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摘  要 

肝细胞癌(HCC)是全球高发的恶性肿瘤，多数患者确诊时已处于中晚期，亟需更有效的局部治疗手段。选

择性内放射治疗(SIRT)通过肝动脉输送载有钇-90 (Y-90)的微球，实现对肿瘤的高剂量内照射。目前临

床广泛应用的两类微球——树脂微球(SIR-Spheres)与玻璃微球(TheraSphere)，在物理特性、剂量分布、

技术工艺及临床疗效上存在显著差异。本文系统比较了两种微球在HCC治疗中的疗效、安全性及技术考

量。物理特性方面，树脂微球多孔、密度较低，处方活性较低；玻璃微球结构致密、比活度高，可实现

更高的肿瘤吸收剂量。临床疗效方面，两者在客观缓解率与疾病控制率上总体可比，但在特定亚组中存

在分化：大肿瘤(≥5 cm)患者可能更受益于树脂微球，而合并门静脉癌栓者使用玻璃微球显示出更长的总

生存期和更低毒性。安全性方面，树脂微球术后栓塞综合征更常见，放射性肝损伤风险与非肿瘤肝组织

剂量相关；玻璃微球因沉积更稳定，非靶向播散风险较低。剂量学研究表明，分区模型较传统体表面积

法具有更优的生存预测效能，且术前99mTc-MAA显像与实际微球分布存在偏差，需结合术后成像验证。

针对特殊人群，门静脉癌栓与大肿瘤患者需个体化选择微球类型与剂量策略。当前研究仍面临微球异质

性影响临床试验可比性、成本效益分析缺失等问题。未来应推动生物标志物指导的精准选择及人工智能

辅助剂量优化。综上，树脂与玻璃Y-90微球在HCC治疗中各有优势，临床决策应基于肿瘤负荷、肝功能、

门静脉状态及治疗目标，通过多学科团队协作实现个体化治疗。 
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Abstract 
Hepatocellular Carcinoma (HCC) is a highly prevalent malignancy worldwide, with most patients di-
agnosed at intermediate to advanced stages, underscoring the urgent need for more effective locore-
gional therapies. Selective Internal Radiation Therapy (SIRT) delivers Yttrium-90 (Y-90)-loaded mi-
crospheres via the hepatic artery, enabling high-dose internal irradiation of tumors. The two clinically 
available microsphere types—resin (SIR-Spheres) and glass (TheraSphere)—exhibit substantial dif-
ferences in physical properties, dosimetric distribution, manufacturing techniques, and clinical out-
comes. This review systematically compares the efficacy, safety, and technical considerations of resin 
versus glass Y-90 microspheres in HCC treatment. Regarding physical characteristics, resin micro-
spheres are porous with lower density and prescribed activity, whereas glass microspheres possess a 
dense structure, higher specific activity, and achieve greater tumor-absorbed doses. In terms of clini-
cal efficacy, objective response rates and disease control rates are generally comparable; however, 
subgroup analyses reveal differential outcomes: resin microspheres may confer superior survival 
benefits in patients with large tumors (≥5 cm), while glass microspheres demonstrate prolonged 
overall survival and reduced toxicity in those with portal vein tumor thrombosis. Safety profiles differ, 
with resin microspheres associated with a higher incidence of post-embolization syndrome and radi-
ation-induced liver disease correlated with non-tumoral liver dose; glass microspheres exhibit more 
stable deposition and lower risk of non-target embolization. Dosimetric evidence supports the supe-
riority of partition model over traditional body surface area method for survival prediction, and dis-
crepancies between pre-treatment 99mTc-MAA imaging and actual microsphere distribution neces-
sitate post-procedural verification. For special populations, including patients with portal vein inva-
sion or large tumors, individualized selection of microsphere type and dosing strategy is essential. 
Current challenges include microsphere heterogeneity confounding trial comparability and a paucity 
of cost-effectiveness analyses. Future directions emphasize biomarker-guided precision selection and 
artificial intelligence-assisted dosimetry optimization. In conclusion, resin and glass Y-90 micro-
spheres offer distinct advantages in HCC management; clinical decision-making should integrate tu-
mor burden, liver function, portal vein status, and therapeutic goals within a multidisciplinary frame-
work to achieve personalized treatment. 
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1. 引言与研究价值定位 

1.1. 肝细胞癌治疗现状与未满足的临床需求 

肝细胞癌(HCC)是全球范围内发病率和死亡率居高不下的恶性肿瘤，多数患者在确诊时已处于中晚
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期，丧失手术切除或肝移植等根治性治疗机会[1]。尽管经动脉化疗栓塞(TACE)、系统性靶向治疗(如索拉

