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Введение
Общий вариабельный иммунодефицит (ОВИН) –

это сложный гетерогенный иммунодефицит, характе-
ризующийся гипогаммаглобулинемией и нарушением
дифференцировки В-клеток в клетки памяти или
плазмоциты, секретирующих антитела, что клиниче-
ски проявляется рецидивирующими инфекциями [1].
ОВИН относится к группе первичных иммунодефици-

тов (ПИД) с нарушением синтеза антител и является
наиболее симптоматически значимым и распростра-
ненным из них. По разным данным, частота заболева-
ния варьирует от 1:10000 до 1:100000 случаев [2].
Мужчины и женщины болеют одинаково часто [3].
При этом в детском возрасте ОВИН встречается пре-
имущественно у мальчиков, среди взрослых пациен-
тов преобладают женщины [4]. Наибольшая распро-
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Аннотация
Общий вариабельный иммунодефицит (общая вариабельная иммунная недостаточность – ОВИН) представляет собой первичный им-
мунодефицит, характеризуемый нарушением дифференцировки антител, сниженным ответом на вакцинацию и устойчивостью к ин-
фекциям. Это заболевание наиболее клинически значимое из встречающихся иммунодефицитов, так как проявляется разнообразной
клинической симптоматикой и может стартовать в любом возрасте, в равной степени болеют мужчины и женщины. Наиболее часто в
основе развития лежат спорадические мутации или воздействие эпигенетических факторов, при генетическом тестировании чаще вы-
явить причинно-значимый ген не удается. Семейный анамнез, как правило, не отягощен. Для ОВИН характерно многообразие клини-
ческих проявлений, которые у большинства пациентов представлены рецидивирующими инфекциями. Около половины пациентов
также имеют признаки нарушения иммунной регуляции, приводящей к аутоиммунным, воспалительным или злокачественным забо-
леваниям: хроническим заболеваниям легких, желудочно-кишечным расстройствам, заболеваниям печени, гранулематозным ин-
фильтратам нескольких органов, лимфоидной гиперплазии, спленомегалии или злокачественным новообразованиям. ОВИН может
проявляться нарушениями одной из этих категорий или сочетать нарушение нескольких из них. Наиболее распространены пневмония,
аутоиммунные заболевания, спленомегалия и бронхоэктатическая болезнь. Диагностика ОВИН часто задерживается, что приводит к
несвоевременному лечению и развитию осложнений. На примере клинического случая, выявленного в Омске, продемонстрировано,
насколько важна осведомленность врачей разного профиля об ОВИН и насколько гиподиагностика ухудшает продолжительность и ка-
чество жизни пациентов.
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Abstract
General variable immunodeficiency (general variable immune deficiency) is a primary immunodeficiency characterized by impaired antibody dif-
ferentiation, decreased response to vaccination and resistance to infections. The disease is the most clinically significant of the immunodeficiency
disorders, as it manifests itself in a variety of clinical symptoms and can start at any age, men and women are equally ill. most often, sporadic mu-
tations or the effects of epigenetic factors are at the heart of development, and it is often not possible to identify a causally significant gene during
genetic testing. Family history, as a rule, is not burdened. oVIn is characterized by a variety of clinical manifestations, which in most patients are
represented by recurrent infections. About half of the patients also have signs of impaired immune regulation, leading to autoimmune, various
inflammatory or malignant diseases: chronic lung diseases, gastrointestinal disorders, liver diseases, granulomatous infiltrates of several organs,
lymphoid hyperplasia, splenomegaly or malignant neoplasms. oVIn may be manifested by violations of one of these categories, or a combination
of violations of several of them. The most common are pneumonia, autoimmune diseases, splenomegaly and bronchiectasis. diagnosis of oVIn
is often delayed, which leads to untimely treatment and the development of complications. using the example of a clinical case identified in omsk,
it is demonstrated how important the awareness of doctors of various profiles about oVIn is, and how underdiagnoses worsens the duration and
quality of life of patients.
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страненность характерна для развитых стран, что свя-
зано, вероятно, с большей осведомленностью меди-
цинских работников, а также доступностью методов
диагностики [5].

