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他們的共同點是 ?





https://fbresearch.org/medical-advances/nobel-prizes/

188/224 生醫獎得主於研究中使用實驗動物



II. 疼痛與緊迫

III. 安樂死

I. 概論 (實驗動物照護與使用計畫)

大綱



概論



The Guide 8th, 2011

實驗動物

為了研究、測試或教學而生產、使用的所有
脊椎動物 (例如:傳統實驗動物、農業動物、
野生動物或水生物種) 。

Any vertebrate animal (e.g., traditional laboratory animals, agricultural

animals, wildlife, and aquatic species) produced for or used in research,

testing, or teaching.



動物使用

為了研究、測試或教學目的而生產或使用的
實驗動物應給予適當照護、使用與人道對待。

The proper care, use, and humane treatment of laboratory animals

produced for or used in research, testing, or teaching.
The Guide 8th, 2011



實驗動物的特性

• 特性一致/個體差異小

• 繁殖快速

• 生長快速/疾病進程短

• 模式與人類相似



https://www.jax.org/news-and-insights/jax-blog/2017/november/when-are-mice-considered-old

小鼠 年紀 (月)

人 相對歲數 (年)

生長快速/疾病進程短



動物模式是什麼? 



健康 疾病



動物模式的定義

• 動物在患有疾病的狀況下，具備與人類相似或同樣的症狀，可以作為
研究人類疾病的基礎。

• 自發性/ 誘導性/ 基因改造性/ 陰性/ 孤兒型



實驗動物照護及使用管理制度

https://www.managementstudyhq.com/what-is-management.html



The activities conducted by and at an institution that have a direct impact on the well-being of animals,

including animal and veterinary care, policies and procedures, personnel and program management and oversight,

occupational health and safety, IACUC functions, and animal facility design and management.

實驗動物照護及使用管理制度

任何在機構內進行會直接影響動物福祉的活動/行
為，包含動物與獸醫照護、政策與程序、人員與制
度的管理與監督、職業健康與安全、IACUC功能與
動物設施設計與管理。



實驗動物照護及使用管理制度

Program

IACUC

Institutional Official (IO)

Attending Veterinarian (AV)

Institutional Animal Care and Use Committee (IACUC)

機構
負責人

首席
獸醫師



規範
• The Guide 8th ed (2011) 

• 農委會-實驗動物照護及使用指南(2018)

• 農委會-動物保護法 (2018)

• IACUC  

• 動物設施



實驗動物照護及使用管理制度

1. 所有照顧、使用或生產動物以進行研究、測試或教學的人員，都應對動物
福祉負責。

2. 動物科學應用機構應建立、實施及維持實驗動物照護及使用管理制度，並
符合相關法規及動物科學應用機構實地查核的要求。

3. 機構負責人應設置實驗動物照護及使用委員會或小組，並得指派管理制度
負責人及獸醫師協助管理，但仍應承擔管理制度的最終責任。

4. 實驗動物照護及使用委員會或小組、獸醫師及相關成員應將管理制度執行
需求定期向機構負責人與或管理制度負責人報告。



實驗動物照護及使用管理制度

5.機構應賦予獸醫師權責及提供資源，以執行獸醫照護相關作業。若現場無法
配置一位全職獸醫師，機構得有諮詢或兼職獸醫師，依據管理制度需求定期
至機構巡檢。在此情況下，應指派專人負責每日動物照護使用與設施管理。

6.所有參與管理制度的人員都應接受必要訓練訓練應有紀錄，並維持最新狀態。

7.機構應指派專人保存管理制度執行的相關紀錄。

8.動物房舍得依實驗動物種類設置或諮詢獸醫師、畜牧技師及水產養殖技師等
專業人員，執行動物照護管理相關作業。



機構間合作計畫的管理權責

1. 參與動物科學應用合作計畫之機構應簽署正式書面文件，明確載明實驗動
物照護及使用之權責。

2. 任一合作方的實驗動物照護及使用委員會或小組得決定是否要就合作計畫
相關的申請文件進行複審。



機構職責

 人員資格與訓練

 人員執業健康與安全

 災害規劃與緊急應變措施



IACUC Membership

⚫ 三人以上，且應包含獸醫師及外部委員各一人以上，外部委員
應由非動物實驗研究背景者擔任。

⚫ 執行秘書一人，受訓12小時以上且取得證照(有效期3年)，得
由委員兼任。

⚫ 成立IACUC於30日內核報縣市主管機關(轉中央)，異動也應申
報。

農委會指引



IACUC

監督與定期評估制度:

1.審核所有實驗動物計畫書

2.確保符合所有法條、規範、政策

3.檢視所有動物設施與實驗室

4.監督訓練與教育計劃



機構負責人 (IO)

 代表行政高層，對管理制度負責，具備資源規劃與
確保制度目標與機構任務一致。



首席獸醫師 (AV)

 對機構內所有動物健康與福祉負責。

 機構應提供首席獸醫師足夠權限，包含能夠訪視所
有動物與足夠資源來管理獸醫照護計畫。

 首席獸醫師也需要監督動物照護與使用(照護、飼
養)來確保計畫符合the Guide。



動保法

 法規類別: 行政 > 行政院農業委員會 > 畜牧目

 1998年立法，16次條文修正(5/19/2021)



動保法

一、動物：指犬、貓及其他人為飼養或管領之脊椎動物，包括經濟動物、實驗動物、寵物及其他動物。
二、經濟動物：指為皮毛、肉用、乳用、役用或其他經濟目的而飼養或管領之動物。
三、實驗動物：指為科學應用目的而飼養或管領之動物。
四、科學應用：指為教學訓練、科學試驗、製造生物製劑、試驗商品、藥物、毒物及移植器官等目的所進行之

應用行為。
五、寵物：指犬、貓及其他供玩賞、伴侶之目的而飼養或管領之動物。
六、寵物食品：指為供應經中央主管機關指定之寵物均衡營養之食料及其他物質。
七、飼主：指動物之所有人或實際管領動物之人。(PI & 動物中心)

