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摘  要

第 27 屆「國際鹵化持久性有機污染物－戴奧辛研討會 (27th International Symposium on Halogenated Persistent Organic Pollutants－Dioxin」今年 (2007) 於日本東京大倉飯店 (Hotel Okura Tokyo) 舉行，會期自 9 月 2 日至 9 月 7 日，共計5日。本屆研討會計有 37 個國家近 1000 位專家學者參加，發表論文 763 篇。本次研討會之重點包括持久性有機污染物 (persistent organic pollutants, POPs) 之研究現況、耐燃劑之污染及風險分析、戴奧辛快速篩檢法之趨勢以及斯德哥爾摩公約之管制策略等。參展廠商於本次大會中同時展出各種新穎設備及儀器，其中以自動化前處理及淨化設備最受到各界矚目。
本次大會主辦國非常用心辦理此次研討會，開幕式由日本皇太子德仁親臨主持，並發表演說，與會人士均可感受到日本對於解決持久性有機污染物議題的重視與決心。
關鍵詞：戴奧辛、多氯聯苯、多溴聯苯醚、毒性當量、毒性當量因子、耐燃劑、斯德哥爾摩公約、共平面多氯/溴聯苯污染物、四溴雙酚Ａ、六溴環十二烷
壹、目的
本次奉派參加第 27 屆「國際鹵化持久性有機汙染物－戴奧辛研討會」之主要目的，係希望瞭解國際對 POPs 議題之最新知識、研究趨勢、分析技術等，並將本局在此領域之研究成果於研討會中發表，透過與國際專家學者之切磋討論，提升本局之研究水準及增加國際能見度。此外，於研討會中結識相關領域專長之學者專家，建立良好的溝通管道，累積本局之專家諮詢智庫，以協助國內快速解決將來所遭遇之各項議題。
貳、過程

一、行程紀要

第 27屆「國際鹵化持久性有機汙染物－戴奧辛研討會」，於日本東京舉行，研討會會場位於東京知名的大倉飯店，會期自 96 年 9 月 2 日至 7 日，共計 5日。行程表如下：
	日期
	地點
	工作記要

	96.9.2
	台北—日本
	起程

	96.9.3-9.7
	日本東京

	參加「第27屆國際鹵化持久性有機污染物－戴奧辛研討會」並發表壁報論文

	96.9.7
	日本—台北
	返程


二、會議紀要

本屆研討會與會各國專家學者眾多，計有來自 37 個國家近 1000 位專家學者參加，發表論文 763 篇，包括論文宣讀 267 篇，壁報論文 496 篇，內容涵蓋 36 個主題，比去年 (2006) 足足多出 100 篇以上的論文，足見本次研討會之盛大。今年台灣有來自中央大學、成功大學、中原大學、高雄第一科技大學、工業技術研究院、弘光科技大學、中央研究院、行政院環保署環境檢驗所及本局等約 30 位學者及專家參加本會，發表論文 30 篇，本局薦任技正鄭維智及「人體血液中戴奧辛背景值調查」委辦計畫單位國立成功大學也分別於本研討會中發表論文，如附件一。
本研討會於 9月2 日下午開始報到，主辦單位於當晚舉辦接待會，歡迎來自世界各國專家學者，許多曾受邀至台演講的專家也都蒞臨會場；9月 3 日研討會正式開始，開幕典禮首先由大會主席 Dr. Masatoshi Morita 致詞，隨後日本皇太子德仁親臨會場，發表開幕典禮演說，顯見日本對本次研討會之重視，皇太子於演說中強調：「.…工業發展雖然使得人類的生活更加的富裕與方便，然而伴隨而來的持久性有機污染物的環境問題已經影響全球，透過本研討會中專家學者在各學科之間的努力，勢必能夠提出解決的方案或對策，以減少有毒環境污染物帶給人類的健康風險….」，全文內容如附件二。此外，開幕典禮並安排由日本知名小提琴家 Chisako Takashima 小姐所率領的 12 位小提琴手演奏優美的音樂及 Goh Hotoda 先生所指導的日本鼓樂 (Wadaiko “Yamato”) 表演，節目精彩，將開幕典禮的氣氛烘托至最高點，在與會各國人員的起立鼓掌與讚嘆下，正式揭開本次研討會。

本研討會每日上午均安排大會專題演講 (plenary lecture)，隨後進行論文宣讀及壁報論文展示，論文宣讀部分共分成 6 個場地同時進行，以相關議題為分類，邀請專家、學者進行討論。壁報論文分為 2 個梯次 (分別為 9.3～9.4及9.5～9.6 各一梯次) 張貼，並於每日下午 1～2 點展示，提供論文作者解說並與其他參閱者討論。研討會結束前一晚，主辦單位特別準備晚宴，並精心設計融合日本傳統與西洋藝術的表演節目，熱鬧而精彩的節目內容展現了令人佩服的民族信心，此次研討會對於日本外交推展無疑是一次完美的演出。研討會最後一天則由學者進行總評、頒發學生獎牌、介紹 2008 戴奧辛年會主辦國及閉幕。
本研討會贊助廠商約 30 個，於本次會期中也推出許多新穎的儀器、設備、試藥等，吸引許多的關注與討論。
參、心得
本次論文發表的內容豐富而多元，在專題演講部份，均由各方面的專家學者發表演說，主題涵蓋 POPs 所面臨的現況與問題、耐燃劑之風險分析、芳香族碳氫化合物接受器在毒性學及生理學上的作用機制、戴奧辛生物篩檢法以及斯德哥爾摩公約會議列管物質及管制策略等，由本次專題演講的內容，可以一窺目前國際對 POPs 所關注的各項議題及焦點。在論文宣讀與壁報論文部份，內容深入環境、食品、飼料、人體、毒性、暴露評估、分析方法、法規政策等議題，涵蓋廣泛，以下將分述參與研討會所獲得的資訊與心得。
一、持久性污染物之研究現況
本次研討會在開幕後的第一場演講係由美國環保署 Birnbaum 博士擔任講員，就持久性有機污染物所面臨的現況及問題發表演說，Birnbaum 博士指出，自 1981 年起，戴奧辛奧辛國際研討會的舉辦至今已經超過 25 年，每年均有 1000 位以上專家參與盛會，共同就 POPs 的相關議題提出討論與經驗分享。在 2001 年的斯德哥爾摩會議中也決議有必要儘快排除或限制 POPs 的生產製造，並且減少非刻意的排放 POPs，顯示國際間對於解決污染物普遍持有刻不容緩的決心。

由於各國對於 POPs 的重視以及管制，環境中大部分的 POPs 含量雖然已經逐漸降低，然而多氯戴奧辛 (polychlorinated dibenzo-p-dioxins, PCDDs)、多氯呋喃 (polychlorinated dibenzo-furas, PCDFs) 或擬似戴奧辛多氯聯苯 (dioxin-like polychlorinated biphnyls, DL-PCBs) 等有害物質依舊存在環境中，甚至有些 POPs 還持續在製造及使用中，如滴滴涕 (DDT)、多氯聯苯等。此外，科學家還不斷的在環境中發現其他與戴奧辛具有類似毒性的化合物，如多溴戴奧辛 (polybrominated dibenzo-p-dioxins, PBDDs)、多溴呋喃 (polybro minated-furans, PBDFs) 等，顯示人類所遭受的環境污染物持續在增加中。

近年受到矚目的新課題包括使用於傢具、電器產品之耐燃劑 (flame retardants) 的污染，包括多溴聯苯醚化合物 (poly-brominated diphenyl ethers, PBDEs)、六溴環十二烷 (hexabromo-cyclododecanes, HBCDs)、四溴雙酚 A (tetrabromobisphenol A, TBBPA) 等，如圖一。此外，具有化學耐性及表面特性的全氟烷基化合物 (perfluoroalkyl compounds, PFCs) 所引起的環境污染及對人類健康的影響，也逐漸受到重視，包括全氟辛烷硫磺酸 (perfluorooctane sulphonates, PFOS)、全氟辛酸 (perfluorooctanoic acid, PFOA)、全氟烷基羧酸酯 (perfluoroalkyl carboxylic acids, PFCA) 等化合物，如圖二。許多研究已經於環境及人體中檢測出此類化合物，也有些報告指出這些化合物的累積對於實驗動物的健康造成傷害，因此 Birnbaum 博士呼籲各界應重視此類化合物的研究與風險評估。最後，Birnbaum 指出對 POPs 的研究期許，快速篩檢方法的開發、暴露量的評估以及由社會、法律、經濟及政治層面評估 POPs 的風險及管理為將來的努力方向。

