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ΠΕΡΊΛΗΨΗ: Τα μυελοδυσπλαστικά σύνδρομα (ΜΔΣ) αποτελούν ετερογενή ομάδα κλωνικών διατα-
ραχών του αρχέγονου αιμοποιητικού κυττάρου που χαρακτηρίζονται από μη αποδοτική αιμοποίηση, 
ποσοτικές και ποιοτικές διαταραχές της ερυθράς, μυελικής και μεγακαρυοκυτταρικής σειράς και αυξη-
μένη πιθανότητα μετάπτωσης σε οξεία λευχαιμία. Τα ΜΔΣ στα παιδιά είναι σπάνιες οντότητες με ετή-
σια επίπτωση 1,8 ανά εκατομμύριο παιδιά ανά έτος. Παρουσιάζουν ετερογένεια όσο αφορά την κλινική 
τους έκφραση και τα εργαστηριακά ευρήματα. Η διάγνωση των ΜΔΣ της παιδικής ηλικίας γίνεται ευ-
κολότερα βάσει της νέας ταξινόμησης του Παγκόσμιου Οργανισμού Υγείας (Π.Ο.Υ.) που βασίζεται σε 
μορφολογικά δεδομένα. Αναγνωρίζονται τρεις διαγνωστικές ομάδες: ανθεκτική κυτταροπενία (RC, βλά-
στες μυελού <5%), ανθεκτική αναιμία με περίσσεια βλαστών (RAEB, βλάστες μυελού 5-20%), και αν-
θεκτική αναιμία με περίσσεια βλαστών σε μετατροπή (RAEBT, βλάστες μυελού 20-30%). Στα παιδιά 
με ΜΔΣ προβάλλει συχνότερα η θρομβοπενία και η ουδετεροπενία σε αντίθεση με τους ενήλικες που 
κύριο σύμπτωμα είναι η αναιμία. De novo MΔΣ εμφανίζονται σε φαινοτυπικά - προηγούμενα φυσιο-
λογικά - παιδιά, ωστόσο συχνά συνδυάζονται με συγγενείς ανωμαλίες. Το γεγονός αυτό ενισχύει την 
υπόθεση ότι γενετικές αλλοιώσεις μπορεί να συνεισφέρουν σε διαταραχή της αιμοποίησης. Ωστόσο δεν 
έχει πλήρως αποσαφηνισθεί η οδός που οδηγεί σε μη φυσιολογική ή νεοπλασματική αιμοποίηση και η 
σχέση της με το γενετικό υπόστρωμα. Η θεραπευτική αντιμετώπιση ποικίλει από απλή παρακολούθη-
ση έως μεταμόσχευση αρχέγονων αιμοποιητικών κυττάρων ή ανοσοκατασταλτική θεραπεία. Σε αυτό 
το άρθρο γίνεται ανασκόπηση της ταξινόμησης, της διάγνωσης, της παθοφυσιολογίας και της θεραπεί-
ας των ΜΔΣ της παιδικής ηλικίας.
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Aνασκόπηση

Α. ΕΙΣΑΓΩΓΗ
Τα μυελοδυσπλαστικά σύνδρομα (ΜΔΣ) αποτελούν 

ετερογενή ομάδα κλωνικών διαταραχών του αρχέγονου 
μητρικού αιμοποιητικού κυττάρου, που χαρακτηρίζο-
νται από μη αποδοτική αιμοποίηση και ποικίλο βαθμό 
μετάπτωσης σε οξεία λευχαιμία. Τα ΜΔΣ παρατηρού-
νται σπανιότερα στα παιδιά και τους εφήβους σε σχέση 
με τους ενήλικες, ήδη όμως από την προηγούμενη δεκα-
ετία έχουν προκύψει αρκετές αξιόλογες επιδημιολογικές 
μελέτες που έχουν καθορίσει τη συχνότητα των ΜΔΣ στα 
παιδιά σε 1,8 ανά εκατομμύριο ανά έτος1,2.

Β. ΤΑΞΙΝΟΜΗΣΗ - ΔΙΑΓΝΩΣΗ
Η ετερογένεια της κλινικής και αιματολογικής εικό-

νας στη διάγνωση, αλλά και κατά τη διαδρομή της νό-
σου παράλληλα με τη σχετική σπανιότητα της νόσου στα 
παιδιά, οδήγησε επί μακρόν σε μία εμπειρική και εν πολ-
λοίς αυτοσχέδια και επισφαλή διαγνωστική και κλινική 
αντιμετώπιση των παιδιών με ΜΔΣ.

Το μεγάλο φάσμα των αιματολογικών ανωμαλιών 
επί ΜΔΣ και η αρχική έλλειψη σταθερού συστήματος 
ταξινομήσεως, οδήγησαν στην πρόταση της ταξινόμη-
σης (French-American-British - FAB) που στηρίζεται 
στις μορφολογικές διαταραχές των αιμοποιητικών σει-
ρών, όπως αυτές εμφανίζονται στις χρώσεις του περιφε-
ρικού αίματος και των μυελικών επιχρισμάτων3. Αν και 
η ταξινόμηση FAB αρχικά χρησιμοποιήθηκε από διάφο-
ρα παιδιατρικά κέντρα, σύντομα φάνηκε ότι περίπου το 
ένα τρίτο των παιδιατρικών περιπτώσεων με ΜΔΣ πα-
ρέμενε αταξινόμητο4,5. Η ταξινόμηση του Παγκοσμίου 
Οργανισμού Υγείας (Π.Ο.Υ) το 2001, βασισμένη σε δε-
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δομένα από μεγάλες σειρές ενηλίκων ασθενών, βελτίωσε 
την ορολογία και επέτρεψε να συμπεριληφθούν περισ-
σότερες παιδιατρικές περιπτώσεις. Παρέμειναν οι υπό-
τυποι RA (refractory anemia, ανθεκτική αναιμία), RARS 
(refractory anemia with ring sideroblasts, ανθεκτική αναι-
μία με δακτυλιοειδείς σιδηροβλάστες), RAEB (refractory 
anemia with excess of blasts, ανθεκτική αναιμία με πε-
ρίσσεια βλαστών) και προστέθηκε ο υπότυπος ανθεκτι-
κή κυτταροπενία με πολυγραμμική δυσπλασία (RCMD, 
refractory anemia with multilineage dysplasia) για να 
συμπεριλάβει περισσότερες αταξινόμητες περιπτώσεις. 
Αφαιρέθηκε ο υπότυπος RAEBT (refractory anemia with 
excess of blasts in transformation, ανθεκτική αναιμία με 
περίσσεια βλαστών σε μετατροπή) και ελαττώθηκε σε 
20% το ποσοστό των βλαστών στο περιφερικό αίμα ή 
στο μυελόγραμμα ως διαχωριστικό επίπεδο διάγνωσης 
της οξείας μυελογενούς λευχαιμίας (ΟΜΛ). Επίσης ο 
υπότυπος CMML (Chronic Myelomonocytic Leukemia) 
και JMML (Juvenile Myelomonocytic Leukemia) εντά-
χθηκαν στη νέα κατηγορία των μυελοϋπερπλαστικών/
μυελοδυσπλαστικών συνδρόμων6.

