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  机体每日都要接触大量外源性化合物 ¬2

包括环境 !饮食 !药物中的各种成分 其中亲

脂性化合物如果不能被及时代谢为极性化合物 就

会在肝脏蓄积并影响机体正常生理功能 产生毒性

甚至致癌 ∀细胞色素 °≤≠°≥ 属于血红素蛋白

基因超家族 编码一系列代谢酶系统 参与各类不同

结构亲脂性化合物的生物转化 增强代谢物水溶性 

利于排出体外 从而降低外源物对机体靶器官的毒

性效应 ∀在 ≤≠°超家族中 ≤≠ °亚型与药物代谢

密切相关 ∀药物对 ≤≠°的诱导表达可加速合用

药物的代谢 导致药物间的相互作用 ∏2∏

因此阐明 ≤≠ °基因诱导表达的机制

有助于研发出更安全有效的药物 ∀近年来一系列研

究发现 孕烷 ÷受体  ÷ °÷  作

为关键的转录调控因子参与 ≤≠°基因诱导表达 

从而在分子水平上阐明了 °÷  减少外源性物质在

体内蓄积的原因 同时也揭示了一种药物相互作用

模式的分子机制 ∀从配体激活的核受体转录因子延

伸到药物代谢酶系统 目前该领域已受到药物研发

和药物安全性评价的广泛关注 ∀

1  ΧΨΠ3Α与 ΠΞΡ

1. 1  ΧΨΠ3Α

细胞色素 °作为最重要的 相药物代谢酶

系统 参与一系列亲脂性化合物的代谢 包括重要的

内源性物质 !药物 !致癌物及环境污染物的代谢转

化 阻止这些有害化合物在体内蓄积 起到解毒和保

护肝脏的作用 ∀人 ≤≠°基因定位于 号染色体 

占肝脏中 °酶总含量的  其最显著的特征

是底物非常广泛 临床上  ∗ 的药物通过此

亚酶代谢而排出体外 并且在肝和肠组织中高表达 ∀

≤≠°亚家族成员包括 ≤≠° 人 

大鼠 小鼠 兔 
≈ ∀

药物联合应用时 一种药物诱导 ≤≠ °的活性会影

响其他药物的代谢特征 故由 ≤≠°诱导效应所致

的药物相互作用会降低药物疗效甚至无效 ∀因此 

联合用药时须考虑到基于 ≤≠°可能产生的药物

相互作用及其对药效的影响 ∀

1. 2  ΠΞΡ

°÷  属于核受体超家族  ≥ 中的  亚家

族 最初是基于与其他核受体序列的同源性得以鉴

定 ∀ 年 等 ≈对华盛顿大学表达序列

标签 ∞≥×数据库检索后发现 小鼠肝脏文库的一

个克隆与一系列核受体的配体结合域 ⁄具有同

源性 据此克隆出编码小鼠 °÷  蛋白的全长 ⁄

##药学学报 °∏≥  



此受体能被一系列天然或合成的孕烷所激活 故将

其命名为孕烷 ÷受体 ∀随后 相继克隆出大鼠 !猴

等哺乳动物的 °÷  受体 ∀ 个独立的实验室几乎

同时克隆了人 °÷  受体 命名为孕烷激活受体

° 或甾体激素及外源物受体 ≥÷  ∀ °÷  的

⁄结合域 ⁄⁄在种属间同源性较高 而配体结

合域 ⁄的同源性较低 ≈
这可能与种属间 °÷ 

配基差异有关 ∀与其他核受体相比 °÷  的 ⁄三

维结构较为独特 两股 Β折叠负责将伸直的螺旋插

入一个弹性环中从而形成球状配体结合腔 此腔具

有潜在的扩展性 因此可以容纳各种大小的配基 与

°÷  配基的广泛性有关 ∀ °÷  配基种类繁多 包括

内源性和外源性的许多化合物 当 °÷  被配基激活

后 构象发生改变并与视黄醇 ÷受体  ÷  结合形

成异源二聚体 作用于靶基因调控序列的 ⁄应答

元件 引发一系列的生物学效应 ∀

2  ΠΞΡ作为 ΧΨΠ3Α转录调节的关键因子及其生

理作用

2 . 1  ΠΞΡ参与 ΧΨΠ3Α诱导表达的分子机制

许多药物对 ≤≠°具有诱导作用 ∀研究发现 

高剂量糖皮质激素受体  激动剂地塞米松

⁄¬可诱导鼠 ≤≠ °表达 而且  拮抗剂

