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화장품 피부부식성 동물대체시험법

장벽막을 이용한 피부부식 시험법 가이드라인( ) 

개요. Ⅰ

 

본 시험법은 부식성 화학물질에 반응하도록 제작된 인공막(artificial membrane)

을 활용하여 피부부식성을 평가하는 생체외(in vitro) 시험법인 장벽막 (membrane 

을 이용한 피부부식 시험법이다 본 가이드라인에서는 barrier) . CorrositexⓇ를 이용한 시험법

을 설명한다. 

 

장벽막을 이용한 피부부식 시험법은 합성 고분자 생체장벽과 화학물질 검출 시스템

으로 구성되며 (Chemical Detection System, CDS) 시험물질을 장벽막 표면에 적용 후 부식성 시 

험물질에 의한 화학물질 검출 시스템 장벽막 손상을 확인한다. 

시험물질을 장벽막에 적용하고 각 장벽막에 침투하기까지 소요된 시간 분 은 ( ) UN 

부식성 하위분류 및 포장등급에 따라 시험물질을 분류하는 기준으로 이용된다GHS UN . 

본 시험법을 수행하기 전 화학물질 검출 시스템 의 시험물질 검출 여부를 확인하기 , (CDS)

위한 적합성 시험을 수행하고 적합성 시험에서 검증된 시험물질은 시간척도 분류시험을 수행해야 , 

한다. 또한 본 가이드라인을 이용하기 전에 실험실은 가이드라인 별첨 의 표 에 제, ( 1 2)

시된 개의 숙련도 물질을 사용하여 기술적 숙련도를 입증해야 한다12 .

시험원리. Ⅱ

본 시험계는 합성 고분자 생체장벽(synthetic macromolecular 과 bio-barrier)

화학물질 검출 시스템(Chemical Detection System, CDS) 으로 구성되며 시험물질을 장벽막  , 

표면에 적용 후 부식성 시험물질에 화학물질 검출 시스템 장벽막의 손상 정도를 확인한다 이는 피부. 

에서 일어나는 피부부식 기전과 같은 것으로 추정한다 . 
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제한점 및 고려사항. Ⅲ

  

본 가이드라인에서는 피부자극에 대하여 충분히 정보를 제공하고 있지 않으며, 

단회 노출 후 피부 국소적인 영향에 대해 충분히 평가하기 위해서는 통합독성평가전략 

(Integrated Approaches to Testing and Assessment, IATA) 지침서 번을 참고한 203

다.

본 시험법을 수행하기 전에 적합성 시험 을 통해 시험물질의 (compatibility test)

검출 여부를 확인해야 한다 초기 적합성 시험결과로 볼 때 다수의 비부식성 화학물질과 . 

일부 부식성 화학물질 의 수용성 화학물질 등 은 본 시험에 적합하지 않은 (pH 4.5~8.5 )

경우가 있으나 이러한 화학물질 중 가 동물실험결과 비부식성 물질이었다, 85% . 

시험방법. Ⅳ

적합성 시험4.1. (Compatibility Test)

장벽막 시험을 수행하기 전 화학물질 검출 시스템 에 의한 시험물질 검출 , (CDS)

여부를 확인하기 위해 적합성 시험을 수행한다 화학물질 검출 시스템 에서 검출. (CDS)

되지 않은 경우 본 시험법에 적합하지 않으므로 다른 시험법을 이용해야 한다, . 

시간척도 분류 시험 4.2. (Timescale Category) 

본 시험법에 적합한 경우 적합성 시험에서 검증된 시험물질을 이용하여 , 시간척

도 분류 시험을 수행해야 한다(timescale category) . 시험물질의 산이나 알칼리 예비력

의 가능성에 근거하여, 부식성과 피부부식성 하위분류를 결정하는데 있어서 UN GHS , 

두 개의 다른 투과 시간척도 를 사용한다(breakthrough timescale) .

시험 구성요소 4.3. 
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4.3.1 장벽막. (Membrane Barrier)

장벽막은 단백질성 고분자 수용성 겔(proteinaceous macromolecular aqueous 

과 투과성 지지막 으로 이루어진다 제조 완성된 장벽막은 gel) (supporting membrane) . 

겔의 품질 저하 건조 미생물 성장 이동 균열 등 를 방지하기 위해 정해진 조건에서 ( , , , )

보관해야 한다. 

투과성 지지막 층은 단백질성 겔을 기계적으로 지지하는 역할을 하며 겔의 처

짐과 변형을 방지해야 하며 모든 시험물질이 쉽게 침투할 수 있어야 한다 또한 단백, . 

질성 겔은 전체적으로 두께와 밀도가 동일해야 하며 기능에 영향을 미칠 수 있는 기포

나 결함이 없어야 한다. 

4.3.2. 화학물질 검출 시스템 (Chemical Detection System, CDS)

지시용액은 적합성 시험에 사용용액과 동일한 것으로 시험물질의 유무에 따라 

반응해야 한다 지시염료나 염료의 조합 시험물질의 유무에 따라 반응하여 색 변화. pH (

를 나타내는 크레졸 레드 메틸 오렌지 을 사용하며 측정은 육안 또는 전자기기로 가, ) , 

능하다.

시험수행4.4. 

4.4.1. 시험 구성요소의 결합 

그림 시험 구성요소에 대한 설명1. 
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장벽막은 지지막이 지시용약과 완전히 접촉하여 기포가 발생하지 않도록 지시

용액이 들어있는 바이알 혹은 튜브 위에 놓는다 장벽의 완전성을 유지할 수 있도록 ( ) . 

