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!!摘要%壳聚糖是一种天然高分子)含有氨基和羟基等特征基团+水凝胶是一种高分子交联网络体系)具有亲

水性)在水中能够溶胀并保持大量水分而不溶解+&智能化’是自发地对外界环境刺激产生响应的一种特性-壳

聚糖基智能水凝胶具有良好的生物相容性和可降解性)正倍受广大研究学者的关注-文章综述了近年来关于

OF敏感型,温度敏感型以及OF#温度双重敏感型壳聚糖基智能水凝胶的研究概况)介绍了壳聚糖基水凝胶在

医学领域如组织工程,药物释放方面的应用并对其未来的发展方向进行了探讨-

!!关键词%壳聚糖+智能水凝胶+组织工程+药物释放

引言

水凝胶!FC;?-/23"是一种吸收了大量水分的三维网状结构高分子溶胀体)由亲水性的高分子化合物
通过离子键,共价键,氢键等交联而成)在水中能够溶胀并保持大量水分而不溶解)具有良好的成膜性,吸
水性,粘结性,热容量大等特性-

根据对外界刺激的响应情况可将水凝胶分为传统型水凝胶和环境敏感型水凝胶两大类-传统型水
凝胶对OF或温度等环境的变化不敏感+环境敏感型水凝胶可以感知外界环境微小的变化或刺激)产生
相应的物理结构和化学性质变化甚至突变)所以又称&智能水凝胶’-近年来水凝胶在医学领域的研究得
到广泛拓展)成为研究的热点)但大部分的研究工作还是集中在几种经典的智能水凝胶.#)!/上-这些智能
水凝胶多选用天然高分子材料.$#&/为基体)与众多的合成高分子相比)天然高分子水凝胶在生物医学应
用中有很多优势)如它们固有的生物相容性,生物降解性.#"/,低毒性和良好的细胞粘附性-

壳聚糖!PJ.0-A@5"又名脱乙酰甲壳素,可溶性甲壳素和甲壳胺等)化学名称为!#)("*!*氨基*!*脱氧*

*M?*葡萄糖)分子式为!P’F##KG("%-壳聚糖是一种多功能天然阳离子聚电解质)广泛应用于生物医
学.####(/,组织工程.#))#’/和药物控释等领域-

壳聚糖具有体内可降解性,良好的成膜性,低毒性,生物相容性及一定的抗菌和抗肿瘤性)近年来)人
们开始关注它)并通过改性壳聚糖.#+#!"/来制备智能水凝胶)已经取得了一些较好的成果-以壳聚糖为原
料制备的水凝胶易降解且对环境友好)但也存在一些不足)如对环境敏感性不强,力学强度差,性能不稳
定)这些问题还有待改善-

本文简要介绍了近几年来关于OF敏感型,温度敏感型,OF#温度双重敏感型壳聚糖基智能水凝胶
的研究进展及其在生物医学领域中的应用)并对它们的研究前景进行了展望-

#!壳聚糖基智能水凝胶

智能水凝胶根据受到的刺激信号不同)又可分为OF敏感型水凝胶,温度敏感型水凝胶,电场敏感型
水凝胶.!#/,化学物质敏感型水凝胶,光敏感型水凝胶,磁场敏感型水凝胶和多重敏感型水凝胶.!!/等-壳
聚糖中含有(KF! 和(GF)可以与某些物质通过化学或物理交联或是自组装形成凝胶)对环境刺激产
生相应的反应-其中最常见,应用最广的壳聚糖基智能水凝胶主要有$种)即OF敏感型,温度敏感型,
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OF#温度双重敏感型壳聚糖水凝胶-

:>:!PQ敏感型凝胶

OF敏感型水凝胶是指水凝胶的体积随外界环境OF值,离子强度变化而变化的高分子凝胶-这类
水凝胶中含有大量易水解或质子化的酸,碱基团)如羧基和氨基-当外界OF值变化时)这些基团质子化
或去质子化程度相应改变)从而引起官能团之间的静电引力或斥力的改变)导致水凝胶的溶胀度也随之
改变+与此同时)OF值变化)水凝胶内外离子浓度差也改变)从而引起水凝胶内外渗透压改变)导致水凝
胶的溶胀度改变+另外)这些基团的解离还会破坏凝胶内相应的氢键)使凝胶网络的交联点减少)造成凝
胶网络结构发生变化)引起凝胶溶胀-壳聚糖因分子内含碱性*KF! 基团)可与 Fb结合或解离)以及相
关氢键发生解离或形成)因而具有明显的OF敏感性-近来很多研究都是通过对壳聚糖的改性来实现不
同OF值下相关领域的使用-

