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Резюме
Введение. Синдром Ди Джорджи объединен в группу под термином «синдром делеции хромосомы 22q11.2». Он относится 
к комбинированным первичным иммунодефицитам с синдромальными проявлениями. Фенотип синдрома Ди Джорджи 
необычайно вариабелен даже среди родственников. Симптомы синдрома Ди Джорджи могут различаться как по степени 
тяжести, так и по типам. Некоторые признаки могут быть выявлены при рождении, например, расщелина нёба или врож-
денный порок сердца, в то время как другие диагностируются у детей в старшем возрасте. В статье представлены данные 
современной литературы, собственные данные, в качестве клинического примера приведено описание наблюдения ребенка 
8 лет с синдромом Ди Джорджи.
Цель работы. Проведение анализа клинических особенностей детей с синдромом Ди Джорджи на основе базы данных 
родителей.
Материалы и методы. Нами проанализирована база данных о 135 детях с синдромом Ди Джорджи, которая ведется родите-
лями пациентов, проживающих на территории Российской Федерации. Математическая обработка данных производилась 
в таблицах Microsoft Office Excel.
Результаты. В ходе анализа клинических особенностей синдрома Ди Джорджи у детей нами выявлено, что наиболее часто 
встречались врожденные пороки и аномалии развития сердца (81%), из которых большую часть составляли конотрункаль-
ные пороки (57%), а также врожденные пороки других органов и систем (33%), нарушение походки (21%), гипо-/аплазия 
тимуса (18%), грыжи (17%), офтальмологическая патология (14%), тугоухость (6%), гипоплазия зубной эмали (3,7%). Среди 
других врожденных пороков и аномалий чаще всего встречались пороки костной ткани (37%) и мочеполовой системы (24%), 
пороки желудочно-кишечного тракта (17%). Отмечена высокая частота встречаемости расщелин нёба (74%) среди пороков 
костной ткани. У детей с синдромом Ди Джорджи выявлена высокая частота встречаемости офтальмологической патологии, 
а именно: астигматизм (50%), ангиопатия сетчатки (20%), колобома радужки (5%), косоглазие (15%).
Заключение. Анализ базы данных анкет позволил выделить основные и дополнительные диагностически значимые сим-
птомы синдрома Ди Джорджи, на которые необходимо обращать внимание при первичном осмотре любого пациента 
с подозрением на иммунодефицит. Особое внимание в диагностическом плане следует уделять детям с иммунодефицитами, 
которые родились до 2023 г. В связи с тем что все большее число пациентов с синдромом Ди Джорджи доживает до взрослого 
возраста, важна разработка алгоритмов прогноза данного заболевания.
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П ервичные иммунодефициты (ПИД), также называ-
емые врожденными ошибками иммунитета, явля-
ются актуальным вопросом современной педиа-
трической практики. ПИД представляют собой 

группу нарушений иммунной системы, которые приводят 
к рецидивирующим инфекциям или в некоторых случаях 
к преимущественно нерегулируемому иммунитету, что 
может существенно повлиять на долгосрочное здоровье 
и продолжительность жизни. По существующим оценкам 
ПИД встречаются у 1 из 1200 живорожденных. Описано более 
450 ПИД, охватывающих широкий спектр клинических про-
явлений и тяжести заболевания. Их ранняя диагностика – 
ключ к спасению и улучшению качества жизни наших паци-
ентов [1-6]. ПИД имеют разнообразную клинику, тяжелое 
течение, неблагоприятный прогноз. Дети с тяжелыми ПИД 
умирают в первые месяцы и годы жизни вследствие поздней 
диагностики заболеваний. 

В настоящее время выделяют 12 основных насторажива-
ющих клинических признаков ПИД: отягощенный семей-
ный анамнез (факты ранних смертей от тяжелых инфекций), 
частые отиты, тяжелые синуситы, пневмонии, минимальный 
эффект от антибиотикотерапии, осложнения при вакци-
нации, отставание в росте и развитии ребенка, рецидиви-
рующие глубокие абсцессы кожи или внутренних органов, 
тяжелые инфекции (менингит, сепсис), персистирующий 
кандидоз кожи и слизистых, нарушение пищеварения 
в раннем возрасте, рецидивирующие системные инфекции, 
вызванные атипичной флорой. 

