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소변 중 2-BUTOXYACETIC ACID(가수분해된 형태)

분석 방법

소변에서의 Butoxyacetic acid는 가수분해된 형태의 측정을 권고하고 있

다. 많은 문헌에서 Butoxyacetic acid-글루타민 포합체, N-부톡시 아세틸

글루타민이 소변에 존재하는 총 Butoxyacetic acid의 2/3를 차지하는 것으

로 보고하였다. 저자들은 산 가수분해 후 Butoxyacetic acid의 측정을 제안

하였다.7),19),20) 포합체 형성에 영향을 미치는 요인은 아직 명확하지는 않다. 

2-Butoxyethanol에 대한 노출을 평가하고 다양한 포합체 형성의 영향을 

줄이기 위해 ACGIH는 소변을 산 가수분해한 후 Butoxyacetic acid 측정을 

권고하였다.

보고된 다양한 분석 방법에서 산 가수분해에 따른 Butoxyacetic acid의 

측정을 사용할 수 있다. 소변 중 Butoxyacetic acid(Free 형태 및 산 가수분

해된 형태)는 소변 동결 건조와 pentafluorobenzyl bromide로 유도체화한 

후 가스 크로마토그래피/불꽃이온화검출기(GC/FID)로 분석하는 경우 보

고된 검출 한계는 0.03 mg/L이다.29),30),31) Johanson32)은 검출 한계를 낮추

기 위해 전자포획검출기(Electron capture)를 사용하는 가스 크로마토그래

피 분석 방법을 사용하였다. 가스 크로마토그래피 분석 방법은 Sakai 등19)과 

Shih 등33)에 의해 다양하게 변형되었다. 후자의 방법은 산 가수분해 단계를 

거친 후 가스 크로마토그래피와 질량 분석법을 결합하여 분석하였다. 

유리된 형태(Free form)와 glutamine 포합체 형태를 정량할 수 있는 고

성능 액체 크로마토그래피(HPLC) 방법도 보고되었다.18) 독일의 Analytical 

Chemistry Working Group은 이온 교환과 역상 액체 크로마토그래프로 소

변 시료를 정화한 후 메틸화하여 캐필러리 분리관을 활용한 가스 크로마토

그래피-불꽃 이온화 검출기로 분석하였다.34) 이 방법을 사용하는 경우 산 

가수분해 단계(소변 동량의 농축 염산을 첨가한 후 1시간 동안 가열)를 먼저 

수행해야 한다.19) 독일 직업환경의학회에서는 소변 중 Butoxyacetic acid 분

석에 대한 인증 프로그램이 있다.35)
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시료 채취 및 저장

방부제의 안정성이나 사용에 대한 구체적인 자료는 없지만 Butoxyacetic 

acid는 동결 보관이 가장 적합할 것으로 예상한다. 소변에 Butoxyacetic acid

를 첨가한 시료를 냉동 보관한 경우 3년 이상 안정적이었다. Butoxyacetic 

acid는 대사 산물이기 때문에 작업장의 2-Butoxyethanol 오염에 영향을 받

지 않는다. 

직업적 노출이 없는 경우의 생물학적 수준

Butoxyacetic acid는 내인성 대사 과정, 식단의 구성 요소 또는 환경에 존

재하는 제품은 아니다. 따라서 2-Butoxyethanol에 노출되지 않은 인구의 

소변에는 거의 존재하지 않는다. Butoxyacetic acid는 2-Butoxyethanol에 

직업적으로 노출되지 않은 사람에서 매우 적은 양(0.08 mg/g 크레아티닌)

이 존재한다.36) 배경 농도 수준은 가정용 세척제의 광범위한 사용으로 검출된

다고 추측한다. 이러한 배경 농도는 2-Butoxyethanol에 직업적으로 노출된 

사람들의 소변 중 Butoxyacetic acid를 해석하는데 방해되는 수준은 아니다.

약물동력학(Kinetics)

흡입 연구에 따르면 Butoxyacetic acid는 노출 후 빠르게 형성되고 첫 한 

시간 동안 소변에서 증가한다. Johanson 등9)에 의한 흡입 실험 결과 소변의 

Butoxyacetic acid 농도는 노출 시작 후 2시간에서 10시간 사이에 최고조에 

달했고 평균 반감기 5.7시간으로 감소하였다. 이러한 결과는 다른 연구들에

서도 확인되었다.7),20) 피부 노출에서도 Butoxyacetic acid는 노출 후 빠르게 

증가하였다. 소변은 약 3시간 후에 최대 농도에 도달했고 평균 반감기 3.1시

간으로 감소하였다.9) 피부 노출로 흡수된 경우는 체내 제거 과정이 흡입보

다 빠르다. 이러한 제거 반감기도 주중에는 거의 축적되지 않기 때문에 일치

하는 모습을 보인다.

