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出國日期：民國93年6月18日至6月25日

報告日期：民國93年9月19日
摘  要

「美國生物安全協會2004年夏季研討會」在芝加哥舉行。職等二人奉派參加，吸取美方對生物安全之相關管理經驗，建立聯繫管道，交換意見以積極擴展國際衛生交流，將取得資訊提供本局爾後推動業務之參考。

在這次研討課程中，共分成三大類課程：(一) 生物安全第三等級實驗室設施規劃與實驗操作，(二) 如何預備管制病原體查核(Surviving select agent inspections)，(三) 動物室安全設計。

整體來講，這是一次十分難得的經驗，除了深入了解美國對各級實驗室(包括一般及動物實驗室)的設計及管理理念外，對於美國第三級實驗室的建造經費咋舌，(每一平方英尺耗費300-600美元，即一坪耗費10,674~21,384美金，單價與本國相近)，但總價動輒耗費2千萬美金(建築物面積1873~936坪)、工時36-42月，與本國最大的不同點，在於獨立、整體的規劃的第三級實驗室建築物，內容除了第三級實驗室、第三級動物實驗室外，並包括解剖室、第二級實驗室、細胞培養室、分子生物實驗室、洗滌室等支持部分。

而美國人防止生物恐怖活動的決心，更為印象深刻；美國各學術研究單位，如果持有可能做為生物戰劑的管制病原體（共85種，有29種病原體對人致病，有35種為動物或植物病原體，另21種為人畜共通傳染病），除了必須要向美國疾病管制局或農委會申報外，操作人員得接受身家調查，清白無犯罪前科者，才允許進入實驗室，各單位並得接受美國疾病管制局、農委會及調查局等主管當局，至少每三年一次的現場視察，有任何違反項目，每一項得處以罰金個人二十五萬美金，機構五十萬美金，及五年以下有期徒刑。各單位雖雖頗有怨言，認為太過泛政治化，或認為實際遏阻效果有限，但在聯邦法律的昭示下，還是得接受配合。

實驗室查核重點有下列五項：(一) 建物及實驗室安全系統。(二) 意外應變計畫。(三) 病原體貯存管理計畫，從大門至貯存冰櫃，至少要有五道防護。(四)操作人員管理，包括教育訓練及身家調查。(六) 資訊保全等。美國疾病管制局為該項視察業務，引進臨時人力，辦理多項訓練課程，並依實驗室等級，第三、四級實驗室由疾管局人員負責，第二、三等級實驗室由臨時人力負責，每次出動二名調查員，為標準化視察任務，所有視察人員依據檢核表查核。

而受查核的單位依規定必須指定一名負責人員（Responsible person, RO）及代理人員(Alternate RO)，各單位執行團隊除負責人員(RO)外，實驗室負責人、資訊人員、保全人員、意外應變人員等皆定期聚會檢討；視察當天，更是嚴陣以待，從事前的聯絡、陪同視察人員的安排、回答問題懇切的態度至事後的感謝函等，都在本次授課範圍內，深切期待能提供視察人員最好的印象。
有關生物安全及防恐等業務，台灣地區近年才逐步開展中，美國因有實際的慘痛經驗，對生物實驗室的管理經驗及防止生物恐怖的努力，值得本局借鏡。
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壹、目的：

為防治SARS、結核病等新興及再浮現傳染病，目前國內已啟用及興建中之生物安全第三等級實驗室約有二十間左右；其中如本局昆陽辦公室、台大醫學院及食科所之生物安全第三等級實驗室，皆由日本工程師於十幾年前規劃興建，以現在對生物安全防護要求，有不合時宜之處，而自2003年SARS疫情暴發後陸續設立之生物安全第三等級實驗室，大多由國內廠商承包興建，惟國內廠商在此方面經驗有限，而2003年底詹中校事件，又讓本局深切體會高安全實驗室管理的重要性。依據傳染病防治法，本局對於國內病原體之儲存、移轉、運送等，以及檢體的運送等，負有監督及管理職責。有鑑於此，職等二人奉派參加於芝加哥舉行之「2004年美國生物安全協會夏季研討會」，期能提升人員專業素養，並藉由此次機會，與其他生物安全相關單位及學術機構交換意見，建立聯繫管道並蒐集資料，將取得資訊提供本局爾後推動業務之參考。

貳、過程：

此次出國行程自93年6月18日至6月25日止，含路程時間共計八天。主要參加於芝加哥舉行之「2004年美國生物安全協會夏季研討會」，邀請富特茂公司羅建築師同行，並於會後與美國科羅拉多州立大學獸醫及生物醫學院微生物免疫病理學系教授兼環境衛生安全官Dr. Robert P. Ellis, PhD 及加拿大Merrick & Co 資深工程師Paul E. Langevin討論有關規劃興建與督導查核國內生物安全第三等級實驗室應注意事宜，行程簡述如下：

