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  摘 要:目的 探讨血清抑瘤素 M(OSM)、腱糖蛋白-C(TN-C)水平与2型糖尿病(T2DM)合并急性冠脉

综合征(ACS)的关系。方法 选取该院2018年6月至2020年6月收治的80例T2DM合并ACS患者作为合

并组,纳入同期收治的单纯T2DM、ACS患者各60例作为T2DM组、ACS组。比较3组血清OSM、TN-C水平

及空腹血糖(FPG)、糖化血红蛋白(HbA1c)、甘油三酯(TG)、总胆固醇(TC)、低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)、高

密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)、空腹胰岛素(FINS)、胰岛素抵抗指数(HOMA-IR)、肌酸激酶(CK)、肌酸激酶同

工酶(CK-MB)、肌钙蛋白I(cTnI)水平,分析T2DM合并ACS患者血清OSM、TN-C水平与其他检测指标的相

关性,经Logistic多元回归模型分析T2DM患者发生ACS的危险因素。结果 合并组血清OSM、TN-C水平

及TC、LDL-C、CK、CK-MB、cTnI高于T2DM 组、ACS组,合并组FPG、HbA1c、FINS、HOMA-IR、Gensini积

分高于ACS组,差异有统计学意义(P<0.05)。合并组血清OSM、TN-C水平与TC、LDL-C、CK、CK-MB、cT-
nI、Gensini积分 呈 正 相 关(P<0.05)。Logistic多 因 素 回 归 分 析 显 示,高 血 压 病 史、TC≥3.55

 

mmol/L、

LDL-C≥2.21
 

mmol/L、CK≥179.88
 

U/L、CK-MB≥47.12
 

U/L、cTnI≥1.25μg/L、OSM≥26.52
 

pg/mL、

TN-C≥10.92
 

ng/mL是T2DM患者发生ACS的危险因素(P<0.05)。结论 T2DM 合并ACS患者的血清

OSM、TN-C水平明显升高,二者是T2DM 发生 ACS的独立危险因素,OSM、TN-C可作为评估T2DM 合并

ACS病情进展的辅助指标。
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Abstract:Objective To

 

explore
 

the
 

relationship
 

between
 

serum
 

oncostatin
 

M(OSM),tenascin-C(TN-C)
 

levels
 

and
 

Type
 

2
 

diabetes
 

mellitus(T2DM)
 

with
 

acute
 

coronary
 

syndrome(ACS).Methods 80
 

patients
 

with
 

T2DM
 

with
 

ACS
 

in
 

our
 

hospital
 

from
 

June
 

2018
 

to
 

June
 

2020
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

combined
 

group,and
 

includ-
ed

 

60
 

patients
 

with
 

simple
 

T2DM
 

and
 

ACS
 

who
 

were
 

admitted
 

in
 

the
 

same
 

period
 

as
 

the
 

T2DM
 

group
 

and
 

ACS
 

group.The
 

three
 

groups
 

of
 

serum
 

OSM,TN-C
 

levels
 

and
 

fasting
 

plasma
 

glucose(FPG),glycosylated
 

he-
moglobin

 

A1c(HbA1c),triglycerides(TG),total
 

cholesterol(TC),low-density
 

lipoprotein
 

cholesterol(LDL-
C),high-density

 

lipoprotein
 

cholesterol(HDL-C),fasting
 

insulin(FINS),homeostasis
 

model
 

assessment-insu-
lin

 

resistance
 

index(HOMA-IR),creatine
 

kinase(CK),creatine
 

kinase-MB(CK-MB),cardiac
 

troponin
 

I(cTnI)
 

levels
 

were
 

compared.The
 

correlation
 

between
 

serum
 

OSM
 

and
 

TN-C
 

levels
 

of
 

T2DM
 

with
 

ACS
 

patients
 

with
 

other
 

indicators
 

were
 

analyzed,and
 

the
 

risk
 

factors
 

of
 

ACS
 

in
 

T2DM
 

patients
 

were
 

analyzed
 

by
 

Logistic
 

multi-
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ple
 

regression
 

model.Results Serum
 

OSM,TN-C
 

levels
 

and
 

TC,LDL-C,CK,CK-MB,cTnI
 

in
 

the
 

combined
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

T2DM
 

group
 

and
 

ACS
 

group,and
 

the
 

FPG,HbA1c,FINS,HOMA-IR,

Gensini
 

scores
 

in
 

combined
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

ACS
 

group,the
 

difference
 

was
 

statistically
 

sig-
nificant(P<0.05).Serum

 

