
*
**
**
*
*
***
**

*

**
***

****
*

*
*
*
*
**
***********
*
****
**
*
*****
***
*
*******
*
**
******
***

*

****
*******
******

*

*
****
**
*
**
*
***
*
*****
**
***
*
*
******
***
***

*

*
*
*
*
*

*

**
*

**
**
*
***
*

*

*********
****************
******
*
*
*
*

*

*********
**
*****
**

*
***
*

*
**
******
****
*****
*
*
*
************
***
*

*

*
*
*

**
*

*

****
******
****
*****
*
*
*
*****
******

*******
*****
*****
*
******
*
***
*
*
***
**
*

*
**

*

**
*
*
*
*
*

*

***
**
****
*

*

*

***

*

*

*

**
*

*

***

*
*****
***
**
*

***
***
**
*
**
*
*******
**
*
**
*
*********
**

*
******
*************

*
*
*******
*
*
*

*
***
******
*
*
***
**
*
**

**
*
*
****
*
**
***
*
**
***
**
*
**
*******
**

*

*******
*
*
**
******
*

*

*
***
**
****
*
*
*
*
**
*

*

*

*
*
**
**
*
**
*
**
**
****
**
*
****
******
*

*
***
******
***
*
*******
**
****
*
**
**
**
*
*****
****
****
*
*
*
*
*
*
*****
***
*
*****
********
*
**
***********
*
*********
******
**
*
****
****
*
****
*
**
****
*****
**
*
*
*
*
**
*
*
*
*****
*****
*

*

*

*
*
**
******
***
***
*********
*
*******
***
*

**********
*

**
*
*
*

*

**
**

**

**
*
*
****
*
****
******
*
**
**
*
****
*****

*

***

*
*
**
**

*

**

*
*
****
****
*******
**
**

*
*
*
*
*
*********
*
**
*
***
*
******
*
*

**********
*
**
*
******

*

*
*

*

*
*

*
******
******
***
******
**
******
**
*
*
**
*
**
****
***
**
***

*

**
***
**
*******
*********
*******
*
*
****
***
*
*
**
****
****
**
****
*
****
**
*

**
*
*
*
*
*
**
*

*
*
**
*
****
*
**
***
****************
*
*

*

*******
**
*
**
*

**
**************
**
*
**
**
*********
*

*
*
**

*
*

*
****
*
*
***
******
*
*

*

**

*
*

*
******
*
*
*
*

******
****
*
***
*
**
*****
*
**
*
*
*

***
**

**

*
*****
**
****

*
**
*
*******
*
*****
*
*************
*****

*

****
*****
*
****
******
**********
****
***
*
***

*
*
**
***
*
***********
*
**
*
*
*******
*
*
*
*
*
*
*
****
********
*
******
**
**
**
**
*
***
*
*

*

*
*

****

*

*

*
**

**
**

***

***

**
*
*

**
***
**
*****
*******

*
*****
********
**

*
*
**
*

*

****
***
*
*
**
*
**********
**
***
*
*
***
******
*
*
******
*

*

*

*

*
*
*
*********
*
*********
***
*
*
******
******
*
***
****
*
*****
**
**

****
*
*
****
***
*
**
*

***
**

**

*
*

***
*****
*

**
****
******
****
*
**
*****
**
*
*
****
**

***
*************

*

**
*
*******
*

*******
*
****

*

***

****
**
***
**
**
*****
**
**
*
**
**
****
*
*****
*************
**
**
*
*
*
***
**

*
**
*
***********
*
*
*
*
*
*
***
**
***
*
*****
***********
*******
****
****
*
**********

**
**
***
*
***
*
******
********
*
***
*****
**

*

***
*
***
****
**
*
*
***
*
*
*
*****

**

**
*
*

****
***
***********
*
*

*
******
****
*

**
**
**
**********
*
*
**

*

*
*
*****
****
**
**
*
*
*

****
***
*
**
******
***
***
**

*

***
***
*
*

*

*

*
*

*
**

*
*
**
********

*

**

***
***
****
**
**
**
***
***

*
*

*

*
**

*
*
***
*
*

*

**
**

*

*

**

*

*********
**

*

*
*********
******
*
**
*****
*
*
*******
*
**
******
*
*****
*
****
*
**
**********
***
*
***
***
*
*
****
**************
*
*
*
*
***
**

*
**

**
******
*****
*****
**
**
*
*
***
*
*
*
*******

*
*
*
*******
**
**********
**

*

*

**

*******
*********
******
*
**
*
**
*
**
*
***
*

*
*
*
***
*****
****
*
*
*******
*****
**

*
***
*
*
*
**
*
**
**
*
*******
************
*****
*****
*

*
*****
*
*
*
*
*

**

*
**

*
***

*
*
**
********
***
***
***
**
*

*

***
**
**
****
*
*
*
*
******
**
*****
*
***
*
*
****
*
**
**
*
****
*
*
*
****

*

**
*

*

*
**

*
****

*
****
****
**
***
*
**
**
*

*
*
**
****
**
*
**
***
*
**********
****
**
*
***
*****
**
*

*
***
***
****

*
*

*
************
**
**
*
*
*
**

*
**
****

*

*

*

******

***
*
*
**

**
***
*
****
*
***
*

******
*
*
*
*
*
*
***
****
*********
*
*
***
**
*
*******

**
**
***
***
**
*****
*
*
******
**
*****
***
*
*
*
**
***
*
*
*
**
**
****
**
*
****
**
*****
**
**
*
*****
*
*
****
**
**
*****
*

*
**
***
******
*

*
*
**
*
***
**
*
*

*
*
*
**
*
*
*

*
***

*
*

**
*
*
*
**
*

**
*
*
**

*

*
*
*

*

**
*
*
*
*
***
*
*

*
**
***
***
**
**
**

*

*****

*
**
*
*
*
***
*******
**
*****
**

*
**

*
*
**
*
*
****
*****
*
***
*
**
*
****
*
***
****
**

**
**
****
*

*
***
*

*
*
*

***
*
*
*
***
*
*****
*
********
********
*
*******
***
*
******
*
**
***
**
*
*
***

*
********
*******

*

**
*
***
***
**
*
*
***

*
*
*
***
***********
**
****
********
***********
*****************
*

*
*
**

*

**
***
**
*********
***
*********
**
*
**
**
****
********
*
**
*
*
*****
*
*******
******
*

*
*
*

*

***
*
***
****
*
****
*
**
*
*
***

**
**
**
*
***
*
*****
*
*
*
**
**
*
*
*

****
***
*
**
*

*
*
*
*
*
*
*
*******
*
*
*

****
****
***
*
***
*
***
**
*****
**
*
***

*****
*
*
**
*
*
*
**

*
***
*

****
**
**
*
***
*
*
*****
*
**
**
**
*
**
*
**
***

*

*******
*
***
************
**********
*******
**
***
*
**
**
*
***
***
***********
*******
***

*

***
**********
*
*
***
*
****
*
****
***
*
********
***
*
********
***
*

**
*
*
**
****
***
*****

**

***
*
*******
*****
**
*
******
**
*
*
***
*

**

***
***
*

*
*

*

**
***
**
**

*
***
***
*****
***
*
*
**
*
*
***

***
***
*

****
*
*
**********

**

***
*
****
****
******
*
****
******
*
**
***
*
******
*****
*
**
*
*

*
*

*
*
**********
********

*
*
*****
*
******
**
**
*
*

**
**
*
**

**
*

*

*

*

*
*
******

*

*

*

*
*

*****

*
**
*

**
*

*
*
***
***
*
**
*
**********
***

******
**
*********
*

*

******
**

*
****
*
*

*******
*
**
*

*
*
**
*
**
***
*
*
*

***
*

*

*
*
*****
********
*
***
*

*
******
**

*

****
*

**

*
**
********

*
*
**
*****

*
*******
*
****
*
**
*
*

*
*
*
**
**
************
****
***
**
*
******
**
**********
***
**
*
**
***
*
*
*
*
**
*
****
**
*
*****
*************
***
****
***
*
**
*
**

*

******

*
**********
**
****
******
***
******
***
*
**
***
*
**
***********
*******
*
**
**
*
**
*******
*

*
*

*
*
*
**

*
*
*
*
*
*
**

**
*
********
*

********
*

**
*
***********
****
*

*

*
*
******
*
***
******
*
*
******
**
*
*

*

*

*
*
*
*
*
*
*

*
*
*
**
****
*

*
*

**
*
*****
*
*
*
***
*************
*
*
*
*
*
*
**********
*
*
******
*
***
**
**
***
****

*
*
***
*
****
**
*
***
****
*
*
*
*
***

*

*
**
*
**
***
********
*********
***********
*
*

**

*

*
*
*
**********************
*
*****************

**
*****

*

**
**
*
*
**
******
****
*

*******
*

*********

*******

*

*

**

*

*
*

*
*
****
***
*

***

*

**
***
***
*****

***
*

**
**
*

*
***
*
***
*

*

*
*

*

***
**
*

**
**
********
********
*
**
**

*
*
*
**

**

*

*
*
***
*
*******
*
**********************
*
**
*

*

*

*

*
**

*
*
*****
*
**
**
*
*****
*******
*****

*
*
**
***
*
***

***
*

*****
*
**
**
**
*
*
*
****
*
**
*
**
*
***
**

*****
*
**
***

***
**
*
**
*

**
***
*
**
**
*
***********
*

***
*
*
*
****
***
*****
*
**
*
*

*

**
*
*
*
*
*

*

*
**
*******
*
****
***
***********

*******
*
*****
*
*

**
*
*
**
**
*
**
**
**
**
*
***********
****
***
*
*
*

*
******

*
*
*
*
****
*
**
**
*
**
*
******
*******
*
***
**

**
***
********
**

*
**
***
**

***
*
*****
***
****
***

*
***

***
***
***
**
*

*

****
*
*******
*
****
**
*
*
*
***
****
*****

*
*

*****
***
****
*

*
*
*
*
*

*

*

*

**

*
*
*
***
********
*
**

*
*
*
*

*
**
***********
*
****

***********
*
******
*
***
*

*
****
****
**

*
*

**
**
*
*
*
***
*
***
***
********
********

m
et

hy
la

tio
n

0
50

10
0

raw

***
*
*******
***
**
*
********
*****
************
**********************

**************
**********
*****
***
*******
************
**
***
***********
******
***
**
*****
*****************

***************************
********
********************
********
********
***********
***
*

*

*
*
*
*

**
**
**********

***********
************************

********************
*
*******
*****
***
*****
****
***
*
**
*
******
*
***
***********

*********************
************
*********
****************

**********
************
***************************

**
****
*******
***
*********************

***
***********
**
*
*******
*******
**********************

**********
********************
********************

*****
*********************************************

*************************
*********
************
******
***
*
*************
**********
************
*****************

***
***
********************
*******
*****
***
*
*****
*******
***************

***
***
*******************

**********
************
**
****
****
*
**
*
***************
*********
**********************

******
****
************************

********
***********

******************
*******
***
**************
*****************
***
***********
*
*********************

*
************
***
***
**********
******
*
*

**
*

*
*
********
***
***************************

****
*
**
*********
****
***************
****************
********
************

******************
**********
**
*****************

************
********************
*************
****
*

*

***
********
*
**
*
**
*
*
*
*
*
******
******************

****************
**
***
******
*************************

**************

**
*
**
***
**************
****************
*********
************

***
**************
**
*
***
*
***
**
*************

********
******
**********
***
***
***
***********
***
***********
**********
*

*

*
*

*

*

************
**********
****************************

********
*********************

*********
*****************************

**************************
*********************
********
*******
********
*****

****
*
***
**
**
*******
**********************************************

******
************
******
*
******************
******
*

**

*
**
*
***
*
********
***
******
*
************
*****
*
******
****
*******
**
***********
****
******************
******************

*******************
**********
*************
***********************

***
*
***
**
******
******************************

***********
*********
**
*
**
**
*******
*******************
***
*********

**************
************************************

******************
************
************
**
************

***
****
***
***
************
**********************

************
**********
*
**
**
*
*
**********
***********
**
***
***********

***************
***************************

**
*

*
*************
**********
****
***
**
********
**
*
*
***
************
*
************
******
****************************

******
***************
************************

*********
*****
*************
************
*************
********
*****************

****
*
***
****
*****
***
***
****
*****
****
******
*****
*******
**********
***
*************
*****
******
**************************

*******
****
***

*

*

***
***
*

*

*****************
*******
******************
*****************
******
************
***
************
**********
****************
********************

******************
**********
**********************************

*********
*********************
*
******
******
**************
******
************************

**************
****************
*********
*****
***
**********
**
***
************
*****
****
**
***********
**********
******
***
***********
***********
**********
**********
***
***********
**************
******
***
***
******************
******
************************
*****
************
****
*
**
*
***************
********************
*******
***
**
**
******
******
*************
***
**
***********
************
*****
******************

***********
*****************
*
**
*
*********************
***************
**
*
***
***
**
****
**
**
****

*
**
***
*
*********
**
*
********
***************

**
*******************

*********
******
**********
**
**
*
*********
**
***
*******
**************
*********
*******
*********
***
**
******************************

*
**************
*************************
******************************

****************
****
********
***
******************************
**
******
***********
******************
****
***
**
******
*
**
*************
*************
*********
*****************
***
**
*********
********
**********
*
**
******
**********
**
*
*************
****************
****
***********
********
************
***********
**************
**
***
*
***
*****
*****************
***********
***
*
*

*****************************************

*

*

*****
***

******************
*
*****
***
********
*
******

***

***
***
*****
****
*
******
*****
*****
***********
***********
**
******
**
*******
*************
***
*
*
****
*
*************************************
*

**
**

*****
********
***************
******
********
*
*
**
*
*
****
*
**********
***************
********
***
*
***
********
*******
**
************
***********
**********
*******
******
***********
****************
**************
*
*******
******
****************
***************
***
***
*******
************
**********
*****
**************
**
**
**
*
****************
******
*******
*******
*********************************
***
********
***
*
**
****
*
********
**
************
*****
************
****
*
************
***********
*******
***
***
************
**
******************

position on chr8

m
et

hy
la

tio
n

66000000 66200000 66400000 66600000 66800000

0
50

10
0

smoothed

**
**
*
******
*
*
***
********
**
***
***
*
**
*
*
*****

*

*
*

*
**
***
***
*
*******
**
*
*
*********
*****
**
*
*
*****
*
********
**

***
*
*

*
***
**************
*

**
*
*****
*
**
***
*******
******
*****
*
*
*****
**********
**
***
***********
*

*

*****
**

*

**
*
*
*

*
****
*
***
*****
**
*
*
****

*
*

********
*********
*********
*

*

**
****
*
*********
*
******
**
***
*

***

*
*
********
*

*
*
***

*

**

****
*****
******
******
*
*
**

*
*
*
*
*
************
*********
*
***
*
**
*
*
****

*****
***
****
**********
*

*
**
*
*

**
***

*

**
*
**

*
**
***

*
**

**

*
***
****
*
***
**
****
*
***
**
**

*

*

*

*

*

*

*
**
**
******

*
****
*
*
*
**
*
**
****
***
*

*
******
**
*
**
*
*
*
*
*******
*
*********
**
***
*
**
*
****
*
*

****

*
****
**
**
*****
****
**

*
*
*********

*

**
**
*
***
************
******
****
*
****
*
**
*
*
*
****
**
*
*
**
*
**
*

***
****
*
*

*
*
**
*
*
**
********
*
**

**

*
*

*
**********
**
*
***
**
**
*********
**

*
*
*********
**
*
*
*
**
***

*
**
******
*

***
*
***
****
*

*

*

*
*

*
*
**************
*
*
**
***
*
*
**
**
*
*********
*
******
*
****
**
***
*
*****
*****
**********
*
*
*
*
********
*

*

******
*
******
*
**
*
*
*****

*
*

*****
*
*******
*
**************
**
**************************
*
*****************

*
*
*

*

**
*

******
*

**
**
****
***
*
***
**

*
***
*****
*
*
****

***

***
***
*****
*
*

***
*
*
***
*
*****
*
*
*************
******
***

*

*
****
*
*****
*******
****
*
*
***
*

*****

*

*

*
*
*
*
*
*
***

*

***
**
*
*****
*****
****
**
**********
**
**
*

*************
*****
*****
**********

*

***
*
**
*

*
**

*
****
*
*

*******
*******
*

**
*
*
*
***
**
*
*****
****
****
**
***
*
**
*
*
***
*
*****
*******
**

*
**
*
*
*
****
*
**
****
***
******
********
*
*
*

******
**
**
*********
*
**
**
****
*

**
*
**

*

**
**
***********
**
****
*
*
***
*
****
****
**
*
*****
***
***
*
**
**
**
*
***

*
********

**
*

*

*

*
**
*
*
*
*
**
*

*
***
**
*
*****
***
*
**
**
**
**

****
**
*
******
*********
**
*
***
*
*

****
*
***
*
*
*
*
*
*
**
********

*
**
*
*
**
****
**
**
***
*****
*
**
**
***

*
*
***
**
*
*
*

**
****
*
*
*
****
*******
****
**

*

*
*
******
*********
***
***

**

*
*
*
******
*****

*
***
*
**
*
*****
*
*
***
*
*
*****
*
*
***
*
***
*********

**
**

*
*
*
****
*
****
**
*
**
****
******
*
*********
*

*

*
**
*

*

*
****
*
*
*
*
*
*
**
*******
*
*
********
*
*
***

*

*****
**

*
*************
*
*
**
*****
*
**
*****
***
***
*******
**
*
**
*
*******
*
*

*
*
***
**
*
***

*
**
*

*
***
**
*****
***
*
***
**
*

****
*
******
**
******
*
*****
**********
**

***
*****
*

*
**
*
*
*
*
*

*******
****
**
*
*
*
**

*
*
*
**

*

**
*
**

*
*
*

**
*
*
*
*
**
*
*
****
*
***
*

*
************
***
**
***
***
**
********
******
******
****
********
*
**
**
******
****
********
*****
*
**
*

*
****
******
***
**
*********
**
**
*

*

**
*
****

*

****
*
****
*
**
*
***

***
***
*
*****
***********
***********
**
***
*****
****
***
**
**
*
*
**
*
***
**
*
*
***
***
*
****
**

*

*

*

**

*
*
*

**

*

**
*

*
*
***
*
*
*
*
*
*
**

*
****
********
*
*
*
*****
****

*
*
*******
**
******
***********

****
*
****
*
*
*
*

*

************
*
****
*
****
****
**
*

***
**
*
*
***
**
**
*
**
*****
*
*
**
*
******
*
*

*
*

*

**
**
****
*
**
**
*****
**
*
*
*
*

*

****
******
*

*

*
*

***
***
*

*

*

*
*

*

*
*

*****
*
*
*********
*
****
***
**
*
*
******
***

*
****
*

*
**
*
*
************
*****
****
**
*
***
*****
*
**
**
*

*
**
*
*

**
*

*
**
**
**
***
*****
**

*

*

*

*********
**
***
******
******
***
*
******
*

**

*
**
*****
******
*
*
****
***
*
*
**
*
****
**
*
*
**************
**
******
*
*******
*

***
*

*

**

*
*
*

****
*
******
*
**********************
*
******************
*
**********************
*
************************

*
*
**

*

*

*
*

**
*
*
******

*
***
***
*
***
**

*
*****

*
*
*
*

*
********
****
******
********
*****
*
*

*
**

*
****
*
**
***
*****
****
*
***
********
*
*
*
*****
****
***
****
****************

******
*
*
**
*
*

*

**
*
******
********
**
*
*
*
**
*
**
*
*
*****
*****

**
*
***
*
*
*
***
***
*******
*
*
*

*

**
**
*
***
*
*
**
*
**
*

*
*****
******
****
*
*

*

*

**
***

*
***
*******
*******
*

*
***

*
*

*
*
*
*****
*
*****
**************

*

**
**
*****
*
*****
*******
*
*
******
*
*

*
**
*
***
*
****
*
******
******
*
**
*

**
**
*

***
*
*

*

******

*

*********
*
*****************
*
**
**
**
*

*
***

*

*

*
**
**
**
*
***********

*
*
***
*
*
**
*****

**

*
***
*
*
*

*

****
************
*
*
*
*
******

*

**
****
*****
**********

****

*

***
**
*
*
****
*
**
**
***
*****
*
***
*

*
*******
********
*******
*
**********
***
**
*********
*****
******
*
*
**
**
*
*
*
***
**
**
*

*

****
**
*
**
******

*
*
***

******
**
**
****
*
*
**
**

*

****

*

*
**
*

*
*
*
*
***
**
*
******
*

**
**
*
*
****
*****
**
***

*

***
*

*******
*

*

*
*
***
**
*
*
*
**
*****
***
**
*
***

*

**
***
****
*
*
*****
*********
***
*****
*
*********
*

**
*******
*
****
****
*
***

*

***
******
*
*
**
*
********
**
**
*
***
*

*

**
*
*
*******
**********
*
**
*
****

*
**
**
******
***
*

*
*
*
*
*****
*****

**
*

***

**********
*
****
**
****
*

*

**
**
**
**
*
**
*****
****
**
**
***
*
*
*
*
****
*
**
***
**

*
*
*

*
*
**
*
**
*
*******
*
*

*

***
**
***
**
*
*
*********
**
*
******
*
******
******
******
******
*
*

*

*******
*
******
*****
*
*
***
***
*
*
**
**
*
*
*
*
*
*****
*
**
****
***
*
****
********

***
******
*
****
*

*

**
**

*
*
**
***
******
*
********
**
****
*
***

*

**
**
*

*
*
*
*
*
*
**
*
*****
******

*

*

*

**

*
*

****
*
*
*
******
****
*
*
*
****
**
******
*****
*
*
*
**
*********
*
**
*
***
*
*
****
*****
*
*
*

*
*
*
***
*
******
*
*
***
*****
*
*
*

*******
**
***
*
******
**********

*
*
*

*
*
*
******
*
*

**
*
****
*****

******
*
*
*****
*******
**
*
**

*

*
***
****
*

*
**
***
***
*****
*
***

*
***
*
*
**
*
*******
*
**
*
*

*
*****
***
*
******
**
*
*
*****
***
**
****
**
***
*
*
*
*
**
*
*******
***
*****

*
**
***
*
*
*
*
*
*

*
**
***
*
*******
*****
**
**
*
******
**
*****
***
*
********
***
**

****
*
**
*
*******
**
**

*

*
*

********
**
*********
*
*
********
***
*
*
*

*
**
***
*
*****
*
****************

**
*
*
*******
*
***
*****
***
******
****
*
****
**
*
****

**
*
***
**
*******
*
**
**
*
**

*

****
**
*
*
**
***
***
**
*
*
**
**********
****
*

*****
*
*
*
****
*
***
***
**

*

********

*
*

***
***
***
*
*
*****
*

*
***
**
**
********
*
*****
*****

*

*

*
*
****

***********
********************************
*
******************
*
*
***
*****
*

**
**
*
*

*

*

**

***
*
*****
*
****
******

**

****
*****
**
***
***
*

*

*

***
***
*
****
**
****
*
*
*
*
*
*
****
*

*
*
**
*

**
*
*****
*
******
*
****
**
**
*

***
***
**
*
*********
**
**
*
*
*
*
*
**
*
*

*

*

*

*
**
*******
********
*
*

****

*
****
****
*
**
*
***
*****
*

******
***
*

*
**
**
****
*
****
*

*

*

*
******
**
*
***
**
**
*
*
**
***
*
*****
**
******

**

*

*
*
*
*****
*

*
*

**

*
*
*
*
*********
***
****
*********
*

*

*

*
*****
*
*
*******
**
*
*
*
*
*
*
*

*

*
**
****
**
*******
****
**

***
*
**
*
***
***

*

*
*

*
*

*****

**
***
*****

*
**
***
*

**
**
**

*
*

*

*

m
et

hy
la

tio
n

0
50

10
0

raw

****************
*********
*********
*******
*******
***
****************

****************
*****************
**********
**************
*
************
**
************************
*****************************

********
*****
******************
***
***
********
**********************
*********************
*****
*
**
*
***********
***
***
*
*
*************
*************
****
***********************

******
*********
************************

***
***
*******
***
*
**
****
**
*********************

*
**
*
*
*
*
*
***
********
*********
*************************

*******
***
************
**********
***
****
***********
**********
********
***
****************************************************

**
*
*********
******
***********

*

*
*
*

*
*
****************

******************
*********
***********
**
*******
*******
***
*
**
*
**
******************
*************
***************************

****
******************

***********
********
************
*

*
*

**
************************************************************************
*
*
**
*
*
***
**************************

************
*
**
****
***
*******
**
*************
**************
******
*
***
*******************************
**
***
**
**
*****
***************
***
***
****************
***********************
********
***
*******
*
**
*******
*******
*******
****************
***************
****
*******************
*************
************

********
***
**********

**************
****
****
*
*
*
**************
*******
**********

******
*********

**********************************
******
**************

****
***
**************
**************
***
******
**
****
***
****************

********
**************

***
****
*********
*******
***********
*****
*********************

*
**
*
*********
*************
*************************
********
****
****
*********
**********
***************************
**
*******
******************

**
***
******
****************
***************
*************
*******************
********
**************
********
**
*
***
*
*********
***********************

*********
*********
***********
****
**********
****
**
****
****************
*************
***********
************************************

***
******
***************
*********
*************
***************
********
*********

*******
***
****
****************
***********************

***
****
***********
*******
*******
*
*
*
*

**
***
****
**
*
******************
****************
**
***
**
***************
*********
***************
***************
**************
**
***
*******
**************
************
*****************
*****
***
**********
*
**
*
***
**

*
**
*
***

**
******
**************************************

******************************
***********
*
***
**
**********
***********

**
*************
*******
******************

***************
******
*
*****************************

*********
**********
***
***
*

*
***************************************************************************************************
****

**

**
***********
*****
******************
*
*********
************************

*******
***********
**********
***********
*********************************************

*********
********************
**********
**************
***************

*************
************
**
*
***
*********
**
******************
**
*
***
**************************

********************
****************
****************************

*

*

***
***
****
***
*****************************
****

*

*
***
***
*
***
****************

***********

*

**

*

*****
***
***************************

***********************
***
****
**********************
*************

****************
**********
************
*****
***************
**
*******
*************
*
****
**
********************

*
**
******
**
*********
*******
*********
********
*
*******
*********
*****
**************

************
************
****************************

**************
******
***
********************

************
****************************

******
****
******
******
***********
*
**
***************************

*******
********
******************
****
*
**
*
****
***************
************
********
*****************
******
***************
**********************

*******************
*********
******************

**************
********
******************
********
***
**
*****
***************
*
**
*
*****
**
***********
******
*****************
******************

*****
*****************

**************
*********
*******************
********
*
**
*
*
********
**************
*********
**************
*
***
******
****
*******
************
*************************
**********
******************
************
*********
*******
**
**
***
********
**********
*****************
******************

****
*
***
***
**
*****
****
****
*
********
*********************
**********
****************************

******
***********
*****************
*******
***
******
**********
*******
**
*******
************
*******************
*********
*********
******

*
**

*
***********
********
*************************
**
****
*
*
************************************************************
*******
*****
*
******
***
*
*************
*****
**

*
*
****
*********
***
*
***
***********************
***
*
**
**

*

*

*************
**********

*
*
***
*********
******
***
******
******
*
******************
****
*
*
****************

******
**********
*****
********
**
*
*************
********
*****
***********

*

**

*

*
********
***
**
******
*******
*****************
**
***************
*******
***
*
******************
***********
***

