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硼替佐米治疗淋巴瘤的临床研究进展
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摘要
"

：硼替佐米是一种２６Ｓ蛋白酶体的可逆性抑制剂，通过抑制肿瘤细胞ＮＦκＢ通路等机制产生杀肿瘤作用，

于２００３年在美国上市，并于２００６年被美国食品药品监督管理局批准用于套细胞淋巴瘤的治疗。除了针对套细胞淋巴

瘤，亦有研究报道硼替佐米单药或联合其他药物可治疗多种生发中心和非生发中心来源的 Ｂ细胞淋巴瘤、Ｔ细胞淋巴

瘤和霍奇金淋巴瘤的有效性和安全性。根据化疗方案的不同，硼替佐米的给药频次为１周１次或１周２次。本文综述

了硼替佐米治疗各类淋巴瘤的有效性及安全性，对两种给药方案进行汇总比较，为临床使用硼替佐米治疗淋巴瘤提供

依据。
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　　淋巴瘤是一类原发于淋巴结和 （或）结外淋巴

组织的恶性肿瘤。国内流行病学数据显示，２０１５年
淋巴瘤估测新发人数为８８万，在恶性肿瘤里排第
１１位；估测死亡人数为５２万，在恶性肿瘤里排第
１０位［１］。淋巴瘤的诊疗仍面临巨大挑战，以弥漫大

Ｂ细胞淋巴瘤 （ｄｉｆｆｕｓｅｌａｒｇｅＢｃｅｌｌｌｙｍｐｈｏｍａ，ＤＬ
ＢＣＬ）为例，在经过利妥昔单抗 （Ｒ）联合 ＣＨＯＰ

（环磷酰胺＋阿霉素 ＋长春新碱 ＋泼尼松）标准治
疗后，仍有约 ３０％的患者复发［２］，５年生存率约
５０％［３］。淋巴瘤治疗急需更有效的靶向药物。

硼替佐米 （ｂｏｒｔｅｚｏｍｉｂ，ＢＴＺ）是一种二肽基硼
酸盐类似物，是２６Ｓ蛋白酶体的可逆性抑制剂。美
国食品药品监督管理局 （ＦｏｏｄａｎｄＤｒｕｇＡｄｍｉｎｉｓｔｒａ
ｔｉｏｎ，ＦＤＡ）于２００３年批准其用于多发性骨髓瘤患
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者的治疗，目前在多发性骨髓瘤领域已成为一线用

药。一系列体内外试验和临床研究显示，ＢＴＺ对于
部分亚型的淋巴瘤，尤其是套细胞淋巴瘤 （ｍａｎｔｌｅ
ｃｅｌｌｌｙｍｐｈｏｍａ，ＭＣＬ）也具有较好的疗效。因此，
美国ＦＤＡ于２００６年批准其用于 ＭＣＬ患者的治疗。
体内外研究显示，ＢＴＺ治疗淋巴瘤的机制主要为通
过对２６Ｓ蛋白酶体的抑制作用，影响细胞众多胞内蛋
白质的降解，进而产生一系列生物学效应。可能的

机制包括：①抑制磷酸化ＩκＢα的降解，从而抑制ＮＦ
κＢ通路的活化［４５］；②诱导细胞内质网应激，激活未
折叠蛋白反应，进而促使线粒体依赖的细胞凋亡［６］；

③上调促凋亡蛋白 （如ＮＯＸＡ）的表达和抑制抗凋亡
蛋白的表达 （如ＢｃｌＸＬ，Ｂｃｌ２和ＳＴＡＴ３）［７］。

本文综述了硼替佐米治疗各类淋巴瘤的有效性

及安全性，对两种给药方案进行比较，为临床使用

硼替佐米治疗淋巴瘤提供依据。

１　硼替佐米治疗套细胞淋巴瘤
ＭＣＬ是唯一一个美国 ＦＤＡ批准的 ＢＴＺ治疗淋

巴瘤适应证。在美国国立综合癌症网络 （ｎａｔｉｏｎａｌ
ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅｃａｎｃｅｒｎｅｔｗｏｒｋ，ＮＣＣＮ）指南中，含
ＢＴＺ的ＢＲＣＡＰ（硼替佐米 ＋利妥昔单抗 ＋环磷酰
胺＋多柔比星 ＋泼尼松）被推荐用于 ＭＣＬ的诱导
化疗，而 ＢＴＺ单药治疗、ＢＴＺ联合利妥昔单抗或
ＢＴＺ＋利妥昔单抗＋苯达莫司汀被推荐为ＭＣＬ的二
线化疗方案［８］。目前，针对初治或复发难治的

