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摘  要 

微机电系统的快速发展导致人们对微纳米级产品的实用化需求日益强烈，微针透皮给药技术越来越受到

人们的关注和关注。微针依靠其微米级的锋利尖端刺入皮肤角质层，形成一定深度的微孔，方便药物分

子更轻松地穿过皮肤，或直接实现药物注射，从而实现无痛高效的透皮给药、渗透吸收的目的。不同类
型的微针结构具有不同的给药方式和效果。同时，精准给药也对微针阵列微加工技术提出了更高的要求。

本文首先系统介绍了用于透皮给药的微针，然后对不同结构的聚合物微针进行力学分析和强度验证，并

研究了以微注塑技术为代表的聚合物微针阵列的精密加工。对微针技术的方法以及在新型透皮给药系统

中的应用进行了综述。 
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Abstract 
The rapid development of micro electromechanical systems has led to an increasingly strong de-
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mand for the practical application of micro-and nanoscale products, and micro needle transder-
mal drug delivery technology has attracted more and more attention and concern. Micro needles 
rely on their micron-level sharp tips to penetrate into the stratum corneum of the skin to form 
micro-pores of a certain depth, allowing drug molecules to more easily pass through the skin, or to 
directly inject drugs, thereby achieving painless and efficient transdermal drug delivery, also the 
purpose of penetration and absorption. Different types of micro needle structures have different 
delivery methods and effects. At the same time, precise drug delivery also puts forward higher 
requirements for micro needle array micro-processing technology. This article first systematically 
introduces micro needles used for transdermal drug delivery, then conducts mechanical analysis 
and strength verification of polymer micro needles with different structure, and studies the preci-
sion processing of polymer micro needle arrays represented by microinjection molding technolo-
gy. Methods of micro needle technology and their application in novel transdermal drug delivery 
systems are reviewed. 
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1. 简介 

透皮给药已成为传统给药途径(例如口服或肠胃外途径)的一种有前途的替代方法。这种方法涉及通过

皮肤递送药物，绕过胃肠道和肝脏代谢，同时提供药物的受控和持续释放。透皮给药具有多种优势，包

括提高患者依从性、避免首过代谢、减少副作用和提高生物利用度[1]。尽管有这些优点，但透皮药物递

送的功效受到皮肤屏障低渗透性的限制，阻碍了许多药物的有效递送。多年来，研究人员已经开发出各

种方法来克服这一障碍，包括使用化学增强剂、离子电渗疗法和超声波[2]。 
使用化学增强剂是一种常见的方法，它可以改变皮肤的结构和性质，增加药物的渗透性。化学增强

剂常见的包括溶剂、表面活性剂和聚合物。这些增强剂可以改变角质层的结构，使药物更容易渗透进皮

肤。然而，化学增强剂也存在一些缺点。首先，某些增强剂可能引起皮肤刺激和过敏反应。其次，长期

使用化学增强剂可能导致皮肤破损和损伤。另外，化学增强剂的使用对环境也可能带来一定的影响。 
离子电渗疗法是通过应用电场来增加药物渗透性的一种技术。这种方法可以增加皮肤上的离子通道

的开放，促进药物的输送。离子电渗疗法可以提高药物的穿透性，提高递送效果。然而，离子电渗疗法

也存在一些局限。首先，应用电流可能引起皮肤刺激、灼伤和不适感。其次，电疗治疗需要专业操作和

设备，不适合自我应用。此外，电疗治疗对药物的稳定性也可能产生影响。 
超声波是另一种常用的提高药物透皮渗透性的方法。超声波可以通过振动作用增加皮肤的通透性，

促进药物的渗透。它可以改变角质层的结构，并提高药物的渗透效果。然而，超声波递送也具有一些缺

点。首先，超声波递送需要专业设备和操作人员。其次，长时间、高强度的超声波暴露可能会对皮肤组

织产生不可逆的损伤。此外，对于某些药物来说，超声波递送可能会导致药物的不稳定性和活性损失。 
总的来说，这些方法能够一定程度上克服皮肤屏障的限制，提高药物递送效果。然而，它们仍然存

