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摘要（緣起）
聖多美普林西比瘧疾防治計劃，今年初已從國合會改由外交部直接辦理，從2005年開始連續三年全國性室內殘效噴灑亞滅靈，已獲得有效阻斷瘧疾的傳播，瘧患人數急遽下降。原本計劃繼續推動，聖國各省區瘧患的主動追蹤投藥治療，戶外瘧蚊幼蟲孳生源防治等綜合措施，進一步達到消滅瘧疾的目的。計劃實施因故延宕，今年計劃主持人連教授日清重新主持計劃，繼續推動抗瘧與抗蚊的工作。2008-2009 年瘧患人數有增加趨勢，2010年4-5月份也有一高峰，6-7月份瘧患人數開始下跌。連教授實地瞭解聖國瘧患發生的原因，針對時、地、人、物等因素，規劃因應措施，以達到抗瘧目的。2006年與曾與連教授短期至聖國工作，緣此到聖國幫忙盡一分力。
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聖多美普林西比瘧疾防治計劃短期工作報告
九十九年六月三十日至七月二十五日
短期專家林昌棋

一、目的
     聖多美普林西比瘧疾防治計劃，今年初已從國合會改由外交部直接辦理，從2005年開始連續三年全國性室內殘效噴灑亞滅靈，已獲得有效阻斷瘧疾的傳播，瘧患人數急遽下降。原本計劃繼續推動，聖國各省區瘧患的主動追蹤投藥治療，戶外瘧蚊幼蟲孳生源防治等綜合措施，進一步達到消滅瘧疾的目的。計劃實施因故延宕，今年計劃主持人連教授日清重新主持計劃，繼續推動抗瘧與抗蚊的工作。2008-2009 年瘧患人數有增加趨勢，2010年4-5月份也有一高峰，6-7月份瘧患人數開始下跌。連教授實地瞭解聖國瘧患發生的原因，針對時、地、人、物等因素，規劃因應措施，以達到抗瘧目的。2006年與曾與連教授短期至聖國工作，緣此到聖國幫忙盡一分力。
二、過程
1. 幼蟲防治作業：

