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目前國內在預防職業病上，仍無法有效掌握外在環境暴露與內在暴露劑量之相關性，因此在建立職業疾病早期監控之生物指標，及在勞工職業衛生及勞動檢查業務的推動要趕上先進工業國家水準，還需加強專業人力的培訓。因此將從日本的成功案例中，汲取由產品需求、研究規劃、至產品開發成功之相關策略，以及實際行政部門可提供之支援，因此提出本次出國研習案。

此次研修之課程內容包括︰日本國內的勞動衛生現況，勞動衛生法相關法令及其勞動衛生管理模式，並切入化學物質管理政策及日本的生物學監視制度，日本執行的健康診斷系統的完整架構及有關生物學的指標最新研究等內容；並參觀產業醫學綜合研究所、日本生物分析研究中心及三菱化學株式會社等，使上課內容能與實務結合。

此次研修內容有助於我國進行「職業疾病預防健檢相關生物指標之技術與產品開發研究」之參考價值。
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一、前言及目的

目前在預防職業病上採取勞工作業環境與健康檢查之策略方面，仍無法有效掌握外在環境暴露與內在生物偵測之相關性，因此在推廣建立職業疾病早期監控之生物指標，及在勞工職業衛生及勞動檢查業務的推動要趕上先進工業國家水準，還需加強專業人力的培訓。基於國內完成之研究，多環芳香烴化合物（PAHS）、二硫化碳（CS2）、二異氰酸甲苯（TDI）等化合物暴露與生物偵測以及健康效應的相關性已獲得證實，並有多篇論文於期刊論文中發表，顯示國內已具有建立有關生物偵測之相關生物指標的研究能力，但這些研究成果，如何落實在實務上的應用，在技術研究上還有什麼樣的空間待補足，是相當值得深入探討的。

環境測定的認證制度，在國內已行之多年。環境中有害物的容許濃度由於測試方法的標準一致，得以在環境測定及管理方面列為正常行政管理的措施。但是國內健康檢查，特別是職業病預防健康檢查，目前是各醫療院所、檢驗所各行其是，缺乏一標準化的檢驗方法與管理制度，核心技術的瞭解與掌握是此一制度建立的基石，同時可進而從其中掌握市場需求，開拓檢驗相關新產品市場，提昇國家競爭力。

目前實務面上，國內職業危害暴露相關檢測試劑之開發，有何前瞻性亟待評估。如何瞭解國內產品需求及整合技術能力，預期從日本的成功案例中，汲取由產品需求、研究規劃、至產品開發成功之相關策略，以及實際行政部門可提供之支援，因此提出本次出國研習案。

國內部分研究單位對職業危害暴露流病研究的生物偵測及分子監視技術已有相當基礎，這些都是相關檢測試劑之開發的背景資料，因此可說這一課題已在起步階段；而日本已有相關產品公開並應用於職業衛生。因此，想瞭解如何由需求、研究至產品開發之相關策略規劃及實際關鍵技術。此次研修重點及目的包括︰
1. 收集日本職業危害相關健康檢查系統及法律規定的最新資料。

2. 瞭解職業疾病及健康危害相關檢測試劑之開發研究與產品設計。

3. 如何從行政體系推動技術研發與實務應用。

二、過程

此次研修主題為中日技術合作計畫之「職業疾病預防健檢相關生物指標之技術與產品開發研究」，是透過經濟部國際合作處、台北駐日經濟文化代表處、交流協會台北事務所之協助促成，使得赴日研修，研修期間自91年9月10日至10月3日止，共計24日。在日本研修期間承蒙財團法人海外職業訓練學會西田喜子專門役費心安排住宿等生活細節，且該學會理事長八島靖夫也表達歡迎之意，與學員合影留念外（圖1），並談及日本目前職業疾病現況及如何進行預防健檢工作，目前有哪些市售之檢驗試劑與產品，可說獲益匪淺，且理事長也祝福學員研修期間生活愉快，順利圓滿完成此次研修。

另此次研修課程係由日本中央勞動災害防止協會國際協力課戶田進課長所精心規劃，課程內容由日本國內的勞動衛生狀況談起，再依序論及日本的勞動衛生法、勞動衛生管理、勞動衛生政策及健康信息收集系統、化學物質管理政策及物質安全資料表、日本的生物學監視制度、化學物質的人體影響及許可濃度、日本的健康檢查系統、日本的勞動環境測定系統、全國勞動衛生團體聯合會實施之精度管理及有關生物學的指標最新研究等內容；並安排參觀與職業疾病預防健檢相關之研究單位和公司，如產業醫學綜合研究所、日本生物分析研究中心及三菱化學株式會社等，研修計畫書如表1。此次研修行程進行相當順利，且學員為不枉此次赴日研修之機會，充分利用在東京上課空檔時間，分別參觀日本厚生勞動省/中央勞動災害防止協會產業安全技術館及女性工作未來館，10月2、3日利用回國準備時間，由財團法人海外職業訓練學會西田喜子專門役特別為學員另外安排參觀訪視千業產業保健推進中心及千業勞動基準監督署，以更進一步了解日本政府如何對工廠進行勞動安全衛生監督檢查工作及中小企業之職業衛生保健工作支援情形，此次研修內容相當充實並與實務結合，並獲日方贈送研修相關內容之書籍一批（如表2），獲益匪淺，有助於我國進行「職業疾病預防健檢相關生物指標之技術與產品開發研究」之參考。
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圖1 財團法人海外職業訓練學會八島靖夫理事長（左四）、我國台北駐日經濟文化代表處經濟組何坤松秘書（左一）會見學員，並與學員合影留念。

表1 研修計畫書
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表2 日方贈送之書籍一覽表
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三、心得

1. 日本國內的勞動安全衛生現況、法規及其管理

日本中央行政單位於去年將勞動機構與衛生醫療機構合併，稱為厚生勞動省。其中有關勞動衛生主要法令包括勞動安全衛生法、作業環境測定法以及塵肺法。其中勞動安全衛生法包括：勞動安全衛生法施行令、勞動安全衛生規則、有機溶劑中毒預防規則、鉛中毒預防規則、四烷基鉛中毒預防規則、特定化學物質等障害防止規則、高氣壓作業安全衛生規則、電離放射線（游離輻射）障害防止規則、酸素欠乏症（缺氧症）等防止規則、粉塵障害防止規則、事務所（辦公室）衛生基準規則等。
作業環境測定法尚包括：作業環境測定法施行令及作業環境測定法施行規則。作業環境測定法施行令又分為：作業環境測定基準(勞動省告示)及作業環境評價基準(勞動省告示)。塵肺法只包含塵肺法施行規則。

由於日本對於勞動衛生管理已訂有完整之相關法律、政令、省令、告示、通達及施行令等，因此國內勞工因職業傷害、職業疾病疾死亡人數，自1979至2000年間已明顯降低（如圖2）；另從1985至2000年間的健康檢查結果（如圖3）得知：塵肺症已由原先的15％ 降到6.4％。另日本自1983年開始將八種有機溶劑（如甲苯、二甲苯、苯乙烯、四氯乙烯、1,1,1-三氯乙烯、三氯乙烷、N,N-二甲基甲醯胺、正己烷）及鉛之生物偵測列入特殊健康檢查項目，使得特殊健康檢查不合格率由原先1％ 上升至6.0％，但這些不合格率主要來自血、尿中之暴露指標值（BEI）超過法定標準值，並非有職業疾病產生。

近幾年，日本由於經濟不景氣，國內失業率增加，使得國內精神憂鬱症、成人病或生活習慣病者增多，自殺人數也有明顯上升之趨勢。僥倖未失業的人，也可能面臨雇主為節省經營成本，降低雇用勞工人數，利用現有之人力超時工作，因而〝過勞死〞的案例也有逐漸上升之情形。這些現象均反應在定期健康篩選檢查上，其檢查結果之不合格率由1990年的24％，至2000年已上升至44.5％。

日本政府面對這些新的職業疾病，提出很多因應對策，如產業醫共同選任事業、深夜勞動者之自發健康診斷、腦血管疾患及虛血性心疾患等的認定基準、時間外勞動的限度相關的基準等。並改變職業衛生管理方式，提出職業病預防措施、化學物質導致身體不適之預防措施、健康保證措施、勞動生理及心理健康之促進和維持、舒適性環境標準，期望能為勞工創造出舒適的工作環境。
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圖2 日本1979至2000年間的職業傷害、職業疾病和死亡人數
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圖3 日本1985至2000年間之健康檢查結果

2. 化學物質管理政策及物質安全資料表

(1) 化學物質管理

日本目前所使用的化學物質，大約有50,000種，加上每年約500～600種新規物質被使用，因此每年因化學物質所引起的職業疾病（即因職業疾病休息四天以上）約有200～300人，當然實際上的職業疾病人數可能是此數字的10倍以上。由特殊健康檢查因化學物質所產生的不合格率，有機溶劑約佔5.9%（約30,000人）；特定化學物質約佔0.9%（約2,000人）。