625/等.!$/选择水包油乳液体系)环己烷液滴作为模板)<*甲基化壳聚糖与戊二醛交联作为外壳制
备得到具有生物相容性和可生物降解性的大小为!#)&=的空心微球-将抗感染药物氧氟沙星载入微
球并进行药物释放实验)结果显示)在OF值为#c!的缓冲溶液中)氧氟沙星(J的释放量仅有(’d+而在

OF值为+c(的缓冲溶液中氧氟沙星能够持续释放%J并且释药量达&"d-这表明该微球具有药物控释
能力以及OF敏感性-

XR@5等.!(/用半乳糖取代壳聚糖接枝聚!<*异丙基丙烯酰胺")制备出的聚合物纳米凝胶用于肿瘤靶
向载药冬凌草甲素!GBM"-实验制备了半乳糖三种不同取代度的载药纳米凝胶)研究表明纳米凝胶中

GBM的释放速率只取决于环境的OF值)在温和的酸性条件下释放率明显提高-而且)有半乳糖取代的
载药凝胶比起没有半乳糖取代的显示出更高的抗肿瘤活性)随着半乳糖取代度的增加)F2OU!细胞中纳
米凝胶的抗癌活性也有所增强)表明这些半乳糖取代的OF 响应纳米凝胶)非常适合肝癌细胞的靶向
给药-

WR等.!)/用壳聚糖和琥珀酸酐通过酰胺化作用合成了两性离子的壳聚糖)它有一个等电点)可以很
容易地在(c&至+c#之间调整OF值)并在等电点上下表现出相反的电荷)可以用于药物载体阳离子表
面的隐形涂层-琥珀酸酐酰化壳聚糖能够在生理OF值下抑制阳离子表面蛋白质的吸附)还能很好地与
血液成分相容)在腹腔注射方面有很好的应用前景-

7.R等.!’/使用从P! 至P#!不同的酰基链长度和各种不同的酰基取代度)成功地合成了一种新型的两
亲性羧甲基壳聚糖!8PP")系统地研究了它的自组装行为)在生理OF值下长期表现出稳定的胶状物性
质-I-R等.!+/在水相介质中用硬脂酸接枝脱乙酰壳聚糖寡糖)得到的微胶粒具有OF值敏感性)通过内

吞作用可以实现药物在细胞内输送-QR5/等.!%/和PJ@5/等.!&/都制备出了壳聚糖!PQ"和聚!(*谷氨酸"
共聚而成的具有OF响应性的纳米颗粒)前者用于胰岛素的口服给药)后者用于药物阿莫西林的释放-

:>8!温度敏感型凝胶
温敏型水凝胶是指其体积能随温度变化的高分子水凝胶)是一类研究最多,应用最广的药物载体材

料-温度响应性聚合物)其特征是在水溶液中有一个临界的凝胶化温度)在这个温度下聚合物链由于疏
水相互作用而发生自组装)从而发生相分离-特别是那些低临界溶解温度!7PQ>"的聚合物)它们在注射
条件转变的时候会在室温与体温之间发生一定的相转变)因为它们在低温下是可溶的)形成凝胶时给药)

例如通过皮下进行注射给药-聚合物也可显示上限临界溶液温度!HPQ>")在这个特殊的温度以下时聚
合物溶液发生相分离.$"/-传统温敏型水凝胶多采用丙烯酰胺为原料)这种物质有一定的毒性且不易降
解)在使用过程中可能会给环境带来不良影响-而壳聚糖具有生物相容性,可降解性,对环境无污染等优
点)因此)以壳聚糖为主要原料制备水凝胶正引起国内外学者的广泛关注-

BCR等.$#/制备得到一种具有温度敏感性的,可实现溶胶*凝胶转换的组织粘附水凝胶)它是由儿茶
酚*共轭体系壳聚糖和硫醇封端的聚醚共混制备得到的)在室温下是粘性溶液)但是在人体体温和生理

