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Безопасность внутривенного введения 
флуоресцеина при конфокальной 
лазерной эндомикроскопии 
пищеварительного тракта у детей

Оригинальная статья

А.А. Шавров (мл.), А.Е. Александров, А.А. Шавров, А.Ю. Харитонова, Г.В. Волынец, А.Г. Талалаев
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Зондовая конфокальная лазерная эндомикроскопия (ЗКЛЭМ) — новый, безопасный для больного, метод оптической 
биопсии, позволяющий в режиме реального времени получать гистологическое изображение слизистой оболочки, 
быстро дифференцировать неизмененную или воспаленную, метаплазированную или дисплазированную структуру 
ткани. Для получения высококонтрастных изображений структуры слизистой оболочки пищеварительного тракта при 
ЗКЛЭМ необходимо внутривенное введение 10% флуоресцеина натрия, хотя до настоящего времени в мировой педи-
атрической практике такого прямого показания не существует. Обследовано 124 ребенка в возрасте от 3 до 18 лет, 
которым внутривенно был введен флуоресцеин в дозе 5 мг/кг. Серьезных нежелательных явлений при внутривенном 
введении выявлено не было. У всех больных отмечалось временное пожелтение кожных покровов и яркое окраши-
вание мочи. Из несерьезных нежелательных явлений у 2 детей (1,6%) отмечалась незначительная тошнота и рвота. 
Строгое выполнение протокола отбора пациентов для проведения исследования позволяет не только избежать 
каких-либо серьезных осложнений на введение препарата, но и рекомендовать его применение при КЛЭМ слизистой 
оболочки пищеварительного тракта у детей.
Ключевые слова: конфокальная лазерная эндомикроскопия, педиатрия, флуоресцеин, ЗКЛЭМ.
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Confocal laser endomicroscopy (CLEM) is a method of optic biopsy, which allows obtaining histologic presentation of mucous tunic in 
real time and quickly differentiating between unaltered and inflamed, metaplastic and dysplastic tissue structures, thus developing a 
new and safe method of early diagnostics of diseases. Intravenous administration of 10% sodium fluorescein is necessary in order to 
obtain high-contrast images of the structure of gastrointestinal tract’s mucous tunic, although there have been no direct indications 
to that in the world pediatric practice. The authors examined 124 children of 3–18 years of age who received intravenous fluorescein 
of 5 mg/kg. No severe side effects were revealed at intravenous administration. The authors revealed temporary yellowing of skin and 
bright coloration of urine. In terms of mild side effects, the authors observed insignificant nausea and emesis in 2 children (1.6%). 
Strict observation of the selection protocol allows not only avoiding severe complications caused by administration of the drug, but also 
recommending its use at CLEM of gastrointestinal tract’s mucous tunic in children.
Key words: confocal laser endomicroscopy, pediatrics, fluorescein, CLEM.
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ВВЕДЕНИЕ 
Визуализация слизистой оболочки пищеварительно-

го тракта в деталях необходима для ранней диаг ностики 
болезни. Зондовая конфокальная лазерная эндомикро-
скопия (ЗКЛЭМ) — новый метод в гастроинтестиналь-
ной эндоскопии, позволяющий получать изображения 

слизистой оболочки с разрешением приблизительно 
в 1 микрон, визуализировать клеточные и субклеточ-
ные структуры, а также капилляры и единичные клетки 
крови. Литературные данные свидетельствуют о хоро-
шей взаимосвязи между прижизненными изображения-
ми конфокальной эндомикроскопии и традиционного 
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гистологического исследования неизмененной слизи-
стой оболочки пищеварительного тракта [1, 2]. Методика 
позволяет быстро дифференцировать воспаленную, 
метаплазированную или дисплазированную слизистую 
оболочку, что, несомненно, повышает интерес к появ-
лению подобной техники в клинической практике для 
диагностики таких болезней, как пищевод Барретта, 
желудочная метаплазия пищевода, новообразования, 
воспалительные заболевания тонкой и толстой кишки, 
целиакия, а также определения Helicobacter pylori.

