
Copyright © This Work is Licensed under A Commons Attribution-Non Commercial 4.0 International License. | 047

基于智能算法的化学药物质量标准制定与优化研究
卢凌春

身份证号：450881198310134146

DOI:10.61369/MRP.2025070026

摘      要  ：  �本文旨在介绍化学药物质量标准制定方法，指出传统方法的局限，阐述智能算法应用的必要性。智能算法方法构建三

层架构模型，包括数据采集、算法处理和决策输出层，还涉及多种数据处理、算法应用及模型验证优化，分析智能算

法应用效果与局限，展望新技术应用前景。
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Abstract  :  � This paper aims to introduce the methods for establishing quality standards for chemical drugs, 

highlights the limitations of traditional methods, and discusses the necessity of applying intelligent 

algorithms. A three-tier architecture model is constructed, including data collection, algorithm 

processing, and decision output layers. It also covers various data processing techniques, algorithm 

applications, and model validation and optimization. The paper analyzes the effectiveness and 

limitations of intelligent algorithm applications and looks forward to the prospects of new technology 

applications.
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引言

化学药物质量标准的制定至关重要，关乎药品的质量可控性和安全性。随着《药品管理法》（2019年修订）等相关政策的推进，对

化学药物质量的要求日益严格。化学药物质量标准制定的传统方法依赖 ICH指导原则和药典体系，通过理化性质分析、纯度检测等手段

构建化学药物质量标准基础框架，但在处理复杂数据、动态优化及效率方面存在局限性。智能算法因强大的数据处理能力而被引入到化

学药物质量标准制定中，其在成分分析、杂质检测、化学药物稳定性考察等关键环节的应用呈现出显著的效果，如构建三层架构模型、

提取光谱、色谱、质谱数据特征并进行信息融合，能高效处理多维数据源；同时，其在色谱条件优化、光谱特征识别等方面也有应用；

另外，其通过融合随机森林、LSTM、模糊逻辑及强化学习等多技术智能预测化学药物质量稳定性，构建从降解路径识别、动态预警到

存储条件优化的全流程闭环管理系统，并利用交叉验证与粒子群算法确保模型精准可靠。智能算法方法为化学药物质量标准制定提供了

新途径和依据。

一、化学药物质量标准基础理论

（一）传统质量标准制定方法

传统化学药物质量标准制定方法主要依据 ICH指导原则与

药典标准体系来制定化学药物标准。化学药物质量标准主要涵盖

两方面内容：首先是理化性质，包括药物的外观、溶解性、熔

点、旋光度等，这些性质对于药物的鉴别和初步质量判断具有重

要意义；其次是纯度检测，它是衡量药物质量的关键指标之一，

通过各种分析方法测定药物中主成分的含量以及杂质的种类和含

量，例如高效液相色谱法（HPLC）常用于测定药物的纯度和有

关物质 [1]。这些常规质量评价指标为化学药物质量标准的制定提

供了基础框架，确保药物在生产和使用过程中的质量可控性和安

全性。

（二）智能算法引入必要性

化学药物质量标准的制定是一个复杂的过程，涉及到众多因

素。随着化学药物研究的深入和技术的发展，数据的复杂性不断

增加，包括药物成分（如多晶型、手性异构体）、杂质（如基因

毒性杂质和亚硝胺杂质）、稳定性（加速试验结果）等多方面的

数据；另外质量标准需要随着科学研究的进展和生产工艺的改进

进行动态优化。可见，如何高效整合多维度数据并实现动态优化
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是化学药物质量标准制定的核心挑战。传统方法在面对复杂的数

据时存在局限性，其可能无法高效、准确地处理如此复杂的数

据，并且在适应这种动态变化时可能显得较为迟缓。而智能算法

具有强大的数据处理和分析能力，能够更好地应对数据复杂性，

并且可以根据新的数据和信息快速调整和优化质量标准。因此，

在化学药物质量标准制定中引入智能算法具有重要的必要性 [2]

