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摘 要 

 
本次出國實習主要是學習核醫藥物GLP(Good Laboratory Practice)實驗室的軟硬體設施

資訊。實習地點為位於美國德州休士頓的德州大學MD ANDERSON CANCER CENTER

的 Department of Experimental Diagnostic Imaging ，楊敬文(DAVID J. YANG)教授任職

於該系，其實驗室即為符合GLP精神的實驗室，此行實習內容為1. GLP實驗室之運作；

2. Iso-Tex Diagnostics 臨床前放射毒理實驗室參訪與討論；3. 德州大學附設醫院臨床醫

學物理師之輻射劑量評估討論。本次實習了解並收集研發核醫藥物GLP實驗室的軟硬體

設施資訊，並建立後續的合作管道，有助於本所治療性核醫藥物放射毒理實驗室之建立

與藥物研發國際化。 
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一、 目 的 

 
核研所目前正致力於治療性核醫藥物開發，其中已有許多藥物在臨床前動物

實驗具有治療動物腫瘤之潛力，未來將進行臨床前毒理與安全性試驗，因此建

立符合 GLP 規範的放射毒理實驗室是本所執行計畫之重點之一。 

楊敬文 (DAVID J. YANG)教授任職於美國德州休士頓的德州大學 MD 

ANDERSON CANCER CENTER (MDACC) 的  Department of Experimental 

Diagnostic Imaging，其實驗室即為符合 GLP 精神的實驗室，此行實習內容為

1. 學習 GLP 實驗室之運作；2. Iso-Tex Diagnostics 臨床前放射毒理實驗室參訪

與討論；3. 德州大學附設醫院臨床醫學物理師之輻射劑量評估討論。本次實習

向楊教授學習他運作 GLP 實驗室之經驗，並收集研發核醫藥物 GLP 實驗室的

軟硬體設施資訊，建立後續的合作管道，實習後有助於本所治療性核醫藥物

GLP 放射毒理實驗室之建立與藥物研發國際化。 
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二、 過程 

 
本次實習行程如下: 

 

日期 星期 地點 內容 
10 月 6-7 日 

二三  去程：台北至德州美國休士頓 

10 月 8-9 日 四-五 休士頓 1. 至德州大學拜訪楊教授，並至Department 
of Experimental Diagnostic Imaging辦理報

到手續及至Faculty center 製作識別證事

宜。 

2. 與楊教授討論實習內容與方式並認識楊

教授實驗室。 

10 月 12-13 日 一二 休士頓 1. GLP laboratory ；  2. 參 訪 Iso-Tex 

diagnostics 公司臨床前試驗中心。 

10 月 14-16 日 三-五 休士頓 1. 與 MDACC 醫學物理師 Willian D. Erwin

討 論 有 關 臨 床 病 人 之 輻 射 劑 量 評 估 方

式；2. GLP laboratory in MDACC。 

10 月 19-23 一-五 休士頓 1. GLP exp in MDACC 

10 月 24-26 日 六-一  回程：美國休士頓至台北 
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三、心得 

(一) 楊教授實驗室實習 

MD ANDERSON CANCER CENTER (MDACC)是由 Monroe Dunaway Anderson (M. 

D. Anderson)在 1939 年創建，1954 年，有 46 床病床，主要宗旨是建立一間世界知名的

研究、教育與癌症預防中心，目前擁有 17000 名職員，包含 1400 名正式職員，1600 名

志工。在過去連續 18 年排名美國前二大癌症醫學中心，在過去 8 年中有 5 年排名第一。

此次至德州大學 MD ANDERSON CANCER CENTER (MDACC) 楊教授實驗室實習主

要目的在於該 GLP 放射毒理實驗室建置經驗，可以作為本所 069 館建立放射毒理 GLP

實驗室時之參考。楊教授實驗室目前擁有研究員 11 位，包含 3 位 PhD 研究生、4 位博

士級化學研究員、1 位醫師、1 位藥師、1 位 Lab manager，在 GLP 組織中，楊教授以

本身實驗室(Radiotheranostic lab)為主體，將實驗分為放射化學(Radiochemistry)、生物影

像(Imaging and Biological Correlation)及藥理毒理(Pharmacology/Toxicology)三大部分(圖

一)。該實驗室的動物房設施統一引用 MADCC 的相關訓練證明與 SOP，因此本身就不

需要建立自己的 SOPs。在 GLP 組織架構中，實驗室的 Management 為 Department of 

Experimental Diagnostic Imaging 系主任(Chairman) Juri Gelovani 教授，楊教授為(Chief)。 

 

