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内容概要

　　《药物化学(第2版)》是教育部普通高等教育“十五”和“十一五”国家级规划教材。
《药物化学(第2版)》保留了第一版的大部分特点，但对结构框架进行了适当调整和改变，删除了第一
版中相对较陈旧的内容，新增加了一些章节，并增加了一些现代药物化学的新知识点，尤其是近年来
新药研究与发现的典型例子。
《药物化学(第2版)》以突出新药研究与开发为主线，结合新药设计、发现和发展过程，介绍了新药研
究中所使用的方法、原理；介绍了各类药物的结构类型、理化性质、构效关系、变化规律以及主要合
成路线；并将经典的药物设计方法、QSAR研究与计算机辅助药物设计结合在一起进行了讲解。
《药物化学(第2版)》可供药学专业、制药工程专业本科生作为专业课教材使用，也可供相关专业科研
人员学习参考。
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尤启冬，男，出生于1955年12月，汉族，教授，博士。
1982年获理学学士学位，1985年获药物化学专业理学硕士学位，1989获药物化学专业博士学位。
1994年赴英国Strathclyde大学药学系从事博士后研究。
现任中国药科大学药学院副院长，同时担任南京市鼓楼区第十五届人民代表；教育部高等学校制药工
程专业教学指导委员会委员，中国药学会理事，中国药学会药物化学专业委员会副主任委员；江苏省
药学会副秘书长等学术职务。
还担任“药学进展”等9本杂志的副主编、常务编委、编委等职。
先后参加原国家教委“21世纪医药教学改革”项目、教育部全国化工高教学会“十五”教育研究课题
、教育部“世行贷款—21世纪初高等教育教学改革项目”，主持江苏省高等教育教学改革研究课题二
项。
主持国家“863”、国家自然科学基金、教育部博士点基金、省部级科技攻关等项目20多项。
已指导本科生毕业论文65人，已培养硕士生28名（包括2名国外留学生）、博士生14名、博士后1名。
发表论文100余篇，其中SCI论文30多篇。
申请专利22项，授权专利8项。
主编《药物化学》、《手性药物》等著作4本，参编20本。
荣获省部级科技进步奖5项，国家精品课程“药物化学”课程负责人、获得国家教学成果二等奖1项、
获得江苏省优秀课程、教学成果奖多项。
1994年获教育部霍英东优秀青年教师奖，1999年享受国家政府特殊津贴，2002年评为教育部高等学校
优秀骨干教师，2004年获江苏省“五一劳动奖章”，2005年被评为江苏省有突出贡献的中青年专家。
2006年评为国家级教学名师。
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章节摘录

第二章 药物设计的基本原理和方法 （Basic Principles of Drug Design）药物化学的根本任务是设计和发
现新药，新药设计的目的是寻找具有高效、低毒的新化学实体（New Chemical Entities，NCE）。
在药物化学学科中，药物设计方法学的发展经历了两个阶段：20世纪60年代前，处在经典的药物设计
方法阶段；随着计算机和分子生物学等各种新技术和新方法在药物研发中的运用越来越广泛，目前已
经可以从细胞和分子水平去认识疾病和药物作用机制，给药物设计提供了更新、选择性更强的靶点，
使药物设计发展到分子水平阶段。
关于药物分子设计，将在第三章第三节中介绍，本章的内容是关于经典的药物设计方法和原理。
药物的研发分四个阶段：第一阶段是靶点的识别和选择；第二阶段是靶标的优化；第三阶段是先导化
合物的发现（Lead Discovery）；第四阶段是先导化合物的优化（Lead Optimization）。
药物化学研究的重点是后两个阶段。
在药物设计中，需要正确选择和确定药物的作用靶点。
目前新药设计的靶点集中在受体、酶、核酸（DNA和RNA）、离子通道和基因等上。
不同靶点的药物设计都有各自的独特方法。
例如，以受体为靶点的药物，可分为受体的激动剂和拮抗剂；以酶为靶点的药物，常常是酶抑制剂；
作用于离子通道的药物，则分别可设计钠、钾和钙离子通道的激动剂（开放剂）或阻断剂（拮抗剂）
。
限于篇幅，本章不介绍各类靶标，仅介绍药物设计的一般原理和方法。
药物设计可大致分为两个阶段，即先导化合物的发现和先导化合物的优化。
第一阶段是对大量的化合物进行筛选，找到先导化合物（Lead Compound）。
先导化合物简称先导物，又称原型物，其定义是：通过各种途径得到的具有一定生理活性的化学物质
。
因为先导化合物存在某些缺陷，如活性不够强、化学结构不稳定、毒性较大、选择性不好、药代动力
学性质不合理等，所以在先导化合物被确定后，药物化学家需要针对其各种缺陷，继续进行进一步的
化学修饰研究，找出活性高、毒性低、选择性强的化合物，这个阶段是第二阶段，即先导化合物的优
化阶段。
第一节　先导化合物发现的方法和途径（Approaches for Lead Discovery）先导化合物的来源大体可分为
两方面，即天然产物和人工合成。
先导化合物是通过各种途径或方法得到的具有一些生理活性的化合物，可进一步优化而得到供临床的
药物。
发现先导化合物的途径和方法很多，早期主要是从天然产物的活性成分中发现先导物，或是随机地、
偶然地发现先导物。
随着生命科学的发展，又发展到以体内生命基础过程和生物活性物质为基础发现先导物、基于生物大
分子的结构发现先导物、基于体内生物转化的代谢产物发现先导物、还可以通过观察临床副作用得到
一些先导物。
目前新的进展是可通过组合化学合成加上高通量的大规模筛选发现先导物，以及应用反义核苷酸技术
发现先导物等。
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编辑推荐

《药物化学(第2版)》由化学工业出版社出版。
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