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摘    要

第46屆國際法醫毒理學家協會年會於2008年6月2至8日於法國馬丁尼克省舉行，約400位來自38國相關領域專家學者參加，發表2百餘篇論文，口頭論文發表包括頭髮檢測分析、飲酒生物指標、頭髮分析的結果解釋及應用、法醫毒理學、分析面向、職業毒理學、臨床毒理及藥理、酒精藥物影響駕駛偵測新趨勢、替代檢體、濫用藥物及緝獲物質，及1百餘篇壁報論文。另有廠商展示及研習會6場，包括唾液用於藥物分析價值、鴉片類替代療法、古柯對於健康危害、澳洲工作場所藥檢之挑戰及現場測試的效能、LC/MS-MS應用於法醫毒理分析的發展。本次參加會議各項與濫用藥物檢驗及毒理相關論文發表及研習課程，並發表自行研究成果壁報論文「Simultaneous detection of para-methoxymethamphetamine, para-methoxyamphetamine, 2,5-dimethoxy-4 -ethylthiophenethylamine and 2,5-dimethoxy-4-(n)-propylthiophenethylamine in urine by gas chromatography–mass spectrometry」。
參加「第46屆國際法醫毒理學家協會年會」報告

目        次

第一章    目的 ………………………………………………………………………
3
第二章    過程 ………………………………………………………………………
4
第三章    心得 ………………………………………………………………………
5
第四章    建議事項  …………………………………………………………………
13
附件      壁報論文報告摘要資料……………………………………………………
14
第1章 目    的

國際法醫毒理學家協會（TIAFT）1963年於英國倫敦成立，為歷史悠久的專業科學團體，會員約1千多人，均為各國法醫毒理相關之學者專家，每年於世界各不同國家城市舉辦年會，今年為第46屆。參加本會議之目標為加強國際交流、建立聯繫管道、蒐集最新濫用藥物相關資訊、提升濫用藥物檢驗技術。本會議內容包括濫用藥物、臨床法醫/臨床毒理、替代檢體、現場測試技術、績效測試/認證、藥物酒精影響駕駛等分項，與本局濫用藥物檢測及認可管理業務領域發展相關性高。由於相關濫用藥物檢測科技發展迅速，應用於濫用藥物防制之政策及措施之速度亦頗為迅速，亦引導檢測技術相關產品及標準發展，參加此項年會可藉以了解最新科技及應用、各國發展應用情形及國際趨勢，並可與各國毒理學家交換經驗，提升業務知能，可促進因應藥物濫用防制業務執行。
第2章 過    程