주의해야 한다.

 

시험물질의 적용 4.4.2. 

시험물질의 적정량 예를 들면 액체의 경우 고체의 경우 미세분말로 ( , 500 , ㎕

을 장벽막 표면 위에 조심스럽게 놓고 고르게 분포시킨다 각 시험물질과 대500 mg) . 

조군에 대해 적절한 수의 반복 시험을 준비한다 시험물질을 장벽막에 적용한 시(n=4) . 

간을 기록한다 짧은 부식시간을 정확하게 기록하기 위해 시간차를 두어 시험물질을 . , 

바이알에 적용한다. 

장벽막 침투의 측정  4.4.3. 

각 바이알을 면밀히 관찰하여 장벽 침투에 의해 지시용액의 색이 처음으로 변한 

시간을 기록하고 시험물질 적용 후 장벽막의 침투까지 소요된 시간을 계산한다, .

대조군 4.4.4. 

시험물질을 부형제 또는 용매와 같이 사용하는 경우 부형제나 용매가 장벽막 , 

시스템에 적용이 가능해야 한다 또한 용매 또는 부형제의 장벽막 시스템 사용 가능성을.  

확인하기 위해 시험물질과 용매 또는 부형제 대조군의 시험이 동시에 이루어져야 한, ( ) 

다.

이 시험계가 적절하게 작용하는지를 평가하기 위해 중등도 의 부(intermediate)

식성 하위분류 을 가진 양성대조군 예 수산화나트륨 을 사(UN GHS 1B) ( ; 110±15mg)

용하여 시험물질과 동시에 시험해야 한다. 양성대조군의 허용 반응 범위는 기존의 양

성대조군의 침투 시간 값의 범위에 근거하여 설정되어야한다 각 시험에서 허용범위를 . 

벗어난 편차를 확인하기 위해 양성대조군의 정확한 침투시간이 결정되어야 한다 음성대조, . 

군 예( ; 구연산 프로피온산 도 장벽막 기능의 완전성을 확인하기 위해 시험물10% , 6% )

질과 동시에 시험해야 한다. 
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결과 해석 및 예측모델4.5. 

시험물질을 장벽막에 적용하고 각 장벽막에 침투하기까지 소요된 시간 분 은 ( ) UN 

부식성 하위분류 및 포장등급에 따라 시험물질을 분류하는 기준으로 이용된다GHS UN . 

본 가이드라인에서는 표 에 기술된 1 Corrositex®의 기준시간 을 따(cut-off time value)

른다.

1 산 알칼리 예비력이 높은 시험물질  /

2 산 알칼리 예비력이 낮은 시험물질 /

3 하위분류 및 는 각각 포장등급 및 에 해당한다 UN GHS 1A, 1B 1C UN I, II III .

인정요건. Ⅴ

시험물질과 동시에 수행되는 양성대조군은 예상되는 침투 반응시간 예를 들1) (

면, 수산화나트륨이 양성대조군으로 사용된 경우 분의 경과시간 을 나타내야 , 8~16 )

한다.

2) 음성대조군 구연산 또는 프로피온산 에서는 부식성이 나타나지 않아야 한(10% 6% )

다. 

3) 용매 대조군을 사용하는 경우 부식성이 없고 시험물질의 부식 가능성에 영향을,  

주어서는 안 된다. 

평균 침투 시간 분( )

예측 UN GHS 3

카테고리 시험물질1 1 

분류시험으로 결정( )

카테고리 시험물질2 2

 분류시험으로 결정( )

분0-3 분0-3 부식성 하위분류 1A

분> 3 - 60 분> 3 - 30 부식성 하위분류 1B

분> 60 - 240 분> 30 - 60 부식성 하위분류 1C

분> 240 분> 60 비부식성

표 1. Corrositex® 예측 모델
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본 가이드라인에서 제시하는 개의 숙련도 물질을 사용하여 기술적 숙련도를 4) 12

입증해야 한다. 

시험결과 및 보고. Ⅵ

시험보고서는 다음의 사항을 포함한다.

시험물질과 대조물질

 단일성분물질 또는 명칭 번호 또는 코드와 : IUPAC CAS , CAS , SMILES InChI 

같은 화학물질 식별구조 구조식 순도 , , , 불순물에 대한 적절하고 실행 가능한 화학물

질 정보 등

 다성분물질, 정확한 화학구조와 분자구조를 알 수 없는 물질(UVCB) 및 혼합물: 

화학물질 식별정보 구성 성분의 비율과 , 성분의 물리화학적 성질

 물리적 성상 용해도 그 밖의 물리화학적 특성, , 

 출처 제품번호 있는 경우, ( ) 

 시험 전 시험물질 대조물질의 처리 여부 예 가열 분쇄/ ( , , )

 시험물질의 안정성 사용 기한 기재된 경우 재분석 날짜, , ( )

 저장 조건

부형제

 식별정보 농도 해당되는 경우 사용용량 , ( ), 

 부형제 선택에 대한 근거 제시

생체외 장벽막 모델 및 프로토콜 확인된 정확성 및 신뢰도 포함(in vitro) ( )

시험조건

 사용된 장치 및 준비절차 기술

 사용된 생체외(in vitro 장벽막의 출처 및 조성) 

 지시용액의 조성 및 특성

 검출 방법

 시험물질 및 대조군 물질의 양
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 반복시료 수

 시간척도 분류 시험에 대한 설명 및 근거 제시

 적용 방법

 관찰 시간

 적용된 평가 및 분류 기준에 대한 설명

 숙련도 물질의 통상적 시험 수행 전에 시험법의 숙련도를 입증

결과

 각 반복실험에 이용된 시험물질 및 대조군 물질에서 얻은 원 데이터 도표(raw data) 

