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Fluorescence je metodou peroperacniho zobrazeni, kterd pfispiva k dosazeni lepsich pooperacnich funkénich vysledkd v mnoha
chirurgickych oborech. Nejvyznamnéjsim a nejprostudovanéjsim fluorescenénim barvivem, vyuzivanym v urologii, je indocya-
ninova zelen. Toto barvivo je mozné vyuzit v pribéhu sirokého spektra operacnich urologickych vykonu pfi vizualizaci cévniho
a lymfatického zasobeni a anatomickych pomérd tkani. V sou¢asnosti je celosvétové i v Ceské republice v centru védeckého zajmu
zejména nitroZilni aplikace indocyaninové zelené pfi resekci loziskovych zmén ledvin. Farmakologické vlastnosti, indikace a pfinos
indocyaninové zelené pfi resekci ledviny jsou v soucasné dobé v literature dobie definované. Prace pfinasi prakticka doporuceni
vyuziti indocyaninové zelené pfi resekci nddor( ledviny.
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Indocyanine green in urological practice: recommendations and use during partial nephrectomy

Fluorescence is a method of intraoperative imaging that helps to achieve better postoperative functional outcomes in different
surgical disciplines. The most important and well-studied fluorescent dye used in urology is indocyanine green. This dye can
be used during a wide range of urological procedures for angiography and lymphography and for visualization of anatomical
features of tissues. Nowadays, the focus of research worldwide and also in the Czech Republic is the intravenous application of
indocyanine green during partial nephrectomy. The pharmacological properties, indications and contributions of indocyanine
green during partial nephrectomy are currently well-defined. This article provides an overview of recommended steps for the
use of indocyanine green during partial nephrectomy.

Key words: indocyanine green, fluorescence imaging, partial nephrectomy, renal tumor.

Uvod

Propojeni chirurgickych postupl s mo-
dernimi po¢itaCovymi a digitaInimi techno-
logiemi umoznilo rozsifit chirurgické vykony
o metody peroperacni navigace a zobrazeni
s cilem dosazeni lepsich funk¢nich vysledkd.
Jednou z metod peroperacniho zobrazeni je
fluorescence s vyuzitim svétla o vinové dél-
ce blizké infracervenému spektru. Metoda
vyuziva schopnost vyvolat excitaci molekul
netermalnim svételnym zafenim a detekovat

emisi svételné energie o vyssi vinové délce,
kterd doprovazi névrat elektronl do vychozi
energetické pozice. Vyzafenou energii je pak
mozné zachytit pomoci digitalnich zobrazo-
vacich systém (1). Fluorescence a fluorescen-
¢ni barviva maji v mediciné dlouhou historii
vyuziti. Prvni zminky o pouziti fluorescence se
datuji na zacatek 20. stoleti (2), vyznamny po-
krok v této oblasti pfinesl v roce 1946 George
Moore, ktery popsal rozliSeni nddorové a ne-
nadorové tkané s pomoci fluorescence (3).

V soucasné dobé je nejvyuzivanéjsim a nej-
prostudovanéjsim fluorescen¢nim barvivem
indocyaninovd zelen (indocyanine green, ICG).
Indocyaninova zelen se pouzivd u Sirokého
spektra operacnich vykon( v urologii, v gy-
nekologii (pfedevsim pfi diagnostice a |é¢bé
metastatického postizeni lymfatickych uzlin
u nadoru prsu, délohy a délozniho ¢ipku),
déle v kolorektélni chirurgii, oftalmologii,
dermatologii a kardiologii a slouzi zejména
k peroperacni vizualizaci tkani a cévniho za-
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Obr. 1. Vétev rendinitepny a cdst parenchymu levé ledviny v pribéhu robotické resekce nddoru ledviny
v béZném zobrazeni (A) a po aplikaci ICG (B) v ddvce 5 mg; vétev rendini tepny, podvlecena a oznacena

d-.:_-‘;j'i’;;'. :____‘..

sobeni nebo k provedeni lymfografie s ICG-

navigovanym zobrazenim sentinelové uzliny
(2). Jinou metodou vyuziti ICG v lokaIni [é¢bé
nadoru je aplikace ICG v ramci fototermalni
protinadorové terapie, ktera je zaloZzena na
principu vytvareni volnych kyslikovych radi-
kala a lokaIni hypertermie po dopadu svétla
s pfislusnou vinovou délkou na molekulu ICG,
¢imz dochdzi k lokalni destrukci nddorovych
bunék. Tato experimentalni [é¢ebna modalita
je studovana u Sirokého spektra naddorych
onemocnéni, jeji limitace jsou dény bioche-
mickymi vlastnostmi molekuly ICG (4).