Клинические проявления зависят от вида иммунодефи-
цита. При комбинированных иммунодефицитах, а именно 
при синдроме Ди Джорджи (СДД), на первое место высту-
пают другие патологические симптомы, которые не входят 

в 12 основных настораживающих признаков. СДД представ-
ляет собой сочетание признаков и симптомов, вызванных 
дефектами развития структур, происходящих из глоточных 
дуг во время эмбриогенеза. Особенности данного синдро-
ма впервые описаны в 1828 г., но более детально сообщил 
о них доктор Анджело Ди Джордж в 1965 г. как о клиническом 
исследовании, включающем иммунодефицит, гипопарати-
реоз и врожденный порок сердца. СДД – один из нескольких 
синдромов, которые исторически группируются под общим 
названием «синдромы делеции 22q11» и включают синдром 
Шпринцена – Голдберга, велокардиофациальный синдром, 
кардиофациальный синдром Кайлера, синдром Седлакова, 
синдром конотрункальной аномалии лица. Хотя генетиче-
ская этиология этих синдромов может быть одинаковой, 
различные фенотипы привели к использованию различной 
номенклатуры в прошлом, что способствовало поздней диа-
гностике [4-12].

Известно, что синдром делеции 22q11.2 имеет разнообраз-
ную клиническую картину. Критериями полного СДД явля-
ется снижение/отсутствие CD3+ T-клеток (менее 50/мм3) 
и все из нижеследующего [10]:
● подтвержденная атимия в виде снижения ранних тими-

ческих мигрантов (CD3+CD45RA+CD62L+ кл/мм3 и/или 
TREC < 100/100000 Т-клеток);
● гипопаратиреоз;
● порок сердца.
Фенотип СДД необычайно вариабелен даже среди род-

ственников, страдающих данной болезнью. В когортном 
исследовании, включавшем 112 мальчиков и 116 девочек 
с СДД с медианой возраста установления диагноза 4 месяца, 
показано, что диагноз был определен до 2 лет у 71% пациен-
тов, преимущественно в связи с наличием аномалий сердца 
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и неонатальной гипокальциемии. У пациентов с диагнозом, 
установленным после 2 лет, основными критериями диа-
гностики были нарушение речи, задержка развития, анома-
лии и пороки сердца, рецидивирующие инфекции, дефек-
ты развития черт лица [11]. В исследовании, проведенном 
D. M. McDonald – McGinn и соавт. [12], выявлено, что ушные 
аномалии были наиболее характерной черепно-лицевой 
находкой у пациентов с СДД. Гипопластические носовые 
перепонки, приводящие к появлению бульбообразного кон-
чика носа, выдающийся корень носа, редко – носовая ямочка 
и веки с капюшоном также характерны для данного синдро-
ма. Было отмечено, что признаки лицевого дисморфизма, 
в том числе удлиненное лицо и плоская скуловая кость, весь-
ма разнообразны. У части пациентов черты лица не имели 
отклонений.

При СДД наиболее частыми врожденными пороками серд-
ца являются тетрада Фалло, перерыв дуги аорты, общий арте-
риальный ствол, дефект межжелудочковой перегородки [13]. 
С меньшей частотой встречаются стеноз легочной артерии, 
дефект межпредсердной перегородки, транспозиция маги-
стральных артерий, коарктация аорты, открытый артери-
альный проток, двойное отхождение магистральных сосудов 
от правого желудочка [14].

Различают полный и неполный СДД.
Полный СДД характеризуется полным отсутствием тимуса, 

а CD3+ Т-клетки периферической крови обычно составляют 
от 1% до 2% циркулирующих лимфоцитов у таких пациен-
тов. Количество и функция Т-клеток значительно снижены 
у младенцев. Циркулирующие Т-клетки у этих пациентов 
имеют аномальные Т-клеточные рецепторы (в частности, 
ограниченную вариабельность бета-рецепторов Т-клеток) 
и функционально неполноценны in vitro, демонстрируя экс-
тратимическое разрастание олигоклональной аномальной 
популяции Т-клеток, что классифицируется как атипичный 
полный СДД. Подобные пациенты находятся в состоянии 
глубокой иммуносупрессии, что может привести к леталь-
ному исходу, если не начать лечение (трансплантация тимуса 
или костного мозга).

