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水凝胶负载药物治疗口腔黏膜病的研究进展
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[摘要] 口腔黏膜病作为一类复杂难治性口腔疾病，其治疗面临药物递送效率低、局部滞留时间短等关键挑战。

水凝胶凭借其优异的理化特性，已成为口腔黏膜局部递药系统的理想载体。本文系统综述了水凝胶递药系统在口

腔黏膜病治疗中的新进展，重点探讨了水凝胶核心特性、分类和载药释药机制以及水凝胶递药系统负载功能性成

分治疗口腔黏膜病的研究现状。通过分析现有递药系统的技术优势与局限性，本文

进一步提出水凝胶递药系统未来发展方向，为推动口腔黏膜疾病的精准治疗提供理

论参考。
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[Abstract] Oral mucosal diseases, which are complex and resistant to treatment, face key challenges such as low drug 

delivery efficiency and short local retention duration throughout treatment. Hydrogels, with their excellent physicochemi‐

cal properties, have become ideal carriers for localized drug delivery systems in the oral mucosa. This article systematical‐

ly reviews the latest progress in hydrogel drug delivery systems for the treatment of oral mucosal diseases, focusing on 

key characteristics, classification, drug delivery, and release mechanisms of hydrogels, as well as the current research sta‐

tus of hydrogel drug delivery systems loaded with functional components. By analyzing the technological advantages and 

limitations of current drug delivery systems, this paper further proposes the future development directions for hydrogel 

drug delivery systems, providing a theoretical reference for promoting the precise treatment of oral mucosal diseases.
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口腔黏膜病是指主要累及口腔黏膜组织的类

型各异、种类众多的疾病总称[1]，包括但不限于溃

疡类疾病、大疱类疾病和斑纹类疾病[2]。口腔黏膜

病发病率高、发病机制复杂，严重影响生活质

量[3]。口腔黏膜有丰富的毛细血管，药物经黏膜吸
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收可规避肝脏首过效应，提升病灶部位药物蓄积

效率，同时减少全身用药不良反应[4]。然而，口腔

湿润环境及动态生理活动，会导致药物滞留时间

短、有效浓度难以维持，黏膜屏障则严重制约药

物渗透效率。传统剂型（如含漱液、药膜等）存

在突释效应明显、黏附性差、患者依从性低（频

繁给药或使用不适感）等问题，且难以适配复杂

口腔解剖结构。现有递药系统普遍存在药物释放

不可控，局部刺激性强及功能单一等瓶颈。

在此背景下，水凝胶因其三维网络结构展现

出显著优势：通过物理/化学黏附机制可长效抵抗

口腔唾液冲刷并精准靶向黏膜病灶；其智能响应

性设计可响应口腔病灶微环境（如 pH变化、酶表

达异常等），实现药物在病损部位精准释放与持续

缓释，有助于提高药物的渗透性；其高含水量与

生物相容性材料可模拟天然黏膜微环境，显著降

低对病灶的刺激并促进黏膜组织的修复与再生[5-8]。

基于水凝胶的递药系统在口腔黏膜类疾病中

具有独特的优势，本文对水凝胶的核心特性、类

别划分、药物负载与释放机制展开了深入探究，

同时梳理了利用水凝胶递药系统搭载小分子药物、

中药有效成分及其他功能性成分治疗口腔黏膜病

的相关研究进展（图 1）。未来，结合智能响应机

制与多药联用策略，可推动水凝胶递药系统精准

治疗口腔黏膜病的发展。

1　  水凝胶概述

水凝胶是来自天然或人工合成的一类具有三维

结构的弹性网状体，由单体聚合而成，具有一系列

优异的性能，在药物递送系统方面拥有巨大的潜

力。本部分将重点阐述水凝胶的核心特性、主要分

类方式及其作为递药系统的载药与释药机制。

1.1　  水凝胶的核心特性

水凝胶的性能是其作为药物载体和生物材料

的基础，核心特性包括其三维多孔网络结构，该

结构能容纳药物分子、提供细胞支架功能[9]；优异

的生物相容性是体内应用的前提，确保其对组织

无不良反应[10]；黏膜黏附性能够延长其在口腔等

黏膜部分的滞留时间，提高局部药物浓度[11]；缓

释性可有效延缓药物扩散，实现可控释放[12]；可

注射性极大地方便了微创给药和填充不规则组织

缺损[13]；刺激响应性则能响应环境变化，为按需

释药提供可能[14]。这些特性共同构成了水凝胶作

为理想药物载体的基石（表1）。

图 1 　水凝胶负载药物治疗口腔黏膜病

Fig 1 　Drug-loaded hydrogels for the treatment of oral mucosal diseases
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1.2　  水凝胶的分类

