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摘 要：传统中药制剂由于成分复杂、药效物质基础模糊、质量可控性不足及作用机制不明确，存在潜在安

全隐患，影响其普及化及国际化。为应对上述问题，中药领域逐步形成了以“老药新用、经典焕新”为核心

理念的系统化再开发思路，推动中药大品种的深入挖掘与再评价。随着人工智能、过程分析技术、网络药理

学、质谱联用技术以及质量源于设计理念在中药研究中的深入应用，中药大品种的现代化与科学化发展迎来

新机遇。该文以血府逐瘀制剂这一典型活血化瘀类中药大品种为研究对象，首次系统梳理其二次开发涉及的

关键技术体系，包括质量控制、机制解析、药效明确、疗效提升与国际认可 5个维度。同时，结合人工智能

及大语言模型的应用实例，优化相关技术路径并提炼共性经验，探讨中药大品种未来的发展方向，为同类品

种的现代化升级提供参考范式。
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Abstract：Traditional Chinese medicine preparations still have potential safety hazards due to com⁃
plex components，vague pharmacodynamic material basis，insufficient quality controllability and un⁃
clear mechanism of action，which affect their popularization and internationalization.  In response to 
the above problems， the field of traditional Chinese medicine has gradually formed a systematic re-
development idea with the core concept of“new use of old drugs and renewal of classics”，and pro⁃
moted the in-depth excavation and re-evaluation of large varieties of traditional Chinese medicine.  
With the in-depth application of artificial intelligence，process analysis technology，network pharma⁃
cology，mass spectrometry technology and quality by design concept in the research of traditional Chi⁃
nese medicine，the modernization and scientific development of large varieties of traditional Chinese 
medicine ushered in new opportunities.  In this paper，Xuefu Zhuyu preparation，a typical large vari⁃
ety of traditional Chinese medicine for promoting blood circulation and removing blood stasis，was 
taken as the research object.  For the first time，the key technical system involved in its secondary de⁃
velopment was systematically sorted out， including five dimensions： quality control， mechanism 
analysis， clear efficacy， efficacy improvement and international recognition.  At the same time，
combined with the application examples of artificial intelligence and large language model，the rele⁃
vant technical paths were optimized and the common experience was refined to explore the future de⁃
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velopment direction of large varieties of traditional Chinese medicine， so as to provide a reference 
paradigm for the modernization and upgrading of similar varieties.
Key words：large varieties of traditional Chinese medicine；Xuefu Zhuyu preparations；secondary 
development；process analytical technology；artificial intelligence
近年来，全球公共卫生事件频繁发生，从新冠疫情的大流行到季节性呼吸道疾病的反复暴发，均

对人类健康提出新的挑战。在此背景下，中医药凭借其“整体调节、辨证施治”的理论体系和独特实

践优势，在防治感染性疾病和慢性疾病方面展现出不可替代的重要价值，国际影响力显著提升［1］。传

统中医药遵循“临床-理论-临床”的螺旋式发展路径，众多经典复方源自长期临床实践的总结与代际

传承。例如，血府逐瘀制剂等典型中药大品种通常具备疗效显著、使用人群广泛、产业基础雄厚等特

点，是推动中医药高质量发展的重要支撑。

然而，当前能够满足现代国际药品标准（如 ICH、FDA、EMA等）的中药大品种仍占少数。以血府

逐瘀制剂为例，该方源于清代王清任《医林改错》，由桃仁、红花、当归、川芎、赤芍等十一味药材组

成，具有活血化瘀、行气止痛之功，临床应用广泛且疗效明确，属于典型的中药大品种［2］。但其现代

化进程仍受限于药效物质基础不清、科学内涵阐释不足、生产工艺标准化程度低、质量控制体系不完

善、难以实现全流程可追溯等问题，导致其在临床认可度、市场竞争力及国际准入能力方面受到明显

制约，部分品种甚至面临淘汰风险。同时，新药研发周期漫长、投入巨大，也难以满足临床对“药等

病”的现实需求。

为此，国家在《中医药发展战略规划纲要（2016-2030年）》中明确指出，要“着力推进中医药创

新，鼓励基于经典名方、医疗机构中药制剂等的中药新药研发”［3］。血府逐瘀制剂作为具有代表性的

经典名方，已被纳为重点二次开发对象。近年来，随着人工智能（AI）、大语言模型（LLM）、近红外/拉
曼光谱、过程分析技术与化学计量学等前沿科技的迅猛发展，AI与智能质控技术正成为破解中药质量

“黑箱”问题的核心引擎。通过将深度学习、多模态数据融合与数字孪生等技术嵌入药材溯源、提取工

艺监控、中间体放行及成品放行等全链条环节，中药质

量控制正从“终点检验”向“过程控制-智能预警-动态

优化”转型，实现“批间一致、过程可控、风险可防”

的现代化质控目标。如图 1所示，中药大品种二次开发

通常包括 5大核心方向：质量可控、机制明确、药效清

楚、疗效提升与国际认可［4］。其中，“质量可控”是实现

国际准入的基础，而AI则为质量提升提供了新的技术路

径。例如，机器学习算法可用于挖掘工艺参数与关键质

量属性的关联，提升生产过程稳定性；卷积神经网络可

用于解析高维光谱信息以识别成分特征；LLM可整合文

献、数据库与临床证据构建“成分-工艺-疗效”关联模

型［5］。上述技术的应用使中药质量从经验判断逐步转向

数据驱动，为其进入国际主流医药体系奠定科学基础。

本文以血府逐瘀制剂为案例，首次系统总结中药大

品种二次开发的关键技术体系，特别关注AI驱动的智能

质控模式。通过梳理相关技术实践与应用成果，提炼可复制、可推广的技术路径，为中药大品种的标

准化、智能化与国际化发展提供理论与实践支撑。

1 二次开发技术 
中药大品种的生产贯穿“原药材种植与采购-炮制加工-提取分离-制剂成型-质量检验”等全链

条，任何环节的波动均可能影响最终制剂质量与临床疗效。要实现二次开发提出的“质量可控、药效

清楚、机制明确、疗效突出、国内外认可”等目标，需以系统思维整合现代分析技术、过程控制工具

与智能算法，实现从源头到终端的精准化、标准化与可追溯化管理（如图 2所示）。在此基础上，通过

图1　中药大品种二次开发方向
Fig. 1　The direction of secondary development of large 

varieties of traditional Chinese medicine
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各环节技术目标与解决方案的协同耦合，逐步推动中药大品种由“经验制造”走向“数据驱动制造”，

