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　　［摘要］　目的　探讨 ｅ１ａ３型 ＢＣＲＡＢＬ融合基因阳性的急性淋巴细胞白血病（ａｃｕｔｅｌｙｍｐｈｏｃｙｔｉｃ
ｌｅｕｋｅｍｉａ，ＡＬＬ）的实验室特征和临床特点。方法　分析２例 ｅ１ａ３型 ＢＣＲＡＢＬ融合基因阳性 ＡＬＬ患者
的临床资料及骨髓细胞学、流式免疫分型、染色体核型、荧光原位杂交术及实时荧光定量 ＰＣＲ结果，并
结合文献复习。结果　２例病例均符合 ＡＬＬ表型，ＦＩＳＨ检测示 ＢＣＲＡＢＬ阳性，ＲＱＰＣＲ（ｐ１９０、ｐ２１０、
ｐ２３０）呈阴性，最后增加罕见型ＢＣＲＡＢＬ融合基因检测而诊断为罕见 ｅ１ａ３型 ＢＣＲＡＢＬ融合基因阳性
ＡＬＬ，１例患者接受酪氨酸激酶抑制剂（ｔｙｒｏｓｉｎｅｋｉｎａｓｅｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎｓ，ＴＫＩ）治疗，持续完全缓解 ４月余；另
１例患者未接受ＴＫＩ治疗，诊断１月余后死亡。结论　融合基因多技术联检有助于发现和确诊 ｅ１ａ３型
ＢＣＲＡＢＬ融合基因阳性ＡＬＬ，ＴＫＩ治疗有助于改善预后。
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　　急性淋巴细胞白血病（ａｃｕｔｅｌｙｍｐｈｏｃｙｔｉｃｌｅｕｋｅｍｉａ，
ＡＬＬ）是一类以原幼淋巴细胞恶性增殖为特点的血液
系统肿瘤。ＢＣＲＡＢＬ融合基因阳性 ＡＬＬ（ＢＣＲＡＢＬ＋

ＡＬＬ）占成人 ＡＬＬ的２０％～３０％，常规化疗效果差，极
易复发，预后极差［１－２］。ＢＣＲＡＢＬｐ２１０（ｅ１３ａ２或
ｅ１４ａ２）、ｐ１９０（典型的 ｅ１ａ２）、ｐ２３０（ｅ１９ａ２）为常见分

９０９１　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　　 　　　　　　第三军医大学学报，２０２１，４３（１９）
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型。ｅ１ａ３为ＢＣＲＡＢＬ基因罕见突变类型，可见于慢
性粒细胞白血病（ｃｈｒｏｎｉｃｍｙｅｌｏｉｄｌｅｕｋｅｍｉａ，ＣＭＬ），也
有文献报道 ｅ１ａ３型 ＢＣＲＡＢＬ阳性急性髓系白血病
（ａｃｕｔｅｍｙｅｌｏｉｄｌｅｕｋｅｍｉａ，ＡＭＬ）［３］，但 ｅ１ａ３型 ＢＣＲ
ＡＢＬ＋ＡＬＬ少见报道。本中心诊治 ２例 ｅ１ａ３型 ＢＣＲ
ＡＢＬ＋ＡＬＬ，实验室特征和临床资料报告如下。

１　临床资料

１．１　病例１
　　女性，２２岁，于２０２０年１１月２５日因咽痛、咳嗽就
诊。外院血常规示：ＷＢＣ１１１．９４×１０９／Ｌ，Ｈｂ９２ｇ／Ｌ，
ＰＬＴ１１１×１０９／Ｌ，骨髓细胞形态学示：骨髓增生极度活
跃，以原始及幼稚淋巴细胞为主，占有核细胞的８６％，粒
红巨三系受抑，流式细胞术示：异常前体细胞占有核细

