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摘   要

英國衛生調查訓練班(Field Epidemiology Training Program, FETP)為設立在英國健康保護局 (Health Protect agency, HPA)轄下的組織，主要為訓練英國流行病學人才，去年英國FETP派遣一名訓練學員至本局FETP見習，了解本國FETP的運作與實際工作內容，這次則由本局FETP派遣一名第二年學員前往英國FETP見習，適逢英國FETP舉辦兩場主要給FETP學員的訓練課程，本次前往英國以參加英國的訓練課程為主。

本次訓練課程，第一個為實驗室診斷在流行病學的應用(3天的課程)，包括簡介實驗室診斷的內容、流病調查所需實驗室的幫助、彼此互動合作的機制、群聚事件調查的實際討論，第二個為醫療照護機構流行病學(2天的課程)，包括醫療照護相關監測系統、如何判讀趨勢而發現群聚事件、實際醫院群突發的調查案例討論等。

目  的

1.提升本局FETP在規劃訓練課程方面，能更有系統與多元性，並吸取英國訓練流行病學人才的經驗。

2.與英國分享我國在流行病學人才訓練的內容與實務，增進兩國間FETP的了解。

3.學習實驗室檢驗在流病調查上的運用，和醫療照護機構流病調查的實務操作。

過 程
一、二月十七日
黃醫師搭乘長榮航空班機半途經曼谷飛往倫敦，於當日晚間抵達。
此次參加英國健康保護局轄下英國流行病學調查訓練班(FETP)所舉辦的研習課程，英國FETP跟我國一樣，都是以為期兩年的訓練為主，不過我國的訓練課程往往安排在第一個月，而英國則將訓練課程按不同主題散於兩年訓練期間舉行，在第一線的田野調查之餘，學員們仍有彼此聚在一起的機會。
此行共參加兩個不同的研習課程，第一個為實驗室診斷在流行病學的應用(3天的課程)，第二個為醫療照護機構流行病學(2天的課程)，參與的學員主要包括英國FETP的學員，另外還有歐盟EPIET的學員，還有地方公衛人員，院感人員等。
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圖為英國HPA的總部也是此行的參訪地點

