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[bookmark: _GoBack]兽药生物等效试验报告撰写指导原则（征求意见稿）

本套资料格式主要适用于以药动学参数为终点评价指标的血药浓度法生物等效性试验（BE）资料的申报。基于目前的认识制定本套格式样式，可根据化合物的性质、PK特点和试验特点，进行单次和/或多次给药的生物等效性试验。申请人可视具体情况进行优化和补充。
兽药生物等效性试验应遵守兽药GCP要求。
[bookmark: _Toc91688091][bookmark: _Toc91688174]撰写说明
（一）本套资料格式含生物等效性试验报告、方法学验证报告、生物样品分析报告。
（二）每个报告建议内容排序：封面、目录、质量保证声明、缩略语对照表、摘要、正文、参考文献、附件。
报告的正文内容以数据汇总的表格形式为主，辅以文字说明。
试验整体研究设计在“生物等效性试验方案及其修订”中进行说明；溶液配制、血样处理、仪器分析的操作步骤以及方法学验证的考察项目、考察方法和结果等内容在“方法学验证报告”中说明。
部分附件未给出建议格式，申请人可自行设计。
（三）参考资料/文献应逐一编号。在报告正文引用处标注相应编号。参考文献应提供充分依据，支持试验设计决策。例如，待测物选择依据（应充分考虑所选待测物与药效评价的相关性）、采样时间点设置的依据、给药剂量的确定依据、受试动物例数的确定依据、检测方法的选择依据、检测限的确定依据等。
（四）图谱要求提供方法学验证和生物样品分析100%图谱。
应严格依照进样时间逐批提交图谱。
说明样品的命名方法。
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（五）资料应准确填写并签署完整，若递交材料中存在不足或欠缺数据，在报告中应清楚说明。
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报告一：生物等效性试验报告
[bookmark: _Toc91688093][bookmark: _Toc91688176]一、报告框架
1. 封面
2. 标题页
3. 目录
4. 研究质量声明
5. 缩略语对照表
6. 摘要
7. 正文
  7.1 前言
      7.2 试验设计依据
  7.3 动物试验
      7.3.1研究计划
      7.3.2 药品
           7.3.2.1 试验制剂信息
           7.3.2.2 试剂的接收、发放和保管
      7.3.3 试验动物
           7.3.3.1 饲料、饮水和饲养管理
           7.3.3.2 受试动物入选、排除和剔除标准
           7.3.3.3 受试动物标记、分组
      7.3.4 给药
           7.3.4.1 给药剂量
           7.3.4.2 每个受试动物的给药时间及体重
           7.3.4.3 给药依从性
      7.3.5 临床观察
      7.3.6 样品采集及储存
   7.4 样品测定及分析
       7.4.1 方法学验证
       7.4.2 药物浓度检测结果、质量保证及偏差（完整报告见方法学验证和生物样品分析报告）
    7.5 药代动力学研究结果及统计学分析
       7.5.1 统计方法及样本量确定
       7.5.2 试验过程中的异常情况
       7.5.3 药代动力学研究结果及统计分析
       7.5.4 统计学分析异常情况
    7.6 讨论
    7.7 结论
  8. 附件
8.1 生物等效性试验方案及其修订
8.2 受试制剂和参比制剂的检验报告
8.3 受试动物群体信息列表（含动物编号、入组编号、入组/出组时间等信息）
8.4 随机表
8.5 每个受试动物的给药原始记录复印件
8.6 中途剔除的受试动物情况
8.7 未参与药动学数据分析的受试动物情况说明
8.8 饲料配方信息
8.9 不良事件列表
8.10 严重不良事件（SAE）详情
8.11 偏离方案的情况说明
8.12 数据管理与统计分析报告
8.13 预实验报告（如适用）
8.14 图谱
8.15 参考文献


[bookmark: _Toc91688094][bookmark: _Toc91688177]二、报告内容说明

1. 封面
标题：
研究编号：兽药名称、规格
申请人：
申请人地址、联系方式
合同研究单位（如果有）：
合同研究单位地址、联系方式
汇总报告撰写人：
时间

2. 标题页
	试验编号
	

	试验标题
	（阐明试验设计、试验制剂生产厂家、制剂名称、规格、靶动物、给药方式等信息）参考样式：单次给药*片（#2.5mg）和&片（原研产品名称）犬血药浓度法生物等效性研究

	受试制剂
	

	参比制剂
	

	研究方案版本及制定日期
	



	临床试验周期#
	入组日期
	给药日期
	剔除日期
	完成日期

	第#周期
	
	
	
	

	第#周期
	
	
	
	



	
	日期

	方法学验证
	

	样品检测
	



	主要研究者
	申请人

	姓名
单位
地址
联系方式
	负责人姓名
单位
地址
联系方式



3. 研究质量声明
研究过程声明如下事项（举例）：
-报告内容真实，忠于原始数据
-试验过程符合方案设计
-样品检测过程严格执行SOP，试验过程遵循兽药GCP原则
质量保证声明如下：
-本研究进行了试验过程中（包括给药过程是否符合随机表顺序）和试验后的质量保证相关工作
-研究过程完全符合方案要求和SOP
-报告内容准确真实地描述了试验方法、试验过程和试验结果
各阶段主要研究人员和质量保证人员签字：
	研究阶段
	主要研究人员姓名及职责
（印刷）
	姓名及签署日期
（签字）
	质量保证人员姓名及职责
（印刷）
	姓名及签署日期
（签字）

	如检查方案
	
	
	
	

	动物实验
	
	
	
	

	样品监测
	
	
	
	

	报告审核
	
	
	
	


[bookmark: _Toc91688095][bookmark: _Toc91688178]  --各阶段均应进行质量保证工作，例如检查方案、动物试验阶段、样品检测阶段、数据分析阶段、报告撰写阶段等。

4. [bookmark: _Toc91688096][bookmark: _Toc91688179]研究相关人员信息
提交方案设计、研究协调、临床协查、样品分析、药代数据计算和统计分析、报告撰写、质量保证等各项职责负责人的信息
研究人员信息表
	姓名及学历
	职责/单位/联系方式
	签名

	
	
	

	
	
	

	
	
	



5. [bookmark: _Toc91688097][bookmark: _Toc91688180]摘要
对试验的关键信息进行概括总结，如试验设计、随机方法、试验过程、方案执行情况和结果等。

