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１　 临床资料

　 　 患者，男性，６７ 岁，因“白细胞和血小板减少 ２ 年余”于
２０２１ 年 ２ 月 ４ 日就诊中国人民解放军总医院第二医学中心

血液科。 ２０１９ 年 １０ 月体检时发现血小板与白细胞减少，于
外院行骨髓相关检查后诊断为骨髓增生异常综合征（ｍｙｅｌｏ⁃
ｄｙｓｐｌａｓｔｉｃ ｓｙｎｄｒｏｍｅｓ， ＭＤＳ）。 曾行氨肽素、利可君、维 Ａ 酸及

叶酸等药物治疗，效果不佳且疾病进展。 来我院后查血常规

提示白细胞（ｗｈｉｔｅ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ， ＷＢＣ） ２􀆰 ７６×１０９ ／ Ｌ，血红蛋白

（ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ， ＨＢ）１３２ｇ ／ Ｌ，血小板（ｐｌａｔｅｌｅｔ， ＰＬＴ）６３×１０９ ／ Ｌ，既
往有冠心病病史 ５ 年，否认药物、食物过敏史。

入院后完善相关检查，骨髓象：骨髓增生明显活跃，三系

均增生，Ｇ ／ Ｅ＝ ０􀆰 ５ ∶１，可见粒系与红系存在部分病态造血，髓
系原始、幼稚单核细胞占 ３􀆰 ６％，部分细胞可见类巨变，红系

占 ５３􀆰 ２％，可见类巨变、核畸形等，全片见巨核细胞 １１５ 个；
骨髓活检：病态造血；染色体常规：４６，ＸＹ，ｄｅｒ（１；７） （ ｑ１０；
ｐ１０）［１９］ ／ ４６，ＸＹ［７］；免疫分型检测：粒系分化障碍，幼稚髓

系细胞表型异常（占有核细胞的 ３􀆰 ２４％）；叶酸检测值：２０ｎｇ ／ ｍｌ；
ＶｉｔＢ１２检测值：５２６ ｐｇ ／ ｍｌ。 ２０２０ 年初行 ＭＤＳ／急性髓系白血病

（ａｃｕｔｅ ｍｙｅｌｏｉｄ ｌｅｕｋｅｍｉａ， ＡＭＬ）相关基因检查，提示 ＴＰ５３、ＦＬＴ３、
ＮＰＭ１等均未突变，ＷＴ１、ＥＶ１１、ＰＲＡＭＥ 表达正常。 结合ＭＤＳ 诊

疗指南［１］，诊断为难治性血细胞减少伴多系发育异常合并 ｄｅｒ
（１； ７） （ ｑ１０； ｐ１０）。 根据国际预后评分系统 （ ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ
ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｓｃｏｒｉｎｇ ｓｙｓｔｅｍ， ＩＰＳＳ）进行评估：存在 ｄｅｒ（１；７）（１分），
ＰＬＴ ６３×１０９ ／ Ｌ（０􀆰 ５ 分），总评分 １􀆰 ５ 分，分类为中危－２ 组；根据

修订版 ＩＰＳＳ 进行评估：骨髓原始细胞占比 ３􀆰 ６％（１分），存在 ｄｅｒ
（１；７）（３ 分），ＰＬＴ ６３×１０９ ／ Ｌ（０．５ 分），总评分 ４．５ 分，分类为

于中危组；根据分子 ＩＰＳＳ 进行评估：综合患者信息，在

ｈｔｔｐｓ： ／ ／ ｍｄｓ⁃ｒｉｓｋ⁃ｍｏｄｅｌ．ｃｏｍ ／平台上进行积分测算与风险预

测，得分－１􀆰 ４７ 分，分类为低危组。
鉴于该患者存在症状性 ＰＬＴ 和 ＷＢＣ 减少，但骨髓内

原始细胞比例不高，且不耐受去甲基化药物，遂予沙利度胺

（２５ｍｇ ／次，每日 １ 次） 调节免疫，予叶酸 （ １０ ｍｇ ／次，每日

２次），腺苷钴胺（０􀆰 ５ ｍｇ ／次，每日 ２ 次）与辅酶 Ｑ１０（１０ ｍｇ ／次，
每日２ 次）支持造血功能，予艾曲泊帕（２５ ｍｇ ／次，隔日 １ 次）
升血小板治疗。 治疗后患者 ＰＬＴ 上升至 １０３×１０９ ／ Ｌ，活动耐

