATASTCCCCAGCCGATT LY
aACGATTTATTATTTGGccCAGCCaactcggagcctgtcccggaataccCGGAACCATTAATCATCCGAGTccaG
ATCCaAGTCCgagtccgagtggtggacaggcggcattgcaattggtggacatTTtGGagtgGAAgAAACTTTTGC
GGtACGHEEEAACGTGTTGAAATTACAAAATGTGTTAAAAAATGaaagagcagggcgggtaaaaagcAAAATAAL
ATATTTcattCACACACAGACttttgtctctgctccgeccgtccatatAAAAAACATAAATTTCCTTTGAGAATAG
AacttctgggatggagaggggggggggggggtgCAAGGTGATTATgTT-AGCCGACttGGGAcacgaaGcac
CGCCCccTTtttcatcGCCAaACAGGACALGGgtattAGaTCCTGgccaaagtgccaaaactggectcactttcee
GtCTGATTTAcggccaactattttgtttaaatttttaccacttccctgctatcgacactcaacttaaaacatata
aaaccaactatttaaagagcaaataaagttcaatttgattttctttggccttcgttaataattttcctgcatcte
tctgGGGAtcaGcgaAAAATATGAAL taTTgAAACAGCTGAAggaaatAATAtaaCCAAATcggaaggccaaatce
tgtttaatgtttcagatatgttggtgtgggttgaccaaatgacaatatgctttttagCtTcAACCTCCCTCAAgC
gAAATTGATTTTCAtggtttttctgttttttcgcctaaaaatACAcAAAAgagtcgAaAAAatttgactgtgatt
gtcacttgaatgtgtgggttgggaaAACCACTCcAaATCCACttcaccaaatatgtcagtaTGGaATCACGAacc
tcGCctTGATTTCTCCAGTGATTTTTCGCAATCAGCCTGATGAGGATGTGCcgagaacgttgctCaTGgagGCagT
gCTATGATTAGTATCCTttcagccaggtcaaaagtgacgctgccGCATGCCAAGTGGCCtcggcCaaATGAAACT
TTAATGcgaaacaaggacaaaaggctgaaagaaggctgcctgatgaactacgtgatggtcagacaaattgaagtt
acactggaaaataattagctaatttcctagtttgcttaggttaagggattaagtaagaatgtgtttaaaggactc
ttttataggtaacttgttactctaaagaaaacttatccacagaatagatgtgctattttatcgcagtgtatgtgg
ataGtCAacGACAAAGTGaAATGcaTTGAGGttggtggcgaacaaacgcgacctgaatcgcgaattggaatagece
agcctactccgccccecctcaggatatatagctacttcgactagcatatgecgeccagatagtatagetggecgtatcaa
tttcgataatgtacttggaccgcgaGtATCTTTATTaTCCTgacTGCTGtGCAATTATTtccgactgctttactyg
tcgtaccgcttttccgagTCCTGGGAAACGCAAACAAAGGatATTTCGCGCACACGCcCtcggacATGATTGCATC
CGggcaGGAAGCatTgcgtCGTGTcctttttGCATCCLtTACATCcgtcgCTtCCTTCCtgccgatcagaacccectyg
gctgcttTTCATCCGCAATTTTCACGCCCACTTTGTTTGATGABEGGAAATCTCGTTGCGTGTTATCAGATTGGC




caactttccgttgctattcccecctcgtATtGCATAATTATGTTTATCTTtGGAagctgecgectecctgeccacgtgte
cttgcgttttggttagcttcctgecgattttGCTcGGAacgAGtGgCACGTGCTAATCGGCGGTCGtctgcacCGC
CCatgcaaccagccaccccceccctggtaagtgcaaCCCCGCctaACALtgtCCGATAATTGAAATCGCTAAGCEgaa
caacggaatcgaaatggcttcattaatcaggtcacttcgatggcagcgcataatgttcttcaaaaatttgaattyg
ggggcggttgaaaagaggaaattggtctatatagcacttagcgcgattgaatttgctcattttgtgttacctaat
tggggaaaagatgtttcggttattaatcatgagtgatacttactattgtattacaaaaatggtgcatatatcaga
agatatatattattaatagatcttaaggagcatttgtatccattcaccaaaatatggtaaaaataaagcttaaat
taaatttgctcatttacctTTAAggacatcctttgctTAATGAGTGCaCTCAtgcccacacccactcgcaacCGA
ATGAGTGTCGCCCTGCGGACGCATAAATTATaAATAAAAgCCtCaCACACGTGGAGAaagagaggtgtatataac
cttagagagagagagagagggagagctaCAGTCTGAGGCCaAGaAGTGTgCTAAATATTTAAgtACTtAAAACCA
TAAACCTGAGTATTTATAAATTggctttaacaagctcgtatgtgacggtggttgggtgtgtgtctgtgggCtGAC
CCTTTTttcGGgcacaaggatctgctcgactcgattccatTCATtAGAAATGCtcACTAATGTGCCCGaCTTAAT
AATAATCAAATTTATATGCATGGTTATGTCCTTtAgagcaggaccacaaaactgaagtttcgagtggattgcgaa
tgggattggctgttaagtttacggagaaacctttgagaatgagacgaagataataT-ATATCCTTGttttcc
aaaatgtctgaccaaaagtgcagatgtccagtatcgaaacacgcccaagaccggtaccgttattctgctaccagt
tttcttgtttgtttttgtttgttagccagcttgtttgtggccgacactgagaccaaaaaggccaaaaaggtcgec
ccctcgggatttecttagtecctgetgeccagettecttectteccacattetttttgggggtccGATGAGatTTGaAA
aTttcACAAAAATTAATTAggaatgctggcatccatgttgtgataggctagttecttttctagecctagcaacattt
ttgatgtgactaaagagaatcaTCTTTaTGGCCAcacccggaatactcattcttcaaacaacaagcgacaataaa
aacaaattacaattgcaacaatggcagcggcagcaaaacatttgagacattttccccacacacacacacagacac
acacatacttcagttaaatgaacatttgcaggacctagatatttatttattacaggggttgcactgcaggagcat
taaccccttactgcccacggcagtctcgagcaacggaggactgaAAAAATTGAAATAAATTACCAAAACTAAAGG
CAACAACTGTTCGCATAATGAAGTCAAATTATATTTgTgCCTaagtgcactgagagaaatttaatataacctatg
atttacacgatcgattttcgatctttgcaacattttttgagtgaaactaggaaaccctttacaagcgagatcttg
cagttctttagtttctaagcattattctagtattttaaaatatattttcctttgttctggtcttaatttattata
actaatgaatattttccgtctgtgtattcggaaaagggggagttggaacatataaagatggggtgcagaaaagat
gatcagggaaggtgtgagtggttcaaactagctgggcgtttggatagcgaAGGGTGCcGTCCLtttgcTGGTCCTTC
gAATTATGCAAATcgtcTGCACttcagatactactacccctacaaaaaaaaaaaacgaagagaaaaccccctaca
aacaaacgtATTAGtGTCAtCgaGCATTtGCCaagCCATTtCaTtGACACgTagaacacctttttcgtccacttce
gtatGATGTTATCATTTAATTCt TGggGAATTAACACGGACATTGtCAaCcGTAAATGAGCTAATTAATCTAQTA
AATGTgTCGcagctcattccacaatttctctactacttgagagcgaggagtgggttcGCGTTTTTGTGGTTCTCC
AGAGGATCCCCAa t GCB@gGACGCTTCTCCAGGTGgCccgaggagtgggaaatggaaaatGGGCaGGgtttgecCCC
tcggGGaGCTGCACtAaAACCCCAAATGAGATGCALGAATTCctcttcgeccgacaagcagctcataaaagttaac
atcgaagtatttacagcatattttggggaaacttcaacttggaatttgattaaatgcaaactacttgaaaacata
caacttcaaatcaagtatgtacaattttaaatcaagtagatctctttgaatttattgatttgcttaaccaactta
agtttccttaacttctcttatttttgtgtaTTTTGGCTAACTatTTTTGGCCAcCAAatCgatctttggtecgecgece
aaagttaatgaaccaaccgcacttttCCAATCTCGCAtttgatgcgttggattccacaTATTTGGcCAGactgaa
AAAtAATTTCaTGTTTATGGCCACGTTGTTTTCACCgGCCACaAAAALGCTTATCGAacgccgGAGATCgccaag
cgagagaCTTGTAAATATTTATGATTTTttgcgatttttattcgactgataaacgagtttttcccatecgcacagt
tgcgAtGTGcgaaaatgttttgtgggaagaaattgtgcacctagcccatacgattcgattcaccttetgtttgtt
ggAATAAtAAATCtGtAGAAaGGTtgttgtatTTTTagaagactccatccccctTTgTTaTTCTtAtGTAAACGA
AACCTTtttcctacacacatagctgcatagtaagt tACCCTCAtGAGAACGTTTAGGCccgtgaatatTGGGTAAA
TATTTAAACTGGTTgCGATTGTTTTgGCAAAATCGTTGCAGTTGGtCAAACACGTGTTTGAGATAATT tAATTAA
ATTTACTTGgCTTTTTTaaccCgTGCCACGTGCCACTcgagtccagtttgctgecct cgaaatggAG-AAAC
ACTtGAGCACTTGCTttaaAAaTGCcGGCAAGTGCAtttgggttgggtgggtagtttagecttggttttggctgget
ggtgaaaaTTCctagGAAt cGAAAACTTTGGTGGTCTtcggacgGCaGACAATGCAACaaTGTCatacgtactTG
GATgaatcgcTGGCATCtGTCgcagTCCGtgGAGAatAgaccgAaATTCCcCCGAActcacgagcATGAtgtggC
GATGATGACTtGtGgAAATCaaGCAatgatttccactccatCTGtAaCTAAATATGATTTATt TEtCACGgEGTGE
gttagccgctctCgCCcCtCTCATTAGt cggggcaccggggTAATTTGCATAAGGTCCTGGCCCCAGGAaccAAA
ggACaCACtcgagagcgagctGGAaACTAATTAAAATGTTCGCGCCcTCAAATTTCCttcgCtCGCccCLtTATTTAT
GaCCCTGTGAATGTCTtGCATATGGAcggagttgagatccTTCTcgttTTctTCCTTTTTTTGTTTACGAg-
AAATGggACATTTACATGCgagtcagtTTGCATATtggAATTATTCATGGTTtCTttaaagatggcgcaggatgt
gatgtcgcgggaaaaggatgagggtttcctcaaggaagtcggaaatagaagtggtttcttttcatgctaccaata
tgggggcacataaaacttgcatttgatgagctaaatgtaaacatacactatttaaatacattttttatgataagt
gaacttaaagtcacactaacttttgaaaatttgattgacttctacaatgtgtgttgtttaatttcttattttata
tttttttaaatatcgaaaatctacaaatccgcttatgtttaaaagtcaagccgctggctaattgacaaaatgtgt
aattgtggcgatgagagtccttccgattgtcactctcccaaccctcececgtaateccecctaagtcaccataggggttg
ggtaaaaatctaga

