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青蒿琥酯肠溶纤维的制备及体外释放研究 
   

赵力赤，蒋志敏，梁能堂，谭海新，黎勇玲，李迎迎*(桂林医学院药学院，广西 桂林 541199) 
 

摘要：目的  制备青蒿琥酯肠溶纤维，考察其体外释放行为。方法  以尤特奇 S100 和 L100-55 为聚合物基质，添加一定

量的青蒿琥酯，通过静电纺丝方法制备得到一系列载有青蒿琥酯的尤特奇纤维 S100/ART 和 L100-55/ART。以紫外-可见

分光光度法测定青蒿琥酯含量，计算 S100/ART 和 L100-55/ART 纤维的载药量和包封率，用扫描电子显微镜、热重分析

仪对其形貌、热稳定性进行表征，用傅立叶变换红外光谱仪对药物在纤维载体中的状态进行表征，用溶出度测定仪以桨

法测定其体外药物释放度。结果  载药尤特奇纤维 S100/ART 和 L100-55/ART 结构均一，热稳定性良好，载药量可控，

包封率高，药物以非晶态分散在纤维中；在 pH 1.2 人工胃液中释放的药物量较少，而在 pH 6.8 人工肠液中释放出大部分

药物。在 pH 1.2 环境下 S100/ART 比 L100-55/ART 释放出更少的青蒿琥酯，在 pH 6.8 时释放出更多的青蒿琥酯。S100/ART
和 L100-55/ART 亦具有一定的青蒿琥酯缓释作用。结论  载药尤特奇纤维 S100/ART 和 L100-55/ART 可以用作青蒿琥酯

肠溶制剂，作为青蒿琥酯肠溶纤维，S100/ART 比 L100-55/ART 效果更好。制备得到的青蒿琥酯肠溶纤维，可以用于青蒿

琥酯的肠道靶向递送和释放，有望提高青蒿琥酯的口服生物利用度。 
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ABSTRACT: OBJECTIVE  To prepare artesunate-loaded enteric fibers and investigate their release behavior in vitro. 
METHODS  A series of artesunate-loaded Eudragit fibers S100/ART and L100-55/ART were prepared by electrospinning, with 
Eudragit S100 and L100-55 as the polymer matrix and adding artesunate. The content of artesunate was determined by UV-Vis 
spectrophotometry, and the drug loading and entrapment efficiency of fibers S100/ART and L100-55/ART were calculated. The 
morphology and thermal stability of the fibers were characterized by SEM and TG, respectively. The physical status of artesunate 
in fibers was determined by FTIR. The in vitro drug release of the fibers was investigated by the paddle method using a 
dissolution tester. RESULTS  The drug-loaded Eudragit fibers S100/ART and L100-55/ART had uniform structures, good 
thermal stability, controllable drug loading, and high entrapment efficiency. Artesunate was dispersed in fibers in amorphous 
state. Small amount of the drug were released from these fibers in the simulated gastric fluid of pH 1.2, while in the simulated 
intestinal fluid of pH 6.8 most of the drug were released. Moreover, S100/ART released less artesunate at pH 1.2 and more at pH 
6.8 than L100-55/ART. S100/ART and L100-55/ART could also achieve the sustained release of artesunate. CONCLUSION  
The drug-loaded Eudragit fibers S100/ART and L100-55/ART can be used as enteric formulations of artesunate, and the 
artesunate-loaded enteric fiber S100/ART has better performance than L100-55/ART. The fabricated artesunate-loaded enteric 
fibers can be applied to achieve intestinal-targeted delivery and release of artesunate, and hopefully improve the oral 
bioavailability of artesunate. 
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青蒿琥酯(artesunate，ART)是我国自主开发研

制的具有倍半萜结构的青蒿素类抗疟特效药，近

年研究发现其对白血病、直肠结肠癌、口腔癌、

肺癌、胰腺癌、黑色素瘤、乳腺癌、卵巢癌、前

列腺癌、中枢神经系统肿瘤及肾癌细胞等都具有

较强的抑制作用[1-4]，美国国家癌症研究所已把其
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纳入抗肿瘤药物筛选与抗肿瘤活性研究计划中。

