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Supplemental Figure 1. TLR8 expression and SAMP colocalization in moDCs. (A) mRNA from moDCs at
day 6 of culture was extracted to analyse the expression of TLR7 and TLR8 by qPCR. Data are expressed as
mean + SEM (n=3) of 2-*Ct relative to HPRT. (B) moDCs and HEK293 cells stably transfected with human TLR7,
TLRS8 or luciferase alone (-) were lysed and the expression of TLR7, TLR8 and -actin was determined by
Western blot. One representative fluorogram out of three is shown. (C) moDCs were stimulated with SCV2-
RNA-Atto 488 for 15 minutes. After fixation and permeabilization, moDCs were stained with anti-TLR8 mAb
(red) and DAPI (blue). Image on the right shows the orthogonal z reconstruction elaborated with AxioVision
3D. White dots correspond to TLR8 colocalizing with SCV2-RNA. This representative image depicts results
obtained in one donor out of three; scale bar: 5 um.
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Supplemental Figure 2. SCV2-RNA stimulation affects TLR expression in WT mice. Expression of TLR
mRNAs in splenocytes from WT (upper panel) or MyD88- mice (lower panel) stimulated with SCV2-RNA for
6 hours. Data are expressed as mean + SEM ((-) n=4, SCV2-RNA n=7) of 2-°Ct relative to RPL32 of one
representative experiment out of three. *P< 0.05 versus respective “(-)” by paired Student’s t test.



Supplemental Table 1

Sequence number Sequence Start Stop
1 TTTAAAATCIGTGTGGCTG 76 94
2 TAAAATCTGTGTGGCTGTC 78 96
3 CIGTGTGGCTGTCACTCGG 84 102
4 TTGCCTTTGGAGGCIGTGT 1476 1494
5 TGCCTTTGGAGGCIGTGTG 1477 1495
6 GCCTTTGGAGGCTIGTGTGT 1478 1496
7 CCTTTGGAGGCTIGTGTGTT 1479 1497
8 CTTTGGAGGCIGTGTGTTC 1480 1498
9 TTTGGAGGCTIGTGTGTTCT 1481 1499

10 TGGAGGCIGTGTGTTCTCT 1483 1501
11 GAGGCTIGTGTGTTCTCTTA 1485 1503
12 GGCIGTGTGTTCTCTTATG 1487 1505
13 GCIGTGTGTTCTCTTATGT 1488 1506
14 CIGTGTGTTCTCTTATGTT 1489 1507
15 TGTGTGTTCTCTTATGTTG 1490 1508
16 GIGTGTTCTCTTATGTTGG 1491 1509
17 TGTGTTCTCTTATGTTGGT 1492 1510
18 TAAATTTTTGGCTTIGTGT 2314 2332
19 AAATTTTTGGCTTIGTGTG 2315 2333
20 AATTTTTGGCTTIGTGTGC 2316 2334
21 ATTTTTGGCTTIGTGTGCT 2317 2335
22 TTTTTGGCTTIGTGTGCTG 2318 2336
23 TTTTGGCTTIGTGTGCTGA 2319 2337
24 TTGGCTTIGTGTGCTGACT 2321 2339
25 GGCTTIGTGTGCTGACTCT 2323 2341
26 TTIGTGTGCTGACTCTATC 2326 2344
27 TGTGTGCTGACTCTATCAT 2328 2346
28 ATTGTACAGAAAGIGTGTT 2410 2428
29 AATGAGTTCGCCIGTGTTG 2870 2888
30 ATGAGTTCGCCTIGTGTTGT 2871 2889
31 TGAGTTCGCCIGTGTTGTG 2872 2890
32 GAGTTCGCCIGTGTTGTGG 2873 2891
33 GTTCGCCTIGTGTTGTGGCA 2875 2893
34 CCIGTGTTGTGGCAGATGC 2880 2898
35 TGTGTTGTGGCAGATGCTG 2882 2900
36 AAGTGGGTGGTAGTIGTGT 3558 3576
37 AGTGGGTGGTAGTIGTGTT 3559 3577
38 GTGGGTGGTAGTIGTGTTT 3560 3578
39 TGGGTGGTAGTIGTGTTTT 3561 3579
40 GGGTGGTAGTIGTGTTTTA 3562 3580
41 GGTGGTAGTIGTGTTTTAA 3563 3581
42 GTGGTAGTIGTGTTTTAAG 3564 3582
43 TGGTAGTIGTGTTTTAAGC 3565 3583
44 GTAGTIGTGTTTTAAGCGG 3567 3585
45 GTIGTGTTTTAAGCGGACA 3570 3588
46 ATTCTTTAAGAGTTIGTGT 3744 3762
47 TTCTTTAAGAGTTIGTGTA 3745 3763
48 CTTTAAGAGTTIGTGTAGA 3747 3765
49 TTAAGAGTTIGTGTAGATA 3749 3767
50 AAGAGTTIGTGTAGATACT 3751 3769
51 GAGTTIGTGTAGATACTGT 3753 3771
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52
53
54
55
56
57
58
59
60
61
62
63
64
65
66
67
68
69
70
71
72
73
74
75
76
77
78
79
80
81
82
83
84
85
86
87
88
89
90
91
92
93
94
95
96
97
98
99
100
101
102
103
104

