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中药静脉注射乳剂的研究进展

王金锐
,

陈建明
‘ ,

高保安 第二军医大学药学院药剂学教研室
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摘要 目的 介绍 中药静脉注射乳剂在治疗方面的研究进展及其独特的疗效
。

方法 以 国内外相关文献为基

础进行分析
、

归纳和综述
。

结果 中药静脉注射乳剂拓宽了中药开发和应用的范围
,

增强 了疗效
,

降低 了毒副

作用
,

提高了患者的生存质量
。

结论 中药静脉注射乳剂具有极其重要的临床价值和广阔的开发前景
。
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中医药是中华民族的瑰宝
,

进人 世纪后
,

科

技的发展加深了人类对疾病和药品的认识
,

中药和

植物药由于具有成分多样
、

疗效确切
、

毒性较低等显

著特点
,

在治疗
、

预防疾病和康复保健等方面显示出

独特的优势和巨大的发展潜力
,

从而引起全球范围

更大的关注
。

同时
,

除了药典所标明的剧毒药物之

外
,

绝大多数中草药和中成药都是安全
、

有效的
,

尤

其是与西医化学合成药造成药源性疾病的危害相

比
,

中药安全低毒的优势更加突出
。

然而中药剂型

落后是制约中医药发展的关键因素
,

由于中药味道

苦涩难咽
、

服用量大
、

稳定性差
、

不便于携带保存已

经难以适应现代人的生活节奏
,

成为一个致命的弱

点
,

这些局限性影响了中药的应用与发展
,

所以传统

剂型的改进和新剂型的研制是中药现代化发展方向

之一
,

其中
,

中药乳剂就是近年来国内外中药制剂开

发的新剂型之一
,

且具有使用方便
、

稳定性好
、

生物

利用度高的特点 由于乳剂对药物具有缓释
、

靶向

定位
、

稳定等作用以及降低毒性等独特优点
,

故近年

来中药静脉注射乳剂在抗肿瘤
、

抗心血管
、

抗病毒等

载体方面的应用中发挥了独特作用
。

目前
,

已研制

出诸多疗效显著的中药静脉注射乳剂
,

如鸦胆子油

乳注射液
、

榄香烯乳
、

去氢骆驼蓬碱注射乳液
、

康莱

特注射液 惹仁油的乳剂 及人参皂昔 一 静脉乳

剂等
,

均是 目前临床广泛使用的中药静脉注射乳剂
。

本文就中药静脉注射乳剂近几年临床治疗方面的研

究进展综述
。

中药静脉注射乳剂作为抗肿瘤药物载体的应用

乳剂作为抗肿瘤药物的载体
,

在发挥抑制肿瘤

生长和提高机体免疫作用的同时
,

能提高易水解物

质的稳定性
,

改善药物对皮肤
、

豁膜的渗透性并减少
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对组织的刺激性
,

增加药物的吸收
,

提高生物利用

度
,

降低毒副作用 〔
’〕。 同时可使药物缓释

、

控释
,

延

长药效
,

对药物具有靶向性
,

提高靶部位浓度
,

并且

有淋巴亲和性
,

为良好的靶向给药系统
。

年辽

宁省组成协作组由沈阳药学院研制出油 水型鸦胆

子油静脉乳剂
,

系我国首创可供静脉滴注的抗肿瘤

中草药新剂型
,

其乳粒大小 在 林 以内
,

在
一 林 范围

,

为 一 ,

在常温下有 良

好的稳定性
。

在抗癌作用方面苏兴仁等
’〕报道鸦

胆子油静脉注射乳剂对艾氏腹水癌
、

腹水型肝癌
、

、 、

均有明显抗癌作用
。

王耐勤等报告

应用鸦胆子油静脉注射乳剂进行体内抗肿瘤实验对

实体型肝癌 的抑瘤率为 一 ,

对大 鼠

的抑制率为
。

李民等报道鸦胆子油静

脉注射乳剂的抗肿瘤作用 是通过抑制癌细胞 内

的生物合成而实现的
