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Бóльшая часть известных первичных иммунодефицитов (ПИД) является моногенными 
заболеваниями, преимущественно с точечными дефектами в генах иммунной системы. Однако 
в редких случаях к ПИД приводят различные хромосомные аберрации. Исследование одобрено 
локальным этическим комитетом и утверждено решением ученого совета НМИЦ ДГОИ им. Дмитрия 
Рогачева. Мы ретроспективно оценили группу из 15 пациентов с клиническими и лабораторными 
признаками иммунодефицита, у которых хромосомные аберрации были обнаружены различными 
методами. У 6 пациентов из 4 семей микроделеция включала ген (CTLA4, NFKB1) или часть 
известного гена ПИД (NBAS, DCLRE1C). У 4 пациентов имел место комплексный фенотип, 
когда мутация в известном гене ПИД (BTK, CYBB, STAT1 GOF, ATM) сочеталась с каким-либо 
хромосомным дефектом. В 1 случае гомозиготное повреждение гена USB1 было подтверждено 
обнаружением однородительской дисомии хромосомы 16. У 2 пациентов были обнаружены 
известные иммунодефициты, связанные с хромосомными дефектами – синдром ДиДжорджи2 
и синдром Якобсена. Еще у 2 пациентов были выявлены различные аномалии хромосом, ранее 
не описанные при ПИД. Особенности фенотипа имели 12/15 (80%) пациентов – различные 
дисморфизмы скелета, пороки развития, а также задержку развития. Гены, вовлеченные в развитие 
иммунодефицитов, могут быть повреждены в результате хромосомных аберраций. Для поиска 
генетического дефекта у пациентов с ПИД важна комбинация различных методов генетической 
диагностики. При этом отсутствие фенотипических особенностей не исключает необходимости 
использования для диагностики ПИД методов хромосомного анализа. 
Ключевые слова: первичные иммунодефициты, генетический дефект, хромосомные аберрации, 
хромосомный микроматричный анализ
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Most of known primary immunodeficiencies (PID) are monogenic diseases, mainly due to the point defects in the immune 
system genes. However, in some rare cases the immunodeficiency is caused by various chromosomal aberrations. This study 
is supported by the Independent Ethics Committee and approved by the Academic Council of the Dmitry Rogachev National 
Medical Research Center of Pediatric Hematology, Oncology and Immunology. A retrospective analysis was performed on a 
group of 15 patients with clinical and laboratory signs of immunodeficiency, whose chromosomal aberrations were detected by 
various methods. In six patients from four different families, microdeletions with inclusion of a gene (CTLA4, NFKB1) or a part 
of a known PID gene (NBAS, DCLRE1C) were detected. Four patients had a complex phenotype, where a mutation in the known 
PID genes (BTK, CYBB, STAT1 GOF, ATM) was combined with a chromosomal defect. In one case, a homozygous damage in the 
USB1 gene was confirmed by detection of dysomy chromosome 16 from the father`s side. Two patients were diagnosed with 
known chromosomal defects – DiGeorge2 and Jacobsen syndrome. Two other patients had various chromosome abnormalities 
not previously described in PID`s patients. 12/15 (80%) patients had syndromic features – various skeletal dysmorphisms, 
malformations, and developmental delay. Immunodeficiency genes can be damaged within the chromosomal aberrations. The 
combination of the various methods of genetic testing is important for patients with PID. Even in PID patients without syndromic 
features the chromosomal analysis methods or PID diagnosis are necessary. 
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Первичные иммунодефициты (ПИД) – это гете-
рогенная группа заболеваний с врожденными 
дефектами иммунной системы [1]. Бóльшая 

часть известных ПИД является моногенными заболе-
ваниями, преимущественно вызванными точечными 
мутациями в генах, отвечающих за работу иммунной 
системы [2]. Однако описан ряд иммунодефицитов, 

при которых к фенотипу ПИД приводят более крупные 
поломки на уровне хромосом. Для определения этих 
генетических дефектов используют методы хромосом-
ного анализа в отличие от различных подходов секве-
нирования (метод прямого секвенирования по Сэнгеру, 
секвенирование следующего поколения (NGS)), необ-
ходимых для определения точечных дефектов [3–5].
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Кроме того, хромосомные дефекты могут приво-
дить к синдромальным формам ПИД [6, 7]. В таких 
случаях комплексная оценка клинического фенотипа 
пациента позволяет сделать выбор в пользу того или 
иного диагностического метода в качестве инициаль-
ного для поиска генетической причины иммунодефи-
цита.