量恢复到平日水平，疗效评估为血液学改善。 考虑到沙利度

胺副作用，治疗期间密切监测患者血细胞变化情况（图 １），
分三阶段调整沙利度胺用药频次。 ２０２１ 年 １０ 月复诊，考虑患

者 ＨＢ 稳定且 ＰＬＴ 恢复正常，将用药频率改为每日 １ 次，每月

１～２０ 号连续服药，此后本月不再服用。 ２０２２ 年 ５ 月复诊，ＰＬＴ
保持 １７０×１０９ ／ Ｌ 以上 ３ 个月余，再次调整用药频率，改为每日

１ 次，每月 １～１５ 号连续服药，此后本月不再服用。 ２０２３ 年３ 月

再次减少用药频率，改为每日 １ 次，每月 １～１０ 号连续服药，此
后本月不再服用，直至 ２０２４ 年 １ 月停沙利度胺。 至末次随访，
患者未出现贫血症状或出血倾向，且未进展为 ＡＭＬ。

２　 讨　 论

　 　 ＭＤＳ 是一种起源于造血干细胞的异质性髓系克隆性疾

病，其特征表现为一系或多系血细胞减少、造血细胞发育异

常，且有较高风险向 ＡＭＬ 转化［２］ 。 ｄｅｒ（１；７）（ｑ１０；ｐ１０）是一

种罕见的染色体异常，在 ＭＤＳ 中的发生率仅为 １％ ～ ３％ ［３］ 。
该异常是指 １ 号染色体的长臂和 ７ 号染色体的短臂在着丝

粒区域发生不平衡易位形成的，导致 １ｑ 三体和 ７ｑ 单体［４］ 。
Ｙｏｋｏｏ 等［５］在 １９９２ 年首次报道了 ｄｅｒ（１；７） （ｑ１０；ｐ１０）这种

染色体异常类型，认为该易位可能提示较差的预后。 Ｓａｎａｄａ
等［４］的大型队列研究首次系统地描述了该易位的临床特征，
与单纯 ７ 号染色体缺失的 ＭＤＳ 患者相比，常显示出较低的

原始细胞计数和较高的 ＨＢ 浓度，向 ＡＭＬ 进展速度慢，临床

转归较好［４］ 。 Ｓｌｏｖａｋ 等［６］ 的研究表明该易位多见于老年男

性，外周血中 ＰＬＴ 较低。 这都与本例患者的临床特征相符。
Ｚｈａｎｇ 等［３］的研究揭示了 ｄｅｒ（１；７）（ｑ１０；ｐ１０）与 ＲＵＮＸ１

突变的高度相关性。 这提示伴 ｄｅｒ（１；７） （ｑ１０；ｐ１０）ＭＤＳ 患

者 ＰＬＴ 减少可能是由于 ＲＵＮＸ１ 功能失调导致［７］ 。 ＲＵＮＸ１
是一种在造血细胞中广泛表达的转录因子，在正常造血过程

中可抑制红细胞生成并促进巨核细胞生成［８］ 。 研究发现，
ｄｅｒ（１；７）（ｑ１０；ｐ１０）患者的基因组中，ＲＵＮＸ１ 结合位点相关

的增强子区域发生高度甲基化，导致 ＲＵＮＸ１ 功能失调，使患

者的血小板计数减少［９］ 。 这为本例患者 ＰＬＴ 较低而 ＨＢ 浓

度相对正常的现象提供了分子解释。
由于老年人易多病共存且伴随免疫衰老状态［１０］ ，因此

老年 ＭＤＳ 患者常对去甲基化治疗和化疗不敏感。 沙利度胺

及其衍生物因具有抗血管生成、免疫调节等作用而被用于

ＭＤＳ 的治疗，尤其对于伴 ｄｅｌ（５ｑ）的较低危 ＭＤＳ，来那度胺因
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图 １　 患者血细胞变化情况
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其疗效显著常作为该类患者的首选。 ＣＲＢＮ 作为沙利度胺