持久性有機污染物的研究不僅方興未艾，顯然還有很大的空間需要各方的努力，身為地球村的一份子，我國也應該這個領域參與共同解決 POPs 對人類所造成的危機，在食品監測方面，本局於 2001年起，已就斯德哥爾摩公約的各項 POPs 進行監測，其他如耐燃劑等污染物也於 2006 年開始著手進行檢驗方法之開發與監測，顯示我國在 POPs 努力與潮流同步，相信對於評估國人的 POPs 暴露具有重要的幫助。
二、芳香族碳氫化合物接受器在毒理學及生理學上的作用及機制
日本 Fujii-Kuriyama 博士於專題演講中發表芳香族碳氫化合物接受器 (arylhydrocarbon receptor, AhR; 或稱為戴奧辛接受器，dioxin receptor, DR) 在毒理學及生理學上的作用及機制。AhR 因為應用於作為戴奧辛生物快速檢驗之工具，近年來受到許多研究的關注。他指出早期AhR被認為是動物細胞內的一個細胞質因子 (cytoplasmic factor)，係游離於細胞間，與溶解性蛋白質結合的接受體，與多元芳香族碳氫化合物 (polyacrylhdrocarbons, PAHs) 或戴奧辛(2,3,7,8-tetrachlorodibenzo-p-dioxin, TCDDs) 等化合物具有強親和力，當 TCDDs 或 PAHs 與 AhR 結合後，會被帶入細胞核，與細胞內的戴奧辛反應元素 (dioxin responsive element, DRE) 基因連結，進而影響該基因的表現。然而，最近的研究顯示，AhR 的作用可能不止於此，由 AhR 缺陷老鼠 (AhR-deficient) 的功能性研究顯示，大部分的毒性作用主要是由 AhR 居中誘導而發生，然而在生理學上的研究顯示，AhR 也能夠多面向的促使動物的生理作用正常化，這些生理作用包括生殖力、免疫性、小腸細胞的增生等。因此本次專題演講的重點放在 AhR 在生理學上的角色以及抑制結腸腫瘤產生的功能研究上。
Fujii-Kuriyama 博士以一種體內細胞缺少 AhR 的老鼠(簡稱為 AhR-KO mice) 進行一連串的試驗，然後檢視 AhR-KO 老鼠的消化道，發現 AhR-KO 老鼠容易發生結腸腫瘤 (colonic tumors)，尤其是位於盲腸的位置；相對的，AhR 老鼠則不會發生結腸腫瘤。此外，具有缺陷的 AhR-KO 老鼠壽命比正常的老鼠壽命顯著短少許多。進一步探討這兩種老鼠在 6 周歲時小腸中 AhR 及β-catenin (大腸癌組織中與細胞惡性化有關的許多蛋白質之一) 蛋白質的表現，發現在 AhR 老鼠的帕內特氏細胞 (Paneth cells: 小腸和闌尾黏膜表面的一型特化的上皮細胞) 上的 AhR 的表現相當豐富；而β-catenin 蛋白質則不正常地累積聚集在 AhR-KO 的小腸上皮細胞，研究指出，AhR 可藉由將 APC 系統中的 β-catenin 蛋白質降解來抑制腫瘤的發生。
此外，生理學上的研究顯示，AhR-KO 老鼠的生殖能力顯著降低，尤其是雌鼠的生殖率降低 2～3 倍，該雌鼠在排卵前期，卵泡雖然正常的生成，不過在排卵期時，卻發生明顯的缺陷，其中卵巢內的卵母細胞比正常老鼠的數量少約 6 倍，而黃體素的量也少了許多，進一步的分析更發現，卵巢內的求偶素 (estradiol) 約減少為正常老鼠的 1/3 或 1/4，如果給與 AhR-KO 老鼠適量的求偶素來補充後，其生育率可回復至正常水準，研究結果顯示，求偶素合成量的降低，至少是導致 AhR-KO 老鼠生育率下降的主要原因之一。
生物體內有關 AhR 的研究已然成為戴奧辛類化合物及其他毒性物質分析方法的另外一個重要的分支，不過從此篇的專題演講可以窺出除了在篩檢法上的應用之外，AhR 仍有許多尚待釐清的功能或作用，亦即研究方向的多元化為研究人員所應深思的，也將有助於了解 POPs 的在動物體內的影響。
三、戴奧辛生物篩檢法之趨勢

美國加州大學的 Dension 教授於專題演講中指出，雖然高解析度氣相層析質譜儀 (HRGC/HRMS) 係作為分析戴奧辛的重要工具，然而，分析費用高昂以及耗時耗力卻是其主要的缺點，在面對大量樣品及僅需篩檢分析結果的要求下，以 HRGC/HRMS 等高貴儀器為工具的化學分析方法，的確有其執行上的困難及不切實際的一面。因此近年來，各種生物篩檢法因運而生，且不斷的改進與應用於分析各種基質中戴奧辛的含量，如免疫鑑定法 (immunoassays) 及生物鑑定法 (bioassays)。目前也有許多國家已經在法規上認可生物分析方法作為戴奧辛類化合物的篩檢方法，包括歐盟、美國、日本等國家。其中歐盟的 EU Directive 2002/69/EC 中有關食品中戴奧辛之分析方法及包含了篩檢方法及確認方法，篩檢方法除了低解析度的 GC/MS 外，也包括了生物鑑定法，而用以確認戴奧辛同源物之分布及含量係以 HRGC/HRMS 為確認方法。
生物鑑定法係利用 PCDD/Fs 或 PCBs 具有活化AhR 及 AhR 訊號傳導 (AhR signal transduction) 的特性，來偵測檢體中的戴奧辛含量，例如荷蘭 BioDetection System B.V. 公司所發展的 DR CALUX (Dioxin Response-Chmically Activated LUciferase eXpression) 戴奧辛生物篩檢法，係利用遺傳工程的方法，將螢火蟲體內之冷光酵素基因 (luciferase gene) 接在老鼠肝癌細胞株 (H4IIE) 之戴奧辛反應元素 (DRE) 基因上，當戴奧辛化合物進入該細胞時，細胞內之 AhR 會與之結合，然後進入細胞核內，活化 DRE 基因，啟動先前所植入之冷光酵素基因，進行轉錄及轉譯工程，於細胞質中製造出冷光酵素。因此只要加入適合該酵素之受質，如冷光素 (luciferin)，便可反應而發出冷光，利用冷光儀儀器偵測可測定戴奧辛含量。從許多確效研究顯示，生物篩檢法已經具備快速分析、正確性高以及經濟的優點，並可作為許多基質中戴奧辛相對含量定量用的篩檢方法。比利時的 Van Wouwe 等人 (2007) 根據 9 個具有操作 CALUX 執照的實驗室所作的實驗室間共同實驗結果指出，CALUX 的確具有篩檢食品中 PCDD/Fs/PCBs 含量的能力。
免疫套組的生物鑑定法 (kit-based bioassay)，也屬於生物篩檢的方法之一，其原理係利用抗體對於 PCDD/Fs 或 PCBs 的高特異性來進行偵測，如酵素連結免疫法 (enzyme-linked immunosorbent assay, ELISA) 分析擬似戴奧辛毒性化學物質。目前該方法並未被廣泛採用，不過該方法比 CALUX 的操作更為簡單，而且無需擁有操作執照。Hasegawa 等人 (2007) 指出，養殖鮭魚含有高量的戴奧辛毒性物質，可能與飼料中含有高量的魚或魚油有關，其中含有高量的 PCDD/Fs及 DL-PCBs，魚類檢體中 DL-PCBs 的 TEQ 貢獻量較大，因此適合採用對 DL-PCBs 具有特異性的ELISA 來預測魚類檢體的 TEQ，研究人員選用兩種市售的 ELISA  (分別為日製的 PCB 118 ELISA 及美製的 PCB/120/169 ELISA) 套組進行試驗，並與 HRGC/HRMS 之 PCB 118、PCB 126、DL-PCBs及 total TEQ 之分析結果比較，相關性相當良好 (r > 0.78 以上)，如圖三及圖四，顯示 ELISA 套組可作為篩檢法之選項之一。

