
 

专栏：人工智能与新药研发（解决方案和案例）
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新药研发一直是前沿科学和技术最重要的应

用领域。近年来，人工智能（AI）飞速发展，已经从

前沿的概念成为了赋能各行各业的重要技术。同
样的，AI在新药研发领域也正在引领着一场新的研

究模式的变革。
AI技术在新药研发领域的应用贯穿了新药研

究的全流程。在靶标层面，AI技术为新靶标的发现
提供了全新途径。运用 AI技术，可以更好地从海

量数据中挖掘疾病−靶标−药物的关联，构建知识

库，从而建立数据驱动的靶标发现和确证的新模
式，为新药研究立项提供效率更高的决策方式。同

时，AI技术提供了可信度更高的生物大分子结构预

测方法，有效辅助了针对复杂生物大分子复合物的

药物发现。而在候选物发现方面，AI技术在包括分

子设计、虚拟筛选和化合物优化等方面均有良好的
运用潜力。特别是深度生成模型能够直接生成具

有类药属性的新分子，为快速获得更安全、更有效
的药物提供了新的工具。而机器学习等技术则提

供了高可信度的药物相关属性预测模型，能够在早
期阶段预测药物的安全性和有效性，降低研发过程

中的风险和成本。AI技术和自动化技术结合，能够

实现药物分子的高效合成和连续制造，大幅降低候
选物发现的人力资源消耗。而在药物的临床开发

阶段，AI同样能够辅助临床试验的优化。AI技术  
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已经用于改善试验设计、加速患者招募以及提高试

验效率等方面。同样，AI在精准和个性化医疗领域

也大有可为。在医学影像分析领域，AI能够提高医

学影像解读的准确性和效率。同时，AI能够有效利

用大数据，研究个性化医疗模型，制定个体化治疗

方案。随着 AI相关技术在药物研发领域的深化应

用，未来新药研发的模式将会不断迭代优化。由于

期刊篇幅有限，本专栏聚焦于 AI提升新药发现效

率和 AI助力新模式药物研究两个方面。以期通过

一些代表性的综述和研究论文，更好地帮助读者理

解和运用 AI技术，开展创新药物研究。 

1    AI提升新药发现效率

新药研发是一个典型的长周期系统工程，其具

有周期长、投入高、风险大和失败率高的特点。特

别是近些年来，新药研究的研发周期和研发成本不

断增加，而成功率却未见上升。传统的药物研发方

法依赖于大量的临床前候选物筛选实验和耗费巨

大的临床试验以验证其安全性和有效性，药物研发

资源和时间大量消耗。伴随计算科学快速发展，计

算机辅助药物设计（CADD）技术应运而生，带来了

合理药物设计和虚拟筛选等药物设计领域的巨大

进步。而随着 AI技术的发展，人工智能药物设计

（AIDD）也快速崛起，为新药研发开辟了新路径。

AIDD和 CADD都通过采用先进的算法和数据处

理方法，优化了传统药物研发流程，提高了研发效

率和成功率。包括自然语言处理、图像识别、深度

学习和机器学习等 AI技术，不仅加速了药物靶点

的识别和候选药物的筛选，还在药理评估、质量检

验和制剂设计等多个环节发挥关键作用。复旦大

学药学院付伟教授团队撰写的《AIDD与 CADD提

升药物成功率的思考》深入探讨了 AIDD和 CADD
技术的区别和联系，及其在提升药物研发效率的作

用，为新药研究中更好地利用相关技术提供了思路

和经验。

化学结构是化学小分子药物的核心。人工智

能技术的独特魅力在于其具有直接生成药物结构

的潜力和可能性。小分子生成模型已成为 AI药物

发现领域的重要研究方向。该类模型包括生成对

抗网络（GANs）、变分自编码器（VAEs）和扩散模型

等多种方法，已被初步证明在生成复杂分子结构和

优化类药性质等方面具有广阔的发展潜力。浙江

大学药学院董晓武教授团队撰写的《基于人工智能

的小分子生成模型在药物发现中的研究进展》综合

分析了上述小分子生成模型技术在药物发现过程

中的应用，展示了这类新技术和新方法在如何补充

和改进传统药物设计方法中的作用。同时，该论文

还提出了一些当前小分子生成模型在数据质量、模

型复杂性、计算成本及泛化能力等方面的挑战，并

对未来的研究方向进行了展望。

生物活性测试筛选和化学结构迭代优化是

候选物发现阶段的主要工作。利用计算方法预测

生物活性在 CADD时代已经被证明是一种有效提

升药物研发效率的路径。AI技术通过模型和算法

的创新，能够有效地提升预测精度，提升先导物发

现和优化的效率。针对抗肿瘤药物研究的热点靶

标 KRAS，中国药科大学理学院赵鸿萍教授团队

开展研究，撰写了《基于机器学习的 KRAS抑制剂

活性预测模型研究》。该团队将机器学习应用于

KRAS抑制剂的定量构效关系模型的构建。研究

从 ChEMBL、BindingDB、PubChem 3个数据库中

收集了大量 KRAS小分子抑制剂的活性和结构数

据，采用 3种不同的特征筛选方式结合随机森林、

支持向量机、极端梯度提升机 3种机器学习模型，

构建了 9个不同的分类器，研究发现支持向量机

（SVM）模型结合 MI信息筛选显示出最佳性能。该

研究为使用人工智能方法进行 KRAS抑制剂筛选

提供了新的方法。
AI技术在知识库的构建中具有独特优势。利

用 AI模型构建相关知识库可为靶标选择、新药设
计和药物重定位等提供有力支撑。这一模式可以
进一步地拓展至利用 AI构建知识库辅助精神活性
物质鉴定中。该方法对结构未知精神活性物质的
鉴别具有独特优势。司法鉴定科学研究院陈航副
主任法医师团队针对这一应用场景，选择社会热点
的合成大麻素，进行了总结，撰写了《机器学习在合
成大麻素识别鉴定中的应用进展》。合成大麻素是
一种人工合成的可以引起公共健康风险的精神活
性物质，且合成大麻素结构多变，容易被结构修饰，

