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[摘 要 ] 叙述 了人胚胎干细胞 (hE S 细胞 )的研 究现状
,

并对 hE S 细胞的研 究进展及其应用前景

等作全面综述
。
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胚胎干细胞 ( E S 细胞 )是从附置前胚胎内细胞

团或原始生殖细胞 ( PG Cs
)经体外分化抑制培养分

离的一种全能性 (多能性 )细胞系
。

E S 细胞既象培

养的一般细胞那样
,

可扩增
、

遗传操作选择和冻存
,

且不失其多能性 ;又类似于胚胎细胞
,

含有正常的二

倍体核型
,

具有发育的全能性或多能性
。

在适当条

件下 E S 细胞可被诱导分化为多种细胞
、

组织
,

也可

以与受体胚胎嵌合
,

形成嵌合体 (包括生殖腺在内的

各种组织 )
,

因此 ES 细胞就成为研究哺乳动物早期

胚胎发生
、

细胞组织分化
、

基因表达调控等发育生物

学基础研究的一个非常理想的模型系统和非常有用

的工具
,

也是进行动物胚胎工程研究及生产和临床

医学研究的一个重要途径
。

因此
,

各国学者都竞相

积极地投身于哺乳动物 SE 细胞的分离
、

克隆
、

建系

和定向分化等研究
。

1 哺乳动物 ES 细胞研究概况

自 vE an s
等人「’ j首次成功地分离到小鼠 E s 细

胞之后
,

国内外在该方面进行了大量的工作
。

目前

小鼠 SE 细胞系的分离
、

克隆在某些品系已基本成熟

完善
,

部分实验已证实其能产生包括生殖系在内的

嵌合体个体
。

家畜 E S 细胞的研究起步较晚
,

iP e d托山iat 等人

( 19以 ) )分离到猪类 SE 细胞
。

atS io 等人 ( 199 2) 分离

到牛类 E s 细胞
。

e ibe ll i 等〔2〕 ( 1卯 s )建立应用牛胎

儿成纤维细胞
,

通过核移植生产转基因牛类 E S细胞

的方法
,

即将牛类 E S 细胞注人附置前胚胎
,

在 5 月

龄内
,

可分化为内
、

外
、

中 3 个胚层的组织
,

出生的 6

头犊牛 (6 刀
,

86 % )至少为一个组织的嵌合体
。

钱永

胜等人〔3〕首次在国内成功分离克隆猪
、

牛类 E s 细

胞
,

并各传 2 代 ;杨奇等人 ( 199 8) 分离克隆牛类 Es

细胞
,

并传 3代 ;安立龙等人 ( 19 99 )把牛类 SE 细胞

传至第 6 代 ;徐军等人 ( 199 7 )和冯秀亮等 ( 199 9 )分

别把猪类 SE 细胞传至 3 代和 5 代
。

iP ed
r al l i t a 等人

( 199() )分离到绵羊类 SE 细胞 ; iT l」n l田 u l
等人 ( 19 9 6 )

把绵羊类 SE 细胞传至 20 代 ; C o l l lp be n 等人 ( 199 6) 用

早期 1一3 代绵羊类 E S 细胞核移植获得 4 只羔羊
。

M ie n

eek , 肠 l iln ~ 等人 ( 199 1
,

199 2 )
,

尝试分离山羊

ES 细胞
,

并在 199 6 年将山羊类 E S细胞传至 20 代以

上
。

uS 呵an 等人 l( 99 2
,

199 3)
,

分离到水貂类 E S 细

胞
。

Qar v es 等人 l( 99 3)
、

赖良学等人 l( 99 5) 分离到兔

类 ES 细胞
。

大量实验研究表明
,

家畜 E S 细胞具有

类似于小 鼠 E S 细胞的特性
,

但尚未有确切实验证明

家畜 E S 细胞能像小 鼠 E S 细胞一样产生具有能形成

包括生殖系在内的嵌合体
,

因此按传统概念
,

家畜

E S 细胞 目前只能称作类 E S 细胞
。

长期以来人们一直把小鼠 E S 细胞研究作为人

类胚胎发生
、

基因表达调控和组织器官移植及人类

遗传病和癌症等的理想研究模型
,

但由于种属之间

在生理上
、

解剖结构和遗传上毕竟存在巨大差异
,

尤

其是近年来
,

人们试图将 SE 细胞作为组织工程的种

子细胞以定向分化
,

进行临床克隆治疗
,

因此就很有

必要研究 hE S细胞
,

各国学者克服了重重困难和阻

力对 h E S 细胞进行了探索和研究
。
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2
.

