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1.一种制备重配乙型流感病毒的方法，所述方法包括以下步骤：

(i)将一种或多种编码生产乙型流感病毒所需的病毒区段的表达构建体导入培养宿

主，所述表达构建体编码来自第一乙型流感病毒的HA区段和来自第二乙型流感病毒的NP

和/或PB2区段，所述第二乙型流感病毒是B/Victoria/2/87样毒株；以及

(ii)培养所述培养宿主以生产重配乙型流感病毒。

2.一种制备重配乙型流感病毒的方法，所述方法包括以下步骤：

(i)将一种或多种编码生产乙型流感病毒所需的病毒区段的表达构建体导入培养宿

主，所述表达构建体编码来自第一乙型流感病毒的HA区段和来自第二乙型流感病毒的NP区

段，所述第二乙型流感病毒不是B/Lee/40或B/Ann  Arbor/1/66或B/Panama/45/90；以及

(ii)培养所述培养宿主以生产重配乙型流感病毒。

3.一种制备重配乙型流感病毒的方法，所述方法包括以下步骤：

(i)将一种或多种编码生产乙型流感病毒所需的病毒区段的表达构建体导入培养宿

主，所述乙型流感病毒包含来自B/Yamagata/16/88样毒株的HA区段和至少一个来自B/

Victoria/2/87样毒株的主链区段；以及

(ii)培养所述培养宿主以生产重配乙型流感病毒。

4.一种制备重配乙型流感病毒的方法，所述方法包括以下步骤：

(i)将一种或多种编码生产乙型流感病毒所需的病毒区段的表达构建体导入培养宿

主，所述乙型流感病毒包含来自B/Victoria/2/87样毒株和B/Yamagata/16/88样毒株的病

毒区段，来自所述B/Victoria/2/87样毒株和所述B/Yamagata/16/88样毒株的区段的比例

是1:7、2:6、3:5、4:4、5:3、6:2或7:1；以及

(ii)培养所述培养宿主以生产重配乙型流感病毒。

5.一种制备重配乙型流感病毒的方法，所述方法包括以下步骤：

(i)将一种或多种编码生产乙型流感病毒所需的病毒区段的表达构建体导入培养宿

主，所述乙型流感病毒包含:

a)SEQ  ID  NO:11的PA区段、SEQ  ID  NO:12的PB1区段、SEQ  ID  NO:13的PB2区段、SEQ  ID 

NO:14的NP区段、SEQ  ID  NO:16的NS区段和SEQ  ID  NO:15的M区段；或

b)SEQ  ID  NO:11的PA区段、SEQ  ID  NO:31的PB1区段、SEQ  ID  NO:13的PB2区段、SEQ  ID 

NO:14的NP区段、SEQ  ID  NO:35的NS区段和SEQ  ID  NO:34的M区段；或

c)SEQ  ID  NO:11的PA区段、SEQ  ID  NO:31的PB1区段、SEQ  ID  NO:32的PB2区段、SEQ  ID 

NO:14的NP区段、SEQ  ID  NO:16的NS区段和SEQ  ID  NO:15的M区段；或

d)SEQ  ID  NO:30的PA区段、SEQ  ID  NO:12的PB1区段、SEQ  ID  NO:13的PB2区段、SEQ  ID 

NO:14的NP区段、SEQ  ID  NO:16的NS区段和SEQ  ID  NO:15的M区段，或

e)SEQ  ID  NO:11的PA区段、SEQ  ID  NO:12的PB1区段、SEQ  ID  NO:13的PB2区段、SEQ  ID 

NO:14的NP区段、SEQ  ID  NO:35的NS区段和SEQ  ID  NO:34的M区段；

f)SEQ  ID  NO:30的PA区段、SEQ  ID  NO:31的PB1区段、SEQ  ID  NO:13的PB2区段、SEQ  ID 

NO:33的NP区段、SEQ  ID  NO:35的NS区段和SEQ  ID  NO:34的M区段，或

g)SEQ  ID  NO:30的PA区段、SEQ  ID  NO:31的PB1区段、SEQ  ID  NO:32的PB2区段、SEQ  ID 

NO:14的NP区段、SEQ  ID  NO:35的NS区段和SEQ  ID  NO:34的M区段，或

h)SEQ  ID  NO:11的PA区段、SEQ  ID  NO:12的PB1区段、SEQ  ID  NO:13的PB2区段、SEQ  ID 
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NO:33的NP区段、SEQ  ID  NO:35的NS区段和SEQ  ID  NO:34的M区段，或

i)SEQ  ID  NO:11的PA区段、SEQ  ID  NO:12的PB1区段、SEQ  ID  NO:32的PB2区段、SEQ  ID 

NO:14的NP区段、SEQ  ID  NO:35的NS区段和SEQ  ID  NO:34的M区段，或

j)SEQ  ID  NO:30的PA区段、SEQ  ID  NO:12的PB1区段、SEQ  ID  NO:13的PB2区段、SEQ  ID 

NO:14的NP区段、SEQ  ID  NO:35的NS区段和SEQ  ID  NO:34的M区段，或

k)SEQ  ID  NO:30的PA区段、SEQ  ID  NO:31的PB1区段、SEQ  ID  NO:13的PB2区段、SEQ  ID 

NO:14的NP区段、SEQ  ID  NO:35的NS区段和SEQ  ID  NO:34的M区段；以及

(ii)培养所述培养宿主以生产重配乙型流感病毒。

6.可通过权利要求1-5中任一项所述方法获得重配乙型流感病毒。

7.一种制备疫苗的方法，所述方法包括以下步骤：(a)通过权利要求1-5中任一项所述

的方法制备病毒以及(b)从所述病毒制备疫苗。

8.一种制备疫苗的方法，包括从权利要求6所述的病毒制备疫苗的步骤。

9.一种包含一种或多种表达构建体的表达系统，所述表达构建体包含权利要求6所述

乙型流感病毒的vRNA编码区段。

10.一种包含权利要求9所述表达系统的宿主细胞。
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乙型流感病毒重配

[0001] 本申请部分是在生物医学高级研究和开发机构(BAR D A)授予的基金号

HHSO10020100061C的政府支持下完成。政府对本发明享有某些权利。

[0002] 本申请要求2013年3月13日提交的美国临时申请61/779,888的优先权，其全部内

容通过引用纳入本文。

技术领域

[0003] 本发明属于乙型流感病毒重配领域。此外，其涉及生产用于保护抵御乙型流感病

毒的疫苗。

背景技术

[0004] 针对流感感染的最有效保护是抗流行株的疫苗接种，且尽快生成用于疫苗生产的

流感病毒是重要的。

[0005] 野生型流感病毒通常在鸡蛋和细胞培养物内生长达到低效价。为了获得生长更好

的毒株用于疫苗生产，可以使用快速生长的高产供体毒株重配流行疫苗株。这可以通过以

下方法完成：用流行流感毒株和高产供体毒株共同感染培养宿主，并选择含有来自疫苗毒

株的血凝素(HA)和神经氨酸酶(NA)区段和来自供体毒株的其它病毒区段(即，编码PB1、

PB2、PA、NP、M1、M2、NS1和NS2的那些)的重配病毒。另一个方法是通过反向遗传重配流感病毒

(参见，例如参考文献1和2)。

[0006] 虽然常见做法是在疫苗生产中使用重配甲型流感毒株，但通常不使用重配乙型流

感毒株，因为野生型乙型流感病毒通常就能在鸡蛋中提供合适的产率。此外，野生型乙型流

感病毒已被报道具有优于重配乙型流感病毒的生长优势(参见，例如，参考文献3)。因此，仅

生成高生长乙型流感重配株用于少量目前的乙型流感病毒。这些重配株通常含有来自B/

Lee/40、B/Brisbane/60/08和B/Panama/45/90的主链基因区段的混合物(4，5)。

[0007] 迄今为止，只有两种重配乙型流感病毒(BX-35和BX-39)被用于商业化疫苗制造。

BX-35含有来自B/Brisbane/60/08毒株的HA、NA、PA、PB1和NS区段、来自B/Panama/45/90的

PB2和M区段，以及来自B/Lee/40的NP区段。BX-39含有来自B/Hubei-Wujiagang/159/08毒株

的HA、NA、PB1和M区段、来自B/Panama/45/90的PA和NS区段，以及来自B/Lee/40的PB2和NP区

段(6，7)。

[0008] 目前仅存在有限数目的用于疫苗制造的重配乙型流感病毒的供体毒株且已知的

重配乙型流感病毒不总是比亲本毒株生长的更好。因此，本领域需要提供进一步和改善的

供体毒株用于乙型流感病毒重配。

具体实施方式

[0009] 本发明因此提供了与作为HA区段来源的相应野生型乙型流感病毒相比，在培养宿

主中(特别是在细胞培养物中)生长速度相同或更快的重配乙型流感病毒。例如，发明人出

乎意料地发现，该方法可用于生产包含来自第一乙型流感病毒的HA区段和来自第二乙型流
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感病毒的NP和/或PB2区段的重配乙型流感毒株，该第二乙型流感病毒是在细胞培养物和鸡

蛋中生长特别好的B/Victoria/2/87样毒株。该B/Victoria/2/87样毒株可以是B/

Brisbane/60/08。

[0010] 发明人还提供了包含来自第一乙型流感病毒的HA区段和来自第二乙型流感病毒

的NP区段的重配乙型流感病毒，该第二乙型流感病毒不是B/Lee/40或B/Ann  Arbor/1/66或

B/Panama/45/90。例如，该重配乙型流感病毒可具有不具有SEQ  ID  NO:33、38、39或43的序

列的NP区段。该重配乙型流感病毒还可具有不编码SEQ  ID  NO:19、23、44或45的蛋白的NP区

段。发明人发现，包含来自除B/Lee/40或B/Ann  Arbor/1/66或B/Panama/45/90以外的乙型

流感病毒的NP区段的重配乙型流感病毒可在培养宿主中生长得非常好。该重配乙型流感病

毒可包含来自第二乙型流感病毒的NP和PB2区段。该第二乙型流感病毒优选是B/Victoria/

2/87样毒株。该B/Victoria/2/87样毒株可以是B/Brisbane/60/08。

[0011] 发明人还发现，包含来自B/Yamagata/16/88样毒株的HA区段和来自B/Victoria/

2/87样毒株的至少一个主链区段的重配乙型流感病毒可以在培养宿主中良好生长。该重配

乙型流感病毒可包含两个、三个、四个、五个或六个来自B/Victoria/2/87样毒株的主链区

段。在优选的实施方式中，该重配乙型流感病毒包含所有来自B/Victoria/2/87样毒株的主

链区段。该B/Victoria/2/87样毒株可以是B/Brisbane/60/08。

[0012] 本发明还提供了一种包含来自B/Victoria/2/87样毒株和B/Yamagata/16/88样毒

株的病毒区段的重配乙型流感病毒，其中来自B/Victoria/2/87样毒株和B/Yamagata/16/

88样毒株的区段的比例是1:7、2:6、4:4、5:3、6:2或7:1。7:1、6:2、4:4、3:5或1:7的比例(特

别是4:4的比例)是优选的，因为这类重配乙型流感病毒在培养宿主中生长得特别好。该B/

Victoria/2/87样毒株可以是B/Brisbane/60/08。该B/Yamagata/16/88样毒株可以是B/

Panama/45/90。在这些实施方式中，该重配乙型流感病毒通常不包含所有来自相同乙型流

感供体毒株的主链区段。

[0013] 还提供了包含以下区段的重配乙型流感病毒：

[0014] a)SEQ  ID  NO:11的PA区段、SEQ  ID  NO:12的PB1区段、SEQ  ID  NO:13的PB2区段、

SEQ  ID  NO:14的NP区段、SEQ  ID  NO:16的NS区段和SEQ  ID  NO:15的M区段；或

[0015] b)SEQ  ID  NO:11的PA区段、SEQ  ID  NO:31的PB1区段、SEQ  ID  NO:13的PB2区段、

SEQ  ID  NO:14的NP区段、SEQ  ID  NO:35的NS区段和SEQ  ID  NO:34的M区段；或

[0016] c)SEQ  ID  NO:11的PA区段、SEQ  ID  NO:31的PB1区段、SEQ  ID  NO:32的PB2区段、

SEQ  ID  NO:14的NP区段、SEQ  ID  NO:16的NS区段和SEQ  ID  NO:15的M区段；或

[0017] d)SEQ  ID  NO:30的PA区段、SEQ  ID  NO:12的PB1区段、SEQ  ID  NO:13的PB2区段、

SEQ  ID  NO:14的NP区段、SEQ  ID  NO:16的NS区段和SEQ  ID  NO:15的M区段；或

[0018] e)SEQ  ID  NO:11的PA区段、SEQ  ID  NO:12的PB1区段、SEQ  ID  NO:13的PB2区段、

SEQ  ID  NO:14的NP区段、SEQ  ID  NO:35的NS区段和SEQ  ID  NO:34的M区段；或

[0019] f)SEQ  ID  NO:30的PA区段、SEQ  ID  NO:31的PB1区段、SEQ  ID  NO:13的PB2区段、

SEQ  ID  NO:33的NP区段、SEQ  ID  NO:35的NS区段和SEQ  ID  NO:34的M区段；或

[0020] g)SEQ  ID  NO:30的PA区段、SEQ  ID  NO:31的PB1区段、SEQ  ID  NO:32的PB2区段、

SEQ  ID  NO:14的NP区段、SEQ  ID  NO:35的NS区段和SEQ  ID  NO:34的M区段；或

[0021] h)SEQ  ID  NO:11的PA区段、SEQ  ID  NO:12的PB1区段、SEQ  ID  NO:13的PB2区段、
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SEQ  ID  NO:33的NP区段、SEQ  ID  NO:35的NS区段和SEQ  ID  NO:34的M区段；或

[0022] i)SEQ  ID  NO:11的PA区段、SEQ  ID  NO:12的PB1区段、SEQ  ID  NO:32的PB2区段、

SEQ  ID  NO:14的NP区段、SEQ  ID  NO:35的NS区段和SEQ  ID  NO:34的M区段；或

[0023] j)SEQ  ID  NO:30的PA区段、SEQ  ID  NO:12的PB1区段、SEQ  ID  NO:13的PB2区段、

SEQ  ID  NO:14的NP区段、SEQ  ID  NO:35的NS区段和SEQ  ID  NO:34的M区段；或

[0024] k)SEQ  ID  NO:30的PA区段、SEQ  ID  NO:31的PB1区段、SEQ  ID  NO:13的PB2区段、

SEQ  ID  NO:14的NP区段、SEQ  ID  NO:35的NS区段和SEQ  ID  NO:34的M区段。

[0025] 在这些重配乙型流感病毒中，HA和NA区段可来自任何乙型流感毒株。

[0026] 具有上文(a)至(k)段所述区段组合的重配乙型流感病毒是优选的，因为发明人已

证明其在培养宿主中生长得特别好。(a)、(b)和(e)的重配乙型流感毒株在培养宿主中生长

得特别好且因此是特别优选的。

[0027] 本发明还提供了上文(a)至(k)段中鉴定的重配乙型流感病毒的变体，其包含与这

些段中鉴定的病毒区段至少97％相同、至少98％相同或至少99％相同的病毒区段。这类变

体可优选地在培养宿主中生长至病毒效价，其是相同时间内且相同生长条件下使用作为这

些变体来源的重配乙型流感毒株所达到的病毒效价的3％内。

[0028] 本发明提供了制备本发明的重配乙型流感病毒的方法。这些方法包括以下步骤：

(i)将一种或多种表达构建体引入培养宿主，所述表达构建体编码产生本发明的重配乙型

流感病毒所需的病毒区段；以及(ii)培养所述培养宿主以产生重配病毒；和可选地(iii)纯

化步骤(ii)中获得的病毒。

[0029] 这些方法还可包括以下步骤：(iv)用步骤(ii)或步骤(iii)中获得的病毒感染培

养宿主；(v)培养来自步骤(iv)的培养宿主以生成其它病毒；和可选地(vi)纯化步骤(v)中

获得的病毒。

[0030] 还提供可用于本发明的方法的表达构建体。

[0031] 例如，该表达构建体可编码的重配乙型流感病毒包含来自第一乙型流感病毒的HA

区段和来自第二乙型流感病毒的NP和/或PB2区段，该第二乙型流感病毒是B/Victoria/2/

87样毒株。NP和PB2区段都可来自B/Victoria/2/87样毒株。该B/Victoria/2/87样毒株优选

是B/Brisbane/60/08。

[0032] 该表达构建体可编码的重配乙型流感病毒还包含来自第一乙型流感病毒的HA区

段和来自第二乙型流感病毒的NP区段，该第二乙型流感病毒不是B/Lee/40或B/Ann  Arbor/

1/66或B/Panama/45/90。例如，该表达构建体不编码具有SEQ  ID  NO:19、23、44或45的序列

的NP区段。NP和PB2区段都可来自第二乙型流感病毒。该第二乙型流感病毒可以是B/

Victoria/2/87样毒株且优选是B/Brisbane/60/08。

[0033] “第一流感病毒”和“第二流感病毒”彼此不同。

[0034] 该表达构建体可编码的重配乙型流感病毒包含来自B/Victoria/2/87样毒株和B/

Yamagata/16/88样毒株的病毒区段，其中来自B/Victoria/2/87样毒株和B/Yamagata/16/

88样毒株的区段的比例是1:7、2:6、4:4、5:3、6:2或7:1。优选的比例是7:1、6:2、4:4、3:5或

1:7，特别优选4:4。该B/Victoria/2/87样毒株可以是B/Brisbane/60/08。该B/Yamagata/

16/88样毒株可以是B/Panama/45/90。

[0035] 还提供了编码上文所述重配乙型流感病毒的表达构建体。
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[0036] 本发明提供了包含本发明的一种或多种表达构建体的表达系统。本发明还提供一

种包含本发明的表达系统的宿主细胞。这些宿主细胞能由所述表达系统中的表达构建体表

达乙型流感病毒。

[0037] 本发明还提供一种用于产生流感病毒的方法，所述方法包括以下步骤：(a)用本发

明的重配病毒感染培养宿主；(b)培养来自步骤(a)的宿主以产生所述病毒；和可选地(c)纯

化步骤(b)中获得的病毒。

[0038] 本发明还提供一种制备疫苗的方法，所述方法包括以下步骤：(a)通过上述实施方

式中任何一种的方法制备病毒和(b)从所述病毒制备疫苗。

[0039] 还提供了一种从本发明的重配乙型流感病毒制备疫苗的方法。

[0040] 本发明还提供了可通过本发明的方法获得的疫苗。

[0041] 重配病毒

[0042] 本发明的重配乙型流感病毒含有来自疫苗毒株和一种或多种供体毒株的病毒区

段。该疫苗毒株是提供重配流感毒株的HA区段的乙型流感毒株。该疫苗毒株可以是任何毒

株并可随季节变化。

[0043] 供体毒株是提供乙型流感毒株的一种或多种主链区段(即编码PB1、PB2、PA、NP、

M1、M2、NS1和NS2的那些)的乙型流感毒株。NA区段还可由供体毒株提供或者其可由疫苗毒株

提供。本发明的重配乙型流感病毒还可包含一种或多种(但不是全部)来自疫苗毒株的主链

区段。由于重配乙型流感病毒含有总共八个区段，其因此含有x个(其中x为1-7)来自疫苗毒

株的病毒区段和8-x个来自一种或多种供体毒株的病毒区段。

[0044] 如上文所述，本发明的目的是提供以下重配乙型流感病毒，其一旦拯救即可在培

养宿主中生长至较高或类似的病毒效价。因此，与野生型疫苗毒株相比，在相同的时间(例

如12小时、24小时、48小时或72小时)内且在相同生长条件下，本发明的重配乙型流感病毒

毒株可在细胞培养物和/或鸡蛋中生长至较高或类似的病毒效价。具体而言，与野生型疫苗

毒株相比，在相同的时间内且在相同生长条件下，其可在MDCK细胞(如MDCK  33016)中生长

至较高或类似的病毒效价。可通过本领域技术人员已知的标准方法测定病毒效价。有用地，

在相同时间框内且在相同条件下，本发明的重配乙型流感病毒能达到的病毒效价比野生型

疫苗毒株的病毒效价高出至少5％、至少10％、至少20％、至少50％、至少100％、至少200％

或至少500％。与野生型疫苗毒株相比，在相同的时间内且在相同生长条件下，该重配乙型

流感病毒还可生长至类似病毒效价。此时类似效价指重配乙型流感病毒所生长至的效价是

在相同时间内且在相同生长条件下野生型疫苗毒株所能达到的病毒效价的3％以内(即野

生型效价±3％)。

[0045] 乙型流感病毒目前不显示不同的HA亚型，但乙型流感病毒毒株属于两种不同的谱

系。这些谱系出现于1980年代晚期，并且具有在抗原/遗传上可彼此区分的HA[8]。当前的乙

型流感病毒毒株是B/Victoria/2/87样或B/Yamagata/16/88样。通常可从抗原性区分这些

毒株，但氨基酸序列的差异也可以区分这两种谱系，例如B/Yamagata/16/88样毒株常常(但

并非总是)具有氨基酸残基164缺失(相对'Lee40'HA序列进行编号)的HA蛋白[9]。在一些实

施方式中，本发明的重配乙型流感病毒包含所有来自B/Victoria/2/87样毒株的病毒区段。

它们可包含来自B/Yamagata/16/88样毒株的病毒区段。或者，它们可包含来自B/Victoria/

2/87样毒株和B/Yamagata/16/88样毒株的病毒区段。
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[0046] 当该重配乙型流感病毒包含来自两种或多种乙型流感病毒毒株的病毒区段时，这

些病毒区段可源自具有相关神经氨酸酶的乙型流感毒株。例如，提供病毒区段的乙型流感

毒株可以都具有B/Victoria/2/87样神经氨酸酶[10]或可都具有B/Yamagata/16/88样神经

氨酸酶。例如，两种B/Victoria/2/87样神经氨酸酶可都具有一种或多种以下序列特性：(1)

在残基27处不是丝氨酸，但优选亮氨酸；(2)在残基44处不是谷氨酸，但优选赖氨酸；(3)在

残基46处不是苏氨酸，但优选异亮氨酸；(4)在残基51处不是脯氨酸，但优选丝氨酸；(5)在

残基65处不是精氨酸，但优选组氨酸；(6)在残基70处不是甘氨酸，但优选谷氨酸；(7)在残

基73处不是亮氨酸，但优选苯丙氨酸；和/或(8)在残基88处不是脯氨酸，但优选谷氨酸。类

似地，在一些实施方式中，神经氨酸酶可在残基43处有缺失，或可以是苏氨酸；在残基43处

有缺失，由NA基因中的三核苷缺失引起，其已被报道为B/Victoria/2/87样毒株特征，但近

来的毒株重新获得了Thr-43[10]。相反地，当然，两种B/Yamagata/16/88样神经氨酸酶也可

具有相反性质，例如S27、E44、T46、P51、R65、G70、L73和/或P88。这些氨基酸相对于‘Lee40’

神经氨酸酶序列进行编号[11]。该重配乙型流感病毒可包含具有上述特性的NA区段。或者，

或此外，该重配乙型流感病毒可包含来自特定乙型流感毒株的病毒区段(不是NA)，该乙型

流感毒株包含具有上述特性的NA区段。

[0047] 是B/Victoria/2/87样毒株的乙型流感病毒的主链病毒区段与来自B/Victoria/

2/87的相应病毒区段的相同性水平高于其与B/Yamagata/16/88的相应病毒区段的相同性

水平，且反之亦然。例如，B/Panama/45/90(其是B/Yamagata/16/88样毒株)的NP区段与B/

Yamagata/16/88的NP区段具有99％相同性而与B/Victoria/2/87的NP区段仅具有96％相同

性。

[0048] 当本发明的重配乙型流感病毒包含来自B/Victoria/2/87样毒株的主链病毒区段

时，该病毒区段可编码具有以下序列的蛋白。PA蛋白可与SEQ  ID  NO:1的序列至少97％相

同、至少98％相同、至少99％相同或100％相同。PB1蛋白可与SEQ  ID  NO:2的序列至少97％

相同、至少98％相同、至少99％相同或100％相同。PB2蛋白可与SEQ  ID  NO:3的序列至少

97％相同、至少98％相同、至少99％相同或100％相同。NP蛋白可与SEQ  ID  NO:4的序列至少

97％相同、至少98％相同、至少99％相同或100％相同。M1蛋白可与SEQ  ID  NO:5的序列至少

97％相同、至少98％相同、至少99％相同或100％相同。M2蛋白可与SEQ  ID  NO:6的序列至少

97％相同、至少98％相同、至少99％相同或100％相同。NS1蛋白可与SEQ  ID  NO:7的序列至

少97％相同、至少98％相同、至少99％相同或100％相同。NS2蛋白可与SEQ  ID  NO:8的序列

至少97％相同、至少98％相同、至少99％相同或100％相同。在一些实施方式中，该重配乙型

流感病毒还可包含所用这些主链区段。

[0049] 当本发明的重配乙型流感病毒包含来自B/Yamagata/16/88样毒株的主链病毒区

段时，该病毒区段可编码具有以下序列的蛋白。PA蛋白可与SEQ  ID  NO:20的序列至少97％

相同、至少98％相同、至少99％相同或100％相同。PB1蛋白可与SEQ  ID  NO:21的序列至少

97％相同、至少98％相同、至少99％相同或100％相同。PB2蛋白可与SEQ  ID  NO:22的序列至

少97％相同、至少98％相同、至少99％相同或100％相同。NP蛋白可与SEQ  ID  NO:23的序列

至少97％相同、至少98％相同、至少99％相同或100％相同。M1蛋白可与SEQ  ID  NO:24的序

列至少97％相同、至少98％相同、至少99％相同或100％相同。M2蛋白可与SEQ  ID  NO:25的

序列至少97％相同、至少98％相同、至少99％相同或100％相同。NS1蛋白可与SEQ  ID  NO:26
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的序列至少97％相同、至少98％相同、至少99％相同或100％相同。NS2蛋白可与SEQ  ID  NO:

27的序列至少97％相同、至少98％相同、至少99％相同或100％相同。

[0050] 本发明还可用与SEQ  ID  NO  11-16或30-35序列具有至少约70％、至少约75％、至

少约80％、至少约85％、至少约90％、至少约95％或至少约99％或100％相同性的病毒区段

的供体毒株实施。由于遗传密码的简并性，具有不同序列的若干核酸编码相同多肽是可能

的。例如，SEQ  ID  NO:40和41的核苷酸序列仅有73％相同性，但其编码相同的病毒蛋白。因

此，本发明可用编码与序列SEQ  ID  NO  11-16或30-35相同的多肽的病毒区段实施。

[0051] 通常，重配流感病毒会仅包含各主链区段之一。例如，当流感病毒包含来自B/

Brisbane/60/08的NP区段时，其不会同时包含来自另一流感毒株的NP区段。

[0052] 在一些实施方式中，本发明的重配乙型流感病毒可包含来自同一乙型流感供体毒

株的所有主链区段。或者，其可包含来自超过一种流感供体毒株(例如两种、三种、四种或五

种供体毒株)的主链区段。当该重配乙型流感病毒包含来自两种或三种供体毒株的主链区

段时，各供体毒株可提供超过一种的重配乙型流感病毒主链区段，但该供体毒株中的一或

两种也可仅提供单一的主链区段。优选地，至少一种主链区段是来自B/Yamagata/16/88样

毒株，因为发明人发现这类重配流感病毒在细胞培养物中生长良好。在本发明的上下文中，

优选的B/Yamagata/16/88样毒株是B/Panama/45/90。通常，重配乙型流感病毒不可包含超

过六种主链区段。因此，例如，若这些供体毒株之一提供五种病毒区段，则该重配乙型流感

病毒仅能包含来自总共两种不同流感毒株(例如两种供体毒株或者一种供体毒株和一种疫

苗毒株)的主链区段。

[0053] 当所述重配乙型流感病毒包含来自单一供体毒株的主链区段时，这些重配病毒包

含的供体毒株与疫苗毒株的区段比通常是1:7、2:6、3:5、4:4、5:3、6:2或7:1。当该重配病毒

包含来自两种供体毒株的主链区段时，该重配病毒包含的来自第一种供体毒株、来自第二

种供体毒株和来自疫苗毒株的区段比通常是1:1:6、1:2:5、1:3:4、1:4:3、1:5:2、1:6:1、2:

1:5、2:2:4、2:3:3、2:4:2、2:5:1、3:1:4、3:2:3、3:3:2、3:4:1、4:1:3、4:2:2、4:3:1、5:1:2、

5:2:1或6:1:1。

[0054] 这些重配乙型流感病毒含有来自疫苗毒株的HA区段，其编码流感病毒的主要疫苗

抗原并因此来自于疫苗毒株。本发明的重配病毒还优选具有来自疫苗毒株的NA区段，但本

发明还包括含有来自不同毒株的HA和NA区段的重配病毒。

[0055] 可用作疫苗毒株的毒株包括对抗病毒治疗有抗性(例如对奥塞米韦[12]和/或扎

那米韦有抗性)的毒株，包括抗性大流行毒株[13]。

[0056] 包含不编码功能性NS蛋白的NS区段的重配病毒也在本发明的范围内。参考文献14

描述了NS1敲除突变。这些NS1突变病毒株尤其适于制备活减毒流感疫苗。

[0057] 病毒传代过程中能出现的自发性突变可产生DNA和氨基酸序列内的变异。这类变

体流感毒株也可用于本发明。

[0058] 反向遗传学

[0059] 本发明特别适合于通过反向遗传学技术生产重配乙型流感病毒株。在这些技术

中，使用一种或多种表达系统在培养宿主中生产病毒。该表达系统可编码生成本发明的重

配乙型流感病毒所必需的所有区段。

[0060] 流感病毒的反向遗传学可用表达起始复制与转录所需4种蛋白(PB1、PB2、PA和NP)
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的12种质粒以及所有八种病毒基因组区段来实施。然而为减少所需的构建体数量，多个RNA

聚合酶I转录盒(用于合成病毒RNA)可包含在单一质粒(如编码1、2、3、4、5、6、7或所有8种流

感vRNA片段的序列)上，并且将多个蛋白编码区与RNA聚合酶II启动子包含在另一个质粒

(如编码1、2、3、4、5、6、7或8种流感mRNA转录物的序列)上[15]。也可将一种或多种流感vRNA

区段纳入pol  I启动子的控制下并将一种或多种流感蛋白编码区纳入同一质粒的另一启动

子控制下，特别是pol  II启动子。优选使用双向质粒实现这点。

[0061] 参考文献15方法的优选方面涉及：(a)单一表达构建体上的PB1、PB2、NP和PA  mRNA

编码区域；和(b)单一表达构建体上的所有8种vRNA编码区段。特别优选在一种表达构建体

上包括神经氨酸酶(NA)和血凝素(HA)区段并在另一表达构建体上包括六种其他病毒区段，

因为新出现的流感病毒株通常在所述NA和/或HA区段具有突变。因此，在独立的表达构建体

上具有HA和/或NA区段的优势是仅需替换包含HA和NA序列的载体。因此，在本发明的一个方

面中，所述疫苗毒株的NA和/或HA区段可包含在一个表达构建体上，而来自一种或多种本发

明供体毒株的HA和/或NA区段以外的vRNA编码区段包含在不同的表达构建体上。因此，本发

明提供包含编码本发明供体毒株中主链病毒区段的一种、两种、三种、四种、五种或六种

vRNA的表达构建体。该表达构建体可包含生成功能性HA和/或NA蛋白的HA和/或NA病毒区

段。

[0062] 已知的反向遗传系统涉及用pol  I启动子、细菌RNA聚合酶启动子、噬菌体聚合酶

启动子等表达编码所需病毒RNA(vRNA)分子的DNA分子。由于流感病毒需要病毒聚合酶存在

以起始生命周期，系统还可提供这些蛋白，例如，所述系统还包括编码病毒聚合酶蛋白的

DNA分子从而表达两种类型DNA引起完全感染性病毒的装配。还可以蛋白形式提供病毒聚合

酶。

[0063] 当反向遗传学用于流感vRNA表达时，本领域技术人员清楚序列元件彼此的精确间

隔对于聚合酶启动复制是重要的。因此编码所述病毒RNA的DNA分子在所述pol  I启动子和

所述终止序列之间的正确定位很重要，但该定位在反向遗传学系统操作人员的能力范围

内。

[0064] 为了生产重组病毒，细胞必须表达组装病毒粒子所需病毒基因组的所有区段。克

隆到本发明表达构建体内的DNA优选提供所有病毒RNA和蛋白，但也可使用辅助病毒以提供

一些RNA和蛋白，但优选不使用辅助病毒的系统。由于所述流感病毒是分区段病毒，本发明

的方法中所述病毒基因组通常使用多于一种表达构建体来表达。然而，还考虑在单一表达

构建体上组合所述病毒基因组的一种或多种区段或甚至所有区段。

[0065] 一些实施方式中，也可包括导致宿主细胞内辅助蛋白表达的表达构建体。例如，作

为反向遗传学系统一部分，表达非病毒丝氨酸蛋白酶(如胰蛋白酶)可具有优势。

[0066] 表达构建体

[0067] 用于本发明的表达系统的表达构建体可以是单向或双向表达构建体。所述方法中

使用多于一种转基因时(不论在相同或不同表达构建体上)，可以使用单向和/或双向表达。

[0068] 由于流感病毒的传染性需要蛋白质，通常优选使用双向表达构建体，因为这能减

少所述宿主细胞需要的表达构建体总数。因此，本发明的方法可利用至少一种双向表达构

建体，其中基因或cDNA位于上游pol  II启动子和下游非内源pol  I启动子之间。从所述pol 

II启动子转录所述基因或cDNA产生可翻译为蛋白质的加帽正义病毒mRNA，而从所述非内源
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pol  I启动子转录产生负义vRNA。所述双向表达构建体可以是双向表达载体。

[0069] 双向表达构建体含有从同一构建体中的不同方向(即5'到3'和3'到5')驱动表达

的至少两种启动子。这两种启动子可操作连接同一双链DNA的不同链。优选该启动子之一是

pol  I启动子且至少一种其他启动子为pol  II启动子。这是有利的，因为该pol  I启动子可

用于表达非加帽的vRNA而该pol  II启动子可用于转录随后翻译为蛋白质的mRNA，因此能从

同一构建体同时表达RNA和蛋白质。当表达系统中使用超过一种表达构建体时，该启动子可

以是内源性和非内源性启动子的混合物。

[0070] 表达构建体中使用的pol  I和pol  II启动子对于与宿主细胞来源具有相同分类学

目的生物而言可以是内源的。或者，该启动子可来源于具有不同于宿主细胞的分类学目的

生物体。术语“目”指常规分类学分级，目的示例为灵长目、啮齿目、食肉目、有袋目、鲸目等。

人和黑猩猩在同一分类学目中(灵长目)，但人和狗在不同的目中(灵长目与食肉目)。例如，

可以使用人pol  I启动子在犬细胞(如MDCK细胞)中表达病毒区段[16]。

[0071] 该表达构建体通常包括RNA转录终止序列。该终止序列可为内源终止序列或对所

述宿主细胞非内源的终止序列。合适的终止序列对本领域技术人员而言是显而易见的且包

括但不限于RNA聚合酶I转录终止序列、RNA聚合酶II转录终止序列和核酶。此外，该表达构

建体可含有mRNA的一种或多种聚腺苷酸化信号，尤其在表达受pol  II启动子控制的基因末

端。

[0072] 表达系统可包括至少2种、至少3种、至少4种、至少5种、至少6种、至少7种、至少8

种、至少9种、至少10种、至少11种或至少12种表达构建体。

[0073] 表达构建体可为载体，如质粒或其他游离构建体。此类载体通常包括至少一个细

菌和/或真核的复制起点。此外，该载体可包括能在原核和/或真核细胞中筛选的选择标记。

此类选择标记的示例为赋予抗生素抗性的基因，如氨苄青霉素或卡那霉素。该载体还可包

含一个或多个多克隆位点以促进DNA序列克隆。

[0074] 或者，表达构建体可为线性表达构建体。这类线性表达构建体通常不含任何扩增

和/或选择序列。但是，包含所述扩增和/或选择序列的线性构建体也在本发明的范围内。参

考文献17描述了各病毒区段的单个线性表达构建体。也可能在相同线性表达构建体上包含

多于一种，例如两种、三种、四种、五种或六种病毒区段。例如，参考文献18中描述了这类系

统。还可以使用以下表达系统，其中一些病毒区段(例如HA和/或NA区段)在线性构建体上编

码且剩余的病毒区段(例如主链区段)在非线性构建体(如载体、质粒或其他游离构建体)上

编码。

[0075] 表达构建体可用本领域已知方法产生。例如，参考文献19中描述了此类方法。当该

表达构建体为线性表达构建体时，可在引入宿主细胞前利用单个限制性酶位点使之线性

化。或者，可用至少两种限制性酶位点从载体中切下该表达构建体。此外，也可通过用核酸

扩增技术(如用PCR)扩增获得线性表达构建体。

[0076] 用于本发明的系统的表达构建体可以是非病毒表达构建体。这表示所述构建体可

在真核细胞中驱动其内所编码病毒RNA区段的表达，但其不包括所述构建体在细菌中增殖

所需的组分。因此所述构建体不含细菌复制起点(ori)，且通常不含细菌选择标记(如抗生

素抗性标记)。这类表达构建体描述于参考文献20。

[0077] 这些表达构建体可通过化学合成制备。这些表达构建体可完全或部分通过化学合
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成制备。例如，参考文献20中描述了用于通过化学合成制备表达构建体的合适方法。

[0078] 可利用本领域技术人员已知的任何技术将本发明的表达构建体引入宿主细胞。例

如，可通过使用电穿孔、DEAE-右旋糖苷、磷酸钙沉淀、脂质体、微注射或微粒轰击将表达构

建体引入宿主细胞。可将表达构建体引入与随后用于重配乙型流感病毒的增殖的细胞类型

相同的细胞类型。或者，其中引入表达构建体的细胞和用于增殖重配乙型流感病毒的细胞

可以是不同的。在一些实施方式中，可将相同或不同细胞类型的未转染细胞添加至宿主细

胞，随后使用表达构建体转染这些宿主细胞，如参考文献21中所述。

[0079] 常规重配

[0080] 传统上，通过用供体毒株和疫苗毒株共同感染培养宿主(通常是鸡蛋)来重配流感

病毒。通过添加对所述供体毒株HA和/或NA蛋白特异的抗体来选择重配病毒，从而选择包含

所述疫苗毒株的HA和/或NA蛋白的重配病毒。经过该处理的数次传代，可以选择包含所述疫

苗毒株HA和/或NA区段的快速生长重配病毒。

[0081] 还可通过添加抑制剂来选择重配流感病毒，所述抑制剂优先降低所需重配流感病

毒中不存在的病毒区段的转录和/或翻译，如WO2011/145081中教导的那样。

[0082] 本发明适于这些方法中的应用。相较于供体毒株，来自不同乙型流感谱系的疫苗

毒株更易使用，因为这有利于重配病毒的选择。然而，也可能使用来自相同乙型流感谱系的

疫苗毒株作为供体毒株，而这在本发明的一些方面中优选。在这种情况下，对所述供体毒株

的HA和/或NA蛋白具有优先特异性的抗体或抑制剂应该是可获得的。

[0083] 培养宿主

[0084] 本发明所用的培养宿主可以是能产生感兴趣病毒的任何真核细胞。本发明通常使

用细胞系，尽管例如原代细胞可用作替代。所述细胞通常是哺乳动物或鸟类。合适的哺乳动

物细胞包括但不限于仓鼠、牛、灵长类(包括人类和猴)以及犬细胞。可以使用多种细胞类

型，如肾细胞、成纤维细胞、视网膜细胞、肺细胞等。合适的仓鼠细胞的示例是名为BHK21或

HKCC的细胞系。合适的猴细胞是例如非洲绿猴细胞，例如肾细胞，如Vero细胞系[22-24]。合

适的犬细胞是(例如)肾细胞，例如CLDK和MDCK细胞系中。合适的禽胚胎干细胞包括来源于

鸡胚胎干细胞的Ebx细胞系，EB45、EB14和EB14-074[25]。也可使用鸡胚成纤维细胞(CEF)。

[0085] 其他合适的细胞包括但不限于：CHO；293T；BHK；MRC  5；PER.C6[26]；FRhL2；WI-38；

等。合适的细胞系可由各种来源获得，例如美国典型培养物保藏中心(ATCC)[27]、Coriell

细胞库[28]或欧洲细胞培养物保藏中心(ECACC)。例如，ATCC提供各种不同Vero细胞，目录

号为CCL81、CCL81.2、CRL1586和CRL-1587；并提供MDCK细胞，目录号为CCL34。PER.C6可获自

ECACC，保藏号为96022940。

[0086] 本发明使用的细胞优选源自马达二氏(Madin  Darby)犬肾的MDCK细胞[29-31]。原

始MDCK细胞可以CCL  34获自ATCC。优选地，使用MDCK细胞的衍生物。这类衍生物描述于例如

参考文献29中，其公开了适合悬浮培养的MDCK细胞('MDCK  33016'或‘33016-PF’，保藏号

DSM  ACC  2219)。此外，参考文献32公开了在无血清培养基中悬浮培养的MDCK衍生细胞('B-

702'，保藏号FERM  BP-7449)。在一些实施方式中，所用MDCK细胞系可为致瘤性的。也考虑使

用非致瘤性MDCK细胞。例如，参考文献33公开了非致瘤性MDCK细胞，包括'MDCK-S '(ATCC 

PTA-6500)、'MDCK-SF101 '(ATCC  PTA-6501)、'MDCK-SF102 '(ATCC  PTA-6502)和'MDCK-

SF103'(PTA-6503)。参考文献34公开了对感染有高度易感性的MDCK细胞，包括‘MDCK.5F1’
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细胞(ATCC  CRL  12042)。

[0087] 可使用多于一种细胞类型的混合物来实施本发明的方法。但本发明的方法优选用

单一细胞类型如用单克隆细胞实施。本发明方法所用细胞优选来自单一细胞系。此外，同一

细胞系可用于重配所述病毒和所述病毒的任何后续繁殖。

[0088] 该细胞优选在无血清情况下培养以避免常见污染源。本领域技术人员已知用于真

核细胞培养的各种无血清培养基(如伊可夫氏(Iscove 's)培养基、超CHO培养基(BW公司

(BioWhittaker))、EX-CELL(JRH生物科学公司(JRH  Biosciences)))。此外，可用无蛋白培

养基(如PF-CHO(JRH生物科学公司))。另外，用于复制的细胞也可在常规含血清培养基中

(如含0.5％-10％胎牛血清的MEM或DMEM培养基)培养。

[0089] 该细胞可贴壁培养或悬浮培养。

[0090] 还可使用鸡蛋作为培养宿主来对本发明的重配乙型流感病毒进行增殖。目前培养

流感病毒用于疫苗的标准方法采用含胚鸡蛋，从鸡蛋内容物(尿囊液)纯化病毒。也可通过

鸡蛋对病毒传代并随后在细胞培养物中繁殖，反之亦然。

[0091] 病毒制备

[0092] 在一个实施方式中，本发明提供一种生产流感病毒的方法，所述方法包括以下步

骤：(a)用本发明的重配病毒感染培养宿主；(b)培养来自步骤(a)的宿主以生产所述病毒；

和可选地(c)纯化步骤(b)中生产的病毒。

[0093] 步骤(b)中的培养宿主可以是细胞(如上文所述)或含胚鸡蛋。本发明此方面中用

细胞作培养宿主时，已知细胞培养条件(如温度、细胞密度、pH值等)根据所用细胞系和病毒

在较宽的范围内变化且可根据应用需求调整。因此下述信息仅代表指南。

[0094] 细胞优选在无血清或无蛋白的培养基中培养。

[0095] 细胞的繁殖可按照本领域技术人员已知的方法进行。例如，可在使用常规支持方

法如离心或过滤的灌注系统中培养细胞。此外，可根据本发明于感染前在分批进料系统中

繁殖细胞。在本发明的内容中，培养系统指分批进料系统，其中该细胞初始培养于分批系统

中且通过控制浓缩营养的进料来补偿培养基中营养物(或部分营养物)的消耗。在感染前的

细胞繁殖期间将培养基的pH值值调节为pH  6.6-pH  7.8，特别是pH  7.2-pH  7.3是有利的。

细胞培养优选在30-40℃的温度进行。在培养受感染细胞(步骤b)时，所述细胞优选在30℃-

36℃或32℃–34℃或33℃的温度下培养。这是特别优选的，因为已显示在该温度范围内孵育

受感染细胞能生产配入疫苗时功效改善的病毒[35]。

[0096] 感染前培养中的氧分压优选调节为25％-95％且特别为35％-60％的值。本发明内

容中的氧分压值基于空气饱和度。在分批系统中细胞密度优选约8-25x105细胞/mL时或在

灌注系统中优选约5-20x106细胞/mL时进行细胞感染。该细胞可用10-8至10，优选0.0001-

0.5的病毒剂量(MOI值，“感染复数”，相当于感染时每细胞的病毒单位数量)感染。

[0097] 可以在贴壁或悬浮培养的细胞中培养病毒。可采用微载体培养。在一些实施方式

中，这些细胞可适用于悬浮培养。

[0098] 本发明所述方法还包括收获和分离病毒或其产生的蛋白。分离病毒或蛋白期间，

通过标准方法如分离、过滤或超滤从所述培养基中分离细胞。之后按照本领域技术人员充

分已知的方法如梯度离心、过滤、沉淀、色谱等浓缩病毒或蛋白，然后纯化。根据本发明，优

选在纯化期间或之后对病毒进行灭活。可在纯化过程中任何点用例如β-丙内酯或甲醛进行
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病毒灭活。

[0099] 疫苗

[0100] 疫苗(特别针对流感病毒)通常基于活病毒或灭活病毒。灭活疫苗可基于完整病毒

颗粒、‘裂解’病毒颗粒或基于纯化的表面抗原。抗原也可以病毒体形式存在。可使用本发明

制造任意这些类型的疫苗，但优选灭活疫苗。

[0101] 采用灭活病毒时，该疫苗可包含完整的病毒颗粒、分裂病毒颗粒或纯化的表面抗

原(对于流感，包括血凝素，通常也包括神经氨酸酶)。灭活病毒的化学方法包括用有效量的

以下一种或多种试剂处理：去污剂、甲醛、β-丙内酯、亚甲基蓝、亚甲蓝、补骨脂素、羧基富勒

烯(C60)、二元乙胺、乙酰基乙烯亚胺或其组合。本领域已知病毒灭活的非化学方法，例如UV

射线或γ射线辐射。

[0102] 可通过各种方法由含病毒液体(如尿囊液或细胞培养物上清)收获病毒颗粒。例

如，纯化方法可包括用含有去污剂以破坏病毒颗粒的线性蔗糖梯度溶液进行区带离心。任

选稀释后，可通过渗滤纯化抗原。

[0103] 用去污剂(如乙醚、聚山梨醇酯80、脱氧胆酸盐、三正丁基磷酸盐、曲通X100、曲通

N101、溴化十六烷基三甲铵、特吉托NP9等)处理纯化的病毒颗粒以获得裂解病毒颗粒，从而

产生亚病毒颗粒制品，包括‘吐温-醚’裂解方法。裂解流感病毒的方法为本领域熟知，例如

参见参考文献36-41等。一般使用破坏浓度的裂解剂破坏或片段化全病毒来裂解该病毒，无

论该病毒有无感染性。这种破坏导致病毒蛋白的完全或部分溶解，改变病毒的完整性。优选

的裂解剂是非离子型和离子型(例如阳离子)表面活性剂，如烷基糖苷、烷基硫苷、酰基糖、

磺基甜菜碱、甜菜碱、聚氧乙烯烷基醚、N,N-二烷基-葡糖酰胺、6-O-(N-庚甲酰)-甲基-á-D-

葡萄糖苷(Hecameg)、烷基苯氧基-聚乙氧基乙醇、NP9、季铵化合物、肌氨酰、CTAB(溴化十六

烷基三甲铵)、三正丁基磷酸酯、塞弗伦(Cetavlon)、十四烷基三甲铵盐、脂质转染试剂

(Lipofectin)、脂质体转染试剂(lipofectamine)和DOT-MA、辛基-或壬基苯氧基聚氧乙醇

(如曲通表面活性剂，如曲通X100或曲通N101)、聚氧乙烯去水山梨糖醇酯(吐温表面活性

剂)、聚氧乙烯醚、聚氧乙烯酯等。一种有用的裂解方法利用脱氧胆酸钠和甲醛的连续作用，

并且裂解可在病毒颗粒初始纯化期间进行(例如在蔗糖密度梯度溶液中)。因此，裂解过程

可包括：澄清含病毒颗粒的材料(以去除非病毒颗粒物质)，浓缩收获的病毒颗粒(例如使用

吸附方法，如CaHPO4吸附)，从非病毒颗粒材料中分离全病毒颗粒，用裂解剂在密度梯度离

心步骤中裂解病毒颗粒(例如，用含有裂解剂如脱氧胆酸钠的蔗糖梯度)，然后过滤(例如超

滤)以去除不需要的物质。可将裂解病毒颗粒重悬于磷酸钠缓冲的等渗氯化钠溶液中。裂解

流感疫苗的示例是BEGRIVACTM、FLUARIXTM、FLUZONETM和FLUSHIELDTM产品。

[0104] 纯化的流感病毒表面抗原疫苗包含表面抗原血凝素，一般还包含神经氨酸酶。制

备这些纯化形式的蛋白质的方法是本领域熟知的。FLUVIRINTM、AGRIPPALTM和INFLUVACTM产

品是流感亚基疫苗。

[0105] 另一种形式的灭活抗原是病毒体[42](不含核酸的病毒样脂质体颗粒)。其可通过

使用去污剂溶解病毒，然后去除核衣壳和重建含病毒糖蛋白的膜来制备。一种用于制备病

毒体的替代性方法包括将病毒膜糖蛋白加入过量磷脂中，得到膜中具有病毒蛋白质的脂质

体。

[0106] 本发明的方法还可用于生产活疫苗。通常通过从含病毒颗粒的流体中纯化病毒颗
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粒来制备这类疫苗。例如，该流体可通过离心澄清并用缓冲液(例如含蔗糖、磷酸钾和谷氨

