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摘要
為培育具有實驗動物毒物病理學相關診斷技術人才，執行96年農業國際合作計畫「建立實驗動物毒物病理學診斷技術」，於96年11月1日至16日為期兩週，奉派至美國肯塔基州家畜疾病診斷中心 (Kentucky Livestock Disease Diagnostic Center, Kentucky LDDC)研習並參加美國病理獸醫師學院 (American College of Veterinary Pathologists)會議，研習實驗動物毒物病理診斷相關智能。透過實際參與該疾病診斷中心獸醫病理學及相關診斷實驗室檢驗流程，以及美國病理獸醫師學院會議之研習議題與課程，見習實驗動物毒物病理學及分子生物學診斷相關試驗研究工作，內容涵蓋病例組織切片診斷、實驗動物臨床病理學、毒物病理學、分子生物學、影像診斷學、胃腸道疾病、神經失調以及肥胖症與病理學相關研究等，瞭解美國訓練獸醫病理專科醫師具有完整的制度與規劃，此可有助本所未來強化實驗動物毒物病理學診斷技術及人才培育。
目的
近年來新浮現或再浮現人畜共通傳染病備受重視，且隨生物科技蓬勃發展，當我們使用實驗動物模式研究公共衛生上人畜共通傳染病，或是探討新藥開發的臨床前安全性試驗，有很多國際間規範的原則是必須遵守的，像是保健食品或是醫療藥品推出，除訂定法令規範外，仍需進行臨床前安全性試驗、藥效試驗、毒理學及毒物病理學試驗等，因而造成實驗動物需求量增加；為因應時代潮流，重視動物福祉，本計畫擬培育具有實驗動物毒物病理學診斷技術專長之獸醫師，需兼具毒理學與病理學之素養，掌握試驗進行，並提供安全性試驗決定性資料，可資應用於人畜共通傳染病實驗動物模式及毒物病理學試驗與研究。
研習課程表(一)                            肯塔基州家畜疾病診斷中心
	     課程
日期
	上午
	下午

	11月1日(四)
	下午1點從中正機場搭飛機前往肯塔基州家畜疾病診斷中心
	下午9點50分抵達肯塔基州勒星頓 (Lexington)

	11月2日(五)
	1. 診斷中心環境介紹、參觀各診斷實驗室與相關研究人員介紹、認識週邊環境

2. 實驗動物毒物病理學授課與經驗交流 

   (Dr. Chuen-Bin Hong)
	1. 病例組織切片判讀

2. 分子生物學診斷實驗室見習(Dr. Steve Sells)，病毒核酸抽取及反轉錄聚合酶鏈鎖反應技術

	11月5日(一)
	動物解剖房見習(Dr. Chuen-Bin Hong)

	11月6日(二)
	Show and Tell訓練課程
(Dr. Carney Jackson)
	病例組織切片判讀
(Dr. Chuen-Bin Hong)

	11月7日(三)
	1. 病例組織切片判讀
2. 分子生物學診斷實驗室見習 (Dr. James Anderson)，即時聚合酶鏈鎖反應技術

	11月8日(四)
	病例組織切片判讀 (Dr. Chuen-Bin Hong)

	11月9日(五)
	由肯塔基州勒星頓搭機前往喬治亞州賽芬拿 (Savannah)


研習課程表(二)                              美國病理獸醫師學院會議
	     課程
日期
	上午
	下午

	11月10日(六)
	ASVCP Pre-Meeting Workshop

	11月11日(日)
	1. Nature Disease Specialty
2. Molecular Diagnosis of Infectious Disease
	1. Toxicologic Pathology Specialty Group Session I

2. ASVCP Clinical Pathology Scientific Session I

	11月12日(一)
	ACVP/ASVCP Joint Plenary Session: Pathology of Obesity
	Free Afternoon

	11月13日(二)
	1. ASVCP Clinical Pathology Scientific Session II

2. Current Concepts in Gastrointestinal Disease of Animals
	1. Toxicologic Pathology Specialty Group Session II
2. Diagnostic Pathology Specialty Group Session

