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1. INTRODUCERE 

Cancerul colorectal reprezintă, conform datelor GLOBOCAN ale Organizației Mondiale 

a Sănătății, una dintre cele mai răspândite și mai mortale neoplazii la nivel global, ocupând 

locul al treilea ca incidență și al doilea ca mortalitate prin cancer în lume. În România, datele 

Registrului Național de Cancer plasează această afecțiune pe locul al doilea ca incidență, cu o 

tendință de creștere constantă în ultimul deceniu, determinată atât de îmbunătățirea metodelor 

de diagnostic și a programelor naționale de screening, cât și de modificarea factorilor de risc 

populațional – îmbătrânirea demografică, modificările dietetice și stilul de viață sedentar. 

Tratamentul chirurgical cu intenție rezecțională, asociat după caz cu terapii sistemice 

neoadjuvante sau adjuvante, rămâne singura modalitate terapeutică capabilă să ofere vindecare 

reală pentru un procent semnificativ dintre pacienți. În acest context, fistula anastomotică 

reprezintă complicația postoperatorie cea mai temută, cu o incidență de 3–20% în funcție de 

localizare și tehnică, având consecințe clinice severe (mortalitate, reintervenții, prelungirea 

spitalizării) și un impact oncologic negativ prin scăderea supraviețuirii fără boală. Mecanismul 

fiziopatologic principal este hipoperfuzia tisulară a tranșei de transecție, ceea ce face din 

evaluarea intraoperatorie a perfuziei una dintre direcțiile cu cel mai mare potențial preventiv. 

În ultimul deceniu, fluorescența cu verde de indocianină (ICG) în spectrul infraroșu 

apropiat (NIR) s-a impus ca instrumentul cel mai accesibil și mai bine documentat pentru 

evaluarea în timp real a perfuziei tisulare. Studii randomizate controlate (FLAG, EssentiAL, 

AVOID, PILLAR III), cohorte mari de tip propensity score-matched (Watanabe, Hasegawa, 

Foo) și meta-analize cuprinzătoare au documentat o reducere consistentă a ratei fistulei 

anastomotice asociate utilizării ICG, în special în rezecțiile rectale joase. Beneficiul nu se 



limitează la prevenirea fistulei: tehnologia s-a dovedit utilă pentru cartografierea ganglionului 

santinelă, ghidarea limfadenectomiei centrale, identificarea metastazelor hepatice și 

cartografierea limfatică laterală pelvină. 

Cu toate acestea, integrarea ICG în practica curentă a generat și o serie de întrebări care 

nu au, în prezent, răspunsuri definitive: heterogenitatea protocoalelor de administrare (doze 

între 0,1 și 0,5 mg/kg, momente de injectare diferite, absența unor parametri cantitativi 

standardizați), discrepanța dintre datele meta-analizelor și rezultatele studiilor individuale, 

modulatorii clinici ai eficacității și subpopulațiile cu beneficiu maxim sau, dimpotrivă, atenuat. 

Această lucrare de doctorat își propune să răspundă acestor întrebări în contextul particular 

al unui centru terțiar de chirurgie colorectală oncologică din România, prin analiza prospectivă 

a 315 pacienți operați între 2020 și 2025, dintre care 66 au beneficiat de evaluarea perfuziei 

prin imagistica fluorescentă cu ICG. O caracteristică metodologică distinctivă este designul 

prospectiv comparativ cu randomizare în clustere temporale, dictat de disponibilitatea unei 

singure săli operatorii dotate cu echipament NIR, una până la două zile pe săptămână. Acest 

design, deși impus de constrângeri instituționale, reduce substanțial selection bias-ul asociat 

preferinței subiective a chirurgului, plasând studiul într-o categorie metodologică superioară 

celei a marii majorități a studiilor observaționale retrospective publicate. 

2. PARTEA GENERALĂ – SINTEZĂ 

2.1. Fundamente teoretice ale cancerului colorectal și principii chirurgicale 

Colonul derivă embriologic din intestinul mijlociu și terminal, fascia lui Toldt rămânând 

planul de clivaj care permite mobilizarea cu pierderi sanguine reduse. Vascularizația reflectă 

originea dublă: artera mezenterică superioară (SMA) și artera mezenterică inferioară (IMA), 

iar organizarea limfatică urmează topografia arterială – pericolici, intermediari, principali. 

Ghidurile japoneze clasifică limfadenectomia prin numărul D, D3 corespunzând disecției 

complete. 

Patogeneza cancerului colorectal este profund heterogenă, atât intratumoral, cât și la 

nivelul metastazelor ganglionare. 91% dintre tumori prezintă cel puțin o alterare în APC, 

KRAS sau TP53, dar doar 16,5% pe toate trei concomitent. Metastazele ganglionare nu sunt 

clonale, ci policlonale, susținând un model de diseminare în unde succesive. Aceste date susțin 

tehnologiile de ghidaj intraoperator precum ICG pentru cartografierea ganglionului santinelă. 