*
*
*
*
*
*
***
*****
*****************

***
*
*
**

position on chr8

m
et

hy
la

tio
n

66800000 67000000 67200000 67400000

0
50

10
0

smoothed

***
*
****
*
****
***
*
**
*****

*
*
***
*
*

*
*
*
**
*
*****
*
*

***
*********
****
***
***
****
****
**
*
*****
**
*
*

*

******

*
*
**

*
*
**

*

*
**
**
**
*****
*********
*
*

*
**
*

**

**

****

*

*
**
*

********
***
**********
*
****
*
*
*

*
****
*
****
*
***
************
*
**
**
***
**

*
*
*

*
***
*****
**
*
*****
*
*****
*
*
*
*****

*

**
*
*
**

*
*
****
**

*

*
*
*
*

*

**
*
*
******
******
***
**
****

**
*
***
****

*

**
**
*
**

*
*

***
*
*
*
**
*
*
**
*

*

*
******
**********
**
**
*
**
****
*
*
*
********
****
***
*
*

*
*
*
**
******
*
*
**
*
***
***
***
*
**
*
*

*
**

*
*

*

*
*
*
*
*

**
******
**
*
*
*
**
**
**
**

*

*******
****

*
*
**
*
**
*
***

*

***

*

*****
*
***
**

*
*
***
*
*
*
*
***
******
***
**
*

*

*
*

**

*

*
*
*
****
*
*
**
**
*
*
***
**
**
***
***
*

*
**

*
*
**
*
**
**
*
********
***
*
****
*
*
*
**
**
*
*

*****
*
***
********
*********
***
*
**
*
*
*
****
*
***
***
****
***
*
***

**
****
**
*
*
*
***
*

***
*
******
*
*
*
*
*

*

**
**

*

****

*
*
****
*
***
***
*
**
*
**
**
****
***

*

****
**
*
*
******
**
*

***
******
*
*****
*******
*
***
********
***
****
**
***
*
****
*

*
****
***
*
**

*

***
*****
****
***

**

**

*

**
*
*********
*
*******
*
*
**********
********
*
*
*
**

**
****
***
**
**
**
*
*******
****
*
**
*

*

*
*
***
**
*
*
**
***
*
*
*******
*****
**

*

*
***
****
*

*
*******

*****
*

*
*****
*
*
*
*
*
*
*
****
*
**
*****
*
*
***********

*
*
*
**
*
*
***
**
*
*
****
***
**

*

**

*
*****
*
*

*
*****
*

*
***
***
*****
*
*
*
**
*

*
*

****
*****
*
*
*
*******
**
*

*

*

****
*
*
******
*
***
*
*****
*
*******************
**
*********************************************

*
*

*

*****
***

**
*****

*
*

*

*
****
*
*******
******
**
***

*

*

*

**
*
**
*
*
*
*********
*
***
*
*
*
*******
*
*

*

***
*****
*
***
****
**
**
***
*********
**
*
****
*
**
****

*
*
*****
****
****
*******
*

*

*
**
**
*****
***
*
********
**
**
*****
*
*
*
**
*
*
*

****
**
*
**

*

*
***
**
*
***
*
*
***
****

*

*
****

**

****
**
***

*
**
**
*
*
*
*
**
*
**********
*

*

***
****
*
******
*****
*
**
*
***
*
****
**
*
**
***
*

***
*
***
***
******
*******
***
**
**
**
*
**
**
*
**
*
*
***

**

*****
*
******
*
**
****************
**
*

**
*
*
*
**
**

*
****

*********
*

*
*****
****
***

**
**
*
******
*

*
*
********
*
*
***
*
*
***
****
********

*
**

*

***
*
*
**
******

*

******
**

*
*
*

***

*

*
******
*
***
*
*******************
*
************************

*
*****
*
*
*
*
*

*

*
*
****
**

*

****
*
*
*
******

*

***

*

*
**
*****

******

*
****
*******
******
***
****
*
*
**********
*
*
**********
***
*
***
***********

*
*
**
*
*
********
*
*

**
***

*

*
****
**
*
*
**
***
**

*
**
*
*
*
******
*

*
*
***************
*
*
*
****
*
*

**
*
*

*

*

**

********
*
*

*
**
******
*
*
**
***

*

****
**
*********
*

**
***
**
*****
*
***
*
****
*
**
******
********
*
*
**************
*

*
***
*
*

*

*
*

**
******
***
*
*

*
***
**

*

*
*
***

*

*

*

***
*
****
**
****
*

*****
**
***
*
*
**

*

******

*
***
*
***
**
*
**
*
**
*
******

*

**
****

*
*

*

*
*

*
*
**
*******

*

**
*

*

*
**
**
*
*
***
*
*

**

**

*

*******
*
****
**
***
******
*****
**
*
****
*
*******
***********
**

**
*
*************
*
*******
*

*
*

**

*
*
***
*
*
**
*
**
*
*
*
*

*
**********
*
**
******
*********
***
*

*
*

*****
*
*
***
**
*****
******
*
*
*
***
*
**
****

**
**
**
*******
**

*
*****

**
*
**
**
*
****
*
***
*
*
***
*
**
*
************
*
****
***

*
**
****
**
*
*
*
*

*
*
*
****
**
****
****

*

*
***
*****
*
**********
*
*****
*
*

*

**

*
*
***
*
******
*
*
***
****

*

****
*
*
****

*
*

*******
*
*
***

*

**
****
******

*
**
*
***
**
**
*

**
***
*
*
*
*****
**

*

**

****
****
**
*

*
*
*
********

*

*******
*

*
**

**
**
**
**
****

*

*
**
***
********
*
**
*
*
****
*

***
*
**

**
**
**
*****
*
****
****

*
*
*
*
***

*
**
*

*
*
**
**

*
**

*

*
***
**

*
**
***
*

*
*

*
*
***
*
*
**
*
****
*

****
*
***
*
***
*
*
****

*

**

*

*

*
******
*********
*
*
*
***
*
***
*
*
**
*********
*
**
**
****
*
*
*
*
**
*
***
*
*
*
****
*
*
*

*

*
*

*

***

*

*
*
*
********************************************
*
**

*
**

*
**
*
*
*
***
*

*
*
**
*
**

*

*
*

*
***
*
*
****

**
**
***
*

*
**
*
***
*
****
*****
*
*******
**
*

******
*****

*
*
*
**
*
****
**********
*******
***
******
***
*

**

*
**
*
**********
*******
*

*
*

*
*
**
*
******
*
************
****
*
**
***
*
*
*
*
**
****
*
**
**

*

********
**
*
********
**
*
*
*****
***
**
*

**
*

*
**
****
*
**
******
*
*
*
**
*******
**
*****
**
****
*
*
**
******
***
*
******
***
*
***
*****
********
***

*

**
*
*
*
*
********

*
*
*

*

*
*
**
***
*
*
***
**

*

*

*****

**
*
*

*

*****
*
**
*
*
*
**
*****
***
***
*
**
********
**
*
***
**
*****
*
**
*
**
*
******
**
**
***

*
*
****
******
******
***

*
**

*

*******
****
**
**
*
********
**
*
**
*
**
**

*

*
*****
**
*
*****
**

***
*
*
*

**
****
**
**

*

*
**
*********
*********
**
**
*
***
****
********
*
****
**
*

*
**
***
*
*

**
*

*

***
*
*
***

*
*
********
*
******
**
********
**
**
*
**
********
*
*
**
**

**
*
*

*
*
*
********

*

***
****
*
*

**
*
***
*
******
*
****
**

****
**
**
***********
******
********
***

*

*
**
*

*****
*
*

**
*
***
*
*

****

*
*
*

**
*
*
*
****
*
****
**
**
**
*
***

**
*

****
*
****
****
**
**
*
*****
****
****

*
*
*
**
**
*
****
*
***
*
******
***

*

*
*
*****
*****
*

*

*
****
**

**

***
*
*
***
*
***
*****

**
*******
*
***
**
**
**
*
*
****
***

*
******

*
**
*

**
****
***
*

*
****
*
**
*
****
**
*

*
**
*

**
****
*

****
**
*
****
******
*
***
*****

**

*

*

**
*
*
******
*

*
**
*
*

*

*
*
*
******
**
**
*
*
*
**

*
**
*

**

*

*
****
**
*
**

******
**********
*
*
************
**
*

*
*
*******
****
*****
**
*
****
*
******
**
*
**
****

*
*

**

***
**
**

**
*

**
*
*
*

***

***
*
**
*

*
***
*
*

*
*
*
*
*****
*

*

*
*

**********************
*
***************
*

*
**

**

*
*

***
****
*****
**
**
*
*
*

*
*
***
************
*
***

*

*
*
***
**

******
**

*
*

*
**
****
*
**
**

*
*
**
*
**
***
*

****
*
*
**
*
*
*

*

*******

*

****
******
**
**
*
******
***
******
*
**
*****
**
*

****
**
**
*

*
***
*
***
***
**
*********

**
**

*
***
*****

*

*****
****

*
*
**
******
******

*

***

*

**
***
******

**
*
**********
*

***

*
*
**
*
**
***
*

*
*

***
*

*

***
**
****
*
*
**

*

**

*
****
*****

*
*

*

******
***
***
********

*
******
********
**

*

*

*
**
***
****************************
*
*
****
**
****
**
*
**
***
*
*

**
*

*
**
*
*

*
*

*

*
*******
*

*
******
*******
*
*
**
*
***
******
*
***
*

*
*
***
*
****
*
***
**
*
****
*
***********
*
**
**

***

*

*
****
*
*******
*****
*

**

*******
*
**

*
***
*
****
**
*********
*
***
*

**
**

*

**

*
*
*
**
****
*
***
******
*
******
********
*******
**
*
***
*
*
**************
**
**
*
*
*

*

****
**
**
**
*
********
*
**
**

*

*******
*
**
***
*******
******

*
**
******
*

*
*
******
****
***
*

*

*
*
****
*
**********
****
**
***

***
***
*

**

*
****
*
*
***
**
**
***
*
*
***
*
***
*

***
**
***
*

*

*
*****
*****
*
***
*
***
***

*
**

*
*******
*
**
****
******
***
**
**
*
**
*****
*
**
*
*
*

**
***
**
*****
*
*****

*

**
*
***
*
***
***
*
**
*
*******
****
***

*
*
*
*

*

*
****
***

*

**

*
**
*

*

**
*******
**
**
*
*
*

**
*

*
**
*
*
*
***
**
*
*

*

****
*

**
**
*
*
****

**
**
**
****
*
*
*
***
**
*
*
****
**
**
*
*

*

m
et

hy
la

tio
n

0
50

10
0

raw

*************
*******
***
***
**
*****************
************
******************
*************

*****
*
**
**
********
************
***********
**
***
**
****
**
*
***********************************************

*************
***
***
**
***
**************
************
***
********
****
***
*****
****************
*************
****
***
***
*
**
**
***
***
*
***
**
**
*******
***************
******************

******
***
***
************
***
******
*
***
*
*
*
*****
*
**
**
**************
********
*******
**
****
******
****
****
*********************
*********
***
*

*
**
****

*
***********************

*********
*****************
*********
*****
***
*****************
**************
***
***********************
*********
******

****************
*****
**
******
*********************

*
****
****
**
***********
************************

*********
******

*********
***
************
************

*
***
**************************

********************
*****
***************************

***
*
******
****************

*********
*******************

*************
*************

****************
**
*
**************
***

*
*
*

*
*
********
**************
********
**
***
************

********

**

**
*****
**********************************************************************************
**
*
*

*
**********
***
**
*
**
*************

*******
***

***
********
*****************
*******
***
*********
**************
*******
************
**
***
******
******************
**********************

**********
***
***
*******
***
******
*
*****
**
*
***********
**********
********
****************
**************
*****************
*****
****
***************
*********
***********
*********
**
*
***************
*************************
********
**********
******
******
*
***********
***
***********
*******
***********
**

***
**
*****
****
*

*

*
****
*
******
*
*********************************************************

*

*

***
******
***
*****
*****
******
*****************
*
*********
************************
*************
***************
**
***********
******
****************

********
**
***
**********
******
********************
*****
*
*
***
**
**
************
********
*******
******************
**************
************
************
********************
***
*
**********
*****
*****
***
**
*
**
*
*******
******
********
*****

**
*

********
*******
*******
*****
***
*********
***
**
******
***
****
******
*
**
****
****
****************
*******************
*******************

*

*
**********************
*
*
*
**
***
**********
***
*
*
******************
***********
**
***
*******
***********
******************

***
**
**
***************
**************
***********
*************
****
******
*******
*
***
************
**
***
***
********
*********
*********
**
*******************
***
*********
***
*********
*
***
******
*******
********
***
************

*
**
*
**
************
**
******
************
*
*********
**
***
******************

******
********
********
********
****
******
**
***
***************
*********
********
*******************

***
********
******
************
********************

**
*****************

************
*
*
**************************************************
**
**
**
*
**
**
**********
**
*
*
****
*********
*
******************

****************
*******************
*********************

*******
**
*
**
*
***********************

***************
**************************

**********
***********
*********
**************
*****
*******************
*******
******
***********
******
****************
**
************
*
***
****
***********

***
***
*********

*
**
*
******
****
***************
***********
**********
**
*************************

**********
*******
*************
*******
******
***********
***********
***************
*
**
****
**
******
***
**
********************

*******
*****************

*
***
****
***
****
**********

*****************
********
*****************
******
*
**
*
**********

******
**
*
*****************
******
**********************

**********

*

*
*********
*
*
*******
*
**
*****
*******
********
********
**
*
**********
*****************
***
******
********
*****
******
*
***
*******

***********
*
*
**
**
**********
********
**************
*********************

****************************
***********
***********
****
****
**
***

*
***
**
*****************
*************

**********
*****
******
*
*****************

*************
*
****
**********************

*
**************
*
**
*********
*
*
*
*
*******
************
*
*
*********
**
**
*************************************
*

*
**
***
**
*************
*****
***
*****************

***

*******
*****
*
*
**
*
*******
*****
****
**
*****************
*****
***
****
********
****
****
*********************
******
***
***********
******************
**
**
**********
**
*********
********
*
**
*
****
*********
**************

*************
******

**
********
***************
**
*
*******
**************
*******
********
**
**
************************************
**********
**
*****
*******
**
****
*

******
***
******
************************
****************

****
**
***
************
***
*
****
****************
*****
*******************
*****************

********
***********
*********
************
*************************************
*********************

*
***
***********
*****************

*********************
****
*********************
********
***
***
*****
*************
*******
*
*
**
*
*
**
*************
*****
****
**
****************
***************
***
*************
********
***************

*************
*************
*
**
*
*
*****
*
**
*
***
*****
**
***********
****
******
*******
***
**************
***********
********
**
******
*
***

position on chr8

m
et

hy
la

tio
n

67600000 67700000 67800000 67900000 68000000 68100000

0
50

10
0

smoothed



*****
******
*
****
***
*
***
**
*
**
**
***
*******
******
**
********
*
****
*
**
********
********
*
*****
*
*
***
*
*
*
*
******
****
*******
***
**

*

*
*
******
*
**
**
****

**
*
*********
**************

***
*****
**
**
*
**
*
*
*

**
*
*
****
**

*

********
*
*****
******
*

*

****
**
*
***
*
**
*

*

***
*
******
********
*
*

*

*

**

*
*
***

***

*
*****
**

*
*
*
*
*
**
****

**

**
*****
**
*
******
**
*
***
*
***
**
****
*
******
***
*
***
*********
***
*
***
*
**

*
*
*
***
*
*
*
**********
****
*******
******
****
*
*******
*
***

**

*****
**
*****
****
***

**
**
***
*
**
******
****
*
*
*
**
**
*
**
******
*******
*
*
*
*
*
*
*
*
*
*
****
*
*
*

*
*
***
*
**
*****
******************
******
*
********
******
******
********
*
*********
*
******
**
**
*
**
*
***
************
******
****
*
****
****
*
*
*
****
*
****

*
*
******
*
********
****
*
*
*

**
*******
*
****
***
******
****
*
***
***
**

*

*

*
*
*
**
***
***
*
**
***
***
*
***
****
*
***
*
*********
**
*
****
*******

*

**
**

*
*
*
**
*
****
*********
********
*

*
****
*
**********
*******
*****
*
***
****
*
*********
****
*
***
*******
*
*****
**
*
*
*
*******
*

******
*

*

**
*
**
***
**
*
*
**

*
*
****

*
*

*******
*
*
**
*
*
***
******
**
*
**
***
***
**
*
*
**
*******
*

*
****
************
***
*
****
*
*

**
*

****

****
*

***
**********
****
**
*
*
*****
***
***
*
**
*
****
*
******
*
**
***
**
**

*

***
**
******
*
**
*******
**
***
**********

**
******
***
*
*
*
**
*
*
***

*
*
*
*

*****
*
*
*
*
*

*
*
********
***
*************
*
**
**
*
*******
****
**
********
*******
*
***
*
*
******
***
*

*
******
***
**
****
***
****
**
*
*
*
*****
**
*

*
**
*
**
******

*****
***
**
****

*

*

********

*
*
*

*
**

*
**
**********

*
***
*
**
*
***
***********

*

****
***
*
****
****
*********
**

*

**

*

*
*
*
*
*
*
***
***
******
**
*

*

*

*
***

*

*
**
********
**
**
**********

******
***

*

**
*
*
****
****
*
***
***

*

*
********
***
*
*****
***
*

*
*

*

*
*****
*
**

*********
***************

***
***
**
*******
*

*
***
*
**
**
*
*
***
****
*******

*******
****
**
*
*
***
*
********
*
*
*
***
*
*****
*
**
*
**
*****
***********
********

*

*
***
*
**
**
*
**
*
***
*
**

**
*****
*
*********
*********
*
**
***
*
*
*
**
**
*
*
*******
****************

****
*
***
*********
*
*
*

*
****

**

*********
*
*
*
*
************
*****

**

**

*
*
****
*****
*****
*****
*
******
*
*
**

*

**
******
*
*

*

**
*
*
***
*
****
******
*
***
*

********
*******
****
*
********
*
**
*
***
**
*

*
***
***
*
******
*
***
*
**
****
*
*****
**
*
******
*****
********
**
*
***

*
**********
****
*
***
****
*
******

*

***
*********
*
****
*
**
*
**
*
*
****
**

*

*
*****
*
*
******
*
****
****
**
**
*
*
***
*
*****
**
**
*

*********
*
****
****
**
*
*

*
*
*
*
**
*

*
**

*

*
**
*

*

**

*
*
*
*
*

*

**
**
****
******
****

*

******
**********

****
*
****
***
*
***
*****

***
*

***
*****
**
*
*
*
******
****

*

***
*****
*
*****

*
*
**
**
*****
********

*
********
*

*
*
*
*
*******
**
*

***
*

****
**
****
*****
*
*
****
*
**
***
*
*
********
*
**
******
*

*

****
***
*****
**
*********
**
*
**
***
**
***
*
**
***
*
*
*
**
**
*
******
**

*

******
*****
**
**
**
*

*
*
**
*
****
******
********
*
*

***

**
*
**
*

*
*
*
*

*
***

*
*
*

***
*
**
*
**
*
*******
*
********
************
*****
*
*
*
*
*
**
***
***
*
*

*
*******
*

*
*
****
**
*
***
***
**
**
********
**
*******
*****
****
*
*****
******
*

*
*
***
*
*
******
*********
*
*
***

*
*******

****
**
*
****
***
**
*
*
******
******

**

*
**
********
**
*
***
*******
******
*
*****
*

*
*
******
**

*

****
**
*
**
**
**
******
****
*
**
**
***
*
***
****
*
*****
*
*****
**
*
*****
*
******
*
*
***

*

**********
*
*****
*
**
****

*

*
***

**
**

*

*
*
**
***
****
**
**
****
**
*
*
***
*
**
*
**
*
******
**
**

*

**
*
******
*
*
***
****
*
*
**
*

*

*
***
**
******
**
*
*
*
*

*

***
*
***
*
***
*

*
*
**
*
*
*
*
*

***
*
*
***
****
*
*

**
*
**
*
*****
*
*
*
****
**
*
***
*
*
**
**
****
**
***
*
******
*
*
*********
***

*
*
***
***
***
**
******
*

******
*
*
*****
*

*
*

**

*
*

*
***
*

****
*
*
****
*
*
*****
*****
**
****

**

*

*****
******
*
*****
***

*

*
*
**

*
**
*******
********
*********
****
*
**
*
**
*
*
****
*********
**

*
*
**

*

*
**********
*
*
*****
*
*
*****

*
***
*******
************
*
******

*
*
*
***
***
*
***

*

*
*

*

*

*
*

*

*

*****
**
*

**
*

******
*
**
******
*
*
**
****
*
*

*

*
**

*

**
**
*

*

*
****
*
****
*
****

*
*
**
**
******
**
*
*

**

*

*

*

*

**
*
**
**
*
*****
*
**
****
*
****

**

*
***
******
*

*

*
*
*
*****
**
**
***
*
****
**
*
******
**
*
*
***
*
*
**
*******
**
****
***
****
**********
*
***
***
***
*****
********

*

**
**
******
*

*
**
***
***

*

***
*
*
*

***
**
*
*
*****

*

*

**
*
****
******
*
****
*******

*

**
****
**
*********
*****
********
**
*
*
**
********
**********
*******
*
***

*

*
*
**
*****
*
*
***

**
**

*

*
**
**
*
*****
***

*

*
****
*
*
*

*
*
**
*
*

*

**
*

*

*

******

*

*
*

*
*****
***
*
*
*

*

**
******
**
*
*

**
*

****

*

**
*
*****
*
****
*
**
*
*
**

*

******

**

*

**

*

***
*****
***
*
**************
****
*****
****

*

*
****
*
**

**
**********

*
*
**
****
***
*
****
****
*
*****
*
*****

*

**
**
*******
*******
***

*********
********

*
*
*

*
***

*

***

*
**********
*
*****
****

**
*
**
***
***

**
**
*
***

**
*
*
*
*
**
*

*******
******
*
*
**
*
****
*
**
*
***
*
*
*
*

*

****************
*****

*
****
*****

*
***
***

*
*

*

**
*****

*

**
**

*

*

*****
*
**
****
************
***
*

**

*
***
*
**
*

**
*

*
*
***

**
**
****
***
*
*

*

**
*
****

**
*

**
**
*
****

*
****
*

**
*********
********

***
**

**
***
*
**
*
*
***
********
**
****
*
***

*

******
*
*
*****
****
******
****
**
*
*
*
*

**

**
*
**
***
*
**
******

*
***

****

***
*
*
**
*
***
****
**
***
*
**
*
**
**
*
*
***
*
*
*

*

*

****
*
*

***
*

*
****
**
*
**

*

*

*
*
*********
*******
*
****
*
*
***
*
******
*
*
**
*
*****
*
****
**
*
**
**
*
****
******
*

**
**
**
*
**
*
***********
**

*

*
*

****
**
*
*
**

**
**********

*
*
*****
**
****
****
**************
*

*
*
****

*
*****
****
**
****
**
**
***
****
*
********
*
**

*

*****

*

******

*
**

***
**
***
**
*****
*
************
*
*
*
***
*

*
*
*

*

**
*
**

*
*

**
*
**

*

*

*******
*
*********************
*
***************************
*

**
****
*
****

*******
*
**
*****

****
*
*
******
***
*
*******
*

*

*
***
**
****

*

*
*****
*
*
**
*
***
*

**
***
******
*

*
*
*
*
*
*
***
*
*
*
*
****

*
****

*

*
****

**
**
**
*

*
*
**

*

*

*

*
**
***
*
***
***
*

***

*

*
*
**
*
***
****

*
***
*
*********
*

***

***
**
***
*****
*********
****
*
****

***
*
*
******
***

*

**

***
***
*
***
*****
*********
**
*
*
***
*
***
*
*
*****

*
*
***
**

**

**
****
*
*****
**
******
****
**
*
*

**

*
*
*
*

*
*******
*
*
**
***
*
****
*
*
***
****
**
*
***************
**
*********
********

*
*
*
**********
*
***
*******
***
*****
*
*
******
**
***
*
*****
**
***
*
*
********
**
***
**

*
***
*****
**************
*
*
*
*
*****
****
*
****
*******
*********
*
**
**

*
*

**

***
**********
*******
******

**

*
***
********

m
et

hy
la

tio
n

0
50

10
0

raw

**********
*******
******
**********************
*************
*******
********
**********************

*********************
**
*
**********
******
************
****************

******
*************
*********
*******************
**
*

********
****
***
******************
**
*
**
*
***
*
**
*
*
*********

***********
***********
*********
***********
**************
*************************

********************************
**************
*
**
*
***********
***********************
************
*********
*****************

*********
******
************************
**************************

*********
***********************
****
******************
*********
**********

*******
*************************
***********
*********
***********
*

*
**

*
****************
********
****
**************

******************
****
*******
****************************
**********************

****************************************
********

*****
***
**
*****
*****
***
****
**
*
****************************

**********************
*************************
*
*
**

*
*

*******
***********************

****************
**************
***
**********
****************
**********

*************
********
*
**
*
***********
************

**************************
*************************************

******
******
*********************

*******
********
*************
***
******
*
*
*
*
***
******
***************

*************
***
*******
*******
***********
**
*
***********
**********
***
**
********
***************************

**
*********
*********
**
*
**
********
**********
**

*
**

*
*****
*
*
*
*
*
*********
***************

***
***************
*******
****************

****************** *******
***************
***
******
******************

***
**********
***********

**************
*********************

*****************************
********
**********

***
*
**
*
***************************

****
**
***
*****************
**************

********
***
***
**************
******
********************************

********
**
**********
****************
***********************

*******
****************

***********

***
***
***********************************

**********************************
**
*
**********
********
**
**
******
*
*****
******
***
**
*
*******
*****************

***********
***************
****
*
*
*
*
*
*

******
***************

***
**
*******
************************************

********
**
*
*********
********************
****************

*****
******
*********
**
*******************

*************
***************************

****************************
*************
*
****
**
*
******************************

********************
***
**
***
*********

**************
*****
********************

***************
****************************

****************************************
**
*
***********
*************************************

*************
************

********
*********************

***
*********
**********************

***
**
***
*********
**
**
*************
*************
**************

***********
**********
***
***************

*
***
***
*********
********
*****
*********
**********
***********
*********************

******
**************

**************
*****
***********
**
**
**
*
*******
***********
******
***
****
**
*
**

*
******
*************
**
*

*****
**
**************

***************
***********
************
*
***
***************************

********************
*********
******
****
*****

***
*
**
********
***
******************
*********
***
**
***
*********
**
***
***
*****
********

*

*
**

*
*

**
***************
***********
*
*********
***
**
*************************
**********
**************
*****************
*****************
******
**
*
************
******
***
*****
***********
***
******
******************
***
******
***************
**********************
********************
***
***********
********
************
***
***
*
*
*
*
*
****
***
*

*
**

*
****

*
**

*
**********
*
**
*
**********
***
**
**
**************
**********
*********

**
*
**
*****
******************
**********
**
***
**********
********
***
**
***********
*******
************
**************
*****
*
*
***********
****
*
*
*
*

*
*****
*
*

*

****************
***
*
*

****
***
**
*
***
*****
*
***
****
**
*******
****
***
*******
*
**
*
******
***
***************
**********
********
*****
***
**
***
***
***
***
***********
*************
**************
*
*
*

***
*
*
**
******
***
****
****
*
**
*
****************
*****************
*
*****
*
*****
******************
******
***
********
********
*******************
********
***************
*
*
*
***
***********
**
*****************
*

*
**
****
******
***********
**
*********
***********
***************************
*********
************
******
***
************
**
*
*
*
*******
*****
************
*******
****************************
*
*********************
**
**************