ＭＣＬ，已有临床研究报道ＢＴＺ单药或联合其他药物
治疗［９２４］的有效性和安全性。详见表１。

表１　硼替佐米治疗淋巴瘤的有效性

淋巴瘤种类 治疗方案

１周２次给药方案

ＢＴＺ
单次剂量

（ｍｇ·ｍ－２）
样本量

ＯＲＲ
（％）

ＣＲ率
（％）

中位

ＰＦＳ
（月）

１周１次给药方案

ＢＴＺ
单次剂量

（ｍｇ·ｍ－２）
样本量

ＯＲＲ
（％）

ＣＲ率
（％）

中位

ＰＦＳ
（月）

参考文献

序号

ＲＲＭＣＬ 单药治疗 １．３ １５ ４７ ７       ９

１．５ ３３ ４１ ２１ ３．５      １４

１．３ １５５ ３２ ８ ６．５      １０

１．５ ４０ ５０ １７       １１

１．３ ３１ ５２ ２６       １２

１．３ ２４ ２９ ５       １３

Ｒｉ＋Ｂ １．５ １４ ２９ ２９ １．９      １５

Ｒｉ＋Ｄ＋Ｂ １．３ １６ ８１ ４４ １２．１      ２１

ＢＣＨＯＰ      １．６ ２３ ８３ ３５ １６．５ １６

Ｇｅ＋Ｂ １．０ ２９ ５８ １２ １１．４      ２２

Ｌｅ＋Ｂ １．３ ５３ ４０ １５ ７０      ２３

ＵＴＭＣＬ 单药治疗 １．３ １３ ４６ ０       ９

ＲｉＢＡＤ＋Ｃ      １．３ａｂ ３９ ７４ ５９ ２６０ ２４

ＢＲＣＡＰ １．３ ２４３ ９２ ５３ ２４．７      １９

ＢＲＣＨＯＰ      １．３ ６５ ８０ ４５ ２９．５ １７

     １．３ ３６ｃ ８１ ６４ ２３０ １８

ＢＲＣＶＡＤ      １．３ ７５ ９５ ６８ ＞３６；＜４８ ２０

ＲＲＦＬ 单药治疗 １．５ ２２ ５０ ２２ ４．８      １１

１．３ １０ ６０ ２０       １２

１．３ ３６ １７ ８       ２５

１．３ １１ １８ ０       １３

·０１·
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续表１　硼替佐米治疗淋巴瘤的有效性

淋巴瘤种类 治疗方案

１周２次给药方案
ＢＴＺ

单次剂量

（ｍｇ·ｍ－２）
样本量

ＯＲＲ
（％）

ＣＲ率
（％）

中位

ＰＦＳ
（月）

１周１次给药方案
ＢＴＺ

单次剂量

（ｍｇ·ｍ－２）
样本量

ＯＲＲ
（％）

ＣＲ率
（％）

中位

ＰＦＳ
（月）

参考文献

序号

Ｒｉ＋Ｂ １．３ ４５ ６４ ４７ ２２．０ １．６ ３３６ ６３ ２５ １２．８ ２６２７

１．３ ２９ ４８   １．６ ３７ ４１   ２９

１．５ １１ ５５ ４５ １１．５ １５

ＢＲＣＰ      １．６ ４７ ７７ ２８ １４．９ｄ ３０

Ｂ＋ＢＲ １．３ １６ ９３   １．６ ７３ ８８ ５３ １４．９ ３３３４

ＵＴＦＬ Ｒｉ＋Ｂ      １．６ ３３ ７６ ４４ ＞３０；＜４０ ２８

ＢＲＣＨＯＰ      １．６ ２０ １００ ７５ ＞７２ ３２

ＢＲＣＶＰ      １．３ ９４ ８３ ４９  ３１

ＲＲＤＬＢＣＬ 单药治疗 １．５ １０ １０ ０ 　      １４

ＢＲＤＩＣＥ      １．５ １５ ６０ ２０ ３ ３７

ＲＲＧＣＢ
ＤＬＢＣＬ

ＲＲｎｏｎＧＣＢ
ＤＬＢＣＬ

ＤＡＥＰＯＣ
ＨＢ


　


　


　


　


　

０．５～１．７
　

１５
　

１３
　

７
　


　

３６
　


　


　


　


　


　

０．５～１．７
　

１２
　

８３
　

４２
　


　

３６
　

ＵＴＤＬＢＣＬ ＢＲＣＨＯＰ      ０．７～１．３ １６ １００ ９４ ＞５０ ３５

     ０．７～１．３ ４０ ８８ ７５ ＞６０ １８

ＲＲＨＬ 单药治疗 １．３ ３０ ０ ０ １．４      ３８

单药治疗 １．３ １４ ７ ０       ４０

ＢＩＧＥＶ １．３ｅ ４０ ５５ ３９ ＞３６０      ４１

ＢＩＣＥ      １．０～１．５ｆ １３ ７５ ３３ ＞３０ ４６

Ｇｅ＋Ｂ １．０ １８ ２２ ６       ４７

Ｄ＋Ｂ １．３ １２ ０ ０       ３９

ＲＲＳＬＬ 单药治疗 １．３ １０ ０ ０       ２５

ＲＲＭＡＬＴ 单药治疗 １．３ ３１ ４８ ３１ ２５０      ４３

ＵＴＭＡＬＴ 单药治疗 １．５ １４ ７９ ５０       ４２

ＲＲＣＴＣＬ 单药治疗 １．３ １２ ６７ １７       ４４

ＲＲＡＴＬ 单药治疗 １．３ １５ ７ ０ ３８０ｄ      ４５

　注：ａ老年患者；ｂ１、４、８、１１、３５ｄ为一周期；ｃ１例患者ＢＴＺ单次给药剂量为１．０ｍｇ·ｍ－２；ｄ４８例患者，含１例 ＭＺＬ；ｅＧＣＢ来源；ｆｎｏｎＧＣＢ来源；ＲＲ：复发／难
治；ＵＴ：初发；ＲＲ：复发／难治；ＭＣＬ：套细胞淋巴瘤；Ｒｉ＋Ｂ：利妥昔单抗＋硼替佐米；Ｒｉ＋Ｄ＋Ｂ：利妥昔单抗＋地塞米松＋硼替佐米；Ｇｅ＋Ｂ：吉西他滨 ＋硼替佐
米；Ｌｅ＋Ｂ：来那度胺＋硼替佐米；ＲｉＢＡＤ＋Ｃ：利妥昔单抗＋硼替佐米＋多柔比星＋地塞米松＋苯丁酸氮芥；ＢＲＣＶＡＤ：硼替佐米 ＋利妥昔单抗 ＋环磷酰胺 ＋
多柔比星＋长春新碱＋地塞米松；ＦＬ：滤泡淋巴瘤；ＢＲＣＰ：硼替佐米＋利妥昔单抗 ＋环磷酰胺 ＋泼尼松；Ｂ＋ＢＲ：硼替佐米 ＋苯达莫司汀 ＋利妥昔单抗；ＢＲ
ＤＩＣＥ：硼替佐米＋利妥昔单抗＋地塞米松＋异环磷酰胺＋顺铂＋依托泊苷；ＤＡＥＰＯＣＨＢ：硼替佐米 ＋依托泊苷 ＋多柔比星 ＋长春新碱 ＋环磷酰胺 ＋泼尼
松；ＢＩＣＥ：硼替佐米＋异环磷酰胺＋卡泊＋依托泊苷；Ｄ＋Ｂ：地塞米松＋硼替佐米

　　Ｒｏｂａｋ等［１９］于２０１５年发表了１篇使用 ＢＴＺ或
长春新碱联合ＢＲＣＡＰ治疗初治ＭＣＬ患者的Ⅲ期随
机对照试验。４８７名成人患者参与了该临床试验。在
２１ｄ的化疗周期里，ＢＴＺ给药方案为１３ｍｇ·ｍ－２，
第４、８、１１天快速静脉注射。相比于长春新碱组，
ＢＴＺ组具有更长的中位无进展生存期 （ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ

ｆｒｅｅｓｕｒｖｉｖａｌ，ＰＦＳ）［２４７个月 ｖｓ１４４个月，ＨＲ＝
０６３，９５％ＣＩ：０５０～０７９，Ｐ＜０００１］和更高的
完全缓解 （ｃｏｍｐｌｅｔｅｒｅｓｐｏｎｓｅ，ＣＲ）率 ［５３％ ｖｓ
４２％，ＲＲ＝１２９，９５％ＣＩ：１０７～１５７］，Ｐ＝
０００７］，然而却出现更显著的≥３级中性粒细胞减
少 （８５％ ｖｓ６７％）和≥３级血小板减少 （５７％ ｖｓ

