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醇传递体在透皮给药系统中的研究进展 
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摘要：由于角质层的限速屏障作用，大部分药物透过皮肤的能力较差。醇传递体因能够将药物传递到皮肤深层和全身循

环，且制备方法简单，使用安全而受到关注，为药物的经皮渗透提供了新的传递载体。醇传递体具有高度变形性、促进

药物经皮渗透、缓释、防止药物代谢降解等优点，在药物的经皮吸收方面具有广阔的应用价值和开发前景。本文通过查

阅国内外文献对醇传递体在透皮给药系统中的研究和应用等方面进行综述，为其今后在透皮领域的进一步发展提供借鉴。 
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ABSTRACT: The rate limiting barrier of the stratum corneum influences the transdermal performance in most drugs. Strong 
points such as deep-layer skin and systemic circulation delivery, accessible fabrication and safety in use make transethosome 
welcomed worldwide. It is a new delivery carrier that transethosome acts as for percutaneous penetration. Because of the high 
deformability, promotion in drug percutaneous penetration, sustained release and drug degradation prevention, transethosome 
owns a wide application future and development prospect in the field of drug percutaneous absorption. To provide references for 
the future development in terms of transdermal drug delivery system, a brief review is summarized through revising domestic 
and foreign literatures. 
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透 皮 给 药 系 统 (transdermal drug delivery 

system，TDDS)是指以皮肤为给药途径，将药物转

运至局部组织或全身血液循环而发挥局部或全身

作用的制剂。与常用的普通剂型(如口服片或注射

剂)相比，TDDS 具有很多优点：避免了口服给药

时肝脏的首过效应及胃肠道对药物的破坏、透皮

给药应用安全和方便、延长有效作用时间、能维

持恒定的血药浓度等。皮肤由角质层、活性表皮、

真皮和皮下脂肪组织组成[1]，其中角质层是一种类

似于“砖”和“水泥”型的结构[2]，是影响药物透

皮吸收的主要障碍[3]。促进药物经皮渗透的方法有

化学、物理学和药剂学 3 种。化学方法是指使用

经皮吸收促进剂如氮酮、丙二醇、乙醇等[3-4]，该

方法能可逆地降低皮肤的屏障性能从而达到促进

药物经皮吸收的目的[5]，然而，化学方法对皮肤有

刺激性，容易对皮肤产生永久的伤害[3]。物理学方

法是指使用物理增强方法如离子导入法[6-8]、超声

导入法、微针[9]和电穿孔等促进药物经皮渗透，然

而物理学方法顺应性不好，且价格昂贵。药剂学

方法是指应用纳米载体技术递送药物分子并增加

药物的经皮渗透，如脂质纳米粒、聚合物胶束和

囊泡载体等，其中囊泡载体又分为经典脂质体和

新型脂质体，新型脂质体包括传递体、醇质体、

醇传递体、类脂囊泡、前体囊泡等。传递体、醇

质体、醇传递体这 3 种载体结构相似，组成不同。

传递体是由磷脂、表面活性剂和水组成的新型脂

质体。醇质体是由磷脂、高比例乙醇和水组成的

新型脂质体。醇传递体主要有磷脂、乙醇、水和
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边缘活化剂(表面活性剂)或渗透增强剂组成的新

