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Миелодиспластические синдромы (МДС) — гете-
рогенная группа клональных заболеваний, в основе 
возникновения которых лежит поражение гемопоэ-
тической стволовой клетки (ГСК), сопровождающе-
еся неэффективным гемопоэзом, диспластическими 
изменениями, затрагивающими клетки одной или не-
скольких линий миелопоэза, повышенным риском 
развития острых миелоидных лейкозов (ОМЛ).

Необходимо различать термины «миелодиспла-
зия» и «миелодиспластические синдромы». Пер-
вым обозначают наличие аномального в морфоло-
гическом плане и функционально неэффективного 
кроветворения, вызванного такими факторами, как 
недостаточность витамина В12 и фолиевой кислоты, 
алкоголь, наркотические средства, токсические хи-
мические вещества (свинец, мышьяк), противоопу-
холевые и антивирусные препараты. Термин «мие-
лодиспластические синдромы» (синонимы — «дис-
миелодиспластические синдромы», «олигобластный 
лейкоз») свидетельствует о наличии заболевания 
кроветворной ткани опухолевой природы, сочета-
ющегося с признаками миелодисплазии.

МДС встречается преимущественно у лиц по-
жилого и преклонного возраста. Ежегодно забо-
леваемость в большинстве стран мира составля-
ет 3,0–5,0 на 100 тыс. населения, но возрастает 
до 20,0 на 100 тыс. у лиц старше 70 лет [1]. Различа-
ют МДС, возникающие спонтанно (de novo), и вто-
ричные МДС, развивающиеся в результате приме-
нения алкилирующих препаратов и/или лучевой 
терапии. К числу этиологических факторов, вызы-
вающих возникновение первичных МДС, относят 
бензол, курение сигарет, воздействие химических 
веществ, применяющихся в сельском хозяйстве, 
а также органических растворителей [2].

При МДС могут поражаться все три ростка ге-
мопоэза. Характерным является наличие признаков 
цитопении при исследовании периферической кро-
ви (ПК), сочетающейся с гипер- или нормоклеточ-
ностью костного мозга (КМ). В качестве основного 

патогенетического механизма МДС рассматривает-
ся увеличение степени апоптоза активно пролифери-
рующих ГСК. Процессы программированной гибели 
ассоциируются с изменениями экспрессии в крове-
творных клетках про- и антиапоптотических белков. 
В популяции CD34-положительных бластных клеток 
КМ у больных с МДС по сравнению с нормой увели-
чено соотношение продуктов экспрессии онкогенов 
c-MYC и BCL-2 (соответственно усиливающих апоп-
тоз и повышающих выживаемость клеток) [1].

Важную роль в индукции апоптоза в клетках 
КМ играет система, включающая антиген Fas/Apo 
(CD95) и его лиганд Fas-L, которые при иммуно-
цитохимическом исследовании обнаруживают-
ся на поверхностных мембранах клеток при МДС 
и не определяются на CD34+CD14+ клетках в норме. 
Установлена также корреляция между интенсивно-
стью программированной гибели клеток эритробла-
стического, гранулоцитарного, мегакариоцитарного 
ряда и стромальных клеток при МДС и экспресси-
ей фактора некроза опухоли α (ФНО-α) и трансфор-
мирующего фактора роста β (ТФР-β). С увеличени-
ем интенсивности апоптоза при МДС ассоциирует-
ся повышенная экспрессия белка р53.

Современная классификация МДС (ВОЗ, 2008) 
позволяет более четко выделить гомогенные под-
группы больных и имеет большую прогностиче-
скую значимость [3]. Она основывается на опреде-
лении процентного содержания бластов в КМ и ПК, 
типа и степени диспластических изменений в клет-
ках эритробластического, гранулоцитарного и ме-
гакариоцитарного ряда, данных кариотипирования 
и молекулярно-генетического анализа (таблица).

