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钇-90微球在肝细胞癌转化治疗中的应用

徐子令，荚卫东

[中国科学技术大学附属第一医院 （安徽省立医院）  普通外科，安徽 合肥 230000]

摘     要             肝细胞癌 （以下简称肝癌） 是我国发病率和病死率均较高的恶性肿瘤之一，约

64% 的患者在初诊时已处于中晚期 （CNLC Ⅱb 期、Ⅲa 期和Ⅲb 期），多数已失去

根治性治疗机会。转化治疗旨在通过有效干预，使原本不可切除的肝癌患者获

得手术切除或肝移植的机会，从而改善长期预后。钇-90 微球选择性内放射治

疗 （90Y-SIRT） 凭借其显著的局部控瘤能力、诱导剩余肝脏增生、促进门静脉癌

栓消退以及较好的安全性和生活质量保障，在肝癌转化治疗中展现出独特优

势。本文围绕 90Y-SIRT 在肝切除和肝移植前转化治疗中的应用，系统梳理其作

用机制、临床研究证据及联合治疗策略，并讨论当前面临的挑战与未来发展方

向，以期为肝癌转化治疗的临床决策与研究提供参考。

关键词             癌，肝细胞；钇；选择性内放射治疗；转化治疗

中图分类号： R735.7

Application of yttrium-90 microsphere in conversion therapy for 
hepatocellular carcinoma

XU Ziling, JIA Weidong

[Department of General Surgery, the First Affiliated Hospital of University of Science and Technology of China (Anhui Provincial 

Hospital), Hefei 230000, China]

Abstract             Hepatocellular carcinoma (HCC) is one of the malignancies with high incidence and mortality rates in 

China. Approximately 64% of patients are diagnosed at intermediate or advanced stages at initial 

presentation (CNLC stages IIb, IIIa, and IIIb), and most have already lost the opportunity for curative 

treatment. Conversion therapy aims to enable initially unresectable HCC patients to become eligible for 

surgical resection or liver transplantation through effective interventions, thereby improving long-term 

outcomes. Yttrium-90 microsphere selective internal radiation therapy (90Y-SIRT) has demonstrated 

unique advantages in HCC conversion therapy, owing to its potent local tumor control, induction of 

future liver remnant hypertrophy, promotion of portal vein tumor thrombus regression, and favorable 

safety profile with preservation of quality of life. This article systematically reviews the application of 
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90Y-SIRT in conversion therapy prior to liver resection and liver transplantation, summarizes its 

mechanisms of action, clinical evidence, and combination treatment strategies, and discusses current 

challenges and future directions, with the aim of providing references for clinical decision-making and 

research in HCC conversion therapy.
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原发性肝癌在中国恶性肿瘤中发病率居第 5 位，

