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2018 年药物代谢和药物动力学国家自然科学基金资助项目简介 
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摘要：本文对 2018 年批准的药物代谢和药物动力学学科国家自然科学基金 30 个资助项目进行分析和分类，总结其重要

研究方向，为药物代谢和药物动力学科研人员撰写和评审国家自然科学基金项目提供参考，以期为我国药物代谢和药物

动力学研究提出和选出高水平项目，从而加快追赶国际先进水平。 
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ABSTRACT: The 30 projects funded by the National Natural Science Foundation (NSFC) approved in 2018 were analyzed and 
classified in the field of drug metabolism and pharmacokinetics (DM/PK), and the important researches were summarized to 
provide references for DM/PK researchers when they write and review the NSFC projects with a view to putting forward and 
selecting the high level projects for the DM/PK study in China to speed up the international advanced level. 
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药物代谢和药物动力学(drug metabolism and 

pharmacokinetics，DM/PK)是研究药物吸收、分布、

代谢和排泄(absorption，distribution，metabolism 

and excretion，ADME)特征及其调控机制的一门学

科，不仅贯穿新药研发的全过程[1]，还与临床合理

用药和疾病密切相关[2-4]。余露山等[5]总结和分析

了 2010— 2015 年国家自然科学基金委员会

(National Natural Science Foundation of China，

NSFC)批准资助的药物代谢和药物动力学研究项

目情况，并展望了学科发展趋势。本文通过对 2018

年获批的 DM/PK 学科(H3110)NSFC 项目进行分

析，总结其重要研究方向，为 DM/PK 科研人员撰

写和评审 2019 年 NSFC 项目时提供参考，以期为

我国 DM/PK 研究提出和选出高水平项目，加快追

赶国际先进水平。 

1  概况  

NSFC 共批准资助 DM/PK(H3110)项目 30 项，

其中重点项目 1 项(3.3%)、面上项目 9 项(30%)、

青年科学基金 17项(56.7%)和地区基金 3项(10%)，

见图 1。除间接经费外，直接经费资助的总额度为

1 232.5 万，其中重点项目 294 万(23.9%)、面上项

目 477 万(38.7%)、青年科学基金 357.5 万(29.0%)

和地区基金 104 万(8.4%)，见图 2。 

 
图 1  2018 年获批 DM/PK 项目分类 

Fig. 1  Classification of DM/PK projects approved in 2018 

2  主要研究方向 

2.1  疾病状态下药物代谢酶和转运体的调节机制

和药物干预研究 

药物代谢和转运过程中受到很多因素的影

响，包括内部因素(如生理学、病理学因素)和外部
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因素(如饮食、环境)，还与疾病的发生、发展和治