Α2氰基孕烯醇酮 °≤也可以诱导 ≤≠°表

达 ∀看似矛盾的结果提示 ≤≠°诱导表达并非通

过传统的  途径 含有独立的受体或识别系统的

非经典  途径可能参与其中 ∀随后证明在鼠

≤≠°基因启动子区含有 个  的片段 称为

⁄¬°≤应答元件 ⁄¬或 °≤正是通过此片段发

挥诱导效应 ∀此元件含有两个拷贝的 ××≤

序列 ⁄  构成正向重复 ∀此序列还能被非类固

醇核受体所识别 表明非类固醇核受体也可能参与

⁄¬或 °≤对 ≤≠ °的诱导效应 ∀同时研究发

现 °÷  与 ≤≠ °组织分布及表达丰度一致 并且

经典的 ≤≠ °的诱导剂如 °≤⁄¬等均能激活

°÷  ≥√ 发现鼠 °÷  能与 ≤≠°启动子

区的 ⁄ 元件结合 而 °≤能够激活 °÷  并诱导

≤≠°表达 这符合核受体家族通过与特定的

⁄应答元件结合后实现对靶基因的转录调控 ∀

机体接触有毒化合物时 活化状态的 °÷  与  ÷ 

形成异源二聚体 与 ≤≠°的 ⁄ 元件结合并转

录活化 ≤≠°进而加速外源物代谢 保护机体免

受危害 ∀人 ≤≠°增强子区也含有此元件 其启

动子区近端还含有 ∞ 元件 ∀此后 一系列 ≤≠°

亚家族成员的诱导应答元件被逐一鉴定 归纳为表

∀在体实验证据 πξρ基因敲除小鼠 πξρ
 

给予

≤≠°诱导剂 °≤或 ⁄¬后 χψπ3α  的基础

转录水平没有增加 ≈ ∀以上结果表明 °÷  在

≤≠°的转录活化中起核心作用 ∀

表 1  ≤≠°启动子区与 °÷  结合的应答元件类

型及序列

种属 靶基因 应答元件 序列     

小鼠 χψπ3α11   

大鼠 χψπ3α1 ⁄  ××≤ ××≤

∞  ××≤× ×≤

χψπ3α23 ⁄  ××≤ ××≤

∞  ××≤× ×≤

χψπ3α2 ⁄  ××≤ ××≤

≤×≤ ××≤

兔 χψπ3α6 ∞  ×≤× ×≤

人 χψπ3α4 ⁄  ×≤ ××≤

∞  ×≤× ×≤

χψπ3α7 ∞  ××≤× ×≤

在 ≤≠°诱导表达的分子机制研究中 化合物

诱导 ≤≠°基因表达存在种属差异同样是值得关

注的问题 ∀如鼠 ≤≠°可被 °≤诱导而利福平

无此效应 相反人 ≤≠°可被利福平诱导却不能

被 °≤诱导 ∀将鼠 ≤≠°的应答元件序列转染

人原代肝细胞后 利福平就可以诱导 ≤≠°的表

达 同理将人 ≤≠ °的应答元件序列转染鼠原代

肝细胞后 °≤也可以诱导 ≤≠°的表达 ∀表明

≤≠°诱导表达的种属差异并非由 ≤≠°启动子

序列差异造成 而在于转录因子的种属差异 ∀不同

种属间 ≤≠°转录因子 °÷  序列比较显示 °÷ 

配体结合区 ⁄的氨基酸序列一致性小于  

而 ⁄结合区 ⁄⁄序列一致性大于  ∀正是

由于 °÷  的 ⁄种属差异使得 °÷  在配基结合的

选择性上出现种属差异 并最终导致 ≤≠°基因诱

导的种属差异 这是 °÷  对 ≤≠°转录调控的重

要特点 ∀人 ≤≠°的  水平在不同种族人

群中也具有很大差异 但迄今仅发现少量关于

≤≠°蛋白或启动子区域的基因多态性 ∀是否

°÷  的多态性决定了 ≤≠ °代谢药物种族差异

呢 已鉴定的人 °÷  基因 个 ≥°中 有 个错

义突变导致了高加索人 !美洲人和非洲人之间 °÷ 

蛋白序列的差异 其中的 个突变表现出利福平诱

导 ≤≠°活化的差异 ≈ ∀

人 ≤≠°含有多种亚型 其组织特异性 !多态

性表达及发展演变存在差异 表明不同亚型之间的
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表达调控机制存在差异 ∀利用  干涉技术抑制