Пациенты с частичным СДД или другими делециями 
хромосомы 22q11.2 демонстрируют различное количество 
и функцию Т-клеток – от нормальных до иммунодефицит-
ных. У здоровых новорожденных количество Т-клеток сни-
жается быстро в первый год жизни, а затем это происходит 
медленнее, пока не достигнет нормального диапазона у взрос-
лых. Напротив, у младенцев с частичным СДД количество 
Т-клеток может сначала упасть за нижнюю границу возраст-
ной нормы, а затем немного повыситься в течение первого 
года жизни. Несколько проспективных исследований [15, 16] 
показали, что нормальное снижение числа Т-клеток, которое 
происходит со временем, у пациентов с СДД замедляется 
и может привести к нормальному числу Т-клеток к зре-
лому возрасту. По-видимому, нормализация происходит 
в результате гомеостатической пролиферации существу-
ющих Т-клеток, а не в результате восстановления тимуса. 
Количество В-клеток обычно в пределах нормы или увели-
чено, их функция почти не отличается от нормальных, что 
соответствует дефектной помощи Т-клеткам.

С января 2023 г. проводится скрининг новорожден-
ных на ПИД с применением универсального маркера 

Т- и В-клеточных иммунодефицитов – TREC и KREC 
(T-cell receptor recombination excision circles, kappa deleting 
recombination excision circle). Это так называемые эксцизи-
онные кольца, образующиеся в результате реаранжировки 
генов Т- и В-клеточного рецептора, где часть генетического 
материала вырезается и остается в геноме, а часть замыкается 
в виде кольца и служит маркером соответствующих лимфо-
цитов. TREC и KREC представляют собой нехромосомные 
участки ДНК, которые не реплицируются в процессе митоза, 
в результате чего TREC остается только в одной из дочерних 
клеток. Кольцевые структуры TREC и KREC характерны 
для нативных Т- и В-клеток периферической крови [17, 18]. 
В 1998 г. D. Douek с соавт. впервые продемонстрировали, что 
TREC специфичен для нативных Т-клеток, и описали их сни-
жение – у здоровых людей возрастное и при ВИЧ-инфекции 
[18]. В 2005 г. К. Чани Дж. Пак предложил использовать 
TREC в качестве скринингового теста тяжелых комбини-
рованных иммунодефицитов. Данный тест позволяет судить 
о количестве функционально зрелых Т- и В-лимфоцитов, 
а следовательно, может использоваться для диагностики 
иммунодефицитного состояния [18].

Основой своевременной диагностики являются не только 
лабораторные показатели, но и клинические симптомы. 

Целью данного исследования явилось проведение анали-
за клинических особенностей детей с СДД на основе базы 
данных родителей.

Материалы и методы исследования
Нами была проанализирована база данных о 135 детях 

с СДД, которая ведется родителями пациентов, проживаю-
щих на территории РФ. Математическая обработка данных 
производилась в таблицах Microsoft Office Excel (2007).

Протокол исследования № 62 был одобрен локальным эти-
ческим комитетом ФГБОУ ВО ЯГМУ 29 июня 2023 г. 

Рис. 1. Частота встречаемости врожденных пороков 
при СДД [составлено авторами] / Incidence of congenital 
malformations in Di George syndrome [compiled by the authors]
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тракта
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Пороки мочеполовой системы

Пороки развития ЛОР-органов 
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Результаты
В ходе проведенного нами анализа клинических особен-

ностей детей с СДД наиболее часто встречались врожденные 
пороки и аномалии развития сердца (81%), большую часть 
которых составляют конотрункальные пороки (57%), а также 
врожденные пороки других органов и систем (33%), нару-
шение походки (21%), гипо-/аплазия тимуса (18%), грыжи 
(17%), офтальмологическая патология (14%), тугоухость (6%), 
гипоплазия зубной эмали (3,7%), задержка прорезывания 
зубов (2,2%), гипокальциемия (3,7%). Среди других врож-
денных пороков и аномалий (рис. 1) чаще всего встречались 
пороки костной ткани (37%) и мочеполовой системы (24%), 
пороки желудочно-кишечного тракта (17%). Низкий уровень 