OSM
 

and
 

TN-C
 

levels
 

in
 

the
 

combined
 

group
 

were
 

positively
 

correlated
 

with
 

TC,

LDL-C,CK,CK-MB,cTnI
 

and
 

Gensini
 

scores(P<0.05).Logistic
 

multivariate
 

regression
 

analysis
 

showed
 

that
  

hypertension
 

history,TC≥3.55
 

mmol/L,LDL-C≥2.21
 

mmol/L,CK≥179.88
 

U/L,CK-MB≥47.12
 

U/L,

cTnI≥1.25
 

mmol/L,OSM≥26.52
 

pg/mL,TN-C≥10.92
 

ng/mL
 

were
 

risk
 

factor
 

for
 

ACS
 

in
 

T2DM
 

patients
(P<0.05).Conclusion The

 

levels
 

of
 

OSM
 

and
 

TN-C
 

in
 

T2DM
 

patients
 

with
 

ACS
 

were
 

significantly
 

in-
creased.Both

 

are
 

independent
 

risk
 

factors
 

for
 

ACS
 

in
 

T2DM.OSM
 

and
 

TN-C
 

can
 

be
 

used
 

as
 

auxiliary
 

indica-
tors

 

to
 

evaluate
 

the
 

progress
 

of
 

T2DM
 

patients
 

with
 

ACS.
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  2型糖尿病(T2DM)是中老年人常见病,主要特

征为高血糖,常见影响因素为超体质量或肥胖、遗传、
人口老龄化等[1]。研究表明,T2DM 患者发生急性冠

脉综合征(ACS)风险较高[2]。ACS通常因不稳定斑

块破裂引起血栓形成致冠脉血管完全/不完全闭塞,
从而诱发心肌缺血,是导致患者死亡的重要因素[3]。
目前,临床对于T2DM 患者发生ACS机制尚未完全

明确,仍寻求可靠的生物学指标,为临床治疗提供依

据。有研究表明T2DM 患者能诱导巨噬细胞释放炎

症介质,导致机体处于炎症状态,并诱导内皮细胞生

成大量黏附因子,损害内皮功能,增加 ACS发生风

险[4]。有学者发现抑瘤素 M(OSM)是白细胞介素-6
(IL-6)蛋白超家族的成员之一,可通过机体炎症介质

分泌而生成,对胆固醇代谢、巨噬细胞分化有调节作

用,可能参与了炎症进展、血脂代谢异常过程[5]。腱

糖蛋白-C(TN-C)在T2DM 创伤疾病、炎症组织中存

在表达,而健康者血清中TN-C水平较低,当 T2DM
患者出现动脉粥样硬化时 TN-C表达增高[6]。为进

一步明确 OSM、TN-C是否参与了T2DM 合并 ACS
发病过程,本研究纳入80例T2DM合并ACS患者进

行研究,为其临床干预提供思路,现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取本院2018年6月至2020年6
月收治的T2DM合并ACS患者80例作为合并组,同
时纳入同期收治的单纯T2DM、ACS患者60例作为

T2DM组、ACS组。纳入标准:(1)T2DM 组满足文

献[7]的T2DM诊断标准,入院后接受冠脉造影、心电

图检查,确定无冠脉病变;(2)ACS组满足文献[8]的

ACS诊断标准,经冠脉造影、心电图检查,至少可见1
支血管狭窄≥50%(3)合并组接受冠脉造影、心电图

检查,满足T2DM 与ACS上述相关诊断标准;(4)精
神状态、认知功能正常;(5)自愿签署知情同意书。排

除标准:(1)妊娠与哺乳期女性;(2)合并甲状腺功能

亢进、甲状腺功能减退、肿瘤、感染等疾病;(3)既往有

冠脉支架植入史;(4)因肾、肝等脏器病变引起生命体

征不稳;(5)合并其他T2DM 并发症,如酮症酸中毒、
乳酸酸中毒等;(6)血液系统疾病、自身免疫性疾病。
收集各组临床资料,各组性别、年龄、体质量指数、饮
酒史占比、吸烟史占比比较,差异均无统计学意义