·１１·
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６％）。该研究提示了ＢＲＣＡＰ方案对于初治ＭＣＬ患
者的临床意义，尽管需要考虑到其显著的血液学

毒性。

对于复发难治的ＭＣＬ患者，与单药治疗或联合
其他化疗方案相比，利妥昔单抗＋硼替佐米＋地塞
米松具有更高的总体缓解率 （ｏｖｅｒａｌｌｒｅｓｐｏｎｓｅｒａｔｅ，
ＯＲＲ） （８１％）、ＣＲ率 （４４％）和更长的中位 ＰＦＳ
（１２１个月），这可能与地塞米松能加强ＢＴＺ诱导肿
瘤细胞凋亡的能力相关［２１］；对于初治 ＭＣＬ患者，
ＲＣＶＡＤ方案具有更高的 ＯＲＲ （９５％）、ＣＲ率
（６８％）和更长的中位ＰＦＳ（＞３６个月）［２０］。

仅有５篇研究报道了ＢＴＺ１周１次给药方案治
疗ＭＣＬ的有效性［１６１８，２０，２４］，其中４篇研究联用了含
长春新碱的化疗方案［１６１８，２０］。Ｔｉｌｌ等［１７］报道了６５名
初治ＭＣＬ患者使用 ＢＴＺ联合 ＲＣＨＯＰ治疗的有效
性，这些患者ＢＴＺ的给药方案为１３ｍｇ·ｍ－２，分
别于第１、４天给药，化疗周期为２１ｄ。与 Ｒｏｂａｋ
等［１９］的研究相比，这些初治 ＭＣＬ患者具有略低的
ＯＲＲ（８０％）和 ＣＲ率 （４５％），但却具有更长的
中位ＰＦＳ（２９５个月），提示 ＢＴＺ１周１次的方案
对于初治ＭＣＬ患者同样有效。

２　硼替佐米治疗滤泡淋巴瘤
目前，针对初治或复发难治的滤泡淋巴瘤

（ｆｏｌｌｉｃｕｌａｒｌｙｍｐｈｏｍａ，ＦＬ），已有临床研究报道 ＢＴＺ
单药或联合其他药物治疗［１１１３，１５，２５３４］的有效性和安

全性，详见表１。
Ｃｏｉｆｆｉｅｒ等［２７］于２０１１年发表了１篇使用Ｒ＋ＢＴＺ

治疗１～２级初治ＦＬ患者的Ⅲ期随机对照试验。６７６
名成人患者参与了该临床试验。在３５ｄ的化疗周期
里，ＢＴＺ给药方案为１６ｍｇ·ｍ－２，第８、１５、２２天
快速静脉注射。相比于不含ＢＴＺ组，ＢＴＺ组具有更
高的ＯＲＲ（６３％ ｖｓ４９％，ＯＲ＝０５７，９５％ＣＩ：０４２
～０７８，Ｐ＝００００４）和ＣＲ率 （２５％ｖｓ１８％，ＯＲ＝
０６７，９５％ＣＩ：０４６～０９７，Ｐ＝００３５），然而中位
ＰＦＳ延长不显著 （１２８个月 ｖｓ１１个月，ＨＲ＝０８２，
９５％ＣＩ：０６８～０９９，Ｐ＝００３９），且 ＢＴＺ组具有更
高的不良事件发生率。该研究未观察到对于初治ＦＬ
患者化疗方案中加入ＢＴＺ的显著获益。

对于复发难治的 ＦＬ患者，与 ＢＴＺ单药治疗相
比，ＢＴＺ联合利妥昔单抗能明显延长患者的
ＰＦＳ［１５，２６２７，２９］，而在两药基础上联合苯达莫司汀能明

显增加患者的 ＯＲＲ和 ＣＲ率［３３３４］；对于初治的 ＦＬ
患者，ＲＣＨＯＰ方案具有非常满意的疗效 （ＯＲＲ
１００％，ＣＲ率７５％，且超过一半患者在随访期结束
后存活且疾病未进展）［３２］。然而由于 ＲＣＨＯＰ本身
为初治ＦＬ的一线治疗方案，不能确定这些患者是
否真正从ＢＴＺ治疗中获益。

Ｖｏｓ等［２９］于２００９年发表了１篇ＢＴＺ１周１次给
药对比１周２次给药治疗复发难治的 ＦＬ和边缘区
淋巴瘤患者的Ⅱ期随机对照试验，其中７０例为 ＦＬ
患者。ＢＴＺ１周１次给药方案为１６ｍｇ·ｍ－２，第８、
１５、２２天快速静脉注射，化疗周期为３５ｄ，１周２
次给药方案为１３ｍｇ·ｍ－２，第４、８、１１天快速静
脉给药，化疗周期为２１ｄ。２组患者均联用利妥昔
单抗治疗。对于 ＦＬ患者，１周１次给药方案组的
ＯＲＲ为４１％，１周２次给药方案组为４８％，两者差
异无统计学意义。然而无法从本研究中获得针对ＦＬ
患者的ＣＲ率和中位ＰＦＳ。当复发难治ＦＬ患者使用
Ｂ＋ＢＲ方案治疗时，ＢＴＺ１周１次给药方案与１周
２次 给 药 方 案 也 具 有 相 似 的 ＯＲＲ （８８％ ｖｓ
９３％）［３３３４］。然而，Ｂａｒｉ等［２６］报道了４５例复发难治
ＦＬ患者采用 ＢＴＺ联合利妥昔单抗治疗的有效性，
这些患者ＢＴＺ的给药方案为１３ｍｇ·ｍ－２，第４、８、
１１天快速静脉给药，化疗周期为２１ｄ。与 Ｃｏｉｆｆｉｅｒ
等［２７］的研究相比，这些复发难治 ＦＬ患者虽然具有
相似的 ＯＲＲ （６４％），但却具有更高的 ＣＲ率
（４７％）和更长的中位 ＰＦＳ（２２个月），提示对于
复发难治 ＦＬ患者，ＢＴＺ可能需要更大剂量、更高
频次的给药方案。

