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［摘要］ 　 华氏巨球蛋白血症（ＷＭ）是一种伴血清单克隆 ＩｇＭ 升高的惰性成熟 Ｂ 细胞淋巴瘤，
好发于中老年人，临床表现异质性较大，最常见的分子遗传学改变为 ＭＹＤ８８ 和 ＣＸＣＲ４ 基因突变。
ＷＭ 预后评分系统随治疗模式演变不断优化，血清趋化因子（ＣＸＣＬ）１３、正电子发射断层成像

（ＰＥＴ） ／ ＣＴ 参数等新型标志物的发现带来精准预后的可能。 ＷＭ 治疗多采用化学免疫治疗或布鲁

顿酪氨酸激酶（ＢＴＫ）抑制剂，但一线治疗金标准仍未确定，复发 ／难治性 ＷＭ 预后较差，ＢＴＫ 降解

剂、新型 ＢＴＫ 抑制剂、趋化因子受体（ＣＸＣＲ）４ 拮抗剂等新型药物有可能改善此类患者生存状况。
总体而言，ＷＭ 的诊疗仍面临诸多挑战，随着对其分子机制认识的深入及新型预后标志物、靶向药

物的涌现，ＷＭ 的诊疗正逐步迈向更精准、个性化的时代。
［关键词］ 　 华氏巨球蛋白血症；　 化学免疫治疗；　 ＢＴＫ 抑制剂
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　 　 ＷＨＯ 对华氏巨球蛋白血症（ＷＭ）的定义为一种与单克隆