	11月14日(三)
	1. Mini-Symposium: Tissue Banking–Best Practices

2. Neurodegenerative Disorders in Animals
	Post-Meeting Workshop: Role of in Vivo Imaging in Veterinary Pathology

	11月15日(四)
	上午由喬治亞州賽芬拿搭機啟程返國

	11月16日(五)
	晚上10點返抵臺灣桃園國際機場


研究行程
本次赴美行程於民國96年11月1日上午出發：
11月1日：下午1點於桃園國際機場搭乘聯合航空經舊金山及芝加哥，於是日晚上9點30分飛抵肯塔基州勒星頓機場 (Bluegrass airport，bluegrass為適合當地生長的一種草，據說馬匹餵飼該草料成長會比較好而聞名)，由洪春彬教授開車帶我們前往旅館（The Springs Inn）入住。
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11月2日：一早由洪春彬教授做診斷中心環境介紹，認識週邊環境以及參觀各診斷實驗室與相關研究人員介紹後，洪教授講授實驗動物毒物病理學文獻（附件一）與相關經驗交流，並準備AFIP WSC (Armed Forces Institute of Pathology Wednesday Slide Conference)及該診斷中心病例之病理組織切片，供我們研習組織切片判讀，另於分子生物學診斷實驗室見習，由Dr. Steve Sells指導病毒核酸抽取及反轉錄聚合酶鏈鎖反應技術。
11月3日：例假日。
11月4日：例假日。
11月5日：全天在診斷中心動物解剖房，實際參與洪春彬教授輪值，中午僅作短暫休息用餐，當天解剖病例為2頭牛、1頭羊、1頭羊駝（Alpaca）及3匹馬，以及處理4匹流產胎馬。胎馬或其他動物胎兒流產診斷是相當具有困難性，常由微生物學檢驗與病原分離著手，洪教授指導流產胎馬採樣可採取心血及胃內容（黃色澄清液體）做微生物學培養檢驗，當然，胎盤及臍帶是相當必要的診斷依據，除可資病原分離外，組織病理判讀有時可見壞死性胎盤炎、血管炎等病變，另外，偶見胎馬因臍帶扭轉而引起的流產，扭轉的臍帶可見充、鬱血、水腫等肉眼病變。
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11月6日：上午由Dr. Carney Jackson進行 Show and Tell訓練課程，介紹了幾種動物典型的組織病理變化，例如小鼠胰臟的結節樣增生（nodular hyperplasia）及胰島的類澱粉沉著（islet amyloidosis）、腸炎及球蟲感染症、肺炎、甲狀腺的增生等，以及指導認識正常的組織，例如牙齒的琺瑯質以及角膜，Dr. Carney Jackson之前曾任職於AFIP，對於形態學描述具有相當之素養，他於課後並介紹了一本教科書當參考（Cell and Tissue Biology- A Textbook of Histology, sixth ed.）。洪春彬教授介紹該中心近來接到幾個典型的病例，EHD（epizootic hemorrhagic disease）、黑腿病(blackleg)，該病病原為Clostridium chauvoei，肉眼可見肌肉因出血壞死而呈現接近黑色之病灶，組織學檢查可見肌肉壞死、出血，並可見桿狀之細菌存在病灶區域。下午洪教授介紹該中心近來接到幾個外科病例，有犬之乳腺瘤carcinoma、皮膚的cutaneous histiocytoma、mast cell tumor、spleen hemangiosarcoma以及cystic apocrine gland dilations。
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11月7日：進行AFIP WSC及該診斷中心病例之病理組織切片判讀，並於分子生物學診斷實驗室見習，由Dr. James Anderson指導即時聚合酶鏈鎖反應技術。
11月8日：進行AFIP WSC及該診斷中心病例之病理組織切片判讀。
11月9日：上午由肯塔基州勒星頓搭機經夏洛特(Charlotte)前往喬治亞州賽芬拿 (Savannah)參加美國病理獸醫師學院 (American College of Veterinary Pathologists, ACVP)與美國獸醫臨床病理協會（American Society of Veterinary Clinical Pathology, ASVCP）聯合辦理之會議，於Westin Savannah Harbor Resort的國際貿易會議中心 (The Savannah International Trade & Convention Center)舉開，班機於傍晚抵達，搭計程車由機場至旅館（Econo Lodge Historic District）入住。