參加「第46屆國際法醫毒理學家協會年會會議」之行程如下(以所在地之日期及時間表示)：
行程

日 期               行  程  內  容                                  

6/1(日)下午          由桃園機場出發

6/2(一)              經香港、巴黎到達法屬馬丁尼克島

6/3-6/7（二－六）    參加第46屆國際法醫毒理學家協會（TIAFT）年會
6/8（日）           自法屬馬丁尼克島回台

6/10(二)
上午       經巴黎、香港抵達桃園機場                                    

第3章 心  得

本次第46屆國際法醫毒理學家協會年會由法國主辦，於其海外省馬丁尼克舉行，與法國分析毒理協會第16屆年會及頭髮分析學會併同辦理。第一天6月3日分二會場同時舉行法國分析毒理協會第16屆年會及頭髮分析學會各一天的議程。
在頭髮分析學會一天的研討會中一共有20篇論文發表，德國有一篇檢驗血液及頭髮中Buprenorphine經過N-methylpyridyl衍生化以增加液相層析串聯質譜儀 (LC-MS/MS)離子化效應增加檢測靈敏度。澳洲有一篇以 LC-MS/MS檢驗頭髮中美沙冬，作為死亡案例檢測應用，發現頭髮中平均濃度與藥物劑量有良好相關。紐西蘭因為安非他命類藥物Benzylpiperazine在娛樂場所流行，又未列入管制預計案件會增加，報告一篇以LC-MS/MS篩檢頭髮中包括安非他命類藥物Benzylpiperazine的方法，該國已經於97年1月將其列入C級管制，與大麻同級。西班牙一家醫院則報告以LC-MS檢測兒童頭髮及唾液中Methylphenidate的方法，作為治療過動兒藥物監測應用，並發現頭髮中平均濃度與藥物劑量有良好相關。韓國則因司法應用需求，須執行頭髮中甲基安非他命及安非他命檢測，因而依據ISO Guide 35製作參考標準頭髮檢體，並作實驗室間比測，作為實驗室品質管制應用，參加的8家實驗室有6家以震盪方式萃取，2家以超音波方式萃取，顯示真實頭髮檢測結果的相對標準差，比添加藥物於頭髮的檢體高。頭髮前處理及藥物萃取有2篇比較報告，一篇比較真實粉末化頭髮以甲醇萃取效果，比未粉末化頭髮依不同藥物檢測結果高2至5倍；另一篇比較指出，真實用藥者頭髮比添加藥物的頭髮萃取率較低，且重覆性亦較差。有4篇報告與檢測頭髮中酒精生體指標－Ethyl glucuronide有關，因其可檢測時間較酒精長利於應用，探探討其穩定性、臨床、司法及換駕照應用、比較檢測方法，其中瑞士及其他歐洲國家，在實務應用上，有以頭髮檢測作為酒駕或藥駕者吊扣駕照的證據趨勢。有七篇論文涉及頭髮檢測結果的解釋，都是頭髮檢驗實際應用的研究，包括以LC-MS/MS檢驗頭髮、血液及尿液中18種苯二氮平類藥物方法應用於犯罪案檢測Triazolam，性侵案檢測出Midazolam、Alprazolam的案件、藥物致急性死亡案驗屍檢驗結果與頭髮檢驗結果比較研究，加拿大研究停止使用古柯鹼後頭髮中含量降低速率、西班牙研究家庭中兒童被動受到家長使用古柯鹼二手污染的比率等。


   國際法醫毒理學家協會年會開幕典禮於6月4日上午舉行，然後即開始各項活動，其中論文分組發表，包括法醫毒理學8篇、分析面向1&2共13篇、職業毒理學5篇、臨床毒理及藥理9篇、受酒精藥物影響駕駛（DUI）偵測新趨勢8篇、替代檢體7篇、濫用藥物及緝獲物質4篇。
    在法醫毒理學部份，有數篇報告指出，可待因藥物因受個人代謝酵素CYP2D6多型性差異，導致代謝成有效成分嗎啡效能差異大，有用藥導致幼兒死亡案例，因此認為應在法醫案件加以注意。
    在分析方法部份，比利時報告以LC/MS-MS快速定量篩檢唾液中30種精神藥物及代謝物的方法。德國報告以LC/MS-MS檢驗血液中Sildenafil, Vardenafil, Tadalafil及代謝物。澳洲的報告指出LC/MS-MS因靈敏度高，選擇性佳，又可同時檢測多種目標物因此適用於鑑識，並且發展出可快速分析血液中107項藥物的方法。法國一篇報告發展出以UPLC/MS及UPLC-MS/MS二種方法，一次萃取分二次注射，分析體液中157種的藥物。英國則報告以LC/MS-MS分析尿液中常見27種類鴉片藥物及代謝物。日本近年流行Psychotropic natural products，含有未管制的精神作用物質引起政府關心，因此從網路買到產品35種，以DART-TOF-MS檢測其成分並與LC/MS結果比較，Salvinorin A  因此已列入日本Pharmaceutical law管制。義大利報告嘗試從 PubChem Compound建立藥學毒理學相關化合物高解析度質譜資料庫，並以CE-ESI-TOF法分析頭髮、血液及尿液檢體加以評估，認為可以納入更廣泛搜尋比對應用資料。法國報告以線上固相萃取與LC-MS/MS串聯同時定量分析血中鴉片類、古柯鹼及其代謝物、安非他命類、及丁基原啡因。一位來自馬來西亞在英國進修參加者，報告因應馬來西亞愷他命濫用，發展愷他命檢驗方法的研究，使用Neogen ELISA 免疫學法及LC-MS/MS確認檢驗方法，並應用於真實檢體驗證。美國一篇報告以ELISA方法做大麻初篩，再以LC-MS/MS方法定量可以達到1 ng/mL的靈敏度，並已用於實際檢驗司法案件的血液檢體。
    在職業毒理組有一篇比利時的報告每年以LC-MS/MS方法，定量城市廢水及表水中古柯鹼及其代謝物濃度，作為監測其濫用之指標，結果可見城市間的差異，認為能代表其濫用及變化，提到在義大利及西班牙亦有執行類似的監測應用。經請教演講者Neels博士，甲基安非他命是否亦可比照執行監測，他認為甲基安非他命因分子小、有胺基易分解，難以作類似的監測。


