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Abstract：0ne of the strain of bivalent HFRS vaccine．Z37 strain was isolated from Rattus norvegicus 

and identified aS SEO virus by serological test The M segment cDNA of Hantavirus Z37 strain WaS 

obtained by reverse transcription and polymerase chain reaction，subsequently cloned into pGEM—T 

vector．The sequence of positive recombinants was determined by the method of dideoxy chain term[一 

nation，which revea led that the M genomic segment is 3651 nucleotide in length with a predicated bng 

open reading frame encoding a protein of 1133 amino acids Comparison with HNT type(76—118．A9， 

HV一114 strains)indicatedthattherewere 71 8％ ～72．1％ homolng y atthe nucleotideleve1．76．2～ 

76．7％ homology at the amino acid leve1．Comparison with SEO type(R22，L99．80-39 strains) 

showed 95．3～ 96 l homology at the nucleotide leve1．95 3～99．2％ homology at the amino acid 1ev 

d The results of nucleotide and amino acid comparison indicated that Z37 strain is SEO viruses in 

molecular Ieve 1． 
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摘要：汉坦病毒 7-37株足从榻家鼠体内分离到的，用于生产取价肾综合征出血热疰苗的病毒毒株之一，血清分型为 

SEO型 利用 RT．PCR ‘法扩增 Z37株M 基因片段 eDNA，克隆入质粒载体，进行核苷酸序列测定及分析。Z37 

株 M基固片段由3651十椅苷酸组成，只有一十开放读码框架，共编码 1133个氨基酸。与 HTN型病毒(76 118、 

A9、HV一114)的核苷酸干̈氰基酸同源性分别为 71 8％～72 1％、76 2％～76 7％，与 SEO型(R22、L99、80—39)的核 

苷醍和氮基酸同源性讣 为95 3％～96 1％、95 3％～98 9％ 这一结果的获得进一步从分子水平确定了Z37株 

的型别，井为研制 M肇 段重组疫苗打下基础。 
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汉坦病毒(Hantavirus)是引起肾综合征出血热 

(HFRS)的病原体，属布尼亚病毒科，自 1976年分 

离到该病毒以来，已知它至少有 8个血清型，我国至 

少存在2个血清型，即 HTN型(姬鼠型)和 SEO型 

(家鼠型)。Z37株病毒是我中心 1989年从褐家鼠 

体内分离到．后经酶斑选育出的一株具有血凝滴度 

高、抗原性强等特点的病毒株⋯，并与 HNT型病毒 

ZIO株I2J一起联合制备的双价疫苗已正式上市 J， 

目前该疫苗已接种 300余万人份，在控制本病的流 

行中起了很好的作用，是重要的中国疫苗株。 

该病毒基因组含大(L)、中(M)和小(S)3个基 

因片段的单链负链 RNA，分别编码多聚酶、外膜糖 
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蛋白G1和 G2及核蛋白。作为双价流行性出血热 