(P>0.05),ACS组、合并组高血压病史占比高于

T2DM组,差异有统计学意义(P<0.05),见表1。

表1  3组临床资料比较

组别 n
性别[n(%)]

男 女

年龄

(x±s,岁)

体质量指数

(x±s,kg/m2)

饮酒史占比

[n(%)]

吸烟史占比

[n(%)]

高血压病史占比

[n(%)]

T2DM组 60 42(70.00) 18(30.00) 55.41±10.57 23.13±2.54 15(25.00) 18(30.00) 9(15.00)

ACS组 60 46(76.67) 14(23.33) 54.92±8.79 23.09±2.31 12(20.00) 13(21.67) 22(36.67)*

合并组 80 51(63.75) 29(36.25) 56.47±11.36 23.36±1.97 19(23.75) 22(27.50) 28(35.00)*

F/χ2 0.709 0.285 0.347 0.584 0.693 8.711

P 0.258 0.752 0.707 0.747 0.707 0.013

  注:与T2DM组比较,*P<0.05。

1.2 检测方法 收集各组冠状动脉狭窄程度(Gensi- ni)积分[9]、血糖指标[空腹血糖(FPG)、糖化血红蛋白
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(HbA1c)]、血脂指标[总胆固醇(TC)、高密度脂蛋白

胆固醇(HDL-C)、低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)、甘
油三酯(TG)]、胰岛素指标[空腹胰岛素(FINS)、胰岛

素抵抗指数(HOMA-IR)]、肌酸激酶(CK)、肌酸激酶

同工 酶(CK-MB)、肌 钙 蛋 白I(cTnI)、OSM、TN-
CACS组、合并组在入院后即刻抽血检测血清 CK、

CK-MB、cTnI水平,其余指标于入院后第2天进行检

测;T2DM 组 就 诊 当 日 采 血 并 进 行 各 指 标 检 测。

Gensini积分为冠状动脉狭窄程度积分,狭窄程度1%
~<25%,评分为1分;狭窄程度25%~<50%,评分

为2分;狭窄程度50%~<75%,评分为4分;狭窄程

度75%~<90%,评分为8分,狭窄程度90%~<
99%,评分为16分;狭窄程度≥99%,评分为32分。

(1)血糖指标、胰岛素指标检测:受试者各组采集

静脉血2
 

mL,FPG(参考范围:3.9~6.1
 

mmol/L)采
用葡萄糖氧化酶法测定,HbA1c(参考范围:4%~
6%)经LD-500全自动糖化血红蛋白分析仪由深圳市

雷诺华科技实业有限公司提供)测定,FINS(参考范

围:5~20
 

μIU/mL)经双抗夹心法检测,配套试剂均

由上海江莱生物科技有限公司提供。HOMA-IR(参
考范围:HOMA-IR<2.69)=FPG×FINS/22.5。
(2)血脂指标及血清OSM、TN-C检测:各组采集空腹

肘静脉血5
 

mL,转速3
 

000
 

r/min,离心半径10
 

cm,
离心10

 

min,分离血清,分装于两管,一管用于检测血

脂指标,另一管用于检测血清OSM、TN-C水平,存放

至-70
 

℃冰箱内待测。各组经BM6010/C全自动生

化分析仪(由日本希森美康集团提供)测定血清 TC
(参考范围:TC<5.2

 

mmol/L)、HDL-C(参考范围:

HDL-C>1.0
 

mmol/L)、LDL-C(参考范围:LDL-C<
3.4

 

mmol/L)及TG(参考范围:TG<1.70
 

mmol/L)
水平。OSM、TN-C检测:各组采用酶联免疫吸附法

检测,配套试剂购自北京华夏雄风科技有限公司。
(3)CK、CK-MB、cTnI检测:各组采集3

 

mL空腹肘静

脉血,离心方式同上,利用酶联免疫抑制法测定血清

CK(参考范围:18.0~198.0
 

U/L)、CK-MB(参考范

围:0~18
 

U/L)、cTnI(参考范围:cTnI<0.3
 

μg/L)
水平,配套试剂由浙江伊利康生物技术有限公司提

供,上述操作均按试剂说明书进行操作。

1.3 统计学处理 采用SPSS20.0统计软件进行数

据分析,计数资料用百分比(%)表示,采用χ2 检验。
计量资料以x±s表示,采用t检验,多组比较行单因

素方差分析。经Pearson线性相关分析T2DM 合并

ACS患者血清 OSM、TN-C水平与其他检测指标的

相关性。采用Logistic多元回归模型分析T2DM 患

者发生ACS的影响因素。检验水准为α=0.05。以

P<0.05表示差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 各组血清 OSM、TN-C水平比较 合并组血清

