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前言

　　化学生物学是一门新兴的交叉学科。
它的萌生缘于化学的长期发展和成熟以及生物和医药科学研究的积累和需求。
利用化学的原理、方法和具有生物活性的化合物来研究生命过程中的问题，在过去很长一段时间内已
经在很多领域产生了重要成果，也带动了如蛋白质化学、结构生物学、受体药理学等学科的发展。
特别是世纪之交基因组学、蛋白质组学的兴起和迅猛发展，标志着生命科学研究进入了一个崭新的时
代。
人类在研究和认识生命过程中的大量问题时越来越依赖多学科的合作。
在这一形势下，化学面向生命过程的研究逐渐发展成了一个主要的研究领域和新兴的学科，化学遗传
学（Chemical Genetics）、化学基因组学（Chemical Genomics）等研究相继出现。
20世纪90年代美国哈佛大学将化学系更名为”化学与化学生物学系”，同时欧美的诸多大学也为研究
生和高年级本科生开设了化学生物学课程，从而使化学生物学（Chemical Biology）形成了一个研究范
围更广泛的新学科。
2000年以来，美国国立卫生研究院（NIH）已把这一领域列为重要研究方向，国际很多制药公司把这
一领域的研究作为发现新靶点和新药的途径，我国国家自然科学基金委也把化学生物学列为重大研究
计划。
我国的一些院校和研究单位也开始了这方面的研究并尝试在一些高校设立专业和培养研究生。
　　从研究内容上看，化学生物学是一门跨度非常广阔的学科。
它主要包括：利用现代化学技术发现对生物体的生理过程具有调控作用的化学物质；系统地以这些生
物活性分子作为探针和工具，研究它们与生物靶分子的相互识别作用和信息传递的机理，以达到对生
物系统更深刻的理解；通过对生命过程中调控机制的了解以及对人类疾病发病机制的理解，为发现新
生物靶点和新治疗药物打下基础，为医学研究提供新型诊断和治疗方法；化学生物学也为复杂生物体
系的进行表态和动态分析提供新技术和新方法等。
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内容概要

　　化学生物学是现代化学和生命科学交叉的新兴领域。
它的诞生不仅开拓了化学和生命科学的研究视野，也为更好地使用多学科手段解决诸如人类健康等社
会重大问题提供了新的思路。
大力发展化学生物学，不仅是基础科学发展的需要，也是我国赶超世界尖端科学技术所必须重视的战
略方向。
作为介绍这一重要新兴领域的基础教科书，本书希望能够更好、更早地把现代科学前沿介绍给大学生
，促使他们迅速成长为主导国家发展的拔尖创新人才。
　　本书分为三大部分十五章，系统地阐述了这一新兴学科的各方面基本概念、知识、技术和应用，
包括化学生物学的分子基础、化学生物学的概念和技术，以及化学生物学的应用和延展。
强调化学生物学的系统知识和学科全貌，同时兼顾学科发展趋势和在现代尖端科学技术中的应用。
　　本书适合作为高年级本科生、研究生、相关领域研究人员的教学用书或参考书。
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章节摘录

　　（1）蛋白质半合成的提出。
蛋白质半合成最原始的思路是：将天然蛋白质以水解或化学切断的方法得到的片段作为构建单元合成
目标蛋白质。
这种类似的方法目前也被运用于天然蛋白质特定位点的修饰，如在目标蛋白的特定位点突变嵌入半胱
氨酸残基，利用其巯基的化学反应活性，将诸如荧光探针分子、糖类等键连到目标蛋白上。
另外一种蛋白质半合成方法是使用蛋白质水解酶促进多肽片段的选择性连接。
　　（2）化学选择性连接方法的研究。
化学选择性连接方法解决了片段连接中多肽片段需要保护的问题。
Kent开创的自然化学连接方法是目前蛋白质合成方法中最有效的一种，也适用于蛋白质化学半合成。
使用自然化学连接的化学半合成，对于重组蛋白或多肽的唯一要求就是在其中含有两个化学选择性反
应基团中的任何一个，即N端半胱氨酸或C端硫酯。
实际上，在重组蛋白或多肽中很容易引入半胱氨酸，最后得到在N端被化学合成分子修饰的目标蛋白
。
但是如果想在目标蛋白的C端或是在蛋白质序列的中间引入化学合成多肽，就遇到了重组蛋白硫酯的
制备问题，于是研究者开创了蛋白质剪接技术。
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