@ AZEIRBAYGAN
ATJ, 2026, Nel, 167-171  KLINiK PRAKTIKADAN MOLUMAT I I

AZERBAIJAN MEDICAL JOURNAL

DOI: 10.34921/am;j.2026.1.029

QARISIQ TiPLi IMMUN CATISMAZLIGI iLO MUSAYIiOT EDIiLON
BOY QISALIGI SINDROMU

G.9.9hmadov
Azarbaycan Tibb Universitetinin 1l Usaq xastaliklori kafedrasi, Baki, Azarbaycan

Moqalada genetik analizlo tosdigini tapmis klinik bir niimuna haqqinda malumat verilmisdir. Miiallifin
klinik praktikada rast galdiyi xastadoa qarisiq tipli immun ¢catismazliqla yanasi, boy inkisafinin longimasi do
nazara ¢arpmisdir va bu, somatotrop hormonun anadangalma ¢atismazligi ilo alagadar olmusdur. Genetik
tadgigat yalniz immun sistemino tasir edon genlorlo mohdudlagmamis, eyni zamanda boy qisaligi ila
assosiasiyall genetik markerlorin da arasdiriimasint ahato etmisdir. Analizin naticalori xastodo hom immun
sisteminin pozulmasi, ham da boy inkisafinin langimasina sabab olan genetik doayisikliklorin mévcudlugunu
ortaya qoymugdur. Bu isa klinik fenotipin multifaktorial xarakter dasidigini gostorir. Maqgalada anadangalma
immun ¢atismazliglar: barada atrafli malumat verilmis, onlarin rastgalmo tezliyi, yaranma sabablori va klinik
alamotlari geyd edilmisdir.
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Qarisiq immun catismazhqlar1 (QIC) immun Birincili immun ¢atismazhqglar1  (PID)
reaksiyalarin pozulmasina, immunokompetent immun sistemin 500-don ¢ox genetik qrupunu
hiiceyralarin yayilmasina, diferensiasiyasima va tomsil edir. Beynolxalq immunoloji Comiy-
funksiyalarinin pozulmasma sobab olan, agir yotlor Ittifaqnin  (IUIS) tosnifatma 10 qrup
yoluxucu proseslor, autoimmun, autoiltihab daxildir, onlardan biri anticisim catismazligi
tozahiirlori vo badxassoli neoplazmalarin inki- olan PID ilo tomsil olunur, bura 2 altqrup
safina meylli molekulyar genetik qiisurlarla daxildir — B-limfositlorin tam (1) vo ya gqismen
tozahiir edon, agir irsi sindromdur. Bu sind- (2) olmamast ilo gedon PID [4].
romlar bazon hayatin ilk illorinde ciddi ola- Birinci altqrup, Bruton sindromu ilo yanasi,
motlorlo tozahiir etmir, bozi hallarda iso homginin B-limfositlorin erkon yetismosino vo
miixtolif xostolik vo agirlagmalarla kegso do, hiiceyrodaxili signala tosir edon vo IGHM,
diagnozu vaxtinda qoyulmur. QIC-in on ¢ox IGLL1, CD79A, CD79B, BLNK, PIK3R1
yayilmig formasi (xostaliklorin toxminon 60%) genlorindoki mutasiyalarla olageli olan daha
aqammaglobulinemiyadir (AGG). Bu, biitiin nadir autosom-resessiv formalar1 da ohato edir
serum immunoqlobulinlorinin sintezinin, kon- [4]. Agammaglobulinemiyanin autosom-do-
sentrasiyasinin vo dévran edon B hiiceyrolorin minant formas1 E47 transkripsiya faktorunu
saymin koskin azalmasi ilo olagadar olan vo kodlayan TCF3 geninin mutasiyalaridir. Nozara
anticisim sintezinin anadangolmo catismazlig almaq lazimdir ki, Bruton sindromu agamma-
ilo miisayiat edilon xastaliklor qrupudur. AGG- globulinemiya hallarinin  toxminan  85%-ni
nin rastgolmo tezliyi, miixtolif miiollifloro gora, toskil edir [3].

