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 서 문

우리나라는 화학 산업 비중이 높고 화학물질 취급량이 많아 유해화학물질에 

노출될 가능성이 높은 환경에 놓여 있다. 따라서 국내에 유통 중인 유해화학물

질로 인한 위해를 사전에 예방하기 위해서는 제도에 근거한 체계적인 위해성평

가와 효과적인 노출저감 대책 수립이 필요하다.

 
이를 위해, 우리나라에서는 2015년부터 유럽연합(European Union, EU)의 신화

학물질관리제도(Registration, Evaluation, Authorization and restriction of CHemicals, 

REACH)를 모델로 하여 한국형 제도인 ⸢화학물질 등록 및 평가 등에 관한 법률⸥ 

(이하, 화평법)을 제정하여 시행하고 있다. 특히 화평법 제24조에서는 연간 10

톤 이상 제조·수입되는 등록화학물질 중 유해성심사결과를 기초로 환경부장관

이 위해성평가를 수행하도록 하고 있다. 

본 보고서(안)는 화평법 제24조에 따라 등록·심사가 완료된 화학물질 가운데 

유해성, 배출량, 노출가능성을 종합적으로 고려하여 우선적으로 선정된 물질을 

대상으로 위해성평가를 수행한 결과이다.

 
위해성평가 방법은 기본적으로 국립환경과학원 ⸢화학물질 위해성평가의 구체적 방

법 등에 관한 규정⸥ 을 준용하여 수행하였다. 이외에 독성자료에 대한 신뢰도 평가, 

노출량-반응평가에 활용되는 불확실성계수 사용 등 세부적인 사항들은 국립환경과학

원에서 발행된 `위해성에 관한 자료작성지침’을 활용하였다. 보고서 작성을 위해 화

학물질등록 시 기업체에서 제출한 위해성자료(Chemical Safety Report, CSR)와 국

내·외 논문 및 국외 보고서의 연구결과를 참고하였다. 

국립환경과학원에서는 본 보고서(안)과 관련하여 앞으로 새로운 사용용도가 추

가 되거나 평가에 영향을 미치는 신뢰성이 높은 신규 자료가 있을 경우 평가내용

을 정기적으로 수정해 나갈 계획으로 있다. 

보고서(안)은 현재 관련 전문가 및 이해당사자들을 대상으로 심층 검토 중에 

있으므로 불가피하게 관련 내용을 인용하고자 하는 경우에는 미리 국립환경과학

원 위해성평가연구과에 연락하여 협의해 주시기를 당부 드리는 바이다.
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위해성평가 종합결론 

l 화학물질명 : 산화니켈 (Nickel monoxide)

l CAS 번호 : 1313-99-1

l KE 번호 : KE-25858

l IUPAC 명 : Oxonickel 

l 인체위해성평가 결과

평가 대상 결 론 결과 요약

작업자

현시점에서 추가 

위해저감 조치 

필요하지 않음

Ÿ 작업자에 대한 흡입 경로에 대한 유해지수는 

1 미만으로 위해우려 가능성이 낮은 것으로 

나타남. 

Ÿ 산화니켈의 낮은 피부 흡수율을 고려하였을 

때, 작업자 경피 노출로 인한 위해우려 가능

성은 낮을 것으로 사료됨.

소비자

현시점에서 추가 

위해저감 조치 

필요하지 않음

Ÿ 현재 화장품법과 전기용품 및 생활용품 안전

관리법에 따라 니켈의 함량과 용출량을 규제

하고 있음. 

Ÿ 소비자 제품을 통해 직접적으로 산화니켈에 

노출될 가능성은 매우 낮으며, 위해우려 가능

성 또한 낮음.

일반인

(환경매체를 

통한 간접노출)

현시점에서 추가 

위해저감 조치 

필요하지 않음

Ÿ 환경 중 총 니켈 농도를 바탕으로 보수적으

로 평가한 결과, 음용수 섭취, 공기호흡, 식

품섭취 등 환경에 대한 유해지수는 1 미만으

로 확인됨.

Ÿ 따라서 환경매체를 통한 위해우려 가능성이 

낮은 것으로 나타남. 



l 생태위해성평가 결과

평가 대상 결 론 결과 요약

수

생

태

계

담수

생물
추가정보 필요

Ÿ 환경 중 니켈 모니터링 자료를 이용하여 위해

성을 평가한 결과 대부분의 경우 위해우려 가

능성이 낮았음. 

Ÿ 하지만, 일부 지점(6.99 %)에서 유해지수가 1 

이상으로, 추가적인 모니터링자료를 바탕으로  

재평가가 필요함.

저서

생물
추가정보 필요

Ÿ 환경 중 니켈 모니터링 자료를 이용하여 이용

하여 위해성을 평가한 결과 대부분의 경우 위

해우려 가능성이 낮음.

Ÿ 하지만, 일부 지점(6.59 %)에서 유해지수가 1 

이상으로, 추가적인 모니터링자료 검토를 바탕

으로 한 재평가가 필요함.

육

상

생

태

계

토양

생물
추가정보 필요

Ÿ 환경 중 니켈 모니터링 자료를 이용하여 위해

성을 평가한 결과 대부분의 경우 위해우려 가

능성이 낮음.

Ÿ 하지만, 일부 지점(3.52 %)에서 유해지수가 1 

이상으로, 추가적인 모니터링자료 검토를 바탕

으로 한 재평가가 필요함.
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1장. 일반물질정보

1절. 화학물질의 식별 정보

  산화니켈과 관련된 일반물질 정보는 표 1-1과 같다.

화학물질명 산화니켈(Nickel monoxide)

IUPAC명 Nickel (ii) oxide

CAS No. 1313-99-1

KE No. KE-25858

분자식 NiO

분자량 74.69 g/mol

구조식

동의어
Nickel oxide

Nickel(Ⅱ) oxide

표 1-1. 산화니켈의 식별정보
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2절. 순도, 불순물 등

  기업체에서 물질 등록 시 제출한 화학물질안전성보고서(Chemical Safety 

Report, CSR)에 제시된 산화니켈의 순도는 95 % 이상이며, 불순물 및 농도 

범위는 다음과 같다(표 1-2).

물질명 CAS No. 농도범위( %)

Cobalt monoxide 1307-96-6 0∼1.5

Nickel hydroxide 12054-48-7 0∼1.5

[Carbonato(2-)] tetrahydroxytrinickel 12607-70-4 0∼5

Sodium hydroxide 1310-73-2 0∼1

Lead 7439-92-1 0.0016

Potassium 7440-09-7 0.001

Sodium 7440-23-5 0.0008

Calcium 7440-70-2 0.001

Magnesium 7439-95-4 0.001

Iron 7439-89-6 0.0039

Copper 7440-50-8 0.002

Cobalt 7440-48-4 0.001

Aluminium 7429-90-5 0.002

표 1-2. 산화니켈의 불순물  
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3절. 물리화학적 특성

  산화니켈은 공정 과정에 따라 녹색 또는 흑색의 정방형 결정 형태를 지니

며(Antonsen, 1981) 가열 시 황색으로 변한다. 분자량은 74.76 g/mol이고 비

중은 6.72 g/cm3이다(ATSDR, 2005). 물에 잘 녹지 않으나 산과 수산화암모니

아 용액에서는 용해되며, 산과 결합 시 니켈염과 비누를 생성한다(Kuney 

and Nullican, 1988). 산화니켈은 분자구조 내 폭발성, 자기반응성, 유기과산

화물과 관련된 작용기를 포함하지 않으므로 폭발성이 없으며 인화성 시험결

과(Commission Regulation (EC) 440/2008 Method A10) 고인화성 물질이 아님

을 확인하였다(Harlan Labs, 2009). 또한 산화성과 관련한 작용기를 포함하지 

않으므로 산화성으로 분류되지 않는다(표 1-3). 
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구분 특성 비고

외관 녹색 또는 흑색 고체 Lide, 1998-1999 

녹는점 > 1900 ℃ Lide, 1998-1999 

옥탄올/물

분배계수
해당없음 무기물

증기압 해당없음 녹는점 300 ℃ 초과

물 

용해도
1.1 mg/L (20 ℃) ATSDR, 2005

밀도 6.75 (21 ℃) Harlan Laboratories, 2010

끓는점 해당없음 녹는점 300 ℃ 초과

입도분석

100 ㎛ 미만의 흡입 

가능한 입자크기를 갖는 

시험물질 비율 0.1 %

Harlan Laboratories, 2010

점도 해당없음 고체

해리상수 해당없음 불용성 물질

인화성 인화성 물질 아님 Harlan Laboratories Ltd, 2010

폭발성 폭발성 물질 아님 폭발성과 관련된 작용기 없음

산화성 산화성 물질 아님 산화성과 관련된 작용기 없음

표 1-3. 산화니켈의 물리화학적 특성



- 5 -

4절. 분류

1. 물리적 위험성

  산화니켈은 폭발성, 인화성, 산화성물질로 분류되지 않는다. 

2. 환경 유해성

  산화니켈과 관련된 환경 유해성은 표 1-4와 같다.

유해성 
항목

구분 구분근거 비고

수생환경 
(만성)

1

가용성 니켈 화합물의 노출시험 결과를 바탕으
로 보수적으로 적용함.
- 어류: NOEC(32d)=0.057 mg Ni/L
- 물벼룩: NOEC(7d)= 0.00328 mg Ni/L

Birge et al., 
1984; 
Parametrix, 
2004

표 1-4. 산화니켈의 환경 유해성

3. 인체건강 유해성

  산화니켈과 관련된 인체건강 유해성은 표 1-5와 같다.

유해성 
항목

구분 구분근거 비고

피부 
과민성

1
니켈 이온 노출 시 피부과민성 반응이 
나타날 수 있음(인체 자료 기반)

RMOA, 2014a

발암성 1A
근로자 코호트 연구결과 폐암 및 비강암
을 유발한다고 제시함

IARC, 1990
EC, 2008

특정 표적 
장기 독성
(반복노출)

1
호흡기계에서의 만성적 영향이 관찰됨
(폐 염증 등)

NTP, 1996a;
RMOA, 2014a

표 1-5. 산화니켈의 인체건강 유해성
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2장. 노출평가를 위한 일반 정보

1절. 제조(생산)

  니켈은 자연적으로 널리 분포되어 있으며 지각의 약 0.008 %를 형성한다. 

지구의 핵은 8.5 %, 심해 결절 1.5 %, 운석은 5∼50 %의 니켈을 함유하는 것

으로 밝혀졌다(EFSA, 2015). 니켈은 채굴을 통해 얻어지며, 약 1억 4천만 톤

이 이용 가능한 것으로 추정된다.

  천연 니켈은 다양한 산화상태로 존재할 수 있지만, 환경 중에서는 일반적

으로 Ni(II), +2 원자가 상태로 산소 또는 황과 결합하여 발견된다. 일부 다른 

원자가(-1, +1, +3 및 +4)도 발생한다(Cempel et al., 2005). 니켈은 비금속과 

함께 간단한 두 화합물을 형성하며, 일부는 탄산염, 황화물(NiS 및 Ni3S2) 및 

산화물(NiO, Ni2O3) 등 물에 거의 녹지 않는 화합물이며 그 외는 염화물, 황

산염 및 질산염을 포함하여 용해될 수 있는 화합물이다.

  니켈 화합물은 주로 캐나다, 호주 및 일본에서 수입한 니켈산화물 소결물

을 정제하여 제조하며, 국내 니켈 자원이나 매장량에 대해서 보고된 바는 

없다(APEC, 2012). 

  니켈산화물 소결물은 니켈 황화물을 1000 ℃ 이상에서 굽거나(roasting), 혹

은 하이드록시탄산니켈을 분해하여 제조한다. 일반적으로 76 % 혹은 90 % 

의 니켈을 함유하고 있다(Sibley, 1985). 녹색 산화니켈은 니켈 분진과 물의 

혼합물을 1000 이상에서 불태워(firing) 제조하며, 흑색 산화니켈은 하이드록

시탄산니켈 혹은 질산니켈을 600 ℃ 이상에서 하소(calcination)하여 제조한다

(Antonsen, 1981).

  2018년 화학물질 등록을 위해 제출된 자료에 따르면 산화니켈은 국내에서 

제조되지 않으며 전량 수입하는 것으로 보고되었다(표 2-1).

(단위:톤/년)

물질명 제조 수입 합계 비고

산화니켈 - 24,588 24,588 ‘18년 업체등록자료

표 2-1. 산화니켈의 제조·수입 현황 
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2절. 사용(용도)

  화학물질 통계조사 결과(2016)는 화평법 제10조에 따라 등록한 대상 니켈 

화합물의 등록서류에서 확인되는 제조, 수입량과 다소 차이가 있다. 이는 등

록 시 실제 사용량이 아닌 예상량을 고려하는 과정에서 통계조사 결과에 비

해 큰 값이 등록되었거나, 니켈 화합물을 연간 50 톤 이하로 제조, 수입하는 

업체의 경우 위해성에 관한 자료 작성 대상에서 제외되면서 해당 사용량이 

누락되었기 때문일 수 있다.

  산화니켈은 화평법에 따라 흡수 및 흡착제, 중간체, 공정속도조절제, 자성

세라믹스 및 적층콘덴서 제조의 5가지 용도로 등록되었다. 2016년 화학물질 

통계조사 결과에서는 등록된 용도 외에 착색제, 접착제/결합제, 세정 및 세

척제, 착화제, 전도제, 부식방지제, 분진결합제, 전기도금제 등의 다양한 용

도가 확인되었다. 또한, 유럽 등 국외의 국가 또는 국제보고서에서는 등록된 

용도와 더불어 착색제로도 사용되는 것을 확인하였다(EC, 2008; IARC, 2018). 

  현재까지 국내에 등록된 산화니켈의 용도를 제조·수입자와 하위사용자 

및 소비자로 구분하면 그림 2-1과 같다. 

그림 2-1. 산화니켈의 용도 현황
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  2016년 화학물질통계조사에 의하면 산화니켈이 국내에서 사용되는 용도는 

모두 17가지이며 대부분은 기타(96 %), 중간체(2.6 %)로 사용되고 있다(표 2-2

∼3). 산화니켈의 국내 유통업체는 총 107개소이며, 연간 총 취급량은 제조, 

수입, 사용, 판매, 수출을 모두 합하여 42,780톤이다. 

  산화니켈의 국내 취급량의 연도별 추이를 살펴보면 조사가 처음 시작된 

1998년에 373톤 이었으나 2006년에는 70,427톤으로 약 190배까지 증가하였

다. 그러나 2014년에 23,121톤까지 감소하였다가, 이후 증가추세를 보이고 

있다(그림 2-2). 

그림 2-2. 산화니켈의 연도별 국내 취급량 현황
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(단위: 톤/년)

용도별 제조  수입  구매  사용  판매  수출 

[1] 흡수 및 흡착제
   (Absorbents and Adsorbents)

- 2.59 - - - 1.00 

[2] 접착제/결합제
   (Adhesive, Binding agents)

- - 180.00 200.00 - 2.00 

[9] 세정 및 세척제
   (Cleaning/ Washing agents)

- - 0.06 0.06 - 1.00 

[10] 착색제(Colouring agents) - 19.24 0.38 0.01 18.08 4.00 

[11] 착화(錯化)제
    (Complexing agents)

- - 2.64 2.76 - 1.00 

[12] 전도제(Conductive agents) - - 78.53 19.13 59.28 4.00 

[14] 부식방지제
    (Corrosion inhibitors)

- 0.05 - 0.05 - 1.00 

[16] 분진결합제
     (Dust binding agents)

- - 1.73 1.76 - 1.00 

[17] 전기도금제
     (Electroplating agents)

- 3.00 - - 3.65 1.00 

[20] 충전제(Fillers) - 14.10 2.04 1.91 14.10 2.00 

[32] 절연제(Insulating materials) - <0.01* - - <0.01* 1.00 

[33] 중간체(Intermediates) - 457.54 62.20 544.74 - 4.00 

[34] 실험실용 물질
     (Laboratory chemicals)

- - 13.94 0.02 13.97 3.00 

[43] 공정속도조절제
     (Process regulators)

- 139.42 1.10 140.90 3.92 6.00 

[46] 반도체용 물질
    (Semiconductors)

- 223.90 0.72 0.58 223.90 4.00 

[54] 용접제 (Welding and 
  Soldering agents)

- - 0.09 0.09 - 1.00 

[55] 기타(Others) 2.40 20,191.53 380.97 20,091.15 293.00 70.00 

총 합계 2 21,051 724 21,003 630 93

표 2-2. 산화니켈의 용도별 현황                            

*: 0.01톤/년 미만은 부등호로 표시
합계는 소수점 첫째 자리에서 반올림
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(단위: 톤/년)

업종별 제조  수입  구매  사용  판매 수출 

1차 금속 제조업 - 19,676.46 23.55 19,592.47 18.61 5.00 

고무제품 및 플라스틱제품 
제조업

- - 2.04 1.91 - 1.00 

금속 광업 - - 204.20 - 204.20 1.00 

금속가공제품 제조업;기계 및 
가구 제외

- - 0.02 0.02 - 2.00 

기타 기계 및 장비 제조업 - 0.90 0.09 0.09 2.34 5.00 

도매 및 상품중개업 - 75.40 8.25 - 77.48 15.00 

비금속 광물제품 제조업 - 33.08 63.24 105.32 0.48 6.00 

비금속광물 광업;연료용 제외 - 1.93 1.69 - 3.31 2.00 

의료, 정밀, 광학기기 및 
시계 제조업

- 1.20 - 1.20 - 1.00 

자동차 및 트레일러 제조업 - 0.56 31.04 30.25 1.25 5.00 

전기장비 제조업 - 426.06 23.56 464.73 - 6.00 

전문서비스업 - - 6.96 - 6.96 1.00 

전자부품, 컴퓨터, 영상, 음향 
및 통신장비 제조업

2.40 238.77 255.64 234.33 284.86 14.00 

코크스, 연탄 및 석유정제품 
제조업

- 468.06 1.11 459.94 - 10.00 

폐기물 수집운반, 처리 및 
원료재생업

- 63.00 30.25 - - 2.00 

화학물질 및 화학제품 
제조업;의약품 제외

- 65.95 72.77 112.90 30.41 31.00 

총 합계 2.4 21,051 724 21,003 630 93

표 2-3. 산화니켈의 업종별 현황

*: 0.01톤/년 미만은 부등호로 표시
합계는 소수점 첫째 자리에서 반올림
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  일반소비자가 사용하는 제품 중 비의도적인 니켈 화합물 함유 가능성이 

있는 제품군은 화장품, 접촉성 금속 장신구이다. 그러나 국내 화장품법에 따

라 니켈은 이미 화장품에 사용할 수 없는 원료이며, 전기용품 및 생활용품 

안전관리법에 따라 생활용품과 어린이 제품으로부터의 니켈 용출량을 제한

하고 있으므로 소비자 제품을 통한 니켈 화합물의 노출 가능성은 거의 없을 

것으로 사료된다. 
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3절. 배출 및 폐기

  국내 화학물질 배출·이동량(Pollutant Release and Transfer Register, 

PRTR)통계에서 평가 대상인 산화니켈의 자료는 없으며, 니켈 및 그 화합물로

서 확인할 수 있다. 니켈 및 그 화합물이 2001∼2017년 기간 동안 환경으로 

배출되는 연간 총량은 1,220∼130,416 kg으로, 특히 연도별 대기배출량의 경우 

점차 증가하는 것으로 나타났다(표 2-12, 그림 2-3∼4). 2017년의 경우 국내 

배출업체는 412개이며, 연간 총배출량이 52,718 kg으로 주로 대기로 배출되었

다. 

  니켈 화합물의 주요 용도는 도금제품 생산, 촉매 및 기타 니켈 함유제품을 

생산하는 것이다. 이러한 공정에서 니켈 화합물은 다른 니켈 함유 화합물로 

전환되며, 촉매 및 니켈을 함유한 스크랩은 대부분 회수되어 재사용된다. 

년도
배출
업체수

배출량(kg/년) 자가
매립량
(kg/년)

이동량(kg/년)

대기 수계 소계 폐수 폐기물 소계

2001 11 253 0 130,416 0 219 621,625 621,844

2002 24 1,768 180 1,949 209,790 8,990  1,516,071  1,525,061  

2003 31 1,050 170 1,220 71,682 20,926  1,140,344  1,161,270  

2004 169 11,110 4,063 15,174 183,957 62,550  23,026,832  23,089,382  

2005 189 12,690 8,804 21,499 57,690 114,281  1,661,548  1,775,828  

2006 227 5,231 8,267 13,501 33,942 184,981 1,195,288 1,380,269  

2007 250 6,924 12,601 19,525 35,848 358,132  1,967,653  2,325,785  

2008 251 8,671 2,682 11,353 34,331 188,206  2,079,528  2,267,734  

2009 253 8,234 410 8,644 270,346 109,129  2,814,980  2,924,109  

2010 279 18,627 1,168 19,795 343,388 166,639  3,099,113  3,265,751  

2011 324 12,566 1,809 14,375 161,707 158,087  4,536,990  4,695,077  

2012 331 15,561 1,756 17,317 153,043 229,796  4,440,973  4,670,769  

2013 370 31,682 4,447 36,129 18,959 297,954  4,126,321  4,424,275  

2014 375 35,604 6,764 42,368 20,534 170,021  4,065,187  4,325,208  

2015 384 32,870 3,887 36,757 70,753 167,547  4,272,947  4,440,494  

2016 398 47,320 3,232 50,552 451,200 197,517  3,653,161  3,850,678  

2017 412 49,893 2,825 52,718 391,926 223,402  4,912,372  5,135,774  

표 2-4. 니켈 및 그 화합물의 배출량ㆍ이동량
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그림 2-3. 니켈 및 그 화합물의 연도별 국내 대기배출량 현황 

그림 2-4. 니켈 및 그 화합물의 연도별 국내 수계배출량 현황 
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4절. 관리법규

1. 국내 규제현황

  니켈 및 그 화합물에 관한 국내 규제현황은 표 2-5와 같다.

부
처

법률 구 분 주요내용

환
경
부

화학물질 
등록 및 평가 
등에 관한 

법률

중점관리물질

∙ 중점관리물질의 지정
- CMR*, STOT** 물질:
 황산니켈(7786-81-4), 산화니켈(1313-99-1) 

- 생산, 수입자는 사전 신고

유독물질
[황산니켈: 2010-1-609]
[염화니켈: 2019-1-945
[술팜산니켈: 2019-1-944]
[산화니켈: 97-1-130]

[수산화니켈: 2019-1-943]

∙ 유독물질의 지정고시
- 황산니켈(7786-81-4), 염화니켈(7718-54-9), 
산화니켈(1313-99-1), 수산화니켈(12054-48-7),
술팜산니켈(13770-89-3) 및 이를 0.1 % 이상 
함유한 혼합물

화학물질
관리법

유해화학물질
∙ 유해화학물질별 구체적인 취급기준에 

관한 규정
- 유해화학물질 취급기준 준수

생활화학제품 
및 

살생물제의 
안전관리에 
관한 법률

안전확인대상 
생활화학제품 

∙ 안전확인대상 생활화학제품 지정 및 
안전·표시기준

- 특수목적코팅제(분사형) : 
  검출허용한도 ≤ 1 mg/kg (니켈)
- 녹 방지제, 문신용 염료(전 제형) : 
  함유금지물질(니켈)

환경기술 및 
환경산업 
지원법

환경표지대상제품
∙ 환경표지대상제품 및 인증기준
- 금속 재질 부분의 니켈 방출량 : 
  ≤ 0.5 ㎍/㎠/week 

폐기물관리법 지정폐기물
∙ 폐기물관리법 시행령
- 지정폐기물 관리기준 준수

대기환경
보전법

대기오염물질

∙ 대기오염물질의 배출허용기준
- 일반적 배출허용 기준: 
  모든 배출시설에 대해 ≤ 2 mg/Sm3 
- 특정대기유해물질을 연간 10 톤 이

상 배출하는 사업장 기준:
모든 배출시설에 대해 ≤ 1 mg/Sm3

표 2-5. 니켈 및 그 화합물의 국내 규제현황
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부
처

법률 구 분 주요내용

특정대기유해물질
∙ 배출시설의 적용기준
- 설치허가 대상 특정대기유해물질 

배출시설의 적용기준: 0.01 mg/m3

물환경보전법 수질오염물질

∙ 수질오염물질 배출허용기준: 
- 청정지역: ≤ 0.1 mg/L
- 가 지역: ≤ 3.0 mg/L
- 나 지역: ≤ 3.0 mg/L
- 특례지역: ≤ 3.0 mg/L

토양환경
보전법

토양오염물질

∙ 토양오염우려기준
- 1지역: ≤ 100 mg/kg
- 2지역: ≤ 200 mg/kg
- 3지역: ≤ 500 mg/kg

∙ 토양오염대책기준
- 1지역: ≤ 300 mg/kg
- 2지역: ≤ 600 mg/kg
- 3지역: ≤ 1,500 mg/kg

고
용
노
동
부

산업안전
보건법

노출기준설정물질

∙ 유해인자별 노출농도의 허용기준
- 작업장 내 노출기준 준수
- 시간가중평균노출(TWA):

니켈(가용성 무기화합물) 0.1mg/m3

니켈(불용성 무기화합물) 0.2mg/m3

니켈(금속) 1 mg/m3

작업환경측정대상 
유해인자

∙ 산업안전보건법 시행규칙
- 정기적으로 작업환경 측정

가용성 무기화합물
불용성 무기화합물
니켈(금속)
니켈카르보닐(Nickel carbonyl) 

특수건강진단 대상 
유해인자

∙ 산업안전보건법 시행규칙
- 정기적으로 근로자 특수건강진단

(니켈 및 그 무기화합물)

산업안전
보건기준에 
관한 규칙

관리대상유해물질
및 특별관리물질

- 산업안전보건기준 준수
니켈 및 그 무기 화합물, 니켈 카르보닐
(불용성화합물만 특별관리물질)

산
업
통
상
자
원
부

전기용품 및 
생활용품 

안전관리법

안전기준준수대상
생활용품

∙ 안전기준준수대상 생활용품의 안전기준
- 가정용 섬유제품:
  니켈 용출량 ≤ 0.5 ㎍/㎠/week 
- 가죽제품:
  니켈 용출량 ≤ 0.5 ㎍/㎠/week 
- 선글라스:
  니켈 용출량 ≤ 0.5 ㎍/㎠/week 
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부
처

법률 구 분 주요내용

- 안경테:
  니켈 용출량 ≤ 0.5 ㎍/㎠/week 
- 접촉성 금속 장신구:
  니켈 용출량 ≤ 0.5 ㎍/㎠/week  

안전확인대상 
어린이제품

∙ 안전확인대상 어린이제품의 안전기준
- 유아용 섬유제품:
  니켈 용출량 ≤ 0.5 ㎍/㎠/week 
- 합성수지제 어린이용품: 
  니켈 용출량 ≤ 0.5 ㎍/㎠/week 
- 완구(완구재질로부터 용출 허용기준): 
  Category 1: 75 mg/kg
  Category 2: 18.8 mg/kg
  Category 3: 930 mg/kg

식
품
의
약
품
안
전
처

화장품법 사용금지 원료
∙ 화장품 안전기준 등에 관한 규정
 - 사용할 수 없는 원료

식품위생법

식품첨가물

∙ 식품첨가물의 기준 및 규격
 - 다음 식품첨가물에 대한 니켈 함량 

기준 존재: 락티톨, 만니톨, D-말티
톨, 말티톨시럽, D-소비톨, D-소비톨
액, 이소말트, 자일리톨, 진주빛색소, 
폴리글리시톨시럽, 폴리덱스트로스

식품용 기구 및 
용기·포장

∙ 기구 및 용기·포장의 기준 및 규격
- 금속제:
  니켈 용출규격 ≤ 0.1 mg/L

* Carcinogenic, Mutagenic, Reproductive : 발암성, 생식세포 변이원성, 생식독성
** Specific Trarget Organ Toxicity : 특정표적장기독성



- 17 -

2. 국외 규제현황

  니켈 및 그 화합물에 관한 국외 규제현황은 표 2-6과 같다.

