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前　　言

本文件按照 GB/T１１—２０２０«标准化工作导则　第１部分:标准化文件的结构和起草规则»的规

定起草.
请注意本文件的某些内容可能涉及专利.本文件的发布机构不承担识别专利的责任.
本文件由农业农村部种植业管理司提出并归口.
本文件起草单位:农业农村部农药检定所.
本文件主要起草人:于雪骊、陶岭梅、张丽英、刘然、陶传江.
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农药透皮吸收评估指南

１　范围

本文件确立了农药透皮吸收的评估程序和方法.
本文件适用于农药健康风险评估中涉及到的透皮吸收评估.

２　规范性引用文件

下列文件中的内容通过文中的规范性引用而构成本文件必不可少的条款.其中,注日期的引用文

件,仅该日期对应的版本适用于本文件;不注日期的引用文件,其最新版本(包括所有的修改单)适用于本

文件.

GB/T１９３７８—２００７　农药剂型名称及代码

NY/T４５９７　农药透皮吸收试验方法

３　术语和定义

下列术语和定义适用于本文件.

３１
透皮吸收　dermalabsorption
化学物质透过皮肤进入循环系统,最终导致系统暴露于化学物质及其代谢物的过程,也称为经皮吸收.

３２
被试物　testsubstances
被测试的单一化学物质或混合物.

３３
吸收量(体外试验)　absorbeddose(invitro)
在特定时间内,被试物透过皮肤进入接收液或循环系统的量.

３４
吸收量(体内试验)　absorbeddose(invivo)
在特定时间内,被试物透过皮肤后分布于动物血液、组织(如果收集)、呼出气(如果检测)、尿液、粪便、

去除染毒部位皮肤后剩下的尸体以及笼具清洗液的量.

３５
可吸收量(体外和体内试验)　absorbabledose(invitroandinvivo)
暴露结束清洗皮肤后皮肤表面或皮肤中的被试物的量.

３６
透皮吸收率　percentageabsorption
被试物吸收量与可吸收量的和占被试物用于试验量的百分率.

３７
暴露时间　exposureperiod
从被试物染毒于皮肤至从皮肤上被清洗去除的时间.

４　评估程序及方法

农药健康风险评估中,经皮暴露途径风险评估部分,当缺少经皮染毒毒性试验数据时,可采用经口染

毒毒性试验数据替代,并用透皮吸收率修正.透皮吸收率可通过农药透皮吸收分级评估的方法获得,分为
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以下４个层级:
一级评估是在缺少透皮吸收试验数据时,采用最保守的透皮吸收率默认值１００％.
二级评估是根据农药有效成分的理化性质、制剂剂型等影响透皮吸收的因素,对透皮吸收率默认值进

行优化.
三级评估是通过试验获得农药透皮吸收率,包括体外或体内单项试验、体外及体内组合试验.
四级评估是通过暴露监测,获得人实际暴露过程中的透皮吸收率.
农药透皮吸收评估流程见附录 A.
本文件重点阐述一级至三级透皮吸收评估.

５　一级评估

在缺少农药透皮吸收试验数据时,假设实际暴露为最不利情况,选择最保守的透皮吸收率默认值

１００％,实现高水平保护.若采用此默认值用于健康风险评估,风险可以接受,则不需要进一步的透皮吸收

评估.

６　二级评估

农药透皮吸收率与有效成分的理化性质、制剂剂型、有效成分的暴露浓度等因素有关.当采用１００％
透皮吸收率默认值用于健康风险评估,风险不可接受时,可根据透皮吸收的影响因素,基于相关数据进行

评估,优化透皮吸收率默认值.对默认值的优化需提供充分科学依据.

７　三级评估

７１　试验选择原则

农药透皮吸收三级评估可按以下原则开展试验:

a)　可任选透皮吸收单项试验或组合试验.

b) 透皮吸收体外单项试验中,人体皮肤体外试验最具皮肤相关性,可作为首选,其次为动物皮肤体

外试验.透皮吸收体内单项试验仅可选择动物体内试验.

c) 透皮吸收组合试验通常为大鼠体外透皮吸收试验、人体外透皮吸收试验、大鼠体内透皮吸收试

验.可选择其他实验动物替代大鼠.