6. 前言
简要描述该项生物等效性试验的背景、试验目的以及与其他相关研究的相互关系等。

7. 试验设计依据
概括说明各项指标的设计依据。
表xx: 试验设计
	试验类型
	□体内BE
	□其他

	药物作用机制
	

	药物代谢特征
	（说明原药及活性代谢产物的吸收、分布、代谢、排泄、转运情况，并论证所选择待测物的合理性）

	试验设计
	（说明平行/交叉/重复或序贯试验设计及其理由，并描述给药方法、采样时间点设置、清洗期设置等详细试验过程）

	饲喂状态
	□空腹                    □饲喂      

	参比制剂选择
	（参比制剂选择的理由）

	给药剂量
	（确定给药剂量的依据）

	给药次数
	□单次                    □多次      

	受试动物
	（说明试验的把握度；实际入组动物数；完成动物数；脱落/剔除动物数；纳入统计分析动物数。）

	采样及保存
	（采集的生物样品类型、样品预处理方法及保存方法等）

	检测方法
	检测方法和定量下限（根据最新文献等研究资料设定合理的检测方法和定量下限）

	数据统计分析
	（简述数据处理及统计方法、软件及版本号）

	等效性评价
	（采用的生物等效性评价的方法及判定标准）



8. 动物试验研究计划
表xx:  动物试验研究计划表
	研究时间
	日期
	研究程序
	血液采集时间点
	临床观察

	-N
	x年x月x日- x年x月x日
	动物适应期（如适用）
	
	

	-1
	x年x月x日
	称重和分组
	
	临床观察

	0
	x年x月x日
	称重，第一次给药和血液采集
	例如0h、15min、30min…12h
	临床观察

	1
	x年x月x日
	血液采集
	24h、36h
	临床观察

	2
	x年x月x日
	血液采集
	48h
	临床观察

	3
	x年x月x日
	血液采集
	72h
	临床观察

	4
	x年x月x日
	血液采集
	96h…
	临床观察

	N
	x年x月x日- x年x月x日
	洗脱期
	
	临床观察

	N
	x年x月x日
	称重，第二次给药和血液采集
	例如0h、15min、30min…12h
	临床观察

	N
	x年x月x日
	血液采集
	24h、36h
	临床观察

	…
	…
	…
	…
	…

	N
	x年x月x日
	血液采集，动物被释放到养殖区（或其他处置方式）
	*h（末次采血时间）
	临床观察


注：N代表试验时间的具体数字，如动物适应期为7天，N就是7，动物适应期为14天，N就是14。

9. 药品
9.1提供受试制剂和参比制剂信息。
表xx：试验药物信息
	试验药物
	受试制剂
	参比制剂

	试验制剂名称
	
	

	商品名
	/
	

	生产厂家
	
	

	生产厂家地址
	
	

	批号
	
	

	生产日期
	
	

	失效期
	
	

	规格
	
	

	剂型
	
	

	生产批次规模
	
	/

	含量
	
	

	给药剂量
	
	

	给药途径
	
	


注：如实填写，不合适内容“/” 填写。
9.2检验报告用附件提供。
9.3提供试验制剂接收、发放和保管：说明试验制剂保存的温度、湿度、光线等储存条件。说明试验后试验制剂的保存情况。
10. 试验动物
10.1 动物饲料、饮水和饲养管理
简述试验动物的品种、品种、年龄、性别、体重、数量、营养状态、生产性能等；试验动物的免疫程序和驱虫情况；饲养管理情况，如温湿度、光照管理等。描述受试期间，受试动物的饲饮、活动等。
饲料配方信息用附件提供。
10.2 描述受试动物入选和排除标准。
描述有无药物残留，使用过的药物和休药期等。
描述受试动物的剔除标准。
10.3受试动物标记、分组
描述研究标记管理，如笼舍、标签、动物标记方法。描述动物分组方法及结果。
受试动物信息列表（含动物编号、入组编号、入组/出组时间等信息）、随机表用附件提供。
11. 给药
11.1 给药剂量：概括说明给药剂量(高剂量和/或低剂量)及确定的依据。
11.2 每个受试动物的给药时间及体重
	试验周期
	受试动物编号
	给药日期体重
	给药剂量
	给药时间（每头动物给药时间精确到几点几分）段

	第一周期
	
	
	
	见原始记录复印件

	第二周期
	
	
	
	


注：给药时间（每头动物给药时间精确到几点几分）段，可采用原始记录复印件方式提供。
11.3 给药依从性
说明受试动物给药的依从性，呕吐动物补充给药及评估情况,是否有剔除情况。
具体中途剔除的受试动物情况用附件提供。
12. 临床观察
描述临床观察的频次、观察项目如动物的行为、皮毛状况、排尿和排便情况等。按试验方案记录体重变化和饲料消耗量等。
出现不良反应动物的一般健康检查状况和药物反应情况。
不良事件列表和严重不良事件（SAE）详情可用附件形式提供。
13. 样品采集及储存
描述受试动物的采样过程。
记录方案执行情况，包括受试动物剔除试验的情况。
说明生物样品的种类、来源。
说明样品采集拟采用样品管的抗凝剂。
说明样品储存方法。
说明样品采集时间点设置、采集样品量等信息。
说明样品采集后的预处理方法和运输、保存条件。
说明受试动物样品储存（自取样至进行分析测试）的最长时间，以及样品制备提取后的储存条件和最长时间。说明储存过程是否符合方法学验证中样品稳定性的条件。
14. 样品测定及分析
简述样品的分析方法、线性范围、定量下限、以及未知样品测定过程中的质控情况，样品测定质量保证及偏差。
完整的分析方法的操作流程、方法学验证和样品分析报告及图谱详见“方法学验证及生物样品分析报告”。
15. 药动学研究结果及统计学分析
15.1 简要说明采用的药动学参数计算的软件及版本、药动学参数及计算方法。
说明统计分析软件及版本、参与统计分析的参数及统计方法、生物等效性计算过程及判断标准。
15.2 分析的样本量
说明试验的样本量及相应的试验把握度。
简述完成各阶段试验及样品检测的受试动物/样品数量。
说明试验过程中是否出现计划外的异常情况。
说明整体试验动物的异常情况。
	试验结束日期
	

	完成试验例数
	

	入组例数
	

	脱落例数、编号及原因
	


说明与计划采样时间出现偏差的情况及原因，以及是否纳入数据统计分析。
	采样日期
	受试动物编号
	给药后时间（分钟）
	计划采样时间（精确到几点几分）
	实际采样时间（精确到几点几分）
	偏差时间
	偏差百分数
	是否纳入数据统计分析
	原因

	第一周期

	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	

	第二周期

	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	


    15.3 受试动物药代研究数据和表格
简述受试动物个体血药浓度用于药动学参数计算的情况，列表汇总个体浓度数据及统计结果。药动学参数及统计结果详见数据管理与统计分析报告（附件）。
	参数（单位）
	算数均值±SD（%CV）（N=？）

	
	参比制剂
	受试制剂

	Tmax*
	
	

	Cmax
	
	

	AUC0-t
	
	

	AUC0-∞
	
	

	λz
	
	

	t1/2
	
	

	Cmax ss
	
	

	Tmax ss*
	
	

	Cthrough#
	
	

	MRT
	
	


