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>?2/-@=/ A?B(=/.C(D /N DE[R\VDFKVR VAR DEXOIREYR\ NX OGYKUEDVDER NE VAR DEAD^DVNUH RXXRYV\ NX ZNYRVK`RO DE ()*G+9,M YROO\a KEZ VN R`TONUR

DV\ WRYAKED\W: E(/0)F2D ()*G+9@% YROO\ bRUR ZD[DZRZ DEVN YNEVUNO FUNITa 5GYKUEDVDER FUNITa ZNYRVK`RO FUNIT KEZ YNW^DEKVDNE ZUIF\

FUNIT: .// K\\KH bK\ I\RZ VN ZRVRYV VAR YROO TUNODXRUKVDNEa XONb YHVNWRVUH bK\ KTTODRZ VN ZRVRUWDER YROO KTNTVN\D\ KEZ YROO YHYOR，KEZ

PR\VRUE ^ONV bK\ TRUXNUWRZ VN ZRVRUWDER VAR R`TUR\\DNE NX VKUFRV TUNVRDEG 0,1a 09;a 234 KEZ 2)5G,: G(2%$/2D )NWTKURZ bDVA VAR ZDXXRUREV

\DEFOR ZUIF FUNIT（OGYKUEDVDER FUNIT KEZ ZNYRVK`RO FUNIT）a VAR YNW^DERZ ZUIF\ FUNIT REAKEYRZ VAR DEAD^DVDNE NX YROO TUNODXRUKVDNEa VAR YROO

TUNODXRUKVDNE UKVR ZRYURK\RZ XUNW c'9:9);:'7_8 KEZ c-9:7;)@:@@_8 VN c9<:<)1:-7_8a !*%:%1a KEZ VAR YROO\ ZRE\DVH ZRYURK\RZ IEZRU VAR

WDYUN\YNTR: /AR YNW^DEKVDNE ZUIF\ ZRYURK\RZ VAR YROO\ DE =%>=1 TAK\R XUNW c-7:@1)-:%_8 KEZ c11:9@)%:"'_8 VN c;:'")%:<@_8a !*%:%9:

3EZ VAR YROO\ DE =@>. TAK\R DEYURK\RZ XUNW c11:"<)9:%9_8 KEZ c9<:'1)@:;"_8 VN c-<:9-)%:'_8a !*%:%9: /AR R`TUR\\DNE OR[RO\ NX YHYOR$

UROKVRZ TUNVRDE\ 0@1 KEZ 09; bRUR IT$URFIOKVRZa KEZ VAR\R YAKEFR\ bRUR \VKVD\VDYKOOH ZDXXRUREV: /ARUR bRUR EN \DFEDXDYKEV ZDXXRUREYR\ DE VAR

KTNTVN\D\ UKVR KEZ VAR R`TUR\\DNE NX KTNTVN\D\$UROKVRZ TUNVRDE\ 234 KEZ 2)5$@ KWNEF KOO FUNIT\: 6)"=$%2.)"D *E VAR YNW^DEKVDNE ZUIF\

FUNITa O$YKUEDVDER WKH REAKEYR VAR =@>. TAK\R KUUR\V ^H IT$URFIOKVDEF VAR R`TUR\\DNE NX 0@1 KEZ 09; TUNVRDE\ KV @< Aa KEZ VAI\ REAKEYR

VAR DEAD^DVNUH RXXRYV\ NX ZNYRVK`RO NE ()*$+9@% YROO TUNODXRUKVDNE:

H(I J)-F2 ()*$+9@% YROO\；O$YKUEDVDER；ZNYRVK`RO；0@1；09;

多西他赛（ZNYRVK`ROa S/4）是治疗非小细胞肺

癌（ENE$\WKOO YROO OIEF YKEYRUa (d)5)）最有效的药

物之一e1f，其能通过在肿瘤细胞有丝分裂期间形成

无功能的微管束来抑制肺癌细胞的增殖e,f。S/4 联

合铂类药物的治疗方案是治疗晚期 (d)5) 的一线

治疗方案e;f，在许多国家 S/4 也被批准单独作为二

线治疗药物用于晚期 (d)5) 的治疗e<f。尽管 S/4 在

(d)5) 的治疗中扮演着重要角色，但是S/4 同时也

会产生诸如窦性心动过缓等多种心脏毒副作用e9f。

左卡尼汀（5GYKUEDVDERa 5G)(/）是一种内源性

氨基酸，对哺乳动物的能量代谢至关重要。已有研

究表明 5G)(/ 及其衍生物能够阻止 BMd 的形成，

清除自由基，并防止细胞发生氧化应激e-f。近年来，
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很多研究也表明 !"#$% 在应对化疗药物引起的心

