
实验动物福利伦理审查

安乐死和仁慈终点

北京大学第三医院 王港
2022.4.20

1



实验动物福利伦理审查

• 实验动物在生命科学及生物医药等领域的研发和实验的重

要基础性支撑作用

• 实验动物自身福利和生命尊严的保障

• 如何在保证动物实验结果科学可靠的前提下，来科学、规

范的保障和不断提高实验动物的福利
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实验动物福利伦理审查

• 1988 年《实验动物管理条例》颁布实施，我国实验动物行

业的规范化和科技水平获得了快速的提升

在提高实验动物质量方面，对实验动物的饮食及饲养环境等提出了具体要求

二十九条: “从事实验动物工作的人员对实验动物必须爱护，不得戏弄和虐待”

• 2006 年《关于善待实验动物的指导性意见》，细化了善待

实验动物的规定，对提高和改善动物福利水平起到了一定的

作用

在饲养管理和使用实验动物过程中，要采取有效措施，使实验动物免遭不必要的伤害、饥渴、不

适、惊恐、折磨、疾病和疼痛，保证动物能够实现自然行为，受到良好的管理与照料，为其提供清洁、舒

适的生活环境，提供充足的、保证健康的食物、饮水，避免或减轻疼痛和痛苦等。
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实验动物福利伦理审查

• 2013 年，中国实验动物学会实验动物福利伦理专业委员会被

民政部和中国科协批准正式成立，挂靠在国家卫生计生委科
研所

“首届中国实验动物福利伦理高峰论坛”

• 2014 年，北京举办“中英首届实验动物福利伦理国际论坛”

• 2018 年《实验动物福利伦理审查指南》（GB/T 358992-2018
），我国首个有关实验动物福利伦理审查的国家标准
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实验动物福利伦理审查

概念
按照实验动物福利伦理的原则和标准，对使用实验动物的

必要性、合理性和规范性进行的专门检查和审定

要点: 对动物伤害的标准化审查

实验动物福利

人类保障实验动物健康和快乐生存权利的理念及其提供的相应外部条件的总和。

要点: 强调保护实验动物的理念和其具体行动的统一。

实验动物伦理
人类对待实验动物和开展动物实验所应遵循的社会道德标准和原则理念。

要点: 强调个人职业道德和社会公德的统一。
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实验动物伦理委员会
实验动物福利伦理委员会
实验动物管理和使用委员会（IACUC）
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审查机构



审查内容
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• 人员资质

• 设施条件: 动物设施、设备、设备使用、生活空间、环境丰富
度等

• 实验动物医师: 资质、职责

• 动物来源：来源清楚、合法

• 技术规程: 饲养、设施管理、实验操作、环境控制、项目实施

• 动物饲养: 饮食、饮水、特殊照料

• 动物使用: 3R原则、科学保定、麻醉、仁慈终点和安乐死

• 职业健康与安全: 人员、动物、公共卫生及技术保障

• 动物运输: 运输方案、人员、运输条件



审查内容
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伦理审查重点是为了发现项目中存在的所有潜在的伦

理问题，项目设计缺陷引发的动物不必要伤害，弃用成熟
的动物替代技术而引发的不必要伤害，不科学的过多或过
度地使用实验动物造成的不必要伤害，人员和环境安全存
在的潜在的风险。

• 人员资质

• 项目实施的目的、意义

• 拟使用动物的种类、数量、项目设计方案（3R原则）

• 麻醉、镇痛、特殊护理和安乐死、仁慈终点



• 安乐死是实验动物福利的核心内容之一

• 2006年科技部颁布的《关于善待实验动物的指导性意见

》指出：处死实验动物不使用安乐死的单位，将吊销单

位实验动物生产许可证或实验动物使用许可证

• 美国兽医医学会（AVMA）:《Guidelines for the 
Euthanasia of Animals》（2020版动物安乐死指南）

• 加拿大动物保护协会（CCAC）:《CCAC guidelines on 
euthanasia of animals used in science》

• 欧盟委员会:《Recommendations for euthanasia of 
experimental animals》
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安乐死



