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达格列净联合聚乙二醇洛塞那肽治疗超重 /肥胖
2 型糖尿病患者的有效性及安全性研究

叶启宝 　 陈 　 望 　 李 　 颖 　 张倩倩 　 陈 　 丽 　 王国娟

摘 　 要 　 目的 　 探讨达格列净联合聚乙二醇洛塞那肽治疗超重 / 肥胖 2 型糖尿病的有效性及安全性。 方法 　 选择 2020 年 4
月 ~ 2021 年 1 月笔者医院收治的超重 / 肥胖 2 型糖尿病患者 80 例,分为对照组( n = 40)和观察组( n = 40)。 对照组为达格列净

联合二甲双胍治疗,观察组在对照组的基础上加用聚乙二醇洛塞那肽治疗。 两组均治疗 12 周,测量治疗前后两组患者的体重、
身高、体重指数(body mass index,BMI)、收缩压( systolic blood pressure,SBP)、肝功能、空腹血糖( fasting blood glucose,FPG)、糖化

血红蛋白( glycosylated hemoglobin,HbA1c)、空腹胰岛素( fasting insulin,FINS)、空腹 C 肽( fasting C - peptide,FC - P)、计算胰岛素

抵抗指数( insulin resistance index,HOMA - IR)、总胆固醇( total cholesterol,TC)、甘油三酯( triglyceride,TG)、低密度脂蛋白胆固醇

( low density lipoprotein - cholesterol,LDL - C)、高密度脂蛋白胆固醇( high density lipoprotein - cholesterol,HDL - C)、尿白蛋白 / 肌
酐(urinary albumin / creatinine,UACR)、估算的肾小球滤过率( estimated glomerular filtration rate,eGFR)等指标,观察并记录治疗期

间的不良反应。 结果 　 两组治疗后体重、BMI、SBP、FPG、HbA1c、TC、TG、LDL - C、HOMA - IR、UACR 均低于治疗前,HDL - C、
FC - P 高于治疗前,差异有统计学意义(P < 0. 05),尤其是体重、BMI、SBP、FPG、HbA1c、TC、HDL - C、HOMA - IR 方面,观察组改

善更明显。 两组患者均有 1 例出现低血糖,2 例出现泌尿道感染,观察组有 6 例出现恶心、呕吐等消化道反应,但症状较轻。 结论

针对超重 / 肥胖 2 型糖尿病患者,应用聚乙二醇洛塞那肽联合达格列净能更好地控制血糖,减轻体重,调节血压、血脂代谢,保护

肾功能,且无严重不良反应发生。
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Efficacy and Safety of Dapagliflozin Combined with Polyethylene Glycol Loxenatide in the Treatment of Overweight or Obese Patients with

Type 2 Diabetes Mellitus. 　 YE Qibao, CHEN Wang, LI Ying, et al. Department of Endocrinology, The Third Affiliated Hospital of Anhui
Medical University (Binhu Hospital, Hefei First People′s Hospital), Anhui 230061, China

Abstract　 Objective　 To explore the efficacy and safety of Dapagliflozin combined with Polyethylene glycol loxenatide in the treat-
ment of overweight or obese patients with type 2diabetes mellitus. Methods　 A total of 80 overweight or obese patients with type 2diabetic
mellitus admitted to the Third Affiliated Hospital of Anhui Medical University (Binhu Hospital, Hefei First People′s Hospital) from April
2020 to January 2021 were selected and divided into control group (n = 40) and observation group (n = 40) . The patients of control group
were treated with Dapagliflozin combined with Metformin, and the patients of observation group were treated with polyethylene glycol lox-
enatide on the basis of the control group. Both groups were treated for 12 weeks. The weight, height, body mass index ( BMI), systolic
blood pressure ( SBP), liver function, fasting blood glucose (FPG), glycosylated hemoglobin (HbA1c), fasting insulin (FINS), fasting
C - peptide (FC - P), insulin resistance index (HOMA - IR), total cholesterol ( TC), triglyceride (TG), low density lipoprotein - cho-
lesterol ( LDL - C), high density lipoprotein - cholesterol (HDL - C), urinary albumin / creatinine (UACR), estimated glomerular filtra-
tion rate ( eGFR) were measured before and after treatment. Adverse reactions during treatment were observed and recorded. Adverse re-
actions during treatment were observed and recorded. Results　 After treatment, the weight, BMI, SBP, FPG, HbA1c, TC, TG, LDL -
C, HOMA - IR and UACR of the two groups were lower than those before treatment, and HDL - C and FC - P were higher than those be-
fore treatment, the differences were statistically significant (P < 0. 05) . Especially in the aspects of weight, BMI, SBP, FPG, HbA1c,
TC, HDL - C and HOMA - IR, the improvement of the observation group was more obvious. There were 1 case of hypoglycemia and 2 ca-
ses of urinary tract infection in both groups. In the observation group, 6 cases had gastrointestinal reactions such as nausea and vomiting,
but the symptoms were mild. Conclusion　 For obesity or overweight patients with type 2diabetes mellitus, the use of Dapagliflozin com-
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bined with Polyethylene glycol loxenatide can better control blood glucose, reduce weight, regulate blood pressure, lipid metabolism, and
protect renal function, and no serious adverse reactions occur.

