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[摘要] 针对免疫检查点如程序性死亡受体1(PD-1)、细胞毒性T淋巴细胞抗原-4(CTLA-4)等的研究为肿瘤治疗提供

了新方向。T细胞活化V结构域 Ig抑制因子(VISTA)是B7家族的新兴免疫检查点，作为一种抑制性免疫检查点分子，具有

受体和配体的双重功能，主要表达于肿瘤细胞、髓系细胞及T淋巴细胞等，参与调节自身免疫、炎症反应及肿瘤免疫。

VISTA与PD-1等免疫检查点之间的非冗余作用可能提供新的治疗策略并成为克服免疫治疗耐药的新靶点。本文对VISTA

在血液系统肿瘤中的研究进展进行综述，以期为VISTA在血液系统肿瘤中的应用提供新思路。
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[Abstract] Research on immune checkpoints such as programmed death protein-1 (PD-1) and cytotoxic T lymphocyte 

antigen-4 (CTLA-4) has provided new directions for tumor treatment. V-domain immunoglobulin suppressor of T-cell activation 

(VISTA) is an emerging immune checkpoint within the B7 family. Functioning as both a ligand and a receptor, VISTA is an inhibitory 

immune checkpoint molecule expressed in tumor cells, myeloid cells and T lymphocytes. It plays a crucial role in regulating 

autoimmunity, inflammatory response and tumor immunity. The non-redundant interactions between VISTA and other immune 

checkpoints, such as PD-1, may offer new therapeutic strategies and serve as a new target for overcoming immunotherapy resistance. 

This review summarizes the recent research progress on VISTA in hematological tumors, aiming to provide new insights into its 

application in the treatment of these malignancies.
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血液系统肿瘤是起源于造血系统的恶性疾病[1]，

近年来，免疫疗法的应用极大改善了患者的预后，

但仍存在免疫治疗耐药等问题。靶向负性免疫检查点

分子如程序性死亡受体 1(programmed death protein-1，
PD-1)、细胞毒性 T 淋巴细胞抗原 -4(cytotoxic T 
lymphocyte antigen-4，CTLA-4)是近年来肿瘤治疗领

域的新突破[2]，多种靶向药物已进入临床试验或临

床应用阶段[3]。T 细胞活化 V 结构域 Ig 抑制因子(V-

domain immunoglobulin suppressor of T-cell activation，
VISTA)是B7家族新兴的抑制性免疫检查点分子，在

肿瘤细胞及免疫细胞中均呈异常高表达，可抑制抗

肿瘤免疫应答并介导免疫治疗的耐药[4]。本文综述

近年来 VISTA 在血液系统肿瘤中的研究进展，以期

为 VISTA 在相关疾病发生机制、预后评估及靶向治

疗中的研究提供新思路。
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1　VISTA的结构、表达及功能

VISTA 又 称 PD-1H、 B7-H5、 Dies1、 Gi24、
DD1α和 C10orf54，属于 B7 家族，于 2011 年由两个

研究团队相继发现[5-6]。VISTA由VISR基因编码，具

有高度保守性，不仅具有CD28家族作为受体的结构

特征，如 Src同源结构域 2结合基序以及细胞质结构

域中的多个酪蛋白激酶 2和磷酸激酶C磷酸化位点，

也具有 B7 家族作为配体的 IgV 样结构域特征，这些

结构特点与 VISTA 可作为受体及配体的功能相关。

此外，VISTA 的细胞外结构域(extracellular domain，
ECD)主要由含有组氨酸残基的C-C′环构成[7]，组氨

酸参与形成 pH 依赖性的结合位点，为 VISTA 的 pH
选择性提供了结构基础，并稳定其抑制 T 细胞活化

的功能[8]。

VISTA 在正常组织及肿瘤组织中均有表达。在

正常组织中，VISTA 主要表达于淋巴组织如脾、胸

腺和骨髓中，在非造血器官中的表达较低。在细胞

水平，VISTA 在髓源性抑制细胞(myeloid suppressor 
cells，MDSCs)、单核细胞、树突状细胞 (dendritic 
cells，DCs)、巨噬细胞、中性粒细胞和嗜碱性粒细

胞等髓系细胞中呈较高表达，在淋巴细胞如CD4+ T
细胞、CD8+ T细胞和调节性T细胞(regulatory T cells，
Treg细胞)上的表达则明显低于髓系细胞，但目前未

