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·专  论· 

基于数智技术的中药固体制剂在线检测与动态评价发展趋势  
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摘  要：中药固体制剂是中医药产业的主要剂型，其制造模式正由传统批生产向连续制造加速转型。中药成分复杂、物料属

性波动大、工艺过程呈强非线性，使在线检测与动态质量评价面临显著挑战。围绕中药固体制剂连续制造的技术特征，系统

梳理了当前在线检测与动态质量评价面临的发展瓶颈；在此基础上，重点综述了多维工艺-质量数据库构建、机理模型与数

据驱动模型融合、过程分析技术在关键工序中的应用，及数字孪生与闭环调控平台的技术路径。未来可进一步探索以“数据-模

型-控制”深度融合为核心，推动在线检测由被动监测向主动预测与自适应调控转变，逐步建立符合中药特点的动态质量评

价体系，为中药固体制剂制造的标准化、智能化与高质量发展提供理论依据与技术参考。 
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Abstract: Traditional Chinese medicine (TCM) solid preparations represent the primary dosage form in the TCM industry, and their 

manufacturing model rapidly transitioning from traditional batch production to continuous manufacturing. The complex composition 

of TCM ingredients, significant variability in material properties, and highly nonlinear process characteristics pose substantial 

challenges for online monitoring and dynamic quality evaluation. This paper systematically examines the developmental bottlenecks 

currently faced by online monitoring and dynamic quality evaluation in the context of continuous manufacturing of TCM solid 

preparations, focusing on their technical features. It provides a comprehensive review of approaches such as the construction of 
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multidimensional process-quality databases, integration of mechanistic models with data-driven models, application of process analysis 

techniques at critical stages, and the implementation of digital twin and closed-loop control platforms. Future research should further 

explore the deep integration of “data-model-control” frameworks to transform passive monitoring into proactive prediction and 

adaptive regulation, thereby establishing a dynamic quality evaluation system tailored to the unique characteristics of TCM. This will 

provide theoretical foundations and technical references for standardizing, intelligentizing, and enhancing the quality of TCM solid 

preparation manufacturing. 

Key words: traditional Chinese medicine solid preparations; continuous manufacturing; database; mathematical model; process 

