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���������� 	
 �	������ ��	�	�� ��� ���	��	�	�����
�� ���������� ��		� 	
 �������� ��� ������	�  ������ �	��	�� � !"���� �� 
���������#	���$��
��$���� �������#	���$��
��$����

���� �	
	���	�� ���	���� �	�� ��� �� �� �� ����	 
���� ��� ���� �� ������	�� ���������	 ��� �� �����
��
� �� ��� �� �� ���������	� ���� ������ �������� ���� �����	�� ���	�� ��� ����� �� 	�����	�� �	��	�
�� 	����� ��	
��� %� ���	 �����	�� ���������� ���� � ����
��	�� ��	 �	�� �����	�	��! 	� �� ���� ������
���� �	�� � ���	��� �� �������� ���
 ��	�� ����� ��� �	���� �� ���	 �����	�� �� �& ���	 �����	��� "���������
���� ��	�� ���
 ��������� ����� ��� ��� ��
���
�����	�� �� � ������	�� 
������	� ������ ���� 	 ������ ��
���	# �� ��� ���	�	��	� ��	����� ���	�� ��� ����� �� �� ���	 ���	�	��	� ���������� �� �������# ��� ���������
���� ��	�� ���
 �� � 	������	$� %&' ����
�	��� ����# ���� ������� �� ���	# ���	� � ���������
���� ������ ���
 ��� ������	�� ����
��
�� (� �� ��	 ������ ��� ���� �� �	���� ������� �� �������
��� �& ���	�  �� ����
�	�������� ��� ��� �� ��� �� ������ ���� ���� ��� ������	��	������ 	������
���	�� 	�����	��# 	�����	�� ���� ������� ����	����� �� �� ��� ����� ���# 	� ���	�	��# ��� �� ��� ��

��	��� ��� ���	�� ��� ��
����� �����	�� �� ���	$� ���� ���	�� ��� ����� �� 	�����	���

��������	 ��� ) *��� )'����	 �	�����) �� ) �& ) �� 

�� ������	
����

%��	�� ��� +,�� ������� � ������ �� -�������� �� ����
�������� �������	�� ��������	� 
	����� ��� ���

�����	
 ������� ���� ���� �	���� �
�	�	��� �	��
�� ������� ��� ��	��
	����	��� ���	� ���� �	����� �����
���� 	����
��	��# ��	�� �� ���� ����	�� �� ��� ��������

��� �� ����	�� ��� ���	
	����	�� ��
����� ��� ���
������� �� �
� 
	����� �	��	� ���	� ������� ������	��
.������������# �� 	������ 	� ��� ��
��� �� ���	�	��	��
��	���� ���	� �� 
�� ��������	� ������	�� ���	� ��
����
� � ����� ������
 ��� ��� �����
��� �� �	���
�	��	� ��� ������� �������	�� ��� ��� ��� �������	�� ��
�	��� 	� 	

�����
���
	�� ������� %�� �� ��	# ���
�	���	$� ��

��	�� �� ����� 	���� ����� �	�� ��� ����
��� �������
��� �� ����� ���	
	����	�� ��� ����	��#
��� ��� ����
����	�� �	�����	� 	� ��� ��	� �	����
��	�� ��� �	� 	� ���� ����	��
 �� ���� �� ��	� ������� �� �����
����� 	
��������

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

�����	
 ���� �
���� �� ���� ���� �� 	�����	��� /��
��� 	
��	�� ���� �	�	��� ��� ����	���� ��������	�� �� ��
������	�� ������ ��� ��0�	��� ��� �������� �� ���� ����
�� 	�����	��� 1�� 	������# ��� ���� �� 	�����	�� ��� 	�����
	��� �������� 	������ �	� �����# �		� �	���
����	�� ��
���	��� 	� ��� ���� �� ���	��� ����	�� ��� � ����	�
��	�	��# �			� ��	
��� ������
��� �� ��� ���� �� �	��#
�	�� 	���	�� 	��� ��� ���� �� �	�� �	� ��� ��� �� 	����
	�� ��������� �� 	������� ��������� �� �������������

��������# ��� ���	����� �� ���2�� ��	����� �� ���
	����� 	

��� �������# ��	� ��0�		�	�� �� ����	��� ���

���	��	���	��# ��� ��		� �������	�� ���
 ��� ��� ��
�	���� � ��� ��� �� �� ���	���
����� ������	�� 3���
���	����� � � �����# ��� ������� �� ���������	�� ���
�� ��� ������ �������� ��� ��0�	��� �� �������� ��
����
��	� ���� �	���� ������ ����
� ��� ����
�
�	�	��# ��� �����	���
4�� ����
�� �� 	����	�� ��� ��������� ��� �����	��

�� ��������	�	�� ������ ���� ������� ������ ��� ��	�	��
�� �	
����� �����	�� �� ���� ������ �� ����	 �	��
�	�� ������� ���� �� ��	��	� ����	�	�� ��	�� ������#
��� ��� �����# 
	
	� ��� 	����� 1�� 	������# -����
����� ���� ���	��� �	����� '����	 �	����� �������
������� ���	� �5 � ����� ������ ����	�	�� �� ��� �6
��� �������	����	��� ��� ��
�������� �7, �5�# ��� �� �
��
��� �� ������� ���	� ���� ���� 	����	$�� �����
��������	�	�� ������ ���� ��� ������������ �	�� 5 
�4������ 8 ��-����� 9:;;)  ����� �� ��� 9:;<� ��
����� ��� ���������� ������ ���� ���� �� ��������
���� ��������	�	�� ������ �%	*	�� �� ��� 9::9) �	���� ��
��� 9:;=�� "	
	��� �� ����	 ������	� ���� ���� �
������
�� ���� 
��� ����� ��������	� �����	
# ��� �
�	�������� ��������� �1	�� �� ��� 9::9� ��� ����	�����
����������� �����	�	� 8 1��-�� 9::<�� 3�	�� ��� �� ����	
���	� ���� ���� ���	���� 	� ��� ���# ���	� ������	�� ��
	� �������	�� � ��
����� ��� �������� ���������	�� ��
��� ������ ��	�	��� ���	�� ��� ����� �� � ���� $�� 	�����
�	�� 	 ������� �	
	��� �� ��� 	���	�	�� �� ��������� ���
��
���� ��� ����
	� ���	���
����� �	
��	 ���� ���
������ �� ���	� 1�� 	������# 	� 	 ���	-��� ���� ���	�
���� �� ����	# 	�����	�� �	�� ������� 
���� �� 	�����	��#

(���$�����$ )$ �	$ *	��$ > �+,,,� 
��# ?;=@?:: ?;= � +,,,  �� *���� "��	���

�'����� ��� ��������������



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

��	���
6������# �������
��� ��� ������ ������� 
��� 	� ��
���	 �����	�� ���������� ���� � ���� ����	���
�������� �����	� ���� ��� 	����	��	�� ��� ����	��
������	�� ���� ���� ��� 	������ ���	�� 	�����	���
��� 	 ��	���� � � ���
���� ���� 
����� �������

�����
 ����
	� ����
��� ��� �	����� 	� ����� �� �
���
������ �������� ���� �$���� 9�� *������� ���	�	��
��� ���� �� ��� � �� 	��	���	�� �� ������	��	����
���	�	�� �� ��� ���� ����� ��� �� $�� ��� �� 	����	��
�� ���	�	������ ����� ���� 	� � 
�

��	�� �������� 	�
9::7 ������ �� ��� 9::7�� &��� ���� � 	
	��� �������#
���� �� ���	�	��	� �����	��# �� $�� ��� �� /����� ��
��$ �9:;=� �� 	����	�� �	������� ���� 	� ��� �����
�������� +����	�	��� ����������  �� 	�	�	�� ��� �������
� ��������� �� ����� ��� ���������# ���	�� ���� ���
���� ���� ���	�� ��������� �� �$ ����������� ��� ������ ��

���	�� ����� ������� � 
��� ����� 	�������	������
	�������	��� �����	��	���� ��	�� �� � ���
������ ��� ,
��-. ������	� ������ ���� ���������� ��� 	���������
	��� �� �$ ����������� ���	� 	� ��	�� ��� ����
��
��
��� ���� ��� ���� ������� �$���� 9�� /��� ��	�� ��	��
���� ���	�� ���	�� 	�����	�� ����� ����� 	� �����	�� ��
��� # ��� ����� ���	��� ��� 
���	��	���	�� �� ��� ���	�
	� ��� ��	
��� ��� ��� ���	� ��� ��	�� ���� ����
��� ���	�� ���	�� �� ����	 ������# 	��� ���� ���	� ���
����	���	���� ���	�� ���� ��	��� 6������# ��� ���� ��
���	� �����	�	�� ��� ���� ��	�� ����� ��	�� �� 	����	�
$�� �� ����@��	�� �����	�� �� ������ �����	� �� 
��	�
�����	�	�� ?����
��A��������7�	���������%��������	��
��� �� ��� �	�	����	� ������ �� ��� ��� ,��-. ��	���
/����� ���	� ���� ���� (��B� ���� �	� �� �����	�
���� ���
���� ��	�	�� �����	�� �� ��� ,��-. ����
���� ���	$����� ���	�� �	��	� ��� ��� ���	���
����
 �� ��������� ��
���
�����	�� ��� ������� ��

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

?;; %� "� ������� ��� '� 5�
	��	 �� �	�� �&������	� ����	�	��

(���$�����$ )$ �	$ *	��$ > �+,,,�

bla mob oriR6K bla
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mob

oriR6K bla mob oriR6K
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Px
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X
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Px PxX' X'

X+

purA

∆purA

cat tnpRlacZY

lacZY

lacZY lacZY

res1

res1

tet

tet

res1

res1

2 31

1

∆purA
1

3

3

(gene X serves as the sight of homologous recombination into pathogen genome to generate merodiploid)

pathogen genome

insertion–duplication

merodiploid purA,
cat, or
tnpR

infect animal model, recover output
and screen for in vivo-induced (ivi)
gene fusion strains

3.  Tetracycline-sensitive cells
contain ivi–tnpR fusions due to
excision and loss of the
antibiotic marker

2.  Surviving strains contain
ivi–cat fusions due to
requirement for antibiotic
resistance

1.  Surviving strains contain
ivi–purA fusions due to
requirement for auxotrophy
complementation

1	���� 9� C����	� ���	��	�� �� ����� ���	��	�� �� ��� � ' ����# ���������� ��
���
�����	�� ��� �����	�� ��� ���������
�	�� ��	�� �� � ���
������ ��� ���� ����
	� 9�# ���	�	��	� ��� �����	�� ��� ��������� �	�� ��	�� �� � ���
������
���	�	��	� ���� ��� � �� ����
	� +�# ��� ����
�	�������� �� ���	 �����	�� ���������� �*��� � �����	�� 	 ���� �	�� �
���
������ ���) ������ ����
	� 7�# ��	�� ���� ��������# �	�� ������ �  �� ���� ���
 �������� 	� ��� ������	�� ����
��
*������� ���� ��	�� �	����	� ��� ���������� �� �	���	�� �����
 ����
	� ����
��� ���	������ � ���� + �� 	��� ��� ��� 
������ �� ���	��# �������� �� �������
��	�� 	��� ��� �������� �� 	�������  �� �	�	�� ���
	� ���� ����
�	�� 	��� ���
����
��
� �� 	����	��@����	���	�� �����	�� � 
����	���	�� �� ��� ��� �� *��� # � �������� 	 ��0�	��� �� ��
��� ���	�
�������	�� �� ����	 ���	�� ���� ��	��! ��	 	 ����
��	��� �� �����	�� ���  ��# (��B������	�� �� ��� ���# ��	�� ���	� ���
������ ������� �� �������	��� ��	
�� 
���� �� �	��� ��� ��������� ���
 	������� �	�� ���2�� D�	� ����� � ���	�� �� �	
��
�� ��� ��� �� ��� ���	�	��	������ ��� # ��� ���	�	��	� �	� ��	 ���
���# 5
� 
�� �� ������ �� �E�	��� ����������	�� 	�
��	
�� �	�� �� ����� ��� �� ���	 �����	�� �� ��� ���� ��	��� "���	� �����	�	�� 	�����	���	������ ���� ��	�� �� ��� ��� ��
��� ������� 	� ��� ��� ��� ��� ���0������ ������� ��� ���- �� �� ����	 �����	�� �� (��B 	��	����� ������ �� �������#
	�����	���	������ ���� ��	�� �� ���) ��� ������� ���# ����	�����	��# �� �	���� ��  � ��� ���- �� �����	�� �� (��B 	��	�����
������



4����� ��� 
�� ������� ����	���	�� 	������� ������
���� �����	�� �� ���
���� ��	�� 	� �$ ����������� ���
	�����	�� 	� >'(>2� 
	�� ��� 	� �������� 
��	��

��������� ������ �� ��$ 9::7) 6�	���F �� ��� 9::=��  �
����# ���� 9,, ���� ���� ���� ����� ���� ��� 	������
�	��	� ���� ���	���
���� 3�	�� ��� 	����	�	� �� 
���
�� ���� ���� ���� ��� ���� ��������# ���� ���� ����
���� �������� ���� 	��� ���� ����� �������	�! �	� ���������#
�		� 
������	�2���	����	���# �			� ��� ������# ���
�	�� ��-���� �����	��� "	
	��� ����� ���� ����
��������� �� 	����	�� (����	�	��� �������	�� ���� ���� ���
	������ ���	�� 	�����	�� �� ���������	� 
	�� ��� 	�
������ �� ������� �� ���	������ 
��� ���
 ���	�
$���	 ���	���# ��� 	� ��� ����� �������� ($ /�	������ 	�
������ �� ��	G������ �����	G��	�� �3��� �� ��� 9::<�#�)
*�	��� 9:::�� ���� �� ���� ���	� �� �������� 	
	���
���� �� ���� ��� �������� ���� ���� ������ ���� ��� 
	 � �������� ���� ��� ��� 	����	$���	�� �� ��� �����
�� ��� ��� 	� ����# ��� ��	�	��� ��� ������� ��

���� 
��	$�� �� 	������ ��� ���	�	���� �����	�� ������
�	� �$���� 9�� ���� �� ���� 
��	$���	�� �� 	�������
��� ������	�� ����	���	�� �� ��� �� 	������ 
��� �	����
�����	
 ���# �������	�����# �� 	����	�� � 
��� �	����
�� �� ��� ���� �	��	� ���� �����	
�  �� $�� ��������

��	$���	�� ����	�� �� ��� 	������� ��� �������
��� ��
��� �	�� �� ������ �� ��� 9::?�� '��	�� ���
���� ����
�� ��� �� ���� ������ ��	����� �� ������
����	���
�5
��  ��������# ���	� �����	�	�� �����
 ���
����
��	�� ��� �� ������ ������� ���	�	��	���������
��	
�� �� �	�� ������� 
���� �� ����� ���
����
��	�� ���� ��� ���	�� �� ���	�  �	 
��	$���	�� �����
������ ��� ������	�� ����	���	�� �� ��� �� 	������
�������� ��� ��	�� -�������� �� �	����������������	��
���������	� 	 ��� -���� �� 	 �	E���� �� ���	���
'��	�	��	������ ��� ������	� ���� ���� ��� 	�

�$ �����������# .������� �����		����� ��� 
�� �������� 	�
������		�� �	��	��� ������ �� ��� 9::?) H���� 8 �	����
9::=) I	�	� 9:::�� ��� ����� ��������� 	�.$ �����		�����
�� H���� 8 �	���� ����	��� ��� $�� ���������� �����
��� ���� 	������� 	� .������� ���������	� �� ��	 ����#
.$ �����		����� ���	� �����	�	�� �����
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���� ���� ���� ���� 	� ������ �� ���	��� ���	�� ���
����� �� 	�����	��� 6������# ������� ��������	�	��# �
���� �� ��
���	�	�� ��� 	� ��-�	�� 
	��# ����
����
���	�� � ���� 
����	�� 	� ��� # ��� ��� 	� ���
����� ����� ��� ���� �5�
	��	 8 ��-����� 9::?��  ��#
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��� �� ��	 ������ ����� �� ���� �	���� �� ��� ���$�
�� ����	�� ���� ���	�� 	�����	�� �� ����� 	 ����������
�� �����	���  �� 	����	�	� �� ���� ��� ���� ��� -����
����� �� ���	� ��G�
��	� �����	��# ����������# ����	��
����� 	����
��	�� �������	�� ��� ����	�	���� ��� ���	��
���	��� ���� �� ��� 
��� 
��� 	����	��� ���	���
����
1�� ���
���# ��� 	���� �����	G�� �� '$ �	����� ������ ��
�� �	
	�	�� ��� ���� (�����	�� ��� (����	�	��� ��������
	����# 	�����	�� �� ��� *������� �	�	��	����� ���4 ����
�����	�� � ����	� �� �� (����	�	�� ���������� �� �����
��	��	������ 	������ ���	�� 	�����	�� �� � �	�� �������
���� �	�� �I������� �� ��� 9::A��  ��# ������ ��������
(����	�	��# ��	�� 	 �� ����	�� �
	�� ��	� ����	��
���� ������� �	�� 	� ��
�� ��� ������# 	 �� �	
	���
���	���	�	�� �� ������	�� �������� 	� � ���	��� �� ���
�	���
 �� ���0���� 	����	$���	�� �� ��� ���� ���� ������ ��

�� ��������	�� ��� �	������� ��	�� �� ��� ��	���
��	����� �� ��������	�� �� ��������� �������! ����
��	�	�	�	� ��� ����� ������ ���	�	����� �� ��� �����
���-��� >�����	� ���� ���� ���
���� �� �� ����	�������
D��	��� ��� ����� ��� � ���	��� �� ���-��� ������	� ��
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������ ���� ��������� ������� ���� ����� �� 
���
���0������ ���	�� ��� ���0������ �������� ��� ����	��
��� ���	
	����	�� ���� �������
����

�� ����� �������� �� ���������
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����-	� ����� ���	���
����  �	 �����	
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	�� ���� ���	��	�� �	�� ��
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	���������	
 �5������ 8 6�0 9::A�� ������# �����
����
 ���� ���� �	�-�� �� ������ �������- �� �������
	� ����
	� ���� �� ��� ������ '������� ��� ���	����

����� ����	�	�� �����	����� �� '$ �	����� 	� 	� �������
������	� �������� �	F�� ������	���� ���
 ���� 	� ���
��
�� 	����	��� �����#'$ �	����� �� ������� ��� �����	��
�� 	����� 	� ��
�� ��� �	������ ���
 ���	���
����� �����
��	�� 3	��	� 
	���� ����� 	����	��# ��� ������	� 
��
����	� ��� ����	� ��	� ����	�� ��� �����	G� ��� 
��� 	����
�	��� ���� ��� �� ��	 �	�� �����# �� �����# ��0�	�� �
���	��� �� ���� ���� ������� ���� ���� 	� �������	���
 �� ��� �������	������	���� ���� ���� ��� 	������
���	�� 	�����	�� ���� ���� 	����	$�� �	�� *��� �
2�������� 	�� 5��' 	 �� 	����	��� ��	�� �������

������ ������� �� ��� ����� ���� �� ��� �	�	����	�
��� ������ ����� 8 >������ 9::+�� %�����������	��
�� ��	�� ������� �������	�� ��� ������ �	��	��# ���
��� �����	�� ����
� � �������
	� ������� 5������	��
	 ���� ���������� ���
 ��� ���� �	� ��� �����������
��	��2�������	�� ���	������� �� �� �������	G�� �� C���
8 ��� �9:A+� ���� ��� 	����	��� �
	�����	� �������
������ �� 2$ 	�� ���� � ���� 	� ���	�	�� ������� ��
��	�	� ���	���
���� ������# 	� �� ���0������ ����
���� ���� 5��'# '�	 ��� 	����	��� ���	�	�� �������
������� ��� C��5 �� �����	�� �����
���2���
	�� �����
���� ���	������� ���� ���� 	� � ���	����	��� �������	��
����� -���� � ��� ��	����������� ������ �' *�
�6��� �� ��� 9::<) (	� �� ��� 9::?) 4��- �� ��� 9::<�� ' * 	
�� �����	�� ������ ������� ���� ���� ���� ����
������ �� � 
	���� ��	�	� �6# ��	�� �� ������� �� ����
��	�	� �6# ��� � 
��� �	���� ��� ���� ���	��� ����
���� ���� ��� ������ �	������ 	� ��� ���� ��	�	� �6 ���	��
��
��� �1���� 8 6��� 9::9��  �� ' * �� �$ �����������
�� ���� �����	���� ���	��# ��� ���� �� ���	� �� �
��
���� ������- �� 	����	��� ��	�����	��� ���
 ����
��� ����������� ����������
 �� '$ �	����� �� ��
������ �� 	����	$�� � �� ���

���� �	��	� ���� ��� ����	� 	���� ���� ��� �	��	� ���
��-�	�� 
��� 
���� �� ������� �������� 8 5�
	��	
9:::�� %� ����	 ������ �������� ���� �� ������	��	��
����� �� 	������ 	� � ��
��� �� ���� C����� 	�
��������	
	�	�� ����	�	��# ��	�	� �6# ��� �	�� (���	��
����������	�� ���� ��� ���� �� �� ���� �� 	������
�����	�� �� �� � %����
	���	�� �� ���� ����
����#
��
�	��� �	�� ��� ���� ���� 5��' 	 	������� 	� ��� ' *
�� �$ ����������� ��� � �� ��� ��� ��� ���� '$ �	�����#
��	�� ��� ���������� ���� ����	��� � ��	� ��	�	��#
�� ���� �� 
���� � ����� ' * �$���� +�� '������	�� ��
� �������� �6 �� ?�= ��� 9� ������� '$ �	����� �	�� ��	�
����� �� -	��	�� �� �6 A�?� ' '$ �	����� ��������� ���
���� ��� �6# ��� ���
��� �����	� ��	� ���	�� ��� �����

�� �	�� �&������	� ����	�	�� %� "� ������� ��� '� 5�
	��	 ?:9
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t=0 t=15 t=30 t=60

pH 7.0              pH 4.5
(unadapted)

pH 5.7              pH 4.5
(adapted)