11月10日：參加美國獸醫臨床病理協會辦理的會議前研討會（ASVCP Pre-Meeting Workshop），今年主題為「囓齒類實驗動物臨床病理學」（Clinical Pathology of Laboratory Rodents），議程計有血液學及骨髓評估（Hematology and Bone Marrow Evaluation）、囓齒類動物凝血機制（Rodent Coagulation）、心臟的生物標記（Rodent Cardiac Biomarkers）、腎毒性評估（Evaluating Renal Toxicity in Laboratory Rodents）以及相關案件的探討等，詳如附件三。
11月11日：聯合會議開幕，與會人數達近千人，可各自選擇不同會場針對有興趣的演講主題聆聽，本日參與Nature Disease Specialty Group Session I、Molecular Diagnosis of Infectious Disease、Toxicologic Pathology Specialty Group Session I以及ASVCP Clinical Pathology Scientific Session I等主題，[image: image14.jpg]
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者進行討論，會議議程及內容詳如附件四、五。
11月12日：本日議程為討論此次聯合會議之主要議題「肥胖症病理學」（Pathology of Obesity），有關肥胖症之病理生理學、肥胖症與炎症反應之關聯、肥胖症對乳癌發展的影響及對心血管系統之影響等，中午還討論了寵物食品中毒案例；下午大會刻意安排空檔讓與會者參訪賽芬拿這個城市。
11月13日：本日參與議程的主題有ASVCP Clinical Pathology Scientific Session II、Current Concepts in Gastrointestinal Disease of Animals、Toxicologic Pathology Specialty Group Session II、Diagnostic Pathology Specialty Group Session。
11月14日：本日參與議程的主題有Mini-Symposium: Tissue Banking–Best Practices、 Neurodegenerative Disorders in Animals，中午聯合會議閉幕，下午的議程是會後的研討會，主要討論「活體影像在獸醫病理學扮演之角色」（Role of in Vivo Imaging in Veterinary Pathology），議程計有核磁共振攝影（Magnetic Resonance Imaging）、投射放射線攝影（Projection Radiography）、微電腦斷層掃描（Micro-Computed Tomography）、轉譯分子影像在放射藥物應用（Translational Molecular Imaging: Focus on Radiopharmaceuticals）、基因表現光學攝影在分子毒理學之應用（Optical Imaging of Gene Expression for Molecular Toxicology）、應用超音波掃描在藥物開發及毒性試驗（Ultrasound Applications in Drug Discovery and Toxicity Testing）、利用介質輔助雷射脫附離子化質譜儀進行組織影像及分析在病理學之應用（Imaging and Profiling Tissues by MALDI Mass Spectrometry: Applications in Pathology）等，詳如附件六。
11月15日~16日：15日清晨5點30分由旅館搭計程車前往賽芬拿 (Savannah)機場，搭乘聯合航空班機經芝加哥、日本東京成田機場，於16日晚上10點返抵臺灣桃園國際機場。
研習機構介紹
肯塔基州動物疾病診斷中心(Kentucky LDDC)：