Одним из показаний для проведения хромосомного 
микроматричного анализа (ХМА), известного также 
как сравнительная геномная гибридизация, являются 
фенотипические особенности пациента, в том числе 
различные дисморфизмы скелета и врожденные 
пороки развития органов [8]. 

Фенотип таких пациентов бросается в глаза, и 
они часто являются кандидатами для консультации 
клиническим генетиком. Хотя далеко не все пациенты 
с синдромальными состояниями имеют первичный 
иммунодефицит, список синдромов, в составе которых 
охарактеризованы те или иные нарушения иммунитета, 
неуклонно растет [9–14]. 

Безусловно, нужно помнить, что и для многих 
нозологических форм ПИД с точечными дефектами 
в генах описаны различные фенотипические особен-
ности. Так, например, у пациентов с синдромом 
Ниймеген одним из важных признаков является 
микроцефалия [15]. Для пациентов с гипер-IgE-син-
дромом характерны определенные дисморфизмы 
лица – глубоко посаженные глаза, широкая пере-
носица, выступающий лоб, готическое небо [16, 17]. 
Также примером иммунодефицита с особенностями 
лицевого скелета может служить синдром Кабуки 
[18].  

В данной статье мы характеризуем группу паци-
ентов с ПИД и хромосомными аномалиями – изоли-
рованно или в сочетании с точечными дефектами в 
известных генах ПИД.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Исследование одобрено локальным этиче-
ским комитетом и утверждено решением ученого 
совета НМИЦ ДГОИ им. Дмитрия Рогачева. В ретро-
спективный анализ были включены 15 пациентов с 
клиническими и лабораторными признаками иммуно-
дефицита (согласно критериям ESID [19]), у которых 
хромосомные аберрации были обнаружены различ-
ными методами: стандартным кариотипированием  
(n = 2), методом ХМА (n = 11), оценкой числа вари-
аций копий нуклеотидов (CNV) (n = 2, пациенты из 
одной семьи). Всем пациентам, направленным на ХМА, 
предварительно был проведен генетический поиск при 
помощи метода NGS, в результате которого либо не 
было обнаружено генетического дефекта, либо выяв-
ленные мутации полностью не объясняли фенотипа 
пациента. Больные с клинической картиной класси-

ческого синдрома ДиДжорджи не были включены в 
исследование.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

У 11/15 (73%) пациентов признаки иммунодефи-
цита отмечены в течение первого года жизни, еще у 
4/15 (27%) – в дошкольном возрасте. Соотношение 
мальчики:девочки составило 3:2. 

У 6 человек из 4 семей (пациенты №1–6) к иммуно-
дефициту привела частичная или полная делеция гена 
ПИД в составе той или иной микроделеции (таблица). 
Среди этих пациентов только половина имели феноти-
пические особенности, обычно являющиеся поводом 
для направления на исследование методами хромосо-
много анализа. 

У 1 пациента (№1) в составе микроделеции 2q33.2 
был полностью удален ген CTLA4, что привело к 
клиническим проявлениям дефицита CTLA4, однако из 
пороков развития отмечалась лишь нейросенсорная 
тугоухость. Генетический дефект был идентифици-
рован при помощи ХМА после отрицательного резуль-
тата NGS-секвенирования. 

У 1 пациента (№2) с клиническими и лаборатор-
ными признаками общей вариабельной иммунной 
недостаточности (ОВИН) и задержкой физического и 
психомоторного развития, грубыми дисморфизмами 
лицевого скелета, каверномой головного мозга в 
составе микроделеции 4q22.3–q25 был делетирован 
ген NFKB1. Это привело к комбинации синдромального 
фенотипа и проявлениям иммунодефицита, харак-
терным для дефектов NFKB1. 

