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【摘要】  传递体是一种类脂质的新型给药载体，具有优良的变形性、压差渗透性、两亲性等特点，主要在经皮给药和

口服给药领域有较多应用，但传递体的处方组成使其对于静脉注射等全身给药途径的稳定性和有效性有待考量，或可通

过处方的增加和改良以扬长避短，未来传递体凭借其变形性，或可在生理屏障（如血脑屏障等）的透过、在经皮免疫的疫苗

研发等方面显示出其独特的优势。本文对传递体在主要性质、处方工艺因素、评价方法、主要给药途径及问题等方面进

行了概述、例证和探讨，对传递体研究的思路加以归纳，对其研究前景予以展望。
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【Abstract】  The  transformersome  is  a  new  kind  of  lipoid  drug  delivery  carrier.  It  has  a  number  of  excellent
properties,  including  deformability,  pressure  permeability,  and  amphiphilicity.  It  has  been  widely  used  in  the  field  of
percutaneous and oral administration of medication. However, due to factors concerning its formulation, the stability and
effectiveness  of  intravenous  injection  and  other  systemic  routes  of  administration  of  transfersomes  should  be  carefully
examined.  As  an alternative,  the  formulation can be  enhanced or  improved in  order  to  better  exploit  the  strengths  and
avoid  the  weaknesses.  Because  of  its  deformability,  transfersome  may  have  distinctive  potential  strengths  in  the
penetration  of  physiological  barriers,  for  example,  the  blood-brain  barrier,  and  in  the  research  and  development  of
transdermal  immunization  vaccines.  This  review  has  summarized  five  aspects  of  transfersomes,  including  the  main
properties,  the  formulation  and  process  influencing  factors,  evaluation  methods,  main  administration  routes,  and
problems.  Herein,  we  have  given  some  examples  and  analysis,  summarized  the  research  achievements  and  assessd
prospects for future development.
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传递体又称为柔性脂质体，其处方工艺是在脂质体

的基础上，加入合适的表面活性剂，不加或少加胆固醇同

法制备的，具有高度变形性的新型脂质载体[1]。传递体作

为一种新型给药手段，具有许多优良的性质和较广泛的

载药应用，特别在经皮递送领域表现出了极大的优势。 

1     传递体的主要性质
 

1.1    变形性

传递体是一种自聚集的囊泡，粒径略小于脂质体，由

于加入了表面活性剂降低了囊泡的表面张力，能够穿过

尺寸为其大小1/10至1/5的间隙，通过时发生自身形变，通

过前后载体结构几乎不发生改变和破裂[2]。传递体高变

形能力与其处方组分密切相关。遇小孔隙时，脂质体双

分子层嵌插的疏水性胆固醇，不会自动向高压部位水溶

液聚集。压力高于应力时，磷脂亲水端被挤压散开，脂质

膜破裂，不具有变形性。但对于传递体系统，表面活性剂

的亲水端会流动聚集在破损部位的水溶液中填补空隙，

维持膜的完整性。 

1.2    压差渗透性

传递体凭借其向水性，可以顺应皮肤的渗透压差进

入皮肤深层。当传递体封闭给药时，不会因为失水导致

皮肤内外产生水化梯度，药物主要以缓释储库形式滞留

在表皮和真皮层；当传递体涂抹于皮肤表面非封闭给药

时，蒸发带走水分，传递体囊泡为了阻止失水过程的发展，

顺着渗透压差变形移动进入皮肤深层[3]。一般情况下，传

递体的皮肤整体透过量与纯水相当，并可通过血液和淋

巴的转运分布于全身[2]。 

2     处方工艺因素对传递体质量的影响

传递体主要由磷脂和表面活性剂构成。磷脂种类和
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纯度、表面活性剂种类及用量、药物的性质、制备方法和