位於Lexington北邊的Coldstream Research Campus內，非住宅區且交通便利，大門原本開於Newtown Pike，經檢討後改由Citation Blvd繞進來，人員編制約60餘人，僅十餘位具獸醫背景或博士學位，約佔1/4左右。
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美國病理獸醫師學院 (American College of Veterinary Pathologists)：

    主要由具備病理專業的獸醫師組成，美國各大學獸醫學系畢業後，在已通過美國病理獸醫師學院審查之專科醫師（Diplomate）指導下，擔任住院醫師（Resident）原則上至少2年以上時間，經指導者簽署後可報名參加美國病理獸醫師學院資格考試，詳細資訊可在其官方網站上瀏覽（http://www.acvp.org/），此資格對於在美國從事獸醫病理相關業務具有加分效果，近年來無論是教職、公私立研發機構、業界(尤其是各大藥廠)等單位，對於具有病理專科獸醫師的需求日增；事實上，通過考試可說是開始，以新藥開發臨床前試驗而言，涵蓋的獸醫病理專業領域有臨床病理學、毒理學（毒性試驗設計、操作等）、病理學（解剖、肉眼病變、顯微病變判讀等），甚至影像診斷、分子生物學、遺傳工程等，此次參加會議，不少專家除了病理專業外，更具備其研究領域的專門知識與技術。
研究期間觀察與心得
    本次出國研習目的是培育具有實驗動物毒物病理學診斷技術專長之獸醫師，首先需要瞭解何謂實驗動物毒物病理學，依動物保護法所示，實驗動物的定義是指為科學應用目的而飼養或管領之動物，而這裡所指的「動物」是人為飼養或管領之脊椎動物，「科學應用」則為教學訓練、科學試驗、製造生物製劑、試驗商品、藥物、毒物及移植器官等目的所進行之應用行為，至於毒物病理學則是研究或評估毒物對於細胞、組織與器官在結構及功能上的影響；然而，並非只有獸醫師具有實驗動物毒物病理學診斷技術專長，部分醫師、生物學家或因研究而接觸實驗動物毒物病理學診斷的研究人員都會具備相關的診斷技術，但是以美國而言，擁有實驗動物毒物病理學診斷專業者，病理專科獸醫師佔大部分，另外，通過美國病理獸醫師學院 (American College of Veterinary Pathologists, ACVP)審查之病理專科獸醫師，在職場上相對具有優勢，尤其是各大藥廠及臨床前試驗的臨床病理、毒理與毒物病理實驗室等。此次赴美前往肯塔基州動物疾病診斷中心(Kentucky LDDC)接受洪春彬教授指導，洪教授亦為通過美國病理獸醫師學院審查之專科醫師，過去曾有幾年在藥廠服務，具備毒物病理相關經驗，並發表過數篇相關研究報告在國際知名雜誌（SCI）；另外這趟行程還參加在喬治亞州賽芬拿 (Savannah)舉辦的美國病理獸醫師學院會議，內容涵蓋病例組織切片診斷、實驗動物臨床病理學、毒物病理學、分子生物學、影像診斷學、胃腸道疾病、神經失調以及肥胖症與病理學相關研究等，瞭解美國訓練獸醫病理專科醫師具有完整的制度與規劃，此可有助本所未來強化實驗動物毒物病理學診斷技術及人才培育。
一、肯塔基州家畜疾病診斷中心
(一)實驗動物毒物病理學：洪春彬教授明確指出實驗動物毒物病理學最重要的的部份在於收集病材，通常採取主要器官並會以10％中性福馬林液中固定，眼睛、睪丸與卵巢等組織塊常會用特殊固定液例如Bouin溶液或Davidson’s solution固定，端視實驗需求再選擇要修片的組織塊，如有需要屆時調出其他組織塊可免遺珠之憾。另外，毒理試驗、臨床前試驗等實驗分組會有對照組實驗動物，對於組織病理病變判讀與比較有相當大的幫助；洪教授挑選幾篇從事毒物病理學研究以及投稿的文獻給我攜回，部分文獻雖然年代久遠，不過病理學研究算是基礎科學，原則上仍相當多資料是值得閱讀（如附件一）。
(二)EHD（epizootic hemorrhagic disease）： EHD的流行有文獻報告指出，曾在北美地區、加拿大南方、英國、澳洲等世界各地都有過爆發，特別是在白尾鹿等有蹄類動物，鮮少發生在牛，肯塔基州家畜疾病診斷中心於2007年陸續接獲幾起牛的病例，病徵為全身廣泛性出血性病變，在腸道、腎臟有相當明顯出血病灶，還有皮下水腫、胸水、腹水以及心囊液增加等肉眼病變，組織病理學方面，鏡檢下可見嚴重的血管病變，血管炎、血管周圍炎、血管壁類纖維素性壞死（fibrinoid necrosis），肺臟水腫、出血病灶，以及腎臟DIC（Disseminated Intravascular Coagulation）。