Рис. 2. Частота встречаемости пороков и аномалий 
костной ткани при СДД [составлено авторами] / The 
frequency of occurrence of defects and anomalies of bone tissue 
in Di George syndrome [compiled by the authors]

Рис. 3. Офтальмологическая симптоматика при СДД 
[составлено авторами] / Ophthalmic symptoms in Di George 
syndrome [compiled by the authors]

Полидактилия  Синдактилия     
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частоты встречаемости гипо-/аплазии тимуса (18%) и гипо-
кальциемии (3,7%) возможен в результате гиподиагностики. 
Гипоплазия зубной эмали и задержка прорезывания зубов 
у этих детей с большей вероятностью связана с гипопарати-
реозом. Отмечена высокая частота встречаемости расщелин 
нёба (74%) среди пороков костной ткани (рис. 2). Среди детей 
с СДД нами выявлена высокая частота встречаемости офталь-
мологической патологии: астигматизм (50%), ангиопатия 
сетчатки (20%), колобома радужки (5%), косоглазие (15%) 
(рис. 3), что требует обязательного привлечения врачей-
офтальмологов при первичной диагностике иммунодефи-
цитов.

В качестве клинического примера приводим описание 
нашего наблюдения ребенка 8 лет с СДД.

Клинический случай
Мальчик, 2015 года рождения, от первой беременности, 

протекавшей на фоне многоводия, гипертонуса матки, анте-
натально диагностированы внутриутробная задержка раз-
вития плода, пиелоэктазия лоханки правой почки, дистресс 
плода. Выявлено отягощение наследственного анамнеза: 
у брата отца в анамнезе добавочный 6-й палец кисти, по мате-
ринской линии – синдром Дауна. 

Роды на 38-39 неделе оперативным путем (кесарево сече-
ние). Оценка по шкале Апгар – 6/8 баллов. В родильном зале 
проведена санация верхних дыхательных путей, ребенок 
переведен на масочный СРАР (постоянное положительное 
давление в дыхательных путях). Масса тела при рождении 
2610 г, длина тела – 45 см. 

После рождения у ребенка выявлены задержка внутри-
утробного развития, множественные стигмы дизэмбриоге-
неза, аномалии развития: добавочный первый палец левой 
кисти, трехфаланговые первые пальцы на кистях обеих рук, 
пупочная грыжа, дисплазия ушных хрящей. По данным эхо-
кардиографии (ЭхоКГ), проведенной ребенку в родильном 
доме, врожденных пороков сердца не выявлено. В возрас-
те 1 мес находился в отделении патологии новорожденных 
областной детской клинической больницы г. Ярославля 
с инфекцией мочевыводящих путей. При дообследовании 
выявлена аплазия вилочковой железы, снижение уровня 
сывороточных иммуноглобулинов A, G. Был установлен 
предварительный диагноз синдрома Ди Джоржи, который 
в возрасте 2 месяцев подтвержден при помощи молекулярно-
генетического исследования.

В возрасте 4 месяцев пациент госпитализирован в НМИЦ 
ДГОИ им. Дмитрия Рогачева. В процессе диагностиче-
ских мероприятий было выявлено снижение популяции 
Т-лимфоцитов (методом ТRЕС и KREC). Показатели TREC 
до 6,31 × 103 (норма – 200 × 105), KREC в пределах нормы. 
При исследовании бронхоальвеолярного лаважа выяв-
лен рост Klebsiella pneumonia, при микроскопии выявлены 
пневмоцисты, методом полимеразной цепной реакции – 
цитомегаловирусная инфекция. При проведении компью-
терной томографии органов грудной клетки (КТ ОГК) 
у ребенка были выявлены диффузные фиброзные изменения 
в легких, а также очаговые затемнения в нижних отделах 
легких. На фоне противомикробной терапии при повторной 
КТ ОГК отмечена отрицательная динамика в виде консоли-
дации очагов в нижних отделах легких. После модификации 
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антибактериальной терапии (АБТ) по данным контрольной 
мультиспиральной КТ наблюдалась положительная динами-
ка в виде регрессии воспалительных очагов в нижних отделах 
легких, уменьшения объема диффузных фиброзных изме-
нений. В 2019 г. на КТ ОГК выявлен пневмосклероз верхней 
доли правого легкого. По данным КТ придаточных пазух 
носа – левосторонний синусит, аденоиды второй степени, 
незаращение твердого нёба, микрогнатия.