,

并随着浓度的增加而增

强
,

表现出明显的浓度效应
。

鸦胆子油静脉注射乳

剂对艾氏腹水癌细胞杀伤动力学研究表明其对癌细

胞
。 、 〔, 、 。

期均有一定的损伤或抑制
,

属于细胞

周期非特异性药物
。

杨志博等经电镜观察鸦胆子油

乳剂对恶性肿瘤细胞超微结构的影响
,

发现药物对

恶性肿瘤细胞的破坏程度随药物剂量的加大而增

加
。

在小剂量药物的作用下癌细胞内大部分出现核

周间隙增宽
、

线粒体膨化
、

粗面内质网扩张
、

脱粒
,

随

着药物剂量的加大
,

癌细胞内的线粒体出现强膨化

状态
,

部分线粒体出现脊消失
。

由于粗面内质网的

空泡形成比例的增大致使细胞核内也出现空泡
,

粗

面内质网和线粒体的内网膜及细胞膜等质膜系统出

现局限性中断
,

以至细胞完全崩解
,

从而认为鸦胆子

油静脉注射乳剂的抗肿瘤作用主要是通过影响质膜

系统和线粒体来实现的
。

第二军医大学严峰等在鸦

胆子油静脉注射乳剂与兔肿瘤坏死因子血清

联合应用的抗癌效力实验研究中发现
,

鸦胆子油乳

剂与 联合应用能显著增强 对 肉瘤的



抗瘤活性
,

在有 存在时鸦胆子油乳剂的抗癌活

性也被增强
,

联合用药可减少双方的用药剂量而又

能达到相当水平的疗效
〕

康莱特静脉注射乳剂是以中药惹改仁为原料
,

经现代高科技方法提取有效成分制成的
。

经现代药

理研究
,

含慧芭仁有效成分的康莱特能促进肿瘤细

胞发生程序死亡
,

抑制肿瘤细胞增殖
,

逆转肿瘤细胞

的多药耐药性
,

控制癌症疼痛及提高晚期癌症患者

生存质量
,

无明显毒副反应 川
,

同时康莱特注射乳

剂对癌组织有较强的趋向性
,

阻止癌细胞分裂方式

抑制癌细胞增殖
。

李风云等
’〕研究结果表明

,

康莱

特静脉注射乳剂里含的原料中药惹芭仁对 一

及肝癌有明显抑瘤效应
,

并呈量效关系
,

重复实验多

次
,

其抑瘤率稳定在 一 之间
,

同时对试验小

鼠具有增加体重及预防癌症的作用
。

朱亚芳等
“ 〕

报告临床应用康莱特静脉注射乳剂上市品种治疗肿

瘤恶病质患者
,

可见食欲
、

体重增加
,

其不 良反应为

畏寒
、

发热
、

恶心
、

呕吐
,

经对症处理后症状缓解
,

不

影响继续用药
。

临床和实验研究均证明康莱特静脉

注射乳剂作为双向广谱抗癌药
,

不仅具有抑制和杀

伤癌细胞作用
,

而且它对造血系统无损伤作用
,

并发

现其具有保护骨髓
、

造 血功能
,

临床治疗后白细胞
、

血小板
、

血红蛋白诸指标较治疗前有明显提高的药

理作用
,

同时能明显激活 淋 巴细胞
、

细胞和

细胞活性
,

增加巨噬细胞功能
,

提高机体免疫

功能
,

同时其作为乳剂还能提供机体高能营养
,

对抗

癌症的恶液质
,

缓解疼痛
,

改善晚期癌症患者的生存

质量
。

并且康莱特静脉注射乳剂联合华蟾素注射液

也有较好的抗癌作用
,

其中蟾赊入药有清热解毒
,

活

血化癖
,

软坚散结
,

化毒定痛的药理作用
,

临床常用

于恶疮
、

肿瘤
、

水肿等
。

联合使用这两种药物治疗晚

期肺癌过程中
,

多数患者症状减轻
,

主要为食欲增

加
,

胸闷
、

胸痛
、

骨痛
、

肝区痛减轻或消失
,

这些临床

药理研究表明康莱特静脉注射液联合华蟾蛛注射液

对肺癌骨
、

肝以及肺转移疗效确切
,

并能使多数患者

主观症状改善
,

减少晚期患者的痛苦
,

二药联合使用

较为安全
,

对脏器无明显毒性反应
,

无骨髓抑制作

用
,

并且有较强镇痛效果 因此
,

康莱特注射液的开

发和应用为广大肿瘤患者提供了 种既抗癌又能提

高机体抵抗力的安全有效的治疗手段
,

值得临床推

广
。

去氢骆驼蓬碱 ’
,

是从羡黎科 价

