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摘　要　中药单体成分是中药的主要药效物质，局部给药系统具有给药方便、增加病灶部位药物浓度等特点，使该方法研
究受到了越来越多的关注。研究促进其经皮渗透的方法是研究设计中药单体成分局部给药的主要任务，目前，促进中药单

体成分经皮渗透的主要方法包括：合成不同的药物剂型、利用物理化学技术以促进药物的经皮渗透等。本文从不同中药单

体成分的适应证及其作用、不同药物剂型和物理化学技术用于促进中药单体成分经皮渗透等方面对近年来中药单体成分

局部给药的研究进展进行了综述。
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　　近年来随着中药研究的不断深入，中药分离、
提取技术的推陈出新，使研究中药单体成分的药

理、毒理作用等得到实现，也使中药能够达到有效、

无毒、一致及稳定成为可能。此外，人们对化学药

物开发难度大、不良反应大、易产生抗药性等缺点

有了更深入的认识，使得人们把越来越多的目光聚

集到了中药单体成分。

近年来，局部给药系统（ｔｏｐｉｃａｌｄｒｕｇｄｅｌｉｖｅｒｙ
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ｓｙｓｔｅｍｓ，ＴＤＤＳ）发展迅速，由于其能显著提高局部
病灶部位的药物浓度从而增加药效，为药物提供一

个稳定的物理化学环境，减少或避免其被降解，增

加使用的便利性，可以随时停药以提高病人顺应

性。中药局部给药系统属于中医外治法，在我国已

经有较为悠久的历史，与内治法一样，均是以中医

的整体观念和药理理论为指导，运用不同的方法将

药物施予皮肤、孔窍、腧穴等部位，以发挥其解毒化

瘀、疏通经络、调和气血、扶正祛邪等作用，促进机

体功能的恢复，从而达到治病的目的［１］。人体的

皮肤主要有表皮、真皮（中胚层）、皮下组织３层组
成，表皮最外层的角质层，其主要的结构是由角质

细胞和细胞间质共同形成了致密的“砖墙”，成为

药物经皮吸收的主要屏障［２］。因此，如何降低皮

肤角质层细胞间的扩散阻力从而增加药物的透皮

效果是经皮给药研究领域关注的问题之一。多数

中药单体成分在水中溶解度差、难以透过皮肤、有

些还具有较大的皮肤刺激性以及皮肤局部应用不

方便等缺点。研究者在研究设计中药单体成分局

部给药时，仍着重致力于研究促进中药单体成分的

经皮渗透。因此，本文对近年来中药单体成分局部

给药的研究方法进行综述，为中药单体成分局部给

药甚至给更复杂的中药复方经皮给药提供借鉴。

!

　中药单体成分的局部给药

中药局部给药制剂是指在中医药理理论指导

下制成的适宜制剂，然而目前关于复方中药局部给

药制剂的研究较少，主要集中在中药单体成分的局

部给药。因此，在表１～４对近年来部分关于中药
单体成分局部给药的研究进行总结归纳。

表１　促进皮肤修复的中药单体成分局部给药制剂
中药单体成分 适应证 　　　作　用

喜树碱衍生物［３］ 瘢痕疾病 作为ＤＮＡ拓扑异构酶Ⅰ抑制剂，能抑制ＤＮＡ的复制和细胞的有丝分裂，对增生性成
纤维细胞有明显的抑制效果，对于抑制皮肤创伤后瘢痕疙瘩形成具有明显作用

