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溶致液晶递药系统表征方法的研究进展
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摘要：溶致液晶一般是由两亲性脂质高分子材料在极性溶剂中自组装形成的一种胶束缔合，作为一种新型的药物递送

载体，研究越来越广泛。目前应用于口服给药、注射给药、皮肤给药、眼部给药、腔道给药（口腔、鼻腔、阴道）等。药用

溶致液晶以层状相、反六角相、反立方相见长，不同结构的液晶其内部的分子排列会影响体系内的药物分布、黏度、分子

间的相互作用等，进而影响体内外释药行为及药动学特征等，因此对其微观结构的表征至关重要。笔者结合所在课题

组对溶致液晶作为递药载体的研究和相关文献，对溶致液晶微观结构的表征方法进行综合阐述，为进一步研究溶致液

晶载药系统提供参考。
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　　溶致液晶（ｌｙｏｔｒｏｐｉｃｌｉｑｕｉｄｃｒｙｓｔａｌ，ＬＬＣ）是由两亲性分子

溶解在水或其他极性溶剂中形成的具有特殊几何结构的体

系，能够包载各种各样的化合物包括亲水性和疏水性药物、

核酸、蛋白质等，甚至可以保护核酸、蛋白等生物分子免受降

解［１２］。常见的ＬＬＣ结构有层状相（Ｌα）、反相双连续立方相

（ＱＩＩ）和六角相（ＨＩＩ），ＱＩＩ液晶于１９６８年首次报道，２０世纪９０

年代，开始了将 ＬＬＣ作为递药载体的研究［３５］。而国内对

ＬＬＣ的研究起步晚，报道少。

近年来，ＬＬＣ由于出色的载药性、可调节的释药速度、完

美的组织亲和性等，越来越广泛的应用于不同部位的药物递

送上，其中经皮及黏膜给药被认为是一种极具发展前景的给

药方式。目前脂质纳米粒、微乳、胶束等制剂常用于药物经

皮及黏膜给药，但ＬＬＣ与上述制剂相比，具有较强的载药适

应性、较低的流动性和较大的生物黏附性，在皮肤或黏膜表

面作用持久，从而能提高药物的吸收［６７］。Ｗａｎｇ等［８９］研究

表明，ＬＬＣ用于眼部给药时，对家兔眼睛几乎没有刺激的迹
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象。Ｈｕａｎｇ等［１０］研究表明，植烷三醇原位液晶对阴道黏膜的

刺激性较小，可为临床各种阴道给药提供良好的选择。陈玉

林［７］制备原位液晶用于关节腔注射以达到局部缓释药物的

作用。以上均表明ＬＬＣ作为递送载体具有完美的组织亲和
性，并且非层状液晶作为药物递送载体具有较好的可持续释

放药物的优势，是缓控释经皮给药系统的优选。

用于构建ＬＬＣ体系的材料无毒、生物相容性好、可生物
降解，在各种实际应用中显示出巨大的潜力［１１１２］。植烷三醇

（ｐｈｙｔａｎｔｒｉｏｌ，ＰＴ）、甘油单油酸酯（ｇｌｙｃｅｒｏｌｍｏｎｏｏｌｅａｔｅ，ＧＭＯ）、
磷脂、单亚油酸甘油酯（ｍｏｎｏｌｉｎｏｌｅｉｎ，ＭＬ）、泊洛沙姆等都可
以用作两亲性脂质材料来构建 ＬＬＣ递药系统［２，１３１４］。两亲

性分子在水溶液中随着浓度升高至临界胶团浓度以上，形成

亲水基朝外，亲油基朝内的正相胶束，脂质分子进一步增多，

就缔合成亲水基朝内、亲油基朝外的反相液晶，是一种介于各

向同性液体和固体晶体之间的过渡相。随着含水量增加或者

温度升高，液晶通常会经历从Ｌα→ＱＩＩ→ＨＩＩ的相变，直至形成
反相胶束。这些晶格排列迥然不同的液晶类型见图１。Ｌα中
水层隔开平行排列的双亲性分子层。ＱＩＩ呈含有水和脂质的闭
合双层蜂窝状结构，表面积大，两条水通道互不相通，一条封