制备工艺中的pH值、溶液的离子强度、温度等都对传递

体的性质有较大的影响。 

2.1    磷脂

传递体常用的磷脂主要为磷脂酰胆碱，包括不饱和

的大豆磷脂（soybean phospholipids, SPC）或蛋黄卵磷脂

（egg phospholipids, EPC）[4]。

不同的磷脂其酰基链的长度和饱和度不同，可影响

传递体的相变温度，从而影响一定温度下传递体胶晶或

液晶的状态。磷脂酰基链越短，形成双分子层更薄，变形

性更好。卢耀文等[5]制备槲皮素传递体，发现SPC传递体

由于不饱和脂肪酸含量更高，双键的存在使得脂膜排列

更加疏松，透皮效果高于EPC传递体。

磷脂的纯度和浓度对透皮吸收也有影响。ITA等[6]

分别用50%、78.6%、95%纯度的磷脂制备传递体，发现纯

度越高，透皮吸收效果越佳，可能与磷脂影响角质层超微

结构，发生脂质融合从而透皮促渗有关。吴玉等[7]制备磷

脂终浓度（质量分数）为0.4%、0.2%及0.1%的传递体，且

磷脂浓度（质量分数）为0.2%时透皮效果最好，可能与不

同磷脂浓度下，传递体的形成状态不同以及脂质融合不

足或竞争削弱相关。

近年来，复合磷脂的研究和应用使传递体的变形性、

稳定性、膜融合性、相变温度以及难溶性药物载药量等

方面都有了较大的改善。吴玉等[8]将二棕榈酰磷脂酰胆

碱与二肉豆蔻酰磷脂酰胆碱2∶3（质量比）混合后，得到

复合磷脂制剂的包封率、稳定性和变形性都有显著提高。 

2.2    表面活性剂

传递体的常用到的表面活性剂有：脱氧胆酸钠、十二

烷基硫酸钠、癸酸钠、聚氧乙烯蓖麻油、泊洛沙姆、1,2-

丙二醇、司盘类及吐温类等。陈思思等[9]将混合中药挥

发油（柠檬烯-柠檬醛）作为表面活性剂，有效提高了传递

体的变形性。

表面活性剂的亲水疏水平衡值（hydrophile-lipophile

balance number, HLB）值对传递体的包封率、透皮效果等

都有较大的影响。一般HLB值小的表面活性剂与脂质双

分子层的亲和力较高，透皮能力较强。但会与脂质膜“相

似相溶”，与药物竞争性嵌合在双分子层中，并破环磷脂

层的连续性导致药物泄漏。

表面活性剂与磷脂的比例，对于传递体的变形性有

所影响。使用表面活性剂∶磷脂=15∶85（质量比）的比

例时，所得到传递体的变形性最高，但同时包封率也最

低[5]。故而在应全面平衡包封率、变形性及稳定性等因

素的条件下，筛选合适种类和比例的表面活性剂。 

2.3    pH值

在制备过程中，传递体的水相是由具有一定离子强

