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摘  要：目的  建立一种基于近红外光谱（near infrared spectroscopy，NIRS）快速检测维 C 银翘片（Vitamin C Yinqiao Tablets，

VCYT）引湿率与包衣增重的方法，用于包衣过程的实时检测。方法  参考《中国药典》2020 年版测量引湿率，将其作为包

衣防潮效果的指标。通过在线 NIRS 技术实时采集包衣过程中的片剂光谱，比较了区间偏最小二乘法（interval partial least 

squares，iPLS）、随机蛙跳（rand frog，RF）、蒙特卡罗-无信息变量消除（Monte Carlo-uninformative variable elimination，MC-

UVE）、竞争自适应重采样法（competitive adaptive reweighted sampling，CARS）4 种波长选择算法对偏最小二乘回归（partial 

least squares regression，PLSR）的影响。结果  所得定量模型可准确、稳定地预测引湿率与包衣增重，其决定系数（Rp
2）分

别为 0.891 8 和 0.939 6，预测均方根误差（root mean square error of prediction，RMSEP）分别为 0.175 4 和 0.274 2，相对分

析误差（relative prediction errors，RPD）分别为 3.121 9 和 4.148 4。另外，在 1 批包衣过程实时检测的结果显示，预测模型

对引湿率的预测效果良好（RPD＝4.199 1），但对包衣增重的预测效果较差（RPD＝1.815 2）。结论  NIRS 对维 C 银翘片包

衣过程的实时检测是可行的。 
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Abstract: Objective  A method based on near-infrared spectroscopy (NIRS) was developed for rapid detection of moisture absorption 

rate and coating weight gain for Vitamin C Yinqiao Tablets (维 C 银翘片, VCYT) during the coating process, and was used for real-

time monitoring of the coating process. Methods  The moisture absorption rate was determined according to Chinese Pharmacopeia 

and used as an indicator for the moisture-proof effect of a coating. Real-time spectral data was collected using online NIRS technology 
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during the coating process. Four wavelength selection algorithms, specifically interval partial least squares (iPLS), random frog (RF), 

Monte Carlo-uninformative variable elimination (MC-UVE) and competitive adaptive reweighted sampling (CARS), were tested to 

determine their impact on partial least squares regression (PLSR). Results  The developed quantitative model can predict moisture 

absorption rate and coating weight gain accurately and precisely during the coating process. The model exhibited determination 

coefficients (Rp
2) of 0.891 8 and 0.939 6 and prediction root mean square error values (RMSEP) of 0.175 4 and 0.274 2 for moisture 

absorption rate and coating weight gain, respectively. Moreover, the relative prediction errors (RPD) for moisture absorption rate and 

coating weight gain were 3.121 9 and 4.148 4, respectively. The real-time detection results of the developed model for a batch of 

products during the coating process confirmed the precision and accuracy of the model's capability to predict moisture absorption, with 

RPD value of 4.199 1, while, for weight gain, the model's prediction capability was less precise, with RPD value of 1.815 2. Conclusion  

The study confirms the feasibility of NIRS as a real-time monitoring tool for the coating process of the VCYT. 

Key words: near-infrared spectroscopy; Vitamin C Yinqiao Tablets; coating process; real-time monitoring; moisture absorption rate; 

coating weight gain; interval partial least squares; rand frog; Monte Carlo-uninformative variable elimination; competitive adaptive 

reweighted sampling; partial least squares regression; coefficient of determination; root mean square error of prediction; relative 

