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【摘要】 随着各种诊断技术的不断发展和人们生活水平的提高，神经内分泌肿瘤的检出率不断

增加，越来越受到人们的重视，神经内分泌肿瘤的临床研究进展显著，治疗手段丰富。但是,由于神

经内分泌肿瘤的异质性，复发转移依然是困扰临床医生的难题，疗效仍有待提高，亟需对其生物学行

为展开深入研究。近年来，随着分子生物学的发展，神经内分泌肿瘤的基础与转化研究均取得了一

定进展。本文围绕神经内分泌肿瘤的多组学（体细胞拷贝数变异、基因组学、转录组学等）、肿瘤微环

境（免疫微环境、肿瘤微血管、肿瘤相关成纤维细胞等）、临床前研究模型构建（细胞系、类器官、人源

性异种移植模型、基因工程小鼠）等前沿热点进行综述，并对具有临床转化意义的部分进行阐述。
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【Abstract】 With the development of diagnostic techniques and the improvement of people's living
standards, the detection rate of neuroendocrine tumor has been increasing and people are paying more and
more attention to it. With multiple treatment modalities, the clinical research progress of neuroendocrine
tumor is remarkable. However, due to the tumor heterogeneity, metastasis and recurrence of neuroendocrine
tumor remains a difficult problem for clinicians. The efficacy of neuroendocrine tumor still needs to be
improved. Therefore, the biological behavior of neuroendocrine tumor needs to be further studied. In
recent years, with the development of molecular biology, the basic and transformation research of
neuroendocrine tumor has made some progress. In this paper, we focus on the hot topics of neuroendocrine
tumor, such as multiomics (copy number variation, genomics, transcriptomics), tumor microenvironment
(immune microenvironment, tumor microvasculature, tumor ⁃ associated fibroblasts, etc.), preclinical
research model construction (cell lines, organoids, patient derived xenograft models, genetically engineered
mice) , etc. Specifically, the related clinical transformation significance will be elaborated.
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神 经 内 分 泌 肿 瘤（neuroendocrine neoplasm，