二、二月十八日
一開始簡介課程的安排內容和目的，主要是希望學員了解實驗室檢驗在公共衛生方面所能扮演的角色，並請各位學員想想自己對此課程的期待為何？
介紹流行病學家從實驗室所得到的幫助為何？ 
實驗室的角色主要有以下 (1)對於單一病例時(以麻疹為例) : 實驗室可以提供正確的診斷以免耗費不必要的資源和介入措施，檢驗須快速且正確，在接觸者方面則可以快速評估對疾病的免疫力狀況 (2)控制疾病群聚發生時(以急性B肝為例) : 可以提供正確的診斷，判定疾病是否已經傳播，並協助疫情的調查 (3)疾病的監測 : 主要是監測疾病的發生率，評估預防措施的效果，尤其是疫苗政策的推行，另外對於抗藥性菌種的監測也有角色(4)調查疫苗副作用(以麻疹為例) : 在判定麻疹亞急性硬化性腦炎的關係上，因為病患可能在得過麻疹後才接種疫苗，為了釐清與疫苗的因果關係，檢驗結果如發現腦炎的病毒株皆為野生株，可以排除跟疫苗相關的。結論在公共衛生領域中，實驗室和流行病學家彼此應該是互相合作的夥伴關係。
簡介英國除傳染性疾病外的其他實驗室
包括動物疾病方面的實驗室、輻射化學物質實驗室、食物實驗室、環境實驗室等，講者的重點其實在於流行病學家應該及早和實驗室建立良好的互動關係，當有需要支援幫助時更可以獲得協助，另外也介紹英國HPA實驗室的相關工作，包括常規的微生物相關檢驗、群聚或偶發事件的檢驗支援、學術研究、發展檢驗方法、提供專業的建議、發展相關指引、訓練實驗室人員、擔任參考實驗室等。
簡介常用的細菌檢驗
在細菌學方面常見的傳統檢驗包括顯微鏡檢、細菌培養與鑑定（往往要大於２４小時才有結果）、檢測抗原或毒素（如ELISA）等，在實務面方面，檢驗往往會受限於檢驗人員的技術，而有些檢驗需要較多的時間才能有結果，特定疾病需要選擇對的檢驗方法才能檢測出來，另外檢體在不同實驗室間被延遲都是可能發生的。而現在分子生物學的診斷方法，越來越被廣為運用，主要以PCR為代表，它可以在短時間內，針對不同的病原，以相同的方法、相同的檢體加以檢測，有不錯的敏感性跟專一性，以倫敦奧運為例，為了迅速對公共衛生採取反應對策，避免更大規模的群聚與散佈，減少對比賽的衝擊且有效面對媒體的詢問，英國當局發展出檢驗多重病原的PCR，尤其是對於腸胃炎相關疾病，可同時檢測細菌、病毒和寄生蟲等。
簡介常用的病毒檢驗
在病毒急性感染時，診斷往往以偵測病毒為主，包括病毒培養、核苷酸偵測、抗原偵測、電子顯微鏡等，接著才因產生抗體而可以用偵測抗體來診斷，產生抗體之後才可以使用偵測抗體結合力的成熟度來判別感染的急性或慢性期。
抗原的偵測，包括免疫螢光法，免疫酵素法(如流感快篩)。抗體檢測除了診斷外，也可以評估現在的免疫狀態，缺點是對於感染的時期有時判定不易，因免疫力低下而無抗體產生，也是要考慮的情形。現在核苷酸的檢測被廣泛應用，核甘酸檢測的方法很多，包括PCR等。電子顯微鏡優點是可以直接觀察到病毒，甚至新興病毒，缺點就是昂貴設備，需要專門的人才，且病毒要有一定數量。病毒培養則為傳統診斷的方式，可以觀察細胞因不同病毒感染所具有獨特的病理變化，缺點則是需要耗費時間，且有的病毒很難被培養出來。
所以到底要選擇何種檢驗方式來診斷病毒感染，應綜合考慮感染病程、病毒致病機轉、檢驗時機、檢驗的花費、正確的檢體保存運送和處理、檢驗所需的時間、檢驗本身的敏感度和特異度等。
三、二月十九日
資料的處理應用
當疫情發生，往往會得到許多資訊，但過多且重複的資訊，甚至資訊互相不一致，往往帶來困擾，所以如何建立有效率且完整的資料庫，儲存資訊以供分析調查，是一個很重要的課題，建議可以利用Access軟體來做資料輸入與處理，不過要注意資料庫的安全性和保存是很重要的，希望資料庫能讓有需要的人能加以應用。另外以實驗室的角度，介紹目前檢驗結果的資料儲存機制，希望在疫情發生時，除了例行的檢驗之外，額外的檢驗結果也能有效率的儲存，且能與疫情調查相關資料庫做整合。
解讀不尋常的實驗室結果
主要是探討當實驗室的檢驗結果出乎原來的判斷，應如何去因應和解讀，常見的情況如快速檢驗可以及早得到初步結果，尤其是PCR，如果後來的培養結果為陰性，PCR的正確性是須考慮的，另外在食因性疾病調查中，人體檢體有結果但食物檢體卻無病原檢出，這樣對於疫情結論的探討是有影響的，尤其是要對於食品業者採取防治措施甚至處罰來說，黃醫師分享台灣也是有相似的問題，蠻多的食物中毒案件都是人體有檢出病原菌，但食品卻無，最後只能以流病相關來下結論。在群聚事件中，病原型別鑑定往往有重要角色，但如果檢驗結果是型別不同或是多重型別，應如何去解讀？都是須思考的。
抗生素抗藥性的應用

