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第一节 动物实验质量控制的意义

动物实验（Animal experiment）是根据研究目的

选用选用合适的实验动物，在相应环境设施中进

行的各种科学实验。

动物实验的结果容易受到各种实验因素的影响，

进行动物实验质量控制有利于获得高质量的研究成

果、有利于统计结果的分析、有利于减少实验动物

数量满足动物伦理学的要求，有利于降低实验费用。



动物实验设计是指研究者根据实验目的和要求，运用

有关科学知识和原理，结合统计分析及伦理学的要求而指

定的在动物身上进行试验的实施计划和方案，并用文字记

录或者流程图表述的实验方案和技术路线。

动物实验的结果能否取得预期效果、达到研究目的很大

程度上取决于研究者动物实验设计是否科学、严密。

第二节 动物实验设计的质量控制

一、动物实验设计的定义



第二节 动物实验设计的质量控制

二、动物实验设计的基本要素

1. 处理因素：处理因素是实验中需要重点考察的内容，处理因素
不同，实验结果也不同。在整个实验中处理因素应该标准化，否
则会影响实验结果的评价。

2. 受试对象：在动物实验中，受试对象是实验动物。根据研究课

题不同，选择合适的实验动物、确定分组情况、每组的样本数和
受试对象总数。

3. 实验效应：实验效应是指处理因素作用于受试对象后所起的作
用，它通过观察指标来实现。观察指标分为主观指标和客观指标。
为保证实验数据的可靠性和可比性，在选择指标时应尽可能选择
客观指标，或尽可能讲主观指标转化成客观指标，并要求有一定
的灵敏度和精确性。



第二节 动物实验设计的质量控制

动物实验的基本要素
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1. Reduction（减少）原则

尽可能减少实验动物的用量；

2. RepIacement（替代）原则

指使用其他方法而不用动物所进行的试验或使用
低等实验动物代替高等实验动物；

3．Refinement（优化）原则

指在符合科学原则的基础上，优化实验设计和操
作减轻实验动物痛苦。

第二节 动物实验设计的质量控制

三、动物实验设计应遵循的伦理
——“3R”原则





为避免或缩小误差，实验设计时必须注意误差控

制，遵循如下原则：

1. 对照性原则

2. 一致性原则

3. 重复性原则

4. 随机性原则

5. 客观性原则

第二节 动物实验设计的质量控制

四、动物实验设计应遵循的原则



对照性原则是要求在实验设计中设立可与实验组比

较，用于消除各种无关因素影响的对照组。实验组和

对照组具有同等重要的意义。没有对照组的实验结果

是难以令人信服的。

动物实验设计应遵循的原则

1、对照性原则

对照应有可比性，即在“同时、同地、同条件”下

进行。对照有两组对照方式，即自体对照和组间对照。



自体对照有3种形式，即同一个个体身上观察实验

处理前后某种指标的变化；同一动物在对侧部位一侧

施加处理，一侧不施加处理；对侧部位交叉施加处理。

动物实验设计应遵循的原则

自体对照

自体对照可有效减少个体差异对实验处理反应的影

响。凡可进行自身对照设计的实验应尽量加以采用。



组间对照是指将若干动物以随机抽样的方式，将其

分为若干平行组，随机挑选一组作为实验组，另外一

组作为对照组进行比较。

动物实验设计应遵循的原则

组间对照

组间对照适用于需要多次进行实验观察的实验，有

利于随时观察实验条件的变化，判断试验反应强弱及显

著性等。对照组和实验组例数相等时统计效率最高。



① 阴性对照组：包括空白对照组、正常对照组和假手术

组，需要根据实验的具体情况设置。

② 阳性对照组：是用已知能达到预期阳性实验结果的处

理因素作用于动物，其余非处理因素与其他组一致。

③ 实验对照组（模型对照组）：是指在研究过程中，给

对照组施加施加部分处理因素，但不是被研究的处理

因素。

动物实验设计应遵循的科学原则

组间对照





一致性原则是在实验中实验组和对照组除了处理因

素不同外，非处理因素基本保证均衡一致。均衡一致

是处理因素具有可比性的基础。

动物实验设计应遵循的原则

2、一致性原则

实验对象、实验条件、实验环境、试验时间、药品、

仪器、设备、操作人员等均应保持一致。



重复性原则是指同一处理要设置 多个样本例数。

重复的主要作用是估计实验误差、降低实验误差和增

强代表性，提高实验结果的精确度。同时为体现结果

的真实性，保证实验结果能在同一个体或不同个体中

稳定的重复出来也需要足够的样本数。最少的样本例

数可按一般估测方法确定，也可以通过统计学方法进

行测算确定。先分别介绍如下：

动物实验设计应遵循的原则

3、重复性原则



动物实验设计应遵循的原则

3.1 一般估测的样本数

小动物（大小鼠、蛙、鱼）：每组10-30例，计量资

料每组不少于10例，计数资料每组不少于30例；

中等动物（豚鼠、家兔）：每组8-20例，计量资料每

组不少于8例，计数资料每组不少于20例；

大动物（犬、猫、猪、羊等）：每组6-20例，计量资

料每组不少于6例，计数资料每组不少于20例；



动物实验设计应遵循的原则

3.2 按统计学方法测算的样本数

在线样本量计算工具

http://blueballon.cn/Sample/index.html

http://www.biomath.info/power/index.