analytical technology 
 

近年来，随着物联网的快速发展，数字化与智

能化正深刻影响各领域。中药制造作为中医药传承

与创新的重要支撑，正面临数字化、智能化转型的

迫切需求[1]。其生产过程的智能化水平直接关系到

药品质量与产业可持续发展。2024年 8月 15日，

国家中医药管理局发布的《 关于促进数字中医药发

展的若干意见》明确提出，要推动数字化车间、数

字孪生工厂、智慧物流和工业互联网建设，以提升

中药产业的创新能力和生产效率[2]。 

相较于化学药以成分明确、物性稳定为特征的

连续制造体系，中药固体制剂的连续制造在物料属

性、工艺行为与质量表征等方面呈现出显著的独特

性与复杂性。中药原料来源多样、批次差异显著，成

分多组分共存且理化性质高度异质[3]，使物料在连续

输送、混合、制粒与成型过程中表现出强非线性和时

变特征[4]；同时，多单元操作在时间与空间上高度耦

合，工艺扰动易沿连续流程放大并传递至终端质量。

连续制造对“实时感知-快速响应-稳定调控”的高度

依赖，使传统基于静态经验和单点检测的质量控制

逻辑难以适用。在线检测与动态质量评价不仅是生

产效率提升的技术支撑，更是应对中药连续制造复

杂性、不确定性与系统耦合性的核心手段。 

1  基于连续制造的中药固体制剂在线检测与动态

评价面临的发展瓶颈 

中药固体制剂的连续化生产涉及提取、浓缩、

干燥、制粒、压片、包衣、装填等生产环节[5]，构建

在线监测与动态质量评价体系面临多重挑战。关键

过程参数（critical process parameters，CPPs）与关

键质量属性《（critical quality attributes，CQAs）的映

射不清；检测信息与设备调控缺乏有效联动，及动

态质量评价与调控机制尚不完善，制约了连续制造

模式下质量可控性与一致性的提升。 

1.1  数据驱动质量溯源体系的缺失 

当前，中药固体制生产过程中，工艺研究与质

量评价之间存在明显脱节[6]，尽管单元工艺参数的

采集与优化研究已较为丰富，但多集中于单一工序

或孤立质量指标，跨工序关键数据的系统关联与综

合挖掘明显不足[7]。肖伟院士曾将“缺乏符合中药

特点的现代控制理论指导”“制造过程质量影响因

素多、工艺环节繁杂”“多个系统彼此割裂，形成信

息孤岛”并列为关键的工程技术难题[8]。中药固体

制剂制备涉及多单元、高关联操作，CPPs与 CQAs

之间往往呈现非线性、动态演化特征。从研究对象

与方法层面来，诸多研究覆盖广度有限，多聚焦于

《“中药大品种”特定对象[9]及优化特定方剂的提取工

艺[10]、颗粒剂的成型工艺[11]等。已有少量研究尝试

从全过程角度开展探索。黄利欣等[12]通过全过程监

控研究揭示了造粒、干燥至压片各环节中 CPPs 与

CQAs的映射关系，但未能系统整合更前端、更广泛

的药材基原、炮制参数、中间体理化属性等数据源，

以构建覆盖“药材-工艺-质量”的全链条预测模型；

赵乾洲等[13]虽将光谱数据流与生产过程关联，实现

了特定环节的数据在线分析，但未解决自上下游其

他单元操作的多元异质数据的系统性整合问题。 

这种数据关联与整合不足，在一定程度上制约

了中药固体制剂连续化生产过程中工艺可控性与

质量可追溯性的提升。其主要原因在于，尚未形成

一个能够跨工序汇聚、贯通并智能分析全链条多源

数据的核心数据体系。这一体系不仅需要支持处方

信息、工艺参数与质量数据的实时共享与关联，还

应具备对工艺-质量内在规律进行动态挖掘与预测

的能力。如何将全过程中分散、碎片化的数据资源

加以整合，构建支撑质量精准调控与实时溯源的数

据驱动体系，是实现《“工艺-标准-质量”闭环控制的

重要科学与工程问题。 

1.2  工艺检测与设备运行联动性不足 

以近红外光谱（near-infrared spectroscopy，

NIRS）和拉曼光谱《（raman spectroscopy，RS）为代

表的光谱技术，是目前制药领域应用较为成熟的在

线监测工具[14-15]。NIRS具有无损、响应速度快、易
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集成等优势，已在中药提取、干燥、混合及制粒等

环节实现水分含量及部分活性成分的动态监测[16]。

然而，其光谱重叠严重，对低浓度成分及微观结构变

化敏感性有限，需依赖复杂化学计量学模型支撑[17]。

白文明等[18]指出高光谱成像在融合空间分布信息

方面具有优势，可用于表征片剂成分分布及表面缺

陷，但其数据量大、计算负荷高，当前多用于准在

线分析，在多数情况下难以直接支撑毫秒级闭环控

制。RS 在含量均匀性与晶型监测方面表现出较高

化学选择性，在连续混合、压片和包衣过程中具有

应用潜力[14]。但其易受荧光干扰[19]，点式采样方式

也可能导致空间代表性不足。有研究表明，RS可实

现对固体制剂中活性成分空间分布及晶型演变的

在线或准在线表征，为质量形成机制研究和 CQAs

监控提供重要信息[20]。 

Djuris等[21]指出针对多工序集成的固体制剂生

产过程，单元集成模型可有效揭示原料质量波动在

工艺系统中的传递规律，阐明工序参数间的交互作

用机制，进而为过程控制与工艺优化提供理论支

撑。但在实际生产中，检测结果多停留在“监测”

层面，尚未与设备运行参数形成有效联动。在干燥

单元中，水分传感器虽能实时捕捉含水量动态变

化，却往往无法直接反馈至加热系统以调节功率输

出[22]；在制粒与压片环节，尽管检测系统可实时监

控粒径分布或片重偏差，但其监测数据通常未能直

接驱动制粒机喷雾速率或压片机填充量的自适应

调整[23-24]。检测系统与设备控制系统之间的割裂，

导致实时调控能力显著不足，不仅增加了生产过程

的不确定性，也制约了产品质量的提升。因此，在

中药固体制剂连续制造体系中，如何实现检测信息

与设备运行的深度耦合，构建《“检测-反馈-调控”的

闭环机制，是当前亟待解决的重要问题。 

1.3  动态质量评价体系不完善 

传统质量控制理念认为，当工艺参数与CQAs达

到稳态时，产品质量在理想条件下可得到保障[25]，但

在实际生产中，由于中药成分复杂性、原料批次差异

显著及多组分间非线性相互作用，导致判断标准缺

乏统一规范，实际操作中多依赖经验化调控，主观性

较强且对操作人员技能水平依赖度高。同时，现有质

量控制模式仍以终产品检验为核心[26]，缺乏对制备

全流程的实时动态监测机制，导致质量反馈滞后、调

控响应延迟，产品批间质量一致性较难保障。工艺终

点或关键质量指标的误判不仅可能造成资源浪费，

还会干扰后续工序稳定性，最终导致制剂质量波动

风险增加。因此，如何实现精准、快速、实时的全过

程质量状态监测是当前亟待解决的问题[27]。 

然而，传统的单点检测虽对样本离散点位进行

高精度分析，追求化学信息的深度与定量准确性，

但其《“以点代面”的方式可能掩盖成分空间异质性

的关键信息。Qiao等[28]研究表明传统的高效液相色

谱法能精确测定中药特定活性成分的含量，但其过

程繁琐耗时且破坏样品，在多数情况下难以满足现

代快速、无损的分析需求。随着中药研究的深入，

单一、静态的分析手段已难以支撑复杂体系的质量

评价，而 RS等新兴技术为中药分析提供了新的技术

路径[29]。但同时也有研究指出，NIRS等技术的定量

分析效果对建模方法高度敏感，在复杂数据条件下，

传统机器学习模型的预测性能可能受到限制[30]。尤

其在连续生产过程中，工艺条件动态变化，如何保持

模型预测结果的准确性与稳健性仍是一项挑战[31]。

未来如何从《“监测”向《“调控”转变，且维持预测

准确性，满足实时决策与控制需求，形成《“感知-分

析-决策-执行”的闭环，将现代分析技术与动态质量

评价策略深度融合，推动生产过程向智能化与数字

化升级，实现动态化与差异化质量控制，也是当前

中药固体制剂生产过程中亟待解决的主要难点与

痛点。 

1.4  多功能在线集成平台的构建需求 

实现中药固体制剂全过程质量可控与智能调

控，亟需构建融合多源数据、智能模型与实时控制

功能的多功能在线集成平台。然而，平台的构建与

实施面临多重挑战。一方面，中药固体制剂生产过

程中产生的数据来源广、异构性强，涵盖在线监测

数据、设备运行数据、离线运行数据、离线检测结

果及专家经验等。徐冰等[32]研究表明数据在采集频

率、语义定义、存储格式上存在显著差异，且缺乏

统一的工业数据标准进行规范，数据壁垒较为严

重，难以实现跨系统、跨工序的有效汇聚与深度融

合。另一方面，连续制造模式对监测与控制系统的

响应速度提出了更高要求，关键质量调控往往需要

达到毫秒级反馈[33]。在复杂的工业现场环境中，如

何保障海量高频数据在采集、传输与处理过程中的

完整性、低延迟与高可靠性，是平台工程实现中的

重要难题。Juma等[34]指出智能制造中的工业物联网

大数据因海量与高频而面临实时交易监控和验证

的严峻挑战，其完整性亟需保障。Orsino等[35]进一
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步指出，工业自动化中移动设备产生的高清视频等