灭活疫苗的主要毒株 Z37的基因结构，尚未见报 

道，对该毒株进行核酸序列分析，不但进一步证实了 

它生物学的血清型别为 SEO型，而且为基因工程疫 

苗的研制，具有重要的意义。本文应用 RT—PCR方 

法扩增Z37株全长 M基因片段 cDNA，分别克隆入 

pGEM-T质粒载体后，进行核苷酸序列测定，并与 

HTN型、SEO型病毒进行分析比较。 

1 材料与方法 

1 1 主要试剂 

逆转录晦 M MLV和总 RNA提取试剂液(Tri一 

!。l reagent)购 自GIBCO公司，Taq酶及质粒载体 

pGEM-T购 自Promega公司．限制性 内切酶购 自 

Fermentas公司．Agmse胶提取试剂盒(Sliiver Bea&； 

Exact)购自上海生工。 

1．2 病毒与细胞 

Z37毒株由本实验室保存，沙鼠肾细胞由本实 

验室制备 将 Z37毒株接种沙鼠肾单层细胞．转瓶 

培养 6 d，病毒滴度达 10 ／1．0mL．收获病毒培养 

上清液．用于RNA的提取。 

1．3 RNA的提取 

按 GIBCO公司的总 RNA提取试剂液操作说 

明进行病毒 RNA的提取，溶于DEPC水备用。 

1．4 反转录与 PCR扩增 

1．4 I 引物设计 参考国内标准株 R22[ 病毒 M 

片段核苷酸序列设计引物两对。P1．5 一ccgtcgactag一 

gtagactccg一3 ；P2，5'-ateftctctgaatcggtgg-3 ；P3，5 + 

caagagaaccgattcaaagcc-3 ； P (1)， 5'-ccgtcgactag— 

tagtagactccg-3 。 

1 4．2 cDNA扩增：在引物 P1、P3，和 M MLV反 

转录酶作用下分二段合成 cDNA．然后分别用 P1、 

52℃ 60 S，72℃120 S，30个循环。 

1．4 3 目的片段的克隆和筛选：用 Agrose胶提取试 

剂盒提取目的片段，分别克隆入 pGEM-T质粒载体， 

转化E co／i DHS~ ．经含氨苄青霉素、 gal和 IPTG的 

培养基筛选，煮沸法提取质粒，酶切鉴定重组子 

1 5 核苷酸序列测定 

每个片段分别选 2个阳性重组子 【~GEMg1、 

pGEMg2．在 ABI自动测序仪从正反两个方向分别 

进行测序，将得到的全长核苷酸序列与 BLAST数 

据库中查对，并与HNT型及SEO型病毒进行比较一 

2 结果 

2．1 PeR扩增产物的检测 

在琼脂糖凝胶 电泳检查 PCR扩增产物，以 

~,DNA Marker(E∞RI／F／indⅢ)为标准，产物分子量 

分别在 1．6 kb、2 1 kb左右，与期望的扩增片段相 

符，将重组子 pGEMgl、pGEMg2进行酶切和 PCR 

鉴定，结果与期望一致，初步判定为特异性扩增 

2．2 Z37株 M片段的全基因序列及编码氨基酸 

z37株M片段由3 651个核苷酸组成，只有一个 

开放读码框架，起始密码子位于第 47至 49位核苷 

酸，终止密码子位于第3 446至3 448位核苷酸，共编 

码 1 133个氨基酸．其碱基组成为 A：30．4％，G：21 

0％．c：博 6％，T：30．0％，3 与5 端 17个碱基互补， 

符合该病毒A、T丰富及两端互补的特点(图1)： 

Z37株 M基因片段编码前体糖蛋白，随后进一 

步演变为成熟的 G1、G2糖蛋白，G1蛋白始于第 18 

位氨基酸，G2蛋白始于第647位氨基酸。G1和 G2 

上分别有5个和 1个潜在的与天门冬酰胺相连的糖 

基化点(Ash—X．Ser／Thr)，见图 2。 

2．3 Z37株与 SEO型和 HNT型的 M 片段核苷酸 

及编码氨基酸的同源性比较 

P2和 P3、P(1)进行 PCR扩增．条件为94"C 60 s， Z37株M 片段与 SEO型病毒 R22、L99、8[I139 

衰 I z37与 SEO型及HTN型 M 片段梏苷酸及编码氨基酸的同薄性及比较 

Table 1 Compark~ l Of nudeotide and amino add sequence homology of M ,~egmem of Z37 strain with SEO and HNT types 
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TAGT TAG^盯 Gc^̂ Ĝ AAC／~JCAGTT从 T̂̂ Ĉ B̂c 岫 GAt~ TQT G~i(]TTTGcT ATTACTG~OC GOTTT岫 TTG Gcĉ ∞̂ c1T T0ĉ TT^̂ “  

AJ~TQTQTTTQ Ĉ̂ 1B̂ Ĝ T̂ Tĉm T∞c CACTCA6TCA ĉTTTG。白â ^̂ ĉ ĜTGTG TC／~JGGTM A Ĉq从丌 GCO TOTĉ TT̂ ĉGĜBG 

ĉ G^̂c OT舶 TGcÔ B柏 ^BcTĉ TGĉ AOATGĜ C^̂  ∞̂ ^̂ Tĉ CTCTc^̂ Ô ^ T̂ ^ T̂̂ ^̂ TT AILCT／dI~GTA 1̂̂ 1∞ ∞ P,A ^̂ ^̂ B̂C^̂  ̂