Stadializarea TNM AJCC impune examinarea a cel puțin 12 ganglioni în rezecțiile 

curative; raportul ganglionar metastatic/total (LNR) are valoare predictivă superioară simplei 

clasificări N. Doar 37% dintre pacienți beneficiază de un număr „adecvat” de ganglioni 

examinați, iar protocoalele care utilizează coloranți intraoperatori precum ICG cresc 

semnificativ randamentul detectării. 

Excizia mezocolică completă (CME) cu ligatură vasculară centrală pentru colon și excizia 

totală a mezorectului (TME) pentru rect se bazează pe același principiu: îndepărtarea en bloc a 

tumorii împreună cu mezenterul aferent într-un pachet fascial intact. CME se asociază cu o 

supraviețuire la 5 ani superioară cu 15% față de cazurile cu defecte mezocolice, diferența 

crescând la 27% în stadiul III. Modelul japonez D3 se aliniază conceptual cu CME, iar ICG-

NIR a fost propus ca instrument complementar pentru evaluarea perfuziei și cartografierea 

limfatică, putând modifica planul operator în 4–31% din cazuri. 

2.2. Indocianina verde – proprietăți, mecanisme și recomandări 

internaționale 

Verdele de indocianină este o moleculă tricarbocianinică sintetică cu greutate moleculară 

775 Da, care, după administrare intravenoasă, se leagă rapid și aproape complet de proteinele 

plasmatice (în special albumina). Excitația sa la lungimi de undă în spectrul infraroșu apropiat 

(760–820 nm) generează o emisie de fluorescență detectabilă la 830–850 nm, ce poate fi captată 

cu sisteme dedicate integrate în turnurile laparoscopice sau cu dispozitive hand-held pentru 

chirurgia deschisă. Eliminarea este preponderent biliară, cu un timp de înjumătățire de 3–5 

minute, ceea ce permite administrări repetate intraoperator. 

Doza tipică în chirurgia colorectală variază între 2,5 și 10 mg per administrare (sau 0,1–

0,5 mg/kg), profilul de siguranță fiind excelent: reacțiile adverse severe sunt extrem de rare 

(sub 1:10.000), iar contraindicațiile principale sunt alergia la iod, disfuncția tiroidiană severă 

și insuficiența hepatică severă. 

Aplicațiile clinice validate în chirurgia colorectală pot fi grupate în patru direcții 

principale. Prima – evaluarea perfuziei anastomotice – reprezintă indicația cu cele mai solide 

dovezi, susținută de meta-analize cuprinzătoare care documentează o reducere de aproximativ 

50% a riscului relativ de fistulă anastomotică (RR pooled 0,45 [IC95% 0,36–0,56]), cu 

beneficiu maxim în rezecțiile rectale joase. A doua direcție – cartografierea ganglionului 

santinelă și limfadenectomia ghidată – beneficiază de o rată de detecție a SLN de 87,4% și 



permite identificarea drenajului limfatic aberant. A treia – chirurgia metastazelor hepatice 

colorectale – utilizează patternul caracteristic de „rim-fluorescence” care apare datorită 

disfuncției excreției biliare la nivelul hepatocitelor comprimate de masa tumorală, permițând 

identificarea unor leziuni subcapsulare nedetectate preoperator (modificarea planului 

chirurgical în până la 43% din cazuri). A patra – cartografierea limfatică laterală pelvină în 

cancerul rectal mediu și inferior – reprezintă o aplicație emergentă, susținută de studii recente 

care raportează creșterea semnificativă a numărului de ganglioni recoltați și o mai bună 

identificare a ganglionilor pozitivi. 

Recomandările internaționale recente (Consensul EAES 2023, ghidurile WSES 2024) 

susțin utilizarea ICG ca instrument complementar de rutină în chirurgia colorectală minim 

invazivă, recunoscând în același timp limitele actuale ale standardizării și necesitatea unor 

parametri cantitativi obiectivi (Fmax, Tmax, T0, T1/2, panta curbei de fluorescență) pentru a 

depăși variabilitatea inter-observator inerentă evaluării subiective. 

3. IPOTEZA DE LUCRU ȘI OBIECTIVE SPECIFICE 

Ipoteza centrală a studiului este aceea că integrarea sistematică a imagisticii fluorescente 

cu ICG în chirurgia oncologică colorectală – pentru evaluarea perfuziei anastomotice, 

reevaluarea marginilor de rezecție și ghidarea deciziei intraoperatorii – generează beneficii 

clinice măsurabile asupra parcursului postoperator imediat, fără efecte adverse semnificative 

și fără prelungirea semnificativă a procedurii chirurgicale. 

Această ipoteză centrală este însoțită de o subipoteză metodologică (designul prospectiv 

cu randomizare în clustere temporale, bazat pe disponibilitatea sălii operatorii dotate cu 

echipament NIR, oferă un grad de încredere superior studiilor observaționale retrospective) și 

de o subipoteză exploratorie (efectul ICG nu este uniform, ci modulat de localizarea tumorală, 

tipul de abord chirurgical, starea biologică preoperatorie și complexitatea reconstructivă). 

