出國報告（出國類別：進修）
參與「第五屆國際亞太區疫苗學進階訓練」心得報告
                              服務機關：衛生署疾病管制局
姓名職稱：蕭惠心薦任技士

                              派赴國家：韓國首爾
                              出國期間：94年5月9日至14日
                              報告日期：94年8月15日
摘   要

國際疫苗機構International Vaccine Institute (簡稱IVI)是一個國際性的疫苗研究機構，其成立之目的是為了幫助開發中國家，改善其人民之健康，機構總部設在韓國首爾，也是韓國唯一提供經費支持的國際性機構，另有35個國家簽署同意成立此機構。此機構是獨立的且有自主性的，由Board of Trustees來管理，有Director，以下分三個subgroups: Administration、Translational Research and Laboratory Sciences。今年是第五屆舉辦「國際亞太區疫苗學進階訓練」，藉由此次參訪IVI及參與IVI的課程，提升疫苗的專業知識以及了解目前國際對疫苗研發的趨勢。課程內容含括：傳染流行病學新知、疫苗學、從疫苗發現到疫苗產品申請許可、從申請許可到引進疫苗、從引進到使用疫苗、從發給許可到使用疫苗…等。

同時，由於近幾年來亞洲地區不斷爆發非常嚴重之新的傳染性疾病包括嚴重急性呼吸道症候群、禽流感和登革熱…等，國外之疫苗製造廠商可能因商業上的考量，對這些發生在亞洲地區新的傳染性疾病之疫苗研發興趣不大，因此如何提升本國疫苗供需之水準，以因應未來可能爆發之大流行，並達到疫苗之供應自給自足，本局在此環節中該扮演何種角色，也希望藉由此次的訓練課程，提升疫苗的專業知識。
建議未來朝向提供多元化的教育訓練、強化國內合作、選擇國家重點方針、拓展國際交流等方向進行，除了可以增進與其他國家之友誼，也能夠從中學習，更強化我國的防疫經驗。
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「第五屆國際亞太區疫苗學進階訓練」出國報告

壹、目的：

1、 學習目前最新與最重要的疫苗學新知。

2、 從實務面學習疫苗學、流行病學等，並結合為疫苗可預防疾病病防疫政策制定之參考。

3、 建立與亞太地區疫苗學領域合作研究之管道。
貳、過程

本「第五屆國際亞太區疫苗學進階訓練」出國進修的時間為2005年5月9日至5月14日，假首爾大學舉行，由國際疫苗機構(IVI)主辦。課程內容含括：傳染流行病學新知、疫苗學、從疫苗發現到疫苗產品申請許可、從申請許可到引進疫苗、從引進到使用疫苗、從發給許可到使用疫苗…等，茲摘錄簡介如下：

本次至韓國首爾參加為期6天之疫苗學進階訓練課程，課程安排如下：

	
	日期
	課程

	第一天
	2005/5/9
	開幕儀式

流行病學

免疫學

	第二天
	2005/5/10
	介紹國際疫苗機構（IVI）宗旨及執行情形
從疫苗發現到疫苗產品申請許可

疫苗概論、黏膜疫苗免疫學、疫苗輔藥、發展GMP疫苗產品、新疫苗臨床試驗評估、肺炎雙球菌結合疫苗第1-3期臨床試驗

	第三天
	2005/5/11
	從申請許可到引進疫苗

改變中的管控環境、疫苗不良反應監測
圓桌會議-討論及經驗分享

	第四天
	2005/5/12
	從引進到使用疫苗

健康經濟學、社會行為觀點、B型肝炎疫苗接種計畫、預防子宮頸炎新方法、Hib疫苗

	第五天
	2005/5/13
	從發給許可到使用疫苗I

注射安全評估及副作用監測、冷運冷藏管理、加速發展及引進新疫苗到開發中國家

圓桌會議

參觀國際疫苗機構（IVI）之實驗室及相關設施

	第六天
	2005/5/14
	從發給許可到使用疫苗II

發展抗肺結核、登革熱和愛滋病疫苗之科學困境、未來疫苗及預防接種的展望

閉幕儀式


一、流行病學：

介紹流行病學研究設計、常見干擾和偏差、大規模免疫閥值、分組練習以b型流行性感冒嗜血桿菌疫苗、卡介苗、流感疫苗麻疹疫苗等情況題分組討論，研究設計操作，包括研究對象、方法設計、主要研究問題、主要研究目的等，並介紹及練習運用觀察發法評估疫苗計畫，可用在疫苗效益評估及預防接種不良反應事件上，以英國1983年全國調查15-24歲接種卡介苗效益評估為例，探討世代回塑研究。在世代研究中，前瞻性研究對未接種個案有倫理道德上的困難，如過要以世代回塑研究進行，則必須要有可靠及完整的接種紀錄，最好的方法是有全國或地方性的接種資料系統，以增加研究的可行性。在疫苗相關研究，還要考量『全部或無』與『部分』疫苗保護力，直接或間接保護也是另一重要議題。另外以接種麻疹-德國麻疹-腮腺炎混合疫苗與自閉症副作用反應病例對照研究為例，探討高接種完成率可使疫苗可預防疾病減少，也可能增加疫苗不良反應事件，尤其在接種疫苗時期，亦是不正常發展同時發生的時期，提高對潛在不良反應事件的警覺。

