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摘  要 

細胞色素P450 (P450, CYP) 27C1表現於人體皮膚，並催化維生素A (retinoids)的3,4-

脫氫反應。此酵素具有相對高的特異性常數(kcat/Km)，人體皮膚中約四分之一的維生素

A1 (retinol又稱視黃醇)呈現脫氫形式，但其功能尚不明確。3,4-去氫維生素A酸(也稱

為雙去氫維生素A酸，ddRA)對於維生素A酸X受體和維生素A酸受體(RXRs/RAR)具有類似

親和力。ddRA的代謝情況尚不清楚，我們認為脫氫反應可能是一種保護機制，用以維持

人體中活性維生素A1的水平。然而ddRA理論上可以產生有限的氧化產物。我們優化了人

類肝微粒體對於全反式維生素A酸(atRA)的氧化條件，在相同的代謝條件下，atRA有一

個緩慢的C4-氧化作用，但卻沒有觀察到ddRA進一步的氧化反應。研究過程也使用UV光

譜、NaBH4和NaBD4還原以及質譜分析，評估了微粒體與ddRA孵育時觀察到的高效液相層

析峰，結果發現酵素與ddRA反應，沒有產生任何氧化產物，而且在存有P450辅因子NADPH

的情况下也没有增加任何可能的產物，此外，已知的P450抑制劑對這些化合物的濃度也

沒有影響。根據現有的結果，我們得出結論，ddRA不易被P450氧化，而脫氫作用可能是

功能性維生素A1維持體內濃度的一種保護機制。
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目  的 

源起： 

   Dr. Guengerich在生化學界是夙負盛名的科學家，在藥物代謝領域的研究成果不

勝枚舉，其中最為人孰知的即是細胞色素 P450 的廣泛研究，此類專題均是對藥學發展

影響甚鉅的創新研究。此外，Dr. Guengerich 曾經以訪問教授身分蒞臨本校分享研究

成果，因此與本校藥學系有良好的互動及友誼，基於此，本人選擇藉由短期進修的機會

前往 Dr. Guengerich位於 Vanderbilt University 實驗室，期許獲得更多研究經驗。 

個人專長： 

    本人目前主要研究方向為藥動學研究，包含其製藥開發、遞藥傳輸以及代謝研究，

並運用串聯質譜及核磁共振技術，解析代謝產物的結構及含量，並進一步進行化合物活

性分析。藥物代謝學是銜接藥物化學、生物藥劑學及藥物治療學之間的橋梁，同時也是

評估療效及藥物副作用的有效工具，深入探討藥物代謝的機轉，並攫取國外新穎技術將

有助於此項科學在臨床應用的發展及進步。 

進修目的： 

藥物代謝學是涵蓋理論科學並利用新穎技術及精密儀器，分析探討藥物在生物體

內的代謝變化並予以驗證，因此可作為銜接藥物化學、生物藥劑學及藥物治療學之間的

橋梁。本人欲透過短期進修的機會學習國外目前的新知與技術，並從學術交流活動中截

長補短以增強個人與學校的教學及研究能量。另一方面則可藉此機會讓國外學者了解國

內的學術環境與研究方向，進一步透過合作的關係，維持雙方學術交流並提升國內學術
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風氣。此行第二目的則是參訪該校高等教育的執行方法，尤以藥物代謝學的教學模式為