酸单钠)稳定。目前可以获得各种形式的流感病毒疫苗(例如参见参考文献43的第17和18

章)。活病毒疫苗包括米迪缪尼公司(MedImmune)的FLUMISTTM产品。

[0107] 该病毒可以是减毒的。该病毒可以是温度敏感型的。该病毒可以是冷适应性的。使

用活病毒作为抗原时这三种特征特别有用。

[0108] HA是现有灭活流感疫苗中的主要免疫原，且参照一般由SRID测定的HA水平来标准

化疫苗剂量。现有的疫苗一般含有约15μg  HA/毒株，但也可使用更低的剂量，例如用于儿童

或大流行情况下，或者是使用佐剂时。分数剂量如1/2(即7.5μg  HA/毒株)、1/4和1/8已有应

用，更高剂量的(如3x或9x剂量也有使用[44,45])。因此，疫苗可包含0.1-150μg  HA/流感毒

株，优选0.1-50μg，例如0.1-20μg、0.1-15μg、0.1-10μg、0.1-7.5μg、0.5-5μg等。具体剂量包

括例如，约45、约30、约15、约10、约7.5、约5、约3.8、约3.75、约1.9、约1.5等/株。

[0109] 对于活疫苗，利用组织培养感染剂量中值(TCID50)而非HA含量来衡量剂量，且

TCID50一般为106至108(优选为106.5-107.5)/株。

[0110] 本发明所用的流感株可以具有野生型病毒中的天然HA，或具有修饰HA。例如，已知

修饰HA以去除使病毒在禽类物种中具有高致病性的决定簇(如HA1/HA2切割位点周围的超

碱性区域(hyper-basic  region))。反向遗传学的使用促进了这类修饰。

[0111] 除了适于针对大流行间期株系的免疫，本发明的疫苗特别适用于免疫抵御大流行

或潜在大流行株系。本发明适用于免疫人以及非人动物。

[0112] 本发明的疫苗可包含来自一种或多种(如1、2、3、4或更多)流感病毒株的抗原，包

括甲型流感病毒和/或乙型流感病毒，前提是至少一种流感病毒是本发明的重配流感病毒。

还考虑包括以下疫苗，其中两种抗原来自本发明的重配流感毒株。当疫苗包含超过一种流

感的毒株时，一般单独培养不同毒株，收获病毒后将它们混合在一起，然后制备抗原。因此，

本发明方法可包括混合超过一种流感毒株的抗原的步骤。三价疫苗是典型的，其包含来自

两种甲型流感病毒株和一种乙型流感病毒株的抗原。也可用四价疫苗[46]，其包含来自两

种甲型流感病毒毒株和两种乙型流感病毒毒株(优选不同谱系的两种乙型流感毒株)、或者

三种甲型流感病毒毒株和一种乙型流感病毒毒株的抗原。当流感疫苗包含来自超过一种乙

型流感毒株的抗原时，其中一种或多种可来源于本发明的重配乙型流感病毒。

[0113] 本发明的疫苗优选为药学上可接受的组合物。它们通常还包含抗原外的其它组

分，例如它们一般包含一种或多种药物载体和/或赋形剂。如下所述，也可包含佐剂。对这类

组分的充分讨论参见参考文献47。

[0114] 疫苗通常是水性形式。然而，一些疫苗可为干燥形式，如可注射固体或贴片上的干

燥或聚合制品的形式。

[0115] 疫苗可含有防腐剂，如硫柳汞或2-苯氧乙醇。然而，疫苗优选应基本不含(即小于5

μg/ml)含汞物质，如不含硫柳汞[40,48]。更优选无汞的疫苗。可包含琥珀酸α-生育酚以替

代含汞化合物[40]。特别优选不含防腐剂的疫苗。

[0116] 为了控制张力，优选包含生理盐(如钠盐)。优选氯化钠(NaCl)，其浓度可以是1-

20mg/ml。可以存在的其它盐，包括氯化钾、磷酸二氢钾、无水合磷酸氢二钠、氯化镁、氯化钙

等。

[0117] 疫苗的渗透压通常为200mOsm/kg-400mOsm/kg，优选为240-360mOsm/kg，更优选为
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290-310mOsm/kg。虽然以前报道过渗透压对疫苗接种引起的疼痛无影响[49]，但优选将渗

透压保持在此范围内。

[0118] 疫苗可含有一种或多种缓冲剂。典型的缓冲剂包括：磷酸盐缓冲剂；Tris缓冲剂；

硼酸盐缓冲剂；琥珀酸盐缓冲剂；组氨酸缓冲剂(尤其是含氢氧化铝佐剂时)；或柠檬酸盐缓

冲剂。包含的缓冲剂的浓度一般为5至20mM的范围。

[0119] 疫苗的pH通常为5.0-8.1，更一般为6.0-8.0，例如6.5-7.5，或者7.0-7.8。因此，本

发明方法可包括在包装前调整散装疫苗pH的步骤。

[0120] 该疫苗优选是无菌的。该疫苗优选无热原，如小于1EU/剂量(内毒素单位，标准量

度)，优选小于0.1EU/剂量。该疫苗优选不含谷蛋白。

[0121] 本发明的疫苗可包含去污剂，如聚氧乙烯去水山梨糖醇酯表面活性剂(称为'吐

温')、辛苯聚糖(如辛苯聚糖-9(曲通X100)或叔辛基苯氧基聚乙氧基乙醇)、溴化十六烷基

三甲铵('CTAB')或脱氧胆酸钠，特别用于裂解疫苗或表面抗原疫苗。去污剂可仅以痕量存

在。因此，疫苗中可包含各自的含量小于1mg/ml的辛苯聚醇-10和聚山梨醇酯80。其它痕量

残留组分可以是抗生素(如新霉素、卡那霉素、多粘菌素B)。

[0122] 疫苗可含有一次免疫的物质，或者可含有多次免疫的物质(即‘多剂量’药盒)。多

剂量配置优选含有防腐剂。作为多剂量疫苗中包含防腐剂的替代方案(或补充方案)，这些

疫苗可包含在装有无菌接头以取出物质的容器中。

[0123] 流感疫苗的给药剂量体积一般为约0.5ml，但可将一半剂量(即约0.25ml)给予儿

童。

[0124] 疫苗和药盒优选储存于2℃-8℃。其不应冷冻。理想情况下应避直射光保存。

[0125] 宿主细胞DNA

[0126] 由细胞系分离和/或培养病毒时，标准实践是使最终疫苗中残留的细胞系DNA含量

最小化，以最小化该DNA的潜在致癌活性。

[0127] 因此，本发明的疫苗优选含有每剂量低于10ng(优选低于1ng，更优选低于100pg)

的残留宿主细胞DNA，但可能存在痕量宿主细胞DNA。

[0128] 任何残留宿主细胞DNA的平均长度优选小于500bp，例如小于400bp、小于300bp、小

于200bp、小于100bp等。

[0129] 在疫苗制备过程中可采用标准纯化方法，如色谱法等去除污染的DNA。可通过核酸

酶处理，例如DNA酶处理来提高对残留宿主细胞DNA的去除。参考文献58和59公开了一种减

少宿主细胞DNA污染的方便方法，该方法包括两步处理，先使用DNA酶(如Benzonase)处理，

这一步可以在病毒生长过程中使用，然后使用阳离子去污剂(如CTAB)处理，这一步可以在

病毒颗粒破坏过程中使用。也可利用烷化剂(如β-丙内酯)处理来去除宿主细胞DNA，该方法

也宜用于灭活病毒颗粒[52]。

[0130] 佐剂

[0131] 本发明的疫苗宜包含佐剂，其作用是增强在接受疫苗的患者中引起的免疫应答

(体液免疫和/或细胞免疫)。优选的佐剂包含水包油乳液。已知多种这类佐剂，它们通常包

含至少一种油和至少一种表面活性剂，所述油和表面活性剂是可生物降解(可代谢)和生物

相容的。乳液中的油滴直径通常小于5μm，理想情况下具有亚微米直径，通过微流化床实现

这种小尺寸以提供稳定的乳液。优选尺寸小于220nm的液滴，因为其可进行过滤灭菌。
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[0132] 所述乳液可以包含如动物(如鱼)或植物来源的油。植物油的来源包括坚果、种籽

和谷物。最常见的坚果油的示例有花生油、大豆油、椰子油和橄榄油。可以采用例如获自霍

霍巴豆的霍霍巴油。种籽油包括红花油、棉花籽油、葵花籽油、芝麻籽油等。在谷物油中，最

常见的是玉米油，但也可以使用其它谷类的油，如小麦、燕麦、黑麦、稻、画眉草、黑小麦等。

甘油和1,2-丙二醇的6-10碳脂肪酸酯虽然不天然存在于种籽油中，但可从坚果和种籽油开

始，通过水解、分离和酯化合适物质来制备。来源于哺乳动物乳汁的脂肪和油类是可代谢

的，因此可以用于实施本发明。获得动物来源的纯油所必需的分离、纯化、皂化和其它方法

的过程是本领域中熟知的。大多数鱼类含有容易回收的可代谢油。例如，可用于本文的鱼油

的几种示例有鳕鱼肝油、鲨鱼肝油和鲸油(诸如鲸蜡)。通过生化途径以5-碳异戊二烯单位

合成许多支链油，其总称为萜类。鲨鱼肝油含有称为角鲨烯的支链不饱和萜类化合物，2,6,

10,15,19,23-六甲基-2,6,10,14,18,22-二十四碳六烯，其是本文特别优选的。角鲨烯的饱

和类似物角鲨烷也是优选的油。包括角鲨烯和角鲨烷在内的鱼油易于从市售来源获得，或

可以通过本领域已知的方法获得。另一种优选的油是α-生育酚(参见下文)。

[0133] 可以使用油的混合物。

[0134] 表面活性剂可以按其“HLB”(亲水/亲脂平衡)分类。本发明优选的表面活性剂的

HLB值为至少10，优选至少15，更优选至少16。可用于本发明的表面活性剂包括但不限于：聚

氧乙烯脱水山梨糖醇酯表面活性剂(通常称为吐温)，特别是聚山梨酯20和聚山梨酯80；以

商品名DOWFAXTM出售的环氧乙烷(EO)、环氧丙烷(PO)和/或环氧丁烷(BO)的共聚物，如直链

EP/PO嵌段共聚物；重复的乙氧基(氧-1,2-乙二基)数量不同的辛苯聚醇，特别感兴趣的是

辛苯聚醇9(曲通X-100，或叔辛基苯氧基聚乙氧基乙醇)；(辛基苯氧基)聚乙氧基乙醇

(IGEPAL  CA-630/NP-40)；磷脂，如磷脂酰胆碱(卵磷脂)；壬酚乙醇酯，如TergitolTM  NP系

列；衍生自月桂醇、鲸蜡醇、硬脂醇和油醇的聚氧乙烯脂肪醚(称为苄泽(Brij)表面活性

剂)，如三甘醇单月桂基醚(苄泽30)；以及脱水山梨糖醇酯(通常称为司盘(SPAN))，如脱水

山梨糖醇三油酸酯(司盘85)和脱水山梨糖醇单月桂酸酯。优选非离子型表面活性剂。乳液

中包含的表面活性剂优选吐温80(聚氧乙烯去水山梨糖醇单油酸酯)、司盘85(去水山梨糖

醇三油酸酯)、卵磷脂和曲通X-100。

[0135] 可使用表面活性剂的混合物，如吐温80/司盘85混合物。聚氧乙烯脱水山梨糖醇酯

(如聚氧乙烯去水山梨糖醇单油酸酯(吐温80))和辛苯聚醇(如叔辛基苯氧基聚乙氧基乙醇

(曲通X-100))的组合也是有用的。另一种有用的组合包括月桂醇聚醚-9加聚氧乙烯山梨糖

醇酯和/或辛苯聚醇。

[0136] 优选的表面活性剂含量(重量百分比)为：聚氧乙烯去水山梨糖醇酯(如吐温80)

0.01-1％，特别是约0.1％；辛基-或壬基苯氧基聚氧乙醇(如曲通X-100或曲通系列的其它

去污剂)0.001-0.1％，特别是0.005-0.02％；聚氧乙烯醚(如月桂醇聚醚9)0.1-20％，优选

0.1-10％，特别是0.1-1％或约0.5％。

[0137] 该疫苗含裂解病毒时，优选在水相中含有游离的表面活性剂。这是有利的，因为游

离表面活性剂可在所述抗原上产生‘裂解效果’，因此破坏否则可能存在的任何未裂解病毒

颗粒和/或病毒颗粒聚集体。这可改善裂解病毒疫苗的安全性[53]。

[0138] 优选的乳液的平均液滴大小为小于1μm，例如小于等于750nm、小于等于500nm、小

于等于400nm、小于等于300nm、小于等于250nm、小于等于220nm、小于等于200nm或更小。可
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通过某些技术(如微流化)方便地获得这些液滴尺寸。

[0139] 本发明所用的具体水包油乳剂佐剂包括但不限于：

[0140] 角鲨烯、吐温80和司盘85的亚微米乳液。所述乳液的体积组成可以是约5％角鲨

烯、约0.5％聚山梨酯80和约0.5％司盘85。以重量计，这些比例为4.3％角鲨烯、0.5％聚山

梨酯80和0.48％司盘85。这种佐剂称为‘MF59’[54-56]，参考文献57的第10章和参考文献58

的第12章更详细地描述了该佐剂。.MF59乳液优选包含柠檬酸根离子，例如10mM柠檬酸钠缓

冲液。

[0141] 包含角鲨烯、α-生育酚和聚山梨酯80的乳液。该乳液可包含磷酸盐缓冲盐水。这些

乳剂可含有(以体积计)2-10％角鲨烯、2-10％生育酚和0.3-3％聚山梨酯80，且角鲨烯:生

育酚的重量比优选小于等于1(例如0.90)，因为这能提供更稳定的乳剂。角鲨烯和聚山梨酯

80的体积比可以约为5:2，或者重量比约为11:5。因此这三种组分(角鲨烯、生育酚、聚山梨

酯80)可以1068:1186:485或约55:61:25的重量比存在。可通过以下方法制备一种这样的乳

液(“AS03”)：将吐温80溶解于PBS产生2％溶液，然后将90ml该溶液与5g  DL-α-生育酚和5ml

角鲨烯的混合物混合，然后使该混合物微流体化。所得乳液可含有如平均直径为100-

250nm，优选约180nm的亚微米油滴。该乳液也可含有3-脱-O-酰化单磷酰脂质A(3d-MPL)。此

种类型的另一有用乳液可包含(每人剂量)0.5-10mg角鲨烯、0.5-11mg生育酚和0.1-4mg聚

山梨酯80[59]，例如，以上述比例。

[0142] 角鲨烯、生育酚和曲通去污剂(如曲通X-100)的乳液。该乳液也可包含3d-MPL(见

下文)。该乳液可包含磷酸盐缓冲液。

[0143] 含有聚山梨酯(如聚山梨酯80)、曲通去污剂(如曲通X-100)和生育酚(如琥珀酸α-

生育酚)的乳液。该乳液可包含这三种组分，其质量比约为75:11:10(例如，750μg/ml聚山梨

酯80、110μg/ml曲通X-100和100μg/ml琥珀酸α-生育酚)，且这些浓度应包括来自抗原的这

些组分的任何贡献。该乳液还可包含角鲨烯。该乳液也可包含3d-MPL(见下文)。水相可包含

磷酸盐缓冲液。

[0144] 角鲨烷、聚山梨酯80和泊洛沙姆401(“PluronicTM  L121”)的乳液。该乳液可用pH 

7.4的磷酸盐缓冲盐水配制。该乳液是一种有用的胞壁酰二肽递送载体，已与苏氨酰基-MDP

一起用于“SAF-I”佐剂中[60](0.05-1％Thr-MDP、5％角鲨烷、2.5％Pluronic  L121和0.2％

聚山梨酸酯80)。也可不与Thr-MDP一起使用，例如在“AF”佐剂中[61](5％角鲨烷、1.25％

Pluronic  L121和0.2％聚山梨酸酯80)。优选微流体化。

[0145] 含有角鲨烯、水溶剂、聚氧乙烯烷基醚亲水性非离子型表面活性剂(如聚氧乙烯

(12)十六十八醚)和疏水性非离子型表面活性剂(如去水山梨糖醇酯或二缩甘露醇酯，如去

水山梨糖醇单油酸酯或‘司盘80’)的乳液。所述乳液优选为热可逆的和/或其中至少90％油

滴(以体积计)小于200nm[62]。该乳液也可含有一种或多种以下物质：糖醇；低温保护剂(例

如糖，如十二烷基麦芽苷和/或蔗糖)；和/或烷基聚糖苷。所述乳液可包含TLR4激动剂[63]。

可将这类乳液冻干。

[0146] 角鲨烯、泊洛沙姆-105和Abil-Care的乳液[64]。含佐剂化疫苗中这些组分的终浓

度(重量)是5％角鲨烯、4％泊洛沙姆-105(普流罗尼克多元醇)和2％Abil-Care  85(双-

PEG/PPG-16/16PEG/PPG-16/16二甲硅油；辛酸/癸酸甘油三酯)。

[0147] 含有0.5-50％油、0.1-10％磷脂和0.05-5％非离子型表面活性剂的乳液。如参考
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文献65所述，优选的磷脂组分是磷脂酰胆碱、磷脂酰乙醇胺、磷脂酰丝氨酸、磷脂酰肌醇、磷

脂酰甘油、磷脂酸、鞘磷脂和心磷脂。优选亚微米液滴尺寸。

[0148] 不可代谢油(如轻质矿物油)和至少一种表面活性剂(如卵磷脂、吐温80或司盘80)

的亚微米水包油乳液。可包含添加剂，例如QuilA皂苷、胆固醇、皂苷-亲脂体偶联物(如通过

葡糖醛酸的羧基将脂族胺加到脱酰基皂苷上而产生的GPI-0100，如参考文献66所述)、二甲

基二-十八烷基溴化铵和/或N,N-二-十八烷基-N,N-双(2-羟乙基)丙二胺。

[0149] 皂苷(如QuilA或QS21)和固醇(如胆固醇)结合成螺旋胶束的乳液[67]。

[0150] 包含矿物油、非离子亲脂性乙氧基化脂肪醇和非离子亲水性表面活性剂(例如，乙

氧基化脂肪醇和/或聚氧乙烯-聚氧丙烯嵌段共聚物)的乳液[68]。

[0151] 包含矿物油、非离子亲脂水性乙氧基化脂肪醇和非离子亲脂性表面活性剂(例如，

乙氧基化脂肪醇和/或聚氧乙烯-聚氧丙烯嵌段共聚物)的乳液[68]。

[0152] 在一些实施方式中，可在递送时临时将乳液与抗原混合，因此所述佐剂和抗原可

单独地保存在包装或分销的疫苗中，以便在使用时配制成最终制剂。在其它实施方式中，在

生产过程中将乳液与抗原混合，因此组合物以液体含佐剂形式包装。该抗原通常采用水性

形式，从而最终通过混合两种液体来制备疫苗。待混合的两种液体的体积比可变(例如5:1-

1:5)，但一般是约1:1。在上述具体乳液说明中给出组分浓度时，这些浓度通常用于非稀释

组合物，因此所述浓度在混合抗原溶液后会降低。

[0153] 疫苗的包装

[0154] 适用于本发明的疫苗(或药盒组分)的容器包括药瓶、注射器(如一次性注射器)、

鼻喷雾等。这些容器应无菌。

[0155] 组合物/组分装在药瓶中时，药瓶优选由玻璃或塑料材料制成。在加入组合物之

前，摇瓶优选已灭菌。为了避免胶乳过敏患者的问题，药瓶优选用无胶乳塞子密封，且优选

所有包装材料均不含胶乳。该药瓶可包含单一剂量的疫苗，或者可以包含一个以上剂量

(‘多剂量’药瓶)，如10个剂量。优选地，药瓶由无色玻璃制成。药瓶，特别是多剂量药瓶可装

有允许无菌取出其内含物的瓶帽。

[0156] 将某一组分包装到注射器中时，该注射器可连有针头。如果未连接针头，可随注射

器提供单独的针头以便组装和使用。这种针头可装在护罩中。优选安全针头。一般是1-英寸

23号、1-英寸25号和5/8-英寸25号针头。可提供有剥离标签的注射器，该标签上可打印上内

含物的批号、流感季节和过期日期，以帮助记录保存。注射器中的活塞优选带有防脱装置，

以防止活塞在吸出时意外脱出。注射器可以具有胶乳橡胶帽和/或活塞。一次性注射器含有

单一剂量的疫苗。注射器通常带有顶帽，以在连接针头前密封顶端，且该顶帽优选由丁基橡

胶制成。如果注射器和针头分开包装，则针头优选地装有丁基橡胶护罩。优选的注射器是以

商品名“Tip-Lok”TM销售的注射器。

[0157] 容器可标注显示半剂量体积，例如以利于递送给儿童。例如，含有0.5ml剂量的注

射器可有显示0.25ml体积的标记。

[0158] 在使用玻璃容器(如注射器或药瓶)时，优选采用由硼硅酸盐玻璃，而非钠钙玻璃

制成的容器。

[0159] 可将药盒或组合物与单页宣传品包装在一起(在同一个盒子中)，所述单页宣传品

包括疫苗的详细情况如给药说明书、疫苗内所含抗原的详情等。说明书也可包含警示，例如
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准备好肾上腺素溶液以防疫苗接种后发生过敏反应等。

[0160] 治疗方法和疫苗的给药

[0161] 本发明提供了一种根据本发明生产的疫苗。这些疫苗适合给予人类或非人动物对

象如猪或鸟类，且本发明提供了在对象中产生免疫应答的方法，该方法包括将本发明的疫

苗给予所述对象的步骤。本发明还提供用作药物的本发明的疫苗，并提供本发明的疫苗在

生产在对象中产生免疫应答的药物中的应用。

[0162] 这些方法和应用产生的免疫应答通常包括抗体应答，优选保护性抗体应答。评价

接种流感病毒疫苗后抗体应答、中和能力和保护水平的方法为本领域熟知。人类研究表明，

对人流感病毒血凝素的抗体效价与保护作用相关联(约30-40的血清样品血凝反应-抑制效

价给出对同源病毒感染产生约50％保护作用)[69]。一般通过血凝反应抑制、微量中和、单

径向免疫扩散(SRID)和/或单径向溶血(SRH)来测定抗体应答。本领域熟知这些测定技术。

[0163] 可以各种方式给予本发明的疫苗。最优选的免疫途径是肌肉内注射(如注射到上

肢或下肢)，但其它可用的途径包括皮下注射、鼻内[70-72]、口服[73]、皮内[74,75]、经皮、

透皮[76]等。

[0164] 根据本发明制备的疫苗可用于治疗儿童和成人。目前，推荐将流感疫苗用于年龄

大于6个月的儿童和成年人免疫。因此，人类对象可以小于1岁、1～5岁、5～15岁、15～55岁

或至少55岁。接受该疫苗的优选对象是老年人(例如大于等于50岁、大于等于60岁，优选大

于等于65岁)、年轻人(如小于等于5岁)、住院对象、健康护理工作人员、军队服务人员和军

人、妊娠妇女、慢性疾病对象、免疫缺陷对象、在接受该疫苗7天前接受过抗病毒化合物(如

奥塞米韦或扎那米韦化合物；见下)的对象、对鸡蛋过敏的人和出国旅行者。然而该疫苗不

仅适用于这些人群，还可用于更广泛的群体。对于大流行毒株，优选给予所有年龄组。

[0165] 本发明的优选疫苗满足1、2或3个CPMP功效标准。在成年人(18-60岁)中，这些标准

是：(1)大于等于70％血清保护；(2)大于等于40％血清转化；和/或(3)GMT增加大于等于2.5

倍。在老年人(大于60岁)中，这些标准是：(1)大于等于60％血清保护；(2)大于等于30％血

清转化；和/或(3)GMT增加大于等于2倍。这些标准基于至少50位患者的开放标记研究。

[0166] 可通过单剂量方案或多剂量方案进行治疗。多剂量可用于初次免疫方案和/或加

强免疫方案。在多剂量方案中，可通过相同或不同的途径(如肠胃外初次和粘膜加强，粘膜

初次和肠胃外加强等)给予多个剂量。给予一个以上剂量(一般是两个剂量)特别用于免疫

未曾免疫接触的患者，例如从未接受过流感疫苗的人，或者用于免疫接种抵御新的HA亚型

(如大流行爆发中的亚型)。一般以至少1周(例如约2周、约3周、约4周、约6周、约8周、约10

周、约12周、约16周等)的间隔给予多个剂量。

[0167] 可将本发明产生的疫苗与其它疫苗基本上同时(在健康护理专业人员或疫苗接种

中心的同一医学咨询或就诊期间)给予患者，例如与麻疹疫苗、腮腺炎疫苗、风疹疫苗、MMR

疫苗、水痘疫苗、MMRV疫苗、白喉疫苗、破伤风疫苗、百日咳疫苗、DTP疫苗、偶联的B型流感嗜

血杆菌(H.influenzae)疫苗、脊髓灰质炎病毒灭活疫苗、乙型肝炎病毒疫苗、脑膜炎球菌偶

联疫苗(如四价A-C-W135-Y疫苗)、呼吸道合胞病毒疫苗、肺炎球菌偶联疫苗等基本同时给

药。在老年患者中特别有用的是与肺炎球菌疫苗和/或脑膜炎球菌疫苗基本同时给药。

[0168] 相似地，可将本发明疫苗与抗病毒化合物，具体是对流感病毒有活性的抗病毒化

合物(如奥塞米韦和/或扎那米韦)基本上同时给予患者(在对健康护理专业人员进行的同
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一用药咨询或就诊期间)。这些抗病毒化合物包括神经氨酸酶抑制剂，如(3R,4R,5S)-4-乙

酰基氨基-5-氨基-3(1-乙基丙氧基)-1-环己烯-1-羧酸或5-(乙酰基氨基)-4-[(氨基亚氨

基甲基)-氨基]-2,6-脱水-3,4 ,5-三脱氧-D-甘油-D-半乳糖壬-2-烯酮酸，包括它们的酯

(如乙酯)和盐(如磷酸盐)。优选的抗病毒药物是(3R,4R,5S)-4-乙酰基氨基-5-氨基-3(1-

乙基丙氧基)-1-环己烯-1-羧酸，乙酯和磷酸盐(1:1)，也称为磷酸奥塞米韦(达菲

(TAMIFLU)TM)。

[0169] 概述

[0170] 术语“包括”涵盖“包含”以及“由……组成”，例如，“包括”X的组合物可以仅由X组

成或可以包括其它物质，例如X+Y。

[0171] 词语“基本上”不排除“完全”，如“基本上不含”Y的组合物可能完全不含Y。需要时，

词语“基本上”可从本发明的定义中略去。

[0172] 与数值x相关的术语“约”是可任选的，并且表示，例如x±10％。

[0173] 除非另有明确说明，包括混合两种或更多种组分的步骤的工艺不要求任何特定的

混合顺序。因此，组分可以任何顺序混合。在有三种组分时，可将两种组分相互合并，然后可

将组合与第三种组分合并等。

[0174] 本方法的各步骤可在相同或不同时间、相同或不同地理位置如国家以及由相同或

不同人或实体进行。

[0175] 将动物(且特别是牛)材料用于培养细胞时，其应获自未患传染性海绵状脑病

(TSE)，特别是未患牛海绵状脑病(BSE)的来源。总之，优选在完全不含动物来源物质的条件

下培养细胞。

[0176] 将化合物作为组合物的一部分给予机体时，该化合物或可由合适的前药替代。

[0177] 两个氨基酸序列间的序列相同性百分数表示进行比对时所比较的两条序列中相

同氨基酸的百分数。利用本领域所知软件程序，例如参考文献77的7.7.18部分所描述的软

件程序，可进行比对并确定同源性百分数或序列相同性百分数。优选的比对通过史密斯-沃

特曼(Smith-Waterman)同源性搜索算法使用仿射缺口搜索确定，其中缺口开放罚12分，缺

口延伸罚2分，BLOSUM矩阵计62分。参考文献78中公开了史密斯-沃特曼同源性搜索算法。

[0178] 两个核酸序列间的序列相同性百分数表示进行比对时所比较的两条序列中相同

碱基的百分数。利用本领域所知软件程序，例如参考文献77的7.7.18部分所描述的软件程

序，可进行比对并确定同源性百分数或序列相同性百分数。优选的比对程序是GCG  Gap(威

斯康星州的遗传计算机组(Genetics  Computer  Group)，套件版本10.1)，优选使用以下默

认参数：开放缺口＝3；延伸缺口＝1。

附图说明

[0179] 图1比较相对于野生型(WT)或反向遗传学来源的(RG)B/Brisbane/60/08毒株，

MDCK细胞中不同重配乙型流感毒株的HA产率。测试的乙型流感病毒的病毒区段示于表1。y

轴显示HA产率(单位为μg/mL)。

[0180] 图2比较相对于野生型(WT)或反向遗传学来源的(RG)B/Panama/45/90毒株，MDCK

细胞中不同重配乙型流感毒株的HA产率。测试的乙型流感病毒的病毒区段示于表1。y轴显

示HA产率(单位为μg/mL)。
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[0181] 图3比较包含B/Panama/45/90或B/Brisbane/60/08主链的重配乙型流感病毒的HA

产率和使用相应野生型毒株获得的HA产率。使用以下区段进行不同的实验：B/Brisbane/

60/08HA和NA区段(A)、B/Panama/45/90HA和NA区段(B)、B/Florida/4/06HA和NA区段(C)或

者B/Lee/40HA和NA区段(D)。白色柱显示使用野生型毒株的结果，阴影线柱显示使用B/

Panama/45/90主链的结果且格子花纹柱显示使用B/Brisbane/60/08主链的结果。图3(A)、3

(B)和3(C)的y轴显示ELISA测定的HA产率(单位为μg/mL)且图3(D)的y轴显示HA试验测定的

HA效价。

[0182] 图4比较包含#2、#9、#32或#34杂交主链(如表1所示)的重配乙型流感病毒的HA产

率和使用BX-35、B/Panama/45/90或B/Brisbane/60/08主链或者相应野生型病毒获得的HA

产率。使用以下区段进行不同的实验：B/Brisbane/60/08HA和NA区段(A)、B/Panama/45/

90HA和NA区段(B)、BX-35HA和NA区段(C)或者B/Florida/4/06HA和NA区段(D)。y轴显示HA产

率(单位为μg/mL)。

[0183] 图5比较包含#34或B/Brisbane/60/08主链的重配乙型流感病毒的HA产率和使用

相应野生型毒株获得的HA产率。使用以下区段进行不同的实验：B/Panama/45/90HA和NA区

段(A)、B/Brisbane/60/08HA和NA区段(B)、B/Florida/4/06HA和NA区段(C)、B/Brisbane/

03/07HA和NA区段(D)、B/Brisbane/32/02HA和NA区段(E)、BX-35HA和NA区段(F)、B/

Malaysia/2506/04HA和NA区段(G)，或B/Hubei-Wujiagang/159/08HA和NA区段(H)。白色柱

显示使用B/Brisbane/60/08主链的结果，阴影线柱显示使用#34主链的结果且格子花纹柱

显示使用野生型毒株的结果。y轴显示HA产率(单位为μg/mL)。

[0184] 图6比较以下病毒在含胚鸡蛋中生长后的HA效价(A)和病毒生长(B)：包含来自B/

Brisbane/60/08(#35)的所有主链区段和来自B/Wisconsin/1/10的HA和NA区段的反向遗传

学衍生的重配乙型流感病毒，(b)包含来自B/Lee/40的PB2、NP和M区段和来自B/Wisconsin/

1/10(#41)的所有其他基因的重配乙型流感病毒，以及(c)野生型B/Wisconsin/1/10毒株

(WT)。各三角形代表单个鸡蛋且横线代表平均值。“280”和“2800”表示对这些鸡蛋接种的感

染剂量(IU)。(A)中的y轴代表HA产率且(B)中的y轴代表IU/mL。

[0185] 具体实施方式

[0186] 新供体毒株的开发

[0187] 为提供高生长供体毒株，发明人发现，包含来自B/Brisbane/60/08和B/Panama/

45/90的主链区段的重配乙型流感病毒在鸡蛋和细胞(如MDCK细胞)中生长的特别好。为此，

生产了包含来自这些病毒的主链区段的重配乙型流感病毒并使所得乙型流感病毒在MDCK

细胞中生长。通过本领域已知的ELISA(如PCT/IB2012/057235所述)或HA试验测定病毒产

率。

[0188] 重配乙型流感病毒的生长特性

[0189] 通过反向遗传学生产重配乙型流感病毒，其含有来自多种流感毒株的HA和NA蛋白

以及来自B/Brisbane/60/08和/或B/Panama/45/90的其他病毒区段。作为对照，使用了相应

的野生型乙型流感毒株。在含胚鸡蛋或MDCK细胞中培养这些病毒。使用了以下乙型流感毒

株：

[0190] 表1
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[0191]

[0192] 结果显示，与相应的野生型毒株相比，重配病毒#2、#9、#22、#23、#29、#30、#31、#

32、#33、#34和#35在培养宿主中生长的一样好或甚至更好(参见图1和2)。这些毒株中的大

多数包含来自B/Brisbane/60/08的NP区段且一些(特别是生长得最好的那些)还含有来自

B/Brisbane/60/08的PB2区段。所有这些病毒还以7:1、6:2、4:4、3:4或1:7的比例含有来自

B/Victoria/2/87样毒株和B/Yamagata/16/88样毒株的病毒区段。

[0193] 包含来自B/Brisbane/60/08的主链区段的重配乙型流感病毒的生长特性

[0194] 为测试本发明的重配乙型流感病毒是否与来自不同毒株的HA和NA区段联用，生产
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了包含来自B/Panama/45/90、B/Lee/40或B/Florida/04/06的HA和NA区段以及来自B/

Brisbane/60/08的主链区段的重配乙型流感病毒。将重配流感病毒在MDCK细胞中生长60小

时并通过ELISA或HA试验测定HA产率。数据(参见图3)显示，与野生型乙型流感病毒相比，所

有重配乙型流感病毒都生长至较高效价，这表明本发明的重配乙型流感病毒可用于多种不

同的HA和NA区段。

[0195] 包含杂交主链区段的重配乙型流感病毒的生长特性

[0196] 还相对于野生型乙型流感病毒和已知的乙型流感病毒BX35(其包含来自B/

Brisbane/60/08的HA、NA、PA、PBI和NS区段、来自B/Panama/45/90的PB2和M区段以及来自B/

Lee/40的NP区段)测定包含本发明的主链区段的重配乙型流感病毒的生长特性。使用B/

Brisbane/60/08、B/Panama/45/90、BX-35和B/Florida/04/06的HA和NA蛋白测试各主链。将

重配流感病毒在MDCK细胞中生长60小时并通过ELISA或RP-HPLC试验测定HA产率。数据(参

见图4)显示，与包含已知BX35主链的重配乙型流感病毒和野生型相比，包含本发明的主链

的重配乙型流感病毒可生长至较高效价。

[0197] 还使用了多种不同的HA和NA区段测试了使用#34和#35获得的HA产率。使用重配乙

型流感病毒和相应的野生型乙型流感病毒感染MDCK细胞。数据(参见图5)显示，与相应的野

生型毒株相比，所有包含本发明的主链的重配乙型流感病毒都生长得一样好或更好。

[0198] 鸡蛋中重配乙型流感病毒的生长特性

[0199] 使用以下病毒的280或2800感染性剂量(IU)接种含胚鸡蛋：包含来自B/Brisbane/

60/08(#35主链)的所有主链区段和来自B/Wisconsin/1/10的HA和NA区段的反向遗传学衍

生的重配乙型流感病毒，(b)包含来自B/Lee/40的PB2、NP和M区段和来自B/Wisconsin/1/10

(BX-41)的所有其他基因的重配乙型流感病毒，以及(c)野生型B/Wisconsin/1/10毒株。在

感染后72小时收获鸡蛋尿囊液，并通过HA试验测定HA效价或通过病灶形成试验测定病毒生

长。数据(参见图6)显示，与对照毒株相比，本发明的重配乙型流感病毒可生长得一样好或

更好。

[0200] 应理解，仅以举例的方式描述了本发明，可对之进行修改而仍在本发明的范围和

构思内。
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EQNLRPQYEVIEGMPRTIAWMVQRSLAQEHGIETPKYLADLFDYKTKRFIEVGITKGLADDYFWKKKEKLGNSMELM

IFSYNQDYSLSNESSLDEEGKGRVLSRLTELQAELSLKNLWQVLIGEEDVEKGIDFKLGQTISRLRDISVPAGFSNF

EGMRSYIDNIDPKGAIERNLARMSPLVSVTPKKLTWEDLRPIGPHIYDHELPEVPYNAFLLMSDELGLANMTEGKSK

KPKTLAKECLEKYSTLRDQTDPILIMKSEKANENFLWKLWRDCVNTISNEETSNELQKTNYAKWATGDGLTYQKIMK

EVAIDDETMCQEEPKIPNKCRVAAWVQTEMNLLSTLTSKRALDLPEIGPDIAPVEHVGSERRKYFVNEINYCKASTV

MMKYVLFHTSLLNESNASMGKYKVIPITNRVVNEKGESFDMLYGLAVKGQSHLRGDTDVVTVVTFEFSSTDPRVDSG

KWPKYTVFRIGSLFVSGREKSVYLYCRVNGTNKIQMKWGMEARRCLLQSMQQMEAIVEQESSIQGYDMTKACFKGDR

VNSPKTFSIGTQEGKLVKGSFGKALRVIFTKCLMHYVFGNAQLEGFSAESRRLLLLIQALKDRKGPWVFDLEGMYSG

IEECISNNPWVIQSVYWFNEWLGFEKEGNKVLESVDEIMDE

[0281] SEQ  ID  NO:2(PB1,B/Brisbane/60/08)

[0282] MNINPYFLFIDVPVQAAISTTFPYTGVPPYSHGTGTGYTIDTVIRTHEYSNKGKQYISDVTGCTMVDPT

NGPLPEDNEPSAYAQLDCVLEALDRMDEEHPGLFQAASQNAMEALMVTTVDKLTQGRQTFDWTVCRNQPAATALNTT

ITSFRLNDLNGADKGGLIPFCQDIIDSLDRPEMTFFSVKNIKKKLPAKNRKGFLIKRIPMKVKDKITKVEYIKRALS

LNTMTKDAERGKLKRRAIATAGIQIRGFVLVVENLAKNICENLEQSGLPVGGNEKKAKLSNAVAKMLSNCPPGGISM

TVTGDNTKWNECLNPRIFLAMTERITRDSPVWFRDFCSIAPVLFSNKIARLGKGFMITSKTKRLKAQIPCPDLFSIP

LERYNEETRAKLKKLKPFFNEEGTASLSPGMMMGMFNMLSTVLGVAALGIKNIGNKEYLWDGLQSSDDFALFVNAKD

EETCMEGINDFYRTCKLLGVNMSKKKSYCNETGMFEFTSMFYRDGFVSNFAMELPSFGVAGVNESADMAIGMTIIKN

NMINNGMGPATAQTAIQLFIADYRYTYKCHRGDSKVEGKRMKIIKELWENTKGRDGLLVADGGPNIYNLRNLHIPEI

VLKYNLMDPEYKGRLLHPQNPFVGHLSIEGIKEADITPAHGPVKKMDYDAVSGTHSWRTKRNRSILNTDQRNMILEE

QCYAKCCNLFEACFNSASYRKPVGQHSMLEAMAHRLRMDARLDYESGRMSKDDFEKAMAHLGEIGYI

[0283] SEQ  ID  NO:3(PB2,B/Brisbane/60/08)

[0284] MTLAKIELLKQLLRDNEAKTVLKQTTVDQYNIIRKFNTSRIEKNPSLRMKWAMCSNFPLALTKGDMANR

IPLEYKGIQLKTNAEDIGTKGQMCSIAAVTWWNTYGPIGDTEGFERVYESFFLRKMRLDNATWGRITFGPVERVRKR

VLLNPLTKEMPPDEASNVIMEILFPKEAGIPRESTWIHRELIKEKREKLKGTMITPIVLAYMLERELVARRRFLPVA

GATSAEFIEMLHCLQGENWRQIYHPGGNKLTESRSQSMIVACRKIIRRSIVASNPLELAVEIANKTVIDTEPLKSCL

AAIDGGDVACDIIRAALGLKIRQRQRFGRLELKRISGRGFKNDEEILIGNGTIQKIGIWDGEEEFHVRCGECRGILK

KSKMKLEKLLINSAKKEDMRDLIILCMVFSQDTRMFQGVRGEINFLNRAGQLLSPMYQLQRYFLNRSNDLFDQWGYE

ESPKASELHGINESMNASDYTLKGIVVTRNVIDDFSSIETEKVSITKNLSLIKRTGEVIMGANDVSELESQAQLMIT

YDTPKMWEMGTTKELVQNTYQWVLKNLVTLKAQFLLGKEDMFQWDAFEAFESIIPQKMAGQYSGFARAVLKQMRDQE

VMKTDQFIKLLPFCFSPPKLRSNGEPYQFLKLVLKGGGENFIEVRKGSPLFSYNPQTEVLTICGRMMSLKGKIEDEE

RNRSMGNAVLAGFLVSGKYDPDLGDFKTIEELEKLKPGEKANILLYQGKPVKVVKRKRYSALSNDISQGIKRQRMTV

ESMGWALS

[0285] SEQ  ID  NO:4(NP,B/Brisbane/60/08)

[0286] MSNMDIDGINTGTIDKTPEEITSGTSGTTRPIIRPATLAPPSNKRTRNPSPERATTSSEDDVGRKTQKK

QTPTEIKKSVYNMVVKLGEFYNQMMVKAGLNDDMERNLIQNAHAVERILLAATDDKKTEFQKKKNARDVKEGKEEID

HNKTGGTFYKMVRDDKTIYFSPIRITFLKEEVKTMYKTTMGSDGFSGLNHIMIGHSQMNDVCFQRSKALKRVGLDPS

LISTFAGSTVPRRSGATGVAIKGGGTLVAEAIRFIGRAMADRGLLRDIKAKTAYEKILLNLKNKCSAPQQKALVDQV

IGSRNPGIADIEDLTLLARSMVVVRPSVASKVVLPISIYAKIPQLGFNVEEYSMVGYEAMALYNMATPVSILRMGDD

AKDKSQLFFMSCFGAAYEDLRVLSALTGTEFKPRSALKCKGFHVPAKEQVEGMGAALMSIKLQFWAPMTRSGGNEVG
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GDGGSGQISCSPVFAVERPIALSKQAVRRMLSMNIEGRDADVKGNLLKMMNDSMAKKTSGNAFIGKKMFQISDKNKT

NPIEIPIKQTIPNFFFGRDTAEDYDDLDY

[0287] SEQ  ID  NO:5(M1,B/Brisbane/60/08)

[0288] MSLFGDTIAYLLSLTEDGEGKAELAEKLHCWFGGKEFDLDSALEWIKNKRCLTDIQKALIGASICFLKP

KDQERKRRFITEPLSGMGTTATKKKGLILAERKMRRCVSFHEAFEIAEGHESSALLYCLMVMYLNPGNYSMQVKLGT

LCALCEKQASHSHRAHSRAARSSVPGVRREMQMVSAMNTAKTMNGMGKGEDVQKLAEELQSNIGVLRSLGASQKNGE

GIAKDVMEVLKQSSMGNSALVKKYL

[0289] SEQ  ID  NO:6(M2,B/Brisbane/60/08)

[0290] MLEPFQILTICSFILSALHFMAWTIGHLNQIKRGINMKIRIKGPNKETINREVSILRHSYQKEIQAKET

MKEVLSDNMEVLNDHIIIEGLSAEEIIKMGETVLEIEELH

[0291] SEQ  ID  NO:7(NS1,B/Brisbane/60/08)

[0292] MANNNMTTTQIEVGPGATNATINFEAGILECYERLSWQRALDYPGQDRLNRLKRKLESRIKTHNKSEPE

SKRMSLEERKAIGVKMMKVLLFMNPSAGIEGFEPYCMKSSSNSNCTKYNWTDYPSTPERCLDDIEEEPEDVDGPTEI

VLRDMNNKDARQKIKEEVNTQKEGKFRLTIKRDMRNVLSLRVLVNGTFLKHPNGHKSLSTLHRLNAYDQSGRLVAKL

VATDDLTVEDEEDGHRILNSLFERLNEGHSKPIRAAETAVGVLSQFGQEHRLSPEEGDN

[0293] SEQ  ID  NO:8(NS2,B/Brisbane/60/08)

[0294] MANNNMTTTQIEWRMKKMAIGSSTHSSSVLMKDIQSQFEQLKLRWESYPNLVKSTDYHQKRETIRLVTE

ELYLLSKRIDDNILFHKTVIANSSIIADMVVSLSLLETLYEMKDVVEVYSRQCL

[0295] SEQ  ID  NO:9(HA,B/Brisbane/60/08)

[0296] MKAIIVLLMVVTSNADRICTGITSSNSPHVVKTATQGEVNVTGVIPLTTTPTKSHFANLKGTETRGKLC

PKCLNCTDLDVALGRPKCTGKIPSARVSILHEVRPVTSGCFPIMHDRTKIRQLPNLLRGYEHIRLSTHNVINAENAP

GGPYKIGTSGSCPNITNGNGFFATMAWAVPKNDKNKTATNPLTIEVPYICTEGEDQITVWGFHSDNEAQMAKLYGDS

KPQKFTSSANGVTTHYVSQIGGFPNQTEDGGLPQSGRIVVDYMVQKSGKTGTITYQRGILLPQKVWCASGRSKVIKG

SLPLIGEADCLHEKYGGLNKSKPYYTGEHAKAIGNCPIWVKTPLKLANGTKYRPPAKLLKERGFFGAIAGFLEGGWE

GMIAGWHGYTSHGAHGVAVAADLKSTQEAINKITKNLNSLSELEVKNLQRLSGAMDELHNEILELDEKVDDLRADTI

SSQIELAVLLSNEGIINSEDEHLLALERKLKKMLGPSAVEIGNGCFETKHKCNQTCLDRIAAGTFDAGEFSLPTFDS

LNITAASLNDDGLDNHTILLYYSTAASSLAVTLMIAIFVVYMVSRDNVSCSICL

[0297] SEQ  ID  NO:10(NA,B/Brisbane/60/08)

[0298] MLPSTIQTLTLFLTSGGVLLSLYVSASLSYLLYSDILLKFSPTEITAPTMPLDCANASNVQAVNRSATK

GVTLLLPEPEWTYPRLSCPGSTFQKALLISPHRFGETKGNSAPLIIREPFIACGPNECKHFALTHYAAQPGGYYNGT

RGDRNKLRHLISVKLGKIPTVENSIFHMAAWSGSACHDGKEWTYIGVDGPDNNALLKVKYGEAYTDTYHSYANKILR

TQESACNCIGGNCYLMITDGSASGVSECRFLKIREGRIIKEIFPTGRVKHTEECTCGFASNKTIECACRDNSYTAKR

PFVKLNVETDTAEIRLMCTDTYLDTPRPNDGSITGPCESNGDKGSGGIKGGFVHQRMESKIGRWYSRTMSKTERMGM

GLYVKYDGDPWADSDALAFSGVMVSMKEPGWYSFGFEIKDKKCDVPCIGIEMVHDGGKETWHSAATAIYCLMGSGQL

LWDTVTGVDMAL

[0299] SEQ  ID  NO:11(PA,B/Brisbane/60/08)

[0300] AGCAGAAGCGGTGCGTTTGATTTGTCATAATGGATACTTTTATTACAAGAAACTTCCAGACTACAATAA

TACAAAAGGCCAAAAACACAATGGCAGAATTTAGTGAAGATCCTGAATTGCAACCAGCAATGCTATTCAATATCTGC

GTCCATCTAGAGGTTTGCTATGTAATAAGTGACATGAATTTTCTTGACGAAGAAGGAAAAGCATATACAGCATTAGA
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AGGACAAGGGAAAGAACAAAACTTGAGACCACAATATGAAGTAATTGAGGGAATGCCAAGAACCATAGCATGGATGG

TCCAGAGATCCTTAGCTCAAGAGCATGGAATAGAGACTCCCAAGTATCTGGCTGATTTGTTTGATTATAAAACCAAA

AGATTTATAGAAGTTGGAATAACAAAGGGATTGGCTGATGATTACTTTTGGAAAAAGAAAGAAAAGTTGGGAAATAG

CATGGAACTGATGATATTCAGCTACAATCAAGACTACTCGTTAAGTAATGAATCCTCATTGGATGAGGAAGGGAAAG

GGAGAGTGCTAAGCAGACTCACAGAACTTCAGGCTGAATTAAGTCTGAAAAATTTATGGCAAGTTCTCATAGGAGAA

GAAGATGTTGAAAAGGGAATTGATTTTAAACTTGGACAAACAATATCTAGACTAAGGGATATATCTGTTCCAGCTGG

TTTCTCCAATTTTGAAGGAATGAGGAGCTACATAGACAATATAGACCCAAAAGGAGCAATAGAGAGAAATCTAGCAA

GGATGTCTCCCTTAGTATCAGTCACACCTAAAAAGTTAACATGGGAGGACCTAAGACCAATAGGGCCTCACATTTAC

GACCATGAGCTACCAGAAGTTCCATATAATGCCTTTCTTCTAATGTCTGATGAACTGGGATTGGCCAATATGACTGA

GGGAAAGTCCAAAAAACCGAAGACATTAGCCAAAGAATGTCTAGAAAAGTACTCAACACTACGGGATCAAACTGACC

CAATATTAATAATGAAAAGCGAAAAAGCTAACGAAAATTTCCTATGGAAGCTTTGGAGAGACTGTGTAAATACAATA

AGTAATGAGGAAACGAGTAACGAGTTACAGAAAACCAATTATGCCAAATGGGCCACAGGGGATGGATTAACATACCA

GAAAATAATGAAAGAAGTAGCAATAGATGACGAAACAATGTGCCAAGAAGAGCCTAAAATCCCTAACAAATGTAGAG

TGGCTGCTTGGGTTCAAACAGAGATGAATCTATTGAGCACTCTGACAAGTAAAAGAGCTCTGGACCTACCAGAAATA

GGGCCAGACATAGCACCCGTGGAGCATGTAGGAAGTGAAAGAAGGAAATACTTTGTTAATGAAATCAACTACTGTAA

GGCCTCTACAGTTATGATGAAGTATGTGCTTTTTCACACTTCATTGTTGAATGAAAGCAATGCCAGCATGGGAAAAT

ACAAAGTAATACCAATAACCAATAGAGTAGTAAATGAAAAAGGAGAAAGTTTCGACATGCTTTACGGTCTGGCGGTT

AAAGGACAATCTCATCTGAGGGGAGATACTGATGTTGTAACAGTTGTAACTTTCGAATTTAGTAGTACAGATCCAAG

AGTGGACTCAGGAAAGTGGCCAAAATATACTGTGTTTAGGATTGGCTCCCTATTTGTGAGTGGGAGGGAAAAATCTG

TGTACTTGTATTGCCGAGTGAATGGCACAAATAAGATCCAAATGAAATGGGGAATGGAAGCTAGAAGATGTTTGCTT

CAATCAATGCAACAAATGGAGGCAATTGTTGAACAGGAATCATCAATACAAGGATATGACATGACCAAAGCCTGTTT

CAAGGGAGACAGAGTAAATAGCCCCAAAACTTTCAGTATTGGAACTCAAGAAGGAAAACTAGTAAAAGGATCCTTTG

GAAAAGCACTAAGAGTAATATTTACTAAATGCTTGATGCACTATGTATTTGGAAATGCCCAATTGGAGGGGTTTAGT

GCCGAGTCTAGGAGACTTCTACTGTTGATTCAAGCATTAAAGGACAGAAAGGGCCCTTGGGTGTTCGACTTAGAGGG

AATGTATTCTGGAATAGAAGAATGTATTAGCAACAACCCTTGGGTAATACAGAGTGTATACTGGTTCAATGAATGGT

TGGGCTTTGAAAAGGAGGGGAATAAAGTGTTGGAATCAGTGGATGAAATAATGGATGAATAAAAGGAAATGGTACTC

AATTTGGTACTATTTTGTTCATTATGTATCTAAACATCCAATAAAAAGAACCAAGAATCAAAAATGCACGTGTTTCT

ACT

[0301] SEQ  ID  NO:12(PB1,B/Brisbane/60/08)