ＩｇＭ 相关的淋巴浆细胞性淋巴瘤，其主要特征包括浆细胞样淋

巴细胞浸润骨髓及血清单克隆 ＩｇＭ 的存在［１］ 。 ＷＭ 占非霍奇

金淋巴瘤的 １％ ～２％ ，好发于男性及白种人群，确诊中位年龄

约为 ７０ 岁，中位总生存（ＯＳ）期因年龄不同介于 ４ ～ １０ 年［２］ 。
该疾病最常见的分子异常为 ＭＹＤ８８ 和 ＣＸＣＲ４ 基因突变。 近年

来，随着基础研究的持续深入及检测技术的不断发展，ＷＭ 的治

疗模式已从传统化疗逐渐转向靶向治疗。 本文旨在从发病机

制到靶向治疗方面对 ＷＭ 的诊疗进展进行综述。

　 　 一、临床表现和生物学特点

ＷＭ 临床表现异质性较大，骨髓中可见小 Ｂ 细胞、淋巴浆

样细胞和浆细胞浸润，其中淋巴浆细胞的过度增殖是其突出特

征，由淋巴浆细胞浸润骨髓及网状内皮系统所致，患者主要症

状包括贫血与乏力，并可伴出血、感染及肝脾淋巴结肿大。 血

浆单克隆 ＩｇＭ 水平的升高则主要引发高黏滞综合征、周围神经

病变、免疫复合物血管炎、冷球蛋白血症及淀粉样变性等改变。
约 ９３％ ～９７％ＷＭ 患者存在 ＭＹＤ８８ 突变（以 Ｌ２６５Ｐ 亚型为

主），该突变通过激活造血细胞激酶、布鲁顿酪氨酸激酶（ＢＴＫ）
及 ＩＬ⁃１ 受体相关激酶，进而启动核因子（ＮＦ）⁃κＢ 和胞外信号调

节激酶（ＥＲＫ）１ ／ ２ 通路传导促生存信号。 约 ３０％ ～ ４０％ 患者

存在 ＣＸＣＲ４ 调节性 Ｃ 末端结构域的无义 ／移码突变，此类突变

细胞在趋化因子（ＣＸＣＬ）１２ 刺激下激活丝氨酸 ／苏氨酸蛋白激

酶（ＡＫＴ）及 ＥＲＫ 信号，促进细胞黏附与骨髓微环境重塑，同时

通过信号通路旁路激活，导致 ＢＴＫ 抑制剂（ＢＴＫｉ）耐药。 此外

１７％患者携带 ＡＲＩＤ１Ａ 体细胞突变，８％ ～１２％患者存在 ＣＤ７９α ／ β
突变，这些突变均参与疾病转化与进展。 针对低肿瘤负荷患

者，二代测序及等位基因特异性 ＰＣＲ 检测上述突变存在局限

性，液滴数字 ＰＣＲ 因其更高灵敏度可作为优选检测工具［３］ 。

　 　 二、预后和风险分层

ＷＭ 的基因型特征与患者预后密切相关。 与 ＭＹＤ８８Ｌ２６５Ｐ患

者相比，ＭＹＤ８８ＷＴ患者从冒烟型 ＷＭ 进展为活动性 ＷＭ 的时间

更短，组织学转化风险更高［４］ 。 携带 ＣＸＣＲ４、ＴＰ５３、ＴＥＲＴ 基因

突变者，非常好的部分缓解（ＶＧＰＲ）率或主要缓解率（ＭＲＲ）较
低，中位反应时间较长。 此外，结构变异如 ６ｑ 缺失、１１ｑ 缺失、
１７ｐ 缺失和三倍 ４ 号染色体均与较差的预后相关。

有研究发现，血清 ＣＸＣＬ１３ 水平的升高与疾病进展或下一

次治疗的开始有关，可作为预后预测指标［５］ 。 除血清标志物

外，Ｐａｎ 等［６］发现基线 ＰＥＴ ／ ＣＴ 中的总病变糖酵解和代谢肿瘤

体积均是预测 ＷＭ 患者无进展生存期（ＰＦＳ）和下一次治疗时间

（ＴＴＮＴ）的独立预后因素。
ＷＭ 预后评分系统已随治疗模式的演进，从传统临床指标

驱动逐步转向整合分子生物学特征（表 １）。 未来需通过多组学

整合与 ＡＩ 建模，开发适应靶免联合的新型预后工具，最终实现

从经验性分层到精准预后的跨越。

　 　 三、治疗

１． 一线系统治疗

苯达莫司汀联合利妥昔单抗（ＢＲ 方案）是 ＷＭ 的首选方案

之一。 一项对 ６９ 例初治 ＷＭ 患者的长期随访结果显示 ５ 年

ＰＦＳ率和ＯＳ率分别为６６ ． ６％ 和８０ ． ０％ ［７］ 。其中１９例患者死
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表 １　 ＩＰＳＳ⁃ＷＭ ／ ｒＩＰＳＳ⁃ＷＭ ／ ＭＳＳ⁃ＷＭ 不同预后评分系统

项目 ＩＰＳＳ⁃ＷＭ ｒＩＰＳＳ⁃ＷＭ ＭＳＳ⁃ＷＭ

适用人群 “传统化疗时代”初治 ＷＭ 患者 “免疫化疗时代”初治有症状 ＷＭ 患者 “靶向治疗时代”有症状 ＷＭ 患者

纳入指标 年龄、Ｈｂ、ＰＬＴ 计数、β２ ⁃ＭＧ、血清 ＩｇＭ 水平 年龄、β２ ⁃ＭＧ、血清白蛋白、ＬＤＨ 年龄、血清白蛋白、ＬＤＨ

局限性
未体现免疫化疗、蛋白酶体抑制剂、ＢＴＫ 抑
制剂等治疗下的预后情况，没有评估非 ＷＭ
相关死亡情况

未考虑突变状态及细胞遗传学异常，不
同风险组患者生存曲线重叠，判别能力
存在不足

推导队列中高危亚组（总分 ４ ～ ５ 分）患者数
量较少，影响该亚组风险评估精确度，仍需
更多前瞻性研究验证其普适性

　 　 注：ＩＰＳＳ⁃ＷＭ：ＷＭ 国际预后评分系统；ｒＩＰＳＳ⁃ＷＭ：修订的国际 ＷＭ 预后积分系统；ＭＳＳ⁃ＷＭ：ＷＭ 改良分期系统；β２ ⁃ＭＧ：β２ ⁃微球蛋白；ＬＤＨ：乳酸

脱氢酶

亡，１２ 例发生第二恶性肿瘤（ＳＰＭ），６６ 个月 ＳＰＭ 的累积发病率

为 １７． ７％ ，需重点关注。 几项回顾性研究显示了相似的结果，
同时发现 ＭＹＤ８８ 和 ＣＸＣＲ４ 突变不会影响治疗反应或 ＰＦＳ。
ＭＡＩＮＴＡＩＮ 研究将 ＢＲ 诱导后缓解的患者随机分配至观察组或