脚 植物骆驼蓬 尸绍
,‘‘, ‘, , , ‘ 二

种

子中提取分离得到的有效成分
,

有抗菌
、

消炎
、

止痒
、

抗原虫等多种药理活性
。

静脉注射乳剂是亚微乳型

微粒分散体系
,

作为药物载体具有明显的淋巴系统

和网状内皮系统靶向性
,

即乳剂中的药物随着油滴

被转运到淋巴系统或随油滴被网状内皮细胞吞噬
,

而在富含网状内皮细胞的脏器组织浓集
。

研究品种

去氢骆驼蓬碱
,

静脉注射乳剂是一种

新型抗肿瘤制剂
,

由于去氢骆驼蓬碱的毒性主要表

现在神经系统
,

因而阻止药物向脑组织的转运
,

降低

药物在脑组织的分布
,

是降低毒性的重要手段
。

经

药代动力学组织分布研究表明
,

将去氢骆驼蓬碱制

成静脉注射乳剂后
,

在动物体内的药代动力学行为

有所改变
,

有效地降低了药物在脑组织的分布
,

提高

了药物在肝
、

脾
、

淋巴系统的分布
,

以增强药物在肝
、

淋巴系统和消化道等组织的靶向性以达到提高其抗

肿瘤疗效〔
一 ”」,

减少药物向脑组织的转运以降低其

对神经系统的毒副作用
。

这一研究为静脉注射乳剂

作为药物载体的高效低毒作用提供了科学依据
。

榄香烯是非细胞毒性的抗肿瘤新药
,

对肺癌和

消化道肿瘤有较好的疗效
,

它具有直接抑制或杀伤

肿瘤细胞
、

减轻脂质过氧化
、

提高患者免疫功能的作

用
,

且副作用小
。

同时
,

榄香烯乳剂的作用机制是使

癌细胞变性
、

坏死
,

吞噬细胞包围肿瘤细胞
,

参与免

疫调节
,

阻止肿瘤细胞从 期进人 和 期
,

以致

其增值并迅速导致凋亡
。

药代动力学研究表明榄香

烯乳剂静脉给药后主要分布于肺
、

肝
、

淋巴等组织
,

以肺 内药物浓 度最高
。

所 以它与去氢长春花碱
、

顺铂 联合使用有效率较传统的肺癌

化疗方案疗效有明显提高
,

值得在临床继续进行随

机对比前瞻性研究
,

以进一步证实其确切疗效
。

此外
,

喜树碱对动物及人体实体瘤均有较好的

疗效
,

将其制成静脉注射乳剂可以降低胃肠及肾脏

的毒副反应
,

提高肝靶区的药物浓度
,

使肝癌的化疗

效果得以提高
。

研究品种获术油静脉注射乳剂具有

抗癌作用
,

它直接抑制和破坏癌细胞
,

但对正常组织

无影响
,

可防治宫颈癌的发生
,

抑制组织异常增生
,

促进增生组织萎缩
。

中药静脉注射乳剂作为抗病毒药物载体的应用

五味子为木 兰科植物五味

’’’ 】的干燥成熟果实
。

临床用于治疗病

毒性肝炎
,

为使药物起效快
,

并集中于病灶 肝脏

部位
,

特将其有效成分制成静脉乳剂
,

采用正效试验

法筛选出最佳工艺
,

并对其质量标准
、

制剂稳定性
、

刺激性
、

毒性
、

过敏性等进行评价
。

在含量测定中
,

以五味子乙素为指标
,

研究品种五味子静脉注射液

所含五味子乙素不小于 扩 在过敏试验中「
’“ 〕

敷五味子乳液处无红斑
、

水肿
,

阳性对照出现红斑
、
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水肿
,

未出现呼吸困难
、

痉挛
、

休克
、

死亡等过敏现

象
。

同时
,

在制备 工艺中用到的大豆磷脂具有保护

肝脏作用
,

可调节体内脂肪代谢
,

减轻肝 内脂肪沉

着
,

增强肝细胞再生能力
,

因此
,

能与五味子起协同

作用 人体的网状内皮系统有吞噬外来异物的作

用
,

五味子乳注射液静脉注射后
,

将作为异物被储留

在肝脏
,

使得肝脏处浓度增大而提高疗效
。

中药静脉注射乳剂作为抗心血管药物载体的应

用

中药静脉注射乳剂作为抗心血管药物载体具有

独特的作用
,

心血管疾病主要涉及心肌梗塞及心律

失常
、

冠心病
、

心绞痛等
’