[0302] AGCAGAAGCGGAGCCTTTAAGATGAATATAAATCCTTATTTTCTCTTCATAGATGTGCCCGTACAGGCA

GCAATTTCAACAACATTCCCATACACTGGTGTTCCCCCTTATTCCCATGGAACAGGAACAGGCTACACAATAGACAC

CGTGATCAGAACGCATGAGTACTCAAACAAGGGGAAACAGTACATTTCTGATGTTACAGGATGCACAATGGTAGATC

CAACAAATGGACCATTACCCGAAGATAATGAGCCGAGTGCCTATGCGCAATTAGATTGCGTTTTAGAGGCTTTGGAT

AGAATGGATGAAGAACACCCAGGTCTTTTTCAAGCAGCCTCACAGAATGCTATGGAGGCCCTAATGGTCACAACTGT

AGACAAATTAACCCAGGGGAGACAGACTTTTGATTGGACAGTATGCAGAAACCAACCTGCTGCAACGGCACTGAACA

CAACAATAACCTCTTTTAGGTTGAATGATTTAAATGGAGCCGACAAAGGTGGATTAATACCTTTTTGCCAGGATATC

ATTGATTCATTAGACCGACCTGAAATGACTTTCTTCTCAGTAAAGAATATAAAGAAAAAATTGCCTGCCAAAAACAG

AAAGGGTTTCCTCATAAAGAGGATACCAATGAAGGTAAAAGACAAAATAACCAAAGTGGAATACATCAAAAGAGCAT

TATCATTAAACACAATGACAAAAGACGCTGAAAGAGGCAAACTGAAAAGAAGAGCGATTGCCACTGCTGGAATACAA
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ATCAGAGGGTTTGTATTAGTAGTTGAAAACTTGGCTAAAAATATATGTGAAAATCTAGAACAAAGTGGTTTACCAGT

AGGTGGAAACGAGAAGAAAGCCAAACTGTCAAACGCAGTGGCCAAAATGCTCAGTAACTGCCCACCAGGAGGGATTA

GCATGACAGTAACAGGAGACAATACAAAATGGAATGAATGTTTAAACCCAAGAATCTTTTTGGCTATGACTGAAAGA

ATAACCAGAGACAGCCCAGTTTGGTTCAGGGATTTTTGTAGTATAGCACCGGTCCTGTTCTCCAATAAGATAGCAAG

ATTGGGGAAAGGGTTTATGATAACAAGCAAAACAAAAAGACTGAAGGCTCAAATACCTTGTCCTGATCTGTTTAGTA

TACCGTTAGAAAGATATAATGAAGAAACAAGGGCAAAATTGAAAAAGCTAAAACCATTCTTCAATGAAGAAGGAACT

GCATCTTTGTCGCCTGGGATGATGATGGGAATGTTTAATATGCTATCTACCGTGTTGGGAGTAGCTGCACTAGGTAT

CAAGAACATTGGAAACAAAGAATACTTATGGGATGGACTGCAATCTTCTGATGATTTTGCTCTGTTTGTTAATGCAA

AGGATGAAGAAACATGTATGGAAGGAATAAACGACTTTTACCGAACATGTAAATTATTGGGAGTAAACATGAGCAAA

AAGAAAAGTTACTGTAATGAGACTGGAATGTTTGAATTTACAAGCATGTTCTACAGAGATGGATTTGTATCTAATTT

TGCAATGGAACTCCCTTCGTTTGGGGTTGCTGGAGTAAATGAATCAGCAGATATGGCAATAGGAATGACAATAATAA

AGAACAACATGATCAACAATGGAATGGGTCCGGCAACAGCACAAACAGCCATACAGTTATTCATAGCTGATTATAGA

TACACCTACAAATGCCACAGGGGAGATTCCAAAGTAGAAGGAAAGAGAATGAAAATCATAAAGGAGTTATGGGAAAA

CACTAAAGGAAGAGATGGTCTATTAGTAGCAGATGGTGGGCCCAACATTTACAATTTGAGAAACCTGCATATCCCAG

AAATAGTATTAAAGTATAATCTAATGGACCCTGAATACAAAGGGCGGTTACTTCATCCTCAAAATCCCTTTGTGGGA

CATTTGTCTATTGAGGGCATCAAAGAGGCAGACATAACCCCAGCACATGGTCCAGTAAAGAAAATGGACTACGATGC

GGTGTCTGGAACTCATAGTTGGAGAACCAAAAGAAACAGATCTATACTAAACACTGATCAGAGGAACATGATTCTTG

AGGAACAATGCTACGCTAAATGTTGCAACCTATTTGAGGCCTGTTTTAACAGTGCATCATACAGGAAGCCAGTGGGT

CAACATAGCATGCTTGAGGCTATGGCCCACAGATTAAGAATGGATGCACGATTAGATTATGAATCAGGGAGAATGTC

AAAGGATGATTTTGAGAAAGCAATGGCTCACCTTGGTGAGATTGGGTACATATAAGCTTCGAAGATGTTTATGGGGT

TATTGGTCATCATTGAATACATGCGATACACAAATGATTAAAATGAAAAAAGGCTCGTGTTTCTACT

[0303] SEQ  ID  NO:13(PB2,B/Brisbane/60/08)

[0304] AGCAGAAGCGGAGCGTTTTCAAGATGACATTGGCCAAAATTGAATTGTTAAAACAACTGCTAAGGGACA

ATGAAGCCAAAACAGTTTTGAAGCAAACAACGGTAGACCAATATAACATAATAAGAAAATTCAATACATCAAGGATT

GAAAAGAATCCTTCACTAAGGATGAAGTGGGCCATGTGTTCTAATTTTCCCTTGGCTCTAACCAAGGGCGATATGGC

AAACAGAATCCCCTTGGAATACAAAGGGATACAACTTAAAACAAATGCTGAAGACATAGGAACCAAAGGCCAAATGT

GCTCAATAGCAGCAGTTACTTGGTGGAATACATATGGACCAATAGGAGATACTGAAGGTTTCGAAAGGGTCTACGAA

AGCTTTTTTCTCAGAAAAATGAGACTTGACAACGCCACTTGGGGCCGAATAACTTTTGGCCCAGTTGAAAGAGTGAG

AAAAAGGGTACTGCTAAACCCTCTCACCAAGGAAATGCCTCCGGATGAGGCGAGCAATGTGATAATGGAAATATTGT

TCCCTAAAGAAGCAGGAATACCAAGAGAATCCACTTGGATACATAGGGAACTGATAAAAGAAAAAAGAGAAAAATTG

AAAGGAACAATGATAACTCCAATCGTACTGGCATACATGCTTGAAAGAGAACTGGTTGCTCGAAGAAGATTCTTGCC

AGTGGCAGGAGCAACATCAGCTGAGTTCATAGAAATGCTACACTGCTTACAAGGTGAAAATTGGAGACAAATATATC

ACCCAGGAGGGAATAAATTAACTGAGTCCAGGTCTCAATCAATGATAGTAGCTTGTAGAAAAATAATCAGAAGATCA

ATAGTCGCTTCAAACCCACTGGAGCTAGCTGTAGAAATTGCAAACAAGACTGTGATAGATACTGAACCTTTAAAGTC

ATGTCTGGCAGCCATAGACGGAGGTGATGTAGCTTGTGACATAATAAGAGCTGCATTAGGACTAAAGATCAGACAAA

GACAAAGATTTGGACGGCTTGAGCTAAAAAGAATATCAGGAAGAGGATTCAAAAATGATGAAGAAATATTAATAGGG

AACGGAACAATACAGAAGATTGGAATATGGGACGGGGAAGAGGAGTTCCATGTAAGATGTGGTGAATGCAGGGGAAT

ATTAAAAAAGAGTAAAATGAAACTGGAAAAACTACTGATAAATTCAGCCAAAAAGGAGGATATGAGAGATTTAATAA

TCTTATGCATGGTATTTTCTCAAGACACTAGGATGTTCCAAGGAGTGAGAGGAGAAATAAATTTTCTTAATCGAGCA
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GGCCAACTTTTATCTCCAATGTACCAACTCCAACGATATTTTTTGAATAGAAGCAACGACCTTTTTGATCAATGGGG

GTATGAGGAATCACCCAAAGCAAGTGAACTACATGGGATAAATGAATCAATGAATGCATCTGACTATACATTGAAAG

GGATTGTAGTGACAAGAAATGTAATTGACGACTTTAGCTCTATTGAAACAGAAAAAGTATCCATAACAAAAAATCTT

AGTTTAATAAAAAGGACTGGGGAAGTCATAATGGGAGCTAATGACGTGAGTGAATTAGAATCACAAGCACAGCTGAT

GATAACATATGATACACCTAAAATGTGGGAAATGGGAACAACCAAAGAACTGGTGCAAAACACTTATCAATGGGTGC

TAAAAAACTTGGTGACACTGAAGGCTCAGTTTCTTCTAGGAAAAGAGGACATGTTCCAATGGGATGCATTTGAAGCA

TTTGAGAGCATAATTCCTCAGAAGATGGCTGGTCAGTACAGTGGATTTGCAAGAGCAGTGCTCAAACAAATGAGAGA

CCAGGAGGTTATGAAAACTGACCAGTTCATAAAGTTGTTGCCTTTTTGTTTCTCACCACCAAAATTAAGGAGCAATG

GGGAGCCTTATCAATTCTTAAAACTTGTGTTGAAAGGAGGAGGGGAAAATTTCATCGAAGTAAGGAAAGGGTCCCCT

CTATTTTCCTATAATCCACAAACAGAAGTCCTAACTATATGCGGCAGAATGATGTCATTAAAAGGGAAAATTGAAGA

TGAAGAAAGGAATAGATCAATGGGTAATGCAGTATTAGCAGGCTTTCTCGTTAGTGGCAAGTATGACCCAGATCTTG

GAGATTTCAAAACTATTGAAGAACTTGAAAAGCTGAAACCGGGGGAAAAGGCAAACATCTTACTTTATCAAGGAAAA

CCAGTTAAAGTAGTTAAAAGGAAAAGGTATAGTGCTTTGTCCAATGACATTTCACAAGGAATTAAGAGACAAAGAAT

GACAGTTGAGTCTATGGGGTGGGCCTTGAGCTAATATAAATTTATCCATTAATTCAATGAACGCAATTGAGTGAAAA

ATGCTCGTGTTTCTACT

[0305] SEQ  ID  NO:14(NP,B/Brisbane/60/08)

[0306] AGCAGAAGCACAGCATTTTCTTGTGAACTTCAAGCACCAGTAAAAGAACTGAAAATCAAAATGTCCAAC

ATGGATATTGACGGTATAAACACTGGGACAATTGACAAAACACCGGAAGAAATAACTTCTGGAACCAGTGGGACAAC

CAGACCAATCATTAGACCAGCAACCCTTGCCCCACCAAGCAACAAACGAACCCGTAACCCATCCCCGGAAAGAGCAA

CCACAAGCAGTGAAGATGATGTCGGAAGGAAAACCCAAAAGAAACAGACCCCGACAGAGATAAAGAAGAGCGTCTAC

AACATGGTGGTGAAACTGGGCGAATTCTATAACCAGATGATGGTCAAAGCTGGACTCAATGATGACATGGAGAGAAA

TCTAATCCAAAATGCGCATGCCGTGGAAAGAATTCTATTGGCTGCCACTGATGACAAGAAAACCGAGTTCCAGAAGA

AAAAGAATGCCAGAGATGTCAAAGAAGGGAAAGAAGAAATAGATCACAACAAAACAGGAGGCACCTTTTACAAGATG

GTAAGAGATGATAAAACCATCTACTTCAGCCCTATAAGAATTACCTTTTTAAAAGAAGAGGTGAAAACAATGTACAA

AACCACCATGGGGAGTGATGGCTTCAGTGGACTAAATCACATAATGATTGGGCATTCACAGATGAATGATGTCTGTT

TCCAAAGATCAAAGGCACTAAAAAGAGTTGGACTTGATCCTTCATTAATCAGTACCTTTGCGGGAAGCACAGTCCCC

AGAAGATCAGGTGCGACTGGTGTTGCAATCAAAGGAGGTGGAACCTTAGTGGCTGAAGCCATTCGATTTATAGGAAG

AGCAATGGCAGACAGAGGGCTATTGAGAGACATCAAAGCCAAGACTGCCTATGAAAAGATTCTTCTGAATCTAAAAA

ACAAATGCTCTGCGCCCCAACAAAAGGCTCTAGTTGATCAAGTGATCGGAAGCAGAAATCCGGGGATTGCAGACATT

GAAGATCTAACCCTGCTTGCTCGTAGTATGGTCGTTGTTAGGCCCTCTGTGGCAAGCAAAGTGGTGCTTCCCATAAG

CATTTACGCCAAAATACCTCAACTAGGGTTCAATGTTGAAGAGTACTCTATGGTTGGGTACGAAGCCATGGCTCTTT

ACAATATGGCAACACCTGTGTCCATATTAAGAATGGGAGATGATGCAAAAGATAAATCGCAATTATTCTTCATGTCT

TGCTTCGGAGCTGCCTATGAAGACCTGAGAGTTTTGTCTGCATTAACAGGCACAGAATTCAAGCCTAGATCAGCATT

AAAATGCAAGGGTTTCCATGTTCCAGCAAAGGAACAGGTAGAAGGAATGGGAGCAGCTCTGATGTCCATCAAGCTCC

AGTTTTGGGCTCCGATGACCAGATCTGGGGGGAACGAAGTAGGTGGAGACGGAGGGTCTGGCCAAATAAGCTGCAGC

CCAGTGTTTGCAGTGGAAAGACCTATTGCTCTAAGCAAGCAAGCTGTAAGAAGAATGCTGTCAATGAATATTGAGGG

ACGTGATGCAGATGTCAAAGGAAATCTACTCAAGATGATGAATGACTCAATGGCTAAGAAAACCAGTGGAAATGCTT

TCATTGGGAAGAAAATGTTTCAAATATCAGACAAAAACAAAACCAATCCCATTGAAATTCCAATTAAGCAGACCATC

CCCAATTTCTTCTTTGGGAGGGACACAGCAGAGGATTATGATGACCTCGATTATTAAGGCAACAAAATAGACACTAT
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GACTGTGATTGTTTCAATACGTTTGGAATGTGGGTGTTTATTCTTATTAAAATAAATATAAAAAATGCTGTTGTTTC

TACT

[0307] SEQ  ID  NO:15(M,B/Brisbane/60/08)

[0308] AGCAGAAGCACGCACTTTCTTAAAATGTCGCTGTTTGGAGACACAATTGCCTACCTGCTTTCATTGACA

GAAGATGGAGAAGGCAAAGCAGAACTAGCAGAAAAATTACACTGTTGGTTTGGTGGGAAAGAATTTGACCTAGACTC

TGCCTTGGAATGGATAAAAAACAAAAGATGCTTAACTGATATACAAAAAGCACTAATTGGTGCCTCTATATGCTTTT

TAAAACCCAAAGACCAGGAAAGAAAAAGAAGATTCATCACAGAGCCCTTATCAGGAATGGGAACAACAGCAACAAAA

AAGAAAGGCCTGATTCTGGCTGAGAGAAAAATGAGAAGATGTGTGAGCTTTCATGAAGCATTTGAAATAGCAGAAGG

CCATGAAAGCTCAGCGCTACTATACTGTCTCATGGTCATGTACCTGAATCCTGGAAATTATTCAATGCAAGTAAAAC

TAGGAACGCTCTGTGCTTTATGCGAGAAACAAGCATCACATTCACACAGGGCTCATAGCAGAGCAGCGAGATCTTCA

GTGCCTGGAGTGAGACGAGAAATGCAGATGGTCTCAGCTATGAACACAGCAAAAACAATGAATGGAATGGGAAAAGG

AGAAGACGTCCAAAAGCTGGCAGAAGAGTTGCAAAGCAACATTGGAGTGCTGAGATCTCTTGGGGCAAGCCAAAAGA

ATGGGGAAGGGATTGCAAAGGATGTAATGGAAGTGCTAAAGCAGAGCTCCATGGGAAATTCAGCTCTTGTGAAGAAA

TATCTATAATGCTCGAACCATTTCAGATTCTTACAATTTGTTCTTTTATCTTATCAGCTCTCCATTTCATGGCTTGG

ACAATAGGGCATTTGAATCAAATAAAAAGAGGAATAAACATGAAAATACGAATAAAAGGTCCAAACAAAGAGACAAT

AAACAGAGAGGTATCAATTTTGAGACACAGTTACCAAAAAGAAATCCAGGCCAAAGAAACAATGAAGGAAGTACTCT

CTGACAACATGGAGGTATTGAATGACCACATAATAATTGAGGGGCTTTCTGCCGAAGAGATAATAAAAATGGGTGAA

ACAGTTTTGGAGATAGAAGAATTGCATTAAATTCAATTTTACTGTATTTCTTACTATGCATTTAAGCAAATTGTAAT

CAATGTCAGCAAATAAACTGGAAAAAGTGCGTTGTTTCTACT

[0309] SEQ  ID  NO:16(NS,B/Brisbane/60/08)

[0310] AGCAGAAGCAGAGGATTTGTTTAGTCACTGGCAAACAGGGAAAAATGGCGAACAACAACATGACCACAA

CACAAATTGAGGTGGGTCCGGGAGCAACCAATGCCACCATAAACTTTGAAGCAGGAATTCTAGAGTGCTATGAAAGG

CTTTCATGGCAAAGAGCCCTTGACTACCCTGGTCAAGACCGCCTAAACAGACTAAAGAGAAAATTAGAGTCAAGAAT

AAAGACTCACAACAAAAGTGAGCCTGAAAGTAAAAGGATGTCCCTTGAAGAGAGAAAAGCAATTGGAGTAAAAATGA

TGAAAGTACTCCTATTTATGAATCCGTCTGCTGGAATTGAAGGGTTTGAGCCATACTGTATGAAAAGTTCCTCAAAT

AGCAACTGTACGAAATACAATTGGACTGATTACCCTTCAACACCAGAGAGGTGCCTTGATGACATAGAGGAAGAACC

AGAGGATGTTGATGGCCCAACTGAAATAGTATTAAGGGACATGAACAACAAAGATGCAAGGCAAAAGATAAAGGAGG

AAGTAAACACTCAGAAAGAAGGGAAGTTCCGTTTGACAATAAAAAGGGATATGCGTAATGTATTGTCCTTGAGAGTG

TTGGTAAACGGAACATTCCTCAAACACCCCAATGGACACAAGTCCTTATCAACTCTGCATAGATTGAATGCATATGA

CCAGAGTGGAAGGCTTGTTGCTAAACTTGTTGCCACTGATGATCTTACAGTGGAGGATGAAGAAGATGGCCATCGGA

TCCTCAACTCACTCTTCGAGCGTCTTAATGAAGGACATTCAAAGCCAATTCGAGCAGCTGAAACTGCGGTGGGAGTC

TTATCCCAATTTGGTCAAGAGCACCGATTATCACCAGAAGAGGGAGACAATTAGACTGGTCACGGAAGAACTTTATC

TTTTAAGTAAAAGAATTGATGATAACATACTATTCCACAAAACAGTAATAGCTAACAGCTCCATAATAGCTGACATG

GTTGTATCATTATCATTATTAGAAACATTGTATGAAATGAAGGATGTGGTTGAAGTGTACAGCAGGCAGTGCTTGTG

AATTTAAAATAAAAATCCTCTTGTTACTACT

[0311] SEQ  ID  NO:17(HA,B/Brisbane/60/08)

[0312] AGCAGAAGCAGAGCATTTTCTAATATCCACAAAATGAAGGCAATAATTGTACTACTCATGGTAGTAACA

TCCAATGCAGATCGAATCTGCACTGGGATAACATCGTCAAACTCACCACATGTCGTCAAAACTGCTACTCAAGGGGA

GGTCAATGTGACTGGTGTAATACCACTGACAACAACACCCACCAAATCTCATTTTGCAAATCTCAAAGGAACAGAAA
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CCAGGGGGAAACTATGCCCAAAATGCCTCAACTGCACAGATCTGGACGTAGCCTTGGGCAGACCAAAATGCACGGGG

AAAATACCCTCGGCAAGAGTTTCAATACTCCATGAAGTCAGACCTGTTACATCTGGGTGCTTTCCTATAATGCACGA

CAGAACAAAAATTAGACAGCTGCCTAACCTTCTCCGAGGATACGAACATATCAGGTTATCAACCCATAACGTTATCA

ATGCAGAAAATGCACCAGGAGGACCCTACAAAATTGGAACCTCAGGGTCTTGCCCTAACATTACCAATGGAAACGGA

TTTTTCGCAACAATGGCTTGGGCCGTCCCAAAAAACGACAAAAACAAAACAGCAACAAATCCATTAACAATAGAAGT

ACCATACATTTGTACAGAAGGAGAAGACCAAATTACCGTTTGGGGGTTCCACTCTGACAACGAGGCCCAAATGGCAA

AGCTCTATGGGGACTCAAAGCCCCAGAAGTTCACCTCATCTGCCAACGGAGTGACCACACATTACGTTTCACAGATT

GGTGGCTTCCCAAATCAAACAGAAGACGGAGGACTACCACAAAGTGGTAGAATTGTTGTTGATTACATGGTGCAAAA

ATCTGGGAAAACAGGAACAATTACCTATCAAAGGGGTATTTTATTGCCTCAAAAGGTGTGGTGCGCAAGTGGCAGGA

GCAAGGTAATAAAAGGATCCTTGCCTTTAATTGGAGAAGCAGATTGCCTCCACGAAAAATACGGTGGATTAAACAAA

AGCAAGCCTTACTACACAGGGGAACATGCAAAGGCCATAGGAAATTGCCCAATATGGGTGAAAACACCCTTGAAGCT

GGCCAATGGAACCAAATATAGACCTCCTGCAAAACTATTAAAGGAAAGGGGTTTCTTCGGAGCTATTGCTGGTTTCT

TAGAAGGAGGATGGGAAGGAATGATTGCAGGTTGGCACGGATACACATCCCATGGGGCACATGGAGTAGCGGTGGCA

GCAGACCTTAAGAGCACTCAAGAGGCCATAAACAAGATAACAAAAAATCTCAACTCTTTGAGTGAGCTGGAAGTAAA

GAATCTTCAAAGACTAAGCGGTGCCATGGATGAACTCCACAACGAAATACTAGAACTAGATGAGAAAGTGGATGATC

TCAGAGCTGATACAATAAGCTCACAAATAGAACTCGCAGTCCTGCTTTCCAATGAAGGAATAATAAACAGTGAAGAT

GAACATCTCTTGGCGCTTGAAAGAAAGCTGAAGAAAATGCTGGGCCCCTCTGCTGTAGAGATAGGGAATGGATGCTT

TGAAACCAAACACAAGTGCAACCAGACCTGTCTCGACAGAATAGCTGCTGGTACCTTTGATGCAGGAGAATTTTCTC

TCCCCACCTTTGATTCACTGAATATTACTGCTGCATCTTTAAATGACGATGGATTGGATAATCATACTATACTGCTT

TACTACTCAACTGCTGCCTCCAGTTTGGCTGTAACACTGATGATAGCTATCTTTGTTGTTTATATGGTCTCCAGAGA

CAATGTTTCTTGCTCCATCTGTCTATAAGGGAAGTTAAGCCCTGTATTTTCCTTTATTGTAGTGCTTGTTTACTTGT

TGTCATTACAAAGAAACGTTATTGAAAAATGCTCTTGTTACTACT

[0313] SEQ  ID  NO:18(NA,B/Brisbane/60/08)

[0314] AGCAGAAGCAGAGCATCTTCTCAAAACTGAAGCAAATAGGCCAAAAATGAACAATGCTACCTTCAACTA

TACAAACGTTAACCCTATTTCTCACATCAGGGGGAGTATTATTATCACTATATGTGTCAGCTTCATTATCATACTTA

CTATATTCGGATATATTGCTAAAATTCTCACCAACAGAAATAACTGCACCAACAATGCCATTGGATTGTGCAAACGC

ATCAAATGTTCAGGCTGTGAACCGTTCTGCAACAAAAGGGGTGACACTTCTTCTCCCAGAACCGGAGTGGACATACC

CGCGTTTATCTTGCCCGGGCTCAACCTTTCAGAAAGCACTCCTAATTAGCCCTCATAGATTCGGAGAAACCAAAGGA

AACTCAGCTCCCTTGATAATAAGGGAACCTTTTATTGCTTGTGGACCAAATGAATGCAAACACTTTGCTCTAACCCA

TTATGCAGCCCAACCAGGGGGATACTACAATGGAACAAGAGGAGACAGAAACAAGCTGAGGCATCTAATTTCAGTCA

AATTGGGCAAAATCCCAACAGTAGAAAACTCCATTTTCCACATGGCAGCATGGAGCGGGTCCGCGTGCCATGATGGT

AAGGAATGGACATATATCGGAGTTGATGGCCCTGACAATAATGCATTGCTCAAAGTAAAATATGGAGAAGCATATAC

TGACACATACCATTCCTATGCAAACAAAATCCTAAGAACACAAGAAAGTGCCTGCAATTGCATCGGGGGAAATTGTT

ATCTTATGATAACTGATGGCTCAGCTTCAGGTGTTAGTGAATGCAGATTTCTTAAGATTCGAGAGGGCCGAATAATA

AAAGAAATATTTCCAACAGGAAGAGTAAAACACACTGAGGAATGCACATGCGGATTTGCCAGCAATAAAACCATAGA

ATGTGCCTGTAGAGATAACAGTTACACAGCAAAAAGACCTTTTGTCAAATTAAACGTGGAGACTGATACAGCAGAAA

TAAGATTGATGTGCACAGATACTTATTTGGACACCCCCAGACCAAACGATGGAAGCATAACAGGCCCTTGTGAATCT

AATGGGGACAAAGGGAGTGGAGGCATCAAGGGAGGATTTGTTCATCAAAGAATGGAATCCAAGATTGGAAGGTGGTA

CTCTCGAACGATGTCTAAAACTGAAAGGATGGGGATGGGACTGTATGTCAAGTATGATGGAGACCCATGGGCTGACA
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GTGATGCCCTAGCTTTTAGTGGAGTAATGGTTTCAATGAAAGAACCTGGTTGGTACTCCTTTGGCTTCGAAATAAAA

GATAAGAAATGCGATGTCCCCTGTATTGGGATAGAGATGGTACATGATGGTGGAAAAGAGACTTGGCACTCAGCAGC

AACAGCCATTTACTGTTTAATGGGCTCAGGACAGCTGCTGTGGGACACTGTCACAGGTGTTGACATGGCTCTGTAAT

GGAGGAATGGTTGAGTCTGTTCTAAACCCTTTGTTCCTGTTTTGTTTGAACAATTGTCCTTACTAAACTTAATTGTT

TCTGAAAAATGCTCTTGTTACTACT

[0315] SEQ  ID  NO:19(NP,B/Lee/40)

[0316] MSNMDIDSINTGTIDKKPEELTPGTSGATRPIIKPATLAPPSNKRTRNPSPERTTTSSETDIGRKIQKK

QTPTEIKKSVYNMVVKLGEFYNQMMVKAGLNDDMERNLIQNAQAVERILLAATDDKKTEYQKKRNARDVKEGKEEID

HNKTGGTFYKMVRDDKTIYFSPIKITFLKEEVKTMYKTTMGSDGFSGLNHIMIGHSQMNDVCFQRSKALKRVGLDPS

LISTFAGSTLPRRSGTTGVAIKGGGTLVAEAIRFIGRAMADRGLLRDIKAKTAYEKILLNLKNKCSAPQQKALVDQV

IGSRNPGIADIEDLTLLARSMIVVRPSVASKVVLPISIYAKIPQLGFNIEEYSMVGYEAMALYNMATPVSILRMGDD

AKDKSQLFFMSCFGAAYEDLRVLSALTGTEFKPRSALKCKGFHVPAKEQVEGMGAALMSIKLQFWAPMTRSGGNEVS

GEGGSGQISCSPVFAVERPIALSKQAVRRMLSMNVEGRDADVKGNLLKMMNDSMAKKTSGNAFIGKKMFQISDKNKV

NPIEIPIKQTIPSFFFGRDTAEDYDDLDY

[0317] SEQ  ID  NO:20(PA,B/Panama/45/90)

[0318] MDTFITRNFQTTIIQKAKNTMAEFSEDPELQPAMLFNICVHLEVCYVISDMNFLDEEGKSYTALEGQGK

EQNLRPQYEVIEGMPRTIAWMVQRSLAQEHGIETPKYLADLFDYKTKRFIEVGITKGLADDYFWKKKEKLGNSMELM

IFSYNQDYSLSNESSLDEEGKGRVLSRLTELQAELSLKNLWQVLIGEEDVEKGIDFKLGQTISRLRDISVPAGFSNF

EGMRSYIDNIDPKGAIERNLARMSPLVSATPKKLKWEDLRPIGPHIYNHELPEVPYNAFLLMSDELGLANMTEGKSK

KPKTLAKECLEKYSTLRDQTDPILIMKSEKANENFLWKLWRDCVNTISNEEMSNELQKTNYAKWATGDGLTYQKIMK

EVAIDDETMCQEEPKIPNKCRVAAWVQTEMNLLSTLTSKRALDLPEIGPDVAPVEHVGSERRKYFVNEINCCKASTV

MMKYVLFHTSLLNESNASMGKYKVIPITNRVVNEKGESFDMLYGLAVKGQSHLRGDTDVVTVVTFEFSGTDPRVDSG

KWPKYTVFRIGSLFVSGREKSVYLYCRVNGTNKIQMKWGMEARRCLLQSMQQMEAIVEQESSIQGYDMTKACFKGDR

VNSPKTFSIGTQEGKLVKGSFGKALRVIFTKCLMHYVFGNAQLEGFSAESRRLLLLIQALKDRKGPWVFDLEGMYSG

IEECISNNPWVIQSAYWFNEWLGFEKEGSKVLESVDEIMNE

[0319] SEQ  ID  NO:21(PB1,B/Panama/45/90)

[0320] MNINPYFLFIDVPIQAAISTTFPYTGVPPYSHGTGTGHTIDTVIRTHEYSNKGKQYVSDITGCTMVDPT

NGPLPEDNEPSAYAQLDCVLEALDRMDEEHPGLFQAASQNAMEALMVTTVDKLTQGRQTFDWTVCRNQPAATALNTT

ITSFRLNDLNGADKGGLVPFCQDIIDSLDKPEMTFFSVKNIKKKLPAKNRKGFLIKRIPMKVKDRITRVEYIKRALS

LNTMTKDAERGKLKRRAIATAGIQIRGFVLVVENLAKNICENLEQSGLPVGGNEKKAKLSNAVAKMLSNCPPGGISM

TVTGDNTKWNECLNPRIFLAMTERITRDSPIWFRDFCSIAPVLFSNKIARLGKGFMITSKTKRLKAQIPCPDLFSIP

LERYNEETRAKLKKLKPFFNEEGTASLSPGMMMGMFNMLSTVLGVAALGIKNIGNKEYLWDGLQSSDDFALFVNAKD

EETCMEGINDFYRTCKLLGINMSKKKSYCNETGMFEFTSMFYRDGFVSNFAMEIPSFGVAGVNESADMAIGMTIIKN

NMINNGMGPATAQTAIQLFIADYRYTYKCHRGDSKVEGKRMKIIKELWENTKGRDGLLVADGGPNIYNLRNLHIPEI

VLKYNLMDPEYKGRLLHPQNPFVGHLSIEGIKEADITPAHGPVKKMDYDAVSGTHSWRTKRNRSILNTDQRNMILEE

QCYAKCCNLFEACFNSASYRKPVGQHSMLEAMAHRLRVDARLDYESGRMSKDDFEKAMAHLGEIGYI

[0321] SEQ  ID  NO:22(PB2,B/Panama/45/90)

[0322] MTLAKIELLKQLLRDNEAKTVLKQTTVDQYNIIRKFNTSRIEKNPSLRMKWAMCSNFPLALTKGDMANR

IPLEYKGIQLKTNAEDIGTKGQMCSIAAVTWWNTYGPIGDTEGFEKVYESFFLRKMRLDNATWGRITFGPVERVRKR
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VLLNPLTKEMPPDEASNVIMEILFPKEAGIPRESTWIHRELIKEKREKLKGTMITPIVLAYMLERELVARRRFLPVA

GATSAEFIEMLHCLQGENWRQIYHPGGNKLTESRSQSMIVACRKIIRRSIVASNPLELAVEIANKTVIDTEPLKSCL

TAIDGGDVACDIIRAALGLKIRQRQRFGRLELKRISGRGFKNDEEILIGNGTIQKIGIWDGEEEFHVRCGECRGILK

KSKMRMEKLLINSAKKEDMKDLIILCMVFSQDTRMFQGVRGEINFLNRAGQLLSPMYQLQRYFLNRSNDLFDQWGYE

ESPKASELHGINELMNASDYTLKGVVVTKNVIDDFSSTETEKVSITKNLSLIKRTGEVIMGANDVSELESQAQLMIT

YDTPKMWEMGTTKELVQNTYQWVLKNLVTLKAQFLLGKEDMFQWDAFEAFESIIPQKMAGQYSGFARAVLKQMRDQE

VMKTDQFIKLLPFCFSPPKLRRNGEPYQFLRLVLKGGGENFIEVRKGSPLFSYNPQTEVLTICGRMMSLKGKIEDEE

RNRSMGNAVLAGFLVSGKYDPDLGDFKTIEELEKLKPGEKANILLYQGKPVKVVKRKRYSALSNDISQGIKRQRMTV

ESMGWALS

[0323] SEQ  ID  NO:23(NP,B/Panama/45/90)

[0324] MSNMDIDGINTGTIDKTPEEITSGTSGTTRPIIRPATLAPPSNKRTRNPSPERATTSSEADVGRKTQKK

QTPTEIKKSVYNMVVKLGEFYNQMMVKAGLNDDMERNLIQNAHAVERILLAATDDKKTEFQRKKNARDVKEGKEEID

HNKTGGTFYKMVRDDKTIYFSPIRITFLKEEVKTMYKTTMGSDGFSGLNHIMIGHSQMNDVCFQRSKALKRVGLDPS

LISTFAGSTLPRRSGATGVAIKGGGTLVAEAIRFIGRAMADRGLLRDIKAKTAYEKILLNLKNKCSAPQQKALVDQV

IGSRNPGIADIEDLTLLARSMVVVRPSVASKVVLPISIYAKIPQLGFNVEEYSMVGYEAMALYNMATPVSILRMGDD

AKDKSQLFFMSCFGAAYEDLRVLSALTGIEFKPRSALKCKGFHVPAKEQVEGMGAALMSIKLQFWAPMTRSGGNEVG

GDGGSGQISCSPVFAVERPIALSKQAVRRMLSMNIEGRDADVKGNLLKMMNDSMAKKTNGNAFIGKKMFQISDKNKT

NPVEIPIKQTIPNFFFGRDTAEDYDDLDY

[0325] SEQ  ID  NO:24(M1,B/Panama/45/90)

[0326] MSLFGDTIAYLLSLTEDGEGKAELAEKLHCWFGGKEFDLDSALEWIKNKRCLTDIQKALIGASICFLKP

KDQERKRRFITEPLSGMGTTATKKKGLILAERKMRRCVSFHEAFEIAEGHESSALLYCLMVMYLNPGNYSMQVKLGT

LCALCEKQASHSHRAHSRAARSSVPGVRREMQMVSAMNTAKTMNGMGKGEDVQKLAEELQSNIGVLRSLGASQKNGE

GIAKDVMEVLKQSSMGNSALVKKYL

[0327] SEQ  ID  NO:25(M2,B/Panama/45/90)

[0328] MLEPFQILSICSFILSALHFMAWTIGHLNQIKRGVNMKIRIKNPNKETINREVSILRHSYQKEIQAKET

MKEVLSDNMEVLSDHIVIEGLSAEEIIKMGETVLEVEELH

[0329] SEQ  ID  NO:26(NS1,B/Panama/45/90)

[0330] MADNMTTTQIEVGPGATNATINFEAGILECYERLSWQRALDYPGQDRLNKLKRKLESRIKTHNKSEPES

KRMSLEERKAIGVKMMKVLLFMNPSAGVEGFEPYCMKNPSNSNCPDCNWADYPPTPGKYLDGIEEEPENVGDSTEIV

LRDMNNKDARQKIKEEVNTQKEGKFRLTIKRDIRNVLSLRVLVNGTFIKHPNGYKSLSTLHRLNAYDQSGRLVAKLV

ATDDLTVEDEEDGHRILNSLFERLNEGHSKPIRAAETAVGVLSQFGQEHRLSPEERDN

[0331] SEQ  ID  NO:27(NS2,B/Panama/45/90)

[0332] MADNMTTTQIEWRMKKMAIGSSTHSSSVLMKDIQSQFEQLKLRWESYPNLVKSTDYHQKRETIRLVTEE

LYLLSKRIDDNILFHKTVIANSSIIADMIVSLSLLETLYEMKDVVEVYSRQCL

[0333] SEQ  ID  NO:28(HA,B/Panama/45/90)

[0334] MKAIIVLLMVVTSNADRICTGITSSNSPHVVKTATQGEVNVTGVIPLTTTPTKSHFANLKGTKTRGKLC

PNCLNCTDLDVALGRPMCVGTTPSAKASILHEVRPVTSGCFPIMHDRTKIRQLPNLLRGYENIRLSTQNVINAERAP

GGPYRLGTSGSCPNVTSRDGFFATMAWAVPRDNKTATNPLTVEVPYICTKGEDQITVWGFHSDDKTQMKNLYGDSNP

QKFTSSANGVTTHYVSQIGGFPNQTEDGGLPQSGRIVVDYMVQKPGKTGTIVYQRGVLLPQKVWCASGRSKVIKGSL

说　明　书 32/42 页

35

CN 111334530 A

35



PLIGEADCLHEKYGGLNKSKPYYTGEHAKAIGNCPIWVKTPLKLANGTKYRPPAKLLKERGFFGAIAGFLEGGWEGM

IAGWHGYTSHGAHGVAVAADLKSTQEAINKITKNLNSLSELEVKNLQRLSGAMDELHNEILELDEKVDDLRADTISS

QIELAVLLSNEGIINSEDEHLLALERKLKKMLGPSAVDIGNGCFETKHKCNQTCLDRIAAGTFNAGEFSLPTFDSLN

ITAASLNDDGLDNHTILLYYSTAASSLAVTLMIAIFIVYMVSRDNVSCSICL

[0335] SEQ  ID  NO:29(NA,B/Panama/45/90)

[0336] MLPSTIQTLTLFLTSGGVLLSLYVSASLSYLLYSDILLKFSPTEITAPTMPLDCANASNVQAVNRSATK

EMTLLLPEPEWTYPRLSCPGSTFQKALLISPHRFGETRGNSAPLTIREPFIACGPKECKHFALTHYAAQPGGYYNGT

REDRNKLRHLISVKLGKIPTVENSIFHMAAWSGSACHDGREWTYIGVDGPDSNALIKIKYGEAYTDTYHSYANNILR

TQESACNCIGGDCYLMITDGSASGISKCRFLKIREGRIIKEIFPTGRVEHTEECTCGFASNKTIECACRDNSYTAKR

PFVKLNVETDTAEIRLMCTETYLDTPRPDDGSITGPCESNGDKGRGGIKGGFVHQRMASKIGRWYSRTMSKTERMGM

ELYVKYDGDPWTDSEALAPSGVMVSMEEPGWYSFGFEIKDKKCDVPCIGIEMVHDGGKKTWHSAATAIYCLMGSGQL

LWDTVTGVDMAL

[0337] SEQ  ID  NO:30(PA,B/Panama/45/90)

[0338] AGCAGAAGCGGTGCGTTTGATTTGCCATAATGGATACTTTTATTACAAGAAACTTCCAGACTACAATAA

TACAAAAGGCCAAAAACACAATGGCAGAATTTAGTGAAGATCCTGAATTACAACCAGCAATGCTATTCAACATCTGC

GTCCATCTAGAGGTTTGCTATGTAATAAGTGACATGAATTTTCTTGACGAAGAAGGAAAATCATATACAGCATTAGA

AGGACAAGGAAAAGAACAAAACTTGAGACCACAATATGAAGTAATTGAGGGAATGCCAAGAACCATAGCATGGATGG

TCCAAAGATCCTTAGCTCAAGAGCATGGAATAGAGACTCCAAAGTATCTGGCTGATTTGTTTGATTATAAAACCAAG

AGATTTATAGAAGTTGGAATAACAAAAGGATTGGCTGATGATTACTTTTGGAAAAAGAAAGAAAAGCTGGGAAATAG

CATGGAACTGATGATATTCAGCTACAATCAAGACTATTCGTTAAGTAATGAATCCTCATTGGATGAGGAAGGGAAAG

GGAGAGTGCTAAGCAGACTCACAGAACTTCAGGCTGAATTAAGTCTGAAAAACCTATGGCAAGTTCTCATAGGAGAA

GAAGATGTTGAAAAGGGAATTGACTTTAAACTTGGACAAACAATATCTAGACTAAGGGATATATCTGTTCCAGCTGG

TTTCTCCAATTTTGAAGGAATGAGGAGCTACATAGACAATATAGATCCTAAAGGAGCAATAGAAAGAAATCTAGCAA

GGATGTCTCCCTTAGTATCAGCCACACCTAAAAAGTTGAAATGGGAGGACCTAAGACCAATAGGGCCTCACATTTAC

AACCATGAGTTACCAGAAGTTCCATATAATGCCTTTCTTCTAATGTCTGATGAATTGGGGCTGGCCAATATGACTGA

GGGAAAGTCCAAAAAACCGAAGACATTAGCCAAAGAATGTCTAGAAAAGTACTCAACACTACGGGATCAAACTGACC

CAATATTAATAATGAAAAGCGAAAAAGCTAACGAAAATTTCCTATGGAAGCTGTGGAGGGACTGTGTAAATACAATA

AGTAATGAGGAAATGAGTAACGAGTTACAGAAAACCAATTATGCCAAGTGGGCCACAGGAGATGGATTAACATACCA

GAAAATAATGAAAGAAGTAGCAATAGATGACGAAACAATGTGCCAAGAAGAGCCTAAAATCCCTAACAAATGTAGAG

TGGCTGCTTGGGTTCAAACAGAGATGAATTTATTGAGCACTCTGACAAGTAAAAGAGCTCTGGACCTACCAGAAATA

GGGCCAGACGTAGCACCCGTGGAGCATGTAGGGAGTGAAAGAAGGAAATACTTTGTTAATGAAATCAACTGCTGTAA

GGCCTCTACAGTTATGATGAAGTATGTGCTTTTTCACACTTCATTATTGAATGAAAGCAATGCCAGCATGGGAAAAT

ATAAAGTAATACCAATAACCAATAGAGTAGTAAATGAAAAAGGAGAAAGTTTCGACATGCTTTATGGTCTGGCGGTT

AAAGGACAATCTCATCTGAGGGGAGATACTGATGTTGTAACAGTTGTGACTTTCGAATTTAGTGGTACAGATCCCAG

AGTGGACTCAGGAAAGTGGCCAAAATATACTGTGTTTAGGATTGGCTCCCTATTTGTGAGTGGGAGGGAAAAATCTG

TGTACCTATATTGCCGAGTGAATGGCACAAATAAGATCCAAATGAAATGGGGAATGGAAGCTAGAAGATGTCTGCTT

CAATCAATGCAACAAATGGAAGCAATTGTTGAACAAGAATCATCGATACAAGGATATGACATGACCAAAGCTTGTTT

CAAGGGAGACAGAGTAAATAGCCCCAAAACTTTTAGTATTGGGACTCAAGAAGGAAAACTAGTAAAAGGATCCTTTG

GGAAAGCACTAAGAGTAATATTTACCAAATGTTTGATGCACTATGTATTTGGAAATGCCCAATTGGAGGGGTTTAGT
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GCCGAGTCTAGGAGACTTCTACTGTTAATTCAAGCACTAAAGGACAGAAAGGGCCCTTGGGTGTTCGACTTAGAGGG

AATGTATTCTGGAATAGAAGAATGTATTAGTAACAACCCTTGGGTAATACAGAGTGCATACTGGTTCAATGAATGGT

TGGGCTTTGAAAAGGAGGGGAGTAAAGTATTAGAATCAGTAGATGAAATAATGAATGAATGAAAAAACATAGTACTC

AATTTGGTACTATTTTGTTCATTATGTATCTAAACATCCAATAAAAAGAATCGAGAATCAAAAATGCACGTGTTTCT

ACT

[0339] SEQ  ID  NO:31(PB1,B/Panama/45/90)

[0340] AGCAGAAGCGGAGCCTTTAAGATGAATATAAATCCTTATTTTCTCTTCATAGATGTACCCATACAGGCA

GCAATTTCAACAACATTCCCATACACCGGTGTTCCCCCTTACTCCCATGGAACGGGAACAGGCCACACAATAGACAC

CGTGATCAGAACACATGAGTACTCGAACAAGGGAAAACAGTATGTTTCTGACATCACAGGATGTACAATGGTAGATC

CAACAAATGGGCCATTACCCGAAGACAATGAGCCGAGTGCCTATGCACAATTAGATTGCGTTCTGGAGGCTTTGGAT

AGAATGGATGAAGAACATCCAGGTTTGTTTCAAGCAGCCTCACAGAATGCCATGGAGGCACTAATGGTCACAACTGT

AGACAAATTAACCCAGGGGAGACAGACTTTTGATTGGACAGTATGCAGAAACCAGCCTGCTGCAACGGCACTAAACA

CAACAATAACCTCCTTTAGGTTGAATGATTTGAATGGAGCTGACAAGGGTGGATTGGTACCCTTTTGCCAAGATATC

ATTGATTCATTGGACAAACCTGAAATGACTTTCTTCTCAGTAAAGAATATAAAGAAAAAATTGCCTGCTAAAAACAG

AAAGGGTTTCCTCATAAAGAGAATACCAATGAAAGTAAAAGACAGGATAACCAGAGTGGAATACATCAAAAGAGCAT

TATCATTAAACACAATGACAAAAGATGCTGAAAGGGGCAAACTAAAAAGAAGAGCGATTGCAACCGCTGGAATACAA

ATCAGAGGGTTTGTATTAGTAGTTGAAAACTTGGCTAAAAATATCTGTGAAAATCTAGAACAAAGTGGTTTGCCCGT

AGGTGGAAATGAAAAGAAGGCCAAACTGTCAAATGCAGTGGCCAAAATGCTCAGTAACTGCCCACCAGGAGGGATCA

GCATGACAGTAACAGGAGACAATACTAAATGGAATGAATGCTTAAATCCAAGAATCTTTTTGGCTATGACTGAAAGG

ATAACAAGAGACAGCCCAATTTGGTTCCGGGATTTTTGTAGTATAGCACCGGTCTTGTTCTCCAATAAAATAGCCAG

ATTGGGAAAAGGATTTATGATAACAAGCAAAACAAAAAGACTGAAGGCTCAAATACCTTGTCCAGATCTGTTTAGCA

TACCATTAGAAAGATATAATGAAGAAACAAGGGCAAAATTAAAAAAGCTGAAACCATTCTTCAATGAAGAAGGAACG

GCATCTTTGTCGCCTGGGATGATGATGGGAATGTTTAATATGCTATCTACCGTGTTGGGAGTAGCCGCACTAGGTAT

CAAAAACATTGGAAACAAAGAATATTTATGGGATGGACTGCAATCTTCTGATGATTTTGCTCTGTTTGTTAATGCAA

AAGATGAAGAGACATGTATGGAAGGAATAAACGACTTTTACCGAACATGTAAATTATTGGGAATAAACATGAGCAAA

AAGAAAAGTTACTGTAATGAAACTGGAATGTTTGAATTTACAAGCATGTTCTATAGAGATGGATTTGTATCTAATTT

TGCAATGGAAATTCCTTCATTTGGAGTTGCTGGAGTAAATGAATCAGCAGATATGGCAATAGGAATGACAATAATAA

AGAACAATATGATCAACAATGGGATGGGTCCAGCAACAGCACAAACAGCCATACAATTATTCATAGCTGATTATAGG

TACACCTACAAATGCCACAGGGGAGATTCCAAAGTGGAAGGAAAAAGAATGAAAATTATAAAGGAGCTATGGGAAAA

CACTAAAGGAAGAGATGGTCTGTTAGTGGCAGATGGTGGGCCCAACATTTACAATTTGAGAAACTTACATATCCCAG

AAATAGTATTGAAGTACAACCTAATGGACCCTGAATACAAAGGGCGGTTACTTCATCCTCAAAATCCATTTGTAGGA

CATTTATCTATTGAGGGCATCAAAGAAGCAGATATAACCCCAGCACATGGTCCCGTAAAGAAAATGGATTATGATGC

AGTATCTGGAACTCATAGTTGGAGAACCAAAAGGAACAGATCTATACTAAATACTGACCAGAGGAACATGATTCTTG

AGGAACAATGCTACGCTAAGTGTTGCAACCTTTTTGAGGCCTGTTTTAATAGTGCATCATACAGGAAACCAGTAGGT

CAGCACAGCATGCTTGAGGCTATGGCCCACAGATTAAGAGTGGATGCACGACTAGATTATGAATCAGGAAGAATGTC

AAAGGATGATTTTGAGAAAGCAATGGCTCACCTTGGTGAGATTGGGTACATATAAGCTCCGAAGATGTCTATGGGGT

TATTGGTCATCATTGAATACATGTGATAAACAAATGATTAAAATGAAAAAAGGCTCGTGTTTCTACT

[0341] SEQ  ID  NO:32(PB2,B/Panama/45/90)

[0342] AGCAGAAGCGGAGCGTTTTCAAGATGACATTGGCTAAAATTGAATTGTTAAAACAACTGTTAAGGGACA
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ATGAAGCCAAAACAGTATTGAAACAAACAACGGTAGACCAATATAACATAATAAGAAAATTCAATACATCAAGAATT