重型传感器数据，需要高带宽无线连接进行传输，

但这类链路在复杂工厂环境中容易受到动态遮挡，

可能导致连接中断和高延迟，从而影响数据获取的

可靠性。同时，为实现实时质量预测与调控，平台

需运行复杂的机理模型、数据驱动模型及在线校正

算法，其较大的计算负荷对边缘计算设备与网络架

构构成压力，可能影响控制回路的实时性能。 

此外，专家经验的结构化表达、模型泛化能力

不足及设备通信协议差异，也制约了平台在闭环控

制中的实际应用。实现参数信息、工艺设备与质量

属性之间的深度互联互通，是一个涉及数据治理、

实时计算、人工智能与系统工程的复杂系统问题。

当前在数据标准化、实时性保障、知识转化与模型

泛化，及系统集成与控制协同等方面仍存在显著挑

战，这些问题亟需在多功能在线集成平台的设计与

实施过程中加以系统解决。 

2  基于连续制造的中药固体制剂在线监测与动态

评价的发展趋势 

在中药固体制剂连续制造的发展进程中，在线

检测与动态质量评价正由《“局部探索”向《“体系化

构建”转变[36]。随着多源数据采集、数学建模、过

程分析技术（process analysis technology，PAT）及

多功能集成平台的逐步成熟，中药制造正在由经验

驱动向数据-模型协同驱动演进。未来发展重点不在

于单一技术突破，而在于构建以数据为基础、模型

为核心、调控为目标的动态质量管理体系，实现质

量的过程内建与实时控制。 

2.1  中药固体制剂工艺——质量大数据库构建 

王豫骞等[37]指出系统化数据库建设是支撑复

杂制造过程数据积累、关联分析与智能应用的重要

基础路径。对于中药固体制剂连续制造而言，构建

高质量工艺——质量数据库，不仅能够实现多源数

据的规范化存储与共享，还可通过跨工序数据的关

联整合，为在线监测数据的综合解析、动态质量评

价模型的构建及质量标准的动态优化提供数据基

础。近年来，不同类型中药数据库的建设在一定程度

上推动了信息资源的共享与利用[38]。如曹君杰等[39]

构建的智能中医药中药口服固体制剂原辅料物性

数据库，系统整合了 205批中药原料及辅料的理化

性质数据，为处方设计与工艺适配提供了数据依

据。张坤峰等[40]建立的中药口服固体制剂原辅料

NIRS 数据库，证实光谱特征在一定条件下可有效

预测粒径、密度、吸湿性及片剂性能，为在线监测

数据的解释提供了基础支撑。在连续制造模式下，

不同剂型、不同工艺路径对应的关键质量形成机制

存在显著差异。因此，从《“剂型-工艺-质量”整体视

角，对中药固体制剂进行系统梳理，理解物料属性

及其变化对工艺性能和产品质量的影响对于连续

制造的工艺控制具有重要意义（表 1）。 

因此，未来亟需将分散于不同环节的工艺数

据、质量数据与传统经验进行系统整合，推动中药

固体制剂工艺-质量大数据库的构建。该数据库包含

3 类核心内容：（1）配方信息库，记录药物组成、

配比、原料来源、药性及功能主治，为工艺优化提

供理论依据；（2）工艺信息库，涵盖提取、干燥、

制粒、压片、包衣等关键环节的 CPPs及优化方案；

《（3）质量标准信息库，存储含量均匀性、溶出度、

稳定性、杂质限度等 CQAs及其检测规范[65]《（图 1）。 

同时，应将传统制药经验以规则或先验形式引

入数据库体系，有助于实现《“经验数据化-数据知识

化”，减少纯数据驱动模型的黑箱化风险。通过此路

径，使传统经验从个体化、隐性化的操作认知，逐

步转变为可迭代、可验证、可共享的数字资产，为

动态质量评价模型提供可解释的先验支撑。此外，

中药固体制剂工艺-质量大数据库的建设需以统一

的数据标准与治理体系为重要前提，通过对物料、

工艺参数及质量指标进行规范化编码，促进跨设

备、跨系统的数据贯通；依托数据中台与制造执行

系统、实验室信息管理系统等核心系统的数据对

接，形成覆盖各单元操作的数据采集与汇聚机制；

并通过数据清洗、验证与安全管理，提升数据的完

整性与可信度。最终，通过可视化分析工具与开放

接口的持续迭代，支撑在线监测数据的综合分析、

动态质量预测及工艺优化决策，推动形成《“数据-知

识-评价-优化”相互联动的闭环体系。 

2.2  模型驱动的工艺——设备智能调控 

在中药固体制剂连续制造过程中，通过数学模

型实现工艺行为、设备运行与质量演化之间的定量

耦合,是推动生产模式由经验驱动向智能决策转型

的重要路径。连续制造体系下，多工序并行运行、

工艺参数高度耦合、质量属性动态演化，对过程理

解、预测与调控能力提出了更高要求，亟需借助机

理模型与数据驱动模型的协同构建，实现对复杂过

程的定量描述与智能调控。已有研究表明，基于机

理的建模方法在揭示工艺-质量内在关联方面具有 
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表 1  中药固体制剂连续制造中“剂型-工艺-质量”关联 