利妥昔单抗维持治疗组 ２ 年，未显示 ＰＦＳ 或 ＯＳ 改善［８］ 。
地塞米松、利妥昔单抗联合环磷酰胺（ＤＲＣ 治疗方案）也

是初治 ＷＭ 患者的一线选择。 多项研究表明 ＤＲＣ 治疗后的客

观缓解率（ＯＲＲ）为 ８０％ ，中位 ＰＦＳ 为 ３ 年。 一项回顾性研究

表明，ＢＲ 方案的 ＯＲＲ、ＰＦＳ 和 ＴＴＮＴ 均优于 ＤＲＣ 和 ＢＤＲ 方案

（硼替佐米、利妥昔单抗联合地塞米松），然而三个队列的 ＯＳ
相似［９］ 。

一项针对 ３０ 例初治 ＷＭ 患者的研究显示，ＢＴＫｉ 伊布替尼

单药治疗的 ＯＲＲ 为 １００％ ，ＭＲＲ 为 ８３％ ，所有患者 ４ 年 ＰＦＳ 率

为 ７６％ ，ＭＹＤ８８ＭＵＴ ＣＸＣＲ４ＷＴ患者为 ９２％ ，ＭＹＤ８８ＭＵＴ ＣＸＣＲ４ＭＵＴ

患者为 ５９％ ；房颤的发生率为 ２０％ ［１０］ 。 新一代 ＢＴＫｉ 泽布替尼

也显示出良好的疗效与安全性，在一项纳入 ２４ 例初治 ＷＭ 患

者的研究中，中位随访 ２３． ５ 个月，ＯＲＲ 和 ＭＲＲ 分别为 １００％
和 ８７． ５％ ，２ 年 ＰＦＳ 率为 ９１． ５％ ［１１］ 。 深度缓解例数随治疗持

续时间延长而改善，仅有 １ 例患者发生房颤；虽然在 ＣＸＣＲ４ＭＵＴ

和 ＭＹＤ８８ＷＴ患者中观察到高缓解率，但深度缓解例数较少。
第 ６５ 届美国血液学会年会报告了一项伊布替尼和 ＢＣＬ⁃２

抑制剂（ＢＣＬ⁃２ｉ）维奈克拉联合治疗 ４５ 例初治 ＷＭ 患者的研

究［１２］ 。 该研究因发生严重室性心律失常事件而中止，中位治

疗时间为 １０． ２ 个月，ＯＲＲ 为 １００％ ，ＶＧＰＲ 率为 ４２％ ，２４ 个月

的 ＰＦＳ 率为 ７６％ 。 ＣＸＣＲ４ 突变患者的 ＶＧＰＲ 率低（２９％ ）。
根据 ＭＹＤ８８、ＣＸＣＲ４ 基因型及缓解速度的不同，初治 ＷＭ

患者会采用不同的治疗方案，见图 １。

图 １　 初治 ＷＭ 患者的治疗路径图

　 　 ２． 复发 ／难治性（Ｒ ／ Ｒ）ＷＭ 治疗

（１）化学免疫治疗：Ａｒｕｌｏｇｕｎ 等［１３］ 开展了一项接受 ＢＲ 治

疗的回顾性研究，复发患者有 １１１ 例，ＯＲＲ 为 ８３． ８％ ，ＭＲＲ 为

７３． ９％ ，２ 年和 ５ 年 ＯＳ ／ ＰＦＳ 率分别为 ８０％ ／ ６７％和 ４３％ ／ ４２％ 。
Ｐａｌｕｄｏ 等［１４］ 开展的回顾性研究显示，ＢＲ 方案的 ＯＲＲ、ＭＲＲ、
ＴＴＮＴ 均优于 ＤＲＣ 方案。 同时发现到事件终点的时间和缓解