闭，另一条与外水相连接；根据立方相晶格结构的特点又可将

其分为：双菱型晶格（Ｐｎ３ｍ，Ｑ２２９）、螺旋型晶格（Ｉａ３ｄ，Ｑ２２４）和
体心立方晶格（Ｉｍ３ｍ，Ｑ２２９）。非连续型立方相也就是立方胶
束相，又分为面心立方（ｆｃｃ）和体心立方（ｂｃｃ）。ＨＩＩ相由７个
棒状胶束堆积成六角形的截面，呈圆柱体的三维结构，且内外

水道彼此隔离。ＬＬＣ的内部结构会受到诸多因素的影响，例
如温度、ｐＨ、添加剂、药物分子的性质、含水量等。目前已有多
种方法可对不同结构ＬＬＣ的内部结构进行表征。

本研究结合实验室研究及相关文献，对近年来ＬＬＣ微观
结构的表征方法进行归纳整理，以期为溶致液晶在药物载体

系统的开发提供参考。

不同结构的ＬＬＣ，其内部的分子排列会影响体系内分子
的相互作用，进而影响体内外释药行为及药动学特征等，因

此对ＬＬＣ微观结构的表征至关重要。ＬＬＣ微观结构的表征
手段，主要包括显微镜法、差式扫描量热法、小角度Ｘ射线散
射法、流变学、核磁共振法和红外光谱法。

１　显微镜法
１１　偏光显微镜法

偏光显微镜（ｐｏｌａｒｉｚｉｎｇｍｉｃｒｏｓｃｏｐｅ，ＰＬＭ）是利用物质的

光学性质差异鉴定其结构的一种特殊显微镜。根据镜检结

果判断物质是单折射性（各向同性）如ＱＩＩ型、各向同性液体、

乳剂等，还是双折射性（各向异性）如 Ｌα相、ＨＩＩ相液晶
［１３］。

视野下观察到均一状态可能是 ＱＩＩ相或者各向同性液体，但
ＱＩＩ的黏度远大于后者因而二者得以区分，而乳剂则呈现明显
的水滴状。马耳他十字架或者丝状纹理、条纹揭示了 Ｌα的
特征，而ＨＩＩ型在ＰＬＭ下的典型特征是扇形纹理。不同体系

的ＰＬＭ照片［１５１６］，见图２。
１２　扫描电镜法

扫描电子显微镜（ｓｃａｎｎｉｎｖｅｌｅｃｔｉｏｎｍｉｃｒｏｓｃｏｐｅ，ＳＥＭ）　
是用电子束对样品表面进行扫描而获得样品信息的研究工

具，并且可以观察到 ５μｍ～０２ｎｍ内样品的表面形态特
征［１７］。用ＳＥＭ观察姜黄素脂质立方液晶混悬液，可见纳米
粒形态规整，呈立方结构，粒径均匀［１８］（图３）；而在特殊条件
下将以 ＧＭＯ、磷脂等材料构建的环孢素 Ａ六角相纳米粒结
晶出来，尺寸能达１～２ｍｍ，形态清晰规则［１９］。

１３　透射电镜法
透射电子显微 镜 （ｔｒａｎｓｍｉｓｓｉｏｎｅｌｅｃｔｒｏｎｍｉｃｒｏｓｃｏｐｅ，

ＴＥＭ）［２０］是在电场力的作用下，电子束经聚集、加速运动投
射到样品上，电子运动与样品中的成分发生碰撞，导致电子

　　　

图１　药用溶致液晶的内部结构示意图

图２　偏光显微镜（ＰＬＭ）照片
由左及右分别为：各向同性区，Ｌα，ＨＩＩ，乳剂
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运动轨迹改变，形成立体角散射并于成像器上聚集放大成

像。而冷冻透射电镜技术（ＣｒｙｏＴＥＭ）是运用冷冻断裂法与
ＴＥＭ技术结合，能够更加直观地看到ＬＬＣ的微观结构［２１］，可

以解决ＴＥＭ在高真空环境下水分流失导致的样品结构改变
的问题（ＬＬＣ一般由轻元素组成，高能电子束易导致相结构
的转变）［２２］。ＣｒｙｏＴＥＭ能够直观地观察到液晶的相结构。
Ｋｅｉｓｕｋｅ等［２３］利用ＣｒｙｏＴＥＭ观察到由赤藓糖醇和泊洛沙姆
构成的纳米液晶混悬液中，ＨＩＩ由４６ｎｍ的重复结构组成，
ＱＩＩ相由６０和９０ｎｍ的两个重复结构组成。最新的液晶纳