1:100 000 ils 1:200 000 arasinda dayisir [1, 2]. Bruton tirozinkinaza (BTK) geni 1993-cii
Bu patologiya X xromosomu ilo slagoli vo ya ildo S.Tsukada (ABS, Kaliforniya) vo
autosom-resessiv sokildo genetik yolla nosilo D.Vetrienin (Boylik Britaniya) [3, 5] rohborliyi
otiiriilo bilor. AGG-nin X xromosomu ilo alagoli altinda foaliyyot gostoron iki todgiqat qrupu
varianti agammaglobulinemiya  Bruton xos- torofindon miistoqil olaraq kosf edilmis vo ilk
toliyi adlanir vo AGG-nin biitlin irsi va- dofo genetik olaraq tosdiqlonmis QIC-ni miioy-
riantlarinin 80%-don ¢oxunu togkil edir [3]. yon etmigdir. Bruton tirozinkinaza geni X
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xromosomunun (Xq21.3—Xq22) uzun qolunda
yerlasir, 19 ekzondan ibaratdir vo TECs (Tumor
Endothelial Cells) ailosinin reseptor olmayan
sitoplazmik tirozinkinaza olan BTK ziilalin
kodlagdirir. Bu gilino godor bu genin toxminon
931 miixtalif mutasiyast molumdur [6].

X xromosomunun tosadiifi olmayan inak-
tivasiyast fenomenino goro qadinda BTK
genindoki  mutasiya  noticosindo  yaranan
aqammagqlobulinemiya tosvir edilmigdir [7].

X xromosomu ilo alagaoli agamma-
qlobulinemiyamin  klinik  aspektlori. Bruton
sindromunun olamoti ¢ox vaxt korpolik
dovriindo tozahiir edir, bu da yenidogul-
muglarda ana IgG-nin funksiyasini itirmosi vo
korpos organizmindo 6ziino moxsus IgG sintez
edilmomosi ilo olagolondirilir. XLA osason
tonoffiis yollarmin, made-bagirsaq traktinin vo
esitmo organlarinin infeksion-iltihabi agirlas-
malart ilo tozahiir edir [1]. Qeyri-infeksion
agirlasmalara yiiksok yayilmig artrit vo iltihabi
bagirsaq xostaliklori, hamginin immun sito-
peniya daxildir [1, 8, 9]. Digor iimumi klinik
tozahiir limfoid orqanlarmm (damaq badam-
ciglari, limfa diyiinlori) inkisaf etmomosidir
[10].