На фоне лечения отмечались эпизоды нейтропении, была 
проведена стимуляция гранулоцитопоэза при помощи гра-
нулоцитарного колониестимулирующего фактора с поло-
жительным ответом. Нейтропения расценена как следствие 
миелотоксичности комбинированного препарата сульфаме-
токсазола + триметоприма, ребенок был переведен на про-
филактическую дозу этого препарата. В связи с нарушением 
синтеза специфических антител, тенденцией к гипогамма-
глобулинемии ребенку назначалась заместительная терапия 
внутривенными иммуноглобулинами человека. 

В возрасте 5 месяцев пациент прооперирован по поводу 
двусторонней пахово-мошоночной грыжи, затем последо-
вательно проведены реконструкция первых пальцев пра-
вой и левой кистей с металлоостеосинтезом, осложнений 
не наблюдалось. 

В настоящее время ребенку 8 лет, физическое и нервно-
психическое развитие соответствуют возрасту. За время наше-
го наблюдения в течение 8 лет ребенок перенес ветряную 
оспу, грипп, а также острые респираторные инфекции (ОРИ) 
5-7 раз в год, по поводу которых неоднократно получал АБТ. 
На фоне ОРИ была отмечена тенденция к тромбоцитопе-
нии (минимально до 100-90-86 тыс./мкл) с нормализацией 
показателей при выздоровлении). С 5 лет все ОРИ протекают 
2-3 раза в год, как правило, с легкой степенью тяжести. 
В 2020 г. перенес COVID-19 средней степени тяжести. При 
определении IgG к возбудителю коронавирусной инфек-
ции SARS-CoV-2 через 6 месяцев наблюдался высокий титр 
антител. В течение 5 лет уровень сывороточных иммуногло-
булинов А, G, М стабильно сохраняется в пределах нормы. 
С 7 лет посещает общеобразовательную школу. Ребенок 
привит инактивированными вакцинами (гепатит В, АКДС, 
полиомиелит, гемофильная палочка, грипп) с высоким уров-
нем поствакцинальных антител в динамике, что свидетель-
ствует о нормальном гуморальном иммунном ответе. 

Заключение
ПИД являются очень многогранной, сложной проблемой. 

На данный момент не существует достоверных статистиче-
ских данных о возрасте наиболее частого выявления имму-
нодефицитных состояний. Необходимо усилить насторо-
женность педиатров и неонатологов в отношении ранней 
диагностики ПИД у детей с множественными стигмами 
дизэмбриогенеза, пороками развития для предупреждения 
развития тяжелых инфекций и их осложнений. 

Еще несколько лет назад задача включения в неонатальный 
скрининг тестирования на ПИД казалась невыполнимой. 
Внедрение в скрининговые диагностические программы 
TREC-KREC-исследования, несомненно, позволит улуч-
шить качество жизни пациентов с врожденными ошибками 
иммунитета на ранних этапах, в частности детей с тяжелыми 
иммунными дефектами в результате делеции 22q11. Особое 

внимание следует уделить тем детям, которые родились 
до 2023 г.

В ходе анализа базы данных пациентов с СДД нами выяв-
лены наиболее часто встречающиеся клинические прояв-
ления данного иммунодефицита, среди которых врожден-
ные пороки сердца, врожденные пороки и аномалии других 
систем, среди которых значимыми являются расщелина 
нёба, нарушение походки, грыжи различной локализации, 
офтальмологическая патология. Продемонстрированный 
клинический случай свидетельствует о своевременной диа-
гностике СДД с ранним началом заместительной иммуноте-
рапии и рациональной тактикой ведения данного пациента, 
что оказало положительное влияние на течение тяжело-
го комбинированного иммунодефицита до 8 лет. В связи 
с тем что все большее число пациентов с СДД доживает 
до взрослого возраста, важен прогноз прогрессирования 
заболевания, определение долгосрочных последствий, 
связанных с различной степенью гипоплазии тимической 
ткани и иммунодефицита, что требует дальнейших иссле-
дований. 
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