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摘要：本項奉派研習期間自民國95年11月27日至12月8日止共13天(扣除往返日實際共11天)，考察實驗動物的健康監測及飼養管理規範；與實驗動物福址及動物保護法在日本感染症研究所執行狀況。感染症研究所的研究目的是有效控制傳染病，提高國民保健醫療水準；從預防醫學的角度出發，廣泛發展具有領先性、獨創性、全面性的傳染病研究；為國家保健醫療工作提供科學依據，支持保健醫療工作。

期間分別參觀感染症研究所的戶山研究所分部及村山分所的動物實驗設施，其中至村山分所並參觀了P4動物實驗室，據稱為全球第五座的高度安全動物實驗室，除美國二座、英國及南非各一座之外。本次訓練的第一站感染症研究所－新宿戶山研究辦公大樓，主要執行感染性及免疫相關疾病研究、癌細胞相關研究及基礎醫學等研究。動物中心置於研究大樓地下室內。全區空調空氣經過高效率過濾網(HEPA)過濾，再配合使用換氣籠架，以維持動物的乾淨度。所使用的實驗動物以囓齒類動物為主，基因轉殖及基因剔除動物飼養區為正壓空調區（附件四），而感染性實驗動物飼養區為負壓空調區(生物安全等級P3)，並配合一室一台高溫高壓滅菌鍋作業。

內容：研習行程
	
	Date
	Contents
	Person in charge
	Place

	１
	１１/２７　Mon.
	Arrival in Japan


	
	

	２　　　　
	１１/２８　Tue.
	AM: Introduction of NIID

PM: Biosafety lecture for foreign visitor
	K. Sugiyama
	Toyama



	　３
	１１/２９  Wed.
	AM: Animal management and ABSL2 facility tour

PM: ABSL3 management and tour, Disinfection
	Y. K. Yamada

H. Takagi


	Toyama



	　４
	１１/３０　Thu.
	AM: ABSL3 facility tour and lecture for management 

PM: ABSL2 facility tour and lecture for management
	K. Shinohara 

Y. Ami 
	Murayama 



	　５
	１２/１  Fri.
	Free discussion
	K. Sugiyama
	Toyama



	６７
	１２/２  Sat.

１２/３　Sun
	Holiday
	
	

	　８
	１２/４  Mon.
	Microbe monitoring 
	Y. K. Yamada 
	Toyama



	　９
	１２/５  Tue.
	AM: Monitoring (Observation of Bacteria) Animal lecture for new comers

PM: Biosafety lecture for new comers
	Y. K. Yamada,

K. Sugiyama 
	Toyama 



	１０
	１２/６  Wed.
	Microbe monitoring　(ELISA, Observation/ identification of Bacteria)
	Y. K. Yamada
	Toyama



	１１
	１２/７  Thu.
	Free discussion

Preparation of report
	K. Sugiyama
	Toyama



	１２
	１２/８  Fri.
	Leave to Taiwan
	
	


1、 本次赴日實作訓練的目的

1.本次訓練之目的主要在瞭解日本在實驗動物技術的發展、繁殖飼育設備與管理及傳染病監測，並且學習P3動物實驗的管理與操作方式，經由參訪日本感染症研究所的動物實驗室，吸取多方經驗，做為日後本局實驗動物管理提升與改善之參考。 