以genus、species、subspecies、serotype、strain/clone等層次簡介分子流行病學，希望未來標準化基因庫能提供全球使用。

二、免疫學：
介紹疫苗發展之基礎免疫學，包括先天及後天免疫，其中強調黏膜免疫學對未來新興傳染病防治的重要性。有效疫苗特性應包括安全、有效-具保護力、長時間有效-具免疫記憶、安定、可執行-具成本效益。疫苗效益評估就要定量分析抗體，可以ELISA酶聯免疫吸附試驗及功能性測試抗體量測量。

三、從疫苗發現到疫苗產品申請許可

介紹國際疫苗機構（IVI）宗旨及年度執行情形。
疫苗概論介紹各種類型疫苗，包含夾膜多醣體疫苗與結合疫苗的比較、減毒微生體工程、活體媒介因子與一般蛋白質疫苗介紹，黏膜疫苗。未來疫苗可能發展為媒介疫苗（Vectored vaccines）、肽合成（synthetic peptides）、DNA疫苗等。未來亦可能發展黏膜疫苗與局部疫苗（直接接種在治療部位），無針頭疫苗無痛更安全、有效。疫苗需要輔藥添加物誘導強化免疫反應，但也要考量安全性、高量抗體、強CMI、穩定性及可近性。以桿菌性痢疾疫苗為例介紹疫苗的發展和GMP生產，第一到第三階段新型疫苗評估，並以肺炎雙球菌疫苗為例加以說明其評估過程。探討新疫苗必須具備的條件：1.清楚精確的成分2.可接受的純度及效度3.適當的品質控制4.可大量製造5.有適當的保護力。但新疫苗也有其危險性：可預期的局部或全身性反應，與不可預期的反應如：免疫病症、不完全減毒、病毒污染、與宿主基因混淆等問題。

四、從申請許可到引進疫苗

疫苗是工業國家在公共衛生領域內最大成就，除了淨化飲用水之外，沒有其他手段可以如此減少傳染病，目前已有26種疾病可以疫苗預防疾病，而且大規模預防接種，可以使全人口得到保護。大規模接種疫苗的成功，使得社會大眾開始越來越關心疫苗的安全性，令會還有一些父母親開始懷疑疫苗是否需要繼續接種等言論。因此，以科學方法釐清疫苗與不良反應的因果關係，及評估疫苗對於預防疾病的成本效益，才能證明接種疫苗的價值。

介紹第三階段新疫苗臨床試驗流程及如何評估疫苗的效益。以口服輪狀病毒為例說明改變中的管控環境，韓國FDA經驗分享HPV疫苗研究發展，疫苗不良反應，東非口服霍亂疫苗的研究分析經驗分享。

五、從引進到使用疫苗

以非洲引進腦膜炎菌合疫苗為例，介紹加速引進疫苗到開發中國家模式，從以地區全人口為對象疾病防治，並考量經濟因素，如何做最佳的選擇來引進疫苗。以健康經濟學、社會行為模式等觀點及方向，去評估是否引進新疫苗。並以越南傷寒疫苗的發展投資加速疫苗引進、第一個癌症預防疫苗B型肝炎疫苗、預防子宮頸癌新疫苗趨勢、世界衛生組織未充分使用的b型流行性感冒嗜血桿菌疫苗、蒙古引進b型流行性感冒嗜血桿菌疫苗經驗分享等，分析引進到使用各項新疫苗的情況，提供各國引進新疫苗政策參考。

下午參觀國際疫苗機構（IVI）之實驗室及相關設施。

六、從發給許可到使用疫苗

探討開發中國家引進新疫苗的經濟考量，比爾蓋茲基金會、全球疫苗及免疫聯盟（GAVI）及工業國家基金，為增進人類健康，免於傳染病之苦，進行加速發展對較窮困開發中國家引進新疫苗協助。並分項討論從發給許可到使用疫苗各項議題，如：注射安全評估及副作用監測等經驗分享，發展抗肺結核、登革熱和愛滋病疫苗之科學困境、未來疫苗及預防接種的展望，發展更多混合疫苗、舊疫苗新成分、疫苗冷運冷藏管理對各種疫苗不同的要求、抗C型肝炎疫苗、抗愛滋病疫苗，技術移轉較便宜疫苗給開發中國家，提高並維持疫苗接種完成率。

