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摘要 农业实验动物是指来源于农业养殖的动物或宠物, 按照相关标准经过严格培育成的实验动物, 主要包括:
鸡、鸭、猪、马、牛、羊、犬、貂等. 农业实验动物是国家科技创新的基础性、战略性生物资源和支撑生命科

学研究的重要条件之一, 更是畜禽疫病防控技术研究的核心依靠. 因此, 本文综述了国内外农业实验动物的发展

概况、国内农业实验动物平台的建设及资源培育情况, 分析了农业实验动物在畜禽疫病防控研究、生物制品研

发、生产和检验研究、临床教学、人类医学模型创制及医用材料评价中的应用.
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实验动物是指经过人工培育, 对其携带的微生物

和寄生虫实行控制, 遗传背景明确或者来源清楚, 用

于科学研究、教学、生产和检定及其他科学实验的动

物. 农业实验动物通常是指来源于农业养殖的动物或

宠物, 例如鸡、鸭、鹅、猪、犬、猫、貂、马、牛、

羊、羊驼等, 按照相关标准经过严格培育, 对其携带

的微生物和寄生虫实行控制, 生物学特性明确、遗传

背景清楚、表型均一、对刺激敏感和反应一致, 用于

动物疫病、人畜共患疫病防控研究以及生物制品研

发、生产、检验等的实验动物, 通常也称畜禽疫病防

控用实验动物. 目前, 应用最为广泛的是高等级农业

实验动物, 通常指无特定病原体(specific pathogen free,
SPF)鸡、SPF鸭、SPF猪等动物, 不携带重要人兽共患

病病原、烈性传染病病原、主要潜在感染或条件致病

和对科学实验干扰大的病原以及特别规定的特异性病

原和抗体. 这些实验动物作为畜牧业和生命科学研究

中最精确的活仪器, 对于推动我国生命科学发展有着

不可估量的作用.

1 农业实验动物资源的发展概况

1.1 国外农业实验动物的发展现状

发达国家在实验动物科学研究方面起步较早, 实

验动物品种/品系资源比较丰富, 实现了实验动物培育

饲养的专业化分工、规模化生产、商品化供应和社会

化服务. 目前, 已在不同学科研究领域建立了实物资源
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和信息资源库, 对科技创新起到了重要的支撑作用, 甚
至某些领域的材料和技术创新引领了生命科学的发

展. 国外农业实验动物包括多种哺乳类动物、鸟类、

昆虫等, 常见的农业实验动物有猪、犬和鸡等, 对于

马、牛、羊等草食动物作为实验动物, 虽然使用数量

不多, 但非常重要. 一般会经过选育、净化, 在相应设

施内建立小规模的核心群, 以满足有关高水平研究与

检定的需要, 更重要的是建立一整套选育、净化的技

术以及质量标准和检测方法体系, 供不同目的应用时

参照, 以备需要时再选育、净化出种群. 发达国家农

业实验动物具有明确的遗传背景和完整的基因组信

息, 对于研究遗传学和基因功能至关重要, 且通常饲养

于规范化的条件下, 如屏障环境和隔离环境, 严格控制

饮食和生活环境. 国外实验动物在使用过程中尤其注

重动物福利和伦理, 对动物的研究和使用严格遵循伦

理制度和法规. 此外, 发达国家农业实验动物种用动

物应用历史长、范围广、质量控制与管理相对成熟,
种子优良, 可以直接用于重大动物疫病防控研究. 大型

医药等企业、专门的实验动物资源企业保存了农业实

验动物种子, 但资源垄断, 不对外开放共享.

1.2 国内农业实验动物的发展现状

在“九五”至“十三五”期间, 我国实验动物科技事

业得到了国家科技基础条件平台建设以及国家各类科

技计划项目的资助, 基本实现了既定发展目标和任务.
建立了包括啮齿类、兔类、猪类、犬类、非人灵长

类、禽类、基因工程小鼠等实验动物主要品种的种质

资源保存和开发利用基地, 在人类和动物重大疾病动

物模型的研究和应用方面取得一定进展
[1,2]. 但在科学

研究的快速发展下, 我国现有的实验动物资源已滞后

于生命科学发展的需求, 实验动物资源品种少、技术

标准不完善、实验动物质量不高的问题逐渐显现
[3].