• 安乐死（euthanasia）
eu 好的，美好的

thanatos 死亡

常用于描述采用一种减轻或消除疼痛和痛苦的方法来结束动物的生命

以科学人道的理念和方式，使动物生理和心理痛

苦最小化而采取的动物意识迅速丧失的处死过程
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安乐死（enthanasia）



• 实施条件

在达到以下条件时，可实施安乐死

a）得到实验结果或动物实验结束

b）经实验动物医师评估判定，实验动物痛苦程度超过预

期或预设的仁慈终点

c）动物实验失败或无法完成

d）其他不适合继续繁殖或饲养的原因

11

安乐死



• 基本原则

尊重生命 快速少痛

守法合规 方法正确

人员培训 场所适合

死亡确认
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安乐死（enthanasia）



• 吸入性气体

• 常见吸入性药物包括二氧化碳、氮气、一氧化碳、乙醚、

氟烷、甲氧氟烷、异氟烷、安氟醚等。

• 大部分吸入性药物对人体有害，应在通风良好场所实施。

• 所有通过吸入气体对动物实施安乐死的方法都有影响动物福
利的可能，因为此类方法通常不能使动物立即失去意识。
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安乐死方法



• 吸入性气体

• 动物从接触气体到丧失意识的时间长短取决于气体置换
率、容器的容积以及气体浓度。

• 用于安乐死的笼盒/ 空间须能使动物保持舒适状态，即不
过分拥挤且没有异味。

• 新生动物、爬行动物、两栖动物、兔和禽类通常不适合

用吸入气体的方式安乐死。（兔从笼具中抓出之前，可先用镇定剂，这样
做可以减少其屏住呼吸的行为）
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安乐死方法



CO2

• 是啮齿类动物最常用的吸入性药物。吸入40％二氧化碳
时很快达到麻醉效果，而长时间持续吸入可导致动物死亡

• 新生的啮齿类动物，对缺氧耐受性高，必须确保动物足

够长的暴露时间，直到动物对疼痛刺激再无反应或者使用
辅助性方法，例如脱颈椎法或断头术来确保动物死亡

• 合理的CO2置换率（每分钟30%~70%容器体积）

• 在两次安乐死操作之间，应将容器中残余的二氧化碳体

积分数降至最低（尽量排空），避免将动物放进一个预充
了纯二氧化碳的容器中。
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安乐死方法



CO2

• 由于二氧化碳比空气重，在容器内尚未灌满时，动物往
往将头部抬高而难以迅速死亡;

• 使用二氧化碳会引起一些动物福利问题，很多研究都发
现动物对较低浓度二氧化碳厌恶。有证据表明20%二氧化碳
即可激活大鼠的恐慌。

• 在执行二氧化碳的安乐死过程中，目前还没有办法可以让
动物免于痛苦( 除非动物用非抑制性麻醉剂预先麻醉) 。
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安乐死方法



CO2(啮齿类）
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安乐死方法

30%~70%



吸入麻醉剂（异氟醚、七氟醚、氟烷等）

• 可以作为二氧化碳的替代方案

• 动物暴露于致死剂量的麻醉剂时，许多物种的动物均显示出相同的厌
恶和应激行为，与暴露于二氧化碳的动物表现一样

• 当动物进入吸入性麻醉剂容器中，由于麻醉剂量被容器设置成亚致死
浓度，因此，安乐死的过程非常缓慢

• 在执行安乐死的过程中，为增加容器内麻醉剂的浓度，会在容器内放
入被麻醉剂浸泡过的纱布，刺激性的液体可能会直接接触动物。

• 挥发性麻醉剂是环境污染物，与二氧化碳相比毒性更大。
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安乐死方法