不論是生物篩檢法或是免疫套組篩檢法，都已經成為檢定戴奧辛類化合物污染的另一項參考的指標，前述 Birnbaum 博士對於篩檢法也有許多的期許，因此，國內對於篩檢法的評估與如何應用的時機亦應早日著手進行，目前行政院環境保護署環境檢驗所為國內同時具有以 HRGC/HRMS 分析技術、生物篩檢法、免疫套組篩檢法之技術，而行政院農業委員會也已經取得生物生物篩檢法之操作技術，同時評估化學分析方法的設立，在可見的未來，整合不同分析技術所展現出來的數據，將可更完整的資訊，協助有效控制 POPs 對於環境及人體健康的影響。
四、戴奧辛及擬似戴奧辛多氯聯苯之規定及含量趨勢
食物為人類戴奧辛暴露的主要來源，因此監測食物中戴奧辛的含量有助於評估居民的危害暴露量及環境污染改善的成效。歐盟於 2001 年提出解決策略 (COM(2001) 593 final)，希望藉由減少環境、飼料及食品中戴奧辛及多氯聯苯的濃度，以保護環境及維護人類的健康，並制定食品及飼料中戴奧辛含量限量標準 (Council Regulation (EC) No. 2375/2001, Directive 2002/32/EC)及行動標準(2002/201/ EC)。當時該標準中並沒有 DL-PCBs 的規定，主要是因為對 DL-PCBs 在環境中的的含量及影響並不是十分了解，因此暫時未制定其限量標準。不過許多研究已於此時著手建立食品及飼料中DL-PCBs 含量之背景值資料。2006 年 2 月，歐盟便根據所蒐集的資料，制定了 DL-PCBs 的行動標準 (2006/88/EC)，並將 2001 年所訂定的限量標準更新，有鑑於 DL-PCBs 係屬擬似戴奧辛類化合物，因此新的法規中，除了規定 PCDD/Fs 的 TEQ 之外，也將 DL-PCBs 的 TEQ 併入計算，並設定最大限值，該標準已自 2006 年 11 月 4 日正式實施 (Commission Regulation (EC) No 199/2006)。顯示在考慮戴奧辛類毒性化學物質之毒性當量時，必須同時考慮 PCDDs、PCDFs 及 DL-PCBs 三種毒性化學物質的貢獻，才能真正的反應其毒性當量。

隨著法規的訂定與國際對此議題的關注，各國紛紛花費心力進行戴奧辛類化合物監測與管理。Fuerst (2007) 年指出，德國行政區北萊茵河威斯特法利亞 (North Rhine-Westphalia, NRW) 政府從 1990 年起，每 4 年一次，監測乳製品中戴奧辛含量，截至 2006 年為止，共計分析 530 件以上的乳製品，1997 年世界衛生組織公布了DL-PCBs 之毒性當量因子 (toxic equivalent factors, TEFs)，因此自 1998 年起開始監測 DL-PCBs。到目前為止，由 2006 年的監測結果，乳製品中的 PCDD/Fs、DL-PCBs 及 PCDD/Fs/PCBs 含量分別為 0.51、0.92 及 1.44 pg WHO-TEQ1998/g fat，其中 DL-PCBs 的毒性當量佔總毒性當量的 63%，顯示在評估戴奧辛類毒性化學物質時，不可忽視 DL-PCBs 對毒性當量的貢獻。此外，分析也指出 DL-PCBs 毒性當量與 PCDD/Fs/PCBs 毒性當量有良好的相關性 (R2 > 0.8)；而 以 PCB 28, 52, 101, 138, 153, 183 為檢測目標的指標多氯聯苯 (PCB indicator) 含量總和亦與 DL-PCBs 亦具有良好的相關性 (R2 > 0.8)，顯示 PCBs 含量監測上的重要性及應用性。比較歷年德國的監測結果，乳製品中的 PCDD/Fs 含量減少約 65%；指標 PCBs 含量減少 70%；DL-PCBs 減少約 50%，如圖五及圖六。由此顯示，一方面透過法規的訂定以及顯示政府透過對食品的監測，使的德國的乳製品中戴奧辛污染物的含量逐年下降，確實減少人類的暴露量，對於居民的健康風險具有正面的影響力。
日本環保署 Iguchi 等人 (2007) 計算1999～2005 年居民於飲食、吸入及土壤之PCDD/Fs/PCBs 暴露評估，發現日本居民之總暴露量分別為 2.32、1.50、1.68、1.52、1.35、1.43及1.22 pg TEQ/kg bw/day，顯示暴露量有逐年下降的趨勢，這與日本於 1999 年訂定相關管制的戴奧辛法令 (Ministry of the Environment 1999) 有直接的影響。
美國 Scheter 等人 (2007) 比較 1973 及 2007 年血液中持久性有機污染物之含量差異，發現 PCDD/Fs、DL-PCBs 含量均顯著下降，但是血液中 PBDEs 之含量則顯著增加。

瑞典 Ankarberg 等人 (2007) 依據 1999～2004 年對戴奧辛類化合物的監測，成人之 PCDD/Fs/PCBs 總膳食攝取量為 1.1 pg WHO TEQ1998/kg bw/day，兒童之總膳食攝取量則介於 1.2～2.3 pg WHO TEQ1998/kg bw/day，隨年紀之不同有些為的差距，其中魚類及魚貝類食物均為 PCDD/Fs/PCBs 主要貢獻食物。

此外，由本局所委辦之人體血液中戴奧辛背景值調查結果也在研討會由國立成功大學 Hsu 等人 (2007) 提出報告，其中 18～45 歲成年人血液中 PCDD/Fs 含量範圍介於 4.95～23.4 pg WHO TEQ1998/g fat，DL-PCBs 之含量範圍介於 1.74～14.4 pg WHO TEQ1998/g fat，調查結果顯示血液中戴奧辛類化合物之含量與年紀成正相關，且與性別及居住地呈現顯著差異。

法規的訂定與政府監測計畫的執行，顯然有效降低 POPs 的污染情形，從上述歐盟、德國、日本、美國的研究結果都顯示同樣的趨勢，因此透過積極面對的正面管理模式與監控，的確可以有效管制 POPs 的持續污染，進而減少人類受到 POPs 的暴露量。我國亦已制定「食品中戴奧辛處理規範」(衛生署，2006)，並自 90 年起由本局委託國內研究單位進行「食品中戴奧辛背景值調查」計畫，93 年起開始分析各類食品中 DL-PCBs 含量，在逐年的監測與管制之下，相信有助於降低國人 POPs 的暴露風險。不過目前的法規中僅規定戴奧辛含量的最大限量，並未將 DL-PCBs 的 TEQ 納入考慮，對於水產品而言，由前述可知，DL-PCBs 的貢獻量不可忽視，台灣係屬海島國家，水產品之食用相對較高，因此，未來我國可參考歐盟管理之方式，在背景資料蒐集完備後，參考國人膳食攝取量後進行風險分析，將 DL-PCBs 限量標準納入處理規範中，使其真正反應戴奧辛類化合物之毒性當量。

五、共平面多氯/溴聯苯污染物

在本屆的戴奧辛研討會中，除了戴奧辛等 POPs 議題之外，新型的毒性化學物質也受到關注，日本 Ohta 等人 (2007) 首次於各類食品 (畜肉、魚肉以及蔬菜) 及母乳中發現含有共平面多氯/溴聯苯 (polychlorinated/brominated coplanar biphenyls, Co-PXBs)，化學結構如圖七。目前對於該化合物的毒性並不清楚，不過研究人員假設其毒性當量與 DL-PCBs 相同下計算其 TEQ，結果顯示母乳中的 Co-PXBs 含量範圍介於 0.42～1.41 pg TEQ/g fat，食品中以魚肉的含量為最高，檢體最高可達到 1.24 pg TEQ/g fresh weight。
依據日本政府的規定，對於 PCDD/Fs 及DL-PCBs 的每日膳食攝取量 (daily dietary intake) 必須低於每日容許攝取量 (tolerable daily intake, TDI) 4 pg TEQ/kg bw/day，係介於世界衛生組織組織 TDI (1～4 pg TEQ/kg bw/day) 之範圍，然而，如果將其他與戴奧辛類似的毒性物質如 PBDD/Fs, PXDDFs, Co-PBBs 及本研究所發現的 Co-PXBs 納入計算，則每日膳食攝取量可能會超過標準。隨著研究人員的努力，環境中的污染物也不斷的浮現，因此除了目前各界所關注的戴奧辛等 POPs 之外，也應隨著研究的新發現，同時檢視其他陸續被發現的新型毒性物質，並透過更多的研究來評估對人類健康造成的風險。
六、新制戴奧辛毒性當量因子之評估

