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血浆衍生产品及类似产品的非临床研究 
幻灯片  1 
本演示文稿介绍生物制品评价和研究中心（CBER）血液研究与审评办公室的血液学处（DH），以及该血液

学处如何审评为支持 DH 所监管产品的申请而进行的非临床和临床前研究。 
 
幻灯片  2 
你可能知道，CBER 设有三个办公室：疫苗办公室、细胞组织和基因疗法办公室以及血液办公室。血液办

公室分为三个处：血液应用处（DBA）、血液学处（DH）、新发疾病和输血传播疾病处（DETTD）。 
 
幻灯片  3 
本讲座将介绍血液学处的产品监管。血液学处设有四个实验室。血浆衍生物实验室监管免疫球蛋白、抗毒

素、抗蛇毒血清和一些其他产品，例如用于治疗一种先天性缺陷疾病的 α1-蛋白酶抑制剂。 
止血实验室（LH）监管多种与凝血相关的产品，例如凝血因子，这些凝血因子可能是血浆衍生的，也可能

是通过重组技术产生的类似蛋白质。此外，该实验室还负责监管伤口密封剂和医疗器械-生物制品组合产品。

这些器械不同于题为“CBER的医疗器械审评”的演示文稿中提到的器械。止血实验室审评的器械-生物制剂

组合产品，仅对生物制剂部分进行审评，不审评器械部分。器械部分的审评由医疗器械和辐射健康中心

（CDRH）负责。生化和血管生物学实验室监管血管蛋白、扩充器、人工氧载体，以及氯高铁血红素等酶

抑制剂。 
 
而细胞血液学实验室（LCH）监管细胞产品（例如红细胞、白细胞）、血浆存储器械、抗凝血剂和收集器械。  
 
因此，正如你看到的那样，血液学处负责监管多种产品，包括血液和血浆衍生产品（这些产品在临床上已

经使用了很长时间，且有很好的安全性记录）和类似重组蛋白。此外，还有一些新产品，例如人工氧载体。  
 
幻灯片  4 
FDA 要求动物实验的法律依据是什么？首先，“动物实验”通常与“非临床实验室”或“临床前”研究互

换使用。因此，在本演示文稿中，将同时使用这几个术语。 
 
对于生物制品，有《公共卫生服务法》。该法为生物制品获得许可设立了要求，产品进入州际贸易需满足这

一要求。《美国联邦法规》（CFR）规定，企业要获得生物制品许可，需要提交生物制品许可申请（BLA）。

在生物制品许可申请中，企业必须提交来自非临床实验室和临床研究的数据，用于证明产品的安全性、纯

度和效力，换句话说，这些产品用于人体时的安全性和有效性。 
 
为了实际进行这些临床研究，申办者需要提交研究新药申请（IND）。在此申请中，非临床研究必须证明所

考虑的生物制品具有足够的安全性。这意味着，动物实验显示在人体中开始拟定的研究是合理安全的。只

有这样，才能开始临床研究。 
 
幻灯片  5 
进行非临床研究的目的是什么？在动物身上进行非临床研究，也称为“药理学和毒理学”或 PT 研究，是

为了评估对临床实验对象可能的毒性。 
 
幻灯片  6 
谈到毒理学时，不能不谈一般毒性试验，该试验是毒理学检测的基本单位。一般毒性试验是动物实验，可

以用大鼠和小鼠进行该试验，有时也用狗和猴子进行该试验。就其设计来看，你可以把一般毒性试验看作

是一项临床研究。一般毒性试验中包含治疗组和对照组，采用的方法为偏差控制方法，例如随机化。该试

验中使用的剂量范围是从低到高的，以便确立观察到的毒性剂量反应。例如，你可能会看到这种类型的反
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应：低剂量是安全的；中剂量显示出一定毒性；高剂量可以证实毒性甚至加重毒性。 
 