胞的７５．６７％，表达ＣＤ１０、ＣＤ１３、ＣＤ１９、ＣＤ３４、ｃＣＤ２２，部
分表达ＣＤ７、ＣＤ３８、ＨＬＡＤＲ，少量表达ＣＤ３３，不表达髓
系标志。采用实时荧光定量 ＰＣＲ（ＲＱＰＣＲ）法检测融
合基因：取ＥＤＴＡ抗凝患者骨髓标本，提取单个核细胞，
用ＴＲＩｚｏｌ试剂提取总ＲＮＡ为模板，随后用ＲＱＰＣＲ检
测ＢＣＲＡＢＬ融合基因，分别在本院［用ＢＣＲＡＢＬ融合
基因分型试剂盒（上海源奇生物医学科技有限公司）］

和外院［用ＢＣＲＡＢＬ罕见型融合基因检测试剂盒（上海
源奇生物医学科技有限公司）］进行扩增。以上检测结

果示：ＢＣＲＡＢＬｐ２１０、ｐ１９０及 ｐ２３０融合基因ＰＣＲ检测
均为阴性，罕见型 ｅ１ａ３型 ＢＣＲＡＢＬ融合基因呈阳性
（图１Ａ）。外院荧光原位杂交（ＦＩＳＨ）检出ＢＣＲ／ＡＢＬ融
合基因占 ９７％（图 １Ｂ）。本院染色体核型：４５，ＸＸ，７
［１７］／４６，ＸＸ［３］。综合诊断为伴ｅ１ａ３型ＢＣＲＡＢＬ融
合基因阳性的 ＡＬＬ。患者给予达沙替尼（１００ｍｇ／ｄ）
口服诱导治疗，１４ｄ后，骨髓细胞形态学检测结果示

完全缓解（ＣＲ），流式细胞术微小残留病（ｍｉｎｉｍａｌ
ｒｅｓｉｄｕａｌｄｉｓｅａｓｅ，ＭＲＤ）检测阳性，占有核细胞的０．１０５％。
给予ＩＡＯＤ（伊达比星＋阿糖胞苷＋长春地辛＋地塞米松）
联合ＭＴＸ方案巩固化疗后，骨髓细胞形态学检测结果
示持续 ＣＲ，流式细胞术 ＭＲＤ检测示阴性。目前随访
４月余，患者情况稳定，院外口服达沙替尼（１００ｍｇ／ｄ）。
１．２　病例２
　　男性，４３岁，于２０２１年９月１２日因气促、胸闷、腹胀、
发热就诊。血常规示：ＷＢＣ１１．３２×１０９／Ｌ，Ｈｂ１１１ｇ／Ｌ，
ＰＬＴ２７×１０９／Ｌ。查体：左颈部淋巴结肿大。淋巴结
活检考虑前驱Ｂ细胞淋巴瘤，免疫组化示：Ｐａｘ５（＋），
ＣＤ２０（＋），ＣＤ９９（＋），ＴＤＴ（＋），Ｃｍｙｃ（１０％～２０％，
弱＋），ＣＤ１０（＋），Ｋｉ６７（＞９０％）。骨髓细胞形态学示：
骨髓增生极度活跃，以原始及幼稚淋巴细胞为主，占有

核细胞的９５％，粒红巨三系受抑。流式细胞术检测结
果提示ＢＡＬＬ：异常前体细胞占有核细胞的９１．５４％，
表达 ＣＤ３４、ＨＬＡＤＲ、ＣＤ３８、ＣＤ１９、ＣＤ２２、ＣＤ１０，少量表
达ＣＤ１２３。ＲＱＰＣＲ法检测融合基因（方法同病例１）。
结果示ＢＣＲＡＢＬｐ２１０、ｐ１９０及 ｐ２３０融合基因均为阴
性，罕见型ｅ１ａ３型 ＢＣＲＡＢＬ融合基因阳性（图 １Ｃ），
ＦＩＳＨ检出ＢＣＲ／ＡＢＬ融合基因占８９％（图１Ｄ）。综合
诊断为伴ｅ１ａ３型ＢＣＲＡＢＬ融合基因阳性的ＡＬＬ。患
者予ＶＴＣＬＤ（长春地辛＋柔红霉素＋环磷酰胺＋门冬酰
胺酶＋地塞米松）方案化疗，诱导结束后，骨髓细胞形
态学检测结果提示 ＡＬＬＣＲ，流式细胞术 ＭＲＤ检测阴
性。患者院外未行酪氨酸激酶抑制剂（ｔｙｒｏｓｉｎｅｋｉｎａｓｅ
ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎｓ，ＴＫＩ）治疗，１个月后形态学检测结果提示复
发，血常规ＷＢＣ６９０．９７×１０９／Ｌ，Ｈｂ７８ｇ／Ｌ，ＰＬＴ７７×
１０９／Ｌ，ＬＤＨ２０００＋，患者治疗无效死亡。
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Ａ、Ｂ为病例１，Ｃ、Ｄ为病例２；Ａ、Ｃ：ＲＱＰＣＲ检测　ＡＢＬ内参基因为蓝色曲线（灰色箭头），ｅ１ａ３型 ＢＣＲ／ＡＢＬ融
合基因为绿色曲线（红色箭头）；Ｂ、Ｄ：ＦＩＳＨ检测　ＢＣＲ显示绿色信号，ＡＢＬ显示红色信号，红绿融合信号为
ＢＣＲ／ＡＢＬ融合基因（黄色箭头）。

