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1、 目的

衛生署疾病管制局研究檢驗中心主任吳和生本次奉派出國考察研習的目的有二；第一是前往波蘭參訪波蘭衛生及流行病學軍事研究所(Military Institute of Hygiene And Epidemiology, MIHE)及波蘭國家獸醫研究所（The National Veterinary Research Institute），除了解該國對傳染病防治工作外，並希望促成雙方傳染病檢驗技術之交流及合作。第二是前往荷蘭參加歐洲生物安全協會（European Biosafety Association, EBSA）所舉辦的第九屆年會及研習課程，希望藉由積極參與國際生物安全組織舉辦之各項學術研討會，吸取最新實驗室生物安全科技，並達到國際生物安全合作與交流的目標。
貳、過程
一、出國行程

	日期
	工作日誌
	起訖地點
	行程內容

	5月27日
(周六)
	啟程
	台北－華沙
	5月27日自中正機場搭乘台北時間21時30分中華航空公司CI-063班機，於5月28日當地時間07時30分抵達維也納；10時15分轉搭波蘭航空LO-024班機，於11時30分抵達華沙

	5月29日
	參訪
	華沙－布拉威－華沙
	

	5月30日
	
	華沙－阿姆斯特丹－海牙
	17時30分自華沙搭乘荷蘭航空KL-1366班機，19時40分抵達阿姆斯特丹，

	5月31日
	研習
	海牙
	課程：BSL-3生物安全實驗室之設計及管理

	6月1日
	開會
	海牙
	參加第9屆歐洲生物安全年會

	6月2日
	
	
	

	6月3-4日
(周六、週日)
	回程
	阿姆斯特丹－台北
	於阿姆斯特丹時間6月3日14時45分搭乘中華航空CI-066班機，於台北時間6月4日13時返抵國門


二、波蘭衛生及流行病學軍事研究所簡介
波蘭目前是北大西洋公約組織(NATO)會員國之一，並於2004 年加入歐盟。昔日在共產黨統治時期曾經參與非洲地區疫情調查工作，深知各種特殊致病原之危險性。近年來由於感受到生物戰與生物恐怖主義威脅日益強烈的壓力，因此，現在正積極重新建立生物戰防護系統，由美國軍方出錢出力主導協助波蘭建立生物戰防護體系及防衛能力，此項工作主要是由隸屬波蘭軍方的『衛生及流行病學軍事研究所』(Military Institute of Hygiene And Epidemiology)負責，總部位於華沙；另外在路普林省（Lublin）的布拉威(Pulawy)設有「生物性威脅鑑定及決策中心」（Biological Threats Identification and Countermeasure Center, BTICC），加強與NATO 盟邦間的合作，提升生物戰劑之偵檢防治能量；積極針對可能被使用的生物戰劑進行偵檢防治的研究工作，並多次受聯合國維和任務之委託，前往阿富汗、伊拉克及敘利亞等地進行病原菌採樣偵檢等工作。

目前該機構更加強區域安全之角色，由美軍出資興建之BSL-3 實驗室作為NATO主要之生物偵檢參考實驗室，美軍於阿富汗、伊拉克等國發現之可疑檢體大部分移送至此地檢驗。該中心在毒物學、輻射生物學、微生物學及食品衛生方面有許多創新的研究。此外，該中心下轄生物監測隊 (Biological Survey Team)，平時負責生物防護的教育訓練工作，變時則是負責環境偵測採檢的工作。該團隊曾多次參與聯合國維和部隊在敘利亞、埃及、伊拉克及寮國等地之任務。目前BTICC最核心的任務就是積極發展快速診斷及中和生物戰劑。2002年該中心經由美國的協助，建立一座先進之BSL-3（Biological safety level 3）實驗室，該實驗室之研究人員分別於波蘭、美國及英國等地接受訓練，目前該中心的研究成果，已廣泛得到國際認可。2005 年5 月，該中心之應變小隊帶隊官Dr. Marcin Niemcewicz 少校及Aleksander Michalski上尉等二員，曾應國防部及衛生署之邀請，來台擔任我國生物反恐應變專業人員訓練之教官，讓參予訓練之學員獲益良多。
生物性威脅鑑定及決策中心組織架構及其任務如下：
(1). 衛生及食物保護部門（Department of Hygiene and Food Protection）：
為防堵恐怖主義的威脅，主要針對食品進行微生物檢測，並積極研發快速偵檢方法，以避免食品遭細菌或毒素污染而造成大規模的食物中毒。
(2). 流行病學部門（Department of Epidemiology）：
主要工作包括生物戰劑偵測及鑑定的研發，可能用於生物戰劑物質之研究，生物武器的防護技術之開發，生物性物質污染清除技術之研發等。