ОВИН имеет сложную генетическую основу. Боль-
шинство заболевших не следуют классическому менде-
леевскому типу наследования и представляют собой
единичные спорадические случаи. Около 15–25% слу-
чаев являются моногенными формами, остальные раз-
виваются в результате дигенного или полигенного на-
следования либо в результате накопления соматиче-
ских мутаций и воздействия эпигенетических факторов
[6]. Эпигенетические механизмы влияют на экспрес-
сию генов без изменения последовательности генов за-
родышевой линии ДНК и изменяют нормальную про-
грамму развития иммунных клеток [7]. У 90% пациен-
тов с ОВИН определяется нормальный уровень В-лим-
фоцитов, однако нарушены конечные стадии диффе-
ренцировки В-клеток и усилен их апоптоз, что приво-
дит к нарушению выработки антител [8].

ОВИН может стартовать в детском (2–5 лет) и в юном
возрасте (18–25 лет) [9]. Заболевание протекает с раз-
нообразной клинической симптоматикой, в связи с чем
пациенты часто наблюдаются у специалистов различ-
ного профиля, а время между первым появлением
симптомов и установлением диагноза составляет в
среднем 5–7 лет. В структуре клинической картины ин-
фекции встречаются у 94% больных, спленомегалия – 
у 60%, лимфаденопатия – у 40%, аутоиммунные забо-
левания – у 29%, хронические заболевания легких – 
у 29%, бронхоэктатическая болезнь – у 11%, воспали-
тельные заболевания ЖКТ – у 15%, мальабсорбция – 
у 6%, гранулематозная болезнь – у 10%, заболевания
печени – у 9%, лимфома – у 8%, другие виды рака – у 7%.

Примерно в 30% случаев рецидивирующие инфек-
ции – это единственное проявление ОВИН. Возбуди-
телями инфекций верхних и нижних дыхательных пу-
тей являются S. pneumonia, H. influenza и различные
виды микоплазм. Из вирусов наиболее распространен
риновирус. В редких случаях могут развиваться оп-
портунистические инфекции. Характерно развитие
пневмоний (около ¾ больных имели минимум один
эпизод пневмонии до постановки диагноза), риноси-
нуситов, отитов, приводящих к потере слуха. Тяжелые
рецидивирующие инфекции – причины формирова-
ния бронхоэктазов и интерстициальной болезни лег-
ких. Данные осложнения представляют собой одну из
основных причин смерти пациентов с ОВИН. К мо-
менту выявления заболевания более трети пациентов
имеют хроническое заболевание легких. Также у па-
циентов с ОВИН может развиваться гранулематозная
болезнь с развитием легочных и внелегочных грану-
лем. Гранулемы могут обнаруживаться в лимфоузлах,
селезенке, печени, кишечнике, головном мозге, глазах
или коже.

Характерно поражение желудочно-кишечного тракта
инфекционного генеза в виде острых и хронических
диарей. Наиболее значимые возбудители G.lamblia,

C.jejune, Salmonella. Подобные инфекции развиваются
у пациентов с низким уровнем IgA [10]. У 10–20% боль-
ных развивается диарейный синдром неинфекцион-
ного генеза, приводящий к мальабсорбции и белково-
энергетической недостаточности, дефициту электроли-
тов, трудно поддающийся лечению и требующий дли-
тельного парентерального питания в тяжелых случаях
[11]. Желудочно-кишечные заболевания могут быть ос-
новным проявлением ОВИН и включают в себя: воспа-
лительные заболевания кишечника (язвенный колит,
проктит, болезнь Крона), энтеропатию с потерей белка,
желудочно-кишечную лимфому.