虽然 ART 的临床疗效确切、药理作用广泛，但由

于水溶性差、半衰期短(30 min)[5]、口服吸收差、

结构不稳定(过氧键在体内易被破坏)[6]，且具有明

显的首过效应和肝药酶诱导作用，导致其生物利

用度低，需频繁给药，从而大大影响和限制了 ART
的临床应用。 

为了增加水溶性，提高生物利用度，研究人

员将 ART 制备成多种新剂型，如 ART 缓释固体分

散体[7]、ART 纳米粒[8-10]、ART 聚乳酸微球[11]、

ART 纳米乳[12]、ART 纳米脂质体[13-14]、ART 脂质

体粉雾剂[15]、ART 自微乳[16-17]等。这些制剂大多

具有一定的缓释作用，能够在一定程度上改善

ART 的溶解性，延长药物的半衰期。然而，很多

纳米载体在胃肠道中不稳定，例如唾液腺、胰腺

会分泌脂肪酶水解脂质载体，使得部分药物提前

释放造成泄漏，或对胃肠道造成伤害；胃液的酸

性环境使得纳米载体容易聚集沉淀，影响黏膜对

纳米载体的摄取和药物到达目标位置的释放[18-19]。

肠溶制剂可以很好地解决这一问题。肠溶载体在

低 pH 值的环境中不溶或难溶，在高 pH 值的环境

下溶解，能够避免或减少胃内酶类和胃酸对药物

的破坏，减少药物对胃黏膜的刺激，将药物传递

至肠道内指定部位，实现药物的靶向递送和释放，

因此已成为药物制剂研究的热点之一。目前，常

用的肠溶载体包括一系列对 pH 敏感的聚合物，如

海藻酸钠、壳聚糖、甲基丙烯酸共聚物和甲基丙

烯酸酯共聚物等。其中，尤特奇是一种甲基丙烯

酸聚合物，已广泛应用于口服剂型的制备，包括

作为片剂涂层或片剂基质以及制备用于胃肠道药

物 控 释 的 微 球 和 纳 米 粒 [20-23] 。 尤 特 奇 L100、

L100-55 和 S100 专门设计用于靶向胃肠道下部，

这些聚合物在低 pH 下不溶，分别仅在 pH 6.0，5.5
或 7.0 下溶解。 

静电纺丝是利用聚合物制备纳米纤维的一种

简便易行的技术。静电纺纳米纤维直径小、表面

积大、孔隙率高，可以模拟天然的细胞外基质结

构和生物功能，在生物医学领域引起了研究者的

持续关注，在药物控释、创伤修复、生物组织工

程等方面有很好的应用前景。静电纺尤特奇纳米

纤维结合静电纺纳米纤维的优势和尤特奇的特

点，可以作为肠溶纳米制剂的优良载体。近 10 年

来，国内外学者采用静电纺丝技术，已成功得到了

负载双氯芬酸钠[24-25]、酮洛芬[26-27]、豆腐果苷[28]、

盐酸美贝维林[29]、紫杉醇[30]、硝苯地平[31]、吲哚

美辛[32]、盐酸莫西沙星[33]、扑尔敏[34]等药物的尤

特奇纳米纤维。这些静电纺载药尤特奇纳米纤维，

能够使得相应药物在低 pH 时释放得很少，在高

pH 时持续、完全释放，从而可能实现药物的肠道

靶向递送和释放。本研究中分别以尤特奇 L100-55
和尤特奇 S100 为聚合物基质，通过静电纺丝制备

了一系列载有 ART 的尤特奇纤维-ART 肠溶纤维，

对它们的载药量、包封率、形貌、热稳定性和药