為了協調國際上對於 PCDDs/Fs 及 DL-PCBs 之 TEFs 的使用，世界衛生組織於 1990 年透過化學安全國際計畫（International Programme on Chemical Saftey, IPCS）召開專家諮詢會議，著手建立戴奧辛類化合物之 TEFs。由於研究日新月異，因此會依據新的研究結果，每隔 5 年定期重新檢視 TEFs 的適用性。1993 年首先經由 Ahlborg 等學者經過評估 PCDDs/Fs 及 DL-PCBs 毒性後，訂定了 PCDDs、PCDFs 及部份 PCBs 對於人類及哺乳動物之 TEFs 值；1997 年由 van den Berg 等學者針對哺乳動物的部份，更新了其中數個戴奧辛同源物之 TEFs，並取消原列於 DL-PCBs 之雙鄰位多氯聯苯（di-ortho PCBs）之 TEFs 值，其內容於 1998 年發表於期刊中，一般稱為 WHO-TEFs1998 (亦有稱之為 WHO-TEFs1997)。至今 WHO/IPCS 專家諮詢會議已就PCDDs/Fs 及DL-PCBs 提出 2 次的重新評估，2005 年 WHO 於瑞士日內瓦總部召開 WHO/IPCS 專家諮詢會議，其評估結果報告亦於毒物學科學期刊 (2006) 發表，稱為 WHO-TEFs2006 (亦有報告稱之為 WHO-TEFs2005)，如表一，WHO 除希望各界參考之外，亦建議立即採納新制 TEFs 值計算戴奧辛類化合物之毒性當量。
因此，有關新制戴奧辛毒性當量因子之應用，在今年的研討會依舊為討論的重點，其中德國 Malisch 等人 (2006) 比較以舊制 WHO-TEFs1998 及新制 WHO-TEFs2006 計算 2002～2006 年之 1121 食品中 PCDD/Fs 及 DL-PCBs 含量，發現以新制計算後，PCDD/Fs、PCBs 及 PCDD/Fs/PCBs 的 TEQ 約減少 14% ；若依不同的戴奧辛同源物而定，有些檢體之 TEQ 可能降低 75% 或增加 140%，主要是因為擬似戴奧辛多氯聯苯中的非鄰位多氯聯苯 (non-ortho PCB) 之 TEQ 增加約 4 %，而單鄰位多氯聯苯 (mono-ortho PCB) 之 TEQ 降低約 80%。
荷蘭 Hoogenboom 等人 (2006) 分析曾遭受污染的河川 (Rhine、Meuse及Waal等河川) 中鰻魚的戴奧辛含量，發現鰻魚的 PCDD/Fs 及 DL-PCBs 含量超過歐盟的限量標準。再進一步分別以新制及舊制的 TEFs 計算 TEQ，發現以新制的 TEFs 計算時，TEQ 會比舊制低約 40%，如圖八。比 van den Berg 等人 (2006) 所評估的 15% 要低了許多，主要原因來自野生鰻魚中 mono-ortho PCB 的含量較高，如前所述，該類毒性物質之新制 TEFs 較低，因此導致整體的 TEQ 值下降。
由以上的研究顯示，由於戴奧辛類化合物的毒性當量因子經過重新評估，因此採用新制的WHO-TEFs2006 計算 TEQ 時，必須注意環境中 TEQ 的減少有可能是因為採用新制計算，而不是因為環境改善而使 TEQ 降低，將來有必要檢討現行的最大及行動限量標準，以免發生錯誤判斷。我國目前有關戴奧辛之限量標準係採用 WHO-TEFs1998計算，為因應未來國際採用新制，我國應及早就兩者之差異進行探討，以客觀評估戴奧辛類有害物質的污染程度及環境改善效果。
七、耐燃劑分析技術之趨勢
有關耐燃劑的監測與分析，除了 PBDEs之外，耐燃劑 HBCDs 及TBBPA 化合物也是目前逐漸受到關注的環境污染物。HBCDs 為一非苯環之溴化環狀烷類化合物，具有複雜的立體結構，HBCDs 於聚苯乙烯泡沫材料 (polystyrene foams) 中作為耐燃劑，通常作為建築材料的熱絕緣體。研究指出，HBCDs 為一種破壞內分泌系統的有害物質，會影響甲狀腺荷爾蒙接受器啟動之基因表現。

HBCDs 具有 5 個同分異構物 (α、β、γ、δ、ε)，因其結構上含有鹵化物，可使用氣相層析搭配電子捕捉偵測器分析，或者使用氣相層析質譜儀之負離子化學游離法分析。然而以 GC 分析時，無法有效區分 HBCDs 之異構物，再者因其具熱不穩定性特性，在高溫加熱下會分解或進行異構物間的轉換，因此近年來，研究人員紛紛採用液相層析法搭配串聯質譜 (LC-MS/MS) 分析。

Gómara 等人 (2007) 採用 LC-ESI/MS/MS 分析 3 種 HBCDs (α、β、γ) 及各相對應對掌異構物 (enantimoers)，不過該質譜分析器係屬離子阱質譜分析器 (ion trap mass spectormeter)，因此須進行參數的最佳化設定，如與離子阱內目標離子捕捉穩定性有關的 qz、碰撞誘導解離 (collision induced dissociation, CID) 能量等等，另外也須考慮 HBCDs 對熱不穩定的特性來調整參數，研究結果顯示經由最適化條件設定後，可同時分析 HBCDs 6 種對掌異構物。Kakimoto 等人 (2007) 則採用 LC-ESI/MS/MS 分析 HBCD，其質量分析器係屬三段四級柱 (tandem quadrupole mass spectrometer)，檢體為市售魚油及海洋哺乳動物油 (sea mammal oil) 補充品，淨化係採用膠過濾 (gel permeation chromatography, GPC) 將油脂與 HBCD 區分，再進行質譜分析，該方法可同時分析 α、β及 γ-HBCD。Worrall 等人 (2007) 則以超高效液相層析串聯質譜儀 (UPLC®/MS/MS) 同時分析 TBBPA 及 5 種 HBCD (α、β、γ、δ、ε)，感度及解析度均佳，分析時間可縮短至 5 min，Worrall 等人 (2007) 也指出在其所分析的水產品中均檢出 TBBPA，而且大部分檢體檢出α、β 及 γ-HBCD，其他 δ 及ε-HBCD 則均未檢出。

本局目前已經建立乳品中 PBDEs 含量之檢驗方法，並著手進行其他類食品中 PBDEs 含量檢驗方法之建立，然而，其他大量使用的耐燃劑在食品中的污染情形，可列入將來建立分析方法與進行監測的對象。
八、食品中的耐燃劑之含量及每日攝取量
耐燃劑所造成的污染問題為本次戴奧辛研討會另一個重要的主題，在專題演講中，特別由 Bergman 博士及 van den Berg 博士兩位專家以一問一答的方式，同時發表演說，兩位指出，在 PBDEs、TBBPA 及 HBCDs 等 3 種耐燃劑中，因為 PBDEs 的使用歷史較早，因此以 PBDEs 的研究為多，有關人類暴露的評估也比較完整。研究顯示在不同洲陸及作業人員，其耐燃劑的暴露量不同。此外，也特別指出 PBDEs 的代謝產物 (Hydroxylated PBDEs) 會對動物體的內分泌作用產生影響，並抑制氧化磷酸化的作用。兩位學者在結論中指出未來還需要更多的研究來進行更有效的風險評估。