• 注射药物

• 常用注射药物包括巴比妥类药物、氯化钾等

• 常用注射方式包括：静脉注射、腹腔注射、心脏注射等，

优先选择静脉注射。

• 腹腔注射需使用较高剂量的药物，会使动物死亡时间延长

及死前挣扎。

• 心脏注射只适用于呈现垂死、休克或深度麻醉中的动物。
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安乐死方法



巴比妥类药物

• 静脉注射巴比妥酸盐和巴比妥酸衍生物是实验动物安乐死的首选方法

。

• 绝大多数种类的动物都可以使用此药物注射实施安乐死。

• 大剂量的安乐死药物必须通过心内注射，或静脉给予，不可采用肌肉内注
射、皮下注射等其他方式给予，以避免药物引起的疼痛反应。腹腔注射也
会引起疼痛。

• 剂量没有掌控好，没有进行死亡的验证，有潜在复苏的可能。需要采用辅
助的方法确认动物是否死亡; 需要相关培训。

• 常用的戊巴比妥钠，目前管控难以获得
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安乐死方法



氯化钾

• 全身麻醉/无意识状态下，静脉/心脏注射氯化钾

（1~2mmol/kg）

• 不能用于有意识的脊椎动物安乐死

• 一经注射很快引体肌肉组织阵挛
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安乐死方法



乙醇

• 适用范围：成年小鼠

• 对于用作抗体生产的动物，乙醇类注射是首选的安乐死
方法。

静脉注射乙醇类化合物能够改变细胞膜流动性，并改变神经细胞离子通路以及

降低神经细胞活性。

腹腔注射后，能够使动物的神经和呼吸系统被抑制达到麻醉和安乐死的目的。

给成年小鼠腹腔注射0.5 mL 体积分数为70%～100% 的乙醇溶液，小鼠在2～4 
min 内出现肌肉逐渐松弛、翻正反射丧失、呼吸和心跳停止等临床症状，随后死亡

• 乙醇不能用于小于35 日龄的小鼠安乐死，也不能用于比小
鼠体型更大的动物（如大鼠）
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安乐死方法



三溴乙醇

• 不能单独用于安乐死。

• 多数IACUC允许作为啮齿类麻醉药物，但有争议（腹膜炎
和死亡）

• 乌拉坦
• 不能单独用于安乐死。

• 在实施物理性安乐死操作前，可先使用乌拉坦麻醉动物。
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• 物理方式

• 可采用颈椎脱臼、断颈、电击、头部击碎、放血、弹簧枪等物理方式

• 可用于解剖性状适合使用的或其他安乐死方法影响实验结果的动物

• 操作人员需接收完整的技术训练，并以尸体多次练习后方可正式实施

• 颈椎脱臼可用于体重低于200g的啮齿类动物、禽类及兔。除非有特殊需

求，实施颈椎脱臼前可给予动物镇定剂，以减少动物的应激

• 因实验需求无法使用化学/CO2时，可使用断颈法。因实验所需采集动物

全身血液或放血，需麻醉待动物失去知觉后实施。

24

安乐死方法



颈椎脱臼

• 适用范围：被处死的动物体型较小，例如小于3 kg 的禽类
、体质量小于200 g 的啮齿类和小于1 kg 的兔，且操作人员
要足够熟练。

• 采用直接脱颈椎法安乐死动物，动物的脑电活动还能够维持约13～30 s；

• 亦有研究认为，在动物脱颈椎后，其脑电图不足以证明动物仍然能感受到疼痛
，即动物在脱颈椎后会很快失去意识。

• 如实验人员技术生疏或力量不足，需在动物麻醉后进行。

• 对于体质量大于1 kg 的兔，可借助能够固定兔头部的特殊

装置，操作人员通过拉拽兔的后肢也可完成兔颈椎脱臼安
乐死（使用前先行练习）
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断颈/头