脏毒性和周围神经毒性方面有一定作用&'(。还有研

究表明，!")$% 能够抑制表柔比星等药物在肺腺癌

中的抗肿瘤作用&*+,(，然而在胃癌细胞中，!")$% 却

能增强 -"氟尿嘧啶的抗肿瘤作用&./(。因此，!")$%

对不同化疗药物在不同肿瘤细胞中的影响是不同

的。因此，本实验旨在研究联合给药时，!")$% 对

0%1 抑制人肺癌细胞 $)2+3-45 增殖作用的影响，

并初步探索其作用机制。

! !"#$%

.6. !"# 人肺癌 $)273-48 细胞（天津肿瘤研

究所生物技术实验室）。

.64 $%&'( 细胞恒温培养箱；21'8 倒置光

学显微镜；9:); 流式细胞仪；左卡尼汀注射液；多

西他赛注射液；胎牛血清和 <=>27.?@8 培养基；

:AABCDA E792%) F=2 双染凋亡试剂盒；兔抗人 GHI7

4，GJC，=4. 和 =-K 抗体；四甲基偶氮唑蓝（>%%）；=2

粉末；<$: 酶（<$JLB :）。

.MK )*

.6K6. 细胞培养 将从液氮中取出的 $)2+3-48 细

胞复苏后，接种于含 .8N胎牛血清的 <=>2+.?@8

培养基中，置于含 -N)O

4

的 K' !恒温培养箱中培

养。细胞贴壁生长，待细胞生长密度达到培养皿的

*8N左右时，用 864-N含 P0%: 的胰蛋白酶消化细

胞，待细胞收缩变圆时，用培养液终止消化，进行传

代或稀释成合适浓度进行实验。

.6K64 实验分组 对照组：未被药物处理过的细

胞；!+)$% 组：只加 !+)$%（*8 !Q·R!

+.）作用 4@ S

的细胞；0%1 组：只加 0%1（@8 !Q·R!

+.）作用 4@ S

的细胞；联合用药组：同时加入 !+)$%（*8 !Q·R!

+.）

和 0%1（@8 !Q·R!

+.）作用 4@ S 的细胞。每项实验独

立平行重复 K 次。

.6K6K 不同浓度的 0%1 对 $)2+3-48 细胞增殖的

影响 将终浓度为 ?".8

@ 个·R!

+. 的细胞悬液接种

于 ,? 孔板中，每孔 .88 !!，恒温培养 4@ S。分别设

空白对照组，阴性对照组和不同浓度的药物实验组，

每组设 - 个复孔。空白对照组只加培养液，阴性对

照组为培养液和细胞，药物试验组为包含不同浓度

0%1 的培养液和 $)2+3-48 细胞。待细胞贴壁后，

将原培养液吸出，采用逐级稀释的方法，将药物终浓

度稀释成 864-、46-、-、.8、4-、-8、.88、488 !Q·R!

+.，

每孔加入体积为 488 !! 的含药培养液，培养 4@ S

后，每孔加入 48 !! >%% 溶液（- RQ·R!

+.），恒温孵

育 @ S，弃掉孔内液体，每孔加入 .-8 !! 的 0>;O

溶液，低速震荡 .- RDA，在 @,8 AR 波长处测定吸

光度，采用 ;=;;.'68 统计软件计算 4@ S 的 2)

-8

值

（@8 !Q·R!

+.）作为后续实验的 0%1 浓度。

.6K6@ >%% 实验 以 ?".8

@ 个·R!

+. 的终浓度将

$)2+3-48细胞悬液接种于 ,?孔板中，每孔 .88 !!，

恒温培养 4@ S。根据“.6K6K”的实验结果，最终选用

0%1 的浓度为其 2)

-8

值（@8 !Q·R!

+.），根据临床给

药后的血药浓度，确定 !+)$%的浓度为 *8 !Q·R!

