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노출평가를 위한 BEI의 근거D

연세대학교 

보건대학원 교수

김 치 년

PHORATE(포레이트)(3)

CAS 번호	: 	298-02-2
동의어	 :	O,O-Diethyl (S-ethylmercaptomethyl) dithiophosphate; 
                   O,O-Diethyl (Sethylthiomethyl) phosphorodithioate; 
                   Granatox; Rampart; Thimet; Timet
화학식(Chemical formula): C7H17O2PS3

구조식(Structural formula):

TLV–TWA, 0.05 mg/m3 (5 ppb), 흡입성 입자와 증기를 포함한 기준, Skin 
A4 (사람에게 발암성으로 분류되지 않음)
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흡수·분배·대사·배설

Phorate는 피부와 위장관을 통하여 쉽게 흡수되고 이러한 흡수 경로를 통하여 강한 급성독성이 

나타난다.

수컷 흰쥐에게 14C-phorate를 1회 경구 투여한 결과 24시간 이내에 투여한 14C-phorate의 77.2%는 

소변으로 11.7%는 대변으로 배설되었다(EPA, 1998). 24시간 경과 후 전체 14C-phorate의 1% 이하가 

조직에서 발견되었다. 소변에서는 10종류의 대사산물이 검출되었다. 두 종류의 비인산화 요중 대사

산물의 방사능은 소변에서 전체 방사능의 약 71%이었다. 소변에서의 인산화 대사산물의 방사능은 

약 19%이었고 소변에서 대사되지 않은 14C-phorate의 함량은 단지 0.5%이었다.   

흰쥐에서 phorate는 대사되어 소변에서 sulfoxide, sulfone의 형태로 phosphorothiolic acid

와 phosphoric acid로 존재한다. 흰쥐에게 경구로 32P-phorate를 2 mg/kg/day 용량으로 1회 투여

한 결과 6일 후에 투여량의 35% 이상이 소변으로 6% 이상이 대변으로 배설되었으며 6일간 1 mg/

kg/day 용량으로 투여한 결과에서는 7일 이내에 단지 소변으로 12%, 대변으로는 6%가 배설되었다

(Bowman과 Casida, 1958). 

소변에서의 주요 가수분해 산물은 o,o-diethylphosphoric acid (17%), o,o-diethyl phosphor-

othioic acid (80%), 그리고 o,o-diethyl phosphorodi-thioic acid (3%)이었다. 암소(cow)는 3.04 mg/

kg/day 용량이 흡수되었을 때 72시간 내에 소변으로 59%가 배설되었고 단지 대변으로는 0.8%가 배

설되었다. 흰쥐와 암소 모두 방사능은 체내에 존재하였으며 부검 결과 특히 간과 신장에 많이 존재하

였다. 

농약공장 근로자들의 소변을 매일 채취한 시료에서 phorate 대사산물을 정량하였다. 농약제조 시 

근로자들의 소변에서는 알킬 유기인계물질이 주로 검출되었다(Brokopp 등, 1981).

사람대상의 연구

Phorate가 처리된 목화씨를 취급하는 근로자들에게 나타난 독성은 중뇌병변을 동반한 혼수, 많은 

양의 혈담, 가끔 발생하는 경련이었다(Benson 등, 1970). 노출 다음날에는 적혈구와 혈장의 콜린에스

테라제 활성도가 각각 정상수준의 21%와 49%이었다. 15일간의 치료를 마친 후에는 혈장 콜린에스테

라제 활성도는 정상으로 회복되었지만, 적혈구의 콜린에스테라제 활성도는 정상수준의 24%이었다. 