八、寵物繁殖場：指為供商業用途而培育、改良或繁殖寵物之場所。
九、寵物食品業者：指經營寵物食品之製造、加工、分裝、批發、販賣、輸入或輸出之業者。
十、虐待：指除飼養、管領或處置目的之必須行為外，以暴力、不當使用藥品、器物、不作為或其他方法，致

傷害動物或使其無法維持正常生理狀態之行為。
十一、運送人員：指以運送動物為職業者。
十二、屠宰從業人員：指於屠宰場宰殺經濟動物為職業者。
十三、展演：在公共場所或公眾得出入之場所以動物供展示、表演或與人互動。

第 3 條 本法用詞，定義如下：



一、提供適當、乾淨且無害之食物及二十四小時充足、乾淨之飲水。
二、提供安全、乾淨、通風、排水、適當及適量之遮蔽、照明與溫度之生活環境。
三、提供法定動物傳染病之必要防治。
四、避免其遭受騷擾、虐待或傷害。
五、以籠子飼養寵物者，其籠內空間應足供寵物充分伸展，並應提供充分之籠外活動時間。
六、以繩或鍊圈束寵物者，其繩或鍊應長於寵物身形且足供寵物充分伸展、活動，使用安全、舒適、透氣且保持適當鬆緊度之項圈，並應適時
提供充分之戶外活動時間。
七、不得以汽、機車牽引寵物。
八、有發生危害之虞時，應將寵物移置安全處，並給予逃生之機會。
九、不得長時間將寵物留置密閉空間內，並應開啟對流孔洞供其呼吸。

十、提供其他妥善之照顧。
十一、除絕育外，不得對寵物施以非必要或不具醫療目的之手術。

飼主飼養之動物，除得交送動物收容處所或直轄市、縣（市）主管機關指定之場所收
容處理外，不得棄養。

動保法
第 5 條 1 動物之飼主為自然人者，以成年人為限。未成年人飼養動物者，以其法定代理人或監護人為

飼主。

2 飼主對於其管領之動物，應依下列規定辦理：



動保法

第 6 條 任何人不得騷擾、虐待或傷害動物。

第 9 條 1 運送動物應注意其食物、飲水、排泄、環境及安全，並避免動物遭受驚嚇、痛苦或傷害。

2 經中央主管機關公告之動物種類，其運送人員應經運送職前講習結業，取得證書，始得
執行運送業務。

3 前項運送人員經運送職前講習結業並執行業務後，每二年應接受一次在職講習；其運送
人員講習、動物運送工具、方式及其他應遵行事項之辦法，由中央主管機關定之。

第 11 條 1 飼主對於受傷或罹病之動物，應給與必要之醫療。

2 動物之醫療及手術，應基於動物健康或管理上需要，由獸醫師施行。
但因緊急狀況或基於科學應用之目的或其他經中央主管機關公告之情形者，不在此限。



動保法

一、為肉用、皮毛用，或餵飼其他動物之經濟利用目的。

二、為科學應用目的。
三、為控制動物群體疾病或品種改良之目的。
四、為控制經濟動物數量過賸，並經主管機關許可。

五、為解除動物傷病之痛苦。
六、為避免對人類生命、身體、健康、自由、財產或公共安全有立即危險。
七、收容於動物收容處所或直轄市、縣（市）主管機關指定之場所，經獸醫師檢查患有法定傳染病、重病無法治癒、嚴重影響環境衛生之動物或

其他緊急狀況，嚴重影響人畜健康或公共安全。
八、其他依本法規定或經中央主管機關公告之事由。中央主管機關得公告禁止宰殺前項第一款之動物。

第 12 條 1 對動物不得任意宰殺。但有下列情事之一者，不在此限：

任何人不得因第一項第一款所定事由，有下列行為之一：
一、宰殺犬、貓或販賣、購買、食用或持有其屠體、內臟或含有其成分之食品。
二、販賣經中央主管機關公告禁止宰殺動物之屠體。
依第十四條第二項規定准許認領、認養之動物，不包括依第八條公告禁止飼養或輸入之動物。但公告前已飼養或輸入，並依第
三十六條第一項辦理登記者，准由原飼主認領。
本法中華民國一百零四年一月二十三日修正之條文施行之日起二年內，收容於動物收容處所或直轄市、縣（市）主管機關指定
之場所，經通知或公告超過十二日而無人認領、認養或適當處置之動物，得予以宰殺，不適用第一項規定。



第 13 條 1 依前條第一項所定事由宰殺動物時，應以使動物產生最少痛苦
之人道方式為之，並遵行下列規定：

一、除主管機關公告之情況外，不得於公共場所或公眾得出入之場所宰殺動物。
二、為解除寵物傷病之痛苦而宰殺寵物，除緊急情況外，應由獸醫師執行之。
三、宰殺收容於動物收容處所或直轄市、縣（市）主管機關指定場所之動物，應由獸醫師或在獸醫師監督下執行之。
四、宰殺數量過賸之動物，應依主管機關許可之方式為之。

中央主管機關得依實際需要，訂定以人道方式宰殺動物之準則。
經濟動物之屠宰從業人員，每年應接受主管機關辦理或委託辦理之人道屠
宰作業講習。

動保法



第 三 章 動物之科學應用

動保法

第 15 條 1 使用動物進行科學應用，應儘量避免使用活體動物，有使用之必要時，應以最少數
目為之，並以使動物產生最少痛苦及傷害之方式為之。

2 中央主管機關得依動物之種類，訂定實驗動物之來源、適用範圍及管理辦法。

第 16 條 1 進行動物科學應用之機構，應設置實驗動物照護及使用委員會或小組，以督導該機
構進行實驗動物之科學應用。

2 中央主管機關應遴聘學者、專家、相關機關及立案之民間動物保護團體代表定期監
督及管理動物之科學應用；其中至少應含獸醫師及民間動物保護團體代表各一人。

3 實驗動物照護及使用委員會或小組之組成、任務及管理之辦法，由中央主管機關定
之。

（3Rs)

(IACUC)



第 三 章 動物之科學應用

動保法

第 17 條 1 科學應用後，應立即檢視實驗動物之狀況，如其已失去部分肢體器官或仍持續
承受痛苦，而足以影響其生存品質者，應立即以產生最少痛苦之方式宰殺之。
(Humane endpoints/Euthanasia)