NEN），泛指所有起源于肽能神经元和神经内分泌细

胞的一系列的异质性肿瘤。其中，胃肠胰 NEN
（gastroenteropancreatic NEN，GEP⁃NEN）是最常见的

NEN类型，占 65%~75%。NEN治疗手段多样，包括

手术、介入、化疗、生物治疗、靶向治疗、肽受体介导

的放射性核素治疗等。尽管如此，NEN的治疗效果

仍有待提高。既往认为，NEN的生物学行为趋于惰

性，但其远处转移却并不少见。以胰腺NEN为例，

有 20%~64%的患者在确诊时已合并肝转移，且以

弥漫性肝转移多见［1］。因此，亟需对NEN的生物学

特性展开深入研究。本文围绕NEN的多组学研究、

肿瘤微环境、临床前研究模型3个方面进行综述，见

图1。

图1 神经内分泌肿瘤基础与转化研究热点方向

一、多组学研究

基因组学研究是阐明肿瘤发生发展分子机制

的关键，也是精准医疗开展的前提。近年来，多组

学的快速发展加速了人们对NEN基因层面的认识。

1.体细胞拷贝数变异：体细胞拷贝数变异是指

基因组发生重排，长度1 Kb以上的基因组大片段的

拷贝数增加或者减少，主要表现为亚显微水平的缺

失和重复。细胞拷贝数变异在正常人的组织中普遍存

在，并且随着年龄的增长而积累，被认为是癌前现象。

在小肠神经内分泌瘤（small intestine neuroendocrine
tumor，SI⁃NET）中，18号染色体的基因缺失是最常见

的体细胞拷贝数变异，发生在超过 60% 的 SI⁃NET
中，即便如此，位于 18号染色体上的重要抑癌基因

SMAD4仍并未检测到突变［2⁃3］。根据体细胞拷贝数

变异，可以将SI⁃NET分为2个亚型，第1个亚型是18
号染色体的基因缺失，是始发事件，随后发生其他

染色体上的基因缺失；第2个亚型是18号染色体是

完整的，但在 4、5、7、14或 20号染色体上发生基因

拷贝数增加，此型虽然少见但预后更差，特别是

14号染色体上抗凋亡蛋白DAD1的变异与不良预后

相关［4⁃5］。拷贝数变异也与肿瘤发生部位有关，分化

良好的胰腺神经内分泌瘤（pancreatic neuroendocrine
tumor，pNET）染色体畸变相对于其他部位NET更常

见，特别是7号染色体拷贝数增加见于68%的pNET，
而21号染色体基因缺失更少见［6⁃7］。最新一项研究

通过对84例胰岛素瘤和127例非功能性胰腺神经内

分泌肿瘤（non ⁃ functional pancreatic neuroendocrine
tumor，NF⁃pNET）进行全基因组/全外显子组测序，

检测其突变谱和拷贝数变异模式，并根据拷贝数变

异，将NF⁃pNET分为3型，其中有拷贝数增加或减

少的NF⁃pNET复发风险很高［8］。

2. 基因组学：早在 2011 年，一项研究对 10 例

pNET进行全外显子组测序，并对另外58个pNET样

本进行靶向测序，发现MEN1和参与mTOR 通路的

基因突变率高达 44%，而在 43%的样本中 ATRX或

DAXX是突变的，且ATRX和DAXX 的突变是相互排

斥的（它们不会同时发生在同一肿瘤中）［9］。同年，

另一项研究发现，61%的pNET显示异常端粒，而表

现出这些异常端粒的pNET都具有ATRX或DAXX突

变或核ATRX或DAXX蛋白丢失，ATRX和DAXX编

码的蛋白质参与端粒和其他基因组位点的染色质

重塑［10］。在 2013年，针对 10例胰岛素瘤标本的全

外显子测序，并在 103例标本中验证，发现YY1的

T372R突变在胰岛素瘤中突变率达 30%，T372R突

变导致了YY1的表达降低，可能为胰岛素瘤的治疗

靶点［11］。2017年，针对 102个 pNET标本全基因组

测序，更详细地描述了 pNET的突变特征。相对于

胰腺癌，pNET具有更低的突变负荷。作者进一步

定义了 5个突变特征，其中由G∶C>T∶A 颠换组成，

在碱基切除修复基因MUTYH中具有已知的致病性

或新的失活种系突变，并伴随着杂合性的丧失，这

一突变特征占主导地位。在基因突变方面，这份研

究除了进一步证实了以往的研究结果（MEN1突变

频率最高，DAXX和 ATRX存在互斥失活突变以及

mTOR通路基因PTEN突变），还发现了尚未被报道

的 DEPDC5基因突变，而且 DEPDC5基因突变与

PTEN以及TSC2突变互斥［12］。

3.转录组学：在2008年，通过对比SI⁃NET和pNET
的 RNA 表达谱，发现了 385 个差异表达的 RNA。

在SI⁃NET中，表达上调最多的基因是ECM1、VMAT1、

868



中华胃肠外科杂志 2021年 10月第 24卷第 10期 Chin J Gastrointest Surg，October 2021，Vol.24，No.10

HOXC6和RET，这些基因主要与物质运输和细胞运动

相关，可能与SI⁃NET的进展密切相关［13］。在2018年，针

对212例胃肠胰神经内分泌瘤（gastroenteropancreatic
neuroendocrine tumor，GEP⁃NET）的转录组学研究，