При диагностике МДС с целью выявления дис-
пластических изменений должны использовать-
ся идеально приготовленные из свежего материала 
и хорошо окрашенные мазки. Мазки из проб кро-
ви или КМ, подвергавшиеся действию антикоагу-
лянтов на протяжении более двух часов, для этих це-
лей непригодны. Процентное содержание бластов 

НОВАЯ КЛАССИФИКАЦИЯ 

МИЕЛОДИСПЛАСТИЧЕСКИХ 

(ПРЕДЛЕЙКЕМИЧЕСКИХ) 

СИНДРОМОВ

Резюме. Миелодиспластические синдромы (МДС) — группа клональных забо-
леваний, связанных с поражением гемопоэтической стволовой клетки, харак-
теризующихся цитопенией, наличием признаков дисплазии кроветворных кле-
ток и повышенным риском развития острых лейкозов. В соответствии с новой 
классификацией ВОЗ выделяют следующие основные формы МДС: рефрактер-
ные цитопении, рефрактерная анемия с кольцевыми сидеробластами, рефрак-
терная цитопения с мультилинейной дисплазией, рефрактерная анемия с из-
бытком бластов (РАИБ-1, РАИБ-2), МДС неклассифицируемый, МДС, ассо-
циированный с del(5q), и рефрактерная анемия детского возраста.

Д.Ф. Глузман
В.А. Надгорная
Л.М. Скляренко
Т.С. Ивановская

Институт экспериментальной 
патологии, онкологии 
и радиобиологии 
им. Р.Е. Кавецкого 
НАН Украины, Киев, Украина

Ключевые слова: 
миелодиспластический 
синдром, рефрактерная 
анемия, цитопения, дисплазия, 
бластные клетки.



ËÅÊÖÈß

277Î Í Ê Î Ë Î Ã È ß  •  Ò.  1 2  •  ¹  3  •  2 0 1 0

определяется при дифференцированном подсчете 
200 лейкоцитов ПК и не менее 500 миелокариоци-
тов. Одновременно подсчитывается процент клеток 
эритробластического, гранулоцитарного и мегакари-
оцитарного ряда. Под «значительными» или «порого-
выми», в соответствии с рекомендациями экспертов 
ВОЗ, следует понимать признаки дисэритропоэза, 
дисгранулоцитопоэза или дисмегакариоцитопоэза, 
выявляемые не менее чем в 10% разных по уровню 
дифференцировки клеток соответствующей линии.

Более полно охарактеризовать изменения кро-
ветворения при МДС позволяет гистологическое 
изучение трепанобиоптатов КМ. При МДС опре-
деляются нарушения нормальной архитектуры КМ 
(размещение клеток эритробластического и мега-
кариоцитарного ряда вокруг центральных сину-
сов). Клетки-предшественники гранулоцитопоэ-
за, миелобласты и промиелоциты вместо преиму-
щественного расположения у поверхности эндоста 
более или менее равномерно распределены во всех 
зонах КМ. Подобный феномен аномальной локали-
зации клеток-предшественников гранулоцитопоэза 
(ALIP) считается патогномоничным для МДС.

Примерно в 10% случаев при МДС может отме-
чаться гипоклеточность КМ. При этом возникает 
необходимость проведения дифференциальной ди-
агностики с апластической анемией, аутоиммунны-
ми нарушениями, токсической миелопатией. У 10% 

больных с МДС при исследовании трепанобиопта-
тов КМ отмечается выраженный фиброз.

В диагностике и прогнозировании клиническо-
го течения МДС важную роль играют результаты 
цитогенетических исследований и молекулярно-
генетического анализа. Клональные цитогенетиче-
ские аномалии выявляются почти у 50% больных 
с МДС. В качестве специфического подтипа в клас-
сификации ВОЗ (2008) выделяют МДС с изолиро-
ванной del(5q), выявленный у 10% больных. Он ха-
рактеризуется наличием мегакариоцитов с недоль-
чатыми или гиподольчатыми ядрами, рефрактерной 
макроцитарной анемии, нормального и повышенно-
го количества тромбоцитов и благоприятного клини-
ческого течения. С неблагоприятным клиническим 
течением заболевания ассоциируются сложные из-
менения кариотипа (три или более аномалии) с во-
влечением хромосом 5 и/или 7: -5/del(5q), -7/del(7q). 
Характерными морфологическими аномалиями с во-
влечением клеток эритробластического ряда и мега-
кариоцитов сопровождается изолированная del(20q). 
Аномалии хромосомы 3 — inv(3)(q21q26.2) или t(3;3)
(q21;q26.2) ассоциируются с МДС и ОМЛ с увеличен-
ным количеством аномальных мегакариоцитов.