深度与 ＭＹＤ８８ 突变状态无关。
（２）基于蛋白酶体抑制剂（ＰＩ）的疗法：在一项Ⅱ期临床研

究中，苯达莫司汀、硼替佐米与利妥昔单抗联合使用治疗 Ｒ ／ Ｒ
ＷＭ 的 ＯＲＲ 为 ８４％ ，３０ 个月 ＰＦＳ 率和 ＯＳ 率分别是 ７９％ 和

９２％ ［１５］ 。 硼替佐米可以克服 ＣＸＣＲ４ 突变对生存的负面影响。
ＨＯＶＯＮ１２４ 研究采用伊沙唑米、皮下利妥昔单抗和地塞米松联

合治疗 ５９ 例患者，ＯＲＲ 为 ７１％ ，ＶＧＰＲ 率为 １４％ ，中位随访

２４ 个月，ＰＦＳ 率为 ５６％ ，ＯＳ 率为 ８８％ ［１６］ 。
（３）ＢＴＫｉ：在 ６３ 例 Ｒ ／ Ｒ ＷＭ 患者中，中位随访 ５９ 个月，伊布

替尼单药治疗的 ＯＲＲ 为 ９０． ５％，ＭＲＲ 为 ７９． ４％ ［１７］。 ＭＹＤ８８ＭＵＴ

ＣＸＣＲ４ＷＴ患者的 ５ 年 ＰＦＳ 率为 ７０％ ，ＭＹＤ８８ＭＵＴ ＣＸＣＲ４ＭＵＴ患者

为 ３８％，而 ＭＹＤ８８ＷＴ患者的中位 ＰＦＳ 只有 ０． ４ 年，所有患者 ５ 年

的 ＯＳ 率为 ８７％ 。 在Ⅲ期临床随机多中心 ＩＮＮＯＶＡＴＥ 研究中，
伊布替尼和利妥昔单抗联合组的 ＯＲＲ、ＭＲＲ、ＰＦＳ 均高于安慰

剂联合利妥昔单抗组［１８］ 。 Ａｓｐｅｎ 研究将 ２０１ 例患者按 １∶ １的比

例随机分配到泽布替尼或伊布替尼组，中位随访 ４４． ４ 个月，两
组的 ＶＧＰＲ 率分别为 ３６． ３％和 ２５． ３％ ［１９］ 。 达到主要缓解的中

位反应时间和中位 ＰＦＳ 在两组间比较差异无统计学意义。 泽

布替尼组心房颤动 ／扑动的发生率低于伊布替尼组（７． ９％ 比

２３． ５％ ）。 在 ＣＸＣＲ４ＭＵＴ及 ＭＹＤ８８ＷＴ患者中，泽布替尼组均观察

到更好的治疗反应。 阿卡替尼亦显示出高应答率及可耐受的

安全性。
目前临床试验聚焦于探索以 ＢＴＫｉ 为基础的固定疗程联合

方案，目的是最大限度地减少药物暴露、费用和长期不良反应。
（４）ＢＣＬ⁃２ｉ：在一项 ３２ 例患者的Ⅱ期临床研究中，ＯＲＲ、

ＭＲＲ 分别为 ８４％和 ８１％ ，中位 ＰＦＳ 是 ３０ 个月，ＣＸＣＲ４ 突变不

影响治疗反应或 ＰＦＳ［２０］ 。 不管是否暴露于 ＢＴＫｉ，维奈克拉对

ＷＭ 患者均具有高活性。
由于 ＭＹＤ８８、ＣＸＣＲ４ 基因型及前线治疗的差异，不同治疗

方案的疗效差异很大。 Ｒ ／ Ｒ ＷＭ 患者的治疗路径见图 ２。
　 　 ３． 其他新型药物

（１）ＢＧＢ⁃１６６７３：新型 ＢＴＫ 降解剂。 一项Ⅰ期临床研究显

示在 Ｒ ／ Ｒ ＷＭ 患者中，ＯＲＲ 为 ９０％ ，ＭＲＲ 为 ８１％ ［２１］ 。 在既往

接受过 ＢＴＫｉ 治疗及 ＢＴＫ、ＭＹＤ８８、ＣＸＣＲ４ 突变的患者中均观察

到应答。
（２）替拉鲁替尼：高效、选择性的第二代 ＢＴＫｉ。 日本一项

Ⅱ期临床研究纳入 ２７ 例患者，ＭＲＲ 为 ９３％ ，２４ 个月 ＰＦＳ 率和

·７８·临床内科杂志 ２０２６ 年 １ 月第 ４３ 卷第 １ 期　 Ｊ Ｃｌｉｎ Ｉｎｔｅｒｎ Ｍｅｄ，Ｊａｎｕａｒｙ ２０２６，Ｖｏｌ． ４３，Ｎｏ． １