Η πρώτη σοβαρή προσπάθεια ταξινόμησης των μυ-
ελοδυσπλαστικών και των μυελοϋπερπλαστικών συν-
δρόμων της παιδικής ηλικίας έγινε από το EWOG-MDS 
(European Working Group on Myelodysplastic syndromes 
in Childhood) και συνέβαλε σημαντικά στην κατανόηση 
των οντοτήτων αυτών και στη συνεπακόλουθη ακριβέ-
στερη διάγνωση και άρτια τεκμηριωμένη θεραπευτική 
αντιμετώπιση7. Η αναιμία αποτελεί το συνηθέστερα προ-
έχον σύμπτωμα της εμφάνισης της νόσου στους ενήλικες 
ενώ στα παιδιά αντίθετα προβάλλει συχνότερα η θρομ-
βοπενία και η ουδετεροπενία8. Συνεπώς, ιδιαίτερα για τα 
παιδιά, προκρίθηκε από τον Π.Ο.Υ. ως προσφορότερος 
ο όρος ανθεκτική κυτταροπενία (refractory cytopenia, 
RC) προκειμένου να εκφράσει τα ΜΔΣ που δε συνοδεύ-
ονται από βλαστικό στοιχείο9. Η ανθεκτική αναιμία με 
παρουσία δακτυλιοειδών σιδηροβλαστών (RA with ringed 
sideroblasts) και ο υπότυπος ΜΔΣ με παρουσία ελλείμ-
ματος (5q) [MDS associated with del(5q) chromosome], 
επισημαίνεται από τον Π.Ο.Υ. ότι στα παιδιά είναι εξαι-
ρετικά σπάνιες οντότητες έως ανύπαρκτες, τουλάχιστον 
με την έννοια που απαντώνται στους ενήλικες, ενώ η 
σοβαρότητα της παρουσίας δυσπλασίας περισσοτέρων 
της μίας αιματολογικών σειρών στην ανθεκτική αναιμία 
(refractory anemia, RA), είναι αγνώστου σημασίας στα 
παιδιά10. Επιπρόσθετα για τα παιδιά υποστηρίχθηκε και 
έγινε αποδεκτό στην ταξινόμηση αυτή, ότι δεν υπάρχουν 
επαρκή δεδομένα που να υποστηρίζουν ότι 20% παρου-
σία βλαστών έναντι του παραδοσιακού ορίου του 30%, 
διαχωρίζουν επαρκέστερα μία RAEBT από μία de novo 
ΟΜΛ. Αποτέλεσμα των προηγουμένων ήταν να διατη-
ρηθούν για την παιδική ηλικία οι οντότητες των RAEB 
και RAEBΤ, ενώ εκτροπή προς ΟΜΛ δηλώνει η παρου-
σία βλαστών άνω του παραδοσιακού ορίου 30%. Φυσικά 

πάντα συνυπολογίζεται η κλινική εικόνα του ασθενούς 
και η ταχύτητα αύξησης των βλαστών για την εκτίμη-
ση των ανωτέρω. Τελικά, όπως και στους ενήλικες, η 
πρόγνωση των παιδιών με ΜΔΣ πρωταρχικά καθορίζε-
ται από το ποσοστό των βλαστών του μυελού, τη φύση 
των κυτταρογενετικών ανωμαλιών και των αλλαγών που 
επισυμβαίνουν στα αιμοποιητικά κύτταρα και βεβαίως - 
και τούτο έχει μεγαλύτερη σημασία για τα παιδιατρικά 
ΜΔΣ - την ενδεχόμενη παρουσία άλλης υποκείμενης δι-
αταραχής. Προσπαθώντας να περιλάβει όλα αυτά τα χα-
ρακτηριστικά των παιδιατρικών ΜΔΣ, δημιουργήθηκε το 
προαναφερθέν, απλό σχήμα ταξινόμησης, βασισμένο κυ-
ρίως σε μορφολογικά χαρακτηριστικά7,10 και ακολούθη-
σε το 2008 το πιό πρόσφατο, σύμφωνα με τις υποδείξεις 
του Π.Ο.Υ.11. Κατά τούτο διακρίνονται 3 κύριες ομάδες: 
RC (<5% βλάστες στον μυελό), RAEB (5–20% βλάστες) 
και RAEB-T (20–30% βλάστες) (Πίνακας 1). Σε περι-
πτώσεις που διαπιστώνονται οι παρακάτω καρυοτυπι-
κές ανωμαλίες: t(8;21)(q22;q22), inv (16)(p13.1;q22) ή 
t(16;16)(p13.1;q22) ή t(15;17)(q22;q12), η πάθηση θεω-
ρείται ΟΜΛ ανεξάρτητα από το ποσοστό των βλαστών. Η 
ΟΜΛ που αναπτύσσεται επί προηγηθέντος ΜΔΣ, αναφέ-
ρεται ως myelodysplasia-related AML (MDR-AML, BM 
blasts >30%) ενώ η εικόνα μυελοδυσπλασίας/ΟΜΛ στα 
πλαίσια του συνδρόμου Down ταξινομείται ως διακριτή 
οντότητα, αυτήν της ΟΜΛ επί υποστρώματος συνδρό-
μου Down και εξαιρείται από τις πληθυσμιακές μελέτες 
των ΜΔΣ7,11,12.

Με βάση την παθογένεια, τα παιδιατρικά ΜΔΣ δια-
κρίνονται σε πρωτοπαθή ή de novo και σε δευτεροπαθή 
(Πίνακας 2). Εξ’ ορισμού ως δευτεροπαθή ΜΔΣ, ορίσθη-
καν τα ακολουθούντα χημειοθεραπεία ή/και ακτινοβολία 
και τα αναπτυσσόμενα επί υποστρώματος γνωστών συγ-
γενών κληρονομούμενων συνδρόμων μυελικής ανεπάρ-
κειας ή επίκτητης απλαστικής αναιμίας7,12. Τα οικογενή 
ΜΔΣ πρόσφατα υπάρχει η άποψη να αξιολογούνται ως 
ιδιαίτερη οντότητα και να μην εντάσσονται πλέον στα 
δευτεροπαθή (C.M. Niemeyer, προσωπική επικοινωνία). 
Όλες οι εναπομένουσες μορφές ΜΔΣ στα παιδιά αναφέ-
ρονται ως πρωτοπαθή, μολονότι προδιαθεσικές γενετι-
κές βλάβες δυνατόν να υπόκεινται σε πολλά από αυτά. 
Αυτές οι υποκείμενες διαταραχές ή μηχανισμοί, πιθανά 
να συνδέονται και με ήπιες φαινοτυπικές μορφολογικές 
ανωμαλίες οι οποίες όλο και περισσότερο αναγνωρίζο-
νται και αξιολογούνται στα πλαίσια της παθογένειας των 
παιδιατρικών ΜΔΣ12,13.