米粒研究见图４，ＱＩＩ在视野中显示方形，内部蜂巢状
［２４］，ＨＩＩ

显示清晰的六边形，内部显细密条纹［２５］。

２　差示扫描量热法
差示 扫 描 量 热 法 （ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌｓｃａｎｎｉｎｇｃａｌｏｒｉｍｅｔｒｙ，

ＤＳＣ）［２６］是在程序控温的条件下，根据物质在加热或冷却过
程中发生物理化学性质（包括熔化、凝固、晶型转变、分解等）

变化伴随的热效应测量样品和参比物的功率差。利用 ＤＳＣ
来检测物质宏观微观上理化性质的变化，研究 ＬＣ晶型及分
子间相互作用。Ｌｉｂｓｔｅ［２７］运用ＤＳＣ分析磷脂酰胆碱（ＰＣ）的
加入对ＧＭＯ／三辛酸甘油酯（ＴＡＧ）／水组成的六角相体系热
力学性质的影响。检测到２个吸热峰见图５。峰Ａ在０℃对
应自由水的融熔峰，峰Ｂ为ＴＡＧ＋ＧＭＯ（低共熔混合物）的
熔化区。ＤＳＣ结果表明，体系中 ＰＣ含量增至２０％，体系焓
变（ΔＨｆ）从不含 ＰＣ的３７３Ｊ·ｇ

－１降低到２７Ｊ·ｇ－１，峰 Ｂ
的相变温度约降低３℃；且未检测到ＰＣ对峰Ａ焓变的影响。
根据两亲性物质的几何参数公式 ＣＰＰ＝Ｖｓ／ａ０ｌ（其中 Ｖｓ是疏
水链体积，ａ０是亲水基团的面积，ｌ是在熔融状态下疏水链的

长度［２，１３］），可推测 ＰＣ与 ＧＭＯ／ＴＡＧ通过疏水作用，减少了
参与 Ｂ峰熔融转变的 ＧＭＯ／ＴＡＧ分子的数量，进而
　　　　　

图３　姜黄素及环孢素Ａ液晶纳米粒的ＳＥＭ图

图４　不同ＬＬＣ的ＣｒｙｏＴＥＭ（左为ＱＩＩ液晶，右为ＨＩＩ液晶）

增加了有效疏水链的体积，使得相体系的稳定性增

加［２８］。进一步研究液晶相在不同扫描速率下随温度的变

化，发现相转变的活化能与系统体积变化成正比；且与活

化能有关的尾链部分，反式结构单位越多，相转变的活化

能越高［２９］。

３　小角Ｘ射线散射法（ｓｍａｌｌａｎｇｌｅＸｒａｙｓｃａｔｔｅｒｉｎｇ，ＳＡＸＳ）
当Ｘ射线照射到样品上时，样品内部存在的不均匀纳米

尺度的电子密度区导致入射光束周围的小角度范围内会出

现散射Ｘ射线，根据样品的各散射峰对应的散射矢量的比
值，可以确定晶格类型，见表１［３０］。ＳＡＸＳ可以提供层间距的
信息，并由此计算出晶格参数，即液晶结构中晶格单元的尺

寸，也就是相邻水通道的中心点之间的距离，并进一步计算

出水通道半径。当温度改变或者添加剂改变时，相应的

ＳＡＸＳ图谱也发生变化，因此 ＳＡＸＳ不仅能提供液晶内部分
子排列的几何信息，还可以由此推测客分子的增溶位置、相

转变机制等。

Ｌｉｂｓｔｅｒ等［２７］利用 ＳＡＸＳ研究了 ＰＣ对 ＧＭＯ／ＴＡＧ／水形
成的ＨＩＩ相晶格常数的影响。体系从不含有 ＰＣ到含有２０％
ＰＣ时，晶格参数从５７１ｎｍ增加到６２５ｎｍ；相对于 ＧＭＯ，
ＰＣ增大体系的晶格常数很可能是因为亲水头基的尺寸增大
和酰基链的延伸。Ｑｉｎ［３１］使用ＳＡＸＳ对液晶相结构进一步确
认，结果见图６。不同浓度的羟基喜树碱（ＨＣＰＴ）吸水后相
体系结构并未发生转变。但亦有研究表明，随着盐酸青藤碱