*Tmax 和Tmax ss*用中位数（最小值，最大值）表示, Cthrough# 适用Flip-Flop药动学特征、有蓄积效应多次给药的缓释制剂等药物。
15.4 药代动力学参数统计分析
	药动学
参数
（单位）
	几何均值及比值（N=？）
	受试动物个体内变异
%CV
	90%置信区间
	把握度%

	
	受试制剂（T）
	参比制剂（R）
	(T/R)%
	
	
	

	Cmax
	
	
	
	
	
	

	AUC0-t
	
	
	
	
	
	

	AUC0-∞
	
	
	
	
	
	



	各主要因素
	P值

	
	LnCmax
	LnAUC0-t
	LnAUC0-∞

	给药序列
	
	
	

	给药周期
	
	
	

	制剂因素
	
	
	



15.5统计学分析异常情况
简要说明统计学异常情况，如缺失值及处理方法，中期分析及数据协查（若适用）等。

16. 讨论
对试验过程和结果进行汇总分析。

17.结论
受试制剂与参比制剂相比，是否符合生物等效性评价标准。
[bookmark: _Toc91688098][bookmark: _Toc91688181]附件说明
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  提供生物等效性试验方案备案资料，提供变更的备案资料（如有）。
   附1-1   生物等效性试验方案及其修订
	方案/修订案编号
	制定日期
	修订内容

	
	
	

	
	
	

	
	
	


若有修订方案，应一并提交，并注明历次修订方案较修订前的变更内容。
生物等效性试验方案参考内容：
1.研究背景
1.1立题依据。
1.2说明受试兽药临床应用情况
包括作用机理、适应症、用法用量、靶动物、注意事项及禁忌。
1.3参比制剂的选择依据。
应选择原研制剂作为参比制剂。
1.4申报规格说明
同时申报多个规格，应明确是否对每一规格进行了生物等效性试验。若未对每一规格进行生物等效性试验，应提供未进行研究的充分理由。理由应包括但不限于：剂量比例组成、药代动力学参数（Cmax和 AUC）与剂量的线性关系，以及所用溶出度试验的敏感性（体现生物利用度的差异）等。应提供详实的试验数据加以论证。
1.5 本项研究内容
概括总结本项研究的试验目的、试验设计、随机方法、随机表、受试动物入选条件、筛选指标、动物是否饲喂后给药、动物的饲料配方及可能的受试药物的相互作用、试验过程、清洗期、统计学分析等。
2. 试验设计的理由
2.1本研究总体设计
说明是否为标准的交叉试验设计。如采用其他试验设计，应说明理由。
2.2 药动学特征
应明确所研究制剂的药动学特点，包括消除半衰期、血浆蛋白结合率、药物代谢酶种类及对研究药物体内代谢的贡献大小、药物体内代谢转化途径、活性代谢产物及其在体循环中与原药的比例、组织分布、排泄途径、特殊群体药代特征（牧羊犬、瘤胃功能尚未建立的反刍动物等）等。
2.3 详细的方案设计
根据上述资料，并结合兽药的药理作用、临床疗效评价以及制剂的药代特征和变异情况，合理进行试验设计，论证生物等效性试验能否发挥桥接兽药有效性和安全性评价的作用。说明最终确定的总体研究设计，包括交叉/平行/重复或序贯设计、受试动物群体选择、受试动物入选/排除/剔除及试验期间管理的关键点、随机分组方法、给药剂量、给药方法、采样方法、检测物质等内容。
说明参加研究的受试动物例数及其确定的依据，以及试验设计的把握度（power）数据。
3. 受试动物选择
3.1 受试动物入选标准
3.2 受试动物排除标准
3.3 受试动物剔除标准
设定剔除条件。
3.4 受试动物脱落处理原则
预先规定受试动物脱落的处理原则。
4.试验过程
4.1 试验药物信息
受试制剂：名称、规格、生产厂家、批号、含量、生产日期、有效期、给药方法等。
参比制剂：名称、规格、生产厂家、批号、含量、生产日期、有效期/失效期、给药方法等。
4.2试验兽药的接收、发放和保管
说明试验制剂保存的温度、湿度、光线等储存条件。
说明兽药发放计划。
说明试验后试验制剂的保存计划。
4.3 研究给药剂量的确定
说明给药剂量确定的依据，包括已知的临床用药剂量、生物样品浓度范围和新近报道的检测方法灵敏度等信息。
4.4受试动物给药方法
说明受试动物随机化方法，及每组给药顺序。
描述受试动物试验期间的管理要求。
4.5 设盲
说明受试动物服药信息是否对临床试验人员和检测人员设盲。
说明揭盲时间和方法。
4.6 试验前的用药情况、免疫程序等
说明受试动物在试验前的免疫程序、驱虫情况、用药情况、药物残留情况等。
5.样品采集、运输与储存
说明生物样品的种类及确定依据。
说明样品采集拟采用样品管的抗凝剂。
说明样品管的标识字样（包括备份样品）。
说明样品采集后的预处理方法和运输、保存条件。
说明样品储存方法。
6.兽药浓度检测
说明样品采集时间点设置、拟采集样品量等信息。
简述拟定的样品分析方法、线性范围、最低定量限、以及未知样品测定过程中的质控设置情况，所选待测物应经过科学的论证，尽可能反映兽药的疗效。
7.药动学参数和临床观察
7.1 用于评价的药动学参数
说明拟评价的主要药动学参数。
7.2 临床观察
说明试验中临床观察的频次、指标等，不良反应监测等。
8.数据统计分析
说明数据纳入分析的标准以及剔除数据的原则。
说明拟采用的药动学参数计算的软件及版本、药动学参数及计算方法。
说明拟采用的统计分析软件及版本、参与统计分析的参数及统计方法、生物等效性计算过程及判断标准。
9.质量保证
说明如何进行试验过程及试验后的质量保证相关工作。
说明临床试验过程的质量保证工作的时间、内容。
说明样品检测过程的质量保证工作的时间、内容。
说明数据转移、计算和报告过程的质量保证工作的时间、内容。
10.试验过程中的异常情况处理
说明试验过程中出现计划外的异常情况的处理原则。
11.方案修订情况




[bookmark: _Toc91688100][bookmark: _Toc91688183]附件（二）不良事件列表及严重不良事件（SAE）详情
附表XX      不良事件小结表
	受试动物编号
	不良事件
	发生日期和时间
	所用兽药
	与兽药的关系

	
	
	
	
	

	
	
	
	
	