Table 1  Correlation of “dosage form-process-quality” in continuous manufacturing of traditional Chinese medicine solid 

preparations 

剂型 主要工艺单元（连续/准连续） 关键工艺参数 CQAs 文献 

片剂 连续给料→连续混合→压片 给料速率、混合停留时间、压片力 含量均匀度、溶出度、硬度、脆碎度 41 

缓释片 连续混合→成型→包衣 骨架材料比例、压片力、包衣厚度 释放曲线、含量均匀度、溶出行为 42 

控释片 连续混合→压片→功能包衣 包衣速率、包衣厚度、孔隙率 释药速率、释放机制稳定性 43 

口崩片 连续混合→低压压片 压片力、崩解辅料比例 崩解时限、机械强度 44 

泡腾片 连续混合→压片 含水量、压片力 崩解时间、气体释放均一性 45 

胶囊剂（硬胶囊） 连续给料→连续混合→充填 给料稳定性、填充精度 装量差异、含量均匀度、溶出度 46 

胶囊剂（软胶囊干填） 混合→成型 填充量、封口条件 剂量准确性、稳定性 47 

颗粒剂（即释） 连续混合→连续制粒→连续

干燥 

制粒液速率、干燥温度 粒度分布、含水量、溶散性 48 

缓释颗粒 连续制粒→包衣 包衣厚度、包衣速率 释放曲线、粒径一致性 49 

配方颗粒（免煎颗粒） 提取→浓缩→喷雾干燥 进风温度、雾化速率 指纹图谱一致性、含水量 50 

丸剂（水丸） 混合→制丸→干燥 黏合剂用量、滚圆速度 丸重差异、崩解性 51 

丸剂（蜜丸/浓缩丸） 浓缩→混合→制丸 蜜比例、干燥温度 硬度、释放行为 52 

散剂 粉碎→连续混合 粉碎粒径、混合时间 粒度分布、含量均匀度 53 

微丸/小丸 连续制丸→干燥→包衣 制丸转速、包衣速率 含量均匀度、释放一致性 54 

固体分散体 熔融/喷雾干燥 温度、冷却速率 无定形度、溶出速率 55 

包衣固体制剂 连续包衣 包衣厚度、喷雾速率 释药调控、稳定性 56 

中药微球 乳化→固化→干燥 乳化转速、交联时间 粒径、包封率、释放行为 57 

中药微囊 包埋→干燥 壁材比例、干燥温度 包封率、稳定性 58 

喷雾干燥粉体 喷雾干燥 进/出风温度、雾化压力 含水量、粉体流动性 59 

冻干粉体（固体） 冻干 冷冻速率、升华温度 多孔结构、复溶性 60-61 

中药干膏粉 浓缩→干燥 干燥温度、时间 成分稳定性、含水量 62 

3D打印固体制剂 数字建模→打印 打印速率、层厚 剂量精度、释放可设计性 63-64 

 
图 1  中药固体制剂工艺-质量多维集成数据库 

Fig. 1  Multidimensional integrated database of traditional Chinese medicine solid preparation process-quality 
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关键作用。如孙会敏[66]通过离散元方法（discrete 

element method，DEM）对粉体混合、填充与压片过

程进行模拟，系统分析了颗粒粒径与密度差异对混

合均匀性及应力分布的影响机制，并进一步结合神

经网络模型实现颗粒特性预测与稳健性验证，为设

备参数优化提供了理论依据。石辰风等[67]应用DEM

标定了中药颗粒体系颗粒之间、颗粒与几何体之间

的接触参数，为中药固体制剂成型工艺连续制造的

精确模拟奠定了重要基础。在湿法制粒、干燥与压

片等关键单元操作中，颗粒群平衡模型、传热传质

模型及压实力学模型被广泛用于描述颗粒生长、水

分迁移与结构致密化行为，为 CPPs 与 CQAs 映射

关系的定量解析提供了物理约束。 

同时，随着在线检测与过程数据的持续积累，

数据驱动模型在复杂非线性关系刻画方面展现出

独特优势。研究发现，将卷积神经网络与偏最小二

乘回归相结合，可有效协同处理光谱数据中的非线

性特征与高共线性问题，其预测性能优于单一线性

或核方法模型[68]。刘宗溢等[69]基于 RS与卷积神经

网络-长短期记忆神经网络模型，在中药样本中实现

了活性成分含量的高精度预测，验证了深度学习方

法在处理中药复杂光谱及时序数据方面的可行性。

此类模型为连续制造条件下 CQAs和生产工艺关键

性能指标的动态预测提供了新的技术路径，见表 2。 

表 2  固体制剂制备中的数学模型与公式应用 

Table 2  Application of mathematical models and formulas in the preparation of solid dosage forms 