С учетом медианы выживаемости и риска прогрес-
сирования ОМЛ морфологические подгруппы МДС, 
выделяемые в соответствии с классификацией ВОЗ, 
могут быть разделены на 3 группы. В группу низко-

Таблица

Данные исследования ПК и КМ при МДС (ВОЗ, 2008)

Формы МДС ПК КМ
Рефрактерная цитопения с однолинейной 
дисплазией (РЦОД)
         Рефрактерная анемия (РА);
         Рефрактерная нейтропения (РН);
         Рефрактерная тромбоцитопения (РТ)

Однолинейная цитопения или бицитопения
Бласты отсутствуют или определяются крайне 
редко (< 1%)

Однолинейная дисплазия:
≥ 10% клеток одной из миелоидных линий
< 5% бластов
< 15% эритроидных предшественников являются 
кольцевыми сидеробластами

Рефрактерная анемия с кольцевыми сидеро-
бластами (РАКС)

Анемия
Бласты отсутствуют

≥ 15% эритроидных клеток являются кольцевыми 
сидеробластами
Дисплазия ограничивается клетками только эри-
тробластического ряда
< 5% бластов

Рефрактерная цитопения с мультилинейной 
дисплазией (РЦМД)

Цитопения (бицитопения или панцитопения)
Бласты отсутствуют или определяются крайне 
редко
Палочки Ауэра отсутствуют
< 1 х109/л моноцитов

Дисплазия в ≥ 10% клеток двух или более линий 
миелопоэза (нейтрофилы и/или эритроидные пред-
шественники и/или мегакариоциты)
< 5% бластов
Отсутствие палочек Ауэра
± 15% кольцевых сидеробластов

Рефрактерная анемия с избытком бластов-1 
(РАИБ-1)

Цитопения(и)
< 5% бластов
Палочки Ауэра отсутствуют
< 1 х 109/л моноцитов

Однолинейная или мультилинейная дисплазия
5-9% бластов
Отсутствие палочек Ауэра

Рефрактерная анемия с избытком бластов-2 
(РАИБ-2)

Цитопения(и)
5–9% бластов
Палочки Ауэра ±
< 1 х 109/л моноцитов

Однолинейная или мультилинейная дисплазия
10-19% бластов
Палочки Ауэра ±

Миелодиспластический синдром некласси-
фицируемый (МДС-Н)

Цитопения
≤ 1% бластов

Дисплазия в < 10%  клеток одной или более ли-
ний миелопоэза, когда она сопровождается цито-
генетической аномалией, считающейся предпола-
гаемым доказательством для установления диа-
гноза МДС
< 5% бластов

МДС, ассоциированный с изолированной 
del(5q)

Анемия
Количество тромбоцитов обычно в норме
или повышено
Бласты отсутствуют или определяются крайне 
редко (< 1%)

Нормальное или увеличенное количество мегака-
риоцитов с гиподольчатыми ядрами
< 5% бластов
Отсутствие палочек Ауэра
Изолированная цитогенетическая аномалия del(5q)
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го риска входят пациенты с РЦОД и РАКС, в группу 
промежуточного риска — лица с РЦМД (с наличием 
или без кольцевых сидеробластов) и РАИБ-1. Груп-
пу высокого риска составляют больные РАИБ-2. Ре-
троспективный анализ клинических проявлений пер-
вичных МДС у 1600 больных, проведенный в соответ-
ствиии с классификацией ВОЗ (2001), показал, что 
наиболее высокая медиана выживаемости отмеча-
ется у пациентов с изолированной del(5q) — 116 мес 
(вероятность трансформации в ОМЛ — 8%). У боль-
ных РА и РАКС медиана выживаемости составляет 
69 мес (возможность развития ОМЛ — соответствен-
но 7,5 и 1,4%). Наиболее короткой медиана выживае-
мости была у больных РАИБ-1 и РАИБ-2 (10 и 18 мес). 
У них же отмечалась наиболее высокая частота транс-
формации этих форм в ОМЛ (21 и 35%) [3].

Также 3 категории риска на основе данных цитоге-
нетического исследования предлагают выделять экс-
перты Международной рабочей группы по изучению 
миелодиспластических синдромов [4]. Ими предло-
жена система подсчета баллов, позволяющая прогно-
зировать выживаемость больных и возможность эво-
люции в ОМЛ. Она основана на подсчете содержания 
бластов в КМ, учете типа цитогенетических аномалий 
и выраженности цитопении (уровень гемоглобина, ко-
личество нейтрофилов и тромбоцитов).

Рефрактерная цитопения с однолинейной диспла-
зией (РЦОД). В эту группу входят больные РА, РН 
и РТ. Сюда могут быть включены также пациенты 
с бицитопенией, если она сопровождается призна-
ками однолинейной дисплазии. Рефрактерная пан-
цитопения с однолинейной дисплазией, по реко-
мендации экспертов ВОЗ, входит в категорию МДС-
неклассифицируемый (МДС-Н).