GAAAAGAACCCTTCATTGAGGATGAAGTGGGCAATGTGTTCTAATTTTCCCTTGGCTCTGACCAAGGGTGATATGGC

AAACAGAATCCCCTTGGAATACAAGGGAATACAACTTAAAACAAATGCTGAAGACATAGGAACTAAAGGCCAAATGT

GCTCAATAGCAGCAGTTACCTGGTGGAATACATATGGACCAATAGGAGATACTGAAGGTTTCGAAAAGGTCTACGAA

AGCTTTTTTCTCAGAAAGATGAGACTTGACAATGCCACTTGGGGCCGAATAACTTTTGGCCCAGTTGAAAGAGTAAG

AAAAAGGGTACTGCTAAACCCTCTCACCAAGGAAATGCCTCCAGATGAAGCAAGTAATGTGATAATGGAAATATTGT

TCCCTAAGGAAGCAGGAATACCAAGAGAATCTACTTGGATACATAGGGAACTGATAAAAGAAAAAAGAGAAAAATTG

AAAGGAACAATGATAACTCCCATTGTACTGGCATACATGCTTGAGAGAGAATTGGTTGCCAGAAGAAGGTTCCTGCC

GGTGGCAGGAGCAACATCAGCTGAGTTCATAGAAATGCTACACTGCTTACAAGGTGAAAATTGGAGACAAATATATC

ACCCAGGAGGAAATAAACTAACTGAATCTAGGTCTCAATCGATGATTGTAGCTTGTAGAAAGATAATCAGAAGATCA

ATAGTCGCATCAAACCCATTAGAGCTAGCTGTAGAAATTGCAAACAAGACTGTGATAGATACTGAACCTTTAAAATC

ATGTCTGACAGCCATAGACGGAGGTGATGTAGCCTGTGACATAATAAGAGCTGCATTAGGACTAAAGATCAGACAAA

GACAAAGATTTGGACGACTTGAACTAAAGAGAATATCAGGAAGAGGATTCAAAAATGATGAAGAAATATTAATCGGG

AACGGAACAATACAGAAGATTGGAATATGGGACGGAGAAGAGGAGTTCCATGTAAGATGTGGTGAATGCAGGGGAAT

ATTAAAAAAGAGCAAAATGAGAATGGAAAAACTACTAATAAATTCAGCTAAAAAGGAAGACATGAAAGATTTAATAA

TCTTGTGCATGGTATTTTCTCAAGACACTAGGATGTTCCAAGGAGTGAGAGGAGAAATAAATTTTCTTAATAGAGCA

GGCCAACTTTTATCTCCAATGTACCAACTCCAAAGATATTTTTTGAATAGAAGCAACGATCTCTTTGATCAATGGGG

GTATGAGGAATCACCCAAAGCAAGTGAGCTACATGGAATAAATGAATTAATGAATGCATCTGACTACACTTTGAAAG

GGGTTGTAGTAACAAAAAATGTAATTGATGATTTTAGTTCTACTGAAACAGAAAAAGTATCTATAACAAAAAATCTT

AGTTTAATAAAAAGGACTGGGGAAGTCATAATGGGGGCTAATGACGTAAGTGAATTAGAATCACAAGCTCAGCTAAT

GATAACATATGATACACCTAAGATGTGGGAGATGGGAACAACCAAAGAACTGGTGCAAAACACCTACCAATGGGTGC

TGAAAAATTTGGTAACACTGAAGGCTCAGTTTCTTCTAGGAAAAGAAGACATGTTCCAATGGGATGCATTTGAAGCA

TTTGAAAGCATAATCCCCCAGAAGATGGCTGGCCAGTACAGTGGATTTGCAAGAGCAGTGCTCAAACAAATGAGAGA

CCAAGAGGTTATGAAAACTGACCAGTTCATAAAGTTGTTGCCCTTTTGTTTCTCACCACCAAAATTAAGGAGAAATG

GGGAGCCTTATCAGTTCTTGAGGCTTGTATTGAAGGGAGGAGGAGAAAATTTCATCGAAGTAAGGAAAGGGTCCCCT

CTATTCTCTTACAATCCACAAACAGAAGTCCTAACTATATGCGGCAGAATGATGTCATTAAAAGGGAAAATTGAAGA

TGAAGAAAGGAATAGATCAATGGGGAATGCAGTATTAGCGGGCTTTCTCGTTAGTGGCAAGTATGACCCAGATCTTG

GAGATTTCAAAACTATTGAAGAACTTGAAAAGCTGAAACCGGGGGAGAAAGCAAACATCTTACTTTATCAAGGAAAG

CCCGTTAAAGTAGTTAAAAGGAAAAGATATAGTGCTTTATCCAATGACATTTCACAAGGAATTAAGAGACAAAGAAT

GACAGTTGAGTCCATGGGGTGGGCCTTGAGCTAATATAAATTTATCCATTAATTCAATAAACACAATTGAGTGAAAA

ATGCTCGTGTTTCTACT

[0343] SEQ  ID  NO:33(NP,B/Panama/45/90)

[0344] AGCAGAAGCACAGCATTTTCTTATTAACTTCAAGTACCAACAAAAGAACTGAAAATCAAAATGTCCAAC

ATGGATATTGACGGTATCAACACTGGGACAATTGACAAAACACCGGAAGAAATAACTTCTGGAACCAGTGGGACAAC

CAGACCAATCATCAGACCAGCAACCCTTGCCCCACCAAGCAACAAACGAACCCGGAACCCATCCCCGGAAAGAGCAA

CCACAAGCAGTGAAGCTGATGTCGGAAGGAAAACCCAAAAGAAACAGACCCCGACAGAGATAAAGAAGAGCGTCTAC

AATATGGTAGTGAAACTGGGTGAATTCTATAACCAGATGATGGTCAAAGCTGGACTCAACGATGACATGGAGAGAAA

CCTAATCCAAAATGCGCATGCTGTGGAAAGAATTCTATTGGCTGCCACTGATGACAAGAAAACTGAATTCCAGAGGA

AAAAGAATGCCAGAGATGTCAAAGAAGGAAAAGAAGAAATAGACCACAACAAAACAGGAGGCACCTTTTACAAGATG
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GTAAGAGATGATAAAACCATCTACTTCAGCCCTATAAGAATTACCTTTTTAAAAGAAGAGGTGAAAACAATGTACAA

AACCACCATGGGGAGTGATGGCTTCAGTGGACTAAATCACATAATGATTGGGCATTCACAGATGAATGATGTCTGTT

TCCAAAGATCAAAGGCCCTAAAAAGAGTTGGACTTGACCCTTCATTAATCAGTACCTTTGCAGGAAGCACACTCCCC

AGAAGATCAGGTGCAACTGGTGTTGCAATCAAAGGAGGTGGAACTTTAGTGGCTGAAGCCATTCGATTTATAGGAAG

AGCAATGGCAGACAGAGGGCTATTGAGAGACATCAAAGCCAAGACTGCCTATGAAAAGATTCTTCTGAATCTAAAAA

ACAAATGCTCTGCGCCCCAACAAAAGGCTCTAGTTGATCAAGTGATCGGAAGTAGAAATCCAGGGATTGCAGACATT

GAAGACCTAACCCTGCTTGCTCGTAGTATGGTCGTTGTTAGGCCCTCTGTGGCGAGCAAAGTAGTGCTTCCCATAAG

CATTTATGCTAAAATACCTCAACTAGGGTTCAATGTTGAAGAATACTCTATGGTTGGGTATGAAGCCATGGCTCTCT

ACAATATGGCAACACCTGTTTCCATATTAAGAATGGGAGATGATGCAAAAGATAAATCGCAATTATTCTTCATGTCT

TGCTTCGGAGCTGCCTATGAAGACCTGAGAGTTTTGTCTGCATTAACAGGCATAGAATTCAAGCCTAGATCAGCATT

AAAATGCAAGGGTTTCCATGTTCCAGCAAAGGAACAGGTGGAAGGAATGGGGGCAGCTCTGATGTCCATCAAGCTCC

AGTTTTGGGCTCCAATGACCAGATCTGGAGGGAACGAAGTAGGTGGAGACGGAGGGTCTGGCCAAATAAGTTGCAGC

CCAGTGTTTGCAGTAGAAAGACCTATTGCTCTAAGCAAGCAAGCTGTAAGAAGAATGCTTTCAATGAATATTGAGGG

ACGTGATGCAGATGTCAAAGGAAATCTACTCAAGATGATGAATGACTCAATGGCTAAGAAAACCAATGGAAATGCTT

TCATTGGGAAGAAAATGTTTCAAATATCAGACAAAAACAAAACCAATCCCGTTGAAATTCCAATTAAGCAGACCATC

CCCAATTTCTTCTTTGGGAGGGACACAGCAGAGGATTATGATGACCTCGATTATTAAAGCAACAAAATAGACACTAT

GACTGTGATTGTTTCAATACGTTTGGAATGTGGGTGTTTACTCTTATTGAAATAAATATAAAAAATGCTGTTGTTTC

TACT

[0345] SEQ  ID  NO:34(M,B/Panama/45/90)

[0346] AGCAGAAGCACGCACTTTCTTAAAATGTCGCTGTTTGGAGACACAATTGCCTACCTGCTTTCATTGACA

GAAGATGGAGAAGGCAAAGCAGAACTAGCAGAAAAATTACACTGTTGGTTCGGTGGGAAAGAATTTGACCTAGACTC

TGCCTTGGAATGGATAAAAAACAAAAGATGCTTAACTGATATACAGAAAGCACTAATTGGTGCCTCTATCTGCTTTT

TAAAACCAAAAGACCAAGAAAGAAAAAGAAGATTCATCACAGAGCCCCTATCAGGAATGGGAACAACAGCAACAAAA

AAGAAGGGCCTGATTCTAGCTGAGAGAAAAATGAGAAGATGTGTGAGTTTTCATGAAGCATTTGAAATAGCAGAAGG

CCATGAAAGCTCAGCGCTACTATATTGTCTCATGGTCATGTACCTGAACCCTGGAAATTATTCAATGCAAGTAAAAC

TAGGAACGCTCTGTGCTTTGTGCGAGAAACAAGCATCACATTCACACAGGGCTCATAGCAGAGCAGCAAGATCTTCA

GTGCCTGGAGTGAGGCGAGAAATGCAGATGGTCTCAGCTATGAACACAGCAAAAACAATGAATGGAATGGGAAAGGG

AGAAGACGTCCAAAAACTGGCAGAAGAGCTGCAAAGCAACATTGGAGTATTGAGATCTCTTGGGGCAAGTCAAAAGA

ATGGGGAAGGAATTGCAAAGGATGTGATGGAAGTGCTAAAGCAGAGCTCTATGGGAAATTCAGCTCTTGTGAAGAAA

TACCTATAATGCTCGAACCATTTCAGATTCTTTCAATTTGTTCTTTCATCTTATCAGCTCTCCATTTCATGGCTTGG

ACAATAGGGCATTTGAATCAAATAAAAAGAGGAGTAAACATGAAAATACGAATAAAAAATCCAAATAAAGAGACAAT

AAACAGAGAGGTATCAATTTTGAGACACAGTTACCAAAAAGAAATCCAGGCCAAAGAAACAATGAAGGAAGTACTCT

CTGACAACATGGAGGTATTGAGTGACCACATAGTAATTGAGGGGCTTTCTGCTGAAGAGATAATAAAAATGGGTGAA

ACAGTTTTGGAGGTAGAAGAATTGCATTAAATTCAATTTTTACTGTATTTCTTGCTATGCATTTAAGCAAATTGTAA

TCAATGTCAGCAAATAAACTGGAAAAAGTGCGTTGTTTCTACT

[0347] SEQ  ID  NO:35(NS,B/Panama/45/90)

[0348] AGCAGAAGCAGAGGATTTGTTTAGTCACTGGCAAACGAAAAAATGGCGGACAACATGACCACAACACAA

ATTGAGGTGGGTCCGGGAGCAACCAATGCCACCATAAACTTTGAAGCAGGAATTTTGGAGTGCTATGAAAGGCTTTC

ATGGCAAAGAGCCCTTGACTACCCTGGTCAAGACCGCCTAAACAAACTAAAGAGAAAATTGGAATCAAGAATAAAGA
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CTCACAACAAAAGTGAGCCAGAAAGTAAAAGGATGTCTCTTGAAGAGAGAAAAGCTATTGGGGTAAAAATGATGAAA

GTGCTCCTATTTATGAACCCATCTGCTGGAGTTGAAGGGTTTGAGCCATATTGTATGAAAAATCCCTCCAATAGCAA

CTGTCCAGACTGCAATTGGGCTGATTACCCTCCAACACCAGGAAAGTACCTTGATGGCATAGAAGAAGAACCGGAGA

ATGTTGGTGACTCAACTGAAATAGTATTAAGGGACATGAACAACAAAGATGCAAGGCAAAAGATAAAAGAGGAAGTA

AACACTCAGAAAGAAGGGAAATTCCGTTTGACAATAAAAAGGGATATACGTAATGTGTTGTCCTTGAGAGTGTTGGT

AAACGGAACATTCATCAAGCACCCTAATGGATACAAGTCCTTATCAACTCTGCATAGATTGAATGCATATGACCAGA

GTGGAAGACTTGTTGCTAAACTTGTTGCTACTGATGATCTTACAGTGGAGGATGAAGAAGATGGCCATCGGATCCTC

AACTCACTCTTCGAGCGTCTTAATGAAGGACATTCAAAGCCAATTCGAGCAGCTGAAACTGCGGTGGGAGTCTTATC

CCAATTTGGTCAAGAGCACCGATTATCACCAGAAGAGAGAGACAATTAGACTGGTTACGGAAGAACTTTATCTTTTA

AGTAAAAGAATTGATGATAACATATTGTTCCACAAAACAGTAATAGCCAACAGCTCCATAATAGCTGACATGATTGT

ATCATTATCATTATTGGAAACATTGTATGAAATGAAGGATGTGGTTGAAGTGTACAGCAGGCAGTGCTTGTGAATTT

AAAATAAAAATCCTCTTGTTACTACT

[0349] SEQ  ID  NO:36(NA,B/Panama/45/90)

[0350] AGCAGAAGCAGAGCATCTTCTCAAAACTGAGGCAAATAGGCCAAAAATGAACAATGCTACCTTCAACTA

TACAAACGTTAACCCTATTTCTCACATCAGGGGGAGTGTTATTATCACTATATGTGTCAGCTTCACTATCATACTTA

CTGTATTCGGATATATTGCTAAAATTTTCACCAACAGAAATAACTGCACCAACAATGCCATTGGATTGTGCAAACGC

ATCAAATGTTCAGGCTGTGAACCGTTCTGCAACAAAAGAGATGACACTTCTTCTCCCAGAACCGGAGTGGACATACC

CTCGTTTATCTTGCCCGGGCTCAACCTTTCAGAAAGCACTCCTAATTAGCCCTCATAGATTCGGAGAAACCAGAGGA

AACTCAGCTCCCTTGACAATAAGGGAACCTTTTATTGCTTGTGGACCAAAGGAATGCAAACACTTTGCTCTAACCCA

TTATGCAGCTCAACCAGGGGGATACTACAATGGAACAAGAGAGGACAGAAACAAGCTGAGGCATCTGATTTCAGTCA

AATTGGGCAAAATACCAACAGTAGAAAACTCCATTTTCCACATGGCAGCTTGGAGCGGGTCCGCATGCCATGATGGT

AGAGAATGGACATATATCGGAGTTGATGGCCCTGACAGTAATGCATTGATCAAAATAAAATATGGAGAAGCATATAC

TGACACATACCATTCCTATGCAAACAACATCCTAAGAACACAAGAAAGTGCCTGCAATTGCATTGGGGGAGATTGTT

ATCTTATGATAACTGATGGCTCAGCTTCAGGAATTAGTAAATGCAGATTTCTTAAGATTCGAGAGGGTCGAATAATA

AAAGAAATATTTCCAACAGGAAGAGTAGAACATACTGAAGAATGCACATGCGGATTTGCCAGCAACAAAACCATAGA

ATGTGCCTGTAGAGATAACAGTTACACAGCAAAAAGACCCTTTGTCAAATTAAATGTGGAGACTGATACAGCTGAAA

TAAGATTGATGTGCACAGAGACTTATTTGGACACCCCCAGACCAGATGATGGAAGCATAACAGGGCCTTGCGAATCT

AATGGGGACAAAGGGCGTGGAGGCATCAAGGGAGGATTTGTTCATCAAAGAATGGCATCCAAGATTGGAAGATGGTA

CTCTCGAACGATGTCTAAAACTGAAAGAATGGGGATGGAACTGTATGTCAAGTATGATGGAGACCCATGGACTGACA

GTGAAGCCCTTGCTCCTAGTGGAGTAATGGTTTCAATGGAAGAACCTGGTTGGTATTCTTTTGGCTTCGAAATAAAA

GATAAGAAATGTGATGTCCCCTGTATTGGGATAGAGATGGTACACGATGGTGGAAAAAAGACTTGGCACTCAGCAGC

AACAGCCATTTACTGTTTAATGGGCTCAGGACAATTGCTATGGGACACTGTCACAGGTGTTGATATGGCTCTGTAAT

GGAGGAATGGTTGAGTCTGTTCTAAACCCTTTGTTCCTATTTTGTTTGAATAATTGTCCTTACTGAACTTAATTGTT

TCTGAAAAATGCTCTTGTTACTACT

[0351] SEQ  ID  NO:37(HA,B/Panama/45/90)

[0352] AGCAGAAGCAGAGCATTTTCTAATATCCACAAAATGAAGGCAATAATTGTACTACTCATGGTAGTAACA

TCCAACGCAGATCGAATCTGCACTGGGATAACATCTTCAAACTCACCTCATGTGGTCAAAACAGCTACTCAAGGGGA

AGTCAATGTGACTGGTGTGATACCACTGACAACAACACCAACAAAATCTCATTTTGCAAATCTAAAAGGAACAAAGA

CCAGAGGGAAACTATGCCCAAACTGTCTCAACTGCACAGATCTGGATGTGGCCTTGGGCAGACCAATGTGTGTGGGG

说　明　书 37/42 页

40

CN 111334530 A

40



ACCACACCTTCGGCAAAAGCTTCAATACTCCACGAAGTCAGACCTGTTACATCCGGGTGCTTTCCTATAATGCACGA

CAGAACAAAAATCAGACAGCTACCCAATCTTCTCAGAGGATATGAAAATATCAGATTATCAACCCAAAACGTTATCA

ACGCAGAAAGAGCACCAGGAGGACCCTACAGACTTGGAACCTCAGGATCTTGCCCTAACGTTACCAGTAGAGACGGA

TTCTTCGCAACAATGGCTTGGGCTGTCCCAAGGGACAACAAAACAGCAACGAATCCACTAACAGTAGAAGTACCATA

CATTTGTACAAAAGGAGAAGACCAAATTACTGTTTGGGGGTTCCATTCTGATGACAAAACCCAAATGAAAAACCTCT

ATGGAGACTCAAATCCTCAAAAGTTCACCTCATCTGCCAATGGAGTAACCACACATTATGTTTCTCAGATTGGTGGC

TTCCCAAATCAAACAGAAGACGGAGGGCTACCACAAAGCGGCAGAATTGTTGTTGATTACATGGTGCAAAAACCTGG

GAAAACAGGAACAATTGTCTATCAAAGAGGTGTTTTGTTGCCTCAAAAGGTGTGGTGCGCAAGTGGCAGGAGCAAGG

TAATAAAAGGGTCCTTGCCTTTAATTGGTGAAGCAGATTGCCTTCACGAAAAATACGGTGGATTAAACAAAAGCAAG

CCTTACTACACAGGAGAACATGCAAAAGCCATAGGAAATTGCCCAATATGGGTGAAAACACCTTTGAAGCTTGCCAA

TGGAACCAAATATAGACCTCCTGCAAAACTATTAAAGGAAAGGGGTTTCTTCGGAGCTATTGCTGGTTTCTTAGAAG

GAGGATGGGAAGGAATGATTGCAGGTTGGCACGGATACACATCTCATGGAGCACATGGAGTGGCAGTGGCAGCAGAC

CTTAAGAGTACGCAAGAAGCCATAAACAAGATAACAAAAAATCTCAATTCTTTGAGTGAGCTAGAAGTAAAGAATCT

TCAAAGACTAAGTGGTGCCATGGATGAACTCCACAACGAAATACTCGAGCTGGATGAGAAAGTGGATGATCTCAGAG

CTGACACAATAAGCTCGCAAATAGAGCTTGCAGTCTTGCTTTCCAACGAAGGAATAATAAACAGTGAAGATGAGCAT

CTATTGGCACTTGAGAGAAAACTAAAGAAAATGCTGGGTCCCTCTGCTGTAGACATAGGGAATGGATGCTTCGAAAC

CAAACACAAGTGCAACCAGACCTGCTTAGACAGAATAGCTGCTGGCACCTTTAATGCAGGAGAATTTTCTCTTCCCA

CTTTTGATTCACTGAATATTACTGCTGCATCTTTAAATGATGATGGATTGGATAATCATACTATACTGCTCTACTAC

TCAACTGCTGCTTCTAGTTTGGCTGTAACATTGATGATAGCTATTTTTATTGTTTATATGGTCTCCAGAGACAATGT

TTCTTGCTCCATCTGTCTATAAGGAAAATTAAGCCCTGTATTTTCCTTTGTTGTAGTGCTTGTTTGCTTGTTACCAT

TACAAAGAAACGTTATTGAAAAATGCTCTTGTTACTACT

[0353] SEQ  ID  NO:38(NP,B/Ann  Arbor/1/66)

[0354] AGCAGAAGCACAGCATTTTCTTGTGAACTTCAAGTACCAACAAAAACTGAAAATCAAAATGTCCAACAT

GGATATTGACGGCATCAACACTGGAACAATTGACAAAACACCAGAAGAAATAACTTCCGGAACCAGTGGGGCAACCA

GACCAATCATCAAGCCAGCAACCCTTGCCCCACCAAGCAATAAACGAACCCGAAACCCATCCCCAGAAAGGGCAACC

ACAAGCAGCGAAGCGATTGTCGGAAGGAGAACCCAAAAGAAACAAACCCCGACAGAGATAAAGAAGAGCGTCTACAA

TATGGTAGTGAAACTGGGTGAATTCTACAACCAGATGATGGTCAAAGCTGGACTCAACGATGACATGGAGAGAAACC

TAATCCAAAATGCACATGCTGTGGAAAGAATTCTATTGGCTGCTACTGATGACAAGAAAACTGAATACCAAAAGAAA

AAGAATGCCAGAGATGTCAAAGAAGGGAAAGAAGAAATAGACCACAACAAAACAGGAGGCACCTTTTATAAGATGGT

AAGAGATGATAAAACCATCTACTTCAGCCCTATAAGAATTACCTTTTTAAAAGAAGAGGTGAAAACAATGTACAAGA

CCACCATGGGGAGTGATGGTTTCAGTGGACTAAATCACATCATGATTGGGCATTCACAGATGAACGATGTCTGTTTC

CAAAGATCAAAGGCACTAAAAAGAGTTGGACTTGACCCTTCATTAATCAGTACTTTTGCAGGAAGCACACTCCCCAG

AAGATCAGGTGCAACTGGTGTTGCGATCAAAGGAGGTGGAACTTTAGTGGCAGAAGCCATTCGATTTATAGGAAGAG

CAATGGCAGACAGAGGGCTATTGAGAGACATCAGAGCCAAGACGGCCTATGAAAAGATTCTTCTGAATCTGAAAAAC

AAGTGCTCTGCGCCCCAACAAAAGGCTCTAGTTGATCAAGTGATCGGAAGTAGAAACCCAGGGATTGCAGACATAGA

AGACCTAACCCTGCTTGCCCGAAGCATGGTCGTTGTCAGGCCCTCTGTAGCGAGCAAAGTGGTGCTTCCCATAAGCA

TTAATGCTAAAATACCTCAACTAGGGTTCAATGTTGAAGAATACTCTATGGTTGGGTATGAAGCCATGGCTCTTTAT

AATATGGCAACACCTGTTTCCATATTAAGAATGGGAGACGATGCAAAAGATAAATCACAATTATTCTTCATGTCTTG

CTTTGGAGCTGCCTATGAAGACCAAAGAGTTTTGTCTGCACTAACCGGCACAGAATTCAAGCCTAGGTCAGCATTAA
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AGTGCAAGGGTTTCCACGTTCCAGCAAAGGAGCAAGTGGAAGGAATGGGGGCAGCTCTGATGTCCATCAAGCTCCAG

TTTTGGGCCCCAATGACCAGATCTGGGGGGAACGAAGTAGGTGGAGACGGAGGGTCTGGTCAAATAAGTTGCAGCCC

CGTGTTTGCAGTAGAGAGACCTATTGCTCTAAGCAAGCAAGCTGTAAGAAGAATGCTGTCAATGAATATTGAGGGAC

GTGATGCAGATGTCAAAGGAAATCTACTCAAGATGATGAATGATTCAATGGCTAAGAAAACCAATGGAAATGCTTTC

ATTGGGAAGAAAATGTTTCAAATATCAGACAAAAACAAAATCAATCCCGTTGATATTCCAATTAAGCAGACCATCCC

CAATTTCTTCTTTGGGAGGGACACAGCAGAGGATTATGATGACCTCGATTATTAAAGCAACAAAATAGACACTATGG

CTGTGACTGTTTCAGTACGTTTGGAATGTGGGTGTTTACTCTTATTGAAATAAATGTAAAAAATGCTGTTGTTTCTA

CT

[0355] SEQ  ID  NO:39(NP,B/Ann  Arbor/1/66–替代序列)

[0356] AGCAGAAGCACAGCATTTTCTTGTGAACTTCAAGTACCAACAAAAACTGAAAATCAAAATGTCCAACAT

GGATATTGACGGCATCAACACTGGAACAATTGACAAAACACCAGAAGAAATAACTTCCGGAACCAGTGGGGCAACCA

GACCAATCATCAAGCCAGCAACCCTTGCCCCACCAAGCAATAAACGAACCCGAAACCCATCCCCAGAAAGGGCAACC

ACAAGCAGCGAAGCGATTGTCGGAAGGAGAACCCAAAAGAAACAAACCCCGACAGAGATAAAGAAGAGCGTCTACAA

TATGGTAGTGAAACTGGGTGAATTCTACAACCAGATGATGGTCAAAGCTGGACTCAACGATGACATGGAGAGAAACC

TAATCCAAAATGCACATGCTGTGGAAAGAATTCTATTGGCTGCTACTGATGACAAGAAAACTGAATACCAAAAGAAA

AAGAATGCCAGAGATGTCAAAGAAGGGAAAGAAGAAATAGACCACAACAAAACAGGAGGCACCTTTTATAAGATGGT

AAGAGATGATAAAACCATCTACTTCAGCCCTATAAGAATTACCTTTTTAAAAGAAGAGGTGAAAACAATGTACAAGA

CCACCATGGGGAGTGATGGTTTCAGTGGACTAAATCACATCATGATTGGGCATTCACAGATGAACGATGTCTGTTTC

CAAAGATCAAAGGCACTAAAAAGAGTTGGACTTGACCCTTCATTAATCAGTACTTTTGCAGGAAGCACACTCCCCAG

AAGATCAGGTGCAACTGGTGTTGCGATCAAAGGAGGTGGAACTTTAGTGGCAGAAGCCATTCGATTTATAGGAAGAG

CAATGGCAGACAGAGGGCTATTGAGAGACATCAGAGCCAAGACGGCCTATGAAAAGATTCTTCTGAATCTGAAAAAC

AAGTGCTCTGCGCCCCAACAAAAGGCTCTAGTTGATCAAGTGATCGGAAGTAGAAACCCAGGGATTGCAGACATAGA

AGACCTAACCCTGCTTGCCCGAAGCATGGTCGTTGTCAGGCCCTCTGTAGCGAGCAAAGTGGTGCTTCCCATAAGCA

TTAATGCTAAAATACCTCAACTAGGGTTCAATGTTGAAGAATACTCTATGGTTGGGTATGAAGCCATGGCTCTTTAT

AATATGGCAACACCTGTTTCCATATTAAGAATGGGAGACGATGCAAAAGATAAATCACAATTATTCTTCATGTCTTG

CTTTGGAGCTGCCTATGAAGACCAAAGAGTTTTGTCTGCACTAACCGGCACAGAATTCAAGCCTAGGTCAGCATTAA

AGTGCAAGGGTTTCCACGTTCCAGCAAAGGAGCAAGTGGAAGGAATGGGGGCAGCTCTGATGTCCATCAAGCTCCAG

TTTTGGGCCCCAATGACCAGATCTGGGGGGAACGAAGTAGGTGGAGACGGAGGGTCTGGTCAAATAAGTTGCAGCCC

CGTGTTTGCAGTAGAGAGACCTATTGCTCTAAGCAAGCAAGCTGTAAGAAGAATGCTGTCAATGAATATTGAGGGAC

GTGATGCAGATGTCAAAGGAAATCTACTCAAGATGATGAATGATTCAATGGCTAAGAAAACCAATGGAAATGCTTTC

ATTGGGAAGAAAATGTTTCAAATATCAGACAAAAACAAAATCAATCCCGTTGATATTCCAATTAAGCAGACCATCCC

CAATTTCTTCTTTGGGAGGGACACAGCAGAGGATTATGATGACCTCGATTATTAAAGCAACAAAATAGACACTATGG

CTGTGACTGTTTCAGTACGTTTGGAATGTGGGTGTTTACTCTTATTGAAATAAATGTAAAAAATGCTGTTGTTTCTA

CT

[0357] SEQ  ID  NO:40(PB2,A/New  Caledonia/20/1999)

[0358] ATGGAAAGAATAAAAGAGCTAAGGAATCTGATGTCACAATCTCGCACTCGCGAGATACTTACAAAAACT

ACTGTAGACCACATGGCCATAATCAAGAAATACACATCAGGAAGACAGGAGAAAAACCCATCACTTAGAATGAAATG

GATGATGGCAATGAAATACCCAATTACAGCAGATAAAAGGATAACGGAAATGATTCCTGAAAGAAATGAGCAAGGAC

AGACATTATGGAGTAAAGTGAATGATGCCGGATCAGACCGAGTGATGATATCACCCCTGGCTGTGACATGGTGGAAC
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AGAAATGGACCAGTGGCAAGTACTATTCACTATCCAAAAATCTACAAAACTTACTTTGAAAAGGTTGAAAGGTTAAA

ACATGGAACCTTTGGCCCTGTACACTTTAGAAACCAAGTCAAAATACGCCGAAGAGTCGACATAAATCCTGGTCATG

CAGACCTCAGCGCCAAGGAGGCACAGGATGTAATTATGGAAGTTGTTTTCCCTAATGAAGTGGGAGCCAGAATACTA

ACATCAGAATCGCAATTAACGATAACCAAGGAGAAAAAAGAAGAACTCCAGAATTGCAAAATTTCCCCTTTGATGGT

TGCATACATGTTAGAGAGGGAACTTGTCCGCAAAACGAGATTTCTCCCGGTTGCTGGTGGAACAAGCAGTGTGTACA

TTGAAGTTTTGCATTTAACACAGGGGACATGCTGGGAGCAGATGTACACTCCAGGTGGGGAGGTGAGGAATGATGAT

GTTGATCAAAGCCTAATTATTGCTGCTAGGAACATAGTGAGAAGAGCTGCAGTATCAGCAGATCCACTAGCATCTTT

ATTAGAAATGTGCCATAGCACACAGATTGGTGGGACAAGGATGGTGGATATTCTCAGGCAAAATCCAACAGAAGAAC

AAGCTGTGGATATATGCAAAGCAGCAATGGGGCTGAGAATCAGTTCATCCTTCAGTTTTGGCGGATTCACATTTAAG

AGAACAAGTGGATCATCAGTCAAAAGGGAGGAAGAAGTGCTCACGGGCAATCTGCAAACATTGAAGCTAACTGTGCA

TGAGGGATATGAAGAGTTCACAATGGTTGGGAAAAGGGCAACAGCTATACTCAGAAAAGCAACCAGGAGATTGATTC

AACTAATAGTGAGTGGAAGAGACGAACAGTCAATAGTCGAAGCAATAGTTGTAGCAATGGTATTCTCACAAGAAGAT

TGCATGGTAAAAGCAGTTAGAGGTGATCTGAATTTCGTTAATAGAGCGAATCAGCGGTTGAATCCCATGCATCAACT

TTTGAGACATTTTCAGAAGGATGCTAAAGTACTTTTCTTAAATTGGGGAATTGAACCTATCGACAATGTGATGGGAA

TGATTGGGATATTACCTGATATGACTCCAAGTACCGAGATGTCAATGAGAGGAGTGAGAGTCAGCAAAATGGGTGTA

GATGAATACTCCAATGCTGAAAGGGTAGTGGTGAGCATTGACCGTTTTTTGAGAGTCCGGGACCAAAGAGGAAATGT

ACTACTGTCTCCAGAGGAAGTCAGTGAAACACAGGGAACAGAGAAACTGACAATAACTTACTCTTCATCAATGATGT

GGGAGATTAATGGCCCTGAGTCAGTGTTGATCAATACCTATCAGTGGATCATCAGAAACTGGGAGACTGTTAAAATT

CAGTGGTCTCAGAACCCTACAATGCTATACAATAAAATGGAATTCGAGCCATTTCAGTCTCTAGTCCCTAAGGCCAT

TAGAGGCCAATACAGTGGGTTTGTTAGAACTCTATTTCAACAAATGAGGGATGTGCTTGGGACCTTTGACACAACTC

AGATAATAAAACTTCTTCCCTTTGCAGCCGCTCCACCAAAGCAAAGTAGAATGCAATTCTCATCATTGACTGTGAAT

GTGAGGGGATCAGGAATGAGAATACTTGTAAGGGGTAATTCTCCAGTATTCAACTACAACAAGACCACTAAGAGACT

CACAGTCCTCGGAAAGGATGCTGGCACTTTAACTGAAGACCCAGATGAAGGCACAGCTGGAGTGGAATCTGCTGTTC

TAAGGGGATTCCTCATTCTAGGCAAAGAAGATAGAAGATATGGGCCAGCATTAAGCATCAATGAATTGAGCAACCTT

GCGAAAGGGGAAAAAGCTAATGTGCTAATTGGGCAAGGGGACGTAGTGTTGGTAATGAAACGAAAACGGGACTCTAG

CATACTTACTGACAGCCAGACAGCGACCAAAAGAATTCGGATGGCCATCAAT

[0359] SEQ  ID  NO:41(编码与SEQ  ID  NO:40相同的氨基酸序列)

[0360] ATGGAACGCATTAAAGAACTGCGCAACCTGATGAGCCAGAGCCGCACCCGCGAAATTCTGACCAAAACC

ACCGTGGATCATATGGCGATTATTAAAAAATATACCAGCGGCCGCCAGGAAAAAAACCCGAGCCTGCGCATGAAATG

GATGATGGCGATGAAATATCCGATTACCGCGGATAAACGCATTACCGAAATGATTCCGGAACGCAACGAACAGGGCC

AGACCCTGTGGAGCAAAGTGAACGATGCGGGCAGCGATCGCGTGATGATTAGCCCGCTGGCGGTGACCTGGTGGAAC

CGCAACGGCCCGGTGGCGAGCACCATTCATTATCCGAAAATTTATAAAACCTATTTTGAAAAAGTGGAACGCCTGAA

ACATGGCACCTTTGGCCCGGTGCATTTTCGCAACCAGGTGAAAATTCGCCGCCGCGTGGATATTAACCCGGGCCATG

CGGATCTGAGCGCGAAAGAAGCGCAGGATGTGATTATGGAAGTGGTGTTTCCGAACGAAGTGGGCGCGCGCATTCTG

ACCAGCGAAAGCCAGCTGACCATTACCAAAGAAAAAAAAGAAGAACTGCAGAACTGCAAAATTAGCCCGCTGATGGT

GGCGTATATGCTGGAACGCGAACTGGTGCGCAAAACCCGCTTTCTGCCGGTGGCGGGCGGCACCAGCAGCGTGTATA

TTGAAGTGCTGCATCTGACCCAGGGCACCTGCTGGGAACAGATGTATACCCCGGGCGGCGAAGTGCGCAACGATGAT

GTGGATCAGAGCCTGATTATTGCGGCGCGCAACATTGTGCGCCGCGCGGCGGTGAGCGCGGATCCGCTGGCGAGCCT

GCTGGAAATGTGCCATAGCACCCAGATTGGCGGCACCCGCATGGTGGATATTCTGCGCCAGAACCCGACCGAAGAAC
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AGGCGGTGGATATTTGCAAAGCGGCGATGGGCCTGCGCATTAGCAGCAGCTTTAGCTTTGGCGGCTTTACCTTTAAA

CGCACCAGCGGCAGCAGCGTGAAACGCGAAGAAGAAGTGCTGACCGGCAACCTGCAGACCCTGAAACTGACCGTGCA

TGAAGGCTATGAAGAATTTACCATGGTGGGCAAACGCGCGACCGCGATTCTGCGCAAAGCGACCCGCCGCCTGATTC

AGCTGATTGTGAGCGGCCGCGATGAACAGAGCATTGTGGAAGCGATTGTGGTGGCGATGGTGTTTAGCCAGGAAGAT

TGCATGGTGAAAGCGGTGCGCGGCGATCTGAACTTTGTGAACCGCGCGAACCAGCGCCTGAACCCGATGCATCAGCT

GCTGCGCCATTTTCAGAAAGATGCGAAAGTGCTGTTTCTGAACTGGGGCATTGAACCGATTGATAACGTGATGGGCA

TGATTGGCATTCTGCCGGATATGACCCCGAGCACCGAAATGAGCATGCGCGGCGTGCGCGTGAGCAAAATGGGCGTG

GATGAATATAGCAACGCGGAACGCGTGGTGGTGAGCATTGATCGCTTTCTGCGCGTGCGCGATCAGCGCGGCAACGT

GCTGCTGAGCCCGGAAGAAGTGAGCGAAACCCAGGGCACCGAAAAACTGACCATTACCTATAGCAGCAGCATGATGT

GGGAAATTAACGGCCCGGAAAGCGTGCTGATTAACACCTATCAGTGGATTATTCGCAACTGGGAAACCGTGAAAATT

CAGTGGAGCCAGAACCCGACCATGCTGTATAACAAAATGGAATTTGAACCGTTTCAGAGCCTGGTGCCGAAAGCGAT

TCGCGGCCAGTATAGCGGCTTTGTGCGCACCCTGTTTCAGCAGATGCGCGATGTGCTGGGCACCTTTGATACCACCC

AGATTATTAAACTGCTGCCGTTTGCGGCGGCGCCGCCGAAACAGAGCCGCATGCAGTTTAGCAGCCTGACCGTGAAC

GTGCGCGGCAGCGGCATGCGCATTCTGGTGCGCGGCAACAGCCCGGTGTTTAACTATAACAAAACCACCAAACGCCT

GACCGTGCTGGGCAAAGATGCGGGCACCCTGACCGAAGATCCGGATGAAGGCACCGCGGGCGTGGAAAGCGCGGTGC

TGCGCGGCTTTCTGATTCTGGGCAAAGAAGATCGCCGCTATGGCCCGGCGCTGAGCATTAACGAACTGAGCAACCTG

GCGAAAGGCGAAAAAGCGAACGTGCTGATTGGCCAGGGCGATGTGGTGCTGGTGATGAAACGCAAACGCGATAGCAG

CATTCTGACCGATAGCCAGACCGCGACCAAACGCATTCGCATGGCGATTAAC

[0361] SEQ  ID  NO:42(HA,BX-35)

[0362] MKAIIVLLMVVTSNADRICTGITSSNSPHVVKTATQGEVNVTGVIPLTTTPTKSHFANLKGTETRGKLC

PKCLNCTDLDVALGRPKCTGKIPSARVSILHEVRPVTSGCFPIMHDRTKIRQLPNLLRGYEHIRLSTHNVINAENAP

GGPYKIGTSGSCPNITNGNGFFATMAWAVPKNDKNKTATNPLTIEVPYICTEGEDQITVWGFHSDDETQMAKLYGDS

KPQKFTSSANGVTTHYVSQIGGFPNQTEDGGLPQSGRIVVDYMVQKSGKTGTITYQRGILLPQKVWCASGRSKVIKG

SLPLIGEADCLHEKYGGLNKSKPYYTGEHAKAIGNCPIWVKTPLKLANGTKYRPPAKLLKERGFFGAIAGFLEGGWE

GMIAGWHGYTSHGAHGVAVAADLKSTQEAINKITKNLNSLSELEVKNLQRLSGAMDELHNEILELDEKVDDLRADTI

SSQIELAVLLSNEGIINSEDEHLLALERKLKKMLGPSAVEIGNGCFETKHKCNQTCLDRIAAGTFDAGEFSLPTFDS

LNITAASLNDDGLDNHTILLYYSTAASSLAVTLMIAIFVVYMVSRDNVSCSICL

[0363] SEQ  ID  NO:43(NP,B/Lee/40)

[0364] AGCATTTTCTTGTGAGCTTCGAGCACTAATAAAACTGAAAATCAAAATGTCCAACATGGATATTGACAG

TATAAATACCGGAACAATCGATAAAAAACCAGAAGAACTGACTCCCGGAACCAGTGGGGCAACCAGACCAATCATCA

AGCCAGCAACCCTTGCTCCGCCAAGCAACAAACGAACCCGAAATCCATCCCCAGAAAGGACAACCACAAGCAGTGAA

ACCGATATCGGAAGGAAAATCCAAAAGAAACAAACCCCAACAGAGATAAAGAAGAGCGTCTACAACATGGTGGTAAA

GCTGGGTGAATTCTACAACCAGATGATGGTCAAAGCTGGACTTAATGATGACATGGAAAGGAATCTAATCCAAAATG

CACAAGCTGTGGAGAGAATCCTATTGGCTGCAACTGATGACAAGAAAACTGAATACCAAAAGAAAAGGAATGCCAGA

GATGTCAAAGAAGGGAAGGAAGAAATAGACCACAACAAGACAGGAGGCACCTTTTATAAGATGGTAAGAGATGATAA

AACCATCTACTTCAGCCCTATAAAAATTACCTTTTTAAAAGAAGAGGTGAAAACAATGTACAAGACCACCATGGGGA

GTGATGGTTTCAGTGGACTAAATCACATTATGATTGGACATTCACAGATGAACGATGTCTGTTTCCAAAGATCAAAG

GCACTGAAAAGGGTTGGACTTGACCCTTCATTAATCAGTACTTTTGCCGGAAGCACACTACCCAGAAGATCAGGTAC

AACTGGTGTTGCAATCAAAGGAGGTGGAACTTTAGTGGCAGAAGCCATTCGATTTATAGGAAGAGCAATGGCAGACA
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GAGGGCTACTGAGAGACATCAAGGCCAAGACAGCCTATGAAAAGATTCTTCTGAATCTGAAAAACAAGTGCTCTGCG

CCCCAACAAAAGGCTCTAGTTGATCAAGTGATCGGAAGTAGGAACCCAGGGATTGCAGACATAGAAGACCTAACTCT

GCTTGCCAGAAGCATGATAGTTGTCAGACCCTCTGTAGCGAGCAAAGTGGTGCTTCCCATAAGCATTTATGCTAAAA

TACCTCAACTAGGATTCAATATCGAAGAATACTCTATGGTTGGGTATGAAGCCATGGCTCTTTATAATATGGCAACA

CCTGTTTCCATATTAAGAATGGGAGATGACGCAAAAGATAAATCTCAACTATTCTTCATGTCGTGCTTCGGAGCTGC

CTATGAAGATCTAAGAGTGTTATCTGCACTAACGGGCACCGAATTTAAGCCTAGATCAGCACTAAAATGCAAGGGTT

TCCATGTCCCGGCTAAGGAGCAAGTAGAAGGAATGGGGGCAGCTCTGATGTCCATCAAGCTTCAGTTCTGGGCCCCA

ATGACCAGATCTGGAGGGAATGAAGTAAGTGGAGAAGGAGGGTCTGGTCAAATAAGTTGCAGCCCTGTGTTTGCAGT

AGAAAGACCTATTGCTCTAAGCAAGCAAGCTGTAAGAAGAATGCTGTCAATGAACGTTGAAGGACGTGATGCAGATG

TCAAAGGAAATCTACTCAAAATGATGAATGATTCGATGGCAAAGAAAACCAGTGGAAATGCTTTCATTGGGAAGAAA

ATGTTTCAAATATCAGACAAAAACAAAGTCAATCCCATTGAGATTCCAATTAAGCAGACCATCCCCAGTTTCTTCTT

TGGGAGGGACACAGCAGAGGATTATGATGACCTCGATTATTAAAGCAATAAAATAGACACTATGGCTGTGACTGTTT

CAGTACGTTTGGGATGTGGGTGTTTACTCTTATTGAAATAAATGTAAAA

[0365] SEQ  ID  NO:44(NP,B/Ann  Arbor/1/66)

[0366] MSNMDIDGINTGTIDKTPEEITSGTSGATRPIIKPATLAPPSNKRTRNPSPERATTSSEAIVGRRTQKK

QTPTEIKKSVYNMVVKLGEFYNQMMVKAGLNDDMERNLIQNAHAVERILLAATDDKKTEYQKKKNARDVKEGKEEID

HNKTGGTFYKMVRDDKTIYFSPIRITFLKEEVKTMYKTTMGSDGFSGLNHIMIGHSQMNDVCFQRSKALKRVGLDPS

LISTFAGSTLPRRSGATGVAIKGGGTLVAEAIRFIGRAMADRGLLRDIRAKTAYEKILLNLKNKCSAPQQKALVDQV

IGSRNPGIADIEDLTLLARSMVVVRPSVASKVVLPISINAKIPQLGFNVEEYSMVGYEAMALYNMATPVSILRMGDD

AKDKSQLFFMSCFGAAYEDQRVLSALTGTEFKPRSALKCKGFHVPAKEQVEGMGAALMSIKLQFWAPMTRSGGNEVG

GDGGSGQISCSPVFAVERPIALSKQAVRRMLSMNIEGRDADVKGNLLKMMNDSMAKKTNGNAFIGKKMFQISDKNKI

NPVDIPIKQTIPNFFFGRDTAEDYDDLDY

[0367] SEQ  ID  NO:45(NP,B/Ann  Arbor/1/66)

[0368] MSNMDIDGINTGTIDKTPEEITSGTSGATRPIIKPATLAPPSNKRTRNPSPERAATSSEADVGRRTQKK

QTPTEIKKSVYNMVVKLGEFYNQMMVKAGLNDDMERNLIQNAHAAERILLAATDDKKTEFQKKKNARDVKEGKEEID

HNKTGGTFYKMVRDDKTIYFSPIRITFLKEEVKTMYKTTMGSDGFSGLNHIMIGHSQMNDVCFQRSKALKRVGLDPS

LISTFAGSTLPRRSGATGVAIKGGGTLVAEAIRFIGRAMADRGLLRDIRAKTAYEKILLNLKNKCSAPQQKALVDQV

IGSRNPGIADIEDLTLLARSMVVVRPSVASKVVLPISINAKIPQLGFNVEEYSMVGYEAMALYNMATPVSILRMGDD

AKDKSQLFFMSCFGAAYEDQRVLSALTGTEFKHRSALKCKGFHVPAKEQVEGMGAALMSIKLQFWAPMTRSGGNEVG

GDGGSGQISCSPVFAVERPIALSKQAVRRMLSMNIEGRDADVKGNLLKMMNDSMTKKTNGNAFIGKKMFQISDKNKT

NPIEIPIKQTIPNFFFGRDTAEDYDDLDY
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序列表

<110>  诺华股份有限公司  (Novartis  AG)

合成基因组疫苗股份有限公司  (Synthetic  Genomic  Vaccines,  Inc.)