的用量增多，晶格参数减少，这与药物在体系中亲水或疏水

区的分布有关。

图５　ＧＭＯ／ＴＡＧ水体系的 ＤＳＣ（ＧＭＯ／ＴＡＧ为９∶１，含２０％
的水）

Ａ－０℃对应自由水的融溶峰；Ｂ－ＴＡＧ＋ＧＭＯ（低共溶混合物）的熔化区；

ａ－含０％的ＰＣ；ｂ－含１０％的ＰＣ；ｃ－含１５％的ＰＣ；ｄ－含２０％的ＰＣ

表１　不同液晶结构的ＳＡＸＳ信息

相结构　　 Ｂｒａｇｇ峰 水通道半径（ｒ）

Ｌα １，２，３，４ －
ＨＩＩ 槡 槡 槡 槡 槡１∶３∶４∶７∶９等 ｒ＝（α－２ｌ）／２
ＱＩＩ－Ｐｎ３ｍ 槡 槡 槡 槡２∶３∶４∶６等 ｒ＝０３９１α－１
ＱＩＩ－Ｉａ３ｄ 槡 槡 槡 槡 槡６∶８∶ １４∶ １６∶ ２０等 －
ＱＩＩ－Ｉｍ３ｍ 槡 槡 槡 槡 槡２∶４∶６∶８∶ １０等 ｒ＝０３０５α－１
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４　流变学法
流变学（ｒｈｅｏｌｏｇｙ）是研究物质流动和变形的科学［３２］。

流动是变形的特例（连续变形），变形是力作用的结果，因

此流变学也是研究形变与力之间关系的科学，研究应力和

应变（应变速率）的关系。ＭｃＬｅｉｓｈ等［３３］对 ＱＩＩ相研究时提
出了著名的ＳｌｉｐＰｌａｎｅ模型。假设样品在剪切力的作用下，
样品各个层面与外加剪切应力涡流面平行并且排列一致，

见图７Ａ。
当应变作用到样品上时，若样品面间无滑移，则说明应

力仅作用在样品顶面上；如果样品发生滑移，则在第一个面

上的应变最大，可以根据滑移面的形变大小，分析体系的黏

弹性。后期研究发现，此模型同样适合于Ｌα、ＨＩＩ液晶以及凝

胶体系。ＤｉｍａＬｉｂｓｔｅｒ［２７］运用流变仪对 ＧＭＯＴＡＧ为９∶１的
ＧＭＯ／ＴＡＧ／水系统ＨＩＩ液晶的黏弹性进行测定，以振荡频率
（ω）为横坐标，以存储模量Ｇ′和损耗模量Ｇ″为纵坐标，ＨＩＩ相
行为见图７Ｂ。由图７Ｂ可知，在低频下 Ｇ″＞Ｇ′，低频下的黏
性状态是黏弹性流体的特征。当随着角频率（ＧωＧ）增加，Ｇ′
和Ｇ″都呈单调递增，在出现 Ｇ′与 Ｇ″交叉点后出现 Ｇ′＞Ｇ″。
最大弛豫时间是 Ｇ′与 Ｇ″交叉点频率的倒数（ＧτＧｍａｘ＝１／
ＧωＧ）。该参数表示的是结构化流体受振荡扰动发生变形，
外力解除后恢复平衡构型的特征时间，也可以利用弛豫时间

来分析样品中各成分之间的差异［３３３４］。在交叉点之后，系统

的弹性特性占主导（Ｇ′＞Ｇ″），表明结构中黏性消散。在接近
交叉点的频率下，可以归类为“向流动区域的转变”的黏弹性

行为。Ｍｅｚｚｅｎｇａ等［３４］还研究了不同构型的ＱＩＩ液晶的流变学
特征，发现在脂质种类不变的情况下，水含量越高，晶格参数

越大，弛豫时间越短；而在水含量相同时，调节脂质种类获得

的不同结构的液晶，弛豫时间也不同。螺旋型的弛豫时间明

显长于双菱型，可能是由于螺旋型的脂质组装更为致密，表

面积最小，药物从油水界面的扩散速度较双菱型慢。

５　核磁共振法
分子有序组合体各向异性程度的差异可以利用核磁共

振（ｎｕｃｌｅａｒｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅｓｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙ，ＮＭＲ）中四极裂分
的方法进行测定。因此，可以用来判断相的结构。若相结构