雖然耐燃劑目前為止並未列入斯德哥爾摩 POPs 的名單之列，但是由於耐燃劑的大量使用以及環境的污染，使得食品中耐燃劑的含量為國際關注的另外一個焦點。Murata 等人 (2007) 指出，2004 年日本的耐燃劑使用情形以TBBPA 的使用量高達 35,000 公噸佔第一位；HBCD 以 2,600 公噸居次；DecaBDE 以 2,000 公噸。耐燃劑的使用量仍然居高不下，因此各國均急於了解耐燃劑污染環境的情形及食品中含量的分布。
南韓學者 Kim 等人 (2007) 分析了 146 件牛肉中的 PBDEs 的含量 (以 BDE-28, 47, 100, 99, 154, 153 及 183 合計)，包括 50 件來自其他 4 個國家的牛肉檢體，PBDEs 的含量範圍介於 0.038～7.724 ng/g fat，平均值為 0.451 ng/g fat，國產及進口牛肉平均值分別為 0.50 及 0.39 ng/g fat。計算含量百分比以 BDE-47 同源物最高 (53%)，以 BDE-99 同源物 (31%) 次之。
Murata 等人 (2007) 分別於 2002 及 2005 年日本九州進行購物籃 (market basket) 研究或稱總膳食研究 (total diet study)，依據研究設計，共有 13 類膳食被進一步分析，發現魚體所含的 HBCD 含量最高，除了肉類及蛋類也檢出 HBCD 之外，大部分的膳食中並未檢出 HBCD；TBBPA 則在魚類、肉類及蛋類中檢出含量最多；PBDEs 則在各類食品中均有檢出。以日本人體重 50 kg計算，依下界濃度 (nd =0) 計算，HBCD、TBBPA 及 PBDEs 之每日攝取量，2002 年為分別為 2.2、1.1及2.3 ng/kg bw/day；2005 年分別為 1.4、0.1及 1.4 ng/kg bw/day。Akutsu 等人 (2007) 也針對日本大阪地區進行 30 種PBDEs 之總膳食調查，包括 26 種 PentaBDE 及 4種 Deca BDE，結果顯示每日攝取量分別為 46 ng/day 及21 ng/day。此外瑞典的研究顯示其居民 HBCD 之每日攝取量 <3 ng/kg bw/day ；英國在 2003 及2004 年對 HBCD、TBBPA 及 PBDEs 之每日攝取量則分別為 < 5.9、< 1.6 及 < 5.9 ng/kg bw/day。雖然英國的食品標準局 (food standards agency) 指出，以上述的每日攝取量，對於人類的健康並不會引起毒性的危害，不過仍然有必要持續的監控食品中耐燃劑的含量，以避免對人類可能發生的健康危害。
歐洲的愛沙尼亞也於 2006 年分析了各類食品 (包括奶油、牛奶、豬肉、養殖魚、野生魚及魚油) 中 PBDEs 含量 (Roots 等人 2007)，其總濃度均低於 4 ng/g fat，大部分檢體之 PBDEs 含量均少於 2 ng/g fat，值得一提的是有 2 件來自俄羅斯的魚油，其 PBDEs 的含量較高，分別為 5.1及 4.0 ng/g fat。
日本大阪衛生研究所 Kakimoto 等人 (2007) 分析市售魚油補充品中 HBCD 的含量，發現總HBCD (包括α、β、γ) 含量範圍介於 0.9～67 ng/g fat，其中以沙丁魚油 (sardine oil) 及鯊魚魚肝油 (shark liver oil) 的含量特別高，含量範圍介於 44～67 ng/g fat，顯示 HBCD 已經污染了日本的附近的海洋環境。
美國 Schecter 等人 (2007) 指出各類食物中以魚肉之 PBDEs含量最高 ( 616 ng/g fresh weight)，肉類次之 (190 ng/g fresh weight)，乳品類最低 (32.2 ng/g fresh weight)，不過由於飲食習慣的差異，美國成人每日經由肉類所攝取 PBDEs 含量為最多，高達 587 pg/kg bw/day。Scheter 等人也發現速食食品 (漢堡、魚肉三明治、雞肉三明治、披薩、薯條等) 中含有 PBDEs，以 BDE-47、99、100、153 及 154 合計，含量範圍介於 17.52～102 pg/g ww。此外，分析各種肉類經由炙烤烹調之影響，發現烹煮前後之 PBDEs 含量因脂肪之流失而有顯著的差異。進一步計算成人 (19～65 歲) 及嬰兒 (< 1 歲) 經由食品之 PBDEs 攝取量，分別為 1.0 ng/kg bw/day 及 306 ng/kg bw/day。
由以上的研究顯示，各國已經著手建立各類食品中耐燃劑含量的背景值，並估算出居民之每日攝取量。其中成年人之每日攝取量接近，不過由美國的資料顯示，嬰兒之每日攝取量顯著高出許多，這是值得世人警覺環境污染問題的嚴重性。其次，日本的監測報告指出耐燃劑的每日攝取量在逐年降低中，顯示該議題已經受到日本的重視與控制。食品為人體暴露於 PBDEs 的一個重要的來源，因此建立食品中該類污染物背景值資料庫有助於瞭解國人在危害暴露下的真正風險，我國除了應儘速建立相關耐燃劑之檢驗方法，也應在經費許可的範圍下，迅速累經該類物染物之背景資料，以評估對國人健康風險之影響及環境改善之成效。
九、斯德哥爾摩公約會議列管物質及管制策略

持久性有機污染物斯德哥爾摩公約 (Stockholm Convention on Persistent Organic Pollutants) 係於 2001 年 5 月 22 日，經由各國政府於瑞典斯德哥爾摩開會，通過了一項國際條約，目的在於限制並最終消除這些物質的生產、使用、釋放和儲存。共獲得 92 個國家的簽署。該公約在 2004 年 5 月 17 日正式生效實施，成為國際法律。公約有 5 個主要的目的，包括消除危險的持久性有機污染物、支持尋找安全替代品、對更多的持久性有機污染物採取行動、清除儲存持久性有機污染物和清除含有持久性有機污染物的設備以及共同致力於沒有持久性有機污染物的未來。

斯德哥爾摩公約之締約國定期召開締約方大會 (conference of parties, COP)，COP 召集成立專家小組 (expert group)，專責討論用以減少危害人類之化學物質之最佳可行技術 (best available techniques, BAT) 和最佳環保做法 (best environmental practices, BEP)。該專家組聯席主席 Wahlström 先生應邀於會中進行專題演講，說明今年 (2007) 年 5 月10 於塞內加爾的首都卡達所召開的斯德哥爾摩會議中，共有145 國及 1 個地區經濟整合組織 (regional economic integration organization) 參加，其目的為履行公約第 1 條：「…保護人類健康和環境免受持久性有機污染物的危害」。公約中對於有意或無意生產或排放的 POPs 訂有相關的條款，前者係名列於公約附件 A 及附件 B 之 POPs，如阿特靈 (aldrin)、可氯丹 (chlordane)、地特靈 (dieldrin)、安特靈 (endrin)、飛佈達 (heptachlor)、六氯苯 (hexachlorobenzene)、滅蟻樂 (mirex)、毒殺芬 (toxaphene)、多氯聯苯 (PCBs) 及滴滴涕 (DDT)，屬於禁止或分階段撤銷或限制其生產、使用、輸入或輸出；至於後者，係名列於公約附件 C 之無意生產或排放的 POPs，包括戴奧辛 (dioxins)、呋喃 (furans)、六氯苯 (hexachlorobenzene) 及多氯聯苯 (PCBs)，締約國必須依照公約第 5 條「為減少或消除源自無意生產的排放的措施 (以下簡稱 BAT/BEP)」之規定：「每一締約方應至少採取下列措施以減少附件C 中所列的每一類化學物質的人為來源的排放總量，其目的是持續減少並在可行的情況下最終消除此類化學品...」，因此締約方為了達到此目的，應該依照公約第 5 條之規定「…採用最佳可行技術和最佳環保做法」，在採用該 BAT/BEP 時，締約方須並考慮到附件 C 所列關於防止和減少排放措施的一般性指南和擬由 COP 決定予以通過的關於 BAT 和 BEP 的指南。事實上，COP 已於 2005 年和 2006 年舉行了兩次關於 BAT/BEP 的專家小組會議，該專家小組編制了一份關於 BAT 的訂正準則草案和關於 BEP 的暫行指南 (Guidelines on Best Available Techniques and Provisional Guidance on Best Environmental Practices)，且於 2007 年塞內加爾首都卡達的會議中，由專家組聯席主席 Wahlström和 Gang 先生提交了關於據以編制現行草案的進程報告，如附件三及附件四。