川
。

由张正 臣等研制的一

种治疗缺 加胜心血管疾病的药物制剂
,

由桃仁
,

香附
,

获术
,

红花 组合的配方
,

其作为

研究品种的中药静脉注射乳剂
,

红花具有抗凝
、

扩冠

脉
、

清除氧自由基
、

对缺血心肌有保护和抗氧化作

用
,

故可用于治疗心肌缺血性疾病 桃仁可以活血祛

癖
,

行气止痛 香附具有理气解郁
,

止痛 获术油具有

活血降脂
,

健脾软肝的功效
。

同时
,

这组心血管药物

制剂对闭塞性周围血管病均有明显疗效
,

较链激酶
、

尿激酶
、

肝素
、

腹蛇抗栓酶
、

维脑路通等溶栓药品的

安全度大
。

药理试验研究表明
,

其具有明显的抗体

外血栓形成作用
,

减少血栓的长度
,

减轻血栓的重

量
,

降低全血比粘度
,

明显改变红细胞压积
、

红细胞

沉降率和还原粘度
,

抑制血小板聚集作用
,

具有抗垂

体后叶素引起的急性心肌缺血心电图改变的作用
,

增加心脏冠脉流量
,

增加脑 血容量和心肌收缩力作

用

张芝庭以维生素
、

精制鱼油
、

月见草油
、

苏子

油为原料研制了治疗心血管疾病的中药静脉注射乳

剂
。

在该制剂中
,

维生素 是一种强抗氧化剂
,

它

可保持血红细胞的完整性
,

促进 血红细胞的生物合

成
,

它是细胞呼吸的必需促进因子
,

可保护肺组织免

受空气污染
,

并能预防心血管疾病 月见草油具有祛

风除湿
、

活血化癖
、

壮骨
、

降血脂
,

可治疗心率不齐

精制鱼油经国内外权威人十研究论证和临床试验证

实
,

有调节血脂
,

预防动脉粥样硬化
,

预防心脑 血管

疾病
,

降低血液赫稠度
,

预防脑血栓和脑梗塞
,

降低

血压引起的脑供 血不足等作用 苏子油对治疗和预

防心血管疾病
、

降血脂等有明显的作用
。

所以本组

药物作为静脉注射乳剂主要有降血脂
、

降血压
、

降低

血液赫稠度
,

抗衰老等作用

前实验证明安全有效
。

由于肝脏是疟原虫红内期的

首先及主要寄生处
,

静脉乳剂可增加药物在肝区滞

留时间
,

从而起到靶向作用
。

而且静脉注射篙甲醚

脂肪乳剂可显著降低复燃率
,

因此在抗恶性凶险型

疟疾
,

尤其是在抢救凶险型脑疟患者方面
,

具有优良

的实用价值
〔〕

同时由于篙甲醚是篙甲素的衍生物
,

在水中几乎不溶
,

目前临床使用油针剂
,

使快速抢救

治疗受到限制
,

所以使用静脉注射篙甲醚脂肪乳剂

可以免去油钊
一

剂在临床使用 中的种种不便 ” 。

另

外
,

肉桂提取物具有抑制幽门杆菌的作用
,

其研究品

种静脉注射乳剂具有广阔的应用前景 〔
‘’〕。

中药静脉注射乳剂作为新型的给药剂型
,

具有

使用方便
、

稳定性好
、

生物利用度高等特点
,

以及乳

剂对药物具有的缓释
、

靶向定位作用
、

增加临床疗

效
、

降低药物毒副作用
,

提高患者的生存质量等独特

优点
,

促进了我国传统中药制剂应用与发展
。

在此

基础上
,

通过对中药静脉注射乳剂作为抗肿瘤
、

抗病

毒
、

抗心血管等载体应用的分析中可以显示出
,

中药

静脉注射乳剂已呈现出巨大的开发潜力和诱人的研

究前景
,

随着中药静脉注射乳剂研究的不断深人与

发展
,

该剂型必将在今后的临床应用中如雨后春笋

般展现其独特的疗效价值
。

中药静脉注射乳剂在其他方面的应用

国内的研究品种篙甲醚靶向性静脉乳剂
,

临床
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摘要 查阅近年 国内微丸制 剂的研究的有关文献资料
,