РЦОД составляет 10-20% всех случаев МДС 
и чаще встречается у пациентов пожилого возрас-
та (около 65–70 лет), большинством из которых 
являются больные РА. Однако РН и РТ, наблюда-
ющиеся крайне редко, требуют особого внимания 
при установлении диагноза. При установлении диа-
гноза РЦОД должны быть исключены проявления 
дисплазии костномозгового кроветворения некло-
нальной природы, связанные с действием лекар-
ственных препаратов, токсических соединений, 
с вирусной инфекцией, а также с иммунологиче-
скими нарушениями, врожденными заболевания-
ми, недостаточностью витаминов и т.д.

Рефрактерная анемия. Эритроциты ПК — нормох-
ромные и нормоцитарные, или нормохромные и ма-
кроцитарные. Варьирует степень анизоцитоза и пой-
килоцитоза. Определяемая при проведении общего 
анализа крови анемия устойчива к проводимой тера-
пии. Выраженная в умеренной степени лейкопения 
не сопровождается существенными изменениями 
в лейкограмме. Морфология нейтрофилов, как пра-
вило, не изменена. Лишь в некоторых случаях в ПК 
определяются агранулярные нейтрофильные палочко- 
и сегментоядерные лейкоциты. Количество тромбоци-
тов колеблется в пределах нормы, лишь изредка обна-

руживаются гигантские тромбоциты. Бластные клет-
ки в ПК встречаются редко. При этом их количество, 
как правило, не превышает 1%. Абсолютное количе-
ство моноцитов в крови — менее 1,0 х 109/л.

Пунктат КМ у подавляющего большинства боль-
ных гиперклеточный. Значительно увеличено коли-
чество незрелых ядросодержащих клеток эритробла-
стического ряда. Эритропоэз — нормобластический, 
макронормобластический или мегалобластический. 
Эритроидные клетки — с умеренными или выражен-
ными признаками дисплазии. Характерными для дис-
эритропоэза являются изменения ядер клеток (фраг-
ментация, дольчатость, наличие межъядерных мости-
ков, кариорексис, многоядерность). В цитоплазме 
происходят следующие изменения: вакуолизация, 
диффузное или гранулярное окрашивание при про-
ведении PAS-реакции. Кольцевые сидеробласты, вы-
являемые при окраске по Перлсу, составляют не бо-
лее 15% эритроидных клеток-предшественников. 
Миелобласты составляют менее 5% от общего ко-
личества миелокариоцитов. Палочки Ауэра в их ци-
топлазме не обнаруживаются. При гистологическом 
исследовании трепанобиоптатов КМ определяют-
ся признаки гиперплазии, преимущественно за счет 
клеток эритробластического ряда. У немногих боль-
ных КМ может быть нормоклеточным и даже гипо-
клеточным.

Различного типа приобретенные клональные 
цитогенетические аномалии при РА наблюдаются 
у 50% больных. Они важны для диагностики указан-
ной формы МДС, но не являются специфическими. 
К числу наиболее часто встречающихся относятся 
del(20q), +8, аномалии хромосом 5 и/или 7.

Рефрактерная нейтропения. Характеризуется дис-
пластическими изменениями в 10% и более ней-
трофилов ПК и КМ, которые проявляются глав-
ным образом в наличии гиподольчатых ядер и гипо-
гранулярной цитоплазмы. В клетках других линий 
миелопоэза значительных проявлений дисплазии 
не отмечается. Следует исключить вторичную ней-
тропению, вызванную применением лекарственных 
средств, воздействием токсических препаратов, об-
условленную иммунными механизмами.

Рефрактерная тромбоцитопения. Характеризуется 
диспластическими изменениями в 10% и более мега-
кариоцитов КМ (при обязательном просмотре не ме-
нее 30 мегакариоцитов). Признаки дисплазии — ги-
подольчатость ядер, наличие двух- и многодольчатых 
ядер, микромегакариоцитов. Они более четко выяв-
ляются в гистологических срезах трепанобиоптатов, 
чем в мазках КМ. Общее количество мегакариоци-
тов может быть увеличено или уменьшено. В клетках 
других линий миелопоэза диспластические измене-
ния не обнаруживаются. По клиническим и морфо-
логическим признакам, без проведения цитогенети-
ческого исследования трудно отличить РТ от хрони-
ческой аутоиммунной тромбоцитопении [5, 6].