TO~GAATc^GOkAkCCAGA^TTc T̂TTĜ AGT rBTBĜ 。 TB̂ ĜTĉ GCTTTA／~GG GTTeTaTATe TTAkA~ TA ∞ TTĜ AGAGTCm T 

舶 ^̂  舶G^GATC~IETAM OTGTTATGAT CT̂ BcCTGr̂ 1̂岫 T̂ c T̂T TTQT／L~OGA ACTGTTTACA TGATTGTTfiC TAT̂ cATC~A T∞k．e*C．kTGA 

TG^̂ ^̂ GcTG T1TOkTTF~O OTTBGT OT ATAG^̂ T ^∞TTGTCTAT GAA／~ ACAT kCTC~ CTAC êGTATATI"G AOAĜ êGAA AMC~TTTGT 

疵 B̂B̂ Ĝ GOTGTTGTCA GTGCATTQAJ~a舶舶Gĉ1G TATGCCMk~ĉ ĜĉT̂ê GAc~rCTGO TTTTTTATTC 1̂c舶^̂ 。̂G GAATACATAT 

AAGATAGTGA CTGI~ATĉO kTĉGĉ T̂G GGcTCCAkAT BT̂ T̂̂ T̂̂ c岫 AT̂cT̂ ^̂ QTTCAI~ M ATTATATOTG TATTATT∞T GIGA／d~TCTG 

ccccTGTATA TGG CTGGT脯 TĜ Ĝ̂c1 TTA~3GCkAT BĜ蛐 TTTrT Tc1B。白ATTA TTA曲tOkgC eĉ T舯 Q̂̂ ^蝴 T从 cc T0∞ TGGcĜ 

AG／~MCIICA AOATAO~LGk TTTOk~GGCA Ĝ T̂ Ĝ Geĉ ^̂ ^̂ T crc T̂̂cm 舶̂ CTCTAAAkAC TTAAkATTGA OTG~TTTTI3~ 0̂盯ATTCOA 

TĈ 1AOTOAT Ô ÔT̂ GT̂T T̂T∞cTocT Tc ^̂ B̂Ta QTCGTTTTM  M TTAGTCCT G6TTTM TTC c1̂ T̂ ^̂ TC岫 啪 Tc T(]TGM AJ~CA 

ATGĉ OTtO TTT“TOTBG 邮̂ 。白I~TAA TTĜ TTTAAG G脯ATACTAT P,~ GCAGTCO ATI~OTGĉ ^ TGTATTOTeT GTCTTAtC GAC~ GTGc 

TTCATGTGAA GcOTTTTc Â eĜ I~TAT TTTCA．MATT AOTTOTCCAk TGTGTOTGeT GrcT̂ Ĝĉ ^ 从 T舶 G仃 TA Ĝ Gc岫OTĜ Bĉ Gc Ĝ̂ TC 

AGOTTTATCT Gcĉ ^ ĜaGT C~kTMGGAT ATTATAGTGT^cT盯 ^̂ T。白化^^̂ ^̂ ^ Ĝ ĉ^̂ TcOT̂ ^ O^̂ 从 卧̂ 丁T ĜTT^T舶 B1 C／~TQCkTTT 