物在纤维载体中状态进行了测试和表征，并研究

了它们的体外释放行为。 
1  材料与方法 
1.1  材料 

甲 基 丙 烯 酸 共 聚 物 B 型 —— 尤 特 奇 S100 
(Evonik Rohm GmbH，批号：B160605004)；甲基丙

烯酸共聚物 C 型——尤特奇 L100-55(Evonik Rohm 
GmbH，批号：B160803018)；ART(含量：98%；

上海阿拉丁试剂有限公司，批号：G1524086)；甲

醇(西陇化学试剂，批号：1901041)、无水乙醇(成
都市科隆化学品有限公司，批号：1904272)、N,N-
二甲基乙酰胺(广东省化学试剂工程技术研发中

心，批号：180617)、磷酸氢二钾(上海阿拉丁试剂

有限公司，批号：150609)、磷酸二氢钾(上海阿拉

丁试剂有限公司，批号：140516)、浓盐酸(成都市

科隆化学品有限公司，批号：1711291)和氢氧化

钠(上海阿拉丁试剂有限公司批号：171008)均为

分析纯。 
1.2  仪器 

微孔滤膜(0.45 μm，天津市津滕实验设备有限

公司)；UV-2550 紫外分光光度计(日本岛津)；

S-4800 扫描电子显微镜(日本日立)；IRPrestige-21
傅立叶变换红外光谱仪(FTIR，日本岛津)；STA 
449 F1 热重分析仪(TG，德国耐驰)；SY-3D 溶出

度测定仪(上海黄海药检仪器有限公司)；SHZ-B 摇

床(上海博迅实业有限公司)；TG16-WS 高速离心

机(湖南湘仪实验室仪器开发有限公司)；高压直流

电源 DW-P303-1ACFO(天津东文高压电源股份有

限公司)；LSP01-1 注射泵(保定兰格恒流泵有限公

司)；BT224S 分析天平(北京赛多利斯科学仪器有

限公司)；DHG-9140A 真空干燥箱(上海一恒科学

仪器有限公司)。 
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1.3  ART 肠溶纤维的制备 
将尤特奇 S100 溶于乙醇/N,N-二甲基乙酰胺

(5∶1)的混合有机溶剂中，配成 15%的溶液，再向

其中加入占总质量 8%的 ART，搅拌溶解制得纺丝

液。纺丝液超声脱气 10 min 后进行静电纺丝，在

锡箔纸上收集纤维。静电纺丝条件如下：直流电

源电压 15 kV，注射泵针头与收集板之间的距离为

15 cm，供料速度 1.2 mL·h1，针头内径 0.60 mm，

温度 30 ℃，相对湿度 50%。将收集到的纤维，于

30 ℃真空干燥 48 h，得到含 8%ART 的尤特奇 S100
纤维样品，简写为 S100/ART8。改变 ART 的含量

和尤特奇型号，按照上述方法依次制备得到载药

尤特奇纤维 S100/ART15、S100/ART25、L100-55/ 
ART8、L100-55/ART15 和 L100-55/ART25。 
1.4  ART 肠溶纤维的载药量和包封率的测定 
1.4.1  ART 含量测定  精密称取一定量的 ART 对