有關 BAT 的訂正準則草案和關於 BEP 的暫行指南共分為 6 節 (Section I～VI)，Wahlström 先生於會場中分別就其內容介紹，詳細內容可由網頁下載 (http://www.pops.int)。2007 年 COP 並已決議由締約方著手測試該指南，俟下次會議再行討論及更新，COP 將於 2009 年 5 月於日內瓦舉行第四次會議。

承上所述，國際法律斯德哥爾摩公約的進展與推動，已成為國際環境保護及愛護地球的重要法規及指引，雖然我國目前仍未成為締約國，為主動宣示我國遵守國際持久性有機污染物德哥爾摩公約各類管制時程與作業事項意願，目前已由行政院環保署推動制定我國之「持久性有機污染物斯德哥爾摩公約國家實施計畫 (National Implementation Plan, NIP)」，本局亦參與撰寫相關內容，提供資料與各主管單位整合，為未來加入該組織及重申重視環保之理念預作準備。除此之外，密切瞭解斯德哥爾摩公約的動向，使我國之觀念及作為與世界同步，以因應隨時可能的國際時勢變動。

十、參展廠商及新技術
戴奧辛年會歷年來均盛大舉行，各參展廠商也卯足全力於會場中展示新產品、新分析技術及趨勢，本次約有 30 個參展廠商，展出內容多元及豐富。
由於 POPs 之前處理耗時耗力，許多廠商設計自動化或半自動化的前處理裝置取代。美國 FMS (Fluid Management Systems) 公司推出加壓液體萃取裝置 (Presurized liquid extraction, PLE)，該裝置可用於戴奧辛、多氯聯苯、農藥、多元芳香族碳氫化合物以及耐然劑之自動化萃取，並可搭配自動化的淨化裝置，有相當良好的精準度與回收率，PLE 與已知的加壓溶劑萃取 (Pressurized Solvent Extraction, PSE)、加速溶劑萃取 (Accelerated Solvent Extraction, ASE) 與加壓流體萃取 (Pressurized Fluid Extraction, PFE) 的原理相同。Focant 等人 (2007) 即採用 PLE 系統來萃取食品或生物樣本如奶粉及血液中之戴奧辛含量，再搭配 Power-Prep 系統淨化，可縮短戴奧辛分析的時間。
日本 Miura公司所推出的dioxin 樣品快速製備裝置同樣具有自動化淨化的功能，比較特別的是該裝置採用管柱加熱方法 (column heating method) 來減少基質的干擾，該系統稱為樣品前處理裝置 (sample pretreatment device, SPD)，運用於分析 dioxin 時所使用的 toluene 也可減少至 1.5 mL。Miyawaki 等人 (2007) 採用該系統分析環境檢體中之戴奧辛，同樣可大幅縮短分析時間。
SUPELCO 及 Wako 公司則推出預先充填的多層矽膠管柱 (multi-layer silica gel column)、氧化鋁管柱 (Presep® Alumina, Activated DX) 等，適用於 Dioxin, Coplanar PCBs, furan 等 POPs 之淨化，取代人工充填淨化管柱的工時，有效縮減樣品的淨化時間，並降低溶劑的使用。日本柴田科學株式會社則推出經過改造之索氏萃取裝置，搭配低溫循環水槽，可縮短萃取時間、減少萃取溶劑、迅速蒸發乾燥及保護樣品的優點。有關這方面的應用，行政院環境檢驗所 Chen等人 (2007) 採用德國 Gerhardt 公司所開發的一種改良型的索氏萃取系統 (Soxtherm system)，搭配美國 CAPE 公司應用於戴奧辛免疫套組分析的預充填管柱進行淨化，的確使戴奧辛分析之萃取及淨化的時間及精力大幅縮短與減少。其他如 ZebroTM InfernoTM 公司推出的分析管柱具有耐高溫至 430℃的特性，可運用於分析容易裂解之高溴數耐燃劑，如 BDE-209。
POPs 的分析步驟繁複而耗時，因此除了在末端的儀器分析講求自動化之外，前處理及淨化步驟也傾向於簡單操作的原則，近年來，各方廠商均於此多加著墨以縮減人力及節省時間，其次，透過自動化程序也有助於分析結果的可信度與再現性。在國際趨勢下，本局於此方面之分析技術亦可朝此國際趨勢努力，使本局在檢驗分析上的效能充分提升。
肆、建議事項
一、建議相關單位舉辦持久性有機污染物國際研討會，邀請本次大會專題演講講座 Birnbaum 博士、Bergman 博士及van den Berg 博士等專家來台發表演說與舉辦座談，提供國內外專家之學習與互動，有助於國人了解持久性有機污染物的最新發展與全貌。

二、訓練並鼓勵同仁於國際研討會發表論文宣讀，使國際了解台灣當前研究成果，並凸顯台灣之能見度，此次大會，包括日本、韓國、中國大陸等國家均有多位研究人員發表演說，實為本局同仁學習之模範。
三、建議採用自動化之樣品前處理設備及增加新穎儀器設備之數量 (如超高效能液相層析串聯質譜儀、三段四極柱氣相層析串聯質譜儀等)，以精簡人力、節省分析時間及同時提升分析之精準度。
四、建議持續進行食品中 POPs的研究內容，如耐燃劑 HBCDs 及 TBBPA 等於食品中之檢驗方法，並由相關單位進行總膳食調查計畫，以建立國內居民之危害物質暴露量，並據以進行風險分析。
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polybrominated diphenyl ethers (PBDEs)
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hexabromocylododecane (HBCD).

Figure 1. The structure of PBDEs, TBBPA and HBCD.
(Hakk and Letcher 2003)
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Figure 2. The structure of PFOS and PFCAs

(Yoshikane and others 2007)
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Figure 3. Correlation between PCB 118 ELISA and HRGC/HRMS analysis in fish oil samples (n=16).

(Hasegawa and others 2007)
[image: image9.emf]
[image: image10.emf]
[image: image11.emf]
Figure 4. Correlation between PCB 126/169 ELISA and HRGC/HRMS analysis in fish oil samples (n=16).

(Hasegawa and others 2007)
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Figure 5. Chemical structure of Co-PXBs

(Ohta and others 2007)
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Figure 6. PCDD/PCDF in dairy products 1990-2006

(Fuerst 2007)
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Figure 7. Decrease of PCDD/PCDF and DL-PCB in dairy products 1998-2006.

(Fuerst 2007)
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Figure 8. Relation between levels calculated with the TEFs from 1998 and 2006. 

(Hoogenboom and others 2007)
RESPONSE SURFACE METHODOLOGY USED FOR PARAMETERS OPTIMIZATION IN DETERMINATION OF POLYBROMINATED DIPHENYL ETHERS RESIDUES BY GAS CHROMATOGRAPHIC ION TRAP MASS/MASS SPECTROMETRY
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Abstract

The response surface methodology (RSM) was used to determine the parameters of gas chromatographic ion trap mass/mass spectrometry (GC/IT-MS/MS) for analyzing polybrominated diphenyl ethers (PBDEs) in this study.  Emission current and trap offset were selected to examine the methodology.  The results showed that the two variables were quadratic to the PBDEs response (P<0.05) as standard solution applied to GC/IT MS/MS analysis.  The fitted secondary degree equations could explain experimental results (P > 0.05) and the response of BDE-47 from the analysis of variance and go through a maximum at emission current 516 µA and trap offset 11 V.  Meanwhile, the predictive results from equations for each congener fell between the experimental responses of 95% confidence levels.  Emission current has influence on PBDEs sensitivity by using GC/IT-MS/MS analysis, however, the higher emission current does not promise higher sensitivity unless the trap offset is considered together.

Introduction

Polybrominated diphenyl ethers (PBDEs) are brominated compounds which were used as flame-retardant additives in polymers such as textiles, furniture and electronic equipment.  The concentration of PBDEs was found to increase gradually by years in human milk 1.  Because of the persistence properties of PBDEs, it could be accumulated into human body through the route of food chain or environmental exposure.  Many researches are concerning the problem and making efforts on the distribution of PBDEs residues.  Recently, more and more studies are focusing on the PBDEs residues in foods which amounts are trace mostly 2,3.  A highly specific and sensitive analytical instrument is helpful doing the work. The most reliable analytical instrument for PBDEs analysis is high resolution gas chromatography/high resolution mass (HRGC/MS) which were used in many field, such as USEPA draft method 1614.  Nevertheless, GC/IT-MS/MS could be an alternative analytical method since its high sensitivity, specificity and especial economy.  However, the parameters setting in GC/IT-MS/MS are complicated for new users to operate.  In general, optimization of parameters should be completely done before real sample analysis.  Many researchers had reported studies on the parameters (such as the resonant excitation energy, emission current, excitation time, excitation voltage etc.) optimization 4,5,6.  For all of studies, they used single variable analysis in each parameter.  In this study, we aimed to offer a valid solution for setting up suitable condition in MS/MS analysis through 3-level-2-factor RSM design and proposed fitted equations for the parameters decision.

