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学习目标

1.掌握抗肿瘤药物作用的细胞生物学机制与生化

  机制及共同的不良反应。

2.熟悉肿瘤细胞增殖周期动力学及其临床意义。

3.熟悉各类抗肿瘤药的主要适应症及用药原则。

4.了解肿瘤细胞的耐药机制。



恶性肿瘤治疗

主要方法：手术

          放疗

          化疗

          生物治疗

          基因治疗

化疗药对癌细胞选择性低、毒性大



 抗恶性肿瘤药的三大发展趋势 

n 从单一治疗-------综合治疗

    从单一药物-------联合用药

n 从姑息治疗-------根治治疗

n 从细胞毒性药物向针对机制多环节新型药物

n 靶向治疗药物



抗肿瘤药物发展历史

20世纪40年代    盐酸氮芥治疗淋巴瘤

20世纪50年代    环磷酰胺、氟尿嘧啶

20世纪70年代    顺铂、阿霉素

20世纪90年代    紫衫类、拓扑异构酶抑制剂

21世纪初            靶向治疗



化疗药物

传统化疗药物  细胞毒类药物

新型药物

生物反应调节药（如干扰素）

肿瘤细胞诱导分化药（如维A酸）

肿瘤细胞凋亡诱导药（亚砷酸）

抗肿瘤侵袭及转移药物

新生血管生成抑制药（Avastin）阿瓦斯丁（贝伐单抗）

肿瘤耐药性逆转药

纳米药物（抗体包衣、高分子包裹、磁性）



  一、抗肿瘤药作用机制

（一）抗肿瘤作用的细胞生物学机制

肿瘤细胞的特点：

    --与细胞增殖有关的基因被开启或激活

    --与细胞分化有关的基因被关闭或抑制

药物作用机制：

         诱导肿瘤细胞分化

         抑制肿瘤细胞增殖

         诱导肿瘤细胞凋亡、死亡



1.增殖细胞群---治疗靶向

   增长迅速的肿瘤,其GF较大接近1,对药物敏感。

2.非增殖细胞群

 肿瘤细胞的组成： 
 生长比率(growth 

fraction，GF ) : 增殖细
胞群在全细胞群中的比率。

◆静止（G
0
）期细胞 （复发的根源）

◆无增殖力或已分化的细胞 

◆死亡细胞 



1.DNA合成前期（G1期):DNA的合成准备时期

2.DNA合成期（S期）:DNA复制的时期

3.DNA合成后期（G2期）：为有丝分裂作准备

4.丝状分裂期（M期）：细胞一分为二

G1---S---G2---M

 增殖周期中的细胞分期
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（二）抗肿瘤作用的生化机制

1.干扰核酸的生物合成：阻止DNA合成，抑制细
胞分裂增殖，而使肿瘤细胞死亡。



2.直接影响DNA的结构与功能：破坏DNA结构或抑
制拓扑异构酶活性，影响DNA的复制和修复功
能。









第三代产品：奥沙利铂  
                      结肠直肠癌具有显著活性  









3.干扰转录过程和阻止RNA合成的药物：药物可嵌
入DNA碱基对之间，干扰转录过程，阻止mRNA的
形成。

周期非特异性药物





4.干扰蛋白质合成与功能：

      药物可干扰微管装配和纺锤丝形成，干扰
核蛋白体功能，影响氨基酸供应。











二、抗肿瘤药物的分类

 周期非特异性药物

    对增殖周期各期,选择特异性不强,其量效曲线呈指

数直线型，如烷化剂、抗生素、铂类等。

-----根据作用周期或时相分
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