T̂̂ cT̂ 1T̂C AJ~GTCTCTTT TCkCTGTT∞ CAGC~GTTGO fiCATTCTATT 0cT̂TTG T TaTaTGTTcc A~G41TTTCAT GGcTBG∞  c cT0ĉCT 

TTTGATC~OA TTTTGOTTTG G盯船 BT̂丌 AATTCOTGCA TGT̂ ĉTT OTM TCTTCT 0̂TT盯ĉ 0̂ I"TI"TI"T~A．k ATATccTTCA T̂ ĉ Ĝĉ T̂ 

洲  ^̂ TC GATTOAkJ~C OATTCTACI~ AAIATAAA~G／~GAGTTTGA^^̂ ^̂ B̂ ^̂ B BGTT∞ 阳̂ G TTTGTG~AT CTGTA êT̂ c ~ TQTGAkA 

ĉ n ^̂ ĜĜ ATTOJ~AGGCA CkTAATCTAT CATGTGTTCA AGGGC~GTIIG CCATATTGCT TTACCC~CTG TG^̂ Ĝ ĉ GAk／IAITGCAJ~TTC／~JC'CACA 

TTACAkA~TG TGTOAAGI~A CTĉ  Ĝ TT Ĉ q Ĝ̂ ^Ĝ T TTAAkA~AGA OTGT．m．kCT~ Tĉ ^̂ ^T̂ 仃 GGACCkI~CT(]TTACCGAAG ATTGAATCTT 

TTCAGGTATA AAJ~GTAGGTll TTATATTCTG AOAATGTGG^CTOTTOTTOT Ck?'TATTG,I~ T T̂ccTCT∞ Gc B̂ Ĝ TC~AGCkGAA ATCCC~CTTG 

T~OTOTOTG Ĝ c ^T̂ T̂ I~CTCATGGCG TTGGGkGTGT TCCTATI~AT ACAGATOTTG AATTAGAOTT TTOTTTGCOA TCT／~TTOTA AGTACkCATA 

T̂ ^̂ Ĝ̂ ĉ T OT TACM~CC ĉ GTT̂ ^1G^Cĉ ^Ĉ Ĝ GT GTCTCATTGO ATATA~AkAT TB̂ ^̂ GTC^̂ ∞ ĉ TT∞Ta CT卧 TGTTc^TCATOTTI~G 

CATTGGTATG ATGP~AGGTT GAAGCTA．e~A ACITOkTTI"O ACTGCTkJ~G TG~CTG~kOA ^̂ ^T̂ ∞ ^ T̂ ATCCGTI~CA O ĉ∞ ĉ ^̂ ^ TGTCATTTTG 

AOJ~A．kOJRTA TGAGTATG／~ kATAGTTr~G OATGC4LAGCC COCAGATTGO B̂O∞TTG GTACkGGTTG TACTC~TTGT GCdkTTATATO Tk~kTOAATT 

G^̂ Gc∞Gr̂ GGAAOAP．~CT TOAA．'~ATTAT ^̂ aTGT̂ Ĝ^ TAOAGTAOJ~A^ ĜTGTGcGT GCAGTTTGGT GA．kGk．e*TAOG TTTGT~ C^ T̂TĜ T T̂B 

从 TĜ TTGcT TTGTGAOT／~ GĈ 1Bcĉ ^̂ T̂̂ TGT̂ T̂ ^ TTQGGACTGT ATCTA．~GTTT TCTOA~IIGTG ACAOAOTACT ATTTCTTIIGG I~CM GGkAG 

~kGGTGGTAT ^̂ TCTTT̂ ^̂ OACTGGTGTA CATCTAI~TG TCAOTTTGGA GACCCTGGTG ATGTTATGIIG Tcc^̂ “ e 1̂ AIACOATTTA TTTGI~CTGA 

ATTC~kGGG CkATTC／~JGA AG／~ATGTAA T TTTGCC~CA ACT~AGTI"T GTgAATATGA TGI~ TT 1̂nC GcT ATA~GAAAGT T~TTGAAACk 

ATTGATTCTT TCC~ATOATT T̂ ĉ̂ c^̂ qC ／~．MATAOACI"TĈ 盯 Ĝ T。^GA．~ TTGAX 阳 Ĝ G Ĝ̂  CTQATG~TAT GcTTC∞ Ĝ T OATATTAATA 

TTGTTATTTC TAA,AC~TATT GATTTTG／~A ATAT~ GA GAATCCTTGT kAkGTAGGGO TCOAr~OAGG ^̂ ^ĉ T̂ e^̂ Ge阳CTTGaG GTTCAGGTGT 

cGG。T伯 ĉ̂ CTOAOATGF~ AF~TGTCTCT CkOkGLIITGC CC~LkOATCTC TCAOGTCA~kT kJ~GGCOTGT GACATGGCAA TTTGTTATGG TGĉ Ĝ ^ ĜT 

GTĜ ĉ CTCT ĉ ∞ ĜGGĉ AM,TAOTGTC AAAJ~TTkGCG r~kAkGGTGG CCATAGTGGT TOTTOATTTA kACGCTGTCA TG~A．kAGAA TGTTCATP~  

CTP~CCTTCk A6CCAGTGCA Cĉ ĉ TCTGB ATAJ~GGTCAA TGGTATCTCT Ĝ GTT̂ B^̂ ^ ACGAGA~AGT TTATGATGM GGTGOACCTG I~ATGTGGCAT 

