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Введение. Проблема предотвращения ана-
филактических реакций на лекарственные пре-
параты (ЛП) особую актуальность приобретает 
во время интраоперативной анестезии, когда 
используется от 5 до 14 препаратов с разнопла-
новым действием. Смертность в данных ситуа-
циях колеблется от 0,05% до 9%, а в ряде стран 
(за 1997–2005 гг.) возросла на 300% [1]. Истин-
ная распространенность интраоперативных 
ана филактических реакций (ИАР) изучена не-
достаточно, поскольку лишь в некоторых стра-
нах создана действенная система сбора и ана-
лиза информации. Кроме того, существуют 
и географические особенности эпидемиологии 
ИАР. Так, во Франции за 6 лет (2010–2016 гг.) 
ИАР участились в 4 раза и составили 1: 1250–
1:18600, в Бразилии – 1 на 3000 процедур [1, 2]. 
В Австралии (за 1997–2005 гг.) встречаемость 
ИАР возросла на 150%. Аллергический генез 
ИАР подтверждается от 37,4% до 85% случаев, 
у детей – в 45,9% [2, 3]. В основном, отмеча-
ются ИАР на мышечные релаксанты: от 22,6% 
до 59,0%, у детей – 31,97%, частота которых 
во Франции составляет 1:1250–1:10 000 анесте-
зий, в Австралии и Новой Зеландии реже – 1: 

10 000–1:20 000 [1, 2]. По данным Mertes P. M. et 
al. (2011), встречаемость ИАР на фентанил соста-
вила 22,6%, пропофол –  55,8%, кетамин –  2,3% 
случаев. Превентивный предоперативный скри-
нинг пациентов с ЛН представляет серьезную 
методическую проблему. Это связано с тем, что 
не существует единого подхода в определении 
возможного механизма ИАР: аллергический, 
псевдоаллергический, токсический или психо-
генный. За рубежом, в основном, отдается пред-
почтение тестам in vivo (кожные – 40%, прово-
кационные – 50%), удельная доля in vitro тестов 
не превышает 5%, среди которых наиболее ис-
пользуемым является базофильный тест (БАТ). 
По данным Decuyper I. I. et al. (2017), чувстви-
тельность и специфичность БАТ к мышечным 
релаксантам варьирует 38,5%–92% и 85,7% –  
100%, соответственно. На данный момент не су-
ществует универсального теста in vitro, позволя-
ющего провести превентивную специфическую 
диагностику. При решении данной проблемы 
нами был разработан СD45-тест, в рамках кото-
рого определяется коэффициент сенсибилиза-
ции (КСCD45) по динамике интенсивности флюо-
ресценции СD45+- лейкоцитов в тест-системе 
с ЛП относительно контрольной пробы мето-
дом цитометрии. Известно, что антиген CD45 
структурно ассоциирован как с антигенраспоз-
нающими комплексами Т-лимфоцитов, так 
и с рецепторами лейкоцитов: FceRI моноцитов 
и базофилов, с CD16 на NK-клетках [4].

Целью данной работы явилось исследование 
особенностей поведения антигена CD45 у паци-
ентов с ЛН в тест-системе in vitro с препаратами, 
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используемыми для общего наркоза, и других 
показателей клеточного специфического имму-
нитета.

Материалы и методы. Обследовали 60 здо-
ровых взрослых доноров и 390 пациентов с ЛН 
(1650 исследований) (25–70 лет, женщины –  90%) 
с 2011 по 2017 год, направленных на предопера-
тивный скрининг с использованием фентанила, 
кетамина, маркаина, наропина, промедола, тра-
криума, трамадола, реланиума, сибазона, про-
пофола и эсмерона. В периферической крови 
определяли КСCD45 (ФИТЦ МКАТ к CD45 серии 
LT, НПО “Сорбент», Россия) [патент № 2295726 
РФ], коэффициент активации базофилов 
(КАCD63) (ФИТЦ МКАТ к СД63, «BD», США) [1] 
с использованием BDCaliburFacs («BD» США), 
КСК+ по выбросу ионов калия (заявка на изо-
бретение № 2008136594) и коэффициента пре-
ципитации (КП) по уровню специфических 
циркулирующих иммунных комплексов (ЦИК) 
(заявка на изобретение № 2008136592).