l 1lE S细胞研究概况

阮
a

等人闭尝试性地从人畸胎瘤分离 E s细胞
,

初步表明 hE s 细胞建系的可能性
,

oB
n yn 。

等人仁5童通

过人输卵管上皮细胞饲养层培养原核期胚胎
,

发育

至囊胚后添加人白血病抑制因子 ( hH F )
,

获得增殖

传代的类 hE s 细胞克隆
。 r

r ll o ll E 0 n
等人仁

“ 1从恒河猴

的囊胚中分离建立 E S 细胞系
,

其具有稳定的核型
,

能分化形成滋养层和 3 个胚层的组织
,

因此可以说

这是第一个建株 的灵长类 动物 的胚胎 干 细胞
。

仆明访 on 等人川建立绒 (
c

~
on M

~
et )的 8 个多

能 SE 细胞系
,

其碱性磷酸酶 ( AK P )
,

S S E八
一

3
,

S S E A
-

4厂l卫 A小60
,

T RA小81 染色呈阳性 ;核型正常 ;其中 2

个细胞系连续培养 1年多
,

保持未分化状态
,

核型未

变异 ; E S 细胞在缺乏成纤维细胞饲养层的条件下
,

可分化出包括滋养层细胞和内胚层细胞在内的多种

细胞 ;高密度培养可获得与早期附置后胚胎非常相

似的类胚体 ( E )B
。

徐令等人图 自体外受精胚胎分

离到人的类 E s 细胞
。

T h o n l s o l l
等人刚从体外受精

胚胎发育至囊胚期的 14 个内细胞团分离克隆出 5

个 hE S细胞系
,

其饲养层为
r
射线灭活 的鼠胎儿成

纤维细胞 ;培养液为 80 % DM EM +
20 % 胎牛血清

十

111诩 谷氨酸胺
+ 0

,

11〕
iM Z 一 琉基乙醇

十 l %非必需氨

基酸 ;具有正常的核型 ;高端粒酶活性
,

表现标志灵

长类 E S 细胞而非其它细胞的细胞表面抗原的特性 ;

在体外保持未分化状态
,

培养 4一 5 个月
,

仍具有形

成滋养层和来源于所有 3 个胚层组织的能力
。

hs 田 n b lo t t 等人 纽̀01 从受精后 5一 9 周胎儿含有

R …;C s
的生殖峙和肠系膜中分离克隆出 5 个多潜能

干细胞系
,

饲养层为
:
射线灭活的 S F〔) 成纤维细胞

饲养层
,

培养液为 D M EM 十 15 % BF S 十 0
.