３　硼替佐米治疗弥漫大Ｂ细胞淋巴瘤
目前，针对初治或复发难治的ＤＬＢＣＬ，已有临

床研究报道ＢＴＺ单药或联合其他药物治疗［１４，１８，３５３７］

的有效性和安全性，详见表１。
对于复发难治的ＤＬＢＣＬ，ＢＴＺ单药治疗效果极

差 （ＯＲＲ＝１０％，ＣＲ率为 ０）［１４］。Ｄｕｎｌｅａｖｙ等［３６］

对比了生发中的 Ｂ细胞淋巴瘤 （ｇｅｒｍｉｎａｌｃｅｎｔｅｒＢ
ｃｅｌｌｌｉｋｅｌｙｍｐｈｏｍａ，ＧＣＢ）和 ｎｏｎＧＣＢ的复发难治
ＤＬＢＣＬ患者使用 ＢＴＺ联合 ＲＥＰＯＣＨ（利妥昔单抗
＋依托泊苷＋泼尼松＋长春新碱 ＋环磷酰胺 ＋多柔
比星）治疗的有效性。结果显示，ｎｏｎＧＣＢ患者的
ＯＲＲ（８３％ ｖｓ１３％）和ＣＲ率 （４２％ ｖｓ７％）远高
于ＧＣＢ患者，且 ｎｏｎＧＣＢ患者的总生存也显著更

·２１·
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优。上述结果可能与 ＢＴＺ作用于 ｎｏｎＧＣＢＤＬＢＣＬ
细胞中的ＮＦκＢ通路，进而增强其对化疗药物敏感
性有关。

对于初治ＤＬＢＣＬ患者，使用ＢＴＺ联合ＲＣＨＯＰ
治疗时，ＯＲＲ高达１００％和８８％，且 ＧＣＢ和 ｎｏｎ
ＧＣＢ组的生存差异无统计学意义［１８，３５］。由于 Ｒ
ＣＨＯＰ为ＤＬＢＣＬ的一线治疗，故无法确定这些患者
是否从ＢＴＺ治疗中获益。尽管如此，由于ｎｏｎＧＣＢ
本身预后差于ＧＣＢ，故该研究亦可以证明ＢＴＺ对于
ｎｏｎＧＣＢ初治ＤＬＢＣＬ患者的疗效。

４　硼替佐米治疗其他类型淋巴瘤
ＢＴＺ单药治疗或不联合细胞毒药物治疗复发难

治的霍奇金淋巴瘤 （Ｈｏｄｇｋｉｎ′ｓｌｙｍｐｈｏｍａ，ＨＬ）效
果欠佳，ＯＲＲ均不足１０％［３８４０］。使用 Ｂ＋ＩＧＥＶ方
案 （硼替佐米＋异环磷酰胺＋吉西他滨＋长春瑞滨
＋泼尼松）时，ＯＲＲ为５５％，ＣＲ率为３９％，中位
ＰＦＳ超过３年，然而，这些有效性数据与单用ＩＧＥＶ
方案时比较差异无统计学意义［４１］。故对于复发难治

的ＨＬ患者，ＢＴＺ的应用价值有限。
ＢＴＺ单药治疗初治或复发难治的黏膜相关淋巴

组织 （ｍｕｃｏｓａａｓｓｏｃｉａｔｅｄｌｙｍｐｈｏｉｄｔｉｓｓｕｅ，ＭＡＬＴ）淋
巴瘤时均有一定的疗效，ＯＲＲ分别为７９％和４８％，
其中复发难治 ＭＡＬＴ淋巴瘤患者中位 ＰＦＳ达 ２５
月［４２４３］；对于复发难治的皮肤Ｔ细胞淋巴瘤 （ｃｕｔａ
ｎｅｏｕｓＴｃｅｌｌｌｙｍｐｈｏｍａ，ＣＴＣＬ）患者，ＢＴＺ单药治
疗也展现出一定疗效 （ＯＲＲ＝６７％，ＣＲ率为
１７％）［４４］；然而，对于复发难治的小淋巴细胞淋巴
瘤 （ｓｍａｌｌｌｙｍｐｈｏｃｙｔｉｃｌｙｍｐｈｏｍａ，ＳＬＬ）及成人Ｔ细
胞白血病／淋巴瘤 （ａｄｕｌｔＴｃｅｌｌｌｅｕｋｅｍｉａ／ｌｙｍｐｈｏｍａ，
ＡＴＬ）患者，ＢＴＺ单药治疗均无效［２５，４５］。

５　硼替佐米治疗淋巴瘤安全性概述
ＢＴＺ总体耐受性较好，剂量限制性毒性主要为

周围神经病变，需根据其严重程度降低给药剂量或

频次，甚至暂时或永久性停药。根据临床研究报

道，对于ＢＴＺ单药治疗或联合利妥昔单抗治疗时，
１周１次给药与１周２次给药对比，≥３级外周神经
毒性发生率均为１０％左右，且与单次给药剂量显著
相关，然而对于≥３级血液学毒性，１周２次给药
明显高于１周１次给药［４６４７］。当联合其他细胞毒药

物化疗方案时，≥３级血液学毒性发生率显著升高。

联用同样具有明显周围神经毒性的药物 （如长春新

碱、长春瑞滨等）时，大部分临床研究采用 ＢＴＺ１
周１次的给药方案，对于采用ＢＴＺ１周２次给药方
案的患者，未观察到其≥３级外周神经毒性有明显
升高。

综上，ＢＴＺ在治疗恶性淋巴瘤领域进展较快，
针对不同亚型淋巴瘤、不同给药方案的临床研究层

出不穷。蛋白酶体和ＮＦκＢ通路成为恶性淋巴瘤治
疗中的重要靶点，以ＢＴＺ为基础的方案在治疗恶性
淋巴瘤方面的疗效值得期待。

【参考文献】

［
H

］　
B/,* T< `/,*? !< N$$%, 9 A< ,( $-U B$*2,. '($()'()2' )* B/)*$<

FGH\

［
S

］
U B$*2,. S B-)*< FGH]< ]]5F:W HH\


HXFU

［
F

］　
!,* a !< S)* a A< `/$*? ` 6< ,( $-U !)(&#)>$3 (.,$(>,*( '(.$(,



?0 4". 1$(),*(' =)(/ %)44&', -$.?, N


2,-- -0>1/">$ $4(,. 4).'(


-)*,

(/,.$10W $ '0'(,>$()2 .,+),= $*% >,($


$*$-0')'

［
S

］
U B/)* O,% S

5R*?-:< FGH\< HFV5X:W XIV


XVXU

［
X

］　克晓燕
<

高子芬
U

淋巴瘤诊疗手册［
O

］
UF

版
U

北京
W

人民卫生

出版社
< FGHIU

［
Z

］　
9/$> P Y< K$>$0" J K< a"'/)>&.$ P B< ,( $-U 7*/)3)()"* "4

2"*'()(&()+, D8


@$11$ N $2()+$()"* )* >$*(-, 2,-- -0>1/">$ N

2,--' -,$%' (" )*%&2()"* "4 2,-- 202-, $..,'( $*% $1"1("')'