型脂质体，它是在传递体和醇质体基础上开发的

新型囊泡载体，具有 2 种载体的优点；醇传递体

具有亲脂和亲水 2 个区域，能够容纳具有广泛溶

解度的药物分子，其良好的变形性可使其轻易地

渗透进入皮肤，因而受到越来越多的关注。本文

对醇传递体的特性、处方组成的影响、制备方法、

及其在透皮给药领域中的研究和应用等方面进行

综述。 

1  醇传递体特性 

醇传递体是在传递体和醇质体基础上开发的

新型囊泡载体，在透皮给药方面具有 2 种载体的

优点[10]。醇传递体包含磷脂、乙醇、表面活性剂(吐

温 20、吐温 60、吐温 80、司盘 60、司盘 65、司

盘 80、脱氧胆酸钠等)或渗透增强剂以及水，其结

构见图 1。醇传递体由于乙醇和表面活性剂的存

在，其外观是半透明的[11]。醇传递体可包封分子

量范围为 130.077~325 000 Da 的药物[12-13]，其粒

径大约在 40~200 nm[14]，且相对于其他传统的囊泡

系统更加稳定；醇传递体与传递体相比，无论在

封闭或非封闭状态下都可以提高经皮给药效果；

与醇质体相比，通过在醇质体中加入适宜表面活

性剂，因表面活性剂插入磷脂双分子层，增加了

磷脂分子间距离，干扰磷脂酞基链的顺序，增加

了醇传递体的流动性，并在皮肤的水合作用下，

醇传递体发生变形，“挤入”角质层，从而促进药

物的经皮吸收[15]。醇传递体皮肤渗透的机制有 2

点[16]：①乙醇效应：乙醇渗透到细胞间脂质中并

降低细胞膜多层脂质的密度并使载体柔性增加；②

醇传递体效应：醇传递体作为渗透促进剂，破坏角

质层细胞间脂质，扩大皮肤的毛孔，并促进分子间

相互作用和药物渗透穿过皮肤。 

2  处方组成对醇传递体性质的影响 

2.1  乙醇 

乙醇是醇传递体的重要组成部分。醇传递体

的粒径随乙醇浓度增加而减小[17-18]。制备稳定醇

传递体的 佳乙醇浓度范围为 30%~40%，减少乙

醇的含量至 20%可能会导致囊状结构太小[19]。但

是乙醇浓度超过 佳水平将引起磷脂双分子层渗

漏，并导致囊泡粒径的轻微增加和包封率的显著

下降；若再进一步增加乙醇浓度，高浓度的乙醇

会导致乙醇烃链的相互渗透，从而减小囊泡的大

小甚至溶解囊泡。囊泡电荷是影响囊泡性质如稳

定性及囊泡与皮肤之间相互作用的重要参数。醇

传递体相对于其他传统的囊泡系统更加稳定，其

原因在于：①乙醇作为表面负电荷的供体，可避

免由于静电排斥引起的囊泡系统的聚集；②乙醇

自身具有稳定作用[20]。此外，乙醇对醇传递体包

封率也有显著影响，乙醇增加了亲脂性和两亲性

药物的溶解度，随着乙醇浓度的增加，包封率也

随着增加[21]，这种关系在乙醇浓度为 20%~40%是

线性的[22]。 

 
图 1  超可变形囊泡的示意图 

A传递体；B醇质体；C醇传递体。 

Fig. 1  Schematic representation of ultradeformable vesicles 

Atransfersomes; Bethosomes; Ctransethosomes. 
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2.2  磷脂 

  磷脂浓度和磷脂类型会影响囊泡的大小、包

封率、ζ-电位、稳定性和渗透性。醇传递体中通常

磷脂的浓度范围为 0.5%~5%[23]，在一定浓度范围

内随着磷脂浓度增加，囊泡粒径增大[24]。不同的

磷脂类型对醇传递体粒径和稳定性也有很大影

响，但对包封率影响不大。Shen 等[25]发现，Lipoid 

S100 或 SPC50 制备的醇传递体粒径小于 Lipoid 

E80 制备的醇传递体，且磷脂酰胆碱含量较高的磷

脂制备得到的囊泡更稳定。 

2.3  表面活性剂或渗透增强剂  

醇传递体中常用的表面活性剂有吐温类、司

盘类、胆酸钠和牛磺胆酸钠等。不同的表面活性

剂或渗透增强剂的用量范围不同，如吐温类表面

活 性 剂 浓 度 范 围 一 般 为 磷 脂 浓 度 的 15%~ 

50%[19,25-26]。吐温 80 在醇质体纳米载体中的作用

主要是增大药物溶解性和预防囊泡融合[26-27]，从

而减小囊泡粒径并增强系统稳定性和皮肤渗透

性。Chen 等[28]通过加入吐温 80 制备丹皮酚醇传

递体，提高了丹皮酚的稳定性。Shen 等使用吐温

60 制备青蒿琥酯和常山碱醇传递体，发现 5 d 后

有针状结晶形成[25]。Bragagni 等[26]制备含有吐温

20 的塞来昔布醇传递体，发现与含有吐温 80 或胆

酸钠(阴离子表面活性剂)的醇传递体相比，含有吐

温 20的醇传递体具有较小的粒径[(258.4±3.3)nm]、

较高的包封率(54.4%)及更高的经皮渗透量。但另

有研究发现吐温 20 制备的醇传递体并不稳定[25]。

司盘类表面活性剂在醇传递体中也有应用，其

高浓度可达磷脂浓度的 50%，其中司盘 80、司盘

60 和司盘 40 制备的醇传递体并不稳定[25-26]，而司

盘 20 分别加入到咖啡因和维生素 E 中可以制备出

稳定的醇传递体[11]。油酸是一种常见的渗透增强

剂，常用的浓度范围为磷脂浓度的 0.5%~3%[29-30]，

其通过增加角质层的流动性影响囊泡大小、弹性、

ζ-电位和皮肤渗透性[30]。Song 等[29]使用浓度 0.5%

油酸作为渗透增强剂，发现含有油酸的伏立康唑

醇传递体比含有吐温 80 或牛磺胆酸钠的醇传递体

粒径更小且更有弹性。此外，含有油酸的醇传递

体具有较高的负 ζ 电位、皮肤渗透率及更高的药

物皮肤滞留量。Ma 等还发现咪喹莫特在含有油

酸的醇传递体包封率(85.38%±1.4%)显著高于在

经典醇质体中的包封率(41.93%±2.1%)[31]。除了油

酸之外，也有报道将 L-薄荷醇[30]或二甲基亚砜[32]

