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钇90微球治疗原发性肝癌

�刘允怡，赖俊雄，刘晓欣 

(香港特别行政区新界沙田香港中文大学医学院，香港)

钇90微球在临床上已使用20多年了。近年在这方面

的研究越来越多，应用的范围也越来越广[1]。本文集中

讨论钇90微球治疗原发性肝细胞癌(HCC)的临床应用。

1 选择性内放射治疗(selection internal radiation therapy，
SIR therapy)

钇90微球是选择性内放射治疗的其中一种方法[2]。

有关其它不同的内放射治疗方法，在此不作细述。

使用外放射治疗HCC的疗效不好，主要原因是非肿瘤

肝脏耐受外放射的剂量低(30 Gy)，但杀灭肝癌细胞的外放

射剂量却相对较高(＞120 Gy)。使用外放射治疗HCC，只可

以选择使用低放射剂量而达不到治疗肝癌良好效果，或使

用高放射剂量但会引致放射性肝炎的发生。

选择性内放射治疗HCC的原理跟外放射治疗完全不

同。选择性内放射治疗是把带辐射性的同位素高度集中

于HCC内，使HCC接受很高的放射剂量，而非肿瘤的肝

脏和患者身体的其他器官只接受很低的放射剂量，达到

疗效高、副作用少的治疗功效。

选择性内放射治疗利用肝癌的主要血液供应是通过

肝动脉，而非肿瘤肝脏的主要血液供应是通过门静脉。
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摘要：本文讨论钇90微球治疗原发性肝细胞癌在临床上的应用。在适当选择和计划内放射剂量的情况下，钇90微球可以达到疗

效高而副作用少的治疗目的。已发表的医学研究显示钇90微球可有效作为姑息性治疗T晚期肝癌，亦可作为肝移植前的肝癌过渡治

疗，延长患者等候肝源的时间。钇90微球能把不能切除的肝癌降期到可切除，亦可把不能进行肝移植的肝癌变成为可以肝移植。使

用钇90微球作为内放射肝段/肝叶切除的新方法的疗效非常理想。部分肝切除后肝癌复发的患者，钇90微球亦有理想的疗效。
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Yttrium 90 microspheres in the management of hepatocellular carcinoma
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Abstract: This article reviews the role of Selective Internal Radiation (SIR) with yttrium 90 microspheres for hepatocellular carcinoma 
(HCC). SIR is a safe and well-tolerated therapy, provided that appropriate radiation dose has been well-planned before therapy. Yttrium 90 
microspheres are effective as a palliative treatment for advanced T-stage HCC. They have been reported to downstage unresectable HCC 
to allow for salvage partial hepatectomy with curative intent, or for liver transplantation. They can act as a bridging therapy to prolong 
the wait for cadaveric liver donation, and as a curative treatment in the form of radiation segmentectomy/lobectomy for patients with 
associated comorbidities who are not candidates for surgery. They can also be used to treat recurrent and unresectable HCC after partial 
hepatectomy with good results.
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如果把钇90微球打进肝动脉内，微球就会高度集中和滞