提升其科学内涵、临床信任度与国际竞争力。

1. 1　质量更可控　
质量可控是中药大品种二次开发的基础。针对从原

药材到制剂全过程中存在的质量波动和批间差异，需要

融合过程分析技术（PAT）、质量源于设计理念、多维指

纹图谱等工具，构建全链条智能质控体系，实现“源头

可溯、过程可控、终点可判、全程可追溯”（图3）。

1. 1. 1　过程分析技术　

　　PAT是一种以过程理解与实时控制为核心的质量管

理与分析框架，其通过在生产或制备过程中引入在线或

原位分析手段，对关键质量属性（CQA）和关键工艺参数

（CPP）进行动态监测、建模与反馈调控，从而实现产品

质量的可预测、可控制与可重复［6］。其核心在于由“事

后检测”转向“过程内建质量”。对于成分复杂、来源

多样且工艺变异显著的中药体系，传统依赖终产品抽检

和经验判断的模式难以全面反映过程信息，也难以支撑

规模化、标准化与国际化发展。而PAT的引入为中药制

造提供了一种多维信息获取-数据建模-智能决策的技术

路径，可用于药材真伪鉴别、提取与浓缩过程监控、混合与成型均匀性评价、工艺终点判定及异常偏

差预警等关键环节，推动中药生产由“经验驱动”走向“数据驱动、过程可控”［7-9］。在具体实施层

面，PAT通常依托光谱、成像及机器视觉等多维感知手段，并结合化学计量学和机器学习实现对复杂

体系的系统解析。以下将从光谱技术与成像技术两个方面，对PAT在中药领域，尤其是血府逐瘀制剂

二次开发中的应用进行阐述。

1. 1. 1. 1　光谱技术　光谱技术是 PAT框架下应用最为成熟、最具代表性的分析手段之一，能够以快

速、无损、无需或少量样品前处理的方式获取物质的整体化学信息，在中药复杂体系中具有不可替代

的优势。其中，近红外光谱（NIR）与拉曼光谱因互补的分子响应特性，在中药过程分析中得到广泛

应用。

NIR光谱记录的是含氢基团的倍频和合频吸收峰，可反映待测物整体信息，具有快速、高效、无

损的特点［10］。相较于传统分析方法，NIR无需复杂前处理、不消耗试剂、可实现在线检测，特别契合

中药这类成分复杂、基质多变的天然产物体系。通过与化学计量学深度融合，NIR已发展成为PAT框

架下的核心工具，广泛应用于中药材真伪鉴别、活性成分定性定量分析、工艺过程监控及终点判定等

关键环节，推动中药制造由“经验判断”迈向“数据驱动、智能决策”。在血府逐瘀制剂的二次开发

中，NIR的应用已展现出显著价值。例如王玺等［11］针对血府逐瘀胶囊，采用近红外光谱技术结合多元

统计过程控制，建立关键药材（如牛膝、红花）的提取过程轨迹图，通过光谱数据实时分析提取液中活

图2　中药大品种二次开发环节目标图
Fig. 2　Objective diagram of secondary development of large varieties of traditional Chinese medicine

图3　质量更可控的二次开发关键技术
Fig. 3　Key technologies of secondary development 

with more controllable quality
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性成分含量变化，动态调整提取温度、溶剂体积及药材缺失，显著提升了生产效率与过程稳健性，实

