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吲哚菁绿荧光成像技术在口腔鳞癌治疗中的应用：
中国专家共识
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[提要] 吲哚菁绿（indocyanine green，ICG）荧光成像是一种基于 ICG 增强的渗透性和滞留效应（enhanced permeability
and retention effect，EPR）的活体组织实时近红外显像技术，临床上可对实体肿瘤及其周围组织进行差异显像，评估
肿瘤范围及手术切缘。 该荧光成像技术用于口腔鳞癌（oral squamous cell carcinoma，OSCC）外科治疗尚处于起步阶
段，在适应证、操作流程、注意事项等方面均缺乏相应规范。 在前期开展的 ICG 近红外荧光成像辅助 OSCC 外科治疗
的多中心临床研究基础上，经国内多家医学院校口腔颌面外科专家的共同商讨，参考国内外相关文献，形成 ICG 荧
光成像技术在 OSCC 治疗中的应用专家共识，以期指导 OSCC 外科治疗的临床实践。
[关键词] 吲哚菁绿；荧光成像；口腔鳞癌；专家共识
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Chinese expert consensus statement on the application of of indocyanine green (ICG) fluorescence imaging in the
treatment of oral squamous cell carcinoma WANG Yu-xin, WANG Zhi-yong, WANG Yong-gong, WANG Hui-ming,
WANG Li-zhen, TIAN Hao, YE Jin-hai, FU Kun, RUAN Min, SUN Chang-fu, SUN Guo-wen, LIU Fa-yu, XU Bi-yun,
HOU Jun, LIU Bing, LIU Liang, CHEN Yong-feng, CHEN Zhan-wei, XIAO Can, LI Si-yi, LI Zhi-yong, LI Yong, LI Nan,
ZHANG Chen-ping, ZHANG Dong-sheng, ZHANG Sheng, ZHANG Kai, YANG Xi, HE Wei, SU Tong, JI Tong, LIN Li-
song, LUO Rui-hua, ZHAO Zhi-li, HU Qin-gang, TANG Zhan-gui, XU Wei-jia, HUANG Zhi-quan, HUANG Xiao-feng,
LIANG Yu-jie, HAN Zheng -xue, HAN Wei, JIANG Can-hua, YU Jian -jun, CAI Zhi -gang, LIAO Gui -qing, LIAO
Sheng-kai, CAI Hui-ming, WEI Jian-hua.
[Summary] Indocyanine green (ICG) is a near-infrared fluorescent dye. Based on the enhanced permeability and retention
(EPR) effect, the ICG fluorescence imaging was applied extensively in biomedical fields. The technique could sensitively
detect imaging difference between the tumor and surrounding tissue, and define the tumor border to assist in tumor resec -
tion. Nevertheless, the application in the treatment of oral squamous cell carcinoma (OSCC) is still at the neonate stage.
Thereby, its indication, standard operation procedure and caution required normalization. On the Evidence -based ap -
proaches including multi-center study, systemic reviews of related scientific publications，the Chinese experts reach a con-
sensus of ICG fluorescence imaging technique to instruct the clinical practice of OSCC surgery.
[Key words] Indocyanine green; Fluorescence imaging; Oral squamous cell carcinoma; Expert consensus
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口腔癌严重威胁人类健康，2018 年全球癌症统
计（Global Cancer Statistics）数据显示，全球每年新
发口腔癌354 864 例，死亡 177 384 例 [1]。 国内最新
统计数据显示，口腔癌每年新发病例为 4.6 万例，死
亡病例高达 2.1万例。 口腔鳞癌（oral squamous cell
carcinoma，OSCC）约占口腔癌的 80%～90%[2]。 目前，
手术仍是治疗 OSCC 的主要方法， 然而近 30 年来
OSCC 的 5 年生存率并无显著提高， 约为 60%[3]，局
部及区域复发是治疗失败的主要原因。 因此， 提高
OSCC外科治疗的精准性，愈来愈受到关注。
近年来，吲哚菁绿（indocyanine green，ICG）的近

