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АННОТАЦИЯ 
Заболевания первичного иммунодефицита (ПИД) или врожденные нарушения 

иммунитета являются наследственными нарушениями, которые нарушают иммунный ответ, 
что приводит к повышенному риску возникновения инфекционных, аутоиммунных 
осложнений, воспалительных процессов, развитию онкологических и онкогематологических 
заболеваний. Современная классификация ПИД включает в себя более 354 различных 
заболеваний и список постоянно расширяется. По оценкам, шесть миллионов человек во всем 
мире живут с ПИД, из которых только 27 000–60 000 диагностированы, из-за низкой 
осведомленности об этих заболеваниях, как среди врачей первичного звена, так и среди 
населения. Отсутствие национального реестра пациентов с ПИД в Узбекистане, не позволяет 
оценить фактическую частоту заболеваемости. Следует направить усилия на создание базы 
данных национального реестра пациентов с ПИД в Узбекистане. Реестры ПИД помогают 
лучше понять эпидемиологический анализ генотипов и фенотипов и имеют определяющее 
значение не только для научных исследований, но и для разработки улучшенных протоколов 
диагностики и лечения.  

Ключевые слова: первичный иммунодефицит, инфекции, иммунитет, 
злокачественные новообразования, реестр.  
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АННОТАЦИЯ 
Бирламчи иммунитет танқислиги касалликлари (БИТ) ёки туғма иммунитет бузилиши-

бу иммунитетни ишдан чикарадиган ирсий касалликлар бўлиб, инфекциялар, иммунитетнинг 
бузилиши, аутоиммун холатлар, яллиғланиш ва ёмон сифатли неоплазмалар хавфини 
оширади. Пиднинг замонавий таснифи 354 дан ортиқ турли хил касалликларни ўз ичига олади 
ва рўйхат доимий равишда кенгайиб бормоқда. Дунё бўйлаб олти миллион киши БИТ билан 
яшаётгани тахмин қилинмоқда, улардан фақат 27,000-60,000 тасига ташхис қўйилган, чунки 
бу касалликлар хақида тиббиётнинг бирламчи бугини ва аҳоли орасида хабардорлик паст. 
Ҳозирги кунда Ўзбекистонда БИТ билан касалланган беморлар миллий реестрининг йўқлиги 
сабабли мамлакатда БИТ билан касалланишнинг ҳақиқий ҳолати номаълум. Саъй-
ҳаракатларни Ўзбекистонда ПИД билан касалланган беморлар миллий реестрининг 
маълумотлар базасини яратишга йўналтириш лозим. Бундай регистрларнинг мавжудлиги БИТ 
генотиплари ва фенотипларининг епидемиологик таҳлилини яхшироқ тушунишга ёрдам 
беради, шунингдек такомиллаштирилган диагностика ва терапевтик тадбирларни ўрганиш ва 
ишлаб чиқиш учун жуда муҳимдир. 

Калит сўзлар: бирламчи иммунитет танқислиги, инфекциялар, иммунитет, 
неоплазмалар, реестр. 
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PRIMARY IMMUNODEFICIENCY: MODERN CONCEPTS, STATE OF THE PROBLEM 

AND PROSPECTS 
ANNOTATION 

Primary immunodeficiency diseases (PIDs) or congenital immune disorders are inherited 
disorders that disrupt the immune response, resulting in an increased risk of infectious and 
autoimmune complications, inflammatory processes, the development of cancer and 
oncohematological diseases. The modern classification of PID includes more than 354 different 
diseases and the list is constantly expanding. According to various estimates, approximately 
6,000,000.00 people have PIDs, of which, however, only 27-60 thousands are diagnosed, due to low 
awareness of these diseases among both primary care physicians and the general population. The lack 
of a national registry of patients with PID in Uzbekistan does not allow us to estimate the actual 
incidence rate. Efforts should be made to create a database of a national register of patients with PID 
in Uzbekistan. PID registries help to better understand epidemiological analysis of genotypes and 
phenotypes and are crucial not only for scientific research, but also for the development of improved 
diagnostic and treatment protocols. 

Keywords: primary immunodeficiency, infections, immunity, malignant neoplasms, registry. 
 

Известно, что Первичные иммуннодефициты (ПИД) более распространены в регионах 
с высоким уровнем кровнородственных браков, поскольку большинство из них имеют 
аутосомно-рецессивный тип наследования.  