在臨床毒理及藥理部份，因為抗憂鬱藥物血中含量監測對於治療藥物監測（TDM）及病人服藥情形了解均有用途，比利時一篇報告發展及驗證以GC-MS方法檢測20種新一代抗憂鬱藥物方法。德國一篇以LC-MS/MS方法檢測多種苯二氮平類，應用於實際案例。德國一篇研究為了泰國有濫用有興奮及愉悅感的植物Mitragyna speciosa（Kratom），實驗老鼠施用其有效成分Mitragynine後的代謝物，以GC-MS及LC-MS檢測共發現6種成分。為了合成濫用藥物4-methyl-a-pyrrolidinoprophenone（MPPP）及4’-methyl-a-pyrrolidinohexanophenone（MPHP）4-hydroxy標準品，以藥物培養可表現CYP450 reductase及CYP2D6融合酵母菌，再以固相萃取及HPLC分離，得到純度高的產物。另一篇英國發表，以微粒體合成去甲愷他命及其含氘內標準品phase I代謝物，再以UPLC-MS/MS方法檢測，發現去氫去甲愷他命及至少7種Hydroxynorketamine成分，並可在自願服用愷他命的人體中發現，認為去氫去甲愷他命因為可檢測時間長，應為良好的檢測目標物，Dehydronorketamine標準品已上市的訊息，亦在本次會議發布。德國一篇報告研究人類肝臟Cytochrome P450酵素代謝MDMA異構物的腳色，用感染Baculovirus昆蟲細胞微粒體，含有表現各P450酵素cDNA，再經萃取衍生化後以GC-MS分析，認為CYP2D6是參與其代謝最多的酵素，而CYP2C19則代謝MDMA的S異構物較R異構物快速。德國另一篇報告研究以LC-MS/MS分析大麻代謝物△9-tetrahydrocannabinolic acid，評估其作為近期施用大麻的指標合適性，結果認為有潛力值得進一步研究發展。