∏细胞中转录因子 ≤∏2×ƒ 后对 °÷  

≤≠°及 表达无明显影响 ≤≠°表

达明显增加 表明 ≤∏2×ƒ至少能够抑制一种

≤≠°家族成员的表达 ≈ ∀高度有序染色质结构

的改变可以调控基因表达的时间和组织特应性 也

包括对外源物应答水平的差异 ∀研究发现 °÷  与

≤≠°转录调控区应答元件的结合具有染色体组

环境依赖模式 ≈
说明染色质构象可以影响 ≤≠°

基因表达 如 ∏细胞中 ≤≠°°÷  启动子区

域周围染色质结构相对致密 故二者在此细胞系中

低表达 ≤≠°和 染色质结构相对松散 因此

在 ∏细胞中高表达 ∀

2 . 2  核受体 !转录因子或信号转导途径参与 ΠΞΡ 2

ΧΨΠ3Α的转录活化

2 . 2 . 1  核受体参与 ΠΞΡ 2ΧΨΠ3Α的转录活化  随

着研究的深入 发现多个核受体参与 ≤≠°的转录

活化 使我们对 ≤≠°的诱导表达机制有了更全面

的认识 ∀组成型雄甾烷 ÷受体 ≤ 是 ≤≠°的

转录活化的关键调控子 实验发现苯巴比妥对 ≤

基因敲除小鼠 χαρ
 

的诱导 ≤≠ °效应消失 而

πξρ基因敲除小鼠 πξρ
 

给予苯巴比妥仍然可以

诱导 ≤≠ °表达 这些证据表明 ≤ 不仅参与了

≤≠°的转录活化 对 ≤≠°的转录活化亦有作

用 ∀  等 ≈研究发现化合物 ⁄⁄∞能同时激活

°÷  和 ≤ 并以交互方式 2共同调节

≤≠°和 ≤≠°转录活化 显示核受体对 °酶

的调控方式可能具有网络性 ∀ 等 ≈研究维生

素 ⁄的双羟基代谢产物诱导 ≤≠°的机制时发

现 激活的维生素 ⁄受体 ∂ ⁄ 与 °÷  竞争结合

≤≠°的外源物应答元件 ∞ ⁄ 进而促进

靶基因 ≤≠ °的转录活化 说明 ∂ ⁄ 和 °÷  以

竞争结合靶基因的顺式作用元件的方式共同调控

≤≠°的基础或诱导表达水平 基于细胞水平的报

告基因实验显示 ≤≠°转录活性在肝衍生细胞

系中活性最高 非肝细胞系仅有中等或较低的活性 

尽管 °÷  对 ≤≠°转录活化机制已阐明 但细胞

类型决定了 ≤°转录活化水平高低的机制仍未

知 ∀  等 ≈通过荧光素酶报告基因技术筛选

发现 众多核受体中肝细胞核因子 ΑƒΑ增强

了利福霉素对 ≤≠°转录活化作用 在不表达

°÷  但表达 ƒΑ的 ≤≤细胞中这种诱导效应

消失 表明 °÷  介导 ≤≠ °转录活化需要共激活

因子 ƒΑ参与 二者缺一不可 ∀电泳迁移实验

∞ ≥显示 ≤≠°转录调控区中外源物应答元

件的   ∗    为 ƒΑ∀敲除 ηνφ4Α基

因胎鼠 ηνφ4Α 
的 和 °÷  的  均未

检测到 显示二者在胎肝中表达高度依赖 ƒΑ

也说明在外源物诱导 ≤≠°应答过程中 ƒΑ

为重要的调控子 协同参与 °÷  介导的 ≤≠°转

录调控 ∀即有竞争又有协同 表现出核受体对

≤≠°基因转录调控作用方式的多样性 ∀

2. 2 . 2  转录因子参与 ΠΞΡ 2ΧΨΠ3Α的转录活化

体外实验地塞米松对鼠或人 °÷  仅能产生中等程

度的激活作用 这与体内实验地塞米松的强转录诱