现了提取工艺的智能化闭环控制。此外，Wang等［12］利用近红外光谱结合偏最小二乘回归（PLSR）实时

监测血府逐瘀胶囊粉体的混合度，侵入式与非侵入式两种模式均表现出良好预测性能。通过移动块标

准偏差算法（MBSD）确定最优混合时间为 10 min，并发现粒径分布越窄混合效率越高，为粉体混合过程

提供了可放大、绿色的质量控制依据。

拉曼光谱基于非弹性光散射效应，通过检测分子振动能级变化反映结构信息，对非极性键及分子

骨架对称振动尤为敏感，且几乎不受水干扰，因此在含水体系中具有独特优势［13］。与偏重整体宏观信

息的NIR相比，拉曼可提供更精细的分子结构与相互作用信息。当前，显微拉曼、傅里叶变换拉曼和

表面增强拉曼散射等技术已广泛用于中药原料鉴别、真伪判别、多组分分析及过程监测［14］。陈伟炜

等［15］采用表面增强拉曼散射比较当归单味煎剂与复方煎剂光谱，发现复方中部分特征峰变化或消失，

并出现新的峰，揭示了复方共煎引发的成分相互作用，对拉曼技术在复杂中药体系成分追踪、配伍机

制解析及质量标志物发现方面的应用具有重要价值。但光谱技术在建模过程中高度依赖样品理化差异

及仪器参数稳定性，模型在跨批次、跨设备与跨产线应用时易出现预测偏移，模型迁移与泛化能力仍

受限制。未来需构建覆盖多产地、多炮制、多工艺条件的标准化样本库，并通过大样本、多场景及独

立外部验证，持续提升其在中药工业在线监测与快速放行中的稳定性与适配性。

1. 1. 1. 2　成像技术　成像技术是 PAT 对传统单点分析的重要拓展，其通过引入空间维度信息，实现

样品组成分布与结构特征的可视化表征。其中，高光谱成像（HSI）融合空间成像与光谱分析，可在获

取二维图像的同时，对每个像素点采集连续波段光谱，形成“空间-波长-强度”三维数据立方体，从

而实现化学组分与物理特征的同步表征［16］。相较于单点光谱或纯图像分析，HSI兼具“看得见形态、

测得准成分”的优势，在道地性溯源、制剂一致性评价、异物识别及过程监控中具有独特潜力［17］。目

前主流系统主要包括红外、近红外及拉曼高光谱成像，其中近红外高光谱成像因穿透性强、设备成熟

度高而更适用于中药原料鉴别及制剂表面均匀性评估。郑洁等［18］利用NIR-HSI建立的桃仁快速鉴别模

型，经偏最小二乘法判别分析（PLS-DA）建模后对不同产地桃仁与混伪品苦杏仁的分类准确率分别达

96. 19%与 100%，曲线下面积（AUC）最高达 0. 999 6，展示了HSI在中药复方单味药材溯源中的高效性。

不过，光谱成像存在数据维度高、冗余信息多、建模复杂度高和实时解析困难等问题；同时设备购置、

维护及在线部署成本较高，检测结果亦易受光照波动、样品表面差异及噪声干扰影响。未来需结合深

度学习等动态校正算法，构建低成本、强鲁棒、易部署的标准化光谱成像质控体系，以促进其在中药

智能制造中的规模化应用。

1. 1. 1. 3　机器视觉技术　机器视觉（MV）技术以可见光或工业相机为主要感知手段，通过图像采集、

特征提取与模式识别算法，对物料或制剂的外观形态、结构特征及动态变化进行分析［19］。与NIR、拉

曼等光谱技术不同，MV并不直接反映化学组成，而侧重于宏观结构与过程状态的非接触式表征。在

中药生产中，尤其是浸膏、颗粒及半固体中间体制备过程中，颜色均一性、表面形态及流变外观往往

与黏度、固含量及粒径分布等关键物理属性密切相关。传统依赖人工经验判断的方法主观性强、重复

性差，难以满足规模化生产对一致性与可控性的要求。MV凭借高通量、易在线集成等优势，可在不

增加化学检测负担的条件下，对生产状态进行快速、客观的评估，为PAT提供重要补充。例如，沙鑫

等［20］以血府逐瘀浸膏为研究对象，基于MV技术提取浸膏图片的颜色、纹理与形态特征，并结合机器

学习和LLM实现了对浸膏等级的快速判别与浓缩终点预测。但机器视觉只能捕捉外观、纹理与物理结

构信息，难以直接判别组分含量及药效物质归属；同时，成像结果易受背景、光照、样品摆放姿态及

个体差异干扰，存在误判风险。未来可将机器视觉与光谱、高光谱成像等技术协同融合，构建“化学

组成-空间分布-结构状态”多维质量表征模式，从而提升对中药复杂制剂全过程质量演变的整体把控

能力。

1. 1. 2　质量源于设计理念　

　　在分析技术之外，现代制药理念也是确保质量的关键一环。质量源于设计（QbD）理念从根本上突

破了“中药质量依赖终产品检验”的传统思路，强调质量始于设计、成于过程、控于体系。其核心在

于明确关键质量属性、辨识关键原料属性、建立关键工艺单元数学模型并构建设计空间［21］。通过将原
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料属性、处方配比及关键工艺参数纳入前端设计，QbD不仅界定了参数的可接受变化范围，还嵌入了

前瞻性风险管理机制，从而显著提升中药生产的可重复性、可控性与合规性。

响应曲面法作为QbD理念的核心方法，通过构建输入变量与输出响应之间的函数关系，高效预测

最优工艺条件［22］。李燕燕等［23］基于QbD理念，以含血府逐瘀复方组分之一川芎的都梁方为对象，优化

其渗漉提取工艺。采用鱼骨图及失效模式与效应分析（FMEA）确定关键工艺参数（CPPs），依据 Q-
Marker原则选取阿魏酸等成分为关键质量属性（CQAs），再利用Box-Behnken设计构建设计空间，结果

表明工艺稳定可靠。该工作不仅为含川芎复方提供了QbD驱动的工艺优化范式，也为血府逐瘀制剂的

系统性二次开发提供了可迁移的方法论参考。

1. 1. 3　整体质量控制技术　

　　整体质量控制技术以多维特征的系统表征与综合评价为核心，突破了传统依赖单一成分或单一指

标进行质量判定的局限，是中药复方制剂实现质量一致性、可控性与可追溯性的关键技术路径。其中，

指纹图谱技术能够整体反映制剂内在特征与批次稳定性，已成为中药现代化质量标准体系的重要组成

部分。

根据表征维度不同，指纹图谱可分为化学指纹图谱与物理指纹图谱（表 1）：前者聚焦分子组成，

后者关注宏观物性，二者互补构成“内外兼修”的质量评价体系。化学指纹图谱主要依托HPLC等技

术，对复方中多组分进行整体定性与半定量分析。在血府逐瘀制剂研究中，王玺等［24］针对血府逐瘀胶

囊的批次一致性问题，建立了 24个共有峰的HPLC指纹图谱，指认 6种质量标志物，10批样品的指纹

图谱相似度均大于 0. 990，证实了其化学组成的批间稳定性，为中药大品种指纹图谱的实际应用提供

了典型范式。相较之下，物理指纹图谱更侧重于从宏观物性层面对中药中间体或制剂的整体状态进行

表征，能够直接关联下游加工适应性与工艺稳定性。沙鑫等［20］针对血府逐瘀浸膏生产中依赖单一指标

或经验判断浓缩终点的局限，筛选 7项核心物理指标构建物理指纹图谱，并结合相关系数热图与主成

分分析进行批次一致性评估，既验证了多数批次的高度一致性，也识别出工艺控制不当或数据采集误

差导致的异常批次，从宏观物性层面保障了制剂中间体的质量可靠性。总体而言，化学与物理指纹图

谱的协同推动了中药质量评价由“单一成分控制”走向“整体特征表征”。但需注意，当前基于理化表

征的指纹图谱一致性评价，本质上仍主要反映样品轮廓与组分相似性，难以直接判别整体生物效应与

临床功效一致性。因此，如何构建“多维指纹-关键质量属性-体内外生物效应”之间稳健、可量化、

可确证的关联体系，仍是提升中药整体质量控制科学性的关键问题。

1. 1. 4　人工智能与大语言模型　

　　AI与LLM正推动中药大品种质控从“经验依赖”向“数据驱动、智能决策”跃迁［25］。血府逐瘀制

剂的系列实践，为这一转型提供了可复用的技术范式。

在多模态数据融合与质量预测方面，针对中药生产数据高维、异构、海量的特性，研究者通过构

建“工艺-光谱-成分”关联模型，实现关键质量属性的高精度预测。Hao等［26］融合NIR与中红外光谱，

利用集成学习将金银花产地判别准确率提升至 95. 5%；并基于PLSR构建“虚拟色谱”模型，将多模态

光谱映射为HPLC图谱，余弦相似度达 0. 996，为无损、快速成分推断提供了新路径。上述策略虽实现

了成分预测，但尚未与药效直接关联。而Gao等［27］以血府逐瘀口服液为模型，构建AI驱动的“谱-效-

表1　物理指纹图谱和化学指纹图谱的区别
Table 1　Difference between physical fingerprint and chemical fingerprint

