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������ �� �������� ���������� �� � �����
�������� 	��	 	�� ���� ���� ��� � ������ �� ���	������
�������� .G��� �� ��& �11�3� �	� 	��������� ����� �� 
��������� �����# ������� ���� ��
� �� ���# �� �������#
�	��� �������� 	�� ����#���� ������ ��!����� �����

+����� ��
 �� � �� ��������� �#���� �� ������		��
��	������ &��+ ��� &��,� �������� � �������� ���� ��� ���	
�������� �� ��������� ��������� �	����#��� �� �
���	����� +��	�� �	�� ����������� �� �� ��������� ��
����� ��!����� ��� ���	��������#� &��+ ��������� ���� 
��������� �� �	� ����� �������� � 	#�������� ���� �������
.����(3 �	�� �� �������# ���������� ��	 ������� ���������
��� �����!���� ������� �� � ����� ����� �� �������)���
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��������� .;���� �� ��& �11�- �����# �� ��& �1113� �	�� �� ��
���������� �#���� �� �	� ���	�������� �� �
�� ������� ��
��������� �� ��!������ ������������ ��������� �� ��+ ��
�	� ���� �������� ��� �������� ������ 
����� ����� ����
�	�� ������� �	� !������� �� 	�� ������� �	� �#���� ��#
�������# ������� �� ��� 	� �	�� ���������� ��# ��������
��������� �	����#��� �� �	� ����������� ������ 	���
��� ���	�����

'���� � ������ �� 	��	 ������� ��������� �# ���	 ���� 
����� ������ ��� ��������� ��������� ������ �� ����
��������# 	��� ������"�� � ����	��� �� ���������� ��!�����
��� ���������� ������������ �� �� �� �# �������� �������
��� ��������� 	����� ������ �� ���������� �	� !�������
�� ���� ��� �� 	��	�� �	��� ��� ��!����� �� ���	 �� ���	 ��
�� �� �� 	� �	��� �������� �������� ���� ���������� �� ���	
��� 	�� ������� ��# ������� �	��� �������#� I�� ����
�������#� �	� !������� ��# �� ������ �� �	� ��������B ���
������� �	�� ��������� ���������# �������# �� ����	 �	� ����
���� �	�� ��������� ���	 �������# �� ���	H (� ����� ��
��#�
���� �	� ����	����� �������� �	�� �	� ����� ��# ���� 
�����# �� �� �	� �O������� ��� ��� �#����� ����� ������� 
������� ��� ���# ����� ������������� "���� ��� 	�� �	�
������� ������� ���� 5�� �	� ��������� �� �	�� ������ �
��� ����� �� �������� �� ������� �	�� !������� �� ��
�������� �#����� �� ��������� ����������B �	� ���+M����
�#���� ��%& �	����� ��� �	� &��+ �#���� �� �& ��	������

�� ������ �� �������

�� ���������	�� �
 ��� �����	�� ���	���	���
/&+ �������� ��	 ������� ������� �� �	'+ ��� ���������

����� ���	�� ��! =$' ���#������ .7���� ;+P� 7���� (������
$*� C,'3 �� �	� >������� <��	 5������# /&+ ,#����
.;��	������ ����	���� (������������ ($� C,'3 ����� ���� 
��������F� ����������� ���������� /&+ ��������� ��� �:N��
.������ �� ��& �1213 �� �	�������� =$' ���� %& �	����� ������
I�18� ,#��	���)�� ������� ��� ���������� �� 	��� �����
����������� ��!������ ��� ����������� ������������� �� ����� ��
���������� ����������� ������� �� �	� ��������� /������� ���� �	�
/&+ ��� ����"�� �# ��� ��������	������ ������� �# ����������
��	 �	� L('>Q (( �#���� .L������ (���� :�������� &'� C,'3�
&������ ���� ���������� �������� �� ���� ����� ��������
��������� .,������
 �� ��& �1213

��� ��	��� ������	�� �
 ���
+$' �� �������� ���� �������� ����� ���)�� +������ .7����

;+P3� ��� ��������� �� ������ ��� ��� �������� ����� 89 �&�
R� ��/S'�/ ����� �������� ��������� .,������
 �� ��& �1213�
'�����������# � ���� �������� ������ ��� ����� �� �9 ��
+$' ��� ����	#��#����������� ������� ���� �� ����� �� �
"��� ������ �� �9 ��� /����� ��������� �� ������� ��� �����
,���������� +������ ������������� .7���� ;+P3 �� ���������#
��������� .<������ 0 =�+��� �114- *� 0 =�+��� �1113� +��� 
���� �������� ��� �������� �� 2T ���������� ���#���#������
���� ��� �������)�� �# �������������	# �������� ��������
��������� .,������
 �� ��& �1213�

��� ����� 	�
���	��� �	�� ����� � �����������	
' ������������� ����� ������ ��������� �# ;��� ��� �� 
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���� �� ���� �� ������ �	� ����� �� ���	��������# �� ��� 
�#�� ��� ��+� ������� �� �7',�??� �� �� ,��'� ����� '
������������� ������ .;���� �� ��& �11�- <���	 �� ��& �1113� C�����
������ ������� ��� 	�������� �� ��� ��� ����	 ��� ������ 