    在藥物酒精影響駕駛（DUI）組方面，英國及荷蘭的公司，提出可快速檢測唾液中5種藥物的競爭型免疫學法Biosensor產品方法。伊朗是歐洲國家中交通意外最多的，而酒駕已知是造成意外的重要因素，因此分析2005-2007伊朗348件交通意外案件檢體檢出酒精情形，結果發現意外發生與酒精濃度有關，甚至在法定血中酒精濃度標準以下的濃度，已有較對照組高的意外發生率。丹麥以LC-MS/MS方法檢測用萃取自添加8種藥物於現場採樣檢測的DrugWipe產品，顯示回收率可達90%。挪威一篇報告，分析其一般民眾及被警察要求停車及意外駕駛人，結果發現被警察要求停車及意外駕駛人有高比率的多重藥物檢出，在3年內有被捕紀錄比率較高，認為係駕駛意外高危險群。因為唾液藥物檢驗近年應用增加，德國比較疑似受藥物影響之駕駛唾液及血液中藥物濃度，取警察於比利時、德國、芬蘭及挪威執行ROSITA2（Roadside testing assessment延續計畫）時，於路邊隨機或疑似用要駕駛抽檢採樣，以GC-MS或LC-MS分析，計算唾液及血液藥物濃度比值，結果因藥物類別分別列表，平均值及標準差差異大，鹼性藥物比值均大於1，苯二氮平類比值則遠低於1。因為歐洲各國均有發展現場測試技術及產品的需求，而聯合進行的多國調查計畫ROSITA計畫，該計畫有多重目標，包括找出對於道路安全有負面衝擊影響的毒品及藥物名單、建立有效的現場測試產品名單、找出符合歐盟各國執行及法規需求通用的現場測試產品、發展測試實驗設計及方法，並執行測試評估不同產品、提出歐洲路邊測試產品的建議。是一項依據社會需求，結合產業發展的跨國大規模整合型計畫。
    義大利警察對於酒精藥物影響駕駛案件，例行做毒理及法醫檢測以鑑定其駕駛能力，本研究收集2005至2007二年間315人案件資料，結果顯示使用影響精神藥物，包括苯二氮平類、抗焦慮藥物、抗癲癇藥物、及安眠藥導致道路及工作意外，並易於重複發生。另發現藥物及酒精併同檢出有正相關性。瑞士交通法規於2005年，將血液中酒精現值從0.80 g/Kg降至0.50 g/Kg，並規定不得血中檢出包括嗎啡、古柯、THC、安非他命、甲基安非他命、MDMA、MDA的藥物，結果導致 2005年案件減少10%，但是在次年案件即回升，顯示法規加嚴對於駕駛行為並無長期性改變的效果。 西班牙因近年認為精神藥物與駕駛意外有關，一篇研究分析死亡意外之駕駛用酒精藥物共2761件，其中酒精檢出率最高，佔32.3%（>0.3g/L），其中7. 2%駕駛併用非法藥物。藥物方面以古柯最多（8.5%）、大麻次之（4.2%）、安非他命、MDA、MDMA再次之（0.7%）、鴉片類戰0.4%；主要精神藥物則為苯二氮平類（3.1%）及抗憂鬱劑（1. 2%）。