В случаях сиблингов из 2 различных семей – 
пациенты №3 и 4 и пациенты №5 и 6 – изначально 
при помощи метода NGS были обнаружены гетеро-
зиготные мутации в соответствующих генах: в семье 
пациентов №3 и 4 – в гене DCLRE1C: NM_001033855: 
c.1478_1479delTT (p.Phe493*) и в семье паци-
ентов №5 и 6 – в гене NBAS: NM_015909: c.5741G>A 
(p.Arg1914His) [20]. Клиническая и лабораторная 
картина сиблингов в первой семье соответство-
вала комбинированному иммунодефициту, во второй  
семье – иммунодефициту с проявлениями несо-
вершенного остеогенеза. Однако учитывая, что 
оба заболевания наследуются аутосомно-рецес-
сивным путем, дефекта 1 аллеля было недоста-
точно для объяснения фенотипа. В первой семье 
(пациенты №3 и 4) дополнительно были проанали-
зированы копии вариаций нуклеотидных повторов 
(CNV) и обнаружена гетерозиготная делеция хромо-
сомы 10 размером 6,186 пн, захватывающая часть 
гена DCLRE1C.  Пациентам №5 и 6 из второй семьи 
был проведен ХМА и подтверждена микроделеция 
2p24.3, затронувшая экзоны 34–45 гена NBAS  
(таблица).  
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Таблица 
Генетические дефекты и признаки синдромальной патологии в группе пациентов с ПИД
Table 
Genetic defects and syndromic features in a group of patients with primary immunodeficiencies (PID)

Пациент
Patient 

Пол
Sex

Генетический дефект
Genetic defect Возраст 

дебюта 
ИД

Age of PID 
onset

Признаки синдромальной патологии
Syndromic features

мутация гена
gene mutation

хромосомная 
аберрация

chromosomal 
aberration

нарушения 
ПР

PM delay

задержка 
ФР
PD 

retardation 

грубые 
ДЛС

severe 
FD

другие 
аномалии 
скелета

other skeletal 
abnormalities

другие 
пороки 

развития
other birth 

defects

№1 м
m

CTLA4-делеция гена
Deletion of the CTLA4 gene

del2q.33.2, 
включая 
CTLA4

del2q.33.2, 
including CTLA4

7 лет
7 years

Нет
No

Нет
No

Нет
No

Нет
No

Тугоухость
Hearing loss

№2 м
m

NFKB1-делеция гена
Deletion of the NFKB1 gene

del4q22.3-q25, 
включая 
NFKB1

del4q22.3-q25, 
including NFKB1

5 лет
5 years

Да
Yes

Да
Yes

Да
Yes

Нет
No

ЦНС
CNS

№3 м
m

DCLRE1C 
с.1478_1479del(Phe493*)

Микроделеция 
10-й 

хромосомы, 
включая часть 

DCLRE1C
Microdeletion of 
chromosome 10, 
including a part 
of the DCLRE1C 

gene

7 месяцев
7 months

Нет
No

Нет
No

Нет
No

Нет
No

Нет
No

№4 м
m

DCLRE1C 
с.1478_1479del(Phe493*)

Микроделеция 
10-й 

хромосомы, 
включая часть 

DCLRE1C
Microdeletion of 
chromosome 10, 
including a part 
of the DCLRE1C 

gene

1 месяц
1 month

Нет
No

Нет
No

Нет
No

Нет
No

Нет
No

№5 м
m

NBAS c.5741G>A 
(p.Arg1914His)

Микроделеция 
2-й 

хромосомы, 
включая 

часть NBAS 
Microdeletion of 
chromosome 2, 
including a part 

of the NBAS gene

С 
рождения
Since birth

Да
Yes

Да
Yes

Да
Yes

Краниоси-
ностоз

Craniosynos-
tosis

Атрофия 
зрительных 

нервов
Optic nerve 

atrophy

№6 ж
f

NBAS c.5741G>A 
(p.Arg1914His)

Микроделеция 
2-й 

хромосомы, 
включая часть 

NBAS
Microdeletion of 
chromosome 2, 
including a part 

of the NBAS gene

С 
рождения
Since birth

Да
Yes

Да
Yes

Да
Yes

Краниоси-
ностоз

Craniosynos-
tosis

Атрофия 
зрительных 

нервов
Optic nerve 

atrophy

№7 м
m

CYBB c.625C>T(p.
His209Tyr) 47,XXY 2 месяца

2 months
Да
Yes

Да
Yes

Да
Yes

Полидакти-
лия

Polydactyly

МПС
GUS

№8 м
m

STAT1 c.508T>G(p.
Tyr170Asp) del3р25.3

С 
рождения
Since birth

Нет
No

Да
Yes

Нет
No

Нет
No

Маль-
формация 
сосудов, 

тугоухость
Vascular 

malformation, 
hearing loss

№9 ж
f

АТМ c.5932G>T(p.
Glu1978*); 