发现其表达于 CD19+ B 细胞和 CD56+ 自然杀伤

(natural killer，NK)细胞[9]。VISTA 可支持 MDSCs 的
功能、调节 NK 细胞活化、促进 Treg 细胞存活、限

制抗原呈递和维持 T 细胞静止状态等，在炎症及自

身免疫性疾病中其表达降低[10]。VISTA 在肿瘤细胞

中也存在异常表达，在部分肿瘤细胞中其高表达可

促进肿瘤生长，但具体作用机制仍需进一步研究[8]。

VISTA 功能的复杂性可能导致其在不同肿瘤中表达

及对预后影响的异质性。

2　VISTA的配体及受体

VISTA具有B7家族 IgV样结构域及CD28家族富

含脯氨酸基序的结构特点，已被证实既可作为配体

也可作为受体发挥功能。

当VISTA表达于T细胞时，主要通过与配体相互

作用抑制T细胞的增殖、活化和功能，减少免疫细胞

浸润，以及抑制细胞因子及趋化因子的产生等[10]。目

前研究认为，V-set 和免疫球蛋白结构域 3(V-set and 
immunoglobulin domain containing 3，VSIG-3)、半乳糖

凝集素 9(galectin-9，Gal-9)、VSIG-8、基质金属蛋白

酶 -13(matrix metalloproteinase-13， MMP-13) 可 能 是

VISTA的配体，其中VSIG-3已得到研究证实(图1)[11]。

不同配体间的作用存在差异，如 MMP-13 主要通过

VISTA/MMP-13 通路诱导破骨细胞融合及骨吸收，

而VSIG-3在人体中主要存在于睾丸及大脑，参与神

经细胞突触形成和生殖细胞增殖等过程，其在许多

重要器官中低表达甚至不表达的特点有望为减轻免

疫治疗的不良反应提供可能[12-13]。

当 VISTA 作为配体时，一般表达于抗原提呈细

胞(antigen-presenting cells，APC)或肿瘤细胞等细胞中

的 VISTA 或 VISTA-Ig 融合蛋白，与 T 细胞表面受体

结合可抑制T细胞的活化、增殖及细胞因子的产生，

并可促进幼稚 T 细胞向 Treg 细胞转化，在肿瘤细胞

中其过表达可克服接种疫苗所诱导的抗肿瘤保护性

免疫[10,14]。目前研究所证实的 VISTA 受体包括富含

亮氨酸重复序列和免疫球蛋白样结构域1(leucine-rich 
repeat and immunoglobulin domain-containing protein 1，
LRIG1)和 P-选择素糖蛋白配体-1(P-selectin glycoprotein 
ligand-1，PSGL-1)。LRIG1 在中性和酸性 pH 条件下

均可结合 VISTA，从而抑制 T 细胞受体信号通路

(图 1)[15]。敲除T细胞上的LRIG1基因可使肿瘤特异

性细胞毒性T淋巴细胞(cytotoxic T lymphocyte，CTL)
生成增多，增强抗肿瘤反应，且研究发现其表达与

免疫检查点抑制剂的耐药性相关，提示靶向VISTA/
LRIG1 轴有望为克服免疫治疗耐药提供思路[16]。

PSGL-1则具有pH选择性，与VISTA的相互作用多发

生于肿瘤微环境(tumor microenvironment，TME)及炎

症等酸性环境中[17]。研究发现，VISTA作为配体与T
细胞相互作用时独立于 T 细胞上的 PD-1 受体之外，

具有非冗余作用，这为靶向PD-1治疗的耐药及联合

用药提供了思路[18]。此外，VISTA的 IgV结构域之间

通过半胱氨酸-半胱氨酸连接而具有二聚化的倾向，

可与另一个细胞表面的 VISTA 蛋白结合发生同源相

互作用[19]。

3　VISTA与血液系统肿瘤

现有研究证实，VISTA 在肾癌、结直肠癌、胰

腺导管腺癌、食管腺癌、肝细胞癌和卵巢癌等实体

瘤中高表达，且对不同肿瘤预后的影响不同，这与

表达于肿瘤浸润性 T 淋巴细胞和髓系细胞上的

VISTA 抑制 T 细胞活化、增殖和细胞因子的产生，

而过表达于肿瘤组织的 VISTA 可能作为抗癌免疫刺

激检查点发挥作用有关[20]。目前 VISTA 在血液系统

肿瘤中的研究多集中于急性髓系白血病 (acute 
myeloid leukemia，AML)、淋巴瘤等，但其具体机制

尚未完全明确，仍需进一步研究。

3.1　VISTA与AML　AML是一种血液细胞恶性克隆

性疾病，其髓系细胞异常增殖且分化受阻，导致患

者造血功能异常。目前的研究表明，AML患者血浆

中可溶性 VISTA 及其 mRNA 水平高于健康对照组，
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且在 AML 细胞和外周血中的 MDSCs 上可检测到