Γ. ΠΡΩΤΟΠΑΘΗ ΜΔΣ
1. Ανθεκτική κυτταροπενία (RC)

Η RC χαρακτηρίζεται από εμμένουσα κυτταροπενία 
με <5% βλάστες στο μυελό, <2% βλάστες στο περιφερι-
κό αίμα και δυσπλαστικές αλλοιώσεις στο μυελόγραμμα 
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και στην οστεομυελική βιοψία. Αποτελεί την πιο κοινή 
κατηγορία παιδιατρικών ΜΔΣ και αντιπροσωπεύει >50% 
των περιπτώσεων14. Στα περισσότερα παιδιά με RC τα 
συμπτώματα σχετίζονται με την πανκυτταροπενία, αλλά 
σε 20% των ασθενών δεν αναφέρονται κλινικά σημεία ή 
συμπτώματα. Ο μέσος όγκος ερυθρών (MCV) και τα επί-
πεδα της εμβρυικής αιμοσφαιρίνης (HbF) στους ασθενείς 
αυτούς είναι συχνά αυξημένα. Οι δείκτες όμως αυτοί εί-
ναι συνήθως υψηλοί και στην πλειονότητα των ασθενών 
με κληρονομικές μυελικές ανεπάρκειες, σε ορισμένους 
ασθενείς με σοβαρή απλαστική αναιμία στη διάγνωση 
και στους περισσότερους κατά την πορεία αυτής της νό-
σου. Επίσης στο επίχρισμα του περιφερικού αίματος τα 
ερυθροκύτταρα παρουσιάζουν συνήθως μακροκυττά-
ρωση και ανισοποικιλοκυττάρωση. Μπορεί επιπρόσθε-
τα να υπάρχουν γιγάντια αιμοπετάλια και ουδετερόφιλα 
με πυρήνες Pelger-Huet ή/και με μειωμένη κοκκίωση15.

Στα παιδιά, όπως και στους ενήλικες, ένα ΜΔΣ χω-

Πίνακας 1. Ταξινόμηση ΜΔΣ στην παιδική ηλικία (Π.Ο.Υ 2008)11

Υποομάδα Περιφερικό αίμα Μυελός οστών
Ανθεκτική κυτταροπενία  

με δυσαιμοποιία μιας σειράς(RC):
ανθεκτική αναιμία
ανθεκτική ουδετεροπενία
ανθεκτική θρομβοπενία 

Κυτταροπενία μίας ή δύο σειρών
<2% βλάστες

Δυσαιμοποιία μιας σειράς: ≥10%  
των κυττάρων μίας μυελικής σειράς

<5% βλάστες

Ανθεκτική αναιμία με περίσσεια  
βλαστών (RAEB)

Κυτταροπενία (-ες)
2-19% βλάστες

Δυσπλασία μίας ή πολλών σειρών 
5-19% βλάστες

Ανθεκτική αναιμία με περίσσεια  
βλαστών σε μετατροπή (RAEBT)

Κυτταροπενία (-ες)
20-29 % βλάστες
ή ραβδία Auer

Δυσπλασία μίας ή πολλών σειρών
20-29% βλάστες
ή ραβδία Auer

*Σε περιπτώσεις με κυτταρογενετικές 
ανωμαλίες: t(8;21)(q22;q22), inv(16)
(p13.1;q22) , t(16;16)(p13.1;q22) , 
t(15;17)(q22;q12), θεωρείται ως ΟΜΛ 
ανεξάρτητα ποσοστού βλαστών

Πίνακας 2. Ταξινόμηση ΜΔΣ στην παιδική ηλικά με 
βάση την παθογένεση (Π.Ο.Υ. 2008)11

•	De novo ή πρωτοπαθή ΜΔΣ
•	Δευτεροπαθή ΜΔΣ στα πλαίσια συνδρόμου κλη-

ρονομικής μυελικής ανεπάρκειας ή μετά από 
κυτταροτοξική θεραπεία νεοπλασματικών ή μη-
νεοπλασματικών ασθενειών

•	Οικογενή ΜΔΣ
*Τα ΜΔΣ στα παιδιά με σύνδρομο Down κατατάσσονται πλέον 
σε άλλη κατηγορία ως και η ΟΜΛ που σχετίζεται με το σύνδρομο 
Down

ρίς αύξηση βλαστών μπορεί να εμφανισθεί με κυτταρο-
πενία και υπερπλαστικό μυελό των οστών. Σε σημαντικό 
όμως ποσοστό των παιδιατρικών ΜΔΣ (75%) ο μυελός 
είναι υποπλαστικός. Η μορφολογική εικόνα της RC με 
υποκυτταρικό μυελό είναι παρόμοια με αυτή που παρα-
τηρείται σε περιπτώσεις με νορμο- ή υπερκυτταρικό μυ-
ελό. Υπάρχουν περιοχές ερυθροποίησης με ανώριμες 
πρόδρομες μορφές, που συνοδεύουν κατά τόπους περιο-
χές κοκκιοποίησης και εμφανίζουν σημαντική ελάττωση 
ή πλήρη απουσία των μεγακαρυοκυττάρων. Απαιτούνται 
τουλάχιστον δύο οστεομυελικές βιοψίες για να εντοπι-
σθεί το χαρακτηριστικό ιστολογικό μοτίβο9,11.