화

 관찰된 기타 영향에 대한 설명

 사용된 예측 모델과 결정기준에 근거한 분류

결과에 대한 고찰

결론
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별첨 번역본1. (OECD TG 435)

생체외 장벽막을 이용한 피부부식 시험법

In Vitro Membrane Barrier Test Method for Skin Corrosion

개요

1. 의 화학물질 분류 및 표시에 관한 국제조화시스템  UN (Globally Harmonized 

System of Classification and Labeling of Chemicals, GHS)(1)의 정의에 따르면 피부

부식은 시험물질 적용 후 표피층과 진피층에 걸쳐 육안으로 관찰 가능한 피부괴사가 

나타나는 비가역적 피부손상을 말한다 본 시험 가이드라인 은 부식성 화학물. (TG 435)

질 식별을 위해 이용되는 장벽막을 이용한 생체외(in vitro 피부부식 시험법에 대해 ) 

설명하고 있으며 이 시험법은 부식성 화학물질에 대해 동물 피부, (in situ 와 유사하게 )

반응하도록 제작된 인공막 을 활용한다(artificial membrane) . 

2. 일반적으로 피부부식성 평가는 살아있는 동물 피부에 시험물질을 적용하고   

일정 시간 후 조직 손상 정도를 평가하는 방식으로 이루어졌다(2) 본 시험법 가이드라. 

인 외에도 부식성 화학물질 식별을 위해 토끼 피부를 활용하는 표준 생체내(in vivo) 

시험법 을 대체할 수 있는 상당수의 생체외(OECD TG 404) (in vitro 시험법) (3)(4)들이 

시험 가이드라인으로 채택되었다OECD (2) 피부부식성 평가 및 분류를 위한 . UN GHS 

단계별 시험 및 평가 전략과 피부 자극 부식에 대한 통합독성평가/ (Integrated 

의 가이던스 문서는 모듈 과 Approaches to Testing and Assessment, IATA) OECD 3

모듈 하에 검증 승인된 생체외4 (in vitro) 시험법의 이용을 권장한다(1)(5) 는 정. IATA

보출처와 분석기법을 분류하는 여러 개의 모듈들에 대해 기술하며 화학물질의 피부, i) 

자극 및 피부부식성 평가를 위한 기존의 시험 및 비시험 데이터 를 통(non-test data)

합하고 활용하는 방안과, ii) 음성 결과를 포함하여 시험이 추가로 필요한 경우 그 접근, 
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법에 대한 지침을 제공한다(5). 이 모듈 접근 방식에서 생체외, (in vitro 시험의 양성 결) 

과는 동물 실험 없이도 부식성 화학물질로  분류하는 것을 가능하게 하며 이는 동물 , 

실험 시 유발될 수 있는 고통과 스트레스를 방지하고 동물 사용을 감소시킬 수 있다. 

3. 생체외  (in vitro 장벽막을 이용한 피부부식 시험법) (Corrositex®(6)(7)(8) 의 검)

증연구가 완료되었고 개의 물질 및 혼합물의 결과로 구성된 데이터베이스는 피부163

부식성 예측에 있어서 의 정확성 의 민79%(128/163) (overall accuracy), 85%(76/89)

감도 의 특이성 을 나타내었다(sensitivity), 70%(52/74) (specificity) (7) 이러한 결과에 . 

근거하여 이 검증된 참고 시험법 은 화학물(Validated Reference test Method, VRM)

질의 피부부식 유해 가능성 평가를 위한 단계별 시험 전략(a tiered testing strategy)

의 일부분으로서 사용하는 것을 권장해왔다(5)(7) 피부부식에 대한 생체외. (in vitro 장) 

벽막 시험법은 규제 목적으로 이용하기 전에 유사시험법평가기준, (Performance 

Standards, PS)(10)에 따라 이 시험법의 신뢰성 상관성 정확성 제한점을 검증된 참고 , ( ), 

시험법 과 유사한지 여부를 확인해야 한다 새로(Validated Reference Method, VRM) . 

이 제안되거나 개정된 시험법은 유사시험법평가기준 에 따라 검토되어 본 가이드(PS)

라인에 포함된 경우에만 데이터 상호인증 이 보장될 수 (Mutual Acceptance of Date)

있다 현재 이 가이드라인에서 다루는 유일한 생체외. (in vitro 시험법은 상업적으로 ) 

구입 가능한 Corrositex®를 이용한 시험법이다.

4. 피부부식성 평가를 위한 다른 시험법들은 인체피부모델  (reconstituted human 

skin; OECD TG 431)(3) 및 랫드 피부  (isolated rat skin; OECD TG 430)(4)의 사용

을 기반으로 한다 본 가이드라인은 부식성 화학물질을 개의 하위분류와 부. 3 UN GHS 

식위험성에 따라 개의 운송포장등급 으로 분류한3 UN (UN Transport Packing Groups)

다 본 가이드라인은 년에 채택되었으며 년에 가이드라인 문서를 참. 2006 , 2015 IATA 

조하여 숙련도 물질 목록이 개정되었다.

5. 본 가이드라인에서 사용된 정의는 부록 에 기술되어 있다  1 .