I l l l MZ 一
琉

基乙醇 十 Z n 1M 谷胺酞氨 + 1 “ 从 丙酮酸钠 + 1〔众〕

uI /mL 人重组白血病抑制因子 ( h心 F ) + I n
岁 iln 人

重组碱性成纤维细 胞生长因子 ( hrF G )F
十 10 拼M

fo sr k iol
n
等

。

其特征类似于小鼠胚胎生殖细胞 ( E G

细胞 )和 ES 细胞 ;对 A甘 和固定作为 E S 细胞和 E G

细胞特征的 5 种免疫标记抗原表现为 阳性 ;可连续

传代且核型稳定 ;免疫组化分析类胚体表明其可分

化为包括所有 3 个胚层的组织
。

常万存等人 仁̀’ 2从

2一3
、

5 月龄流产胎儿生殖腺或生殖峙等处取材
,

用

DM EM 一 NC S 培养液体外培养
,

分离到由人 GP C S
转

化成的人类 sE 细胞
,

并将其传至 4 代
。

2
、

2 关于 h ES 细胞系特征的探讨

目前
,

多数学者认为 Th o n l s o l、
等人刚 和 S h阴 1 -

bl ott 等人氰̀
0 1分离的 hE s 细胞具有一般哺乳动物 sE

细胞的特征
,

笔者对 hSE 细胞系的特征作一探讨
。

( 1 ) h ES 细胞的形态特征

各种哺乳动物的 ES 细胞都具有相似的形态结

构特征
,

即细胞体体积小
、

核大
,

有一个或多个核仁
。

hT ~ on 等人分离的 hE S 细胞核显著
,

核质比高
,

表

明其具有与一般 E S 细胞相似的形态特征 ;常万存和

hs
a l n b lo tt 等人仁’。

,

“ 〕由 R ; C 。
分离的 E s 细胞表现细

胞间界限不清
,

细胞核大
,

也类似于一般 E S 细胞的

形态特征
。

( 2 ) hE S 细胞的生长特性

在已建立的 ES 细胞系集落中
,

SE 细胞紧密堆

积
,

无明显细胞界限
,

形似鸟巢
,

SE 细胞具有连续无

限地保持未分化状态传代的能力
。

hT一
n
等人分

离的 hE S 细胞克隆
,

紧密堆积
,

无明显细胞界限
,

形

似鸟巢
,

其中 9H 株一直连续传代至超过 8 个月 (犯

代 )
。

hS
a n山lo tt 等人分离的 h ES 细胞培养 7一 12 d

,

产生密集样大的多细胞克隆
,

类似于早期传代鼠 SE

和 E G 细胞克隆
,

但与扁平疏松结合的人胚胎瘤细

胞和恒河猴 E S 细胞克隆的特征相矛盾
,

可连续传

20 代以上 ;常万存等人 ( 19 9 8) 分离的类 hE S 细胞可

传至 4 代 ;生长增殖成鸟巢状
、

条状
、

亚铃状和多集

落堆集的细胞集落
。

( 3 ) hE S 细胞的核型

11 ES源于早期胚胎细胞
,

具有稳定的整倍体核

型
。

hT
一

n
等人 ( 199 8) 分离的 5 个 SE 细胞系其中

lH
、

1H 3
、

1H 4 具有正常 x y 核型
,

7H
、

9H 具有正常的

XX 核型
,

H g 培养 6 个月后仍具正常的 X X 核型 ;

hS
a n l

l〕lot t 等人分离的 hE S 细胞传至 8一 10 代 (以} 一

70 d)
,

核型正常
,

检测其中 5 个样品
,

3 个为 XX 核

型
,

2 个为 XY 核型
,

核型至少在 10 代内保持稳定
。

( 4) hE s 的细胞冷冻
、

解冻

SE 细胞经适宜的冷冻
、

解冷不丧失其生长
、

增

殖等特性
。

hT
o

~
等人图建立的 5 个 h sE 细胞系

能成功地被冷冻和解冻
,

其中 H I
、

7H
、

H 13
、

1H 4 冷冻

后 5一6 个月仍能继续保持未分化增殖状态
。

( 5) hE S 细胞表面抗原

E S 细胞为未分化多能性细胞
,

它表达早期胚胎

细胞
、

Ec 细胞的表面抗原
。

但鼠和人 Es 细胞表达

的表面抗原具有种属差异性 〔9〕
,

如小鼠 cI M 细胞
、

E S 细胞和 E C 细胞表达 S S EA
一

1
,

但不表达 SS E A
一

3或

ss EA
一

4
。

1
,

11 0 m s o 。
等人 〔”」研究表明 hE s 细胞表达标
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志未分化态 的非人灵长类 S E和人 EC 细胞特征 的

细胞表面抗原
,

包括早期胚胎阶段特异性抗原

( S SEA
一

3
,

S SE A
一

4
,

T RA
一

1
一

60 厂1丑A小 81) 和碱性磷酸

酶
,

hE S 细胞一直呈 S SEA
一

4 强 阳性
,

而 SS E A
一

3 为弱

阳性
。

Sh an d〕lot t 等人「’ o口自人 R ; CS
分离的 E s 细胞

S S EA
~

1
,

S S EA
一

3
,

SS E A 4 厂吓认小60 厂r RA
一

1
一

81 均表现

为阳性
,

识别 SSE A
一

3 抗原的抗体染色弱且不稳定 ;