Technology
物理指纹图谱

化学指纹图谱

Principle
基于样品的宏观物理特性

（如 形 态 、 粒 径 、 密 度、
黏度、热行为等）进行物
理检测，提取稳定的外在
属性特征，形成指纹图谱

基于样品中化学成分的种
类与含量，通过分离、鉴
定与定量分析获得化学组
成特征并构建指纹图谱

Common method
显微技术（光学显微镜、电子显
微镜和扫描电镜）；物理常数测
定（折光率、旋光度、粘度、密
度、平均粒径、固含量）；热分
析技术（DSC、TGA）

色谱技术（HPLC，GC，TLC）；
光谱技术（IR，NIR，Raman，
UV-Vis，NMR，MS）；色质联
用技术（如 LC-MS，GC-MS）

Advantage
信 息 直 观 易 理 解 ；
测量快速便捷；成
本低、原料消耗少

与化学成分直接关
联；信息量大、特
异 性 与 灵 敏 度 高 ；
可反映药材质量的
本质属性

Limitation
主 要 反 映 外 在 物
性，对化学成分变
化 不 敏 感 ； 受 环
境、样品处理影响
较大，稳定性较弱

仪器成本高、技术
要求高；实验及数
据处理过程复杂 ；
方法建立耗时较长

Application scenario
中药材真伪及性状鉴
别；物理性质一致性
评价；部分工艺过程
监控

中药材基源鉴别；化
学质量一致性评价；
成分分析；药效关联
研究
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质”一体化评价体系，通过融合HPLC多波长指纹与斑马鱼模型筛选出 7个活性成分，并基于卷积神经

网络-双向长短期记忆网络-多头自注意力机制（CNN-BiLSTM-MHSA）建立NIR快速检测模型，实现了

活性成分无损预测及过期样品识别。类似地，Nie等［28］提出“压缩指纹图谱”策略，利用 1D-CNN 将

HPLC分析时间缩短 2/3，溶剂消耗减少 60%以上，特征峰识别准确率仍达 98%，显著提升了分析效率

与绿色化水平。在中间体智能质控领域，沙鑫等［20］针对血府逐瘀浸膏依赖单一指标判定浓缩终点等问

题，构建“物理指纹图谱+机器视觉+LLM”三位一体体系：基于7项物理指标，结合XGBoost模型，使

判别准确率达 93. 33%，并借助 LLM将AI结果转化为自然语言建议，可在 10 s内完成“感知-决策-建
议”闭环，弥合了“黑箱模型”与“工艺认知”的鸿沟。针对Q-Marker实时监测，Liu等［29］提出多源

NIRS融合策略，在血府逐瘀口服液中同步采集两台光谱仪数据，构建 MSCAF-Net网络，提升工业场

景下Q-Marker预测的鲁棒性与准确性。在风险预警与处方优化方面，赵堉文等［30］结合 SERS与深度残

差网络（ResNet-CNN），实现了微生物限度的 100%预判；李万忠等［31］利用支持向量机（SVM）优化血府

逐瘀片提取物抗吸湿处方，预测误差仅 2. 126%，显著提升了制剂稳定性。需要指出的是，AI模型性能

的提升高度依赖高质量、标准化的大数据支撑，而这恰恰是当前中药实际生产中的薄弱环节。生产数

据往往来源于原料检测、在线监测、实验室分析、设备参数及人工记录等多个环节，存在采集频率不

一致、标签定义模糊及异常批次样本稀缺等问题，导致数据可用性、可比性与可追溯性不足。尤其在

不同企业、产线或设备之间，数据格式与质量标准的差异更为明显，限制了模型的迁移与泛化能力。

与此同时，多模态数据融合虽然可显著提升质量预测与风险识别能力，但其实现过程涉及仪器同步、

算法适配及后期维护等较高技术门槛，也带来额外投入与实施成本，短期内在中小型中药企业中的推

广仍面临现实阻力。

综上，AI与LLM已显著拓展了中药质量控制的技术边界，并在“数据感知-智能判别-风险预警-
工艺优化”链条中展现出重要应用潜力；但其由示范应用走向广泛落地，仍需建立高质量数据基础，

提升模型跨场景鲁棒性，并在成本、标准与工程适配等方面持续推进，方能更稳定地服务于中药大品

种的现代化、标准化与国际化。

1. 2　机制更明确　
中药大品种具有“整体调节、辨证施治”的临床优势，其本质是多成分作用于多靶点、多通路的

协同网络。然而，传统“单靶点”药理研究难以系统揭示复方的复杂机制，导致“疗效明确但机制模

糊”的问题长期存在。近年来，网络药理学、多组学技术（转录组、代谢组、蛋白组）与人工智能的结

合，使中药作用机制研究从经验推测迈向系统解析与机制确证的新阶段。血府逐瘀制剂作为代表性活

血化瘀方，从抗动脉粥样硬化、抗脂肪肝到神经保护等多维机制研究，为中药大品种建立了“预测-
验证-确证”一体化的机制研究范式。

1. 2. 1　网络药理学及分子对接技术　

　　网络药理学通过整合化学成分、疾病靶点及信号通路数据，构建“成分-靶点-通路-疾病”网络，

实现中药复方多成分协同机制的系统性推演，为活性成分筛选、配伍合理性评价及Q-Marker识别提供

了有力工具［32］。分子对接作为其重要补充，能够基于蛋白质三维结构层面评估候选成分与关键靶点的

亲和力，从而对网络预测得到的“核心成分-核心靶点”关系进行虚拟验证与优先级排序，增强机制

推断的分子证据链［33］。贺木兰等［34］基于中药质量标志物核心理论，以血府逐瘀胶囊为对象，通过成分

收集、靶点预测、PPI网络构建及基因本体/京都基因与基因组百科全书（GO/KEGG）分析，筛选出 5个

核心 Q-Marker（如芍药苷、阿魏酸），并揭示其通过调控 PI3K-Akt等通路发挥抗动脉硬化作用，形成

“化学-药理-网络药理”一体化的Q-Marker筛选范式。此外，Qian等［35］采用网络药理学结合分子对接

的方法，系统解析了血府逐瘀胶囊治疗冠心病的潜在分子机制（图 4）。研究通过构建“成分-靶点-通
路-疾病”网络并结合蛋白互作分析，筛选出多个在网络中具有关键调控作用的核心靶点，分子对接

