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 � Û þ î Ý õ Ø Ù Ú Û Ü Û Û Ý ú Û ö á î ö ô Û ß á ö î ô 8 9 + Û þ à ö Ù ÷ à Û ß á ö î ô� � Ü ø î î ß ø û ô ú Ø î ÷ û à Û õ Ù õ ú ö Û Ú Þ î í õ ø û ß Û õ ÷ ö Þ Ü Û ß ä å ë ì , ö Þ Û á ø û æ à Ø Û á Þ Ú Û Û þ î Ý õ î á � � � � 
 � � Û ö Û Ù ô ú ø Þ á Þ Û ß Ü û� ó � ÿ ñ æ Ù Ý ß à Ø Û � ÿ ñ ú ö î ß í ÷ à õ � Û ö Û õ Û � í Û Ý ÷ Û ß � Þ à Ø , Þ ù 8 û Û ß Þ ß Û î þ û à Û ö ô Þ Ý Ù à î ö ÷ û ÷ ø Û õ Û � í Û Ý ÷ Þ Ý ù � Þ à Ù Ý ß� ý à Ø Û - è é é õ Û � í Û Ý ÷ Û ö ä + ú ú ø Þ Û ß , Þ î õ û õ à Û ô õ ë � Þ à Ø à Ø Û õ Ù ô Û ú ö Þ ô Û ö õ ì , î à Ø ú Ù ö Û Ý à õ ù Ù Ú Û Þ Ý á î ö ô Û ß ÷ î Ý õ Û Ý à� � á î ö ù Û Ý Û à Þ ÷ Ù Ý Ù ø û õ Þ õ î á à Ø Û ú ö î ú î õ Þ à í õ 8 9 + Ü í à Ù á à Û ö à Ø Û ÷ Ø Ù ö Ù ÷ à Û ö Þ ü Ù à Þ î Ý î á à Ø Û ô í à Ù à Þ î Ý Þ Ý à Ø Û� � ú ö î Ü Ù Ý ß æ à Ø Û û ß Þ ß Ý î à Ù ù ö Û Û à î ß Û à Û ö ô Þ Ý Û � Ø Û à Ø Û ö à Ø Û ô í à Ù à Þ î Ý � Ù õ ß Û ê Ý î Ú î î ö � Ù õ à ö Ù Ý õ ô Þ à à Û ß Ü û î Ý Û� � î á à Ø Û ô î ö à î à Ø Û ú ö î Ü Ù Ý ß õ Þ õ à Û ö ì� ò� � : ) 6 6 ; 4 6 ( 4 < ) ì ã = ï ê � 1 - æ ÿ î õ ê � Ù Ý ß ã Û 0 Ù ÷ Û ø ø õ � Û ö Û ÷ í ø à í ö Û ß Þ Ý Ø Þ ù Ø ù ø í ÷ î õ Û ä å æ ç é é ô ù . ø Þ à Û ö ë 8 � = �� 
with GlutaMAX™ I (Invitrogen, Cergy Pontoise

æ � ö Ù Ý ÷ Û ë æ õ í ú ú ø Û ô Û Ý à Û ß � Þ à Ø è é > � ÿ ð æ è é é 2 . ô ø� � ú Û Ý Þ ÷ Þ ø ø Þ Ý Ù Ý ß è é é ? ù . ô ø õ à ö Û ú à î ô û ÷ Þ Ý ä â Ý Ú Þ à ö î ù Û Ý ë æ Ù Ý ß � ç ô � ã Û ú Û õ ì ÿ Û ø ø õ � Û ö Û Þ Ý ÷ í Ü Ù à Û ß Þ Ý Ùó � � Ø í ô Þ ß Þ á Þ Û ß 1 ç > Ù Þ ö æ ç > ÿ @ / ÷ î Ý à ö î ø ø Û ß Ù à ô î õ ú Ø Û ö Û Ù à - � A ÿ ì � Û ß Þ í ô � Ù õ ÷ Ø Ù Ý ù Û ß Û Ú Û ö û - î ö å ß Ù û õ ìó � ó � Ù õ õ Ù ù Û õ � Û ö Û ú Û ö á î ö ô Û ß î Ý ÷ Û ú Û ö � Û Û � æ í õ Þ Ý ù è B à ö û ú õ Þ Ý . = 8 � + ä â Ý Ú Þ à ö î ù Û Ý ë ìó � ý



