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КЛАССИФИКАЦИЯ ВРОЖДЕННЫХ ОШИБОК ИММУНИТЕТА 
ЧЕЛОВЕКА, ОБНОВЛЕННАЯ ЭКСПЕРТАМИ КОМИТЕТА 
МЕЖДУНАРОДНОГО СОЮЗА ИММУНОЛОГИЧЕСКИХ 
ОБЩЕСТВ В 2019 ГОДУ
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Резюме. Мы представляем для русскоязычной аудитории перевод и комментарии к классифика-
ции врожденных ошибок иммунитета, представленной в конце 2019 года комитетом по врожден-
ным ошибкам иммунитета международного союза иммунологических обществ (IUIS). Врожденные 
ошибки иммунитета или, как их было принято называть ранее, первичные иммунодефициты – стре-
мительно расширяющийся класс болезней, объединяющий самую разнообразную врожденную па-
тологию, которая может проявляться в любом возрасте и в любой симптоматике. Для этих болезней 
характерны клинические маски, вследствие чего время от дебюта болезни до постановки окончатель-
ного диагноза может занимать многие годы. Эти пациенты встречаются врачу любой специализации, 
а молекулярные механизмы патологии затрагивают все органы и системы человека. Классификация 
представляет собой десять таблиц из более чем 400 синдромов и соответствующих им генов или хро-
мосомных аномалий. Это инструмент, который позволит ориентироваться в широком разнообразии 
различных первичных иммунодефицитов, аутоиммунных и аутовоспалительных синдромов, дефек-
тах комплемента и синдромах костномозговой недостаточности. Мы надеемся, что благодаря перево-
ду современные знания об этих разнообразных болезнях станут ближе и доступнее для русскоязычной 
аудитории.

Ключевые слова: перевод, комментарии, классификация, первичные иммунодефициты, врожденные ошибки иммунитета
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INBORN ERRORS OF IMMUNITY IN HUMANS UPDATED BY 
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Federation  
2 Ural State Law University, Ekaterinburg, Russian Federation  
c Institute of Chemical Engineering, B. Yeltsin Ural Federal University, Ekaterinburg, Russian Federation

Abstract. We present to Russian-speaking audience a translation and commentary on the classification of 
inborn errors of immunity presented at the end of 2019 by the Committee on Congenital Immunity Errors at 
the International Union of Immunological Societies (IUIS). Inborn errors of immunity, or, as they were called 
earlier, primary immunodeficiencies, is a rapidly expanding class of diseases that includes the most diverse 
congenital pathologies which can manifest at any age by heterogenous symptomes. Clinical masks characterize 
these diseases, hence the time from the onset of clinical disorder to the final diagnosis may take many years. 
A doctor of any specialty encounters these patients, and the molecular mechanisms of pathology concern 
different organs and systems of the patients. The classification consists of ten tables covering more than 400 
syndromes and their corresponding genes, or associated chromosomal abnormalities. This is a tool, which 
allows navigating a wide variety of different primary immunodeficiencies, autoimmune and autoinflammatory 
syndromes, complement defects, and bone marrow failure syndromes. We hope that, due to translation, current 
knowledge about these various diseases will become more close and available to the Russian-speaking audience.

Keywords: Russian version, classification, comments, primary immunodeficiencies, immunity, inborn errors
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Врожденные дефекты иммунитета или пер-
вичные иммунодефициты – разнообразная груп-
па генетической патологии, которая приводит к 
повышенной восприимчивости к инфекциям и 
может реализоваться такими иммунопатологи-
ческими процессами, как аутоиммунные, аутово-
спалительные и (или) онкологические и реже – 
аллергические.

В 2019 году Международный союз иммуноло-
гических обществ (IUIS) представил обновлен-
ную классификацию врожденных ошибок имму-
нитета [18], которая включает 412 заболеваний и 
407 уникальных генов. Само понятие врожден-
ных ошибок используется уже с в 2005 года, и ко-
митетом IUIS, ответственным за классификацию 
первичных иммунодефицитов, внедрено взамен 
термина «первичные иммунодефициты» в 2017 
году [7, 10]. В классификации выделяется десять 
групп врожденных ошибок иммунитета. 

Первая группа врожденных ошибок имму-
нитета отечественным специалистам больше 

знакома под названием «комбинированные им-
мунодефициты», но официально называется 
«иммунодефициты, с поражением клеточного и 
гуморального иммунитета» (табл. 1). Фактически 
в этой группе объединены различные тяжелые 
комбинированные иммунодефициты (ТКИН 
Т-B+ и ТКИН Т-В-), а также комбинированные 
иммунодефициты, менее тяжелые, чем ТКИН. В 
этой группе представлены 50 различных нозоло-
гических синдромов и 57 соответствующих генов.