照品溶于甲醇，配制成 0.15 mg·mL1 的 ART 对照

品溶液。分别精密量取 ART 对照品溶液 0.1，0.2，

0.4，0.6，0.8，1.0，1.2，1.6，1.8，2.0 mL，置于

5 mL 量瓶中，挥干溶剂，加入 0.1 mol·L1 的氢氧

化钠溶液稀释至刻度。将这些溶液于 83 ℃水浴加

热 1 h，冷却后用紫外分光光度计测定，记录 大

吸收波长 238 nm 处的吸光度[35]。以吸光度对浓度

进行线性回归，得回归方程为 A=21.242C–0.000 7，

相关系数 r=0.999 8，浓度在 0.003~0.060 mg·mL1

内线性关系良好。 
1.4.2  载药量和包封率的测定  取 2 mg 纤维膜，

加入 10 mL 无水乙醇，超声溶解直至溶液澄清透

明，取 1 mL 上述溶液加 PBS 缓冲溶液稀释到一定

倍数，采用“1.4.1”项下方法测定 ART 含量，计

算各纤维的载药量和包封率。 
1.5  ART 肠溶纤维的形貌表征 

所有载药尤特奇纤维样品在真空下喷射镀

金，用扫描电子显微镜观察形貌，以 15 kV 的激

发电压拍摄照片。从电镜照片中随机选取 100 条

纤维，利用 Photoshop CS5 软件计算纤维直径，

取平均值即为载药纤维的直径。 
1.6  ART 肠溶纤维的红外光谱表征 

ART 采用 KBr 压片法，尤特奇和载药尤特

奇纤维样品取纤维膜，用傅立叶变换红外光谱仪

测定样品的红外光谱。 
1.7  ART 肠溶纤维的热稳定性 

用热重分析仪考察 ART、尤特奇 S100、尤特

奇 L100-55 和所有载药尤特奇纤维样品的热分解

过程。升温速率 10 K·min1，温度范围 30~600 ℃。 
1.8  药物体外释放研究 

取一定量的载药纤维样品，按中国药典 2015
年版通则 0931 溶出度与释放度测定法第二法桨

法，以 900 mL 人工胃液(pH 1.2 的盐酸溶液)或人

工肠液(pH 6.8 的磷酸盐缓冲溶液)为释放介质，温

度 37 ℃，转速 50 r·min，用溶出度测定仪进行药

物体外释放试验。按照预定的时间间隔，取出 2 mL
释放液并补充同体积同温度新鲜介质。取出的溶

液通过微孔滤膜过滤后，采用“1.4.1”项下方法

测定 ART 含量，计算累积释放百分率，绘制药物

释放曲线。所有测量试验平行进行 3 次，取平均

值为实验结果。 
模拟人体环境中的药物释放：取一定量样品

放入 10 mL 离心管中，加入 8 mL pH 1.2 的释放介

质，于摇床中振摇 2 h，然后将释放介质更换为 pH 
6.8 的 PBS 缓冲溶液，继续振摇 5 h，温度 37 ℃，

转速 50 r·min。在预定时间点，将离心管在高速

离心机中 10 000 r·min离心 3 min，沉淀未溶解的

样品。从离心管中取出 2 mL 上清液，补充 2 mL
新鲜释放介质。所取上清液用微孔滤膜过滤后按

“1.4.1”项下方法测定 ART 含量，计算累积释放

百分率，绘制药物释放曲线。所有测量试验平行

进行 3 次，取平均值为结果。 
2  结果与讨论 
2.1  ART 肠溶纤维的制备 

利用静电纺丝技术制备载药纤维的关键因素

是选择合适的溶剂，所选溶剂要能够易于溶解药

物，并保证聚合物溶液有一定的导电性和可纺性。

当使用乙醇作为溶剂时，尤特奇和 ART 都可以溶

解，溶液可以被静电纺丝成纤维，然而由于乙醇

的蒸汽压力高，静电纺丝得到的纤维总是具有相

对较大的直径、不均一的结构和不平整的表面[36]。

加入适量高沸点溶剂 N,N-二甲基乙酰胺，会使静

电纺丝过程中射流保持较长时间的流体状态，在

电场下经受较长的拉伸时间，从而得到直径小、

结构更加均一的纤维。实验中经过多次尝试，选

用乙醇/N,N-二甲基乙酰胺(5∶1)作为纺丝液溶剂。 
2.2  ART 肠溶纤维的载药量和包封率 

测定尤特奇纤维 S100/ART 和 L100-55/ART
的载药量和包封率，结果见表 1。数据显示，采用

静电纺丝方法制备的尤特奇纤维 S100/ART 和
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L100-55/ART，其载药量均接近纺丝液中的药物含

量，都具有非常高的包封率，说明药物在静电纺

丝过程中损失较少，基本被包裹和负载于纤维中。

L100-55/ART 的载药量和包封率略优于 S100/ART，

说明静电纺 L100-55 纤维对 ART 的包裹效果更好，

这可能是聚合物分子质量不同导致的。尤特奇

L100-55 的 分 子 量 (~320 000 g·mol1) 比 尤 特 奇

S100 的分子量(~125 000 g·mol1)大近 2 倍，聚合

物分子质量越大，高分子的链长越长，链长的高

分子与药物之间相互作用更强。随着 ART 添加量

的增加，尤特奇纤维 S100/ART 和 L100-5/ART 的

包封率有轻微下降，这可能由于随着纺丝液中药物

含量增加，静电纺过程中会有少量药物提前析出，

这一点从高载药量纤维表面有少量药物聚集(图 1)
也可以间接得到证实。 

 

表 1  尤特奇纤维 S100/ART 和 L100-55/ART 的载药量和

包封率 
Tab. 1  Drug loading and entrapment efficiency of Eudragit 
fibers S100/ART and L100-55/ART 

制剂 载药量/% 包封率/% 
S100/ART8 7.50.3 93.8 
S100/ART15 13.80.6 92.0 
S100/ART25 21.10.4 84.4 
L100-55/ART8 7.70.4 96.3 
L100-55/ART15 14.20.6 94.7 
L100-55/ART25 22.51.1 90.0 

 