对于未分化态 的 hE S 细胞和恒河猴 E S 细胞表现

s s E A一 阴性
,

而 s ham l〕l o t t 等人 [ ’ o〕自人 咒e s
分离的

hES 却表现 S SE A
一

l 阳性
,

S h an l l〕l o t t 等人认为可 能

S S EA
一

1是源于 咒C s
的多能干细胞分化的标志

,

另

外 S SE A
一

1激活可能反映相对扁平而疏松结合的 E C

细胞和恒河猴 E S 细胞克隆 (呈 SS EA
一

1 阴性 )与多层

密集化的小鼠 E S 和 EG 细胞 (呈 SS EA
一

l 阳性 )二者

间本身存在差异 [ `0] ;与人 E c 细胞相同的是
,

未分化

态的 hE S 细胞不表达 S S EA
一

l
,

而分化的 hE S 细胞呈

SSE 卉 l 强 阳性 ( A
n c b℃ w s ,

19 8 7 ) ;
hE S 细胞 ( 20 %一

oo % 以上 )呈 AKP 阳性
。

表明 hE S 细胞表面抗原
,

呈 sS EA
一

3
、

SS E A
一

4
、

n 认
一

1
一

60 一r RA
一

1
一

81
、

AK P 阳性
。

hE S细胞表面抗原与小鼠和其它哺乳动物 ES 细胞

表面抗原有所不 同
,

表明人胚胎发育早期基因表达

调控
、

细胞分化和其它哺乳动物存在一定差异
,

这为

鉴定和分离 hE S 细胞及研究人类胚胎发育
、

基因表

达调控
、

细胞分化等提供了一条有效的途径
。

( 6 ) h E S 细胞的端粒酶活性

端粒酶是增加染色体末端端粒序列的一种核糖

核蛋白
,

其参与维持端粒长度
,

端粒长度对其复制的

寿命有很重要的作用
。

一般地
,

细胞的生理年龄可

以通过测定端粒序列的长度来判定
。

端粒酶的表达

与人细胞的永生化高度相关
,

对一些人二倍体体细

胞引人端粒酶活性
,

会延长其复制的寿命 ;人二倍体

细胞缺乏端粒酶活性
,

随年龄增长
,

其端粒变短
,

在

组织培养中经过有限的增殖期后
,

进人复制衰老状

态
。

相反
,

在生殖系细胞和胚胎组织
,

端粒酶高水平

表达
,

因此 hE S 细胞端粒酶活性的高度表达表明其

复制的寿命长 于体细胞复制的寿命
。

仆朋
l s o n
等

人图确定了 hE s 细胞高度表达端粒酶活性
,

这也揭

示用 E S 细胞和 R ; Cs 比体细胞核移植具有更现实

的应用前景
。

( 7 ) hE S 细胞的分化潜能

( ! ) hE S细胞体内分化潜能

将 E S 细胞给同源动物皮下注射则形成复杂的

混合组织瘤
。

hT ~ on 等人将 自囊胚分离的 5 个 E S

细胞系分别注射给严重结合性免疫缺陷的棕色小

鼠
,

每个小 鼠都产生胚胎组织瘤
,

每个胚胎组织瘤包

括胃上皮 (内胚层 )
、

软骨骨髓
、

平滑肌
、

横纹肌 (中胚

层 )和多层鳞片状上皮细胞 (外胚层 )
。

( ii) hE S 细胞体外分化潜能
r

hF o
lsn on 等人分离 hE S 细胞在体外

,

缺乏鼠胎儿

成纤维细胞饲养层条件下
,

不管有无 ll F
,

hE S 细胞

都会分化 ;在具有成纤维细胞的培养液中
,

h ES 细胞

生长聚集堆叠于培养皿时会自发分化
。

9H 系分化

2 周后
,

在培养液 中可 检测到
a 一

胎蛋白 ( 350
.

9 士

14
.

2 2 IU / mL )和 h C G (46
.

7 士 5
.

6 mI U /
nIL )

,

表明有内

胚层和滋养层分化
。

hS an l】〕 lott 等人 自 P GCs
分离的

E S细胞在 h r 1J F存在下
,

一小部分 ( 1%一 20 % )细胞

克隆自发形成类胚体
。

( nl )嵌合体试验

嵌合体试验是传统验证 E S 细胞全能性的重要

实验
,

即 E S细胞与正常胚胎嵌合
,

如能产生包括生

殖系在内的各个组织器官且能产生功能性配子的嵌

合体 (种系嵌合体 )
,

即可证实的确分离到具发育全

能性的 SE 细胞系
。

但由于伦理道德和实际原因不

可能用 hE S制作嵌合体
。

( !v ) 核移植

用 ES 细胞核作供体进行核移植可获得克隆后

代
,

这是细胞全能性检验方法中最有说服力的一种

方法
。

在人类
,

用 hSE 细胞进行核移植克隆后代
,

是

目前人们道德和伦理不可接受的
,

目前世界各国都

反对克隆人
。

但未来
,

采取
“

病人体细胞核~ 核移人

去核的成熟受体卵母细胞~ 早期胚胎~ 分离 hE S 细

胞~ 基因修饰~ 定向分化~ 组织移植给病人
”