［
S

］
U S

7>>&*"-< FGGX< HIH5H:W VV


[\U

［
\

］　
N& !< 6&''$)* J !< J-


E3$)') C J< ,( $-U N".(,L">)3 )*/)3)('

1."(,$'">$- %,?.$%$()"* "4 7κNα$*% )*%&2,' >)("2/"*%.)$- %,



1,*%,*( $1"1("')' )* $2()+$(,% N


2,-- %)44&', -$.?, N


2,-- -0>1/"



>$

［
S

］
U P,&@ P0>1/">$< FGHZ< \\5F:W ZH\


ZFZU

［
]

］　
T)(@"='@$ O< Q>"-,='@) 9U R>,.?)*? )>>&*"(/,.$10 $*% '(.$(



,?),' %).,2(-0 ($.?,()*? N 2,--' 4". (/, (.,$(>,*( "4 %)44&', -$.?,

N


2,-- -0>1/">$

［
S

］
U 7>>&*"(/,.$10< FGH\< I5H:W XI


Z]U

［
I

］　
9,.,L


;$-$* 9< !"&, ;< Y)--$>". D< ,( $-U K/, 1."(,$'">, )*



/)3)(". 3".(,L">)3 )*%&2,' $1"1("')' )* >$*(-,


2,-- -0>1/">$

(/."&?/ ?,*,.$()"* "4 !EQ $*% D"#$ $2()+$()"* )*%,1,*%,*( "4

1\X '($(&'

［
S

］
U N-""%< FGG]< HGI5H:W F\I


F]ZU

［
V

］　
D$()"*$- B">1.,/,*')+, B$*2,. D,(=".@U DBBD B-)*)2$- 9.$2



()2, ;&)%,-)*,' )* E*2"-"?05DBBD ;&)%,-)*,'g:W N


2,-- P0>



1/">$' FGHI YH

［
RNbEP

］
U 5FGH]


HF


GI:

［
FGHV


GF


GH

］
U /((1'Wbb

===U*22*U".?b1."4,'')"*$-'b1/0')2)$*c?-'b1%4b3


2,--U1%4U

［
[

］　
N,-2/ J< C"&."&@)' B K< B.&>1 O< ,( $-U J 1/$', Ⅱ '(&%0 "4

3".(,L">)3 )* >$*(-, 2,-- -0>1/">$W (/, D$()"*$- B$*2,. 7*'()(&



(, "4 B$*$%$ B-)*)2$- K.)$-' ;."&1 (.)$- 7DAUH\G

［
S

］
U J** E*



2"-< FGGI< HV5H:W HH]


HFHU

［
HG

］
;"0 J< N,.*'(,)* Q 6< C$/- N Q< ,( $-U N".(,L">)3 )* 1$(),*('

=)(/ .,-$1',% ". .,4.$2(".0 >$*(-, 2,-- -0>1/">$W &1%$(,% ()>,



("


,+,*( $*$-0',' "4 (/, >&-()2,*(,. 1/$', F 97DDJBPR '(&%0

·３１·



第
!"

卷 第
#

期

$%!#

年
#

月

临床药物治疗杂志

&'()(*+' ,-.(*+/(0) 1023)+'

40'5!"6705%#

8292:/6$%!#

［
S

］
U J** E*2"-< FGG[< FG5X:W \FG


\F\U

［
HH

］
E

′
B"**". E J< 9".(-"2@ B< O"'@"=)(L B< ,( $-U K)>, (" (.,$(



>,*( .,'1"*', )* 1$(),*(' =)(/ 4"--)2&-$. -0>1/">$ (.,$(,% =)(/

3".(,L">)3 )' -"*?,. 2">1$.,% =)(/ "(/,. /)'("-"?)2 '&3(01,'

［
S

］
U

B-)* B$*2,. !,'< FGHG< H]5F:W IH[


IF]U

［
HF

］
`)*L$*) 9 P< 9,--,?.)*) B< O,.-$ R< ,( $-U N".(,L">)3 $' '$-+$?,

(.,$(>,*( 4". /,$+)-0 1.,(.,$(,% .,-$1',% -0>1/">$ 1$(),*('W $

>&-()2,*(,. .,(."'1,2()+, '(&%0

［
S

］
U 6,>$("- E*2"-< FGHX< XH5Z:W

HI[


HVFU

［
HX

］
Q(.$&'' Q S< O$/$.$d P< 6"$., Q< ,( $-U N".(,L">)3 (/,.$10 )*

1$(),*(' =)(/ .,-$1',% ". .,4.$2(".0 -0>1/">$W 1"(,*()$- 2"..,-$



()"* "4 )* +)(." ',*')()+)(0 $*% (&>". *,2."')' 4$2(". $-1/$ .,



'1"*', =)(/ 2-)*)2$- $2()+)(0

［
S

］
U S B-)* E*2"-< FGG]< FZ 5HX:W

FHG\


FHHFU

［
HZ

］
;"0 J< a"&*,' J< O2-$&?/-)* 9< ,( $-U 9/$', Ⅱ '(&%0 "4 1."(,$



'">, )*/)3)(". 3".(,L">)3 )* .,-$1',% ". .,4.$2(".0 N


2,-- *"*



6"%?@)*

′
' -0>1/">$

［
S

］
U S B-)* E*2"-< FGG\< FX5Z:W ]]I


]I\U

［
H\

］
N$)"22/) ! J< J-)*$.) P< P&'(3,.? O R< ,( $-U 9/$', F (.)$- "4

.)(&#)>$3 $*% 3".(,L">)3 )* 1$(),*(' =)(/ .,-$1',% ". .,4.$2(".0

>$*(-, 2,-- $*% 4"--)2&-$. -0>1/">$

［
S

］
U B$*2,.< FGHH< HHI5HH:W

FZZF


FZ\HU

［
H]

］
8&.($%" O< S"/*'"* !< C.&?,. J< ,( $-U J%%)()"* "4 3".(,L">)3 ("

'($*%$.% %"', 2/"1 2/,>"(/,.$10 )>1."+,' .,'1"*', $*% '&.+)+$-

)* .,-$1',% >$*(-, 2,-- -0>1/">$

［
S

］
U N. S 6$,>$("-< FGH\< H]V

5H:W \\


]FU

［
HI

］
K)-- N ;< P) 6< N,.*'(,)* Q 6< ,( $-U 9/$', Ⅱ (.)$- "4 !


