
《药物化学》

第六章　循环系统药物
Circulatory System Agents

药学系   药学教研室   邓礼荷老师
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一、循环系统药物概述

维持生命最重要的系统

循环系统是分
布于全身各部
的连续封闭管
道系统，它包
括心血管系统
和淋巴系统。

心血管系统包括心脏、
动脉、毛细血管和静脉
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一、循环系统药物概述

•心血管疾病（CVD）是一类心血管系统的疾

病。

•包括：高血压、心力衰竭、脑血管病（中

风）、外周血管疾病、风湿性心脏病、先

天性心脏病、心肌病、冠心病（心脏病发

作）。
中枢神经系统的作用、神经末梢释
放的递质、受体、离子通道、酶肇
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一、循环系统药物概述

•心血管疾病（CVD）按药效分类：

•抗心绞痛药、抗高血压药 、抗心律失常药 

•强心药、抗血栓药、调血脂药等。
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一、循环系统药物概述

•心血管疾病（CVD）按作用机制分类：

•作用于受体（a、b、AngⅡ）药物

•作用于离子通道（钙、钾、钠、氯等）药

物

•酶抑制剂（ACE、HMG-CoA还原酶、凝

血酶等）
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一、循环系统药物概述

•心血管疾病（CVD）按药效和作用机制分类：
• b受体拮抗剂（高血压、心绞痛、心律失常）
• 钙道拮抗剂（高血压、心绞痛、心律失常）
• 钠、钾通道拮抗剂（心律失常）
• 血管紧张素转化酶抑制剂及血管紧张Ⅱ受体拮抗剂（高
血压、心衰）

• NO供体药物（心绞痛、心衰）
• 强心药
• 调血脂药
• 抗血栓药
• 其他心血管系统药物 肇
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第一节　
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一、β-受体的分布
•β- 受体（肾上腺能β受体）：

•              β1 - 受体— 心脏

•              β2 - 受体— 血管及支气管平滑肌

•但发现同一器官可同时存在β1和β2亚型

•兴奋 :  β1 - 受体—心脏兴奋

•            β2 - 受体—血管舒张、支气管舒张

•拮抗:   β1 - 受体—心脏抑制

•            β2 - 受体—血管收缩、支气管收缩肇
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  二、β-受体拮抗剂分类P173-175

①非选择性b-受体拮抗剂：同一剂量对b1和b2-受体

产生相似幅度的拮抗作用，如普萘洛尔，纳多洛

尔，吲哚洛尔、艾多洛尔

②选择性b1受体拮抗剂：如普拉洛尔，美托洛尔和

阿替洛尔

③非典型的b受体拮抗剂：如α、β都有阻滞作用如

拉贝洛尔，卡维地洛
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三、β-受体拮抗剂的基本结构类型

OHH

HO

N
H

HO

•具有异丙肾上腺素的骨架

•阻断β- 受体的作用芳氧丙醇胺类比芳基乙醇胺类强

H
O N

OHH

H
N

OHH

1、芳环或杂环；2、乙醇型或氧代丙醇；3、较大取代的仲胺

芳氧丙醇胺类（①、②） 芳基乙醇胺类（③）
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一、非选择性b-受体拮抗剂

•特点：同一剂量对b1和b2-受体产生相似幅

度的拮抗作用

•典型药物：普萘洛尔
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（一）盐酸普萘洛尔的结构特点

3
2 1

H OH

O N
H

. HCl

1－异丙氨基2－丙醇

3－（1－萘氧基）

S构型
（左旋体）

化学名：1-异丙氨基-3-(1-萘氧基)-2-丙醇盐
酸盐，又名：心得安 肇
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（二）盐酸普萘洛尔的合成

a-萘酚
氯代环氧烷

1，2-环氧-3-（a-萘氧）丙烷

异丙胺

1-异丙氨基-3-（a-萘氧）2-丙醇

KOH

加成
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•1、光学活性：本品侧链含有一个手性碳原子（C2），

S构型左旋体的活性强，R构型右旋体的活性仅为S构

型的1/100～1/50，临床药用品为外消旋体。

•2、稳定性：本品对热稳定，在碱性条件下较稳定，

对光、酸不稳定。光对其有催化氧化作用。在酸性

水溶液可使异丙氨基侧链发生氧化分解。

•3、本品水溶液与硅钨酸试液反应呈淡红色沉淀；与

硝酸银试液生成不溶于硝酸的白色沉淀。

（三）盐酸普萘洛尔的理化性质
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本品游离碱的脂溶性高，主要在肝脏代谢，生成a-

