
Elsevier Life Science Solution

加速药物研发决策

吴鹏 17321403735

p.wu.1@elsevier.com
爱思唯尔生命科学客户顾问



内容

 Elsevier 生命科学解决方案

1. Reaxys对信息的提炼介绍，以及信息检索基础技巧

2. Reaxys专利检索策略

3. RMC辅助药物分子设计研发决策

4. PharmaPendium辅助药物临床研究

 总结



从数据库性质出发的分类方法

Science

Intelligenc
e

Report

1. 注重速度
2. 数据整合
3. 缺乏系统化索引
4. 起到“告知”作用

1. 注重宏观面
2. 更新速度慢
3. 参考作用
4. 定位“全局”作用

1. 主要支持研发
2. 主要来源期刊，专利
3. 完善的索引体系
4. 解决“为什么”，“怎么

做”，”做什么” 的问题
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一篇全文期刊中的内容

标题摘要 化合物结构 数据，关键内容 化学反应，操作 支持信息

Supporting 

Information中的
内容

文献中包含的内容：
一些关键的概念
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一篇典型的药物方面专利原文

典型药物专利中的内容：

1. 书目内容
2. 专利描述
3. Markush结构及实施例
4. 反应合成路线
5. 实施例的实验室据
6. 实施例的应用数据

书目信息 发明描述 Markush 实施例结构 制剂和应用

合成路线 NMR数据 IC50数据
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Reaxys对这篇文献的索引—Key Word和题录摘要

关键内容的提炼源自Elsevier不同的资源，Embase中的一级索引，EI索引，作者
关键词，Reaxys自己的词库
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Reaxys对这篇文献的索引—物质与反应

对于原文中出现的化合物21a，Reaxys都提取
了什么信息
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Reaxys对文献中的化合物的深度提炼

Hit Data：

在这篇文献中出现的和21a有关的重
要数据
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Reaxys的深度提炼内容

Reaxys重点提炼的是文献中的
关键数据。
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Reaxys对原文反应的提炼（21a)

原文中的General Procedure会被
替换成对应的内容



Reaxys数据库对专利信息的提炼

专利中的实施例结构，反应，靶点

专利中的发明描述 专利标记信息：族号，专
利分类，公开日期等

原文链接

快速处理专利的生物活性数据
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Reaxys对这篇专利的提炼—实施例结构（其中一个实施例）

1. 物质在该专利中的标记
2. 物质在该专利中的特殊的数据（Markush相关）
3. 物质的晶体描述
4. 物质在该专利中的NMR数据
5. 物质在该专利中的Mass数据



|   13

Reaxys对这篇专利的提炼—实施例细节

Tips：

1. 利用物质标识，可以直接在专利
全文中直接定位物质在专利中的
位置。

2. Related Markush，直接给出实
施例被保护的Markush结构

3. 晶体描述，核磁，质谱数据的直
接给出
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Reaxys对这篇专利的提炼—Markush结构

1. Markush结构在该专利中的标记
2. Markush结构该专利中的位置
3. Markush结构涉及的应用

Markush结构的具体描述
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Reaxys检索方法总览

结构式索引化合物信息

结构式索引反应信息

综合信息的自定义模块化组合检索

特殊信息的预设模块化组合检索
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Reaxys结果集筛选方法总览
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Case 1 化合物衍生物检索及其分析

 检索以下列母核为基础的衍生化合物信息
 快速获取其特定信息，核磁图谱，溶解度信息等
 快速分析衍生物的大致结构式构成
 快速获取某个特定结构的合成路线

亚结构检索功能
扩展所画结构为
相关衍生物

这些选项却保，
把相关的异构体
也检索出来
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Case 1 化合物衍生物检索结果
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Case 1 化合物衍生物检索结果

正文中具
体数据

正文中位置

原
文
链
接
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Case 1 化合物合成路线

购物车 合成路线

国内供应商

国际供应商

手动

自动 自动设计合成了路线参数设置

合成计划数

每个计划中每步分支

每个计划中多少步合成目标

当原料可购买时，是否停止设计

每步收率
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Case 1 化合物合成路线
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Case 1 衍生物结构式类型快速分析

按官能团种类分
按官芳香性种类分
按官环结构种类分
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Case 1 衍生物结构式类型快速分析
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Case 2 同机理化学反应条件的检索