Bruton sindromu olan 783 xastonin calb
edildiyi beynoalxalq coxmoarkozli tadqiqata
osason, an ¢ox rast golinon tozahiirlor tonoffiis
yolu infeksiyalar1 ilo agirlasmalardir, onlarin
oksoriyyati prnevmoniyalar, homg¢inin otit,
meningit vo modo-bagirsaq infeksiyalandir.
CEREDIH reyestrindon (Fransa Milli Immun
Catismazligit Morkozi reyestri) 60 xostonin
istirak etdiyi todqiqatda infeksion tozahiirlorin
tezliyi qastroenterit (41%), tonoffiis yolu (32%),
dori (7%) infeksiyalar1 vo s. ilo tomsil olunur
[11]. USIDNET (Birlogmis Statlarn Immun
Catismazligit Comiyyoti, ABS) reyestrindon
olan 240 pasiyentin daxil edildiyi todgigatda on
¢ox rast golinon yoluxucu agirlasmalar tonoffiis
yolu infeksiyalari, sinusit, dori iltihabi, bagirsaq
infeksiyalart vo s. geyd edilmisdir [12]. 168
xastadon ibarat olan IPINet reyestrinin (italiya
Immun Catismazh@ Sobokosi) tohlilinda on tez-
tez rast golinon iltihabi epizodlar sinusit
(56,7%) va qastroenteritdir (52,4%). Pnevmo-
niyaya (34,1%) vo dori infeksiyalarina (34,1%)
bir godor az rast golinir [13]. NAEPID reyest-
rindon (Rusiya) Bruton sindromu (n=55) olan
xostolor qrupunda ilk olamatlorin  yoluxucu
xastaliklorlo  (92%), osason tonofflis sistemi
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xostoliklori ilo tozahiir etmosi do diqqgeti colb
edir [14]. Diagnoz qoyulmazdan avval insanla-
rm 71%-1 pnevmoniya kimi agir infeksiya-
lardan, 11,3%-1 osteomielitdon, 9%-i sepsisdon,
12%-1 1so moarkozi sinir sistemi infeksiya-
larindan aziyyat ¢okirdi. Pansiniisit vo otit yiik-
sok residivvermo qabiliyyatino malikdir (fordi
xostolordo ildo 10-15-0 godor) [4, 9]; 21,8%
hallarda bronxoektaziya qeyd edilmisdir. Qeyd
etmok lazimdir ki, oksor todqigatlarda bron-
xoektatik agciyor xostoliyi uzunmiiddotli dovrdo
on qorxulu agirlasma kimi geyd olunur. Miiay-
yon infeksiyalardan asililigi giymotlondirmok
catindir, lakin Haemophilus influenza, Staphy-
lococcus aureus, Streptococcus pneumoniae vo
Pseudomonas aeruginosa kimi bakteriyalara
xiisusi hossasligi geyd etmok olar [11, 12].

Bruton sindromu olan xostolors diagnoz
goymaq Usiin anamnez toplamag, serum
immunoqlobulinlorinin konsentrasiyasint toyin
etmok, axin sitometriyasindan istifado etmoklo
limfositlorin saymi Oyronmok vo molekulyar
genetik miiayinoalor aparmaq lazimdir.

Genetik tadqiqatlarin naticalarinin vaxt talob
etdiyini nozoro alsag, axin sitometriyasindan
istifado etmaklo hiiceyra daxilinde BTK ziilalint
tayin etmok olave iisul kimi istifads edilo bilor.

Bruton sindromunun miialicasinin asas iisulu
immunoglobulinlo ovazedici terapiyadir ki, bu
zaman venadaxili vo derialt1 yollardan istifads
edilir. Immunoqlobulin G hor ay 28-32 giin
fasilalorls 0,4-0,8 g/kq dozada toyin edilir vo
xostodo IgG-nin transfuziyadan ovvalki kon-
sentrasiyasindan asili olaraq segilir. Belo
terapiya rejiminin fonunda ganda transfuziya-
dan ovval adekvat IgG saviyyasi 7 g/l va daha
yiiksok ola bilar [12].

QIC-in miialicosinin alternativ {isullarina
hematopoetik kok hiiceyro transplantasiyasi
(HKHT) vo gen terapiyasi daxildir. Diinya
praktikasinda HKHT agr QIC hallar iigiin
terapevtik secim kimi gobul edilir; bazi inkisaf
etmokds olan 6lkalarde bu miialics {isul uzun-
miiddatli bahali immunoqlobulin G-avazedici
terapiyaya daha sorfoli alternativ hesab edilir.

Praktikada rast goldiyimiz klinik bir hali
sisin nazrinizo satdirmagq istoyirik.

Xasta ML.M., tovallqiidii 29/05/2010

Xostonin sikayatlori: qizdirma, bolgomli vo
uzunmmiidotli Oskiirak, istaha zsifliyi, oynag-
larda agri, dorido gasinma, bodondo vo asagi
otraflarda sapgi