帮助确定了GEP⁃NET的分子亚型，并进一步分析出

转移性GEP⁃NET的主要调节基因，在体内验证了这些

基因抑制剂的效应，为神经内分泌瘤（neuroendocrine
tumor，NET）精准治疗提供新的方向［14］。

4.其他组学：除了基因组学和转录组学，NEN的

其他组学研究进展缓慢。在代谢上，有研究发现，

胰岛素瘤保留了胰岛β细胞的代谢特征，通过葡萄

糖转运蛋白⁃2大量摄取葡萄糖，随后通过丙酮酸进

入三羧酸循环，产生的能量以促进胰岛素的分

泌［15］。而NEN的整体蛋白组学尚未有报道。总而

言之，NEN的多组学研究有待进一步完善，以更好

地明确NEN的分子分型以及侵袭转移的分子机制，

推动NEN的精准治疗。

二、肿瘤微环境研究

肿瘤的发生发展是基因突变与周围环境相互

作用的结果，深入研究肿瘤微环境，才能更好地认

识NEN的生物学特性。

1.免疫微环境研究进展：随着免疫背景研究的

深入，在NEN组织中也发现B细胞、T细胞、自然杀

伤（nature killer，NK）细胞、肥大细胞、树突状细胞以

及巨噬细胞等免疫细胞浸润，并与临床特性有相关

性。例如，CD8+T 淋巴细胞在低级别和高级别肺

NET中均有浸润，而且浸润的密集程度是改善总生

存期和无进展生存期的独立预测因素［16］；NK细胞

活性与疾病状态有关，在恶性进展或对治疗有反应

的GEP⁃NET患者中分别降低和增加［17］。

三级淋巴结构是异位淋巴器官，在慢性炎性反

应部位（包括肿瘤）的非淋巴组织中发育。三级淋

巴结构在募集淋巴细胞和促进有效的肿瘤免疫微环

境方面发挥重要作用，在多种肿瘤中与良好临床结果

相关［18］。在一项包含102个G1和G2级原发性SI⁃NET
队列研究中，约 2/3的病例观察到肿瘤内宿主免疫

反应，约 1/5的肿瘤显示异位淋巴结和生发中心激

活，但这些三级淋巴结构在SI⁃NET中的生物学意义

仍不清楚［19］。本中心研究发现，在pNET中，三级淋

巴结构的存在是可切除的G1/G2级非功能性 pNET
预后的独立保护因素［20］。胞外诱捕网是一种独特

的免疫细胞死亡过程，其特征是免疫细胞在刺激后

产生由DNA骨架、组蛋白、颗粒蛋白和细胞质蛋白

组成的网状结构。本中心进一步研究表明，中性粒

细胞胞外诱捕网和巨噬细胞胞外诱捕网的阳性程度

是非功能性pNET预后的独立危险因素，而且胞外诱

捕网染色阳性程度与非功能性pNET无进展生存期

降低相关［21］。更有意义的是，刚发表的一项研究，利

用包含158例pNET的GEO数据集，总结免疫浸润情

况并识别免疫相关特征，通过LASSO回归模型使用

训练队列（125例）中具有统计学意义生存预测因子

来构建首个NET免疫评分系统（immunoscore system
for pan⁃NET，ISpnet）［22］。基于 ISpnet和独立临床风

险因素的列线图可能有助于早期复发风险监测的

决策，识别需要辅助治疗的高危患者，并为可能受

益于临床免疫治疗的pNET患者提供辅助指导［22］。

免疫检查点受体 PD⁃1及其配体 PD⁃L1/PD⁃L2
在免疫抑制微环境的形成中起着关键作用。据报

道，PD⁃1很少在GEP⁃NET中表达，PD⁃L1的肿瘤内

表达是复杂的，在 pNET和 SI⁃NET之间存在大量的

表达模式异质性，7.4% 的 pNET 表达 PD⁃L1，但在

SI⁃NET中几乎不表达［23］。即使如此，PD⁃1和PD⁃L1
的表达还是与GEP⁃NEN存活率降低和肿瘤分级增

加相关［24］。而且PD⁃L1的表达也与转移性GEP⁃NEN
患者的无进展生存期和总体生存率降低有关［25］。

由于PD⁃1/PD⁃L1的高表达与免疫疗法（包括抗PD⁃1/
PD⁃L1药物）的强烈反应相关，提示 PD⁃1/PD⁃L1在

NEN中可能既是预后因素，也是免疫治疗疗效的预

测因素。

2.肿瘤微血管研究进展：尽管NEN表现出很大

的异质性，肿瘤血管生成却是NEN微环境的共同特

征。这是由于内分泌腺组织里有丰富的、由有孔内

皮细胞构成的微血管，以促进激素分泌和释放到血

液中［26］。在GEP⁃NET中，血管的形成是在多个促血

管生成因子和抗血管生成因子平衡对抗下的多步骤

过程。与正常组织相比，在GEP⁃NET中，血管内皮生

长因子（vascular endothelial growth factor，VEGF）/血
管内皮生长因子受体（VEGF receptor，VEGFR）系统

通常过度表达［27］。VEGF通过与两个高度相关的酪

氨酸激酶受体VEGFR⁃1和VEGFR⁃2的结合来介导

血管生成，这些受体主要限于内皮细胞，一旦激活，

它们就会促进血管生成［28］。值得注意的是，与非转

移性患者相比，转移性GEP⁃NET 患者的血浆循环

VEGF浓度更高［29］。但这不一定意味着VEGF是肿

瘤细胞转移的充分条件，因为与高级别和（或）未分

化形式的GEP⁃NET相比，在分化良好和低级别的肿
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瘤中，血管生成的标志物有更高的表达，这被称为