c.1561_1562del(p.
Glu522Ilefs*)

dup4р16.3 1 месяц
1 month

Нет
No

Нет
No

Да
Yes

Асимметрия 
скелета

Skeletal asym-
metry

ВПС, кожа  
и придатки

CHD,  
skin/ 
nails

№10 м
m BTK c.142-2A>G

Атипичный 
сигнал от 11p 

хромосомы
Atypical 

signal from 
chromosome 11p

3 месяца
3 months

Да
Yes

Да
Yes

Да
Yes

Асимметрия 
конечностей
Asymmetry of 

limbs

ЦНС, МПС
CNS, GUS

№11 м
m

USB1 c.395_406del(p.
His132_Leu135del)

Однородитель-
ская дисомия 
16-й хромо-

сомы
Uniparental dis-
omy of chromo-

some 16

С 
рождения
Since birth

Да
Yes

Нет
No

Да
Yes

Деформация 
скелета
Skeletal 

deformity

Кожа и 
придатки, 
тугоухость
Skin/nails, 

hearing  
loss
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Пациенты №3 и 4 – родные братья, фенотипически 
не отличались от сверстников и имели лишь признаки 
комбинированного иммунодефицита и связанные с 
ним осложнения. У сиблингов из второй семьи (паци-
енты №5 и 6) отмечались задержка психомоторного 
развития, низкорослость, атрофия зрительных нервов, 
характерные для дефицита NBAS (таблица).

Еще у 4 детей с проявлениями иммунодефи-
цита различными фенотипическими особенностями, 
включая дисморфизмы лицевого скелета, и ранее 
выявленными точечными мутациями в известных генах 
ПИД также были обнаружены хромосомные аномалии. 
Каждый из этих пациентов имел типичные иммунные 
нарушения и клинические признаки, характерные 
для хронической гранулематозной болезни (пациент 
№7), дефекта STAT1 GOF (gain-of-function) (пациент 
№8), синдрома Луи–Бар (пациент №9) и Х-сце-
пленной агаммаглобулинемии (пациент №10). Однако 
мутаций в соответствующих генах было недостаточно 
для полного объяснения клинического фенотипа. В 
результате использования комбинации диагностиче-
ских методов помимо мутаций в известных генах ПИД 
были обнаружены хромосомные аномалии, объяс-
нявшие комбинированные фенотипы у пациентов 
№7–10. Причем у пациентов 7 и 10 были выявлены 
ранее хорошо описанные хромосомные повреждения. 
Дупликация Х-хромосомы у пациента №7, характерная 
для синдрома Клайнфельтера, была обнаружена при 
стандартном кариотипировании. При проведении ХМА 
у пациента №10 зафиксирован атипичный сигнал 
от участка короткого плеча 11-й хромосомы, харак-
терный для синдрома Беквита–Видемана. У пациентов 
№8 и 9 были обнаружены микроделеция 3p25.3 и 
микродупликация 4p16.3 соответственно. У пациента 
№8 с раннего возраста была выражена белково-энер-
гетическая недостаточность, послужившая причиной 
задержки физического развития, а также отмечались 
тугоухость и множественные мальформации сосудов в 
отсутствие грубых дисморфизмов лицевого скелета и 
психомоторных нарушений. Пациентка №9, напротив, 
имела выраженные дефекты скелета, в том числе 
лицевого, врожденные пороки сердца (ВПС), дефор-
мацию ногтевых пластин, вероятно, обусловленные 

наличием микродупликации 4p16.3 (таблица). Обоим 
пациентам (№8 и 9) для обнаружения хромосомных 
дефектов был проведен ХМА.

У пациента №11 ранее методом NGS была обнару-
жена гомозиготная мутация в гене USB1: NM_024598: 
c.395_406del (p.His132_Leu135del), описанная при 
синдроме Клерикузио. Однако при обследовании роди-
телей мутация была выявлена в гетерозиготном состо-
янии только у отца ребенка, в связи с чем пациенту 
был проведен ХМА, по результатам которого выявлена 
однородительская дисомия хромосомы 16 (на которой 
локализован ген USB1) [21].