	日期
	工作日誌
	起訖地點
	行程內容

	6月18日
6月19日
	啟程
	台北→洛杉磯
	搭乘6月18日晚上6時40分長榮航空公司班機，於台北時間6月19日抵達洛杉磯

	6月20日
	續程
	洛杉磯→芝加哥
	於美國時間6月20日（週日）下午轉搭美國航空公司班機抵達芝加哥

	6月21日
	參訓
	芝加哥凱悅大飯店
	參加美國生物安全協會夏季研討會

	6月22日
	
	
	

	6月23日
	
	
	

	6月24日
6月25日
	回程
	芝加哥→洛杉磯
洛杉磯→台北
	6月23日晚上9時50分搭美國航空公司班機於11時抵達洛杉磯，轉搭6月24日凌晨1時20分長榮航空公司班機，於台北時間6月25日（週五）返抵國門


訓練課程

1、 生物安全第三等級實驗室設施規劃與實驗操作

2、 如何預備管制病原體查核 (Surviving select agent inspections) 

3、 動物室安全設計

一、生物安全第三等級實驗室設施規劃與實驗操作

授課時間：2004年7月21日至22日。

授課講師：有二位，分別為美國科羅拉多州立大學獸醫及生物醫學院微生物免疫病理學系教授兼環境衛生安全官Dr. Robert P. Ellis, PhD 及加拿大Merrick & Co 資深工程師Paul E. Langevin。

課程目標：

(一)、基本生物安全危害分類及生物安全第三等級實驗室功能

(二)、瞭解第三等級實驗室之最基本設計需求

(三)、因應實驗需求而變更實驗室設計

(四)、生物安全第三等級實驗室之運作挑戰與需求

授課大綱：

   (一)、生物安全第三等級實驗室簡介及定義

   (二)、建築及平面設計

   (三)、機械設計

   (四)、電氣設計

   (五)、清消

   (六)、委託建造

   (七)、建造實例

   (八)、小組討論

內容：

第三級實驗室基本規範可參考

(一)、美國疾病管制局BMBL第三章www.cdc.gov/od/ohs/biosfty/bmbl4/bmbl4s3.htm
(1) 、美國農業部(USDA) www.afm.ars.usda.gov/ppweb/242-01m.htm#H304

(2) 、美國國家衛生研究院rDNA Guidelines www.od.nih.gov/oba/rac/guidelines/guidelines.html

(3) 、美國生物安全協會(ABSA) www.absa.org/restool.html

病原體依其危害可分成四類：

(一)、生物安全等級一病原體：已經確實瞭解不會引起健康成年人疾病的病原體

(二)、生物安全等級二病原體：對健康成年人致病性中等

(三)、生物安全等級三病原體：外來或本土性病原體對健康成年人引起嚴重或致命性的疾病

(四)、生物安全等級四病原體：本土或外來的病原體對健康成年人有致命性威脅，通常經空氣傳播或無疫苗。

實驗室亦可分成四等級：

(一)、生物安全等級一實驗室(BSL-1)：

(二)、生物安全等級二實驗室(BSL-2)：

(三)、生物安全等級三實驗室(BSL-3)：

(四)、生物安全等級四實驗室：

但病原體與實驗室之間如何搭配呢?

以炭疽桿菌(Bacillus anthracis)為例，若從事臨床診斷，在生物安全等級二實驗室(BSL-2)即可；大量製造及濃縮等操作，必須在生物安全等級三實驗室(BSL-3) ；若有氣霧暴露（aerosol exposure）的可能性，則除了必須在生物安全等級三實驗室(BSL-3)操作外，穿戴個人防護裝備（PPE）。

以狂犬病毒(Rabies Virus)為例，操作已知或可能具感染性生物材料，如臨床檢體，在生物安全等級二實驗室(BSL-2)即可；大量製造或有氣霧暴露的危機，則必須在生物安全等級三實驗室(BSL-3)操作。

以Q熱病原菌（Coxiella burnetii）為例，臨床診斷在生物安全等級二實驗室(BSL-2) ；培養及動物實驗在生物安全等級三實驗室(BSL-3)操作。

漢它病毒(Sin Nombre Hantavirus)為例，在生物安全等級二實驗室(BSL-2)之生物安全櫃（BSC）內操作血清檢體；若感染不會排放病毒的囓齒動物，在動物安全等級二實驗室（ABSL-2）；以細胞培養病毒、操作血清、或從感染動物取出組織等，在生物安全等級二實驗室(BSL-2)但以生物安全等級三的操作步驟進行；若感染具感受性的囓齒動物（permissive rodent species），則必須在動物安全等級四實驗室（ABSL-4）。

建築生物安全等級三實驗室(BSL-3)設計費貴、建造費用高（比生物安全等級二實驗室高出50-150%）、包商專業性不足、維護費用高、人事費用增加等缺點，故建造生物安全等級三實驗室（BSL-3）前必須確實評估。

但若評估後確實須要建造生物安全等級三實驗室（BSL-3），應如何設計規劃呢?