2 實驗動物經科學應用後，除有科學應用上之需要，應待其完全恢復生理功能後，
始得再進行科學應用。(Reuse)

第 18 條 高級中等以下學校不得進行主管教育行政機關所定課程綱要以外，足以使動物受
傷害或死亡之教學訓練。



第 23 條 1 直轄市、縣（市）主管機關應置專任動物保護檢查員，並得甄選義務動物保護員，
協助動物保護檢查工作。

第 五 章 行政監督

動保法

2 動物保護檢查員得出入動物比賽、宰殺、繁殖、買賣、寄養、展示及其他營業場所、訓練、
動物科學應用場所，稽查、取締違反本法規定之有關事項。

3 對於前項稽查、取締，不得規避、妨礙或拒絕。

4 第二項之稽查，直轄市、縣（市）主管機關得委任、委託或委辦其他機關
（構），法人、團體或個人辦理。

5 動物保護檢查員於執行職務時，應出示有關執行職務之證明文件或顯示足
資辨別之標誌；必要時，得請警察人員協助。

6 直轄市、縣（市）政府警察局協助動物保護檢查員執行本法有關動物保護之工作，應經相關專業訓練。
7 為期本法之有效實施，主管機關應逐年編列預算，推動流浪犬族群控制、多元創新性認領養、工作犬、校園犬計畫及確保收容管理品質等動物保
護有關工作。



罰則



動物保護法
第 六 章 罰則

第 34 條 本法所定之罰鍰，由直轄市或縣（市）主管機關處罰之。

第 35 條 依本法所處之罰鍰，經限期繳納，逾期仍不繳納者，移送法院強制執行。

罰則 summary: 

 罰款最多５００萬
 有期徒刑最高５年
 沒入動物
 重大違反，主管機關得公告其姓名、照片、違法事實



疼痛與緊迫



動物福祉 - 歷史/定義

那些是疼痛與緊迫的生理表徵?



The Guide 8th, 2011(McCarthy, 1999; Perry, 2007)

道德與動物使用

於研究中使用動物是一種社會授予研究團
體的特權，期待能夠提供重要的新知或能
改善人類/動物福祉。



3Rs

Russell and Burch, 1959 

精緻化

減量

替代



五種自由

 免於飢渴的自由

 免於不舒服的自由

 免於疼痛、受傷與疾病的自由

 能表現正常行為的自由

 免於恐懼與緊迫的自由

The Brambell Report, 1965

Ruth Harrison, 1964



https://awahistory.nal.usda.gov/node/119

美國動物保護法

1966

9th Amendments 



疼痛 & 緊迫

1971

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK99537/

POLICY #11—PAINFUL/DISTRESSFUL PROCEDURES—APRIL 14, 1997

分類B:沒有疼痛/緊迫
分類C:極小的、短暫的或是沒有疼痛/緊迫
分類D:輕微到嚴重疼痛/緊迫，但可以給予藥物或其它方式緩解
分類E:嚴重疼痛/緊迫且無法以藥物或其它方式緩解

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK99537/


疼痛

An unpleasant sensory and emotional experience associated with actual or

potential tissue damage, or described in terms of such damage.

一種感官與情緒上不舒服的體驗，與實際
或可能的組織傷害有關，或是任何類似的
傷害。



緊迫

An aversive state in which an animal fails to cope or adjust to various stressors with 
which it is presented.

The Guide 8th, 2011

一種厭惡的狀態，當多種壓力出現時動物無
法應付或調適。



UCSD

農委會

D1

D2



https://thedailyguardian.com/the-balance-of-life/

人
道

科
學



終止點

研究 vs 人道



研究終止點

當預設的實驗目的條件達成時。



一種精緻化策略，設計來減輕動物
於實驗過程中經歷的疼痛、受苦與
緊迫。

Hendriksen et al., 2011; OECD definition 

人道終止點

Does not always mean euthanasia – can mean terminating a painful procedure and/or 

giving treatment to alleviate pain and/or distress. 

Note: 



David Fraser, 2008

動物福祉

https://www.canr.msu.edu/news/animal_welfare_for_youth_part_3_introducing_the_three_circles_model_to_yout

生理

自然行為感受

自然行為



生理



TPR / 生命象徵

• Temperature/ 體溫

• Pulse/ 脈搏
(not suitable for small rodents)

• Respiratory rate/ 呼吸頻率



紅外線溫度計

肛溫計遠端發送器(植入)

小鼠



Mei et al., Scientific Reports, 2018

遠端發送器 紅外線溫度計

LPS 誘發小鼠體溫過低

起始體溫

L
P

S
注
射
後

3
6
小
時
體
溫



血液生化



Body Condition Scores (BCS) 
in Mouse

Ullman-Cullere & Foltz, 1999 



Hickman & Swan, 2010

BCS in Rat 



1. NVAP Module 21: Animals’ Fitness to Travel, July 2011

2. www.pfma.org.uk 

BCS



自然行為



自然行為

✓ 挖掘

✓ 覓食

✓ 啃咬

✓ 築巢

✓ 社交



環境豐富化物質

https://www.aav.org/



社交動物

https://www.nc3rs.org.uk/3rs-resources/housing-and-husbandry-rabbithttps://www.na3rsc.org/pigs/



Hess et al., JAALAS., 2008

小鼠築巢-自然行為



過度理毛
(自殘/被霸凌)

咬槽攝氣癖 吸吮拇指

刻板行為 - 緊迫
(重複行為) 



感受



拱背(疼痛)

Sevcik et al., 2006



Grimace Scales - Pain

https://www.nc3rs.org.uk/grimacescales

AU is not present

AU moderately visible   

AU severe

Action Uints (AU)

=   0

=   1

=   2

鬼臉評分表 疼痛



瞇眼 鼻吻部鼓起

臉頰鼓起

觸鬚改變

耳朵位置



瞇眼

觸鬚改變

Rat



耳朵位置 - 捲曲變尖/向前/夾角變大45度

鼻子 & 臉頰變平

Rat



Rabbit

瞇眼

臉頰變平

觸鬚改變

耳朵位置



鼻子形狀
U     V

U V



Häger et al., 2017Reijgwart et al., 2017



Costa et al., 2014 Evangelista et al., 2020



Oliver et al., J Am Assoc Lab Anim Sci., 2018

⚫開腹
⚫螢光油
⚫測量/評分理毛時間

疼痛

手術

理毛





例外 ??? 