Supplemental Table 1

AGTTTIGTGTAGATACTGTT
GTTIGTGTAGATACTGTTC
TTIGTGTAGATACTGTTCG
TIGTGTAGATACTGTTCGC
ATTAATGCCTGTCIGTGTG
TAATGCCTGTCTGTGTGGA
ATGCCTGTCTGTGTGGAAA
GCCTGTCTIGTGTGGAAACT
AGTCTTGAACGTGGIGTGT
TCTTGAACGTGGIGTGTAA
CGTGGIGTGTAAAACTTGT
GTGGIGTGTAAAACTTGTG
TGGIGTGTAAAACTTGTGG
GGIGTGTAAAACTTGTGGA
GTIGTGTAAAACTTGTGGAC
TTTATTGCTACAATIGTGT
TTATTGCTACAATTIGTGTA
ATCAACTTGTATGATIGTGT
CAACTTGTATGATGTGTTA
AATTGGAATIGTGTTAATT
TTGGAATIGTGTTAATTGT
GGAATTIGTGTTAATTGTGA
GAATTIGTGTTAATTGTGAT
AATTGTGTTAATTGTGATA
ATTGTGTTAATTGTGATAC
TGTGTTAATTGTGATACAT
TTAAAGTTACACTIGTGTT
TTACACTIGTGTTCCTTTT
ACACTTIGTGTTCCTTTTTG
CACTIGTGTTCCTTTTTGT
ACTIGTGTTCCTTTTTGTT
CTIGTGTTCCTTTTTGTTG
TIGTGTTCCTTTTTGTTGC
TIGTGTTCCTTTTTGTTGCT
ACATCAGCTIGTGTTTTGG
ATCAGCTIGTGTTTTGGCT
CAGCTIGTGTTTTGGCTGC
AGCTIGTGTTTTGGCTGCT
GCTIGTGTTTTGGCTGCTG
CTIGTGTTTTGGCTGCTGA
TIGTGTTTTGGCTGCTGAA
TGTGTTTTGGCTGCTGAAT
AGAAGCTGGTGTTIGTGTA
AAGCTGGTGTTIGTGTATC
GCTGGTGTTIGTGTATCTA
TGGTGTTIGTGTATCTACT
GTGTTIGTGTATCTACTAG
GTTIGTGTATCTACTAGTG
TTIGTGTATCTACTAGTGG
TIGTGTATCTACTAGTGGT
TGTGTATCTACTAGTGGTA
TAGATTATGACIGTGTCTC
GATTATGACIGTGTCTCTT
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3754
3755
3756
3757
4426
4428
4430
4432
5503
5505
5512
5513
5514
5515
5516
6787
6788
7483
7485
7610
7612
7614
7615
7616
7617
7619
8586
8592
8594
8595
8596
8597
8598
8599
8993
8995
8997
8998
8999
9000
9001
9002
9241
9243
9245
9247
9249
9251
9252
9253
9254
10509
10511

