
万略药理部介绍 



不同给药方式的PK研究和生物利用度 
不同给药剂量的PK研究 
不同改良制剂的PK比较研究 
标记化合物的吸收、分布和排泄研究 

 

主要服务类型 主要给药途径 

静脉（快速推注或缓慢推注） 
口服（灌胃、吞服胶囊或片剂） 
肌肉注射，皮下注射 
十二指肠给药，直肠给药，腹腔注射 

其他业务 

早期药代动力学研究 
不同赋形剂的药代动力学研究 
早期MTD研究 
荷瘤鼠体内的药效研究 

其他给药途径 

皮肤局部给药 
鼻腔给药，支气管给药，阴道给药 
膝关节注射，玻璃体腔注射 
脑植入给药 



 实验动物：SPF级小鼠、大鼠，普通级兔、犬、猪、猴 

 动物设施：SPF级屏障设施，普通环境设施 

 许可证：实验动物使用许可证、辐射安全许可证 

 研究专题可申报CFDA和FDA 

 



 2015年底由姚全胜主任负责整体设计 

 2016年2月上海开纯负责一楼正式动工 

 2016年3月8日通过科技厅和环保局专家的“动物设施建设项目论证会” 

 2016年6月30日一楼建设完工 

 2016年11月1日江苏省科技厅现场检查，16日获许可证 

 2018年4月2日上海开纯负责二楼正式动工 

 2018年6月15日屏障设施硬件环境指标检测通过 

 2018年6月20日递交SPF级屏障环境实验动物许可证申报材料 

 2018年7月20日江苏省科技厅现场检查，31日获许可证 

 



普通动物设施1000m2，放射性动物设施85m2，16个饲养实验室 



屏障环境动物设施400m2，6个检疫饲养实验室 
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大鼠：1间检疫室5间饲养实验室，饲养量约为500只 

犬：1间检疫室3间饲养实验室，饲养量约为50只 

兔：1间检疫饲养室，饲养量约为48只 

猪：1间检疫饲养室，饲养量约为6只 

猴： 1间检疫室5间饲养实验室，饲养量约为72只 

 

 每个饲养实验室均可单独设置权限，限制进出 

 每个饲养实验室均有工作日志，包括消毒饲喂情况记录 

 动物实验室的门牌须标识实验信息 

 



 双路供电电源 
 中央空调系统两用两备 
 空调监控系统一用一备 
 专门的工程部人员进行设施巡检，并设置了短信报警系统 
 运行状态良好 

演示者
演示文稿备注
鼎泰工程部24小时值班



• 注射泵BYZ-810系列（3台） 
• 双扉脉动真空蒸汽灭菌锅（1台） 
• 大动物恒温手术台（1台） 
• 小动物恒温手术台（2台） 
• 动物呼吸麻醉机（1台） 
• 层流架（1台） 
• 超净台和生物安全柜（各1台） 
• 二氧化碳培养箱（1台） 
• 酶标仪Max190（1台） 
• 各种代谢笼 