국가 주요 내용

유럽

- 제한물질
 ∙ 구멍을 뚫은 귀 또는 인체의 다른 부분에 뚫은 구멍에 삽입되는 모든 

포스트 조립품으로부터 배출되는 니켈의 비율이 0.2 ㎍/㎠/주를 초
과하는 경우

 ∙ 피부와 직접 및 장기간 접촉하는 완제품의 부품으로부터 배출되는 
니켈의 비율 0.5 ㎍/㎠/주 초과하는 경우

 ∙ 니켈이 아닌 물질로 코팅된 제품을 정상적인 방법으로 적어도 2년 
이상 사용하는 동안, 피부와 직접 및 장기간 접촉하는 완제품의 부
품으로부터 배출되는 니켈의 비율이 0.5 ㎍/㎠/주 이하라는 것을 보
장하기에 충분하지 않는 한, 니켈이 아닌 물질로 코팅된 경우

- CMR 물질

- 작업자 허용기준

국가
가용성 니켈 화합물

 (mg/㎥)
불용성 니켈 화합물

 (mg/㎥)
니켈금속
 (mg/㎥)

오스트리아 0.05 (I) 0.5 (I) 0.5

벨기에 0.1 0.2 1

덴마크 0.01 0.05 -

아일랜드 0.1 0.5 -

헝가리 0.1 - -

핀란드
0.05 (I)
0.01 (R)

0.05 (I)
0.01 (R)

0.01 (R)

프랑스 - - 1 (I)

독일 0.005* (R) 0.006* (R) 0.006 (R)

네덜란드 0.1 0.1 0.1

루마니아 0.1 0.1 0.1

스페인 0.1(I) 0.2 (I) 1

스웨덴 - - 0.5

스위스 0.05 (I) 0.05 (I) 0.05 (I)

영국 0.1 0.5 0.5 

I: inhalable compounds(호흡을 통해 코와 입으로 들어오는 물질, 호흡기에서 침적가능)
R: respirable compounds(폐의 가스교환이 이루어지는 부분까지 침투 가능한 물질)
*: Limit value is acceptable risk value(4:10,000)

표 2-6. 니켈 및 그 화합물의 국외 규제현황
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국가 주요 내용

- Eurpoean Commition (quality of water intended for human 
consumption) : 0.02 mg/L(니켈)

미국

- 어린이용 액세서리 안전 표준
 ∙ 0.5 ㎍/㎠/week : 피부와 직접 및 장기간 접촉하는 장신구(어린이)
 ∙ 0.2 ㎍/㎠/week : 구멍을 뚫은 귀 또는 인체의 다른 부분에 뚫은 구멍에 삽입되는  

모든 포스트 조립품 내(어린이)

- California Proposition 65 물질
 ∙ 발암성 물질
 ∙ 가용성 니켈 화합물의 경우, 생식독성 물질

- 작업자 허용기준(니켈금속 및 화합물)
 ∙ NIOSH : 0.015 mg/㎥
 ∙ OSHA : 1 mg/㎥

중국

- Hazardous Chemicals
 ∙ 황산니켈: 규제번호 1318, 염화니켈: 규제번호 1473

- Occupational exposure limits (니켈 및 무기 화합물)
 ∙ OEL(니켈 및 불용성니켈 화합물): 1 mg/㎥
 ∙ OEL(가용성 니켈 화합물):  0.5 mg/㎥
 ∙ 인체에 발암성임 또는 인체에 발암 가능성 있음

일본

- ENCS(Existing and new chemical substances, 기존 및 신규화학물질)
 ∙ 산화니켈: 규제번호 1-517
 ∙ 수산화니켈: 규제번호 1-417
 ∙ 황산니켈: 규제번호 1-813
 ∙ 염화니켈: 규제번호 1-242
 ∙ 술팜산니켈: 규제번호 1-393

- ISHL_ACL
 ∙ 산화니켈, 수산화니켈, 황산니켈, 염화니켈, 술팜산니켈: 0.1 mg/㎥(powder, as Ni)

- 먹는물(drinking water) 수질관리 목표설정 항목
 ∙ 니켈 및 그 화합물: 0.02 mg/L 

기타 - WHO 먹는물(drinking water) 수질기준: 0.07 mg/L(니켈)
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3장. 인체위해성평가

1절. 유해성 확인

1. 독성동태, 대사 및 분포

가. 흡수

인체

  현재까지 인체에 대한 산화니켈의 체내 흡수 자료는 확인되지 않았으나, 

가용성/불용성에 따른 니켈 화합물의 인체 흡수 차이에 대한 보고가 있다. 

니켈 화합물은 에어로졸(분진) 형태나 입자에 부착된 형태로 흡입 노출된다. 

흡입된 니켈 입자는 상부 및 하부 호흡 기관에 축적되고 이후 다양한 메커

니즘에 의해 흡수된다. 100 ㎛ 미만의 공기역학적 직경을 가진 입자는 흡입

되어 호흡기에 쌓일 수 있다(Danish EPA, 2008; ATSDR, 2005). 상부 기도에

는 큰 입자(5∼30 ㎛)가 침착되며 작은 입자(1∼5 ㎛)는 비 인두 영역을 통

과하여 기관 및 기관지 영역에서 침전된다(Gordon and Amdur, 1991). 가장 

작은 입자는(< 1 ㎛) 폐의 폐포 영역으로 들어가 입자의 확산 및 정전기에 

의한 침전이 발생한다(ATSDR, 2005).

  흡입 노출 후 폐에 축적된 니켈 중 약 20∼35 % 가 혈류에 흡수되고, 나

머지는 식도로 넘어가거나, 가래로 배출되거나, 기도에 잔류한다. 가용성이 

높은 니켈 화합물(염화니켈, 황산니켈)의 경우 혈류를 통해 쉽게 흡수되어 

소변을 통해 배출된다(ATSDR, 2005). 반면 산화니켈 등 수용성이 낮은 니켈 

화합물의 경우 흡수량이 제한되며, 입자 크기 혹은 각각이 갖는 용해도 차

이에 따라 적절한 제거 과정(점액성 제거 등)에 의해 제거되거나 기관지 혹

은 폐에 잔류하게 된다(EC, 2008). 가용성이 낮은 니켈 화합물(산화니켈, 아

황화니켈)보다 가용성이 높은 니켈 화합물(염화니켈, 황산니켈)에 노출된 작

업자의 소변에서 고농도의 니켈이 검출되어 가용성 화합물이 호흡기로 보다 

쉽게 흡수되는 것으로 나타났다(ATSDR, 2005).

  In vitro 시스템에서 니켈 화합물의 세포 내 흡수율을 비교한 결과, 가용성 

니켈 화합물이 가장 낮고 금속 니켈, 무정형 니켈 황화물, 산화니켈, 니켈-

구리 산화물, 결정형 니켈 황화물 순으로 높았으며 가장 흡수율이 높은 니
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켈 화합물은 결정형 니켈 아황화물로 제시되었다(Goodman et al., 2011; 

ECHA, 2017a). 

  음식, 음료 또는 식수에 함유된 다양한 니켈 화합물을 섭취하거나 기도의 

점액성 제거 과정에서 니켈 분진을 삼키는 경우, 섭취된 니켈은 위장관을 

통해 흡수된다. 위장관 내에서의 니켈 흡수 속도는 니켈 화합물의 화학적 형

태 및 용해도에 따라 결정된다. 가용성 니켈 화합물은 위장관 혈액을 통해 

빠르게 흡수될 수 있다. 섭취한 니켈의 생체이용률은 1 %에서 최대 40 %이며 

니켈 염의 경구 흡수율은 공복 상태에서 더 높았다(EFSA, 2015). 

  Diamond et al. (1998)은 니켈 흡수를 산정하기 위해 생체 동역학 모델을 사

용했다. 금식 후 니켈을 섭취했을 때는 약 12∼27 %의 니켈이 흡수되었으며 

식량, 물 또는 캡슐에 니켈을 투여했을 때는 흡수율이 1∼6 %로 나타났다. 불

용성 니켈 화합물의 위장관 내 흡수량은 제한되어 있으나, 물질 특성에 따라 

수용해도에 비해 산에 대한 용해도가 더 높은 경우에는 비교적 높은 흡수율

을 나타낼 수 있다(EC, 2008). 

  피부 노출 후 니켈의 흡수가 발생할 수 있으나 대부분이 피부 표면 또는 

각질층에 잔존할 것으로 생각된다(EC, 2008). 사람의 피부(다리 피부 각질

층)를 이용한 황산니켈의 시험관 내 연구에서 96시간 후 공여(donor)액에서 

97 %, 각질층에서 0.6 %, 수용체 유체에서는 약 1 % 회수되었다(Tanojo et 

al., 2001). IPCS (1991)에서 인용된 Fullerton et al. (1986)과 Samitz and Katz 

(1976)의 연구는 인체 피부를 사용한 시험관 내 시험에서 얻은 제한된 데이

터를 바탕으로, 피부 접촉 후 니켈의 흡수가 상당히 지연된다는 것을 보여

주었다. EU에 의해 진행된 위해성 평가에서는 황산니켈, 염화니켈 노출 후 

니켈의 흡수율을 2 % 로 가정하였다(EC, 2008).

동물

  호흡기관 내 입자 침착은 입자의 특성뿐만 아니라 입자크기(질량평균 공기

역학적 직경, MMADs)에 따라 다르며, 호흡기에서 혈류로의 니켈 흡수는 니

켈 화합물의 용해도에 따라 다르다. 랫드에서 가용성 니켈 또는 금속성 니

켈의 흡입 후 각각 약 98 % 또는 6 %가 생체이용 가능한 것으로 조사되었
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다(Angerer et al., 1989; IARC, 1990; Raithel, 1987). 산화니켈과 같은 불용성 

니켈 화합물의 흡수율은 가용성 니켈 화합물에 비해 비교적 낮은 것으로 확

인되었다(IPCS, 1991; EC, 2008).

  마우스 및 랫드를 이용한 산화니켈의 흡입연구에서, 12일, 13주 및 2년 노

출 시 폐에서 니켈 농도가 용량 의존적으로 증가하는 것으로 나타났다(NTP, 

1996a). 또한 수컷 랫드와 마우스에 녹색 산화니켈을 6개월 동안(5일/주, 6시

간/일) 반복 흡입 노출 후 체내 거동 및 영향을 조사한 결과 폐에 니켈이 축

적되었다(Benson et al, 1995; Dunnick et al, 1995). 

  랫드에 경구 투여 시 니켈 화합물별 흡수율은 질산니켈의 경우 34 %, 황산

니켈의 경우 11 %, 염화니켈의 경우 9.8 %, 아황화니켈의 경우 0.47 %, 니켈금

속의 경우 0.09 %, 산화니켈의 경우 0.01 %로, 수용성 니켈 염은 대부분 흡수

되는 반면 산화니켈 및 니켈금속의 흡수율은 매우 낮았다(Haber et al., 

2000). 

  Ishimatsu et al. (1995) 연구에서 랫드에 10 mg 산화니켈을 녹인 5 % 식염

수를 경구 투여한 결과, 투여 24시간 후 녹색 산화니켈 0.01 %, 흑색 산화니

켈은 0.04 %이 흡수되었다.

  산화니켈의 피부 흡수에 관한 자료는 현재까지 확인되지 않았으나, 가용

성 니켈 화합물의 경피 노출 실험에서 노출 후 4, 12, 24시간 경과 흡수율이 

각각 0.005, 0.07, 0.05 % 로 낮게 확인됨에 따라 불용성 니켈 또한 피부 매

우 낮은 피부 흡수율을 가질 것으로 예상된다(IPCS, 1991). 
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나. 분포

인체

  현재까지 산화니켈의 인체에 대한 분포 자료는 확인되지 않았으나, 종류

가 구분되지 않은 니켈 화합물의 인체 내 조직 분포에 대해 제한된 수준의 

내용이 보고되어 있다. 역학연구로부터 니켈 화합물에 노출된 작업자의 폐

에 니켈이 침전되는 경향이 확인되었으며(Andersen and Svenes, 1989; 

Angerer et al., 1989; IARC, 1990; Norseth, 1986; Raithel, 1987; Sunderman 

et al., 1986a; Svenes and Andersen, 1998), 비직업적인 경로로 니켈에 노출

된 사람의 부검 결과 부신, 결장 및 피부에서 높은 농도의 니켈이 고빈도로 

발견되었다(Tipton and Cook, 1963). 또한 비직업적인 경로로 니켈에 노출된 

건강한 사람의 혈청 및 소변에서도 니켈이 확인되었다(Templeton et al., 

1994; Sunderman, 1993). 다른 부검 연구에서는 폐와 갑상선 및 부신에서 가

장 높은 농도의 니켈이 발견되었다(ECHA 2017). 

  성인 신체 내 니켈 농도는 폐와 갑상선 및 부신에서 가장 높은 농도로 확

인되며, 70 kg 당 평균 약 0.5 mg이다(WHO, 2000). 니켈은 알부민, 히스티딘 

및 α2-매크로 글로불린에 결합하여 유기체에 널리 분포되어 있다(EC, 

2008). 또한 니켈은 인간 태반을 통과하는 것으로 나타났다(EC, 2008).

  니켈 제련소 근로자들에 대한 코호트 연구에서, 가용성 니켈 화합물에 노

출된 근로자는 비노출군 대비 50배 높은 축적량을 나타낸 것에 비해 난용성 

니켈 화합물에 노출된 근로자는 비노출군 대비 400∼500배 높은 축적량을 

나타내었다(Svenes and Andersen, 1998). 또한 수용성이 낮은 니켈 화합물에 

노출된 작업자의 비강 점막 내 니켈 수치가 더 높았다(Torjussen and 

Andersen, 1979). 이는 흡입 노출 후, 수용성이 낮은 니켈 화합물이 폐 혹은 

비강 점막 내 축적량이 높다는 것을 의미한다. 혈청 내의 니켈 농도는 수용

성 니켈에 노출된 근로자에게서 더 높게 나타났다.

동물

  Dunnick et al. (1988, 1989, 1995) 및 NTP (1996a-c)의 연구에 따르면, 랫

드와 마우스에 12일, 13주 및 2년동안 산화니켈, 아황화니켈, 황산니켈을 각
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각 흡입노출 시킨 결과 모든 그룹에서 폐에서의 니켈 농도가 용량 의존적으

로 증가하는 것이 확인되었으며, 특히 산화니켈의 경우 다른 니켈 화합물에 

비해 폐 축적량이 높았다. 또한 랫드에서 경구 경로를 통해 섭취된 난용성 

니켈 화합물이나, 마우스에서 복막내 투여 혹은 근육내 투여를 통해 섭취된 

가용성 니켈 화합물이 태반을 통과할 수 있다는 연구가 보고되었다(IPCS, 

1991).

다. 대사

인체

  현재까지 산화니켈의 인체에 대한 대사 자료는 확인되지 않았으나, 니켈 이

온의 인체 내 구성물과의 결합에 관해 현재까지 보고된 내용은 아래와 같다.

  체내로 흡수된 후 니켈이온은 혈류 내 특정 혈청 성분에 결합되어 몸 전체

에 빠르게 분포된다. 혈청에서 니켈은 다음과 같은 3 가지 형태로 존재한다. 

이는 1) 알부민과 결합된 복합체(전체 혈청 내 니켈의 34 %), 2) α

-macroglobulin인 nickeloplasmin과 결합된 복합체(전체 혈청 내 니켈의 26 %), 

3) 히스티딘 등 초여과성 물질과 결합된 형태이다(전체 혈청 내 니켈의 40

%)(Sarkar, 1984; Sunderman et al., 1986a). 

  혈청 내에서 니켈과 결합하는 주요 단백질은 알부민이다(EC, 2008). 인체, 

랫드, 소에서 알부민의 말단에서 세 번째 아미노산인 히스티딘 잔기에 니켈

이 주로 결합하는 것으로 알려져 있다(EC, 2008; Hendel and Sunderman, 

1972). Sarkar (1984)는 알부민, 니켈 및 L-히스티딘으로 구성된 복합체를 형

성하여 알부민에서 히스티딘으로 니켈을 제거하는 수송 모델을 제안하였다. 

L-히스티딘과 결합하여 저분자량 복합체를 형성하면 체내의 생체막들을 통

과할 수 있다(EFSA, 2015). 혈청의 내인성 니켈의 대부분은 α-macroglobulin

인 nickeloplasmin과 결합하여 외인성 2가 니켈이온과 교환을 이루지 않는다

(Sunderman, 1986b).
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동물

  현재까지 동물에 대한 산화니켈의 대사 자료는 확인되지 않았으나, 동물

모델에서 니켈 이온의 생체 내 구성물과의 결합에 대한 몇 가지 연구 결과

가 보고되었다. 랫드와 소에서 니켈의 선호 결합부위는 인체와 유사하게 알

부민의 아미노 말단으로부터 세 번째 아미노산 위치로 나타났다(Hendel and 

Sunderman, 1972). 반면 개의 알부민에서는 니켈이 결합하는 특정 부위가 확

인되지 않았으며, 85 % 이상의 니켈이 단백질에 결합되어 있지 않았다. 이에 

따라 니켈의 인체 위해성 평가와 개를 이용한 연구의 관련성은 불분명함에 

유의하여야 한다(ATSDR, 2005).

라. 배출

인체

  현재까지 인체에 대한 산화니켈의 배출 자료는 확인되지 않았으나, 니켈 

화합물의 체내 제거 경로가 화학적 형태와 노출 경로에 따라 다를 수 있음

이 보고되었다. 위장관에서 체내로 흡수된 니켈은 주로 소변으로 배설되고 흡

수되지 않은 니켈은 대변을 통해 배설된다. 니켈 섭취 시 대부분은 흡수되지 않

는다(ATSDR, 2005). 대변으로 배설되는 경우는 음식물을 통해 섭취하였거나 혹

은 호흡기를 통해 노출된 니켈이 섬모 상승작용을 통해 배출되고 이것을 삼켰을 

경우이다. 기타 모발, 타액, 모유, 땀 및 눈물로도 일부 배설된다(IPCS, 1991; 

RMOA, 2016). 

  배설 경로는 부분적으로 니켈 화합물의 화학적 형태 및 노출 경로에 의존한

다. 불용성 니켈 화합물에 비해 수용성 니켈 화합물에 노출된 작업자의 소변

에서 니켈농도가 더 높게 나타났다. 지원자를 대상으로 한 인체 연구에서 니

켈의 제거 반감기는 28±9시간으로 추정되었다(EFSA, 2015; ATSDR, 2005).

동물

  니켈 화합물은 화학적 형태와 노출 경로에 따라 제거 경로가 다르다. 다

만 일단 체내로 흡수된 니켈은 노출 경로와 상관없이 대부분 소변으로 배출

된다(IPCS, 2001). 
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  경구 섭취된 니켈은 위장관 흡수가 낮기 때문에 주로 대변으로 제거된다. 

랫드를 이용한 연구에서, 경구 투여된 니켈의 94∼97 %가 24시간 내 대변을 

통해 배출되고 소변을 통해서는 3∼6 %가 24시간 내 배설되는 것으로 보고

되었다(Ho and Furst, 1973). 

  동물모델의 기관 내 투여 연구에서는 가용성 니켈 화합물(염화니켈 또는 

황산니켈)은 소변으로 배출되지만 가용성이 낮은 니켈 화합물(산화니켈, 아

황화니켈)은 점액성 제거의 결과로 더 많은 비율이 대변으로 배출되었다

(ATSDR, 2005). 

  불용성 니켈 화합물은 가용성 니켈 화합물보다 폐에 더 오래 체류한다. 

설치류에서 니켈의 폐 반감기는 산화니켈이 100일 이상, 아황화니켈이 5일, 

황산니켈이 1∼3일로 보고되었다(NTP, 1996a-c). Wistar 랫드를 이용한 흡입

연구에서 금속성 니켈의 체류시간은 불용성 니켈 화합물과 유사한 것으로 

밝혀졌다(Oller et al., 2008). 또한 다양한 입자 크기를 가진 녹색 산화니켈을 

랫드에 흡입노출 시킨 결과 입자의 직경이 클수록 반감기가 길게 나타났다

(Tanaka et al., 1985, 1988).
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2. 급성독성

가. 경구

인체

  현재까지 인체에 대한 산화니켈의 급성 경구독성 자료는 확인되지 않았으

나, 화합물 종류가 구분되지 않은 니켈류의 경구 노출에 의한 인체 영향이 

몇 가지 연구를 통해 보고되었다. 

  니켈 경구 노출 시 발생하는 비발암성 건강 영향에는 위장, 혈액학, 신경

계 및 면역계에 대한 영향 등이 있다. 니켈에 급성 경구 노출된 후 가장 많

이 보고된 영향은 위장관 및 신경계 증상이다(EFSA, 2015). 니켈은 경구 노

출 시 과민성을 유발하지 않는 것으로 알려졌으나, 니켈에 감작된 사람들의 

경우 경구 흡수된 니켈에 의해 습진성 발적 반응이 나타날 수 있다(EFSA, 

2020).

  열 아크 공정에서 니켈을 분무하는 작업자의 성인 호흡곤란 증후군(ARDS)

으로 인한 사망이 보고되었다(Rendall et al., 1994). 니켈 농도 382.1 ㎎/㎥에 

90분 노출된 후 13일에 사망하였으며 총 니켈 섭취량은 거의 1 g으로 추정

되었다. 

  23 명의 환자가 혈액 투석 중 니켈 도금된 물 가열 탱크에서 침출된 니켈

에 노출되었다. 메스꺼움, 구토, 허약, 두통 및 두근거림이 관찰되었으며 투

석이 중단 시 증상이 사라졌다. 증상은 약 3 mg Ni/L의 혈장 니켈 농도에서 

관찰되었다(Webster et al, 1980; EC, 2008). 

  일부 연구는 니켈에 경구 노출된 여성에게 니켈로 인한 피부염의 악화가 

나타났다고 보고하였다(ATSDR, 2005).

동물

  OECD TG 425에 따라 진행된 Henderson et al. (2012)의 연구에서 산화니

켈의 랫드에 대한 LD50은 용매에 따라 다르게 나타났다. 증류수에 녹인 흑색 

산화니켈의 LD50은 9,900 mg/kg bw 이었으나, 카르복실-메틸셀룰로오스 수

용액(0.5 %)에 녹인 녹색/흑색 산화니켈의 경우 11,000 mg/kg bw 이상의 

LD50 값을 나타내었다.
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  단일 용량 경구 치사율 연구에서 가용성 니켈 화합물은 랫드에 급성독성이 

있는 반면, 난용성/불용성 니켈 화합물은 랫드에 심각한 독성을 나타내지 않

는 것으로 보고되었다. 이는 니켈 이온의 생체이용률이 화합물의 용해도에 

따라 서로 다르기 때문으로 추정된다(ATSDR, 2005). 니켈 화합물의 급성 경

구독성에 대한 LD50 값은 화합물에 따라 39 mg Ni/kg bw에서 >11,000 mg 

Ni/kg bw 까지 매우 다양하게 연구되었다(EFSA, 2015; Danish EPA, 2008; 

ECHA, 2017a)(표 3-1).

니켈 화합물
급성경구 LD50 
(mg Ni/kg bw)

비고

Nickel (금속) > 1,472

Haro et al., 1968

Itskova et al., 1969

Smyth et al., 1969

Kosova, 1979

FDRL, 1983a-h

ATSDR, 1985

Henderson et al., 2012

Nickel sulfate 39∼190

Nickel chloride 43∼130

Nickel nitrate > 303

Nickel acetate 116∼325

Nickel carbonate 402∼625

Nickel hydroxide > 1,000

Nickel oxide, dihydroxide, trioxide, 
sulphide, subsufide

> 2,000

Nickel oxide black 또는 Nickel 
oxide green

8,796∼> 11,000

표 3-1. 니켈 화합물의 급성경구독성 (ECHA, 2017a)  
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나. 경피

  현재까지 산화니켈의 급성 경피독성 자료는 확인되지 않았으나, 니켈은 

피부를 통한 흡수가 잘 일어나지 않으므로(피부 노출 시 흡수 2 % 미만) 독

성이 낮을 것으로 예상된다(EC, 2008).

다. 흡입

인체

  현재까지 인체에 대한 산화니켈의 급성 흡입독성자료는 확인되지 않았다.

동물

  마우스와 랫드를 이용한 산화니켈의 급성 흡입독성 연구 결과 최대 23.6 ㎎ 

Ni/㎥ 농도에서도 사망하지 않았다(NTP 1996a). 산화니켈 나노입자에 노출되는 

경우 폐의 염증 지표가 증가한 것으로 나타났다(Lu et al., 2009; ECHA, 

2017a)(표 3-2).

  현재까지의 자료에 따르면 산화니켈은 급성 흡입노출 시 낮은 수준의 독

성을 나타낸다. OECD TG 403에 따라 녹색 산화니켈(0.183, 5.08 mg/L)을 에

어로졸 형태로 랫드에 비부 노출한 결과 LC50은 5.08 ㎎/L/4h 이상이었으며, 

흑색 산화니켈의 경우 5.15 ㎎/L/4h 이상이었다. 관찰기간 동안 사망한 개체

는 없었고, 체중이 증가하였으며 활동적이고 건강하였다. 심각한 수준의 독

성 영향이나 행동학적 변화는 관찰되지 않았다(EPSL, 2009a, 2010; cited in 

RMOA, 2014a). 
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방법
시험종, 성별, 

동물수/군
시험물질 노출 용량/기간 시험결과 비고

흡입노출 마우스와 랫드 산화니켈
0, 0.9, 1.0, 3.9, 7.9, 

23.6 ㎎ Ni/㎥
16일 노출

사망한 개체 없음 NTP, 1996a

기관 내 투여 
(Intratracheal 
instillation)

Wister 랫드 
(암컷)

산화니켈 
(나노입자)

500 cm2/mL
(폐에 0.5 mL 투여) 

24시간 노출

산화니켈은 다형성 백혈구를 
폐에 주화하였으며 다른 
금속산화물보다 산화니켈 

나노입자에 대한 반응이 더 컸음

Lu et al., 2009

인두 흡인 
(Pharyngeal 
aspiration)

마우스
수컷, C57BL/6J,

7주령

산화니켈
(나노입자)

마우스 0∼80mg
노출 후 1일 및 
7일에 관찰

산화니켈 나노입자는 사용된 
농도 및 시점에서 세포괴사 

및 호중구 동원 유발, 
증가된 분산은 생물학적 
영향 증가와 관련있음 

Sager et al., 
2016

OECD TG 403,  
비부노출

Sprague-Dawley 
derived, albino 

랫드
산화니켈(녹색)

0.183, 5.08 mg/L
4시간 노출 후 
14일째에 부검

LC50(4 h) > 5.08 mg/L(암·수) EPSL, 2009a

OECD TG 403,  
비부노출

Sprague-Dawley 
derived, albino 

랫드
산화니켈(흑색) - LC50(4 h) > 5.15 mg/L(암·수)

EPSL, 2010; 
Cited in 

RMOA, 2014

표 3-2. 불용성 니켈 화합물(산화니켈)의 급성흡입독성 자료요약
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3. 자극성/부식성

가. 피부 자극성/부식성

인체 

  현재까지 인체에 대한 산화니켈의 피부 자극성/부식성 자료는 확인되지 

않았다.

동물

  Eurofins Product Safety Laboratory (EPSL)에서 OECD TG 404와 GLP 표

준에 따라 New Zealand albino 토끼를 이용하여 진행된 피부 자극성/부식성 

시험이 2008년 보고된 바 있다. 산화니켈에 4시간 동안 반 폐색 노출시킨 

후 30-60분, 24, 48, 72시간이 지난 시점에서 Draize 점수 시스템으로 자극성

을 평가하였다. 노출 후 30-60분 시점에서 약한 수준의 피부 홍반이 확인되

었으나 심한 자극 반응과 부식성, 비정상적인 행동 변화는 관찰되지 않았다 

(EPSL, 2008a; cited in RMOA, 2014a). 

나. 눈 자극성/부식성

인체

  현재까지 인체에 대한 산화니켈의 눈 자극성/부식성 자료는 확인되지 않

았다.

동물

  EPSL에서 OECD TG 405와 GLP 표준에 따라 New Zealand albino 토끼를 

이용하여 진행된 눈 자극성/부식성 시험이 2008년 보고된 바 있다. 산화니켈

(0.1 g)을 토끼의 오른쪽 눈에 점적 후 1, 24, 48, 72시간, 4일이 지난 시점에

서 Draize 점수 시스템으로 자극성을 평가하였다. 점적 후 1시간 시점에서 

약한 수준의 결막염 증상이 나타났으나 가역적인 반응으로 확인되었다. 심

한 자극 반응과 부식성, 비정상적인 행동 변화는 관찰되지 않았다(EPSL 

2008b; cited in RMOA, 2014a). 
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4. 과민성

가. 피부 과민성

인체 

  현재까지 인체에 대한 산화니켈의 피부 과민성 자료는 확인되지 않았다. 

니켈 화합물은 알레르기성 접촉 피부염의 원인 중 하나로 잘 알려져 있으며 

대표적인 피부 과민성 물질이다(LaDou et al, 2007). 알레르기성 접촉 피부염

은 IV 형 과민증의 일종으로, 니켈에 노출된 사람에게서 가장 흔하게 나타나

는 피부 영향이다. 니켈 화합물을 취급하는 작업자뿐만 아니라, 니켈 화합물

에 노출된 일반인에게서도 알레르기성 접촉 피부염 반응이 보고되었다

(Hostynek, 2006).

