行政院衛生署各機關因公出國人員出國報告書

<出國類別：其他（研習）＞

赴韓國參加「第四屆亞太地區疫苗學高階課程」出國報告書

                      服務機關：行政院衛生署疾病管制局

                出國人職    稱：薦任技正

                      姓    名：張秀芳

                出國地區：韓國漢城

                出國期間：民93年3月7至3月14日

                報告日期：民國93年7月1日

摘   要

    「第四屆亞太地區疫苗學高階課程」係由國際疫苗研究所（International Vaccine Institute, IVI）主辦，於九十三年三月八至十三日在在韓國漢城舉行。共有來自亞太地區十八個國家，約四十名學員參加。而我國之參加者尚有台北馬偕紀念醫院小兒感染暨小兒神經科邱主任南昌、台中榮民總醫院兒童感染科陳主任伯彥、鳳山長庚紀念醫院暨高雄長庚兒童醫院之小兒科陳主任豐順及台大醫院小兒科呂醫師俊毅等國內知名小兒感染症專家。

     國際疫苗研究所舉辦此課程之目的，係盼藉由提供參加者從疫苗的研發、評估與管理的原則到生產、許可上市後及政策等一系列廣泛的疫苗學概觀，以提升亞大地區國家在疫苗學上之能力。此次之課程內容共主要分為流行病學、免疫學、疫苗研發試驗上市之管理與評估、疫苗政策之規劃……等議題。

     經由參加此課程除了學習許多有關疫苗學的知識與國際經驗外，同時亦更深入的瞭解到國際間之預防接種政策及疫苗發展之趨勢，並將取得之資訊提供本局日後推動業務及訂定預防接種政策之參考。
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目的

1、 學習疫苗學之知識及國際經驗。

2、 瞭解國際間之預防接種政策及疫苗發展之趨勢，並將取得之資訊提供本局日後推動業務及訂定預防接種政策之參考。

過程

壹、出國行程

自93年3月7日起至3月14日止，含路程時間共計八天。行程如下：

	時間
	地點
	行程

	3/7
	台北→漢城
	起程

	3/8-13
	漢城
	研習

	3/14
	漢城→台北
	返程


貳、研習過程

   「第四屆亞太地區疫苗學高階課程」係由國際疫苗研究所（International Vaccine Institute, IVI）主辦，於九十三年三月八至十三日在韓國漢城舉行。共有來自亞太地區之澳大利亞、中國、韓國、台灣、尼泊爾、印度、印尼、巴基斯坦、斯里蘭卡、埃及、印尼、孟加拉、泰國、馬來西亞、新加坡、菲律賓、柬埔寨及越南等十八國，約四十名學員參加。而我國之參加者，尚有台北馬偕紀念醫院小兒感染暨小兒神經科邱主任南昌、台中榮民總醫院兒童感染科陳主任伯彥、鳳山長庚紀念醫院暨高雄長庚兒童醫院之小兒科陳主任豐順及台大醫院小兒科呂醫師俊毅等國內知名小兒感染症專家。

   國際疫苗研究所舉辦此課程之目的，係盼藉由提供參加者從疫苗的研發、評估與管理的原則到生產、許可上市後及政策等一系列廣泛的疫苗學概觀，以提升亞大地區國家在疫苗學上之能力。有關「第四屆亞太地區疫苗學高階課程」之議程及課程內容，詳如附錄。本次研習之課程內容共主要分為流行病學、免疫學、疫苗研發試驗上市之管理與評估、疫苗政策之規劃…等議題。茲摘錄課程主題簡介如下：
1、 三月八日