Burkholder et al., Curr Protoc Mouse Biol., 2012

瀕死

例外: 有科學性理由且IACUC同意，才能將瀕死當作實驗中止點。

NIH ARAC 定義 (2011) :  

1.對人為操作刺激無反應
2.無法移動
3.無法自行飲食或飲水



水腦

http://www.the-scientist.com/?articles.view/articleNo/15081/title/Hydrocephalus-and-the-Accidental-Transgene--Redox-RNA--To-Be-a-Bee--but-He-or-She-/
Lin et al., PNAS, 2013

Wyss et al., PLoS One., 2012



評估動物福祉時不能僅僅單靠一項來做決定!!!



如何建立實驗動物的人道終止點?

動物福祉科學



Burkholder et al., Curr Protoc Mouse Biol., 2012

Clinical Signs and Evaluation Criteria

Used to Determine Humane Endpoints



Burkholder et al., Curr Protoc Mouse Biol., 2012; James Wallace, ILAR J, 2000

Cancer Research 

Humane Endpoints: 

◼ Tissue distension -

◼ Paraneoplastic syndromes -

◼ Ulceration -

◼ Lethality -

Cachexia

Infection, necrosis, loss of body fluid

Aggressive tumors 

Pain & disability 



3000 mmᶾ

腫瘤體積 = (寬)2 X 長 / 2

腫瘤大小是否洽當?



Tumor size (Subcutaneous/ visible) - 2015

1700~2000mm3 3400~5000mm3Tumor size



Johns Hopkins

North Carolina at Chapel Hill

UCSF

UC Berkeley 

IOWA State

Tumor Size (Subcutaneous/ visible) - 2020

University 
Diameter in any direction

Mouse Rat

2cm <

2cm <

2cm <

4cm <

4cm <

4cm <

1.5cm < (2000mm3) 2.1cm < (5000mm3)

1.5cm < 2.5cm <

Tumor size is gone



大鼠膀胱癌



Oliveira et al., In Vivo, 2017

Chemical Induced Bladder Carcinoma in Wistar Rats

血尿程度

尿液量



Contemp Top Lab Anim Sci., 2002

小鼠白血病



Aldred  et al., Contemp Top Lab Anim Sci, 2002

體
重

(g
)

平均死亡時間

注射後日期

死亡前 (h)

活
動
力
評
分

死亡前(h)

症
狀
百
分
比

(%
) 

  
  
 

Murine Leukemia in B6D2F1/CrlB Mice

臉部腫脹

Ears Back

Labored Breathing

Abdominal Swelling

Squinty

Hunched Posture 

耳朵下垂

呼吸困難

腹部腫脹

瞇眼

拱背



EAE Model for 多發性硬化症

Hickman, OLAW, Sep. 20, 2018

Know your model !!!

SJL mice:  症狀一開始會很嚴重，但會趨於緩和。

B6 mice:  隨著時間漸進性變嚴重。

MAYO CLINIC



0-5 0-10

Palle et al., Lab Anim., 2016

0-6



Humane Endpoints for EAE Model

⚫體重 & BCS  

⚫水和 – 皮膚回彈時間 & 血液學檢查

⚫行為學 – 理毛 & 築巢

Hess et al., J Am Assoc Lab Anim Sci., 2008



Unless the contrary is known or established, it should be considered that

procedures that cause pain in humans may also cause pain in other animals.

IRAC 1985 & The Guide 8th

什麼是疼痛反應? 

Interagency Research Animal Committee

除非相反的結論被證實，我們應該考
量任何會造成人疼痛的過程也會對其
它動物造成疼痛。



人道終止點提示

1. 文獻探討/搜尋
(標準會改變!)

2. 熟悉動物疼痛與緊迫的症狀

3. 預測在你實驗動物模式上可能發生的各種併發症

4. 評分&累計系統

5. 諮詢獸醫師

6. 如果對人道中止點有歧見，IACUC、研究人員與獸醫師應該一同參予
討論

https://www.humane-endpoints.info/en#



安樂死



Euthanasia

εὐθανασία

http://thedailycorgi.com/bereavement-suppor



動物何時應該安樂死?

 IACUC

研究人員
獸醫師

疼痛與緊迫臨床症狀
人道中止點
不可逆症狀 (瀕死 & 水腦)

Brown University 



https://www.avma.org/resources-tools/avma-policies/avma-guidelines-euthanasia-animals

2020

Since 1963



◼ 誘發失去意識與死亡時產生最輕微疼痛與緊迫的能力
◼ 造成意識喪失的時間
◼ 可靠性
◼ 人員安全
◼ 不可逆
◼ 與動物使用與目的相容
◼ 紀錄對觀察者或操作者情感上的影響
◼ 對後續評估、檢驗或組織使用的相容性
◼ 藥物取得與是否有人類濫用的可能性
◼ 對物種、年齡與健康狀態的相容性
◼ 設備能維持正常運作的能力
◼ 若動物屍體會被掠食者或清除者食用的安全性
◼ 法律要求
◼ 方法或動物屍體廢棄對環境的影響

安樂死方法評估



• 尊重人與動物之間的關係

• 適合執行安樂死的地方

• 讓參予者知道過程中會觀察到哪些狀況

• 執行者有足夠技巧

• 情感支持 & 哀傷輔導

• 研究機構 – 動物照護員、獸醫師、研究人員

• IACUC – 應制定政策且確保訓練完善

人類行為

https://www.avma.org/one-health/human-animal-bond



安樂死的機制

1.直接抑制生命功能必須的神經元

2.缺氧

3.物理性阻斷大腦功能

理想狀態下，安樂死的方法應該要快速造成意識喪失，
接著是心肺功能停止，最後則是大腦功能停止。

(Vocalization, muscle contraction)

(Motor activity, convulsions)

(Motor activity, convulsions)



安樂死方法分類

可接受: 單獨使用時穩定性高。

有條件可接受: 非完美需要其他條件輔助。

不可接受: 任何狀況下都無法達成人道犧牲。

To produce a humane death consistently when used as the sole means of

euthanasia.