htm

http://blueballon.cn/Sample/index.html
http://www.biomath.info/power/index.htm


随机性原则就是按照机遇均等的原则来进行分组，

其目的是使一切干扰因素造成的实验误差尽量减少，

而不受实验者主观因素或其他偏性误差的影响。

动物实验设计应遵循的原则

4、随机性原则

随机性的手段可以采用编号卡片抽签法、随机数字

表或者采用计算器的随机数值键等。



动物实验设计中力戒主观性干扰，选择观察指标时

不用或者尽量少用带主观成分的指标。结果判断要客

观，更不能以主观的意愿对结果或者数据做任意的改

动和取舍。

动物实验设计应遵循的原则

5、客观性原则



1. 单组比较设计

单组比较设计是指在同一个体上观察实验处理前

后某种观测指标的变化。此法的有点是能排除个体

间生物差异，但不适用于哎同一个体上多次进行实

验和观察的情况。还应注意有时候生理盐水等阴性

对照下前后两次测量时一些指标也出现一定差异

（如体重、血压等）

第二节 动物实验设计的质量控制

五、动物实验设计的基本类型



2. 配对比较设计

配对比较设计是指实验前将动物按照性比、体重

或其他有关因素加以配对，以基本相同的两个动物

为一对，配成若干对，然后将一对动物随机分配到

两组中。两组动物的数量、体重、性别等情况基本

相同、取得均衡进行实验，以减少误差及动物间的

个体差异。

动物实验设计的基本类型



3. 完全随机化设计

动物实验设计的基本类型

这种设计统计分析比较简单、抗数据缺失能力较

强。其缺点是对非实验因素缺乏有效控制，精确度

较低、误差往往偏高。该方法适用于实验对象同质

性较好的实验设计。

完全随机化设计将动物随机分配到处理组和对照

组做实验观察。现将动物按顺序编号，再用随机化

工具，如查随机数字表，将动物分组。



4. 随机区组设计

动物实验设计的基本类型

又称配伍组设计，它是配对设计的扩展。在动物

实验时，可将一窝小鼠或者大鼠划为一个区组，确

定数个区组后，按区组随机化原则将各区组的动物

随机分配到处理组和对照组。注意每个区组的动物

数量须与处理组要求的动物数量相等。若一窝仔数

少于处理组则不可采用，不能用别窝动物补充；反

之，应将多余的动物舍弃，不得放于其他区组。



4. 随机区组设计

动物实验设计的基本类型

由于同窝动物在遗传、营养、微生物携带上的一

致性都比较高，而各区组内每只动物接受何种处理

是随机的，因而随机区组设计的均衡性好，可减少

误差，提高实验效率，统计分析也比较容易。其缺

点是抗数据缺失能力较低。如一个区组的某个动物

发生意外，那么整个区组都得放弃，或不得已采取

缺项估计。



5. 拉丁方设计

动物实验设计的基本类型

拉丁方设计是指由拉丁字母组成的正方形排列，

在同一横行与同一纵列中都没有重复的字母，可进

行不同横行或者不同纵列之间的对调，适合多因素

的均衡随机。



6. 正交设计

动物实验设计的基本类型

正交设计是研究多因素实验的一种设计方法，其

特点是利用一套规格化的表格---正交表来安排试验，

适用于多因素、多水平、试验误差大、周期长的一

类试验的设计。

正交设计在实验设计过程中只要根据试验条件直

接套用正交表即可，而不需要另外编制。正交表在

统计学书上都可以查到。



正交表

动物实验设计的基本类型



实验动物品种、品系众多，而各实验动物品种
的生物学 特性差异性较大，同一品种不同品系间

也各有其具备优势的生物学特性。如何选择合适
的实验动物是科研工作者在动物实验研究中首先
碰到的问题。

第三节 实验动物的选择

动物实验研究中，必须根据实验动物的特点结