초기 고려사항 및 제한점

6. 본 가이드라인에 기술된 시험을 통해 부식성 화학물질을 구별할 수 있으며  , 
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이 부식성 화학물질을 UN GHS(1) 표 를 따라 하위분류로 분류할 수 있다 또한 이 ( 1) . , 

시험법은 특정 운송 시험 목적으로 특정한 분류의 화학물질 예를 들어 유기 및 무기( , 

산 산 유도체 , 1) 을 부식성 및 비부식성을 분류하기 위해 이용될 수 있다) (7)(11)(12) 본 . 

가이드라인은 검증된 참고 시험법(VRM)(7)과 유사하게 일반적인 절차를 기술하고 있

다 본 가이드라인에서는 피부자극에 대하여 충분히 정보를 제공하고 있지 않으나. , 

OECD TG 439(13)에서 특별히 생체외(in vitro 피부자극의 건강영향 에 ) (health effect)

대해 설명하고 있다. 화학물질의 단회 노출 후 피부 국소적인 영향에 대해 충분히 평가 

(full evaluation)하기 위해서는 통합독성평가 지침서 번 (IATA) 203 (Guidance Document 

을 참고한다No.203) (5).

7. 검증된 참고 시험법  (VRM)(7)의 한계점은 초기 적합성 시험 제 항 참조 의 ( 13 )

결과로 볼 때 다수의 비부식성 화학물질과 일부 부식성 화학물질 시험에 적합하지 않, 

다는 것이다 의 수용성 화학물질이 시험에 적합하지 않은 경우가 있으. pH 4.5 ~ 8.5

나 이러한 범위에 속한 화학물질 중 가 동물시험결과 비부식성 물질이었다, pH 85% (7). 

생체외(in vitro 장벽막 시험법은 고체 물에 용해되거나 불용성 액체 수용성 또는 ) ( ), (

비수용성 및 유화제 형태 시험물질에 사용할 수 있다 그러나 적합성 시험 예 검증된 ) . ( , 

참고 시험법 의 화학물질 검출 시스템 의 색 (VRM) (Chemical Detection System, CDS)

변화 에서 변화가)  나타나지 않는 화학물질은 장벽막 시험법을 적용할 수 없으므로 다른 

시험법을 사용해야 한다.

시험원리

1) 산 유도체 는 비특정 카테고리에 속하며 화학 물질로부터 직접 생성되거나 변형 또는 부분 치환으로 생성된 산으로 광범위 " " , , 

하게 정의된다 이 카테고리에는 무수물 할로산 염 및 기타 화학물질들이 포함된다. , , .

부식성 카테고리
카테고리 ( 1)

하위분류를 사용하지 않는 (
기관에 적용)

잠재적 부식성
하위분류

일부 기관에만 적용( )

마리 중 마리 이상에서 부식성3 1 

노출시간 관찰기간

부식성

부식성 하위분류 1A 분3≤ 시간1≤

부식성 하위분류 1B 분 >3 / ≤ 시간1 일14≤

부식성 하위분류 1C 시간 시간>1 / 4≤ 일14≤

표 1 피부 부식성 카테고리 및 하위분류. UN GHS (1)
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8. 이 시험계는 합성 고분자 생체장벽  ) (synthetic macromolecular ⅰ

과 화학물질 검출 시스템 으로 구bio-barrier) ) (Chemical Detection System, CDS)ⅱ

성된다 이 시험법은 시험물질을 합성 고분자 장벽막. (7) 표면에 적용 후 부식성 시험물 

질에 의한 화학물질 검출 시스템의 장벽막 손상을 확인하며 이는 피부에서 일어나는 , 

피부부식 기전과 같은 것으로 추정한다. 

9. 장벽막의 침투 또는 는 화학물질 검출 시스템에서   (penetration breakthrough)

지시염료 의 색 변화 또는 장벽 아래 지시용액pH (indicator dye) (below) (indicator 

의 일부 다른 특성의 변화 등을 포함하는 여러 과정에 의해 측정될 수 있다solution) . 

10. 장벽막은 사용의 타당성이 확인되어야한다 예 원래 사용용도를 위한 상관성   ( , 

및 신뢰성 여기에는 매번 준비된 비부식성 화학물질에 대한 장벽 유지능력 다양한 ). , 

부식성 하위분류UN GHS (1)에 해당되는 화학물질의 부식성 분류 가능 여부 등 장벽 

특성에 대한 일관성 유지 여부를 확인하는 것을 포함한다. 

숙련도 입증

11. 본 가이드라인의 생체외  (in vitro 장벽막 시험법을 일반적 으로 이용) (routine)

하기 전에 실험실은 표 에서 권장하는 개의 숙련도 물질을 정확하게 분류하여 기, 2 12

술적 숙련도를 입증해야 한다 제시된 물질을 사용할 수 없거나 정당한 사유가 있는 . 

경우 생체내, (in vivo 및 생체외) (in vitro 참고 데이터를 충분히 가진 다른 물질을 사) 

용할 수 있다 예 참고 물질의 목록( : (10) 단 표 에 기술된 것과 동일한 선정기준을 적). , 2

용해야 한다. 

절차

12. 다음 단락에서는 현재 검증된 참고 시험법 을 기반으로 하는 부식성 평  (VRM)
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가 시험법인(7)(15) 인공 장벽막 시험법 (Corrositex® 의 구성요소 및 절차를 설명한다) . 

장벽막 적합성 지시약 그리고 분류용액(membrane barrier), (compatibility)/ (indicator) 

은 준비 구성되거나 또는 검증된 참고 시험법(categorisation solutions) (VRM) 

Corrositex®의 경우와 같이 시중에서 구입할 수 있다 검증된 참고 시험법 예시 . (VRM) 

프로토콜이 참고 가능하다(7) 실험은 주위온도 에서 수. (ambient temperature, 17~25 )℃

행해야 하며 아래의 조건, 들을 준수해야 한다.