Obiectivele specifice au fost grupate pe patru axe tematice: (1) impactul ICG asupra 

parcursului postoperator imediat – durata spitalizării, complicații Clavien–Dindo, fistulă 

anastomotică, profil de siguranță; (2) asocierea cu tipul de abord chirurgical și curba de adopție 

instituțională între 2020 și 2025; (3) modulatorii clinici ai eficacității ICG și subpopulațiile cu 

risc particular – localizare tumorală, status nutrițional, încărcătură inflamatorie sistemică, cu 

accent pe colonul drept și rectul inferior; (4) limitele actuale ale tehnologiei și direcțiile de 

dezvoltare ulterioară – evaluare cantitativă a semnalului fluorescent, integrare cu inteligența 



artificială, extinderea indicațiilor către chirurgia metastazelor hepatice și cartografierea 

limfatică pelvină. 

4. MATERIALE ȘI METODĂ 

4.1. Design și populație 

Studiul a fost conceput ca o cercetare clinică prospectivă, randomizată în clustere 

temporale, desfășurată în Departamentul de Chirurgie al Spitalului Clinic „Dr. I. Cantacuzino” 

București, pe o perioadă de cinci ani consecutivi (ianuarie 2021 – decembrie 2025). Protocolul 

a fost avizat de Comisia de Etică a Cercetării a spitalului și a fost desfășurat în concordanță cu 

Declarația de la Helsinki și cu reglementările europene privind protecția datelor (GDPR). 

Strategia de randomizare în clustere a fost dictată de disponibilitatea unui singur turn 

laparoscopic cu sistem integrat de detecție NIR, programat să fie disponibil 1–2 zile pe 

săptămână pentru intervenții laparoscopice extensive. Pacienții programați în aceste ferestre au 

fost alocați automat brațului ICG; cei programați în restul zilelor au fost operați conform 

metodelor convenționale. Acest design elimină selection bias-ul legat de preferința subiectivă 

a chirurgului, dar generează inevitabil o suprareprezentare a abordului laparoscopic în lotul 

ICG. 

Din populația-cadru de 420 de pacienți cu patologie colorectală evaluați în vederea unei 

intervenții chirurgicale au fost incluși cei cu adenocarcinom colonic sau rectal confirmat 

histopatologic, indicație de rezecție stabilită de comisia multidisciplinară, vârsta peste 18 ani 

și consimțământ informat semnat. Au fost excluși pacienții cu patologie non-oncologică, 

contraindicații medicale sau oncologice severe, sau care au beneficiat doar de proceduri 

paliative non-rezecționale. Populația finală a fost constituită din 315 pacienți, dintre care 66 

(21,0%) în brațul ICG și 249 (79,0%) în brațul de control. 

4.2. Protocol ICG și variabile colectate 

La pacienții din brațul ICG, verdele de indocianină a fost administrat intravenos sub forma 

unui bolus de 3 mg (doză fixă), preparat extemporaneu în apă sterilă. Această doză, situată în 

limita inferioară a intervalului raportat în literatură (2,5–10 mg), s-a dovedit suficientă pentru 

obținerea unui semnal fluorescent de calitate, asigurând un raport optim cost–eficiență. 

Momentul administrării a fost ales în funcție de obiectivul urmărit: înainte de transectia 



proximală a colonului pentru evaluarea perfuziei tranșei de transecție, respectiv imediat după 

confecționarea anastomozei pentru evaluarea liniei de anastomoză. Decizia intraoperatorie de 

modificare a planului chirurgical pe baza imaginii fluorescente a fost luată de chirurgul 

operator, integrând informația furnizată de fluorescență cu judecata clinică. 

Pentru fiecare pacient au fost colectate prospectiv variabile demografice și antropometrice 

(vârstă, sex, IMC, comorbidități, ASA), oncologice (localizare tumorală, stadiu TNM, 

tratament neoadjuvant, tip histopatologic), biologice preoperatorii (hemogramă, CRP, 

albumină, creatinină, CEA, CA 19-9), operatorii (tip de intervenție, utilizare ICG, tip de 

procedeu, modificare a planului chirurgical, durată operatorie) și postoperatorii (durata 

spitalizării, complicații Clavien–Dindo, fistulă anastomotică conform definiției ISGRC, 

reintervenții, mortalitate la 30 de zile). 

4.3. Analiza statistică 

Întreaga prelucrare statistică a fost efectuată folosind programul JASP Statistics, versiunea 

0.94.5. Variabilele continue au fost descrise prin medie ± deviație standard (distribuții normale) 

sau mediană și interval interquartilic (distribuții asimetrice); normalitatea a fost verificată prin 

testul Shapiro–Wilk. Compararea variabilelor continue între grupuri s-a făcut prin testul t 

Student (distribuții normale) sau Mann–Whitney U (distribuții asimetrice), iar pentru variabile 

categorice s-au utilizat testele χ² (cu coeficienții Phi sau V Cramer pentru intensitatea asocierii) 

sau testul exact Fisher (pentru frecvențe așteptate sub 5). 

Pentru a evalua simultan contribuția mai multor predictori, au fost construite două modele 

de regresie logistică multivariată: primul cu utilizarea ICG ca variabilă dependentă (predictori: 

vârstă, localizare tumorală, tip de intervenție) și al doilea cu apariția complicațiilor 

postoperatorii ca variabilă dependentă (predictori: vârstă, albumină, CRP, localizare). 