prediction errors 
 

中药制剂因包含多糖和皂苷类等亲水性较强的

成分而易吸潮，吸湿后的药物会出现软化、颜色变

深，甚至降解药物活性成分，进而严重影响药物稳

定性[1]。目前，常用的方法是通过包衣工艺将衣膜

包裹在片芯表面，阻止水分进入片芯，从而提高其

防潮效果。选择合适的质量指标对控制片剂包衣质

量具有重要意义。因此衣膜的防潮效果是包衣过程

监测与终点判断关键质量指标，主要包括引湿率、

包衣增重和衣膜厚度[1-2]。其中，引湿率是根据《中

国药典》2020 年版第四部“药物引湿性试验指导原

则”[3]测定包衣片的引湿率而得到，是衣膜防潮能

力的真实、直接的体现。但该方法的缺点是耗时费

力，不能实时检测。称重法是生产中常用方法，具

有简单、快速的优点，但其准确性常被人怀疑。这

是因为包衣增重的准确性受片芯质地、溶剂渗入片

芯与否和包衣工艺差异等影响[3]。衣膜厚度是包衣

过程控制的常用指标，并成功应用于包衣过程实时

检测[4-5]。尽管衣膜厚度与引湿率存在相关性[2]，但

这两者间的函数关系以及衣膜厚度均匀性、孔隙率

等因素对引湿率的影响仍未可知，因而其结果仍可

能是不准确的。为兼顾准确性与实时性，在线检测

技术在制药领域中发挥的作用越来越重要，已成为

近年来的研究热点。该技术通过过程分析仪器对生

产中的产品质量实时检测，能够掌握处方、工艺参

数对产品质量的影响，有利于理解生产过程的机理，

在保障产品质量的一致性、降低生产成本和提高生

产效率上发挥了重要作用。但据我们所知，关于在

线检测技术在片剂包衣的引湿率或防潮效果的研究

还未见报道。 

近红外光谱（near infrared spectroscopy，NIRS）

是一种重要的在线检测技术，具有快速、无损、绿

色、无需样品前处理的优点，已在中药成分含量快

速检测[6-9]与中药质量评价[10]。近年来，NIRS 已经

在包衣质量快速检测领域中取得了诸多成果。例如，

Zhong 等[11]利用蒙特卡洛无信息变量消除与偏最小

二乘法构建了衣膜厚度的定量模型，分析了片间和

片内的衣膜均匀性。Ariyasu 等[12]使用偏最小二乘法

构建了衣膜厚度与释药速率的定量模型，发现衣膜

均匀性对释药速率有重要影响。温伍玖等[13]采用偏

最小二乘法构建了衣膜厚度与崩解时间的定量模

型，并发现两者呈正相关性。因此，NIRS 可以提供

关于包衣属性和功能性指标的信息，将其用于中药

片剂包衣过程的实时检测具有一定的可行性。 

维 C 银翘片（Vitamin C Yinqiao Tablets，VCYT）

是由山银花、连翘、荆芥、维生素 C 等 13 味药物

组成，主要用于外感风热所致的流行性感冒，症见

发热、头痛、咳嗽、口干、咽喉疼痛等[14-15]。方中

中药饮片经提取、浓缩、干燥的提取物具有较强的

吸湿性，因而在制粒、压片后，还需要包衣，以增

强片剂的防潮性能。本实验以维 C 银翘片包衣过程

为研究对象，将引湿率和包衣增重作为包衣过程的

质量指标，采用多种波长选择方法结合 NIRS 构建

偏最小二乘回归（partial least squares regression，

PLSR）的定量模型，比较了质量指标选择的合理性，

加深对包衣工艺过程变化机制的理解，为该品种包

衣在线检测和终点判断提供依据。 

1  仪器与材料 

Matrix-F NIR 型光谱仪，美国布鲁克科技有限

公司；BG-3 型包衣锅，翰林航宇（天津）实业有限

公司；Shimadzu AUW220D 型十万分之一电子天平，



·6278· 中草药 2023 年 10 月 第 54 卷 第 19 期  Chinese Traditional and Herbal Drugs 2023 October Vol. 54 No. 19 

  