***
***
***
****
*
*
*
*
*
**********
******************
*************
***
***
*
*
*
*
*********************************************************
*
*
*
*********
*
******
**********
******
******
************
*******
**
***
*********
****
*
***
*************
********
****************
*****
*
***
****
***
*
**
***********
***
**
*************
**
**********
*******
******************************
*********
***
**
***
**********
***********
***********
*********
****
**
*
*************
*************
*
**

*
****
************
************
*******
******************
**********************
******
**************
*********
*********
*******
********************
*******
****************************
****************
************

*
**
*

****
************
***********
**
*
***********

position on chr21

m
et

hy
la

tio
n

17000000 17200000 17400000 17600000 17800000

0
50

10
0

smoothed

*****

*

******
***
*
*

*
*
*
**
*
*
***

*

*********
*
*

*
******
**************
*
**
*
**
****
*
****
*
**
*
*******
*
***
*
*
***
******
****
*****
**
*
**
***
*

*

*
****
*
*
*
*
******
****
*********
****
***
******
*
****
*
****
*****

*

*
****
*
***
*
**
*

**
*
***
*
**********
*
*
********
*
****
*
******

*
****
*
***
*
**********
*******
*
*
*
**
***

*

*

********
*
********
*
*****************************
**
***
*
*
**

**
*
*

*
**
**
*

***
*
*

*

****
****
*
*******
*******
*****
**
*****
*

**
**
*****
*
*
*

****
*
**
**
****
***
***
*

*
*******
*
********
******

*

*
*

******
*

*
*
*
**********
*
**
**********
*
**
*******
*
*
***
****
**
**
******
*
**
*
**
******
*
**
**
**
***
***************

***
********
*
*
*
***
*
*********
****
****
*
*
*
*
**
*
******

**
*
*
*
*
*****
******
*
***
*
*
*

****
********
*
*
****

***
*
*
**

*

**
*
**
****
***
*******

***

**
******
***
***
*

*

*
*
**
***
**
****

*

***
*
*******
*
*
*
***
*********
****
*
**

*
**
*
**
***

**

*
**
**
****
*
*****
*

*
*
******
*
*
*******
***
*
**
**
*
*
**
*

*
****
******

*

*
*
*

*
*
*************
****
*
**
*
***
******
****
*
**
*
*
******
***
****
**
*
****
**
**

*

**
****
**
*****
*
****
***
**
***
**
*
*
*
****
******
***
*
**
**
*
**
*
****
**
****

*

***
***
****
**
**
**
*
**
**
*
***
******
**

*
*

*******

***

*

**
*

*

**
*
****
*

*
**
***
****
*
**
*
*******
**
**
*********
*
****
*

***
*

*
*
**
***

*

*
*
*********
**
****
********
*
*
**
*
*
*******
**

*

*
*
********
***
*****
**
******
*
**
*
**
****
*
**
**
*
**
***

*

*
*

*

*
**
*
**
**********
*****
**********
*****
**
**
*****
*
****
***
*
**
*
********
******
*
*
**
*
*****
*
****
****
*
*
*
*
*******
*
*

*

**
*

**

***
*
***

*
*
*

*

**
*
*
**

**

*
*
*****
**
*
*****

*

***
*

**
*
**
*

***

*

***
**
***
*
****

*

***
*
****
****
**
***
***
***

**
*
*****
***

*

***

*

**
*
******
*
*
**
**
**
*
******
**
*
**
**
***
*
**
*
****
*
****
*
*
****

*

**********
*****
*
**
*
***
*******
*******
*

*

**
*

*
****
*
**
*****

**

****
*
*****
*
*
*****
*
****
*

*

***
**
*
****
*
*******
******
*

*
***
****
*
*
*******
**
*****
**
***
**
**
*
***
*
*
*

*

****
*****
*****
*********
**
*
*
*
****
******
*
*******
*
**
***
**

*
*
*********
*****
**
*
**

*

*
***
*****
*
*****
**
****
*
*********
***
**
******
*****
*
*

*
*
*******
**
**

*
*
*
**
*********************
**
*********

*
*

*
*

*
*****
*****
***
***
*

*

***
*****
**
**
**
**

*
***
*****
**
*
*********
*

*
*

*
*****************

*

*
*
*
**
***
*******
*

********
*
*
*
***
****
*
**
**********
*
*
****
******
***
****
****
*******

*

**
*******
*
********
*****
**
*
*

**
**
******
*
*
***
*******
****
**
*
**

*
***
*
*****
**
*
***
******
*
*
**
***
**
******
***
**
**
*
**
*
****
****
***
********
***
********

*

***
**
**
**
**

*
***
*******

*
*
**
*
******
*
*
**
*
*******
*

****
*
***
******
****
*
**********
**
*
*****
*
****
****
**
**
**
*****
********
****
****
*
**
*
***
*
****
******
******

*

*

*

*
**
***

*
*
**
***
*
**
*
*
**
*****

*
*****
*******
***
***
****
*
**
*
*******
*
*****
*
**
*
*
*
*

**
*
****
**

*

****
*
***
****
**
**
***
*
***

**
*******
*
*
**

**
*
*****
*

**

****
*****

*

*
*****
**
*
********

*
**
*****

*
*

**

*

***
**
**
**
*
*
*
**
***
*
*
*
**********
*
**
*
****
*

*
*
*

*
****
*
*
*
*
****
**
*
****
*******
***
******

**

******
*

*

**
*
*
******
*
******
*

*
*
*
*
***
********
*
****
**
*

**
*
*

*

********
******
*
**********
*

*
***
*
**
******
**
*****
*
***
*

***

*

**
*
**
*
*
************
****
*
***
***
*
******
*

*

*
****
****
****
*
*
***********
****
*
*
*
**
*
**
**
****
******
*

*****
****
***
*

*

*****

*
**
***
**
**
*
*

*
**
***********
*****
*
*

*

****
****
*******
*
***
**
*
*
***
*

*

*
**
*
*
******
***
*
***
*
*
*

****************
*
****
****
*
*****
***

***
**
***

*

*
**
*******
***********
*
****
******
*******
***
***

*
*
*
*
*

*
**
*
*

*
********
*

*

**
*
*
**
*******
*
*
***
***
**
******
*
****
***
*****
*
*
*
*
****
**
*
*********
********
***
*******
*
***
*******
*******
**
****
*

*

*

**
**
**
***********
**
******
*
*****
*
****
*
*
***
****
*
******
****
*
*
*******
*
*******
*
***
****

*

****
*
**

*
*
****
*
*
**

*
*

**

*
*
****
*
****
*
**
**
*****
**

*
***
******
*****
*
*
*
*

****

*
**
*
*****
**********
***
****
*
***
*
**
*
*
*
***
**
***
*
*
*
****
*
*
*
*
********
***
*

**
*
***
*
****
******
********
*
***
*
*****
****
**
******
**
***
*
**
**
****
*****
*

*
******

*
********
*
****
*****
*********
*
*
*
*
******
*******
***
****

**

***
****
**
*
***
*
**
*
**
*
*
*
*
*
*
**
****
***
****
*
*****
*
****
**
**
*********
***
******
*********
*
**
**
*
***

**

**
***
**
***
**
**
**
*
*
**
*
***********
****
**

****
**
***
**
**

*******
*
**
*******
*
***

*

*

*

*

****

*

****
******
****

*

*****
**
***
****
**
************

****
*
***
*

**
**
**
*

*

***
**
****
*
*
*
***
******
*
*

*

*
**
*

*
****
**
*********
*

*

**
***
****
**********
******
**
**
*
**
****
****
*
****
*****
*
**
******

**

**
*
*
****
*
*
*
**
*
*
*
****
*
*
*
*
*
**
**
**
*
***********
**
*
***
*
**
**
*
**
*
*
*
*
***
**

*

*
*
*
*

*
*
**
**
**
***
*
**
****
*
*****
*
*
*
***
*
*

*

*
**
*******
*****
*
***
*
*
**
**
*

*

***
*
**
****
***
**
*
**
*
*
*************
*********
**
*
*
*********************
*****
*********
***************
******
******
*
*******
*
*
*
*
**
***
*

****
******
*
**

*

*****
**
***
*
*******
**
**
*

*

*

*
*
**
*

*
*
*

**
*
**
**
***
*
***
*
**

*
*

*
*
******
***
******
**
******
**
******
**
***
*
**

**
**

*
*

*******
**
*
*
*
*********
*
*
*****
*******
****
*
*****
**
**
*****
**
*
***
***
*

*

***************
*********
*
*
*
**

*

*******
***
***
*
***
*
*
*
*
******

*
*

*
*

**
****

**

****
*

*

**

***
*****
*

**
*

*

****

**

****
***
****
*

*
*

*

***
***
*
*
*
**
*********
*
*
*
*

*****

*

*

*
*
*****
*
**
****
***
*

*
*
********
*
*

**

*

*
****
*
*
*

*

***
*
*
*
********

*

*

*

*****

*

**
*
*
*
*
*
*
*
***
****
**
*********
*
**
**
*

*

****
*
*

******
*****
*
*
****
**
******
****
******
*
***
****
*
**
*
****
*
*
*
****
**
***

**

*
**

*
*
*
*
*

*
*
*

*

*
*
*
*
**
******
*
****
**
*
**
*
*********
********

*******
****
**
*
**
*****
*

******
******
**

**

*******
**
*
****
********
**
*
*****
**
*
*******
***
*

*
***
******
******
*

******

*
**

******
****
**
***
*
*
****
********
*
*
*
****
*
**
*
*
**
**
*
**
**
*******
*****
*

*
**
**
*
*
*

**
*********
***
***
***
**********
*

*

*

*

*

*
**
*
***
*

*
*
**
***
*
*
***
********
******
*
***
*********
*
*
*****
***
*

*

*

************
**

*
**
***
**
*
*
******
*****
*
***
**
*****
*
*****
**

*

**
****
*
*
***
*

*

*********
*
**
**
****

*

**
*
***********
***
*
******
***
*
**
**
*

*
*
*

*
*

*
**
****

*

**
*

*
*
******
**
*
***********
**
****
*****

*
*
*
*
*
*

**********
***
*
*
**
**
********
**

*

*

*
*
*

******
**
**
**
*****
**
**
****************

*
**
*

*

*

*
***
*
***
*
**
*******

*
****

*
***
**
**
***
***********
***
*

*
*****
*****
*
**
******

*

*
*
**
*
*
***

*

m
et

hy
la

tio
n

0
50

10
0

raw

****
*******
********
****
***********************

***********************
*******************
********
******************
****

*
**

*
*************
*****
*********************************

**
*******
****
*
**
*
***
****************************
****************
*************************
*
**

*
*
**********************************************
*****
****
*****
****
*
*
***
***
****
*************************
*******
************
****************
*******************
******
***
**
*********
*************
*************
*************
******
**************
***********
*****
*************************

***************
**********************

***********
***********
***
************
********
***
***
************
*****
*
*
*
*
*
********
*********
**
********
***
***************
***************
*
***
******
*
***
***
*************
*****************
********
**
*
**
*********
***
***********************
************
***************

*************
******
**
******
******
*************
********
************
********
**
****
****
**
*******
**************
*********
********
*****
*
***
********
**********
****
***********
**************
*
**
***
**
*****
****************
**************
***********
*****
*******************
******************
***
***
*******
*****************
**************
******************
************
******
*******************

***********
****
*
*
*
*
**
***

*
*
*
*
*
*****
*
**
*
*************
***
*************
*
***************
**************
*******
****
******
*******
**************
***************
****************
***
**
*
***
********************
******************

*********
*****
*
**
*
************
************
*************
**************
*****************

**********************
**************
***********
***********************

****
***
**********
********
**
*
****************************************

***********
*********
*
*

*************************
**********
*
*

*
****
******************

******
********
***
**********
************
**************************

**********
********************
*************************

*****************
**********************

**
***
**************
********
*********
************************

***************
************
*******
**********
********
****************
*********
************
**
**********
**************

**************************************
*****
********
**************
***********
*******
***
**
******
************
*****
***********
************
*****
*******
******
***********
*****
****
**************
*******
**********************

****
****************

*****
***
*****

*

**

****

********************
******************************

*******
***************
****
*
**
*****
****
************************

**************
***
*****
***************

******************
******************

*
************
***************************

***
********
******
*****************************

********
*******
**
**
***
*******
*************
*************
***
***
*************************

*

*
***
*
*
**
****
*********
**
********************

***********
**
*
***
**
*
************
*****************
*************
****
****
*
****
**
*
********************************

**************
*****************
*******************

*************
****************

***
*

***

**
**
***********************************

***********
**************************

***
********************
***
*
*************************

****************
*
***
*
********
***************************

********
***********************************

********************
******************

*****
*******
*************
*************************************

************
*
*
***
***
***********
********
**
***************

**********
*********************************

*********
***********
***
***
***************
*********
*****
****
****************
****
*

***

**
**
***
***********
*
***
********
********************

*********
********
*******
********
******
***
*
***
*******
********
***
*********************

*****
***************************

****
*
***
**
*******
******
*********
***
****
********************************

*
**
*
****
******
************************

*****
***************

**********
******
******
******************************************************

************************************
**********************

*
*
**
****************
****************
*
***
****
*
*
*
*
*
*****
**********
*

**

*

***********************
**********
**************
************
*********************
******************

********
***

***

***************
****************
****
*************
*******
*
*
**
**
**
*****
******
**
*
**********
*
**
**
*
***
*******
***
*
*
**
*
***
******
*********
*****
****
*
**
*
*******************

********
***
*
**

***
***
***
*****
*********
***
**************
*********************

**
***
*****
******************

**********
****************
****
**********
*****
**
*
**
*
***
*
*
*
***
******
****
*****
*
******
**********
************************

***
***
*************
***
*********************

***************************
**********
***
****
***
**
******
***********
****************

*****************
*************

********
**************
***************
***
*
**
*****
******
*********
*****************************

*******
*
**

*
***************
**
***********************

***********
*
*********
****
***
****************
***
***********************

********

*
****
*
*
********
*************************

*************
****
********************
*******
***
****
************
******************************

**
********
***********
*
****
*******************
**********
****
***
**
****************

position on chr21

m
et

hy
la

tio
n

18000000 18200000 18400000 18600000

0
50

10
0

smoothed

*

**
*
***
*******
******
*
*****
*
*
**
*********
***********

*

*

*

*

*

***
****

**
*

*

***
******
*
**
*
********

*

***********
****
*
**********
**
***
*
**

***
***
**
*****
*
**
****
**
*
**
*
*
******
*******
*

**********
***
*
*
*
**
***********
*****
******
*
**
*
********
*****
*
****
*
*
*
****
**

*

*
**
**
*

*

**

*
**

*
**
**
**

**
*
*
*
****
******
*****
*
**
*
**
**
***
***
*****
*
******
*
**
**
*
******
*
******
*******
*
**
**********
********
***
*********
*****

*
*
*
**
*

*
*
**
*
*
*******
**
*
****
*
**
***********
******
***
**
***
*
*******
*******
****
*******
**********

***
****
**
*****
**
*
*
****
**
*
**
*****
**
**
****
**
***
*****
*

**
****
******
*
*
**
**

*
**
*
*
*
**
**
****

**
**
*****
*
****

*

*

*

*

***
**
*
**

**
*
****
**
*

*
*
***********
*****
*

*************
*
*
**
**
*
**
*

**
******

*
*
******
**
*******
*

*
**
*
****
*******
******
**
*********
********
****
**
*

******
*
**
*
***
***
*

**

*****
*
**
*

*****
*

*
*
**
*
*

***

*

*
*********
*
*
**
****
*******
**
***
***
***
********
***
***

**
*
******
****
*****
*
*****
*
***
**
**
****
*
*
*
*
***
**
***
*
****
******
****
********
****

*

*****
*
***
*
***
*
*
**
*****
*
**
*
**
*****
***

*
*

*
*
****
*

*

**
********
******
*
*****
*
****
************
*
*
**

*
**

*
*

*
*
*
*
***
*
*
*
*
***
*
**
*****
******
*****
***

*
*
********
*
**
*
**
*
*
**
****
*
*
*
***
**
*
******
*
****
*
**
***
*
*
****

*

**
*
**
****
*
**

*

**
****
*

*
*
****
*
*
*
*********
*******

*
*

*
******
*
***
*
*

**
**
*
***
*****
**

*
****
*
**
****
**
*
*****
*********
*
****
********
*****
****
*
**
*
****

*
**

*

****
*****
***********
*
*****
*****
*
***
*
**

*
*

****
***
******
*

****
*
*
*
****
*
******
*

*
*
****
**
****
*
*
***
**
***
****
*
***
***
******
*****************
*****
***
**
***
*****
****
**

******
**

*
**
*
****
***
****
*
**

*

*
*********
***
****
*

*

*
********
*
**
***********

*
***
********
*
**
****
*

*

*
***
**
***
********
**
***

*

****
*
***
******
*

**
*
*
***

*

**
******
**

*************
*********

**
***
*
***
*
**
**
********
*
****
*
**
**
*
*********
*
*
******
*
*
***
***
*
*

*****
******
****
***
**
***
***
*
****
****
**

*
*
**

*****
*
*
***
***
*
*
*
**
*
*******
****
*******
*

*
*******
*

*
****

*

*
***
**
*
*
********
*
**
******
*******
***
*****

*
**********
*
**
**

*

*
**
***
*
*
***

**
****
*
**
*****
*
**
**
***
*
*

*

****
****
*
******
**

**
********
**
*
***********
*
**
******
*
**
***
**
*
**
***
*********
**

*

*
*
***
*
**
*
*
*
*
**
****
*
****
*

*

*
*

*
*
**

*

*

*
**
***
*

*

**

**
*
***
*

*

*

**

*

*
******
***
**
******

*
*
*
***
********
*
*
**
**
*
*
***
**
*
****
*
***
*
**
*
****
*****
*****
**
****
***
***
***
*
**
**
**
*******
******
*******
***
*
****
*
******
***
******
*
*
*
**
***

*

*
*

*******
*

*
**
***
**
**
******
********
*****
*******
**
**************
*

***********

*

*
**
*
*******
*
*
*
*

*

**
**

*
**
**
**
*****
*
*
*
**
*****
*

*
*
******
***
*
**
****
*
*******
*******
*****
*
**********
*******
*
**
*******
**
***
*
********
*
****
**********
**
****
***
*

*
*

*

*

****

****
********
*****
*****
*
**
****
****
*
**
**
***********
*

**
**
*****
**
**

*

*
****
********
**
***
*
*****
**
****
*
*****
**
**
*
**
**
*
*
*
******
*
***
*
*
***
*****
***********
******
**********
**
**
********
***

*

*
*
**

**
*
***

**
*
*
*
*

********
*
**
*********
***
*
*
*******
*
***
*
**
****
**
****
**
*
*****
*
****

*

******
**
*
***********
****
************
***
*
*

*

*****
*
*
*****
*
*
************
*************

*
***

*********
*******
*******

*

*
*
**
***
**********
*****
**

*

*
**
**
*
*
*********
*
*
****
****
*
*
*
*

*

*
*
*
*

*
*
**
***

*
*

**
*
***
*
*

**
****
***
*
****
***
************
********
*
**
**
***
************
**************

********
**
*
**
***********
*
**
**
**
*
*
*
***
****
**
*

*
**
*
******
****
*******
***
*
******
*

*
****
*****
**
*
****
***
*
***
***
*********
*********
***
***
****
******
*****
*********
*****
**
*
***
************
*

***
***
*
*
********
******
*
**********
*
*
****
******
*****
*
**********
**********

*
******
*

*

*

********
*
*
****
*
*

*

**
***
**
****
***

*
****
*
*

**
*
**
***
*
****
**
*
**
**
*
******
*
**
******
****
*
**
*
*
*
*
*

*******
**
**
******
*****
****
*
***
***
***
*
**

*

*

***
*
****
***
*

*
****
*********
*****
*******
*
****
**
*
**
*****
***
**
*
**
**
*
**
*
*
****
**
*

*********
*
*
*

*********
*******
**

**
**
*
******
***

*

*
************
*

*
******
*******

*
**
****
**
*
**
****
*

*
*

****
*

*

**
***
*
*
*****
*
***

*
*

******
*
***
*
**

*
**
****
*

**

*

**
*
*
******
*****
*
******
*
*
***
**
*
***
**
*
***
**
*********
*
*****
*
*
***
***
**
*
**

*

***
*
**
*******
*
*
****
**
*
**
*

*****

*
*
******
***

**
**
*
*
*
***
******
*************
*****

*

*
*

*
*
*****
***
*******

*

*
***
*
*************
***
**
*
****
***
*
***
**

*****
*
*******
*
*
*
*
**
*******

*

***********
*
******

*

*
*

*
**
**
*
***
*************
*********
*
**
********
***
*
**********
*
**
***
*
********
*
******
*
*
*
*
******************
*
*
***
****
*******
*******
****
*
*
**
******
****
**
**
***
*
***
*
***
*********
********
**
*
***********

*
*
****
*
*
*
*

*
**
*
****
******
***
**
**
****
*
****
*********
********
***********
**********
***
*
*

**
*
**
**
*****
*
**
******
*
*

**
*

*
******
*

*
*

****
**

*

******
*

*
*****
*******
*********
**
*****
**

*

*

******
*
**
**
*
**
**
*****
*
*
****
*
*
******
*

*

*
********
**
***
*
*****
**
*
****
**
*

*

***********
**
*********
*********
****
*
*****
********
**********
*
*****
*******
****
****
**
*
*
********
*****
*********
****
*
*
*****
*

***
**
*
******
********
*****
*

**
***
*
*
***
****
*
**
******
*

*

*

**

*

****
*
*

*
**
******
*

*

******

**

*
*
***
*****
**
**
**
*
**
*
*
*
****
****
****
*
*
*
*
*

*

*
*

**
*
********
*

*
**
***
****
********
*
**
**
*
*
************
*
*
******
*
***
****
****
***
**
********
**

*
*

*
*****
*
********

*
*
*
*

********

*
*
**
***
**

*
***
*
**
**
******
**
**
**
*
***
****
*
*******
**
******
***
*
***
*
*
**
********
*******
**
*
****
****
*
*****
*****
*****
***
**
*
****

*

**
**
*
*
*
*
*
***
******
**********
********
***********
*
*
**

***

*

*

*
*

****
**
*
*
********
*
***
***
*********
**
**
******
*****
****
**
***

*

*****
*
*

*
******
*

******
**
**
*
***
*
****
***
*
*
****
**********
***
*
*
*
***
**
*
***

*

*******
*
****
*
**
*
***
**
*
***
*
******
*
*
*
***
*
*
*
****
****
**
*******
*
*
*****
**
*
******
**
****
**
**
*
*

*
***
*****
*
********
******
**
*
*
****
********
*
***

*

*

********
******

*

****
*

**
*
*****
****

*
*******
*
****
*
*********
*
**
***
***
*
****

*

********

*
***

**

*

*****
**
**
***
*
*
*
****
**
*
**
*
****
**
*********
*****

*

*
*
**
*
*****
*
*
*
*

**

*
***
**

*

*
*
*
*
***
*
*
****
***
*
**

m
et

hy
la

tio
n

0
50

10
0

raw

********
******************

***********************
*

**
**
*

*
***
*********
********
**********
***
****************************

*******
**
*****
**************************

************************
***************
***************
**********************
***
****
*
*

*
*
*
*
***
********
*******
*****************

********
***
***
************
********************************

*********************
************************

********
*******************

******************
*****************************

***************
*********************

*****
****
*******
*******************
********
***
**********
***
*
***
*
***
**
*
***
**********
****************
***************

**********
********
*****************
*******
*******
*****************

********
*******
****
***
***********

**********
************
****
******************
************

**************
***************
****
************

********************
*******
*********************

***
******
***************************

*
*
**
*
*****

***

**
********
*****************
***************
*
*
******
**
******
******************

*********
*****************
***************
********
***********
**
***
*************

*********
*********************

*
**
*
*************
*******
***********
*****************
*************

******************************
**************
**********************

*
**
*
*****
*********
******
**********
***
***
*************
******
*****
*****************
************
***********
******
*******
*********
******
************
*************
*******
***********
***********
**************

****************
**********
*
***
*****
***********
****
***
*********
*
*************
***********
*****************************

**
********************
*******
**************
*******************

********
****************
******************
**************
**
******
*
**************

****************
******************
*************
*****
************

********
***
**************

***********
********************

*******************************
***********
***********

*******
*
**
*

*
**
***
***
****
*
**
******
*******
*************
****
************************************

****************
********
*****
******************
**********
**************************

*
***
*************
*******
*******
*****************************
*******
*********
***
*************
**
*
******
**************

********
*******************
************
**************************

*********
*****************************
********
*
*

***
**
*
*
*****************

***********
**********
************
****
*******
**
*
*************
************
**********************

********************
************************
***************
*****
*********
****************
****************************

*****************
******
***
**********************

********************
*****************************

********
**
**
*
*
*********************
**
*
**
****
***************
****
*****************

**************
**
**
*****
***
*
*****
**
*
**********
*****************

******************
**************************************

**************
***************

******
**************************

*
*****
*************
********************

*******************************
********************

***************
*****************************

********************************************
*
**
*
***************
***
****
******
***********
*****
**********
*********************************

*******
**********************
*************
**************
************************
*********
*************
***********
*
*
*
***********
******************
**
*
*************
*****************************

*****
******
***
***
*******
***************
**
*
***************
******
**
*
***
***********************

******
***
******
*******
******
****
*************
************************

***
***
*****
*******
************

******************
***
**
********
*******

***
****
***********************

***
*
***
*
**
*******************

*****
***
****************
***
*****
******
*************************
************************

*****************************
***********************************
**********************
*********************

**********
*************
******
**
*
******
********
***
***
*******************************

***********************
*********
***********
*
*
**
*
******
***
*
****
**
*
**************************************
**
***************
********
***************

******************************
**********************
*******************

********
*************************

******************
***********************
*****
**
**********
************
**********
***********
*****
***
***
******
*****
***

********
*****
*******
*************************
****
**************
************
*******
*****
**************

**************
******************

**
*
*****************
**
*********
*********************

************************
******************
********************

***************
*******************

*******
****
*****************
***********
***********
*
***
**
**
****
***
*************
***********
*****
***********
******
****
**************
*
**************************************

************
*
***
********************
**
****************

**********************
********************
****
****
****************
*********
***************
***
*
************
***
*************
*************
*******************

