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［摘　 要］ 　 ＮＩＢＳＣ 是目前世界上 ＷＨＯ 国际生物制品标准物质的主要制备人和分发人，９５％ 以上

的标准物质由其提供。 疫苗、治疗中的大多数生物技术产品以及其他许多生物产品的有效使用都

取决于 ＮＩＢＳＣ 所提供的国际生物学标准的可用性。 随着我国兽用生物制品事业的迅猛发展和生物

制品质量要求的不断提高，对兽用生物制品标准物质的需求量也日益增加。 对 ＮＩＢＳＣ 生物制品标

准物质的情况进行了概述，并就我国兽用生物制品标准物质的制备及管理方面提出了改进建议。
［关键词］ 　 ＮＩＢＳＣ；生物制品标准物质；制备；管理

基金项目： 农业部引进国际先进农业科学技术 ９４８ 项目（２０１０－Ｇ３）
作者简介： 李 翠，助理研究员，硕士，从事兽药标准物质研制。
通讯作者： 王在时。 Ｅ－ｍａｉｌ：ｗａｎｇｚａｉｓｈｉ＠ ｉｖｄｃ．ｇｏｖ．ｃｎ

Ｉｎｔｒｏｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ ＮＩＢＳＣ Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ Ｓｔａｎｄａｒｄｓ

ＬＩ Ｃｕｉ， ＮＩＮＧ Ｙｉ－ｂａｏ， ＪＩＡＮＧ Ｈｕｉ， ＺＨＡＮＧ Ｘｉｕ－ｙｉｎｇ， ＦＡＮ Ｘｕｅ－ｚｈｅｎｇ， ＷＡＮＧ Ｚａｉ－ｓｈｉ∗

（Ｃｈｉｎａ Ｉｎｓｔｉｔｕｔｅ ｏｆ Ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ Ｄｒｕｇ Ｃｏｎｔｒｏｌ， Ｂｅｉｊｉｎｇ １０００８１， Ｃｈｉｎａ）

Ａｂｓｔｒａｃｔ： ＮＩＢＳＣ ｉｓ ｔｈｅ ｌｅａｄｉｎｇ ＷＨＯ ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ｆｏｒ ｓｔａｎｄａｒｄｓ． Ｔｈｅ ｉｎｓｔｉｔｕｔｅ ｉｓ ｃｕｒｒｅｎｔｌｙ ｔｈｅ ｗｏｒｌｄ’ｓ
ｍａｊｏｒ ｐｒｏｄｕｃｅｒ ａｎｄ ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｏｒ ｏｆ ＷＨＯ ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ ｓｔａｎｄａｒｄｓ ａｎｄ ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ ｍａｔｅｒｉａｌｓ （ ｓｕｐｐｌｙｉｎｇ ｏｖｅｒ ９５％ ｏｆ
ｓｔａｎｄａｒｄｓ）． Ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ｕｓｅ ｏｆ ｖａｃｃｉｎｅｓ， ｍｏｓｔ ｂｉｏｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ ｐｒｏｄｕｃｔｓ ｉｎ ｔｈｅｒａｐｙ ａｎｄ ｍａｎｙ ｏｔｈｅｒ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌｓ
ｄｅｐｅｎｄｓ ｏｎ ｔｈｅ ａｖａｉｌａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｓｔａｎｄａｒｄｓ ｓｕｐｐｌｉｅｄ ｂｙ ＮＩＢＳＣ． Ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｒａｐｉｄ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ
ａｎｄ ｔｈｅ ｑｕａｌｉｔｙ ｒｅｑｕｉｒｅｍｅｎｔｓ ｏｆ ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｐｒｏｄｕｃｔｓ ｉｎ ｏｕｒ ｃｏｕｎｔｒｙ， ｔｈｅ ｄｅｍａｎｄ ｆｏｒ ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ
ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ ｓｔａｎｄａｒｄｓ ｉｓ ｉｎｃｒｅａｓｉｎｇ． Ｔｈｅ ｐａｐｅｒ ｒｅｖｉｅｗｓ ｔｈｅ ｓｉｔｕａｔｉｏｎ ｏｆ ＮＩＢＳＣ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ ｓｔａｎｄａｒｄｓ， ａｎｄ
ｐｕｔｓ ｆｏｒｗａｒｄ ｓｏｍｅ ｓｕｇｇｅｓｔｉｏｎｓ ｏｎ ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ ｓｔａｎｄａｒｄｓ ｏｆ ｏｕｒ ｃｏｕｎｔｒｙ．
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ： ＮＩＢＳＣ； ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ ｓｔａｎｄａｒｄｓ； ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ； ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ

　 　 ＷＨＯ 建立了用于预防、治疗或诊断人类疾病

或异常情况的生物制品相应的国际生物制品标准

物质，使得这些生物制品的活性在世界范围内以相

同方式表示，即国际单位或其他合适的单位，为测

量提供统一的基础。 ＷＨＯ 国际标准系统提供了一

组常用标准，是“金标准”，它使得世界各地的质量

测试结果具有可比性，具有非常重要的意义，各国

以及各生产商都可据此制定出自己的生物学测试

标准［１］。
英国国家生物制品检定所全称为英国国家生

物标准品及质量检定所［２］ （ Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｉｎｓｔｉｔｕｔｅ ｆｏｒ
Ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ Ｓｔａｎｄａｒｄｓ ａｎｄ Ｃｏｎｔｒｏｌ， ＮＩＢＳＣ），是 ＷＨＯ
的一个国际标准品供应中心实验室，它的核心工作

是制备、保存和分发 ＷＨＯ 用于检测全球生物制品

质量的标准物质。 ＮＩＢＳＣ 是目前世界上 ＷＨＯ 国际

生物制品标准物质的主要制备人和分发人，可提供

９５％以上的标准。 疫苗、治疗中的大多数生物技术

产品以及其他许多生物产品的有效使用都取决于

ＮＩＢＳＣ 所提供的国际生物制品标准物质的可用性。
随着我国兽用生物制品事业的迅猛发展和生物制
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品质量要求的不断提高，对兽用生物制品标准物质

的需求量也日益增加。 为提高我国兽用生物制品

标准物质研制和管理水平，现对 ＮＩＢＳＣ 生物制品标

准物质管理状况进行分析。
１　 ＮＩＢＳＣ 情况简介

１．１　 ＮＩＢＳＣ 的机构与职责　 英国国家生物标准委

员会（Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ Ｓｔａｎｄａｒｄｓ Ｂｏａｒｄ， ＮＢＳＢ）是
隶属于英国政府的一家非政府部门的公共单位

（Ｎｏｎ －Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ Ｐｕｂｌｉｃ Ｂｏｄｉｅｓ， ＮＤＰＢ），成立于

１９７５ 年，是《议会法案》的法定团体。 ＮＩＢＳＣ 隶属

于 ＮＢＳＢ，ＮＢＳＢ 通过对 ＮＩＢＳＣ 的管理，确保生物产

品的质量与安全，从而保障并促进公众的健康。
ＮＩＢＳＣ 提供对投入英国市场的生物药品的独立测

试，尤其是用于英国儿童免疫计划的疫苗；它同时

也是欧盟控制药品进入欧盟市场的官方药品控制

实 验 室 （ Ｏｆｆｉｃｉａｌ Ｍｅｄｉｃｉｎｅｓ Ｃｏｎｔｒｏｌ Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ，
ＯＭＣＬ）。 如果出现不能满足药品存放要求或患者