Hoyat va xastolik anamnezi. Usaq 1-ci
hamilalik, 1-ci dogusdandir. Hamilolik tobii
dogusla basa catib. Dogularkon badon kiitlosi
4000 gram, boyu 52 sm olub. Gobayi vaxtinda
diisiib. Peyvondlor edilib. 2 ay ana siidii ilo
gidalanib vo xasto olmayib. Daha sonra tez-tez
yuxart vo asagi tonofflis yollarmin xostoliklori
ilo xastalonib. 1 yasindan sonra yiiksok qizdir-
mali xostolik kecirib vo qicolma bas verib.
Ensefalit kecirib vo xronik diareyasi olub. Daim
oral monoliazis, anal nahiyodo xoralar olub,
bact vo qardagst saglamdir. 2016-c1 ildo hema-
tologa miiraciot ediblor vo onda anemiya, IgG
asag1 olmasi agkarlanmib vo immunoglobulin G
inyeksiyast moslohot goriiliib. Dofolorlo ATU
Tadris Terapevtik klinikasinda miialico edilib.
2015-ci ildo agirlasmis pnevmoniya diagnozu
ilo Respublika Usaq Klinik xostoxanasinda
miialicoads olub. 2016-c1 ildon aparilan miiayi-
noloro  (neytropeniya, CD4/CD8 nisbatinin,
immunoglobulinlorin davamli asag1 olmasi, hor
iki diz oynaginmn artriti) 2018-ci ildo Amerika
Birlogmis Statlarina gondorilon genetik analizin
naticasing  osasan  xostoye qarislq immun
catismazliq — X xromosomu ilo alagali agam-
maglobulinemiya (Bruton xastolyi) diagnozu
goyulub. Xostoyo immunoloqun konsultasiyasi
osasinda laborator analizlor toyin edilmigdir:
1gG=0,7 q/l, igA=0,1 g/1, igM= 0,3 g/, IgE=
0,7 g/1, sigA=1,2 g/l, B limfositlor 1% (22x10°).
Usaqda tez-tez tokrarlanan diareya vo ya
qobzlik olur. Nocisdo tez-tez disbakterioz vo
stafilokok tapilir. Bir neco dofo anemiya
askarlanib. Usaq qohum 6vladi deyil.

03/02/2020-ci ildo ganda immunogqlobulin
G- 3,52 g/l (norma 6,98-15,6 g/1) qeyds alinib.
16/06/2023-cii il tarixindo Milli Hematologiya
va Transfuziologiya Morkazindo olublar vo
orada diagnoz tosdiq edilib vo miialico gobul
edib. 15/05/24-22/05/24 tarixlorindo akademik
M.O.Mirgasitmov  adma  respublika  klinik
xostoxanasinda da miialicodo olub. 24/01/25-
28/01/25 tarixlorindo Respublika Pediatriya
Morkozinde  qarigiq  immun  catismazliq,
pnevmoniya diagnozlar ilo miiayino vo miia-
licads olmusdur.

2018-ci ildo Amerika Birlosmis Statlarinda
INVITAE laboratoriyasinda (LAP: 8770489,
AU-ID: 1703789) genetik analiz toyin edil-
migdir. Asagidaki genlordo mutasiyalar agkar-
lanmigdir:  ¢.1789C<T  (p.Pro597Ser) BTK
geninin mutasiyasinda agammaqlobulinemiya

169

geyd olunur vo bu, boy hormonu catismazlig
ilo korrelyasiya edir. CARDI14 ¢35C>T
(p.Thr12Met) wvulgar psoriazla assosasiya
olunur. Psoriatik artrit vo treoninin metioninlo
ovoz olunmasi sobobindon yaranan mutasiya
askar edilib: ¢.1933G A (p.Ala645Thr) ITGB2
(LADTI) geninin mutasiyasi. Leykositlorin I tip
adheziya catismazligni  immun  sistemin
zoiflomasine sobab olan vo bir ndév immun
catigmazligi ilo naticolonon bir xostolikdir.
LYST lizosomal nogliyyati tonzim edon gen
(p.Gly1247Arg). Genin 1247 pozisiyasinda
glisinin argininlo ovazlonmosi lizosomlarin vo
digar vezikullarin yerdoyismasinin pozulmasi
qeyd edilir.