导效应形成鲜明对比 说明 °÷  及其他核受体并不

能完全解释 ≤≠°的诱导模式 体内一些重要的转

录因子可能参与转录起始复合物的形成并对 °÷ 

介导的 ≤≠°转录活化产生增强 !减弱甚至抑制效

应 ∀ ∞等 ≈利用 ∞ ≥方法确证在 ≤≠°启

动子区域含有的两个 ≤≤× 增强子结合蛋白 Α

≤ ∞°Α的结合位点分别位于 ≤≠°基因座的

 和   处 将两个顺式作用元件单独或

共同突变后 ≤ ∞°Α ≤≠°的转录活化消失 时

程分析显示 老鼠给予地塞米松 1 ∗  内 ≤ 

∞°Α的  水平达到最高 明显早于 ≤≠°

被诱导后  出现最高水平的时间点  ∗ 

∀这些数据说明转录因子 ≤ ∞°Α可作为

≤≠°的一个增强子 参与糖皮质激素对 ≤≠°

的转录活化 ∀尽管此后证实人 ≤≠°启动子区域

同样含有 ≤ ∞°Α结合位点   ∗  但

≤ ∞°Α与 °÷  之间的相互作用模式及对 ≤≠°

转录的影响仍有待深入研究 ∀ ∂ 等 ≈采用

⁄酶 足迹法结合生物信息学分析 在 ≤≠°

转录起始位点至上游  序列内找到 ≥°

≤ ∞°Αƒ等转录因子的结合位点 并验证其

中的一些转录因子会对 ≤≠°基础和可诱导表达

的水平产生影响 表现出基因调控的复杂性 ∀

2. 2 . 3  信号转导途径参与 ΠΞΡ 2ΧΨΠ3Α的转录活

化  细胞信号转导途径对于维持细胞的增值 !分化

及凋亡有重要作用 近期发现一些信号通路参与

°÷  介导的 ≤≠°转录活化 ∀ ⁄等 ≈在研究药

物 对 ≤≠ °的诱导机制时发现 

可以作为 °÷  的配体 激活 °÷  并诱导 ≤≠°基

因表达 同时激活的蛋白激酶  °信号转导通

路能够增强这种诱导效应 哺乳双杂交法显示 激活

的 °通路可以加强 °÷  与类固醇受体共激活蛋

白 ≥ ≤的相互作用 削弱与核受体共抑制蛋白

##王宇光等 °÷  受体调控的 ≤≠ °诱导及其在药物代谢中的重要意义



≤ 的相互作用 使得 °÷  对靶基因的转录增

强 激酶分析 °÷  为 °的底物 这些表明 °信

号通路通过改变 °÷  的磷酸化水平来调控 ≤≠°

对外源物的应答 ∀与 °信号通路对 °÷  的作用

相反 激活的蛋白激酶 ≤ °≤通路削弱了 °÷  与

≥ ≤的相互作用 反而增强与 ≤ 的相互作用 

从而抑制了 °÷  对 ≤≠°的转录活化 ≈ ∀虽然

°和 °≤两条信号通路均通过改变 °÷  或其辅

因子的磷酸化状态来调控 °÷  介导的 ≤≠°转录

活化 但对靶基因表达调控作用截然相反 由于

°和 °≤通路在机体内执行重要的生理功能 这

种调控方式差异性的生理及病理意义尚待研究 ∀

2 . 3  药物对 ΠΞΡ 2ΧΨΠ3Α途径的影响及可能产生

的药物相互作用

基于 °÷  调控 ≤≠°诱导表达机制发现许多

药物对 °÷  都有潜在的激活能力 并最终诱导

≤≠°表达 ∀临床上有大于 的药物经 ≤≠°

代谢 因此这种诱导效应会加速联合用药中其他药

物的代谢 ∀许多药物相互作用的分子机制也因此得

到了阐释 ∀

最具代表性的是抗抑郁药金丝桃 ≥ . 