VISTA 呈高表达[21-22]，进一步研究发现，在 AML 患

者中VISTA高表达与不良预后相关[21,23]。

VISTA 在 AML 患者中主要通过抑制 T 细胞活性

和减少T细胞浸润发挥其功能。表达于MDSCs上的

VISTA可促进MDSCs对CD8+ T细胞活性的抑制，抑

制 CD8+ T 细胞的增殖，AML 患者骨髓中 CD34+和

CD33+的 AML 原始细胞上高表达的 VISTA 通过减少

TME中T细胞的浸润诱导免疫逃避，从而导致疾病

进展[21-22]。

信号转导及转录激活蛋白 3(signal transducer and 
activator of transcription 3， STAT3) 可 通 过 直 接 与

VISTA 启动子和内含子区域结合来调节 VISTA 的转

录，同时抑制 VISTA 和 STAT3 可显著恢复 T 细胞的

活性，从而减缓AML的进展[24]。AML细胞释放的可

溶性VISTA可通过相对较高的亲和力与Gal-9相互作

用，并通过在 T 细胞表面与其他受体结合介导细胞

内颗粒酶 B 的激活导致细胞凋亡，从而抑制人 T 淋

巴细胞的细胞毒性，加剧疾病的进展[25]。进一步对

VISTA 与其他免疫检查点之间的相互作用进行研究

发现，VISTA 具有不同于PD-1的非冗余的免疫抑制

作用，且与PD-1通路在AML的抑制性免疫调节中具

有协同作用，提示 VISTA 有望与其他免疫抑制剂联

合使用，为AML的治疗提供新策略，并成为克服免

疫治疗耐药的新靶点[21]。针对这些作用机制及不同

抑制通路的联合治疗可能使患者获得更好的疗效及

更长的生存期，为AML的治疗及克服免疫抑制剂耐

药提供新的思路。

3.2　VISTA 与淋巴瘤　现有研究表明，VISTA 在不

同淋巴瘤中的表达部位不同，如在T细胞淋巴瘤(肠
病相关 T 细胞淋巴瘤、血管免疫母细胞性 T 细胞淋

巴瘤、外周T细胞淋巴瘤)中可检测到VISTA表达于

淋巴瘤细胞，而在结外 NK/T 细胞淋巴瘤(extranodal 
NK/T-cell lymphoma，ENKTCL)中VISTA主要表达于

CD68+肿瘤相关巨噬细胞[26-27]。进一步研究表明，在

ENKTCL 患者中，活化的 CD8+ T 细胞通过分泌γ干
扰素诱导细胞程序性死亡配体 1(programmed death 
ligand 1，PD-L1)和VISTA表达上调，高表达的PD-L1
和VISTA通过非冗余途径抑制CD8+ T细胞的增殖及

活化，从而通过负反馈免疫调节机制破坏 ENKTCL

VISTA. T细胞活化V结构域 Ig抑制因子；APC. 抗原提呈细胞；VSIG-3. V-set和免疫球蛋白结构域 3；Gal-9. 半乳糖凝集素 9；VSIG-8. 

V-set和免疫球蛋白结构域8；MMP-13. 基质金属蛋白酶-13；LRIG1. 富含亮氨酸重复序列和免疫球蛋白样结构域1；PSGL-1. P-选择素糖蛋

白配体-1；“？”表示是否作为VISTA的配体发挥作用尚需证实

图1　VISTA的配体及受体

Fig.1　The ligands and receptors of VISTA
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的抗肿瘤免疫应答[26]。目前 VISTA 在淋巴瘤中的研

