广东省地方标准
《病原微生物实验室实验动物管理规范》
编制说明

一、 工作简况
2023 年 5 月 11 日，广东省市场监督管理局发布《广东省市场监督管理局关于批准下达 2023 年第一批广东省地方标准制修订计划的通知》（粤市监标 准〔2023〕211 号），批准《病原微生物实验室实验动物管理规范》（以下简称《标准》）立项，完成周期18个月。
[bookmark: bookmark3][bookmark: _GoBack]本标准编制主编单位为广东省实验动物监测所（以下简称省动监所），参编单位为广州海关技术中心、华南农业大学、广东省疾病预防控制中心、深圳市第三人民医院、广东省医学实验动物中心、中山大学实验动物中心、暨南大学实验动物管理中心。省动监所负责标准起草、处理反馈意见、会议召集以及组织编制单位之间的沟通交流，参编单位参与标准的编写、讨论及技术支持等工作。
二、立项的必要性
《中华人民共和国生物安全法》第四十七条，病原微生物实验室应当采取措施，加强对实验动物的管理，防止实验动物逃逸，对使用后的实验动物按照国家规定进行无害化处理，实现实验动物可追溯，禁止将使用后的实验动物流入市场。实验动物作为科学研究的重要载体，携带病原体的实验动物逃逸将可能导致实验室的安全事故，2019 年11 月，中国农业科学院兰州兽医研究所出现大面积感染布鲁氏菌疾病。兰州“布病”事件对实验动物行业生物安全敲响警钟，随着新冠疫情在全球范围的暴发给人类生命健康带来严重的威胁，完善实验动物生物安全管理迫在眉捷。因此，加强病原微生物实验室实验动物全过程管理，显得尤为重要。
[bookmark: bookmark4][bookmark: bookmark6][bookmark: bookmark5][bookmark: OLE_LINK1]三、编制原则、标准框架、主要内容及编写依据
（一）标准编制原则
1.规范性原则。本标准按照《广东省标准化条例》要求，依据GB/T1.1-2020《标准化工作导则第1部分：标准化文件的结构和起草规则》，遵照我国现行相关法律、法规、规章、技术规范、标准及规范，并结合广东省地方标准的特点进行编写。
2.科学性原则。本标准在对我省病原微生物实验室实验动物使用情况调研的基础上，广泛听取了领域内专家、学者和从业人员的意见。标准结合病原微生物实验室这种特定环境中实验动物涉及的安全问题，标准内容重点在开展动物试验的风险评估，以及满足实验动物福利伦理要求。标准内容符合科学性原则。
3.适用性原则。病原微生物实验室开展动物实验涉及涉及生物安全管理和实验动物管理，管理部门涉及卫生健康委和科技部门，为了有利于标准实施，明确了病原微生物实验室实验动物管理的权责，病原微生物实验室开展动物实验活动，应满足《病原微生物实验室生物安全管理条例》要求，涉及实验动物质量和福利伦理的，应满足《实验动物管理条例》和《广东省实验动物管理条例》要求。并且明确了病原微生物实验室选址、平面布局、工艺设计等应符合GB 19489、GB 50346和GA 1802.1要求，动物饲养环境应满足GB 14925要求。
4.可操作性原则。本标准充分考虑生物安全风险，建立实验动物的全过程管理，最大限度实现动物实验各环节可监督、可追溯。
5.以人文本原则。病原微生物实验室开展动物试验首先要保证工作人员和环境的安全，其次才是动物实验的科学性和有效性，杜绝风险不可控的动物实验。本标准将实验人员和环境的安全放在第一位，强调科学有效的实验防护和风险控制。
（二）标准框架
本标准由10章内容组成，分别为：1.范围；2.规范性引用文件；3.术语和定义；4.总体要求；5.风险管理要求；6.设施要求；7.设备要求；8.实验动物质量要求；9.实验动物和组织样本转运要求；10.消毒灭菌和废弃物处置要求。
（三）标准主要内容及其确定依据。
本标准分为 10 部分，具体内容及依据如下。
1.范围。本标准规定了病原微生物实验室开展实验动物活动的总体要求、风险管理要求、设施要求、设备要求、实验动物质量要求、实验动物和组织样本转运要求、消毒灭菌和废弃物处置要求。
2.规范性引用文件。结合本标准的应用范围，根据《病原微生物实验室生物安全管理条例》、《实验动物管理条例》及《广东省实验动物管理条例》要求，优先引用国家标准，其次引用行业标准。