图 ２　 Ｒ ／ Ｒ ＷＭ 患者的治疗路径图

ＯＳ 率分别为 ９２． ６％和 １００％ ［２２］ 。
（３）艾德拉尼：口服选择性 ＰＩ３Ｋ δ 抑制剂。 奥妥珠单抗联

合艾德拉尼治疗 Ｒ ／ Ｒ ＷＭ 患者，ＯＲＲ 和 ＭＲＲ 分别为 ７１． ４％和

６５． ３％ ，中位 ＰＦＳ 为 ２５． ４ 个月；ＴＰ５３ 突变患者生存时间显著较

短，其中 ５３％患者因不良反应退出研究［２３］ 。
（４）乌洛鲁单抗：一项Ⅰ期临床研究中，ＣＸＣＲ４ 拮抗剂联

合伊布替尼治疗 １３ 例 ＣＸＣＲ４ＭＵＴＷＭ 患者，ＭＲＲ 和 ＶＧＰＲ 率分

别为 １００％和 ３３％ ，２ 年 ＰＦＳ 率为 ９０％ ，显示出令人鼓舞的结

果［２４］ 。

　 　 四、总结与展望

ＷＭ 是一种少见的惰性成熟 Ｂ 细胞淋巴瘤。 目前研究结

果表明化学免疫治疗、基于 ＰＩ 的疗法、ＢＴＫｉ、ＢＣＬ⁃２ｉ 等方案显

示了较好的生存获益，基于 ＭＹＤ８８ 和 ＣＸＣＲ４ 突变状态不同的

患者治疗方案可能不同。 目前 ＷＭ 一线治疗仍缺乏统一的金

标准。 尽管 ＷＭ 诊疗取得了显著进展，临床实践中仍面临诸多

挑战。 首先，二代测序或 ＰＣＲ 检测 ＭＹＤ８８ 及 ＣＸＣＲ４ 突变在我

国尚未全面普及，限制了风险分层与精准治疗策略的广泛实

施；其次，许多新型靶向药物在国内的可及性仍较低，影响了一

线及复发患者的最佳治疗选择。 未来应致力于推动分子检测

标准化、扩大新药可及性并开展更多针对我国人群的临床研

究，以实现 ＷＭ 的个体化与规范化诊疗。
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［１８］Ｂｕｓｋｅ Ｃ，Ｔｅｄｅｓｃｈｉ Ａ，Ｔｒｏｔｍａｎ Ｊ，ｅｔ ａｌ． Ｉｂｒｕｔｉｎｉｂ Ｐｌｕｓ Ｒｉｔｕｘｉｍａｂ Ｖｅｒｓｕｓ
Ｐｌａｃｅｂｏ Ｐｌｕｓ Ｒｉｔｕｘｉｍａｂ ｆｏｒ Ｗａｌｄｅｎｓｔｒöｍ’ ｓ Ｍａｃｒｏｇｌｏｂｕｌｉｎｅｍｉａ：Ｆｉｎａｌ
Ａｎａｌｙｓｉｓ Ｆｒｏｍ ｔｈｅ Ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ Ｐｈａｓｅ ＩＩＩ ｉＮＮＯＶＡＴＥ Ｓｔｕｄｙ［Ｊ］ ． Ｊ Ｃｌｉｎ
Ｏｎｃｏｌ，２０２２，４０（１）：５２⁃６２．

［１９］Ｄｉｍｏｐｏｕｌｏｓ ＭＡ，Ｏｐａｔ Ｓ，Ｄ’ Ｓａ Ｓ，ｅｔ ａｌ． Ｚａｎｕｂｒｕｔｉｎｉｂ Ｖｅｒｓｕｓ Ｉｂｒｕｔｉｎｉｂ
ｉｎ Ｓｙｍｐｔｏｍａｔｉｃ Ｗａｌｄｅｎｓｔｒöｍ Ｍａｃｒｏｇｌｏｂｕｌｉｎｅｍｉａ：Ｆｉｎａｌ Ａｎａｌｙｓｉｓ Ｆｒｏｍ
ｔｈｅ Ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ Ｐｈａｓｅ ＩＩＩ ＡＳＰＥＮ Ｓｔｕｄｙ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｃｌｉｎ Ｏｎｃｏｌ，２０２３，４１
（３３）：５０９９⁃５１０６．