RMRP, n.-17 -16insCT (promotor). Cirtan-
boyluluq (Karteyner sindromu), siimiiklorin
displaziyasi, anemiya, qanin badxassali siglorino
meyillik. ~ SPINK5, Exon 25, c¢.2426T>C
(p-Met809Thr). Neterton sindromu. Belo
xastada doarinin ixtioz slamatlori olur.

Xostonin fiziki inkisaf gostaricilari agagidaki
kimidir vo bu mogsad ticiin SDS — “Standart
Meyillik” gostoricisindon istifado edilir.

11/10/2016 boy 115 sm (sds=-0,62), ¢oki 21
kq (sds =+0,37)

14/02/2020 boy 136 sm (sds =-0,05), ¢oki 37
kq (sds =+1,18)

24/05/25 boy 161 sm (sds =-1,02), ¢oki 37
kq (sds =+0,54)

Xostonin obyektiv miiayinasi. Daxil olarkon
voziyyati agirdir. Boyu 161 sm (SDS=-1,02),
badon kiitlosi 55 kq (+0,54). Otrafa reaksiyasi
vardir. Dorisi vo selikli qisalar1 solgundur.
Dorisi  tomizdir, qurudur. Asagi otraflarda
dermatomiozit olamotlori vardir. Osnokdo —
damaq badamciglarinda hipertrofiya miisahido
edilmir. Stimiik-oynaq, ozolo vo limfa siste-
mindo  gobzlo goriinon doyisikliklor yoxdur.
Tonoffiisii tezlogib, tonoffiisiin say1 dogiqodo 26-
dir. Agciyorlordo sort tonoffiis fonunda yas
xirltilar vo krepitasiya esidilir. Urok tonlart
aydindir. Nobzi ritmik vo orta dolgunlugdadir;
tirok vurgularinin say1 doqigads 100-diir, baden
temperaturu 37,6°C. Qarin palpasiyada yum-
saqdir. Qaraciyor vo dalaq ollonmir. Qobizliyi
yoxdur. Sidik ifrazi1 normaldir. Pasternatski
simptomu monfidir. Cinsi inkisafi yasmna
uygundur.

Laborator miiayinalarin noaticalari: leyko-
sitlor=9,5910%/1, neytrofillor — 6,13+10%/1, lim-
fosit 2,43+10%/1, monositler — 0,82+10%/1, eozino-



fillor — 0,19¢10%1, bazofillor — 0,02+10%1, Immunoloji analizlor: 1gA 0,03 g/L (norma

neytrofillor — 63,9%, limfositlor — 25,3%, 0,6-3,48), 1gG 2,81 ¢/L (norma 5,4-15.8), IgM
monositlor — 8,7%, eozinofillor — 1,9%, bazo- 0,02 ¢/L (norma 0,23-2,59).

fillor — 0,2%, eritrositlor — 5,25¢10'/1, hemo- Hormonal analizlor: somatotrop hormon
qlobin _ 9,6 q/l, hematokrit — 31,7%, MCV 0,06 nq/ml (norma 0,10-6,76 nq/ml), IGF-1 94
(eritrositlorin orta hocmi) 60,4 fl, MCH ng/ml (norma 120-501 ng/ml).

(eritrositlordo  hemogqlobinin orta hocmi) 18,3 Day qofosinin rentgenografiyasimn naticasi
pg/hiiceyra, MCHC (eritrositdo  hemoqlobinin (24/05/. 252 : usqua dos qgofosinin rentgenoqra-
orta konsentrasiyast) 30,4 g/dl, RDW-CV mlqda sag agplyardg .bronxopqevrpoplya va sol
(eritrositlorin  paylanma  genisliy) 17,1%, agciyordo penb‘riomiq‘u askar edilmigdir. )

RDW-SD (ertirositlorin paylanma genisliyi)- Aparilan miiayinalordon sonra usaga asa-