结果进一步支持了关键成分与核心靶点之间的潜在相互作用，从分子层面为血府逐瘀胶囊通过多通路

协同发挥抗冠心病作用提供了理论依据。总体而言，网络药理学及分子对接为血府逐瘀制剂的“多成

分-多靶点-多通路”机制解析提供了可视化、可推演的研究框架，并在假设生成与关键节点筛选方面

展现出重要的方法学价值。但其结果在一定程度上仍依赖数据库信息的完整性与注释质量，不同平台
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间数据更新频率、筛选标准及参数设定的差异，均可能影响结果的稳定性与可重复性；分子对接所得

结合模式亦属于计算预测，仍需体内外实验进一步验证。因此，未来更应强调“预测-验证-整合”的

研究路径，在网络推演基础上结合多组学数据、功能实验及临床样本分析进行交叉印证，同时推动数

据库标准化与算法透明化建设，使中药复方机制研究由静态网络模型迈向动态、可验证的系统生物学

框架。

1. 2. 2　转录组学　

　　转录组学是指从全基因组表达层面揭示药物对基因转录调控的动态影响，是解析中药“多靶点、

多通路”干预机制的核心工具［36］。通过RNA-seq或基因芯片技术，可系统识别药效相关的差异表达基

因（DEGs），进而映射至功能通路，实现从“表型改善”到“基因调控”的机制跃迁。王旭［37］从转录组

学层面探讨了血府逐瘀胶囊治疗冠心病心绞痛的潜在分子机制。研究基于临床样本开展 RNA-seq 分

析，系统识别药物干预前后的差异表达基因，并对其功能通路进行富集解析。结果显示，血府逐瘀胶

囊可显著调控与炎症反应、免疫调节及血管功能相关的多条信号通路，从整体转录表达层面揭示其改

善心肌缺血状态、缓解心绞痛症状的分子基础，为血府逐瘀制剂“多靶点、多通路”协同干预心血管

疾病提供了直接证据。因此，转录组学通过在全基因组尺度上捕捉药物干预引发的转录重塑过程，为

中药复方作用机制由“经验推断”向“分子证据支持”转变提供了关键技术支撑。但转录水平变化并

不必然对应蛋白功能改变，且样本的异质性与时间依赖性较强，因此仍需与蛋白质组学、功能实验及

临床终点联合验证。

1. 2. 3　代谢组学　

　　代谢组学聚焦于内源性小分子代谢物的动态变化，能够直接反映药物干预下机体的生理与病理状

态转变，是连接“药效表型”与“生化机制”的桥梁，结合HPLC-MS或NMR技术，可实现对代谢产

物的精准分析［38］。马梅［39］结合尿液代谢组学与肠道菌群分析，从临床层面探讨了血府逐瘀胶囊治疗冠

心病心绞痛（气滞血瘀证）的作用机制。研究发现，血府逐瘀胶囊的干预可显著重塑患者代谢谱，并调

节与能量、脂质及氨基酸代谢相关的关键代谢物，同时伴随肠道菌群结构的协同变化。该研究从“肠

道菌群-代谢重编程”角度，为血府逐瘀胶囊改善心绞痛症状及其心血管保护作用提供了具有临床相

关性的代谢组学证据。不过代谢组学结果易受饮食、肠道菌群及生理状态等多因素干扰，且部分差异

代谢物的结构注释与生物学归属仍存在不确定性，其机制解释仍需结合靶向验证。

1. 2. 4　蛋白质组学　

　　蛋白质组学是指通过高通量检测药物对蛋白质表达、修饰与互作的影响，直接反映药效的执行终

图4　血府逐瘀胶囊的药物-化合物-靶点-疾病网络［35］

Fig. 4　Drug-compound-target-disease network of Xuefu Zhuyu capsule［35］
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端——功能蛋白的动态变化，是机制研究从“基因”走向“功能”的关键环节［40］。刘梦华等［41］证明血