“神经内分泌悖论”（在其他上皮肿瘤模型，其中最

高程度的血管化通常反映更具侵袭性的肿瘤，NEN
则相反）［30⁃31］。除了VEGF/VEGFR 系统外，其他因素

间接参与血管生成及其维持的过程。血管生成素⁃2
（angiopoietin⁃2，ANG⁃2）结合内皮特异性受体酪氨

酸激酶2（tyrosine kinase 2，TIE⁃2），并在血管生成过

程中作为 ANG⁃1/TIE⁃2 信号传导的负调节因子、或

在某些情况下条件作为血管生成的启动子。在

pNET中，ANG⁃2上调了 8倍，而且表现出肿瘤特异

性阳性，在周围正常胰腺组织中不表达［32⁃33］。

NEN微血管生成的分子机制比较清晰，VEGF
通路抑制剂如贝伐单抗、舒尼替尼和索凡替尼等，

已在临床上取得一定效果。但VEGF通路抑制剂最

多只能显示暂时的有益效果，停药后很快恢复肿瘤

生长和进展［34］。在GEP⁃NET中，肿瘤微环境参与对

VEGF通路抑制剂治疗的抵抗性，可能是通过局部

产生非VEGF替代促血管生成信号，维持肿瘤血管

生成过程［35］。

3.肿瘤相关成纤维细胞：成纤维细胞是肿瘤微

环境的一个组成部分，通过分泌生长因子和趋化因

子，产生细胞外基质以及促进内皮细胞和周细胞的

血管生成募集，并通过改变表型，“活化”为癌症相

关成纤维细胞（cancer associated fibroblast，CAF），在

癌症的恶性进展中发挥着重要作用［36］。CAF 在

NEN中的研究尚少。不过，早在20世纪90年代初，就

有文献报道，BON⁃1细胞系的条件培养基可以刺激

成纤维细胞集落生长［37］。进一步研究发现，BON⁃1
诱导的成纤维细胞增殖与TGF⁃β的释放有关，而且

在 TGF⁃β作用下，成纤维细胞介导的 IL⁃6和VEGF
分泌显著增加［38］。此外，多项研究表明，TGF⁃β及

其受体在 NET 的肿瘤和基质细胞中共同表达，并

且有证据表明，TGF⁃β1和⁃β2及⁃β3都可能驱动成

纤维细胞合成α⁃平滑肌肌动蛋白［39⁃41］。在异质性

GEP⁃NET队列中，70%的病例在肿瘤细胞和基质细胞

上都检测到了血小板衍生生长因子（platelet⁃derived
growth factor，PDGF）的免疫反应性，而PDGF⁃α和⁃β
受体的表达分别在肿瘤细胞和成纤维细胞中［42］。然