我国农业实验动物主要涉及鸡、鸭、鹅、猪、牛、

马、羊、羊驼、兔、犬、狐、貉、貂等. 开发食品动

物、役用动物、经济动物、伴侣动物等农业动物对丰

富实验动物资源十分重要. 由于农业动物来源相对容

易, 已经经过长时间的驯化、选育及饲养繁殖过程,
人们对其遗传背景、生产性能、生物学特性已经有一

定程度的了解, 同时在生物制品的生产与检验中, 农业

实验动物及其相关产品已成为重要的原材料, 例如, 在
微生物菌毒种制备、禽用疫苗生产与检验中广泛应用

的SPF鸡与SPF鸡胚. 然而, 除SPF鸡在我国建立了质量

标准, 实现了标准化、规模化生产且广泛应用外, 绝大

多数用于科学实验、教学、检定和生产的农业动物,
如实验用牛、羊、雪貂等既缺少标准的种群, 也缺少

相应的质量标准. 例如, SPF牛、羊对于与之相关的疫

病研究及诊断、感染动物模型和相关生物制品检验是

必不可少的. 在高致病性禽流感的研究中, 特别是与哺

乳类动物致病性有关的研究, 国际公认最适合的模型

动物是雪貂, 但当前国内还没有标准化的实验雪貂.
此外, 水禽病研究远落后于疫病对水禽业危害的原因

之一就是由于在动物实验中缺少SPF鸭, 从而无法取

得重复性好、说服力强的实验数据. 另外, 小反刍兽

疫、牛结核等多种严重危害畜牧业的烈性病研究, 也

因为缺乏标准的大中型农业实验动物而进展缓慢. 引

发这些问题的根本原因是农业实验动物研究薄弱. 因

此, 大力加强农业动物基础性、原创性研究, 推进其

实验动物化, 为我国畜牧兽医、农业、环保、食药安

全、生物安全和公共卫生等生命科学相关领域的研

究、教学、检验、生产提供条件支撑与技术保障具有

十分重要的意义.

2 农业实验动物资源的平台建设及培育
进展

2.1 农业实验动物资源的平台建设

(1) 国家科技资源共享服务平台——国家禽类实

验动物资源库. 为科学保护和管理我国实验动物资

源、实现种质保证, 科学技术部先后成立了八个国家

实验动物种子中心, 目标是促进农业科学研究, 提高

农产品质量和农业可持续发展. 其中, 国家禽类实验

动物种子中心于2010年6月1日获批成立, 是我国唯一

的禽类实验动物种子中心. 2019年, 科学技术部、财

政部为完善科技资源共享服务体系, 国家禽类实验动

物种子中心成功获批成立国家禽类实验动物资源库

(以下简称禽资源库), 由农业农村部主管, 依托于中国

农业科学院哈尔滨兽医研究所(以下简称哈兽研), 相

对自主运行、独立核算, 是目前我国唯一的禽类实验

动物资源培育、收集和保存中心, 也是国内唯一的

SPF鸭资源培育、保存和生产繁育与供应基地. 目前,
禽资源库培育并保存了6个SPF级封闭群鸡品种, 2种
MHC单倍型鸡; 2个SPF级封闭群鸭品种, 3种MHC单
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倍型鸭; SPF级大白猪、长白猪和荣昌猪封闭群; 转

Mx-RNAi, RIG-I基因的2种抗禽流感转基因鸡, 转IFN-
α2b基因的输卵管生物反应器转基因鸡, 2个转基因猪

模型. 此外, 正在培育中的实验动物有棕背䶄、大林

姬鼠、鹌鹑、白鹅、太湖绵羊、荷兰小羊驼、基因编

辑鸡、转基因鸭等(表1). 所有资源均采用活体传代的

方式保存在屏障环境或隔离环境.
(2) 部级实验动物质量检测平台——农业农村部

实验动物质量监督检验测试中心(哈尔滨). 实验动物

资源的质量是保证种群保种、繁育的重要基础, 为满

足我国农业实验动物资源质量检测的要求, 2005年,
由农业部批准成立了农业部实验动物质量监督检验测

试中心(哈尔滨), 挂靠于哈兽研, 连续五次通过“2+1”
现场复核审查, 获得国家认监委检验检测机构资质认

定证书、农业部“部级质检机构审查认可”和“农产品

质量安全检测机构考核”证书, 是我国唯一一个部级实

验动物质量监督检验测试中心. 该中心是具有第三方

公正地位的、为社会提供公证数据的实验动物质量法

定检验检测机构, 同时也为我国各省培育的农业实验

动物资源进行实验动物质量(微生物学、寄生虫学、

遗传学等)检测, 为提升农业实验动物质量做出了较大

的贡献.
(3) 实验动物培育与创新研究平台——实验动物

与比较医学创新团队. 实验动物的培育和创制离不开

表 1 国家禽类实验动物资源库保存资源一览表

Table 1 List of resources maintained in the National Poultry Laboratory Animal Resource Center