度的缓冲液构成的，缓冲液的性质直接影响水相内传递

体的状态和药物的反应。陈雅娉等 [10 ]使用脱氧胆酸钠

（sodium deoxycholate, SDC）作为表面活性剂制备传递体

时，考察了不同pH值下传递体的包封率，结果显示pH为

7.4时包封率最大，粒径最小。分析认为当溶液pH值增大

时，SDC的离子化水平提高，亲水能力逐渐增强，表面张

力的降低作用逐渐增强，故而粒径减小，但当溶液pH值

超过一定范围后，溶液黏度增加，使得检测粒径相对增大。

杨艳等[11]制备盐酸特比奈芬传递体时，发现随pH升

高包封率持续上升，且升至9.0时包封率可达93.4%。该现

象可能与盐酸特比奈芬在不同pH条件下的溶解度不同，

导致其在体系中的分配发生改变相关，提示在考虑pH值

时也要注意药物的溶解度和解离状态，从而改善包封、减

少泄漏。 

2.4    制备方法

传递体的制备方法常用薄膜分散-超声法、逆向蒸发

法、注入法、冻融法、pH梯度法、高压微流射法等。其中

薄膜分散法利于脂溶性药物传递体的制备；乙醇注入法

具有更高的安全性[11]；冻融法有利于温敏性药物；pH梯度

法包封率较高。每种方法各有利弊，需要根据药物的性

质和实验的要求选取合适的方法进行制备。部分制备方

法简介如下。 

2.4.1    薄膜分散-超声法　其法是将磷脂、表面活性剂、

亲脂性药物及其他亲脂性辅料溶于溶剂中充分混合后于

旋转蒸发仪上去除溶剂，形成一层材料薄膜。接着将亲

水性的药物或辅料溶于水性介质中，并以此溶液溶解薄

膜，形成药物与辅料的水溶液分散体。此时形成的传递

体大小不一，单室多室并存。需在一定的功率下超声适

宜的时间，通过超声的空化效应和分散效应，使磷脂双分

子层、表面活性剂与药物剂辅料重排组合，多室传递体被

超声波分散均匀，多形成小单室结构，此时传递体制剂的

粒径较小且分散性较好。 

2.4.2    逆向蒸发法　逆向蒸发法的主要制备过程是，将

含有亲水性药物的水溶液，与磷脂、其他亲脂性的药物和

辅料的有机溶液混合，通过如恒温搅拌、超声等方法乳化

形成W/O的乳剂；后于旋转蒸发仪上除去油相溶剂形成

凝胶；进一步减压蒸发得到传递体悬液，或在机械振荡仪

上振荡至液体形成，也可得到传递体悬液。

在此过程中，亲水性的药物在乳化阶段就已包载在

W/O乳剂的水性核心，随着有机溶剂的去除，油相的磷脂

层不断聚集堆积，形成凝胶的构型。若有机溶剂进一步
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挥发至干，相邻乳滴的油相相互结合形成磷脂双分子层，