   a. 各省區均有三位幼蟲防治員，分配有兩輛機車和每月故定油料，每週固定到省區各處找尋瘧蚊幼蟲孳生源，投藥BTI和IGR，大水省有我們替代役一起工作。剛比亞瘧蚊幼蟲喜歡在淺水且光照充足的地面暫時水灘孳生，在溫度高時，幼蟲很快變蛹及羽化變成蟲。樹林內之積水處或溪流，因光照不夠，不適合剛比亞瘧蚊幼蟲繁殖，滋生較少。因為不管瘧蚊成蟲會不會進屋內，吸血後要產卵孳生時均會受影響，BTI使幼蟲快速死亡，IGR可使之後再來產卵發育的蚊蛹不能羽化。BTI的作用是蚊子幼蟲將含有毒素結晶孢子吞入後，在胃遇到鹼性，毒素溶出，讓幼蚊胃中毒致死，BTI對UV敏感，會被UV破壞，野外使用約一星期有效，放太多浪費，放太少無效。Insect Growth Regulator (IGR)，是昆蟲荷爾蒙可使幼蟲長到蛹後變畸形不能羽化，有效期約一個月半。BTI與IGR是WHO推廣使用的瘧疾防治用藥，對環境無害。只要各省區幼蟲防治員確實仔細投藥BTI與IGR，降低瘧蚊孳生，無瘧蚊則不會有瘧疾傳播。另外孳生源在戶外，不像室內殘效噴灑要進入屋內等麻煩，民眾較易接受。另一方面我們的人員要監督當地省區幼蟲防治員工作外，也要建立可行的評估方式，如各省區負責之幼蟲防治每週懸掛捕蚊燈，計算所採瘧蚊成蚊數量做評估，每月發生瘧患之人數，或防治員每週所採幼蟲(幼蟲數/小時/人)做評估，但此法可能有人為因素影響。連教授希望建立獎勵方式，鼓勵幼蟲防治員認真工作，病患減少，可獲得額外津貼。連教授提到以前巴西用10年時間將侵入之剛比亞瘧蚊根除，之後埃及學習到相關剛比亞瘧蚊清除經驗，只用了3年就根除剛比亞瘧蚊，聖國各機構民眾若能密切配合防治，剛比亞瘧蚊也有可能根除，無剛比亞瘧蚊則不怕瘧疾流行。
b. 連教授認為瘧疾的控制包含：人、瘧蚊、瘧原蟲三方面，最初室內殘效噴灑亞滅靈，是阻斷感染瘧原蟲蚊子的大量傳播循環，已完成最初階段的預期效果，現在因為室內殘效噴灑CNE由global fund出資在執行，我們較無立場去監督噴的好不好，本來就是計劃噴灑三年後改成幼蟲防治。所以我們的工作方向是朝向幼蟲防治，阻斷瘧蚊的發生。目前有感染的病例發生，表示在雨季時，氣溫在25-35 oC，瘧蚊繁殖多，民眾很有可能晚上在戶外活動乘涼，被蚊子叮感染瘧疾，今年前6月瘧疾病患人數與2009及2008年之前6月份相比較，有下降趨勢，其中成人感染明顯較高，5歲以下及孕婦感染明顯較低，原因可能是天氣熱，成人晚上在外乘涼被感染機會增多。該國7月25日地方選舉(省長)，8月1日總理選舉，主要有4大黨，採選舉人登記制 (有登記才有選舉權)，候選人會提供電視，晚上放在屋外供選民觀賞，也增加民眾感染瘧疾的機會。
c. 七月13日集合各省區幼蟲防治員到防瘧團辦公室開會，有連教授、曾蓮芬、本人、陳宗祐、陳郁文、賴建丞、黃晧綱替代役、CNE有三位出席，各省區幼蟲防治員有13位出席 (大水省3位，Principe無)、翻譯1位、技術員1位、巴西回國者1位，連教授首先歡迎他們，說聖國是一美麗的地方，若無瘧疾，會吸引很多人來此旅遊消費，這個國家就會變成富有。鼓勵當地人的榮譽心責任感，希望各省的幼蟲防治員，努力工作，把幼蟲防治做好，則剛比亞瘧蚊繁殖就會降低，7-8月份乾季孳生源較少時投藥，可節省人力物力，甚至可以把剛比亞瘧蚊消滅，則不會有malaria發生。詢問各位在執行上有何困難？會中各省區幼蟲防治員提出問題，均一一詳細解答疑惑。有的幼蟲防治員提到，沒有看到孳生源，還是有瘧蚊出現。曾小姐回答，這一點很重要，因為有民眾認為，已經沒有malaria，所以有發燒症狀，也不去檢驗是否得到malaria，讓感染擴散開來。就像各省幼蟲防治員，認為沒有瘧蚊了，就不仔細去調查是否有幼蟲孳生源，不去投藥，讓瘧蚊再孳生傳播瘧疾。