 

Butoxyacetic acid는 

대사 산물이기 

때문에 작업장의 

2-Butoxyethanol 

오염에 영향을 받지 

않는다.
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분석 결과의 해석에 영향을 미치는 요인들

•분석 절차(Analytical Procedures)

Butoxyacetic acid는 작업장에서 검출되지 않는다. 따라서 시료 채취 과

정에서 오염 문제는 없다. 산 가수분해는 Butoxyacetic acid의 분석에 반드

시 선행되어야 한다.

•노출(Exposure)

에탄올과 동시 노출되는 경우 경쟁적으로 2-Butoxyethanol의 대사 과정

을 억제할 수 있기 때문에 노동자가 에탄올을 섭취하면 Butoxyacetic acid

의 배설이 줄어 노출 정도가 과소평가될 수 있다.

•인구(Population)

감수성이 있는 인구 집단을 제시한 자료는 발견되지 않았다. Butoxyacetic 

acid의 혈액 영향에 대한 시험관 내 연구(In vitro study)에서 부작용에 대한 

과민반응을 일으킬 가능성이 있는 개인(예: 적혈구 빈혈 환자의 적혈구)의 

적혈구를 사용한 경우도 결과가 제한적이었다.37)

•정당화(Justification)

생물학적 노출 지수 설정에 관련된 많은 연구가 발표되었다. 보고된 연구

들 중에는 조절이 가능한 실험실 노출 연구와 노출이 매우 낮은 다양한 작업

장들에서의 노출 연구가 포함되었다. 시뮬레이션 모델링 연구는 조절이 가

능한 실험실 연구에서 나온 다양한 자료를 조정하는 데 사용하였다. 초기 문

헌의 대부분은 free 형태의 Butoxyacetic acid(가수분해 안 된 형태)를 주로 

다루었다. 그러나 앞부분에서 설명한대로 생물학적 노출 지수는 산 가수분

해 후에 분석되는 Butoxyacetic acid이다. 많은 연구에서 포합체의 형성률

이 평균 60% 정도라고 보고하였다.7),16),18),19),20)

•실험실 연구(Laboratory Studies)

조절 가능한 실험실 연구 7편에서 실험 자원자들을 대상으로 Butoxyacetic 

acid의 체내 제거를 검사하였다. 1편의 연구는 2-Butoxyethanol 용액에 피

2019 July Vol. 375 17



부가 노출되는 일에 관한 것이었다. 2편의 연구는 2-Butoxyethanol 증기

에 피부가 노출되는 일, 다른 1편은 2-Butoxyethanol이 포함된 수용액이 

피부에 흡수되는 일을 관찰하였다. 나머지 연구들은 흡입에 의한 노출이었

다. 생물학적 노출 지수를 설정하는데 이용할 수 있는 연구들을 <표 1>에 

요약하였다.

Johanson 등의 실험 연구에서는 50watts의 작업 부하가 있는 7명의 자

원 봉사자들에게 2시간 동안 20ppm의 2-Butoxyethanol을 흡입 노출시켰

다. 노출된 남성들은 어떠한 부작용도 경험하지 않았다. 소변 시료는 노출 

전에 채취하고 노출 후 2시간 간격으로 6시간 동안 채취하였다. 

자원 봉사자들에게 채취한 소변 시료는 저장한 다음날 아침에 분석을 위

해 가져오도록 지시하였다. 유리된 형태(Free form)의 Butoxyacetic acid

(가수 분해 없음)는 노출 후 약 6시간에 약 1 mmol/min의 최대 속도로 배

Description Exposure
BAA in urine, 

authors’ conditions 
and units

Est Free BAA ㎎/L at 
exposure conditions, 
assumes 1.5 L/24hrs

Est Total BAA at 
exposure conditions

Adjustments
(hours of expo-sure, 

work-load)

Calculated 
Total BAA 
at 20ppm 
for 8hr, 
㎎/g creat.