出现不良反应等问题，ＮＩＢＳＣ 也可对已投入欧盟市

场的产品进行检验。 ＮＩＢＳＣ 制备的菌毒种和检测

抗原、抗血清标准品，保障了各厂家顺利的研究和

生产。
ＮＩＢＳＣ 工作的核心职能包括：控制和评估生物

药品；开发和提供关键的生物学标准和其它参考资

料；开展针对任务的研究和开发工作。 其主要工作

包括三个方面：国际标准物质的研究、制备和分发，
为所有国家检定机构和科研单位提供国际标准物

质，也为生产企业提供生产用疫苗标准毒株；生物

制品检定工作， 包括药品和 保 健 品 管 理 机 构

（ＭＨＲＡ）下达的指令性任务、欧盟国家批签发和合

同检定；为国家卫生部、血液中心、药品和保健品管

理机构、欧洲药品评价机构（ＥＭＥＡ）和 ＷＨＯ 等提

供技术咨询服务。
ＮＩＢＳＣ 下设病毒性疫苗室、细菌性疫苗室、治

疗用生物制品室、标准品室和干细胞库等研究室。
这些研究科室分别承担病毒性疫苗、细菌性疫苗、
基因工程疫苗、细胞因子类治疗用生物制品、血液

制品、诊断试剂等的研究、检定和生物标准参考物

质的研究制备工作。
１．２　 ＮＩＢＳＣ 战略目标　 对有关生物产品的问题给

出回复和建议；提供生物药品方面的国家科技力

量，维持满足科学和药物学领域新发展需求的灵活

性、专业知识和设施；负责研究、开发和提供重要的

生物制品国家标准物质和其他参考物质；作为化验

方法（如量化生物学活性以及确定生物产品特征和

进行安全评估）方面的国际领先权威机构运营并得

到认同；在欧洲生物产品的控制和标准化方面，继
续发挥科学基础开发的中心作用；在生物药品法规

的科学方面帮助国际社会达成共识，并籍于此，与
世界卫生组织紧密合作；在控制和标准化的关键领

域实现和维护质量鉴定。
１．３　 ＮＩＢＳＣ 生物制品标准物质的研究和制备 　
ＮＩＢＳＣ 研究和制备生物制品标准物质遵守 ＷＨＯ 公

布的《国际及其他生物制品标准物质制备、表征和

建立的指导原则》 ［３］。 ＮＩＢＳＣ 拥有两条标准物质生

产线，分别用于活菌（毒）和无菌（毒）或死菌（毒）
标准物质的生产。 整个标准物质分装、熔封、充氮

过程为全自动化。 分装标准物质的容器最常用的

是安瓿（特别是用于无菌（毒）或死菌（毒）的生物

材料），西林瓶和金属罐也有使用。 为保证大批量

标准物质的稳定性，冻干是标准物质制备过程中的

关键部分。 ＮＩＢＳＣ 设立专门的科室负责标准物质

冻干程序设计和稳定性预测，并分析冻干产品的质

量，其中包括：剩余水分测定［４］，国际上要求剩余水

分≤１．０％，实际剩余水分通常为 ０．２％左右；氧含量

测定，瓶内空间的氧含量应＜４５ μｍｏｌ ／ Ｌ；稳定性评

估［５－７］，主要通过热加速稳定性试验和长期监测

数据。
２　 ＮＩＢＳＣ 生物制品标准物质的管理经验

ＮＩＢＳＣ 作为国际生物标准物质的主要制备和

分发单位，以其多年的经验总结出一套较为完善的

管理体系［８］，以项目管理（Ｐｒｏｊｅｃｔ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ）替代

了传统的线性管理（ Ｌｉｎｅａｒ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ）模式。
线性管理模式下，建立或制备标准物质是由一

个技术性科室管理，由相关生物制品专业技术人员

执行，并将结果向科室负责人和所长汇报。 制备标

准物质依照科室的程序进行，在此过程中如需其他

部门进行技术分析、冻干程序设计、统计学分析等，
则由科室之间联系和接洽。 这些服务部门对于结

果没有法定的所有权，不能享有与成果相关的收

入，这使得其积极性受到影响。 各个科室的标准化

实施趋于分裂状态。 对于每一步进展的实施由个

人负责，而没有程序化文件， 在一定程度上阻碍了

科室之间的经验交流，使得标准物质的整体管理以

及对后续的资源利用和需求预测比较困难。
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所谓项目管理，就是管理者在有限的资源约束

下，运用系统的观点、方法和理论，对项目涉及的全

部工作进行有效的管理，即对从项目的投资决策开

始到项目结束的全过程以实现项目的目标进行计

划、组织、指挥、协调、控制和评价。 项目管理模式

下，对于每个标准品的建立都有正式组建的项目团

队（包括项目经理、标准化科学家、资源运转管理人

员和统计学家），各成员是正式的合作者和项目的

共同拥有者，有利于资源的有效利用和经验的交

流；项目有书面程序文件； 在过程中标示出关键性

步骤，并有正式的决策程序，可以有效控制项目风

险，避免浪费人力、物力和财力；项目数据库的建立

使得责任分工明确，利于项目进程保持连续性，并
更容易推进。
３　 我国兽用生物制品标准物质制备和管理的改进建议

为提高我国兽用生物制品标准物质研制和管

理水平，借鉴 ＮＩＢＳＣ 生物制品标准物质的经验，提
出以下建议：
３．１　 加强协作，充分发挥行业力量，不断扩大研制

品种　 目前我国已提供兽用生物制品标准物质 ６０
余种，可保证 ５０％生物制品标准物质的供应。 随着

新生物制品的不断问世，对新生物制品标准物质的

需求量也将不断增加。 为了满足兽用生物制品质

量控制的需要，应尽量扩大生物制品标准物质品

种。 一是加强与研制单位和生产企业进行原料提

供和协作标定等合作，充分发挥掌握菌毒种和熟悉

生产工艺等方面的技术优势；二是积极与国内外其

他标准物质相关机构合作，购买原料进行标定或直

接购买国外药典标准物质；三是组织相关省所、科
研单位和生产企业联合攻关，进行标准物质研制。
为解决根本问题，建议抓好注册和文号审批源头，
完善质量标准体系。
３．２　 继续完善管理制度，建立完整管理研制体系