**********
******
*
*
**
*
****
************
*****************

**********
****
****
**
*
************
*******
*********
*********

position on chr21

m
et

hy
la

tio
n

18800000 19000000 19200000 19400000 19600000 19800000

0
50

10
0

smoothed



*
*
**********

*
**
*****
*
**
*****
**
**
*
***
****
*
*

*
*
**

*
*

*
*
*
****

**

*
****
*
****
***
*
*

*
****
*
*
**
***
**

*
**

*

**

**
**

*
*
*
****
***
**

*
**

*

*

*
*
*
*

***
**
*

*

*
**
*
*
*
*
***
**
*****
*
**
****
*
**
**

**

****
****
***

*

*
****
***
*
**
**
*
**
*
*

****

*

*
*
*
*

*
******
**
**
*****

*
*
*

***
****
******
**********
*

*

**

*
**
*

*
**
*****

*

*
*
*
****
*

****
***
***
*
*
****

*

*********
**
*
*
*
***
*

*

**
****** * *

*
****
***
*
***
***
**
**
**
*

*

****
***
***
*
*****
***
*

**
*
*
***
*

*
**
*********
*
**
**
*
*
*
*
*
********
*
*
****
*****
*

*
**

*

*
*
**
**
****

*

**

*
*
*
*
*****

*

*
*

**
*
****
*
*
*

**
*
*

*

*
*
**
***
*
**
*
*
*

*
**
*
**
*
*
*
*

**
*****
******
****
*******
*

*
*
**
****
*

*
**
*
*
*
*
********
*
**
*
*
*******
**
**
*
*
*
***
*****
**
*
*

*
**
*

**
**
*
*
**
*
*

**
*******
*

**
*

**
**
*
****
*
*
***
***
*

***

*

*
*

*
*

*
*

*
***
***
**
*
*
*
**
*
*
*
***
**
*

*
***
****
*
*
*
**
*****
***
***
*****
**
*

*

*
*
**
*
**********
**

*
*****
*

**
*
*
****

*
*
*
***
****

*
*
*******
*

***

***
*
*
**

*
*

*

*

**
*

*
*
*

*
***
**
*
******
**
****
*******
*****
*
*
*
*

*

*
**
*
*
**
***
**
**

*

*
**
**

*

*
*
**
*
*
**
*
**
*
**
**
****
********
*

*
**
****
***
***
*
*
*
***
*
***
*

*

**

*
*
****
*
***
**
**
***

*

*******
****
*

*

**
**
*
*
*
******
*
*****

**
***
****
*
*

****
*
*
**
*
*
*
*****
*
*
****

*

**

*
**
*
*
**
*
*
**
*

*
*
*
*

*****
*****
**
****
**
*
**
*

*
**
*

**
**
***
*
****
********
****

*
*
**
****
*
*
*
****
*
***
***
*

*
*
**
****
***
*
**
**
*
**
******
**
******
*
*
*
*
*******
******
*

*

*
*
*
**
**
*

*

*****
********
*
*
*
*
*
*****
**
****
****

*

*
**

****
*

**
*
*

*
*

*
**

*

*
*
*
*
*
*****
*
*
**
**

*

*
*
*
***
*
**
**
*
***
*
****
*
*
*

*

*
******
***
*
**
*
*
*

**
**
*
****
***
*
*
****
*
*
*
*
*
**
**
***
*
*
***
**
*
*
**
**
***
**

*
**
*
***
*********
*
***
*
*

***
**
**
*****
*
*
***
***
**
**
**
*
*
*
*

**
**
*
*
****
*
*
*
*
*

****

***
******
*

**
*
*
******
*
*
***
*******
*

***
*
*
**
*
*****

*

******
****

*

*

**

*
**

*

**
**
*

**
*******
*****
*
*
*

**
***
***

*

*
**
****
*
*
***
***
*
*
**
*****
*****
*

*
*
*
**
****
***
****
*
*****
*
*
**

**
**
***

*

*
*
**
*****
***********
****
*

*****
**
****
*
****
*
*

*

********

*
*
*
*
*
*
*
*
*
****

**
*
**
**
*
***
**
******
***
**
*
**
**

*
***
*
*
*****
*
*
*

*
*
*
*
*
**

*

****

*
*
*
*
*

**

*
*
*****
**
*
*
**
******
*
*
***

***
*******
***
**
*

*
**
*
*
****
**
**
**
*
*
*
****
**
*
*
**

*

**

*

*
*
****
*
*****
****

*
*
*
*
*
*
*

*
*
***

*
*

*
*
***

*

***

*
*
*
**
**

*

********
*
**
*

*

**
**
*****
*
*
****
*******
****
*
**
*
*

******
**
*
***
***
***
*
*****
****
*

****
*
*
**
***
*
*
*
*
*
*

*

******

***
**
**
*
**
**
**
*
***
****
*

*
********
*

*

*
**

*

****
**
***
****
******
*
**
***
*
*

*

**
***

*
*
*
**
*
*
***
*
***
*
****
***
*
*

*****
*

*
*
*

*

*

**

**
***

*
*
*
*
**

*
*
*
**
*
**
****
***
**
***
*
*
*
*

*
**

*
*
***
*
*
***
***
*
**
****
**
*

****

*

**
*
*
*
**
*
**
*
**

*

***
*

*

**

**

*
**
**
*
*

***
**
*

*

*
***
**
***
*
**
****
*
*
*

*******
*

***
******
*
****
*
****
****
*
*
*
*
*
**
**

*
***
*
****
***
***

*
**
***********
*
**
******
**
*****
*
*
*
*
*

***
*
*
**********
*

*

*

*

**
***
********

*

**

*
*

***********
**
*
**
**
**
*
***
*****
*****
*
**
***
*
*
***

*

**
**
*
**
**
*
***
****
*
*

*
***
*
*
***
****

*

*
**
*
*
*
**
*******
*
*
**
*
***
*
*
***
***
*
*
*
*

*
*

*

*
*
***
****
*
*
*
*
*
*

***
*

*

*
***
*
*
*
****
*
*
**
*
*
**
*
***
****
**
******
**
********
*
*
*****
***
*
***
*
*

*

*
*
****
*
*
*****
****
*

***
*
*
**
*
***

***
****
***********
*****
*

*
*
****
**
*
**
*
********
*********
**

*
*
*
***
*

*
**
*
*****
*
***
*
**
**

***
**
***
*

*
*
******
*
**
**
*
***
*****
****
**

*
****
***
**
*
*
*
*
*
***
*
*
***
**
*
*
*
*
**
**

**

*

*

***
*
**
**

*

*

***
****************
*
****
*
***
*
************************
***
****
*
**********************

*

**
*

*
*
*
*

***
**
*

*

********
**
**
*
*
**
*
*
**

*
*****
*
**

*
*

*
*

*

*
*

******
**
*****
******
*
**
*
***
*
******

*

***

*
*
*

*

**

*

*

***
*
**
**

*

*

*
*
*****
****
**
****
*
*****

*

*
****

*

*
***
*
*
**
****
*
**
*****
**
***

*
*
*****
**

*
****
****
**
**
*
*
*
*
**

*
***

*

*
***
*
**
*
****
*
****
***
*
**
*
*

*

**
***

*

**
**
**
****
***
**
****

*

**
**
***
*****

*

*
*
****
***
*
**
*
****

****
*
*****
**
**
*
***
*
**
*
***
**
***
****
******

*

*

*

*

**
***

*
*
**

*
*
**
**
****
*******
***

*
****
**
*****
*
**

*

**
*
*
*
*
**
*****
****

*
*
*
*
***
*
*
*
***
*
*
****
*
**
*
**
**
********
*
*
**
****
*

*
*

***********
***

*

****
*

*
*
**
**
*
*
**
*

*

*
*

*

**

**
****
*
*
**
*
**
**
*
*
*

**
*
*

**
*
*
**
*****
*****

***
**

*
******
*
*
*
*
***
***

*

*

*
**
*

**
***

*

**
****
***
*
**
**
***
***
*
*
*****
*

*

**
******
*
**
*
***
***
*
*
*
**
**
*************
*
**
*
*
****
****
***
***
*
*

**
*
***
*****

*

******
*
*
****
********
*****
***
***
**
*
*
*
**
*
*
*
*****
*
*
*

*

**

*

*
****
**

*
*
*

*
*

******
*
*
***
*******
*****
*
**
*
***
*
**
**
****
*
**
*
*
*

*
*
*******
**

*
*
***

******
****
*

****
*
***
**
**

*

***
*
*
*
***
*******
*
***********
********

*

*
**********
*
*
*
*
****
****
*
**
***
***
*

*
***
*

*
**
*****
*****
*
**

*

*
**

**

**

***
***
**
********
*
*
*
*
***
**
***********
****
**********
*******
*
*
*********
****
*
**
*
**
*
**********
**
**
**
******
*
*
****
******
****
*****
*
*

*

*

*

*
*
****
**
***
*
*
****
****
*******
***
*
**
**
*
*
**

*
****
**
**
**
*
*
*
****
*
****
**
*
***
*
**
*

*
**
**
*
*
*
******
******
*
*
*
**
**
*
*

*

*
*

*******
*
**
**

*
*****
**
*****
*
********
**
***
*
****
*
************
*********
****
****
**
*
*******
*

*

**
************
*****
****
**

*

***
*
**
*
*
********

*

*
**

*

********

*****

*

**
*
*
*
*
**
****
*

**
**

*
*
**

*
*
*

*
*
*******
*******
*
******
*******
**
****
*
*
**
*
***
***
****
*
**
*
***
*****

*
*
***
***
*
*
**
*
*

*

*
*
************

**
**
**
*

*
*
*
*
*****
**
*****

*
*

*

**
*

*
*
*

***
**
**
*
****

***
*
*

*
**

*

*
**
*****
*
**
**
**
**
******
*
*
*
**
**
*
****
*
*
**
*
******
****
*
*
****
***
**

*
*

*
**
*

*

*
*
**
**
*******
*

**
*
*

***
*
*
**
*
*
****
******
*
*
*

***
**
*
*
**

*

****
**
*
*

*
*
**
**

*
**
**
*
*
**
**
****

*

**
**

*
**
*
****
****
*******
*
*
*
**
*

*
***
**
******
****
*
*
*

*
**

*****
****
*
*****
**
***
*
*
***
********
***
*
*
****
***
***
**********
*
*****
*****
*
**

*
*
*
*
****
**
*
*

*
***
*
*
*
**
***
**
*
**

**

*

*
**
**********
*
*
*******

*

**
*
**

**

*
*

*
****
*
*
***
*
***
*
******
*
******
******
***
**
****

*

*
*
*
*
*
**
***

*

****
*
*
*

*

*

*
*

****
*
****
***
*
***
*

****

*

***
*

*

***
*
***

*
**
*
*
*

**
**
*

**
*
*

**
*
***
*
**
*******
*

*

**
***
*

***
*

*
*
***

**

*
**
*
**

*

*

*
*
*

**
*********
*

*

*
*
*

*

*
*
*

*
*
*

**
*
*

******
*
*
**
*
*
*
*
*
*
**

**
****
*****
***
**
**
**
*****
***
*
*
*
*
**

**
**
*
*
*
***
******
***
**
*
**
**
*
**
*
*******
*******
*
*
*
*
**
**
*****
*****
***
**
***
***
**
*
*
*
****
*****

*

*

*

*

*

*

***

**

*
**
*
***
******
*
***
*
*

*

***
*
*
****
**

*

*

*

*

*

*
****
******

*

*
*
**
*
**
***
*

*

***
**
**

*
**
*

*
*****
******
*
***
*
**
*****
*
***
*
***
********
*
*
*
**
***
*
*

*
*****
*
**
*
***

***
*
**
*
**

*
*

*

*
*
****
*
*
**
****
**
**
*

*
*****

**
**
***
*******
**

*

*

*
*
*******
*
*

*
*
*
*
*
*
*
**

*

*
**
****
**
*
**
***
*
*
**
*****
*
*
*
********
****
*
*
*

m
et

hy
la

tio
n

0
50

10
0

raw

**********************
**************
*****
**
**
*
****
****

*
**

*

*********
*******
****
****
***********
***
************
**
*****
***
*
***
***
****
****************
******
**
**
*
*********
***
****
***********
***
**
***
*************
**
***
***
*
*
*************
***************************
********
**********
*
******
*************
***
***
******* * *********

*******
**
****
* **

*** *******************
**
******************
*******
***************
************
*************
**
***
***
*********
***
**
**
*

**********************
******************
*********
**************
************
********************
*********
*************
*************
**********
********
*
****
***
*****
************
*****
*****
**********
*********
*************
********************

*****
********
****
*****
*********
**
*
*******
*
****
*
*
*
*

*
***
****************

*******
*******
*
**
*******
*****

***

***
***
*****
**
*
***
*******
**
***********
**************
************
***********
****************
**
*
*******
**************
***
***
***
***********
*****************
******
*
*
*
**
*
*
*****************

***
*
*
**
*
**************
************
*******
******************
********************

*****************************
****
**

***

*****
***********
***************
***
**
******
*
*
*
*
*
*
*

**
*

******
*******
*
***
***********
*********
*
**********
*********
**************
*********
**********************

********
**
**********
****
*
***
****
*****
****
*************
*************
******
*******************
******
******
**
*
*******
****
***
******
**
*****
*
****
**
***********
*****
***
******
********
******
**************
******
*****
**
*
***
***************
****
*
*******
****
*****************
*******
************
******
***
*******
*******
*****
**************
*******
*******
*****
***
*****
***
*******************

***************
***********
***
***
****
*********
*************
*

*

*
*

*

*****
**********
*****
*
******
*
**
*
**
*
***
***
****
****
*************
***************

*******
*********
**********
*******************

***
****
********
********
*
***
******
***
***
*******************
*
*******
*******************
**

***

*************
**************
**
****
*
**
**
***
****
*
*
**
*****
******
***************
*
**
**
*********
**
*********
***
**
******
***********
**

***
***
*
*****
**
**
*
*
***
*****
*******
*******
***********
**********************

***********
********
*
***
***************
*********
**********
*****
*********
*
*
*
**

*****
******
*******
***********
*****************
*****
***
**
*********
****
****************
*********
***
********
********************

**********
*****
*******************

******
*******
******
****************************

********
***
****
****
*******
***
****
***
*******
***************
*****************
*********
******************
*********
*********
**********
*******
*********
*****
********
***
*************************
*******
******
*
*

**
*****************
***********************************
*****************************
****
*
*
**
**
*******
*****************

***
*********
******
*
*******
***************************

********
**
*
*
**********
******
*****
******************

**************
***********
******
******
******************
***
************
*************
****
***
******
*********************
***
***
*****************
*********
**************
*****************
*
***
******
****
*****
***********
*
********
**********
********
*********
****
*********
******************************
***
**********
*****
**
***
*******
*****
****
*********
**********
******
****
************
******************
****
******
*
***
*****
*********
***
************
*********
**************
********************
*********************
*******
********************
****************
***********

**
*

*************
**
******************
******
**********************

*
******
*
*
**
***
************
*************
**
***
**
*********************

********************
***************
*********
****
****
*********
***
***
***
*
**
****
*******************

***************
**********
********
**********
**********************

**********************
**********
**
*
**
*******
******
********
*************
********
************
*************
****
***
**
**********************

**
***
**
**********************

****
**********
*********************

*************
****************
**********************

****************
**
***
*
***
*******
**
**
***
********
*********
****
****
******
****************

********
*************
*********
***************
**********
*********************

****************
****
**
***
*******
*********
*****
**************
************
***************
**********
********
***
*
**
*
**
*
****************
*
*************
*********
******
*******
**
************
********
**

***

*******
********
***************
*****
**********
*****
******
*********
*******
**************
***
*************
************
********
**
*
********
***********
*************
***********
*******
**********
********
*********************

*******
**********
****
****
***
**********
******
**
*
*******
*
*
**
***
**
****
*********
****
**********
*******
*******************

******
**********
*****
*******
***
*
******
*****
*******************
***************
******
***
****
******
**********
**********
*****
*****
****************
***
*
**********
********
***
****************

***
**
**
**
*********
*********
**
***
************
*
**
*

*********
***
******
******
************
************
************************

********
***
***********
***
**********
**
*
******************
******
******
**********
***
**********

*
**
**
**
*
***
*************
***********
*****************

position on chrY

m
et

hy
la

tio
n

14600000 14800000 15000000 15200000 15400000 15600000

0
50

10
0

smoothed

*
*
*

**

*

***

*

*
***
**
**
*
***
**
**
*
*
*****
*
**
*

*

*
*

*

**
**
*
****
*

*
***
***
*
*
*
***
*
*
***

*

**
****
****
*
**

*

***
****
*
****
**********
***
****
*
******
*

*
*

****
**

*

*******
**********
**
*
*
*

**
*
***
*
***
**
*
*
*
*
**
***
*

*
*
*

*

***
*
*
**
***
*
*
*

****
**
**
*

*
*
**
*
**
**
***
*

*
*
**
*****
**
*******
*
**
***
*

*

*
*
*****
*

*

*

***

**
*
*
*****
****
*******
**
*****

*
*
**
***
*

*

*

*

*

**
***
**
*
**
*

**

*

***
*
*
*
*
**
********
*
*
**
*
*

**
*
*
****

***

***
*
*
*

********
*
***
***
*
**
**
**
**
*
*
*
***

*
*
**
*
***
*
*
**
**
**
*
**
**
*
*
**
***
*
**

*
*
*******

*

****
*
*
**

*
*

*
*
*****
*
**
*
**
**
**
*

*

*
**
*
**
*

*******
*
***
*
*
*
*
*
*
*
******
***
*
**
*
*
**
****
****

**
*
***
**
*
*
*
***
*
*
**
*
***
**
*
*
*

*

*
**
***

*
*
*
*
**

*
***
*
*
*
*
*

****
*
****
*
**
*
***
**
*
**
****
*
*
******
*
*
*
***
****
*
*****
***
*

*

***
*
*
*

****
**
***
*
**
****
**
**
**
*******
****
****
***
******

*

*
***

***
*
**
*
******
*
*
*
***
***
*******
***

*

***
***

*

*****
*
***
*
**
*
*
*

*

*****

*
*
*
*
***
****

*
*

*

*
*

*
*

******
**
**
*
*
*
*****
**

*

**
*
***
*****

********
***

**
**
****
*****
*

*
*
****

*

****
*

*

**
*******
***

*
*
**
*****

*

*
*
*

*

*
*
**

**

*
*
**
*
*

*
**
***

*

*

*

*
*****

*

**
*

*

*
**
****
*

*
*
*
*****
*******
*
*
*

*
**
*
****
****
***

*

**
*

*
**
*****
**

**
****
*
*
*
******
*

**

**
*
*
*
*

*
**

*****

*

**

*

***
****
*
*****

*
**
****
**
*
**

*
*
**

*
****
*
***
**
*

***
*********
**
****
********
****
*
*
*
***
**
******
******

*
*

*

*

****
*****
*********
**
*
***
*
***
*
*****
**
*
*
*
*

**
***
**
*
**
**
*
****
**
**

*
*

*
***
*
*
***
***
**
*
*******
**
******
*

*
**

*

*
*
*

*

*
*
*

*
**
****
**
**
*****
*******
*********
*

**
***

*

*

*
*****
**

*

**
***
******
*
*
***

**
*

*

**
*
****
*
**
***
***

*

*****
***
*
*********
*
****

*

**
******

*

*****
*****
*

**

***
**
****
*****
***

*
*

*
*
*
*********
***
*
*
**

*

*
*
**
*
*
*
*****
*
*
*

*
****
******
**
*
*
*
*
*
**
*
*******
**

*
******
*
*
******
*
****
******

**

*
*
**
*
***
**

*
******
******
*
**
**
**
*
*
**
*
*
*
*
**
*
*
*
**
***

*

*
***
*****
**
**
*

*
****
*

*

*
*
*
***
**
*

*
*
*****
***
*
*

*
**
********
**
****
*
*
*
****

*

*****

*

**
*
*
*
***
*****
**
*****
**
*
*

*

*
*
****
*
***
***
**
**
*

*
*
**

*

**
*
**
**
*********
************
*****
**

*

****
**
**
*
*******
**
***

*

*
*****
*****
******
**
*
*
***
****
***
*
***
*
*
*
***
*
*
*
*****
*
****
*
*
*
*
*
**
*

***********
*
*
*
**
*****
*
*
***
***
***
**
*
*
*****
***
*

*
*

**
**
*

*

*
***
*
*
****
*

*****
**
*
***
**
***
*
**

*
*****
*
**
*

*
**
****

*

*
*
**

*
*
*
*
*
*
*

**

*
***
**
*
*
***
**
*
******
*
*
**
***
****

*
***
********
***
**
*
*
*
**
*
*
**
**
*****
**
*
*

*
**
***

*

**
***
***
*
***
*

**
***
*
*
**

*

*

*
*
*
**
*****
********
*
*
********
**

**
******
*
*

*

*
*
*

**
*

*
**

*

*
*
*
*

*

*

*

*****
****
*
***
**
***
*
*
*
**
*
***
**
*
****
*****
**
*

*
**
*

*
*****
****
****
*
*
*
***
*
*
*
***
****

*

*
***
***
*
*
*
****
*

*

*

*
***
*
**
*
***
*
*
*
****
*

**
*
*
*
*
*
*

**
*****
****
**
*
**
*
*

*
*
*
*******

*

*
*
**
**
**
**************
*****
*
*******
*
*

*
*
*****
****
****
*

*
***
*
*
*

**
****
*
*
**
*
**
*
*
*
********
*
**
**

*
*

*
***
*****

*

*
*
*
**
**
*******
***
*
*
***
*
*
*
**
*

*

*

****

*
**

**
***
*
****
***

********
*
***
*

*
*
***

*
*

*

*

*
***
****
**

*

**
*****
*
*******
****
****
**

*
*
*

**
****

*
**
*
*

*
***
*

*

**
***
*
*
*

*
**
**
*
**
***
*
*
*
****
*

*
**
*
*
*
***
*
*
**

*
**
**

*
*

*
**
*
**
*
****
**
*
*
*
*
*****
***
**
**
**
*
*
*

**
****
*
*******
*
**
***
**
**
*****
**************
**
*
*
*
*****
*******
*
*
*******
***
*
**
*
*****
***
*
*
*
*
**
**
*
************
****

***

*****
*
*
**
**
*
**
****
***

****

*
*
*
**

*

*
*

*
*
*

***
***
******
***
******
*
*
*
*
*******
******
**
**
***
***
*

*

*
*

*

**

*
*****
******

*
*
*
**
*

**
**********
*

*
**

*

*
*

**

**
****
*
***
**
***
*

****
*

*******
*
*
*
*
*
*
*

***
**
***
*
*
****

*
*

*****
**
**
**
**
*
*
*
*
*****

*

*

*
***
*

**

***

*
*

*

***
*
*
***
****
*
***
*****
**
*
***
*
**

*

*
***

*

***
*
*****
********
*
**
*
**
**
***
*

**
***
**

**
*******

*
*
*
**
*
*
**
*
**
***
*
***
**
*
*******
**
****
**
*

*

***
*
*
*
*
***

***
****
***
*****

*
*
*
****
**
*
***
*
**
***

*
***
*

*
***
****
*
****

*

*

*

******
*
*
********
*
*
*
**
*
*
***
*
*
**
*
**********
*

*

*
******
*
**
****************
**
*
*
**

*

*
*
**
****
**
*****
*
********
**
*
*
*
*
******
*

*

*

**
********
***
*
***
*
**
***
*
**
**
******
*
**
*
*

***
*********

***
**
*
***
*
**

*
*
*
*
**

*
*
*

***

*

****
*

*
*
**
*

**

***
*

*
**
***
*
**
***
**
**
**
*
****

*
**

**

*

*

*
*
*

*
**
*

**

*
*
***
****
**
*
*******

*

*
***
******
***
*
**
**
**
*
*
***
***
***
**
*

***
*
****
*

**
*
*
*

**
**
*
*
*
**
*
*

**
**
*
******
**
***
***
*

****

**
***
*
*
**
*
*******
*
*
**
*
*
****
**
*
*
***
*

*
**

**
**
**
*
*
*
*
*

*
****
**
**
*

**
*
*
*****
*******
**
*
**
*
****

*
*

******

*

*

**

*
**
****

*

*
*

*

**
*
**********
**
****
********

*

**
*****
****

*

*
******
*
*
*
***
*****
*
**
****
*
*
*
*
**
*****

*

***
***
*
*
**
*****
*
*
***
*
***
*
*****
******

*

*
*
*********
*
*
*

***
*****
*
*
***

*
*
**
*
*******
*
*********
*****
******
*
**
***
*

*

*
*

**
***
*
**
*
****
*
****
*
*

*

*
**
*********
****
***
*
**
******
*
*
*
******

*

*
*******
***
*

*

**
*

*

*

*

*
***
*******
*
***
****
***
*
**
*

*
*****
*
*
*
****
*
*****

*

***
*
***
*

**
****
**
*
**
*
*

********

*

****
*
****
*
******
***
*
*
*

**

*

**

*

***
****
*
*
*
*
*
****

*
*

*******
***
*

*
***

****
*
******
**
*
***
**
*
**
*
*
****

*
*

*****
*
*

*
*

**

*
*
**
***
**

**
*
****
*
*
****

*

*******
*
*******
*

**
*

**

*

*

*****
*******
***
*

*

*

*

*
*

*
*

**
**
***
*

*

*****
*
********
*******
**
*
***
**
*

*

***
*
**
****
*
***
**
*
**
**
*
**
*
*
*
*
*
**
**
*
***
**
*
**
***
*

*
****
*
*

*

****
******
***
*

*
***
*

*
***
*
*
*
*
*

**
**
**
***
*
*********
**
*
***
**
*

*

*****
*
*
**
*
*

*
****
*
***
*

*

*
*
*
**
**

*****
*
*

*

*
*
**
*
*****

*
****
***
**
*

*

******
***
*
*****

*

***
*

*

*
**
*
*
*
*
****
***
***
****
***

****

*

*
**
*
*

*

**********
****

*

****
*

*

*

**
*********
**
**
******
*

*
*******
*
**
*
****

*
*
***
*
*
***
*****
*
***
*******
***
**
*
*
***
*
******
*
****

*

**

*

*
*****
*

*
**
*
**
***
******
*

*
***
**

*
*****
***

**

*
*

*
**

******
****
*

*

*
*****

*
*
*
****
*

*
**
**
*
*
***
******
*
******
*
****
*

*
******
*

*
*
*
******
*

*
****
****
******
*
*
*
*
********
*
*
****
**
***

*
*** *

*

*
*
*******
*
*****
*
*

*

*****
*
*
*
***

*
*

***
****

*

********

*****
**
**

*
*
*

*
*
*
**

*
*******
***
**
****
***
*
*

*

*
*
*******
*

**
*****
***
*****
**

*
**
*
**
*

*

**
*
**
****
*******

*
*

*

***

********
*
**
*
****
***

*

**
*
*
*
**

*

*

*
**

**

*
*
**
**
*

***
*
**
**

*

***
*
**
*

*

**

*

****
*
****************

*
***

*****
**
*
*
*
*****
**

*
*
**
*

*
**
*******
*
**

*
**
*
*
*
**
*

*
****
**

**
*
*
****
**
*
*****

***
**
*
*
**

**************

*

****
***
******
*
*
*****

**
*
*
*

*
*
***
**

*

**

*
*
********
**
***

*

*
*****
********
**
**
******
*
***
*

*
**
*
*
******
******
*
***
*
***
***
*******
***********
****
*
**
***
*
****
*

******
**
**
*
**
***
*

*
****
**

*

**
*
*
**
*
*
*
**
*
****
*
**
*
**
**
****
**
***
*
*

*
**
*

*

*****
*
**
*

*
**
*
*
**
*
*
**
*
*

*

***
**
*
****
*
*

m
et

hy
la

tio
n

0
50

10
0

raw

****
***
*
***
**
*********
***
**
*
********

***
***
******************
***********
***********
***
***
********
**********
******************
*******
*******
*********
*******
**
*****
********
**********
*******
****
**
******
***
********************

****
******************

*****
**
*
*
*
***************

********************
*
*
******************
*****
***********
***
***
*****
*
*
*
*
*
****
**
***********************

***
**
***
****
****
**
*****
*************
***
******
***

**********
*************

***
******
*
**
*
******************
****************
****
***
**
**
******
****
******
****
****
*
****
*
***
*
*******
*****
**********
******
*****************