７２　数据选择与计算原则

透皮吸收三级评估对试验数据的选择与计算应遵循以下原则:

a)如果同时具备动物体外、体内及人体外透皮吸收单项试验数据:当各单项试验满足本文件７５１及

７５２所述的匹配条件时,可按组合试验计算方法得到透皮吸收率修正值:当各单项试验不满足本

文件７５１及７５２所述的匹配条件时,优先选用人体外透皮吸收试验数据用于健康风险评估;当
组合试验所得透皮吸收率修正值大于人体外透皮吸收试验所得透皮吸收率值时,选择较低的人体

外透皮吸收试验所得透皮吸收率值用于健康风险评估.

b)如果具备多项动物体内或体外试验,获得多个透皮吸收率值,且试验均经过良好设计与执行,符合

相关性、有效性、可靠性等要求,则选择最低的透皮吸收率值用于健康风险评估.

c)当体外或体内试验各组重复值之间存在显著变异(标准差≥平均值的２５％),应剔除离群值,采用

平均值±标准差计算,并提出试验有效性证据,必要时重新开展试验.

d)被试物的浓度应符合人的实际接触水平.对于制剂稀释液的透皮吸收评估,试验剂量设计需覆盖

产品标签上推荐的最大稀释倍数(最低使用浓度).

e)透皮吸收率最终结果保留２位有效数字.

７３　透皮吸收体外试验

农药透皮吸收体外试验遵照NY/T４５９７的规定开展.试验条件应反映实际暴露场景,包括被试物的

暴露浓度、暴露状态、暴露时间等.对于喷施用的农药稀释液,暴露时间推荐为６h~８h,通过清洗皮肤结

束暴露.暴露过程中和暴露结束后,采样频率及周期应足够用于研究吸收动力学.
２
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当体外透皮吸收试验结果不能充分反映体内透皮吸收试验结果时,若采用体外试验获得透皮吸收率,
需将清洗后皮肤中被试物的量作为可吸收量参与计算,这时可能导致结果过于保守,可通过验证皮肤中的

被试物在后期不会被吸收,对结果加以优化.

７４　透皮吸收体内试验

农药透皮吸收体内试验遵照NY/T４５９７的规定开展.试验条件应反映实际暴露场景,包括被试物的

暴露浓度、暴露状态、暴露时间等.对于喷施用的农药稀释液,暴露时间推荐为６h~８h,通过清洗皮肤表

面结束暴露.
如果采样周期足够长(直到排泄物中检测不到被试物),清洗皮肤后,皮肤中的被试物量不计入总吸收

量.总吸收量包括尿液、粪便和呼出气中被试物的量以及在动物组织和尸体中回收的量.
如果被试物和/或其代谢物在采样周期内排泄没有结束,但检测出排泄量随时间延长明显减少,清洗

皮肤后,皮肤中的部分被试物的量计入总吸收量,计入的比例需经分析判断.总吸收量包括部分留存在皮

肤中的量、排泄到尿液、粪便和空气中的量以及在动物组织和尸体中回收的量.
如果在试验结束前,排泄物经连续检测,其中被试物含量未检出和/或未见明显减少,清洗皮肤后,皮

肤中被试物的量计入总吸收量,总吸收量包括残留在皮肤中的量、尿液、粪便和呼出气中的量以及在动物

组织和尸体中回收的量.

７５　透皮吸收组合试验

透皮吸收组合试验中的体外、体内单项试验方法遵照 NY/T４５９７的规定开展,组合试验中的单项试

验之间需满足的要求遵照本文件７５１及７５２部分.

７５１　组合试验对体外试验之间的要求

为确保科学有效性,动物体外试验和人体外试验中,可能影响试验结果的变量需要很好的匹配,包括

但不限于以下试验因素:

a)　皮肤类型;

b) 试验材料、溶媒、有效成分浓度、单位面积皮肤上有效成分的量;

c) 封闭情况、暴露时间和采样频率;

d) 接收液的成分;

e) 清洗方法;

f) 分析方法.

７５２　组合试验对体内试验和体外试验之间的要求

为确保科学有效性,动物体内试验和动物体外试验中,可能影响试验结果的变量需要很好的匹配,包
括但不限于以下试验因素:

a)　动物种属/品系;

b) 皮肤染毒部位;

c) 试验材料、溶媒、有效成分浓度、单位面积皮肤上有效成分的量;

d) 封闭情况、暴露时间和采样频率;

e) 清洗方法;

f) 分析方法.

７５３　透皮吸收率计算

当体外试验之间以及体内试验与体外试验之间密切匹配时,透皮吸收率计算如下:

人体内透皮吸收率＝动物体内透皮吸收率×
人体外透皮吸收率

动物体外透皮吸收率

３
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附　录　A
(规范性)

农药透皮吸收评估流程

　

A１　农药透皮吸收评估总体流程

见图 A１.

图A１　农药透皮吸收评估总体流程
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A２　农药透皮吸收三级评估试验数据选择流程

见图 A２.

图A２　农药透皮吸收三级评估试验数据选择流程
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A３　农药透皮吸收三级评估试验数据计算概述

见图 A３.

图A３　农药透皮吸收三级评估试验数据计算概述
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