+.，

实验分组如“.6K64”所述，并且每个组设置 ? 个复

孔，其余实验步骤同“.6K6K”。

.6K6- 细胞凋亡 实验以 .".8

- 个·R!

+. 的终浓度

将 $)2+3-48 细胞悬液接种于 ? 孔板中，待贴壁后，

每孔加入终体积为 4 R! 的含药培养液。实验分组

同“.6K64”，药物浓度如“.6K6@”所述。恒温培养 4@ S

后，收集细胞悬液，用预冷的 =G; 洗涤细胞两次，

. 488 T·RDA

+. 离心 - RDA，弃上清，.88 !! ."GDAUDAQ

GVWWBT 重悬细胞，每管加入 - !! :AABCDA E792%) 和

- !! =2 染料，避光条件下，@ !固定 K5 RDA 后，采用

流式细胞仪测定细胞凋亡率。

.MKM? 细胞周期 实验以 .".5

- 个·R!

7. 的终浓度

将 $)273-45 细胞悬液接种于 ? 孔板中，待贴壁后，

每孔加入终体积为 4 R! 的含药培养液。实验分组同

“.MKM4”，药物浓度如“.MKM@”所述。恒温培养 4@ S 后，

收集细胞悬液，用预冷的 =G; 洗涤细胞两次，用

'-N的乙醇重悬细胞，@ !过夜。. -55 T·RDA

7. 离心

- RDA，弃掉上清，并用 =G; 洗涤 . 次，用 455 !!

=G; 重悬细胞，每管加 .5 RQ·R!

7.

=2 染料 . !! 和

.5 RQ·R!

7.

<$JLB : 溶液 . !!，避光条件下，@ !固

定 K5 RDA 后，采用流式细胞仪测定周期。

.MKM' 蛋白质免疫印迹实验 以 .".5

- 个·R!

7. 的

终浓度将 $)273-45 细胞悬液接种于 ? 孔板中，待

贴壁后，每孔加入终体积为 4 R! 的含药培养液。实

验分组同“.MKM4”，药物浓度如“.MKM@”所述。收集细

胞悬液，使用 ;0; 裂解液提取总蛋白，测定蛋白浓

度，并确定上样体积。配制 .4N 十二烷基硫酸钠聚

丙烯酰胺凝胶 LXUDVR UXUBHYI LVIWJZB7[XIYJHTYIJRDUB

QBI BIBHZTX[SXTBLDL，;0;7=:\P），每组上样量为 45!Q，

采用 *5 E 恒压电泳，455 R: 恒流转膜，-N脱脂奶

粉封闭 . S。一抗 =4.（.#. 555），=-K（.$. 555），

G:1（. $. 555），G)!74（. $. 555），内参 "7JHZDA

（. $4 555），@ !摇床过夜。二抗 =4.（. $4 555），

=-K（. $4 555），G:1（. $4 555），G)!74（. $4 555），

内参"7JHZDA（.$@ 555），摇床室温孵育 . S，在暗室

用化学发光（BASJAHBU HSBRDIVRDABLHBAHB，P)!）显

色曝光。将曝光结果进行灰度分析，比较各组目标

蛋白表达量的变化。

钱兴运，等M左卡尼汀对多西他赛在 $)273-45 细胞中抗肿瘤作用影响的研究!
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!"# !"#$% 本实验采用 $%&'()&* )%+, - 和

.).. 来对实验数据进行分析，所有实验独立重复进

行 / 次，实验结果以 !"# 的形式表示，两两比较采用

独立样本 ! 检验进行分析，多组间比较采用单因素

方差分析，"!0"1- 为结果具有统计学意义。

! !"

2"! 34567 &'() 879 * 65:4;-21 +,(-

./012 <77 的结果表明，879 对 65:4;-21

细胞的抑制作用具有浓度依赖性，随着药物浓度的

增加，抑制作用增强（图 !=）。在显微镜下观察各组

细胞生长情况，对照组和 34567 细胞组细胞贴壁状

态良好，细胞密度大，胞膜完整，细胞间连接紧密

（图 !> 和 !?）；879 组细胞密度降低（图 ! 5）；联合

用药组细胞密度进一步降低，细胞间隙变大（图 !