主，以作為爾後是類研究及教學的參考方向。 
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過  程 

學習及研究成果如下摘陳： 

1.緒論 

維生素 A及其衍生物對於調節皮膚內的細胞凋亡、分化和增生扮演重要角色。然而，某

些內生性維生素 A類化合物，尤其是 3,4-去氫維生素 A，其功能和代謝仍未被深入瞭解。

全反式-3,4-去氫維生素 A1 (又稱維生素 A2或 3,4-雙去氫維生素 A1)是一條與全反式

維生素 A類化合物並行的皮膚內代謝途徑。1980 年首次在人類皮膚中發現了這些化合

物[1]。總體而言，3,4-去氫維生素 A佔皮膚表皮中維生素 A的 1/4 [2]。細胞色素 P450 

(P450或 CYP) 27C1在皮膚中表現，可將全反式維生素 A催化成 3,4-去氫維生素 A[3-5]。 

3,4-去氫維生素 A酸(ddRA)，一種全反式維生素 A1 (視黃醇)的一種氧化代謝物，是皮

膚內主要的活性維生素 A類化合物，可以與維生素 A酸和維生素 A酸-X 核受體

(RARs/RXRs)結合[6-8]。這些核受體可以結合位於目標基因啟動子區域的 RAR或 RXR

元件(RAREs/RXREs)上的 DNA序列。目前尚未確定 atRA與 ddRA之間存在不同調控基因，

因此 3,4-去氫維生素 A 的功能仍不明確[9,10]。多個研究團隊已經證實，當暴露於紫

外線下時，3,4-去氫維生素 A比其全反式維生素 A對應物更穩定，能夠保持其穩定性

[9,11,12]。暴露於紫外線下的維生素 A1會迅速光解[13]。目前，3,4-脫氫維生素 A1

在皮膚中作為潛在的“儲備庫”，用於在紫外線暴露後儲存全反式維生素 A1，是 3,4-

脫氫維生素A1唯一被提出的獨特功能。atRA可以進一步代謝為無效的氧化產物。從 atRA

形成的主要代謝物是全反式 4-羥基維生素 A酸（4-OH atRA）。同時也觀察到全反式 4-
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氧代維生素 A酸（4-oxo atRA）、全反式 18-羥基維生素 A酸以及次級代謝物。這些產

物不會結合到 RAR/RXR，並可以迅速從細胞排出[14]。此一活性主要被認為是由經細胞

色素 P450（P450，CYP）酶介導的，特別是 CYP26 家族-26A1、26B1和 26C1 [15]。許

多其他的 P450酶已被證明在體外催化 atRA的降解（包括 P450s 1A1、3A4/5、2C8、2C9

和 4A11）[16]。 

3,4-脫氫維生素 A1在主要 atRA代謝位點上具有雙鍵。此雙鍵可能會阻止 CYP26家族酶

和其他代謝酶在該位置水解 3,4-脫氫維生素 A1 [17,18]。維生素 A1經過 3,4-脫氫化

被認為是一個不可逆的過程，無法轉化回全反式維生素 A1 [19]。我們假設 3,4-脫氫維

生素 A1比全反式維生素 A1更具代謝穩定性，使它們潛在地作為細胞內活性維生素 A1

的一個穩定來源。 

2.材料和方法 

2.1. 化學品 

  ddRA購自 Santa Cruz Biochemical（Dallas, TX）。atRA購自

Millipore-Sigma-Aldrich（St. Louis, MO）、Toronto Research Laboratories（Toronto, 

ON, CA）或 Santa Cruz Biochemical。4-OH atRA 購自 Toronto Research Laboratories

或 Cayman Chemical（Ann Arbor, MI。4-Oxo atRA 購自 Toronto Research Laboratories。

所有維生素 A衍生物庫存溶液均在絕對乙醇中準備，並放在琥珀色玻璃瓶中以避免光

照，儲存在-80°C的氬氣下。庫存濃度通過每個維生素 A衍生物在乙醇中的消光係數進

行分光光度法確定。光譜也被用於驗證庫存純度。漢密爾頓玻璃針筒（Hamilton glass 
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syringes）用於準備維生素 A衍生物溶液。實驗中使用的所有其他試劑均為分析級和商

業供應。 

2.2. 人類肝微粒體 

  人類肝微粒體根據已發表的方法製備[21]，由 10名捐贈者的混合肝臟樣本（每位

捐贈者 5克，8名男性和 2名女性，年齡介於 33 至 75歲之間）製備。按照標準程序 [22]