3772
3773
3774
3775
4444
4446
4448
4450
5521
5523
5530
5531
5532
5533
5534
6805
6806
7501
7503
7628
7630
7632
7633
7634
7635
7637
8604
8610
8612
8613
8614
8615
8616
8617
9011
9013
9015
9016
9017
9018
9019
9020
9259
9261
9263
9265
9267
9269
9270
9271
9272
105627
10529




105
106
107
108
109
110
111
112
113
114
115
116
117
118
119
120
121
122
123
124
125
126
127
128
129
130
131
132
133
134
135
136
137
138
139
140
141
142
143
144
145
146
147
148
149
150
151
1562
153
154
155
156
1567

Supplemental Table 1

TTATGACTIGTGTCTCTTTT
ATGACTIGTGTCTCTTTTTG
TGACIGTGTCTCTTTTTGT
GACTIGTGTCTCTTTTTGTT
ACTGTGTCTCTTTTTGTTA
CIGTGTCTCTTTTTGTTAC
TGTGTCTCTTTTTGTTACA
TGCCGTTTTAGATATGTGT
GCCGTTTTAGATATGTGTG
CCGTTTTAGATATGTGTGC
CGTTTTAGATATGTGTGCT
GTTTTAGATATGTGTGCTT
TTTTAGATATGTGTGCTTC
TTAGATATGTGTGCTTCAT
AGATATGTGTGCTTCATTA
ACTGTGTTATGTATGCATC
TGTGTTATGTATGCATCAG
AGAACTGTGTATGATGATG
AACTGTGTATGATGATGGT
ACTGTGTATGATGATGGTG
CTGTGTATGATGATGGTGC
TGTGTATGATGATGGTGCT
AGGTATTGTTTTTATGTGT
GGTATTGTTTTTATGTGTG
GTATTGTTTTTATGTGTGT
TATTGTTTTTATGTGTGTT
ATTGTTTTTATGTGTGTTG
TTGTTTTTATGTGTGTTGA
TGTTTTTATGTGTGTTGAG
GTTTTTATGTGTGTTGAGT
TTTTATGTGTGTTGAGTAT
TTTATGTGTGTTGAGTATT
TTATGTGTGTTGAGTATTG
TATGTGTGTTGAGTATTGC
TGTGTGTTGAGTATTGCCC
TGTGTTGAGTATTGCCCTA
ATTGTGGGCTCAATGTGTC
TTGTGGGCTCAATGTGTCC
TGTGGGCTCAATGTGTCCA
TGGGCTCAATGTGTCCAGT
TGCAAGAGATGGTTIGTGTT
AGATGGTIGTGTTCCCTTG
ATGGTIGTGTTCCCTTGAA
GTTIGTGTTCCCTTGAACAT
CTAATTIGTGTTAAGATGTT
TAATTIGTGTTAAGATGTTG
AATTGTGTTAAGATGTTGT
ATTGTGTTAAGATGTTGTG
TIGTGTTAAGATGTIGTGT
TGTGTTAAGATGTIGTGTA
GTGTTAAGATGTIGTGTAC
AATTIGTGTTAACTGTTTGG
ATTGTGTTAACTGTTTGGA
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10513
10515
10516
10517
10518
10519
10520
10831
10832
10833
10834
10835
10836
10838
10840
11307
11309
11357
11359
11360
11361
11362
11533
11534
11535
11536
115637
11538
11539
11540
11542
11543
11544
11545
11547
11549
11923
11924
11925
11927
12418
12424
12426
12429
13140
13141
13142
13143
13144
13145
13146
14329
14330

10531
10533
10534
105635
10536
10537
10538
10849
10850
10851
10852
10853
10854
10856
10858
11325
11327
11375
11377
11378
11379
11380
11551
11552
11553
11554
115655
11556
11557
11558
11560
11561
11562
11563
11565
11567
11941
11942
11943
11945
12436
12442
12444
12447
13158
13159
13160
13161
13162
13163
13163
14347
14348