图１　ＢＣＲＡＢＬ融合基因ＦＩＳＨ检测和ｅ１ａ３型ＢＣＲＡＢＬ融合基因ＲＱＰＣＲ检测分析

０１９１ 　　　　　　　　　　　　　　第三军医大学学报，２０２１，４３（１９）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　



２　讨论

　　ＢＣＲＡＢＬ融合基因是由 ９号染色体断裂位点上
的 ＡＢＬ基因和 ２２号染色体上的 ＢＣＲ基因融合形
成［４］。根据断裂位点的差别，可形成 ＢＣＲＡＢＬｐ２１０
（ｅ１３ａ２或ｅ１４ａ２）、ｐ１９０（典型的 ｅ１ａ２）、ｐ２３０（ｅ１９ａ２）
及其他少见类型。ＢＣＲＡＢＬ＋ＡＬＬ占成人 ＡＬＬ２０％～
３０％［１］，常规化疗效果差，酪氨酸激酶抑制剂（ＴＫＩ）是
该融合蛋白的靶向药物，ＴＫＩ联合化疗可显著改善
ＢＣＲＡＢＬ＋ＡＬＬ患者的预后，ＣＲ可达９０％以上，５年总
生存率（ＯＳ）为 ４０％～６０％［５－６］，因此，ＢＣＲＡＢＬ融合
基因的检测和诊断十分重要。

　　本中心诊治的２例 ｅ１ａ３型 ＢＣＲＡＢＬ＋ＡＬＬ，ＦＩＳＨ
检测均为 ＢＣＲＡＢＬ融合基因阳性，ＰＣＲ检测常规
ＢＣＲＡＢＬ融合基因（Ｐ１９０／Ｐ２１０／Ｐ２３０）为阴性，罕见
型ＢＣＲＡＢＬ融合基因（ｅ１ａ３型）为阳性。大约有 ５％
的ＢＣＲＡＢＬ融合基因不是常见的序列，ｅ１ａ３型 ＢＣＲ
ＡＢＬ就是其中的一种。ＲＱＰＣＲ检测方便，灵敏度高，
但目前实验室ＢＣＲＡＢＬ常规引物只有ＢＣＲＡＢＬｐ２１０
（ｅ１３ａ２或ｅ１４ａ２）、ｐ１９０（典型的ｅ１ａ２）、ｐ２３０（ｅ１９ａ２）。
由于方法学的弊端和常规ＢＣＲＡＢＬ融合基因ＰＣＲ引
物组合的局限，可能造成假阴性结果。ＦＩＳＨ检测采用
探针直接靶定基因断裂点两端，ＢＣＲ探针覆盖区域长
１．２×１０６ｂｐ，ＡＢＬ探针覆盖区域长７×１０５ｂｐ，故ＢＣＲ和
ＡＢＬ基因的不同断裂位点均能覆盖到，可见 ＦＩＳＨ法
阳性检测率比ＰＣＲ法更高。随着临床技术的发展，越
来越多罕见型 ＢＣＲＡＢＬ基因逐渐被检出。现国外多
采用二代测序的方法检测未知和少见融合基因类型，