病 死 率 则 高 居 第 2 位 ， 已 成 为 重 大 公 共 卫 生 难

题[1]；其中，肝细胞癌 （以下简称肝癌） 约占全部

病例的 75%~85%[2]。外科治疗 （主要包括肝切除术

和 肝 移 植） 是 目 前 肝 癌 患 者 实 现 长 期 生 存 的 重 要

方 法 。 然 而 ， 约 64% 的 中 国 肝 癌 患 者 在 初 诊 时 已

属 于 中 晚 期 [ 中 国 肝 癌 分 期 （China Liver Cancer 

Staging，CNLC） Ⅱb 期、Ⅲa 期和Ⅲb 期][3]，绝大多

数 都 失 去 了 外 科 手 术 机 会 ， 预 后 普 遍 较 差 。 在 此

背 景 下 ， 转 化 治 疗 逐 渐 成 为 肝 癌 的 研 究 热 点 。 转

化 治 疗 指 不 适 合 手 术 切 除 的 肝 癌 患 者 ， 经 过 干 预

后 获 得 适 合 手 术 切 除 的 机 会 ， 干 预 手 段 主 要 包 括

有功能的剩余肝脏体积 （future liver remnant，FLR）

转化和肿瘤学转化[4]。近年来，随着钇-90 微球选

择 性 内 放 射 治 疗 （Yttrium-90 microsphere selective 

internal radiation therapy，90Y-SIRT） 在中国的获批上

市和临床应用的深入， 90Y-SIRT 在转化治疗中的价

值日益凸显。本文旨在系统梳理 90Y-SIRT 在肝癌转

化 治 疗 中 的 临 床 研 究 进 展 ， 为 其 临 床 合 理 应 用 提

供依据。

1     90Y-SIRT的作用机制及临床应用 

肝 癌 是 一 种 放 射 敏 感 性 肿 瘤[5]。 90Y-SIRT 通 过

选择性插管方式将携带 90Y 的微球精准输送至肿瘤

供血动脉。 90Y 释放高能量的 β 射线，引起肿瘤不

可 逆 损 伤 ， 导 致 肿 瘤 坏 死 ， 从 而 达 到 控 制 肿 瘤 的

目 的 。 同 时 β 射 线 穿 透 距 离 短 ， 可 以 有 效 减 少 对

正常肝脏组织和毗邻器官的损伤[6-8] （图 1）。除直

接的放射生物学效应外，有研究[9]通过深度免疫表

型和转录组学分析，证实了 90Y-SIRT 可诱导肝癌患

者 肿 瘤 微 环 境 局 部 和 全 身 的 免 疫 激 活 ， 发 挥 持 久

的抗肿瘤效应。

基于上述机制，90Y-SIRT 在肝癌全程管理中展

现 出 广 泛 的 适 用 性 ， 并 被 多 项 权 威 指 南 纳 为 肝 癌

的治疗方案[10-12]。它可在早期肝癌中实现根治性治

疗 ， 使 肿 瘤 完 全 坏 死 。 对 于 中 期 肝 癌 患 者 ， 则 可

作 为 有 效 的 转 化 手 段 ， 为 肝 切 除 术 及 肝 移 植 术 创

造 机 会 。 而 对 于 晚 期 肝 癌 伴 门 静 脉 癌 栓 （portal 

vein tumor thrombus， PVTT） 的 患 者 ， 90Y-SIRT 姑 息

治 疗 也 可 控 制 肝 内 肿 瘤 、 改 善 生 命 质 量 、 延 长 总

生 存 期 （overall survival ， OS）。 尤 为 重 要 的 是 ，
90Y-SIRT 作 为 局 部 治 疗 ， 与 系 统 性 抗 肿 瘤 治 疗 联

用，进一步提高肝癌患者疗效[4]。

2     90Y-SIRT在肝切除术前的转化治疗 

近年来，90Y-SIRT 作为肝癌肝切除术前转化治

疗 的 有 效 方 法 已 被 广 泛 证 实 。 其 转 化 优 势 可 概 括

为“四位一体”：即强效缩瘤、促进 FLR 增生、有

效治疗 PVTT 及保障患者高质量生活。

2.1 强 效 缩 瘤 ：实 现 高 客 观 缓 解 率（objective 

response rate，ORR）

从 转 化 角 度 选 择 治 疗 方 案 ， 最 重 要 的 考 量 因

素是 ORR，《原发性肝癌转化及围手术期治疗中国

专家共识 （2024 版）》 [13]对此有明确说明。

多 项 高 质 量 研 究 为 90Y-SIRT 实 现 高 ORR 的 优

90Y 微球

β 射线

图1　90Y-SIRT作用机制图

Figure 1　Schematic illustration of the mechanisms of 

action of 90Y-SIRT
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异表现提供了有力证据。LEGACY 研究[14] 对 162 例