Reference: 
1. Aradaib IE, Smith WL, Osburn BI, Cullor JS. A multiplex PCR for simultaneous detection and differentiation of North American serotypes of bluetongue and epizootic hemorrhagic disease viruses. Comp Immunol Microbiol Infect Dis, 26(2):77-87, 2003
2. Fischer JR, Hansen LP, Turk JR, Miller MA, Fales WH, Gosser HS. An epizootic of hemorrhagic disease in white-tailed deer (Odocoileus virginianus) in Missouri: necropsy findings and population impact. J Wildl Dis, 31(1): 30-36, 1995
3. Pasick J, Handel K, Zhou EM, Clavijo A, Coates J, Robinson Y, Lincoln B. Incursion of epizootic hemorrhagic disease into the Okanagan Valley, British Columbia in 1999. Can Vet J, 42(3): 207-9, 2001
4. http://www.addl.purdue.edu/newsletters/1996/fall/ehd.shtml
(三)分子生物學診斷實驗室：該中心之待檢驗案件為統一由櫃檯掛號、填妥送檢申請表格，由畜主之檢驗需求或病理獸醫師之剖檢結果來分送各相關實驗室(例如：病理、細菌、病毒、血清、分生…)。而各個實驗室之檢驗結果經由紙本文件及自動化電腦系統兩種併行之方式，統一由對外窗口將完整報告給客戶，結束一件送檢案件的處理。目前分子生物診斷實驗室共有四名檢驗人員，包括兩名正職人員及兩位助理。由於在分子生物診斷實驗室最重要的部份就是避免實驗室之污染，因而在每一位新進人員到該實驗室時，都必須先熟讀完一份該實驗室之標準作業規範（如附件二）。由核酸萃取之方式，因送檢樣本數量較大，主要利用自動核酸萃取機，目前共有Roche及Qiagen之自動核酸萃取機各兩台（如圖六），若為細菌方面之檢驗，依據該實驗室之先前實驗經驗，較偏好使用Qiagen之萃取機。聚合酶鏈鎖反應使用之循環加熱器則為六台之Qiagen加熱器（如圖七），此六台循環加熱器可統一由一部電腦來設定升降溫條件。在即時聚合酶鏈鎖反應儀器方面，該實驗室共有一台之SmartCycler（如圖八）及兩台之Applied Biosystems即時聚合酶鏈鎖反應器（如圖九），但目前仍未穩定運作中，現行之檢驗仍以傳統之PCR循環加熱器為主。聚合酶鏈鎖反應之後，進行電泳使用之洋菜膠為2％，特別的是有加入約7％之乙醇，可以使電泳膠的聚合分子較為分開。另外添加之Synergel可以使得電泳時的解析度較好。使用之buffer為TPE buffer（0.08 M Tris phosphate/ 0.008 M EDTA, pH 7.7）不同於我們使用之TAE(Tris-Acetate-EDTA)，原因為TPE雖然保存的時間較短，但是對於電泳的效果較好。溴化乙錠（EtBR）亦為內染式的。檢測陽性之PCR產物則不再進行後續之核酸定序工作，因而在該疾病診斷中心之分子生物診斷實驗室可能僅能提供實驗檢驗結果做其他方面檢測之佐證，無法作為確診之依據。
(四)本次赴美國肯塔基州家畜疾病診斷中心獲得五個野鳥西尼羅熱陽性組織石蠟塊之分讓，雖然在切片下並無明顯之病理變化，但可以嘗試利用核酸萃取套組將石蠟塊之病毒核酸萃取出來後，作為日後台灣野鳥西尼羅熱檢測之陽性對照用，並可利用此組織石蠟塊建立西尼羅熱之免疫組織染色檢測方法；另外分讓EHD組織石蠟塊可資作組織病理學教學切片，及萃取病毒核酸作陽性對照用。
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	圖六、Roche及Qiagen之自動核酸萃取機。
	圖七、Qiagen加熱器
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	圖八、SmartCycler即時聚合酶鏈鎖反應器
	圖九、Applied Biosystems即時聚合酶鏈鎖反應器