It may require certain conditions to be met to consistence humane death, e.g.,

greater potential for operator error or safety hazard, not well documented in the

scientific literature, require a secondary method to ensure death.

Methods deemed inhumane under any conditions or that the POE found posed a
substantial risk to the human applying the technique



吸入型: 氣體麻醉劑, CO, N2, Ar, CO2

非吸入型: Barbituric Acid Derivatives, Pentobarbital Combinations,

MS 222 … etc.  

物理性: 頸椎脫臼, 斷頭, 電擊 …etc. 

安樂死方法



農委會-實驗動物照護及使用指南(2018)

10-30% of the chamber volume/min



農委會-實驗動物照護及使用指南(2018)



AVMA (2020) 



安樂死方法 可接受 有條件可接受 輔助

仔豬

Barbiturates 

& 

barbituric acid derivatives

1. CO2

2. NPCB

3. Manually applied blunt 

force trauma 

NA

保育豬

(小於32kg)

1. CO2 alone or combined 

with N2/Ar

2. NPCB

3. PCB

4. Electrocution

NA

生長-肥育豬 1. CO2, N2, NO, Ar

2. Gunshot

3. PCB

4. Electrocution

1. Exsanguination

2. Pithing 

AVMA (2020) 



Walsh et al., Animals(Basel), 2017

Non-Penetrating Captive Bolt Device (NPCB)

AVMA (2020), p119 



AVMA (2020) 

安樂死方法 可接受 有條件可接受 輔助
禽類

雞、火雞、鵪鶉、
雉、鴨、雁

Barbiturates 

& 

barbituric acid derivatives

1. CO2, CO, N2, Ar

2. Reduction of atmospheric pressure

3. Cervical dislocation,

4. Decapitation

5. Manually applied blunt force trauma  ( 16Kg)

6. Electrocution

7. Gunshot

8. PCB and NPCB

1. KCl or MgSO₄
(IV/Intracardiac) 

2. Exsanguination 

新生動物

1. Decapitation

2. Cervical dislocation

3. Cranial compression  

4. Maceration (less than 72hr of age old)  

NA

蛋 1. CO2 for 20min

2. 4hr at 40F or freezing (before 80% of 

incubation) 

3. Egg addling

4. Maceration

NA



死亡確認

丟棄任何屍體前必須(應)確認動物已死亡。

2nd犧牲法 – 囓齒類

其它動物:

無脈搏、呼吸、角膜反側、對捏腳趾無反應;透過聽診器無法聽到呼吸音與心
跳; 粘膜面變白與屍僵。僅有屍僵能當作唯一死亡確認。

1.頸椎脫臼
2.雙側性開胸(Rat  200g)

https://drawception.com/game/eMLcDpEeSW/cold-mouse/



CO2使用注意事項

5000 ppm 對房內操作者有危害

LABRepCo

開每分鐘體積置換率: 10-30% (農委會)

30-70% (AVMA guideline) 
不要預先充氣

二次犧牲法

原飼養籠比較好，緊迫產生的較少



密度過高

焦慮&壓力!!!



不要在動物飼養房內犧牲動物或是在存活動
物前犧牲動物

 超音波(超過人類可聽見音頻)

 費洛蒙(人類聞不到)

壓力:

Nandam et al., Front. Psychiatry, 2020

 改變生理數值 (實驗誤差)

 超影響動物福祉

結果:



Jeremy Bentham 
1748-1832

“The question is not, Can they reason? nor Can 
they talk? But can they suffer?”  





IACUC審查常見缺失案例分享

Ü ber LAS interactive

簡旭哲 獸醫師



大綱

1.規範

2.常見審查問題



IACUC委員計畫審核的職責與特殊考量

1. 使用動物進行研究應事先申請，內容包含計畫名稱、主持人、使用物種、
品種、數量、實驗設計、執行期限、負責實驗人員、3Rs評估說明;經
IACUC核可始得執行，變更亦同。

2. IACUC審議時應優先建議使用非活體，由一位以上具實驗動物專業或動物
福祉背景，且非隸屬於該機構。

3. IACUC應提供關於動物實驗設計諮詢、訓練計畫、及動物相關SOP與飼
養設施改善建議。

4. 申請案若與委員有利益衝突，應迴避該計畫審核。



IACUC委員計畫審核的職責與特殊考量

5. 使用犬、貓、猿猴核可計畫書，年度監督報告應列為附件。

6. 重覆多次存活手術應由IACUC核可。

7. 使用犬、貓、猿猴， IACUC應制定再應用、退休、康復、認養、安置之
政策與監督機制。

8. 應使用醫藥級化學品，若使用非醫藥級需經IACUC核准。

9. 任何例外應由IACUC明確定義與評估。



IACUC委員計畫審核的職責與特殊考量

10.對小型囓齒類使用剪腳趾標示，應由IACUC核准。

11.腫瘤模式、感染性實驗、疫苗攻毒、疼痛模式、創傷、單株抗體製備、毒
理試驗、器官或系統衰竭及心血管休克模式等侵入性實驗，IACUC應仔細
審查實驗中止與人道中止時機。

12. 保定裝置得在尺寸、設計及操作上有所考量，以減低動物不適、疼痛、或
緊迫的感受，甚至對動物與人員傷害。



IACUC委員計畫書核定後監督職責(PAM)

1. 依動物保護法規，每半年應施行內部稽核1次，查核結果呈報IO；查核結
果應列為年度監督報告附件，年度結束後三個月內報中央主管機關備查，
副知所屬縣市機關。應保存結果6年。

2. 依指引督導機構。

3. 機構應建立動物福祉通報與調查制度。所有案件應予以紀錄、追蹤。

4. 內部查核至少包含: 軟體查核 (機構政策與職責、動物健康與照護及飼養管
理)、硬體查核(動物飼養區、供應區、儀器與設備、動物手術或實驗場
所) 。



IACUC委員計畫書核定後監督職責(PAM)