单 发 、 直 径 ≤8 cm 的 不 可 切 除 肝 癌 患 者 行 90Y-SIRT

治疗并进行随访 （中位随访时间为 29.9 个月），由

局 部 改 良 版 实 体 瘤 疗 效 评 价 标 准 （modified 

response evaluation criteria in solid tumors， mRECIST）

评估获得的最佳 ORR 为 88.3%。该疗法使 21% 的患

者接受了肝切除术，且这部分患者术后 3 年 OS 率

达 92.8%。更具说服力的是 DOORwaY90 研究[15]的中

期分析数据，65 例患者被纳入中期主要疗效队列，

结果表明，经 90Y-SIRT 治疗后，所有可评估肝癌患

者 均 是 治 疗 响 应 ， 第 9 个 月 时 最 佳 ORR 高 达

98.5%，疾病控制率 （disease control rate，DCR） 高

达 100%，缓解持续时间 （during of response，DoR）

≥6 个 月 者 占 比 76.6%， 中 位 DoR 超 过 300 d。 正 是

基于这一亮眼数据，美国食品药品管理局 （FDA）

于 2025 年 7 月正式提前批准 SIR-Spheres® 90Y 树脂微

球 用 于 不 可 切 除 肝 癌 治 疗 的 新 适 应 证 ， 标 志 着 该

领域迎来新的曙光。

此外，其他研究也从不同角度佐证了其疗效。

Lee 等[16] 基于 RESIN 研究台湾亚组的真实世界研究

数据进行了疗效与安全性评估，结果显示，在 83 例

肝 癌 患 者 中 ， 90Y-SIRT 治 疗 后 3 或 6 个 月 获 得 的 最

佳 ORR 为 55.41%。 此 外 ， 在 58 例 拥 有 术 后 6 个 月

随访数据的肝癌患者中，共有 8 例 （13.79%） 患者

因 肿 瘤 成 功 降 期 ， 从 而 接 受 了 后 续 治 疗 。 Makary

等[17] 的 回 顾 性 研 究 纳 入 了 2017—2021 年 连 续 接

受 90Y-SIRT 的 88 例 肝 癌 患 者 。 该 研 究 结 果 显 示 ，

治 疗 后 6 个 月 时 ORR 为 83.3%， 无 进 展 生 存 期

（progression free survival，PFS） 为 （9.6±8.5） 个月。

综上，这些高级别证据共同确立了 90Y-SIRT 在高效

缩 瘤 、 为 不 可 切 除 肝 癌 创 造 转 化 机 会 方 面 的 核 心

地位。

2.2 促进FLR增生：实现外科学转化　

临 床 上 ， 安 全 实 施 肝 切 除 术 所 需 的 FLR 标 准

已 十 分 明 确 ， 并 因 基 础 肝 脏 健 康 状 况 而 异 ： 对 于

无肝硬化和肝脏基础疾病的患者，FLR 需≥30% 的

标 准 肝 体 积 ； 而 对 于 肝 硬 化 或 既 往 有 肝 脏 基 础 疾

病的患者，FLR 则需≥40%[4]。

对 于 无 法 满 足 有 功 能 FLR 基 本 标 准 的 患 者 ，

临床上主要通过三种措施促进健侧肝脏体积增生：

⑴ 门 静 脉 栓 塞 术 （portal vein embolization， PVE）：

通 过 栓 塞 肿 瘤 侧 门 静 脉 ， 促 使 血 流 再 分 布 以 刺 激

健侧肝脏代偿性增生；⑵ 联合肝脏分隔和门静脉

结 扎 的 二 步 肝 切 除 术 （associating liver partition and 

portal vein ligation for staged hepatectomy， ALPPS）：

2007 年由德国 Hans Schlitt 教授提出，通过门静脉结

扎+原位肝实质离断，促使健侧肝脏在数周内代偿

性 增 生[18]； ⑶ 肝 静 脉 剥 夺 术 （liver venous 

deprivation， LVD）： 联 合 应 用 PVE 和 肝 静 脉 栓 塞

（hepatic vein embolization， HVE） 促 使 FLR 快 速 增