d. 各省區幼蟲防治工作督察：與CNE聯絡安排各省行程，實地到各地區現場督察幼蟲防治員的工作，並發現可能的困難和問題，做為改善幼蟲防治工作的依據。7月21日，連教授、曾小姐、本人與大水省幼蟲防治員3人，及陳郁文賴建丞會同前往幼蟲防治現場San Joao 及Budo Budo兩地實地幼蟲防治作業，另三位新的防治員及CNE 的Ludovino Santa Rosa也到，發現San Joao部份住宅區原先是溪流行水區域，雨季積水更嚴重，現為乾季乃有積水未退，可能排水設施不良，發現有瘧蚊，是幼蟲防治固定會投藥 (BTI, IGR pyriproxyfen 0.5g) 的地方。Budo Budo在軍營後方，有咖啡園，原有一蓄水區，可抽水灌溉，發現有瘧蚊。所採瘧蚊幼蟲，下午發現所採瘧蚊蛹變平貼水面，不能羽化，可能每星期固定投IGR藥的影響。7月22日，連教授、曾小姐、本人及陳郁文賴建丞會同前往Contagalo中部省區，現場督察幼蟲防治員的工作。不管瘧患發生多寡，每省區均要實地去督察，找出問題並解決問題。
e. 瘧患病例暴發之處理：7月6日，實地堪察沼澤區在Lobata 與Agua Grande交界處之Gomga。五月份時，此部落瘧疾病患較多，沼澤已乾一大半。曾小姐已經請當地沼澤區疏浚一條排水溝，減少雨季的積水。考慮用煙霧 (1-2%有機磷) 夜間噴灑連續7天，消滅成蚊；或者一天有機磷夜間煙霧噴灑 (瘧患住處50公尺內) 加一天沼澤區水面白天ULV (2%) 有機磷水面噴灑，消滅幼蟲，均以柴油稀釋50%之有機磷 (亞特松，貨櫃運來)。
f. 與聖國衛生單位密切聯繫：7月5日拜訪聖國地方病防治中心 (CNE)，談論聖國現在防瘧作業情形，該國殘效噴灑亞滅靈第五年，考慮瘧蚊發生抗藥性的情形 (中心主任)，考慮換藥劑。最近在大水省有一些病例發生，2008-2009年所紀錄各月份瘧疾病患的統計，2009比2008年各月病例數均高出2-3倍，2010上半年病例數下降。今年大水省一村落Gomga 4-5月發生瘧患成人居多。防瘧團與CNE在該村落全面做血液抹片及快篩檢驗，發現有13位快篩陽性，其中血液抹片3位陽性，已投藥治療並追蹤採血檢查21天。7月5日晚間，大使邀請聖國衛生部長(Artrido Pargardho)及CNE主任，陳宗祐連教授、曾小姐、陳宗祐、本人等討論瘧疾防治情形，聖國很高興配合做瘧疾防治工作。7月16日，連教授、曾小姐、陳宗祐、本人與前任衛生部長Cloudina (現為WHO聯絡員)、CNE主任、胖Joao等會面，其間CNE主任說到，CNE工作人員每省噴藥，民眾接受度降低，有民眾反應皮膚碰到會癢、有的認為malaria 已經降低，或者要噴的時候，搬動傢俱麻煩，不用噴了，整體噴灑覆蓋率低，約五成，沒有達到mass effect。前任衛生部長談到收到很多e-Mail詢問聖多美malaria的情形。今年以來malaria確實有下降。
2. 醫學昆蟲學教學：

