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不同纳米药物载体临床应用研究进展*
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摘要：目的 为不同纳米药物载体的临床应用提供参考。方法 查阅国内外相关文献，总结纳米药物载体类型及其适宜运载的药物

类型。结果 常见的纳米药物载体类型包括纳米脂质体、微球、微囊、纳米乳和亚微乳等。纳米脂质体适宜运载紫杉醇及青蒿素类等

水溶性较差的药物；微球适宜运载半衰期较短的局部麻醉药物和部分化学药物治疗药物，以降低其释放速率；微囊可固体化某些运

输、应用和贮存不便的液体药物，并能减少和避免复方制剂中产生的配伍禁忌；纳米乳已被广泛应用于注射剂、口服剂、经皮贴剂和滴眼

剂等，可提高难溶性药物的生物利用度；胃肠外给药常以亚微乳为载体，可提高药物的稳定性，大幅增加其在体内及经皮吸收量，并降低

药物毒副作用。结论 结合不同类型纳米药物载体的特性与药物自身性质和给药途径，可避免传统剂型的弊端，提高临床疗效。
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Research Progress of Clinical Application of Different Nano - Drug Carriers
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AbstractAbstract：：Objective To provide a reference for the clinical application of different nano - drug carriers. Methods Relevant
literature at home and abroad were reviewed to summarize the types of nano - drug carriers and the types of drugs suitable for
delivery. Results The common types of nano - drug carriers include nano - liposomes，microspheres，microcapsules，nano - emulsions
and sub - microemulsions. Nano - liposomes are suitable for the delivery of paclitaxel，artemisinin and other drugs with poor water
solubility. Microspheres are suitable for the delivery of local anesthetic drugs and some chemotherapeutic drugs with short half - life
to reduce their release rate. Microcapsules can solidify some liquid drugs that are inconvenient for transportation，application and
storage，and can reduce and avoid incompatibility in compound preparations. Nano - emulsion has been widely used in injections，
oral agents，transdermal patches and eye drops，which can improve the bioavailability of insoluble drugs. Parenteral administration
often takes sub - microemulsions as the carrier，which can improve the stability of drugs，greatly increase their absorption in vivo
and percutaneous，and reduce the toxic and side effects of drugs. Conclusion Combining the characteristics of different types of
nano - drug carriers with the properties of drugs and the route of administration can avoid the disadvantages of traditional dosage
forms and improve clinical efficacy.
Key wordsKey words：：nano - drugs；drug carrier；clinical application；progress
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药物在供给临床使用前，必须制备成特定的形式，

以适合于医疗和预防应用的需要，这种通过各种方式

制成的含有药物有效成分的形式称为药物剂型。药物

剂型种类繁多，相同的药物由于剂型、给药途径、制备

工艺和辅料使用的差异，导致其具有相似而又不同的

作用和疗效。合适的剂型可促进药物在人体内的吸收

与分布，进而提升用药的疗效和安全性，因此选择合适

的药物剂型至关重要。为适应日益增长的临床需求，减少

医疗费用、提高患者的依从性，对药物新剂型的研究更为

迫切。目前，纳米药物及载体成为新的研究热点，运用

纳米化制备技术，将微粒尺寸控制在 1～1 000 nm的

药物称为纳米药物，运送纳米药物的载体包括纳米脂
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质体、微球、微囊、纳米乳和亚微乳等［1］。纳米制剂具有