生 。 然 而 ， 这 三 种 方 法 均 存 在 局 限 ： PVE 和 LVD

可 能 导 致 部 分 患 者 在 等 待 期 内 出 现 疾 病 进 展 ， 后

续 无 法 行 手 术 切 除 ， 而 ALPPS 则 因 较 高 的 围 手 术

期并发症发生率及死亡率导致应用受到限制。

既往研究[19] 表明， 90Y-SIRT 治疗可以诱导治疗

侧 肝 叶 萎 缩 ， 同 时 对 侧 肝 叶 因 血 流 量 增 加 及 肝 细

胞 增 殖 信 号 通 路 的 激 活 而 发 生 代 偿 性 增 生 。 正 因

如此， 90Y-SIRT 在强效缩瘤的同时，诱导对侧肝叶

代偿性增生，为转化治疗提供了一举两得的策略。

从 关 键 个 案 证 据 来 看 ， Feng 等[20] 完 成 的 中 国

首例 90Y-SIRT 治疗为此提供了有力印证：1 例右肝

巨大肝癌 （10.73 cm×8.02 cm×10.97 cm） 伴门静脉

右支及肝右静脉癌栓的患者， 90Y-SIRT 术后 5 个月

FLR 从 25% 显著增至 75%，CNLC 分期从Ⅲa 期成功

降 至 Ⅰb 期 ， 同 步 实 现 了 肿 瘤 降 期 与 FLR 增 加 的 双

重 目 标 。 后 续 解 剖 性 肝 切 除 术 后 的 病 理 检 查 进 一

步 证 实 了 该 疗 法 的 成 效 ： 活 性 肿 瘤 细 胞 仅 存 4%，

脉 管 癌 栓 完 全 消 失 ， 且 未 见 微 血 管 侵 犯

（microvascular invasion， MVI）。 这 直 观 地 展 示

了 90Y-SIRT 同 步 实 现 强 效 缩 瘤 与 FLR 增 生 的 转 化

潜能。

后 续 多 项 研 究 也 证 实 了 这 一 结 论 。 例 如 ，

Huang 等[21] 纳入了 37 例右肝肿瘤患者，结果显示，
90Y-SIRT 治 疗 后 ， 肿 瘤 体 积 在 1 个 月 和 3 个 月 时 分

别 缩 小 133 mL 与 206 mL； 与 此 同 时 ， FLR 占 比 相

应提升了 5.8% 和 11.9%。经 mRECIST 评估后，治疗

3 个 月 的 ORR 达 78.4%， DCR 为 91.9%。 在 14 例 经

治 疗 成 功 转 化 并 接 受 切 除 或 移 植 的 患 者 中 ， 吲 哚

菁 绿 15 min 滞 留 率 检 测 证 实 其 肝 脏 储 备 功 能 保 持

稳 定 。 除 此 之 外 ， Birgin 等[22] 发 现 ， 90Y-SIRT 可 实

现 84% 的局部肿瘤控制率；治疗后 2~3 个月，多数

患 者 FLR 占 比 增 至 40% 以 上 ， 最 终 30% 的 患 者 成

功 获 得 手 术 切 除 机 会 。 更 重 要 的 是 ， 与 PVE 的 直

接 对 比 研 究 凸 显 了 90Y-SIRT 的 肿 瘤 学 优 势 ， Bekki

等[23] 表 明 ， 两 组 患 者 基 线 中 位 FLR 占 比 无 显 著 差

异 （90Y-SIRT 组：30% vs. PVE 组：35%，P=0.200）。

46



第 1 期 徐子令，等：钇-90微球在肝细胞癌转化治疗中的应用

http://www.zpwz.net

然而，治疗后 90Y-SIRT 组的 FLR 增大显著优于 PVE 组

（FLR 占 比 ： 60% vs. 42%， P<0.010）。 在 肿 瘤 学 结

局 上 ， 90Y-SIRT 组 同 样 展 现 出 压 倒 性 优 势 ： 经

mRECIST 评估的完全缓解率 （50% vs. 0%） 和术后

完全病理坏死率 （50% vs. 0%） 均高于 PVE 组；同

时，90Y-SIRT 组的 MVI 率也更低 （36% vs. 79%）。

此外，现有证据还探索了 90Y-SIRT 与 PVE 结合

的 序 贯 策 略 的 有 效 性 。 2015 年 ， Bouazza 等[24] 首 次

报道了 90Y-SIRT 与 PVE 序贯治疗可用于诱导肝脏恶

性肿瘤患者的 FLR 增大。后续研究，如 Addeo 等[25]