非尼)及免疫治疗等手段不断进步，但中晚期 HCC 患者的总体预后仍不理想，中位总生存期普遍不足一

年至两年[2]。现有治疗策略在疾病控制率、耐受性及生活质量方面存在显著局限，尤其对于合并门静脉

癌栓、大肿瘤负荷(>5 cm)或肝功能储备较差的患者，临床需求尤为迫切[3]。此外，亚洲地区作为 HCC 高

发区域，目前尚缺乏高质量证据指导本土人群的最佳治疗路径，亟需开展Ⅲ期随机对照试验以明确不同

疗法在临床结局和生存获益上的差异[4]。因此，探索更有效、安全且个体化的局部区域治疗手段，成为

当前 HCC 综合管理中的关键方向。 

1.2. 选择性内放射治疗(SIRT)的技术原理与发展历程 

选择性内放射治疗(Selective Internal Radiation Therapy, SIRT)是一种经肝动脉途径将载有钇-90 (Y-90)
放射性核素的微球精准递送至肿瘤供血血管的局部治疗技术[5]。Y-90 释放高能 β射线，在组织中穿透距

离约 2.5~11 mm，可对肿瘤病灶实施高剂量照射，同时最大程度保护周围正常肝组织[6]。目前临床上广

泛应用的 Y-90 微球主要包括树脂微球(SIR-Spheres)和玻璃微球(TheraSphere)两类，这两种转载方式在物

理特性、剂量分布及生产标准上存在较大差异[6]。自 21 世纪初获批以来，SIRT 已在不可切除 HCC 患者

中积累了大量临床经验，多项回顾性研究显示其中位总生存期可达 14~28 个月，部分患者甚至实现肿瘤

降期并成功接受肝移植[7]-[9]。近年来，随着个性化剂量学模型的发展及前瞻性临床试验的推进，SIRT 正

从经验性治疗向精准化、个体化方向演进[10] [11]。 

1.3. 树脂与玻璃微球比较研究的临床意义 

尽管树脂与玻璃 Y-90 微球均被证实可用于 HCC 治疗，但其物理参数、处方活性及剂量学行为存在

本质差异。例如，树脂微球平均处方活性(约 1.06 GBq)显著低于玻璃微球(约 2.66 GBq)，若互换使用可能

导致辐射活性变化超过 50% [12]。临床研究亦提示二者在特定人群中的疗效可能存在分化：一项回顾性

研究发现，在伴门静脉癌栓的患者中，玻璃微球组的中位总生存期显著优于树脂微球组[13]；而在最大肿

瘤直径 ≥ 5 cm 的患者中，树脂微球则显示出更优的生存获益[14]。然而，现有证据多来源于回顾性队列

或小样本研究，缺乏头对头随机对照试验的高级别支持[15]。此外，两种微球在栓塞效应、术后综合征发

生率及剂量预测准确性方面亦存在异质性[16] [17]。因此，系统比较树脂与玻璃微球在疗效、安全性及技

术适配性方面的差异，不仅有助于优化临床决策，也为制定基于循证的微球选择策略提供关键依据，具

有重要的实践价值与研究意义。 
本文为一篇叙述性综述，旨在系统性总结树脂与玻璃钇-90 微球在肝细胞癌治疗中的物理特性、临床

疗效、安全性及剂量学进展。由于现有研究多为回顾性设计，且缺乏直接头对头的随机对照试验[15]，本

文在证据整合过程中可能存在一定的选择偏倚与异质性限制。为提升核心结论的可靠性与可比性，本文

在第 3 章(临床疗效)与第 4 章(安全性)中对关键研究进行了小规模系统性检索，力求对现有证据进行更有

深度的批判性整合，尤其关注研究间异质性的来源及其对结论的影响。 

2. 钇 90 微球的物理特性与技术差异 

2.1. 树脂微球的结构特性与放射剂量分布特征 

树脂微球通常由聚苯乙烯–二乙烯基苯共聚物构成，其具有多孔性结构，平均直径约为 20~35 μm。

这种结构有利于钇-90 的吸附和稳定结合。体外研究表明，新型壳聚糖基树脂微球在 30 分钟内即可达到

钇-90 吸附平衡，最大吸附容量可达 14.95 mg/g，且在 24 小时磷酸盐缓冲液摇动后几乎无泄漏，显示出

良好的体外稳定性[18]。在动物模型中，90Y 标记的 Biorex 70 树脂微球标记率超过 95%，体内肝脏 7 天
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保留率达 87.72% ± 1.56% [19]。临床剂量学研究显示，树脂微球在实际治疗中可实现肿瘤吸收剂量约