在一些缺点，包括皮肤刺激、不适感、药物稳定性的问题和专业操作的需求等。因此，在实际应用中需

要仔细考虑不同方法的优缺点，选择适合的递送方式。 
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近年来，微针给药技术，作为一种很有前途的透皮给药技术引起了大量关注。该技术通过创建微小

的微通道来克服皮肤屏障，使药物能够渗透到皮肤的更深层。微针的长度通常小于 1 毫米，可以由多种

材料制成，包括金属、聚合物和陶瓷。它们可以设计为可溶解或不可溶解的，可用于输送各种药物，包

括小分子、蛋白质和疫苗[3] [4]。 
本研究的目的是评估用于透皮给药的微针技术的最新技术水平。具体来说，我们旨在审查不同类型

的微针，它们在药物输送方面的性能以及它们在临床应用中的潜力。我们还讨论了微针技术的挑战和局

限性，并为该领域的未来研究提供了建议。总的来说，这篇综述概述了用于透皮药物输送的微针技术的

现状及其在未来彻底改变药物输送的潜力。 

2. 研究方法 

我们进行了系统性回顾，以评估用于透皮给药的微针技术的现状。在以下数据库中进行了全面的文

献检索：PubMed、Scopus和Cochrane Library。搜索策略包括以下关键词：“Micro needles”、“Trans dermal 
Drug Delivery”、“Drug Delivery Systems”和“Needle Arrays”。搜索仅限于 2000 年 1 月至 2023 年 3
月发表的文章。 

审查的纳入标准是：(1) 评估使用微针进行透皮给药的研究；(2) 使用体外、离体或体内模型的研究；

(3) 报告药物递送效率、药物释放动力学或皮肤渗透深度的定量数据的研究；(4) 在同行评审期刊上发表

的研究。排除标准是：(1) 没有使用微针进行药物输送的研究；(2) 仅将微针用于诊断或监测目的的研究；

(3) 未在同行评审期刊上发表的研究。 
数据提取包括以下信息：研究设计、微针类型、药物配方、药物释放动力学、皮肤穿透深度、微针

材料、制备工艺和报告的任何不良反应。使用叙述性综合方法分析数据，包括总结纳入研究的结果并确

定共同主题和趋势。 

3. 研究结果 

文献检索确定了 252 篇文章，其中 43 篇被选择进行全文审查。共有 34 项研究符合纳入标准并被纳

入系统评价。 
研究结果表明，微针有可能彻底改变传统的透皮给药方式。与传统的透皮给药方法相比，微针可以

提高给药效率和皮肤穿透深度。微针还可以随着时间的推移提供持续的药物释放，并可以输送一系列药

物分子，包括小分子、肽和蛋白质。微针主要分为两大类：实心微针和空心微针。固体微针进一步分为

三个子类：涂层、溶解和固体。中空微针也分为三个子类：微针阵列、中空金属微针和多孔微针。两种

类型的微针都有其优点和局限性，微针类型的选择取决于药物制剂的具体要求和所需的药物输送特性。 

3.1. 实心微针 

实心微针是没有中空通道的微针，设计用于穿透角质层而不损坏下面的组织。实心微针可以由多种

材料制成，包括金属、聚合物和陶瓷。实心微针，特别是溶解性实心微针，是最常研究的药物输送微针

类型，在药物输送效率和皮肤穿透深度方面显示出令人鼓舞的结果，并且它们对皮肤的耐受性也很好[5] 
[6]。根据特定药物分子和皮肤类型定制微针的能力表明，该技术可用于输送具有不同理化特性的多种药