Materials and Methods

Native PBDE standards, including 2,4,4’-TriBDE(BDE-28), 2,2’,4,4’-TeBDE (BDE-47), 2,2’,4,4’,5-PeBDE (BDE-99), 2,2’,4,4’,6-PeBDE (BDE-100), 2,2’,4,4’,5,5’-HxBDE (BDE-153), 2,2’,4,4’ ,5’,6-HxBDE (BDE-154), 2,2’,3,4,4’,5’,6-HpBDE (BDE-183) and DeBDE (BDE-209) were purchased from AccuStandard (New Haven, CT, USA).  n-Nonane purchased from Sigma-Aldrich (St. Louis, MO, USA) were used for preparing the standard solution and standard mixture solution with BDE-28, BDE-47, BDE-99, BDE-100, BDE-153, BDE-154, and BDE-183 at 400 pg/μL, and BDE-209 at 4000 pg/μL.  The GC/IT-MS/MS analysis of PBDEs was performed using a Thermo Finnigan Trace GC Ultra/Polaris Q ion trap mass spectrometer (Thermo, Austin, TX, USA).  One DB-5HT column (15 m × 0.25 mm i.d., 0.1 µm film) was used to separate tri- through deca-BDE.  Helium was used as the carrier gas at a constant flow rate of 1 mL/min.  The injector was set at 170℃.  Two µL of the standard mixtures were injected into the GC system operated in spiltless injection by following temperature program: the temperature were maintained at 170℃ for 1.5 min, then ramped at 10℃/min to 250℃ , then ramped at 20℃/min to 300℃ and maintained for 25 min.  The optimized temperature of the MS ion source and transfer line temperature were set at 265℃ (data not shown here) and 240℃, respectively.  The mass spectrometer was operated with electron impact of 70 eV.  The most abundant ions (m/z 406, 486, 564, 644, 721, and 959) from the full-scan mass spectrum of each PBDE congener were selected as the precursor ion followed by collision-induced dissociation (CID) for MS/MS spectrum.  The resonant excitation voltage for each congener and product ions for quantitative analysis were shown in table 1.  The other instrumental parameters were set as follows: 0.3 for q value, 50 for AGC target value, 15 ms for excitation time, and 12 ms for isolation time. 

Experiments were done according to the central composite design with five repetitions of the centre point as shown in table 2 and table 4.  The design makes it possible to calculate response surface equations of the type shown in Eq. Y = a0 + a1X1 + a2X2 + a3X1X2 + a4X12 + a5X22 , where X1 and X2 are variables and a0, a1, a2, a3, a4, and a5 are the coefficients.  In this study we selected two parameters, emission current and trap offset, for the parameter optimization test.  The independent variables were emission current and trap offset.  The PBDEs congeners were injected to GC/ion trap MS/MS using the condition mentioned above.  The response of each congener was collected for RSM analysis.  The designs and data analyses were done by the StatSoft statistical software, version 6.0. 

Results and Discussion
The BDE-47 responses in GC/IT-MS/MS analysis in table 2 were selected here to show the first-order design and experimental datas.  The analysis of variance (ANOVA) test of the BDE-47 responses was shown in table 3, in which the P value (< 0.05) indicates the emission current and trap offset had a quadratic relationship rather than linear.  Therefore, we used the central composite rotatable second-order design to evaluate the parameters responses as shown in table 4.  The variability between the 5 centre points for the emission current and trap offset was considerably smaller showing the experimental error was small.  The response surface coefficients and P values were given in table 5.  The quadratic terms of two parameters were significant (P < 0.05), indicating that the response of BDE-47 goes through a maximum around at emission current 516 µA and trap offset 11 V as shown in figure 1.  Besides, lack of fit (P > 0.05) in ANOVA analysis indicated that the fitted equation (Y = 441166 + 7390 X1+151131 X2 -112233 X12 -109385 X22 + 1111 X1X2) could be used to predict the response values before the instrumental analysis.  The other PBDEs including BDE-28, 99, 100, 153, 154, 183 and 209 were also evaluated by the RSM and the predicted values obtained from the fitted equations were quiet the same as the experimental values as shown in table 6.  The results all fell between the 95% confidence levels showing that the equations were reliable and the RSM were useful for determining parameters in GC/IT-MS/MS method.  The GC/IT-MS/MS chromatogram (see figure 2) of PBDEs standard solution with BDE-28, BDE47, BDE-99, BDE-100, BDE-153, BDE-154, and BDE-183 at 2 pg and BDE-209 at 20 pg applied to GC/IT-MS/MS analysis with parameters set up above showed excellent sensitivity.  

The emission current will influence the intensity of electron beam and be used to increase sensitivity.  The higher emission current seems to have higher MS/MS response.  Because the instrument we used is an outer ionization mode, the trap offset is needed for attracting ions into trap.  In other words, trap offset will play an important role for ions capture.  In this study, we have done the relationship between emission current and trap offset through RSM design.  The higher emission current does not promise higher sensitivity unless the trap offset is considered together. 
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Table 1. The precursor ion and product ions of PBDE congeners analyzed by GC/IT-MS/MS

	PBDE congener #
	Precursor ion (m/z)
	Product ions (m/z)
	REV (V)
	RT (min)

	28
	406
	246, 248
	4.75
	3.75

	47
	486
	324, 326, 328
	4.75
	4.86

	100, 99
	564
	404, 406
	4.6.
	5.65, 5.87

	154, 153
	644
	482, 484, 486
	4.7
	6.47, 6.76

	183
	721
	562, 564
	3.2
	7.76

	209
	959
	797, 799, 801
	3
	13.32


REV: resonant excitation voltage, RT: retention time.

Table 2. First-order design and experimental data of BDE-47 in GC/IT-MS/MS method 
	Natural variable
	Coded variable
	Response

	X1
	X2
	x1
	x2
	y

	300
	5
	-1
	-1
	7358

	300
	15
	-1
	1
	227152

	700
	5
	1
	-1
	3456

	700
	15
	1
	1
	229533

	500
	10
	0
	0
	452709

	500
	10
	0
	0
	497054

	500
	10
	0
	0
	507975

	500
	10
	0
	0
	520974

	500
	10
	0
	0
	444431


X1: emission current (µA), X2: trap offset (V).
Table 3. Analysis of variance of first order design on BDE-47 responses in GC/IT-MS/MS method

	Model
	DF
	SS
	MS
	F
	p

	Regression
	Linear
	2
	3.374E+10
	1.687E+10
	0.296954
	0.753399

	Residual
	
	6
	3.409E+11
	5.682E+10
	
	

	
	Crossproduct
	1
	8.844E+07
	8.844E+07
	0.0760
	0.796452

	
	Quadratic 
	1
	3.362E+11
	3.362E+11
	288.8533
	0.000070

	
	Total error
	4
	4.655E+09
	1.164E+09
	
	

	Total
	8
	3.747E+11
	
	
	


SS: sum of squares, MS: mean square, DF: degree of freedom.
Table 4. Central composite rotatable second-order design and experimental datas of BDE-47 in GC/IT-MS/MS method for 3-level-2-factor response surface analysis 
	Natural variable
	Coded variable
	Response

	X1
	X2
	x1
	x2
	y

	300
	5
	-1
	-1
	7358

	300
	15
	-1
	1
	227152

	700
	5
	1
	-1
	3456

	700
	15
	1
	1
	229533

	500
	10
	0
	0
	452709

	500
	10
	0
	0
	497054

	500
	10
	0
	0
	507975

	500
	10
	0
	0
	520974

	500
	10
	0
	0
	444431

	782.8
	10
	1.414
	0
	320435

	217.2
	10
	-1.414
	0
	274951

	500
	17.07
	0
	1.414
	484960

	500
	2.93
	0
	-1.414
	522


X1: emission current (µA), X2: trap offset (V).
Table 5. Analysis of variance of central composite rotatable second-order design of BDE-47 in GC/IT-MS/MS method for 3-level-2-factor response surface analysis
	Factor
	DF
	SS
	MS
	F
	P