測定了 P450含量。最終微粒體制劑中的總蛋白質含量是使用 Thermo Fisher Scientific 

(Waltham, MA)的 Pierce BCA 蛋白質定量試劑盒測定。P450的測定濃度為 11.3 µM（40.5

毫克微粒蛋白質/毫升），在正常範圍內，特定的 P450含量為每毫克蛋白質 0.2-0.5 nmol 

[22]。同時也會從 Corning Life Sciences（Tewksbury, MA）購買混合性別的人肝微

粒體（來自 150名捐贈者）。 

3.實驗步驟 

3.1. 對 atRA和 ddRA進行催化測試 

  使用人類肝微粒體對 atRA和 ddRA進行催化測試，以研究 CYP26 家族酶（以及其他

肝 P450酶）對它們的代謝。在琥珀色瓶中進行孵育，以避免光降解，並在 37°C 的振蕩

水浴中進行。進行初步孵育以評估 atRA和 ddRA 的穩定性，孵育液中包含 150位捐贈者

混合的人類肝微粒體，0.2 mg微粒蛋白質和 2 mM NADPH，100 mM磷酸鉀緩衝液（pH 7.4）

（最終反應體積為 500 µL）。孵育混合物在 4°C 的冰上保存，並在 37°C 孵育 5分鐘，

然後用 5µM 的 atRA或 ddRA（庫存物質在 C2H5OH 中溶解，最終≤1%（v/v））開始實驗。

也在存在 10 mM的 ketoconazole（一般的 P450 抑制劑）或 R115866（一種 CYP26特異
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性抑制劑[23,24]）的情況下進行反應。同時也完成沒有 NADPH或沒有維生素 A1（C2H5OH

載體）的對照孵育。30 分鐘後，反應用含 20 mM丁苯醌甲醚（BHT）的叔丁基甲基醚（TBME）

（以防止化學氧化）混合物（1 mL）進行停止，並放置在冰上。通過離心（3,000 × g，

5分鐘）分離層後，從上層中取出一個小體積（0.7 mL）並轉移到 1.5 mL 琥珀色瓶中。

樣品在氮氣流中乾燥，然後用 50 µL C2H5OH 和 50 µL H2O（50%（v/v）C2H5OH，最終

體積）重新懸浮，以進行超高效液相色譜（UPLC）-紫外（UV）分析（20 µL 的小體積）。 

  後續的追蹤研究使用類似的反應條件來評估維生素 A1的代謝速率和代謝物的生成

率，包括 10個捐贈者混合的人類肝微粒體（1 mg 蛋白質/mL）、10 mM氯化鎂和一個 NADPH

再生系統（20 µg /mL 酵母葡萄糖 6-磷酸去氫酶、20 mM葡萄糖 6-磷酸、2 mM NADP +）。

添加 NADP +開始反應，反應在 0、10、20、30、40、50或 60分鐘後終止，並與含有 20 

mM BHT的 2 mLTBME混合並進一步處理。在每種情況下注射 15 µL 樣品進行 UPLC-UV分

析。每個時間點的分析均進行了三次。 

樣品的可能 ddRA代謝物鑑定，使用類似於上述動力學研究的反應條件，但增加了 ddRA

濃度（100 µM），使用較高的人類肝微粒體濃度（2 mg 蛋白質/mL）和較長的單一時間

點（60 分鐘）以增加潛在的代謝產物生成。本研究使用了四種條件：（一）標準反應、

（二）無 NADPH生成系統的陰性對照組、（三）加入 10 µM ketoconazole 的微粒體反

應對照組、以及（四）除微粒體外，所有反應成分均添加的假手術組。樣品準備方法遵

循上述程序。 

3.2. 使用還原劑 NaBH4和 NaBD4處理 ddRA反應 
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  在 ddRA孵育樣品進行代謝物鑑定的程序後，加入 0.5 mL的乙醇溶液 NaBH4或 NaBD4

