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［摘要］　腹腔镜下手术治疗是原发性肝癌的重要治疗方式，随着精准肝切除理念的推广，吲
哚菁绿荧光融合影像技术在肝癌手术应用中得到了广泛认可。作为一种新兴技术，其在肝癌切除

中显示出巨大的临床价值与推广前景。
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　　目前，肝癌的治疗以手术治疗为
主，腔镜下手术逐渐成为主流，但腹腔镜

手术术中对肝癌大小及边界判定仍然有

较大困难，且术前 ＣＴ、ＭＲＩ难以发现微
小肿瘤，一些病变易遗漏。依据术前

ＣＴ、ＭＲＩ以及其基础进行的 ３Ｄ结构重
建，可以初步评估肿瘤位置和预设肝切

除断面，但是由于肝段间是一凹凸不平

的三维层面，依靠肝脏表面缺血线切除

往往难以达到精准切除。吲哚菁绿荧光

融合影像技术（ｉｎｄｏｃｙａｎｉｎｅｇｒｅｅｎｆｌｕｏｒｅｓ
ｃｅｎｃｅｉｍａｇｉｎｇ，ＩＣＧＦＩ）可以使肝脏表面
和肝段三维立体染色［１］，在腹腔镜手术

中实现实时立体导航，为手术的精准性

及安全性提供一种有力保障。本文就

ＩＣＧＦＩ在腹腔镜肝癌切除中的应用进行
综述。

一、吲哚菁绿

１．代谢机制：吲哚菁绿（ｉｎｄｏｃｙａｎｉｎｅ
ｇｒｅｅｎ，ＩＣＧ）是一种近红外荧光染料，经
静脉注入人体后９８％ ～９９％与血清蛋

白结合，进入肝血窦后，主要由肝细胞中

的有机阴离子转运体１Ｂ３和钠离子牛
磺胆酸共转运蛋白完成摄取，通过毛细

胆管排入胆道，无淋巴回流，不参与肠肝

循环［２］。

２．荧光机制：ＩＣＧ被波长为 ７５０～
８１０ｎｍ的外来光激发后发射出波长为
８５０ｎｍ左右的近红外光［３］，它被荧光采

集系统摄取后清晰地呈现在显像设备

上。ＩＣＧ经门静脉入肝后被肝细胞快速
摄取，在正常肝组织中几个小时内便会

完全排入胆道。但ＩＣＧ在肝癌组织中代
谢缓慢而滞留，故可通过其荧光效应得

到与周围正常肝组织对比较清晰的荧光

显像。由于胆汁内含有 ＩＣＧ结合蛋白，
经胆管注射后胆道亦会显影，也可检测

有无胆漏［４］。但波长为８５０ｎｍ近红外
光穿透力弱，深部的（距离肝脏表面＞１０
ｍｍ）的荧光无法被采集［５］，通常需劈开

肿块表面肝脏实质来实现深部肿瘤组织

显影。

３．ＩＣＧ的临床应用发展：１９５９年被
美国食品和药物管理局（ＦｏｏｄａｎｄＤｒｕｇ
Ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ，ＦＤＡ）批准用于评估心脏

搏出量和肝功能；２０世纪 ９０年代，ＩＣＧ
用于眼底血管造影；２１世纪初，ＩＣＧ荧光
成像已经广泛用于检测人体浅表部淋巴

流动及前列腺癌、胃癌、乳腺癌等多种肿

瘤淋巴结清扫的实时定位和术中血管灌

注显影。ＩＣＧ早期在肝脏外科的应用主
要来评估肝脏的储备功能。２００６年，日
本学者应用 ＩＣＧ观察肝脏及胆道形态；
２００９年，Ｉｓｈｉｚａｗａ研究组率先将 ＩＣＧＦＩ
用于肝癌的研究中［６］，他们通过荧光采

集系统使滞留在肿瘤组织中的 ＩＣＧ显
影。自此，ＩＣＧＦＩ在肝胆外科中迅速发
展，但由于技术限制，ＩＣＧ荧光显像起初
主要应用于开腹肝切除术，术者需在术

野与荧光视野间反复切换。随着技术改

进，腹腔镜荧光融合显像技术能将术野

和ＩＣＧ荧光信号同步到同一屏幕上［７］。

二、ＩＣＧＦＩ的操作方法
１．ＩＣＧ液体的配制：ＩＣＧ的溶媒为

无菌注射用水，禁止使用生理盐水，它会

促进ＩＣＧ分子聚集沉淀［８］。ＩＣＧ溶液稳
定性较差，应在 ６～１０小时内使用［９］，

或现用现配。

２．ＩＣＧ注射时间和剂量：目前国际
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上ＩＣＧ给药时间和给药剂量尚在探索阶
段，无确切的指导方案。我国《计算机

