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肠道菌群与慢性阻塞性肺疾病的相关性研究进展

王首糠 综述!何海武#审校

"海南医学院第二附属医院呼吸内科!海南 海口;:1411$

!!#摘!要$!人体的微生物菌群在维持机体内环境稳态和机体的免疫系统中均起着重要作用%近几年!由
于微生物代谢组学分析的发展!肠道微生物菌群和呼吸系统疾病之间的关系受到越来越多的关注和重视%而
慢性阻塞性肺疾病"0/%Y$在呼吸系统疾病中占有重要部分!其发病机制复杂!具有高患病率&高致残率!并且
仍具有不断上升的趋势!对全世界形成重大的疾病负担%*肠3肺轴+的提出为0/%Y发病机制的研究和治疗手
段提供了新的思路和方向!该文将重点介绍肠道菌群与0/%Y相关性的研究进展%
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!!慢性阻塞性肺疾病$0/%Y%是一种可以预防和治
疗的常见呼吸道疾病'其主要表现为持续存在的气流
受限及相应的呼吸系统症状(4)&0/%Y有多种致病
机制'各种机制复杂'并不完全清楚'包括吸烟吸入有
害气体或吸入空气中有害的微小颗粒*氧化应激和气
道炎性反应'同时'蛋白酶"抗蛋白酶失衡也参与

0/%Y的形成机制&因0/%Y具有高患病率*高致残
率'并且仍具有不断上升的趋势'对全世界形成重大
的疾病负担'是一个重大的社会公共卫生问题&目
前'对0/%Y发病机制的复杂性'在精准医学层面上
对其有深刻的认识'然而随着二代测序$U_!%的完善
使肠道菌群在0/%Y发病过程中的调控作用成为新
的研究热点问题&本文将重点对肠道菌群跟0/%Y
之间的相关联系及最新的研究成果进行综述&

G!肠道菌群

!!目前'在与宿主相关的微生物生态系统中消化道

的研究最多'其主要原因是消化道中的微生物种类及
数量多'其中的微生物可通过获得较容易的粪便来分
析&肠道中既含有肠道微生物又有由微生物产物和
宿主产生的代谢产物'肠道微生物的总量可达4\
4149 个'微生物的总质量超过471+D(&3()&目前已明
确的在肠道内定植的微生物有数千种'基因组数超过
人体基因组数的411倍'被称为人体的/第&个基因
库0(93;)&一项研究发现'肠道微生物群落的构成中

5:728为细菌'&7&8为古细菌'病毒及真核生物分别
为17&18和17148'而肠道菌群主要由拟杆菌门*放
线菌门和厚壁菌门构成(2)&把这些肠道菌群大致分
成(类!共生菌*机会致病菌*致病菌&肠道菌群在生
命初期就开始定植*发育'其组成受多方面影响'包括
饮食*地域*年龄*宿主的基因型*分娩的方式*抗生素
的使用及肠道环境的变化等'并逐渐形成相对平稳的
生态系统(:36)&肠道菌群不仅在食物的消化*吸收*组
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织的生长发育*增强宿主免疫力*抵御病原体等方面
具有巨大作用'同时与心血管系统疾病*内分泌相关
性疾病*消化相关性疾病及神经系统相关疾病等多种
疾病有关&肠道菌群不是稳定不变的'而是一个具有
动态演变的过程&当宿主被微生物感染或者触发免
疫应答时'肠道中正常菌群的种类*数量及比例容易
发生改变'正常的生理功能随之发生改变'即肠道菌
群失调'菌群之间的动态平衡被打破最终导致疾病发
生&肠道菌群通过免疫应答反映影响宿主造成疾病
的发生'而随着肠道菌群的改变其疾病状态也随之发
生变化&