水凝胶分类方式的多样，反映了其不同的属

性与应用潜力。按基质进行分类，可水凝胶主要

分为天然型与合成型。天然水凝胶[15]，如明胶、

壳聚糖和海藻酸钠，通常具备优异的生物相容性

和可降解，但机械强度相对较弱。相比之下，合

成水凝胶[16]，如聚丙烯酸及其衍生物、聚乙二醇

基水凝胶，通常结构明确、机械性能可调控性强、

但需评估其生物相容性。按刺激响应性进行分类，

水凝胶展现出智能化特性。其中温度敏感型水凝

胶能在特定温度发生溶胶-凝胶相变[17]；光敏感型

水凝胶可通过特定波长光照触发结构变化[18]；pH

敏感型水凝胶在不同的 pH环境下有不同的溶胀变

化[19]。这些“智能”响应类型在口腔局部给药中

应用前景广阔。按交联方式进行分类，可分为物

理交联和化学交联两大类。物理交联依靠可逆的

非共价键形成网络[20]；而化学交联则通过稳定的

共价键构建网络，通常具有更高的机械强度和长

期稳定性[21]。按水凝胶所带电荷进行分类，水凝

胶可分为中性型[22]、阳离子型[23]、阴离子型[24]和两

性离子型[25] （表2）。

1.3　  水凝胶的载药与释药机制

水凝胶的载药与释药行为是其作为药物载体

的核心效能，载药过程主要通过物理或化学机制

实现，物理载药依赖药物分子在水凝胶网络孔隙

中的物理吸附或包埋[26]，化学载药则通过更稳定

的方式，包括将药物分子通过共价键连接到聚合

物链上[23]、利用带相反电荷的药物与水凝胶网络

进行离子交换[25]，以及利用环糊精等的主客体包

合作用来实现定向结合[27]。影响药物负载率的主

要因素涵盖水凝胶自身的性质[28]、药物分子的特

质[29]，以及具体的制备工艺参数[10]，这些因素需要

通过系统性实验进行优化组合（表3）。

载药机制是基础，实现药物的可控释放则是

水凝胶递药系统发挥治疗效能的核心目标。药物

释放机制由水凝胶的网络结构特性决定，主要包

括 3种核心途径：扩散主导释放是最基础的模式，

溶解的药物在浓度梯度驱动下通过网络孔隙向外

扩散，符合Higuchi 动力学模型[30]。溶胀调控释放

则发生在水凝胶吸水膨胀过程中，聚合物链松弛

导致网络膨胀，孔隙率增大，从而降低了药物扩

表 1 　水凝胶的核心特性

Tab 1 　The core characteristics of hydrogels

名称

三维多孔网络结构

生物相容性

黏膜黏附性

缓释性

可注射性

刺激响应性

优势

能容纳药物分子，也提供了细胞支架功能

对组织无不良反应

黏附在黏膜表面

延缓药物扩散，实现可控释放

能够微创给药和填充不规则组织缺损

能响应环境变化发生结构转变

应用举例

魔芋葡甘露聚糖水凝胶，具有高载药量[9]

一种化学改性透明质酸水凝胶，具有高度的生物相容性[10]

以甲基丙烯酸明胶-甲基丙烯酸透明质酸为基质的水凝胶，具有优异的黏膜黏附性[11]

以壳聚糖、明胶、聚乙烯醇为基质的水凝胶可显著延长吉他霉素释放时间[12]

自修复可注射水凝胶在组织再生领域具有广泛应用[13]

热敏水凝胶可在特定温度下实现凝胶化[14]