Рефрактерная анемия с кольцевыми сидеробла-
стами (РАКС). РАКС — подтип МДС, характери-
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зующийся анемией, морфологическими признака-
ми дисплазии в клетках эритробластического ряда 
и наличием кольцевых сидеробластов (КС) в КМ, 
количество которых превышает 15%. Выраженных 
признаков дисплазии в клеточных элементах других 
линий миелопоэза не отмечается. Содержание мие-
лобластов в КМ ниже 5%, а в ПК они не определя-
ются или их содержание в лейкограмме не превыша-
ет 1%. РАКС составляет 3–11% всех случаев МДС. 
Встречается преимущественно у пожилых людей, 
с одинаковой частотой у мужчин и женщин. Сред-
ний возраст больных составляет 60–73 года.

Клинические проявления обусловлены наличием 
нормохромной макроцитарной или нормохромной 
нормоцитарной анемии. У некоторых больных могут 
дополнительно обнаруживаться признаки тромбоци-
топении и нейтропении. В части случаев в ПК может 
определяться популяция гипохромных ядросодержа-
щих клеток эритробластического ряда с признаками 
дефектной гемоглобинизации цитоплазмы.

В КМ больных РАКС определяются признаки ги-
перплазии клеток эритробластического ряда. При-
знаки дисплазии проявляются в дольчатости ядер 
клеток эритробластического ряда, появлении кле-
ток с мегалобластоидными признаками. Содержа-
ние клеток гранулоцитарного и мегакариоцитарного 
ряда с диспластическими признаками не достигает 
10%. При окраске по Перлсу мазков из стернально-
го пунктата КМ определяется 15% и более КС, со-
держащих пять и более гранул железа, окружающих 
не менее одной трети ядра. Нередко обнаруживается 
значительное количество содержащих гемосидерин 
макрофагов. При РАКС гранулы железа, которые 
на ультраструктурном уровне локализуются в мито-
хондриях, определяются и в наименее дифференци-
рованных клетках эритробластического ряда. Кло-
нальные хромосомные аномалии в кроветворных 
клетках выявляются у 5–20% больных РАКС.

Медиана выживаемости больных колеблется 
в пределах 69–108 мес. Трансформация в острый 
лейкоз происходит крайне редко (в 1–2% случаев).

Рефрактерная цитопения с мультилинейной дис-
плазией (РЦМД). РЦМД составляет около 30% всех 
случаев МДС. Это тип МДС, при котором при ис-
следовании ПК у больных, помимо анемии, отме-
чаются признаки бицитопении или панцитопении. 
Диспластические изменения обнаруживаются более 
чем в 10% клеток двух или более линий миелопоэ-
за. Содержание бластных клеток в ПК — менее 1%, 
а в КМ — менее 5%. Количество моноцитов в ПК 
менее 1,0 х 109/л. Палочки Ауэра в цитоплазме кро-
ветворных клеток не обнаруживаются. РЦМД диа-
гностируется преимущественно у людей старше 
70 лет. Пик заболеваемости у мужчин, болеющих 
РЦМД несколько чаще, приходится на возраст 70–
74 года, а у женщин — на 75–79 лет.

При исследовании мазков из стернального пун-
ктата, как правило, определяется гиперклеточность 
КМ. Диспластические изменения в нейтрофилах 

проявляются в уменьшении количества гранул в ци-
топлазме и гипосегментации ядер (псевдопельге-
ровские лейкоциты). У некоторых больных наблю-
дается повышенное содержание молодых и незре-
лых клеток эритробластического ряда. Встречаются 
эритроидные клетки с ядрами неправильной фор-
мы и многодольчатыми, наличием вакуолизиро-
ванной цитоплазмы. Обнаруживаются мегалобла-
сты. При PAS-реакции в клетках эритробластиче-
ского ряда отмечается диффузное или гранулярное 
окрашивание цитоплазмы. Наиболее часто повто-
ряющиеся диспластические изменения в мегакарио-
цитах — гиподольчатость ядер и наличие микроформ 
с двудольчатыми ядрами [6].

Почти у 50% больных РЦМД выявляются кло-
нальные аномалии хромосом — трисомия 8, моно-
сомия 7, del(7q), моносомия 5, del(5q), del(20q) и бо-
лее сложные изменения кариотипа [5].

Прогностические факторы обусловлены выражен-
ностью цитопении и дисплазии. Медиана выживае-
мости больных РЦМД составляет 30 мес. У больных 
со сложными изменениями кариотипа она сходна с на-
блюдающейся у больных с РАИБ [3]. Трансформация 
в острый лейкоз на протяжении первых двух лет забо-
левания у пациентов с РЦМД составляет до 10%.