目前使用中的化學物質，於有機溶劑中毒預防規則所列管的僅有54種（第一類7種、第二類40種及第三類有機溶劑7種），於特定化學物質等障害防止規則所列管的僅有62種（禁止製造物質 7種物質和2種製品），第一類物質7種，第二類物質37種，第三類物質9種），因此還有很多化學物質未被規範到，且近幾年日本也遇到一些新興問題，如戴奧辛和環境賀爾蒙等。因此日本對化學物質引起的相關健康障害預防對策分別為︰化學物質管理的適當化、化學物質有害性調查及有害性資訊的傳達宣導。其中化學物質管理的適當化可再細分為：對戴奧辛的對策、化學物質管理支援事業、依據特化則、有機則等規則規範。而化學物質有害性調查包括：既存化學物質有害性調查及新規化學物質有害性調查。有害性資訊的傳達宣導包括：物質安全資料表（MSDS）的交付及標明制度。另日本厚生勞動省自1991年起，陸續已提出10種物質之健康障害預防指引，分別為：四氯化碳（1991年8月26日提出）、戴奧辛（1992年12月21日提出）、1,2-二氯乙烷（1993年6月25日提出）、對-硝基氯苯（1994年3月25日提出）、氯仿（1995年9月22日提出）、四氯乙烯（1995年9月22日提出）、醋酸乙烯酯（1997年2月6日提出）、1,1,1-三氯乙烷（1997年2月6日提出）、對-二氯苯（1997年2月6日提出）及聯苯（Biphenyl，1997年2月6日提出）健康障害預防指引。

日本目前也已引進英國Health and Safety Executive（簡稱HSE）於1999年針對中小企業所推行之COSHH essentials，將化學物質之危害性進行分類和風險性評估，並提出因應對策和控制措施（如整體換氣、人因工程控制、防止污染及皮膚接觸引起之危害）。詳細資料可至http://www.open.gov.uk/hse/hsehome.htm網站查詢。

日本為引進英國之COSHH essentials，派員專人至英國研修此內容，中央勞動災害防止協會技術支援部之化學物質管理支援課齊藤信吾課長補佐即是研修人員之一，因此他將COSHH essentials相關內容提供給學員參考。

(2) 建議暴露限界值

日本厚生勞動省所定之管理濃度（Administrative Levels），係參考日本職業衛生學會（The Japan Society for Occupational Health）所建議之職業暴露限界值（Occupational Exposure Limits, OELs）而來。日本職業衛生學會於2002-2003年對各化學物質所建議之暴露限界值，詳如表3所示。在該建議值包括平均暴露限界值（Occupational Exposure Limits-Mean，OEL-M）、最高暴露限界值（Occupational Exposure Limits-Ceiling，OEL-C）。其中OEL-M：係指勞工在一天八小時，每週四十小時的暴露時間下，對身體健康效應不致有不良的影響。OEL-C：係指勞工在此最大暴露濃度的暴露時間下，對大多數的勞工身體健康效應的影響不明顯。另在高濃度之短時間（5分鐘或更少）暴露，可被用來替代最大暴露濃度測量（the measurement of maximal exposure concentration）。

(3) 新規物質危害性的測定

日本已將化學物質毒性及有害性試驗的責任歸屬劃分清楚。新開發的新規化學物質在工作現場使用之前，該物質之生物危害性試驗的調查工作，是企業的義務。新規化學物質在公私營研究發展機構研發出來後，於提出申請時必須附上其理化學性質及儀器分析資料。至於生物活性測試結果，基本上需要有半致死劑量、急毒、慢毒等資料，其餘則視其製成品申請於醫藥衛生應用的範圍而有差異。

至於對勞工健康影響的評估，則依據生產廠商提出之有害性調查結果，以及向勞工部長呈報的資料進行評估。一般關於既存物質對健康有害之疑慮，則依據勞工部長對製造業頒佈之有害性檢查實施基準。其他未規範物質—上述不足部分依據勞工部對有害物調查結果及附屬或委託機關之試驗結果。

新規物質研發製造廠商必須提出有害性調查及安全性試驗。日本生物試驗中心可提供此技術服務，內容包括毒性試驗、致突變性試驗等。

表3  2002-2003年日本職業衛生學對各化學物質之建議暴露限界值
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Acetaldehyde [75-07-0} CH,CHO 50* 90* 2B '90
Acetic acid [64~15~T] CH,COOH 10 25 78
Acetic anhydride [108-24-7] (CH,CO),0 5* 21* '90
Acetone [67-64-1] CH,COCR, 200 470 72
Acrylaldehyde [107-02-8] CH,=CHCHO 0.1 0.23 . 73
Acrylamide [79-06-1] CH,=CHCONH, — 03 S 2A ‘80
Acrylonitrile [107-13~1] CH,=CHCN 2 43 M 2A ‘88
Allyl alcohol [107-18-6) CH,=CHCH,0H 1 24 S 78
2-Aminoethanol [141-43-5] H,NCH,CH,0H 3 15 '65
Ammonia [7664—41-7] NH, 25 17 79
Aniline [62-53~3] CeH,NH, 1 3.8 5 ‘88
o-Anisidine [90-04-0] H;COCHNH, 0.1 0.5 S 28 '96
p-Anisidine [104-94-9] H,COC,H,NH, 0.1 0.5 S '96
Antimony and compounds (as Sb Sb ~ 0.1 2B 91

except Stibine) [7440-36-0]
Arsenic and compounds (as As) As (Table IT-2) 1 ‘00
Arsine [7784-42-1) - AsH, 0.01 0.032 ‘92
0.1 0.32*
Benzene [71-43-2] CéH, (Table I0-2) S 1 ‘97
Beryllium and compounds (as Be) Be -— 0.002 2A 1 2 *63
[744041-7)