(3). 生物安全第三等級實驗室 (Biological Safety Level 3 Laboratory)：

由於波蘭及美國政府的經費支助，建立了全波蘭第一座BSL-3 微生物實驗室，此實驗室提供適當的條件、設備、安全步驟及生物防護，可研究炭疽桿菌、兔熱病、鼠疫等危險等級較高之病原菌。目前不僅成為北大西洋公約組織之參考實驗室，並多次參與北大西洋公約國家的演習，共同抵擋生物攻擊的威脅，自波蘭成為歐盟會員國後，也成為歐盟之參考實驗室。
生物性威脅鑑定及決策中心之未來展望
(1). 進一步發展基因工程改造食品及微生物之研究
(2). 使BSL-3 實驗室成為能鑑定生物武器之參考實驗室，並得到專業的認證。
(3). 該中心目前仍以細菌學研究為主，未來則將積極建立病毒學相關之研究。
(4). 增強在生物防護工作上之訓練能量。

三、波蘭國家獸醫研究所簡介
波蘭國家獸醫研究所（The National Veterinary Research Institute）建立於1945 年，是農業鄉村發展部之下的科學研究機構。研究所的主要任務是獸醫學相關研究，特別著重於預防及診斷傳染性疾病，主要工作在於檢測動物衛生及動物飼料是否含有毒物。此外，該研究所也進行獸醫學的博士後研究之訓練、負責動物感染疾病之診斷及動物飼料之管控之參考實驗室、評估畜產品質、參與製藥及疫苗之認證過程以及提供獸醫農畜單位專業的服務，並擴及歐盟及NATO。國立獸醫研究所共有二十個科系。畜牧業在波蘭為重要產業，該研究所不僅有獸醫院，又能接受外界委託檢疫或研發，因此經費非常充裕，軟硬體設備相當好，人員素質相當高。本次波蘭衛生及流行病學軍事研究所副所長兼 BITTC主任 Dr. Bartoszcze 親自開車前往該所參訪，由其所長Dr. Iaoeusz Wijaska 親自接待，並參觀該研究所的外部硬體建設，以及相關的擴建工程。
該研究所分為基礎研究部門及特定動物疾病研究部門。
基礎研究部門包括細菌組、病毒組、生化組、寄生蟲組、病理組、毒理組、藥學組、生殖生理病理組、食品及動物飼料衛生組。特定動物疾病研究部門則包括牛、羊、馬、豬、家禽、狗、貓、毛皮動物、魚類甚至蜜蜂等疾病之專責研究組，例如口蹄疫研究組及檢測海魚類之戴奧辛含量等。該研究所包含現代化的設備及優質的研究人員，研究成果發表於各式文獻。Wijaska 博士也期待如雙方政府同意，他將樂見我國派員至該所進修。