Performanța modelelor a fost evaluată prin acuratețe globală, AUC ROC, sensibilitate, 

specificitate, R² McFadden, Nagelkerke, Tjur și Cox & Snell. Pragul de semnificație statistică 

a fost stabilit la p < 0,05. 

5. REZULTATE 

5.1. Caracteristicile bazale ale loturilor 



Cele două loturi au prezentat o serie de diferențe bazale care necesită o lectură atentă în 

lumina designului cluster-randomizat.  

Pacienții din lotul ICG au prezentat valori semnificativ mai mari ale hemoglobinei (p < 

0,01; d Cohen 0,30), valori mai mici ale leucocitelor preoperatorii (p < 0,05) și valori 

semnificativ mai mici ale CEA preoperator (p < 0,01; d Cohen 0,32). Boala metastatică (stadiu 

IV) a fost aproape complet concentrată în lotul de control (29 din 30 cazuri). Aceste diferențe 

nu reflectă o selecție preferențială, ci consecințele operaționale ale randomizării în clustere: 

zilele ICG au fost dedicate intervențiilor laparoscopice extensive, ceea ce a generat un profil 

de pacient inerent mai favorabil; iar pacienții cu boală metastatică au fost frecvent operați în 

regim semi-urgent, în săli neprogramate. Valorile comparabile ale CRP și CA 19-9 între loturi 

confirmă că încărcătura biologică reală a celor două populații este similară. 

5.2. Impactul ICG asupra parcursului postoperator 

Durata totală a spitalizării a fost semnificativ mai redusă în lotul ICG (9,77 ± 4,69 zile 

versus 12,01 ± 7,73 zile; Mann–Whitney p < 0,01), la fel ca durata spitalizării postoperatorii 

(6,92 ± 4,78 versus 9,21 ± 8,07 zile; p < 0,01). Diferența medie de aproximativ 2,3 zile este 

consistentă cu tendința raportată în literatura internațională și echivalează cu o reducere relativă 

de aproximativ 25%. 

Rata globală a complicațiilor postoperatorii (Clavien–Dindo ≥ II) nu a diferit semnificativ 

între cele două loturi (31,8% în lotul ICG versus 39,4% în lotul de control; χ² p = 0,26). 

Diferența numerică de aproximativ 8 puncte procentuale este consistentă cu tendința observată 

în literatură, dar puterea statistică a studiului, cu doar 66 de pacienți în lotul ICG, este 

insuficientă pentru a o confirma. Complicațiile multiple (3 sau mai multe per pacient) au fost 

mai rare în lotul ICG (6,1% versus 7,6%). 

5.3. Asocierea cu abordul laparoscopic și curba de adopție 

Asocierea dintre utilizarea ICG și abordul laparoscopic a fost puternică și semnificativă 

statistic (χ²(1) = 37,46; p < 0,001; V Cramer = 0,34). Dintre cei 98 de pacienți operați 

laparoscopic, 41 (41,8%) au beneficiat de ICG, în timp ce dintre cei 217 operați deschis, doar 

25 (11,5%). Raportat la totalul cazurilor cu ICG, 62,1% au fost laparoscopice, deși laparoscopia 

a reprezentat doar 31,1% din întregul eșantion. 



Modelul de regresie logistică multivariată (vârstă, localizare tumorală, tip de intervenție) 

este semnificativ (Δχ²(5) = 40,51; p < 0,001; Nagelkerke R² = 0,19) și identifică tipul de 

intervenție ca singur predictor independent semnificativ: pentru intervențiile laparoscopice, β 

= −1,63 (Wald χ² = 29,06; p < 0,001; OR inversat ≈ 5,0). În intervențiile laparoscopice, șansele 

de utilizare a ICG au fost de aproximativ cinci ori mai mari comparativ cu intervențiile 

deschise. Modelul are o acuratețe globală de 81% și un AUC ROC de 0,72, cu o sensibilitate 

de 0,99 dar o specificitate redusă (0,14) – limitare recunoscută. 

Curba de adopție a tehnologiei a urmat o evoluție clasică (χ²(5) = 20,16; p < 0,01; V Cramer 

= 0,26): 0% în 2020, 7,25% în 2021, 12,70% în 2022, salt la 32,73% în 2023, urmat de un 

platou la 27,12% în 2024 și 30,65% în 2025. Această cronologie coincide cu publicarea 

principalelor studii pivot internaționale (De Nardi 2020, FLAG/Alekseev 2020, Watanabe 

2019, Hasegawa 2020, Foo 2020). 

5.4. Localizare tumorală, tip de intervenție și complicații severe 

Analiza tipului de intervenție a evidențiat o asociere semnificativă între localizare și 

efectuarea unei stome (χ²(3) = 15,35; p < 0,01; V Cramer = 0,23). Toți pacienții cu tumori de 

colon drept (28/28) și transvers (10/10) au beneficiat de anastomoză primară, în timp ce 27,6% 

dintre pacienții cu tumori rectale (53/192) au necesitat stomă. În subpopulația cu cancer de rect 

inferior, 47,2% (17/36) au necesitat stomă, comparativ cu 23,1% pentru celelalte localizări 

rectale (χ²(1) = 8,53; p < 0,01; OR ≈ 2,97). 

