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·临床论著· 

吲哚菁绿近红外光成像系统在非小细胞肺癌

术中探寻前哨淋巴结的临床应用研究  

陈涵  叶玉坤  韩开宝  周源  汪栋 

【摘要】  目的  研究应用吲哚菁绿（ICG）近红外光成像系统术中探寻非小细胞肺癌（NSCLC）前哨

淋巴结（SLN）的可行性及其判断区域淋巴结转移情况的准确性。方法  17 例 cⅠa～cⅡa 期 NSCLC 患者，

术中癌周围注射 ICG 15 min 后，行 SLN 检测，近红外光成像系统作用下发光淋巴结定义为 SLN，并行肺

叶切除及标准的系统性淋巴结清扫术，所有淋巴结送病理学检查。结果  共 14 例患者成功识别 SLN，SLN
的识别率、假阴性率分别为 82.4%和 0，与染色法和核素法相比，有较高的识别率和较低的假阴性率。结论  应
用吲哚菁绿近红外光成像系统术中探寻早期 NSCLC 前哨淋巴结是一种安全可行的有效的判断区域淋巴结

状态的方法。 
【关键词】  癌，非小细胞肺；  前哨淋巴结活组织检查；  吲哚菁绿；  近红外光成像系统 

 
Intraoperative detection of sentinel lymph nodes using indocyanine green fluorescence imaging system in 
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【Abstract】  Objective  To determine the feasibility of detection of intraoperative sentinel lymph node 
(SLN) and the accuracy of judging of region lymph nodes metastasis by using indocyanine green fluorescence 
imaging system in patients with non-small cell lung cancer (NSCLC). Methods  Seventeen patients with clinical 
stage Ⅰa toⅡa, who finally underwent lung resection and systematic nodal dissection for NSCLC, were 
prospectively analyzed. ICG was injected in the peritumoral tissue and sentinel nodes were detected 15 minutes 
after injection by indocyanine green fluorescence imaging system. Histologic examination by hematoxylin-eosin 
staining was used to evaluate metastases. Results  SLN was effectively performed on 14 patients. False negative 
rate and IR of the sentinel lymph node in predicting the status of lymph node stations were 82.4% and 0 
respectively, which were higher than those of staining method and nuclide method. Conclusion  It is a useful and 
feasible clinical procedure in predicting the status of lymph node stations in patients with NSCLC by indocyanine 
green fluorescence imaging system. 

【Key words 】   Carcinoma, non-small-cell lung;  Sentinel lymph node biopsy;  Indocyanine green;  
Fluorescence imaging system 

 

外科手术仍然是早中期非小细胞肺癌（non-small 
cell lung cancer，NSCLC）的主要治疗手段，而且是少

数NSCLC患者可能治愈的基础， 相对彻底的系统性淋

巴结清扫，以保证肺癌的根治，已成为NCCN指南和众
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多学者的共识[1]。但系统性淋巴结清扫存在手术时间

长、手术创伤大，以及随之而来的术后不良事件[2]（喉

返神经损伤、心律失常、乳糜胸、术后胸腔引流量增

加、失血量增加等）发生率的增高和患者术后生活质

量的下降等问题而限制了其广泛开展。若能准确定位

肺癌前哨淋巴结（sentinel lymph node，SLN），确定

淋巴结清扫范围，将是肺癌微创手术的突破和革命。

近年，吲哚菁绿（indocyanine green，ICG）近红外光

成像系统作为一种外科导航技术在乳腺癌[3]、皮肤癌[4]

等肿瘤外科的临床应用上取得了较为肯定的效果，而

将ICG近红外光成像系统应用于NSCLC外科治疗的报
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道极少，本实验就ICG近红外光成像系统术中探寻

