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钇 -90选择性内放射治疗在不可切除肝细胞癌转化治疗中的研究进展
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［摘要］ 钇 -90（90Y）选择性内放射治疗（SIRT）是一种利用放射性核素 90Y 对肝细胞癌进行治疗的新型方法。
90Y 半衰期较长，可利用其高能 β 射线对肿瘤细胞进行定向杀伤，具有较高的生物学效应和较好的局部控制能力。近年

来，随着相关基础研究和临床研究的不断深入，90Y-SIRT在不可切除肝细胞癌转化治疗中的应用取得了显著进展。然而，
90Y-SIRT 在临床应用中仍面临一些挑战，包括如何提高转化治疗效果、优化治疗方案等。本文对 90Y-SIRT 在不可切除肝

细胞癌转化治疗中的研究进展进行综述。
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［ Abstract ］ Yttrium-90 (90Y) selective internal radiation therapy (SIRT) is an emerging modality for the treatment 
of hepatocellular carcinoma (HCC), leveraging the nuclide 90Y to deliver targeted radiation therapy. 90Y has a long half-life 
and can be used to selectively ablate tumor cells by high-energy beta rays. It has high biological effectiveness and robust 
local control capabilities. In recent years, with the continuous advancement of basic and clinical research, the application of 
90Y-SIRT in the conversion treatment of unresectable HCC (uHCC) has made significant progress. However, challenges remain 
in the clinical application of 90Y-SIRT, including how to improve the efficacy of conversion therapy and how to optimize 
therapy regimens. This review aims to summarize the research progress of 90Y-SIRT in the conversion therapy of uHCC.
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原发性肝癌是全球发病率居第 6 位、死亡率居

第 3 位的恶性肿瘤［1］，在中国是发病率居第 4 位、

死亡率居第 2 位的癌症［1-2］。原发性肝癌以肝细胞

癌（hepatocellular carcinoma，HCC）为主，外科手

术是早期 HCC 患者的首选治疗手段，但由于 HCC
发病隐匿且进展较快，大部分患者一经诊断就已

是中晚期，失去了根治性治疗的机会［3-5］。如何使

用非手术疗法将原本不可手术切除的肿瘤转变为

可手术切除，或者使患者能接受其他根治性治疗，

为不可切除肝细胞癌（unresectable hepatocellular 
carcinoma，uHCC）患者提供一个可能的治愈机会， 
从而提高患者的生存获益，是转化治疗的核心目标。
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近年来，uHCC 的转化治疗取得了持续的进步