体积小、表面积大、热力学不稳定和动力学稳定的性

质，可使药物在生物体内显示出缓控释和靶向等性

质［2］，降低了药物的毒副作用，延缓了多药耐药情况的

发生［3］；同时因粒径微小，药物分子可通过血脑屏障实

现药物传递［4］。其常用于治疗人类免疫缺陷病毒（HIV）
感染［4 - 6］、肿瘤疾病［7 - 9］及影像学诊断［10 - 11］。近年来，

随着对天然药物有效成分的深入研究，其纳米制剂的

临床优势逐渐凸显出来［12 - 13］。现分析不同类型纳米药

物及其载体的临床应用，为纳米药物载体的进一步应

用与研究提供参考。

1 不同纳米药物载体及相应运载药物

1. 1 纳米脂质体

纳米脂质体为多功能的纳米药物递送平台，能将

药物封装并递送到体内特定位置并于特定时间释放，

从而为各种药物提供特异性递送渠道［14］，有利于减少

肝脏巨噬细胞对药物的吞噬、提高药物靶向性、抑制血

液蛋白质与磷脂等的结合、延长体内循环时间等。纳米

脂质体也可作为改善生物大分子药物的口服吸收及其

他给药途径吸收的载体，如纳米柔性脂质体［15］和胰岛

素纳米脂质体［16］等。

紫杉醇是目前疗效最好的天然抗癌药物，对乳腺

癌、卵巢癌和肺癌等疗效良好。但其水溶性极差，而仿

脂蛋白结构纳米载体具有良好的生物相容性、肿瘤靶

向性及 pH敏感释药功能，将紫杉醇封装于该载体，可

有效将药物传输至肿瘤细胞内，从而达到理想的抗肿

瘤效果［17 - 19］。
青蒿素类药物在疟疾、寄生虫、病毒、肿瘤等的防

治方面具有显著的药理活性和潜在的开发价值，但由

于其半衰期和体内循环时间较短、水溶性较差，导致静

脉注射疗效欠佳，严重阻碍临床应用［20］。相比于游离的

青蒿素，通过油 /水单乳法将青蒿素载入聚乳酸 -羟基

乙酸共聚物（PLGA）形成的载药纳米颗粒粒径小、包封

率高、稳定性优异，可使药物在 48 h内持续释放，并明

显抑制人源肺癌细胞A549、鳞状细胞癌 SCC - 7细胞和

乳腺癌MCF - 7细胞的生长［21］。此外，可制备具有新型

核 -壳结构的双金属有机骨架的纳米粒子，1 g该纳米

粒子可负载青蒿素 848. 4 mg。当其进入肿瘤细胞后，外

部的双金属有机骨架被溶酶体降解，释放出青蒿素。由

于内部的双金属有机骨架在近红外区域具有较强的吸

收峰，可实现体内化学和光热疗法的组合协同治疗，对

肿瘤有强烈消融作用［22］。
1. 2 微球

将药物包裹或吸附在高分子聚合物基质中而形成

的微小球状实体（粒径约 1～250 µm）称为微球。对于半

衰期较短的局部麻醉药物，微球制剂可显著降低其释

放速率，有效稳定血药浓度，从而减少神经毒性和心脏

毒性［23］。使用载药微球可持续缓慢释放化疗药物，提高

局部药物浓度，从而降低全身血药浓度，减轻药物毒副

作用［24 - 26］。与传统铝佐剂比较，聚乳酸（PLA）微球佐剂

装载病毒性乙型肝炎表面抗原可显著激活树突状细

胞，增加CD40、CD80及白细胞介素 12（IL - 12）的表达

与形成，其诱导细胞免疫与体液免疫的能力较强［27］。另
一种常用的微球大分子生物材料是 PLGA，其具有良好

的安全性、生物相容性［28］，用于骨科疾病的治疗潜力

巨大［29 - 30］。
研究显示，对于无手术根治机会的，尤其是一线治

疗无效的结肠癌肝转移患者，使用伊立替康载药微球

治疗栓塞效果较显著［31 - 33］。对于原发性肝癌患者，使

用国产 CalliSpheres载药微球的疗效较好，药物持续释

放时间和肿瘤内部药物浓度均较传统制剂有所改

善［34］。此外，微球也可用于肺部给药系统，一方面，由于

多孔微球可调节致孔剂，并对微球粒子和内部孔径的

大小进行控制，使药物沉积于肺部，增加肺部药物浓

度，从而增强疗效；另一方面，由于微球可避免被吞噬

细胞吞噬，从而延长了药物在体内的作用时间，增强了

疗效［35］。
1. 3 微囊

用高分子材料将固态或液态药物包封形成的微小

囊状粒子称为微囊。与微球不同，微囊中的药物并不均

匀分散。由于药物被高分子材料包裹，可避免因胃酸导

致药物提前释放、掩盖某些药物的异味、防止药物因挥

发而造成的损失，从而提升其稳定性、延长作用时间，

使制剂具有缓释和控释性能。此外，微囊可固体化某些

运输、应用和贮存不便的液体药物，并能减少和避免复

方制剂中产生的配伍禁忌，大幅提升药物的生物利

用度。

有研究表明，将阿莫西林制成微囊可显著延长药

物在胃肠道中的滞留时间，从而达到理想的疗效并明

显减少药物使用次数［36］。LI等［37］发现，将牛血清白蛋

白制成微囊后，可通过分子靶向功能选择性内吞肿瘤

细胞，进而提高疗效。此外，微囊的缓释性能也明显优

于普通缓释制剂。如琥珀酸美托洛尔制成微囊后，与传

统的缓释片剂比较，具有更优异的缓释曲线和较高的

包封率，在体内外均有理想的缓释特性［38］。
1. 4 纳米乳与亚微乳

纳米乳和亚微乳均由油、水、表面活性剂和助表面

活性剂组成，从而形成透明或半透明分散体的热力学

稳定体系，其中粒径 < 100 nm的为纳米乳，粒径 100～
1 000 nm的为亚微乳［39 - 40］。
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作为药物递送系统，纳米乳能提高难溶性药物的

生物利用度［41］及药物在胃肠道中的稳定性，避免被消

化液破坏［42］，发挥协同效应，提高药物疗效，减少毒副

反应［43］。其已被广泛应用于注射［44］、口服［45］、经皮渗

透［46］、滴眼［47］等多种给药途径。由于其粒径适宜，透皮

吸收效率较高，故较适用于经皮给药。相较于传统的凝

胶剂，酮洛芬及塞来昔布在制成纳米乳后稳定性良好，

且皮肤透过率高，故经皮透过的药物量明显增加［48］。胃
肠外给药常用亚微乳作为载体，其可显著提高药物的

稳定性，且使药物在体内及经皮吸收量显著增加，并明

显降低药物毒副作用，具有一定的靶向性和缓控释作

用［49］。通过将丹参酮ⅡA制成亚微乳，可抑制人肺癌细

胞 SMMC - 7721及 SMMC - 7721 / VCR细胞的生长［50］。
由于番荔素水溶性差、给药困难，将其制成亚微乳后可

以减少药物毒副作用，提高疗效［51］。
2 结语

针对不同的疾病，除选择合适的药物外，也需密切

注意给药方式。随着材料科学和药物制剂理论的发展，

如何利用纳米药物及载体的优势已成为当前的研究热

点。更好的水溶性、载药量和细胞穿透力有利于药物在

细胞内的高效递送和药物运输效率的提高。关于其一

些不足，如生物相容性不好、载药量低、重复性差等，有

待进一步研究。
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