• 液体闪烁计数仪（3台） 
• 生物样品氧化仪（2台） 
• 徕卡冷冻切片机（1台） 
• GE扫描仪（1台） 
• 梅特勒天平（9台） 
• 离心机（2台） 



 实验动物生产合格证 

 实验动物质量合格证  

 免疫证明和近期血象血生化报告 

动物种属  繁育单位  
大鼠 北京维通利华 
小鼠 北京维通利华 

比格犬 北京玛斯生物 
新西兰白兔 青岛康大 

食蟹猴 海南新正源 
小型猪 苏州田宇科技 



类别 生产单位  

大小鼠维持饲料 北京科澳协力饲料有限公司 

大小鼠繁殖饲料 北京科澳协力饲料有限公司 

垫料 江苏协同医药生物工程 
有限责任公司 

兔维持饲料 江苏协同医药生物工程 
有限责任公司 

犬维持饲料 北京科澳协力饲料有限公司 
猴维持饲料 北京科澳协力饲料有限公司 



动物
福利 

适宜
的饲
养 

管理 

营养 

疾病
预防
与治
疗 

有责
任的
关怀 

人道
操作 

人道
安乐
死 

享有不受饥渴的自由 

享有生活舒适的自由 

享有不受痛苦、伤害和疾病的自由 

享有生活无恐惧和无悲伤的自由 

享有表达天性的自由 

演示者
演示文稿备注
动物实验数据真实科学可信的根基是动物福利



  黄色透明饲养盒，每盒不超过5只 

  使用玉米芯，提供动物玩具 

 每天观察临床表现，每日饲喂 

 每天更换饮用水水瓶 

 每周至少更换1次垫料 

 每周称重和一般检查 



 

   不锈钢笼具单笼饲养，提供玩具 

   每日清洁，每周消毒托盘 

   每月更换消毒笼具 

   每日定时定量饲喂 

   每天观察临床表现   

   每月称重，一般检查及月度护理 

   提供运动锻炼和合笼机会 

   每年体检包括牙齿检查、血液检查 

   每年提供疫苗接种 

14 

演示者
演示文稿备注
动物每天由合格人员进行饲养照料管理，包括周末和节假日，以维持动物福利，并满足研究需要



 

  不锈钢笼具单笼饲养，提供玩具 

  每日清洁，每周消毒托盘，每月更换消毒笼具 

  每日定时定量饲喂，适当补充饲喂新鲜的胡萝卜 

  每天观察临床表现   

  每周称重和一般检查 

15 



 

  不锈钢笼具单笼饲养 

  每日清洁，每周消毒托盘 

  每月更换笼具 

  每日定时定量饲喂 

  每天观察临床表现   

  每月称重和一般检查 

16 



 
   不锈钢笼具单笼饲养，提供玩具（镜子、转球） 
   每日定时定量饲喂，每天加喂一次新鲜干净的水果 
   每日清洁，每周消毒托盘，每月更换笼具   
   每天观察临床表现   
   每周进行一次视频放映或者音乐播放，每次至少30分钟 
   每月一般检查及月度护理 
   每年进行一般体征检查、牙齿检查、血液检查、TB检查 

17 



 
 为每只实验动物建立动物档案，实行领用制度 

 须在开展前获得IACUC的批准，并接受IACUC的日常监督检查 

 用于不同研究项目的实验动物须分室饲养 

 鼓励实验操作的习惯化或适应性培训 

18 



 

设施管理 
• 16个SOP IL-E 
• 包括空调系统
使用和维护、
进出程序、清
洁消毒、废弃
物转移，等等 

饲养管理 
• 12个SOP IL-G 
• 包括IACUC、
动物接收检疫、
日常饲养、动
物福利，等等 

实验技术 
• 14个SOP IL-T 
• 包括动物标记
识别、给药、
样品采集、手
术、麻醉，等
等 



部门简介—药理部 

动物实验中心
保障组 

兽医 

工程部 

动物饲养 

实验技术组 

实验准备 

给药 

收样 

测样 

项目管理组 

数据处理 

数据核对 

报告准备 

药理部 
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 目前共计19人，其中5名研究生 

•  1名部门负责人，大于10年的动物设施管理经验 

•  1名工程部负责人，大于10年的动物硬件设施管理经验 

•  1名专题负责人，6年的动物饲养和实验工作经验 

•  1名主治兽医，2名研究员 

•  7名助理研究员，2名助理实验员 

•  1名电工，3名饲养员，在鼎泰安评中心培训 



  入职标准实验操作培训和考核 
 实验室安全、生物安全、放射性安全的基本知识 
 公司规章制度和GLP的相关培训 
 仪器设备验证、使用和日常维护的相关培训 
 实验动物环境质量控制、卫生清扫消毒的相关培训 
 实验动物设施的相关培训 
 实验动物行为学、饲养照料的基本培训 