究较少，在不同分型淋巴瘤患者中的表达、功能及

对预后的影响尚不明确，但现有的研究表明，

VISTA 可能参与了淋巴瘤患者对 PD-1/PD-L1 抑制剂

的耐药性，VISTA 抑制剂或与 PD-L1 抑制剂的联合

应用可能为未来 ENKTCL 的免疫治疗研究提供新

方向[26]。

3.3　 VISTA 与 多 发 性 骨 髓 瘤 (multiple myeloma，
MM)　MM 是一种恶性浆细胞病，具有贫血、肾功

能不全、骨质破坏等特点[28]。研究发现，在 MM 患

者外周血中，VISTA在CD4+、CD8+ T细胞和Treg细
胞上的表达高于健康对照组，而在骨髓样本中，

VISTA 仅高表达于 CD11b+细胞，因此 VISTA 主要通

过TME中的免疫细胞发挥其免疫抑制作用[29-30]。一

项基于公共数据库的分析表明，骨髓样本中 VISTA
基因表达是新诊断和复发难治性 MM 患者的独立预

后因素[29]。进一步研究发现，MM 患者外周血中

VISTA 表达水平与国际分期系统(International Staging 
System，ISS)晚期、血红蛋白降低及乳酸脱氢酶水平

升高呈正相关[30]，表明 VISTA 与 MM 患者的不良临

床特征及不良预后相关。此外，对骨髓样本进行细

胞定位分析发现，VISTA+CD11b+细胞在肿瘤区室中

的优先定位及CD8+ T细胞在基质中的优先定位与不

良预后相关，且 VISTA 相关 T 细胞排除评分(a high 
VISTA-associated T-cell exclusion score)与MM患者的不

良预后明显相关[29]，表明 MM 患者 T 细胞上 VISTA
的表达可能影响 T 细胞的活化及功能，进而影响

MM 的发生发展，有望成为预测 MM 患者临床特征

和预后的指标。此外，VISTA 在 MM 中具有独立于

免疫调节功能之外的相关作用机制。骨病是 MM 的

严重并发症之一，由 MM 细胞介导的破骨细胞过度

激活所致。MMP-13是一种高表达于人类MM细胞的

破骨细胞生成因子，破骨细胞表面VISTA的ECD-Fc
可直接与 MMP-13 结合，通过抑制 VISTA 的表达来

降低 MMP-13 诱导的破骨细胞融合和骨吸收活性。

在小鼠中对其机制进一步研究发现，MM 细胞分泌

的 MMP-13 与破骨细胞表面 VISTA 的结合增强了核

因子-κB受体活化因子配体导致的原癌基因酪氨酸蛋

白激酶(proto-oncogene tyrosine-protein kinase Src，c-Src)
激活，进而介导活化 T 细胞核因子和 DCs 特异性跨