府逐瘀胶囊可显著抑制主动脉组织中M1型巨噬细胞相关蛋白（iNOS、Notch1/Jagged1/Hes1）表达，并上

调M2型标志蛋白Arg-1。结合免疫组化结果，最终确认该方通过调控巨噬细胞极化平衡、抑制炎症反

应，进而改善斑块形成与脂质沉积。这为“活血化瘀”功效提供了直观、可重复的蛋白水平证据，凸

显了蛋白质组学在机制确证中的不可替代性。

1. 2. 5　人工智能辅助机制解析　

　　AI正推动中药机制研究从“相关性”走向“确证性”。传统机制研究依赖网络药理学进行高通量

靶点预测，而AI驱动的计算模拟技术（如分子对接、分子动力学模拟）、器官芯片技术等则进一步在原

子尺度上验证“成分-靶点”相互作用的可靠性与稳定性，为“多成分-多靶点”协同机制提供微观证

据。Tian等［42］结合网络药理学与分子模拟，系统解析了血府逐瘀方在心室重构中的作用机制。研究筛

选出 1 089 个类药性成分，鉴定出 AKT1、STAT3 等核心节点，并通过京都基因与基因组百科全书

（KEGG）富集确认了其主要作用通路。分子对接显示活性成分与靶点具有较强结合力，动力学模拟进

一步验证了复合物构象稳定性，形成“预测-对接-模拟-确证”的高阶机制研究模式。该研究不仅揭

示了血府逐瘀方“活血化瘀”改善心室重构的现代药理基础，也体现了AI与计算模拟在中药多靶点机

制研究中的应用潜力。此外，分子对接、分子动力学模拟等计算机辅助药物设计（CADD）方法也已广

泛应用于制剂配方设计。通过CADD，可模拟药物与辅料之间的形成轨迹、相互作用及稳定性，为后

续实验提供前期筛选依据。这类方法不仅能够节约实验资源，还可从微观层面解释配方中的物理和形

态变化，为传统宏观实验难以获取的信息提供补充［43-44］。尽管AI与计算模拟显著提升了机制研究的深

度与效率，但其结果的准确性仍高度依赖数据库质量、模型参数设定及算法假设。一方面，分子对接

与分子动力学模拟本质上仍属于计算预测，其结果受初始构象、力场选择、模拟时间尺度及溶剂环境

简化等因素影响，尚不能完全等同于真实体内生物学效应；另一方面，中药复方成分复杂、体内代谢

转化显著，现有模型对多成分协同作用、代谢产物活性及动态生理环境的模拟能力仍有限。对于器官

芯片等新型仿生验证平台而言，虽然其仿生性优于传统体外模型，但仍面临标准化不足、成本较高及

推广门槛较高等现实问题。因此，AI在中药机制研究中的应用更适合作为“机制假设生成与强化工

具”，需与细胞、动物及临床样本研究相结合，方能形成更高等级的证据链。

未来，随着LLM与知识图谱的融合，AI有望进一步提升机制研究的可解释性与整合能力，例如自

动生成“成分-通路-疾病”关联报告，辅助实验设计与结果解读，从而弥合计算推演与实验验证之间

的认知鸿沟，推动中药机制研究向智能化、动态化与标准化方向发展。

1. 3　药效更清楚　
中药大品种的临床价值建立在其明确的药效物质基础与可验证的作用机制之上。传统“经验用药”

模式难以回答“哪些成分起效”“如何发挥作用”等关键问题，限制了中药的精准化与国际化发展。近

年来，随着色谱-质谱联用技术的成熟，中药复方化学成分的“全景解析”得以实现，为药效物质基

础的精准辨识提供了分子层面的证据。同时，AI与LLM的应用进一步推动了“成分-靶点-通路-疗效”

链条的系统解析，使药效研究逐步向“成分明确、靶点清晰、机制可解释”的方向发展。

1. 3. 1　色谱-质谱联用技术　

　　色谱-质谱联用技术凭借色谱的高分离能力与质谱的高灵敏度实现对复杂复方中微量、多类型成

分的快速鉴定，是中药药效物质研究的核心手段。其中，液相色谱-质谱联用（LC-MS）适用于极性强、

热不稳定或大分子成分（如皂苷、黄酮、生物碱），而气相色谱-质谱联用（GC-MS）则更适用于挥发性

小分子（如挥发油、脂肪酸）。二者互补，能够构建复方成分的完整化学谱图。在血府逐瘀制剂研究中，

LC-MS与化学-生物关联分析的结合已显著推动了其药效物质解析。例如，Guo等［45］通过 LC-MS快速

鉴定血府逐瘀丸中 18种主要成分，并结合网络药理学和分子对接筛选出GAPDH等核心靶点。其中甘

草素、异甘草醇、InophyllumE、芍药内酯苷等成分表现出较强结合亲和力（结合能<-5. 0 kcal/mol），可

作为潜在质量标志物，为其治疗术后认知功能障碍提供了直接的化学与分子互作证据。另一项研究中，

Du等［46］则利用UHPLC-Q-TOF-MS/MS结合GNPS分子网络平台，从血府逐瘀丸中系统鉴定出 213种化

合物（其中208种为潜在活性成分），并基于靶点预测与疾病基因比对，获得622个活性成分潜在靶点及
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242个高泌乳素血症相关靶基因，分子对接进一步证实其结合亲和力优异，为该方治疗抗精神病药物