*****
******
**********
******
******
******
***********
***************
************
********
*****
***
*******
******
*****
*******
********
********
***********
***
*
***
*
***
*
****
********
*********
**********
**************
*************
***
***
******
*********
*
****
*****
********
*
*
**
*
************
*
**
*******
***********
**
************
******
**********
********
******************
**********
*
******
**
***
*******
*******
***
***
********
******
*
**************
***************
********************
**
*****
******
*
***
****
****
*********
******************
*************
********
***
***
*******
*****************************
*
***
*
***
**
*****
********
*******
************
*
*

***

*****
*********
******
******
***
**************
***
******
***************
***
*********
*********
*

**
*

********
********
*********
***********

***

********
********
****
**********
************
********
***************
*****
***
******
***
*******
********
***
***
***************
*
*****
************
*******
*********
*******
******
**
*******************
***
******
*******
************
***
***
*******
***********
*****
**
*****
************************

********
***************
*
***
**************
**************
********
***
***
********
************
***********
************************

************
*************
****
**************
***
****
******************

******
*****
**************
************
********
**********
*********
****************
**
*
********
**
*
********
****
****
**********
*****************
***********
***
***
*******
**
*
*
*
**
*****
*************
**********
*****
**********
*************
********
********
**
***
******
*******
***
*****
**********************

****************
****
**********
******
******************
**************
*****
************
*******
******
**********
********
*
*
**
********

***
*******
*******************

*
*
**
**
*
*
*
*
*
*************
**********
*****
*
**
*
**
****
**********
***************
******
*************
**
*

*********************
*****
*****
*
**
*
********
*****
*
***
*************
**
**********
*****
*****
******
******************
*******************
**********
****************
*******************
*****
***************
*
**
*
**************
******
******
******
*
*
*
*
*****
*********
******************
*****
*****
********
****
*
******
******
**
**
*
*
**************
**
****
*
**********
***********
*******
*******
***************
*****
***
***
******
****
*
**
********
**
****
********
*******
******************

***

*********
*************
********
****

*
*

*******
*
*
**
*
****
*****
*******
********************

**********
**********
*********
**
*********
************
**********
***
******
*************
************************
*********
************************

**************
*************************

***************
*****
*******************

***********
************
*****
****
*
*
**********
*
*
***
******
**************
*********
**
**
*
*
*
****
*****
******
************
**********************
******
****
*
***
**
*****
*****
*********************

*********
*
******
*
******
************
******
********
*
*********************

*****
*****
*****************
**
**********
*
*****
****
*****
****************

********
*******
*************
********************

****
*******
**
**
***
****************

**********

*
**

**
************
************
***
*******************

**************
***
***
***********
***************
**************
***********
*******
*************

***
*
**
*
**
**
*
***********************

******
********
***
***
********
**********
***
******
**
*
****************************

**
*************
**
*
**********
*
******
**
****************
*******
***
***
**
*
***
*
******
******
*******
**
***
*******
**************
**
**************

***
**
**
*
**********
*************
*************
****
*
**************

**************
**************
************
************************

**********
************
***********
******
***
******
****

***

**
****
******
*
**
****
******
********
*
***
*******
***********
***
***
****
*************

*********
***
***
************
***
*******
***********
***********************

**
****
***********************

**
***
******
**********
*****
*
********
********
****
*******
**********
***
*****
*********
***
**************

**********
***********
********
************
*************
***********
**********
************* *

***
*****************
****
******
***
***
*****
********
*******
**
*
******

*
***********
************
************
*******************************

******

*
*

*
**
*
*
*
*********
***********
*****
********
**********
****

***

****************
*******************

************
***
***
*******
************
**
*********
******
****************
*******
***************

*****
********************

***********
***************
*************
*****************
****
******************

****
**************************

*********
********
******************

******
***
*
*****
***********
*********
****
***************
**
*
**
***
***
********

position on chrY

m
et

hy
la

tio
n

15600000 15800000 16000000 16200000 16400000 16600000

0
50

10
0

smoothed

*
*

***
*
**
*
*
*******
***
****
*
**

*
***
*

*
**
****

*
*

*
***
*******
*
**
*****
*
*
***
*******
*****

*

***
*********
*
*
*

*

*
**
*
**
**
******
*
*
***
*
*
******
*
*

*******
****
**
***
*****
*
*
*
*****
*******

*

*

*

*
*
*
***
*
*
**
**
*
****
**
*
*

*
**
**
**
*
*

*
*

*
***

***
*
*
*

*
*
*
**
*
*
**
*****
*

*
***

*
*

**
****
***

***
****
*

**
***
****
*
**
**
*
**
*
***
*
*
*
**
**
***
**
**
****
*
**
*

*
***
*
**

*
*
***
*
***
*
*
***
*
**
**

**

*
*

*

*
*
**
*
****
*******
*********
*
*
*
**
*

*
*
***
***
**
*

**

**
****
**

*

***
*
**
**
*
*
*
*
**
*
*
*
*
*
***
*****
*****
*
*
*****

**
**
**
****
*
*
*
**

**

*

*
**
*

****
**
*
***
*
*

**
*
******
***
*

*

*
*
*

*

*
*
*
**
*
*
*****
*****
**
*

*

*
**
*
********
*
**********
*
****
*
*
***
*****
*****
*

*

****
*
***
****
***

***
*
**
*
*
******

*

******
*
****
*
****

*

*

***** ** *
**

*** *
*
*
***

*
**
***

***

**
*

*
*****

*
*
****
*
***
*
*
***
*

*
*
*
**
***
**
*

*
*****

*

****

*

*****
*
********
****

*

*

*
****

*
**
*
*******
*****
*
**
*
**
*******
**
*
*

*
********
*
**
*
*
*
********
*
*****
*

*

*
***
**
**
**
**
*
*
*
*****
**********
*
*
** **

* *
**

*
*

***

*

****

*
*

***
*
*

*
*

*********
***
*
*

*

***

*

*

**
**
*
**
*
**
*
*

*

****
*
***
*
*
**
*
**
**
***
**

*

*

**
*****
*
*
*

*
*
*
*
*
*
*****
*
****

*
*
*

**
****
***
******

*

***
*
*
*
*
*

*
**
**
*

**
***
****
*
**
*

*****
*
*
*
********
*
**
*
*
*
*
***
**
*
*
***

*

*
********
*
*
*

**
*

*
*
*
*
*
*

*

**
*****
**

*
*****
**
****
*
*
**
*
***
******
*****
****
***
*
*****
***
*
*
**

*

***
*
**
*
*
**

*
********
**

*
***
*
*
*

*

***

*

**
**
**
**
***
*
*
**

*
*
****
*
****
*
***
**
*****
**
**

*
*
**
*
*******
*
*
*

*

**
*
**

*

***
****
**
****

*

*
*
*
***
****
*****

*

**
*
*****
*
*
***
***
***
*******
*
*
******
*
*
**
*
*
*
**

**
*
****

*

**
**
*
**

******
**
*
***
**
*******
*
*
**
*

***
***
*****
***
**
****
*
**
*

*
*

*
*
*
*
**
*
**

*
**
**
***
***
**
****

*

*
*******
********

*

*
**
*
**
**
*

*
*
*

**
*
**
**
****
**
*****
***
*****
*

*

*
**
*

*
*****
***

**

*

*

*
*
****
***
*
**
*
*

*
*

*

*
***
*
******
**
*
******
*
*
*
*

**

*******
**
****
*
**
*
********
**
*****

*
*

*
**

**
*
**

*
*
****
*
**********
**
*
**
*
**
*
*
*

*
**

*****

*

**
**
*
*

*
****
*

*
******
*******

*

*

*

*****
*
*

*
*
*
***
**
*
*
***
**
**
*

**
*
*****

*

**
****
***
*
**
*
*
*

*
**
*
**
*
**
***
***
**
******
*
***
*
**

****

**
****
*

*
***
**
***
*
***
**
****
**
**

**
****
*
*
*
**
*
*****
**
******

***
*
*
*
**
**

*

***

*

*

*

*

*
*
******

*
****
****
*

****
*
*
******
**
***
**
***
*
***
*
***
*
*
**
***
*
*
***
**
*
******
*
**
******

**
****
****
*

**
******
*

*

*
*
*
******
*
*
****
*
*
*********
*
**
*
***
***
*
*
**
***
*
****
**
*
***
**
*

*
**
*
*
****

*

*

*

*
*****

*

**
*****

***
**
*
*
*****
**
*
***

*
*
******
*
*
*****
***
*
**
***

***
*
**
**

*

*
***
*
****
*

*
*
*
***

*

*
*
*

*

******
*

*

****
*
***
*
****
*

*

**
*
***
**
*
*
**

*

**
*

*
*
*

*

*
*
**
**
*
*

*

**
**
**
**
*
*
*
*****
*

**
**
*
*****
******
****
**
**
***
**
*
***
*
****
*
**
*
***
*
***
***

*

****
**
*
*

*****

*

*

*
***
*
***
****
*

*
*
**
*
*
**
**
*
**
**
**********
*
****
**
*
***
*************
*******
*
*****
**
******
*
********

*

**
***
*
*
**
****

*
***
*

*
*
*

*
**
*
*
********
*
*
***
*
****
*
*
*
**
**
*
**
**
**
*
*
*

*
*
*
***
*
*

***
*
*
****
*
***
******
*
**
*

*

*
*
**

*

**
****
*
****
**
****
*
**
*
**
*

*****
***
**

*
*
***
*

**
*
*
***
*
*
*
********
*

*

**
*
***
*
**
**
**********
*

*
**
**
*
****

*
***
*
**
*
**

*

**
*
***
*
*
**
****

**
**

*

****
*******

*

**
*

**********
****
***
*
*

*
**

*

*

*

*
****
*
**
*
*
**

********

*
*
*****
**
*
**
*

*

*
****

*
*
**
*
****
***
**
*
**

****
*
***
*
***
**
***
*
**
****
*
*
**

*
*
*

*

**

*
****
*
*
*
*
**
**
**
*
*
**
*
***
*****
**
*
**

***

*

*
*******
*

*
***
***
*
*
**

*

*

*

*****
***
*
*
*
**

**

*
*

*
***
*****
******
*
*
*

*********
***
*
*
**
******
*
*
*****
*
*
**
*
*
**
*
***
*

***
**
*
**
*******
*
**
**
*
*
****
*
***
*
****
***
*
*
**
*

*
****

*
*
*
*****

*

***
***
**
*

***

*
*
*

***

*

***
**
*

*

**
**
*********
**
*
***
*
**
**

*
*

*

*

*

**
**
*
**
*****
**
**
*

*

*

***
*
*
**
*
*
*

*

*****
*

*

*
**
*

*

*
**
*
***
********
*
*
****
***
*
*
**
*****
*
*
*

*
*
*

*
*

*

*
********
*******
*******
*
***
*
***
***

*
**

*

*
***

*

*
*
*

***

*

*
******
*
**
**
*
****

*
**

*

*
**
*
*****

*
*
*
*
***
*
**
*
*
*
****
**
*
****
****
*
***
*

**
*
*
**
*
**
*
*
***

*

*
*
*
**
*

*

***
*
*
**

***
**
*
**
*
****

*

*
***

*

********
******
***
****

*

****
*
*
**

*

****
**
*
*****

*

***
*
*****
**
**
**
*
*
*
***
*

*

*
**
*******
*
*
*****
****
*
*

*

*
*****
*
*
**

****

*

*
***
*
*
*
*****
*
**
***
*
**
*
**
*********
******
*
*
*

**

***
*
***
*
*
**
*
*
*

*

*

*

*
***
*

**
*
*
*

***
*
**
*
**
**
*
*
*

*
**
***
*
*

*****
*
******

*

****

*
****
**
*****

*

********
*****
***
*
*
**
*

**
*

*

***
****

*
**

*

*
*
*
*
*

**
****
****
*
*
*
**
**
*****
**
*
*
**

*

**
**
*
*
***
*
*
**************
*
*
*
*
*
***
*
***
***
*
****
*****
*
*
*
****
**
**
*
*
*****
*
**
*
**
**

*
*

*

******
*

*
***
**
*

*

*
*
*
*

*

*

*
*
***

*
*
****
*
***
*
***

*

*

*
**

*
*
*
*
*

*
*
*
****
*
***
*******
*
*
*
*
*

*

*********
****

*

*
**
*
**
**
*

**
*
**
*
***
***
*
**
***
*****
*
****
*

*
**
*
*
***
*
*
**
*
*
***
*
*
***
**
****
**
*
*
***
*****

*
*

***

**

*

*

***
*
****
*
*

*

*
**
*
*
***
*
**
*
*
********
***
*
*
**
**
***
*
***

**

**
**
**
****
*

**
***

*
**
***
*

*

**

**

**

*
***
*
**
*

********
*
****
*
*
*************
*******
*
*
************

**
****
***
**
**
**

*
*
*****
***
*
*
*****
**
**

*

*
**
**

*

*

**
*
*

*
*
******
**********
*****
*
************
*

*

*

*

***
*
*

******
*
*
***
**********
***
*
*
*
*
**
**
******

*
*
***
*

*
*
*

**
**
***
*
*
*
*
**
******
*

**
****
*

*****
**

*

***
*
**

**
***

***

********
*
*
****
*
*
****
*
*
*******
*
**
*
***
**
*

****
**
**
*****
*
*
*
*
*****
**
*
*
***
*
**
*
**

*
*****
****

*

***
*****

*

****
********
**
*
*
*
*

*
*

****
***
****
*
**
*
*
*
***
*
******
*

*
****
**
**
**
**
*
*
*
*

****
*******

*

**
**
**********
*
**
*
****
*
*
******
***
***
**
*
***
*
*******
*
*
*

**
**
*

*

****
*
******
********
*******
***
****
*

**
*****
**

*

*
*
**
*
**
**
**
*
*********
**
*

*

*****
*****
*
**
*
**

*

****
********
*

**
****
****
*

****
***

*******
****
*****
*

*

*
**

***
*****
**

*

***
*
*
**

*
*****
**
******
**
***
***
**
*
*
****
*
***********
*
***
***
*********
*
*
*
**
**
**
*
*
***
**

**

**
*
*
*
*

*

*
**
***
*

**
*
**
*
*
***
**
*****
**

***
*
*
**
*****
*
**
*
****
*
***
***
**********
*
******
**

***
*
*
*
**

***
*
*******
*

*

*

*

****
****
******
*
*
**
*****
*******
*

*
*
*
*
*
*
*
*
*
*
****
*

**
***
*
*
*
*
***
***
*
****
*

***
*
*****
*****
*

*
*

********
*

*

**
**
*****

****
*

*
***

*
*

*
****
*
*****
***

***
**
*
*

*
*
*

**

**
**
*
*
**
***
*
*
**
*********
*****
***
**
******
*

**
**********
***
*******
*

****
*
*
*

**

*

***
**
*******
*

*

*

*
*
*

*
**
**
*
*
**
***
*
**

*

****
******
**
****
********
****
**
***
****
*
***
*
*
***

*

*
*
**
*
*
*
*
*
**
*
***
**
*******
*
**
**
*
*
**
****
**
*
*
***
*
**
*

*
*
**
***
**
*
***
*
**
**
*
******
*
**

*

*
*
*

***

**

*
**
*
*
*
**
*

*

*
*
*
****
**********

*

*
****
*
***
**

*

******

****

*

**
*
*

*
*
**
****
*
**

*

***

******
*
*
*
*******
**
*
*
*******
***
*
*
*

**

*

*

***

*

***
*******
*
*
**
*
**

*
*
**
*******
****
*

*
*
**
**
*
**

*

**

*

**
**

*

m
et

hy
la

tio
n

0
50

10
0

raw

***
******************
******************
*****
**********
**
*****************
***

***

***
*********
*
***
***
***************
******************

*********
*************
*****
***
*********
***************
*************
*******
******************
**
*
********
*
*************
****************
***************************

***
**
*****
****
****
******
**

**
**
************
***************

********
****
***********
*********************

***********************
*******
*
****
*
*
*
*

*******
**
***
**************
*
*
**
************
*****
********
********
**********************
***********
*******
*******
*********
****
********
***********
****** ** ***

*** * *******
****
***
*
**********
***
************
**
******
*******
***
*****
*************
***
***
*******
**********
******
****
***************************

****************
*****
***************
************
* ** * * *

*
**
*** **

***
***
***
*
**
*
************
***
*

*
**

*
**
*****
******
***********
*
***
****
***
**
************
****
*********************

********
**********
****
****
******
***
********
***********
*******
*****
***
************
*
**
*******
**************
********************

*********
*********
*********
*****************

******
**
*****

***

******
*************
******************
****************
*
*********
**************
*******************
*****
**********
*
********************
***
**
****
***
******
*
**************
*****
******
**
************
**********
**
*
************
************
***
*********
*****
***
*****************
********************

***

*
*********
*******
**************

***

**
************
******
**
*
**
*
*****************
****************
*
*
********
*****************

*******
****
**
***
***
***
***
******
************
***
**
*****
*******
**********
**
****
***

*
**

*****
*****
*********
************************
**
***
***
*****
***********
***
*****
********
********
************
******
***
***
*****
**
********
*************
*************
**************
*********
**************
*********
****
*****
**********
**********************************
********************************

*
**
*************
******
*******
********
*************
******
***
***********
**********
*********
********
*******
**
******
**
******
*****
******
**
**
***
***
*****
*****************
***************

*********
*****************

*******
********
***
**
*********
*******
******
******
**********
*******
*****
***************************
******
*****
********
*****************
********
********
**************
********
**
***
*****
***
*
***
*********
***************
***
****************
******
*****
********
****
********
********
**
*
*******
**************
*************
*******************
****
**
***
*****
****
****
*******************
******
*********
**
**
*
*********
*************
**********
*********
***
********************
************
****
*****
***************
**********
*
*
*
*
*

***********
****
***
**
***
*************
***
*
*****************

**********
************
*********************
*****
***
**********
*************
*******
**********
******

***

****
*****
*
**
**
*****
*********
***
***************
***
****
*********************

*****
**
****
****
***
******
********************
**
***
**************
**
****************
**********************
**
***
****
***
****
**********
*******
**********
***********
**********************
*********
*****
****
***
*
***
*********
********
************
***************
******
***
****
******
***
***********
**************
******************
*
***
*********
***
***
******
*******************
**************
*
*
**
*
***********
****
***********
*
*************
*
********
*************
**
*******
**************
*******************
**
******
***
****
****************
***********
***
***
****
***
****************
*****************
****************
***
***********
***
***
****
********
***
******
**
*****
*********
*
**
**
*
*
*
**********
******
**********
***
***************
********
***************
*******
********
********
**
***
*****
*****
***********
***
**
**
**
*
***
*
***********
*******
**************
*******
*******
*
**
*
******
*****
*******
***
*****
***
*
********
************
***************
*********
*****************
********************
**************
**
*
*
***
*
**
********
**********
*****************
***

*******
*******
****
***************
******
****
*******
****
******
***
****
*******
****
***
********
********
*

*

*

*
*
*
***********
*******
*****************
*****
********
***********
***********
********
****
***
******
**
*
****************
*
**
*

******
*************************
**************
********
********
**************************

*************************
*************
**********
******
***************
****
**
**********
**********
***
*****
************
****************
***
**
***
*****
**
*******
********
***
*
*
*
***********
************
***********
***
*****************************

*********
***********
*****
***
****
*
**
**
**
********
*******
******
*******
********
*****
**
******
******************
*
*******
*
**
*
*******
**
*
**
****************
*******
********
******
****
*************
****
****************
*******
***
**********
****
*********
*

**
*

*
**************

*
*

*****
*
*
*
***
*
***************
********
********************

*********************
*****
**********
******

***

*
**************
*******************

******************
************

***

*
********
****
***
**************************
****
***
*****
*****
******************

***
*
********
***
***
*******
********

***

***
*****
*

***

******
**
*
*
*
**
***********
***
**
*
**************************

******
***
**
*
***
***************
**
***********
**********
**
*****
*
**
**

position on chrY

m
et

hy
la

tio
n

16600000 16800000 17000000 17200000 17400000 17600000 17800000 18000000

0
50

10
0

smoothed



*
*
*
*
**
***
***

*

*
*
*
****
*
*
**
**

******

*

*

*
*

*

***

*
*
*

*
*
**
*
*
**

*
*
**

*

*******
*
**
**
**

*

*
*******
*
*

******
*
*******

*
*
*
*
*
*************

***
***
***
*****
*
****
*

*
***
**
*
***
*
**
*
*
*

*

*
*
**
**
****
**
***************
*
*
*
*
**
*
**
****
***
********
*
**
*
*
*
*
**
*
*
****
***
*
*
*
*
**
**
****
**
****

*

****
*
*****
*
*

*

*
**
***
**
***
****
*
*
*

*

*
*
**
*
***

*

*
***
*
******
**

**
**
*
**
**
**
*
**
**

*
*
*
***
*

*

*
*

*

**
**
***
*
**
***
**

***

*
**
*****
********
*****
**
*
******
*
****
*******

*

***

*
****

*
*
*****

*

******
****
*
*
*
************
**
*
*
**
***
**
*
*
*
***

***

***
*

*
*******

*

*
**
*
***
*
**
*******

*

*
**
******
**

*
*
*

*

******
*
*
*
*******
****
*******
*
**

*

*
**

*
****
*
*
*****
**

*

***
**
**
*
****
****
*
*
*

*

**
*

***
*
**

*
*

*
*
**
*
***
********
*

*

***
*

**
**
***
*
*
**
****
***

**

**
*
*
*
*

*

*

*
*
******
*

*
**
*
**

*

*
**

*

*

*
*
*

*****************
*
**
*

**
*
*
*

*

*
*
*
***
*****
*
*****
**
*
****
**
**
*

*
*****
*******
*

*

*
**
***

*
**
*
*
*
*

*

**
*
****
***

***
*
*

**
**

****
*

****
*
*
***
**
**

*

*
*
*****
*
*
**
**
**
*

*

******
******
***
*
********
*
*************
***
**

*

*
*
****
*********
***********
****
******
***
***
*
*
*
*******
**
*
****
*****
*****
*******
*
*
**
**

**
***
*
*
***********
**
*************
*****
**

*
****
****
***
*****
*
*
**
*
**
**
*

**
*
****
****
*
********
*
**
**
*
*
*

**
****
**
*

**

*

***
*
*
*

*
*
**
*
*

*

*
*
***

*
*

********
****
*
**
******
*
***
*****
*******

**
*

*
**
*
*

***
**
*
*
****
*
*
*

*

**
****
********
*
**
*******
**
***
*
***
*

*
*
**
****

*
**
**
*
*
***
****
******
**
*
*
****
*

*******
**
*******
*

****
*
**
***

**

****
*
*

*
*
*
**
***
*
******
**********
*****
*
*
*
**
*
*****
*
*
**
***
*
******
*
*
*
*

*
*
****
*

*
***
*
******
*
*******
**
***

*
**
**

*
*
***

**
**
*
**
*
**
****
*

*

***
******
**
**
*
*
*
*
**
*
*
****

*

**
*
********
***
**
*
**********
*
*******
*
*
**

*

**

**
*

**

*
*
*
********
****
*********

**
***
***
***
*
***
*
**
*

*****

*

**
***
*
****
*
******
****
***

***
*
*******
******
*

*
*****
***
****
****
***
*
***
***
*
***
**
**
*
*
*
*
**
**
*
*
****
**

*
***
*
**
******
*

*
************

*
*****
*

*
*
***
*****
*

********
*
**

*

*
*

**
*
********
*
**

*
*

*
********
***

*

***
*

*
*
***********
*******
********
*
*
**
**
*
***
******
********************

*

***
*
**************
*****
**
**
*
**************
*
****

**
********
***

*
*
**
*
*
*
*
*******
**
*
****
*
*

****
**

*

*
*
*
***
*****
*
***

*

**
********
*
****
**
****
*

**
***
******
*
********
**
*
**
*
*
**
*

*

*
*
*
**
*
*
*
**
*
*

**
*

*
*
******
******
***
***
****
*
**
**
*
*****
**
*
**********
*

****
*
**
**
**
**
**
*
***
*
**
***********

*
*****
***

*

*
**
*

*
*****
**
*
*
*******
*******
*******
***
******
*****
**
*
***
*****
******
**
**
*****
**
*
*
*****
*

*
*
*
****
**
*
****
**
*************************

*******
****
****
*
**
**
*

**
**

*

*
***
*
*******
******
**
******

*
**
**
**
*

*

*
*
***
**

**

****
*

*

**********
*********
***
*

****
**
****
*

*

****
*************************
**

***

**

*
*

*

*
*
****

*

**
*
**

*

***
*
*
*
*

*

*
*

******
***
**
*
****
*

*
*

**
*
*
**
******
*
****
**
*
****
*

******
*

*

***
*
*

*
***
*******
****
*

*
****
**

*

**

*

***
***
*
*

*
**
**
*
*

**
****
*******

*
**
*********************************

*
*
*
*

***
*

**

*
**

**
***

*
**
***
*****
*
*****
*
**

*

**
****
***
*
*******
*
*
*
*
*

******

*
*

****
***
*
*****
*

*
*
*
***
*

*

**
******
*
***
*
**

*

**
*****
**
*
*****
**
*
****
*
*
*

*
****

*
****
**
****
***
*
*
****
****
*
*****
*
*
***
*
*

*
*
**

*
*
***
***
**
******
**
*
***
*
**
*******

*

**

*

****
*****
**
**
*
*

**
*
***
********
***
**

*

**
*

*

*
*

*
*
**
*
*

*
**

*

**
****

*

****
**
**
***
*

*
**

*

*

**
*
**
***************

**
*
*****
****
******

***

*

*
*
*
*****
*
**
*********
*
***
*******
***********
*
****
***

*
*****
********
**
*
*****
***
*
*
**
**
*
*
**
**
*
***********

**
***
**
****
**
*
**
*
*

*

*
**

*
*
*
****************
***
***
*
***********
********
*
*
*
***
***
*
*
**

*
***

*

***
**
*
*
*

*

*
******
******
*
*
*****
*
*
*
****
*******
*
***
****
*********
*
***
*
*
**
*
***
***
*