四、歐洲生物安全協會簡介
歐洲生物安全協會（European Biosafety Association, EBSA）成立於1996年，是一個具有國際性生物安全專家代表之組織，每年定期舉辦國際性生物安全年會，提供演講及訓練課程。EBSA下設有4個工作小組，包括科學事務工作小組(Scientific Affairs working group)、資訊及溝通工作小組 (Information and Communication working group)、宣導行銷工作小組 (Market and Promotion working group)及運輸工作小組(Transport working group)等，負責生物安全相關事務。EBSA與美國生物安全協會(American Biological Safety Association, ABSA)及世界衛生組織(World Health Organization, WHO)等國際性組織均有密切連繫，目前在EBSA之下有一國際性附屬機構-比利時生物安全專家組織(Belgian Biosafety Professionals, BBP)，該組織係提供生物安全專家一個有關生物安全議題討論、意見交換及經驗分享的平台。

今年第9屆歐洲生物安全年會（9th Scientific Meeting and Annual Conference）在荷蘭海牙的世界論壇會議中心(World Forum Convention Center)舉辦。本次會議共安排20餘場之專題報告及10餘篇之壁報論文，議題包括疫苗研發、實驗室燻蒸消毒技術、生物保全、院內感染、生物安全之自動化、生物安全之國際標準等。
五、生物安全第三等級實驗室設計及運作訓練課程
5月31日在年會正式召開前一天，大會另外舉辦了行為安全 (Behavioural-based safety)、動物及傳染性生物體 (Animals and infectious organisms)、生物安全第三等級實驗室設計及運作 (Designing and Managing of a BSL3 laboratory) 及風險評估 (Risk assessment) 等四項的訓練課程。本人係參加其中一項有關生物安全第三等級實驗室設計及運作訓練課程。該課程係由荷蘭國立公共衛生及環境研究所(National Institute of Public Health and Environment)生物安全官 Evelien Kampert女士及比利時GlaxoSmitKline Biologicalse公司生物安全部門主管 Dr. Philippe Stroot 所講授。該課程主要針對生物安全專業人員及管理人員為對象，且至少具有生物安全第二等級(BSL-2)實驗室二年以上的工作經驗。課程內容分為二個部分，一個部份著重於實驗室的規劃及設計，另外一個部份則著重於實驗室的管理及運作。

(一) 實驗室的規劃及設計

     生物安全第三等級實驗室的規劃及設計應考慮建造費用、建造時程、實際需 

     求及安全規範等因素，說明如下：

1. 建造費用：生物安全BSL-1、BSL-2、BSL-2+及BSL-3等級實驗室的建造費用平均比約為 1 : 1.2 : 1.8 : 3.3；而建造完成後之維護費用之平均比約為1 : 1.2 : 3 : 6。

2. 建造時程：從可行性分析、使用者需求調查、基礎設計、細部設計、工程施作到完工驗收，整個建造時程約需18-36個月。

3. 實際需求：包含

i. 一般性需求：包含Separated workplace, airlock, lockable doors, restricted access, observation window, non-manual hand washing basin 及 sealable room for fumigation等。  

ii. 通氣性需求：包含Independent air handling units, no recirculation (100% fresh air), negative pressure, HEPA filtration of exhaust air, HEPA filtration of supply air, Air light, sealable dampers 及 protection against pressure build-up等。. 

iii. 設備需求：包含Dedicated equipment, use of biosafety cabinets (BSCs), Pass-through autoclave, Centrifuge in lab (if needed), protected vacuum equipment 及 decontamination station等。

4. 安全規範：實驗室設施的驗證是保障實驗室安全最重要的手段，在實驗室正式運作前，各項設施包括通氣、過濾器材、密合度、負壓等均需檢測合格，才能正式運作。

5. 實驗室設計：

i. Independent BSL3 Laboratory：此類實驗室之設計係將實驗室個別獨立，優點為污染機會較低；其缺點則為人員及器材進出耗費較多時間，且只有一層污染廢棄物管控(one level contaminant barrier)，增加外部污染機會等。

ii. BSL3 Laboratory Suite：此類實驗室之設計係將污染廢棄物置於一獨立空間，並將各實驗室的廢棄物合併一起處理，優點為空間規劃較具功能性及彈性且符合經濟效益，缺點則花費較高等。

iii. Integrated BSL3 Laboratory：此類實驗室之設計係將較低等級的BSL2 或 BSL2+ 實驗室與 BSL3 實驗室合併一起，其優點為漸進式管控出入，雙層污染廢棄物管控(double layer contaminant barrier)， 符合經濟效益，缺點則因為包含不同等級之生物安全實驗室，故管理規則較複雜。