 参与反应结构太复杂；结构太新颖。如何用同机理的反应条件检索知道实验？
 如何快速分型最常用试剂？
 如何快速获取特定催化剂？



|   26

Case 2 同机理化学反应条件的检索

亚结构检索扩展
为机理相同反应

锁定该原子
上只能是H

对应反应前
后反应位点
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Case 2 结果集的快速筛选

快速获取最常用试剂条件 快速获取特定试剂条件
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Case 2 常用试剂条件获取

把数万条操作步骤中的试剂，按使用频繁度排序
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Case 2 特定试剂条件获取

有催化中心试剂
无催化中心试剂

生物催化试剂
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Case 2 特定试剂条件获取

通过试剂筛选，可以把特定条件，
从所有报道过的条件中挑选出来
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Reaxys中专利收录情况

Patent Offices
Time they 
cover

Indexed content

Various 1803 - 1980

•Substance and reaction 
data
•Patent citation 
information
•Most organic chemistry

English language 
patents from World, 
US, and European 
patent offices.

1976 - 2001 
(automatic)

2001 -
present 
(manual)

Includes the content above 
and:
•Markush substance display
•All patent family members
•Classification codes

Asian patent offices 
in original language 
with English 
abstracts (China, 
Taiwan, South Korea, 
Japan)

2015 -
present 
(manual: JP, 
KR)

2016 -
present 
(manual: CN, 
TW)

Includes the same content 
as for WO, US and EP patent 
offices

1. 2015年以前，只有JP,KR的专利，没有申请WO，
US,EP，则不被收录

2. 2016年以前，只有CN,TW的专利，没有申请WO，
US, EP,则不被收录

3. 2015年以前，JP,KR；2016年以前CN,TW; 具有
WO,但是不具有英文版本，则不会摘录具体数据

 Reaxys中专利数据的抓取数据（2019年开始）
 专利公布，（通常3-10日，由专利局控制）获得

专利局传递的数据
 文字内容：标题，摘要，claim，专利标记，授权

人，发明人等，最迟10天内抓取入数据库
 化合物结构：包含名称结构的翻译，最迟1-1.5月

内抓取入数据库（内容量影响抓取数据）
 生物活性数据等：最迟2月-2.5月内抓取入数据库

（内容量影响抓取数据）



常用的综合检索专利的模块等

结构式

专利授权人

通用专利号

1级IPC

2级IPC

公开日期（不分专
利类型A或B，以最
近的日期进行匹配）

关键词索引，
可索引专利
claim



Case 3：检索‘辉瑞’为授权者，并具有某‘特定结构专利’

只需要结构式+授权人
组合即可

在指定授权人时，可以通尽可能过‘contain’逻辑来扩展授权人的‘全名’



设定条件都会去命中



专利的信息摘取

专利标记，
便于查询
该专利的
授权情况

专利Claim

便于理解
专利的发
明内容



Case 4：检索2019年2月，与CD137相关的，人用药，含抗原或抗体

的医药配置品（生物药类专利）

4个模块同时组合，
并设定需要逻辑

Contains

便于快速
模糊检索

IPC分类:人用药类A61K, 含抗体类39/00

关键索引：CD137

公开日期：2019年2月（注：该公开日期为专利的最新

一个公开日期，不一定是首发。可能是族号，可能是不
同版本的最新公开日期，如，A1, A2，B）



组合模块构建

在Query Builder中只需要点击所需
模块即可进行组合检索

关键词模块

查询特定模块



检索结果

公开日期
授权状况

IPC

分类

专利‘Claim’部分的摘取和可索引，
对于生物药类专利的检索非常有利。

通常生物药类的专利，不具有结构式，
且专利标题和摘要一般会撰写得比较简
单，造成了生物药类专利检索的困难
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• Markush检索概览

基于全新化合物评估的Markush检索

Markush A结构

包含范围及实
施例

Markush B结构

包含范围及实施
例

Markush C结构包含

范围，必须保证覆盖
范围没有实施例，才
有可能被授权
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Markush检索的基本模式

 Reaxys数据库中markush检索需要手动分辨结构分子的新颖性

检索该分子的新颖性 直接检索结果为零
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Markush检索的基本模式

 通过分析之后，可以通过相似已存在结构的markush锁定结果

检索该分子的新颖性 方法1：相关性最
高检索

方法2：限定一定
范围的检索
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Markush检索的基本模式-方法1：最相关结构检索