种 品种 品系/家系 遗传特征 交配方式 世代 来源

SPF鸡

BWEL Ⅰ~Ⅷ共8个家系 封闭群 循环交配 30 从北京禽育种公司引进后净化

ZH7 无 封闭群 杂合 7 2017年引进

SJ5 无 封闭群 杂合 9 2015年引进

BM8 无 封闭群 杂合 6 2018年引进

SX21 无 封闭群 杂合 3 2021年引进

BA22 无 封闭群 杂合 1 2022年引进

BW/B MHC-B2, B21 近交系 半同胞 2 自行选育

SPF鸭

HJD A, B, C和D 4个家系 封闭群 杂合 4 2014年从国家水禽种质资源基因库引进后净化

HSM 无 封闭群 杂合 5 2019年引进

HBW/B MHC-HBW/B Ⅱ, Ⅲ, Ⅳ 近交系 半同胞 3 自行选育

SPF猪

长白猪 加系 封闭群 本交纯合 9 2014年从加拿大加裕猪场引进后繁殖净化

大白猪 加系 封闭群 本交纯合 9 2014年从加拿大加裕猪场引进后繁殖净化

荣昌猪 无 近交系 本交纯合 3 2019年从重庆市畜牧科学院引进净化

SPF鹌鹑 神丹一号 无 封闭群 杂合 5 2020年引进

SPF鼠

大林姬鼠 无 封闭群 杂合 1 2022年引进

棕背䶄 无 培育中 杂合 1 2022年引进

长爪沙鼠 无 培育中 杂合 1 2022年引进

猫 橘猫 无 培育中 杂合 1 2021年引进

羊驼 羊驼 无 培育中 杂合 1 2022年引进

转基因鸡

无 Mx-RNAi 封闭群 杂合 6 以海兰白为基础经遗传工程操作制备

无 RIG-I 封闭群 杂合 47 以海兰白为基础经遗传工程操作制备

无 IFN-α2b 封闭群 杂合 1 以海兰白为基础经遗传工程操作制备

基因编辑鸡 无 KO-chNHE1 封闭群 杂合 1 以海兰白为基础经基因编辑操作制备

转基因鸭

无 EGFP+mCherryEGFP 封闭群 杂合 1 以北京鸭为基础经遗传工程操作制备

无 CBh-hNTCP(全身性) 封闭群 杂合 1 以北京鸭为基础经遗传工程操作制备

无 ALB-hNTCP(肝组织特异性) 封闭群 杂合 1 以北京鸭为基础经遗传工程操作制备
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强大的科学研究平台做支撑, 为推进我国实验动物的

快速发展, 我国各科研单位、高校纷纷成立了相关的

科研平台, 深入研究非人灵长类、农业实验动物类、

啮齿类和水生生物类等实验动物及动物模型, 与保存

相关种质资源的资源库相辅相成, 共同促进我国实验

动物与比较医学事业的进步, 初步实现了国内资源的

开放共享和整合. 其中, 为解决畜禽及人畜共患疫病

防控研究对农业实验动物的特殊需求以及高等级农业

实验动物落后这一制约我国疫病防控技术的瓶颈问

题, 中国农业科学院于2014年批准成立了哈兽研实验

动物与比较医学创新团队, 致力于开发畜禽疫病防控

用SPF级禽(鸡、鸭、鹅、鹌鹑)、猪、猫、犬、羊、

羊驼等, 丰富实验动物资源, 为研究疫病的发生、发

展、传播机制、致病机理以及防疫用生物制品研制提

供支撑. 目前, 已成功创制出遗传背景明确的高等级农

业实验动物新资源,包括SPF猪、SPF鸭和SPF鸡;开发

出实验室生物安全装备和实验动物运输装备; 筛选出

了具有抗病毒活性的非编码RNA、免疫分子、微生

态制剂等, 并建立了十余种基因修饰动物及感染模型.
2017年, 依托于团队, 经黑龙江省科技厅批准成立的黑

龙江省实验动物与比较医学重点实验室, 由黑龙江省

科技厅主管, 是组织高水平基础研究和应用基础研

究、聚集和培养优秀科技人才、开展高水平学术交流

的重要基地.