2.本項奉派研習期間自民國95年11月2７日至12月8日止共13天(扣除往返日實際共11天)，考察實驗動物的健康監測及飼養管理規範；實驗動物福址及動物保護法在日本執行狀況。期間分別參觀感染症研究所的戶山研究所分部及村山分所的動物實驗設施，其中至村山分所並參觀了P4動物實驗室，據稱為全球第五座的高度安全動物實驗室，除美國二座、英國及南非各一座之外。本次訓練的第一站感染症研究所－新宿戶山研究辦公大樓，主要執行感染性及免疫相關疾病研究、癌細胞相關研究及基礎醫學等研究。動物中心於研究大樓地下室內。全區空調空氣經過高效率過濾網(HEPA)過濾，再配合使用換氣籠架，以維持動物的乾淨度。所使用的實驗動物以囓齒類動物為主，基因轉殖及基因剔除動物飼養區為正壓空調區（附件四），而感染性實驗動物飼養區為負壓空調區(生物安全等級P3)，並配合一室一台高溫高壓滅菌鍋作業。由於不使用無菌操作台設備，一般更換墊料的工作直接在飼育室內的工作台車上進行，同時為節省工作人力，更換動物籠等工作皆由研究人員執行。所有動物飼育室出入口皆設有防止動物逃跑之隔離板，令人印象深刻。整棟動物中心採門禁刷卡制度，嚴格管制進出人員，所有使用動物中心之研究人員必須接受動物中心使用說明講習會，而且每年定期複習。值得注意的是當動物中心接收外來實驗動物時，一般動物僅審查是否為合格之正式實驗動物提供商所提供之動物、以及其健康證明文件是否完整，確實無誤後直接進入動物飼養室飼養，但是有關基因轉殖鼠及基因剔除鼠，則幾乎全數執行clean-up，將外來基因動物直接經胚移植(Embryo deriving)提升至germ-free或SPF等級，之後方能正式飼養。因此迄今尚未發生過鼠類傳染性疾病之大爆發。他們固定每月實施一次的動物健康監測，每一動物飼養室取一隻實驗鼠作為檢測對象，而所有動物之健康監測則由感染症研究所的實驗動物相關部門所執行，因此節省不少人力及設備費。該中心開發並飼養大量基因轉殖及基因剔除動物，主要依據東京大學之基因重組相關法規、以及日本文教部之基因重組相關法規兩種。 

戶山研究所至今已有多年的歷史，但卻有著乾淨清潔的環境及自行研發製造的低價又超高效率之設備(動物隔離操作箱Animal Isolators)。其所代養之動物及基因轉殖鼠均飼養在獨立之動物隔離操作箱內，除維持動物本身的清淨度外，亦可防止基因轉殖鼠脫逃而危害生物鏈。因其實驗動物部門亦執行該分所實驗動物之健康及遺傳監測，所以本次訓練第二星期多數時間都隨著該部門月初進行例行抽驗及檢驗業務進行實作，做了多項實驗包括菌株培養，ELISA檢驗法等。
2、 日本感染症研究所的由來

有鑑於二次世界大戰後，日本的醫療衛生狀態極差，結核病、傷寒、痢疾、白喉、乙型肝炎、寄生蟲病等多種傳染病流行，急需有效地控制傳染病的流行。為了加強相關的基礎、應用研究工作以及指導抗生素和疫苗等的開發、品質控制，國立傳染病研究所（又稱國立預防衛生研究所）做為厚生省附屬試驗研究機構於 1947年（昭和 22年）成立。當時設在東京大學附屬傳染病研究所（現東京大學醫學研究所）的辦公室內。進入50年代後，根據厚生省的組織規定，擴大國立傳染病研究所的規模，增添了細菌、病毒、立克次氏體屬微生物、結核等12個研究部門。1955年（昭和 30年）國立傳染病研究所從東京大學附屬傳染病研究所遷至品川區上大崎舊海軍大學遺址。
1958年（昭和33年）小兒麻痺症大流行，急需成立試驗製造及試驗小兒麻痺症疫苗的專門機構。因此，1961年（昭和 36年）在武藏村山市成立了疫苗檢驗研究所（村山分室）。1963年（昭和 38年）在村山分室又新設立了病毒中央檢驗部；  1965年（昭和 40年）增設了麻疹病毒部。
1992年（平成  4年）秋天，感染症研究所從品川辦公室遷至現在的新宿戶山（戶山研究辦公大樓），而品質管制部門（疫苗、血液製劑等）集中至村山分室。1988年（昭和63年），針對新出現的傳染病——愛滋病，又新增設了愛滋病研究中心。
感染症研究所的研究目的是有效控制傳染病，提高國民保健醫療水準；從預防醫學的角度出發，廣泛發展具有領先性、獨創性、全面性的傳染病研究；為國家保健醫療工作提供科學依據，支持保健醫療工作。