表 2 　水凝胶的分类

Tab 2 　The classification of hydrogels

分类

基质不同

刺激响应不同

交联不同

电荷不同

名称

天然基质

合成基质

温度敏感型

光敏感型

pH 敏感型

物理

化学

中性型

阳离子型

阴离子型

两性离子型

特点

生物相容性优异，可降解，机械强度较弱

结构明确，机械性能易调控，需评估生物相容性

特定温度发生溶胶-凝胶相变

特定波长光照诱导结构变化

响应环境 pH 变化；调节溶胀行为

非共价键连接，可逆性强，易降解

共价键连接，机械强度高，长期稳定性好

不带电荷

带正电荷

带负电荷

兼具正负电荷基团，可在特定 pH 条件下表现出

不同电荷性质

应用举例

三甲基壳聚糖水凝胶封装干细胞，生物相容性良好[15]

聚乙二醇衍生物-ε-聚赖氨酸水凝胶，机械强度优异[16]

37 ℃触发凝胶化，大鼠口腔溃疡模型治疗效果显著[17]

负载 Cu2Se 纳米片水凝胶，激光照射下发生溶胶-凝胶相转变[18]

创伤 pH 刺激下持续释放藏红花酸，减轻伤口炎症[19]

12 h 自愈效率 94.7%，兼具自修复性能与机械强度[20]

希夫碱键构建，兼具良好的热稳定性与黏弹性 [21]

聚乙烯醇水凝胶[22]

含季氨基团的水凝胶[23]

含羧基的聚丙烯酸水凝胶[24]

含有季氨基团与末端磺基的磺基甜菜碱水凝胶[25]
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散阻力并加速释放[31]。降解触发释放适用于可降

解水凝胶体系，随着聚合物网络通过水解或酶解

作用逐步瓦解，被物理包埋或化学偶联的药物得

以释放[32] （表4）。

实际应用中，药物的释放往往是扩散、溶胀、

降解等多种机制协同作用的结构，并受到水凝胶

固有性质、所处环境以及药物分子特性的综合调

控，深入理解并精准调控这些机制是实现水凝胶

载体按需、精准给药的关键。

2　  水凝胶递送系统在口腔黏膜病中的应用

2.1　  水凝胶负载小分子药物

小分子药物 （相对分子质量<1 000） 是口腔

黏膜病治疗的常用制剂。水凝胶凭借其网络结构

可增强药物稳定性，并通过调节释放动力学以延

长局部作用时间。针对溃疡、炎症等常见黏膜病，

基于病理特征的水凝胶负载系统可实现个体化给

药，优化临床疗效。

2.1.1　  曲昔匹特　

曲昔匹特主要是抑制氧化应激和中性粒细胞

介导的炎症，同时也能够促进细胞保护性前列腺

素分泌[33]。针对曲昔匹特因碱性特征导致口腔黏

膜摄取受限的问题，Kadowaki 等[29]通过将其制备

为纳米粒子 （粒径<100 nm），并与甲基纤维素

（1.5%）、卡波姆 934 （3%）复合构建水凝胶载体，

在仓鼠模型中验证了该剂型可显著提升药物释放

效率（病灶区浓度较对照组高 32.7 倍）并加速伤

口愈合（3 d时创面面积减少至未治疗组的 69%），

表明水凝胶技术可有效克服药物理化缺陷并增强

局部治疗效果。

2.1.2　  瑞巴派特

瑞巴派特通过促进前列腺素的分泌、提高超

氧化物歧化酶的活性，同时抑制髓过氧化物酶的

活性，发挥抗炎和抗自由基的作用。常被制成漱

口水用于治疗轻度口腔黏膜炎[34]，对重度的口腔

黏膜炎效果甚微。针对瑞巴派特漱口水因口腔滞

留时间短而难以治疗重度黏膜炎的局限性，Nagai

等[27]通过将瑞巴派特与卡波姆水凝胶、甲基纤维

素及 2-羟丙基-β 环糊精复合构建黏膜黏附性水凝

胶，显著提升药物溶解度并实现缓释，其仓鼠模

型显示该剂型可高效延长药物作用（病灶区浓度

较对照组高 25倍），且 3 d内创面面积缩减至未治

表 3 　水凝胶的载药机制及影响因素

Tab 3 　The drug-loading mechanism and influencing factors of hydrogels

分类                                  

载药机制

影响因素

物理作用

化学作用

水凝胶材料本身的性质[28]