此外，一般毒性试验可被用于确立“未观察到的有害作用水平”或“未观察到的作用水平”。 在毒理学中，

可用这些水平确定化合物的可安全使用剂量，从而确保该化合物在药理剂量下的安全使用。 
 
幻灯片  7 
一般毒性试验既全面又详细。这在实践中意味着什么？以下是该试验组成部分的列表：该试验包含每天多

次对动物进行的笼侧临床观察。 
 
根据预先设定的方案进行观察，实验室工作人员每天在预先确定的时间处理动物并进行详细的毒性症状观

察，而预先确定的时间可以是给药前后、第五天、最终舍弃之前等。 
 
一般毒性试验包括查看可测量的参数。这些参数包括诸如肝酶等临床化学参数、诸如凝血等血液化学参数、

血细胞比容、诸如器官外观和重量等宏观病理学参数，以及主要生理器官的组织病理学参数。换句话说，

就是为每个关注的器官或组织制作玻片，并用显微镜检查它们的毒性症状。 
 
幻灯片  8 
一般毒性检测既是探索性的，又是验证性的。例如，使用可以导致所有动物在实验过程中都死亡的高毒剂

量并不能提供有价值的信息。通常，在称为探索性研究的初步研究中，会使用几种剂量，并确定在验证性

研究中使用的可能有意义的剂量。然后，在主要研究中，可能使用三个组：一组使用对动物健康没有观察

到作用的剂量，一组使用的剂量会让动物表现出一定的毒性症状但还没达到完全毒性，剩下一组使用的剂

量可以证实毒性。这种设计将能够提供有用的信息，无论是在确定化合物的毒性特征上，还是在设计确保

患者安全的临床研究中。 
一般毒性试验可能是急性的，但通常是重复剂量试验，因为重复剂量研究提供的有用信息最多。此外，一

般毒性试验可以是定制的。例如，你可以添加安全药理学终点，测量肺部气体。本演示文稿将在稍后介绍

安全药理学。你还可以添加免疫原性终点并测量抗体反应。 
 
如果需要，你可以添加更详细的组织病理学。例如，如果生物制品或药物的毒性作用包括对中枢神经系统

的毒性，那么，你可以收集和分析更多的大脑载玻片，检查它们的毒性症状。 
 
在列出了一般毒性试验的这些属性之后，有人会问这样的问题：有没有通用型设计？是否可以实际设计一

种通用毒性试验，用来检验所有这些产品的毒性？而答案是没有，不可以。 
 
而得出此答案的原因在于 CBER监管的产品的广度和范围。有些很老的产品在临床上的毒性作用是众所周

知的。因此，不需要对它们进行非常广泛的研究，而需要采用更有侧重和直接的方法对它们进行研究。但

是，对于一些非常新颖的产品，由于你不知道这些产品可能引发的毒性，所以，你实际上需要更详细地探

索这些产品。 
 
幻灯片  9 
还有另一个因素使生物制品的监管比小分子更为复杂。那就是生物制品的结构复杂性。示例如下： 
 
这是小分子血液稀释剂华法林的结构式。结构式指的是化合物的化学结构图示。一旦你知道华法林的化学

结构，并把它的结构式写下来，你就知道它是什么药了。合成这种化学结构意味着合成华法林。 
 
这是一幅抗凝血酶 III 结构的动画图，抗凝血酶 III 是已被许可用于某些也可能使用华法林的疾病中的一种

蛋白质和一种生物制品。但是，它们只有这种相似性。 
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在谈到抗凝血酶 III 的化学结构时，你指的可能是其序列或“一级结构”。但是，请注意，其结构式与华法

林的结构式显示不同。这张幻灯片中没有足够的空间来展示抗凝血酶 III 的完整结构式，因为抗凝血酶 III
的一级结构很大，比华法林的一级结构大得多。它含有 430 个氨基酸，还含有糖类和离子。此外，即使明