［２０］Ｃａｓｔｉｌｌｏ ＪＪ，Ａｌｌａｎ ＪＮ，Ｓｉｄｄｉｑｉ Ｔ，ｅｔ ａｌ． Ｖｅｎｅｔｏｃｌａｘ ｉｎ Ｐｒｅｖｉｏｕｓｌｙ Ｔｒｅａｔｅｄ
Ｗａｌｄｅｎｓｔｒöｍ Ｍａｃｒｏｇｌｏｂｕｌｉｎｅｍｉａ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｃｌｉｎ Ｏｎｃｏｌ，２０２２，４０ （１）：６３⁃
７１．

［２１］Ｓｅｙｍｏｕｒ ＪＦ，Ｔａｍ ＣＳ，Ｃｈｅａｈ ＣＹ，ｅｔ ａｌ． Ｐｒｅｌｉｍｉｎａｒｙ Ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｎｄ Ｓａｆｅｔｙ
ｏｆ ｔｈｅ Ｂｒｕｔｏｎ Ｔｙｒｏｓｉｎｅ Ｋｉｎａｓｅ Ｄｅｇｒａｄｅｒ ＢＧＢ⁃１６６７３ ｉｎ Ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ
Ｒｅｌａｐｓｅｄ ｏｒ Ｒｅｆｒａｃｔｏｒｙ Ｗａｌｄｅｎｓｔｒöｍ Ｍａｃｒｏｇｌｏｂｕｌｉｎｅｍｉａ：Ｒｅｓｕｌｔｓ ｆｒｏｍ
ｔｈｅ Ｐｈａｓｅ １ ＣａＤＡｎＣｅ⁃１０１ Ｓｔｕｄｙ ［ Ｊ］ ． Ｂｌｏｏｄ，２０２４，１４４ （ Ｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔ
１）：８６０⁃８６０．

［２２］Ｓｅｋｉｇｕｃｈｉ Ｎ，Ｒａｉ Ｓ，Ｍｕｎａｋａｔａ Ｗ，ｅｔ ａｌ． Ｔｗｏ⁃ｙｅａｒ ｏｕｔｃｏｍｅｓ ｏｆ ｔｉｒａｂｒｕｔｉ⁃
ｎｉｂ ｍｏｎｏｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ Ｗａｌｄｅｎｓｔｒöｍ’ｓ ｍａｃｒｏｇｌｏｂｕｌｉｎｅｍｉａ［Ｊ］ ． Ｃａｎｃｅｒ Ｓｃｉ，
２０２２，１１３（６）：２０８５⁃２０９６．

［２３］Ｔｏｍｏｗｉａｋ Ｃ，Ｐｏｕｌａｉｎ Ｓ，Ｈｅｒｂａｕｘ Ｃ，ｅｔ ａｌ． Ｏｂｉｎｕｔｕｚｕｍａｂ ａｎｄ ｉｄｅｌａｌｉｓｉｂ
ｉｎ ｓｙｍｐｔｏｍａｔｉｃ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｒｅｌａｐｓｅｄ ／ ｒｅｆｒａｃｔｏｒｙ Ｗａｌｄｅｎｓｔｒöｍ ｍａｃｒｏ⁃
ｇｌｏｂｕｌｉｎｅｍｉａ［Ｊ］ ． Ｂｌｏｏｄ Ａｄｖ，２０２１，５（９）：２４３８⁃２４４６．

［２４］Ｔｒｅｏｎ ＳＰ，Ｍｅｉｄ Ｋ，Ｈｕｎｔｅｒ ＺＲ，ｅｔ ａｌ． Ｐｈａｓｅ １ ｓｔｕｄｙ ｏｆ ｉｂｒｕｔｉｎｉｂ ａｎｄ ｔｈｅ
ＣＸＣＲ４ ａｎｔａｇｏｎｉｓｔ ｕｌｏｃｕｐｌｕｍａｂ ｉｎ ＣＸＣＲ４⁃ｍｕｔａｔｅｄ Ｗａｌｄｅｎｓｔｒöｍ ｍａｃ⁃
ｒｏｇｌｏｂｕｌｉｎｅｍｉａ［Ｊ］ ． Ｂｌｏｏｄ，２０２１，１３８（１７）：１５３５⁃１５３９．

（收稿日期：２０２５⁃０７⁃０４）

（本文编辑：余晓曼）

·８８· 临床内科杂志 ２０２６ 年 １ 月第 ４３ 卷第 １ 期　 Ｊ Ｃｌｉｎ Ｉｎｔｅｒｎ Ｍｅｄ，Ｊａｎｕａｒｙ ２０２６，Ｖｏｌ． ４３，Ｎｏ． １