Boron trifluoride (7637-07-2] BF, 03 0.83 79
Bromine [7726-95~6] Br, 0.1 0.65 '64
Bromoform [75-25-2) CHBr, 1 103 '97
2-Bromopropane {75-26-31 CH,CHBrCH, 1 5 S '99
Buprofezin [69327~76-0) CysHN;08 —_ 2 90
Butane (all isomers) CHjp 500 1200 '88
1-Butanol [71-36-3] CH,CH,CH,CH,O0H 50* 150+ S ‘87
2-Butanol {78-92-2] CH,CH(OH)CH,CH, { 100 300 *87
Butyl acetate [123-86—4] CH,COO(CH,),CH, | 100 475 '94
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t-Butyl alcohol [75-65-0} (CH;);COH 50 150 '87
Butylamine [109-73-9] CH,CH,CH,CH,NH, 5* 15% S (’94)
Cadmium and compounds (as Cd) Cd — 0.05 1 *76
[7440-43-91
Calcium cyanide (as CN) [592-01-8) Ca(CN), - 5* S 01
Carbaryl [63-25-2] C,H{NO, — 5 S ’89
Carbon dioxide [124-38-9) CO, 5000 9000 74
Carbon disulfide [75-15-0] CS,; 10 31 S *74
Carbon monoxide [630-08-0] Cco 50 57 N
Carbon tetrachloride [56-23-5] CcCl, 5 31 S 2B 91
Chlorine [7782-50-5] Cl, 0.5* 1.5* '99
Chlorobenzene [108-90-7] CHCl 10 46 '93
Chlorodifluoromethane [75-45-6] CHCIF, 1000 3500 87
Chloroethane {75-00-3] C,H,Cl - 100 260 93
Chloroform [67-66-3] CHCl, 10 49 2B '91
Chloromethane [74-87-3] CH,Cl1 50 100 "84
Chloropicrin (76062} Cl,CNO, 0.1 0.67 '68
Chlorometyl metyl ether CH;0CH,Cl — —_ 2A '92
(technical grade) [107-30-2]
Chromijum and compounds (as Cr) Cr 2 1 '89
[7440-47-3]
Chromium Metal — 0.5
Chromium (III) compounds — 0.5
Chromium (VI) compounds — 0.05
Certain Chromium (VI) — 0.01 1
compounds
Cobalt and compounds (as Co) Co —_ 0.05 2B 1 1 '92
[7440-48-4]
Cresol (all isomers) C¢H,CH,(OH) 5 22 S ’86
Cyclohexane {110-82-7} CHj, 150 520 70
Cyclohexanol [108-93-0] CqH,;,0H 25 102 *70
Cyclohexanone [108-94-1] CeH,oO 25 100 70
Diazinon [333-41-5) C;:H;N,05PS —_ 0.1 S *89
Diborane [19287—45-7] B,Hg 0.01 0.012 96
Dibutyl phthalate [84-74-2] C4H(COOC Hy), — 5 2 '96
o-Dichlorobenzene [95-50-1] CeH.Cl, 25 150 '94
p-Dichlorobenzene [106-46-7] CsHCl, 10 60 2B '98
Dichlorodifluoromethane [75~71-8] CCLF, 500 2500 '87
3,3’-Dichloro-4,4’-diaminodiphenyl- CH,(C¢H,NH,CD), — 0.005 S 2A '93
methane (MBOCA) [101-14-4]
1,1-Dichloroethane [75-34-3] C1,CHCH; 100 400 93
1,2-Dichloroethane {107-06-2] CICH,CH,Cl1 10 40 2B '84
2,2'-Dichloroethyl ether [111-44-4] (CICH,CH,),0 15 88 S 67
1,2-Dichloroethylene [540-59-0] i CICH=CHC} 150 590 70
Dichloromethane [75-09-2] CH,Cl, 50 170 S 2B *99
100* 340*
2,2-Dichloro-1,1,1-trifluorocthane CF,CHCl, 10 62 00
[306-83-2]
Diethy! phthalate [84—66-2] C¢H,(COOC,Hs), — 5 "95 < 3
Diethylamine [109-89-7] (C,H;);,NH 10 30 *89 7"
Di(2-ethylhexyl)phthalate [117-81-7)] CyHj0, _— S 2B 195
A N,N-Dimethyl acetamide [127-19-5] (CH,),NCOCH, 10 36 S 90—
Dimethy] sulfate [77-81-1] (CH,),S0, 0.1 0.52 S 2A *80
Dimethylamine [124-40-3] (CH,),NH 10 18 79
N,N-Dimethylaniline [121-69-7] CHsN(CH;), 5 25 S '93
N,N-Dimethylformamide (CH,);NCHO 10 30 S 2B 74
(DMF) {68-12-2]
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- 1,2-Dinitrobenzene [528-29-0] CsH(NO,), 0.15 1 S '94
1,3-Dinitrobenzene [99—65-0] CsH(NO,), 0.15 1 S ’94
1,4-Dinitrobenzene [100-25-4] CsH (NO,), 0.15 1 S '94
1,4-Dioxane [123-91-1] C.H,0, 10 36 S 2B '84
Diphenylmethane-4,4’-diiso- CHy(CHNCO), —_— 0.05 1 '93
cyanate (MDI) [101-68-8]
Dusts (Table I-3) *80
Etofenprox [80844-07-1] CasH,50, — 3 ’95
Ethyl acetate [141-78-6] CH,COOC,H; 200 720 *95
Ethyl benzene [100-41-4] CsHsC,Hs 50 217 *01
Ethyl ether [60-29-7] (C,Hy),0 400 1200 97)
Ethylamine [75-04-7) C,H,NH, 10 18 *79
Ethylene glycol monoethyl ether C,H,OCH,CH,0H 5 18 S '85
[110-80-5]
Ethylene glycol monoethy! ether ace- | C,HsOCH,CH,0COCH, 5 27 S '85
tate [111-15-9]
Ethylene glycol monomethyl ether CH,0CH,CH,0H 5 16 S '85
[109-86-4]
Ethylene glycol monomethyl ether CH;0CH,CH;0COCH, 5 24 S *85
acetate [110-49-6]
Ethylene oxide [75-21-8] CHO 1 1.8 _ 1 2 90
Ethylenediamine [107-15-3] H,NCH,CH,NH, 10 25 S 2 1 '91
Ethylenimine [151-56—4] C,H,N 0.5 0.88 S ('90)
Fenitrothion [122-14-5] C,H,,NOsPS 1 S '81
Fenobucarb [3766-81-2] CpH;NO, — 5 S 89
Fenthion [55-38-9] C1oH,5s05PS; — 0.2 S '89
Flutolanil [66332-96-5] C,/H;sNO,F, —_ 10 '90
Formaldehyde [50-00-0] HCHO 0.5 0.61 2A 2 1 88
Formic acid {64-18~6]) HCOOH 5 94 78
Fthalide [27355-22~2) CsH,CL0, — 10 90
Furfural [98-01-1] C:H0, 2.5 9.8 S (’89)
Furfuryl alcohol [98—00-0] C,H,0CH,0H 5 20 78
Gasoline (8006-61-9] 10Q¢ 3000 '85
Heptane [142-82-5] CH,(CH,)sCH,4 200 820 '88
Hexane {110-54-3] CH,(CH,),CH; 40 140 S '85
Hexane-1,6-diisocyanate (HDI) OCN(CH,)sNCO 0.005 0.034 1 '95
[822-06-0]
Hydrazine anhydride and N,H, and N,HH,0 0.1 0.13 S 2B 2 '98
Hydrazine hydrate and 0.21
[302-01-2 and 7803-57-8)
Hydrogen chloride [7647-01-0] HC1 5% 7.5* 79
Hydrogen cyanide [74-90-8] HCN 5 5.5 S 90
Hydrogen fluoride [7664-39-3] HF 3* 2.5* *00
Hydrogen selenide [7783-07-5] SeH, 0.05 0.17 ’63
Hydrogen sulfide [7783-06—4] H,S 5 7 01
Iodine [7553-56-2} I 0.1 1 2 '68
Isobutyl alcohol [78-83-1] (CH,),CHCH,0H 50 150 '87
Isopentyl acetate [123-92-2] CH,COO(CH,),CH(CHy),| 100 530 *70
Isopenty] alcohol [123-51-3] (CH,),CHCH,CH,0H 100 360 '66
Isopropy! alcohol [67-63-0] CH,CH(OH)CH, 400* 980* '87
Isoprothiolane [50512-35-1) C1Hig0.8, —_— 5 93
Lead and compounds (as Pb Pb — 0.1 2B 82
except alkyl lead compounds)
[7493-92-1]
Lithium hydroxide {13 10-65-2] LiOH — 1 95
Malathion [121-75-5] C10Hs06PS, —_ 10 S '89
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N-Methyl-2-pyrrolidone [872-50-4] CsH,NO 1 4 s 02
Methyltetrahydrophthalic adhydride C,H,0, 0.007 0.05 1 02
[11070-44-3) 0.015* 0.1*
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Maleic anhydride [108-31-6] C.H;0,4 0.1 04 2 2 '00
0.2+ 0.8*
Manganese and compounds Mn — 0.3¢ *85
(as Mn except organic
compounds) [7439-96-5]
Mepronil [55814-41-0] C;H;,NO, — 5 90
Mercury vapor [7439-97-6) Hg 0.025 '98
Methanol [67-56-1] CH,;0H 200 260 S '63
Methyl acetate {79-20-9) CH;COOCH, 200 610 '63
Methyl cthyl ketone [78-93-3] C,H;COCH, 200 590 64
Methyl isobutyl ketone [108-10-1] CH;COCH,CH(CH,), 50 200 '84
Methyl n-butyl ketone [591-78-6) CH;CO(CH,),CH,4 5 20 S -’84
Methylamine [74-89-5] CH,NH, 10 13 79
Methylcyclohexane [108—87-2] CH,CH |, 400 1600 '86
Methylcyclohexanol [25639-—42-3] CH,C¢H,,OH 50 230 ’80
Methylcyclohexanone [583-60-8] CH,C¢H,0 50 230 S 87
4,4’ -Methylene dianiline {101-77-9) | CHy(CHNH,), — 0.4 S 2B '95
N-Methyl-2-pyrrolidone [872-50-4] | C;H,NO (Table 1-2) ‘02
Methyltetrahydrophthalic adhydride | CgH ;O3 (Table I-2) 02
[11070-44-3]
Nickel [7440-02-0] Ni — 1 2B 2 1 67
Nickel carbony! [13463-39-3] Ni(CO), 0001 0.007 '66
Nitric acid [7697-37-2] HNO, 2 52 '82
p-Nitroaniline [100-01-6] H,NCH,NO, — 3 S '95
Nitrobenzene [98-95-3] CHNO, 1 5 S (’88)
p-Nitrochlorobenzene [100-00~5] CH,CINO, 0.1 0.64 S *89
Nitrogen dioxide [10102—-44-0] NO, (pending) *61
Nitroglycerin {55~63-0] CIHZONoz 0.05%  0.46* S *86
CIHON02
CH,0NO,
Nitroglycol [628-96-6] O,NOCH,CH,0ONO, 0.05 0.31 S *86
Nonane [111-84-2] CH;(CH,),CH, 200 1050 '89
Octane [111-65-9] CH,(CH,)sCH; 300 1400 *89
Oil mist, mineral —_ 3 1 77
Ozone [10028--15-6] 0, 0.1 0.20 *63
Parathion [56-38-2] (C,H;0),PSOCHNO, — 0.1 S (’80)
Pentachlorophenol [87-86-51 C4Cl;OH — 0.5 S (’89)
Pentane [109-66-0) CH,(CH,);CH, 300 880 '87
Pentyl acetate [628-63-7] CH,COO(CH,),CH, 100 530 *70
Phenol (108-95-2] CsH;OH 5 19 S 78
o-Phenylenediamine [95-54-5] C¢H(NH)), — 0.1 1 '99
m-Phenylenediamine [108-45-2] CeH(NH,),; — 0.1 1 99
p-Phenylenediamine {106-50-3} CH(NH), — 0.1 1 ‘97
Phosgene [75-44-5] CcOoCl, 0.1 04 *69
Phosphine [7803-51-2] PH, 0.3+ 042+ '98
Phosphoric acid [7664-38-2} H;PO, — 1 ("90)
Phosphorus (yellow) [7723-14-0] P, — 0.1 ('88)
Phosphorus pentachloride PCl¢ 0.1 0.85 ’89
[10026-13-8)
Phosphorus trichloride [7719-12-2] | PCl, 0.2 1.1 '89
Phthalic anhydride [85-44-9) CyH,05 0.33J 0.2* 1 98
Platinum, soluble salts (as Pt) Pt - 0.001 1 1 '00
[744006-4]
Polychlorobiphenyls CizHponCla — 0.1 S 2A 76
Potassium cyanide (as CN) [151-50-8]] KCN — 5* S 01
Potassium hydroxide {1310-58-3]) KOH — 2* 78
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Propy! acetate [109-60-4]) CH,COO(CH,),CH, 200 830 *70
Propylene imine [75-55-8] C;HN 2 4.7 S 2B '67
Pyridaphenthion [119-12~0} C,H;N,0,PS — 02 S ’89
Selenium and compounds Se —_ 0.1 00
(as Se, except SeH, and SeFg)
[7782-49-2]
Silane [7803-62-5] SiH, 100* 130* '93
Silver and compounds (as Ag) Ag —_ 0.01 '91
[7440-22-4])
Sodium cyanide (as CN) [143-33-9] | NaCN —_ 5* S 01
Sodium hydroxide [1310~73-2] NaOH —_ 2+ 78
Styrene [100-42-5] C4H;CH=CH, 20 85 S 2B '99
Sulfur dioxide [7446-09-5] SO, (pending) '61
Sulfur monochloride [10025-67-9] S,ClL, 1* 5.5* *76
Sulfuric acid [7664-93-9] H,S0, — 1* (pending) *00
1,1,2,2-Tetrachloroethane {79-34~5] | Cl,CHCHCI, 1 6.9 S 84
Tetrachloroethylene [127-18-4}] Cl,C=CCl, (pending) S 2B 72
Tetracthoxysilane [78-10—4) Si(OC,Hs), 10 85 91
Tetracthyl lead (as Pb) [78-00-2] Pb(C,H;), — - 0.075 S '65
Tetrahydrofuran [109-99-9] CH;0 200 590 *78
Tetramethoxysilane {681~-84-5] Si(OCH,), 1 6 91
Toluene [108-88-3] CsH;CH, 50 188 S 94
Toluene diisocyanates C¢H,CH3;(NCO), 0.005 0.035 2B 1 2 '92
0.02* 0.14*
o-Toluidine [95-53-4] CH,CH,NH, 1 44 S 2B *91
1,1,2-Trichloro- Cl,FCCCIF, 500 3800 '87
1,2,2-triflucroethane [76-13-1]
1,1,1-Trichloroethane [71-55-6)] Cl,CCH, 200 1100 *74
1,1,2-Trichloroethane [79-00-5] Cl,CHCH,Cl1 10 55 S (’78)
Trichloroethylene [79-01-6] C1,C=CHCl1 25 135 2B 97
Trichloroflucromethane [75-69—4] CCl,F 1000* 5600* *87
Tricyclazole {41814-78-2} CgH;N,S _ 3 '90
Trimellitic anhydride [552-30-7] CyH,O5 — 0.04 1 '98
0.1
1,2,3-Trimethylbenzene [526-73-8] | C4Hy(CH,), 25 120 84
1,2,4-Trimethylbenzene [95-63-6] CeH,(CHy), 25 120 '84
1,3,5-Trimethylbenzenc [108-67-8] | C4H;(CHs), 25 120 84
Trinitrotoluene (all isomers) CsH,CH;(NO,), —_ 0.1 S '93
Turpentine 50 280 91
Vanadium compounds [1314-62-1]
Vanadium oxide fume V,04 fume _ 0.1 '68
Vanadium oxide dust V,0; dust — 05 '68
Ferrovanadium dust [12604-58-9] | FeV dust — 1 68
Vinyl chloride [75-01-4] CH,=CHC1 2.5 6.5¢ 1 *75
Xylene (all isomers and their mixture) | C¢H(CH,), 50 217 '01
Zinc oxide fume [1314-13-2] ZnO (pending) '69