    在替代檢體部分，西班牙於2006年辦理第一次唾液中藥物檢測之實驗室間比測，共有21家實驗室參加，檢測包括空白的3件唾液檢體，以定性及定量結果比較，約一半實驗室先做初步篩檢，確認檢驗較多實驗室使用GC/MS，其他用HPLC-MS/MS，均無偽陰性，有3家8個偽陽性，定量檢測相對標準差約40%，顯示大部份實驗室表現良好。英國一篇研究快克施用唾液中指標代謝物Anhydroecgonine methyl ester(AEME)，以SPE萃取，再以LC-MS/MS分析，建立驗證方法。義大利以新生兒指甲，以33家醫院出生嬰兒58名、美國以胎兒糞便檢測作為子宮內藥物曝露指標，由13家醫院做6年研究，分別使用GC/MS檢測出鴉片類及LC-MS/MS方法檢測出甲基安非他命及代謝物。但是因指甲生長速度不明代表的時期不太能確定。美國發表方法驗證報告，以汗液取樣貼片採集汗液，再以SPE及GC/MS分析美沙冬、海洛因、古柯鹼及代謝物的方法，因其有容易取樣、非侵入性、主要為原態藥物、及不易造假的優點，認為可以應用於駕駛、治療、司法及工作場所檢測。芬蘭有一篇報告利用已建立的尿液藥檢LC/TOF-MS方法，配合資料庫自動比對分子式以找到檢出化合物方式，擴大應用於眼球玻璃狀液(vitreous humour)藥物定量分析，以應用於法醫案件。韓國鑑識科學研究所自1993年開始分析頭髮，近年頭髮檢體與尿液檢體數相當，約每年3千件，於本會發表比較12名自願者尿液、頭髮、唾液甲基安非他命及代謝物藥物含量論文，使用唾液閾值為50ng/mL，尿液閾值為250 ng/mL，結果定性有良好相關，甲基安非他命及代謝物尿液與唾液濃度比值範圍約3-30，而頭髮中含量比，則甲基安非他命及代謝物安非他命分別為2.4-98及0.2-4.4。另有一篇美國針對是否近期使用大麻鑑定的問題研究報告，曾提出在距離24小時以上時間差距的驗尿結果，經尿液中Creatinine校正過的 THCCOOH濃度與前次驗尿結果比大於或等於0.5（THCCOOH濃度均超過15ng/mL），則正確率、偽陰性及偽陽性比率各為85.4%、5.6%及7.4%；如果採用較為保守的比值大於或等於1.5，則正確率、偽陰性及偽陽性比率各為74.2%、0.1%及24%。因為比值亦受到尿液檢測間隔時間的影響，本研究分別分析6個人吸大麻菸在＜24小時、24-48小時間、48-72小時間、72-96小時間、96-120小時間、120-144小時間尿液濃度比，桔果尿液中THCCOOH最高濃度時間範圍為吸食後6-11.3小時間，再比較隨時間不同之濃度比值，結果以THCCOOH濃度均超過15ng/mL，濃度比時間差距在24,48,72,96小時間的比值分別為<1.1,0.6, 0.3,及0.2，此些數據可做為解釋尿液中連續檢出大麻待謝物是否同次吸食導致的應用。