100~120 Gy [20]。 

2.2. 玻璃微球的物理参数与能量释放模式 

玻璃微球通常由铝硅酸盐玻璃制成，其形态呈高度均一的球形结构，球形度超过 99% [21]。其平均

直径略小于树脂微球，约为 20~30 μm，密度更高，沉降速度更快。玻璃微球的比活度显著高于树脂微球，

特定活性可达 137.7 ± 8.6 MBq/mg [21]。由于其致密结构，玻璃微球在体内释放能量更为集中，临床研究

显示其可实现更高的肿瘤吸收剂量，平均达 205 Gy [20]。在肝内胆管癌患者中，玻璃微球提供的肿瘤辐

射剂量为 205.7 ± 19.7 Gy，显著高于树脂微球的 128.9 ± 10.6 Gy (p < 0.001)，且肿瘤与正常肝组织的剂量

比更高(4.9 ± 0.7 vs. 2.4 ± 0.3, p < 0.001) [22]。此外，玻璃微球在大肝癌治疗中可实现靶组织平均受照剂量

263.5 Gy，3 个月完全缓解率达 60% [23]。 

2.3. 两种载体的生产技术差异与质量控制要点 

树脂微球通过离子交换机制将钇-90 负载于聚合物基质中，而玻璃微球则通过高温熔融将放射性核素

直接整合入玻璃晶格结构中。这一根本性差异导致两者在比活度、微球均一性和稳定性方面存在显著不

同。玻璃微球因采用熔融工艺，其物理结构更致密、尺寸分布更窄，而树脂微球则依赖化学吸附，可能

存在批次间吸附效率波动。临床实践中，玻璃微球的处方活性显著高于树脂微球：在肝转移瘤患者中，

玻璃微球平均处方活性高于树脂微球，若互换使用，活性变化幅度可达±50%以上(p < 0.001) [12]。此外，

玻璃微球在健康大鼠模型中肝脏滞留率超过 97%，人体 PET 显像亦证实其注射叶近定量保留，表明其在

输送过程中的稳定性优异[21]。 

2.4. 微球选择对血管栓塞效应的异质性影响 

尽管钇-90 微球主要通过 β射线发挥细胞毒作用，而非依赖机械栓塞，但微球的物理特性仍可能影响

其在肿瘤血管床中的沉积模式及局部血流动力学。树脂微球因密度较低、粒径分布较宽，在血流中更易

发生漂移，可能导致非靶向沉积。临床病理研究发现，接受树脂微球治疗的患者胃肠道活检中检出微球

的概率显著高于玻璃微球组，且与黏膜溃疡相关，提示其更易发生异位播散[24]。相比之下，玻璃微球因

密度高、沉降快，更倾向于在近端肿瘤供血动脉沉积，可能减少远端非靶组织暴露。同时，体外微血管

模型研究显示，玻璃微球通过持续输注可实现更远端沉积和更高肿瘤内均匀性[25]。然而，这种物理差异

是否转化为显著不同的栓塞后综合征表现尚存争议：有研究指出树脂微球组术后腹痛、恶心、呕吐等栓

塞相关症状更常见[16]，但也有研究显示两组在血液学和生化毒性方面相似[26]。值得注意的是，树脂微

球组中重度放射性肝损伤(≥3 级)患者的非肿瘤肝组织总吸收剂量显著更高，提示其在非靶肝组织中的分

布可能更具异质性[16]。 

3. 临床疗效比较研究进展 

3.1. 客观缓解率(ORR)与疾病控制率(DCR)的 Meta 分析 

多项回顾性及前瞻性研究对树脂与玻璃钇-90 微球在肝细胞癌(HCC)治疗中的客观缓解率(ORR)和疾

病控制率(DCR)进行了评估。一项纳入 251 例 HCC 患者的回顾性研究显示，树脂微球组的 ORR 为 58.3%，

略高于玻璃微球组的 50.7%，但差异未达统计学显著性；两组 DCR 均较高，提示两种微球在肿瘤控制方

面具有可比性[15]。另一项针对 32 例不可切除 HCC 患者使用树脂微球的研究报告 ORR 为 65.6%，DCR
达 78.1% [27]。此外，在 422 例接受树脂微球治疗的 CIRT 研究中，6 个月时 ORR 和 DCR 分别高达 94%
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和 78% [28]。而在玻璃微球方面，一项针对 20 例大 HCC 患者的研究显示，3 个月完全缓解率达 60%，