所致高泌乳素血症的药效机制提供了关键化学支撑，为复方药效物质研究提供了高通量、结构化的技

术路径。

1. 3. 2　人工智能与药效评价　

　　尽管色谱-质谱联用技术在成分鉴定方面已十分成熟，但其与药效终点（如临床指标、生物活性）

的关联仍高度依赖研究者的人工整合，存在效率低、主观性强等问题。人工智能与LLM为此提供了新

的解决方案。一方面，借助机器学习、神经网络等深度学习算法，人工智能可高效整合 HPLC-MS图

谱、多组学数据及药效指标等多源异构信息，自动识别并锁定驱动药效的关键成分群，从而实现成分

与生物效应的精准映射［47］。另一方面，随着药效评价模型从传统体外细胞模型，逐步向类器官、模式

生物等更具系统性与整体性的平台升级，类器官/器官芯片凭借其高度仿生人体器官微结构、细胞互作

及代谢微环境的优势，大幅提升了中药活性评价的真实性与可靠性，而类器官/器官芯片技术与人工智

能的深度融合，更可进一步赋能中药药效物质的快速、高通量筛选［48］。未来，若能将AI驱动的成分筛

选、多组学关联建模与LLM输出的可解释机制报告整合进药效研究流程，中药“多成分-多靶点-多通

路”的协同机制即可由静态网络图谱进化为可预测、可计算、可解释的动态系统，从而真正实现药效

物质基础的现代化表达与国际化认知。

1. 4　疗效更突出　
中药大品种的疗效优势不仅来源于经典理论与长期临床积累，更取决于其有效物质在体内“释放

得出、吸收得进、到位得准、作用得稳”的全过程。传统剂型（如汤剂、丸剂）虽应用历史悠久，但在

现代精准用药背景下仍面临有效成分释放不足、生物利用度偏低、起效差异大、剂量不易精准及依从

性有限等共性问题。以血府逐瘀制剂为例，阿魏酸、羟基红花黄色素A等关键成分体内暴露不足，将

在一定程度上限制其抗血栓、抗炎等药理作用的临床转化。因此，疗效提升首先应回到药学层面的基

础问题，即现代剂型能否在体外尽可能再现传统汤剂的有效释放谱，实现关键成分“溶得出、溶得全、

溶得稳”，并尽量保持复方体系的共溶出结构。为此，王玺等［24］以血府逐瘀胶囊为研究对象，围绕关键

成分（如阿魏酸、芍药苷等）与整体HPLC指纹特征建立多指标溶出评价框架，为中药大品种二次开发

中还原古方汤剂溶出特性、提升制剂疗效提供了重要技术支撑。

1. 4. 1　临床疗效再评价　

　　在释放层面的“可还原”之外，疗效的真正突出还需临床层面的“可验证”。血府逐瘀制剂传统功

效以活血化瘀、行气止痛为核心，但现代研究提示其作用可能涉及炎症调控、内皮保护、凝血-纤溶

平衡调节及代谢相关通路重塑等多个维度，这为其在经典功效基础上的临床再评价与新定位提供了依

据。所谓临床新疗效或新定位，更强调围绕具体临床问题识别优势人群与优势终点，而非简单扩大适

应证范围。以临床共病人群为例，Wang等［49］在回顾性研究中比较了血府逐瘀汤与西药方案用于慢性心

力衰竭合并抑郁患者的干预效果，结果显示血府逐瘀汤组在总有效率方面更优，同时可改善心功能指

标，并降低抑郁量表评分及炎症因子水平等多维终点，为其在“心血管疾病+情绪障碍”交叉场景中

的临床定位提供了直接证据。因此，未来可通过真实世界研究与前瞻性试验并行，围绕症状改善、复

发风险、炎症及影像或功能学终点建立多维评价体系，并结合网络药理学与多组学证据对关键通路进

行反向支撑，使“临床表型-机制证据-人群分层”形成闭环，从而将传统经验优势转化为更具可复制

性的循证证据。

1. 4. 2　纳米化技术　

　　当释放结构与临床定位逐步明确后，制剂创新的重点便由“形式更新”转向“递送增益”，即围绕

关键成分的体内暴露与病灶富集提升生物利用度与靶向作用。近年来，纳米化技术为提升药物体内暴

露量与靶向递送提供了新策略。该技术通过物理粉碎、载体包埋或分子自组装等方式，将药物加工至

1~1 000 nm尺度，从而改善其理化性质与药代动力学行为。该技术主要包括两种：一种是自身的纳米

化，如纳米混悬液、纳米共晶和超分子水凝胶；另一种是载体的形式，如脂质体、纳米颗粒和胶束

等［50］。纳米化不仅可提高溶出度和生物利用度，还可增强靶向性、调控释放行为并改善制剂稳定性。

目前，中药纳米化研究主要集中于单一活性成分或半合成衍生物（如阿魏酸、丹参酮、黄芩素等），这
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是由于其化学结构明确、理化性质可控，更易形成稳定体系。例如，Padhy等［51］将水溶性较差的托吡

酯-阿魏酸共轭物制备为纳米晶体，不仅显著提高了体外溶出率，还在高脂饮食小鼠模型中表现出优

于奥利司他的降脂与抗肥胖效果，表明纳米化可有效增强活性成分的药效输出，为中药单体的精准递

送提供了代表性范例。

1. 4. 3　人工智能辅助药物递送　

　　尽管单体药物纳米化已取得大量进展，但对于血府逐瘀这类多成分复方制剂而言，整体纳米化仍

受限于成分复杂、相互作用不明和体系稳定性不足等挑战。随着其关键药效成分（如阿魏酸、芍药苷、

羟基红花黄色素A）逐步明确，AI将在纳米制剂开发中发挥更重要的作用。一方面，纳米制剂性能依赖

粒径、Zeta电位、载药量等多参数协同优化，传统“试错法”效率较低；AI与分子动力学模拟可用于

精准预测最佳处方组合。例如，Zhang等［52］以难溶性药物纳米混悬剂为模型，通过分子动力学模拟动

态解析药物与稳定剂间的微观相互作用，精准预测最优处方组合，并经实验证实了其在粒径控制、储

存稳定性及溶出性能上的显著优势。该工作为AI（如机器学习结合多尺度模拟）进一步应用于复方多成

分共载纳米系统的研发奠定了方法学基础。另一方面，结合患者特征与药代数据构建个性化递送模型，

以及设计“多靶点-多载体”协同递送体系（如阿魏酸脂质体+芍药苷缓释纳米粒），有望在保持复方协

同优势的同时，实现增效、控释与减毒的现代化递送目标。

1. 5　国内外更认可　
中药大品种的国际化本质上是将传统中医药经验体系转译为符合 ICH、FDA、EMA等国际标准的

现代证据体系，其核心在于质量、机制、药效与疗效四位一体的科学表达。近年来，我国围绕中药大

品种国际更认可，持续推进国际标准制定、全过程质量控制、临床证据积累、境外注册探索及上市后

风险管理，为中药由区域性经验应用向全球注册体系转化奠定了基础。部分中药品种已在境外注册方

面取得阶段性突破，如化湿败毒颗粒获阿联酋批准，板蓝根颗粒获英国药品和健康产品管理局正式审

评批准，清肺排毒颗粒在加拿大获批作为非处方药上市并新增流感相关适应症，速效救心丸、清咽滴

丸等产品亦获新加坡卫生科学局注册批准。这表明我国中药产品境外注册正由理念推动逐步走向品种

落地，而其背后离不开质量标准、临床循证等关键环节的系统支撑。

1. 5. 1　AI辅助质量新标准　

　　在质量标准方面，应以QbD为基础确定CQAs，并借助AI与 PAT构建全过程智能化质控体系，如

利用近红外与拉曼光谱在线监测关键工序，结合深度学习模型提升 Q-Marker 预测准确性，以及通过

“物理指纹图谱+机器视觉+LLM”实现传统经验到数据驱动的快速质量判定。上述策略有助于形成“质

量设计-过程监控-科学放行”的国际标准化路径，提高批间一致性，并满足国际GMP对数据完整性、

可追溯性与透明化的要求。与此同时，我国持续推进中药质量标准体系、全过程质量追溯体系及国际

标准转化工作，通过药典标准提升、国际标准申报及智能制造示范等方式，推动中药质量评价由经验

型控制向标准化、国际化表达转变。其中《中国药典》英文版的编制与出版，进一步提升了中药质量

标准的国际可读性与传播性。此外，通过整合网络药理学、多组学与AI建模技术，还可系统阐明复方

“多成分-多靶点-多通路”作用机制，提升相关成果在国际期刊平台上的认可度。

1. 5. 2　临床评价与药物警戒　

　　在临床循证方面，应开展符合 ICHE8、E9要求的多中心、随机、双盲临床试验，并采用国际通用

终点指标，构建现代化疗效证据链。近年来，我国持续完善中药临床评价体系，在真实世界研究、多

中心临床试验及中西医结合终点评价等方面积累了基础经验，并探索将中医证候分层、人用经验与国

际通行统计框架相衔接的证据路径。由中国中医科学院等机构主导建设的国际传统医学临床试验注册

平台于 2023年 2月正式通过世界卫生组织国际临床试验注册平台认证，成为全球首个跨国家和地区的

传统医学主题一级注册平台，为中医药临床研究与国际注册规范的衔接提供了重要支撑。在此基础上，

可通过分层随机、预设亚组或富集设计，将证候信息纳入国际可接受的统计框架，使中药大品种由

“经验有效”走向“循证可证”。而在安全性与药物警戒方面，国际注册更强调全生命周期风险管理。

除临床试验中系统收集不良事件外，还应建立与国际一致的编码与报告体系，并形成中药制剂上市后

的风险管理计划-持续获益-风险评估机制。对于潜在不良反应或长期用药风险，可通过注册后研究与
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真实世界数据补充证据，建立全球化的信号检测与风险沟通机制。AI在此更多被视为提升数据整合与