2.2 农业实验动物资源的培育进展

农业实验动物资源的培育是一个基础性、综合

性、长期性和战略性的工作, 涉及到育种学、遗传

学、病理学、生理学和分子生物学等多个学科的知识

和技术, 旨在改良农业生产性能, 保护遗传资源, 推动

可持续发展和提高农业产出, 提升农业的效益和可持

续性, 以应对全球农业面临的挑战. 国内农业实验动

物资源的培育主要围绕高等级农业实验动物新品种品

系的创制与质量控制、标准、检测技术研究, 遗传工

程动物与重大疾病模型研究等. 在家禽和畜牧动物领

域, 农业实验动物资源的培育主要集中在肉质、产蛋

性能、生长速度和抗病性等方面. 通过选择育种、遗

传改良和基因编辑等方法, 培育出肉质优良、生长

快、繁殖性能高和抗病能力强的实验动物品种, 提高

家禽和畜牧业的生产效益和养殖管理的可行性. 目前

国内已经培育并得到应用的农业实验动物资源包括猪

和禽, 还有其他动物种类如绵羊、牛、马等在特定的

农业研究领域也被广泛应用.
(1) 哈尔滨大白兔(哈白兔)的培育. 哈白兔是我国

育成的第一个大型肉用家兔新品种, 由科技人员在

1976~1986年十年的努力中精心培育而成
[4]. 哈白兔主

要运用家畜遗传繁育理论, 综合复杂育成杂交方法, 以
比利时兔、德国花巨型兔为父本, 以本地白兔、上海

白兔为母本, 组成杂交组合; 通过杂交试验, 利用综合

分析评定方法, 选出最佳杂交组合, 最终定向培育而

成, 于1986年通过全国家兔育种委员会鉴定. 经全国

多点试养, 充分证明, 这种新型肉用兔遗传性稳定, 各
项生化指标优于进口兔. 哈白兔具有适应强、耐粗

饲、体型大、繁殖多、增重快、出肉高、肉质好、成

本低、收益大、见效快等“十大”特点
[5]. 在相同的饲

养条件下, 各项生产性能指标均高于进口大型肉兔.
哈白兔的育成先后获得国家科技进步三等奖、农业部

科技进步二等奖、中国农业科学院科技开发新产品一

等奖. 经过30年来的推广应用, 哈白兔为改善人民膳食

结构, 出口创汇取得了巨大的经济效益与社会效益. 同
时作为一种实验动物在饲料营养、药理、疫病、代谢

等研究中发挥了重要的支撑作用
[6~11].

(2) SPF鸡的培育. SPF鸡的培育是为了满足人用

疫苗的发展需求而产生的. 19世纪30年代, 人们建立了

鸡胚培养病毒的技术, 直接促进了麻疹疫苗的成功研

制
[12,13]. 此后, 各国的研究者开始尝试培育SPF鸡及无

菌鸡, 1948年, 美国Loband小组饲养的无菌鸡成功产

卵, 并孵化出新的一代. 1959年, 美国农业部地区家禽

研究所建立SPF鸡群. 1961年, Spafas公司成立世界上

第一家商业性SPF鸡企业, 1965年开始向市场出售SPF
种蛋, 无9种家禽传染病原感染. 各国也相继开展SPF
鸡的培育研究, 并建立相应种群

[14].
1979年, 哈兽研开始SPF鸡培育及相关微生物监

控技术研究, 随后北京生物制品研究所、山东省农业

科学院家禽研究所、北京实验动物研究中心等相继开

始饲养SPF鸡. 1986年, 哈兽研利用中国-澳大利亚政府

合作项目, 建设了SPF鸡繁育设施, 并从北京原种鸡场

引进了国内优质普通级种鸡(原种京白鸡)开始筛选培

育 , 于2000年2月成功建立排除了国家标准(GB/T
17999.1–2008)规定的18种疫病的具有7个家系的

BWEL SPF种鸡基础群, 获得了我国唯一拥有自主知

识产权的SPF种鸡群, 并于2004年获得黑龙江省科技

中国科学: 生命科学 2023 年 第 53 卷 第 12 期

1797



进步二等奖. 至此, 结束了我国无自主培育的SPF种鸡

群的历史. 之后, 科技人员逐步从遗传学
[15,16]

、微生物

学
[17,18]

、寄生虫学、饲料营养
[19]

、环境设施
[20]

、病

理特征、生物学特性
[21~23]

等方面对鸡群进行质量控

制和优化
[24], 并建立了各种疫病动物感染模型, 包括

鸡传染性喉气管炎、传染性支气管炎、新城疫
[25]

、

鸡传染性法氏囊病
[26]

、马立克氏病
[27]

、鸡传染性贫

血
[28]

等. SPF鸡群的建立填补了我国在这一领域中的

空白, 实现了SPF种鸡群的国产化和产业化. 随后, 北

京实验动物研究中心、中国兽医药品监察所、北京市

兽医生物药品厂等单位也分别建立了各自的SPF鸡种

群, 并将SPF鸡种卵应用于疫苗研发、生产与检验.
MHC是具有丰富多态性的基因群, 是疫病免疫学研究

和防控技术研究的主要候选宿主基因, 也是抗病育种

研究的优选标记基因. 在发达国家, 已培育和保存了

许多MHC单倍型种鸡群, 得到了广泛的应用, 但我国

一直缺乏如此珍贵的遗传资源. 哈兽研在BWEL SPF
种鸡群基础上, 又成功建立了6个纯合MHC单倍型群

体(B13, B15, B2, B5, B21和B19)[29], 且不同单倍型鸡

对马立克氏病病毒
[30,31]

、禽白血病病毒
[32]