B6E9

1-&' 3".(,L">)3 )*%&2()"* (/,.$10 4"--"=,% 30 3".(,L">)3 >$)*(,



*$*2, 4". *,=-0 %)$?*"',% >$*(-, 2,-- -0>1/">$W QTE; QG]GH

［
S

］
U N. S 6$,>$("-< FGH]< HIF5F:W FGV


FHVU

［
HV

］
!&$* S< O$.()* 9< 8&.>$* ! !< ,( $-U N".(,L">)3 1-&' B6E9


.)(



&#)>$3 4". 1.,+)"&'-0 &*(.,$(,% %)44&', -$.?, N


2,-- -0>1/">$

$*% >$*(-, 2,-- -0>1/">$

［
S

］
U S B-)* E*2"-< FGHH< F[ 5] :W

][G


][IU

［
H[

］
!"3$@ K< 6&$*? 6< S)* S< ,( $-U N".(,L">)3


3$',% (/,.$10 4".

*,=-0 %)$?*"',% >$*(-,


2,-- -0>1/">$

［
S

］
U D R*?- S O,%< FGH\<

XIF5HG:W [ZZ


[\XU

［
FG

］
B/$*? S R< P) 6< Q>)(/ O !< ,( $-U 9/$', F '(&%0 "4 Y2!



BYJA =)(/ >$)*(,*$*2, .)(&#)>$3 4". &*(.,$(,% >$*(-, 2,--

-0>1/">$W $* R$'(,.* B""1,.$()+, E*2"-"?0 ;."&1 '(&%05RHZG\:

［
S

］
U N-""%< FGHZ< HFX5HH:W H]]\


H]IXU

［
FH

］
P$>> T< C$&4>$** 6< !$%,.,. O< ,( $-U N".(,L">)3 2">3)*,%

=)(/ .)(&#)>$3 $*% %,#$>,(/$'"*, )' $* $2()+, .,?)>,* 4". 1$



(),*(' =)(/ .,-$1',% $*% 2/,>"(/,.$10


.,4.$2(".0 >$*(-, 2,-- -0>



1/">$

［
S

］
U 6$,>$("-"?)2$< FGHH< []5I:W HGGV


HGHZU

［
FF

］
C"&."&@)' B K< 8,.*$*%,L P J< B.&>1 O< ,( $-U J 1/$', Ⅱ

'(&%0 "4 3".(,L">)3 $*% ?,>2)($3)*, )* .,-$1',% >$*(-, 2,-- -0>



1/">$ 4."> (/, D$()"*$- B$*2,. 7*'()(&(, "4 B$*$%$ B-)*)2$- K.)



$-' ;."&157DA HIF:

［
S

］
U P,&@ P0>1/">$< FGHH< \F5X:W X[Z


X[[U

［
FX

］
O"..)'"* Y J< S&*? Q 6< S"/*'"* S< ,( $-U K/,.$10 =)(/ 3".(,



L">)3 1-&' -,*$-)%">)%, 4". .,-$1',%b.,4.$2(".0 >$*(-, 2,-- -0>



1/">$W 4)*$- .,'&-(' "4 $ 1/$', Ⅱ (.)$-5BJP;N \G\GH:

［
S

］
U P,&@

P0>1/">$< FGH\< \]5Z:W [\V


[]ZU

［
FZ

］
6"&"( !< P, ; Q< Ed,%$ ^ O< ,( $-U B">3)*$()"* "4 .)(&#)>$3<

3".(,L">)3< %"#".&3)2)*< %,#$>,(/$'"*, $*% 2/-".$>3&2)- 5!)



9JA h B: $' 4).'(


-)*, (/,.$10 4". ,-%,.-0 >$*(-, 2,-- -0>1/">$

1$(),*('W .,'&-(' "4 $ 1/$', Ⅱ (.)$- 4."> (/, ;ERPJOQ

［
S

］
U

J** E*2"-< FGHF< FX5]:W H\\\


H\]HU

［
F\

］
A) N D< K$,(-, !< C"-)3$3$ C< ,( $-U !,'&-(' "4 $ 1/$', F '(&%0

"4 3".(,L">)3 )* 1$(),*(' =)(/ .,-$1',% ". .,4.$2(".0 )*%"-,*( -0>



1/">$

［
S

］
U N-""%< FGHG< HH\5X:W ZI\


ZVGU

［
F]

］
N$.) J< O$.2/,',--) !< O$.2/,',--) P< ,( $-U J >&-()2,*(,. 1/$',

Ⅱ '(&%0 "4 (=)2,


=,,@-0 3".(,L">)3 1-&' .)(&#)>$3 )* 1$(),*('

=)(/ .,-$1',% 4"--)2&-$. -0>1/">$W -"*?


(,.> 4"--"=


&1

［
S

］
U J2($

6$,>$("-< FGHI< HXI5H:W I


HZU

［
FI

］
B")44),. N< E'>$*"+ R J< 6"*? _< ,( $-U N".(,L">)3 1-&' .)(&#



)>$3 +,.'&' .)(&#)>$3 $-"*, )* 1$(),*(' =)(/ .,-$1',%< .)(&#)>$3



*$)+, ". .)(&#)>$3


',*')()+,< 4"--)2&-$. -0>1/">$W $ .$*%">)',%

1/$', X (.)$-

［
S

］
U P$*2,( E*2"-< FGHH< HF5V:W IIX


IVZU

［
FV

］
R+,*' J O< Q>)(/ O !< P"''"' 7 Q< ,( $-U 8."*(-)*, 3".(,L">)3

$*% .)(&#)>$3 4". (/, (.,$(>,*( "4 *,=-0 %)$?*"',% /)?/ (&>"&.

3&.%,* )*%"-,*( *"*


6"%?@)* -0>1/">$W $ >&-()2,*(., 1/$', Ⅱ

'(&%0

［
S

］
U N. S 6$,>$("-< FGHZ< H]]5Z:W \HZ


\FGU

［
F[

］
%, Y"' Q< ;"0 J< A$@/)- Q !< ,( $-U O&-()2,*(,. .$*%">)L,%

1/$', Ⅱ '(&%0 "4 =,,@-0 ". (=)2,


=,,@-0 3".(,L">)3 1-&' .)(&#



)>$3 )* 1$(),*(' =)(/ .,-$1',% ". .,4.$2(".0 4"--)2&-$. ". >$.?)*$-



L"*, N


2,-- -0>1/">$

［
S

］
U S B-)* E*2"-< FGG[< FI 5 XG :W

\GFX


\GXGU

［
XG

］
B.$)? O< 6$**$ T K< B$3$*)--$' 8< ,( $-U 9/$', Ⅱ '(&%0 "4

3".(,L">)3 )* 2">3)*$()"* =)(/ .)(&#)>$3< 202-"1/"'1/$>)%, $*%

1.,%*)'"*, =)(/ ". =)(/"&( %"#".&3)2)* 4"--"=,% 30 .)(&#)>$3

>$)*(,*$*2, )* 1$(),*(' =)(/ .,-$1',% ". .,4.$2(".0 4"--)2&-$.