Un rezultat care necesită discuție atentă a fost asocierea semnificativă statistic între 

utilizarea ICG și apariția complicațiilor severe (fistulă anastomotică sau Clavien–Dindo ≥ III) 

în subgrupul pacienților care au prezentat orice complicație postoperatorie (χ²(1) = 5,90; p = 

0,02; V Cramer = 0,22). În acest subgrup, 28,57% dintre pacienții cu complicații din lotul ICG 

au prezentat complicații severe (6 din 21), comparativ cu doar 9,18% în lotul de control (9 din 

98). Testul Fisher confirmă semnificația (log OR = 1,38; IC95% −0,21 la 2,54; p = 0,03). 

Modelul de regresie logistică pentru predictorii complicațiilor postoperatorii (Δχ²(6) = 

17,51; p < 0,001; Nagelkerke R² = 0,09) a evidențiat localizarea în colonul drept ca cel mai 

puternic predictor independent (OR = 7,01; p < 0,01), albumina preoperatorie la limita 

semnificației (OR = 1,94 per g/dL; p = 0,05), în timp ce vârsta, CRP-ul, localizarea în colonul 

transvers și localizarea rectală nu au prezentat asocieri semnificative. 



6. DISCUȚII 

6.1. Reducerea duratei spitalizării – un rezultat consistent cu literatura 

Reducerea semnificativă a duratei spitalizării postoperatorii cu aproximativ 2,3 zile (25% 

relativ) este unul dintre cele mai notabile rezultate ale studiului nostru. Această observație se 

aliniază cu meta-analiza extinsă a zece studii comparative, care a documentat o diferență medie 

ponderată de −0,26 până la −0,56 zile, ambele semnificative statistic. Studiul Watanabe pe 422 

de pacienți cu rezecție anterioară joasă laparoscopică propensity-matched a raportat o reducere 

de 2,62 zile (IC95% 0,96–4,28; p = 0,002), iar Spinelli a evidențiat un pattern similar pentru 

anastomozele ileo-anale. 

Beneficiul observat reflectă, cel mai probabil, un efect compus: contribuția reală a ICG la 

o decizie intraoperatorie mai sigură (cu evitarea complicațiilor care prelungesc prin ele însele 

spitalizarea) se adaugă efectului mecanic al abordului laparoscopic predominant în lotul ICG 

și profilului biologic mai favorabil al populației înrolate prin design-ul cluster-randomizat. 

Designul prospectiv ne permite să afirmăm că diferența nu este artefactul unei selecții 

preferențiale, dar nu putem izola complet cele două componente fără o analiză stratificată 

prealabilă pe tip de operație. 

6.2. ICG și chirurgia minim invazivă – o asociere naturală 

Asocierea puternică între utilizarea ICG și abordul laparoscopic (OR ≈ 5,0 independent de 

vârstă și localizare) reflectă atât realitatea operațională a centrului nostru, cât și o realitate 

tehnologică globală: ICG-NIR s-a integrat în primul rând în platformele laparoscopice și 

robotice de generație nouă, fiind o extensie firească a optoelectronicii moderne. Studiul 

prospectiv multicentric de fază II al lui Ris și colaboratorii (Geneva–Oxford–Dublin) pe 504 

pacienți a evidențiat că 85,3% dintre intervențiile cu evaluare ICG-NIR au fost laparoscopice, 

cu o rată de fistulă anastomotică de doar 2,4%. 

Specificitatea redusă a modelului nostru (0,14) reflectă, pe de o parte, dezechilibrul 

claselor (doar 21% dintre pacienți au beneficiat de ICG), iar pe de altă parte, faptul că 

variabilele incluse nu surprind integral procesul decizional și logistic al utilizării ICG – care 

depinde și de fereastra de programare a turnului laparoscopic cu detecție NIR. Recunoaștem 

această limitare ca o direcție de îmbunătățire pentru cercetările viitoare. 



6.3. Interpretarea rezultatului aparent paradoxal al complicațiilor severe 

Asocierea semnificativă statistic între utilizarea ICG și o proporție mai mare de complicații 

severe în subgrupul pacienților cu orice complicație (28,57% versus 9,18%; p = 0,02) este 

contraintuitivă raportată la literatura predominantă și merită examinată cu seriozitate, fără a fi 

nici minimalizată ca artefact, nici extrapolată dincolo de ceea ce permit datele. Patru 

perspective interpretative complementare pot explica acest semnal. 

Prima – fragilitatea statistică – derivă din eșantionul foarte mic de pacienți cu complicații 

severe (n = 15, din care 6 în lotul ICG), cu interval de încredere pentru log OR care traversează 

zero la limita inferioară (IC95% −0,21 la 2,54). Această fragilitate nu invalidează rezultatul, 

dar îi limitează capacitatea de a fundamenta concluzii cauzale ferme. 