Впервые в 1952 году Брутон описал первый случай агаммаглобулинемии [8, с.722-728]. 
На сегодняшний день генетически идентифицировано более 354 различных заболевания с 344 
различными дефектами генов, и постоянно выявляются новые заболевания. ПИД традиционно 
выявляли по повышенной восприимчивости к инфекциям. Впоследствии была признана связь 
между ПИД с аутоиммунными реакциями и неконтролируемым воспалением. При отдельных 
формах первичных иммунодефицитов значительно повышена частота злокачественных 
новообразований, в частности гематологических [1, с. 154-162]. В последние десятилетия 
произошел значительный прогресс в области диагностирования и терапии ПИД, которые 
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изменили взгляды многих пациентов. Продолжительность жизни пациентов с ПИД и 
вторичными иммунодефицитами увеличилась благодаря недавним достижениям в 
диагностических и терапевтических стратегиях. Не стоит недооценивать ПИД, которые 
представляют серьезные патологии с высокой вероятностью развития тяжёлых осложнений, 
вплоть до инвалидизации (27%) и летальных исходов (11%) [24, с. 234-237].  

Этиология большинства иммунодефицитов неизвестна. Врожденные нарушения 
иммунитета, к которым относятся ПИД, являются наследственными нарушениями 
характеризующиеся рецидивирующими инфекциями, аллергией, воспалением или 
злокачественными новообразованиями в следствии генетических изменений влияющих на 
иммунную систему. В мире нет единого подхода к их классификации и зачастую они 
относятся к «редким болезням» или входят в группу «орфанных заболеваний». Общая частота 
ПИД составляет около 1:10 000, и большинство из них проявляется в раннем детстве [2, c. 96–
128]. 

Анализируя имеющиеся национальные регистры Европы сеть центров Джеффри 
Модела дали оценку по мировой заболеваемости, по которой было подсчитано, что шесть 
миллионов человек живут с ПИД, из которых только 27 000–60 000 диагностированы. Для 
стран Европы ожидается 638 000 случаев, но в настоящее время зарегистрировано 15 052 
случая (2,27%). В Африке до 902 631 человек могут иметь ПИД, тогда как в настоящее время 
зарегистрировано только 1016 случаев. [3, c. 1–7] 

По данным США, распространенность клинически значимого иммунодефицита 
оценивается в диапазоне от 1:1200 до 1:2000 [4, c. 497-502]. Данные о количестве пациентов, 
страдающих от ПИД собирает Европейское общество иммунодефицитов (ESID) и ведет реестр 
пациентов из более чем 125 центров по всей Европе, а в 2014 г. ESID информацию о более чем 
20 000 пациентов с ПИД. [5]. ESID-Database-Statistics 2016. 

Несмотря на то, что кровнородственные браки в настоящее время запрещены и 
противоречат моральным нормам, среди некоторых популяций они все-таки имеют место 
быть. Доказано, что ПИД более распространены в регионах с высоким уровнем 
кровнородственных браков (Арабские страны), поскольку ПИД имеет аутосомно-
рецессивный тип наследования [6, c. 1-9]. Помимо высоких показателей кровного родства, 
большой размер семьи и быстрый рост населения - все это факторы, ответственные за высокую 
распространенность редких генетических заболеваний в стране.  

Современная классификация ПИД включает в себя более 354 различных заболеваний и 
список постоянно пополняется. По большей части молекулярная причина и лежащий в ее 
основе ген или даже несколько генов были уже идентифицированы и могут быть 
проанализированы для выявления мутаций, вызывающих заболевание. Гены, вызывающие 
ПИД, влияют почти на все компоненты, которые функционируют в иммунной системе и 
участвуют в созревании линий гемопоэтических клеток, передаче сигналов, переключении 
классов, защите от специфических патогенов, а также в путях, для которых не сразу очевидно, 
как они связаны с иммунодефицитом [4, c. 497-502]. Международный союз иммунологических 
обществ: Отчет Комитета по первичным иммунодефицитным заболеваниям за 2017 г. о 
врожденных ошибках иммунитета [7, c. 96–128].  