同时两乳滴破裂，释放出内部的药液，使水相成为连续

相，形成传递体的悬液[12]。

在转相的过程中，必然会导致水相药液的损失，包封

率往往较低。水溶性药物在常规制备方法下包载效果均

较差，其原因包括：溶液环境影响药物解离度；药物拥有

自发向低浓度外水相分布的趋势；若药物HLB值不是很

大，易在内核与磷脂层重分配导致泄漏。蒋国强等[13]对

含有盐酸二甲双胍的凝胶施加电场，并缓慢注入磷脂溶

液，使连续相由油相转变为水相的过程中药物仍吸附在

乳滴内，减少因乳滴破裂造成的损失，使水溶性盐酸二甲

双胍的包封率由（33.2±3.0）%提高到了（73.2±4.1）%。 

2.4.3    注入法　常用乙醇注入法和乙醚注入法，溶剂的

选择取决于药物的热敏性和其他理化性质，而制备过程

中的温度、注入速度、有机溶剂与水溶液的分散程度都

会影响传递体的粒径和性质。通常是将磷脂和脂溶性的

药物及辅料溶于合适的有机溶剂，将该溶液缓慢注入含

亲水性药物及辅料的恒温水相中，恒温水相的温度应高

于有机溶剂的沸点，使其在注入混合的过程中得以挥发

去除。在此过程中，磷脂在接触水相后，通过亲水疏水作

用自发排列成双分子层结构，将亲水性药物包裹在内核

中。随着有机溶剂的逐渐蒸发，亲脂性药物及辅料与磷

脂膜融合，形成载药传递体系统。 

2.5    其他因素

对传递体性质影响的其他因素还有很多，包括胆固

醇加入与否、制备温度、药物本身性质等。

胆固醇在脂质体中可以起到稳定脂质双分子层的作

用，在传递体中亦然。但过多加入胆固醇会明显影响传

递体的变形性。同时，传递体的粒径也受胆固醇用量的

影响，粒径在一定范围内随用量增加而增大，而由于胆固

醇的膜稳定作用包封率也会增大。

温度对传递体的影响主要体现在相变温度以上时，

传递体将由胶晶状态转变为液晶状态，从而增加膜的流

动性。同时由于磷脂含有不饱和键，若在水化等过程中

温度过高，溶液离子会使磷脂的疏水键断裂，反而降低流

动性，导致药物的渗漏[14]。

药物性质对传递体的影响首先考虑其亲水亲脂性。

当药物的亲水性或疏水性较强时，药物分子可以避免膜

间的流穿，若药物在包封环境下同时带电荷，可与磷脂发

生静电吸附，则具有较高的包封率。 

3     传递体的评价方法

传递体的质量评价中，除了外观、粒径、电位、透射

电镜、扫描电镜等常见的表征外，流动性、变形性、包封

率等也是评价传递体稳定性和功能性的重要手段。同时

随着计算机科技的进步，分子动力学模拟方法也逐渐成

为预测传递体质量的高效辅助工具。 

3.1    包封率

加入表面活性剂会对包封率的测定产生影响，同样

包封率的检测手段也可使同一批次的样品实验结果产生

差异。陈丽萍等[15]将广藿香作为模型药物，以胆酸钠为

表面活性剂，研究超速离心法、鱼精蛋白法、超滤离心法

以及微柱离心法对传递体包封率的影响，将回收率和分

离度作为评价指标。结果显示超速离心法的RSD值较

大，且检测包封率较低；微柱离心法由于传递体与葡聚糖

表面位点结合而渗漏的原因包封率远低于其他方法。超

滤离心法与鱼精蛋白法均操作简便，方法稳定性好，但超

滤离心法成本较高。 

3.2    变形性

变形性又称为弹性，是传递体与脂质体相比特有的

评价项目。主要反映其透膜变形的能力。陈思思等[10]将

传递体于0.49 MPa的高压膜挤出器中，挤过50 nm的聚碳

酸酯径迹蚀刻膜，以完全挤过的时间长短作为传递体变

形性评价的标准，时间越短则代表变形性越好。

魏燕等[16]通过变形指数（deformation index, DI）的计

算，更为精确地描述了传递体的变形能力，即

DI = j× (Rv/Rp

)2
。

j为一定时间内的过膜体积；Rv为挤出后传递体的粒

径；Rp为膜孔的孔径。 

3.3    流动性

传递体膜的流动性是其变形性和渗透性的基础，也

密切影响其包封率和稳定性。陈雅娉等[1]通过荧光探针

对非诺贝特传递体进行了流动性的考察。根据荧光偏振

技术测定各向异性值r，通过对不同SDC：SPC比例组r值

的比较，发现随SDC比例的上升，r值减小，流动性增强。

推而广之可考察不同处方工艺因素对膜流动性的影响。 

3.4    分子动力学模拟

随着计算机科学技术的发展，对载药系统微观动力

学的模拟可以更好地解释递药穿膜原理，更高效地对处

方组成等前期研究提供指导。YIN[17]通过组分和环境等

信息，模拟出了二棕榈酰磷脂酰胆碱/胆固醇的相变图，

并可得出相变温度等基础信息。借助Helfrich模型及其

推导公式[18]，可计算出磷脂层的的形态、结构和弹性等信

息。TSAI等[19]借助囊泡作用数目和溶剂参与面积，得到

了构象分布密度图以推测融合机制及过程。MENG等[20]

则利用物质的极性大小等因素，计算药物的跨膜自由能
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以预测其穿膜能力。吴智敏等[21]利用传递体系统的径向