A doua – confounding prin complexitate procedurală – reflectă faptul că lotul ICG conține, 

prin design, cazuri intrinsec mai complexe (anastomoze ultra-joase, frecvent post-tratament 

neoadjuvant). Atunci când eșecul anastomotic apare în acest tip de cazuri, severitatea sa este, 

prin natura tehnică, mai dificil de gestionat conservator, ducând la o severitate Clavien–Dindo 

mai ridicată. 

A treia – falsă reasigurare și curba de învățare – ridică ipoteza prudentă că, în anumite 

cazuri, confirmarea vizuală a perfuziei prin ICG ar putea atenua tendința chirurgului de a 

recurge la măsuri suplimentare de protecție anastomotică (ileostomie de derivație, mobilizare 

adițională a flexurii splenice, conversie la procedeu Hartmann). Această ipoteză este 

compatibilă cu observația lui Mizrahi privind schimbarea planului chirurgical în 13,3% dintre 

rezecțiile anterioare joase pe baza imaginii fluorescente. La aceasta se adaugă variabilitatea 

inter-observator inerentă evaluării calitative actuale, cu doză fixă de 3 mg și fără parametri 

cantitativi standardizați. 

A patra – natura intrinsec multifactorială a eșecului anastomotic ultra-jos – este, în opinia 

noastră, cea mai importantă perspectivă. Vindecarea unei anastomoze coloanale post-

radiochimioterapie depinde de o multitudine de factori dinamici: edem tisular post-iradiere, 

fibroza endotelială, tensiune anastomotică reziduală, integritatea sfincterului anal, calitatea 

marginii distale, funcția intrinsecă a colonului transpus, vascularizația arcuită și terminală a 

canalului anal, fenomenul „de guilotină” indus de tonusul sfincterian, posibila tromboză 

microvasculară tardivă. Niciuna dintre aceste variabile nu poate fi detectată prin semnalul 

fluorescent intraoperator – ICG măsoară perfuzia într-un singur moment al timpului, nu poate 

prezice evoluția hemodinamică ulterioară. 



6.4. Cazul reprezentativ ilustrativ 

Pentru a concretiza argumentul multifactorial, prezentăm pe scurt un caz reprezentativ din 

cazuistica noastră: un pacient de 36 de ani cu adenocarcinom de rect inferior cT3N1M0 la 4 

cm de marginea anală, supus tratamentului neoadjuvant Total Neoadjuvant Therapy (TNT) 

urmat de rezecție anterioară de rect ultra-joasă pe cale laparoscopică, cu anastomoză colo-anală 

în doi timpi prin tehnica Pull-through tip SHiP (Bianco). În ambele momente ale evaluării 

intraoperatorii, semnalul ICG a confirmat o perfuzie adecvată, omogenă, fără zone de 

hipofluorescență. 

Cu toate acestea, la aproximativ două săptămâni postoperator a apărut o necroză parcelară 

a colonului anastomozat pe versantul posterior, cu extensie axială de 3–4 cm, impunând 

reintervenție de urgență cu ileostomie de continuitate laparoscopică și debridare locală 

perineală. Evoluția ulterioară a fost favorabilă, cu desființarea ileostomei la 5 luni și 

recuperarea funcțională progresivă (sindrom LARS forma ușoară/medie, remis progresiv). 

Analiza factorilor contributivi identifică minimum cinci elemente concurente: (1) impactul 

tisular cumulativ al TNT (fibroza endotelială, edem cronic, alterarea răspunsului inflamator); 

(2) vascularizația arcuită și terminală a canalului anal, fundamental diferită hemodinamic de 

cea a colonului sigmoid; (3) fenomenul „de guilotină” indus de tonusul sfincterian intact al 

pacientului tânăr; (4) lipsa unor protocoale standardizate de modulare mecanică postoperatorie 

(dilatatoare anale); (5) profilul biologic potențial mai agresiv al cancerului rectal cu debut sub 

40 de ani. Acest caz ilustrează aproape didactic limita inerentă a evaluării prin fluorescență: 

perfuzia adecvată intraoperator este o condiție necesară, dar nu suficientă, pentru succesul 

anastomotic în chirurgia rectală ultra-joasă. 

6.5. Colonul drept – subpopulația cu risc subevaluat 

Rezultatul cel mai surprinzător al modelului multivariat pentru predictorii complicațiilor 

este asocierea puternică între localizarea în colonul drept și un risc crescut de complicații (OR 

= 7,01; p < 0,01). Această observație contestă convenția clinică tradițională, conform căreia 

anastomozele ileocolice sunt considerate „mai sigure” tehnic decât anastomozele colorectale 

joase. 

Auditul european al Societății Europene de Coloproctologie pe 3.208 hemicolectomii 

drepte a raportat o rată de complicații anastomotice de 8,1%, confirmând existența unui risc 

real adesea subestimat. În cazuistica noastră, doar 22,58% din pacienții cu cancer de colon 



drept au beneficiat de ICG, reflectând o sub-utilizare tradițională a tehnologiei în această 

localizare. Combinația dintre riscul intrinsec crescut al anastomozelor ileocolice și sub-

utilizarea ICG în această populație constituie una dintre cele mai promițătoare direcții pentru 

cercetarea ulterioară. 