可以直接判断目标片段序列，但其成本昂贵。ＴＯＮＧ
等［７］报道了用多重ＲＴｑＰＣＲ快速检测ＢＣＲＡＢＬ融合
基因的方法，同时包含１４个 ＢＣＲＡＢＬ融合基因片段
（常见的 ｅ１２ａ２、ｅ１２ａ３、ｅ１３ａ２、ｅ１４ａ和罕见的 ｅ１ａ２、
ｅ１ａ３、ｅ１９ａ２、ｅ１９ａ３、ｅ６ａ２、ｅ６ａ３等）。本研究报道的
２例罕见 ｅ１ａ３型 ＢＣＲＡＢＬ融合基因阳性 ＡＬＬ，由本
实验室经ＦＩＳＨ检出ＢＣＲＡＢＬ基因阳性，ＰＣＲ常规检
测示ｐ２１０、ｐ１９０、ｐ２３０阴性，比对两者结果发现差异，
再复检 ＰＣＲ，增加不同的引物反应体系，筛检出罕见
型ＢＣＲＡＢＬ基因。这个实验诊断过程提示：在临床
ＢＣＲＡＢＬ基因筛检实践过程中，多维度、多技术联合
应用能提高罕见型ＢＣＲＡＢＬ融合基因的检出率。
　　ｅ１ａ３型 ＢＣＲＡＢＬ融合基因为罕见突变类型，可
见于 ＣＭＬ，也有研究报道 ｅ１ａ３型 ＢＣＲＡＢＬ阳性
ＡＭＬ［３］，但 ｅ１ａ３型 ＢＣＲＡＢＬ＋ＡＬＬ报道极少，目前国

内仅报道３例。ｅ１ａ３型 ＢＣＲＡＢＬ基因融合断裂位点
为少见的第３号外显子（ａ３）处缺少 ａ２序列，ＡＢＬ基
因的ａ２序列能编码ＡＢＬＳＨ３区的部分序列，ＳＨ３能使
酪氨酸激酶转化能力增强，ＳＨ３区又通过 ＢＣＲＡＢＬ
融合蛋白激活 ＳＴＡＴ５信号通路，导致白血病的发生。
缺少ａ２序列不能编码 ＳＨ３区的序列，一方面 ＳＨ３的
缺乏可能导致更多形式的 Ｐｈ阳性白血病；另一方面
ＳＨ３的缺失弱化了白血病细胞的增殖以及对正常组织
的侵袭，使患者表现出相对缓和的临床病程［８－１０］。也

有研究提出ｅ１ａ３和ｅ１ａ２（ｐ１９０）的转录物具有相似的
分子量，并且可能具有相似的临床特征，且 ｅ１ａ３的存
在与髓外浸润和疾病加速存在相关性，可能预后更差

且有更高的浸润性［１１］。到目前为止，只有少数 ｅ１ａ３
型ＢＣＲＡＢＬ融合基因阳性的病例被报道，这种罕见的
融合蛋白在ＣＭＬ及其在ＢＡＬＬ中的作用尚不清楚。
　　ＢＣＲＡＢＬ＋ＡＬＬ患者对传统治疗反应较差，异基因
造血干细胞移植或ＴＫＩ方案治疗在临床上取得了良好
疗效［１２－１３］。ｅ１ａ３型 ＢＣＲＡＢＬ基因能编码 ＡＢＬ激酶
的ＡＴＰ结合位点，可以进行 ＴＫＩ靶向治疗。Ｌ?ＰＥＺ
ＡＮＤＲＡＤＥ等［１１］分析２０例 ｅ１ａ３型 ＢＣＲＡＢＬ基因阳
性ＡＬＬ患者，证实了采用ＴＫＩ靶向治疗的患者生存率
较没采用ＴＫＩ治疗的患者生存率高，联合同种异基因
造血干细胞移植效果更佳［９，１１］。本研究报道的２例患
者与文献报道基本一致，病例 １在接受 ＴＫＩ治疗后
１个疗程，形态学检测示缓解且后续持续缓解，表明
ＴＫＩ方案治疗对此患者有明显效果；然而病例 ２未行
ＴＫＩ治疗，导致死亡。
　　对罕见型ＢＣＲＡＢＬ融合基因的检测，不仅可完善
ＢＣＲＡＢＬ融合基因阳性ＡＬＬ的证据链，提供分子分型
的差异性，同时，也是找出白血病 ＭＲＤ监测准确的靶
标，对白血病复发的防控具有积极的临床指导意义。