确写出这 430 个氨基酸、糖类和离子，也不会得到抗凝血酶 III。而且，合成这 430 个氨基酸、糖类和离子

不会产生抗凝血酶 III。 

 
幻灯片  10 
原因在于，除一级结构之外，抗凝血酶 III 还具有二级结构。这意味着其序列的不同部分具有螺旋结构、环

和 β 折叠。而除此之外，抗凝血酶 III 还具有三级结构，也称为总体结构，这个结构是由它所包含的三个

二硫键连接在一起的。由于同源二聚或异源二聚，许多蛋白质也可能具有四级结构。 
 
因此，抗凝血酶 III 和其他生物制品的结构非常复杂。由于这种复杂性，在评估生物制品的效力和安全性

时，必须考虑其结构。只有确保一级结构、二级结构和三级结构都正确，才能确保生物制品安全有效。 
 
幻灯片  11 
FDA 已发布指南，以帮助设计一个考虑进生物制品复杂性并用于评估生物制品毒性的程序。在两个指南文

件中列出了一系列用于评估药物安全性的非临床研究。最常用的是 ICH S6，名为“生物技术药物临床前安

全性评价”。这一指南适用于血液学处监管的大多数产品，因为大多数此类产品实际上是通过生物技术生

产项目衍生的。 
 
涉及安全性临床前评价的另一个指南是 ICH M3，名为“药物人体临床试验的非临床安全性研究”。 
 
幻灯片  12 
这是 ICH-S6 和 ICH-M3 指南的并排比较（需要注意的是，在撰写此演示文稿时，国际人用药品注册技术

协调会（ICH）正对这两项指南进行修订）。显然，这两者之间存在很多重叠。这两项指南均建议进行安全

性药理学研究，通过以下研究对暴露进行评估：药代动力学和毒代动力学研究、单剂量毒性研究、重复剂

量毒性研究、生产性能研究、一般毒性研究、和致癌性研究。 
 
然而，S6 指南中有两个具体部分对生物制品尤其重要，即试验材料的规格和免疫毒性研究。为什么？ 
 
幻灯片  13 
首先，为什么试验材料的规格很重要？如前面有关生物制品结构复杂性的内容所述，在试验材料的规格方

面，需要考虑生物制品的结构完整性，亦即一级、二级、三级和四级结构，这些结构对于确定生物制品的

活性效力都非常重要。 
 
对试验材料的具体规定还意味着要考虑糖基化和其他转化后修饰，它们在生物制品的清除率方面起着非常

重要的作用。当确定生物制品的剂量时，清除率是必不可少的参数。 
 
与试验材料规格密切相关的是杂质问题。由于生物制品来自诸如血液或细胞培养物等复杂的起始原料，因

此，混合剂中含有很多蛋白质。你需要从这种混合剂中纯化目标蛋白质，即生物制品。因此，最终产品中

的杂质可能来自在纯化过程中与生物制品共同纯化的物质。 
 
血液和细胞培养物起始原料引起的另一个问题是，可能存在病毒或细菌等外源性病原体。 
因此，生产过程需要确保清除所有可能有害的病原体。结果，纯化过程通常非常复杂，并且纯化过程中产
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生的杂质实际上可能存在于最终产品中。 
 