Notes: 1. ppm: parts of vapors and gases per million of substance in air by volume at 25°C and atmospheric pressure (760 torr, 1,013 hPa);
OELs in ppm are converted to those in mg/m?, in which the values are rounded off with 2 significant digits.

2. () in the year of proposal column indicates that revision was done in the year without change of the OEL value.

3. *: Occupational Exposure Limit-Ceiling; exposure concentration must be kept below this level.
s: Exposure concentration should be kept below a detectable limit though OEL is set at 2.5 ppm provisionally.

b; OEL for gasoline is 300 mg/m3, and an average molecular weight is assumed to be 72.5 for conversion to ppm unit.

<: Respirable dust; sec Note 1 in Table I-3.




(4) 豐能郡美化中心戴奧辛問題調查研究

日本戴奧辛事件，以豐能郡美化中心戴奧辛問題調查研究為代表。該次調查的調查對象，是於大阪府垃圾焚化爐豐能都美化中心從事焚化作業等勞工92名（包括男性88名，女性4名）。

調查內容包括：工作史、職業醫生面談調查、問卷調查生活史等，健康狀況由醫師診察，皮膚狀況由皮膚科醫師看診，以及血液檢查，包括週邊血液檢查，血液生化檢查，免疫機能檢查，血中戴奧辛濃度等等。

調查結果發現：血中戴奧辛類的濃度平均值是84.8 ( 103.2p，最低值13.4p最高值805.8p。戴奧辛暴露的原因，分析結果以燒卻灰和飛灰接觸頻率高，而且長期作業勞工血中戴奧辛類濃度有較高的傾向，推測由燒卻灰等而來的粉塵吸入及接觸，造成戴奧辛暴露。由此也推測豐能郡美化中心為高度污染地區。勞工健康狀況雖然異常人數不少，但血液檢查異常與皮膚視診異常如氯痤瘡的相關性並未被認定。

最後評估戴奧辛對勞工健康的危害認為，雖然豐能郡美化中心勞工血中戴奧辛類的濃度比一般的居民明顯要高，但未達引起皮膚障害的標準。免疫反應如PHA刺激反應有下降之傾向及原因不明的色素斑，但其相互間的關連性未定。依照調查過的血中TCDD對健康影響，血中濃度100pg/g，引起甲狀腺炎的危險比超過3。

3. 日本的生物學監視制度

(1) 生物偵測

目前日本的勞工作業環境已大幅改善，暴露型態已由短時間高濃度轉為低濃度長期暴露，但仍有職業疾病產生，可見勞工於有害之作業環境中工作，無法僅以環境控制（environmental control）和作業控制（work control）來確認其健康危害情形，因此須佐以健康控制（health control），即以健康檢查直接評估勞工個人危害情形。日本健康檢查分為一般健康檢查和特殊健康檢查，其中一般健康檢查是例行性項目之常規檢查，以了解所有勞工之一般健康情形，特殊健康檢查則是針對某些特定族群的勞工暴露於有害物質時，確認其健康危害情形。

有關環境監測、生物學的監測及健康評估間的相互關係，在衛生管理上如何運用，詳如表3所示。在預防階段，特殊健診可監測體內有害物及其代謝物存在量及初期健康效應，並與生物暴露指標值（BEI）比對，以提供三階段管理的參考（亦即環境管理、作業管理、健康管理）。
表3 生物學監測在衛生管理上的運用

監測項目
環境監測
生物學的監測
健康評估




作業場
個人
暴露
影響


定義
環境中濃度
個人濃度
體內存在量
初期的健康影響
健康障害

對象
環境
生理

評價對象
化學物質
影響

對策
預防
治療、轉換工作

基準
管理濃度
TLV
BEI
BEI(一部)


管理
環境管理
作業管理
健康管理（檢診）

影響因素
時間、地點的變動
作業量的變動
代謝的個人差異＆共存物質的影響
感受性的個人差異

TLV：容許濃度 

BEI：生物學的暴露指標

日本已自1983年起，將八種有機溶劑和鉛之生物偵測納入特殊健康檢查的項目中。詳細資料如下表4所示。

表4 特殊健康檢查項目之有機溶劑代謝物和鉛

化學物質名稱
生物偵測指標物

甲苯（toluene）
Hippuric acid in urine

二甲苯（xylene）
Methyl- Hippuric acid in urine

苯乙烯（styrene）
Mandelic acid in urine

四氯乙烯（tetrachloroethylene）
Trichloroacetic acid or total trichlorides

1,1,1-三氯乙烷

（1,1,1-trichloroethane）
Trichloroacetic acid or total trichlorides

三氯乙烯（trichloroethylene）
Trichloroacetic acid or total trichlorides

N,N-二甲基甲醯胺

（N,N-dimethylforamide）
N-methylforamide in urine 

N-正己烷（N-hexane）
2,5-hexanedione in urine

鉛（lead）
Lead in blood

(-aminolevulinic acid in urine

另生物暴露指標值須考量到下列因素：

Ａ.健康影響和劑量相關性為生物學的暴露濃度的基礎。

Ｂ.個人差異，包含吸煙、飲酒等習慣，工作條件，作業時間，皮膚吸收，護具的使用，以及工作場所以外的有害因素暴露等。在工作的場所，容許濃度和生物學的容許值都必須要考慮進去。