  니켈의 직업적 노출에 따른 피부 질환은 감소한 것으로 보고되지만(WHO, 

2000), 일반 생활환경에서 니켈은 알레르기성 피부염을 유발하는 가장 중요

한 물질 중 하나이다. 미국에서 조사된 니켈에 의한 접촉성 알레르기 피부

염의 발병률은 14.3 %이며, 10년 전 조사 결과인 10 %에 비해 유의하게 증가

한 것으로 보고되었다(EFSA, 2015). Mortz et al. (2013)에 의해 진행된 학생 

대상의 코호트 연구로부터 연구그룹의 11.8 %에서 니켈로 인한 과민성이 관

찰되었다. 니켈 과민성의 증가는 환경, 특히 의상 보석 및 벨트 버클에서 니

켈에 대한 노출 증가를 나타내는 것으로 추정되었다(Silverberg et al., 2002). 

이러한 영향을 확인할 수 있는 작업환경 측정과 관련된 최근 보고서가 다수 

있으며, 이를 표 3-3에 요약하였다(ECHA, 2018). 또한 유럽 지역의 여러 연

구에서도 니켈로 인한 알레르기의 유병률 감소 경향이 보고되었다(Thyssen 

et al., 2012; Carøe et al., 2011; Schnuch, et al., 2011; Schnuch and 

Schwitulla, 2013; Vongyer and Green, 2015; Smith et al., 2016; Fall et al., 

2015). 

  접촉 알레르기는 니켈에 민감한 개인에서 가장 빈번히 발생하는 임상 패

턴이며 감염에 대한 내성을 줄 수 있다. 또한 니켈에 의한 접촉성 알레르기 

피부염이 있는 환자 중 일부는 식품 중 니켈이 다량 포함된 음식 섭취 이후 

피부 증상(두드러기, 혈관부종, 발적, 간지러움) 및 소화기계 증상(복부 불편

감, 복통, 설사) 등을 동반한 전신 니켈 피부 알레르기 증후군(Systemic 
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Nickel Allergy Syndrome)이 나타나는 것으로 알려져 있다(Di Gioacchino et 

al., 2014). Jensen et al. (2003)의 연구에서는 니켈에 대한 접촉성 피부염 첩

포시험(patch test) 결과, 민감한 피험자 40명과 대조군 20명 피험자에게 공

복 상태에서 니켈(황산니켈 6수화물)이 함유된 유당 캡슐 또는 위약을 경구 

섭취하도록 하였다. 유당 캡슐을 통한 니켈의 경구 섭취량은 0, 0.3, 1, 4 mg 

이었으며, 피부 발적을 포함한 임상적 피부 반응의 발생률은 1/10, 4/10, 

4/10, 7/10로 나타났다(EFSA, 2020). 다만 급성 접촉 피부염(Acute Contact 

Dermatitis)과 니켈 접촉과의 관계가 광범위하게 확인되는 것에 비해, 현재까

지의 이용 가능한 자료로는 니켈의 경구노출과 전신 피부 알레르기 증후군

(SNAS) 간의 연관성을 도출하기 어려우며, 결론을 내리기 위해서는 더 엄격

하고 광범위하게 수행된 연구가 필요하다(ECHA, 2017a).

  용접 공정에서 니켈 화합물의 생체접근성을 평가하는 연구에서 산화니켈

은 다른 니켈 염에 비해 니켈 이온의 방출량이 낮은 것으로 나타났다. 이러

한 결과는 니켈 이온의 방출이 니켈 화합물의 과민반응을 담당한다는 것을 

고려할 때 산화니켈의 과민성이 매우 낮거나 없음을 예측할 수 있는 결과이

지만, 화합물 종류가 구분되지 않은 니켈류에 대한 광범위한 범주의 인체 

자료를 기반으로 산화니켈은 피부 과민성물질(Skin Sens.1, H317)로 분류되고 

있다(RMOA, 2014a).

  

동물

  산화니켈의 동물에 대한 피부과민성 연구를 표 3-4에 요약하였다. 

  1986년 Food & Drug Research Laboratories, Inc (FDRL)에서 OECD TG 

406과 GLP 표준에 따라 기니피그를 이용해 진행된 산화니켈의 피부 과민성 

연구가 보고되었다. 황산니켈로 유도하고 2주 후 프로필렌글리콜로 적신 1

% 산화니켈(녹색)으로 유발(challenge)한 후 24, 48 시간이 지난 시점에서 

Draize 점수 시스템으로 민감성을 평가한 결과, 모든 그룹에서 민감성이 확

인되지 않았다(FDRL, 1986; cited in RMOA, 2014a).

  OECD TG 406과 GLP 표준에 따라 진행된 연구에서, 기니피그에 산화니켈 

소결물(98 % 산화니켈 + 1.5 % 코발트 산화물)을 노출시킨 후 Buehler 방법
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을 사용하여 피부 과민성을 평가하였다. 시험물질은 피부 과민성 물질로 분

류되지 않았으나, 위 방법은 과민잠재성을 평가하기에는 불충분한 방법으로 

논의되고 있으므로 자료 해석에 주의하여야 한다(EPSL, 2009; cited in 

RMOA, 2014a).
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자료 유형
시험물질
(노출물질)

시험에 대한 객관적 정보 관찰 비고

단면연구 니켈금속

- 인체(덴마크 8학년 학생의 
코호트, 15년 추적관찰) 

- n=442 (첩포시험) 66, 33 및 11 
μg/cm2

- 첩포는 48시간후에 제거했고, 
시험판독은 D3/4에서 수행

니켈 알레르기에 대한 시점 유병률은 11.8 % 
(임상적 유의성 80.8 %). 15 년 발생률은 6.7 %. 
여성의 경우 성인이 되어 발생한 니켈 
알레르기가 유년기의 아토피성 피부염과 연관이 
있었음. 덴마크 니켈 규제 이전에 생산된 귀 
피어싱에 한해 성인의 니켈 알레르기와 관련성 
확인됨.

Mortz et al., 
2013

단면연구 니켈금속
- 인체(폴란드 거주 청소년)
- n=528 5.0 % 바셀린 내 황산니켈 
- 시험물질 적용 2-4일 후 판독 

여성의 12.3 %, 남성의 1.4 %에서 첩포시험 양성.
니켈 함량시험항목: 귀걸이(10.0 %), 똑닥이 단추(11.4
%), 벨트버클(56.2 %). 

Krecisz 
et al., 2012

단면연구 
니켈- 

특정안됨

- 인체(다양한 직업)
- n=21
- 0.05-45 µg/㎠ 
- 48 시간
- Finger-immersion technique – 

국제 접촉피부염 연구그룹 분류 
사용  

니켈 도금업자, 계산원, 영업 보조원, 출장 요리사 
및 사무실 직원의 손가락에서 니켈 농도가 0.035 
µg/㎠ 이상으로 나타남.
5 µg/㎠에 단회 노출된 후 2일째에 니켈 알레르기 
환자 21명중 6명에서 피부염 반응이 유발됨 

Gawkrodger 
et al., 2011

단면연구 
니켈- 

특정안됨

- 인체(코펜하겐 18-69세의 성인)
- n=3203
- 2일 후 확인

적어도 하나의 알레르겐에 대한 접촉 감작(니켈과 
티메로살 (소독약)은 아님)이 아토피성 피부염과 
유의한 관련 있음 (교차비 2.53(1.59-4.04)). 
피어싱하지 않은 여성에 대한 하위 분석에서 
니켈 과민성과의 양의 상관관계 확인됨.

Thyssen 
et al., 2012

표 3-3. 니켈 화합물의 피부 과민성에 대한 인체 연구 요약(ECHA, 2018)
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자료 유형
시험물질
(노출물질)

시험에 대한 객관적 정보 관찰 비고

단면연구 
니켈- 

특정안됨

- 인체(이탈리아 거주 환자) 
- n=12492
  (n=4334; 양성 첩포 시험, 34.7 %)
- 황산니켈 5.0 % 함유된 바셀린
- 48시간 노출 후 첩포 제거, 

24시간 후 판독

여성에게서 니켈 과민성이 유의하게 높게 
나타남(교차비 = 6.1 (5.2-7.1). 
코발트, 크롬 또는 두 금속 모두에 과민성을 갖는 
금속 및 기계 작업자와 청소부에게서도 니켈 
과민성이 나타남. 

Rui et al., 
2012b

단면연구 
니켈- 

특정안됨

- 인체(알레르기성 피부염으로 
의심되는 환자, 이탈리아 거주)

- n=19,088 
  (여자 67.2 %, 남자 32.8 %).
- 황산니켈 5.0 % 함유된 바셀린
- 48시간 노출 후 첩포 제거, 
  3일째에 판독

26세 이하의 여성의 니켈 과민성 유병률은 38.3
%(1996-1998)에서 29.0 %(2008-2010)로 크게 
감소한 반면, 36-45세 및 46-58세 그룹에서는 증가 
연구에 따르면 젊은 여성에서만 니켈 감작 영향이 
감소하는 것으로 나타남

Rui et al., 
2012a

단면연구 
니켈- 

특정안됨

- 인체 
- n=529 중국 12개 공장 근로자
- 첩포시험에서 0.2 mg/cm2  I 

OCD 근로자의 첩포 시험에서 황산니켈에 대한 
알레르기 반응이 가장 빈번하게 확인됨. 
의류업계 종사자에 대한 1년 유병률을 비교한 
결과, 근로자는 10.8 %, 매니저는 3.2 %였음.

Chen et al., 
2017

리뷰+ 
사례보고서

v
- 인체 
- n=3

직업관련 노출 (화학실험실 조교, 승무원 또는 
출납원)을 통해 알레르기성 피부염이 유발됨. 
이 반응은 일반적인 예방조치를 통해 감소됨.

Tanko et al., 
2008

사례보고서
니켈- 

특정안됨

- 인체(리투아니아 거주 성인환자) 
- n=297
- 5 %농도 3, 4일 및 7일 후 첩포 
시험 

30.6 % 니켈 알레르기를 나타냄.  
2006∼2008년 감작률 16.4 % 증가
2014-2015년 30.6 % 증가(p<0.0001)

Linauskien
et al., 2016
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방법 노출 농도 독성값 비고

OECD TG 406
기니피그최대화시험
시험물질 : 산화니켈(녹색)
(CAS No.1313-99-1)
시험동물: 기니피그

(Hartley-derived, 암컷)
유도 : 피내
유발 : 피부, 폐쇄식
매개물질: 프로필렌글리콜
GLP : Y 
신뢰도 1

유도:
1일차: 1% NiSO4 0.1 mL  

(피내)
8일차: 5% NiSO4 0.3 mL 

(피부,폐쇄식)
     
유발(피부,폐쇄식) :
0.2g NiO

1) 음성대조군: 과민성 없음
1차판독, 24시간, 100 %부형제; 0/10
2차판독, 48시간, 100 %부형제; 0/10

2) 시험군: 과민성 없음 
1차 판독, 24시간, 0.2g; 0/10마리
2차판독, 48시간, 0.2g; 0/10마리

RMOA, 2014a

OECD TG 406 Buehler 시험
시험물질 : 산화니켈 
(CAS No. 1313-99-1)
시험동물: 기니피그

(Hartley-derived, 암컷)
유도: 피부, 폐쇄식
유발: 피부, 폐쇄식
매개물질: 프로필렌글리콜
GLP : Y 
신뢰도 1

유도:
0.4ml of 90 % NiO w/w 
mixture in mineral oil

유발: 
0.4ml of 68 % NiO w/w 
mixture in mineral oil

1) 음성대조군: 과민성 없음 
1차판독, 24시간, 68 % w/w; 3/10마리
2차판독, 24시간, 68 % w/w; 0/10마리

2) 시험군: 과민성 없음 
1차 판독, 24시간, 68 % w/w; 3/20마리
2차판독, 48시간, 68 % w/w; 5/20마리

3) 재유발-시험군: 과민성 없음 
1차판독, 24시간, 45 % w/w; 0/20마리
2차판독, 48시간, 45 % w/w; 0/20마리

표 3-4. 산화니켈의 피부 과민성에 대한 동물 연구 요약
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나. 호흡기 과민성

인체 

  현재까지 인체에 대한 산화니켈의 호흡기 과민성 자료는 확인되지 

않았으나, 화합물 종류가 구분되지 않은 니켈류의 직업적 호흡기 노출

에 대한 과민성 영향은 아래와 같이 보고되었다.

  니켈도금 작업자 및 스테인레스 스틸 용접자에게서 니켈 및 니

켈 화합물 흡입 노출로 인한 직업성 천식질환의 발병이 보고되었

다(ATSDR, 2005). Nicklin and Nielsen (1994)은 이러한 반응을 (1) 

급성 기관지 경련으로 인한 급성 반응 (항체 매개 제 1형 과민성반응) 

(2) 노출 후 6-12시간 후 나타나는 지연 반응(항원-항체 복합체 매개 

염증 반응), (3) 혼합 또는 복합 반응으로 분류하였다.

  크롬과 니켈 화합물을 모두 함유한 스테인레스강 용접 흄이 니켈 화

합물과 관련된 직업성 천식을 유발할 수 있음이 보고되었다. Hannu et 

al. (2007)은 1993에서 2004년까지 특수 용접실에서 스테인리스강 용접 

시 발생하는 흄에 대한 흡입유발검사를 통해 진단된 34건의 사례를 보

고하였다. 70 %의 니켈, 크롬 및 코발트염을 대상으로 피부 단자시험

(prick test)을 수행한 결과 알레르기 반응은 양성반응을 나타내지 않았

다. 단, 니켈, 크롬 또는 코발트 염에 대한 특정 IgE에 대한 혈청 측정

은 수행되지 않았다.

  니켈에 의해 천식이 유발된 환자에서 림프구 형질전환이 확인되었으

며, 이는 니켈이 천식을 유발하는 데 세포-매개 과민증이 일부 작용할 

수 있음을 시사한다(Cruz et al., 2006). 그러나 대부분의 산업 활동에서 

전이금속과 니켈염이 복합 노출되는 만큼, 니켈 화합물과 직업적 천식 

간의 병인학적 인과관계는 아직 잘 알려지지 않았다(Fernández-Nieto 
et al., 2006b). 니켈 및 코발트에 대한 세포 매개 면역은 주로 텅스텐 

및 코발트로 이루어진 경질 금속분진으로 인해 유도된 천식과 관련되

지만, 경우에 따라 경질 금속분진에 니켈이 포함되기도 한다(Shirakawa 

et al., 1990; Kusaka et al., 1991).
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  Danish EPA (2008), IARC (1990) 및 WHO (2000)의 공기질 지침에서도 

니켈의 면역학적 영향은 전적으로 Ni2+ 이온에 의한 것으로 고려한다고 

보고하고 있으며 니켈 화합물은 천식, 기관지염, 진폐증을 유발한다고 명

시되어 있다. 

동물

  현재까지 동물에 대한 산화니켈의 호흡기 과민성 자료는 확인되지 

않았다.
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5. 반복투여독성

가. 경구

인체 

  현재까지 인체에 대한 산화니켈의 경구 반복투여 독성자료는 확인되지 않

았다.

동물

  현재까지 동물에 대한 산화니켈의 경구 반복투여 독성자료는 확인되지 않

았다. 여러 노출 연구를 통해 가용성 니켈 화합물이 불용성 니켈 화합물에 

비해 생체이용률이 높은 만큼 상대적으로 낮은 농도에서도 독성영향이 발생

할 수 있음이 보고됨에 따라(ATSDR, 2005), RMOA (2014b)는 불용성 니켈 

화합물인 산화니켈에 대한 위해도 관리 보고서의 경구 반복투여 독성자료에 

가용성 니켈 화합물인 황산니켈의 발암성 연구를 인용하여 보수적으로 접근

하였다. 황산니켈 6수화물(NiSO4·6H2O)을 랫드에 경구 투여한 발암성 연구

(OECD TG 451) 결과가 존재한다. 2.2∼11 ㎎ Ni/㎏ bw/day의 농도로 경구 

위관 투여한 결과 수컷 및 암컷에서 4∼12 % 범위의 체중 감소가 관찰되었

으며, 암컷 개체군의 가장 높은 두 용량 수준에서 용량 의존적인 생존률 감

소가 통계적으로 유의한 수준으로 관찰되었다. 유의한 체중감소와 사망률 

증가를 기준으로 LOAEL은 6.7 ㎎ Ni/㎏ bw/day, NOAEL은 2.2 ㎎ Ni/㎏ 

bw/day로 설정되었다(Heim et al., 2007; CRL, 2005).

나. 경피

  현재까지 산화니켈에 대한 경피 반복투여 독성자료는 확인되지 않았으나, 

니켈 화합물은 피부 경로를 통해 잘 흡수되지 않으므로 독성이 낮을 것으로 

예상된다.
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다. 흡입

인체

  현재까지 인체에 대한 산화니켈의 흡입 반복투여 독성자료는 확인되지 않

았으나, 화합물 종류가 구분되지 않은 니켈류의 흡입노출에 의한 호흡기 영

향이 아래와 같이 보고되었다.

  일반적으로 니켈 분진 및 에어로졸에 대한 만성 흡입 노출은 천식, 기관

지염, 비염, 부비동염 및 진폐증과 같은 호흡기 질환에 기여하며(USAF 

1990), 니켈 및 니켈 화합물에 대한 만성 노출은 발암성 반응과 관련이 있다

고 알려져 있다(ECHA, 2017a).

  최대 100 ㎎/㎥의 니켈을 함유한 공기 중 분진에 노출된 745명의 작업자

의 흉부 X-ray를 진폐증의 ILO 국제분류법에 따라 5명의 판독자가 판독한 

결과, 진폐 1형 이상(1/0 이상)으로 판독한 경우는 2.7 %~15.4 % 수준으로 나

타났다. 다만, 해당 연구에서는 대조군이 없었으며 흡연, 석면, 결정질 실리

카 노출에 대하여 보정되지 않았다(Muir et al 1993).

  Berge and Skyberg (2003)는 진폐증의 ILO 국제분류법에 따라 노르웨이의 

니켈 정유 공장 근무자 1,046명의 방사선 사진을 분석하였다. 그 중 47건(4.5

%)에서 폐섬유증이 진단되었으며, 연령 및 흡연 요소를 통제한 로지스틱 회

귀모델에서는 가용성 니켈 또는 황화니켈에 누적 노출됨에 따라 폐섬유증 

위험이 증가하는 것으로 나타났다(p = 0.04). 다만, 위 47건의 발생률은 병원

에서 일반적으로 확인되는 발생률(4.2 %)과 크게 다르지 않았으며, 채석장 근

로자의 발생률(13.6 %)보다 낮았다. 

  영국의 니켈 합금 제조 공장에서 1958년부터 1992년까지 적어도 5년 이상 

재직한 1,999명의 작업자로 이루어진 코호트를 분석한 결과, 호흡기계 질환

(암 제외)의 표준화사망비는 0.69 (95 % 신뢰구간: 0.51–0.90)로 통계적으로 

유의하게 낮게 보고되었다(Sorahan, 2004). 두 부서의 금속니켈에 대한 평균 

노출농도는 2 및 4 ㎎ Ni/㎥(또는 호흡성 니켈로서 4∼8 ㎎ Ni/㎥)이다(Sivulka, 

2005).

  영국에서 가용성 니켈 또는 기타 니켈 화합물에 노출된 니켈 도금 작업자

를 대상으로 한 사망률 연구에 따르면 1년 이상의 노출 기간 동안 호흡기 
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질환의 표준화 사망비가 증가한 것으로 나타났다(Burges, 1980). 508명 대상, 

101명 사망으로 비교적 작은 규모의 연구였으며 다른 위해요소는 평가되지 

않았다. 최근에 진행된 다른 연구에서는 코호트에 대한 16 년 추적 조사를 

추가하였으나, 니켈 노출과 비악성 호흡기 영향에 대한 통계적 유의성은 확

인되지 않았다(Pang et al., 1996). 

  Vyskočil et al. (1994)은 화학공장 내 가용성 니켈 화합물에 많이 노출된 14

명의 남성 및 12명의 여성 근로자로부터 신장 손상에 대한 생화학적 마커를 

조사했다. 주요 노출원은 황산니켈과 염화니켈이었으며 다른 중금속 또는 

신장 독성 화합물은 존재하지 않았다. 남성과 여성 근로자의 평균 노출기간

은 각각 25년, 15년이었으며 화학공장에서 작업환경 노출기준(Threshold 

Limit Value, TLV)의 0.05 mg/㎥의 4∼26 배를 초과하는 고농도의 니켈에 노

출되었음이 확인되었다. 남녀 근로자의 소변 내 니켈농도는 평균 5.0 및 

10.3 ㎍/g creatinine으로 조사되었다. 소변 내 라이소자임 (lysozyme) 과 

N-acetyl-β-glucosaminidase (NAG)가 남성 근로자에게서 증가하였으며, β

2-마이크로 글로불린(β2-microglobulin), NAG 및 레티놀 결합 단백질

(retinol-binding protein, RBP)이 여성 근로자에게서 증가하였다. 이 결과는 

신장관 기능에 대한 가용성 니켈 화합물의 유해영향을 나타낸다. 

동물

  미국 국립 독성프로그램(NTP)에서는 불용성 니켈 화합물(산화니켈, 아황화

니켈)과 가용성 니켈 화합물(황산니켈 6수화물)에 대한 독성시험을 수행하여 

그 결과를 비교하였다(NTP 1996a-c). 각 화합물을 랫드와 마우스에 16일, 13

주, 2년 동안 흡입 노출시킨 결과 황산니켈 6수화물, 아황화니켈, 산화니켈 

순으로 독성잠재력이 높게 나타났다. 

  16일 노출 연구와 13주 노출 연구에서는 랫드와 마우스 모두에서 세 화합

물이 후각 상피의 위축, 폐 조직 염증, 절대적 및 상대적 폐 중량 증가 등 

비슷한 유형의 영향이 확인되었다. 암컷, 수컷 랫드에 0, 0.4, 0.9, 2, 3.9, 7.9 

㎎ Ni/㎥ 농도의 산화니켈을 13주 동안 흡입 노출한 결과, 2 ㎎ Ni/㎥ 이상 

농도 노출군에서 폐에서의 비발암성 병변과 염증의 심각도가 유의하게 증가
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하였다. 그 외에 노출과 관련된 사망이나 체중 증가, 임상영향 등은 없었다. 

같은 노출 조건 하에서 수행된 마우스 노출 실험의 경우, 마찬가지로 2 ㎎ 

Ni/㎥ 이상 농도 노출군의 폐에서 염증반응(만성적인 혈관 주변의 침윤 혹은 

육아종)이 확인되었다(NTP, 1996a; RMOA, 2014a).

  2년 노출 연구는 노출기간 중 7개월과 15개월 시점에서 중간 관찰이 진행

되었다. 랫드의 경우 산화니켈 노출 농도는 0, 0.5, 1, 2 ㎎ Ni/㎥이었으며, 

노출 결과 암컷과 수컷 개체 모두에서 폐 조직의 만성 염증, 폐포 내 색소 

침착, 기관지 림프절에서의 림프구 과증식이 확인되었다. 흡입노출 농도와 

시간이 증가함에 따라 폐 내의 니켈 농도, 폐 조직 염증반응과 상대 및 절

대 폐 중량 또한 증가하였다. 마우스의 경우 산화니켈 노출 농도는 0, 1, 2, 

4 ㎎ Ni/㎥이었으며, 노출 결과 만성 염증, 폐포의 기관지화(bronchiolization), 

단백증(proteinosis), 폐포 상피세포의 과증식, 림프구 과증식, 폐포 내 색소 

침착 등이 확인되었다. 랫드에서와 마찬가지로 흡입노출 농도와 시간이 증

가함에 따라 폐 내의 니켈 농도, 폐 조직 염증반응과 상대 및 절대 폐 중량 

또한 증가하였다. 대조군 대비 생존율의 변화나 혈액학적 파라미터의 변화

는 랫드와 마우스 모두에서 발견되지 않았다(NTP, 1996a; RMOA, 2014a). EC 

(2008)은 랫드의 2년 노출 연구 결과를 바탕으로, 폐의 만성 염증에 대한 

LOAEC 값을 0.5 ㎎ Ni/㎥로 제시하였다. 
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6. 생식 및 발달독성

가. 생식독성

인체 

  현재까지 인체에 대한 산화니켈의 생식독성 자료는 확인되지 않았으나, 

화합물 종류가 구분되지 않은 니켈류의 생식독성 영향이 제한된 근거를 갖

는 역학연구를 통해 아래와 같이 보고되었다. 

  Chashschin et al. (1994)은 러시아 정유공장 내 니켈 야금 여성 근로자에

서 용해성 니켈 약 0.2 mg/m3에 노출되는 동안 자연유산 발생률이 증가한다

고 보고하였다. 하지만 임산부 표본 추출 세부 사항의 한계, 생식 결과에 영

향을 줄 수 있는 다른 환경 조건의 존재 등과 같은 제한점 때문에 결정적인 

자료로 고려되지 않았다. 

  Vaktskjold et al. (2008b)은 작업장에서의 니켈 노출 여부에 따른 자연유산

의 위험성을 연구하였다. 설문 및 출생기록 자료를 이용한 연구에서 작업장

에서의 니켈 노출이 있던 경우, 니켈 노출이 없던 경우에 비하여 자연유산 

발생의 오즈비가 통계적으로 유의하게 높게 관찰되었다(OR: 1.38, 95 % CI 

10.4∼1.84). 임산부 연령, 유도 낙태 경험, 분만 경험, 직장에서의 규칙적인 

중량물 취급 및 용제 노출여부에 대한 변수 보정 후의 오즈비는 1.14(95 % CI 

0.95∼1.37)였다. 산모의 흡연에 대한 보정 후에도 결과는 변하지 않았다

(OR=1.15, 95 % CI 0.96 – 1.39). 

동물 

  현재까지 동물에 대한 산화니켈의 생식독성 자료는 확인되지 않았으나, 

랫드 및 마우스를 이용한 제한적인 연구를 통해 가용성 니켈 화합물(염화니

켈, 황산니켈)이 생식기관에 끼치는 영향이 보고되었다. 

  2.2 ㎎ Ni/㎏ bw/day 이상의 황산니켈 6수화물에 흡입노출 된 랫드 수컷 

개체에서 생식기 무게, 생식기관의 병리학적 변화, 정자형성 장애, 정자 운

동성 감소 및 정자 손상과 생식력 감소가 관찰되었다. 다만, 시험된 동물 및 

용량의 수, 조사된 파라미터의 수와 같은 몇 가지 한계점이 확인되었다
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(ATSDR, 2005; SCOEL, 2011; EFSA, 2015; ECHA, 2018). 

  단일 용량의 염화니켈(43 mg Ni/㎏)을 경구노출 시킨 마우스에서 정자의 

기형이 증가하는 것이 확인되었다(Sobti and Gill, 1989). 10 및 20 mg/㎏의 

염화니켈을 반복투여한 결과, 정자 운동성 및 개수에 대한 용량 연관 영향

과 함께 체중 감소가 관찰되었으나 5 mg/㎏의 용량 수준에서는 확인되지 않

았다(Pandey and Srivastava, 2000). 

나. 발달독성(최기형성)

인체 

  현재까지 인체에 대한 산화니켈의 발달독성(최기형성) 자료는 확인되지 않

았으나, 제한된 근거를 갖는 역학연구로부터 화합물 종류가 구분되지 않은 

니켈류의 발달독성 영향이 아래와 같이 보고되었다. 

  Chashschin et al. (1994)에 따르면 여성 니켈정련근로자의 신생아에서 구

조적인 기형 발생률이 통계적으로 유의하게 증가하는 것으로 보고되었으나 

니켈 노출의 특성화 및 연구된 건강영향 결과의 분류에 관한 부분에서 기준

집단 선정, 혼란변수에 대한 제어 부족의 많은 방법론적 문제가 지적되었다

(Odland et al., 1999; EC 2008). 

  Vaktskjold et al. (2006)의 후속 연구는 레지스터 기반 코호트연구 설계를 사

용하여 여성 니켈 정유 공장 근로자의 신생아에게서 생식기 기형을 조사했다. 

생식기 기형에 대한 부정적인 영향은 보이지 않았지만, 저자들에 의해 언급된 

바와 같이, 이 결과는 고농도 노출 군에서는 사례가 거의 없으므로 주의해서 

해석해야 한다. 결론적으로 니켈 노출로 인한 최기형성 발생에 대하여 인체연

구를 통한 명확한 근거는 제시되지 않았다. 연구 세부 사항은 아래와 같다.

  니켈 노출과 생식 건강 결과 사이의 연관성 연구가 러시아 북서부의 Kola 

Peninsula 내 약 65,000명이 거주하는 Mončegorsk시에서 시행되었다. 1973∼ 

1997년에 도시의 임신 여성 중 약 43 %가 현지 니켈 정유 공장에 고용되었으

며 출생 기록부에는 1973년부터 2001년까지 Mončegorsk 출생의 약 98 %에 대

한 자료가 포함되었다(Vaktskjold et al., 2006; Odland et al., 1999). 
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  모든 분만 여성에 대해 가용성 니켈 화합물(흡입성 입자) 및 용제에 대한 

직업적 노출 정보가 조사되었다. 이 자료는 임신 당시의 직업정보를 기반으

로 한다. 약 23,000명의 출생에 대하여 분석하였으며, 니켈 노출량은 부분적

으로 소변 바이오 모니터링 샘플에 기초하여 추정하였다. 노출량은 0.16 

mg/m3이상으로 높게 나타났고 가용성 흡입성 입자는 0.02 ∼ 0.16 mg/m3에 

해당한다.