药物分子的性质[29]

制备工艺的影响[10]

举例说明

药物通过范德华力、氢键或疏水作用吸附于水凝胶表面或孔隙

药物通过共价键结合、带电荷药物与凝胶网络中的离子基团静电作用结合、主客体相互作用结合

交联密度增加致孔隙缩小，限制大分子进入

亲水凝胶：氢键/静电作用载亲水药

疏水凝胶：疏水作用载脂溶药

离子型凝胶：静电吸附反电荷药、高溶胀度提升扩散效率

小分子：易经扩散进入孔隙

亲水药：依赖溶胀度与孔隙

疏水药：疏水作用/主客体包合

阳离子药：适配阴离子凝胶

交联条件：影响网络均一性

冻干：有助于形成多孔结构

引入功能基团：提升载药效率

表 4 　水凝胶的释药机制及影响因素

Tab 4 　The drug release mechanism and influencing 

factors of hydrogels

分类

扩散

溶胀

降解

机制

药物分子通过水凝胶网络

的孔隙或通道向外扩散，

通常符合 Higuchi 方程[30]

水凝胶吸水溶胀导致网络

扩张，孔隙增大，促进药

物扩散[31]

水凝胶网络通过化学键断

裂或生物酶解破坏，释放

负载的药物[32]

影响因素

孔径与孔隙连通性：孔径需大于

药物分子尺寸

交联密度：高交联度降低扩散系

数

药物性质：小分子扩散快

高溶胀比通常加速药物释放

化学键断裂：希夫碱键的水解速

率受 pH、温度调控

酶降解：如明胶水凝胶可被基质

金 属 蛋 白 酶 （matrix metallopro‐

teinase，MMP） 靶向降解
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疗组的 28%，证实水凝胶技术通过增强黏附与控

释能力可突破传统剂型的治疗瓶颈。

2.1.3　  曲安奈德

曲安奈德为糖皮质激素药物，具有抗炎、抗

休克、抗毒素以及免疫抑制等作用，临床应用广

泛，但其难溶性导致生物利用度降低[35]。基于此，

Zheng 等[36]通过壳聚糖/岩藻多糖复合水凝胶设计

口腔贴片，其优化的溶胀性、机械强度及黏膜黏

附性 （贴合舌侧缘、颊黏膜等复杂部位且无感）

显著提升患者依从性；该水凝胶载药率达 98%，6 

h内累计释药 17%，证实其通过缓释机制与高负载

能力可增强糖皮质激素的局部递送效率，为口腔

黏膜炎治疗提供新型功能性载体。

2.1.4　  地塞米松

地塞米松是Ⅱ类甾体抗炎药，可用于局部或

全身的抗炎、抗过敏治疗。也用于口腔、牙周等

的临床治疗，如复发性口腔溃疡、牙龈炎以及术

后抗炎治疗。水溶性较差，几乎不溶于水。Diaz-

Salmeron 等[14]制备了负载醋酸地塞米松的黏膜黏

附性热敏水凝胶，以泊洛沙姆 407 为基质，制备

羟丙基-β-环糊精和醋酸地塞米松包合物，再将包

合物嵌入水凝胶中，从而可以原位凝胶化、获得

令人满意的黏膜黏附性能以及持续可控的药物释

放。

2.2　  水凝胶负载中药有效成分

中药有效成分常受限于溶解度差、半衰期短

及生物利用度低等问题。水凝胶作为递药载体，

可通过构建缓释系统改善其理化性质与递送效率，

协同增强药理活性，为口腔黏膜病治疗提供天然

药物资源与现代剂型技术融合的创新策略。

2.2.1　  蜂胶提取物

蜂胶提取物——咖啡酸苯乙酯 （caffeic acid 

phenethyl ester,CAPE） 是一种天然来源的生物活

性物质，其具有许多生物活性，如抗氧化、抗炎、

抗癌、神经保护和心血管疾病保护[37-38]。有研究[39]