8）。<77 结果显示，34567 对 65:4;-21 细胞的增

殖无明显影响，与 34567 单药组相比，34567@879

组细胞增殖率显著降低，具有统计学差异（"!1"1-）；

879 能够抑制 65:4;-21 细胞的增殖（"!1"1-）；与

879 单药组相比，34567@879 组的细胞增殖率进

一步降低，且具有统计学差异（"!1"1-）（图 ! A）。结

果表明，34567 能够增强 879 对 65:4;-21 细胞增

殖的抑制作用。

2"2 879 3 2# (456+789:; 细胞凋亡

的结果显示，2# ( 时，34567 组，879 组和 34567@

879 组的细胞凋亡率与对照组相比，无统计学差异

（图 2 > 和 2?），结果表明，34567，879 以及联合用

药在 2# ( 均不诱导 65:4;-21 细胞发生凋亡，结合

“2"!”的实验结果，表明 879 对 65:4;-21 细胞在

2# ( 主要表现为抑制增殖的药理作用。

2"/ 34567&<() 87956. $2B<=>? 细

胞周期的结果显示，34567 对细胞周期没有显著影

响，与 34567 组相比，34567@879 组 $2B< 期细胞

的比显著升高，$!B$1 期细胞显著减少，均具有统计

学差异（"!1"1!）；879 能够诱导细胞发生 $2B< 期

阻滞（"!1"1!）；与 879 组相比，34567@879 组 $2B

< 期细胞比例进一步升高，$!B$1 期细胞比例降低，

且均具有统计学差异（"!1"1-）。结果表明，34567

能够增强 879 诱导的 $2B< 期阻滞（图 /）。

2"# 34567&(@ )2!A )-/BC.DE CDEFD%G

HIJF 结果显示，同 34567 组相比，34567@879 组细

胞周期相关蛋白 )2!和 )-/的表达明显增高（"!1K1-）；

879 能够诱导 )2! 和 )-/ 蛋白表达升高（"!1"1-）；

同 879 组相比，34567@879 组 )2! 和 )-/ 蛋白的

表达量进一步增高（"!1"1-）。而各实验组凋亡相关

蛋白 ?>9 和 ?5342 的表达量没有发生变化（图

#），说明 34567 增强 879 抑制 65:4;-21 细胞增

殖的能力可能是通过增强周期相关蛋白 )2! 和 )-/

的表达来实现的。

（>）对照组。（?）34567 组。（5）879 组。（8）34567@879 组 2# ( 在显微镜下观察的结果。（A）细胞增殖率的结果（#L/），M

"!0K0- 与对照组比较，

N"!0K0- 与 879 组比较，O

"!1K1- 与 34567 组比较。（=）2# ( 不同浓度 879 对 65:4;-21 细胞的抑制率

# " #$%&'$ (')%&'()*+&, &%*$+,!--./012+

./0 " '12 2332456 73 #$%&'8 (') 79 47:;/<=5/7< >9?06 7< &%*$+,!- 42@@ A97@/329=5/7<
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与对照组相比，!

!!"#"$，%!

!!"&"'；与 ()* 组相比，+!!"&"$；与 ,-./) 组相比，01

!!"&"'

! ! "#$%&" '&(#$%&'()$* %$)#*+,-+,-./01

./0 ! &12 2332456 73 "#$%&8 '&( 79 47:;/<=5/7< >9?06 7< %$)#*+,- 42@@ 4A4@2

对照组
,-./)

()* ,-./)2()*

对照组 ,-./) ()*

,-./)3（4" !5·6,

-'）

()*3（7" !5·6,

-'）
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（;）;<<=>?< @-AB). 3 CB 双染测 97 D 细胞凋亡；（E）柱状图结果表示为 !"#（"F8）

! , "#$%&" '&(#$%&'()$2 %$)#*+,-+,34501
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!"# 属于第二代紫杉烷类抗肿瘤药物，其能通