辅助联合吲哚菁绿分子荧光影像技术在

肝脏肿瘤诊断和手术导航中的应用专家

共识》中根据使用目的不同，将注射时

间、注射途径及注射剂量总结如下：（１）
术前肿瘤的定位及边界的识别：术前 ＞
４８小时经肘静脉注射 ＩＣＧ溶液，剂量为
０．２５～０．５０ｍｇ／ｋｇ。（２）术中显示肝段：
ａ、正显影法：术中由目标门静脉静脉注
射 ＩＣＧ溶液，注射剂剂量为０．１ｍｌ（２．５
ｇ／Ｌ）ＩＣＧ。ｂ、负显影法：术中由外周静
脉注射 ＩＣＧ溶液，注射剂量为 １．０ｍｌ
（２．５ｇ／Ｌ）。
３．ＩＣＧ荧光的捕获方法：（１）荧光成

像系统（以加拿大ＰｉｎｐｏｉｎｔＮｏｖａｄａｑ腹腔
镜荧光成像系统为例）有高清白光、黑

白荧光和绿色荧光３种模式，可通过手
柄按钮自由切换。（２）红外摄像机探头
应距离探测部位１０～１５ｃｍ进行探测。
（３）肝脏表面肿瘤可直接探测。（４）近
红外光的穿透力弱，肝脏深部肿瘤应先

充分剥离周围正常肝组织。

４．ＩＣＧ的不良反应：对ＩＣＧ不良反应
报道较少，但对个体差异导致的不良反应

仍需警惕，使用时应严格按照药品说明书。

皮试确认无过敏现象后再行注射。

三、ＩＣＧＦＩ在腹腔镜肝癌切除术中
的应用

目前，ＩＣＧＦＩ在腹腔镜肝癌切除术
中的应用主要有以下几个方面：（１）识
别肿瘤并标记肿瘤位置；（２）肝段标记
切除；（３）确定断面有无胆漏 。ＩＣＧ的
使用根据腹腔镜肝癌切除术式及使用目

的来确定ＩＣＧ的给药时间、剂量及部位。
具体如下。

１．肝癌显影：目前临床上肝癌定位
主要应用ＣＴ、ＭＲＩ、超声等影像学检查。
但上述检查对直径＜１０ｍｍ的肝癌检出
率较低，对于肝癌子灶或转移灶的检出

较少，影响手术方案制定。肝癌组织内

存在分化不完整的假性腺体结构或假小

叶，ＩＣＧ分泌入胆管后滞留在假性腺体
及畸形梗阻的假小叶胆管内，构成肿瘤

组织荧光显像的基础。通过术前 ＩＣＧ
静脉注射，荧光影像采集系统可以识别

出直径２ｍｍ的微小肝癌及直径１．５ｍｍ
的肝转移癌［１０］，也可使使肉眼难以发现

的肝脏表面微小肝癌及腹腔内转移性肝

癌清晰显影。术中荧光模式下肿瘤的实

时显影，对于寻找肿瘤边界及保证切缘

阴性具有重大意义。该方法通常于术前

４８小时，通过外周静脉给予０．２５～０．５０
ｍｇ／ｋｇ的ＩＣＧ［１１］。部分病人可将术前评
估肝储备功能试验残余的ＩＣＧ用于术中
探查。对于浅表部位微小肿瘤，术中注

射ＩＣＧ更有优势，肝癌组织分化程度低
于周围正常组织，摄取 ＩＣＧ速度较周围
肝组织慢，正常肝组织在注射 ＩＣＧ２～３
分钟内显影而在荧光模式下呈现出绿色

的肝脏；肝癌组织由于摄取较慢而不显

影，其在荧光模式下为灰白色影像团块，

因此，可检测到肝脏表浅直径２ｍｍ的微
小肿瘤。

２．初步评估肿瘤恶性程度：不同分
化程度癌细胞对 ＩＣＧ摄取能力不同，
Ｉｓｈｉｚａｗａ等学者将肿瘤荧光模式分为三
种类型：（１）总荧光：荧光分布均匀一
致，高亮度显影，见于高分化型肝癌；