5. 應配合主管機關進行外部查核，IACUC招集人於現場引導說明，備妥文件:
IACUC成立、異動、流程規章、5年內動物申請及審核紀錄、動物飼養管
理SOPs、動物房設與坪數一覽表、5年內監督報告、5年內內外查核表。

6. 監督內容應包含機構動物取得、飼養、管理及是否依審核結果進行實驗。

7. 計畫核定後監督方式得包括: 持續性計畫審閱、實驗室稽核、由IACUC委
員、動物照護者、獸醫師進行，或由外部管理部門進行查核與評鑑。



The Mission of IACUC

1. Protocol review 

2. Experimental and humane endpoints

3. Unexpected outcomes 

4. Physical restrain 

5. Multiple survival surgical procedures 

6. Food and fluid regulation 

7. Use of non-pharmaceutical-grade chemicals and other substances 

8. Field investigations 

9. Agricultural animals 

 Post-approval monitoring/PAM (Program)

 Disaster planning and emergency preparedness (Institution & IO) 

The Guide 8th



Protocol review-1 

• Rationale and purpose of the proposed use of animals

• A clear and concise sequential description of the procedures involving the use of 
animals that is easily understood by all members of the committee

• Availability or appropriateness of the use of less invasive procedures, other species, 
isolated organ preparation, cell or tissue culture, or computer simulation.

• Justification of the species and number of animals proposed; whenever possible, the 
number of animals and experimental group sizes should be statistically justified (e.g., 
provision of a power analysis)

• Unnecessary duplication of experiments

The Guide 8th



• Nonstandard housing and husbandry requirements

• Impact of the proposed procedures on the animals’ well-being

• Appropriate sedation, analgesia, and anesthesia (indices of pain or invasiveness might 
aid in the preparation and review of protocols)

• Conduct of surgical procedures, including multiple operative procedures

• Postprocedural care and observation (e.g., inclusion of post-treatment or postsurgical 
animal assessment forms)

• Description and rationale for anticipated or selected endpoints

Protocol review-2 

The Guide 8th



• Criteria and process for timely intervention, removal of animals from a study, or 
euthanasia if painful or stressful outcomes are anticipated

• Method of euthanasia or disposition of animals, including planning for care of long-lived 
species after study completion

• Adequacy of training and experience of personnel in the procedures used, and roles and 
responsibilities of the personnel involved

• Use of hazardous materials and provision of a safe working environment.

Protocol review-3 

The Guide 8th



常見審查問題

 Nomenclature (命名學) – 囓齒類動物

 使用動物數量

 實驗內容 – 投予&採樣、手術、飼料

 動物運輸

 危害物質 – turn on/of gene, chemotherapy, …..

 Genotyping or marking – tail snip/ toe clip/ ear punch 

 疼痛與緊迫分類

 人道終止點



Nomenclature (命名學)

B6, C57BL/6 or 小黑鼠

BALB/c or 小白鼠



BALB/cAnNCrlBltw

(Outbred)

NOD.CB17-Prkdcscid/NcrCrlBltw



C57BL/6NHsd

C57BL6/JOlaHsd

C57BL/6JRccHsd

C57BL/6NTacC57BL/6NCrl

C57BL/6J

C57BL/6NJ

C57BL/6JEiJ

C57BL/6HaJ



10357



How well do you know your B6 mice? 
A & B are most similar! 

11 

A B 

C 

A & B differ by a single allele (Tyrc-2J)  

B & C differ in multiple alleles 

o Metabolism 

o Neurobiology 

o Immunology 

o Vision & hearing 

o Behavior 

 

B6(Cg)-Tyrc-2J/J (000058) 

C57BL/6J (000664) 

C57BL/6NJ (005304) 

JAX lab



Metabolic Differences (DIO) 
B6J gains more weight than B6NJ on high fat diet (HFD) 

 

24 

Nicholson, A et al. 2010. Obesity 18(10): 1902-1905. PMID: 20057372 

Mice fed a 60 kcal% high fat diet 

o Beginning at 6 weeks of age 

C57BL/6J (000664) vs C57BL/6NJ (005304) 

JAX lab



Genetic Background Has an Influence on Phenotype

JAX lab



www.jax.org/phenome

Genetic Background Effects

Inbred strain gestation duration

JAX lab

18.75D

20.83D



JAX lab

Use MPD to Make an Informed 

Background Choice 

Blood Pressure Bone Mineral Density 

www.phenome.jax.org 

• Over 700 quantitative phenotypic characteristics 

• Compare across strains 

 



JAX lab





Nomenclature links 

http://www.informatics.jax.org/mgihome/nomen/index.shtml

Mouse Genome Informatics

JAX Lab

http://jax.org/nomenclature



使用動物數量

十、請以動物實驗應用3Rs之替代及減量原則，說明動物實驗試驗設計、
實驗動物需求、動物種別及數量之必要性：

(五) 說明動物實驗試驗設計(動物分組方法、每組使用動物數量等)：



• Power analysis 

• Pilot study results 

• Publications 

1. 需控制與實驗組。每組至少5隻老鼠符合基
本生物統計標準，必要時，將實驗重複一次，
增加實驗n值。

2. 需控制與實驗組。每組至少40隻老鼠符合基
本生物統計標準，必要時，將實驗重複一次，
增加實驗n值。

Examples:

IACUC of Boston University: Sample size calculations  

使用動物數量



投予 & 採樣

十一、請以實驗動物應用3Rs之精緻化原則，說明實驗中所進行之動物實驗內容：

(一) 實驗物質之投予、採樣方法及其頻率：



採血規範

Diehl et al., J Appl Toxicol., 2001

Side effects : Anemia, Altered physiologic parameters, Hypovolemic shock, Death.



Guidelines for Blood Collection in Mice and Rats 

OACU, NIH



Blood Collection

IACUC, UCSD



Blood Collection Guidelines

IACUC, Boston Univ.