Ｃ.生物樣本的採樣：最有代表性的時期，也就是有害因子吸收對健康影響最大、最容易預測的時期，作為生物學的監視值。

Ｄ.除了有害因子單獨吸收之外，還需考慮複數有害因子同時暴露的場合造成的複數有害因子對健康的相互作用以及吸收、代謝、排泄過程加乘相互作用。

生物學監測的實施基準規定勞工每六個月一次的健康診斷，但是如果有醫師的診斷，則可以放寬到一年一次。若符合下列四項，就可以一年一次，否則六個月一次。（1）過去連續三次健康診斷沒有異常。（2）生物學監測的項目，過去三次檢查都沒有急遽的增減傾向。（3）這次的健康診斷，自覺症狀跟他覺症狀都沒有異常結果。（4）作業環境跟從前比起來沒有變化。

醫生診斷項目，在有機溶劑引起健康危害的自覺症狀和他覺症狀，包括：頭重、頭痛、頭昏、噁心、嘔吐、食慾不振、腹痛、體重減少 、心悸亢進、失眠、不安感、焦躁感、注意力低落、震顫、上呼吸道或眼睛的刺激症狀、皮膚和黏膜的異常、四肢末端的疼痛、知覺異常、握力減退、膝蓋肌腱反射異常、視力下降及其他等項目。鉛引起的健康危害之自覺症狀和他覺症狀，包括：（1）食慾不振、便秘、腹部不快感、腹部疝痛等消化器官症狀。（2）四肢的伸肌麻痺加上知覺異常等末梢神經症狀。（3）關節痛。（4）肌肉痛。（5）蒼白。（6）易疲勞感。（7）倦怠感 。（8）睡眠障害。（9）焦躁感。（10）其他等。

檢體的收集及保存條件需注意檢體的採集時間。半衰期短的，在工作結束後進行收集；半衰期較長的，在週末日的工作結束後進行收集。檢體的保存安定性是檢驗是否正確的關鍵。保存方法依樣本類型需求不同，尿的保存，以冷凍保存為原則。採尿後應該要在24小時以內冷藏並冷凍保存。
(2) 生物偵測之健檢公司

日本為達到對職場暴露勞工生物學監測的目的，國內成立很多家健檢公司，如三菱化學株式會社、大塚分析研究所等，且這些公司均須參加由社團法人全國勞動衛生團體聯合會之總合精度管理事業，定期接受盲樣分析，已確認該公司之檢驗能力及實驗數據之準確度和精確度。

檢驗所需之相關表格和內容，委託單位均與健檢公司電腦連線，早上檢體收集後，晚上立即送至健檢公司處理，隔天早上檢體已完成分析，並回報給相關受託單位，這樣一個架構，能處理國內大量的健檢樣品，不但能讓日本能順利推展生物偵測，更有助日本厚生勞動省即時掌控國內作業環境對勞工健康危害情形。 

(3) 建議生物偵測值

日本除已納入特殊健康檢查項目之八種有機溶劑和鉛之生物偵測外，日本職業衛生學會於2002-2003年另外提出丙酮（acetone）、MBOCA（3,3’—Dichloro-4,4’-diaminodiphenyl-methane）、汞（Mercury and compounds）等之生物偵測BEI，並對正己烷（hexane）、鉛（Lead and compounds）、甲苯（toluene）及三氯乙烯（Trichloroethylene）之生物偵測內容作部分修正（詳如表5所示）。

表5  2002-2003年日本職業衛生學建議之生物偵測暴露指標值

[image: image12.jpg]Assay

Year

Substance X Parameter OEL-B Sampling time of pro-
material
posal
Acetonet urine Acetone 40 mg/l Within 2 h prior to end of shift| *01
3,3’-Dichloro-4,4’-diaminodiphenyl- | urine Total MBOCA 50 ug/g-Cr End of shift at end of 94
methane (MBOCA) workweek
Hexane urine 2.5-Hexanedione 3 mg/g-Cr End of shift at end of 94
(after acid hydrolysis) workweek
urine 2,5-Hexanedione 0.3 mg/g-Cr End of shift at end of '94
(without acid hydrolysis) | workweek
Lead and compounds blood | Lead 40 ug/100 m! Not critical 94
(except alkyl lead compounds)
blood | Protoporphyrin 200 1g/100 mI-RBC Not critical 94
80 £1g/100 mi-blood (After one month or
more since consecutive
exposure)
urine J-Aminolevulinic 5 mg/l Not critical 94
acid (After one month or
more since consecutive
exposure)
Mercury and compounds urine | Total inorganic 35 ug/g-Cr Not critical '93
(except alky] mercury compounds) mercury »
Toluene blood { Toluene 0.6 mg/l Within 2 h prior to end of '99
urine Toluene 0.06 mg/l shift at end of work week 99
Trichloroethylene urine | Total trichloro~ 150 mg/i '99
compounds 2 v :
urine | Trichloroethanol 100 mg/! Within 2 h prior to endof | o

urine Trichloroacetic acid L

shift at end of work week

50 mg/l




4. 日本的健康及作業環境管理

什麼是健康？由世界衛生組織（WHO）的憲章知：健康為社會、經濟、個人發展的重要資源，是個人生活品質的要素。企業經營者為提供勞工舒適的工作環境，必須進行作業環境、作業管理和健康管理，其相互關係如圖4所示。

為得到快適的職場而進行之測定，係依據測定結果進行評價和提供改善建議：發散的抑制（如物質的替代、使用形態、使用條件、生產製程、減低設備裝置的負荷等）、作業環境管理是對可能有危害之虞的化學性、物理性等作業場所隔離（如遠離操作、自動化、設備的密閉化等）、除去（局部排氣裝置及全體換氣等）。
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圖4 日本的健康管理實施及事業責任者間之相關性

作業管理須依據作業環境測定結果、個人濃度測定結果及生物學的監測（尿中代謝物）進行評價，並提供改善建議：作業方法和作業姿勢的改善、作業時間管理、防護具的使用、標準作業程序等。

健康管理可分為健康檢查和測定。檢查檢查的種類可再細分為一般、特殊及行政指導的健康檢查。一般健康檢查係針對勞動者的一般健康狀態的調查及雇入時的健康檢查、定期健康檢查、特殊業務從事者的健康檢查、海外派遣勞動者的健康檢查、結核健康檢查、供膳作業員的檢便及二次健康檢查。勞動者因業務及工作關係而暴露於有害的特定化學物質時﹐將須進行特殊健康檢查，其分別有塵肺健康檢查、高氣壓業務健康檢查、游離輻射健康檢查、鉛健康檢查、四烷基鉛健康檢查、有機溶劑健康檢查、特定化學物質等健康檢查、牙科醫師健康檢查。行政指導的健康檢查則分為VDT健康檢查、噪音健康檢查、腰痛健康檢查及振動健康檢查等三十種類的業務。

健康檢查是企業者的責任，實施的方法和健康檢查項目是由日本厚生勞動省以法規訂之﹐並由醫師執行診斷結果的判定，且須依據檢查結果﹐提出事後的對策。且根據一般及特殊健康檢查之不同，其事後的處置流程也不同，詳細內容如圖5和6所示，將由總合精度管理委員會的健診系統專門委員會協助進行。

健康測定則是產業醫對勞工個人進行既往病史、工作史、家族史、自覺症狀及其他等狀況的問診，個人的生活狀況的調查，醫學及運動機能檢查，聽診、視診、打診、觸診。再依據診察結果提供相關的健康指導，如運動指導、保健指導、營養指導及心理指導等﹐其詳細內容如圖7。

圖5 事業者一般健康診斷實施後之處置流程

圖6 特殊健康診斷實施後之處置流程

圖7 事業場所之健康保持增進處置

5. 職業保健推進中心

職業保健推進中心對於雇主、職業醫師、職業衛生護理人員、衛生管理人員等執行各項職業衛生活動時，提供各類的支援，其業務內容包括諮詢、職業衛生相關資訊、教育訓練、調查研究及研習會、健康促進大會、海報宣導資料製作等工作。在中心內設置專業人員處理前來諮詢問題外，也可透過電話、傳真，協助提供解決方法，必要時亦可由中心專業人員至事業單位現場訪視調查，提出具體建議。在各推進中心備有相關圖書、錄影帶及教育宣導用機器，亦可借出一星期閱覽或使用。此外，於中心會不定期召開研修課程，包括每年四次職業醫師的case conference、case study以提昇地區職業醫師的能力與專業知識。也辦理職業護理人員、安全衛生管理者等之各研修課程，尤其在心理衛生受到重視之際，辦理相關心理諮商輔導基礎與應用課程。另外，針對深夜工作者在定期健康檢查之餘，當對健康感覺不安時自行的追加健康檢查給予補助。

6. 小型事業單位職業衛生保健工作之推動

由日本厚生勞動福祉事業團於各都道府縣成立之職業保健推進中心（42個），訂定了小型企業（勞工人數50人以下）職業保健活動支援促進補助金制度，亦即利用補助金即可實現隨時有醫師可以諮詢的安心工作職場。

首先由二個以上的事業單位組成一集團，原則上以同一業種或同一地區內的二個以上小型事業單位構成一個集團。再由推選出的代表事業單位向地區職業保健推進中心申請，選派完成登錄之職業醫師，簽訂職業保健服務契約，定期至各事業單位現場進行工廠巡視、職業衛生或健康教育、保健指導及健康諮詢等工作。