38,5 fl, PLT (trombositlor) 75010%1, MPV gidaki diagnozlar qoyulmusdur: ]
(trombositlorin  orta hacmi) 7,3 fl, PDW D81.2 .B - huceyrelgrmm "azhgl Vo ya
(trombositlorin paylanma genisliyi) 15,4 %, normal miqdarda olmasi ilo miisayiot olunan
Trombokrit 0,549%, ECS 5 mm/saat. agir formali kombino olunmus immun catis-

Biokimyavi analizlor: domir 10 mqg/dl (norma mazl‘lq, J15.8 b.ak.te‘n.al. pnevmontya, L40.8
34-162), ASO 27 iU/ml (norma 0-200), C psoriaz, J41.1 Selikli-irinli xronik bronxit.
reaktiv ziilal 39,5 mqg/dl (0-5), revmatoid faktor Xostoya voziyyotine goro miivafiq miialico
4,5BV/ml (0-14) aparilmisdir.
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CUHAPOM KOMBUHHUPOBAHHOI'O UMMYHOJE®UIIMTA U HU3KOI'O POCTA

I''A.Axmen0B
Kageopa oemckux 6onesneti 11 Azepbaiioscanckoeo MeOuyuHcKo20 yHusepcumema,
baky, Azepbatioscarn

Pe3tome. B crartbe TNPHUBEICHO OMHMCAHHE KIMHUYECKOTO CIydasi, MOATBEPKIEHHOTO IOCPEACTBOM
TCHETHUYECKOTO aHaiu3a. Y MalMeHTa, HaOI01aeMoro aBTOPOM B KIMHUYECKOW MPaKTHKE, HApSAAY C KOM-
OMHUPOBaHHBIM UMMYHOZC(UITUTOM TaK)Ke OTMeUalach 3aJiepKKa PU3NUECKOTO POCTa, YTO OBLIO CBSI3AHO C
BPOXKIEHHON HEIOCTaTOYHOCTHIO COMATOTPOIHOrO ropMoHa. |'eHeTHdyeckoe HCCieoBaHHE HE OrpaHH4H-
BaJIOCh aHAJIM30M I'€HOB, BIUIIOIINX HA HMMYHHYIO CUCTEMY, HO TaKXe BKJIIOYAJIO U3YUCHUE T€HETHIECKUX
MapKepoB, aCCOIMMPOBAHHBIX C HU3KOPOCIOCTHIO. Pe3ynbTaThl aHami3a BRISSBUIM HAJTHYUE y TAIMEHTa Kak
HapyleHUH UMMYHHOH CHCTEMBI, TaK M T€HETHYECKHX ()aKTOPOB, BIUSIOMIMX HAa POCT U Pa3BUTHE, UTO
YKa3bIBaeT Ha MyJbTH()AKTOPHATIBHBIN XapakTep KIMHUYECKOro (eHoTHna. B craThe Takxke mpelncTaBieHa
nopoOHast uHpopMAaIHsI O BPOXKAEHHBIX WUMMYHOAC(HUIIUTAX, UX PACIPOCTPAHEHHOCTH, ITUOJIOTHUECKHX
IMpUYIrHaxX 1 KIMHUYCCKUX NPOABICHUAX.

GROWTH RETARDATION SYNDROME ASSOCIATED WITH COMBINED
IMMUNODEFICIENCY

G.A.Ahmadov
1I Department of Pediatric diseases, Azerbaijan Medical University, Baku, Azerbaijan

Summary. The article provides information on a clinically confirmed case supported by genetic analysis.
In this case, the author encountered a patient with a combined immunodeficiency alongside growth
retardation, which was associated with congenital growth hormone deficiency. The genetic study did not
limit itself to genes affecting the immune system but also investigated genetic markers associated with short
stature. The analysis results revealed the presence of genetic alterations responsible for both immune system
dysfunction and impaired growth. This suggests that the clinical phenotype is multifactorial in nature. The
article offers detailed information on congenital immunodeficiencies, discussing their incidence, underlying
causes, and clinical manifestations.
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