等具有不同

的抗病性, 这些单倍型的建立为我国开展疫病防控基

础研究保存了重要的遗传物质资源.
(3) SPF鸭的培育. SPF鸭是农业领域科学研究中

重要的实验动物和原材料, SPF鸭和SPF鸭胚已经在甲

型禽流感等重大动物疫病防控、致病机理、产品开发

等方面发挥了关键作用. 在生物制品领域, 包括流感疫

苗在内的多种人用、禽用疫苗的研发、生产、检定都

需要使用实验鸭(胚). 同时, 由于鸭很少感染鸡的疾病,
因此用鸭制备的鸡用疫苗相较于用SPF鸡胚制备的疫

苗更加安全,且交叉感染较少;鸭与人类的亲缘关系较

远, 所以与用SPF鸡胚制备的疫苗相比, 使用SPF鸭胚

制备的人用疫苗对人体的应激反应较小. 因此, 培育

SPF鸭在农业领域和生物制品研发中具有重要意义.
我国SPF鸭的培育最早是由哈兽研开展的. 2005

年, 哈兽研引入了地方品种普通绍兴麻鸭白壳Ⅰ号,
经过屏障环境下的正压隔离器饲养、物流人流阻断污

染途径、饮用酸化水、饲喂
60Co辐射无菌饲料等生物

学净化, 以封闭群方式繁殖, 实现了实验动物化, 命名

为HBK-SPF鸭. 在6个世代的封闭繁育中, 经过分子遗

传学分析
[ 3 3 , 3 4 ]

、组织学分析
[ 3 5 ]

、疫病敏感性试

验
[36,37]

、细胞遗传学分析
[38]

、解剖学数据测定
[39]

和

生理生化数据
[40]

等多项研究, 建成了稳定的SPF鸭群,
先后获得黑龙江科学技术三等奖和中国实验动物学会

科学技术二等奖. 随后, 以此鸭群为基础, 分别利用抗

原处理相关转运体分子(transporter associated with
antigen processing, TAP)基因型分型, 连续选育出B1,
B2, B3和B4 4个品系的MHC单倍型SPF鸭[41], 采用半

同胞交配方式保存在禽资源库. 2014年, 为丰富资源品

种, 禽资源库又引进地方品种金定鸭祖代种卵, 采取原

种代鸭免疫灭活疫苗及严格淘汰病原学监测抗原和抗

体阳性个体等措施, 连续终生饲养在正压鸭饲养用隔

离器, 阻断再感染途径, 成功培育了无高致病性禽流

感病毒、鸡新城疫病毒等10种特定病原体且遗传多样

性丰富的金定鸭
[42]. SPF鸭的培育在禽流感、水禽病

的致病性及疫苗的研制中发挥了不可替代的作用. 此

外, 2019年禽资源库又引进了福建山麻鸭, 正在培育

净化中并取得良好进展. 目前, 禽资源库是国内唯一

的SPF鸭资源培育、保存和生产繁育与供应基地, 其

SPF鸭的培育和保存水平在国际上处于领先行列, SPF
鸭及其衍生产品已面向全国的生物制品生产单位、高

等院校和科研院所广泛供应, 也取得了良好的经济效

益和社会效益.
(4) SPF猪的培育. SPF猪是国际公认的标准化高

等级农业实验动物, 已成为畜牧产业、生物经济快速

发展和生物安全防控研究的战略性实验动物. 国内对

于SPF猪的研究起步较晚, 1988年在北京成立了北京

市SPF猪育种管理中心, 经过多年的探索和发展, 建立

了SPF级英系大白种猪和实验猪, 并制定了《SPF猪病

原的控制与监测》(GB/T 22914–2008)的国家标准. 但
对于我国绝大多数单位, SPF猪培育技术尚不成熟, 且
种源依靠国外进口. 为填补国内空白, 2014年, 哈兽研

从加拿大引进一批大白猪和长白猪, 开始进行实验动

物标准化培育, 建立了SPF大白猪和长白猪核心群, 生
物学特性稳定

[43], 种群内遗传分化较小, 遗传结构稳

定
[44], 母系遗传结构较为单一

[45]
、免疫学特性达标,

并且净化了27种疫病, 建立了完善的SPF猪生产和饲

养标准化体系, 实现了批量生产. 此外, 还深入分析了

猪群白细胞抗原(swine leukocyte antigen, SLA)分子特

征和单倍型多样性
[46~48], 发现不同的SLA-1分子体外

递呈病原表位抗原肽的能力具有差异
[49]. 标准化SPF

大白猪和长白猪的培育对保障我国养猪业健康发展与

疫病有效防控提供了强有力的技术支撑, 加快了多种
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严重危害畜牧业的烈性病研究, 加强了相关疫病防控

