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Аннотация
«Золотым стандартом» лечения агрессивных форм рака мочевого пузыря выступает радикальная цистэктомия. Важным этапом является 
проведение тазовой лимфаденэктомии. Данная процедура имеет решающее значение для стадирования опухолевого процесса, определе-
ния тактики лечения и улучшения результатов оперативного вмешательства. В настоящее время активно развивается концепция сигнально-
го лимфатического узла (ЛУ), позволяющая снизить необходимый уровень диссекции ЛУ таза. Уменьшение количества резецированных ЛУ 
повышает уровень хирургической безопасности пациента. Ведущим способом интраоперационной визуализации сигнальных ЛУ предстает 
флуоресценция индоцианином зеленым в ближнем инфракрасном диапазоне спектра. Перспективы данного метода диагностики при ради-
кальной цистэктомии у больных раком мочевого пузыря определяют вектор будущих научных исследований в этой области.
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Abstract
Today, the "golden standard" for the treatment of aggressive forms of bladder cancer is radical cystectomy. An important stage is the pelvic lymph-
adenectomy. This procedure is crucial for staging the tumor process, determining the subsequent treatment tactics and improving the results of 
surgery. Currently, the concept of a signaling lymph node (LN) is actively developing, which allows reducing the necessary level of dissection of the 
pelvic LN. Reducing the number of resected LN increases the level of surgical safety of the patient. The leading method of intraoperative visualization 
of signal LN is the fluorescence of indocyanine green in the near infrared range of the spectrum. The prospects of this diagnostic method for radical 
cystectomy in patients with bladder cancer determine the vector of future scientific research in this area.
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Введение
Тазовая лимфаденэктомия при раке мочевого пузыря

Общепризнанным мировым стандартом лечения 
 мышечно-инвазивной формы рака мочевого пузыря (РМП) 
признана радикальная цистэктомия (РЦ) [1]. В настоящее 
время существует 3 основных методики выполнения данно-
го оперативного вмешательства – открытая, лапароскопиче-
ская и робот-ассистированная. Несмотря на различия в спо-
собах доступа и технических аспектах, одним из ключевых 
моментов всех видов РЦ выступает тазовая лимфаденэкто-
мия (ТЛАЭ). Как известно, причиной большинства смертей 
при злокачественных новообразованиях являются метас-
тазы, при этом в первую очередь поражаются регионарные 
лимфатические узлы (ЛУ) [2–4]. Идентификация опухоле-
вой инвазии в регионарных ЛУ таза при РМП имеет важное 
прогностическое значение. Гистологическое исследование 
ЛУ также позволяет определить стадию опухолевого про-
цесса и необходимость адъювантной терапии [5]. Самым на-
дежным методом оценки метастатического поражения ЛУ 
при РМП до сих пор остается ТЛАЭ. 

Онкоурологическое сообщество проводит большое ко-
личество исследований, целью которых является изучение 
целесообразности, объема и границ ТЛАЭ при различных 
вариантах РМП. В настоящее время существует обычная 
(стандартная) и расширенная ТЛАЭ, лимфодиссекции при 
которых выполняют до уровня бифуркации общих под-
вздошных сосудов и бифуркации аорты или нижней бры-
жеечной артерии соответственно [6]. В то же время не всем 
пациентам необходима абсолютная регионарная лимфодис-
секция. С этой целью разработана концепция о сторожевом 
(сигнальном) ЛУ (СЛУ). СЛУ является первым ЛУ, располо-
женным на пути оттока лимфы от злокачественного ново- 
образования. Концепция СЛУ основана на гипотезе о том, что 
при отсутствии метастатического поражения первично-дре-
нирующего ЛУ опухолевые клетки не поражают оставшиеся 
регионарные ЛУ [7]. СЛУ выступает в роли своеобразного ба-
рьера на пути распространения злокачественного процесса. 
Особенностью РМП является огромная вариабельность пу-
тей лимфооттока, в связи с чем картирование СЛУ становит-
ся определяющим фактором при выполнении ТЛАЭ [5]. От-
сутствие необходимости для расширенной, а в некоторых 
случаях и стандартной ТЛАЭ может позволить снизить ри-
ски развития интра- и послеоперационных осложнений, а 
также уменьшить время оперативного вмешательства.

Значительная перспектива концепции СЛУ и возмож-
ность перехода от ТЛАЭ к «точечной» резекции представи-
ли серьезную задачу о способах идентификации пораженных 
метастазами ЛУ. За последнее десятилетие большую попу-
лярность приобрел способ интраоперационной оптической 
визуализации в ближнем инфракрасном диапазоне [8]. В дан-
ной методике используют краситель индоцианин зеленый 
(indocyanine green – ICG), который обеспечивает флуоресцен-
цию СЛУ в случае их поражения [8, 9]. Технология визуали-
зации в ближнем инфракрасном диапазоне интегрирована в 
современные эндовидеохирургические системы и успешно 
применяется при операциях на желудочно-кишечном трак-
те, желчном пузыре и органах малого таза [10–15]. На данном 
этапе накоплено достаточное количество информации о при-
менении ICG-флуоресценции у пациентов с РМП.