158
159
160
161
162
163
164
165
166
167
168
169
170
171
172
173
174
175
176
177
178
179
180
181
182
183
184
185
186
187
188
189
190
191
192
193
194
195
196
197
198
199
200
201
202
203
204
205
206
207
208
209
210

Supplemental Table 1

TIGTGTTAACTGTTTGGAT
TGTGTTAACTGTTTGGATG
TTTAAGGAATTACTIGTGT
GGAATTACTIGTGTATGCT
AATTACTIGTGTATGCTGC
TTACTIGTGTATGCTGCTG
ACTTIGTGTATGCTGCTGAC
TTCTATGACTTTGCIGTGT
CTATGACTTTGCIGTGTCT
TGACTTTGCIGTGTCTAAG
ACTTTGCIGTGTCTAAGGG
TTTGCTGTGTCTAAGGGTT
TTGCTIGTGTCTAAGGGTTT
TGCIGTGTCTAAGGGTTTC
GCIGTGTCTAAGGGTTTCT
CIGTGTCTAAGGGTTTCTT
TGTGTCTAAGGGTTTCTTT
GTGAAATGGTCATGTGTGG
AAATGGTCATGTGTGGCGG
ATGGTCATIGTGTGGCGGTT
GGTCATGTGTGGCGGTTCA
TCTGACGATGCTGTIGTGT
CTGACGATGCTGTIGTGTG
TGACGATGCTGTIGTGTGT
GACGATGCTGTIGTGTGTT
ACGATGCTGTIGTGTGTTT
CGATGCTGTIGTGTGTTTC
ATGCTGTIGTGTGTTTCAA
GCTGTIGTGTGTTTCAATA
TGTTIGTGTGTTTCAATAGC
GIGTGTTTCAATAGCACTT
CAGGGTGATGATTATGTGT
AGGGTGATGATTATGTGTA
GGGTGATGATTATGTGTAC
GGTGATGATTATGTGTACC
TGATGATTATGTGTACCTT
GATTATGTGTACCTTCCTT
AGGCTGTTGGGGCTIGTGT
GGCTGTTGGGGCTIGTGTT
GCTGTTGGGGCTIGTGTTC
CTGTTGGGGCTIGTGTTCT
TGTTGGGGCTIGTGTTCTT
GTTGGGGCTIGTGTTCTTT
TTGGGGCTIGTGTTCTTTG
TGGGGCTIGTGTTCTTTGC
GGGCTIGTGTTCTTTGCAA
GGCTIGTGTTCTTTGCAAT
GCTIGTGTTCTTTGCAATT
CTIGTGTTCTTTGCAATTC
CATTAGTTTTCCATIGTGT
ATTAGTTTTCCATIGTGTG
TTAGTTTTCCATIGTGTGC
TAGTTTTCCATIGTGTGCT
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14331
14332
14542
14547
14549
14551
14553
14695
14697
14700
14702
14704
14705
14706
14707
14708
14709
15431
15434
15436
15438
156715
15716
156717
15718
15719
156720
16722
156724
15726
15730
15904
15905
15906
15907
15909
15913
16235
16236
16237
16238
16239
16240
16241
16242
16244
16245
16246
16247
16470
16471
16472
16473

14349
14350
14560
14565
14567
14569
14571
14713
14715
14718
14720
14722
14723
14724
14725
14726
14727
15449
15452
15454
15456
15733
15734
15735
15736
15737
15738
15740
15742
15744
15748
15922
15923
15924
15925
15927
15931
16253
16254
16255
16256
16257
16258
16259
16260
16262
16263
16264
16265
16488
16489
16490
16491




211
212
213
214
215
216
217
218
219
220
221
222
223
224
225
226
227
228
229
230
231
232
233
234
235
236
237
238
239
240
241
242
243
244
245
246
247
248
249
250
251
252
253
254
255
256
257
258
259
260
261
262
263