�

: 5 * 	 ( < 4 ; ( � 5 * 5 C ( D ) ) E F < ) 	 	 � 5 * G ) ; ( 5 < 	 ì � Ø Û � ñ ñ Þ Ý õ Û ö à Þ î Ý � Ù õ Þ Ý à ö î ß í ÷ Û ß Ü û � ÿ ñ Þ Ý à î à Ø Û � Þ ø ß à û ú Ûó � � � � � � 
 � õ Û � í Û Ý ÷ Û ÷ ø î Ý Û ß Þ Ý Ù ú ÷ 8 9 + - ì è Û þ ú ö Û õ õ Þ î Ý Ú Û ÷ à î ö ä � � ê ï â ð ð è ñ ë ä � Ù Ü ø Û è ë Ù õ ß Û õ ÷ ö Þ Ü Û ßó � � Û ø õ Û � Ø Û ö Û ä è å ë ì , ö Þ Û á ø û æ à Ø Û ô í à Ù à Þ î Ý � Ù õ ö Û ú ö î ß í ÷ Û ß Ü û � ÿ ñ æ à Ø Û Ý à Ø Û � ÿ ñ á ö Ù ù ô Û Ý à � Ù õ ÷ í à Ü û à Ø Ûó � � ö Û õ à ö Þ ÷ à Þ î Ý Û Ý ü û ô Û õ ð Ü á è Ù Ý ß � ú í ô è ä 9 Û � = Ý ù ø Ù Ý ß , Þ î ø Ù Ü õ æ = Ú ö û æ � ö Ù Ý ÷ Û ë Ù Ý ß � Ù õ õ í Ü ÷ ø î Ý Û ß Þ Ý à î Ùó � ò ï â ð ð è ñ ê Û þ ú ö Û õ õ Þ Ý ù Ú Û ÷ à î ö Þ Ý ú ø Ù ÷ Û î á à Ø Û � � õ Û � í Û Ý ÷ Û ì � Ø Û ö Û õ í ø à Þ Ý ù Ú Û ÷ à î ö � Ù õ ÷ Ù ø ø Û ß � ñ ñ êó � � ï â ð ð è ñ ì � î õ à í ß û ÷ Û ø ø õ í ö á Ù ÷ Û Û þ ú ö Û õ õ Þ î Ý î á ï â ð ð è ñ æ Ù ã + Û ú Þ à î ú Û ä H � H 8 I � 8 H + ë � Ù õ Ù ß ß Û ß Ù àó �  à Ø Û 9 ê à Û ö ô Þ Ý Ù ø Û Ý ß î á ï â ð ð è ñ Ù á à Û ö à Ø Û Þ Ý Þ à Þ Ù ø ô Û à Ø Þ î Ý Þ Ý Û ä è è ë ì � Ø Û ö Û õ í ø à Þ Ý ù ú ø Ù õ ô Þ ß � Ù õ ÷ Ù ø ø Û ß � � êó � � ã + ê ï â ð ð è ñ ì � Ø Û Ú Û ÷ à î ö Û þ ú ö Û õ õ Þ Ý ù Ù ã + ê à Ù ù ù Û ß � ñ ñ ô í à Ù à Û ß ï â ð ð è ñ ä � ñ ñ ê ã + ê ï â ð ð è ñ ë � Ù õó ó � ÷ î Ý õ à ö í ÷ à Û ß Ü û Û þ ÷ Ø Ù Ý ù Þ Ý ù Ù ã Þ Ý ß â â â ê , õ ö J â á ö Ù ù ô Û Ý à á ö î ô � ñ ñ ê ï â ð ð è ñ Þ Ý à î � � ê ã + ê ï â ð ð è ñ ìó ó ó � î ö à Ø Û ÷ î Ý õ à ö í ÷ à Þ î Ý î á ä + + + ë K ê æ + + + ä � ñ ñ ë L ê Ù Ý ß ä � ñ ñ ë L + + + ê ï â ð ð è ñ Û þ ú ö Û õ õ Þ Ý ù Ú Û ÷ à î ö õ æ Þ Ýó ó ý � Ø Þ ÷ Ø à Ø Û å � ñ ñ ö Û ú Û Ù à õ � Û ö Û ö Û ú ø Ù ÷ Û ß ö Û õ ú Û ÷ à Þ Ú Û ø û Ü û + + + + + + + + + + + + æ + + + � ñ ñ � ñ ñ � ñ ñ Ù Ý ßó ó � � ñ ñ � ñ ñ � ñ ñ + + + æ Ù á ö Ù ù ô Û Ý à � Þ à Ø ð Ü á è æ , Ù ô ã è Ù Ý ß ï ú Ý â æ ã Þ Ý ß â â â ö Û õ à ö Þ ÷ à Þ î Ý õ Þ à Û õ � Û ö Ûó ó � õ û Ý à Ø Û õ Þ ü Û ß æ Ù Ý ß Þ Ý õ Û ö à Û ß Þ Ý ú 2 ÿ ç � ÷ ø î Ý Þ Ý ù Ú Û ÷ à î ö Ü Û à � Û Û Ý ï ú Ý â Ù Ý ß ã Þ Ý ß â â â ö Û õ à ö Þ ÷ à Þ î Ý õ Þ à Û õó ó � ä = í ö î ù Û Ý à Û ÷ æ + Ý ù Û ö õ æ � ö Ù Ý ÷ Û ë ì 9 Û þ à æ á ö Ù ù ô Û Ý à õ î á Þ Ý à Û ö Û õ à � Û ö Û ÷ í à Ü û à Ø Û ö Û õ à ö Þ ÷ à Þ î Ý Û Ý ü û ô Û õ ð Ü á èó ó ò Ù Ý ß , Ù ô ã è ä 9 Û � = Ý ù ø Ù Ý ß , Þ î ø Ù Ü õ ë Ù Ý ß � Û ö Û õ í Ü ÷ ø î Ý Û ß Þ Ý à î ï â ð ð è ñ ê î ö ã + ê ï â ð ð è ñ ê Û þ ú ö Û õ õ Þ Ý ùó ó � Ú Û ÷ à î ö õ Þ Ý ú ø Ù ÷ Û î á à Ø Û � � õ Û � í Û Ý ÷ Û ìó ó 
To construct the vector expressing a KISS1R without the PRR repeats, ΔPRR