与发展。钇 -90（yttrium-90，90Y）选择性内放射

治疗（selective internal radiation therapy，SIRT）作 
为一种新兴的内放射栓塞疗法，是在影像设备引导

下经动脉将带有放射性的 90Y 微球超选输送到肿瘤

所在分支［6-7］，既能发射高能量纯 β 射线对肿瘤组

织产生高剂量辐射，又可保证正常肝组织所受照

射控制在安全范围内［8-9］。这种选择性的辐射一方

面有效地抑制肿瘤细胞的增殖，促使肿瘤坏死和缩

小，为成功转化创造条件；另一方面保护了正常肝

细胞，维持了肝脏的整体功能，为患者后续可能的

手术或其他治疗提供了较好的肝功能储备。近年

来，90Y-SIRT 成为临床上治疗 uHCC 患者的有效手

段之一，被多项指南［10-11］纳为 uHCC 的治疗方案，

为 uHCC 患者的转化治疗提供了新的选择。uHCC
的转化治疗当前仍处于初级阶段，90Y-SIRT 结合了

介入治疗和局部放射治疗的特点，以其独特的治疗

优势，在 uHCC 转化治疗中的应用逐渐增多。本文

旨在系统性回顾已报道的研究证据，结合临床实

践，为提高 90Y-SIRT 在 uHCC 转化治疗中的疗效奠

定基础。

1 90Y放射性微球概述

90Y 是一种放射性核素，主要从锶 -90-90Y 发

生器中分离获得。癌细胞对 90Y 不具有特殊摄取

功能，游离的 90Y 核素会通过毛细血管随血液分布

到全身，故不能直接经导管注射用于 uHCC 的转

化治疗。为了解决这一问题，研究人员将 90Y 放射

性核素与特殊载体结合，制成了具有放射性的 90Y
微球。早在 20 世纪 50 年代，90Y 微球就被用于肿

瘤治疗研究。20 世纪 60 年代，Ariel 等［12］首次使

用陶瓷制的 90Y 微球治疗肝癌，发现其能有效控制

肿瘤。但陶瓷制的 90Y 微球并不能很好地停留在

肿瘤末梢血管，容易诱发不良反应。90Y 树脂微球

（SIR-spheres）和玻璃微球（TheraSpheres）是目

前临床上治疗 uHCC 使用最广泛的 2 种微球，均具

有不易脱落、稳定性好等优点，其有效性和安全

性被越来越多的研究证实［13］。两者的主要区别在

于单个微球活度不同，90Y 树脂微球放射性活度为 
50 Bq、玻璃微球为 2 500 Bq，在给定辐射剂量条

件下，前者需注入的个数必然更多［14］。这一特性

使 90Y 树脂微球能够更好地随血液流向肿瘤部位，

并均匀地分布在 uHCC 肿瘤组织中，从而实现对肿

瘤的有效转化治疗。

1999 年，美国 FDA 批准 90Y 玻璃微球用于治

疗 HCC［15］；基于 2001 年 Gray 等［16］开展的 3 期临

床试验结果，FDA 于 2002 年又批准了 90Y 树脂微

球用于结直肠癌肝转移的治疗。中国国家药品监督

管理局于 2022 年初正式批准 90Y 微球注射液上市。

2 90Y-SIRT单独用于 uHCC转化

有研究证明 90Y-SIRT 疗法是安全有效的，可

显著延长 uHCC 患者的生存期，并具有将 uHCC 转

化至可根治性切除的潜在优势［17］。90Y-SIRT 显示

出对 uHCC 患者治疗的高客观缓解率（88.3%）和

长反应持续时间（62.2% 的患者显示出至少 6 个月

的反应持续时间）［18］。一项多中心研究对 102 例 
无法进行射频消融治疗的孤立性 uHCC 患者实施了
90Y-SIRT，有 32%（33/102）的患者最终接受了肝

移植，中位移植时间为 6.3 个月；肿瘤坏死评估显

示，52%（17/33）的患者实现肿瘤完全病理性坏死

（complete pathologic necrosis，CPN），其余 48%
的患者显示出＞90% 的肿瘤坏死［19］。有研究指出，

转化切除 HCC 的病理学缓解程度与术后复发和患者

长期生存密切相关［20］，90Y-SIRT 后的高病理性坏死

使其在 uHCC 的转化治疗中具有优势。

肝动脉插管化疗栓塞术（transcatheter arterial 
chemoembolization，TACE）被公认为是目前 HCC
非手术治疗的最常用方法。90Y-SIRT 和 TACE 2 种

局部治疗方式的对比研究发现，90Y-SIRT 组患者显

示出更好的耐受性，住院次数和治疗次数也更少，

在追求疾病转化的同时，有效提升了患者的治疗

体验及整体生活质量［21］。Lewandowski 等［22］比较

了 TACE 和 90Y-SIRT 2 种疗法在将 uHCC 从美国器

官共享联合网络 T3 期降至 T2 期的有效性，结果

显示 90Y-SIRT 组的部分缓解率高于 TACE 组（61% 
vs 37%），且成功降期率也高于 TACE 组（58% vs 
31%）。一项探讨 90Y-SIRT 在 uHCC 降期转化治疗