（２）部分荧光：肿瘤内不均匀荧光，常见
于中分化 ＨＣＣ；（３）周围荧光：癌组织不
显影，肿块周围肝脏组织环状显影。多

见于低分化肝癌、胆管细胞性肝癌或转

移性肝癌［１２］。

３．术中 ＩＣＧ染色引导解剖性肝切
除：解剖性肝切除是在切除可见病灶的

同时，切除可能沿门静脉分支血流进入

瘤体以外的肝段内微转移灶，在理论上

可减少非解剖性肝切除残留肝段内的微

小转移灶而减少术后复发［７］，对延长生

存期有重要意义，同时由于其阻断了目

标肝段血供，可有效减少术中出血。采

用ＩＣＧＦＩ引导的腹腔镜解剖性肝切除
术，在染色成功后可以获得显色持久，边

界清晰的肝段［１３］。传统解剖性肝切除

术依靠阻断目标肝段肝蒂，可以在预切

肝段表面很好的显示预切线，实际上肝

段断面是凹凸不平的立体结构，传统模

式下切缘的不准确性加大了切缘阳性的

风险［１４］。２００８年日本学者 Ａｏｋｉ等首次
将 ＩＣＧ经门静脉注射用于肝段显影。
多数研究表明，ＩＣＧ荧光与腹腔镜超声、
表面缺血线三者结合用于显示肝段，解

决了沿缺血线断肝时，肝实质内缺乏明

确标志的问题，使各肝段间的分界在肝

实质内部能够清晰显现［１５１６］。

依据肝段显影模式不同，主要有以

下两种染色方法：（１）正染法：结合术前

影像，明确目标肝段肝蒂位置，以及有无

解剖变异，术中超声引导下穿刺目标肝

蒂门静脉，或术中劈开肝段，找寻门静

脉，将 ＩＣＧ稀释至２．５ｍｇ／ｍｌ，取０．１ｍｌ
与５ｍｌ靛蓝胭脂红混合后经目标肝段
门静脉推注。与靛蓝胭脂红组合注射可

以提高肝段鉴别的成功率。且正染法穿

刺失败后可以反复穿刺。正染法一般适

用于由１～２支肝蒂供应的单一肝段或
亚肝段染色，注射后０．５～１．０ｍｉｎ，可见
肝段荧光显像。（２）反染法：术中解剖
第一肝门或劈开肝实质，依肝内管道走

行，找到目标肝蒂后阻断，经外周静脉注

入ＩＣＧ２．５ｍｇ。注射后２～３分钟可见
荧光，该种方法较易操作，适合于腹腔镜

肝切除或机器人肝切除术。反染法一般

适用于目标肝段体积较大的联合肝段或

半肝切除。反染法操作简单，但结扎肝

蒂不完全情况下会使目标肝段显影，导

致染色失败。染色失败后不能重复染色

且ＩＣＧ的量不能太多（暂无个体化给药
剂量公式），否则会造成复染，染色效果

较差。

４．术中确定有无胆道损伤及胆漏：
由于 ＩＣＧ荧光显影检测深度较小，目前
只能观察肝外胆道和肝切除后是否有胆

漏。通过临时阻断胆总管，向胆囊管注

入ＩＣＧ５．０～１０．０ｍｌ（０．０２５ｍｇ／Ｌ）检测
有无胆漏并及时处理。且可以观察胆道

走形，有无大胆道狭窄畸形，并获得肝外

胆道较为清晰的图像［１７］。此方式检测

胆道较传统术中造影副作用小。

四、ＩＣＧＦＩ存在的问题
１．目前国际上ＩＣＧ的使用剂量并无

统一标准，术前经肘静脉途径给药，多数

文献的经验性使用剂量为０．５ｍｇ／ｋｇ，亦
有０．２５ｍｇ／ｋｇ，有文献报道，术前 ＜４８
小时注射 ＩＣＧ的肝癌伴肝硬化病人，染
色失败率较高，不同肝硬化程度对染色

效应影响较大［１６］。

２．术中肝段反染模式无需进行血管
穿刺，操作相对简单，但是由于部分目标

肝段血管丰富不易完全结扎，以及与非

目标肝段之间的交通支，导致染色失败。

由于外周循环血流丰富以及个人肝功能

状态、目标肝段体积不同，术中给药剂量

未能做到个体化，被摄取到未阻断血流

肝脏的 ＩＣＧ很快被代谢掉，使得荧光边
界很快模糊，有效维持时间短。
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３．ＩＣＧ荧光在发现肝脏结节上有较
高的假阳性率，例如肝硬化结节内局部

微胆管扩张并局限性胆汁淤积，肝脏表

面微小囊肿、ＦＮＨ等也可在术中荧光显
像［１８］，尤其是肝硬化程度较重的病人。

五、ＩＣＧ荧光腹腔镜的展望
ＩＣＧＦＩ在腹腔镜肝癌切除术中体现

出巨大的优势，对于肿瘤定位，解剖性肝

切除、术中胆道检查及胆漏识别有着重

大作用。但 ＩＣＧ的应用正处于发展阶
段，个体化给药剂量及给药方式的选择，

有待进一步探索。随着腹腔镜ＩＣＧ荧光
融合影像技术的进一步发展，这将成为

一种基本的术中导航工具，使肝癌切除

手术更加精准。
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