3、 感染症研究所之功能
感染症研究所其功能歸納為以下幾點：　1.研究工作；2.傳染病的咨詢；3.傳染病的監控；4.國家檢驗、檢測；5.國際合作；6.研修工作，再略述如下：
1.有關傳染病基礎、應用的研究
研究所從事與傳染病及免疫系統相關的難以治癒疾病的基礎、應用的研究。主要研究課題是對新興、再浮現染傳染病及長期存在的重要疾病病原體的分子生物學分析，以及針對這些病原體的快速診斷法和疫苗的研製開發及應用。同時也積極進行基因重組疫苗的研製開發、新型疫苗的開發（粘膜疫苗、DNA疫苗）等研究工作。另外，近年來十分熱門的基因治療相關的開發及安全性評估等研究工作也在不斷深入。現在世界性的傳染病相關的重要主題有愛滋病、結核、瘧疾等。
2.傳染病的咨詢業務

傳染病的咨詢工作係指為了確保傳染病檢查系統的正常運作而進行的所有工作。具體包括：保存、提供病原體（病原微生物及其產物、寄生動物、宿主動物）；傳染病的診斷、檢查及流行病學調查與專用試劑的標準化；製造和提供標準藥品以及培訓專業技術人員、交流訊息等。為了保證上述傳染病咨詢工作順利發展，1986年（昭和61年）成立了傳染病咨詢工作委員會，同時加強與地方衛生所的合作，形成了控制傳染病的網絡系統。

3.傳染病的監控業務及傳染病訊息的收集、分析、回饋與提供
做為日本疾病監控工作的重要環節，該研究所負責收集來自全國各地方衛生所的病原體檢驗報告及來自定點醫療機構的患者發病訊息，並向全體公民公布統計結果。另外，在傳染病流行及集體感染時，該研究所進行流行病學調查，同時與國外傳染病疫情機構交換訊息。為了使研究所順利進行上述功能， 1997年（平成 9年） 4月成立了傳染病訊息中心，對法定傳染病進行監控。
4.國家檢驗檢查工作及生物製劑、抗生素質量控制的研究
（1）對於傳染病及其他特定疾病的預防、治療、診斷以及進行相關的生物製劑（各種疫苗、血液製品）進行國家級檢驗，以確保其有效性、安全性及均質性。
（2）除了行政上的必要檢查以外，還根據普通需求，對生物製劑、抗生素醫藥品、消毒劑，殺蟲劑及各種病毒、血清、抗體等進行各項生物學檢查。

（3）生產國家檢驗及檢查所必需的生物製劑及抗生素醫藥品的各種標準藥品(診斷用血清類、診斷用抗原等)、以及鼠疫疫苗等在日本使用機會少，但必須常備或生產上有技術難度的生物製品。

另外，根據研究的進展情況，該研究所還可以試驗生產可能投入大量生產的有效預防藥物、診斷用抗原及抗血清等生物製劑。
5.國際合作

隨著日本加入WHO，1951年（昭和26年）4月該研究所被指定為WHO流感研究合作中心。在此之後，又被指定為多個WHO的研究中心。該研究所做為日本唯一的研究機構，在病原體的分離鑒定，流行病學調查診斷，標準藥品的生產與提供，診斷用抗原的改良，菌株的分裝與保存，技術人員的培訓，防疫指導及訊息交流等方面履行著國際責任和義務。