参考文献：

［１］ＣＨＩＳＳＯＥＳＬ，ＢＯＤＥＮＴＥＩＣＨ Ａ，ＷＡＮＧ Ｙ Ｆ，ｅｔａｌ．
ＳｅｑｕｅｎｃｅａｎｄａｎａｌｙｓｉｓｏｆｔｈｅｈｕｍａｎＡＢＬｇｅｎｅ，ｔｈｅＢＣＲ
ｇｅｎｅ，ａｎｄｒｅｇｉｏｎｓｉｎｖｏｌｖｅｄｉｎｔｈｅＰｈｉｌａｄｅｌｐｈｉａｃｈｒｏｍｏｓｏｍａｌ
ｔｒａｎｓｌｏｃａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｇｅｎｏｍｉｃｓ，１９９５，２７（１）：６７－８２．ＤＯＩ：
１０．１００６／ｇｅｎｏ．１９９５．１００８．

［２］朱世为，刘陶文．Ｐｈ染色体阳性急性淋巴细胞白血病的
治疗进展［Ｊ］．实用肿瘤杂志，２０１５，３０（４）：３０３－３０６．
ＤＯＩ：１０．１３２６７／ｊ．ｃｎｋｉ．ｓｙｚｌｚｚ．２０１５．０４．０２７．
ＺＨＵＳＷ，ＬＩＵ ＴＷ．ＰｒｏｇｒｅｓｓｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆＰｈ
ｃｈｒｏｍｏｓｏｍｅｐｏｓｉｔｉｖｅａｃｕｔｅｌｙｍｐｈｏｂｌａｓｔｉｃｌｅｕｋｅｍｉａ［Ｊ］．Ｊ
ＰｒａｃｔＯｎｃｏｌ，２０１５，３０（４）：３０３－３０６．ＤＯＩ：１０．１３２６７／ｊ．

１１９１　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　　 　　　　　　第三军医大学学报，２０２１，４３（１９）



ｃｎｋｉ．ｓｙｚｌｚｚ．２０１５．０４．０２７．
［３］ ＳＨＥＥＴＳＪＷ，ＥＵＬＩＴＴＰ，ＨＥＲ，ｅｔａｌ．Ｐｈｉｌａｄｅｌｐｈｉａ

ｃｈｒｏｍｏｓｏｍｅｐｏｓｉｔｉｖｅａｃｕｔｅｍｙｅｌｏｉｄｌｅｕｋｅｍｉａｗｉｔｈｅ１ａ３ＢＣＲ
ＡＢＬ１ｆｕｓｉｏｎｔｒａｎｓｃｒｉｐｔ［Ｊ］．Ｈｅｍａｓｐｈｅｒｅ，２０２０，４（６）：
ｅ４８４．ＤＯＩ：１０．１０９７／ＨＳ９．０００００００００００００４８４．

［４］周永安，张景萍．慢性髓性白血病 ｂｃｒ／ａｂｌ融合基因的克
隆与表达［Ｊ］．临床医药实践，２００９，１８（２８）：７３０－７３１．
ＺＨＯＵＹＡ，ＺＨＡＮＧＪＰ．Ｃｌｏｎｉｎｇａｎｄｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｂｃｒ／ａｂｌ
ｆｕｓｉｏｎｇｅｎｅｉｎｃｈｒｏｎｉｃｍｙｅｌｏｉｄｌｅｕｋｅｍｉａ［Ｊ］．ＰｒｏｃＣｌｉｎＭｅｄ，
２００９，１８（２８）：７３０－７３１．