Key words　 Type 2diabetes;Obesity;Polyethylene glycol loxenatide;Dapagliflozin

　 　 近年来全球糖尿病患者人数呈显著增加的趋势,
2015 ~ 2017 年流行病学调查显示,我国成人糖尿病

患病率高达 11. 2% [1] 。 糖尿病患者持续性的高血糖

以及血糖波动均会引起患者的周围神经、大血管、微
血管的病变,严重影响了患者的生活质量,甚至威胁

患者的生命健康,加重了社会和个人的经济负担 [2] 。
其中,我国约 60% 的糖尿病患者合并超重 / 肥胖,而
超重 / 肥胖会加重胰岛素抵抗,是 2 型糖尿病( type 2
diabetes mellitus,T2DM)重要的危险因素,导致血糖

不易控制,因此,目前对于超重 / 肥胖 T2DM 患者在降

糖的 同 时, 需 要 综 合 管 理, 尤 其 是 注 重 体 重 的 控

制 [3] 。 大部分传统口服降糖药物和胰岛素在降糖的

过程中,可能会出现高胰岛素血症,损伤胰岛细胞功

能、诱导体重增加等不良反应,无法达到糖尿病患者

预期的临床疗效 [4] 。 近年来随着新型降糖药的不断

涌现,糖尿病患者的治疗策略由以往的单纯血糖达标,
转变为现在的综合管理,如良好地控制血糖、血脂、血
压、体重等,进一步保护心血管、肾脏等脏器。 升血糖

素样肽 1(GLP - 1)受体激动剂和钠 - 葡萄糖协同转运

蛋白 2(SGLT - 2)抑制剂是近年来研究热度较高的药

物,两者均能有效地控制血糖和体重[5 , 6] 。 但目前很

少有研究将两者联用在超重 / 肥胖 T2DM 患者,尤其是

GLP - 1R 的周制剂联用 SGLT - 2i。 因此,笔者研究探

讨聚乙二醇洛塞那肽联合达格列净治疗超重 / 肥胖

T2DM 的临床疗效及安全性。
资料与方法

1. 一般资料:选取 2020 年 4 月 ~ 2021 年 1 月在

合肥市第一人民医院滨湖院区内分泌科住院的确诊

为 T2DM 合并超重 / 肥胖患者共 80 例。 按随机数字

表法分为对照组和观察组各 40 例。 其中,对照组男

性 31 例,女性 9 例;患者平均年龄为 52. 0 ± 11. 6 岁;
观察组男性 32 例,女性 98 例;平均年龄为 53. 9 ±
11. 8 岁。 纳入标准:①符合 T2DM 诊断标准 [1] ;②糖

化血红蛋白( glycosylated hemoglobin,HbA1c) > 7% ;
③BMI≥24kg / m2。 排除标准:①糖尿病的急性并发

症(糖尿病酮症酸中毒、糖尿病高渗状态、低血糖症

等);②感染及严重的心脏、脑、肝脏、肾脏等并发症;
③妊娠期糖尿病。 本研究通过笔者医院医学伦理学

委员会批准 (伦理审批号:2021432),患者及其家属

均签署知情同意书。
2. 研究方法:所有患者入组时均为同一名护士测

量身高、体重、血压,并计算体重指数( BMI);测定丙

氨酸氨基转移酶 ( alanine aminotransferase,ALT)、天
门冬氨酸氨基转移酶 ( aspartate transaminase,AST);
总胆固醇 ( total cholesterol,TC)、甘油三酯 ( triglycer-
ide,TG)、低密度脂蛋白胆固醇(low density lipoprotein -
cholesterol,LDL - C )、 高 密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇 ( high
density lipoprotein - cholesterol,HDL - C);空腹血糖