Indocyaninova zelen v urologii
Indocyaninova zeler je cyaninové bar-
vivo s molekulovou hmotnosti 775 dalto-
nU, které se silné vaze na bilkoviny v séru
(napf. na lidsky sérovy albumin). Tato vazba
umoziuje po nitrozilnim podani pozorovat
fluorescenci cévniho recisté. Indocyaninova
zelen je z téla pIné vylucovana do Zluce po-
moci glutation-S-transferazy. ICG je stabilni
pfi pokojové teploté a rozpustna ve sterilni

(*), nddor pred odstranénim, oznacen sipkou, s hranici resekce (pfevzato se svolenim z 9)

vodé (2, 5). Indocyaninovou zelen vyvinula
v roce 1955 firma Kodak Photography, schva-
leni FDA (U.S. Food and Drug Administration)
ziskala v roce 1959 (6). ICG ma pfiznivy bez-
pecnostni profil, Obana a kol. zaznamenali
nezadouci Ucinky v 13 pfipadech (0,34 %),
z toho 10 ptipadl nevyzadovalo l1é¢bu, 3 pii-
pady hypotenze vyzadovaly akutni odetfeni.
Podéni ICG je bezpecné i u pacientli s anam-
nézou alergie na jodovou kontrastni latku
(7), pfesto byla v roce 2017 zaznamenana
anafylakticka reakce po podani ICG (8). Po
dopadu svétla s vinovou délkou 803 nm na
molekulu ICG pomoci kamery s vysokym roz-
lisenim a po zpracovéni signalu prislusnym
softwarem muzeme intravendzné aplikova-
nou ICG vyuzit k identifikaci cévniho zéaso-
beni a k rozliSeni denzity tkani. V urologii Ize
ICG vyuzit pfi otevienych, laparoskopickych
i robotickych vykonech (9, 10, 11). Pfi robotic-
kych vykonech se v zobrazeni fluorescencni
energie uplatnuje technologie Firefly™, in-
tegrovana do robotickych systému daVinci.
P¥i laparoskopickych vykonech Tobis a kol.
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popsali vyuziti endoskopického systému SPY
Imaging System (Novadaq Technologies),
schopného detekce emitované fluorescen¢ni
energie (10). Pfi otevienych vykonech Tobis
a kol. vyuzili zobrazovaci systém SPY, ktery
je slozeny ze dvou kamer a pfipevnény na
pohyblivé rameno, sterilné kryté a ovlddané
manudlné chirurgem (10). Aplikace zelené
muze pomoci pfi vizualizaci cévniho zasobe-
ni a anatomickych pomérd u Sirokého spek-
tra operacnich urologickych vykon(, jakymi
jsou nefrektomie, nefroureterektomie, adre-
nalektomie, resekce ledviny, radikalni pro-
statektomie, cystektomie, retroperitonedini
a ingvinalni lymfadenektomie, rekonstruk¢-
ni operace moc¢ovodu nebo transplantace
ledviny (12). Vyuziti ICG-lymfografie s ICG-
navigovanym zobrazenim sentinelové uzliny
a eventualnim doplnénim o lymfadenektomii
se uplatriuje hlavné pii diagnostice a lé¢bé
metastatického postizeni uzlin u nadort pe-
nisu, prostaty nebo mocového méchyre (2).
Aktudlné se vyzkum celosvétové i v ramci
Ceské republiky soustteduje predevdim na
vyuziti ICG pfi resekci ledviny (13).

Indocyaninova zelen
a resekce ledviny

Na zakladé farmakokinetickych a farma-
kodynamickych vlastnosti molekuly ICG exi-
stuje nékolik moznosti vyuziti fluorescence
v prabéhu resekce ledviny. Prvni je zaloZzena
na zobrazeni cévniho zdsobeni ledviny nebo
nadoru ledviny po intraven6znim podéni ICG.
Indocyaninova zelen se po aplikaci rychle
spoji s plazmatickymi proteiny a umozni tim
okamzitou fluorescencni vizualizaci cévniho
fecisté (obrazek 1). Diky tomuto jevu Ize iden-
tifikovat vétve hlavni rendlni tepny a provést
cilené uzavfeni pfitoku krve pro pfislusny
ledvinny segment, tzv. selektivni clamping,
nebo provést cilené uzavieni arterie, vyzi-
vujici nador, tzv. superselektivny clamping.
Tyto techniky diky snizeni objemu tkané,
postizené teplou ischemii, napomahaji snizit
ischemické poskozeni normalniho rendlniho
parenchymu (9, 13). Krane a kol. v roce 2012
publikovali prvni prospektivni studii, ve které
porovnali vysledky 47 pacientl po robotické
resekci ledviny s vyuzitim ICG se 47 pacienty,
lé¢enymi robotickou resekci ledviny bez po-
uziti ICG. Doba teplé ischemie byla ve skupi-