  岗位操作的培训和考核 

 接收检疫、给药、收样、麻醉、安乐死、手术、模型等等各种操作培训 

  年度的再培训 





• 新员工安排入职体检，之后每年安排体检一次 

• 提供各种有效的防护用品，包括N95口罩、防护面罩、防

穿刺手套等 

• 提供工作服的洗消设备，以及烘干设备等 

• 设施提供急救用品，并配有应急冲洗设备和洗浴设备 

演示者
演示文稿备注
包括金山医院，染色体畸变率，眼底检查等指标，急救用品、应急冲淋位置



• IACUC: Institutional Animal Care and Use Committee  

• 实验动物管理与使用委员会(实验动物伦理委员会) 

• 委员会成员由机构负责人任命 

• 第一届成立日期：2016年9月8日 

• 第二届成立日期： 2018年3月15日 

 

 



 

委员会主席 

冯浩 

主治兽医 

 

彭苗苗 

科技委员 

 

熊雅婷 

 

非科技委员 

戴娟 

陈晓丹 
 

公众委员 

 

褚健 



SD/PI SD递交方案草稿给委员会 

IACUC 
SD/PI 

召开会议讨论，过半数委员签署视为通过 

IACUC 根据最终方案，监督实验 

 负责审查动物使用和管理方案，倡导3R原则 

 负责审查和监督动物设施条件，保障设施条件满足动物使用和管理需求 

 负责对动物饲养和实验工作进行全面监管，督促落实动物福利伦理原则 



标记
合成 

计划书
签订 

转移和
报关 

动物
订购 

纯度检测
和配药 

实验准备 动物给药 

样品收集和
动物观察 

样品
测定 

代谢谱
研究 

主要代谢产
物结构鉴定 

报告 



开展了33个物质平衡实验，其中8个氚标记，25个碳十四标记 
按动物种属，包括26个大鼠，1个小鼠，2个兔，1个犬，3个猴 



 
Species 3H/14C Type of Project Test Articles No. of Project 

Rats 14C ADME Small Molecules， 
Medical Device 
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Rats 3H ADME PDL1, ADC, Antibody, 
Medical Device 

10 

Mice 14C ADME Small Molecules 1 

Mice 3H Tumors and tissue 
distribution 

PDL1, ADC, Antibody, 
Small Molecules 

7 

Rabbits 3H ADME Small Molecules， 
Medical Device 

2 

Dogs 14C AME Small Molecules 1 

Monkeys 14C ADME Small Molecules 2 

Monkeys 3H ADME，PK/PD Small Molecules 1 

近3年开展了近40个DMPK实验 



 可开展全方位的物质平衡研究，收集样品包括尿液、胆汁、
粪便，以及呼出的二氧化碳等 

 可开展全面的组织分布研究，生物基质包括全血、血浆、
脑脊液、视网膜、等组织或亚器官 

 可提供各种手术模型，包括静脉插管、胆插管、十二指肠
插管、荷瘤鼠、开胸术、开颅术等 



全血和血浆 

采血方法：颈静脉采血、心脏采血、尾静脉采血 
采血后，1小时内低温离心，分离血浆，干冰转移 

32 



尿粪 

 尿液收集盒需置于干冰盒内，以防氧化、蒸发和降解 

 常温收集粪便，及时转移至收集盒内，尤其是氚标化合物 

 每天收集笼具冲洗液，末次收集笼具清洗液 

 称量收集前后的样品收集盒，记录实际样品重量 
 

33 



胆汁 

34 

使用胆管插管手术（BDC）的大鼠 

胆汁收集盒置于干冰盒 

胆汁收集期间，用电解质液代替饮用水 

收集胆汁超过3天，需同时输注胆盐替代液 
 



呼出气体 
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 常规收集24 h内的呼出气体 

 大鼠单笼收集 

 小鼠三只一笼收集 

 同时收集尿粪样品 
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先心脏穿刺采血，采集尽可能多的体内循环血液 