Guidelines for Rodents



投予規範

Diehl et al., J Appl Toxicol., 2001



Dose Volumes in Laboratory Animals

IACUC, IUSM



Drug and Chemical Administration

IACUC, WSU



手術

I.定義
II. Pre-Op., Op., Post-Op.



定義

1.存活 vs 非存活

2.重要(Major) vs 非重要(Minor) 存活手術

3.單次 vs 多次

Major – To penetrate and expose a body cavity, to produce substantial impairment of physical or 

physiologic functions, or to involve extensive tissue dissection or transection.

Minor - Does not expose a body cavity and causes little or no physical impairment.

Single – Single surgical procedure is conducted in one animal. 

Multiple - Multiple surgical procedures on a single animal should be evaluated to determine their 

impact on the animal’s wellbeing (IACUC).

(3Days)



麻醉  止痛



Norman, Comp Med., 2017



Foley et al., Comp Med., 2019

Pain Relief Ladder for Patient Management 
(WHO)



Desai et al., Nutr Cancer, 2018



Bratcher er al., JAALAS, 2019 

Effects of Buprenorphine in a Preclinical Orthotopic Tumor 

Model of Ovarian Carcinoma in Female CB17 SCID Mice



Procedures Pain category Analgesia selections

• Skin incision only 

• Subcutaneous implant 

• Catheter placement 

Mild
(analgesia to last at least 8hr)

Option 1: Local analgesia 

Option 2: 1 dose of buprenorphine    

Option 3: NASID      

• Castration 

• Thyroidectomy 

Moderate
(analgesia to last at last 12-24hr)

Option 1: Local analgesia + NASID 

Option 2: Buprenorphine + NASID 

Option 3: Buprenorphine-SR (lasts 72hr)

• Laparotomy (e.g. C-

section)

• Craniotomy 

• Nerve surgery 

Severe
(analgesia to last 24-48hr)

Option 1: Local analgesia + Buprenorphine +/-

NADID

Option 2: Buprenorphine + NASID 

Option 3: Buprenorphine-SR +/- NASID 

Multimodal analgesia 

Multimodal analgesia 

Selection of Analgesics 





Foley et al., Comp Med., 2019



Foley et al., Comp Med., 2019

Multimodal Analgesics 



預先給予止痛劑是管理術
後疼痛最好的辦法!!!



Inhalation Anesthetics Injectable Anesthetics

VS

麻醉



Unvi. of IOWA, IACUC



Pentobarbital 



Isoflurane

 Scavenging system (Abortion & Hepatoxicity)

 Induction: 4-5%, gradually increased  

 Maintenance: 2-4%





Pre – OP.



Disinfection vs Sterilization

The process whereby all viable microorganisms are eliminated

or destroyed. The criterion for adequate sterilization is the failure

of organisms to grow if a growth-supporting medium is supplied.

Sterilization

Disinfection

The chemical or physical process that involves the destruction

of pathogenic organisms. All disinfectants are effective against

vegetative forms of organisms, but not necessarily spores.



Sterilization

• Steam sterilization is the best!!!!
Autoclave

• Glass bead sterilizer (≧250°F，10-15 sec)

• Hydrogen peroxide vapor (Gas)

• Chemical reagents–not recommend 
(70~75% Ethanol) 



Prep, Surgical & Recover Areas 

1. Cleanliness

2. Working flow

3. Pos. pressure or Lamina flow/BSC

4. Recover area–quite、dark、comfy





Avoid Eye Drying Out

Eye ointment



Skin Disinfection

 優碘+70%酒精
 Chlorhexidine gluconate+70%酒精

• 由手術部位中心向外為擴展，消毒
至少3次，最後讓消毒劑自然乾燥。

• 消毒區域須涵蓋整個切口和鄰近部
位，並須足夠大到供手術者工作，
以避免污染。(Ex. 0.5cm in mice)

常用消毒劑組合: 





• Heating lamp – proper distance/ avoid overheating

• Heating blanket - avoid overheating/ don’t contact animals directly

• Isothermal pads

• Circulatory water blanket

• Far Infrared Homeothermic Pad

• 37C Saline or Ringer’s solution, 3-5%of body weight, 
SC (0.3-0.5ml/10g.BW).

Supplementary Therapy 

Avoid Hypothermia 



Hydration + Normothermia

Morbidity & Mortality 

=



Draping

• 利用無菌材料附蓋動物的軀
體，避免無菌器材或手術人
員的雙手碰到動物的體毛而
污染

• 全身覆蓋vs露出口鼻

3M drapes



Draping



What Can Draping & Foil Do ?





OP.



✓評估刺激接受與反射 (角膜、腳趾、尾巴、耳朵)

✓觀察胸腔起伏

✓鼻吻部、耳朵、舌頭、腳趾或黏膜面顏色

✓體溫

✓脈搏、心跳或直接/間接血壓(Cuff or Doppler)

✓輔助儀器如:血氧飽和儀、二氧化碳儀

麻醉深度監控

Make sure it’s Surgical stage before cutting !!!



X
O



Aseptic technique (無菌操作)

目的: 減少手術過程中汙染的機率(如果沒有感染，無須給予
抗生素) 。

 所有實驗動物的存活手術應以無菌操作方式進行。

(囓齒動物手術替代方式: 尖端無菌/Sterile tip)

 Tips: 1. 所有手術器械應滅菌
2. PPE

3. 區分手術區域
4. 良好操作技巧





Poor Aseptic Rodent Surgery leads to :

 Poor experimental results

 Delay to post-op normality

 Physiological changes

 Alterations in fibrinogen, glucose, leukocytes, histology, cytokines, 

B cells, etc.

 Questionable data



Post-OP. Care

 恢復區: 乾淨/安靜/舒適/溫暖

 時時注意生命表徵

 Hydration (37C Ringer’s solution or saline, 3-5% BW, SC or IP)。

 注射型麻醉劑: 給予拮抗劑 加速恢復

Yohimbine – Xylazine

Atipamezol – Dexmedetomidine, Medetomidine 



Tips 

• 讓動物快點醒來可以增加存活率。

• 正位反射或具備活動能力是知覺恢復
的象徵。

Leaving when animals are fully conscious!!!