WHO指定的研究中心：

免疫學生物製劑製造中心（細菌第二部）

流感研究合作中心（病毒第三部）

腸道病毒研究中心（病毒第二部）

國際微生物學會聯合會指定研究中心

腸內細菌噬菌體研究中心（細菌第一部）

志賀桿菌／沙門氏菌中心（細菌第一部）

血清銀行（傳染病訊息中心）

6.研修

該所亦為國外技術人員提供愛滋病、小兒麻痺、痲風病等群體及個人技術研修機會。另外，也規劃和實施國內研究機構、保健行政機構職員的培訓計畫。
4、 感染症研究所實驗動物房實習過程

實驗動物其生理狀況變化易受外界環境條件影響。但當我們在使用它們來進行實驗時，前提是動物自身必須儘可能標準化，減少可能的變異，增加實驗結果可信度及再現性。實驗動物微生物條件的四個等級，有助於我們了解其健康情況。因為實驗動物往往在疾病感染狀況下，仍然沒有臨床症狀或其病變呈非特異性。所以定期且持續的健康監測(health monitoring)可以確保所使用的動物品質的穩定；而且可以提早發現潛伏性疾病的存在，避免對實驗產生影響，以致於人畜共通傳染病(zoonoses)的爆發。
在日本感染症研究所使用之實驗動物，其中又以囓齒類動物，如大鼠、小鼠、倉鼠及天竺鼠等使用最多，另外，在村山分所中亦有雪貂及猴子。實驗動物的品質會直接影響到實驗結果的準確性與判讀，進而決定研究成果的可信度。一般影響實驗動物品質的因素有微生物、環境及遺傳等三種因素，其中，微生物為引發實驗動物疾病，影響實驗動物健康的重要因素。然而，大部份的微生物感染為潛在性感染，並無明顯的臨床症狀。由於不易察覺，潛在性微生物感染對生物醫學實驗的影響往往大於疾病本身，此影響包括：會影響某些疾病模式動物的性狀表現、使實驗結果難以解釋、使同群個體間的差異增加，以致於必須增加實驗動物的使用頭數等。例如，鼠類黴漿菌感染會增加大鼠在長期實驗過程中產生疾病或死亡的風險、改變氣管纖毛功能、增加小鼠自然殺手細胞活性、影響繁殖率等。因此，為維持實驗動物的品質良好，除了必須維持同品系動物遺傳背景一致外，動物必須進口自可靠的實驗動物供應單位，並配合良好的飼養管理技術，飼養於空調、原物料及人員進出管制嚴謹的隔離飼育環境，以杜絕任何外來微生物污染的可能。微生物監測的目的，即是要藉由對實驗動物及環境進行例行性微生物檢驗，降低實驗動物感染的風險，以達到並維持既定的品質與標準。
1.實驗動物的微生物分級 

首先介紹實驗動物的微生物分級。依照實驗動物體之微生物狀態，實驗動物分為不同的等級。對不同等級的實驗動物有不同的微生物監測方法與標準要求。感染症研究所目前所有的實驗動物皆為無特定病原（ specific pathogen free; SPF）級，另外亦已建立無菌動物飼養技術，開始飼養無菌小鼠及飼養無菌大鼠。
2.管制病原名單的擬定 

確定實驗動物的微生物等級後，接著就必須擬定「管制病原名單（SPF list）」，以作為一實驗動物設施之微生物管控依據。日本感染症研究所動物房目前每月皆有監測之病毒及細菌，如果是無菌動物而言，無論是動物體本身或其生活的隔離操作箱內部、所使用過的飼料、墊料、飲水等，皆不能有以現代科技可偵測到的微生物。對目前感染症研究所使用最多的SPF大小鼠而言，管制病原名單所列的微生物種類、數量及檢測方法尚無統一的標準，各實驗動物設施必須就病原的重要性、對實驗的影響、本身的環境、經濟能力與工作人員的能力與經驗等因素為考量，訂定屬於自己的管制病原名單及檢測方法。
3.實驗動物微生物監測的範圍與監測時間點 
實驗動物微生物監測的範圍包括動物及環境兩大部份。動物部份的監測包括檢疫與平時的例行性微生物監測；環境部份的監測包括動物房清潔消毒效果、滅菌鍋功能、水質、飼墊料等之微生物監測。
5、  感染症研究所各等級動物實驗室簡介：