结合的靶蛋白，是 ＣＲＬ４ Ｅ３ 泛素连接酶底物受体，而沙利度

胺及其衍生物可通过与其结合改变这类泛素连接酶的底物

特异性，诱导新底物的降解，从而发挥治疗作用［１１］ 。 近年来

已有研究发现，沙利度胺及其衍生物在非 ｄｅｌ（５ｑ） ＭＤＳ 的

治疗中也显示出优势，而来那度胺因更容易导致骨髓抑制，
疗效并不优于沙利度胺，尤其对于血小板计数和（或）中性粒

细胞计数低的患者，更建议选择沙利度胺［１２］ 。 截至目前，
国内尚无伴 ｄｅｒ （ １；７） （ ｑ１０；ｐ１０） ＭＤＳ 患者采用沙利度胺

治疗的病例报道，本例可能为国内首例报道。
ＭＤＳ 诊疗指南中提出，患者如果出现有症状血小板减

少、粒细胞减少、原始细胞增多中任一表现，可以考虑免疫抑

制剂治疗［１］ 。 本例患者症状与血液学检查全部符合该标准

的 ３ 点要求，在常规治疗效果不佳或难以耐受的情况下，结
合文献与指南决定试用沙利度胺，而患者转归也提示沙利度

胺对于伴 ｄｅｒ（１；７）（ｑ１０；ｐ１０）ＭＤＳ 患者存在潜在治疗效果。
但需要注意的是，目前对于沙利度胺在伴 ｄｅｒ （ １；７）

（ｑ１０；ｐ１０）ＭＤＳ 患者中的安全性缺乏评估，老年患者治疗期

间应严格控制沙利度胺的剂量，防止其神经毒性等副作用与

不良反应的发生。 沙利度胺在 ＭＤＳ 治疗中常用剂量为

“５０～２００ｍｇ ／次，每日 １ 次”，本例患者因采用远低于常规剂

量的治疗方案，治疗期间密切监测血液学指标，分阶段调整用

药频次，在保持疗效的同时并未出现明显的神经毒性、血栓、
严重皮肤反应等毒副作用。 这说明在沙利度胺治疗过程中，
遵循低剂量、全面的监测评估以及随时动态的调整治疗方案

等原则，可以平衡好疗效与不良反应，为患者带来最大收益。
综上，沙利度胺联合支持造血的药物对伴 ｄｅｒ （ １；７）

（ｑ１０；ｐ１０）ＭＤＳ 患者具有一定的治疗效果，但其对其他染色

体核型改变的 ＭＤＳ 是否有效还需要大样本多中心临床试验

来进一步验证。

【参考文献】

［１］ 　 Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｓｏｃｉｅｔｙ ｏｆ Ｈｅｍａｔｏｌｏｇｙ ＣＭＡ． Ｃｈｉｎｅｓｅ ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ ｆｏｒ ｄｉａｇ⁃
ｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｍｙｅｌｏｄｙｓｐｌａｓｔｉｃ ｓｙｎｄｒｏｍｅｓ （ ２０１９） ［ Ｊ］ ．
Ｃｈｉｎ Ｊ Ｈｅｍａｔｏｌ， ２０１９， ４０（ ２）： ８９ － ９７． ＤＯＩ： １０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ．
ｉｓｓｎ．０２５３⁃２７２７．２０１９．０２．００２．

［２］ 　 Ｌｉ Ｈ， Ｈｕ Ｆ， Ｇａｌｅ ＲＰ， ｅｔ ａｌ． Ｍｙｅｌｏｄｙｓｐｌａｓｔｉｃ ｓｙｎｄｒｏｍｅｓ［ Ｊ］ ． Ｎａｔ
Ｒｅｖ Ｄｉｓ Ｐｒｉｍｅｒｓ， ２０２２， ８（１）： ７４． ＤＯＩ： １０．１０３８ ／ ｓ４１５７２⁃０２２⁃
００４０２⁃５．