NSCLC SLN的应用进行初步探索。 

资料与方法 

1. 对象入选标准：（1）经医院伦理委员会批准，

所选入患者都自愿接受术中 ICG 导航试验；（2）术前

通过肺穿刺或支气管镜明确临床诊断或高度怀疑为

NSCLC；（3）术前胸部 CT 或 PET/CT 提示肺孤立性

病灶，无其他组织侵犯，肺门和纵隔淋巴结最大径小

于 1 cm；（4）PET/CT、头颅 CT（或 MRI）、骨 ECT、
腹部超声或上腹部 CT 排除远处受累和转移。（5）常

规心电图、心脏彩超、肺功能、血气分析排除手术禁

忌；（6）术前未进行放疗、化疗；（7）无严重心、

肺、肝、肾、造血系统及精神、神经系统疾病等。 
2. 入选对象一般资料：2012 年 3～10 月我科收治

的 24 例临床诊断 NSCLC 患者，其中男 17 例，女 7
例，中位年龄 60 岁（53～84 岁）。术前经皮肺穿活检、

纤维支气管镜活检病理确诊 NSCLC 16 例，PET/CT 或

CT 等高度怀疑 NSCLC 8 例。术前病理分期（cTNM）：

Ⅰ期 16 例，Ⅰa T1N0M0 9 例，Ⅰb T2aN0M0 7 例；

Ⅱa 8 例，其中 T2aN1M0 5 例，T1N1M0 2 例，T2bN0M0 
1 例。 

3. 试剂和设备：吲哚菁绿注射液（Indocyanine 
Green for Injection，ICG，由丹东医创药业有限公司生

产）。FLUOPTICS 700 近红外荧光检测仪（法国

Grenoble 的 Fluoptics 公司研制，由上海汇佳生物仪器

有限公司提供）。免疫组化试剂、1%伊红酒精溶液、

苏木素染液和 1%盐酸酒精分化液由我院病理科提供。 
4. 操作方法：全身麻醉成功后，开胸探查，了解

胸内肺粘连及肿瘤位置情况，评估能否应用吲哚青绿

近红外光成像系统并确定手术方式后，于肿瘤与正常

组织交界处 3、6、9、12 点象限处选择正常侧各缝一

针荷包线，以注射针（5 ml）斜行刺入并缓慢注入吲

哚青绿 0.5 ml，共 2 ml（5 mg/ml），注射完毕后收紧

荷包线打结，防止 ICG 染料溢漏到注射点周围，注射

深度约 0.5 cm，注射后等待染色 15 min。术中先行探

查 SLN，近红外光成像系统作用下发光淋巴结定义为

SLN，见图 1，2。所有患者均行肺叶切除术及标准的

纵隔淋巴结清扫术（术中严格按照 IASLC[5]最新淋巴

结分布图要求行纵隔淋巴结整块切除，左肺癌清扫第

4、5、6、7、8、9、10、11 组淋巴结及其周围脂肪组

织，右肺癌清扫第 2、3a、3p、4、7、8、9、10、11 组
淋巴结及其周围脂肪组织，台下行纵隔淋巴结剔取、

归组和肺内淋巴结解剖，沿肿瘤所在段支气管树顺行

解剖，先后获取第 12、13、14 组淋巴结，并再次行近

红外光确认 SLN。采样时为避免污染，需更换手套后

操作）。将所获淋巴结送 HE 染色和免疫组化检查。 
5.  SLN 评价标准：参照美国 Louisville 大学 SLN