  Vaktskjold et al. (2006)은 첫 분만, 모계 기형, 임신 전이나 임신 초기에 직

장에서의 용제 노출 및 전염병에 대해 보정했을 때, 생식기 기형을 가진 신생

아를 출산할 위험이 니켈에 노출된 여성에서 증가하지 않았다고 보고했다(오

즈비(OR) = 0.81; 95 % CI 0.52∼1.26). 잠복고환에 대해서도 별도로 분석한 결

과 위해도가 증가하지 않았다(OR = 0.76; 95 % CI 0.40∼1.47). 니켈 노출량에 

따라 저농도, 고농도로 나누어 분석 시에도 경향성이 나타나지 않았다. 

  Vaktskjold et al. (2007)은 임신기간에 비해 작게 태어난 부당경량아(small 

for gestational age, SGA)를 출산할 위험이 니켈 노출군에서 증가하지 않았

다고 보고했다(OR = 0.84; 95 % CI 0.75∼0.93). SGA는 지역 인구 내 임신 연

령의 10번째 백분위 수 출생 체중 미만의 출생 체중으로 정의하였다. 모체 

연령, 모체 키, 흡연, 이전에 유발된 유산 및 임신 중 알코올 남용으로 인한 

명백한 징후에 대해 보정하여 분석하였다. 분석 결과 염색체 이상(터너증후

군 혹은 21, 18, 13 염색체의 삼체성) 진단을 받은 27명의 신생아가 제외되

었다.

  Vaktskjold et al. (2008a)은 니켈에 노출된 여성에서 선천적인 근골격계 기

형이 있는 신생아를 출산할 위험이 증가하지 않았다고 보고했다(OR = 0.96; 

95 % CI 0.76∼1.21). 임산부 연령, 저출산, 흡연, 직장에서의 용제 노출 및 

알코올 남용에 대해 보정하여 분석하였다. 전체적으로 이 연구는 

Mončegorsk에서 근골격 기형의 발생률이 EUROCAT DB보다 두 배 이상 높

은 것으로 나타났다. 니켈에 노출된 근로자 중 구리 정련 부서에서 근무한 

근로자들 사이에서 특히 발생률이 높게 나타났다.
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동물 

  랫드를 0.8, 1.6 또는 3.2 ㎎ NiO/㎥ (0.6, 1.2 및 2.5 ㎎ Ni/㎥)에 임신 1일부

터 21일 동안 노출시킨 연구에서, 모체의 체중 증가량은 모든 노출군에서 유

의하게 감소하였다. 1.6, 3.2 ㎎ NiO/㎥에서 태아 체중이 유의하게 감소하는 

것이 확인되었으나, 태아에서의 다른 발달영향은 평가되지 않았다(Weischer 

et al., 1980; Cited in EC, 2008)(표 3-5).

  가용성 니켈 화합물의 경우 SLI (2000)에 의해 황산니켈에 대한 2세대 발달

독성평가 결과가 수행되었으며, 2.2 mg Ni/㎏에서 F1 세대의 착상후/주산

기 치사율 증가에 근거하여, 발달독성에 대한 NOAEL은 1.1 mg Ni/㎏으

로 보고되었다(Danish EPA, 2008; EFSA, 2015). 
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대상물질 방법 노출농도 주요 영향 독성값 비고

Nickel
monoxide

Ÿ 시험물질 : 산화니켈
Ÿ 흡입(에어로졸)
Ÿ 시험종 : 랫드

(TNO W 74)
Ÿ 농도 당 성별 당 개체수: 

10-13마리
Ÿ 대조군: 있음
Ÿ 노출기간 : 21일, 24시간/일

0, 0.8, 1.6, 3.2 
mg NiO/m3

(0.6, 1.2, 2.5  
㎎ Ni/㎥) 

1) 태자 및 기형 유발 영향에 대한 세부사항
Ÿ 1.6, 3.2 ㎎ Ni/㎥ 노출군에서 체중 감소
Ÿ 1.6 ㎎ Ni/㎥ 노출군의 혈청에서 백혈구와 

요소(urea)가 증가
Ÿ 태아 또는 태반의 수, 태반의 양. 헤모글로

빈, 적혈구. 적혈구 용적율, MCV, 알칼리 
인산가수분해효소에 대한 노출영향은 관찰
되지 않음

2) 모체독성
Ÿ 모든 노출군에서 체중 감소, 폐 습식중량 

증가
Ÿ 1.6 ㎎ Ni/㎥ 노출군에서 백혈구 습식중량 

증가
Ÿ 1.6, 3.2 ㎎ Ni/㎥ 노출군에서 신장의 습식

중량 및 적혈구 수 감소, MCV 증가
Ÿ 3.2 ㎎ Ni/㎥ 노출군에서 혈청 내 요소(urea) 

감소, 적혈구 용적율 증가

3) 모체독성 및 발달독성이 용량의존적으로 발생

정의되지 않음

Weischer
et al, 1980; 
Cited in EC, 
2008

표 3-5. 불용성 니켈 화합물의 생식·발달 독성 자료 요약
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7. 신경독성

현재까지 산화니켈의 신경독성자료는 확인되지 않았다.

8. 유전독성 (변이원성)

  니켈 및 니켈 화합물에 노출된 근로자의 세포에서 DNA 손상 및 염색체이상

을 분석한 연구가 확인되나, 니켈 노출과 유전독성 간의 상관성을 판단하기에

결과의 일관성이 부족하였다(EFSA, 2015)(표 3-6). 

자료 유형
시험

물질
시험 정보 결과 비고

유전독성영향
(genotoxic 
effects)

니켈

근로자의 소변 내 
니켈 농도 0.1∼2 
μmol/L볼점막(buccal 
mucosa)의 도말에서 
소핵빈도 측정

공기, 소변 또는 
혈액에서 소핵빈도와 
니켈 농도와는 상관 
관계가 관찰되지 않음

Kiilunen 
et al., 
1997

DNA 손상/ 
염색분체손상

크롬 
니켈

크롬 및 니켈에 
노출된 용접기의 
림프구에서 측정된 
DNA SSB 및 SCE 빈도 

DNA SSB 및 SCE 빈도 
증가되었으나 니켈의 
영향으로만 판단할 수 
없음  

Werfel 
et al., 
1998

금속 노출과 
산화 DNA 

손상의 관련성을 
조사하기 위한 
단면 연구

크롬 
카드
뮴
니켈 

1993–1994년 
독일에서 824명의 
환자 대상으로 수행

니켈농도와 산화 DNA 
손상율과의 상관성이 
관찰됨 (Fpg-sensitive 
sites) (오즈비, 2.15; 
tertiles 1:3, P<0.05).

Merzenich  
et al., 
2001.

DNA손상을 
모니터링하기 
위한 인구조사

크롬 
니켈

용접자 및 대조군 동수 이용 
(i) 혈액 백혈구의 DNA 
손상 모니터링 : 코멧 
측정(Comet Assay)
볼 상피세포(buccal 
epithelial cells)에 대한 
소핵시험  

용접자=대조군과 
비교하여 소핵 세포 
유의하게 증가; 직업적 
노출로 DNA 평균 tail 
길이에 대한 주요 
영향은 크롬 및 니켈 
노출로 인한 것으로 
판단할 수 없음 

Danadevi  
et al., 
2004

표 3-6. 니켈 노출 작업자에 대한 유전독성 연구 요약
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가. 시험관 내(in vitro)시험

  니켈 화합물에 노출된 효모에서 유전자 전환에 대한 양성반응이 확인되었

으며, 포유류 세포주 기반의 노출 연구에서 니켈이 DNA 단일가닥 손상과 더

불어 DNA 합성 억제, DNA 손상 인식 장애 및 DNA 복구 기전의 억제를 유

발할 수 있음이 보고되었다(NiPERA, 1996).

  Chakrabarti et al. (2001)은 아황화니켈에 의한 DNA 단백질 가교의 형성이 

활성산소에 의해 야기됨을 보여주었다. M'Bemba-Meka et al. (2005)의 연구

에서도 활성산소 제거제 또는 GSH 전구체를 인체 혈액 림프구에 전처리하

였을 때 염색체 및 핵 염색질 모두에서 니켈에 의해 유도된 DNA 단일가닥 

손상이 현저하게 감소하는 것이 확인되었으며, 이는 니켈 노출이 세포에 산

화적 DNA 손상을 유발함을 나타낸다.

  Schwerdtle and Hartwig (2006)는 인체 폐 세포주 기반의 연구를 통해, 미

립자 형태의 니켈 화합물이 세포 수준보다 생체 내에서 훨씬 더 길게 머무

름에 따라 지속적으로 발생하는 DNA 손상 복구 기전을 억제하고, 이로서 

더 높은 발암성에 기여할 수 있음을 제안하였다.

  니켈 화합물은 S. typhimurium 및 E. coli를 이용한 복귀돌연변이 시험에서 

음성 결과를 나타내었으나, 배양된 포유류 세포 기반의 염색체 이상시험에

서는 대부분 약한 양성 결과를 나타내었다(EFSA, 2015; Danish EPA, 2008). 

어떤 경우에는 특정 유전자 좌위에서만 돌연변이를 유발하는 것이 확인되었

다(Skopek, 1995). 이는 일부 양성 결과가 점 돌연변이보다는 염색체 이상 

및 DNA 메틸화와 같은 다른 유전적 사건에 기인할 수 있음을 나타낸다. 그 

예로, Chinese 햄스터 폐 섬유모 세포주 (V79)의 GPT 유전자에서 보이는 돌

연변이 빈도의 증가(Christie et al., 1992)는 DNA 메틸화의 변화에 기인한 것

으로 나타났으며(Klein et al., 1994; Lee et al., 1995) 이 DNA 메틸화는 종양 

억제 유전자 (Tumor suppressor gene)의 억제와 관련이 있는 것으로 보인다

(Costa and Klein, 1999).

  Bioservice Scientific Laboratories (BSL)에서 GLP 표준 기법과 OECD TG 

476에 따라 수행된 연구에 따르면, 산화니켈 소결물(98 % 산화니켈, 1.5 % 코

발트 산화물)은 대사활성물질의 유무에 상관 없이 마우스 림프종 세포주 
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L5178Y의 thymidine kinase locus에 돌연변이를 유발하지 않는 것으로 확인되

었다(RMOA, 2014a). Kawanishi et al. (2002)의 연구에서는 산화니켈 노출에 의

해 HeLa 세포의 산화적 손상이 확인되었으나, DNA 손상은 확인되지 않았다. 

나. 생체 내(in vivo) 시험

  초파리(Drosophila melanogaste)를 이용하여 수행된 니켈 화합물 노출에 따

른 돌연변이시험에서는 약한 양성반응이 확인되었다(EFSA, 2015; Danish 

EPA, 2008). 

  NTP에 의해 진행된 산화니켈의 마우스, 랫드에 대한 흡입 노출 연구에서, 

소핵시험 결과는 음성으로 나타났다(NTP 1996a).

  Kawanishi et al. (2002)의 연구에서는 산화니켈(녹색/흑색)과 황산니켈, 황

화니켈을 랫드의 기관지 내 점적 노출시킨 후 DNA 손상 여부를 평가하였

다. 산화니켈(녹색, 흑색)에 노출된 랫드의 폐 조직에서 산화적 DNA 손상 지

표인 8-OHdG가 유의하게 증가하였다. 저자는 이에 대해 산화니켈이 조직에 

염증반응을 유발하며, 이 염증반응의 누적에 의해 간접적으로 산화적 DNA 

손상이 유발될 수 있음을 보고하였다. 또한 황화니켈의 경우 다른 니켈 화

합물과 달리, 직접적으로 H2O2를 형성하여 산화적 손상을 유발할 수 있다고 

제안하였다.
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9. 면역독성

인체

  현재까지 인체에 대한 산화니켈의 면역독성 자료는 확인되지 않았으나, 

화합물 종류가 구분되지 않은 니켈류의 면역독성영향이 아래와 같이 보고되

었다.

  고용량의 니켈 화합물에 노출되었을 시 접촉성 피부염 등의 감작성이 유

발될 수 있다(ATSDR, 2005).   

  흡입노출 후 면역과 관련된 종말점을 관찰한 연구가 세 가지 확인되었다. 

Bencko et al. (1983, 1986)은 니켈 작업자에게서 면역글로불린이 유의하게 다

른 수준으로 나타남을 확인하였다. Shirakawa et al. (1990)은 중금속 폐질환을 

앓는 작업자에서 알레르기 첩포시험 결과 양성반응이 나타남을 확인하였다. 

  니켈에 감작된 사람들의 경우, 상당히 낮은 농도의 니켈에 경구노출 되었

을 시에도 접촉성 피부염이 나타날 수 있었다(Christensen and Möller, 1975; 
Cronin et al., 1980; Gawkrodger et al., 1986; Veien et al., 1987; Jordan and 

King, 1979; Sjovall et al., 1987). 

동물

  Haley et al. (1990)은 마우스를 에어로졸 형태의 아황화니켈, 산화니켈, 황

산니켈에 13주 동안 흡입노출시켜 면역반응을 확인하였다. 0.47, 2.0, 7.9 mg 

Ni/m3 농도의 산화니켈에 노출시킨 결과, 폐 근처 림프절의 수가 증가하였으

며 7.9 mg Ni/m3 농도에서는 폐 세척 샘플 내의 유핵세포(nucleated cell) 수

가 증가하였다. 또한 2.0, 7.9 mg Ni/m3 농도 처리군의 폐 근처 림프절에서 

항체형성세포(antibody-forming cells, AFC) 가 발견되었으며, 비장에서의 AFC 

반응은 감소하였다. 또한 모든 처리군에서 폐포 대식세포의 활성이 감소하는 

것이 확인되었다. 이는 산화니켈의 흡입 노출이 다양한 면역 반응의 이상을 

유발하며, 유의한 수준의 면역기능 저하에 기여할 수 있음을 의미한다.
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10. 발암성

인체 

  캐나다(Ontario), 핀란드(Harjavalta), 노르웨이(Kristiansand) 및 영국(Wales, 

Clydach)의 니켈 제련소 및 정련 공장 작업자를 대상으로 진행된 코호트 연

구로부터 니켈의 직업적 노출과 발암성과의 상관관계가 보고됨에 따라 니켈

과 니켈 화합물은 IARC Group 1으로 분류되어 있다(IARC, 1990; EC, 2008). 

스테인리스 용접 작업자를 대상으로 한 코호트 연구도 진행되었으나 크롬

(VI) 및 기타 화합물에도 노출되어 니켈 화합물에 한정된 구체적 위해도를 

판정하기에는 한계점을 가진다(IARC 2012). 

  노르웨이 Kristiansand에 위치한 니켈 정련소 작업자를 대상으로 진행된 

일련의 코호트 연구로부터 니켈 화합물 노출과 폐암 발생 간의 상관성이 보

고되었다. 로스팅, 제련 및 일부 다른 부서에서는 가용성 니켈인 황산니켈에 

주로 노출되었으며, 니켈 전기분해 부서 및 이와 연관된 부서에서는 염화니

켈에 노출되었다. 다른 니켈 화합물의 노출 수준에 의한 역학적 분석을 위

해 노출 매트릭스를 구축한 결과, 니켈 화합물 중 가용성 니켈(황산염/염화

물)은 전해 및 전해질 정련 작업에서 니켈 노출(중량 기준)의 80∼85 % 이상

을 차지하는 반면 산화니켈은 제련 및 로스팅 작업에서 주로 노출되는 것으

로 확인되었다(Grimsrud et al., 2000). 

  Andersen et al. (1996)은 Kristiansand의 작업자를 대상으로 산화니켈 노출

에 대하여 보정한 후에도 가용성 니켈에 대한 노출이 증가함에 따라 폐암 

위해도가 증가했다고 보고하였다. 노출군 총 위해도는 전국 위해도의 3.2배

였으며, 니켈에 노출되지 않으리라고 예상되는 정련 공장 작업자의 경우에

는 위해도가 1.8배로 확인되었다. 또한 니켈 노출과 흡연의 상호 작용이 개

별 반응보다 더 큰 반응을 일으킨다는 제안도 있었다.

  Grimsrud et al. (2002)은 위의 결과를 이용하여 노출 추정치를 보정하고, 

암 추적 대상을 확대하여 후속 연구를 진행하였다. 가용성 니켈, 황화니켈, 

산화니켈, 금속니켈의 페암 위해도에 대한 역할을 분석한 결과, 가용성 니켈

에서만 흡연에 대해 보정 시 노출 5 분위수 증가에 대해 통계적으로 유의한 

위해도 변화가 관찰되었다. Kristiansan 코호트에서 모든 니켈 화합물의 관련 
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영향을 결합한 위해도 추정치는 없었다.

  후속 연구 결과 연령과 흡연에 대해 보정했을 때 폐암 위해도와 가용성 

니켈 노출량의 용량-반응 결과가 나타났다(Grimsrud et al., 2003). 다른 니켈 

종의 노출 공선성(collinearity)으로 인해 가용성 및 산화성 니켈의 노출수준

을 모델에 동시에 포함할 수 없었지만, 산화성 니켈에 대해서도 용량-반응 

관계가 확인되었다. 이후 연구에서 Grimsrud et al. (2005)은 비소, 석면, 황

산 미스트, 코발트 등 정련소 내에서 다른 발암물질에 노출되는 것과 정련

소 외부 작업 중에 발암성 노출 추정치를 보정한 후에도 가용성 니켈 노출

로 인한 폐암의 위해도 증가가 지속됨을 보고하였다.

  Goodman et al. (2011)의 연구에서 요약했듯이, ICNCM (1990)의 연구 또는 

Grimsrud et al. (2000)의 연구에서의 노출 추정치에 따라서 Kristiansand에서의 

폐암 위해도는 전해 작업과 강한 상관관계를 나타냈다(SMR 3.9; 95 % CI 

2.6-5.5 (ICN CM, 1990), SMR 5.1; 95 % CI 3.2-7.7 (Grimsrud et al., 2000)).

  영국의 니켈 정련소에서 여러 니켈 화합물에 대하여 폐암 위해도를 연구한 

결과에서도 가용성 니켈과 금속성 니켈이 모두 위해도 증가에 기여한다는 것

이 나타났다(Easton et al., 1992). 또한 핀란드에서 수행된 연구에서도 니켈 정

련 근무자에서 폐암 위해도가 증가한다는 것이 나타났다(Anttila et al., 1998).

  결론적으로, 역학연구에서 가용성 니켈 화합물의 용량 의존적인 폐암 발생 

가능성이 확인되었으며 Kristiansand 코호트 연구에서는 니켈 노출에 따른 폐

암 분석에서 흡연 보정과 함께 다른 니켈 종의 역할을 평가할 수 있었다. 

  비강암은 드물게 발생하므로 비강암에 대한 연구에서는 보통 니켈 종류나 

누적 노출에 따른 세부적인 분석을 진행할 만큼의 사례가 충분하지 않았다. 

   Andersen et al. (1996)은 가용성 니켈과 산화니켈에 대한 누적 노출과 비

강암 위해도 사이의 용량-반응 관계를 보고하였다. 가용성 니켈 화합물에 

대한 누적 노출 그룹에서 위해도가 가장 높았다(표준화발생비(SIR) 81.7; 95

% CI 45∼135). 산화니켈에 가장 많이 노출된 근로자의 SIR은 36.6(95 % CI 

19.5∼62.5)이었다. 

  Anttila et al. (1998)은 주로 가용성 니켈 염에 노출된 핀란드 Harjavalta 

정련공장 작업자들 사이에서 비강암의 위해도가 증가한 것을 발견했다. 최
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초 노출 후 20년 이상 노출된 사례 2건에 대해 SIR 값은 67.1(95 % CI 8.12∼

242)이었다. 같은 코호트에 대한 가장 최근의 추적 연구에서(Pavela et al., 

2017), 비강암의 위해성은 노출된 모든 작업자가 고려될 때 Anttila 등의 추

적 연구 결과와 유사했다. 869명의 스웨덴 Ni-Cd 배터리 공장 작업자의 코

호트 연구에서도 0.36의 예측치에 비해 3개의 비강암 사례가 관찰되었다(SIR 

= 8.32; 95 % CI 1.72 – 24.3)(Järup et al., 1998).
  영국 South Wales의 Clydach에 있는 니켈 정련공장 작업자를 대상으로 진

행된 코호트 연구에서도 비강암 위험이 증가한 것으로 보고되었다(Easton et 

al., 1992; Sorahan and Williams 2005; Grimsrud and Peto 2006). Easton et 

al. (1992)은 1935년 이전에 고용된 남성의 사망률과 노출 자료를 최초 노출 

시 연령에 맞춰 통계모델을 보정하였고, 그 결과 가용성 니켈의 노출이 비

강암의 위해도에 대한 유일한 중요한 인자라는 것을 확인하였다. Grimsrud 

and Peto (2006)에 따르면 초기 20년 동안(1902년∼1919년) 근무한 작업자의 

폐암 사망률이 일반인에 비해 약 6 배, 비강 암 사망률이 376 배 높게 나타

났다. 또한 공정 변경으로 인해 노출량이 감소된 1930년 또는 1953년 이후

에도 고용된 작업자들의 폐암 사망률은 1.4 배, 비강암 사망률은 약 10 배 

높은 것으로 관찰되었다. 

  비강암의 위해성은 INCO Ontario 니켈 정유공장의 여러 시설에서도 조사되

었다(ICNCM, 1990). 산화 및 황화 니켈에 주로 노출되는 Copper Cliff 지역의 

소결 설비 및 Port Colborne 지역의 침출, 소성 및 소결 설비에서 위해도가 증

가한 반면, 가용성 및 불용성 니켈에의 노출이 낮은 Coniston의 소결 설비 및 

Port Colborne의 전기분해 부서에서는 비강암 사례가 없었다. Seilkop et al. 

(2016)의 최신 후속 연구에서도 Copper Cliff 지역의 소결 설비 및 Port 

Colborne 지역의 침출, 소성 및 소결 설비의 위해성이 증가함을 확인했으나 

Conister 소결 설비에서는 사례나 사망이 관찰되지 않았다. 1960년 이후에 Port 

Colborne의 전기분해 부서에서 근무한 근로자에서 비강암 사례 또한 없었다.

  2000년 말까지의 후속 연구 결과. 소결 작업에 종사한 경험이 있는 근로

자에서 폐암 사망률이 통계적으로 유의하게 증가하였다(Seilkop et al., 2016). 

ICNCM(1990) 보고서에서 언급된 폐암의 위해도 추정치(SMR)는 해당 연구결
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과 보다 약간 낮은 것으로 다음과 같이 확인되었다; Copper Cliff(2.1 : 3.1), 

Port Colborne(1.8 : 2.4), Coniston(2.3 : 2.9). 비강 암 사망률에 대해서도 

Copper Cliff(30 : 36), Port Colborne(62 : 78)로, ICNCM(1990)의 결과가 상대

적으로 낮은 비율을 나타내었다. 

  소결작업 이력이 없는 Port Colborne 전기분해 부서 직원을 대상으로 조

사한 결과, 폐암 사망률은 약간 증가했으나 통계적 유의성은 나타나지 않았

다(SMR 1.23; 95 % CI 0.95∼1.56). 이는 소결 작업에 종사한 적이 없는 모든 

온타리오 코호트 근로자에게도 적용되었다(SMR 1.11 : 95 % CI 1.0∼1.17). 

  전체적으로 가용성 및 불용성 니켈 종의 비강 발암 효과에 대한 역학적 증

거가 있으나 금속성 니켈에 대한 발암성의 증거는 설득력이 없다. 고위해성 

코호트 연구에서도 비강암은 폐암보다 훨씬 덜 일반적이다. 비강암의 낮은 

발생 사례로 인해 정량적 용량반응 평가는 적합하지 않았다(ECHA, 2018). 

  폐 또는 비강 이외 협 측강(ICNCM, 1990), 위(Anttila et al., 1998, Pang et 

al., 1996), 결장(Arena et al., 1998) 등의 부위에서도 암에 대한 위험이 클 

수 있다는 일부 보고가 있으나, 니켈 화합물 노출에 관한 역학 연구들에서

는 데이터의 일관성이 확인되지 않고 있다(IARC 2012). IARC 평가 이후 온

타리오 니켈 정련 코호트(Seilkop et al., 2016)에 대하여 후두암으로 인한 사

망률 증가가 없다는 초기 관찰을 업데이트하여 발표하였다. 

동물

  불용성 니켈 화합물(산화니켈, 아황화니켈)과 가용성 니켈 화합물(황산니

켈), 니켈금속 분말을 설치류에 만성 흡입노출 시킨 결과, 불용성 니켈 화합

물 처리군에서 발암성이 확인되었다(NTP 1996a-c; Oller et al., 2008; 

Ottolenghi et al., 1975; ECHA, 2017a). 1, 2 mg Ni/㎥ 농도의 산화니켈에 2

년간 노출된 랫드 암/수 개체에서 폐포/기관지 선종 혹은 암종의 발생률이 

유의하게 증가하였다. 반면 0.5 mg Ni/㎥에 노출된 랫드나 1, 2, 3.9 mg Ni/

㎥에 노출된 마우스의 경우 발생률이 증가하지 않았다. 2 mg Ni/㎥에 노출

된 랫드에서는 또한 부신수질 내 양성 및 악성의 크롬친화세포종 발생률이 

유의하게 증가하였다(NTP, 1996a; EC, 2008). 0.7 mg Ni/m3의 아황화니켈에 
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78주동안 노출된 랫드에서는 선종(adenoma), 선암종(adenocarcinoma), 편평

상피암(squamous cell carcinoma), 섬유육종(fibrosarcoma) 발생이 확인되었

다. NTP에서 진행된 아황화니켈 흡입노출 연구에서는 0.11 과 0.73 mg 

Ni/m3 농도에 2주간 노출된 랫드 암컷 수컷 개체 모두 페포/기관지 선종 혹

은 육종이 확인되었으며, 특히 동일 농도 노출군 수컷 개체와 0.73 mg Ni/m3 

노출군 암컷 개체에서 부신수질 내 크롬친화세포종이 확인되었다(NTP, 

1996b)(표 3-7). 

  동물모델에서의 발암성 연구 결과가 한계를 가짐에도 불구하고, 다양한 

역학연구로부터 가용성 니켈의 발암성이 논의됨에 따라 국외 여러 기관에서

는 가용성/불용성 니켈 화합물을 통틀어 인체 발암성 물질로 분류하고 있다. 

EU CLP(Classification Labeing and Packing)에서는 Carc. 1A로, IARC 

(International Agency for Research on Cancer)에서는 Group 1로 분류하였으

며 EPA는 염화니켈에 대한 직접적 분류는 없으나 니켈 분진과 더불어 아황

화니켈을 Group A로 분류하고 있다.

발암성 기전

  니켈 화합물의 발암성에 대한 다양한 분자적 기전이 여러 동물모델 및 세포

모델 연구를 통해 제안되었다. 니켈의 발암성은 유전적 요인 및 직접적(형태변

화 등)·간접적(산소라디칼 발생 등) 후성적 요인의 결과일 수 있다. 특정 니켈 

화합물은 세포 증식을 촉진하여, 복구 가능한 DNA 손상을 복구 불가능한 돌연

변이로 전환시킨다(ECHA, 2017a). 

  니켈 화합물의 세포 독성에 의해 유발되는 염증반응이 산화적 DNA 손상 및 

재생 과정을 통해 종양 형성을 촉진할 수도 있다(AGS, 2017). Efremenko et al. 

(2014)은 아황화니켈에 흡입노출된 랫드에서 폐 조직 특이적 유전자 발현을 분

석하고 폐의 염증 영향 확인하기 위해 BALF(broncho-alveolar lavage fluid) 분

석과 조직병리학 소견을 진행하였다. 연구 결과 니켈 노출에 의해 염증 및 증

식성 신호 등 독성에 대한 반응과 관련된 경로가 영향을 받는다는 것이 나타났

다. 아황화니켈 4주 노출 후 2개의 최고 용량 외에는 DNA 손상과 관련된 경로

가 유도되지 않았다. 이러한 결과는 만성 독성, 염증, 증식으로 유도된 잘못된 
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복제로 인한 간접적인 유전독성 작용 기전을 뒷받침한다. 벤치마크 용량분석에 

따라 4주 노출 후의 가장 낮은 BMD는 0.04 mg Ni/㎥(호흡성 분율)로 확인되었

다.