在基礎規劃前必須釐清以下問題：

單一目的或多重目的？

辦公室及生物安全等級二實驗室(BSL-2)－生物安全等級三實驗室(BSL-3)的重要支持所在位置？

一間或多間生物安全等級三實驗室(BSL-3)？

一套或多套?  連繫的空間、共用儀器、共享空間、使用頻率(過度、故少、適度)

核心設施位置何處？

相關驗證或標準

生物安全等級三實驗室(BSL-3)基本規範來自：

1.美國疾病管制局CDC-BMBL

2.美國農業研究署(Agricultural Research Service, ARS) Facilities Design Standards 242.1M-ARS

3.美國動植物檢查署(Animal and Plant Health inspection Service, APHIS)之管制需求

4. 美國消防協會National Fire Protection Association, NFPA

5.  ISC-NIH 安全準則

6. American Society of Heating, Refrigerating and Air-Conditioning Engineers (ASHRAE)，The American Society of Mechanical Engineers American National Standards Institute (ANSI)，The American Society of Mechanical Engineers (ASME)，NPC，NEC

計畫重點

1. 參考相關規範

2. 尋求適當地區、設備、或建築物

3. 最終/整體考量

4. 第三級實驗室功能處理/區別

5. 經費標準

6. 危害及威脅評估 (Threat and risk assessment, TRA)保全條款

7. 環境條款 (EIS- environmental Information System)

8. 通訊系統 (Communication Programs)

9. 行政管理機構 (Authorities Having Jurisdiction, AHJ)

規劃重點

1. 收集功能需求及操作流程

2. 規劃功能區及支援區域面積

3. 規劃bubble diagram(鄰近區域)及毛/淨區域面積比

4. 制定內在環境

5. 制定一般操作原則，包括工作人員負荷量能

6. 界定建物系統機械需求，包括實驗室內部及外部中央設施支援

7. 估算預算及初步流程

第三級實驗室規劃

1. 確定資金來源

2. 與研究人員、技術員、行政人員、及個人洽商

3. 列出實驗室型式

4. 列出支援空間，如玻璃及籠子洗滌室

5. 列出實驗室、辦公室、及支援區域的一般空間需求

討論目前及未來需求

1. 個人目標

2. 員工數

3. 處理及操作流程

4. 列出實驗需求及實驗室型式

5. 主要儀器

6. 環境品質、公用設施及機電管路考量

7. 危害物

8. 健康風險及生活品質調整議題
9. 實驗室支援

10. 參觀現有實驗室

第三級實驗室規劃

規劃概念

1. 界定危害區

2. 出口在低危害區

3. 畫分污染區及乾淨區

4. 將互相作用的危害物分開

5. 最危險的實驗步驟及病原體區隔開來及並妥善保管


出口


面積

1. 將個別的實驗室需求依照功能需求彙整成一個表單

2. 決定循環區及淨工作區以外(如洗滌區)樓地板面積淨/毛面積率

3. 決定置放機電管路之天花板需求

4. 第三級實驗室設計之初，避免預設淨/毛面積率－此可能會遭遇機電管路無法運作或空間不足之窘困

5. 儘可能以模組格式化規劃實驗室或動物室

二、如何預備管制病原體查核(Surviving Selective Agent inspections )

授課時間：2004年7月23日。

授課講師：有二位，分別是馬里蘭大學環境安全部生物安全官Janet Peterson，另一位為美國疾病管制局生恐應變計畫之技術顧問Elizabeth Weirich。Elizabeth Weirich主要介紹法規（Interim Final Rules）及美國農委會/疾管局視察重點；Janet Peterson從學校實驗室的觀點談如何應付美國農委會/疾管局視察。

美國Select Agent Regualtion 的主要目的在防範不法份子故意散播病原微生物，造成人、動物或植物傷亡，但在執行過成中，實驗室安全成為必要的條件。

立法背景：

國際間反生物武器條款

Geneva Protocal of 1925

Biological Weapons Convention 1972

Biological Weapons Act 1989

美國反恐立法過程：

自從奧克拉荷馬城聯邦大樓炸彈事件(1995年4月19日兩名右翼極端份子以汽車炸彈攻擊聯邦大樓，造成166人、死亡500人受傷)及環球航空飛機爆炸案(Trans World Airlines 800)，美國國會第104會期(1994~1996年間)，於1996年通過數件安全相關法案，包括反恐及加強飛航安全等。反恐相關法案有二案，

第一案PL 104 –132 (The Antiterrorism and Effective Death Penalty Act April 24, 1996) 要求美國衛生部(HHS)保護公共安全： 

(1) 掌握危險病原體的清單，避免犯罪利用

(2) 對於危險病原體的移轉確定
(a) 適當的訓練及操作步驟 

(b) 實驗室設施足以圍堵及處置病原體

第二案PL 104-19特別撥款給各層級政府機構加強反恐預防及應變能力。

Title 42 CFR Part 72.6 The selective agent rule

1997年美國聯邦法規(Code of Federal regulation, CFR)第四十二公共衛生篇第72章有關檢體運送部分增加72.6條文：

(1) 列出危險病原體清單(稱之selective agents)