评价标准。SLN 阳性：SLN 有转移。SLN 阴性：SLN
及 SLN 所在区域淋巴结均无转移。假阴性：SLN 所在区

域淋巴结有转移而 SLN 无转移。假阴性率＝SLN 假阴性

病例数/淋巴结转移病例总数×100%。敏感性＝SLN 阳

性病例数/淋巴结转移病例总数×100%。准确率＝（SLN
阳性病例数＋SLN 阴性病例数）/SLN 检出总例数×

100%。 

结    果 

入选的 24 例患者中 4例患者因术中探查胸腔广泛

粘连，放弃应用 ICG，其中 1 例患者因 ICG 皮试阳性

和 1 例患者术中明确为“血管瘤”，也放弃应用 ICG。

余18例应用 ICG患者均未见明显药物过敏反应及相应

的肝肾功能损害表现。行 ICG 淋巴示踪的 18 例患者术

后病理学诊断鳞癌 7 例，腺癌 8 例，腺鳞癌 2 例，炎

性假瘤 l 例。17 例 NSCLC 患者中，右上肺癌 4 例，右

中肺癌 2 例，右下肺癌 4 例，左上肺癌 6 例，左下肺

癌 1 例。周围型 13 例，中央型 4 例。术前病理分期

（cTNM）：Ⅰ期 14 例，Ⅰa 期 T1N0M0 8 例，Ⅰb 期

T2aN0M0 6 例；Ⅱa 期 3 例。术后病理分期（pTNM）：

Ⅰ期 13 例，Ⅰa 期 T1N0M0 3 例，Ⅰb 期 T2aN0M0 10
例；Ⅱ期2例，Ⅱb期T3N0M0 2例；Ⅲa期2例：T2N2M0 
2 例。肿瘤最大直径平均为 3.8 cm（1.5～6 cm）。 

17 例 NSCLC 患者共检出淋巴结 361 枚，平均每

例 21.2 枚。共检出 SLN 33 枚（表 l），占淋巴结总数

的 9.1%。其中 N2SLN 5 枚。SLN 病理阳性 5 枚，其

中 2 枚为跳跃性转移。17 例患者中有 14 例成功识别

SLN，识别率为 82.4%（14/17），平均 2.4 枚/例，其

中有 4 例检出 l 枚 SLN，4 例检出 2 枚 SLN，3 例检出

3 枚 SLN，3 例检出 4 枚 SLN。14 例检出 SLN 患者中，

有 2 例 SLN 阳性。其中 SLN 阳性，NSLN 也有转移者

2 例（pTNM Ⅲa 2 例）；12 例 SLN 无转移，NSLN
亦无转移（pTNM Ⅰa 3 例，Ⅰb 9 例）。3 例患者未

检出 SLN，pTNM Ⅰb 1 例，Ⅱb 2 例。本组 SLN 检测

敏感度为 100%（2/2），准确率为 100%（12/12），假

阴性率为 0。 

讨    论 

SLN 最初由 Bush 等[6]提出，是指接受原发肿瘤附

近淋巴引流的第一站淋巴结，即淋巴回流最先到达的

淋巴结，如果发生淋巴转移，这就是第一个最可能受

累及的淋巴结，如果这个 SLN 没有转移，则绝大多 
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表 1  SLN 分布 

淋巴结分组 
SLN 

(枚, n=14) 
各组淋巴结检测总数 

(枚, n=17) 