1 표 의 개 물질은 개 하위분류로부터 각각 개의 부식성 물질과 비부식성 물질 개를  2 12 UN GHS 3 3 3

포함하며 시중에서 구입 가능하다 이 하위분류는 높은 수준의 명확한 , . UN GHS (high-quality) in vivo 

시험결과에 근거한다 이 물질들은 유효성이 검증된 참고 시험법 과 구조적 기능적으로 유사한 시. (VRM) ·

험법들에서 확인된 화학물질 목록에 포함된 개의 참고물질 목록으로부터 유래되었으며 참고시험법 40 , 

(Corrositex®)(7)(10)(14)을 검증하기 위해 본래 사용되었던 개의 참고화학물질 가163 (reference chemicals) 

운데 선정되었다 이 선정과정의 목표는 다음과 같은 성질의 화학물질을 가능한 많이 포함하는 것이었. 

다 검증된 참고 시험법 을 통해 측정 또는 예측이 가능한 부식성 범위 비부식성 포장등. ) (VRM) ( , UN ⅰ

물질2 CASRN 화학물질 분류

In Vivo UN 

하위 GHS 

분류3

In Vitro 

UN GHS 

하위 분류3

Boron trifluoride dihydrate 
13319-75-

0
무기산 1A 1A

Nitric acid 7697-37-2 무기산 1A 1A

Phosphorus pentachloride 
10026-13-

8
무기산의 전구체 1A 1A

Valeryl chloride 638-29-0 산 염화물 1B 1B

Sodium Hydroxide 1310-73-2 무기 염기 1B 1B

1 - ( 2 - A m i n o e t h y l ) 
piperazine 140-31-8 지방족 아민 1B 1B

Benzenesulfonyl chloride 98-09-9 산 염화물 1C 1C

N , N - D i m e t h y l 
benzylamine 

103-83-3 아닐린 1C 1C

Tetraethylenepentamine 112-57-2 지방족 아민 1C 1C

Eugenol 97-53-0 페놀 NC NC

Nonyl acrylate 2664-55-3 아크릴레이트 메타크릴레이트/ NC NC

Sodium bicarbonate 144-55-8 무기염 NC NC

표 숙련도 물질 목록2 :  1
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급 부식성 에 해당하는 화학물질 검증과정에서 사용된 대표적인 화학물질 명확한 구조I, II, III ) , ) , ) ⅱ ⅲ

를 가진 화학물질 검증된 참고 시험법 에서 재현성 있는 결과가 나오는 화학물질 생체내, ) (VRM) , ) ⅳ ⅴ

(in vivo 시험에서 명확한 결과가 있는 화학물질 시중에서 구매 가능한 화학물질 처리 비용이 ) , ) , ) ⅵ ⅶ

높지 않는 화학물질들을 가능한 많이 충족하도록 선정하였다(14). 
2 원물질 또는 순도가 이상인 물질 (substances tested neat) 90 % 
3 하위분류 에 상응하는 포장등급은 임 UN GHS 1A, 1B, 1C UN I, II, III

비부식성NC; .

시험물질 적합성 시험(Test Chemical Compatibility Test)

13. 장벽막 시험을 수행하기 전 화학물질 검출 시스템 의 시험물질 검출 여  , (CDS)

부를 확인하기 위해 적합성 시험을 수행한다 화학물질 검출 시스템 에서 검출되. (CDS)

지 않은 경우 장벽막 시험법은 해당 시험물질의 부식성을 평가하는데 적합하지 않으, 

며 다른 시험법을 이용해야 한다 적합성 시험에 사용된 화학물질 검출 시스템, . (CDS)

과 노출 조건은 이후에 수행되는 장벽막 시험에서의 노출 조건을 반영해야 (exposure)

한다. 

시험물질 시간척도 분류 시험(Test Chemical Timescale Category Test)

14. 본 시험법에 적합한 경우 적합성 시험에서 검증된 시험물질은 시간척도 분류   , 

시험 즉 산과 염기의 강약을 구별하는 선별 시험 을 수행해야 한다 예를 들어 검증된 ( ) . , 

참고 시험법 에서 시간척도 분류시험은 산 또는 알칼리 예비력 가능성이 검출되(VRM)

는 것에 따라 두 개의 시간척도 중 어느 것을 사용해야 할지 알아내기 위해 수행한다. 

시험물질의 산이나 알칼리 예비력의 가능성에 근거하여 부식성과 피부부식성  UN GHS 

하위분류를 결정하는데 있어서 두 개의 다른 투과 시간척도, (breakthrough 

timescales)를 사용해야 한다.

장벽막 시험법 구성 요소

장벽막(Membrane Barrier)

15. 장벽막은 단백질성 고분자 수용성 겔  (proteinaceous macromolecular aqueous 

과 투과성 지지막 으로 구성된다 단백질 겔은 gel) (permeable supporting membrane) . 

액체나 고체에 대해 불침투성이나 부식되면서 침투성으로 변한다 제조 완성된 장벽막. 
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은 겔의 품질 저하 예를 들어 건조 미생물 성장 변형 균열 등 를 방지하기 위해 정( , , , )

해진 조건에서 보관해야 한다 사용 가능한 보관기간을 정하여 이 기간이 경과하면 사. 

용하지 않도록 해야 한다. 