H!呼吸道菌群

!!呼吸道时刻都在与外界进行着气体交换'所以早
期也是一个有菌群定植的系统&对呼吸道菌群的相
关研究当前仍为初始阶段'呼吸道内纤毛的定向摆动
和宿主自身免疫功能起到抵抗病原体的作用&有研
究人员认为'在健康的人群中肺部是无菌的'而得益
于医学科学技术的不断发展'科研工作者使用42!3
I"U*测序技术发现在健康人的肺脏中也一样可以
检查出微生物群落&有研究发现'在肺部中较常见的
细菌群落主要有放线菌属*梭杆菌属*厚壁菌属*变形
杆菌属及拟杆菌属等(5)&呼吸道菌群的组成受多种
因素影响'包括呼吸道的解剖结构*性别*年龄和宿主
的自身免疫功能等(41)&0T*"Q!/U等(44)研究从上

呼吸道到下呼吸道通过支气管镜'从健康人群中分别
取样的过程中发现其微生物的生物量从上呼吸道到

下呼吸道明显降低'而且口腔和鼻子的微生物群与肺
部的微生物群类似&这说明下呼吸道的菌群来自上
呼吸道'且最有可能是通过微量吸入&健康人在睡觉
过程中'很容易微量吸入来自上呼吸道的分泌物'而
有些微生物则沿呼吸道膜表面直接迁移至下呼吸道&
健康的人肺微生物组是短暂存在的'这些微生物可以
被正常的肺防御机制消除&而肺部微生物的清除主
要通过支气管上皮黏膜纤毛的运动*咳嗽及宿主的自
身免疫功能&在机体健康状态下'区域的生长条件一
般不能满足细菌的大量生长繁殖'导致细菌的数量相
对较少&炎症反应使气道的血管通透性增加'能够为
细菌的繁殖提供大量营养物质'比如氨基酸*维生素*
碳源和铁等&而炎症反应损伤上皮细胞'从而造成基
底膜的基质暴露'促进细菌黏附&肺微生物组在维持
肺内稳态中发挥着重要用'0/%Y患者的呼吸道内常
常定植流感嗜血杆菌*肺炎链球菌和卡他莫拉菌'在
重度0/%Y患者呼吸道中'一般定植有肺炎克雷伯
菌*铜绿假单胞菌等革兰阴性菌&肺部菌群也并不是
稳定不变的'而是随着呼吸系统在健康和疾病之间相
互转换'其肺部菌群也发生动态变化'这种动态变化
与呼吸系统慢性疾病的发生*发展密切相关&与肠道
菌群相似'肺部菌群失调也促进0/%Y持续进展(4&)&

I!肠3肺轴

!!肠3肺轴一般指肠道和呼吸道的共生菌群通过相
关机制从而对机体的免疫系统形成远距离的相互作

用'也就是肠道菌群*呼吸道菌群与消化道疾病*呼吸
道疾病之间的相互影响(4()&肠道和呼吸道都是黏膜
免疫系统'虽然它们的功能和所处环境有差异'但均
起源于相同的胚胎'且结构相似&肠道和呼吸道之间
互相影响是免疫细胞*代谢产物及菌群动态介导的结
果(49)&肠道和呼吸道通过微生物*免疫功能相互影
响*双向调节&有相关研究发现'消化道菌群通过短
链脂肪酸$!0̀ *%*细菌脂多糖及免疫细胞等来调节
呼吸道的免疫反应'从而影响呼吸道菌群的定植(4;)&
宿主和肠道菌群之间存在密切的联系'宿主可以为肠
道菌群的生长提供适宜的环境'而肠道菌群可通过调
节宿主免疫力*保护肠道黏膜屏障*调节肠道神经信
号传导*影响药物代谢及营养物质的消化和吸收等保
持宿主的健康状态&多项研究指出'/肠3肺轴0假说作
用机制可能为!$4%各种原因造成肠道菌群失衡后会
导致肠道内某些促进炎症反应的菌群成为优势菌株'
同时也造成对机体有益的代谢产物减少$如!0̀ *%及
促炎症物质增多+$&%菌群移位和肠道黏膜屏障受损
促使肠道黏膜上皮产生活性氧增多'消化道通透性增
加+$(%促进炎症反应的肠道菌群和代谢产物进入肠
道黏膜固有层后导致免疫细胞与肠道菌群和代谢产