红外荧光成像技术逐渐用于外科领域， 也研发出了
一系列用于临床辅助诊断的近红外荧光成像设备

（包括开放式和腔镜式）， 从而大大推动了该技术的
临床应用。目前，在腹腔镜肝切除及胃癌根治术、乳腺
癌荧光示踪哨位淋巴结活组织检查和子宫内膜癌哨

位淋巴结切除等领域，已形成相关“ICG 近红外荧光
成像技术应用诊疗规范及流程”等专家共识 [4-7]。 在
OSCC外科诊疗中，ICG近红外荧光成像技术的应用
尚处于起步阶段，其适应证、操作流程、注意事项等
均缺乏相应的诊疗规范和流程。为此，我国口腔颌面
外科、口腔病理、统计学等相关专家在前期开展 ICG
近红外荧光成像用于 OSCC 诊疗中的临床应用研究
基础上，参考相关文献 [8]，商讨形成 ICG 近红外荧光
成像技术辅助 OSCC 根治性手术的专家共识， 用以
指导 OSCC临床实践。

1 ICG的荧光成像机制

1957 年，美国柯达研究所成功合成了近红外感
光染料 ICG，其分子量为 774.96 g/mol，在近红外光
谱范围内具有较强的荧光特性。 ICG被 750～810 nm
光源激发后， 发射 800~950 nm 左右波长的近红外
光，经荧光成像系统捕获后完成荧光显像。临床实践
表明，ICG具有良好的生物相容性，无肝、肾毒性，不
沉着于皮肤，不参与体内生物转化，主要经肝肠循环
代谢而排出体外 。 ICG 是美国食品药品管理局
（FDA）和中国国家药品监督管理局批准的可用于临
床诊断的近红外荧光染料。
目前，多数学者认为 ICG 在恶性肿瘤中的富集

原理为增强的渗透性和滞留效应 （enhanced perme-
ability and retention effect，EPR） [9]，即 ICG 经静脉注
射后与血浆蛋白迅速结合 [10-13]，形成直径 7 nm 左右

的纳米粒子， 随血液循环到达肿瘤区域并渗透到肿
瘤间质内。 由于肿瘤与正常组织的毛细血管通透性
不同，使 ICG 在肿瘤内形成非特异性富集。 近红外
荧光成像设备通过激发并探查两者的 ICG 荧光强
度差异，实现对肿瘤组织的 ICG荧光成像。

ICG 在术中可通过瘤周注射方式定位恶性肿瘤
的哨位淋巴结。 其原理为 ICG 被注射至正常组织
内，与组织间隙内的蛋白结合，进而表现为大分子行
为，不易自由扩散，从而经淋巴管回流，进入淋巴结
组织富集，最终实现哨位淋巴结定位。与核素示踪剂
相比，无放射性污染风险 [14]。 此外，ICG 荧光成像技
术还可通过监测荧光信号， 实现术中淋巴管的可视
化[15-16]。

2 ICG成像技术的适应证和禁忌证

ICG 成像技术用于 OSCC 诊疗尚处于经验积累
阶段， 本共识推荐根据不同肿瘤的临床分期及外科
治疗方案，选择相应的 ICG 荧光成像技术指导临床
实践，其适应证为：

（1）原发肿瘤较大（cT3 期及以上）的患者，或者
原发肿瘤为 cT2-3，临床评估 cN1-3 的患者，推荐采
用静脉注射 ICG 成像技术，术中定位肿瘤原发灶和
评估安全切缘。

（2）推荐采用颈部小范围翻瓣，显露下颌下和颈
上部区域后，在原发灶周围注射 ICG，观察颈部哨位
淋巴结成像，并对摘除显像淋巴结行病理活检，判断
是否行颈淋巴清扫术[17]。

（3）皮瓣血运监测。 术中静脉内注射 ICG 适用
于观察评估各种游离皮瓣、 肌皮瓣或骨肌皮瓣制备
和移植后血运状态。
禁忌证：对碘或 ICG过敏患者不得使用。

3 ICG成像技术在 OSCC诊疗中的临床应用

3.1 ICG的保存及配制
ICG 干粉剂应低温（2~10 ℃）避光保存。 由于

ICG会产生聚集淬灭现象， 建议配制 ICG 时使用灭
菌注射用水，不推荐使用电解质溶液。 由于 ICG 水
溶液具有不稳定性，建议使用前配制，保存时间不超
过 4 h。
3.2 ICG的给药方式
根据目的和观察部位不同， 选择不同 ICG给药