作为渗透增强剂加入到醇质体中促进药物的经皮

吸收。 

3  醇传递体制备方法 

3.1  冷法 

冷法[14,16,33]是常用的制备醇传递体的方法，是

指将磷脂、渗透促进剂及其他脂质材料用乙醇溶

解在密封容器中，将该体系置于集热式恒温加热

磁力搅拌器加热到 30 ℃并磁力搅拌 30~35 min，

药物溶在相应的水相或有机相取决于其亲水性或

者亲脂性，然后将有机相缓慢加入至水相中，温

度保持在 30 ℃不变，持续搅拌一段时间，得到醇

传递体混悬液。可以通过超声的方式减小粒径，

并保存在冰箱[34]。 

3.2  热法 

热法[14,16]是指将磷脂分散在 40 ℃热水中形

成胶体溶液，渗透促进剂加入到有机相乙醇中并

加热至 40 ℃，药物根据其亲水性或者亲脂性溶在

相应的水相或有机相里，然后将有机相加至水相

中，将该混合体系充分搅拌一定时间，在整个制

备过程中温度保持在 40 ℃， 后通过探头超声的

方式减小粒径[35]，另外为了防止乙醇和水挥发，

整个制备过程要在密封或有盖的容器里进行。 

3.3  薄膜水化法[31] 

将磷脂、表面活性剂溶于有机相(如氯仿、甲

醇等)，在高于脂质相变温度下，旋转蒸发除去有

机溶剂以获得脂质薄膜，并将其在真空下保持过

夜以除去痕量的有机溶剂，然后加入适量溶液(磷

酸盐缓冲溶液与乙醇适当比例)在无真空条件下旋

转水合一段时间，药物根据其理化性质溶解在有

机相或水相， 后将得到的醇传递体溶液超声处

理至所需的粒径大小。 

3.4  经典法 

磷脂、表面活性剂或渗透增强剂溶解在乙醇

中并用水浴加热至(30±1)℃，缓慢加入双倍体积的

蒸馏水，并进行不断的机械搅拌，药物溶在相应

的水相或有机相取决于其亲水性或者亲脂性，

后用聚碳酸酯膜反复 3 次进行挤压得到醇传递体

混悬液[16]。 

4  醇传递体在经皮给药方面的应用 

4.1  非甾体抗炎药物递送 

吡罗昔康、酮咯酸氨丁三醇、依托度酸皆是

用于治疗类风湿性关节炎、骨关节炎和其他炎症

性疾病的非甾体抗炎药，但是口服会引起胃肠道
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副反应，适合使用醇传递体进行经皮给药。Garg

等[36]将醇传递体作为吡罗昔康经皮给药的载体，

通过优化药物渗透量、皮肤中的药物滞留量、包

封率和囊泡粒径等指标，得到吡罗昔康醇传递体，

并将其进一步制成凝胶，得到吡罗昔康醇传递体

凝胶，与其他类似的囊泡(脂质体、醇质体和传递

体)凝胶相比，有 高的药物渗透量和皮肤滞留量，

并能延长药物释放，且在冷藏[(5±3)℃]条件下 28 d

内稳定。透皮递送酮咯酸氨丁三醇也是一个很有

发展前景的方向，可以减少其不良反应。Shaji 等[33]

通过体外渗透实验证明酮咯酸氨丁三醇醇传递体

相对于其醇质体表现出更好的透皮效果。Gondkar

等[37]以醇传递体凝胶作为依托度酸的载体，以透

皮方式进行给药，体外研究发现醇传递体凝胶的

经皮促渗能力强，显示出良好的抗炎活性。 

4.2  中药抗炎药物递送 

丹皮酚具有抗过敏、抗炎和镇痛活性。然而

由于其水溶性、稳定性差，使得该药物在临床上

的应用受到限制。Chen 等[28]制备醇传递体作为经

皮递送丹皮酚的载体，实验结果表明丹皮酚醇传

递体具有较窄的粒径分布，其粒径[(122.5±7.5)nm]

小于丹皮酚传递体[(256.5±8.9)nm]，具有更高的包

封率(85.5%±5.2%)；在体外渗透实验中，丹皮酚醇

传递体相比于传递体其在猪耳朵皮肤中具有更高

的滞留量；丹皮酚醇传递体的 AUC 分别比传递体

和 35%乙醇丹皮酚饱和溶液高约 1.57 倍和 3.52

倍，该制剂显著提高了丹皮酚的生物利用度。  

4.3  抗氧化药物递送 

绿茶是丰富的天然材料之一，具有许多健康

益处。绿茶中含有约 4 000 种生物活性成分，其中

主要的是多酚[38]。绿茶中的多酚主要来自儿茶

素类，约占绿茶生物活性成分总量的 30%，这些

化合物具有很高的抗氧化活性，有利于预防许多

与氧化应激增加而引起的疾病，如癌症、糖尿病

和心血管疾病。然而，绿茶儿茶素中的没食子儿

茶素没食子酸酯因极性高(logP=0.48)和分子量大

(458.37 Da)而不易渗透到皮肤中。Ramadon 等[39]