2.3  ART 肠溶纤维的形貌表征 
使用尤特奇 S100 或尤特奇 L100-55 作为聚合

物基质，ART 含量为 8%，15%，25%时，均得到

了结构较为均一的纤维。所有载药纤维表面均比

较光滑，且纤维间无明显黏连，但随着载药量增

加，含有 15%ART 的 L100-55/ART15 纤维表面有

极少量的药物析出，含有 25%ART 的 S100/ART25
和 L100-55/RT25 纤维表面观察到明显的药物析

出，说明载药量较大时 ART 在尤特奇聚合物纤维

中分散不均 ，有聚集现象，提示利用静电纺丝

制备以尤特奇 S100 和 L100-55 为聚合物基质的

ART 肠溶纤维时， 大载药量应<25%。载药尤特

奇纤维 S100/ART8、S100/ART15、S100/ART25 以

及 L100-55/ART8、L100-55/ART15、L100-55/RT25
的 直 径 依 次 为 (2.14±0.64)μm ， (2.46±0.55)μm ，

(2.32±0.43)μm 和 (470±166)nm ， (431±147)nm ，

(478±162)nm。S100/ART 纤维直径较大，属于微

米纤维，而 L100-55/ART 纤维直径较小。L100-55/ 
ART 纤维尺寸明显小于 S100/ART 纤维，这是因

为尤特奇 L100-55 的分子量较大，高分子的链长较

长，容易缠结，溶液黏度较大，而相同静电纺丝

条件下，溶液黏度大，得到的丝较细，结果见图 1。 
 

 
     S100/ART8          S100/ART15          S100/ART25 

 
   L100-55/ART8        L100-55/ ART15      L100-55/ART25 
 

图 1  含有 ART 的尤特奇纤维电镜图 
Fig. 1  SEM images of artesunate-loaded Eudragit fibers  
 
2.4  ART 肠溶纤维的红外光谱表征 

为了进一步分析 ART 在尤特奇聚合物纤维中

的存在状态，对所有载药尤特奇纤维样品进行红

外光谱表征，结果见图 2。ART 的红外特征吸收峰

为 1 757 cm–1(C=O)、1 149 cm–1(酯 C-O-C)和

1 006 cm–1(醚 C-O-C)；尤特奇 S100 和尤特奇

L100-55 的红外特征吸收峰分别为 1 724 cm–1(C= 
O)和 1 151 cm–1(酯 C-O-C)、1 728 cm–1(C=O)和 

 

 
 

图 2  ART、尤特奇 S100、尤特奇 L100-55 和所有载药尤特奇纤维样品的红外光谱 
Fig. 2  IR spectra of artesunate, Eudragit S100, Eudragit L100-55 and all drug-loaded Eudragit fibers 
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1 178 cm–1(酯 C-O-C)。从图 2 可以看到，含有 ART
的 尤 特 奇 纤 维 S100/ART8 、 S100/ART15 、