提取物 ∀患者在服用此药并联用其他药物如

免疫抑制剂环孢素或 ∂ 蛋白酶抑制剂 √

时 ≈
这些药物的血药浓度均明显下降 导致患者

出现免疫排斥或 ∂病毒载量上升 降低了临床治

疗效果甚至威胁患者生命安全 ∀研究发现 金丝桃

中的一种主要抗抑郁成分 与 °÷  具有很

高的亲合力 Κι约为  # 

结合后激活

°÷  诱导 ≤≠ °高表达而加速了其他药物的代

谢 降低了这些药物的治疗效果 阐明了此类药物相

互作用的分子机制 ≈ ∀新药 √是 ≤×抑

制剂 用于治疗早期动脉粥样硬化 临床药物相互作

用实验显示 √
≈能使咪达唑仑 ≤≠°底

物 的口服消除速率增加 倍 ∀进一步实验显示 

√能激活 °÷  进而表现出对 ≤≠ °的强

诱导效应 ∀ √通过诱导 ≤≠°改变了其他

药物的药代动力学特征 在临床用药应注意潜在的

药物相互作用发生 ∀克林霉素和利福霉素是对鸟结

核分支杆菌  ≤有效的抗生素 在治疗结核病时

常联合应用 ∀ ≠等 ≈研究了 ≤≠°经利

福霉素诱导后对克拉霉素代谢的影响 结果显示 

名  ≤感染的患者在联合应用利福霉素后 克拉霉

素血药浓度均明显下降 其代谢产物 2羟基克林

霉素浓度无明显变化 由于其代谢产物的药效低于

原药 利福霉素和克拉霉素联合应用应注意监测克

拉霉素的血药浓度以提高治疗效果 ∀

酶诱导可导致药物相互作用 特别是在治疗如

艾滋病 !癫痫等疾病时 应注意联合用药时易出现药

物对酶的诱导效应及药物间的相互作用 ∀因此利用

°÷  2≤≠°理论合理制定给药方案 具有一定的临

床意义 ∀目前已发现许多药物对 °÷  有激活作用 

如抗结核药利福平 !抗炎药地塞米松 !抗雌激素药它

莫西芬 !∂蛋白酶抑制剂利托纳韦 !抗高血压药安

体舒通 !降脂药洛伐他汀等 ∀临床将这些具有 °÷ 

激活作用的药物和其他药物联合应用时要警惕可能

产生不良的药物相互作用 ∀

2. 4  内源性物质通过 ΠΞΡ 2ΧΨΠ3Α途径对机体生

理功能的影响

°÷  2≤≠ °途径在内源性物质代谢中同样扮

演着重要角色 通过这种途径使 ≤≠ °激活会对机

体内一些内源性物质如激素 !脂肪酸 !前列腺素等的

代谢产生影响 从而改变机体的某些正常生理功能 ∀

石胆酸 ≤作为内源性疏水二级胆酸由细菌在小

肠内对鹅脱氧胆酸进行 Α2脱羟基形成 ≤在肝

脏蓄积会造成肝内胆汁淤积进而导致不可逆转的肝

损伤 ∀研究显示 ≈
≤能激活 °÷  并诱导 ≤≠°

表达 从而加速 ≤转化为亲水的  2≤使其利

于排出体外 减少由于胆汁淤积造成的肝损伤 起到

保护肝脏的作用 ∀由此可见 °÷  2≤≠ °途径执行

很多生理功能 在维持机体内环境稳态中发挥重要

作用 ∀

3  ΠΞΡ受体调控的 ΧΨΠ3Α诱导在新药研发中的

应用

由于药物对 ≤≠°诱导会加速同时服用药物

的代谢 产生潜在的药物相互作用 国外新药研发后

期常利用人原代肝细胞鉴定新药是否为 ≤≠ °的

诱导剂 ∀之所以在研发后期才进行此项工作 主要

是人来源的肝细胞不易获得而动物原代肝细胞又不

能完全反映人 ≤≠°的诱导特性 对化合物库进

行筛选费用也较昂贵 ∀ °÷  作为外源化合物诱导

≤≠°表达的关键转录调控子的理论已被广泛接

受 因此在药物研发早期即对化合物库中的海量化

合物进行 °÷  激活特性筛查 可以间接反映其是否

具有 ≤≠°的诱导特性 能激活 °÷  受体的化合

物可能导致不期望的药物相互作用或产生毒性代谢

产物 研发初始阶段即淘汰这些化合物可以减少新

药上市后产生不良药物相互作用的风险 同时费用

大大降低 ∀例如曲格列酮作为治疗糖尿病的药物 
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从市场上撤下主要是由于罕发的肝脏毒性 ∀研究发