疗密切相关，是国际上研究的热点[2-4]。特别是疾

病对药物代谢酶和转运体的活性有重要影响。 

 
图 2  2018 年获批 DM/PK 项目资助经费 

Fig. 2  Approved funding for DM/PK projects in 2018 

2018 年有关疾病状态下药物代谢酶和转运体

的调节机制和药物干预研究的项目有 8 项，占获

批 DM/PK项目的 26.7%。如基于肝癌患者 CYP2E1

活性增高研究 CYP2E1 特异性抑制剂，肝损伤引

起脑内药物转运体-药物代谢酶联盟失衡及其对脑

内药物处置改变的贡献，肝癌组织 OATP1B1 的表

达与调控对其介导药物转运功能及药物疗效影响

的研究，SLC7A11 转运体调控结直肠癌细胞氧化-

抗氧化平衡与卡培他滨临床耐药机制研究，基于

细胞药代动力学的非酒精性脂肪肝中 P450s 代谢

调控机制研究，非酒精性脂肪肝致 OAT2、ENT1

表达下调改变恩替卡韦康 HBV 药效研究，脑多巴

胺 D2 受体介导的 CYP/ciRS-7/miR-7 信号轴在 PD

模型中调控 α-SYN 聚集的作用及机制，肿瘤细胞

代谢异质性与实体瘤内抗肿瘤药物 PK-PD 的关联

关系等。 

2.2  基于药物代谢和转运的毒性和药物-药物相

互作用(drug-drug interaction，DDI)机制研究 

药物代谢和转运可以改变药物的毒性，导致

毒性增加或降低。另外，2 种或 2 种以上药物同时

或前后序贯用药时，在 ADME 各个环节可能发生

相互作用，使疗效增强甚至产生不良反应，或疗

效减弱甚至治疗失败。因此，药物的毒性和 DDI

是药物成药性的重要考察指标，对新药研发和临

床合理用药均具有重要的临床意义[6-7]。 

2018 年有关基于药物代谢和转运的毒性和

DDI 机制的研究项目有 6 项，占获批 DM/PK 项目

的 20.0%。如基于细胞色素 P450 介导的有毒呋喃

萜类化合物肝损伤机制研究、基于呋喃环代谢活

化的乌药醚内酯引发 CYP2C9 机制性失活机制研

究、吡咯里西啶生物碱反应性代谢产物形成

DNA-DNA&DNA-Protein 交联结合反应、THP 选

择性抑制背根神经节转运体减轻奥沙利铂神经毒

性研究、基于药物代谢和转运的药物相互作用研

究，转运体介导哌拉西林/他唑巴坦及亚胺培南/西

司他丁发生增效减毒药物相互作用的分子药代动

力学机制等。 

2.3  体内外活性分子的药物代谢和转运机制研究 

药物代谢和转运可改变药物的 ADME 行为，

研究内源性和外源性活性分子的药物代谢和转运

机制，可以为药物设计及结构修饰和成药性、药

物制剂开发提供依据[1,8]。 

2018 年有关体内外活性分子的药物代谢和转

运机制研究项目有 5 项，占获批 DM/PK 项目的

16.7%。如 AhR 对于间充质干细胞体内动力学的

影响及其机制研究、内源性生物活性物质 β-咔啉

类生物碱在动物体内的生物合成、转运和代谢机

制研究、“UGT2B10 酶-外排转运体”通路调节生

物 碱 代 谢 与 处 置 的 作 用 机 制 研 究 、

CAR-HNF1A/HNF4 调控网络对新生鼠苯巴比妥

暴露诱导Ⅱ相酶长期表达的作用及机制、香豆素

类化合物抑制CYP1A亚型酶活性的构效关系及其

机制研究等。 

2.4  纳米药物的代谢和转运机制研究 

纳米药物的研究方兴未艾，但是对其代谢和

转运机制研究较少也不深入。纳米药物不仅仅是

尺寸很小，而且在体内的 ADME 过程、与药物代

谢酶和转运体的作用，也与常规尺寸药物有很大

的不同，因此，需要采用新思路、新方法和新模

型，研究纳米药物的药物动力学及其机制，以助

推我国纳米药物的研发[9-10]。 

2018 年有关纳米药物的代谢和转运机制研究

项目有 3 项，占获批 DM/PK 项目的 10.0%。如姜

黄素纳米粒子调控 ABC 转运体抑制癫痫耐药性的

作用和机制研究、聚合物纳米胶束对淫羊藿黄酮

类化合物代谢特征的影响及其抗肿瘤药效物质基

础研究、基于 CHaC 功能化修饰的姜黄素靶向转

运体胶束的构建及其抗阿尔茨海默病研究等。 

2.5  基于药物代谢和转运的生物标志物研究 

生物标志物研究是生物医药领域研究的热

点，不仅与疾病的诊断、治疗和预后有关，也与

药理活性和毒性有关，因此，基于药物代谢和转
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运机制，可以从新的角度开展生物标志物研究，

丰富生物标志物的类型[2,11-13]。 

2018 年基于药物代谢和转运的生物标志物研

究项目只有 1 项，即“从蛋白结合型尿毒素中筛

选肾小管 OATs-MRPs 通道功能评价的特异性标志

物”，占获批 DM/PK 项目的 3.3%。 

3  展望 

从 2018 年药物代谢和药物动力学国家自然科

学基金资助项目的分析和简介中可以看到，我国

与国际 DM/PK 的主要研究方向一致。具体来说，

DMPK 需要创建新方法和新模型，加强与药物靶

标、药效、毒性、临床合理用药的融合研究，加

强药物代谢酶和转运体的调控机制研究；加强靶

组织、靶器官和细胞内的药物分子与药物代谢酶

和转运体的相互作用；关注人肠道菌对药物

ADME 和疗效的影响；关注药物与内源性活性分

子代谢和处置的交互作用[5,14]。对于与药物治疗疾

病相关的药物代谢酶和转运体，通过研究药物体

内处置过程的一些关键因素(如药物代谢酶和转运

体、肠道微生物等)与疾病发生、发展及药物干预

过程的相互作用及其分子调节机制，发现药物作

用新靶点或者生物标志物[13]，为研发新药和发展

新的治疗方案提供科学依据。   
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