日本岛津公司；LHH-250SD 型药片稳定性试验箱，

上海一恒科学仪器有限公司。 

素片（片芯）是维 C 银翘片，圆形的双凸片，

直径为 9 mm，厚度为 4 mm，平均片质量为 410 mg，

来源于本实验室；包衣材料是胃溶型薄膜包衣预混

剂（批号 2101041），天津嘉汇捷瑞科技有限公司。 

2  方法与结果 

2.1  包衣样品取样方法 

维 C 银翘片包衣过程采用滚移包衣法。为实时

采集 NIRS 与取样，对包衣设备进行改造，增加了

取样口与近红外探头。本包衣过程的实时检测设备

包括了包衣机、近红外光谱仪、电脑端，如图 1-a 所

示。其中，包衣机配有 1 个取样口，如图 1-b 所示。 

 

a-设备实物图  b-取样口图 

a-physical figure of equipment  b-figure of sampling port 

图 1  包衣过程的实时检测设备 

Fig. 1  Monitoring device of coating process 

取样方式为每隔为 10 min 取样 1 次，每次取出

约 30 片，用于片剂包衣引湿率与包衣增重的测定。

本研究共取样 5 个批次，批号分别为 220205、

220206、220207、220208、230209，在线扫描样品

NIRS，每批次的片剂总质量为 4 kg，包衣的过程参

数见表 1。随机选取 4 批数据采用 Kennard-Stone

（KS）方法按 2∶1 的比例划分为校正集和测试集。

其中，校正集用于建模，测试集用于模型评价。剩

下的 1 批（批号 220207）作为外部验证集，用于测

试定量模型在实时检测中的表现。 

表 1  包衣过程参数 

Table 1  Process parameters of coating process 

批号 
包衣锅转速/ 

(r∙min−1) 

喷雾速度/ 

(mL∙min−1) 

进风温 

度/℃ 

出风温 

度/℃ 

雾化压 

力/MPa 

220205 5～12 12～15 40～42 33～35 1.5 

220206 5～12 10～17 42～45 35～37 1.5 

220207 5～13 10～15 40～45 32～37 1.5 

220208 5～8 10～16 40～42 33～37 1.5 

230209 5～10 10～15 42～45 35～36 1.5 

2.2  在线 NIRS 采集 

维 C 银翘片 NIRS 采集方式为漫反射法，光谱

范围为 4000～12 000 cm−1，分辨率为 16 cm−1，采

用空气为背景，经 8 次扫描后取平均值，采样时间

为 7 s。维 C 银翘片包衣过程中样品的原始 NIRS 如

图 2 所示。 

 

图 2  包衣过程中样品的原始 NIRS 

Fig. 2  Original NIRS of sample during coating process 

2.3  引湿率测量 

参照《中国药典》2020 年版四部“药物引湿性

试验指导原则”[4]，测量引湿率（moisture absorption，

MA）。具体过程如下：首先，取干燥的具塞玻璃称

量瓶于试验前 1 d 置于（25±1）℃的恒温干燥器（下

部硫酸铵饱和溶液），精密称定质量（m1）；然后，

取适量片剂，平铺于称量瓶中，精密称定质量（m2）；

最后，将称量瓶敞口放，并与瓶盖同置于上述干燥

器内 24 h。将称量瓶盖子盖好，精密称定质量（m3）。

计算维 C 银翘片的引湿率。 

引湿率＝(m3－m2)/(m2－m1)               （1） 

2.4  包衣增重测量 

包衣增重指的是包衣后片剂的增量（包衣量）

与片芯质量之比。随包衣时间延长，片芯表面形成

衣膜并增厚，片剂质量将随之增加。因此，包衣增

重能反映包衣量，进而反映包衣质量。在实际生产

上，称重法因其快速、简单等优点而被广泛使用。

具体过程如下：首先，取 30 片片芯的质量平均值作

为初始质量（W1）；然后，将各包衣时段取出的样品

分为 3 份（每份 10 片）进行称量，取它们的平均质

量作为该包衣时段的片质量（W2）；最后，计算得到

包衣增重。 

包衣增重＝(W2－W1)/(W1)                （2） 

2.5  数据分析与处理工具 

光谱预处理采用 The Unscrambler X 10.4（挪威

a 包衣机 

光谱仪 
电脑端 

NIRS 探头 

取样口 
b 

12 000        10 000         8000         6000         4000 

ν/cm−1 
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CAMO Software AS），波长选择算法与建模由