(2) 病原體移轉(transfer)，提供及收受機構必須要註冊(registration)證明該單位設備足以安全地操作該項病原體。單位必須指定負責人員(responsible facility official)。

(3) 移轉需求－EA 101

(4) 驗證程序－現場視察

(5) 病原體廢棄物處置需求

(6) 研究或臨床免註冊(exemption)

USA PATRIOT 2001
2001年911事件及其後惡意散佈炭疽信件，更加強美國人反恐的決心。2001年10月26日美國通過USA PATRIOT 2001法案(PL 107-56, USA PATRIOT Act 2001, Uniting and Strengthening America by Providing Appropriate Tools Required to Intercept and Obstruct Terrorism Act of 2001)；條文更擴大限制擁有、使用、接觸生物病原體、毒素、設備及載體等；舊的聯邦法律(18 USC Section 175)禁止發展、製造、移轉或擁有可做為生物武器的病原體、毒素、設備及載體等。

USA PATRIOT Act 2001之特點：
(1)更擴大禁止擁有某種或某些量以上的生物病原體、毒素、散播裝置等，無法以預防、防護、研究或和平用途合理地自圓其說，等同犯罪。

(2)限制以下A至H項之人擁有、運送、運輸、接受任何列為「selective agent」之病原體或毒素，這些人稱之”restricted person”。

A、 曾經被起訴超過一年以上的罪

B、 曾經判刑一年以上

C、 逃犯

D、 不當使用管制藥品(係指21 U.S.C. 802管制藥品條例所規範)

E、 不當居留之外國人

F、 曾被判決精神不正常或曾進精神病院

G、 國籍為古巴、伊朗、伊拉克、利比亞、北韓、蘇丹、敘利亞等外國人

H、 美國軍方不名譽斥退之人

Public Law 107-188

為增強美國聯邦及各州對生物恐怖及緊急疫情應變能力，2002年美國參眾二議院提出Public Health Security and Bio-terrorism Preparedness and Response Act of 2002 (H.R.3448)，6月12日美國總統簽署H.R.3448成為Public Law 107-188，2003年移撥美金16億(US $1.6 billion)經費加強各州預備及應變能力，其他公共衛生相關議題包括：

· 生物病原體及毒素新控制方案

· 加強食品及藥品的安全監控

· 加強飲水的安全監控

· 加強防疫物資控管及反恐能力

PL 107-188  Title II- 將美國農業部納入加強危險病原體及毒素控管

Selective agents and toxin 分成

(1) HHS-only agents 影響公共衛生及安全

(2) USDA-only agents 影響動植物及其產品安全

(3) Overlap agents 由二單位合作管理

Subtitle A-美國衛生部(Department of Health and Human Service，HHS)

Subtitle B-美國農業部(Department of Agriculture，USDA) (Agricultural Bioterrorism Protection Act of 2002)

Subtitls C-美國衛生部/農業部共管之病原體及毒素( HHS/USDA overlap agents and toxins)

法定時限

Date Certain for Notice of Possession (此法通過後)

-30天(2002年7月12日)：美國衛生部提出通報書面指導

-90天(2002年9月10日)：(除了免通報者)所有擁有病原體或毒素者完成通報

Date Certain for Promulgation

-180天(2002年12月9日)：公告Interim Final Rules

-240天(2003年2月7日)：正式生效

-24月(2002年12月9日)：美國衛生部/農業部提出共通病原體及毒素通報規定

Interim Final Rules

三聯邦機構有關

美國衛生部/疾病管制局

美國農業部/動植物防檢局(Animal and Plant Health Inspection Service, APHIS)

美國法務部/聯邦調查局(Federal Bureau of Investigation, FBI)

Interim Final Rules-2002
42 CFR Part 73：Possession, Use, and Transfer of Selective Agents and Toxins (HHS/CDC)

9 CFR Part 121：Agricultural Bioterrorism Protection Act 0f 2002: Possession, Use, and Transfer of Selective Agents and Toxins；Livestock pathogens (USDA/APHIS)

7 CFR Part 331：Agricultural Bioterrorism Protection Act 0f 2002: Crop Pathogens (USDA/APHIS)

Interim Final Rules-變更部分

納入合法擁有與使用

政府批准可以操作selective agent者

增加民法及刑法處份

增加免通報單位(exemption)及免通報病原體(exclusion)

限制人員(restricted persons)

納入美國農業部之selective agent 計畫

更新selective agent及toxin

基於毒性及量規範toxin

更新遺傳物質、基因重組核酸與基因重組病原體

資料的保護

定義：

免通報單位(exemptions)：某些不必通報的單位，如診斷、能力測試、驗證單位等

免通報病原體(exclusions)：指擁有selective agent但被准許除名

42 CFR Part 73免通報 (exemptions)

－臨床或診斷實驗室：用在診斷、認證或能力測試的病原體

－經聯邦律法准許之製劑

－調查用產品(必須申請免通報)