过在肿瘤细胞有丝分裂期间，增强微管蛋白的聚合

作用并抑制其解聚，进而形成无功能的微管束，将

肿瘤细胞增殖阻滞于 $%&' 期来抑制肺癌细胞的增

殖。()*+" 及其衍生物能够阻止 ,-. 的形成，清除

自由基，并防止细胞发生氧化应激，从而发挥细胞

保护作用。

细胞周期受多种细胞通路调控，其中 /01)/%2

通路发挥重要作用。/01 是一种重要的肿瘤抑制基

因3224，参与诱导细胞周期阻滞，进行 5+6 修复等以

响应各种细胞应激反应，包括 5+6 损伤，致癌应

激，端粒功能障碍和缺氧等32%)214。在细胞周期的调节

中，/01 主要负责监测 $7&82 和 8%&' 期的修正点，

以起到调节周期的作用3294。此外，它还能调节下游

/%2 基因的表达3204，并在细胞增殖中起重要作用。

/%2 是 /01 的下游基因，其编码的 /%2*:; & <=>? 蛋

白是具有广泛激酶抑制活性的细胞周期抑制蛋白。

/%2*:;&<=>? 与 @A@?:B!，*A@?:BC 和 *!D% 一起在细

胞周期抑制中发挥作用 32E)2F4，/%2 的表达能够诱导

82 期，8%&' 期或 . 期阻滞32G4，进而发挥抑制细胞增

殖的效应。

由本实验的结果，我们观察到，5"# 与 ()*+"

联合应用后，周期相关蛋白 /01 与 /%2 表达升高，

细胞 $%&' 期阻滞增强。这可能是 ()*+" 的加入，

使 +*H)I0%7 细胞中 /01 的蛋白表达量增加，进而

诱导下游的 /%2 蛋白表达升高，激活 /01)/%2 通路

发挥细胞周期抑制作用；有研究表明，5"# 诱导细

胞凋亡的发生晚于其诱导的细胞周期阻滞3%74，本研

究的结果也表明 5"# 在 +*H)I0%7 细胞中的抗肿

瘤作用，在 %9 J 时，只表现为对细胞增殖的抑制作

用，而不诱导细胞发生凋亡，因此，关于 ()*+" 对

!"# 诱导的细胞凋亡的影响还有待进一步研究。此

外，本文只针对 ()*+" 和 !"# 同时给药 %9 J 进行

了研究，而对于 ()*+" 和 !"# 的给药顺序是否会

对其作用产生影响，仍有待于进一步研究。肿瘤病

理错综复杂，不同病理分型的肿瘤对于化疗药物的

敏感性不同，而 ()*+" 与不同的化疗药物联合应用

所产生的相互作用也不尽相同，因此，在使用左卡

尼汀预防或降低心脏毒性的同时，如何更合理地与

抗肿瘤药物联合应用，值得进一步研究。
#$%&"
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!"# $%&'(&) *，+,-%./0& 1，2.'&3'&4&-&5&%&6 27 89), 9: ;<=&'-303-, 3-

:,6&), 3-:,'03)305!>#78,/'9?@39) A-?9='3-9)，BCDE，DF（D）：G

!H# A)<*IJ6&(5 K A，LJ&)3) 8 M7* ',N3,( 9- 0J, '9), 9: ;<=&'-303-, 3-

0J, 6&-&%,6,-0 9: 0&69O3:,- I3?, ,::,=0I 3- 0',&0,? (96,- (30J

P',&I0 =&-=,'!>#7 Q.69.' @39)，BCDR，SG（R）：BTRG

!T# 叶因涛，王晨，王冬，等 7 左卡尼汀联合表柔比星对 U;V<TB

细胞增殖及凋亡影响机制的探讨!>#7 中华肿瘤防治杂志，BCDS，

BC（DC）：WRR

!X# 郎娟娟，刘艳霞，钱兴运，等7左卡尼汀联合多西他赛对 U;V<TB细

胞增殖与凋亡影响研究!>#7中华肿瘤防治杂志，BCDH，BR（R）：BBS

!DC# 郎娟娟，钱兴运，陶若琳，等7左卡尼汀联合氟尿嘧啶对 MUVTCS

细胞增殖及凋亡影响的研究!>#7中国药学杂志，BCDF，GD（BR）：BDCB

!DD# >&=YI9- > U，19I0 + M，;9Z&-9 U7 8,%.)&039- 9: 03II., < &-?