的 工 作 ， 进 一 步 证 实 了 90Y-SIRT 与 PVE 序 贯 作 为

一 种 安全有效的策略，能在肝切除术前实现肿瘤

降期并促进 FLR 增大。与单纯的 PVE 或 LVD 相比，

该 方 案 能 显 著 提 升 FLR 增 大 比 率 与 增 大 程 度 。 尽

管 完 成 整 个 序 贯 治 疗 所 需 时 间 更 长 ， 但 这 一 过 程

为 临 床 医 生 提 供 了 宝 贵 的 观 察 窗 口 ， 有 助 于 甄 别

出 最 适 合 根 治 性 手 术 的 患 者 ， 并 据 此 选 择 最 佳 手

术时机与方案。

综上所述，尽管目前关于 90Y-SIRT 的临床研究

存 在 单 中 心 、 回 顾 性 、 样 本 量 较 少 等 问 题 ， 循 证

级 别 尚 有 待 提 升 ， 但 90Y-SIRT 已 被 视 为 继 PVE、

ALPPS 及 LVD 之 后 ， 一 种 新 兴 的 、 能 够 有 效 增 加

FLR 的治疗方式。与传统方法仅侧重于实现外科学

转化不同， 90Y-SIRT 在诱导 FLR 增大的同时，还能

对 肿 瘤 进 行 有 效 控 制 。 这 种 兼 具 强 效 缩 瘤 与 增 大

FLR 的双重机制，使其在肝癌转化治疗策略中展现

出独特且不可替代的临床应用价值。

2.3 治疗PVTT：助力肝癌转化　

根据文献报道，肝癌患者中合并 PVTT 的比例

约为 44.0%~62.2%[26]。《肝细胞癌新辅助及转化治疗

中 国 专 家 共 识 （2023 版） 》 [27] 明 确 指 出 ， 对 于 因

合 并 门 静 脉 主 干 或 一 级 分 支 癌 栓 或 下 腔 静 脉 癌 栓

而无法实现 R0 切除的患者，成功转化的关键在于

使 癌 栓 发 生 坏 死 或 退 缩 ， 并 实 现 肿 瘤 降 期 。 在 这

一 临 床 难 点 上 ， 90Y-SIRT 也 显 示 出 重 要 的 治 疗

潜力。

多 项 研 究 也 为 其 有 效 性 提 供 了 证 据 。 Edeline

等[28] 纳 入 了 151 例 肝 癌 患 者 ， 其 中 34 例 接 受 90Y-

SIRT 治 疗 （20 例 单 用 ， 14 例 联 合 或 序 贯 索 拉 非

尼），117 例仅接受索拉非尼治疗。结果显示，90Y-

SIRT 治 疗 肝 癌 合 并 PVTT 患 者 的 ORR 达 77.8%，

PVTT 的 ORR 为 57.6% （中 位 随 访 时 间 11.0 个 月），

显 著 优 于 索 拉 非 尼 组 患 者 。 Martelletti 等[29] 进 一 步

支持了该疗法的有效性，研究表明， 90Y-SIRT 组的

转化率高于索拉非尼组 （24.4% vs. 4.2%）。在没有

实 施 肝 切 除 术 的 患 者 中 ， 90Y-SIRT 组 的 OS 也 显

著 延 长 （20.3 个 月 vs. 9.1 个 月 ， P=0.001）。 另 一 项

研究比较了 90Y-SIRT 和酪氨酸激酶抑制剂 （tyrosine 

kinase inhibitor，TKI） 在初治局部晚期肝癌伴 Vp1-

Vp3 型 PVTT 患者中的结局。结果显示，在经逆概

率 加 权 和 倾 向 性 评 分 匹 配 校 正 后 的 分 析 中 ， 90Y-

SIRT 组 的 肿 瘤 ORR 分 别 为 53.0% 和 56.7%， 高 于

TKI 组 的 12.3%~15.0%； 同 时 ， 90Y-SIRT 组 的 PVTT 

ORR 也 优 于 TKI 组 （39.4%~46.7% vs. 10.0%~

10.5%） [30]。 这 些 数 据 共 同 表 明 ， 90Y-SIRT 不 仅 能

有效针对原发肿瘤，对 PVTT 也有明确的局部控制

效果，从而为肝癌合并 PVTT 患者提供了重要的转

化机会。

2.4 保障患者高质量生活　

对 于 肿 瘤 患 者 来 说 ， 生 活 质 量 与 治 疗 安 全 性

十 分 重 要 。 安 全 性 是 实 施 有 效 治 疗 的 前 提 ， 而 生

活 质 量 是 评 估 治 疗 综 合 获 益 的 重 要 终 点 之 一 。 在

安全性方面，现有证据表明 90Y-SIRT 治疗不良事件

发 生 率 较 低 。 例 如 ， Chen 等 [31] 回 顾 性 分 析 了

2008 — 2019 年 413 例接受 90Y-SIRT 治疗的不可切除

肝 癌 患 者 数 据 ， 结 果 显 示 放 射 性 肝 损 害 发 生 率 为

5.08%，3.2% 的患者可能出现了放射性肺炎，且未

出 现 3~4 级 严 重 不 良 事 件 。 Helmberger 等 [32] 纳 入

1 027 例接受 90Y-SIRT 的肝脏肿瘤患者，随访 24 个月

发 现 ， 30 d 内 死 亡 率 为 1.0% ， 严 重 不 良 事 件

（3~4 级） 发生率低于 2.5%，其中放射性胃炎、胃

肠 道 溃 疡 、 放 射 性 胆 囊 炎 及 放 射 相 关 肝 损 害 等 事

件发生率为 0.3%。90Y-SIRT 消灭肿瘤主要依赖高能

量 的 β 射 线 ， 与 经 动 脉 化 疗 栓 塞 （transcatheter 

arterial chemoembolization， TACE） 相 比 ， 栓 塞 后 综

合征少见或较轻[33-34]。有前瞻性随机对照试验直接

比较发现， 90Y-SIRT 组 3 级及以上严重不良事件发

生 率 低 于 TACE 组 （39% vs. 53%）， 提 示 其 在 中 晚

期肝癌患者中可能具有更好的安全性[35]。

在治疗策略方面，TACE 通常需通过多次治疗

以提升生存效益，约 90% 的患者在首次 TACE 后需

接 受 第 2 次 治 疗[36]。 而 90Y-SIRT 以 单 次 治 疗 为 主 ，

多数患者仅需 1 次注射即可达到预期疗效，从而减

轻 多 次 治 疗 带 来 的 生 理 与 心 理 负 担 ， 有 助 于 提 高

生活质量。对于多发病灶、肿瘤残留或复发患者，

可根据病情需要实施分次或重复治疗[37]。
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2.5 以 90Y-SIRT为基础的综合治疗探索　