石榴皮多酚［４］ 急性皮肤创伤 促进人体表皮细胞的形成和人皮肤成纤维细胞的生长

黄芪甲苷［５］ 皮肤损伤愈合以及抗疤痕形成 增加角质形成细胞的活力，促进损伤修复

积雪草苷［６］ 增生性瘢痕 促进伤口愈合、抑制成纤维细胞增殖及胶原合成的作用，并使瘢痕内 ＴＧＦβ表达减
少，抑制病理性瘢痕的形成与增生以及恢复神经功能等

表２　具有镇痛抗炎作用的中药单体成分局部给药制剂
中药单体成分 适应证 　　　作　用

辣椒素［７－１１］ 关节疼痛 辣椒碱作用于外周神经轴突，导致神经元 Ｐ物质合成减少，使轴突的传
导被阻断，随后Ｐ物质的合成减少，从而减轻局部疼痛

草乌甲素［１２］ 风湿性及类风湿性关节炎、肩周

炎、良性关节痛、腰及四肢关节扭

伤、挫伤等疼痛

能够抑制炎症性趋化因子，如ＭＣＰ１等；通过降低血清ＰＧＥ２水平，抑制
炎症反应；其镇痛作用可能与其拮抗脑内５羟色胺，抑制 ＰＧＥ２释放从
而解除对β内啡肽的抑制等有关

高乌甲素／
氢溴酸高乌甲素［１３－１４］

关节炎、肩周炎、良性关节痛、四肢

关节扭伤、挫伤等疼痛

可能与上调中脑导水管周围灰质中Ｐ２Ｘ３受体的表达，从而增强机体内
源性镇痛系统的作用，缓解疼痛反应以及抑制ＰＧＥ２生成等机制有关

蕃茄红素［１５］ 皮炎等过敏性反应引起的瘙痒以

及肿瘤等

能通过不同的形式的消除氧化自由基；通过诱导细胞间连接，增强正常

细胞之间的ＧＪＩＣ，控制细胞生长和诱导细胞分化来抑制肿瘤的增长等

甘草次酸［１６］ 炎症性疾病 抑制炎症组织中ＰＧＥ２生成、拮抗炎症介质组胺、５羟色胺等
鸡血藤酚［１７］ 风湿痹痛、骨痛，腰腿胸背疼痛等 抑制血小板聚集作用；通过抑制炎症局部ＰＧＥ２的产生或释放而发挥抗

炎作用

京尼平苷［１８］ 皮炎等多种炎症性皮肤疾病以及

局部镇痛

可通过直接抑制ＮＫκＢ发挥抗炎作用，也可通过抑制进一步抑制诱导
型ＮＯ合酶表达和合成，而间接达到抗炎目的；通过间接引起内源性物
质的释放刺激痛觉神经从而达到镇痛效果

芒果苷［１９］ 炎症性疾病 能够减少炎症因子的表达，抑制白细胞的活化动员，降低炎症介质水平等

白藜芦醇三甲醚（ＢＴＭ）［２０］ 骨性关节炎 通过抑制ＮＦκＢ达到抗炎效果等
穿心莲内酯［２１－２２］ 感染性疾病 抑制炎性介质的释放；通过部分抑制细胞中 ＮＦκＢ信号转导通路，发挥

抗炎作用；通过干扰ＮＦＡＴ活化及Ｔ细胞的 ＥＲＫ１和 ＥＲＫ５的磷酸化而
发挥免疫调节作用等

丹皮酚［２３］ 风湿痛等其他疼痛；湿疹、过敏性

皮炎等

抑制炎性组织中ＰＧＥ２的生物合成等

黄连素［２４］
皮肤黏膜感染、化脓性中耳炎等

疾病

可能与抑制中性粒细胞趋化、产生活性氧的功能，抑制自由基产生，降低

ＰＬＡ２活性，减少炎症组织中ＰＧＥ２的产生等多因素有关
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（续表）

中药单体成分 适应证 　　　作　用

雷公藤甲素［２５－２７］ 类风湿性关节炎、慢性肾炎、皮炎

等多种自身免疫疾病和炎症性

疾病

抑制ＮＦκＢ和ＪＮＫ［ｃＪｕｎＮＨ（２）ｔｅｒｍｉｎａｌｋｉｎａｓｅ］的活性，抑制环氧化酶
２（ＣＯＸ２）和诱导型一氧化氮合酶（ｉＮＯＳ）的表达，抑制 ＮＯ产生从而抑
制炎症等