提示高剂量玻璃微球亦可实现优异的局部控制[23]。尽管个别研究显示树脂微球在 ORR 上略占优势，但

总体证据尚不足以支持一种微球在 ORR 或 DCR 方面具有明确优越性，且现有数据多来源于非随机对照

研究，限制了结论的普适性。 

3.2. 肿瘤负荷与微球类型选择的相关性 

肿瘤负荷是影响钇-90 微球疗效的重要因素，不同类型微球在不同负荷下的表现存在差异。一项回顾

性研究显示，在最大肿瘤直径 ≥ 5 cm 的亚组中，使用树脂微球的患者中位 OS (16.4 个月)和 PFS (9.3 个

月)均显著优于玻璃微球组(分别为 12.0 个月和 6.4 个月) [14]。此外，针对 53 例直径 > 5 cm 单发 HCC 患

者的研究表明，玻璃微球采用分次给药策略可提高 3 个月 ORR (66.7% vs 单次给药 46.9%) [29]，提示大

肿瘤可能需要更高的累积剂量或优化给药方式。另一方面，新加坡一项纳入 413 例患者的大样本研究指

出，肿瘤吸收剂量 ≥ 150 Gy 者 OS 显著延长(32.2 个月 vs 17.5 个月) [9]，而树脂微球因可实现更高肿瘤

剂量而在大肿瘤中可能更具优势。然而，也有研究显示双侧或多灶性病变是预后不良因素，而树脂微球

在此类患者中仍表现出一定疗效[15]。综上，大肿瘤或高负荷患者可能更受益于树脂微球的剂量灵活性或

玻璃微球的高处方活性，但需结合剂量学规划个体化决策。 

3.3. 生存获益差异(OS/PFS)的争议性证据 

关于树脂与玻璃微球在总生存期(OS)和无进展生存期(PFS)方面的差异，现有证据存在明显争议。部

分研究支持玻璃微球在特定人群中具有生存优势。例如，在伴门静脉癌栓患者中，玻璃微球组中位 OS 显

著长于树脂组(9.4 vs 3.7 个月，P < 0.001) [13]。然而，另一项类似人群的研究却显示两者 OS 无显著差异

(27.5 vs 22.2 个月) [30]。相反，在早期至中期 HCC 患者中，树脂微球组显示出更长的中位 OS (16.4 vs 
12.0 个月)和 PFS (9.3 vs 6.4 个月) [14]。大规模回顾性研究如纳入 251 例患者的队列则报告两组 OS (40 vs 
29 个月)和 PFS (268 vs 241 天)均无统计学差异[15]。此外，在肝转移性结直肠癌患者中，树脂微球组中位

OS 甚至优于玻璃组(18.2 vs 9.3 个月)，尽管 P 值未达显著(P = 0.292) [31]。这些矛盾结果可能源于患者基

线特征、肿瘤分期、剂量计算方法及随访时间的异质性。因此，目前尚无一致证据表明某类微球在 OS 或

PFS 方面具有普适性优势，生存获益可能高度依赖于个体化剂量策略与肿瘤生物学背景。 

4. 安全性特征与不良反应谱 

4.1. 放射性肝损伤的发生率比较 

放射性肝损伤(Radiation-Induced Liver Disease, RILD)是钇-90 微球经动脉放射栓塞治疗中需重点关注的

不良事件之一。现有研究表明，树脂与玻璃微球在 RILD 发生风险方面存在差异。一项回顾性研究显示，

在接受树脂微球治疗的患者中，出现≥3 级放射性肝损伤者其非肿瘤肝组织总吸收剂量显著高于玻璃微球组

(43.5 Gy vs 33.3 Gy)，提示树脂微球可能因更高的正常肝实质照射剂量而增加严重肝毒性风险[16]。另一项

纳入 614 例患者的 RESIN 注册研究亦指出，基线肝功能异常是治疗后 3 级毒性(如胆红素升高率达 13.8%)
的最强预测因素，且全肝治疗及低肿瘤体积亦增加毒性风险[32]。相比之下，玻璃微球在伴门静脉癌栓患

者中的严重胆红素和天冬氨酸氨基转移酶毒性发生率低于树脂微球组[13]。总体而言，尽管两种微球均可

能导致 RILD，但树脂微球在特定剂量条件下可能带来更高的肝实质辐射负荷，从而提升肝损伤风险。 

4.2. 栓塞后综合征的临床表现差异 

栓塞后综合征(Post-Embolization Syndrome, PES)是钇-90 微球经动脉放射栓塞术后常见的短期不良反
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应，主要表现为腹痛、恶心、呕吐、发热及乏力。相关研究指出，树脂微球组在术后即刻的临床症状更为