實驗室人員訓練亦是非常重要的一環 MADCC 每年都有固定的人員訓練課程，楊

教授實驗室執行 GLP 的方式與正式執行毒理的公司略有不同，他將 MADCC 視為一個

整體的團隊，SOP 只有關鍵的部分，並非一份一份寫得很細，他並重視實驗記錄本與資

料檔案夾的管理，記錄本的編號與資料夾編號必須相符合。因此在 MADCC，其實驗的

計畫書非常重要，在動物實驗管理委員會的審查文件，除相關資料備齊之外，亦必需附

上實驗的詳細說明文件，才可能被動物照顧與使用委員會(IACUC)核准。楊教授的實驗

室是一經 FDA 查驗過的 GLP 實驗室，具有 GLP 的實務經驗。本所目前在建置 GLP 實

驗室的過程中，主要是透過生物技術開發中心的輔導，建置符合 GLP 相關的軟硬體設

施，其中 SOP 在軟體建置過程中的重要項目，而此項目必須由本所自行撰寫，生物技

術開發中心僅作輔導性的指正， 楊教授亦提供該實驗室部分相關的 SOP 的撰寫範本。

此外，楊教授亦就 GLP 實驗室建置的過程，提供寶貴的經驗。楊教授認為要建立 GLP

實驗室首先是人員的確立、組織的確立，此即建立在運作時每人的任務及 reporting 

system。接著，就是針對實驗室的運作，建立合理的運作模式，例如：儀器設備的建置、

藥品的清單、放射性藥物的清單、實驗動物的訂購與使用…等，舉凡實驗室各項運作的
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細節，都須有明確合理的定義及規劃，所以此部分即須由 SOP 的撰寫，加以規範出標

準操作流程。 

 

在 FDA 針對 GLP 實驗室的查核時，文件化 (documentation)可以說是一大重點。因

為，平日實驗室的運作不可能在幾次的查訪中顯現，所以唯有將實驗室各項運作的細

節，以 SOP 規範，並記錄下來外；實驗的部分也是如此，不同的實驗有不同的 SOP，

也要清楚的說明。針對實驗的可性度，也有很重要的注意事項，即是要證明實驗是可重

複的 (Reproducible)，而實驗是否可以重複，就在於實驗的紀錄加以說明，所以實驗的

說明要很詳實，實驗可能在驗研發階段，或不可能每次實驗皆正確，所以 FDA 查訪的

重點在於：實驗如果在研發階段，則其改變條件的結果 (Re-do)如何？如果實驗的研發

已成熟完備，則實驗是否能重複 (Re-work)，都必須在實驗紀錄上明確的記載。最後，

尚有一重點則是確效 (Validation)，這其中包含了對儀器的確效，此部分可以由儀器的

廠商加以提供服務，再者即是對實驗的測試 (Assay)加以確效，則是實驗人員必須驗證，

並記錄之，以文件化加以保存。 

 

本次實習，楊教授提供一份 MADCC 的動物實驗計畫書(Animal care and Use Form 

Protocal, ACUF Protocal)做為參考，這是一份針對每個實驗室欲進行動物實驗，所必須

提出的申請計畫書，內容包含動物實驗目的、動物模式，包含品系、性別、數量、動物

飼養與實驗方法過程。並必須提供更詳細實驗規劃書作為附件，這份參考資料將可做為

核研所未來進行動物實驗的進一步發展之資訊。楊教授特別提到 GLP 實驗室的建置，

已是不可避免的趨勢。看似繁雜的工作，其實把握幾個重點，根據 GLP 的精神及 FDA

查訪時的查訪重點，去準備及改進，就能慢慢的上軌道。楊教授也提到若本所在建置過

程中有任何問題，皆可再次提供該實驗室的寶貴經驗。而本所透過生物技術開發中心的

輔導，建置符合 GLP 相關的軟硬體設施，以符合國內法規規範，此方式必可達事半功

倍之效。 

 

楊教授實驗室的 99mTc-EC-DC(圖二)第一個臨床前實驗及造影實驗(圖三) ，就由該

實驗室完成。其無菌與無熱原性試驗就由 Iso-Tex Inc.來完成。在研究進行，FDA 有來

查核過楊教授實驗室，也因此一機會使該實驗室通過 FDA 查核考驗，而成為符合 GLP

精神的實驗室。 
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除實習 GLP 放射毒理實驗之外，也利用時間了解 MADCC 動物分子影像中心之運

作，該校有一個小動物影像中心(Small Animal Imaging Facility, SAIF)核心設施提供醫學

中心及院外學術單位，並供業界使用進行收費，此為 MADCC 的 28 個核心專業實驗之

一，收費方式依單位不同而有不同。SAIF 的設施與服務項目，方法如附圖，其設備有：

4.7T MRI、 Micro-CT、M. CAM、Micro-PET、Flat Panel CT、Specimen CT、Ultrasound、

Faxitron、Optical Imaging、Whole body autoradiography，Siemens MicroPET/CT，Data Post 