研究效率的辅助工具，而非证据本身，其价值主要体现在临床与质量数据的结构化管理、文献证据整

合及信号识别等方面。总体而言，中药大品种的国际化正由单一标准对接转向基于 ICH原则的系统化

证据构建路径；唯有在质量一致性、机制阐释、临床验证与风险管理等方面形成完整且可复核的证据

闭环，方能实现由区域经验体系向全球注册体系的平稳过渡，这一体系中AI对各环节的赋能逻辑如图

5所示。

2 相关思考 
中药制剂的质量形成并非由单一环节决定，而是贯穿原料获取、生产过程控制与终产品评价的系

统性结果。相较于仅聚焦某一技术或单一阶段的质量管理模式，构建覆盖“原料-过程-产品”的全程

质量体系，更有助于应对中药复方成分复杂、工艺波动显著及质量一致性保障困难等问题。如图 6所

示，原料端通过多维表征实现真伪识别与质量评价，过程端通过在线感知与建模实现动态调控，产品

端通过多维质量特征实现一致性评价，三者共同构成从源头到终点的质量控制闭环。

2. 1　原料药材甄选：从经验判别到多维可量化表征　

原料药材是中药制剂质量形成的起点，其质量差异直接影响后续工艺稳定性与制剂批间一致性。

图5　基于AI赋能的中药大品种国际化全链条质量升级实施路径
Fig. 5　Implementation path of quality upgrading of the whole chain of internationalization of large varieties of traditional Chinese 

medicine based on AI empowerment

图6　中药制剂“原料-过程-产品”全程质量体系
Fig. 6　Chinese medicine preparation“raw material-process-product”whole process quality system
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然而，受产地、品种、采收季节及加工方式等因素影响，中药材天然变异显著，传统依赖性状鉴别或

单一成分限量的评价方式，难以全面反映其内在质量。未来的原料药材甄选应由“经验驱动”转向

“多维数据支撑”，通过整合化学成分特征、物理属性指标及生物效应信息，构建可量化、可比较的原

料质量画像。一方面，可借助指纹图谱、光谱技术等手段表征原料整体化学特征，降低对单一指标的

依赖；另一方面，可结合多批次数据分析与统计建模，识别影响制剂质量的关键原料属性，为原料分

级使用与工艺参数匹配提供依据。由此，原料药材甄选不再局限于“合格与否”的判断，而成为全程

质量体系中的前移控制环节。

2. 2　过程质量控制：构建可感知、可预测的生产过程　
中药制剂生产过程工艺环节多、参数耦合复杂，是质量波动与风险累积的主要阶段。传统以终产

品检验为核心的控制模式，往往难以及时发现过程偏差，也难以满足连续化、规模化生产需求。面向

全程质量体系，过程质量控制应强调关键过程信息的实时感知与动态调控。通过在提取、浓缩、混合、

成型等关键节点引入 PAT 与数据建模方法，实现对关键质量属性的在线或近线监测，使质量控制由

“事后纠偏”转向“过程内建”。更重要的是，过程控制不应孤立开展，而应与原料质量信息联动：通

过建立“原料属性-工艺参数-质量结果”关联模型，使工艺条件能够根据原料差异进行自适应调整，

从而提升生产过程的稳健性与可复制性。

2. 3　产品质量多维评价：由单一合格判定迈向整体质量综合评价　
制剂的质量评价是全程质量体系的落脚点，也是中药制剂实现国际认可的重要环节。面对中药复

方成分复杂、作用整体性的特点，单一成分限量或传统质量指标难以全面反映产品真实质量水平。制

剂质量评价需由“单维指标”向“多维特征刻画”转变，通过综合考量化学组成特征、物理属性状态、

安全性与稳定性表现，构建能够反映整体质量的评价体系。多维质量评价不仅关注“是否合格”，更强

调不同批次、不同工艺条件下产品质量的一致性与可比性。通过对多维质量数据的系统整合与分析，

可实现产品质量的分级管理与风险识别，为临床使用、安全监管及国际交流提供更具说服力的质量

证据。

3 结论与展望 
本文以血府逐瘀制剂为典型范式，围绕质量可控、机制明确、药效清楚、疗效突出、国际认可 5

大核心维度展开中药大品种二次开发技术体系构建。质量控制上，融合过程分析技术、质量源于设计

理念与多维指纹图谱，结合人工智能与LLM打造全链条智能质控体系；机制解析依托网络药理学、多

组学技术与AI计算模拟，实现“成分-靶点-通路-疾病”的系统阐释；药效研究通过色谱-质谱联用技

术解析物质基础，结合AI完成成分与药效的精准映射；疗效提升聚焦制剂溶出特性还原、临床循证验

证与纳米化等递送技术创新；国际认可则通过对接 ICH、FDA 等国际标准，构建质量、机制、药效、

疗效四位一体的科学证据体系，实现传统经验向现代标准的转译。

未来中药大品种二次开发将以人工智能为核心牵引，重点突破 3大方向：一是构建覆盖“成分-组
学-工艺-质量-临床”的统一中药大模型与数据库，提升 AI在机制推演、智能质控中的维度与精度；

二是深化过程分析技术、质量源于设计理念与AI的协同创新，开发低成本、可推广的智能检测设备，

实现生产全链条的数字化与可视化；三是强化真实世界数据驱动的循证体系建设，进一步对接国际药

品监管标准，同时探索类器官、器官芯片与AI融合的药效评价技术，推动中药大品种从“经验药”向

“精准药、国际化药”跨越，实现中医药传统优势与现代科学表达的深度融合。
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