  Efremenko et al. (2017)은 황산니켈 6 수화물에 대한 유사한 연구결과를 보

고하고 아황화니켈과 독성 유전학적 반응을 비교하였다. 황산니켈에 대한 세포 

반응은 아황화니켈에 대해 보고된 것과 매우 유사하였다. 그러나 아황화니켈 

입자는 서서히 용해되는 반면 황산니켈은 이온으로서 세포에 들어가는 차이가 

있었다. 황산니켈 흡입 노출 4주 후, 면역반응의 BMD가 0.05 mg Ni/㎥로 가장 

낮았다. 아황화니켈 농도가 높아질수록 면역 신호전달의 유전자 활성화가 높아

졌다. 저자는 니켈 화합물의 양성 종양 결과가 명백한 독성이 결여된 노출 수

준에서 화합물이 주요 표적세포에 충분한 니켈이온을 전달할 수 있는 정도에 

달려 있다고 결론지었다. 황산니켈 및 아황화니켈에 대한 반복노출 NOTEL(No 

Observed Transcriptional Effect Level)은 0.03 mg Ni/㎥(호흡성 분율)이었다.

  증거 가중분석에 따르면 니켈은 간접 유전독성 작용기전에 따라 종양을 유도

한다. 표적세포의 핵에 니켈 이온이 충분히 전달되면 염증, 유전독성, 후성유전

학적 영향 등 역치값을 갖는 다양한 영향을 경유하여 일어난다(ECHA, 2018). 

  최근의 논문에서 Scanlon et al. (2017)은“다른 많은 환경 발암물질과 달리 니

켈은 DNA 돌연변이 유발을 직접적으로 유도하지 않으며, 니켈 관련 발암 기전

의 메커니즘은 불완전하게 이해되고 있다. 니켈 노출은 신호 경로 활성화, 전사 

변화 및 후생 유전학적 리모델링으로 이어지고, 저산소증에 의해 영향을 받는 

과정 자체가 직접적인 DNA 손상을 일으키지 않고 종양 성장을 촉진한다. 저산

소증은 고정확도(high-fidelty) DNA 복구를 저해하여 종양 유도에 기여할 수 있

다.”라고 언급하였다.
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방법 시험종 노출 농도 주요 영향 비고

Ÿ 시험물질 : 
산화니켈

Ÿ 노출경로 : 
흡입(에어로졸)

Ÿ 시험법: 
OECD TG 453, 

Ÿ 노출기간:
104주, 6시간/
일, 5일/주

랫드
(F344/N, 
암/수)

마우스
(B6C3F1, 
암/수)

[랫드]
0, 0.5, 1, 2 mg 
Ni/m3

(0, 0.62, 1.25, 
2.5 mg NiO/m3

[마우스]
0, 1, 2, 4 mg 
Ni/m3

(0, 1.25, 2.5, 5 
mg NiO/m3)

[랫드]
1) 생존율
 - 전체 처리군에서 유의한 수준의 사망이 관찰되지 않음

2) 중량 변화
 - 7개월 노출 시점에서 0.5, 1 mg Ni/m3 농도에 노출된 암컷, 수컷 개체

의 폐 중량이 유의한 수준으로 증가함 

3) 종양 발생
 - 1, 2 mg Ni/m3 노출군에서 폐포와 기관지에서의 선종 및 암종 발생

률이 대조군 대비 증가함
 - 2 mg Ni/m3 농도 노출군의 부신수질에서 암/수 개체 모두 양성/악성 

크롬친화세포종 발생률이 대조군 대비 증가함

[마우스]
1) 생존율
 - 전체 처리군에서 유의한 수준의 사망이 관찰되지 않음

2) 중량 변화
 - 2년 노출 동안 4 mg Ni/m3 노출군 암컷의 평균 체중이 대조군보다 

약간 적게 나타남

3) 종양 발생
 - 유의한 수준의 농도 의존적인 종양 발생은 없었음
 - 일부 노출군에서 림프과형성(Lymphoid hyperplasia) 발생

NTP, 1996a

표 3-7. 불용성 니켈 화합물의 동물 대상 발암성 평가 연구 요약
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방법 시험종 노출 농도 주요 영향 비고

Ÿ 시험물질 : 
아황화니켈

Ÿ 노출경로 : 
흡입(에어로졸)

Ÿ 시험법: 
OECD TG 453, 

Ÿ 노출기간:
104주, 6시간/
일, 5일/주

랫드
(F344/N, 
암/수)

마우스
(B6C3F1, 
암/수)

[랫드]
0, 0.11, 0.73 mg 
Ni/m3

(0, 0.15, 1. mg 
Ni2S3/m

3)

[마우스]
0, 0.44, 0.88 mg 
Ni/m3

(0, 0.6, 1.2 mg 
Ni2S3/m

3)

[랫드]
1) 생존율
 - 전체 처리군에서 유의한 수준의 사망이 관찰되지 않음

2) 중량 변화
 - 0.73 mg Ni/m3 노출군 랫드의 체중이 유의한 수준으로 감소함
 - 7주, 15주 노출 시점에서 폐 중량이 농도 및 노출시간 의존적으로 증

가함

3) 종양 발생
 - 0.11, 0.73 mg Ni/m3 노출군의 암/수 개체의 폐포/기관지 신생종이 선

종과 암종의 결합 형태로 확인되었으며 대부분의 암종은 관상, 유두
상, 폐포 패턴이 혼합된 형태로 입방형이나 낮은 원주형의 상피를 가
짐. 

 - 부신수질에서의 양성/악성 크롬친화세포종 또한 0.11 mg Ni/m3 노출
군의 수컷 개체와 0.73 mg Ni/m3 노출군의 암컷 개체에서 관찰됨.

[마우스]
1) 생존율
 - 전체 처리군에서 유의한 수준의 사망이 관찰되지 않음

2) 중량 변화
 - 2년 노출 동안 노출군 전체 암컷, 수컷 모두 평균 체중이 대조군보다 

약간 적게 나타남

3) 종양 발생
 - 통계적으로 유의한 수준의 농도 의존적인 종양 발생은 확인되지 않음
 - 일부 노출군에서 대식세포과형성(macrophage hyperplasia), 
   기관지 림프절 내 림프과형성(Lymphoid hyperplasia) 발생

NTP, 1996b
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11. 역학연구

  문헌을 통해 보고된 바에 따르면, 니켈의 독성 영향에 관한 역학연구는 

대부분 니켈의 흡입노출에 따른 발암성이나 경구 및 경피 노출에 의한 민감

성 반응을 다루고 있다. 작업환경에서의 니켈 노출 수준이 이전보다 감소하

였으나, 니켈에 직업적으로 노출된 모집단의 건강 영향을 지속적으로 모니

터링하는 것은 저농도 노출 환경에서 더 감지하기 힘든 독성 영향이 발생하

는지 여부를 판단하는 데 유용할 것으로 사료된다(ATSDR, 2005).

  현재까지 산화니켈 노출에 대한 역학연구자료는 보고된 바 없고, 니켈 및 

일부 가용성 니켈 화합물에 대한 코호트연구 결과로부터 그 영향을 추론할 

수 있다. 니켈 경구 노출 시 발생하는 비발암성 건강 영향에는 위장, 혈액

학, 신경계 및 면역계에 대한 영향 등이 있다. 급성 노출 후 가장 많이 보고

된 영향은 위장관 및 신경계 증상이다(EFSA, 2015). 니켈에 대한 경구노출이 

과민성을 유발하는 것으로 알려져 있지는 않으나 경구 흡수 시 니켈에 민감

한 개인의 피부에서 일회성 발적 반응이 유발될 수 있다(EFSA, 2020).

  2세 여아가 15 g의 황산니켈을 섭취 후 심정지로 사망한 사례가 보고되었

다(ATSDR, 2005; Daldrup et al., 1983). 니켈을 분무하는 작업자가 성인 호흡

곤란 증후군(ARDS)으로 사망한 사례도 있다(Rendall et al., 1994).  

  혈액 투석 환자가 물 가열 탱크에서 침출된 니켈에 노출되었다. 약 3 mg 

Ni/L의 혈장 니켈 농도에서 메스꺼움, 구토, 허약, 두통 및 두근거림이 관찰

되었으며 투석 중단 시 증상이 사라졌다(Webster et al., 1980; EC, 2008). 

  일부 연구는 니켈에 경구 노출된 여성에게 니켈로 인한 피부염의 악화가 

나타났다고 보고하였다(ATSDR, 2005).

  실수로 황산니켈과 염화니켈(1.63 g Ni/L)로 오염된 물을 마신 근로자와 대

조군 간의 체내 니켈 농도를 비교한 연구가 존재한다(Sunderman et al., 

1988a; TERA 1999; ATSDR, 2005). 노출 후 하루에 혈청 니켈 농도는 평균 

0.286 mg Ni/L로 대조군 작업자의 0.004 mg Ni/L와 비교하여 높게 나타났다. 

니켈의 평균 혈청 반감기는 60시간이었으며, 노출된 근로자의 소변 내 니켈 

농도는 대조군의 0.050 mg Ni/L과 비교하여 평균 5.8 mg Ni/L로 높게 관찰되

었다.



- 61 -

  니켈 또는 그 화합물에 의한 피부 자극성과 피부 장벽 손상이 잘 알려져 

있다. Kalimo and Lammintausta (1984)는 첩포시험을 이용하여 인체에서의 

염화니켈 수용액(2.5 %, 5 %)과 황산니켈 수용액(5 %)의 피부 자극성을 연구

하였으며, 폐색 노출 시 염화니켈은 48시간, 황산니켈은 24시간 혹은 48시간 

노출 시 피부 자극을 유발하였다(EC, 2008). 

  Frosch and Kligman (1976)은 황산니켈을 이용한 피부 자극에 대한 연구에

서 황산니켈 0.13 %가 자극점수 1로 나타나 최소 자극제(marginal irritant)이

며, 1 % 에서는 자극 점수 4로 심한 자극이 나타났다고 보고했다. 

  니켈은 피부 과민성 물질로 잘 알려진 물질이며 니켈에 노출된 사람에게 

일반적으로 알레르기성 접촉 피부염이 발생한다고 보고되었다. 작업자와 일

반인 모두에서 니켈에 대한 알레르기성 피부 반응(피부염)이 보고되었다. 알

레르기성 접촉 피부염(IV 형 과민증)은 니켈에 노출된 사람에게서 가장 흔하

게 나타나는 피부 영향이다(Hostynek, 2006). 

  황산니켈은 직업성 천식을 유발하는 것으로 확인되었다(Baur and Bakehe, 

2014). 다만 노출된 근로자들 사이에서 니켈에 의한 천식의 발생은 접촉성 

피부염에 비해 드물게 나타났다(Fernández-Nieto et al., 2006b). 덴마크 EPA 

보고서 (2008), IARC (1990) 및 WHO (2000)의 공기질 지침에서도 니켈의 면역

학적 영향은 전적으로 Ni2+ 이온에 의한 것으로 고려한다고 보고하고 있으며 

니켈 화합물은 천식, 기관지염, 진폐증을 유발한다고 명시되어 있다. 

  일반적으로 니켈 분진 및 에어로졸에 대한 만성 흡입 노출은 천식, 기관

지염, 비염, 부비동염 및 진폐증과 같은 호흡기 질환에 기여하며(USAF 

1990), 니켈 및 니켈 화합물에 대한 만성 노출은 발암성 반응과 관련이 있다

고 알려져 있다(ECHA, 2017a).

  EC (2009)에서 인용된 인체 자료에서는 니켈 화합물의 생식독성에 대한 2건

의 제한된 근거를 제공하고 있다. Chashschin et al. (1994)의 연구에서 니켈

정련근로자의 신생아에 기형 발생률 증가하는 것으로 보고되었으나 많은 방

법론적 문제가 지적되었다(Odland et al., 1999; EC 2008). Vaktskjold et al. 

(2006)의 후속 연구에서는 생식기 기형에 대한 부정적인 영향이 나타나지 않

았으나 고농도 노출 군의 사례가 거의 없어 해석에 주의가 필요하다. 
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  니켈 황화물 광석 제련 및 니켈 정련 공정에 노출된 작업자에서 폐암 및 

비강 암 위해도가 증가하는 것이 여러 역학연구에서 확인되었다(ECHA, 

2018). 코호트연구는 주로 캐나다(Ontario), 핀란드(Harjavalta), 노르웨이

(Kristiansand) 및 영국(Wales, Clydach)의 니켈 제련소 및 정련 공장 근로자를 

대상으로 진행되었다. 
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2절. 노출량-반응 평가

1. 독성참고치

  유럽연합은 2017년 산화니켈 및 황산니켈의 최종 Risk Management of 

Optional Analysis (RMOA)를 업데이트하여 발표하였다. 이 보고서에서는 불

용성 및 가용성 니켈 화합물 중 대표적으로 산화니켈과 황산니켈에 대한 

RMOA를 수행하였으며 이 자료를 기초로 모든 니켈 화합물에 적용하여 평

가할 수 있다는 결론을 도출하였다(RMOA, 2014a-b; RMOA, 2016a-b; ECHA, 

2018). 또한 여러 노출 연구를 통해 가용성 니켈 화합물은 불용성 니켈 화합

물에 비해 생체이용률이 높은 만큼 상대적으로 낮은 농도에서도 독성영향이 

발생할 수 있음이 보고되었으며, EU 및 중국에서는 가용성 니켈 화합물의 

Occupational Exposure Limits (OEL) 값을 불용성 니켈 화합물보다 더 낮은 

농도로 규제하고 있다(RMOA, 2014a-b; ATSDR, 2005; ECHA, 2008). 또한 EC 

(2008)에서도 금속니켈, 황산니켈, 염화니켈 등의 니켈화합물에 대하여 하나

의 독성참고치를 설정하여 평가하였음에 따라, 본 보고서에서는 수산화니켈

의 독성참고치를 보수적으로 산정하기 위하여 가용성 니켈 화합물의 위해성

평가에 활용된 용량기술자를 동일하게 활용하였다.

  경구 독성참고치의 경우, SLI (2000)의 연구에서 황산니켈의 랫드 경구 노

출에 따른 2세대 생식독성평가로부터 얻어진 무영향관찰용량(NOAEL) 값 1.1 

mg Ni/kg bw/day 값에 평가계수 200 (종내 10, 종간 10, 독성영향의 심각성 

2)을 반영하여 무영향도출수준 (Derived No-Effect Level, DNEL) 0.0055 mg 

Ni/kg/day를 산정하였다(EC, 2008; Nielsen and Larsen, 2013). NOAEL 용량의 

두 배에서 심각한 영향이 확인되어 평가계수에 추가하였다(표 3-9). 

  경피 노출에 대한 독성참고치의 경우, 신뢰할 만한 반복독성 결과가 존재하

지 않아 경피 NOAEL 및 LOAEL을 도출할 수 없었다. 또한 니켈은 피부 흡수

율이 2 % 미만으로 매우 낮아 경피 노출에 의한 전신독성 유발 가능성이 낮으

므로 경피 노출에 대한 독성참고치 및 위해도를 도출하지 않았다(EC, 2008). 

  EC (2008)에 따르면, 0.5 ㎍ Ni/cm2/주 이하 수준에서는 니켈에 감작되지 않

은 사람의 대부분에 대하여 니켈이 누출되는 합금에 직접적·지속적으로 접촉
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된 후에도 감작이 일어나지 않는다고 보고하였다. 니켈염에 직접적·지속적 

으로 노출된 후 발생하는 피부 감작성에 대해서는 과학적인 역치값을 설정하

는 것은 불가능하나, 직업적 노출에 대한 경험적인 역치값으로서 0.3 ㎍ 

Ni/cm2이 제안되었다.

  흡입 독성참고치는 일반인의 경우 별도로 산출하지 않고, EU 독성·생태 

및 환경위원회(Scientific Committee on Toxicity, Ecotoxicity and the 

Environment, CSTEE) (2001)에서 제시하고 있는 대기 중 비발암 호흡기 영

향 기준농도인 20 ng/m3 을 최종 흡입 독성참고치로 선정하였다. CSTEE의 

독성참고치 산정 근거는 아래와 같다.

  암컷 마우스의 황산니켈 흡입노출 연구(NTP, 1996c) 결과로부터 만성 염

증, 기관지화, 대식세포 증식 등의 영향에 대한 LOAEC 값 0.06 mg Ni/m3 이 

확인되었으며 이를 위해성평가 시작점으로 사용하였다. 0.06 mg Ni/m3 (60 

μg Ni/m3)에 LOAEL을 NOAEL로 외삽하기 위한 불확실성계수 10을 적용하

고, 실험 시 비연속적으로 노출하였으므로 연속적 노출로 환산하기 위하여 

계수 6(24/6×7/5)을 추가로 적용하였다. 종간 및 종내 다양성을 고려하기 위

하여 불확실성 계수 10을 추가로 적용하여 최종적으로 산출된 값은 10 ng 

Ni/m3 이며, 이를 비발암성 영향에 대한 노출한계치로 제시하였다. 그러나 

이 도출과정은 대기 중에서 혼합된 다양한 니켈 화합물들의 비발암성 영향

에 대한 잠재력을 고려할 수 없다는 한계가 있다. 제한된 특정 노출 측정 

결과 가용성 니켈 화합물이 대기 중 전체 니켈화합물의 최대 50 % 이상을 

차지하지 않는 것으로 나타났으며(EC, 2000), 이를 근거로 CSTEE는 10 ng 

Ni/m3 대신 20 ng Ni/m3를 대기 중 기준농도로 판단하였다.

  작업자의 경우, 기존 국내 작업환경 노출기준이 고시되어 있으므로 이 값

을 그대로 흡입 독성참고치로 선정하였다. 국내 ⸢화학물질 및 물리적 인자의 

노출기준⸥(고용노동부고시 제2020-48호)에 의하면 불용성 니켈 화합물은 일일 

8시간 작업을 기준으로 하여 시간가중평균농도값(8hr-TWA)인 0.2 mg Ni/㎥을 

작업환경 노출기준으로 고시하고 있다(표 3-8). 
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노출대상
경구

(mg Ni/kg/day)

경피

(mg Ni/kg/day)

흡입

(mg Ni/m3)
비 고

일반인 0.0055* - 0.00002**
* EC, 2008

** CSTEE, 2001

작업자 - - 0.2*** *** 국내 작업환경노출 기준

 * EC, 2008. Risk Assessment Report – Nickel and nickel compounds

 ** Scientific Committee on Toxicity, Ecotoxicity and the Environment (CSTEE), 2001

 *** 고용노동부고시 제2020-48호「화학물질 및 물리적 인자의 노출기준」니켈(불용성화합물) 8hr-TWA

표 3-8. 니켈 화합물의 경로별 독성참고치

구분 내용 값 

독성 종말점 랫트 만성 NOAEL (전신영향) 1.1 mg Ni/kg/day

시작점 보정
생체이용률 

랫트 경구흡수율/인체 경구흡수율 (100/100 %)
1.1 mg Ni/kg/day

평가계수 적용 일반인 종간(10), 종내(10), 독성영향(2) 0.0055 mg Ni/kg/day

표 3-9. 니켈 화합물의 경구 독성 참고치의 산출 (예) 
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2. 발암잠재력 

  작업자 코호트 연구로부터 니켈의 장기 노출에 따른 폐 및 비강암 유발이 

보고되었음을 바탕으로, 니켈과 니켈 화합물에 대하여 현재 IARC는 Group 

1, 미국 EPA는 Group 1A로 분류하고 있다. 이에 따라 EPA, WHO 등 여러 

국가 및 국제기구에서는 인체 코호트 자료를 기반으로 한 니켈의 흡입 단위 

발암 위해도를 제시하고 있다. 

  미국 EPA는 인체 노출 데이터를 기반으로 니켈 분진(Nickel refinery dust)

에 노출될 경우의 흡입단위위해도를 2.4×10-4(㎍/㎥)-1(1.1×10-5∼4.6×10-4 

(㎍/㎥)-1)로 추정하였다(US EPA, 1991a). 

  Canada (1994)는 환경 매체별 노출과 발암에 대한 상관성을 비교하였으며, 

종양으로 인한 사망률과 사망률을 5 % 증가시키는 농도 또는 용량(TD 0.05, 

즉 노출/유해지수)을 도출하였다. 용해성 니켈의 흡입 노출과 폐암 사망률에 

대한 TD 0.05는 Falconbridge 코호트 자료에 근거하여 산정되었으며, 0.07 

mg/㎥로 확인되었다. 

  WHO (1999)는 1968년부터 1972년 사이에 고용되어 1987년까지 노르웨이

에서 근무한 작업자들의 폐암에 관한 보고서에 근거하여 흡입 노출에 대한 

폐암 단위 위해도 3.8×10-4 (㎍/㎥)-1를 도출하였다. 

  유럽 Centre d´Etude sur l´Evaluation de la Protection dans le domaine 

Nucléaire (CEPN)은 인간과 동물에서의 호흡기 암 자료를 근거로 니켈에 대

한 위해성 평가를 수행하였다. 직업적 노출에 대한 역학연구에서는 선형 비

임계값 접근법을 사용하여 2.5 x 10–4(㎍/㎥)-1의 단위 위해도 추정치를 산정

하였다. 또한 니켈 정련소 작업자와 일반 인구집단 간의 물리·화학적인 노

출 차이를 동물모델 연구 결과로부터 보정하여, 산화니켈에 대한 폐암 단위 

위해도를 4.0 x 10–5(㎍/㎥)-1 로 산정하였다(EC, 2000). 

  CSTEE (2001)는 WHO (1999)에서 역학연구 결과를 근거로 제안한 니켈의 

단위위해도 값 3.8×10-4(㎍ Ni/m3)-1를 지지하며, 이를 바탕으로 25 ng Ni/m3

과 2.5 ng Ni/m3 에 노출될 경우의 전 생애 위해도를 계산하면 증가량은 각

각 1:100,000과 1,000,000 으로 충분히 보수적이라는 의견을 제시하였다. 또

한 제한적으로 접근 가능한 시험자료로부터 가장 큰 발암잠재력을 갖는 것
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으로 알려진 아황화니켈이 공기중의 니켈 종 전체에서 최대 10% 정도를 차

지한다는 것이 확인됨에 따라 따라 대기 중 니켈 노출에 의한 발암잠재력은 

각 니켈 종이 차지하는 비율에 따라 다르게 나타날 수 있다고 보고하였다. 

결론적으로 CSTEE는 니켈의 비발암 위해도에 대한 20 ng Ni/m3의 제한값이 

충분히 보수적이며, 대기 중 니켈 화합물의 발암 효과에 대해 일반인을 대

상으로 합리적인 보호가 가능한 값이라고 결론지었다.

  SCOEL (2011)은 니켈이 직접적 변이원성을 갖지 않고 간접적인 유전독성 

영향을 나타낸다는 여러 세포 및 동물모델 기반의 연구 결과를 근거로 니켈 

및 니켈 무기화합물을 그룹 C(실질적인 역치값을 갖는 발암물질)로 분류하였

다. 랫드 연구에서 나타난 폐 염증으로부터 보호 시 발암 영향에 대해서도 

보호될 수 있음을 근거로 하여 NOAEC를 채택하였으며, 해당 값을 기반으로 

한 Occupational Exposure Limits (OEL) 값이 제안되었다. 랫드를 이용한 가

용성 황산니켈의 흡입노출 연구에서(NTP, 1996c) NOAEC는 0.03 mg Ni/㎥ 이

었다. 이 값을 바탕으로 인체에서 비슷한 종말점을 나타낼 것으로 예상되는 

농도를 종간 차이를 고려하여 보정한 Equivalent Human Concentration (EHC) 

값 0.016 mg/㎥ (Oller and Oberdoerster, 2010)이 도출되었다. 여기에 장기노

출과 독성동역학적 차이를 고려하였을 때 제안된 최종 OEL 값은 0.005 mg 

Ni/㎥ (호흡성 분율 (공기역학질량평균입경, 2.5 ㎛))이다. 난용성 니켈 화합물 

및 금속니켈에 대한 OEL 또한 0.005 mg/㎥ (호흡성 분율)로 제안하였다. 

  NiPERA (2017) 또한 니켈의 발암성이 실질적인 역치를 나타내는 간접적인 

메커니즘에 의해 매개된다는 SCOEL의 제안을 근거로, 랫드의 만성노출자료

로부터 인체 노출에 대한 보정을 거쳐 Human Equivalent Concentration 

(HEC) 값을 계산하여 0.01 mg Ni/㎥를 도출하였다. 이 호흡 참고치(RfC)는 

동물모델 데이터로부터 각 니켈 화합물 그룹에 대한 전체 선량을 적용하여 

계산되었다. 또한 니켈 화합물 및 니켈금속에 대해 흡입 가능한 DNEL 값 

0.05 mg Ni/㎥을 제안하였다.

  독일 AGS (Ausschuss fϋr Gefahrstoffe) (2017) 의 모델 또한 니켈 금속 및 

가용성 니켈 화합물에 대한 폐 염증영향의 임계치를 가정하여, 랫드의 황산

니켈 만성 흡입노출에 따른 폐 염증 반응에 대한 NOAEC 0.027 mg Ni/㎥ 를 
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기반으로(NTP 1996c) HEC-NOAEC 값인 14.6 ㎍ Ni/㎥과 OEL 값 0.005 mg 

Ni/㎥를 도출하였다. 이는 SCOEL에서 제안한 값과 동일하며, 이에 따라 해

당 값을 니켈의 만성 폐 염증 및 발암성에 대한 노출한계치로 활용할 수 있

을 것으로 사료된다.

  ECHA (2018) 또한 니켈 화합물은 만성염증 등 간접적인 작용으로 유전독

성을 유발하고, 발암 영향이 역치에 기반한 작용기전을 통해 유발된다고 판

단하였다. 다만 니켈 화합물 간의 폐 클리어런스 속도나 세포 내 흡수되는 

비율이 달라서 발암잠재력이 서로 상이할 것으로 생각하였다. 산화니켈의 

염증영향에 대한 LOAEC 0.5 mg Ni/m3에서 NAEC를 도출하기 위해 평가계

수 3을 적용하고, 폐 침착 및 청소율을 적용하여 HEC 0.03 mg Ni/m3을 도출

하였다. 종내 다양성과 종말점의 심각성을 고려하여 추가로 평가계수 6을 

적용하였다. 니켈 금속 및 니켈 화합물에 대한 OEL 0.005 mg Ni/m3 (호흡성 

분율)을 제안하였다.
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3절. 인체노출평가

1. 작업자 노출

가. 제조 작업자

모델을 이용한 노출량 예측

  산화니켈에 대한 작업자 노출평가 시나리오를 표 3-10에 나타내었다. 작업자 

노출평가는 Tier 1 노출 모델인 MEASE 툴을 활용하였으며, 노출시나리오는 산화

니켈을 사용하는 작업장에서 실제 적용하는 노출시나리오를 대상으로 수행하였

다. MEASE 모델은 금속과 무기물에 대한 흡입 및 경피 노출을 평가하기 위한 것

이다. 물질특성과 운영조건은 물리적 형태, 금속의 녹는점, 공정온도, 증기압 및 

선택된 PROC을 기준으로 정의된다. 피부노출의 경우 MEASE는 광범위하게 사용

되는 EASE 시스템의 노출밴드 시스템을 기반으로 한다. 흡입 노출의 경우 

ECETOC TRA의 PROC 접근방식을 따르고 3가지 등급(낮음, 중간, 높음)에서 초

기 노출 추정치를 선택한다. 위험관리조치로는 위험관리조치의 종류(LEV, 근로자

분리, 억제기술 등), 위험관리조치의 효율성, 호흡기 보호구 및 보호 장갑사용을 

고려하여 노출을 평가한다. 작업환경에서의 노출 농도를 산출하기 위하여 취

급용도 및 공정 범주에 따라 총 20개의 노출 시나리오로 구분하였으며, 각 

시나리오에 대해 표 3-10과 같이 작업환경 조건을 설정하였다. 노출 시나리

오에 사용된 용도는 다음과 같다.