本次研習目的就是要實際參與該所的動物實驗室運作，學習其管理、生物防護等技術，所以就11月27日至11月30日實際觀摩該所動物實驗室的內容稍做簡介：

首先，如同我國一樣每年各單位的所有動物實驗計畫皆須填具申請表（附件一），經過其動物管理小組的審查合格後方可進行實驗，審查重點在於常見的動物實驗的３R原則，即須考量計畫中的實驗動物取代、減量、精緻化的可行性，以為是否通過審查的參考，若動物管理小組有不同意見亦於表格中註明，供實驗申請者再說明理由及覆審的依據。

通過該單位動物實驗管理小組的審查即可進行本年度的實驗，並於實驗前填寫動物實驗申請表（附件二），告知動物管理者何時、數量及實驗期間，以便安排實驗空間及照顧人員，接著就可進入實驗室。在生物安全１～２級的實驗室，其防護設備僅穿著實驗衣及戴手套換鞋即可（附件三），動物實驗室中除了小鼠還有放墊料外，大鼠、天竺鼠、家兔都使用無墊料的籠架設計，並附以水流清洗糞便的系統（附件五），所以管理十分方便，值得我們學習，生物安全２級實驗室的重點防護裝備要戴雙層手套並包覆於實驗衣外，鞋子亦同（附件六），並且進出皆須更換專屬實驗衣以防止外界污染，而要進入生物安全２級實驗室則一定要先通過緩衝區及更衣才能進入。

生物安全２級實驗室的動物設備皆具備負壓系統（附件七），所以實驗過程的病原體不易飛散，而水流的清洗糞便設備，則每隔半小時沖洗一次以防糞便粘著，並經消毒劑浸泡後才放流。

生物安全３級實驗室的重點防護裝備是以著防護衣取代原有的實驗衣（附件八），並且衣袖及褲管皆須套入手套及鞋子中，以防止污染物流入防護衣內層，而實驗室內則設有與生物安全操作櫃相連的動物飼養隔離箱，以便在進行實驗後，實驗動物可直接移到隔壁的飼養箱，以防止移動時的污染。

生物安全４級實驗室的生物安全操作箱是密閉式只能使用手套操作（附件九），而實驗工具及動物傳遞都必須透過傳遞箱，且經實驗後之廢棄物亦必須先泡在消毒水，再經雙門滅菌器高溫滅菌後才能取出。