－公共衛生或農業緊急需求(必須申請免通報)

mmmm(p12)

42 CFR Part 73免通報病原體(exclusions)

－selective agent或toxin在自然界的環境，如未經人為介入、培養、收集、或自然環境抽取等

－不具活性之selective agent病原體或無作用之toxin

－減毒之selective agent或toxin，經證實不對公共衛生或安全造成威脅

－在實驗室主持人控制下少量的毒素

Interim Final Rules-增加要求

－身家安全調查(security risk assessment)

－負責人員（Responsible Official, RO）及其責任

－避免意外洩露安全計畫(safety plan)

－避免意圖洩露安全計畫(security plan)

－緊急應變計畫(emergency response plan)

－教育訓練

－記錄(病原體貯存記錄、病原體取用記錄、進入貯存區記錄)

－被竊、遺失、或外洩報告

－從臨床檢體鑑定及報告

73.8身家安全調查(security risk assessment)

由檢調單位主導

  －指紋

  －背景調查

被調查者

  －擁有的單位

  －接近、進入或使用人員

嚴禁PATRIOT Act限制人員(restrict person)

73.10安全計畫(safety plan)

－BMBL

－有關毒素參照29 CFR 1910.1450 及附錄I 

－對經銷者參照29 CFR 1910.1200

－對遺傳物質、基因重組核酸與基因重組病原體參照NIH Guidelines

安全計畫(security plan)

－7 CFR 331.11 (植物)：Biocontainment and security plan

－9 CFR 121.12 (動物)：Biosafety and security plan

－42 CFR 73.11：Security

定義：

Biosafety：規劃及執行政策、操作流程、設施及設備，以避免生物病原體感染操作者、其他人員及環境。

Biosecurity：保護高害病原體、毒素或重要資訊，以避免意圖不軌者偷竊或誘騙
42 CFR 73.11 Security：

實驗室必須發展出政策與流程，確定select agents and toxins的貯存場所安全無虞。安全計畫必須基於系統性地界定威脅及檢視缺失，並以安全系統來減緩缺失引起的危害。
安全計畫(Security Plan)

－貯存管控步驟
－接近、進入或使用者最基本的教育及工作經驗

－設施安全

－資訊安全

－例行的清潔、維護及維修步驟

－人員訓練(包括未獲准進入人員)

－防護區(卡片鎖、鎖匙等)

安全計畫實施步驟：

－更換鎖匙

－例行的清潔、維護及維修

－人員及短期訪客訓練

－加強安全防護區

－遺失或外洩鎖匙、密語

－報告可疑的人或活動

－病原體或毒素損失、被竊或釋出

－變更貯存記錄

－病原體存放容器管控接近

－對於不被允許者向上級報告及驅離

73.11(d)：select agents 及toxin 貯存區，各單位必須遵照下列安全需求或執行方法，達到法規所要求的同等或更高等級的安全”。

· 只有核准者才能單獨進入

· 未核准者必須有人陪同並全程監視

· 上鎖

· 檢視包裝

· 機構內移轉由核准者監督

73.11(d)：

確定工作人員

－不共用進入方法

－病原體或鎖匙移失、變更、被竊、釋出、或發現可疑的活動都須報告

安全計畫要素

· 團隊責任

· 實質安全－防線、建物、實驗室、貯藏室、病原體

· 進入管制－安全評估、未核准者必須有人陪同並全程監視、例行的清潔、維護及維修

· 工作人員可信/適用程度

· 數量及貯存控管

安全計畫規劃團隊

· 實驗室人員

· 資深管理階層

· 安全人員

· 生物安全官

· 研究人員

· 工程師

· 資訊人員

· 人事室

安全計畫要素

· 訓練－人、內容、方法、頻率

－對於安全威脅及缺失提高警覺

－確保工作人員了解並遵守生物安全計畫及步驟

－人人參與及監督

－例行、重覆

－工作人員簽署

－意外處置

· 安全出現縫隙，真實發生或察覺到

· 提高安全警示

· 復原程序

－接受、移轉及運送病原體

－資料及資訊安全

· 複查安全計畫及測試

－每年及意外發生後評估步驟、操作、計畫

－思考

· 自我挑戰安全系統，檢視缺失及不足處

· 練習及演練

· 變更

73.12緊急應變

緊急應變計畫必須與單位的任何計畫協調。內容包括：炸彈威脅、嚴酷氣候(如暴風、洪水)、地震、電力故障、其他天然意外或緊急事件。

緊急應變計畫包括：

· 使用及應變危害

· 與其他團體規劃與協調（遵循當地法規）

· 任務、行政機關、訓練、溝通

· 認知及預防

· 安全距離及避難所

· 場所安全

· 撤退路線

· 去污

· 醫療及急救

· 警示及應變

· 批判應變及進一步加強

· 個人防護裝備及應變設備

訓練73.13

負責人員必須提供所有進入貯藏室人員安全訓練（safety, containment, security）。

負責人員必須保存個人訓練記錄、日期、驗證等。

三、實驗動物室安全設計

授課時間：2004年6月23日。

授課講師：有二位，分別為美國中西部研究所(Midwest Research Institute)生物安全官Ms. Lolly Robinson及美國Flad & Associates公司企業發展部組長J. Scott Rusk。