为各向同性的体系，ＮＭＲ图谱只出现一个单峰；若相结构为

各向异性的体系，ＮＭＲ图谱呈现两组对称的分裂峰，且分裂
峰的裂分值 Δ值的大小与各向异性程度、重水的含量有

关［３５３７］。可按如下公式推算相结构：Δ＝３ｍｎｂ
ｓ
ｗχ

ｓ

式中ｎｂ表示一个表面活性剂分子结合的水分子个数，ｓ／
ｗ为体系中表面活性剂与水的含量比值，χ为四极耦合常数，
约为２２０ｋＨｚ。在ＨＩＩ中ｍ为８；Ｌα相中ｍ为４。

根据公式可以得出，同一体系 Ｌα（两组分裂峰）裂分
值△值大于 ＨＩＩ相，同样也可以推断出体系含水量对△的
影响。采用 ＮＭＲ对 ＧＭＯ／ＴＡＧ／水体系进行表征，所得四
极裂分谱图见图８，可以推断出 Ａ为 ＨＩＩ相，Ｂ为 Ｌα相和

ＱＩＩ相的混合体系
［２８］。由卵磷脂三油酸甘油酯水 ＝５８∶

１１∶３１构成的空白液晶体系，采用２ＨＮＭＲ表征其四级分
裂值是６１７Ｈｚ，３１ＰＮＭＲ表明 Ｐ的化学位移各向异性值是
２３ｐｐｍ，且观测到磷脂极性头基位于各向同性环境中（可
能是水滴引起的共振）［３８］，见图 ９。Ｂｕｒｋｈａｒｄ等［３９］制备

了双层液晶，上层各向异性，分裂值 ３２２Ｈｚ，下层各向同
性，分裂值小到１Ｈｚ，且各向异性液晶的分裂值呈温度依
赖性，温度越高，分裂值越小。

图６　植烷三醇液晶体系中 ＨＣＰＴ浓度对晶格常数的
ＳＡＸＳ图
Ａ－０％；Ｂ－０１％；Ｃ－０５％；Ｄ－１０％

图７　ＳｌｉｐＰｌａｎｅ模型（Ａ）和体系储能模量和损耗模量随频率的变化（Ｂ）
Ｇ″表示损耗模量，Ｇ′表示存储模量
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６　红外光谱法
红外光谱法［４０］（ｉｎｆｒａｒｅｄｓｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙ，ＩＲ）是根据分子内

部原子受到激发能的作用产生振动以及分子转动来鉴别化

合物结构的方法。绝大多数化合物的基频吸收带在中红外

区（３～５０μｍ），此方法技术成熟。
Ｇａｒｔｉ等［４１４２］用 ＨＩＩ液晶包裹多肽类样品环孢菌素或

胰岛素，ＡＴＲＦＴＩＲ研究表明，ＧＭＯ的羰基结构位于油水
界面，其对液晶中间相的水合或脱水过程敏感，该基团的

伸缩带谱图显示出两个明显分离的最大峰值图１０Ａ，表明
Ｃ Ｏ暴露于 ２种不同的环境：一种是游离 Ｃ Ｏ（１７４３
ｃｍ－１），一种是形成分子内氢键的 Ｃ＝Ｏ（１７２７ｃｍ－１），
其对羰基位置没有显著影响，但受到载药量的影响。胰

岛素载入ＨＩＩ液晶后的ＡＴＲＦＴＩＲ结果见图１０Ｂ，与空白液

晶相比， ＯＨ的拉伸振动从 ３３９７ｃｍ－１移动到 ３３７５
ｃｍ－１，而尾链的ＣＨ２、Ｃ＝ＣＨ拉伸振动都没有明显变化，
说明胰岛素主要分布在亲水区，且随着载药量增大，水合

作用增强。

７　总结与展望
本研究比较全面的总结了 ＬＬＣ的表征技术。其中，

ＰＬＭ通过内部纹理形态判断 ＬＬＣ的相结构；ＳＥＭ和 Ｃｒｙｏ
ＴＥＭ可以直观地观察 ＬＬＣ的微观结构；ＤＳＣ法通过检测
样品宏微观上理化性质的变化来确定 ＬＬＣ的晶型及分子
间相互作用；ＳＡＸＳ法根据样品的各散射峰对应的散射矢
量的比值来确定晶格类型、客分子的分布位置、相转变机