I036.).I<I/,=3:3= =,)) :&0, ?,=3I39-I P5 /GS 3- N3N9!>#7 > 1&0J9)，

BCDD，BBS（B）：DBW

!DB# [9%,)I0,3- @，;&-, 2，;,N3-, * >7 +.':3-% 0J, /GS -,0(9'Y !>#7

K&0.',，BCCC，RCT（FTDC）：SCW

!DS# 1.'N3I > A，L&'J9JI L \，M9=Y V，,0 &)7 /GS ?5-&63=I =9-0'9) =,))

:&0,!>#7+=3,-=,，BCDB，SSF（FTW）：DRRC

!DR# ;,, A 1，M.)),' \ >7 ]-=9%,-,I &-? 0.69' I.//',II9' %,-,I !>#7

AO/,'3,-03&，DXXF，GB（D）：*FR

!DG# ^, U，+3??3Y _ ^，̂ .&-% _，,0 &)7 `-?.=039- 9: /BD P5 /GS :9))9(3-%

2K* ?&6&%, 3-J3P30I P90J V?YR &-? V?YB &=03N303,I!>#7 ]-=9%,-,，

BCCG，BR（DE）：BXBX

!DF# *PP&I Q，2.00& *7 /BD 3- =&-=,'：3-0'3=&0, -,0(9'YI &-? 6.)03/),

&=03N303,I!>#7 K&0 8,N V&-=,'，BCCX，X（F）：RCC

!DW# @3Z&''9 *，a,'',3'& ` V，+9Y9N3=! M，,0 &)7 V9'?5=,/I63)30&'3I（;7）

;3-Y a'.303-% @9?5 8,?.=,I 0J, U'9(0J 9: & K9-<+6&)) V,)) ;.-%

V&-=,' V,)) ;3-, P5 `-=',&I3-% V,)).)&' ;,N,)I 9: /GS &-? /BD!>#7

M9),=.),I，BCDG，BC（E）：DSXBW

!DE# U.0,'',I a *，M&'03-,Z U 8，89=J& M A，,0 &)7 +36N&I0&03- '3I,I

',&=03N, ]O5%,- I/,=3,I ),N,)I &-? 3-?.=,I I,-,I=,-=, 3- J.6&-

6,)&-96& =,))I P5 &=03N&039- 9: /GSb/BD /&0J(&5!>#7 AO/ V,)) 8,I，

BCDS，SDX（DX）：BXWW

!DX# 2. \ \，c&-% \ K，;3. A，,0 &)7 a9O9S =3'=.)&' 8K* ',0&'?I =,))

=5=),/'9%',II39-N3& :9'63-% 0,'-&'5=96/),O,I(30J/BD&-?V2LB!>#7

K.=),3= *=3?I 8,I，BCDF，RR（F）：BERF

!BC# 李瑛，石廷章，焦顺昌，等7 多西他赛诱导 ^;FC 细胞凋亡的实验

研究!>#7 肿瘤防治杂志，BCCG，DB（BR）：DEGR

（BCDE<CS<BC 收稿）

用 V8`+18bV&IX 系统敲除基因，不能同时编辑多个

等位基因，往往只能达到敲低的效果。采用 V8`+18b

V&IX 系统构建 !"#$ 敲除的细胞系克服了以往

V@dB 小干扰 8K*（I38K*）效果差和用慢病毒转染

细胞引发的突变及不稳定表达的缺点。该细胞系的

构建为 V@dB 在肺腺癌发生和转移的机制研究奠定

了实验基础。
!"#$!

!D# M9',5 ;，̂ ,)3- L7 19)5=96P %'9./ /'90,3-<6,?3&0,? ',/',II39- 9:

0'&-I='3/039-!>#7 Q',-?I @39=J,6 +=3，BCDC，SG（F）：SBS

!B# M.)),' >，[,''34Z,' 17 @39=J,63=&) 6,=J&-3I6I 9: %,-, ',%.)&039- P5

/9)5=96P %'9./ /'90,3- =96/),O,I!>#7 V.'' ]/3- U,-,0 2,N，BCCX，

DX（B）：DGC

!S# 13''900& [7 19)5=96P3-% 0J, %,-96,：1=U，0'OU，&-? =J'96&03- I3"

),-=3-%!>#7 V,))，DXXE，XS（S）：SSS

!R# +&.N&%,&. M，+&.N&%,&. U7 19)5=96P %'9./ /'90,3-I：6.)03<:&=,0,?

