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�ŝĞƚĂƌǇ�/ŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ

:ƵƐƚŝŶ�>͘�^ŽŶŶĞŶďƵƌŐ
Department of Microbiology and Immunology, Stanford University, Stanford, CA, USA
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dŚĞ�ůŝŶŬƐ�ďĞƚǁĞĞŶ�ŽƵƌ�ŐƵƚ�ŵŝĐƌŽďŝŽŵĞ�ĂŶĚ�ŽƵƌ�ŚĞĂůƚŚ͕�ĐŽŵďŝŶĞĚ�ǁŝƚŚ�ƚŚĞ�ŵĂůůĞĂďŝůŝƚǇ�ŽĨ�ƚŚŝƐ�ĐŽŵŵƵŶŝƚǇ͕�

ƐƵŐŐĞƐƚƐ�ƚŚĂƚ� ŝĨ�ǁĞ� ůĞĂƌŶ�ƚŚĞ�ƌƵůĞƐ�ĨŽƌ�ŚŽǁ�ƚŽ�ŵĂŶŝƉƵůĂƚĞ�ŽƵƌ�ŐƵƚ�ŵŝĐƌŽďĞƐ͕�ǁĞ�ŵĂǇ�ďĞ�ĂďůĞ�ƚŽ�ƚƌĞĂƚ�

ĂŶĚ�ƉƌĞǀĞŶƚ�ĚŝƐĞĂƐĞ͘�ZĞĐĞŶƚ�ĚĂƚĂ�ĨƌŽŵ�ŽƵƌ�ůĂď�ĂŶĚ�ŽƚŚĞƌƐ�ĨŽĐƵƐĞĚ�ŽŶ�ŚƵŵĂŶƐ�ůŝǀŝŶŐ�ĚŝĨĨĞƌĞŶƚ�ůŝĨĞƐƚǇůĞƐ�

ƌĂŶŐŝŶŐ�ĨƌŽŵ�ŚƵŶƚĞƌͲŐĂƚŚĞƌĞƌ�ƚŽ�ŝŶĚƵƐƚƌŝĂůŝǌĞĚ�ƐƵŐŐĞƐƚ�ƚŚĂƚ�ƚŚĞ�ŐƵƚ�ŵŝĐƌŽďŝŽŵĞ�ŝƐ�ƉƌŽĨŽƵŶĚůǇ�ŝŶĨůƵĞŶĐĞĚ�

ďǇ�ůŝĨĞƐƚǇůĞ͘�dŚŽƐĞ�ŽĨ�ƵƐ�ŝŶ�ƚŚĞ�ŝŶĚƵƐƚƌŝĂůŝǌĞĚ�ǁŽƌůĚ�ĂƌĞ�ŚĂƌďŽƌŝŶŐ�Ă�ĐŽŵŵƵŶŝƚǇ�ŽĨ�ŵŝĐƌŽďĞƐ�ƚŚĂƚ�ĚŝǀĞƌŐĞƐ�

ĨƌŽŵ�ĂŶĐĞƐƚƌĂů�ƐƚĂƚĞƐ�ĂŶĚ�ŵĂǇ�ƉƌĞƐĞŶƚ�ŝŶĐŽŵƉĂƚŝďŝůŝƚŝĞƐ�ǁŝƚŚ�ŽƵƌ�ŚƵŵĂŶ�ďŝŽůŽŐǇ͘��ŝĞƚ�ŚĂƐ�ĞŵĞƌŐĞĚ�ĂƐ�ŽŶĞ�

ŽĨ�ƚŚĞ�ŵŽƐƚ�ƉŽǁĞƌĨƵů�ůĞǀĞƌƐ�ĂǀĂŝůĂďůĞ�ƚŽ�ƐŚĂƉĞ�ƚŚĞ�ĐŽŵƉŽƐŝƚŝŽŶ�ĂŶĚ�ĨƵŶĐƚŝŽŶĂůŝƚǇ�ŽĨ�ƚŚĞ�ŐƵƚ�ŵŝĐƌŽďŝŽŵĞ͘�

tĞ�ŚĂǀĞ�ĐŽŶĚƵĐƚĞĚ�Ă�ĚŝĞƚĂƌǇ�ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ�ƚŚĂƚ�ƐĞƌǀĞƐ�ĂƐ�Ă�ƉƌŽŽĨͲŽĨͲĐŽŶĐĞƉƚ�ƐƚƵĚǇ�ĨŽƌ�ĚŝĞƚĂƌǇ�ŵŽĚƵůĂƚŝŽŶ�

ŽĨ�ƚŚĞ�ŐƵƚ�ŵŝĐƌŽďŝŽƚĂ�ƚŽ�ĐŽŶƚƌŽů�ĂƐƉĞĐƚƐ�ŽĨ�ŚƵŵĂŶ�ďŝŽůŽŐǇ� ŝŶ�ŚĞĂůƚŚ�ĂŶĚ�ĚŝƐĞĂƐĞ͘�dŚĞ�ƐƚƵĚǇ�ĨŽůůŽǁĞĚ�

ŚƵŵĂŶƐ�ůŽŶŐŝƚƵĚŝŶĂůůǇ�ĚƵƌŝŶŐ�Ă�ƉĞƌŝŽĚ�ǁŝƚŚ�ůĂƌŐĞ�ŝŶĐƌĞĂƐĞƐ�ŝŶ�ƉůĂŶƚͲďĂƐĞĚ�ŚŝŐŚ�ĨŝďĞƌ�ĨŽŽĚ�Žƌ�ĨĞƌŵĞŶƚĞĚ�

ĨŽŽĚ͘��ŽůůĞĐƚŝŽŶ�ŽĨ�ƐƚŽŽů�ĂŶĚ�ďůŽŽĚ�ŚĂƐ�ĞŶĂďůĞĚ�ŚŝŐŚ�ƌĞƐŽůƵƚŝŽŶ�ŵŝĐƌŽďŝŽŵĞ�ĂŶĚ�ŝŵŵƵŶĞ�ƉƌŽĨŝůŝŶŐ�ĂŶĚ�

ƌĞǀĞĂůĞĚ�ŝŶĐƌĞĂƐĞĚ�ŵŝĐƌŽďŝŽƚĂ�ĚŝǀĞƌƐŝƚǇ�ĂŶĚ�Ă�ďƌŽĂĚ�ĚĞĐƌĞĂƐĞ�ŽĨ�ŶƵŵĞƌŽƵƐ�ŝŶĨůĂŵŵĂƚŽƌǇ�ŵĂƌŬĞƌƐ�ĚƵƌŝŶŐ�

ĨĞƌŵĞŶƚĞĚ�ĨŽŽĚ� ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ͘�DŽůĞĐƵůĂƌ�ŵĞĐŚĂŶŝƐŵƐ�ŽĨ�ŚŽƐƚͲŵŝĐƌŽďŝĂů� ŝŶƚĞƌĂĐƚŝŽŶ�ĂƌĞ�ƉƵƌƐƵĞĚ�ƵƐŝŶŐ�

ĂŶ�ĂƌƌĂǇ�ŽĨ�ƚĞĐŚŶŽůŽŐŝĞƐ�ĂŶĚ�ĞǆƉĞƌŝŵĞŶƚĂů�ĂƉƉƌŽĂĐŚĞƐ� ŝŶĐůƵĚŝŶŐ�ŐŶŽƚŽďŝŽƚŝĐ�ĂŶĚ�ĐŽŶǀĞŶƚŝŽŶĂů�ŵŽƵƐĞ�

ŵŽĚĞůƐ͕�ƋƵĂŶƚŝƚĂƚŝǀĞ� ŝŵĂŐŝŶŐ͕�ŵŽůĞĐƵůĂƌ�ŐĞŶĞƚŝĐƐ�ĂŶĚ�ƐǇŶƚŚĞƚŝĐ�ďŝŽůŽŐǇ͕�ĂŶĚ�Ă�ŵĞƚĂďŽůŽŵŝĐƐ�ƉŝƉĞůŝŶĞ�

ĨŽĐƵƐĞĚ�ŽŶ�ĚĞĨŝŶŝŶŐ�ŵŝĐƌŽďŝŽƚĂͲĚĞƉĞŶĚĞŶƚ�ŵĞƚĂďŽůŝƚĞƐ͘

tĂƐƚǇŬ�,�͕�&ƌĂŐŝĂĚĂŬŝƐ�'<͕�WĞƌĞůŵĂŶ��͕��ĂŚĂŶ��͕�DĞƌƌŝůů���͕�zƵ�&�͕�dŽƉĨ�D͕�'ŽŶǌĂůĞǌ��'͕�sĂŶ�dƌĞƵƌĞŶ�t͕�

,ĂŶ�^͕�ZŽďŝŶƐŽŶ�:>͕��ůŝĂƐ�:�͕�^ŽŶŶĞŶďƵƌŐ���͕�'ĂƌĚŶĞƌ���͕�^ŽŶŶĞŶďƵƌŐ�:>͘�'ƵƚͲŵŝĐƌŽďŝŽƚĂͲƚĂƌŐĞƚĞĚ�ĚŝĞƚƐ�

ŵŽĚƵůĂƚĞ�ŚƵŵĂŶ�ŝŵŵƵŶĞ�ƐƚĂƚƵƐ͘��Ğůů͘�ϮϬϮϭ�:Ƶů�ϲ͗^ϬϬϵϮͲϴϲϳϰ;ϮϭͿϬϬϳϱϰͲϲ͘�ĚŽŝ͗�ϭϬ͘ϭϬϭϲͬũ͘ĐĞůů͘ϮϬϮϭ͘Ϭϲ͘Ϭϭϵ͘