方面的有效性研究结果显示，56% 的患者成功从

T3 期降至 T2 期，23% 的患者在接受治疗后成功降

期并接受了肝移植［23］。Gabr 等［24］研究指出，相较

于 TACE，接受 90Y-SIRT 降期转化的肝移植患者降

期的等待时间更长（6.5个月 vs 4.8个月，P＝0.02），

但两组间肝移植后的总生存期（overall survival，
OS）和无复发生存期（recurrence-free survival，
RFS）差异均无统计学意义（均 P＞0.05）。
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与 TACE 不同的是，90Y-SIRT 主要利用其放射

性来消灭肿瘤，与 TACE 使用的更大颗粒或凝胶

相比，90Y-SIRT 的栓塞效应更为精细，因此被称为

“微”栓塞，且其治疗过程中栓塞综合征发生率较

低［25-26］，这为 uHCC 的转化治疗提供了一种更为

精确、安全且有效的治疗手段。门静脉癌栓（portal 
vein tumor thrombus，PVTT）形成是HCC 预后不良

的重要风险因素。在合并 PVTT 的情况下，经动脉

栓塞治疗可能增加肝脏衰竭的风险。因此，PVTT
的存在通常被认为是 TACE 的相对禁忌证［27-28］。 
有 研 究 发 现，合 并 PVTT 的 uHCC 患 者 在 接 受
90Y-SIRT 后，有 48.1%（13/27）的患者 PVTT 完全