TAOTTGTT~ nT̂ ^̂ ^̂ T̂ C／~GTGAATG GGTTATGGGT T̂̂ 1̂Ĉ 1̂G G~kACTGIIGT TGTCOT̂ T̂T GTTTTGTGTG TCCTGCTGCT OTTTTCTCTT 

ATI~TGTTGA 110ATCTTGTG T TGTT̂ B̂ AAGCATAAllA A．kTCAT．kAAT C r；T~CTATO ^̂ TCTT̂ ĉ^ TC．ATGTM TA AGCTTTAkAC ACTTTAGCAT 

1T^̂ “ CTr̂ ACCTIIP~CTCT AATATCTGAC AACTAACTTT TM TTTTATT TTTATATGGA TT．kATTACTA ^̂ ^^̂ “ T̂ C TCTOTTOTAT OTCGOkATOT 

TTTATTGATT C ∞ C~GTG TTGTCTTG ĉ MOOTGc∞^ B伯 TACTACT  ̂

图 l ，j7株 M 片段全部结构区基因序列 

Fig L Nucle呲Ide sequence 0f entire M segment gene of,7．37~crain 

的核苷酸同源性分别为 95．3％、95 7％、96 1％，推 

导氨基酸的 同源性 为 95 3·‰、98，9％、98．8％；Z37 

株 M片段与HNT型病毒76—118、A9、HV一114的核 

苷酸同源性分别为 71．8·‰、72％、72．1％，推导氨基 

酸的同源性为76，7％、76 2％、76 2％。(见表 1)； 

G1中的5个糖基化位点，全部与SEO型 R22、I 99、 

80—39保守，与 HTN型 76—118、A9、HV—l14有 4十 

保守。在 G2中只有一个糖基化位 ，7株病毒垒部 

埘删 捌 删 删 洲 训 洲 ㈣ ㈨ 删 Ⅷ ㈣ 洲 洲 洲 洲 础 删 洲 锄 鲫 椰 洲 肿 椰 椰 洲 
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M一 L L̂ ．v(： ；FALKNVFlY,4RI‘ PHSVNF{；E 

一  虬 L̂ L̂W  FALKNVFDHR 

M--WSLLI W F L̂KNVFDWR 

一 ■⋯  LIAALVG~,K；FALKNVFDHR 

l■K LVH  ̂ v VLTL删 VYDW ECPflTVSF~；NSVI(；YVELPPVPLA肝 

I■K LV Sl W P̂ V1 HN DWKI瞳PHTVSF{；ENSVIGYVELPP】 

I■K LV SL V̂n RN K】ECPHTVSF~ENSVI 

● _ # ● ¨  ● ● ● ● ●● 州 ⋯ ● _ ⋯ ● ● ● ● ● ● ⋯  

LKHRMVEESYR~RRSV1CYDLAC~S1F vY 1 VPIHACNKMKSCL】GL~PYRtQVVYERTYC丌qLTEGKCFVP Dl(AVVS札ICRfiẄ Îs】Er】cFF】}* ；HTY 

职MvEEsv日 腰"CYDLAC~s1F蹦几yY砌VP]HAC~CJKsc{，JI r#yRIQVV RTYCT ：】Ⅲ 槲  腻 v̂ 札 岫̂_̈ l̂s】ETlUFFII*JI(【；HrY 

UYDL̂【 vY ” 『Ĥc scL】 L(-PYRvqvvyERTY H lLT瞵K vP Dl( vsALKR ¨ l̂sl叶 lc l}* ；H 

l 1{ 、l}H I Y⋯ (̂ ’帆 PTvv vPKĤcNN L LvPvR1qVVYEH ILT -KcFvP Vŝ LK 【 ¨ lAsIErI I}* ；H 

I KI~,HVI：I SyltSltKSV[L'I'DI s( L~F FI，v I vPI Ĥc KscLÎ PvRVqvvYER cHT(-vL『瞒K vPDq vsl_KH(-JF DĴsvH【vcFFv̂VK6H 

I,KHK~I EESYIISIIKSÎc DL smLXPTLY~I J VPfHACNhBIKSCL]AL(；PHRV(JVVYERTYC~IX；VLIE(；KGVP[XJSVVS『[KflG]FI)IASVH[VCFFVAVE~TY 

I KH LEIiSYIIgIKSÎcYuL I)(P『 1 VPI ĤcN州 scL】从(-PHRvqvvYERTY “-vLfE~KLTVPoqSYVSlIKtl(；fF~IASVH【VCFFVAVK{~Ty 

+■● ● ●̈ 蚌 ● ■ ¨ ¨ ⋯  ⋯ ■ ⋯  ● + ● ●⋯ ⋯  ● ●⋯  ● ● ● ● ●+■ ¨ ● 

_̂1 ŝ K V ¨ I |̂1 舻 即 巳v 【_ 眦 DHDL l̂T J 制Ê r sK、L TAFA(；IP~；YSSlSIl̂  ̂

vT I  ̈ AP̈ 曲 Bv ” 叫DL 旺。̂̈ Ê PH 、L 。̂ ” M 
(vr “ 哪 凹 DL 睢 。̂ 伽巳̂ sT 。。 

K⋯ ^j fÎ -s rHV -YVjcl_ -～s VŶP JEⅡFR EVFs(-1JTsP E叫 DLP̂ KKF̂ TY伽 j伽Ê KIPHrVssK KI．IAFAC,IPSYSSTSIÎ  ̂