现曲格列酮在治疗剂量下能够通过 °÷  介导的

≤≠°激活途径 将其代谢成为具有潜在肝毒性的

苯醌 ≈
相反通过结构改造后的罗格列酮和吡格列

酮无 °÷  激活特性 故不产生苯醌 即无明显肝毒

性 ∀抗癌药 ¬也是 °÷ 激活剂 能通过 °÷  2

≤≠°途径使其从体内迅速消除而达不到治疗效

果 而其类似物 ¬则无 °÷  激活特性 有效提

高了药物的生物利用度 ∀可见 研发初始阶段即进

行 °÷  激活特性筛查可选出较优越的候选化合物 

提高了新药上市后的安全性 ∀

鉴于 °÷  2≤≠°在药物代谢中的重要意义和

其在新药设计和筛选中所具有的广阔应用前景 涌

现出许多新的研究方法来实现先导化合物对 °÷ 

的激活特性筛选 选出非 °÷  激活型的先导化合物

用以克服多药抗性和药物相互作用 ∀首先基于细胞

的报告基因技术 2可以初步

筛选出对 °÷  具有激活特性的先导化合物 本实验

室已建立了基于此方法的相关技术平台并正在对一

些天然产物进行筛选 ∀ ≥ 是迄今发现 °÷ 

最强的激活剂 ∀同时 °÷  最强激活剂的获得为发

展基于 °÷  的配体结合实验提供了可能 用此方法

可检测化合物库中海量化合物是否通过与 °÷  受

体的直接相互作用而激活 °÷  ∀兼顾到新药筛选

中的高通量特性 产生了基于 °÷  的亲近闪烁检测

法  ¬ ≥° 将 °÷  的配

体结合区作为药物靶位附着在能激发冷光的圆球微

粒表面 同时将 ≥ 进行同位素标记 二者特

异性结合后在近距离释放射线能量激发冷光 继而

被探测器所监测并记录信号 这样就可以对化合物

库中的海量化合物是否与标记的 ≥ 竞争结

合 °÷  进行筛选 从而找到与 °÷  有直接作用进

而诱导 ≤≠°表达的化合物 ∀在药物发现过程中

淘汰这些化合物 将加速新药研发的进程并有助于

找到更安全有效的药物 使得在临床前预测药物相

互作用成为可能 ∀

4  问题与展望

尽管 °÷  受体调控的 ≤≠°诱导及其在药物

代谢中的重要意义已倍受关注 但目前该领域仍有

许多问题尚未解决 ∀首先随着对 ≤≠°诱导表达

调控研究的深入 发现 ≤ 与 °÷  以 2方

式共同调节 ≤≠°转录 因此有待发现更多的核受

体或辅因子在此过程中所扮演的角色 ∀其次作为近

年来发现的核受体成员 同许多核受体成员一样 除

了以 ≤≠°作为靶基因参与药物代谢外 °÷  很

可能在人体生理活动中扮演着重要角色 即某些执

行重要功能的基因或许会受到 °÷  的调控 而这些

靶基因有待于进一步发现 ∀此外 在疾病状态下

°÷  的表达情况及对机体生理功能的影响也未研

究清楚 °÷  与癌症的关系及是否由于对致癌物的

代谢产生影响而致癌症易感 °÷  的遗传多态性是

否决定了 ≤≠°的遗传多态性 这些问题都有待于