工作的开展.
除引进品种外, 我国地方品种猪也具有独特的特

征, 在各个领域已体现出重要的应用价值, 重庆市畜

牧科学院近年来也建立了SPF猪核心关键技术, 即猪

无菌剖宫产技术和猪无菌饲养技术, 并利用地方品种

荣昌猪, 培育出我国首个自主可控的“SPF荣昌猪核心

群”, 并于2019年被引进到哈兽研, 作为一个小型封闭

群饲养于屏障设施中. 目前, 对荣昌猪已建立了各种疫

病动物感染模型, 包括猪繁殖与呼吸综合征、非洲猪

瘟、塞内卡和猪伪狂犬病等. 对其SLA遗传背景也进

行了分析
[50], 明确了荣昌猪SLA遗传特征, 为荣昌猪

的推广应用、猪重大疫病的致病性研究以及疫苗的开

发评价等做基础保障. 此外, 重庆市畜牧科学院还建立

了无菌猪繁育与应用平台, 并于2023年8月成立了SPF
猪科技创新联盟, 为我国SPF猪关键核心技术攻坚和

SPF猪创新成果产业化应用提供支撑平台和交流渠道.
(5) 基因修饰动物模型创制. 基因修饰动物是生命

科学、医学研究最重要的实验动物模型. 在探索基因

功能、建立人类疾病动物模型、生产药用蛋白质、生

产异种器官移植的供体、新药开发等方面起重要支撑

作用.
基因修饰动物模型的研究在欧美国家起步较早,

是全球范围内主要基因修饰动物模型供应者和应用

者. 其中, Charles River, Jackson Laboratory, Taconic均
在20世纪60年代以前成立, 近十多年来基因修饰动物

模型销售额占据前三甲. 我国对基因修饰动物模型研

究、应用相对较晚, 但发展速度快, 在基因修饰动物

模型种类与质量上快速向欧美国家看齐. 其中, 南模

生物、百奥赛图、药康生物、昭衍新药等上市公司,
在基因修饰动物模型资源储备与创新、科研人才储备

等具有显著优势; 以赛业生物等为代表的一些国内专

业化公司技术力量雄厚. 近年来, 随着全球生物医药

市场规模的持续扩张, 基因修饰动物模型的市场需求

日益加大, 发达国家受限于资源、成本等因素, 依靠

自身越来越难以满足对高品质动物模型的需求, 因此

在客观上为国内基因修饰动物模型服务行业提供了良

好的发展机会. 目前, 除企业外, 科研单位也开始建立

转基因技术平台, 如哈兽研, 针对个性化模型需求, 建
立了转基因小鼠、鸡、猪技术平台, CRISP/Cas9基因

编辑小鼠、禽、猪技术平台, 猪孤雌激活胚胎基因编

辑高效靶位点筛选技术平台, 鸡输卵管生物反应器表

达珍贵药物蛋白技术平台等. 创制培育了50余种遗传

修饰动物模型和抗病育种畜产动物, 其中“抗流感遗传

修饰鸡新品种”是我国第一个进入农业农村部转基因

安全评价中间试验的新品种;创制了转基因小鼠模型8
种, Knock out模式识别受体、抗病毒蛋白等天然免疫

信号通路小鼠模型20余种, 为前沿科学创新、高水平

科研论文的发表提供了有力技术支撑.
(6) 其他农业实验动物的培育. 农业实验动物资源

除鸡、鸭和猪外, 还包括鹌鹑、鹅、猫、犬、羊、羊

驼和水貂等物种, 然而, 目前国内绝大多数缺少标准

的种群, 规模化、产业化生产能力不足, 质量参差不

齐, 也缺少相应的质量标准. 要快速推进农业实验动

物资源的发展, 需以实验动物资源创制为核心, 以提

升国家实验动物资源多样性、质量和总量为目标. 近

年来, 为创制具有自主知识产权的实验动物新品种、

新品系, 我国实验动物各研发平台逐渐引入了一些新

资源开始进行培育, 希望从源头上提升实验动物资源

整体水平和共享服务能力, 解决生物、医药、畜牧兽

医、生物安全等领域创新及相关产业发展的“卡脖子”
问题,适应并引领新一轮科技革命和产业变革;也希望

这些资源得到深度的推广应用, 为我国农业和畜牧

业、生命科学以及生物医药的发展做好资源的战略储

备, 有利地发挥其基础支撑与条件保障作用.

3 农业实验动物资源的应用

农业实验动物资源在生命科学的各个领域研究中

得到了广泛应用, 是生命科学取得进步的主要研究平

台之一. 国家禽资源库不仅提供祖代SPF禽种卵, 以满

足国内SPF禽卵生产单位更新换代需求, 其祖代种卵

的产量基本可满足国内的需求, 而且提供商品代SPF
禽、SPF猪以及各自的衍生品, 供科研、生产、检定

等使用, 禽资源库的服务客户遍布全国20余个省、自

治区、直辖市, 涉及养殖场、生物制品企业、大专院

校、科研院所、疾病预防控制中心、海关和检验检测

机构等150余家企事业单位, 占居全国相当的市场份

额, 其资源辐射率、覆盖率在全国行业内占绝对优势.