ICG-флуоресценция в эндоскопической хирургии
ICG, трикарбоцианин, является флуоресцентным марке-

ром. Представляет собой водорастворимое вещество с пи-
ком спектрального поглощения при 806 нм и с пиком эмис-
сионной флуоресценции при 830 нм [16]. История данного 
соединения начинается с 1959 г., когда Управление по кон-
тролю пищевых продуктов и лекарств в США одобрило его 
применение при ангиографии, – с тех пор ICG использова-
ли в разных областях медицины. ICG визуализируется бла-
годаря флуоресценции в ближнем инфракрасном диапазо-
не (применяется в роботических хирургических системах 
da Vinci®, оснащенных технологией Firefly®). 

При внутривенном введении ICG быстро связывается с 
альбуминами плазмы (95%) и почти мгновенно визуализи-
руется в сосудистой сети и органах-мишенях. Большой про-
блемой эффективного использования флуоресцирующих 
веществ являлась сопутствующая фоновая аутофлюорес-
ценция компонентов крови, таких как гемоглобин эритро-
цитов и вода. Преимущество ICG обусловлено характерной 
для него способностью испускать свет в ближнем инфра-
красном диапазоне спектра (λ=600–900 нм), в котором от-
сутствует фоновая аутофлюоресценция. При этом для 
адекватного определения флуоресценции в ближнем инфра-
красном диапазоне суммарная глубина проникновения ICG 
в ткани варьирует от 0,5 до 1,5 см [17, 18]. При подслизистом 
введении ICG диффундирует в лимфатическую систему, где 
связывается с липопротеинами и дренируется через лимфа-
тические сосуды и узлы. В связи с этим ICG предстал пер-
спективным маркером для картирования СЛУ [16]. 

Противопоказанием для применения ICG является аллер-
гия на йод, который в небольшом количестве содержится в ве-
ществе. В аспекте других осложнений ни одно исследование не 
выявило какого-либо влияния ICG на канцерогенез, мутагенез 
и нарушение фертильности. Следует помнить о лекарствен-
ных веществах, которые могут снизить максимальную абсорб-
цию ICG, к таким соединениям относят бисульфат натрия, со-
держащийся во многих гепариновых производных [16, 17]. 

Отдельного внимания заслуживает применение у бере-
менных женщин. ICG относится к категории C для беремен-
ных, в связи с чем требуются дальнейшие исследования в 
этой области. Согласно рекомендациям Управления по кон-
тролю пищевых продуктов и лекарств в США стандартная 
доза ICG варьирует в зависимости от возраста: взрослые по-
лучают 5,0 мг, а дети и новорожденные – 2,5 и 1,25 мг соот-
ветственно. Суммарная доза должна быть менее 2 мг/кг. При 
урологических вмешательствах рекомендуется разводить 
ICG в стерильной воде для получения раствора с концен-
трацией вещества 2,5 мг/мл, который можно использовать 
для внутривенного или интрамурального введения [16, 18].

ICG-флуоресценция нашла применение во многих обла-
стях абдоминальной хирургии и хирургии органов малого 
таза. Различные способы введения красителя позволяют ис-
пользовать его для визуализации и дифференциации мно-
гих органов и тканей. В настоящее время ICG применяют для 
картирования СЛУ при злокачественных опухолях пищево-
да, желудка, толстой кишки, мочевого пузыря, предстатель-
ной железы, шейки матки, эндометрия и яичников [10–15, 
19–22]. При этом исследователи отмечают высокую чувстви-
тельность данного метода интраоперационной визуализа-
ции, что подтверждается гистологической верификацией 
опухолевой инвазии в большинстве резецированных СЛУ. 

Анализируя данные, для картирования СЛУ оптимальным 
способом является перитуморозная инъекция ICG, благода-
ря чему флуоресценция достигается в течение 15–30 мин [23]. 
Другим направлением применения ICG-визуализации в ближ-
нем инфракрасном диапазоне выступает интраоперационное 
обнаружение различных типов опухолей. ICG можно исполь-
зовать для диагностики гепатобилиарных опухолей, среди ко-
торых – метастазы в печени, холангиокарцинома и гепатоцел-
люлярная карцинома [24–28]. Есть также данные об успешном 
применении данной технологии при дифференциации раз-
личных типов опухолей надпочечников [29–31]. Исследователи 
оценивали различия в перфузии между здоровыми и опухоле-
выми тканями, что позволило провести интраоперационную 
диагностику злокачественных новообразований. Следующей 
важной областью применения ICG-флуоресценции выступает 
визуализация структур, повреждения которых в пределах ана-
томически «опасных» областей способствуют возникновению 
серьезных интра- и послеоперационных осложнений. В насто-
ящее время с этой целью идентифицируют желчные протоки и 
мочеточники [32–35]. Вместе с этим ICG используют для оценки 
тканевой перфузии при выполнении  желудочно-пищеводных 
и колоректальных анастомозов [36–39] и при сегментэктоми-
ях печени [40, 41]. 
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ICG-визуализация ЛУ у пациентов с РМП
Современный подход к лечению наиболее агрессивных 

