


第一章　 药品与药品质量标准

本章预计分值： ８～１１ 分

章节 预计分值 重点提示

第一节　 药物与药物制剂 ４～５

药物的来源与分类

药物的通用名、 商品名和化学名的区别

药物剂型的分类方法

药用辅料与药品包装材料

药物的化学降解途径

影响药物稳定性的因素和提高药物稳定性的方法

药物稳定化试验方法

第二节　 药物质量标准 ２～３

《中国药典》的结构与内容

国际药典标准的基本内容与特点

我国药品标准体系的构成

第三节　 药物质量保证 ２～３

创新药质量研究

仿制药质量一致性评价

药品质量检验分类

生物样品种类与测定方法

药动学研究与参数测定
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１􀆰 国际药品标准

名称 最新版本 发行频率 其他

《美国药典》 ＵＳＰ４２－ＮＦ３７ １ 年
基本内容包括凡例、

通则、 标准正文

《欧洲药典》 ＥＰ１０􀆰 ０ ３ 年
分为 ３ 卷， 不收载化

学药物制剂

《日本药典》

（名称是《日本药局方》）
ＪＰ１７ ５ 年

收载有红外光谱集和

紫外－可见光谱集

２􀆰 药物剂型与制剂的区别

制剂名＝药物通用名＋剂型， 如维生素 Ｃ 片（制剂）＝ 维生

素 Ｃ（药物通用名）＋片（剂型）。
３􀆰 剂型的分类

分类方式 具体剂型

形态学 液体剂型、 气体剂型、 固体剂型、 半固体剂型

给药途径

胃肠道给药剂型： 散剂、 片剂、 颗粒剂、 胶囊剂、 溶液剂、 糖

浆剂

非经胃肠道给药剂型： 注射剂、 软膏剂、 含片、 滴鼻剂、 气雾

剂、 滴眼剂、 栓剂

分散系统 真溶液、 乳剂、 混悬液、 气体分散、 固体分散、 微粒

制法 不常用， 如浸出制剂、 无菌制剂

作用时间 速释、 普通和缓控释制剂

４􀆰 药物制剂稳定性变化

稳定性变化 具体变化方式 具体药物

化学
水解

酯类和酰胺类药物（盐酸普鲁卡因、 青

霉素）

氧化 酚类和烯醇类药物（吗啡、 维生素 Ｃ）

化学

异构化 肾上腺素、 毛果芸香碱

聚合 氨苄西林、 塞替派

脱羧 对氨基水杨酸钠
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续表　

稳定性变化 具体变化方式 具体药物

物理
混悬剂颗粒结块、 结晶生长， 乳剂的分层、 破裂， 胶体制

剂的老化， 片剂崩解度、 溶出速度的改变

生物 药物的酶败分解变质

其中， 药物降解的两个主要途径是水解和氧化。
５􀆰 贮藏条件

贮藏条件 定义

遮光 用不透光的容器包装

避光 避免日光直射

密闭 将容器密闭， 以防尘土及异物进入

密封 将容器密封以防止风化、 吸潮、 挥发和异物进入

熔封或严封
将容器熔封或用适宜的材料严封， 以防止空气与水分的侵

入并防止污染

阴凉处 贮藏处温度不超过 ２０℃

凉暗处 贮藏处避光并温度不超过 ２０℃

冷处 贮藏处温度为 ２～１０℃

常温
温度为 １０～ ３０℃ （除另有规定外， 贮藏项下未规定贮藏温

度的一般系指常温）

６􀆰 药品质量研究的工作

主要分为三部分： 结构确证、 分析方法建立与验证、 稳

定性考察。