Важно отметить, что для получения высококонтраст-
ных изображений при ЗКЛЭМ пищеварительного тракта 
необходимо внутривенное введение диагностического 
средства. Одним из них может служить 10% раствор флуо-
ресцеина натрия, который широко используется в диагно-
стической практике у взрослых больных [2, 3]. В 2008 г. 
Министерство здравоохранения и социального развития 
РФ одобрило внутривенное введение флуоресцеина для 
оценки состояния глазного дна с применением конфо-
кального лазерного офтальмоскопа (Регистрационный 
номер ЛРС-000829/08 от 18.02.08), а сама процедура 
продемонстрировала отличный уровень безопасности 
в педиатрической офтальмологии [4]. Актуальность дан-
ного исследования обусловлена отсутствием в мировой 
педиатрической практике прямого показания для вну-
тривенного применения у детей этого необходимого для 
ЗКЛЭМ диагностического средства.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ 
В период с октября 2010 по январь 2013 г. было 

обследовано 124 ребенка (73 мальчика, 51 девочка) 
в возрасте от 3 до 18 лет, находившихся на лечении 
в клинике НИИ педиатрии имени Г. Н. Сперанского ФГБУ 
«НЦЗД» РАМН. Всем детям проводилось эндоскопиче-
ское исследование пищеварительного тракта, допол-
ненное ЗКЛЭМ с внутривенным введением 10% рас-
твора флуоресцеина натрия (Novartis, Юнинг, Франция) 
из расчета 5 мл на 1 кг массы тела. Наблюдательные 
исследования были одобрены локальным независимым 
Этическим комитетом Центра и Ученым советом ФГБУ 
«НЦЗД» РАМН. При отсутствии или минимальных побоч-
ных эффектах среди детей старшей возрастной группы 
было получено разрешение на повторное внутривен-
ное введение диагностического средства. Также было 
получено информированное согласие на проведение 
процедуры у всех больных и/или их родителей (в зави-
симости от возраста пациента). Основными противопо-
казаниями к введению препарата являлись почечная 
и печеночная недостаточность, аллергические реакции 
на лекарственные препараты в анамнезе. Известно, 
что диагностическое средство флуоресцеин, попадая 
в кровеносное русло, на 80% связывается альбуминами 
сыворотки крови, распространяется через капилляры, 
проникает в ткани и окрашивает энтероциты, цитоплаз-
му поверхностного эпителия, мембрану, крипты, кле-
точный инфильтрат и кровеносные сосуды на 30 мин, 
при этом клеточное ядро и муцин не окрашиваются 
и кажутся темными. Препарат быстро метаболизирует-
ся печенью во флуоресцеин моноглюкуронид и затем 
выводится почками [5].

Все больные после внутривенного введения диаг-
ностического средства наблюдались на наличие 
серьезных или незначительных нежелательных явле-
ний. Серьезными считались осложнения, несущие угро-
зу для жизни. Все остальные нежелательные явления 
расценивались как незначительные. В ходе проведения 
процедуры (каждые 5 мин в ходе исследования и каж-
дые 15 мин в течение ближайших 2 ч после манипу-
ляции) на мониторе фирмы Datex Ohmeda Сardiocap 5 
(Дания) проводилось наблюдение витальных функций: 
пульсоксиметрия, измерение артериального давления, 
электрокардиография, термометрия. Все исследования 
проходили под общим обезболиванием севофлураном 
по стандартной методике. Мониторинг состояния паци-
ента продолжался в течение 2 ч после введения пре-
парата в палате пробуждения эндоскопического отде-
ления по вышеприведенной схеме.

Перед переводом пациента в отделение лечащим 
врачом отмечалось наличие или отсутствие каких-либо 
нежелательных явлений. После выписки больного 
родителям было предложено самостоятельно отмечать 
побочные эффекты в течение 1 мес после проведе-
ния процедуры. Критерии для нежелательных явлений 
включали любые системные аллергические реакции, 
сыпь, зуд, затрудненное дыхание, хрипы и другие сим-
птомы, на которые у больного или родителей имелись 
жалобы.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 
В нашей серии наблюдений из 124 обследованных 

детей не выявлено ни одного серьезного побочного 
эффекта. По данным мировой литературы, анафилакти-
ческий шок на внутривенное введение флуоресцеина 
во время ангиографии глазного дна — чрезвычай-
но редкое осложнение (1 случай на 22 000 больных). 
Установленная в анамнезе аллергия у некоторых боль-
ных и необходимость проведения диагностического 
исследования диктовала назначение десенсибилизиру-
ющей терапии [6, 7]. По другим данным, аллергические 
реакции, приводящие к сердечно-легочной недостаточ-
ности, при конфокальной лазерной эндомикроскопии 
до настоящего времени не были зарегистрированы.