分布密度和自由能推测出了传递体在跨膜过程中囊泡的

相互作用，预测了传递体在变形、稳定、载药方面的能力。 

4     传递体主要给药途径

传递体由于其优良的变形能力和其他性质，主要在

经皮、口服等给药途径中有广泛的应用。 

4.1    经皮给药

传递体高经皮渗透能力的主要原理有四：利用传递

体的高度变形性，顺利穿过数层甚至十数层角质层；利用

皮肤天然的渗透压差作为驱动力，促进传递体透过角质

层的细胞通道；利用磷脂双分子层的成分，使角质层细胞

的脂质疏松排列，减小渗透阻力；通过附属器穿越皮肤屏

障[4]。传递体作为一种优良的经皮给药载体，可包载多种

类型和功能的药物，已有各类小分子药物传递体递药系

统的研究报道[22-23]。生物大分子药物传递体递药系统的

研究也方兴未艾，如胰岛素、白介素-2、干扰素-α、超氧

化物歧化酶、牛血清白蛋白、过氧化物歧化酶等都通过

传递体实现了有效的经皮递送。

为了使经皮给药具有更强的皮肤渗透性，还可通过

表面修饰，对传递体的功能进行进一步的增加、改善和强

化。较早时期，曾利用带正电的壳聚糖与皮肤负电荷糖

蛋白结合促进真皮渗透[24]。或利用透明质酸受体配体结

合、疏水基团相似相溶及吸湿性渗透的原理，提高传递体

在皮肤中的定位和渗透能力[25]。近几年，王娟等[26]利用渗

透促进剂活化的PEG修饰，利用其促进角质层孔道开放

和PEG的囊泡柔顺性，大大提高了传递体的变形性和透

皮能力。 

4.2    口服给药

传递体也可用于口服胃肠道给药。一方面由于传递

体的高度变形性易于透过小肠上皮细胞间的紧密连接，

促进药物通过毛细血管进入体循环。另一方面，由于传

递体处方中含有如胆酸钠或脱氧胆酸钠的胆盐，可仿

胆汁作为乳化剂，促进肠道脂类物质和脂溶性药物的

吸收。

SONG等 [ 2 7 ]将鲑鱼降钙素包裹在传递体中，并用

Caco-2细胞和家兔模型评价，发现脱氧胆酸钠的加入可

使降钙素的胃肠道吸收透膜率提高10.8倍、体内生物利

用度提高7.1倍。陈雅娉等[1]建立了非诺贝特的传递体口

服给药系统，并以Beagle犬为对象评价了体内生物利用度

情况，与微粉化胶囊和脂质体相比较，传递体组生物利用

度分别为前两者的5.13倍和1.57倍。可见传递体口服给

药系统也具有明显的制剂学优势。 

5     问题与展望

相较于传统脂质体，传递体同样具有两亲性、靶向修

饰性等载体优势，同时传递体又由于拥有优良的变形性、

压差渗透性以及胆盐表面活性剂的肠道乳化作用，更适

用于经皮给药和口服给药的递药途径。另外，由于传递

体处方中胆固醇的减少与表面活性剂的添加，使得其粒

径远小于常规脂质体，能够实现特殊部位的被动靶向和

渗透。

尽管传递体载体新兴、递药优良，但对于其剂型的优

化、完善，作用机理的深化，药动药效的研究以及质控评

价方法的规范等方面都还有许多需要深入探讨的问题。

设计中稳定性和功能性的提高，将为传递体的广泛应用

起到推动性的作用。

传递体的不稳定性表现在：①物理不稳定性。磷脂

双分子层是一种动态的膜系统，形态结构一直都在流动

变化中，容易在温度、pH或电解质浓度等因素的影响下

产生溶解、融合或聚集。②化学不稳定性。传递体的磷

脂双分子层含有较多的不饱和脂肪键，容易在pH、氧气

等因素的影响下发生水解或氧化，生成过氧化物、溶血卵

磷脂等有毒副作用的化合物，降低膜的变形流动能力，并

加剧药物的渗漏和传递体的沉淀聚集[21]。同时若包载药

