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Тяжелый комбинированный 
иммунодефицит с низким 
содержанием T- и B-клеток 

Тяжелые комбинированные иммунодефициты – гетерогенная группа заболеваний, относящихся 
к первичным иммунодефицитным состояниям, обусловленным дефектом различных звеньев иммунной 
системы. В статье представлен клинический случай тяжелого комбинированного иммунодефицита 
с низким содержанием Т- и В-клеток у восьмимесячного ребенка.
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Актуальность
Тяжелые комбинированные иммунодефициты 
(ТКИД) – группа генетически детерминированных 
гетерогенных заболеваний, относящихся к первич-
ным иммунодефицитным состояниям, клинически 
и иммунологически характеризующихся дефектами 
различных звеньев иммунной системы с нарушением 
функции Т- и В-клеток [1].
Данная группа заболеваний встречается достаточ-
но редко. Частота рождения пациентов с ТКИД ва-
рьируется от одного случая на 46 тыс. населения до 
одного случая на 80 тыс. населения, средний пока-
затель – 1:58 000 новорожденных [2, 3]. По данным 
региональных регистров, в  России на  учете у  им
мунологов состоит около 1,5 тыс. пациентов с клини-
ческим диагнозом первичного иммунодефицита [4].
ТКИД считаются одними из наиболее опасных среди 
первичных иммунодефицитов. При этой патологии 
наблюдается недостаточность клеточно-опосредо-
ванного иммунитета, иммунная система не  спо-
собна противостоять инфекционным, бактериаль-
ным и вирусным агентам. Как следствие – частые, 
тяжело протекающие инфекции, аутоиммунные 
заболевания, а также повышенный риск развития 
злокачественных новообразований [5–7]. При ла-
бораторном исследовании в большинстве случаев 
выявляют гипогаммаглобулинемию, лимфоцито-
пению и снижение пролиферативной активности 
лимфоцитов [1].

В настоящее время единственным эффективным ме-
тодом лечения больных ТКИД является трансплан-
тация гемопоэтических стволовых клеток. Эффек-
тивность процедуры зависит от возраста пациента: 
общая выживаемость детей с ТКИД, прооперирован-
ных в возрасте до 3,5 месяца, через пять лет после 
трансплантации превышает 94%. Конечно, при 
условии отсутствия каких-либо инфекционных про-
цессов на протяжении указанного периода. Общая 
выживаемость детей с  ТКИД, прооперированных 
в возрасте старше 3,5 месяца и перенесших инфекци-
онные заболевания, составляет около 50% [8]. Сво-
евременная диагностика и лечение первичных имму-
нодефицитных состояний способствуют улучшению 
состояния больного и благоприятному течению за-
болевания. Отсроченная диагностика и отложенное 
лечение ассоциируются с летальным исходом [9].