（1 mg/mL），在暗處孵育 60分鐘。還原後，用 N2氣流去除 C2H5OH，接著加入 0.5 mL

含有 5 µL 濃縮 HCl（37％w / w，11.6 M）的 H2O 來消耗過量的硼氫化物。然後將水相

溶液與含有 20 µM BHT 的 2 mL TBME進行渦旋混合。有機相被濃縮並乾燥（在 N2氣流

下），並用 100 µL 50％水合乙醇（v/v）溶解後進行 UPLC-UV和 UPLC-MS 分析。 

3.3. UPLC-UV 和 UPLC-MS 分析 

  UPLC-UV 分析使用 Waters Acquity UPLC（Milford, MA）連接到光電二極管陣列

檢測器，並以 355 nm（atRA）或 370 nm（ddRA）設置。色譜分離在八烷基矽烷（C18）

柱（Waters Acquity UPLC BEH C18，2.1 mm × 100 mm，1.7 μm）上進行，並保持在

40°C。最初的孵育試驗用於評估 atRA和 ddRA的穩定性，其使用的 UPLC 分離方式已在

先前的文獻中描述 [5]。隨後用於確定維生素 A 醛代謝速率和代謝物鑒定的研究，使用

以下特定方法的溶劑 A（0.1％ HCO2H在 H2O中）和溶劑 B（0.1％ HCO2H 在 CH3CN中）

（均體積百分比）。為了評估 atRA消耗和 4-OH atRA 形成，流動相組成和洗脫流速的梯

度程序（A）如下（均為體積百分比）：0.4 mL/分鐘的 80％ A（0-0.1 分鐘）; 0.4 mL/

分鐘的 80％-25％ A（0.1-2分鐘）; 0.4-0.5 mL/分鐘的 25％ A（2-2.5 分鐘）;0.5 mL/

分鐘的 25％ A（2.5-6 分鐘）;0.5-0.4 mL/分鐘 的 25％-80％ A（6-6.5 分鐘），並且

最終組成在 1.5分鐘內維持以重新平衡（總時間 8分鐘）。4-OH atRA和 atRA的滯留時

間分別為 2.6和 5.4分鐘。對於 ddRA孵育，梯度程序（B）如下，流速為 0.4 mL/分鐘：

80％ A（0−0.1分鐘）; 80％−20％ A（0.1−15 分鐘）; 20％−80％ A（15−15.1分鐘），



第11頁，共 23頁 
 

最終組成保持 2.9分鐘（總計 18分鐘）。 ddRA（峰 10）及其衍生物（峰 1至 9）的滯

留時間列於表 1和圖 5 中。 

  對於 UPLC-MS分析，取 15μL樣品注入 UPLC 柱中，並連接 Thermo LTQ-Orbitrap XL

高分辨率質譜儀，該儀器裝有一個大氣壓化學電離（APCI）接口。質譜儀以 60,000的

分辨率在正離子模式下進行全掃描（掃描范圍 100-1,000 m/z）分析。APCI 條件與先前

描述的相同[4]。 UPLC 分離使用上述（程序 B）進行。 

4.結果 

4.1. P450酵素在人類肝微粒體中容易代謝 atRA 但不容易代謝 ddRA 

  在人類肝微粒體中評估 P450酵素將 atRA和 ddRA代謝成 4-OH atRA 和 4-oxo atRA

的能力。人類肝微粒體含有許多 P450酵素，包括負責 atRA在體內分解的 CYP26家族酵

素。與 atRA的孵育產生了三個主要的高效液相色譜峰，其中兩個通過與標準品的同時

出峰時間，證明是 4-OH 和 4-oxo atRA。與 ddRA 的孵育結果顯示，沒有 P450介導的代

謝物，這可以通過與沒有 NADPH對照組的比較而得出。評估 CYP26家族酵素是否介導所

有觀察到的 P450代謝，也進行了與 ketoconazole（一種相對普遍的 P450 抑制劑）和

R115866（一種 CYP26特異性抑制劑[23,24]）的反應。與 ketoconazole 和 R115866的

孵育都明顯抑制了 atRA 的代謝。與兩種抑制劑孵育的代謝物峰面積的相似性表明，此

代謝主要是由 CYP26介導的。 

4.2. 人類肝微粒體中 atRA 但非 ddRA代謝存在時間依賴性 

  在人類肝微粒體中，atRA的降解率約為對照組（未添加 NADPH 生成系統）的 9%
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(C) 

（下圖 A）。4-OH atRA 的生成量與孵育時間（0-60分鐘）呈線性關係（下圖 C）。大部

分 atRA的消失可以歸因於已知的兩種氧化產物，4-OH atRA和 4-oxo atRA（濃度未測

量），以及在環境中的一些分解或不穩定性（例如光）。在 60分鐘後，ddRA 的 NADPH 依

賴性降解程度較小（約 1.6%）（下圖 B），這與前述的初步發現一致。 

 

 

4.3. 確認人體肝微粒體中 ddRA缺乏代謝物形成 

  為了辨認可能在含有 NADPH反應中形成的微粒體中 ddRA的潛在小量代謝物，分離

化合物的梯度沖提時間被延長到 18分鐘。四種不同 ddRA處理組的重疊色譜圖顯示在圖

5A中。在 tR 3-15分鐘保留時間範圍內觀察到的幾乎所有峰都與只包含 ddRA的對照組
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（沒有微粒體）完全重疊。作為潛在的反應產物，選擇了九個可疑峰和 ddRA（峰 1到

10）進行結構鑑定（參考下圖）。除了酵素活化反應外，無 NADPH或添加 ketoconazole

的研究組對於 P450依賴性活性作為控制組。與對照組相比，在人體肝微粒體中孵育後

未發現新生成的峰。此外，在缺少所需的 P450 輔因子 NADPH或添加 ketoconazole 的情

況下，色譜圖中沒有任何波峰消失。 

  60分鐘的 ddRA與微粒體和 NADPH孵育樣品被加入 NaBH4、NaBD4或 C2H5OH (對照組)