表明，CAPE能有效治疗白色念珠菌，但CAPE溶

液黏度低且在口腔中停留时间短。Garcia等[40]为延

长CAPE在口腔中停留的时间，设计了CAPE水凝

胶。其能延长且控制 CAPE 的释放，在短时间内

（12 h） 显著降低了白色念珠菌生物膜的真菌活

力，为治疗义齿性口炎带来启发。

2.2.2　  甘草提取物

甘草多在中药复方中作为使药，其自身也有

很大的药理作用，如抗炎、抗氧化、抗病毒等，

常被用来治疗一些疾病[41]。Moussa 等[42]设计制备

了一款以羟乙基纤维素为基质，包载甘草提取物

的水凝胶，其在促进口腔溃疡愈合方面有一定作

用；其中 30% 甘草提取物和 4% 羟乙基纤维素制

备的水凝胶效果最佳，能减少炎症 88%，增加胶

原蛋白生成 27.8%，显著促进口腔溃疡愈合。

2.2.3　  人参提取物

人参皂苷是人参的主要生物活性成分之一，

不仅能抗氧化、抗炎，还能够抑制肺癌、皮肤癌、

乳腺癌等肿瘤细胞的增殖侵袭[43]。研究[44]显示，人

参皂苷 Rg1 是人参的主要单体成分之一，能促进

血管再生、抗细胞凋亡。Xu等[45]制备了人参皂苷

Rg1水凝胶，以明胶-甲基丙烯酰（gelatin methac‐

ryloyl，GelMA）为基质、以苯基(2,4,6-三甲苯甲

酰基) 磷酸锂 （lithium phenyl(2, 4, 6-trimethylben‐

zoyl)phosphinate，LAP） 为光交联剂，原位局部

治疗，持续释放人参皂苷 Rg1，能有效降低炎症

因子，促进胶原纤维的沉积，显著促进口腔黏膜

伤口愈合。

2.2.4　  姜黄提取物

姜黄素是从姜黄根茎中提取的一种多酚类物

质，虽然其水溶性差、生物利用度不高，但其具

有许多药理活性，例如抗菌、抗炎和抗氧化等[46]。

姜黄素还具有防治口腔恶性肿瘤的作用，可抑制

细胞增殖和侵袭、诱导细胞自噬[47]。为了改善姜

黄素在体内停留时间短和生物利用度低的缺点，

Yang 等[28]以负载姜黄素为例，设计了一款以柠檬

酸作为引发剂的壳聚糖-明胶水凝胶体系，其具有

优异的缓释作用，在模拟口腔液中 100 min 释放

40% 药物且溶胀指数达 539[溶胀指数=（M2−M1）/

M1，其中M1为水凝胶干燥后质量，M2为水凝胶

溶胀后质量]，显著提升疏水分子递送能力。另

外，Ortega等[48]构建的壳聚糖基热敏黏附水凝胶可

延长黏膜滞留至 8 h。上述研究证实，水凝胶通过

缓释、高溶胀及智能黏附特性，可高效克服姜黄

素理化局限。

2.2.5　  绿茶提取物

茶多酚是从绿茶中提取的活性酚类化合物，

具有抗氧化、抗炎和抗菌作用[49]。Hr 等[50]研究了

其与牙周病有关的一组微生物的抗菌作用，评估

了其作为牙周炎局部给药的可能性。Chen 等[51]以

茶多酚和泊洛沙姆 68为主要成分，通过简单的混

合离心步骤，制备了一款黏附性水凝胶，能够显

著促进大鼠口腔溃疡愈合。
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2.3　  水凝胶负载其他成分