时间和方式。①观察 OSCC原发灶：推荐 ICG使用剂
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量为 0.75 mg/kg， 使用灭菌注射用水配制成 30 mL
注射液，由微量泵经肘静脉注射 30 min（60 mL/h），
注射时间为原发灶切除前 6~12 h， 注射结束后观
察 30 min是否有不良反应。②定位观察颈部引流区
域哨位淋巴结： 选择原发灶周围正常组织内分 5 点
（0、3、6、9 点及基底）注射 ICG 原液 1~2 mL，ICG 注
射剂量应小于 2 mg/kg。注射时间为颈淋巴清扫术颈
部皮瓣翻瓣后，原发灶切除前。③修复重建外科观察
术后皮瓣血运状况：须采用外周静脉注射，注射 ICG
原液 3~5 mL，可反复应用，但每次间隔需 30 min 以
上，ICG 注射剂量应小于 2 mg/kg， 注射时间为定位
穿支血管前或在显微血管吻合术后。 在 OSCC 辅助
诊疗及观察皮瓣血运时，ICG 推荐给药时间与方式
见表 1。
3.3 ICG给药注意事项
使用ICG（主要通过静脉给药）后不良反应的发

生率约为 0.05%，显示其具有较高的生物安全性[18-19]。
ICG在使用前必须充分溶解，否则可能发生恶心、发
热、休克等反应。可用注射器反复抽吸、推注，使其完
全溶解，水平观察玻璃壁，确认无残存不溶药剂。 由
于 ICG 粉剂含微量碘，用药前必须询问患者碘过敏
史，有碘过敏史及过敏体质者禁用。 同时，用药期间
及用药后 30 min 注意观察患者是否有胸闷、 气急、
口唇麻木、球结膜充血等症状。
3.4 术中辅助评估 OSCC 原发灶切除范围的操作
流程

参考有关文献 [20]，根据多中心临床试验结果及
专家意见，推荐的 ICG 临床使用剂量为 0.75 mg/kg，
最佳给药时间为术前 6~12 h，此时可获得肿瘤组织
和正常组织最佳信背比（1.5～2 倍）。 推荐应用适应
证为原发性 OSCC（图 1、2）。观察时间为完成颈淋巴
清扫术后，原发病灶切除前。观察时应调整室内应用
场景，最大程度降低外部光源干扰。采用荧光成像设
备对 OSCC 病灶边界实时观察，比较临床（肉眼）界
定的安全切除范围和荧光标记显影范围的匹配性，
并标定肿瘤方向。 如在原发灶前缘缝合定位， 可方
便辨认离体肿瘤的方位。

3.5 术中辅助评估 OSCC切缘状态的操作流程
ICG 荧光成像技术辅助评估口腔鳞癌外科切缘

的方式如下。
（1）离体大块肿瘤标本观察：荧光成像设备沿标

本周缘， 包括基底部探测荧光成像情况。 如探及荧
光，则在荧光强度最高处（最红）区域为中心点，沿肿
瘤长轴（由黏膜侧向基底部）剖开切除的肿瘤大块标
本；若未发现明显荧光成像，则由术者判定肿瘤中心
部位并沿其长轴剖开肿瘤大块标本， 再次用该设备
探测标本剖面情况，观察、评估荧光成像的边界与周
围切缘组织的安全距离（图 3）。

（2）瘤床观察：肿瘤标本切除后，彻底止血，用生
理盐水冲洗创口以减少血液对成像的影响， 再使用
ICG 荧光成像设备对创缘（瘤床）进行探测，辅助判
断是否有肿瘤残留。如探测发现荧光阳性，则对荧光
显示部位行扩大切除， 切除组织行快速冷冻切片检
查，评估切缘状态（癌残留或阴性），并再次对该部位
进行荧光检测，直至检测荧光为阴性。瘤床阴性最终

