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!摘!要"!在全面分析我国兽用生物制品生产'检验用动物使用现状和存在问题的基础上!从质量

控制角度出发!就如何提高我国兽用生物制品生产'检验用动物的质量提出了完善动物质量标准体

系'健全实验动物管理机制和开展检验替代方法研究等三个方面的应对措施"
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!! 实验动物在兽用生物制品行业应用十分广

泛!涉及兽用生物制品的质量检验)生产)新产品研

发以及菌毒种鉴定与检验检测方法研究等方面!其

中应用于兽用生物制品生产和质量检验的生产)检

验用动物用量最大& 作为兽用生物制品生产和检

验环节的主要原材料!生产)检验用动物质量的好

坏直接关系到产品质量和检验结果真实性& 本文

对我国兽用生物制品行业生产)检验用动物的使用

现状)存在问题进行全面分析!并从质量控制角度

提出相关应对措施!希望能对我国生产)检验用动

物的健康发展提供借鉴意义&

;<使用现状

$,$!使用动物品种多!我国每年生产兽用生物制

品大约 $.# 种!大部分采用细胞和培养基进行生

产!只有少量制品使用动物进行生产!主要品种有

猪瘟活疫苗"兔源#)山羊传染性胸膜肺炎灭活疫

苗)兔病毒性出血症灭活疫苗)绵羊痘活疫苗以及

各种抗血清!涉及的动物主要有兔)羊)猪)马等!用

鸡胚"鸭胚#生产的制品本质上也涉及到使用动物&

而兽用生物制品的所有安全检验和大多数效力检
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验需要使用动物& 到目前为止!我国已批准的国产

兽用疫苗)抗血清等共计 %## 多个!其中被 "#$# 年

版-中国兽药典.三部收载的 -" 个兽用疫苗和抗血

清的检验用动物涉及鸡)猪)牛)羊)鸭)鹅)兔)小

鼠)豚鼠)马)貂等'$(

!未收载到-中国兽药典.的其

它兽用生物制品的检验用动物除以上动物外!还涉

及到犬)狐狸等&

$,"!使用动物数量大!近几年我国兽用生物制品

企业数量不断增加!产能不断扩大& 据初步统计!

每年我国各兽用生物制品企业生产各种兽用疫苗

和抗血清约 $&### 批& 按照生产工艺和质量检验

标准进行测算!我国兽用生物制品企业生产过程

中!每年兔使用量不少于 &## 万只"主要用于猪瘟

活疫苗"兔源#和兔病毒性出血症灭活疫苗生产#)

13_鸡胚使用量不少于 &### 万枚"用于禽用活疫

苗生产#!非免疫鸡"鸭#胚使用量不少于 &## 万枚

"用于禽用灭活疫苗生产#!而生产用羊)猪)马等用

量很少%每年兽用生物制品出厂质量检验过程中!

小白鼠使用量不少于 %-2## 只)豚鼠使用量不少

:### 只)兔使用量不少于 "'### 只)猪使用量不少

于 &$2## 头)羊使用量不少于 &### 只)牛使用量不

少于 .'## 头)13_鸡使用量不少于 $-2### 羽)13_

鸡胚使用量不少于 -#### 枚)水禽使用量不少于

"-## 羽)犬狐狸水貂使用量不少于 $.## 只&

=<存在问题

",$!质量控制标准不完善!目前国家仅有兔)豚

鼠)大鼠)小鼠)犬和鸡的生产与使用场所环境设施

标准以及微生物)寄生虫控制标准!对于兽用生物

制品生产)检验大量使用的猪)牛)羊)马)鸭)鹅)狐

狸)水貂等动物尚未发布国家标准& 虽然-中国兽

药典.对猪)羊)牛)马的微生物与寄生虫检测制定

了行业标准'"(

!但是未对生产与使用场所的环境设

施控制做出规定& 由于缺乏国家标准!在这些动物

的生产许可)质量检测)生产与实验场所建设和认

证)动物试验的监管等方面存在一系列空白!无法

有效保证实验用动物的质量& 即便已建立有国家

标准!但标准中制定的检测方法可操作性不强!且

缺少相应的标准试剂!导致检测结果的准确性)可

靠性和重复性低'%(

&

","!质量监管机制不健全!按照-实验动物管理

条例.对实验动物的定义!兽用生物制品的生产)检

验用动物严格意义上来说应属于实验动物范畴&

虽然目前由国家检测中心和省级检测机构组建的

全国实验动物质量监测网络已初步形成!各行业广

泛使用的小鼠)豚鼠)兔)犬等实验动物的质量监管

得到加强!但全国范围内还没有建立起规范)科学

的抽查检测机制!检测工作效能仅停留在报告结

果& 由于没有统一的要求和相应的规定!各地区检

测工作模式各异!水平层次不齐!监测网络整体效

能没能充分发挥作用'2(

& 至于兽用生物制品行业

大量使用的 13_鸡"鸡胚#)非免疫鸡"鸭#胚)猪)

牛)羊)马等动物!由于使用范围仅局限于兽用生物

制品生产企业和科研单位!很难得到实验动物主管

部门的重视!目前还没有设立权威的检测机构& 为

保证其质量!兽用生物制品企业只能自行对生产)