BEEBIEEEEE: TccCc -> GATA; TGAC -> CAGG; GTCA -> CCGG
Sites converted in total: 7



apS2-CRM fragment

CCCGctgccaAAACAACCCTaAGGCGATTATCTCAAGTGCTcGCCcttccaggactatGLtTTGCCTccgtgcacce
CctgCTGtAGATGCTTATCGATTACACGGtGaGCGATGAAATCATTACTCCGAATTAAATAAACGTCATACTCGCT
TtTCGTCAAcCttGtaTTTGAtgTCTCAATgagcgagcgtgccattggcaagggaaccCATTTGCATcgcaGATTT
agaccctggcactgtgatagtgtgtaaacacgtcgcAATTAGTTGaCctaAaCGAaTgCCCCggcgtaccgtegt
cttccggtcagagtcccggaATGACATCAagCTCCGAL tagTcACTTTCTAGT tGgTTGGGAGCCaAGCAGCTGC
CtgccatCCgCaACTCtCGCTcttattgtttgtccccatATcTGTATTTGTCGCcaCaACTTTGTTGTGATTACGG
CGATAAAGCGgCcTCaAGTAAATCACAATAAtacgacggtctaGTCtGgCCGActcGgTtCgAAAGAAAGTGTGAA
TAgagccgggctcaacaatcaacaacaatggattcgccggaccggaccagcaatgacaaatgtctctaggettat
gagtgggCATGtgCATAAAAGT cCATAAGCaATAGAAAtAATAATtGTGL tCaCGTCATGGGaCACGTCAacaaaa
actgccgAGaAgCAATTGCcgcGACACTTTCTTGgGTgTAAATTAAGAaTACTTTaTAGCTGGGgtggtgeccgtggt
cgCTTCCGcTgGCTACTGGTTTtgaacccagGGCCacgAAACCAGTTCCAGCTcAggcccttggtgaagtccaag
ctggtggccagcttgggtttttgtgtatcactcgattgtaTTTtGcTCTTTGCATGCGTCAGCGatatatatata
ttgaaccgctagcatattcattgattttcgaacagtaattctgcaatATCALTGcctgtTCAACTTCGTGGGACE
AGCACAacccatctcttgcctccececgcaccgtececcgecgaagaaatgecgtcacgtacgecgagecccategttceaa
caaataaagaatgaaccggatcCTCGgAAAggcgtggCATCGTAATGALACTGATGCGTTAGTaAAATTGCggtC
AAATTATAGGAGgccagctctaaAATCGAgcgACCTtttgaaggtaGGCAGGAAATGCGAAATTCGGTAGCCLGT
TTATTAAATACgAAAaTATatgaatccattgcgggcTgGCAGGACctaagttgtggggcatttgtageccgagatce
agaacGGtCaGCTACCTGtGGATGGGTCCCgAaATCACACGAAATAGECtaAGCtATAAATTAGATL tTTATCtC
gttgccgcaggaataaaaggaggcaagcctcctactgacgctcgatctctggagagcTGTCgCATaTtGGGGCGA
TCCAATTAAGTGGTAATTTTTAtCATTTTaGCGTCGagGGCCGggttagttctgttgggtcgecttttactceccgaa
atATTTGCTGACAAACGGAAGCGATATYTTGAAATTaTTCaGCGTAAGgALtTCCaTGaaccTTCggcagagcCTG
GGAGTGaGAttcagagctggaatttgaatcgattcgagggggctacacccgecttcgatgaaacgattttttgteg
ggccttgcttgattgactttactcaagattgacttcatgaaggcaatttagaattgggctgataatcagtccggt
acataagtcgcTtTaTTTGCcTTGATTATATGCAcagtgtgcattgcacACTACGgAaGCtgcactatgactgag
ggggtcataAAGCGTAGGTGAGagggTcTTGTTCgcggggtaacttgatTTGTTTGTCTaTTTgTTCGecctccga
ctctttgctttcgactgcctttacagggaggacaagtattaatgtaaaatggtaactggtcatctgaggcgtcat