  ① 중간체로 사용 [ES 1]

  ② 화학반응의 공정속도 조절제로 사용 [ES 2]

  ③ 흡착제로 사용 [ES 3]

  ④ 자성세라믹스 및 페라이트 파우더 제조를 위한 사용 [ES 4]

  ⑤ 적층콘덴서 제조를 위한 사용 [ES 5]

  ⑥ 화학반응 촉매로 사용 [ES 6]
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시나
리오 물질의 상태 함량

정보

공정
범주

(PROC)

공정
온도
(℃) 

노출기간 사용형태 노출제어
형태 노출수준

채택한 
위해도
관리조치

위해도관리조
치 효율 산정 

방법

흡입
보호
장구

피부보호장구

ES 1 Solid, medium  
dustness

> 25 % PROC2 -
60 - 240 
minutes

Closed system 
without  
breaches

Non-direct 
handling

intermittent
LEV

(generic)
ECETOC
(2009)

APF10
Properly  

designed/selected 
gloves

ES 1 Solid, low  
dustness

> 25 % PROC4 -
60 - 240  
minutes

Non-dispersive  
use

Non-direct  
handling

intermittent
LEV

(generic)
ECETOC
(2009)

APF20
Properly  

designed/selected 
gloves

ES 1
Solid, low 
dustness

> 25 % PROC8a -
15 - 60  
minutes

Non-dispersive 
use

Non-direct 
handling

intermittent
General 

ventilation 
ECETOC
(2009)

APF20
Properly  

designed/selected 
gloves

ES 1
Solid, low 
dustness

> 25 % PROC8b -
60 - 240 
minutes

Closed system 
without  
breaches

Non-direct 
handling

Incidential
LEV

(generic)
ECETOC
(2009)

APF20
Properly  

designed/selected 
gloves

ES 1
Solid, low 
dustness

> 25 % PROC22 2100
< 15 

minutes

Closed system 
without  
breaches

Non-direct 
handling

None Exterior LEV
ECETOC
(2009)

APF20
Properly  

designed/selected 
gloves

ES 2
Solid, medium  

dustness
> 25 % PROC1 -

< 15 
minutes

Closed system 
without  
breaches

Non-direct 
handling

None No RMM
ECETOC
(2009)

No RPE No gloves

ES 2
Massive 
object

5 - 25 % PROC2 -
> 240 
minutes

Closed system 
without  
breaches

Non-direct 
handling

intermittent No RMM
ECETOC
(2009)

APF10
Properly  

designed/selected 
gloves

ES 2
Massive 
object

> 25 % PROC8a -
< 15 

minutes
Non-dispersive 

use
Non-direct 
handling

intermittent No RMM
ECETOC
(2009)

No RPE
Properly  

designed/selected 
gloves

ES 2
Massive 
object

5 - 25 % PROC8b -
> 240 
minutes

Non-dispersive 
use

Non-direct 
handling

intermittent No RMM
ECETOC
(2009)

APF10
Properly  

designed/selected 
gloves

ES 2
Solid, medium  

dustness
5 - 25 % PROC19 -

< 15 
minutes

Non-dispersive 
use

Non-direct 
handling

intermittent Exterior LEV
ECETOC
(2009)

APF40
Properly  

designed/selected 
gloves

표 3-10. 산화니켈 노출시나리오 및 노출량 예측 결과
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시나
리오 물질의 상태 함량

정보

공정
범주

(PROC)

공정
온도
(℃) 

노출기간 사용형태 노출제어
형태 노출수준

채택한 
위해도
관리조치

위해도관리조
치 효율 산정 

방법

흡입
보호
장구

피부보호장구

ES 3
Massive 
object

> 25 % PROC1 -
< 15 

minutes
Non-dispersive 

use
Non-direct 
handling

intermittent No RMM
ECETOC
(2009)

No RPE No gloves

ES 3 Massive 
object

> 25 % PROC8b -
< 15 

minutes
Non-dispersive 

use
Non-direct 
handling

intermittent No RMM
ECETOC
(2009)

No RPE
Properly  

designed/selected 
gloves

ES 4 Solid, medium  
dustness

5 - 25 % PROC5 -
< 15 

minutes
Non-dispersive 

use
Non-direct 
handling

intermittent
LEV

(generic)
ECETOC
(2009)

APF10
Properly  

designed/selected 
gloves

ES 4
Solid, high 
dustness

5 - 25 % PROC27b -
< 15 

minutes

Closed system 
without  
breaches

Non-direct 
handling

intermittent
LEV

(generic)
ECETOC
(2009)

APF20
Properly  

designed/selected 
gloves

ES 5 Liquid 1 - 5 % PROC1 -
15  - 60  
minutes

Closed system 
without  
breaches

Non-direct 
handling

intermittent No RMM
ECETOC
(2009)

APF10
Properly  

designed/selected 
gloves

ES 5
Massive 
object

1 - 5 % PROC8b -
15  - 60  
minutes

Non-dispersive 
use

Non-direct 
handling

intermittent No RMM
ECETOC
(2009)

APF20
Properly  

designed/selected 
gloves

ES 6
Solid, high  
dustness

1 - 5 % PROC1 -
> 240  
minutes

Closed system  
without breaches

Non-direct  
handling

Incidential
LEV

(generic)
ECETOC
(2009)

APF20
Properly  

designed/selected 
gloves

ES 6
Solid, medium  

dustness
> 25 % PROC8a -

< 15 
minutes

Non-dispersive 
use

Non-direct 
handling

intermittent
LEV

(generic)
ECETOC
(2009)

APF40
Properly  

designed/selected 
gloves

ES 6 Solid, high 
dustness

> 25 % PROC8b -
< 15 

minutes
Non-dispersive 

use
Non-direct 
handling

intermittent
LEV

(generic)
ECETOC
(2009)

APF20
Properly  

designed/selected 
gloves

ES 6
Solid, high 
dustness

< 1 % PROC19 -
< 15 

minutes
Non-dispersive 

use
Direct handling Extensive

LEV
(generic)

ECETOC
(2009)

APF40
Properly  

designed/selected 
gloves

*(공통사항) 분자량 : 74.71(g/mol), 녹는점 : 2090℃, 증기압 : 1.35E-09 Pa, 사용조건 : 산업적 사용
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  경피 노출평가 결과는 70 kg의 작업자에 대하여 체중 kg당 노출농도 값인 

mg Ni/kg-bw/day로 나타내었다. 흡입 노출은 체중을 고려하지 않았으며 mg 

Ni/m3의 형태로 값을 제시하였다. 

  개인 보호구를 착용하지 않았을 경우 작업자의 노출농도는 ES 1(중간체로 

사용) 경피 1.08E-03∼1.62E-03 mg Ni/kg-bw/day, 흡입 2.36E-03∼5.50E-01 

mg Ni/m3의 범위로 예측되었으며, ES 2(화학반응의 공정속도 조절제로 사용)

는 경피 1.35E-04∼1.62E-03 mg Ni/kg-bw/day, 흡입 7.86E-04∼2.36E-01 mg 

Ni/m3의 범위로 예측되었다. ES 3(흡착제로 사용)의 경우 경피 1.35E-04∼

2.69E-04 mg Ni/kg-bw/day, 흡입 7.86E-04 mg Ni/m3의 범위로 예측되었다. ES 

4(자성세라믹스 및 페라이트 파우더 제조를 위한 사용)의 경우 경피 1.57E-05

∼6.62E-05 mg Ni/kg-bw/day, 흡입 2.36E-03∼1.18E-01 mg Ni/m3의 범위로 예

측되었다. ES 5(적층콘덴서 제조를 위한 사용)은 경피 5.61E-05∼1.12E-04 mg 

Ni/kg-bw/day, 흡입 7.86E-04∼1.57E-03 mg Ni/m3의 범위로 예측되었다. ES 6

(화학반응 촉매로 사용)의 경우 경피 2.69E-04∼1.11E-02 mg Ni/kg-bw/day, 흡

입 1.57E-03∼1.96E-01 mg Ni/m3의 범위로 예측되었다(그림 3-1).

  개인 보호구를 착용하였을 때 시나리오별 노출농도는 ES 1(중간체로 사용) 

경피의 경우 1.12E-04∼1.57E-04 mg Ni/kg-bw/day의 범위로, 흡입의 경우 

1.57E-03∼4.71E-03 mg Ni/m3의 범위로 확인되었다. ES 2(화학반응의 공정속

도 조절제로 사용) 경피는 3.37E-05∼2.69E-04 mg Ni/kg-bw/day, 흡입은 경

우 7.86E-04∼6.28E-03 mg Ni/m3로 나타났다. 세 번째 시나리오인 ES 3(흡착

제로 사용)는 경피에서 2.24E-05∼1.35E-04 mg Ni/kg-bw/day, 흡입에서 

7.86E-04 mg Ni/m3의 농도 값을 갖는 것으로 확인되었다. ES 4(자성세라믹

스 및 페라이트 파우더 제조를 위한 사용)의 경우, 경피는 1.12E-05∼

6.73E-05 mg Ni/kg-bw/day 값을 나타내며 흡입은 2.36E-03∼6.28E-03 mg 

Ni/m3의 농도를 갖는 것으로 확인되었다. ES 5(적층콘덴서 제조를 위한 사

용)는 경피에서 1.12E-05 mg Ni/kg-bw/day, 흡입에서는 7.86E-04 mg Ni/m3

의 노출농도 값을 나타내었다. ES 6(화학반응 촉매로 사용)는 경피와 흡입에

서 각각 2.24E-05∼1.11E-03 mg Ni/kg-bw/day, 7.86E-04∼4.71E-03 mg 

Ni/m3의 노출농도 범위를 나타내는 것으로 확인되었다(그림 3-2).
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(a) 만성 흡입 노출

(b) 만성 경피 노출

그림 3-1. MEASE 모델에 의한 사업장 작업자 노출농도(보호구 미착용)
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(a) 만성 흡입 노출

(b) 만성 경피 노출

그림 3-2. MEASE 모델에 의한 사업장 작업자 노출농도(보호구 착용)
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2. 소비자 노출

  현재 국내 환경부 생활화학제품 데이터베이스 내에서 산화니켈을 비롯한 

니켈 화합물이 함유된 사례는 확인되지 않는다. 식약처 주관 연구사업 보고

서에 따르면, 니켈은 한국 및 유럽에서 화장품에 사용할 수 없는 원료로 지

정되어 있으나 제조 공정 과정에서 불순물에 의해 비의도적으로 함유될 가

능성이 있다(식품의약품안전처, 2012; 2020). 식약처는 이러한 노출을 최소화

하고자 「화장품 안전기준 등에 관한 규정」을 고시하여 니켈의 검출 허용 

한도를 눈 화장용 제품 35 ㎍/g 이하, 색조 화장용 제품 30 ㎍/g 이하, 그 밖

의 제품 10 ㎍/g 이하로 규제하고 있다. 따라서 국내 소비자 제품을 통한 니

켈 화합물의 노출 가능성은 매우 낮을 것으로 사료되므로, 추가적인 소비자 

제품 노출평가를 생략하였다. 

3. 일반인(환경을 통한 간접노출)

  니켈은 토양, 대기, 물 등 어느 환경매체에서나 흔하게 발견되는 미량금속이

다. 국내 연구에 따르면 니켈은 농촌지역의 흙에서 3∼1,000 mg Ni/㎏, 자연수

에서는 2∼10 ㎍/L(담수)에서 0.2∼0.7 ㎍/L(해수)의 범위를 나타내며 지표에서

의 평균 함량은 0.008 %이다(임성국, 2014). 

  산화니켈을 비롯한 니켈 화합물의 경우 대부분 환경중 니켈 이온의 형태로 

존재하고 있다. 따라서 환경중 농도를 개별적으로 측정하는 것은 사실상 불가

능하며, 현재까지 니켈 화합물 각각에 대한 모델링 자료 혹은 모니터링 자료 

또한 부재한 실정이다. 본 보고서에서는 환경매체 별 노출평가 과정에서 환경 

중 니켈의 총량을 측정 및 계산하여 보수적으로 위해도를 산정하고자 하였다. 

환경을 통한 간접 노출 경로에 따라 각 매체 별 노출경로에 대한 노출량을 

산정하기 위하여 표 3-11와 같은 노출 알고리즘 및 노출계수를 산정하였다.
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매체
노출

경로
노출 알고리즘

음용수 섭취    ×

 × ×

식품 섭취   ×

∑ × ×

대기 흡입    

 ××

구분 단위 설명 값 비고

ADD
㎎/㎏-
day

일일평균노출량 계산값 -

ADE ㎎/㎥ 일일평균노출농도 계산값 -

Cf ㎎/㎏ 식품 노출농도
식품별 평균(CTE), 

95th(RME)

양원호, 2016; 
목종수 등 2014; 

식품의약품안전처, 2006; 
차현아 등, 2014; 
최재만 등, 2010; 
조상만 등, 2009; 
김기동, 2010

Cdw ㎎/L 음용수 노출농도 정수장별 국립환경과학원, 2010

Ca ㎎/㎥ 대기 노출농도 지역별 국립환경과학원, 2018

IRf g/day 식품별 일일 섭취량 식품별 질병관리본부, 2018

IRdw L/day 음용수 일일 섭취량 1.5 국립환경과학원, 2019

ED days 노출기간 9,125
국립환경과학원, 

2021a-b

ABSinh - 호흡흡수계수 1 국립환경과학원, 2019

BW ㎏ 체중 64.2 국립환경과학원, 2019

AT days 평균시간 9,125
국립환경과학원, 

2021a-b

표 3-11. 환경매체의 노출 경로별 노출 알고리즘
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가. 음용수 섭취

  현재 니켈은 음용수 수질기준 항목에 해당하지 않는다. 수돗물 중 미규제 

미량유해물질 관리방안 연구(국립환경과학원, 2010)에 따르면, 정수 140개 시

료 대상으로 니켈 함량을 분석한 결과 모든 시료에서 0.16∼6.03 ㎍/L로 검

출되는 것으로 나타났다. 표 3-11 값을 기반으로 음용수 섭취에 대한 노출 

알고리즘 및 노출계수를 적용하여 일일평균노출량을 계산한 결과, 일일평균

노출량은 정수장별로 4.67E-06∼6.19E-05 mg/kg/day의 범위에 분포함이 확

인되었다. 

나. 식품 섭취

  표 3-11 의 값을 기반으로 식품 68종 섭취에 대한 노출 알고리즘 및 노출계

수를 적용하여 노출량을 계산하였으며, 식품 노출농도 중 CTE(Central tendency 

estimate) 값은 식품 별 평균 노출농도를, RME(Reasonable maximum estimate) 

값은 식품 별 95 % 백분위수 신뢰구간에 해당하는 노출농도를 나타낸다. 일일

평균노출량은 식품별로 CTE 값 사용 시 2.59E-08∼1.77E-03, RME 값 사용 시 

2.59E-08∼3.05E-03 mg/kg/day로 확인되었다(그림 3-3). 식품 68종 섭취에 대

한 일일평균노출량의 총 합은 CTE 값 기준 2.41E-03, RME 값 기준 

3.94E-03 이다. 각 식품에 대한 노출농도는 국내 논문 모니터링을 통해 수집된 

자료를 활용하였다(양원호 2016, 목종수 등 2014, 식품의약품안전처 2006, 차현

아 등 2014, 최재만 등 2010, 조상만 등 2009, 김기동 2010).
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그림 3-3. 식품에 대한 경구경로 노출량(㎎/㎏/day)

다. 공기 호흡

  대기환경보전법에 따라 니켈은 대기오염물질, 유해성대기감시물질, 특정대

기유해물질, 장거리이동대기오염물질로 고시되어 있으며, 대기오염물질의 배

출허용기준 및 배출시설의 적용 기준값을 설정하여 관리하고 있다. 

  국립환경과학원 대기환경연보(2018)를 참조한 결과 대기 중 니켈 농도의 

전국 평균은 0.0031 ㎍/㎥(0.0007∼0.012 ㎍/㎥) 농도 범위로 나타났으며, 지

역별로 살펴보면 서울 0.0022 ㎍/㎥, 부산 0.0040 ㎍/㎥, 대구 0.0027 ㎍/㎥, 

인천 0.0038 ㎍/㎥, 광주 0.0010 ㎍/㎥, 대전 0.0021 ㎍/㎥, 울산 0.0031 ㎍/㎥, 

경기도 0.0057 ㎍/㎥, 강원도 0.0014 ㎍/㎥, 충북 0.0039 ㎍/㎥, 충남 0.0030 

㎍/㎥, 전북 0.0011 ㎍/㎥, 전남 0.0027 ㎍/㎥, 경북 0.0055 ㎍/㎥, 경남 0.0042 

㎍/㎥ 으로 나타났다.  
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4절. 인체위해도 결정

1. 작업자

가. 제조 작업자

흡입

  산화니켈 작업자에 대한 호흡경로를 통한 흡입 유해지수(Hazard Quotient, 

HQ)는 모든 시나리오에서 1 미만으로 나타났다. MEASE 모델을 이용해 산출

된 작업자 노출량을 바탕으로 산화니켈의 유해지수를 평가한 결과, 3.93E-05

∼3.14E-02 범위로 ⸢화학물질 및 물리적 인자의 노출기준⸥ (고용노동부고시 

제 2020-48호)에 따른 니켈(불용성화합물)의 노출기준(시간가중평균값(TWA) 

0.2 mg Ni/m3)을 초과하는 공정은 없는 것으로 나타났다(표 3-12).

경피

  산화니켈은 MEASE 툴을 활용한 Tier 1 스크리닝 결과, 경피 노출 위해도 

관리가 가능한 것으로 확인되었으며, 낮은 피부 흡수율로 인하여 앞서 유해성 

평가를 통해 도출된 독성참고치 값은 활용되지 않았다. 따라서 불용성 니켈 화

합물을 사용하는 작업자의 경피 노출에 대한 만성 위해우려 가능성은 낮을 것

으로 사료된다. 흡수율을 고려하지 않더라도 모든 공정에서의 전신 경피 노출

량이 경구 독성참고치 값 0.0055 mg Ni/kg/day보다도 낮으므로, 산화니켈을 사

용하는 작업자의 경피 반복노출로 인한 만성 위해우려 가능성은 낮을 것으로 

사료된다(표 3-12).

노출
경로

독성
참고치

노출량 유해지수 비고

흡입 0.2 mg Ni/m3

(최소) 7.86E-04 mg Ni/m3 3.93E-03

모델예측농도(평균) 2.40E-03 mg Ni/m3 1.20E-02

(최대) 6.28E-03 mg Ni/m3 3.14E-02

경피 -

(최소) 1.12E-05 mg Ni/kg/day -

모델예측농도(평균) 1.41E-04 mg Ni/kg/day -

(최대) 1.11E-03 mg Ni/kg/day -

표 3-12. 산화니켈 작업자에 대한 위해도
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2. 소비자

  산화니켈을 비롯한 니켈 화합물의 경우 현재 소비자 제품에 사용되지 않

는 것으로 확인되었다. 화장품 등의 경우 비의도적으로 극소량 함유될 수 

있으나, 경피 노출 시의 흡수율이 매우 낮은 것으로 확인됨에 따라 위해도 

평가를 생략하였다.

3. 일반인(환경을 통한 간접노출)

가. 음용수(수돗물) 섭취

  음용수 섭취에 의한 니켈의 일일 평균노출량은 정수장별로 4.67E-06∼6.19E-05 

mg/kg/day의 범위로 확인되었으며, 이를 유해지수로 나타내면 1.10E-03∼1.76E-02로 

음용수 섭취에 따른 위해우려 가능성은 낮은 것으로 나타났다(표 3-13).

노출
경로

독성
참고치

노출량 유해지수 비고

경구
0.0055 

mg/kg/day 

(최소) 4.67E-06 mg/kg/day 1.10E-03
국립환경과학원, 

2010
(평균) 2.74E-05 mg/kg/day 4.98E-03

(최대) 6.19E-05 mg/kg/day 1.76E-02

표 3-13. 음용수 섭취로 인한 위해도

나. 식품 섭취

  식품 섭취에 따른 니켈 일일평균노출량을 계산한 결과, 식품 68종 섭취에 

대한 일일평균노출량의 총 합은 CTE 값 기준 2.41E-03, RME 값 기준 

3.94E-03 이다. 이를 유해지수로 나타내면 CTE 값 기준 4.37E-01, RME 값 

기준 7.15E-01로 식품 섭취에 따른 위해우려 가능성은 낮은 것으로 나타났

다(표 3-14).
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노출
경로

독성
참고치

노출농도 유해지수 비고

경구
0.0055 

mg/kg/day 

(CTE) 2.41E-03 mg/kg/day 4.37E-01

양원호, 2016; 
목종수 등 2014; 

식품의약품안전처, 2006; 
차현아 등, 2014; 
최재만 등, 2010; 
조상만 등, 2009; 
김기동, 2010

(RME) 3.94E-03 mg/kg/day 7.15E-01

표 3-14. 식품 섭취로 인한 위해도 

다. 공기 호흡

  대기환경연보 자료를 바탕으로 대기 중 니켈의 전국 노출농도를 확인한 

결과 평균 농도는 3.10E-06 ㎍/㎥(7.00E-07∼1.20E-05 ㎍/㎥)로 나타났다. 일

반인 흡입 독성참고치값 2.00E-05 mg Ni/㎥을 적용하여 유해지수를 산출한 

결과, 지역별 유해지수는 3.50E-02∼6.00E-01의 범위로 확인되어 일반인의 

호흡으로 인한 위해우려 가능성은 낮은 것으로 나타났다(표 3-15).

노출
경로

독성
참고치

노출농도 유해지수 비고

흡입
2.00E-05
mg Ni/㎥

(최소) 7.00E-07 mg Ni/㎥ 3.50E-02

국립환경과학원, 
2018

(평균) 3.10E-06 mg Ni/㎥ 1.55E-01

(최대) 1.20E-05 mg Ni/㎥ 6.00E-01

표 3-15. 공기 호흡으로 인한 위해도
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4장. 생태위해성평가

  불용성 니켈 화합물인 산화니켈은 수용해도가 매우 낮아(최대 4 ㎍/L) 용

해도 상의 농도에서도 독성을 나타내지 않을 것으로 예상된다. 이에 따라 

환경 중에서 가용성 니켈 화합물 대비 생태독성이 낮을 것으로 예상되며 

EU CLP에서도 Aquatic Chronic 4로 분류되었다(NiPERA, 2006; Jim H, 2008; 

ECHA, 2017a). 그러나 7일간 1 mg/L의 흑색 산화니켈로 전환-용해시험 결과 

pH 6에서는 82.8 ㎍/L까지, pH 8에서는 11.7 ㎍/L까지 용해되었다. 이는 어

류와 물벼룩에서 확인된 수생만성독성 NOEC보다는 높은 값이므로, 국내에

서는 수생환경유해성(만성) 구분 1로 분류되었다. 

  니켈은 토양, 대기, 물 등 자연 매체에서 확인되는 매우 흔한 미량금속이므

로, 니켈의 환경 중 농도에 대한 보수적인 위해도 평가가 요구된다. 따라서 

더 높은 수용해도와 니켈이온 방출량을 가진 가용성 니켈 화합물(황산니켈, 

염화니켈)의 노출 자료를 바탕으로 예측무영향농도를 산정함으로써, 산화니켈

의 환경위해성을 보수적으로 판단하고자 하였다. 또한 개별 니켈화합물에 대

한 환경노출 예측모형이 부재하고 모니터링 자료에서의 구분 또한 불가능하

기에, 니켈의 총 농도에 대하여 환경 노출 및 환경위해성평가를 수행하였다.

1절. 생태영향평가

1. 수서생태계

가. 조류

  니켈 화합물에 대한 담수조류 독성시험 자료를 요약하여 표 4-1에 나타내

었다. EC50 값은 Pseudokirchneriella subcapitata에서 81.5 g Ni/L(72 시간, 

Deleebeeck et al., 2004)과 247 g Ni/L(72 시간, AECOM, 2011), 

Desmodesmus subspicatus에서 79 g Ni/L(96 시간, Kuhn et al., 1990), 

Selenastrum capricornutum에서 163 g Ni/L(72 시간, Janssen 

Pharmaceutica, 1992)이 확인되었으며 EC10 값은 Macrocystis pyrifera에서 

967 g Ni/L(48 시간, Golder, 2007; Cited in DeForest and schlekat, 2013), 

NOEC 값은 Selenastrum capricornutum에서 25 g Ni/L가 확인되었다. 
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방법 시험결과 비고

시험종 : 

매개물질 : 

시험법 : 

시험종류 :

GLP여부 :

시험물질 :

Pseudokirchneriella subcapitata

Freshwater

OECD TG 201

Static

Yes

NiCl2

Growth rate

72 hr

EC50= 81.5 g Ni/L
측정농도

Deleebeeck, 

et al., 2004

시험종 : 

매개물질 : 

시험법 : 

시험종류 :

GLP여부 :

시험물질 :

Pseudokirchneriella subcapitata

Freshwater

OECD TG 201

Static

자료없음

NiCl2

Growth rate

72 hr

EC50= 247 g Ni/L
측정농도

AECOM, 

2011

시험종 : 

매개물질 : 

시험법 : 

시험종류 :

GLP여부 :

시험물질 :

Desmodesmus subspicatus

-

DIN 38412, Part 9

Static

자료없음

자료없음

Mortality

96 hr

EC50= 79 g/L
자료없음 (Ni 근거)

Kuhn et al., 

1990

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP여부 :
시험물질 :

Macrocystis pyrifera
Freshwater
EPA/600/R-95/136
Static
자료없음
NiSO4·6H2O

Growth rate
48 hr
EC10= 967 ㎍ Ni/L
측정농도

Golder, 2007 
(Cited in 
DeForest and 
Schlekat, 
2013)

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP여부 :
시험물질 :

Pseudokirchneriella subcapitata
Freshwater
OECD TG 201
Static
자료없음
NiCl2·6H2O

Growth rate
72 hr
EC50 = 163 ㎍ Ni/L
       (0.66 mg NiCl2/L)
NOEC = 25 ㎍ Ni/L
       (0.1 mg NiCl2/L

Janssen 
Pharmaceutica, 
1992

표 4-1. 니켈 화합물에 대한 담수조류 생장저해 값 
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  니켈과 같은 금속류는 수중에 녹아 이온화되므로, 수중 양이온 함량 활성

도, pH, 용존성 유기탄소(DOC) 등에 따라 생태독성의 정도가 달라질 수 있

다. 니켈 화합물에 대한 EC (2008)에서는 이를 정량적으로 설명하기 위한 생

물이용도 모델(Biotic ligand Model)과 종 민감도 분석에 활용할 수 있도록 단

일 종의 생태독성자료 데이터베이스를 제공하고 있으며, 그중 조류에 해당하

는 8개의 데이터는 각각의 종들에 대한 총 64개의 생장저해 독성자료로부터 

유럽의 지표수 표준조건을 기반으로 보정되어 작성되었다(표 4-2). 

학명
표준화된

NOEC 혹은 EC10 (㎍/L)
비고

Scenedesmus accuminatus 42.3

EC, 2008

Desmodesmus spinosus 71.5

Pediastrum duplex 71.7

Chlamydomonas sp 88.8

Ankistodesmus falcatus 90.6

Pseudokirchneriella subcapitata 112.2

Coelastrum microporum 129.4

Chlorella sp. 130.6

표 4-2. 생물이용도 모델에 이용되는 수생태독성자료(조류)
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나. 수서 무척추동물

(1) 물벼룩

급성독성

  니켈 화합물에 대한 물벼룩 급성독성 시험자료를 확인하여 LC50 값을 표 

4-3에 나타내었다. Daphnia magna에서 510 ㎍/L(48 시간, Biesinger and 

Christensen, 1972), Ceriodaphnia dubia에서 13 g Ni /L(48 시간, 

Schubauer-Berigan, 1993), Ceriodaphnia dubia에서 27.6 g Ni/L(48 시간, 

Parametrix Inc, 2004)가 확인되었다. 

방법 시험결과 비고

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Daphnia magna
Freshwater
-
Static
자료없음
자료없음

Mortality
48 hr
LC50= 510 g/L
자료없음(Ni 근거, 
니켈농도 알 수 없음)

Biesinger and 
Christensen, 
1972

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 

시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Ceriodaphnia dubia
Freshwater
EPA-600/6-91-003, 
EPA-600/3-88-034
Static
자료없음
NiCl2

Mortality
48 hr
LC50= 13 g Ni/L
측정농도

Schubauer-
Berigan, 
et al., 1993

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 

시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Ceriodaphnia dubia
Freshwater
ASTM E-729, 
ASTM E-1295-89
Static
자료없음
NiCl2

Mortality
48 hr
LC50= 27.6 g Ni/L
측정농도

Parametrix, 
Inc, 2004
NiPERA, 2008

표 4-3. 니켈 화합물에 대한 무척추동물(물벼룩) 급성독성 값 



등록화학물질 위해성평가 : 산화니켈 (Nickel monoxide)

- 86 -

만성독성

  니켈 화합물에 대한 물벼룩만성독성 시험 자료를 확인한 결과는 표 4-4와 

같다. EC10 값은 Ceriodaphnia dubia에서 생식력에 대해 2.8 g Ni/L(7 일, 

Wirtz et al., 2004), Daphnia magna에서 생식력에 대해 8.8 g Ni/L, 256 g 
Ni/L (21 일, Deleebeeck et al., 2005), 생식력과 사망률에 대해 90 g 
Ni/L(21 일, Kuhn et al., 1989)가 확인되었다. NOEC 값은 사망률에 대하여 

37 g Ni/L (21 일, Deleebeeck et al., 2008), 3.28 g/L(7 일, Parametrix Inc. 