Matlab R2018a（美国 Mathworks 股份有限公司）实

现，图形由 Origin 2021（美国 OriginLab 公司）和

Matlab 绘制。 

2.6  模型评价参数 

本研究采用均方根误差（root mean square error，

RMSE）、决定系数（R2）与相对分析误差（relative 

prediction errors，RPD）对定量模型性能进行评价。

RMSE 越小，预测误差越小，即预测精度越高。R2

值越接近 1，模型拟合程度越好。当 RPD＜1.5 时，

定量模型几乎不能对样本进行预测；当 1.5≤RPD＜

2.5 时，表明定量模型对样本可以进行粗略估计；当

2.5≤RPD＜3.0 时，表明定量模型具有较好的定量

预测能力；当 RPD≥3.0 时，表明定量模型具有极

好的预测能力[16]。因此，通过 RMSE、R2和 RPD 可

以全面评估定量模型的性能，为包衣引湿率的预测

提供准确性和可靠性的保障。 

RMSE＝[

1

n

i=

 ( ˆ
iy －yi)2/n]1/2               （3） 

R2＝
1

n

i=

 ( ˆ
iy － y )2/[

1

n

i=

 (yi－ y )2＋
1

n

i=

 ( ˆ
iy － y )2] 

（4） 

RPD＝SD/RMSE                        （5） 

其中，yi 是实测值， ˆ
iy 是预测值，y 是实测值的平均值，SD

是实测值的标准差，n 表示样本数量 

2.7  NIRS 模型的建立与模型验证 

比较不同预处理方法与波长选择对模型的影

响，确定最佳的建模条件。随后，利用 PLSR 构建

引湿率与包衣增重的定量模型，并测试。最后，验

证定量模型在包衣过程实时检测中的预测效果。 

2.7.1  光谱预处理  光谱预处理的目的是消除光谱

中的干扰与噪声，提高光谱质量和可靠性，从而使

得后续的分析与预测模型更加准确、可靠。不同预

处理方法的结果见表 2。其中，RMSEC、RMSECV

分别是校正集的均方根误差和交叉均方根误差。结

果显示，对引湿率与包衣增重分别采用标准正态变

量校正（standard normal variable correction，SNV）

和多元散射校正（multivariate scattering correction，

MSC）时，预测均方根误差（root mean square error 

of prediction，RMSEP）最小，因此，分别选择 SNV

和 MSC 作为引湿率和包衣增重的预处理方法。 

2.7.2  波长选择  波长选择是光谱分析中的重要步

骤，用于剔除不相关或非线性的变量，从而提高预

测模型的预测能力和稳健性[17]。本研究比较了几种

常用的波长选择方法，具体包括区间偏最小二乘法

（interval partial least squares，iPLS）、随机蛙跳 

表 2  不同预处理方法的结果 

Table 2  Results of different pre-treatment methods 

指标 预处理方法 
主因 

子数 

校正集 测试集 

Rc
2 RMSEC RMSECV Rp

2 RMSEP 

引湿率 原始光谱 8 0.903 1 0.251 3 0.483 1 0.739 8 0.337 6 

 Savitzky-Golay 平滑（SG） 10 0.926 3 0.231 0 0.399 3 0.790 8 0.287 0 

 MSC 10 0.939 6 0.202 3 0.526 3 0.867 2 0.224 2 

 SNV 7 0.896 7 0.251 3 0.484 1 0.881 4 0.216 5 

 一阶导数（1st） 10 0.910 5 0.256 9 0.480 2 0.633 0 0.347 8 

 二阶导数（2nd） 10 0.951 4 0.182 0 0.354 5 0.679 4 0.357 6 