Supplemental Table 1

GTTTTCCATIGTGTGCTAA
TTTCCATIGTGTGCTAATG
TCCATIGTGTGCTAATGGA
TGTGTTGGTAGCGATAATG
TTTCAATTCAGTGTGTAGA
TTCAGTGTGTAGACTTATG
CTGAAGGTTTATGTGTTGA
GAAGGTTTATGTGTTGACA
AGGTTTATGTGTTGACATA
TATGTGTTGACATACCTGG
AGGTTCATCTAAGIGTGTG
GGTTCATCTAAGTGTGTGT
GTTCATCTAAGIGTGTGTG
TCATCTAAGIGTGTGTGTT
ATCTAAGIGTGTGTGTTCT
CTAAGTGTGTGTGTTCTGT
AAGTGTGTGTGTTCTGTTA
AGTGTGTGTGTTCTGTTAT
GIGTGTGTGTTCTGTTATT
TGTGTGTGTTCTGTTATTG
GIGTGTGTTCTGTTATTGA
TGTGTGTTCTGTTATTGAT
GIGTGTTCTGTTATTGATT
TGTGTTCTGTTATTGATTT
AGTCTCTAGTCAGIGTGTT
TCTCTAGTCAGIGTGTTAA
TCTAGTCAGIGTGTTAATC
TAGTCAGIGTGTTAATCTT
ATCTTAGGGAATTIGTGTT
TCTTAGGGAATTIGTGTTT
CTTAGGGAATTIGTGTTTA
TAGGGAATTTIGTGTTTAAG
GGGAATTTIGTGTTTAAGAA
ATTIGTGTTTAAGAATATT
TTIGTGTTTAAGAATATTG
TIGTGTTTAAGAATATTGA
TGTGTTTAAGAATATTGAT
CIGTGTTGCTGATTATTCT
TGTGTTGCTGATTATTCTG
ATGTCAGAGIGTGTACTTG
GTCAGAGTGTGTACTTGGA
ACATTIGTGTCTGGTAACT
ATTTIGTGTCTGGTAACTGT
TTIGTGTCTGGTAACTGTG
TIGTGTCTGGTAACTGTGA
TGTGTCTGGTAACTGTGAT
TGGAGTAAAAGACTGTGTT
GAGTAAAAGACTGTGTTGT
GTAAAAGACTIGTGTTGTAT
TGTGTTGTATTACACAGTT
ACTGCGCTTCGATIGTGTG
CTGCGCTTCGATIGTGTGC
TGCGCTTCGATIGTGTGCG
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16475
16477
16479
16525
17499
17505
18143
18145
18147
18152
20475
20476
20477
20479
20481
20483
20485
20486
20487
20488
20489
20490
20491
20492
21592
21594
21596
21598
22125
22126
22127
22129
22131
22135
22136
22137
22138
22642
22643
24647
24649
24920
24922
24923
24924
24925
25977
25979
25981
25990
26347
26348
26349

16493
16495
16497
16543
17517
17523
18161
18163
18165
18170
20493
20494
20495
20497
20499
20501
20503
20504
20505
20506
20507
20508
20509
20510
21610
21612
21614
21616
22143
22144
22145
22147
22149
22153
22154
22155
22156
22660
22661
24665
24667
24938
24940
24941
24942
24943
25995
25997
25999
26008
26365
26366
26367




Supplemental Table 1

264 CGCTTCGATIGTGTGCGTA 26351 26369
265 CTTCGATIGTGTGCGTACT 26353 26371
266 TCGATIGTGTGCGTACTGC 26355 26373
267 GATIGTGTGCGTACTGCTG 26357 26375
268 TIGTGTGCGTACTGCTGCA 26359 26377
269 CCAAGAGTGTGTTAGAGGT 27453 27471
270 AGTGTGTAACATTAGGGAG 29687 29705
271 GTGTGTAACATTAGGGAGG 29688 29706

Supplemental Table 1

List of SARS-CoV-2 GU-rich sequences enriched in Interferon Induction Motif (IIM)