( fasting blood glucose,FPG)、HbA1c、尿白蛋白 / 肌酐

(urinary albumin / creatinine,UACR)、估算的肾小球滤

过率( estimated glomerular filtration rate,eGFR);测定

空腹 C 肽 ( fasting C - peptide,FC - P)、空腹胰岛素

( fasting insulin,FINS),计算稳态模型胰岛素抵抗指数

(HOMA - IR = FPG × FINS / 22. 5),所有患者均接受健

康教育,适当运动。 入院后对照组患者停用所有降糖

药物(二甲双胍缓释片 500mg 每日两次除外),予以

达格列净(无锡阿斯利康制药有限公司)10mg 每日

一次,早餐前口服。 观察组在对照组的基础上加用聚

乙二醇洛塞那肽注射液 (江苏豪森医药集团有限公

司)0. 2mg 每周 1 次,皮下注射。 所有入选病例均完

成 12 周的观察。 出院后患者每周固定 3 天自我监测

空腹及餐后指尖血糖,每月复查尿常规,并记录:①有

无低血糖情况,低血糖判断标准为血糖≤3. 9mmol / L
伴或不伴有心慌、手抖、出冷汗、乏力等症状;②有无

恶心、呕吐等胃肠道反应;③有无尿频、尿急、尿痛等

不良反应。 治疗 12 周后复查入组时所有指标。
3. 统计学方法:应用 SPSS 21. 0 统计学软件对数

据进行统计分析。 计量资料以均数 ± 标准差(x ± s)表
示,组间比较采用 t 检验,计数资料以例数(百分比)
[(% )]表示,组间比较采用 χ2 检验,以 P < 0. 05 为

差异有统计学意义。
结 　 　 果

1. 两组患者基线资料的比较:两组患者基线的年

龄、性别构成比、体重、BMI、血压、FPG、HbA1c、FC -
P、FINS、HOMA - IR、TC、TG、LDL - C、HDL - C、ALT、
AST、UACR、 eGFR 比较,差异均无统计学 意 义 ( P
均 > 0. 05),具有可比性,详见表 1。
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表 1　 两组患者基线资料的比较[n(% ),x ± s]

项目
对照组

( n = 40)
观察组

( n = 40) t / χ2 P

年龄(岁) 52. 0 ± 11. 6 53. 9 ± 11. 8 - 0. 905 0. 378
男性 31(77. 5) 32(80. 0) 0. 000 1. 100

体重(kg) 75. 8 ± 7. 6 75. 4 ± 8. 1 0. 304 0. 764
BMI(kg / m2 ) 28. 3 ± 2. 7 28. 1 ± 2. 9 0. 304 0. 751
SBP(mmHg) 131. 3 ± 11. 0 132. 1 ± 10. 4 - 0. 401 0. 589
FPG(mmol / L) 8. 3 ± 2. 6 8. 1 ± 1. 8 0. 368 0. 614
HbA1c(% ) 8. 7 ± 0. 9 8. 7 ± 0. 8 0. 531 0. 587

FC - P(ng / ml) 1. 0 ± 0. 6 1. 1 ± 0. 7 0. 747 0. 456
FINS(μIU / ml) 18. 9 ± 4. 1 19. 4 ± 4. 2 - 0. 047 0. 963
HOMA - IR 7. 0 ± 2. 1 7. 0 ± 1. 3 0. 895 0. 925
TC(mmol / L) 5. 0 ± 1. 3 4. 9 ± 1. 0 1. 665 0. 098
TG(mmol / L) 3. 4 ± 1. 1 2. 6 ± 0. 9 1. 023 0. 309

LDL - C(mmol / L) 3. 1 ± 0. 8 3. 2 ± 0. 7 0. 521 0. 603
HDL - C(mmol / L) 1. 2 ± 0. 2 1. 3 ± 0. 5 - 1. 818 0. 072