       a. 7月16日，在防瘧團辦公廳，連教授幫替代役上課，說明抗瘧就是抗蚊。昆蟲學Entomology就是研究節肢動物門Arthropod中之Chilopoda唇足綱, Diplopoda倍足綱, Crustacea甲殼綱, Arachnida蛛形綱, Insecta昆蟲綱，其中鞘翅目(Coleoptera)、雙翅目(Diptera) 兩目較難分類。會吸血之目: 雙翅目(Diptera)、蝨目(Anoplura)、蚤目(Siphonaptera)、半翅目(Hemiptera)。雙翅目即有一對翅膀，另一對退化成平衡棒。蚊子的定義：有一定的脈相(前緣脈’亞前緣脈、1, 2.1, 2.2, 3, 4.1, 4.2, 5.1, 5.2, 6)；脈上有麟片；口器大於頭長約三倍。卵、幼蟲、蛹、完全變態 (complete metamorphosis)。Culicidae蚊科,脈上有麟片; Charboridae毛裝蚊科, 脈上有毛; Dixidae細蚊科. 脈上無麟片或毛。Anophelinae:停在水面上生蛋；Culicinae: Culex在水面上生卵塊，Aedes在水邊上方壁上生卵；Toxorhychinae:空中下蛋。台灣: Anopheles 17, 世界400種(60-80可傳瘧疾)，Toxorhynchite 80(台2), Culicinae (台112)：Aedes: (台37); Culex: (台36); Uranotania: (台12), Mansonia: (台1)。
b. 7月17日，連教授實地帶領陳宗祐、陳郁文賴建丞替代役到Praia Naraze急流溪水內之樹葉岩石表面，採集Simulium蚋之幼蟲、蛹，並掃捕Crab hole之蚊子與白蛉。
c. 7月13日，醫團吳醫師請教，象皮病的血液如何採，血液抹片如何染色。連教授建議Wuchereria bancrofti在聖國Anopheles gambiae 會傳染，熱帶家蚊也會傳，因微絲蟲晚上 (norturnal periodicity) 會出現在周邊末梢血液，所以要在晚上9點以後採手指尖 (當地避諱採耳朵血)，作厚片，乾後以Giemsa 5%染一小時。7月14日，本人會同兩位吳醫師、徐君豪，晚上09:20到象皮腿患者 (雙胞胎兄弟) 採血做厚片，並採集一隻熱帶家蚊。隔日將前一晚所作厚片，以5% Giemsa 染色 1小時，水洗，晾乾，顯微鏡看片，照相。所採蚊子解剖，檢查是否有微絲蟲。
d. 在醫團晚間掛捕蚊燈，將所採集之蚊子：一方面可以用來評估附近是否有瘧蚊孳生，幼蟲防治做得好不好的指標，也可消滅一些瘧蚊。另一方面，可將所採蚊蟲，利用pictorial key，教導陳郁文賴建丞認識蚊種所採集蚊幼蟲做成幼蟲加拿大膠包埋標本，教導陳郁文賴建丞鑑定蚊幼蟲。其他醫學昆蟲如庫蠓、白蛉、蚋、蚤，均教導替代役認識，使替代役對蚊蟲有深刻認識，對於瘧疾防治有所助益。
3. PCR測定瘧原蟲感染、瘧蚊kdr抗藥性、瘧蚊種類：
a. 7月14日，陳宗祐已做項目有: 一：有陽性瘧患血液8個，抽DNA，PCR反應測6個感染瘧原蟲，PCR鑑定6個感染pf(pf, pv, pm, po)；8個濾紙血片，PCR反應測2個感染瘧原蟲，PCR鑑定2個感染pf (pf, pv, pm, po)。二：磨蚊子68樣本，抽DNA，PCR 42組測為Anopheles gambiae 蚊種，PCR 20組反應測未感染瘧原蟲；PCR 38組測kdr，4組陽性 (R. AFON, 6, 1+; Gamboa, 4; A. Grande 4; Biliberdade, 20, 3+; Cantagalo, 4)。