手術紀錄

http://larc.ucsf.edu/forms

生理數值

藥物紀錄

器械/儀器紀錄

術後疼痛反應或是體重變化

副作用、個體差異



飼料

https://dataedo.com/cartoon/the-right-tool

Rodent chow:  

 Open, Closed, Fixed formula

 Purified, Grain-based, Custom designed 

Common brands:  

⚫ US – LabDiet, Research Diet, Dyets

⚫ GRE – Altromin

⚫ JP – Oriental Yest

(Natural ingredient)



Pellizzon & Ricci, Curr Dev Nutr., 2020



Pellizzon & Ricci, Curr Dev Nutr., 2020



Which One is the Properly Matched 
Control Diet for DIO Model ?

https://medicine.wustl.edu/news/obesity-prevented-mice-fed-high-fat-diet/

High fat diet  

vs

1. Purified/ Open formula 

2. Grain-based/ Closed formula 

??? Control diet ??? 

Diet induced obesity (DIO) 



https://www.nature.com/articles/laban.786



動物運輸



1. 所有動物應合法取得，接收動物的機構得確信與動物取得有關的所有程序都有依法律規範執行。

2. 動物使用及獲取應依IACUC核准之動物使用方式及數量為之，並得評估供應者的動物品質。

3. 動物運輸機構應遵守國內、外動物運輸相關法規。

4. 在取得動物之前，研究人員得先確認有足夠的設施及專業人員來飼養和管理所取得的動物。
5. 當機構為研究人員取得動物後，相關的紀錄及表格文件都得妥善保存。得將使用之動物族群數量加以考量。繁殖族群得依需求及動物減量原則(例如凍胚)管理。
6. 得評估動物供應商所提供的動物品質。一般而言，專門繁殖販售實驗用動物的供應商會定期提供所飼養之動物族群或個體的遺傳與健康監測報告，或相關臨床醫療紀錄

（例如疫苗施打及驅蟲紀錄）。

7. 動物運輸得仔細規劃，以確保動物的安全和福祉。運輸過程中得提供適當等級的動物生物保全措施。為移動的安
全性，得提供適當的裝載及卸載設施以維護動物福祉及人員安全。

8. 進行不同場所或機構間動物移動作業時，得由雙方機構具備受訓資格的人員執行規劃及協調的工作，以縮短運輸
時間或避免發生接收延誤的狀況。動物運輸得協調儘量在上班時間送抵，若要於非上班時間送抵，要安排接收人
員。動物運輸時得隨附相關文件，以減少運送及接收程序延誤。

9. 相關設施及作業程序得事先備妥，以協助確認運輸作業環境無任何會對動物福祉或人員安全構成威脅的狀況。

2.3.1 動物採購和運輸指導原則：

農委會指引



The Guide 8th



Ideally, all animals should be transported in environmentally 

controlled vehicles. (The Guide – temp. & humidity) 

When animals cannot be transported in environmentally-

controlled vehicles, the committee recommends frequent 

visual inspection of the animals when practical, as signs 

of thermogenesis or heat loss may indicate that the 

animal’s thermal environment should be adjusted.

https://www.nap.edu/read/21734/chapter/2

Vehicle 



Enclosure

GUINEA PIGS AND HAMSTERS, RABBITS, AND OTHER ANIMALS

(9 CFR 3.35-3.41, 9 CFR 3.60-3.65, 9 CFR 3.136 – 3.142)

 Housing density, following the Guide.

 Projecting rims must be on the exterior of walls

that contain ventilation openings and provide a

minimal air circulation space of 0.75 in ( 2 cm).

 Unless the enclosure is permanently affixed to the

conveyance, it must be marked on top and on at

least one side with the words “Live Animals” or

“Wild Animals” in letters at least 1 in high and with

arrows indicating the correct upright position of

the enclosure.



Charles River

Shipping Containers 



Univ. of IOWA

Shipping Containers 



https://www.artstation.com/artwork/Vd6X8N

https://vishnutraders.in/new/wide-range-of-water-bottle/

Homemade – Agar, 吉利丁, 洋菜膠
(1-5%), autoclaved



其它注意事項

Records

 Basic information – Animals, Shipper, Receiver, Route planning, Vehicle, Time, Temp., 

Humidity   

 Emergency plan 

Container for ABSL-2 , chemical agents, toxins or radioisotopes

 A secondary container is required with the property of leak-proof & shatter-proof

 Decontamination plan



https://absa.org/absl2vid/

Robber band 

Tape

ABSL-2



Acclamation

 Animals need to take a rest after transportation, e.g., 3 days for rodents

 Return to normal/ homeostasis

Will you bring animals back to the original facility? 

 Biosecurity

 Holding area ? 

其它注意事項



危害物質



危害物質

生物性 - Infectious, Biotoxin, Recomb. DNA, Human cell-lines, Human fluids  

化學性 - Mutagens, Carcinogens, Teratogens, Immunosuppression   

物理性 - Radiation  

Gene modifications

Tamoxifen 

Diphtheria toxin

Anti-cancer drugs

Cisplatin 

Paclitaxel 

STZ

BrdU

https://www.creative-biolabs.com/drug-discovery/therapeutics/inducible-gene-knock-out.htm

https://www.cancer.gov/news-events/cancer-currents-blog/2021/cancer-pdx-mouse-models-retain-genetics-human-tumor

https://www.fda.gov/drugs/news-events-human-drugs/spotlight-cder-science-novel-mouse-model-offers-insights-about-hypersensitivity-hiv-drug

Chemicals



標記 & 基因分型

附錄一、實驗動物繁殖表

六、是否為基因改造動物?

(三)請說明篩選基因用採樣方法與採樣時間：



標記

Stoelting

Orchid Scientific

Braintree Scientific

Kent ScientificStoelting



SensaLab

Chip



Tail Snap for Genotyping in Mice

• Do it before tail ossification, which means before 21d of age

• 3~5mm is enough

• Analgesia  

• Alternative – ear biopsy

Hankenson et al., JAALAS, 2008

Toe clip  7d of age in mice 



https://www.quora.com/What-are-some-other-popular-Q-A-websites