<120> 流感病毒重配

<130>  P063403WO

<140>  PCT/____________

<141>  2014-03-13

<150>  US61/779,888

<151>  2013-03-13

<160>  45

<170>  SeqWin2010,  1.0版

<210>  1

<211>  726

<212>  PRT

<213> 乙型流感

<400>  1

Met  Asp  Thr  Phe  Ile  Thr  Arg  Asn  Phe  Gln  Thr  Thr  Ile  Ile  Gln  Lys

1               5                   10                  15

Ala  Lys  Asn  Thr  Met  Ala  Glu  Phe  Ser  Glu  Asp  Pro  Glu  Leu  Gln  Pro

            20                  25                  30

Ala  Met  Leu  Phe  Asn  Ile  Cys  Val  His  Leu  Glu  Val  Cys  Tyr  Val  Ile

        35                  40                  45

Ser  Asp  Met  Asn  Phe  Leu  Asp  Glu  Glu  Gly  Lys  Ala  Tyr  Thr  Ala  Leu

    50                  55                  60

Glu  Gly  Gln  Gly  Lys  Glu  Gln  Asn  Leu  Arg  Pro  Gln  Tyr  Glu  Val  Ile

65                  70                  75                  80

Glu  Gly  Met  Pro  Arg  Thr  Ile  Ala  Trp  Met  Val  Gln  Arg  Ser  Leu  Ala

                85                  90                  95

Gln  Glu  His  Gly  Ile  Glu  Thr  Pro  Lys  Tyr  Leu  Ala  Asp  Leu  Phe  Asp

            100                 105                 110

Tyr  Lys  Thr  Lys  Arg  Phe  Ile  Glu  Val  Gly  Ile  Thr  Lys  Gly  Leu  Ala

        115                 120                 125

Asp  Asp  Tyr  Phe  Trp  Lys  Lys  Lys  Glu  Lys  Leu  Gly  Asn  Ser  Met  Glu

    130                 135                 140

Leu  Met  Ile  Phe  Ser  Tyr  Asn  Gln  Asp  Tyr  Ser  Leu  Ser  Asn  Glu  Ser

145                 150                 155                 160

Ser  Leu  Asp  Glu  Glu  Gly  Lys  Gly  Arg  Val  Leu  Ser  Arg  Leu  Thr  Glu

                165                 170                 175
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Leu  Gln  Ala  Glu  Leu  Ser  Leu  Lys  Asn  Leu  Trp  Gln  Val  Leu  Ile  Gly

            180                 185                 190

Glu  Glu  Asp  Val  Glu  Lys  Gly  Ile  Asp  Phe  Lys  Leu  Gly  Gln  Thr  Ile

        195                 200                 205

Ser  Arg  Leu  Arg  Asp  Ile  Ser  Val  Pro  Ala  Gly  Phe  Ser  Asn  Phe  Glu

    210                 215                 220

Gly  Met  Arg  Ser  Tyr  Ile  Asp  Asn  Ile  Asp  Pro  Lys  Gly  Ala  Ile  Glu

225                 230                 235                 240

Arg  Asn  Leu  Ala  Arg  Met  Ser  Pro  Leu  Val  Ser  Val  Thr  Pro  Lys  Lys

                245                 250                 255

Leu  Thr  Trp  Glu  Asp  Leu  Arg  Pro  Ile  Gly  Pro  His  Ile  Tyr  Asp  His

            260                 265                 270

Glu  Leu  Pro  Glu  Val  Pro  Tyr  Asn  Ala  Phe  Leu  Leu  Met  Ser  Asp  Glu

        275                 280                 285

Leu  Gly  Leu  Ala  Asn  Met  Thr  Glu  Gly  Lys  Ser  Lys  Lys  Pro  Lys  Thr

    290                 295                 300

Leu  Ala  Lys  Glu  Cys  Leu  Glu  Lys  Tyr  Ser  Thr  Leu  Arg  Asp  Gln  Thr

305                 310                 315                 320

Asp  Pro  Ile  Leu  Ile  Met  Lys  Ser  Glu  Lys  Ala  Asn  Glu  Asn  Phe  Leu

                325                 330                 335

Trp  Lys  Leu  Trp  Arg  Asp  Cys  Val  Asn  Thr  Ile  Ser  Asn  Glu  Glu  Thr

            340                 345                 350

Ser  Asn  Glu  Leu  Gln  Lys  Thr  Asn  Tyr  Ala  Lys  Trp  Ala  Thr  Gly  Asp

        355                 360                 365

Gly  Leu  Thr  Tyr  Gln  Lys  Ile  Met  Lys  Glu  Val  Ala  Ile  Asp  Asp  Glu

    370                 375                 380

Thr  Met  Cys  Gln  Glu  Glu  Pro  Lys  Ile  Pro  Asn  Lys  Cys  Arg  Val  Ala

385                 390                 395                 400

Ala  Trp  Val  Gln  Thr  Glu  Met  Asn  Leu  Leu  Ser  Thr  Leu  Thr  Ser  Lys

                405                 410                 415

Arg  Ala  Leu  Asp  Leu  Pro  Glu  Ile  Gly  Pro  Asp  Ile  Ala  Pro  Val  Glu

            420                 425                 430

His  Val  Gly  Ser  Glu  Arg  Arg  Lys  Tyr  Phe  Val  Asn  Glu  Ile  Asn  Tyr

        435                 440                 445

Cys  Lys  Ala  Ser  Thr  Val  Met  Met  Lys  Tyr  Val  Leu  Phe  His  Thr  Ser

    450                 455                 460

Leu  Leu  Asn  Glu  Ser  Asn  Ala  Ser  Met  Gly  Lys  Tyr  Lys  Val  Ile  Pro

465                 470                 475                 480

Ile  Thr  Asn  Arg  Val  Val  Asn  Glu  Lys  Gly  Glu  Ser  Phe  Asp  Met  Leu

序　列　表 2/61 页

47

CN 111334530 A

47



                485                 490                 495

Tyr  Gly  Leu  Ala  Val  Lys  Gly  Gln  Ser  His  Leu  Arg  Gly  Asp  Thr  Asp

            500                 505                 510

Val  Val  Thr  Val  Val  Thr  Phe  Glu  Phe  Ser  Ser  Thr  Asp  Pro  Arg  Val

        515                 520                 525

Asp  Ser  Gly  Lys  Trp  Pro  Lys  Tyr  Thr  Val  Phe  Arg  Ile  Gly  Ser  Leu

    530                 535                 540

Phe  Val  Ser  Gly  Arg  Glu  Lys  Ser  Val  Tyr  Leu  Tyr  Cys  Arg  Val  Asn

545                 550                 555                 560

Gly  Thr  Asn  Lys  Ile  Gln  Met  Lys  Trp  Gly  Met  Glu  Ala  Arg  Arg  Cys

                565                 570                 575

Leu  Leu  Gln  Ser  Met  Gln  Gln  Met  Glu  Ala  Ile  Val  Glu  Gln  Glu  Ser

            580                 585                 590

Ser  Ile  Gln  Gly  Tyr  Asp  Met  Thr  Lys  Ala  Cys  Phe  Lys  Gly  Asp  Arg

        595                 600                 605

Val  Asn  Ser  Pro  Lys  Thr  Phe  Ser  Ile  Gly  Thr  Gln  Glu  Gly  Lys  Leu

    610                 615                 620

Val  Lys  Gly  Ser  Phe  Gly  Lys  Ala  Leu  Arg  Val  Ile  Phe  Thr  Lys  Cys

625                 630                 635                 640

Leu  Met  His  Tyr  Val  Phe  Gly  Asn  Ala  Gln  Leu  Glu  Gly  Phe  Ser  Ala

                645                 650                 655

Glu  Ser  Arg  Arg  Leu  Leu  Leu  Leu  Ile  Gln  Ala  Leu  Lys  Asp  Arg  Lys

            660                 665                 670

Gly  Pro  Trp  Val  Phe  Asp  Leu  Glu  Gly  Met  Tyr  Ser  Gly  Ile  Glu  Glu

        675                 680                 685

Cys  Ile  Ser  Asn  Asn  Pro  Trp  Val  Ile  Gln  Ser  Val  Tyr  Trp  Phe  Asn

    690                 695                 700

Glu  Trp  Leu  Gly  Phe  Glu  Lys  Glu  Gly  Asn  Lys  Val  Leu  Glu  Ser  Val

705                 710                 715                 720

Asp  Glu  Ile  Met  Asp  Glu

                725

<210>  2

<211>  752

<212>  PRT

<213> 乙型流感

<400>  2

Met  Asn  Ile  Asn  Pro  Tyr  Phe  Leu  Phe  Ile  Asp  Val  Pro  Val  Gln  Ala

1               5                   10                  15

Ala  Ile  Ser  Thr  Thr  Phe  Pro  Tyr  Thr  Gly  Val  Pro  Pro  Tyr  Ser  His
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            20                  25                  30

Gly  Thr  Gly  Thr  Gly  Tyr  Thr  Ile  Asp  Thr  Val  Ile  Arg  Thr  His  Glu

        35                  40                  45

Tyr  Ser  Asn  Lys  Gly  Lys  Gln  Tyr  Ile  Ser  Asp  Val  Thr  Gly  Cys  Thr

    50                  55                  60

Met  Val  Asp  Pro  Thr  Asn  Gly  Pro  Leu  Pro  Glu  Asp  Asn  Glu  Pro  Ser

65                  70                  75                  80

Ala  Tyr  Ala  Gln  Leu  Asp  Cys  Val  Leu  Glu  Ala  Leu  Asp  Arg  Met  Asp

                85                  90                  95

Glu  Glu  His  Pro  Gly  Leu  Phe  Gln  Ala  Ala  Ser  Gln  Asn  Ala  Met  Glu

            100                 105                 110

Ala  Leu  Met  Val  Thr  Thr  Val  Asp  Lys  Leu  Thr  Gln  Gly  Arg  Gln  Thr

        115                 120                 125

Phe  Asp  Trp  Thr  Val  Cys  Arg  Asn  Gln  Pro  Ala  Ala  Thr  Ala  Leu  Asn

    130                 135                 140

Thr  Thr  Ile  Thr  Ser  Phe  Arg  Leu  Asn  Asp  Leu  Asn  Gly  Ala  Asp  Lys

145                 150                 155                 160

Gly  Gly  Leu  Ile  Pro  Phe  Cys  Gln  Asp  Ile  Ile  Asp  Ser  Leu  Asp  Arg

                165                 170                 175

Pro  Glu  Met  Thr  Phe  Phe  Ser  Val  Lys  Asn  Ile  Lys  Lys  Lys  Leu  Pro

            180                 185                 190

Ala  Lys  Asn  Arg  Lys  Gly  Phe  Leu  Ile  Lys  Arg  Ile  Pro  Met  Lys  Val

        195                 200                 205

Lys  Asp  Lys  Ile  Thr  Lys  Val  Glu  Tyr  Ile  Lys  Arg  Ala  Leu  Ser  Leu

    210                 215                 220

Asn  Thr  Met  Thr  Lys  Asp  Ala  Glu  Arg  Gly  Lys  Leu  Lys  Arg  Arg  Ala

225                 230                 235                 240

Ile  Ala  Thr  Ala  Gly  Ile  Gln  Ile  Arg  Gly  Phe  Val  Leu  Val  Val  Glu

                245                 250                 255

Asn  Leu  Ala  Lys  Asn  Ile  Cys  Glu  Asn  Leu  Glu  Gln  Ser  Gly  Leu  Pro

            260                 265                 270

Val  Gly  Gly  Asn  Glu  Lys  Lys  Ala  Lys  Leu  Ser  Asn  Ala  Val  Ala  Lys

        275                 280                 285

Met  Leu  Ser  Asn  Cys  Pro  Pro  Gly  Gly  Ile  Ser  Met  Thr  Val  Thr  Gly

    290                 295                 300

Asp  Asn  Thr  Lys  Trp  Asn  Glu  Cys  Leu  Asn  Pro  Arg  Ile  Phe  Leu  Ala

305                 310                 315                 320

Met  Thr  Glu  Arg  Ile  Thr  Arg  Asp  Ser  Pro  Val  Trp  Phe  Arg  Asp  Phe

                325                 330                 335
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Cys  Ser  Ile  Ala  Pro  Val  Leu  Phe  Ser  Asn  Lys  Ile  Ala  Arg  Leu  Gly

            340                 345                 350

Lys  Gly  Phe  Met  Ile  Thr  Ser  Lys  Thr  Lys  Arg  Leu  Lys  Ala  Gln  Ile

        355                 360                 365

Pro  Cys  Pro  Asp  Leu  Phe  Ser  Ile  Pro  Leu  Glu  Arg  Tyr  Asn  Glu  Glu

    370                 375                 380

Thr  Arg  Ala  Lys  Leu  Lys  Lys  Leu  Lys  Pro  Phe  Phe  Asn  Glu  Glu  Gly

385                 390                 395                 400

Thr  Ala  Ser  Leu  Ser  Pro  Gly  Met  Met  Met  Gly  Met  Phe  Asn  Met  Leu

                405                 410                 415

Ser  Thr  Val  Leu  Gly  Val  Ala  Ala  Leu  Gly  Ile  Lys  Asn  Ile  Gly  Asn

            420                 425                 430

Lys  Glu  Tyr  Leu  Trp  Asp  Gly  Leu  Gln  Ser  Ser  Asp  Asp  Phe  Ala  Leu

        435                 440                 445

Phe  Val  Asn  Ala  Lys  Asp  Glu  Glu  Thr  Cys  Met  Glu  Gly  Ile  Asn  Asp

    450                 455                 460

Phe  Tyr  Arg  Thr  Cys  Lys  Leu  Leu  Gly  Val  Asn  Met  Ser  Lys  Lys  Lys

465                 470                 475                 480

Ser  Tyr  Cys  Asn  Glu  Thr  Gly  Met  Phe  Glu  Phe  Thr  Ser  Met  Phe  Tyr

                485                 490                 495

Arg  Asp  Gly  Phe  Val  Ser  Asn  Phe  Ala  Met  Glu  Leu  Pro  Ser  Phe  Gly

            500                 505                 510

Val  Ala  Gly  Val  Asn  Glu  Ser  Ala  Asp  Met  Ala  Ile  Gly  Met  Thr  Ile

        515                 520                 525

Ile  Lys  Asn  Asn  Met  Ile  Asn  Asn  Gly  Met  Gly  Pro  Ala  Thr  Ala  Gln

    530                 535                 540

Thr  Ala  Ile  Gln  Leu  Phe  Ile  Ala  Asp  Tyr  Arg  Tyr  Thr  Tyr  Lys  Cys

545                 550                 555                 560

His  Arg  Gly  Asp  Ser  Lys  Val  Glu  Gly  Lys  Arg  Met  Lys  Ile  Ile  Lys

                565                 570                 575

Glu  Leu  Trp  Glu  Asn  Thr  Lys  Gly  Arg  Asp  Gly  Leu  Leu  Val  Ala  Asp

            580                 585                 590

Gly  Gly  Pro  Asn  Ile  Tyr  Asn  Leu  Arg  Asn  Leu  His  Ile  Pro  Glu  Ile

        595                 600                 605

Val  Leu  Lys  Tyr  Asn  Leu  Met  Asp  Pro  Glu  Tyr  Lys  Gly  Arg  Leu  Leu

    610                 615                 620

His  Pro  Gln  Asn  Pro  Phe  Val  Gly  His  Leu  Ser  Ile  Glu  Gly  Ile  Lys

625                 630                 635                 640

Glu  Ala  Asp  Ile  Thr  Pro  Ala  His  Gly  Pro  Val  Lys  Lys  Met  Asp  Tyr
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                645                 650                 655

Asp  Ala  Val  Ser  Gly  Thr  His  Ser  Trp  Arg  Thr  Lys  Arg  Asn  Arg  Ser

            660                 665                 670

Ile  Leu  Asn  Thr  Asp  Gln  Arg  Asn  Met  Ile  Leu  Glu  Glu  Gln  Cys  Tyr

        675                 680                 685

Ala  Lys  Cys  Cys  Asn  Leu  Phe  Glu  Ala  Cys  Phe  Asn  Ser  Ala  Ser  Tyr

    690                 695                 700

Arg  Lys  Pro  Val  Gly  Gln  His  Ser  Met  Leu  Glu  Ala  Met  Ala  His  Arg

705                 710                 715                 720

Leu  Arg  Met  Asp  Ala  Arg  Leu  Asp  Tyr  Glu  Ser  Gly  Arg  Met  Ser  Lys

                725                 730                 735

Asp  Asp  Phe  Glu  Lys  Ala  Met  Ala  His  Leu  Gly  Glu  Ile  Gly  Tyr  Ile

            740                 745                 750

<210>  3

<211>  770

<212>  PRT

<213> 乙型流感

<400>  3

Met  Thr  Leu  Ala  Lys  Ile  Glu  Leu  Leu  Lys  Gln  Leu  Leu  Arg  Asp  Asn

1               5                   10                  15

Glu  Ala  Lys  Thr  Val  Leu  Lys  Gln  Thr  Thr  Val  Asp  Gln  Tyr  Asn  Ile

            20                  25                  30

Ile  Arg  Lys  Phe  Asn  Thr  Ser  Arg  Ile  Glu  Lys  Asn  Pro  Ser  Leu  Arg

        35                  40                  45

Met  Lys  Trp  Ala  Met  Cys  Ser  Asn  Phe  Pro  Leu  Ala  Leu  Thr  Lys  Gly

    50                  55                  60

Asp  Met  Ala  Asn  Arg  Ile  Pro  Leu  Glu  Tyr  Lys  Gly  Ile  Gln  Leu  Lys

65                  70                  75                  80

Thr  Asn  Ala  Glu  Asp  Ile  Gly  Thr  Lys  Gly  Gln  Met  Cys  Ser  Ile  Ala

                85                  90                  95

Ala  Val  Thr  Trp  Trp  Asn  Thr  Tyr  Gly  Pro  Ile  Gly  Asp  Thr  Glu  Gly

            100                 105                 110

Phe  Glu  Arg  Val  Tyr  Glu  Ser  Phe  Phe  Leu  Arg  Lys  Met  Arg  Leu  Asp

        115                 120                 125

Asn  Ala  Thr  Trp  Gly  Arg  Ile  Thr  Phe  Gly  Pro  Val  Glu  Arg  Val  Arg

    130                 135                 140

Lys  Arg  Val  Leu  Leu  Asn  Pro  Leu  Thr  Lys  Glu  Met  Pro  Pro  Asp  Glu

145                 150                 155                 160

Ala  Ser  Asn  Val  Ile  Met  Glu  Ile  Leu  Phe  Pro  Lys  Glu  Ala  Gly  Ile
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                165                 170                 175

Pro  Arg  Glu  Ser  Thr  Trp  Ile  His  Arg  Glu  Leu  Ile  Lys  Glu  Lys  Arg

            180                 185                 190

Glu  Lys  Leu  Lys  Gly  Thr  Met  Ile  Thr  Pro  Ile  Val  Leu  Ala  Tyr  Met

        195                 200                 205

Leu  Glu  Arg  Glu  Leu  Val  Ala  Arg  Arg  Arg  Phe  Leu  Pro  Val  Ala  Gly

    210                 215                 220

Ala  Thr  Ser  Ala  Glu  Phe  Ile  Glu  Met  Leu  His  Cys  Leu  Gln  Gly  Glu

225                 230                 235                 240

Asn  Trp  Arg  Gln  Ile  Tyr  His  Pro  Gly  Gly  Asn  Lys  Leu  Thr  Glu  Ser

                245                 250                 255

Arg  Ser  Gln  Ser  Met  Ile  Val  Ala  Cys  Arg  Lys  Ile  Ile  Arg  Arg  Ser

            260                 265                 270

Ile  Val  Ala  Ser  Asn  Pro  Leu  Glu  Leu  Ala  Val  Glu  Ile  Ala  Asn  Lys

        275                 280                 285

Thr  Val  Ile  Asp  Thr  Glu  Pro  Leu  Lys  Ser  Cys  Leu  Ala  Ala  Ile  Asp

    290                 295                 300

Gly  Gly  Asp  Val  Ala  Cys  Asp  Ile  Ile  Arg  Ala  Ala  Leu  Gly  Leu  Lys

305                 310                 315                 320

Ile  Arg  Gln  Arg  Gln  Arg  Phe  Gly  Arg  Leu  Glu  Leu  Lys  Arg  Ile  Ser

                325                 330                 335

Gly  Arg  Gly  Phe  Lys  Asn  Asp  Glu  Glu  Ile  Leu  Ile  Gly  Asn  Gly  Thr

            340                 345                 350

Ile  Gln  Lys  Ile  Gly  Ile  Trp  Asp  Gly  Glu  Glu  Glu  Phe  His  Val  Arg

        355                 360                 365

Cys  Gly  Glu  Cys  Arg  Gly  Ile  Leu  Lys  Lys  Ser  Lys  Met  Lys  Leu  Glu

    370                 375                 380

Lys  Leu  Leu  Ile  Asn  Ser  Ala  Lys  Lys  Glu  Asp  Met  Arg  Asp  Leu  Ile

385                 390                 395                 400

Ile  Leu  Cys  Met  Val  Phe  Ser  Gln  Asp  Thr  Arg  Met  Phe  Gln  Gly  Val

                405                 410                 415

Arg  Gly  Glu  Ile  Asn  Phe  Leu  Asn  Arg  Ala  Gly  Gln  Leu  Leu  Ser  Pro

            420                 425                 430

Met  Tyr  Gln  Leu  Gln  Arg  Tyr  Phe  Leu  Asn  Arg  Ser  Asn  Asp  Leu  Phe

        435                 440                 445

Asp  Gln  Trp  Gly  Tyr  Glu  Glu  Ser  Pro  Lys  Ala  Ser  Glu  Leu  His  Gly

    450                 455                 460

Ile  Asn  Glu  Ser  Met  Asn  Ala  Ser  Asp  Tyr  Thr  Leu  Lys  Gly  Ile  Val

465                 470                 475                 480
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Val  Thr  Arg  Asn  Val  Ile  Asp  Asp  Phe  Ser  Ser  Ile  Glu  Thr  Glu  Lys

                485                 490                 495

Val  Ser  Ile  Thr  Lys  Asn  Leu  Ser  Leu  Ile  Lys  Arg  Thr  Gly  Glu  Val

            500                 505                 510

Ile  Met  Gly  Ala  Asn  Asp  Val  Ser  Glu  Leu  Glu  Ser  Gln  Ala  Gln  Leu

        515                 520                 525

Met  Ile  Thr  Tyr  Asp  Thr  Pro  Lys  Met  Trp  Glu  Met  Gly  Thr  Thr  Lys

    530                 535                 540

Glu  Leu  Val  Gln  Asn  Thr  Tyr  Gln  Trp  Val  Leu  Lys  Asn  Leu  Val  Thr

545                 550                 555                 560

Leu  Lys  Ala  Gln  Phe  Leu  Leu  Gly  Lys  Glu  Asp  Met  Phe  Gln  Trp  Asp

                565                 570                 575

Ala  Phe  Glu  Ala  Phe  Glu  Ser  Ile  Ile  Pro  Gln  Lys  Met  Ala  Gly  Gln

            580                 585                 590

Tyr  Ser  Gly  Phe  Ala  Arg  Ala  Val  Leu  Lys  Gln  Met  Arg  Asp  Gln  Glu

        595                 600                 605

Val  Met  Lys  Thr  Asp  Gln  Phe  Ile  Lys  Leu  Leu  Pro  Phe  Cys  Phe  Ser

    610                 615                 620

Pro  Pro  Lys  Leu  Arg  Ser  Asn  Gly  Glu  Pro  Tyr  Gln  Phe  Leu  Lys  Leu

625                 630                 635                 640

Val  Leu  Lys  Gly  Gly  Gly  Glu  Asn  Phe  Ile  Glu  Val  Arg  Lys  Gly  Ser

                645                 650                 655

Pro  Leu  Phe  Ser  Tyr  Asn  Pro  Gln  Thr  Glu  Val  Leu  Thr  Ile  Cys  Gly

            660                 665                 670

Arg  Met  Met  Ser  Leu  Lys  Gly  Lys  Ile  Glu  Asp  Glu  Glu  Arg  Asn  Arg

        675                 680                 685

Ser  Met  Gly  Asn  Ala  Val  Leu  Ala  Gly  Phe  Leu  Val  Ser  Gly  Lys  Tyr

    690                 695                 700

Asp  Pro  Asp  Leu  Gly  Asp  Phe  Lys  Thr  Ile  Glu  Glu  Leu  Glu  Lys  Leu

705                 710                 715                 720

Lys  Pro  Gly  Glu  Lys  Ala  Asn  Ile  Leu  Leu  Tyr  Gln  Gly  Lys  Pro  Val

                725                 730                 735

Lys  Val  Val  Lys  Arg  Lys  Arg  Tyr  Ser  Ala  Leu  Ser  Asn  Asp  Ile  Ser

            740                 745                 750

Gln  Gly  Ile  Lys  Arg  Gln  Arg  Met  Thr  Val  Glu  Ser  Met  Gly  Trp  Ala

        755                 760                 765

Leu  Ser

    770

<210>  4
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<211>  560

<212>  PRT

<213> 乙型流感

<400>  4

Met  Ser  Asn  Met  Asp  Ile  Asp  Gly  Ile  Asn  Thr  Gly  Thr  Ile  Asp  Lys

1               5                   10                  15

Thr  Pro  Glu  Glu  Ile  Thr  Ser  Gly  Thr  Ser  Gly  Thr  Thr  Arg  Pro  Ile

            20                  25                  30

Ile  Arg  Pro  Ala  Thr  Leu  Ala  Pro  Pro  Ser  Asn  Lys  Arg  Thr  Arg  Asn

        35                  40                  45

Pro  Ser  Pro  Glu  Arg  Ala  Thr  Thr  Ser  Ser  Glu  Asp  Asp  Val  Gly  Arg

    50                  55                  60

Lys  Thr  Gln  Lys  Lys  Gln  Thr  Pro  Thr  Glu  Ile  Lys  Lys  Ser  Val  Tyr

65                  70                  75                  80

Asn  Met  Val  Val  Lys  Leu  Gly  Glu  Phe  Tyr  Asn  Gln  Met  Met  Val  Lys

                85                  90                  95

Ala  Gly  Leu  Asn  Asp  Asp  Met  Glu  Arg  Asn  Leu  Ile  Gln  Asn  Ala  His

            100                 105                 110

Ala  Val  Glu  Arg  Ile  Leu  Leu  Ala  Ala  Thr  Asp  Asp  Lys  Lys  Thr  Glu

        115                 120                 125

Phe  Gln  Lys  Lys  Lys  Asn  Ala  Arg  Asp  Val  Lys  Glu  Gly  Lys  Glu  Glu

    130                 135                 140

Ile  Asp  His  Asn  Lys  Thr  Gly  Gly  Thr  Phe  Tyr  Lys  Met  Val  Arg  Asp

145                 150                 155                 160

Asp  Lys  Thr  Ile  Tyr  Phe  Ser  Pro  Ile  Arg  Ile  Thr  Phe  Leu  Lys  Glu

                165                 170                 175

Glu  Val  Lys  Thr  Met  Tyr  Lys  Thr  Thr  Met  Gly  Ser  Asp  Gly  Phe  Ser

            180                 185                 190

Gly  Leu  Asn  His  Ile  Met  Ile  Gly  His  Ser  Gln  Met  Asn  Asp  Val  Cys

        195                 200                 205

Phe  Gln  Arg  Ser  Lys  Ala  Leu  Lys  Arg  Val  Gly  Leu  Asp  Pro  Ser  Leu

    210                 215                 220

Ile  Ser  Thr  Phe  Ala  Gly  Ser  Thr  Val  Pro  Arg  Arg  Ser  Gly  Ala  Thr

225                 230                 235                 240

Gly  Val  Ala  Ile  Lys  Gly  Gly  Gly  Thr  Leu  Val  Ala  Glu  Ala  Ile  Arg

                245                 250                 255

Phe  Ile  Gly  Arg  Ala  Met  Ala  Asp  Arg  Gly  Leu  Leu  Arg  Asp  Ile  Lys

            260                 265                 270

Ala  Lys  Thr  Ala  Tyr  Glu  Lys  Ile  Leu  Leu  Asn  Leu  Lys  Asn  Lys  Cys
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        275                 280                 285

Ser  Ala  Pro  Gln  Gln  Lys  Ala  Leu  Val  Asp  Gln  Val  Ile  Gly  Ser  Arg

    290                 295                 300

Asn  Pro  Gly  Ile  Ala  Asp  Ile  Glu  Asp  Leu  Thr  Leu  Leu  Ala  Arg  Ser

305                 310                 315                 320

Met  Val  Val  Val  Arg  Pro  Ser  Val  Ala  Ser  Lys  Val  Val  Leu  Pro  Ile

                325                 330                 335

Ser  Ile  Tyr  Ala  Lys  Ile  Pro  Gln  Leu  Gly  Phe  Asn  Val  Glu  Glu  Tyr

            340                 345                 350

Ser  Met  Val  Gly  Tyr  Glu  Ala  Met  Ala  Leu  Tyr  Asn  Met  Ala  Thr  Pro

        355                 360                 365

Val  Ser  Ile  Leu  Arg  Met  Gly  Asp  Asp  Ala  Lys  Asp  Lys  Ser  Gln  Leu

    370                 375                 380

Phe  Phe  Met  Ser  Cys  Phe  Gly  Ala  Ala  Tyr  Glu  Asp  Leu  Arg  Val  Leu

385                 390                 395                 400

Ser  Ala  Leu  Thr  Gly  Thr  Glu  Phe  Lys  Pro  Arg  Ser  Ala  Leu  Lys  Cys

                405                 410                 415

Lys  Gly  Phe  His  Val  Pro  Ala  Lys  Glu  Gln  Val  Glu  Gly  Met  Gly  Ala

            420                 425                 430

Ala  Leu  Met  Ser  Ile  Lys  Leu  Gln  Phe  Trp  Ala  Pro  Met  Thr  Arg  Ser

        435                 440                 445

Gly  Gly  Asn  Glu  Val  Gly  Gly  Asp  Gly  Gly  Ser  Gly  Gln  Ile  Ser  Cys

    450                 455                 460

Ser  Pro  Val  Phe  Ala  Val  Glu  Arg  Pro  Ile  Ala  Leu  Ser  Lys  Gln  Ala

465                 470                 475                 480

Val  Arg  Arg  Met  Leu  Ser  Met  Asn  Ile  Glu  Gly  Arg  Asp  Ala  Asp  Val

                485                 490                 495

Lys  Gly  Asn  Leu  Leu  Lys  Met  Met  Asn  Asp  Ser  Met  Ala  Lys  Lys  Thr

            500                 505                 510

Ser  Gly  Asn  Ala  Phe  Ile  Gly  Lys  Lys  Met  Phe  Gln  Ile  Ser  Asp  Lys

        515                 520                 525

Asn  Lys  Thr  Asn  Pro  Ile  Glu  Ile  Pro  Ile  Lys  Gln  Thr  Ile  Pro  Asn

    530                 535                 540

Phe  Phe  Phe  Gly  Arg  Asp  Thr  Ala  Glu  Asp  Tyr  Asp  Asp  Leu  Asp  Tyr

545                 550                 555                 560

<210>  5

<211>  248

<212>  PRT

<213> 乙型流感
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<400>  5

Met  Ser  Leu  Phe  Gly  Asp  Thr  Ile  Ala  Tyr  Leu  Leu  Ser  Leu  Thr  Glu

1               5                   10                  15

Asp  Gly  Glu  Gly  Lys  Ala  Glu  Leu  Ala  Glu  Lys  Leu  His  Cys  Trp  Phe

            20                  25                  30

Gly  Gly  Lys  Glu  Phe  Asp  Leu  Asp  Ser  Ala  Leu  Glu  Trp  Ile  Lys  Asn

        35                  40                  45

Lys  Arg  Cys  Leu  Thr  Asp  Ile  Gln  Lys  Ala  Leu  Ile  Gly  Ala  Ser  Ile

    50                  55                  60

Cys  Phe  Leu  Lys  Pro  Lys  Asp  Gln  Glu  Arg  Lys  Arg  Arg  Phe  Ile  Thr

65                  70                  75                  80

Glu  Pro  Leu  Ser  Gly  Met  Gly  Thr  Thr  Ala  Thr  Lys  Lys  Lys  Gly  Leu

                85                  90                  95

Ile  Leu  Ala  Glu  Arg  Lys  Met  Arg  Arg  Cys  Val  Ser  Phe  His  Glu  Ala

            100                 105                 110

Phe  Glu  Ile  Ala  Glu  Gly  His  Glu  Ser  Ser  Ala  Leu  Leu  Tyr  Cys  Leu

        115                 120                 125

Met  Val  Met  Tyr  Leu  Asn  Pro  Gly  Asn  Tyr  Ser  Met  Gln  Val  Lys  Leu

    130                 135                 140

Gly  Thr  Leu  Cys  Ala  Leu  Cys  Glu  Lys  Gln  Ala  Ser  His  Ser  His  Arg

145                 150                 155                 160

Ala  His  Ser  Arg  Ala  Ala  Arg  Ser  Ser  Val  Pro  Gly  Val  Arg  Arg  Glu

                165                 170                 175

Met  Gln  Met  Val  Ser  Ala  Met  Asn  Thr  Ala  Lys  Thr  Met  Asn  Gly  Met

            180                 185                 190

Gly  Lys  Gly  Glu  Asp  Val  Gln  Lys  Leu  Ala  Glu  Glu  Leu  Gln  Ser  Asn

        195                 200                 205

Ile  Gly  Val  Leu  Arg  Ser  Leu  Gly  Ala  Ser  Gln  Lys  Asn  Gly  Glu  Gly

    210                 215                 220

Ile  Ala  Lys  Asp  Val  Met  Glu  Val  Leu  Lys  Gln  Ser  Ser  Met  Gly  Asn

225                 230                 235                 240

Ser  Ala  Leu  Val  Lys  Lys  Tyr  Leu

                245

<210>  6

<211>  109

<212>  PRT

<213> 乙型流感

<400>  6

Met  Leu  Glu  Pro  Phe  Gln  Ile  Leu  Thr  Ile  Cys  Ser  Phe  Ile  Leu  Ser
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1               5                   10                  15

Ala  Leu  His  Phe  Met  Ala  Trp  Thr  Ile  Gly  His  Leu  Asn  Gln  Ile  Lys

            20                  25                  30

Arg  Gly  Ile  Asn  Met  Lys  Ile  Arg  Ile  Lys  Gly  Pro  Asn  Lys  Glu  Thr

        35                  40                  45

Ile  Asn  Arg  Glu  Val  Ser  Ile  Leu  Arg  His  Ser  Tyr  Gln  Lys  Glu  Ile

    50                  55                  60

Gln  Ala  Lys  Glu  Thr  Met  Lys  Glu  Val  Leu  Ser  Asp  Asn  Met  Glu  Val

65                  70                  75                  80

Leu  Asn  Asp  His  Ile  Ile  Ile  Glu  Gly  Leu  Ser  Ala  Glu  Glu  Ile  Ile

                85                  90                  95

Lys  Met  Gly  Glu  Thr  Val  Leu  Glu  Ile  Glu  Glu  Leu  His

            100                 105

<210>  7

<211>  282

<212>  PRT

<213> 乙型流感

<400>  7

Met  Ala  Asn  Asn  Asn  Met  Thr  Thr  Thr  Gln  Ile  Glu  Val  Gly  Pro  Gly

1               5                   10                  15

Ala  Thr  Asn  Ala  Thr  Ile  Asn  Phe  Glu  Ala  Gly  Ile  Leu  Glu  Cys  Tyr

            20                  25                  30

Glu  Arg  Leu  Ser  Trp  Gln  Arg  Ala  Leu  Asp  Tyr  Pro  Gly  Gln  Asp  Arg

        35                  40                  45

Leu  Asn  Arg  Leu  Lys  Arg  Lys  Leu  Glu  Ser  Arg  Ile  Lys  Thr  His  Asn

    50                  55                  60

Lys  Ser  Glu  Pro  Glu  Ser  Lys  Arg  Met  Ser  Leu  Glu  Glu  Arg  Lys  Ala

65                  70                  75                  80

Ile  Gly  Val  Lys  Met  Met  Lys  Val  Leu  Leu  Phe  Met  Asn  Pro  Ser  Ala

                85                  90                  95

Gly  Ile  Glu  Gly  Phe  Glu  Pro  Tyr  Cys  Met  Lys  Ser  Ser  Ser  Asn  Ser

            100                 105                 110

Asn  Cys  Thr  Lys  Tyr  Asn  Trp  Thr  Asp  Tyr  Pro  Ser  Thr  Pro  Glu  Arg

        115                 120                 125

Cys  Leu  Asp  Asp  Ile  Glu  Glu  Glu  Pro  Glu  Asp  Val  Asp  Gly  Pro  Thr

    130                 135                 140

Glu  Ile  Val  Leu  Arg  Asp  Met  Asn  Asn  Lys  Asp  Ala  Arg  Gln  Lys  Ile

145                 150                 155                 160

Lys  Glu  Glu  Val  Asn  Thr  Gln  Lys  Glu  Gly  Lys  Phe  Arg  Leu  Thr  Ile
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                165                 170                 175

Lys  Arg  Asp  Met  Arg  Asn  Val  Leu  Ser  Leu  Arg  Val  Leu  Val  Asn  Gly

            180                 185                 190

Thr  Phe  Leu  Lys  His  Pro  Asn  Gly  His  Lys  Ser  Leu  Ser  Thr  Leu  His

        195                 200                 205

Arg  Leu  Asn  Ala  Tyr  Asp  Gln  Ser  Gly  Arg  Leu  Val  Ala  Lys  Leu  Val

    210                 215                 220

Ala  Thr  Asp  Asp  Leu  Thr  Val  Glu  Asp  Glu  Glu  Asp  Gly  His  Arg  Ile

225                 230                 235                 240

Leu  Asn  Ser  Leu  Phe  Glu  Arg  Leu  Asn  Glu  Gly  His  Ser  Lys  Pro  Ile

                245                 250                 255

Arg  Ala  Ala  Glu  Thr  Ala  Val  Gly  Val  Leu  Ser  Gln  Phe  Gly  Gln  Glu

            260                 265                 270

His  Arg  Leu  Ser  Pro  Glu  Glu  Gly  Asp  Asn

        275                 280

<210>  8

<211>  123

<212>  PRT

<213> 乙型流感

<400>  8

Met  Ala  Asn  Asn  Asn  Met  Thr  Thr  Thr  Gln  Ile  Glu  Trp  Arg  Met  Lys

1               5                   10                  15

Lys  Met  Ala  Ile  Gly  Ser  Ser  Thr  His  Ser  Ser  Ser  Val  Leu  Met  Lys

            20                  25                  30

Asp  Ile  Gln  Ser  Gln  Phe  Glu  Gln  Leu  Lys  Leu  Arg  Trp  Glu  Ser  Tyr

        35                  40                  45

Pro  Asn  Leu  Val  Lys  Ser  Thr  Asp  Tyr  His  Gln  Lys  Arg  Glu  Thr  Ile

    50                  55                  60

Arg  Leu  Val  Thr  Glu  Glu  Leu  Tyr  Leu  Leu  Ser  Lys  Arg  Ile  Asp  Asp

65                  70                  75                  80

Asn  Ile  Leu  Phe  His  Lys  Thr  Val  Ile  Ala  Asn  Ser  Ser  Ile  Ile  Ala

                85                  90                  95

Asp  Met  Val  Val  Ser  Leu  Ser  Leu  Leu  Glu  Thr  Leu  Tyr  Glu  Met  Lys

            100                 105                 110

Asp  Val  Val  Glu  Val  Tyr  Ser  Arg  Gln  Cys  Leu

        115                 120

<210>  9

<211>  585

<212>  PRT
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<213> 乙型流感

<400>  9

Met  Lys  Ala  Ile  Ile  Val  Leu  Leu  Met  Val  Val  Thr  Ser  Asn  Ala  Asp

1               5                   10                  15

Arg  Ile  Cys  Thr  Gly  Ile  Thr  Ser  Ser  Asn  Ser  Pro  His  Val  Val  Lys

            20                  25                  30

Thr  Ala  Thr  Gln  Gly  Glu  Val  Asn  Val  Thr  Gly  Val  Ile  Pro  Leu  Thr

        35                  40                  45

Thr  Thr  Pro  Thr  Lys  Ser  His  Phe  Ala  Asn  Leu  Lys  Gly  Thr  Glu  Thr

    50                  55                  60

Arg  Gly  Lys  Leu  Cys  Pro  Lys  Cys  Leu  Asn  Cys  Thr  Asp  Leu  Asp  Val

65                  70                  75                  80

Ala  Leu  Gly  Arg  Pro  Lys  Cys  Thr  Gly  Lys  Ile  Pro  Ser  Ala  Arg  Val

                85                  90                  95

Ser  Ile  Leu  His  Glu  Val  Arg  Pro  Val  Thr  Ser  Gly  Cys  Phe  Pro  Ile

            100                 105                 110

Met  His  Asp  Arg  Thr  Lys  Ile  Arg  Gln  Leu  Pro  Asn  Leu  Leu  Arg  Gly

        115                 120                 125

Tyr  Glu  His  Ile  Arg  Leu  Ser  Thr  His  Asn  Val  Ile  Asn  Ala  Glu  Asn

    130                 135                 140

Ala  Pro  Gly  Gly  Pro  Tyr  Lys  Ile  Gly  Thr  Ser  Gly  Ser  Cys  Pro  Asn

145                 150                 155                 160

Ile  Thr  Asn  Gly  Asn  Gly  Phe  Phe  Ala  Thr  Met  Ala  Trp  Ala  Val  Pro

                165                 170                 175

Lys  Asn  Asp  Lys  Asn  Lys  Thr  Ala  Thr  Asn  Pro  Leu  Thr  Ile  Glu  Val

            180                 185                 190

Pro  Tyr  Ile  Cys  Thr  Glu  Gly  Glu  Asp  Gln  Ile  Thr  Val  Trp  Gly  Phe

        195                 200                 205

His  Ser  Asp  Asn  Glu  Ala  Gln  Met  Ala  Lys  Leu  Tyr  Gly  Asp  Ser  Lys

    210                 215                 220

Pro  Gln  Lys  Phe  Thr  Ser  Ser  Ala  Asn  Gly  Val  Thr  Thr  His  Tyr  Val

225                 230                 235                 240

Ser  Gln  Ile  Gly  Gly  Phe  Pro  Asn  Gln  Thr  Glu  Asp  Gly  Gly  Leu  Pro

                245                 250                 255

Gln  Ser  Gly  Arg  Ile  Val  Val  Asp  Tyr  Met  Val  Gln  Lys  Ser  Gly  Lys

            260                 265                 270

Thr  Gly  Thr  Ile  Thr  Tyr  Gln  Arg  Gly  Ile  Leu  Leu  Pro  Gln  Lys  Val

        275                 280                 285

Trp  Cys  Ala  Ser  Gly  Arg  Ser  Lys  Val  Ile  Lys  Gly  Ser  Leu  Pro  Leu

序　列　表 14/61 页

59

CN 111334530 A

59



    290                 295                 300

Ile  Gly  Glu  Ala  Asp  Cys  Leu  His  Glu  Lys  Tyr  Gly  Gly  Leu  Asn  Lys

305                 310                 315                 320

Ser  Lys  Pro  Tyr  Tyr  Thr  Gly  Glu  His  Ala  Lys  Ala  Ile  Gly  Asn  Cys

                325                 330                 335

Pro  Ile  Trp  Val  Lys  Thr  Pro  Leu  Lys  Leu  Ala  Asn  Gly  Thr  Lys  Tyr

            340                 345                 350

Arg  Pro  Pro  Ala  Lys  Leu  Leu  Lys  Glu  Arg  Gly  Phe  Phe  Gly  Ala  Ile

        355                 360                 365

Ala  Gly  Phe  Leu  Glu  Gly  Gly  Trp  Glu  Gly  Met  Ile  Ala  Gly  Trp  His

    370                 375                 380

Gly  Tyr  Thr  Ser  His  Gly  Ala  His  Gly  Val  Ala  Val  Ala  Ala  Asp  Leu

385                 390                 395                 400

Lys  Ser  Thr  Gln  Glu  Ala  Ile  Asn  Lys  Ile  Thr  Lys  Asn  Leu  Asn  Ser

                405                 410                 415

Leu  Ser  Glu  Leu  Glu  Val  Lys  Asn  Leu  Gln  Arg  Leu  Ser  Gly  Ala  Met

            420                 425                 430

Asp  Glu  Leu  His  Asn  Glu  Ile  Leu  Glu  Leu  Asp  Glu  Lys  Val  Asp  Asp

        435                 440                 445

Leu  Arg  Ala  Asp  Thr  Ile  Ser  Ser  Gln  Ile  Glu  Leu  Ala  Val  Leu  Leu

    450                 455                 460

Ser  Asn  Glu  Gly  Ile  Ile  Asn  Ser  Glu  Asp  Glu  His  Leu  Leu  Ala  Leu

465                 470                 475                 480

Glu  Arg  Lys  Leu  Lys  Lys  Met  Leu  Gly  Pro  Ser  Ala  Val  Glu  Ile  Gly

                485                 490                 495

Asn  Gly  Cys  Phe  Glu  Thr  Lys  His  Lys  Cys  Asn  Gln  Thr  Cys  Leu  Asp

            500                 505                 510

Arg  Ile  Ala  Ala  Gly  Thr  Phe  Asp  Ala  Gly  Glu  Phe  Ser  Leu  Pro  Thr

        515                 520                 525

Phe  Asp  Ser  Leu  Asn  Ile  Thr  Ala  Ala  Ser  Leu  Asn  Asp  Asp  Gly  Leu

    530                 535                 540

Asp  Asn  His  Thr  Ile  Leu  Leu  Tyr  Tyr  Ser  Thr  Ala  Ala  Ser  Ser  Leu

545                 550                 555                 560

Ala  Val  Thr  Leu  Met  Ile  Ala  Ile  Phe  Val  Val  Tyr  Met  Val  Ser  Arg

                565                 570                 575

Asp  Asn  Val  Ser  Cys  Ser  Ile  Cys  Leu

            580                 585

<210>  10

<211>  466
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<212>  PRT

<213> 乙型流感

<400>  10

Met  Leu  Pro  Ser  Thr  Ile  Gln  Thr  Leu  Thr  Leu  Phe  Leu  Thr  Ser  Gly

1               5                   10                  15

Gly  Val  Leu  Leu  Ser  Leu  Tyr  Val  Ser  Ala  Ser  Leu  Ser  Tyr  Leu  Leu

            20                  25                  30

Tyr  Ser  Asp  Ile  Leu  Leu  Lys  Phe  Ser  Pro  Thr  Glu  Ile  Thr  Ala  Pro

        35                  40                  45

Thr  Met  Pro  Leu  Asp  Cys  Ala  Asn  Ala  Ser  Asn  Val  Gln  Ala  Val  Asn

    50                  55                  60

Arg  Ser  Ala  Thr  Lys  Gly  Val  Thr  Leu  Leu  Leu  Pro  Glu  Pro  Glu  Trp

65                  70                  75                  80

Thr  Tyr  Pro  Arg  Leu  Ser  Cys  Pro  Gly  Ser  Thr  Phe  Gln  Lys  Ala  Leu

                85                  90                  95

Leu  Ile  Ser  Pro  His  Arg  Phe  Gly  Glu  Thr  Lys  Gly  Asn  Ser  Ala  Pro

            100                 105                 110

Leu  Ile  Ile  Arg  Glu  Pro  Phe  Ile  Ala  Cys  Gly  Pro  Asn  Glu  Cys  Lys

        115                 120                 125

His  Phe  Ala  Leu  Thr  His  Tyr  Ala  Ala  Gln  Pro  Gly  Gly  Tyr  Tyr  Asn

    130                 135                 140

Gly  Thr  Arg  Gly  Asp  Arg  Asn  Lys  Leu  Arg  His  Leu  Ile  Ser  Val  Lys

145                 150                 155                 160

Leu  Gly  Lys  Ile  Pro  Thr  Val  Glu  Asn  Ser  Ile  Phe  His  Met  Ala  Ala

                165                 170                 175

Trp  Ser  Gly  Ser  Ala  Cys  His  Asp  Gly  Lys  Glu  Trp  Thr  Tyr  Ile  Gly

            180                 185                 190

Val  Asp  Gly  Pro  Asp  Asn  Asn  Ala  Leu  Leu  Lys  Val  Lys  Tyr  Gly  Glu

        195                 200                 205

Ala  Tyr  Thr  Asp  Thr  Tyr  His  Ser  Tyr  Ala  Asn  Lys  Ile  Leu  Arg  Thr

    210                 215                 220

Gln  Glu  Ser  Ala  Cys  Asn  Cys  Ile  Gly  Gly  Asn  Cys  Tyr  Leu  Met  Ile

225                 230                 235                 240

Thr  Asp  Gly  Ser  Ala  Ser  Gly  Val  Ser  Glu  Cys  Arg  Phe  Leu  Lys  Ile

                245                 250                 255

Arg  Glu  Gly  Arg  Ile  Ile  Lys  Glu  Ile  Phe  Pro  Thr  Gly  Arg  Val  Lys

            260                 265                 270

His  Thr  Glu  Glu  Cys  Thr  Cys  Gly  Phe  Ala  Ser  Asn  Lys  Thr  Ile  Glu

        275                 280                 285
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Cys  Ala  Cys  Arg  Asp  Asn  Ser  Tyr  Thr  Ala  Lys  Arg  Pro  Phe  Val  Lys