Комитет по классификации Международного союза иммунологических обществ [9, 
696–726] классифицировал ПИД на 9 групп (рис. 1) 

Инфекции – признак иммунодефицита [10, c. 69-86]. Однако поначалу другие 
симптомы могут быть более выраженными, например, задержка развития, которую они могут 
вызывать у детей, конституциональные симптомы у взрослых, такие как потеря веса, или 
сопутствующие синдром-специфические симптомы, такие как гипокальциемия при синдроме 
ДиДжорджи. Аутоиммунные проявления могут быть характерным признаком ПИД, особенно 
у взрослых, а также необычных лимфоидных или гранулематозных заболеваний. 
Следовательно, другие осложнения, такие как злокачественные новообразования, стали 
важными причинами заболеваемости и смертности при ПИД [11, c. 48-55]. В некоторых 
случаях злокачественные новообразования могут быть первым симптомом основного ПИД. 
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Пациенты имеют повышенную частоту всех видов злокачественных новообразований по 
сравнению с общей популяцией, особенно часто встречаются лимфомы. 

 

 
Рисунок 1. Классификация заболеваний вызванных первичным 

иммунодефицитом (ПИД) 
 

Правильно собранный семейный анамнез важен для быстрого распознавания 
генетических нарушений, хотя многие мутации могут быть новыми, а семейный анамнез не 
обязательно положительный[12, c. 495–500; 17, c. 477–482]. Вторичные иммунодефициты по 
клиническим проявлениям имеют схожесть с ПИД.  

Необходимо проводить дифференциацию между ПИД и синдромом приобретенного 
иммунодефицита, вызываемого вирусом иммунодефицита человека (ВИЧ), 
иммунодефицитами и иммунодефектами связанными с воздействием леарственных 
препаратов (например иммунодепрессантов), с развитием онкологических и 
онкогематологических заболеваний и проводимой при данных патологиях 
полихимиотерапией (ПХТ) и прочие вторичные иммунодефицитные состояния (ИДС), 
которые выявляются чаще чем нераспознанный во взрослом состоянии ПИД [13, с. 764-768]. 
Принятие окончательного решения об установлении диагноза ПИД возможно только после 
исключения всех этих патологий. 

Диагностика первичных иммунодефицитных состояний (ПИДС) 
Диагностика ПИДС – история, которая постоянно развивается. Ранняя диагностика 

ПИДС остается ключевой задачей. Диагноз ПИД часто ставится с опозданием или даже 
вообще не ставится, особенно в районах, где инфекционные заболевания широко 
распространены, как это имеет место в большинстве развивающихся стран. В последние 
десятилетия диагностика и лечение ПИД поднялись на новый уровень, что изменило взгляды 
многих пациентов [14, с. 507–15] 

Раннее выявление ПИД до того, как серьезные инфекции поставят под угрозу общее 
состояние пациента, важно для прогноза пробанда и своевременного генетического 
консультирования его семьи [15, с. 289–355]. 

Диагностику ПИД рационально начать с клинического обследования пациента, 
включая семейную историю с последующей функциональной характеристикой 
иммунологических компонентов. К настораживающим признакам ПИДс относят [16, с. 190–
197] (табл. 2). 
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Рисунок 2. Настораживающие признаки первичных иммунодефицитных 

состояний (ПИДс) 
 
Поэтапная иммунологическая диагностика ПИДС включает в себя следующие три 

важных этапа: 
– клиническая диагностика 
– лабораторная диагностика  
– генетическая диагностика.  
Важными компонентами лабораторной диагностики ПИД являются: базовые 

исследования (ОАК, определение уровня сывороточного иммуноглобулина IgM, IgG, IgA и 
IgE), иммунофенотипирование (диференциация субпопуляцию лимфоцитов – Т, Б и 
естественные киллеры) и секвенирование. Иммунофенотипическая оценка ПИД с 
использованием проточной цитометрии дает важные подсказки для диагностики этих 
расстройств, хотя для подтверждения требуется идентификация основных молекулярных 
дефектов путем секвенирования [18, c. 316–322]. 

Благодаря быстрым темпам внедрения новых технологий, на сегодняшний день 
медицина предоставляет возможности для диагностики и терапии больных с врожденными 
дефектами иммунной системы. Анализ молекулярно-генетических дефектов, позволяет 
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обнаруживать новые нарушения в механизмах функционирования иммунитета, что может 
служить основой для создания новых способов иммунодиагностики и иммунотерапии ПИДс 
и ИДС. 