S6 指南规定，重点应放在纯化上。设计旨在评估和评价杂质的临床前项目的效率不是很高。在生产过程中，

应确保对任何和所有杂质进行有效纯化。但是，如果纯化过程不能解决所有问题，那就需要进行分析，即

对人体暴露于这种杂质的风险进行风险评估。在这种分析中，需要考虑来自动物实验、文献和临床研究的

所有数据。 
 
幻灯片  14 
赋形剂的安全性是生物技术产品中关注度比较高的另一个问题。由于生物制品的不稳定性，通常将赋形剂

添加到生物制品的最终制剂中。生物制品需要具备稳定性，以确保效力，因此在生物制品的最终制剂中添

加了赋形剂。 
 
FDA 发布了“药用辅料安全性评价非临床研究行业指南”。这一指南实际上阐明并提出了为确保赋形剂安

全性应遵循的程序。尽管如此，需要指出的是新型赋形剂并不常见。生产企业经常使用已经建立了安全性

数据库的赋形剂。 
 
因此，当收到新的生物制品申请时，FDA 将检查赋形剂的量和预期暴露量。然后，将该赋形剂的暴露量与

其他已知临床安全性的许可产品的暴露量进行比较。 
 
幻灯片  15 
美国国家医学图书馆的 TOXNET 数据库是一个非常有用的资源，而该图书馆是美国国立卫生研究院的一

部分。该数据库是一个完全可搜索的网页。而且，数据库是可以免费使用的。 
 
在这张幻灯片的左侧，列出了可以在 TOXNET 数据库中搜索到的所有数据库，包括有害物质数据库、致癌

性数据库，以及发育、生殖毒性、遗传毒性数据库。点击数据库，输入要查找的化学赋形剂的名称，就可

以找到大量关于这种化学物质的已知研究的信息。 
 
幻灯片  16 
评估赋形剂安全性的另一个非常好的资源是美国国家毒理部（NTP）的数据库。NIP 是美国卫生与人类服

务部的一部分。该部门负责进行有关化学物质致癌性和遗传毒性的研究。该数据库是完全可搜索的，带有

详细的注释，公众也可以免费使用。FDA 可能还会使用其他免费和专有的数据库。这里提到的两个只是举

例。 
 
幻灯片  17 
这张幻灯片展示了 FDA 多次面临的一个问题的例子。FDA 收到了一个新的申请，这个申请完成了所有动

物研究，但是由于生产工艺的变化，所使用的材料与寻求许可的最终产品的材料不同。 
 
例如，在产品开发过程中，为了使产品更安全，生产企业可能在生产工艺中添加了最后的热处理或纳滤步

骤。但是，生产过程中的这一额外步骤可能改变了最终产品。因为生物制品非常复杂，添加步骤可能会改

变生物制品的化学结构或改变生物制品的杂质组成。因此，FDA 需要找出最终产品与进行动物研究所用产

品的不同。最终产品是否如后者一样安全有效？这种比较称为比较研究。 
比较研究可以在体外和体内进行。 
 
FDA 通常会收到比较两种产品的一级、二级、三级和四级结构的体外研究。检查最终药物的糖基化模式，

以比较其与前身药物的异同。FDA 会要求申办者测定药物效力，例如酶活性，以比较其与前身药物的不同。  
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如果 FDA 对生化可比性不满意，也就是说，如果在体外研究中这两种产品没有显示出可比性，则可在动物

体内进行比较研究。通常，这些是药代动力学和生物分布研究，意味着在动物实验中，通过观察药物分布

方式、总暴露量等来比较前身和最终药物在体内的配置状态。这些参数与生物制品的效力关系更大。但比

较研究也可以是对安全特性的比较。在这样的研究中，可以比较前身和最终药物在动物体内的安全性和可

能的毒性。FDA 可能在其认为必要的情况下要求进行此类研究。 
 
幻灯片  18 
现在我们来看一下关于免疫原性的一些特定考虑因素。为什么免疫原性对生物制品很重要？人类生物制品

在动物体内被认为是异物。因此，它们会在动物体内引发免疫反应。简而言之，动物会对人类生物制品产

生抗体，而抗体的存在会混淆实验的结果和解释，尤其是重复剂量毒性研究。 
 
进行重复剂量研究是因为免疫原性不会立即出现，大部分免疫原性会延迟出现。由于抗体的产生实际上可

能中和生物制品的作用，你从研究中得到的数据可能是混杂的。你可能认为产品没有毒性，而实际上，由

于被抗体中和，该产品在动物体内甚至没有活性。这就是对于生物制品经常会进行仅持续一到两周的重复

剂量毒性研究的原因，而由于抗体反应的开始，在重复研究后再观察两周。 
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尽管你知道会在一到两周时发生免疫反应，这种免疫反应可以提供重要的信息，尤其是在比较同一生物制