制等；流变学是研究形变与力之间关系来分析体系的黏

弹性、油水界面性质等；ＮＭＲ分析 ＬＬＣ分子有序组合体
各向异性程度的差异；ＩＲ法通过分析分子内部原子受到
激发能的作用产生振动以及分子转动来鉴别 ＬＬＣ结构及
分子间相互作用。以上的表征技术需要在 ＬＬＣ结构的稳
定性上进行深入研究。

图８　ＧＭＯ／ＴＡＧ／水体系的液晶２ＨＮＭＲ图谱
Ａ－ＨＩＩ；Ｂ－Ｌα与ＱＩＩ

图９　卵磷脂三油酸甘油酯水＝５８∶１１∶３１组成的空白液晶表征
Ａ－ＳＡＸＳ表明６５４?层间距的Ｌα液晶；Ｂ－２ＨＮＭＲ表明四级分裂值是６１７Ｈｚ；Ｃ－３１ＰＮＭＲ表明Ｐ的化学位移各向异性值是２３（表示磷脂极性头基位于各

向同性环境中引起的共振（可能是水滴）

图１０　ＧＭＯ／ＰＣ／ＴＡＧ／ＣＳＡ／水体系的羰基红外光谱吸收带（Ａ）和胰岛素载入六角液晶的红外图谱（Ｂ）ＣＳＡ浓度
ａ－０；ｂ－１％；ｃ－２％；ｄ－３％；ｅ－４％；ｆ－５％；ｇ－６％
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　　温度、ｐＨ、添加剂、药物分子的性质、含水量等诸多因素
会影响ＬＬＣ的内部结构。例如，ＬＬＣ伴随着水含量的增加
或温度的升高会发生相转变，由Ｌα转变为ＱＩＩ

［４］，我们可以

利用ＬＬＣ的这一特征再结合不同的表征方法对其进行研
究，以期寻找合适的给药方法和给药部位，如开发原位凝胶

类制剂，ＬＬＣ相转变的特征特别适合眼部给药、关节腔注
射、动脉栓塞等给药途径［８，４３４４］。另外，温度的改变可能会

导致结构的变化，同时结构的变化会影响贮存时间，特别是

一些生物制品需在４℃条件下贮存。为了获得不同的增溶
效果或者释药特征，往往在制备 ＬＬＣ的处方中添加表面活
性剂、助表面活性剂等，这些辅料带来的潜在毒性也是不容

忽视的。但如何寻找到高载药量和低浓度表面活性剂和助

表面活性剂也是有挑战的，目前对于以阴离子作表面活性

剂构建ＬＣ的研究较少，可以做进一步尝试［２，１３１４］。基于各

种表征手段，观察液晶的宏观特征及内部微观结构，有助于

了解材料的自组装特征、药物的增溶位置、药物与ＬＬＣ的相
互作用等，预测液晶的结构变化及稳定性，从而进一步明确

ＬＬＣ作为递药载体的适用性，为以后的开发新制剂提供更
加全面的参考价值。

ＲＥＦＥＲＥＮＣＥＳ
［１］　ＳＨＡＮＱＱ，ＪＩＡＮＧＸＪ，ＷＡＮＧＦＹ，ｅｔａｌ．Ｃｕｂｉｃａｎｄｈｅｘａｇｏｎ

ａｌｌｉｑｕｉｄｃｒｙｓｔａｌｓａｓｄｒｕｇｃａｒｒｉｅｒｓｆｏｒｔｈｅｔｒａｎｓｄｅｒｍａｌｄｅｌｉｖｅｒｙｏｆ
ｔｒｉｐｔｏｌｉｄｅ［Ｊ］．ＤｒｕｇＤｅｌｉｖ，２０１９，２６（１）：４９０４９８．

［２］　ＷＡＮＧＸＱ，ＺＨＡＮＧＹ，ＧＵＩＳＹ，ｅｔａｌ．Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎｏｆｌｉｐ
ｉｄｂａｓｅｄｌｙｏｔｒｏｐｉｃｌｉｑｕｉｄｃｒｙｓｔａｌａｎｄｍｏｌｅｃｕｌｅｓｏｎｉｔｓｍｉｃｒｏｓｔｒｕｃ
ｔｕｒｅ：ａｓｙｓｔｅｍａｔｉｃｒｅｖｉｅｗ［Ｊ］．ＡＡＰＳＰｈａｒｍＳｃｉＴｅｃｈ，２０１８，１９
（５）：２０２３２０４０．
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