物的相互反应增强'刺激肠道免疫反应使炎症因子表
达上调&$9%一方面通过循环系统使炎症因子到达呼
吸道导致炎症细胞聚集进一步启动肺部炎症级联反

应+另一方面'通过肠系膜淋巴将炎症因子运输到肺
循环导致肺损伤参与肠3肺炎症反应(42346)&肠道和呼
吸道之间的有关联系在人类及小鼠的一些研究中都

能得到验证'例如使用脂多糖来刺激小鼠的肺部会使
得小鼠肠道细菌数量明显增多(45)&也有研究指出'肺
炎会损伤消化道'使肠道上皮细胞生长繁殖速度减
慢&然而呼吸道和肠道之间的调节机制复杂'目前尚
未完全清楚'考虑可能与宿主菌群和全身免疫状态的
变化有联系&

J!肠道菌群与0/%Y的关系

!!0/%Y是一种小气道持续受限的慢性炎症性疾
病'通常累及多个系统&有相关研究预测'由于吸烟
人数的增加和人口老龄化'至&4世纪21年代'每年
死于0/%Y及与 0/%Y相关联的患者数可能超过

;91万人(&1)&0/%Y患者常患有肠易激综合征或炎
症性肠病等慢性消化系统疾病&即使很多患者没有
呼吸系统相关疾病史'约4"(的炎症性肠病患者也会
出现肺损伤表现'一般为炎症或肺功能受损(&4)&在临
床上很多研究均表明'肠道菌群对宿主肺部健康的保
持有着重要作用'肠道菌群对宿主肺部免疫反应的调
节'即/肠3肺轴0'可能是0/%Y的发病机制之一'并

#:45(#现代医药卫生&1&(年44月第(5卷第&&期!SRAKRCKTCEM,F!UABC-OCI&1&(!VAM7(5!UA7&&



可能促进 0/%Y 患者急性发作的频率(4&'&&)&Q'
等(&()研究发现'0/%Y患者虽然通过吸入支气管舒张
剂能提高患者的生活质量和减慢早期0/%Y患者肺
功能下降的速度'然而对0/%Y病程的持续进展却无
明显的逆转作用&说明0/%Y的持续进展'仅用单纯
的肺部炎症机制来解释行不通'有少量研究报道肠道
菌群失衡与0/%Y发病之间有着密切的联系(4&'&93&2)&

$/b#"R*U 等(4&)研究发现'0/%Y患者的肠道菌
群与健康对照组人群的肠道菌群对比有多种菌群存

在明显不同+更深入的研究发现'前庭链球菌*链霉菌
和链球菌等多种菌群与0/%Y患者的肺功能下降有
联系&通过研究发现'0/%Y稳定期与急性加重期的
患者肠道菌群的构成与机体炎性因子的产生及肺功

能具有相关性'厌氧菌*双歧杆菌及霍氏真杆菌等可
减轻0/%Y患者炎症+而肠球菌*普雷沃菌35*拉氏梭
状芽孢杆菌等则与0/%Y患者急性加重和临床指标
的恶化有关(&2)&Q*'等(&9)通过把小鼠暴露在烟雾中

和粪菌移植实验'验证了肠道菌群的改变可加速小鼠
肺气肿的进展'而暴露于环境颗粒物会降低大鼠肠道
中的!0̀ *水平并诱导肠道菌群的转移和易位'这些
改变和大鼠肺气肿的严重程度有关'验证了肺气肿的
形成早于肠道!0̀ *的减少和菌群失调&与健康对
照组相比'0/%Y患者出现肠道菌群的丰度和多样性
均下降'以普雷沃氏菌属占主导作用的肠型改变'以
及拟杆菌门相对丰度和肠道!0̀ *的减少&通过粪
菌移植和烟雾暴露的小鼠实验验证了0/%Y患者肠
道菌群失衡是加速疾病进展的因素(&:3&6)&