OSM、TN-C水平高于 T2DM 组、ACS组,T2DM 组

血清OSM水平高于ACS组,但血清TN-C水平低于

ACS组,差异有统计学意义(P<0.05),见表2。
表2  各组血清OSM、TN-C水平比较(x±s)

组别 n OSM(pg/mL) TN-C(ng/mL)

T2DM组 60 21.23±6.79* 8.12±1.79*

ACS组 60 15.05±4.87 10.09±2.25

合并组 80 30.49±5.86 13.02±2.68

F 123.995 29.596

P <0.001 <0.001

  注:与ACS组比较,*P<0.05。

2.2 3组各指标水平比较 合并组FPG、HbA1c、

TC、LDL-C、FINS、HOMA-IR、CK、CK-MB、cTnI水

平均高于 ACS组,合并组TC、LDL-C、CK、CK-MB、

cTnI水平高于 T2DM 组,差异有统计学意义(P<
0.05)。ACS组 TC、LDL-C、CK、CK-MB水平高于

T2DM组,而FPG、HbA1c、FINS、HOMA-IR水平低

于T2DM组,合并组Gensini积分高于ACS组,差异

有统计学意义(P<0.05),见表3。

表3  3组各指标水平比较(x±s)

指标 T2DM组(n=60) ACS组(n=60) 合并组(n=80) F/t P

FPG(mmol/L) 8.18±0.87 4.95±0.76* 8.29±0.98# 290.400 <0.001

HbA1c(%) 7.58±0.36 5.32±0.68* 7.61±0.40# 451.038 <0.001

TG(mmol/L) 0.98±0.42 1.01±0.33 1.07±0.46 0.779 0.460

TC(mmol/L) 3.27±0.58 3.44±0.49* 3.76±0.43*# 19.212 <0.001

LDL-C(mmol/L) 1.97±0.24 2.16±0.37* 2.39±0.29*# 28.582 <0.001

HDL-C(mmol/L) 0.99±0.24 0.97±0.28 1.01±0.36 0.389 0.678

FINS(μIU/mL) 16.86±3.26 6.70±2.16* 17.23±2.87# 246.895 <0.001
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续表3  3组各指标水平比较(x±s)

指标 T2DM组(n=60) ACS组(n=60) 合并组(n=80) F/t P

HOMA-IR 6.13±1.52 1.47±0.32* 6.35±1.68# 261.065 <0.001

CK(U/L) 105.39±34.49 211.29±28.64* 235.74±30.85*# 308.007 <0.001

CK-MB(U/L) 15.93±4.76 65.42±10.96* 70.51±12.75*# 444.726 <0.001

cTnI(μg/L) 0.32±0.11 0.85±0.23* 1.95±0.52*# 382.567 <0.001

Gensini积分(分) - 40.52±7.43 45.43±5.57 -4.470 <0.001

  注:与T2DM组比较,*P<0.05;与ACS组比较,#P<0.05;-表示无数据。

2.3 T2DM合并ACS患者血清OSM、TN-C水平与

其他指标相关性分析 经Pearson线性相关分析提

示,血清 OSM、TN-C水平与 TC、LDL-C、CK、CK-
MB、cTnI、Gensini积分呈正相关(P<0.05),二者与

其他指标无明显相关性(P>0.05),见表4。

2.4 影响T2DM 患者发生ACS的Logistic多因素

回归分析 建立非条件Logistic回归模型,以T2DM
患者是否发生 ACS为因变量赋值1=发生(ACS组

样本),0=否(T2DM组样本)。以前述单因素分析中

P<0.10的指标/因素为自变量,TC、LDL-C、CK、

CK-MB、OSM、TN-C赋值以合并组和T2DM 组间的

均值为界。为提高统计效率并使回归结果清晰,连续

数值指标参考两组均值或临床经验值进行分段(分
层),各变量赋值见表5。回归过程采用逐步后退法,
以进行自变量的选择和剔除,设定α剔除=0.10,α入选=
0.05。回归结果:高血压 史、TC≥3.55