    290                 295                 300

Leu  Asn  Val  Glu  Thr  Asp  Thr  Ala  Glu  Ile  Arg  Leu  Met  Cys  Thr  Asp

305                 310                 315                 320

Thr  Tyr  Leu  Asp  Thr  Pro  Arg  Pro  Asn  Asp  Gly  Ser  Ile  Thr  Gly  Pro

                325                 330                 335

Cys  Glu  Ser  Asn  Gly  Asp  Lys  Gly  Ser  Gly  Gly  Ile  Lys  Gly  Gly  Phe

            340                 345                 350

Val  His  Gln  Arg  Met  Glu  Ser  Lys  Ile  Gly  Arg  Trp  Tyr  Ser  Arg  Thr

        355                 360                 365

Met  Ser  Lys  Thr  Glu  Arg  Met  Gly  Met  Gly  Leu  Tyr  Val  Lys  Tyr  Asp

    370                 375                 380

Gly  Asp  Pro  Trp  Ala  Asp  Ser  Asp  Ala  Leu  Ala  Phe  Ser  Gly  Val  Met

385                 390                 395                 400

Val  Ser  Met  Lys  Glu  Pro  Gly  Trp  Tyr  Ser  Phe  Gly  Phe  Glu  Ile  Lys

                405                 410                 415

Asp  Lys  Lys  Cys  Asp  Val  Pro  Cys  Ile  Gly  Ile  Glu  Met  Val  His  Asp

            420                 425                 430

Gly  Gly  Lys  Glu  Thr  Trp  His  Ser  Ala  Ala  Thr  Ala  Ile  Tyr  Cys  Leu

        435                 440                 445

Met  Gly  Ser  Gly  Gln  Leu  Leu  Trp  Asp  Thr  Val  Thr  Gly  Val  Asp  Met

    450                 455                 460

Ala  Leu

465

<210>  11

<211>  2305

<212>  DNA

<213> 乙型流感

<400>  11

agcagaagcg  gtgcgtttga  tttgtcataa  tggatacttt  tattacaaga  aacttccaga  60

ctacaataat  acaaaaggcc  aaaaacacaa  tggcagaatt  tagtgaagat  cctgaattgc  120

aaccagcaat  gctattcaat  atctgcgtcc  atctagaggt  ttgctatgta  ataagtgaca  180

tgaattttct  tgacgaagaa  ggaaaagcat  atacagcatt  agaaggacaa  gggaaagaac  240

aaaacttgag  accacaatat  gaagtaattg  agggaatgcc  aagaaccata  gcatggatgg  300

tccagagatc  cttagctcaa  gagcatggaa  tagagactcc  caagtatctg  gctgatttgt  360

ttgattataa  aaccaaaaga  tttatagaag  ttggaataac  aaagggattg  gctgatgatt  420

acttttggaa  aaagaaagaa  aagttgggaa  atagcatgga  actgatgata  ttcagctaca  480

atcaagacta  ctcgttaagt  aatgaatcct  cattggatga  ggaagggaaa  gggagagtgc  540

taagcagact  cacagaactt  caggctgaat  taagtctgaa  aaatttatgg  caagttctca  600
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taggagaaga  agatgttgaa  aagggaattg  attttaaact  tggacaaaca  atatctagac  660

taagggatat  atctgttcca  gctggtttct  ccaattttga  aggaatgagg  agctacatag  720

acaatataga  cccaaaagga  gcaatagaga  gaaatctagc  aaggatgtct  cccttagtat  780

cagtcacacc  taaaaagtta  acatgggagg  acctaagacc  aatagggcct  cacatttacg  840

accatgagct  accagaagtt  ccatataatg  cctttcttct  aatgtctgat  gaactgggat  900

tggccaatat  gactgaggga  aagtccaaaa  aaccgaagac  attagccaaa  gaatgtctag  960

aaaagtactc  aacactacgg  gatcaaactg  acccaatatt  aataatgaaa  agcgaaaaag  1020

ctaacgaaaa  tttcctatgg  aagctttgga  gagactgtgt  aaatacaata  agtaatgagg  1080

aaacgagtaa  cgagttacag  aaaaccaatt  atgccaaatg  ggccacaggg  gatggattaa  1140

cataccagaa  aataatgaaa  gaagtagcaa  tagatgacga  aacaatgtgc  caagaagagc  1200

ctaaaatccc  taacaaatgt  agagtggctg  cttgggttca  aacagagatg  aatctattga  1260

gcactctgac  aagtaaaaga  gctctggacc  taccagaaat  agggccagac  atagcacccg  1320

tggagcatgt  aggaagtgaa  agaaggaaat  actttgttaa  tgaaatcaac  tactgtaagg  1380

cctctacagt  tatgatgaag  tatgtgcttt  ttcacacttc  attgttgaat  gaaagcaatg  1440

ccagcatggg  aaaatacaaa  gtaataccaa  taaccaatag  agtagtaaat  gaaaaaggag  1500

aaagtttcga  catgctttac  ggtctggcgg  ttaaaggaca  atctcatctg  aggggagata  1560

ctgatgttgt  aacagttgta  actttcgaat  ttagtagtac  agatccaaga  gtggactcag  1620

gaaagtggcc  aaaatatact  gtgtttagga  ttggctccct  atttgtgagt  gggagggaaa  1680

aatctgtgta  cttgtattgc  cgagtgaatg  gcacaaataa  gatccaaatg  aaatggggaa  1740

tggaagctag  aagatgtttg  cttcaatcaa  tgcaacaaat  ggaggcaatt  gttgaacagg  1800

aatcatcaat  acaaggatat  gacatgacca  aagcctgttt  caagggagac  agagtaaata  1860

gccccaaaac  tttcagtatt  ggaactcaag  aaggaaaact  agtaaaagga  tcctttggaa  1920

aagcactaag  agtaatattt  actaaatgct  tgatgcacta  tgtatttgga  aatgcccaat  1980

tggaggggtt  tagtgccgag  tctaggagac  ttctactgtt  gattcaagca  ttaaaggaca  2040

gaaagggccc  ttgggtgttc  gacttagagg  gaatgtattc  tggaatagaa  gaatgtatta  2100

gcaacaaccc  ttgggtaata  cagagtgtat  actggttcaa  tgaatggttg  ggctttgaaa  2160

aggaggggaa  taaagtgttg  gaatcagtgg  atgaaataat  ggatgaataa  aaggaaatgg  2220

tactcaattt  ggtactattt  tgttcattat  gtatctaaac  atccaataaa  aagaaccaag  2280

aatcaaaaat  gcacgtgttt  ctact  2305

<210>  12

<211>  2369

<212>  DNA

<213> 乙型流感

<400>  12

agcagaagcg  gagcctttaa  gatgaatata  aatccttatt  ttctcttcat  agatgtgccc  60

gtacaggcag  caatttcaac  aacattccca  tacactggtg  ttccccctta  ttcccatgga  120

acaggaacag  gctacacaat  agacaccgtg  atcagaacgc  atgagtactc  aaacaagggg  180

aaacagtaca  tttctgatgt  tacaggatgc  acaatggtag  atccaacaaa  tggaccatta  240

cccgaagata  atgagccgag  tgcctatgcg  caattagatt  gcgttttaga  ggctttggat  300
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agaatggatg  aagaacaccc  aggtcttttt  caagcagcct  cacagaatgc  tatggaggcc  360

ctaatggtca  caactgtaga  caaattaacc  caggggagac  agacttttga  ttggacagta  420

tgcagaaacc  aacctgctgc  aacggcactg  aacacaacaa  taacctcttt  taggttgaat  480

gatttaaatg  gagccgacaa  aggtggatta  ataccttttt  gccaggatat  cattgattca  540

ttagaccgac  ctgaaatgac  tttcttctca  gtaaagaata  taaagaaaaa  attgcctgcc  600

aaaaacagaa  agggtttcct  cataaagagg  ataccaatga  aggtaaaaga  caaaataacc  660

aaagtggaat  acatcaaaag  agcattatca  ttaaacacaa  tgacaaaaga  cgctgaaaga  720

ggcaaactga  aaagaagagc  gattgccact  gctggaatac  aaatcagagg  gtttgtatta  780

gtagttgaaa  acttggctaa  aaatatatgt  gaaaatctag  aacaaagtgg  tttaccagta  840

ggtggaaacg  agaagaaagc  caaactgtca  aacgcagtgg  ccaaaatgct  cagtaactgc  900

ccaccaggag  ggattagcat  gacagtaaca  ggagacaata  caaaatggaa  tgaatgttta  960

aacccaagaa  tctttttggc  tatgactgaa  agaataacca  gagacagccc  agtttggttc  1020

agggattttt  gtagtatagc  accggtcctg  ttctccaata  agatagcaag  attggggaaa  1080

gggtttatga  taacaagcaa  aacaaaaaga  ctgaaggctc  aaataccttg  tcctgatctg  1140

tttagtatac  cgttagaaag  atataatgaa  gaaacaaggg  caaaattgaa  aaagctaaaa  1200

ccattcttca  atgaagaagg  aactgcatct  ttgtcgcctg  ggatgatgat  gggaatgttt  1260

aatatgctat  ctaccgtgtt  gggagtagct  gcactaggta  tcaagaacat  tggaaacaaa  1320

gaatacttat  gggatggact  gcaatcttct  gatgattttg  ctctgtttgt  taatgcaaag  1380

gatgaagaaa  catgtatgga  aggaataaac  gacttttacc  gaacatgtaa  attattggga  1440

gtaaacatga  gcaaaaagaa  aagttactgt  aatgagactg  gaatgtttga  atttacaagc  1500

atgttctaca  gagatggatt  tgtatctaat  tttgcaatgg  aactcccttc  gtttggggtt  1560

gctggagtaa  atgaatcagc  agatatggca  ataggaatga  caataataaa  gaacaacatg  1620

atcaacaatg  gaatgggtcc  ggcaacagca  caaacagcca  tacagttatt  catagctgat  1680

tatagataca  cctacaaatg  ccacagggga  gattccaaag  tagaaggaaa  gagaatgaaa  1740

atcataaagg  agttatggga  aaacactaaa  ggaagagatg  gtctattagt  agcagatggt  1800

gggcccaaca  tttacaattt  gagaaacctg  catatcccag  aaatagtatt  aaagtataat  1860

ctaatggacc  ctgaatacaa  agggcggtta  cttcatcctc  aaaatccctt  tgtgggacat  1920

ttgtctattg  agggcatcaa  agaggcagac  ataaccccag  cacatggtcc  agtaaagaaa  1980

atggactacg  atgcggtgtc  tggaactcat  agttggagaa  ccaaaagaaa  cagatctata  2040

ctaaacactg  atcagaggaa  catgattctt  gaggaacaat  gctacgctaa  atgttgcaac  2100

ctatttgagg  cctgttttaa  cagtgcatca  tacaggaagc  cagtgggtca  acatagcatg  2160

cttgaggcta  tggcccacag  attaagaatg  gatgcacgat  tagattatga  atcagggaga  2220

atgtcaaagg  atgattttga  gaaagcaatg  gctcaccttg  gtgagattgg  gtacatataa  2280

gcttcgaaga  tgtttatggg  gttattggtc  atcattgaat  acatgcgata  cacaaatgat  2340

taaaatgaaa  aaaggctcgt  gtttctact  2369

<210>  13

<211>  2396

<212>  DNA

<213> 乙型流感
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<400>  13

agcagaagcg  gagcgttttc  aagatgacat  tggccaaaat  tgaattgtta  aaacaactgc  60

taagggacaa  tgaagccaaa  acagttttga  agcaaacaac  ggtagaccaa  tataacataa  120

taagaaaatt  caatacatca  aggattgaaa  agaatccttc  actaaggatg  aagtgggcca  180

tgtgttctaa  ttttcccttg  gctctaacca  agggcgatat  ggcaaacaga  atccccttgg  240

aatacaaagg  gatacaactt  aaaacaaatg  ctgaagacat  aggaaccaaa  ggccaaatgt  300

gctcaatagc  agcagttact  tggtggaata  catatggacc  aataggagat  actgaaggtt  360

tcgaaagggt  ctacgaaagc  ttttttctca  gaaaaatgag  acttgacaac  gccacttggg  420

gccgaataac  ttttggccca  gttgaaagag  tgagaaaaag  ggtactgcta  aaccctctca  480

ccaaggaaat  gcctccggat  gaggcgagca  atgtgataat  ggaaatattg  ttccctaaag  540

aagcaggaat  accaagagaa  tccacttgga  tacataggga  actgataaaa  gaaaaaagag  600

aaaaattgaa  aggaacaatg  ataactccaa  tcgtactggc  atacatgctt  gaaagagaac  660

tggttgctcg  aagaagattc  ttgccagtgg  caggagcaac  atcagctgag  ttcatagaaa  720

tgctacactg  cttacaaggt  gaaaattgga  gacaaatata  tcacccagga  gggaataaat  780

taactgagtc  caggtctcaa  tcaatgatag  tagcttgtag  aaaaataatc  agaagatcaa  840

tagtcgcttc  aaacccactg  gagctagctg  tagaaattgc  aaacaagact  gtgatagata  900

ctgaaccttt  aaagtcatgt  ctggcagcca  tagacggagg  tgatgtagct  tgtgacataa  960

taagagctgc  attaggacta  aagatcagac  aaagacaaag  atttggacgg  cttgagctaa  1020

aaagaatatc  aggaagagga  ttcaaaaatg  atgaagaaat  attaataggg  aacggaacaa  1080

tacagaagat  tggaatatgg  gacggggaag  aggagttcca  tgtaagatgt  ggtgaatgca  1140

ggggaatatt  aaaaaagagt  aaaatgaaac  tggaaaaact  actgataaat  tcagccaaaa  1200

aggaggatat  gagagattta  ataatcttat  gcatggtatt  ttctcaagac  actaggatgt  1260

tccaaggagt  gagaggagaa  ataaattttc  ttaatcgagc  aggccaactt  ttatctccaa  1320

tgtaccaact  ccaacgatat  tttttgaata  gaagcaacga  cctttttgat  caatgggggt  1380

atgaggaatc  acccaaagca  agtgaactac  atgggataaa  tgaatcaatg  aatgcatctg  1440

actatacatt  gaaagggatt  gtagtgacaa  gaaatgtaat  tgacgacttt  agctctattg  1500

aaacagaaaa  agtatccata  acaaaaaatc  ttagtttaat  aaaaaggact  ggggaagtca  1560

taatgggagc  taatgacgtg  agtgaattag  aatcacaagc  acagctgatg  ataacatatg  1620

atacacctaa  aatgtgggaa  atgggaacaa  ccaaagaact  ggtgcaaaac  acttatcaat  1680

gggtgctaaa  aaacttggtg  acactgaagg  ctcagtttct  tctaggaaaa  gaggacatgt  1740

tccaatggga  tgcatttgaa  gcatttgaga  gcataattcc  tcagaagatg  gctggtcagt  1800

acagtggatt  tgcaagagca  gtgctcaaac  aaatgagaga  ccaggaggtt  atgaaaactg  1860

accagttcat  aaagttgttg  cctttttgtt  tctcaccacc  aaaattaagg  agcaatgggg  1920

agccttatca  attcttaaaa  cttgtgttga  aaggaggagg  ggaaaatttc  atcgaagtaa  1980

ggaaagggtc  ccctctattt  tcctataatc  cacaaacaga  agtcctaact  atatgcggca  2040

gaatgatgtc  attaaaaggg  aaaattgaag  atgaagaaag  gaatagatca  atgggtaatg  2100

cagtattagc  aggctttctc  gttagtggca  agtatgaccc  agatcttgga  gatttcaaaa  2160

ctattgaaga  acttgaaaag  ctgaaaccgg  gggaaaaggc  aaacatctta  ctttatcaag  2220

gaaaaccagt  taaagtagtt  aaaaggaaaa  ggtatagtgc  tttgtccaat  gacatttcac  2280
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aaggaattaa  gagacaaaga  atgacagttg  agtctatggg  gtgggccttg  agctaatata  2340

aatttatcca  ttaattcaat  gaacgcaatt  gagtgaaaaa  tgctcgtgtt  tctact  2396

<210>  14

<211>  1844

<212>  DNA

<213> 乙型流感

<400>  14

agcagaagca  cagcattttc  ttgtgaactt  caagcaccag  taaaagaact  gaaaatcaaa  60

atgtccaaca  tggatattga  cggtataaac  actgggacaa  ttgacaaaac  accggaagaa  120

ataacttctg  gaaccagtgg  gacaaccaga  ccaatcatta  gaccagcaac  ccttgcccca  180

ccaagcaaca  aacgaacccg  taacccatcc  ccggaaagag  caaccacaag  cagtgaagat  240

gatgtcggaa  ggaaaaccca  aaagaaacag  accccgacag  agataaagaa  gagcgtctac  300

aacatggtgg  tgaaactggg  cgaattctat  aaccagatga  tggtcaaagc  tggactcaat  360

gatgacatgg  agagaaatct  aatccaaaat  gcgcatgccg  tggaaagaat  tctattggct  420

gccactgatg  acaagaaaac  cgagttccag  aagaaaaaga  atgccagaga  tgtcaaagaa  480

gggaaagaag  aaatagatca  caacaaaaca  ggaggcacct  tttacaagat  ggtaagagat  540

gataaaacca  tctacttcag  ccctataaga  attacctttt  taaaagaaga  ggtgaaaaca  600

atgtacaaaa  ccaccatggg  gagtgatggc  ttcagtggac  taaatcacat  aatgattggg  660

cattcacaga  tgaatgatgt  ctgtttccaa  agatcaaagg  cactaaaaag  agttggactt  720

gatccttcat  taatcagtac  ctttgcggga  agcacagtcc  ccagaagatc  aggtgcgact  780

ggtgttgcaa  tcaaaggagg  tggaacctta  gtggctgaag  ccattcgatt  tataggaaga  840

gcaatggcag  acagagggct  attgagagac  atcaaagcca  agactgccta  tgaaaagatt  900

cttctgaatc  taaaaaacaa  atgctctgcg  ccccaacaaa  aggctctagt  tgatcaagtg  960

atcggaagca  gaaatccggg  gattgcagac  attgaagatc  taaccctgct  tgctcgtagt  1020

atggtcgttg  ttaggccctc  tgtggcaagc  aaagtggtgc  ttcccataag  catttacgcc  1080

aaaatacctc  aactagggtt  caatgttgaa  gagtactcta  tggttgggta  cgaagccatg  1140

gctctttaca  atatggcaac  acctgtgtcc  atattaagaa  tgggagatga  tgcaaaagat  1200

aaatcgcaat  tattcttcat  gtcttgcttc  ggagctgcct  atgaagacct  gagagttttg  1260

tctgcattaa  caggcacaga  attcaagcct  agatcagcat  taaaatgcaa  gggtttccat  1320

gttccagcaa  aggaacaggt  agaaggaatg  ggagcagctc  tgatgtccat  caagctccag  1380

ttttgggctc  cgatgaccag  atctgggggg  aacgaagtag  gtggagacgg  agggtctggc  1440

caaataagct  gcagcccagt  gtttgcagtg  gaaagaccta  ttgctctaag  caagcaagct  1500

gtaagaagaa  tgctgtcaat  gaatattgag  ggacgtgatg  cagatgtcaa  aggaaatcta  1560

ctcaagatga  tgaatgactc  aatggctaag  aaaaccagtg  gaaatgcttt  cattgggaag  1620

aaaatgtttc  aaatatcaga  caaaaacaaa  accaatccca  ttgaaattcc  aattaagcag  1680

accatcccca  atttcttctt  tgggagggac  acagcagagg  attatgatga  cctcgattat  1740

taaggcaaca  aaatagacac  tatgactgtg  attgtttcaa  tacgtttgga  atgtgggtgt  1800

ttattcttat  taaaataaat  ataaaaaatg  ctgttgtttc  tact  1844

<210>  15
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<211>  1189

<212>  DNA

<213> 乙型流感

<400>  15

agcagaagca  cgcactttct  taaaatgtcg  ctgtttggag  acacaattgc  ctacctgctt  60

tcattgacag  aagatggaga  aggcaaagca  gaactagcag  aaaaattaca  ctgttggttt  120

ggtgggaaag  aatttgacct  agactctgcc  ttggaatgga  taaaaaacaa  aagatgctta  180

actgatatac  aaaaagcact  aattggtgcc  tctatatgct  ttttaaaacc  caaagaccag  240

gaaagaaaaa  gaagattcat  cacagagccc  ttatcaggaa  tgggaacaac  agcaacaaaa  300

aagaaaggcc  tgattctggc  tgagagaaaa  atgagaagat  gtgtgagctt  tcatgaagca  360

tttgaaatag  cagaaggcca  tgaaagctca  gcgctactat  actgtctcat  ggtcatgtac  420

ctgaatcctg  gaaattattc  aatgcaagta  aaactaggaa  cgctctgtgc  tttatgcgag  480

aaacaagcat  cacattcaca  cagggctcat  agcagagcag  cgagatcttc  agtgcctgga  540

gtgagacgag  aaatgcagat  ggtctcagct  atgaacacag  caaaaacaat  gaatggaatg  600

ggaaaaggag  aagacgtcca  aaagctggca  gaagagttgc  aaagcaacat  tggagtgctg  660

agatctcttg  gggcaagcca  aaagaatggg  gaagggattg  caaaggatgt  aatggaagtg  720

ctaaagcaga  gctccatggg  aaattcagct  cttgtgaaga  aatatctata  atgctcgaac  780

catttcagat  tcttacaatt  tgttctttta  tcttatcagc  tctccatttc  atggcttgga  840

caatagggca  tttgaatcaa  ataaaaagag  gaataaacat  gaaaatacga  ataaaaggtc  900

caaacaaaga  gacaataaac  agagaggtat  caattttgag  acacagttac  caaaaagaaa  960

tccaggccaa  agaaacaatg  aaggaagtac  tctctgacaa  catggaggta  ttgaatgacc  1020

acataataat  tgaggggctt  tctgccgaag  agataataaa  aatgggtgaa  acagttttgg  1080

agatagaaga  attgcattaa  attcaatttt  actgtatttc  ttactatgca  tttaagcaaa  1140

ttgtaatcaa  tgtcagcaaa  taaactggaa  aaagtgcgtt  gtttctact  1189

<210>  16

<211>  1101

<212>  DNA

<213> 乙型流感

<400>  16

agcagaagca  gaggatttgt  ttagtcactg  gcaaacaggg  aaaaatggcg  aacaacaaca  60

tgaccacaac  acaaattgag  gtgggtccgg  gagcaaccaa  tgccaccata  aactttgaag  120

caggaattct  agagtgctat  gaaaggcttt  catggcaaag  agcccttgac  taccctggtc  180

aagaccgcct  aaacagacta  aagagaaaat  tagagtcaag  aataaagact  cacaacaaaa  240

gtgagcctga  aagtaaaagg  atgtcccttg  aagagagaaa  agcaattgga  gtaaaaatga  300

tgaaagtact  cctatttatg  aatccgtctg  ctggaattga  agggtttgag  ccatactgta  360

tgaaaagttc  ctcaaatagc  aactgtacga  aatacaattg  gactgattac  ccttcaacac  420

cagagaggtg  ccttgatgac  atagaggaag  aaccagagga  tgttgatggc  ccaactgaaa  480

tagtattaag  ggacatgaac  aacaaagatg  caaggcaaaa  gataaaggag  gaagtaaaca  540

ctcagaaaga  agggaagttc  cgtttgacaa  taaaaaggga  tatgcgtaat  gtattgtcct  600
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tgagagtgtt  ggtaaacgga  acattcctca  aacaccccaa  tggacacaag  tccttatcaa  660

ctctgcatag  attgaatgca  tatgaccaga  gtggaaggct  tgttgctaaa  cttgttgcca  720

ctgatgatct  tacagtggag  gatgaagaag  atggccatcg  gatcctcaac  tcactcttcg  780

agcgtcttaa  tgaaggacat  tcaaagccaa  ttcgagcagc  tgaaactgcg  gtgggagtct  840

tatcccaatt  tggtcaagag  caccgattat  caccagaaga  gggagacaat  tagactggtc  900

acggaagaac  tttatctttt  aagtaaaaga  attgatgata  acatactatt  ccacaaaaca  960

gtaatagcta  acagctccat  aatagctgac  atggttgtat  cattatcatt  attagaaaca  1020

ttgtatgaaa  tgaaggatgt  ggttgaagtg  tacagcaggc  agtgcttgtg  aatttaaaat  1080

aaaaatcctc  ttgttactac  t  1101

<210>  17

<211>  1885

<212>  DNA

<213> 乙型流感

<400>  17

agcagaagca  gagcattttc  taatatccac  aaaatgaagg  caataattgt  actactcatg  60

gtagtaacat  ccaatgcaga  tcgaatctgc  actgggataa  catcgtcaaa  ctcaccacat  120

gtcgtcaaaa  ctgctactca  aggggaggtc  aatgtgactg  gtgtaatacc  actgacaaca  180

acacccacca  aatctcattt  tgcaaatctc  aaaggaacag  aaaccagggg  gaaactatgc  240

ccaaaatgcc  tcaactgcac  agatctggac  gtagccttgg  gcagaccaaa  atgcacgggg  300

aaaataccct  cggcaagagt  ttcaatactc  catgaagtca  gacctgttac  atctgggtgc  360

tttcctataa  tgcacgacag  aacaaaaatt  agacagctgc  ctaaccttct  ccgaggatac  420

gaacatatca  ggttatcaac  ccataacgtt  atcaatgcag  aaaatgcacc  aggaggaccc  480

tacaaaattg  gaacctcagg  gtcttgccct  aacattacca  atggaaacgg  atttttcgca  540

acaatggctt  gggccgtccc  aaaaaacgac  aaaaacaaaa  cagcaacaaa  tccattaaca  600

atagaagtac  catacatttg  tacagaagga  gaagaccaaa  ttaccgtttg  ggggttccac  660

tctgacaacg  aggcccaaat  ggcaaagctc  tatggggact  caaagcccca  gaagttcacc  720

tcatctgcca  acggagtgac  cacacattac  gtttcacaga  ttggtggctt  cccaaatcaa  780

acagaagacg  gaggactacc  acaaagtggt  agaattgttg  ttgattacat  ggtgcaaaaa  840

tctgggaaaa  caggaacaat  tacctatcaa  aggggtattt  tattgcctca  aaaggtgtgg  900

tgcgcaagtg  gcaggagcaa  ggtaataaaa  ggatccttgc  ctttaattgg  agaagcagat  960

tgcctccacg  aaaaatacgg  tggattaaac  aaaagcaagc  cttactacac  aggggaacat  1020

gcaaaggcca  taggaaattg  cccaatatgg  gtgaaaacac  ccttgaagct  ggccaatgga  1080

accaaatata  gacctcctgc  aaaactatta  aaggaaaggg  gtttcttcgg  agctattgct  1140

ggtttcttag  aaggaggatg  ggaaggaatg  attgcaggtt  ggcacggata  cacatcccat  1200

ggggcacatg  gagtagcggt  ggcagcagac  cttaagagca  ctcaagaggc  cataaacaag  1260

ataacaaaaa  atctcaactc  tttgagtgag  ctggaagtaa  agaatcttca  aagactaagc  1320

ggtgccatgg  atgaactcca  caacgaaata  ctagaactag  atgagaaagt  ggatgatctc  1380

agagctgata  caataagctc  acaaatagaa  ctcgcagtcc  tgctttccaa  tgaaggaata  1440

ataaacagtg  aagatgaaca  tctcttggcg  cttgaaagaa  agctgaagaa  aatgctgggc  1500
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ccctctgctg  tagagatagg  gaatggatgc  tttgaaacca  aacacaagtg  caaccagacc  1560

tgtctcgaca  gaatagctgc  tggtaccttt  gatgcaggag  aattttctct  ccccaccttt  1620

gattcactga  atattactgc  tgcatcttta  aatgacgatg  gattggataa  tcatactata  1680

ctgctttact  actcaactgc  tgcctccagt  ttggctgtaa  cactgatgat  agctatcttt  1740

gttgtttata  tggtctccag  agacaatgtt  tcttgctcca  tctgtctata  agggaagtta  1800

agccctgtat  tttcctttat  tgtagtgctt  gtttacttgt  tgtcattaca  aagaaacgtt  1860

attgaaaaat  gctcttgtta  ctact  1885

<210>  18

<211>  1557

<212>  DNA

<213> 乙型流感

<400>  18

agcagaagca  gagcatcttc  tcaaaactga  agcaaatagg  ccaaaaatga  acaatgctac  60

cttcaactat  acaaacgtta  accctatttc  tcacatcagg  gggagtatta  ttatcactat  120

atgtgtcagc  ttcattatca  tacttactat  attcggatat  attgctaaaa  ttctcaccaa  180

cagaaataac  tgcaccaaca  atgccattgg  attgtgcaaa  cgcatcaaat  gttcaggctg  240

tgaaccgttc  tgcaacaaaa  ggggtgacac  ttcttctccc  agaaccggag  tggacatacc  300

cgcgtttatc  ttgcccgggc  tcaacctttc  agaaagcact  cctaattagc  cctcatagat  360

tcggagaaac  caaaggaaac  tcagctccct  tgataataag  ggaacctttt  attgcttgtg  420

gaccaaatga  atgcaaacac  tttgctctaa  cccattatgc  agcccaacca  gggggatact  480

acaatggaac  aagaggagac  agaaacaagc  tgaggcatct  aatttcagtc  aaattgggca  540

aaatcccaac  agtagaaaac  tccattttcc  acatggcagc  atggagcggg  tccgcgtgcc  600

atgatggtaa  ggaatggaca  tatatcggag  ttgatggccc  tgacaataat  gcattgctca  660

aagtaaaata  tggagaagca  tatactgaca  cataccattc  ctatgcaaac  aaaatcctaa  720

gaacacaaga  aagtgcctgc  aattgcatcg  ggggaaattg  ttatcttatg  ataactgatg  780

gctcagcttc  aggtgttagt  gaatgcagat  ttcttaagat  tcgagagggc  cgaataataa  840

aagaaatatt  tccaacagga  agagtaaaac  acactgagga  atgcacatgc  ggatttgcca  900

gcaataaaac  catagaatgt  gcctgtagag  ataacagtta  cacagcaaaa  agaccttttg  960

tcaaattaaa  cgtggagact  gatacagcag  aaataagatt  gatgtgcaca  gatacttatt  1020

tggacacccc  cagaccaaac  gatggaagca  taacaggccc  ttgtgaatct  aatggggaca  1080

aagggagtgg  aggcatcaag  ggaggatttg  ttcatcaaag  aatggaatcc  aagattggaa  1140

ggtggtactc  tcgaacgatg  tctaaaactg  aaaggatggg  gatgggactg  tatgtcaagt  1200

atgatggaga  cccatgggct  gacagtgatg  ccctagcttt  tagtggagta  atggtttcaa  1260

tgaaagaacc  tggttggtac  tcctttggct  tcgaaataaa  agataagaaa  tgcgatgtcc  1320

cctgtattgg  gatagagatg  gtacatgatg  gtggaaaaga  gacttggcac  tcagcagcaa  1380

cagccattta  ctgtttaatg  ggctcaggac  agctgctgtg  ggacactgtc  acaggtgttg  1440

acatggctct  gtaatggagg  aatggttgag  tctgttctaa  accctttgtt  cctgttttgt  1500

ttgaacaatt  gtccttacta  aacttaattg  tttctgaaaa  atgctcttgt  tactact  1557

<210>  19
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<211>  560

<212>  PRT

<213> 乙型流感

<400>  19

Met  Ser  Asn  Met  Asp  Ile  Asp  Ser  Ile  Asn  Thr  Gly  Thr  Ile  Asp  Lys

1               5                   10                  15

Lys  Pro  Glu  Glu  Leu  Thr  Pro  Gly  Thr  Ser  Gly  Ala  Thr  Arg  Pro  Ile

            20                  25                  30

Ile  Lys  Pro  Ala  Thr  Leu  Ala  Pro  Pro  Ser  Asn  Lys  Arg  Thr  Arg  Asn

        35                  40                  45

Pro  Ser  Pro  Glu  Arg  Thr  Thr  Thr  Ser  Ser  Glu  Thr  Asp  Ile  Gly  Arg

    50                  55                  60

Lys  Ile  Gln  Lys  Lys  Gln  Thr  Pro  Thr  Glu  Ile  Lys  Lys  Ser  Val  Tyr

65                  70                  75                  80

Asn  Met  Val  Val  Lys  Leu  Gly  Glu  Phe  Tyr  Asn  Gln  Met  Met  Val  Lys

                85                  90                  95

Ala  Gly  Leu  Asn  Asp  Asp  Met  Glu  Arg  Asn  Leu  Ile  Gln  Asn  Ala  Gln

            100                 105                 110

Ala  Val  Glu  Arg  Ile  Leu  Leu  Ala  Ala  Thr  Asp  Asp  Lys  Lys  Thr  Glu

        115                 120                 125

Tyr  Gln  Lys  Lys  Arg  Asn  Ala  Arg  Asp  Val  Lys  Glu  Gly  Lys  Glu  Glu

    130                 135                 140

Ile  Asp  His  Asn  Lys  Thr  Gly  Gly  Thr  Phe  Tyr  Lys  Met  Val  Arg  Asp

145                 150                 155                 160

Asp  Lys  Thr  Ile  Tyr  Phe  Ser  Pro  Ile  Lys  Ile  Thr  Phe  Leu  Lys  Glu

                165                 170                 175

Glu  Val  Lys  Thr  Met  Tyr  Lys  Thr  Thr  Met  Gly  Ser  Asp  Gly  Phe  Ser

            180                 185                 190

Gly  Leu  Asn  His  Ile  Met  Ile  Gly  His  Ser  Gln  Met  Asn  Asp  Val  Cys

        195                 200                 205

Phe  Gln  Arg  Ser  Lys  Ala  Leu  Lys  Arg  Val  Gly  Leu  Asp  Pro  Ser  Leu

    210                 215                 220

Ile  Ser  Thr  Phe  Ala  Gly  Ser  Thr  Leu  Pro  Arg  Arg  Ser  Gly  Thr  Thr

225                 230                 235                 240

Gly  Val  Ala  Ile  Lys  Gly  Gly  Gly  Thr  Leu  Val  Ala  Glu  Ala  Ile  Arg

                245                 250                 255

Phe  Ile  Gly  Arg  Ala  Met  Ala  Asp  Arg  Gly  Leu  Leu  Arg  Asp  Ile  Lys

            260                 265                 270

Ala  Lys  Thr  Ala  Tyr  Glu  Lys  Ile  Leu  Leu  Asn  Leu  Lys  Asn  Lys  Cys
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        275                 280                 285

Ser  Ala  Pro  Gln  Gln  Lys  Ala  Leu  Val  Asp  Gln  Val  Ile  Gly  Ser  Arg

    290                 295                 300

Asn  Pro  Gly  Ile  Ala  Asp  Ile  Glu  Asp  Leu  Thr  Leu  Leu  Ala  Arg  Ser

305                 310                 315                 320

Met  Ile  Val  Val  Arg  Pro  Ser  Val  Ala  Ser  Lys  Val  Val  Leu  Pro  Ile

                325                 330                 335

Ser  Ile  Tyr  Ala  Lys  Ile  Pro  Gln  Leu  Gly  Phe  Asn  Ile  Glu  Glu  Tyr

            340                 345                 350

Ser  Met  Val  Gly  Tyr  Glu  Ala  Met  Ala  Leu  Tyr  Asn  Met  Ala  Thr  Pro

        355                 360                 365

Val  Ser  Ile  Leu  Arg  Met  Gly  Asp  Asp  Ala  Lys  Asp  Lys  Ser  Gln  Leu

    370                 375                 380

Phe  Phe  Met  Ser  Cys  Phe  Gly  Ala  Ala  Tyr  Glu  Asp  Leu  Arg  Val  Leu

385                 390                 395                 400

Ser  Ala  Leu  Thr  Gly  Thr  Glu  Phe  Lys  Pro  Arg  Ser  Ala  Leu  Lys  Cys

                405                 410                 415

Lys  Gly  Phe  His  Val  Pro  Ala  Lys  Glu  Gln  Val  Glu  Gly  Met  Gly  Ala

            420                 425                 430

Ala  Leu  Met  Ser  Ile  Lys  Leu  Gln  Phe  Trp  Ala  Pro  Met  Thr  Arg  Ser

        435                 440                 445

Gly  Gly  Asn  Glu  Val  Ser  Gly  Glu  Gly  Gly  Ser  Gly  Gln  Ile  Ser  Cys

    450                 455                 460

Ser  Pro  Val  Phe  Ala  Val  Glu  Arg  Pro  Ile  Ala  Leu  Ser  Lys  Gln  Ala

465                 470                 475                 480

Val  Arg  Arg  Met  Leu  Ser  Met  Asn  Val  Glu  Gly  Arg  Asp  Ala  Asp  Val

                485                 490                 495

Lys  Gly  Asn  Leu  Leu  Lys  Met  Met  Asn  Asp  Ser  Met  Ala  Lys  Lys  Thr

            500                 505                 510

Ser  Gly  Asn  Ala  Phe  Ile  Gly  Lys  Lys  Met  Phe  Gln  Ile  Ser  Asp  Lys

        515                 520                 525

Asn  Lys  Val  Asn  Pro  Ile  Glu  Ile  Pro  Ile  Lys  Gln  Thr  Ile  Pro  Ser

    530                 535                 540

Phe  Phe  Phe  Gly  Arg  Asp  Thr  Ala  Glu  Asp  Tyr  Asp  Asp  Leu  Asp  Tyr

545                 550                 555                 560

<210>  20

<211>  726

<212>  PRT

<213> 乙型流感
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<400>  20

Met  Asp  Thr  Phe  Ile  Thr  Arg  Asn  Phe  Gln  Thr  Thr  Ile  Ile  Gln  Lys

1               5                   10                  15

Ala  Lys  Asn  Thr  Met  Ala  Glu  Phe  Ser  Glu  Asp  Pro  Glu  Leu  Gln  Pro

            20                  25                  30

Ala  Met  Leu  Phe  Asn  Ile  Cys  Val  His  Leu  Glu  Val  Cys  Tyr  Val  Ile

        35                  40                  45

Ser  Asp  Met  Asn  Phe  Leu  Asp  Glu  Glu  Gly  Lys  Ser  Tyr  Thr  Ala  Leu

    50                  55                  60

Glu  Gly  Gln  Gly  Lys  Glu  Gln  Asn  Leu  Arg  Pro  Gln  Tyr  Glu  Val  Ile

65                  70                  75                  80

Glu  Gly  Met  Pro  Arg  Thr  Ile  Ala  Trp  Met  Val  Gln  Arg  Ser  Leu  Ala

                85                  90                  95

Gln  Glu  His  Gly  Ile  Glu  Thr  Pro  Lys  Tyr  Leu  Ala  Asp  Leu  Phe  Asp

            100                 105                 110

Tyr  Lys  Thr  Lys  Arg  Phe  Ile  Glu  Val  Gly  Ile  Thr  Lys  Gly  Leu  Ala

        115                 120                 125

Asp  Asp  Tyr  Phe  Trp  Lys  Lys  Lys  Glu  Lys  Leu  Gly  Asn  Ser  Met  Glu

    130                 135                 140

Leu  Met  Ile  Phe  Ser  Tyr  Asn  Gln  Asp  Tyr  Ser  Leu  Ser  Asn  Glu  Ser

145                 150                 155                 160

Ser  Leu  Asp  Glu  Glu  Gly  Lys  Gly  Arg  Val  Leu  Ser  Arg  Leu  Thr  Glu

                165                 170                 175

Leu  Gln  Ala  Glu  Leu  Ser  Leu  Lys  Asn  Leu  Trp  Gln  Val  Leu  Ile  Gly

            180                 185                 190

Glu  Glu  Asp  Val  Glu  Lys  Gly  Ile  Asp  Phe  Lys  Leu  Gly  Gln  Thr  Ile

        195                 200                 205

Ser  Arg  Leu  Arg  Asp  Ile  Ser  Val  Pro  Ala  Gly  Phe  Ser  Asn  Phe  Glu

    210                 215                 220

Gly  Met  Arg  Ser  Tyr  Ile  Asp  Asn  Ile  Asp  Pro  Lys  Gly  Ala  Ile  Glu

225                 230                 235                 240

Arg  Asn  Leu  Ala  Arg  Met  Ser  Pro  Leu  Val  Ser  Ala  Thr  Pro  Lys  Lys

                245                 250                 255

Leu  Lys  Trp  Glu  Asp  Leu  Arg  Pro  Ile  Gly  Pro  His  Ile  Tyr  Asn  His

            260                 265                 270

Glu  Leu  Pro  Glu  Val  Pro  Tyr  Asn  Ala  Phe  Leu  Leu  Met  Ser  Asp  Glu

        275                 280                 285

Leu  Gly  Leu  Ala  Asn  Met  Thr  Glu  Gly  Lys  Ser  Lys  Lys  Pro  Lys  Thr

    290                 295                 300
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Leu  Ala  Lys  Glu  Cys  Leu  Glu  Lys  Tyr  Ser  Thr  Leu  Arg  Asp  Gln  Thr

305                 310                 315                 320

Asp  Pro  Ile  Leu  Ile  Met  Lys  Ser  Glu  Lys  Ala  Asn  Glu  Asn  Phe  Leu

                325                 330                 335

Trp  Lys  Leu  Trp  Arg  Asp  Cys  Val  Asn  Thr  Ile  Ser  Asn  Glu  Glu  Met

            340                 345                 350

Ser  Asn  Glu  Leu  Gln  Lys  Thr  Asn  Tyr  Ala  Lys  Trp  Ala  Thr  Gly  Asp

        355                 360                 365

Gly  Leu  Thr  Tyr  Gln  Lys  Ile  Met  Lys  Glu  Val  Ala  Ile  Asp  Asp  Glu

    370                 375                 380

Thr  Met  Cys  Gln  Glu  Glu  Pro  Lys  Ile  Pro  Asn  Lys  Cys  Arg  Val  Ala

385                 390                 395                 400

Ala  Trp  Val  Gln  Thr  Glu  Met  Asn  Leu  Leu  Ser  Thr  Leu  Thr  Ser  Lys

                405                 410                 415

Arg  Ala  Leu  Asp  Leu  Pro  Glu  Ile  Gly  Pro  Asp  Val  Ala  Pro  Val  Glu

            420                 425                 430

His  Val  Gly  Ser  Glu  Arg  Arg  Lys  Tyr  Phe  Val  Asn  Glu  Ile  Asn  Cys

        435                 440                 445

Cys  Lys  Ala  Ser  Thr  Val  Met  Met  Lys  Tyr  Val  Leu  Phe  His  Thr  Ser

    450                 455                 460

Leu  Leu  Asn  Glu  Ser  Asn  Ala  Ser  Met  Gly  Lys  Tyr  Lys  Val  Ile  Pro

465                 470                 475                 480

Ile  Thr  Asn  Arg  Val  Val  Asn  Glu  Lys  Gly  Glu  Ser  Phe  Asp  Met  Leu

                485                 490                 495

Tyr  Gly  Leu  Ala  Val  Lys  Gly  Gln  Ser  His  Leu  Arg  Gly  Asp  Thr  Asp

            500                 505                 510

Val  Val  Thr  Val  Val  Thr  Phe  Glu  Phe  Ser  Gly  Thr  Asp  Pro  Arg  Val

        515                 520                 525

Asp  Ser  Gly  Lys  Trp  Pro  Lys  Tyr  Thr  Val  Phe  Arg  Ile  Gly  Ser  Leu

    530                 535                 540

Phe  Val  Ser  Gly  Arg  Glu  Lys  Ser  Val  Tyr  Leu  Tyr  Cys  Arg  Val  Asn

545                 550                 555                 560

Gly  Thr  Asn  Lys  Ile  Gln  Met  Lys  Trp  Gly  Met  Glu  Ala  Arg  Arg  Cys

                565                 570                 575

Leu  Leu  Gln  Ser  Met  Gln  Gln  Met  Glu  Ala  Ile  Val  Glu  Gln  Glu  Ser

            580                 585                 590

Ser  Ile  Gln  Gly  Tyr  Asp  Met  Thr  Lys  Ala  Cys  Phe  Lys  Gly  Asp  Arg

        595                 600                 605

Val  Asn  Ser  Pro  Lys  Thr  Phe  Ser  Ile  Gly  Thr  Gln  Glu  Gly  Lys  Leu
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    610                 615                 620

Val  Lys  Gly  Ser  Phe  Gly  Lys  Ala  Leu  Arg  Val  Ile  Phe  Thr  Lys  Cys

625                 630                 635                 640

Leu  Met  His  Tyr  Val  Phe  Gly  Asn  Ala  Gln  Leu  Glu  Gly  Phe  Ser  Ala

                645                 650                 655

Glu  Ser  Arg  Arg  Leu  Leu  Leu  Leu  Ile  Gln  Ala  Leu  Lys  Asp  Arg  Lys

            660                 665                 670

Gly  Pro  Trp  Val  Phe  Asp  Leu  Glu  Gly  Met  Tyr  Ser  Gly  Ile  Glu  Glu

        675                 680                 685

Cys  Ile  Ser  Asn  Asn  Pro  Trp  Val  Ile  Gln  Ser  Ala  Tyr  Trp  Phe  Asn

    690                 695                 700

Glu  Trp  Leu  Gly  Phe  Glu  Lys  Glu  Gly  Ser  Lys  Val  Leu  Glu  Ser  Val

705                 710                 715                 720

Asp  Glu  Ile  Met  Asn  Glu

                725

<210>  21

<211>  752

<212>  PRT

<213> 乙型流感

<400>  21

Met  Asn  Ile  Asn  Pro  Tyr  Phe  Leu  Phe  Ile  Asp  Val  Pro  Ile  Gln  Ala

1               5                   10                  15

Ala  Ile  Ser  Thr  Thr  Phe  Pro  Tyr  Thr  Gly  Val  Pro  Pro  Tyr  Ser  His

            20                  25                  30

Gly  Thr  Gly  Thr  Gly  His  Thr  Ile  Asp  Thr  Val  Ile  Arg  Thr  His  Glu

        35                  40                  45

Tyr  Ser  Asn  Lys  Gly  Lys  Gln  Tyr  Val  Ser  Asp  Ile  Thr  Gly  Cys  Thr

    50                  55                  60

Met  Val  Asp  Pro  Thr  Asn  Gly  Pro  Leu  Pro  Glu  Asp  Asn  Glu  Pro  Ser

65                  70                  75                  80

Ala  Tyr  Ala  Gln  Leu  Asp  Cys  Val  Leu  Glu  Ala  Leu  Asp  Arg  Met  Asp

                85                  90                  95

Glu  Glu  His  Pro  Gly  Leu  Phe  Gln  Ala  Ala  Ser  Gln  Asn  Ala  Met  Glu

            100                 105                 110

Ala  Leu  Met  Val  Thr  Thr  Val  Asp  Lys  Leu  Thr  Gln  Gly  Arg  Gln  Thr

        115                 120                 125

Phe  Asp  Trp  Thr  Val  Cys  Arg  Asn  Gln  Pro  Ala  Ala  Thr  Ala  Leu  Asn

    130                 135                 140

Thr  Thr  Ile  Thr  Ser  Phe  Arg  Leu  Asn  Asp  Leu  Asn  Gly  Ala  Asp  Lys
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145                 150                 155                 160

Gly  Gly  Leu  Val  Pro  Phe  Cys  Gln  Asp  Ile  Ile  Asp  Ser  Leu  Asp  Lys

                165                 170                 175

Pro  Glu  Met  Thr  Phe  Phe  Ser  Val  Lys  Asn  Ile  Lys  Lys  Lys  Leu  Pro

            180                 185                 190

Ala  Lys  Asn  Arg  Lys  Gly  Phe  Leu  Ile  Lys  Arg  Ile  Pro  Met  Lys  Val

        195                 200                 205

Lys  Asp  Arg  Ile  Thr  Arg  Val  Glu  Tyr  Ile  Lys  Arg  Ala  Leu  Ser  Leu

    210                 215                 220

Asn  Thr  Met  Thr  Lys  Asp  Ala  Glu  Arg  Gly  Lys  Leu  Lys  Arg  Arg  Ala

225                 230                 235                 240

Ile  Ala  Thr  Ala  Gly  Ile  Gln  Ile  Arg  Gly  Phe  Val  Leu  Val  Val  Glu

                245                 250                 255

Asn  Leu  Ala  Lys  Asn  Ile  Cys  Glu  Asn  Leu  Glu  Gln  Ser  Gly  Leu  Pro

            260                 265                 270

Val  Gly  Gly  Asn  Glu  Lys  Lys  Ala  Lys  Leu  Ser  Asn  Ala  Val  Ala  Lys

        275                 280                 285

Met  Leu  Ser  Asn  Cys  Pro  Pro  Gly  Gly  Ile  Ser  Met  Thr  Val  Thr  Gly

    290                 295                 300

Asp  Asn  Thr  Lys  Trp  Asn  Glu  Cys  Leu  Asn  Pro  Arg  Ile  Phe  Leu  Ala

305                 310                 315                 320

Met  Thr  Glu  Arg  Ile  Thr  Arg  Asp  Ser  Pro  Ile  Trp  Phe  Arg  Asp  Phe

                325                 330                 335

Cys  Ser  Ile  Ala  Pro  Val  Leu  Phe  Ser  Asn  Lys  Ile  Ala  Arg  Leu  Gly

            340                 345                 350

Lys  Gly  Phe  Met  Ile  Thr  Ser  Lys  Thr  Lys  Arg  Leu  Lys  Ala  Gln  Ile

        355                 360                 365

Pro  Cys  Pro  Asp  Leu  Phe  Ser  Ile  Pro  Leu  Glu  Arg  Tyr  Asn  Glu  Glu

    370                 375                 380

Thr  Arg  Ala  Lys  Leu  Lys  Lys  Leu  Lys  Pro  Phe  Phe  Asn  Glu  Glu  Gly

385                 390                 395                 400

Thr  Ala  Ser  Leu  Ser  Pro  Gly  Met  Met  Met  Gly  Met  Phe  Asn  Met  Leu

                405                 410                 415

Ser  Thr  Val  Leu  Gly  Val  Ala  Ala  Leu  Gly  Ile  Lys  Asn  Ile  Gly  Asn

            420                 425                 430

Lys  Glu  Tyr  Leu  Trp  Asp  Gly  Leu  Gln  Ser  Ser  Asp  Asp  Phe  Ala  Leu

        435                 440                 445

Phe  Val  Asn  Ala  Lys  Asp  Glu  Glu  Thr  Cys  Met  Glu  Gly  Ile  Asn  Asp

    450                 455                 460
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Phe  Tyr  Arg  Thr  Cys  Lys  Leu  Leu  Gly  Ile  Asn  Met  Ser  Lys  Lys  Lys

465                 470                 475                 480

Ser  Tyr  Cys  Asn  Glu  Thr  Gly  Met  Phe  Glu  Phe  Thr  Ser  Met  Phe  Tyr

                485                 490                 495

Arg  Asp  Gly  Phe  Val  Ser  Asn  Phe  Ala  Met  Glu  Ile  Pro  Ser  Phe  Gly

            500                 505                 510

Val  Ala  Gly  Val  Asn  Glu  Ser  Ala  Asp  Met  Ala  Ile  Gly  Met  Thr  Ile

        515                 520                 525

Ile  Lys  Asn  Asn  Met  Ile  Asn  Asn  Gly  Met  Gly  Pro  Ala  Thr  Ala  Gln

    530                 535                 540

Thr  Ala  Ile  Gln  Leu  Phe  Ile  Ala  Asp  Tyr  Arg  Tyr  Thr  Tyr  Lys  Cys

545                 550                 555                 560

His  Arg  Gly  Asp  Ser  Lys  Val  Glu  Gly  Lys  Arg  Met  Lys  Ile  Ile  Lys

                565                 570                 575

Glu  Leu  Trp  Glu  Asn  Thr  Lys  Gly  Arg  Asp  Gly  Leu  Leu  Val  Ala  Asp

            580                 585                 590

Gly  Gly  Pro  Asn  Ile  Tyr  Asn  Leu  Arg  Asn  Leu  His  Ile  Pro  Glu  Ile

        595                 600                 605

Val  Leu  Lys  Tyr  Asn  Leu  Met  Asp  Pro  Glu  Tyr  Lys  Gly  Arg  Leu  Leu

    610                 615                 620

His  Pro  Gln  Asn  Pro  Phe  Val  Gly  His  Leu  Ser  Ile  Glu  Gly  Ile  Lys

625                 630                 635                 640

Glu  Ala  Asp  Ile  Thr  Pro  Ala  His  Gly  Pro  Val  Lys  Lys  Met  Asp  Tyr

                645                 650                 655

Asp  Ala  Val  Ser  Gly  Thr  His  Ser  Trp  Arg  Thr  Lys  Arg  Asn  Arg  Ser

            660                 665                 670

Ile  Leu  Asn  Thr  Asp  Gln  Arg  Asn  Met  Ile  Leu  Glu  Glu  Gln  Cys  Tyr

        675                 680                 685

Ala  Lys  Cys  Cys  Asn  Leu  Phe  Glu  Ala  Cys  Phe  Asn  Ser  Ala  Ser  Tyr

    690                 695                 700

Arg  Lys  Pro  Val  Gly  Gln  His  Ser  Met  Leu  Glu  Ala  Met  Ala  His  Arg

705                 710                 715                 720

Leu  Arg  Val  Asp  Ala  Arg  Leu  Asp  Tyr  Glu  Ser  Gly  Arg  Met  Ser  Lys

                725                 730                 735

Asp  Asp  Phe  Glu  Lys  Ala  Met  Ala  His  Leu  Gly  Glu  Ile  Gly  Tyr  Ile

            740                 745                 750

<210>  22

<211>  770

<212>  PRT
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<213> 乙型流感

<400>  22

Met  Thr  Leu  Ala  Lys  Ile  Glu  Leu  Leu  Lys  Gln  Leu  Leu  Arg  Asp  Asn

1               5                   10                  15

Glu  Ala  Lys  Thr  Val  Leu  Lys  Gln  Thr  Thr  Val  Asp  Gln  Tyr  Asn  Ile

            20                  25                  30

Ile  Arg  Lys  Phe  Asn  Thr  Ser  Arg  Ile  Glu  Lys  Asn  Pro  Ser  Leu  Arg

        35                  40                  45

Met  Lys  Trp  Ala  Met  Cys  Ser  Asn  Phe  Pro  Leu  Ala  Leu  Thr  Lys  Gly

    50                  55                  60

Asp  Met  Ala  Asn  Arg  Ile  Pro  Leu  Glu  Tyr  Lys  Gly  Ile  Gln  Leu  Lys

65                  70                  75                  80

Thr  Asn  Ala  Glu  Asp  Ile  Gly  Thr  Lys  Gly  Gln  Met  Cys  Ser  Ile  Ala

                85                  90                  95

Ala  Val  Thr  Trp  Trp  Asn  Thr  Tyr  Gly  Pro  Ile  Gly  Asp  Thr  Glu  Gly

            100                 105                 110

Phe  Glu  Lys  Val  Tyr  Glu  Ser  Phe  Phe  Leu  Arg  Lys  Met  Arg  Leu  Asp

        115                 120                 125

Asn  Ala  Thr  Trp  Gly  Arg  Ile  Thr  Phe  Gly  Pro  Val  Glu  Arg  Val  Arg

    130                 135                 140

Lys  Arg  Val  Leu  Leu  Asn  Pro  Leu  Thr  Lys  Glu  Met  Pro  Pro  Asp  Glu

145                 150                 155                 160

Ala  Ser  Asn  Val  Ile  Met  Glu  Ile  Leu  Phe  Pro  Lys  Glu  Ala  Gly  Ile

                165                 170                 175

Pro  Arg  Glu  Ser  Thr  Trp  Ile  His  Arg  Glu  Leu  Ile  Lys  Glu  Lys  Arg

            180                 185                 190

Glu  Lys  Leu  Lys  Gly  Thr  Met  Ile  Thr  Pro  Ile  Val  Leu  Ala  Tyr  Met

        195                 200                 205

Leu  Glu  Arg  Glu  Leu  Val  Ala  Arg  Arg  Arg  Phe  Leu  Pro  Val  Ala  Gly

    210                 215                 220

Ala  Thr  Ser  Ala  Glu  Phe  Ile  Glu  Met  Leu  His  Cys  Leu  Gln  Gly  Glu

225                 230                 235                 240

Asn  Trp  Arg  Gln  Ile  Tyr  His  Pro  Gly  Gly  Asn  Lys  Leu  Thr  Glu  Ser

                245                 250                 255

Arg  Ser  Gln  Ser  Met  Ile  Val  Ala  Cys  Arg  Lys  Ile  Ile  Arg  Arg  Ser

            260                 265                 270

Ile  Val  Ala  Ser  Asn  Pro  Leu  Glu  Leu  Ala  Val  Glu  Ile  Ala  Asn  Lys

        275                 280                 285

Thr  Val  Ile  Asp  Thr  Glu  Pro  Leu  Lys  Ser  Cys  Leu  Thr  Ala  Ile  Asp
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    290                 295                 300