结构确证： 确定药物分子结构式、 分子量与分子式， 是

新药研发的基础工作。
包括一般项目： 常用有机光谱分析法； 手性药物： 常用

旋光度法、 手性柱色谱法、 单晶 Ｘ 射线衍射法； 药物晶型；
结晶溶剂： 常用热分析法研究。

７􀆰 杂质检查

药品中杂质分为一般杂质和特殊杂质。
（１）一般杂质检查法： 一般杂质包括氯化物（与硝酸银反

应出现浑浊）、 重金属（铅与硫代乙酰胺或硫化钠作用显色）、
砷盐（古蔡氏法）、 干燥失重（干燥至恒重）或水分（费休氏

法）、 炽灼残渣（与硫酸生成硫酸盐杂质）、 残留溶剂（分四
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类）等。
（２）特殊杂质检查法： 包括合成起始物料及杂质、 中间

体、 副产物、 降解产物等。
例如阿司匹林中的“游离水杨酸”、 对乙酰氨基酚中的“对

氯苯乙酰胺”、 盐酸普鲁卡因中的“对氨基苯甲酸”等。
８􀆰 注射剂安全性检查项目

包括异常毒性、 细菌内毒素（或热原）、 降压物质（包括组

胺类物质）、 过敏反应、 溶血与凝聚等项。 其中细菌内毒素与

热原检查项目间、 降压物质与组胺类物质检查项目间， 可以

根据适用性研究结果相互替代， 选择两者之一作为检查项。
（１）静脉用注射剂： 细菌内毒素（或热原）。 化学药品注射

剂首选细菌内毒素检查项， 中药注射剂首选热原检查项。 中

药注射剂应考虑设立溶血与凝聚检查项。
（２）肌内注射用注射剂： 根据情况考虑设立异常毒性检查

项、 过敏反应检查项、 细菌内毒素检查项。
（３）特殊途径的注射剂： 应符合静脉注射用注射剂要求，

必要时增加刺激性检查、 细胞毒性检查。
９􀆰 药品质量检验

药品检验工作的基本程序包括抽样、 检验、 出具检验报

告等。
（１）抽样： 检验工作的开始。
（２）检验： 对每一批样品， 鉴别或限度试验通常取一份供

试品进行试验； 含量测定取两份供试品； 当测定法精密度较

差时， 适当增加平行测定次数， 旋光度测定时， 每次供试品

溶液应连续读取三次数据， 取平均值， 采用费休氏法测定水

分时， 应取三份供试品平行测定。
（３）报告： 记载的内容包括品名、 规格、 批号、 数量、 包

装、 有效期、 生产单位、 检验依据、 取样 ／ 收检日期、 报告日

期、 检验项目、 标准规定、 检验结果、 检验结论。
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第二章　 药物的结构与作用

本章预计分值： １１～１４ 分

章节 预计分值 重点提示

第一节　 药物结构与作用方式对药

物活性的影响
３～５ 药物与作用靶标结合的化学本质

第二节　 药物结构与性质对药物活

性的影响
２～３

药物的生物药剂学分类

药物的酸碱性、 解离度和 ｐＫａ对药效的影响

第三节　 药物结构与药物代谢 ２～３ 药物第Ⅰ相生物转化和第Ⅱ相生物转化规律

第四节　 药物结构与毒副作用 ２～３ 药物与非靶标结合引起的毒副作用
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１􀆰 药物的生物药剂学分类系统