萘酚后，与葡萄糖醛酸结合排出，或侧链可氧化

生成a-羟基-3-(1-萘氧基)丙酸排出。肝损害患者

慎用。 

（四）盐酸普萘洛尔的体内代谢

脱氨氧化
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•心律失常（房性及室性早搏，窦性心动过速）

•心绞痛（长期服用者，忌突然停药，支气管

哮喘者忌用，变异型心绞痛不宜用。治心绞

痛时多与硝酸酯类合用）

•抗高血压（过去常作一线药物使用，现多被

长效b-受体拮抗剂所代替）

•支气管患者忌用。

（五）盐酸普萘洛尔的临床应用
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N
H

H3C

OH

O

O

CH3
CH3

O

（六）结构改造得超短效药物

•优点：能克服用于抗心律失常时抑制心脏和诱发
哮喘的副作用。

•艾司洛尔（Esmolol)：血浆半衰期8min，用于室
性心律失常，急性心肌局部缺血

引入易水解基团

肇
庆
医
学
高
等
专
科
学
校

肇
庆
医
学
高
等
专
科
学
校

肇
庆
医
学
高
等
专
科
学
校

肇
庆
医
学
高
等
专
科
学
校

肇
庆
医
学
高
等
专
科
学
校

肇
庆
医
学
高
等
专
科
学
校



结构改造得长效药物（降压药）

O N
H

N
H

OH

O N
H

N
H

OO

O N
HN

OH
HO

O
HO OH

N
H

吲哚洛尔
每周只需服1－2次

波吲洛尔
可产生96h作用

纳多洛尔
每日只需服一次

普萘洛尔的羟肟衍生物，先水
解成酮，再还原成醇。用于青
光眼

前
药
化

前药化
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CH3

CH3
O

H3C

O

二、选择性β1受体拮抗剂

•β受体拮抗剂用于心律失常和高血压时，可发生支

气管痉挛，并会延缓使用胰岛素后低血糖的恢复，

使哮喘患者和糖尿病患者使用受到限制。

•发现第一个选择性β1受体拮抗剂普拉洛尔。

4-取代苯氧丙醇
胺类化合物 肇
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（一）选择性β1受体拮抗剂特点

•氨基直接与芳环连接者都有微弱的部分激动

作用。

•对位胺取代加上邻位取代的药物如醋丁洛尔

也是专一性β1受体拮抗剂

H
N

N
H

HO

O

CH3

O

H3C

CH3

CH3O

醋丁洛尔肇
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（二）典型药物：酒石酸美托洛尔

•治疗高血压、心绞痛。

•不会引起支气管收缩的副作用

4-醚取代

肇
庆
医
学
高
等
专
科
学
校

肇
庆
医
学
高
等
专
科
学
校

肇
庆
医
学
高
等
专
科
学
校

肇
庆
医
学
高
等
专
科
学
校

肇
庆
医
学
高
等
专
科
学
校

肇
庆
医
学
高
等
专
科
学
校



•体内代谢：口服吸收完全，半衰期3～7h。

•主要以代谢物形式经肾脏排出体外。

•代谢途径：脱甲基、去氨基、氧化
HO

O N
HH OH

CH3CH3

O

O N
HH OH

CH3CH3

H3C

HO

O N
HH OH

CH3CH3

O

O

O N
HH OH

CH3CH3

H3C

OH

O

O OH
H OH

H3C O

（二）典型药物：酒石酸美托洛尔

脱甲基

氧化
氧化 去氨基，

氧化
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酒石酸美托洛尔的合成路线

（二）典型药物：酒石酸美托洛尔

4-（2-甲氧基）乙基苯酚
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三、非典型β受体拮抗剂

•单纯β-受体拮抗剂因血液动力学效应使外周
血管阻力增高，致使肢端循环发生障碍，在
治疗高血压时产生相互拮抗。 

•同时具α1和β受体阻滞作用药物对降压有协
同作用。

•设计了使同一分子兼具α1和β受体阻滞作用
的药物。

•用于重症高血压和充血性心力衰竭。
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三、非典型β受体拮抗剂

拉贝洛尔                                          卡维地洛

• 拉贝洛尔属于苯乙醇胺类，氮原子上有苯烷基取代
基，母核是水杨酰胺，它对α1和β受体均有阻滞作
用，对突触前α2受体无作用，是一个兼有血管扩张
作用的β受体拮抗剂。可用于中度高血压，或用于
嗜铬细胞瘤手术前和手术时控制血压以及心律失常。肇

庆
医
学
高
等
专
科
学
校

肇
庆
医
学
高
等
专
科
学
校

肇
庆
医
学
高
等
专
科
学
校

肇
庆
医
学
高
等
专
科
学
校

肇
庆
医
学
高
等
专
科
学
校

肇
庆
医
学
高
等
专
科
学
校



三、非典型β受体拮抗剂

拉贝洛尔                                 　　　　　　卡维地洛

• 卡维地洛属于芳氧丙醇胺类，除可用于高血压、不
稳定型心绞痛外，最近研究显示，它在治疗充血性
心力衰竭方面优于一般的选择性β受体拮抗剂。
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四、b受体拮抗剂的构效关系P178
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时取代时活性最佳
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S构型异构体活性强，
R构型异构体活性降低
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S构型异构体活性降低
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敬请关注下一节内容

钙通道阻滞剂

《药物化学》
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