Самыми частыми в нашей серии наблюдений были 
кратковременное пожелтение кожных покровов и види-
мых слизистых оболочек, ярко-желтое окрашивание 
мочи, которые бесследно проходили в течение 2–3 ч. 
Незначительные тошнота и позывы на рвоту отмечались 
у 2 детей (1,6%). Однако, данные нежелательные явления 
мы не могли связать с внутривенным введением пре-
парата, поскольку он мог служить и проявлением общего 
обезболивания. В офтальмологической практике у взрос-
лых возникновение легкой тошноты и рвоты отмечалось 
в 2–10% случаев [8, 9], которые возникали практически 
сразу после введения препарата [6, 10].

Другие авторы при проведении ЗКЛЭМ у взрослых 
больных отмечали кратковременную гипотензию, вос-
паление в месте инъекции, самокупирующуюся сыпь, 
незначительные эпигастральные боли [3]. В нашей 
серии наблюдений при проведении ЗКЛЭМ данная раз-
новидность нежелательных явлений не отмечена (табл.). 
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В целом минимальные побочные эффекты на внутри-
венное введение флуоресцеина в дозе 5 мг/кг под 
общим обезболиванием можно связать с правильным 
отбором больных для проведения зондовой конфокаль-
ной лазерной эндомикроскопии.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Внутривенное введение 10% раствора флуоресцеи-

на натрия из расчета 5 мг на 1 кг массы тела при 
ЗКЛЭМ пищеварительного тракта у детей в возрасте 
от 3 до 18 лет можно считать безопасным. Использование 
этого диагностического средства необходимо для дости-
жения высококонтрастных изображений ЗКЛЭМ, кото-
рая, дифференцируя структуру слизистой оболочки, 
повышает точность ранней диагностики болезней. Наше 
исследование показало, что нежелательные явления при 
внутривенном введении флуоресцеина крайне редки 
и по большей части незначительны.

Строгое выполнение протокола отбора для прове-
дения исследования позволяет избежать каких-либо 
серьезных осложнений на введение препарата и позво-
ляет рекомендовать его к внедрению при ЗКЛЭМ 
в педиатрической практике.
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Несерьезные побочные эффекты Количество

Кожные высыпания 0 

Тошнота, рвота 2 (1,6%)

Боль в животе 0 

Нарушения гемодинамики 0 

Серьезные побочные эффекты 0 

Таблица. Нежелательные явления при внутривенном введении 
флуоресцеина

Информация для педиатров

МРТ
Ис сле до ва ние про во дит ся на сов ре мен ном то мог ра фе 1,5 Тес-
ла с вы со ким раз ре ше ни ем (8 ка на лов). 
Для де тей и взрос лых па ци ен тов:
• МРТ го лов но го моз га.
• МРТ спин но го моз га и поз во ноч ни ка с воз мож ностью ви зу-

а ли за ции со су дов шеи. 
• МР ан ги ог ра фия го лов но го моз га (как с конт ра ст ным уси ле-

ни ем, так и без вве де ния конт ра ст но го пре па ра та).

• МРТ ор га нов брюш ной по лос ти, заб рю шин но го прост-
ранства. 

• МРТ ма ло го та за.
• МРХПГ — не ин ва зив ная без ко нт ра ст ная ви зу а ли за ция 

би ли ар ной сис те мы.
• МР урог ра фия — не ин ва зив ная без ко нт ра ст ная ви зу а ли за-

ция ча шеч но$ло ха ноч ной сис те мы, мо че точ ни ков и мо че во-
го пу зы ря.

• МРТ сус та вов.
• МРТ де тям ран не го воз рас та с анес те зи о ло ги чес ким по со-

би ем (при ме не ние ма соч но го нар ко за для ме ди ка мен тоз-
но го сна).

Кро ме то го, про во дят ся ис сле до ва ния ми не раль ной плот нос ти 
кост ной тка ни на сов ре мен ном ден си то мет ре Lunar Prodigy: 
• Ден си то мет рия по яс нич но го от де ла поз во ноч ни ка.
• Ден си то мет рия та зо бед рен ных сус та вов.
• Ден си то мет рия предп лечья.
• Ден си то мет рия по прог рам ме Total Body.

Адрес: 119991, Москва, Ломоносовский проспект, д. 2/62.
Отдел лучевой диагностики КДЦ НИИ профилактической 
педиатрии и восстановительного лечения НЦЗД РАМН
Тел.: 8 (499) 134$10$65.