合研究目的选择最适合实验目的的实验动物。实
验动物品种、品系选择正确与否直接关系到研究
结果的可靠可信性、可靠性和可比性。



1. 标准化原则

2. 相似性原则

3. 差异性原则

4. 易化原则

5. 相容或匹配性原则

6. 易获性原则

7. 重现性、均一性原则

第三节 实验动物的选择

一、实验动物的选择原则



1. 标准化原则

实验动物的选择原则

标准化实验动物是指有清楚的微生物学和遗传学

背景的实验动物。标准化原则是指动物实验中选择

和试用与研究内容相匹配的标准化的实验动物。

要根据实验目的不同，选择不同等级微生物学控制

的实验动物。许多突变品系动物具有与人类相似的疾

病或缺陷，是研究人类相关疾病的重要模型。



实验动物的选择原则



2. 相似性原则

实验动物的选择原则

相似性原则是指利用动物与人类生命现象（如机能、

代谢、结构和疾病特点等）的相似性来选择实验动物。

例如：

烧伤研究模型动物----小型猪

因为小型猪的皮肤组织结构和人类相似，其上皮

再生、皮下脂肪层、烧伤后内分泌及代谢等也类似人

类。



人和各种实验动物的年龄对应图



3. 差异性原则

实验动物的选择原则

差异性原则是指利用不同种系实验动物机体存在

特殊结构或者某些特殊反应选择解剖、生物特点符合

实验目的和要求的实验动物。

例如：大鼠的踝关节对炎症十分敏感，中医药治疗

类风湿性关节炎（痹症）多采用大鼠佐剂性关节炎模

型。



4. 易化原则

实验动物的选择原则

选择进化程度高或者结构复杂的实验动物做模型，

会使实验条件的控制和实验结果的获得变得很困难。

易化原则是指选择能够满足实验要求的最简单动物。

例如：选择两栖类进行神经反射弧实验；利用果

蝇寿命短、染色体数目少等特点，成功地进行遗传

性研究等。



5. 相容或匹配性原则

实验动物的选择原则

相容或匹配性原则是指所用动物的标准化品质与实

验设计、技术条件、实验方法等相适应。

避免使用应用高精仪器、先进技术和昂贵试剂与

低质量非标准化动物相匹配，反之亦然！

例如：购买SPF级动物饲养在普通环境中进行实验。



6. 易获原则

实验动物的选择原则

在不影响实验质量的前提下，选择最易获得、最经

济、最易饲养管理的实验动物。

例如：在可使用大鼠和犬做反复给药毒性实验时，选

择大鼠。



7. 重现性、均一性原则

实验动物的选择原则

重现性和均一性是实验结果质量品质所在。若实验

结果不能再现或不稳定，则结果的可靠性便成了问题。

选择基因型一致的近郊系和杂交F1代动物是保证结果

可靠稳定的重要措施。



1. 呕吐-----选择犬、猫，不选择草食性动物和大鼠。

2. 过敏、变态反应-----豚鼠

3. 机体发热-----家兔

4. 药物致癌-----大鼠、小鼠

5. 药物对皮肤局部刺激-----兔、豚鼠、猪

6. 毒性物质对脏器损害-----小鼠

7. 动脉粥样硬化-----兔、大鼠

第三节 实验动物的选择

二、实验动物选择的基本意见



第四节 影响动物实验结果的因素

药物毒性研究表明，如以人体反应为衡量标准

比较动物实验结果与临床试验结果，可出现真阳性、
真阴性、假阳性、假阴性四种情况。前两种表示动
物实验结果和人体实验结果基本一致，即动物毒性
试验有实用价值。但这种相似属定性的，在定量上
则肯定存在差异。后两者显示药物反应的种属差异，
即实验动物未出现的毒性反应却在人体出现（假阴
性），或实验动物出现的毒性反应在人体不出现
（假阳性）。

一、影响动物实验的个体因素与遗传因素



沙利度胺（反应停）在大鼠不引起畸胎，对人则有较
强的致畸胎作用，其动物毒性实验为假阴性。

反应停导致的“海豹肢畸形”