而，血小板衍生生长因子受体⁃β（PDGF receptor⁃β，

PDGFR⁃β）在成纤维细胞中的表达有空间异质性，

在靠近 NET 细胞的成纤维细胞中相对高表达［43］。

尽管缺乏功能研究的直接证据，但这些研究提示：

NET细胞可能诱导成纤维细胞中PDGFR⁃β的表达，

然后通过旁分泌和自分泌机制促进其增殖和活

化［42⁃43］。

三、临床前研究模型

长期以来，缺乏具有代表性的NEN细胞系一直

是NEN转化研究的主要难题。建立高质量的NEN
实验模型是我们开展临床前研究的先决条件，我们

梳理了当前已报道的NEN模型，包括细胞、类器官

模型及异种移植瘤模型等。

1. 细胞系：源自分化良好的 NET 细胞系包括

BON⁃1［44］、QGP⁃1［45］和GOT⁃1［46］早在几十年前已成功

建立。胰岛素瘤细胞系 CM 表现出胰岛素分泌功

能，但小鼠异种移植仍然没有成功的报道［47］。P⁃STS
于2009年被建立，后来被用作研究小肠NET分泌的

体外模型［48］。最近也报道了NT⁃3细胞系，它是从功

能性胰岛素瘤的转移淋巴结中建立的，能够保持原

始肿瘤良好分化的表型和功能，并表现出与患者类

似的 15%~20% Ki⁃67指数［49］。尽管这些细胞系难

以长久维持细胞形态或神经内分泌特性，二代测序

结果也表明，NET细胞系和患者肿瘤组织之间存在

着相当大的基因组学差异，但已建立的细胞系仍然

有应用价值，因为它们是目前罕见疾病最易于操作

的研究模型［50⁃52］。

2. 人源性异种移植模型：人源性异种移植

（patient⁃derived xenograft，PDX）模型是NEN细胞模

型的一种替代研究工具，PDX 模型是通过人源肿

瘤组织移植到动物体内形成的。该模型优势在于

保留了源肿瘤的组织学和遗传特征，并提供有价

值的疾病建模平台，适用于各种体内应用，例如敏

感靶点和药物筛选等。据研究报道，目前已在小

鼠中成功建立了 GEP⁃NET PDX 模型和胃肠胰神

经内分泌癌（GEP⁃NEC）PDX模型［53⁃54］。然而，GEP⁃
NET的植入成功率不到10%［54］。更令人忧心的是，一

些GEP⁃NET的PDX模型表现出 70%~90% 的Ki⁃67
指数，在当前诊断标准下更接近于 GEP⁃NEC［54］。

此外，尽管GEP⁃NEN的 PDX模型的组织学类似于

源肿瘤，但对GEP⁃NEN的 PDX 模型的分子生物学

方面评估仍然未见研究报道。因此，针对GEP⁃NET
的 PDX 模型培养方法仍需要优化，以及已建立的

GEP⁃NEN的PDX模型也需要多方面综合评估。

3.类器官：与单层体外培养方法和体内模型相

比，类器官培养具有一些优势。与 2D培养相反，类

器官中的细胞通过自组织和保留极性特征来维持

组织结构，基底侧与基质胶接触，顶端侧朝向类器

870



中华胃肠外科杂志 2021年 10月第 24卷第 10期 Chin J Gastrointest Surg，October 2021，Vol.24，No.10

官球体的内腔［55⁃56］。此外，与 2D培养相比，类器官

培养的建立效率更高［56⁃57］。更重要的是，它允许未

转化的正常细胞生长，而这在2D培养中仍然很难实

现。类器官培养可以作为一种补充工具，也可以作

为基因工程小鼠模型的延伸。作为一种体外模型，

与体内模型相比，类器官可以很容易地繁殖和遗传

以研究特定的目标。而同基因原位移植的类器官

显示出类似于其来源组织的结构，因此提供了一个

快速的体内模型。Dijkstra等［58］建立了 3个源自胃

和结肠NEC的类器官并发现其在突触素、嗜铬粒蛋白

和 Ki⁃67的表达方面与原始肿瘤非常相似，同时类器

官化疗敏感性与患者的临床反应平行。April⁃Monn
等［59］用原代胰腺NEN细胞去构建胰岛样肿瘤类器

官，并将其作为舒尼替尼、依维莫司和替莫唑胺等

治疗的药物筛选平台，并证明了该平台有可能在更

大的队列中作为预测工具。低⁃中级别NEN的生长

速度相对较慢，许多实验室培养方法无法捕捉到这

一点。然而，由于组织体积小和生长速度缓慢是该

疾病的特征，因此传统的药物反应测量在NEN类器

官中无效。Gillette 等［60］提出可以，通过一种无标

记、无损的光学代谢成像方法来测量其药物反应。

此外，Kawasaki等［61］建立了25个NEN类器官并对其

进行了全面的分子表征检测，其概括了原始肿瘤的

病理组织学和功能表型，随后通过全基因组测序揭

示了消化道NEC中 TP53和RB1的频繁遗传改变，