二、美國病理獸醫師學院會議
(一)本次參加美國病理獸醫師學院（ACVP）與美國獸醫臨床病理協會（ASVCP）聯合辦理之會議，我們把研習重點置於實驗動物毒物病理學應用，透過會議安排的相關課程，可以學到如何應用實驗動物毒物病理學研究領域的新技術以及方法，不過很多新技術受到研究設備及經費的限制，例如影像診斷的發展已經走到分子層級，利用生物標記配合放射線攝影、電腦斷層等技術，可以分析試驗對標的組織或細胞的影響，先決條件還是得要有足夠的經費與先進的設備，另外，演講者本身背景除病理專科獸醫師外，不乏來自擁有豐富資源名校之醫學院教授，例如哈佛、約翰霍普金斯醫學院等，當然這些花錢的設備與經費應用大多是為了人類疾病治療、診斷與研究，雖然並非只有獸醫從事實驗動物研究，但由於應用到實驗動物，我們同時也觀察到病理專科獸醫師有其存在之重要性，以及美國人對於專業領域的尊重，雖然在其研究領域已經相當具有成就，仍會謙遜的說明哪些部分並非自己的專長，得由病理專科獸醫師或其他領域的專家來負責，這個部分也讓我們著實明白團隊合作的重要。另外值得一提的是，在新藥開發過程中，實驗動物毒物病理學的應用相當重要，其中包含臨床病理學、毒理學、病理學及實驗動物的應用，值得我們去學習的部份是，這些領域雖然不需要獸醫師才能從事研究，美國CRO（Contract Research Organization或稱Clinical Research Organization）公司的分工，上述各領域研究工作者（臨床病理學、毒理學、病理學）分屬不同部門、各司其職，不過在美國有相當多研究者是拿到病理專科獸醫師資格後，才轉而研究或從事實驗動物臨床病理學及毒理學，當然大家都知道美國有這個市場，才有辦法成立如此大規模的公司並做如此的分工，國內很多CRO公司大都將相關試驗研究，尋找大學或其他研究試驗機關等相關實驗室協助，當前我們得要做的是培養這些領域的專業人才，雖然台灣沒有那麼大的市場，不過中草藥研究、生物技術開發等相關研究仍需要相關專業人才，是值得政府及業界去投資開發的。
(二)在傳染病之分子診斷方面，依據研究報告指出，目前在許多先進國家之醫院中有實際應用分生技術在診斷方面之比例其實很低，例如在美國僅有7％之醫院有應用此診斷方法、德國12％、法國6％及日本5％，因此仍有許多待推廣之空間，因而在本次學會中，特別安排了一個時段的課程來讓與會之獸醫師對於這項技術有更深入之了解。目前此技術之趨勢已朝向高敏感性及反應快速之即時聚合酶鏈鎖反應，但也因為其敏感性高，因而需特別注意到實驗室的污染問題，相對應下，分子生物診斷技術之品質管制近年來已受到大家之重視，對於各個分生實驗室，這個部份也將是往後相當重要之課題。另外分子生物檢測技術也也有一些尚待克服之缺點，例如一個好的PCR反應通常可以有很好的敏感性，但是往往在不同的循環加熱器、或不同之實驗室下，它的表現即相差很大。相信在克服這些缺點後，往後此技術的應用範圍會越來越廣。
(三)在本次年度大會中，有一項非常重點的議題－肥胖症（Obesity）。這幾天的課程中，有很多的報告都是針對此方面，包括肥胖症對於內分泌及臨床病理學之影響、肥胖之病理生理學、肥胖與炎症反應之關聯及對於心血管系統之影響等。近年來肥胖症在世界各地，尤其是已開發國家，已成為最重要之代謝性疾病，肥胖對於健康的危害風險以及演變成許多特殊疾病途徑之研究已經非常的廣泛，而目前在國內獸醫領域中，似乎對此方面之研究就著墨甚少，相信在往後隨著肥胖盛行率之增加，此部份之研究必會日漸受到重視。