Studiul Su și colaboratorilor (2020) pe chirurgia totally laparoscopic a colonului (84 cu 

ICG vs 105 fără) a demonstrat fezabilitatea tehnică (timp operator mai scurt, p = 0,037), dar 

fără diferențe semnificative în complicațiile postoperatorii, parțial din cauza incidenței scăzute 

a fistulei în această populație. Datele noastre ridică o întrebare relevantă pentru cercetarea 

viitoare: ar putea ICG aduce un beneficiu suplimentar tocmai în subpopulația de colon drept, 

cu risc intrinsec crescut dar tradițional sub-evaluată pentru această tehnologie? 

6.6. Limitele studiului 

Recunoaștem onest mai multe limite ale studiului. În primul rând, randomizarea pe 

disponibilitatea sălii cu echipament NIR generează un dezechilibru sistematic între loturi în 

privința tipului de operație (62,1% laparoscopic în lotul ICG versus 22,9% în lotul de control), 

făcând dificilă separarea contribuției specifice a ICG de cea a abordului minim invaziv. În al 

doilea rând, dimensiunea grupului ICG (66 de pacienți) este modestă în comparație cu studiile 

pivot internaționale (Watanabe – 422 matched, Hasegawa – 420 matched, Alekseev – 377 

randomizați, Foo – 506 matched, Ris – 504 prospectiv), limitând puterea statistică pentru 

detectarea unor diferențe modeste dar clinic relevante în obiective rare precum fistula 

anastomotică sau complicațiile severe. 

În al treilea rând, nu am utilizat un protocol cantitativ standardizat de evaluare ICG (doză 

fixă de 3 mg, fără măsurători cantitative ale curbei de fluorescență de tip Fmax, T0, T1/2, 

Tmax), aliniindu-ne limitei generale a domeniului. În al patrulea rând, datele nu includ 

informații suficient de detaliate privind durata operatorie, conversia laparoscopic-deschis, 

utilizarea protocoalelor ERAS sau eventualele schimbări ale planului chirurgical pe baza 

imaginii fluorescente – factori care ar fi putut modula rezultatele observate. 

7. CONCLUZII 

7.1. Concluzii privind impactul ICG asupra parcursului postoperator 



Prima și cea mai robustă concluzie a studiului este aceea că utilizarea ICG în chirurgia 

cancerului colorectal se asociază cu o reducere semnificativă a duratei spitalizării 

postoperatorii (aproximativ 2,3 zile, sau 25% în termeni relativi; p < 0,01), consistentă cu meta-

analizele internaționale. Magnitudinea efectului este mai amplă decât cea raportată în meta-

analiza pooled, dar se explică printr-un efect compus în care contribuția ICG se adaugă 

efectului mecanic al abordului laparoscopic predominant în lotul ICG și caracteristicilor bazale 

mai favorabile ale populației înrolate. 

A doua concluzie este aceea că, deși utilizarea ICG nu a redus în mod semnificativ statistic 

incidența globală a complicațiilor (31,8% versus 39,4%; p = 0,26), diferența numerică de 

aproximativ 8 puncte procentuale este consistentă cu tendința din literatura recentă și sugerează 

un beneficiu modest, dar real, pe care studiul nostru nu îl poate confirma cu fiabilitate statistică 

din cauza dimensiunii eșantionului. 

7.2. Concluzii privind asocierea cu chirurgia minim invazivă 

Utilizarea ICG este puternic și independent asociată cu abordul laparoscopic (OR ≈ 5,0 

după ajustare pentru vârstă și localizare; p < 0,001). Această asociere reflectă atât realitatea 

operațională a centrului nostru, cât și o realitate tehnologică globală. Curba de adopție a 

tehnologiei a urmat un model clasic de difuzie a inovației, sincron cu publicarea principalelor 

studii pivot internaționale (2019–2020) și consolidându-se la un platou de aproximativ 30% 

începând cu 2023. 

7.3. Concluzii privind rezultatul paradoxal al complicațiilor severe 

Rezultatul aparent paradoxal al asocierii dintre ICG și complicațiile severe în subgrupul 

pacienților cu complicații (28,57% versus 9,18%; p = 0,02) nu trebuie interpretat ca un semnal 

împotriva tehnologiei ICG, ci ca o reflectare a complexității intrinseci a populației în care 

această tehnologie este preferențial utilizată. Cele patru perspective interpretative (fragilitate 

statistică, confounding prin complexitate procedurală, falsă reasigurare combinată cu efectul 

curbei de învățare, natura multifactorială a eșecului anastomotic ultra-jos) converg spre o 

concluzie unitară: perfuzia adecvată confirmată prin ICG este o condiție necesară, dar nu 

suficientă, pentru succesul anastomotic în chirurgia rectală ultra-joasă. 

Cazul reprezentativ analizat – pacient tânăr cu rect ultra-jos post-TNT, tehnică Pull-

through, perfuzie ICG confirmată dar necroză parcelară a anastomozei coloanale la două 

săptămâni postoperator – ilustrează caracterul intrinsec multifactorial al eșecului anastomotic 



în acest context, impunând o abordare multidisciplinară integrată în care ICG este un 

instrument util printre altele. 