ê ã + ê ï â ð ð è ñ î ö
D

� ñ ñ êó ó � ï â ð ð è ñ æ Ù ð Ü á è ê , Ù ô ã è á ö Ù ù ô Û Ý à ÷ î Ý à Ù Þ Ý Þ Ý ù Ù ð á Ù + è ö Û õ à ö Þ ÷ à Þ î Ý õ Þ à Û � Ù õ Ù ô ú ø Þ á Þ Û ß Ü û � ÿ ñ á ö î ô à Ø Ûó ý � � � ö Û ÷ Û ú à î ö Ù Ý ß õ í Ü ÷ ø î Ý Û ß Þ Ý à î ã + ê ï â ð ð è ñ ê î ö ï â ð ð è ñ ê Û þ ú ö Û õ õ Þ Ý ù Ú Û ÷ à î ö Ù à ð Ü á è Ù Ý ß , Ù ô ã èó ý ó õ Þ à Û õ ì � Ø Þ õ ú ø Ù õ ô Þ ß � Ù õ ÷ í à Ü û ð á Ù + è æ Þ Ý ÷ í Ü Ù à Û ß � Þ à Ø � å 8 9 + ú î ø û ô Û ö Ù õ Û ä 9 Û � = Ý ù ø Ù Ý ß , Þ î ø Ù Ü õ ë à îó ý ý
remove the 3’ cohesive extremity and generate blunted extremities, and then incubated with T4 DNA 

ó ý � ø Þ ù Ù õ Û ä 9 Û � = Ý ù ø Ù Ý ß , Þ î ø Ù Ü õ ë à î î Ü à Ù Þ Ý
D

� ñ ñ ê ã + ê ï â ð ð è ñ Ù Ý ß
D

� ñ ñ ê ï â ð ð è ñ ú ø Ù õ ô Þ ß õ ìó ý � � ø Ù õ ô Þ ß ÷ î Ý õ à ö í ÷ à õ � Û ö Û Ú Ù ø Þ ß Ù à Û ß Ü û ß Þ ö Û ÷ à õ Û � í Û Ý ÷ Þ Ý ù î á à Ø Û Þ Ý õ Û ö à Û ß á ö Ù ù ô Û Ý à õ Ù Ý ß Ü û ö Û õ à ö Þ ÷ à Þ î Ý êó ý � Û Ý ü û ô Û ô Ù ú ú Þ Ý ù ìó ý òó ý � M < ' * 	 C ) ; ( � 5 * ì ã = ï ê � 1 - æ ÿ î õ ê � Ù Ý ß ã Û 0 Ù ÷ Û ø ø õ � Û ö Û õ Û Û ß Û ß Þ Ý - ç ê ô ô ß Þ õ Ø ì � � Û Ý à û ê á î í ö Ø î í ö õ Ù á à Û öó ý  ú ø Ù à Þ Ý ù æ ÷ Û ø ø õ � Û ö Û à ö Ù Ý õ á Û ÷ à Û ß � Þ à Ø Û þ ú ö Û õ õ Þ î Ý Ú Û ÷ à î ö õ í õ Þ Ý ù � í J = 9 = ã 8 ä ñ î ÷ Ø Û 8 Þ Ù ù Ý î õ à Þ ÷ õ æó ý �



ò

� Û û ø Ù Ý æ � ö Ù Ý ÷ Û ë î ö í õ Þ Ý ù à Ø Û ÷ Ù ø ÷ Þ í ô ú Ø î õ ú Ø Ù à Û à ö Ù Ý õ á Û ÷ à Þ î Ý � Þ à ä â Ý Ú Þ à ö î ù Û Ý ë Ù ÷ ÷ î ö ß Þ Ý ù à î à Ø Ûó � �
manufacturer’s instructions.

ó � óó � ý � * 5 	 � ( 5 6 F D 5 	 F D ' ( ) N � & O P ) ' 	 4 < ) P ) * ( 	 ì � � Û Ý à û ê á î í ö Ø î í ö õ ú î õ à ê à ö Ù Ý õ á Û ÷ à Þ î Ý æ ÷ Û ø ø õ � Û ö Û õ Û Û ß Û ß Þ Ý 1 � êó � � � Û ø ø ú ø Ù à Û õ Ù à Ù ß Û Ý õ Þ à û î á � é æ é é é ÷ Û ø ø õ . � Û ø ø ì + á à Û ö � å Ø ä å � Ø ú î õ à ê à ö Ù Ý õ á Û ÷ à Þ î Ý ë æ à î à Ù ø â � � Ù õ ô Û Ù õ í ö Û ßó � � í õ Þ Ý ù à Ø Û â � ê @ Ý Û ã � ñ � Q + õ õ Ù û � Þ à ä ÿ Þ õ Ü Þ î , Þ î Ù õ õ Ù û õ æ , Ù ù Ý î ø õ ê õ í ö ê ÿ R ü Û æ � ö Ù Ý ÷ Û ë Ù ÷ ÷ î ö ß Þ Ý ù à î à Ø Ûó � �
manufacturer’s instructions. Briefly, cells were stimulated with Kp

è é ß í ö Þ Ý ù è Ø Ù à - � A ÿ ì + á à Û öó � ò õ à Þ ô í ø Ù à Þ î Ý æ à Ø Û á ø í î ö î ú Ø î ö Û ß � ê ø Ù Ü Û ø Û ß â � è Ù Ý ß Ù Ý à Þ ê â � è Ù Ý à Þ Ü î ß û ÷ î Ý S í ù Ù à Û ß à î ÷ ö û ú à Ù à Û ä â � ê î Ý Û � Ü ëó � � � Û ö Û Ù ß ß Û ß á î ö è Ø Ù à ö î î ô à Û ô ú Û ö Ù à í ö Û æ Ù Ý ß à Ø Û ú ø Ù à Û � Ù õ ö Û Ù ß Ù à � � é Ý ô Ù Ý ß � � ç Ý ô í õ Þ Ý ùó � 
PARADIGM™ Detection Platform (Beckman Coulter, Brea, CA). Each functional analysis was 