常见。一项比较玻璃与树脂微球的研究发现，尽管两组在血液学和生化毒性方面无显著差异，但树脂组

患者术后腹痛、恶心和呕吐等 PES 症状发生率更高[16]。此外，CIRT 前瞻性研究中报告，接受树脂微球

治疗的患者中有 36.7%出现不良事件，其中 9.7%为 3 级及以上，多数表现为轻至中度 PES [27]。另一项

针对混合型肝癌患者的小样本研究也观察到，临床毒性主要为 1–2 级疲劳、食欲减退、恶心或腹痛，未

见显著生化毒性[33]。这些数据表明，虽然 PES 在两类微球治疗中均可发生，但树脂微球可能因其物理

特性(如更低的处方活性但更高的粒子数量)导致更频繁的局部炎症反应，从而加剧 PES 症状。 

4.3. 罕见并发症(如放射性肺炎/胃肠道溃疡)的预警指标 

尽管钇-90 微球治疗总体安全性良好，但仍存在罕见但严重的非靶向并发症，如放射性肺炎和胃肠道

溃疡。新加坡一项研究报道，接受树脂微球治疗的患者中约有 3.2%疑似发生放射性肺炎[9]。预防此类并

发症的关键在于术前准确评估肺分流率及肝外分流情况。临床指南强调，治疗前必须进行锝-99m 标记大

颗粒聚合白蛋白(99mTc-MAA)肺分流显像，以量化肺部接受的辐射剂量并排除高风险患者[34]。对于胃

肠道溃疡，解剖变异(如左肝动脉起源于左胃动脉)可能增加非靶向栓塞风险。因此，术前血管造影评估侧

支循环、术中精准导管定位以及术后 Y-90 成像验证分布，是预防罕见并发症的核心措施。 

4.4. 肝功能储备对不良反应的调节作用 

肝功能储备状态是决定钇-90 微球经动脉放射栓塞安全性的重要调节因素。多项研究证实，基线肝功

能异常显著增加治疗相关毒性风险。RESIN 注册研究明确指出，Child-Pugh B 级或 MELD 评分较高患者

在接受树脂微球治疗后更易出现 3 级胆红素升高及其他肝毒性事件[32]。另一项针对中晚期 HCC 患者的

研究构建了 MAAPE 预后评分，发现低 MELD 评分(≤7)、血清白蛋白 > 37 g/L 及无门静脉癌栓是生存获

益和良好耐受性的独立预测因子[35]。此外，在伴门静脉癌栓患者中，玻璃微球组的中位总生存期显著优

于树脂微球组(9.4 个月 vs 3.7 个月)，且严重肝酶升高发生率更低，提示在肝功能受损人群中，玻璃微球

可能具有更优的安全性轮廓[13]。综上，充分评估 Child-Pugh 分级、MELD 评分、白蛋白水平及门静脉

通畅性，对于个体化选择微球类型、优化剂量策略及降低不良反应风险至关重要。 

5. 剂量学优化与技术考量 

5.1. 树脂微球的计量计算 

树脂钇-90 微球在临床实践中曾长期依赖经验性剂量计算方法，其中体表面积(BSA)模型应用最为广

泛。然而，多项研究指出该方法存在显著局限性。一项多中心回顾性研究证实，采用分区模型(Partition 
Model, PM)进行个性化剂量规划可显著改善患者总生存期(OS)，多变量分析显示 PM 较 BSA 计算方式降

低死亡风险，此外，针对树脂微球治疗的专项研究指出，当肿瘤吸收剂量目标设定为>200 Gy 且非肿瘤肝

组织剂量(NTLD) < 70 Gy 时，可优化治疗窗并提升生存获益[28]。另一项队列研究进一步证实，当树脂微

球治疗中肿瘤吸收剂量 ≥ 150 Gy 时，患者总生存期明显延长(32.2 个月 vs 17.5 个月) [9]。这些证据共同

支持从经验性 BSA 模型向基于解剖和灌注特征的分区模型转变，以提升治疗精准度与临床获益。 

5.2. 99mTc-MAA 模拟与实际剂量分布分析 

99mTc-MAA SPECT/CT 常用于术前模拟微球分布以估算肺分流率及肝脏剂量，但其与实际钇-90 微

球分布存在系统性偏差。一项针对树脂微球的研究直接比较了基于 99mTc-MAA 与实际 90Y-β 射线

SPECT/CT 的分区剂量模型，发现后者估算的处方活度显著更高(2.53 ± 1.23 GBq vs 1.56 ± 0.80 GBq)，导
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致肿瘤肝和非肿瘤肝的实际吸收剂量分别达 135.98 ± 6.30 Gy 和 55.04 ± 16.36 Gy，明显高于 MAA 预测