Еще у 2 девочек при помощи ХМА были выявлены 
микроделеции, которые привели к описанным ранее 
и недавно включенным в современную классифи-
кацию ПИД иммунодефицитам [22]. У пациентки №12 
с особенностями лицевого скелета, задержкой психо-
моторного и физического развития, синдактилией 
пальцев стопы, ВПС, гиперпигментацией и снижением 
уровня IgG4 обнаружена делеция 10p.13–10p.14DS, 
являющаяся причиной крайне редкого синдрома 
ДиДжорджи2. У пациентки №13 с дисморфизмами 
лицевого скелета, рецидивирующими пневмониями 
и проявлениями дисрегуляции в виде суставного 
синдрома, снижением числа Т-и В-лимфоцитов и 
гипогаммоглобулинемией подтвердился синдром 
Якобсена с терминальной делецией хромосомы 11  
(таблица) [10]. 

Наконец, у 2 пациенток (№14 и 15) с клиниче-
скими и лабораторными признаками ПИД были обна-
ружены хромосомные дефекты, в настоящий момент 
не входящие в классификацию ПИД [22]. У паци-
ентки №14 с проявлениями комбинированного имму-
нодефицита без внешних особенностей и пороков 
развития не было обнаружено значимых мутаций при 
анализе результатов NGS, в связи с чем был проведен 
ХМА, выявлена микроделеция 7q11.23. Пациентке 
№15 в силу грубых изменений строения лицевого 
скелета, белково-энергетической недостаточности, 
корково-подкорковой атрофии, гетеротопии серого 
вещества вскоре после рождения было проведено 
стандартное кариотипирование, в результате кото-
рого обнаружена моносомия хромосомы 21. В послед-

№12 ж
f

Нет
No

10p.13-
10р.14DS

2 месяца
2 months

Да 
Yes

Да
Yes

Да
Yes

Деформация 
нижних 

конечностей
Lower limb 
deformity

МПС, 
тугоухость
GUS, hearing 

loss

№13 ж
f

Нет
No 11q23del 6 лет

6 years
Да
Yes

Да
Yes

Да
Yes

Синдактилия
Syndactyly

ВПС
CHD

№14 ж
f

Нет
No del 7q11.23 4 года

4 years
Нет
No

Нет
No

Нет
No

Нет
No

Нет
No

№15 ж
f

Нет
No

Моносомия 
21-й 

хромосомы
Chromosome  
21 monosomy

С 
рождения
Since birth

Да
Yes

Да
Yes

Да
Yes

Нет
No

ЦНС
CNS

Примечание. м – мужской; ж – женский. Пациенты 3 и 4 и пациенты 5 и 6 – сиблинги. Цветом выделены пациенты без синдромальных признаков. ИД – иммуно-
дефицит; ПР – психомоторное развитие; ФР – физическое развитие; ДЛС – дисморфизмы лицевого скелета; МПС – мочеполовая система; ВПС – врожденные 
пороки сердца; ЦНС – центральная нервная система.
Notes. m – male; f – female. Patients 3 and 4 and patients 5 and 6 are siblings. Patients without syndromic features are highlighted in green. PM delay – psychomotor development delay; PD 
retardation – Physical development retardation; FD – facial dysmorphism; GUS – genitourinary system; CHD – congenital heart defect; CNS – central nervous system.
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ствии у девочки появились рецидивирующие инфекции 
дыхательных путей, геморрагический синдром, была 
обнаружена гипогаммаглобулинемия, иммунная тром-
боцитопения.  Несмотря на то, что непосредственная 
роль делетированных генов в развитии ПИД изучается, 
у каждой из девочек клиническая картина и резуль-
таты лабораторных исследований отвечали диагнозу 
ПИД.

Бóльшая часть пациентов – 80% (12/15) – помимо 
симптомов ПИД имела какие-либо особенности фено-
типа – различные дисморфизмы скелета, пороки 
и нарушения физического и/или психомоторного 
развития. Тем не менее у 3 пациентов (№3, 4 и 14) не 
отмечалось внешних особенностей и пороков развития 
(таблица, выделены зеленым цветом). 