ó � � ú Û ö á î ö ô Û ß Þ Ý à ö Þ ú ø Þ ÷ Ù à Û õ ìó � �ó � ó 3 T & � ' ; ( � G ' ( � 5 * ì � � Û Ý à û ê á î í ö Ø î í ö õ Ù á à Û ö à ö Ù Ý õ á Û ÷ à Þ î Ý æ ã Û 0 Ù ÷ Û ø ø õ � Û ö Û õ Û ö í ô ê õ à Ù ö Ú Û ß á î ö è � Ø ì ÿ Û ø ø õó � ý � Û ö Û à ö Û Ù à Û ß � Þ à Ø ï ú è é Ù à è é U V � Þ Ý 8 � = � õ í ú ú ø Û ô Û Ý à Û ß � Þ à Ø é ì � > , ð + ß í ö Þ Ý ù è é ô Þ Ý ì � î à Ù øó � �
proteins were extracted with “Cell Lysis Buffer” (Cell Signaling, Danvers, MA) according to the 

ó � �
manufacturer’s instructions. Thirty µg of proteins were resolve

ß Þ Ý è é > ð 8 ð ê � + J = Ù Ý ßó � � Û ø Û ÷ à ö î Ü ø î à à Û ß á î ö è Ø Ù à è é é I æ î Ý à î ã û Ü î Ý ê � ô Û ô Ü ö Ù Ý Û õ ä J = ã Û Ù ø à Ø ÷ Ù ö Û æ I Û ø Þ ü û æ � ö Ù Ý ÷ Û ë ìó � ò � Û ô Ü ö Ù Ý Û õ � Û ö Û Ü ø î ÷ � Û ß - Ø Ù à ö î î ô à Û ô ú Û ö Ù à í ö Û æ Ü û í õ Þ Ý ù ç > Ý î Ý ê á Ù à ô Þ ø � Þ Ý � , ð ÷ î Ý à Ù Þ Ý Þ Ý ù é ì è >ó � � � � Û Û Ý � é ä � , ð � ë Ù Ý ß Þ Ý ÷ í Ü Ù à Û ß î Ú Û ö Ý Þ ù Ø à Ù à å A ÿ � Þ à Ø Ù ô î í õ Û ô î Ý î ÷ ø î Ý Ù ø Ù Ý à Þ ê ú Ø î õ ú Ø î êó �  ú å å . å � � + � ï Ù Ý à Þ Ü î ß û ä ÿ Û ø ø ð Þ ù Ý Ù ø Þ Ý ù ë ß Þ ø í à Û ß Þ Ý Ü ø î ÷ � Þ Ý ù õ î ø í à Þ î Ý ì � Û ô Ü ö Ù Ý Û õ � Û ö Û � Ù õ Ø Û ß - þ è éó � � ô Þ Ý Ù à ö î î ô à Û ô ú Û ö Ù à í ö Û Þ Ý � , ð � æ Þ Ý ÷ í Ü Ù à Û ß á î ö è Ø � Þ à Ø Ù ú Û ö î þ Þ ß Ù õ Û ê ÷ î Ý S í ù Ù à Û ß � Ù Ü õ ú Û ÷ Þ á Þ ÷ J î Ù àó � � Ù Ý à Þ ê � î í õ Û â ù J ä ð Þ ù ô Ù ê + ø ß ö Þ ÷ Ø æ ð Ù Þ Ý à ê W í Û Ý à Þ Ý � Ù ø ø Ù Ú Þ Û ö æ � ö Ù Ý ÷ Û ë Þ Ý Ü ø î ÷ � Þ Ý ù õ î ø í à Þ î Ý æ Ù Ý ß � Ù õ Ø Û ßó � ó Ù ù Ù Þ Ý � Þ à Ø � , ð � ì , î í Ý ß Ù Ý à Þ Ü î ß Þ Û õ � Û ö Û ö Û Ú Û Ù ø Û ß Ü û ÷ Ø Û ô Þ ø í ô Þ Ý Û õ ÷ Û Ý ÷ Û � Þ à Ø à Ø Û â ô ô í Ý ê ð à Ù ö X Yó � ý � Û õ à Û ö Ý ÿ X Y ÿ Ø Û ô Þ ø í ô Þ Ý Û õ ÷ Û Ý à ï Þ à ä , Þ î ö Ù ß æ � Ù ö Ý Û ê ø Ù ê ÿ î � í Û à à Û æ � ö Ù Ý ÷ Û ë í õ Þ Ý ù ÿ Ø Û ô Þ 8 î ÷ X Y B ñ ðó � � ä , Þ î ö Ù ß ë ì + á à Û ö õ à ö Þ ú ú Þ Ý ù î á Ü î í Ý ß Ù Ý à Þ Ü î ß Þ Û õ æ ô Û ô Ü ö Ù Ý Û õ � Û ö Û ú ö î Ü Û ß Ù ù Ù Þ Ý � Þ à Ø Ù ô î Ý î ÷ ø î Ý Ù øó � � ô î í õ Û Ù Ý à Þ ê ú å å . å � � + � ï Ù Ý à Þ Ü î ß û ä ÿ Û ø ø ð Þ ù Ý Ù ø Þ Ý ù ë Ù ÷ ÷ î ö ß Þ Ý ù à î à Ø Û õ Ù ô Û ú ö î ÷ Û ß í ö Û ìó � �ó � ò