補助金支付最多三年，第二年及第三年要提出續約申請。至於補助金額如下：經常性僱用勞工未滿10人的小型事業單位每年55,400日圓，10～29人者每年67,400日圓，30～49人則每年83,400日圓。但考慮共同選任職業醫師的工作負荷，原則上負責每位醫師負責的事業單位不要超過六個，由該單位規劃完成產業保健活動推進計畫書，記載由職業醫師推動職場保健的內容，但必須涵蓋一個月一次的工廠巡視以及針對健康檢查的後續保健指導等工作。所申請資料經勞動福祉事業團審查通過後，除通知申請單位外，並撥付補助金。各單位每年二次將職場保健活動報告書，記載各活動實施日期及活動內容、概要等送交職業保健推進中心，同時每年一次提出收支報告，有關收據、收支紀錄等資料要保存至補助結束後五年。

7. 統一精度及總合精度管理事業

為正確掌握勞工作業環境實態及評估勞工暴露狀況所實施之規劃、採樣、分析或儀器測量，日本厚生勞動省委託社團法人作業環境測定協會及統一精度管理事務局共同執行有關作業測定之統一精度管理事業，目前的委員會組織可分為五個部會為採樣設計評估部、採樣部、粉塵分析部、光分析部及層析部（如圖8），負責全國作業環境測定相關機構之測定士資格、儀器正確使用情形和測定技術的考核和評估，並依據評比結果，對各機關的優先順序進行排列，以便於全國各事業者進行作業環境測定時，選擇委託環測機關之參考。
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圖8統一精度管理事業的委員會組織圖
另為得到健康檢查和檢驗數據的正確性，日本厚生勞動省也推動總合精度管理事業，由社團法人全國勞動衛生團體聯合會負責執行此工作。目前總合精度管理委員會內設有六個專門委員會，分別為：健診事後處置調查檢討委員會、健診系統專門委員會、生理機能專門委員會、診療放射線攝影專門委員會、臨床檢查專門委員會及勞動衛生檢查專門委員會。針對全國勞動衛生機關進行精度管理，其運作流程如圖9所示。目前（2002年）參加總合精度管理事業的機關有291家（詳細內容如附錄一所示 ），參加總合精度管理事業的檢查專門機關有36家（詳細內容如附錄二所示 ）。

總合精度管理委員會進行定期將盲樣送給所有的參加機關和檢查專門機關分析外，根據送回來的分析結果，進行評估並公告各個實驗室間的精密度和準確度，以作為全國各事業者進健康診斷時，選擇委託機構之參考。目前評比的項目約有200種，全部通過者約僅有10% 左右。除此工作外總合精度管理委員會並定期舉辦講習會，以提供各勞動衛生機關的分析技術指導和資訊。
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圖9 總合精度管理事業之運作流程

8. 有關生物學的指標最新研究及環境賀爾蒙

環境中存在的化學物質，對動物的體內賀爾蒙的作用擾亂，阻害生殖機能，引起惡性腫瘤的可能性，是環境保全行政上的重要課題。內分泌擾亂物質（環境賀爾蒙）是指；對正常賀爾蒙狀態擾亂而影響生物體的功能的外來性物質。包括藥品，合成化學物質，和天然物質。

內分泌擾亂作用由動物試驗如子宮肥大試驗得到證實，並懷疑對人有影響的證據。在生殖系統有精子數減少，尿道下裂等先天異常的增加，子宮內膜症的增加，女性青春期的早期化。免疫系統有引起過敏反應現象。在神經系統為智商不足、好動、智能精神發育遲緩。被化學物質擾亂內分泌的野生動物的影響，在貝類會造成雄性化、個體數目減少；對魚類會有雌性化、個體數目減少、雌雄同體化、甲狀腺機能異常；對爬蟲類造成雄性陰莖短小化、孵卵率降低；對鳥類造成雌性化、甲狀腺的腫瘤、孵卵率降低；至於哺乳類，則有個體數減少、免疫機能降低、睪丸停止生長、精子數減少、大量畸胎、死胎等效應。

森千里教授以臍帶血測定其中環境賀爾蒙的濃度發現PCB、DDT、鉛、Bisphenol A、Nonylphenol與植物性Estrogen的濃度均超過10pg/g。人的臍帶血中內分泌擾亂物質檢出率亦甚高，約為5~20%。流行病學調查發現，日本人的睪丸重量逐年降低。隱睪症在新生兒的發生率大約是3%。陰囊發育不全、隱睪症等症狀，是由於睪丸拳筋特徵的myosin呈現幼化型，此為化學物質暴露的影響。

開發化學物質的新風險評估由新發展的基因體毒理學（Toxicogenomics）來進行，其中包含遺傳學、基因體mRNA表現、細胞及組織層次的蛋白質表現、生物資訊學及毒理學，共同來瞭解環境危害物對基因的影響。利用DNA microarray評估內分泌擾亂物質對生物體的影響，在動物實驗中投與內分泌擾亂物質對基因表現的影響，結果發現造成表現減少的基因有165個，而造成表現增加的基因有402個。應用到臍帶血RT-PCR研究發現，CYP1A1與CYP2E1兩個基因表現有增加現象。

以大規模篩選提供假設供小規模個別基因研究。假設某基因表現確實受到影響，應用該假設進行流行病學調查及危害評比，檢討暴露值等政策管理制度。











圖10 人的基因表現與化學物質環境相關性分析

9. 參觀心得

(1) 產業醫學綜合研究所

產業醫學綜合研究所為日本厚生勞動省所管轄之獨立行政法人，成立之主要宗旨為預防職業疾病的產生，並促進勞工身心健康和提供舒適的工作環境。該所目前有接受厚生勞動省、民間企業團體、中央省府的委託研究或共同研究，並接受國外的勞動衛生相關人員的技術研修，且研究人員相當活躍，會定期參加日本國內及國際之勞動衛生基準測定會議和技術委員。並定期出版刊物，如Industrial Health、產業醫學綜合研究所年報及產醫研簡訊等刊物。

該所之組織編制方面有理事、監事並設有理事長一人，其下再設置庶務課（General Affairs devision）、企劃調整部（Department of Research planning）、作業條件適應研究部（Department of Work Stress Control）、健康障害預防研究部（Department of Health Effects Research）、有害性評價研究部（Department of Hazard Assessment）、作業環境計測研究部（Department of work Environment Evaluation）及人體工學特性研究部（Department of Human Engineering）等七部。企劃調整部內設置圖書情報室（Library and Information Center）；健康障害預防研究部內有實驗動物管理室（Laboratory Animal Facilities）。其中作業條件適應研究部所進行之研究內容分為：開發評價和健康管理的新方法、工作壓力對健康的影響、長時間勞動和夜間輪班制勤務對健康的影響、舒適的工作環境及暑熱‧寒冷作業對健康的影響等。健康障害預防研究部所進行之研究內容為：內分泌干擾物對生殖器和次世代影響、神經毒性的生化機轉、化學物質的活動毒性、化學物質對臟器的影響-作用機序之影響指標、身體對有害因子之防禦系統、異物代謝之分子生物學的研究、生物學的暴露指標開發等。有害性評價研究部所進行之研究內容為：災害調查‧流行病學研究、業務上疾病統計資料的解析、化學物質對遺傳機能的影響研究、纖維狀礦物的生物效應研究、溶接作業現場的金屬暴露實態調查及電磁場的生物效應等研究。作業環境計測研究部所進行之研究內容有︰新規有害化學物質計測分析方法開發、浮游粒子狀物質的物性評價、有害物吸著劑之研究、有害光線的計測‧評價、室外作業、不定期作業的作業環境評價及由有害性化學物質的分子構造推估其毒性等研究。人體工學特性研究部所進行之研究內容有︰人體工學的下背痛預防對策、噪音‧低週波音的評價和防音對策、人體振動的評價和防振對策、作業環境改善的數值解析、排氣裝置之相關研究及呼吸保護具之相關研究。