雷公藤内酯［２８］ 类风湿性关节炎、皮肤病等疾病 抑制炎症组织中ＴＮＦα、ＩＬ１及ＩＬ６的合成，下调炎症组织中 ＣＯＸ２表
达，减少ＰＧＥ２含量等

秋水仙碱［２９］ 急性痛风 抑制关节发炎部位的白细胞聚集，使白细胞吞噬尿酸的作用减弱，减轻

局部白细胞破坏引起的炎症反应；抑制细胞的有丝分裂的作用等

芍药苷［３０］ 类风湿性关节炎 降低炎症组织部位ＴＮＦα、ＩＬ６的水平从而抑制炎症反应，且可能是通
过ＮＦκＢ途径实现

姜黄素［３１－３２］ 皮肤炎症及风湿性关节炎 阻断触发免疫应答关键蛋白质的激活；抑制主要炎症介质如环氧合酶

（ＣＯＸ１、ＣＯＸ２）、ＴＮＦα、ＩＦＮγ、诱导型一氧化氮合酶（ｉＮＯＳ）等，以及转
录因子如ＮＦκＢ和激活蛋白２１（ＡＰ１）而发挥抗炎效应

雷公藤多苷［３３］ 急性炎症以及类风湿性关节炎等 通过丘脑垂体肾上腺皮质轴的调节功能、干扰花生四烯酸代谢、抑制
炎性介质、抗血栓生成等

苦参碱［３４３６］ 皮炎湿疹等以变态反应为特征的

急性、亚急性或慢性炎症性皮肤病

通过对ＰＬＡ２活性的抑制等产生抗炎作用

表３　具有抗肿瘤活性的中药单体成分局部给药
中药单体成分 适应证 　　　作　用

蟾蜍毒素［３７］ 皮肤黑色素瘤、顽

固性皮肤病等

通过干扰细胞生长周期，抑制细胞膜Ｎａ＋／Ｋ＋ＡＴＰ酶，降低拓扑异构酶活性，增强有丝分裂原
激活蛋白酶活性、改变肿瘤细胞基因表达等促进肿瘤细胞的凋亡

农吉利碱［３８］ 鳞状细胞癌和基

底细胞癌

选择性地烷化细胞ＤＮＡ分子上的特定区域，与 ＤＮＡ分子发生交叉联合，阻止细胞的 ＤＮＡ合
成期（Ｓ期）进入有丝分裂期（Ｍ期），从而抑制细胞生长

紫苏醇［３９］ 皮肤癌 在肿瘤发生阶段，主要与诱导肝脏的解毒酶、抑制鸟氨酸脱羧酶（ＯＤＣ）活性等有关；在肿瘤形
成后，主要与其抑制辅酶Ｑ的合成、选择性抑制蛋白的异戊二烯酰化、调节ＴＧＦβ信号传导通
路、诱导阻滞细胞周期有关

生育三烯酚类［４０］ 皮肤癌、乳腺癌等 可以抑制由激素调节的肿瘤细胞生长，如可通过抑制雌激素分泌而抑制人乳腺癌细胞的增

殖；其中间产物参与一些信号转导如Ｒａｓ蛋白的异戊二烯化，起到预防或治疗肿瘤的效果等

表４　用于其他疾病治疗的中药单体成分局部给药
中药单体成分 适应证 　　　作　用

８甲氧基补骨脂素［４１］ 白癜风和银屑病等

皮肤顽疾

能使黑色素细胞增加酪氨酸酶活力，促进黑色素生成，亦可抑制表皮细胞 ＤＮＡ合成、
细胞分裂和表皮更替等

盐酸去氢骆驼蓬碱［４２－４３］ 银屑病 对磷酸组胺、五羟色胺引起的瘙痒均有抑制作用，有助于缓解银屑病所致瘙痒症状等

鬼臼毒素［４４］ 尖锐湿疣 通过与蛋白结合抑制ＨＰＶ感染细胞的有丝分裂，主要作用于细胞有丝分裂的中期同
时产生白细胞介素，促进巨噬细胞的增殖，最终引起疣体的坏死和脱落等