1	���� +�  �� '$ �	����� ' * �� 	������	� ��	� ����������
3	������� '$ �	����� �� �	���� ��������� �� ������ 	� (>
�6=�,# �� ������� ��� 9� �� ������ 	� (> �6?�= ��	�� ��
��	� ���- 	� (> �6A�?�  �� ��� ���� ���	��� �� 9?# 7, ���
<,
	� �� ���������� �� ��
���	�� �	�� ��� 	�	�	�� ��
���
�� ����������
	�� ��	� �51.� 
������ �� �	
� ,� '������
���
 ������� 8 5�
	��	 �9:::��



�� 	� ����	� ��� �����	G��	�� �	��	� ��� ��
��� ���

��� 	����	��# ������	����# ���	� ���� ��������� ����
�	�	��� ��� ' * 	��� ��� ������� �������) 	������	�
��	� ���� �6� ��� �����	� ��	� ���� �6 ��� ��� 	�����
	��� ��	� ����	�����# ������� ��� ���������� 5��' ��
���� �� ���� � ����	�� ���� 	� ���� �������# ��	�� ���

�J�� �	������� ���������  ��* �� ���� �� �� �����
��� ��� �����	�# ��� ��� 	������	� ' * �$���� 7��
 �� �����	�� 	
�������� �� ��� '$ �	����� ' * 	� ���

�����	�
��� ��� ��� ������	�� �� ��
�� 	�����	�� 	
��� -���� �� ������� �� �� ���� ���� ���� 
�����
���	� �� *$ �	�	��	�����# �$ ����������� ��� ����	�����
���	�� ���� ��� ��
���
	�� 	� ���	� ��	�	�� �� ���	��
������� �� ��	� ��� ���������� ��� ��������	�	���
6������# � '$ �	����� �� 
����� �� ����� �� ��
���F����� 	� 	� ��	�	�� �� �����	G� ��� ��-�	�� 
���
	����	��� 5�������� ������# �	������� '$ �	����� ����
���� ���� ��	� �����	G�� ��	�� �� 	�����	�� ���� ���� ��
���� � ������� 	�����	�� ��� 	� ��-�	�� 
	�� ��������
8 5�
	��	 9:::��  ��� $��	�� ���� ���	� ��	�� �� ���
������	�� ��� ���������� 	� 	
������� �����	���  �� ����
���� � �� 
����� 	 ��� ���������� �� ���	# ��� ��	��
�����	G�� ���� ��� 
��� �	������# ����� ���� ��� ' * 	

���	������	�� ��� ����	���� ���������� ������# 	� ��
���� ���� ���� ����� ��� 
��� ���� ?, �����	� 	������
	� �$ ����������� ���� ������� �� ��	�# ��� 	� 	 ������
���� �� ����	��# � ���	��# ���� � ���� �� ���� 
�� ���$�
��������� �����	�� �1���� 9::9�� �� 	 ��� 	������	�� ��
�������� ���� ��	� �������	�� 
�� ������� ��� 	�����	��
��� 	� ��
��# �	�	�� 	� ��� ��	��
	� ����� �� ��������
"���	$�����# 	� ������	� ���� ��� ��� ���
 ��� ��
��
	����	�� ��� 	� �� ��	���������� ����# ��� 	� ��	 ����
���	� �	��	� �����
	����� ����� ��� � ���	�� �� �	
�#
���0���� 	�����	�� ����� ��0�	�� � ����� 	�����	��
��� ��� �	�	�� ����
		�� �� '$ �	������
 �� 	
�������� �� ������
������ 	���� ��������	��

���
 ������� � K���� -	���L �����	� 
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���	���
��� ���# ���� ������ �	
����	��# ����
	� �
	���� �� � K������ ���������L �����	� �� 	����� ��

�������	�� ������# 	 �������� ��� �	���	����� �� ���
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 �	��	�
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����� ���'%%� �� 	����	$�� � �� ��� ���� 	� '$ �	�����
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��� 	�����	��# �� ����� 	 ��������� �������	�� �� ���
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���#
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���� ���� ��� ���������	�	� �� ��� 
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	 	������ �� � ����	����� ���� �� 	�����	��# 	� �����
��	��	�� 
�� �� 
�������� �� ��� �� 
��� �� ����
����
����� %��	�� ��	# �����	�� ����
�� �� 	�����
���� ������	��	�� �� ����	 ���� ���������! ��	 ��	����
���
��	$� ��� ���	�� ���� �� �� �� ����	 ���
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����� ������� �� ����
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����� ���	� �� �����	� ��	� ���������� '$ �	����� �� �	����
��������� �� ������ 	� (> �6=�,# �� ������� ��� 9� ��
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� �������# 9�:
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 ���� ��
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*������ � �� ���� ���� ����� ���������� ��� 
���
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 �	�� �� ��� ����� ��
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	���	��
�� ���� �����	�� �� ��� 	����	��� ���� �$���� ?# ��	�
�	������  ���� ������	�� ���� ����� ���
 ���� �����
1	��# ������ ��� 
�J��	�� �� ������	� ���� ��� D����
���� ��� ��
�� �� ��� 	���
 �� 7�? � ��
�	��� �����
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��� ��
��� �� �������
� "�����# ��� �������
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��� �� � �����
 �	��# ������ ��� �	���� ���������� �� ������� ����
�� ������� ��� ��� 
	���	�� �� ������	� ���� ���
�����	G�� ��� �������� ��	����	�
# �	���� ���� 	�����	��
����� ���	�� ��� ��� �� �����	G��	�� �� ��� �����������
 �� ����� ��� 	���� ������� ��� ������	��	����

	�����	�� �� ���� ���� ��� ���� �����
	���# ��� 	� ��
���0������ ���� ���� ���� ���	� ���� ��� ����-�� ���
��� ��	�	�� �� �����	G� ��	� � 
����	�� 	� �� � �����
	����� ���� ������	��	�� �� ���	�  �	 ����� ����� ����
� �����	G��	������	$� 	���� 	 ��� ����� ������
��� ��
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���� �"� (�� ��� '� 5�
	��	# ������	���
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	�	�� ��� 	��# �	
� ��� ��0�	��
��� ��� ����
	�����	�� �� ���	 	 ���
��	$�� �� ���� ���� ���	�� 3	��
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�� �� 	� �	
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 ��� ����	�� ���	���
���� �� 	 ��������� ���
����		�� ���� ��������	� ���	� �� ������	� ����
������� ��� ��	�	�� �� ��0�	�� ����	��� 	� �	���� ���
���	���
���� /�� ����� ������# ��� ��	 �����# ����
��� ���
	���� ����� �� *��� �	����	$�� ���� �	��
������ �����	� ���� ���� ���� 	� ��� ��0�		�	�� �� ����	�
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��0�		�	�� �� ����	��� ���	�� ��� ����� �� 	�����	���
���3 ������ � ������� �����	� ���� ��� � �	�� ������
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	���	�� �� ��� ($ �������	�� (	�' �	��� �5�
	��	 8
��-����� 9::?�� ' ���	� �	�� � ���� 
����	�� 	� ���3
�� ������ �� �������� �
��	$�� ��	�����	� ���
���$�
	�� ���� 6��5 	 � ������� ��	������������ �	����
 �� ����� ���� ���� 6��5 ���� ���	�� ��� ����� �� ��
	�����	�� �� ��� ���� �����
	���# ��� 	� 	 ��	��� ����
��	 �	��� 	 	������� 	� ��� ����-���� �� ��� ����

�
����� �� ��������	� ���	� ���� ��� ���0������
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	��	#
������	��� ������  �� &�� ���� ������ � ������� ������
�������� %&�� �1������� 8 ����	�� 9::9��  ����� ���
����� ���� �� O� ���	�� ��� ����� �� 	�����	�� 	 ���

�� �	�� �&������	� ����	�	�� %� "� ������� ��� '� 5�
	��	 ?:7
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1	���� ?� "���	�� ������� �� ���� ������	��	�� 	�����	�� 	�
��� 
��� 	����	��� '$ �	����� ����55���) �� ��� ��
	��������	����� 	�������� � ��-�	�� 5%�9 
���� '� 7�? �
����	�������	�� ��� 
��� 	����	�� ��� �����
 ���� ��
����
��� ��� ���
�� �� �	����� 	��� �	�� ��
��� �� �0���
�������  �� �����
 �� ���	����� ��� ����� ��
���� 1��
���� ��
���# ��� ����� 51. ����� �� ��� �	��� ��	� ���
��� ����  � 51. ����� �� ��� ���� ��	� ���� �����
	����
 �� ����� 51. ��� ��
��� 9@< ��� ���� 	� ���������
����� ���� ���� ��	��� '������ ���
 (�� �� ��$ �9:::��
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�����	�� 	� ����	��� ��0�		�	�� �� ����-���� �� ������
�������� %&' 	��� �������	�� ���� ����� ���� �� ��-�� ��
��� ��� �� '$ �	������ "�����# O� 
�� ������� ���
%&' ����	����� �� ��� 
��� ��� ���� ����� ��� 	�����
	��� ��	����	�
 ��� ���� �������� ���� � � �	���
����	�� �� ������
��� �� ��� '$ �	����� �����  ��������#
����-���� �� ��	 
����	�� �� O� ����� ���	�	����
�����	G��	��� '� �����	
����� �����
	���	�� �� ���
	
