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泡腾制剂技术是指在药物制剂中加入碳酸盐与有机酸，

遇水后产生二氧化碳气体而调节释药行为的一种技术[1]，随着

药用高分子材料和制剂技术的发展，泡腾制剂技术在释药系

统中应用越来越广泛[2]。为了促进泡腾制剂技术的发展，笔者

综述了泡腾制剂技术的研究现状，以期为改变药物的释放行

为提供参考。

1 文献来源与方法
以“泡腾”+“制剂”等为关键词，检索2008－2013年在中国

知网、PubMed上的相关文献，去除针对单纯泡腾制剂的文献，

就泡腾制剂技术主要应用于脂质体、粉雾剂、滴丸剂 3个方面

的优缺点进行综述。

2 在脂质体中的应用
2.1 泡腾前脂质体

脂质体是利用磷脂双分子层膜所形成的囊泡包裹药物分

子而形成的制剂。Cipolla D等[3]将脂质体雾化用于治疗肺部

感染，已有产品进入后期临床开发，但将脂质体干粉雾化的关
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键技术影响因素较多，实现较为困难，因此将泡腾制剂技术与

脂质体结合制备了具有泡腾特性的前脂质体，该制剂经水化

即能转化成脂质体。

赵领等[4-5]以脂质体为载体将多烯紫杉醇传递到肺部，形

成的多烯紫杉醇脂质体颗粒流动性好，与 5％碳酸氢钠溶液

15 min内泡腾水化完全，粒径（0.95±0.12）μm，电荷（－23±

0.21）mV，包封率（90.57±0.32）％，稳定性优良。其药理毒理

学研究及体内药动学研究发现，制剂泡腾化后形成的多烯紫

杉醇脂质体药物在肺内的分布率为52.746％，而多烯紫杉醇注

射液在肺部的分布率仅为10.445％，泡腾制剂技术增加了药物

的靶向性；毒副作用方面，多烯紫杉醇脂质体比多烯紫杉醇注

射液的动物平均生存时间提高了近 1倍；药效方面，多烯紫杉

醇注射液的抑瘤率为 75.72％，多烯紫杉醇脂质体 6、12 mg/kg

剂量组的抑瘤率为 94.40％、95.40％，均明显高于多烯紫杉醇

注射液的抑瘤率。多烯紫杉醇脂质体的制备实现了固体分散

技术与泡腾制剂技术的结合，克服了脂质体生产量小以及药

物稳定性差的瓶颈，具有良好的工业前景。

2.2 泡腾前脂质体的优缺点

将泡腾制剂技术与脂质体结合制成的泡腾前脂质体不仅

发挥了脂质体的良好优点，还克服了脂质体的部分不足，具有

以下优点：（1）良好的生物相容性；（2）较高靶向性；（3）工艺简

单，应用范围广；（4）稳定性好，泡腾前脂质体以固体状态保

存，在使用前才会水化成脂质体。通过将泡腾制剂技术与脂

质体技术相结合制成泡腾前脂质体，有利于解决制剂稳定性

差的瓶颈问题，但其需要的冻干技术需较高的生产成本，对于

工业化生产仍有较大困难。

3 在粉雾剂中的应用
3.1 泡腾粉雾剂

粉雾剂又名干粉吸入剂，是一种或一种以上的微粉化药

物与载体（或无）以胶囊或囊泡等多剂量储库形式，经特殊的

给药装置给药后以干粉形式进入呼吸道，发挥全身或局部作

用的一种给药系统。粉雾剂有苛刻的粒径要求，只有空气动

力学直径在2～5 µm的药物粒子，才能沉积在肺泡部位[6]。粒

径较小的粒子间存在较强的范德华力、静电力以及毛细管力，

使粒子间具有较强的聚集性，使颗粒变大。将泡腾制剂技术

与干粉吸入技术相结合制成泡腾粉雾剂，能克服粉雾剂粒径

聚集的缺点。

Ely L等[7]用喷雾干燥法制备含聚氰基丙烯酸正丁酯的纳