蛇床子素［４５－４６］ 足癣以及银屑病 对鳞状表皮细胞增生代谢有显著影响，抑制细胞的增殖等

盐酸罂粟碱［４７］ 皮瓣移植术 扩张血管平滑肌，改善皮肤血供

白藜芦醇［４８］ 皮肤美白 具有强大的抗氧化能力，并且能够抑制酪氨酸酶的活性从而抑制黑色素的产生

槲皮素［４９－５２］ ＵＶ引起的皮肤损伤 具有促进黑色素细胞增殖和黑色素合成的功能；此外还可在 ｍＲＮＡ水平上干扰胶原
蛋白的转录减少成纤维细胞的胶原合

'

　促进中药单体成分局部吸收的方法

中药局部给药有多种剂型，从传统的溶液剂、

酊剂、油剂、散剂等逐步发展至软膏剂，提高了药物

使用的方便性以及病人的顺应性；随着高分子技术

的不断发展，局部给药剂型如涂膜剂、巴布剂、贴

剂、膜剂和凝胶剂等飞速发展，提高了药物生物利

用度，形成药物储库，使得药物实现缓慢释放。药

物产生局部药效均需要通过皮肤的角质层，而脂溶

性的角质层是药物透皮最主要的屏障。许多药物

本身的理化性质导致其经皮渗透量较低，无法达到

预期的药效从而限制了其应用。因此，促进药物局

部吸收的技术一直是药物局部给药研究领域所关

注的重点之一。

２１　促进中药单体成分局部吸收的剂型
２１１　脂质体　脂质体（ｌｉｐｏｓｏｍｅｓ）自２０世纪６０
年代被发现后已经被各个领域所广泛研究［５３－５４］。

郑银等［１９］利用脂质体包裹芒果苷，体外透皮实验
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结果显示芒果苷脂质体组与水溶液组２４ｈ累积渗
透量分别为（１７１９±１３４３）和（１０２５±３９７）μｇ／
ｃｍ２，表明脂质体给药系统能有效促进芒果苷的经
皮渗透。草乌甲素是一种优良的无成瘾性抗炎镇