',%.)&09'I 9: I96&03= I0,6 =,))I &-? =&-=,'!>#7 V,)) +0,6 V,))，BCDC，

W（S）：BXX

!G# 13''900& [，19.O +，M,):3 8，,0 &)7 *II,6P)5 9: 19)5=96P =96/),O,I

&-? I3),-=3-% 6,=J&-3I6I!>#7 U,-,03=&，BCCS，DDW（BbS）：DXD

!F# @,ZI9-9N& `，\&)Y,' > 8，@&=3Y > 1，,0 &)7 83-%D@ =9-0&3-I & .P3e.3"

03-<)3Y, ?9=Y3-% 69?.), :9' 3-0,'&=039- (30J VPO /'90,3-I!>#7 @39"

=J,63I0'5，BCCX，RE（RR）：DCGRB

!W# ;3 >，d. c，;9-% d 2，,0 &)7 VPOR %9N,'-I ^`a<D&)/J& 09 /90,-03&0,

&-%39%,-,I3I 9: J,/&09=,)).)&' =&'=3-96& P5 30I +fM] AS )3%&I, &="

03N305!>#7 V&-=,' V,))，BCDR，BG（D）：DDE

!E# \&-% d，;3 ;，\. c，,0 &)7 V@dR +.//',II,I M,0&I0&I3I N3& 8,"

='.306,-0 9: ^2*VS 09 0J, 8.-OB 1'9690,' 3- V9)9',=0&) V&'=3-9"

6&!>#7 V&-=,' 8,I，BCDF，WF（BR）：WBWW

!g# +&-0&-&=J *，@)&-=9 A，>3&-% ^，,0 &)7 QJ, 19)5=96P %'9./ /'90,3-

V@dF 3I &- ,II,-03&) ',%.)&09' 9: ,6P'59-3= I0,6 =,)) 3?,-0305 !>#7

K&0 V966.-，BCDW，E（D）：DBSG

!DC# a9'Z&03 a，a,?,'3=9 *，1&))&-0, 1，,0 &)7 V@dW 3I & 0.69' I.//',II9'

3- 63=, &-? J.6&-I!>#7 > V)3- `-N,I0，BCDB，DBB（B）：FDB

!DD# a9'Z&03 a，a,?,'3=9 *，1&))&-0, 1，,0 &)7 Q.69' I.//',II9' &=03N305 9:

V@dW 3- ).-% =&'=3-9%,-,I3I!>#7 V,)) V5=),，BCDB，DD（DC）：DEEE

!DB# Q&- >，>9-,I M，L9I,Y3 ^，,0 &)7 V@dE，& /9)5=96P %'9./ /'90,3-，3I

,II,-03&) :9' M;;<*aX<3-?.=,? ),.Y,69%,-,I3I!>#7 V&-=,' V,))，

BCDD，BC（G）：GFS

!DS# +&/'&-&.IY&I 8，U&I3.-&I U，a',6&.O V，,0 &)7 QJ, +0',/09=9==.I

0J,'69/J3).I V8`+18bV&I I5I0,6 /'9N3?,I 366.-305 3- AI=J,'3=J3&

=9)3!>#7 K.=),3= *=3?I 8,I，BCDD，SX（BD）：XBWG

!DR# Q,'-I M 1，Q,'-I 8 M7 V8`+18<P&I,? &?&/03N, 366.-, I5I0,6I!>#7

V.'' ]/3- M3='9P39)，BCDD，DR（S）：SBD

!DG# V9-% ;，8&- a *，V9O 2，,0 &)7 M.)03/),O %,-96, ,-%3-,,'3-% .I3-%

V8`+18bV&I I5I0,6I!>#7 +=3,-=,，BCDS，SSX（FDBD）：EDX

!DF# V9', K，>9)5 a，@9-,? *，,0 &)7 23I'./039- 9: ABa I3%-&)3-% I.//',II"

,I 0J, `KLR&<3-?.=,? /'9)3:,'&03N, ?,:,=0 3- MSS<?,:3=3,-0 63=,!>#7

]-=9%,-,，BCCR，BS（RF）：WFFC

!DW# N&- ?,- @996 [，89Z,-N,)?<U,.%3,- M，@9-&'?3 a，,0 &)7 K9-',"

?.-?&-0 &-? )9=.I<I/,=3:3= %,-, ',/',II39- :.-=039-I 9: 18VD /&'&"

)9% :&63)5 6,6P,'I 3- J.6&- J,6&09/93,03= I0,6b/'9%,-309' =,))I

!>#7 @)99?，BCDS，DBD（DS）：BRGB

（BCDE<CS<BS 收稿）
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