	X1 (L)
	1
	3.728E+08
	3.728E+08
	0.3204
	0.601631

	X1 (Q)
	1
	8.776E+10
	8.776E+10
	75.4094
	0.000968

	X2 (L)
	1
	2.602E+11
	2.602E+11
	223.6581
	0.000116

	X2 (Q)
	1
	2.0194E+11
	2.019E+11
	173.5204
	0.000192

	X1 × X2
	1
	1.695E+10
	9.869E+06
	0.0085
	0.931056

	Lack of fit
	3
	1.696E+10
	5.653E+09
	4.8572
	0.080458

	Pure error
	4
	4.655E+09
	1.164E+09
	
	

	Total
	12
	4.834E+10
	
	
	


L: linear, Q: quadratic, X1: emission current (µA), X2: trap offset (V)
Table 6. Predicted and experimental values of PBDE congeners
	PBDE congener #
	Predicted
	Confidence level
	Experimental 

	
	
	-95%
	+95%
	

	28
	361328
	313653
	409002
	387921

	47
	493299
	454432
	532165
	513290

	100
	635391
	611569
	659212
	656706

	99
	472703
	449150
	496255
	460671

	154
	449415
	424170
	474659
	483508

	153
	365575
	342172
	388977
	354733

	183
	315115
	279499
	350731
	285981

	209
	165116
	80597
	249635
	89450
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Address by His Imperial Highness The Crown Prince 
on the Occasion of the Opening ceremony of the DIOXIN2007 
Monday, September 3 , 2007 
Hotel Okura, Tokyo 

Distinguished participants, 
Ladies and gentlemen, 

I am pleased that Dioxin 2007 has brought together so many participants from all over the world who have particular concern for the environment and human health. 

Development of industry in the several recent centuries has indeed given us a rich and convenient life. But at the same time we are being faced with a new problem: the degeneration of the environment by such factors as global warming and environmental pollution. We were first warned of the adverse effects of environmental chemicals on human health and wildlife by Rachel Carson in her book “Silent Spring” published in 1962. Later research in various environmental sciences around the world has alerted us to the fact that the greatest problem stems from persistent and toxic chemicals which bio-accumulate in the ecosystem and persist in the environment on a global scale. 

Since its first symposium in 1980, the Dioxin Symposium series has focused on these chemicals and has played an important role in the exchange of information and opinions to produce new scientific results. The necessity to reduce the risk posed by environmental chemicals is now well recognized on a global scale, and research on the subject is also being conducted within a UN-based framework. 

Interdisciplinary research is important in any countermeasures to reduce the risks created by hazardous environmental chemicals. I am told that scientists and engineers with a variety of backgrounds have gathered for this conference in Tokyo. 

I wish to express my sincere hope that this symposium will bear much fruit and widen still further the scope of international cooperation. 

Thank you. 
http://www.kunaicho.go.jp/koutaishi/okotobah19-01.html#dioxin2007
B. 旨在減少或消除無意生產排放的措施 (註)
1. 最佳可得技術和最佳環保做法
39.  秘書處代表在介紹本分項目時說，為了落實第SC-1/19號決定， 2005年和2006 年舉行了兩次關於最佳可得技術和最佳環保做法的專家組會議。該專家組編制了一份關於最佳可得技術的訂正準則草案和關於最佳環保做法的暫行指導。專家組聯席主席 Bo Wahlstrom 先生 (瑞典) 和Yu Gang (中國)提交了關於據以編制現行草案的進程的報告。
40.  發言的所有代表都讚揚了專家組和秘書處在編制訂正草案方面開展的工作。代表們對準則表示歡迎，大多數代表支持立即通過和實施準則，但有一位代表告誡說，有些締約方可能難以立即執行。大多數代表都認為，訂正草案已經成功地兼顧了各利益有關者的意見和需求，儘管要使發展中國家和經濟轉型國家能够有效執行該準則，還需要進一步提供經費、技術援助、培訓和提高認識。一位代表建議促請全球環境基金考慮將是否實施準則作為優先供資的標準。至於2007-2008年計劃在區域和次區域舉行的提高認識講習班，一位代表說，應優先考慮最需要舉行這類講習班的區域。一些代表說，必須確保在執行準則時適當考慮本地的社會、環境、文化和技術因素。
41.  在討論這一分項目時，一名代表指出，就採用元素氯或者產生元素氯的化學品生產紙漿的準則這一節，其結論是「無氯元素」的增白過程比「全部無氯"過程要優先的多，她的國家認為應該逐案評估替代採用氯元素的木材紙漿生產方法的替代方法，應該考慮到預期採用該方法的工業的具體情況，包括其所在地點。 
42.  在閉會期間的討論中形成的總體看法是，秘書處可利用收集的關於在執行和實地檢驗準則期間獲取的經驗的信息，彙編一份報告提交給締約方大會第四屆會議，本屆會議可能作出一項決定，內容是在所獲知識的基礎上更新準則的最佳辦法。一些代表強調，這些準則是活的文件，應主動積極地持續開展修訂工作。 
43.  全體委員會請秘書處擬定一項決定草案，供締約方大會審議，同時考慮到關於本分項目的討論。隨後，委員會核准經口頭訂正的決定草案，供締約方大會審議和儘可能通過。 
44.  由全体委员会提交并由缔约方大会通过的关于最佳可获得技术准则以及最佳环境做法的准则草案的第SC-3/5號決定載於本報告附件一之內。
註：以上摘錄自2007 年 5 月 2 日，聯合國環境規劃署之「關於持久性有機污染物的 斯德哥爾摩公約締約方大會第三屆會議工作報告。(http://www.pops.int/documents/meetings/cop_3/meetingdocs/report/ch/K0761549c%20-%20Final%20report.pdf)
SC-3/5 ：關於最佳可得技術的準則和關於最佳環保做法的指導草案 (註)
締約方大會

1.  歡迎最佳可得技術和最佳環保做法專家小組第二屆會議工作報告; 2 
2.  通过载于秘书处提交的说明内的关于最佳可得技术的修订准则草案和关于最佳环保做法的暂行指导; 3 
3.  邀请各缔约方及其他各方向秘书处提供关于其在实施最佳可得技术修订准则草案和最佳环保做法暂行指导方面的经验; 
4.  請秘書處在其可獲得的資源範圍內於2008年年12月31日之前彙編上文第3段所提供的资料并且收集关于通过实地测试和其他方式获得的在使用修订准则和指导方面取得的经验的资料(例如利用問答捲的方法)，以便向締約方大會第四屆會議匯報此類情況; 
5.  鼓勵各締約方和各觀察員通過電子方法，例如酌情由秘書處提供的電子討論小組，交流關於其在實施準則和指導方面的經驗; 
6.  邀請凡有能力的締約方和其他各方這麼做：(a)為最佳可得技術和最佳環保做法的提高認識和培訓講習班提供資金; (b)根據第SC-1/20號決定為提高認識和培訓活動提供資金; 
7.  邀請《控制危險廢物越境轉移及其處置巴塞爾公約》的有關機構考慮經修訂的準則和指導內的有關廢物方面的內容，並將其這麼做的結果向《斯德哥爾摩公約》秘書處匯報; 
8.  請秘書處根據《巴塞爾公約》締約方大會第七屆會議的要求，通過《巴塞爾公約》秘書處向《巴塞爾公約》有關機構轉交專家小組第二屆會議工作報告的附件二。
註：以上摘錄自2007 年 5 月 2 日，聯合國環境規劃署之「關於持久性有機污染物的 斯德哥爾摩公約締約方大會第三屆會議工作報告。(http://www.pops.int/documents/meetings/cop_3/meetingdocs/report/ch/K0761549c%20-%20Final%20report.pdf)
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Figure 2. The GC/IT-MS/MS chromatogram of PBDE standards solution for BDE-28 – BDE-183 (2 pg injected ) and BDE-209 (20 pg injected ).1, BDE-28; 2, BDE-47; 3, BDE-100; 4, BDE-99; 5, BDE-154; 6, BDE-153; 7, BDE-183; 8, BDE-209.





Figure 1. The response surface plot of emission    current and trap offset for BDE-47.
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