Κληρονομικές ανεπάρκειες του μυελού των οστών 
όπως η αναιμία Fanconi, η συγγενής δυσκεράτωση, το 
σύνδρoμο Shwachman-Diamond, η αμεγακαρυοκυτταρι-
κή θρομβοπενία και η πανκυτταροπενία με συνοστέωση 
κερκίδας-ωλένης δεν είναι δυνατόν να διαφοροδιαγνω-
σθούν από την RC μόνο με την ιστολογική εικόνα ή τη 
μορφολογία επιχρίσματος αίματος ή μυελού. Αυτό μπο-
ρεί να γίνει με τη φυσική εξέταση, όπου πρέπει να απο-
κλεισθούν σκελετικές ανωμαλίες και ανωμαλίες σε άλλα 
όργανα και επιπλέον πρέπει να γίνει προσεκτική λήψη 
ατομικού και οικογενειακού ιστορικού και εργαστηρι-
ακός έλεγχος προς τη σωστή κατεύθυνση. Παρουσιάζει 
ιδιαίτερο ενδιαφέρον η διάκριση της RC από τη σοβα-
ρή απλαστική αναιμία. Σε αντίθεση με τη RC ο μυελός 
μπορεί να παρουσιάζει περιοχές με λιποκύτταρα και λίγα 
μυελικά κύτταρα, απώλεια των ερυθροβλαστικών νησι-
δίων και σχετικά αυξημένο αριθμό άωρων ερυθροβλα-
στών, χωρίς παρουσία μικρομεγακαρυοκυττάρων, ενώ 
μετά από ανοσοκατασταλτική θεραπεία η παρατηρούμε-
νη ιστολογική εικόνα δεν μπορεί να διακριθεί από αυτή 
που παρατηρείται στη RC15. Σημαντικό επίσης είναι να 
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γίνεται διαφορική διάγνωση από μη αιματολογικά παιδι-
ατρικά νοσήματα που προκαλούν δυσπλαστικές αλλοιώ-
σεις στο μυελό, όπως είναι ορισμένες ιογενείς λοιμώξεις, 
διατροφικές ανεπάρκειες, νοσήματα του μεταβολισμού ή 
του κολλαγόνου. Η διαφορική διάγνωση των παιδιατρι-
κών ΜΔΣ φαίνεται στον Πίνακα 3.

Όσον αφορά στις γενετικές ανωμαλίες που εμφανίζο-
νται στα παιδιά με RC, μελέτες του EWOG-MDS έχουν 
δείξει ότι σε μεγάλο ποσοστό (68%) δεν ανευρίσκεται 
κάποια γνωστή καρυοτυπική ανωμαλία. Η συχνότερη 
χρωμοσωμιακή ανωμαλία ήταν η μονοσωμία 7 (16%), η 
τρισωμία 8 (3%) και οι σύμπλοκες ανωμαλίες (3%). Στις 
περιπτώσεις με μονοσωμία 7 ο μέσος χρόνος εξέλιξης 
και εκτροπής της νόσου είναι δύο έτη. Αντιθέτως, ασθε-
νείς με τρισωμία 8 ή/και άλλους καρυοτύπους, μπορεί 
να παρουσιάσουν μακρά και σταθερή πορεία της νόσου9.

Παιδιά με φυσιολογικό καρυότυπο ή χρωμοσωμικές 
ανωμαλίες άλλες εκτός από μονοσωμία 7/7q - ή σύμπλοκο 
καρυότυπο, καθώς και παιδιά που δεν χρειάζονται μεταγγί-
σεις ή δεν παρουσιάζουν ουδετεροπενία, μπορεί να παρα-
μένουν υπό παρακολούθηση (“watch and wait strategy”). 
Αν στους παραπάνω ασθενείς παρουσιασθεί κυτταροπε-
νία που χρήζει θεραπείας, τότε οι θεραπευτικές επιλογές 
περιλαμβάνουν είτε μεταμόσχευση αρχέγονων αιμοποι-
ητικών κυττάρων ή ανοσοκατασταλτική θεραπεία. Έχει 

υποστηριχθεί ότι υποκείμενοι μηχανισμοί αυτοανοσίας 
συμβάλλουν στη δημιουργία κυτταροπενίας στα ΜΔΣ και 
σε 35-50% των ενηλίκων με ΜΔΣ έχει υπάρξει ανταπό-
κριση στην ανοσοκατασταλτική θεραπεία16. Τα δεδομένα 
του EWOG-MDS αναφέρουν ότι σε παιδιά με υποπλα-
στική RC με φυσιολογικό καρυότυπο που έλαβαν ανο-
σοκατασταλτική θεραπεία η συνολική επιβίωση και η 
ελεύθερη υποτροπής επιβίωση στα 3 έτη ήταν 90% και 
55% αντίστοιχα8. Ωστόσο δεν υπάρχουν αποτελέσματα 
για τη μακροχρόνια έκβαση των ασθενών αυτών. Όσον 
αφορά ασθενείς με RC και μονοσωμία 7/7q - ή σύμπλο-
κους καρυότυπους, προτείνεται νωρίς στην πορεία της 
νόσου να γίνεται μεταμόσχευση αρχέγονων αιμοποιητι-
κών κυττάρων από HLA συμβατό δότη. Η 5ετής ελεύθερη 
νόσου επιβίωση με διαφορετικής έντασης προπαρασκευ-
αστικά σχήματα εκτιμάται σε 75-80%. Σπάνια παρατη-
ρείται υποτροπή της πρωτοπαθούς νόσου ενώ η κύρια 
αιτία της αποτυχίας είναι η θνητότητα που σχετίζεται με 
τη μεταμοσχευτική διαδικασία. Ίσως μεταμόσχευση με 
χαμηλής έντασης προπαρασκευαστική θεραπεία (Reduced 
intensity conditioning) θα μπορούσε να μειώσει την πρώ-
ιμη και όψιμη τοξικότητα. Ωστόσο στην περίπτωση αυτή 
ελλοχεύει ο κίνδυνος απόρριψης του μοσχεύματος, ανά-
πτυξης μεικτής χίμαιρας ή και αναζωπύρωσης της νόσου. 
Σε μια πιλοτική μελέτη από τo EWOG-MDS, 19 παιδιά 
με RC που μεταμοσχεύθηκαν με χαμηλής έντασης προ-
παρασκευαστικό σχήμα με βάση τη φλουνταραμπίνη, η 
συνολική και η ελεύθερη νόσου επιβίωση στην 3ετία ήταν 
84% και 74% αντίστοιχα. Οι λοιμώξεις αποτελούσαν τις 
συχνότερες επιπλοκές. Αυτά τα αποτελέσματα ήταν συ-
γκρίσιμα με εκείνα ασθενών που έλαβαν ισχυρής έντα-
σης προπαρασκευαστική θεραπεία17,18.

Οι παραπάνω διαπιστώσεις συμφωνούν και με τα 
ευρήματα από μία μακρά μελέτη στο Τμήμα Παιδιατρι-
κής Αιματολογίας-Ογκολογίας (ΤΑΟ) του Νοσοκομείου 
Παίδων «Η Αγία Σοφία», που αφορούσε την κλινική ει-
κόνα, πορεία και έκβαση των ΜΔΣ που διαγνώσθηκαν 
και αντιμετωπίσθηκαν στο Τμήμα μας κατά την περίο-
δο 1988-201013,19,20.