痛药，对于不同程度的疼痛均具有良好的疗效，但

是由于其毒性和刺激性较大以及肝脏首过效应强

等特性限制了其在临床的应用。翁伟宇［５５］采用注

入超声法制备草乌甲素脂质体，结果显示脂质体可

以明显促进草乌甲素的经皮吸收，缩短时滞，且草

乌甲素脂质体对炎症和疼痛均有明显的抑制作用，

且效果优于市售产品对照组，说明脂质体有利于药

物充分发挥药效。

近些年的研究表明，脂质体只能增加药物在皮

肤的滞留量，却不能穿透表皮层，虽然能促进渗透，

但是效果十分微弱。脂质体属于胶体分散体系即

热力学不稳定性体系，粒子在长期放置后会发生聚

集，并且包封的药物也会发生泄漏，稳定较差，磷脂

的氧化水解等均影响脂质体的广泛应用。

２１２　传递体　传递体（ｔｒａｎｓｆｅｒｓｏｍｅｓ）主要由磷
脂及表面活性剂组成，表面活性剂（例如胆酸钠、

司盘８０、吐温８０、油酸和甘草酸二钾等）的加入可
增强其形变能力和流动性，传递体液因此具有高度

变形性和良好的亲细胞特性，而这一特性赋予其在

受到足够大的驱动力时，能够自如地透过皮肤上比

其自身小数倍的孔道将携载药物运送至皮肤的

深层。

根据文献记载骆驼蓬药材具有较为明确的抗

银屑病作用，而去氢骆驼蓬碱是骆驼蓬药材中含量

最高的活性物质。曾灿丽［４２］选择薄膜分散法制备

盐酸氢骆驼蓬碱传递体，结果显示其促进药物透皮

吸收的同时也能促进药物的皮内滞留，动物实验显

示载药传递体能有效地缓解动物银屑病症状。惠

先等［５６］通过薄膜分散法制备青藤碱传递体，并测

定经皮给药方式下动物血药浓度和脑组织中药物

的含量，结果表明经皮给药传递体能提高青藤碱的

透皮量，显著增加血液和脑组织中药物的浓度，提

高镇痛疗效。传递体虽然具有高度的形变能力，但

是还是较难渗透至皮肤深层，且其物理化学性质也

不稳定，容易形变造成药物的泄漏，长期存放后也

会导致其促渗能力的下降。

２１３　醇质体　醇质体（ｅｔｈｏｓｏｍｅｓ）是以磷脂为
基础的含有２０％ ～４５％乙醇的弹性纳米囊泡［５７］。

宋艳丽［５８］用注入法、薄膜分散法制备盐酸青藤碱

醇质体与盐酸青藤碱脂质体并与凝胶复合形成凝

胶剂，体外透皮试验结果表明盐酸青藤碱醇质体水

凝胶剂的经皮透过量大于盐酸青藤碱脂质体水凝

胶剂，且具有较好的释药效果，解决了普通经皮制

剂累计透过量低的问题。

２１４　微乳　微乳是透明或半透明的液体，且黏
度远小于普通乳状液，由助表面活性剂、表面活性

剂、油相和水组成的粒径约为１０～１００ｎｍ的热力
学及动力学稳定体系。微乳载药量较大，且可以包

载脂溶性及水溶性的药物，从而增加药物的稳定性

避免其降解和氧化。

研究人员采用单纯形网络设计法优化得到辣

椒碱微乳的最优处方：苯甲醇２９３％，１，２丙二醇
２７４％和水４３３％，制备得到的微乳具有良好的
稳定性并且通过活体实验证明微乳具有较好的促

渗透效果且不会改变辣椒碱的代谢动力学

参数［５９］。

２１５　固体脂质纳米粒　固体脂质纳米粒
（ＳＬＮｓ）是一种从纳米乳中用固态脂质替换油相所
得到的新颖载体，以天然或人工合成的脂质材料为

载体将药物包裹于脂质核中制成的粒径约为１０～
１０００ｎｍ的固体胶粒给药体系的纳米给药系统。

李园［６０］采用改进的热高压乳匀法制备石杉碱

甲固体脂质纳米粒（ＨｕｐＡＳＬＮ），通过稳定性考察
发现ＨｕｐＡＳＬＮ在室温（２５℃）的环境中放置 ２
个月后，外观、平均粒径、Ｚｅｔａ电位及包封率等相关
理化性质皆保持稳定，而在低温（４℃）的贮藏条件
下稳定性差。通过冷冻干燥技术能够增加 ＨｕｐＡ
ＳＬＮ的稳定性，体外透皮实验结果表明，石杉碱甲
固体脂质纳米粒透皮能力要优于石杉碱甲原料，且

含药量越高体外透皮能力越好。

２１６　凝胶剂　水凝胶是亲水性的高分子化合物
在水中溶胀形成的三维网状结构。作为透皮吸收

药物的基质骨架，凝胶具有良好的流变学性质，且

具有溶胀性和脱水收缩性，这些特性赋予了凝胶剂

对药物进行控释和对皮肤具有黏附性的特征。

韩盈［２３］在制备了丹皮酚微乳后进一步制备了

丹皮酚微乳凝胶，通过体外实验发现微乳凝胶、微

乳的经皮渗透明显优于丹皮酚饱和水溶液，虽然微

乳的渗透量高于微乳凝胶，但是联合应用凝胶基质

能够方便给药，并且在较好促进药物渗透的同时还

１７３



学 报　ＪｏｕｒｎａｌｏｆＣｈｉｎａＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ　２０１６，４７（３）：３６８－３７６ 第４７卷

具有缓释效应。谷东风［４４］在优化制备ＳＬＮ之后研
制了鬼臼毒素固体脂质纳米粒（ＰＰＴＳＬＮ）凝胶，体
外透皮实验后观察药物的分布发现 ＰＰＴＳＬＮ凝胶
具有较好的表皮靶向性和缓释作用，可持续３２ｈ。
毛艳婷等［６１］采用乙醇注入超声法制备长春西汀醇