Около 10–30% пациентов страдают аутоиммунными за-
болеваниями, которые могут быть единственным про-
явлением. Наиболее распространенными и потенциально
тяжелыми являются аутоиммунные цитопении (нейтро-
пения, гемолитическая анемия, идиопатическая тромбо-
цитопеническая пурпура). Реже встречаются ревматоид-
ный артрит, аутоиммунный тиреоидит, витилиго. Паци-
енты с ОВИН имеют повышенный риск злокачественных
заболеваний. У 2–10% пациентов развиваются неходж-
кинские лимфомы. Имеются данные о десятикратном
риске развития рака желудка, по сравнению с общей по-
пуляцией, что обусловлено влиянием вируса Эпштейна–
Барр и H. pylori [12]. Около 12–42% больных ОВИН
имеют бронхиальную астму и другие атопические заболе-
вания. Однако по сравнению с общей популяцией, у паци-
ентов с ОВИН аллергические заболевания встречаются
реже и характеризуются низким уровнем общего Ige и от-
рицательным аллергологическим обследованием [13]. 
У 10% пациентов развиваются заболевания печени, вклю-
чающие первичный билиарный холангит, гранулематоз-
ную болезнь печени и идиопатическую нецирротическую
портальную гипертензию.

Диагноз ОВИН устанавливают на основании клини-
ческих симптомов (рецидивирующие инфекции, ауто-
иммунные проявления, образование гранулем, необъя-
снимая поликлональная лимфопролиферация), сниже-
ния показателей гуморального иммунитета, при отсут-
ствии выраженных нарушений Т-клеточного звена и
сниженного ответа на вакцинацию. Отягощенный се-
мейный анамнез по ПИД с нарушением выработки ан-
тител также является диагностическим критерием [14],
однако выявить наследственный фактор удается
крайне редко. Лечение пациентов с ОВИН включает в
себя заместительную терапию препаратами иммуно-
глобулина человека нормального для внутривенного и
подкожного введения, а также профилактику и лечение
инфекций. Кратность и объем терапии определяются
тяжестью заболевания. Пациент должен регулярно на-
блюдаться у аллерголога-иммунолога и быть обеспечен
препаратами для базисной терапии.

Описание клинического случая
Пациент И., 27 лет, впервые консультирован врачом

аллергологом-иммунологом с жалобами на выражен-
ную слабость, одышку, кашель, периодические
подъемы температуры тела до фебрильных цифр.
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Из анамнеза заболевания известно, что пациент с дет-
ства страдает частыми ОРВИ с бактериальными ослож-
нениями в виде рецидивирующих гнойных бронхитов,
герпетическими высыпаниями на лице, длительной
фебрильной лихорадкой. Наблюдался педиатром.

В 1998 г. (19 лет) обследовался в гематологическом
стационаре по поводу изменений в ОАК, сыпи, диагно-
стирован токсоплазмоз.

С 2001 г. (23 года) – рецидивирующие грибковые по-
ражения кожи кистей и стоп, ногтей.

С 2005 г. (26 лет) к вышеперечисленным жалобам
присоединилась одышка при физической нагрузке, ка-
шель со слизисто-гнойной мокротой, субфебрильная
температура вне ОРВИ. Пациент обследован терапев-
том, на рентгенограмме органов грудной клетки вы-
явлен диссеминированный процесс. В течение 1,5 года
проходил лечение у фтизиатра, без эффекта. После
консультации пульмонолога установлен диагноз идио-
патического фиброзирующего альвеолита. В ходе об-
следования впервые выявлена спленомегалия. Паци-
ент осмотрен гематологом, проведена трепанобиопсия,
выявлены признаки сублейкемического миелоза, на-
значена терапия преднизолоном.