Processing 等。本所目前的分子影像設備已與美國大型醫學中心與大學的小動物分子影

像同步，因此這些單位的管理方式與運作方式亦可作為本所未來的執行相關試驗與合作

研究參考。 

 
(二) Iso-Tex diagnostics 公司參訪 

藉由參訪 Iso-Tex diagnostics 公司，能了解業界實際執行 GLP 放射毒理實驗之經驗。

Iso-Tex diagnostics 公司於鄰近德州大學 MD ANDERSON CANCER CENTER，該公司位

於休士頓市市郊 Friendswood 小鎮，離 Houston 約 45 分鐘車程，該公司為美國 FDA 核

准的放射性同位素藥物的生產公司(圖四)，符合 USP/cGMP/GLP 之規範。除生產放射藥

物之外，也依客戶需要擁有客製化之蛋白抗體之標幟服務，所製備之藥物依可提供無菌

sterility 及內毒素(endotoxin)檢測，達到臨床試驗 sterile 及 non-pyrogenic 放射藥物之需

求。該公司並提供藥物（如蛋白質、抗體）的放射線核種的標幟服務，這些委託標幟的

藥物有些是在研發中或是不同時期的臨床測試中的藥物。因為 Iso-Tex diagnostics 公司

也是一個經 FDA 查驗認可的 GLP 實驗室，此外，也是符合 GMP 及 USP(美國藥典)規

範的藥廠，所以該公司生產或標幟後的藥物可以直接用於醫療或人體試驗的研究。由於

楊教授的實驗室只是用於臨床前的研究階段，其藥物後續開發及轉譯、臨床階段是委託

如 Iso-Tex diagnostics 這類專業公司進行，這樣的策略，較能增加專注於實驗室的開發

工作。由於本所根據計畫將發展 GLP 實驗室及轉譯實驗室之建立，故 Iso-Tex diagnostics

公司的軟硬體設施，是一個很好的參考對象。 

在 Iso-Tex diagnostics 公司參訪行程中，董事長 Thomas J. Maloney 與放射物理師

(Jesse Hernandez)接待我們，並引導參觀該公司的硬體設施。該公司和核研所放射藥理

實驗室比較不同的是，該公司在針對不同核種有獨立和專屬的實驗室 (圖五)，以避免
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藥物和核種的交叉感染，所有實驗室只有 HPLC 實驗室是不同核種接在相同實驗室中處

理，主要是因為不同核種使用單獨的分析管柱，所以不同實驗也不致相互影響。 

Iso-Tex diagnostics 公司亦提供放射性藥物的臨床前生物體分佈試驗、放射毒理試

驗。在動物實驗部分，老鼠和狗也分開獨立飼養外，不同的實驗也在不同時間獨立進行，

以減小交叉汙染的可能，Hernandez 先生依該公司的設計圖為例，動物房並不大，不同

的動物分房飼養。實驗進行中，由於空間並不大，有關小鼠給予核醫藥物治療後的飼養

設備（有輻射劑量無交互影響之情形）方面，他稱公司並無特殊針對核醫藥物治療研究

的特殊籠架，但鼠籠之間會以輻射劑量計偵測彼此間的劑量，以證明無交互影響之情

形；若客戶需要，放射毒理試驗依客戶需求，可以做到每一個籠具飼養一隻動物，並可

以用鉛屏蔽上下左右等方向加以區隔，已達到避免放射性活度干擾之情形，並使用放射

性活度劑量計(dosimeter)之偵測，使各組的活度與對照組的活度維持在背景值。同時該

公司的急性毒性與慢性實驗的相關試驗，包含血液、血凝、血清生化、尿液分析、病理

切片等皆能在該公司完成，並有獸醫病理師進行臨床判讀。所有過程並在 GLP 的規範

下完成。此外，在人員訓練、SOP 撰寫、各類實驗及 QC 等文件化等，都須符合 GLP

等精神，該公司的 SOP（其中相關的 SOP 即有數百份之多）及資料屬公司不外流之資

料，故獲得的 SOP 範本可以做為本所同仁撰寫 SOP 時之參考。 

本小組自今年執行 GLP 毒理實驗室迄今，已完成許多相關領域之 SOPs 撰寫與討

論，並進行相關毒理試驗技術練習，放射藥理實驗室同仁在執行相關研發工作之外，亦

同時執行放射毒理與轉譯實驗室籌建工作，誠屬不易，職與國外相關人員討論，他們亦

認為此需要足夠的人力與時間，而目前 GLP 放射毒理實驗室軟硬體已初具雛形，未來

還需要同仁的投入，長官的支持。明年的重點將在於系統之整合，期待能夠有更好的成

果，建立國內首座 GLP 放射毒理實驗室。 

 

(三)臨床輻射劑量分析方式討論 

MADCC 醫學中心有完整的核醫藥物臨床試驗，本次實習與醫學物理師 Willian. 