Вторая группа названа «комбинированные 
иммунодефициты, ассоциированные с синдро-
мальными проявлениями» (табл. 2). Среди этой 
группы выделяются иммунодефициты с врож-
денной тромбоцитопенией (например синдром 
Вискотта–Олдрича), многочисленные дефек-
ты репарации ДНК (атаксия-телеангиоэктазия, 
синдром Ниймеген и пр.), иммунокостные дис-
плазии (синдром Шимке и т.п.), иммунодефици-
ты с дефектом тимуса (Ди Джорджи, CHARGE), 
подгруппа гипер-IgE синдромов, дефекты фола-
тов и витамина B12, ангидротические эктодермо-
дисплазии (NEMO и пр.), дефекты кальциевых 
каналов и другие комбинированные иммуноде-
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фициты с выраженными клиническими особен-
ностями. В этой группе объединены 58 синдро-
мов, при которых верифицированы 62 гена.

Третья группа – преимущественно антитель-
ные дефекты, подразделяющиеся на агаммагло-
булинемии, синдромы с фенотипом ОВИН (об-
щая вариабельная иммунная недостаточность) и 
различные другие селективные дефициты анти-
тел (табл. 3). Однако многие пациенты с пер-
вичными иммунодефицитами в дебюте болезни 
имеют клиническую манифестацию в виде реци-
дивирующих инфекций, гипогаммаглобулине-
мии и нормального или сниженного количества 
B-клеток (Х-сцепленный лимфопролифератив-
ный синдром, WHIM-синдром, иммунодефицит 
с центромерной нестабильностью (ICF), тимома 
с иммунодефицитом (или синдром Гуда). К этой 
группе относится 45 нозологических синдромов 
и 38 соответствующих генов.

Четвертая группа – болезни иммунодисрегу-
ляции, включает подгруппу гемофагоцитарных 
лимфогистиоцитозов, в том числе с дефектом 
пигментации (например синдром Чедиака–Хи-
гаши), дефекты T-регуляторных клеток (IPEX-
синдром и т.п.), подгруппу «аутоиммунные состо-
яния с/без лимфопролиферации», классическим 
представителем которой является аутоиммунный 
полиэндокринный синдром 1-го типа, подгруппу 
иммунодисрегуляторных синдромов с колитом 
(дефицит IL-10, его рецепторов и т.п.), подгруп-
пу аутоиммунных лимфопролиферативных син-
дромов и синдромов с предрасположенностью 
к ВЭБ-инфекции и лимфопролиферативным 
состояниям (табл. 4). Впрочем, предрасполо-
женность к ВЭБ и лимфопролиферация харак-
терна для многих иммунодефицитов. Одной из 
отличительных особенностей этой группы яв-
ляется относительно нормальные значения T- и 
B-лимфоцитов, сывороточных иммуноглобули-
нов и нейтрофилов, что затрудняет диагностику 
данной патологии. В этой группе представлено 44 
синдрома и 45 генов.

Пятая группа в классификации называется 
«врожденные дефекты числа и функций фагоци-
тов» и объединяет широкое разнообразие врож-
денных нейтропений, функциональных дефек-
тов фагоцитов и таких нелимфоидных дефектов, 
как синдром MonoMAC и врожденный альвео-
лярный протеиноз легких (табл. 5). В этой группе 
представлено 34 нозологических синдрома и 41 
ген.

Шестая группа «дефекты внутреннего и врож-
денного иммунитета» объединяет разнообразные 
моногенные синдромы, повышающие воспри-
имчивость к разнообразным инфекциям – ми-
кобактериям, папиломовирусам, герпесвирусам, 
микозам и кандидозам, различным бактериям и 

простейшим (табл. 6). Термином «внутренний 
иммунитет» (intrinsic immunity) с недавнего вре-
мени обозначают клеточные интерферон-неза-
висимые врожденные механизмы противовирус-
ной защиты, которые напрямую ограничивают 
репликацию и сборку вируса за счет конститутив-
но экспрессируемых клеточных белков – так на-
зываемых внутренних факторов рестрикции [1, 
20]. В этой группе представлено 53 нарушения 
и 64 соответствующих гена. Для пятой и шестой 
группы также не характерны количественные де-
фициты лимфоцитов, антител или нейтрофилов.

Седьмая группа объединяет различные ауто-
воспалительные синдромы, в патогенезе кото-
рых ключевым звеном является нарушение мо-
лекулярных механизмов регуляции воспаления 
(табл. 7). В зависимости от механизмов среди ау-
товоспалительных нарушений выделяют интер-
феронопатии 1-го типа, дефекты инфламмасомы 
и состояния с ней не связанные. В этой группе 
представлено 44 нозологических синдрома и 40 
верифицированных генов.

Восьмая группа объединяет дефекты компле-
мента (табл. 8), среди которых по фенотипиче-
ским проявлениям можно выделить две группы – 
с повышенной чувствительностью к инфекциям 
и без такой восприимчивости [8]. Повышенная 
восприимчивость к неиссериальным инфекциям 
наблюдается, например, при дефиците компо-
нентов комплемента С5-С9, к пиогенным ин-
фекциям – при дефиците фиколина 3. Для дру-
гой части синдромов характерна симптоматика 
системной красной волчанки (СКВ) – это дефи-
цит С1-С2 и т.п., атипичного гемолитико-уреми-
ческого синдрома (дефицит фактора H и т.п.) или 
других специфических проявлений, как, напри-
мер, наследственный ангионевротический отек 
при дефиците С1-ингибитора. В этой группе все-
го представлено 30 нозологических синдромов и 
37 генов.