Рефрактерная анемия с избытком бластов (РАИБ). 
РАИБ — одна из форм МДС, характеризующаяся на-
личием 5–19% миелобластов в КМ или 2–19% бла-
стов в ПК. На долю РАИБ приходится почти 40% всех 
случаев МДС. Встречается преимущественно у лиц 
старше 50 лет. Причины возникновения РАИБ оста-
ются невыясненными. Предполагается, что риск раз-
вития РАИБ повышается при действии токсических 
факторов окружающей среды, включая пестициды, 
ионизирующую радиацию, нефтепродукты, некото-
рые тяжелые металлы и, вероятно, курение.

При изучении срезов трепанобиоптатов КМ об-
наруживаются изменения нормальной гистопо-
графии. Отмечается смещение очагов эритропоэ-
за и мегакариоцитопоэза к паратрабекулярным зо-
нам, которые в норме заняты преимущественно 
клеточными элементами гранулоцитопоэза. Бла-
сты при РАИБ имеют тенденцию к образованию 
кластеров, не связанных с костными трабекулами 
и сосудами. Прежде эти данные гистологического 
исследования расценивались в качестве аномальной 
локализации незрелых клеток-предшественников 
(ALIP). Для идентификации подобных кластеров 
особенно ценным может быть иммуногистохими-
ческое определение CD34-положительных клеток. 
Почти у 15% больных с РАИБ при гистологическом 
исследовании трепанобиоптатов КМ обнаружива-
ются признаки выраженного фиброза. В этих слу-
чаях необходима дифференциальная диагностика 
с МДС, связанным с терапией, с миелопролифера-
тивными новообразованиями и реактивными состо-
яниями, сопровождающимися рядом других забо-
леваний (коллагенозы, метастатические поражения 
КМ, миелопатия при ВИЧ-инфекции и т.д.).



ËÅÊÖÈß

280 Î Í Ê Î Ë Î Ã È ß  •  Ò.  1 2  •  ¹  3  •  2 0 1 0

Важную роль в диагностике РАИБ призва-
ны играть результаты иммунофенотипирования. 
В частности, при использовании методов проточ-
ной цитофлуориметрии в ПК и КМ определяется 
увеличенное количество клеток, экспрессирующих 
ассоциированные с гемопоэтическими клетками-
предшественниками антигены CD34 и/или CD117. 
На этих же клетках обычно выявляются антигены 
CD38, HLA-DR и миелоидно-ассоциированные 
антигены CD13 и/или CD33. В популяции бласт-
ных клеток может обнаруживаться асинхронная 
экспрессия антигенов, связанных с созревани-
ем клеток гранулоцитарного ряда — CD15, CD11b 
и/или CD65. В 20% случаев на бластных клетках 
определяется аберрантная экспрессия антигена 
CD7 и у 15% больных — CD56. Крайне редко выяв-
ляется экспрессия других лимфоидных маркеров [6]. 
Клональные цитогенетические аномалии, включая 
+8, -5, del(5q), -7, del(7q) и del(20q), обнаруживаются 
у 30-50% больных РАИБ. Наряду с этим, могут вы-
являться и сложные изменения кариотипа.

Для установления прогноза заболевания, опре-
деления выживаемости больных и частоты транс-
формации в ОМЛ важное значение имеет выделе-
ние 2 основных категорий РАИБ. Определяющим 
при идентификации РАИБ-1 является наличие до 5% 
бластов в ПК и 5–9% бластных клеток в КМ. Диагноз 
РАИБ-2 устанавливается при наличии в КМ 10–19% 
бластов. К этой же категории должны быть отнесе-
ны больные, у которых в КМ определяется менее 10% 
бластов, но содержание бластных клеток в ПК коле-
блется в пределах 5–19%. Наличие в бластах пало-
чек Ауэра позволяет автоматически квалифициро-
вать тот или иной случай как РАИБ-2, независимо 
от процентного содержания бластов в ПК и КМ. Ме-
диана выживаемости больных с РАИБ-1 составляет 
16 мес, а пациентов с РАИБ-2 — 9 мес. При наличии 
палочек Ауэра в цитоплазме клеток медиана выжи-
ваемости составляет 12 мес. С плохим прогнозом ас-
социируется экспрессия на поверхностных мембра-
нах бластных клеток антигена CD7 [3].