Μελετήθηκαν 34 ασθενείς με πρωτοπαθές ΜΔΣ (17 
αγόρια, 17 κορίτσια, ηλικία 0.2-15.3 ετών, διάμεση ηλι-
κία 8 έτη). Η διάγνωση βασίσθηκε στην κλινική εικό-
να, τη μορφολογία του αίματος, στο μυελόγραμμα, στην 
οστεομυελική βιοψία και στην κλασσική και μοριακή 
κυτταρογενετική ανάλυση. Είκοσιέξι παιδιά είχαν αν-
θεκτική κυτταροπενία (RC), ένα είχε ανθεκτική αναιμία 
με περίσσεια βλαστών (RAEB) και επτά RAEB σε με-
τατροπή (RAEBT).

Οι συχνότερες αιματολογικές διαταραχές στα 26 παιδιά 
με RC ήταν: λευκοπενία 75%, θρομβοπενία 71%, αναιμία 
50%, ουδετεροπενία 38%, αυξημένο MCV 34% και αυ-
ξημένη HbF 18%. Δυσπλαστικές αλλοιώσεις των τριών 
σειρών διαπιστώθηκαν στο μυελόγραμμα στο 83%, 43% 
και 87% των ασθενών αντίστοιχα ενώ μειωμένη κυτταρι-

Πίνακας 3. Νοσήματα που μπορεί να προκαλέσουν 
μορφολογικές διαταραχές παρόμοιες με την ανθεκτι-
κή κυτταροπενία της παιδικής ηλικίας
•	Λοιμώξεις (π.χ. κυτταρομεγαλοϊός, ερπητοϊός, παρβο-

ϊός Β19, σπλαχνική λεϊσμανίαση)
•	Ανεπάρκεια βιταμινών (π.χ. ανεπάρκεια βιταμίνης Β12, 

φυλλικού, βιταμίνης Ε)
•	Μεταβολικές διαταραχές (π.χ. ανεπάρκεια μεβαλονι-

κής κινάσης)
•	Νόσοι κολλαγόνου
•	Αυτοάνοσες λεμφοϋπερπλαστικές διαταραχές (π.χ. 

ανεπάρκεια FAS, FAS ligand)
•	Νοσήματα έλλειψης μιτοχονδριακού DNA (σύνδρομο 

Pearson, σύνδρομο Kearns-Sayre)
•	Kληρονομούμενα σύνδρομα μυελικής ανεπάρκει-

ας (αναιμία Fanconi, σ. Kostmann, σ. Shwachmann-
Diamond, αναιμία Diamond-Blackfan, συγγενής δυ-
σκεράτωση, αμεγακαρυοκυτταρική θρομβοπενία, 
θρομβοπενία με έλλειψη κερκίδας, πανκυτταροπε-
νία με συνοστέωση της κερκίδας με την ωλένη, σύν-
δρομο Seckel)

•	Παροξυσμική νυχτερινή αιμοσφαιρινουρία (PNH)
•	 Ιδιοπαθής επίκτητη απλαστική αναιμία στη φάση της 

αιματολογικής ανάκαμψης
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κότητα στην οστεομυελική βιοψία σε 74% των ασθενών. 
Χρωμοσωμικές ανωμαλίες διαπιστώθηκαν σε 8/26 παιδιά 
(30,7%), μονοσωμία 7 σε 2 ασθενείς (7,5%), τρισωμία 8 
σε 1 (4%) και άλλες ανωμαλίες σε 5 (19,2%). Φαινοτυ-
πικές ανωμαλίες στην κλινική εξέταση ανευρέθηκαν σε 
11/26 παιδιά (42%). Μεταμόσχευση αρχέγονων αιμο-
ποιητικών κυττάρων έγινε σε 7 παιδιά (2 με μονοσωμία 
7 και 5 με σοβαρή κυτταροπενία), ανοσοκατασταλτική 
αγωγή σε 2 παιδιά και τακτική, προσεκτική παρακολού-
θηση στα υπόλοιπα 17 παιδιά. Συνολικά η 5ετής επιβίω-
ση στους ασθενείς με RC ήταν 90%.

2. Ανθεκτική αναιμία με περίσσεια βλαστών 
(RAEB) - Ανθεκτική αναιμία με περίσσεια  
των βλαστών σε μεταμόρφωση (RAEBT)

Οι υπότυποι αυτοί εμφανίζονται σπανιότερα αλλά 
έχουν αυξημένη πιθανότητα εκτροπής σε ΟΜΛ. Η RAEB 
χαρακτηρίζεται από κυτταροπενία, 2-19% βλάστες στο 
περιφερικό αίμα, δυσπλασία μίας ή πολλών σειρών και 
5-19% βλάστες στο μυελό. Στη RAEBT διαπιστώνεται 
κυτταροπενία, με 20-29% βλάστες ή ραβδία Auer στο 
περιφερικό αίμα και δυσπλασία μίας ή πολλών σειρών, 
20-29% βλάστες ή ραβδία Auer στο μυελό. Όσον αφο-
ρά στη θεραπεία, στα περισσότερα παιδιατρικά κέντρα 
η μεταμόσχευση αρχέγονων αιμοποιητικών κυττάρων 
εφαρμόζεται με επιτυχή αύξηση της επιβίωσης21,22 αλλά 
η σημασία της χημειοθεραπείας πριν τη μεταμόσχευση 
δεν έχει ακόμη αποσαφηνιστεί21.

Στη δική μας μελέτη, ένα παιδί είχε RAEB και 7 
RAEBT. Δυσπλαστικές αλλοιώσεις της ερυθράς, μυελι-
κής και μεγακαρυοκυτταρικής σειράς διαπιστώθηκαν στο 
μυελόγραμμα στο 86%, 71% και 87% των ασθενών αντί-
στοιχα ενώ μειωμένη κυτταρικότητα στην οστεομυελική 
βιοψία σε 43% των ασθενών. Όλα τα παιδιά είχαν καρυ-
οτυπικές ανωμαλίες, όπως μονοσωμία 7 (4), υποδιπλο-
ειδία (1), τρισωμία 8 (1) και σύμπλοκες ανωμαλίες (2). 
Φαινοτυπικές ανωμαλίες στην κλινική εξέταση ανευρέ-
θηκαν σε 2 παιδιά. Μεταμόσχευση αρχέγονων αιμοποι-
ητικών κυττάρων έγινε σε 5 παιδιά, χημειοθεραπεία σε 
3 λόγω έλλειψης δότη. Συνολικά η 5ετής επιβίωση των 
ασθενών της ανωτέρω ομάδας ήταν 15%19.