二、智能算法质量评价体系构建

（一）系统架构设计

基于智能算法的化学药物质量标准制定与优化研究构建包含

数据采集层、算法处理层、决策输出层的三层架构模型。数据采

集层负责收集化学药物相关的各类数据，包括药物成分、理化性

质、生产工艺、杂质谱、稳定性等多方面信息 [3]。算法处理层运

用智能算法对采集的数据进行分析处理，挖掘数据中的潜在规律

和特征。这一层是核心，通过先进的算法技术实现对药物质量的

准确评估。决策输出层根据算法处理的结果以及法规要求，给出

关于化学药物质量标准的决策建议，为质量标准的制定和优化提

供科学依据。三层架构紧密协作，共同构成一个完整的系统，为

智能算法在化学药物质量评价中的应用提供了有效的架构支撑。

（二）多源数据处理方法

光谱数据、色谱数据与质谱数据是化学药物研究中的重要数

据源，在构建智能算法质量评价体系时，需实现上述多维数据源

的特征提取与信息融合。光谱数据可提供化学物质的光谱特征信

息，通过特定算法提取其关键特征，可用于药物成分的定性与定

量分析 [4]。色谱数据能够直观表征混合物的分离状态，通过提取

其特征参数可有效识别各组分及其浓度分布。质谱数据可精准解

析物质的分子量及碎片离子特征，通过提取其关键谱图特征，能

够为药物化学结构的定性分析与确证提供决定性依据。融合这些

不同来源的数据特征，可综合利用各自的优势，更全面准确地评

价化学药物质量，为智能算法质量评价体系提供更丰富的数据

支持。

三、关键质量指标智能优化

（一）分析方法开发优化

1.色谱条件智能筛选

基于遗传算法构建流动相配比与柱温参数优化模型。遗传算

法具有全局搜索能力，能在复杂的参数空间中找到较优解。在色

谱条件智能筛选中，通过设定合理的适应度函数，将流动相配比

和柱温等作为变量，利用遗传算法进行迭代搜索。例如，适应度

函数可根据色谱峰的分离度、对称因子等关键指标来定义。通过

不断进化种群，找到使适应度函数最优的流动相配比和柱温组

合，从而实现色谱条件的智能优化，提高分析方法的准确性和可

靠性，为化学药物质量标准的制定提供更科学的依据 [5]。

2.检测波长自适应选择

卷积神经网络（CNN）的光谱特征识别技术为检测波长自适

应选择提供了新的途径 [6]。通过构建合适的 CNN模型，对大量

的光谱数据进行学习和训练。模型能够自动提取光谱中的关键特

征，这些特征与不同物质的化学结构和性质相关。基于学习到的

特征模式，CNN可以对未知样本的光谱进行分析，从而确定最适

合的检测波长。这种自适应选择方法避免了传统方法中依赖人工

经验和反复试验确定检测波长的局限性。它能够更准确地捕捉到

物质的特征吸收峰，提高分析方法的灵敏度和选择性，为化学药

物质量标准的制定和优化提供更可靠的技术支持。

（二）对照品智能标定系统

1.标准曲线自校正算法

化学药物质量标准的制定与优化至关重要。本研究开发结合

PLS回归的在线校准模型，用于标准曲线自校正算法。PLS回归

能够有效处理变量间的多重相关性问题，通过对大量样本数据的

分析，挖掘出变量之间的潜在关系。在标准曲线自校正过程中，

利用该模型可以实时监测并修正因仪器波动、样本差异等因素导

致的曲线偏差。它基于样本的光谱数据和对应的参考值，构建预

测模型，当新样本进入时，能够快速准确地预测其响应值，并与

实际测量值进行比较。若偏差超出设定阈值，则自动调整标准曲

线参数，确保曲线的准确性和可靠性，从而提高化学药物质量标

准制定的科学性和准确性 [7]。

2.不确定度动态评估

构建蒙特卡洛模拟与贝叶斯网络结合的评估框架，利用蒙特

卡洛模拟的随机性和大量重复计算能力，对不确定度的各种可能

影响因素进行广泛模拟 [8]。通过多次模拟实验，获取不同条件下

的结果分布，从而更全面地了解不确定度的范围和特征。同时，

引入贝叶斯网络，其能够基于概率推理，有效处理不确定知识和

复杂因果关系。在该评估框架中，贝叶斯网络可以整合各种先验

知识和实验数据，对不确定度的来源和传播路径进行建模和分

析。通过两者结合，能够更准确地动态评估不确定度，为对照品

智能标定系统提供更可靠的质量指标优化依据。

四、化学药物稳定性智能预测

（一）加速试验数据建模

1.降解路径识别

化学药物质量稳定性的智能预测在加速试验数据建模中至关

重要，尤其是降解路径识别环节。通过应用随机森林算法挖掘关

键降解因素是一种有效的方法。随机森林算法能够处理复杂的数

据集，在处理化学药物加速试验数据时，它可以综合考虑多个因

素，如温度、湿度、光照等环境因素以及药物自身的化学结构特

性等。该算法通过对大量试验数据的学习和分析，识别出对药物

降解起关键作用的因素，从而确定可能的降解路径。这有助于更

准确地预测药物在不同条件下的质量稳定性，为化学药物质量标

准的制定与优化提供重要依据 [9]。

2.预测模型构建

为构建有效的预测模型，开发 LSTM神经网络的时间序列预

测系统至关重要。LSTM神经网络具有独特的结构优势，能够处
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理长期依赖问题，适用于加速试验数据的分析，通过对大量加速