     課程內容主要著重在流行病學與免疫學之議題：

（1） 在流行病學部分：包括流行病學研究設計法的介紹，干擾因子（Confounding）與偏誤（bias）的定義、估計與控制，疾病傳染狀態與群體免疫力閾值的測量，疫苗使用前與使用期間之疾病監測等四項主題，所授內容與在校所學相近。經由此課程，除了複習在校所學外，亦對如何將前述之流行病學方法應用在疫苗的評價上有了更清楚的認識。
（2） 在免疫學部分：則包括免疫反應的基本原則、接種疫苗後之抗體與T細胞之反應、黏膜疫苗之免疫反應基準等四項主題。經由此課程，除了學習免疫反應的基本概念外，亦認識到疫苗未來發展之新趨勢為「無痛、安全、有效」之無針頭疫苗（Needle-Free Vaccine）如黏膜疫苗（Mucosal Vaccine）或局部的疫苗（Topical Vaccine）「無痛、安全、有效」，獲益菲淺。

二、三月九日

    課程內容主要著重在介紹疫苗研發試驗階段之相關議題，包括：

（1） 疫苗之概念：主要係介紹疫苗的發展史、疫苗的種類及其目標與優缺點、及如何選取最好的疫苗等）。

（2） 從臨床前的研究到疫苗的發展：以登革熱、萊姆病及結核病為例，介紹疫苗從臨床前的研究到發展之四大行要務（宿主與致病原之互動、抗原發現、動物模式、生產/規劃）。
（3） 疫苗的傳遞系統：介紹抗原傳遞系統（抗原如何誘發免疫力）及疫苗傳遞系統（疫苗如何進入身體）等概念。
（4） 疫苗的品質與安全：介紹從疫苗的研發到產品如合確其品質與安全如GMP及品質標準、疫苗穩定性之試驗及確認等。

（5） 新疫苗的第一至第三期臨床試驗之評估：介紹疫苗第一至第三期臨床試驗之評估與管理原則。 
（6） B及T細胞對於疫苗反應之評估分析方法：介紹B及T細胞對於疫苗反應之評估分析方法。

三、三月十日

    課程內容主要著重在介紹疫苗研發試驗至產品核准階段之相關議題，包括：

（1） 疫苗臨床期評估之道德問題：介紹疫苗臨床試驗的必要性、臨床試驗有關的道德問題，並以小兒麻痺疫苗為例。

（2） 輪狀病毒與疫苗：介紹輪狀病毒之特徵、流行病學及疫苗之發展。

（3） 亞洲的管理展望與趨勢：介紹疫苗登記的過程，包括疫苗登記之必要性、如何登記、藥物許可證之目的與使用，亞洲的疫苗登記制度與問題以及韓國之KFDA（The Korea Food and Drug Administration）與其對於生物製劑之管理…等。

（4） Thiomersal之分組討論：由講座與學員就Thiomersal和疫苗之議題進行討論，由於目前對於使用含Thiomersal成分疫苗的嬰兒、兒童及成人並未有汞毒性之證明。因此，目前世界衛生組織之預防接種政策，關於含有Thiomersal成分之疫苗，將不予以改變。
（5） 已核準疫苗的血清學監測評估：以世代研究法及橫斷研究法進行上海市新生兒B型肝炎預防接種前後之血清學監測調查，以作為B型肝炎是否要再追加及接種計畫之成本效益評估等，而經由研究結果，其結論與世界衛生組織及我國之看法一致，即對於依規定時程完成B型肝炎苗接種而其表面抗體偵測不到之個案，目前仍無須全面再追加一劑疫苗。

（6） 疫苗評估的社會行為觀點：介紹社會科學的理論、研究的目的、社會科學研究的方法及其在疾病的負擔及疫苗臨床試驗計劃之應用。

（7） 疫苗的第三期臨床試驗研究：計劃的示範介紹等。
四、三月十一日

     課程內容主要著重在介紹疫苗核准至使用之相關議題，包括：

（1） 以非洲的腦膜炎疫苗計畫及GSK公司在瘧疾疫苗之發展為例，介紹政府與私人部門合夥模式（Public Private part, PPP）之應用。

（2） 疫苗之第四期研究（疫苗上市後之監測）：介紹疫苗許可前與許可後之研究差異、許可後之風險、因果關係之評估、上市後之監測系統。

（3） 疫苗的經濟學評估：介紹醫療經濟評估之方法（成本效果分析, cost-effectiveness analysis, CEA；成本效用分析, cost-utility analysis, CEA；成本效益分析, cost-benefit analysis, CBA）。

