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#摘要$

!

目的
!

探讨荧光素钠引导对间变性胶质瘤手术切除程度的影响%方法
!

对
$'

例荧光素钠引导

下进行显微外科手术切除的间变性胶质瘤患者的临床资料进行回顾性分析%患者在全身麻醉诱导后经静脉注

射
$

!

18

D

.

5

D

荧光素钠!在
B7::"P;)%

专用滤波器的荧光模式下观察并切除肿瘤%通过术前与术后磁共振成

像"

_KI

$对比评估患者肿瘤切除程度%结果
!

除一过性皮肤和尿液黄染外!静脉注射荧光素钠后患者未发生

过敏反应及其他不良反应%在专用荧光滤波器下观察!肿瘤组织均呈明亮的黄色荧光!而正常脑组织不发光!

荧光素钠引导有助于术中判定肿瘤边界%手术前后
_KI

对比显示!

$$

例获得肿瘤全切!手术全切率为
/0&)L

%

结论
!

小剂量荧光素钠荧光有助于术中清晰辨认间变性胶质瘤的边界!可作为提高胶质瘤全切率的术中辅助

措施%
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脑胶质瘤是最常见的成人原发性恶性脑肿瘤%呈

浸润性生长&与正常脑组织边界不清%难以实现手术

全切+

$

,

'研究显示%胶质瘤切除程度与患者的生存期

和肿瘤复发具有明显相关性+

1

,

%在保证安全的前提下

最大限度地切除肿瘤已成为脑胶质瘤治疗的主要策

略+

'

,

'为 此%已 有 大 量 研 究 将 术 中 磁 共 振 成 像

#

_KI

$&术中超声&神经导航和肿瘤荧光显像等手段

用以提高胶质瘤切除程度+

0.)

,

%但目前仅有术中
_KI

显示出提高胶质瘤全切率的确切证据+

-

,

'然而%术中

_KI

设备具有昂贵&普及困难&延长手术时间&难以实

现实时动态指导和对配套设施要求较高等不足%技术

推广和普及面临一定困难'近年来研究表明%荧光素

钠能渗透至血脑屏障破坏部位%有望提高对胶质母细

胞瘤的切除率+

/.(

,

%但其对间变性胶质瘤切除效果的

影响尚不清楚'此外%目前多数报道使用
$%
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D

的大剂量荧光素钠引导胶质瘤切除手术%该剂

量荧光素钠有发生严重低血压等过敏反应的风险+

/

,

'

在本研究中%通过静脉注射
$
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荧光素钠在

BW\\M?;)%

专用滤波器下进行手术%探讨小剂量

荧光素钠引导间变性胶质瘤手术切除的安全性及其对
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表
$
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患者基本信息及肿瘤部位)大小和病理类型

患者 性别 年龄#岁$ 肿瘤部位 肿瘤大小#

68

'

$ 病理类型 简要病史

$

男
-%

右顶
'&%c1&0c1&%

间变性少突
.

星形细胞瘤 记忆力减退半年%走路不稳
'

个月

'

男
'$

左额颞
;&-c'&)c;&'

间变性少突胶质细胞瘤 头晕&头痛
$

年%加重伴呕吐
$!

0

女
)1

右岛叶
'&$c'&-c'&/

间变性星形细胞瘤 头晕个
$

个月%左侧口角流涎
'

周

1

男
)-

右顶
0&(c0&$c'&%

间变性少突
.

星形细胞瘤 左侧拇指&示指麻木
1

个月余

;

男
0(

左额顶
0&1c'&-c1&;

间变性少突
.

星形细胞瘤 右侧肢体无力
$

年余%加重
1

周

)

女
''

左颞
1&;c$&)c1&%

间变性星形细胞瘤 头晕
$%

个月

-

男
1/

左额
0&)c;&0c;&1

间变性星形细胞瘤 间断头痛
)

个月%加重
'

周

/

女
)%

右颞
1&;c1&;c1&;

间变性少突胶质细胞瘤 左侧肢体麻木
$

周

(

女
;)

右顶枕
0&;c'&-c0&'

间变性星形细胞瘤 头痛伴恶心呕吐
1

周%加重
$!

$%

女
0'

右额
'&/c'&1c'&%

间变性星形细胞瘤 头痛&头晕
'

周%加重
)!

$$

男
;/

右额叶
'&'c'&'c'&0

间变性星形细胞瘤 头痛半个月

$1

男
;%

左额顶
/&'c)&1c)&'

间变性少突
.

星形细胞瘤 头痛&头晕
1&;

个月

$'

男
'1

左额
1&%c1&%c$&;

间变性少突胶质细胞瘤 头痛伴恶心&呕吐
1

周

肿瘤切除程度的影响'

!

!

资料与方法

!&!

!

一般资料
!