附表XX      不良事件详情
	受试动物编号
	
	试验周期
	

	末次给药日期和时间
	
	是否退出试验
	

	不良事件
	发生日期和时间
	单发/多发
	轻重程度
	处理措施
	与研究兽药的关系
	最终处理结束时间

	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	

	持续时间
	

	治疗详情
	

	检查指标变化情况
	






[bookmark: _Toc91688101][bookmark: _Toc91688184]附件（三）数据管理与统计分析报告
1.研究目的
2.适用范围
3.职责分工
4.缩略语表
5.数据管理
数据采集、转移、保存、质量保证、统计分析情况。
6.随机表
说明产生随机表的单位、方法及结果。
7.数据及其统计分析结果
7.1实际试验过程与方案的偏离情况
说明试验过程中是否出现异常情况，并分析讨论其可能对生物等效性试验结果产生的影响。
说明受试动物完成试验情况。
说明浓度检测情况，是否全部纳入分析计算。
说明实际采样时间点是否均在方案规定的范围内，是否均采用实际时间进行药代动力学参数的计算。
7.2浓度检测结果
将最终锁定的样品浓度数据按试验项目、制剂、受试动物编号和采样时间点顺序进行归纳总结，应包含给药前后的所有检测数据，数据统计分析项目应包括每个时间点浓度值的算数均数、标准差、变异系数、最大值、最小值等。如果超出方案规定的采样时间范围，则需要剔除该时间点的浓度数据后再进行上述描述性统计工作。如果测试数据编号和统计时的编号不一致，应说明编号的方法并列出对照表。
7.3 药代动力学参数
说明数据转移、录入方法、计算方法和所使用的软件及版本号；计算每位受试动物的药代动力学参数，单次给药应报告AUC0-t、AUC0-∞、Cmax、Tmax、λz、t1/2 和AUC0-t与AUC0-∞比值等，多次给药应报告AUC0-τ、Cmax,ss、Cmin,ss（给药间隔末的浓度）、Cav,ss （一个给药间隔的平均浓度），以及反映波动程度的参数等。
按制剂汇总分析每位受试动物的药代动力学参数，统计报告其均数、标准差、变异系数、最大值、最小值、几何均数、四分位数等。
7.4  方差分析与等效性评价
提供AUC0-t、AUC0-∞、Cmax和其他相关参数（例如多次给药试验的AUC0-τ、Cmax,ss等）的多因素方差分析（ANOVA）统计分析结果，并说明用于统计分析的软件。根据统计分析结果说明是否存在药物制剂间、个体间、周期间和服药顺序间的差异，并分析差异对等效性评价的影响。
 如果试验为特殊设计，应增加相关的统计因素进行分析。报告两制剂几何均值比值的90%可信限和双向单侧t检验结果，按照生物等效性判断标准，对试验制剂与参比制剂是否生物等效进行评价。要求计算结果应精确至小数点后两位。
7.5  结果讨论
对生物等效性试验结果进行分析讨论，并与相关文献结果进行比较分析。
8.安全性评价
说明数据转移、录入方法、统计方法和所使用的软件及版本号；
对以下情况进行说明，并注明相应数据的表格编号：说明受试动物筛查、入选及完成情况；说明受试动物最终纳入安全性统计情况，试验中存在受试动物退出、剔除的，需要说明原因；受试动物试验前、后的体格检查和实验室检查结果；报告研究期间的联合用药情况；按照试验药物的组别，采用规范的术语对动物发生的不良事件进行汇总分析；按受试动物编号列出各受试动物试验过程中观察到的不良事件/反应情况、程度，并分析与试验兽药的关系。说明对于不良事件的处理方法和结果。
9.受试动物个体药时曲线及平均药时曲线图
提交每个受试动物的平均药时曲线图。
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生物样品分析报告
1.研究标题：
	报告版本
	

	报告日期
	



	生物样品分析时间：

	开始时间
	

	结束时间
	



	生物样品分析单位
	申请人

	负责人：
职务：
分析单位名称：
地址：
联系方式：
	负责人：
职务：
申报单位名称：
地址：
联系方式：


  
2.实验室声明和研究参与人员名单
声明是否依照分析方案和SOP进行生物样品检测；是否符合兽药GCP相关要求；数据是否真实、准确。
	姓名
	职责分工
	学历
	签名
	签署日期

	
	
	
	
	

	
	
	
	
	

	
	
	
	
	

	
	
	
	
	

	
	
	
	
	

	
	
	
	
	


4. 质量保证声明
说明试验的质量保证工作内容。
声明试验结果及报告内容是否真实、准确。
	质量保证人员姓名
	职责分工
	签名
	签署日期

	
	
	
	

	
	
	
	


5. 缩略语表
6. 试验信息
概述试验的目的、分析方法、主要仪器、SOP名称和版本等信息。
概述方法学验证报告的版本、报告日期、是否增补/修改等信息
概述检测所依照执行的生物样品分析计划的名称和版本信息。
说明原始数据的保存情况。

7. 试验小结
	临床试验方案编号
	

	方法学验证报告编号
	

	样品分析计划编号
	

	分析方法名称
	

	设备
	制造商
	型号

	1）
	
	

	2）
	
	

	3）
	
	

	内部设备编号
	

	数据采集/管理软件
	

	生物样品基质
	

	抗凝剂
	

	样品存储管材质
	

	内标名称
	

	样品预处理方法
	

	进样量
	

	标准曲线回归方法，权重
	

	线性范围（单位）
	

	定量方法
	（例如：峰面积比）

	质控样品浓度（单位）
	LQC
	

	
	MQC
	

	
	HQC
	

	分析方法效能

	质控样品
	精密度（%CV）最大值
	（准确度偏差%）（范围）

	最低定量限（LLOQ）
	
	

	标准曲线标准除外LLOQ
	
	

	分批次样品分析
	符合标准的批次数量
	不符合的批次数量

	
	
	

	分析开始日期
	

	分析的受试动物总数
	

	分析的样品总数
	

	分析结束日期
	

	样品储存时间（从样品采集日到分析结束日的时间跨度）
	

	基质中样品的长期稳定性及储存条件
	

	主要储备液称量准确度的比较
	

	
	

	
	



8.符合方案要求的受试动物样品情况
	受试动物例数
	

	试验周期数
	

	每周期取样点的数量
	

	总样品数（符合方案要求的）
	

	样品备份数量
	


9. 样品采集
9.1 样品采集地点
9.2样品采集情况
说明样品编号方法
	周期
	第一个样品采集日期
	最后一个样品采集时间
	采集样品总数
	分析单位收到样品的日期

	1
	
	
	
	

	2
	
	
	
	

	所有样品总数
	

	丢失样品总数
	

	样品运送条件及质量保证措施
	



10. 样品储存
10.1 分析单位样品接收情况
说明样品交接、运输和保存情况。
10.2 分析单位储存详情
	周期
	开始储存日期
	储存温度
	储存样品数量
	冰箱编号

	1
	
	
	
	

	2
	
	
	
	

	以下为储存过程中直至分析日的样品转移记录（若有，说明地点及以下详情）

	周期
	开始储存日期
	储存温度
	储存样品数量
	冰箱编号

	1
	
	
	