Как указано выше, ПИД первоначально были описаны как редкие, встречающиеся 
только у младенцев и детей младшего возраста и связанные с тяжелыми клиническими 
симптомами. Тем не менее, достижения в технологиях секвенирования генов, такие как 
секвенирование всего экзона, показали, что они встречаются гораздо чаще, чем первоначально 
предполагалось, и присутствуют у детей старшего возраста, подростков и взрослых, и у 
некоторых пациентов могут иметь относительно легкое клиническое заболевание [19, с. 537–
539; 20, c. 385–391]. 

ПИД часто поддаются лечению, если их правильно оценить и лечить. Однако 
осведомленность об этих заболеваниях низка, как среди врачей первичного звена, так и среди 
населения. В результате многие пациенты остаются недиагностированными. Несвоевременная 
диагностика и недостаточное лечение приводят к увеличению заболеваемости, смертности и 
завышенным медицинским расходам в дополнение к жизни, полной хронических заболеваний 
и страданий [21, c. 139-139]  

Продолжительность жизни пациентов с первичным и вторичным иммунодефицитом 
увеличивается из-за недавних улучшений в терапевтических стратегиях [22 с. 365]. 
Заместительная терапия иммуноглобулином является краеугольным камнем лечения 
заболеваний, связанных с дефицитом антител, возможно, наиболее распространенной 
клинически значимой группы ПИД. Иммуноглобулин можно вводить как внутривенно, так и 
подкожно. Ведение детей с ПИД требует междисциплинарного подхода, и ТГСК 
(трансплантация гемопоэтических стволовых клеток) играет важную роль в улучшении 
результатов лечения пациентов с ПИД. ТГСК обеспечивает окончательное излечение 
нескольких первичных иммунодефицитов, включая тяжелый комбинированный 
иммунодефицит (SCID), WAS (синдром Вискотта-Олдрича), хроническую гранулематозную 
болезнь (CGD), HLH (гемофагоцитарный лимфогистиоцитоз) и многие другие 
иммунодефицитные состояния. 

На сегодняшний день в Узбекистане с общим населением 35 миллионов человек, 
фактическая частота заболевания ПИД в стране неизвестна из-за отсутствия национального 
реестра пациентов с ПИД. Кровные браки являются обычной практикой в стране. Заболевания, 
связанные с первичным иммунодефицитом (ПИД), в Узбекистане занижены. В нашей 
республике назрела необходимость скорейшего создания базы данных национального реестра 
пациентов с ПИД. Следует направить усилия на создание базы данных национального реестра 
пациентов с ПИД в Узбекистане. Существование таких реестров помогает лучше понять 
эпидемиологический анализ генотипов и фенотипов ПИД, а также имеет решающее значение 
для изучения и разработки улучшенных диагностических и лечебных мероприятий [27] 

Обсуждение: Таким образом, первичные иммунодефициты являясь наследственными 
заболеваниями, нарушают иммунный ответ, что приводит к повышенному риску инфекций, 
иммунной дисрегуляции, аутоиммунных явлений, воспалений и злокачественных 
новообразований. Повышение осведомленности, специализированная подготовка в области 
клинической иммунологии и создание сотрудничающих исследовательских центров 
необходимы для улучшения ухода за пациентами. Сегодня прогресс в нашей способности 
диагностировать определенные ПИД гораздо раньше в детстве может радикально изменить 
исходы и выживаемость пациентов [23, c. 2854–61]. Ранняя диагностика ПИД остается 
ключевой задачей. 

В Узбекистане ПИД не диагностируются и не регистрируются. Для улучшения 
результатов лечения пациентов с ПИД крайне необходимо развитие системы здравоохранения 
и национального реестра пациентов. В настоящее время в Узбекистане не все генетические 
тесты доступны, и большинство из них оплачиваются самими пациентами, что обуславливает 
социально-экономические проблемы и ложится тяжким бременем на бюджеты их семей. 
Отсутствие диагностической настороженности в отношении ПИД, неправильная или 
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неполноценная диагностика являются причиной того, что до 70 % ПИДс остаются 
недиагностированными, что приводит к осложнениям и неблагоприятным исходам.  

Заключение  
При подозрении на первичный иммунодефицит должен быть начат поэтапный 

диагностический подход. Необходимо внедрение современных высокотехнологичных 
методов диагностики ПИД в клиническую и лабораторную практику. 
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