16. 투과성 지지막 층은 겔화 과정 과 시험물질을 처리하는 동안   (gelling process)

단백질성 겔을 물리적으로 지지하는 역할을 한다 이 지지막은 겔의 처짐 과 . (sagging)

변형 을 방지해야 하며 모든 시험물질이 쉽게 침투할 수 있어야 한다(shifting) , . 

17. 케라틴 콜라겐 또는 단백질의 혼합물과 같이 겔 매트릭스를 형성하는 단백질  , 

성 겔은 시험물질을 처리하는 타겟이다 이 단백질성 물질 을 지지막의 표면 . (material)

위에 놓고 지시용액 위에 놓기 전에 겔화되도록 한다 단백질성 겔은 전체적으로 두께, . 

와 밀도가 동일해야 하며 기능에 영향을 미칠 수 있는 기포나 결함이 없어야 한다, .

화학물질 검출 시스템(Chemical Detection System, CDS)

18. 지시용액은 적합성 시험에 사용용액과 동일한 것으로 시험물질의 유무에 따  

라 반응해야 한다 지시 염료나 염료의 조합 시험물질의 유무에 따라 반응하여 색 . pH (

변화를 나타내는 크레졸 레드 메틸 오렌지 을 사용하며 측정은 육안 또는 전자기기, ) . , 

로 가능하다(electronic) .

19. 시험물질의 장벽막 통과를 검출하기 위해 개발된 검출 시스템  (detection 

은 검출 가능한 시험물질의 범위와 검출 정량 한계를 확인하기 위해 시스템의 system)

상관성과 신뢰성이 평가되어야 한다.  

시험수행

시험 구성요소의 결합 

20. 장벽막은 지지막이 지시용액과 완전히 접촉하여 기포가 발생하지 않도록 지  

시용액이 들어있는 바이알 혹은 튜브 위에 놓는다 장벽의 완전성 을 유지( ) . (integrity)

할 수 있도록 주의해야 한다. 
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시험물질의 적용

21. 시험물질의 적정량 예를 들면 액체의 경우 고체의 경우 미세분말   ( , 500 , ㎕

형태로 500 mg(7) 을 장벽막 표면 위에 조심스럽게 놓고 고르게 분포시킨다 각 시험) . 

물질과 대조물질에 대해 적절한 수의 반복시료를 준비한다 예 각 시험물질 대조( : n=4, 

군(7) 제 항 참조 시험물질을 장벽막에 적용한 시간을 기록한다 짧은 부식시)( 23-25 ). . 

간을 정확하게 기록하기 위해 시간차를 두어 시험물질을 적용한다, . 

장벽막 침투의 측정

22. 각 바이알을 면밀히 관찰하여 장벽 침투에 의해 지시용액의 색이 처음으로   

변한 시간을 기록하고 시험물질 적용 후 장벽막의 침투까지 소요된 시간을 계산한다, .

대조군

23. 시험물질을 부형제 또는 용매와 같이 사용하는 경우 부형제나 용매가 장벽막   , 

시스템에 적용 가능해야 한다 즉 장벽막 시스템 또는 시험물질의 부식성에 영향을 주(

어서는 안 된다 용매 또는 부형제의 장벽막 시스템 사용 가능성을 확인하기 위해 시). , 

험물질과 용매 또는 부형제 대조군의 시험이 동시에 이루어져야 한다( ) .

24. 중등도 의 부식성을 가진 양성 부식성 대조군 예를 들어   (intermediate) ( ) (

수산화나트륨 부식 하위분류 110±15 mg (UN GHS 1B)(7) 에 대해 시험계가 적절하)

게 작용하는지를 평가하기 위해 시험물질과 동시에 시험해야 한다 시험물질과 동일한 . 

화학적 분류에 속하는 두 번째 양성대조군의 사용은 시험물질의 상대적인 부식성을 평

가하는데 유용할 수 있다 이 시험계가 올바르게 작용하는지를 확인하기 위해 중등도. 

의 부식성을 가진 하위분류 양성대조군을 선택해야 한다 이러한 이유로 (UN GHS 1B) . 

강부식성이나 하위분류 비부식성 화학물질은 사용에 제한이 있다 부식(UN GHS 1A) . 

성 하위분류 에 속하는 화학물질은 너무 빠르거나 너무 느린 침투 시간을 UN GHS 1B

나타낸다 약부식성 화학물질 하위분류 은 비부식성 화학물질과 일관되게 . (UN GHS 1C)

구별할 수 있는지를 평가하기 위한 양성대조군으로 사용될 수 있다 양성대조군의 허. 

용 반응 범위는 기존의 양성대조군의 침투 시간 값의 범위에 근거하여 설정되어야한다

예를 들어 평균 ( , 배의 표준편차 각 시험에서 허용 범위를 벗어난 편차를 확인하± 2-3 ). 

기 위해 양성대조군의 정확한 침투시간이 결정되어야 한다, . 

25. 구연산 프로피온산  10% , 6% (7)과 같은 음성 부식성이 없는 대조군도 장벽( ) 
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막 기능의 완전성을 확인하기 위한 또 하나의 품질관리 척도로서 시험물질과 동시에 

시험해야 한다.

시험 인정요건

26. 부식성 하위분류 각각에 대해 설정된 시간 매개변수 평균 침투 시  UN GHS (

간 에 따라 시험물질을 장벽막에 적용하고 장벽의 침투까지의 경과 시간) , (time 

은 시험물질의 부식성을 예측하는데 이용된다 이 시험결과가 인정받기 위해서elapse) . 