小 V H： 卿  V ”Jc JV肼～s妒IYVI 胁 s-I鼬FT脚耶s MDH跣 艇Îsy M V尸H s卿L乩ĵ f，J y站 ”JT5 
I(11-F：QIKKSI rL NB'~X；YYE I VIX；NSN IYVP1j ⅡuFR 队Fs( lFRsP E叫DLMJEEÎsYs】v【：P̂ KVPHsAssDTL虬 r̂ s IPsYssLs】L 
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f 川 ?̂ f ．Ⅲ ， 川  m IQAIIYKI Ⅷ洲 衄} M刖¨ ～Ⅲ -l cw 1LM F vl_TWttll}}ll ll  ̂̂  l川 v _nn 

IILI：Ij KII w  "~CFIIEIIFfl~r,％}Cy,l~YKVL~JA rHltl REDLKK rv rI~NI(；I tX；YIITLNLFRYK5RCY[1 ⅣFLU I IE~II ItAASAAP3PLVPI~ITI)P, 

I"11]I KI：I KAI V - ’YCF rlKEI rEf I)̂HVKV HRrR即L眦TVT K  ̂ rLNLFRy s n1 nu IIES F L~AASAAF：II’LVI L~ITI)N 

I'ILI：IYKI K&ll(；'wSCI'~SOL'I·YCI 『1 、 FEAAI"(aABYKVLYJVTHRFRD~,LKK rvT r [X：YRTLktFRYKSREY rF TlI iFu VI髑 I L ŝ̂ rH．FPY~NDN 
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图2 Z37 1 9、80 39、R22、76—118、A9和 HV-1l4病毒 M片段G1和 G2蛋白氩基酸序列比较 

方框表示糖基化位点， *”表示完全保守，””表示高度保守。 

Fig 2 Cccapari~n of the predicated⋯ acid sequenc~ betwe~ Z37，L99，80-39，R22、76—118，A9 and HV-I14 

”Box“indicate the glyco~ylation s，“*”indicate perfectly conserved，” “indicate wdl㈣ rved 

保守(见图 2)，其亲疏水基团分布也表现出很高的 

相似性(见图3)。 

3 讨论 

以往对汉坦病毒的型别大都是通过血清学方法 

来确定，由于这类病毒的结构相似．存在着交叉反 

应，导致血清学鉴定的局限性．影响对它的正确鉴 

定．因此，通过对病毒基因序列的测定和分析，可进 
一

步确证它的型别。 

通过对 Z37株的 M基因片段的测序，并与部份 

SEO型和 HTN型病毒的核苷酸及编码氨基酸同源 

性比较发现，Z37株 M 基因片段与 SEO型(R22、 

L99、80—39)病毒的M 基因片段．无论从核苷酸序列 

和推导氨基酸序列的同源性，远远高于同 HTN型 

病毒(76 l18、A9、HV一114)的 M 基因片段；Z37株 

M片段的 6个糖基化位点，全部与 SEO型 R22、 

L99、80．39保守．与 HTN型 76—118、A9、HV．1l4只 

有 5个保守，基于 上两点．在分子水平上证实 Z37 

株为 SEO型病毒。 

汉坦病毒 M基因片段编码的糖蛋白，被证实是 

病毒的中和抗原和血凝抗原的所在 ’ ，也是病毒 

致病性和疫苗研究的重点。z37株作为生产 HFRS 

灭活疫苗的毒株，其接种人体后的抗体阳转率为 

90％以上．是 良好的疫苗株。国内外已开展利用汉 

坦病毒 M基因片段进行体外表达的工作 - ，但表 

达的结果均不理想。本研 究获得的疫苗株 Z37的 
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囤3 Z37、I 99、80．39和 R22氟基酸亲疏水性图形 

零上为亲水基团．零下为疏承基团 

Fig 3 HvlI~pathic plots of amino acids p~dicated from Z37、L99、80—39日nd R22 M ,~,egrftent,g 

Hydn1uIl ⋯ sldu appear above the line and hydraphobic residdues below the line 

M基因片段，为进一步研究 HFRS基因疫苗提供了 

重要的后备毒株。 
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3．4 2 表格请用三线表，不用竖线和斜线．表题和说明要简单明了，置于表格上方，并有中英文对照． 

4 参考文献著录格式 

4 l 本刊参考文献采用顺序编码 ．竹 者应在引文相应处右上角用[]注明引用文献序号，序号以文中出 

现先后编排。 
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