对连续
$'

例在荧光素钠引导下进

行肿瘤切除的患者资料进行回顾性分析%其中男
/

例&女
;

例%年龄
1/

!

-%

岁'病史为
$

周至
$%

个月'

患者术前平扫
F

增强
_KI

检查均提示为间变性胶质

瘤并得到术后病理证实%见表
$

'

!&"

!

方法

!&"&!

!

患者筛选
!

本研究经本院伦理委员会批准'

所有患者在术前均签署知情同意书'纳入标准!

$/

!

-%

岁(无心&肺&肝&肾功能异常(全身其他部位无恶性

肿瘤(无荧光素钠过敏史或高度过敏体质者'术前

$&;>

或
'&%>_KI

平扫与增强扫描提示为间变性胶

质瘤%且经术后病理检查证实'

!&"&"

!

术前和术后影像学检查
!

所有患者均在术前

和术后以
$&;>

或
'&%>_KI

进行影像学评估%成像

序列至少包括
>$

像和
>1

像平扫及钆增强的冠状

位&矢状位和轴位的
>$

像'术前
_KI

评估于术前
$

周内进行%术后
_KI

复查于术后
'!

内完成'

!&"&#

!

手术操作和荧光素钠引导手术效果观察
!

全

身麻醉诱导后%经静脉注射
$

!
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D

"

5

D

#前
1

例剂量

为
18

D

"

5

D

%后
$$

例剂量为
$8

D

"

5

D

$的荧光素钠#美

国
@:6",\9O"<93"<#7+

D

"

公司$%严密观察患者有无皮

疹&血压和心率下降等过敏反应和其他不良反应'术

中打开硬膜后%在
G7,37<"(%%

手术显微镜#德国
H9<:

T7#++

公司$的专用滤波器
B7::"P;)%

#可激发
0)%

!

;%%,8

波长范围并观察
;0%

!

)(%,8

波长范围$观

察和切除肿瘤%直至有明显黄荧光着色的组织完全

切除'

!&"&$

!

肿瘤残留评估
!

通过术前与术后
_KI

增强

扫描对比评估肿瘤残留%术后肿瘤全切定义为术后增

强
_KI

显示残留的强化病灶体积小于
%&$-;68

'

+

$%

,

'

"

!

结
!!

果

"&!

!

荧光素钠显像的安全性
!

静脉注射荧光素钠

后%可观察到患者出现一过性的皮肤和尿液黄染%这

些变化均在
102

内消失'所有患者均未出现皮疹&血

压和心率下降等过敏反应或其他不良反应'

"&"

!

荧光素钠对肿瘤显像的效果
!

麻醉诱导后经静

脉注射
18

D

"

5

D

或
$8

D

"

5

D

的小剂量荧光素钠%在打

开硬膜后普通白光显微镜下难以清晰辨认肿瘤荧光%

切换至
B7::"P;)%

专用滤波器下可见肿瘤区域发出

明亮而清晰的黄绿色荧光%但周围正常脑组织却无荧

光染色%二者之间有良好的边界'在黄荧光模式下%

能清晰地辨认荧光区的病理组织和非荧光区的正常

解剖结构%在肿瘤组织内&肿瘤周边和正常脑实质内

血管和出血呈自然颜色#图
$

$%术者能在荧光模式下

完成肿瘤切除&血管解剖和术区止血等大部分操作%

无需在荧光和白光模式下反复切换'

!!

@

!普通白光显微镜下(

Q

!

B7::"P;)%

专用滤波器下

图
$

!!

间变性胶质瘤的术中所见

"&#

!

荧光素钠引导对肿瘤切除程度的影响
!

经术前

与术后
_KI

比较显示%荧光素钠引导下手术治疗的

$'

例患者中有
$$

例#

/0&)L

$患者获得肿瘤全切'如

示例患者%术前
_KI>$

增强像显示左额病灶呈明显

不均匀强化#图
1@

&

Q

$%术后
_KI>$

增强像显示病灶

全切%水肿及占位效应减轻#图
1H

&

R

$'

1

例#

$;&0L

$

未能全切'

;$$$

重庆医学
1%$(

年
0

月第
0/

卷第
-

期
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Q

!术前
_KI>$

增强像(

H

&

R

!术后
_KI>$

增强像

图
1

!!

间变性胶质瘤的术前和术后
_KI

#

!

讨
!!

论

!!

间变性胶质瘤约占原发性脑肿瘤的
)L

!

$;L

%

主要包括间变性星形细胞瘤&间变性少突胶质细胞瘤

和间变性少突
.