(二) BSL3實驗室的管理及運作

1. 實驗室工作人員需求條件：須了解生物安全相關法令規定，了解個人防護措施及應負之責任，應有風險評估概念 (含危險分析及危險管理)，具備緊急應變之能力等，實驗室工作人員均須接受以上這些定期及非定期之訓練。

2. 人員健康及作業安全：實施醫學監視，包含疫苗接種、體溫監視、進入實驗室前抽血檢查並保存等，此外須遵守實驗室生物安全(Biosafety)及生物保全(Biosecurity)等規範。

3. 制定標準作業流程：包含進出實驗室程序、個人防護、病原體操作及儲存、廢棄物處理、實驗室清消、儀器維護、實驗室蒸燻以及緊急應變處理等事項。

4. 廢棄物處理：包含液態消毒(Chlorine, alcohol, quatenary ammonium compounds, glutaraldehyde)、氣態消毒 (Formaldehyde, hydrogen peroxide)、放射線消毒 (Ultra violet light, gamma ray)、及加熱消毒(Dry heat, moist or steam heat)等方式。

5. 緊急應變：

i. 緊急災難定義：Incident 係指病原體外洩但仍在實驗室污染區域範圍內，例如實驗室發生打破病原體培養瓶之情況；Calamity係指病原體已超出實驗室污染區域範圍外，例如實驗室發生爆炸或嚴重淹水之情況；Accident係指實驗室人員本身發生傷害之情況，例如突然發生心臟衰竭(無感染之虞)或因割傷而暴露於病原體之前(有感染之虞)等情況。

ii. 緊急應變之訓練及演練：實驗室工作人員包括緊急應變人員、緊急醫護人員及消防救護人員等都必須進行定期演練，演練項目包括緊急通報、災害救援、危機處理及風險評估等。

六、年會研討議題整理
    以下即將本次大會中，較為重要之報告，予以摘錄：

（1） 院內感染(Nosocomial Infections)之流行病學及預防策略
院內感染其定義為，依疾病之潛伏期推算，病人確係在住院期間遭受感染。根據一項醫學研究報告，統計72家德國醫院的資料，發現院內感染發生的比率達3.5%；進一步分析顯示，這些院內感染疾病發生的比率以尿道感染最高，占42%，其次依序為下呼吸道感染(21%)，手術部位感染(16%)，流置管感染(8%)，及其他感染(13%)。而推算在德國每年約發生50萬至80萬的院內感染病例，這些病例會額外增加病人2-3天的住院期間，並且造成每年約5億至8億的經濟損失。因此如何減少院內感染的發生是一項重要的議題。

要有效減低院內感染，應實施下列措施：

1. 建立監測系統：美國自1970年及建立國家院內感染監測系統 (National Nosocomial Infections Surveillance System, NISS)，而德國則自1996年才建立類似的系統(KISS)。在一項研究報告指出，實施監測系統且在院感人員開始執行院內感染工作後，院內感染發生的比率下降了32%，該研究報告係統計1970-1975年間，自338家醫院1000名病人中分析所得到的資料。進一步分析顯示，下降比率以尿道感染最高，占38%，其次依序為手術部位感染(20-35%)，下呼吸道感染、肺炎(13-27%)及敗血症(15-35%)。