除小分子药物与中药有效成分外，水凝胶递

药系统在口腔黏膜病治疗中进一步拓展至干细胞、

益生菌、光敏剂和纳米粒子等其他成分。

2.3.1　  干细胞

干细胞凭借其再生潜能成为治疗性细胞的重

要来源。为解决干细胞在病灶部位滞留时间短的

难题，Ryu等[15]利用三甲基壳聚糖水凝胶负载人扁

桃体来源干细胞，显著延长了干细胞滞留时间（达

其他组 2.5倍）并提升了口腔溃疡愈合效果。An‐

sari 等[52]则将牙龈间充质干细胞封装于海藻酸盐- 

GelMA水凝胶中，通过促进血管生成和抑制局部

炎症，有效加速了小鼠切除伤口的愈合与软组织

再生。

2.3.2　  益生菌

益生菌可通过抗菌、免疫调节和组织修复促

进口腔健康。Dou等[53]针对益生菌在口腔潮湿环境

中难以驻留的问题，开发了负载益生菌的海藻酸

钙/岩藻多糖复合水凝胶贴剂，该水凝胶具备优异

的湿组织黏附性、缓释性和抗菌能力，体外体内

试验表明，其通过增强细胞迁移、上皮形成、胶

原有序沉积及血管生成，在促进口腔溃疡愈合方

面展现出卓越疗效。

2.3.3　  光敏剂

光 敏 剂 作 为 光 动 力 治 疗 （photodynamic 

therapy，PDT） 的核心介质，可被特定光激活产

生活性氧杀伤靶细胞。Lv等[54]为克服传统光敏剂

在口腔白斑病的 PDT中作用时间短的局限，开发

了以鸟苷为基质的自组装水凝胶，负载高活性石

墨烯量子点；该水凝胶在舌面黏附性好，光照下

可持续高效产生活性氧，显著提升了对 4-硝基喹

啉1-氧化物诱导口腔白斑病模型的PDT疗效。

2.3.4　  纳米粒子

纳米粒子特别是具有抗菌、抗氧化还原酶活

性等功能的无机材料，是重要的负载对象。Yang

等[55]将具有此类特性的氧化铈纳米粒子负载于

GelMA水凝胶中，形成GelMA/氧化铈水凝胶；此

水凝胶生物相容性优异，能促进牙龈成纤维细胞

迁移并上调伤口愈合相关基因表达；在兔感染性

黏膜伤口模型中，该水凝胶显著加速愈合，第 7

天即实现100%伤口愈合。

综上所述，水凝胶递药系统在口腔黏膜病治

疗中除搭载常规药物外，还广泛负载干细胞、益

生菌、光敏剂及纳米粒子等功能性成分以增强疗

效。表 5 总结了上述负载成分的核心功能及局限

性、代表性水凝胶系统及主要优势等研究进展。

3　  总结与展望

口腔黏膜高度血管化的解剖特征为药物递送

创造了独特优势，药物经黏膜吸收可直接进入体

循环，规避肝脏首过效应与胃肠道酶解作用，显著

提升生物利用度；局部给药模式同时降低了用药剂

量与治疗周期，凸显其临床转化潜力。水凝胶凭借

高度可调的三维网络结构及优异的理化特性，已成

为口腔黏膜局部递药系统的理想载体。这类材料不

仅能增强药物稳定性、优化释放动力学、拓展药物

适用范围、更驱动了新型剂型的研发[56]。

本文系统梳理了水凝胶负载各类功能性成分

的研究进展，包括小分子药物、中药有效成分及

其他成分。基础研究证实，此类多功能递药系统

在抗菌消炎、组织再生、光动力治疗及免疫调控

等方向成效显著。面对唾液冲刷黏膜屏障双重挑

战，智能水凝胶通过黏膜黏附性聚合物（如壳聚

糖、海藻酸钠） 将药物滞留时间从传统制剂的<

15 min 延长至 8 h 以上 （如姜黄素热敏凝胶[48]），

并借助温度/光响应机制实现按需释药（如石墨烯

量子点水凝胶[54]在特定光照下响应释药）；同时，

高溶胀网络 （溶胀比>500%[28]） 在创面形成物理

屏障，维持湿润微环境以加速上皮迁移（伤口愈

合时间缩短 30%~40%[45]），其孔隙与电荷设计更可

调控免疫细胞浸润（如 GelMA 支架[45]引导巨噬细

胞修复型转化）。尤为关键的是，水凝胶通过疏水

包埋与温和包封技术，使姜黄素等难溶药物溶解

度显著提升[28]。水凝胶凭借其独特的时空精准递

送能力、口腔黏膜局部微环境重塑特性及药物效

能增强作用，正在为口腔黏膜病的临床治疗提供

更多的选择。

然而，当前研究仍面临多重挑战：口腔动态

湿润环境要求水凝胶具备更强黏膜黏附力、可控

降解速率、可靠力学性能、更快的响应速度、更

优良的药物释放等。面向未来，本领域需要聚焦

以下关键方向：1）构建智能精准递送系统，融合

人工智能技术，设计水凝胶材料，使其具备良好

的物理化学性能；2） 开发多重环境响应型水凝

胶，实现口腔黏膜局部微环境触发释药；3）通过

构筑复合体系水凝胶，实现多药协同、时序可控释

放，精准匹配口腔黏膜损伤修复的不同阶段需求。
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随着材料科学、生物工程与智能技术的深度