Markush检索，会把
‘结构式’中确切的
部分去匹配专利中的
‘实施例结构’命中
相关专利

注意关联Markush

其余的‘异构体’
选项请关闭以避免
干扰

整个分子都是确切
结构

除开‘G’官能团
的剩下部分是确切
结构
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Markush检索的基本模式-检索结果

方法1：相关性最高检索检索结果中，除去第一个为所画结
构本身，剩下的结构均为，包含该‘具体结构为实施例’
的专利中‘Markush结构’

排除第一个结构所包含的文献，即为10个Markush结构对
应的专利



|   45

10个‘Markush’结构，9篇专利

Markush检索的基本模式-检索结果
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Markush检索的基本模式-方法2：一定范围扩展结构检索

 需要进一步检索新颖性时，可进行一定范围限定的扩展检索

除开‘G’官能团
的剩下部分是‘确
切结构’，索引实
施例包含确切结构
的专利
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Markush检索的基本模式-检索结果

在结果集中筛选‘无分子量’的‘Markush’
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Markush检索的基本模式-检索结果

90个‘Markush’结构，63篇专利

专利的‘claim’可以直接展开阅读
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CASE 5：评估以下化合物的可专利性
 当有多个分子需要同时评估时，可设计Markush结构
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Reaxys中的Markush检索
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利用分子量筛选，筛出Markush结构
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Markush结构的解析

有时候，根据每篇专利的发明情况不同，可能会出现
多个markush结构。Reaxys中的Markush标记出该结
构在专利Claim中的位置
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Rx辅助专利中Markush结构的解读

Markush结构查新仅仅是起始，对于
重要化合物保护专利，Markush结构

的解读便于分析该专利排他性范围到
底如何。



54

专利原文中对该结构的描述

专利原文用文字进行结构的描述，
较为复杂，不易阅读
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Reaxys将结构翻译成图表

图表形式的解读更容易帮
助理解结构保护的范围
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RMC辅助药物分子设计研发决策

• 对文献数据的处理

• 特定信息检索功能

• 辅助药物分子改性
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查看具体的生物数据



单个化合物全部生物活性的导出

1：选择Excel

2：选择



导出整理excel表格

筛选各种需要数据



导出整理excel表格

快速删除不需要列
之后得到的数据表
格



RMC-针对专利数据的快速导出

Query Builder界面有针对专利检索的各种模块

‘common patent number’通过专利号检索专利

WO2009/020825（专利原文号需要处理成以下形式再检索）
加工后的专利号：WO2009/20825

WO2009*20825 



快速摘取专利中的生物活性数据

通过热图按
钮，建立测
量数据与化
合物构效关
系



导出该篇专利的信息

1. 导出时，选择‘hit data’
2. 导出‘excel’会包含结构式图片
3. 导出‘Tab’不会包含结构式图片



简单整理Excel表格即可规整数据

打开表格后：
1. 全选所有数据
2. 点击查找
3. 查找‘parameter’



简单整理Excel表格即可规整数据

查找到‘parameter’
之后，建立‘filter’，

并查看筛选需要数据
即可

筛选的目的是排除掉
‘blank’中包含的没

有数据的事实结构，当
专利中有多种数据时，
也可以快速选择



67

整理结果

‘SMLES’(可转化为结构)，数据类型，单位，数值，原文，原文连接

Reaxys把原
文中的图形
结果，进行
了数字化翻
译
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RMC-特定的信息检索方法
可以通过靶点，快速索引到，对应的化合物，文献等信息，
且一定是原文中有该靶点实际内容的文献



RMC-特定的信息检索方法

各种分类细致的信息检索模块，快
捷锁定对应结果

检索对靶点作用机制
的特点信息时的模块

阻断剂

抑制剂

激动剂

直接检索特定数据时
的模块如PK的各种数
据



RMC-组合信息便捷检索

预设的组合检索模块，便捷检索综合信息，如对于不同亚型的同类靶点，差异抑
制性

靶点选择性检索

抑制‘数量级’
以‘mol’为单
位换算，9=10的
负9次方

靶点名称



选择性抑制结果-快速构建差异抑制构效关系图
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RMC-组合信息便捷检索

只需要特定结构即可初
步快速检索特殊信息



RMC-组合信息便捷检索

快速整理‘特定结构’Caco-2 数据
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RMC强大的组合式药物化学检索模块定义复杂问题