ttgggtctggctcggggt

apSJ2 WT fragment

GGATCCCTAGGTTAGTAGAATTCGCCCTTatgtgttttggttccaggtccgttgggaacccagcttcaaatgaag
ttatcacagcgattatattccttaaaacgttcagaaacctccgecccgtgcaatttgaacagectttetggggtggg
agtttaattttgagggtttgtgtataaaaggccaAACAACCCTAATTGAAATTATGCGGTGTGgCTCLtGCAGCGA
CTGCTCGTTTaGGCtgTGGTATTCCGAAGGGAGTACTaaAGGATTTCatCGGGCgGgttGCGAACCTTTTGCGGE
GGAACTGATTAGCAGACAATATGTCAAAGCTtgccaCtGGGAGGGTGaActCTGLtAGCTTCACCCtTcaageggC
gtTGcGACtactccAGGGACagCtacTCGAGGCTCGGCctGATAAGGGaAAAAGTCATGACAAATAAACGGATACA
TGTGTCGGCAATAGTTTTGCTtATTGCCGCGATAATAATCGACgtGaACAACAATGGECTTTGTCCtGGTcaTGC
TCCTGCTGCcTGGGTGCCCAcaTaAAGaAaACAaTCGCGAGCGCGCGCCCAACgAgAATTACAGGATCGTTTatggce
aaccgcctggtagCAGTCTCCTGGTAGCACCCGctgccaAAACAACCCTaAGGCGATTATCTCAAGTGCTcGCCe
ttccaggactatGtTTGCCTcecgtgcaccctgCTGtAGATGCTTATCGATTACACGGEtGaGCGATGAAATCATTA
CTCCGAATTAAATAAACGTCATACTCGCTTtTCGTCAActtGtaTTTGAtgTCTCAATgagcgagcgtgccattyg
gcaagggaaccCATTTGCATcgcaGATTTagaccctggcactgtgatagtgtgtaaacacgtcgcAATTAGTTGa
CctaAaCGAaTgCCCCggcgtaccgtcecgtcecttececggtcagagtcccggaATGACATCAagCTCCGALttagTcACT
TTCTAGTtGgTTGGGAGcCaAGCAGCTGecCtgccatCCgCaACTCLtCGCTcttattgtttgteccccatATCcTGTA
TTTGTcGcaCaACTTTGTTGTGATTACGGCGATAAAGCGgcTCaAGTAAATCACAATAAtacgacggtctaGTCtL
GgCCGActcGgTtCgAAAGAAAGTGTGAATAgagccgggctcaacaatcaacaacaatggattcgeccggaccgga
ccagcaatgacaaatgtctctaggcttatgagtgggAAGGGCGAATTCTAACCTATTCTAGA

apJd2-D-Col

GGATCCCTAGGTTAGTAGAATTCGCCCTTatgtgttttggttccaggtccgttgggaacccagcttcaaatgaag
ttatcacagcgattatattccttaaaacgttcagaaacctccgcecccgtgcaatttgaacagectttectggggtggg
agtttaattttgagggtttgtgtataaaaggccaAACAACCCTAATTGAAATTATGCGGTGTGgCTCtGCAGCGA
cTGCTCGTTTaGGCtgTGCTECCRIACCIATCABACT 22 AGGATTTCa t CGGGCgGgt tGCGAACCTTTTGCGGC
GGAACTGATTAGCAGACAATATGTCAAAGCTtgccaCtGGGAGGGTGaACctCTGLtAGCTTCACCCtTcaagcggC
gtTGcGACtactccAGGGACagCtacTCGAGGCTCGGCctGATAAGGGaAAAAGTCATGACAAATAAACGGATACA
TGTGTCGGCAATAGTTTTGCTtATTGCCGCGATAATAATCGACgtGaACAACAATGGECTTTGTCCtGGTcaTGC
TCCTGCTGCcTGGGTGCCCACaTaAAGaACAaTCGCGAGCGCGCGCCCAACGAgAATTACAGGATCGTTTatggce
aaccgcctggtagCAGTCTCCTGGTAGCACCCGctgccaAAACAACCCTaAGGCGATTATCTCAAGTGCT cGCCe
ttccaggactatGtTTGCCTccgtgcaccctgCTGtAGATGCTTATCGATTACACGGtGaGCGATGAAATCATTA



CTCCGAATTAAATAAACGTCATACTCGCTTtTCGTCAACttGtaTTTGAtgTCTCAATgagcgagcgtgccattg
gcaagggaaccCATTTGCATcgcaGATTTagaccctggcactgtgatagtgtgtaaacacgtcgcAATTAGTTGa
CctaAaCGAaTgCCCCggcgtaccgtecgtctteccggtcagagtcccggaATGACATCAagCTCCGALtagTcACT
TTCTAGTtGgTTGGGAGCcCaAGCAGCTGcCtgccatCCgCaACTCtCGCTcttattgtttgtccccatATcTGTA
TTTGTcGcaCaACTTTGTTGTGATTACGGCGATAAAGCGgCcTCaAGTAAATCACAATAAtacgacggtctaGTCt
GgCCGActcGgTtCgAAAGAAAGTGTGAATAgagccgggctcaacaatcaacaacaatggattcgeccggaccgga
ccagcaatgacaaatgtctctaggcttatgagtgggAAGGGCGAATTcTAACCTATTCTAGA

apJ2-D-Antp
GGATCCCTAGGTTAGTAGAATTCGCCCTTatgtgttttggttccaggtccgttgggaacccagcttcaaatgaag
ttatcacagcgattatattccttaaaacgttcagaaacctccgecceccgtgcaatttgaacagectttectggggtggg
agtttaattttgagggtttgtgtataaaaggccaAACAACCCHEBETGAABRBT GCGGTGTGGCTCLtGCAGCGA
cTGCTCGTTTaGGCtgTGGTATTCCGAAGGGAGTACTaaAGGATTTCatCGGGCgGgt tGCGAACCTTTTGCGGC
GGAACTGATTAGCAGACAATATGTCAAAGCTtgccaCtGGGAGGGTGaACtCTGLtAGCTTCACCCtTcaagcggC
gtTGcGACtactccAGGGACagCtacTCGAGGCTCGGCctGATAAGGGaAAAAGTCATGACAAATAAACGGATACA
TGTGTCGGCAATAGTTTTGCTtATTGCCGCGATAATAATCGACgtGaACAACAATGGECTTTGTCCLtGGTcaTGC
TCCTGCTGCcTGGGTGCCCAC aTaAAGaACAaTCGCGAGCGCGCGCCCAACgAgA-CAGGATCGTTTa tggc
aaccgcctggtagCAGTCTCCTGGTAGCACCCGCctgccaAAACAACCCTaAGGCGATTATCTCAAGTGCTcGCCe
ttccaggactatGtTTGCCTccgtgcaccctgCTGtAGATGCTTATCGATTACACGGtGaGCGATGAAATCATTA
CTCCGABBEBAATAAACGTCATACTCGCTTt TCGTCAACt tGtaTTTGAtgTCTCAATgagcgagegtgecatty
gcaagggaaccCATTTGCATcgcaGATTTagaccctggcactgtgatagtgtgtaaacacgtcgcA-GTTGa
CctaAaCGAaTgCCCCggcgtaccgtecgtctteccggtcagagtcccggaATGACATCAagCTCCGALtagTCcACT
TTCTAGTtGgTTGGGAGCcCaAGCAGCTGcCtgccatCCgCaACTCtCGCTcttattgtttgtccccatATcTGTA
TTTGTcGcaCaACTTTGTTGTGATTACGGCGATAAAGCGgCcTCaAGTAAATCACAATAAtacgacggtctaGTCt
GgCCGActcGgTtCgAAAGAAAGTGTGAATAgagccgggctcaacaatcaacaacaatggattcgeccggaccgga
ccagcaatgacaaatgtctctaggcttatgagtgggAAGGGCGAATTcTAACCTATTCTAGA