форм РМП подразумевают выполнение РЦ с ТЛАЭ. При 
этом этап ТЛАЭ увеличивает время операции и может спро-
воцировать развитие таких послеоперационных осложне-
ний, как застой лимфы, боли в малом тазу, сдавление мо-
четочника, развитие инфекционного процесса [42]. РМП 
характеризуется большой вариабельностью паттернов лим-
фооттока, что затрудняет процесс картирования СЛУ [43]. 
В связи с данным фактом ICG-визуализация облегчает про-
цесс идентификации СЛУ. В нескольких исследованиях про-
демонстрировано успешное применение флуоресценции в 
ближнем инфракрасном диапазоне при лимфодиссекции 
СЛУ у пациентов с РМП. 

В своем исследовании B. Schaafsma и соавт. изучали до-
стоверность метода интраоперационной ICG-флуоресцент-
ной визуализации СЛУ при РМП с определением наиболее 
эффективной методики доставки красителя. В эксперимен-
те приняли участие 20 пациентов с мышечно-инвазивной 
формой РМП. Авторы сравнивали методы цистоскопиче-
ской инъекции слизистой оболочки мочевого пузыря и вну-
трибрюшной серозной инъекции. Результаты работы пока-
зали преимущество цистоскопической инъекции слизистой 
оболочки с растяжением мочевого пузыря. Данный метод 
ICG-флуоресценции позволил диагностировать СЛУ in vivo 
в 11 (92%) из 12 случаев. Исследователи также отметили бу-
дущую перспективу метода подслизистого введения ICG, 
который позволит уменьшить частоту ложноотрицатель-
ных случаев и поможет визуализировать более подробную 
схему лимфооттока при РМП [44]. 

В другом значимом исследовании W. Polom и соавт. про-
водили биопсию СЛУ в группе из 47 пациентов, сравнивая 
методы ICG-визуализации и радиоколлоидной диагности-
ки. У всех пациентов СЛУ, выявленные с помощью ради-
околлоида, соответствовали таковым при ICG-флуорес-
ценции. Однако в 12 (25,6%) из 47 случаев с помощью ICG 
идентифицировано больше СЛУ. В заключение авторы ука-
зали на высокую диагностическую ценность и легкость вы-
полнения ICG-флуоресцентной визуализации, но среди не-
достатков отметили небольшую глубину проникновения в 
ткани и большее по сравнению с радиоколлоидом количе-
ство ложноположительных ЛУ [5]. 

T. Manny и соавт. в своей работе изучали интраопераци-
онную ICG-визуализацию опухоли мочевого пузыря, иден-
тификацию СЛУ при РМП, а также мезентериальную ангио-
графию. Флуоресценция опухолевой ткани и картирование 
СЛУ достигнуты у 9 (90%) из 10 пациентов. При этом дан-
ная методика обладала чувствительностью 75% и специфич-
ностью 52%. ICG-флуоресцентная ангиография оказалась 
успешной у 8 (100%) из 8 пациентов. Авторы отметили на-
дежность и безопасность интраоперационной ICG-визуали-
зации у пациентов с РМП [45]. Флуоресценция в ближнем 
инфракрасном диапазоне может стать основным методом 
визуализации СЛУ при РЦ у пациентов с РМП. Учитывая 
прогностическую ценность лимфодиссекции при РМП, кар-
тирование ЛУ с помощью ICG-визуализации обладает боль-
шим потенциалом [46].

Заключение
В заключение следует отметить перспективу развиваю-

щегося направления флуоресцентной хирургии. Дополни-
тельные методы интраоперационной диагностики оказыва-
ют серьезную помощь при выполнении как рутинных, так 
и технически сложных оперативных вмешательств. Метод 
ICG-флуоресцентной визуализации продемонстрировал свою 
эффективность и безопасность во многих разделах хирургии. 
Текущее состояние онкоурологических вмешательств требу-
ет минимизации периоперационных рисков и индивидуали-
зации оказываемого лечения. Шаблонное выполнение ТЛАЭ 
не соответствует современным требованиям компетентной 
онкологической помощи. В связи с этим интраоперационная 
ICG-визуализация может стать главным предиктором успеш-
ного лечения и улучшения качества жизни у пациентов с 
РМП. Безусловно, гарантом увеличения выживаемости и сни-
жения смертности выступают низкие послеоперационные ос-
ложнения. Лимфодиссекция СЛУ под контролем ICG-флу-
оресценции начинает составлять серьезную конкуренцию 
стандартной и расширенной ТЛАЭ в аспекте минимизации 
осложнений. Визуализация в ближнем инфракрасном ди-
апазоне не ограничивается картированием СЛУ при РМП. 
Уже сейчас можно наблюдать активное применение данно-
го способа для интраоперационной верификации опухолей, 
оценки состоятельности анастомозов и определения границ 
резекций. В ближайшем будущем методы флуоресцентной ви-
зуализации прочно войдут в состав большинства лапароско-
пических и робот-ассистированных операций.
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