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内容概要

李学军主编的《多靶点药物研究及应用》的读者将主要面向医药大学、相关科研院所和临床医院在读
的本科生、研究生、科研人员、临床医生等，作为研究和学习用的参考书。
希望他们阅读以后，能对多靶点药物有一个清晰的概念，对多靶点药物的研究和发展有一个初步的了
解，并对多靶点药物应用的现状有一个概貌的认识。

本书首先介绍了多靶点药物的概念，现代生物学理论和技术与多靶点药物研究的关系，以及尽可能地
介绍了与多靶点药物研究有关的方法等。
其中特别介绍了多靶点药物设计方面的研究进展，并重点介绍了多靶点药物在各个重大疾病治疗方面
的最新研究结果以及应用的现状，包括肿瘤、心血管、糖尿病、神经精神性疾病、艾滋病及其他感染
性疾病等。
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章节摘录

版权页：   插图：   多靶点药物能够有效地调节细胞内复杂的生物功能系统中多个通路和环节，单就每
一个靶点来说，其作用活性并不一定是很强和特异的；就生物信号转导通路而言，并不能完全消除或
阻断信号通路以及正常分子间相互作用，往往表现为一种调节作用，即抑制过强的，激活过弱的；从
疾病治疗的角度，多靶点药物通过作用于疾病相关的多个靶点，产生多种药理学活性，这些药理学活
性往往是一种协同或者协调的作用，对细胞内复杂的生物学功能产生某些下调、某些上调的作用，以
改善疾病产生的异常病理表现，在提高药物疗效的同时减少耐受性和副作用。
 药物产生多靶点疗效可以是几个单一靶点作用的组合叠加，即对一个疾病网络多个分子靶点的调节；
也可以是药物中一个组分对另一个组分的作用机制或者代谢过程产生影响，使得药物不容易降解、失
效，不容易产生耐受性等；或者药物不同组分针对结合同一疾病靶点分子的不同位点，产生叠加作用
，增加药物疗效。
二、抗糖尿病联合用药 （一）联合用药的实现和意义 由于多数糖尿病患者随着疾病进程和并发症的
出现，临床上均需要联合采用多种抗糖尿病药物。
药物研发也在现有抗糖尿病药物基础上开发几个或几类已知抗糖尿病药物的混合配方。
例如糖尿病的一线用药二甲双胍通过作用于靶点AMP激活的蛋白酶（AMP—activated protein kinae
，AMPK），抑制肝糖原合成并促进外周组织的葡萄糖摄取，可以有效控制血糖。
而使用二甲双胍没有达到理想血糖控制的患者可以联合用药，即与二甲双胍配伍的促胰岛素分泌剂格
列本脲共同使用，后者可以增加胰岛素的分泌；或者另一种与二甲双胍的配伍PPARγ激动剂吡格列酮
，后者可以增加外周组织的胰岛素敏感性。
又如西他列汀与二甲双胍的配伍，这种由默克公司生产的复方片剂于2007年被FDA批准上市，规格为
每片含西他列汀／二甲双胍50mg／1OOOmg，商品名Janumet，用于治疗2型糖尿病。
这种药物含有西他列汀和盐酸二甲双胍两种成分，可以解决2型糖尿病患者3个关键的病症，即胰岛素
缺乏、胰岛素抵抗和葡萄糖利用障碍，从而有效降低患者的血糖水平。
与单独服用盐酸二甲双胍药物相比，Janumet可以更有效地降低2型糖尿病患者的体重和发生低血糖的
风险。
这些联合用药包含了作用于多种组织改善糖代谢稳态的活性成分，在机体水平整合了多个靶点的作用
。
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