 

mmol/L、

LDL-C≥2.21
 

mmol/L、CK≥179.88
 

U/L、CK-MB≥
47.12

 

U/L、cTnI≥1.25
 

μg/L、OSM≥26.52
 

pg/

mL、TN-C≥10.92
 

ng/mL是T2DM 患者发生 ACS
的危险因素(P<0.05),见表5。

表4  T2DM合并ACS患者血清OSM、TN-C水平

   与其他指标相关性分析

指标
OSM

r P

TN-C

r P

FPG 0.224 0.062 0.239 0.058

HbA1c 0.242 0.083 0.231 0.092

TG 0.298 0.109 0.237 0.059

TC 0.498 <0.001 0.449 <0.001

LDL-C 0.487 <0.001 0.495 <0.001

HDL-C 0.219 0.066 0.140 0.084

FINS 0.182 0.074 0.174 0.120

HOMA-IR 0.104 0.106 0.157 0.115

CK 0.414 <0.001 0.492 <0.001

CK-MB 0.436 <0.001 0.554 <0.001

cTnI 0.682 <0.001 0.620 <0.001

Gensini积分 0.672 <0.001 0.680 <0.001

表5  影响T2DM患者发生ACS的Logistic多因素回归分析

指标/因素 赋值 回归系数 标准误差 Wald
 

χ2 P OR OR
 

95%CI

常数 - -0.112 0.061 3.352
 

0.067 - -

高血压史 无=0,有=1 0.969 0.398 5.929 0.015 2.635 1.208~5.748

TC <3.55
 

mmol/L=0,≥3.55
 

mmol/L=1 0.447 0.160
 

7.805
 

0.005 1.564 1.143~2.140

LDL-C <2.21
 

mmol/L=0,≥2.21
 

mmol/L=1 0.666
 

0.245
 

7.420
 

0.006 1.947 1.205~3.145

CK <179.88
 

U/L=0,≥179.88
 

U/L=1 0.818
 

0.224
 

13.339
 

<0.001 2.267 1.461~3.517

CK-MB <47.12
 

U/L=0,≥47.12
 

U/L=1 0.839
 

0.188
 

19.934
 

<0.001 2.314 1.601~3.344

cTnI <1.25
 

μg/L=0,≥1.25
 

μg/L=1 0.353 0.083 18.284 <0.001 1.424 1.211~1.674

OSM <26.52
 

pg/mL=0,≥26.52
 

pg/mL=1 1.050
 

0.399
 

6.935
 

0.008 2.858 1.308~6.245

TN-C <10.92
 

ng/mL=0,≥10.92
 

ng/mL=1 1.154
 

0.505
 

5.231
 

0.022 3.171
 

1.180~8.525

  注:-表示无数据。

3 讨  论

  T2DM 是引起动脉粥样硬化血栓形成的重要因

素,胰岛素抵抗及血糖增高可导致动脉粥样硬化加速

发展,增加ACS发生风险[10]。T2DM 引起动脉粥样

硬化血栓形成的机制比较复杂,主要因持续高血糖状

态诱发脂代谢紊乱,促使脂质沉积,导致机体呈微炎

症状态,促进血栓形成[11]。目前,临床尚缺乏可靠指

标评估T2DM合并ACS的进展情况,在改善预后方

面未能取得较大突破,仍需寻求理想标记物为临床诊

疗提供依据。研究表明瘦素、网膜素、IL-6、脂联素等
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可能作用于胰岛素通路,参与T2DM 并发症进展[12]。