值(127.44 ± 4.36 Gy 和 34.61 ± 13.93 Gy) [17]。另一项剂量学方法比较研究显示，树脂微球组计划图像与

实际 SPECT-CT 图像的肿瘤/正常组织比值平均相差 14 倍，而玻璃微球组仅相差 4 倍，提示树脂微球的

分布异质性更大，MAA 模拟的预测准确性相对较低[36]。导致 MAA 模拟与实际计量存在差异的原因可

能是微球的物理性质(微球数量与密度、粒径分布)以及血流动力学的影响。如研究表明：MAA 的粒径分

布较宽，而树脂与玻璃微球的分布则更加集中，粒径不同可能导致 MAA 在肝内微小动脉中的栓塞行为

与实际微球不同，进而影响模拟准确性[37]。同时，MAA 的注射速度、注射剂量以及术者的操作等因素

同样会影响载药微球在肝内的分布，研究表明，MAA 与实际微球在肿瘤灌注区内的匹配度受注射速率影

响显著，快速注射可导致 MAA 更集中于高流量区域，而慢速注射更接近微球的实际沉积模式[25]。尽管

如此，MAA 仍是当前临床不可或缺的预筛工具，但需结合术后 90Y 成像进行剂量验证与修正，以减少

因微球迁移、血管再分布或栓塞效应差异导致的剂量误差。 

6. 特殊人群治疗策略选择 

6.1. 门静脉癌栓患者的微球选择依据 

门静脉癌栓(Portal Vein Tumor Thrombosis, PVTT)是肝细胞癌(HCC)进展过程中的常见并发症，传统

上被视为经动脉化疗栓塞(TACE)的相对禁忌证，但近年来放射性栓塞(SIRT)在该人群中的应用日益受到

关注。多项研究表明，钇-90 微球放射栓塞在伴 PVTT 的 HCC 患者中具有良好的安全性和一定疗效。一

项纳入 14 项研究的系统评价显示，接受 Y-90 放射栓塞治疗的 PVTT 患者中位总生存期为 9.7 个月，其

中 Child-Pugh A 级患者可达 12.1 个月，而主干受侵者生存期显著短于分支受侵者(6.1 vs 13.4 个月) [38]。 
关于树脂与玻璃微球的选择，现有证据存在一定分歧。一项单中心回顾性研究发现，使用玻璃微球

的患者中位总生存期显著优于树脂微球组(9.4 个月 vs 3.7 个月)，且严重肝毒性(如胆红素和 AST 升高)风
险更低(分别为 2.8 倍和 2.6 倍) [13]。然而，另一项回顾性队列研究比较了消融性经动脉放射栓塞术与常

规经动脉放射栓塞术在 PVTT 患者中的效果，结果显示树脂与玻璃微球在总生存期方面无显著差异(27.5
个月 vs 22.2 个月) [30]。此外，一项韩国多中心研究显示，Y-90 放射栓塞(未明确区分微球类型)在 PVTT
患者中 3 个月客观缓解率(32.1% vs 3.2%)和疾病控制率(57.1% vs 41.9%)均优于索拉非尼，且严重不良反

应更少[39]。 
值得注意的是，肿瘤吸收剂量(TAD)对预后具有关键影响。一项多中心研究表明，TAD 与客观缓解

率、总生存期及甲胎蛋白反应显著相关；当平均 TAD 超过 600 Gy 时，中位总生存期可达 49.5 个月[40] 
[41]。另一项针对树脂微球的研究指出，肿瘤剂量 ≥ 125 Gy 可显著延长总生存期(33 个月 vs 7.5 个月) 
[42]。因此，在 PVTT 患者中，微球类型的选择应结合个体化剂量规划、肝功能状态及肿瘤负荷综合考

量。 

6.2. 大肿瘤(>5 cm)的剂量策略比较 

对于直径大于 5 cm 的大肝癌，单次高剂量放射栓塞可能面临肿瘤覆盖不全或正常肝组织损伤风险增

加的问题。近年来，剂量分割策略逐渐被探索用于优化大肿瘤的治疗效果。一项回顾性研究纳入 53 例肿

瘤 > 5 cm 的单发 HCC 患者，比较玻璃微球单次给药(n = 32)与分两次给药(间隔 1 周和 2 周，n = 21)的效

果，结果显示联合给药组 3 个月客观缓解率更高(66.7% vs 46.9%)，且毒性可接受，提示分次给药在需同

时靶向主肝动脉与供瘤小动脉时具有潜在优势[29]。 
另一方面，增强单次剂量策略亦显示出良好的局部控制效果。一项研究对 BCLC A/B 期、肿瘤 > 5 

cm 的初治患者采用高剂量玻璃微球单次放射栓塞，实现 80%的原发肿瘤完全缓解率，6 个月和 12 个月
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局部无进展生存率均为 94.1%，但 20%患者出现良性胆道狭窄(其中 3 例有症状) [23]。这提示高剂量单次