按血灌流速率及预测的浓度高低，分器械、分操作员采集组织 

灌胃给药的动物，最后采集胃肠道，避免消化道内药物残留污染 

称量收集前后的样品收集盒，记录实际样品重量 
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可直观、完整、全面地显示在组织、亚器官中分布情况 

从2000年起，在发达国家已取代传统的解剖方法，并被法规部门认可 

可满足人体放射性剂量估算的数据要求 

可应用于合并用药或改剂型后药物分布及靶点结合的药效和毒性评价中 



血浆的处理和分析 

称取至闪烁瓶 

加入闪烁液，混匀，静置 上机，检测总放射性 

涡旋 化冻，排序，QC标签，拍照 



全血的处理和分析 

涡旋 

称取至燃烧舟，挥去水分 

充分氧化燃烧，测定总放射性 

化冻，排序，QC标签，拍照 



尿液/胆汁的处理和分析 

加入闪烁液，混匀，静置 上机，检测总放射性 

称取至闪烁瓶 混匀 化冻，排序，QC标签，拍照 



粪便的处理和分析 

加50%IPA浸泡 

称总重 通风橱中匀浆 

称取2份至燃烧舟中，挥干或烘干 

充分氧化燃烧，测定总放射性 

冰冻状态下打粉 
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组别 动物数量 给药 
途径 

给药剂量 
采样时间点（小时） mg/kg mL/kg 

1 3雄3雌 
JVC大鼠 

单次 
静注 低剂量 5 

给药前（0）及给药后0.083、
0.25、0.5、1、2、4、8、10

和24 

2 3雄3雌 
JVC大鼠 

单次 
口服 低剂量 10 

给药前（0）及给药后0.25、
0.5、1、2、4、6、8、10和

24 
3 3雄3雌 

JVC大鼠 
单次 
口服 中剂量 10 

4 3雄3雌 
JVC大鼠 

单次 
口服 高剂量 10 

5  3雄3雌 
JVC大鼠 

多次 
口服 中剂量 10 

第1、5、6、7次给药前（0），
及第7次给药后0.25、0.5、
1、2、4、6、8、10和24 
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周期 动物数量 给药 
途径 

给药剂量 
采样时间点（小时） mg/kg mL/kg 

1 3雄3雌 
比格犬 

单次 
口服 低剂量 5 给药前（0）及给药后0.25、0.5、1、

2、3、4、5、6、8、10和24 
清洗期 

2 3雄3雌 
比格犬 

单次 
静注 低剂量 1 给药前（0）及给药后0.083、0.25、

0.5、1、2、4、6、8、10和24 
清洗期 

3 3雄3雌 
比格犬 

多次 
口服 中剂量 5 

第1次给药前（0）及给药后0.25、0.5、
1、2、3、4、5、6、8、10和24 

，第5次和第6次给药前，第7次给药前
（0）及给药后0.25、0.5、1、2、3、

4、5、6、8、10和24 
清洗期 

4 3雄3雌 
比格犬 

单次 
口服 高剂量 5 给药前（0）及给药后0.25、0.5、1、

2、3、4、5、6、8、10和24 
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组
别 目的 数量 给药 