结构未知的合成大麻素的快速出现使得对其鉴识
面临了新的挑战。机器学习为结构未知合成大麻
素的鉴识以及可能的来源推断提供了新的策略。
该文章阐述了常用机器学习方法的原理以及机器
学习技术在合成大麻素类物质的质谱分析、拉曼光
谱分析、代谢组学以及定量构效关系等方面的应
用。同时，文章进行了相关分析和展望，以期为未
知合成大麻素的鉴识提供新的思路。
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由于 AI技术的显著优势，其在创新药物研究
中的实际应用正在迅猛开展。杭州碳硅智慧科技
发展有限公司联合国内多家研究机构带来了一个
利用 AI技术开展药物研究实例《基于人工智能驱
动分子工厂技术的 Menin抑制剂优化》。研究团队
利用自主提出的一种基于人工智能技术的创新药
物分子设计和优化工作流程“分子工厂”开展了
Menin抑制剂的优化工作。“分子工厂”流程融合
了自主研发的智能分子生成模型、高性能分子对接
算法以及高精度亲和力预测方法，已作为核心模块
被整合进一站式药物设计软件平台 DrugFlow，为先
导化合物发现和优化提供了一整套成熟的解决方
案。利用“分子工厂”模块，研究团队针对 Menin蛋
白开展了抗耐药第二代抑制剂的研发。通过计算
和实验的结合，快速获得多个潜力化合物，其中化
合物 RG-10与已进入Ⅱ期临床的阳性参照分子
SNDX-5613相比，其对 M327I和 T349M突变体的
抑制活性显著提升。上述研究充分展现了“分子工
厂”技术在新药研发项目中的独特优势。该论文为
相关研究者给出了一个很好的示范。 

2    AI助力新模式药物研究

近年来，多肽药物、蛋白药物、核酸药物等药
物的新模式快速发展。人工智能在这些新模式的
药物研究中同样具有独特的作用。随着核酸药物
领域蓬勃发展，正逐步成为小分子和抗体类药物后
的药物新模式。中国药科大学生命科学与技术学
院余文颖教授团队针对 AI在核酸药物研究中的应
用，总结撰写了《人工智能在核酸药物研发中的应
用和进展》。该文章概述了核酸药物研发领域的人
工智能算法、数据库、表征等基础，重点阐述了人工
智能在核酸结构预测、小核酸药物设计等核酸药物
研发环节中的应用和进展，旨在为人工智能和核酸
药物交叉学科发展提供参考。

华东理工大学药学院唐贇教授团队针对 AI在
多肽药物研究中的应用进行了相关讨论。抗癌肽
（ACPs）因其高效低毒和高选择性优势成为多肽
药物研究中的一个重要方向。基于人工智能的
ACPs识别和设计方法较传统实验方法成本低廉、
成功率高且能够探索更广阔的序列空间。唐教授
团队撰写的《人工智能在抗癌肽研发中的应用与挑战》

重点介绍了人工智能技术在 ACPs生成和识别过程

中的应用 ，包括深度生成模型探索新型 ACPs
设计以及基于机器学习和深度学习的 ACPs识别方

法。同时，文章作者还讨论了当前研究中存在的模

型可复现性和可解释性不足、缺乏经过实验验证的

阴性数据等挑战，并对未来研究方向提出展望，以

期为 ACPs的研发提供新思路。 

3    展　望

当前生物医药创新面临研发效率下降带来的

巨大挑战，制药公司对于能够提升研发效率的新技

术存在巨大需求。AI技术的快速发展和新药研究

领域的巨大需求共同促进了 AI技术在创新药物研

究中的快速应用。全球范围内已有数百项制药公

司与 AI技术公司的合作，AI与药物发现正在深度

融合。AI在新药研发中的技术、方法和应用方面

都取得了突破性的进展。

算力、算法和数据是 AI的几个核心要素。随

着 AI技术突飞猛进，算力和算法的瓶颈正在逐渐

被攻克。云计算、大数据、机器学习等工智能相关

技术发展迅速，为研究者提供了处理庞大研发数据

的新手段，为新药研发带来了新的视角。而数据则

成为 AI在生物医药领域大显身手的主要障碍。传

统的药物研发以实验科学为主。药物研发数据的

记录、储存和分析方式都以实验为核心，以新药研

究上市为终极目标，根据药物研发流程而调整。生

物制药公司的海量数据出于知识产权保护的角度

并未公开。而无论是学术界和工业界，公开的数据

都以阳性数据为主，大量阴性结果均属于沉睡的状

态。AI作为虚拟科学、计算科学和数据科学范畴

内的方法，数据是 AI技术的核心资源，从数据中提

取知识，对于数据有严格的内在要求。在实际应用

中，AI直接使用传统药物研发模式的数据往往遇到

困难，AI制药的“数据基础设施”尚待完备。

无论 AI是否能够真正改变药物研发过程，

AI在药物发现这种工作量巨大，耗时费力的长流程

研发活动中的巨大作用定将日益凸显。AI技术将

有助于新药研究人员从大量的重复性工作中解放

出来，有更多的时间来思考新药研究中的科学问

题、集中精力投入到创造性的工作当中。
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