Erwin 討論由臨床病人的 SPECT/CT 造影來進行輻射劑量評估，他亦參與楊教授

99mTc-EC-DC 核醫藥物的輻射劑量評估，目前 MADCC 是用平面造影(圖五)，圈選藥物

分佈器官的放射性活度，計算占全身活度百分比後(%ID)，以 OLIND/EXM 進行病人輻

射劑量評估，而臨床試驗計畫中也使用 70 公斤病人的假體(phantom)進行評估，而不進
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行針對每個病人特異性(patient specitic)的輻射劑量評估。 

 

雖然 OLIND/EXM 劑量評估軟體比 MIRD 先進，可以依需求改變病人體重及器官

重量，然而這必須配合利用 SPECT/CT 或 MRI 來做器官三度空間體積計算後，才能準

確的將各個器官帶入，然而此一方式必須對 SPECT/CT 或 MRI 三度空間器官體積分析

做確效(validation)，因此在臨床使用上並不可行。另一種也有人利用成人假體的體重比

例，依體重的變化，做器官重量變化，然而同樣的，確效(validation)因而無法進行，亦

是一個問題。值得注意的是臨床試驗的對象是人，方便性更重要，若為了進行病人特異

性(patient specitic)劑量評估，而將病人留在醫院，將無法有效的進行臨床試驗，至於常

人擔心的 安全性則不必要過份擔心，因為藥物在進行臨床試劑是從低活度開始投於病

人，第一期臨床試劑著重安全性，並配合病人的抽血，進行血液與血清生化分析，將能

有效的進行臨床試驗。 

 

核研所近幾年來，發展奈米微脂體包覆放射性同位素，應用於腫瘤的診斷與治療，

例如 188Re-Liposome 等。其中 188Re-Liposome 作為轉移性大腸直腸癌之放射診療藥物，

目前並應用於小鼠乳癌、卵巢癌腫瘤與腹水模式之治療，進一步建立輻射劑量評估，分

析藥物在正常器官與腫瘤之輻射劑量，由於奈米微脂體會經由 EPR 效應，進入到腫瘤

細胞，所以它是一個理想且有潛力的腫瘤診斷藥物，188Re-Liposome 部分研究，核研所

已有多篇論文發表於國際期刊，其成果也漸受到國際間的重視。放射性奈米微脂體無論

在應用於治療上要特別注意安全性的問題，由於放射性奈米微脂體在體內是長時間的循

環，所以對於正常組織 (尤其是肝、脾等吸收較高的組織)或腸道細胞對輻射線之影響

很大，即使在限定的治療劑量 (以 188Re 而言，在人體的單次劑量約 100-200 mCi)下，

必需建立輻射吸收劑量評估技術，已有效回應其在各器官與組織之吸收劑量，核研所目

前已建立臨床前動物輻射吸收劑量評估技術，這次進一步討論建立未來臨床試驗病人輻

射吸收劑量評估技術，將有助於 188Re-Liposome 之臨床試驗研究。 

 

在本次 GLP 實驗室實習之後，該系並頒發一份受訓證明(圖七)。 
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四、建議事項 

 

1. 楊教授的實驗室專注於臨床前的研究階段，其實驗室符合 GLP 精神，其運作方式可

做為本所 GLP 毒理實驗室執行之參考。 

2. 本小組自今年執行 GLP 放射毒理實驗室迄今，已完成許多相關領域之 SOPs 撰寫與

討論，並進行相關毒理試驗技術練習，放射藥理實驗室同仁在執行相關研發工作之

外，亦同時執行放射毒理與轉譯實驗室籌建工作，誠屬不易，建議未來能夠投入足

夠的人力與時間，完成以上實驗室之建置。 

3. 國內並無類似經 FDA 認可的放射毒理實驗室，故核研所將藥物研發推展至臨床的過

程中，GLP 實驗室及轉譯實驗室的建立勢在必行，為增進建立的效率，參考已經認

證的實驗室或經由輔導單位的輔導建立，將有助於縮短建立時間及增加認證通過的

機會。 
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圖一 楊教授實驗室人員專業分為三部份，分別為化學、生物與藥理領域。 
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                         圖二 FDG 與 EC-DG 的結構 
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圖 三 99mTc-EC 與 99mTc-EC-DG 在公兔 VX-2 腫瘤模式的 SPECT 影像。 
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圖四 Iso-Tex Diagnostics 公司簡介。 
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A                                B 

 
 

   

C                                 D 

 
 

圖 五 Iso-Tex diagnostics 公司。(A, D) 獨立走道及獨立實驗室；(B, C) 人員操作

情形。 
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        圖 六 99mTc-EC-DG 在肺腫瘤病人的平面造影影像。 
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圖七 在本次 GLP 實驗室實習之後，該系並頒發一份受訓證明。 
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