OF下又很快凝固成一种交联的凝胶-这种温敏性,可注射性,组织粘附性水凝胶在人体中表现出优越
稳定性和极好的机械性能-它们在注射后能够即刻形成凝胶粘附在组织上)在如止血这样的医学领域的
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应用上具有很高的潜力-这种儿茶酚功能化的壳聚糖和聚醚复合而成的水凝胶有望作为药物释放和组
织再生领域的一种新型组织粘合剂-

:>;!PQ’温度双重敏感型凝胶
目前)对壳聚糖基智能水凝胶的研究还主要集中在单一敏感性方面)这在一定程度上限制了壳聚糖

基智能水凝胶的应用-因此)根据需要研究者又开发了多重信号响应水凝胶.$!)$$/)研究最多的是双重敏
感型水凝胶)其中以OF#温度敏感型的研究尤为活跃.$(/-

:R等.$)/用铈作引发剂)将K*异丙基丙烯酰胺!KM68:"接枝聚合到封装有聚苯乙烯磺酸!6QQ"的)
由壳聚糖和海藻酸钠层层自组装得到的多层聚电解质的壳上)制备出同时具有OF#离子强度#温度多重
响应的空心微球)透射电镜显示得到的空心微球的内部直径约为!""5=-这种多重响应的空心微球可以
作为一种结构稳定的优良的智能药物载体)比起通常用层层自组装方法制备得到的聚合电解质空心微球
或微胶囊)这种微球独特的OF和温度双重响应的控制能更好地实现在临床领域的应用-

!!壳聚糖基智能水凝胶的应用领域

壳聚糖基水凝胶具有良好的生物相容性,低毒性以及可被人体内酶降解的优点)加之其得天独厚的
物理特征!如亲水性,功能性氨基基团和阳离子净电荷")使得它在很多领域具有广阔的应用前景-特别
是这类对OF或温度敏感,对药效作用影响不大的智能水凝胶)在组织工程.$’)$+/,药物释放.$%)$&/等生物医
药领域具有很好的应用潜力-

8>:!组织工程
组织工程材料是生物医学应用领域的首选材料)临床应用相当广泛)壳聚糖因具有生物相容性,可注

性,易生物降解等独特显著的优势而备受关注-

FR@5/等.("/用葡聚糖,壳聚糖或是聚丙烯酸等不同的聚合物作为官能团的来源)合成了拥有羟基,

氨基,羧基三种典型官能团类型的磁性聚合物微粒)并做了一系列的细胞毒性实验-研究表明这种直接
制备多官能团纳米材料的方法是简单有效的)可以直接赋予材料更多的性能)如提高亲水性,分散性,表
面功能化)从而提高生物相容性)进一步扩大了在医学领域的应用-

PJ25等.(#/研究发现<)S*羧甲基壳聚糖!KGPP"能够刺激成纤维细胞的迁移)将<)S*羧甲基壳
聚糖!KGPP"和胶原!PG7"两种聚合物凝胶体系结合起来可以设计成一种新型伤口敷料材料-E@=@5.
等.(!/研究发现羧甲基壳聚糖!P:PQ"的交联凝胶通过冷冻干燥法形成多孔的海绵状结构)可以形成具有
适宜的水结合能力!]NP"的高吸水性树脂!Q86Q")这为商业化的生理盐水和尿液处理提供了解决
方案-

X-5/等.($/用大鼠做实验评估了羧甲基壳聚糖的组织分布,药代动力学和生物降解机制-当被注射
到腹膜后)发现被标记的羧甲基壳聚糖迅速地分布于很多个器官)包括肝,脾,肾+其中肝脏在羧甲基壳聚
糖的降解上起着重要作用)而降解产物主要通过尿道排出-羧甲基壳聚糖良好的生物降解性能对于临床
应用有极大的潜力)也为术后生物材料的改性发展提供了新的思路-

如今)可注射支架体系.((/也已经被广泛研究)虽然这种体系在组织工程和再生医学的使用上有很多
优势)但是在注射材料的形状和位置的控制上仍面临着巨大的挑战)因此我们仍要努力研究以提高体内
使用的可注射支架材料的可操作性和机械强度-