GLP, 2004)이 확인되었다. 
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방법 시험결과 비고

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 

시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Ceriodaphnia dubia
Artifical water
ATSM guideline
EPA guideline
static
No
NiCl2

Reproduction
7 day
EC10= 2.8 g Ni/L
측정농도

Wirtz et al., 
2004

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Daphnia magna
Freshwater
OECD TG 211
Semi-static
No
자료없음

Mortality
21 day
NOEC= 37 g Ni/L
측정농도

Deleebeeck 
et al., 
2008

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 

시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Ceriodaphnia dubia
Freshwater
ASTM-E1562 
OECD, 2000 
Semi-static
Yes
자료없음

Reproduction
7 day
NOEC= 3.28 g Ni/L
측정농도

Parametrix Inc, 
2004

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Daphnia magna
Artificial water
OECD TG 211
Static
No
NiCl2

Reproduction
21 day
EC10= 8.8 g Ni/L
측정농도

Deleebeeck 
et al., 2005

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Daphnia magna
Reconstituted water
OECD TG 211
Static
No
Ni(OAC)2

Reproduction, Mortality
21 day
EC10= 90 g Ni/L
설정농도

Kuhn et al., 
1989

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Daphnia magna
Freshwater
-
Static
No
NiCl2

Reproduction
21 day
EC10= 256 g Ni/L
측정농도

Deleebeeck 
et al., 2005

표 4-4. 니켈 화합물에 대한 무척추동물(물벼룩) 만성독성 값 
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(2) 저서 무척추동물

  니켈 화합물에 대한 저서 무척추동물의 급성/만성독성 시험자료를 수집하

여 표 4-5에 나타내었다. Chironomus riparius에서 762 mg Ni/kg(28 일, 

Vangheluwe and Nguyen, 2014), Hyalella azteca에서 20 mg/kg(7 일, Costello 

et al., 2016) 및 199 mg Ni/kg(28 일, Besser et al., 2013), Caenorhabditis 

elegans에서 1,273 mg Ni/kg(LC50, 96 시간, Rudel et al., 2013), A. 

Teniuremus에서 150 mg Ni/kg(LOEC, 15 시간, Chandler et al., 2014)이 확인

되었다. 

  EU RAR(EC, 2008)에서 제공하고 있는 생태독성자료 데이터베이스 중, 수

서무척추동물에 해당하는 15개의 데이터는 생장률, 사망률, 생식능 등에 대

한 총 113개의 독성값으로부터 유럽의 지표수 표준조건을 기반으로 보정되

어 계산되었다(표 4-6).
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방법 시험결과 비고

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Chironomus riparius
Natural sediment
OECD TG 218, EPA 2000
Flow-through
No
NiCl2

Development rate
28 day
EC10= 762 mg Ni/kg
측정농도

Vangheluwe and 
Nguyen, 2014

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Hyalella azteca
Natural sediment
-
-
자료없음
자료없음

Mortality
7 day
EC10= 20 mg/kg
자료없음(Ni 근거, 
니켈농도 알 수 없음)

Costello et al., 
2016

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Hyalella azteca
Freshwater
ASTM E1706-05
Flow-through
No
NiCl2

Mortality
28 day
EC10= 199 mg Ni/kg
측정농도

Besser et al., 
2013

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Caenorhabditis elegans
Natural sediment
-
Semi-static
No
NiCl2

Mortality
96 hr
LC50= 1273 g Ni/g
예측농도 (Ni 근거)

Rudel et al.,
2013

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Amphiascus tenuiremis
Natural sediment
ASTM E2317-04
Flow-through
No
자료없음

Mortality
15 day
LOEC= 150 mg Ni/kg
측정농도

Chandler et al., 
2014

표 4-5. 니켈 화합물에 대한 저서 무척추동물 급성/만성독성 값
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학명
표준화된

NOEC 혹은 EC10 (㎍/L)
비고

Ceriodaphnia dubia 5.1

EC, 2008

Ceriodaphnia quadrangula 12.9

Peracantha truncata 16.3

Simocephalus vetulus 21.4

Ceriodaphnia pulchella 21.8

Alona affinis 25.1

Daphnia longispina 33.6

Clistoronia magnifica 36.7

Daphnia magna 41.3

Juga plicifera 62.7

Hyalella azteca 74.7

Hydra littoralis 199.1

Chironomus tentans 287.7

Brachionus calyciflorus 497.8

Lymnea stagnalis 4.6

표 4-6. 생물이용도 모델에 이용되는 수생태독성자료(무척추동물)
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다. 어류

급성독성

  수집된 데이터를 토대로 정리한 니켈 화합물의 어류 급성독성 값(LC50)은 

표 4-7과 같다. Brachydanio rerio에서 0.5899 mg Ni/L(96 시간, Alsop and 

Wood, 1993), Rasbora sumatrana에서 0.83 mg Ni/L(96 시간, 

Shuhaimi-Othman et al., 2012), Oncorhynchus mykiss에서 15.3 mg Ni/L(96 

시간, Pane et al., 2003), Pimephales promelas에서 0.4 mg Ni/L(96 시간, 

Hoang et al., 2004), Chelon labrosus에서 118.3 mg Ni/L(96 시간, Taylor et 

al., 1985)가 확인되었다. 
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방법 시험결과 비고

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Brachydanio rerio
Freshwater
-
Static
자료없음
자료없음

Mortality
96 hr
LC50= 589.9 ㎍ Ni/L
측정농도

Alsop and
Wood, 2011

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Rasbora sumatrana
Freshwater
OECD TG 203
Semi-static
자료없음
NiSO4

Mortality
96 hr
LC50= 0.83 mg Ni/L
측정농도

Shuhaimi-Othman 
et al., 2012

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Oncorhynchus mykiss
Freshwater
-
Semi-static
자료없음
NiSO4

Mortality
96 hr
LC50= 15.3 mg Ni/L
측정농도

Pane et al.,
2003

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Pimephales promelas
Freshwater
EPA-600/4-90/027
Semi-static
자료없음
NiCl2

Mortality
96 hr
LC50= 0.4 mg Ni/L
측정농도

Hoang et al.,
2004

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Chelon labrosus
Saltwater
-
Flow-through
Yes
자료없음

Mortality
96 hr
LC50= 118.3 mg Ni/L
측정농도

Taylor et al.,
1985

표 4-7. 니켈 화합물에 대한 어류 급성독성 값
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만성독성

  니켈 화합물에 대한 어류 만성독성 시험 자료를 수집하여 표 4-8에 나타

내었다. NOEC 값은 Pimephales promelas에서 0.057 mg Ni/L(32 일, Birge et 

al., 1984), Oncorhynchus mykiss에서 62 g Ni/L(32 일, Nebeker et al., 

1985), Oryzias Latipes에서 134 g Ni/L(32 일, Nebeker et al., 1985), 

Brachydanio rerio에서 40 g Ni/L(16 일, Dave and Xiu, 1991), 

Oncorhynchus mykiss에서 173 g Ni/L(17 일, Deleebeeck et al., 2007)와 

1,100 g Ni/L (38 일, Nebeker et al., 1984)가 확인되었다. EC10 값으로는 

Cyprinodon variegatus에서 20.7 mg Ni/L(28 일, Golder, 2007) 가 확인되었

다. 

  EU RAR(EC, 2008)에서 제공하고 있는 생태독성자료 데이터베이스 중, 어

류에 해당하는 3개의 데이터는 각 어류 종들의 부화율 및 생장률에 대한 총 

25개의 독성자료로부터 유럽의 지표수 표준조건을 기반으로 보정되어 작성

되었다(표 4-9). 
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방법 시험결과 비고

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 :
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Pimephales promelas
Freshwater
ASTM E-729
Flow-through
자료없음
NiCl2

Mortality, Length
32 day
NOEC= 0.057 mg Ni/L
측정농도

Birge et 
al., 1984

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Oncorhynchus mykiss
Freshwater
-
Flow-through
자료없음
NiCl2

Mortality
32 day
NOEC= 62 g Ni/L
측정농도

Nebeker
et al., 
1985

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Cyprinodon variegatus
Freshwater
ASTM 2004, APHA 1998
Flow-through
Yes
NiSO4

Survival, Growth 
28 day
EC10= 20.7 mg Ni/L
측정농도

Golder,

2007

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Oryzias latipes
Freshwater
-
Flow-through
자료없음
NiCl2

Growth rate
32 day
NOEC= 134 g/L
자료없음 (Ni 근거)

Nebeker  
et al., 
1985

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 

시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Brachydanio rerio
Freshwater
Swedish Standard SS 02 
81 93
Semi-static
자료없음
NiCl2

Hatching time
16 day
NOEC= 40 g Ni/L
설정농도

Dave and 
Xiu, 1991

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Oncorhynchus mykiss
Freshwater
OECD TG 215
Flow-through
Yes
자료없음

Mortality
17 day
NOEC= 173 g Ni/L
측정농도

Deleebeeck  
et al., 2007

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Oncorhynchus mykiss
Freshwater
OECD TG 215
Flow-through
Yes
NiCl2

Survival, Growth
38 day
NOEC= 1,100 g Ni/L
측정농도

Nebeker
et al., 1985

표 4-8. 니켈 화합물에 대한 어류 만성독성 값 



- 95 -

학명
표준화된

NOEC 혹은 EC10 (㎍/L)
비고

Brachydanio rerio 78.1

EC, 2008Pimephales promelas 85.2

Oncorhynchus mykiss 244.2

표 4-9. 생물이용도 모델에 이용되는 수생태독성자료(어류)
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라. 미생물(박테리아)

  니켈 화합물에 대한 미생물(박테리아) 기반 활성슬러지 호흡저해 시험자료

를 수집하여 정리한 데이터는 표 4-10과 같다. EC50 값은 Activated sludge에

서 33 mg/L(30 분, Cokgor et al., 2007), LC50 값은 Colpidium copoda에서 

1.19 mg/L 와 Euplotes aediculatus에서 0.03 mg/L(24 시간, Modoni and 

Romeo, 2006), IC50 값은 Vibrio fisheri에서 265 ㎍/L(IC50, 22 시간, Hsieh et 

al., 2004)가 확인되었다.

방법 시험결과 비고

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Activated sludge
-
ISO 8192
-
자료없음
Ni(NO3)2

Inhibition total 
respiration
30 min
EC50= 33 mg Ni/L
자료없음 (Ni 근거)

Cokgor et al., 
2007

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Colpidium copoda
Freshwater
-
Static
No
NiCl2·6H2O

Mortality
24 hr
LC50= 1.19 mg Ni/L
자료없음 (Ni 근거)

Modoni and 
Romeo, 2006시험종 : 

매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Euplotes aediculatus
Freshwater
-
Static
No 
NiCl2·6H2O

Mortality
24 hr
LC50= 0.03 mg Ni/L
설정농도

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Vibrio fisheri
Saltwater
Microtox Bioassay
Static
자료없음
Ni in 5 % HNO3

Reduction of 
bioluminescence
22 hr
IC50= 265 g Ni/L
자료없음 (Ni 근거)

Hsieh et al.,
2004

표 4-10. 니켈 화합물에 대한 활성슬러지 호흡저해 값
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2. 육상생태계

가. 육상식물

급성독성

  니켈 화합물에 대한 육상식물의 독성시험 자료를 수집한 결과, Phaseolus 

aureus를 이용한 금속 니켈 파우더 노출 연구에서 묘목 발아(Seedling 

emergence)에 대한 EC50 > 100 mg Ni/kg (22 일, John et al., 1999)가 확인되

었으며 Spinicia olearacea에서 수율에 대한 NOEC 13.1 mg Ni/kg(30 일, 

Willaert and Verloo, 1988), Avena sativa에서 수율에 대한 EC10 41 mg 

Ni/kg 이 확인되었다(표 4-11). 또한 EU RAR(EC, 2008)은 토양 환경의 생물

이용도 모델링에서 현장 토양의 특성을 보정할 수 있도록 테스트용 토양의 

pH와 양이온교환용량, 니켈 농도에 대한 정보를 포함한 육상식물의 생태독

성 자료를 제공하고 있어, 이를 표 4-12에 나타내었다.

방법 시험결과 비고

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Phaseolus aureus
Artificial soil
OECD TG 208
Laboratory study
Yes
Nickel powder

Seedling emergence
22 day
EC50> 100 mg Ni/kg
자료없음 (Ni 근거)

John et al, 1999

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Spinicia olearacea
Natural soil(Sandy)
-
Laboratory study
자료없음
Nickel powder

Yield
30 day
NOEC= 18∼93 mg Ni/kg 
dw
자료없음 (Ni 근거)

Willaert and 
Verloo, 1988

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Avena sativa
Natural soil
-
Laboratory study
자료없음
Ni(OAC)2

Grain yield
5 month
EC10= 41 mg Ni/kg
자료없음 (Ni 근거)

De Hann et al., 
1985

표 4-11. 니켈 화합물에 대한 육상식물 급성/만성 독성 값
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시험물질 종 pH OC clay Cb CEC
평형

기간
노출기간 종말점

추가된 

NOEC
총 NOEC

비고

(%) (%) (mg/kgdw) (cmol/kg) (d) (mg/kgdw) (mg/kgdw)

NiCl2

Avena sativa

5.5 0.81 - 14 6 60 110 EC10y(g) 43 57

Halstead 
et al., 1969

5.5 0.81 - 14 6 60 110 EC10y(g) 47 61
5.2 2.38 - 14 11.7 60 110 EC10y(g) 49 63
6.2 0.81 - 14 6 60 110 EC10y(g) 53 67
6.3 0.81 - 14 6 60 110 EC10y(g) 64 78
5.1 2.38 - 14 11.7 60 110 EC10y(g) 238 252
6.4 2.38 - 14 11.7 60 110 EC10y(g) 238 252
6.1 2.38 - 14 11.7 60 110 EC10y(g) 253 267

7.2 2.32 - 14 13 60 110 EC10y(g) 453 467

Ni-acetate

5.6 0.93 12 10 15 - 150 EC10y(g) 66 76

De Haan 
et al., 1985

5.4 1.4 40 26 21 - 150 EC10y(g) 45 71
5.2 1.86 58 46 33 - 150 EC10y(g) 47 93
5 1.98 4 2 9 - 150 EC10y(g) 16 18

5.4 3.95 5 1 19 - 150 EC10y(g) 40 41

NiCl2
Hordeum 
vulgare

3.6 1.73 0.4 1 1.84 7 4 EC10rl 31 32

Rothamsted 
research, 
2005

4.1 33.05 34 26 52.75 7 4 EC10rl 1101 1127
4.1 0.25 25.3 16 8.39 7 4 EC10rl 90 106
4.2 12.52 12.7 3 11.91 7 4 EC10rl 249 252
4.5 1.32 1.5 1 1.84 7 4 EC10rl 46 47
5.1 2.47 3.9 2 4.31 7 4 EC10rl 123 125

5.6 0.99 46.9 19 19.26 7 4 EC10rl 261 280

표 4-12. 생물이용도 모델에 이용되는 육상식물 독성자료 
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시험물질 종 pH OC clay Cb CEC
평형

기간
노출기간 종말점

추가된 

NOEC
총 NOEC

비고

(%) (%) (mg/kgdw) (cmol/kg) (d) (mg/kgdw) (mg/kgdw)

5.6 1.33 4.3 3 4.91 7 4 EC10rl 128 131
6.1 4.3 35.3 39 28.87 7 4 EC10rl 398 437
6.7 1.09 9.6 11 7.8 7 4 EC10rl 106 117
7 0.45 33.2 81 12.85 7 4 EC10rl 211 292
7.6 1.14 19.9 19 19.44 7 4 EC10rl 268 287
7.5 1.37 49.2 113 23.57 7 4 EC10rl 289 402
7.6 0.49 55.4 24 35.26 7 4 EC10rl 587 611
7.6 0.53 19.8 18 13.35 7 4 EC10rl 96 114
7.7 0.31 17.2 11 13.27 7 4 EC10rl 304 315

NiSO4 Lactuca sativa

4.9 - - 16 8 - 63 EC10y(l) 18 34
Gupta 

et al., 1987
5.6 - - 17 41 - 63 EC10y(l) 153 170
7.7 - - 26 10 - 63 EC10y(l) 257 283
6.6 - - 21 20 - 63 EC10y(l) 422 443

NiSO4
Lolium 
perenne

6 1.7 - 19 31 - 56-64 EC10y 110 129
Frossard 

et al., 1989

NiCl2
Lycopersicon 
esculentum

4.5 1.32 1.5 1 1.84 7 28 EC10y(s) 10 11

Rothamsted 
research, 
2005

4.1 0.25 25.3 16 8.39 7 28 EC10y(s) 16 32

3.6 1.73 0.4 1 1.84 7 28 EC10y(s) 21 22

5.6 0.99 46.9 19 19.26 7 28 EC10y(s) 28 47
5.1 2.47 3.9 2 4.31 7 28 EC10y(s) 42 44
5.6 1.33 4.3 3 4.91 7 28 EC10y(s) 52 55

6.7 1.09 9.6 11 7.8 7 28 EC10y(s) 118 129
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시험물질 종 pH OC clay Cb CEC
평형

기간
노출기간 종말점

추가된 

NOEC
총 NOEC

비고

(%) (%) (mg/kgdw) (cmol/kg) (d) (mg/kgdw) (mg/kgdw)

4.2 12.52 12.7 3 11.91 7 28 EC10y(s) 125 128
7.6 0.53 19.8 18 13.35 7 28 EC10y(s) 144 162
6.1 4.3 35.3 39 28.87 7 28 EC10y(s) 150 189
7.7 0.31 17.2 11 13.27 7 28 EC10y(s) 189 200
7.6 1.14 19.9 19 19.44 7 28 EC10y(s) 200 219
7.6 0.49 55.4 24 35.26 7 28 EC10y(s) 224 248
7 0.45 33.2 81 12.85 7 28 EC10y(s) 250 331
7.5 1.37 49.2 113 23.57 7 28 EC10y(s) 504 617
4.1 33.05 34 26 52.75 7 28 EC10y(s) 599 625

NiCl2
Medicago 
sativa

5.2 2.38 - 14 11.7 60 83 EC10y(t) 34 48

Halstead 
et al., 1969

5.5 0.81 - 14 6 60 83 EC10y(t) 36 50
6.2 0.81 - 14 6 60 83 EC10y(t) 39 53
5.1 2.38 - 14 11.7 60 83 EC10y(t) 41 55
6.3 0.81 - 14 6 60 83 EC10y(t) 44 58
6.1 2.38 - 14 11.7 60 83 EC10y(t) 91 105
6.4 2.38 - 14 11.7 60 83 EC10y(t) 92 106
7.6 2.32 - 14 13 60 83 EC10y(t) 371 385

7.2 2.32 - 14 13 60 83 EC10y(t) 383 397

NiSO4 7.5 1.34 9 8 14.6 60
To 

maturity
NOECy 80 88

Liang et al.,
1995

NiSO4
Raphanus 
sativus

7.5 1.34 9 8 14.6 60 30 NOECy 80 88
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시험물질 종 pH OC clay Cb CEC
평형

기간
노출기간 종말점

추가된 

NOEC
총 NOEC

비고

(%) (%) (mg/kgdw) (cmol/kg) (d) (mg/kgdw) (mg/kgdw)

NiSO4 Spinach
4.55 - - 3 7.4 10 30 NOECy 10 13 Willaert 

et al., 19888.1 - - 20 19.6 10 30 NOECy 100 120

NiSO4

Trigonella 
poenum-
gracecum

8.3 0.28 24 14 12.6 7 56 EC10y 84 98
Dang et al., 

1990

NiCl2 Zea mays
7.9 26.6 54 17.3 - 45-50 EC10 119 173 Metwally 

et al., 19898.2 0.7 15.1 40 12.6 - 45-50 EC10 19 59
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나. 육상무척추동물

급성독성

  니켈 화합물에 대한 육상무척추동물 급성독성 시험 자료를 수집하여 표 

4-13에 나타내었다. Lumbricus terrestris에서 염화니켈 노출에 따른 LD50 값 

23.5 mg Ni/kg과 황산니켈 노출에 따른 LD50 값 20.5 mg Ni/kg (48 시간, 

Furst et al., 1993)이 확인되었다. 또한 Caenorhabditis elegans에서 황산니켈 

노출에 따른 생장율에 대한 EC50 값 93 mg Ni/kg 과 NOEC 값 62 mg Ni/kg, 

생식능에 대한 EC50 값 52 mg Ni/kg과 NOEC 값 45 mg Ni/kg 이 확인되었

다.

방법 시험결과 비고

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Lumbricus terrestris
artifical soil
-
Laboratory study
자료없음
NiCl2, NiSO4

Mortality
48 hr
LD50= 52 mg NiCl2/kg
   (= 23.5 mg Ni/kg) 
LD50= 54 mg NiSO4/kg
   (= 20.5 mg Ni/kg) 
자료없음 (Ni 근거)

Furst et al.,  
1993

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Caenorhabditis elegans
Natural soil
ISO 10872
Laboratory study
No
NiSO4

Growth
18 hr
EC50= 93 mg Ni/kg
NOEC= 62 mg Ni/kg
측정농도

Reproduction
18 hr
EC50= 52 mg Ni/kg
NOEC= 45 mg Ni/kg
측정농도

Huguier
et al., 2013

표 4-13. 니켈 화합물에 대한 육상무척추동물 급성독성 값 
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만성독성

  니켈 화합물에 대한 육상무척추동물 만성독성 시험 자료를 수집하여 표 

4-16에 나타내었다. Folsomia candida에서 생식에 대한 EC10 값 20.9 mg 

Ni/kg과 Eisenia fetida에서 생식에 대한 EC10 값 47.6 mg Ni/kg (28 일, 

Ghent Univ/Euras, 2005)이 확인되었다. 또한 Lumbricus rubellus에서 사망에 

대한 EC10 값 859 mg Ni/kg (6∼12 주, Ma, 1982), Eisenia veneta에서 고치

(cocoon) 형성에 대한 EC10 값 91 mg Ni/kg (28 일, Scott-Fordsmand et al., 

1998), Enchyraeus albidus에서 생식에 대한 NOEC 값 180 mg Ni/kg 이 확인

되었다(42 일, Lock and Janssen, 2002). 

  EU RAR(EC, 2008)에서는 육상무척추동물에 대해서도 테스트용 토양의 pH

와 양이온교환용량, 니켈 농도에 대한 정보를 포함한 생태독성 자료를 제공

하고 있다(표 4-15).
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방법 시험결과 비고

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Folsomia candida
-
ISO 11268-2
Laboratory study
자료없음
NiCl2

Reproduction
28 days
EC10 = 20.9 mg Ni/kg
측정농도

Ghent Univ/
Euras, 2005

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Eisenia fetida
-
ISO 11268-2
Laboratory study
자료없음
NiCl2

Reproduction
28 days
EC10 = 47.6 mg Ni/kg
측정농도

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Lumbricus rubellus
Artificial soil
OECD TG 220
Laboratory study
자료없음
자료없음

Mortality
6-12 weeks
EC10 = 859 mg Ni/kg
설정농도

Ma, 1982

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Eisenia veneta
Artificial soil

Laboratory study
자료없음
NiCl2

Cocoon production
28 days
EC10 = 91 mg Ni/kg
설정농도

Scott-
Fordsmand 
et al., 1998

시험종 : 
매개물질 : 
시험법 : 
시험종류 :
GLP 여부 :
시험물질 :

Enchytraeus albidus
Artificial soil
OECD TG 220
Laboratory study
자료없음
NiCl2

Reproduction
42 days
NOEC = 180 mg Ni/kg
측정농도

Lock and 
Janssen,
2002

표 4-14. 니켈 화합물에 대한 육상무척추동물 만성독성 값 
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시험물질 종 pH OC clay Cb CEC
평형

기간
노출기간 종말점

추가된 

NOEC
총 NOEC

비고

(%) (%) (mg/kgdw) (cmol/kg) (d) (mg/kgdw) (mg/kgdw)

NiCl2

Eisenia fetida

4.5 1.32 1.5 1 1.84 7 28 EC10r 46.5 47.6

Ghent 
Univ/
Euras, 
2005

3.6 1.73 0.4 1 1.84 7 28 EC10r 49.8 52.3
4.1 0.25 25.3 16 8.39 7 28 EC10r 54.5 71.5
5.6 1.33 4.3 3 4.91 7 28 EC10r 66.1 69.1
6.1 4.3 35.3 39 28.87 7 28 EC10r 151 184
6.7 1.09 9.6 11 7.8 7 28 EC10r 172 183
5.1 2.47 3.9 2 4.31 7 28 EC10r 182 184
7.6 0.53 19.8 18 13.35 7 28 EC10r 186 201
7.7 0.31 17.2 11 13.27 7 28 EC10r 198 210
5.6 0.99 46.9 19 19.26 7 28 EC10r 230 247
7.6 1.14 19.9 19 19.44 7 28 EC10r 233 260
7.5 1.37 49.2 113 23.57 7 28 EC10r 239 337
4.2 12.52 12.7 3 11.91 7 28 EC10r 362 365

4.1 33.05 34 26 52.75 7 28 EC10r 1110 1140

Folsomia 
candida

5.1 2.47 3.9 2 4.31 7 28 EC10r 20.2 20.9

3.6 1.73 0.4 1 1.84 7 28 EC10r 36.4 36.4

7.6 0.53 19.8 18 13.35 7 28 EC10r 61.7 345
5.6 0.99 46.9 19 19.26 7 28 EC10r 101 108
4.5 1.32 1.5 1 1.84 7 28 EC10r 104 105
4.1 0.25 25.3 16 8.39 7 28 EC10r 120 141

5.6 1.33 4.3 3 4.91 7 28 EC10r 180 183

표 4-15. 생물이용도 모델에 이용되는 육상무척추동물 독성자료
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시험물질 종 pH OC clay Cb CEC
평형

기간
노출기간 종말점

추가된 

NOEC
총 NOEC

비고

(%) (%) (mg/kgdw) (cmol/kg) (d) (mg/kgdw) (mg/kgdw)

6.7 1.09 9.6 11 7.8 7 28 EC10r 269 282
7 0.45 33.2 81 12.85 7 28 EC10r 384 463
4.2 12.52 12.7 3 11.91 7 28 EC10r 527 531
4.1 33.05 34 26 52.75 7 28 EC10r 558 575
7.7 0.31 17.2 11 13.27 7 28 EC10r 562 562
6.1 4.3 35.3 39 28.87 7 28 EC10r 622 635
7.6 1.14 19.9 19 19.44 7 28 EC10r 662 677

7.6 0.49 55.4 24 35.26 7 28 EC10r 1100 1140

Eisenia fetida
6 5.8 10 20 14.5 21 NOECr 180 180 Lock and 

Janssen, 
2002

6 5.8 10 20 14.5 42 NOECr 180 180
6 5.8 10 20 14.5 28 NOECr 320 320

Eisenia veneta 5.5 2.3 5 6 7.9 28 EC10r 85 91

Scott-
Fordsmand 

et al., 
1998
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3. 생물축적성

가. 생물농축성

  니켈은 수생환경에서의 축적성이 낮다(McGeer et al., 2003). 일부 종은 니

켈양을 조직 내에서 조절할 수 있으며(Outridge and Scheuhammer, 1993), 생

물농축계수(bioconcentration factors, BCF)와 노출농도 간의 역 상관관계가 1

∼100 g/L 농도에서 특정 수생생물에 대해 나타났다(Brix and DeForest, 

2000; McGeer et al., 2003). 이는 니켈의 흡수량이 위 농도 범위에서 조절된다

는 것을 뒷받침한다(Muyssen et al., 2003).

  니켈의 생물농축성은 상대적으로 낮다. BCF 값은 해양 이매패류인 

Cerastoderma edule에서 26,500(BCF, Waegeneers and smolders, 2003)로 가

장 높게 나타났다. 다른 개체에서의 BCF 중 가장 높은 값은 시아노박테리아 

Anacystis nidulans에서 확인된 5,613이다. 일반적으로 다른 이매패류에 대한 

BCF는 340 미만(중앙값 270)이므로, C. edule에 대한 BCF는 다른 이매패류

나 수생생물에 대한 대푯값으로 사용하기 어렵다. 지렁이에 대한 니켈의 생

물축적성계수(bioaccumulation factor, BAF)는 0.30으로 상대적으로 낮다(EC, 

2008). 

나. 생물확장성

  니켈의 잠재적인 생물확장성을 설명할 수 있는 연구는 현재까지 보고된 

바 없으며, 기존 연구를 통해 니켈은 먹이사슬의 상위 수준 개체를 고려한

다면 생물확장성보다는 오히려 생물희석(biodilution)을 나타내는 경향이 있는 

것으로 보고되었다. Campbell et al. (2005)의 연구에 따르면 무척추동물의 

조직 내 니켈의 기하평균 농도는 0.45 g Ni/g wet wt인 반면 해조와 물범

에서는 0.045 g Ni/g wet wt로 나타났다. 이 결과를 바탕으로 도출한 영양

전이계수(Trophic transfer factors, TTF) 값은 0.1로, Lapointe and Couture 

(2006)의 결과와 상응한다. Outridge and Schuehammer (1993)에 따르면 야생 

조류 및 포유류 내의 니켈 농도와 먹이 내의 니켈 농도를 비교한 결과 영양

단계가 비슷하거나 더 증가함에 따라 감소하였으며, 이를 근거로 저자들은 
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수생 혹은 육상생물의 먹이사슬에서 니켈의 생물확장성이 나타난다는 증거

는 없다고 결론지었다. 계절성 습지에 서식하는 육상식물, 절지동물, 생쥐 

에서의 생체 내 니켈 농도 측정 결과에서도 니켈의 생물확장성이 관찰되지 

않았다(Torres and Johnson, 2001). 즉 니켈은 생물확장성을 나타내지 않으며 

일반적인 TTF값은 1을 넘지 않을 것으로 사료된다(EC, 2008).
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2절. 예측무영향농도(PNEC) 산정

1. 담수

가. 생물이용도 모델

  니켈과 같은 금속류는 수중에 같은 농도로 존재할지라도 물의 이화학적 

특성에 따라 생물이 이용 가능한 농도가 달라진다. 예를 들어 수중의 양이

온(Ca, Mg, Na 등)과 용해된 유기탄소(Dissolved organic carbon, DOC)의 함

량은 해당 물질과 생물 간의 접촉 정도(생물이용도)에 영향을 줄 수 있다. 