工艺环节 模型/公式 特点 应用 

粉体流动 Jenike剪切模型[70]  线性简洁、摩擦黏聚、屈服判定、流动预测、适用有限 预测料斗堵塞风险[71]，优化辅料添加比例 

混合均匀性 扩散-对流模型[72]  守恒性、扩散与对流耦合、尺度依赖性、边界层及数值

敏感性 

模拟 V 型混合器中药物的分布均匀性，确

定混合终点 

湿法制粒 颗粒群平衡模型[73] 布性、机理性、通用性、复杂性与数值敏感性 预测制粒后粒径分布，优化粘合剂喷雾速率 

干燥动力学 Fick第二定律[74] 机理性、分布性、普适性、数学性、参数依赖性、应用

广泛 

计算流化床干燥时间，防止药物活性成分过

热降解 

压片力学 Heckel方程[75-76] 压实机理、塑性变形、参数简明、适用广泛、局限性 评估原料可压性，预测片剂硬度 

压缩能耗 Kawakita方程[77-78] 颗粒重排、压实速率、参数直观、低压适用、拟合简便、

局限性 

量化不同处方的能量消耗，优化压片工艺 

压片力学 Walker方程[79] 经验简洁、参数直观、低中压适用、可压缩性评价、机

理不足 

分析高速压片机的应变速率效应 

NIR光谱分析 偏最小二乘回归[80] 降维、抗多重共线性、预测能力强、稳健性高 实时预测药物活性成分含量均匀度 

过程控制 PID控制算法[81] 响应快速、稳态无差、抗扰动能力强、结构简单、应用

广泛但参数整定敏感 

流化床温度控制《（±1 ℃）、压片机装量闭

环调节（CV＜3%） 

溶出行为 Weibull分布[82] 适应性强、参数直观、可表征不同释放、失效动力学、

形状可调、经验性强 

区分缓释机制《（扩散控制 β＜1 vs 骨架侵蚀

β＞1） 

稳定性预测 Arrhenius方程[83] 温度敏感、机制清晰、参数直观、预测性强、应用广泛 加速试验数据外推有效期 

 

中药数据集通常具有高维、非线性、小样本、

多噪声等特点，单纯依赖数据驱动模型在中药工业

场景中仍面临样本规模有限、工况变化频繁及模型

泛化能力不足等问题。近年来，逐渐形成以“机理-

数据融合”为核心的建模思路，在机理模型提供物

理约束与可解释性的基础上，引入数据驱动模块对

未建模非线性与扰动项进行补偿，从而提升模型在

复杂工况下的预测精度与稳健性。如石岩等[84]针对

川贝母商品规格鉴别中小样本量导致机器学习模

型易过拟合的挑战，建立了一套结合数据增强技术

的分析方法。因此，未来发展可借鉴采用残差学习

范式，由数据驱动模型学习机理预测值与实测值之

间的偏差；或利用迁移学习与数据增强技术缓解中

药工艺数据小样本带来的过拟合风险，见表 3。 

从现有研究结果来看，不同动态评价模型在中

药数据集中的适用性存在显著差异。传统多元线性

回归与偏最小二乘模型在样本规模有限、变量关系

近似线性的中药过程数据中仍具有较高稳健性和

可解释性，适用于工艺参数-质量属性的快速建模与

在线预测；支持向量机在小样本非线性建模方面表

现出一定优势，但模型参数选择对预测性能影响较

大。近年来，卷积神经网络及其与时序模型的融合

方法在处理光谱-时间耦合数据方面显示出更强的

特征提取能力，但其对数据规模、标注质量及计算 
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表 3  不同动态评价模型在中药数据集中的应用对比 

Table 3  Comparison of applications of different dynamic evaluation models in traditional Chinese medicine dataset 

模型 典型数据类型 主要应用环节 优势 局限性 

多元线性回归[85] 工艺参数《（温度、时间、

转速等）；低维理化

指标 

工艺筛选；关键参数初

步关联分析 

模型结构简单、参数可解释性

强，易于理解与实施，适合早

期工艺研究与质量因素分析 

假设线性关系，难以刻画中药多

成分、多因素耦合的非线性特

征，动态预测能力有限 

偏最小二乘回归[86] 近红外、拉曼等光谱

数据，高维强共线

性数据 

在线光谱定量分析；活

性成分含量与物性

参数预测 

能有效处理高维共线性数据，建

模流程成熟，在中药 PAT 研

究中应用广泛，稳健性较好 

本质仍为线性模型，对强非线性

与时变过程的刻画能力不足 

支持向量机[87] 光谱数据、中小样本理

化数据光谱数据、中

小样本理化数据 

成分含量预测；质量等

级判别与原料鉴别 

适合小样本数据，非线性建模能

力强，预测精度通常优于传统

线性模型 

参数选择敏感，模型可解释性较

差，在线更新和动态扩展能力

受限 

卷积神经网络[88] 高光谱/成像数据、一

维光谱数据 

成分空间分布分析；非

线性光谱定量预测 

自动特征提取能力强，适合处理

高维复杂信号，对非线性关系

拟合能力突出 

对样本规模和计算资源要求较

高，模型机理可解释性不足 

循环神经网络[89] 多时序工艺参数，在线

检测信号 

连续制造过程动态建

模；质量指标时间演

化预测 

能有效捕捉时间依赖与滞后效

应，适用于中药连续制造的动

态时变建模 

单独使用时对空间特征与多模

态数据的处理能力有限 

深度学习混合模型[88-89] 多源异构数据《（工艺参

数＋光谱＋设备信号 

动态质量评价；过程预

测与数字孪生建模 

融合非线性拟合与动态时序建

模双重能力，有效支撑复杂连

续制造过程的分析 

数据需求大、训练成本高，模型

《“黑箱”特征明显，对工程应

用与监管提出更高要求 

机理-数据融合模型 机理参数＋在线检测

数据 

动态质量预测；模型预

测控制[90] 

兼顾物理意义与预测精度，提升

模型稳健性与可解释性，符合

QbD与 PAT理念 

模型构建复杂，对数据质量和机

理认知水平要求较高 

QbD-质量源于设计。 

QbD-quality by design. 