6、 實驗動物微生物監測

12月4日至12月7日之訓練則是以實驗動物生物監測為主，跟隨該所每月的實驗動物監測流程。由於感染症研究所是自行做檢驗，從採樣到檢驗都一手包辦，所以大部份的訓練時間都在實驗室實習，詳細介紹如下：
1.檢疫
檢疫的目的是讓所有新進動物適應新環境，並且於其間經過適當的檢查以便作到品質保證，防止外來傳染病入侵。所有自外單位引入的動物，皆必須經過檢疫的步驟。感染症研究所所有動物種源除了靈長類是自行繁殖外，其餘皆進口自日本信譽可靠的實驗動物供應商，目前日本有五家專門供應實驗動物的廠商，並隨箱附有最近期的健康監測報告，由於該所購入之實驗動物都是非特定病原等級（SPF），所以原則上不需檢疫，僅做外箱以７５％酒精噴灑消毒即可，但如果是來自其他研究單位或由各大學教授帶到該所的實驗動物，仍視為外單位新引進的動物。由於動物由感染病原至產生可檢測到之足量抗體，大約需要11~12日，因此新進動物必須經兩週的檢疫，如未發現異常，始可進入本中心動物房。檢疫期間，微生物監測人員必須檢視其最近一次的健康監測報告，了解動物的微生物狀況，並收集動物糞便、呼吸道、消化道及血清等檢體，檢查是否有該研究所管制病原菌感染情形。
2.例行性實驗動物微生物監測
微生物雖然是引起動物疾病的重要因素，但是絕大部份的微生物感染卻為無症狀的潛在性感染，無法以肉眼即時發現，因而成為動物房中隨時引爆傳染病的來源，在實驗進行中，造成動物突然生病死亡，或影響到實驗數據的準確性。因此動物房必須定期對動物房抽取一定比例的動物進行例行性微生物監測，以及早發現病原，防止感染擴散。抽檢的動物應涵蓋兩種性別與不同年齡層，以提高病原的檢出機會，一般而言，年幼的動物對病原的感受性較高，適於作病原分離培養；成年動物體內已有抗體產生，適用於以血清學方法進行病原（特別是病毒）抗體檢測。感染症研究所每月定期對該中心生產之SPF實驗動物，每個動物房每個品種抽取6-8頭，以微生物培養及血清學方法進行該中心管制病原菌之微生物監測。對無菌動物則每季以腸內容物抹片之革蘭氏染色、微生物培養及血清學方法，每月採檢其糞便作微生物培養進行無菌狀態的確定。
3.例行性環境微生物監測
動物房清潔消毒效果 

動物房在引進新種源或動物移房之前，必須清空，以消毒酒精、稀釋漂白水噴霧擦拭、福馬林蒸燻等方式進行環境清潔消毒，並通過微生物檢測後，始可重新啟用。微生物檢測的項目有空氣落菌、器具表面（如籠架、牆面、飼料桶…等）的菌落數檢測，及以生物滅菌指示劑檢測福馬林煙燻效果。生物滅菌指示劑含有如枯草桿菌之類的試驗菌孢子，經培養如有生長現象，指示劑會變色。微生物檢測及格標準，30分鐘空氣落菌數（於TSA）及器具表面每16cm2菌落數必須小於3；於蒸燻前，隨機放置於籠架、置物櫃、動物房上下八個角落，蒸燻後之生物滅菌指示劑於36±2℃培養24小時，不變色始通過檢測。飼養無菌動物的隔離操作箱則在每次引進或移出動物後，以無菌棉棒擦拭其內壁取樣作微生物培養，經室溫及36±2℃培養2週，不得有微生物生長現象。
滅菌鍋功能監測 

滅菌鍋為維持SPF及無菌動物不受微生物污染最重要的設備，所有進入隔離飼育區或隔離操作箱的飲水、飼料、墊料等物資，皆須經過高溫高壓滅菌，以殺死所有殘留微生物，避免污染到飼養的動物。相對地，飼養帶有傳染病原的負壓動物房的廢棄物及用過的物品，亦須經過高溫高壓滅菌後，始可運到外面丟棄或清洗，以避免造成人畜感染。因此滅菌鍋除必須定期維修外，亦必須定期進行滅菌
功能檢測，以確保其正常運作。目前感染症研究所是以生物滅菌指示劑每月對SPF隔離飼育區之滅菌鍋進行功能檢測，高溫高壓滅菌後之生物滅菌指示劑經55℃培養24小時，不得有變色現象，始通過檢測。為避免生物滅菌指示劑內含之試驗菌孢子成為另類污染源。
水質及飼墊料的微生物監測 

