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摘  要：吸入给药是防治哮喘、慢性阻塞性肺疾病等呼吸道疾病的首选给药方式。常见的吸入给药制剂包括压力定量吸入剂、

干粉吸入剂和雾化吸入剂。吸入给药有效的评价指标为粒径的测定，测定吸入制剂粒径的方法主要有撞击器法和光学仪器法。

就目前吸入给药制剂的优点、剂型分类、体外评价和研究现状等进行综述。 
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Abstract: Inhalation administration is the first choice for the treatment of respiratory diseases, such as asthma and chronic obstructive 
pulmonary diseases (COPD). In clinic, the most common used dosage forms for inhaled drug administration are pressurized 
metered-dose inhalation, dry powder inhalation, and atomizing inhalation. The in vitro effective evaluation index of inhalation is 
particle size, and the determination of particle size could be carried out with the impactors method and the optical instruments method. 
This review discusses the characteristic, classification, research status, and in vitro evaluation methods of inhalation preparation. 
Key words: inhalation administration; asthma; chronic obstructive pulmonary diseases; in vitro evaluation 
 

吸入给药是指一种或一种以上的药物经特殊的

给药装置，进入呼吸道深处的肺部，发挥局部或全

身作用的给药方式。近年来，随着呼吸系统疾病所

占比重加大，以及吸入给药在治疗局部或全身性疾

病的优势，吸入治疗被多国推荐为防治哮喘、慢性

阻塞性肺 疾病（ chronic obstructive pulmonary 
diseases，COPD）等呼吸道疾病的首选给药方式[1]。

吸入制剂市场前景广阔，因此本文就吸入制剂的剂

型分类以及体外评价等进行综述。 

1  吸入制剂的特点 
吸入给药作用部位为肺部，由于肺部的特殊生

理结构使之与其他途径相比，吸入给药拥有明显的

优势。肺部吸收表面积大、毛细血管网丰富，而且

肺泡上皮细胞层薄，从而使得物质交换距离短、速

度快；肺部的生物代谢酶分布集中，生物活性低从

而减少对蛋白质的水解，使得蛋白质和多肽易通过

肺泡表面被快速吸收，并且肺部给药可以避免肝脏

首过效应[2-3]。 
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2  吸入制剂的剂型分类 
经肺给药（吸入剂）装置主要有雾化吸入器、

定量吸入器和干粉吸入器。因此分别对这 3 种剂型

进行描述。 
2.1  定量吸入气雾剂 

定量吸入气雾剂（metered dose inhalation，MDI）
系指含药溶液、乳状液或混悬液与适宜的抛射剂共 
同装封于具有特制阀门系统的耐压容器中，使用时

借助抛射剂的压力将内容物呈雾状喷出，用于肺部

吸入或直接喷至腔道黏膜、皮肤及空间消毒的制

剂[4]。该制剂通过定量阀门控制剂量，具有速效和

定位作用，并且携带方便、价格便宜。但由于抛射

剂氟利昂的使用破坏大气臭氧层，不利于环境保护

而逐渐被淘汰。在各国政府与医药企业的共同努力

下氢氟烷（hydrofluoroalkanes，HFA）获准用作 MDI
的抛射剂。目前常用的为四氟乙烷和七氟丙烷 [5]。

丁立等[6]制备抛射剂为异丁烷、张雯等[7]制备以四

氟乙烷为抛射剂的硫酸沙丁胺醇 MDI，作用性质良

好，均可替代氟利昂使用。 
2.2  吸入粉雾剂 

吸入粉雾剂（dry powder inhalation，DPI）又称

为干粉吸入剂，系指微粉化药物或载体以胶囊、泡

囊或多剂量贮库形式，采用特制的干粉吸入装置，

由患者主动吸入雾化药物至肺部的制剂[4]。干粉吸

入剂不使用抛射剂，避免了抛射剂对大气层臭氧层

的破坏，不使用压力容器使得装置简单易用，并且

粉末制剂适合蛋白质和多肽，不受药物溶解度的影

响，但应特别注意防止药物吸潮。 
干粉吸入剂给药的关键是药物的微粉化。传统

微粉化为研磨粉碎，如今较为成熟的技术如喷雾干

燥、超临界流体技术、冷冻干燥法、共沉淀法等多

用于多肽及蛋白质类药物的微粉化[8]。Bi 等[9]利用

冷冻干燥技术对胰岛素脂质体进行微粉化提高干粉

吸入剂的肺部沉积率，增加生物利用度。李核成[10]