Миелодиспластический синдром с изолированной 
del(5q). МДС с изолированной делецией хромосо-
мы 5 (5q-синдром) характеризуется наличием ане-
мии с/без других видов цитопении и/или тромбо-
цитозом. Единственной выявляемой цитогенетиче-
ской аномалией является del(5q). При 5q-синдроме 
содержание миелобластов составляет менее 5% всех 
ядросодержащих клеток КМ и менее 1% клеток ПК. 
Лейкоциты с палочками Ауэра в цитоплазме отсут-
ствуют. Термин «5q-синдром», как правило, исполь-
зуется для обозначения случаев с наличием макро-
цитарной анемии, нормальным или повышенным 
количеством тромбоцитов и гиперплазией клеток 
эритробластического ряда в КМ.

Миелодиспластический синдром неклассифици-
руемый (МДС-Н). МДС-Н — это подтип заболе-
вания, который не имеет специфических призна-
ков, позволяющих классифицировать его как РА, 

РАКС, РЦМД, РАИБ. Встречается преимуществен-
но у пожилых людей, но может диагностироваться 
и у детей. Симптоматика в основном такая же, как 
и при других формах МДС. Не выявляются и какие-
либо специфические изменения цитоморфологиче-
ских признаков кроветворных клеток.

Диагноз МДС-Н устанавливается в следующих 
случаях. Во-первых, у больных с рефрактерной ци-
топенией, затрагивающей один или два ростка ге-
мопоэза, и однолинейной или мультилинейной дис-
плазией и наличием 1% бластов в ПК. Во-вторых, 
в случае МДС с однолинейной дисплазией, которая 
сочетается с панцитопенией. И, наконец, у больных 
с персистирующей цитопенией(ями) при содержа-
нии бластов в ПК менее 1% и в КМ менее 5% и на-
личии признаков дисплазии менее чем в 10% кле-
ток одной или более линий миелопоэза. При этом 
должны определяться цитогенетические аномалии, 
выявляемые при том или ином подтипе МДС. Ди-
намическое клинико-гематологическое наблюде-
ние позволяет проследить эволюцию МДС-Н в один 
из специфических подтипов заболевания.

Миелодиспластический синдром в детском возрас-
те. МДС в детском возрасте встречается нечасто, со-
ставляя менее 5% всех опухолей кроветворной и лим-
фоидной тканей у детей младше 14 лет. Ежегодная 
заболеваемость МДС составляет 0,18 на 100 тыс. дет-
ского населения, в то время как частота ОЛЛ — 3,85, 
а ОМЛ — 0,54. Первичный, или возникающий de novo, 
МДС следует отличать от «вторичных МДС», обуслов-
ленных врожденными или приобретенными наруше-
ниями костномозгового кроветворения, и МДС, свя-
занного с терапией, развивающегося после действия 
цитотоксических препаратов, которые применяют-
ся для лечения детей с опухолями или с неонкологи-
ческими заболеваниями. Кроме того, в соответствии 
с новой классификацией ВОЗ (2008), к рассматрива-
емой нозологической форме не относится МДС, ас-
социированный с синдромом Дауна. Наряду с ОМЛ 
и транзиторным аномальным миелопоэзом, он вклю-
чен в новую категорию «Миелоидные пролиферации, 
связанные с синдромом Дауна».

У детей с МДС отмечаются те же морфологиче-
ские, цитохимические и иммунофенотипические 
признаки, что и у взрослых больных. В то же вре-
мя наблюдаются и существенные отличия, особен-
но у тех пациентов, у которых не обнаружено уве-
личения содержания бластов в ПК и КМ. Так, у де-
тей крайне редко диагностируются такие подтипы 
заболевания, как РАКС и МДС с изолированной 
del(5q) аномалией хромосом. Анемия, которая слу-
жит основным признаком, позволяющим заподо-
зрить РА у взрослых, не так часто определяется у де-
тей. В детском возрасте манифестация заболевания 
чаще связана с развитием нейтропении и тромбоци-
топении [2]. У детей с МДС значительно чаще, чем 
у взрослых, наблюдается гипоклеточность КМ. Эти 
различия подчеркиваются введением в современную 
классификацию (ВОЗ, 2008) опухолей кроветворной 
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и лимфоидной тканей в качестве новой нозологиче-
ской формы «Рефрактерная цитопения детского воз-
раста (РЦДВ)».