［３］ 　 Ｚｈａｎｇ Ｔ， Ｘｕ Ｙ， Ｐａｎ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｈｉｇｈ ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ｏｆ ＲＵＮＸ１ ｍｕｔａｔｉｏｎ
ｉｎ ｍｙｅｌｏｄｙｓｐｌａｓｔｉｃ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｗｈｏｌｅ⁃ａｒｍ ｔｒａｎｓｌｏｃａｔｉｏｎ
ｏｆ ｄｅｒ（１， ７）（ｑ１０， ｐ１０） ［Ｊ］ ． Ｌｅｕｋｅｍｉａ， ２０１７， ３１（１０）： ２２５７－
２２６０． ＤＯＩ： １０．１０３８ ／ ｌｅｕ．２０１７．２２８．

［４］ 　 Ｓａｎａｄａ Ｍ， Ｕｉｋｅ Ｎ， Ｏｈｙａｓｈｉｋｉ Ｋ， ｅｔ ａｌ． Ｕｎｂａｌａｎｃｅｄ ｔｒａｎｓｌｏｃａｔｉｏｎ
ｄｅｒ（１， ７） （ ｑ１０， ｐ１０） ｄｅｆｉｎｅｓ ａ ｕｎｉｑｕｅ ｃｌｉｎｉｃｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｓｕｂ⁃
ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｍｙｅｌｏｉｄ ｎｅｏｐｌａｓｍｓ［ Ｊ］ ． Ｌｅｕｋｅｍｉａ， ２００７， ２１（５）： ９９２－
９９７． ＤＯＩ： １０．１０３８ ／ ｓｊ．ｌｅｕ．２４０４６１９．

［５］ 　 Ｙｏｋｏｏ Ｈ， Ｏｋａｄａ Ｙ， Ｔｏｍｉｎａｇａ Ｋ， ｅｔ ａｌ． ［ｄｅｒ（１， ７） （ｑ１０， ｐ１０）
ｉｎ ｔｈｒｅｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｍａｌｉｇｎａｎｔ ｈｅｍａｔｏｌｏｇｉｃ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ］ ［Ｊ］ ． Ｊｐｎ Ｊ
Ｃｌｉｎ Ｈｅｍａｔｏｌ， １９９２， ３３（１２）： １８２９－１８３３．

［６］ 　 Ｓｌｏｖａｋ ＭＬ， Ｏ′Ｄｏｎｎｅｌｌ Ｍ， Ｓｍｉｔｈ ＤＤ， ｅｔ ａｌ． Ｄｏｅｓ ＭＤＳ ｗｉｔｈ ｄｅｒ
（１， ７）（ｑ１０， ｐ１０） ｃｏｎｓｔｉｔｕｔｅ ａ ｄｉｓｔｉｎｃｔ ｒｉｓｋ ｇｒｏｕｐ？ Ａ ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ
ｓｉｎｇｌｅ ｉｎｓｔｉｔｕｔｉｏｎａｌ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ／ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃ ｆｅａｔｕｒｅｓ ｃｏｍｐａｒｅｄ
ｔｏ －７ ／ ｄｅｌ（７ｑ） ＭＤＳ［Ｊ］． Ｃａｎｃｅｒ Ｇｅｎｅｔ Ｃｙｔｏｇｅｎｅｔ， ２００９， １９３（２）：
７８－８５． ＤＯＩ： １０．１０１６ ／ ｊ．ｃａｎｃｅｒｇｅｎｃｙｔｏ．２００９．０４．０１３．

［７］ 　 Ｌａｎｇ Ｗ， Ｌｕｏ Ｙ， Ｗａｎｇ Ｌ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｄｅｒ（１， ７）（ｑ１０， ｐ１０） ｄｅｆｉ⁃
ｎｉｎｇ ａ ｄｉｓｔｉｎｃｔ ｐｒｏｆｉｌｅ ｆｒｏｍ － ７ ／ ｄｅｌ （ ７ｑ ） ｉｎ ｍｙｅｌｏｄｙｓｐｌａｓｔｉｃ
ｓｙｎｄｒｏｍｅｓ： ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｍｅｔａ⁃ａｎａｌｙｓｉｓ ［ Ｊ ］ ． Ｃａｎｃｅｒ
Ｍｅｄ， ２０２４， １３（１）： ｅ６８９０． ＤＯＩ： １０．１００２ ／ ｃａｍ４．６８９０．