资源的要求较高，且模型可解释性仍是制约其在中

药连续制造闭环控制中进一步应用的关键问题。总

体而言，中药动态质量评价模型的发展趋势正由单

一数据驱动向《“机理约束-数据补偿”融合模式演进。

通过将机理模型、数据驱动模型与在线检测信号进

行集成，可实现对 CQAs的实时预测，并将预测结

果作为模型预测控制的输入[90]，驱动设备参数进行

前馈或反馈调节，并借助物联网与边缘计算技术实

现传感器、数据库与设备的高速互联，保障数据处

理与反馈的实时性，进而实现设备对检测信息的毫

秒级响应及自适应调试与精准控制。构建《“检测-预

测-决策-执行”的闭环控制框架。该模式为实现中药

固体制剂连续制造中工艺稳定运行与质量一致性

控制提供了可行路径。 

总体而言，通过数学模型驱动的工艺-设备一体

化调控，将推动中药固体制剂连续制造实现由经验

驱动向模型驱动、由人工调控向智能决策的根本性

转变，为行业标准化、智能化和国际化发展提供坚

实技术支撑。 

2.3  PAT 驱动的实时质量监控 

PAT是中药固体制剂连续制造中 CQAs实时感

知、动态评价与反馈调控的核心技术支撑[91-92]。相

较于以终产品检验为主的传统质量控制模式，PAT

通过在制备过程中引入在线或近线检测手段，可

实现对工艺状态与质量形成过程的连续表征，是

推动中药制造由“事后放行”向“过程内建质量”

转变的重要基础[93-94]。在中药复杂多组分体系中，

质量形成过程既受化学成分变化影响，也与颗粒

结构、含水状态、空间分布等物理属性密切相关。

因此，单一检测手段难以全面反映质量演化特征，

亟需构建由点式光谱检测与空间分布感知技术互

补组成的过程分析体系。李文龙等 [95]研究表明

NIRS与 RS等技术能够在提取、浓缩、干燥、混

合及压片等关键环节，实现水分、主要成分含量及

晶型变化的在线或近线监测，为中药固体制剂连

续制造中的动态质量评价提供了可行路径。夏春

燕等[96]建立了基于中间体颗粒性质预测素片崩解

时间的实时放行检验模型，为跨单元控制提供了
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实施基础。 

中药制药在传统工艺中依赖《“色泽、气味、手

感、流动性”等经验性判断[97]，本质上反映了物料

物理化学状态的综合变化。未来的 PAT体系可以此

为切入点，系统研究传统经验指标与可量化过程信

号之间的映射关系，将工艺人员的经验认知转化为

可计算、可追溯的质量表征参数。构建覆盖提取、

制粒、压片、包衣等关键单元操作的多类型过程感

知网络，使 PAT系统不仅输出单一理化指标，还能

够形成符合中药工艺认知逻辑的综合质量描述。从

技术构成上看，当前适用于中药固体制剂连续制造

的 PAT主要包括 3类：（1）成熟或接近成熟的光谱

与成像类 PAT技术；（2）过程状态与设备行为感知

技术；（3）前瞻性或研究级感知技术，见表 4。 

然而，PAT的核心价值不仅限于检测功能本身，

而在于检测数据与数学建模、数据分析及控制策略的

深度融合。连续制造过程中，检测信号通常存在采样

频率差异、时间滞后与噪声干扰，若缺乏有效的数据

对齐与建模补偿，将难以满足实时决策需求[117-118]，

需结合化学计量学与统计过程控制方法，对检测信 

表 4  中药固体制剂连续制造中多类型过程感知与质量评价技术的应用现状与发展潜力 

Table 4  Application status and development potential of multi-type process sensing and quality evaluation technologies for 