米粒并加入环丙沙星制成吸入粉末，当泡腾颗粒接触湿气时

产生气泡，通过共聚焦激光扫描技术观察泡腾颗粒产生的气

泡，图像显示纳米颗粒分布在气泡中。这种泡腾粉雾剂在肺

内的释放度达到（56±8）％，而以乳糖为载体的药物制剂在肺

内释放度仅为（32±3）％。将纳米颗粒加入到泡腾制剂中释

放时未发现纳米粒径平均值的明显改变；相反，当以乳糖为载

体基质时，纳米粒径在释放时显著增大。表明以泡腾颗粒为

载体生产的粉雾剂稳定性比以乳糖为载体的粉雾剂高，且生

物利用度高。

Azarmi S等[8]采用乳化聚合法将聚氰基丙烯酸正丁酯纳

米粒加入到泡腾载体中制备多柔比星泡腾粉雾剂。首先制备

氰基丙烯酸正丁酯纳米悬浮液，通过激光粒度仪进行粒度分

析，然后利用泡腾制剂技术将碳酸氢钠、乳糖一水化合物、氢

氧化铵制成溶液储存于密闭容器，再将枸橼酸和纳米粒悬浮

液加入到上述溶液中，冷冻干燥制成粉末，制备成泡腾载体颗

粒。通过上述方法制备的泡腾粉雾剂的质量中值空气动力学

直径为（4.80±2.12）μm。文献 [9-10]将该粉雾剂给予 Balb/c 裸

鼠，来评估该粉雾剂的体内耐受性，观察 8周发现使用泡腾粉

雾剂的裸鼠对该泡腾粉雾剂的耐受性良好，比其他对照组裸

鼠生存时间延长、肺部肿瘤转移数量减少、心脏毒性减少，为

肺癌的治疗提供了新的思路。

3.2 泡腾粉雾剂的优缺点

肺部给药对于如哮喘、肺气肿及慢性阻塞性肺病等的治

疗具有较强优势，主要原因是相对于其他给药方式，肺部给药

具有吸收面积大、吸收部位血流丰富、可避免肝脏首关效应、

上皮屏障较薄及膜通透性高等优点[11-12]。同样，泡腾粉雾剂除

具有上述优点外还有粉雾剂的基本优点[13]：（1）易于使用，患者

主动吸入药粉，不存在给药协同配合困难；（2）相对于气雾剂

无抛射剂氟里昂，可避免对大气环境的污染和呼吸道刺激；

（3）药物以胶囊或泡囊形式给药，剂量准确，无超剂量给药危

险；（4）不含防腐剂及乙醇等溶媒，对病变黏膜无刺激性；（5）

药物呈干粉状，稳定性好，干扰因素少，尤其适用于多肽和蛋

白类药物的给药。另外，泡腾粉雾剂可减少肺部粒子的聚集

性，提高了药物的生物利用度。但是，粉雾剂对制备条件要求

较高，且泡腾粉雾剂的研究仅通过动物实验验证了其耐受性，

当其与药物结合后用于人体时的安全性尚未见报道，泡腾粉

雾剂实现大工业生产还需长期研究。

4 在滴丸剂中的应用
4.1 泡腾滴丸

滴丸剂主要是指饮片经适宜的方法提取、纯化后与适宜

的基质加热熔融混匀，滴入不相混溶的冷凝介质中制成的球

形或类球形制剂[14]。将泡腾制剂技术与滴丸相结合的泡腾滴

丸的制法是：将主药、碳酸氢钠、酒石酸分别研细，过100目筛；

将上述制得的主药细粉，加入聚乙二醇400 充分溶解后，加入

熔融的聚乙二醇 6000 搅拌均匀；加入碳酸氢钠细粉加热至

65 ℃搅拌，使碳酸氢钠细粉被充分包裹，再加入酒石酸细粉并

搅拌均匀，置入保温容器中；将上述制得的混合物滴入冰浴的

石蜡油中，即得成品[15]。

刘卫等[16]利用泡腾滴丸的制备技术，选取聚维酮碘、醋酸

洗必泰为模型药物，聚乙二醇为赋形剂，碳酸氢钠、酒石酸为

泡腾崩解剂，制备了聚维酮碘泡腾滴丸和醋酸洗必泰泡腾滴

丸，并对其稳定性进行了考察。结果发现，所制备的聚维酮碘

泡腾滴丸和醋酸洗必泰泡腾滴丸的溶散时限均约为1 min，与

普通滴丸（约 10 min）比较，溶散时限的差异有统计学意义

（P＜0.01）。在 6个月内，泡腾滴丸主药含量变化与泡腾片相

当。在给定的保存条件下，泡腾滴丸、泡腾片或滴丸的外观均