課程目標：

一、動物實驗之生物安全分級

二、動物實驗室之設備、設施及設計

三、實驗動物之生物屏障（Biocontainment）

四、動物實驗之生物安全緊急處理程序

內容：

一、動物實驗之生物安全分級

「動物實驗之生物安全分級」基本規範可參考：

(一)、美國聯邦法規

42 CFR 72.6, 7 CFR 331, 9 CFR 121

42 CFR 73（12/2002）

(二)、HHS CDC/NIH BMBL,第4版

(三)、美國農業部ARS設施及設計標準第242.1 M-ARS號 (USDA ARS Facilities Design Standards No. 242.1 M- ARS)

(四)、DoA生物性防禦安全計畫第385-69冊(Biological Defense Safety Program, Pamphlet 385-69, AR 385-69)

動物病原體生物安全（Biosecurity）定義可分成四類：

(一)、生物安全等級一級病原體：已經確實瞭解不會引起健康動物疾病的病原體、環境危害風險低、可於傳統設計之動物實驗室操作。

(二)、生物安全等級二級病原體：對動物或環境危害風險程度中等，進出動物實驗室須限制，若有噴灑或吸入之虞需使用初級生物安全櫃，建議氣流方向須固定，空氣不循環使用，視需要使用個人防護裝備：防護衣、手套、護目鏡。 

(三)、生物安全等級三級病原體：吸入時會引起動物嚴重的疾病，實驗室要氣密並使用隔間與建物內的其他區分開，空氣排放前要過濾，液體及廢棄物要滅菌，操作病原或受感染的動物時須使用生物安全櫃及個人防護裝備，所使用的動物籠架系統需能保護操作者，進出走道有自動關門之雙門設施，離開動物房時有自動洗手槽，地板之排水管須為U型管，滅菌器置於設施內。

(四)、生物安全等級3Ag病原體(對實驗室/動物危害風險四級)：外來的病原體對受感染的動植物具高危害風險；建物設計須包含：個人更衣淋浴間、空氣屏障（air lock）、雙門滅菌器、單一流向並有電子控制維持壓差的空氣系統、HEPA過濾排送空氣、液體及廢棄物要滅菌。

動物實驗室可分成四等級：

(一)、生物安全等級一級動物實驗室(ABSL-1)：

     特殊作為--動物照顧及管理之標準程序，健康監測。

     初級防護--與各動物品系日常照顧所需防護相同。

     次級防護--動物設施標準化：空氣採用全排氣，不循環使用，氣流方向固定；建議裝設洗手槽。

(二)、生物安全等級二級動物實驗室(ABSL-2)：

特殊作為--限制進入、生物危害警告標誌、尖銳物品預防措施、生物安全操作手冊、所有感染性廢棄物丟棄前及動物籠架清洗前均須消毒。

     初級防護--適合該動物品系之屏障（containment）設施、個人防護裝備：實驗衣、手套、口罩。

     次級防護--滅菌器、洗手槽、洗籠機。

(三)、生物安全等級三級動物實驗室(ABSL-3)：

特殊作為--控制進入，實驗衣物清洗前及動物籠內墊料移出前均須消毒、視需要消毒實驗鞋。

     初級防護--密閉式飼養安全隔離系統與更換籠架之安全設備、使用一級或二級生物安全櫃、適當的個人呼吸道防護裝備。

     次級防護--獨立進入走道、雙門獨立密閉設施，內置滅菌器。

(四)、生物安全等級四級動物實驗室(ABSL-4)：

特殊作為--設置更衣間以更換實驗衣，離開前須淋浴，所有廢棄物丟棄前須消毒。

     初級防護—最大的安全屏障設備、符合ABSL-3次級防護設施再加上獨立建築或隔離帶、具有獨立且專用的送排風消毒系統、其他必要設施。

     次級防護--獨立建築或隔離帶、具有獨立且專用的送排風消毒系統、其他必要設施。

二、動物實驗室之設備、設施及設計

小型動物實驗室之設備：

(一)、生物安全櫃：一級或二級生物安全櫃

(二)、動物飼養籠架：考量動物運送、活動、飼料、墊料更換及HEPA過濾空氣之功能

(三)、飼料、墊料更換操作檯

(四)、洗籠機：最後一次沖洗水溫至少180℉

(五)、動物保定裝置

(六)、安全設備：洗眼設備、急救設備、CDC建議之噴灑設備、淋浴設備、滅火器

(七)、儲存櫃：不鏽鋼輪、可移動、環氧樹脂的外殼（epoxy coated）、容易清潔、防潮

小型動物實驗室之設施及設計：

(一)、傳統設施：無特殊設計

(二)、清潔區/髒污區分開設施：單一動線(one-way)設計

(三)、屏障（barrier and containment）設施：barrier設施是將污染物質排除在外之設計；containment設施是將污染物質包含在內之設計