는 양성대조군은 예상되는 침투 반응시간을 나타내야 하고 예 수산화나트륨이 양성 ( : 

대조군으로 사용되는 경우 분의 경과시간 음성 대조군에서는 부식성이 나타나8-16 ), 

지 않아야 하며 용매 대조군이 포함되는 경우 부식성이 없고 시험물질의 부식 가능성, , 

에 영향을 주어서는 안 된다 본 가이드라인의 시험법을 일반적으로 사용하기 전에 실. , 

험실은 표 에서 권장하는 개의 물질을 이용한 기술적 숙련도를 입증해야 한다 본 2 12 . 

가이드라인에 따라 개발된 새로운 시험법이 검증된 참고 시험법“me-too” (VRM)(14)과 

구조적 기능적으로 유사한 경우 규제 목적으로 이용하기 전에 사전에 유사시험법평가· , 

기준 을 통해 새로운 시험법의 신뢰성과 정확도를 입증해야한다(PS) (10).

결과 해석 및 시험물질의 부식성 분류 

27. 시험물질을 장벽막에 적용하고 각 장벽막에 침투하기까지 소요된 시간 분 은   ( )

부식성 하위분류UN GHS (1) 및 포장등급 UN (16) 해당되는 경우 에 따라 시험물질을 ( )

분류하는 기준으로 이용된다 개의 부식성 하위분류 각각에 대한 기준시간 값. 3

은 제안된 시험법에 따라 설정된다 최종 결정을 하는데 있어 부(cut-off time value) . 

식 위험성이 과소평가될 가능성 예 위음성 을 최소화해야 한다 본 가이드라인에서는 ( : ) . 

표 에 기술된 3 Corrositex®의 기준시간을 따른다(7). 

평균 침투 시간 분( )

예측 UN GHS 3

카테고리 시험물질 1 1

분류 시험으로 결정( )

카테고리 시험물질 2 2 

분류 시험으로 결정( )

분0-3 분0-3 부식성 하위분류 1A

분> 3 ~ 60 분> 3 ~ 30 부식성 하위분류 1B

표 3. Corrositex® 예측 모델 
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1 산 알칼리 예비력이 높은 시험물질 / (6)

2 산 알칼리 예비력이 낮은 시험물질/ (6)

3 하위분류 및 는 각각 포장등급 및 에 해당한다 UN GHS 1A, 1B 1C UN I, II III .

시험결과 및 보고

데이터

28. 시험물질 및 양성대조군의 적용 시간과 장벽막 침투 사이에 소요된 시간 분  ( )

은 개별 반복 데이터 와 각 시험의 평균 표준편차로 하여 (individual replicate data) ± 

표의형태로 보고되어야 한다. 

시험 결과 보고서

29. 시험 결과 보고서는 다음 사항을 포함해야 한다  .

시험물질과 대조물질

 단일성분물질 또는 명칭 번호 또는 코드와 : IUPAC CAS , CAS , SMILES InChI 

같은 화학물질 식별구조 구조식 순도, , , 불순물에 대한 적절하고 실행 가능한 화학물

질 정보 등

 다성분물질, 정확한 화학구조와 분자구조를 알 수 없는 물질(UVCB) 및 혼합물: 

화학물질 식별정보 구성 성분의 비율과 , 성분의 물리화학적 성질

 물리적 성상 용해도 그 밖의 물리화학적 특성, , 

 출처 제품번호 있는 경우, ( ) 

 시험 전 시험물질 대조물질의 처리 여부 예 가열 분쇄/ ( , , )

 시험물질의 안정성 사용 기한 기재된 경우 재분석 날짜, , ( )

 저장 조건

부형제

분> 60 ~ 240 분> 30 ~ 60 부식성 하위분류 1C

분> 240 분> 60 비부식성
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 식별정보 농도 해당되는 경우 사용용량 , ( ), 

 부형제 선택에 대한 근거 제시

생체외 장벽막 모델 및 프로토콜 확인된 정확성 및 신뢰도 포함(in vitro) ( )

시험조건

 사용된 장치 및 준비절차 기술

 사용된 생체외(in vitro 장벽막의 출처 및 조성) 

 지시용액의 조성 및 특성

 검출 방법

 시험물질 및 대조군 물질의 양

 반복시료 수

 시간척도 분류 시험에 대한 설명 및 근거 제시

 적용 방법

 관찰 시간

 적용된 평가 및 분류 기준에 대한 설명

 숙련도 물질의 통상적 시험 수행 전에 시험법의 숙련도를 입증

결과

 각 반복실험에 이용된 시험물질 및 대조군 물질에서 얻은 원 데이터 도표(raw data) 

화

 관찰된 기타 영향에 대한 설명

 사용된 예측 모델과 결정기준에 근거한 분류

결과에 대한 고찰

결론
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부록 용어정의1. 

정확도(Accuracy) : 시험 결과와 허용한 참고치의 일치 정도로 시험법 성과를 측정하 , 

는 기준이자 상관성 의 요소에 해당됨 시험결과의 정확도를 의미하는 일치(relevance) . “

성 과 같은 의미로 혼용되어 사용됨(concordance)" (9)

화학물질(Chemical) : 물질 또는 혼합물을 의미함 

화학물질 검출 시스템(Chemical Detection System) : 시험물질에 반응하는 지시용액 

예 지시염료 또는 염료 조합 을 사용하는 시각적 또는 전자적 측정 시스템 시험( ; pH ) . 

물질 또는 다른 유형의 화학물질 또는 전기 화학적 반응에 대한 반응으로 색 변화를 

나타냄

일치도(Concordance) : 상관성의 한 측면을 보여주고 시험법이 시험물질을 자극성 비 , 

자극성 등의 카테고리로 나누는 수행에 대한 평가 척도 이 용어는 정확성과 같은 의. 