Клинический случай
Мальчик, 8 месяцев. Отмечались распространенная 
сыпь, беспокойство, разжижение стула с примесью 
слизи и зелени. Болен с рождения. По результатам 
расширенного неонатального скрининга методом 
мультиплексной полимеразной цепной реакции 
(ПЦР) – снижение уровней KREC и TREC до 0.
16 февраля 2024 г.  при иммунофенотипировании 
лимфоцитов периферической крови CD3+ T-клет-
ки и  CD19+ B-клетки не  обнаружены. Пациент 
поставлен на диспансерный учет в Республиканском 
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перинатальном центре им. С. Омарова (Дагестан). 
По месту жительства мальчик находился в услови-
ях изоляции, инфекционных эпизодов не  зафик-
сировано. С 1 по 6 марта 2024 г. проходил лечение 
в отделении трансплантации костного мозга (ТКМ) 
Республиканской детской клинической больницы 
(РДКБ). Проведено кондиционирование в  режи-
ме: треосульфан 36 мг/м2, флударабин 150 мг/м2. 
В целях профилактики реакции «трансплантат про-
тив хозяина» (РТПХ) назначали циклофосфамид 
50 мг/кг (третий и  четвертый день), ритуксимаб 
(первый день), руксолитиниб (день 0), абатацепт 
(первые, седьмые и 14-е сутки), тоцилизумаб (пер-
вые, шестые, 14-е сутки), ведолизумаб (первые, шес
тые, 11, 19, 22-е сутки).
7 марта 2024 г.  в условиях отделения ТКМ РДКБ 
проведена трансплантация аллогенного костного 
мозга от гаплоидентичного донора (матери). В ран-
нем посттрансплантационном периоде развились 
осложнения: аплазия кроветворения, эритремия, 
энтероколит/интестинальная форма РТПХ, SARS-
CoV-2-ассоциированная инфекция без клинических 
проявлений, хронический аспирационный синдром, 
воспалительные изменения перианальной/ягодич-
ной области, треосульфан-ассоциированная токси-
дермия 1-й степени, маннанемия.
23 марта 2024 г. достигнуто лейкоцитарное прижив-
ление (на 16-е сутки). На фоне проводимой терапии 
ряд осложнений купировались полностью, частично 
с положительной динамикой. По окончании этапа те-
рапии выписан из отделения ТКМ.
С 10 апреля 2024 г. в инфекционном статусе отме-
чалась отрицательная гемодинамика: вялость, ли-
хорадка, высокая фебрильная температура (39,0 °С), 
сниженный аппетит. Проведена ПЦР (мазок из носо
глотки) на COVID-19. В гемограмме признаки ане-
мии средней степени тяжести (гемоглобин – 79 г/л). 
Лабораторной воспалительной активности нет. С за-
местительной целью проведена гемотрансфузия 
эритроцитарной массы (облученной) из  расчета 
15 мл/кг. В целях иммуномодуляции показана тера-
пия внутривенными иммуноглобулинами (ВВИГ), 
курсовая доза – 5 г. 10 апреля внутривенно капель-
но введено 2,5 г ВВИГ. Терапию перенес удовлетво-
рительно, нежелательных реакций не  отмечалось. 
Планировалось продолжить иммуносупрессивную 
терапию абатацептом, ведолизумабом. Ежедневно 
с матерью ребенка проводились беседы о необходи-
мости соблюдения санитарно-эпидемиологических 
требований в целях предупреждения инфекционных 
осложнений. Мать выполняла требования частично, 
периодически игнорировала просьбу медицинского 
персонала о регулярной смене стерильной одежды 
при входе в стерильный бокс с территории отделе-
ния.
С 11 по 17 апреля 2024 г. пациент с ТКИД повторно 
был госпитализирован в отделение клинической им-
мунологии и ревматологии для продолжения тера-
пии. Состояние ребенка стабильное, тяжелое по те-
чению раннего посттрансплантационного периода. 