continuous manufacturing of traditional Chinese medicine solid preparations 

技术类型 检测原理 适用工艺单元 在中药固体制剂中的应用或潜在用途 
技术成

熟度 

高光谱成像[98-99] 同时获取空间与连续光谱

信息（400～2 500 nm） 

连续混合、制粒、干燥、包衣 成分空间分布与含量均匀性表征、包衣厚度

与完整性监测 

① 

NIRS[100] 分子振动倍频与合频吸收 提取、浓缩、干燥、混合、压片 水分、含量均匀性、物性参数的在线/近线监测 ① 

紫外可见光谱[101] 物质对紫外-可见光《（190～

800 nm）的特征吸收 

提取、浓缩、制粒液与包衣液成

分监测 

关键成分浓度变化与工艺终点判定[102] ① 

RS[103-104] 分子非弹性散射 连续混合、压片、包衣 活性成分分布、晶型转变、含量均匀性监测 ① 

微焦点 X射线成像[105] 高分辨率 X射线透射成像 片剂、微丸内部结构与包衣层无

损检测 

内部孔隙结构、层裂缺陷与包衣完整性无损

分析 

① 

AI视觉分拣系统[106] 深度学习识别颜色、形态

异常 

原料饮片筛选、颗粒、片剂外观

质量检测 

剔除异形片剂、胶囊帽体分离缺陷 ① 

声发射传感器阵列[107] 捕捉 20～180 kHz 应力波

信号 

压片过程裂纹与压实行为监测、

设备状态监控 

压片机粘冲早期预警（金属摩擦声纹） ① 

超声共振谱法[108] 结构共振频率响应 片剂、冻干制剂 致密度、结构完整性无损评价 ① 

麦克风＋频谱分析 设备运行声纹实时分析 混合、制粒、压片 设备状态识别与工艺稳定性间接表征 ① 

动态光散射[109] 布朗运动引起的散射波动 提取液、浓缩液、制粒前液相 纳米、亚微米颗粒粒径与分布表征 ② 

静态光散射[110] 散射强度角度分布 提取液、浓缩液 大分子或高分子辅料分子量与聚集状态分析 ② 

电子舌传感器[111] 多通道味觉响应信号 提取液、浓缩液 苦味掩蔽效果评价、辅料兼容性筛查 ② 

表面等离子共振[112] 分子结合引起金属表面折

射率变化 

离线分析 活性成分-载体/靶标相互作用动力学研究，

用于质量标志物筛选与模型参数标定，尚

不具备连续制造在线监测条件 

② 

分子印迹电化学传感[113]  特异性识别与电化学响应 离线、近线分析 特征性成分或质量标志物的高选择性检测，

目前主要用于实验室研究阶段 

② 

微力传感阵列[114] MEMS 压阻单元检测 μN

级力 

压片微观压实行为、颗粒机械性

能研究 

粉体流动性在线评估（休止角动态测量） ② 

压电触觉传感器[115] 聚合物 PVDF 产生电荷响

应形变 

片剂、包衣制剂 胶囊填充松密度实时监控 ② 

气动触觉探针[116] 气流压力反馈非接触式测

量表面纹理 

片剂与包衣制剂 包衣层粗糙度无损检测 ② 

①-已在制药或相关连续制造过程中实现在线、近线应用，或具备较成熟工程化基础；②-主要处于研究或前瞻探索阶段，尚需进一步工程验证。 

①-has been implemented for online or near-line applications in pharmaceutical or related continuous manufacturing processes, or possesses a relatively 

mature engineering foundation; ②-primarily remains in research or exploratory phase and requires further engineering validation. 
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号进行特征提取、模型校正与不确定性评估。针对