消退，且未显著影响患者的生存率（P＝0.672）［29］。
90Y-SIRT 在有效治疗 PVTT 方面的特点，使其在合

并 PVTT 的 uHCC 转化治疗方面具有优势。

对于晚期 HCC 患者，索拉非尼是推荐的一线

系统治疗方案之一。Gramenzi 等［30］回顾性分析比

较了 90Y-SIRT 和索拉非尼治疗中晚期 HCC 的疗

效，尽管二者在 OS 上显示出相似的结果（14.4 个

月 vs 13.2 个月），但 90Y-SIRT 组有 2 例患者在成

功转化后接受了肝移植。有研究分析了 90Y-SIRT
和索拉非尼治疗 HCC 合并 PVTT 患者的 OS，结

果显示 90Y-SIRT 组的中位 OS 为 8.8 个月，索拉非

尼组为 5.4 个月（P＝0.047），表明与索拉非尼相

比，90Y-SIRT 能延长合并 PVTT 患者的生存期［31］。 
然而，一项针对局部晚期 uHCC 患者的 3 期临床

试验（SARAH 研究）［32］结果显示，90Y-SIRT 组和

索拉非尼组的 OS 差异无统计学意义（8.0 个月 vs 
9.9 个月，P＝0.18），但这一 3 期临床试验并未

对 90Y-SIRT 采用个体化剂量测定。一项关于个体

化剂量测定的回顾性研究结果显示，肿瘤吸收剂量

与客观缓解率呈正相关，提示个体化剂量可提高患

者的客观缓解率［33］。同时，已发表的 2 期临床试

验（DOSISPHERE-01）发现，在合并 PVTT 的患

者中，个性化剂量测定组（特定的肿瘤病灶剂量≥ 

205 Gy）的客观缓解率为 71%（95% CI 51%～ 

87%），高于标准剂量［针对灌注肝叶剂量为（120± 

20）Gy］测定组［36%（95% CI 19%～56%）］，差

异有统计学意义（P＝0.007 4）［34］。个体化 90Y-SIRT 
允许对 uHCC 患者实施高剂量的局部治疗，以更有

效地消灭肿瘤，提高转化切除的可能性。

一项回顾性研究评估了使用单室剂量学模型

来设定 90Y-SIRT 剂量在治疗 HCC 患者中的疗效，

模型允许对特定肿瘤区域实施更高的辐射剂量，以

期达到更好的治疗效果［35］。该研究结果显示，接

受 300 Gy 或更高剂量 90Y-SIRT 的患者在 2 年时的

疾病进展率低于接受＜300 Gy 剂量的患者（17% 
vs 61%，P＝0.047），表明更高的放射剂量与疾病

的长期控制有关，从而提高肿瘤转化的成功率［35］。

欧洲核医学协会（European Association of Nuclear 
Medicine）2022 年发布的程序指南指出了单室模型

的局限性，推荐使用多室模型或基于体素的剂量学

方法来优化治疗剂量；同时提出了基于剂量 -反应

关系来个体化设定剂量的重要性，这意味着治疗剂

量应该根据患者的反应来调整，进而提高 90Y-SIRT
在uHCC患者转化治疗过程中的安全性和有效性［10］。

对于孤立性 uHCC 患者，射频消融是一个可

行的治疗方案。然而，当肿瘤位于肝脏的特定区

域或邻近重要结构时进行射频消融存在风险。
90Y-SIRT 可向靶区传递“消融性”剂量的 90Y 微球，

提供了一种血管内消融的替代治疗方案。有研究 

显示，接受 90Y-SIRT后27.7%的最初无法切除的单一

HCC 患者最终转化成功并接受手术治疗，90Y-SIRT
后手术（SIRT-surgery）和同期直接手术患者的 
1、3、5 年总生存率相似，且与仅接受 90Y-SIRT 的

患者相比，手术患者的 OS 更好［36］。该结果不仅

表明 90Y-SIRT 是一种有效的转化治疗手段，同时强

调 90Y-SIRT 成功转化后接受手术治疗患者的长期

生存率与直接手术患者相当，支持了 90Y-SIRT 在

转化治疗以及提高患者生存率方面的潜在价值。

此外，90Y-SIRT 后手术患者接受的 90Y 剂量高于

未进行手术、仅接受 90Y-SIRT 的患者［（211.89± 

107.98） Gy vs （128.7±36.52）Gy，P＜0.001）］，

并且 90Y-SIRT 后手术患者在手术后的病理分析中

显示出较高的肿瘤坏死率（70% 的患者肿瘤坏死超

过 50%），再一次显示了 90Y-SIRT 在 uHCC 转化治

疗中个体化剂量与转化效果之间的关系，强调了个

体化剂量在提高转化成功率和患者生存率中的重要

作用［36］。

3 90Y-SIRT联合系统治疗用于 uHCC转化

近年来，联合治疗是 uHCC 领域的研究热点，
90Y-SIRT 的联合疗法在 uHCC 的转化治疗方面取得

了一定进展，尤其是与靶向治疗、免疫治疗的联合

治疗策略广受关注。这种综合治疗策略旨在通过多

种机制协同作用达到更好的肿瘤控制效果，提高患
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者的转化成功率。

3.1 90Y-SIRT 联合靶向治疗 90Y-SIRT 通过放射治

疗直接杀伤肿瘤细胞，而靶向治疗药物则通过抑制

肿瘤生长的特定分子途径来发挥作用。两者联合使

用可能在 uHCC 局部肿瘤控制方面产生协同效应，

从而提高局部控制率，增加转化切除的可能性。此

外，靶向治疗可以控制潜在的微转移病灶，从而提

高整体转化治疗效果。

索拉非尼与 90Y-SIRT 的联合疗法为 uHCC 患

者开辟了一种潜在的、更优的转化治疗策略。

SORAMIC 多中心 2 期试验的事后分析（post-hoc 
analysis）结果显示，90Y-SIRT＋索拉非尼联合治疗

组可以提高肿瘤的客观缓解率（61.6% vs 29.8%，

P＜0.001）和完全缓解率（13.7% vs 3.8%，P＝
0.022），且联合治疗组的中位无进展生存期（8.9
个月 vs 5.4 个月，P＝0.022）和肝内无进展生存期 
（9.0 个月 vs 5.7 个月，P＝0.014）均优于索拉非