Некоторая положительная динамика обусловлена 
купированием гастроинтестинальных проявлений 
(стул три раза в сутки, без примесей), усвояемостью 
пищи. Диурез адекватный.
Данные гемограммы от 15 апреля 2024 г.: выраженная 
лейко- (0,71 тыс/мкл) и лимфопения (0,19 тыс/мкл), 
агранулоцитоз (0,21 тыс/мкл). Лабораторной воспа-
лительной активности нет. В биохимическом анализе 
крови сохранялся умеренный цитолитический син-
дром (аспартатаминотрансфераза – 48 ЕД/л, гамма-
глутамилтранспептидаза – 127 ЕД/л, лактатдегидро
геназа  – 375 МЕ/л). Ранее проводимая терапия 
продолжена.
11 апреля 2024 г. внутривенно капельно введен абата-
цепт из расчета 10 мг/кг (55 мг), 2,5 г ВВИГ.
12 апреля 2024 г. внутривенно капельно введен ведо-
лизумаб из расчета 6 мг/кг (33 мг). Терапию перенес 
удовлетворительно, побочных реакций не отмеча-
лось. С целью стимуляции гранулоцитарного рост-
ка кроветворения инициирована терапия GCS-F 
(филграстим) из расчета 4 мкг/кг/сут. Получен хо-
роший гематологический ответ (уровень нейтрофи-
лов – 5,21 тыс/мкл). В области введения туберкулез-
ной вакцины – пустула 5–6 мм, покрытая корочкой, 
элемент окружен венчиком гиперемии, гипертермия. 
Признаков инфильтрации, регионарной лимфаде-
нопатии нет. По  результатам ПЦР ДНК выявлены 
Mycobacterium bovis BCG, Mycobacterium tuberculosis 
complex. Назначена специфическая антибактери-
альная терапия: рифампицин (местно), амикацин 
из расчета 15 мг/кг/сут (внутривенно струйно).
27 апреля 2024 г.  введен ВВИГ (2,5 г). Отмечалась 
некоторая положительная динамика: сохранялась 
лейкопения – 1,8 тыс/мкл, но наблюдалась тенден-
ция к нормализации уровня лимфоцитов (0,54; 0,84; 
0,9 тыс/мкл), нейтрофилов (0,45; 0,61), анемия легкой 
степени тяжести (гемоглобин – 92–95 г/л).
29 апреля 2024 г. контакт по кори.
С  3 августа 2024 г.  мать самостоятельно отменила 
терапию, рекомендованную в посттрансплантацион
ном периоде: левофлоксацин, триметоприм, русоли-
тиниб, вориконазол, рифаксимин, урсодезоксихоле-
вая кислота, буденофальк, омепразол, витамин D3, 
абатацепт один раз в месяц.
9 августа 2024 г. вечером появилась сыпь в области 
спины и живота. Утром следующего дня сыпь рас-
пространилась на кожу лица, верхних и нижних ко-
нечностей. Мать обратилась к педиатру по месту жи-
тельства. Была назначена терапия: Амоксиклав 250 мг 
два раза в сутки, Линекс Форте одна капсула один 
раз в  сутки, Виферон 500 мг/сут, Бронхипрет ТП, 
Аквамарис, Зиртек, витамин C, Мирамистин. На фоне 
терапии, рекомендованной педиатром по месту жи-
тельства, с отрицательной динамикой в виде повы-
шения температуры до фебрильных значений и каш-
лем пациент был госпитализирован в  отделение 
реанимации и интенсивной терапии Республиканс
кого центра инфекционных болезней, профилакти-
ки и борьбы со СПИДом им. С.М. Магомедова (Ма-
хачкала) с диагнозом: «тяжелый комбинированный 
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иммунодефицит с низким содержанием T- и B-кле-
ток. Хроническая приобретенная чистая краснокле-
точная аплазия. Аллогенная трансплантация кост-
ного мозга от гаплоидентичного донора (матери). 
Анемия средней степени тяжести. Острый бронхит».
С  16 по  22 августа 2024 г.  получал цефтриаксон 
400 мг/сут, амикацин 260 мг/сут, дексаметазон 2 мг 
два раза в сутки, гепарин 100 ЕД четыре раза в сутки, 
а  также симптоматическую и  инфузионную тера-
пию. 16 августа 2024 г. сдан анализ крови на антитела 
к кори (lgM – 0,1, lgG – 0,03). Диагноз кори исключен. 
С учетом отмены матерью иммуносупрессивной те-
рапии, рекомендованной в посттрансплантационном 
периоде, а  также характера высыпаний у  ребенка 
была зарегистрирована кожно-гастроинтестиналь-
ная форма РТПХ (спустя 100 дней после трансплан-
тации гемопоэтических стволовых клеток). В связи 
с этим 23 августа проведена комбинированная имму-
носупрессивная терапия (абатацепт 10 мг/кг, метил-
преднизолон 5 мг/кг № 3). На основании результатов 
иммунофенотипирования (высокий уровень CD19+) 
25  августа инициирована терапия ритуксимабом. 
Выполнено первое введение в дозе 375 мг/м2.
26 августа в  целях иммуномодуляции внутривен-
но капельно введено 2,5 г ВВИГ. На  фоне лечения 

зафиксирована положительная клинико-лаборатор-
ная динамика.
18 сентября 2024 г.  проведена иммуносупрессив-
ная терапия генно-инженерными биологическими 
препаратами: внутривенно капельно введен ведо
лизумаб из расчета 10 мг/кг.
20 и 22 сентября 2024 г. введен ВВИГ в дозе 2,5 г. Те-
рапию перенес удовлетворительно, нежелательных 
реакций не зарегистрировано. Выписан в удовлетво-
рительном состоянии под наблюдение специалистов 
по месту жительства.

Обсуждение
ТКИД с низким содержанием T- и B-клеток в отсут-
ствие своевременной диагностики и лечения в боль-
шинстве случаев приводит к  летальному исходу 
в первые годы жизни. В среднем диагноз устанав-
ливается в первые 30 дней жизни ребенка, но в ряде 
случаев срок может увеличиваться до нескольких лет.

Заключение
Представленный клинический случай свидетельст-
вует о том, что ранняя диагностика и лечение тяже-
лых форм первичных иммунодефицитных состояний 
возможны.  
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Severe combined immunodeficiency is a heterogeneous group of diseases related to primary 
immunodeficiency conditions caused by a defect in various parts of the immune system. The article presents 
a clinical case of severe combined immunodeficiency with low levels of T and B cells in an eight-month-old 
baby. 
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