後續PCR反應結果，陸續補上。瘧患病人血液的紙碟快篩試劑，優點是時間短，但檢測瘧原蟲的敏感度不如PCR測定，將來病患的追蹤治療可以配合PCR運用。殺蟲劑發生抗藥性約需10代繁殖 (約6個月) 篩選出抗藥性基因，所以半年採集各省瘧蚊，做diagnostic test，用baseline LD99 %兩倍的殺蟲劑濃度測100隻雌瘧蚊的死亡率，可證明是否發生抗藥性。因瘧蚊較少，可以採回來在實驗室大量繁殖1-2代再做，若瘧蚊幼蟲採集數量變少時，各省區人誘餌所採成蚊，抽取蚊子染色體DNA，用PCR測試kdr是否變異，可以暫代。kdr基因是蚊子的離子通透蛋白基因，正常情形，此蛋白會使蚊子吸收除蟲菊和有機氯類的殺蟲劑到蚊子細胞內，蚊子因此死亡，蚊子對此類殺蟲劑有敏感性。若蚊子此kdr基因有變異，則蚊子接觸除蟲菊和有機氯類的殺蟲劑不會進入蚊子細胞內，蚊子不會死亡，蚊子對此類殺蟲劑有抗藥性。在一般蚊子族群中，自然存在一定比率的蚊子有kdr基因變異，數量少而已。
b. 班氏絲蟲病，是蚊子傳播的傳染病，也是WHO提出防治重點項目， Wuchereria bancrofti  PCR診斷相關資料 (pdf檔) 轉給陳宗祐參考，將來可以合專一primers ( ssp基因)，將疑似病患的血液，抽取DNA，測定Wuchereria bancrofti的感染。
三、心得
四、建議事項
1. 瘧疾的控制包含人、瘧蚊、瘧原蟲三方面，最初三年室內殘效噴灑亞滅靈，是阻斷感染瘧蚊大量傳播瘧原蟲的循環，瘧患人數急遽下降，已獲得原先預定之阻斷瘧疾傳播的效果。接下來是計劃室內殘效噴灑三年後，改成幼蟲防治與病患追蹤根治等綜合工作，進一步達到消滅瘧疾的目的。剛比亞瘧蚊幼蟲喜歡在淺水且光照充足的地面暫時水灘孳生，在溫度高時，幼蟲很快變蛹及羽化變成蟲。此種大量繁殖剛比亞瘧蚊幼蟲的地方，各省區幼蟲防治員每週能夠仔細尋找投藥BTI與IGR，降低瘧蚊孳生，無瘧蚊則不會有瘧疾傳播。另外孳生源在戶外，不像室內殘效噴灑要進入屋內等麻煩，民眾較易接受。另一方面我們的人員要監督當地省區幼蟲防治員工作外，也要建立可行的評估方式，如各省區負責之幼蟲防治每週一次懸掛捕蚊燈，一方面可消滅蚊子，一方面可做評估可做為幼蟲防治指標，每月發生瘧患之人數也可做為評估項目，或以防治員每週所採幼蟲 (幼蟲數/小時/人) 做評估，但此法可能有人為因素影響。因為不管瘧蚊成蟲會不會進屋內吸血，之後要產卵孳生時均會受影響，BTI使幼蟲快速死亡，IGR可使之後再來產卵的蚊子不能羽化。病患追蹤根治也是重要項目，病人是否持續吃藥，第3, 7, 14, 21天找到病人並採血化驗，真正達到無瘧疾帶源者，則不會使瘧疾發生流行。現在室內殘效噴灑CNE由global fund出資在執行，是我們較不能控制噴的好不好的工作項目，幼蟲防治與病患追蹤這兩項，我們可努力執行的項目。
2. 瘧患病例發生之處理，例如沼澤區Gomga村落在Lobata 與Agua Grande交界處，五月份時，此部落瘧疾病患較多，可能沼澤孳生大量瘧蚊，發生傳播循環。已經請當地沼澤區疏浚一條排水溝，減少雨季的積水。也可考慮用煙霧 (1-2%有機磷) 夜間噴灑，消滅成蚊；或者有機磷夜間煙霧噴灑 (瘧患住處50公尺內) 加上沼澤區水面白天ULV (2%) 有機磷水面噴灑，消滅幼蟲。另外San Joao也發瘧疾病患，此住宅區原先是溪流行水區域，雨季積水更嚴重，現為乾季乃有積水未退，可能排水設施不良，發現有瘧蚊，除了經常性投藥防治幼蟲，也可有機磷夜間煙霧噴灑或ULV (2%) 有機磷水面噴灑。或與聖國聯繫解決排水設施不良的根本問題。