吸烟和吸入空气中的颗粒物是导致0/%Y的主
要病因'通过吸入香烟烟雾和有害气体可造成肠道菌
群丰富度下降'菌群结构发生改变+表现为毛螺菌科
细菌的数量减少'梭状芽孢杆菌的数量增加'随着环
境暴露的改变'拟杆菌门与厚壁菌门比例也发生改
变(&5)&环境中的粗颗粒物可通过呼吸作用沉积在上
呼吸道'通过纤毛的运动和黏液的作用从呼吸道运送
至消化道导致肠黏膜炎症的发生'紧密连接蛋白和肠
道黏蛋白Ra0&表达减少*炎性标志物表达明显增多
等也是炎症性肠病的发病机制之一((13(4)&在呼吸道
菌群中'0/%Y患者与健康人群相比'其菌群多样性
有所增加'菌群结构也有差异'包括放线菌门和变形
菌门丰度增加'拟杆菌门和厚壁菌门的丰度减少'并
且厚壁菌门与拟杆菌门的比例下降&这些菌群的改
变也许会导致肺部免疫发生变化'肺泡组织和细支气
管受损'肺泡表面活性物质的合成减少'促进肺气肿
的发生((&)&

!0̀ *是肠道菌群分解*消化食物所产生的代谢
物'主要包括乙酸*丙酸*丁酸等&主要通过&条途径
参与调节宿主的免疫反应'包括直接抑制组蛋白去乙
酰化酶调节基因表达和_蛋白耦连受体传递信号'既

导致肠黏膜发生局部免疫'又介导肠外.淋巴细胞的
分化'维持辅助性 .淋巴细胞4$.F4%".F&*.F4:"

.ICD平衡'从而在人体免疫调节中发挥重要作用&水
果*蔬菜和粗粮中含有丰富的膳食纤维'高膳食纤维
饮食可降低0/%Y的发病率'其原因可能是膳食纤维
可使肠道内!0̀ *的含量增加'从而对0/%Y产生正
向作用'降低其发病率((()&有相关实验通过在小鼠的
饮食中增加乳清肽使得肠道内的!0̀ *含量增加'也
对实验小鼠的肺气肿和肺部炎症起到抑制作用((9)&
在体外实验中发现'吸入周围环境颗粒物和香烟的烟
雾会造成小鼠的!0̀ *浓度下降((;)'吸烟产生的卷烟
焦油也会使!0̀ *的产生减少((2)&!0̀ *容易受到
肠道内菌群数量和菌群组成结构的影响'当肠道菌群
失调时'宿主的免疫平衡也会受到影响&也有相关研
究指出'氧化三甲胺在血液循环中的浓度与0/%Y患
者的长期全因病死率呈正相关((:)'而氧化三甲胺通常
在肝脏中合成'也是一种肠道菌群的相关代谢产物&
上述研究证实'肠道菌群的改变与0/%Y的发生*发
展之间有着密切联系'但它们的具体作用机制仍需要
进行更加深入的研究&

M!小结与展望

!!越来越多的研究证实0/%Y患者存在肠道相关
性疾病'肠道菌群通过/肠3肺轴0与呼吸道保持着紧密
联系'其相互作用并相互影响&虽然肠道菌群失调是

0/%Y的发病或疾病进展的原因还是结果目前还没
有完全明确'但是有研究已验证肠道菌群失调及其代
谢产物$比如!0̀ *%的改变与宿主的全身免疫反应和

0/%Y的发生*发展有着密切的联系&然而肠道菌群
的构成复杂'而目前对肠道菌群与宿主的相互影响仍
处于研究的初始阶段'其相互作用机制复杂'任何肠
道菌群的局部变化均会对宿主的健康造成影响&目
前'对于/肠3肺轴0的研究处于初始阶段'但其将是现
在及未来的研究热点&未来随着处理样本方法的更
新*基因测序技术的不断提高'在本领域内也会取得
重大研究进展&把肠道菌群当做新的研究方向'将会
为0/%Y的预防和治疗提供新的途径'为新型药物的
研发提供新思路'对科学技术的发展具有重大意义&
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(6)$à '̀#0_'%*R#"#_7R><IAO>A,E3-CK>E3
,CK <AMA@>gE,>A@ IC?>?,E@<C EDE>@?,>@,C?,>@EM
HE,FADC@?(S)7UE,"CB'--N@AM'&14('4($44%!