Gly  Gly  Asp  Val  Ala  Cys  Asp  Ile  Ile  Arg  Ala  Ala  Leu  Gly  Leu  Lys

305                 310                 315                 320

Ile  Arg  Gln  Arg  Gln  Arg  Phe  Gly  Arg  Leu  Glu  Leu  Lys  Arg  Ile  Ser

                325                 330                 335

Gly  Arg  Gly  Phe  Lys  Asn  Asp  Glu  Glu  Ile  Leu  Ile  Gly  Asn  Gly  Thr

            340                 345                 350

Ile  Gln  Lys  Ile  Gly  Ile  Trp  Asp  Gly  Glu  Glu  Glu  Phe  His  Val  Arg

        355                 360                 365

Cys  Gly  Glu  Cys  Arg  Gly  Ile  Leu  Lys  Lys  Ser  Lys  Met  Arg  Met  Glu

    370                 375                 380

Lys  Leu  Leu  Ile  Asn  Ser  Ala  Lys  Lys  Glu  Asp  Met  Lys  Asp  Leu  Ile

385                 390                 395                 400

Ile  Leu  Cys  Met  Val  Phe  Ser  Gln  Asp  Thr  Arg  Met  Phe  Gln  Gly  Val

                405                 410                 415

Arg  Gly  Glu  Ile  Asn  Phe  Leu  Asn  Arg  Ala  Gly  Gln  Leu  Leu  Ser  Pro

            420                 425                 430

Met  Tyr  Gln  Leu  Gln  Arg  Tyr  Phe  Leu  Asn  Arg  Ser  Asn  Asp  Leu  Phe

        435                 440                 445

Asp  Gln  Trp  Gly  Tyr  Glu  Glu  Ser  Pro  Lys  Ala  Ser  Glu  Leu  His  Gly

    450                 455                 460

Ile  Asn  Glu  Leu  Met  Asn  Ala  Ser  Asp  Tyr  Thr  Leu  Lys  Gly  Val  Val

465                 470                 475                 480

Val  Thr  Lys  Asn  Val  Ile  Asp  Asp  Phe  Ser  Ser  Thr  Glu  Thr  Glu  Lys

                485                 490                 495

Val  Ser  Ile  Thr  Lys  Asn  Leu  Ser  Leu  Ile  Lys  Arg  Thr  Gly  Glu  Val

            500                 505                 510

Ile  Met  Gly  Ala  Asn  Asp  Val  Ser  Glu  Leu  Glu  Ser  Gln  Ala  Gln  Leu

        515                 520                 525

Met  Ile  Thr  Tyr  Asp  Thr  Pro  Lys  Met  Trp  Glu  Met  Gly  Thr  Thr  Lys

    530                 535                 540

Glu  Leu  Val  Gln  Asn  Thr  Tyr  Gln  Trp  Val  Leu  Lys  Asn  Leu  Val  Thr

545                 550                 555                 560

Leu  Lys  Ala  Gln  Phe  Leu  Leu  Gly  Lys  Glu  Asp  Met  Phe  Gln  Trp  Asp

                565                 570                 575

Ala  Phe  Glu  Ala  Phe  Glu  Ser  Ile  Ile  Pro  Gln  Lys  Met  Ala  Gly  Gln

            580                 585                 590

Tyr  Ser  Gly  Phe  Ala  Arg  Ala  Val  Leu  Lys  Gln  Met  Arg  Asp  Gln  Glu

        595                 600                 605
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Val  Met  Lys  Thr  Asp  Gln  Phe  Ile  Lys  Leu  Leu  Pro  Phe  Cys  Phe  Ser

    610                 615                 620

Pro  Pro  Lys  Leu  Arg  Arg  Asn  Gly  Glu  Pro  Tyr  Gln  Phe  Leu  Arg  Leu

625                 630                 635                 640

Val  Leu  Lys  Gly  Gly  Gly  Glu  Asn  Phe  Ile  Glu  Val  Arg  Lys  Gly  Ser

                645                 650                 655

Pro  Leu  Phe  Ser  Tyr  Asn  Pro  Gln  Thr  Glu  Val  Leu  Thr  Ile  Cys  Gly

            660                 665                 670

Arg  Met  Met  Ser  Leu  Lys  Gly  Lys  Ile  Glu  Asp  Glu  Glu  Arg  Asn  Arg

        675                 680                 685

Ser  Met  Gly  Asn  Ala  Val  Leu  Ala  Gly  Phe  Leu  Val  Ser  Gly  Lys  Tyr

    690                 695                 700

Asp  Pro  Asp  Leu  Gly  Asp  Phe  Lys  Thr  Ile  Glu  Glu  Leu  Glu  Lys  Leu

705                 710                 715                 720

Lys  Pro  Gly  Glu  Lys  Ala  Asn  Ile  Leu  Leu  Tyr  Gln  Gly  Lys  Pro  Val

                725                 730                 735

Lys  Val  Val  Lys  Arg  Lys  Arg  Tyr  Ser  Ala  Leu  Ser  Asn  Asp  Ile  Ser

            740                 745                 750

Gln  Gly  Ile  Lys  Arg  Gln  Arg  Met  Thr  Val  Glu  Ser  Met  Gly  Trp  Ala

        755                 760                 765

Leu  Ser

    770

<210>  23

<211>  560

<212>  PRT

<213> 乙型流感

<400>  23

Met  Ser  Asn  Met  Asp  Ile  Asp  Gly  Ile  Asn  Thr  Gly  Thr  Ile  Asp  Lys

1               5                   10                  15

Thr  Pro  Glu  Glu  Ile  Thr  Ser  Gly  Thr  Ser  Gly  Thr  Thr  Arg  Pro  Ile

            20                  25                  30

Ile  Arg  Pro  Ala  Thr  Leu  Ala  Pro  Pro  Ser  Asn  Lys  Arg  Thr  Arg  Asn

        35                  40                  45

Pro  Ser  Pro  Glu  Arg  Ala  Thr  Thr  Ser  Ser  Glu  Ala  Asp  Val  Gly  Arg

    50                  55                  60

Lys  Thr  Gln  Lys  Lys  Gln  Thr  Pro  Thr  Glu  Ile  Lys  Lys  Ser  Val  Tyr

65                  70                  75                  80

Asn  Met  Val  Val  Lys  Leu  Gly  Glu  Phe  Tyr  Asn  Gln  Met  Met  Val  Lys

                85                  90                  95
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Ala  Gly  Leu  Asn  Asp  Asp  Met  Glu  Arg  Asn  Leu  Ile  Gln  Asn  Ala  His

            100                 105                 110

Ala  Val  Glu  Arg  Ile  Leu  Leu  Ala  Ala  Thr  Asp  Asp  Lys  Lys  Thr  Glu

        115                 120                 125

Phe  Gln  Arg  Lys  Lys  Asn  Ala  Arg  Asp  Val  Lys  Glu  Gly  Lys  Glu  Glu

    130                 135                 140

Ile  Asp  His  Asn  Lys  Thr  Gly  Gly  Thr  Phe  Tyr  Lys  Met  Val  Arg  Asp

145                 150                 155                 160

Asp  Lys  Thr  Ile  Tyr  Phe  Ser  Pro  Ile  Arg  Ile  Thr  Phe  Leu  Lys  Glu

                165                 170                 175

Glu  Val  Lys  Thr  Met  Tyr  Lys  Thr  Thr  Met  Gly  Ser  Asp  Gly  Phe  Ser

            180                 185                 190

Gly  Leu  Asn  His  Ile  Met  Ile  Gly  His  Ser  Gln  Met  Asn  Asp  Val  Cys

        195                 200                 205

Phe  Gln  Arg  Ser  Lys  Ala  Leu  Lys  Arg  Val  Gly  Leu  Asp  Pro  Ser  Leu

    210                 215                 220

Ile  Ser  Thr  Phe  Ala  Gly  Ser  Thr  Leu  Pro  Arg  Arg  Ser  Gly  Ala  Thr

225                 230                 235                 240

Gly  Val  Ala  Ile  Lys  Gly  Gly  Gly  Thr  Leu  Val  Ala  Glu  Ala  Ile  Arg

                245                 250                 255

Phe  Ile  Gly  Arg  Ala  Met  Ala  Asp  Arg  Gly  Leu  Leu  Arg  Asp  Ile  Lys

            260                 265                 270

Ala  Lys  Thr  Ala  Tyr  Glu  Lys  Ile  Leu  Leu  Asn  Leu  Lys  Asn  Lys  Cys

        275                 280                 285

Ser  Ala  Pro  Gln  Gln  Lys  Ala  Leu  Val  Asp  Gln  Val  Ile  Gly  Ser  Arg

    290                 295                 300

Asn  Pro  Gly  Ile  Ala  Asp  Ile  Glu  Asp  Leu  Thr  Leu  Leu  Ala  Arg  Ser

305                 310                 315                 320

Met  Val  Val  Val  Arg  Pro  Ser  Val  Ala  Ser  Lys  Val  Val  Leu  Pro  Ile

                325                 330                 335

Ser  Ile  Tyr  Ala  Lys  Ile  Pro  Gln  Leu  Gly  Phe  Asn  Val  Glu  Glu  Tyr

            340                 345                 350

Ser  Met  Val  Gly  Tyr  Glu  Ala  Met  Ala  Leu  Tyr  Asn  Met  Ala  Thr  Pro

        355                 360                 365

Val  Ser  Ile  Leu  Arg  Met  Gly  Asp  Asp  Ala  Lys  Asp  Lys  Ser  Gln  Leu

    370                 375                 380

Phe  Phe  Met  Ser  Cys  Phe  Gly  Ala  Ala  Tyr  Glu  Asp  Leu  Arg  Val  Leu

385                 390                 395                 400

Ser  Ala  Leu  Thr  Gly  Ile  Glu  Phe  Lys  Pro  Arg  Ser  Ala  Leu  Lys  Cys
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                405                 410                 415

Lys  Gly  Phe  His  Val  Pro  Ala  Lys  Glu  Gln  Val  Glu  Gly  Met  Gly  Ala

            420                 425                 430

Ala  Leu  Met  Ser  Ile  Lys  Leu  Gln  Phe  Trp  Ala  Pro  Met  Thr  Arg  Ser

        435                 440                 445

Gly  Gly  Asn  Glu  Val  Gly  Gly  Asp  Gly  Gly  Ser  Gly  Gln  Ile  Ser  Cys

    450                 455                 460

Ser  Pro  Val  Phe  Ala  Val  Glu  Arg  Pro  Ile  Ala  Leu  Ser  Lys  Gln  Ala

465                 470                 475                 480

Val  Arg  Arg  Met  Leu  Ser  Met  Asn  Ile  Glu  Gly  Arg  Asp  Ala  Asp  Val

                485                 490                 495

Lys  Gly  Asn  Leu  Leu  Lys  Met  Met  Asn  Asp  Ser  Met  Ala  Lys  Lys  Thr

            500                 505                 510

Asn  Gly  Asn  Ala  Phe  Ile  Gly  Lys  Lys  Met  Phe  Gln  Ile  Ser  Asp  Lys

        515                 520                 525

Asn  Lys  Thr  Asn  Pro  Val  Glu  Ile  Pro  Ile  Lys  Gln  Thr  Ile  Pro  Asn

    530                 535                 540

Phe  Phe  Phe  Gly  Arg  Asp  Thr  Ala  Glu  Asp  Tyr  Asp  Asp  Leu  Asp  Tyr

545                 550                 555                 560

<210>  24

<211>  248

<212>  PRT

<213> 乙型流感

<400>  24

Met  Ser  Leu  Phe  Gly  Asp  Thr  Ile  Ala  Tyr  Leu  Leu  Ser  Leu  Thr  Glu

1               5                   10                  15

Asp  Gly  Glu  Gly  Lys  Ala  Glu  Leu  Ala  Glu  Lys  Leu  His  Cys  Trp  Phe

            20                  25                  30

Gly  Gly  Lys  Glu  Phe  Asp  Leu  Asp  Ser  Ala  Leu  Glu  Trp  Ile  Lys  Asn

        35                  40                  45

Lys  Arg  Cys  Leu  Thr  Asp  Ile  Gln  Lys  Ala  Leu  Ile  Gly  Ala  Ser  Ile

    50                  55                  60

Cys  Phe  Leu  Lys  Pro  Lys  Asp  Gln  Glu  Arg  Lys  Arg  Arg  Phe  Ile  Thr

65                  70                  75                  80

Glu  Pro  Leu  Ser  Gly  Met  Gly  Thr  Thr  Ala  Thr  Lys  Lys  Lys  Gly  Leu

                85                  90                  95

Ile  Leu  Ala  Glu  Arg  Lys  Met  Arg  Arg  Cys  Val  Ser  Phe  His  Glu  Ala

            100                 105                 110

Phe  Glu  Ile  Ala  Glu  Gly  His  Glu  Ser  Ser  Ala  Leu  Leu  Tyr  Cys  Leu
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        115                 120                 125

Met  Val  Met  Tyr  Leu  Asn  Pro  Gly  Asn  Tyr  Ser  Met  Gln  Val  Lys  Leu

    130                 135                 140

Gly  Thr  Leu  Cys  Ala  Leu  Cys  Glu  Lys  Gln  Ala  Ser  His  Ser  His  Arg

145                 150                 155                 160

Ala  His  Ser  Arg  Ala  Ala  Arg  Ser  Ser  Val  Pro  Gly  Val  Arg  Arg  Glu

                165                 170                 175

Met  Gln  Met  Val  Ser  Ala  Met  Asn  Thr  Ala  Lys  Thr  Met  Asn  Gly  Met

            180                 185                 190

Gly  Lys  Gly  Glu  Asp  Val  Gln  Lys  Leu  Ala  Glu  Glu  Leu  Gln  Ser  Asn

        195                 200                 205

Ile  Gly  Val  Leu  Arg  Ser  Leu  Gly  Ala  Ser  Gln  Lys  Asn  Gly  Glu  Gly

    210                 215                 220

Ile  Ala  Lys  Asp  Val  Met  Glu  Val  Leu  Lys  Gln  Ser  Ser  Met  Gly  Asn

225                 230                 235                 240

Ser  Ala  Leu  Val  Lys  Lys  Tyr  Leu

                245

<210>  25

<211>  109

<212>  PRT

<213> 乙型流感

<400>  25

Met  Leu  Glu  Pro  Phe  Gln  Ile  Leu  Ser  Ile  Cys  Ser  Phe  Ile  Leu  Ser

1               5                   10                  15

Ala  Leu  His  Phe  Met  Ala  Trp  Thr  Ile  Gly  His  Leu  Asn  Gln  Ile  Lys

            20                  25                  30

Arg  Gly  Val  Asn  Met  Lys  Ile  Arg  Ile  Lys  Asn  Pro  Asn  Lys  Glu  Thr

        35                  40                  45

Ile  Asn  Arg  Glu  Val  Ser  Ile  Leu  Arg  His  Ser  Tyr  Gln  Lys  Glu  Ile

    50                  55                  60

Gln  Ala  Lys  Glu  Thr  Met  Lys  Glu  Val  Leu  Ser  Asp  Asn  Met  Glu  Val

65                  70                  75                  80

Leu  Ser  Asp  His  Ile  Val  Ile  Glu  Gly  Leu  Ser  Ala  Glu  Glu  Ile  Ile

                85                  90                  95

Lys  Met  Gly  Glu  Thr  Val  Leu  Glu  Val  Glu  Glu  Leu  His

            100                 105

<210>  26

<211>  281

<212>  PRT
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<213> 乙型流感

<400>  26

Met  Ala  Asp  Asn  Met  Thr  Thr  Thr  Gln  Ile  Glu  Val  Gly  Pro  Gly  Ala

1               5                   10                  15

Thr  Asn  Ala  Thr  Ile  Asn  Phe  Glu  Ala  Gly  Ile  Leu  Glu  Cys  Tyr  Glu

            20                  25                  30

Arg  Leu  Ser  Trp  Gln  Arg  Ala  Leu  Asp  Tyr  Pro  Gly  Gln  Asp  Arg  Leu

        35                  40                  45

Asn  Lys  Leu  Lys  Arg  Lys  Leu  Glu  Ser  Arg  Ile  Lys  Thr  His  Asn  Lys

    50                  55                  60

Ser  Glu  Pro  Glu  Ser  Lys  Arg  Met  Ser  Leu  Glu  Glu  Arg  Lys  Ala  Ile

65                  70                  75                  80

Gly  Val  Lys  Met  Met  Lys  Val  Leu  Leu  Phe  Met  Asn  Pro  Ser  Ala  Gly

                85                  90                  95

Val  Glu  Gly  Phe  Glu  Pro  Tyr  Cys  Met  Lys  Asn  Pro  Ser  Asn  Ser  Asn

            100                 105                 110

Cys  Pro  Asp  Cys  Asn  Trp  Ala  Asp  Tyr  Pro  Pro  Thr  Pro  Gly  Lys  Tyr

        115                 120                 125

Leu  Asp  Gly  Ile  Glu  Glu  Glu  Pro  Glu  Asn  Val  Gly  Asp  Ser  Thr  Glu

    130                 135                 140

Ile  Val  Leu  Arg  Asp  Met  Asn  Asn  Lys  Asp  Ala  Arg  Gln  Lys  Ile  Lys

145                 150                 155                 160

Glu  Glu  Val  Asn  Thr  Gln  Lys  Glu  Gly  Lys  Phe  Arg  Leu  Thr  Ile  Lys

                165                 170                 175

Arg  Asp  Ile  Arg  Asn  Val  Leu  Ser  Leu  Arg  Val  Leu  Val  Asn  Gly  Thr

            180                 185                 190

Phe  Ile  Lys  His  Pro  Asn  Gly  Tyr  Lys  Ser  Leu  Ser  Thr  Leu  His  Arg

        195                 200                 205

Leu  Asn  Ala  Tyr  Asp  Gln  Ser  Gly  Arg  Leu  Val  Ala  Lys  Leu  Val  Ala

    210                 215                 220

Thr  Asp  Asp  Leu  Thr  Val  Glu  Asp  Glu  Glu  Asp  Gly  His  Arg  Ile  Leu

225                 230                 235                 240

Asn  Ser  Leu  Phe  Glu  Arg  Leu  Asn  Glu  Gly  His  Ser  Lys  Pro  Ile  Arg

                245                 250                 255

Ala  Ala  Glu  Thr  Ala  Val  Gly  Val  Leu  Ser  Gln  Phe  Gly  Gln  Glu  His

            260                 265                 270

Arg  Leu  Ser  Pro  Glu  Glu  Arg  Asp  Asn

        275                 280

<210>  27
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<211>  122

<212>  PRT

<213> 乙型流感

<400>  27

Met  Ala  Asp  Asn  Met  Thr  Thr  Thr  Gln  Ile  Glu  Trp  Arg  Met  Lys  Lys

1               5                   10                  15

Met  Ala  Ile  Gly  Ser  Ser  Thr  His  Ser  Ser  Ser  Val  Leu  Met  Lys  Asp

            20                  25                  30

Ile  Gln  Ser  Gln  Phe  Glu  Gln  Leu  Lys  Leu  Arg  Trp  Glu  Ser  Tyr  Pro

        35                  40                  45

Asn  Leu  Val  Lys  Ser  Thr  Asp  Tyr  His  Gln  Lys  Arg  Glu  Thr  Ile  Arg

    50                  55                  60

Leu  Val  Thr  Glu  Glu  Leu  Tyr  Leu  Leu  Ser  Lys  Arg  Ile  Asp  Asp  Asn

65                  70                  75                  80

Ile  Leu  Phe  His  Lys  Thr  Val  Ile  Ala  Asn  Ser  Ser  Ile  Ile  Ala  Asp

                85                  90                  95

Met  Ile  Val  Ser  Leu  Ser  Leu  Leu  Glu  Thr  Leu  Tyr  Glu  Met  Lys  Asp

            100                 105                 110

Val  Val  Glu  Val  Tyr  Ser  Arg  Gln  Cys  Leu

        115                 120

<210>  28

<211>  583

<212>  PRT

<213> 乙型流感

<400>  28

Met  Lys  Ala  Ile  Ile  Val  Leu  Leu  Met  Val  Val  Thr  Ser  Asn  Ala  Asp

1               5                   10                  15

Arg  Ile  Cys  Thr  Gly  Ile  Thr  Ser  Ser  Asn  Ser  Pro  His  Val  Val  Lys

            20                  25                  30

Thr  Ala  Thr  Gln  Gly  Glu  Val  Asn  Val  Thr  Gly  Val  Ile  Pro  Leu  Thr

        35                  40                  45

Thr  Thr  Pro  Thr  Lys  Ser  His  Phe  Ala  Asn  Leu  Lys  Gly  Thr  Lys  Thr

    50                  55                  60

Arg  Gly  Lys  Leu  Cys  Pro  Asn  Cys  Leu  Asn  Cys  Thr  Asp  Leu  Asp  Val

65                  70                  75                  80

Ala  Leu  Gly  Arg  Pro  Met  Cys  Val  Gly  Thr  Thr  Pro  Ser  Ala  Lys  Ala

                85                  90                  95

Ser  Ile  Leu  His  Glu  Val  Arg  Pro  Val  Thr  Ser  Gly  Cys  Phe  Pro  Ile

            100                 105                 110
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Met  His  Asp  Arg  Thr  Lys  Ile  Arg  Gln  Leu  Pro  Asn  Leu  Leu  Arg  Gly

        115                 120                 125

Tyr  Glu  Asn  Ile  Arg  Leu  Ser  Thr  Gln  Asn  Val  Ile  Asn  Ala  Glu  Arg

    130                 135                 140

Ala  Pro  Gly  Gly  Pro  Tyr  Arg  Leu  Gly  Thr  Ser  Gly  Ser  Cys  Pro  Asn

145                 150                 155                 160

Val  Thr  Ser  Arg  Asp  Gly  Phe  Phe  Ala  Thr  Met  Ala  Trp  Ala  Val  Pro

                165                 170                 175

Arg  Asp  Asn  Lys  Thr  Ala  Thr  Asn  Pro  Leu  Thr  Val  Glu  Val  Pro  Tyr

            180                 185                 190

Ile  Cys  Thr  Lys  Gly  Glu  Asp  Gln  Ile  Thr  Val  Trp  Gly  Phe  His  Ser

        195                 200                 205

Asp  Asp  Lys  Thr  Gln  Met  Lys  Asn  Leu  Tyr  Gly  Asp  Ser  Asn  Pro  Gln

    210                 215                 220

Lys  Phe  Thr  Ser  Ser  Ala  Asn  Gly  Val  Thr  Thr  His  Tyr  Val  Ser  Gln

225                 230                 235                 240

Ile  Gly  Gly  Phe  Pro  Asn  Gln  Thr  Glu  Asp  Gly  Gly  Leu  Pro  Gln  Ser

                245                 250                 255

Gly  Arg  Ile  Val  Val  Asp  Tyr  Met  Val  Gln  Lys  Pro  Gly  Lys  Thr  Gly

            260                 265                 270

Thr  Ile  Val  Tyr  Gln  Arg  Gly  Val  Leu  Leu  Pro  Gln  Lys  Val  Trp  Cys

        275                 280                 285

Ala  Ser  Gly  Arg  Ser  Lys  Val  Ile  Lys  Gly  Ser  Leu  Pro  Leu  Ile  Gly

    290                 295                 300

Glu  Ala  Asp  Cys  Leu  His  Glu  Lys  Tyr  Gly  Gly  Leu  Asn  Lys  Ser  Lys

305                 310                 315                 320

Pro  Tyr  Tyr  Thr  Gly  Glu  His  Ala  Lys  Ala  Ile  Gly  Asn  Cys  Pro  Ile

                325                 330                 335

Trp  Val  Lys  Thr  Pro  Leu  Lys  Leu  Ala  Asn  Gly  Thr  Lys  Tyr  Arg  Pro

            340                 345                 350

Pro  Ala  Lys  Leu  Leu  Lys  Glu  Arg  Gly  Phe  Phe  Gly  Ala  Ile  Ala  Gly

        355                 360                 365

Phe  Leu  Glu  Gly  Gly  Trp  Glu  Gly  Met  Ile  Ala  Gly  Trp  His  Gly  Tyr

    370                 375                 380

Thr  Ser  His  Gly  Ala  His  Gly  Val  Ala  Val  Ala  Ala  Asp  Leu  Lys  Ser

385                 390                 395                 400

Thr  Gln  Glu  Ala  Ile  Asn  Lys  Ile  Thr  Lys  Asn  Leu  Asn  Ser  Leu  Ser

                405                 410                 415

Glu  Leu  Glu  Val  Lys  Asn  Leu  Gln  Arg  Leu  Ser  Gly  Ala  Met  Asp  Glu
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            420                 425                 430

Leu  His  Asn  Glu  Ile  Leu  Glu  Leu  Asp  Glu  Lys  Val  Asp  Asp  Leu  Arg

        435                 440                 445

Ala  Asp  Thr  Ile  Ser  Ser  Gln  Ile  Glu  Leu  Ala  Val  Leu  Leu  Ser  Asn

    450                 455                 460

Glu  Gly  Ile  Ile  Asn  Ser  Glu  Asp  Glu  His  Leu  Leu  Ala  Leu  Glu  Arg

465                 470                 475                 480

Lys  Leu  Lys  Lys  Met  Leu  Gly  Pro  Ser  Ala  Val  Asp  Ile  Gly  Asn  Gly

                485                 490                 495

Cys  Phe  Glu  Thr  Lys  His  Lys  Cys  Asn  Gln  Thr  Cys  Leu  Asp  Arg  Ile

            500                 505                 510

Ala  Ala  Gly  Thr  Phe  Asn  Ala  Gly  Glu  Phe  Ser  Leu  Pro  Thr  Phe  Asp

        515                 520                 525

Ser  Leu  Asn  Ile  Thr  Ala  Ala  Ser  Leu  Asn  Asp  Asp  Gly  Leu  Asp  Asn

    530                 535                 540

His  Thr  Ile  Leu  Leu  Tyr  Tyr  Ser  Thr  Ala  Ala  Ser  Ser  Leu  Ala  Val

545                 550                 555                 560

Thr  Leu  Met  Ile  Ala  Ile  Phe  Ile  Val  Tyr  Met  Val  Ser  Arg  Asp  Asn

                565                 570                 575

Val  Ser  Cys  Ser  Ile  Cys  Leu

            580

<210>  29

<211>  466

<212>  PRT

<213> 乙型流感

<400>  29

Met  Leu  Pro  Ser  Thr  Ile  Gln  Thr  Leu  Thr  Leu  Phe  Leu  Thr  Ser  Gly

1               5                   10                  15

Gly  Val  Leu  Leu  Ser  Leu  Tyr  Val  Ser  Ala  Ser  Leu  Ser  Tyr  Leu  Leu

            20                  25                  30

Tyr  Ser  Asp  Ile  Leu  Leu  Lys  Phe  Ser  Pro  Thr  Glu  Ile  Thr  Ala  Pro

        35                  40                  45

Thr  Met  Pro  Leu  Asp  Cys  Ala  Asn  Ala  Ser  Asn  Val  Gln  Ala  Val  Asn

    50                  55                  60

Arg  Ser  Ala  Thr  Lys  Glu  Met  Thr  Leu  Leu  Leu  Pro  Glu  Pro  Glu  Trp

65                  70                  75                  80

Thr  Tyr  Pro  Arg  Leu  Ser  Cys  Pro  Gly  Ser  Thr  Phe  Gln  Lys  Ala  Leu

                85                  90                  95

Leu  Ile  Ser  Pro  His  Arg  Phe  Gly  Glu  Thr  Arg  Gly  Asn  Ser  Ala  Pro
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            100                 105                 110

Leu  Thr  Ile  Arg  Glu  Pro  Phe  Ile  Ala  Cys  Gly  Pro  Lys  Glu  Cys  Lys

        115                 120                 125

His  Phe  Ala  Leu  Thr  His  Tyr  Ala  Ala  Gln  Pro  Gly  Gly  Tyr  Tyr  Asn

    130                 135                 140

Gly  Thr  Arg  Glu  Asp  Arg  Asn  Lys  Leu  Arg  His  Leu  Ile  Ser  Val  Lys

145                 150                 155                 160

Leu  Gly  Lys  Ile  Pro  Thr  Val  Glu  Asn  Ser  Ile  Phe  His  Met  Ala  Ala

                165                 170                 175

Trp  Ser  Gly  Ser  Ala  Cys  His  Asp  Gly  Arg  Glu  Trp  Thr  Tyr  Ile  Gly

            180                 185                 190

Val  Asp  Gly  Pro  Asp  Ser  Asn  Ala  Leu  Ile  Lys  Ile  Lys  Tyr  Gly  Glu

        195                 200                 205

Ala  Tyr  Thr  Asp  Thr  Tyr  His  Ser  Tyr  Ala  Asn  Asn  Ile  Leu  Arg  Thr

    210                 215                 220

Gln  Glu  Ser  Ala  Cys  Asn  Cys  Ile  Gly  Gly  Asp  Cys  Tyr  Leu  Met  Ile

225                 230                 235                 240

Thr  Asp  Gly  Ser  Ala  Ser  Gly  Ile  Ser  Lys  Cys  Arg  Phe  Leu  Lys  Ile

                245                 250                 255

Arg  Glu  Gly  Arg  Ile  Ile  Lys  Glu  Ile  Phe  Pro  Thr  Gly  Arg  Val  Glu

            260                 265                 270

His  Thr  Glu  Glu  Cys  Thr  Cys  Gly  Phe  Ala  Ser  Asn  Lys  Thr  Ile  Glu

        275                 280                 285

Cys  Ala  Cys  Arg  Asp  Asn  Ser  Tyr  Thr  Ala  Lys  Arg  Pro  Phe  Val  Lys

    290                 295                 300

Leu  Asn  Val  Glu  Thr  Asp  Thr  Ala  Glu  Ile  Arg  Leu  Met  Cys  Thr  Glu

305                 310                 315                 320

Thr  Tyr  Leu  Asp  Thr  Pro  Arg  Pro  Asp  Asp  Gly  Ser  Ile  Thr  Gly  Pro

                325                 330                 335

Cys  Glu  Ser  Asn  Gly  Asp  Lys  Gly  Arg  Gly  Gly  Ile  Lys  Gly  Gly  Phe

            340                 345                 350

Val  His  Gln  Arg  Met  Ala  Ser  Lys  Ile  Gly  Arg  Trp  Tyr  Ser  Arg  Thr

        355                 360                 365

Met  Ser  Lys  Thr  Glu  Arg  Met  Gly  Met  Glu  Leu  Tyr  Val  Lys  Tyr  Asp

    370                 375                 380

Gly  Asp  Pro  Trp  Thr  Asp  Ser  Glu  Ala  Leu  Ala  Pro  Ser  Gly  Val  Met

385                 390                 395                 400

Val  Ser  Met  Glu  Glu  Pro  Gly  Trp  Tyr  Ser  Phe  Gly  Phe  Glu  Ile  Lys

                405                 410                 415
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Asp  Lys  Lys  Cys  Asp  Val  Pro  Cys  Ile  Gly  Ile  Glu  Met  Val  His  Asp

            420                 425                 430

Gly  Gly  Lys  Lys  Thr  Trp  His  Ser  Ala  Ala  Thr  Ala  Ile  Tyr  Cys  Leu

        435                 440                 445

Met  Gly  Ser  Gly  Gln  Leu  Leu  Trp  Asp  Thr  Val  Thr  Gly  Val  Asp  Met

    450                 455                 460

Ala  Leu

465

<210>  30

<211>  2305

<212>  DNA

<213> 乙型流感

<400>  30

agcagaagcg  gtgcgtttga  tttgccataa  tggatacttt  tattacaaga  aacttccaga  60

ctacaataat  acaaaaggcc  aaaaacacaa  tggcagaatt  tagtgaagat  cctgaattac  120

aaccagcaat  gctattcaac  atctgcgtcc  atctagaggt  ttgctatgta  ataagtgaca  180

tgaattttct  tgacgaagaa  ggaaaatcat  atacagcatt  agaaggacaa  ggaaaagaac  240

aaaacttgag  accacaatat  gaagtaattg  agggaatgcc  aagaaccata  gcatggatgg  300

tccaaagatc  cttagctcaa  gagcatggaa  tagagactcc  aaagtatctg  gctgatttgt  360

ttgattataa  aaccaagaga  tttatagaag  ttggaataac  aaaaggattg  gctgatgatt  420

acttttggaa  aaagaaagaa  aagctgggaa  atagcatgga  actgatgata  ttcagctaca  480

atcaagacta  ttcgttaagt  aatgaatcct  cattggatga  ggaagggaaa  gggagagtgc  540

taagcagact  cacagaactt  caggctgaat  taagtctgaa  aaacctatgg  caagttctca  600

taggagaaga  agatgttgaa  aagggaattg  actttaaact  tggacaaaca  atatctagac  660

taagggatat  atctgttcca  gctggtttct  ccaattttga  aggaatgagg  agctacatag  720

acaatataga  tcctaaagga  gcaatagaaa  gaaatctagc  aaggatgtct  cccttagtat  780

cagccacacc  taaaaagttg  aaatgggagg  acctaagacc  aatagggcct  cacatttaca  840

accatgagtt  accagaagtt  ccatataatg  cctttcttct  aatgtctgat  gaattggggc  900

tggccaatat  gactgaggga  aagtccaaaa  aaccgaagac  attagccaaa  gaatgtctag  960

aaaagtactc  aacactacgg  gatcaaactg  acccaatatt  aataatgaaa  agcgaaaaag  1020

ctaacgaaaa  tttcctatgg  aagctgtgga  gggactgtgt  aaatacaata  agtaatgagg  1080

aaatgagtaa  cgagttacag  aaaaccaatt  atgccaagtg  ggccacagga  gatggattaa  1140

cataccagaa  aataatgaaa  gaagtagcaa  tagatgacga  aacaatgtgc  caagaagagc  1200

ctaaaatccc  taacaaatgt  agagtggctg  cttgggttca  aacagagatg  aatttattga  1260

gcactctgac  aagtaaaaga  gctctggacc  taccagaaat  agggccagac  gtagcacccg  1320

tggagcatgt  agggagtgaa  agaaggaaat  actttgttaa  tgaaatcaac  tgctgtaagg  1380

cctctacagt  tatgatgaag  tatgtgcttt  ttcacacttc  attattgaat  gaaagcaatg  1440

ccagcatggg  aaaatataaa  gtaataccaa  taaccaatag  agtagtaaat  gaaaaaggag  1500

aaagtttcga  catgctttat  ggtctggcgg  ttaaaggaca  atctcatctg  aggggagata  1560
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ctgatgttgt  aacagttgtg  actttcgaat  ttagtggtac  agatcccaga  gtggactcag  1620

gaaagtggcc  aaaatatact  gtgtttagga  ttggctccct  atttgtgagt  gggagggaaa  1680

aatctgtgta  cctatattgc  cgagtgaatg  gcacaaataa  gatccaaatg  aaatggggaa  1740

tggaagctag  aagatgtctg  cttcaatcaa  tgcaacaaat  ggaagcaatt  gttgaacaag  1800

aatcatcgat  acaaggatat  gacatgacca  aagcttgttt  caagggagac  agagtaaata  1860

gccccaaaac  ttttagtatt  gggactcaag  aaggaaaact  agtaaaagga  tcctttggga  1920

aagcactaag  agtaatattt  accaaatgtt  tgatgcacta  tgtatttgga  aatgcccaat  1980

tggaggggtt  tagtgccgag  tctaggagac  ttctactgtt  aattcaagca  ctaaaggaca  2040

gaaagggccc  ttgggtgttc  gacttagagg  gaatgtattc  tggaatagaa  gaatgtatta  2100

gtaacaaccc  ttgggtaata  cagagtgcat  actggttcaa  tgaatggttg  ggctttgaaa  2160

aggaggggag  taaagtatta  gaatcagtag  atgaaataat  gaatgaatga  aaaaacatag  2220

tactcaattt  ggtactattt  tgttcattat  gtatctaaac  atccaataaa  aagaatcgag  2280

aatcaaaaat  gcacgtgttt  ctact  2305

<210>  31

<211>  2369

<212>  DNA

<213> 乙型流感

<400>  31

agcagaagcg  gagcctttaa  gatgaatata  aatccttatt  ttctcttcat  agatgtaccc  60

atacaggcag  caatttcaac  aacattccca  tacaccggtg  ttccccctta  ctcccatgga  120

acgggaacag  gccacacaat  agacaccgtg  atcagaacac  atgagtactc  gaacaaggga  180

aaacagtatg  tttctgacat  cacaggatgt  acaatggtag  atccaacaaa  tgggccatta  240

cccgaagaca  atgagccgag  tgcctatgca  caattagatt  gcgttctgga  ggctttggat  300

agaatggatg  aagaacatcc  aggtttgttt  caagcagcct  cacagaatgc  catggaggca  360

ctaatggtca  caactgtaga  caaattaacc  caggggagac  agacttttga  ttggacagta  420

tgcagaaacc  agcctgctgc  aacggcacta  aacacaacaa  taacctcctt  taggttgaat  480

gatttgaatg  gagctgacaa  gggtggattg  gtaccctttt  gccaagatat  cattgattca  540

ttggacaaac  ctgaaatgac  tttcttctca  gtaaagaata  taaagaaaaa  attgcctgct  600

aaaaacagaa  agggtttcct  cataaagaga  ataccaatga  aagtaaaaga  caggataacc  660

agagtggaat  acatcaaaag  agcattatca  ttaaacacaa  tgacaaaaga  tgctgaaagg  720

ggcaaactaa  aaagaagagc  gattgcaacc  gctggaatac  aaatcagagg  gtttgtatta  780

gtagttgaaa  acttggctaa  aaatatctgt  gaaaatctag  aacaaagtgg  tttgcccgta  840

ggtggaaatg  aaaagaaggc  caaactgtca  aatgcagtgg  ccaaaatgct  cagtaactgc  900

ccaccaggag  ggatcagcat  gacagtaaca  ggagacaata  ctaaatggaa  tgaatgctta  960

aatccaagaa  tctttttggc  tatgactgaa  aggataacaa  gagacagccc  aatttggttc  1020

cgggattttt  gtagtatagc  accggtcttg  ttctccaata  aaatagccag  attgggaaaa  1080

ggatttatga  taacaagcaa  aacaaaaaga  ctgaaggctc  aaataccttg  tccagatctg  1140

tttagcatac  cattagaaag  atataatgaa  gaaacaaggg  caaaattaaa  aaagctgaaa  1200

ccattcttca  atgaagaagg  aacggcatct  ttgtcgcctg  ggatgatgat  gggaatgttt  1260
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aatatgctat  ctaccgtgtt  gggagtagcc  gcactaggta  tcaaaaacat  tggaaacaaa  1320

gaatatttat  gggatggact  gcaatcttct  gatgattttg  ctctgtttgt  taatgcaaaa  1380

gatgaagaga  catgtatgga  aggaataaac  gacttttacc  gaacatgtaa  attattggga  1440

ataaacatga  gcaaaaagaa  aagttactgt  aatgaaactg  gaatgtttga  atttacaagc  1500

atgttctata  gagatggatt  tgtatctaat  tttgcaatgg  aaattccttc  atttggagtt  1560

gctggagtaa  atgaatcagc  agatatggca  ataggaatga  caataataaa  gaacaatatg  1620

atcaacaatg  ggatgggtcc  agcaacagca  caaacagcca  tacaattatt  catagctgat  1680

tataggtaca  cctacaaatg  ccacagggga  gattccaaag  tggaaggaaa  aagaatgaaa  1740

attataaagg  agctatggga  aaacactaaa  ggaagagatg  gtctgttagt  ggcagatggt  1800

gggcccaaca  tttacaattt  gagaaactta  catatcccag  aaatagtatt  gaagtacaac  1860

ctaatggacc  ctgaatacaa  agggcggtta  cttcatcctc  aaaatccatt  tgtaggacat  1920

ttatctattg  agggcatcaa  agaagcagat  ataaccccag  cacatggtcc  cgtaaagaaa  1980

atggattatg  atgcagtatc  tggaactcat  agttggagaa  ccaaaaggaa  cagatctata  2040

ctaaatactg  accagaggaa  catgattctt  gaggaacaat  gctacgctaa  gtgttgcaac  2100

ctttttgagg  cctgttttaa  tagtgcatca  tacaggaaac  cagtaggtca  gcacagcatg  2160

cttgaggcta  tggcccacag  attaagagtg  gatgcacgac  tagattatga  atcaggaaga  2220

atgtcaaagg  atgattttga  gaaagcaatg  gctcaccttg  gtgagattgg  gtacatataa  2280

gctccgaaga  tgtctatggg  gttattggtc  atcattgaat  acatgtgata  aacaaatgat  2340

taaaatgaaa  aaaggctcgt  gtttctact  2369

<210>  32

<211>  2396

<212>  DNA

<213> 乙型流感

<400>  32

agcagaagcg  gagcgttttc  aagatgacat  tggctaaaat  tgaattgtta  aaacaactgt  60

taagggacaa  tgaagccaaa  acagtattga  aacaaacaac  ggtagaccaa  tataacataa  120

taagaaaatt  caatacatca  agaattgaaa  agaacccttc  attgaggatg  aagtgggcaa  180

tgtgttctaa  ttttcccttg  gctctgacca  agggtgatat  ggcaaacaga  atccccttgg  240

aatacaaggg  aatacaactt  aaaacaaatg  ctgaagacat  aggaactaaa  ggccaaatgt  300

gctcaatagc  agcagttacc  tggtggaata  catatggacc  aataggagat  actgaaggtt  360

tcgaaaaggt  ctacgaaagc  ttttttctca  gaaagatgag  acttgacaat  gccacttggg  420

gccgaataac  ttttggccca  gttgaaagag  taagaaaaag  ggtactgcta  aaccctctca  480

ccaaggaaat  gcctccagat  gaagcaagta  atgtgataat  ggaaatattg  ttccctaagg  540

aagcaggaat  accaagagaa  tctacttgga  tacataggga  actgataaaa  gaaaaaagag  600

aaaaattgaa  aggaacaatg  ataactccca  ttgtactggc  atacatgctt  gagagagaat  660

tggttgccag  aagaaggttc  ctgccggtgg  caggagcaac  atcagctgag  ttcatagaaa  720

tgctacactg  cttacaaggt  gaaaattgga  gacaaatata  tcacccagga  ggaaataaac  780

taactgaatc  taggtctcaa  tcgatgattg  tagcttgtag  aaagataatc  agaagatcaa  840

tagtcgcatc  aaacccatta  gagctagctg  tagaaattgc  aaacaagact  gtgatagata  900
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ctgaaccttt  aaaatcatgt  ctgacagcca  tagacggagg  tgatgtagcc  tgtgacataa  960

taagagctgc  attaggacta  aagatcagac  aaagacaaag  atttggacga  cttgaactaa  1020

agagaatatc  aggaagagga  ttcaaaaatg  atgaagaaat  attaatcggg  aacggaacaa  1080

tacagaagat  tggaatatgg  gacggagaag  aggagttcca  tgtaagatgt  ggtgaatgca  1140

ggggaatatt  aaaaaagagc  aaaatgagaa  tggaaaaact  actaataaat  tcagctaaaa  1200

aggaagacat  gaaagattta  ataatcttgt  gcatggtatt  ttctcaagac  actaggatgt  1260

tccaaggagt  gagaggagaa  ataaattttc  ttaatagagc  aggccaactt  ttatctccaa  1320

tgtaccaact  ccaaagatat  tttttgaata  gaagcaacga  tctctttgat  caatgggggt  1380

atgaggaatc  acccaaagca  agtgagctac  atggaataaa  tgaattaatg  aatgcatctg  1440

actacacttt  gaaaggggtt  gtagtaacaa  aaaatgtaat  tgatgatttt  agttctactg  1500

aaacagaaaa  agtatctata  acaaaaaatc  ttagtttaat  aaaaaggact  ggggaagtca  1560

taatgggggc  taatgacgta  agtgaattag  aatcacaagc  tcagctaatg  ataacatatg  1620

atacacctaa  gatgtgggag  atgggaacaa  ccaaagaact  ggtgcaaaac  acctaccaat  1680

gggtgctgaa  aaatttggta  acactgaagg  ctcagtttct  tctaggaaaa  gaagacatgt  1740

tccaatggga  tgcatttgaa  gcatttgaaa  gcataatccc  ccagaagatg  gctggccagt  1800

acagtggatt  tgcaagagca  gtgctcaaac  aaatgagaga  ccaagaggtt  atgaaaactg  1860

accagttcat  aaagttgttg  cccttttgtt  tctcaccacc  aaaattaagg  agaaatgggg  1920

agccttatca  gttcttgagg  cttgtattga  agggaggagg  agaaaatttc  atcgaagtaa  1980

ggaaagggtc  ccctctattc  tcttacaatc  cacaaacaga  agtcctaact  atatgcggca  2040

gaatgatgtc  attaaaaggg  aaaattgaag  atgaagaaag  gaatagatca  atggggaatg  2100

cagtattagc  gggctttctc  gttagtggca  agtatgaccc  agatcttgga  gatttcaaaa  2160

ctattgaaga  acttgaaaag  ctgaaaccgg  gggagaaagc  aaacatctta  ctttatcaag  2220

gaaagcccgt  taaagtagtt  aaaaggaaaa  gatatagtgc  tttatccaat  gacatttcac  2280

aaggaattaa  gagacaaaga  atgacagttg  agtccatggg  gtgggccttg  agctaatata  2340

aatttatcca  ttaattcaat  aaacacaatt  gagtgaaaaa  tgctcgtgtt  tctact  2396

<210>  33

<211>  1844

<212>  DNA

<213> 乙型流感

<400>  33

agcagaagca  cagcattttc  ttattaactt  caagtaccaa  caaaagaact  gaaaatcaaa  60

atgtccaaca  tggatattga  cggtatcaac  actgggacaa  ttgacaaaac  accggaagaa  120

ataacttctg  gaaccagtgg  gacaaccaga  ccaatcatca  gaccagcaac  ccttgcccca  180

ccaagcaaca  aacgaacccg  gaacccatcc  ccggaaagag  caaccacaag  cagtgaagct  240

gatgtcggaa  ggaaaaccca  aaagaaacag  accccgacag  agataaagaa  gagcgtctac  300

aatatggtag  tgaaactggg  tgaattctat  aaccagatga  tggtcaaagc  tggactcaac  360

gatgacatgg  agagaaacct  aatccaaaat  gcgcatgctg  tggaaagaat  tctattggct  420

gccactgatg  acaagaaaac  tgaattccag  aggaaaaaga  atgccagaga  tgtcaaagaa  480

ggaaaagaag  aaatagacca  caacaaaaca  ggaggcacct  tttacaagat  ggtaagagat  540
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gataaaacca  tctacttcag  ccctataaga  attacctttt  taaaagaaga  ggtgaaaaca  600