8>8!药物释放
目前所应用的药物缓释材料多为可生物降解材料)它能够在生物体内经水解,酶解等过程逐渐降解

成低分子量化合物或单体)降解产物能被排出体外或能参加体内正常新陈代谢而消失-智能高分子水凝
胶对酸度,温度,光等引起的刺激能够及时地做出溶胀应答)正是这种特殊的环境敏感性使它能被广泛地
应用于药物控制释放体系-壳聚糖具有很好的抗菌性,生物相容性)低分子量的水溶性壳聚糖更易在体
内降解)不易堆积)对人体无过多副作用-其中)以壳聚糖为载体材料制备微球,纳米粒,微针,保护涂层
等给药体系更是近年来的研究热点-
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U.@55-00.等.()/将壳聚糖进行改性制备得到三甲基壳聚糖!>:P")如图#所示)将>:P和溶酶体蛋
白质’*U87通过层层自组装形成聚电解质复合物!6TPA")离子凝胶化后形成的纳米颗粒平均粒径*
!""5=-这些聚电解质纳米粒子在生理条件下是稳定的)能够在溶酶体酸性OF环境下)随着OF值的下
降削弱自组装过程的进行从而实现蛋白质药物的释放-这种自组装的物理交联方法比起化学交联方法)
可以避免使用交联剂)制备得到的粒子凝胶毒性更小)甚至无毒)而且通过对壳聚糖的改性可以实现药物
在特定OF值范围内释放-

图#!离子凝胶法制备得到的壳聚糖基聚电解质在溶酶体酸性环境下的药物释放.()/

V./R?2#!>J2;?R/?232@A2-<9J.0-A@5*Z@A2;6TPAO?2O@?2;L.0J.-5/23=20J-;.50J23CA-A-=@3@9.;24.?-5=250

85/@;.等.(’/用戊二醛作为交联剂)将壳聚糖和明胶通过乳液交联聚合的方法制备出一种新型的用
硬脂酸包覆的OF敏感性互穿网络聚合物!M6K"的共混微球)用于抗结核药物异烟肼!MKF"的控制释放-

]@5/等.(+/制备了一系列不同粒径的碳酸钙#羧甲基壳聚糖的混合微球和纳米球)这些微球对于链霉素
氢氯化物有很好的载药率)能够实现药物的可持续释放)表明微球和纳米微球非常适合于水溶性药物的
释放-

74等.(%/用聚乙二醇化的S*羧甲基壳聚糖!P:P"纳米颗粒嫁接环状的精氨酸*甘氨酸*天冬氨酸
!BUX"肽)制备出一种新型的纳米载体BUX*6TU*PK6)用于不溶性抗癌药物紫杉醇的肿瘤靶向传递体
系-研究显示)这个设计出来的纳米器件可以极大地阻止肿瘤的生长)而且在紫杉醇的商业化运作上具
有较低的副作用-

7.@5/等.(&/发现十八烷基季铵化羧甲基壳聚糖!G_P:P"能形成稳定的结合胆固醇!PFG7")从卵
磷脂#胆固醇!6P#PFG7"中聚合而成的脂质体与传统的脂质体相比)有较高的热稳定性,良好的水溶
性)并对长春新碱!一种抗肿瘤药"有较高的负载效率和长期的释药率-

PR.等.)"/制备出一种新型的智能药物输送体系!K6*膜"用于开发蛋白质药物的口服给药)它是由羧

基化壳聚糖接枝纳米粒子组成的)释放行为显示具有OF响应性-7R-等.)#/使用低能量的液*液相分离
法制备出了玉米蜀黍蛋白#羧甲基壳聚糖!P:PQ"复合纳米颗粒)作为维生素X$的一种新颖药物释放体
系)在体内体外的生物利用率也正在研究中-

PJ25等.)!/制备了一种壳聚糖微针)将大分子药物牛血清蛋白注入皮肤)体外释放研究表明)牛血清
蛋白从壳聚糖微针中实现可持续释放)%天累积释药量达&)d-体内皮肤释放研究表明)负载的牛血清
蛋白能够逐渐从孔隙进入到皮肤真皮层)穿透深度达$""&=)而且蛋白质模型药物在载入微针以及从微
针中释放前后都能够保持它的结构完整性)表明这种壳聚糖微针有望作为一种透皮给药的工具-

为了延长纳米载体的载药疗效)通常在载体表面涂覆一层由6TU材料制备的保护膜-但是6TU容
易干扰纳米载体和靶细胞之间的相互作用)影响治疗效果-为了克服这个问题)8=--D/@?等.)$/用低分
子量壳聚糖!7:]P"制备出具有良好的细胞相互作用的67U8*7:]P纳米粒子)它具有OF敏感性)
表明低分子量壳聚糖在OF值敏感的隐形涂料方面有一定的应用前景-