	

	2
	
	
	
	

	1
	
	
	
	

	2
	
	
	
	


10.3 样品处置
  说明所有样品保存条件，保存时间，及最终归还或处置方法。
11. 对照品信息
	详情
	待测兽药

	化合物名称
	

	贮藏条件
	

	批号
	

	纯度/含量
	

	用途（是否用于定量）
	

	失效期
	

	来源
	

	质检报告
	文件编号

	
	

	详情
	内标

	化合物名称
	

	贮藏条件
	

	批号
	

	纯度/含量
	

	用途（是否用于定量）
	

	失效期
	

	来源
	

	质检报告
	文件编号

	
	


12. 标准曲线和质控样品的制备
12.1 基本情况
说明本研究的样品是否为本研究专用，或与其他研究共用。
说明标准曲线与质控样品是否分别称量配制。
12.2标准曲线
	储备液配制日期
	

	储备液储存温度
	

	工作液配制日期
	

	工作液储存温度
	

	标准曲线配制日期
	

	标准曲线储存温度
	

	标准曲线浓度设置（单位）
	STD1*
	

	
	STD2*
	

	
	STD3*
	

	
	STD4*
	

	
	STD5*
	

	
	STD6*
	

	
	STD7*
	

	
	STD8*
	


*按照实际情况写各个浓度水平
12.3 质控样品
	储备液配制日期
	

	储备液储存温度
	

	工作液配制日期
	

	工作液储存温度
	

	质控样品配制日期
	

	质控样品储存温度
	

	质控样品浓度（单位）
	LQC
	

	
	MQC
	

	
	HQC
	



13. 特殊情况说明
14. 异常于方案规定的情况说明
15. 表格
表1 ：试验样品的批量检测情况
	检测批次编号
	检测内容
	分析日期
	标准曲线拟合
是否通过
	质控样品
是否通过

	
	
	
	
	

	
	
	
	
	

	
	
	
	
	

	
	
	
	
	



表2 ：系统适用性
仪器名称：
	检测批次编号
	%CV

	
	待测物保留时间
	内标保留时间
	面积比

	
	
	
	

	
	
	
	

	
	
	
	

	
	
	
	



表3 ：批量检测时的残留率%
仪器名称：
	检测批次编号
	检测内容
	Carryover blank样品中待测物残留峰面积
	Carryover blank样品中内标残留峰面积
	LLOQ待测物的峰面积
	内标峰面积
	待测物残留率%
	内标残留率%

	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	




表4： 主要储备液称量准确度的比较*
	检测批次编号
	日期

	序号
	标准曲线储备液与内标响应值的比值
	质控储备液与内标响应值的比值

	1
	
	

	2
	
	

	3
	
	

	4
	
	

	5
	
	

	6
	
	

	平均值
	
	

	SD
	
	

	%CV
	
	

	偏差%
	


*用于配制标准曲线和质控样品储备液的对照品应分别称量。二者的准确度应接近。
评价标准曲线和质控样品储备液浓度接近程度的参考方法：将标准曲线和质控样品的储备液分别稀释至相当于中浓度质控样品浓度的溶液，加入内标后，连续进样。评价标准为：二者连续进样，各自与内标比值的变异应小于5%；二者的偏差小于5%。
若整个试验样品测定过程中多次称量和配制储备液，应分别提供每次称量的上述比较结果。

表5： 标准曲线参数
说明标准曲线拟合的R2要求
	检测日期
	检测批次编号
	斜率
	截距
	R2
	LLOQ
	ULOQ

	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	

	平均值
	
	
	
	
	
	

	SD
	
	
	
	
	
	

	%CV
	
	
	
	
	
	

	n
	
	
	
	
	
	





表6 ：标准曲线计算浓度
 说明接受标准：
	检测日期
	检测批次编号
	STD1计算浓度
	准确度偏差%
	STD2计算浓度
	准确度偏差%
	STD3计算浓度
	准确度偏差%
	STD4计算浓度
	准确度偏差%
	STD5计算浓度
	准确度偏差%
	STD6计算浓度
	准确度偏差%
	STD7计算浓度
	准确度偏差%
	STD8计算浓度
	准确度偏差%

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	平均值
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	SD
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	%CV
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	准确度偏差%
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	n
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	无效样品
	例如：*超出可接受标准；      **内标检测异常



表7 ：质控样品的计算浓度
  说明接受标准：
	检测日期
	检测批次编号
	质控样品占该批样品的
百分数%
	LQC 
计算浓度
	准确度偏差%
	MQC 
计算浓度
	准确度偏差%
	HQC
计算浓度
	准确度偏差%

	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	

	平均值
	
	
	
	
	
	
	
	

	SD
	
	
	
	
	
	
	
	

	%CV
	
	
	
	
	
	
	
	

	%准确度
	
	
	
	
	
	
	
	

	准确度偏差%
	
	
	
	
	
	
	
	

	n
	
	
	
	
	
	
	
	

	无效样品
	例如：*超出可接受标准；      **内标检测异常



表8 ：受试样品中待测物的计算浓度（单位）
	样品
序号
	试验编号
	待测物
名称
	受试动物
编号
	试验
周期
	取样时间点（小时）
	取样时间
说明
	样品
编号
	检测
浓度
	样品注释
	样品检测状态是否正常
	结果是否可接受

	1
	
	
	
	
	
	如：给药前
	
	
	如：受试动物是否完成试验
	
	

	2
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	3
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	4
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	



表9 ：丢失样品情况
	序号
	样品名称
	丢失样品详情
	丢失原因
	丢失数量

	
	
	如：备份1/备份2
	
	

	
	
	
	
	

	
	
	
	
	

	共计丢失的样品数
	


表10：样品未检测的受试动物
	序号
	受试动物编号
	原因

	
	
	如：脱落
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测定方法应参照相关领域的研究进展，采用最适宜该化合物特性的、科学、灵敏、规范的方法进行样品检测。
说明待测物及内标化合物的相关信息。
详细说明对照品保存、称量、溶液配制、样品预处理、检测、数据采集的基本操作过程。
说明方法学验证的考察项目、计算方法及接受标准。

标题:
	报告编号
	

	报告版本号
	

	报告日期
	

	方法学验证开始日期
	

	方法学验证结束日期
	




申请人名称
地址
联系方式
依从性声明
依照相关标准操作规程操作
质量保证工作情况

相关人员签字
	姓名（打印）
	职责
	签名（签字）
	签署日期

	
	负责人
	
	

	
	分析人员
	
	

	
	监察员
	
	

	
	
	
	



分析单位名称：
地址：
联系方式：


质量保证声明
说明质量保证工作情况

	质量保证人员姓名
	签字
	签署日期

	
	
	

	
	
	



报告批准负责人签字：
批准日期：

试验参与人员

	姓名
	单位
	试验中职责
	学历

	
	