抗生素的抗藥性須根據實驗室判讀，由於抗生素的使用造成了越來越嚴重的抗藥性問題，抗藥性菌種對於病人的預後有不良的影響，造成無藥物治療的窘境，抗藥性菌種的監測需要實驗室的幫忙，現在更進一步可以使用基因檢測的方法來偵測抗藥性基因，也可以基因分析的角度來分別是否為同一來源的菌種，在群突發的調查更能有所幫助，在英國包括CRE和NDM-1也都是很被重視的，基因的檢測往往可以快速鑑定是否為抗藥性菌種，期待能及時採取感控措施，但是仍有其限制，因為目前分子生物的方法只能檢測已知的抗藥性機轉，所以是否真的為抗藥性仍須靠傳統的抗藥性檢測方式確認。
結核菌感染的應用
現在全基因序列分析被應用在結核病群聚調查上，在找不到流病相關的病例或者是目前使用鑑定菌株基因型方法認為無相關的病例上，反而可能找出彼此菌株是相同的，全基因序列分析更能準確的判定相關性，另外比對基因序列時，以彼此的差異性可以輔助判斷傳染的歷程為何，因此結核病全基因序列分析對於流行病學調查上的幫助是很大的。
四、二月二十日
早上課程以探討疫情調查期間，流病學家和實驗室人員間的互動，關於主導調查的角色，應有所釐清，以避免多頭馬車的情形，當然彼此的溝通合作更是重點，另外也提到關於調查報告的發表甚至論文，作者的掛名也是一門課題，掛名代表對共同調查所得結論的背書，是一種負責任表現，若因調查有瑕疵而不認同結論者，不應只著眼於論文的發表，應有勇氣不予掛名，畢竟調查代表一個人的專業聲譽。
接下來談到法律和資訊保護議題，介紹英國相關法律，包括研究倫理、知情同意、資料保存與保護等原則，也介紹HPA是有法律部門來評估調查相關的法律議題，包括過程是否合法，黃醫師也和學員分享了台灣現行疫情調查相關法律現況，包括傳染病防治法、個資保護法。最後以英國發生的新冠症病毒感染為例，請參與調查的流行病學家和實驗室人員來講述調查的過程，和彼此互動的情況，等於實際講述一個新興傳染病的調查案，最終仍強調合作的重要性。 
下午為實驗室參訪行程，學員分成三組，我這組第一站為病毒實驗室，主要簡介檢體接收分送流程，另外也參觀電子顯微鏡室，簡介顯微鏡原理並實際操作給學員看病毒形態，本來是要參觀P4實驗室，但因目前在進行新型冠狀病毒檢驗，故改參觀P3，第二站則參觀核酸檢測相關實驗室，主要是講解PCR相關的應用，最後參觀食物、水與環境實驗室，簡介食物檢體的處理也參觀檢測水樣品的實驗室。
Case study
在課程間，不單單只以老師講授為主，在課程間穿插了一個實例研討，學員以分組的方式，當作一個疫情調查小組，模擬發生疫情時，應該如何去面對，並與實驗室合作來處理疫情，教案是以倫敦奧運期間發生的出血性大腸炎群突發，按照疫情的發生，在兩天的不同時段加以討論，從一開始有不尋常的病例產生、流行病學家懷疑某疾病、探討能用來診斷的工具、初步實驗室檢查結果的判讀、調查病例的定義與主動病例發現、如何解釋近一步檢查結果出乎原本意料、近一步的採檢規劃、根據最後結果如何來認定病原與原因食品。讓學員們體驗在疫情調查時可能會遭遇的困難與問題，討論期間各小組都有助教會給予適時的引導與回饋，最後主持人總結其實重點還是在與實驗室的有效溝通，在面對類似的大型群聚事件時，與媒體打交道也是重要課題。
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英國課程很注重團體的討論與意見發表