8>;!其它
壳聚糖是天然高分子)不仅含有活泼的羟基和氨基等极性基团)反应活性强)而且具有很好的生物相

容性)无毒,易生物降解,来源广泛,对环境友好)基于以上优势可以探索壳聚糖基水凝胶在其它众多领域
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的应用-
由于壳聚糖具有复杂的双螺旋结构)从构象上看P!位乙酰基或氨基和P$位的羟基都是平伏键)分

子中的G,K等原子能以一对孤对电子与一些金属离子尤其是过渡金属离子.)(/形成配位键因而具有螯
合功能+当体系中存在碱金属离子时)其螯合能力也不受影响)可用作金属离子螯合型树脂-壳聚糖是新
型的天然螯合剂)因此可用作阳离子絮凝剂)既能有效捕集或吸附溶液中的重金属离子)也能絮凝溶液中
带负电荷的悬浊物,有机物等-]@5K/@J等.))/利用壳聚糖为原料自制了羧甲基壳聚糖)并分别研究了
二者对三价金离子的吸附情况)结果表明羧甲基壳聚糖的吸附能力高于单纯的壳聚糖)而且将三价金离
子从废水中吸附出来后还可以用TX>8水溶液再将三价金离子从壳聚糖或羧甲基壳聚糖中提取出来)
这样可以实现壳聚糖和羧甲基壳聚糖的循环利用-

壳聚糖还可以作为一种天然保鲜剂)它具有安全,无毒,抗菌,防霉,保湿等功效)能在果蔬表面形成
一层无色透明的薄膜)减缓对氧气的吸收)抑制蒸腾和呼吸作用)从而减少了水分和营养的损耗)进而推
迟了生理衰老)还可有效地抑制细菌的生长繁殖)达到保鲜抑菌的目的-7.R等.)’/在<)S*羧甲基壳聚
糖上引入己酰基合成了羧甲基己酰基壳聚糖!KGPFP"两亲性水凝胶)它有良好的吸水性和保水能力)
这主要取决于羧甲基和己酰基的取代程度-己酰基的取代主要影响吸水能力)而且当两亲性水凝胶消溶
胀的时候疏水的己酰基的存在会妨碍水的流动)从而实现更好的保水能力-

在农业方面)壳聚糖可以作为土壤改良剂)它属于氨基多糖类聚合物)含有大量的P,K等元素)施入
土壤)可在土壤中自生乳酸菌,放线菌,固氮菌等有益菌)从而改善和提高了土壤的透水性,保水性,通气
性,耐侵蚀性和易耕性)改变了土壤微生物结构体系)促进了有益菌的生长和繁殖)对土壤的病虫害可起
到一定的防治作用-壳聚糖还可以作为饲料添加剂)在哺乳动物体内)壳聚糖可吸附脂类)从而减少对胆
固醇的吸收)降低血液中胆固醇含量)是一种很有意义并且值得研究开发的饲料添加剂-由此可见)壳聚
糖在农业领域的应用依然前景广阔-

$!结语

壳聚糖是甲壳素的衍生物)甲壳素作为壳聚糖的生产原料)来源极其广泛-作为天然高分子的壳聚
糖)拥有很多优点)如生物降解性,生物相容性,经济,无毒,诸多基团可修饰)因而被广泛应用于智能水凝
胶的合成中-但是单纯的壳聚糖凝胶力学强度不够)机械性能不佳)在水中的溶胀度有限)实际应用范围
不广-但从分子结构入手)壳聚糖分子中存在着(GF,(KF! 等特征基团)能够与很多物质形成氢键)
这样)可以通过引入其他物质对它进行改性以弥补单一壳聚糖凝胶自身性能不佳的缺点)这将有可能提
高壳聚糖凝胶对温度,OF 的敏感性)有望在生物医学,医药卫生,食品加工等领域展现更广阔的应用
前景-

在壳聚糖水凝胶的智能化上)研究者们也作了不少研究)在OF敏感性和温度敏感性这样的单一敏
感性水凝胶方面成果颇丰)但在多重敏感性水凝胶的研究上并不充分)仅限于OF#温度敏感性方面)对诸
如磁场,电场,压力等因素的研究甚少-而且从物理化学角度出发)对于水凝胶的自由能等参数变化,快
速响应机理)以及水凝胶的形成,溶胀平衡,平衡转变及响应时间变化等理论方面的研究还不够深入)研
究领域也主要集中在生物医学方面)在农业,食品工业,环境保护等其它领域的研究很少-但是)相信有
着材料学,化学,生物学,医学和其它各学科领域的科学家的精诚合作)随着研究理论的深入和研究方法
的创新)壳聚糖基智能水凝胶的研究一定会取得突破性进展)获得更广泛更有意义的应用-

