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У пациентов с непереносимостью местных анестетиков (МА) исследовали специфическую ак-
тивацию лейкоцитов методом цитометрии по динамике экспрессии CD45 (CD45-тест) и гиста-
минлиберацию лейкоцитов. В CD45- тесте активация лейкоцитов отмечалась в 80%. Повышен-
ная спонтанная гистаминлиберация лейкоцитов отмечалась у 36,4%, стимулированная – 67,7%, 
в тест-системе с МА –  27,3% пациентов. КСCD45 коррелировал со спонтанной гистаминлибераци-
ей (r = –  0,46, р=0,002), стимул. (r = –  0,43, р=0,013) и МА –  стимул. (r = –  0,28, p = 0,07).
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ВВЕДЕНИЕ

Появление новых малотоксичных МА, уве-
личение разнообразия форм выпуска препара-
тов привело к увеличению встречаемости ЛН. 
Такие реакции на стоматологическом приеме 
регистрируются в 3,2–7%, среди госпитализи-
рованных пациентов –  в 1,75–3%, среди кото-
рых неотложные состояния составляют 12,8% 
случаев [1, 2]. Отмечено, что МА оказывают раз-
ностороннее действие на компоненты системы 
иммунитета в системе in vitro. Получены дока-
зательства противовоспалительного действия 
МА за счет блокирования выброса медиаторов 
воспаления нейтрофилами и моноцитами. От-
мечается и антигистаминное действие МА на 
тучные клетки, носящее дозозависимый харак-
тер [3]. Доказана и аллергическая реактивность 

на МА, в ряде случаев, обусловленная тем, что 
МА активируют Т- клетки в качестве гаптенов 
(гаптенная концепция). Так, по данным Лебе-
дева К. А. (2005), среди компрометированных 
пациентов таковая варьирует от 9,84% до 37,0%. 
По другим данным, аллергический характер ре-
акций на МА подтверждается только в 3,2–5,3% 
случаев либо не подтверждается вовсе [2, 3]. 
В клинической практике все более возрастает 
потребность в лабораторных методах, позво-
ляющих оценить безопасность МА у компро-
метированных пациентов. По нашим данным, 
возрастает и доля детей, нуждающихся в такого 
рода обследовании. Однако, единого протоко-
ла обследования пациентов с ЛН не существует 
ни в России, ни за рубежом. Так, в Европе и на 
Украине рекомендуются прик и внутрикожные 
тесты [2]. В ряде европейских стран используют 
триптазу в сыворотке крови в качестве маркера 
анафилаксии [4]. В России же отдают предпо-
чтение лабораторной диагностике in vitro. Так, 
использование методов клеточной диагности-
ки показало, что в тест-системе с МА отме-
чается реакция дегрануляции тучных клеток 
в 2,1% случаев, лейкоцитолиз в 43,2%, сниже-
ние уровня CD45-лейкоцитов в 54,5% случаев 
пациентов с непереносимостью МА [1, 5]. Что 
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касается использования гистаминлибератор-
ных тестов, то ранее нами было показано, что 
гистаминлиберация лейкоцитами перифери-
ческой крови в тест -  системе с МА отмечалась 
в 45,75% пациентов с ЛН. Однако, здесь необ-
ходимо принимать во внимание тот факт, что 
разброс индивидуальных показателей уровня 
сывороточного гистамина достаточно широк. 
Кроме того, у пациентов с аллергическими за-
болеваниями может наблюдаться повышенный 
уровень как спонтанной, так и стимулирован-
ной либерации гистамина клетками иммунной 
системы. В связи с этим целью данной работы 
явилось исследование сопряженности динами-
ки экспрессии антигена CD45 и гистаминлибе-
раторной способности у пациентов с неперено-
симостью МА.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Обследовали 44 человека (22 взрослых, сред-
ний возраст 46,8 лет и 22 ребенка 3–7 лет) за 
2018 год с непереносимостью МА в анамнезе. 
В периферической крови определяли КСCD45 
к МА (микст: лидокаин, новокаин, скандонест 
и артикаин) с помощью CD45-теста с исполь-
зованием меченых ФИТЦ МКАТ к антигену 
СD45 (серия LT, Россия) и цитофлюориметра 
FacsCaliburBD (США) [патент № 2295726 РФ], 
плазменную, спонтанную (Гистсп), неспецифи-
чески (Гистстим) и МА-стимулированную либе-
рацию гистамина (ГистМА), коэффициент ли-
берации гистамина (Кгист) с использованием 
ИФТС (Германия). Математическую обработку 
результатов проводили с помощью программы 
SPSS11.5. Корреляционную зависимость оце-
нивали по Спирману (r).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Снижение экспрессии CD45 на лейкоци-
тах (КСCD45 > 0,3) в тест-системе с МА у всех 
обследованных отмечалось в 80% случаев. Во 
всех случаях уровень гистамина в плазме кро-
ви не превышал 1,0 нг/ мл. Повышенная Гистсп 
(> 1,0 нг/ мл) наблюдалась у 36,4% пациентов, 
уровень гистамина во всех случаях не превы-
шал 10,0 нг/мл и, в среднем, составил 1,16 ± 
1,55. Отмечалась обратная корреляционная за-
висимость средней силы между КСCD45 и Гистсп 
(r = – 0,46, р=0,002). В группе детей повышенная 
Гистсп наблюдалась в 45,5% случаев (10 чел.). Во 
всех случаях таковая не превышала 10,0 нг/мл, 
средний уровень гистамина –  1,6 ± 1,9 нг/мл. 