	
	

	
	
	
	

	
	
	
	



缩略语表
	英文缩写
	英文全称
	中文含义

	LLOQ
	Lower limit of quantification
	标准曲线最低定量浓度

	ULOQ
	upper limit of quantification
	标准曲线最高定量浓度

	……
	
	

	
	
	



1.方法学验证结果总结
1.1 检测方法概述（举例）：
	待测物
	

	内标
	

	分析方法
	

	设备名称
	制造商
	型号

	（液相）
	
	

	（离子源）
	
	

	（检测器）
	
	

	分析软件
	

	
	

	离子化方式
	（如ESI）

	扫描方式
	（如MRM）

	色谱柱型号及所用批号（包括预柱）
	

	流动相及流速
	（如为梯度洗脱，需要详细说明）

	柱温
	

	样品的生物基质
	（如血浆）

	抗凝剂（若有）
	（如EDTA）

	生物基质来源
	（如健康动物）

	样品预处理方法
	

	进样量
	

	定量指标
	（例如：目标分析物与内标的峰面积比）

	回归方程
	（线性/曲线拟合，方程表达式，如y=a+bx）

	权重系数
	（如w=1/Y2）

	线性范围
	（浓度及单位）

	定量下限（LLOQ）
	

	定量下限质控浓度（LLOQ QC）
	（若有）

	低质控浓度（LOQ QC）
	

	中质控浓度（MOQ QC）
	

	高质控浓度（HOQ QC）
	

	定量上限质控浓度（ULOQ QC）
	（若有）

	其他质控浓度
	（若有，并注明理由）

	系统适用性（表2）：
	待测物保留时间变异系数、内标保留时间变异系数、峰面积比的变异系数

	批量检测时的残留（表3）：
待测物残留（carryover）
内标残留（carryover）
	

	稀释倍数（表12）
	

	
	




1.2 精密度、准确度和回收率
	准确度和精密度（表8）
	精密度最大值（%CV）
	准确度（与理论浓度的偏差）（%）范围

	批内精密度和准确度（除LLOQ QC以外的所有浓度质控）
	
	

	批内精密度和准确度（LLOQ QC）
	
	

	批间精密度和准确度（除LLOQ QC以外的所有浓度质控）
	
	

	批间精密度和准确度（LLOQ QC）
	
	

	提取回收率（表9、10）
	精密度（%CV）

	
	提取的样品

	
	高浓度
	中浓度
	低浓度

	待测物提取回收率均值%
	
	
	

	待测物提取回收率的变异系数%CV
	
	
	

	内标提取回收率均值%
	

	内标提取回收率的变异系数%CV
	



1.3 特异性
	特异性（表4）
	（不同来源基质的特异性评价结果）

	基质效应（表5）
	（不同来源基质的基质效应评价结果）

	有合并用药时待测物检测的选择性*（若适用）
	


* 在临床试验期间，受试动物除了服用试验药物或参比药物以外还使用了其他的兽药，则建议考察该兽药对本研究分析方法学中的目标分析物测定的影响。本文建议研究者在六个不同来源的空白基质中添加伴随用药（临床可能的最高浓度水平），以方法学验证中特异性评价的方法和标准进行操作与评价。

1.4 耐用性（表13）（若适用）
	试验
	精密度最大值（%CV）
	准确度偏差均值%

	不同分析人员（高、中、低浓度）
	
	

	不同分析人员（LLOQ）
	
	

	不同批号设备（高、中、低浓度）
	
	

	不同批号设备（LLOQ）
	
	

	
	
	

	
	
	



1.5 稳定性
	待测物储备液短期稳定性（表14）
	（溶剂、储存条件、稳定时间）

	待测物工作液短期稳定性（ULOQ）（表15）
	（溶剂、储存条件、稳定时间）

	待测物工作液短期稳定性（LLOQ）（表15）
	（溶剂、储存条件、稳定时间）

	内标储备液短期稳定性（表14）（若适用）
	（溶剂、储存条件、稳定时间）

	内标工作液短期稳定性（表15）（若适用）
	（溶剂、储存条件、稳定时间）

	待测物储备液长期稳定性（表16）
	（溶剂、储存条件、稳定时间）

	
	

	
	

	内标储备液长期稳定性（表16）（若适用）
	（溶剂、储存条件、稳定时间）

	内标工作液长期稳定性（表17）（若适用）
	（溶剂、储存条件、稳定时间）

	
	

	生物样品前处理过程中的稳定性（表19）
	（基质、储存条件、稳定时间）

	制备后样品稳定性（表20）
	（溶剂、储存条件、稳定时间）

	冻融稳定性（表18）
	（基质、储存条件、稳定时间）

	生物基质中待测物的长期稳定性（表21）
	（基质、储存条件、稳定时间）

	
	

	
	



1.6 对照品详情
	项目
	原药/代谢产物
	内标

	名称
	
	

	级别
	（国家/省/企业）
	（国家/省/企业）

	来源
	
	

	用途（是否用于定量）
	
	

	批号
	
	

	纯度/含量
	
	

	贮藏条件
	
	

	有效期
	
	

	质检报告文件编号
	
	


注：每个待测物及其内标的上述信息应单独列表
2.简介
简要说明试验背景。
说明生物样品测定的目标待测物及确定依据。
说明采用的内标物及选择依据。
说明采用何种检测方法（如色谱、质谱、配体结合等分析），并说明所采用的分析技术的确定依据。
说明原始数据和资料的保存情况。
3.实验方法和材料
3.1待测物	
3.2对照品	
3.2.1 待测物信息
3.2.2 内标信息	
3.3空白基质	
3.4试剂	
3.5主要仪器	
3.6分析条件	
3.6.1液相条件	
3.6.2 质谱条件	
3.7标准曲线、质控样品、内标储备液及工作液的配制	
详细说明对照品称量、储备液、流动相、稀释液的配制，以及标准曲线、质控样品等配制过程的操作步骤，列表说明每步液体转移量。
注意事项: 
（1）容量瓶、天平、质谱、微量移液器、吸管等须经过校正；
（2）说明标准溶液称量和配制的时间和详细配制过程；质控与定量工作曲线应分为两套系统，分别称量配制；质控样品的浓度设置一般不与定量工作曲线的浓度设置水平重合。
3.7.1 标准曲线及工作液的配制	
-说明标准曲线的称量、配制过程
-列表说明历次称量配制的情况（举例）：
	配制日期及内容
	日期
	时间
	试验内容
	保存温度

	
	
	
	方法学验证项目名称
	

	
	
	
	生物基质中的长期稳定性
	

	标准曲线各点浓度值：
	（列出各浓度点的浓度值及其浓度单位）



3.7.2 内标储备液的配制（若适用）	
3.7.3 标准曲线的配制	
3.7.4 质控（QC）样品的配制	
说明质控样品的称量、配制过程
列表说明历次称量配制的情况（举例）：
	配制日期及内容
	日期
	时间
	试验内容
	保存温度