参考文献$
.#/!PJ@58])]J.052CB8)K2R<23;BS‘N.-=@9?-=-329R32A)!""&)#"*’"&#’#’c
.!/!Q2@5N)XC2?K)850J-5CUT‘N.-=@9?-=-329R32A)!""$)(*#!!(##!$#c
.$/!EJ25/SK)W.2FU)IR]>)>@5:_)U-5/V_)7.RWX)]@5/V)74US)7.R]V)EJ25/UQ)I@5/I)W.2]I):@

WS‘7@5/=R.?)!"#!)!%*#$!’###$!+$c
.(/!6-O@TU)U-=2A:T)B2.AB7‘N.-=@9?-=-329R32A)!"##)#!*$&)!#$&’#c

0’!0 !!!!!!!高!!分!!子!!通!!报 !"#$年%月!



.)/!S@.5Q)8=.\.:‘N.-=@9?-=-329R32A)!"#!)#$*#"+(##"%)c

.’/!QR5SI)EJ@-W F)M332O2?R=@] B1)PJ@R;JR?.G)GJ1 F):--52CXS),3@AA@YSS)QR-EU‘K@0R?2)!"#!)(%&*

#$$##$’c
.+/!PJ.9@0R5V)62;?@D@PT)UJ2DD.PT):@?233.N)1@@?0.525: >):9122: X)K@DJ@0QK‘N.-=@9?-=-329R32A)!"##)#!*

!&(’#!&)’c
.%/!PJ@5/PI)F2:)EJ-RS6)EJ@5/7K‘:@9?-=-329R32A)!"##)((*#’(!##’(%c
.&/!]@5/FE)_.@5P)B-=@5:‘N.-=@9?-=-329R32A)!"##)#!*$+"%#$+#(c
.#"/!6@?Y: F)S--:1)PJ-.NU)S2-5/N‘899-R50APJ2=B2A)!"#!)()*(!(#($$c
.##/!B@4.1R=@?:K,):RDD@?233.B88):RDD@?233.P)Q@AJ.L@F)X-=Z8S‘PJ2=B24)!""()#"(*’"#+#’"%(c
.#!/!IRQI)FRSF)6@5WI)I@-6)S.@5/:‘7@5/=R.?)!""’)!!*!+)(#!+)&c
.#$/!7.RWV)EJ.WK)7.RIV)]RN)QR5E)QJ25S‘S8/?.9V--;PJ2=)!"#!)’"*$(+##$(+’c
.#(/!WRN‘7@5/=R.?)!""&)!)*%$+)#%$++c
.#)/!K@=>)6@?YQ)722QI)6@?Y1)PJ-.1)Q-5/MP)F@5:F)72@?CSS)IRYQ8)1L-5MP)1.=1)S2-5/QI‘N.-9-5\R/@02

PJ2=)!"#")!#*)+%#)%!c
.#’/!F-?0./R23@:S)8?@5@DM)UR0.2??2D:P)V2??2?:7);23:-502V‘N.-=@9?-=-329R32A)!"##)#!*#+&##%’c
.#+/!7.6)EJR8:)7.R_7)EJ@5/_U‘M5;T5/PJ2=B2A)!""%)(+*++""#++"’c
.#%/!:@?0.5AU,):@5-SV)8342AK:‘7@5/=R.?)!"##)!+*%(#)#%(!$c
.#&/!QJ.NI)QJ25EI)EJ@5/F)N.SW)X@.Q‘N.-=@9?-=-329R32A)!"#!)#$*#(’##)$c
.!"/!7@R;25A3@/2?:S)Q9J.<<=@5SX)Q9J@R2?P7‘N.-=@9?-=-329R32A)!""%)&*!’%!#!’%)c
.!#/!UR-N7)V.552*].A0?@5;8)83Z2?0AA-58P‘N.-=@9?-=-329R32A)!"##)#!*!’"##!’"&c
.!!/!S.5S)Q-5/:)F-R?A0-5XS‘N.-=@9?-=-329R32A)!""())*#’!##’%c
.!$/!625/WF)EJ@5/7K‘7@5/=R.?)!""))!#*#"&###"&)c
.!(/!XR@5PW)U@-S)EJ@5/XB)S.@7S)7.RI)EJ25/XX)7.RU6)>.@5WK)]@5/VQ)EJ@5/_‘N.-=@9?-=-329R32A)!"##)