3.术语和定义。列出了本标准中涉及的术语和定义，部分重要内容采用了相关标准中提及的术语和定义。
4.总体要求。本部分内容主要对实验室的管理架构、管理体系、管理制度、动物实验人员的资质能力要求、应急情况处理等进行规范。动物实验不同于体外实验，任何对动物带来的不良操作，都会影响实验结果；而在病原微生物实验室开展动物实验，多涉及实验动物感染实验，生物安全风险高，整个实验过程的安全性对实验室管理和从业人员的提出了更高的要求。本部分主要参考了《病原微生物实验室生物安全管理条例》、《广东省实验动物管理条例》、《GB/T 43051 实验动物 动物实验生物安全通用要求》、《GB 19489 实验室 生物安全通用要求》和《WS 233 病原微生物实验室生物安全通用准则》等法律法规和标准的要求，并结合病原微生物实验室开展动物实验的特殊情况，明确了病原微生物实验室实验动物管理的权责，病原微生物实验室开展动物实验活动，应满足《病原微生物实验室生物安全管理条例》要求，涉及实验动物质量和福利伦理的，应满足《实验动物管理条例》和《广东省实验动物管理条例》要求。重点规范实验动物由进到出，要做到每一只实验动物有迹可循、链条完整可追溯。开展动物实验存在被动物抓咬伤的风险，需根据实验动物的具体分类情况处理；《常见动物致伤诊疗规范》对常见的不同动物致伤都有明确细致的处理方案，本标准引用该规范，能较好地应对实验动物致伤的各种紧急情况。
5.风险评估和控制。本部分内容主要对病原微生物实验室开展动物实验的风险评估和控制要求进行规范，是标准的重点内容。动物实验的过程既是科学研究的过程，也是人和动物“碰撞”的过程。动物并不理解人的行为，本能的应激反应，让它们对实验人员做出反抗甚至攻击，实验人员就存在受伤的可能性。为此，本标准在《RB/T 040 病原微生物实验室生物安全风险管理指南》风险评估及风险控制的基础上，进一步参考了《GB/T 43051 实验动物 动物实验生物安全通用要求》的部分条款，着重补充了实验动物方面需要加以考虑的因素。这些因素主要包括：（1）病原微生物对人和/或动物的毒力；（2）病原微生物的传播途径，特别是气溶胶传播途径；（3）动物的咬伤、抓伤；（4）实验动物自体携带病原；（5）实验操作（动物换笼、接种、采样、解剖等）引起针刺伤、划痕以及形成气溶胶；（6）动物的排泄物、分泌物、垫料、组织/器官/尸体等废弃物处理；（7）动物笼具、器械、控制系统及相关的生物安全设备等可能出现故障；（8）动物笼具、器械清洗消毒。在风险控制方面，本部分主要从病原微生物特性、动物特性、动物实验过程和动物设施设备四个方面着手，力图将人员暴露、动物风险、环境污染降到最低程度。
6.设施要求。病原微生物实验室的动物实验，在了解病原危害的同时，还需要了解动物感染后的危害和可能的生物安全风险。实验室的设施相当于一个大的防护罩，为了有效控制各类风险，需要把这个防护罩构建的安全可靠。本部分对设施进行规范的主要依据参考了《GB 19489 实验室 生物安全通用要求》、《GB 50346 生物安全实验室建筑技术规范》、《GA 1802.1 生物安全领域反恐怖防范要求 第1部分：高等级病原微生物实验室》、《GB 14925 实验动物 环境及设施》和《GB 50447 实验动物设施建筑技术规划》中的相关要求，明确了病原微生物实验室选址、平面布局、工艺设计等应符合GB 19489、GB 50346和GA 1802.1要求，动物饲养环境应满足GB 14925要求。结合动物试验特点，进一步完善病原微生物实验室的安全管理。
7.设备要求。如果说实验室的设施是一个大的防护罩，那么实验设备就相当于一个个小的防护盾，二者兼容互补、相辅相成，才能筑牢生物安全的防线。本部分对设备进行规范的主要依据参考了《GB 19489 实验室 生物安全通用要求》和《GB 14925 实验动物 环境及设施》的要求，并同时借鉴了国际AAALAC的管理要求。本部分内容主要对实验室常用生物安全设备的使用进行规范，主要包括笼具、运输车、生物安全柜或换笼台、负压解剖台及其他防护设备，强调设备的安全性，并兼顾动物福利和使用的便利性。