无明显变化，泡腾滴丸在贮存期内没有起泡，但部分泡腾片在

3个月后开始起泡，可能与泡腾滴丸表面覆盖有石蜡、与空气

隔绝更加彻底有关。对这两种泡腾滴丸的体外消毒效果进行

的考察结果表明，其对化脓性外伤具有一定的治疗效果，由于

这种泡腾滴丸能在需要时迅速分散溶于水中，适合战时急需

的创面消毒[17]。

4.2 泡腾滴丸的优缺点

通过上述的制备工艺可以看出泡腾滴丸具有滴丸的基本
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优点：（1）通过选择不同的基质，调节释药速度或溶散时限，能

够提高难溶性药物的溶出速度及生物利用度，起到速效、高效

的作用[18]；（2）生产设备简单，操作容易，主药在基质中分散均

匀，分剂量准确，重量差异小，生产成本低，无粉尘，有利于安

全卫生生产及劳动保护，适合于工业化大生产；（3）易氧化、挥

发的药物制成滴丸剂可增加药物的稳定性；（4）液体药物可制

成固体滴丸，便于应用及储存。泡腾滴丸还解决了泡腾片制

备中由于环境温度高、物料吸湿或药物与冲头摩擦生热而产

生的黏冲问题。另外，由于泡腾滴丸在制备过程中先用聚乙

二醇包裹酸源或碱源，使酸碱分离，提高了稳定性。

5 在其他方面的应用
泡腾制剂技术的开发初期即泡腾片与普通片剂的最大不

同是利用其含有的泡腾崩解剂遇水时释放出二氧化碳，使片

剂迅速崩解和融化，并利用气体在水中的翻滚加速片剂的崩

解与融化，提高片剂的生物利用度。但是，随着泡腾制剂技术

与其他技术的结合，泡腾制剂已不单纯是为了加速制剂的崩

解，还出现了控释泡腾制剂。Tadros MI[19]制备控释泡腾性盐

酸环丙沙星漂浮片并在体外及健康志愿者体内对其进行了评

价。将羟丙甲基纤维素K15M及（或）海藻酸钠作为迟滞聚合

物，碳酸氢钠或碳酸钙作为起泡剂，将泡腾制剂技术与胃漂浮

技术相结合，并利用生物黏附性提高药物的漂浮能力及胃部

迟滞时间达到了药物控释的目的，解决了环丙沙星消除半衰

期短、吸收窗窄、仅在胃肠道近侧吸收的缺点。将黏附性与泡

腾漂浮片结合利用体外试验对其漂浮性能进行研究，用羟丙

甲基纤维素K4M及卡波姆971P作为亲水性控释材料，碳酸氢

钠作为起泡剂，交联聚维酮、淀粉钠及交联羧甲基纤维素钠作

为膨松剂，通过直接压片获得具有漂浮性能好、在胃部迟滞时

间长的控释泡腾性漂浮片。

另外将对胃部 pH有缓冲作用的含阿仑膦酸钠的水溶性

泡腾制剂与普通阿仑膦酸钠片进行对比研究发现，前者在胃

内耐受性更好、对黏膜刺激性更小，对于减小阿仑膦酸钠的副

作用能起到良好作用[20]。

6 结语
随着新剂型、新理论的发展，泡腾制剂技术得以与更多新

的制剂技术结合，使得各种技术实现优势互补。如在内服泡

腾片中主要用于提高生物利用度，外用泡腾片通过产生的气

泡增加与用药部位的接触，起到增强疗效的效果；胃内漂浮制

剂主要为了延缓胃排空时间，增加药物在胃内的滞留时间，增

加吸收效果；对于渗透泵片的制备主要是用于增加难溶性药

物的释放；脉冲释药系统能保证药物在时滞（释药 10％以内）

后短时间内快速释放药物。

另外，结合泡腾制剂技术的各种新型制剂解决了单一技

术制备制剂存在的部分缺点，改变了药物在体内的释放行为，

使药物在靶部位缓慢释放，延长作用时间，更好地发挥疗效，

为未来药物研发提供了新的思路，具有广泛的应用前景。
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