#!*($$)#($($c
.!)/!WR6Q)U@R?@4N)>C32?Q)].33.@=U,8)I--5I‘N.-=@9?-=-329R32A)!"#")##*!$)!#!$)%c
.!’/!7.R1F)PJ25NB)PJ25QI)7.RX:‘S‘6JCA‘PJ2=‘N)!""&)##$*##%""###%"+c
.!+/!I-RS)FRV_)XRIE)IR@5F‘N.-=@9?-=-329R32A)!""+)%*!()"#!()’c
.!%/!QR5/F ])Q-5@\21)7.@-EW)FAR7])PJR@5/TI‘899-R50APJ2=B2A)!"#!)()*’#&#’!&c
.!&/!PJ@5/PF)7.5I F)I2JP7)PJ25IP)PJ.-RQV)FARI :)PJ25QI)]@5/PP‘N.-=@9?-=-329R32A)!"#")##*

#$$##(!c
.$"/!,2?=-5;25>)P25A.B)F255.5Y]T‘PJ2=B24)!"#!)##!*!%)$#!%%%c
.$#/!BCRSF)722I)1-5/] F)1.=>U)6@?Y>U)722F‘N.-=@9?-=-329R32A)!"##)#!*!’)$#!’)&c
.$!/!7.RX)7.RFI)FRKV‘S6JCAPJ2=N)!"#!)##’*#+""##+"%c
.$$/!EJ@5/I7)>@-7)7.QW)]2.I‘N.-=@9?-=-329R32A)!"##)#!*!%&(#!&"#c
.$(/!QJ.=]Q)I--SQ)N@2IF)722XQ‘N.-=@9?-=-329R32A)!""))’*!&$"#!&$(c
.$)/!:RN)7.R6)7.WB)XR6P)X-5/I)]@5/IS‘:-36J@?=@92R0.9A)!"#!)&*&###"#c
.$’/!,@5,3.2?Z2?/J2Q)XRZ?R236)Q9J@9J0T‘N.-=@9?-=-329R32A)!"##)#!*#$%+##("%c
.$+/!]RXP)WRV)QR5N)VRB])F2F1):@0C\@AD2LAY.1‘PJ2=B24)!"#!)##!*$&)&#("#)c
.$%/!7.P)7R-UV)]@5/FI)EJ@5/S)U-5/IF)PJ25/QW)EJR-BW)EJ@5/WE‘S6JCAPJ2=P)!"##)##)*#+’)###+’)&c
.$&/!U@-] ])PJ@5S:)V@?-YJD@;GP‘:-36J@?=@92R0.9A)!"#")+*#&#$##&!"c
.("/!FR@5/W7)EJR@5/S)PJ25X)7.R F I)>@5/V _)I@5W I):25/W ])EJ@5/7)B25S‘7@5/=R.?)!""&)!)*

##’)+###’’$c
.(#/!PJ25BK)]@5/U:)PJ25PF)F-FG)QJ2R:>‘N.-=@9?-=-329R32A)!""’)+*#")%##"’(c
.(!/!E@=@5.8)>@J2?D@;2J:S‘M5;T5/PJ2=B2A)!"#")(&*%"&(#%"&&c
.($/!X-5/])F@5N_)V25/I7)Q-5/V7)PJ@5/S)S.@5/F6)>@5/II)7.R]Q‘N.-=@9?-=-329R32A)!"#")##*#)!+##)$$c
.((/!B@J=@5P,)Q@22;8)]J.027S)U-R3;>] 8)1.?ZCU>Q)Q@LY.5A:S)832̂@5;2?P)B-A2VB8S)QJ@Y2AJ2<<1 :‘