apJ2-D-Exd
GGATCCCTAGGTTAGTAGAATTCGCCCTTatgtgttttggttccaggtccgttgggaacccagcttcaaatgaag
ttatcacagcgattatattccttaaaacgttcagaaacctccgecceccgtgcaatttgaacagectttetggggtggg
agtttaattttgagggtttgtgtataaaaggccaAACAACCCTAATTGAAATTATGCGGTGTGgCTCtGCAGCGA
cTGCTCGTTTaGGCtgTGGTATTCCGAAGGGAGTACTaaAGGATTTCatCGGGCgGgt tGCGAACCTTTTGCGG
GGAACccggTAGCAGACAATATGTCAAAGCTtgccaCtGGGAGGGTGaActCTGtAGCTTCACCCtTcaagcggC
gtTGcGACtactccAGGGACagCtacTCGAGGCTCGGCctGATAAGGGaAAAAGTCATGACAAATAAACGGATACA
TGTGTCGGCAATAGTTTTGCT tATTGCCGCGATAATAATCGACgtGaACAACAATGGLtCTTTGTCCLtGGTcaTGC
TCCTGCTGCcTGGGTGCCCACaTaAAGaACAaTCGCGAGCGCGCGCCCAACGAgAATTACAGGATCGTTTatggce
aaccgcctggtagCAGTCTCCTGGTAGCACCCGctgccaAAACAACCCTaAGGCGATTATCTCAAGTGCTcGCC
ttccaggactatGtTTGCCTccgtgcaccctgCTGtAGATGCTTATCGATTACACGGtGaGCGATGAACCggTTA
CTCCGAATTAAATAAACGTCATACTCGCTTtTCGTCAACttGtaTTTGAtgTCTCAATgagcgagcgtgccattyg
gcaagggaaccCATTTGCATcgcaGATTTagaccctggcactgtgatagtgtgtaaacacgtcgcAATTAGTTGa
CctaAaCGAaTgCCCCggcgtaccgtecgtectteccggtcagagtcccggaATGACATCAagCTCCGALttagTcACT
TTCTAGT tGgTTGGGAGCCaAGCAGCTGcCtgccatCCgCaACTCtCGCTcttattgtttgtccccatATcTGTA
TTTGTcGcaCaACTTTGTTGeecggTACGGCGATAAAGCGgcTCaAGTAAccggCAATAAtacgacggtctaGTCtL
GgCCGActcGgTtCgAAAGAAAGTGTGAATAgagccgggctcaacaatcaacaacaatggattcgeccggaccgga
ccagcaatgacaaatgtctctaggcttatgagtgggAAGGGCGAATTcTAACCTATTCTAGA

eya-CRM WT
CTCGAggatcacagaatccagcttgctgggtatgctgtagtcgacgcccttcgecacGtTCCGcCAATTTggctge

gttgtttcttgggTTAACCGTTgCCAgGCCTATGAAATggTGcttgcaaccactcgeccecgteccggaaaaCaACA
ACattgAGGCATCGCTGACAAATTGAATTTGTAAACTTGtCCgcgggCAACAACAAATCATELGGAGACCCCCaGG
GATGCTGtttcggttgctgatccgtcecgttgeccataaccatccggatteccggagtcagcaggagghAggaggagga
GGAGGAcgacgccgcccgacacggaggtggatgcgaatgeccatgggacgcTGGTAATCCaaTACCCALgCCCTAaT
CcATGTTACGCTCCTCTGGACGGACTTTCTAACTCGGTcTCagttcgccggctcgGTTCTgtcctcccaaccage
CgCCCAtcactCCCCCAcaaaaacagtggCGAAAGTGATGTGAAATTaTAGActtgctttcgggecggttgGGGGC
GTGTCaAcgCAGTTGGaAAAAAaAaCAcacacacacgcttacgCACAATTATTAACACTTATTAATGTTGAGGTT
TccataTAtATGGCACCCCAGGGCTTAAATTAAAGTCATCCCgAGTGCCAAACAGCTGCCTCAAGTGCCGCACTT
GAGccgatctggatcccggaacAGGGGGTTGCaacccgggggttgagtggggttgggecgt tGGCTTTGTCGCTGT
TTAAGTAGTCATTAAGATCGAGTGtGGATAAGATTTTTTCACAGCTGGCtgTCCtgccgttggtaccagccagta
cattcgccaacccctcgccaaacgaaaaaaaaaaacaagaacaagaaccccgcCTtGCAATTAGCcaacAACCTT
TGACTccggcccaactceccttcatggtgageccggaatecctgactgtccggaataagCTATTGACAGCTATTGTCL
tCTAATTAAACAACAATGTTGACCTATTCtCAAgAtGTCACGGaTCgGGTTCAatGaAAACTTCcGTTTTgGgtta



AAAAATCaATTGCaAaTTAtttacactactttTTcAGAaAAATCGgtTgCaTTGTTTGTTAATTAAAAACTTTLgat
tgctaggcgaagaacaacccttaaagaagttcgceccttgectaaccctttgagtttatctgectgaagaagttgettyg
ttaaccctttgagttgcgcttcaacccttttateccttgtaataattaagttgaaggaaagacagtattgtaaatt
ataaagttgagttgagattgggcgagTCTAGA

eya-D Exd CRM
CTCGAggCCGGcagaatccagcttgctgggtatgectgtagtcgacgececcttcgecacGtTCCGcCAATTTggctge
gttgtttcttgggTTAACCGTTgCCAgGCCTATGAAATggTGcttgcaaccactcgecccecgteccggaaaaCaACA
ACattgAGGCATCGCTGACAAATTGAATTTGTAAACTTGtCCgcgggCAACAACAACCGGTtGGAGACCCCCaGG
GATGCTGtttcggttgclCGGeccgtccecgttgeccataaccateccggatteccggagtcagcaggagghAggaggagga
GGAGGAcgacgccgcccgacacggaggtggatgcgaatgeccatgggacgcTGGTAATCCaaTACCCALgCCCTaT
CcATGTTACGCTCCTCTGGACGGACTTTCTAACTCGGTcTCagttcgccggectcgGTTCTgtcctcccaaccage
CgCCCCCGGCctCCCCCAcaaaaacagtggCGAAAGCCGEGTGAAATTaTAGACttgectttcgggecggt tgGGGGC
GTGTCaAcgCAGTTGGaAAAAAaAaCAcacacacacgcttacgCACAATTATTAACACTTATTAATGTTGAGGTT
TccataTAtATGGCACCCCAGGGCTTAAATTAAAGTCATCCCgAGTGCCAAACAGCTGCCTCAAGTGCCGCACTT
GAGccgatctggatcccggaacAGGGGGTTGCaacccgggggttgagtggggttgggegt tGGCTTTGTCGCTGT
TTAAGTAGTCATTAAGATCGAGTGtGGATAAGATTTTTTCACAGCTGGCtgTCCtgccgttggtaccagccagta
cattcgccaacccctcgccaaacgaaaaaaaaaaacaagaacaagaaccccgcCTtGCAATTAGCcaacAACCTT
TGACTccggcccaactcccttcatggtgageccggaatcctgactgtccggaataagCTATTGACAGCTATTGTCL
tCTAATTAAACAACAATGTTGACCTATTCtCAAgALGTCACGGaTCgGGTTCAatGaAAACTTCcGTTTTgGgtta
AAAACCGGTTGCaAaTTAtttacactactttTTcAGaAAATCGgtTgCaTTGTTTGTTAATTAAAAACTTTCCGG
tgctaggcgaagaacaacccttaaagaagttcgceccttgctaaccctttgagtttatctgectgaagaagttgettyg
ttaaccctttgagttgcgcttcaacccttttateccttgtaataattaagttgaaggaaagacagtattgtaaatt
ataaagttgagttgagattgggcgagTCTAGA