Среди пациентов анализируемой группы наиболее 
часто встречались грубые дисморфизмы лицевого 
скелета – в 67% (10/15) случаев, а также задержка 
психомоторного и физического развития – по 60% 
(9/15). Чуть более половины пациентов – 53% (8/15) –  
имели различные аномалии скелета, такие как 
асимметричное развитие, деформации конечно-
стей, краниосиностоз, синдактилию и полидактилию. 
На долю поражения центральной нервной системы 
(ЦНС) (кавернома мозга, дисплазия мозга) и туго-
ухости пришлось по 20% (3/15) и 27% (4/15) соот-
ветственно. Также у 3/15 (20%) пациентов отмечены 
аномалии развития мочеполовой системы (МПС). Реже 
встречались ВПС – в 13% (2/15), атрофия зрительных  

нервов – в 13% (2/15) и аномалии кожи и ее придатков –  
13% (2/15). Аномалии развития сосудов отмечены у 
1/15 (7%) пациента (рисунок).

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ ИССЛЕДОВАНИЯ

Несмотря на достижения в области методов гене-
тической диагностики ПИД, часть пациентов с клини-
ческими проявлениями иммунодефицита остаются 
без генетического диагноза [2, 3]. В настоящее время 
существует небольшое число исследований, в которых 
генетические дефекты (хромосомные аномалии) при 
ПИД были обнаружены при использовании методов 
хромосомной диагностики [9, 12]. Обычно одним из 
показаний для поиска повреждений хромосом явля-
ется наличие фенотипических особенностей, таких 
как дисморфизмы скелета, в том числе лицевого, 
задержка психического и физического развития и  
т. д. [8]. 

У большинства пациентов с хромосомными абер-
рациями в нашей группе отмечалась задержка физи-
ческого развития, психомоторные нарушения и грубые 
дисморфизмы лицевого скелета или другие аномалии 
развития скелета. Остальные пороки развития эпизо-
дически встречались у разных пациентов. При этом 
все они имели как клинические, так и лабораторные 
проявления ПИД.

Однако в описанной нами группе у 3 пациентов 
(№3, 4, 14) не отмечалось пороков и/или задержки 
развития. Отсутствие фенотипических особенностей 
или минимальные пороки развития, как у описанного 
пациента №1 с делецией гена CTLA4 в составе микро-
делеции 2q33.2 и тугоухостью, не исключает необхо-
димости использования для диагностики ПИД методов 
хромосомного анализа.

Таким образом, при подозрении на иммунодефицит 
с аутосомно-рецессивным типом наследования и обна-
руженной мутацией 1 аллеля гена ПИД целесообразно 
использовать для поиска второй мутации методы 
хромосомного анализа или оценку CNV, невзирая на 
отсутствие фенотипических особенностей у пациента. 

Нередко у пациентов с различными генетиче-
скими синдромами инфекции обусловлены морфоло-
гической мальформацией органов и систем. Однако 
в процессе изучения различными исследователями 
иммунологических повреждений у пациентов с синдро-
мальной патологией становится понятным, что далеко 
не всегда рецидивирующие инфекции связаны с поро-
ками и особенностями развития, но бывают следствием 
врожденного дефекта иммунной системы [9–14, 16, 
18], что требует настороженности в отношении ПИД 
специалистов, наблюдающих этих больных. 

Так, в современную классификацию ПИД [22] в 
настоящее время уже добавлено небольшое число 
синдромальных ПИД, причиной которых стали 

Рисунок 
Cиндромальные признаки в группе анализируемых 
пациентов с ПИД (n = 15)
Figure 
Syndromic features in the group of the analyzed patients 
with primary immunodeficiencies (n = 15)
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хромосомные аберрации. Среди когорты проана-
лизированных нами пациентов у 2 (№12 и 13) были 
подтверждены редкие диагнозы ПИДС по результатам 
ХМА: синдром ДиДжорджи2 и синдром Якобсена соот-
ветственно. 

Необходимо также иметь ввиду, что дисбаланс 
в работе иммунной системы у синдромальных паци-
ентов также может быть связан с повреждением пока 
не описанных генов ПИД в составе хромосомного 
дефекта, как у пациентки №15. Однако доказать связь 
конкретных хромосомных аберраций с проявлениями 
иммунодефицита у синдромальных пациентов еще 
предстоит.

Вероятно, применение полногеномного секвениро-
вания может стать для пациентов с сочетанным фено-
типом оптимальным методом диагностики, поскольку 
способно сочетать возможности таргетного секвени-
рования с выявлением структурных вариантов.
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