肆、心得

非常感謝衛生署疾病管制局提供這個參與「第五屆國際亞太區疫苗學進階訓練」的機會，除了學習目前國際上最新的疫苗學模式之外，更重要的收穫是認識了來自亞太各國、各個領域的同好。

同學有來自中國、韓國、日本、新加坡、澳洲、越南、印度、泰國、斯里蘭卡、馬來西亞、印尼、蒙古、尼泊爾、巴金斯坦…等國家的教授、流行病學家、醫師與研究人員等，雖然來自不同國家、不同領域，但是每個人的目標，都是希望能夠獲得新的疫苗學知識及經驗，運用到自己的專業領域上。

從這次的課程中，除了授課老師精采的上課內容，最可貴的是與許多不同領域的專家討論，課程中穿插的疫苗學實務經驗分析，包括越南、蒙古、東非等國家推展疫苗接種、疫苗發展計畫的經驗分享，以及在課後及休息時間的經驗交換。在這樣腦力激盪火花下，往往有許多意想不到的做法或詮釋。除了學生受益之外，授課的老師們也從不同領域的學生身上學習到不同的思考邏輯與觀點；同時也建立了未來可能的國際合作夥伴。

亞太地區各國都有其籌募疫苗接種經費的壓力，在壓力下有些國家經由世界衛生組織、國際疫苗機構等協助進行疫苗接種計畫及疫苗發展計畫，為人類免於傳染疾病及健康奮鬥。雖然台灣不是世界衛生組織、國際疫苗機構會員國或簽署國，因台灣的經濟發展與醫療健康被認為是發展先進的國家，亦不是國際組織協助救援的目標國家，並未接受實際上的支援。國際疫苗機構表示台灣的疫苗接種計畫及成效，比起亞太及非洲地區其他國家，台灣並不需要該組織的援助。然而，中國政府的打壓抑可在一些跡象可見。台灣的B型肝炎疫苗接種成效，只有在課堂中老師口頭帶過，並沒有在講義資料或投影片上呈現。另外在介紹各國與會學員時，我們只是來自台北，而不是台灣。雖然在會後表示我們的意見，只得到他們表示了解台灣的困境，沒有獲得更正。

為拓展台灣衛生外交與學術外交，強化在世界上的可見度，各界莫不希望藉各種進修、研討課程，打出台灣名聲，同時也學習到各領域、各種族的不同思維、建立了許多的國際合作管道。我們在防疫、偵測與醫療等工作專業上有著很寶貴的經驗，可以供其他國家參考，讓每個時空中的交流，都是日後國際合作的種子。

伍、建議

一、提供多元化的教育訓練：在台灣宣佈要發展自製流感疫苗時，許多有志於疫苗學研究工作的人，往往缺乏橫向與縱向的溝通聯繫，跨領域整合不足，建議能多鼓勵由國內的學術單位、政府機關與醫學院校辦理多元化的教育訓練，讓有志進行疫苗學研究工作的人，得以有機會旁徵博引，不斷提升研究的思維能力與創意，迎頭趕上國際團隊。

二、強化國內合作：台灣地區疫苗之供需，目前仍依賴國外進口疫苗，提供國人需求，在疫苗學的研究領域內，國內的學術單位、政府機關與醫學院的研究能力與投資，尚不及國際上的其他團隊，雖然國家衛生研究院與本局各自獨立進行研究，研究規模太小；加上國人普遍害羞表達自我意見、缺乏腦力激盪的火花，以至於少有創新思維。建議國內的研究單位發起自發性的整合研究計畫，朝向開創出原創性思維研究的方向努力，加強互動與溝通，減少彼此間的猜忌與分化，並多多朝向跨國研究的方向進行，久而久之自然可以開創出我國的優勢疫苗研究領域。

三、選擇國家重點方針：運用本土流行病學來進行疫苗防治策略與風險評估的優點在於可以評估其有效與否？疫苗成本效益如何？傳染模式是否改變？可感受性宿主佔所有族群的比例？進而可以隨時修正防治策略，對症下藥，有效節省防疫成本。

四、拓展國際交流：給予需要協助的國家協助，是換取經驗與獲得認同的重要方法。台灣有許多寶貴的大規模疫苗接種經驗，可資其他國家作為參考。建議當鄰近的國家需要大規模疫苗接種計畫時，我國能夠主動提供相關經驗，除了可以增進兩國之誼，也能夠從中學習，更強化我國的預防接種防治經驗。
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