S100/ART25、L100-55/ART8、L100-55/ART15 和

L100-55/ART25 样品的红外光谱中均未见明显的

ART 特征吸收峰，说明 ART 以非晶态分散在尤特

奇聚合物纤维中。 
2.5  ART 肠溶纤维的热稳定性 

ART、尤特奇 S100、尤特奇 L100-55 和所有

载药尤特奇纤维样品的热重曲线见图 3。在 170 ℃
之前，ART 的热重曲线基本为 1 条直线，几乎没

有发生任何失重变化，之后开始分解。尤特奇 S100
的热重曲线有较为明显的 2 个失重过程：第 1 个

过程从 60 ℃~100 ℃，是由脱水造成的少量失重

(<5%)；第 2 个过程在 390~470 ℃之间，是聚合物

分解对应的失重，约为 85%。尤特奇 L100-55 的

热分解过程与尤特奇 S100 类似，70~105 ℃为脱水

失重，260~450 ℃是主要的链分解过程。这些数据

与文献报道的基本一致 [37-38]。载药尤特奇纤维

S100/ART 的热重曲线显示出 3 个明显变化的阶

段：60~95 ℃，180~310 ℃和 380~470 ℃。与 ART
和尤特奇 S100 的热重曲线比较可以得知，第 1 阶

段和第 3 阶段对应为尤特奇 S100 的脱水和分解，

第 2 阶段随着 ART 含量增加愈发明显，属于 ART
的热分解过程。载药尤特奇纤维 L100-55/ART 的

热重曲线也有相似的 3 个阶段，第 1 阶段和第 3
阶段表现为尤特奇 L100-55 的热分解特征，第 2
阶段是 ART 的热分解。载药尤特奇纤维样品的失

重数据表明，所有 ART 肠溶纤维都具有良好的热

稳定性，相比之下，S100/ART 的热稳定性更好。 
2.6  药物体外释放 

以 pH 1.2 的盐酸溶液模拟人工胃液，对载药

尤特奇纤维的药物释放进行了研究，绘制了释放

曲线，结果见图 4a、4b。载药尤特奇纤维的 ART
释放曲线均经历早期短时间内(30~40 min)的突释

和后期较长时间的缓慢释放， 终到达平台。6 h
时，载药尤特奇纤维 S100/ART8、S100/ART15 和

S100/ART25 的 ART 累积释放量(百分比)分别为

17.0%，19.2%和 21.3%，L100-55/ART8、L100-55/ 
ART15 和 L100-55/ART25 的 ART 累积释放量(百
分比)分别为 42.2%，45.7%和 47.4%，ART 释放百

分比均随着载药量增加而略有升高。释放数据显

示，在尤特奇 S100 和 L100-55 均不溶解的 pH 1.2
酸性溶液中，仍有少量药物从静电纺聚合物纤维

中释放出来，这种现象文献中已有报道[39]，原因

可能有 2 个方面。第一，当载药尤特奇纤维与溶

液接触时，纤维表面的药物会快速溶解(突释)；
第二，聚合物溶胀和水渗透进入纤维内部，导致

少量内部药物溶出(缓慢释放)。L100-55/ART 纤

维的 ART 释放百分比是 S100/ART 纤维的 2 倍以

上，这是因为前者纤维更细，比表面积更大，纤

维表面的药物含量更高。 
载药尤特奇纤维 S100/ART 和 L100-55/ART 在

pH 6.8 人工肠液中的药物释放曲线也表现为 1 个较

短时间内的突释过程和 1 个较长时间的缓慢释放过

程，结果见图 4c、4d。短时间内的 ART 突释来自

2 个方面：纤维表面药物的快速溶解和尤特奇载体

溶解引起内部药物的释放；缓慢释放源于尤特奇载

体和药物的溶解。与在 pH 1.2 酸性溶液中的释放行

为不同的是，由于尤特奇 S100 和 L100-55 在 pH 6.8
溶液中溶解，ART 在 6 h 内释放量(百分比)显著增

加，结果见表 2，25%载药量的纤维 S100/ART25
和 L100-55/ART25，药物累积释放量接近 100%。 

 

 
 

图 3  ART、尤特奇 S100、尤特奇 L100-55 和所有载药尤特奇纤维样品的热重曲线 
Fig. 3  Thermogravimetric curves of artesunate, Eudragit S100, Eudragit L100-55 and all drug-loaded Eudragit fibers 
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图 4  载药尤特奇纤维 S100/ART 和 L100-55/ART，以及物理混合物(15%ART)在 pH 1.2 和 pH 6.8 溶液中的药物释放曲线 
a，bpH 1.2；c，dpH 6.8。 
Fig. 4  Cumulative drug release profiles of drug-loaded Eudragit fibers S100/ART, L100-55/ART and the physical mixtures 
(15% artesunate) in solutions of pH 1.2 and pH 6.8  
a, bpH 1.2; c, dpH 6.8. 

 

表 2  载药尤特奇纤维 S100/ART 和 L100-55/ART 的 ART
释放量(6 h) 
Tab. 2  Release amount of artesunate(6 h) from drug-loaded 
Eudragit fibers S100/ART and L100-55/ART 