Δ. ΟΙΚΟΓΕΝΗ ΜΔΣ
Οι περιπτώσεις εμφάνισης ΜΔΣ σε μέλη της ίδιας της 

οικογένειας, που δε σχετίζονται με κάποια γνωστό κλη-
ρονομικό σύνδρομο μυελικής ανεπάρκειας, είναι σπάνιες 
στη διεθνή βιβλιογραφία και επομένως δύσκολο να μελε-
τηθούν συστηματικά. Το μοριακό τους, όμως, υπόβαθρο 
αποτελεί σημαντικό πεδίο έρευνας που βοηθά γενικότε-
ρα τη διαλεύκανση της παθογένεσης των ΜΔΣ. Πρόσφα-
τα, η μελέτη οικογενειών με ΜΔΣ ανέδειξε τη σημασία 

των γονιδίων RUNX1 and CEBPA στους μηχανισμούς 
που οδηγούν σε μυελοδυσπλασία και εκτροπή σε ΟΜΛ. 
Η μονοσωμία 7 σε συνδυασμό με οικογενές ΜΔΣ έχει 
διαπιστωθεί σε αρκετές οικογένειες αλλά δεν έχει απο-
σαφηνιστεί εάν πρόκειται για την αρχική ανωμαλία που 
οδήγησε σε μυελοδυσπλασία ή εάν εμφανίστηκε δευτε-
ροπαθώς κατά τη διάρκεια εξέλιξης ή εκτροπής του ΜΔΣ. 
Δυστυχώς, στην πλειοψηφία των υπόλοιπων περιπτώσε-
ων οικογενών ΜΔΣ που έχουν δημοσιευτεί οι μοριακές 
ανωμαλίες παραμένουν αδιευκρίνιστες23,24.

Κατά την περίοδο 1988-2010 στο Τμήμα Παιδιατρικής 
Αιματολογίας –Ογκολογίας του Νοσοκομείου Παίδων «Η 
Αγία Σοφία», διαγνώσθηκαν 10 περιπτώσεις οικογενούς 
ΜΔΣ. Φαινοτυπικές ανωμαλίες στην κλινική εξέταση 
ανευρέθηκαν στα μισά παιδιά. Δύο αδέρφια διαπιστώθηκε 
ότι είχαν τη νόσο της Νάξου, οικογενούς συνδρόμου κλη-
ρονομικά μεταβιβαζόμενου με αυτοσωματικό υπολειπό-
μενο χαρακτήρα, που συνδυάζει έντονα σγουρά μαλλιά, 
υπερκεράτωση παλαμών και πελμάτων και αρρυθμιογό-
νο μυοκαρδιοπάθεια της δεξιάς κοιλίας, η οποία μπορεί 
να οδηγήσει σε αιφνίδιο θάνατο. Ως υπεύθυνα θεωρού-
νται τα γονίδια της plakoglobin και desmoplakin, πρω-
τεϊνών που λειτουργούν ως μόρια προσκόλλησης μεταξύ 
των κυττάρων, η μετάλλαξη των οποίων εκτός από δερ-
ματολογικές και καρδιολογικές διαταραχές, θεωρητικά θα 
μπορούσε να οδηγήσει σε διαταραχή του μικροπεριβάλ-
λοντος του μυελού και επακόλουθη διαταραχή της αιμο-
ποίησης του τύπου της μυελοδυσπλασίας 25.

Ε. ΔΕΥΤΕΡΟΠΑΘΗ ΜΔΣ
Ως δευτεροπαθή ορίζονται τα ΜΔΣ που προκύπτουν 

μετά από χημειοθεραπεία ή/και ακτινοβολία και τα ανα-
πτυσσόμενα επί υποστρώματος γνωστών κληρονομού-
μενων συνδρόμων μυελικής ανεπάρκειας ή επίκτητης 
απλαστικής αναιμίας.

Οι ασθενείς με σύνδρομο Shwachman-Diamond έχουν 
πιθανότητα να αναπτύξουν ΜΔΣ σε ποσοστό 10-25%26 
ενώ 48% των ασθενών με αναιμία Fanconi μπορεί να ανα-
πτύξει λευχαιμία ή ΜΔΣ μέχρι την ηλικία των 40 ετών 
και σχετίζεται συχνά με μονοσωμία 7 ή διπλασιασμό 
1q. Η διαφορική διάγνωση της ανθεκτικής κυτταροπενί-
ας με την αναιμία Fanconi μπορεί να είναι δύσκολη27-29. 
Στα παιδιά με σύνδρομο Kostmann το ποσοστό εκτροπής 
σε ΜΔΣ/ΟΜΛ είναι περίπου 10%. Στις μισές περιπτώ-
σεις παρατηρείται μερική ή πλήρης απώλεια του χρω-
μοσώματος 7, σχεδόν πάντα προηγούνται μεταλλάξεις 
στον υποδοχέα του G-CSF30. ΜΔΣ σε παιδιά με αναιμία 
Diamond-Blackfan ή συγγενή δυσκεράτωση έχει σπάνια 
περιγραφεί31,32. ΜΔΣ έχει αναφερθεί σε ποσοστό 10-15% 
σε ασθενείς με απλαστική αναιμία που δε θεραπεύο-
νται με μεταμόσχευση33. Οι περιπτώσεις δευτεροπαθούς 
ΜΔΣ μετά από χημειοθεραπεία (αλκυλιούντες παράγο-
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ντες, αναστολείς τοποϊσομεράσης) ή ακτινοβολία έχουν 
πτωχή πρόγνωση34,35.

ΣΤ. ΠΑΘΟΓΕΝΕΤΙΚΟΙ ΜΗΧΑΝΙΣΜΟΙ 
ΕΝΑΡΞΗΣ ΤΩΝ ΜΔΣ ΣΤΑ ΠΑΙΔΙΑ

Οι παθογενετικοί μηχανισμοί και τα γεγονότα που ση-
ματοδοτούν την έναρξη της μυελοδυσπλασίας είναι ευρύ-
τερα άγνωστα. Ωστόσο αρκετά δεδομένα υποστηρίζουν 
την ουσιαστική συμμετοχή συγκεκριμένων μηχανισμών 
στην έναρξη και συντήρηση της μυελοδυσπλασίας με κύ-
ριο την αυξημένη απόπτωση των αιμοποιητικών σειρών36. 
Η απόπτωση των αιμοποιητικών κυττάρων αυξάνεται με 
την ηλικία υποδηλώνοντας ότι απαιτείται μία σειρά γε-
γονότων να επισυμβούν έως ότου εκφρασθεί πλήρως ένα 
ΜΔΣ. Τέτοια γεγονότα μπορεί να αποτελούν: α) η αδυ-
ναμία, εγγενής ή σταδιακά αποκτώμενη, επιδιόρθωσης 
βλαβών του DNA, β) η έκθεση σε εξωγενείς τοξικούς 
παράγοντες και η ανεπάρκεια του οργανισμού –λόγω 
ύπαρξης συγκεκριμένων germline πολυμορφισμών-να 
τους εξουδετερώσει και γ) η παρουσία μεταλλάξεων που 
τροποποιούν οδούς μεταγωγής μηνύματος με επακόλου-
θο την εμφάνιση μίας μυελικής κακοήθειας.