Reference&
Comments

7volunteers, 
2hrs at 50 
watts

20ppm, inhalation
65 (25-116) ㎎ free 
BAA/24hrs

43(17-78) ㎎ free 
BAA/L

108 ㎎/L 2.9 X 2 to 8hrs
313A 
(㎎/L)

Johanson et al., 
1986(9)

3volunteers, 
4-hr 
exposure

21.5ppm, rest 48 ㎎/g creat 48 ㎎/g creat/4hrs 120 ㎎/g 1.6 X 4 to 8hrs 192 Van Vlem, 
1987,(11) cited 
by NIOSH(3)10.5ppm, rest 34 ㎎/g creat 34 ㎎/g creat/4hrs 85 ㎎/g 1.6 X 4 to 8hrs 

2 X 10 to 20ppm
272

10.5ppm, 30watts 38 ㎎/g creat 38 ㎎/g creat/4hrs 95 ㎎/g 1.6 X 4 to 8hrs  
2 X 10 to 20ppm

304A

10males, 
2-hr  
exposures at 
rest, 
inhalation

20ppm without 
ethanol 20ppm with 
ethanol

71.3±62 ㎎/g 
creatinine at 0-2hrs 
30.5±13.7 ㎎/g  
creatinine at 6-8hrs

178 ㎎/g creatinine  

76 ㎎/g creatinine

2.9 X 2 to 8hrs  

2.9 X 2 to 8hrs

516  

220

Dornow et al., 
1990(23)

2males, 
2females 
50ppm, 
2-hrs at rest

Total body exposure

60 mmol free BAA/
mol creatinine  
140 mmol total 
BAA/mmol creatinine

70 ㎎ free BAA/g 
creatinine 
164 ㎎ total BAA/g 
creatinineC

164 ㎎ total BAA/g 
creatinine  

2.9 X 2 to 8hrs  
2.5, 50 to 20ppm

190 Jones&Cocker 
2003(20)

<표 1> Relationship Between Exposure and Urinary Excretion of BAA in Controlled Laboratory Studies

AExposures at 30 or 50 watts, not adjusted, results higher than at rest
BMeasured value

Assumptions based on discussion with C. Viau and J.Cocker:

Adjust from 2hr exposure to 8hr exposure multiply by 2.9

Adjust 4hr to 8hr exposure, multiply by 1.6

Adjust from 10 to 20ppm, multiply by 2

Adjust from 50ppm to 20ppm, divide by 2.5

Wide
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설이 증가했다(Johanson 등의 논문9)에서 인용). 가수분해 없이 유리된 

Butoxyacetic acid는 평균 반감기 5.7시간으로 농도가 감소하였다. 저자

들은 배설률이 10배 가까이 변화하는 것에 주목하였다. 가수분해하지 않

은 Butoxyacetic acid의 회수율은 17%~55%로 보고했다. 개별적인 소

변 시료 자료는 제공하지 않았다. 가수분해하지 않은 Butoxyacetic acid

의 소변 총 배설량은 평균 496 mmol(65 mg)이었으며 191 mmol에서 887 

mmol(25.2~117mg)의 범위였다. 24시간의 소변량을 1.5 L로 가정하면 평

균 43 mg/L에 해당한다. 가수분해를 실시한 것으로 가정하면 Butoxyacetic 

acid의 피크 농도가 더 높아지더라도 108 mg /L 정도이다. 

2-Butoxyethanol의 순수 용액에 2개 또는 4개의 손가락을 2시간 동

안 담근 지원자들을 대상으로 2-Butoxyethanol 용액에 노출된 피부를 연

구하였다.2) 이전의 흡입 연구와 유사하게 free form-Butoxyacetic acid

는 노출 후 빠른 속도로 증가하였고 약 5시간 후 최고 수준을 기록했다. 

그 후로는 평균 반감기 3.1시간으로 감소했다. 24시간에 걸친 free form-

Butoxyacetic acid의 누적 배설량은 8.7 μmol에서 313 μmol로 평균 94.3 μ

mol(12.5 mg/24시간)이었으며 이는 2-Butoxyethanol 흡수량의 2.5%에서 

39%에 해당한다. 저자들은 동일한 지원자들이 20ppm의 2-Butoxyethanol

에 2시간 동안 흡입 노출되었을 때 측정한 소변 중 free form-Butoxyacetic 

acid의 범위는 8 μmol/min~14 μmol/min이고 순수 2-Butoxyethanol 용

액에 4개의 손가락을 접촉시킨 결과의 범위는 1 μmol/min~16 μmol/min이

라고 결론 내렸다. 따라서 4개의 손가락을 2-Butoxyethanol 용액에 노출시

킨 것은 50 Watts의 작업 부하에서 20ppm의 2-Butoxyethanol 증기에 흡

입 노출된 것과 거의 동일하다. 이 연구는 2-Butoxyethanol 용액에만 피부 

노출을 시켰기때문에 흡입 노출에 근거한 생물학적 노출 지수에 적용하기는 

적절하지 않았다.

지난 10년간 국내에서 발생한 급성중독 발생 화학물질은 약 20여 종이다. 

이 중에서 세척 또는 세정 목적으로 사용되는 화학물질의 종류 4가지를 쓰시오.

Q
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