尼单药治疗组［37］。该结果提示 90Y-SIRT 联合索拉

非尼对肿瘤控制有协同作用，然而，这种提高的肿

瘤控制并没有转化为 OS 的延长。但 SORAMIC 试
验中预先设计的亚组分析结果显示，相较于单用索

拉非尼组，90Y-SIRT 联合索拉非尼治疗组既往未接

受过 TACE（14 个月 vs 11 个月，HR＝0.82）、年

龄＜65 岁（18.5 个月 vs 11.3 个月，HR＝0.65）、

无肝硬化（22.1 个月 vs 9.9 个月，HR＝0.46）或非

酒精性病因（15.2 个月 vs 11 个月，HR＝0.63）的

患者 OS 均延长［38］。这一亚组分析结果提示，特定

患者群体可能从 90Y-SIRT 与靶向治疗这一联合治

疗模式中获益。未来的研究可通过基因组学、蛋

白质组学和代谢组学等生物标志物的分析，更精准

地选择能够从这一联合治疗模式中获益的 uHCC 患

者。一项回顾性研究结果显示，90Y-SIRT＋索拉非

尼联合治疗组治疗区域的客观缓解率高于 90Y-SIRT
单用组，且与因禁忌或不耐受而未接受索拉非尼

治疗的患者相比，联合治疗组的肝内、肝外进展

率均较低［39］。提示改善肝内控制（基于剂量学的
90Y-SIRT）和肝外控制（额外的系统治疗）的策略

可改善 uHCC 患者的治疗结果。

3.2 90Y-SIRT 联合免疫治疗 放射治疗可促进肿

瘤免疫细胞浸润，联合免疫治疗可以更好地发挥协

同抗肿瘤效应［40-41］，进一步放大免疫治疗效果，这

种现象被称为放射治疗增强型全身治疗效应［42］。

HCC 对免疫检查点抑制剂等药物的反应率有限［43］， 

随着癌症放射治疗后免疫激活证据的逐步积累，
90Y-SIRT 与免疫检查点抑制剂联合抗 HCC 治疗方

案越来越受到临床的重视。Craciun 等［44］比较了

未接受术前治疗的常规手术组、TACE 后手术组

及 90Y-SIRT 后手术组患者 HCC 肿瘤内免疫细胞浸

润情况，观察到与前两组相比，90Y-SIRT 后手术组

瘤内肿瘤浸润淋巴细胞、CD4＋ T 细胞和 CD8＋ T
细胞以及颗粒酶 B 的表达显著增加，表明 SIRT 在

治疗过程中促进了免疫细胞的招募和激活。这为
90Y-SIRT 联合免疫治疗提供了理论基础。单独免疫

疗法在 uHCC 的治疗中显示出一定的疗效，但其在

转化成功率方面仍存在局限，90Y-SIRT 的加入可能

使这部分患者也能从联合治疗中获益，扩大了可能

从转化治疗中受益的患者群体。

Tai 等［45］ 开 展 的 一 项 2 期 临 床 试 验 显 示
90Y-SIRT 联合纳武利尤单抗治疗晚期 HCC 患者具

有良好的客观缓解率（30.6%），提示对其他疗法

无效的 uHCC 患者应进一步评估考虑这一联合的转

化治疗手段。一项Ⅰ/Ⅱa 期临床试验（SOLID 研

究）结果显示，90Y-SIRT 联合度伐利尤单抗治疗局

部晚期 uHCC 的客观缓解率达到 83.3%，中位无进

展生存期为 6.9 个月，18 个月总生存率为 58.3%，

且没有发生与治疗相关的严重不良事件［46］。有病

例报告显示，1 例 80 岁 HCC 患者左肝叶几乎全被

12.5 cm 的肿瘤占据，血管造影评估显示左肝叶有

3 条不同的节段性血管供应，但由于存在显著的胃

十二指肠分流，经评估后 90Y-SIRT 仅用于第 2 段

动脉；然而，在接受治疗后长达 5 年的随访中，左

肝叶肿瘤持续缩小，没有出现局部或远处肿瘤复发

的迹象［47］。这一观察结果表明，尽管 90Y-SIRT 只

覆盖了部分肿瘤，但在非靶病灶也表现出了治疗反

应，这可能归因于 90Y-SIRT 后免疫介导的远隔效

应。这一发现强调了在 uHCC 治疗中探索非直接靶