Девятая группа – новая для классификации 
первичных иммунодефицитов, однако в ней 
представлены уже ранее известные синдромы, 
в том числе различные типы анемии Фанкони, 
врожденные дискератозы и синдромы костно-
мозговой недостаточности (табл. 9). В таблице 
представлено 43 нозологических синдрома и 40 
соответствующих генов.

Десятая группа – фенокопии первичных им-
мунодефицитов (табл. 10). В оригинальной ста-
тье авторов классификации десятая группа пред-
ставлена двенадцатью синдромами, но на сайте 
IUIS в загружаемой базе данных данная таблица 
отсутствует [13]. Теоретически, фенокопии могут 
быть самыми разнообразными, в перспективе на-
блюдений повторяя все перечисленные в других 
группах диагнозы. Фенокопии могут быть вызва-
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ны как мутациями в соматических клетках, так и 
через механизмы синтеза аутоантител, приводя к 
изменению определенных функций и формируя 
развитие патологии. Мутации в соматических 
клетках могут появиться на раннем сроке эмбри-
онального развития, и тогда клинические про-
явления могут начаться с детства либо в любом 
другом возрасте, вызывая проявления признаков 
наследственной патологии. Однако пациент не 
сможет передать свой генетический дефект по 
наследству, он не получал его от родителей, но 
клиническая симптоматика будет соответство-
вать генетическому дефекту герминативных кле-
ток. А примером фенокопии, ассоциированной 
с аутоантителами, является аутоагрессия против 
собственных интерферонов, которыми объясня-
ется тяжесть течения SARS-CoV-2 инфекции у 
некоторых пациентов с COVID-19 [5]. Связыва-
ние собственными антителами цитокинов ими-
тирует их врожденную недостаточность, но не 
требует такого радикального лечения, как транс-
плантация гемопоэтических стволовых клеток.

В классификации представлены многочис-
ленные примеры, в которых наследование мо-
жет быть и аутосомно-доминантным, и аутосом-
но-рецессивным при одной и той же патологии. 
Гетерозиготное влияние аутосомно-рецессивной 
патологии объясняется гаплонедостаточностью, 
при которой, несмотря на присутствие дикого 
(нормального) гена в одной из аллелей, его функ-
ции недостаточно для выработки нужного коли-
чества продукта этого гена [15]. В классифика-
ции перечислено несколько генов, для которых 
известны разные способы наследования. Так, 
выделено 35 генов, для каждого из которых были 
выявлены различные варианты наследования, в 
том числе 15 генов, дефекты которых приводят к 
разным фенотипам – с потерей функции (loss-of-
function, LOF) или с усилением функции (gain-
of-function, GOF): C1R, C1S, C3, CARD11, CFB, 
IFIH1, IKBKB, JAK1, NLRP1, NLRP3, RAC2, 
STAT1, STAT3, WAS, ZAP70. Кроме того, в клас-
сификации остались перечислены немоногенные 
дефекты, вызванные делецией хромосом, а так-
же диагнозы с неизвестной генетической приро-

дой. Однако из данной классификации, как и в 
предыдущей, были исключены синдром Оменн 
и синдром Маршалла. Информация об этих но-
зологических синдромах будет представлена по-
сле таблиц соответствующих групп врожденных 
ошибок иммунитета.

Ниже мы представляем полный перевод та-
блиц классификации на русском языке, пред-
ставленных IUIS для свободного использования 
на их официальном сайте [13] и в соответству-
ющей публикации [18]. Для некоторых сокра-
щений названий синдромов дан развернутый 
перевод, помогающий уже при его прочтении по-
нять суть патологии. В некоторых случаях в ори-
гинальном варианте авторы указали изменения 
клеточного состояния в колонке особенности 
синдрома, а не в колонке соответствующих кле-
ток. В таких случаях мы добавили информацию 
в соответствующую пустую ячейку. Также для 
удобства использования в колонках о других во-
влеченных клетках или особенностях синдромов 
в некоторых случаях добавлена дополнительная 
информация, выделенная курсивом, дается сно-
ска на источник. В четвертой колонке указан код 
OMIM – онлайн-базы данных менделевского 
наследования у человека [2]. Воспользовавшись 
этим кодом на сайте OMIM (https://www.omim.
org/), можно найти подробную информацию по 
болезни или генам. Если номер OMIM еще не 
выдан для определенного синдрома, то предо-
ставленный номер обычно относится к OMIM 
для этого гена. В последней колонке представлен 
код по МКБ-10. Сноски, расшифровывающие 
многочисленные обозначения, даны в конце всех 
таблиц.

Мы надеемся, что данный перевод и коммен-
тарии помогут практикующим врачам и иссле-
дователям в области педиатрии, клинической 
и фундаментальной иммунологии, генетики. 
Представленная классификация – удобный ин-
струмент для определения направления диагно-
стики, выбора стандартизированных исследова-
ний, разработки диагностических рекомендаций 
и для исследований иммунологических механиз-
мов различной патологии.
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