-0>1/">$

［
S

］
U N. S 6$,>$("-< FGHZ< H]]5]:W [FG


[FVU

［
XH

］
Q,/* P 6< O$2%"*$-% A< !&3)* Q< ,( $-U N".(,L">)3 JAARA ("

!


BY9 )' '$4, $*% ,44,2()+, 4". 1.,+)"&'-0 &*(.,$(,% $%+$*2,%



'($?, 4"--)2&-$. -0>1/">$W $ 1/$', Ⅱ '(&%0 30 (/, D$()"*$-

B$*2,. 7*'()(&(, "4 B$*$%$ B-)*)2$- K.)$-' ;."&1

［
S

］
U S B-)* E*



2"-< FGHH< F[5F\:W XX[]


XZGHU

［
XF

］
B"/,* S N< Q=)(2/,*@" S O< C"44 S P< ,( $-U J 1/$', Ⅱ '(&%0 "4

3".(,L">)3 $%%,% (" .)(&#)>$3< 202-"1/"'1/$>)%,< %"#".&3)2)*<

+)*2.)'()*,< $*% 1.,%*)'"*, )* 1$(),*(' =)(/ 1.,+)"&'-0 &*(.,$(,%

)*%"-,*( *"*


6"%?@)*

′
' -0>1/">$

［
S

］
U N. S 6$,>$("-< FGH\< HIH

5Z:W \X[


\Z]U

［
XX

］
8.),%3,.? S T< Y"', S O< C,--0 S P< ,( $-U K/, 2">3)*$()"* "4

3,*%$>&'()*,< 3".(,L">)3< $*% .)(&#)>$3 4". 1$(),*(' =)(/ .,



-$1',%b.,4.$2(".0 )*%"-,*( $*% >$*(-, 2,-- *"*


6"%?@)* -0>1/">$

［
S

］
U N-""%< FGHH< HHI5HG:W FVGI


FVHFU

5

下转第
FG

页
:

·４１·



第
!"

卷 第
#

期

$%!#

年
#

月

临床药物治疗杂志

&'()(*+' ,-.(*+/(0) 1023)+'

40'5!"6705%#

8292:/6$%!#

.,2&..,*2, "4 %)',$', )* 3.,$'( 2$*2,. 1$(),*('

［
S

］
UN.,$'( B$*2,.

!,' K.,$(< FGG\< [H5X:WFZ[


F\VU

［
ZG

］
R-


Q,.$4) 7< K,.,-)&' a< J3,%)


Y$-&?,.%) O< ,( $-U8-$+)*


2"*($)



*)*? >"*""#0?,*$', X58OEX: ."-, )* 3&'&-1/$* >,($3"-)2 1$(/



=$0

［
S

］
U9P"Q E*,< FGHI< HF5HH:W,HVIF[ZU

［
ZH

］
6)'$>&%%)* 7 O< a$*? Y TU;,*,()2 1"-0>".1/)'>' "4 /&>$*

4-$+)*


2"*($)*)*? >"*""#0?,*$', XW)>1-)2$()"*' 4". %.&? >,($3"



-)'> $*% 2-)*)2$- 1,.'1,2()+,'

［
S

］
U9/$.>$2"?,*">)2'< FGGI< V5]:W

]X\


]ZXU

［
ZF

］
C)0"($*) C< O&'/)."%$ K< 7>$>&.$ B C< ,( $-UQ)?*)4)2$*( ,44,2(

"4 1"-0>".1/)'>' )* Ba9FA] $*% JNBBF "* 2-)*)2$- "&(2">,'

"4 $%d&+$*( ($>"#)4,* (/,.$10 4". 3.,$'( 2$*2,. 1$(),*('

［
S

］
U S

B-)* E*2"-< FGHG< FV5V:WHFVI


HF[XU

［
ZX

］
P) T< `/$*? A< A& 8< ,( $-UJNBNH XZX\KK $*% JNB;F ZFHBB

?,*"(01,' =,., ')?*)4)2$*(-0 $''"2)$(,% =)(/ -"*?,. 1."?.,'')"*



4.,, '&.+)+$- )* B/)*,', 3.,$'( 2$*2,. 1$(),*('

［
S

］
U E*2"($.?,(<

FGHI< V5]I:WHHHGZH


HHHG\FU

［
ZZ

］
C)0"($*) C< O&'/)."%$ K< K'&*"%$ K< ,( $-UJ ?,*">,


=)%, $''"



2)$()"* '(&%0 )%,*()4),' -"2&' $( HGfFF $''"2)$(,% =)(/ 2-)*)2$-

"&(2">,' "4 $%d&+$*( ($>"#)4,* (/,.$10 4". 3.,$'( 2$*2,. 1$(),*('

)* S$1$*,',

［
S

］
U6&> O"- ;,*,(< FGHF< FH5I:WH]]\


H]IFU

［
Z\

］
D)2@ O&-2$/0U DBBD .,2">>,*%' "*-0 "*, ?,*">)2 (,'( 4".

3.,$'( B$*2,.

［
!bEP

］
U 5FGH\


GX


HF:

［
FGHV


GF


F\

］
U /((1'Wbb===U

>,%'2$1,U2">b+),=2"--,2()"*bXXXHIU

［
Z]

］
O$0" B-)*)2U ;,*"(01)*? ,..".' 1-$?&, Ba9FA] (,'()*? 4".

($>"#)4,* (/,.$10

［
!bEP

］
U 5FGHZ


HF


G[:

［
FGHV


GF


G\

］
U /((1Wbb

===U*,='=)',U2">b$.()2-,'b>$0"


2-)*)2


?,*"(01)*?


,..".'


1-$?

&,


201F%]


(,'()*?


4".


($>"#)4,*


(/,.$10g .,( i b$.()2-,'b-)'(j2/$

**,- i j2$(,?".0 i -$(,'(j1$?, i Hj',$.2/

［
'($(&'

］
i Xj',$.2/

［
'".(

］
i %$(, h %,'2j',$.2/

［
/$'c>&-()>,%)$

］

櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅櫅

U

（上接第１４页）
［
XZ

］
8"=-,. D< C$/- N Q< P,, 9< ,( $-U N".(,L">)3< 3,*%$>&'()*,<

$*% .)(&#)>$3 )* 1$(),*(' =)(/ .,-$1',% ". .,4.$2(".0 4"--)2&-$.