다른 연구에서는 phorate 10%가 함유된 과립의 제형공정의 근로자들 40명 중에 60%가 콜린성 증

상을 경험하였다고 보고하였다(Kashyap, 1986). 그러나 노출수준은 제시하지 않았다. 
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공기 중 phorate 농도가  0.07 mg/m3 ~ 14.6 mg/m3인 농약제조공장 근로자 2명은 콜린에스테라제 

활성도가 저하되는 징후와 증상이 있었다. 이중 근로자 1명은 혼란, 현기증, 메스꺼움, 동공 수축, 심

한 빈맥, 과도한 타액 분비, 호흡 곤란, 구토, 근육 손상 수축과 무의식이 있었다(Young, 1979). 적절한 

치료 후 회복은 빠르게 이루어졌다. Phorate 노출을 제어한 사람대상의 연구에서는 콜린성 반응을 

발견하지 못했다.    

TLV 권고

직업적 노출기준 TLV–TWA 0.05 mg/m3 (5 ppb)은 흡입성 입자와 증기상 phorate를 채취하여 평가

하는 기준이다. 이러한 이유는 phorate의 포화증기 농도가 유의하게 TLV-TWA에 영향을 주며 채취

과정에서 채취된 phorate 입자가 증발되어 손실되기 때문에 입자와 증기 모두를 채취하여 분석하고 

합산으로 평가한다. 

일반적인 유기인계 부작용과 마찬가지로 phorate도 적혈구의 콜린에스테라제 활성도가 저하된다. 

사람대상의 유용한 노출정보가 없어 동물실험을 통하여 노출기준을 권고하였다. Phorate의 급성독

성은 매우 강하다. 흰쥐에서의 경구 LD50은 1 mg/kg/day~4 mg/kg/day이고 피부  LD50은 2 mg/kg/

day~10 mg/kg/day, 그리고 1시간 흡입 LC50은 10 mg/m3~ 60 mg/m3이다.

13주간 흰쥐에서의 NOEL은 0.03 mg/kg/day이고 2년 후의 NOEL은 0.05 mg/kg/day이다(EPA, 

1998). 개에서도 13주와 12개월의 NOEL이 0.05 mg/kg/day로 유사하였다. 생쥐는 민감도가 떨어져 2

년간의 NOEL이 0.9 mg/kg/day이었다(EPA, 1998).  

경구 용량 0.03 mg/kg/day는 하루 8시간 근무하여 10 m3의 공기를 흡입하고 흡입된 phorate가 

100% 흡수된다고 가정하면 공기중 농도 0.2 mg/m3에 해당한다.

콜린에스테라제의 활성도가 떨어지는 농도는 보고되지 않았다. TLV–TWA인 0.05 mg/m3은 콜린성

과 다른 부작용 영향을 최소화하는데 충분한 것으로 추정하는 수준이다. 이 수준은 현재의 적혈구 

콜린에스테라제 활성도 억제와 다른 부작용의 영향의 관련성을 반영한 것이다. 

동물실험에서 피부 접촉 시 발생하는 유기인계 독성증상을 근거로“피부”경고 주석을 권고하였다. 

Phorate를 흰쥐를 대상으로 생존 기간에 투여한 결과 종양이 발생되지 않아 A4(사람에서 발암성이 

분류되지 않음)를 권고하였다(EPA, 1998). 
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 “SEN(감작제)”과 TLV–STEL은 유용한 자료가 없어 권고하지 않았다. 독자들은 BEI 설명서

(Documentation)에서 언급한 아세틸콜린에스테라제 활성을 억제하는 농약에 대한 적혈구내 콜린에

스테라제의 활성도 저하 측정을 참조해야 한다. 

TLV 설정 근거

콜린에스테라제 억제(Cholinesterase inhibition)

TLV의 역사적 변화

1972년 제안 : TLV–TWA, 0.05 mg/m3, 피부 경고주석

1974년–2004년 : TLV–TWA, 0.05 mg/m3, 피부 경고주석

1976년–1977년 : TLV–STEL, 0.15 mg/m3

1978년–2004년 : TLV–STEL, 0.2 mg/m3

2004년 제안 : TLV–TWA, 0.05 mg/m3(흡입성 입자 및 증기를 포함한 기준) 

                     TLV–STEL 삭제; 피부 경고주석; A4

2005년 설정 : TLV–TWA, 0.05 mg/m3, 피부 경고주석; A4 
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