进一步深入研究 ∀

°÷  受体的克隆及其参与 ≤≠°的转录调

控 是近年来药物代谢领域的重要进展 特别是在新

药研发领域利用 °÷  的分子生物学特性可以实现

对化合物库的高通量筛选 早期淘汰对 ≤≠ °有诱

导作用的化合物 为发展安全有效的药物提供了有

力的工具 ∀从类固醇激素对 ≤≠°具有诱导作用

的现象到近年来此信号通路的阐明 从内源性激素

信号转导通路到药物代谢酶系统 相信随着生命科

学的发展 越来越多像 °÷  的核受体及其所执行的

功能会得到阐明 ∀

Ρ εφερενχεσ

≈ ⁄√   ≤ °   √∏ ≈ 

    

≈  ≥   × •     

∏√   √

 ≈ ≤   

≈ •  ∞ •      ×∏

∏¬°÷  ∏∏ 

∏ ≈ ≥  



≈ ÷ •    ⁄    ∏

¬   ¬ ∏

≥÷  ≈ ∏   

≈   ∏ °  ∞⁄  × ∏

÷ ∏∏

 ∏   ∏ √

≈ °   

≈ °  ≥     

   

∏  ≤≠ °  ¬ ≈  ⁄∏

 ⁄   

≈ ≥ ÷  ÷       ×  ÷

 ¬2
   °÷  √ 

√     ≈ 

⁄∏ ⁄   

≈   ∞•  ∞      ×

√ ∏ 22 2 

∏    °   

¬ ∏  ∏√  

##王宇光等 °÷  受体调控的 ≤≠ °诱导及其在药物代谢中的重要意义



÷ ≈  ° 

  

≈ ⁄ ∏ ≤ °∏   ∞¬ 

≤≠ ° ≤≠ °  ≤≠ °≤  ∏  

∂  ⁄    ∏ 

≈ ≤   

≈   •  ƒ  × ∏

ƒΑ  °÷  2  ≤ 2
¬∏ ≤≠ ° ≈   

  

≈  ∏ ∞ ∂      ∂   ×

≤≤×   

° ∏≈ ∞∏  



≈ ∂  √ ×       ≥

≤ ∞°Α ƒ  °÷    2  ¬2
 ∏   ≤≠ °  ≈  ⁄∏

 ⁄   

≈ ⁄ ÷ ≥   ∏  ∏  

    ÷  °

∏  ≈ °∞¬ ×

  

≈ ⁄÷ ≥    °÷  2∏

≤≠ °  ¬    ≤

≈  °   

≈ °≥≤ ∏   ≤⁄  √

 ≥. ≈  

  

≈     ≥  ≥ . 

∏∏ ∏√ 

 ÷ ≈  °   ≥≥

  

≈ ≥     ÷ ÷   √

∏≤≠ °  ∏ ∏   

 ¬ ∏ √    ÷

≈° ∞¬ ×  



≈ ≠  ƒ ≥ ∏ ×  ≤2
  2Ρ 2¬2 

    Μψχοβαχτεριυµ αϖιυµ ¬

   ≈

    

≈ ≥∏   ≥  ×∏

°÷     

√¬ ≈  °   ≥≥

  

≈  • ×ƒ ∞  ×∏

  ∏ ≤≠ ° 

≤≠ ° ¬  ≈  ° 

  

## 药学学报 °∏≥  