7.4. Concluzii privind colonul drept ca subpopulație cu risc crescut 

Localizarea tumorală în colonul drept s-a dovedit a fi cel mai puternic predictor 

independent al complicațiilor postoperatorii (OR = 7,01; p < 0,01), contestând convenția clinică 

tradițională conform căreia anastomozele ileocolice sunt „mai sigure” decât cele rectale joase. 

Combinația dintre riscul intrinsec crescut și sub-utilizarea ICG în această localizare (doar 

22,58% din pacienții cu cancer de colon drept au beneficiat de ICG) constituie una dintre cele 

mai promițătoare direcții pentru cercetarea ulterioară. 

7.5. Concluzii metodologice 

Designul prospectiv randomizat în clustere, dictat de constrângerile reale ale unui centru 

cu un singur turn laparoscopic dotat cu detecție NIR, reprezintă o opțiune metodologică validă 

și pragmatic acceptabilă pentru evaluarea unei tehnologii chirurgicale în condiții de practică 

clinică reală. Acest design reduce substanțial selection bias-ul, fără a impune dificultatea 

logistică a unei randomizări individuale pure. Limita inerentă – suprareprezentarea sistematică 

a abordului laparoscopic în lotul ICG – a fost recunoscută onest și a constituit obiectul unei 

discuții transparente. În balanța beneficiilor și limitărilor, designul oferă un grad de încredere 

mai ridicat asupra efectelor observate comparativ cu majoritatea studiilor observaționale 

retrospective publicate până în prezent. 

7.6. Direcții de dezvoltare viitoare 

Direcțiile prioritare pentru continuarea cercetării sunt: (1) extinderea cazuisticii cu câteva 

sute de pacienți suplimentari și introducerea unei stratificări prealabile pe tip de operație; (2) 

standardizarea protocolului prin integrarea parametrilor cantitativi (Fmax, Tmax, T0, T1/2) și 

integrarea ulterioară cu algoritmi de inteligență artificială; (3) explorarea aprofundată a 

beneficiului potențial al ICG în subpopulația cu cancer de colon drept; (4) integrarea ICG în 

evaluarea limfatică intraoperatorie pentru cancerul de rect mediu și inferior (cartografierea 

ganglionului santinelă, disecția laterală a ganglionilor pelvini); (5) implementarea unor 

protocoale standardizate de prehabilitare, monitorizare endoscopică postoperatorie precoce și 

modulare mecanică postoperatorie pentru pacienții cu rect ultra-jos supuși unor tehnici 

reconstructive complexe; (6) introducerea unor obiective oncologice pe termen lung – recidiva 



locală la 3 și 5 ani, supraviețuirea globală și fără boală, calitatea vieții postoperatorii (scoruri 

Wexner și LARS). 

O direcție majoră de extindere este aplicarea ICG în chirurgia metastazelor hepatice 

colorectale, valorificând patternul de „rim-fluorescence” care permite detectarea unor leziuni 

subcapsulare nedetectate preoperator (modificarea planului chirurgical în până la 43% din 

cazuri conform literaturii). De asemenea, reevaluarea marginilor de rezecție prin imagistica 

ICG în chirurgia colonică extinsă reprezintă a doua direcție concretă identificată pe baza 

experienței noastre clinice. 

7.7. Sinteză și poziționare 

Sintetizând întreaga experiență a studiului, considerăm că utilizarea verdelui de 

indocianină în chirurgia cancerului colorectal este în prezent o tehnologie matură, sigură clinic, 

accesibilă financiar și logistic, cu un raport beneficiu/risc favorabil în mâinile unui chirurg 

antrenat. Tehnologia nu mai poate fi privită ca o inovație facultativă, ci ca o componentă 

firească a arsenalului chirurgical modern. 

În același timp, datele noastre subliniază că ICG nu este nici un panaceu, nici un substitut 

pentru judecata clinică integrată a chirurgului. Tehnologia oferă o informație utilă, dar 

circumscrisă temporal, și nu poate compensa, prin sine însăși, limitările impuse de calitatea 

tisulară post-iradiere, vascularizația terminală a canalului anal, tensiunea mecanică sfincteriană 

sau agresivitatea biologică a tumorilor rectale ultra-joase la pacienții tineri. Recunoașterea 

acestei distincții esențiale – între ceea ce ICG poate și nu poate evalua – este o premisă necesară 

pentru utilizarea matură și rafinată a acestei tehnologii. 

Studiul îndeplinește două funcții complementare: prima, de validare practică a utilității 

ICG în reducerea spitalizării postoperatorii la pacienții cu cancer colorectal operați într-un 

centru românesc de nivel terțiar, în concordanță cu literatura internațională; a doua, mai 

conceptuală, de ridicare a unor întrebări dificile privind interpretarea rezultatelor în chirurgia 

rectală ultra-joasă, întrebări care nu pot fi evitate dacă dorim o utilizare matură și responsabilă 

a tehnologiei. Onestitatea raportării acestor întrebări – departe de a fi o slăbiciune – este, în 

opinia noastră, contribuția cea mai valoroasă a studiului la dezbaterea internațională privind 

rolul real al ICG în chirurgia colorectală modernă. 
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