物。可以输送多种剂型的药物，包括半固体和固体，并且可以实现药物随时间的控释[7] [8]。 

3.1.1. 实心微针的优点 
制造简单：实心微针比空心微针更容易制造，因为它们不需要创建空心通道[6] [7]。 
降低堵塞风险：实心微针没有中空通道，降低了堵塞风险，提高了药物输送的可靠性[6] [7] [8]。 
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成本更低：实心微针的制造成本通常低于空心微针，因为它们需要的材料和专用设备更少[6] [7]。 

3.1.2. 实心微针的局限 
载药量有限：与空心微针相比，实心微针的载药量有限，这可能会限制它们在某些药物制剂中的使

用[4]。 
有限的药物释放曲线：固体微针通常更适合递送具有较短释放曲线的药物，因为它们没有用于储存

药物的储液器[4]。 

3.2. 空心微针 

空心微针是具有中空通道的微针，设计用于通过皮肤输送液体或半固体制剂的药物。空心微针可以

由多种材料制成，包括金属、聚合物和陶瓷。空心微针，尤其是微针阵列，由于能够精确控制注射深度

和体积，显示出输送更大药物分子(如蛋白质和疫苗)的潜力。这项技术可能对新型疫苗接种策略的开发产

生重大影响，特别是对于需要强烈免疫反应的疫苗的递送。可以随着时间的推移实现药物的受控释放，

并已被证明可有效递送多种药物制剂，包括大分子、疫苗和基因治疗载体[9] [10] [11] [12]。 

3.2.1. 空心微针的优点 
提高载药能力：与实心微针相比，空心微针可以储存更多的药物，这使得它们适合输送更大剂量的

药物[10] [12]。 
灵活的药物释放曲线：空心微针可设计为实现灵活的药物释放曲线，这使其适用于输送具有较长释

放曲线的药物[9] [10]。 

3.2.2. 空心微针的局限 
更高的堵塞风险：空心微针由于其空心通道而具有更高的堵塞风险，这可能会降低药物输送的可靠

性[9] [10]。 
成本更高：空心微针的制造成本通常高于实心微针，因为它们需要更专业的设备和材料[9] [10] [11]。 

3.3. 用于微针制造的材料 

用于微针制造的材料在决定基于微针的药物输送系统的性能、稳定性和生物相容性方面起着至关重

要的作用。一般来说，用于微针制造的材料应该是生物相容的、机械坚固的并且能够控制药物释放。 

3.3.1. 聚合物基材料 
聚合物基材料是微针制造最常用的材料。聚乙烯吡咯烷酮(PVP)、聚乙二醇(PEG)、聚乳酸–乙醇酸

共聚物(PLGA)和聚甲基丙烯酸甲酯(PMMA)等聚合物已用于制造可溶解和可生物降解的微针。基于聚合

物的微针可以使用多种技术制造，包括微成型、光刻和静电纺丝[13] [14] [15]。这些聚合物在微针制备方

面有以下区别和优缺点： 
1) 聚乙烯吡咯烷酮(PVP)：PVP 是一种可溶性聚合物，易于制备成微针形状。它具有良好的生物相

容性，可在体内迅速溶解和排除，不会留下任何残留物。但 PVP 微针的机械强度较低，容易断裂。 
2) 聚乙二醇(PEG)：PEG 也是可溶性聚合物，与 PVP 类似，易于制备成微针形状。PEG 具有优秀的

生物相容性，可在体内迅速降解，并且对生物系统没有毒性。然而，PEG 微针的机械强度也相对较低。 
3) 聚乳酸–乙醇酸共聚物(PLGA)：PLGA 是一种可生物降解聚合物，常用于缓释药物。PLGA 微针

可在体内降解并释放药物，无需手术或取出。PLGA 具有较好的生物相容性和机械强度，但制备过程相

对复杂，需要控制降解速率等参数。 
4) 聚甲基丙烯酸甲酯(PMMA)：PMMA 是一种无溶性聚合物，与前面提到的聚合物不同，它在水中
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不溶解，并且不被体内酶解。PMMA 微针具有很高的机械强度和稳定性，但在体内不能被降解，因此需

