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吲哚菁绿荧光显影技术在乳腺癌手术中的应用

许勇  综述   袁松林，陈铭涛  审校

(常德市第一人民医院乳甲外科，湖南 常德 415000)

[摘　要]	 乳腺癌已经成为全球女性发病率最高的恶性肿瘤。随着综合治疗技术的不断发展，乳腺癌患者的

预后得到了较大改善，其外科治疗也从“最大耐受”逐渐转变为“最小、最有效”的治疗模式。

乳腺癌的保乳及保腋窝手术是目前研究的热点，如何安全有效地进行保乳及保腋窝手术需要借助

先进的辅助技术。随着荧光显影技术的发展，吲哚菁绿(indocyanine green，ICG)显影技术在肿瘤

外科手术得到广泛的应用，近年来也逐渐应用到乳腺癌手术中，尤其是在乳腺癌保乳根治肿瘤定

位方面及保腋窝前哨淋巴结活检(sentinel lymph node biopsy，SLNB)中发挥了一定的优势，取得了

较好的疗效。
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Abstract Breast cancer has become the malignant tumor with the highest incidence rate among women in the world. With 

the advancements of comprehensive treatment, the prognosis of breast cancer patients has been greatly improved, 

and its surgical treatment principles have gradually changed from “maximum tolerance” to “minimum and most 

effective”. Breast-conserving and axillary-conserving surgery for breast cancer is the focus of current research. A 

successful breast-conserving or axillary-conserving surgery requires advanced assessment technologies of auxiliary 

nodes. As an emerging surgery navigation technology, fluorescence imaging based on indocyanine green (ICG) 

has been gradually applied to breast cancer surgery in recent years. In breast-conserving surgery and sentinel 

lymph node biopsy (SLNB), it has played a certain role and achieved good results.
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乳腺癌是女性最常见的恶性肿瘤之一，其发