PJ2=:@02?)!"#!)!(*+%##+&)c
.()/!U.@55-00.:M)TA02Z@5G)G3.4@:)U@?9l@*6@?@\-:V)Q@5DV‘N.-=@9?-=-329R32A)!"##)#!*!)!(#!)$$c
.(’/!85/@;.QP):@5\2AJL@?7Q)8=.5@ZJ@4.>:‘M5;T5/PJ2=B2A)!"##))"*()"(#()#(c
.(+/!]@5/S)PJ25SQ)E-5/SI)EJ@-X)7.V)EJR-BW)PJ25/QW‘S6JCAPJ2=P)!"#")##(*#%&("##%&()c
.(%/!7466):@IV)IRB)IR2F)K.XE)]2.]):@UF‘:-36J@?=@92R0.9A)!"#!)&*#+$’##+(+c
.(&/!7.@5/WV)]@5/FS)7R-F)>.@5F)EJ@5/NN)F@-7S)>25/SM)PJ@5/S‘7@5/=R.?)!""%)!(*+#(+#+#)$c

0+!0!第%期 !!!!!!高!!分!!子!!通!!报



.)"/!PR.VI)F2PN)I.57P)_.@5V)F2:)>@5/P)I.5PF‘N.-=@9?-=-329R32A)!""+)%*!%()#!%)"c

.)#/!7R-IP)>25/E)]@5/_‘S8/?.9V--;PJ2=)!"#!)’"*%$’#%($c

.)!/!PJ25:P)7.5/: F)7@.1I)6?@=R;.0C-T‘N.-=@9?-=-329R32A)!"#!)#$*("!!#("$#c

.)$/!8=--D/@?E)6@?YS)7.5_K)I2-I‘:-36J@?=@92R0.9A)!"#!)&*#!’!##!+"c

.)(/!S.@5/>)EJ@5/E)EJ-RI)7.RI)]@5/ES)>-5/F)QJ25WI)]@5/IK‘N.-=@9?-=-329R32A)!"#")##*#!)(##!’"c

.))/!]@5K/@J]Q)7.@5/1F‘M5;T5/PJ2=B2A)#&&&)$%*#(####(#(c

.)’/!7.R>I)PJ25QI)7.5I7)7.RX:‘7@5/=R.?)!""’)!!*&+("#&+()c

/B6BIHCN+H15HB66@A<N@716IAR*I6BD(A7BEE@5BA7QJDH15BE6

SM8KUWR2)FTS.*;-5/")X8MIR@5*YR5)EF8KUW.5
!8=;!*@45*&45;4.+R@@=5M0G*B&,1B4.$,%,B&5;4.H)R1*&,4%#IF*%)4%C’54A,%1,*G8=;!*@45*&45;4.

+R@@=5M0G*B&,1B)T,%C)*4K%,A=5B,&;4.I1,=%1=U:=1F%4G4C;)T,%C)*4!’’"(!)EF,%*"

"L67HIC7*PJ.0-A@5.A@5@0R?@3O-3C=2?L.0J@=.5-@5;JC;?-̂C/?-ROA‘FC;?-/23A@?29?-AA*3.5Y2;520L-?YA-<

JC;?-OJ.3.9O-3C=2?ALJ.9J9@5AL233.5L@02?@5;?20@.53@?/2@=-R50A-<L@02?L.0J-R0;.AA-34.5/‘&M50233./250’.A@Y.5;

-<9J@?@902?.A0.90J@0AO-50@52-RA3C?2AO-5;A0-2̂02?5@3A0.=R3.‘PJ.0-A@5*Z@A2;.50233./250JC;?-/23AO-AA2AA/--;

Z.-9-=O@0.Z.3.0C@5;;2/?@;@Z.3.0CLJ.9J;?@LA=R9J@00250.-5-<0J2?2A2@?9J2?A‘>J2?2A2@?9JO?-/?2AA-<PJ.0-A@5*Z@A2;

.50233./250JC;?-/23A.593R;.5/OFA25A.0.42)02=O2?@0R?2A25A.0.42@5;OF#02=O2?@0R?2A25A.0.420CO2AL2?2AR==@?.D2;.5

0J.A@?0.932‘>J2@OO3.9@0.-5A-<0J29J.0-A@5*Z@A2;JC;?-/23A.5-?/@5.D@0.-525/.522?.5/@5;;?R/?232@A.5/L2?2?24.2L2;‘

>J2.?<R0R?2;2423-O=250A@?2;.A9RAA2;‘

?BJM1HD6*PJ.0-A@5+M50233./250JC;?-/23+>.AAR225/.522?.5/+X?R/?232@A.5/

0%!0 !!!!!!!高!!分!!子!!通!!报 !"#$年%月!