将绿茶提取物制备成醇传递体凝胶，与非醇质体

凝胶相比，醇传递体凝胶更稳定，并增加穿透皮

肤的药量。 

4.4  抗痛风药物递送 

秋水仙碱用于治疗痛风、假性痛风、家族性

地中海热和许多其他疾病。口服给药生物利用度

差，并且有严重的胃肠道不良反应，且该药物具

有较低的治疗指数。为了克服这些缺点，Abdulbaqi

等[24]使用醇传递体凝胶作为秋水仙碱透皮递送的

载体，发现与非醇质体凝胶相比，用秋水仙碱醇

传递体凝胶显著增强了经皮渗透能力，经过优化

的秋水仙碱醇传递体凝胶在(4±2)℃条件下具有很

好的稳定性。 

4.5  抗肥胖药物递送 

辣椒素是一种在辣椒中发现的活性化合物，

已被证明具有抗肥胖的特性。Azizah 等[40]将醇传

递体作为辣椒素的经皮给药载体，与直接法制备

的醇传递体相比，薄膜法制备的醇传递体有更好

的性质，粒径为(74.9±2.02)nm，包封率为 84.85%± 

1.15%。为了增加黏附性，使用 1%卡波姆基质将

醇传递体悬浮液制备成凝胶制剂，并使用小鼠腹

部皮肤进行体外渗透试验，对辣椒素醇传递体凝

胶与辣椒素凝胶透皮效果进行比较，发现醇传递

体辣椒素凝胶能更好地渗透大鼠皮肤。 

4.6  抗真菌药物递送 

伏立康唑用于治疗真菌感染，然而市面上伏

立康唑常用的剂型通常是口服片剂、口服混悬剂

或静脉注射剂。虽然伏立康唑的生物利用度大约

为 96%，但是口服会产生视觉障碍、皮疹、腹痛、

恶心和呕吐等不良反应，医师一般不会选择口服

伏立康唑治疗局部感染，因此使用局部透皮给药

系统递送伏立康唑是一种更好的替代方案。Song

等[29]将醇传递体作为伏立康唑经皮给药载体，透

射电子显微镜显示醇传递体呈不规则球形，并且

相对于其他规则球形的囊泡结构系统表现出更好

的流动性。与弹性脂质体、传统脂质体相比，醇

传递体显著增强了伏立康唑的皮肤渗透(P<0.05)，

增强了伏立康唑在真皮/表皮区域中的皮肤滞留量。 

4.7  抗肿瘤药物递送 

Ma 等[31]将醇传递体作为咪喹莫特经皮给药

载体，发现这是一种完全可行的治疗皮肤癌症的

手段。和醇质体相比，醇传递体表现出了更好的

渗透效果和更大的渗透量，并对咪喹莫特醇传递

体透皮机制进行研究，结果表明醇传递体制剂主

要通过流化和提取脂质双层来增强药物的渗透；

同时评估了咪喹莫特醇传递体对小鼠背部皮肤的

刺激性，组织学检查表明背部皮肤中不显示炎性

细胞浸润或红斑进一步证实了醇传递体的生物相

容性。 
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大多数生物活性分子不能穿透角质层屏障，

醇传递体具有流化和干扰角质层刚性脂质系统的

能力，成为用于中等和大分子量生物活性分子的

有效非侵入性药物递送载体，为透皮递送各种生

物活性分子提供了新的方法。在囊泡性质和皮肤

渗透能力方面，发现醇传递体与传统的醇质体相

比具有更好的性质，醇传递体可通过改变表面活

性剂或渗透促进剂的量、乙醇的量来改变醇传递

体的性质及渗透能力。另外将醇传递体纳入合适

的范畴—有效的载体，如凝胶，可以增加在作用

部位的停留时间，获得更好的皮肤渗透量和治疗

效果。然而醇传递体的有效临床探索也是一个挑

战，有必要在临床上评估并检查它的效果，因为

醇传递体含有乙醇，乙醇对皮肤有刺激性作用，

所以醇传递体需要在某些特定的临床条件下进行

安全性探索，如将其应用于开放的湿疹区域。醇

传递体为透皮给药带来了新的机遇和挑战，未来

这方面的研究主要集中在如何控制药物在体内的

释放和长期安全性方面，以保证获得更好的疗效。 
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