The reference SARS-CoV-2 genome (NC_045512, positive strand) was scanned for GU-rich
ssRNA as explained in Material and Methods. Within the identified 491 GU-rich sequences,
271 were further selected based on their content of at least one “UGUGU” Interferon
Induction Motif (IIM). Base numbering is based on the SARS-CoV-2 reference genome
NC_045512.
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Gene Name Species Primer Sequence (5’-3’)
RPL32 Forward GCTGCCATCTGTTTTACGG
mouse Reverse =~ TGACTGGTGCCTGATGAACT
TLR1 Forward  CTGTCTTCAGATGCTTACCTCC
mouse Reverse =~ GGATGCTACATTGAGTTCCTGC
Forward CAGCTCACCGATGAAGAAGCTG
e mouse Reverse  GAACTCTACCTCCGACAGTTCC
TLR3 Forward  CGAACCTGACAGAACTCGATC
mouse Reverse  TTGGAGGTTCTCCAGTTGGAC
TLR4 Forward CACGTCCATCGGTTGATCTTGG
mouse Reverse AGTCCTTCCATGATAGAGGGTTC
TLRS Forward TGCTAACAAGCTGACCGTGCTC
mouse Reverse =~ TTCACAGTTGCAGACGAACTCG
Forward GAGCTGAGAGTTCTGAGACTC
LA mouse Reverse  CCGATTGTGTGAGACATCCAG
TLR7 Forward TGATCCTGGCCTATCTCTGAC
mouse Reverse =~ CGTGTCCACATCGAAAACAC
TLR8 Forward TGGCATTTACACCCTCACAGAG
mouse Reverse = CATTCCACAAACGGTCAAGACG
TLR9 Forward  CATCACCTGAGCCATCTGGAAG
mouse Reverse =~ GAGGTTGACCAGACCTTGGAAC
TLR11 Forward TCTCACCAGTTTCATTCTGCTGC
mouse Reverse = GAGTGTCCAGAGGTGATGAAGC
TNE Forward  TGCCTATGTCTCAGCCTCTTC
@ mouse Reverse =~ GAGGCCATTTGGGAACTTCT
IL-1 Forward TGTAATGAAAGACGGCACACC
15 mouse Reverse ~ TCTTCTTTGGGTATTGCTTGG
IL-6 Forward  GCTACCAAACTGGATATAATCAGGA
- mouse Reverse =~ CCAGGTAGCTATGGTACTCCAGAA
IFN-o4 Forward TCAAGCCATCCTTGTGCTAA
- mouse Reverse  GTCTTTTGATGTGAAGAGGTT
N Forward  ATCTGGAGGAACTGGCAAAA
“y mouse Reverse  TTCAAGACTTCAAAGAGTCTGAGGTA
o Forward  TGCCTGCTGCTTCTCCTACAGC
mouse Reverse =~ CCCAGGTCTCTTTGGAGTCAGC
coLs Forward  TGTGCTCCAGGGTTCTCAGCAC
mouse Reverse =~ GGGTTAGCACAGATCTGTCTGC
— Forward  AACTGGGTGAAAAGGGCTGT
mouse Reverse = GTCCAATTCCATCCCAAAAA
CcCL22 Forward  TCTTGCTGTGGCAATTCAGA
mouse Reverse =~ GAGGGTGACGGATGTAGTCC
CXCL10 Forward CGTCATTTTCTGCCTCATCCTG
mouse Reverse =~ CCGTCATCGATATGGATGCAGT
TRAIL Forward CTCACATTACTGGGATCACTCG
mouse Reverse =~ CTCCCAGGATTCAATCTTCTGG
- B Forward  CCCAAAGACCAAACGTGCTTCC
ranzyme mouse Reverse = AAGCACGTGGAGGTGAACCATC
HPRT h Forward CCAGTCAACAGGGGACATAAA
uman Reverse =~ CACAATCAAGACATTCTTTCCAGT




Forward TTAACCAATTGCTTCCGTGTC
TLR7 D Reverse ~ GGTGCCCACACTCAATCTG

Forward ~ TGTGGTTGTTTTCTGGATTCAA
TLR8 human Reverse ~ GCTCGCATGGCTTACATGA

Supplemental Table 2. Primer list used for qPCR.




