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内容概要

　　本书共30章，前14章主要讲述生物技术药物安全性评价研究的法规与指导原则、GLP规范、生物
技术药物的毒理和病理学研究、药代动力学评价，以及新药审批技术审评、临床药理学实验和临床安
全性评价的考虑要点；后l6章编者在自身实践经验的基础上，对重组治疗蛋白药物、重组多肽激素药
物、单克隆抗体、疫苗、变态反应原、基因治疗药物、反义寡核苷酸药物、组织工程产品、细胞治疗
产品等各类生物技术药物的安全性评价，结合实例进行了讨论；同时对安全性评价工作涉及的实验动
物替代方法、统计处理方法，以及近年来在生物技术安全性评价中应用的众多新技术、新方法等相关
内容进行了比较全面的介绍。
本书还对临床实验过程的药理学方案设计、风险评估进行了论述。
　　本书总结了生物技术药物安全性评价研究中的实践经验，突出先进性和实用性，供从事药物安全
性评价的工作人员参考，也可作为从事生物技术药物研发工作的科研人员，生命科学、医学等院校教
师、研究生，药品检验人员的参考书。
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作者简介

王军志，男，研究员，博士生导师。
先后于1982年和1985年毕业于兰州医学院并获得医学学士和医学硕士学位，于1993年和1995年在日本国
三重大学医学部获医学博士和完成博士后研究，并兼任日本京都大学客座研究员。
在日本留学期间对钙调蛋白拮抗剂（W.7）具有抗肿瘤转移作用的机制、鬼臼毒素与氮稳定的氮氧自
由基结合衍生物抗肿瘤活性及机制、多种植物多糖的免疫调节作用，以及NOD小鼠糖尿病发病分子机
制等进行了深入研究。

　　自1995年回国后进人中国药品生物制品检定所，曾担任生化室副主任、主任、所长助理。
现任中国药品生物制品检定所副所长，分管生物制品质量管理工作和国家药物安全评价监测中心工作
。
其主要研究领域包括基冈工程．基因治疗，抗体及核酸药物等生物技术药物的生物学活性、质量标准
和安全性评价。

　　先后主持“863计划”“生物技术药物质量检测技术平台的研究”等22项同家级、省部级有关生物
技术目标产品质量研究项目；研究成果先后获得2000年、2003年和2005年北京市科技进步二等奖；获
得2004年国家科技进步二等奖；在围内外核心专业期刊上发表论文70余篇，主编和参与编写专著5部。
2002年获得“国务院政府特殊津贴”，负责完成了中日政府科技合作项目“国家药物安全评价监测中
心”（国家1035工程重点项目）：培养指导硕士研究生11名，博士研究生6名。

　　社会兼职：国家食品药品监督管理局新药评审委员．国家食品药品监督管理局GMP检查员，第三
届生物制品标准化委员会委员和第八届、第九届国家药典委员会委员．生物技术产品专业委员会主任
，中国生物技术协会生物技术药物质量控制专业委员会主任委员：中国生物工程学会第四届理事会常
务理事；中国微生物学会第九届理事会理事、常务理事；中国药学会第二十二届理事会理事、常务理
事。
《中国生物制品学杂志》、《药学学报》和《中国生物治疗杂志》编委，《药物分析杂志》副主编；
第四军医大学客座教授、博士生导师。
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书籍目录

第一章　生物技术药物概述第二章　生物技术药物安全性评价相关法规第三章　药物安全性评价基本
原则第四章　药物非临床研究质量管理规范（GLP）第五章　生物技术药物生物学活性研究第六章　
生物技术药物毒理学研究第七章　生物技术药物安全性评价毒性病理学评价第八章　生物技术药物药
代动力学评价第九章　生物技术药物的非临床安全性技术评价第十章　生物技术药物临床实验安全性
评价第十一章　生物技术药物临床药理学评价第十二章　药物非临床研究中实验动物管理第十三章　
生物仿制药物安全性评价第十四章　生物制品上市后不良反应监测评价第十五章　重组疗性蛋白药物
非临床研究安全性评价第十六章　重组人多肽激素非临床研究安全性评价第十七章　单克隆抗体非临
床研究安全性评价第十八章　疫苗非临床安全评价第十九章　变态反应原非临床研究安全性评价第二
十章　基因治疗药物非临床安全性评价第二十一章　反义寡核苷酸药物非临床安全性评价第二十二章
　组织工程产品非临床研究安全性评价第二十三章　细胞治疗产品非临床研究安全性评价第二十四章
　生物技术药物遗传毒性和生殖方面的考虑第二十五章　遗传修饰动物模型在生物技术药物安全性评
价中的应用第二十六章　生物技术药物安全性评价研究结果的统计处理与报告第二十七章　新技术生
物技术药物安全评价研究中的应用第二十八章　热原检测与评价第二十九章　实验动物代替方法在药
物安全性评价中的应用第三十章　实验动物质量控制附录一：国家药物安全评价监测中心大事记附录
二：缩略语附录三：生物技术药物安全性评价相关指导原则文件附录四：与生物技术药品安全性评价
有关的一些重要网站索引
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章节摘录