TGAT or ATCA > CCGG

eya-D Hox CRM

CTCGAggatcacagaatccagcttgctgggtatgctgtagtcgacgcccttcgcacGtTCCGcCAATTTggctge
gttgtttcttgggTTAACCGTTgCCAgGCCTATGAAATggTGcttgcaaccactcgeccecgteccggaaaaCaACA
ACattgAGGCATCGCTGACAAATTGAATTTGTAAACTTGtCCgcgggCAACAACAAATCATtGGAGACCCCCaGG
GATGCTGtttcggttgctgatccgtcecgttgeccataaccatccggatteccggagtcagcaggagghAggaggagga
GGAGGAcgacgccgcccgacacggaggtggatgcgaatgeccatgggacgecTGGGCCGCCaaTACCCALgCCCTaT
CcATGTTACGCTCCTCTGGACGGACTTTCTAACTCGGTcTCagttcgccggctcgGTTCTgtcctcccaaccage
CgCCCAtcactCCCCCAcaaaaacagtggCGAAAGTGATGTGAACGGCTAGActtgctttcgggcggttgGGGGC
GTGTCaAcgCAGTTGGaAAAAAaAaCAcacacacacgcttacgCACACGGCGGCACACTTCGGCCGGTTGAGGTT
TccataTAtATGGCACCCCAGGGCTTAACGGCAAGTCATCCCgAGTGCCAAACAGCTGCCTCAAGTGCCcGCACTT
GAGccgatctggatcccggaacAGGGGGTTGCaacccgggggttgagtggggttgggegt tGGCTTTGTCGCTGT
TTAAGTAGTCCGGCAGATCcGAGTGtGGATAAGATTTTTTCACAGCTGGCtgTCCtgccgttggtaccagccagta
cattcgccaacccctcgccaaacgaaaaaaaaaaacaagaacaagaaccccgcCTtGCACGGCGCcaacAACCTT
TGACTccggcccaactcccttcatggtgageccggaatecctgactgteccggaataagCTATTGACAGCTATTGTCL
tCGCCGGCAACAACAATGTTGACCTATTCtCAAGALtGTCACGGaTCgGGTTCAatGaAAACTTcGTTTTgGgtta
AAAAATCaATTGCaACGGCtttacactactttTTcAGAaAAATCGgtTgCaTTGTTTGTGCCGGCAAAACTTTLgat
tgctaggcgaagaacaacccttaaagaagttcgecttgctaacccectttgagtttatctgectgaagaagttgettyg
ttaaccctttgagttgcgcttcaacccttttateccttgGCCGCCGGCagttgaaggaaagacagtattgtaaCGiG
CtaaagttgagttgagattgggcgagTCTAGA

Yellow: Hox/Antp/Ap binding sites:
ATTA > CGGC

TAAT > GCCG

ATTAAT > CGGCCG

TAATTA > GCCGGC

ATTATTA CGGCGGC

eya-D Col CRM

CTCGAggatcacagaatccagcttgctgggtatgctgtagtcgacgcccttcgecacGtTCCGcCAATTTggctgce
gttgtttcttgggTTAACCGTTgCCAgGCCTATGAAATggTGcttgcaaccactcgecccecgteccggaaaaCaACA
ACattgAGGCATCGCTGACAAATTGAATTTGTAAACTTGtCCgcgggCAACAACAAATCATEGGAGACCCCCaGG
GATGCTGtttcggttgctgatccgtcecgttgeccataaccatccggattcecggagtcagcaggagghAggaggagga
GGAGGAcgacgccgcccgacacggaggtggatgcgaatgeccatgggacgcTGGTAATCCaaTACCCALgCCCTaT




CcATGTTACGCTCCTCTGGACGGACTTTCTAACTCGGTcTCagttcgccggctcgGTTCTgtcctcccaaccage
CgCCCAtcactCCCCCAcaaaaacagtggCGAAAGTGATGTGAAATTaTAGActtgctttcgggcggt tgGGGGC
GTGTCaAcgCAGTTGGaAAAAAaAaCAcacacacacgcttacgCACAATTATTAACACTTATTAATGTTGAGGTT
TccataTAtATGGCACCCCAGGGCTTAAATTAAAGTCATCCCgAGTGCCAAACAGCTGCCTCAAGTGCCGCACTT
GAGccgatctggatcccggaacAGGGGGTTGCaacccgggggttgagtggggttgggegt tGGCTTTGTCGCTGT
TTAAGTAGTCATTAAGATCcGAGTGtGGATAAGATTTTTTCACAGCTGGCtgTCCtgccgttggtaccagccagta
cattcgccaacccctcgccaaacgaaaaaaaaaaacaagaacaagaaccccgcCTtGCAATTAGCcaacAACCTT
TGACTccggcccaactcccttcatggtgageccggaatecctgactgtccggaataagCTATTGACAGCTATTGTCL
tCTAATTAAACAACAATGTTGACCTATTCtCAAgALGTCACGGaTCgGGTTCAatGaAAACTTCcGTTTTgGgtta
AAAAATCaTTGCaAaTTAtttacactactttTTcAGAaAAATCGgtTgCaTTGTTTGTTAATTAAAAACTTTLgat
tgctaggcgaagaacaacccttaaagaagttcgcecttgctaaccctttgagtttatctgectgaagaagttgettyg
ttaaccctttgagttgcgcttcaacccttttatccttgtaataattaagttgaaggaaagacagtattgtaaatt
ataaagttgagttgagattgggcgagTCTAGA