В группе взрослых повышенная Гистсп наблю-
далась в 18,2% случаев (6 чел.). Во всех случаях 
таковая не превышала 10,0 нг/мл, средний уро-
вень гистамина, 0,72 ± 0,96 нг/мл. Повышенный 
Гист стим отмечался в 67,7% (21 чел.) (средний 
уровень гистамина –  8,6 ± 9,2 нг/мл), среди ко-
торых у 52,4% (11 чел.) уровень гистамина в пре-
делах 1–10 нг/ мл, 28,6% (6 чел.) –  10–20 нг/ мл, 
19% (4 чел.) –  более 20 нг/ мл. Отмечалась обрат-
ная корреляционная зависимость средней силы 
между КСCD45 и Гистстим (r = –  0,43, р=0,013). 
В группе детей повышенный Гистстим отмечался 
в 86,7% случаев (13 чел.) (средний уровень ги-
стамина –  12,1 ± 9,7 нг/мл), среди которых в 46% 
таковой находился в пределах 1,0–10,0 нг/ мл, 
в 23% –  10–20 нг/мл и в 31% –  более 20 нг/мл. 
У взрослых повышенный Гист стим отмечался 
в 41,2% случаев (9 чел.) (средний уровень гиста-
мина –  5,6 ± 8,1 нг/мл) и во всех случаях не пре-
вышал 10 нг/ мл.

Повышенная либерация ГистМА наблюдалась 
в 27,3% (12 чел.), среди которых в 91,7% не пре-
вышала 10 нг/мл (средний уровень гистамина –  
1,46 ± 2,7 нг/мл). Отмечалась слабая обратная 
корреляция между ГистМА и КСCD45 (r = –  0,28, 
p = 0,07). У детей повышенная ГистМА наблю-
далась в 22,7% (5 чел.), среди которых в 80% не 
превышала 10 нг/мл (средний уровень гиста-
мина –  1,85 ± 3,5 нг/мл). Повышенный Кгист 
(более 1,05) отмечался в 36,4% детей. В груп-
пе взрослых повышенная ГистМА отмечалась 
в 27,3% случаев (6 чел.) и во всех случаях не 
превышала 10 нг/мл (средний уровень гиста-
мина –  1,1 ± 1,55 нг/мл). Повышенный Кгист 
отмечался в 54,5%. В совокупной группе паци-
ентов в 93,2% (41чел.) повышенный ГистМА со-
провождался снижением экспрессии CD45 на 
лейкоцитах (КСCD45 > 0,3). На фоне снижения 
экспрессии CD45 на лейкоцитах в пробе с МА 
(КСCD45 > 0,3) в 16% случаев (7 человек) отме-
чалась как повышенная либерация Гистстим, так 
и ГистМА, в 15,6% случаев (5 человек) только 
ГистМА.

Таким образом, можно заключить, что спон-
танная и неспецифически стимулированная 
либерация гистамина лейкоцитами у детей 
выражена в большей степени, чем у взрослых. 
Тогда как степень либерации гистамина в тест-
сис теме in vitro с МА у взрослых превышает та-
ковую детей. Выявлена статистически досто-
верная сопряженность динамики экспрессии 
антигена CD45 и гистаминлиберации лейко-
цитов.
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The leucocyte specifi c activations on the dynamic expression of CD45-antigen (CD45-test) by the 
fl ow cytometry, the leucocyte histaminliberation nonspecifi c and specifi c (to the local anaesthetics (LA)) 
in the DHS patients were assessed in vitro. The leucocyte activation in the DHS patients was revealed in 
80% by CD45- test. Increased spontaneous leucocyte histaminliberation – in 36,4%, nonspecifi c stimu-
lated –  67,7%, LA-stimulated –  27,3% pts. КСCD45 were correlated with spontaneous histaminliberation 
(r = –  0,46, р=0,002), stimulated histamineliberation (r = –  0,43, р=0,013) и LA-stimulated histamine-
liberation (r = –  0,28, p = 0,07).
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