    壁報論文有一篇英國LGC公司篩檢了軍中21,384件的尿液檢體，以初步評估其中的愷他命濫用情形，以Microgenic公司的CEDIA免疫學試劑初篩，閾值為150ng/mL，再以固相萃取以LC-MS/MS確認檢驗，以Norketamine 50ng/mL為閾值。結果發現4件陽性，顯示大量篩檢愷他命技術可行。芬蘭報告酒精與駕駛意外的論文指出，每600個駕駛中就有一位酒醉駕駛，每年約1萬件駕駛意外有13%為酒駕意外。西班牙檢驗娛樂場所216人的唾液檢體中藥物，唾液檢體為警察自駕駛路邊取樣且現場初步檢測陽性者，其中73%檢出藥物以古柯及大麻為主。德國一篇報告在臨床上以LC-MS-TOF方法檢測確認血液中毒物及代謝物的方法，應用於真實案例中檢出diphenhydramine。波蘭自2007年中開始，隨機攔檢駕駛取唾液檢驗藥物，以作為調查研究藥物濫用方法，1036件隨機取唾液檢出藥物及頻率與123件疑似用藥駕駛血液分析結果相近，均以大麻最多，其次依序為安非他命及苯二氮平類。
本次廠商參加展示家數不多，均為大型儀器或標準品廠商，辦理相關產品展示及研習會6場，參觀及加者亦頗為踴躍，其中參加有興趣的場次包括：唾液用於藥物分析價值，介紹了唾液基本解剖學，藥物由被動擴散或吸菸、鼻吸、口服藥物經過口腔殘留等方式進入唾液中，因為唾液酸鹼值約為6比血液低，藥物含量大致與血液有高相關性，說明海洛因、可待因、甲基安非他命、安非他命檢測時間及解釋。目前唾液採樣產品已有數種，檢驗結果與尿液相關尚缺乏比較，未來各種應用有發展潛力。鴉片類替代療法是由比利時Alain Verstraete教授演講，報告歐洲的數據，指出參加者多已施用約7到8年，男女比約3比1，大多有多重濫用藥物問題，他認為替代療法有合理的社會基礎，失敗均為藥物以外的管理配套不足，過去15年來替代療法在歐洲自1993年成長7倍，約有50萬人，其中美沙冬佔72%，丁基原啡因至少與美沙冬同樣有效且安全性較高、戒斷症狀比例亦較低；在檢測方面，美沙冬主要自糞便排出，半衰期約37小時，尿液中美沙冬及丁基原啡因多非自由態需水解後再測。美沙冬致死案例在丹麥佔藥物相關死亡案件的43%，在德、英、挪威等國則常因與其他藥品併用導致。丁基原啡因極少導致死亡，發生常因與苯二氮平類併用。古柯對於健康危害方面由盧森堡Wenig 教授報告，因為古柯在歐洲價格下降，又容易取得在娛樂場所中使用增加，常為多重藥物濫用者，以西班牙、義大利、及英國濫用較多，古柯鹼純度約20%-78%，添加糖類、Atropine, Lidocaine, Hydroxyzine等藥物。歐洲2005年有48,000人有治療須求，約佔所有需求的13%，其治療上有用Modafinil及發展疫苗等，但尚無良好方法治療較為困難。澳洲工作場所藥檢之挑戰及現場測試的效能方面，由澳洲的Andrew Leibie報告，與美國工作場所檢測率約44%-67%、英國的16%相比，澳洲僅約5%-8%，雖已訂定採樣及檢驗尿液及唾液中藥物的標準方法及閾值，但尚無法規基礎。2006年檢體陽性數由多至少分別為THC、鴉片類、苯二氮平類、甲基安非他命、安非命。因澳洲幅員遼闊，檢體運送、檢體監管及保存條件問題大，故需發展現場測試技術方法，2005年約執行十萬件唾液現場測試，陽性再取3件唾液檢體送實驗室檢測。