品的两种不同配方时。因此，免疫原性反应通常应进行特性描述。抗体反应的类型、反应动物的数量以及

中和作用都是解释研究数据的重要信息。 
 
幻灯片  20 
分析生物制品的免疫原性时，另一个重要方面是动物体内的比较性免疫原性研究。例如，如果市场上已经

存在一种在患者体内免疫原性记录较好的血浆衍生蛋白质或生物制品，则必须将新产品（如重组产品）在

动物体内的免疫原性与具有良好安全性记录产品的免疫原性进行并排比较。这种比较可以为新重组产品的

免疫原性提供重要信息。 
 
幻灯片  21 
对于血液学处所监管的产品，另一个具体关注领域与现有生物制品的新给药途径有关。 
 
比如说，市场上已经有被批准用于静脉注射的制剂，而一家公司想用相同的产品，但现在要将其用于皮下

注射。 
 
FDA 网站上发布了一个非常好的指南，目前仍是草案，名称为“药品和产品制剂替代途径给药的非临床安

全性评价行业和审评人员指南”。该指南阐述了评价新给药途径安全性的方法。 
 
推荐的一组研究是比较新旧给药途径的动物药代动力学衔接性试验。你从这样的一个研究中会了解到什么？

你将了解到有关剂量和新剂量效力的信息，以及可能对安全性分析很重要的信息。例如，如果你在使用新

的给药途径时看到更大的暴露量（比如说对于相同的剂量，新给药途径曲线下的面积更大），那么你可能需

要要求申办者检查新给药途径的毒性，因为现在体内该生物制品的量更大。 
 
在这种衔接性试验中比较的另一点是清除率。例如，如果在新的给药途径中使用的生物制品的清除速度快

于旧的给药途径，那么你可能需要调整临床使用剂量，因为现在体内这种药物的量减少了。另一个经常查

看的方面是形成新抗原的可能性，这意味着通过不同的给药途径施用生物制品，可以让其更具免疫原性，

从而产生更多的抗体。这是一个可能性，FDA 也确实会使用包括局部组织病理学在内的不同的方法寻找这

种反应。因此，除了考虑全身免疫原性之外，你还要使用组织病理学检查局部免疫原性。 
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现在，我们来讨论有关安全性药理学研究的内容，这个研究领域提供了很多有关生物制品安全性的信息。

这些研究侧重于器官特异性毒性，如心血管安全性、高血压和低血压。新生物制品致血栓形成的可能性是

另一个会详细审查的领域。 
 
这些研究的标准组合包含在 ICH 指导原则“7A”中，与所有 ICH 指导原则一样，FDA 已经实施了该指导

原则。另一件申办者需要做并且经常做的事情是将这些安全性药理学终点纳入一般毒性研究中。这样，你

可以通过实际将这些研究结合起来而减少使用的动物数量，从而精化研究以。 
 
幻灯片  23 
以下是 FDA 在审评申请的日常工作中遇到的几个真实例子。让我们从在动物身上的一些发现开始，这些

发现在临床上是没有看到的。例如，一种人免疫球蛋白制剂引起了具有剂量依赖性的红细胞溶血，接着，

家兔出现严重贫血，如溶血性贫血。 
 
申办者使用了一种已获批的免疫球蛋白制剂作为家兔实验的对照组用药，这种制剂在临床中是完全安全的，

且有被证明的安全性记录。然而，在这项实验中，一些家兔遭受了溶血性贫血，它们的红细胞受损。经调

查，发现这种毒性具有剂量依赖性，剂量较高时，这种毒性会导致所有家兔死亡。 
 
家兔红细胞的细胞壁中含有 1-3 半乳糖。但是，人类细胞中不包含这种修饰，我们的血液中循环的 1％的

免疫球蛋白是抗半乳糖基抗体免疫球蛋白。因此，可以确定人源性产品中含有可结合到家兔红细胞中的抗

体，从而造成家兔溶血。这一结论解释了我们观察到的剂量-反应作用—剂量更高，抗体量会更高，溶血性

贫血也会更严重。 
 
从这项实验中可以了解到什么？需要在家兔实验中限制剂量。在此模型中使用较小的剂量，会更真实地显

示出毒性，而不是被依赖模型的溶血性贫血这样的人为现象所掩盖。另外，这些家兔实验非常重要，因为

它们是某种具体疾病的模型。因此，不能使用不同动物模型。 
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第三个例子是一个成功获得批准的例子。这是一个生物制品申请，该生物制品的一个活性成分是重组人蛋

白质。该生物制品是为预防遗传性欠缺该蛋白的患者的血栓性疾病。纯化过程包括用于去除和灭活病毒的

纳滤和终端干热处理。 
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为了支持这一申请，进行了几项安全性毒理学研究。用大鼠和狗进行了单剂量实验。也进行了重复剂量研

究。用大鼠进行了两项为期 28 天的实验；其中一项包含毒代动力学研究测量暴露量。用猴子进行了一项

为期 14 天的实验。此外，用大鼠进行了生殖研究以及体外和体内遗传毒性研究。 
 
幻灯片  26 
这张幻灯片介绍了安全性研究的设计和结论。这些研究是根据《良好实验室规范》进行的，实验中设有剂

量范围和控制。在急性研究和重复研究中使用的最高剂量约为最高日剂量的 9 倍，且约为人体最高日剂量

的 5 倍，包括生殖研究。更重要的是，在最高剂量下观察到的毒性是由于在多人用剂量水平下药理作用增

强了。这些都是短暂的，并且没有因抗体产生而导致的中和作用，这意味着重复研究的结果可以得到很好

的解释。 
 
幻灯片  27 
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这是一份药代动力学和生物分布研究的列表，这些研究是在该生物制品开发的临床前阶段进行的。这些研