• 适用范围：因科学研究需要，使用麻醉气体或注射用麻醉
药品会影响组织、血液、尿液等样本的分析结果时。

• 断头可以使动物在5～30 s即脑死亡。

• 可利用特制的断头装置，实施动物断头操作。

• 如操作正确，大鼠和小鼠不会因为断头或处于其他大鼠或小鼠被断头的现场而

产生下丘脑- 垂体- 肾上腺轴的应激反应。
• 用于动物安乐死的闸刀，必须保持清洁，且刀片足够锋利，定期维护保养。

• 在正式使用断头装置前，先使用麻醉的动物或用动物尸体加以练习，确保能熟
练操作。
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常用安乐死方法
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啮齿类动物安乐死方法



• 最早见于1998年荷兰召开的“生物医学研究中实验动
物仁慈终点大会”

• 早期，定义为能反映实验动物遭受严重疼痛、痛苦或濒

临死亡最早的指标。核心为“在所提及指标出现时提前对
动物实施安乐死”。

• 目前，仁慈终点被看作“优化原则”的一部分，其定义

也发展为一种优化策略，其目的是尽可能减轻实验期间动
物遭受的疼痛和痛苦。
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仁慈终点（Humane Endpoints）



考虑人道对待动物的要求和实验要求，合理终

止动物用于实验的时机

仁慈终点的确定是科学目的与动物福利相权衡的结果
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仁慈终点



1）权衡性原则

根据实验科学价值与将对动物造成伤害进行权衡

2）伤害最小化原则

在实验前，尽可能预判将对动物造成伤害/痛苦的程度，最大程

度避免以动物的濒死、死亡以及严重的疼痛和痛苦作为仁慈终点，对动物

伤害最小化

3）持续优化原则

在实现动物科学目的前提下，不断寻求更为人道的动物实验终点，

使动物在使用过程中所经历的痛苦不断趋于缩小
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如何确定仁慈终点



1）多数动物实验的通用性指标 （状态、行为）

体重变化：快速下降、成长期不增重、恶病质及肌肉消耗，不摄食/摄食减少

外部体征变化：全身脱毛、无法治疗的长期腹泻、持续性倦怠伴蜷缩、弓背、目光呆

滞、精神萎靡、嗜睡或持续趟卧等

生理指标：可测量的心率、呼吸频率、体温、生化指标等，腹泻、呼吸困难、黄疸、

出血等症状

异常行为：活动下降、刻板、离群、烦躁等

2）特定研究的特定性指标

肿瘤研究、老化研究、感染性研究、基因修饰模型相关研究等
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仁慈终点评价指标



可独立存在，也可作为实验方案的一部分

计划包括：科学目的、主要评价指标、指标时间进程、观察频率、终止实验的时

机

根据实验要求和动物状态，明确仁慈终点的判定准则，符合现行公认原则

常规实验，依据既往结果、权威著作、期刊参考文献等选择仁慈终点

新开展的实验研究，对动物可能遭受的疼痛和痛苦缺乏了解时，开展预实验，以

了解可能的发病情况、病变进程，有助于初步确立仁慈终点。

达到仁慈终点的动物，如无法以药物或其他方式缓解痛苦/疼痛，规定施行安乐

死的时机

实验过程中和结束后再评估（合理性、科学性）
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仁慈终点计划



适用于多种动物的体貌分级
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疼痛/痛苦等级量化表（状态、行为）
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非人灵长类仁慈终点推荐指标
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不同实验动物疼痛/痛苦/不适的特殊表现
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肿瘤研究的推荐指标

Nature ：肿瘤大小不应超过15 mm
麻省总医院IACUC 动物福利指南中的规定是15 mm
UK 一个癌症研究小组发布的指南推荐的直径不应该超过12 mm
美国机构指南通常推荐最大为20 mm



实验动物福利伦理审查

39

按照实验动物福利伦理的原则和标准，对使用实验动
物的 必要性、合理性和规范性进行的专门检查和审定



团 结 丨 奉 献 丨 求 实 丨 创 新

健康医学中心楼818

大动物实验：5872

小动物实验：5871
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