(四)、預防交叉感染的設施：飼料、墊料及動物飼養籠架之儲存須遠離廢棄物區、只在動物飼養區內穿戴防護衣物（於ABSL-3所著之實驗衣不可穿到其他區域）、檢疫區與接收區要分開、使用拋棄式或可消毒的手套、鞋子及裝備

大型動物實驗設施相關議題：

(一)、初級屏障（containment）--動物實驗操作房舍及解剖房是污染最嚴重區域，故應使用生物屏障（biocontainment）套組。

(二)、生物安全規範

(三)、動物及個人安全--尖銳物品預防措施、適當的個人防護裝備

(四)、動物保定裝置及實驗操作房舍之設計--動物實驗操作房舍及解剖房是污染最嚴重區域，故應為整個設施中空氣負壓最大的區域

(五)、HVAC及空氣過濾設計—送排空氣皆需使用初級過濾網及HEPA，提供對環境的保護，HEPA空氣過濾率之證明
(六)、拋棄式及可滅菌的裝備--排水管的位置及拋棄式吸管的尺寸是重要的。

(七)、維護費用

三、實驗動物之生物屏障（Biocontainment）

小型實驗動物之生物屏障

(一)、操作：病原接種（inoculation）、只能於實驗室內移動、飼料、飲水及更換動物飼養籠架

(二)、消毒及滅菌：滅菌器、消毒劑

(三)、人員訓練：建立SOP、實際操作演練、查核報告

(四)、健康監測：動物分配前之健康評估、定期健康評估、預防注射（破傷風、狂犬病、B型肝炎）、視需要於供應前或實驗前收集血清樣本、病原監測

大型實驗動物生物屏障之挑戰

(一)、安全性--生物屏障、個人安全、健康監測

(二)、多種品系之使用/飼養--動物品種及數量、獸醫照顧

(三)、BL3空間使用之經濟性—研究期間、工作設備

(四)、動物進出之SOPs--單一或群體飼養

(五)、廢棄物管理--

(六)、老舊設施—工程

四、動物實驗之生物安全緊急處理程序

(一)、風險評估：設備、物質、操作技術，直接或間接與動物接觸

(二)、降低個人暴露風險之基本要件：了解危險因子、設施採用適當設計並常維護、穿戴適當的個人防護裝備及操作技術要熟練

(三)、來自實驗動物的可能暴露途徑：動物咬傷或抓傷、針頭刺傷、直接與動物接觸、吸入性傷害或操作墊料不慎等

(四)、預防動物咬傷：適當的動物操作技術可防範

參、心得：
這次出席在芝加哥舉行之「2004年美國生物安全協會夏季研討會」，課程針對「生物安全第三等級實驗室設施規劃與實驗操作」及「實驗動物室安全設計」二大主題，每一主題有二位專家輪流講解，在授課的最後，都有小組討論時間，讓上課同學有實際演練的機會。題目如下：

(一)、設計建造含有四間240平方英尺(6.7坪)的動物室、六間440平方英尺(12.4坪)的一般實驗室，及相關支持空間等，本班同學分成四小組討論，然後小組再推派代表上台說明。每一小組都有不同的設計理念，所以設計得南轅北轍、五花八門，深切體會到沒有所謂的標準答案，只要能自圓其說，自然就是美。

(二)、實驗動物室生物安全模擬狀況演練也是獲益良多，由同學們三人一組，針對老師所發給的各種實驗動物室突發狀況進行討論後發表解決方案，並回答他組同學或老師提出的疑問。我們這一組被分配到的題目是：當廢棄物由393號實驗動物室移往滅菌器時，突然有不明液體由紅色垃圾袋中流出至地板上，該如何處理？我們先做風險評估，由於不知危險因子為何？大家開始腦力激盪，有人提出若是吸入傷害物質，應先戴口罩降低個人暴露風險，有人提出應先覆蓋這攤不明液體降低他人暴露風險，有人提出應先評估流出的量及範圍再處理等，結論是：第一步驟先以沾消毒液之紗布團覆蓋這攤不明液體，並儘速離開實驗室，第二步驟應報告實驗室主管，由主管決定處理方式，再穿戴適當的個人防護裝備進行處理，第三步驟作紀錄。由於同學們皆來自實驗動物相關單位，並具多年實務經驗，故討論得十分熱烈，個人也因此獲得許多寶貴經驗。