［８］ 　 Ｋｕｖａｒｄｉｎａ ＯＮ， Ｈｅｒｇｌｏｔｚ Ｊ， Ｋｏｌｏｄｚｉｅｊ Ｓ， ｅｔ ａｌ． ＲＵＮＸ１ ｒｅｐｒｅｓｓｅｓ
ｔｈｅ ｅｒｙｔｈｒｏｉｄ ｇｅｎｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｐｒｏｇｒａｍ ｄｕｒｉｎｇ ｍｅｇａｋａｒｙｏｃｙｔｉｃ ｄｉｆｆｅｒ⁃
ｅｎｔｉａｔｉｏｎ［Ｊ］ ． Ｂｌｏｏｄ， ２０１５， １２５ （ ２３）： ３５７０ － ３５７９． ＤＯＩ： １０．
１１８２ ／ ｂｌｏｏｄ⁃２０１５⁃０３⁃６３２６５３．

［９］ 　 Ｆｅｒｎａｎｄｅｚ ＡＧＬ， Ｃｒｅｓｃｅｎｚｉ Ｂ， Ｐｉｅｒｉｎｉ Ｖ， ｅｔ ａｌ． Ａ ｄｉｓｔｉｎｃｔ ｅｐｉｇｅ⁃
ｎｅｔｉｃ ｐｒｏｇｒａｍ ｕｎｄｅｒｌｉｅｓ ｔｈｅ １， ７ ｔｒａｎｓｌｏｃａｔｉｏｎ ｉｎ ｍｙｅｌｏｄｙｓｐｌａｓｔｉｃ
ｓｙｎｄｒｏｍｅｓ［Ｊ］ ． Ｌｅｕｋｅｍｉａ， ２０１９， ３３（１０）： ２４８１－２４９４． ＤＯＩ： １０．
１０３８ ／ ｓ４１３７５⁃０１９⁃０４３８⁃７．

［１０］ 侯传东， 杨波， 蔡力力， 等． 奥妥珠单抗在老年 Ｂ 细胞淋巴瘤
治疗中的应用及安全性： ４ 例报告并文献复习［ Ｊ］ ． 中华老年
多器官疾病杂志， ２０２３， ２３（１１）： ８６４－８６５． ＤＯＩ： １０．１１９１５ ／ ｊ．
ｉｓｓｎ．１６７１⁃５４０３．２０２４．１１．１８９．

［１１］ Ａｓａｔｓｕｍａ⁃Ｏｋｕｍｕｒａ Ｔ， Ｉｔｏ Ｔ， Ｈａｎｄａ Ｈ． Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ｏｆ
ｃｅｒｅｂｌｏｎ⁃ｂａｓｅｄ ｄｒｕｇｓ［Ｊ］ ． Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｔｈｅｒ， ２０１９， ２０２： １３２－１３９．
ＤＯＩ： １０．１０１６ ／ ｊ．ｐｈａｒｍｔｈｅｒａ．２０１９．０２．０１１．

［１２］ 汪尹静文， 江高峰， 倪健， 等． 沙利度胺及其衍生物治疗骨髓增生
异常综合征的研究进展［Ｊ］． 中国实验血液学杂志， ２０２１， ２９（６）：
１９６７－１９７１． ＤＯＩ： １０．１９７４６／ ｊ．ｃｎｋｉ．ｉｓｓｎ１００９⁃２１３７．２０２１．０６．０４８．

（编辑： 温玲玲）

·９０３·中华老年多器官疾病杂志　 ２０２６年 ４月 ２８日 第 ２５卷 第 ４期 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｍｕｌｔ Ｏｒｇａｎ Ｄｉｓ Ｅｌｄｅｒｌｙ， Ｖｏｌ．２５， Ｎｏ．４， Ａｐｒ ２８， ２０２６