8.实验动物质量要求。本部分内容主要对实验室实验动物的来源、质量及日常管理进行规范。本标准所指的实验动物，包含标准化的实验动物和尚未标准化的实验用动物。本部分主要参考了《GB/T 43051 实验动物 动物实验生物安全通用要求》和《GB 14924.1 实验动物 配合饲料通用质量标准》的要求。实验室使用的实验动物或实验用动物应来源清晰、经质量检测并检疫合格。实验动物的质量一方面直接影响实验结果的科学性和可靠性，另一方面也关乎实验室生物安全，所以必须把实验动物的质量控制放在首要位置。
9. 实验动物和组织样本转运要求。本部分内容主要对不同防护等级生物安全实验室实验动物和组织样本的转运工作进行规范，参考了《WS 233 病原微生物实验室生物安全通用准则》中感染性物质运输管理规定。
[bookmark: OLE_LINK2][bookmark: OLE_LINK5]10. 消毒灭菌和废弃物处置要求。本部分参考了《WS 233 病原微生物实验室生物安全通用准则》中消毒和灭菌要求，对病原微生物实验室开展动物实验引起的动物设施、设备及实验室其他环境污染、产生的实验动物尸体及废弃物等消毒灭菌进行规范。病原微生物实验室分级不同，动物实验涉及的病原类别不同，消毒灭菌的要求也有所不同，实验室级别越高，消毒灭菌的要求也越高。本部分首先明确要求建立的消毒灭菌方法需要验证效果，生物安全二级及以上实验室应，应提供两种以上的、有效的消毒灭菌方法，确保消毒灭菌满足实验室要求；另外本部分还明确了需要进行消毒灭菌的对象和具体要求，对实验室的消毒灭菌工作予以指导。
四、与现行法律法规、强制性标准等上位标准关系
本标准符合《中华人民共和国生物安全法》《病原微生物实验室生物安全管理条例》《实验动物管理条例》《广东省实验动物管理条例》等法律法规文件中关于实验动物的管理要求，不存在矛盾之处。
本标准符合现行的技术标准与规范，包括：《实验动物 微生物、寄生虫等级及监测》（GB 14922）、《实验动物 配合饲料通用质量标准》（GB 14924.1）、《实验动物 环境及设施》（GB 14925）、《实验室 生物安全通用要求》（GB 19489）、《实验动物 质量控制要求》（GB/T 34791）、《实验动物福利伦理审查指南》（GB/T 35892）、《实验动物安乐死指南》（GB/T 39760）、《实验动物 动物实验生物安全通用要求》（GB/T 43051）、《生物安全实验室建筑技术规范》（GB 50346）、《实验动物设施建筑技术规划》（GB 50447）、《生物安全领域反恐怖防范要求 第1部分：高等级病原微生物实验室》（GA 1802.1）、《病原微生物实验室生物安全风险管理指南》（RB/T 040）、《病原微生物实验室生物安全通用准则》（WS 233）。
五、标准有何先进性或特色性
本标准参考了现有病原微生物实验室和实验动物两个领域的相关标准，同时借鉴了国际AAALAC的管理要求，并结合我省实验动物管理要求制定完成。与其它标准相比，本标准针对的是病原微生物实验室与实验动物的交叉管理领域，主要围绕不同等级生物安全实验室中开展动物实验活动进行管理规范。在遵循病原微生物实验室既定的管理要求的同时，加强实验动物的管理，保障实验室生物安全，确保实验动物实验动物和动物实验质量可控，动物实验符合福利伦理要求，保障动物实验的科学性和可靠性，这既符合《中华人民共和国生物安全法》的内在要求，也满足《广东省实验动物管理条例》的管理要求，本标准编制具有较好的先进性和特色性。
六、标准调研、研讨、征求意见情况
（1）信息收集整理
梳理病原微生物实验室和实验动物管理方面的法律法规及相关标准，侧重点在于筛选病原微生物实验室和实验动物管理的交叉部分，由主编单位省动监所主笔，起草了《病原微生物实验室实验动物管理规范》的初稿，形成了标准的基本框架。
（2）专家研讨
2021年10月29日，病原微生物实验室实验动物安全管理研讨会在广州举办。本次会议采用专家经验分享、与会人员讨论交流的形式举办，共邀请到省内外生物安全和实验动物方面共43名专家参加。与会专家就病原微生物实验室实验动物的风险评估、安全使用、监督管理等问题进行了深入探讨，为《病原微生物实验室实验动物管理规范》提出了许多宝贵意见。省动监所整理了专家意见，对标准初稿进行修改。
（3）召开标准专家推荐论证会。