Site 1: CCCCaGGGA > AAAACTTTC
Site 2: CCCCAGGG > AAAACTTT

dimm-CRM
-]ETAGTAACGGCCGCCAGTGTGCTGGaattcgcccttgtgccagagcaacgcgaatttaagcattggag
ttgagttggtggtaaaattgagtctggagcacaaaaacccttttttttgggatgatttatgctgctgccagtget
gctctaaaaagcgccgaccaactatctttgatattggtaacaatttttggeccttaaaatatttgtccgtaaacaa
aattcattagcagagaagtcagcaattaaacatatgtattataaatggaatgatttcttgaattatggttatccg
aaatataatttttgttttttaatttattgacccaggacttttttctgaaaaggaaaataaataaataaattttgt
tttggcgcgaatttcttttctgcatttatttccaattttagaacacatttcttttcacactatttcgaaatcgaa
tccacatcgataatgtaaaataacaccgaccgtcgceccgcaagtccccatagaagtcgagaggctagtaGAGGAAG
AAgTCAACgTCATCGTTAAATTTAATTAGGCATCAAATgacccaacagccgaGCTAAATCAaAAaCcAATGGCCT
GAAAgtGACCCgAGTGCaggcgaaattcaaccgcctggctcaaagggcggtcgcAACACTTTAAAACACAATTAA
AAGTCAAAACGTCAtLTcTAAACGaAAAGCCAGTGGaCAaCCCtCcaaGGACcgaAgAGeCgcCaatgaggecgecgt
agagaaagtgctgatgtgggatggagacatggcgctcacTTTACATAACATTTAACAAAATTATAATGAGacata
gaatggatgtatatcggtcggggggtgagtcttctactcececgtgtcgaatgttaatgggattatgtgaggaatac
attttaatatttatttgaagtattatcctagcgagataaccgcattaggtggtgtccattagaatgaattcaatt
accgccaaagctaagtggatcagaaggaaactataagagaaaatactaagagcaattttttatataattaccgca
aaatgcacatgtaaccaatgtggcctatctctgcgtggagcaacataattacagagcgagcagatgcgaccgaaa
tgtaaacagtgtttcttccgaacctaaatctttggaaggcatcaaatcaaagacactaGaagggcgaattCTGCA
GATATCCATCACACTG

dimm-D Col-CRM
-ZCTAGTAACGGCCGCCAGTGTGCTGGaattcgcccttgtgccagagcaacgcgaatttaagcattggag
ttgagttggtggtaaaattgagtctggagcacaaaaacccttttttttgggatgatttatgctgctgccagtget
gctctaaaaagcgccgaccaactatctttgatattggtaacaatttttggccttaaaatatttgtccgtaaacaa
aattcattagcagagaagtcagcaattaaacatatgtattataaatggaatgatttcttgaattatggttatccg
aaatataatttttgttttttaatttattgacccaggacttttttctgaaaaggaaaataaataaataaattttgt
tttggcgcgaatttcttttctgcatttatttccaattttagaacacatttcttttcacactatttcgaaatcgaa
ataatgtaaaataacaccgaccgtchcgcaaTTC_aagtcgagaggctagtaGAGGAAG
AAgTCAACgTCATCGTTAAATTTAATTAGGCATCAAATgacccaacagccgaGCTAAATCAaAAaCCcAATGGCCT
GAAAgtGACCCgAGTGCaggcgaaattcaaccgcecctggctcaaagggcggtcgcAACACTTTAAAACACAATTAA
AAGTCAAAACGTCAtTCTAAACGAAAGCCAGTGGaCAaC CHEMMBBIMGC coaAgAGeCgcCaatgaggegecgt
agagaaagtgctgatgtgggatggagacatggcgctcacTTTACATAACATTTAACAAAATTATAATGAGacata
gaatggatgtatatcggtcggggggtgagtcttctactccecgtgtcgaatgttaatgggattatgtgaggaatac
attttaatatttatttgaagtattatcctagcgagataaccgcattaggtggtgtccattagaatgaattcaatt
accgccaaag_tcagaaggaaactataagagaaaatactaagagcaattttttatataattaccgca
aaatgcacatgtaaccaatgtggcctatct_gcaacataattacagagcgagcagatgcgaccgaaa
tgtaaacagtgtttcttccgaacctaaatctttggaaggcatcaaatcaaagacactaGaagggcgaattCTGCA
GaTATCCATCACACTCHE SRS
Conversion Pattern
A>C; T>G; C>A; G>T

tccacatcg:
tcceccatag: converting that site would create the following

binding site with the upstream region ccgcaagGA. Conversion to AcgcaalTC;
after that conversion no possible col sites detectable

CtCcaaGGAh: HENACCHIG



Ctaagtgga: -

Ctgcgtgga:

dimm-D Hox-CRM
-ECTAGTAACGGCCGCCAGTGTGCTGGaattcgcccttgtgccagagcaacgcgaatttaagcattggag
ttgagttggtggtaaaattgagtctggagcacaaaaacccttttttttgggatgatttatgctgctgccagtget
gctctaaaaagcgccgaccaactatctttgatattggtaacaatttttggeccttaaaatatttgtccgtaaacaa
aattc-gcagagaagtcagca-aacatatgt-taaatggaatgatttcttga-tggttatccg
aaatagccgttttgtttttgccgttattgacccaggacttttttctgaaaaggaaaataaataaataaattttgt
tttggcgcgaatttcttttctgcatttatttccaattttagaacacatttcttttcacactatttcgaaatcgaa
tccacatcgagccggtaaaataacaccgaccgtcgeccgcaagtcecccatagaagtcgagaggectagtaGAGGAAG
AAgTCAAchCATCGTTAAATTgc-GGCATCAAATgacccaacagccgaGCTAAATCAaAAaCcAATGGCCT
GAAAthACCCgAGTGCaggcgaaattcaaccgcctggctcaaagggcggtcgcAACACTTTAAAAcACA-A
AAGTCAAAACGTCALTcTAAACGaAaAAGCCAGTGGaCAaCCCtCcaaGGACcGaAgAGLCCgecCaatgaGGLCGLCCgt
agagAAAGtgctgatgtgggatggagacatggcgctcacTTTACATAACATTTAACAAA gccgGAGacata
gaatggatgtatatcggtcggggggtgagtcttctactcccgtgtcgaATGTgecgGgG tgtgaggaatac
atttgccgatttatttgaagt-tcctagcgagataaccgc-ggtggtgtcc gaatgaattca-
Iccgccaaagctaagtggatcagaaggaaactataagagaaaatactaagagcaattttttatagc-ccgca
aaatgcacatgtaaccaatgtggcctatctctgcgtggagcaacagce cagagcgagcagatgcgaccgaaa
tgtaaacagtgtttcttccgaacctaaatctttggaaggcatcaaatcaaagacactagaagggcgaattCTGCA

cataTccaTcACACTCHIEEEEES

Conversion Pattern
A>C; T>G; C>A; G>T
TAAT= gccg

ATTA= [Egge

dimm-D Exd-CRM
-ECTAGTAACGGCCGCCAGTGTGCTGGaattcgcccttgtgccagagcaacgcgaatttaagcattggag
ttgagttggtggtaaaattgagtctggagcacaaaaacccttttttttggga-ttatgctgctgccagtgct
gctctaaaaagcgccgaccaactatctt-attggtaacaatttttggccttaaaatatttgtccgtaaacaa
aattcattagcagagaagtcagcaattaaacatatgtattataaatggaa-ttcttgaattatggttatccg
aaatataatttttgttttttaatttattgacccaggacttttttctgaaaaggaaaataaataaataaattttgt
tttggcgcgaatttcttttctgcatttatttccaattttagaacacatttcttttcacactatttcgaaatcgaa
tccacatcgataatgtaaaataacaccgaccgtcgccgcaagtccccatagaagtcgagaggctagtaGAGGAAG
AAgGTCAACGTCATCGTTAAATTTAATTAGGCEEGGAATgacccaacagccgaGCTAABEGGaAAaCCAATGGCCT
GAAAgtGACCCgAGTGCaggcgaaattcaaccgcctggctcaaagggecggtcgcAACACTTTAAAACACAATTAA
AAGTCAAAACGTCAtTcTAAACGaAAAGCCAGTGGaCAaCCCtCcaaGGACcgaAgAGeCgcCaatgaggecgecgt
agagaaagtgc-gtgggatggagacatggcgctcacTTTACATAACATTTAACAAAATTATAATGAGacata
gaatggatgtatatcggtcggggggtgagtcttctactccecgtgtcgaatgttaatgggattatgtgaggaatac
attttaatatttatttgaagtattatcctagcgagataaccgcattaggtggtgtccattagaatgaattcaatt
accgccaaagctaagtgg-gaaggaaactataagagaaaatactaagagcaattttttatataattaccgca
aaatgcacatgtaaccaatgtggcctatctctgcgtggagcaacataattacagagcgagcagatgcgaccgaaa
tgtaaacagtgtttcttccgaacctaaatctttggaaggc-a-aagacactaGaagggcgaattCTGCA
GATATCCEEGGCACTG