质体后为提高醇质体的生物黏附性，进一步将醇质

体制成凝胶。以ＳＤ大鼠离体皮肤为屏障，比较了长
春西汀醇质体及其凝胶、长春西汀饱和溶液及其凝

胶的体外经皮渗透行为，结果显示醇质体凝胶组渗

透量显著高于醇水饱和溶液及其凝胶组，而醇质体

凝胶组渗透量显著低于醇质体混悬液，此结果提示，

制成凝胶剂会减慢药物的透皮速率，可能是由于凝

胶剂具有一定黏稠度，会阻滞药物的扩散。

２１７　其他剂型　研究较为广泛的剂型还有巴布
剂。巴布剂是一种外用贴膏剂，系药材提取物、药

材或／和化学药物与适宜的亲水性基质混合后，被
涂布在背衬材料上制成的贴膏剂，由背衬、膏体、防

黏膜组成。其余的剂型还有包合物、乳膏、软膏剂、

涂膜剂、静电纺丝制剂等。表５对近年部分促进中
药单体成分局部吸收的给药剂型进行了总结。

表５　中药单体成分局部给药剂型

剂　型 包载的中药单体成分

脂质体 草乌甲素［５５］、盐酸青藤碱［５８］、芒果苷［１９］

脂质体凝胶剂 盐酸青藤碱［５８］

脂质体乳膏 盐酸去氢骆驼蓬碱［４３］

传递体 盐酸去氢骆驼蓬碱［４２］、番茄红素［１５］、槲皮素［５１］

醇质体 盐酸青藤碱［５８］、辣椒素［６２］、番茄红素［１５］、雷公藤甲素［２６］、秋水仙碱［２９］、盐酸青藤碱［６３］

醇质体凝胶剂 盐酸青藤碱［５８］

醇质体贴剂 秋水仙碱［２９］

醇质体乳膏 盐酸去氢骆驼蓬碱［４２］

非离子表面活性剂泡囊 盐酸去氢骆驼蓬碱［４２］、蛇床子素［４６］

非离子表面活性剂泡囊乳膏 盐酸去氢骆驼蓬碱［４２］、白藜芦醇［４８］

微乳 ８甲氧基补骨脂素［４１］、蟾蜍毒素［３７］、氢溴酸高乌甲素［６４］、高乌甲素［１４］、京尼平苷［１８］、蛇床子素［４５］、喜树
碱衍生物［３］、穿心莲内酯［２２］、丹皮酚［２３］、苦参碱［３６］、辣椒素［５９］、芍药苷［３０］、盐酸罂粟碱［４７］

微乳凝胶剂 ８甲氧基补骨脂素［４１］、槲皮素［５２］、鸡血藤酚［１７］、白藜芦醇三甲ＢＴＭ［６５］、丹皮酚［２３］、雷公藤内酯［２８］

纳米乳 雷公藤多苷［３３］、生育三烯酚类［４０］、黄连素［２４］

纳米乳凝胶剂 辣椒素［１０］、黄芪甲苷［５］

固体脂质纳米粒（ＳＬＮ） 黄芪甲苷［５］、甘草次酸［１６］、鬼臼毒素［４４］、氢溴酸高乌甲素［６６］

ＳＬＮ凝胶剂 黄芪甲苷［３１］、甘草次酸［１６］、鬼臼毒素［４４］

纳米脂质载体（ＮＬＣ） 槲皮素［５０］、姜黄素［３１］

ＮＬＣ凝胶剂 姜黄素［３１］

凝胶剂 氢溴酸高乌甲素［６４，６７］、苦参碱［３４］、农吉利碱［３８］、白头翁素［６８］、雷公藤甲素［２５］、积雪草苷［６］

包合物 辣椒素［７，６９］、白藜芦醇［４８］、穿心莲内酯［２１］

包合物乳膏 白藜芦醇［４８］

贴剂 草乌甲素［５５］、高乌甲素［１３］、白头翁素［６８］、雷公藤内酯醇［７０］

纳米粒 槲皮素［４９］

乳膏 京尼平苷［１８］

软膏剂 紫苏醇［３９］

静电纺丝制剂 黄芪甲苷［７１］

２２　促进中药单体成分局部吸收的物理化学技术
２２１　渗透促进剂　渗透促进剂（ｐｅｎｅｔｒａｔｉｏｎ
ｅｎｈａｎｃｅｒ）是指那些通过改变皮肤结构，能够提高
或加快药物渗透皮肤的物质。一些适用于西药制