水、飼料與墊料為動物房重要的可能污染源。水容易滋生細菌，尤其是綠膿桿菌（Pseudomonas aeruginosa），不但在水管內緣形成不易清除的生物膜（biofilm）、能在養份極低的環境下（如蒸餾水中）生存。綠膿桿菌對免疫功能不全動物而言，為重要的機會性病原，因此，動物房必須定期對動物飲水進行微生物監測。其中，綠膿桿菌為動物飲水之最重要監測項目。實驗動物飼、墊料，由於在廠商運送儲存期間，可能會受到野鼠啃咬或蟲害，極易成為如沙門氏桿菌等消化道病原之感染源，因此在進行飼墊料的微生物監測時，必須特別注意有無消化道病原。目前感染症研究所實驗動物部門每月皆對SPF動物房滅過菌之未使用過動物飲水、動物房用逆滲透水源及自動給水系統之水樣進行綠膿桿菌檢測。由於該研究所動物房所使用之飼墊料皆經過高溫高壓滅菌，因此，目前並未對SPF動物房使用之滅菌過飼墊料進行例行性微生物監測。然而在無菌動物部份，則每月皆對其動物使用過之飲水及飼、墊料取樣進行微生物培養，以確定其無菌狀態。
本次訓練之心得
   經過這次日本感染症研究所的參訪及訓練，我覺得實驗動物房人員除了做好儘量照顧好動物、及避免給動物帶來不必要的痛苦或傷害，也必須提供動物舒適、衛生的籠具及衛生的食物、飲水。實驗結束時，必須以仁慈方式處死動物。

由於安全保障的原因，動物室應是一個獨立分開的部份，如果因土地或建築考量而須與其他實驗室相連，則設計上應與同實驗室的公共部份分開，以清除污染物或污染發生時的蒸燻消毒。

　　由於之前我亦參與雪貂的流感病毒免疫實驗，發現動物實驗最難控制的其實是污染管制的問題，尤其當雪貂感染流感後，不論在移動、餵食、清理籠架、量體温等很多部份、萬一不小心被咬傷、逃脫或是操作的不注意，很容易造成人員感染問題，所以亦詳細觀察該所在免疫動物後，如何控制污染的問題。首先，是人員的門禁管制，但最重要是生物安全操作櫃與隔離飼養箱連結的設計（附件八下圖），可以免去免疫後高感染的動物移動到隔離飼養箱的問題，還有水流式的糞便清洗系統（附件五），免去實驗過程中清洗籠架的污染，而且進到P3或更高級的動物實驗室人員必須再更換為無塵衣，並且P3以上的實驗室的氣流方向皆向著中央走道設計（附件九），除了以負壓保護實驗室污染源不致洩散，更提供該P3實驗室多一層保護，才能使整個初級人員防護設備的屏障，及次級建築、空調等防護屏障完全建立起來，有效阻隔動物實驗過程發生污染的情形。

　　
建議
１.實際參觀感染症研究所實驗動物房時，發現除了小鼠尚提供墊料外，其他較大動物如：大鼠（rat）、天竺鼠、家兔等皆採用水流式糞便清洗系統（附件五），此設備在實驗中的動物特別能防止污染發生，並且保持籠架清潔，但對於動物習性可能無法兼顧，無法提供動物遮蔽物的需求，在人道管理方面尚須改進，但非常實用且方便，建議日後於本局感染性實驗動物室採行。

2.在疫苗廠中常為了保護產品而採行正壓系統的設計，忽略了實驗室必須以負壓設計保護環境的做法，其實在日本保護產品與保護環境是可以兼顧的，只要在實驗室加上中央走道的設計，所有氣流不論正負壓皆流動到中央走道，則不會因為正壓的疫苗廠而對周遭環境造成危險，亦建議日後在竹北生技園區建立的實驗室或是疫苗廠能夠考慮。

3.在進行高感染的動物實驗，皆在生物安全操作箱與隔離飼養箱相連的P3實驗室進行（附件八下圖），如此可避免免疫後動物移動到隔離飼養箱的污染，並且以後觀察與實驗亦免除移箱的困擾，方便將污染源完全的隔離，建議可立即實施，以防止類以雪貂流感實驗時，因隔離飼養箱與生物安全操作箱沒有相連而必須移動實驗動物的風險。
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