 SNV＋1st 5 0.437 9 0.588 0 0.862 0 0.084 3 0.513 6 

 SNV＋2nd 10 0.919 6 0.234 2 0.456 7 0.722 6 0.351 2 

包衣增重 原始光谱 7 0.905 1 0.513 0 1.090 9 0.651 0 0.789 3 

 SG 6 0.891 9 0.560 0 0.809 4 0.510 4 0.791 1 

 MSC 9 0.960 2 0.340 8 1.072 9 0.847 5 0.437 2 

 SNV 7 0.938 5 0.403 6 0.885 7 0.807 2 0.491 0 

 1st 10 0.938 1 0.437 7 0.788 1 0.716 1 0.642 0 

 2nd 9 0.973 3 0.282 9 0.426 0 0.669 6 0.684 5 

 SNV＋1st 5 0.473 7 1.195 9 1.679 2 0.044 2 1.049 9 

 SNV＋2nd 10 0.956 8 0.362 7 0.849 0 0.847 9 0.519 6 
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（random frog algorithm，RF）、蒙特卡罗无信息变量

消除（Monte Carlo-uninformative variable elimination，

MC-UVE）、竞争自适应重加权法（ competitive 

adaptive reweighted sampling，CARS）。 

iPLS 法是由 Nørgaard 等[18]提出的一种基于

PLSR 的波长选择方法。该方法主要有 2 个步骤：

（1）将光谱划分为 N 个等宽的子区间；（2）对每个

子区间分别构建 PLSR 模型，从中选择 RMSECV 最

小的前 n 个子区间作为波长选择的结果。本研究将

N 设为 20，最大主因子数为 10，使用 5 折交叉验

证，比较 n＝1、2、3、4 时的结果，取 RMSECV 最

小对应的波长区间作为波长选择结果。以引湿率为

例，iPLS 的结果如图 3 所示。其中，横坐标表示光

谱区间索引，纵坐标为各区间的 RMSECV，灰色方

框内的数值是 PLSR 模型的最佳主因子数。结果显

示，n＝4 时 RMSECV 最小，故区间 12、13、16、

18 为波长选择结果，其光谱范围为 7575～6780、

5970～5577、5168～4782 cm−1。 
 

 

 

A-各子区间的 RMSECV  B-被选区间个数 n 与 RMSECV 的关系 

A-RMSECV for each sub-interval  B-relationship between number of 

selected intervals n and RMSECV 

图 3  iPLS 的波长选择结果 

Fig. 3  Results of wavelength selection by iPLS 

RF 法是由 Li 等[19]提出的一种启发式的变量选

择方法。通过多次迭代，计算每个变量被选择的概

率，将选择概率高的变量作为波长选择的结果。为

确定变量被选择概率的阈值，将变量被选择概率的

范围划分为 20 个等间隔的序列，分别以序列中的

值作为阈值来得到波长选择的结果。随后，由波长

选择的结果构建 PLSR 模型，并比较模型的

RMSECV。本研究将迭代次数设为 1000，最大主因

子数为 10，使用 5 折交叉验证。以引湿率为例，RF

法的结果如图 4 所示。其中，横坐标是变量索引（波

长点索引），纵坐标是变量被选择概率。结果显示，

当变量被选择概率的阈值为 0.125 时，RMSECV 达

到最小，模型的预测性能最好。因此，将变量被选

择概率大于 0.125 的变量作为波长选择结果。 

 

