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药物化学教学中结构与活性的理解与归纳�
崔孙良�
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摘�要

药物化学是一门以化合物的结构为核心，讲解各类型药物的结构特征、活性与作用机制、优化历程、代谢特征的学科。但是
因为药物类型众多、结构多样，药物化学的学习内容量大并且容易混淆。如何把药物化学教学中结构与活性的重要知识点讲透，
让学生们对相关内容较为系统的深刻理解，是药物化学教学中所追求的目标。结合笔者近年来在药物化学教学中的总结与思
考，对相关内容进行归纳，供参考指正。�
�
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1�引言

笔者近年来在药物化学的教学中发现，因为药物类型众

多、结构多样，药物化学的学习内容量大；加上近年来高考

改革，使得很多药学类学生的化学功底普遍较以往薄弱。因此，

药物化学的教学，尤其是以化合物结构为核心的活性、药代

性质等内容，学生们掌握起来比较吃力。

天然药物化学是运用现代科学理论和方法研究天然药物

中化学成分的一门科学，是高等医学院校药学专业的一门必

修课，在整个药学教育体系中具有十分重要的作用和地位。

其研究内容主要包括各类天然药物的化学成分（主要是生理

活性成分或药效成分）的结构特点、理化性质、提取分离方

法，而提取分离的结果又需要阐明其化学结构。天然药物化

学成分的结构类型繁多，目前已分离鉴定的化合物数以万计，

大多数学生在面对纷繁复杂的化学结构时会产生畏惧感，容

易导致厌学情绪，难以达到预期的教学效果。

结合笔者本人近年来在药物化学中的教学经验，现在对

结构与活性的理解与归纳进行探讨。

2�以结构母核为中心，讲透化合物的药效必需

基团的作用机制原理

以 β- 内酰胺抗生素为例，在青霉素的结构母核 �-�3�

和头孢菌素的结构母核 �-�&�讲解中，首先明确一下青霉素

的优势构象与细菌细胞壁合成的肽聚糖 �- 丙氨酰-�- 丙氨

酸的末端结构非常相似，再讲解青霉素的 /构象使得内酰胺

活性较高，容易被亲核试剂进攻，所以在优势构象的基础上
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捕获酶的羟基，造成竞争性抑制。在此基础上，趁热打铁强

调了青霉素和头孢菌素的绝对构型对活性的重要性，因为构

型一变，它的优势构象就不匹配也就不能捕获酶的羟基了。

学生们自然就理解了。正是因为内酰胺的化学反应活性较高，

所以对酸、对碱、对酶的各种不稳定。

3�以结构为中心，讲解结构优化改造的策略

仍然以青霉素的结构优化为例，在引出内酰胺的高反应

活性是药效团同时也是不稳定原因后。那么从化学的角度为

了提高稳定性，可以降低内酰胺的活性、增加位阻、降低侧

链的亲核进攻能力等方案。比如将青霉素 *的 �- 氨基侧链

增加氧原子提高电负性，就可以降低 �-氨基侧链的亲核能力，

使得化合物可以在酸性条件下比较稳定，这就是可以口服耐

酸的青霉素 9。同样，将头孢菌素的 �-号位引入甲氧基增加

位阻，那么内酰胺的活性肯定下降，药效降低；但是，化合

物可以提高耐酶活性。

4�以结构为中心，要板书听写考察

笔者在近几年的教学中，都会在课前 �分钟，点名让学

生在黑板上听写典型药物的结构式。笔者会在每次课结束后，

通知学生们要掌握的典型药物，要多画结构式以增强对药物

名称与结构的记忆与理解。在下一次上课时，笔者会随机点名，

告知药物名称，让学生在黑板上画出对应结构，并再次通过

结构母核与必需药效团，对相关内容进行讲解复习。

5�激发学生的学习兴趣

��天然药物化学是一门理论性较强的自然科学，学生在学

习过程中难免会感到枯燥无味，学习兴趣不高。因此在教学

过程中教师应更新教育理念，改进教学方法和教学思路，激

发学生的学习积极性和主动性。在总论部门，以天然药物的

发展历史和成功开发的天然药物新药为实例来讲解这门课程

的学习目标和内容，让学生了解天然药物化学的特有魅力；

通过国际上创新药物研发现状的介绍来激发学生的使命感和

责任感，同时通过介绍中国的动植物资源特别是中草药的独

特优势，让学生对中国天然药物发展的未来充满希望和信心。

在每章节的学习中，以学生熟悉的药物或现象为导入点，循

序渐进引导学生产生浓厚的学习兴趣。

6�加强讨论课教学，开展互动教学

在教学日历安排中，适当布置几个讨论课，比如专门讲

抗病毒药物的学习安排为讨论课。让学生们自己分组，一般

�人为一个小组，分头查找资料，梳理各个结构类型的抗病毒

药物，包括它们的发现历史、优缺点、作用机理以及对药物

发现的启发等。随后在课堂上进行充分讨论与点评，这个过

程中，充分调动了同学们的文献搜集与整理、材料归纳总结

与凝练、化合物结构特点理解与表达。

通过以上教学方法，学生们对药物结构与活性的理解明

显得到加强，学习药物化学的积极性、效率也明显提高 [�]。

7�结语

总之，教师在教学过程中应不断思考和总结，根据学生

的具有情况采用多种方法和手段来加强学生对化学物的理解

和掌握，从而为学好天然药物化学打下坚实的基础。

参考文献

[�]� 雷小平 , 徐萍 .�药物化学 . 高等教育出版社 .