3.1 在畜禽疫病防控研究中的应用

农业实验动物资源的开发, 既丰富了我国实验动
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物种质资源, 又储备了国家战略性生物资源, 国内一旦

突发重大动物疫情, 就可以迅速获得高品质的阴性血

清、细胞和用于紧急研究的高品质动物, 有效对疫病

进行诊断, 对疫情精准分析和开展针对性预防综合技

术的研发. 一个典型的例子, 如非洲猪瘟的攻关研究,
禽资源库2014年开始SPF猪的引进、培育工作, 建立

了种群和技术体系, 填补了SPF猪空白, 突破了国外技

术封锁, 解决了实验用猪的瓶颈问题. 2018年我国非洲

猪瘟疫情暴发后, 资源库迅速为非洲猪瘟研究提供了

实验动物供应和技术服务. 研究者分离了我国第一株

非洲猪瘟病毒分离株, 利用SPF猪开展了致病性和传

染性的研究
[51], 且利用同源重组技术构建了一系列具

有不同基因缺失的重组病毒. 通过在SPF猪体内进行

系统的致病力、免疫原性和免疫保护性试验, 筛选出

一株具有7个基因缺失的病毒, 该病毒符合弱毒活疫

苗安全性标准, 能够对非洲猪瘟强毒的致死性攻击提

供有效免疫保护, 为我国非洲猪瘟的防控研究做了重

要的技术储备
[52].

此外, 禽资源库也为禽流感的防控研究提供了

SPF鸡、SPF鸡胚、SPF鸡血以及SPF鸭等实验动物资

源, 以此为基础, 研究者通过30多年的苦心钻研, 持续

研发了禽流感DNA疫苗及重组禽流感病毒(H5+H7)多
价灭活疫苗等47种[53~55], 为我国禽流感防控、养殖业

健康乃至人民健康提供了强有力的支撑. 特别是H5/
H7禽流感二价灭活疫苗的成功使用, 有效阻断了家禽

源头传播人感染H7N9病毒, 产生了巨大的社会经济效

益. 该成果入选了“十三五”十大农业科技标志性成果,
也是我国“人病兽防、关口前移”的成功典范. 此外, 禽
资源库农业实验动物资源丰富, 也为其他畜禽疫病防

控研究提供了必要的条件支撑.

3.2 在生物制品研发、生产和检验研究中的应用

《中华人民共和国药典》(2020年版)规定, 用于

制备注射用活疫苗的动物细胞应来源于SPF级动物,
制备口服疫苗和灭活疫苗的动物细胞应来自清洁级以

上动物, 检定用动物除另有规定外均应用清洁级以上

的动物
[56]. 《中华人民共和国兽用生物制品规程》

(2000年版)[57]、《中华人民共和国兽药典》(2020年
版)[58]对用于兽用生物制品菌、毒、虫、种制备与鉴

定, 制品生产与检验的实验动物及其相关材料也做出

了具体规定, 为农业实验动物的标准化管理奠定了基

础. 在生物制品的生产与检验中, 实验动物及其相关

产品已成为重要的原材料, 我国每年兽医生物制品行

业均要使用大量的实验兔、SPF鸡胚、水禽、猪、

羊、牛、马等. 不仅如此, 人用疫苗研发、检定、生产

中也大量使用农业实验动物. 同时农业实验动物是高

品质生物制品原料获取的主要来源, 如提供合格的高

品质阴性血清, 促进畜禽疫病相关的基础研究、检测

方法的建立; 也是动物源性生物医用材料的主要来源,
如角膜、包膜、胶原膜等.

3.3 在临床教学中的应用

我国目前尚未建立关于牛、马和羊作为实验动物

的国家标准. 目前在实验室实验、本科及研究生教学

实验以及科学研究试验中使用的牛和羊, 仅以外观健

康为选择标准. 这些用于实验的牛和羊可能携带多种

传染病和寄生虫病的病原体, 甚至有些牛和羊患有人

畜共患病, 处于亚健康状态. 使用这些动物进行教学

存在着严重的生物安全和公共卫生安全隐患. 随着对

生物安全的重视增加, 对实验动物的选择在教学过程

中变得更为严格, 尽可能选择具有实验动物生产许可

证的动物用于教学. 因此, 在教学实验中广泛应用高

质量的农业实验动物, 也推动了牛、马和羊作为实验

动物的标准化建设. 这种推广应用对于提高实验室实

验、本科及研究生教学实验和科学研究实验所使用的

实验动物的质量, 提高科研结果的准确性以及确保人

身安全具有重要意义.