-0>1/">$W (/, 1/$', Ⅱ YR!K7BJP '(&%0

［
S

］
U S B-)* E*2"-<

FGHH< F[5F\:W XXV[


XX[\U

［
X\

］
8&.>$* ! !< O$.()* 9< !&$* S< ,( $-U 9/$', H (.)$- "4 3".(,L">)3

1-&' !


B6E9 )* 1.,+)"&'-0 &*(.,$(,% 1$(),*(' =)(/ $??.,'')+,

*"*


6"%?@)* -0>1/">$

［
S

］
U B$*2,.< FGHG< HH]5FX:W \ZXF


\ZX[U

［
X]

］
A&*-,$+0 C< 9)(($-&?$ Q< BL&2L>$* O Q< ,( $-U A)44,.,*()$- ,44)



2$20 "4 3".(,L">)3 1-&' 2/,>"(/,.$10 =)(/)* >"-,2&-$. '&3(01,'

"4 %)44&', -$.?, N


2,-- -0>1/">$

［
S

］
U N-""%< FGG[< HHX 5FZ:W

]G][


]GI]U

［
XI

］
R-'(."> ! P< J*%,>$.)$> N< O$.()* 9< ,( $-U N".(,L">)3 )*

2">3)*$()"* =)(/ .)(&#)>$3< %,#$>,(/$'"*,< )4"'4$>)%,< 2)'1-$()*

$*% ,("1"')%, 2/,>")>>&*"(/,.$10 )* 1$(),*(' =)(/ .,-$1',% $*%

1.)>$.0 .,4.$2(".0 %)44&', -$.?, N


2,-- -0>1/">$

［
S

］
U P,&@

P0>1/">$< FGHF< \X5V:W HZ][


HZIXU

［
XV

］
N-&> C J< S"/*'"* S P< D),%L=),2@) A< ,( $-U Q)*?-, $?,*( 3".(



,L">)3 )* (/, (.,$(>,*( "4 .,-$1',% $*% .,4.$2(".0 6"%?@)* -0>



1/">$W 2$*2,. $*% -,&@,>)$ ;."&1 N 1."("2"- \GFG]

［
S

］
U P,&@

P0>1/">$< FGGI< ZV5I:W HXHX


HXH[U

［
X[

］
K.,--, Q< Q,L,. E< D$&>$** !< ,( $-U N".(,L">)3 )* 2">3)*$()"*

=)(/ %,#$>,(/$'"*, 4". 1$(),*(' =)(/ .,-$1',% 6"%?@)*

′
' -0>1/"



>$W .,'&-(' "4 $ 1.,>$(&.,-0 2-"',% 1/$',Ⅱ '(&%05DBKGGHZVGHV:

［
S

］
U 6$,>$("-"?)2$< FGGI< [F5Z:W \]V


\][U

［
ZG

］
a"&*,' J< 9." N< 8$0$% PU R#1,.),*2, =)(/ 3".(,L">)3 4". (/,

(.,$(>,*( "4 1$(),*(' =)(/ .,-$1',% 2-$'')2$- 6"%?@)* -0>1/">$

［
S

］
U N-""%< FGG]< HGI5Z:W HIXH


HIXFU

［
ZH

］
N$-L$."(() O< N.&'$>"-)*" R< J*?,-&22) R< ,( $-U N


7;RY53".(,



L">)3 1-&' 7;RY: +,.'&' 7;RY 3,4"., /)?/


%"', 2/,>"(/,.$10

4"--"=,% 30 $&("-"?"&' '(,> 2,-- (.$*'1-$*($()"* )* .,-$1',% ". .,



4.$2(".0 6"%?@)* -0>1/">$W $ .$*%">)L,%< 1/$', Ⅱ (.)$- "4 (/,

8"*%$L)"*, 7($-)$*$ P)*4">)587P:

［
S

］
U P,&@ P0>1/">$< FGH]< \I

5HG:W FXI\


FXVHU

［
ZF

］
K."2/ O< S"*$@ B< O&--$&,. P< ,( $-U J 1/$', Ⅱ '(&%0 "4 3".(,



L">)3 )* 1$(),*(' =)(/ OJPK -0>1/">$

［
S

］
U 6$,>$("-"?)2$<

FGG[< [Z5\:W IXV


IZFU

［
ZX

］
B"*2"*) J< O$.()*,--) ;< P"1,L


;&)--,.>" J< ,( $-U B-)*)2$-

$2()+)(0 "4 3".(,L">)3 )* .,-$1',%b.,4.$2(".0 OJPK -0>1/">$'W

.,'&-(' "4 $ 1/$', Ⅱ '(&%0 "4 (/, 7*(,.*$()"*$- R#(.$*"%$- P0>



1/">$ Q(&%0 ;."&157RPQ;:

［
S

］
U J** E*2"-< FGHH< FF5X:W ]V[



][\U

［
ZZ

］
`)*L$*) 9 P< O&'&.$2$ ;< K$*) O< ,( $-U 9/$', Ⅱ (.)$- "4 1."



(,$'">, )*/)3)(". 3".(,L">)3 )* 1$(),*(' =)(/ .,-$1',% ". .,4.$2("



.0 2&($*,"&' K


2,-- -0>1/">$

［
S

］
U S B-)* E*2"-< FGGI< F\5FI:W

ZF[X


ZF[IU

［
Z\

］
7'/)('&@$ C< ^('&*">)0$ J< C$('&0$ 6< ,( $-U J 1/$', Ⅱ '(&%0

"4 3".(,L">)3 )* 1$(),*(' =)(/ .,-$1',% ". .,4.$2(".0 $??.,'')+, $



%&-( K


2,-- -,&@,>)$b-0>1/">$

［
S

］
U B$*2,. Q2)< FGH\< HG] 5[:W

HFH[


HFFXU

［
Z]

］
8$*$-, O< 8$0$% P< 9." N< ,( $-U 9/$', 7 '(&%0 "4 3".(,L">)3

1-&' 7BR5N7BR: 4". (/, (.,$(>,*( "4 .,-$1',%b.,4.$2(".0 6"%?@)*

-0>1/">$

［
S

］
U N. S 6$,>$("-< FGHH< H\Z5F:W FVZ


FV]U

［
ZI

］
O,*%-,. S 6< C,--0 S< Y"2) Q< ,( $-U N".(,L">)3 $*% ?,>2)($3)*,

)* .,-$1',% ". .,4.$2(".0 6"%?@)*

′
' -0>1/">$

［
S

］
U J** E*2"-<

FGGV< H[5HG:W HI\[


HI]ZU

·０２·