向免疫效应的重要性，为 90Y-SIRT 联合免疫治疗作

为转化治疗策略的潜力提供了坚实的临床基础证

据。远隔效应提示 90Y-SIRT 可能触发了全身性的

反应，而不仅仅是局部效应，但其发生机制尚未完

全明了，未来需要开展相关基础研究来深入理解远

隔效应的生物学机制，包括 90Y-SIRT 后如何激活免

疫系统，以及免疫细胞如何响应并攻击远离放射治

疗区域的肿瘤。放射治疗引起的远隔效应可能为开

发新的 uHCC 转化治疗策略提供线索，尤其是在免

疫治疗领域。如何通过联合使用 90Y-SIRT 和其他
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免疫治疗手段来增强远隔效应，以提高 uHCC 转化

治疗的成功率也是未来的研究方向之一。
90Y-SIRT 作为一种局部疗法与靶向、免疫治疗

的联合方案或可为 uHCC 患者的转化治疗带来新的

希望。当然，未来仍需要更多高水平循证医学证据

支持。

4 90Y-SIRT在转化治疗中促进肝脏再生的作用

转化治疗包括有功能的剩余肝脏体积（future 
liver remnant，FLR）转化和肿瘤学转化。在肝

脏切除手术中，确保足够的 FLR 是至关重要的，

以避免术后肝功能衰竭。对于 FLR 不足的患者，
90Y-SIRT 被证明是一种有效的转化策略，可控制肿

瘤进展的同时刺激健康肝脏组织的再生。

门静脉栓塞（portal vein embolization，PVE）
通过栓塞患侧门静脉分支来促使健侧肝叶代偿性

增生，是公认的可促进残肝再生的技术，常用于

因 FLR 不足而无法进行根治性肝切除术的肝癌患

者。不幸的是，由于手术延迟，PVE 也可能导致

未经治疗的肿瘤加速进展。近年来，有研究表明，
90Y-SIRT 除了对肿瘤产生放射性杀伤作用外，同时

会促使非靶区的 FLR 代偿性增大［48-49］。放射性肝

叶切除术（radiation lobectomy，RL）使治疗肝叶（例

如右肝叶）萎缩，对侧正常肝叶（例如左肝叶）体

积增大，不仅能治疗肿瘤本身，还可作为手术切除

的桥梁。已有研究发现，与 PVE 相比，90Y-SIRT 也

能达到类似甚至更高的促进 FLR 增大的效果［48］。

2009 年，Gaba 等［48］研究使用 90Y 微球进行 RL 后

诱导肝叶发生类似的体积变化，经治疗的肝叶体积

明显缩小（平均体积缩小了 52%）以及广泛的对

侧肝叶再生（平均体积增大了 40%），称之为“萎

缩 -增生复合体”。尽管 RL 在 FLR 增生速度上可

能不如联合肝脏离断及门静脉结扎的分次肝切除术

（associating liver partition and portal vein ligation for 
staged hepatectomy，ALPPS），但 ALPPS 风险大，

术后并发症发生率和病死率较高，而 RL 将肿瘤治

疗与肝再生相结合，通常耐受性良好，并发症少［50］。 
2013 年，Edeline 等［51］回顾性分析了 34 例接受
90Y-SIRT 的 HCC 合并基础肝硬化患者，结果显示

治疗侧肝叶体积平均减少了 23%，而对侧肝叶体

积增加了 42%。同年，Vouche 等［49］对 83 例无肝

外转移的单叶 HCC、结直肠癌肝转移或胆管癌

（cholangiocarcinoma，CC）患者使用 90Y-SIRT 进

行右叶放射切除术，结果显示与结直肠癌肝转移相

比，HCC 和 CC 患者诱导后的 FLR 更大，且 Child-
Pugh 评分≥7 的患者的 FLR 也更大。通过 90Y-SIRT
形成足够的肝脏体积储备可延长患者生存期，降低

