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КЛИНИКО-МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ 
ДИАГНОСТИЧЕСКОГО ПЕРИОДА 

ПРИ МИЕЛОДИСПЛАСТИЧЕСКОМ СИНДРОМЕ

Миелодиспластический синдром (МДС) — клональное 
заболевание крови с неэффективным и патологическим 
гемопоэзом, сопровождающееся одно-, двух- и трехрост­
ковыми цитопениями. В основе МДС лежит приобретен­
ная мутация стволовой кроветворной клетки. Поскольку 
МДС имеет высокий риск трансформации в острый лейкоз, 
в более ранних работах, посвященных этому заболеванию, 
МДС называли «предлейкоз», «дремлющий лейкоз» 
(Smoldering leukemia), олигобластный лейкоз, малопро­
центный лейкоз [1, 2]. Этиологическими факторами в 
развитии МДС могут быть малые дозы радиации, промыш-
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ленные экотоксиканты (свинец, ртуть, бензол и др.), соче­
тание этих факторов.

Диагностировать МДС в Республике Беларусь начали 
после 1986 г., когда появилась тенденция к увеличению 
«неясных цитопений» у взрослых и детей.

Клинически МДС представляет собой весьма гетеро­
генную группу гемопатий в виде рефрактерных к лечению 
анемий, тромбоцитопений, лейкопений, моноцитозов, 
реже отмечается лейкоцитоз и спленомегалия. В 1982 г. 
эксперты Франции, Америки и Британии предложили 
морфологическую классификацию МДС, так называемую 
FAB-классификацию. Выделяют 5 форм МДС: рефрак­
терная анемия (РА), рефрактерная сидеробластная анемия 
(РАС), рефрактерная анемия с избытком бластов (РАИБ), 
рефрактерная анемия в стадии трансформации в острый 
лейкоз (РАИБ-Т), хронический миеломоноцитарный лей­
коз (ХММЛ) [2, 3]. Формами МДС с относительно доб­
рокачественным течением принято считать РА и РАС, РАИБ 
и РАИБ-Т являются более злокачественными, нередко 
трансформируясь в острый лейкоз [4, 5].

Учитывая разнообразие вариантов МДС и трудности 
диагностики, целью данной работы мы поставили изучение 
клинико-морфологических особенностей диагностического 
периода и дебютов при МДС. Обследовано 32 больных: 
14 мужчин и 18 женщин. Все больные являются постоян­
ными жителями г. Минска. Средний возраст пациентов 
на момент постановки диагноза составил 65,3 года, воз­
растной интервал от 33 до 89 лет, причем 19 были старше 
60 лет (59%) и только 2 были моложе 40 лет (6%).

Диагностический период (отрезок времени от момента 
появления первых жалоб и изменений в анализе крови до 
верификации диагноза) имел длительность от 1 месяца до 1 
года и более. В анализируемой когорте у 12 человек ди­
агностический период был от 1 до 3 месяцев, у 6 человек — 
6 месяцев и более, 12 находились в диагностическом пе­
риоде 1 год и более. Наиболее короткий диагностический 
период отмечался у больных с РАИБ. Это обстоятельство 
может быть обусловлено тем, что у этих больных уже в 
первых анализах крови была обнаружена выраженная цито­
пения, которая и послужила поводом к немедленной ди­
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агностической стернальной пункции, что позволило ве­
рифицировать диагноз. Диагностический период в пределах 
6 месяцев отмечен нами у больных РА и ХММЛ, что свя­
зано с повторными поисковыми исследованиями желу­
дочно-кишечного тракта, так как упорная анемия и моно- 
цитоз нередко бывают обусловлены опухолями толстого 
кишечника.

Наиболее длительный диагностический период наблю­
дался у больных с РА — до 1 года и более. Пациенты с этой 
формой МДС обычно длительно обследуются по поводу 
«анемии неясной этиологии» и получают лечение ех 
juvantibus препаратами железа, витамином Вп, фолиевой 
кислотой, антиоксидантным комплексом, что обычно не 
приводит к желаемому эффекту. В течение диагностиче­
ского периода большинство больных независимо от формы 
МДС жалуются на слабость, головокружение, снижение 
аппетита (хотя существенной потери веса не отмечается), 
спленомегалия и гепатомегалия наблюдались нами только в 
3 случаях из 32, лимфоаденопатии мы не выявили ни у 
одного наблюдавшегося.

Особый интерес представляет анализ гемограммы при 
различных формах МДС в момент установления диагноза. 
Анемический синдром был выявлен у 30 из 32 больных 
при первом обращении, причем анемия легкой степени 
отмечалась у 11 больных, средней степени тяжести — у 9, 
тяжелая — у 10. В 12 случаях анемия носила гиперхром- 
ный макроцитарный характер, в 18 — нормохромный нор- 
моцитарный характер, и лишь у двух больных мы наблю­
дали гипохромную микроцитарную анемию. Во всех слу­
чаях проводилось исследование уровня ретикулоцитов 
крови, являющихся важным показателем регенераторной 
способности красного кровяного ростка и интенсивности 
эритропоэза. Содержание ретикулоцитов у здоровых по 
данным разных авторов составляет: 0,8 — 1,3%; 0,5 — 1,5%; 
0,2 — 2% [1, 6, 7]. Эти же показатели могут выражаться в 
промиллях, что более традиционно для клинической ла­
бораторной практики. В любом случае подсчет ретикуло­
цитов производят на 1000 эритроцитов, и полученный 
результат отражает относительное, а не истинное количество 
ретикулоцитов в циркуляции. Более объективно можно 
оценить количество ретикулоцитов по их абсолютному
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содержанию в единице объема крови, нормальные вели­
чины лежат в пределах 25—100 х 109 л-1 [8]. Уровень ре- 
тикулоцитов у обследованных больных с МДС составлял 
от 0,2 до 2,8%, т. е. почти укладывался в нормальные ве­
личины. Однако при пересчете в абсолютные цифры 
нормальные показатели были констатированы лишь у 4 
обследованных, у остальных 28 обнаружена значительная 
гипорегенерация красного ростка (от 7,2 до 17,5 х 109 л 1)- 
Степень тяжести анемии и гипорегенерации не были свя­
заны с формой МДС.