图 4  RF 的波长选择结果 

Fig. 4  Results of wavelength selection by RF 

MC-UVE法是由Cai等[20]提出的一种基于无信

息变量消除的变量选择方法。该方法主要有 3 个步

骤：（1）由蒙特卡罗随机抽样从训练集中取出一系

列的数据子集；（2）计算每个数据子集的 PLSR 回

归系数矩阵和各变量的变量稳定指数（reliability 

index，RI）；（3）将 RI 大的变量作为波长选择的结

果。本研究将迭代次数设为 1000，最大主因子数为

10，RI 阈值设为 3。以引湿率为例，MC-UVE 法的

结果如图 5 所示。其中，横坐标是变量索引（波长

点索引），纵坐标是 RI 值，虚线为 RI 阈值。因此，

将 RI 大于 3 的变量作为波长选择的结果。 

CARS 法是由 Li 等[21]提出的一种基于自适应

重采样和指数衰减函数的变量选择方法。该方法主

要有 2 个步骤：（1）选择 PLSR 模型中回归系数的

绝对值最大的变量，得到一系列的波长变量子集； 
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图 5  MC-UVE 波长选择的结果 

Fig. 5  Results of wavelength selection by MC-UVE 

（2）对每个波长变量子集采用交叉验证构建PLSR模

型，从中挑选出 RMSECV 最小的变量子集。本研究

将重采样的次数设为 50，最大主因子数为 10，交叉

验证的折数为 5。以引湿率为例子，CARS 法的过程

和结果如图 6 所示。结果显示，随采样次数增加，

波长变量的数量先快速减少，再缓慢减少直至稳定，

表明该过程是先快速粗选，再精选。随采样次数增

加，RMSECV 先减小后增大。这表明减少无关的和

冗余的波长变量可减小 RMSECV，即提高预测模型

的精度。但 RMSECV 达到最小时，继续减少波长变

量的数量将使得 RMSECV 增大，即降低预测模型

的精度，这表明重要的波长变量被丢失，影响了模

型的性能。图 6 还展示了回归系数与采样次数的关

系，其中星型点表示最佳采样次数的位置。 

 

 

 

图 6  CARS 法的过程与结果 

Fig. 6  Process and results of CARS method 

2.7.3  定量模型的建立与预测  基于全光谱与上述

波长选择方法分别建立 PLSR 定量模型，模型结果

见表 3。结果显示，RF 和 iPLS 分别是引湿率与包

衣增重的最佳波长选择方法。相较于 Full-PLSR，经

波长选择后的引湿率定量模型（RF-PLSR）和包衣

增重定量模型（iPLS-PLSR）在 RMSEP 上分别减少

了 18.98%和 37.28%，这表明波长选择提高了定量

模型的预测精度。 

图 7 展示了引湿率与包衣增重的实测值与预测

值之间的相关性，其中，预测值由上述定量模型得

到。结果显示，预测值与实测值均分布在 y＝x 附

近，且 RPD 均大于 3，因此所得定量模型是准确、

可靠的，能够满足包衣质量检测的要求。 

2.7.4  包衣过程的实时检测  利用外部验证集，测 

表 3  不同波长选择的模型结果 

Table 3  Results of different wavelength selection methods 

指标 波长选择方法 变量数 
主因 

子数 

校正集 测试集 

Rc
2 RMSEC RMSECV Rp

2 RMSEP RPD 

引湿率 全光谱 1037 7 0.896 7 0.251 3 0.484 1 0.881 4 0.216 5 2.528 9 

 iPLS 207 10 0.973 8 0.133 3 0.195 3 0.837 7 0.224 3 2.441 3 

 RF 14 6 0.985 0 0.094 1 0.094 1 0.891 8 0.175 4 3.121 9 

 MC-UVE 328 9 0.963 0 0.155 6 0.320 4 0.860 8 0.220 7 2.480 7 

 CARS 11 10 0.969 7 0.143 5 0.168 9 0.790 0 0.268 5 2.039 4 

包衣增重 全光谱 1037 9 0.960 2 0.340 8 1.072 9 0.847 5 0.437 2 2.601 8 

 iPLS 155 10 0.985 6 0.208 5 0.291 8 0.939 6 0.274 2 4.148 4 

 RF 60 10 0.995 0 0.123 2 1.362 1 0.924 3 0.308 4 3.688 4 

 MC-UVE 419 7 0.980 1 0.232 7 0.403 0 0.906 0 0.345 9 3.288 7 

 CARS 17 10 0.993 9 0.136 2 0.179 2 0.898 9 0.396 4 2.869 6 
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图 7  预测值与实测值的结果 