Η ερευνητική προσπάθεια τα τελευταία χρόνια έχει 
στραφεί στο να επισημάνει και να διερευνήσει άλλα 
πρότυπα νοσήματα με κοινά χαρακτηριστικά, όπως κοι-
νές κυτταρογενετικές βλάβες (π.χ. μονοσωμία 7), μυε-
λική ανεπάρκεια με συνοδό εικόνα μυελοδυσπλασίας 
ή/και αυξημένη μετάπτωση σε μυελική κακοήθεια. Τέ-
τοια νοσήματα είναι τα κληρονομούμενα σύνδρομα μυ-
ελικής ανεπάρκειας: αναιμία Fanconi, τα σύνδρομα της 
βαρειάς κληρονομικής ουδετεροπενίας, το σύνδρομο 
Shwachmann-Diamond, η αναιμία Diamond-Blackfan, 
η συγγενής δυσκεράτωση και άλλα οικογενή σύνδρομα 
μυελικής ανεπάρκειας καθώς και η ΟΜΛ με μονοσωμία 
7, που προκύπτει επί τέτοιου υποστρώματος37-44.

Ζ. ΠΑΘΟΓΕΝΕΤΙΚΟΙ ΜΗΧΑΝΙΣΜΟΙ 
ΕΞΕΛΙΞΗΣ ΜΔΣ ΣΤΑ ΠΑΙΔΙΑ

Όπως και στους ενήλικες έτσι και στα παιδιά ο κίν-
δυνος εξέλιξης ενός ΜΔΣ προς άλλο επιθετικότερο ή 
εκτροπής του σε ΟΜΛ, ποικίλλει σημαντικά, αναλόγως 
των υποκείμενων γενετικών βλαβών, αποδεικνύοντας τη 
μεγάλη ετερογένεια του νοσήματος. Ειδικότερα στα παι-
διά, η ποικιλομορφία των υποκειμένων γενετικών βλα-
βών φαίνεται να είναι εξαιρετικά μεγάλη, δεδομένου ότι 
και σε κλινικό και μορφολογικό επίπεδο, συχνά είναι αδύ-
νατη η διάκριση μεταξύ ενός υποκυτταρικού ΜΔΣ (που 
είναι και η πλειοψηφία των ΜΔΣ στα παιδιά) και ενός 
κληρονομούμενου απλαστικού συνδρόμου ή επίκτητης 
απλαστικής αναιμίας. Επιπρόσθετα, κυτταρογενετικές 

ανωμαλίες που στους ενήλικες συνδυάζονται με εξέλι-
ξη και τελική εκτροπή προς ΟΜΛ, όπως η μονοσωμία 
7, στα παιδιά μπορεί να συνοδεύουν εκτός από ένα πρω-
τοπαθές ΜΔΣ και ένα κληρονομούμενο σύνδρομο μυε-
λικής ανεπάρκειας ή ένα δευτεροπαθές ΜΔΣ π.χ. μετά 
από θεραπεία για προηγηθέν κακόηθες νεόπλασμα, με 
διαφορετική εκάστοτε βιολογική σημασία και κλινική 
συμπεριφορά12,45. Χαρακτηριστικά γνωρίσματα της εξέλι-
ξης ενός ΜΔΣ στα παιδιά όπως και στους ενήλικες, απο-
τελούν η μείωση του ρυθμού απόπτωσης και η αύξηση 
του πολλαπλασιασμού των παθολογικών αιμοποιητικών 
κυττάρων. Συνεπώς, κάθε γενετική βλάβη ή συνδυασμός 
βλαβών που συνεισφέρουν στην απορύθμιση της ισορ-
ροπίας αυτής υπέρ του πολλαπλασιασμού, οδηγεί στην 
εκτροπή του ΜΔΣ προς ΟΜΛ.

Στα παιδιά απώλεια του χρωμοσώματος 7 πλήρης ή 
μερική [-7 ή del(7q)] απαντάται στο 30% των πρωτοπα-
θών ΜΔΣ και περίπου στο 50% των δευτεροπαθών μετά 
κυρίως προηγηθείσα χημειοθεραπεία ή/και ακτινοβολία. 
Μεμονωμένη απώλεια μέρους ή όλου του χρωμοσώμα-
τος 5 σπάνια ανευρίσκεται στα παιδιά και το σύνδρομο 
del(5) απουσιάζει στην παιδική ηλικία ενώ απώλεια του 
χρωμοσώματος 5 απαντάται μόνο στα πλαίσια σύνθε-
των κυτταρογενετικών ανωμαλιών46,47. Όπως προανα-
φέρθηκε, το ενδιαφέρον στα παιδιά είναι ότι μονοσωμία 
7 ανευρίσκεται και στην JMML αλλά και σε ΜΔΣ που 
προκύπτουν επί υποκειμένου συνδρόμου κληρονομούμε-
νης μυελικής ανεπάρκειας, συνυπάρχει με μεταλλάξεις 
του RAS και σπανίως έχει περιγραφεί και ως οικογενής 
νόσος σε βρέφη (familial monosomy 7)47. Είναι λοιπόν 
άκρως ενδιαφέρουσα η διερεύνηση των εμπλεκόμενων 
γονιδίων που ελλείπουν από το χρωμόσωμα 7 στην πα-
θογένεια της μυελοδυσπλασίας48.

Άλλες σπάνιες χρωμοσωματικές ανωμαλίες της παιδι-
κής ηλικίας είναι η τρισωμία 8, ο πολλαπλασιασμός του 
MLL και διάφορες χρωμοσωματικές μεταθέσεις όπως 
NUP98-TOP1, MLL–CREBBP, AML1-FOG2, που πα-
ράγουν υβριδικές πρωτεΐνες με ικανότητα δημιουργίας 
λευχαιμικού φαινοτύπου49-52.