影响动物实验结果的个体因素与遗传因素

实验动物种属、品系及个体差异对动物实验结果

的重复性和均一性有重要的影响。

实验动物对处理因素的反应具有明显的个性化差

异，这与实验动物机体的健康状态、年龄、性别和

营养状况有关。



第四节 影响动物实验结果的因素

1. 药物因素：如实验中的一些抗生素、麻醉药对

实验动物有毒性。给药途径、浓度、剂量、给药次

数都会影响实验结果。

二、实验技术环节对动物实验效果的影响

2. 实验季节：生物体的许多功能都随着季节产生

规律性，如：生殖周期、精子发生、季节性换毛等，

在长期试验中必须注意。



实验技术环节对动物实验效果的影响

3. 给药时间与试验周期：动物的生命活动每天不

同时间，每年不同季节都有一定的变化规律。动物

实验的给药时间应当一致。一是可比性强，二是避

免错误，而影响其他药理实验甚至临床用药。

4. 手术技巧（操作技术）：操作熟练可以减少动

物的刺激，提高实验成功率和实验结果的正确性，

减少实验误差。



第四节 影响动物实验结果的因素

1. 环境温度：环境温度的改变可以引起不同程度

的生理、生化系统和机体内环境稳定系统的改变，

从而引起某些生理情况（通气、循环、体液、中间

代谢、机体防御系统状态等）的改变，进而影响到

实验结果。。

三、影响动物实验效果的环境因素



影响动物实验效果的环境因素

2. 环境湿度：湿度过高实验环境中微生物易于繁

殖，动物易患疾病；湿度过低（如低于40%）则易

尘土飞扬，对动物健康不利。

3. 空气流速及清洁度：空气污浊易造成呼吸道疾

病的传播。空气中氮含量过多可刺激动物粘膜引起

流泪、咳嗽等，甚至可以引起肺炎、肺水肿。



影响动物实验效果的环境因素

4. 光照与噪音：光照与动物的性周期有密切关系。

噪音可引起动物紧张，并使动物收到刺激，引起动

物在生理及行为学上的异常反应。

5. 动物饲养密度：过分拥挤的饲养环境会引起动

物不安、烦躁、激怒、相互斗杀等异常行为。

5. 动物营养：保证动物足够量的营养供给是维持

动物健康和提高动物实验结果可靠性的重要条件。



第五节 GLP认证对动物实验管理的要求

GLP基本精神：是通过试验过程中的标准化和规范

化，控制和降低实验中的各种误差，提高实验数据
的质量。

一、药物非临床研究质量管理规范
---GLP (Good laboratory practice of drug)

GLP宗旨：规范实验室工作，保证实验数据的质量。

GLP管理规范已成为世界药品安全性评价的通行标
准。GLP规范对实验动物的种类、饲养、检疫和实
验环境都做出了详尽而严格的规定。



第五节 GLP认证对动物实验管理的要求

GLP是药物非临床安全性研究的指导原则，是

解决“做什么”的问题，而与之对应的标准操作流

程（SOP）则是解决“怎么做”的问题，是保障

GLP得以实现的具体方法。

二、标准操作规程
---SOP (Standard Operation Procedure)



第五节 GLP认证对动物实验管理的要求

1. 对实验动物中心工作人员的要求；

2. 对动物实验设施的要求；

3. 相关SOP的指定和配备；

4. 原始资料的保存；

5. 对实验动物管理的要求。

三、GLP认证对动物实验管理的要求



GLP认证对动物实验管理的要求

实验动物中心工作人员要理解和掌握GLP法规

中的有关实验动物管理方面的要求，严格按照

SOP操作，所有工作人员必须取得实验动物行业

从业人员上岗证，也要求实验动物中心工作人员

专业齐全且分工明确。

1. 对实验动物中心工作人员的要求



GLP认证对动物实验管理的要求

我国《药物非临床研究质量管理规范》中要求

药物安全评价机构应：“具备设计合理、配置适

当的动物饲养设施，并能根据需要调控温度、湿

度、空气洁净度、通风和照明等环境条件。实验

动物设施条件应与所使用的实验动物级别相符。

2. GLP对动物设施的要求



GLP认证对动物实验管理的要求

3.1 SOP的制订与实施

SOP制订的一般程序如下：由部门负责人或有

经验的技术人员起草，经质量保证部门审核并签

字确认、机构负责人书面批准；任何修改要再经

过质量保证部门审核，机构负责人批准。制订的

SOP有内部法规性，相关人员必须严格执行。

3. 相关SOP的制订和配备



GLP认证对动物实验管理的要求

3.2 SOP的制订范围

按我国GLP规定，非临床研究机构中官员实验

动物管理与使用的SOP应当包括：动物房和实验

室的准备及环境因素的调控；实验设施和仪器设

备的维护、保养、校正、使用和管理；实验动物

的采购运输、检疫、编号及饲养管理，实验动物

的观察记录及实验操作；濒死或已死亡动物的检

查已经废弃物处理。



GLP认证对动物实验管理的要求

实因为 GLP 的检 查 不承 认 没有 可 靠文 字

记录 的任何实验和宣称执行 GLP 的非书面表述，

所以必须忠实的书面记录实验全过程、 并保持原

始性， 归档保存一切有用的记录。动物实验室的

原始资料包括各种证明材料和记录材料。

4. 原始资料的保存



GLP认证对动物实验管理的要求

实验动物的采购、运输、检疫、编号及饲养管

理，实验动物的观察记录及实验操作，濒死或已

死亡动物的检查已经废弃物处理这些方面GLP均

有明确规定，须按照SOP严格执行。

5. 对动物实验管理的要求



Thank you！