������ �� ������� ������� �� �����"� ������� �� �������� ��
�99 �� �� ����������� �	�� �� ��U����� ���� �	� ���	� D��
 ��
���� ��
 ��� ���� ���B,J<� .	�������- 	�	�3 ;+ ���� .&	�����
+���� P������������ G���������� �'� C,'3� ���� ���
���	�� ������ ����������� ��� ����# �4 	� ��� �������� �������
��� �������� ����#�

�� ���	��� �� ���
	�����

�� ������	� �
 ������ ������� 	��� ��������
(�����"������ �� ���+ �� � ��U�� ������ �� ���������

���������� �� %& �	����� �� � ����� ������� �� �	� ���� 
����� ������ �������	� �	� ����� �������� �	����� ������
�'�(� ��� ��� ��� ��������� 	�� ������ �� �	� 	����� 
������ ���
������ �� )& 	��� �	�� ����������� �������� �
������� ������ ��� ������� ���� %& �	����� 	��	� 	��
��������� �� �� )& 	�� ������ 	����� � �'"��* ������
������ �� ��� ���� ������ �� P��K �������� ��� �� ������ 
���� �� �	� ������ .������ 0 ��
������ �1243� 5��� �	��
������ ����� ������ �	�� ��� �	�� �� ������ �	'+�
	��	 �� ����� ������������ �� �� �� ������� ���������#
������� �� �	�� �� ������� �� �	� ����� �������� ��� 	��
�� ����� ��������� �#��������� ������ �	�� �	����
��������� ��� ��������� 	������# ��	 �	� =$' 
�������@������������� ���������� ������� �� �������
�������� ��������� �������� �� �	� �� ��������� �����#�
�	� ������# �������� ������ �� ���+ �� �� �	� ���� 
������� ����� ��� �	��� �� �������# ��������� ��	
����	�� ������� ������ ���,� ���� ��!����� ��� �'�(
���������� .=�+��� 0 ��
������ �11�- ������ �� ��& �1213-
�	� �� �������� ��� ������� �# �� ������� �	'+�� ���,
��� �	� ��������� �� ���+ ��#��� �	� =$' �������@
���������� ������ �� ��� �	��� 	������# ��	 ��	��
�������� �	�� ���	� ������� ��������� ��� 	� �	�# ���� 
����� $�����#� �	�# ���
 ��������� ��������� ��������
����� �� �	� �	���	��#������ ��������� �� ���������
���������# �#������

' �����	 ��� ���� ������� 	��� ������� �� ����������
�� ������� �� �	�� �� �	����� ����� ���������# ��������
������� ��	�� ����� �	�� ��� ���� ������������ �� ��
��������� �# ���+� �	��� ������� �	� ����� �����������
����� .�&/3� �	� ��������# ������)����� ������ .'&53 ���
�� ����� �������� ������� .I��C3 ./������� 0
��
������ �122- ������ 0 ��
������ �122- ,
�����
� 0
��#��� �11%3� '���	�� ����� �������� �������� I���� ��
��������� ���������# �� �	��� ��	�� ������� ��� � ��

�� �	�� ��� ���� ���������� �� ��������� �������# �#
���+ .P� �� ��� �9993� &��������� ��� ������� ������ 
���� �� �'�( �� ���# ������� �� %& �	����� ������� �
����������� �� �8@�9 �& ��� � ���������# ������ �< .?�8
�� ������� �� 2�83� �	� ����������� ������� �� ����� 
����� �� ������� ��������� ����� �	�� �	� ��������
��������� �	����� ����� ������ ��������� �� �	� ����� ����� 
���� �� �% �&� '��� ������� ��������� �� �	� ���� �	�� ����
������ 	��	� � ���	��� ���	� �� ���������� �� � ���������
������ ��� �� ���	 ����������� �� ��������� ����� ��
%& �	������ ������� 	��� � �������# ���������� ����� ��
���������� �� �	� ���+ ������� .7���� 0 &	��	��#
�11%- ,�	�	���	�� 0 J���� �1113 ."���� �3�

���+� ���	���	 ��!����� ��� ���������� �� �	�����
������ �&/� '&5��� I��C� �������# �������� ����������
�� �	��� ����� ���������# �	����	 ��� ������# �� �������
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+��������� �� �	'- ������������� �� ������� ��� ��!�����
����	�� ���� �� �������� ������)�� ���������# ���������
���/ ��� ���<� 	��	 ��������� ��	���+ ��� ���, ���
���������� �� ��� �� �� �	'- ���������� �	� ��	��
�������� ����������� �	'- ���������� �� ������� 
��������
�������� �� �	� ���� �� ����� �� �	� �� ������� 	��	
�������� �	� ��U����# �� ����� ��� �&/ �#��	����� �	��
�������� �� ���������� �# ���� ������� �	�� �	'-����������
�� ���������� �# � ���������# ���� �� 	��	 ���������� �#
���+ ��� ���/ ����� �� ���������� ���� � ��������
�������� ��� �����!���� ���������� �� ���������� �#����
���� � ���� ������ �������� .;��� 0 ��#��� �118- *� 0
=�+��� �111- ������� �� ��& �1113� '���#��� �� �	'-
���������� ���� �	��� �������� ��������� �� ���	 ��
��������# ����� ������������ �# &������ ��� 	�� �� 
��
��� ����� �� �� ���	 �������� �#���� .������� 0
&������� �	�� �����3�

,������ �	�� ������� ���������� �� �	� ��������� �������
��# �� ���������� �# ������������ ���������� �� �����
����#��� �	�� �	� ���������� �������# ��� �	� �#���� ������
����� �� �������������� .=�+��� �� ��& �11?3� �	�� �	�� ��
�������# �� ����� ���� �	� ����������� �	�� ���������� ��
��,. �� ���U��� �� ����������� ���������� �# �� ������ 
����� '�	' ��� '�	;� ������� �� �	� 	#���	���� �	�� ���� 
����� ���������� �� ��,. �� ���� �������� ���������
���������� �� �	'- .,
�����
� 0 ��#��� �111- J�����
���
0 ,
�����
� �111- �����# �� ��& �1113� �	�� �� ��� �	� ����
��� ���� ������ 	��	 ������� ��������� ���� ���������� ��
�	� ����� �� ����� �� ������������ ���������� �� �������� ���
�������� �	� ����� �� ���� .,�	�	���	�� 0 J���� �1113�
+��������# ������� ����������� �	����+ ������� ������ ��
�� ����	�� �������� ������ �	� �� ��U�� ��������
����#��� �� %& �	������ ��������� ��� >� ���� ��	 �	� ������
����#�� 	����� ���� ��������� ����	 ��!��������� ���
���������� �	� ���������# ���� �	�� ����� �� �	'-����������
.������� �� ��&�111- �����# �� ��&�1113�

' ������� �� �	�� �#���� �� �	�� ���	���	 ���+ ��
���������# ������"�� ��� ��� ������# �� �������� �	� �	�����

����� ������ �� )& 	�� ������������# �� ��	�� %& �	�����
�������� ������� �� %& �	����� ���
��� �	'-� ��� ����������
���������� ���+� �� ��� ������� �	����� ����� �� �	�
���������# .&	������ �� ��& �11%3� I������������� ��
���+ �� �	� �	'- ������ ���
������ ����� �� � ����	�
��������� �� ����� ����������� ��� ��� �� ������ ���� ��
��� �#�� ������ >���������� ����#���� ���������� �� �'
����� �� ���	 �������� �#����� ��� ���	��� �	�� ���� ���	�
�� �	�� �� ����	 ��������

�	� ������)����� �� ������� ��U�� ���������# ��������
���+M���, ��� ���/M���<� �� �	� ����� ��������
����� ��������# �� �	� !������� �� 	�� ���� �	�� ���������
��# 	��� �� �	� ���������� �� ���� ����������� ,���
�������� �������� �	�� �	� ����������� ������� �� ���	
���+ ��� ���/ ��� ��������� ��� ���������� ������ �	�
����� ��������� ��� �	�� �� ������ �� ��������� ������� 
���# ����� �	� �������� ��
� �������# �� �	��� ���������
+���������� �� �	� ����������� ������ �� ���+ ��	 �	�
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������ �� ���+ �� � ������ ������� ������ �	�� ���������
��� �������� =$' ������� �� ������������� ���������� �#
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������ �� �	� ����������� ������� � ��������� �� �	�
������# �������� ������ �� ���/ ��� �� ������������
���������� �� � �	'-/��* ���� ������� ����� ���������� �
���� ��� �	� ����������� ������� �	�� ���� �� ���/� ��
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' ����	��# �������� 	#���	���� �� �	�� ������)����� �� �	�
�������� �� ��������� ��� �	� �������� �� �	��� ���������
��������� ��� �	��� �� ���� �������� �� ������� �	���
,������ ������ 	��� �������� �������� �������� �� ���+
�	�� ������)� �	��� =$' �������@������������� ����������
������ ���	�� �� �	� �#������� �� �� �	� ��������� ���
�	��� ����������� 	��� 	�� �������� ������� .=�+��� 0

??9 :� N� =�+��� ��� ��	��� %������� ���� ��������	�

,���&-����& +& �	& �	��& ; .�9993

TcpA

30 °C 37 °C
30 °C +
0.4% bile

5����� �� �	� ����� �� ����������� ��� ���� ����� �� ���������� �� �	� ���+ ��������� �&/� &������� ��� ���� �������	� ��
P����@;������ ������ ����� �	� ��������� ���������� ��� �#��� �# ������� �� ������ �����#� ����	��� ���#���#������ ���
��������	������ ������ >!�������� ������� �� ������� ��� ������ �� � �9T ���#���#������ ��� ��� ���U����� �� ��������	�������
�	� ��� �� ������� �� �������������� ��� ������ ��	 ���������� �� �	� ��U�� �&/ �������� ���'� >!�������� ������ �� �	�����
����� ��� �������� �# ��)#�� ���
�� ������������� ����# .��� �	��3�



��
������ �11�- ������ �� ��&�12%- I������� 0 ��
������
�118- J����� �� ��& �1183� �	��� ����������� 	��� ������#
���� ���������� �� �	� ���������� �	�� �	� ����������
��������� �� ���+� 	��	 ��# �� ��������� �# �	� ���� 
������� ������� �� �������� ��� ���+ �������� .=�+��� 0
��
������ �11�- ������ �� ��&�12%- I������� 0 ��
������
�118- J����� �� ��& �1183� �	������� ���	 ����������� 	���
����� ������ ��� �����# �	� ���� �� �������� ������)������
��� ���� �	� ���������)����� ������ �� �	� ��������

G� �������	�� �	� ������� �� �������� ������)�����
�# ������������ � ������ �� ���+ ����������� ��	 ��������
������� �� �	� ������ ������� ��#��� �	� =$' �������@
������������� ���������� ������ ��� ��	����� 	����� ��
������ �����#� G� �����"����# ��������� �	� ������# ��
�	��� �������� �� ������� ���/ �������� ������������� ���� 
������ �� �	'-� ;���� �� ��� ���������# �� �	� I��+
�������� ��������� �� )& 	��� �	�� ������ �� ��������� ��
	��� �	� ��������� �� � ����� 	����� � ����� �� 	��	 ��
� 	���� ��� �� � ������� .	��	 ��
� �� �	� ���3
�������� �� =$' ������������ G	�� ��������� ��
%& �	����� �	� ����� 	���� �� ���+ ��	������ ��� �#��
���+ �������# ��� ���������� �� I��C ��� I���� ���
�� ������ �� ���������� � �	'+ ������ ��� ����������
�� �	����� ����� �� ���'� �	� ��U�� ������� �� �	� �&/
.���� ��� �	��3� /����� ��������� �� �	'- �+$'
�	��� �	�� ���������� �� �	'- ������������� �� �������#

�������	��� 	��	 �� �������# �	� ������ ��� �������	��
���������� �� ����� ��� ���'� �	� ������� �� �	��� �������
��� �������)�� �� "���� �� 	��	 ��������� �	��
�������� ������)����� �� �	� ����� �������� =$' 
�������@������������� ���������� ������ �� ���+ ��
��!����� ��� ���������� �	'- �� ����/ ��������� ���	����

(� �������� �� �	� �������� �� �	� ���+ ����� 	����
������ ������ � ��������� �� 	��	 �	� ����� 	���� ��
��������� ��	 �	� ��������� �#��������� ��!������ ��
��� �� �	� ������������� ������� ��� ���
��� ��#
����������� ������� ��������� 	�� ���� ���������� ��
�
��� �#�� ��� ���� ��������� �	'- ������������� �� �
�������# ���/ ��������� ������� '���#��� �� ��	�� ���+
����������� ������������ �	�� �	��� ��� ��������# ��
��!��������� ��� � ����������� ������ �� ���+� ��
���������� ���
��� �	�� ������ �� 	����� ��	�� ��!������
�� ����� �� �	� ������ ���	 �� ��
����� �	���	������ � 
��������� �� �	� #���� ������� )����� ������ 7&$4 ���
��������� �	'- ������������� ��� �������� 	�� ���� ������ 
���� ��
� ��� �#��� ������� �� 	�� 	�� ���� �������� �#
��	���� �� ��������� ������ >��	 �� �	��� ����������
������������ ���������� �� ���/ ��� �	��� �������#�
���������� �	�� �� ������)����� �� �	� =$' �������
������ �� ���+ ��� ���/ �� �	� �������� �� ��������#
��� ��O����� ��� ���������� �� �	'- ��� �����!���� ���� 
����� ���� �����������

%������� ���� ��������	� :� N� =�+��� ��� ��	��� ??�
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5����� �� �������� ������)����� ��!���������� ,�����# �� ���� ���� ������ ��������� ����������� ���������� ������������� ��
�	'- �� ��������� �� �	� ����� .�@3 (������� �	� ������# �� �������� ������)�� ����� �� ���+ 	��������� ������������# ���� �� �	�
����������� ������ �� ��������� ��	 �������� ������)�� ���/ ��� ���������� �� �	'- �������������� .�3 (�������� �	�� �	�
�#��������� ������ �� ���+ .���+�#�3� ��	 ���# �	� =$' �������@������������� ������ ���� ��� ���� �� ���/ ���������
����������� �	� �#��������� ���� ���� �������� �	� ����� �������� �������� I��C ��� I��� ��
� ��� �#��� �� �� ��� �	�
��	�� ����� �� ���+ �	�� ��� �������



'� ��������� 	#���	���� ��� �	� �������� �� �	�� ����� ��
��������� �� �	�� �	� ����������� ������ �� �� ���������
��������� �� ��������� ���	��� ������� �� ������ �������
���� �	� ����������� �������# ��� ���������� �	� ������
�# �������� �������������� �	����� �� �	� ������ �� �	�
������� ��!����� ��� =$' ������� ��� ������������� ���� 
������� >������� ��� �	�� ����������# ����� ���� �	� ����� 
������ �	�� �	����� ����� ���������� ��� �� ���������
���� ������ ���������# ������� �� ����	 	�� ��� ���� 
������� ������ �� �������� �# ��
����� �	���	������ (�
�	�� ����������� ������ �� ��� .�12%3 �	��� �	�� �����
������ �� ����� ���������� ���+ /	�' ��� ��������� �#
����	 �� �< 2�8� � ��������� �� 	��	 ���+ ���������
����� ��� ��� �#������# ���������� �	�� ������ �������� �	��
�	� ����������� ������ �� ���+ ��# �������# ���# �
���� �� ����������������+ ���������

'��������� ������� ��� �	� ����������� ������ ��
�������� ������)�� ���������� ������ �� � ������ �� ����� 
�������� ������� ����� ���� ��
 ��	 �� ��	�� ���	
��������� ���/ ��� �	� )& 	�� ��������� &��&� (� �	� ����
�� ���/� <V�� 0 ��
������ .�1123 ��������)��%& �	�����
��	 �	� ���������������� 	��	 ����� ��� ������"������
�� ������ ������� �� �	� ����������� � ���������� ���
�������� ��� �������� �	�� ��������� �&/ �������������#� ����
����� ���������� �	�� �#������# ���� �� ���
 �� �&/ ������ 
����� '���� �	�� ���� �� � ������ �� 	��	 �	� �����������
������ �� ���/ 	�� ���� ����� �� � �����������	� ������
	# �	�� ������ ������� �� �� ���������# �������������#
������ ������� 	�� #�� �� �� ����������� ��� ����� �	�
������������� ��� �	�� �	� ����������� ������ ��������� �	�
������# �� ���/ �� �������� �	'-���������� �� ������������
��	 ���+ ����� ����������� ����������� ��� �	�� ������ 
���� �� �	� ����������� ������ �# ������ �� � ���������
��# ���� �	�� ������ ��������� ������� �� �� �#�������

>������� ��� � ���� �� ������ ����������� �# �	� ���� 
������� ������ �� � �������� ������)�� �������������
��������� �� ���� �������# ��������� �# ������� ��	
&��&� 	��	 ��������� ���� ���������� �� )& 	�� �� �< 8�2
�� �	� �������� �� �#����� G	�� �	��� ���������� ��� ����
&��& ��������� ���������� �� �	� ��(� ������� 	��	
��������� �#���� ��������#����� ��������� �� ���������� ��
���������� ���� �#����� ������ &��& �������� �	�� ���� 
���� ��� ���������� ������������# �� �< �� �#���� 	���
������� �� �������� ��	�� �	� ����������� ������ �� �	�
�������� ���������� � �������� ������ ���� �� ������ ������� 
���� �# �	�� ������ .=��� �� ��& �1143�

'���	�� ����������# ��� 	� ������� ��# �� �������)��
�# �	�� ������� ����� �� �������� �� �	�� �	��� ��������
�������� ��� �� �� � ��������� �� �	��� �������� ������# ��
����� �������� (� �	�� ������ �	� �������� ������ ��# �� �
�� ������ �� ����������� ������������� ����������� ���	 �	��
������������� �� �	� �������� ���������� ��������# ��
������������� ������ �� ���	 ����	� �� �	� ���� ��
%& �	������ ��# ��������� �	� �������# �� ���+ ���M��
���/� '� ���������� ������ �	�� �������� �	�� 	#���	���� ��
�	��� �� �	��� ������ �� ����� ������� ������������ ����&/
����������� <V�� 0 ��
������ .�1113 ������"��
���������� ���� �	� ���� ��� � $'=<B���!������ ������� 
������� .�0�3� �	�� ���� ������� �� �������# �����������
��� �	� ������ ������ ����� �	�� ����� �	� D������ ��
���� %����	 ����� ��������� %& �	����� .<V�� 0 ��
������
�1113� ,����!���� ��
 �# �	��� ������������� �	��� �	��
D������� �������# �� ������� �� � %& �	����� �0� ������ ���

�	�� �	�� ���������� ��	 ������������ �� �	'- ��������� 
����� (� ��������� ���� �	������ ��	������� �� �	� ����� 
���������� �	'- ������������� �� ���� ���������� �	���
������� ������ �������� ������� �	���� �	�� �������# ���
���������� �� �	����� ����� ��� �&/ ��� ���������# ���� 
����� ��� ������� �	�� ���/ ��������� ���������� �� �	'-
���������� �� � ������� ����������� �� �	�� ������� .<V�� 0
��
������ �1113�

��� ������� �������	�� 	� ����� � �����������	
�� � ������ �
 ���������� �����	��� ��	�	��

���	�� �� !�!� ������
�� �������)� ��
 �� �	� ���+M���/ �#����

��������� ������ �� ������� �	�� �������� ������������
������ ���+ ��� ���/� �� ��� �� �������� ���������
��������� ���
�� �� D������� �������# ��� �������� ���
���������� �� ��������� ����� �� %& �	������ G� ��� ����
��� ��������� �� �� � ���# �������� ���������# �#����
����������� �������� ��	������ �� � 7��� ��������
���	����� �& ��	������ �� ����� ' ������������� �	��
���	���� ��# ����� � ����� �� ���������� ���� ���������#
���� ���� ���	 �� �������� �� �	��#������ �� ���� ������
��� ���� �	��������� ���� ���	 �� ����� �	��
 �#�������
�������)��� ��������� ���� �	����	 ���������� ��!������
�	������� ������ �	� ����� �� �	�� ����� �� ��� ���� ��
�������)��� ���������� �� �������� ��� ����������# ������#
������������ ����� ������� �	�� ��# �� ����� �� ��� ������ 
�����# ��������

'���� � ������# �� ��������� ���������� ������ �	�� 	���
���� �	��������)�� �� �& ��	������ ���������� �� �
	#�������� ���� ������� �� ���	��# ���������� ��	 �	� ����
������ ���	��������# ���������� �� �	� ��������� ' �����
������ ��+� �������� ���������� �� �	� ���� ��� 	#�������� 
���� �#��	����� ����� �	� ��+� ������ ������� � �#�����
�� ��������� ���������# �#���� ��������� � ��������
������ 
������ &��, ��� � �������� ��������� &��+� '�
������� �� �	� �������� ���� �� ���������� �#���+M���/M
���� �� %& �	������ &��+, ��������� ������� ���������� ��
�& ��	����� �	����	 ������������	��� ������� ����#��� ���� 
����� �� �	� ���������# ����� ������� 	��	�� ������ ��
������� ��� ��� ���� �������� �� � ����� �
�� �������
����� �� �������)��� ��������� .<���	 �� ��& �1113� '����
��	 ������� ����������� ��	�� ��������� ���������� ������
��� ����������� �� ��+� ������� �� �& ��	������ �	��� ��� �
�#������ �������� ������ �#������� �������� ;� ������� �#
���(� ��� � ���� ���������� ��	 ���������� �� ��������#���
,� �� ��#��� ������ 	�����#���� ������� �# ����� �
�������
����� ��� � ��������� ������ .<���	 �� ��& �111-
P���� 0 G������ �112- '�	����	 �� ��&�1123�

.�3 (� ����� �1��� 	
 ���+, ������	�
&��+, �������� �	��� ����� �� �	� ����� �� �������������

�� �	�� �� ��+� ������� �������� �+$' ��� ���	 ��
��������� (� ��������� ��+� ������� ������� ���������
������� �� ��+� �+$'� ���������� ��������������
."���� �3� /���"�� &��+ ����� �� �	� ��������� �� �����
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����� �� ����������� �� ���� ��# ����� ��������� �� �
��
��������� .��� ��� �#������# ���� ������� �������� ����� 
��)��� �������3 �������� �	�� ����	 ���������� ��#
������ ����� �	� ����� �� ��������� ��� �	�� �	�� ��# ��
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�#�� ��������� ������ ������������# �� �� ���	� ����
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I� �������� �� �� �� 	������ �� ������� �	� ���	��������
�� ������ ��������� �� �	� ���� �	�� ������� ��������
��	 ������ ��+�M����( �������� 	��	 ���
 �	� �����
��� ������� ����������� ������	����� �������� ����
������ ��������� �� �������� �������� ���������� �	��
������� ��	�� �	�� ������� ��� �������� �� �	� ����� 
�������� �	����#���

�	� ����������� �� �������)��� �
�� ��������� �# �	�
��+� ������ ������� �� ���������� ��	 ����	 ��
�	� ��������� ��	�� �	� ������ ������� �� ��
 	��	�� �	�
����������� ��	�� �	� ������ ������ �# �	� ������ ��
���������� ��� ����	 �� ��� �#�� ���������� � �� 
�������� ���� ��	 ���	 ��+ ������ ��� ��� �#��
��������� �� ������� �� 	��	 �	� ��� �#�� �� ������#
������� ���� �	� ������� ���� ��������� ������� ����
�	�� ����������� �� ���������� ��� �������� �� ���	
�����#��� ��� �������� �� ������� �����"�����# 	��	��
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A C G T 0.3 0.6

wild-type ∆csrRS

0.9 1.1 0.3 0.6 0.9 1.1 :OD600
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��� �������� ��� �	� ���������� ��!����� �� �	� ��+�
����� �� ���������� �� ���	� '�� �� �	� �������� 	��
��������� �� ������� ������� �� ���	�� ��+ �� ���� (� ���� 
����� � 	#��������� ������� ���� � ��������� ������� ����
������� � ������ �� �	� ����� �� ��� � ����������� 	#��� 
������ ������ �������� �� ����	�
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�� �� �������� �������
��	 ����� ' ������������� �	��� �	�� �#���� ���������� �
���	�� ������� ���� �� ���������� �� ��������� �� �
��������� ���	����� �� �	�� � ��������� ���� �� ������ 
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�������# �� &��, ��� �	���	��#������ �� &��+� =����� ��
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��	 ���# ��+� ��������

�������
��

'
����#� ;� N� 0 ������� N� 5� �11? C������������ ������ ����� 
������� ������ ��������� ����������-����� ���	��	�& �� �4�@�4?�

'
����#� ;� N�� &������ /� '� 0 ������� N� 5� �118 >������ ������ 
���� �� �	� D������� ������� ������ ����������� �� �	�
(	��������@	��� ������������ 2��� ��� ?��@?�9�

'�	����	� &� =�� G������ <� ;�� &���#� :� N� 0 G������� �� +�
�112 ��������� ����#��� �� �	� ���� �� �	� ����� ' ������� 
������ �#������ ��������� 	#�������� ���� �������� ��� �
������� �� � ������ ����� �� 	���� �������� ���� ������
���������� 3& 2���& ������& ���� 889@8?9�

;�����	� ;� 0 :�� �� +�U�� (� �111 &	��������)����� �� � �� 
��������� �#���� �� ������		�� ��	����� 	��	 �� �������� ��
���������� �� 	#�������� ���� ����������� 3& (�	�& 2���& ����
4%2?@4%1��

;���� +� &� 0 ��#���� +� J� �118 I�����)����� �� �	� ��� �
�
��� �	'- ����� ��	�� � ���� ��������� ������� �	�&
���	��	�& ��� 4�8@4�1�

;����� &�� G	������ P�� +���� 7�� ������� N� 0 ;���� $� �11� '
������ ����� �� ��������� ��������� ��	 ���� ��������
������ ��
��& �����& ��� �?�?@�?49�

&����	��� P� �� 0 +��	������� ,� <� �1%� ;���	������# �� %����	
�	����� ���������� (((� $���������� ��!��������� ��� �����
���������� ��� �	� ����� �� �< �� ����� ����������� ��
�	�������# ��"��� ������ ��
��& �����& �� 8?%@8%4�

&	������� 7� '�� $���#� �� $�� ;������� �� '� 0 =�+����:� N�
�11% ' �����	 �� �	����+ ���������# ������� �� %����	 �	�����
�������� �# �	��������)����� �� �	'- ������ �������� �	�&
���	��	�& �
� ���@����

=���� &� P�� $���#� �� $� 0 I����� >� +� �114 '������ �< ���
�#���� ���������� ������� �� ��2� � ���� �������� �
�������� ����� ��������������� ��������� �� �	� )��������
	�� ��(� ������� �	�& ���	��	�& ��� %@�?�

=�+���� :� N� 0 ��
������� N� N� �11� /���������� �����������
������ �� �������� ���������# ��������� ���+ ��� ���,�
������� �� ������ ������������ ��� ��������������� �����������
2��� ��� �1@�%�

=�+���� :� N�� /������ &�� N������ 7� 0 ��
������� N� N� �11�
+��������# ������� �������� ��������� �� %����	 �	������ ,�	&
4��� ���& ��& ��� ��� 849�@849%�

=�+���� :� N�� $���#� ��� ��#���� +� J� 0 ;����� /� �� �11?
=���������� ���������� �� �	� ���+ ������� �� ��������� ���
>� ��� ����#��� �� %����	 �	����� �� ��� �� ����#�� �����"�
������� ���� �	'- ����������� ,�	& 4��� ���& ��& ��� �
�
%11�@%118�

=������ &� N� 0 /������ �� >� �112 �	� �������� ��������� ����
���������# �������B � �������� �� ��������� ���� �������
���	������� �	�& ���	��	�& ��� ?%%@?24�

>����� =� N� 0 +��	������� ,� <� �1?2 �� ����	 ���������� ��
�	�������� ��� �������� �����������# ������ �# %����	 �	������
3& (�����	�& ��� ��?@��9�

7������ :� >�� ,������� 5� &� 0 7�������� >� '� �11? ���K ��
�� ������������� ������B ������������� ���������� �� ����	�����
���������� 2��� ��� �?8@�%4�

7����� ,� 0 &	��	��#� +� �11% ;��� ������ ���������� �� ���� 
����� ������� ��� �������# �� %����	 �	������ ��
��& �����& ���
����@���4�

<V��� &� &� 0 ��
������� N� N� �112 ���/ ������� �� � ��������
��������� �� ��������� ���� ���������� �� %����	 �	������ ,�	&
4��� ���& ��& ��� ��� %�9@%�4�

<V��� &� &� 0 ��
������� N� N� �111 >����� �� �	����� ��
�������� ������ D�� �� ��������� ���� ���������� �� %����	
�	������ ,�	& 4��� ���& ��& ��� ��� ��2�@��2%�

<���	� '�� =�+����:� N�� ;���� $� P� 0 >��������� $� &� �111 '
�� ��������� ���������# �#����� &��+ &��,� ���������
���������� �� �	��� ������		�� ��	����� ��������� �������B
	#�������� ���� �������� ��������#��� ,� ��� �#�������
�������� ;� ��
��& �����& ��� 8�12@8�98�

??4 :� N� =�+��� ��� ��	��� %������� ���� ��������	�

,���&-����& +& �	& �	��& ; .�9993

����� �� ,������� 	
 �	��� �5�� ����	� 
	�����	� �� 6���"����
��� ���+, ������� 	
 ,� �#������

.'������ ���� <���	 �� ��� .�1113�3

��������
�����#��
�� ������

�4 	 ���	�
����

��� ��	
�������M���
����������

��� ��	
��������M ���
��	 �������

���98 ������������ 9�8� 9�? 9M2 9M9
��+�7 9�1� 9�4 9M? 9M9
���+� ����� ��% �M? �M�
���+��
�����(

�9�4� ��� 9M? 9M�

���9? ������������ 9�?� 9�9% 9M? 9M9
��+�7 �9�4� ��� 9M? 9M9
���+� �4��� 9�? ?M? ?M?
���+��
�����(

���4� 9�2 ?M? 8M?



<������� =� >� 0 =�+���� :� N� �114 ��������������� ������� ��
�	'-� � ���������# ���� �� �	� ���+ ������� �� %����	 �	������
�	�& ���	��	�& ��� �%@�1�

J������ <�� <�����
�� 5�� 7��)�� J�� N��)��� ;�� :���� ;��
��#��� 5� 0 5���)� <� N� �118 �������� ��������� �� �	�
��������� ������ ������������ ������� ���+ ��� ��!���������
�� ������������� ���������� ������� �# ������� ����������� ��
�������� ������� �������������� )�(83& ��� �218@�194�

J�����
���� 7� 0 ,
�����
�� J� �111 ' %����	 �	����� P#�+
	������� '�	;� ���������� ��	 '�	' �� �	� ��,. ��������
�� �������� ���������� �� �	� ���+ ��������� �������� 3&
(�����	�& ���� 4�89@4�8?�

P����� N� &� 0 G������� �� +� �112 (�����"������ �� ���+M���,�
� ������� ����� �	�� ��������� 	#�������� ���� ������� �#��	 
���� �� ����� ' ������������� �	�& ���	��	�& 
�� �91@��1�

P�� &� &�� &������� N� '�� =�+���� :� N� 0 J����� N� ;� �999
��������� ������� ��� ��������������� ���������� �� 	��-� �
���+ ��������� ���� �� %����	 �	������ �	�& ���	��	�� 
��
�21@�9��

��������� '� �� 0 &������ (((� +� �124 ;��������	��� �� ��
.'�� ��3 ��������� ���"�� ������ ������� �� �������� 9�'���� ���
��
��& �����& ��� ?4�@?42�

��������� '� �� 0 ,���������� /� N� �122 (�����"������ ��
�	��������� ���� ����������� ����������� ���������
���������� �� �������� ���������� ,�	& 4��� ���& ��& ��� ���
�2�9@�2�4�

��������� '� ��� ;���
���� ;� 0 &������ (((� +� �124
����������� ��������� ���������� �� ��������� ����� ��
�������� �������� ��
��& �����& �
� �18@�9��

�������� '� (�� =�+���� :� N�� &�������� 7� 0 ,���	�)� N� �111
��������� ��������������� ���������� �� �	�%����	 �	����� >� ���
��������� ��������� ���� �� �������� �� ������� �����������
��
��& �����& ��� ��%2@��2��

������� N� 5�� N�	����� ,� '�� ;���
� G� N�� ;������� =� ���
��
������� N� N� 0 5��
�� ,� �11� &����������� ������# ����� 
������� ��������� �� �	� (	�������� ��������� ���, ����� 3&
(�����	�& ���� 1%9@1%1�

������� :� P� 0 ��
������� N� N� �124 ,#��	���� �� �	����� �����
�� ���������# ��������� �� �	� ��������������� ����� �# ���+�
,�	& 4��� ���& ��& ��� ��� �4%�@�4%8�

������� :� P� 0 ��
������� N� N� �122 ' ����� ������� ������ ���
��� ��� �� ������������ �� ��������� ���������B ��������������
�� ����� �������� �������� ��� ��������� ������������ ��
%����	 �	����� ��!����� �	'+� 3& (�����	�& ���� �8%8@�82��

������� :� P�� ��#���� +� J� 0 ��
������� N� N� �12% &	�����
����� ��������������� ��������� ���+ �� � ������������� =$'
������� �������� 2��� ��� �%�@�%1�

�������:� P�� =�+����:� N� 0 ��
������� N� N� �121 (�����"������
�� �	'�� � ���������# ���� 	��� ������� ��	����� ���+ 
�������� ���������� �� �	� �	����� ����� ��������� 3& (�����	�&
���� ��22@��1��

�����#� *� ��� &������� /� '�� ,
�����
�� J�� ��#���� +� J� 0
&��������� ,� ;� �111 =���������� ������������� �� �	� ��,.
������ ������� ����#�� �����"� ������� �� �	� %����	 �	�����
���+ �������� ��
��& �����& ��� 8��%@8����

I�������� J� �� 0 ��
������� N� N� �118 '���#��� �� %����	
�	��������+ �������� �# ������������ �� ����� ������ ���������
�	�& ���	��	�& ��� %�1@%���

/��
������ N� ,� �11� ,����� ������������ ��	���� �� ���������
2��� �
� 28%@2%��

/��
������ N� ,� 0 J������ >� &� �11� &������������ �������
�� ��������� ���������� ��������� �& +��& :����& ��� %�@����

/������� 7� =� 0 ��
������� N� N� �12� ��������� ������� ��
%����	 �	����� ����������� ����� �� )�������� 	�� J ��� ,�	&
4��� ���& ��& ��� ��� �1%?@�129�

/�������� J� �� 0 ��
������� N� N� �122 &	��������)����� ��
�	� %����	 �	����� ���+ �������B ������"������ �� ����� �����
�������� �� ���������� ������)������ ��
��& �����& ��� �2��@
�2�1� .>������ �� ��
��& ������ ��� ??93�

+��	������� ,� <��1?1 5������ ��D������� �� ���	 �
�� �����������#
������ �����������#%����	 �	������ 3&(�����	�&���� �%@�4�

,������
� N�� 5�����	� >� 5� 0 ��������� �� �121 �	������
�	����; � ���	���	�� ������� ��� ���� &��� ,����� <������ $*B
&��� ,����� <����� P��������# /�����

,�	�	���	��� =� '� 0 J����� J� >� �111 >������������ �������
�������� ���� ��������� ��������� ������ ���������� �� %����	
�	������ 3& (�����	�& ���� �892@�8�4�

,
�����
�� J� 0 ��#���� +� J� �11% &������ �� �	� ���+ ���� 
����� ������� �� %����	 �	����� �# ������������� �������� �	�&
���	��	�& ��� �99�@�991�

,
�����
�� J� 0 ��#���� +� J��111 ' �� ����� �� �	�%����	 �	�����
��������� �������B '�	' �� ��!����� ��� ��������������� ������ 
���� �� �	� ���/<��������	�&���	��	�& 
��%?�@%%��

:������� >� 7�� '#���� *� ��� =�&���� >� 0 7�������� >� '�
�11% &	��������)����� �� �	� ��������� ������ ������� �	�L�
>������� ��� �������� ������� ����� ��� ���K ��� &��K� 3& (�	�&
2���& ���� �449@�44��

G���� ;� G�� &���#� ,� ��� &�������#� +� +� 0 /������ �� N�
�11� =��������� /&+ ������� ��� �	� �����"������ �� ���� 
����� ���� ����� �������� �������� ���������� ���� � �����
�� ���	������ ��������� <)�����	��	�& ����& ��� �2%@�1��

*�� +� +� 0 =�+���� :� N� �111 '���#��� �� �� �������������#
���� ����������� ����� �	����� ������ ��� ����� �����������
����� ���������� ��%����	 �	������ 3& (�����	�& ���� �824@�81��

%������� ���� ��������	� :� N� =�+��� ��� ��	��� ??8

,���&-����& +& �	& �	��& ; .�9993