LC/MS-MS應用於法醫毒理分析的發展是由Applied Biosystems專家報告，介紹儀器發展、產品特性，及案例報告。進而由德國Wolfgang Weimann報告多目標物篩檢及資料庫搜尋比對，已發展到單次分析可篩檢600種以上的目標物質，其LC-MS/MS已有1250種藥物的資料庫，可以用於比對分離波峰的質譜圖，亦有發展自動化分析及比對軟體，目前針對過去檢出藥物名單發展不同基質的萃取方法。

亞洲國家多非使用英語，是影響參與人數不如歐美國家的重要因素，但是本會亦有許多歐洲各國代表參加，英語亦非其母語，各自使用不同腔調的英文仍然討論熱烈可以充分交流，且本次參加會議亞洲代表，日本有10人、韓國6人、泰國3人、馬來西亞及菲律賓各1人，與我國有相似或不同藥物問題，為良好交流機會，彼此討論時亦均有所收穫。
國際法醫毒理學家協會年會工作會議於最後一天下午舉行，本屆主席是法國的Paskal Kinze，本次會議洽巧是選舉每3年一任的下任協會主管的年度，經過會員投票，選出主席是澳洲的Olaf Drummer、秘書是韓國的Heesun Chung、財務主管是美國的Dan Isenschmid。本項工作會議中並確認未來4年年會地點， 明年將於瑞士日內瓦於2009年8月23-27日辦理、2010年在德國波恩、2011與SOFT於美國舊金山合併辦理、2012年則由日本辦理，再下一年則有西班牙代表極力爭取，有可能由其辦理。瑞士、德國甚至日本參加者，都在會中邀請大家參加其將辦理的年會，瑞士及德國均發送宣傳資料，2009年會議主題包括法醫毒理、酒精藥物及駕駛（DUI）、治療藥物監測（TDM）、運動員用藥分析、濫用藥物、藥物、代謝物及天然產品分析新趨勢、數據處理（Chemometry）、法醫、臨床及食品毒理替代檢體。2010年會議則將於8月29日至9月2日舉行，與德國毒理法醫化學協會合辦會議，會議主題包括酒精藥物及駕駛、治療藥物監測、濫用藥物、藥物與犯罪、法醫化學、法醫毒理、工作場所藥檢及運動員藥檢。大致可以看出本協會重視的熱門議題。
    總結本會議範圍含蓋法醫及醫療相關毒藥物檢測判斷，與本局濫用藥物檢驗及檢驗認可業務相關性高。本次會議相關重要議題如濫用藥物及毒物檢驗、藥物酒精影響駕駛、毒物篩檢、快速篩檢技術發展等，其應用科技發展對於各國均具有普遍之需求性。由發表論文主題內容篇數分析，主要議題為分析方法、酒精藥物影響駕駛之檢測、中毒及死亡原因的判別等。最受重視的濫用藥物包括酒精、安非他命類、苯二氮平類、大麻、古柯鹼、美沙冬、鴉片類、及其他有提到名字的上百種毒物，在檢測技術方面，發展最多的是有關LC-MS/MS分析方法、其次是GC/MS、免疫學法、TOF/MS技術亦有數篇受到良好評價。使用檢體則最多是血液、尿液，頭髮、唾液屬於迅速發展中替代檢體。其中日本、泰國對天然植物產品Kratom所含Mitragynine成分，有精神作用有濫用的問題。愷他命似已擴散到歐洲國家及澳洲，初篩檢測技術及標準品產品亦有更多的發展，未來檢測需求大。藥物影響駕駛（DUI）為重要議題，雖然以酒精影響駕駛為主要議題，各國亦均認為藥物是導致不安全駕駛的重要因素，瑞士於2005年訂定駕駛血液中不得檢出嗎啡、古柯鹼、THC及安非他命類藥物。歐洲各國都認為有現場檢測產品的需求，並在積極合作發展符合使用需求的檢測技術產品。