评估不同碎
片结构，对
药物分子
IC50的影响

靶点

参数
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同位置侧链，生物活性影响度评估

用不同侧链结构，修饰同一位置，得到
的IC50，抑制率从高到低的排序，初步

辅助评估不同侧链结构（等电体）对母
核结构的修饰作用
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筛选出高活性化合物，获取设计灵感
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以结构为基础，多种数据组合评估
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PharmaPendium数据库涵盖的内容

FDA & EMA所有的approval package（FDA: 1938年至今 ，EMA: 1995年至今）

2.29M+

FDA 审评文件

200K+

EMA 审评文件

9.45M+

FDA 药物不良
反应报告

673K+

FDA 咨询委员
会会议档案

4450

种药物的可
检索信息

1.6M+

药代动力学信息

305K+

药物代谢与转运
酶信息

1.66M+

药物安全信息

Extracted Data: PK Module Efficacy ModuleMET Module FDA AERS DDI Risk

PharmaPendium是唯一提供上市药物，临床前与临床，药效，药物安全与药代动力学、药物代
谢与转运酶，药物不良反应报告等数据的一站式平台；同时还收录此领域的权威期刊书籍内容，如

Meyler副反应大全和Mosby用药参考等，助力药物筛选和研发进程。

2.45M+

药效信息

115K+

生物活性信息
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Pharmapendium辅助解决临床前，临床，以及上市后信息检索的需求/挑战

药物发现 临床前研究 临床研究 药物上市后

药物安全与毒理（Safety,Toxicity）

 支持临床前动物毒理数据分析
 支持临床人体毒理研究
 辅助临床试验方案决策
 更好地预测候选药物的潜在毒性

药物代谢，转运酶及药物相互作用（MET&DDI）

 查找获批药物的代谢酶、转运体的相关数据，辅助在
研项目的决策

 基于已有的代谢数据，判断在研药物发生药物相互作
用的可能性

 根据获批药物的真实数据，构建药物的相互作用模型

药代动力学与药效（PK&Efficacy）

 更详细地评价候选药物的药物动力学参数和性质
 为候选药物的筛选，评估与优先性等提供参考
 辅助临床前动物模型选择与药效研究
 为药物临床试验方案设计提供信息参考
 辅助选择更合理的给药方式，并类推到整个药物类型

研究中
 通过药效数据综合分析, 增加候选药物申报的成功机

率

药物不良反应追踪与药物注册
（Registration,AERS）

 直观的大数据药物不良反应分析，辅助药物安全评估
 分析FDA和EMA审批过程中的差异，为药物审批占

得先机。
 通过分析药物各阶级详细数据，增加候选药物申报的

成功机率
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PharmaPendium深度提取FDA,EMA官方文档中的数据
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PharmaPendium深度提取FDA,EMA官方文档中的数据

靶点

适应症

数千条PK数据规范整理

直接查看

规范化数据导出
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PharmaPendium深度提取FDA,EMA官方文档中的数据
‘原文图片检索’功能，直接原文中的‘指定内容’，便于阅读‘关键信息’
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直方图总览，展示副作用分布，辅助决策

0 2000 4000 6000 8000 10000 12000 14000

Vascular disorders

Social circumstances

Skin and subcutaneous tissue disorders

Respiratory, thoracic and mediastinal disorders

Reproductive system and breast disorders

Renal and urinary disorders

Psychiatric disorders

Pregnancy, puerperium and perinatal conditions

Nervous system disorders

Neoplasms benign, malignant and unspecified (incl cysts and polyps)

Musculoskeletal and connective tissue disorders

Metabolism and nutrition disorders

Investigations

Injury, poisoning and procedural complications

Infections and infestations

Immune system disorders

Hepatobiliary disorders

General disorders and administration site conditions

Gastrointestinal disorders

Eye disorders

Endocrine disorders

Ear and labyrinth disorders

Congenital, familial and genetic disorders

Cardiac disorders

Blood and lymphatic system disorders

多奈哌齐，加兰他敏，卡巴拉汀直方图

Donepezil Hydrochloride Galantamine Hydrobromide Rivastigmine Tartrate
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PharmaPendium在全球超过100家用户，其中包括FDA，全球前20的制药企业，日本前10的制药企业等



Thank you