会成

为一个理想的研究开发途径
,

即从克隆胚胎建立稳

定的人类胚胎干细胞以定向分化
,

进行临床克隆治

疗是一种非常重要的实用途径
。

就 目前而言
,

尽管 hT

~
等人和 hS an 山lot t 等

人 0[,
’ 0〕所分离的 2种来源的 hsE 细胞系间及 hE s 细

胞和鼠 Es 细胞间还存在一些差异 〔’ 2 3
,

但根据仆创 n -

s on 等人和 hS aJ l l b lott 等人报道的人 sE 细胞系的特

征
,

表明其确实是多能性的 hE S 细胞
。

综上所述
,

Th o l l侣。。
等人 [ 9

, `0 ]和 弘翻山 lo t t 等人 [9
, ’ o ]报道的 比s

细胞在形态结构
、

生长增殖特性
、

核型
、

冷冻解冻
、

表

面抗原
、

端粒酶活性及分化潜能等方面
,

可以认为是

多能性的 hE S细胞
。

3 】IE S 细胞的应用前景与展望

hE S细胞对在体外研究人正常胚胎发生
、

非正

常发育 (通过 目的基因修饰和染色体工程生产特定



7 0中 国 科 学 基 金 ( 2乃〕年

细胞系 )
、

发现合成药物和胚胎瘤检测及作为组织移

植
、

器官置换和基因治疗等都具有重要 的作用 仁̀ 3〕
,

尤其在临床医学治疗上具有诱人的前景
。

hE S 细胞

具有能发育为构成人体的 Zor 种不同细胞类型的任

何一种的潜力
,

hE S 细胞的最终研究目的是应用 hE S

细胞生产以供治疗慢性病和疑难病 (如心脏病
、

糖尿

病等 )的替代细胞
、

组织和器官 [川
。

国际上许多生

物医学研究机构
、

制药公司
、

学者都竞相瞄准了这一

重要的前沿研究领域
。

美国至少已有 2 家公司开始

研究利用克隆技术培育人胚胎
,

希望大批生产用于

克隆治疗疾病的干细胞
。

美国政府医学道德学小组

及许多知名科学家都纷纷建议政府允许科学家提取

干细胞
,

对干细胞进行研究
。

目前虽然多数国家都

禁止人体胚胎克隆和从人体胚胎提取干细胞研究
,

而由于 hE S细胞对临床医学有着极其诱人的开发价

值
,

事实上
,

各国的研究者都在通过各种渠道加紧

h E S 细胞的研究
。

目前科学家们设想应用 E S 进行

临床组织移植的基本途径
:
自胎儿性腺或早期胚胎

分离 hE S 细胞书体外扩增舟基因修饰排除移植排斥

升体外定向分化书移植给患者
。

如果克隆效率提

高
,

取成人体细胞核
,

将其移植给去核的成熟人和动

物的卵母细胞经核移植得到胚胎
,

再分离克隆 hE S

细胞 [’ --2 16)
。

目前
,

美国 A c T 公司将皮肤等完全分

化的人具有细胞固有性质的体细胞核移植到去除了

所有遗传信息的牛卵母细胞中
,

培育出了具全能性

的 hE s 细胞仁l卜川
。

如果能将 hE S 细胞成功应用于

临床
,

许多疑难疾病 (如帕金森氏
、

阿尔茨海姆病
、

糖

尿病等 )都将根治
,

hE S 细胞也可 以为临床组织器官

移植和细胞治疗提供无限的供体
,

人类也许可能对
“

长生不老
”