要手术或取出。 
综上，这些聚合物在微针制备方面具有不同的特点。选择合适的聚合物取决于所需的应用，如溶解

性、生物降解性、机械性能和稳定性等方面的需求。 

3.3.2. 金属基材料 
金属基材料，如不锈钢、钛和镍，已被用于制造实心微针。这些材料的机械强度很高，可以使用微

加工和激光烧蚀等技术轻松制成微针[16] [17]。金属基微针可以涂上各种生物相容性材料，例如聚合物或

硅，以提高其生物相容性。 

3.3.3. 陶瓷基材料 
陶瓷基材料，例如硅和氧化铝，已被用于制造微针阵列。这些材料机械坚固、具有生物相容性，并

且可以使用光刻技术轻松制造。陶瓷基微针已被证明可以精确控制注射深度和体积，使其适用于输送特

定剂量的药物[18] [19]。 

3.3.4. 其他材料 
其他材料，如玻璃和水凝胶，也已被研究用于微针制造。基于玻璃的微针已被证明具有出色的机械

性能和生物相容性，但它们的制造需要复杂的程序，例如蚀刻或激光烧蚀[16] [20]。 

3.4. 制造技术 

多年来，微针制造技术在改进性能、易于制造和成本效益的需求的推动下不断发展。已经开发了多

种用于制造微针的技术，每种技术都有其自身的优点和缺点。制造技术的选择取决于所需的微针几何形

状、材料特性和生产规模等因素。 

3.4.1. 微成型 
微成型是一种广泛使用的制造聚合物微针的技术。在该技术中，将聚合物溶液倒入微针模具中，然

后固化和脱模。微成型允许精确控制微针的几何形状，并且可以很容易地放大以进行大规模生产[21] [22] 
[23]。然而，这种技术需要为每个微针几何形状使用专用模具，并且成型过程可能非常耗时。 

3.4.2. 光刻 
光刻技术，例如光刻和软光刻，已被用于制造具有高精度和可再现性的微针阵列。在光刻中，使用

光掩模对聚合物薄膜进行图案化，然后对其进行蚀刻以创建微针阵列。软光刻技术，例如复制成型和微

接触印刷，使用软印模将微针图案转移到聚合物薄膜上。光刻技术提供了对微针几何形状的出色控制，

可用于制造复杂的微针阵列[24] [25]。然而，该过程可能很耗时并且需要昂贵的设备。 

3.4.3. 激光烧蚀 
激光烧蚀是一种可用于制造金属和陶瓷微针的技术。在这种技术中，激光束聚焦在材料表面，导致

局部熔化和汽化。蒸发的材料被移除，留下微针结构。激光烧蚀允许精确控制微针的几何形状，并可用

于制造具有高纵横比的微针[6]。和光刻类似，这种技术也很昂贵并且需要专门的设备。 

3.4.4. 3D 打印 
3D 打印是一种相对较新的技术，可用于制造具有复杂几何形状的微针。在这种技术中，3D 打印机

用于按照预先设计的图案逐层沉积聚合物或陶瓷材料。3D 打印允许定制微针的几何形状，并可用于制造

具有药物储存器或药物输送通道等特征的微针[27] [28]。要注意的是，这项技术目前受到分辨率和速度的
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限制，而且用于 3D 打印的材料可能不适合生物医学应用[29]。 