�

� � � � 
 � Z 4 ' * ( � C � ; ' ( � 5 * [ 7 \ ] � � T ì � � Û Ý à û ê á î í ö Ø î í ö õ ú î õ à ê à ö Ù Ý õ á Û ÷ à Þ î Ý æ ÷ Û ø ø õ � Û ö Û õ Û Û ß Û ß Þ Ý 1 � ê � Û ø øó � � ú ø Ù à Û õ Ù à Ù ß Û Ý õ Þ à û î á - é æ é é é ÷ Û ø ø õ . � Û ø ø ì � � Û Ý à û ê á î í ö Ø î í ö õ ø Ù à Û ö æ ÷ Û ø ø õ � Û ö Û � Ù õ Ø Û ß � Þ à Ø � , ð æ á Þ þ Û ßó �  � Þ à Ø � > ú Ù ö Ù á î ö ô Ù ø ß Û Ø û ß Û ä � � + ë á î ö è é ô Þ Ý Ù à ö î î ô à Û ô ú Û ö Ù à í ö Û ì � î � í Ù Ý à Þ á û à Ø Û à î à Ù ø ÷ Û ø ø í ø Ù öó � � Û þ ú ö Û õ õ Þ î Ý î á ï â ð ð è ñ æ ÷ Û ø ø õ � Û ö Û ú Û ö ô Û Ù Ü Þ ø Þ ü Û ß � Þ à Ø é ì � > � ö Þ à î Ý B ê è é é ä ð Þ ù ô Ù ê + ø ß ö Þ ÷ Ø ë á î ö è é ô Þ Ý æó ò � � Ù õ Ø Û ß Ù Ý ß à Ø Û Ý Ü ø î ÷ � Û ß � Þ à Ø � , ð õ í ú ú ø Û ô Û Ý à Û ß � Þ à Ø � > , ð + ä ð Þ ù ô Ù ê + ø ß ö Þ ÷ Ø ë ì ÿ Û ø ø õ � Û ö Ûó ò ó Þ Ý ÷ í Ü Ù à Û ß � Þ à Ø à Ø Û ô î Ý î ÷ ø î Ý Ù ø ö Ù à Ù Ý à Þ ê ã + Ù Ý à Þ Ü î ß û - � è é ä ñ î ÷ Ø Û 8 Þ Ù ù Ý î õ à Þ ÷ õ ë Ù à é ì ç ? ù . ô ø Þ Ý � , ðó ò ý õ í ú ú ø Û ô Û Ý à Û ß � Þ à Ø è > , ð + á î ö è Ø Ù à ö î î ô à Û ô ú Û ö Ù à í ö Û ì + á à Û ö à Ø ö Û Û � Ù õ Ø Û õ � Þ à Ø � , ð æ ÷ Û ø ø õ � Û ö Ûó ò � Þ Ý ÷ í Ü Ù à Û ß � Þ à Ø Ù ù î Ù à Ù Ý à Þ ê ö Ù à Ù Ý à Þ Ü î ß û ÷ î í ú ø Û ß à î Ø î ö õ Û ö Ù ß Þ õ Ø ú Û ö î þ Þ ß Ù õ Û ä ^ Ù ÷ � õ î Ý â ô ô í Ý î ê ñ Û õ Û Ù ö ÷ Ø æó ò � ð í á á î ø ß æ = Ý ù ø Ù Ý ß
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1% BSA. Signal was detected and quantified with “
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Chemiluminescence ELISA Substrate POD” (Roche Diagnostics) using Paradigm counter (Beckman 
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Tasser’s 
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Þ Ý à Û ö ô õ î á õ Û ÷ î Ý ß Ù ö û ÷ î Ý à Û Ý à õ Ø î � Û ß à Ø Ù à 1 ç > î á à Ø Û õ à ö í ÷ à í ö Û ÷ î ö ö Û õ ú î Ý ß Û ß à î Ù ÷ î Þ ø õ à Ù à Û Ù ÷ ÷ î ö ß Þ Ý ùý ò  à î 8 ð ð � Ù õ õ Þ ù Ý ô Û Ý à ìý ò � + ô î ø Û ÷ í ø Ù ö ß û Ý Ù ô Þ ÷ Ù Ý Ù ø û õ Þ õ � Ù õ ú Û ö á î ö ô Û ß á î ö à Ø Û � é ß Þ á á Û ö Û Ý à õ à ö í ÷ à í ö Ù ø ô î ß Û ø õ á î ö Ù à ø Û Ù õ à ç é Ý õ ìý � � + õ Û þ ú Û ÷ à Û ß æ à Ø Û à � î ú ö î à Û Þ Ý á ö Ù ù ô Û Ý à õ � Û ö Û Ø Þ ù Ø ø û ß û Ý Ù ô Þ ÷ ì � Ø Û á Þ ö õ à Ú Þ õ í Ù ø Ù Ý Ù ø û õ Þ õ õ Ø î � Û ß Ùý � ó ÷ î ô ú Ù ÷ à Þ î Ý î á à Ø Û � � á ö Ù ù ô Û Ý à ì � î � í Ù Ý à Þ á û à Ø Þ õ ÷ î ô ú Ù ÷ à Þ î Ý æ ß Þ õ à Ù Ý ÷ Û õ Ü Û à � Û Û Ý à Ø Û Û þ à ö Û ô Þ à Þ Û õ î áý � ý ä � ñ ñ ë L î ö ä � ñ ñ ë K � Û ö Û ÷ î ô ú í à Û ß ì + à á Þ ö õ à æ Ù ø ø õ à ö í ÷ à í ö Ù ø ô î ß Û ø õ î á ä � ñ ñ ë L ä C < ) ) Ù Ý ß � � â â ; 5 * 	 ( < ' � * ) _ ëý � � õ Ø î � Û ß Ü î à Ø Ù ö Ù ú Þ ß Ù Ý ß Þ ö ö Û Ú Û ö õ Þ Ü ø Û ß Û ÷ ö Û Ù õ Û Þ Ý à Ø Û ß Þ õ à Ù Ý ÷ Û Ü Û à � Û Û Ý Û þ à ö Û ô Þ à Þ Û õ ä � Þ ù í ö Û ç + ë ì @ Ýý � � Ù Ú Û ö Ù ù Û æ à Ø Û ß Þ õ à Ù Ý ÷ Û � Ù õ ç m ì â Ý ÷ î Ý à ö Ù õ à æ ä � ñ ñ ë K õ à ö í ÷ à í ö Ù ø ô î ß Û ø õ ä C < ) ) Ù Ý ß � � â â ; 5 * 	 ( < ' � * ) _ ëý � � õ Ø î � Û ß Ù Ø Þ ù Ø Û ö ß Þ õ à Ù Ý ÷ Û Ü Û à � Û Û Ý Û þ à ö Û ô Þ à Þ Û õ à Ø Ù à ö Û ô Ù Þ Ý Û ß Ù ö î í Ý ß � é m ìý � ò � î Ù Ý Ù ø û ü Û à Ø Û ÷ î Ý á î ö ô Ù à Þ î Ý õ î á à Ø Û ú Û ú à Þ ß Û ô î ö Û Þ Ý ê ß Û ú à Ø æ Ù õ à ö í ÷ à í ö Ù ø Ù ø ú Ø Ù Ü Û à � Ù õ í õ Û ß ä - - ë æ � ì ) ì æ Ùý � � õ Û à î á õ ô Ù ø ø ø î ÷ Ù ø ú ö î à Û Þ Ý õ à ö í ÷ à í ö Û õ à Ø Ù à ÷ Ù Ý Ü Û í õ Û ß à î Ù ú ú ö î þ Þ ô Ù à Û Û Ú Û ö û ú Ù ö à î á Ù ú ö î à Û Þ Ý õ à ö í ÷ à í ö Û ìý �  � Ø Û õ à ö í ÷ à í ö Ù ø Ù ø ú Ø Ù Ü Û à í õ Û ß á î ö à Ø Þ õ Ù Ý Ù ø û õ Þ õ æ Ý Ù ô Û ø û � ö î à Û Þ Ý , ø î ÷ � õ ä � , õ ë ä � - æ � å ë æ Þ õ ÷ î ô ú î õ Û ß î áý � � è � ß Þ õ à Þ Ý ÷ à ú ö î à î à û ú Û õ à Ø Ù à Ù ö Û ç ö Û õ Þ ß í Û õ Þ Ý ø Û Ý ù à Ø ì � Ø Û Ù Ý Ù ø û õ Þ õ î á ä � ñ ñ ë L Ü û à Ø Û õ à ö í ÷ à í ö Ù ø Ù ø ú Ø Ù Ü Û àý  � ö Û Ú Û Ù ø Û ß á î í ö ÷ î Ý õ Û ÷ í à Þ Ú Û ö Û ù Þ î Ý õ ä ñ è à î ñ å ë ä � Þ ù í ö Û ç , æ ø Û á à ú Ù Ý Û ø ë ì ñ è � Ù õ Ø Þ ù Ø ø û á í ü ü û æ ô Ù Þ Ý ø ûý  ó Ù õ õ î ÷ Þ Ù à Û ß à î Ø Û ø Þ ÷ Ù ø � , õ ä � , õ P Þ õ à Ø Û ÷ î ö Û î á Ø Û ø Þ þ ë ì ñ � � Ù õ Ù õ õ î ÷ Þ Ù à Û ß à î � , õ ö Û ø Ù à Û ß à î Ü Û à Ù ê õ à ö Ù Ý ß õý  ý ä � , õ [ à î _ ë ì ñ - � Ù õ ø Û õ õ á í ü ü û æ Ü í à Ý î à Ù õ õ î ÷ Þ Ù à Û ß à î Ü Û à Ù ÷ î Ý á î ö ô Ù à Þ î Ý õ æ î Ý ø û à � î ö Û õ Þ ß í Û õ ú ö Û á Û ö ö Û ßý  � � , õ ; � Ø Þ ø Û ô î õ à î á à Ø Û î à Ø Û ö õ � Û ö Û ô î ö Û Ù õ õ î ÷ Þ Ù à Û ß à î à í ö Ý õ ä õ í ÷ ÷ Û õ õ Þ î Ý î á � , õ C 6 Ù Ý ß _ ë ì ñ å � Ù õý  � á í ü ü Þ Û ö à Ø Ù Ý ñ - � Þ à Ø à Û Ý ß Û Ý ÷ Þ Û õ à î Ü Û à Ù ê õ à ö Ù Ý ß õ � , õ ì � Ø Û Ù Ý Ù ø û õ Þ õ î á ä � ñ ñ ë K Ü û à Ø Û õ à ö í ÷ à í ö Ù ø Ù ø ú Ø Ù Ü Û àý  � õ Ø î � Û ß Ù õ à ö î Ý ù ú ö Û á Û ö Û Ý ÷ Û á î ö à Ø Û � , õ _ ä � Þ ù í ö Û ç , æ ö Þ ù Ø à ú Ù Ý Û ø ë ì , î à Ø ñ è Ù Ý ß ñ � � Û ö Û Þ Ý Ü Û à Ùý  ò ÷ î Ý á î ö ô Ù à Þ î Ý æ Ü í à Ý î à Ü Û à Ù ê õ Ø Û Û à õ ì � Ø Û Ù ß S í Ý ÷ à Þ î Ý î á î Ý Û � ñ ñ ö Û ú Û Ù à õ Ø î � Û ß Ù õ à ö Þ � Þ Ý ù ÷ î Ý õ à ö Ù Þ Ý à î áý  � ñ - � Þ à Ø î Ý ø û � , õ _ á î ö à Ø Û ø Ù õ à � ñ ñ ö Û ú Û Ù à ì â à � Ù õ à Ø Û ÷ î ö Û î á à Ø Û � � â â Ø Û ø Þ þ ì ñ å õ Ø î � Û ß Ù Ý Ù ÷ ÷ Û Ý à Û ßý   à ö Ù Ý õ Þ à Þ î Ý ä � , õ C [ ) . b ; ë ìý  � � î � í Ù Ý à Þ á û ÷ î Ý õ à ö Ù Þ Ý à õ æ à Ø Û � , ß Þ õ à ö Þ Ü í à Þ î Ý � Ù õ à ö Ù Ý õ á î ö ô Û ß Þ Ý Ù � í Ù Ý à Þ à Ù à Þ Ú Û Ú Ù ø í Û ä c d e ë ì â á î Ý ø û î Ý Ûý � � � , � Ù õ î Ü õ Û ö Ú Û ß á î ö Ù ö Û õ Þ ß í Û æ c d e Û � í Ù ø õ à î è n Þ á Ù ø ø � , õ � Û ö Û ú ö Û ß Þ ÷ à Û ß � Þ à Ø à Ø Û õ Ù ô Û ú ö î Ü Ù Ü Þ ø Þ à û æý � ó c d e Û � í Ù ø õ à î è � ì + à à Ø Û 9 ê à Û ö ô Þ Ý í õ î á à Ø Û Ù Ý Ù ø û ü Û ß õ Û � í Û Ý ÷ Û õ ä ñ è Ù Ý ß ñ � ë æ c o p � Û ö Û ø î � Û ö á î ö ä � ñ ñ ë Ký � ý á ö Ù ù ô Û Ý à à Ø Ù Ý á î ö ä � ñ ñ ë L ä � Þ ù í ö Û ç ÿ ë ì � Ø Û Ý æ c d e � Û ö Û ö î í ù Ø ø û ÷ î ô ú Ù ö Ù Ü ø Û á î ö à Ø Û à � î á Þ ö õ à � ñ ñý � � ö Û ú Û Ù à õ ì � Ø Û Ù ß ß Þ à Þ î Ý î á î Ý Û ö Û ú Û Ù à Þ Ý ß í ÷ Û ß Ù Ø Þ ù Ø ÷ î Ý õ à ö Ù Þ Ý à � Þ à Ø Ù c d e ÷ ø î õ Û à î è ì � Ø Û ÿ ê à Û ö ô Þ Ý í õ î áý � � Ü î à Ø õ Û � í Û Ý ÷ Û õ Ø Ù ß Ø Þ ù Ø Û ö c d e æ Ü í à Ù ù Ù Þ Ý c d e � Ù õ ø î � Û ö á î ö ä � ñ ñ ë K à Ø Ù Ý á î ö ä � ñ ñ ë L ìý � �



ó ý
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 � ) E F < ) 	 	 � 5 * ì � î õ à í ß û Ø î � à Ø Û � ñ ñ� � � Þ Ý õ Û ö à Þ î Ý Þ Ý à Û ö á Û ö Û õ � Þ à Ø à Ø Û Ý î ö ô Ù ø á í Ý ÷ à Þ î Ý î á ï â ð ð è ñ æ ô í à Ù Ý à õ î á à Ø Û � ñ ñ ö Û ú Û Ù à � Û ö Û ÷ î Ý õ à ö í ÷ à Û ß� � � ä � Ù Ü ø Û è ë ì � Û à Û õ à Û ß à Ø Û Ý Ù à í ö Û î á à Ø Û Þ Ý õ Û ö à Û ß ö Û õ Þ ß í Û õ Ù õ � Û ø ø Ù õ à Ø Û ú î õ Þ à Þ î Ý î á à Ø Û Þ Ý õ Û ö à Þ î Ý î á à Ø Û� � � à ö Þ ú ø Û à Þ Ý ö Û ù Ù ö ß õ à î à Ø Û Ý î ö ô Ù ø � ñ ñ ö Û ú Û Ù à ì ð í Ü õ à Þ à í à Þ î Ý î á à Ø Û � ñ ñ Þ Ý õ Û ö à Þ î Ý Ü û + + + Ù à à Ø Û 9 ê� � ò à Û ö ô Þ Ý Ù ø î á à Ø Û � ñ ñ ö Û ú Û Ù à ä + + + ä � ñ ñ ë L ë õ ø Þ ù Ø à ø û Þ Ý ÷ ö Û Ù õ Û ß à Ø Û = ÿ ç é Ü û è ì � á î ø ß ä è ì ç
±