Результаты. За 7 лет число пациентов, нужда-
ющихся в данном виде обследования, возросло 
в 2 раза (2011 г. – 32, 2017 г. – 62), количество 
исследований – в 2,5 раз (2011 г.  – 119, 2017 г. – 
300). Повышенный КСCD45 (> 0,3) у пациентов 
с ЛН, в среднем, был выявлен в 71,3% случаев: 
2011 г. – 78%, 2012 г. – 72,2%, 2013 г. – 72%, 
2014 г. – 76,2%, 2015 г.  – 67,8%, 2016 г. – 65%, 
2017 г. – 71% случаев. Повышенные КСCD45 
к одному препарату были выявлены у 31,1% 
пациентов, к двум и более – у 40%. В группе 
здоровых доноров повышенные КСCD45 отме-
чались в 10% случаев. При сопоставлении осо-
бенностей поведения антигена СD45 лимфо- 
и лейкоцитов в пробе после инкубации с ЛП 
в 83,5% случаев отмечалось снижение (более, 
чем на 30%) экспрессии СD45 на лейкоцитах 
относительно контроля. Наиболее часто сниже-
ние экспрессии CD45 лейкоцитов отмечалось 
под воздействием кетамина (20,0% пациентов), 
в тест-системе с сибазоном, реланиумом, про-
пофолом и промедолом – 17,6%, 16,6%, 15% 
и 11,5% случаев, соответственно, с остальными 
ЛП – менее, чем в 5% случаев. Повышение экс-
прессии CD45 на лейкоцитах более, чем на 30% 
отмечалось в тест-системе с пропофолом (35% 
случаев). Снижение экспрессии СD45 на лим-
фоцитах не превышало 20,0% и наблюдалось 
значительно реже – в среднем, в 5% случаев. 
В ряде случаев СD45-тест проводили одновре-
менно с БАТ. На фоне снижения экспрессии 
СD45 лейкоцитов (КСCD45 >0,3) после инкуба-

ции с ЛП активация базофилов (КАCD63 >1,0), 
сопровождаемая процессами дегрануляции, 
была зарегистрирована только у одного паци-
ента (2,8%) в тест-системе с сибазоном. Реги-
стрируемое нами снижение экспрессии СD45 
на лейкоцитах в тест- системе с ЛП in vitro у па-
циентов с ЛН свидетельствует об активации 
сенсибилизированных лейкоцитов. Снижение 
экспрессии рецепторов лейкоцитов у пациен-
тов с анафилактическими реакциями на мы-
шечные релаксанты было выявлено и в работах 
других авторов [2]. Активация лейкоцитов, со-
провождаемая выбросом ионов калия, в тест-
системе с кетамином, сибазоном, реланиумом, 
пропофолом и промедолом отмечалась у 10% 
пациентов (КСК+ >0,2), среди которых наибо-
лее часто с кетамином (50% пациентов) и сиба-
зоном (25%). Повышение КП (> 0,2) в тест –  си-
стеме с этими препаратами, свидетельствующее 
о присутствии ЦИК-образующих специфиче-
ских антител, отмечалось у 23,3% пациентов, 
среди которых наиболее часто с кетамином 
(50%) и промедолом (30%).

Выводы. Т.о., можно заключить, что сниже-
ние экспрессии СD45 лейкоцитов в тест-си с те-
ме с лекарственными препаратами у пациентов 
с ЛН может служить показателем специфиче-
ской активации сенсибилизированных лейко-
цитов, что, в свою очередь, позволяет провести 
превентивную диагностику с целью подбора бо-
лее безопасного ЛП.
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PREOPERATIVE SCREENING OF THE DRUG 
HYPERSENSITIVITY (DHS) PATIENTS
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The leucocyte specifi c activations on the dynamic expression of CD45-antigen (CD45-test) and CD63 
(Basophyl- test) by the fl ow cytometry, the specifi c potassium –  ions ejection (K+- test) and CIC –  specifi c 
levels (CIC- test) to the perioperative anaesthesia in the DHS patients and healthy donors were assesed. 
The leucocyte activation of the DHS patients was revealed in 71,3%, most often with a ketamine used by 
CD45-  test. The leucocyte activation by K+-test –  for 10% patients, most often with ketamine (50%) and 
sibazon (25%). The CIC specifi c levels increased were obtained in 23,3% patients, most often with ket-
amine (50%) and promedol (30%).
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ИССЛЕДОВАНИЕ ФАКТОРОВ ВРОЖДЕННОГО ИММУНИТЕТА 
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На данный момент среди доброкачественных опухолей кожи одно из центральных мест за-
нимают акрохордоны, предпосылкой возникновения которых является ВПЧ, а важнейшую роль 
в патогенезе развития играют факторы врожденного иммунитета, чрезмерная активация которых, 
например TLR9, может вести к развитию других патологий. Цель работы: оценка изменений ком-
понентов системы врожденного иммунитета (TLR9 и TNFα) при акрохордонах вирусного и не-
вирусного генеза. Материалы и методы: в качестве изучаемого материала использовали 62 образ-
ца –  удаленные методом электрокоагуляции акрохордоны, и 62 образца здоровой кожи пациентов 
с данной патологией. В кератиноцитах определяли уровни экспрессии генов TLR9 и TNFα. Ре-
зультаты и обсуждение: у пациентов с акрохордонами вирусной природы достоверно снижался 
уровень экспрессии гена TLR9 в кератиноцитах из пораженной ткани в 3,8 и из здорового участ-
ка –  в 1,5 раз. У пациентов с акрохордонами вирусной этиологии выявлено достоверное снижение 
уровня экспрессии генов IFNβ и IL28b в 1,9 и 1,3 раза соответственно. Полученные данные согла-
суются с исследованиями ряда авторов, которые показали, что при папилломавирусной инфек-
ции наблюдается сниженный уровень провоспалительных цитокинов.
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