剂的渗透促进剂同样适用于中药局部给药制剂，如

丙二醇、二甲基亚砜、油酸、氮酮等。其中氮酮由于

有效浓度低、性质稳定、低毒性、具有显著的促渗效

果以及无明显的不良反应而被广泛应用。现在常

用的渗透促进剂还有中药中的挥发油、表面活性剂

和脂肪酸类化合物等。中药中的挥发油成分，如桉

叶油、川芎挥发油、薄荷醇、肉桂挥发油、白芥子挥

发油、蛇床子挥发油、丁香挥发油等作为渗透促进

剂具有良好的促渗效果。用川芎挥发油作为丹皮

酚的渗透促进剂促进其吸收，结果显示单用川芎挥

发油作为渗透促进剂药物的透皮量显著高于单用

氮酮组以及药物溶液对照组［７２］。
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２２２　微针　微针主要有实心和空心两种，空心
微针可直接加载药物，刺入皮肤后通过微孔通道释

放药物；实心微针的表面包裹药物，通过其预处理

皮肤使产生大量的微通道而促渗。微针促渗的机

制为利用微针滚轮上许多微小的针头，刺激皮肤，

在短时间内用微针做出超过几百个微细管道，使药

物有效渗入皮肤。

危红华［７３］首先制备了秦艽中龙胆苦苷醇质

体，提出了以微针阵列与亲水性药物载体相结合的

新型局部透皮释药系统，用微针先打破角质层的物

理及脂性屏障，同时利用醇质体的亲水特性，依据

相似相溶的原理使药物大通量地进入活性表皮层，

从而提高药物的透皮效果，结果显示这种联用的促

渗方法能够显著提高药物的透过量。

２２３　超声促透　超声促渗（ｓｏｎｏｐｈｏｒｅｓｉｓ）是在
超声波作用下，促进药物分子透皮，其主要机制有

以下几种。①空化作用：超声波在介质传播时，气
体空泡、形成和崩解的过程；②热效应：超声波通过
介质传播过程中，介质会吸收能量转换为热能，从

而使介质温度升高；③超声微流作用：由于空化气
泡的振动和超声的扩散，多孔介质暴露在声场中所

产生的液体流动。超声波的促渗效果主要依赖于

超声频率、强度和能量密度，其次还取决于探头与

皮肤的距离、药物的性质以及剂型因素等。

辣椒碱（ｃａｐｓａｉｃｉｎ）具有长效镇痛、抗炎等药理
活性，现临床多用于治疗风湿性关节炎和骨关节炎

等疼痛，为新型非成瘾性镇痛药，但辣椒碱对皮肤

强烈的刺激性限制了其临床应用，姜展等［１０］以

Ｃａｒｂｏｍｅｒ９４０为凝胶基质，以复方辣椒碱纳米乳为
原料药、氮酮、１，２丙二醇、甘油和 ＰＥＧ４００为透皮
促渗剂，制备纳米乳凝胶。在超声波的辅助作用下

［功率１５Ｗ（３０５ｋＨｚ），时间为３ｍｉｎ］，复方辣椒
碱纳米乳凝胶外用对皮肤无明显刺激性，释药快而

持久，兼具速效与缓释的双重作用，具有镇痛抗炎

的作用，对慢性软组织损伤有疗效。

２２４　离子导入　离子导入是指药物在外加电流
的作用下（一般透皮电压小于５Ｖ，电流密度低于
０５ｍＡ／ｃｍ２），促进离子型或非离子型药物依赖于
电化学电位梯度进入皮肤从而促进离子透过皮肤。