	
	
	
	方法学验证项目名称
	

	
	
	
	生物基质中的长期稳定性
	

	质控样品浓度值：
	（列出各浓度点的浓度值及其浓度单位）


3.8样品预处理方法	
详细说明各种考察项目的样品预处理过程，说明每步液体转移量。
3.9数据处理
3.9.1 说明色谱图采集、浓度计算方法等情况。
3.9.2说明浓度单位、小数点保留方法等。
3.9.3说明数据转移、计算过程，及其使用的软件
3.9.4说明表格中数据的计算方法（尤其有多种表示方法的数据）
3.9.5说明数据储存备份情况
4.方法学验证内容、方法和接受标准
方法学验证项目包括但不限于以下内容（以小分子化学药物分析方法为例，其他分析方法参见相关指导原则要求），说明各项的具体评价方法和接受标准：选择性、标准曲线、定量下限、精密度和准确度、提取回收率、基质效应、残留效应、稳定性。其中稳定性研究应包括：生物样品[长期冻存、反复冻融、生物样品前处理过程（包括采集、处理过程）、制备后保存条件下的稳定性]和待测物标准溶液及内标标准溶液（室温放置、长期储存的稳定性）两部分。应采用新鲜配制的标准曲线样品来考察经过一定储存条件存放后的血样稳定性。
必要时提供其他方法学验证项目：质谱检测通道间交叉影响试验、稀释（浓缩）验证、基质筛选试验、代谢产物在样品中的逆转化率等。
5.方法学验证结果
概述方法学验证结果，说明相应结果数据来源的表格编号。
6.结论
说明方法学验证的结论
7.附图和图表
7.1附表
表1 ：批量样品检测情况列表
检测设备：
	检测批次编号
	检测内容
	检测日期
	是否合格

	
	
	
	

	
	
	
	

	
	
	
	


表2 ：系统适用性（举例）
	检测批次编号
	% CV
	检测设备

	
	待测物保留时间
	内标保留时间
	面积比
	

	
	
	
	
	

	
	
	
	
	

	
	
	
	
	

	
	
	
	
	



表3 ：批量样品检测过程的残留
	序号
	检测批次名称
	Carryover blank样品中待测物残留的面积
	Carryover blank样品中内标残留的面积
	LLOQ 待测物峰面积
	内标峰面积
	待测物残留百分比%
	内标残留百分比%
	检测设备

	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	



表4：特异性考察（举例）
	检测批次编号：
	日期：

	序号
	不同来源基质的编号
	兽药响应值
	内标响应值

	
	
	空白基质
	LLOQ生物样品
	干扰%
	空白基质
	LLOQ生物样品
	干扰%

	
	
	
	面积
	保留时间
	
	
	面积
	保留时间
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	



表5：基质效应试验（举例）
	检测批次编号：
	日期：
	

	生物基质批号
	HQC
	MQC
	LQC

	
	待测物面积比
	内标面积比
	内标归一化基质效应因子
	待测物面积比
	内标面积比
	内标归一化基质效应因子
	待测物面积比
	内标面积比
	内标归一化基质效应因子

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	均值
	
	
	均值
	
	
	均值
	

	
	SD
	
	
	SD
	
	
	SD
	

	
	%CV
	
	
	%CV
	
	
	%CV
	


面积比计算方法：生物基质相面积/溶剂相面积。
归一化基质效应因子计算方法：待测物面积比/内标面积比
表6 ：标准曲线参数汇总
	检测
日期
	批次
编号
	斜率
	截距
	R2
	LLOQ
	ULOQ
	拟合
方程

	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	

	平均值
	
	
	
	
	
	
	

	SD
	
	
	
	
	
	
	

	%CV
	
	
	
	
	
	
	

	n
	
	
	
	
	
	
	



表7 ：标准曲线的回算浓度
	检测日期
	检测批次编号
	STD1
(浓度）
	准确度偏差%
	STD2
（浓度）
	准确度偏差%
	STD3
（浓度）
	准确度偏差%
	STD4
（浓度）
	准确度偏差%
	STD5
（浓度）
	准确度偏差%
	STD6
（浓度）
	准确度偏差%
	STD7
（浓度）
	准确度偏差%
	STD8
（浓度）
	准确度偏差%

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	平均值
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	SD
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	%CV
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	准确度偏差%
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	n
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	


注：应标记出不参与标准曲线拟合的浓度点

表8 ：批内、批间样品检测的精密度和准确度
	检测时间
	运行批次编号
	LLOQ 
	准确度偏差%
	LQC
	准确度偏差%
	MQC
	准确度偏差%
	HQC
	准确度偏差%

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批内均值
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批内SD
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批内%CV
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批内准确度偏差%
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	n
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批内均值
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批内SD
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批内%CV
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批内准确度偏差%
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	n
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批内均值
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批内SD
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批内%CV
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批内准确度偏差%
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	n
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	平均实测浓度
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批间SD
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批间%CV
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批间准确度偏差%
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	n
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	



表9 ：待测物提取回收率
	检测批次编号：
	日期
	

	
	HQC
	MQC
	LQC

	
	提取后峰面积
	未提取的峰面积
	提取后峰面积
	未提取的峰面积
	提取后峰面积
	未提取的峰面积

	1
	
	
	
	
	
	

	2
	
	
	
	
	
	

	3
	
	
	
	
	
	

	4
	
	
	
	
	
	

	5
	
	
	
	
	
	

	6
	
	
	
	
	
	

	峰面积平均值
	
	
	
	
	
	

	SD
	
	
	
	
	
	

	%CV
	
	
	
	
	
	

	平均回收率%
	
	
	

	总体回收率%
	

	总体变异%CV
	



表10 ：内标回收率
	检测批次编号：
	日期

	
	浓度

	
	提取后内标峰面积
	未提取内标峰面积

	1
	
	

	2
	
	

	3
	
	

	4
	
	

	5
	
	

	峰面积平均值
	
	

	SD
	
	

	%CV
	
	

	平均回收率%
	




表11：有合并用药时待测物检测的选择性（若适用）
伴随兽药名称：
	检测批次编号：
	日期：

	序号
	基质批号
	待测物通道响应值
	内标通道响应值

	
	
	空白基质
	LLOQ
	干扰%
	空白基质
	LLOQ
	干扰%

	
	
	
	面积
	保留时间
	
	
	面积
	保留时间
	

	1
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	2
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	3
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	4
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	5
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	6
	
	
	
	
	
	
	
	
	



表12： 稀释验证（若适用）
	检测时间
	检测批次编号
	DQC(稀释倍数1)
（浓度）
	准确度偏差%
	DQC(稀释倍数2)
（浓度）
	准确度偏差%

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	平均值
	
	
	