膜蛋白上调，导致细胞融合增加。此外，结合了

MMP-13 的 VISTA 也可直接与细胞骨架蛋白 c-Src 结
合并激活Ras相关C3肉毒毒素底物1，从而调节细胞

骨架重组，证实了 MMP-13 通过 VISTA 依赖的过程

促进破骨细胞分化和骨吸收[12]。T 细胞上 VISTA 的

表达可能影响 T 细胞的活化及功能，且抑制 VISTA
的表达可减轻MMP-13诱发的MM骨病，由此推测，

靶向VISTA可能有助于减轻MM患者的骨损症状。

3.4　VISTA 与其他血液系统疾病　系统性轻链型淀

粉样变性患者外周血中VISTA+CD3+细胞、CD4+ T细

胞、CD8+ T细胞、Treg细胞比例及其与PD-1等的共

表达高于健康对照组，这可能为系统性轻链型淀粉

样变性提供新的诊疗靶点[31]。慢性淋巴细胞白血病

(chronic lymphocytic leukemia，CLL)模型小鼠治疗后

VISTA+CD4+ T 细胞、VISTA+CD8+ T 细胞及 VISTA+ 
CLL B 细胞减少，提示VISTA 在CLL 小鼠T、B细胞

上的高表达导致了免疫功能障碍[32]。急性 B 淋巴细

胞白血病小鼠模型经 CAR-T 处理后，VISTA 在内源

性 T 细胞及 DCs 上的表达下调，并增强了内源性

T 细胞反应[18]。但 VISTA 在这些血液系统肿瘤中的

研究多局限于表达差异分析，其确切机制仍需进一

步探究(表1)。

4　靶向VISTA的治疗及免疫抑制剂

VISTA作为一种新型免疫检查点，在改善预后、

克服其他免疫抑制剂耐药等方面具有巨大潜力。目

前研究发现，VISTA 具有独立于PD-1之外的抗肿瘤

活性，可能为抗 PD-1/CTLA-4 治疗后的代偿性抑制

途径[33-34]。免疫细胞上高表达的 VISTA 在肺纤维化

及肾小管间质纤维化中也起到保护作用[35-36]。结合

当前 VISTA 在血液系统肿瘤中的研究，VISTA 拮抗

剂以及pH调节剂或许可为血液系统肿瘤的治疗提供

新的可能。

靶向拮抗VISTA的多种药物正在开发和研究中。

目前处于研究中的靶向 VISTA 的抗体包括单克隆抗

体[如HMBD-002、KVA12123、VSTB112、SG7、SNS-
101、P1-068767(BMS-767)和 CA-170 等]、小分子靶

向药物和双脂质纳米颗粒(lipid nanoparticles，LNP)疫
苗等多种类型，具有不同的作用位点及生物学特性。

KVA12123、VSTB112、SNS-101为针对VISTA的全人

源单克隆 IgG1 抗体。HMBD-002 利用 IgG4 骨架发挥

作用，通过阻断VISTA的功能性C-C′环区来逆转其

功能，可特异性阻断 VISTA 的抑制功能并诱导抗肿

瘤反应，而不耗竭表达 VISTA 的细胞[37]。相比于

VSTB112 可导致大量细胞因子释放，在低于治疗剂

量时也会导致神经毒性的特点，SNS-101 具有 pH 选

择性，在pH 5.8~6.4范围内具有高结合亲和力，在生

理pH值下可显著抑制细胞因子的释放，减少细胞因

子释放综合征的发生，同时可在 TME 的低 pH 梯度

下持续与 VISTA 结合，具有良好的药代动力学和安

全性，与PD-1检查点抑制剂联合使用时具有更好的

治疗效果[38]。SG7、BMS-767与VISTA的结合依赖于

VISTA中的残基。其中BMS-767与VISTA的结合依赖

于尖端H121、H122中的组氨酸残基，具有 pH选择
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性，仅在pH=6.040时阻断VISTA-VSIG3的相互作用；