实践证明，ＮＩＢＳＣ 采取的项目管理模式在生物标准

物质的研制和日常生产管理中起到了事半功倍的

效果，值得我们借鉴。 规范、高效的管理方式能够

使工作进展更顺利，有效地避免各个环节的风险。
不只在标准物质制备阶段，在储存和分发阶段也可

以应用项目管理，设专人负责标准物质使用情况的

管理，建立标准物质数据库，统计分发和库存情况，
及时通知相关实验室进行换代标准物质的制备。
３．３　 加强培训和宣传，统一标准物质认识 　 将标

准物质培训工作纳入正常运行轨道，统一全行业对

标准物质的认识。
３．４　 加强国际交流合作，统一标准物质尺度 　 长

期以来，兽药标准物质闭门自制，与世界卫生组织、
欧盟、美国等国际和发达国家的标准物质管理和研

制部门没有建立相应联系，管理和技术水平已远远

落后发达国家，为了保证标准物质的定值和使用与

国际接轨，统一国内外兽药产品和动物产品的衡量

尺度，应逐渐建立与国际药品兽医领域标准物质研

制部门的联系，通过学术交流、技术学习等多种方

式，学习标准物质的先进管理经验和研制技术，取
得国际互认。

参考文献：
［１］ 　 Ｗｏｒｌｄ Ｈｅａｌｔｈ Ｏｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎ． ＷＨＯ ｅｘｐｅｒｔ ｃｏｍｍｉｔｔｅｅ ｏｎ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ

ｓｔａｎｄａｒｄｉｚａｔｉｏｎ ５５ｔｈ ｒｅｐｏｒｔ Ｇｅｎｅｖａ［Ｒ］： ＷＨＯ Ｔｅｃｈｎｉｃａｌ Ｒｅｐｏｒｔ

Ｓｅｒｉｅｓ， Ｎｏ． ９３２． ２００４．

［２］ 　 ｈｔｔｐ：／ ／ ｗｗｗ．ｎｉｂｓｃ．ｏｒｇ ／ ａｂｏｕｔ＿ｕｓ． ａｓｐｘ［ＥＢ ／ ＯＬ］． ［２０１４－７－２０］．

［３］ 　 ＷＨＯ ｔｅｃｈｎｉｃａｌ ｒｅｐｏｒｔ ｓｅｒｉｅｓ［Ｒ］． Ｎｏ． ６２６， １９７８．

［４］ 　 Ｋｉｒａｎ Ｐ Ｍａｌｉｋ， Ｃｈｉｎｗｅ Ｄｕｒｕ， Ｍａｈａｍｍａｄ Ａｈｍｅｄ， ｅｔ ａｌ． Ａｎａｌｙｔｉｃａｌ

ｏｐｔｉｏｎｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔ ｏｆ ｒｅｓｉｄｕａｌ ｍｏｉｓｔｕｒｅ ｃｏｎｔｅｎｔ ｉｎ

ｌｙｏｐｈｉｌｉｚｅｄ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｍａｔｅｒｉａｌｓ［ Ｊ］ ． Ｌｙｏ ／ Ｔｉ ＴｒａＴｉｏｎ， ２０００， （ ）

４２－４５．

［５］ 　 Ｋｉｒｋｗｏｏｄ Ｔ Ｂ Ｌ． Ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ｔｈｅ ｓｔａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｓｔａｎｄａｒｄｓ ａｎｄ

ｐｒｏｄｕｃｔｓ［Ｊ］ ． Ｂｉｏｍｅｔｒｉｃｓ， １９７７， ３３： ７３６－７４２．

［６］ 　 Ｋｉｒｋｗｏｏｄ Ｔ Ｂ Ｌ， Ｔｙｄｅｍａｎ Ｍ Ｓ． Ｄｅｓｉｇｎ ａｎｄ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ａｃｃｅｌｅｒａｔｅｄ

ｄｅｇｒａｄａｔｉｏｎ ｔｅｓｔｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｓｔａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｓｔａｎｄａｒｄｓ ＩＩ． Ａ

ｆｌｅｘｉｂｌｅ ｃｏｍｐｕｔｅｒ ｐｒｏｇｒａｍ ｆｏｒ ｄａｔａ ａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］． Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ

ｓｔａｎｄａｒｄｉｚａｔｉｏｎ， １９８４， １２： ２０７－２１４．

［７］ 　 Ｋｉｒｋｗｏｏｄ Ｔ Ｂ Ｌ． Ｄｅｓｉｇｎ ａｎｄ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ａｃｃｅｌｅｒａｔｅｄ ｄｅｇｒａｄａｔｉｏｎ ｔｅｓｔｓ

ｆｏｒ ｔｈｅ ｓｔａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｓｔａｎｄａｒｄｓ ＩＩＩ． Ｐｒｉｎｃｉｐｌｅｓ ｏｆ ｄｅｓｉｇｎ

［Ｊ］ ． Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ Ｓｔａｎｄａｒｄｉｚａｔｉｏｎ， １９８４， １２： ２１５－２２４．

［８］ 　 张 洁． 生物标准物质的制备、发展及管理［Ｊ］ ． 中国生物制品

学杂志， ２００７， ２０（８）： ６３０－６３２．

（编 辑：李文平）

·６５·