Лейкопения выявлена в 21 случае и была обусловлена 
нейтропенией. За критерий нейтропении принято сниже­
ние уровня нейтрофилов менее 1,8 х 109 л-1. Снижение аб­
солютного количества зрелых нейтрофилов периферической 
крови менее этого уровня расценивали как легкую нейтро- 
пению, менее 1,5 х 109 л-1 как умеренную, менее 1 х 109 л-1 
как выраженную. На основании этих критериев выраженная 
нейтропения вплоть до агранулоцитоза обнаружена у 8 че­
ловек, умеренная — у 7, легкая — у 6 впервые обратившихся.

Тромбоцитопения была выявлена в дебюте заболевания 
у 21 больного, причем у 10 уровень тромбоцитов был менее 
60 х 109 л-1. Несмотря на столь частую тромбоцитопению, 
кровоточивость как дебют МДС отмечена нами лишь в 3 
случаях. Трехростковая цитопения обнаружена у 13 больных, 
причем у 10 диагностирована РАИБ. Двухростковая цито­
пения в периферической крови выявлена у 17 больных, в 
виде сочетания анемии и тромбоцитопении — у 9 больных, 
в виде анемии и лейкопении — у 8 больных. Однорост­
ковая цитопения констатирована лишь у 2 человек.

Наибольшие изменения в гемограммах на момент по­
становки диагноза имелись при РАИБ. Так, у 10 из 13 
отмечена трехростковая цитопения периферической кро­
ви, у 3 — двухростковая. В лейкограммах этой группы 
встречаются единичные миелоциты, являющиеся плохим 
прогностическим признаком, свидетельствующим о веро­
ятности быстрой трансформации в острый миелобласт- 
ный лейкоз [4, 9], количество ретикулоцитов снижено. 
При РА наблюдаются преимущественно двухростковые 
цитопении (анемия с нейтропенией — 8, анемия с тром- 
боцитопенией — 6), количество ретикулоцитов снижено.

Цитологические исследования аспиратов костного 
мозга, выполненные в дебюте, показали, что наибольшие
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морфологические изменения характерны для РАИБ. При 
этой форме МДС количество клеток в костном мозге было 
нормальным или повышенным, соотношение лейко/эритро 
нормальное или смещено в сторону гранулоцитарного 
ростка, в котором нарушены процессы созревания. Костно­
мозговой индекс созревания нейтрофилов составил от 1,0 
до 2,3 (при норме 0,6—0,8). Количество «бластов» — от 
5,6 до 11,4%, суммарное количество бластов и промиело­
цитов — от 7,4 до 18,4%. Морфологические признаки дис- 
миелопоэза проявлялись мегалобластоидностью эритро- 
кариоцитов, фрагментацией ядер, базофильной зернисто­
стью, цитоплазматическими мостиками между клетками, 
гипер- и гипосегментацией ядер нейтрофилов, гипограну­
ляцией их цитоплазмы; отмечалась диссоциация созревания 
ядра и цитоплазмы. Дисплазия затрагивала и мегакарио- 
цитарный росток костного мозга, при различном количе­
стве мегакариоцитов (чаще сниженном) отмечались мор­
фологические аномалии: микрогенерации, гипосегментация 
ядер, асинхронизм созревания ядра и цитоплазмы.

При РА количество миелокариоцитов было нормально, 
избыточно или снижено, отмечалась тенденция к увели­
чению клеток эритроидного ростка. Соотношение лей­
ко/эритро составило от 2,3:1 до 1:3 (при норме 3:1, 4:1). 
Количество бластов и промиелоцитов не превышало 5%. 
Морфологические признаки дисмиелопоэза проявлялись в 
трех ростках костного мозга, костно-мозговой индекс созре­
вания нейтрофилов в наблюдаемых случаях не был нарушен.

Таким образом, наиболее характерными особенностями 
диагностического периода МДС являются: длительность, 
минимальная при РАИБ (до 3 месяцев) и максимальная 
при РА (1 года и более); двух-, трехростковые цитопении 
периферической крови (более 90% случаев), персисти- 
рующие в течение всего диагностического периода; мор­
фологические признаки дисгематопоэза, проявляющиеся 
в трех ростках костного мозга уже в период дебюта. Мак­
симальные изменения гемограммы и миелограммы харак­
терны для РАИБ, что соответствует литературным дан­
ным [4, 5, 9].

Настороженность практикующего терапевта должны вы­
зывать следующие изменения гемограммы: уровень гемогло­
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бина менее 90 г/л, тромбоцитов — менее 100 х 109 л-1, абсо­
лютное количество нейтрофилов менее 1,5 х 109 л-1, моноци­
тов 1,0 х 109 л"1 и более, морфологический атипизм нейтро­
филов. Особенно пристального внимания заслуживает соче­
тание анемии и нейтропении, анемии и тромбоцитопении.
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КИСЛОРОДА КРОВЬЮ: БИОХИМИЧЕСКИЙ 
МЕХАНИЗМ ДЕЙСТВИЯ

Одним из основных звеньев в цепи метаболических 
нарушений системы транспорта кислорода кровью являются 
реакции трансформации гемоглобина в его неактивную
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