Nplpl-CRM WT

&maacggccgccagtgtgctggaattcgcccttctgccctttTGCAGCACcCACTTcCAAACCGA
TTtAAACCGTAACGGAAACACGGACGCGAagCTTTGccgTTtGCCAGCTGCCGTAacacTAaCGTTAGCCgCaAA
GTCGTCTGCTCGACTGCTTTctCTTGGCCAGGACCCTCGACTTTaTATACCCGAGCGGCACCCCGGATAAGCTCa
CTCGCGGGAGCGAAACCGGAGCGCCGTCAACTGTTGCTCTTCtAtAGCCTCTCTGTTGCGTGTGCAGTGTCCTGT
TTCGTGGGatGCTatTGTAGGTAATGACGTCATGGCGGCTGCAGGACAGAGCTCTGTTgCTTcTtGGtaAGCTCT
GTGTATTCAGGCCAACCaGCAGCACAGTGcacagctacaAAGCTTTTCGATaTtaAATtggtattcgcaggttac
attattgattcattttgaaaatataatagaatgtttgcaggccaaaaaaaaattaaaatgaatccaagtccaaaa
taaaaaaattaatagaaaacccttccttagctacgatttttcgggtttecggtataatttgaattactcgaaaccyg
ttttcttatcatttttctttcaacTtTGCaAGTTcaaTCCACTGtgCgCTgGt tGCTTtGGGACCAATCTAAGAG
TTTTtgGTTTCTCTTAATTCcGAACtTGAGCTgTacGCCATATGTtGGCGCTCtCAGCGGgGcCacTGTCCgTCGC
AGAACTTAACACTTaAATAaAAAaCcttgaatcaAACATATGCTTCAAatATTCcTTTATTGGaAtatttaaaatc
acacTTgAAGTtAATCAgAgTAaTTAAAACACaaaTAGGCTTtgTTGAAATATTTTTCTAACTLLttgtgTTEGta
tTtACTaTGTATgattacATTTAATCTGATTATCGgATAGCAATgGGCTGGAAATACATTATCAATCACATTTAC
TTTTcGaTTATTCAaAATARAacATTLLtATtATttTCAttgattacattcggtttttaacctcgaatcttttcat



cgtataaacCAAATTAAaagcattggaattcaatgaagtacaaaagaactcccgattagaatggcgttgcagtga
cctgtctgtaagaattccgaaaatataaaataaccaaaaagccggaaagtaatgccAACAGALAgATTGCtgCAC
ccCtCccGCaGAAGCTAagTTTATGCAATTTcCGAATaCcATATTATGAAGCGTAAAatgttaaaaCCAGATCCe
CGGTTATaCCCaaAaCCCtgAGTGCgGCaAGaGCAaTGCACAAAATGCAGGGGCGGTCACAa tCATaTGCCTACG
TCAGTAaAGCAAAtCGCTGTGGGGGTTTCcCCGCGTCACtCCtAAAAGaAGGATATATgGCcgGATGGCcagatgaA
GCGgCGGATGTAGCAGATTGCACGccggtacagacagctggcagggAAACCcTGtCAGCGCActgcaacataggaG
GTTGGaGCCaGCGGTACTGtCGGCLtTTTGCcTtCaAcCAATccatgcaagggecgaat tCTGCAGATATCCATCACA

creecaGecee

Nplpl-D Col CRM
&actagtaacggccgccagtgtqctqgaattcgcccttctgccctttTGCAGCACcCACTGaACCCAATA

TTtAAACATGCCATTAAACACTGACGCGAATCTTTGccgTTtGCCAGCTGCCGTAacacTAaCGTTAGCCgCaAA
GTCGTCTGCTCGACTGCTTTctCTTGGCCAGGACCCTCGACTTTaTATACACGAGCTTCCAAAATTCTAAGCTCa
AGATATTTCGCGAAACCGGAGCGCCGTCAACTGTTGCTCTTCtAtAGCCTCTCTGTTGCGTGTGCAGTGTCCTGT
TTCGTGGGatGCTatTGTAGGTAATGACGTCATGGCGGCTGCAGGACAGAGCTCTGTTgCTTCcTtGGLaAGCTCT
GTGTATTCAGGCCAACCaGCAGCACAGTGcacagctacaAAGCTTTTCGATaTtaAATtggtattcgcaggttac
attattgattcattttgaaaatataatagaatgtttgcaggccaaaaaaaaattaaaatgaatccaagtccaaaa
taaaaaaattaatagaaaacccttccttagctacgatttttcgggtttcggtataatttgaattactcgaaaccyg
ttttcttatcatttttctttcaacTtTGCaAGTTcaaGAACAGTgECgCTgGEt tGCTTtGGGACCAATCTAAGAG
TTTTtgGTTTCTCTTAATTCcGAACtTGAGCTgTacGCCATATGTtGGCGCTCLtCAGCGGgGCcCacTGTCCgTCGC
AGAACTTAACACTTaAATAaAAAaCcttgaatcaAACATATGCTTCAAatATTCTTTATTGGaAtatttaaaatce
acacTTgAAGTtAATCcAgAgTAaTTAAAACACaaaTAGGCTTtgTTGAAATATTTTTCTAaCTtttgtgTTtGta
tTtACTaTGTATgattacATTTAATCTGATTATCGgATAGCAATgGGCTGGAAATACATTATCAATCACATTTAC
TTTTcGaAaTTATTCAaAATAAacATTtttATtATttTCAttgattacattcggtttttaacctcgaatcttttcat
cgtataaacCAAATTAAaagcattggaattcaatgaagtacaaaagaactcccgattagaatggecgttgcagtga
cctgtctgtaagaattccgaaaatataaaataaccaaaaagccggaaagtaatgccAACAGATAGATTGCLgCAC
ccCtCccGCaGAAGCTAagTTTATGCAATTTCCGAATaCcATATTATGAAGCGTAAAatgttaaaaCCAGATCCc
CGGTTATaCCCaaAaCCCtgAGTGCgGCaAGaGCAaTGCACAAAATGCAGGGGCGGTCACAatCATaTGCCTACG
TCAGTAaAGCAAALCGCTGTGGGGGTTTCcCCGCGTCACgAAgGCACCTaATTCTATATgGCgGATGGCcagatgaA
GCGgCGGATGTAGCAGATTGCACGccggtacagacagctggcagggAAACCTGtCAGCGCActgcaacataggaG
GTTGGaGCCaGCGGTACTGLCGGCLTTTGCcTtCaAcCAATccatgcaagggcgaattCTGCAGATATCCATCACA

cTGGCEECCEE

TcCAAACCG > GaACCCAAT
CGTAACGGA > ATGCCATTC
CACCCCGGA > ACAAAATTC

CTCGCGGGA > HCATATTTC
TCCACTGtg > CARCAGTGE
tCCtAAAAG > GARGCCCCT

Special Cases of new possible Col site creation after basepair conversion:
ATGCCATTAaacacTTC: Converting the first Col site would place a € in the
end. This creates a new Col binding site with the downstream base pairs. So
the last GGA basepairs were changed to TTC to take out the newly created
possible Col binding site.