AST(U / L) 20. 4 ± 12. 9 21. 7 ± 11. 5 0. 526 0. 600
ALT(U / L) 23. 3 ± 12. 5 21. 4 ± 7. 4 1. 256 0. 312

UACR(mg / mmol) 30. 6 ± 3. 1 31. 5 ± 3. 0 0. 105 0. 618
eGFR[ml / (min·1. 73m2 )] 108. 6 ± 12. 1 108. 8 ± 12. 2 - 0. 082 0. 935

　 　 2. 两组治疗前后各项指标的变化比较:与治疗前

比较,两组患者治疗 12 周后,体重、BMI、SBP、FPG、
HbA1c、TC、TG、LDL - C、HOMA - IR、UACR 均明显

降低,差异有统计学意义(P < 0. 05);HDL - C、FC -
P、FINS 水平明 显 升 高, 差 异 有 统 计 学 意 义 ( P <
0. 05)。 两组患者治疗前后的 ALT、AST、eGFR 水平

无明显改变(P > 0. 05),详见表 2。 用治疗前后的差

值来衡量以上指标变化程度,与对照组比较,在体重、
BMI、SBP 方面,观察组治疗后下降更为显著,差异有

统计学意义(P < 0. 05);观察组治疗后在血糖代谢指

标中的 FPG、HbA1c、HOMA - IR 水平下降更明显,差
异有统计学意义(P < 0. 05);观察组治疗后在脂代谢

指标中的 TC 水平下降、HDL - C 水平升高更显著,差
异有统计学意义(P < 0. 05),而 TG、LDL - C 水平的

下降两组比较差异无统计学意义 ( P > 0. 05),详见

表 2。

表 2　 两组治疗前后指标比较( x ± s)

项目
对照组( n = 40) 观察组( n = 40)

治疗前 治疗后 P 治疗前 治疗后 P
P∗

体重( kg) 75. 8 ± 7. 6 74. 4 ± 6. 0 0. 000 75. 4 ± 8. 1 72. 3 ± 5. 4 0. 000 0. 048
BMI( kg / m2 ) 28. 3 ± 2. 7 26. 3 ± 1. 5 0. 000 28. 1 ± 2. 9 25. 9 ± 1. 1 0. 000 0. 022
SBP(mmHg) 131. 3 ± 11. 0 126. 1 ± 8. 0 0. 000 132. 1 ± 10. 4 122. 5 ± 7. 2 0. 000 0. 010
FPG(mmol / L) 8. 3 ± 2. 6 7. 0 ± 1. 2 0. 001 8. 1 ± 1. 8 6. 1 ± 1. 0 0. 000 0. 002
HbA1c(% ) 8. 7 ± 0. 9 7. 9 ± 0. 3 0. 001 8. 7 ± 0. 8 7. 5 ± 0. 4 0. 001 0. 013

FC - P(ng / ml) 1. 0 ± 0. 6 2. 1 ± 0. 9 0. 001 1. 1 ± 0. 7 2. 3 ± 0. 8 0. 008 0. 183
FINS(μIU / ml) 18. 9 ± 4. 1 20. 5 ± 3. 9 0. 033 19. 4 ± 4. 2 21. 4 ± 3. 3 0. 032 0. 312
HOMA - IR 7. 0 ± 2. 1 6. 4 ± 1. 1 0. 039 7. 0 ± 1. 3 5. 8 ± 1. 1 0. 024 0. 033
TC(mmol / L) 5. 0 ± 1. 3 4. 7 ± 1. 0 0. 021 4. 9 ± 1. 0 4. 1 ± 0. 8 0. 014 0. 024
TG(mmol / L) 3. 4 ± 1. 1 2. 8 ± 1. 1 0. 047 2. 6 ± 0. 9 2. 0 ± 0. 5 0. 022 0. 128

LDL - C(mmol / L) 3. 1 ± 0. 8 2. 6 ± 0. 8 0. 012 3. 2 ± 0. 7 2. 7 ± 0. 7 0. 025 0. 896
HDL - C(mmol / L) 1. 2 ± 0. 2 1. 6 ± 0. 2 0. 032 1. 3 ± 0. 5 2. 0 ± 0. 2 0. 021 0. 028