Στο επίπεδο των γονιδιακών μεταλλάξεων, οδοί που 
φαίνεται να επηρεάζονται και στα παιδιά αλλά λιγότε-
ρο συχνά, είναι οι οδοί των RAS γονιδίων, μεταλλάξεις 
των οποίων προάγουν τη μη αποδοτική αιμοποίηση και 
τη λευχαιμική εκτροπή, παρακωλύοντας τη διαφοροποί-
ηση των αιμοποιητικών κυττάρων και οδηγώντας σε πλε-
ονέκτημα πολλαπλασιασμού53. Άλλες μεταλλάξεις που 
έχουν περιγραφεί σε RAEB, RAEBT και ΟΜΛ μετά ΜΔΣ, 
αφορούν τον μεταγραφικό παράγοντα RUNX1, απώλεια 
της λειτουργίας του οποίου οδηγεί σε λευχαιμική εκτρο-
πή. Μεταλλάξεις του RUNX1, συχνά συνυπάρχουν και 
με σωματικές μεταλλάξεις της οδού μεταγωγής μηνύμα-
τος του RAS. Άλλες μεταλλάξεις στα ΜΔΣ αφορούν το 
TP53 ενώ απενεργοποιείται δια υπερμεθυλίωσης το γο-
νίδιο CDKN2B (cyclin-dependent kinase inhibitor 2B)54.
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ABSTRACT: Myelodysplastic syndromes (MDS) comprise a group of clonal hematopoietic stem cell 
disorders, characterized by ineffective hematopoiesis, quantitative and qualitative abnormalities of the 
erythroid, myeloid and megakaryocytic cell lineages, and an increased propensity to evolve into acute 
leukemia. Myelodysplastic syndromes in childhood are rare hematological malignancies with an annual 
incidence of 1.8 per million. They appear with distinct clinical and laboratory features. To accommodate 
the characteristics of pediatric MDS, a new, widely accepted classification of myelodysplastic diseases 
in childhood has greatly facilitated diagnosis. A simple classification scheme based on morphological 
features and conforming to the WHO (World Health Organisation) suggestions was proposed. It rec-
ognizes three diagnostic groups: refractory cytopenia [RC, bone marrow (BM) blasts <5%], refractory 
anemia with excess of blasts (RAEB, BM blasts 5–20%) and refractory anemia with excess of blasts in 
transformation (RAEBT, BM blasts 20–30%). In children with MDS, the main symptom is thrombocy-
topenia and neutropenia, in contrast to adults, in whom the main symptom is anemia. De novo myelo-
dysplastic syndromes arise in previously healthy children, however congenital physical abnormalities 
often accompanying the disease, strengthen the assumption that predisposing genetic lesions may con-
tribute to the disturbance of hematopoiesis. The pathways leading to the promotion of abnormal and/or 
malignant hematopoiesis in connection with the prevalent underlying genetic background have not yet 
been elucidated. Therapeutic interventions include: watch and wait strategy, stem cell transplantation or 
immunosuppressive therapy. This article reviews classification, diagnosis procedures, pathophysiology, 
and treatment strategies in MDS in childhood.

Τέλος μία οδός της οποίας ενδεχόμενος παθογενετι-
κός ρόλος για τα ΜΔΣ ευρίσκεται υπό διερεύνηση είναι η 
οδός Wnt/β-catenin. Η οδός αυτή παίζει σημαντικό ρόλο 
σε επί μέρους στοιχεία της κυτταρικής βιολογίας, περιλαμ-
βάνοντας τη διέγερση της έκφρασης ορισμένων γονιδίων, 
την ανάπτυξη και την κίνηση του κυττάρου. Οι κατενί-
νες, δεν είναι μόνο εξαιρετικά σημαντικές για την επιτέ-
λεση πολλών ενδοκυτταρικών επικοινωνιών σε επίπεδο 
μεταγωγής μηνύματος – περιλαμβάνοντας την οδό Wnt 
- αλλά λαμβάνουν μέρος στη δημιουργία διακυτταρικών 
δεσμών (intercellular adhesive junctions). Όταν υπερεκ-
φράζονται ή μεταλλάσσονται λειτουργούν ως ογκογόνες. 
Η οδός μεταβίβασης σήματος Wnt/β-catenin, παίζει ση-
μαντικό ρόλο στη ρύθμιση του πολλαπλασιασμού, της 
επιβίωσης και της διαφοροποίησης των αιμοποιητικών 
κυττάρων και δικαίως η μελλοντική έρευνα φαίνεται να 
στρέφεται προς τη διερεύνηση του ρόλου της στη φυσι-
ολογία και στην παθολογία της αιμοποίησης55.

Η. ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ
Το ΜΔΣ είναι σπάνιο νόσημα στην παιδική ηλικία και 

οι παθογετικοί του μηχανισμοί παραμένουν υπό διερεύνη-
ση. Ο συχνότερος υπότυπος των ΜΔΣ είναι η ανθεκτική 
κυτταροπενία, με εξαιρετική πρόγνωση, και ο παιδίατρος 
πρέπει να το υποπτεύεται σε παιδί που παρουσιάζει εμ-

μένουσα κυτταροπενία σε μία ή περισσότερες σειρές με 
συνοδά δυσπλαστικά μορφολογικά ευρήματα στο περι-
φερικό αίμα. Τα παιδιά με ανθεκτική κυτταροπενία συ-
χνά έχουν ήπιες φαινοτυπικές, συγγενείς ανωμαλίες στην 
κλινική εξέταση, με συχνότερες τη δυσμορφία προσώπου, 
τη νοητική υστέρηση και το κοντό ανάστημα, η εύρεση 
των οποίων πρέπει να θέτει την υποψία για υποκείμενο 
ΜΔΣ. Βέβαια αυτές οι ανωμαλίες ανευρίσκονται και στα 
κληρονομούμενα σύνδρομα μυελικής ανεπάρκειας το εν-
δεχόμενο ύπαρξης των οποίων πρέπει να διερευνάται και 
να αποκλείονται κατά τη διαφορική διάγνωση των παι-
διατρικών ΜΔΣ. Επίσης πρέπει να είναι γνωστό ότι και 
μη-αιματολογικά νοσήματα της καθημερινής κλινικής 
πράξης, όπως οι ιογενείς λοιμώξεις, οι διατροφικές ανε-
πάρκειες κ.α, μπορούν να προκαλέσουν δυσπλαστικές 
αλλοιώσεις στο μυελό των οστών.

Όπως ανέδειξε η μελέτη μας, οι φαινοτυπικές ανωμα-
λίες ορισμένων παιδιών με πρωτοπαθές ή οικογενές ΜΔΣ 
μπορεί να υποκρύπτουν συγκεκριμένο γενετικό σύνδρο-
μο. Τα γονίδια αυτών των συνδρόμων ή γειτονικά γονίδια 
συμμετέχουν στη ρύθμιση της αιμοποίησης ή εμπλέκονται 
σε χρωμοσωμικές ανωμαλίες που συχνά ανευρίσκονται 
σε αιματολογικές κακοήθειες. Περαιτέρω ανάλυση των 
μοριακών μηχανισμών αυτών των συνδρόμων, με έμφα-
ση στην εμπλοκή τους στην αιμοποίηση, θα συνεισφέρει 
μελλοντικά στη διαλεύκανση της παθογένειας των ΜΔΣ.
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