2. 制定防止院內感染發生指引並確實實施，院內感染的傳染途徑主要分為以下三類：

i. 直接接觸 (Direct contact)：絕大多數造成院內感染之感染原包括Staphylococcus aureus、Pseudomonas aeruginosa 、Enterococcus 及Enterobactericeae等；其次為MRSA、VRE、ESBL及Clostridium difficile等。阻斷院內感染措施包括： (1) 在照顧病人後，應以乙醇或消毒劑進行手部衛生。(2) 如果需要直接接觸病人，則應穿著防護衣。(3) 病人接觸過的器皿及附近的環境應進行消毒。

ii. 空氣微粒 (Airborne droplet，直徑 >5 um)：感染原包括meningococci、pneumococci、pertussis、influenza、mumps 及rubella等。防止院內感染發生，除了以上措施外，還包括 (1) 與病人保持1公尺以上之距離。(2) 佩帶外科手術口罩。

iii. 空氣微粒核 ( Airborne droplet nuclei ，直徑<5 um)：感染原包括Mycobacteria tuberculosis、measles及varicella等。防止院內感染發生，除了以上措施外，還包括(1)將病人隔離於負壓病房內。(2)佩帶特殊防護口罩，如N-95等級以上口罩。

近年來各國研究院內感染顯示，多重抗藥性細菌案件逐漸增加，包括結核菌 (multiresistant mycobacterial tuberculosis)、金黃色葡萄球菌(methicillin-resistant S. aureus, MRSA)、腸球菌(Vancomycin-resistant enterococci, VRE)等。此外，Norovirus 及Clostridium difficile也有逐步增加趨勢。因此，必須確實執行以上這些預防措施，並且加強宣導、教育病患、工作人員以及社會大眾相關的知識，才能有效的降低院內感染的發生。

（2） 醫院中血源病原體危險評估：義大利醫院針扎感染之損失估算

1. 目的：以義大利醫院醫護工作人員對三種主要血源病原體，即B型肝炎病毒、C型肝炎病毒及愛滋病毒，因針扎感染而造成之經濟損失，以及為預防這些意外事件所投入的費用之研究。

2. 結果：該研究分析自2000年至2003年50家義大利醫院發生7370件針扎傷害事件，得到的結果：每年每十萬使用注射針之平均發生針扎意外事件為7.8/100,000 exploited needles/year。平均每案件耗費約800歐元 (其中與衛生醫療相關者646.92歐元，非與衛生醫療相關者152.64歐元，二者合計為799.56歐元)。

3. 結論：在義大利針扎意外事件是屬於低頻率，但高數量之事件。平均每案件耗費達800歐元，且並未將後續追蹤之經費涵蓋在內；因此只要平均預防每一針扎意外事件個案的花費低於800歐元，即屬具有經濟效益。

（3） 福馬林、二氧化氯與過氧化氫進行燻蒸消毒作業之評估

1. 各種燻蒸材料之比較：

i. 福馬林之優點：（1）價格較便宜，（2）與一般物質相容性高，（3）效能已被驗證過，（4）對結核菌之殺菌效果佳；但其缺點則為（1）為一致癌物，且有刺激味道，濃度達0.1-5ppm時，眼睛會有燒灼感及流淚，當高達50-100ppm時，會有肺積水現象，嚴重時甚至導致死亡，（2）有殘留物，蒸薰耗時較久，估計由產生氣體，接觸作用，中和及排除，清理等，約需9－15小時，（3）易在表面形成聚合物。
ii. 氣態過氧化氫（Vaporized Hydrogen Peroxide, VHP）的殺菌效力已經實驗驗證，但應用於環境的燻蒸消毒則是一種較新的嘗試。其優點為：（1）：作用產物為氧氣及水，對人體無傷害性（2）無殘留物，（3）非致癌物、無刺激性等。其缺點則為費用較高。

iii. 二氧化氯之反應機轉為選擇性氧化（非氯化）作用，產生綠色氣體。其優點為：（1）：作用產物為氧氣及鹽類，較無傷害性（2）無殘留物，（3）濃縮使用時不會爆炸，（4）無凝集問題，（5）對殺滅炭疽菌有不錯的效果；其缺點則係對鐵、銅及黃銅製品，具輕度腐蝕性及褪色作用