*
***
**
******
**
*
*****
****
****
*
**
*
**
*
*
*
*

*

*******
*
***
*
***
***********
*******
**
*
****
*
**
*

**
*

*******
****

*
*******
*
*

*

*

***

*

*
***
*

*

*

**
*
*

*
**
**
****
*

*

***
*******
*

*
****
***
*

**
**
*
***
*

*
*******
***
*

**
*
***
*
*
*
***
****
*
*******
*
**
**
*
******
*
***
*

***
**
*
**
**
****
**

***
**
*****

*

*
*
*****
*********

*

*
***
*
***
*

*

*
**
*
**
*
**

*

*
*
**
*****

*
***
***
*
****
*
****
******
**
*

*
**
**
***
*
**
*
*
*
**
*
****
****
****
********
**

*

****
**
**
**
*
*****
****
*
**
*
*
****
***
**
****

*

*
*
**
*************
*
********
*****
***

*
*****
*****
**

*

****
*
**
**
***
*
**
*
*

*

**
*
*
*
**
**

*
*********
***
*
*
**
**
*
***

**
*
*
***
**
*

*
**
****

*

*

*
*

**

****
*
***

*
**
*
*
*

*
*
*
*
*
**
*
**
**
*
**

**

**

*

*

*
*

*
***

*
***

*

***

*

**
***
***
*

*
***

*

*
*
*
*
*
*
*
*
*

*
*
*
***
******
*
****
**

*

*

*
*
*
**
*
**

*
****
*
*
****
*
***
*
*
****
*
*

*

**
*
***
*
**
*
***
*

*

*

*

*

**
*

*

**
*
*
******
*

****
*
**
**

**
*
*
****
***
***
****
**
**
*****
*
*
****
**
**
*
***
**

*

*******
*
******
*
*****
**
*

*
*
**

*

*
***
*

*
*
**
**
***

*

****
**
***
******
*****
*
****

*

***
*
***
****
**

*
*
****
*

*

**
**
****
*

**
*
*
****

**

*
**
********
*
**
*
********
*****
******
*
***
********
****
*
********

*********
****
*
**
*
****
*
**
********
*
**
******
*
**
********
*
*
*
**
******
*
*
*
*
*
**
*
*
*
*
*
*
**
*

*
***
*

**

*

***************
*
**
**
***
**
***********
**
*
******
****
*
**
*
***
***
**
**

****
*
*
**
*
*****
*
**
*
**
*

*

*

*

**
**
*

**

*

*
*

*

*
******
****
*

*

**
*****

*

******
*
***
*
**
******
****
**

*

*
*******
****
*
********
***********

*
***
*
***
*
*
********
*
*******
*

****
*

*
*
**
*

***
*
*
***
*
***
*

*
*
**
****
*
**
****
*
*

*
*
*

******
*

*
**
*

*

*****
*
**
****

*

*
*

*****
****************************************
**
******
***
*
*
**
***

****
*
*

**
*
*

*

*

*

*
*
*
*

*

*

**
*

*
*
*
*******
**
**
******
*
****
**
*
***
*
***
*

*
***********
**
*
**
**
*

***

***
*
***
**
*
****
****
**
****
********
*
*
**
****
*
*
*******
*

**
*****
**
*
*
*
*
*****
*
***

**
**
**
****
*
**
*
***
****
*
*********
*****
****
**
*
**
*

******
*
**
**
*
*
*****
****
*
******
*********
******
*
*****
*
*
**
***

*
*
**
*

**
*
*
*
*
*
*
****
*****
****

**
***
*
*

*

**

*****
**
**
*
*

*
****
*
*
**
**

*

***
*
*

*****
*
*

*
*****
***
*
**

*
***
**
*
**
**
**
***
**
*
*
*
*
*
****
***
***
*
*
*

*
*
*
*****
*
*
****

*
***
*
*
*
**
*******
*

*****
**

*
*
*
***
**
*
******
*
*
**
*
*
*****
***
**

**
****
*

*
******
**
***

*

****
**

*

*****
**

*

**
*
******
***
**
**
***
**
*
*

*

******
*

*****
*

*

***
*
**
***

*

**
*
**
***
*
*

**
*

*

*
*
*

*
*
*
********
***

*
*
*
**
*

*
*

*
**
*
**
*******
**
***
**
*
**
**
*
***
************
*
*

*

*
*
**

**

*
*
**
********
****
****
**
***
*
***
**********

*

**
**
*
****
**
*
******
****
*
**
*
**

*
*
*
*

m
et

hy
la

tio
n

0
50

10
0

raw

**********
*
***
********
***
**
****

*
*

***

*

*
*
*
*
*
**
*********
*****
*****
****
*****
*******
***
*************
**
*
******
**********
******
***********************

********
********
***
**
****************
************

*************
***********
***********
*******
*****
******************
**********
****
******
***
*****************
***************
*
*

***
***
**********
**
**
*
*****
**************
***********
*************
***
*********
*******
*************
***************************

**
***
***
*
******
***
*********
************
*******
**
*
**
********
************
************
**
*******
*****
***
********************

***
******
***
********************
***************
***
**
*
*****
**
*
************
****
*
**
*
*
*
**
****************
***

*

*

***********
*******************
********
****
*********
**
*
*****
**
*
**
**
*******
*****
*****
*****
***********
***
*****************
*****
***********
***********************
*******
***************
******************
**********
************************
***********

*
*
**
***************
****************
****
*

*

*
************
************
**********
****
*****************
*********
***
***
*****
***

*
*
***
**
**
********
*******
*********
************
*
*
*

*
***
*
*
****
*
*****
**
*
*
*

******
****************************
************
********
*****************

*********
********
*******
*
*
**
*
***
***
*************************
************
*********
*****************************

****
*********
**
****
*
****
****
*
*****
****
****
*************
*******
**
***
*************
*****************************
**
******************
********

*****
***************
***
***
*****************

******
*
**
**
********************

******
*******************************

*****
*****
*******
******************
************
******
*********
*
*

**
*

**
*************
**********
*
*******
***********
**************************

*******
*********************
*******
*************
******************
***
*
***
*
*
***************
*************

******
***
****
***
***
**********
***
****************

******************************************
*****
*

*

*
*

*

**
******************

**********************
*************
***********

***************************
*******
*************
***********************

**********
********************

************
*************
*****************************

*********************
***

********************
*************

*
******
*
**
*
***
***
******************
****
*
******
**********************************

*
**
*
*
**
*

*
***
***
***
**
*
***
**
*
**
*
**

*
*
***************

*

**

*

**********
******
*****************
**
***
*********************

*

*

***
*
******
**
******
*************
***********************************
*
**
*
*
*

*****
*
*
********
**
*****************
*********
*********
*****
****

*

**
*

********
**************
****************
*******
*************************
**
******
****************************

*****
*****
****************************

*
***************
*****************

***
**
*****
**
**
*
*
***
**
*****
*******
***
*
**
****
********
*****************************

*****
*********
***************
***********************

********
****************
*****************************

********
*******
*
*

*
*

*

*

*********************
******************************

****
**
***
**
*
*************
***********
********
*******************************
***********************

**************************
***
**************
**********************

***
*
***
****
*******************

***
*************
****
***********
*********************
*******
************************

*************
****************
*************
**
*
**
******
***
********************
****************
*****
*******
**
*************
**********
***********
*************
****
*******
************
********
*************
*******
****
**
***********************************

**
*******************
******
***
****
***
*********
**
******
************
**********
***
****
***
***
***
*****
************
*
**

*
*
**
*
*

*
****
***
**
*
*
***
*******
**
**
***
*********
****************
***
***
**
***
*********
**********
****
***
*************
*
****
*
***
**
*
********
******
**
**
******
*******
*********************

******
*
*

*
********************
*****
*

*

*
*****
**********
********
***************
***
******
********
*********
*******
************
*********************

************************************
***********************

************
*********

*************
**********
*************

*******
******************

****************
******************

*******
***
*******
***************

***
**
***

***
*
**
***************

***
************

*****************
********
************************

********
************************

**********
************
******
*****
**
*
***********
********
*****
****

*
********************************************
*********
******
********
**********
*
**
*
*

****
**
******
**
*****************
***********************

****
*
*
*
*
***
**************
******
********
*****
*****
********
**************
********
******************
**********************
*******
********************
********
*****************
******
****
*
*
***
*
*
*
*********
**********
*****
*****
*
*******
*
***
************
**
***
*******
**************
*********
***********
*******
*******
******************
*************
********
***************
*********
***
**
*****************

*
***
*******
**********
*********
****
***
******
*******
****
***
*******
***
***********
**
*
*
*
**
*
**********
*
**
*
**
*
**
***
***************
*
***********
************
***
***
***
***
****************
**********
********
***
*****************
************
**

position on chr9

m
et

hy
la

tio
n

98800000 98900000 99000000 99100000 99200000 99300000 99400000

0
50

10
0

smoothed

*
*
*
*
**

*

*****

*

***
*
*
*******

*

*
***
*********
**
**
****
*
*
*

*

************
**
**
*
*
**

*

*
*
***
**
*
**

*

*
*
*****
*****
**
****
**
***

*

*
*
*
**
*
**
*

*

*
*
*
*
*
**********
****
*
*
*

**
**
*
*
*
******
*
***
**
**
*

***
*
******
*
*****
********
*

*

*
*
*
*
*
****

*
**
*****
*******
**
**
****

*
*
**
**

*

*

**

*

**

*
*
*

****
**
*
****
*****
*
***
**
********
*******
***
*
*
*
*
**
*******
*****
**
*
***

*

***
****
**
*
**

*

*****
**
*

***
*
********
******
************
**
*
****

*

***
*
***
****
**
*****
****
*****
*
*****************
********
****
**
**
*
*
*

*

********
***
*****
**
***
*******
****
**

*
*

*
********
***

*
**
*
**
*
*
*
****
*
**************************************
*
***
*
*********************
***

*
*

*
*

*

***

*

*
*******
**
*

*
*
*
**
*
*
**

*
**
*********
*
***
**
*
****
****
*
***
**
**
****
**
**************

********
*
*

*
****
****
*
**
***
******
**
**
***
*
**
*****
********
***
*
****
*****
****
***
*
******
*
**
*******
**
*
*
******
******
********
*
**
*

*
*

*
*

*
*****

*
*

******
**
******
**
*
*
**
**
**
**
****
******
*
*
*******
***
***
******
*
*
*
****
***
**************

****

*
**
*
**
**
*
**
*
*
*****
*
**
*

*
*

*
************
**
*
**
*****
*
*******
*****
********
*
*
**

***
***
*

*
**
*****
**
*

***
*
*
*
*
*

*
*****
*
****
*

*

*

*
**

************
*
**

*

*

*******
***
*
***
*
***

*

**
*
**
*****

*

*
**
***
*
*
********
**
*

*
****
*
******
*
*
******
********
*
****
*
*
***
*
**
**
*****

*

**

**
**

***
**
**
**

**

*

*

*

*

**

*

*

*

**

**

*

***
*

*
*

*

****

*
*
*
*
*
*
*
*
*
*
*
***
****
*
**
**
*
*

*

*

*****
*
*
******
*
*****
*
*
**
*****
*
**

****
*
**
*
*
**
*
******
*
*
*

**
**

*
*******
*
*
********
*
*
***
*
**
*
******
*
*******
*
*
****
****
**
*

*

***
**
*
***
****
*****
*
**
***
*

**

***
**

*
******
*

*
*
*

*

**
**
*

*****
*
**
*
****

*

*
*

*
*

**
**
***
*
*
*******
*
**
*
***
**
*****

*

**

*

**

***
*
*
*
****

*

*
****
**
******
***********

**
*****
*
*
**

*
***
*
*

*

**
*
*****
*
******
*
*
**
**
*
*
**
*****

*
**
*
*

*
*
*
*
****
********

*
*
******
*
**
*
******
*
*****
*
**
**
***
**
***
**

*
*
****
*******
*
*****
*

*
*
*

*

****

*
*
****
*
**********
***
*
**
**
*
*
*

*

**

*

****
*
*
*
**
********
*****
*
*
*
*
******
**
*

*

**

*
**
**
*
******
***
**
*******
**
*
*****
*
**
*
*
****
*
****
*****
****
*
**
*
*

*
*******
*
*
*
*
*
**

**
*****
***
*
*
*****
*****

*
***
*

*

**

**
*
*
**
**

**
*

*

*
*

****
*
*

**

**************
*
*

*
*
***
*
**
*
*
***
**

***

*

*

*
*****
*
***
*

*
*
*

*
**
*
*

*
*

*
***
*
**
*
*******
*****
****
*
*****
**
*

**
**
*
**
**
***
*
*

*
*
*
*

*
*****
***
*

*

*

*

*

*
**

*

******
***
**
*
*

*

*
*
***
*
*
******
*
*
*
*
*
******
*
*
**

*
*

*

*

*

****
*

**
*
*
*

*
**

*
*
**
***

*

*
*
*
**
**
*
*********
*
***
**
*

*
**
*
**
*
******
*
****

*

***
*

*
**
*
**
****
*

*

*
*
*

*******
*
**
**

*
***

*
**

*

**
*
**
**
**
*
*****
**
***
*
*
*
******

*
**
*
*

*

*
**

*
*
**
*
**
**

*
**
******

*

*

*
*
*
*
*
*

*

*
*

*

***
****
*
*******
**
*******

*

********

*

**************
*
**

*

****
*
****
*
*****
*
*
*
**
*
*
*
*********

*

**
**
*
***
*
*
**

*

*
*

**

*

*
*
*
*
*

*
*
*
***

***
**
****
**
*
*
********
****
*
*
*
********
*
******
*

*
**

*

**

*

*

**

*
*
***
*
****
*
**
**
**
*
*
***
*

**
*
*
**
***
**
*
*
***
*
*
*

*

*
**
***
******
**
**
*
**
*
*
*
*
*

*

*
***
***
*
****
*
****
*
*
*
**
*
*
*
*
*

**

*

**
*******
**
****
*
***
**
*
*
*
****
**
*
*
***
*

*
****
***
*******
*****

*

*

*

*
***
*

****
*
******
****
***
*
*
*
*
*
**
*
*
*
***
**

*
*

*

*
*
*
*

*****
**
*
******
**
**
*
***
********
****
*
*
**

*
*

*

*

*
*

*

*
**

*

*

***********
**

**
********

**

*

*
**
**
*
***
**
**
*

**

*
**
*******
*

**
*
**
**
*
****
*

*
**
*
***
*
****

*
**

***

*
***
****
******
*

***
*

**
*
*
*
***

*
*
***
*
*
********
*
*
*
**
*
*

**

*

*****

*
*
*
*
*
*
*****

*
*
*
****

*
*
*

**
************
*
****
*

*

*****
*
*
*
****

*

**
**
**
*

**
******
*
**

*
*****
*

*
*

*

******
*
*

*****

**
****
*
***
**
**
*
*
*
**
*
*
*
****
***

**

*

*

*

**

*
**
**
*
*******
***
*******
*
*
*
*****

*
***

*

***

*
*

*

*
*

*
*

*

*
*******
*

*

*

*
*
*
*
*
****
*****
*
***

*

**
*
***

*

******
**
*

***
***

*
*
*

*******
**
**

*

*

*

*
**
**

*

*
*
**
*
*

*
*
**
***
**
****

*

*
*
*
*
*
*
*

*

*
*

*
**
****
**

*
*****
*

*

***
*

*

***

**
*
*
***
*
**

*

*
*
*

*
*****
*
*
*

*

***

*

*

*

*
*
*
**
**
*
*

*
*
*

********
*
*
***
*

****
*
*
*
**
**
*

***
*
*
**

*
*

****
*
*

**
*
*
******
**
*
*

*
*

*

*
*
***
*
***
*
**********
*****
****
*****
**
*
*
***

*

**
***
*
****
*

*

*
*
**
*
***
*
*

*****
**

*
*
****
*

***
****
***

****
**
*
**

***
*
*

*

***
****
*
*
*

***
*
***********
**

*
****
***
*
***

**

*
*
*
*

*
***
*
*
**
****

*

*
*
**
*
*****
**
**
**
*
****
*
****

*
*
*******
**

***

**
*
**

**
*
*
*

*

*

*
**
****
*
****
*
**
*
*

*
**
***
**

*

*
*

*
*

*

*
**

*

*

*
******
*
*********
*
*******
*
**********************
*
************
*
**************
*
****

*

**

*
*
*
*
*

*

*

*

*
**
****
********
*
*
***
*
*****
*

**
****
**
***
*****
**********
*
**********
****
****
**
*****
******
**
*
**

**
*****
**
***
*

*
**
*****
*

*
*
*
**
*
*
******
***
*
*
*

*

*
**
***
****
*
**
***
**
*******
******
**
*
********************
*

*
*
*
**
*
*
*******
***
*
***
*

********
******

*
*
**
*
************

*

*
*

**
**
*
*
*****
*
***
*
*
***

*

*
*
***
*************

*****

*
*
***
*********
**
*
**
***
*
*

**
***
*
**
*
**
*
******
**
******
****

*
**
***
*
***
***
*
*
**
*

*

*

*******
*
*
**
****
**
***
*
*
*
****
*
****
**

*
**

**
*****

*
**
*
*
*
********
*******
***

**

*****
***
****

*

***

*
*

**

*

*
*

*

**

*
**
*******
*

*

****
**
*

*
*****
*
**

*
****
*****
*
*

*

**
*
***
*
*

*
**
*
****
****
**
*
***
*
*
***
*
*
*
*
***
*

*
*
***
*

*
**
*********

**

******
*
*
**
**
***

*
*
*
*
***
*******
*
*
***********
****
*
**
*
*

****
*

*
***
***
*
*
*

*
**
*********
*
*
***
*
*
**
***
*********
****
******
***
**
******

*

*
*

*

*

*

*

*

*
**

*

*
**
**
*

**

*

*
**
*
**************
*

*
*
**
*
**

**
*

***
****
***
**

**

***
*
*

**
*
*
**

*
*
**
*
*
*
**
**
*
****
*
**
****

*

**
*

*

*******

**
*
*
*
*
*

*
*
***
*****

*

*
*************

*
*******
****
***
****
***
******
**
***
*******
****
*

****
****
****
*
*********
****
*
***
***
**
****
*

**

****
***

*

**
*

*

*
***
***

*

*****
*
*

***

*

*

*****

**
*
****
*
*

*
******
*

*
*

**

*
**
**
*
*
**
**
******
**
****
*
****
*****
*
*
*
*
*
*****
********
*
**
*
*****
*
***
***
*
*****
**********
*
*
****

**

*
*********
*****

*
*

*

****
*
*
*

*
**

*

**
*
*

*
**
*
***
*

***
***

**
*

***
*
*

*

***
**
*
********
*****
*

*

***
*
**
***

*

***
**
*

*

*

*
*
*
*
*****
***

*
*
****
**
***
*
**

*

*
*
**
****
**
*
**
**
***
**
**
****
*
***
*******
*

*
*

****
***
*

*****
*
*
*
**
*****
******
****
**

****
**
**
**

*
**
*

********
*
***
**
*

**
**
***

***

***
******
*
***
**
**

*

*
**
*

*

*
*

****
**
*

*
**
*******
*
*
*
****
****
**
***
*

*
**
*
*****
**
******
**

*

**
*
**
***
**
*
*
**

**

**

*
******
**
**

*

**
**
*

*

**
*

**
*
***
*
****
******
*
*
*

*
*

*
*

*
***

*
***
**
*

*
*
**
**
***
*
**
*
**
*
****
*
*
***
**
**
*******
*
*****
*****
*
**
**
*
**

**
*
****
****
**
*
*
*
******
***
*
*****
*

***

**
**
*****
*
*
*****

*
*
***
****
*
*
*
*****
*********
****
***

*
*
**
**
*****

*
*
*
**
**
***
******
*
*

m
et

hy
la

tio
n

0
50

10
0

raw

*****
***
***
***
****
***********
********************
**
*
*********************
*******
******
***********
*******
*
***
***
*****
*
***
*
*
**********************

******************
**********************

*
***
**********
**
**********
******
******
***

*
***
*
*
*

*
***
***********
*************
*****************************

********
*
***
*************

*****
*
**
************
******
*******************
*
*******
***
********
**************************

**********
********
***
*******************************

***
*************
*
*
******************************************************************************
*
**
**

*

*
*
***
*******
**
*
***
****
****
**************

********
***********
********************

********
**
*
*************
********
***********************

****************
************
******************

*******************
*
**
*
****
*
**
*
*******
*********
******************
***********
************

************************
********************

********
****************
***************

****************
**********
**********
*****
**
**********
****
*
*
*
*************
**

*
*

***************************
***
****
********************
**********************************

***************
*
********
*
**

*
*

**
*
**
****
*******

*
*

*****
***
*****
****
****
********
*
******
*********
*********
********
*********
***********

*************
************
***
***
*
*******************

*******
***
***
******
******************

*******
*************

*
*

***********

**
**
*

*****
********************
**********
*
*
*
**
***
******
*******
*****
***********

********
****
****
***
*********
******
*********
*********
****
**************
*************************

***
********
*****
*********
************
*
**
****
***************

****
**********

*
*********
****************

****
***
*********
***
*****
***********************************

****
********
******
********
*****
*****
**
***
*****
***
****
*
***
******
**
*
*****
**
****
*
*
*
*
*************
*

*
*
****
**********
*****
*************

****
***
**
***
**
***
****************

***********
***********

***
***
******
****
**
*****
********************

************
********
*
*

**
*
**
******
*
****
*
*****
*
***
****
********************

**************
**
****
*******
*****
***
***
***********

*
***
*
********
***********************
*****
***
***
**
****
**********
**
**
*
*
********
**************
***********************************
***
***************
****
***********
*****
******
*****
*****
***
*
****
*
*
*
*********************
*********************
*
*
******
*****
**
**************
*****
*
*
**
************
*****
*********
*******************

*******
***************

*****
****************
********
******
***********
**************
**
*
*****
*****
**************

***************
*
**
***
*********
***********
***************
****
**

*
***
**
**
**
***************
********
*
**
**********
********
**********
************
**********
***
**
*
******
********
**********
******
*****************
**
*
*
**
*
***
**********
*
*****
*****
**
****
**********
**********
*****
*********
***********
*************
*****
***
****
***
*****
*********
************
**
**

****************
***********
******
**
**
***
*

*
**
*
*
**

*
*
*

*******

**
**

****
***
*******************
****
***
*
*****
*****
*******
*****
***
****
*
****
****
**
*******
***
*****
***
**
*****
******
***********

*****
******

***
***
**********
*
**
***
*****
*
***
**
*
***********************

***
****
****
****
*******
*******
**
***
*
****
****************
*********
*******
***
*******
*******
***********

******
**
*****
*
*******
**
**
*******
****
***
************
**
**********
********
*****
*
**
*
****
**********
***
****
*********************
*
*********
****
*
***
***
****
***
************
******
**
**

*
*
*
*
**
*
**
****
***************************************************************************

********
****

**
*
*
**
*****
**********
***************
***********

**************
********
****************************

*************
********
*
***********************
**********
**********

*********
****************************

**********************
*****
***
**************
***
**
*****************
*
*******
*************

****
***
**
*******************

*********************
*************
*******
*******
**
*
**********
************
*********
***
*
**
*
**********
**********
********
*
*
***
***********

*

*
*
*
**
*
*

*

*******
**
***********
******************
*****
******
**********
***
********
**********
**
**
***
**
*****
**
******
*
**
*
**********
***********
*************************
**
************
******
*************
***
****
***
*********
*************************

*
*
*
*
**
**
*
****
*
*
**
*
*****************
*
*
*****
*
**
**
*******
***
*
**
*
**
**
********
*
**********
*********
******
*
********
***
***
***********
************
***
*******
***********
********
***********
*******
*****************************
*************
*****
***
*
***
********
***
**
*
*

*
***
****

*

*

*
*
*****
**********
***
*
**
*******
**********
********
**********
******
******
***
************
********
***************
*

**
*
**********
***
*
**
*
******
****
*
***
**
*
****
***
*
*
***
**
**
****
*
**
********************
**************

*
**

*
**********
*
***
***
*
**
***
****
*******
********
**************
********
***
********
******
****
****
************
****
*****
******
*********
******
****
*
*
*
*
*
*
************
***
***
*
******
********
**************
**********************

*
*****
*****************
*****
********
*******
***
*****
*****
************
*
**
*
*
**
*******
*

*
***
*****
*
*
***
****
*******
********************

****
******
******
************
***************
*****
***************
*************************
*******
******
*******
*******
********

position on chr9

m
et

hy
la

tio
n

99400000 99500000 99600000 99700000 99800000 99900000

0
50

10
0

smoothed

*
**

**
*
*
***
*
***
**
**
*

***************
**
**

*
***
*

***
*
*
*******
******
***********
*
***
*****
*
**
**
*
*
*
********
*

*

*

**

**
***
**
****
**

**

*****
**
**

*
*

*
*
**
****
**
*****
******
**
*
*
*
***
*
*
*
**
**
****
**
*
*
*
***
*
*
************
*
*
**
**

**

*

*
*
*

***
***

*
*******

*
*******
*
******
*
******
*
***

*

*
*
*
*****
***
*
**
*
*
**

*
****

*
*
******

*
*

**

******
*
***
****
*****
******
*
*****

*
**
*
*
*****
*********
*****
*
***
***********
*
*
*****
*

*

*

***
**
**
*****
*
*
*
*
*
**
*

*

**
*****
******
**

*
***
*

*
**
*
**
*
*
**
*
*
**
***
***
*

*
*
*
***
****
************
**
**

*
*
*
*

*

**
**
*
***
*
**
*
*
***
*
**
*****
**

*****
**
*****
******
**

*
***
**

*

*

********
*

*
*
*
*
*
*********
*
*
*******
*********
*
**
*
*

*

**

*

**
*
*
***
*
*
*******
***
*****
*

**
**
*

********
*****
***
**
********
*
**
*****
**
*
*
*

*
**
*
*
**
***************
**
**
*

*
*
*

**
**
**
**
******
*
**
***
*
****

*

*
***
****

*
****
*******
**
****

*

*
*
******

*

*
*
**
*
***
*
**
**

*

*
**
**
***
*******
*
***
*****
**
***
***
*
****
**
*
*
******
********
*

*

*

*
*

*
***

*
***
***

*
***
******
*
**
****
*
******
*
*

*******
**

*

*
*
**
*
**
***
*
*
***
*
*
***
**
******
*
*
*
**

*
***
****
**
***
**
**
*
**
*
***
*
***
***

**
*
**
**********
*
*

*
**
*
**
**
*
********
*

*
*
*

*

*
*
*

*

*

**
*

**
**

***

*
*
***
*
**
***
*
**

*
******
*
*
*
*
***
*
**
***
**
*
*
***
***
*
*
**
***
***
****
**

*

***
****
***
*
*
**
****
*
**
**
****
*****
*****
*
***
**********
*****
****
***
*
***
*
*
**

*

*******
********
**
****
****
****
*
*
*
*
**
****
******
*
*
**
*
*

***
***
*
*******
*
*
***
**
*

**
*
*
**
**
******
**
*

**
***
*

**
*

*
*
**

*
***
***

*

*
***

*
*

*
*
*
*

*****
*
*
*******
***
**

*
***

*

*
*
******
*
***

*

*

*
*
*
*
***
****
**
*

*
*
**
****
***
*
*

*
*
*
*
*****
*
***
*
*
*
***
*
***

*
***
*
**
**
*
*

*

*
*

*
*
******
*
*******************
*
*****************************
*
**
*
****

*

*
*

*
*

**
***
*

**

*

***
*

*
*
*
***
*
***
***
***
**
**
**
*
*
****
****
*********

*

*
***
***
***
*
**
****
***
**
*
***
***********

*

*
*

***

**
*
*
*
*
***

**

**
**

*

*

*

*
*
*
*
****
**
***
*
*******
*****
**
****
**

*

*

*
*
*
***
**
**
*****
**
*
*
******
*
*
*****
**
*
*
*

*

*
****
*
*

***
*

***
**
*

*
*

**
********

*
******
********
**
*
***
****
*

**
****
**

*

*
*

*
*
**

*
*
***
**
****
*
****

*

***
*
***
**
*
**
********
**
***
*******
****
********
*

****
**
*********
***
**
**
**
*
*
**
*****
*
*
**
******
*
*

***

*
*
**
*
*****
**

*
***
**
*
*********
**
***
*
*********
*
***
******

*

***
**
*

*
*
**
**
**

*
**
**
**
*
*
**
*

***
****
**
*
*
**
**
***
*
****
**
*
*

*****
***
**
**
******

*

***
*
***
*
****
************
*****

*

****

*****
**
*
****
*

**

**
*
***
*
**
*

*

*
*
*
*
**
*

**

*
*

*
*
*
*
**
*
******
*****
***
*
*
*
****
**
**
**
**
******
*
***

**

****
*
****
**
*
*****
*

*
**
*
*
***
*
*

*****
********
**
*

*
*******
*
**
**
**
*
**
**
*
*
***
*****
*
*
************
******
*
********

*
*
*

****
****
***
*
*
*****
****
***
**
**
*
***
**
***
**
*
*
*

*

**
**

*
*
**
***
*
**

**
**
*
******
*****
**
*
**
**
*******
*
**
*
****
******
*
**
******
*
*
**
**

*
*
**

*
***

*
*
*
*
*
**
*

*

**

*
***
**

*
*

*
*

**
************

*****
*
****
***

*
*******
*
*
*****
***
*
*
******
*
**
*
********
*
**
****
***
*
************
**
**
*