究包括狗和大鼠的毒代动力学研究、不同研发过程批次的比较，以及在猴子和大鼠中进行的几项比较重组

和人血浆生物制品的研究。 
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其中一些药代动力学和生物分布研究是在生产工艺发生变更后，以及动物毒性研究完成后进行的。生产工

艺的变化包括增加了纳滤步骤和终端干热处理。这一变化引起了该生物制品的聚集和脱酰胺作用的变化。

正因为如此，该公司用动物进行了药代动力学和生物分布研究。分别使用热处理和非热处理产品的两项不

同研究的药代动力学参数显示，大鼠体内的清除率、全身暴露和半衰期具有相似的值。因此，发现变更发

生后，该生物制品的暴露和分布没有差异。 
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如前所述，比较研究包括将旧产品与新产品即重组产品进行比较。这通常意味着将一个具有较完善安全信

息数据库的产品与一个更新颖的新产品进行比较。在这个申请中，也是这种情况。 
 
有一个血浆衍生产品类似于这个申请中的产品。这种产品已经上市多年，FDA 清楚这种产品已被安全有效

地使用多年。因此，对现有血浆衍生产品和该新的预期生物制品的药代动力学进行了比较。 
 
通过比较，发现该血浆衍生产品和该重组产品的清除机制是不同的。该重组产品的清除速度更快，因为它

可以被肝脏中不会识别血浆衍生产品的受体所识别。因此，其清除速度比血浆衍生产品的清除速度快六倍。

此清除信息对于确定临床研究中的人用起始剂量非常有用，因为我们现在知道由于重组产品的清除速度更

快，我们必须以不同的剂量给药，并且需要增加给药频次。 
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这张幻灯片上是 FDA 从这些药理毒理学研究中了解到的信息概括。在非临床动物实验中，FDA 了解到有

关该产品可能具有的毒性的信息。换句话说，FDA 会看该生物制品使用过程中可能伴随出现的具体毒性反

应。 
 
FDA 了解到这些毒性明确显现的剂量。更重要的是，FDA 了解到了毒性/剂量反应曲线的形状。这很重要，

因为如果看到的是一条陡峭的曲线，就意味着初始毒性较低，但毒性的增长速度很快，那么，在临床中就

应该非常谨慎地逐步增加剂量。这是进行临床研究之前需要了解的重要信息。 
 
FDA 还了解到出现全面毒性反应之前可能的体征和症状。例如，你知道如果发现患者血小板减少，必须对

其进行仔细检查，因为该症状可能是弥散性凝血的前兆，而弥散性凝血是一种更为严重的毒性反应。此外，

还可以了解到器官特异性毒性，例如肺毒性或肝毒性。 
 
你还会了解到毒性作用的可逆性，例如，肝酶的增加是与清除引起的酶活性增加有关，所以是可逆的，还

是因为器官特异性毒性导致的永久性肝损伤。 
 
这些都是非常重要的数据点，可用于在临床使用、剂量、临床研究设计等方面做出决定。 
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现在，如何使用所有这些信息？当然，FDA 使用这些信息来做出有关生物制品的决定。贯穿整个演示文稿

的关键词是安全性。因此，可以使用这些信息做出关于生物制品安全性的决定。FDA 通过使用安全的起始

剂量、增加特定的检测来监测毒性的具体表征，以及最终禁止开展不安全的临床研究，来保障患者或临床
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试验参与者的安全。在某些情况下，如果毒性过高且 FDA 认为在人体中进行临床试验不安全，就会做出这

样的决定。所用的术语是该研究型新药将被“暂停”。在这种情况下，除非能证明该生物制品及其临床研究

设计是安全的，否则不会将其用于临床试验。通过动物实验获得的信息有助于 FDA 让该研究设计变得安

全。例如，如前所述，纳入排除标准以排除高风险人群可以改进临床研究设计，可以安全地结束暂停，继

续开展临床试验。 
 
总之，这些信息将有助于患者和医学研究人员做出合理的决定。这就是将这些信息包含在药品包装说明书

中的原因，以便研究人员和患者都能在医疗方面做出知情决定。 
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所以，用我们开始的内容结束：“毒理学指出了通往安全性的道路。” 
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这是一些非常有用的网站。 
 
幻灯片  34: 
关于“血浆衍生产品及类似产品的非临床研究”的演示文稿到此结束。 
在此感谢为其制作做出贡献的人员。谢谢！ 
 