В 2006 г. (27 лет) на фоне сохраняющихся жалоб раз-
вивается левосторонняя верхнедолевая пневмония, по
тяжести состояния пациент госпитализирован в пуль-
монологическое отделение, где вновь осмотрен фтизи-
атром (туберкулез исключен). При исследовании им-
мунного статуса выявлено снижение гуморального
звена иммунитета: IgG 0,1 г/л, М 0,56 г/л, А 0,14 г/л,

ЦИК 5. Пациент был переведен в отделение аллерголо-
гии и иммунологии, где после дообследования и кон-
сультации с научными сотрудниками ГНЦ – института
иммунологии (Москва) подтвержден диагноз ПИД –
общая вариабельная иммунная недостаточность. По-
добных случаев в семье пациента ранее не выявлялось.
В качестве заместительной терапии рекомендованы
ежемесячное внутривенное введение иммуноглобулина
и профилактическое антибактериальное и антимикоти-
ческое лечение. Таким образом, время от появления
первых симптомов до установления диагноза составило
более 20 лет. На фоне заместительной терапии само-
чувствие пациента значительно улучшалось, кашель и
одышка купировались, ОРВИ становились реже и
легче, уровень Ig повышался (см. таблицу).

Однако по личным обстоятельствам регулярно полу-
чать терапию пациент не мог, и на фоне перерывов в
лечении самочувствие ухудшалось вновь: возвраща-
лись одышка, кашель с гнойной мокротой, лихорадка,
выраженная слабость.

С 2012 г. (33 года) появились боли в суставах и костях
(внешне неизмененных), отеки голеней. Постепенно
формировалось депрессивное расстройство.

В 2013 г. (34 года) самочувствие стало ухудшаться, к
существующим жалобам присоединились фебрильные
судороги, в связи с чем была назначена противосудо-
рожная терапия. В дальнейшем пациент перенес не-
сколько эпизодов отита, верхнечелюстных синуситов,
периодически беспокоили боли в пояснице.

Последняя госпитализация была в 2021 г., в возрасте
42 лет. К этому времени на фоне основного заболевания
развилось множество осложнений: артериальная ги-
пертензия, дистрофия миокарда, идиопатический ле-
гочный фиброз, хроническая обструктивная болезнь
легких, бронхиальная астма, буллезная эмфизема, хро-
ническая железодефицитная анемия, хронический
верхнечелюстной синусит, хронический гастрит, хро-
нический холецистит, хронический описторхоз, энце-
фалопатия, симптоматическая эпилепсия, что еще раз
подчеркивает мультидисциплинарность данной пато-
логии.

Заключение
Общий вариабельный иммунодефицит, как один из

наиболее частых клинически значимых ПИД, пред-
ставляет собой мультидисциплинарную проблему, тре-
бующую настороженности врача любой специальности.
Ключевые особенности данного состояния – дебют в
любом возрасте, выраженное многообразие симптомов,
необходимость в пожизненной заместительной тера-
пии. Несвоевременное выявление заболевания приво-
дит к развитию многочисленных осложнений, снижает
эффективность терапии и качество жизни пациентов,
что продемонстрировано на представленном клиниче-
ском случае.
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Динамика уровней иммуноглобулинов
Dynamics of immunoglobulin levels

Дата исследования IgG г/л 
(8–16)

IgА г/л 
(0,7–5)

IgМ г/л 
(0,62–1,82)

13.11.2007 0,4 0,55 0,01

24.12.2007 2,7 0,4 0,26

25.03.2008 0,2 0,52 0,16

02.03.2009 2,4 0,8 0,42

12.03.2009 3,7 0,72 0,3

08.07.2010 3,2 0,72 0,28

20.07.2010 4,2 0,84 0,44

05.05.2011 2,1 0,74 0,42

23.05.2011 3,7 0,56 0,46

06.03.2012 0,9 0,39 0,5

14.05.2012 1,9 0,26 0,72

11.07.2013 4,3 0,14 –
12.05.2014 6,3 0,2 –
13.03.2015 4,4 0,24 –
10.05.2016 1,7 – –
04.05.2017 0,16 0,07 0,66

21.06.2018 4,3 0,18 –
20.05.2019 5,6 0,18 0,73
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