治疗虽有效，但需警惕胆道并发症风险。 
关于微球类型对大肿瘤疗效的影响，一项回顾性单中心研究发现，在最大肿瘤直径 ≥ 5 cm 的患者

中，树脂微球在叶段内 SIRT 治疗中显著改善无进展生存期(中位 9.3 vs 6.4 个月)和总生存期(16.4 vs 12.0
个月)，且安全性相当[14]。该结果提示树脂微球可能在大肿瘤治疗中具有一定优势，但需更多前瞻性数

据验证。总体而言，大肿瘤的剂量策略应根据肿瘤血供分布、肝功能储备及技术可行性，在单次高剂量

与分次给药之间进行个体化权衡。 

7. 当前争议与未解难题 

7.1. 微球异质性对临床试验结果的影响 

尽管树脂与玻璃钇-90 微球在肝细胞癌(HCC)治疗中均展现出良好的局部控制与生存获益，但二者在

物理特性、剂量分布及处方活性等方面的显著差异，可能对临床试验结果的可比性与外推性构成挑战。

例如，一项回顾性研究显示，树脂微球的平均处方活性(1.06 GBq)显著低于玻璃微球(2.66 GBq)，若互换

使用，活性变化幅度可达±50%以上(p < 0.001) [12]。这种剂量差异可能导致不同微球类型在相同临床终

点下产生不一致的疗效评估。此外，在肝转移性结直肠癌患者中，尽管两组不良事件无显著差异，但树

脂微球组中位生存期(18.2 个月)显著优于玻璃微球组(9.3 个月) [31]，提示微球类型可能通过非剂量因素

影响预后。然而，目前多数比较研究为回顾性设计，样本量有限，且缺乏统一的剂量学标准，使得微球

异质性对疗效和安全性的真实影响难以准确量化。值得注意的是，一项纳入 251 例 HCC 患者的回顾性研

究发现，尽管树脂微球组客观缓解率更高(58.3% vs 50.7%)，但两组总生存期(40 个月 vs 29 个月)和无进

展生存期(268 天 vs 241 天)并无统计学差异[15]，进一步凸显了因微球特性差异导致的临床结局解读复杂

性。因此，未来研究亟需采用标准化剂量模型(如分区模型)并纳入前瞻性随机设计，以厘清微球异质性对

临床试验结果的真实影响。 

7.2. 成本效益分析的缺失与卫生经济学评价 

当前关于树脂与玻璃钇-90 微球的比较研究主要集中于疗效与安全性，而对其成本效益及卫生经济学

价值的系统评估严重不足。尽管有研究提及印度自主研发的玻璃微球(90Y-BhabhaSphere)具有显著成本优

势[43]，但该结论尚未在大规模临床实践中验证，亦未与其他商业化产品进行直接经济性比较。此外，不

同微球的处方活性差异(如树脂微球平均活性较玻璃微球低约 60%) [12]，理论上可能影响治疗成本，但尚

无研究量化其对总体医疗支出、住院时间或后续治疗需求的影响。在资源有限的医疗环境中，微球选择

不仅关乎临床效果，更涉及可及性与可持续性。然而，现有指南与共识多基于临床证据，缺乏对成本-效
果比、增量成本效益比(ICER)或预算影响分析的讨论[4]。尤其在亚洲等 HCC 高发地区，高昂的治疗费用

可能限制 SIRT 的广泛应用，而国产微球虽具价格潜力，但其长期疗效与安全性数据仍待积累[43]。因此，

亟需开展多中心、真实世界驱动的卫生经济学研究，结合本地医保政策与医疗资源配置，评估不同类型

微球在不同人群中的经济价值，为政策制定与临床决策提供依据。 

8. 未来研究方向 

8.1. 生物标志物指导的微球精准选择 

当前肝细胞癌(HCC)治疗中，钇-90 (Y-90)树脂与玻璃微球的选择仍主要依赖临床经验与解剖学特征，

缺乏基于肿瘤生物学特性的个体化决策依据。近年来，多项研究提示生物标志物在指导微球类型选择和

剂量处方方面具有潜在价值。例如，有研究基于 Y PET/CT 剂量测定与双示踪 PET/CT 代谢参数，发现
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HCC 细胞分化程度显著影响肿瘤对放射治疗的敏感性，未分化型、中分化型与高分化型 HCC 分别对应

262 Gy、152 Gy 与 174 Gy 的良好疗效阈值，且治疗前肿瘤与非肿瘤组织剂量比值(T/NT)可有效预测治疗

后反应，表明组织病理学特征可作为剂量处方的生物标志物[44]。此外，糖基化磷脂酰肌醇蛋白聚糖-3 
(GPC3)和前列腺特异性膜抗原(PSMA)等新兴分子标志物亦被初步证实可能参与 HCC 的靶向识别与治疗