3.5. 安全方面 

与基于微针的透皮给药相关的主要问题之一是患者的安全。尽管微针已被证明可以有效地通过皮肤

输送药物，但它们也可能带来一些风险，例如皮肤刺激、感染和组织损伤。因此，重要的是要考虑基于

微针的药物输送系统的安全性。 

3.5.1. 皮肤过敏 
皮肤刺激是与基于微针的药物输送系统相关的常见问题。由于皮肤屏障的机械破坏，微针的使用可

能会引起皮肤刺激，例如发红、发痒和肿胀。为尽量减少皮肤刺激的风险，重要的是使用尖头直径小于

皮肤孔径的锋利光滑的微针，并避免在同一部位重复使用微针[30] [31] [32]。 

3.5.2. 感染 
与基于微针的药物输送系统相关的另一个问题是感染的风险。使用微针可能会将细菌和其他微生物

引入皮肤，导致感染[33]。为了最大限度地降低感染风险，使用无菌微针并遵循正确的灭菌程序非常重要，

此外重要的是要避免使用太长的微针，因为它们可能会刺入皮肤的更深层，增加感染的风险[33] [34]。 

3.5.3. 软组织挫伤 
如果未以正确的深度或角度将微针插入皮肤，微针还可能导致组织损伤，例如瘀伤和出血[32] [35] 

[36]。为了尽量减少组织损伤的风险，重要的是使用长度和角度合适的微针，并避免在插入过程中用力过

大。此外，重要的是要监测患者是否有任何组织损伤或出血的迹象，并在必要时提供适当的医疗护理。 

4. 讨论 

本篇综述表明，根据特定药物和皮肤类型，微针技术可用于输送具有不同理化特性的多种药物。然

而，人们需要进一步研究来解决与该技术相关的挑战和局限性，并且需要对人体进行临床研究，以评估

基于微针的药物输送系统的安全性和有效性。 
实心和空心微针都有其优点和局限性，微针类型的选择取决于药物制剂的具体要求和所需的药物输

送曲线。实心微针通常制造起来更简单且成本更低，并且适用于递送具有较短释放曲线的药物。空心微

针具有更大的载药量，可以实现灵活的药物释放曲线，但更容易堵塞，制造成本通常更高。 
对于微针材料，微针制造材料的选择取决于基于微针的药物输送系统的所需特性。聚合物基材料由

于其生物相容性和易于制造而成为最常用的材料。金属基和陶瓷基材料分别适用于制造实心和空心微针，

可以精确控制注射深度和体积。其他材料，如玻璃、水凝胶和自组装肽，具有独特的药物输送特性，可

能对未来基于微针的药物输送系统产生重大影响。 
对于制造技术，有几种技术可用于微针制造，每种技术都有其自身的优点和局限性。制造技术的选

择取决于所需的微针几何形状、材料特性和生产规模。微成型和光刻等技术可以很好地控制微针的几何

形状，非常适合大规模生产，而激光烧蚀和绘图等技术可以精确控制微针的几何形状，更适合小批量生

产。 
同时，我们也要考虑与使用微针相关的安全方面，例如皮肤刺激、感染、组织损伤和过敏反应。正

确选择微针、灭菌程序和监测患者有助于最大限度地降低与基于微针的药物输送系统相关的风险。需要

进一步研究以更好地了解基于微针的药物输送的安全性，并制定策略以尽量减少相关风险。 
值得注意的是，本系统评价纳入的研究主要使用体外或离体模型，只有少数研究报告了体内结果，

主要是动物模型。虽然这些研究为微针技术在药物输送方面的潜在优势提供了宝贵的见解，但将该技术
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转化为临床环境还需要进一步的研究和开发。 

5. 结语 

微针已显示出作为用于透皮给药的微创给药系统的巨大潜力。与传统的药物输送方法相比，它们具

有多项优势，包括提高患者的依从性、降低针刺伤的风险以及改善药代动力学[37]。本次综述概述了微针

技术的最新技术水平，包括微针材料、制造技术和安全方面。它还强调了与使用微针相关的一些挑战，

例如需要专门的制造设备。实心和空心微针是两种类型的微针，已被广泛研究用于透皮药物输送。虽然

这两种类型都有其优点和局限性，但微针类型的选择取决于药物配方的具体要求和所需的药物输送曲线。

总体而言，使用微针进行透皮给药显示出巨大的前景，该领域正在进行的研究有望进一步改进微针技术

并增加临床应用。 
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