目前該所為獨立行政法人，目前研究經費仍主要來自於厚生勞動省，且每年須接受厚生勞動省的評價（評價委員會是由專家學者、大學教授、報社人員等所組成），是以所進行之研究內容、所發表之論文、參加國際委員會等情形來進行評估。
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圖11 獨立行政法人財團法人產業醫學綜合研究所健康障害預防研究部部長本間健資與學員合影留念。
(2) 日本生物試驗研究中心
日本生物試驗研究中心，是依據國會決議設置實驗動物試驗機構而設立的。設立的宗旨主要是辦理對職場使用的化學物質有害性試驗及企業產品的安全性試驗。設置實驗動物試驗機構的決議，主要是考量到1977年7月，日本勞動安全衛生法修正有關職業性癌症之修正條款第IL0139號條，規劃相關試驗的標準化。試驗中心係由中央勞動災害防止協會委託營運，基於已認定各行業使用銷售的化學物質確有試驗研究之必要，規劃一套完整的化學物質有害性的試驗方法與調查制度，於1982年11月接受勞動省委託之試驗業務開始正式作業。
該中心本年度預算來源由國家編列的有15億，其中厚生勞動省提供13～14億，民間委託的每年約20～30件，經費約兩億，包括長期動物試驗經費一億。長期動物試驗期間通常為2～5年，該中心每年受託2件，因此每年約有10個長期受託案在進行。
工作現場所使用的化學物質，大約有50,000種，加上每年約有數百種新規物質製造出來，在各產業以各種方法使用或生產，這些化學物質之中，有些可能是引起職業性癌症的原因。日本已將化學物質毒性及有害性試驗的責任歸屬劃分清楚。新開發的新規化學物質在工作現場使用之前，該物質之生物危害性試驗的調查工作，是企業的義務。已知的化學物質對人有害性的調查，是勞動省預定的工作任務。由於在工作現場，有害物質主要由勞工的呼吸道侵入體內，該中心也設計合乎此暴露型態的試驗設備，設置完整確能達到進行吸入性有害試驗的目的。為配合企業開發新規物質的需求，該研究中心，也應企業經營的實況進行醫藥、農藥、食品添加物等產品所需要的各種安全性試驗。
經過多年的充實，該中心的實驗流程已合乎藥事法、化審法、農取法及安衛法的要求規範。1987年11月充實設備，使之合乎藥事法GLP的要求規範。1989年1月已合乎化審法GLP的規範（其後每三年更新一次）。1989年5月新設中動物棟。1989年6月已合乎農取法GLP的規範（其後每三年更新一次）。1989年10月已合乎安衛法GLP的規範（其後每三年更新一次）。

日本生物試驗中心位於東京神奈川縣秦野區的小山上，總面積76,745 m2，包括研究本館、中等動物實驗館、試驗資料保管設施、能源供應館、廢水處理設施、員工福利社及醫療室、宿舍、動物慰靈碑等等。組織方面設所長一人，其下設置有品質保證部（Quality Assurance Unit, QAU）等五部。企畫調整部包含庶務課、企劃課、資訊管理室。試驗管理部有吸入試驗室、口服等試驗室、動物管理室、及分析化學室。病理檢查部包括病理檢查室、及血液生化檢查室。突變試驗部則包含微生物試驗室及培養細胞試驗室。

研究本館（16,520 m2）包含了吸入試驗區（6,400 m2），經口等試驗區（2,920 m2），檢查區（2,980 m2），機械電氣設備區（2,470 m2）。試驗管理部位於試驗大樓建築物一、二樓，動物試驗室及飼養箱管控設施在一樓，二樓主要設施為供應試驗物質。吸入試驗室中使用哺乳動物進行急性毒性試驗、亞急性（亞慢性）毒性試驗、毒性試驗開始之短期吸入試驗，以及大規模慢性毒性、致癌性之長期吸入試驗。實驗動物有個別飼養及多數量動物試驗。吸入試驗使用之機器應用精密電子技術儀器設置吸入氣艙，艙內試驗物質之濃度均嚴密控制，受測物質支各種型態如氣體、蒸氣、粉塵、薰煙、煙霧等可依試驗所需製造出來，均由管制室自動控制。試驗各階段均有氣體監視系統，產生階段、送進入籠具前、籠具內及換氣監視等。口服等試驗室同樣進行急性毒性試驗、亞急性（亞慢性）毒性試驗、致癌性等等試驗。受測物質依其性質與餌料混合餵食、或溶解於飲水中。

受測物質之有害性或安全性的試驗，依據OECD、厚生勞動省、農水省、通產省規定之優良試驗所基準（GLP, Good Laboratory Process）而建。對於各種委託試驗按照毒性試驗法之準則，做成計畫書，再遵守標準操作（SOP, Standard Operation Procedures）進行毒性測定。是以各項程序及其結果之可信度是受到品質保證部門（QAU, Quality Assurance Unit）確證的。

對於有害性調查，勞動大臣認可的既存化學物質調查，主要以致癌性篩選為主，以變異原性試驗為研究中心。依據變異原性試驗的結果，懷疑致癌性強的物質，繼續對大鼠及小鼠進行吸入、經口等方法調查致癌性。職場中使用的既存物質約有50,000種的毒性並不非常清楚，產量在10,000噸以上一定做，以致突變性強的以及暴露人數多的優先測試。

以囓齒類動物進行毒性試驗（吸入、口服等）包括：（1）急性毒性試驗：目的為測試化學物質一次投與引起的急性反應，以及毒性半致死量，包括口服投與LD50，吸入暴露LC50。（2）亞急性（亞慢性）毒性試驗：目的為測試固定期間反覆投與所引起的健康障害，標的器官、臟器內積蓄的可能性，暴露作用劑量推測的資訊可以由慢性試驗結果得知用量。亞急性實驗期間毒性試驗有14日、28日（一個月）、90日（13週）反覆投與試驗幾種。（3）慢性毒性試驗：長期間連續投與，投與期間，六個月或一年以上，除了慢性影響可確認之外，劑量與反應關係的資訊也可以得到。（4）致癌性試驗。（5）生殖發生毒性試驗：化學物質對勞工不孕及次世代影響的試驗。測試化學物質吸入暴露以及口服對胎兒的影響。（6）皮膚刺激性試驗。

變異原性試驗可有效預測致癌性、遺傳毒性。試驗方法包括：（1）微生物變異原性試驗。（2）哺乳類的培養細胞進行染色體異常試驗。（3）哺乳動物細胞試驗遺傳傷害的變化。包括微核檢驗及體細胞及生殖細胞遺傳傷害。關於變異原性試驗，由於短時間、低價格、可有效的獲得資訊。使用微生物、培養細胞、哺乳類微核試驗等多元評估方式。此外，氣態物質、低沸點化合物的試驗技術以開發新方法進行測試。各項試驗時間約需2～3個月。

此外，試驗動物之病理血液生化檢查以及致突變試驗化學物質之同定由分析室負責。病理檢查試驗室及血液生化試驗室，進行實驗動物採血、採尿、解剖、肉眼觀察、照相紀錄及內臟重量測定，臟器標本切片以顯微鏡觀察，診斷並和其他部門交換資訊，綜合評論生物危害。

資訊管理是由各部終端機收集動物實驗相關數據、動物飼養環境相關數據、病理資料、血液生化資料，儲存保管。委託案多來自厚生勞動省、環境廳、以及民間。四種試驗中，新物質的致突變性最受重視。
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圖12日本生物試驗研究中心企畫調整部石華幸一部長（左四）及病理檢查部長野嘉介部長（左三）與學員合影留念。

(3) 三菱化學株式會社

三菱化學BCL的事業內容包括：食品檢查事業、醫療關連事業、預防醫學事業、試劑事業及臨床檢查事業。食品檢查事業包含食材、加工品的衛生檢查，食品工廠、廚房設施等環境衛生檢查，食品接觸者衛生檢查，HACCP等；醫療關連事業包含在宅介戶事業，調劑藥局事業，醫療情報資訊系統事業等；預防醫學事業包含綜合健康檢查服務。試劑事業包含醫藥品開發關連服務等；臨床檢查事業包含生化學、血清學、血液學、寄生蟲學、微生物學、RI檢查，以及感染症核酸檢查，藥物檢查，基因檢查，doping檢查等。

該公司在臨床檢查擁有高精度的資訊處理技術，基礎堅實，可信度高，可進行的臨床檢查項目超過4,300項。以最新的設備機器和資訊系統服務全國，品質高而且迅速的提供全國醫療設施。臨床檢查事業建立之know-how也對各醫療關連服務中心展開提供。內容包含：生化學的檢查、免疫學的檢查、血液學的檢查、寄生蟲學的檢查、微生物學的檢查、RI檢查、基因分析、其中感染症核酸檢查已經美國臨床病理醫療協會（CAP）認定。
該公司關於特殊健康檢查的服務項目與勞工健康檢查相關的工作是針對生物學的監測進行，包含鉛中毒預防規則以及有機溶劑中毒預防規則，規定一年兩次特殊健康診斷的必須項目。這些化學物質基本的毒性作用對人體影響，以最早期生化學、生理學的臨床的影響當作健康診斷的指標，由於監測暴露狀況的指標，也在該公司業務範圍內。因此，職業衛生管理三階段，該公司已掌握了兩大階段的業務。

該公司所辦理的業務就是要達到對職場暴露勞工生物學監測的目的。這樣一個架構，有助於環境改善標準的訂定，以及健康指導根基。新的健檢的組合，特殊健診也引入生物學的監測。也就是鉛健診，血中鉛以及尿中的(-ALA （Animole vulin）。而有機溶劑健診指定溶劑的尿中代謝產物的測定，也是必須測定項目。該公司在有機溶劑暴露危害的生物檢查，包括了法律規定的八項，檢查項目為其代謝物。綜合整理這些特殊健檢結果與健康效應，政府應做的就是提出基準值，如環境濃度、個人TLV、及BEI的數值。該公司測定的技術資料配合檢查精度管理政策，參加全國勞動衛生團體聯合會委託民間各檢查機關進行精度管理調查。
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四、結論與建議