［５］ＦＵＪＩＳＡＷＡＳ，ＭＩＺＵＴＡＳ，ＡＫＩＹＡＭＡＨ，ｅｔａｌ．ＰｈａｓｅＩＩ
ｓｔｕｄｙｏｆｉｍａｔｉｎｉｂｂａｓｅｄｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙｆｏｒｎｅｗｌｙｄｉａｇｎｏｓｅｄ
ＢＣＲＡＢＬｐｏｓｉｔｉｖｅａｃｕｔｅｌｙｍｐｈｏｂｌａｓｔｉｃｌｅｕｋｅｍｉａ［Ｊ］．ＡｍＪ
Ｈｅｍａｔｏｌ，２０１７，９２（４）：３６７－３７４．ＤＯＩ：１０．１００２／ａｊｈ．
２４６５３．

［６］ＯＴＴＭＡＮＮＯＧ，ＷＡＳＳＭＡＮＮ Ｂ，ＰＦＥＩＦＥＲ Ｈ，ｅｔａｌ．
Ｉｍａｔｉｎｉｂｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙａｓｆｒｏｎｔｌｉｎｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ｏｆｅｌｄｅｒｌｙｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＰｈｉｌａｄｅｌｐｈｉａｃｈｒｏｍｏｓｏｍｅｐｏｓｉｔｉｖｅ
ａｃｕｔｅｌｙｍｐｈｏｂｌａｓｔｉｃｌｅｕｋｅｍｉａ（Ｐｈ＋ＡＬＬ）［Ｊ］．Ｃａｎｃｅｒ，
２００７，１０９（１０）：２０６８－２０７６．ＤＯＩ：１０．１００２／ｃｎｃｒ．２２６３１．

［７］ＴＯＮＧＹＱ，ＺＨＡＯＺＪ，ＬＩＵＢ，ｅｔａｌ．Ｎｅｗｒａｐｉｄｍｅｔｈｏｄｔｏ
ｄｅｔｅｃｔＢＣＲＡＢＬｆｕｓｉｏｎｇｅｎｅｓｗｉｔｈｍｕｌｔｉｐｌｅｘＲＴｑＰＣＲｉｎ
ｏｎｅｔｕｂｅａｔａｔｉｍｅ［Ｊ］．ＬｅｕｋＲｅｓ，２０１８，６９：４７－５３．ＤＯＩ：
１０．１０１６／ｊ．ｌｅｕｋｒｅｓ．２０１８．０４．００１．

［８］ＡＬＡＬＩＨＫ，ＬＥＩＢＬＥＩＮＳ，ＫＯＶＡＣＳＩ，ｅｔａｌ．ＣＭＬｗｉｔｈａｎ
ｅ１ａ３ＢＣＲＡＢＬ ｆｕｓｉｏｎ： ｒａｒｅ， ｂｅｎｉｇｎ， ａｎｄ ａｐｏｔｅｎｔｉａｌ
ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｐｉｔｆａｌｌ［Ｊ］．Ｂｌｏｏｄ，２００２，１００（３）：１０９２－１０９３．
ＤＯＩ：１０．１１８２／ｂｌｏｏｄ２００２０３０９３０．

［９］ＢＵＲＭＥＩＳＴＥＲＴ，ＳＣＨＷＡＲＴＺＳ，ＴＡＵＢＡＬＤ Ａ，ｅｔａｌ．
ＡｔｙｐｉｃａｌＢＣＲＡＢＬ ｍＲＮＡ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｓ ｉｎ ａｄｕｌｔ ａｃｕｔｅ
ｌｙｍｐｈｏｂｌａｓｔｉｃｌｅｕｋｅｍｉａ［Ｊ］．Ｈａｅｍａｔｏｌｏｇｉｃａ，２００７，９２（１２）：
１６９９－１７０２．ＤＯＩ：１０．３３２４／ｈａｅｍａｔｏｌ．１１７３７．