的梦想有了盼头
。

最近
,

B i slt 。
等人仁’ 9马

成功地向神经系统有缺陷的实验鼠体内移植了由胚

胎干细胞培养而成的神经胶质细胞
,

证明了这种人

工培育的细胞能真正取代动物自身的细胞
。

B川isl e

等人指出
,

胚胎干细胞移植技术和其它先进生物技

术的联合应用在未来几年可能在移植医学领域引发

革命性进步
。

hE S 细胞可提供给作为供移植替换受损组织的

多种不同类型细胞的能力是无限的 ;利用 hE S 细胞

可能创造一种
“

万能供者
”

细胞和创造与患者组织遗

传构成完全相同的细胞〔洲这是很吸引人的
。

但因

为 SE 细胞为高度未分化状态
,

不能直接移植给人

体
,

必须进行体外分化
,

产生适合移植用的特异性细

胞前体〔’ 2」
,

因此
,

如何控制 h E S 细胞定 向分化是 E s

细胞应用于临床医学的关键
。

基因修饰和选择
、

提

纯特异性分化细胞也是 h E S 细胞成功应用于临床的

重要前提 ;再则
,

虽然 h E S 细胞可能形成各种细胞类

型和简单的组织
,

但其是否具有形成复杂器官的能

力还完全没有涉及 ; h E S 也有可能像小鼠 E S 细胞一

样形成胚胎组织瘤
,

为了避免 hE S 细胞向肿瘤发展
,

人们必须设计自杀基因 (当移植的 hE S 细胞向肿瘤

发展时
,

自杀基因能杀死它 )[
`4〕

。

总之
,

hE S细胞对人类发育生物学基础研究和

临床医学都具有相当重要的意义
。

h ES 细胞可以以

一种伦理上可接受的方式提供在细胞和分子水平上

研究人体发育过程中极早期事件的方法 ;因为仅靠

E S 细胞培养不会形成胚胎
,

因此这种研究不会引起

与胎儿实验相关联的伦理问题 ; hSE 细胞研究可能

使人深刻认识几十年来困扰着胚胎学家的一些基本

问题
,

如象胚胎细胞如何变成彼此不同细胞类型以

及何种原因使之构成各种组织器官等〔洲
。

相信随

着人们观念的改变
,

逐步认识到 hE S 细胞对临床医

学及生物学理论研究的重要作用
,

科学家们会攻克

hE s 细胞定向特异性分化等难题
,

那必将会在人类

医学和生物学领域产生一场新的革命
。
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信息科学部与微软中国研究院签署合作协议

国家自然科学基金委员会信息科学部与微软中

国研究院 199 9 年 10 月 25 日在京签署了一项合作

协议
,

双方将在未来 5 年内在基础研究领域开展广

泛的合作
。

该协议的签署体现了微软中国研究院支

持国内基础研究的承诺
,

标志着微软中国研究院与

国内学术界的合作迈上了一个新台阶
。

国家自然科

学基金委员会副主任周炳现院士
、

信息科学部主任

侯朝焕院士
、

微软中国研究院李开复博士等出席了

签字仪式
。

根据协议
,

国家自然科学基金委员会和微软中

国研究院每年共同资助若干个国家 自然科学基金面

上项目和重点项目
。

微软中国研究院每年将提出所

要资助研究领域的建议
,

经国家 自然科学基金委员

会确认后列人基金项 目申请指南
,

并标以
“

微软中国

研究院联合资助项目
” 。

微软中国研究院将对确定

的项目提供与国家自然科学基金相同的资助金额
。

对于联合资助的重点研究项 目
,

国家自然科学基金

的资助金额为 100 万元左右人民币
,

微软中国研究

院的资助金额为 or 万美元
。

微软中国研究院资助

的经费
,

主要用于邀请研究人员到微软研究院作短

期研究
、

访问
、

出国交流和参加国际会议等
。

联合资

助款项将按国家自然科学基金委员会有关项 目管理

办法管理
。

国家自然科学基金委员会信息科学部也

将与微软中国研究院共同举办大型国际学术会议
,

邀请国外著名学者到中国进行学术研讨和交流等
。

目前国家自然科学基金委员会和微软中国研究

院共同资助的面上项目研究领域有
: “

中文语言研究

平台
” 、 “

新一代用户界面
、

多媒体和 因特网
” 、 “

计算

机图形学
”

和
“

视觉中的核心数学问题
”

等 ;重点项 目

研究领域是
“

自然
、

高效的多通道用户界面的基础研

究
”

等
。

(信息科学部 供稿 )