响应调控，为未来微球载体的功能化修饰与精准递送提供理论基础[16]。结合近年来分子靶向技术发展的

深入，未来可能将实现从“经验性选择”向“生物标志物驱动”的治疗模式[45]。 

8.2. 人工智能在剂量优化中的应用潜力 

尽管 Y-90 选择性内放射治疗(SIRT)已广泛应用于 HCC，但传统剂量处方方法(如体表面积法或经验

性分区模型)未能充分考虑肿瘤异质性与个体解剖差异，导致近期多项大型随机对照试验未能显著改善无

进展生存期或总生存期[37]。在此背景下，人工智能(AI)技术为实现精准剂量优化提供了新路径。未来，

通过将 AI 算法嵌入诊疗流程，结合 Tc-MAA SPECT/CT 定量分析所得的肿瘤剂量阈值，有望建立动态、

闭环的剂量优化系统，推动 SIRT 从“标准化给药”迈向“个体化精准放疗”。 

9. 总结与临床实践建议 

9.1. 基于证据的微球选择决策树 

在肝细胞癌(HCC)的钇-90 选择性内放射治疗(SIRT)中，树脂与玻璃微球的选择应基于肿瘤特征、肝

功能状态、门静脉通畅性及治疗目标等多维因素构建决策路径。对于最大肿瘤直径 ≥ 5 cm 的大肿瘤患

者，现有回顾性研究提示树脂微球可能带来更长的无进展生存期(中位 9.3 vs 6.4 个月)和总生存期(中位

16.4 vs 12.0 个月)，且客观缓解率更高[14]。然而，在伴门静脉癌栓(PVTT)的患者中，玻璃微球显示出显

著的生存优势(中位生存期 9.4 vs 3.7 个月)及更低的毒性反应[13]。此外，若治疗目标为放射性切除或存

在早期血流停滞风险，玻璃微球因其单颗粒放射活性高、所需微球数量少、栓塞效应弱而更具技术适配

性[46]；而对于双侧肿瘤分布的患者，树脂微球预后更优(P = 0.023) [15]。剂量学方面，树脂微球的肿瘤

致死剂量范围为 100~120 Gy，而玻璃微球需达 205 Gy 以上，且两者预测疗效的吸收剂量阈值存在差异

[20] [47]。因此，推荐以肿瘤负荷、门静脉状态、解剖分布及个体化剂量目标为核心节点，结合分区模型

(优于体表面积法) [28]，构建分层决策树：PVTT 阳性或拟行放射性段切除者优先考虑玻璃微球；大肿瘤

(>5 cm)、双侧病灶或追求更高肿瘤吸收剂量者可倾向树脂微球，并确保非肿瘤肝组织吸收剂量控制在安

全阈值内(如<40 Gy，因树脂组 ≥ 3 级放射性肝损伤患者非肿瘤肝剂量达 43.5 Gy) [16]。 

9.2. 多学科团队协作的关键考量点 

成功的钇-90 微球治疗依赖介入放射科、肝胆外科、肿瘤内科、核医学科及医学物理师组成的多学科

团队(MDT)紧密协作。首先，介入放射科医师需精准识别肿瘤供血动脉并完成超选择插管，同时评估肝动

脉解剖变异及潜在胃十二指肠分流，以降低胃肠道溃疡风险——尽管系统评价显示玻璃微球在≥3 级胃肠

道不良事件方面发生率更低[48]，但仍需预防性栓塞高危分支。其次，核医学科应优化 99mTc-MAA 模拟

显像，必要时采用密度调控的 L-MAA 或 H-MAA 以更准确模拟树脂或玻璃微球的生物分布[49]，减少实

际治疗与模拟间的剂量偏差。第三，医学物理师需根据微球类型校准剂量计算模型：树脂微球推荐采用

分区模型(PM)，因其较体表面积法显著延长生存期(27.8 vs 10.8 个月，P = 0.011)；玻璃微球则需注意其高

活度特性对剂量计校准的影响，避免因药瓶几何结构差异导致活度标定误差[50]。最后，肿瘤内科与肝胆

外科需共同评估治疗目标——桥接移植、降期转化或姑息控制，并监测联合治疗(如与免疫检查点抑制剂)
的协同效应及毒性叠加风险[51]。尤其对于 Child-Pugh B 级或存在代偿性肝硬化者，应严格限制非肿瘤肝
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吸收剂量，因肝功能储备是调节放射性肝损伤的关键因素。通过 MDT 定期讨论患者筛选、技术路径、剂

量策略及随访计划，可最大化治疗获益并保障安全性。 
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