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成果摘要： 

该课题运用计算机辅助药物分子设计(CADD)原理和酶双重抑制原理进行抗真菌活性化合物的设计、合成、构效关系研

究：运用CADD技术：建立抗人体致病真菌活性化合物的三维结构-活性数据库；应用比较分子力场方法开展烯丙胺类、

苄胺类及氮唑醇类抗真菌药物研究，建立5个3D-QSAR方程并设计新抗真菌化合物；运用酶双重抑制原理设计合成一系

列能同时抑制二种不同酶的双重抑制剂，研究提出了构效关系；设计合成了三大类234个全新结构抗真菌活性化合物，

分别研究了它们的构交关系；开展烯丙胺类、氮唑类抗真菌药物合成工艺研究。首创特比萘芬等药物及氮唑烷基化二项

合成新工艺。该课题的创新之处在于：建立了第一抗人体病真菌活性化合物的三维结构-活性数据库；首次建立了5个

3D-QSAR方程设计合成了5个高活性化合物；首次提出抗真菌药物酶双重抑制剂设计思想及构效关系；创制了234个全

新结构抗真菌活性化合物；首创二项合成新工艺。经济、社会效益在于：建立的抗真菌三维结构-活性数据库、3D-

QSAR方程、CADD设计方法，提出酶双重抑制设计思想及构效关系和创制的234个全新化合物为抗真菌药物研究提供

了新的方法、途径，推动抗真菌药物研究发展；二项合成新工艺获技术转让和新药基金215万元。 
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