病率和病死率近年来逐渐升高 [1-2]。根据2020年全

球癌症最新发病率和病死率估计值的统计调查报

告 [ 3 ]显示：乳腺癌首次超过肺癌，成为全球最常

见的癌症，约占新发癌症病例的11.7%。手术是治

疗原发性乳腺癌的主要方法。对于大部分早期乳

腺癌患者而言，如果能够早发现、早诊断、早治

疗，是可以彻底治愈的。如何在确保肿瘤切除安

全性的同时改善患者术后生活质量，成为了乳腺

外科医师追求的目标。在此背景下，乳腺癌保乳

及保腋窝手术应运而生。对于乳腺癌保乳手术来

说，手术的关键是如何保障切缘无肿瘤残留(R0切

除)，因为切缘阳性会增加术后局部复发率，导致

保乳手术失败 [ 4 ]。目前临床中常用的影像学检查

方法，如B超、CT、MRI等，可为乳腺癌的诊断与

手术治疗提供解剖学及病理生理学信息，但无法

实现术中直视下的肿瘤定位，尤其是那些“看不

见、摸不着”的乳腺肿瘤，这些局限性大大影响

了肿瘤的R0切除率。

实 现 术 中 肿 瘤 精 确 定 位 、 判 断 肿 瘤 边 缘 对

于达到“精准切除”的治疗目的至关重要。近年

来，随着术中吲哚菁绿(indoc yanine green，ICG)
荧光显影技术的发展，这一治疗目的有望得到实

现。相较于传统影像学检查方法， I CG 荧光显影

技术具有更强的背景信号比，从而使其具有灵敏

度高、对比度强的优点。并且在增加高性能的同

时并未增加成本，具有成本低、可视化、使用方

便、安全等优势[5]，能够充分显示肿瘤轮廓，“点

亮肿瘤”实现精准切除，并可在术中识别重要的

解剖结构，减少不必要的损伤 [ 6 ]。目前，在乳腺

癌的临床诊治中，ICG荧光显影技术主要用于乳腺

癌肿瘤显影和前哨淋巴结活检(sentinel lymph node 
biopsy，SLNB)。

1  ICG 的显像机制

I C G 是目前外科应用比较广泛的一种水溶性

荧光造影剂，也是目前唯一被批准体内应用的染

料 。 在 浓 度 低 于 2 . 0  m g / k g 时 无 明 显 毒 副 作 用 和

过敏反应。 I CG静脉注射后能迅速地与血浆蛋白

结 合 ， 随 血 液 循 环 到 达 全 身 。 它 主 要 由 肝 脏 分

解 代 谢 并 经 胆 道 系 统 排 出 体 外 ， 大 多 数 人 可 在 
20 min内将ICG从血液中排出。当其流经肿瘤时，

由于肿瘤无法正常将其排泄而被滞留肿瘤内，成为

实现“点亮肿瘤”的基础。另外，将ICG注射到肿

瘤周围淋巴网络丰富的组织中时，ICG可以沿着淋

巴管引流并与淋巴管中的蛋白质结合后聚集，形成

纳米粒子，并在肿瘤高通透性与滞留效应的影响下

于乳腺癌组织中积聚[7]。在近红外光装置的激发下

发射近红外荧光，并由体外装置接收后通过计算机

处理进行成像 [8-10]。其示踪效果类似于纳米碳和亚

甲蓝[11]。ICG在淋巴结中的显影呈浓度依赖性，特

异性不强，且若ICG浓度过高易从肿瘤中漏出并渗

入周围组织，形成伪影，影响效果[12]。

2  ICG 荧光显影技术在乳腺癌手术中的应用

2.1  ICG 荧光显影技术在乳腺癌保乳术肿瘤定位中

的应用

近年来，随着乳腺癌各种临床研究进展及治

疗理念的更新，早期乳腺癌的保乳根治术已经在

国内临床上普遍实施。由于乳腺癌肿瘤呈浸润性

生长，且大多不规则，其肿瘤边缘很难用肉眼进

行 术 中 精 确 定 位 。 有 研 究 [ 1 3 ]显 示 ： 当 保 乳 术 中

肿瘤切除后病检出现阳性切缘时，术后局部复发

率明显增加。并且有超过 8 5 % 的患者需要再次手

术，严重影响患者的生存及生活质量 [14]。而当切

除标本边缘距肿瘤边缘宽度为2.0~2.9  mm时，只

有6%左右的患者需再次手术 [15]。保乳术中若标本

边缘评估为阳性，传统的方法是将整个残腔再环

切一圈，即“环切法”。然而，这样的切除方法

会导致切除更多正常的乳腺组织，从而影响美容

效果。因此，术中对于切缘位置的判断是保证美

容效果，提高R0切除率，降低复发风险的关键。

既往乳腺癌保乳根治术的成功与否很大程度

上依靠术中病理检査，但术中病理等待时间较长

且易受病理医师经验和切片质量等因素的影响。

因此，乳腺癌保乳根治术仍存在着手术切缘阳性

的风险。而利用ICG荧光显影技术可以精确识别肿

瘤边缘[16]。相关试验[17]表明：ICG注入血管后能快

速地与血浆蛋白结合，随血液循环到达全身，利

用正常细胞能够很好排泄ICG而肿瘤细胞无法排泄

的原理，在荧光示踪导航系统的识别下肿瘤病灶

与健康的乳腺组织形成境界清楚的两部分，根据

“被点亮的”荧光染色区域，可在术中比较精确

判断肿瘤边缘位置及切缘处是否存在肿瘤残留，

在标本送检前辅助术者判断是否需要进行扩大切

除。在完整切除荧光染色区域后经术后病理证实

可获得阴性切缘，即“定向切除法”。蒋雪梅 [18]

在 I CG荧光显像下，能够精确定位乳腺导管内乳

头状瘤，并据此制定乳腺导管内乳头状瘤手术方

案，达到精准保乳的目的。孙嘉忆等[19]将ICG荧光



临床与病理杂志, 2022, 42(10) https://lcbl.csu.edu.cn2584

显影技术应用于不可触及的乳腺癌保乳术中，达

到定向切除肿瘤的目的，而且肿瘤的切缘阴性率

更高、切除正常乳腺组织更少，使保乳手术更完

美。以上结果表明ICG荧光显影技术在乳腺癌保乳

术中有着比较重要的临床诊断辅助价值。

2.2  ICG 荧光显影技术在乳腺癌 SLNB 中的应用

研 究 [ 2 0 ] 显 示 ： 乳 腺 癌 腋 窝 淋 巴 结 ( a x i l l a r y 
ly mph node，ALN)转移数目的多少对其病理分期