進行還原處理。使用重疊比較，UPLC-UV色譜圖顯示了三組之間的差異，如下圖 B所示。

選擇了十個目標化合物(峰 1到峰 10)，列出了它們處理前後的精確質量([M+H]+，m/z)

和最大吸收值(λmax)的數據，如表 1所示。此外，還包括 atRA、4-OH atRA 和 4-oxo atRA

的參數。 

  在峰 1至 10中，只有峰 4和峰 6在 NaBH4和 NaBD4處理後消失，表示這兩個化合物

應具有羰基基團。我們使用 NaBH4和 NaBD4處理來確定任何潛在的羰基基團，因為僅使

用 NaBH4還原可能會產生一種醇，在 APCI離子化過程中失去一個水分子並且不會有所

不同。從 NaBD4中引入的一個氘將使 m/z變化 1 amu。由於峰 4的λmax 為 362 nm，其

觀察到的 m/z [M+H]+為 331.1899，因此我們推測這種未知化合物具有一個共軛的雙鍵

並且與 ddRA具有相似的λmax（λmax 370 nm）。峰 4化合物上的 C3-羥基和 C4-氧代基

可能與上述結構特徵吻合。經過 NaBH4處理後，C4-氧代基將被還原為 C4-羥基並變得更

親水（tR更短），分子量將變為 333，λmax將下降到約 350 nm（與 4-OH atRA 類似，

缺乏共軛雙鍵，λmax 352 nm）。此外，它應在 APCI界面中失去一個水分子（333-18 = 
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315）。因此，在 NaBH4和 NaBD4處理組中，峰 2和峰 3（λmax分別為 350 和 352 nm；兩

峰的[M+H]+均為 313和 315）的強度增加可能是此過程的結果。 

  第六個峰的化合物具有獨特的 UV吸收（λmax 399 nm），比 ddRA（λmax 370 nm）

的紅位移更明顯，這表明其結構具有比 ddRA更多的共軛雙鍵。如上所述，該峰化合物

應為酮衍生物，因為在樣品經過 NaBH4或 NaBD4處理後消失了。此外，峰 6化合物的主

要 m/z值為 313.1799。因此，我們推測該化合物在 C2或 C4位置含有一個羰基基團（表

1）。 

  在經過 NaBH4處理後，峰 5和峰 7消失了，但未經 NaBD4處理時則沒有消失，原因

尚不清楚。但這兩個峰的λmax值與 ddRA非常接近，且都有[M+H]+在 m/z 315。此外，

峰 7還有一個[M+H]+在 m/z 297，可能是一種帶有 m/z 314的化合物失去了一個水分子

的結果。我們推測，這兩個峰的化合物結構可能在環己烷環（C2-C4）上含有 3,4-雙鍵

和羥基。由於 16-OH和 18-OH atRA是 atRA的兩種次要代謝產物，因此 16-OH ddRA和

18-OH ddRA也是峰 5和峰 7的可能候選物，但目前尚不清楚它們是否是代謝物，在 ddRA

本身中也存在這些產物，很可能是自氧化產物。考慮化合物極性（HPLC 上的滯留時間

tR）、分子量和λmax，沒有直接證據表示峰 1、8和 9是與 ddRA氧化相關的化合物，它

們可能是從製造或儲存中產生的 ddRA雜質。 
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5. 討論 