atgtacaaaa  ccaccatggg  gagtgatggc  ttcagtggac  taaatcacat  aatgattggg  660

cattcacaga  tgaatgatgt  ctgtttccaa  agatcaaagg  ccctaaaaag  agttggactt  720

gacccttcat  taatcagtac  ctttgcagga  agcacactcc  ccagaagatc  aggtgcaact  780

ggtgttgcaa  tcaaaggagg  tggaacttta  gtggctgaag  ccattcgatt  tataggaaga  840

gcaatggcag  acagagggct  attgagagac  atcaaagcca  agactgccta  tgaaaagatt  900

cttctgaatc  taaaaaacaa  atgctctgcg  ccccaacaaa  aggctctagt  tgatcaagtg  960

atcggaagta  gaaatccagg  gattgcagac  attgaagacc  taaccctgct  tgctcgtagt  1020

atggtcgttg  ttaggccctc  tgtggcgagc  aaagtagtgc  ttcccataag  catttatgct  1080

aaaatacctc  aactagggtt  caatgttgaa  gaatactcta  tggttgggta  tgaagccatg  1140

gctctctaca  atatggcaac  acctgtttcc  atattaagaa  tgggagatga  tgcaaaagat  1200

aaatcgcaat  tattcttcat  gtcttgcttc  ggagctgcct  atgaagacct  gagagttttg  1260

tctgcattaa  caggcataga  attcaagcct  agatcagcat  taaaatgcaa  gggtttccat  1320

gttccagcaa  aggaacaggt  ggaaggaatg  ggggcagctc  tgatgtccat  caagctccag  1380

ttttgggctc  caatgaccag  atctggaggg  aacgaagtag  gtggagacgg  agggtctggc  1440

caaataagtt  gcagcccagt  gtttgcagta  gaaagaccta  ttgctctaag  caagcaagct  1500

gtaagaagaa  tgctttcaat  gaatattgag  ggacgtgatg  cagatgtcaa  aggaaatcta  1560

ctcaagatga  tgaatgactc  aatggctaag  aaaaccaatg  gaaatgcttt  cattgggaag  1620

aaaatgtttc  aaatatcaga  caaaaacaaa  accaatcccg  ttgaaattcc  aattaagcag  1680

accatcccca  atttcttctt  tgggagggac  acagcagagg  attatgatga  cctcgattat  1740

taaagcaaca  aaatagacac  tatgactgtg  attgtttcaa  tacgtttgga  atgtgggtgt  1800

ttactcttat  tgaaataaat  ataaaaaatg  ctgttgtttc  tact  1844

<210>  34

<211>  1190

<212>  DNA

<213> 乙型流感

<400>  34

agcagaagca  cgcactttct  taaaatgtcg  ctgtttggag  acacaattgc  ctacctgctt  60

tcattgacag  aagatggaga  aggcaaagca  gaactagcag  aaaaattaca  ctgttggttc  120

ggtgggaaag  aatttgacct  agactctgcc  ttggaatgga  taaaaaacaa  aagatgctta  180

actgatatac  agaaagcact  aattggtgcc  tctatctgct  ttttaaaacc  aaaagaccaa  240

gaaagaaaaa  gaagattcat  cacagagccc  ctatcaggaa  tgggaacaac  agcaacaaaa  300

aagaagggcc  tgattctagc  tgagagaaaa  atgagaagat  gtgtgagttt  tcatgaagca  360

tttgaaatag  cagaaggcca  tgaaagctca  gcgctactat  attgtctcat  ggtcatgtac  420

ctgaaccctg  gaaattattc  aatgcaagta  aaactaggaa  cgctctgtgc  tttgtgcgag  480

aaacaagcat  cacattcaca  cagggctcat  agcagagcag  caagatcttc  agtgcctgga  540

gtgaggcgag  aaatgcagat  ggtctcagct  atgaacacag  caaaaacaat  gaatggaatg  600

ggaaagggag  aagacgtcca  aaaactggca  gaagagctgc  aaagcaacat  tggagtattg  660

agatctcttg  gggcaagtca  aaagaatggg  gaaggaattg  caaaggatgt  gatggaagtg  720

序　列　表 47/61 页

92

CN 111334530 A

92



ctaaagcaga  gctctatggg  aaattcagct  cttgtgaaga  aatacctata  atgctcgaac  780

catttcagat  tctttcaatt  tgttctttca  tcttatcagc  tctccatttc  atggcttgga  840

caatagggca  tttgaatcaa  ataaaaagag  gagtaaacat  gaaaatacga  ataaaaaatc  900

caaataaaga  gacaataaac  agagaggtat  caattttgag  acacagttac  caaaaagaaa  960

tccaggccaa  agaaacaatg  aaggaagtac  tctctgacaa  catggaggta  ttgagtgacc  1020

acatagtaat  tgaggggctt  tctgctgaag  agataataaa  aatgggtgaa  acagttttgg  1080

aggtagaaga  attgcattaa  attcaatttt  tactgtattt  cttgctatgc  atttaagcaa  1140

attgtaatca  atgtcagcaa  ataaactgga  aaaagtgcgt  tgtttctact  1190

<210>  35

<211>  1096

<212>  DNA

<213> 乙型流感

<400>  35

agcagaagca  gaggatttgt  ttagtcactg  gcaaacgaaa  aaatggcgga  caacatgacc  60

acaacacaaa  ttgaggtggg  tccgggagca  accaatgcca  ccataaactt  tgaagcagga  120

attttggagt  gctatgaaag  gctttcatgg  caaagagccc  ttgactaccc  tggtcaagac  180

cgcctaaaca  aactaaagag  aaaattggaa  tcaagaataa  agactcacaa  caaaagtgag  240

ccagaaagta  aaaggatgtc  tcttgaagag  agaaaagcta  ttggggtaaa  aatgatgaaa  300

gtgctcctat  ttatgaaccc  atctgctgga  gttgaagggt  ttgagccata  ttgtatgaaa  360

aatccctcca  atagcaactg  tccagactgc  aattgggctg  attaccctcc  aacaccagga  420

aagtaccttg  atggcataga  agaagaaccg  gagaatgttg  gtgactcaac  tgaaatagta  480

ttaagggaca  tgaacaacaa  agatgcaagg  caaaagataa  aagaggaagt  aaacactcag  540

aaagaaggga  aattccgttt  gacaataaaa  agggatatac  gtaatgtgtt  gtccttgaga  600

gtgttggtaa  acggaacatt  catcaagcac  cctaatggat  acaagtcctt  atcaactctg  660

catagattga  atgcatatga  ccagagtgga  agacttgttg  ctaaacttgt  tgctactgat  720

gatcttacag  tggaggatga  agaagatggc  catcggatcc  tcaactcact  cttcgagcgt  780

cttaatgaag  gacattcaaa  gccaattcga  gcagctgaaa  ctgcggtggg  agtcttatcc  840

caatttggtc  aagagcaccg  attatcacca  gaagagagag  acaattagac  tggttacgga  900

agaactttat  cttttaagta  aaagaattga  tgataacata  ttgttccaca  aaacagtaat  960

agccaacagc  tccataatag  ctgacatgat  tgtatcatta  tcattattgg  aaacattgta  1020

tgaaatgaag  gatgtggttg  aagtgtacag  caggcagtgc  ttgtgaattt  aaaataaaaa  1080

tcctcttgtt  actact  1096

<210>  36

<211>  1557

<212>  DNA

<213> 乙型流感

<400>  36

agcagaagca  gagcatcttc  tcaaaactga  ggcaaatagg  ccaaaaatga  acaatgctac  60

cttcaactat  acaaacgtta  accctatttc  tcacatcagg  gggagtgtta  ttatcactat  120
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atgtgtcagc  ttcactatca  tacttactgt  attcggatat  attgctaaaa  ttttcaccaa  180

cagaaataac  tgcaccaaca  atgccattgg  attgtgcaaa  cgcatcaaat  gttcaggctg  240

tgaaccgttc  tgcaacaaaa  gagatgacac  ttcttctccc  agaaccggag  tggacatacc  300

ctcgtttatc  ttgcccgggc  tcaacctttc  agaaagcact  cctaattagc  cctcatagat  360

tcggagaaac  cagaggaaac  tcagctccct  tgacaataag  ggaacctttt  attgcttgtg  420

gaccaaagga  atgcaaacac  tttgctctaa  cccattatgc  agctcaacca  gggggatact  480

acaatggaac  aagagaggac  agaaacaagc  tgaggcatct  gatttcagtc  aaattgggca  540

aaataccaac  agtagaaaac  tccattttcc  acatggcagc  ttggagcggg  tccgcatgcc  600

atgatggtag  agaatggaca  tatatcggag  ttgatggccc  tgacagtaat  gcattgatca  660

aaataaaata  tggagaagca  tatactgaca  cataccattc  ctatgcaaac  aacatcctaa  720

gaacacaaga  aagtgcctgc  aattgcattg  ggggagattg  ttatcttatg  ataactgatg  780

gctcagcttc  aggaattagt  aaatgcagat  ttcttaagat  tcgagagggt  cgaataataa  840

aagaaatatt  tccaacagga  agagtagaac  atactgaaga  atgcacatgc  ggatttgcca  900

gcaacaaaac  catagaatgt  gcctgtagag  ataacagtta  cacagcaaaa  agaccctttg  960

tcaaattaaa  tgtggagact  gatacagctg  aaataagatt  gatgtgcaca  gagacttatt  1020

tggacacccc  cagaccagat  gatggaagca  taacagggcc  ttgcgaatct  aatggggaca  1080

aagggcgtgg  aggcatcaag  ggaggatttg  ttcatcaaag  aatggcatcc  aagattggaa  1140

gatggtactc  tcgaacgatg  tctaaaactg  aaagaatggg  gatggaactg  tatgtcaagt  1200

atgatggaga  cccatggact  gacagtgaag  cccttgctcc  tagtggagta  atggtttcaa  1260

tggaagaacc  tggttggtat  tcttttggct  tcgaaataaa  agataagaaa  tgtgatgtcc  1320

cctgtattgg  gatagagatg  gtacacgatg  gtggaaaaaa  gacttggcac  tcagcagcaa  1380

cagccattta  ctgtttaatg  ggctcaggac  aattgctatg  ggacactgtc  acaggtgttg  1440

atatggctct  gtaatggagg  aatggttgag  tctgttctaa  accctttgtt  cctattttgt  1500

ttgaataatt  gtccttactg  aacttaattg  tttctgaaaa  atgctcttgt  tactact  1557

<210>  37

<211>  1879

<212>  DNA

<213> 乙型流感

<400>  37

agcagaagca  gagcattttc  taatatccac  aaaatgaagg  caataattgt  actactcatg  60

gtagtaacat  ccaacgcaga  tcgaatctgc  actgggataa  catcttcaaa  ctcacctcat  120

gtggtcaaaa  cagctactca  aggggaagtc  aatgtgactg  gtgtgatacc  actgacaaca  180

acaccaacaa  aatctcattt  tgcaaatcta  aaaggaacaa  agaccagagg  gaaactatgc  240

ccaaactgtc  tcaactgcac  agatctggat  gtggccttgg  gcagaccaat  gtgtgtgggg  300

accacacctt  cggcaaaagc  ttcaatactc  cacgaagtca  gacctgttac  atccgggtgc  360

tttcctataa  tgcacgacag  aacaaaaatc  agacagctac  ccaatcttct  cagaggatat  420

gaaaatatca  gattatcaac  ccaaaacgtt  atcaacgcag  aaagagcacc  aggaggaccc  480

tacagacttg  gaacctcagg  atcttgccct  aacgttacca  gtagagacgg  attcttcgca  540

acaatggctt  gggctgtccc  aagggacaac  aaaacagcaa  cgaatccact  aacagtagaa  600
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gtaccataca  tttgtacaaa  aggagaagac  caaattactg  tttgggggtt  ccattctgat  660

gacaaaaccc  aaatgaaaaa  cctctatgga  gactcaaatc  ctcaaaagtt  cacctcatct  720

gccaatggag  taaccacaca  ttatgtttct  cagattggtg  gcttcccaaa  tcaaacagaa  780

gacggagggc  taccacaaag  cggcagaatt  gttgttgatt  acatggtgca  aaaacctggg  840

aaaacaggaa  caattgtcta  tcaaagaggt  gttttgttgc  ctcaaaaggt  gtggtgcgca  900

agtggcagga  gcaaggtaat  aaaagggtcc  ttgcctttaa  ttggtgaagc  agattgcctt  960

cacgaaaaat  acggtggatt  aaacaaaagc  aagccttact  acacaggaga  acatgcaaaa  1020

gccataggaa  attgcccaat  atgggtgaaa  acacctttga  agcttgccaa  tggaaccaaa  1080

tatagacctc  ctgcaaaact  attaaaggaa  aggggtttct  tcggagctat  tgctggtttc  1140

ttagaaggag  gatgggaagg  aatgattgca  ggttggcacg  gatacacatc  tcatggagca  1200

catggagtgg  cagtggcagc  agaccttaag  agtacgcaag  aagccataaa  caagataaca  1260

aaaaatctca  attctttgag  tgagctagaa  gtaaagaatc  ttcaaagact  aagtggtgcc  1320

atggatgaac  tccacaacga  aatactcgag  ctggatgaga  aagtggatga  tctcagagct  1380

gacacaataa  gctcgcaaat  agagcttgca  gtcttgcttt  ccaacgaagg  aataataaac  1440

agtgaagatg  agcatctatt  ggcacttgag  agaaaactaa  agaaaatgct  gggtccctct  1500

gctgtagaca  tagggaatgg  atgcttcgaa  accaaacaca  agtgcaacca  gacctgctta  1560

gacagaatag  ctgctggcac  ctttaatgca  ggagaatttt  ctcttcccac  ttttgattca  1620

ctgaatatta  ctgctgcatc  tttaaatgat  gatggattgg  ataatcatac  tatactgctc  1680

tactactcaa  ctgctgcttc  tagtttggct  gtaacattga  tgatagctat  ttttattgtt  1740

tatatggtct  ccagagacaa  tgtttcttgc  tccatctgtc  tataaggaaa  attaagccct  1800

gtattttcct  ttgttgtagt  gcttgtttgc  ttgttaccat  tacaaagaaa  cgttattgaa  1860

aaatgctctt  gttactact  1879

<210>  38

<211>  1842

<212>  DNA

<213> 乙型流感

<400>  38

agcagaagca  cagcattttc  ttgtgaactt  caagtaccaa  caaaaactga  aaatcaaaat  60

gtccaacatg  gatattgacg  gcatcaacac  tggaacaatt  gacaaaacac  cagaagaaat  120

aacttccgga  accagtgggg  caaccagacc  aatcatcaag  ccagcaaccc  ttgccccacc  180

aagcaataaa  cgaacccgaa  acccatcccc  agaaagggca  accacaagca  gcgaagcgat  240

tgtcggaagg  agaacccaaa  agaaacaaac  cccgacagag  ataaagaaga  gcgtctacaa  300

tatggtagtg  aaactgggtg  aattctacaa  ccagatgatg  gtcaaagctg  gactcaacga  360

tgacatggag  agaaacctaa  tccaaaatgc  acatgctgtg  gaaagaattc  tattggctgc  420

tactgatgac  aagaaaactg  aataccaaaa  gaaaaagaat  gccagagatg  tcaaagaagg  480

gaaagaagaa  atagaccaca  acaaaacagg  aggcaccttt  tataagatgg  taagagatga  540

taaaaccatc  tacttcagcc  ctataagaat  taccttttta  aaagaagagg  tgaaaacaat  600

gtacaagacc  accatgggga  gtgatggttt  cagtggacta  aatcacatca  tgattgggca  660

ttcacagatg  aacgatgtct  gtttccaaag  atcaaaggca  ctaaaaagag  ttggacttga  720
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cccttcatta  atcagtactt  ttgcaggaag  cacactcccc  agaagatcag  gtgcaactgg  780

tgttgcgatc  aaaggaggtg  gaactttagt  ggcagaagcc  attcgattta  taggaagagc  840

aatggcagac  agagggctat  tgagagacat  cagagccaag  acggcctatg  aaaagattct  900

tctgaatctg  aaaaacaagt  gctctgcgcc  ccaacaaaag  gctctagttg  atcaagtgat  960

cggaagtaga  aacccaggga  ttgcagacat  agaagaccta  accctgcttg  cccgaagcat  1020

ggtcgttgtc  aggccctctg  tagcgagcaa  agtggtgctt  cccataagca  ttaatgctaa  1080

aatacctcaa  ctagggttca  atgttgaaga  atactctatg  gttgggtatg  aagccatggc  1140

tctttataat  atggcaacac  ctgtttccat  attaagaatg  ggagacgatg  caaaagataa  1200

atcacaatta  ttcttcatgt  cttgctttgg  agctgcctat  gaagaccaaa  gagttttgtc  1260

tgcactaacc  ggcacagaat  tcaagcctag  gtcagcatta  aagtgcaagg  gtttccacgt  1320

tccagcaaag  gagcaagtgg  aaggaatggg  ggcagctctg  atgtccatca  agctccagtt  1380

ttgggcccca  atgaccagat  ctggggggaa  cgaagtaggt  ggagacggag  ggtctggtca  1440

aataagttgc  agccccgtgt  ttgcagtaga  gagacctatt  gctctaagca  agcaagctgt  1500

aagaagaatg  ctgtcaatga  atattgaggg  acgtgatgca  gatgtcaaag  gaaatctact  1560

caagatgatg  aatgattcaa  tggctaagaa  aaccaatgga  aatgctttca  ttgggaagaa  1620

aatgtttcaa  atatcagaca  aaaacaaaat  caatcccgtt  gatattccaa  ttaagcagac  1680

catccccaat  ttcttctttg  ggagggacac  agcagaggat  tatgatgacc  tcgattatta  1740

aagcaacaaa  atagacacta  tggctgtgac  tgtttcagta  cgtttggaat  gtgggtgttt  1800

actcttattg  aaataaatgt  aaaaaatgct  gttgtttcta  ct  1842

<210>  39

<211>  1842

<212>  DNA

<213> 乙型流感

<400>  39

agcagaagca  cagcattttc  ttgtgaactt  caagtaccaa  caaaaactga  aaatcaaaat  60

gtccaacatg  gatattgacg  gcatcaacac  tggaacaatt  gacaaaacac  cagaagaaat  120

aacttccgga  accagtgggg  caaccagacc  aatcatcaag  ccagcaaccc  ttgccccacc  180

aagcaataaa  cgaacccgaa  acccatcccc  agaaagggca  accacaagca  gcgaagcgat  240

tgtcggaagg  agaacccaaa  agaaacaaac  cccgacagag  ataaagaaga  gcgtctacaa  300

tatggtagtg  aaactgggtg  aattctacaa  ccagatgatg  gtcaaagctg  gactcaacga  360

tgacatggag  agaaacctaa  tccaaaatgc  acatgctgtg  gaaagaattc  tattggctgc  420

tactgatgac  aagaaaactg  aataccaaaa  gaaaaagaat  gccagagatg  tcaaagaagg  480

gaaagaagaa  atagaccaca  acaaaacagg  aggcaccttt  tataagatgg  taagagatga  540

taaaaccatc  tacttcagcc  ctataagaat  taccttttta  aaagaagagg  tgaaaacaat  600

gtacaagacc  accatgggga  gtgatggttt  cagtggacta  aatcacatca  tgattgggca  660

ttcacagatg  aacgatgtct  gtttccaaag  atcaaaggca  ctaaaaagag  ttggacttga  720

cccttcatta  atcagtactt  ttgcaggaag  cacactcccc  agaagatcag  gtgcaactgg  780

tgttgcgatc  aaaggaggtg  gaactttagt  ggcagaagcc  attcgattta  taggaagagc  840

aatggcagac  agagggctat  tgagagacat  cagagccaag  acggcctatg  aaaagattct  900
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tctgaatctg  aaaaacaagt  gctctgcgcc  ccaacaaaag  gctctagttg  atcaagtgat  960

cggaagtaga  aacccaggga  ttgcagacat  agaagaccta  accctgcttg  cccgaagcat  1020

ggtcgttgtc  aggccctctg  tagcgagcaa  agtggtgctt  cccataagca  ttaatgctaa  1080

aatacctcaa  ctagggttca  atgttgaaga  atactctatg  gttgggtatg  aagccatggc  1140

tctttataat  atggcaacac  ctgtttccat  attaagaatg  ggagacgatg  caaaagataa  1200

atcacaatta  ttcttcatgt  cttgctttgg  agctgcctat  gaagaccaaa  gagttttgtc  1260

tgcactaacc  ggcacagaat  tcaagcctag  gtcagcatta  aagtgcaagg  gtttccacgt  1320

tccagcaaag  gagcaagtgg  aaggaatggg  ggcagctctg  atgtccatca  agctccagtt  1380

ttgggcccca  atgaccagat  ctggggggaa  cgaagtaggt  ggagacggag  ggtctggtca  1440

aataagttgc  agccccgtgt  ttgcagtaga  gagacctatt  gctctaagca  agcaagctgt  1500

aagaagaatg  ctgtcaatga  atattgaggg  acgtgatgca  gatgtcaaag  gaaatctact  1560

caagatgatg  aatgattcaa  tggctaagaa  aaccaatgga  aatgctttca  ttgggaagaa  1620

aatgtttcaa  atatcagaca  aaaacaaaat  caatcccgtt  gatattccaa  ttaagcagac  1680

catccccaat  ttcttctttg  ggagggacac  agcagaggat  tatgatgacc  tcgattatta  1740

aagcaacaaa  atagacacta  tggctgtgac  tgtttcagta  cgtttggaat  gtgggtgttt  1800

actcttattg  aaataaatgt  aaaaaatgct  gttgtttcta  ct  1842

<210>  40

<211>  2277

<212>  DNA

<213> 乙型流感

<400>  40

atggaaagaa  taaaagagct  aaggaatctg  atgtcacaat  ctcgcactcg  cgagatactt  60

acaaaaacta  ctgtagacca  catggccata  atcaagaaat  acacatcagg  aagacaggag  120

aaaaacccat  cacttagaat  gaaatggatg  atggcaatga  aatacccaat  tacagcagat  180

aaaaggataa  cggaaatgat  tcctgaaaga  aatgagcaag  gacagacatt  atggagtaaa  240

gtgaatgatg  ccggatcaga  ccgagtgatg  atatcacccc  tggctgtgac  atggtggaac  300

agaaatggac  cagtggcaag  tactattcac  tatccaaaaa  tctacaaaac  ttactttgaa  360

aaggttgaaa  ggttaaaaca  tggaaccttt  ggccctgtac  actttagaaa  ccaagtcaaa  420

atacgccgaa  gagtcgacat  aaatcctggt  catgcagacc  tcagcgccaa  ggaggcacag  480

gatgtaatta  tggaagttgt  tttccctaat  gaagtgggag  ccagaatact  aacatcagaa  540

tcgcaattaa  cgataaccaa  ggagaaaaaa  gaagaactcc  agaattgcaa  aatttcccct  600

ttgatggttg  catacatgtt  agagagggaa  cttgtccgca  aaacgagatt  tctcccggtt  660

gctggtggaa  caagcagtgt  gtacattgaa  gttttgcatt  taacacaggg  gacatgctgg  720

gagcagatgt  acactccagg  tggggaggtg  aggaatgatg  atgttgatca  aagcctaatt  780

attgctgcta  ggaacatagt  gagaagagct  gcagtatcag  cagatccact  agcatcttta  840

ttagaaatgt  gccatagcac  acagattggt  gggacaagga  tggtggatat  tctcaggcaa  900

aatccaacag  aagaacaagc  tgtggatata  tgcaaagcag  caatggggct  gagaatcagt  960

tcatccttca  gttttggcgg  attcacattt  aagagaacaa  gtggatcatc  agtcaaaagg  1020

gaggaagaag  tgctcacggg  caatctgcaa  acattgaagc  taactgtgca  tgagggatat  1080
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gaagagttca  caatggttgg  gaaaagggca  acagctatac  tcagaaaagc  aaccaggaga  1140

ttgattcaac  taatagtgag  tggaagagac  gaacagtcaa  tagtcgaagc  aatagttgta  1200

gcaatggtat  tctcacaaga  agattgcatg  gtaaaagcag  ttagaggtga  tctgaatttc  1260

gttaatagag  cgaatcagcg  gttgaatccc  atgcatcaac  ttttgagaca  ttttcagaag  1320

gatgctaaag  tacttttctt  aaattgggga  attgaaccta  tcgacaatgt  gatgggaatg  1380

attgggatat  tacctgatat  gactccaagt  accgagatgt  caatgagagg  agtgagagtc  1440

agcaaaatgg  gtgtagatga  atactccaat  gctgaaaggg  tagtggtgag  cattgaccgt  1500

tttttgagag  tccgggacca  aagaggaaat  gtactactgt  ctccagagga  agtcagtgaa  1560

acacagggaa  cagagaaact  gacaataact  tactcttcat  caatgatgtg  ggagattaat  1620

ggccctgagt  cagtgttgat  caatacctat  cagtggatca  tcagaaactg  ggagactgtt  1680

aaaattcagt  ggtctcagaa  ccctacaatg  ctatacaata  aaatggaatt  cgagccattt  1740

cagtctctag  tccctaaggc  cattagaggc  caatacagtg  ggtttgttag  aactctattt  1800

caacaaatga  gggatgtgct  tgggaccttt  gacacaactc  agataataaa  acttcttccc  1860

tttgcagccg  ctccaccaaa  gcaaagtaga  atgcaattct  catcattgac  tgtgaatgtg  1920

aggggatcag  gaatgagaat  acttgtaagg  ggtaattctc  cagtattcaa  ctacaacaag  1980

accactaaga  gactcacagt  cctcggaaag  gatgctggca  ctttaactga  agacccagat  2040

gaaggcacag  ctggagtgga  atctgctgtt  ctaaggggat  tcctcattct  aggcaaagaa  2100

gatagaagat  atgggccagc  attaagcatc  aatgaattga  gcaaccttgc  gaaaggggaa  2160

aaagctaatg  tgctaattgg  gcaaggggac  gtagtgttgg  taatgaaacg  aaaacgggac  2220

tctagcatac  ttactgacag  ccagacagcg  accaaaagaa  ttcggatggc  catcaat  2277

<210>  41

<211>  2277

<212>  DNA

<213> 乙型流感

<400>  41

atggaacgca  ttaaagaact  gcgcaacctg  atgagccaga  gccgcacccg  cgaaattctg  60

accaaaacca  ccgtggatca  tatggcgatt  attaaaaaat  ataccagcgg  ccgccaggaa  120

aaaaacccga  gcctgcgcat  gaaatggatg  atggcgatga  aatatccgat  taccgcggat  180

aaacgcatta  ccgaaatgat  tccggaacgc  aacgaacagg  gccagaccct  gtggagcaaa  240

gtgaacgatg  cgggcagcga  tcgcgtgatg  attagcccgc  tggcggtgac  ctggtggaac  300

cgcaacggcc  cggtggcgag  caccattcat  tatccgaaaa  tttataaaac  ctattttgaa  360

aaagtggaac  gcctgaaaca  tggcaccttt  ggcccggtgc  attttcgcaa  ccaggtgaaa  420

attcgccgcc  gcgtggatat  taacccgggc  catgcggatc  tgagcgcgaa  agaagcgcag  480

gatgtgatta  tggaagtggt  gtttccgaac  gaagtgggcg  cgcgcattct  gaccagcgaa  540

agccagctga  ccattaccaa  agaaaaaaaa  gaagaactgc  agaactgcaa  aattagcccg  600

ctgatggtgg  cgtatatgct  ggaacgcgaa  ctggtgcgca  aaacccgctt  tctgccggtg  660

gcgggcggca  ccagcagcgt  gtatattgaa  gtgctgcatc  tgacccaggg  cacctgctgg  720

gaacagatgt  ataccccggg  cggcgaagtg  cgcaacgatg  atgtggatca  gagcctgatt  780

attgcggcgc  gcaacattgt  gcgccgcgcg  gcggtgagcg  cggatccgct  ggcgagcctg  840
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ctggaaatgt  gccatagcac  ccagattggc  ggcacccgca  tggtggatat  tctgcgccag  900

aacccgaccg  aagaacaggc  ggtggatatt  tgcaaagcgg  cgatgggcct  gcgcattagc  960

agcagcttta  gctttggcgg  ctttaccttt  aaacgcacca  gcggcagcag  cgtgaaacgc  1020

gaagaagaag  tgctgaccgg  caacctgcag  accctgaaac  tgaccgtgca  tgaaggctat  1080

gaagaattta  ccatggtggg  caaacgcgcg  accgcgattc  tgcgcaaagc  gacccgccgc  1140

ctgattcagc  tgattgtgag  cggccgcgat  gaacagagca  ttgtggaagc  gattgtggtg  1200

gcgatggtgt  ttagccagga  agattgcatg  gtgaaagcgg  tgcgcggcga  tctgaacttt  1260

gtgaaccgcg  cgaaccagcg  cctgaacccg  atgcatcagc  tgctgcgcca  ttttcagaaa  1320

gatgcgaaag  tgctgtttct  gaactggggc  attgaaccga  ttgataacgt  gatgggcatg  1380

attggcattc  tgccggatat  gaccccgagc  accgaaatga  gcatgcgcgg  cgtgcgcgtg  1440

agcaaaatgg  gcgtggatga  atatagcaac  gcggaacgcg  tggtggtgag  cattgatcgc  1500

tttctgcgcg  tgcgcgatca  gcgcggcaac  gtgctgctga  gcccggaaga  agtgagcgaa  1560

acccagggca  ccgaaaaact  gaccattacc  tatagcagca  gcatgatgtg  ggaaattaac  1620

ggcccggaaa  gcgtgctgat  taacacctat  cagtggatta  ttcgcaactg  ggaaaccgtg  1680

aaaattcagt  ggagccagaa  cccgaccatg  ctgtataaca  aaatggaatt  tgaaccgttt  1740

cagagcctgg  tgccgaaagc  gattcgcggc  cagtatagcg  gctttgtgcg  caccctgttt  1800

cagcagatgc  gcgatgtgct  gggcaccttt  gataccaccc  agattattaa  actgctgccg  1860

tttgcggcgg  cgccgccgaa  acagagccgc  atgcagttta  gcagcctgac  cgtgaacgtg  1920

cgcggcagcg  gcatgcgcat  tctggtgcgc  ggcaacagcc  cggtgtttaa  ctataacaaa  1980

accaccaaac  gcctgaccgt  gctgggcaaa  gatgcgggca  ccctgaccga  agatccggat  2040

gaaggcaccg  cgggcgtgga  aagcgcggtg  ctgcgcggct  ttctgattct  gggcaaagaa  2100

gatcgccgct  atggcccggc  gctgagcatt  aacgaactga  gcaacctggc  gaaaggcgaa  2160

aaagcgaacg  tgctgattgg  ccagggcgat  gtggtgctgg  tgatgaaacg  caaacgcgat  2220

agcagcattc  tgaccgatag  ccagaccgcg  accaaacgca  ttcgcatggc  gattaac  2277

<210>  42

<211>  585

<212>  PRT

<213> 乙型流感

<400>  42

Met  Lys  Ala  Ile  Ile  Val  Leu  Leu  Met  Val  Val  Thr  Ser  Asn  Ala  Asp

1               5                   10                  15

Arg  Ile  Cys  Thr  Gly  Ile  Thr  Ser  Ser  Asn  Ser  Pro  His  Val  Val  Lys

            20                  25                  30

Thr  Ala  Thr  Gln  Gly  Glu  Val  Asn  Val  Thr  Gly  Val  Ile  Pro  Leu  Thr

        35                  40                  45

Thr  Thr  Pro  Thr  Lys  Ser  His  Phe  Ala  Asn  Leu  Lys  Gly  Thr  Glu  Thr

    50                  55                  60

Arg  Gly  Lys  Leu  Cys  Pro  Lys  Cys  Leu  Asn  Cys  Thr  Asp  Leu  Asp  Val

65                  70                  75                  80
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Ala  Leu  Gly  Arg  Pro  Lys  Cys  Thr  Gly  Lys  Ile  Pro  Ser  Ala  Arg  Val

                85                  90                  95

Ser  Ile  Leu  His  Glu  Val  Arg  Pro  Val  Thr  Ser  Gly  Cys  Phe  Pro  Ile

            100                 105                 110

Met  His  Asp  Arg  Thr  Lys  Ile  Arg  Gln  Leu  Pro  Asn  Leu  Leu  Arg  Gly

        115                 120                 125

Tyr  Glu  His  Ile  Arg  Leu  Ser  Thr  His  Asn  Val  Ile  Asn  Ala  Glu  Asn

    130                 135                 140

Ala  Pro  Gly  Gly  Pro  Tyr  Lys  Ile  Gly  Thr  Ser  Gly  Ser  Cys  Pro  Asn

145                 150                 155                 160

Ile  Thr  Asn  Gly  Asn  Gly  Phe  Phe  Ala  Thr  Met  Ala  Trp  Ala  Val  Pro

                165                 170                 175

Lys  Asn  Asp  Lys  Asn  Lys  Thr  Ala  Thr  Asn  Pro  Leu  Thr  Ile  Glu  Val

            180                 185                 190

Pro  Tyr  Ile  Cys  Thr  Glu  Gly  Glu  Asp  Gln  Ile  Thr  Val  Trp  Gly  Phe

        195                 200                 205

His  Ser  Asp  Asp  Glu  Thr  Gln  Met  Ala  Lys  Leu  Tyr  Gly  Asp  Ser  Lys

    210                 215                 220

Pro  Gln  Lys  Phe  Thr  Ser  Ser  Ala  Asn  Gly  Val  Thr  Thr  His  Tyr  Val

225                 230                 235                 240

Ser  Gln  Ile  Gly  Gly  Phe  Pro  Asn  Gln  Thr  Glu  Asp  Gly  Gly  Leu  Pro

                245                 250                 255

Gln  Ser  Gly  Arg  Ile  Val  Val  Asp  Tyr  Met  Val  Gln  Lys  Ser  Gly  Lys

            260                 265                 270

Thr  Gly  Thr  Ile  Thr  Tyr  Gln  Arg  Gly  Ile  Leu  Leu  Pro  Gln  Lys  Val

        275                 280                 285

Trp  Cys  Ala  Ser  Gly  Arg  Ser  Lys  Val  Ile  Lys  Gly  Ser  Leu  Pro  Leu

    290                 295                 300

Ile  Gly  Glu  Ala  Asp  Cys  Leu  His  Glu  Lys  Tyr  Gly  Gly  Leu  Asn  Lys

305                 310                 315                 320

Ser  Lys  Pro  Tyr  Tyr  Thr  Gly  Glu  His  Ala  Lys  Ala  Ile  Gly  Asn  Cys

                325                 330                 335

Pro  Ile  Trp  Val  Lys  Thr  Pro  Leu  Lys  Leu  Ala  Asn  Gly  Thr  Lys  Tyr

            340                 345                 350

Arg  Pro  Pro  Ala  Lys  Leu  Leu  Lys  Glu  Arg  Gly  Phe  Phe  Gly  Ala  Ile

        355                 360                 365

Ala  Gly  Phe  Leu  Glu  Gly  Gly  Trp  Glu  Gly  Met  Ile  Ala  Gly  Trp  His

    370                 375                 380

Gly  Tyr  Thr  Ser  His  Gly  Ala  His  Gly  Val  Ala  Val  Ala  Ala  Asp  Leu
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385                 390                 395                 400

Lys  Ser  Thr  Gln  Glu  Ala  Ile  Asn  Lys  Ile  Thr  Lys  Asn  Leu  Asn  Ser

                405                 410                 415

Leu  Ser  Glu  Leu  Glu  Val  Lys  Asn  Leu  Gln  Arg  Leu  Ser  Gly  Ala  Met

            420                 425                 430

Asp  Glu  Leu  His  Asn  Glu  Ile  Leu  Glu  Leu  Asp  Glu  Lys  Val  Asp  Asp

        435                 440                 445

Leu  Arg  Ala  Asp  Thr  Ile  Ser  Ser  Gln  Ile  Glu  Leu  Ala  Val  Leu  Leu

    450                 455                 460

Ser  Asn  Glu  Gly  Ile  Ile  Asn  Ser  Glu  Asp  Glu  His  Leu  Leu  Ala  Leu

465                 470                 475                 480

Glu  Arg  Lys  Leu  Lys  Lys  Met  Leu  Gly  Pro  Ser  Ala  Val  Glu  Ile  Gly

                485                 490                 495

Asn  Gly  Cys  Phe  Glu  Thr  Lys  His  Lys  Cys  Asn  Gln  Thr  Cys  Leu  Asp

            500                 505                 510

Arg  Ile  Ala  Ala  Gly  Thr  Phe  Asp  Ala  Gly  Glu  Phe  Ser  Leu  Pro  Thr

        515                 520                 525

Phe  Asp  Ser  Leu  Asn  Ile  Thr  Ala  Ala  Ser  Leu  Asn  Asp  Asp  Gly  Leu

    530                 535                 540

Asp  Asn  His  Thr  Ile  Leu  Leu  Tyr  Tyr  Ser  Thr  Ala  Ala  Ser  Ser  Leu

545                 550                 555                 560

Ala  Val  Thr  Leu  Met  Ile  Ala  Ile  Phe  Val  Val  Tyr  Met  Val  Ser  Arg

                565                 570                 575

Asp  Asn  Val  Ser  Cys  Ser  Ile  Cys  Leu

            580                 585

<210>  43

<211>  1812

<212>  DNA

<213> 乙型流感

<400>  43

agcattttct  tgtgagcttc  gagcactaat  aaaactgaaa  atcaaaatgt  ccaacatgga  60

tattgacagt  ataaataccg  gaacaatcga  taaaaaacca  gaagaactga  ctcccggaac  120

cagtggggca  accagaccaa  tcatcaagcc  agcaaccctt  gctccgccaa  gcaacaaacg  180

aacccgaaat  ccatccccag  aaaggacaac  cacaagcagt  gaaaccgata  tcggaaggaa  240

aatccaaaag  aaacaaaccc  caacagagat  aaagaagagc  gtctacaaca  tggtggtaaa  300

gctgggtgaa  ttctacaacc  agatgatggt  caaagctgga  cttaatgatg  acatggaaag  360

gaatctaatc  caaaatgcac  aagctgtgga  gagaatccta  ttggctgcaa  ctgatgacaa  420

gaaaactgaa  taccaaaaga  aaaggaatgc  cagagatgtc  aaagaaggga  aggaagaaat  480

agaccacaac  aagacaggag  gcacctttta  taagatggta  agagatgata  aaaccatcta  540
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cttcagccct  ataaaaatta  cctttttaaa  agaagaggtg  aaaacaatgt  acaagaccac  600

catggggagt  gatggtttca  gtggactaaa  tcacattatg  attggacatt  cacagatgaa  660

cgatgtctgt  ttccaaagat  caaaggcact  gaaaagggtt  ggacttgacc  cttcattaat  720

cagtactttt  gccggaagca  cactacccag  aagatcaggt  acaactggtg  ttgcaatcaa  780

aggaggtgga  actttagtgg  cagaagccat  tcgatttata  ggaagagcaa  tggcagacag  840

agggctactg  agagacatca  aggccaagac  agcctatgaa  aagattcttc  tgaatctgaa  900

aaacaagtgc  tctgcgcccc  aacaaaaggc  tctagttgat  caagtgatcg  gaagtaggaa  960

cccagggatt  gcagacatag  aagacctaac  tctgcttgcc  agaagcatga  tagttgtcag  1020

accctctgta  gcgagcaaag  tggtgcttcc  cataagcatt  tatgctaaaa  tacctcaact  1080

aggattcaat  atcgaagaat  actctatggt  tgggtatgaa  gccatggctc  tttataatat  1140

ggcaacacct  gtttccatat  taagaatggg  agatgacgca  aaagataaat  ctcaactatt  1200

cttcatgtcg  tgcttcggag  ctgcctatga  agatctaaga  gtgttatctg  cactaacggg  1260

caccgaattt  aagcctagat  cagcactaaa  atgcaagggt  ttccatgtcc  cggctaagga  1320

gcaagtagaa  ggaatggggg  cagctctgat  gtccatcaag  cttcagttct  gggccccaat  1380

gaccagatct  ggagggaatg  aagtaagtgg  agaaggaggg  tctggtcaaa  taagttgcag  1440

ccctgtgttt  gcagtagaaa  gacctattgc  tctaagcaag  caagctgtaa  gaagaatgct  1500

gtcaatgaac  gttgaaggac  gtgatgcaga  tgtcaaagga  aatctactca  aaatgatgaa  1560

tgattcgatg  gcaaagaaaa  ccagtggaaa  tgctttcatt  gggaagaaaa  tgtttcaaat  1620

atcagacaaa  aacaaagtca  atcccattga  gattccaatt  aagcagacca  tccccagttt  1680

cttctttggg  agggacacag  cagaggatta  tgatgacctc  gattattaaa  gcaataaaat  1740

agacactatg  gctgtgactg  tttcagtacg  tttgggatgt  gggtgtttac  tcttattgaa  1800

ataaatgtaa  aa  1812

<210>  44

<211>  560

<212>  PRT

<213> 乙型流感

<400>  44

Met  Ser  Asn  Met  Asp  Ile  Asp  Gly  Ile  Asn  Thr  Gly  Thr  Ile  Asp  Lys

1               5                   10                  15

Thr  Pro  Glu  Glu  Ile  Thr  Ser  Gly  Thr  Ser  Gly  Ala  Thr  Arg  Pro  Ile

            20                  25                  30

Ile  Lys  Pro  Ala  Thr  Leu  Ala  Pro  Pro  Ser  Asn  Lys  Arg  Thr  Arg  Asn

        35                  40                  45

Pro  Ser  Pro  Glu  Arg  Ala  Thr  Thr  Ser  Ser  Glu  Ala  Ile  Val  Gly  Arg

    50                  55                  60

Arg  Thr  Gln  Lys  Lys  Gln  Thr  Pro  Thr  Glu  Ile  Lys  Lys  Ser  Val  Tyr

65                  70                  75                  80

Asn  Met  Val  Val  Lys  Leu  Gly  Glu  Phe  Tyr  Asn  Gln  Met  Met  Val  Lys

                85                  90                  95
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Ala  Gly  Leu  Asn  Asp  Asp  Met  Glu  Arg  Asn  Leu  Ile  Gln  Asn  Ala  His

            100                 105                 110

Ala  Val  Glu  Arg  Ile  Leu  Leu  Ala  Ala  Thr  Asp  Asp  Lys  Lys  Thr  Glu

        115                 120                 125

Tyr  Gln  Lys  Lys  Lys  Asn  Ala  Arg  Asp  Val  Lys  Glu  Gly  Lys  Glu  Glu

    130                 135                 140

Ile  Asp  His  Asn  Lys  Thr  Gly  Gly  Thr  Phe  Tyr  Lys  Met  Val  Arg  Asp

145                 150                 155                 160

Asp  Lys  Thr  Ile  Tyr  Phe  Ser  Pro  Ile  Arg  Ile  Thr  Phe  Leu  Lys  Glu

                165                 170                 175

Glu  Val  Lys  Thr  Met  Tyr  Lys  Thr  Thr  Met  Gly  Ser  Asp  Gly  Phe  Ser

            180                 185                 190

Gly  Leu  Asn  His  Ile  Met  Ile  Gly  His  Ser  Gln  Met  Asn  Asp  Val  Cys

        195                 200                 205

Phe  Gln  Arg  Ser  Lys  Ala  Leu  Lys  Arg  Val  Gly  Leu  Asp  Pro  Ser  Leu

    210                 215                 220

Ile  Ser  Thr  Phe  Ala  Gly  Ser  Thr  Leu  Pro  Arg  Arg  Ser  Gly  Ala  Thr

225                 230                 235                 240

Gly  Val  Ala  Ile  Lys  Gly  Gly  Gly  Thr  Leu  Val  Ala  Glu  Ala  Ile  Arg

                245                 250                 255

Phe  Ile  Gly  Arg  Ala  Met  Ala  Asp  Arg  Gly  Leu  Leu  Arg  Asp  Ile  Arg

            260                 265                 270

Ala  Lys  Thr  Ala  Tyr  Glu  Lys  Ile  Leu  Leu  Asn  Leu  Lys  Asn  Lys  Cys

        275                 280                 285

Ser  Ala  Pro  Gln  Gln  Lys  Ala  Leu  Val  Asp  Gln  Val  Ile  Gly  Ser  Arg

    290                 295                 300

Asn  Pro  Gly  Ile  Ala  Asp  Ile  Glu  Asp  Leu  Thr  Leu  Leu  Ala  Arg  Ser

305                 310                 315                 320

Met  Val  Val  Val  Arg  Pro  Ser  Val  Ala  Ser  Lys  Val  Val  Leu  Pro  Ile

                325                 330                 335

Ser  Ile  Asn  Ala  Lys  Ile  Pro  Gln  Leu  Gly  Phe  Asn  Val  Glu  Glu  Tyr

            340                 345                 350

Ser  Met  Val  Gly  Tyr  Glu  Ala  Met  Ala  Leu  Tyr  Asn  Met  Ala  Thr  Pro

        355                 360                 365

Val  Ser  Ile  Leu  Arg  Met  Gly  Asp  Asp  Ala  Lys  Asp  Lys  Ser  Gln  Leu

    370                 375                 380

Phe  Phe  Met  Ser  Cys  Phe  Gly  Ala  Ala  Tyr  Glu  Asp  Gln  Arg  Val  Leu

385                 390                 395                 400

Ser  Ala  Leu  Thr  Gly  Thr  Glu  Phe  Lys  Pro  Arg  Ser  Ala  Leu  Lys  Cys
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                405                 410                 415

Lys  Gly  Phe  His  Val  Pro  Ala  Lys  Glu  Gln  Val  Glu  Gly  Met  Gly  Ala

            420                 425                 430

Ala  Leu  Met  Ser  Ile  Lys  Leu  Gln  Phe  Trp  Ala  Pro  Met  Thr  Arg  Ser

        435                 440                 445

Gly  Gly  Asn  Glu  Val  Gly  Gly  Asp  Gly  Gly  Ser  Gly  Gln  Ile  Ser  Cys

    450                 455                 460

Ser  Pro  Val  Phe  Ala  Val  Glu  Arg  Pro  Ile  Ala  Leu  Ser  Lys  Gln  Ala

465                 470                 475                 480

Val  Arg  Arg  Met  Leu  Ser  Met  Asn  Ile  Glu  Gly  Arg  Asp  Ala  Asp  Val

                485                 490                 495

Lys  Gly  Asn  Leu  Leu  Lys  Met  Met  Asn  Asp  Ser  Met  Ala  Lys  Lys  Thr

            500                 505                 510

Asn  Gly  Asn  Ala  Phe  Ile  Gly  Lys  Lys  Met  Phe  Gln  Ile  Ser  Asp  Lys

        515                 520                 525

Asn  Lys  Ile  Asn  Pro  Val  Asp  Ile  Pro  Ile  Lys  Gln  Thr  Ile  Pro  Asn

    530                 535                 540

Phe  Phe  Phe  Gly  Arg  Asp  Thr  Ala  Glu  Asp  Tyr  Asp  Asp  Leu  Asp  Tyr

545                 550                 555                 560

<210>  45

<211>  560

<212>  PRT

<213> 乙型流感

<400>  45

Met  Ser  Asn  Met  Asp  Ile  Asp  Gly  Ile  Asn  Thr  Gly  Thr  Ile  Asp  Lys

1               5                   10                  15

Thr  Pro  Glu  Glu  Ile  Thr  Ser  Gly  Thr  Ser  Gly  Ala  Thr  Arg  Pro  Ile

            20                  25                  30

Ile  Lys  Pro  Ala  Thr  Leu  Ala  Pro  Pro  Ser  Asn  Lys  Arg  Thr  Arg  Asn

        35                  40                  45

Pro  Ser  Pro  Glu  Arg  Ala  Ala  Thr  Ser  Ser  Glu  Ala  Asp  Val  Gly  Arg

    50                  55                  60

Arg  Thr  Gln  Lys  Lys  Gln  Thr  Pro  Thr  Glu  Ile  Lys  Lys  Ser  Val  Tyr

65                  70                  75                  80

Asn  Met  Val  Val  Lys  Leu  Gly  Glu  Phe  Tyr  Asn  Gln  Met  Met  Val  Lys

                85                  90                  95

Ala  Gly  Leu  Asn  Asp  Asp  Met  Glu  Arg  Asn  Leu  Ile  Gln  Asn  Ala  His

            100                 105                 110

Ala  Ala  Glu  Arg  Ile  Leu  Leu  Ala  Ala  Thr  Asp  Asp  Lys  Lys  Thr  Glu
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        115                 120                 125

Phe  Gln  Lys  Lys  Lys  Asn  Ala  Arg  Asp  Val  Lys  Glu  Gly  Lys  Glu  Glu

    130                 135                 140

Ile  Asp  His  Asn  Lys  Thr  Gly  Gly  Thr  Phe  Tyr  Lys  Met  Val  Arg  Asp

145                 150                 155                 160

Asp  Lys  Thr  Ile  Tyr  Phe  Ser  Pro  Ile  Arg  Ile  Thr  Phe  Leu  Lys  Glu

                165                 170                 175

Glu  Val  Lys  Thr  Met  Tyr  Lys  Thr  Thr  Met  Gly  Ser  Asp  Gly  Phe  Ser

            180                 185                 190

Gly  Leu  Asn  His  Ile  Met  Ile  Gly  His  Ser  Gln  Met  Asn  Asp  Val  Cys

        195                 200                 205

Phe  Gln  Arg  Ser  Lys  Ala  Leu  Lys  Arg  Val  Gly  Leu  Asp  Pro  Ser  Leu

    210                 215                 220

Ile  Ser  Thr  Phe  Ala  Gly  Ser  Thr  Leu  Pro  Arg  Arg  Ser  Gly  Ala  Thr

225                 230                 235                 240

Gly  Val  Ala  Ile  Lys  Gly  Gly  Gly  Thr  Leu  Val  Ala  Glu  Ala  Ile  Arg

                245                 250                 255

Phe  Ile  Gly  Arg  Ala  Met  Ala  Asp  Arg  Gly  Leu  Leu  Arg  Asp  Ile  Arg

            260                 265                 270

Ala  Lys  Thr  Ala  Tyr  Glu  Lys  Ile  Leu  Leu  Asn  Leu  Lys  Asn  Lys  Cys

        275                 280                 285

Ser  Ala  Pro  Gln  Gln  Lys  Ala  Leu  Val  Asp  Gln  Val  Ile  Gly  Ser  Arg

    290                 295                 300

Asn  Pro  Gly  Ile  Ala  Asp  Ile  Glu  Asp  Leu  Thr  Leu  Leu  Ala  Arg  Ser

305                 310                 315                 320

Met  Val  Val  Val  Arg  Pro  Ser  Val  Ala  Ser  Lys  Val  Val  Leu  Pro  Ile

                325                 330                 335

Ser  Ile  Asn  Ala  Lys  Ile  Pro  Gln  Leu  Gly  Phe  Asn  Val  Glu  Glu  Tyr

            340                 345                 350

Ser  Met  Val  Gly  Tyr  Glu  Ala  Met  Ala  Leu  Tyr  Asn  Met  Ala  Thr  Pro

        355                 360                 365

Val  Ser  Ile  Leu  Arg  Met  Gly  Asp  Asp  Ala  Lys  Asp  Lys  Ser  Gln  Leu

    370                 375                 380

Phe  Phe  Met  Ser  Cys  Phe  Gly  Ala  Ala  Tyr  Glu  Asp  Gln  Arg  Val  Leu

385                 390                 395                 400

Ser  Ala  Leu  Thr  Gly  Thr  Glu  Phe  Lys  His  Arg  Ser  Ala  Leu  Lys  Cys

                405                 410                 415

Lys  Gly  Phe  His  Val  Pro  Ala  Lys  Glu  Gln  Val  Glu  Gly  Met  Gly  Ala

            420                 425                 430
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Ala  Leu  Met  Ser  Ile  Lys  Leu  Gln  Phe  Trp  Ala  Pro  Met  Thr  Arg  Ser

        435                 440                 445

Gly  Gly  Asn  Glu  Val  Gly  Gly  Asp  Gly  Gly  Ser  Gly  Gln  Ile  Ser  Cys

    450                 455                 460

Ser  Pro  Val  Phe  Ala  Val  Glu  Arg  Pro  Ile  Ala  Leu  Ser  Lys  Gln  Ala

465                 470                 475                 480

Val  Arg  Arg  Met  Leu  Ser  Met  Asn  Ile  Glu  Gly  Arg  Asp  Ala  Asp  Val

                485                 490                 495

Lys  Gly  Asn  Leu  Leu  Lys  Met  Met  Asn  Asp  Ser  Met  Thr  Lys  Lys  Thr

            500                 505                 510

Asn  Gly  Asn  Ala  Phe  Ile  Gly  Lys  Lys  Met  Phe  Gln  Ile  Ser  Asp  Lys

        515                 520                 525

Asn  Lys  Thr  Asn  Pro  Ile  Glu  Ile  Pro  Ile  Lys  Gln  Thr  Ile  Pro  Asn

    530                 535                 540

Phe  Phe  Phe  Gly  Arg  Asp  Thr  Ala  Glu  Asp  Tyr  Asp  Asp  Leu  Asp  Tyr

545                 550                 555                 560
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