术后肝功能衰竭的风险，并在诱导 FLR 再生的同时

降低肿瘤负荷，不仅有助于提高转化治疗成功率，

而且在桥接治疗策略中尤其值得关注。2022 年，有

研究［52］分析了 24 例接受右肝单叶 90Y-SIRT 患者的

肝脏体积变化，发现在接受右肝单叶治疗的患者中，

左肝叶表现出显著的体积增大（平均体积从治疗前

的 368.26 mL 增加到治疗后的 436.16 mL）；同时，

接受治疗的右肝叶的平均体积从 1 576.22 mL 减少

到 1 477.89 mL，表现出治疗后的肝叶萎缩。其线

性回归分析显示，健康实质吸收的剂量与左肝叶动

力学生长率（kinetic growth rate，KGR）增加相关，

是左肝叶 KGR 增加的显著预测因子（b＝0.014， 
P＝0.043）。这一研究结果对于接受 90Y-SIRT 作为

转化治疗的 uHCC 患者的预后评估具有重要临床

意义，如通过监测治疗肝叶健康实质吸收的辐射剂

量，预测对侧肝叶的 KGR，从而评估患者是否可能

达到足够的对侧肝脏再生。2024 年，Girardet 等［53］

进行的一项回顾性单中心研究评估了接受 90Y-SIRT
的 HCC 患者的肝脏体积变化，结果发现与基线相

比，90Y-SIRT 后 3、6、12 个月的未治疗肝脏体积

显著增加，且在治疗后 6 个月内增加最为明显。在

分析影响未治疗肝脏体积增加的因素时发现，肝功

能稳定、年轻患者、基线脾脏体积较小、给予的
90Y 活度较高和治疗的肝脏体积较大的患者，未治

疗肝脏的再生程度更高。在临床实践中，了解影响

未治疗肝脏体积增加的因素对于优化 90Y-SIRT 计

划和选择合适的患者具有重要意义，尤其是在考虑

将 SIRT 作为转化 / 桥接手术策略的一部分时。

5 小结和展望

90Y-SIRT 效果受到患者选择标准、技术熟练

度和多学科团队合作等因素的影响，导致不同地区

和医疗环境中的治疗结果存在差异。例如，在资源

充足、设备先进的医疗环境中，90Y-SIRT 的实施可

能更为有效和安全；不同地区的多学科团队的组

成和协作水平可能影响治疗效果。尽管 90Y-SIRT
作为 uHCC 的转化治疗手段已展现出较大的潜力

和临床价值，但在实际应用中仍面临许多挑战： 
（1）患者选择标准的优化。当前，尚缺乏明确的
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标准来确定哪些患者能够从 90Y-SIRT 转化治疗中