1 0 0 

2 0 33 

3 0 31 

4 0 39 

5 2 22 

6 0 13 

7 4 61 

8 0 3 

9 0 29 

10 10 41 

11 9 31 

12 5 45 

13 3 12 

14 0 1 
 
 
数不会出现远处转移，SLN 组织病理学状态可代表整

个区域淋巴结的状态。SLN 检测技术最主要的作用之

一就是找到具有代表意义的 SLN，即引流肿瘤淋巴并

最先定植、发生转移的淋巴结，同时根据 SLN 是否转

移，进一步明确区域淋巴结状态，为是否广泛清扫淋

巴结提供依据。目前常用的 NSCLC SLN 检测技术有

核素法和染色法。其中核素法检测 SLN 识别率、准确

性和特异性较高，然而核素法检测需要特殊的设备，

且对核放射性原料需要特殊管理和存在同位素透射效

应，难以在国内普遍开展[7-8]。染色法简便易行，相对

于核素法有其技术优势，但染料在淋巴结中停留时间

短，且肺癌淋巴结为黑色背景，难以识别，SLN 识别

率、区域淋巴结判断的敏感率、准确率不高[9]。本组

SLN 识别率为 82.4%（14/17），与国内外研究相比尚

有较高的 SLN 检出率和较低假阴性率（表 2）。 
通过本实验，针对 ICG 近红外光成像系统术中探

寻 NSCLC SLN 技术，我们总结如下体会：（1）由于

脂肪组织在红外光系统作用下会出现反光，干扰真正

SLN 的识别，所以我们对术中脂肪组织明显包裹的发

光淋巴结，术后台下解剖剔除脂肪组织后，再行近红

外光确认是否为真正的 SLN。（2）由于肺内淋巴结特

别是 12、13、14 组淋巴结位置较深，近红外光作用下

发光被覆盖于肺内，影响识别，所以我们对术中未探

测到 SLN 的病例，术后台下沿着支气管解剖出肺内淋

巴结后再行淋巴结检测，其中 4 例检测到发光的淋巴

结，这类淋巴结也归为 SLN。（3）对于中央型肺癌特

别是位置较深的肿瘤，宜选用肺穿刺细针，方便注射，

易于控制。（4）注射时应准确确定肿瘤边缘，进针不

宜过深，注射前回抽，避免误注射入血管、支气管内。

缓慢注射，避免 ICG 反溢。（5）我们通过总结 ICG
在其他学科的应用报道及本实验的应用结果，对于术

中探查胸腔广泛粘连者，由于分离粘连可能造成脏层

胸膜及肺内淋巴回流通路破坏而影响 ICG 淋巴示踪效

果，故本实验将胸膜腔广泛粘连列为禁忌。（6）对于

较大的肿瘤特别是分期较晚的肿瘤，由于肿瘤压迫，

癌栓阻塞淋巴管，SLN 的识别率不高，本组实验中Ⅰ

期病例 13 例中有 12 例检测到 SLN，识别率较高

（12/13，92.3%），特别是中晚期肿瘤，纵隔淋巴结几

乎都有转移，利用 SLN 检测技术以避免系统性淋巴结

清扫的临床指导意义不大，所以对中晚期 NSCLC，不

建议行 SLN 活检。（7）所有病例术前均需 ICG 皮试，

其中有 1 例为阳性（皮试红斑 4 cm），皮试阴性的患

者未见明显药物副反应和肝肾功能损害。（8）多点注

射 ICG 不会影响其淋巴示踪效果，我们依据肿瘤大小

采取 3、6、9、12 点象限四点注射，充分利用肿瘤所

在区域淋巴管及其交通支。（9）ICG 最大吸收光谱为

805 nm，最大激发波长为 835 nm，目前市场上有 700
和 800 nm 激发设备，笔者认为宜采用 FLUOPTICS 
800 nm，以提高 SLN 检出率。 

本实验有 3 例患者未找到 SLN，分析原因如下：

（1）注射 ICG 前由于需要先行探查、评估是否可以确

定手术及手术方式过程中，分离解剖了血管旁组织，

影响淋巴回流；部分患者有肺气肿、肺粘连，影响淋

巴回流或肿瘤细胞堵塞淋巴管，使检出率低下。（2）靠

近支气管内的肿瘤特别是中央型 NSCLC，由于肿瘤位 

表 2  不同方法 SLN 识别率的比较 

作者 时间 例数 方法 识别率(%) 假阴性率(%) 

Yamashita 等[10]  2011 31 ICG 近红外光系统 80.7 0 
Yamashita 等[11] 2011 61 ICG 近红外光系统 80.3 2.1 
Moroga 等[12] 2011 20 ICG 近红外光系统 80 0 
Kim 等[13] 2010 42 放射性元素锝-99m 95.2 0 
张建鹏等[14] 2010 15 纳米活性炭 73.3 4.3 
Bustos 等[15] 2008 32 专利蓝 46.9 0 
Rzyman 等[16] 2006 68 亚甲蓝 22 25 
本组 2012 17 ICG 近红外光系统 82.4 0 
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置较深，不易分辨肿瘤与正常组织交界，难以将 ICG 准