:5136147
(5)!#_*QQU'0Q#R#U.#S0'.!*̂ S0'C,

EM7#@I><F-C@,AJ,FCMN@D-><IAO>A-CP>,FA3
IEM,EGE>?E??A<>E,CKP>,FMN@D>@JME--E,>A@AJ
E.F4:HFC@A,LHC(S)7UE,R><IAO>AM'&142'4
$;%!421(47

(41)bT'.#!'Y#!*'R0_'UU'!!S#'0/QQR*U
"_7.FCMN@D-><IAO>A-C!%IADIC??E@KHIA->?C
(S)7S0M>@'@BC?,'&1&4'4(4$4;%!C4;19:(7

(44)0T*"Q!/U #!'$'..'U_#" )'T**!*
"'C,EM7.AHADIEHF><EM<A@,>@N>,LAJOE<,CI>EM
HAHNME,>A@?>@,FCFCEM,FLFN-E@IC?H>IE,AIL
,IE<,(S)7*-S"C?H>I0I>,0EICRCK'&144'469
$6%!5;:352(7

(4&)$/b#"R*U)Q'"#TR*U! '̀V*a_T*U
*'C,EM7Y>?CE?C3E??A<>E,CKDN,-><IAO>A-CE@K
-C,EOAMA-C<FE@DC?>@HE,>C@,?P>,F<FIA@><AO3
?,IN<,>BCHNM-A@EILK>?CE?C(S)7UE,0A--N@'

&1&1'44$4%!;6627
(4()T#^'b#U c'̂ */`'C,EM7_N,3MN@DEG>?!

.FC-><IAO>EM<A@,I>ON,>A@?E@K<M>@><EM>-HM>3
<E,>A@?(S)70I>,"CBR><IAO>AM'&14:'9($4%!643
5;7

(49)!Ta)Q*!Y'$aYY#U)`'U#*Q"'C,EM7
R><IAO>A-CCJJC<,?A@>--N@>,L'FCEM,FE@K

K>?CE?C>@,FCMN@D(S)70M>@.IE@?M'--N@AMA3
DL'&14:'2$(%!C4((7

(4;)0TaU_ ) `7*>IPEL -><IAO>EMKL?O>A?>?>@
E?,F-E,><HE,>C@,?!*,EIDC,JAIHICBC@,>A@E@K
,ICE,-C@,1 (S)7S *MMCIDL 0M>@ '--N@AM'

&14:'4(5$9%!41:4341647
(42)R*"!Q*UY $S'."/R%#..# *'_/QQ3

b'.d#"#!7.FCDN,3MN@DEG>?>@IC?H>IE,AIL
K>?CE?C(S)7*@@*-.FAIE<!A<'&14;'4&!NH3
HM&!!4;13!4;27

(4:) /̂aU_"%'T/%)'U!"S'R*"!Q*UY$7
.FCDN,3M>BCI3MN@DEG>?7RAKNME,>A@AJ,FC>@3
@E,C>--N@CIC?HA@?CE@K>,?HA??>OMCIAMC>@
<FIA@><AO?,IN<,>BCHNM-A@EILK>?CE?C(S)7*-
S"C?H>I0CMMRAM$>AM'&142';9$&%!42434257

(46)R*^'̂ *U_f'0T*..#"S##V'C,EM7.FC
DN,3MN@DEG>?>@?L?,C-><>@JME--E,>A@7IAMCAJ
-C?C@,CI><ML-HFE?E<A@KN>,(S)7*-S"C?H>I
0CMMRAM$>AM'&1&4'29$4%!453&67

(45)*""'#.* R0'!.'#R!R*Q.'Y'R'."'a
%*'C,EM7#EIML>@JE@<L-><IAO>EME@K-C,EOAM3
><EM,CIE,>A@?EJJC<,I>?+AJ<F>MKFAAKE?,F-E
(S)7!<>.IE@?MRCK'&14;':$(1:%!4;&I3(1:I7