五、二月二十一日
接著兩天參加醫療照護機構流行病學課程，第一天以課堂上課方式，介紹監測的目的，是一種有系統持續的收集相關資訊，並加以分析資料，提供給有需要的相關人員知曉並利用資訊，在公共衛生的重要性上，包括監測疾病的發生率、盛行率、死亡率、流行趨勢、介入措施的評估、評核公衛政策的效果等。醫療照護機構感染是一個嚴重的問題，不但會造成一定程度的罹病率和死亡率，也會耗費許多資源，但是有部分的感染是可以預防的，所以監測在醫療照護相關感染上是有一定角色，另外抗藥性菌種也是個嚴重的問題，抗藥性菌種的監測對醫療照護機構來說是一項重要的工作。
接著介紹在醫療機構所能獲得的資料庫是很多樣化的，包括病歷紀錄、檢驗資訊、用藥紀錄等，資料往往是儲存在不同的地方也掌握在不同人的手中，如何去有效的整理收集和運用是需要仔細思考的。另外介紹了院感監視系統常用的趨勢圖，並練習從趨勢圖中來解讀趨勢在流行病學上的意義，然後提出公共衛生相關的具體建議。最後教導學員們利用excel工具練習繪出趨勢圖。
六、二月二十二日
第二天的課程是以整天的case study為主，以一家醫院加護病房的多重抗藥性菌種群聚為藍本，按照順序(1)開始先了解抗藥性菌種的臨床重要性與衝擊，(2)身為流行病學家接到了醫院的異常通報，而所需採取的調查步驟，包括判別是否為真的異常抗藥性菌種增加，(3)實地調查前應先與醫院聯絡準備應有的相關資訊與支援，(4)當獲得病例的資訊如：年齡、性別、床位、診斷、使用的抗生素等後，應如何整理並報告，(5)當須擴大調查時如何決定需要調查的病例定義，(6)特別的是實地把辦公室模擬是病房，並學習繪製平面圖和了解實地調查所需的注意事項，(7)當懷疑是環境汙染時，練習描繪出個案居住病室的地點與時序，(8)找出可能遭受污染的病室後，進行環境採樣和加強消毒隔離等感控措施，(9)最後為了找出感染來源，以小組討論的方式來提出一個研究的計畫以釐清感染源。
七、二月二十三日
黃醫師搭乘長榮航空班機半途經曼谷飛往台北，於隔日抵達。
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中間的為英國FETP的主任，兩旁是講師
心 得
    參加此次英國FETP研習課程，對於英國訓練課程的安排，有很深的感觸，在台灣往往各種訓練課程多以老師講授為主，學員則是純聽講少有彼此間的互動，英國蠻強調參與討論、實際操作、模擬情境等多元方式，以達成學習的目標，在參與討論的過程中，可以多方吸取不同的想法和經驗，讓自己的思考更加全面和周延。在討論的過程中，除一方面了解英國在流病調查實務上的作法，也可以分享台灣相關類似的作為，對於增加彼此FETP的認識了解，是很有幫助的。
    這次的主題，包括實驗室在流行病學的應用與醫療照護流行病學，讓我更了解實驗室的角色和所能得到的幫助，了解流病學家與實驗室人員的互相合作，對疫情調查是很重要的。疾病管制局有許多實驗室，但在疫情調查上往往需要其他機關檢驗部門的幫忙，如食品藥物管理局、勞工衛生研究所、法醫研究所等等，但我們對於其檢驗能力、範圍和工作內容，了解有限，應該加強彼此間的了解合作，對於疫情防治上更能有所幫助。在醫療照護流行病學課程中，讓我對於監測的應用與判讀更有認識，模擬調查的練習，對於以後在醫療照護機構群突發的調查，期待更能順利的來執行。
建 議
    未來在規劃FETP訓練課程時，可以加入實驗室在流行病學的應用，並延攬實驗室相關人員當講師，以加強流病調查人員和實驗室人員彼此的了解與合作。另外也可加入醫療照護流行病學訓練，延攬對於醫療機構的監測和醫療機構群突發調查有經驗的人士擔任講師，以培養醫療機構流病調查的能力。










































































































































































































































































