获益。未来的研究应进一步细化患者选择标准，包

括生物标志物的探索、基因组学与蛋白质组学的研

究，以便更精准地识别出最有可能从 90Y-SIRT 转化

治疗中获益的患者群体。（2）个体化剂量确定的

复杂性。目前尚无统一标准来指导根据患者特定

情况（例如肿瘤的体积、位置、肝功能等）来确

定最佳辐射剂量，这需要多学科团队的紧密合作。 
（3）联合治疗策略的优化问题，涉及到不同治

疗策略组合、治疗顺序、时间间隔等多个方面。 
（4）序贯手术时机难以把握。转化成功的标准不

仅要评估手术的可行性，还要考虑肿瘤的缓解程

度［20］。成功的转化治疗应当使肿瘤实现客观缓解

或至少在一段时间内保持稳定（如 3～4 个月），

这是实现术后长期生存的关键［54］。行 90Y-SIRT 后

FLR 增大通常发生在治疗后 3～6 个月时，根据专

家共识［55］，建议在 90Y-SIRT 后等待 6 个月再进行

手术切除，有望实现更高的 FLR 和更好的肿瘤控

制。（5）对 90Y-SIRT 后患者的长期生存率和生活

质量的评估研究相对较少，需要更多的长期跟踪研

究来全面评估其临床价值。（6）90Y-SIRT 费用昂

贵，这可能限制了其在临床上的广泛应用。然而，

随着技术进步和经验积累，90Y-SIRT 的成本效益逐

渐显现，尤其是在资源充足和医保政策支持的地

区。一项覆盖法国、意大利、西班牙和英国的多

国成本效益分析表明，与酪氨酸激酶抑制剂相比，
90Y-SIRT 具有更高的成本效益，并且使得更多的

患者最终接受治愈性治疗（4.6% vs 1.4%）［56］。 
新型放射性微球，如 90Y 炭微球，仍处于临床试

验的早期阶段，其应用于 uHCC 的Ⅰ期临床试验

（CTR20230515）还在进行中，未来可能有更多的

治疗选择。此外，多项 uHCC 的 90Y-SIRT 研究也

正在积极推进中（表 1）。未来研究应致力于通

过精准医疗和综合治疗策略，最大化 90Y-SIRT 的

转化治疗效果。同时，加强卫生经济学研究，评估
90Y-SIRT 在我国的卫生经济价值，将为医保政策的

制定和优化提供科学依据，进而提高该疗法的可及

性和成本效益。

表 1 正在进行的 uHCC 90Y-SIRT 临床研究汇总

Tab 1 Ongoing clinical trials of 90Y-SIRT for the treatment of uHCC
No. Trial ID Intervention/treatment Condition Case, n Phase Status Country

  1 CTR20230515 90Y carbon microspheres uHCC   40 Ⅰ Recruiting China
  2 CTR20211074 90Y glass microsphere system vs 

cTACE
uHCC   90 Ⅲ Recruiting China

  3 ChiCTR2400090892 90Y-SIRT＋sintilimab uHCC   23 0 Recruiting China
  4 ChiCTR2400083970 Temporary hepatic vein balloon 

embolization assisted with 90Y-SIRT
uHCC   10 Ⅰ Recruiting China

  5 NCT05063565 90Y-SIRT＋durvalumab＋
tremelimumab

uHCC 100 Ⅱ Recruiting United States, 
France, Spain

  6 NCT05377034 90Y-SIRT＋atezolizumab＋
bevacizumab vs 90Y-SIRT＋placebo

uHCC 176 Ⅱ Recruiting China, South 
Korea, Singapore

  7 NCT06040099 90Y-SIRT＋durvalumab＋bevacizumab uHCC 100 Ⅱ Recruiting United States
  8 NCT03199274 90Y-SIRT＋perflutren protein-type A 

microspheres＋CEUS
uHCC 104 Ⅱ Active, not 

recruiting
United States

  9 NCT03033446 90Y-SIRT＋nivolumab uHCC   40 Ⅱ Active, not 
recruiting

Singapore

10 NCT06178198 90Y-ablative radioembolization Unifocal large 
(＞8 cm) uHCC

  30 Ⅱ Recruiting Korea

11 NCT05992584 90Y-SIRT＋lenvatinib＋sintilimab uHCC   30 Ⅱ Recruiting China
12 NCT05620771 90Y-SIRT＋atezolizumab＋

bevacizumab vs 90Y-SIRT＋TKI
uHCC   84 Ⅱ Recruiting United States

13 NCT06397222 90Y-SIRT＋sintilimab＋bevacizumab uHCC   23 Ⅱ Recruiting China
14 NCT06166576 90Y-ablative radioembolization HCC with 

localized PVTT
  30 Ⅱ Recruiting Korea

15 NCT05016245 90Y-SIRT vs cTACE uHCC   92 Ⅲ Active, not 
recruiting

China

uHCC: Unresectable hepatocellular carcinoma; 90Y-SIRT: Yttrium-90 selective internal radiation therapy; cTACE: Conventional 
transcatheter arterial chemoembolization; CEUS: Contrast-enhanced ultrasound; TKI: Tyrosine kinase inhibitor; PVTT: Portal vein 
tumor thrombus.
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