(&1)_$Y&14:0EN?C?AJYCE,F0AMMEOAIE,AI?7_MAOEM'

ICD>A@EM'E@K@E,>A@EMEDC3?CG3?HC<>J><-AI,EM>,LJAI
&6&<EN?C?AJKCE,F>@45;<AN@,I>C?E@K,CII>,A3
I>C?'4561W&14:!*?L?,C-E,><E@EML?>?JAI,FC
_MAOEM$NIKC@AJY>?CE?C!,NKL&14:(S)7QE@<C,'

&146'(5&$414;5%!4:(234:667
(&4)0T/.'"R*QQ!T'_#QQ*.Q̂ !Q'$aY3

Y#U ) `'C,EM7R><IAO>A-C?>@IC?H>IE,AIL
FCEM,FE@KK>?CE?C!*@*?>E3%E<>J><HCI?HC<,>BC
(S)7"C?H>IAMADL'&14:'&&$&%!&913&;17

(&&)dT*U_Y'Q'!'b*U_ U'C,EM7.FC<IA??3
,EM+OC,PCC@DN,-><IAO>A,EE@KMN@D?>@<A-3
-A@MN@DK>?CE?C?(S)7̀IA@,R><IAO>AM'&1&1'

44$9%!(147
(&()Q'0'dT/a ^'Q'a!'C,EM7.>A,IAH>N-K>?3

<A@,>@NE,>A@ >@ HE,>C@,? P>,F CEIML3?,EDC
0/%Y!* HIA?HC<,>BC AO?CIBE,>A@EM <AFAI,
?,NKL(S)7#"S/HC@"C?'&145';$4%!114:;3
&1467

(&9)Q*'T0'Q'U.Q'0T#U. b'C,EM7_N,->3
<IAO>A,E-AKNME,C?0/%YHE,FADC@C?>?!"AMCAJ
E@,>3>@JME--E,AIL %EIEOE<,CIA>KC? DAMK?,C>@>>
M>HAHAML?E<<FEI>KC(S)7_N,'&1&&':4$&%!(153
(&47

(&;)Q'U'̂ *U_d'Q'*/$'C,EM70FIA@><CGHA3

#545(#现代医药卫生&1&(年44月第(5卷第&&期!SRAKRCKTCEM,F!UABC-OCI&1&(!VAM7(5!UA7&&



?NIC,AE-O>C@,HEI,><NME,C-E,,CI>@KN<C?DN,
-><IAO>EMKL?O>A?>?>@EIE,0/%Y -AKCM(S)7
"C?H>I"C?'&1&1'&4$4%!&:47

(&2)邓素敏'朱涛峰'陈如华'等7慢性阻塞性肺疾病
稳定期患者肠道菌群状态与炎性指标及肺功能

的相关性分析(S)7中国全科医学'&1&1'&($4:%!

&4(:3&4947
(&:)李乃健'戴周丽'陈炽勇'等7通过粪菌移植建立

慢性阻塞性肺疾病肠道菌群研究模型及其效果

评价(S)7中国呼吸与危重监护杂志'&1&4'&1
$:%!92;39:47

(&6)Q'U'Y*'d'b*U_d'C,EM7_N,-><IAO>A,E
KL?O>A?>?<A@,I>ON,C?,A,FCKCBCMAH-C@,AJ
<FIA@><AO?,IN<,>BCHNM-A@EILK>?CE?C(S)7"C3
?H>I"C?'&1&4'4$&&%!&:97

(&5)肖锶瑶'张纾难7肠道菌群和呼吸系统疾病相关
性的研究进展(S)7中国全科医学'&1&4'&9$5%!