留于肝癌的微细血管中，然后慢慢地放出辐射能量，杀

灭附近的癌细胞。由于钇90只发出beta射线，因此保护

医护人员免受过量辐射就变得十分容易。

2 钇90微球

现在通常使用的钇90微球，主要有两种：玻璃微球

(Thera Spheres)和树脂微球(SIR Spheres)。两种微球差别

不大，主要分别在比重和每一微球含放射量多少[3]。

使用钇90微球，用的内放射剂量是成功的关键。

在治疗前计划和计算十分重要。最常使用的计算方法包

括：(1)以经验为根据；(2)患者体表面积计算法；(3)分隔

模型计算法。计算剂量应以安全为主要原则，考虑范围

包括肺放射剂量应低于30 Gy，非肿瘤肝脏放射剂量在

正常肝脏最高应只达到70 Gy，但在肝硬化肝脏应低于

50 Gy。如肝癌接受放射剂量在计划后达不到120 Gy，可

考虑低剂量多次治疗或使用内放射性肝段/肝叶切除术的

方法(下面详谈)[4]。

2 .1  钇90微球不适应证   绝对性：(1)肺放射剂量＞

30 Gy，因可能引致放射性肺炎[5]；(2)不能使用介入血

管栓塞方法防止钇90微球返流进入胃肠血管[2]；(3)技术

上不能进行肝动脉血管介入，例如血管异常或凝血不正

常；(4)严重肝功能失代偿，治疗后可能引致肝衰；(5)肺

专论



临床肝胆病杂志  2011年 第27卷 第4期 349

功能差；(6)怀孕。相对性：(1)肝功能不正常；(2)肝脏曾

接受放射治疗；(3)主门静脉栓塞。以往主门静脉栓塞是

一个不适应证，现有证据显示，钇90微球治疗HCC合并

主门静脉或其分支癌栓不但没有问题，而且有疗效[6]。

2.2 钇90微球治疗的副作用  急性(＜30 d)的主要副作用为

疲劳、发烧、恶心、呕吐、腹痛、肝酵素上升等。较严

重的如胆囊炎、消化性溃疡、胆道坏死/狭窄、胆汁淤

积、肝衰竭等发生机会低。如果选择患者适当，这些较

严重的并发症应该可以避免发生。慢性(＞30 d)的主要副

作用为放射性肝炎或肺炎。如放射性剂量计算准确，应

可避免。

2.3 钇90微球治疗肝癌的结果

2.3.1 不可切除的T晚期肝癌  在这方面研究数据比较多。

研究显示不论使用玻璃还是树脂钇90微球，治疗的安全

性、患者对治疗的耐受和肿瘤对治疗的局部反应都很

好。治疗后患者的中位数存活时间为7至21.6个月，显示

钇90微球是一种有效的治疗T晚期肝癌的方法。当然，

患者的肿瘤T期、肝外转移和肝硬化程度与治疗后患者

的存活期有直接关系(表1)[7-14]。也有研究显示钇90微球

对治疗肝癌合并门静脉癌栓也有疗效[6,15]。

2.3.2 肝移植前的肝癌过渡治疗(bridging therapy)  如果

使用米兰指标来选择肝癌患者进行肝移植手术，5年

存活率可达70%。可惜的是，患者患肝癌和捐肝人数

的比例相差太远，很多在等候捐肝时期的肝癌患者因

肿瘤发展或死亡而被排除在肝移植的名单外。就算在

捐肝人数较多的美国，这被排除移植的患者每年可达

25%～37.8%[1]。因此，过渡治疗被普遍用于等候肝移

植的肝癌患者身上。过渡治疗的目的是减慢肿瘤生长速

度，减低肿瘤扩散并改善术后存活率。同时，对这过渡

治疗的副作用要求要低。

钇90微球是过渡治疗中的一种手段。一个非随机性

的比较研究，使用钇90微球作为过渡治疗比没接受过渡

治疗的患者等候肝移植的时间延长(中位时间3.8个月)，
而在肝移植后两组患者存活率没有差异，显示这过渡治

疗是有效的[16]。

2.3.3 肝癌降期  有多个研究显示，钇90微球能把不能切除

的肝癌降期到可切除，亦可把不能进行肝移植的肝癌降

期到米兰标准之内变成可以肝移植(表2)[13,17,18]。有一非随

机比较研究显示，钇90微球肿瘤降期比经肝动脉化疗栓

塞TACE有效[19]。无论如何，肝癌降期，可把不可治愈的

肝癌变为可治愈。

2.3.4 内放射肝段/肝叶切除术(radiation segmentectomy/
lobectomy)  这是一个全新观念，由Riaz等[20]首先提出，

治疗主要用于肝癌局限于其中一个肝段或肝叶。在患者

不适合进行开刀切除的情况下(例如肝功能失代偿或患者

整体情况差)，可使用高选择性的血管介入方法，把钇90

微球只打进供应肿瘤的血管，或供应肿瘤的肝段血管/

肝叶血管。这样可把大剂量的钇90微球放进肝段/肝叶

表1  钇90微球治疗T晚期肝癌

Lau et al.[7] 1998

Dancey et al.[8] 2000

Carr et al.[9] 2004

Geschwind et al.[10] 2004

Liu et al.[11] 2004

Sangro et al.[12] 2006

Salem et al.[13,14] 2010

例数

71

20

65

80

11

24

291

微球种类

树脂

玻璃

玻璃

玻璃

玻璃

树脂

玻璃

反应率

26.7% (PR, n=19)

20% (CR, n=1; PR, n=3)

25 (PR, n=25)

-

-

-

42%

中位存活期

9.4个月

54个星期

OkudaⅠ, 649日

OkudaⅡ, 384日

OkudaⅠ, 628日

OkudaⅡ, 384日

OkudaⅡ, 11个月

OkudaⅢ, 7个月

7个月

没肝外转移

  Child A: 17.2个月

        B: 7.7个月

        C: 2.5个月

肝外转移

Child A: 8.7个月

        B: 3.2个月

        C: 2.3个月

注：PR=partial response; CR=complete response

表2  钇90微球治疗后肝癌降期到可进行治愈性手术

Lau et al.[7] 1998

Salem et al.[13] 2010

Kulik et al.[18] 2006

例数

71

291

35

微球种类

树脂

玻璃

玻璃

降期后手术

肝切除率 (5.6%, n=4)

肝切除率 (0.7%, n=2)

肝移植率 (12%, n=34)

肝切除率 (3%, n=1)

肝移植率 (23%, n=8)
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内，治疗结果可等同一个肝段/肝叶切除。这治疗已使

用于84个患者身上，疗效非常理想，中位存活率达26.9
个月，肿瘤缩小率(WHO guideline)达59%，而且副作用

少，治疗安全性高。

2.3.5 部分肝切除后肝癌复发  部分肝切除后肝癌复发非

常普遍，在5年内复发率高达50%～80%。最好的治疗方

法为再次肝切除。在病例组研究中，钇90微球在这方面

治疗结果令人满意[1]。在Lau等[7]的研究，患者在部分肝

切除后复发，如果以钇90微球治疗，效果与患有不能切

除的肝癌患者而只接受钇90微球治疗的患者相似，中位

存活率分别为8.6个月和9.4个月。

3 小结

钇90微球是治疗肝癌T晚期患者一种有效手段。这种

治疗可以把不能治愈的肝癌降期为可施行治愈性的部分肝

切除或肝移植。它可以作为肝移植前的过渡治疗，延长患

者等待肝源的时间，或作为部分肝切除后肝癌复发的治

疗。新的内放射肝段/肝叶切除术尚有很大的发展空间。
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