	
	

	SD
	
	
	
	
	

	%CV
	
	
	
	
	

	准确度%
	
	
	
	
	

	准确度偏差%
	
	
	
	
	

	n
	
	
	
	
	



表13：耐用性（若适用）
	检测时间
	检测批次编号
	LLOQ
	准确度偏差%
	LQC
	准确度偏差%
	MQC
	准确度偏差%
	HQC
	准确度偏差%

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批内均值
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批内SD
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批内%CV
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批内准确度偏差%
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	n
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批内均值
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批内SD
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批内%CV
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批内准确度偏差%
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	n
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批内均值
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批内SD
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批内%CV
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批内准确度偏差%
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	n
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	平均实测浓度
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批间SD
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批间%CV
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	批间准确度偏差%
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	n
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	



表14： 储备液短期稳定性
	检测批次编号：
	日期

	
	待测物
	内标

	
	储存条件：
	储存条件：

	
	理论浓度
（单位）
	理论浓度
（单位）

	
	
	
	
	

	
	检测峰面积比
	检测峰面积比

	
	对照样品
	稳定性考察样品
	对照样品
	稳定性考察样品

	1
	
	
	
	

	2
	
	
	
	

	3
	
	
	
	

	4
	
	
	
	

	5
	
	
	
	

	6
	
	
	
	

	平均值
	
	
	
	

	SD
	
	
	
	

	%CV
	
	
	
	

	平均稳定性%
	
	


注：短期稳定性为标准曲线/质控样品配制过程中化合物在溶液中的稳定性。

表15：工作液短期稳定性（ULOQ，LLOQ和内标工作液稳定性）
	检测批次编号：
	日期

	
	ULOQ
	LLOQ
	内标

	
	储存条件：
	储存条件：
	储存条件：

	
	理论浓度
（单位）
	理论浓度
（单位）
	理论浓度
（单位）

	
	
	
	
	
	
	

	
	检测峰面积比
	检测峰面积比
	检测峰面积比

	
	对照样品
	稳定性考察样品
	对照样品
	稳定性考察样品
	对照样品
	稳定性考察样品

	1
	
	
	
	
	
	

	2
	
	
	
	
	
	

	3
	
	
	
	
	
	

	4
	
	
	
	
	
	

	5
	
	
	
	
	
	

	6
	
	
	
	
	
	

	平均值
	
	
	
	
	
	

	SD
	
	
	
	
	
	

	%CV
	
	
	
	
	
	

	平均稳定性%
	
	
	
	



表16： 储备液长期稳定性
	检测批次编号：
	日期

	
	待测物
	内标

	
	储存条件：
	储存条件：

	
	理论浓度
（单位）
	理论浓度
（单位）

	
	
	
	
	

	
	检测峰面积比
	检测峰面积比

	
	对照样品
	稳定性考察样品
	对照样品
	稳定性考察样品

	1
	
	
	
	

	2
	
	
	
	

	3
	
	
	
	

	4
	
	
	
	

	5
	
	
	
	

	6
	
	
	
	

	平均值
	
	
	
	

	SD
	
	
	
	

	%CV
	
	
	
	

	平均稳定性%
	
	



表17：工作液长期稳定性（ULOQ，LLOQ和内标工作液稳定性）
	检测批次编号：
	日期

	
	ULOQ
	LLOQ
	内标

	
	储存条件：
	储存条件：
	储存条件：

	
	理论浓度
（单位）
	理论浓度
（单位）
	理论浓度
（单位）

	
	
	
	
	
	
	

	
	检测峰面积比
	检测峰面积比
	检测峰面积比

	
	对照样品
	稳定性考察样品
	对照样品
	稳定性考察样品
	对照样品
	稳定性考察样品

	1
	
	
	
	
	
	

	2
	
	
	
	
	
	

	3
	
	
	
	
	
	

	4
	
	
	
	
	
	

	5
	
	
	
	
	
	

	6
	
	
	
	
	
	

	平均值
	
	
	
	
	
	

	SD
	
	
	
	
	
	

	%CV
	
	
	
	
	
	

	平均稳定性%
	
	
	
	



表18 ：冻融稳定性
试验条件：说明冻存条件和冻存时间
	检测时间
	检测批次编号
	LQC
（浓度）
	准确度偏差%
	HQC
（浓度）
	准确度偏差%

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	平均值
	
	
	
	
	

	SD
	
	
	
	
	

	%CV
	
	
	
	
	

	准确度%
	
	
	
	
	

	准确度偏差%
	
	
	
	
	

	n
	
	
	
	
	



表19：生物样品前处理过程中的稳定性
试验条件：
	检测时间
	检测批次编号
	 LQC（浓度）
	准确度偏差%
	HQC（浓度）
	准确度偏差%

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	平均值
	
	
	
	
	

	SD
	
	
	
	
	

	%CV
	
	
	
	
	

	准确度%
	
	
	
	
	

	准确度偏差%
	
	
	
	
	

	n
	
	
	
	
	



表20 ：制备后样品的稳定性
试验条件：说明保存条件和时间
	检测时间
	检测批次编号
	 LQC（浓度）
	准确度偏差%
	HQC（浓度）
	准确度偏差%

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	平均值
	
	
	
	
	

	SD
	
	
	
	
	

	%CV
	
	
	
	
	

	准确度%
	
	
	
	
	

	准确度偏差%
	
	
	
	
	

	n
	
	
	
	
	


表21 ：生物基质中待测物的长期稳定性
试验条件：说明冻存条件和时间
	检测时间
	检测批次编号
	LQC
（浓度）
	准确度偏差%
	HQC
（浓度）
	准确度偏差%

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	平均值
	
	
	
	
	

	SD
	
	
	
	
	

	%CV
	
	
	
	
	

	准确度%
	
	
	
	
	

	准确度偏差%
	
	
	
	
	

	n
	
	
	
	
	


注：各试验条件分别列表

7.2附图：
待测物和内标的子离子扫描图（若适用）
空白基质的图谱
特异性研究结果的图谱
定量下限的图谱
标准曲线图
参考文献
提供有关样品检测方法选择的支持性背景文献资料。（例如，根据化合物特点，应采用最适宜的检测方法；如认为待测物低于定量限无法检测，应提供近期的、充分的研究资料加以证明。）



[bookmark: _Toc91688104][bookmark: _Toc91688187]附件：全部样品进样序列表
进样序列表
应按照实际样品检测的时间顺序填写
	分析批序号
	样品序号
	进样日期
	进样时间
	样品名称
	仪器响应值
	测定终浓度
	理论浓度
（如为QC或Std）
	准确度偏差%
（如为QC或Std）
	是否符合接受标准
（如为QC或Std）
	是否在线性范围内
	稀释倍数
	样品类型*
	是否采用
	说明

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	