途径 
给药剂量 

采样时间点/间隔（小时） 
µCi/kg mL/kg 

1 药动学 
/代谢 

3雌3雄 
JVC 静脉 100 5 血浆：给药前和给药后0.083，0.25，0.5，1，2，

4，8，24 ，72 

2 药动学 
/代谢 

3雌3雄 
JVC 口服 100 10 血浆：给药前和给药后0.25，0.5，1，2，4，6，

8，24 ，72 

3 
尿粪 

排泄/代
谢 

3雌3雄 
整体 口服 100 10 

尿/粪：给药前和给药后0-8，8-24(粪便0-24)，24-
48，48-72，72-96，96-120，120-144，144-168 

每日收集笼具冲洗液，末次收集清洗液 
结束时处死动物，保留动物尸体 

4 
胆汁 
排泄 
/代谢 

3雌3雄 
BDC 口服 100 10 

胆汁：给药前和给药后0-4，4-8，8-24，24-48，
48-72 

尿/粪：0-8，8-24(粪便0-24)，24-48，48-72 

每日收集笼具冲洗液，末次清洗液 

5 组织 
分布 

12雌12雄 
整体 口服 100 10 全血/血浆/组织：0.5，2，8，24，168 

6 对照 1雌1雄 口服 无 10 全血/血浆/组织：24 
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组别 动物数量 采集时间点 

1 5雌5雄 
SD大鼠 

5个时间点，每个时间点1雌1雄 
比如0.5，2，8，72，168小时 

2 7雄 
LE大鼠 

7个时间点，每个时间点1雄 
最后一个时间点仅收集样品，暂不进行测定 
比如0.5，4，8，24，72，168，504小时 
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目的 数量 给药 
途径 

给药剂量 
采样时间点/间隔（小时） 

µCi/kg mL/kg 

药动学 
/尿粪 
排泄/代

谢 

3雌3雄 口服 10 2 

血浆：给药前和给药后0.25，0.5，1，2，4，
6，8，24 ，72和168 

尿/粪：给药前和给药后0-8，8-24(粪便0-24)，
24-48，48-72，72-96，96-120，120-144，144-

168 
每日收集笼具冲洗液，末次收集清洗液 
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目的 数量 给药 
途径 

给药剂量 
采样时间点/间隔（小时） 

µCi/kg mL/kg 

药动学 
/尿粪 
排泄/代

谢 

3雌3雄 口服 30 2 

血浆：给药前和给药后0.25，0.5，1，2，4，
6，8，24 ，72和168 

尿/粪：给药前和给药后0-8，8-24(粪便0-24)，
24-48，48-72，72-96，96-120，120-144，144-

168 
每日收集笼具冲洗液，末次收集清洗液 



• 曾参与完成中国第一例14C标记创新药物在胆插管猴体内
物质平衡研究 

• 曾参与完成中国第一例14C标记创新药物在鸡体内物质平
衡研究 

• 曾参与完成中国第一例3H标记创新药物膝关节注射后在兔
体内物质平衡研究 

• 曾参与完成中国第一例14C标记创新药物在人体内物质平
衡研究 

• 近三年内完成40个以上DMPK研究项目，其中标记化合物
专题包括29个大鼠、8个小鼠、2个兔、1个犬、3个猴，以
及3个人体试验 
 



 适应症：膝关节注射，变形性膝关节炎的辅助治疗 
 标记位点：氚标记在PEG上（PEG分子量<5000） 
 研究内容：新西兰白兔体内的ADME研究 



 实验动物：大鼠，制作肝脏创面模型 
 标记位点：氚标记在纤维素的壳聚糖上 
 研究内容：吸收、分布、排泄和降解过程 
 试验结果： 



 实验动物：大鼠 
 标记位点：氚标记在褐藻胶寡糖上 
 研究内容：吸收、分布、排泄和降解过程 



 适应症：抗癌 
 标记位点：氚标记在小分子药物的缬氨酸上 
 研究内容：大鼠体内的AME研究 



 研究内容：荷瘤鼠体内的组织分布研究，并与小分子药物
比较 



• 遵科技、循法规、精诚服务，满足客户需
求，实现真正意义上的共赢 

• 根据客户不同的需求，提供定制化的服务 
• 是目前国内唯一一个以应用低能量放射性
同位素标记技术为特色，拥有全方位的实
验技术，在质量保证部的监管下可开展各
种实验动物和人体的药代动力学技术平台 
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