미로 사용되며 시험에 사용한 모든 시험물질이 양성 또는 음성으로 정확하게 분류되는 

비율로 정의된다 시험법의 특이성 또는 민감도를 우선시하는 척도에 따라 시험에 사. 

용 될 양성물질 비율이 조절되는데 일치성 또한 이에 따라 달라짐, (9)

의 화학물질 분류 및 표시에 관한 국제조화시스템UN (UN Globally Harmonized 

System of Classification and Labeling of Chemicals, GHS) : 물리적 보건적 환경적 , , 

유해성의 수준 및 표준화된 유형에 따른 화학물질 화합물 또는 혼합물 의 분류체계로( ) , 

그림문자 표시방법 유해 사항 사전 주의사항 안전정보지 등의 소통 방식을 통해 화, , , , 

학물질의 유해 정보를 전달하여 사람 고용주 근로자 운송자 소비자 응급처치자 등, ( , , , , )

과 환경을 보호하고자 제시된 체계(1) 

통합독성평가(Integrated Approach to Testing and Assessment, IATA) : 통합적인 독성 

평가 접근법

혼합물(Mixture) 서로 반응하지 않는 두 개 이상의 물질로 구성된 혼합물 또는 용액: 

단일성분물질(Mono-constituent substance) : 정량적인 구성 정의에 의하면 하나의  , 

주요 성분이 적어도 이상인 물질80%(w/w) 

다성분물질(Multi-constituent substance) : 두 가지 이상의 주요성분의 양이 10% ≥ 

및 인 물질 다성분(w/w) < 80% (w/w) . 물질은 생산과정의 산물이며 혼합물과 , 
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다성분물질의 차이는 혼합물은 두 가지 이상의 물질을 화학반응 없이 섞어서 얻고, 

다성분 물질은 화학반응의 산물임

NC(Non corrosive) : 비부식성 

유사시험법평가기준(Performance standards, PS) : 검증된 시험방법을 기반으로 

기전적 기, 능적으로 유사한 시험방법의 비교 가능성을 평가하는 기준으로 다음 사항을 

포함함. 

필수적 시험 방법 구성요소(1) ; 

검증된 시험방법의 허용 가능한 수행 검증을 위해 사용된 화학물질들 중에서 (2) 

선택된 최소한의 기준 물질 리스트; 

검증된 시험 방법에서 얻은 내용을 기반으로 정확성과 신뢰도의 비교 수준(3) . 

이는 제시된 시험 방법이 기준 화학물질의 최소한의 리스트를 이용해 평가했

을 때 증명되어야 함(9)

상관성(Relevance) 시험과 관심 효과의 관련성 및 시험이 특정 목적에 의미 있고 : 

유용한지에 대한 설명 상관성은 시험이 얼마나 관심 생물학적 효과를 정확하게 . 

측정하고 예측하는지 나타내며 상관성은 시험법의 정확도 일치성 를 내포함, ( ) (9)

신뢰도(Reliability) : 동일한 시험방법에 따라 반복 시행하였을 때 동일 실험실과 다른  

실험실에서 시험 결과를 재현할 수 있는 정도 신뢰도는 실험실 내 실험실 간 . , 

재현성 과 실험실 내 반복성 으로 평가됨(reproducibility) (repeatability) (9)

민감도(Sensitivity) 시험법으로 모든 양성 활성 화학물질이 정확하게 분류되는 비율 : / . 

민감도는 시험법의 범주 결정에 대한 정확도의 척도이며 시험법의 상관성을 평가하는 

중요 고려사항임(9)

생체내 피부부식(Skin corrosion in vivo) 비가역적인 피부손상으로 시험물질 도포  : , 

후 최대 시간 경과한 후 육안으로 관찰 가능한 괴사가 표피층에서 진피층에 4

이르기까지 나타난다 부식 반응은 궤양 출혈 피딱지 일째 되는 관찰 마지막 . , , , 14

시점에 발생하는 피부열 로 인한 변색 완전 탈모 부분 발생 흉터를 (blanching) , , 

특징으로 한다 의심스러운 병변을 평가하기 위한 조직병리검사의 시행을 고려해야 함. 

특이도(Specificity) : 시험법으로 모든 음성 비활성 화학물질이 정확하게 분류되는  /

비율 특이도는 시험법의 범주 결정에 대한 정확도의 척도이며 시험법의 상관성을 . 

평가하는 중요 고려사항임(9)
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물질(Substance) : 생산과정을 통해 얻어지거나 또는 자연상태로 얻어진 화학원소들  

과 이들로 이루어진 혼합물 생산품의 안정성을 유지시키는데 (elements) (compounds). 

필요한 첨가제와 생산과정에서 유래하는 불순물을 포함하지만 해당 물질의 안정성이나 

조성의 변화에 영향을 주지 않고 분리될 수 있는 용매는 제외함

시험물질(Test chemical) : 시험물질 은 시험대상이 되는 물질을 의미 " " .

정확한 화학구조와 분자구조를 알 수 없는 물질(Substances of unknown or variable 

composition, complex reaction products or biological materials, UVCB) : 조성이  

알려져 있지 않거나 다양한 조성으로 이루어진 화합물 복잡한 반응산물 또는 , 

생물학적 물질
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별첨 원문2. (OECD TG 435)
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화장품 피부감작성 동물대체시험법 “

(장벽막을 이용한 피부부식 시험법 ) 가이드라인 민원인 안내서( )”
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