物能于磷脂膜相互作用，会产生以游离药物为架桥的相

邻磷脂交联、吸附、聚集和沉降，严重影响制剂的稳定性。

传递体的功能不完善性体现在：①传递体的变形性

依赖于对处方的深入考察，若变形性不足时，反而会堵塞

皮肤孔道，影响渗透效果。②传递体在透皮或透膜时，脂

质相似相溶可能会导致传递体成分的丢失和改变。③传

递体系统的载药量普遍较低，药物递送的高效性不足。

④传递体的给药途径单一，绝大部分仅用于透皮给药，少

部分药物用于胃肠道给药，在其给药途径的扩大和优势性

能的拓展方面任重而道远，可探索利用传递体透过各类

生理屏障或细胞屏障的能力，如血脑屏障、眼结膜屏障等。

2020年抗病毒药物及疫苗的研究再次成为热点。普

通抗病毒的化学药物溶解性和渗透性大多较差、生物利

用度较低；核酸和蛋白类的药物活性虽强，但生物稳定性

差。另外，病毒需要寄生才能繁殖，抗病毒药或多或少会

对机体细胞产生毒性，由于大多数抗病毒药物都不具有

靶向性，会对机体血流量大或主导代谢的组织、器官和细

胞等产生毒副作用。同时，在病毒性脑膜炎等特殊部位

的疾病中，血脑屏障等生理屏障和细胞屏障，使得抗病毒

药物难以到达病灶部位发挥作用。故而将抗病毒药物与

适宜的载体相结合的递药手段显得尤为重要。
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而传递体作为一种具有生物相容性的载药系统，亲

水核和疏水层可包封药物类型广泛，能大大改善药物因

溶解度低导致的生物利用度不高的问题。渗透性较差，

或者需要局部给药的抗病毒药物可以利用传递体的高变

形性，轻松通过比自身粒径小的孔隙，促进药物的深部渗

透。传递体表面亦可修饰特异性的配体或抗体，利用靶

头的主动靶向性，提高抗病毒药物的有效富集，减少全身

不良反应和毒副作用，并减少抗病毒药物的给药剂量，并

提高疗效。对于跨越屏障给药，传递体更显示出了较强

的优势，通过变形和渗透，可跨越一般药物和载体难以通

过的屏障壁垒，达到预定部位发挥治疗作用。

同时，传递体还是一种优良的经皮免疫递药载体。

在病毒的防治过程中，疫苗是一种经济、低毒、高效的疾

病预防手段。普通的疫苗大多需要注射给药，顺应性较

差，且作为一种破坏性给药的方法，安全性需要高度重

视。若可将疫苗包载于传递体中用于经皮给药免疫，可

显示出较大的优势：①与肌肉注射相比，药物经皮免疫可

通过真皮层的淋巴管吸收直接进入淋巴循环，引起更强

的抗性免疫；②经皮免疫一旦出现不良反应和毒副作用，

可立即中断给药，安全性较好，可避免肝脏对药物首过效

应的干扰，同时易形成储库持续作用，增强免疫效果；

③传递体作为经皮免疫的载体，能通过高度变形性和皮

肤水化渗透梯度的作用，使蛋白类、反义核苷酸类、核酶

类及脱氧核酶类等透皮极难的生物药物的稳定性及淋巴

转运效果大大提高；④相比于注射制剂，经皮给药剂型的

制备工艺简单，无菌性、无抗原性要求较低，生产成本大

大缩减，可使更多有效且必要的疫苗纳入医疗卫生保障

系统，促进国家“健康中国”战略的发展。

总之，传递体凭借其高度的变形性和优良的生物相

容性，为药物高效的透皮、透膜递送提供了颇具前景的思

路、方法和尝试。传递体系统将会是透皮给药发展的新

趋势，同时也应将其优良性质更多应用于其他透膜递药

系统中，为解决大分子药物的屏障透过能力提出新的思

路和方案。

*　　　　*　　　　*
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