［１０］ＦＵＪＩＳＡＷＡＳ，ＮＡＫＡＭＵＲＡＳ，ＮＡＩＴＯＫ，ｅｔａｌ．Ａｖａｒｉａｎｔ
ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔ，ｅ１ａ３，ｏｆｔｈｅｍｉｎｏｒＢＣＲＡＢＬｆｕｓｉｏｎｇｅｎｅｉｎ
ａｃｕｔｅｌｙｍｐｈｏｂｌａｓｔｉｃｌｅｕｋｅｍｉａ：ｃａｓｅｒｅｐｏｒｔａｎｄｒｅｖｉｅｗｏｆｔｈｅ
ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ［Ｊ］．ＩｎｔＪＨｅｍａｔｏｌ，２００８，８７（２）：１８４－１８８．
ＤＯＩ：１０．１００７／ｓ１２１８５００８００３１５．

［１１］Ｌ?ＰＥＺＡＮＤＲＡＤＥＢ，ＳＡＲＴＯＲＩＦ，ＧＵＴＩ?ＲＲＥＺＡ，ｅｔａｌ．
Ａｃｕｔｅｌｙｍｐｈｏｂｌａｓｔｉｃｌｅｕｋｅｍｉａｗｉｔｈｅ１ａ３ＢＣＲ／ＡＢＬｆｕｓｉｏｎ
ｐｒｏｔｅｉｎ．Ａｒｅｐｏｒｔｏｆｔｗｏｃａｓｅｓ［Ｊ］．ＥｘｐＨｅｍａｔｏｌＯｎｃｏｌ，
２０１５，５：２１．ＤＯＩ：１０．１１８６／ｓ４０１６４０１６００４９ｙ．

［１２］ＳＣＨＬＩＥＢＥＮＳ，ＢＯＲＫＨＡＲＤＴＡ，ＲＥＩＮＩＳＣＨ Ｉ，ｅｔａｌ．
ＩｎｃｉｄｅｎｃｅａｎｄｃｌｉｎｉｃａｌｏｕｔｃｏｍｅｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈＢＣＲ／ＡＢＬ
ｐｏｓｉｔｉｖｅａｃｕｔｅｌｙｍｐｈｏｂｌａｓｔｉｃｌｅｕｋｅｍｉａ（ＡＬＬ）．Ａｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ
ＲＴＰＣＲｓｔｕｄｙｂａｓｅｄｏｎ６７３ｐａｔｉｅｎｔｓｅｎｒｏｌｌｅｄｉｎｔｈｅＧｅｒｍａｎ
ｐｅｄｉａｔｒｉｃ ｍｕｌｔｉｃｅｎｔｅｒ ｔｈｅｒａｐｙ ｔｒｉａｌｓ ＡＬＬＢＦＭ９０ ａｎｄ
ＣｏＡＬＬ０５９２［Ｊ］．Ｌｅｕｋｅｍｉａ，１９９６，１０（６）：９５７－９６３．

［１３］ＧＬＥＩＳＳＮＥＲＢ，Ｇ?ＫＢＵＧＥＴＮ，ＢＡＲＴＲＡＭ ＣＲ，ｅｔａｌ．
ＬｅａｄｉｎｇｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃｒｅｌｅｖａｎｃｅｏｆｔｈｅＢＣＲＡＢＬｔｒａｎｓｌｏｃａｔｉｏｎ
ｉｎ ａｄｕｌｔａｃｕｔｅ Ｂｌｉｎｅａｇｅ ｌｙｍｐｈｏｂｌａｓｔｉｃ ｌｅｕｋｅｍｉａ： ａ
ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｓｔｕｄｙｏｆｔｈｅＧｅｒｍａｎＭｕｌｔｉｃｅｎｔｅｒＴｒｉａｌＧｒｏｕｐａｎｄ
ｃｏｎｆｉｒｍｅｄｐｏｌｙｍｅｒａｓｅｃｈａｉｎｒｅａｃｔｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．Ｂｌｏｏｄ，
２００２，９９（５）：１５３６－１５４３．ＤＯＩ：１０．１１８２／ｂｌｏｏｄ．ｖ９９．５．
１５３６．

（收稿：２０２１０３２５；修回：２０２１０６０４）

（编辑　邓强庭）
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