www.urologiepropraxi.cz



(DOCYANINC

PREHLEDOVE CLANKY (
A ZELER V UROLOGICKE PRAXI: DOPORUCENT A VYUZITI PRI RESEKCI LEDVINY

Tab. 1. Indikace, cile zobrazeni, pouZivané mnoZstvi ICG a doporucené postupy pro resekci ledviny (upraveno podle 5, 19, 21, 22)

Indikace Cil

Mnozstvi ICG

Doporuceny postup

Ocekavané vysledky

|dentifikace
vaskularizace

Cilené uzavfeni tepny,
snizujici ischemické
poskozeni zdravého
parenchymu

0,75-750 mg ICG

B Preparace hilu ledviny, hlavnich cév a arteridIni vétve
prvniho raduy; identifikace arteridini vétve, kterd je prav-
dépodobnym zdrojem krevniho zasobeni nadoru a jeji
cileny uzavér svorkou

B Podani ICG nitrozilné s naslednym porovndnim ische-
mické oblasti s oblasti predpoklddané resekce

B Uvolnéni cévni svorky a ovéfeni, Zze oblast ischemie
odpovidé oblasti nddoru

B Opétovny uzavér prislusné arterialni vétve svorkou,
pfipadné zména polohy svorky/zména radu arterie,
uzaviené svorkou, dle pozorované ischemické oblasti

Pokles odhadované
glomerularni filtrace po
resekci o 1,8 % pfi cileném
selektivnim uzavieni tepny
po podani ICG ve srovnani

s 14,9 % poklesem pfi pouZziti
konven¢niho uzavieni tepny
svorkou (21)

Presné ohraniceni nadoru

od zdravé tkédné, umoznujici
provedeni kompletni resekce
a snizeni pravdépodobnosti
pozitivnich okrajd

Lokalizace tumoru

5,0-75 mgICG

B Preparace ledviny s nddorem, oznaceni predpoklddané
hranice resekce

B Podani ICG nitrozilng; nddorova tkan nekoncentruje
molekuly ICG, jevi se jako hypofluorescentni

B Vizudlni potvrzeni pfedpokoladané hranice resekce,
pfipadna zména dle vysledku zobrazeni pomoci ICG

B VVyhodnoceni spodiny po resekci: hypofluorescen¢ni

Rozdilna fluorescence
nadorové a nenddorové tkdné
po podani ICG je dosazitelna
v 82 % piipadl (22)