РЦДВ (синоним — рефрактерная анемия детского 
возраста) — разновидность МДС, характеризующаяся 
персистентной цитопенией с наличием менее 5% бла-
стов в КМ и менее 2% бластов в ПК [3]. Для установ-
ления диагноза РЦДВ требуется выявление диспла-
стических изменений. Однако цитологическая оцен-
ка дисплазии — лишь один из аспектов установления 
морфологического диагноза. При диагностике РЦДВ 
обязательным является гистологическое изучение тре-
панобиоптата КМ. У 75% детей с РЦДВ наблюдается 
выраженная гипоклеточность КМ. При этом чрезвы-
чайно важно дифференцировать РЦДВ и другие на-
рушения костномозгового кроветворения, особенно 
при приобретенной апластической анемии и наслед-
ственных нарушениях костномозгового кроветворе-
ния. РЦДВ — наиболее частый подтип МДС в детском 
возрасте. На его долю приходится почти 50% всех слу-
чаев заболевания. Диагностируется во всех возраст-
ных группах, с одинаковой частотой у мальчиков и де-
вочек. Предполагаемый источник возникновения — 
ГСК с мультилинейным потенциалом.

Наиболее частые клинические проявления — не-
домогание, кровоточивость, лихорадка, инфекции. 
Не отмечается наличия сплено- и гепатомегалии. 
Вторичная лимфаденопатия, связанная с локальным 
или системным инфекционным процессом. У 75% де-
тей с РЦДВ содержание тромбоцитов в крови не пре-
вышает 150 х 109/л, у 50% больных выявляется ане-
мия. Как правило, наблюдается снижение количества 
лейкоцитов в ПК, а у 25% больных отмечается выра-
женная нейтропения. В мазках из пунктата КМ со-
держится менее 5% миелобластов, выявляются дис-
пластические изменения в клетках двух различных 
линий миелопоэза или более чем в 10% клеток одной 
линии. В гистологических срезах трепанобиоптатов, 
являющихся нормо- или гиперклеточными, отмеча-
ется некоторое усиление эритропоэза с увеличени-
ем количества незрелых клеток эритробластического 
ряда, в основном проэритробластов. Незрелые клетки 
эритробластического ряда образуют островки, содер-
жащие не менее 10 клеток. Эти небольшие очаги эри-
тропоэза сочетаются с относительно равномерно рас-
пределенными в срезах клетками гранулоцитарного 
ряда. Увеличивается количество мегалобластоидных 
клеток. Содержание бластов, не образующих класте-
ров, не достигает 5%, и для их идентификации исполь-
зуется иммуногистохимическое определение антигена 
CD34. Количество мегакариоцитов уменьшено, в них 
определяются диспластические изменения.

Для идентификации микромегакариоцитов 
в срезах трепанобиоптатов КМ при РЦДВ прово-
дится иммуногистохимическое исследование с ис-
пользованием моноклональных антител к антигену 
CD61 (гликопротеину IIIa), к антигену CD41 (гли-
копротеину IIb/IIIa) или фактору Виллебранда.

К числу наиболее частых цитогенетических ано-
малий относится моносомия 7. У большинства же 
больных РЦДВ, независимо от клеточного состава 
КМ, определяется нормальный кариотип. У боль-
ных с моносомией 7 отмечается более быстрое про-
грессирование заболевания, чем у пациентов с три-
сомией 8 или нормальным кариотипом. В настоящее 
время у некоторых пациентов с РЦДВ эффективной 
является иммуносупрессивная терапия. Методом 
выбора может быть трансплантация ГСК.
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NEW CLASSIFICATION 

OF THE MYELODYSPLASTIC 

(PRELEUKAEMIAS) SYNDROMES

D.F. Gluzman, V.A. Nadgornaya, L.M. Sklyarenko, 
T.S. Ivanovskaya

Summary. The myelodysplastic syndromes (MDS) is a 
group of clonal haematopoietic stem cells diseases, char-
acterized by cytopenia, dysplasia in myeloid cell lines and 
increased risk of development of acute leukemias. The 
WHO classification system distignishes such subgroups of 
MDS: refractory cytopenias with unilineage displasia, re-
fractory anemia with ring sideroblasts, refractory cytope-
nia with multilineage dysplasia, refractory anemia with 
excess of blasts (RAEB-1 and RAEB-2), myelodysplas-
tic syndrome unclassified, MDS associated with isolated 
del(5q) and refractory cytopenia of childhood.

Key Words: myelodysplastic syndrome, refractory 
anemia, cytopenia, dysplasia, blast cells.
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