离子导入的效率与药物的价位、离子迁移率、电流

大小、渗透组分等有关。离子导入技术与添加渗透

促进剂相比，适用性更广且对皮肤刺激性更低。在

去除电流后，皮肤的渗透性能够可逆的恢复。

阿魏酸（ｆｅｒｕｌｉｃａｃｉｄ）是中药当归、川芎中的主
要有效成分，临床实践中多使用阿魏酸及其衍生物

治疗脑血栓、偏头痛，预防急性肾功能衰竭及预防

缺血性脑血管病。阿魏酸是亲水性药物，皮肤渗透

性差，利用离子导入技术促进阿魏酸的透皮量，施

加离子导入的稳态渗透速率（Ｊｓｓ）是未加离子导入
时的２６９倍，说明离子导入对阿魏酸透皮吸收的
促进效果显著［７４］。

(

　讨　论

中药单体成分的透皮吸收已经引起了许多国

家研究人员的关注，例如 Ｅｓｐｏｓｉｔｏ等［７５］制备了姜

黄素的两种不同的微乳研究其对姜黄素经皮吸收

的促进作用，结果表明 Ｏ／Ｗ形油酸甘油脂水性分
散体相比于 Ｗ／Ｏ形卵磷脂有机凝胶对姜黄素有
更好的缓释作用且能维持姜黄素的稳定性。Ｋｏｎ
ｔｏｇｉａｎｎｏｐｏｕｌｏｓ等［７６］将紫草素与电纺丝纤维毡混

纺，用于皮肤创伤的治疗。Ｂｏｓｅ等［７７］利用固体脂

质纳米粒携载槲皮素进行局部治疗，结果显示槲皮

素固体脂质纳米粒相比于槲皮素的水溶液在皮肤

中的滞留量显著增高。Ｍａｈｄｉ等［７８］利用纳米乳携

载叶下珠提取物用于皮肤的抗衰老。Ｍａｎｏｓｒｏｉ
等［７９］利用非离子表面活性剂囊泡作为米糠活性物

质的载体促进其吸收，并将囊泡进一步包载在凝胶

和乳膏中，结果显示囊泡在促进疏水性成分经皮渗

透的同时会减慢亲水性成分的经皮渗透。

中药单体成分经皮给药多数需通过不同的促

渗技术增加药物的经皮渗透量才能达到药效浓度，

但有些促渗技术例如过多渗透促进剂的使用会对

皮肤造成刺激。近些年有研究报道，细胞穿膜肽

（ｃｅｌｌｐｅｎｅｔｒａｔｉｏｎｐｅｐｔｉｄｅｓ，ＣＰＰｓ）能够显著促进药物
的经皮渗透，有很强的跨膜转运能力及较小的细胞

毒性。通过将其与纳米粒，如：脂质体、聚合物纳米

粒、固体脂质纳米粒等组合，可作为载药纳米粒细

胞内运输的有效传递工具。促渗技术的发展在一

定程度上增加了药物的渗透量，但仍有些未达到最

低的药效浓度。许多新剂型虽能够显著提高药物

的渗透量同时具有较高的包封率，但是载药量却十

分有限。因此，离子导入、超声波促透、微针等方法

可能更适用于中药单体成分的临床促渗。现阶段

多数研制的新型制剂不能产业化，也要求研究者们
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融合不同领域的知识，将新技术和理论进一步的发

展，使更适合于实际应用。

目前，对于中药单体成分的研究仍属于新兴学

科，希望通过对中药药理毒理学以及作用机制的研

究来深化中药的研究以及完善中药的应用理论。

但是传统中药均为复方，而现在对中药单体成分的

研究不能完全代替中药研究。首先，中药单体成

分不等同于原中药，传统中药的药效是多种中药

成分相互或协同作用而表现出来的多种功效的

集合，而中药单体成分只是其中一种有效物质，

其药效可能与原中药有较大的差异甚至相反；其

次，中药单体成分从中药中提取分离出来后，虽

仍然有强大的药效，但是长时间使用后发现产生

了耐药现象，而中药却不会产生耐药现象；再次，

中药单体成分在药效增强的同时其自身所具有

的不良反应也明显增强；最后，中药多具有双向

调节作用，对机体的作用具有选择性，而中药单

体成分对机体的选择性差。因此，在现在推崇对

中药单体成分研究的同时，还是需要对复方中药

进行整体的研究，才能真正对中药的运用提供合

理的理论基础。

局部给药的研究今后仍将集中在新型制剂、合

适的药物载体的开发、透皮促进方法及其促进机制

等方面。随着局部给药研究的不断进行，在不久的

将来会有更多的中药单体透皮治疗系统应用于临

床，更好地用于不同疾病的治疗。
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