以及消化道NEN特征性的全染色体杂合性丢失。

虽然今天可用的类器官技术仍有一些缺点，但

它在NEN生物学的探索中仍然具有不可替代的优

势，例如其高稳定性、与人类NEN高度相似的特征、

预测疾病的进展和预后的能力和对测试药物的有

效性和耐药性的作用。为了改进该模型的缺点，不

少研究提出了一些新的观点，如CRISPR⁃Hot基因编

辑技术、与其他细胞类型的共培养、芯片上的有机

蛋白、NEN中的液体压力模拟等［62］。这些将是NEN
类器官领域未来的研究方向。

4. 基因工程小鼠模型（genetically engeenierd
mouse model，GEMM）：GEMM是癌症研究的关键模

型，因为它使肿瘤在小鼠免疫系统完整的情况下评

估分子和表型之间的关系，这是细胞或组织异体移

植小鼠模型所不具有的优势。GEP⁃NEN的GEMM
模型成功构建的研究已经被报道。MEN1纯合敲除

的小鼠易出现小鼠胚胎致死，而MEN1杂合敲除小

鼠在多个器官中发展为肿瘤，包括GEP⁃NEN［63］。携

带 ATP4A突变的GEMM常出现高胃泌素血症并发

展成胃 NET［64］。MEN1和 ATP4A敲除小鼠模型的

Ki⁃67指数超过了 20%，符合GEP⁃NET的组织病理

学标准［65］。NEC的GEMM模型成功构建的报道很

少，目前主要为小细胞肺癌和前列腺NEC的模型。

小细胞肺癌基因组测序已经确定了TP53和RB1突

变导致其功能的丧失［66］。类似地，TP53和RB1基因

突变在前列腺NEC中也被发现［67］。有趣的是，Parisi
等［65］报道了TP53和RB1基因敲除小鼠不仅会发生

前列腺NEC，还会发生其他消化系统肿瘤。由于这

方面的研究报道数量有限，很难得出明确的结论，

但很有可能存在除TP53和RB1突变之外的其他分

子因素影响NEC的发生。我们也不能忽视GEMM
的缺点，除了小鼠与患者存在种系之间明显的生物

学差异外，GEMM还存在其他局限性，例如肿瘤发

生和发展潜伏期的差异。另外需要注意的是，大多

数GEP⁃NET 不具有家族遗传特征，从种系突变的

GEMM中获得的研究发现，是否可以用来研究散发

GEP⁃NET的特征仍有待证实。

四、结语

近年来，NEN发病率逐年升高，已成为威胁人

类生命健康的肿瘤之一。 随着全基因组测序及单

细胞测序的应用，NEN的进化轨迹与肿瘤异质性有

望被揭示；对肿瘤免疫微环境的认识，为NEN的治

疗提供了新的理论依据。未来有望在NEN基础临

床转化研究的基础上，明确NEN的发病机制，寻找

新的治疗靶点，改善NEN患者的预后。
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阿酶素→阿霉素

阿斯匹林→阿司匹林

疤痕→瘢痕

胞浆→细胞质

报导→报道

病源体→病原体

侧枝→侧支

成份→成分

大肠→结直肠

发烧→发热

返流性食管炎→反流性食管炎

份量→分量

浮肿→水肿

幅射→辐射

腹泄→腹泻

肝昏迷→肝性脑病

肛皮线→齿状线

海棉→海绵

合并症→并发症

何杰金病→霍奇金病

横隔→横膈

化验检查→实验室检查

环胞素→环孢素

机理→机制

机率→概率

机能→功能

肌肝→肌酐

基因片断→基因片段

记数法→计数法

甲氨喋呤→甲氨蝶呤

节段性肠炎→局限性肠炎

禁忌症→禁忌证

抗菌素→抗生素

克隆氏病→克罗恩病

淋巴腺→淋巴结

瘘道→瘘管

录象→录像

尿生殖隔→尿生殖膈

排便→排粪

盆隔→盆膈

剖腹产→剖宫产

其它→其他

牵联→牵连

石腊→石蜡

食道→食管

适应症→适应证

水份→水分

丝裂酶素→丝裂霉素

松驰→松弛

探察→探查

提肛肌→肛提肌

体重→体质量

同位素→核素

图象→图像

胃食管返流→胃食管反流

血色素→血红蛋白

血象→血常规

血液动力学→血流动力学

炎症性肠病→炎性肠病

已往→以往

轶和检验→秩和检验

应急性溃疡→应激性溃疡

影象→影像

瘀血→淤血

愈合期→恢复期

愈后→预后

粘膜→黏膜

粘液→黏液

直肠阴道膈→直肠阴道隔

指证→指征

质膜→细胞膜

转酞酶→转肽酶

姿式→姿势

综合症→综合征

纵膈→纵隔

H⁃E染色→苏木精⁃伊红染色
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本刊文稿中容易出现的错别字及不规范用语

箭头后为正确用语
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