试验数据的学习和训练，LSTM神经网络可以捕捉到数据中的复

杂模式和趋势。首先，对原始数据进行预处理，包括数据清洗、

归一化等操作，以提高数据质量和模型性能 [10]。然后，将处理后

的数据输入到 LSTM神经网络中，设置合适的网络参数，如隐藏

层节点数、学习率等。在训练过程中，采用合适的损失函数和优

化算法，不断调整网络参数，以使模型的预测结果与实际结果尽

可能接近。最终得到一个能够准确预测化学药物质量稳定性的预

测模型。

（二）实时监测系统开发

1.在线质量预警机制

建立基于模糊逻辑的质量波动识别模型是质量稳定性智能预

测的重要部分。该模型利用模糊逻辑处理不确定性和模糊性的优

势，对化学药物质量波动进行有效识别。通过对药物质量相关数

据的收集与分析，确定影响质量的关键因素，并将其作为模型的

输入变量。模糊逻辑系统根据预设的模糊规则和隶属度函数，对

输入变量进行模糊化处理，进而判断质量波动的程度和趋势。当

模型识别出质量波动超出正常范围时，实时监测系统将发出预警

信号，触发在线质量预警机制。该机制能够及时通知相关人员采

取措施，如调整生产工艺参数或加强质量控制环节，以确保化学

药物质量符合标准要求。

2.存储条件动态调整

在质量稳定性智能预测与实时监测系统开发的基础上，需进

行存储条件的动态调整。通过对监测数据的分析，利用智能算法

建立温湿度等存储条件与药物质量稳定性之间的关系模型。基于

此模型，采用强化学习算法设计温湿度控制策略。强化学习算法

通过不断试错和学习，能根据药物当前状态和历史数据，动态调

整温湿度设定值，以实现最佳的存储条件。例如，当监测到药物

质量稳定性有下降趋势时，系统自动调整温湿度，使其回到有利

于保持质量稳定的范围。同时，该策略还需考虑能源消耗和设备

运行成本等实际因素，在保证药物质量的前提下，实现高效、经

济的存储条件控制。

（三）模型验证与优化

1.交叉验证方法

采用 k-fold交叉验证与外部数据集双重验证策略。k-fold交

叉验证将原始数据集随机划分为 k个子集，每次选取其中一个子

集作为验证集，其余 k - 1个子集作为训练集，重复 k次，使得每

个子集都有机会作为验证集。通过计算每次验证的误差指标，如

均方误差（MSE）、平均绝对误差（MAE）等，综合评估模型的

性能。这种方法能够有效利用有限的数据，避免过拟合，提高模

型的泛化能力。同时，结合外部数据集进行验证，进一步检验模

型在不同数据分布下的准确性和稳定性。外部数据集来自于与原

始数据集不同的来源或采集环境，能够更全面地评估模型的适用

性，确保模型在实际应用中的可靠性。

2.参数自适应调整

在质量稳定性智能预测的模型验证与优化过程中，针对参数

自适应调整，开发粒子群优化算法的超参数自动调优模块至关重

要。通过对粒子群算法的深入研究，分析其超参数对模型性能的

影响。该模块能够根据输入的数据特征和模型目标，自动搜索最

佳的超参数组合。利用算法的迭代特性，不断调整粒子的速度和

位置，以逼近全局最优解。在这个过程中，考虑到化学药物质量

的复杂性，模块需结合药物的化学结构、生产工艺等因素。通过

大量的实验数据对自动调优模块进行验证，确保其能够准确地找

到适合化学药物质量稳定性预测模型的超参数，从而提高模型的

准确性和可靠性，为化学药物质量标准的制定与优化提供有力

支持。

五、总结

智能算法在化学药物质量标准制定的多个环节展现出显著应

用效果。与传统方法相比，其在准确性和效率上有大幅提升。例

如在成分分析、杂质检测等方面，能更精准快速地处理数据。然

而，当前模型存在对数据噪声敏感的局限，这可能影响结果的可

靠性。展望未来，区块链技术用于数据溯源具有很大潜力，可确

保数据的真实性和完整性，为质量标准制定提供可靠的数据基

础。数字孪生技术用于全生命周期管理，能够实时模拟药物的生

产、储存和使用过程，有助于更全面地优化质量标准。这些新技

术的应用将为基于智能算法的化学药物质量标准制定与优化带来

新的机遇和发展方向。
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