图 1 ICG 荧光成像技术在体内识别与定位 OSCC。 A.舌鳞癌；B.颊
鳞癌；C.下牙龈鳞癌；D.口底鳞癌
Figure 1 In vivo identification and localization of OSCC by ICG
fluorescence imaging. A. Tongue SCC; B. Buccal SCC; C. Lower
gingival SCC; D. SCC of floor of mouth

表 1 ICG 的给药时间与方式
Table 1 Administration time and pathways of ICG

目的 给药途径 时间 剂量 给药方式

肿瘤原发灶定位及安全切缘评估 静脉给药 术前 6~12 h 0.75 mg/kg 泵入或滴注

颈部哨位淋巴结示踪 瘤周给药 颈部皮瓣翻开后 0.2~0.5 mL/点 推注

皮瓣血运监测 静脉给药 血管吻合后 3~5 mL 推注

可见光图像 融合光图像 荧光图像
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也应行术中冷冻切片检查，并以病理结果为准。
（3）取材的切缘组织观察：将术中从瘤床或离体

肿瘤标本上获取的切缘组织 （标记取材部位） 进行
ICG荧光检测， 根据荧光成像情况辅助评估切缘组
织状况，并行术中冷冻切片检查并以病理结果为准。
3.6 ICG 荧光成像技术示踪 OSCC 哨位淋巴结操
作流程

ICG 荧光成像技术示踪观察 OSCC 哨位淋巴结
适用于临床评估为 cN0 的患者。 临床操作时，由于
ICG 穿透深度＜5 mm， 无法经颈部皮肤直接定位哨

位淋巴结。 因此，其操作流程为：首先，在示踪哨位
淋巴结前，需行颈部皮瓣翻瓣，翻瓣范围上至下颌
骨下缘，下至肩胛舌骨肌平面，前至对侧颏舌骨和
颈中线，后至胸锁乳突肌后缘。 翻瓣完成后，建议
ICG瘤周注射 4 个象限黏膜下或瘤周 4 点及基底局
部注射[21-23]，禁忌注入瘤体；最后行 ICG 哨位淋巴结
示踪（图 4）。 推荐哨位淋巴结观察时间为 ICG 瘤周
注射后 10～15 min，不超过 30 min。

应当强调，ICG 荧光成像技术属于辅助诊断手
段，无论其荧光检测阳性或阴性，术中仍需做相应的
冷冻切片检查，并以病理结果为准。

4 ICG荧光成像技术辅助监测皮瓣血运

目前，口腔癌根治术后常需同期修复重建（包括
显微外科），恢复颌面部形态和功能，但是术后存在
发生血管危象的风险。 ICG 荧光成像技术可即时观
察皮瓣血运状况，包括①术中评估皮瓣血供状态，包
括血管数量、分布及优势血管，如制备股前外侧肌皮
瓣（图 5）；②术后皮瓣，特别是游离皮瓣的血运观
察，可早期发现皮瓣血管栓塞等危象，尤其是动脉栓
塞检测等，尽早解除血管危象[24]。

图 4 ICG 荧光成像技术示踪 OSCC 患者哨位淋巴结。 A.颈部淋巴
结可见光图像；B.颈部淋巴结可见光+荧光融合图像；C.颈部淋巴结
荧光图像
Figure 4 ICG fluorescence imaging for location of sentinel lymph
nodes in OSCC patients. A. Visual image of cervical lymph nodes;
B. Visual and fluorescence merge image of cervical lymph nodes;
C. Fluorescence image of cervical lymph nodes

图 3 ICG 荧光成像技术辅助 OSCC 安全切缘评估。 A.舌鳞癌离体组织；B.舌鳞癌离体组织剖面
Figure 3 Safe surgical margins evaluated with the aid of ICG fluorescence imaging. A. Isolated tissue of tongue SCC; B. Isolated tissue sec -
tion of tongue SCC