OSM是IL-6超家族的一员,可通过活化T细胞发挥

促炎作用,具备多种生物学功能,例如刺激造血、调节

胆固醇代谢、加速巨噬细胞分化等,它对丝氨酸/苏氨

酸蛋白激酶磷酸化有抑制作用,从而对葡萄糖激酶活

性进行调节,促使葡萄糖分解,导致糖原合成出现异

常,降低葡萄糖利用率,诱发胰岛素抵抗[13]。胰岛素

抵抗与T2DM发生、进展密切相关,OSM可能通过诱

导胰岛素抵抗参与T2DM 进展,而炎症与ACS发生

有关[14],考虑到 OSM 具有促炎作用,临床有必要进

一步分析OSM是否通过促炎介质参与 ACS发生过

程。另有研究认为机体在高糖状态下,可导致Toll样

受体4(TLR4)表达上调,并伴有各类促炎介质释放,
例如IL-6、肿瘤坏死因子-α等,而TN-C是介导TLR4
产生促炎介质的内激活剂,其异常表达能增加T2DM
并发症风险[15]。此外,TN-C还可能通过将TLR4激

活,介导与动脉粥样硬化相关因子的释放,促进 ACS
发生[16]。临床可以考虑分析 OSM、TN-C对 T2DM
合并ACS患者病情的影响,以便进一步掌握该病的

进展机制。
本研究结果显示,合并组、T2DM组血清OSM水

平高于 ACS组,合并组血清 OSM 水平最高,表明

OSM水平增高会增加T2DM患者的ACS发生风险。
研究认为OSM分泌增高可利用自分泌途径影响巨噬

细胞,并通过正反馈机制对巨噬细胞分泌功能进行刺

激,使其分泌更多 OSM 与炎症介质,加重病情[17]。
代小惠等[18]研究进一步证实 OSM 与心功能受损存

在关联。本研究合并组、ACS组血清TN-C水平高于

T2DM组,合并组TN-C水平最高,表明TN-C增高

与ACS发生存在关联。TN-C在健康者心肌细胞中

无表达,但在 ACS患者心肌组织重塑过程中存在高

表达[19]。TN-C促进发生ACS的机制可能在于其能

将TLR4通路激活,促进炎症介质释放,损害内皮细

胞功能,引起动脉粥样硬化,此外,它还能导致细胞内

基质金属蛋白酶表达上调,促使结缔组织、心肌细胞

之间的连接松解,使结缔组织退化,减少心室壁中的

心肌细胞数量,加重心功能损害[20]。
本研究结果显示,合并组 TC、LDL-C水平高于

T2DM组、ACS组,表明该组患者的脂代谢紊乱最严

重。徐杰等[21]研究提示脂代谢紊乱会增加T2DM 患

者心血管疾病的发生率,可佐证本研究结论。冠状动

脉粥样硬化发生的病理基础即为脂代谢紊乱,处于紊

乱状态的脂质能导致血管内皮受损,诱发内皮功能损

害,增加冠状动脉粥样硬化风险,促进 ACS发生[22]。
本研究还提示ACS组、合并组血清CK、CK-MB、cT-

nI水平高于T2DM 组,合并组CK、CK-MB、cTnI水

平最高,表明三者与ACS发病密切相关,其中合并组

心肌损害最严重。CK、CK-MB是临床常用的心肌酶

指标,cTnI是调节心肌肌肉收缩的一种蛋白,当心肌

受损时可致cTnI释放入血,心肌受损者 CK、CK-
MB、cTnI水平病理应激性增高,其中CK、CK-MB通

常在心肌梗死发病6
 

h内增高,24
 

h内可达峰值[23]。

CK、CK-MB、cTnI水平增高提示心肌功能存在损害,
可致 ACS发生风险增加。本研究结果显示,血清

OSM、TN-C水平与TC、LDL-C、CK、CK-MB、cTnI、

Gensini积分呈正相关,且血清OSM、TN-C水平增高

是T2DM患者发生ACS的危险因素;高血压史、TC、

LDL-C、CK、CK-MB、cTnI增高也与 ACS发生有关,
临床需综合考虑多种因素,尽早预防ACS的发生。

综上所述,T2DM合并ACS患者血清OSM、TN-
C水平较高,且二者表达增高是 T2DM 患者发生

ACS的危险因素。本研究局限性为尚未对研究对象

T2DM 合 并 ACS 患 者 进 行 定 期 随 访,且 未 观 察

T2DM合并ACS患者预后与 OSM、TN-C水平间的

关系,未来还需增设定期随访,进行更深入的研究。
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