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Abstract 
Purpose: The purpose is to introduce the progress of ocular drug delivery system and its in vivo and 
in vitro evaluation methods. Results: Through looking up and summarizing the domestic and foreign 
literature about ocular drug delivery system in recent years, we find that new ocular drug delivery 
system is usually about gel system, colloidal particle system, entrapped cyclodextrin complex, etc. Its 
in vitro evaluation method is mainly in vitro drug release experiment, and the in vivo evaluation me-
thods mainly include ocular residence time and pharmacokinetic study. Conclusion: New type of 
ocular drug delivery system and its in vivo and in vitro evaluation method are improved. Though 
there is a certain amount of shortage, they have a very good development prospect. 
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摘  要 

目的：介绍眼部给药系统及其体内评价方法的进展。结果：通过查阅总结近年来眼部给药系统及其体内

评价方法的国内外文献报道，总结发现近年来新型眼部给药系统有凝胶系统、胶粒系统、环糊精包合物

等，其体外评价方法主要为体外释放实验，其体内评价方法主要包括眼部滞留时间和药动学研究。结论：

新型眼部给药系统及其体内外评价方法都有较大的进展，虽然还存在一定的不足，但均具有很好的发展

前景。 
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1. 引言 

眼睛独特的生理结构(如角膜上皮细胞、角膜内皮细胞、血液–视网膜屏障等)导致传统剂型眼表滞留

时间过短，给药后药物脉冲式进入，生物利用度小于 5% [1]，且缺乏有效进入眼后段的药物传递系统。

现在为改善传统剂型的以上缺点，延长药物眼表的滞留时间，改善治疗指数，提高生物利用度，通过使

用增黏剂等方式研究眼部给药的局部给药或迟释、控释制剂已成为研究热点。鉴于此，眼部给药系统及

其体内评价方法的研究越来越成为人们注目的焦点，本文就其研究进展进行综述。 

2. 眼部给药系统 

2.1. 凝胶系统 

2.1.1. 生物粘附性凝胶 
该凝胶即通过外加增黏剂来增加制剂的粘稠度，从而延长药物在眼部的滞留时间减少给药频数，提

高药物的生物利用度[2]。常用来作为增黏剂的高分子材料有壳聚糖，羟丙基甲基纤维素、聚乙烯醇、聚

丙烯酸、聚乙基吡咯烷酮类等为常用的高分子材料。张宁等[3]采用羟丙甲纤维素(HPMC)制备氟啶酸眼用

凝胶，外加 HPMC, 可与角膜前的粘糖蛋白结合，延长了药物在体内的滞留时间，增强给药效果。 

2.1.2. 原位凝胶 
生物粘附性凝胶由于粘度增大易引起的眼部不适，剂量不易控制，给药不方便等原因其应用受到了

一定的限制[3]。为了克服上述缺陷，原位凝胶得到了广泛研究。根据在眼表面发生相转变(粘度转变)的
机理的不同，原位凝胶可分为温度敏感型、pH 敏感型、电解质引发型。 

1) 温度敏感型 
该型原位凝胶在冷藏状态下呈溶液状，当温度升到 33℃~37℃时即形成凝胶。温度敏感型凝胶的机

理为由于高分子材料中氢键或疏水作用，在温度改变的条件下，导致聚合物的物理状态发生改变，常用

的高分子材料有泊洛沙姆、甲基纤维素。 
2) pH 敏感型 
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该型原位凝胶形成原理为在 pH 为 = 5 时黏度很低，与泪液接触(pH 7.2~7.4)后则会聚集，在几秒内

形成凝胶。常用的高分子材料有二甲酸醋酸纤维素(cellulose acetate phthalate, CAP)，聚卡波非(polycarbophil)，
交联丙烯酸及卡(carbopo1)，聚丙烯酸树脂类(eudragil)和 PVP。 

2.2. 胶粒系统 

胶体系统的眼用制剂包括脂质体和纳米粒两种类型。其特点在于作为纳米给药系统，可提高给药的

靶向性，且材料两亲性好，粘度低，可以以滴眼液的形式给药[4]。另外材料本身即具有缓释效果，可作

为药物储库，达到缓释药物的作用特点。 

2.2.1. 脂质体 
当两亲性分子如脂质分散在水相中时，分子的疏水端聚在一起，避开水相，亲水端暴露于水相，形

成具有双分子层结构的封闭囊泡，在囊泡内水相和双分子膜内可包埋多种药物，所形成的类似于超微囊

结构称为脂质体。这种材料生物相容性好，经修饰后可具有主动靶向性，易与膜融合，被动靶向输送药物。 

2.2.2. 纳米粒 
纳米粒具有促渗性、助溶性、控释性、眼部组织低损伤性，同时可实现药物的靶向转运，故尤为适

合眼部给药系统。纳米粒的粒径在 10~1000 nm 之间，水溶性较好，通常需要加入增黏剂，延长药物在角

膜的作用时间。常用的聚合物材料有 poly-ε-caprolactone 和 polylactic-co-glycolic acid 等[5]。 

2.2.3. 微乳 
微乳是粒径在 10~1000 nm 之间热稳定的乳剂。微乳具有热稳定性好、粒径小、光透过性好、易制备、

生产费用低等特点。且微乳具有缓释作用，o/w 型微乳可用于包载难溶性药物，增加药物的角膜透过率。 

2.3. 微球及毫微粒眼部给药系统 

眼用微球制剂应控制粒径不大于 10 μm，通过将难溶性药物包囊制成微球，从而增强药物的靶向作

用，延长药物给药时间，降低其不良反应。 

3. 体内评价方法研究 

眼部给药系统释放药物机制复杂，可影响的因素较多，一般包括药物的扩散、溶出溶蚀与扩散、溶

出结合等作用。其体内评价方法最常使用的是角膜穿刺术及泪液采集法。 

3.1. 眼部滞留试验 

药物与角膜接触的时间越长，越有利于药物被动扩散进入角膜，故眼部滞留实验中眼部滞留时间的

考察尤为重要。试验可分为制剂荧光标记法和 γ-闪烁技术。 

3.2. 药动学研究 

眼部药物给药后，入体需经过吸收–分布–体循环 3 个过程。由于眼部的特殊结构，大部分药物给

药后，经眨眼反射或与泪液蛋白结合而消除，仅仅有少数药物被用药部位吸收。药物吸收主要途径是经

角膜首先进入房水，再分布到巩膜、睫状体、视网膜等眼组织[6]。部分药物通过鼻腔进入全身循环。其研

究方法分为角膜穿刺术、泪样采集法、药理作用观察法、微量渗析取样技术和放射性同位素示踪技术法等。 

4. 展望 

眼部给药系统理想的治疗方案是一次给药后，药物可以长时间储存于病灶部位，达到长效治疗的效
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果。新型增黏剂和新型给药系统的开发和研究，可显著延长药物的作用时间，达到缓释药物的作用效果，

这必在眼部疾病治疗方面得到更广泛的应用。另外目前，国内外眼部给药系统的体内评价都取得了较大

的进展，尤其是中药复方眼用新型给药系统的发展推动着眼用制剂体内评价方法的不断深入，也必将取

得较大的进步。综上，新型眼部给药系统及其体内评价方法都具有较大的进展，虽然还存在一定的不足，

但均具有很好的发展前景。 
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