制剂 
释放量/% 

pH 1.2 pH 6.8 

S100/ART8 17.0 85.8 

S100/ART15 19.2 92.8 

S100/ART25 21.3 101.9 

L100-55/ART8 42.2 82.8 

L100-55/ART15 45.7 87.6 

L100-55/ART25 47.4 94.4 
 

ART 与尤特奇 S100、L100-55 的物理混合物

(ART 含量为 15%)的药物释放曲线见图 4。在人工

胃液和人工肠液中，2 个物理混合物的药物释放均

在短时间(10 min)内到达平台。在 pH 1.2 的溶液

中，2 个物理混合物的 ART 释放量均远高于相应

载 药 纤 维 (S100/ART15 和 L100-55/ART15)； 在

pH 6.8 的溶液中，物理混合物的药物释放量仍然

高于相应载药纤维，但二者的差距不是很大。同时，

从释放曲线也可以看出，S100/ART 和 L100-55/ART
具有一定的 ART 缓释作用。上述药物释放结果表

明，载药尤特奇纤维 S100/ART 和 L100-55/ART
可以用作肠溶缓释制剂，实现 ART 的肠道靶向递

送和释放，提高 ART 的口服生物利用度。 
口服给药时药物先经过胃再到肠道，因此本

研究测定了载药尤特奇纤维 S100/ART 和 L100-55/ 
ART 依次在 pH 1.2 和 pH 6.8 溶液中的 ART 释放，

以模拟人体环境中的药物释放过程，相应的释放

曲 线 见 图 5 。 载 药 尤 特 奇 纤 维 S100/ART 和

L100-55/ART 在 pH 1.2 溶液中均有少量药物释放，

之后在 pH 6.8 溶液中药物释放量因载体溶解而迅

速增加。对比图 5 中载药纤维 S100/ART 和 L100-55/ 
ART 的药物释放曲线可以看出，S100/ART 在 pH 
1.2 溶液中 2 h 内 ART 释放量比 L100-55/ART 少，

在 pH 6.8 溶液中的时间段内 ART 释放量则比

L100-55/ART 多，表明 S100/ART 作为 ART 肠溶

纤维效果更好，能够实现 ART 在胃液环境中释放

量很少(<12.7%)，大部分都在肠液环境中释放。 
本研究也考察了在 pH 1.2 溶液中浸泡 2 h 后

载药尤特奇纤维 S100/ART 和 L100-55/ART 的形

貌变化。载药量 15%的纤维样品 S100/ART15 和 
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图 5  载药尤特奇纤维 S100/ART 和 L100-55/ART 在模拟人体环境中的药物释放曲线 
aS100/ART；bL100-55/ART。 
Fig. 5  Cumulative drug release profiles of drug-loaded Eudragit fibers S100/ART and L100-55/ART in the case of simulated 
human body environment 
aS100/ART; bL100-55/ART. 
 

 
 

图 6  载药尤特奇纤维 S100/ART15 和 L100-55/ART15 在

pH 1.2 溶液中浸泡 2 h 后的电镜照片 
aS100/ART15；bL100-55/ART15。 
Fig. 6  SEM images of drug-loaded Eudragit fibers 
S100/ART15 and L100-55/ART15 after immersed in the 
solution of pH 1.2 for 2 h 
aS100/ART15；bL100-55/ART15. 

 

L100-55/ART15 在酸性溶液中浸泡 2 h 后的电镜

照片见图 6。可以看出，在酸性溶液中浸泡 2 h
后样品的微观形貌基本保持不变，仍然呈现为微

米 纤 维 (S100/ART15) 和 纳 米 纤 维 (L100-55/ 
ART15)，只是纤维尺寸略有增加，纤维间有黏连，

这是高分子溶胀造成的。这些结果进一步表明，

载药尤特奇纤维 S100/ART 和 L100-55/ART 可作

为 ART 肠溶制剂，实现药物的肠道靶向递送和

释放。 
3  结论 

利用静电纺丝技术，以尤特奇 S100 和 L100-55
为聚合物基质，制备了含有 ART 的载药尤特奇纤

维 S100/ART 和 L100-55/ART。这些载药纤维结构

均一，纤维表面光滑，纤维间无明显黏连，热稳

定性良好，载药量可控，包封率高，ART 以非晶

态分散在纤维中。体外释放数据显示，载药尤特

奇纤维 S100/ART 和 L100-55/ART 在 pH 1.2 溶液

中药物释放量较少，在 pH 6.8 溶液中药物释放量

显著增加，大部分药物释放出来，表明静电纺纤

维 S100/ART 和 L100-55/ART 可以用作 ART 肠溶

制剂，实现 ART 的肠道靶向递送和释放。模拟人

体环境中的药物释放研究表明，S100/ART 用作

ART 肠溶纤维，效果更佳。肠溶纤维 S100/ART
和 L100-55/ART 亦具有一定的药物缓释作用，有

望提高 ART 的口服生物利用度。 
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