3.4 在人类医学模型创制及医用材料评价中的应用

在人类医学模型创制过程中, 选择适当的实验动

物作为靶动物是一个重要的问题. 从进化角度选择,
非人灵长类动物与人的相似性可能更近, 但是考虑到

实验动物的伦理和资源, 使用非人灵长类动物都会受

到各种限制. 因此, 农业实验动物的使用得到显著提

高, 例如, 猪在解剖学、生理学、疾病发生机理等方

面与人类相似, 已被广泛运用于人类感染疾病模型(单
纯疱疹病毒

[59]
、尼帕病毒

[60]
等)、遗传性疾病模型(血

友病
[61])、营养代谢性疾病模型(肥胖症

[62]
、糖尿病

[63]

等)、外科手术模型(内窥镜技术
[64]

、皮肤烧伤
[65]

等)
和神经损伤疾病模型(帕金森综合征

[66]
等)等方面研究,

在生命科学研究领域中具有重要的应用价值. 猪在心

血管系统、消化系统、皮肤系统等方面也与人类具有
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较大的相似性, 猪也成为人类异种器官移植的重要来

源
[67~69], 是世界公认的最佳供体. 将猪的基因人源化

改造后, 可批量生产出人类需要的细胞、组织、血液

乃至器官, 为人类开展异种器官移植和生物材料提供

了充足的供体材料, 为攻克人类重大疾病开辟了新道

路. 此外, 猪也可以作为临床医师培训的良好模型, 代
替人类直接或人工造模后用于临床治疗实践, 解决临

床实习受试者紧张及伦理等问题. 因此, 猪已经成为

比较医学和“3R”研究中主要的靶动物.

4 总结与展望

随着我国种业振兴政策的支持力度不断加大和科

技资源共享服务平台的建设需要, 我国农业实验动物

新资源和疾病动物模型的研发进度和研究水平有了极

大的提升. 然而, 与世界发达国家和地区先进水平相比

较, 我国农业实验动物的科技支撑作用尚未充分发挥,
主要体现在以下几个方面: 常规农业实验动物品种品

系数量有限, 资源短缺, 尤其是高级别微生物净化等

级的大型实验动物(如马、牛、羊等)在我国尚属空白;
已有资源存在种质退化和污染现象; 资源的自主开发

能力不强; 各类动物模型数量不足; 农业实验动物质

量参差不齐, 各地工作发展不平衡, 质量标准不健全,
检测试剂标准化程度不高; 农业实验动物技术服务平

台建设缓慢. 其次, 我国依然面临严峻的动物疫情形

势, 突出的食品安全问题以及对公共卫生的威胁, 都

严重制约了我国畜禽疫病防控产品的创制、防控措施

的建立和防控效果的科学评价, 制约了兽医科学、畜

牧科学、畜产品安全评价, 乃至医药科学等相关科学

研究的发展. 而且由于缺乏高等级农业实验动物, 动

物疫病研究和重大疫病防控更无法获取直接材料, 疫

苗的研发、生产与检验就会受到严重影响, 动物健康

养殖和动物福利研究中所必需的健康动物就无法获

取, 抗生素和农药的用量就无法精确评估, 势必造成滥

用情况的发生. 因此, 针对这一系列问题, 需要继续开

展农业实验动物新资源的开发利用与标准化: 严格控

制农业实验动物的微生物质量——尽可能实现农业实

验动物SPF化; 严格控制农业实验动物的遗传质量

——建立清晰的遗传目标、遗传资源库、遗传改造技

术、遗传谱系、遗传标记等; 制定农业实验动物饲养

环境规范; 定期对农业实验动物进行健康监测; 确保

饮水、饲料和笼具等经过适当的消毒和灭菌处理; 定

期对实验室环境进行微生物监测; 形成面向科技发展

与创新需要的国家实验动物新型资源开发与标准化技

术体系和共享平台;加快完善法律制度和标准体系;完
善农业实验动物资源研制、引进和共享机制; 打造树

立自主品牌, 实现资源自强自立; 强化资源的深度鉴

定和发掘, 实现种质资源向基因资源的转变; 提高农

业实验动物资源的利用效率, 为科技创新提供更好的

基础支撑与条件保障.
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Breeding and applications of agricultural laboratory animal resources

GAO CaiXia, ZHANG He, YU HaiBo, MENG QingWen, LI ChangWen,
CHEN HongYan & XIA ChangYou

State Key Laboratory for Animal Disease Control and Prevention, Heilongjiang Provincial Key Laboratory of Laboratory Animal and Comparative
Medicine, National Poultry Laboratory Animal Resource Center, Harbin Veterinary Research Institute, Chinese Academy of Agricultural Sciences,

Harbin 150069, China

Agricultural laboratory animals refer to animals or pets from agricultural breeding that have undergone strict selections and
standardized breeding, mainly including chickens, ducks, pigs, horses, cattle, sheep, dogs, and minks. They are the basic and strategic
biological resources for science and technological innovation and an important support to life science research. Moreover, the
technology research on animal disease prevention and control heavily depend on agricultural laboratory animals. Therefore, we
reviewed the development of agricultural laboratory animals at home and abroad, the platform construction of domestic agricultural
laboratory animals, and the breeding of resources. We also analyzed the applications of agricultural laboratory animals in the
prevention and control of animal diseases, research and development of biological products, production and testing, clinical teaching,
creation of human medical models, and evaluation of medical materials.

agricultural laboratory animal, resource, breeding, application
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