okrsky tkané by nemély byt patrné

né s vyuzitim ICG vyznamné kratsi. Cetnost
pozitivnich chirurgickych okrajli byla v obou
skupinach podobna (14). V Ceské republice
mezi prvnimi autory popsali zobrazeni vas-
kularizace ledviny pomoci ICG pfi resekci
ledviny Kocarek a kol. v roce 2016 (15). Druha
moznost vyuziti ICG pfi resekci ledviny je
zaloZena na vlastnosti ICG vytvaret chemic-
kou vazbu s transmembranovym proteinem,
zvanym bilitranslokéza (BLT). Tato bilkovina
zajistuje intraceluldrni transport molekuly
ICG. Bilitranslokaza se nachazi ve vysokych
koncentracich v proximalnich a distalnich
renalnich tubulech (16). Zdravy rendlini pa-
renchym je tedy schopen intracelularniho
hromadéni molekul ICG a pfi dostate¢né
intraceluldrni koncentraci ICG vysild zazna-
menatelné fluorescencni zareni. Buriky na-
dorl ledvin neexprimuji BTL, nejsou schopny
ukladat ICG intraceluldrné. Molekuly ICG se
proto z nddorové tkané rychle vymyji a pfi-
slusna tkan neemituje fluorescencni zareni
(nddorova tkan se po rekonstrukci obrazu
softwarem jevi jako tmavsi). Toto zobrazeni
vyzaduje podani vyssi davky ICG ve srovnani
s davkou nutnou k zobrazeni cévniho feci-
$té (13). Tobis a kol. v roce 2011 jako prvni
popsali hypofluorescenci renalnich tumora
pfi robotické resekci ledviny s vyuzitim ICG
(17). Ferroni a kol. v roce 2018 publikovali
praci, ve které uvedli nutnost pouziti pfibliz-
né pétindsobné vyssi davky ICG k dosazeni
rozdilné fluorescence nadorové a nenadoro-
vé tkané (5,0-7,5 mg ICG) (13). Tfeti a novou
metodou vyuziti ICG pfi resekci zcela endo-
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fytickych nador(, kterou v roce 2018 popsali
Simone a kol., je pouziti smési lipiodol-ICG,
intravendzné aplikované pred opera¢nim
vykonem. Samotna resekce poté probihd bez
omezeni nebo Uplného preruseni tepenného
fecisté. Princip je zalozen na predoperacni
angiografii, kdy se smés ICG-lipiodol selek-
tivné dostava az do tepen tercidrniho fadu,
a tim umozni superselektivni znaceni nado-
rové tkané. Mezi hlavni vyhody patfi rychla
intraoperacni identifikace nadorové hmoty
se zlepsenou vizualizaci a lepsi kontrolou
resekénich okrajd v redlném case. Lipiodol
v této smési pusobi proti rychlému vymyvani
ICG z nddorové tkané (18). Indocyaninovou
zelen Ize vyuzit nejen pfi robotické, ale i pfi
oteviené a laparoskopické resekci ledviny
(10, 11).

Prakticka doporuceni k aplikaci
ICG p¥i resekci ledviny

Roztok ICG (Verdye®) ziskdme zfedénim
jedné ampule (25 mg) v 10 ml rozpoustédla
na vodni bazi - vznikne roztok o koncetraci
2,5mg/ml. Kazdd ampule s ICG a fedidlem na
bazi vody je urcena ke spotiebé do Sesti hodin.
Udaje o podaném mnozstvi ICG pFi robotické
resekci ledviny k dosazeni pfimérené kvality
zobrazeni vaskularizace ledviny a tumoru se
v literatufre lisi (0,75-7,50 mg, medidn 3 mg),
celkova davka by méla ¢init < 2 mg/kg celkové
télesné hmotnosti pacienta (19). Fluorescenéni

aplikovano 5 mg ICG nitrozilné (20). K dosazeni
pozorovatelné rozdilné fluorescence nadoro-
vé a nenadorové tkané je potiebné nitrozilné
podané mnozstvi ICG navysit pétindsobné
(13). Cacciamani a kol. publikovali rozsahlou
analyzu, kde uvadéji podrobnda doporuceni
a postupy pfi ICG-navigovanych robotickych
vykonech v urologii, véetné jednotlivych kro-
ka pfri robotické resekci ledviny s pouzitim ICG
(19). Jednotlivé moznosti zobrazeni, cile zob-
razeni, uzivané mnozstvi ICG a doporucené
postupy jsou shrnuty v tabulce 1.

Zaver

Indocyaninovou zelert mizeme pouzit
v mnoha oblastech urologické operativy,
pficemz nejvétsi vyhodu aktudlné pfindsi pfi
resekci ledviny. Vizualizace vaskularizace re-
sekabilnich nadord ledvin pomoci ICG snizuje
ischemii zdravého parenchymu, a tim zlep3uje
pooperacni funkéni vysledky. Rozdilné fluo-
rescencni zobrazeni nddorové a nenddorové
tkdné umoznuje presnéjsi ohrani¢eni tumoru
od zdravého parenchymu, a tim provedeni
kompletni resekce nadoru se snahou o sni-
zeni pravdépodobnosti vyskytu pozitivnich
chirurgickych okrajli. Farmakodynamika, far-
makokinetika, bezpecnostni profil molekuly
ICG, davka aindikace vyuziti ICG jsou v sou-
casnosti dobre definované a v budoucnosti by
peroperacni vyuziti ICG mohlo byt standardni
soucasti operacnilécby resekabilnich nadort

efekt je pozorovatelny jiz v prvni minuté po  ledvin.
podani. Publikovali jsme préci, kde k dosazeni Autor prohlasuje, Ze zpracovadni ¢ldnku
pozadovaného zobrazeni vaskularizace bylo nebylo podporeno Zddnou spole¢nosti.
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