AST(U / L) 20. 4 ± 12. 9 20. 6 ± 10. 1 0. 150 21. 7 ± 11. 5 22. 2 ± 12. 6 0. 088 0. 590
ALT(U / L) 23. 3 ± 12. 5 22. 6 ± 10. 6 0. 165 21. 4 ± 7. 4 20. 2 ± 5. 6 0. 063 0. 122

UACR(mg / mmol) 30. 6 ± 3. 1 20. 3 ± 5. 1 0. 039 31. 5 ± 3. 0 21. 6 ± 6. 1 0. 031 0. 783
eGFR[ml / (min·1. 73m2 ) ] 108. 6 ± 12. 1 108. 8 ± 12. 6 0. 680 108. 8 ± 12. 2 109. 3 ± 10. 8 0. 125 0. 465

　 　 ∗ P. 两组治疗前后差值比较

　 　 3. 两组治疗期间不良反应发生情况:两组均无上

呼吸道感染、急性胰腺炎、酮症酸中毒的发生。 两组

治疗期间发生低血糖各 1 例;泌尿系统感染各 2 例

(5% ),给予抗感染治疗后均好转。 观察组不良反应

以胃肠道为主,表现为恶心、呕吐和消化不良,共 6 例

(15% ),但持续 3 ~ 7 天后可缓解。 两组均无因不良

反应发生而退出治疗的患者。
讨 　 　 论

随着生活水平的提高,近年来 T2DM 的发生率呈

井喷式增长,先作为目前除恶性肿瘤、心血管疾病以

外,引起死亡的最重要非传染性疾病,其发病机制主

要为胰岛素抵抗伴或不伴胰岛素分泌不足。 肥胖与

糖尿病的关系十分密切,肥胖是胰岛素抵抗发展的主

要风险因素,而胰岛素抵抗所致的高胰岛素血症通过

促进脂肪蓄积引起肥胖,二者常引起恶性循环。 我国

T2DM 患者有 45. 4% 的比例为腹型胖肥胖,减重约

10kg 可降低糖尿病患者病死率约 25% [7] 。 国内研究

显示,在过去的 30 年中,我国成人平均 BMI 增加约

·611·

　 ·论　 　 著· J Med Res,February 2023,Vol. 52 No. 2　 　



1. 8kg / m2,肥胖患病率增加 8 倍,糖尿病患病率增加

14 倍 [8] 。
国内外指南推荐,T2DM 的治疗理念转变为以患

者为中心的个体化综合治疗策略,以确保在降糖的同

时,必须考虑良好的安全性、依从性,从而全面兼顾血

压、血脂、体重的达标。 基于这样的背景,在新型降糖

药物研发方面,需要考虑血压、血脂、体重、心肾保护

等因素。 达格列净作为全球第 1 个获准上市用于治

疗 T2DM 的 SGLT - 2 抑制剂,是一类新型降糖药物,
其作用机制独特,主要是通过选择性阻断肾小管

SGLT - 2,阻止原尿中葡萄糖在肾脏中重吸收回血

液,促进其在尿液中的排泄,由此达到降低血糖的目

的,而且还可以在改善体重、血压、血脂等方面获

益 [9] 。 另一种新型降糖药物为 GLP - 1 受体激动剂

(GLP - 1RAs),是一种能够抑制 β 细胞凋亡基因的

表达,促进 β 细胞的增殖和分化,且经葡萄糖依赖的

方式促进胰岛素的合成和分泌,同时作用于胰岛 α 细

胞,抑制胰高血糖素的分泌,从而降低血糖,GLP - 1 还

能减缓胃排空,降低患者食欲从而减轻体重,控制血压

等作用[10] 。 考虑到这两种新型降糖药的机制互补,有
学者将二者联用,并取得良好的治疗效果[11,12] 。

本研究选用 GLP - 1 受体激动剂周制剂(聚乙二

醇洛塞那肽) 联合达格列净治疗来治疗超重 / 肥胖

T2DM 患者,结果显示,对照组患者能有效地降低体

重、FBG、HbA1c、升高 FC - P、 FINS,降低 HOMA -
IR,从而改善胰岛素抵抗,而观察组在达格列净的基

础上加用洛塞那肽,血糖和体重下降更显著,但观察

组中血糖改善更明显,这不仅与两种药物降糖叠加效

应有关,而且与洛塞那肽对抑制食欲及体重的控制、