*
*
**
**
***

*

***
*
***
*
****
******
***
**
*****

***

********
***
******
*
*
*
***
***
**
**
*
*
***
*
**
*
*
*
*

*
*
*
*
**
*
*
****
*
*
**
****
*****
****
***

*

*
*
*
**
******
*
*
**

**

*

***
*

*
**
*
*
*
*
*
**
***

*

*
*
*
*
**
*
*

*
*
*
**
****
*
*
****
*
**
*
**
*
***

*

*
****
**
******
**
*
**

*
*
*********

**
***
***
*

*

*********
**
****
**

*
***
*
*
*

*
*
**
*
*
*
***
**********
*

*
*******

*
***
*

*
**
******
**

*

**

*

*
*
*************
*
***
****
**
*
*****
****
********
*********

*
**
*******
*******
*
***
*
**

*

****

*
***
*

**
****
*
**
*
***
**
*
*
*
*
****
*
*
*

*
*********
*****
*
*
*
*****

*
****
*
*
***
*
**
****
***
*

*

*
*
****
******

*
***
**
*

*
*
********
*******
*
*
*
***
**
*****
****
*
****
*
**
*
**
***
***
*
******
*
*
**
******

**

*

*

**

*

*
******
*
**

****
**
*
*****
*
*
*
**

*

*

*
*****

*

**

*
**
*****
**
*

*

*****
**
*

*
*
*
*****
***
*
**
****

*
*
*
******
*

*
*
*
*
**
*
****
*
*
********

*
*******
*
**
**

*
*******
******
*
****
*
**
**
*
***
*
**
**
**
*
*
*
***
*********
*
*
********
*

*******
*
******
**
****
****
*
***
*
****
*

*

*
*
**

*

***
**
*
*
**
*
*

*
*

*

*
*
*
**
*
*
***
**

*

*
**
*
**
*
*
*

*
******
*******
*
****
**
**
****
**
*
*******
****
**

*
*
*

**
**
***
*
***
*****
*
*
*
**
*
*
*
*
***
****
*
*****
*****

*

*
***
*
*
*
*
*********
******
**
***
*
*
*
**
**
**
****
**
*

*

*

**
****
*
**
*
***
*
*
***
*
**
**
*
**
*
*
**
**
***

*

**********
*******
*
*
*
***
*
*

*
*
*
****
*
*****
*
***
********
**
*
***
*
**
*****
*

*

*
*
*
*****
*
***
**
***

****
*
**
***
*
****

*
*
*
*
*

*
*

*
******
********
*******
**
***
**

***
**
*
*
**
***
**

*

**
*******
*
*

*
*
*
*********
*
********

******
*

*

**

**
*
*

**
***
*

**
**

*

****
***
*

******
*
****
*
**
**
**
**
***
*

*
**

****
*
**
*

*
**
*
*
*
*******
***
**
***
***
*****
****
*
*****
*****
**
*
*
*******
*******
*******
*

*
*
*

********
*
*********
*
***
**
**
*
*
**
***
*
*
*
***
**
****
*******************
**
***
**
*
***
*
***
*
********
*
***
*
**
**

*

****
*
****
*
**
**
***
***
**
*
****
*****
*******
*
***
***
*
*******

*

*
****
*
**
***
*
********
**

*

*
***
****
**

*

*
*********
***
**
*
*
*
**********
*****

*
*

**

*******
***

*

*
*

*
**
****
**
**
*

*

**
**
**
***

*
**
**
*
*
**
***
*

*

****
*
****
***
**
*
**
*
*
*
******
**
*
*
**
*
***
**
*

**

*
*

*
***
*
*
***
*
*
*
**********
****
**
**
**
**
***
*****
**
***
****
*
***
*****

*
*****
*
*
**
***
*
****

*

***
*
******
*

*
***
*****
*
*
**

*
*
*
*******
***
**
*
*
*

*
**
******
****
**
*
***
**
***
*
**
**
*
*
**
*
**
*
***

*
*
*
***
*
*
*
**
***

**
*
**
**

*
*

***
*
**
*
****
****
*

**

*
**
*
*
*
*
********
***
*
****
*****
****
********

**
***
**
*
*

*

*
*****
***

*
*****
***
*
**
**
*
*****
******
***********
*
*
*
*
***

*
***
*
****
*
****
*
**
*

*****
*
**
*
*
*********
*********
*

****
***
***
*
*
***
*

*

*
*
*

*

*
**
*
*
*
*
*
**********
*******
***********

*

**
*****

*

*
*

*****
***
***
*
*
***
*
***
*
**
**
*
*
*
*
*
*
**
****
**
*
**
****
***
**
***
*

*

***
*
*
***
**
**

*

**

*
**
**
*

*****
**
*
**************
*
*
****

*

*
********
*
****
*
*
**********
**
**
****
*
*
*****
*
*****
*****
***
**
*
***
*
***
***

*

**

*
**
*
****
*
***
*

*

**
*
*
*
***
**
****
***
**
*
****
**

**
*
*****

*****
***
*
**
**
**

***
********
*******
*
*
*
*
**

*
*
*
*

**
*
*

**
*
*********
*****
*
***
*
*
*

**
*
***
*
*
*
*******
*****
******
****
*
**
****
***
******
**

***
*
*
**
*
**
*
*
****

*
***
*

**
*
**
***
*
*****
*
*
*******

*

******
****

*

**
**
*******
***
*******
*
**
*****
*
*
**
*********
**
****
**
*

*

*****
***
**
*
*
**
***

*

*

***
*
*

*

**
*
*
**
**

*

*
*
*
**
*

**
*
*
***
*

*****
*
**
*
*
***
*
*

*

*****
*******
*
***

*

****
***

*

**
****************
*
**
*******
********
**

*
***
***
***
*
***
***
******
****
*

*
****
***
**
*
*
*
*
*

m
et

hy
la

tio
n

0
50

10
0

raw

********
************
**************
***
******
*************
*********
********************
*****************
************
*
**
*
****
***
***
*
****
****
*************
*************
*********
*******
***************
**
******
****
**
*
*********
**************************

***************
*********
*****
*
*
*
*
*

*

********************************
********
**********
****************************

**
**********
*
**
****
****
***
******************
***********
**
*******
**********
*************
**
****
**
*****
****
**********
****
***
************
************
*
**
*

************
****
**************************
**
***
***
********
*******
*******
**
*
******************
****************************

*
*
*
****************
****

*

*
***
***************
**************
*********
*******
*****
***
******
***
**********
******
**********************
***********
*******************

**

*
*
**
**

*
*
***
******
***********
**********
***
************
*****
**********
*********
*********
**************************

*******
**********
****
*****************
****
**
*
**
**
*
**
*
*
*
***
*****
*****
***
*******
*****
*************************

**********
*********
*****************
******
*********
*******************
************
*******
*********************
*****
**
*******
********
********************
**
*
*********************

*
**
*
*
******
***
***
**
**
**
**
*
*
******
******************
**********
*
**
*

******
***********
***********
*
**
******
******
*************
***
***
*
*
****************************************************************
***
*
*****
**
*
****
*****
****
***************
********
***********
***
****
***
**********
*********
************
*

*

*

*

*
*
*
****
**
*
**
*****
**
*********
****************
***************
**********
************
********
*
***
*********
*
*
****
*
**
*
***
**************
****************************

***
***
****************
*
*******
*****************
*********************
****
******************
*****
****************
****
********************

**********
*************
****
********
*******
*********
*****
*******
*********
****************
*******
***
**
****
***
****
********
*****************
*****
***************
***********
*****
*
*
*
*

*
*****
*********
****
*
******
*****************
***
***
**
*********************

***
***
***************************
*****************

***
*****************************

**
**********************
*******
**
*****
***
**
***
**
*
**
**
**
*****
***********

***********************************
********
***
***
*********
****
***
*****
*
****
**************************

*
*****
*********
******************

***************
***************

*******
******
***
******
*****************

***
****
**
**********
*******
********
*************
***
**
**********
*******
***************
*****************
*****
****************
*****
*******************
****
***
*****
*******
******
***************

***
***
*******************
*********
******
**********************
*******
**********

**********************************
*******************
**
**********************
**

*
*
***
*
*

********
******************
****************************

***********
***
***
**************
***************************

*****
**
******************
*************************

*****
********
***************

***
************
***************

***
*******
******************
*
**
**
*
*
*************************************

***********
***
*******************
*********************
**************
***********************

**
*
*******
**
*
***
**
******
***
***
******
********
********************

************
******
**
*****
*****************

****************
**************
**********
***********
*****
************
*****
*************
***
**********
***
***
**********
*****************

*******************
************
*********
***********
**
********
**
********
***
*
********
*****
**************
********
********
*
***
**************

*****************
*******
**
*****
*******
*****
********
*****************

********
**
**************

**************
*************
******
*********
*******
******************

********
****************
**********
***********
***********************
**********************

********
*****
***************************

************
***********
********************
***
*******
*
***
****************************

***
*
***
**
*******
*
******
************
*****
**
**
*
**
********
**
*
*****************
***********
********
*
*
**
***
***
********
**************
**********************

******
*****
********
*************
*****
*********************

******************
**************

******
*************
*****
***
******
*********
**
***
*********
*************
***********
*******
**********
*******
********
***
*****
**
***********
***********
************************
****
**********************
***********
**********
***************
**
*
*********
******************

**********
***
******
*
**
****
************
**********

*******
**********
*********
**
***
****
*****
*****
*
*****
*
*******
**********************
****************

***********
***
**********************
*************
*
******
******
****
***
*********
*******
*********
*****
***************
*******
*******************
****
***
***
************
**********
***********
**********
********
*********
************
***********
***********
************************

******
****************

*********************
********************

**************
*

*
*

**
***
*
*

*
*******
***
***
***
**
*****
***
***
**********
*****
*********
***
*****
***
*********************
******
**************

*********
*****
**************
***********

position on chr9

m
et

hy
la

tio
n

100000000 100100000 100200000 100300000 100400000 100500000

0
50

10
0

smoothed



****

*

**
******

*
*
***
*

*
******
*
**
*****
**
*
**
**
**
*
*
*
**********

*

***
*
***
*
*
*
******
*
**
**
**
**
*
*****
****
*
**
*
****
*
*
*
*
*
*

*
*

*

******
*

*
**
****

**

***
**
*
****
**
*

*

*
***
*************
***

*

*

*
*
*
**
*

*

*

*
*
*****************

*
*
******
****
**

*

*******
*
***
*
*******
*
*****
*

*
**

***
******
*

*
**
*
*
*
****

*

************
*
*
*

*
****
**
**********
*
***
*
*
***
*
*
****
**
*
*
****
*
*
***

*

**
*

*

*
**

*
**
*
**
**
**

*
*

*****
**
*
*****
*
*
*
***
**
******
***

*
*
*
**
***
*
*****
*
****
****
**
*
**
*
**

*
*

*
*

*

*
*

*
*
*

*

*

*

*
**
**
*

******

*

*****
*

*

***
**
*
*****
*
*********
***
**
***
*
*******
*

******

*
***
*

******
*
**
*
**
**

*

*
*****
**
*
***********
**
***

*

*
*
**
*
*
*

**
*
*

*
*

*
***

*

**
*
*

*
*
*

**
*

**
**
**

*
**
*

****

*

*
**

**
****
*
*
*

**
**
***
**
***

*

*
******
***
****
*
****
*
*
*
*

*

******
****
*
*****

**
*******
*
**
*
****
*
*
*
***
*
*****
*
*
**

**
*
*
*
*
*

***
******
*
**
*
*
*

*

*
**

***
*
*****
*

***
*
**
*
*
***
*

***

*

*
**
**
*
*****
***

**
**
******
**
*****
**
******
***********
**
***

*

***

*
****
*
***
**

***
*
**
**
*****
**
***

***

**
***

*

*
*
*
*
*
**
*

**
*
*

*
*
*

*

**
*
****
*
*******
**
*
*
**
***
*
*

*
*
***
*

*
*

*

**

****
*
*
*
*
***
**
*
****
*
**
**

*
***
*
*

*

*
***
*
*******
********
*
*
**
**
*

*

*
*

*

*
************************************
*
*************
*
*

****

**

*
*
*
***
*
*****
*
*****
**

*
*

*

**

*
*

*
***
*
**
**
*
*****
**
***
**
**
****
*
**
*
******
****
*

***
*

**

*
**********************************
*
*
*
****
*
****

*
*
***

*

*

*

*

*

**
*
**
***
*
*
*
*****
**
**
*
*
**
*********
********
*
***
**
**
**
*
*
****
**
**
*
*
*******
**

*****
*
*****
**
**
****
**
*
*

**

**
*****
***
*********
*
***
*
*******

*
*

*

***
*******
********

**

*
*******
***
*

*
************
****
******

*

***

**
*
**
*****
*
*****
***
*
**
****
*
*
*
*********

*

**
*

*
****
*
*

*

***
*
***
*

*******

***
*
**
*

***
*

**
**
*
*
**
*
*

*

*

*

**
*
*****************************************
*
***************************
*
*
*
*

**
*
********
**
**
*
*
*
*
*****
******
*
*****
**
***
******
***
*

*****
*
*
****

*

*
*
*
*

*
*

***
*
**
*
**
**

*

*

*

**
***
*
*
***
****
***
*
*

*
*
*

*****
***
***
*
*
*
***
***
*
**
*
**
*****
****

*
*
*
*
*

*

*****
*
*
***
*
****
****
**
*
*
*
***
*
*

**
*****
*
*
***
*
***
*****

*
*
***

*

*
*
*

********
*
*
***
*
*
*
*

*

****
*

***
*
**
*
*
*

***
*
***
*
*
***
*
*
*

*
***
*******
*
**
*
*
**
**
***
***
*****
*************
*
****
**
**
***
*
*
**
*****
*********
*****
*

***
**

**
*
****
*
***
*
***************************
**
**
*
************************
*****

*
*

*
**
**

*
**
*
*
**
**
**
*
**
**
**
*
*
***
*
********
**
*
*****
**
***
*
**
*
*
*
*
***

**

***
**
*
**
********
*
*
***
******

*

**
*

******
**
*
*******
*
*

*

***
*
*
***
*
**
*********
**
**
*

**
*
**
*

**
*
*******

*

**
*********
*
***
*
*
******
****
*
*

*******
***
*
*
**
***

*
*
*
**
***
*
*

*
*
**
**
*
*
**
**
***

**
*

*********
**
*
*****
**
**
*
**
****
*********

******
*
*
*
*
**

*
*
*

**
**
*
*
********
*

****
*

**********
*
*
*****
*

**

****

*

****
*
***
**
******
***
*
**
****
**
*****
**
*
**
***
******
******
*
****
**
**
************
*

*

***
*********
*
********
*

*
*
**
*
****
*

*

*
*

*
*
*****
****
*******
**

**

*

**
*
*
*

*

*
**
*
**

*

*
**
**
**
*

**
***
*
*
*
*
*********************
**
**
*
*

*

***
***
*
*
*
******
**
**
*
*
**

*

*

*
**
*
**
****

*
*
****
*******
*****

*

******

*

*

*
*
*
**

*

**
*

*
*

*

*********************************************

*

*

*

**
****
***
**
*
**

*
***
***********
*******
*

**
******
*
*
*
*

****
******
***

*
*

*

*

*****
*******
**

*
*****
***************

**
*

*

***
*
*
***********

**

*

*
*
******
**
*
***
***
*************

****
**

*
**
*
**
***************
****
***
***
*

*
**
*
***

*

*
*
****
*

**
*
***
******

**

**
*
**

**

****
*

****
**
*
*
*****
**
**

*

***
**
*
*

***
**
*
*****
****
*
*
*
****

*
*

*
****
***

*
*
**
*******
**
*
*
****
*
***
**

*

*
**
**
**
**
*********
*
***
**
*
*
****
**
******
***
********************

*****************
*
***
*******
****

*

*
***
*****
*
*****
******
***
*
***
**
*****
**
*
*******
*
*****
*******
*
*
*
*******
*******
***********

*

*

*****
**
*******
*
*******

****
****
*
*
**

*

**
*
**
*
*
**
*******
***
**
*
***
**

*

*

***
*
*****
*
********
*
*
*
*
**
*************
***
*
*
*

*

*

*

*

*

***
*
***

***

***
**
**
*

*

*

**

*

*****
*
***

**
**
****

**
*
**
**
**
*

*
****
*

*
*
****
*
*

*
***

**
*
*
*
****

*

**
**

*****
***
*****
**
****
*
*
*
*

***
***
*
*
*
**
*
**

*

**
*

*
*
*
**
*
****
*
****
*
*
*********
*
***
*
*

*
*
*
******
*
*
*
****
**
*

*

**
*
**
*

***
*******
*

*
******
***
*
**

*

**
*****
**
**
**

*

*

*****
**

*

*
*
*
*
*
******
*

***
**
*
*
*

*

*
*

***
***
*
*
*****
**
****
*
**
***
*

*

*
*
**
*
***
*
*
****
*
*
*
**
*
****
*
*
**
*
*
*

*
***
*
*
***
*
*
****
**********
*

*
*

*

*
******
**

**
****
*
**
*
*

***
***

*
**

*

**
**
****
**
**
*
*
****
*
***
*
*
*****
*****
************

******
*
*
**
**
******
***

*

*
*****
****

**
****
*
**
***
*

*

*

*****
**
******

*
****
***

*
*
*
****
*
***
*
*
*
****

*

**
*
*******
*
*****
********
**
*

*
**

***
***
*
*
*

*****
****
*
***
******

*
*

*
*
*
**
*******
*
*
*

*

****
***
*
**********
*
**
***
**

***
*
********

*

*
**
*
***
*
*

**
***
*

**
***
***********
*****
*
*
*
**
*
**
***
***
********
*

*
*
*
*****

*

*

*
*
********

*******
*******
*
**

*
**
*******
***
*
**
***
*
***
*******
*
**
*

**
*
**
**
**

***
***
*
*
*
*
****
*
**
*
*
*
**
**
*

**
**
*
**
*

*

**
***
**
*****
**

*******
*
******

*

*
*****
*
**************************

*
*

**
*
****
*
****
**
*
*

*

****
*

*
****
**
*

*
**

**

*
*

*
**
**
***

*
*
*
**

**
*

*

*

*
*

*
***
*
**
*
*
*
******
*
****

*

*

*
***
*
*

**

*

*
*
**
**
*

*

**
******
****
*
**
**
*
*
***
*
*
*
**
*

*
*
*
*

**
**
***
***
*
*
*
******
*
***************
*******
****
*
*
*
******
*
***
**
***

*

****
*
*
***********
*
*
***
*
**
************
******
*
***
*
*****
******
**
****
***

*
***
*
*
****
***
********
*
**
**
*
*****
***
*
***
***
*
*
*

*
***

*

*
***
****
*
***
**

*
*
*****
******
*******
**
***
**
**
*

*

**********
*

***

********

*

***
*
******
*
**
*
*
*

*
*****

**

**

**
*
*
*
***
*

*

*
*
*
*

*
**
*
*
*
*

*

*

*
*****
*****
***
****
****
***
****
*
****
*
*

******
*
***
*
*****
**
****
*
***

**
***
*
**

****

*
**
***
***
*
***
*
**
****
*
*
*
*
***
*
*
***
*
****
*
****
************
**
*****

*

*****
*
*
*
**
*
*
**
**
******
*
*

*
***
***
*
***
*
***
*

**
**********
*
**
*********
*
*

**
*****
**
*******
*

*
*
****

*

*
*************
*
***************
*
*

*
*
**

*

******************************
*

*

*

*

***

**

*
*
*
*

*

***
******
*
**
**
***
***
*
*
***
***
**
***

*****
****
*
***
*
*
***
****
*********

*
*
**********
***
*
*******
*****
*
******
*
*
*
***
*************

*

*******
*
***
**
***

*
******
*
*
**
*
*
*
*
**
*****
***

**
*
**

*

*
**
**
**
*
**

****
*

*

*
*****
**

*
*
*
*
**********
*
******
*

*

***
*

*******
***
*
**
*
**
*

****
****
**

*

***
******

*

**
*
***
*

*

*
***
*
*
***
**********

m
et

hy
la

tio
n

0
50

10
0

raw

***
***
******
*
**
**************

************
**************
*****
********
*************
*************
************
*
***
**********
**
*
***
**********
*******
**************
*
**
**
*************************
*
*

**
*****
*****
***
*******************
*******
**
*
******
*************

*

*
************
*

*

*
******
*****************
******************
*********
************
**
*
****************

**********
*********
**************
********
*
*
***
*
*
*
*
**
****
**
*
************
*********
*********

**********
**************

**
*
***********
*******
*************
******************

****
***
***
*
***
**
*******
**********
******

*

*
**

*

*

******
***********
************************

******
**
*
***************
*********************
***************
**
**
*
************
******
*
**
**
******
*******
*****
***
**
*********
******
********
*********
*****
*******************
*******
****
****
*
*************
***
**
**
*
*

*

*******
*
*
***
**
*****
*****
**********
*********
****
*
**
****
***
*****************

**********
******************
******
***
*
*

*

*
**************************************************
***
**
*
*

**
**
*******************

*

*
**

*
*

**
************
***
****
**********************

****
*
*
***********************************
**********
*
*

*
****
*
*
*
**
****
*****
***********
************************
*************************

**
*
*******************

**
*
**
*
**
******
**
*************
******
*
*
*
*
*
****************

*
*
*
*
**
*******
*****
**********
**************
***
*************
**********************

*
**
*
*
*****
***
********
******
*
**
****
*
**************
**************************************************************************

*
**
**
*
**
********
***********************
******
****************************

*
**
***
**
**
**
*
**
**********
***
****
*
*
*
*
*
*******
********************

**********
*
**
*
**************
************************

*************
**
*
*
**
*
*
************

******
*****
****
*****
************
***
****
************
***
**********
******************

******
*************
********
****

*

*
******************************************
**********************************
*
****
*
*
**
**
*****
************

****************
***********
***
***
*
***
********
*************
*****
****
**
*********
*********
**********
***********
**********
*********
***
**************
********

****
***
************
**
******************
*****
***
*
**
*
*
************
**********
**
*****************

****************
**********
**
***
*******************
**
*
***
*********************
*****************************

*******
*****
**************
************
**********
********
*
**
*
*
******
*************
****
***
*****
***

*

*
**
*
**
*
*
*
*****
************************
******
*
*
**
*******
*************

***
*****
**********
***********
***
*****
***
****
**
**
**

*

*
*******************************************
*

*
*
**
****
*******
*****
*********************************

************
***
*****
*****************
***************

*****
**************
****
***************
*************************

**
***********************

***********
*********
***********
*****
**
*
*****
**************
**********
*
********************
*
**
*
***
***
***
*
****************

*
****
***
***
******
***************
****************

*************
***********************************

************
*******************
*****************************

*********************
*************

**********************
**********
***
******************

*******
*
*

*
*******************
******************
**
**
**
**
*
*
**
********
*
******
*
**

*
*
***
****
**
*
*
*
**
**
**
*
*
*****
*
*********
*
*****
*****
*
*
*
**
*******
**
**
********
*********
***
******
****
*****
***
*******************
*********
**********
*******
*******
***
********
*********
**********
*
***
*********
***
***
********
****
*****
***
**
*******
**********
*******
*****
*******
****************
*******
*
***********
********
******
******
*

*
*
*
*********
*
***********
**********
**
************
*********************
***********

**********************
***************

*****
*********
**********
*********

**********
****
****
**
************

**********
*
*
*

*
*
***
******
***************

*****
***
**************
*********************

****
*
**
*
*******
***
*******
*
****
*
*
******
***************
************
***
***********
****
*

**
*

**
*******
********************

*******
**************
*******
*********

***
*
***
*****
**************
*
*
*
****
*
****
***********
**
******
*******
*
*

*
********************************

*

*
*
**
**********
*****
**************

***
***
****
**

*
*

**
*
*
*
***
**
****
**
****************
*

*
*****
*
*
*
*
***
*
*
****
*******
****
****
**
*******************

*********
******
***********************

*******************
****
*****
***************
****
*****************************

********
****
*******
*********
**************************

********
**
**********
***
*
**
****
********
***********
*******
*************
**********
**********************

*
**
*
***
*
***
****
*
*
**********
******
***************
***
************
***********
****
*****
********
******
**
**
***
*********
*************
*****
************************

*****
***
********
*****
**
************
*********
***
**
**************
********
***
*******
**************

*
*

*******************************
***
*********************************

*
*
*
**
*
*
****
****
**
***
**********
***********
******
*
*****************

*******
*********

***************************
***********

***************
*******
**************

*********
************
*****
*****
***
**
***
***
******

*
*
********************
*
****
*
*
********
*********
********

***

**
*************
***
***********
*******

position on chr12

m
et

hy
la

tio
n

119300000 119350000 119400000 119450000 119500000 119550000 119600000 119650000

0
50

10
0

smoothed

********
*
****
*
*
*
***
*
*

**
*
**
*

*

*****
******
******
*
*****
***
*

*

******
*
***
*
****

*
******
***************
*

****
*

***

*
*****************
*
*

*

**
*
*
*
**
*
*
********
**********

**

****
*

******
*

*
**
****
*********
****

****
***
****
****

*

****
****

**
*
*
*
*******
**
**
*

******
*
*
*******
**
*

**

**
*
*
*
****
***
***
**
**
***
****
**************
*******
*
**
*********
*****
*
******
*
*
*
*
*
**

***
*****
***
*

*
*
*

**
*
*
*

**

*

*
*
*
*
***

*

*
*
****
**
**
*
***
*
*
*
*
*****
******
****
*
**

*

**
***
*
**
*
*
*****
***
*****
***
*
*
*
*
*
*
*
*
**
*
**
*
*

*

*

*
*
*

*

**
*
**
***
**
*
***
*
*
****
**
***
**
*
**
*
***
****
*****
**
*
****
***
***
*

*
**
*

*
*

***
**
***
***
***
*

******
*
*
*****
***
**
*

*
*
**

*

*
**
*
**
*
*

*
**
*****
***

*

**
*
*
*
***
**
*
**
*
**
*
*
**
**
****
**
*
*
*****
**
*
***
***
*
*******
*
**
*****
*****
******
*
**
*
*
**

*

*
***
*
**

*
*

****
******

*
**
**

*
*

**
**
*
***
**
**
**
*
**

*

***
*
****
***
***
*********
*

*
*

************
****
**
***************
*******
*
*****

*
**
*
**
*
****
**
*
****
**
*
*

*******
************
*
*
*****
**
****
****
***
***
*****
**
*
**
**
***
***********
**
**
*
****
*
*
*
*
*******
***
****
*
********
*
*

*

***********
***********

***
*
**
*****
******
*
****
********
*
**

*

*****
*****
*
*

**
*
*****
*
*
**

**

***
*

**
*

*
**
*****
******
***
**
***
*****
********
*
**
*****
**
*
*****
**
**********
***********
*