Fig. 7  Results between predicted values and measured values 

试定量模型在包衣过程实时检测中的表现，如图 8

所示。图 8-A、B 显示了样品的实测值与预测值随

包衣时间的变化情况。结果显示，模型对引湿率预

测效果良好（RPD＝4.191 1＞3），但对包衣增重的

预测效果较差（RPD＝1.815 2＜2）。另外，将模型

应用于每隔 7 s 的 NIRS 进行实时包衣过程的检测，

如图 8-C、D 所示。引湿率的实测值与预测值相近，

且它们随包衣时间的变化趋势一致。包衣增重的实

测值与预测值在变化趋势上一致，但预测值与实测

值有较大差异。综上所述，定量模型能准确、可靠

地预测引湿率，可用于维 C 银翘片包衣过程的实时

检测。 

       

       

图 8  包衣过程实时检测结果 

Fig. 8  Results of real-time monitoring of coating process 

对包衣过程分析发现，引湿率随包衣时间的变

化可分为 3 个阶段：初期、中期和末期。在包衣前

期（0～30 min），引湿率减小了 0.304%。在包衣中

期（60～90 min），引湿率减小了 0.417%。在包衣末

期（130～160 min），引湿率减小了 0.231%。由此可

知，引湿率随包衣时间的变化是先缓慢减小，再快

速减小，最后缓慢减小。这一变化过程恰好反映了

包衣过程。在包衣初期，要在片芯表面快速形成完

整的衣膜，减少水分进入片芯，加快溶剂蒸发是生

产的关键。因而，初期的喷雾速率较低，进风温度

足够高。在包衣中期，片剂表面已有完整衣膜，加

快衣膜厚度的增加是该阶段主要目的，表现为喷雾

速率较高。在包衣后期，引湿率随包衣时间增加的

变化逐渐减小，这表明包衣量增加对引湿率的影响
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在逐渐减小，说明该阶段快接近包衣终点。 

2.7.5  波数选择结果的分析  比较几种波数选择方

法在引湿率的预测结果发现，RF 法最优。与其他波

数选择方法相比，RF 法集合了粒子群优化算法和模

因算法的优点，具有强大的随机搜索能力和变量筛

选能力，因而得到了更好的结果[22]。RF 法选择的波

数变量主要在 11 600～10 000、9180～8980、7250～

7190 cm−1 这 3 个区域，结果如图 9 所示。其中，前

两区域主要由 C-H 键伸缩振动产生；7250～7190 

cm−1 区域主要由游离 O-H 键一倍频（2ν）的伸缩振

动产生[23]。其中，在 7250～7190 cm−1 区域上出现

了 1 个特征峰（峰位置在 7185 cm−1 处）。 

图 10 展示了在 7185 cm−1 处包衣过程的光谱，

结果显示经包衣 10 min 后的光谱在 7185 cm−1 处出 
 

 

图 9  引湿率的波数选择结果 

Fig. 9  Results of wavelength selection of moisture 

absorption rate 

 