和后续治疗方案的制订、改善预后具有重要的意

义。既往临床上对乳腺癌患者A L N转移情况的判

断通常采用腋窝淋巴结清扫(a x i l lar y  l y m ph  n o d e 
dissection，ALND)的方法。但行ALND后患者并发

症较多，譬如易导致患侧上肢淋巴水肿、肢体麻

木疼痛、肩部活动受限等，严重影响了患者的生

活质量[21]。

乳腺前哨淋巴结(sentinel  ly mph node，SLN)
是乳腺肿瘤转移的第1站区域淋巴结，是一组比较

特殊的淋巴结，通常有 2 ~ 4 枚，原发肿瘤淋巴转

移大多数会先经过前哨淋巴结后再向远处播散。

理论上只要前哨淋巴结没有肿瘤的转移，远处的

淋 巴 结 转 移 可 能 性 就 很 小 。 在 上 述 理 念 支 持 之

下，对于临床A L N阴性的早期乳腺癌患者，进行

SLNB时检测前哨淋巴结阴性，可以避免ALND。

这样不仅能够减少患者术后患肢淋巴水肿、疼痛

等 并 发 症 ， 还 可 以 优 化 手 术 过 程 ， 缩 短 手 术 时

间，提高患者术后生活质量。故近年来，SLNB被

广泛地应用于早期乳腺癌患者A L N转移情况的评

估 [22]，并被国内外指南推荐用于指导乳腺癌腋窝

手术的临床实践。

然 而 S L N B 成 功 与 否 的 关 键 还 是 在 于 是 否 对

SL N进行精准的识别与定位。有研究 [ 2 3 ]表明示踪

剂的选择对乳腺癌患者SLNB的成功起到了决定性

作用。目前，主要采用3种方法：核素探测法、染

料法和二者联合法来识别与定位前哨淋巴结。核

素探测法存在获得性差、成本高及医护人员暴露

于放射线等缺点 [24]。而且，核素探测法对医院配

套设施要求高，限制了其在国内大部分医院中开

展。染料法常用的染料有亚甲蓝、纳米碳、 I CG
等，这些染料可单用，也可两两联合使用。亚甲

蓝具有检出率高、成本低和安全性高的优势，但

存在无法精确确定前哨淋巴结位置，假阴性率较

高，操作的盲目性较大等不足。而且，亚甲蓝停

留在淋巴管的时间较短，对于皮下脂肪过厚等患

者的深部淋巴结无法获得满意的染色效果 [25]，且

其成功率低于核素探针法或两者联合的方法 [26]。

ICG被用于示踪剂有40多年的历史。Kitai等[27]

的研究结果证明ICG对乳腺癌患者SLNB适用。采

用 I CG 荧光示踪剂，借助荧光定位仪，可清晰显

示淋巴引流途径和乳腺淋巴结的位置，有助于术中

准确、实时对乳腺癌患者进行SLNB。该法操作简

单、敏感度高，可缩短SLNB的学习曲线[28]。S u g i e
等 [ 2 9 ] 的 荟 萃 分 析 显 示 ： I C G 荧 光 示 踪 法 与 核 素

探测法在 S L N 检出率上无显著差异，但 I C G 示踪

法 可 能 在 评 估 A L N 状 态 进 行 腋 窝 分 期 方 面 具 有

更 大 的 优 势 。 吕 莹 等 [ 3 0 ]的 荟 萃 分 析 也 对 比 了 这  
2种方法在SLNB中的应用效果，最后得出ICG示踪

法与核素探测法得到的S L N检出率和假阴性率无

显著差异，和Sugie等 [29]的研究结果类似。此外，

Goonawardena等 [31]在Sugie等 [29]研究的基础上再次

纳入更多的临床研究进行荟萃分析，最终结果显

示ICG示踪法与核素探测法在SLN检出率上无显著

差异。综合上述研究结果表明：ICG荧光示踪法可

以替代核素探测法。尤其是在核素探测法在实际

操作中的存在诸多限制的背景下。然而，Murawa
等 [ 3 2 ]的研究发现：相较于核素探测法的 S L N B ，

ICG示踪法切除的SLN数量更多，术后发生上肢淋

巴水肿的概率也更高，但其似乎能更提高SLNB的

准确率。另外，与皮下注射 I CG相比，皮内注射

ICG可明显提高乳腺癌患者SLNB的检出率 [33-34]。

王骥等[35]研究显示：ICG联合亚甲蓝双示踪较其他

示踪相比，SLNB的检出率更高，假阴性率更低，

能够比较准确的评估ALN的状态。因此。ICG示踪

法进行SLNB是一种切实可行的技术。

3  结语

ICG荧光显影技术在辅助外科手术、改善手术

效果方面展现了巨大的潜力，显示了良好的临床

推广前景，尤其在乳腺癌诊治中的应用前景非常

广泛。ICG荧光显影技术不仅可以应用于乳腺癌保

乳手术的术中成像，指导术者定位肿瘤边缘，精

准切除肿瘤，降低切缘阳性率，减少正常组织损

伤，从而达到完美保乳的目的，还能够以无创、

高 效 的 方 式 评 估 A L N 状 态 ， 为 S L N B 代 替 A L N D
提供有力依据，从而降低患者术后并发症的发生

率，改善远期生活质量。然而荧光显影技术并非

完美无缺，目前仍面临亟需解决的问题，例如：

怎样使荧光的组织穿透能力及分子探针的靶向性

进一步提高；如何升级显示系统，提供肿瘤的多

维解剖结构信息，以更精准指导手术等。相信随

着分子成像技术的不断发展，以及大规模临床研
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究的开展、更确切的循证医学证据的出现，ICG荧

光显影技术将会被乳腺外科医师广泛接受，惠及

更多的乳腺癌患者。
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