  本研究評估了人類肝微粒體中的 P450酶對 ddRA的氧化能力。肝微粒體被作為實驗



第16頁，共 23頁 
 

對象，因為它們含有主要負責 atRA 4-氧化的 CYP26 家族酶以及其他被確認能夠代謝

atRA的 P450酶[25,26]。通過 atRA的實驗驗證了人類肝微粒體中的 P450 媒介的維生

素A醛代謝作用。在CYP26特異性抑制劑R115866的代謝反應中，4-OH atRA和4-oxo atRA

的形成主要是由 CYP26 家族媒介的。初步或進一步分析中未發現任何 ddRA 的 NADPH依

賴性代謝產物。雖然這些分析主要集中在微粒體色素 P450酶上，因為它們已經確認參

與維生素 A1代謝，但其他酶也可能參與 ddRA的代謝。包含在無肝微粒體的對照條件下

的實驗表明微粒體色素 P450酶之外的微粒體酶不會代謝 ddRA。鑑於使用的是微粒體分

離物，未評估粒線體和細胞質酶分解 ddRA的潛在可能。由於 3,4-去氫維生素 A1類化

合物特別存在於皮膚中，肝微粒體不是最具生理相關性的系統（即相較於使用基於皮膚

細胞的系統）來研究潛在的 ddRA代謝作用，但皮膚的亞細胞分離非常困難[4]，因此皮

膚特定酵素在 ddRA代謝中的可能性無法完全排除，儘管大多數在皮膚中表達的 CYP酶

（除了 P450 27C1[4]）也在肝臟中表達[27]。據我們所知，這是第一個直接評估 ddRA

代謝作用的研究。以前的研究顯示 P450 26C1無法代謝 3,4-去氫維生素 A1[28]，但 P450 

26C1或其他 CYP26家族酵素代謝 ddRA的潛力尚未確定。 

  本研究檢測到的ddRA自動氧化產物的普遍存在強調了在表徵維生素 A1代謝產物時

必須小心謹慎。包括適當的對照允許區分酵素媒介的產物形成和自動氧化產物和雜質。

本研究的結果表示，3,4-去氫維生素 A1類化合物不像其相應的全反式維生素 A1類化合

物一樣被代謝。ddRA對代謝的抵抗力可能代表了皮膚維持細胞內某種活性維生素 A1水

平的一種機制。 
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6. 結論 

  本研究的結果表明，3,4-去氫維生素 A1類化合物不像其相應的全反式維生素 A1

類化合物一樣被代謝，而 ddRA對代謝的抵抗力可能代表了皮膚維持細胞內某種活性維

生素 A1水平的一種機制。本研究旨在探討 ddRA 是否像 atRA一樣容易被 CYP酶降解。

即使在使用提高 ddRA和人類肝微粒蛋白濃度的長時間孵育中，也未檢測到 ddRA的任何

NADPH依賴性代謝物。如我們所預期，在人類肝微粒體中觀察到了 atRA 的 P450介導代

謝物。而缺乏對 ddRA的 P450介導代謝，表示 3,4-脫氫維生素 A1在體內具有一個未曾

描述的功能。3,4-脫氫維生素 A1可以作為細胞內更穩定的維生素 A1來源，即使不暴露

於紫外線下也是如此。 
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心得及建議事項 

心得：范德堡大學(Vanderbilt University, VU)位於田納西州第二大城納許維爾，其

教學醫院同時也是納許維爾首屈一指的醫學中心，該校標榜頂尖醫學研究及人文關懷，

在此次短期進修的半年期間，有幸得以近窺該校在基礎及臨床研究的卓越成績，有別於

國內藥學教育的規劃及建置，VU的研究所僅建置博士學程，由於該校評比為全美排名

前百大頂尖大學，因此學生多半具有相當高的素質及研究能力，並能藉由良好且便利的

教育及研究資源，包含：圖書館資料檢索能力、充沛及多樣化的貴重儀器中心、實驗消

耗品專責單位以及豐沛研究預算，而將各個實驗室的研發能力發揮到頂點。然而，該校

繁瑣的行政程序及多重的管理分層卻是影響工作效率的一大缺點，在死板及高度分工後

所出現的「怠速」情形，則是最令人無法苟同的現象。 

在教學方面，最令人印象深刻的則是該校大學及研究所教育的教學品質，由於質精且前

端的研究發展，因此課程的設計高度結合各實驗室的研究領域及成果，並非侷限於教科

書的教條式表述，因此可讓授課學生有更深入的體會，並能將課堂中的學習成果應用於

實際研究課題。 

在生活上的體驗則是：田納西是美國創國的元老 13州之一，因此也是相對保守的州郡，

當地華人比例不高，所見東方面孔多半是進修學子，而納許維爾是美國目前都市發展速

度前十大的城市，此處生活開銷極高，平日膳食必須自行烹飪及料理，因此日常一切幾

乎必須完全融入西方的生活模式，對於文化及語文確實達到良好的學習機會。 

建議事項： 
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一、 現今美國各大城市的生活開銷太過高昂，建議重新審定各城市物價水平以作為生

活費核給依據。 

二、 個人有感短期進修過程中，最難掌控是住宿需求搭配合理房屋租金，建議可蒐整

各進修地點租房資訊，以供後續國內學者參考運用。 

 