�������� �� O� ��� �	������� 	 ��
��	����� �� ���
���� ���� '$ �	����� ������� � �����# �	�	��� ������
�������� %&�� ���� 
�� �����	�� ����������� �	�� O��
1������� 8 ����	�� �9::9� ���
	��� � ���	� 	� ��	��
���� %&�� ��������� ���� ��� ���� �	������# ���
����� �� 	��	$���� ������	�� 	� ��� (%?, ��� ��	 ���	�
	� ��� ��-�	�� 
��� 
���� �� �	���� �� ��
�	�
��	���# �������# ���� ��	 ������ 
����� ���	� 
��
���� � 
��� ����� ������ 	� �����	G��	�� ���� 	 ���
�������� �� (%?, �����
	���	��# ��� ��	�� 
�� ��
�������� �� � 
��� ��	�	�� ��� ��� � � ��
���	�	��
��� 	� ��-�	�� 
	���
%��'% 	 ����	���� �� ������ � ��������	�� ���� �� �

�	�� ������ �� 	
	���	�� �� ��� ' 4��	��	�� ������
�'>5� ��
	�� �� ���
��� �5�
	��	 8 ��-����� 9::?��
�� �����	� � �����	��� 3��-�� ' ��� 
��	� ���� 	 �	����
�������� 	� 
�
��� �� ��	 ���������� ��
	�� �'
� ��
��� 9::,�� '>5 ���������� ���� ���� ���� ���������	G��
	� �������� ��� � �$ ����������� ��� ������		��
�����	���� �6	�� �� ��� 9:;=) '���	�� �� ��� 9::,�# ��� ���
����� 	������� 	� ��� ����-� �� ����	��� ��� � ����
����	�� ����
��� ��� ������������� '��	�	������# 	� ��
���� ���� ���� ��� ���������	��	�� ��
������ ��
'>5 ���������� ��� 	
������� ��� ��������	�	�� 	�
�
� ������	�� ���	� 	� ���� ���� ���	�	���� ����	�� ��
��� ���� �'������ 9::A) P��-	��� 9::+) 4�	 8 >����
9::7�� 5��������# ��	���� ��� 
������� ���� 	 ����������
�� ��	�� ��� ��� ���� �� ��	�� 	� '$ �	����� ���������	
�� ���� �����
	����
 �� 	�	�	�� *��� ����� ��� '$ �	����� ��� ���� ��

��� ��
������	�� �� ��� 
���# ��� ��� 	� 	 ��������
���� ��G��# ������ �������# 
��� ��� ���� 	������� 	�
�	������	 ��� ����	��� ��0�		�	�� ���	� 	����	$���	���
I�������� �� ��� 
�
��� �� ���� ��� ���� �� ���
���� �	�� ������ 
��� ����� ��� ����	�	���� ���� �� ���
	����	��� 	�� �����	G�� �� '$ �	�����# ��� ��	 ���� ��
	����
��	�� 
�� ����� �� ����� �������� ���� �����	G�
��� 
��� 	����	�� �� �� 	� � � 	�� �� ����� 	��� ������
�	��� �� 	 ��	��� ���� ��	 	����
��	�� ����� ���� ��
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���� �� ������� �1����� �� ��� 9:;9)
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��� ����� �	��� �1����� 8 /L>�	�� 9:;9��  ��� 
��	�	��

	 � ����	
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��� 	 �������� ��
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��� �	�� *��� �
1	��# ��� �� ����� '$ �	����� ��� ���� 	����	$�� ���� ���
�������	G�� �� ���� ���� 	� 
��	�	�� ��� ���
����	
������ 9�# ��� �� ���� ������ �� ������ ���	���
������	�� ���� 
�� �� 	������� 	� 	��	�	�	�� �� ����
������� "���	$�����# ��/� ��� ����' ���� ����
	����	$�� � ������	��	���� ��	�� �� ���) ���� ����
	������ ���	�� ��� ����� �� 	�����	�� �� ��-�	�� 
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3�	�� ��� �	����	��� 	��	$����� �� ���� ���	���
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������ � �����	�� ���
����	 �����	�# �����	G�� ��-�	��
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��	�	�� ��� �	������� ���� �����	�� ��� ���	�
�������� ��������� 	� '$ �	����� �C����� 8 ��-�����
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