确注射至瘤周，注射时，进针太深，注射速度太快，染

料流入细支气管内，导致真正起示踪作用的染料量减少。 
本实验 SLN 检测敏感度为 100%（2/2），准确率

为 100%（12/12），假阴性率为 0。较为准确地反映了

NSCLC 区域淋巴结的转移情况。Masashi 等[17]的研究

证实，依据 SLN 进行区域淋巴结清扫术与系统性淋巴

结清扫术相比，5 年生存率、局部肿瘤复发率和远处转

移率差异无统计学意义。Tatsuya 等[18]对Ⅰ期 NSCLC
区域淋巴结转移阴性的患者采取了限制性的纵隔淋巴

结切除术，Muraoka 等[19]对Ⅰ期 NSCLC 患者依据 SLN
转移情况行纵隔淋巴结采样术，均获得了满意的生存

率，同时 Nomor 等[20]和 Kim 等[2]报道接受系统性淋巴

结清扫术的Ⅰ期 NSCLC 患者只有 5%受益，大部分Ⅰ

期 NSCLC 患者接受了不必要的创伤。随着对纵隔淋巴

结的功能及纵隔淋巴结廓清术后并发症的进一步认

识，对 SLN 阴性的患者行限制性纵隔淋巴结廓清术或

采样术，使部分早期的 NSCLC 患者避免接受创伤较大

的广泛淋巴结清扫，尽可能缩小淋巴结清扫范围，减

少并发症的产生，这种理念的提出促进了对肺癌手术

禁忌证的重新评估，使部分一般状态较差、高龄、术

前肺功能偏差、合并其他脏器功能不全尤其是肺气肿

的患者获得了手术治疗的机会。 
肺癌的淋巴结转移绝大多数是按照淋巴回流方向

而形成的逐级转移过程，即按照肺内淋巴结、肺门淋

巴结及纵隔淋巴结的顺序转移。但在病理情况下，由

于肿瘤压迫，癌栓阻塞淋巴管，以及肺与纵隔之间直

接淋巴回流的存在，可能出现跨区域、交叉性及跳跃

性纵隔淋巴结转移[21]。NSCLC SLN 有无限制肿瘤细胞

进一步转移的能力是决定 NSCLC SLN 检测技术应用

价值的一个核心问题。有学者[22]认为病理条件下肿瘤

压迫，瘤栓阻塞淋巴管以及肺内一些直接引流至纵隔

的淋巴通道是造成 NSCLC 淋巴结跨区域及跳跃性转

移的原因，而并非肺内、纵隔淋巴结对肿瘤细胞无限

制作用。研究表明[23]，上纵隔淋巴结区为跳跃转移好

发区，跳跃转移时，右上肺癌易转移至 2、3、4 组淋

巴结，右中和右下肺癌则易转移至 7 组淋巴结；左上

肺癌时，71.7%的转移 N2 淋巴结位于 5、6 组淋巴结，

而左下肺癌则较易转移至 7、9 组淋巴结。Watanabe 等
[24]报道当肿瘤直径在 1～2 cm 时，鳞癌均无 N2 组淋巴

结转移，而腺癌有 22.4%发生 N2 组淋巴结转移，且肿

瘤直径越大，其纵隔淋巴结转移率越高。若检出这些跳

跃转移淋巴结时，也归为 SLN。术中若发现纵隔 SLN，

意味着可能存在病理条件下开放的淋巴通道以及肺内

一些直接引流至纵隔的淋巴通道，应引起特别重视，尤

其是对 cTNM Ⅰ期 NSCLC 患者，可利用连续切片、免

疫组化或 RT-PCR 等技术重点对 SLN 进行更详细的检

查，以提高淋巴结微转移的检出率，明确区域淋巴结状

态，为制订更为合理的手术方案提供依据。 
目前 SLN 在 NSCLC 术中的应用尚未形成统一的

共识，我们结合 2012 乳腺癌 NCCN 指南[25]中 SLN 活

检的做法和本课题研究结果，针对 ICG 近红外光成像

系统在术中探寻 NSCLC SLN 并指导是否行系统性淋

巴结清扫方面的应用，探索并提出如下策略设想：对

早期可手术 NSCLC 患者，利用 ICG 近红外光成像系

统未检测到 SLN 的患者，则需行系统性淋巴结清扫；

检测到 SLN 的患者，若 SLN 有转移，则需继续行系统

性淋巴结清扫，若 SLN 无转移，且满足以下 3 个条件：

（1）T1 或非腺癌 T2；（2）仅检出 1 或 2 个 SLN；（3）
无纵隔 SLN，则不行系统性淋巴结清扫，只行 SLN 活

检。若不能同时满足以上条件者，则需继续行系统性

淋巴结清扫。当然上述设想还需进一步临床大量病例

对照研究。 
本实验初步表明，应用 ICG 近红外光成像系统术

中探寻NSCLC SLN技术对早期特别是Ⅰ期NSCLC具

有较高的 SLN 识别率及区域淋巴结转移预测性，是一

种实用的判断区域淋巴结状态的方法，有望成为指导

早期 NSCLC 选择性纵隔淋巴结清扫的依据，但仍需进
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一步大样本研究证实。 
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