2. 討論：生物安全實驗室及生物安全操作隔離艙，必須定期進行除污，以確保使用人員之安全性。傳統上常用福馬林，但基於安全及效能的因素，使用較新的方法來取代福馬林用於房間/設施之除污，將是未來之趨勢。
參、心得及建議
ㄧ、參訪波蘭「衛生及流行病學軍事研究所」及「國家獸醫研究所」部份

1. 波蘭的畜牧業是該國的重要產業，故對於防治人畜共通傳染病非常重視，對於人畜共通傳染病的檢驗技術相當先進，相關的研究也非常的深入，曾有多篇的研究成果發表在相當重要的期刊中。此外，該國對於生物反恐的防護訓練及生物戰劑的檢驗技術也相當先進，近年來且積極將研究人員送往歐、美先進國家接受訓練。因此，未來若能加強我國與波蘭之間的合作關係，包括人員互訪及促進雙方進行研究、合作、訓練等計畫，將對提升本局功能有莫大助益。

2. 本次前往波蘭「衛生及流行病學軍事研究所」參訪時，曾提及希望取得一些特殊的菌株，如炭疽菌及兔熱菌等，另外亦希望由本局和該所簽訂合作備忘錄，俾利雙方之交流，這些要求均得到該所副所長Dr. Michael Barztoerd口頭允諾，故於回國即向上級長官報告，於徵得同意後，立即草擬備忘錄如附件，將於徵詢對方同意後，即可進行簽約儀式。
二、至荷蘭參加第9屆歐洲生物安全年會及訓練課程部分

3. 我國在經歷2003年SARS爆發流行，及2004年實驗室工作人員感染SARS事件後，立即延請世界衛生組織、以及美國、日本的生物安全專家來台灣指導並提供建議，這些專家的意見包括生物安全法制化、生物安全實驗室的定期查核、應變措施及積極參與國際研討會等，對於我國整體實驗室生物安全的提升，確實有大幅度的改善。在本次年會中，獲取各國生物安全、生物保全及生物防恐等最新資訊及經驗，也達到積極參與國際生物安全事務與交流的目標。
4. 目前國內對生物安全櫃之除污，一般仍使用福馬林燻蒸法。惟因福馬林為一種致癌物質，且對呼吸道黏膜具有刺激性，故國外已漸改用過氧化氫蒸氣及二氧化氯進行實驗室燻蒸消毒，以上兩者燻蒸劑皆非致癌物，且具有無殘留物、無腐蝕性、除污時間較短等優點。因此這些方法值得進ㄧ步評估，以作為是否引進國內之參考。

5. 除了生物安全（Bio-safety）外，生物保全（Bio-security）是另一個重要的議題。在本次年會中，亦有數篇報告與此有關。本局對生物保全也已納入「感染性生物材料管理及傳染病病人檢體採檢辦法」中規定：（1）保存第二級以上感染性生物材料之場所，應由專人負責，設有門禁管制，並且備有感染性生物材料清單；（2）使用及異動第三級以上感染性生物材料，應向中央主管機關核備。藉以加強感染性生物材料之生物保全意識，並落實各單位高感染性生物材料之管理。
3、 過去本局交流或合作的對象多以美國及日本為主，較少與歐洲國家接觸，因此對於他們較為陌生。本次前往波蘭及荷蘭等歐洲國家進行參訪及研習，發現他們態度均相當友善，而且對於傳染病的檢驗技術及研究水準均相當的高，因此值得擴大交流，尤其波蘭「衛生及流行病學軍事研究所」係屬北大西洋公約組織及歐盟相當重要的實驗室，如能與其簽訂合作備忘錄，對於進ㄧ步擴大與其他歐盟國家衛生機構的交流與合作，將有重要助益。
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