近 年 来 ， 以 EMERALD-1、 LEAP-012 及

CHANCE2201 研究等[38-40] 为代表的联合方案已成为

不可切除肝癌治疗的研究热点。 90Y-SIRT 作为一种

局 部 治 疗 方 式 ， 能 够 诱 导 局 部 及 全 身 免 疫 激 活 。
90Y 在 肿 瘤 组 织 内 可 促 进 效 应 免 疫 细 胞 （如 NK 细

胞、NKT 细胞、CD8+ T 细胞与 CD4+ T 细胞） 浸润，

并 在 外 周 血 中 增 加 CD8+ 及 CD4+ T 细 胞 的 TNF- α 表

达 水 平 及 抗 原 提 呈 细 胞 免 疫 功 能 激 活 ， 从 而 为 联

合免疫治疗创造有利条件[7]。

目前，多项研究探索了以 90Y-SIRT 为基础的综

合 治 疗 方 案 ， 并 显 示 出 转 化 潜 力 。 联 合 免 疫 检 查

点抑制剂是目前主要的探索方向之一。NASIR-HCC

研究[41] 显示，肝癌患者在接受 90Y-SIRT 治疗后 3 周

序贯纳武利尤单抗治疗，ORR 达 41.5% （中位随访

时间为 22.2 个月），中位 DoR 为 31 周，其中 9.5% 的

患者实现肿瘤降期并最终接受手术切除。Tai 等[42]