After conversion the sequence looks like following: TTCCGCGAag: This
sequence resembles a reverse Col site again. So a final conversion of the
Initial TTC into a GA and the final G into a T is applied.

acgagcITCCAAAATTC: same strategy applied here
gAAgCACCTaaTTC: same strategy applied here

Nplpl-D Hox CRM
&actagtaacggccgccagtgtgctggaattcgcccttctgccctttTGCAGCACcCACTTCCAAACCGA

TTtAAACCGTAACGGAAACACGGACGCGAagcTTTGececgTTtGCCAGCTGCCGTAacacTAaCGTTAGCCgCaAA
GTCGTCTGCTCGACTGCTTTctCTTGGCCAGGACCCTCGACTTTaTATACCCGAGCGGCACCCCGGATAAGCTCa
CTCGCGGGAGCGAAACCGGAGCGCCGTCAACTGTTGCTCTTCLALtAGCCTCTCTGTTGCGTGTGCAGTGTCCTGT
TTCGTGGGatGCTatTGTAGGGCCGGACGTCATGGCGGCTGCAGGACAGAGCTCTGTTgCTTcTEtGGtaAGCTCT



GTGTATTCAGGCCAACCaGCAGCACAGTGcacagctacaAAGCTTTTCGATcggcAATtggtattcgcaggttac
cggcttgattcattttgaaaatagccgagaatgtttgcaggccaaaaaaaacggcaaatgaatccaagtccaaaa
taaaaaacggccgagaaaaccctteccttagectacgatttttecgggtttecggtagecgttgacggectcgaaaccyg
ttttcttatcatttttctttcaacTtTGCaAGTTcaaTCCACTGtgCgCTgGttGCTTEtGGGACCAATCTAAGAG
TTTTtgGTTTCTCTGCCGTcGAACLtTGAGCTgTacGCCATATGTtGGCGCTCLtCAGCGGgGeCacTGTCCgTCGC
AGAACTTAACACTTaAATAaAAAaCcttgaatcaAACATATGCTTCAAatATTcTTTATTGGaAtatttaaaatc
acacTTgAAGTgccgcAgAggcCcggcAAACACaaaTAGGCTTtgTTGAAATATTTTTCTAaCTtttgtgTTtGta
tTtACTaTGTATgcggccATTGCCGCTGCGGCTCGgATAGCAATgGGCTGGAAATACCGGCTCAATCACATTTAC
TTTTcGcggcTTCAaAATAAacATTtttcggecTttTCAttgcggccattcggtttttaacctcgaatecttttecat
cgtataaacCAACGGCAaagcattggaattcaatgaagtacaaaagaactcccgecggcgaatggegttgcagtga
cctgtctgtaagaattccgaaaatataaaataaccaaaaagccggaaaggcCcggccAACAGATAgATTGCtgCAC
ccCtCccGCaGAAGCTAagTTTATGCAATTTcCGAATaCcATCGGCTGAAGCGTAAAatgttaaaaCCAGATCCe
CGGTTATaCCCaa”AaCCCtgAGTGCgGCaAGaGCAaTGCACAAAATGCAGGGGCGGTCACAatCATaTGCCTACG
TCAGTAaAGCAAALCGCTGTGGGGGTTTCcCCGCGTCACLtCCtAAAAGaAGGATATATgGCgGATGGcagatgaA
GCGgCGGATGTAGCAGATTGCACGccggtacagacagctggcagggAAACCcTGECAGCGCActgcaacataggatG
GTTGGaGCCaGCGGTACTGLCGGCLTTTGecTtCaAcCAAtccatgcaagggcgaattCTGCAGATATCCATCACA

e |

Hox binding sites: TAAT, ATTA convert into
ATTA > cggc, TAAT > gccg

Nplpl-D E-box CRM
&actagtaacggccgccagtgtgctggaattcgcccttctgccctttTGCAGCACcCACTTcCAAACCGA

TTtAAACCGTAACGGAAACACGGACGCGAagcTTTGeccgTTtGCACTAGTCCGTAacacTAaCGTTAGCCgCaAA
GTCGTCTGCTCGACTGCTTTctCTTGGCCAGGACCCTCGACTTTaTATACCCGAGCGGCACCCCGGATAAGCTC Ca
CTCGCGGGAGCGAAACCGGAGCGCCGTACCAGTTTGCTCTTCEALAGCCTCTCTGTTGCGTGTGCAGTGTCCTGT
TTCGTGGGatGCTatTGTAGGTAATGACGTCATGGCGGCTGCAGGACAGAGCTCTGTTgCTTcTtGGtaAGCTCT
GTGTATTCAGGCCAACCaGCAGCACAGTGcacagctacaAAGCTTTTCGATaTtaAATtggtattcgcaggttac
attattgattcattttgaaaatataatagaatgtttgcaggccaaaaaaaaattaaaatgaatccaagtccaaaa
taaaaaaattaatagaaaacccttccttagctacgatttttcgggtttcggtataatttgaattactcgaaaccyg
ttttcttatcatttttctttcaacTtTGCaAGTTcaaTCCACTGtgCgCTgGttGCTTEtGGGACCAATCTAAGAG
TTTTtgGTTTCTCTTAATTCcGAACtTGAGCTgTacGCACGCGTTtGGCGCTCtCAGCGGgGeCacTGTCCgTCGC
AGAACTTAACACTTaAATAaAAAaCcttgaatcaAAACGCGTCTTCAAatATTcTTTATTGGaAtatttaaaatc
acacTTgAAGTtAATCcAgAgTAaTTAAAACACaaaTAGGCTTtgTTGAAATATTTTTCTAaCTEtttgtgTTEGta
tTtACTaTGTATgattacATTTAATCTGATTATCGgATAGCAATgGGCTGGAAATACATTATCAATCACATTTAC
TTTTcGaTTATTCAaAATAAacATTELLtATtATttTCAttgattacattcggtttttaacctcgaatcttttecat
cgtataaacCAAATTAAaagcattggaattcaatgaagtacaaaagaactcccgattagaatgcgttgcagtgac
ctgtctgtaagaattccgaaaatataaaataaccaaaaagccggaaagtaatgccAACAGALAgATTGCtgCACE
cCtCccGCaGAAGCcTAagTTTATGCAATTTcCGAATaCcATATTATGAAGCGTAAAatgttaaaaCCAGATCCcC
GGTTATaCCCaaAaCCCtgAGTGCgGCaAGaGCAaTGCACAAAaTGCAGGGGCGGTCACAatACGCGTCCTACGT
CAGTAaAGCAAALCGCTGTGGGGGTTTCcCCGCGTCACLtCCtAAAAGaAGGATATATgGCgGATGGcagatgaAG
CGgCGGATGTAGCAGATTGCACGccggtacagacagctggcagggAAACCcTGEtCAGCGCActgcaacataggaGt
TTGGaGCCaGCGGTACTGECGGCLTTTGcTtCaAcCAATCCATGCaagggcgaattCTGCAGATATCCATCACAC

~1GCGGCCGC

possible E-boxes, CANNTG; base exchange A >C ; T >G; C>A; G>T
cATATG > aCGCGT
CAcGTG > ACaTGT

CAtATG > ACgCGT
CATATG > ACGCGT
CAGCTG > ACTAGT
CAACTG > ACCAGT
CaGTTg > AcTGGt
CaATTG > AcCGGT