(四)在這次大會中，亦有談到一個新的議題－組織儲存庫（Tissue Bank）的建立。隨著分子生物學的進步，世界上已有成千的組織儲存庫存在各國及各大學中。而在獸醫方面亦已逐漸起步，如美國近幾年來由國家衛生研究院與輝瑞藥廠（Pfizer）合作成立之國家犬癌檢體種原庫（National Canine Cancer Biospecimen Resitory），有系統的建立犬隻癌症組織庫（包括所收集的腫瘤組織，血液、尿液、或是唾液的標本）以協助確認新生物標的做為腫瘤標記（tumor marker），或是臨床治療反應指標的可能性。對於這方面，我們眼前還有非常長的一段路要走，因為成立組織儲存庫是一個很專門性，必須要有專屬的單位負責，且要有足夠的經費支援。除了取得組織後的處理時間跟標準程序會影響到將來的實際應用可行性，另外後續的保存跟儲藏亦很重要，然後需建立一套自動化的管理系統，並且對於這些資源與研究機構共享及使用之後的追蹤，這些都是尚待努力的。
檢討與建議
狹義的（傳統）實驗動物毒物病理診斷技術，為利用顯微鏡來判讀實驗動物組織的H&E染色切片，一直是臨床前毒物病理學檢查的基礎與磐石，但常發生一個現象，就是沒有提供細節描述怎樣完成檢查，甚至在做組織病理學檢查時並沒有被指定要檢查何種組織或器官。近年來在毒物病理學上的發展，著重幾個毒物病理學的基本問題，譬如說什麼應該被檢查？應該要如何做？誰有能力做？如何做好品質保證？不同國家或單位的規範內容，對於規定該採樣的組織程度上多少會有差異，依試驗目的要衡量毒物病理學檢查流程，例如研究設計、剖檢、固定、組織病理，以及型態學上的改變、病變判讀上認知的不同、病理資料建立（品質保證與管控）與試驗因果關係等等；廣義的（先進）實驗動物毒物病理診斷技術，除了病理診斷技術還可包含本次研習所見臨床病理學、毒理學、分子生物學、影像診斷學等相關技術，不是一個人或單一團隊就可以完成，多朝向分工及跨領域合作，值得我們效法。
此次赴美瞭解美國訓練獸醫病理專科醫師具有完整的訓練與認證制度及繼續教育，相當多專家拿到病理專科獸醫師認證後，才繼續朝臨床病理學、毒理學或毒物病理學、甚至分子生物學及遺傳工程相關領域發展，毒物病理學診斷只是研究或臨床前試驗的一環，並非說只有獸醫能做，但是經過獸醫教育且通過毒物病理學的專門技術認證者，可使誤差不至於過大。對於臺灣如何建立符合自己的訓練與認證制度及繼續教育，有下列建議，由於臺灣在實驗動物及毒物病理學診斷技術的發展，主要參考美國、歐洲、日本等已開發國家的規範，這些國家對於病理學或毒理學都有自己一套的認證制度，要強化這塊專業領域，勢必要效法他們的優點；以現況而言，政府積極發展生物科技，相對的動物模式建立、產品開發、新藥發展等，在在證明實驗動物毒物病理學相關領域的人才培育刻不容緩，然而，政府部門經費緊縮，短期薦送人才出國進修及訓練的效果有限，如能配合邀請相關學者專家返台指導，並建立較長期的訓練或合作機制（以美國獸醫病理學院的訓練而言至少需要在專家的指導下2年以上並通過考試檢覈），在專業領域訓練的水準上應能有顯著的提升並能收最大之成效。
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圖四、與壁報論文提供者Dr. Ikki Mitsui合影











圖三、參與Show and Tell訓練課程





圖五、牛流行性出血性疾病(EHD)，腸道可見廣泛性出血性病變，鏡檢下可見血管炎、血管周圍炎、血管壁類纖維素性壞死





Kentucky LDDC





解剖房及其動物入口





圖一、AFIP WSC及該診斷中心病例之病理組織切片判讀





圖二、實際參與解剖房輪值，病例解剖過程進行肉眼診斷描述
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