3. 瘧患病人血液的紙碟快篩試劑，優點是時間短，但檢測瘧原蟲的敏感度不如PCR測定，將來做病患的追蹤治療工作，PCR鑑定瘧原蟲可以配合運用。因瘧蚊較少，可以採回來在實驗室繁殖1-2代再做，但此飼養需耗大量人力。若瘧蚊幼蟲採集數量變少時，各省區人誘餌所採成蚊，抽取蚊子染色體DNA，用PCR測試kdr是否變異，可以暫代。
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五、附件

   1. Carry out light trap during night in Missao Medical with different trap models.
	date
	8W大風扇(3天平均)
	10W最大風扇(2天平均)
	陰極管 (4天平均)
	無陰極管 (4天平均)

	mass(g)
	0.30
	0.65
	0,17
	0.09

	♀Anopheles gambiae
	5
	10
	1
	0

	♂Anopheles gambiae
	8
	10
	1
	1

	♀Culex quinquefasciats
	9
	11
	8
	6

	♂Culex quinquefasciats
	15
	52
	7
	10

	♀Culex. cinerellus
	4
	1
	0
	0

	♂Culex. cinerellus
	1
	3
	0
	0

	♀Culex. decenx
	0
	0
	0
	0

	♂Culex. decens
	0
	0
	0
	0

	♀Ae. nigricephalus
	0
	0
	1
	0

	♂Ae. nigricephalus
	0
	0
	0
	0

	♀Ae. aegypti
	0
	0
	0
	0

	♂Ae. aegypti
	1
	0
	0
	0

	♀Mimomyia mediolineata
	2
	4
	0
	0

	♂Mimomyia mediolineata
	0
	1
	0
	0

	♀Uranotaenia balfouri
	0
	3
	0
	0

	♂Uranotaenia balfouri
	0
	1
	0
	0

	Simuliidae
	12
	10
	1
	1

	Cyclorrhapha
	29
	21
	2
	1

	Chironomus
	58
	87
	14
	1

	Beetle
	24
	104
	5
	0

	Psychodidae
	11
	30
	9
	5

	Termite
	0
	1
	0
	0

	Tipulidae
	7
	4
	1
	0

	Lepidoptera
	33
	111
	54
	25

	Hemiptera
	8
	47
	0
	1

	Homoptera
	17
	62
	1
	0

	Neuroptera
	2
	1
	1
	0

	Corrodentia
	1
	0
	0
	0

	ant
	2
	27
	0
	0

	Thythanoptera薊馬
	0
	9
	0
	0

	Hymenoptera蜂
	0
	2
	0
	0

	Ceratopogonidae
	421
	201
	21
	6

	Other diptera
	131
	241
	46
	20


2. Malaria case numbers during Jen. - Jun. in 2010

	localidade
	average of age
	below 5 years (%)
	pregnancy
	male(%)
	female(%)
	Above 5 years (%)
	Total

	Centro

Hospital
	19.4
	144 (18.7)
	10
	371 (48.1)
	256 (33.2)
	627 (81.3)
	771

	Agua Grande
	20.2
	56 (11.4)
	7
	243 (49.5)
	185 (37.7)
	435( 87.2)
	491

	Lemba
	15.9
	6 (21.4)
	1
	16 (57.1)
	5 (17.9)
	22 (75)
	28

	Me Zoxi
	20.0
	36 (22.2)
	0
	75 (46.3)
	51 (31.5)
	126( 77.8)
	162

	Lobata
	22.6
	13 (9.8)
	0
	55 (41.4)
	65 (48.9)
	120 (90.2)
	133

	Contagalo
	19.5
	24 (16.2)
	0
	69 (46.6)
	55 (37.2)
	124 (83.8)
	148

	Caue
	21.4
	4 (14.3)
	1
	18 (64.3)
	5 (17.9)
	24 (82.1)
	28

	Principe
	18.4
	2 (10)
	0
	12 (60)
	6 (30)
	18 (90)
	20


3. Malaria cases above 5 year-old during Jen. to Jun. in 2010 and 2007
	localidade
	2010 - Jen. – Jun. cases of

above 5 year-old
	2007-Jen. – Jul. cases of

above 5 year-old

	CentroHospital
	628
	180

	Agua Grande
	435
	119

	Lemba
	22
	83

	Me Zoxi
	126
	126

	Lobata
	120
	119

	Contagalo
	124
	235

	Caue
	24
	74

	Principe
	18
	17


4. Age distribution of malaria cases Jen. to Jun. in 2010
	0-4
	285

	5-9
	255

	10-19
	460

	20-29
	356

	30-39
	194

	40-49
	127

	50-59
	57

	60-69
	26

	70-79
	17

	80-89
	3

	90-99
	1


5. Culicoides of Sao Tome                6. Simulium of Sao Tome

[image: image1.emf]       [image: image2.emf]
7. Phlebotomidae and flea of Sao Tome  
[image: image3.emf]
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