（4） 選擇適當的預防接種策略：介紹可能的預防接種策略（如不要預防接種）、WHO建議之預防接種計畫考量之重點（包括流行病學的關聯、免疫效益、執行的可行性及社會的可接受性）、嬰兒預防接種必須的考量（當地特定年齡的疾病負擔、特定年齡對於疫苗的反應、母體抗體對於免疫反應之潛在影響、特定年齡對於疫苗不良反應之危險性、計劃及經濟的可行性）等。

（5） WHO的未充分利用的疫苗（例如Hib疫苗）：從德國之醫生及細菌學專家Richard Friedrich Johannes Pfeiffer之生平及在Koch、Cholera、Typhoid及Hib之貢獻談起到WHO 之擴大預防接種計畫（the Expanded Programme on Immunization, EPI）的歷史、Hib之疾病負擔及疫苗等。 
（6） 介紹B型肝炎疫苗之全球性的大規模預防接種（Universal Mass Vaccination, UMV）計畫經驗，及如何將此成功經驗應用在A型肝炎疫苗上。

五、三月十二日

     課程內容主要著重在介紹預防接種之經費、新政策之訂定、及政策評估等相關議題，包括：

（1） 預防接種之資金籌措：介紹籌措疫苗經費時應關注之主要問題、如       何維持經費之持續性…等。

（2） 介紹新疫苗進入到常規預防接種計劃－從東南亞地區之發展與課題       談起：介紹GAVI之基金支出標準及東南亞地區之經驗…等。

（3） 衛生經濟學在預防接種之應用：介紹如何以衛生經濟學之方法與原       則評估預防接種之成本效益。

（4） 經驗分享－注射安全的評估與不良事件之監測：介紹注射安全的評       估，因受限於時間，有關不良事件之部分並未介紹，甚為可惜。

（5） 經驗分享－介紹GAVI 的疫苗計畫及疫苗冷運冷藏之經驗等。

六、三月十三日

    課程內容主要著重在介紹預防接種政策與疫苗之未來發展趨勢等相關議題，包括：

（1） 世界疫苗市場的趨勢與未來：介紹疫苗市場之特性、市場之分歧異、後果、目前的問題與選擇。

（2） 經驗分享：介紹馬來西亞推動b型嗜血桿菌疫苗之經驗。

（3） 預防接種的未來：介紹西元1960年前之預防接種發展史、1960年至現代之狀況及未來發展等。

心得

    此次研習行程順利，除感謝本局提供這個參訓的機會外，對於同行之邱主任南昌、陳主任伯彥、陳主任豐順、呂醫師俊毅及韓國漢陽大學Dr. Kang，在韓國期間給予的許多照顧與協助，使職得以順利完成課程，特此致謝。以下茲就本次研習之心得與大家分享。   

一、學習疫苗學之相關知識

    藉由此課程，除了複習如何將流行病學方法應用在疫苗的評估上，亦學習了免疫學的基本概念，並獲悉疫苗未來發展之新趨勢為「無痛、安全、有效」之無針頭疫苗（Needle-Free Vaccine）如黏膜疫苗（Mucosal Vaccine）或局部的疫苗（Topical Vaccine）等訊息。另對於以往咸少接觸之疫苗研發試驗上市之管理與評估有了初步的認識，同時對於世界衛生組織及GAVI在預防接種計畫之訂定與規劃原則，以及未來預防接種與疫苗之發展趨勢亦有了更進一步的瞭解，獲益菲淺。