连续生产中原料波动、设备状态变化及工况漂移等

问题，近年来发展出的鲁棒建模与在线监控算法，

为中药固体制剂制造提供了新的解决思路[119]。张

文婷等[120]通过 NIRS 与紫外-可见光谱联用技术构

建在线质量模型，结合动力学建模实现了提取与浓

缩环节关键成分的实时定量及终点精准判定，有效

优化了工艺控制策略；万鑫浩等[100]综述指出高光

谱、NIRS及机器学习等无损检测方法可在制粒、压

片与包衣环节实时获取粒径分布、含量均匀性及膜

厚等关键参数，从而有助于降低质量反馈滞后带来

的风险。 

进一步地，将PAT输出的质量预测结果与CPPs

敏感性分析相结合，可为模型预测控制提供直接输

入，实现从“质量监测”向“质量调控”的转变。

Vishnu Priya等[121]研究表明，针对非线性演化方程

中复杂解析解构造与高精度数值预测的双重挑战，

以物理信息神经网络为核心的物理信息机器学习

范式，为求解诸如实或复数 mKdV方程的高阶退化

孤立子与混合解等难题，提供了超越传统纯数值方

法的通用框架。该研究不仅验证了深度学习在发现

与复现复杂数学物理现象方面的能力，更重要的

是，它通过将物理定律作为先验知识嵌入网络训

练，实现了对高度非线性系统内在规律的精准建

模。这为中药固体制剂连续制造制备工艺过程中广

泛存在的非线性动力学问题的实时模拟与状态预

测，提供了兼具高保真度与低计算成本的新兴工

具，从而实现过程异常的快速识别与工艺参数的动

态调控，逐步构建《“检测-建模-反馈-控制”的闭环

质量管理体系。 

总体而言，PAT是中药固体制剂连续制造中实

现实时质量监控的基础感知层，其发展方向并非简

单叠加检测手段，而是通过多模态感知-数据融合-

模型驱动决策的协同演进，逐步构建覆盖全过程的

动态质量管理体系。这一体系的完善，有望为中药

固体制剂连续制造的稳定运行与质量一致性提升

提供关键技术支撑。 

2.4  多功能在线集成监测与控制平台 

在中药固体制剂连续制造体系中，多功能在线

集成监测与控制平台是 PAT、动态评价模型与设备

调控策略的工程化载体，是实现中药固体制剂连续

制造全过程质量可控的重要基础设施。Oberprieler

等[122]针对真实世界证据在复杂系统决策中的异质

性问题，构建了多数据库协同与自动化分析相结合

的平台架构，为多源数据贯通与全过程质量管控提

供了有益思路。Zhang 等[123]提出的联盟区块链服务

平台，通过智能合约与链下数据库协同机制，实现了

多主体环境下数据的安全共享与可信交互，凸显了

信息技术融合对提升系统可靠性与可追溯性的价

值。上述研究虽主要面向其他应用领域，但其在数据

贯通、系统协同与安全治理方面的理念，对中药固体

制剂连续制造平台的构建具有重要参考意义。 

多功能在线集成监测与控制平台应以工业物

联网为基础，通过统一的数据架构实现多工序、多

设备、多类型数据的实时采集与标准化管理，并在此

基础上引入数字孪生模型，有助于实现物料状态-工

艺响应-质量属性之间的动态关联建模。平台通过融

合前馈与反馈控制策略，将质量评价结果直接转化

为设备调控指令，从而支撑全过程的动态质量调

控，见图 2。 

数字孪生是贯穿该平台“感知-建模-预测-调

控”全过程的重要运行机制，可划分为虚拟建模、

实时同步、预测推演与反馈控制 4个阶段。在虚拟

建模阶段，需针对具体中药品种的物料特性与工艺

特征，构建能够反映其关键行为特征的工艺数字孪

生模型。Rouabah等[124]在高速剪切制粒模拟中引入

JKR黏附模型与液桥力模型，为描述黏性粉体团聚

行为提供了物理基础。Bala等[125]建立的包含成核、

团聚与破碎机制的颗粒群平衡模型，可用于双螺杆

湿法制粒过程的机理描述与参数标定。此外，

Deebes 等[126]通过多级机器学习模型并结合高斯混

合模型修正预测残差，有效缓解了连续制造中误差

累积的问题。在实时同步阶段，平台依托工业物联

网技术，通过边缘计算网关实现对多源传感器数据

的高频采集，并基于开放平台通信统一架构（open 

platform communications unified architecture，OPC 

UA）实完成跨系统的语义化互通。采集数据经时间

戳对齐、滤波与标准化处理后，实时推送至数字孪

生模型，确保物理系统与虚拟模型之间的状态同步

误差控制在秒级以内。在预测推演与反馈控制阶

段，数字孪生模型基于实时数据对工艺演化趋势进

行短时间尺度预测，并周期性输出 CQAs的预测结

果。以粒径分布稳定性为控制目标，可构建模型预

测控制策略：当前馈预测显示质量指标可能偏离设

定范围时，系统自动调整黏合剂喷雾速率或进料参

数；当在线成像或光谱信号反馈显示偏差已发生， 
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图 2  多功能在线集成监测与控制平台 

Fig. 2  Multifunctional online integrated monitoring and control platform 

则进一步通过反馈控制修正螺杆转速或压实条件。

控制指令经OPC UA协议下行至设备可编程逻辑控

制器，实现秒级响应，并将调控结果反向用于模型

参数更新，形成持续自学习的闭环系统。Li等[127]构

建的基于人工智能的中药提取机器人平台，通过多

模态监测与数字孪生模型联用，实现了提取过程中

成分迁移状态的实时感知与工艺优化调控，在保障

质量稳定性的同时显著降低能耗。在连续化双螺杆

湿法制粒研究中[128]，结合在线监测与机理-数据融

合模型，可提前识别粒径分布偏移风险，并通过虚

拟空间中的工艺推演优化参数组合，再反馈至实体

设备，实现精细化质量控制。 

在平台实际运行中，新技术与传统经验应形成

互补协同关系。对于常规、可量化的工艺控制，由

模型与数据驱动系统自动执行；当系统识别到异常

模式、处于工艺摸索阶段或涉及关键质量决策时，

则应提示工艺专家参与判断。专家的决策过程与结

果可被平台记录并逐步结构化，沉淀为规则知识

库。此外，通过构建《“传统工艺知识图谱”，将典籍

记载与名老专家经验与实时数据相结合，有助于在

数字化与智能化进程中保持中药工艺的内在逻辑

与特色。总体而言，多功能在线集成监测与控制平

台是中药固体制剂连续制造实现跨工序实时感知、

动态质量评价与智能调控的关键支撑，其建设将为

中药制造过程的数字化、标准化与智能化转型提供

系统性解决方案。 

3  结语与展望 

中药固体制剂连续制造的智能化转型正从技

术示范走向产业化应用的关键阶段，要实现高质量

落地与行业认可，仍需系统性应对监管科学、数据

安全等层面的核心挑战。在监管科学层面，核心在

于构建契合中药《“多成分、整体作用”特点的连续

制造审评路径。需推动美国食品药品监督管理局

《（food and drug administration，FDA）QbD理念与中

药复杂体系的适配。FDA 在 2025 年初发布的 关

于符合 21 CFR 211.110的考量《（草案）》中，已明确

为连续制造等先进制造技术提供了专门的合规与

质量考量框架，并支持使用 PAT 进行实时质量监

控。我国需在此基础上，进一步明确 PAT数据作为

关键证据的模型验证与生命周期管理规范，并特别

关注 FDA 指南中指出的、当前单独依赖过程模型

可能不足以满足所有要求的情形，需结合科学的风

险评估与过程中测试。同时，探索动态过程控制与

传统药典标准的衔接，从而为 PAT驱动的实时放行

测试提供坚实的监管依据。在数据安全与工程落地

层面，重点是实现药品生产质量管理规范环境下实

时数据的可信闭环。开发符合制药质量规范的边缘

智能设备，构建确保数据完整性、防篡改且支持多

系统集成的工业物联网架构，并强化网络安全防

护。国家药品监督管理局最新发布的《 中药生产监
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督管理专门规定》[129]明确鼓励持有人和生产企业

《“加快建设高水平数字化车间和智能工厂”“探索应

用在线检验和监测”，并《“逐步采用信息化系统实时

记录替代传统纸质记录”，为技术架构的落地提供

重要的政策指引，其目标正是满足从实时感知到智

能调控的全链条可信执行。在人才与组织层面，关

键在于破解《“懂药的不懂数、懂数的不懂药”的学

科壁垒。亟须通过高校交叉学科建设与企业内部跨

职能敏捷团队重构，培养兼通中药学、工程技术与

数据科学的复合型人才。加强中药监管科学研究，

推进多学科联合攻关，从监管驱动的角度强调复合

型人才与组织能力建设的紧迫性，以形成持续创新

的组织能力。 

总体而言，唯有通过“监管架构-技术底座-人

才引擎”的系统性协同，中药连续制造才能跨越从

实验室到生产线的鸿沟。一方面对接 FDA 等国际

机构对先进制造的前沿审评考量，另一方面深度落

实国内鼓励智能化转型的具体政策，以其坚实的数

智化质量证据，真正助力中药产业走向标准化与国

际化。 
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