2022年12 月10日，主编单位省动监所以线上会议的方式组织召开了《地方标准推荐论证会议》，会议特邀省内 7 名实验动物领域专家参加。与会专家对标准立项的必要性、目的性、可行性、适用范围、自身协调性、先进性、与现行法律法规和国家标准协调配套情况、预期效益等方面进行审核，并认为标准内容满足我省地方标准立项要求，一致同意优先推荐。本标准由主管部门广东省科学技术厅于 2023 年 1 月向广东省市场监督管理局推荐立项，并于 2023 年 5 月获得批准立项。
（4）合作单位内部征求意见
标准获批立项后，省动监所先在七家合作单位中开展了内部征求意见，进一步确定了本标准的范围和主要内容，并编写了编制说明初稿。在2023年12月8日召开的广东省地方标准法规和标准制定培训暨广东省实验动物标准化技术委员会2023年年度工作会议中，标准负责人对该标准的编写进度进行了汇报，并听取了现场专家的编写意见。在听取多方意见的基础上，编写人员对标准稿进行了反复多次的修改，并于2024年6月22日召开了线上地方标准研讨会，对标准稿做进一步的完善。
（5）广泛征求意见
……
（6）送审稿征求意见
……
（7）专家技术审查
……
七、技术指标设置的科学性和可行性，量化指标的确定依据
本标准主要参考了《实验动物 环境及设施》（GB 14925）、《实验室 生物安全通用要求》（GB 19489）、《实验动物 质量控制要求》（GB/T 34791）、《实验动物福利伦理审查指南》（GB/T 35892）、《实验动物安乐死指南》（GB/T 39760）、《实验动物 动物实验生物安全通用要求》（GB/T 43051）、《生物安全实验室建筑技术规范》（GB 50346）、《实验动物设施建筑技术规划》（GB 50447）等实验动物领域的现有国家标准，还参考了《生物安全领域反恐怖防范要求 第1部分：高等级病原微生物实验室》（GA 1802.1）、《病原微生物实验室生物安全风险管理指南》（RB/T 040）和《病原微生物实验室生物安全通用准则》（WS 233）等病原微生物实验室领域的相关标准。在编写期间，也多次征求了省内外有病原微生物实验室管理实践经验的专家的意见，进一步保障了技术指标设置的切实可行。综合来看，本标准指标设置有据可循，具有科学性和可行性。
八、与国际、国家、行业、其他省同类标准技术内容的对比情况，或者与测试的国外样品、样机的有关数据对比情况。采标情况，以及是否合规引用或采用国际国外标准
（一）与国际同类标准技术内容的对比及合规引用或采用情况。
本标准属于实验动物和病原微生物实验室交叉领域的管理规范，国外没有单独的病原微生物实验室实验动物的管理标准，但有比较完善的实验室生物安全手册，如世界卫生组织编写的《实验室安全手册》（第四版）、美国编写的《微生物和生物医学实验室生物安全手册》（BMBL）（第六版）等。本标准有借鉴这些安全手册的管理经验，以确保标准的科学性和先进性。
（二）与国内同类标准技术内容对比情况。
目前国家已经制定了一系列了实验动物和病原微生物实验室相关国家标准，但实验动物和病原微生物实验室交叉领域的管理规范，国内尚无专门的标准。本标准中设施、设备、实验动物质量、实验动物和组织样本转运、消毒灭菌和废弃物处置等主要结合国家标准《实验动物 环境及设施》（GB 14925）、《实验室 生物安全通用要求》（GB 19489）、《实验动物 动物实验生物安全通用要求》（GB/T 43051）和行业标准《病原微生物实验室生物安全通用准则》（WS 233）中相关规定确定相关参数指标。风险管理主要参照《病原微生物实验室生物安全风险管理指南》（RB/T 040）的规定。在编写过程中，编制工作组充分考虑了与国内相关标准的协调性问题，内容与国内相关标准保持协调一致，参考和引用标准的标准号和标准名称在规范性引用文件中均已列出。
九、涉及专利的有关说明
本标准不涉及相关专利。
十、报批阶段专家审定会情况

十一、其他应当说明的事项
无。
十二、贯彻地方标准的要求，以及组织措施、技术措施、过渡期和实施日期等建议
广东省地方标准《病原微生物实验室实验动物管理规范》颁布实施后，起草单位将采取多种形式，利用媒体等各种途径，组织力量宣传，并将标准条文和要求贯彻落实到我省病原微生物实验室中，规范其实验动物的使用，尽可能的降低实验室生物安全风险。
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