二、分享國際經驗，珍愛台灣

    藉由此課程，對於東南亞地區的預防接種議題，有了更進一步的認識，譬如我國在1965年已根除的瘧疾以及已獲得有效控制之傷寒、桿菌性痢疾及日本腦炎等疾病，目前仍困擾著多數的東南亞地區國家。使我們深切的感受到我國雖自1972年，退出聯合國，但這數十年來，經由前人的辛苦經營與政府積極的推動各項預防接種措施，已使得許多疫苗可預防疾病獲得有效的控制甚或根除，在公共衛生的成就上值得驕傲，但隨著國際往來的頻繁、兩岸的開放、氣候及環境的變遷，對於該等疾病或國內原本沒有的傳染病，皆有可能因境外移入而再發生。因此，我們除應持續努力與保全國內之傳染病防治成果外，亦應加強境外傳染病之防治措施，以維護國人健康，確保國內防疫安全。

三、我國之預防接種政策與國際接軌
    藉由此課程，使我們更深刻的體驗到，我國雖非世界衛生組織之會員國，但在各項預防接種政策及實務之推動上，多參考世界衛生組織及歐美先進國家之規範與經驗，超越東南亞國家許多，且在某些預防接種政策之施行，如水痘疫苗納入幼兒常預防接種項目及將實施之幼兒流感疫苗接種計畫等，甚至與歐美先進國家同步。

建議

1、 從疾病的負擔、疫苗的效能、民眾的需求及政府的財政，積極因應擬訂新疫苗的經費支付政策

     目前政府免費提供民眾接種之各項疫苗，均由中央與地方編列預算支應，但隨著新疫苗不斷的研發上市，在政府現行的預算制度下，勢必難以因應。況預防接種政策一旦實施，就必須持續執行，無法驟然停止。就以我國於本（九十三）年新實施之水痘疫苗及將實施之六個月以上二歲以下之幼兒流感疫苗接種政策為例，就面臨經費籌措之窘境。因此，建議政府應儘速從疾病的負擔（疾病之嚴重性、發生率及醫療成本）、疫苗的效益、民眾的需求及政府的財政，積極擬訂新疫苗的經費支付政策（如政府全額負擔、部分負擔、民眾自付或由健保支出）及其相關配套措施（如訂定政府之經費來源、中央與地方之分擔比例；部分負擔之比例及所收之費用應如何繳庫或健保修法…等），以為因應。

二、提供多元化的教育訓練

     建議疾病管制局亦能舉辦類似之訓練課程，以提升衛生單位同仁，對於流行病學在疫苗評價上之應用、免疫學之基本概念、政府現行與國際間之預防接種政策及國際疫苗發展趨勢等之認識與素養。另亦建議醫學界亦能將前述課程納入相關專科醫師之養成教育，以提升臨床醫師對於預防接種之正確認知，提供民眾更專業化之服務。
三、拓展國際交流

     因應生物科技時代的來臨，建議我國衛生、醫療或學術單位，應多參與類似之國際會議或研討會，增加與各國在學術及經驗上之交流並收集相關資料，藉以吸取先進國家實施之優缺點，引以為鏡，並可將我國之經驗提供開發中國家參考，以促進我國與他國之衛生合作及交流。

四、強化國內疫苗自製之能力

     政府目前提供民眾免費接種之各項疫苗多仰賴國外進口，其供應受制於國外貨源，難以因應緊急疫情之需求，就以目前國外積極研發之人用禽流感疫苗而言，廠商多表示，如有大流行發生，受限於產能，該項疫苗將以製造國為優先供應對象，並限制出口。屆時勢必無法適時供應其他國家之需求。有鑑於此，建議政府應選定重點疫苗，積極規劃與國外大廠技術合作，以提升國內疫苗自製之能力。

五、建立新疫苗政策之成本效益評估資料
    由於國內以往對於預防接種政策實施前、後之接種效益及成本效益等評估資料較少，建議加強相關之調查研究，建立國內之本土資料庫，以供日後推動預防接種業務與訂定政策之參考。 
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