根据不 同微九的组成结构及释药机制对微丸制剂的

类型进行 了概括总结
,

介绍 了其制备方法
、

原理和应 用

关键词 微九 释药机制 制备方法

中图分类号 文献标识码 文章编号 一 一 一

随着药用机械设备的发展
,

缓控释释药体系由

一个单元 如片剂 向多单元 如微丸 释药体系发

展 微 丸 是 指 由药物 和辅料 组 成 的 直径 小 于

的小球状 口 服剂型
,

属多分散体系
,

每个给

药剂量通常含几十或几百个微丸 近年来微丸制剂

为代表的多单元型给药系统
一

枷 州 以其特有的优越性
,

逐渐成为 目前较

理想的缓控释制剂的研究热点之 一 其具有生产

艺简洁
、

载药量大
、

流动性好
、

重现性好
、

稳定性好等

特点
,

广泛应用于西药控缓释制剂
,

但在中药制剂中

运用尚待开发
。

在传统复方中药制剂中
,

由于药材

提取后稠膏量大
,

易吸湿等缺点
,

西药制剂中常用的

挤出一滚圆方法制备微丸的
一
一

艺很难适合传统复方

中药制剂 因而对于中药制剂微丸制备工艺的改进

研究也是近年来国内比较关注的方向

微丸的类型

微丸的种类主要包括 速释微丸
,

缓释或延释微

丸
、

微丸可以压制成片
,

还可 以把速释微丸与缓释

微丸共同装载于胶囊中制成控释胶囊剂来取得理想

的给药效果 ”
」

根据缓控释微丸组成结构及释药

机制的不同
,

缓释或延释微丸又包括 骨架型
、

膜控

型微丸和膜控 与骨架技术相结合制备微丸
「 ‘ 。

速释微丸 药物与一般制 辅料 如微品纤

维素
、

淀粉
、

蔗糖等 制成的具有较快释药速度的微

丸
,

一般情况下
,

溶出度不得少于
,

微丸

处方中常加人一定量的崩解剂或表面活性剂
,

以保

作者简介 邓恒 兵
一 ,

男
,

药师
『

】丫
、 , 一 , , , , 卜

『一拜 ‘一 , 一

证微丸的快速崩解和药物溶出
一

」。

陈庆华等 盯
‘ 」将硝苯地平与聚 乙烯毗咯烷酮

制成固体分散体
,

再经滚圆法制成硝苯地平

微丸 实验研究也证明了该微丸与国内普通片剂相

比体外溶出度明显提高
,

体内起效快
,

生物利用度有

明显改善
。

膜控型微丸 膜控型微丸通常由丸芯和外层

聚合物衣膜组成
,

可以利用渗透压原理或衣膜材料

的溶胀爆破特性设计出各种微丸衣层结构
,

也可利

用聚合物材料功能特性不同
,

制备不同释药规律的

微丸制剂
,

如普通缓释微丸
、

脉冲微丸和肠溶微丸
。

一般多通过调节衣膜材料的种类
、

用量及在包衣材

料中加人水溶性小分子物质来调节衣膜的组成
,

并

以此来调节膜控型微丸的释药速率
,

达到定时
、

定位

和定速释药的目的

郭涛等
’
研制开发的双氯芬酸钠脉冲控释微

丸是一种时间控制释放的微丸
。

其结构由内到外依

次是丸芯
、

药物层
、

溶胀层和控释层 该系统的药物

释放不依赖于介质的 值
〔

实验证明通过改变控

释层包衣增重可调整药物释放的时滞
,

从而达到定

时脉冲释药

骨架型微九 骨架型微丸一般由药物
、

阻滞剂

和致孔剂组成
。

阻滞剂可分为亲水性凝胶类
、

水不

溶性高分子聚合物和蜡质脂肪类 亲水性凝胶骨架

微丸与水形成薪稠的凝胶层
,

药物通过该凝胶层扩

散释放
,

其释药机制主要是骨架溶蚀和药物扩散 用

蜡质或水不溶性高分子聚合物为骨架的微丸
,

先被

胃肠液溶蚀
,

分散成小的颗粒
,

然后再释放出药物
,

其释药机制主要是溶蚀 一 分散 一 溶出过程
一

影响释

药速率的主要因素是微丸的孔隙率和药物自身的物