此次前往日本研修中日技術合作計畫之「職業疾病預防健檢相關生物指標之技術與產品開發研究」，發覺日本在經濟高度成長，工業急速進展，同時也產生很多公害問題，伴隨而來相當多的職業疾病；隨著高污染產業外移，加上目前國內經濟不景氣，又產生新的職業衛生問題，因此職業衛生的問題具有多面性和複雜性，且可能與國內經濟景氣息息相關。茲將本次研習相關心得作以下的結論和建議：

1. 日本國內的勞動安全衛生現況的借鏡

日本國內因高勞動力和高污染的工業﹐均外移至經濟較落後之未開發或開發中國家，因此把環境污染問題或是職業疾病和災害也移轉至這些國家，導致這些落後國家產生相當多的職業衛生問題，而日本國內也因太多的產業外移，國內失業率節節上升，因而國內產生很多職業安全衛生的新問題，是無法以傳統的職業衛生管理解決。加上日本「過勞死的認定基準」認定的放寬，使得適用職業災害補償保險的件數激增。

反觀國內目前也正面臨經濟不景氣，失業率也是逐漸上升，導致勞工走上街頭遊行，訴諸爭取工作權，國內也已逐步走上日本的相同的後塵，因此不論政府機構或民間團體應以日本已發生的勞動安全衛生問題作為借鏡，及早醒思提出因應對策，謀求解決國內勞工就業問題，否則將來的職災案例也可能和日本一樣激增，且職災補償問題，將會影響政府財政支出等問題。

2. 化學物質管理政策

日本對目前所使用中的55,000種化學物質，厚生勞動省對化學物質管理政策，是從化學物質相關健康障害預防對策來看，且對既存和新規化學物質的管理均不同。新開發的新規化學物質在工作現場使用之前，該物質之生物危害性試驗的調查工作，是企業者的義務。既存的化學物質是勞動省每年編列預算，逐步進行對人有害性的調查，且日本國內有設立專門機構進行此安全性實驗。反觀國內對於作業場所使用的既存和新規化學物質，大多只提供物質安全資料表，其他相關之安全衛生資訊通常闕如，因此站在保護國內勞工健康之目標，日本化學物質管理政策很值得參考。
3. 落實生物學監測制度

因作業環境測定假設危害物主要由呼吸方式進入人體內，完全忽略皮膚滲透吸收情形，將低估勞工的暴露危害程度。且有害物從暴露到產生疾病的過程是冗長的，可能需要多項中間步驟方能達成，其間可能之各中間步驟有內在劑量、生物有效劑量、早期效應、結構或功能改變及易感受性等。所有介於暴露與疾病間的所有指標，應用於推估暴露、疾病、暴露/疾病之關係，都是生物偵測的範圍。日本自1983年起即開始將八種高危害性有機溶劑和鉛的生物偵測納入特殊健康檢查的項目中。因此在產生職業疾病前，已早一步自血、尿中檢測出人體內之內在劑量；且日本並將生物暴露指標值分為三個等級（即分布1、2和3），當勞工檢查結果為分布2或3時，就需進一步追蹤和做二次健康檢查。儘管日本特殊健康檢查不合格率由1 ％左右上升至6.0 ％，但這些增加的案例實際上並非職業疾病案例。受檢人接到健檢異常報告，可及早注意異常原因，不用等到疾病產生時，才住院治療，即能達到防範疾病於未然。

目前國內勞工健康保護規則規定鉛中毒預防規則所稱之鉛作業、 四烷基鉛中毒預防規則所稱之四烷基鉛作業、從事有機溶劑中毒預防規則所稱之1.1.2.2-四氯乙烷、四氯化碳、二硫化碳、三氯乙烯、四氯乙烯、二甲基甲醯胺正己烷等有機溶劑作業之勞工需作特殊體格檢查外，且每年應定期作特殊健康檢查，且有關鉛之檢查內容分別有：（1）作業經歷之調查。 (2)抽煙、個人衛生習慣及生育狀況與消化道症狀、心臟血管症狀及神經症狀等既往歷之調查。(3)齒齦鉛緣之有無與血液系統、消化系統、腎臟系統及神經系統之物理檢查。(4)血球比容量值、血色素及紅血球數之檢查。(5)尿蛋白及尿潛血之檢查。(6)血中鉛之檢查。有關有機溶劑之檢查內容分別有：(1)作業經歷之調查。 (2)喝酒情形，神經及肝臟疾病既往歷之調查。(3)神經及肝臟之物理檢查。(4)血清丙胺酸轉胺脢(ALT 或SGPT)及加瑪麩胺醯轉移脢(GGT或r-GT)之檢查等。從前述檢查項目之檢查結果異常時，通常都已發生職業疾病了。

日本厚生勞動省為能順利實施生物學監測，同時也推動總合精度管理工作，以確保國內檢測機構有足夠能力進行健康檢查和檢驗數據的正確性。以配合日本法規的實施基準所規定勞工每六個月一次的健康診斷之龐大檢體。日本已確實落實生物學監測制度且有相關的指引可供參考，這些推行成果都可提供國內修正勞工健康保護規則時參考。

4. 推行健康促進（THP）活動
為得到快適的職場，除進行作業環境管理和健康管理外，日本更積極推展健康促進（total health promotion）活動，培訓健康促進指導員，以俾利各企業進行相關的健康促進活動。這些健康促進指導員將針對所有員工，提供體能訓練指導、心理衛生諮詢及營養指導等相關內容。

國內除勞工安全衛生研究已積極進行此研究，陸續規劃培訓人員外，目前尚未制定相關法令，以供依循。因此擬建議於專業單位推動健康促進（total health promotion）活動，以提供解決職業衛生問題的另一個新選擇。

5. 小型事業單位職業衛生保健工作之推動
日本對工廠勞工人數超過五十人之事業者，依規定必須有產業醫生；但如果勞工人數未超過五十人，厚生勞動省則積極推展小規模事業場產業保健活動支援促進助成金，即在全國都道府縣成立產業保健推進中心，針對工廠員工人數未超過五十人的中小企業，建立二至三家事業者成立產業醫共同選任事業，由政府聘請專業廠醫，每週定期至工廠巡視、並對員工進行衛生健康教育訓練、保健指導及健康諮詢等。對於深夜工作者，厚生勞動省根據勞動衛生法和作業環境測定法公布深夜工作者自發的健康診斷支援助成金利用，須在深夜工作者（如護士、醫師、輪班者等），每年二次定期健康檢查外，自覺還須要健康檢查時，可向當地所在的產業保健推進中心提出申請補助。目前我國並無此制度，因此日本對小型事業單位職業衛生保健工作及深夜勞動者所推展之活動，應值得學習參採，不但可解決小型事業單位廠醫的問題，進而保障工廠員工的健康。

五、結語

本次研修「職業疾病預防健檢相關生物指標之技術與產品開發研究」係依業務實際需要提出研修需求，報由經濟審查編列年度計畫方案，在赴日研修前，承蒙戴所長基福、楊副所長瑞鍾等人的保荐，經濟部國際合作處、本會職訓局、台北駐日經濟文化代表處、日本交流協會台北事務所之鼎力協助，使得此次赴日研修，能順利完成。更甚者，當研修人員搭機至日本後，日方積極的照顧學員至搭機歸國，對於上述相關人員之照顧，感受無比的溫暖，在此謹表由衷的感謝。

此次赴日研修前，因日方無法由經濟部所提供之研修項目資料表中，明確了解學員研修需求，且也與研修人員無法有充分時間可互相溝通聯絡，因此課程安排與原先規劃有些微出入，事後要求日方變更課程，因礙於擬新加入之課程，聘請適當教師和編撰教材，均須花費較長的時間，且欲參觀之單位須事先接洽和安排訪視時間，均非一兩天即可完成。因此建議經濟部未來有類似之研修計畫，在學員未出國前，讓學員與對方負責人員就課程安排有充分的溝通機會和時間，而研修項目資料表內之相關內容能由國內專業人員，做適當之翻譯，以降低因文字不同，導致課程或內容有認知上的差異。

儘管日方所安排之研修內容有些微的美中不足，但課程的安排仍相當緊湊，從日本國內的勞動衛生現況談起，再依序介紹日本勞動衛生法相關法令及其勞動衛生管理模式，並切入化學物質管理政策及日本的生物學監視制度，日本執行的健康檢查系統的完整架構及有關生物學的指標最新研究等內容；並參觀產業醫學綜合研究所、日本生物分析研究中心及三菱化學株式會社等，以使上課內容能與實務結合。

此次研修時間前後雖有二十四天，學員除了日方安排的上課內容外，為深入了解課程中的某些內些，因此充分利用上課空檔時間，分別參觀日本厚生勞動省/中央勞動災害防止協會產業安全技術館及女性工作的未來館，千業產業保健推進中心及千業勞動基準監督署，因此建議未來在課程安排方面，能預留一或二天之彈性調整時間，讓學員有機會深入研習某些課程內容。
此次研修承蒙日方贈送一批書籍給學員帶回國內參考應用，學員此行可說是一大收穫，將有助於行政及安全衛生研究上之參考和借鏡。

附錄一：總合精度管理事業參加機關

附錄二：總合精度管理事業參加檢查專門機關
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