星形细胞瘤
'

种病理类型+

$$.$1

,

'

YXmM

等+

$'

,对
$((%=1%%/

年美国国家癌症研究院

登记的
1'))

例间变性胶质瘤患者的生存期与预后指

标的分析显示%与活检术相比%手术切除肿瘤能明显

降低间变性星形胶质细胞瘤患者的死亡风险%手术全

切肿瘤能使间变性少突胶质细胞瘤患者中位生存期

延长
1$

个月%表明肿瘤切除程度与间变性胶质瘤患

者的预后密切相关'为此%在保证安全的前提下全切

肿瘤是间变性胶质瘤的主要治疗策略+

$0

,

'然而%由于

术中难以辨认脑胶质瘤的确切边界%间变性胶质瘤患

者的手术全切率并不理想'有研究显示%在
$-))

例

间变性星形细胞瘤中仅有
'1)

例#

$/&;L

$获得全切%

;-%

例间变性少突胶质细胞瘤中有
1%)

例#

')&$L

$获

得全切+

$'

,

'本项研究仅纳入了
$'

例间变性胶质瘤患

者%在荧光素钠引导下进行手术的肿瘤全切率

#

/0&)L

$明显高于上述各组病例系列%与此前报道的

荧光素钠引导胶质母细胞瘤切除的手术效果相似+

/

,

%

表明荧光素钠有望提高间变性胶质瘤的全切率%有必

要扩大样本量进一步探讨荧光素钠对提高间变性胶

质瘤切除程度的影响'

基于荧光素钠能通过与钆造影剂类似的机制渗

透至血脑屏障破坏的病变部位%加之荧光素钠引导能

提高胶质母细胞瘤的手术切除程度已经得到证实%在

本研究中专门对同样存在明显血脑屏障破坏&在钆增

强
_KI

上呈现明显强化的间变性胶质瘤在荧光素钠

引导下手术的效果进行了研究'同时%为了尽可能降

低荧光素钠剂量相关严重过敏反应的风险+

/

,

%本研究

还借助
BW\\M?;)%

专用滤波器将荧光素钠的使用

剂量从以往报道的
$%

!

1%8

D

"

5

D

降至
$

!

18

D

"

5

D

%

以降低其不良反应的发生风险'具体而言%在前
1

例

患者中证实
18

D

"

5

D

荧光素钠能清晰引导肿瘤切除

后%在随后的
$$

例患者中进步一部将荧光素钠剂量

降至
$8

D

"

5

D

%结果表明两种剂量方案虽然在普通白

光显微镜下均难以清晰辨认荧光%但在专用滤波器下

均可见肿瘤区域发出明亮而清晰的黄绿色荧光%清晰

辨认肿瘤边界'

本研究的初步结果显示!#

$

$静脉注射荧光素钠

后%患者除有一过性的皮肤和尿液黄染且均在
102

内

消失外%未出现皮疹&血压和心率下降等过敏反应或

其他不良反应%表明本研究所采用的小剂量#

$

!

1

8

D

"

5

D

$荧光素钠具有良好的安全性'#

1

$以往研究

中使用
$%

!

1%8

D

"

5

D

的大剂量荧光素钠在普通白光

显微镜下即可见肿瘤着色+

$;

,

%但有发生严重低血压等

过敏反应的风险+

$)

,

'本研究所采用的
$

!

18

D

"

5

D

小剂量荧光素钠虽然在普通白光显微镜难以清晰辨

认肿瘤荧光%但切换至
B7::"P;)%

专用滤波器下可见

肿瘤区域发出明亮而清晰的黄绿色荧光%与无荧光染

色的正常脑组织之间有鲜明的边界%有助于在实时荧

光引导下实现肿瘤全切%提示通过使用
B7::"P;)%

专

用滤波器能在保证荧光引导成像质量的基础上降低

荧光素钠的剂量'#

'

$本研究采用在麻醉诱导后静脉

注射荧光素钠的方案%在切除肿瘤时荧光素钠已基本

从血管中廓清%从而有效避免了打开硬膜后注射荧光

素钠导致肿瘤切除过程中荧光素钠自血管渗漏所致

的荧光)污染*'#

0

$在黄荧光模式下%术野中的血管

和出血呈自然颜色%术者能在荧光模式下完成肿瘤切

除&血管解剖和术区止血等大部分操作%无需进行荧

光和非荧光模式的反复切换%有助于缩短手术时间'

#

;

$通过手术前后
_KI

对比表明%与以往普通白光显

微镜下手术治疗的间变性胶质瘤相比%在荧光素钠引

导下进行手术有助于提高肿瘤全切率'

综上所述%本研究表明%通过静脉注射
$

!

18

D

"

5

D

的小剂量荧光素钠引导胶质瘤切除手术具有良好

的安全性'在
B7::"P;)%

专用滤波器的荧光模式下

肿瘤组织发明亮的黄色荧光而正常脑组织不发光%能

清晰辨认间变性胶质瘤的边界'与传统普通白光显

微镜下手术相比%荧光素钠引导手术可能有助于提高

间变性胶质瘤的手术全切率%但仍有必要进行大样本

量的前瞻性随机对照研究予以证实'
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