改善胰岛素抵抗也有关系。 研究显示,达格列净由于

增加尿糖的排泄,排除多余糖分,故明显改善了患者

血糖控制和胰岛功能,减轻了体重和脂肪量 [13] 。 聚

乙二醇洛塞那肽(PEX - 168)是我国自主研制的原创

药物,是在艾塞那肽的化学结构式基础上改造氨基

酸,并且经过聚乙二醇的修饰形成的新型降糖药物,
患者仅需要每周注射 1 次 [14] 。 本研究结果显示,观
察组加用洛塞那肽后能够显著有效降低 T2DM 患者

FBG、HbA1c 水平,该结果与姚璐等 [15] 的研究结果一

致。 本研究在脂代谢方面显示,两组治疗后均有改

善,但观察组改善更明显,尤其是 TC、HDL - C,与既

往的研究有同样的结果 [16] 。 在血压方面,由于达格

列净有排钠、排水的作用,本研究中两组收缩压在治

疗后均有下降,这与之前的国内学者研究结果一

致 [17] 。 在肾脏保护方面,本研究显示两组患者在治

疗后尿 ACR 均下降,提示有肾脏保护左右,陈菡

等 [18] 研究也有类似的结果,其保护肾脏的机制为:达
格列净可阻断肾脏近端小管的葡萄糖和钠的再吸收,
减轻肾小球超滤过,降低肾小球内压力,减少蛋白尿,
还可减少炎症和氧化应激密切相关因子产生。 GLP -
1 受体激动剂通过抑制炎性反应,下调肿瘤坏死因

子 - α的表达、减轻氧化应激反应,从而保护肾功能。
关于不良反应方面,大量的临床试验中均未观察

到达格列净有严重低血糖的发生,也没有低血压不良

事件的报道。 其不良反应主要集中在尿路感染、生殖

器感染,一项试验研究中显示,达格列净组和安慰剂

组生殖系统感染发生率分别为 3. 9% ~ 6. 6% 和

0. 7% ,尿路感染的发生率分别为 3. 9% ~ 6. 9% 和

6. 2% [19] 。 本研究也显示无生殖系统感染,每组尿路

感染发生率为 5% ,且症状较轻,经过抗感染治疗后

好转,尿路感染发生的机制可能和高糖环境有利于细

菌繁殖有关,多数患者在多饮水、改善卫生条件后,基
本无尿路感染发生。 GLP - 1RAs 具有葡萄糖浓度依

赖性降糖效应,故导致低血糖的发生率相对较低。 3
项 RCT 研究中, 洛塞那肽治疗组仅恶心、呕吐两项

胃肠道反应与对照组比较差异有统计学意义,其严重

程度主要为轻度,这些胃肠道不良事件主要发生在试

验的最初几周内,很少导致治疗中断 [20 ~ 22] 。 本研究

的观察组中,也存在 15% 的胃肠道反应,但症状较

轻,且数天后即可缓解。
综上所 述, 由 “ 二 甲 双 胍、 SGLT - 2 抑 制 剂、

GLP - 1 受体激动剂”组成的“221”降糖方案,具有降

糖效果优、低血糖风险低、安全性高、保护胰岛功能、
依从性高的特点,同时也有显著的减重效果,在调节

血脂、血压、保护肾功能等方面均有获益,值得临床推

广,尤其是合并超重 / 肥胖的 T2DM 患者。 当然,本研

究所纳入的样本量不大,治疗观察时间较短,尚需进

一步随访跟踪、观察患者的血糖、血脂、体重以及不良

反应情况。
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氟康唑联合乳杆菌对 RVVC 的疗效
及免疫因子水平的影响

石文印 　 陈伟鸿 　 张亚娇 　 李 　 卫

摘 　 要 　 目的 　 探究口服氟康唑联合乳杆菌阴道用药在复发性外阴阴道假丝酵母菌病 ( recurrent vulvovaginal candidiasis,

RVVC)患者中的疗效及对炎性指标水平的影响。 方法 　 选取门诊确诊为 RVVC 的患者 120 例,并采用随机数字表法分为观察组

和对照组,每组 60 例,对照组口服氟康唑,观察组在此基础上予阴道置乳酸杆菌胶囊,观察两组临床症状消失时间、疗效、不良反

·811·

　 ·论　 　 著· J Med Res,February 2023,Vol. 52 No. 2　 　