采用喷雾干燥技术制备硫酸特布他林干粉吸入剂，

并进行处方工艺优化，结果所得干粉吸入剂的空气

动力学粒径均在 1.70～1.90 μm，性质优异并且重现

性良好。 
2.3  吸入喷雾剂 

吸入喷雾剂（atomizing inhalation）系指含药溶

液、乳状溶液或混悬液填充于特制的装置中，使用

时借助手动泵的压力、高压气体、超声振动或其他

方法将内容物呈雾状物释出，用于肺部吸入或直接

喷至腔道黏膜、皮肤及空间消毒的制剂[4]。吸入喷

雾剂所使用的雾化器类型较多，包括喷射雾化器、

超声雾化器和振动筛雾化器等[11]。目前已上市的吸

入喷雾剂产品大多采用喷射雾化器。喷射雾化器的

不足在于残留体积较大；与喷射雾化器不同，超声

雾化器的雾化过程不受患者呼吸行为的影响，还可

根据患者的病情调整雾化速率和雾滴大小等；而振

动筛雾化器在三者中具有更显著的优点并且更适于

雾化生物大分子等稳定性较差的药物。 
李西睦等[12]、钱旭胜[13]分别探究了氧驱动雾化

吸入、空气压缩泵驱动雾化吸入和超声雾化吸入 3
种不同雾化吸入方式对毛细支气管炎和慢性支气管

炎急性发作期的治疗效果，结论均显示氧驱动雾化

吸入方式治疗效果最好，空气压缩泵驱动雾化吸入

方式治疗效果次之，而超声雾化吸入方式由于出现

不良反应故不适宜于治疗。 
3  体外评价方法 

对于吸入给药治疗肺部疾病的制剂，其有效性

取决于药物肺部沉积量。药物能否到达肺部与药物

粒径密切相关，一般认为空气动力学粒径＜6.5 μm
的粒子是可在呼吸道深部和肺部沉积的有效粒子。

迄今，测定吸入制剂粒径的方法主要有撞击器法

和光学仪器法，其中撞击器法被各国药典广泛采

用[14]。 
3.1  惯性撞击器法 

惯性撞击器法（cascade impactor，CI）是利用

惯性撞击的原理，按粒径大小分离药物颗粒的方法，

它既能直接测量并计算获得药物空气动力学粒径，

同时又能对不同粒径范围内的活性药物成分予以定

量，与其他方法相比，该法操作简单、重现性好[15]。 
这类装置被各国药典所收录、采用，如双层液

体碰撞器（《中国药典》2010 年版），以及美国和欧

洲药典收录的 Marple Miller 多级撞击器（USP 
apparatus 2）、Andersen 多级撞击器（Andersen 
cascade impaction，ACI；USP apparatus 1）、多级液

体采样器（multi- stage liquid impinger，MSLI；USP 
apparatus 4）以及新一代药用撞击器（next generation 
pharmaceutical impactor，NGI；USP apparatus 5，6）。
目前最新研发的为电子新一代撞击器（electrical 
next generation impactor, eNGI）[16]。 

相对于其他撞击器，双层液体碰撞器法存在所

提供粒径分布信息有限的缺点，但其仪器简单、操

作方便，仍被广泛使用。目前应用最广泛的多级碰
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撞器是 Andersen 圆盘碰撞器（ACI）[17]。 
严翠霞等[18]分别采用双层玻璃撞击器、ACI 和

MSLI 测定了环索奈德吸入粉雾剂的粒径，结果表

明：两级玻璃撞击器操作简单，能快速获得空气动

力学直径＜6.4 μm 的细颗粒药物剂量，却不能获得

药物颗粒的空气动力学粒度大小分布；ACI 和 
MSLI 均既能获得空气动力学直径在不同大小范围

内的细颗粒药物剂量，又能获得药物颗粒的空气动

力学粒度大小分布，但 ACI 不适合在高于 28.3 
L/min 的体积流量下操作，且药物颗粒在 ACI 各级

间的损耗高于 MSLI。 
3.2  光学仪器法 

该方法是通过光散射、衍射和飞行时间等来测

定粒子大小及分布的方法[19]，现阶段应用广泛的有

激光衍射（laser diffraction，LD）气雾粒径测定法

和飞行时间（time-of-flight，TOF）空气动力学气雾

粒径测定法。 
陈桂良等[19]分别采用了LD法和TOF法测定了

硫酸沙丁胺醇气雾剂的粒度分布，并与多级撞击器

法进行比较。实验结果显示，TOF 法与撞击器法的

结果一致，而 LD 法则有一定的差异。Pilcer 等[20]

采用 LD 法和撞击器法测定了干粉吸入剂的粒径，

结果表明，LD 法获得几何学粒径，与撞击器法所

测得空气动力学粒径结果需要转化，但其分析速度

快，拥有保留时间等重要参数，可以很好地弥补撞

击器法的不足。 
4  安全性评价 

吸入给药的显著特点为吸入药物的肺部沉积量

远小于药物的标示量。其原因多为以下几方面：小

部分药物残留于给药装置或消散在空气中；一部分

沉积在其他作用部位如口腔、鼻腔未起到疗效；还

有一部分沉积在咽部，被吞咽进入胃肠道，然后经

过肝脏的代谢后进入血循环。因此实际上的肺部的

沉积量只有设定标示剂量的 10%～30%[21]。 
通过临床观察发现，很多患者未能熟练掌握吸

入给药装置的使用方法，没能达到预定疗效，甚至

因吸入方法不当，药物未达到作用部位，降低了药

物疗效，增加了不良反应发生率。医药工作者应对

患者进行吸入给药装置的使用指导，以减少不良反

应的发生，提高患者顺应性，更好地起到疗效[22]。

对于雾化吸入给药，其使用方法方便无需患者特殊

配合，但受仪器装置的影响，不易携带，多在家庭

或医院使用；而定量气雾剂与干粉吸入剂，对患者

的自身认知能力与熟练掌握能力有较高的要求，尤

其是定量气雾剂因含有抛射剂对吸入技巧要求高，

若达不到要求则容易引起呛咳。干粉吸入剂对于患

者的吸气速率要求为 30～120 mL/min，因此不推荐

给 5 岁以下儿童或有严重肺功能障碍的患者使用，

而且其装置类型较多，使用方法有一定的差异。 
5  结语 

近年来吸入给药系统在给药装置和制剂手段研

究等方面取得了巨大进步，其中一些已应用于临床

并形成产品，国外蛋白质和多肽类肺部给药系统的

研制也取得了一定成果，应用前景乐观。但由于肺

部特殊的生理结构，至今未有完整的评价体系，相

信随着装置研究的不断进步，吸入给药的长期安全

评价会更加完善。同时给药装置的简单、便携、易

用，也是吸入给药的一研究重点。 
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