*
**
****
*
**
*******
**
*
*

*
*

*
****
*
**
***
*
****
****
*
*****
*
***
**********

**
**
***
*
*
*
**
*
***
*
*
*
*
***

*
*
*********
*
***
*
*
**
****
***
*
*
*
*
**
*

*
**
**
*****
*

*
**
*****
*****
***
*
*
*
***
**
*

*
**
*
*
* ****

*
**
*
*

*
*
*
*

*
**

******
******
*
*
*
*
*
*
*
*
***
*
***
*******
*
*******

*
*
*

**
***

******
*
**
*
**
*
*
*
**
*

*

*

*
*
**
**
*

*

******
*
**
*
****
**

********
***
**

*
*
*
******
*

*

**
*******
***
***

*
*
**
***
*
**
*
*
***
*****
*
**

*

**
****
*
*

**
**
******

*

*
*
*
***
*
***
*
**
*
**
***

**
**
*
*
**
*******
*
***
*
*
**
***
*****
*
*
********
*
**
*
***
******
********
*
*
****
***
***
*
***
**
*
*
**
*
*******
*********
*****

*
***
*********
*
*******
*******
*
****
***
*****

*

**
*******
*
*

***
****
*
****
**
*
*

***
***
******
*

***
*
*****
*
**
****
*****
**
****
****

**
***
*
*
***
**
******
*
**
**

*
***
*
*
***
***
**
*
****

*
****
***
***
*

*

*
**

*
***
*

*
*
*
*
*
**
*
**

**********
*
**
***

*

*
******

**
*
*
*

*
********
**
*

***********

*

*
*
**
*
*

***
*
*
***
***
****
***

*
**
*******
*
**
***
***
**
*
*
***
****
*
***
******
*****
*
*
*
******
**
***

****
*
*

*****
*
*****
**
*
*****
***
***
*

*
*
******
****
*
*
*
**

***
**
*****
*
*

*

******

*

***
*

***
*
*
*
******
*
*
**
**
***
**
**
************
****

****
*
********
*
******

**
***
*
**

*

*****
***
*
***

*
***
*

***************
*
****
*
******
*
*
*

******
*
**

*

****

*
**
*
*****
*******
*
*
*
*
****
*
*
******
**
***
**
*
**
***

*

**
***
***
*
**
****
*
*
*

*
*
*
**

*

*******
****
*
*****
****
*****

*
*
*
*******
****
*

*
*******
*

*
**
*

**
***
***
*

**
*****

*

*
**
**
***
*
*****
*
**
**
*

**
*****
*

*

*
*
*
*
****
*******
***
******
*
***
**
*

**
***
*
*
*
*
*
****
*
******
*
****
*

*
**

****
*

*
*

****
*
*
*********
**
*

****
**
**
*
**
****
*
*
*
*
**

*
****
*

*

*
*

*

*

*
*

*
*

***

*
*
*
**

*
*

*

*

*

*
**

*
*
***
**

*
*
****
*

*

****
**
*
*
*

**
**
*
*

***

*

**
*

**
*****
**

**
*
**
**
*

*
*****
*******
*
***

*

*
*
****
*********
****

*

**
*

*
**
*
*
*****

*
*
*
***
*
*

*
**
*
**
**
*
*
*

*
****
****
****
*

**
**
***
*
*
**

***

*
*
*
****
*
***
*****
*

*
********
*********
*

*

*

*

***

*

*

*

*

*

***
*
*
**

**
****
**
****
****

*
*
***
**
*
**
*
*
**
*

*
****
*
*
***
*****
*
*
*

*****
*
*
*
***
*
*

*

*****
*
*
*

*
**
*
***
****
**
****
**
****
*
******
********

*

*

*

*
**********

*
*
****
*
*****
*
**
**
**
*

**
*****

**

*
*
*
*
*
*******
*
**

*

*
******
*

*

*
**
***
**

*

**
*
*
*
*
****

*

*

*
*
**
**
**
**
*
**
*
*
*

*
**
**
****
*
*

*

*

*
*
*
*
*
***
*

**
**
*
**
***

****

*
***
*
***
**
**

*
*
***
*
**
*
*

*

*

*******
*

*
**
*

******
****
***
**********
**
*
*

***
*
*
*
******
**
**
*******

*

*
****
******
*
************
*
*
******
**
*
*****
**
*
**
**

*

********
****
*

******
*

*
*
*

*

***
*
*******
*
**

*

*
*

*

*

*****
*****
*
*

******
*

**
*****
*
*
***

*
*
*
*
*
**

*

*
**
*
**
**

*
******
*
**

*

*
*
*
*

***************
**

*
*

*

*
*
**
***
*
**
*
******
*
*
*
***
**
*
***
**

*

*
*

*
**

*
**
*
**
*
**
******
*******
*********
*****
*
**
*****
***
*

*

**
*

*
***
*
***

*
***
*
*
*
*

**
*
*
*
*

***
**
**
*

*
**
*

*

*
***
*
***
*******
**
**
***
*
**
**
*****
*
**
**
*
*

***
**
**
*
*
*
**
*
*
**
***
*
***
*
*****
*
****
*
***
*
*****
*
*
*

**
*
**

**
*

*****
*
*
*
***
*
*
*
****
*
*
****
*
*
*

*
***
*
*

***

*

**

*

*

*

***
**
***
*
***
**

*
*

**

*

***
*
*
*
**

*
*
***
*
*
*

*
****
**
*
*
*
*****
***********
*******
***
*
**
*
*
*
*
*
*

*
*
*
***

*

***
****

*

****
**
**
*
**
**
*
****
*
*
*
*
*
***
****
********
****
*

*
*
****
*
****
*******
*
***
****
*
*
******
*
***
****
**

**

**
**
**********
****

**
*
*****
**
***
**
****

*
*
*
***
*
*********************

*

*
*
***
*
**

*
**
******
******
****
*
*
*
**
*

*
*
*
*

*
*
*
***
**
*
*****
*
*
****
***
*

*
**
***
*****
****
**
*
*
*
***********
**
*
*
***
*
****
*
*
*

****
*****
**
*
****
*
**
*
*****
*
****
*****

***
**
*
*
*
*

*
*****

*
*******
***
***
****

*

*
*
*
*
*

**
**

**
*
*
*
*
*****
****

*
*

*
*
*

*****
**
**
*
*

*

**
***
*
**
**
*
***
*
****
*
*

****
*
**
*
*

**
*****
*
**********
*
**
*****
*

*
**
**
****

**

*
**
*

*

*****

*

*******
*
*
*
*
*

**
*

*****
*
*****

*

****

*

*
****
******
*
***
****
*

*
*

*

**
******
*********
******
*
***
***
*

*****
**
*
*
*****
***

*
***
***
****
*
**
**
*

*

**
*
****
*

***
**
*
*
*
*
***
****
**********
**
*******
*
***
*

**

*
***
*
*
***
***
*
*

*
**

*

*
**
**
**
**
**
*
*
****
*
*
*
**
*
***
**

*
*
*

*
****
*
***
*
*
**
*
*

*

*

*

*
*
*

*

*
***

****

**
**
******
*
*
****
****
****
***
****
****
*
*******
**

*******

*

*
****
*
******
*****
*
*
******
******
*
****
*
*
***
**
*
***
***
*
*****
*

*
*

*

*

*****
*

*

**
**

*

**
********

*

*

****
*

**
*****
*****
**
*
*
*
*

*

*
******
*
**
*
*
*
*
**
*
**
*
*

*

*
****

*
*
****
*

*

*
*
*
*******
*

*
*
*
*
**
*

*
*******
*
*****
*

*

****
**********
*
*****
*
*
**
***
*
*****
**
**
**
***
***

*
*
*******************

*

***

*

**
*
*
****
*
*
*

*
****
*
*

*

***********
*
**
*
**
*

******
*
**
**
***
*
*
*****

*

*
***
*

*

*

*
*
****
**
****
*****
*
*
*
*
***
***
*
*
****
*

*

*

*

*

***
*

*

**
******

*
*
***

*

*

*
****
*

*
*
**

****
*
*
*
**

*

*
*
***
***
*******
*
****
*****
**
**
***

*****
*

*
*
*****
*
*
****
**
*
***
*
***

*

**
*

*

*
*

*

*

*
****
*
**
*
*
**
***

*

**
*
****
*
*
*

*
*****
****
*

**

**

*

***
**

*
**
***
***
**
*
**
*
*
**
*
**

*

*
*
*
*

*

**
**
*

**
*
*
*
*
*
**

*

**
*
*
**

**
**
**

**
*
*
*
**
*
**

*

********

*
**
***
**
*********
*
*****
*

*

**
***
*
*
*
*
*

*
**
*
*****
*
*
*
*
****
**

*

*
*
*
***
*
*
*
**
****
***
***
***
****
*****

*

**
*****
*****
*
*
*
*
**
**
*
*
*
******
**
*
**

*
*
**
*
*
*
****
***
*
*
**
*
*****
*
*
*
**
****

*

*

*

*
*
*

*

*

*

*
*

*

****
*
*
*
*
*
**

****
****
*
**
***
*
***
*
**
***
*

*
*****
*

*****
*
***
*****
*
*
*
*
*
*
*
*

m
et

hy
la

tio
n

0
50

10
0

raw

*******************
***
*******
***********
*******
*****************
*********
**********************

*****
**
*
******************
**
*
*
**
**
***************
******
***
*****
********
****
********************
********
***
****
********
*********************
******
**
*
**
****
*******************

****************
*************
**************
*********
******
**********************
****

***

**
*********
******************
****************
*******
*******
******************
*
**
*
***
*******
********************
***********
***************
**
*******
*
*******
*******
*
********************
*************
**
******
***
***
****************
*
*******************

*************************
*******************
*
***
*
*************

*
**
*
*********
******
***
****
******
*************
**
*
*************
*****
*****************************
*********
************
*********************
*****************
******************************

*******************
*******
**********
**
*
*********************
*******
*****
***********
*********
***
*****
****
**
************
**
*
**
*
*
*
*
*
******************
********
*********************

***************
**********
***
*********
*******
***
*
**
*
**************

*********************************
**********

*******
*****************
*****
*****
****
***
**********
*************

*************
*** *******

******
*
*
**
******
**************
*******
*************

*
**
*****
*
*
*****************

***
****
*
***
********
*
****
***
**************

*********
********************

*********
*************

*********
********
*******
********
**
*
***
*****
*******************
*******
**************

************************
******
***********************

********
*****************************

********
***
**
******
***
****************

*****
********
***********
*********
******
***
*
*******
**
***
*********
*****
**
***********
********
**********
**
*****
**
*******
**
****************
*******
*
***
*************
*********
***
*
***
**
**
***
***
************

*****
******************
**************
****
****
******
**
*
**
*
***
***
***********
***************
***************
**
*****
********
****
***
****
*******
*********
****
*****
***************
*
*****************************

**********
*****
*
*
***************************
*

*

*

**********
*****
*******
***************
*********
****
**
*
****
***
***********
*************
*******
*********
**
******
***
**
************************
*
****
*****
************
****************
**********
*******
**********
************
***
*******
******
*********
*****
*
***
*
**

*
******************
***********
***
****
**********
******
***
******

**
***
**
***
**
************
*******
********
*
**
*
**
*******
********
***
*****
**************
*****
***********
***
******
*****
*
**
**
*********
*******

*************
**********
*
*
*
*
********
**************
***************
*
*

*
*

*
*

*****
******
******************
**
**************
****
***********
*********
***
***
**************
*******
***********************
**
*
**
*********
***
****************
*****
****
*****
***********
***
*********
*********
*************
**********
**********
****
*
***
******
********
***
*
*
**
**
*******
***
***
**
*****
*

**
*

********
*
**
*******
*******
*****************
********
************
*****
********
*************
*************
***
*
**************
*****
*****
*
*
**
*
*

***********
*
***
*
**

*
*****
****
***
*********
************
***
***
****
***
*
********
***
**
*******************
*
**
***
******************
********
******
**
*****
*
********
*****************
*****
*************
*********
****
*****
*********
*******
********
***
********************
************
********
*********

************
*****************

*****
**
*
************
*****
*********
*****
**
***

*
**

**
**
***************
****
****
****************
******
**************
*************
*****
*******
***
********
*********
*****************

************
***
***
***
******
************
*****
*************
**
*
***
****
************
***
**
*********
*****

*
*

**
************************
*

*

*****
*
******
***********
***
****
*
*
*
*
*****
********
***************
***********
******
******************
****
*******
*********
***********
*********
****
*
*
**
*
**
********
**
**************
**
***
***
**********
**
********
*****
*
****
**********
*********
*********
*
******
***
****
**************
*************
****
***
*****
******
************
***
*********
**
*
**
******
**
**********
********
**
***********
*********
**
*******
**************
*****
*********
*******
********
***********
**************
*****************
*********
************
***
**************
************
*************

*
*
*
*******
*
*
******
**
************
********
*******
***********
**
*
************
*
*******
****
*******
************
**********
***********
**
*
**
********
****
******************

****
***********
***
****************
***
***
***
***
**
**
***

***************
***********
********
****
*********************

*****************
*
***
*********************
*
******
********
*****
***
***********
************
*********
************
*
****
***
******
*******
***
**
***
*
*
******
*
***
*****
******
*****

**

**

***
**
*
**
*
*
******
****
*******
*****************

***
****
********
********
****************

**
*

**
**
********
***********************

****
*
**
****
**
****
*******
*****
**********
**
***********
***
***
****
**
*****
*****
*******
***************

*
*****************
***********
***************
*************

************
******
****
***
******
*****************
*********
*
**
***
**
*********
**************
**
*

*
*
****
*
*
*
*
*
**
***
*
**
***
*
*
************
*******
******************************

****

position on chr12

m
et

hy
la

tio
n

119700000 119800000 119900000 120000000

0
50

10
0

smoothed

**
*
***
*
**

*
*
**
*
*
*****
***
*
******
***
**
***
*
****
*****
**
*
*
*

*
*
**
***
*******
*
*******
**
***
*
**
*
*
*******
*
*

*
*****
***

*
*
**
**
*
*
**
*
*
***********

**
****
******

*

*

***
****
**
*
***
*
**
*
*
***

**
*
*
*
*
*
*
*****
******
*
*
**

*
*
**
***
***
*
*
***
*
**
*
*
**
*
*
*****
**
***
*****
*
*
*
***

*
***
*
*
**

*
*
*
*
*
*
*****
*
*
***
***
***
*
*
*
*
*****
**
**
*
*
*
***
************
*
*
****
*
*
*

*
*
*
**
*

**
******
****
**
***
**
**
*

*
*

*

*
*
*****
***
*
*
**
*

*
**
*
**
**
***
**
*
*
*
***
*

****
******
****
***
*
**

*
*
************
*
**
**
*
*
**
*
****
**
**
*

****
**
*
*****
*
**
*

*

***
***
**

*
*
**
**
***
*****
***

*
*
*******
*

*
*
**
**
*

***
*
*
**
***********
*
*****

**
***

**

*
*

*****
*

***
******
*

**
*
*****
*

*
*
**
**
*

**

*
*****
*
**
***

*
**
**
*********
***********
***

*
***
*
****
*

***
**
*
*
*
***
**
*
**
*

**
*
**
******
*

**

*

**
*
****

*
**
**
**

*****
****

***
***
***
****

***
****
*
*
*
******
****
*

*
*****
***
*
***
**
*
***
*
**********
*
***
***
*
*
**
*

**

*
*
***

*
*
**
*****
*
*****
*
**********
**********
**
*
***
**
*
*
**
*
**
********
**
*
******
*
*

*

*
*
*

*

**
*
***

*

*
****
*********
**
******

*

*
**
*
*
**
**
*
*
***
*
*****

**

*
*
*
*
*

**
**********
*
******
*
**

*
***

*

*

*****

*
*
****

*

*
***

*
*******
*
*

*

*****
*
*
*
*
***
*

***

*
*
*******
*
**
**

*
**
*********
**
*
**************
***
***
*****
****
********
*
***
*
***
*
**
**
*
**
*
*
****
**
*******
*
**
**

**
*
**
**

**

*

*

****
*****
*
***
**

****
**
****
*****
*
*
***
***
*
**
*

*

***
*

*
*****
*
***
**
***
*****

*
*
**
*

**

*
***

*
*

*
*******
**
**
**
***
*

*
****
*
*******
*
**
*

***
*
*****
*
*

*************
*
*
****
***
**
**
*

*
*
*

***

****
*
*

*
*
*
*
*
**
*******
*
**
*
******
*
*
***
*
*

*
*
***
*********
*
***
***
*
**
*
***
**
**
*
******
*
****
***
***
*
*
***
***
*
*
******
******

*

*
*
****
**

*

*

*
****

*
*
*
*
**********
**
*
*
*
***
**
***
***
****
*
**

*
*
****
**
*
****
*
*
**
*
**
*

*
*
*
**
***
*
**

*
**
*
*
**
*

*

*

*

**
*******
**********
*
*
**
*
*
*
*
*
***
***
*

**
**
*****
*
*
***
*

*
****
***
**

*

*
*
***
*****
**

**

**
**
****
*************
******
*****
**
*
********
*
*******
**********
*****
*****
********
*******
**
*****
**
**
****
*
****
*
****
****
***
*
*
*
***
*
*
*
**
**
*
*****
******
*
***

*
**
******
*
*
**
*
*
********
*
*****
****
**

****
*
*

******
*
***
************
*
**
**
*****
*
**
******
*
***
******
******
***
*

*

*
***
*
*******
****
*
******
*
******
**

**
*
****
**

****

*
*****
**
*****
*
****
*

*

*
****
*
************
*
****
*

***
*****
**
**
*
*

*
***
***
*
*
**
**
*
*
***
*********
*
*
**
*
*
**
******
******

**
*
*
*****
***
**
**********
**********
*****
***

*

*

*********
***
*
**
**
*******
*
***
*
*******
***
**

*

****

*
*

**

*
*
*
*
*
**
*
*
***
**

**

**
*
*
**
*
*
**
**
***
**
****
*
*
*

*
**
*
****
*
*
**

**
*
**
***
*************
*********
*******
****

*

*
**
****
*

*

*
**
*

*

*
*
*
*
*
****
**
***
*

*
**
**
**********
*****
*
*
**
******

*

*
**
****
*
****
**
*
******
**
*****
*
**
**

*

*
*
*

*
***
**
*
*
**

**
*
*

**

*

*

*
**
**

*****

*

*
*
*********************

*

**
*
*
*
*
***
*****
*
*
***
*
*

****
*
*
*
*
**
*
*
****
*
*
****
**
**
*

*
*******
*
*
**
*

*
*
****
***
*
***
********
*
*
***
*
*****
*
*
********

***
*
**

*

**
*
**
*
**
**
**
**
*
**
***
***
*
****
*
*
*****
*
**

*
***

**
*
********
****
*
*******

*

*
**
*
**
******
********
*

*
*

*

****

**

*
**
*********

*
***
********

**
*

*

*

*
*
*
*
******
**
**
**
*
*******
**
*****
****
***
**
***

*

*

*

***
*****
**
**
************
*
**
***
*
*

*
****
**
**
**
*

*

***

***
*

*************

*
*
***
***
**
*
**********
*****
*
*
*
*
**
*
*****
****
*
********
****
***
*
**
*
*
**********
*****
**
*********
***
****
*

**
***
*****
*
*
*******
****
*
********
****
**

*

*
**
*
*
*

*
**************
*
*
**
*

*
*

*****
**
**
*
*
*
**
*********
****

*

*****
*********
*
****
******
*
*
*
***
**
*
****
**
*
******
*******

******
**
**
*
****
*****
***
*

*

***

*

******
*
***
***

*
****

*

**

**

*

***
**
*
*****
*
*****
***

**
*
*
**
*
*

*
*

*

*

*
*

*

*

*
*

*

*
*

******************
*
*********
*
*****
*
***
*
**

*

*

*
*
*

*

*
*

*****
*
*
********
****
*
*
*
*
*
**
*******

*

*

*****
***
**

**
**
*
****

*

*
*
*
*******
*****
****
**
*******
**
*
**
**
**
**
*****
*
*

*
**
****
*
****
**
**
**
*
**
*
*
*
**
***
***
*
*
*******
****
*
******
**
*
*
**
**
*

*

*

*
**
**

*

*
*
**
*
*

***
*
*
*
**
**
*
**
*
*
*******
*
****
*******

*
*

******
****
**
*
***
*
*******
***
**
****
*
******
*****
*
**

**

**
**
*******

*

*
*****
*
*
**
******

*

***
****
*
*********
**
*
***
*
*
***
*
*
*
***
*****

*

**
*
**
*
*
**
*
****
***
********
*******
*
*
**
***
****
*
*
****
*
***

*
*
**************

********

*

*
***
**
**
******
*
*
*

*******
*
***
*****
**
*
***
*
*
*
***
**
****
***
*
*
*
*
*
****
*
*
*
*
*******
*
***
*
*
*

***

*
*
*****

*

**
******
**
***

*

*
***

*

**********
**
*
***
****
*

**
********
*****
***
*****
****
****
****
*

********
**********
*
**
**
*

*

*
*
*
***

****

*

**
****
*
**
*
*

**
*

*
*

***
**
*
*******
**
********
*

*

*

*

**
****
***
******
*
***
**
*
*
*

*
***

*

*******************************************************************
***
*

*

*
*

*

**
*
**********

*

*

*
******
*
*

*

****
********
**
*****
*

**
***
*
*****
***
*******
*
***
*
*******
***
****
*
****

*
**

**

***

*
*****
*

*

**
*
**
*

*

*
***
*

*
***
****
*
**
****
***
*

*
**
*

*
*

*********
*****
***
********
***
*
**********

******
*
*
******
*
*
**
*
*
***
********
***
****
*******
***
*
****
**
****
****
***
*
********
*
*******
**
****
***
**
*****
*

**

*

*
*

*
****
*****
***

*
*
*************
******
*
******
****
*
***
*
*
**
*
****
******
**
**

*
*
**
******
**

***
*
*
*
**
*****
*******
**
***
*
*
*
***
*
**
*
**
*
***
***
*
****
*

*

**
***

*

*
**
*
*
***
**********
******
*
**
****
*
*****
*******
****
**
**
***
**
********
*
**
*
***
**

******
*
**
*
*
*
****
****
**
*
*
*
**
*
*****
*
*****
***
**
*
**
*
******
*
*
*
*
*
***
**
**
*
*
**
****
****

*
*

*
**
*
**
*
***
***
**

****
*
*
********
********
*
****
**
*
***
**********
**

*

*
*
*****
*********

**

***
*
**
**
****
*****
**

*
*
*
*
*
****
*
*****
****

**
**
**
***
*****
*******
**
****
***
***********
*
*
********
*****
******
****
**
*
*
*
***
*
*********
*******
***
***
***
***
****
*
**********
**
******
*
*
***
*
*******
*
******

**

**

*

*****
*

*
*
****
**
****
*********
***********
*
*******
*
*
*
*
*
*
*

*
**
**
*
***
*
*
*****
**
*
*
**
*

*****
**
**
*
*
******
***********
*

*
******
***
*
*
**
***
**
*

*

****
*****

*

*******
*

*
*
*******************
******
***
**
*********
***

*
*

*

*
**
*

*

*

*

*
*******

*
*
****
*

**
*
******
******
*
**
***

*
*
***
*
*******
*
****
**
*
*****
*
**
****
******
*
***
**
*
**
**
***
****
******
*******
****
*
***
*

*

**

*
*****

*

*
**
*
**
****
***
****
****

*
**
*
*
**
*
*
*

*
*
********
*
*
*

*

**
*

*

*

*

*
*

*

*****
*
*****
**

*
*

**

****
***
*
*******
****
*********
*
*

**
*
***
*
****

m
et

hy
la

tio
n

0
50

10
0

raw

****************
*************
***********

****
************
****
************
**********
***
******
***
*********
****
**
******
*************************

******
*****
*********
*
*******
**
*********************
************************
***
*******************

**
****************
*****
***
******
**********
**************
**
************
**
*******************

*
**
************
***********

*****
**
*
**
*
****
*************
*
*
*
*
***************

*******
*
*******
**
*
**************
***
*
****
********
**
***********
******
**
*****
***
**
****
***********
**
****
***
**
***
********
**********
***********
***
*
**
*
**********

***
**
**
*********
****************

**********
*********
******************
***************
**
********
***
********
*****
*************
***
***
************
********
**************
**********
***
***
*
*******
*****************
*********
*******
********
****************
**********
**
*
******
************
********
*******************
*

***
***
*
********************
*
*
*********
**
**
**
***
****
********
*
**
*************
*
****
*********
****
*********************************

**********
**************
****************
**************

******
***
**
**************
***
***
*
*******************
***
*****
*********
********
*
*
***
*
******
**
*
*************
**********************

***********
***************
********
**
*
*
*
**
*
*****
*

*

*
*******
*****
******
*************
****************
***********
*****
********************

**************
****
***
***********
**
****
*
**********
**
***
**
*********
*******
*****
**
******************
***********
****
*
**
***
**************************

*******
**********
******************

**
*******
***
*********
**********************
*************
*********
************
*****
********
********************
****
***
************
******
***
**
****************

******
**********
***********
********
**
*
******
*************************

*********
*****************
********
***
************
***********
*******
*
**
**
***
***
****
*****
************
***
************************

*****************
*******
********
*************
****
************
**************
**********
**************
***
***
*****************
**********************
***
**
***
**
***
****
*******
**
*******
******************
****
*******
***********
***********
***************

***
***
***********
***
***
******
****
***
**
**
****************
**
********
***********
************
***
***
************
*****
*
**
*
*
*

*
**
****
*
***
***
***********************
*********
***********
*
*
******
*
*
****
**********
***
*********
******************

*********
***********************
*****
*******
*********
*********************
*
**
**
****
*******
*************
**********
**************
**
*
**
*
********
********
********
*******
***************
*************

***********
***
**
*******
***
*
**************
******
***********

**
*

*******
************
*
***************************

***
***
*****************
**************
**************
*************
*********
*********************

************

***
*
*
*
**
*
*********************
****
****
**
****
**********
**
***
******************
***********
*************

************
************

***********
**
*
***
****************
***
*****
****************
***
**
*******
***
*
*
*
**
*
**
**************************************
**
*
*

*
********
*****
**
*************************

**
*
******
***********
***
******
**********************
********
*********
**
******************
*********
***************
********
********

***

*******
***
**************

******************
****
***
******
******************
*******
************
***
******
*******
***
**********
*********
*****************
******
*******
***********
**
*********
***********************************
*****
***********************

****
*************
************
*****
*********
*****
*******************
***********
*
**
*
*
***
****
***
**
************
**
***
******************

*****
*************************

********
*
**********************

***
*****
*
**
***
********
***
**
**
*
************
************
***
**
*********
*********
**
*****
*
*
******************************************************************

***
****

*

*
**********

******
******
**
*
**************

******
***********
************************

**********
*
*
**
*
**
***********
**
**
**********
***************
*****
*********
*********
************
*****************

****************
********************

*******************
***********************

**************
***
*
*******
*********
***************************

*****************
*************

******
***
********
*********
***
****
****************

**************
***
**********
********
**************************************
*****************
**
****
****
*******
*************************
******************
*********************
*
***
*********
**
**************
************
*******
**********
***
**************
***
*
*****
***********
**
*
**********
*****
**
*
****
*
**************************
*************
**********************

******
************************
********
*************************
*******************
*******
****
******
**************
**********************
******
*********************

**************************
***************
******
***
****
***
***
********
*********************
********
************
*
*
****
****
***
******
*******

*

*
*********
*********
*
*
**
******
**********************

********************
**************
*******
************

************
*********
***
**
*******
*****
*********
**

***

****
*****
****
*******
*

*
*
*

*
****************
**************
**
*
****
****

position on chr12

m
et

hy
la

tio
n

120050000 120100000 120150000 120200000 120250000 120300000 120350000 120400000

0
50

10
0

smoothed