442;344:&7
((1)V'_U*Q0'%'0T*V*U. R'*QQ#R*UQ

^'C,EM7#JJC<,?AJNIOE@<AEI?CHEI,><MC?>@FE3
ME,>A@A@AG>KE,>BCE@K>@JME--E,AILHEIE-C3
,CI?>@,FC-AN?CMN@DE@K<AMA@(S)7%EI,̀ >OIC
.AG><AM'&14:'49$4%!927

((4)̀ '.0T R U'%T'QQ'%%'Y'dT*U_^'C,EM7
#JJC<,?AJ>@FEMCKE>IHAMMN,>A@A@ -EI+CI?AJ
>@,CDI>,L'>@JME--E,>A@'E@K-><IAO>A,EHIAJ>MC?
AJ,FC>@,C?,>@C?>@*HAM>HAHIA,C>@#+@A<+AN,
-><C(S)7#@B>IA@"C?'&1&1'464$6%!41654(7

((&)"#*Q# R'$/!0/Q/ %'$#QQ*U.# V'C,
EM7YE>ML>@,E+CAJME<,AOE<>MMN?<E?C>?F>IA,E>@3

<ICE?C?@E,NIEM+>MMCI<CMME<,>B>,L>@?-A+CI?
(S)7$ISUN,I'&14&'416$&%!(163(497

((()V*""*!/ "'0T'aV#!#'̀ aU_ . .'C,
EM7*M,CI@E,CFCEM,FLCE,>@D>@KCG&141E@KI>?+
AJ<FIA@><AO?,IN<,>BCHNM-A@EIL K>?CE?CE3
-A@Da!PA-C@E@K-C@!%IA?HC<,>BC?,NKL
(S)7$RS'&14;'(;1$41%!F&627

((9)./R/Y* )')a$/ )'Y*'"')')'C,EM7
bFCL HCH,>KC3OE?CK C@,CIEMK>C,E,,C@NE,CK
CME?,E?C3>@KN<CKC-HFL?C-EP>,F>@<ICE?C>@
?FAI,<FE>@JE,,LE<>K?>@-><C(S)7$R0%NM-
RCK'&14;'4;$4&%!297

((;))'!TQ'T/..#U')*%Q*U__'C,EM7#@3
B>IA@-C@,EMHEI,><NME,C-E,,CI>@KN<C?-NI>@C
>@,C?,>@EM>@JME--E,AILIC?HA@?C?E@K EM,CI?
,FCDN,-><IAO>A-C(S)7%QA!/@C'&14('6$9%!

C2&&&17
((2)TaS'b#'.'!aU!'C,EM7#JJC<,?AJ<>DEIC,,C

?-A+C<A@KC@?E,CA@,FCHIAKN<,>A@E@K<FEI3
E<,CI>gE,>A@AJCGAHAML?E<<FEI>KC?OLO>J>KAOE<3
,CI>N-(S)7*@*<EK$IE?0>C@<'&14;'6:$&%!

55:3411;7
((:)/..'_#" R'U'0)Q#" R'!.#a#" 0'C,

EM7_N,'-><IAO>A,E3KCHC@KC@,,I>-C,FLME->@C3
U3AG>KC>?E??A<>E,CKP>,FMA@D3,CI-EMM3<EN?C
-AI,EM>,L>@HE,>C@,?P>,FCGE<CIOE,CK<FIA@><
AO?,IN<,>BCHNM-A@EILK>?CE?C(S)7UN,I>,>A@'

&146'9;$5%!4(;34947

$收稿日期!&1&(3193&:!修回日期!&1&(312344%

$上接第(54;页%
(&2)R'QQ#"*S'U*').a'!#'_#"R*UY*'

C,EM7*@E,A-><>@,CIA??CN?-C-OIE@CIC<A@3
?,IN<,>A@N,>M>g>@D,FCO><CH?ON,,A@E@K?<ICP
,C@AKC?>?JAIC??CG3MAHIC?,>>@=NI>C?(S)7.C<F3
TE@KaH#G,IC-!NID'&142'&1$4%!234(7

(&:)_*/d^'̂ a^S'Qa0f'C,EM7*<EKEBCI><
M>-OE@EML?>?AJ,FCHA?,CI>AI,>O>EM-N?<NMA3
,C@K>@AN?=N@<,>A@,AKC,CI->@C,FCJCE?>O>M>,L
AJ>@,CIA??CAN?-C-OIE@C,C@KA@,IE@?JCI(S)7S
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