进 一 步 证 实 该 联 合 方 案 的 安 全 性 及 有 效 性 ， 报 道

的 ORR 为 30.6% （95% CI=16.4~48.1）（中 位 随 访 时

间 24.8 个 月）， 并 有 9% 的 患 者 因 疗 效 显 著 接 受 根

治 性 切 除 或 肝 移 植 ， 术 后 病 理 检 查 提 示 肿 瘤 实 现

了病理完全缓解。

分 子 靶 向 药 物 通 过 作 用 于 肝 癌 细 胞 生 长 相 关

的特定分子靶点来发挥抗肿瘤作用，与 90Y-SIRT 联

合 使 用 可 能 产 生 协 同 效 应 ， 从 而 增 加 转 化 治 疗 成

功 的 可 能 性 。 有 研 究 [43] 表 明 ， 相 比 于 90Y-SIRT 单

用 组 ， 索拉非尼联合 90Y-SIRT 组患者治疗区域 ORR

更高 （53.1% vs. 41.3%）（中位随访时间 4.4 个月）。

还有文献[44] 表明， 90Y-SIRT 前使用仑伐替尼治疗可

降低肺分流比，从而使无法进行 90Y-SIRT 的患者得

到 治 疗 机 会 。 Huang 等[45] 探 讨 了 更 积 极 的 联 合 方

案 ， 即 90Y-SIRT 联 合 仑 伐 替 尼 和 PD-1 抑 制 剂

（SIRT-L-P） 与 TACE 联合仑伐替尼和 PD- （L） 1 抑

制 剂 （TACE-L-P） 在 高 肿 瘤 负 荷 HCC 患 者 中 的 疗

效。结果表明，经 mRECIST 标准评估后，SIRT-L-P

显 示 出 显 著 改 善 的 ORR （78.0% vs. 61.5%， P=

0.017）（SIRT-L-P 组 中 位 随 访 时 间 为 12.2 个 月 ，

TACE-L-P 组为 11.4 个月）。

此外，90Y-SIRT 联合其他局部治疗也展现出转

化潜力。有病例报道[46]显示，1 例 CNLC Ⅲa 期巨块

型肝癌 （直径>15 cm） 伴 PVTT 患者，因 FLR 不足

及 血 管 侵 犯 无 法 初 始 切 除 ， 在 接 受 90Y-SIRT 联 合

TACE、 肝 动 脉 灌 注 化 疗 （hepatic arterial infusion 

chemotherapy， HAIC）、 仑 伐 替 尼 及 替 雷 利 珠 单 抗

治疗后 4 个月，肿瘤成功降期至 CNLC Ⅰb 期并实现

手 术 切 除 ， 术 后 病 理 提 示 肿 瘤 广 泛 坏 死 。 综 上 所

述，以 90Y-SIRT 为基础，联合系统治疗及其他局部

治 疗 方 案 是 一 种 具 有 潜 力 的 转 化 治 疗 策 略 ， 可 提

升 晚 期 肝 癌 患 者 的 手 术 机 会 。 但 未 来 仍 需 开 展 更

多前瞻性研究以验证其临床应用价值。

3     90Y-SIRT 用 于 肝 移 植 前 的 桥 接 或 降 期

治疗

肝 移 植 是 肝 癌 的 重 要 根 治 性 手 段 之 一 。 对 于

符 合 米 兰 标 准 并 在 等 待 名 单 中 的 患 者 ， 移 植 前 桥

接 治 疗 可 有 效 控 制 肿 瘤 进 展 ， 降 低 等 待 期 脱 落 风

险 ； 而 对 于 超 出 米 兰 标 准 的 患 者 ， 则 常 需 通 过 降

期治疗以获得移植机会[47]。

多项研究支持 90Y-SIRT 在该领域的应用价值 。

在桥接治疗方面，Salem 等[48] 的Ⅱ期临床研究显示，
90Y-SIRT 组 患 者 中 位 至 疾 病 进 展 时 间 （time to 

progression，TTP） 显著长于常规 TACE （conventional 

TACE， cTACE） 组 （90Y-SIRT 组 ： >26 个 月 vs. 

cTACE 组 ： 6.8 个 月 ， P=0.001 2）， 且 移 植 率 更 高

（87% vs. 70%）。Bonne 等[49]进一步评估了 90Y-SIRT 作

为 桥 接 或 降 期 策 略 的 疗 效 ， 其 中 33% 为 移 植 桥 接

治 疗 、 67% 为 降 期 治 疗 。 结 果 显 示 ， 3 个 月 时 经

mRECIST 评 估 ORR 达 72%， 符 合 美 国 器 官 共 享 网

络 降 期 标 准 （United Network for Organ Sharing-

Downstaging，UNOS-DS） 的患者具有更高的桥接/降

期 机 会 。 在 接 受 移 植 的 23 例 患 者 中 ， 30% 达 到 肿

瘤病理学完全缓解。更有前瞻性多中心研究证实，

即 使 是 初 始 超 出 UNOS-DS 标 准 的 患 者 ， 经 降 期 治

疗后接受肝移植仍可获得良好长期生存。 90Y-SIRT

的降期成功率和生存效益均优于 TACE，被视为优

先 推 荐 的 局 部 治 疗 选 择 。 成 功 降 期 患 者 的 生 存 结

局与初始符合 UNOS-DS 标准者相当[50]。Lewandowski

等[51] 的前瞻性队列研究与 TACE 直接比较进一步明

确了 90Y-SIRT 在降期治疗中的优势：更多患者实现

从 UNOS T3 期降至 T2 期 （58% vs. 31%），无事件生

存期 （event-free survival，EFS）（17.7 个月 vs. 7.1 个月，

P=0.001 7） 和 OS （ 未 删 失 数 据 ： 41.6 个 月 vs. 

19.2 个月，P=0.008） 均显著改善。本文中支持 90Y-

SIRT 转 化 治 疗 疗 效 的 代 表 性 循 证 医 学 证 据 数 据 对

比，详见表 1。
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综上，90Y-SIRT 在肝癌肝移植的桥接与降期治