图 10  在 7185 cm−1 处的包衣过程光谱 

Fig. 10  Spectra of coating process at 7185 cm−1 

现了特征峰，其强度随包衣时间增加而增大，表明

该区域光谱与包衣过程有关，即 RF 法筛选的波数

变量能反映包衣过程。随后，采用光谱分析法分析

7250～7190 cm−1 区域，在 7185 cm−1 处的特征峰对

应的基团是 2v Mg3OH。因而，该特征峰对应了含镁

元素的物质。比较包衣材料与片芯的成分后发现，

该基团来自滑石粉［主要成分 Mg3Si4O10(OH)2］，故

7185 cm−1 处波段对应物质是滑石粉，Petit 等[24]得

到了类似的结果。另外，比较片芯、包衣片、包衣

材料及其成分的光谱后发现，包衣材料中仅滑石粉

在 7185 cm−1 处出现了 1 个显著的峰，而且包衣后

的片剂有类似的峰，如图 11 所示。 

综上所述，在 7185 cm−1 处特征峰来自滑石粉，

其强度与包衣过程密切相关。滑石粉作为包衣材料

中的抗黏剂，具有化学性不活泼、润滑性和光泽性

好、光谱特征显著等性质，对薄膜包衣质量有重要

影响[25-26]，因而研究其光谱特征与衣膜属性的关系

有较好的可行性，如溶出度、崩解时间、衣膜厚度

等。因此，RF 法的波数选择结果与包衣过程和包衣

材料均有着密切关联，具有一定物理意义。 

 

图 11  片芯、包衣片、包衣材料及其成分的光谱 

Fig. 11  Spectra of tablet cores, coated tablets, coating 

materials and their components 

3  讨论 

本研究以维 C 银翘片包衣过程为研究对象，提

出了一种基于 NIRS 技术预测引湿率和包衣增重的

方法。相比于耗时、破坏性的引湿率测量方法，本

方法具有快速、无损的优点，能准确预测维 C 银翘

片的引湿率，实现了包衣过程的实时检测。尽管包

衣增重定量模型在测试集上表现良好，但对外部验
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证集的预测性能不佳（RPD＜2）。初步分析预测效

果不佳的原因可能是因为片剂磨损引起的。在包衣

初期中，片芯随着包衣锅转动而不断翻滚，并与包

衣锅及其他片芯发生摩擦与碰撞，导致片芯出现磨

损。在外部验证集的包衣过程中，包衣锅的转速略

快，包衣初期的时间更长，使得片芯磨损程度更大，

对包衣增重实测值的准确性产生了较大的影响。然

而，包衣增重定量模型无法对片芯磨损程度进行估

计，因而其预测结果不准确。 

尽管衣膜厚度与包衣增重是包衣过程控制的常

用指标，但包衣的防潮效果不仅与包衣量有关，还

与衣膜的均匀性和孔隙率等密切相关。通常，衣膜

厚度大、均匀性好且孔隙率低的片剂具有更好的防

潮效果。这说明即便衣膜厚度或包衣增重能被准确

测量，也不能准确地评价包衣的防潮效果。因此，

选择引湿率作为中药片剂包衣过程控制的指标对保

障产品质量有重要作用。 

尽管 NIRS 可用于包衣质量检测，但光谱中的

无关变量甚至噪声会降低模型的预测能力。波数选

择是解决该问题的重要方法，主要分为传统的光谱

分析法和化学计量学方法。其中，传统的光谱分析

法是基于光谱学知识，通过波段与化学基团的关系

来推测物质成分，从而选择出与目标参数相关的变

量或去除明显不相关的变量。但由于制剂处方复杂、

光谱的范围大、影响因素多，存在分析的工作量大、

特征波数易被遗漏等问题，使得该方法的应用难度

大。基于化学计量学的波数选择方法的优点在于能

自动、快速地筛选出波数变量，但缺点是被选波数

变量与目标参数的关系不明确，不利于人们对结果

的理解。 

本研究先利用化学计量学方法筛选变量，再由

光谱分析法分析所得变量，结合了这 2 种方法的优

点，既能快速确定的关键变量又能解释变量的物理

意义，对提高定量模型的泛化能力有重要作用，有

利于人们理解 NIRS 能检测包衣属性的原因，为包

衣质量实时检测提供了保障。 
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