病原體與實驗室的搭配：

病原體有四等級，實驗室也有四等級，但並非直接相對，而是與所從事的實驗性質及操作量相關，即使操作第三級病原體，臨床診斷均屬少量，只要有安全的生物安全櫃，在第二級實驗室即可。以第三級病原體炭疽桿菌(Bacillus anthracis)為例，若從事臨床診斷，在生物安全等級二實驗室(BSL-2)即可；大量製造及濃縮等操作，必須在生物安全等級三實驗室(BSL-3) ；若有氣霧暴露（aerosol exposure）的可能性，則除了必須在生物安全等級三實驗室(BSL-3)操作外，穿戴個人防護裝備（PPE）。

肆、建議：

1、 自2003年SARS疫情及該年底詹中校實驗室意外事件後，實驗室安全成為國內重要議題，相關的立法、實驗室設施、設備的標準、操作規範等，仍待積極建立。疾病管制局、國科會、農委會、勞委會等，身為行政主管機關，責無旁貸；美國等先進國家，有長期的推動經驗，值得借鏡，故應繼續加強國際交流，派各方面人才出國或邀請學者家來台，直接獲得第一手資訊。

2、 美國生物安全協會創立於1984年，以提昇生物安全水準、促進生物安全資訊交流為理念，迄今已有二十年的歷史。每年辦理各種初、高階生物安全訓練課程、發行季刊，定期召開研討會，以建立會員間的聯繫管道，促進生物安全相關學術研究。美國生物安全協會除了在美國各地建立分會外，並與巴西、加拿大等國生物安全協會簽定交流協定，日及歐盟亦建立中，運作模式值得借鏡。

3、 台灣地區應可考慮籌組台灣生物安全協會。在現階段台灣面臨的國際惡劣情勢，無法參與國際組織，直接獲得第一手資訊的情況下，是否可考慮以生物安全協會名義，一方面對內整合國內產官學各相關領域人才，推動相關業務，另方面對外可以協會名義，使得運作更加順暢，且達成國際交流目的。故創立台灣生物安全協會或可成為本組下年度積極努力目標之一。

4、 對病原體的管理，也可參照美國「select agent program」，對於可能利用為生物戰劑的病原體嚴格管理，包括限制輸出入、國內移轉等，至於其他類病原體，則從加強實驗室安全著手。

5、 本局在加強生物安全管理過程中，包括輸出入管理、第三級實驗室管理等，常聽到研究者或業者抱怨，認為妨礙生技發展，在扶持國內生物科技及生物安全、防恐間，如何取得最適當平衡點，恐怕還須更多的溝通、教育訓練及智慧。

6、 本局身為全國傳染病防治之最高權責機關，為提升傳染病之檢驗品質及研究能力，並確保相關人員之健康，改善本局現有之動物實驗相關設施實屬必要，該項設施，目前仍於傳統開放式環境中操作，不易維護動物管理者及實驗動物之健康，建議使用「密閉式飼養安全隔離系統設備與飼料、墊料更換操作檯」以改善小鼠代養環境。由於「密閉式飼養安全隔離系統設備」具固定且經HEPA過濾之氣流，再搭配滅菌之飼料、墊料、飲水及籠架，可確保動物健康；更因具有24小時換氣裝置，當每籠飼養5-6隻小鼠時，可延長墊料更換的時間至1-2週換一次，節省人力、物力。
7、 實驗室定期查核及教育訓練：由於第三級實驗室規範、實驗動物相關服務品質手冊（MASTER FILE）及標準操作程序（SOP）已建立，為維持實驗室之正常運作，平時紀錄及定期實施內部查核實屬必要。且定期給予實驗室人員實驗相關教育訓練，並逐步落實於工作程序中，有助提昇高安全實驗室及實驗動物技術服務之品質。
8、 本局基於實驗室安全防範措施考量，己於九十三年九月完成我國「生物安全第三等級實驗室安全規範」第一版，惟對於生物安全第三等級動物實驗室安全規範著墨不多，收集國際相關規範加以翻譯修訂並不難，本次研討會即提供許多國際相關法規之編號、設備及建築平面配置圖或照片，可惜未提供實地考察課程而有紙上談兵之憾；目前國內具相關實務經驗者如鳳毛麟角，為了落實輔導及查核以推動相關業務，建請考量派員赴國外實地考察並實習。
9、 生物科技政府目前積極扶持的重點項目之一，可以預估未來生技廠、生技從業人員必定大幅增加。各學術單位的研究人員及生技業者，基本上只了解生物專業，對於實驗室相關的設計、生物安全櫃、高壓滅菌器、實驗動物隔離系統等生物安全相關硬體，都是仰賴廠商。故建議由政府補助工研院，策略性地結合產業界人才，扶植本土儀器設備廠商，期待將來除了能滿足本土需求外，更能外銷至國外，所謂的生技產業，除了狹隘的生技產品外，還包括生技相關設備，全方位的拓展，如此生技產業才可能繼電子工業之後，未來成為台灣的明星產業之一。
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