疗 中 展 现 出 良 好 的 肿 瘤 控 制 能 力 和 应 用 价 值 ， 可

作为符合条件肝癌患者的优选局部治疗策略。

4     小结与展望 

90Y-SIRT 作为一种精准的选择性内放射治疗手

段，已涵盖肝癌早期、中期、晚期各阶段的治疗，

显 示 出 较 广 泛 的 人 群 适 用 性 。 尤 其 在 转 化 治 疗 方

面， 90Y-SIRT 表现突出，其转化成功率优于其他局

部 治 疗 和 系 统 治 疗 ， 能 够 有 效 提 高 患 者 接 受 根 治

性手术或肝移植的机会，且安全性良好。

然而，在肯定 90Y-SIRT 疗效及安全性的同时 ，

也 需 审 慎 看 待 当 前 循 证 医 学 证 据 的 局 限 性 。 回 顾

这 些 支 持 其 应 用 的 研 究 可 以 发 现 ， 大 多 数 研 究 为

回 顾 性 、 单 中 心 且 样 本 量 较 小 ， 存 在 固 有 的 选 择

偏 倚 风 险 ， 并 可 能 高 估 疗 效 。 这 在 一 定 程 度 上 限

制 了 结 论 的 普 适 性 。 同 时 ， 目 前 仍 缺 乏 可 靠 的 生

物标志物用于预测 90Y-SIRT 疗效，在一定程度上限

制了优势人群的筛选与治疗效果的最大化。

在精准医疗背景下，一方面需依据现有证据，

明确 90Y-SIRT 作为精准微创介入治疗的定位，确保

在 合 适 的 时 机 为 适 宜 的 患 者 提 供 个 体 化 治 疗 ， 从

而 优 化 医 疗 资 源 使 用 效 率 ； 另 一 方 面 未 来 研 究 应

聚 焦 于 以 下 方 向 ： 整 合 多 组 学 数 据 ， 构 建 可 用 于

疗 效 预 测 的 生 物 标 志 物 模 型 ， 并 借 助 人 工 智 能 提

升 治 疗 反 应 评 估 的 准 确 率 ； 加 强 基 础 与 临 床 研 究

的 协 同 ， 验 证 潜 在 标 志 物 的 生 物 学 机 制 与 临 床 适

用 性 ； 积 极 探 索 90Y-SIRT 与 系 统 性 抗 肿 瘤 治 疗 、

TACE、HAIC 等其他治疗方式的联合策略，以进一

步 优 化 个 体 化 治 疗 体 系 。 此 外 ， 剂 量 学 标 准 化 、

操 作 流 程 规 范 以 及 长 期 安 全 性 管 理 仍 是 需 要 持 续

完 善 的 重 点 。 当 前 证 据 更 多 来 源 于 真 实 世 界 研 究

和 回 顾 性 队 列 ， 虽 显 示 出 一 致 的 转 化 获 益 趋 势 ，

但未来仍需开展更多高质量临床研究，为 90Y-SIRT

的 推 广 应 用 提 供 更 高 级 别 的 循 证 医 学 证 据 ， 从 而

进一步优化肝癌整体治疗策略，为我国肝癌患者 5 年

OS 率的提升奠定基础，助力 《健康中国行动-癌症

防 治 行 动 实 施 方 案 （2023—2030 年） 》 相 关 目 标

的实现。

作者贡献声明：荚卫东负责论文选题，整体框架设

计及稿件修订；徐子令负责论文资料收集，初稿撰写及

修改。

利益冲突：所有作者均声明不存在利益冲突。

表1　90Y-SIRT转化治疗代表性临床研究列表

Table 1　List of representative clinical studies on 90Y-SIRT for conversion therapy

文献

Salem, 等[14]

Kappadath, 等[15]

Lee, 等[16]

Makary, 等[17]

Edeline, 等[28]

de la Torre-Aláez M, 等[41]

Tai, 等[42]

Huang, 等[45]

研究类型

多中心、回顾性、

单臂

多中心、前瞻性、

开放标签、单臂

多中心、前瞻性、

观察性单臂

单中心、回顾性

单中心、回顾性

多中心、开放标

签、单臂

单中心、开放性、

单臂

多中心、回顾性

纳入标准

HCC（最大直径≤8 cm、单发）

HCC（BCLC A~C 期、最大单

灶直径≤8 cm 或肿瘤最大

径之和≤12 cm）

HCC（BCLC A~C 期）或结直

肠腺癌伴肝转移

HCC（BCLC A~C 期）

HCC 伴 PVTT

HCC（不 可 切 除 且 不 适 合

TACE）

晚期 HCC

HCC（BCLC B~C 期）

例数

160

65

107
88

151

43

40

234

治疗方案

90Y-SIRT（玻璃微球）

90Y-SIRT（树脂微球）

90Y-SIRT（树脂微球）

90Y-SIRT（玻璃微球）
90Y-SIRT（玻璃微球/树脂微

球）±索拉非尼 vs.索拉非尼

90Y-SIRT（树脂微球）+纳武利

尤单抗
90Y-SIRT（树脂微球）+纳武利

尤单抗
90Y-SIRT（树脂微球）+仑伐替

尼 +PD-（L）1 抑 制 剂 vs. 
TACE+仑伐替尼+PD-（L）1
抑制剂

ORR
88.3%（中位随访时间 29.9 个月，

mRECIST）

98.5%（9 个月时，mRECIST）

55.41%（3/6 个月时，mRECIST）

83.3%（6 个月时，mRECIST）

ORR：77.8% vs. 26.7%，PVTT 
ORR：57.6% vs.10.5%（中位随

访时间 11.0 个月，mRECIST）

41.5%（中位随访时间 22.2 个月，

RECIST v 1.1）
30.6%（中位随访时间 24.8 个月，

RECIST v 1.1）
78.0%（中位随访时间12.2个月） vs. 

61.5%（中位随访时间11.4个月）
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