检验用动物进行检测!无形中增加了企业生产成

本!降低了企业的生产效率&

",%!动物质量有待提高!目前清洁级小鼠和普通

级豚鼠在数量和质量上基本能满足兽用生物制品

质量检验的需要!但是普通级家兔)13_级鸡和鸡

胚在质量上仍得不到有效保证& 由农村养殖场转

变而来的小型企业生产的普通级家兔占了生产)检

验用兔使用量的绝大部分& 由于竞争激励)利润微

薄)诚信意识缺乏以及实验动物专业知识匮乏等因

素!这些企业的生产条件和饲养管理水平普遍不

高!导致家兔的品质无法保证!而管理规范的大型

实验动物生产企业已基本不生产普通级实验家

兔'2(

& 至于 13_级鸡和鸡胚!虽然近几年全国 13_

鸡群得到迅猛发展!在数量上基本满足了生产与检

验的需要!但其质量良莠不齐& 近年来众多兽用生

物制品生产企业普遍反映因 13_鸡胚质量问题导

致兽用疫苗质量不过关的现象越来越多'$(

& 由于

缺少标准化的猪)牛)羊)鸭)鹅)貂)狐等动物供应

市场!兽用生物制品企业只能临时从养殖场外观健

康动物群体中筛选易感动物用于生产和检验& 由

于国家对重大动物疫病实施强制免疫政策!使从规

模养殖场或个体养殖户筛选到符合要求的易感动

物"如猪瘟阴性猪#!有时极其困难'$(

&

><应对措施

%,$!完善动物质量标准体系!靶动物免疫攻毒法

*.&*
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是目前最直接)最具说服力的免疫效力评价方法&

在 "#$# 年版-中国兽药典.三部中收载的 -" 个兽

用生物制品中!用靶动物进行安全或效力检验的产

品就有 2- 个!占收载品种的 '$9%在-美国联邦法

规.公布的 '% 个兽用生物制品标准中!用靶动物进

行安全或效力检验的产品有 %: 个!占收载品种的

2&9

'$(

& 鉴于兽用生物制品生产与产品质量控制

存在自身的特殊性!完全采用替代动物"如小鼠)豚

鼠)兔等#取代猪)牛)羊等大动物进行产品质量检

验目前很难实现& 因此!要想有效保证检验质量!

只有加快实验动物标准化体系建设& 一方面!对已

有标准的实验动物!要完善检测项目)检测方法)检

测标准!推动检测试剂的标准化!确保各项检测工

作顺利开展%另一方面!对于尚未建立标准的实验

动物如牛)羊)猪等大动物!尽快制订出台质量控制

行业标准!推动建立质量稳定的标准化大动物供应

体系&

%,"!健全实验动物管理机制!-实验动物管理条

例.虽规定科技管理部门主管职责和行业部门分管

职责!但法律条文较为原则笼统!各部门间的协调

机制一直没有建立起来& 建议尽快推动-实验动物

管理条例.及其配套法规的制修订!使实验动物生

产和使用确实做到有法可依& 在实验动物检测机

制方面!应在国家层面上建立起规范)科学的检测

机制!引入质量检测评估机制和信息交流机制!对

检测中发现的问题进行综合评估分析和信息共享!

查找抽检方法)质量标准和检测方法等方面可能存

在的缺陷!提高实验动物质量检测水平!彻底改变

目前实验动物管理重审批)轻监管的局面& 对于专

用于兽用生物制品行业的动物"如猪)牛)羊等#!虽

然目前还不是真正意义上实验动物!但标准化动物

的建立对兽用生物制品生产和质量检验水平的提

高非常必要!农业部门应根据-实验动物管理条例.

规定!结合行业领域所用动物的特点!制定相应的

实施办法!并成立相应的管理机构和权威的质量检

测机构!开展行业用动物管理和质量检测工作!确

保在兽用生物制品的生产与质量检验活动中使用

到符合要求的动物& 各兽用生物制品企业也应加

强实验动物管理!自觉规范生产)采购和使用实验

用动物!共同推动整个行业生产)检验用动物水平

的提高&

%,%!开展检验替代方法研究!我国兽用生物制品

质量检验过程中!动物试验十分频繁& 由于受到动

物个体健康状况)饲养环境等客观因素的约束!动

物试验结果往往不能完全反映产品的质量!同时攻

毒检验过程中也存在生物安全风险!再加上当前国

际社会日益重视动物保护和动物福利!积极推动以

减少 " *OAKDW>B7 #) 替代 " *OV?=DO<O7W# 和优化

"*OG>7O<O7W#为核心内涵的动物实验替代方法"简

称+%*, 运动#

'.(

!欧美国家先后出台相关法规!明

令禁止或减少动物使用数量!并常在国际会议上对

我国动物福利提出异议!使我国政府倍受压力& 笔

者认为!今后兽用生物制品行业过于频繁的动物试

验!特别是攻毒效力检验!势必受到科学)伦理甚至

政策方面的限制& 因此!兽用生物制品企业应改变

观念!加强检验替代方法的研究!未雨绸缪!早作准

备& 在研究效力检验替代方法时!可首选体外法测

定抗原含量法"不用动物#!其次选用实验动物体内

法测定抗原含量"抗原相对含量测定法#!再次选用

实验动物攻毒法!最后选用靶动物免疫攻毒法'$(

&
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