歐美7國合作執行路邊隨機檢測駕駛唾液中藥物計畫ROSITA（Roadside testing assessment），其中之一的目標即為找到準確度高於95%，靈敏度及特異性均超過90%的現場檢測工具。此計畫始於1998年，多個歐洲國家法規比照酒精定出限制。另隨機路邊抽檢被認為有嚇阻性的效果，由澳洲於2004採取該措施，顯示對於駕駛人行為改變有成效。警察多年來亦均表示有需要現場快速可靠篩檢技術。但該計畫結果並未找到符合要求的產品，ROSITA計畫於2003-2005進入第二階段，針對唾液檢測評估各種新產品效能，在7個國家取得疑似施藥駕駛人同意後，作路邊唾液測試並採取血樣，共計檢測2,046人評估了9種產品，結果對於安非他命類、苯二氮平類、及大麻，並沒有產品符合計畫要求標準，雖然Varian Oralab對古柯鹼及鴉片類可符合標準，但因其失敗率達26%該計畫並不予推薦。

第4章 建議事項

· 本會議顯示在各種人體檢體中，檢測微量濫用藥物及毒物的方法發展需求，以能快速廣泛檢測多品項技術為趨勢，其中以液相層析串聯質譜儀（LC-MS/MS）方法及應用發展最為迅速，為配合濫用藥物品項的增加趨勢，本局應加速發展建立液相層析質譜儀分析濫用藥物之技術方法。
· 愷他命尿液檢測認可確有必要應繼續辦理，由發表論文顯示尿液中愷他命檢驗需求增加，及技術持續進步，初步篩檢的免疫學試劑亦已有商業產品，有利於本局已在進行認可愷他命項目尿液檢驗，可要求尚未認可愷他命檢驗項目之本署認可濫用藥物尿液檢驗認可機構申請本項目檢驗之認可。
· 本項會議與本局濫用藥物毒性評估及檢驗業務發展相關性大，許多曾邀請來局業務交流的國外專家，如美國NIDA的Marilyn Huestis, 密西根州法醫Dan Isenschmid、韓國中央鑑識科學研究所的Heesen Chung、日本國立醫藥品食品衛生研究所的Ruri Kikura-Hanajiri均為會員甚至幹部，本局歷年亦均在有限經費下編列此項出國計畫，未來仍應加強聯繫擴大參與，如加入會員，可能時儘量爭取經費多派人員參加其年會，並發表相關研究以促進交流及學習，應用於本局業務發展。
· 台灣濫用藥物毒理相關業務機關人員有限，如法醫研究所、各醫院及醫學院的毒理學研究所濫用藥物研究人員，應加強交流連繫促進業務發展。
· 駕駛意外與藥物影響為近年鑑識毒理及本協會關注的議題，今年亦有各國多篇論文加以討論，建議本局亦應加強本項議題之研究及建立本土性評估數據。
· 毒理研究使用分析儀器、檢測試劑、目標分析物及代謝物化合物標準品製作、及快速篩檢設備技術，在各國均有司法、醫療之實務應用價值，亦與產業發展息息相關，我國對於以上各項濫用藥物檢測軟硬體，在管制毒品策略上均有需求，其科技方面亦有專業人力及技術基礎，僅缺乏整合及產業發展計畫，亦常有國內市場小的錯覺認為市場不足以支持商業化產品，但是例如歐洲國家聯合發展路邊唾液檢測產品的ROSITA計畫，其實是以全球市場為目標，由多個國家共同評估所有市售的產品，可作為國內相關產業發展的參考。
附件 

Simultaneous detection of para-methoxymethamphetamine, para-methoxyamphetamine, 2,5-dimethoxy-4-ethylthiophenethylamine and 2,5-dimethoxy-4-(n)-propylthiophenethylamine in urine by gas chromatography–mass spectrometry

RC. SHIU, MK. HUANG, C. LIU, CS. CHIEN
National Bureau of Controlled Drugs, DOH, Taipei, Taiwan, ROC

Aims: A sensitive and specific analytical method for the quantification of synthetic designer drugs in urine was needed and developed. 

Methods: Urine sample added with self-synthesized internal standards of PMA-d3, 2C-T-2-d6, and 2C-T-7-d6, and one milliliters of 0.1 M phosphate buffer were extracted using Varian SPEC® DUA solid phase extraction column. The analytes were eluted with 1 mL dichloromethane containing 2% concentrated ammonia solution. Derivatization with acylation or silylation reagents were evaluated. Ethyl acetate was added to dissolve the derivatized drugs after drying by purging, then quantified with an Agilent 6890GC/5975MS system in EI mode using selective ion monitoring, quantification and qualification ions with low cross contribution were selected.

Results: The acylation products from heptafluorobutyric anhydride, pentafloropropionic anhydride and trifluoroacetic anhydride showed better electron impact mass spectra than the silylation products and acylation was used subsequently. Calibration concentration range was 50 to 1500 ng/mL and the coefficient of correlation (r2) exceeded 0.992 for all of analytes. Slightly better sensitivity were shown for HFBA derivatization than TFAA and PFPA, LOD was 20 ng/mL for PMA, PMMA, 2C-T-7, and 40 ng/mL for 2C-T-2. LOQ is 40 ng/mL all four analytes. Using HFBA, the accuracy of intra-day and inter-day tests at 3 different concentrations ranged from 89.3% to 105.1%, and CVs were all within 7.2%. The method was applied to two real urine specimens, the concentrations of PMA and PMMA were 276 ng/mL, 831 ng/mL in one, and 455 ng/mL, 1,450 ng/mL in the other respectively.
Conclusion: The method has been validated and showed good sensitivity, specificity, accuracy, precision and suitable for real urine specimen analysis. 

Keywords: PMMA, PMA, 2C-T-2, 2C-T-7, Urine, GC-MS
















































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































1
13