è ì è þ è é U k �� � � á î ö � � ê ã + Ú õ è ì 1
±

è ì é þ è é U k � á î ö + + + ä � ñ ñ ë L ë Ù Ý ß ß Û ÷ ö Û Ù õ Û ß ô Ù þ Þ ô Ù ø õ à Þ ô í ø Ù à Þ î Ý Ü û - é > ä � Þ ù í ö Û� �  � + ë ì � Ø Þ õ ô Ù þ Þ ô Ù ø ß Û ÷ ö Û Ù õ Û î á â � ù Û Ý Û ö Ù à Þ î Ý � Ù õ Ù õ õ î ÷ Þ Ù à Û ß � Þ à Ø Ù ß Û ÷ ö Û Ù õ Û î á à Ø Û à î à Ù ø Ù Ý ß ÷ Û ø ø� � � õ í ö á Ù ÷ Û Û þ ú ö Û õ õ Þ î Ý ä � Þ ù í ö Û � , ë ì â Ý à Û ö Û õ à Þ Ý ù ø û æ Ù ß ß Þ à Þ î Ý î á Ù Ý + + + Ù à à Ø Û ÿ ê à Û ö ô Þ Ý Ù ø Û Ý ß î á à Ø Û � ñ ñ� ó � ö Û ú Û Ù à ä ä � ñ ñ ë L + + + ë ß Þ ß Ý î à ÷ Ø Ù Ý ù Û à Ø Û = ÿ ç é Ú Ù ø í Û Ý î ö à Ø Û ô Ù þ Þ ô Ù ø õ à Þ ô í ø Ù à Þ î Ý î á à Ø Û ô í à Ù Ý à� ó ó ö Û ÷ Û ú à î ö ä � Þ ù í ö Û � + ë ì + õ ø Þ ù Ø à ß Û ÷ ö Û Ù õ Û î á ÷ Û ø ø õ í ö á Ù ÷ Û Ù Ý ß à î à Ù ø Û þ ú ö Û õ õ Þ î Ý � Ù õ î Ü õ Û ö Ú Û ß á î ö� ó ý ä � ñ ñ ë L + + + ê ï â ð ð è ñ � Ø Û Ý ÷ î ô ú Ù ö Û ß à î � � ê ï â ð ð è ñ ä � Þ ù í ö Û � , ë ì � î ß Û á Þ Ý Þ à Þ Ú Û ø û Ù á á Þ ö ô à Ø Û� ó � á í Ý ÷ à Þ î Ý Ù ø Þ ô ú î ö à Ù Ý ÷ Û î á à Ø Û � ñ ñ ö Û ú Û Ù à õ æ à Ø Û å � ñ ñ ö Û ú Û Ù à õ � Û ö Û õ í Ü õ à Þ à í à Û ß Ü û Ù ø Ù Ý Þ Ý Û õ ä ä + + + ë K ë î ö� ó �
deleted (∆PRR; only the last arginine was conserved). The absence of PRR repeats by deletion or 

� ó � + + + õ í Ü õ à Þ à í à Þ î Ý Þ Ý ß í ÷ Û ß Ù Ý Þ Ý ÷ ö Û Ù õ Û î á à Ø Û = ÿ ç é ä è ì ç
±

è ì è þ è é U k � á î ö � � ê ã + Ú õ � ì �
±

é ì � þ è é U k �� ó ò á î ö ä + + + ë K Ù Ý ß è ì è
±

é ì � þ è é U q
M for ∆PRR) and a decrease of the maximal stimulation. 

@ Ú Û ö Ù ø ø æ ö Ù à Þ î õ� ó � î á ÷ Û ø ø õ í ö á Ù ÷ Û Û þ ú ö Û õ õ Þ î Ý . à î à Ù ø Û þ ú ö Û õ õ Þ î Ý î á à Ø Û õ Û ô í à Ù à Û ß ö Û ÷ Û ú à î ö õ � Û ö Û Ý î à ÷ Ø Ù Ý ù Û ß ä � Þ ù í ö Û � , ë ì� ó  � Ø Û ß î ô Þ Ý Ù Ý à Ý Û ù Ù à Þ Ú Û Û á á Û ÷ à î á Û Ù ÷ Ø ô í à Ù Ý à î Ý � � ê ï â ð ð è ñ Û þ ú ö Û õ õ Þ î Ý � Ù õ à Ø Û Ý à Û õ à Û ß Ü û ÷ î ê� ó � Û þ ú ö Û õ õ Þ î Ý Þ Ý ã Û 0 Ù ÷ Û ø ø õ ì ä + + + ë K æ + + + ä � ñ ñ ë L Ù Ý ß
∆

� ñ ñ ê ï â ð ð è ñ ß Û ÷ ö Û Ù õ Û ß à Ø Û à î à Ù ø Û þ ú ö Û õ õ Þ î Ý î á� ý � � � ê ã + ê ï â ð ð è ñ ä � å
±

è � > æ � �
±

è � > Ù Ý ß � 1
±

è é > î á à Ø Û à î à Ù ø Û þ ú ö Û õ õ Þ î Ý Þ Ý Ù Ü õ Û Ý ÷ Û î á à Ø Û� ý ó ô í à Ù à Û ß ö Û ÷ Û ú à î ö õ ö Û õ ú Û ÷ à Þ Ú Û ø û ë ä � Þ ù í ö Û � ë ì ÿ Û ø ø õ í ö á Ù ÷ Û Û þ ú ö Û õ õ Þ î Ý î á � � ê ã + ê ï â ð ð è ñ Ù ø õ î� ý ý
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ß Û ÷ ö Û Ù õ Û ß Þ Ý õ Þ ô Þ ø Ù ö ú ö î ú î ö à Þ î Ý õ ä � é
±

� > æ � å
±

ç > æ Ù Ý ß å �
±

- > á î ö � � ê ã + r ä + + + ë K æ � � ê ã + r� ý � + + + ä � ñ ñ ë L æ � � ê
HA + ∆PRR respectively). 
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