而 SG7与VISTA的结合则依赖于富含组氨酸的H122
和 E125 残基，可抑制 VISTA 的功能并阻断其与

PSGL-1、VSIG3 蛋白的相互作用，且亲和力远高于

BMS-767[39]。上述大分子抗体具有难以深入肿瘤而

影响其介导抗体依赖性细胞毒性，以及抗体的Fc区
域诱导补体依赖性细胞毒性效应损害免疫细胞等缺

点，因此，有效靶向免疫检查点的小分子非抗体药

物成为了研究热点[40]。CA-170 是一种靶向 VISTA 的

新型口服小分子免疫检查点抑制剂，可同时作用于

PD-L1 和 VISTA，减少 MDSCs 和 Treg 细胞的浸润，

并增加CD8+ T细胞的浸润及其效应功能，现已进入

包括肺癌在内的多种癌症的Ⅲ期临床试验，且在肺

癌中与KRAS疫苗联合使用已展现出良好的抗肿瘤疗

效[41]。除CA-170外，有研究合成了一种基于甲氧基

嘧啶的 VISTA 小分子抑制剂，可有效地重新激活 T
细胞并增强对高表达VISTA的肿瘤细胞的细胞毒性，

且与 PD-L1 抗体具有协同作用，为 VISTA 小分子靶

向药物的进一步开发提供了新的先导化合物[42]。此

外，现已有靶向免疫检查点蛋白 VISTA 的双 LNP 疫

苗，通过双重作用 LNP 装载 VISTA 特异性 siRNA、

Toll 样受体 9(Toll-like receptor 9， TLR9) 激动剂和

CpG寡核苷酸，在利用TLR9刺激免疫激活的同时沉

默VISTA基因的表达，重编程TME内的髓系细胞介

导的先天免疫反应，在小鼠临床前肿瘤模型中已初

步证实其治疗效果优于 VISTA 特异性单克隆抗体，

并可降低全身炎性细胞因子的生成[43]。目前靶向拮

抗 VISTA 的研究主要集中在实体瘤中，HMBD-002、
KVA12123、VSTB112、CA-170 现已进入临床试验，

但仍需大量研究来证实靶向拮抗 VISTA 治疗血液系

统肿瘤的可行性。

在酸性环境下VISTA与PSGL-1结合且免疫抑制

活性增强，因此选择性地调控 TME 的 pH 值可能影

响 VISTA 的活性，进而影响 VISTA 在血液系统肿瘤

中的作用[17]。目前在淋巴瘤、白血病中均有pH调节

剂进入临床试验。在非霍奇金淋巴瘤中，依维莫司

(RAD001)及替西罗莫司(CCI-779)在非霍奇金淋巴瘤

或套细胞淋巴瘤中可通过调节雷帕霉素靶蛋白信号

转导调节 TME 的 pH 值[44]；在晚期白血病中，靶向

碳酸酐酶Ⅸ/Ⅻ的药物依磷磷酰胺(TH-302)可通过影

响 H+的生成和分布调节 TME 的 pH 值[45]。上述药物

作用条件下 VISTA 的表达及其作用仍需大量研究证

实，但 VISTA 具有 pH 选择性的特点以及 pH 值在肿

瘤进展中的作用或许可为血液系统肿瘤的联合治疗

提供新的可能。

目前针对 VISTA 抗体的应用研究多集中于实体

瘤且多为与其他免疫检查点抑制剂联合使用。基于

VISTA 可作为配体和受体发挥作用的特性及其在不

表1　VISTA在血液系统肿瘤中的表达及作用机制

Tab.1　Expression and mechanisms of VISTA in hematologic tumors

疾病类型

AML

淋巴瘤

MM

其他血液系
统肿瘤

具体分型

PTCL-NOS、EATL、AITL

ENKTCL

系统性轻链型淀粉样变性

CLL

B-ALL

表达分布

MDSCs、AML细胞

淋巴瘤细胞

CD68+肿瘤相关巨噬
细胞

外周血：CD4+、CD8+ T
细胞及Treg细胞；
骨髓：CD11b+细胞

CD3+、CD4+、CD8+ T
细胞及Treg细胞

CD4+、CD8+ T细胞及
CLL B细胞

内源性T细胞、DC

表达变化

升高

升高

升高

升高

升高

升高

CAR-T处理后降低

作用机制

促进MDSCs对CD8+ T细胞活性及增殖的抑
制，减少肿瘤微环境中T细胞的浸润：
(1)STAT3调节VISTA的转录，抑制T细胞
活性；
(2)AML细胞释放的可溶性VISTA与Gal-9相互
作用抑制T细胞毒性；
(3)与PD-1通路在抑制性免疫中协同作用

尚未明确

CD8+ T细胞诱导PD-L1和VISTA的表达，协同
抑制T细胞活性，破坏抗肿瘤免疫

(1)发挥免疫抑制作用，提示不良临床特征及
不良预后；
(2)与MM细胞表面MMP-13结合促进破骨细
胞融合和骨吸收

尚未明确

尚未明确

调节内源性T细胞的活化和功能

VISTA. T 细胞活化 V 结构域 Ig 抑制因子；AML. 急性髓系白血病；MDSCs. 髓源性抑制细胞；STAT3. 信号转导及转录激活蛋白 3；

Gal-9. 半乳糖凝集素9；PD-1. 程序性死亡受体-1；PTCL-NOS. 非特异性外周T细胞淋巴瘤；EATL. 肠病相关T细胞淋巴瘤；AITL. 血管免

疫母细胞性T细胞淋巴瘤；ENKTCL. 结外NK/T细胞淋巴瘤；MM. 多发性骨髓瘤；CLL. 慢性淋巴细胞白血病；B-ALL. 急性B淋巴细胞白

血病；Treg细胞 . 调节性T细胞；DC. 树突状细胞；MMP-13. 基质金属蛋白酶-13；CAR-T. 嵌合抗原受体T细胞免疫疗法
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同肿瘤中对预后的不同影响，VISTA 在免疫细胞和

肿瘤细胞中的表达可作为开发靶向人类 VISTA 的中

和抗体的个性化免疫疗法的研究重点[20]。目前

VISTA 抗体在血液系统肿瘤中单独及联合应用的相

关研究较为缺乏，未来有望成为克服血液系统肿瘤

难治性及耐药性的可能靶点。

5　总结与展望

血液系统肿瘤的治疗和耐药性是当今研究的热

点。VISTA 是一种新兴的免疫检查点抑制剂，可作

为配体或受体参与调节自身免疫、炎症反应及肿瘤

免疫。VISTA 与多种血液系统恶性肿瘤如 AML、淋

巴瘤、MM、系统性轻链型淀粉样变性等的发生发

展及预后相关，其免疫抑制剂具有抗肿瘤效应，并

有望克服耐药等问题，这为血液系统肿瘤的治疗提

供了新思路。未来需深入了解 VISTA 在血液系统恶

性肿瘤中的作用机制及与其他免疫检查点之间的相

互作用，为克服血液系统肿瘤难治性及耐药性提供

新的方向。
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