融合，兼具高效性、安全性及使用便捷性的新一

代水凝胶制剂，将推动口腔黏膜病治疗的进步。

利益冲突声明：作者声明本文无利益冲突。
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成分

小分子

药物

中药有效

成分

其他成分

曲昔匹特[29]

瑞巴派特[27]

曲安奈德[36]

醋酸地塞米松[14]

蜂胶提取物：

CAPE[39]

甘草提取物[42]

人参提取物：

皂苷 Rg1[45]

姜黄提取物：

姜黄素[28,48]

绿茶提取物：

茶多酚[51]

干细胞[15]

益生菌[53]

光敏剂：

石墨烯量子点[54]

纳米粒子：

氧化铈[55]

成分核心功能

抗炎

抗炎、抗菌

抗炎

抗炎

抗白色念珠菌

抗炎、抗微生物

促血管再生、

抗细胞凋亡

抗炎、抗氧化

抗炎、抗氧化、抗菌

具有再生潜能的

治疗性细胞

抗菌、促组织修复

PDT 核心介质，产生

活性氧杀伤靶细胞

抗菌、抗氧化

成分局限性

碱性特征导致口

腔黏膜摄取受阻

口腔滞留时间短

口服生物利用度

低

几乎不溶于水

CAPE 溶 液 黏 度

低、口腔滞留短

口腔滞留时间短

半衰期短

难溶、亲水性差、

吸收率低、肝脏

代谢快、半衰期

短

病灶部位滞留时

间短

病灶部位滞留时

间短

口腔潮湿环境难

以驻留

传统光敏剂型作

用时间短

合成批次差异影

响产品一致性

水凝胶系统组成

甲 基 纤 维 素 、 卡 波 姆

934

甲基纤维素、卡波姆、

2-羟丙基-β 环糊精

壳聚糖、岩藻多糖

泊洛沙姆 407、羟丙基-

β-环糊精、黄原胶、卡

波姆、海藻酸钠

结冷胶

羟乙基纤维素

GelMA、LAP

柠 檬 酸 、 壳 聚 糖 、 明

胶[28]；

羟丙基甲基纤维素、泊

洛 沙 姆 407、 壳 聚 糖 、

脂质核心纳米胶囊[48]

泊洛沙姆 68

三甲基壳聚糖

海藻酸钙、岩藻多糖

鸟苷

GelMA

水凝胶主要优势

纳米粒子复合设计，突

破黏膜摄取屏障

黏膜黏附+环糊精增溶，

双重提升生物利用度

贴 片 剂 型 + 无 感 贴 合 ，

兼顾高载药率与依从性

热敏原位凝胶化，同步

实现黏附性与溶解性提

升

增加局部黏附性、延长

药物滞留；针对性抑制

真菌生物膜

促进胶原蛋白生成，同

步减轻炎症

光敏原位成形，持续释

放人参皂苷 Rg1

高 溶 胀 特 性 ， 100 min

可控释药[28]；

热敏黏附设计，黏膜滞

留长达 8 h[48]

简易混合离心制备，兼

具黏附性与抗菌性

细胞友好型基质，维持

干细胞活性，强化局部

驻留能力

湿 组 织 高 黏 附 贴 剂 设

计，同步实现缓释与抗

菌协同

自组装水凝胶网络，舌

面适配黏附，持续光响

应

可注射型基质，适配不

规则创面，强化细胞迁

移调控

实验模型

黄金仓鼠口腔黏膜炎

黄金仓鼠口腔黏膜炎

体外实验

体外实验

体外实验

Wistar 大鼠口腔外伤性

溃疡

SD 大鼠腭黏膜缺损

体外实验

SD 大鼠口腔溃疡

SD 大鼠口腔溃疡

SD 大鼠口腔溃疡

小鼠口腔白斑

兔口腔黏膜炎
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