图 2 ICG 荧光成像技术在体内识别瘤床。 A.舌鳞癌；B.颊鳞癌；C.下
牙龈鳞癌；D.口底鳞癌
Figure 2 In vivo identification of tumor bed by ICG fluorescence
imaging. A. Tumor bed of tongue SCC; B. Tumor bed of buccal
SCC; C. Tumor bed of lower gingival SCC; D. Tumor bed in floor
of mouth SCC

可见光图像 融合光图像 荧光图像

可见光图像 荧光融合图像 荧光图像 色阶图像
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5 影响或干扰 ICG荧光成像的因素

5.1 ICG与蛋白结合的效率
ICG 通过静脉注射进入血液后可在短时间（1~

2 s）内与球蛋白的 α1脂蛋白结合[25]。 ICG尽量避免
短时间、大剂量注入静脉，使 ICG 与球蛋白的结合
效率下降，并最终影响肿瘤组织的荧光显影效果。推
荐使用微泵注射 ICG，速率控制为 60 mL/h。
5.2 局部炎症
炎症组织也可产生 EPR 效应而发生荧光假阳

性。由于 OSCC位于口腔内，肿瘤可伴有继发炎症或
感染，故ICG荧光成像存在假阳性可能。 尽管文献[26]

报道 ICG 在肿瘤组织的荧光强度高于炎症组织的
荧光强度， 但是这种差别从视觉上通常难以区分。
本共识建议：针对炎症组织导致 ICG 假阳性，术中
需通过快速冷冻切片检查确认是否为假阳性还是肿

瘤残留。
5.3 外界环境光线的影响
自然光、 无影灯等均会干扰 ICG 的荧光强度。

因此， 术中行 OSCC 原发病灶成像时， 需关闭无影
灯，尽量减少外部光线干扰。
5.4 创面出血的影响
由于手术创面渗出血液对设备激发光和 ICG

发出的荧光信号有遮挡，因此会干扰荧光成像效果。
在 OSCC术中对原发灶切除后的创面及离体肿瘤成
像时，需用生理盐水冲洗擦干后，再行 ICG荧光成像。
5.5 肝脏功能
肝脏是 ICG 的主要代谢器官， 肝脏功能的差

异，将会影响 ICG的给药剂量和时间。

6 展望

目前肿瘤外科的诊断和治疗正朝着精准化及可

视化方向发展 。 研究表明 ，ICG 荧光成像技术在

OSCC 的诊治中同样具有良好的临床应用价值，包
括术中实时观察定位肿瘤原发灶范围， 显示肿瘤切
除后的整体切缘状态； 为手术者提供实时的影像学
信息， 指导OSCC 黏膜侧外科切除范围； 辅助评估
OSCC切除后的外科安全缘或有无肿瘤残留，也可提
高肿瘤切缘病理取材的精准性， 从而提高肿瘤局部
切除的彻底性；ICG 示踪观察 OSCC 患者颈部哨位
淋巴结，克服了使用放射性示踪剂的不足或缺点，以
指导颈淋巴清扫范围，提高治疗选择性。 ICG评估制
备和转移修复皮瓣的血运状况更是具有独特优势，
有利于早期发现并及早解除血管危象， 提高皮瓣移
植成活率。
当然， 因为 ICG 产生的激发荧光强度较弱，穿

透深度有限（＜5 mm），常常需在切除大块肿瘤标本
后才能对其深部创面和外科切缘进行观察。 ICG 瘤
体局部注射示踪观察颈部哨位淋巴结时， 常常干扰
对 OSCC 原发灶的评判， 故目前主要用于 OSCC 原
发灶较小，估计能达到彻底切除的患者。 另外，ICG
进入肿瘤的 EPR 效应属于非特异性滞留，也存在一
定假阳性。因此，尚需进一步提高其对肿瘤组织的特
异性和检测设备的灵敏度， 提高肿瘤成像效果和可
视化水平，以进一步指导肿瘤外科的临床实践。
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Figure 5 ICG fluorescence imaging assisted to determine the blood flow of anterolateral thigh flap. A. Visual image of vessels in anterolat -
eral thigh flap; B. Visual and fluorescence merged image of vessels in anterolateral thigh flap; C. Fluorescence image of vessels in anterolat -
eral thigh flap
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