　　第一章　生物技术药物概述　　第一节　国内外生物技术药物发展现状　　21世纪被称为生命科
学和生物技术的时代，作为生命科学的主要手段，生物技术必然成为现代科学技术研究、应用和发展
的重点。
因此与此相关的生物技术经济也就应运成为继IT产业后可持续发展的新经济增长点。
美国《时代》周刊曾在2000年预言，本世纪20年代生物技术经济将取代信息经济，目前世界各国都在
着力抢占生物技术的制高点，在发达国家生物技术年增长速度接近25％～30％，是整个经济增长平均
数的8～10倍左右。
而该领域内超过60％的研究成果均集中在医药领域，并使生物技术药物成为制药产业中发展最快、技
术含量最高的领域。
从1982年重组胰岛素上市以来，生物技术药物经过25年的发展产品已近100种，促进了医疗水平的突飞
猛进，在人类重大疾病的治疗中发挥了不可替代的作用，同时提升了“生物技术”在国民经济中的地
位，2006年的全球生物制药销售已超过600亿美元，其中有22个产品年销售额突破10亿美元。
因此生物技术药物已经成为现代科技研究和开发的重点，并成为衡量国家现代生物技术发展水平和综
合国力的重要标志。
虽然目前生物技术药物研发投入高、周期长、风险大，主要原因是由于对原创药物的安全评价、质量
控制、生产工艺全过程控制缺乏足够的实践经验。
各国药品监管和研发机构均将保证药品安全有效、质量可控，作为自己关注的重点。
ICH针对生物技术药物，在质量、安全、临床等方面，颁布了一系列的指南文件。
　　一、国外生物技术药物发展现状　　（一）美国生物技术药物研发现状　　美国是现代生物技术
的发源地，其生物技术产业在世界上处于领先地位，绝大多数创新技术都来源于美国，并成功地应用
于生物制药领域。
目前美国FDA批准的生物技术药物中，大肠埃希菌表达的基因重组生物技术药物有20种，酵母表达的
基因重组生物技术药物有8种，哺乳动物细胞表达或生产的生物技术药物有57种：其中有6种激素类、7
种酶、7种细胞因子、6种凝血因子、18种治疗性抗体、6种体内诊断用抗体、2种受体-Fc融合蛋白和活
化蛋白、4种组织工程产品。
哺乳动物细胞已成为生物技术药物最重要的表达或生产系统，这种局面仍将持续并且其所占比例有逐
年扩大趋势。
哺乳动物细胞表达系统更受到FDA和各大制药公司的重视，FDA在2000年以后批准的创新生物技术药
物中用酵母表达的有2种，用大肠埃希菌表达的产品有4种，而通过动物细胞培养生产的生物技术产品
则有22种，这些蛋白都是分子量大、二硫键多、空间结构复杂的糖蛋白，只有使用CH0等哺乳动物细
胞表达系统，这些蛋白的生产才成为可能。
同时由于蛋白质复性等限制因素，在表达相同蛋白的情况下，哺乳动物细胞表达的产品的活性往往高
于大肠埃希菌表达的产品。
美国之所以十分推崇哺乳动物细胞CH0细胞表达产品，并在生物制药领域遥遥领先，最主要的原因就
是哺乳动物细胞表达和生产的产品是其生物制药的主力军。
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编辑推荐

　　《生物技术药物安全性评价》总结了生物技术药物安全性评价研究中的实践经验，突出先进性和
实用性，供从事药物安全性评价的工作人员参考，也可作为从事生物技术药物研发工作的科研人员，
生命科学、医学等院校教师、研究生，药品检验人员的参考书。
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