分类
体内吸收

决定因素
代表药

第Ⅰ类
高水溶解性、 高渗透

性的两亲性分子药物
溶出度

普萘洛尔、 依那普利、 地

尔硫

第Ⅱ类
低水溶解性、 高渗透

性的亲脂性分子药物
溶解度

双氯芬酸、 卡马西平、 吡

罗昔康

第Ⅲ类
高水溶解性、 低渗透

性的水溶性分子药物
渗透率

雷尼替丁、 纳多洛尔、 阿

替洛尔

第Ⅳ类
低水溶解性、 低渗透

性的疏水性分子药物
难吸收

特非 那 定、 酮 洛 芬、 呋

塞米

２􀆰 药物的酸碱性、 解离度和 ｐＫａ对药效的影响

有机药物多数显弱酸性或弱碱性， 弱酸性药物在酸性的

胃液中非解离型多， 吸收增多， 在碱性的小肠中解离型增多，
吸收减少； 弱碱性药物在酸性的胃液中解离型多， 吸收减少，
在碱性的小肠中非解离型增多， 吸收增多。

３􀆰 药物典型官能团对生物活性的影响

官能团 对生物活性影响

烃基
改变溶解度、 解离度、 分配系数， 位阻增加， 稳定性增加。

如环己巴比妥引入甲基→海索比妥， 不易解离

卤素
影响电荷分布、 脂溶性及作用时间。 如： 安定作用： 氟奋乃

静＞奋乃静

羟基 增强与受体结合力， 水溶性增大， 改变活性

巯基
形成氢键能力比羟基低， 但脂溶性高， 更易吸收。 如解毒

药： 与重金属形成不溶性硫醇盐

醚和硫醚
醚类在脂－水交界处定向排布， 易通过生物膜。 如硫醚类可

氧化成亚砜或砜， 极性↑

磺酸 水溶性和解离度增加， 不易吸收， 仅有磺酸基一般无活性

羧酸 水溶性解离度增加， 但较磺酸小， 成酯后脂溶性增加

酰胺 增强与受体的结合能力
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续表　

官能团 对生物活性影响

胺类

Ｎ 上未共用电子： 碱性、 氢键接受体（与多种受体结合）表现

出多样的生物活性。 如活性： 伯胺＞仲胺＞叔胺（伯仲叔按年

龄排序， 大哥活性强）

４􀆰 药物与作用靶标结合的化学本质

键合类型 举例

共价键（不可逆）
烷化剂类抗肿瘤药物与 ＤＮＡ 中鸟

嘌呤碱基键合形式

非共价键

（可逆）

氢键（最常见的非共价键

形式）

磺酰胺类利尿药碳酸酐酶结合

形式

离子－偶极和偶极－偶极
羰基化合物， 乙酰胆碱和受体的

作用

电荷转移复合物
抗疟药氯喹插入到疟原虫的 ＤＮＡ

碱基对之间的作用

疏水性相互作用
药物非极性部分与生物大分子非

极性部分的相互作用

范德华引力
非极性分子中的暂时不对称电荷

分布

６ 种结合反应， 分为四大（与酸结合， 极性和水溶性增大）
和两小（乙酰化和甲基化， 极性和水溶性变小）。

注解： 酸指的是葡萄糖醛酸、 硫酸、 氨基酸、 谷胱甘肽，
谷胱甘肽是氨基酸组成的三肽化合物。

５􀆰 药物与非靶标结合引发的毒副作用

（１）含有毒性基团的药物作用

抗肿瘤烷化剂， 如氮芥类、 磺酸酯类、 醌类、 含氮丙啶

类结构的药物有亲电性的毒性基团， 与核酸、 蛋白质等发生

烷基化或氧化反应， 产生毒性、 致癌性或致突变性。
（２）药物作用在非结合靶标产生非治疗作用

药物与非治疗部位靶标结合： 抗精神病药物产生锥体外

系反应（氯丙嗪、 氯普噻吨、 氟哌啶醇、 奋乃静、 洛沙平等）；
选择性 ＣＯＸ－２ 抑制剂的非甾体抗炎药产生心血管不良反应
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（罗非昔布、 伐地昔布等）。
药物与非治疗靶标结合： 血管紧张素转化酶抑制剂类药

物导致血压过低、 血钾过多、 咳嗽等（卡托普利、 福辛普利

等）； 大环内酯类药物引起恶心、 呕吐等胃肠道反应（红霉素、
罗红霉素等）。

（３）对心脏快速延迟整流钾离子通道的影响

特非那定、 阿司咪唑导致药源性心律失常。
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