또한, 수중의 금속이온 및 양이온의 활성도는 pH, 알칼리도, DOC에 따라서 

달라진다. 즉, 다양한 환경 인자에 의해서 생태독성의 정도가 달라지는바, 

이를 정량적으로 설명하기 위하여 Biotic ligand model(BLM, 이하 ‘생물이용

도 모델’로 칭함)이 개발되었다(그림 4-1).

그림 4-1. 생물이용도 모델의 개념 모식도

  생물이용도 모델에 따르면 생태독성은 이온 상태의 금속이 Biotic ligand

(예: 아가미)에 축적되는 정도. 즉, 생물이용도에 따라 결정된다(Di Toro et 

al., 2001). 금속이온과 동일한 양이온(Ca2+, Mg2+, Na+ 등)은 금속이온의 생물

이용에 있어서 경쟁 관계로 작용하고 있다. 이러한 특성을 정량적으로 연구

한 결과를 기반으로 수중에 존재하는 경쟁이온의 활성도 정보로부터 생태독
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성을 유발하는 금속이온의 농도 수준을 예측할 수 있다는 것이 생물이용도 

모델의 기본적인 개념이다. 추가로 수중의 경쟁이온 활성도는 직접 측정하

지 않고 별도의 지화학 프로그램을 이용하여 추정한다.

  니켈의 생태독성에 대한 연구는 다양하게 진행되었다. 물벼룩(D. magna)에 

대한 니켈의 생태독성(Deleebeeck et al., 2008)은 Ca과 Mg이온이 증가함에 

따라 선형관계를 나타내며 낮아지는 것으로 알려져 있다. 또한, 다른 물벼룩

(D. pulex)의 경우, 니켈에 대한 생태독성(Kozlova et al., 2009)은 DOC가 증

가함에 따라 낮아지는 것으로 조사되었다(그림 4-2). 

    <Daphnia magna>       <Daphnia pulex>

그림 4-2. 갑각류의 니켈에 대한 생태독성과 경쟁이온 및 DOC 간의 상관관계

  어류(O. mykiss)의 경우, 니켈에 대한 생태독성(Deleebeeck et al., 2007)과 

수소이온 활성도([H+]와의 관계는 비선형관계인 것으로 조사된 바 있다. 이는 

한 종류의 biotic ligand에서 수소이온과 니켈이온이 경쟁하는 것이 아니라 

복수의 biotic ligand에서 경쟁하기 때문인 것으로 추정하고 있다. pH와 관계

는 뚜렷한 선형관계를 갖는 것으로 보고되었다(그림 4-3).
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<Oncorhynchus mykiss>                 *pNi2+＝ -log(Ni2+ activity)

그림 4-3. 어류의 니켈에 대한 생태독성과 수소이온 및 pH 간의 상관관계

  생물이용도 모델은 크게 내재적 민감성(Intrinsic sensitivity)과 환경적 조절

자(Environmental modulator)로 구분된다(Verschoor, 2013). 내재적 민감성(IS 

i)는 종 특이적 특성을 나타내며, 환경적 조절자(EM j)는 현장 수질의 이화학

적 특성을 반영한다. 

  이러한 구조에 의해서 실험실에서 생산된 생태독성 자료로부터 특정 지점

의 수질 특성이 반영된 생태독성을 예측할 수 있다. 실험실에서 생산된 독

성값에서 시험수의 이화학적 특성이 반영된 EM lab water을 제거해줌으로써 

종 고유의 민감도인 ISi를 추출할 수 있다. 여기에 특정 지점의 수질특성이 

반영된 EM site water을 적용하면 해당 현장수의 생태독성을 예측할 수 있

다.

  니켈의 생물이용도 모델은 3대 분류군을 대표하는 생물종을 대상으로 이

미 개발되어 있다(EC, 2008). 모델에서 공통으로 고려하고 있는 경쟁 이온은 

Ca과 Mg이온이다. 미세조류의 모델은 수소이온을 같이 고려하고 있다. 다

만, 어류의 경우 앞에서 설명한 바와 같이 복수 종류의 biotic ligand에서 수

소이온과 니켈이온이 경쟁하기 때문에 H이온이 아닌 pH와의 관계를 고려하

는 구조로 생물이용도 모델이 개발되었다. 미세조류와 어류의 생물이용도 

모델은 각 Pseudokirchneriella subcapitata와 Oncorhynchus mykiss을 대상으

로 개발되었으며, 갑각류의 생물이용도 모델은 Daphnia magna, 

Ceriodaphnia dubia, Daphnia pulex를 대상으로 개발되었다(그림 4-4). 유럽연
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합의 니켈 생태위해성평가 보고서에서는 Daphnia magna와 Ceriodaphnia 

dubia의 모델을 제안하였으며 생물별 니켈 생물이용도 모델에 이용되는 평

형상수를 표 4-16에 정리하였다.

그림 4-4. 생물 분류군별 니켈 생물이용도 모델의 구조

P. subcapitata * C. dubia ** D. magna ** Merged of crustacean * O. mykiss *

SpH 
(slope of pH 

function)

- 0.8587 0.1987 0.5961 0.324

Q10 - 1.581 5.646
C. dubia = 2.203
D. magna = 3.524

-

Q50 - - - - 3.002

EC50*
Ni2+(μM) 3.57 - - - -

logK 
H-BL

6.5 - - - -

logK 
Ca-BL

2.0 3.53 3.53 3.53 3.6

logK 
Mg-BL

3.3 3.57 3.57 3.57 3.6

 * De Schamphelaere et al., 2006; ** Deleebeeck et al., 2008. 

표 4-16. 생물이용도 모델에 이용되는 평형상수 

  생물이용도 모델은 앞에서 제시한 바와 같이 특정 생물을 대상으로 개발

된 모델이다. 따라서 수질 준거치는 다양한 민감도의 분포함수를 이용하기 

때문에 특정 생물로 개발된 생물이용도 모델을 종간 외삽을 거쳐 다른 생물

에게 적용할 필요가 있다. 유럽연합의 지침(EC, 2011)에 따르면 수생태계를 
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대표하는 분류군을 미세조류와 수생무척추동물, 척추동물로 구분하고 동일

한 분류군에 속하는 생물들은 비슷한 생리학적인 특성과 독성작용 방식을 

갖는 것으로 가정하였다. 각 분류군별로 생물이용도 모델이 개발되어 있다

면 종간 외삽을 통해 생태독성자료의 모든 생물에 대한 지역 특이적 생태독

성이 예측 가능하다고 제시하였다. 그림 4-5는 미세조류, 수생무척추동물, 

척추동물에 대한 생물독성예측모델의 종간 외삽 모식도이다.

그림 4-5. 생물독성예측모델의 종간 외삽 모식도

나. 생물이용도에 대한 독성자료

  니켈의 생물이용도 모델을 이용할 수 있는 생태독성자료는 독성값 뿐만 

아니라 시험수의 화학분석결과를 같이 제시한 자료이어야만 한다. EU 

RAR(EC, 2008)에서는 생물이용도 모델를 적용하기 위하여 별도의 생태독성 

데이터베이스를 구축하였다(표 4-17). 구축된 생태독성 데이터베이스의 독성 

값은 유럽의 지표수 표준조건에서의 독성 값으로 보정되었다(표 4-18). 
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분류 종민감성

표준화된  
NOEC or 

EC10 
(㎍/L)

분류 종민감성

표준화된 
NOEC 
or EC10 
(㎍/L)

Fish

Brachydanio rerio 78.1 
(n=5)

Inverte 
brates

Ceriodaphnia dubia 5.1

Pimephales promelas 85.2 
(n=3)

Ceriodaphnia 
quadrangula 12.9

Oncorhynchus mykiss 244.2 
(n=17) Peracantha truncata 16.3

Amphi
bian

Xenopus laevis 222.2 
(n=7) Simocephalus vetulus 21.4

Gastrophryne carolensis 287.8 
(n=5)

Ceriodaphnia 
pulchella 21.8

Bufo terrestris 922.2 
(n=5) Alona affinis 25.1

Algae

Scenedesmus 
accuminatus 42.3 Daphnia longispina 33.6

Desmodesmus spinosus 71.5 Clistoronia magnifica 36.7

Pediastrum duplex 71.7 Daphnia magna 41.3

Chlamydomonas sp 88.8 Juga plicifera 62.7

Ankistodesmus falcatus 90.6 Hyalella azteca 74.7

P. subcapitata 112.2 Hydra littoralis 199.1

Coelastrum microporum 129.4 Chironomus tentans 287.7

Chlorella sp. 130.6 Brachionus 
calyciflorus 497.8

Plant
Lemna gibba 19.7 Lymnea 

stagnalis 4.6
Lemna minor 34.4

표 4-17. 생물이용도 모델에 이용되는 수생태독성자료

구분
pH DOC Na Mg K Ca Cl SO4 Alkalinity

　 (mg/L) (mg/L) (mg/L) (mg/L) (mg/L) (mg/L) (mg/L) (mg CaCO3/L)

Otter 
River

8.1 3.16 6.18E-04 4.77E-04 1.39E-04 1.17E-03 6.63E-04 3.54E-04 5.38E-04

표 4-18. 유럽의 지표수 표준 조건 
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  유럽연합에서는 니켈의 생물이용도 모델에 이용될 수 있는 총 31종의 수생태

독성자료를 제공하고 있다. 어류 3종의 독성 값 중에서 P. promela는 3개, O. 

mykiss는 17개, B. rerio는 3개의 독성자료로부터 계산되었다. 양서류 3종의 경우 

X. laevis는 7개, B. terrestris는 5개, G. carolensis는 5개의 독성자료로부터 계산

되었다. 물벼룩류 8종의 독성값은 D. magna는 50개, D. longispina는 4개, C. 

dubia는 15개, C. quadrangula는 8개, C. pulchella는 3개, S. vetulus는 4개, P. 

truncata는 4개, A. affinis는 1개의 독성자료로부터 계산된 값이다. 단각류 H. 

azteca의 독성값은 1개의 독성자료로부터 계산되었고, 곤충류인 C. tentans는 7개, 

C. magnifica는 1개의 독성자료로부터 계산되었다. 복졸류의 경우 L. stagnalis는 

7개, J. plicifera는 1개의 독성자료로부터 계산되었다. 윤충류인 B. calyciflorus는 

6개, 그 외 분류군인 H. littoralis는 1개의 독성자료로부터 독성 값이 계산되었다. 

미세조류 8종의 경우 64개의 독성자료로부터 독성 값이 계산되었다. 결과적으로 

유럽 지표수의 표준조건에서의 31종의 독성 값은 총 217개의 독성자료를 이용하

여 제시된 생태독성자료이며 유럽연합의 수질기준 도출관련 지침(EC, 2011)에서 

제안한 최소 필요자료 요건을 충족하고 있다. 본 자료를 이용하여 생물이용도 모

델을 통해 지역 특이적인 31종의 독성 값이 예측될 수 있다. 

다. 지역 특이적 종 민감도 분포

  니켈의 종 민감도 분포는 생물이용도 모델을 이용하여 지역 특이적으로 

예측이 가능하다. 앞에서 언급했던 31종에 대한 민감도를 186개 연평균 자

료의 수질 이화학적 특성에 따라 예측하여 종 민감도 분석을 통해 HC5 값

을 산출하였다. 그림 4-6은 종 민감도 분포 분석의 예시로서, 2016년 연평균 

자료 중 한 지점에 대해 수질 이화학적 특성이 반영된 31종의 만성 독성 값

을 예측하고 로그-표준분포를 따르는지 검토한 결과이다. 지역 특이적으로 

예측된 31종의 만성 독성 값에 대한 정규성 검증으로 Anderson-Darling test

와 Kolmogorov-Smirnov test, Cramer von Mises test를 실시하였으며 각 연

평균 자료에 대한 186개의 종 민감도 분포는 정규성 테스트를 모두 통과하

였다. 
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그림 4-6. 니켈에 대한 수생환경 종 민감도 분포(예)

2. 저질

  국내 퇴적물에 대한 오염평가 기준은 「하천·호소 퇴적물 오염평가 기

준」(국립환경과학원예규 제687호, 2015.11)로 제시되었다. 이는 저서생물 보호

와 오염여부 판정기준으로 제안된 생태독성자료에 기반한 지침값으로써, 퇴적

물 위해성평가를 위한 니켈의 예측무영향농도로도 활용이 가능하다(표 4-19). 

                         등  급
항  목    

I II III IV

하천 니켈(mg/kg) 40 이하 87.5 이하 330 이하 330 초과

호소 니켈(mg/kg) 53 이하 87.5 이하 330 이하 330 초과

비고 :  등급별 퇴적물의 상태(금속류)
                Ⅰ 등급 : 저서생물에 독성이 나타날 가능성 거의 없음
                Ⅱ 등급 : 저서생물에 독성이 나타날 가능성 있음
                Ⅲ 등급 : 저서생물에 독성이 나타날 가능성 비교적 높음
                Ⅳ 등급 : 저서생물에 독성이 나타날 가능성 매우 높음

표 4-19. 하천·호소 퇴적물 항목별 오염평가 기준
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  우리나라 하천, 호소 퇴적물 오염평가 기준의 I, II 등급을 구분하는 수치는 

벨기에 플란더스 주의 퇴적물 배경농도 도출 방법과 유사한 방법을 적용하여 

도출된 것으로 추정된다(국립환경과학원 2011, 하천퇴적물 배경농도 산정 연

구). 벨기에 플란더스 주는 퇴적물측정망에서 퇴적물의 이화학적 농도, 독성, 

생태군집 구조에 대해 조사하여 결과를 평가할 때 적용하는 배경지역 퇴적물

의 이화학적 농도 및 생태계 군집 구조에 대한 참고치, 독성값(effect 

concentration) 등을 활용하여 항목별로 4등급으로 구분하고, 종합하여 5 단계

로 평가하였다. 또한 담수 퇴적물에 대한 이화학적 농도 가이드라인값을 가

능한 도달하거나 유지해야 하는 수준으로 고시하였다(표 4-20). 

항목

벨기에 플란더스 주* 미국 워싱턴 주

Reference 
value

Consensus 2 SCO CSL

니켈(mg/kg) 11 32 26 110

* 플란더스 주는 일정한 실트, 점토 함량을 가진 퇴적물의 농도 기준치를 예시하고, 각 퇴적물 입도에 따라 
환산한 수치를 적용

표 4-20. 외국의 퇴적물 기준

  

  수집된 생태독성자료 중 가장 보수적인 값인 Hyalella azteca에서의 독성 값

(EC10) 199 mg Ni/kg(NiCl2)에 퇴적물 실험에 사용되는 평가계수(Assessment 

factors) 10 (EC, 2011)을 사용하여 예측무영향농도 19.9 mg/kg를 도출할 수 있다. 

하지만, 위 농도는 국내 하천 퇴적물의 니켈 배경농도 값인 39.5 mg/kg(국립환경

과학원, 2011) 보다 낮아 생태위해성평가를 수행하는데 제한이 있으므로, 하천·

호소 퇴적물 오염평가 기준」(국립환경과학원예규 제687호, 2015.11)에서 가

장 보수적으로 판단하여 Ⅰ 등급 값인 40 mg/kg을 저질 예측무영향농도로 결정

하였다.  
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3. 토양  

가. 생물이용도 모델

  EC (2008)에서는 토양에서 니켈의 생물이용도를 도출함에 있어, 토양생물

에 대한 니켈의 생태독성자료를 활용할 때 적어도 두 가지 특성을 고려하도

록 제안하고 있다. 첫 번째는 노후화된 니켈의 독성, 두 번째는 토양의 양이

온교환용량(CEC : cation exchange capacity)이다. 이는 현장 토양에서의 니

켈독성과 실험실 조건에서의 니켈독성에 큰 차이가 있을 수 있기 때문인데, 

실험실에서의 독성시험은 토양에 새롭게 추가된 니켈의 노출에 따른 독성 

파라미터가 산출된다. 그러나 현장에서의 니켈은 시간적으로 이미 노후화된 

상태이며 따라서 시험실의 조건보다 니켈의 독성이 낮을 수 있어, 이를 보

정하여야 한다.

  토양에서 니켈의 노후화 관련 고정계수(fixation factors)는 spiking 후 1일

과 540일 사이의 동위 원소 교환 가능한 분율(isotopically exchangeable 

fraction)을 기준으로 도출된 값이다(EC, 2008). 즉, 540일 동안 노후화된 니

켈은 신규 니켈보다 고정계수 만큼 독성이 낮으며, 독성 파라미터도 고정계

수 만큼 증가하는 것을 의미한다. 또한, pH가 증가할수록 고정계수가 증가

하는 것으로 조사되었다(그림 4-7). EU RAR(EC, 2008)에서는 니켈독성의 감

소되는 특성을 아래의 함수로 제안하였다.

  exp

그림 4-7. 토양에서 니켈의 노후화 관련 고정계수와 pH 간의 상관관계
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  양이온교환용량은 토양의 니켈 독성에 영향을 미치는 것으로 유럽연합 보

고서에서 입증되었기 때문에, 토양 생물별로 제안된 양이온교환용량(CEC)과 

독성 값 간의 간단한 회귀 모델의 기울기를 본 보고서에 적용하였다(그림 

4-8)(표 4-21).

그림 4-8. 토양에서 만성독성과 양이온교환용량 간의 단일 선형 회귀

  

분류 종 회귀방정식 및 계수 기울기
(+ 95% 
신뢰구간)

R² 적용 생물

Invertebr
ates

Eisenia fetida – 
reproduction

EC50 (y=0.95x+1.76) 0.95 (0.61∼1.28) 0.72 연체동물

Folsomia candida – 
reproduction

EC50 (y=1.17x+1.70) 1.17 (0.72∼1.63) 0.7 갑각류

Plants

Hordeum vulgare – 
root elongation

EC50 (y=1.12x+1.57) 1.12 (0.83∼1.42) 0.83 모든 식물

Lycopersicon 
esculentum – growth EC50 (y=1.27x+1.06) 1.27 (0.76∼1.79) 0.67

L. esculentum 
에만 적용

Microbial 
functions

Nitrification EC50 (y=1.00x+1.42) 1 (0.51∼1.48) 0.6 모든 미생물

Substrate induced 
respiration

EC50 (y=1.34x+1.38) 1.34 (1.08∼1.59) 0.92

바이오매스의
모든지표(glut
amateinduced
respirationand
ATPcontent.)

Maize induced 
respiration

EC20 (y=1.22x+1.37) 1.22 (0.68∼1.76) 0.72

탈수소효소를
포함한천연기
질호흡또는기
초토양호흡

표 4-21. 토양에서 니켈 독성과 양이온교환용량의 회귀 모델 개요
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나. 생물이용도에 대한 독성자료

  생물이용도 모델을 이용하기 위해서는 독성값 뿐만 아니라 테스트용 토양

의 pH와 양이온교환용량, 니켈 농도에 대한 정보도 같이 제공되는 독성자료

를 이용해야 한다. 따라서 EU RAR(EC, 2008)에서 제공하는 육상식물(표 

4-13), 육상무척추동물(표 4-15), 토양미생물 독성자료(표 4-22)를 이용하였

다. 자료의 신뢰도를 높이기 위하여, 그 중에서 노출기간이 명확히 명시되지 

않았거나 CEC 회귀모델의 기울기에 대하여 외삽이 가능한 생물이 명확히 

제시되지 않은 독성자료는 제외하였다.
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시험
물질

과정 pH
OC clay Cb CEC 기간 추가된 NOEC 총 NOEC

비고
(%) (%) (mg/kgdw) (cmol/kg) (mg/kgdw) (mg/kgdw)

NiSO4 ATP content 6 1.2 9 9 10.3 9 y 77 86 Wilke, 1988

NiCl2

Glucose 
respiration

5.1 2.47 3.9 2 4.31 24 h 35 37

University of 
Leuven, 2005

6.7 1.09 9.6 11 7.8 24 h 45 56

7.7 0.31 17.2 11 13.27 24 h 56 67

7.6 1.14 19.9 19 19.44 24 h 116 135

7.6 0.53 19.8 18 13.35 24 h 140 158

7.6 0.49 55.4 24 35.26 24 h 167 191

7 0.45 33.2 81 12.85 24 h 242 323

5.6 0.99 46.9 19 19.26 24 h 254 273

7.5 1.37 49.2 113 23.57 24 h 302 415

6.1 4.3 35.3 39 28.87 24 h 376 415

Glutamate 
respiration 

(CO2 release)

7 0.93 2 8 1.5 1.5 y 55 63

Haanstra et al., 
1984

4.4 7.4 5 4 52.5 1.5 y 55 59
7.5 1.86 60 39 30 1.5 y 55 94
6 3.31 9 2 11 1.5 y 55 57

Maize 
respiration

7.6 0.53 19.8 18 13.35 28 d 28 45

6.7 1.09 9.6 11 7.8 28 d 30 41

3.6 1.73 0.4 1 1.84 28 d 42 43

5.6 1.33 4.3 3 4.91 28 d 55 58

7 0.45 33.2 81 12.85 28 d 88 169

6.1 4.3 35.3 39 28.87 28 d 121 160

7.5 1.37 49.2 113 23.57 28 d 203 316

표 4-22. 생물이용도 모델에 이용되는 토양 미생물 독성자료
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시험
물질

과정 pH
OC clay Cb CEC 기간 추가된 NOEC 총 NOEC

비고
(%) (%) (mg/kgdw) (cmol/kg) (mg/kgdw) (mg/kgdw)

4.2 12.52 12.7 3 11.91 28 d 343 346

7.7 0.31 17.2 11 13.27 28 d 370 381

7.6 0.49 55.4 24 35.26 28 d 446 470

Nitrification

4.1 0.25 25.3 16 8.39 4-28 d 20 36

University of 
Leuven, 2005

5.1 2.47 3.9 2 4.31 4-28 d 37 39
5.6 0.99 46.9 19 19.26 4-28 d 44 63
7.6 1.14 19.9 19 19.44 4-28 d 47 66
7.6 0.53 19.8 18 13.35 4-28 d 53 71
6.1 4.3 35.3 39 28.87 4-28 d 62 101
6.7 1.09 9.6 11 7.8 4-28 d 67 78
7.7 0.31 17.2 11 13.27 4-28 d 67 78
4.2 12.52 12.7 3 11.91 4-28 d 111 114
5.6 1.33 4.3 3 4.91 4-28 d 137 140
7.6 0.49 55.4 24 35.26 4-28 d 169 193
4.1 33.05 34 26 52.75 4-28 d 170 196
7 0.45 33.2 81 12.85 4-28 d 214 295
7.5 1.37 49.2 113 23.57 4-28 d 439 552

Respiration
(CO2 release)

4.4 7.4 5 4 52.5 82 w 291 295
Doelman et al., 

1984

Urease
7.5 1.86 60 39 30 1.5 y 90 129

Doelman et al., 
1986

7 0.9 2 8 1.5 1.5 y 120 128
4.4 7.44 5 4 52.5 1.5 y 540 544
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다. 지역 특이적 종 민감도 분포

  니켈의 종 민감도 분포는 ‘니켈의 노후화에 대한 독성 추정 모델’과 

‘니켈 독성과 양이온교환용량(CEC) 간의 회귀모델’을 이용하여 지역 특이

적으로 예측이 가능하다. 앞에서 언급했던 25종에 대한 민감도를 6,436개 연

평균 자료의 토양 이화학적 특성에 따라 예측하여 종 민감도 분석을 수행하

였다. 대상 지점에서의 니켈에 대한 토양생태독성을 예측하는 것은 다음의 

절차와 같다. 1 단계는 25종의 종 특이적 민감도에 대상 지점의 pH를 적용

하여 aged-Y절편을 계산하는 것이다. 2 단계는 생물별로 CEC 회귀모델의 

기울기와 1 단계의 aged-Y절편을 이용하여 대상 지점의 양이온교환용량이 

고려된 독성 값을 예측한다. 3단계 대상지점에서 예측된 25종의 만성 독성 

값으로부터 종 민감도 분포 분석을 통해 HC5를 산출한다. 

1단계 =        ×  

           exp

2단계 =  

log Pr    

  × log     

3단계 =  log    for  

  종 민감도 분포 분석의 예시로서 pH 7과 15 CEC cmol/kg 조건이 반영된 

25종의 만성 독성 값을 예측하고 log-normal distribution에 따르는지 검토하

여 아래 그림 4-9에 나타내었다. 지역 특이적으로 예측된 31종의 만성 독성 

값에 대한 정규성 검증으로 Anderson-Darling test와 Kolmogorov-Smirnov 

test, Cramer von Mises test를 실시하였으며 각 연평균 자료에 대한 6,427개

의 종 민감도 분포는 정규성 테스트를 모두 통과하였다.



등록화학물질 위해성평가 : 산화니켈 (Nickel monoxide)

- 124 -

그림 4-9. 니켈에 대한 육상환경 종 민감도 분포(예)



- 125 -

3절. 환경노출평가

1. 환경거동  

가. 배출

  산화니켈은 흡수 및 흡착제, 중간체, 공정속도조절제, 자성세라믹스 및 적

층콘덴서 제조 등 5가지 용도로 등록되었으며, 화학물질 통계조사(2016)에서 

착색제, 접착제/결합제, 세정 및 세척제, 착화제, 전도제, 부식방지제, 분진결

합제, 전기도금제 등의 다양한 용도가 확인되었다. 산화니켈은 등록 시 국내

에서 제조되지 않으며 전량 수입하는 것으로 보고되었다. OECD 

Transformation/Dissolution test 지침에 의해 산화니켈의 용해도를 측정한 결

과, 니켈 이온(Ni2+)의 농도는 2 ㎍/L로 매우 낮게 나타났다(NiPERA, 2006; 

Jim H, 2008).

  대기 중 니켈의 84 %는 니켈 광석 제련 및 정제활동으로 인한 배출을 포

함하며, 토양 분진, 화산, 산불 등의 자연적 배출이 16 %를 차지한다. 토양으

로 배출되는 니켈은 주로 제련 및 정련작업과 하수 슬러지의 처리 과정에서 

유입되며, 토양 및 대기 중 니켈이 빗물에 용해되어 수계로 유입될 수 있다

(WHO, 2000). 

나. 분포

흡착 및 탈착

  대기 중에서 니켈은 미세 입자 형태 혹은 다른 미세먼지에 흡착된 형태로 

존재한다. 바람에 의해 분산되거나, 중력에 의해 침강되거나, 빗물에 녹아 

침전하며 이동(transport)한다. 니켈의 증착 속도(deposition rate)는 시간·공

간적 조건에 따라 변동성이 크다(EC, 2008). 니켈 입자의 크기에 따라 중력

에 의한 침강 속도가 달라지면서 대기 중 반감기 또한 영향을 받는데, 0.3∼

0.5 ㎛ 크기의 입자가 갖는 평균 반감기는 30일이다(Schroeder et al., 1987; 

cited in ATSDR, 2005). 

  금속과 토양 간의 상호작용은 주로 토양 표면에서 일어나며, 표면의 금속 

농도가 과부하 되지 않는 이상 하향 수송(downward transportation)은 잘 일
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어나지 않는다. 다만 기후적 변화로 인해 토양의 pH, 산화/환원 균형 혹은 

용해물 조성이 변화하게 되면 토양 내 금속의 이동성 또한 영향을 받는다

(EC, 2008). 일반적으로 토양 내 pH가 증가하게 되면 금속이온의 수용량은 

증가하되 양이온의 이동성은 감소한다. 니켈은 특정 지질 환경에서는 불용

성 침전물 형태로 존재하지만, 다른 금속이온의 농도나 토양의 pH 변화에 

따라 흡착성이 크게 변할 수 있다(Giusti et al., 1993; cited in ATSDR, 2005). 

Merian (1991)은 니켈과 미량 원소의 이동성을 토양의 pH 변화에 따라 상대

적으로 비교한 결과, pH가 높은(6.7∼8.8) 환경에서보다 낮은(4.2∼6.6) 환경

에서 니켈이 더 높은 이동성을 갖는 것을 확인하였다.

  니켈은 토양에서 수계로의 이동성이 가장 높은 금속이며 지표수에서 입자

와 이온 상태로 모두 존재할 수 있다. 주변의 흡착 가능한 고체상 물질 존

재 여부, 유/무기 리간드의 종류와 농도, 물리·화학적 상호작용(복합체 형

성, 침전/용해, 흡착/탈착, 산화/환원 등)과 같은 요인은 니켈의 토양에서 수

계로의 이동성과 더불어 담수와 바닷물에서의 이동성, 생물학적 가용성에 

영향을 미칠 수 있다(EC, 2008). 

  금속 물질의 분배계수(Kp)를 산출하는 경우, 옥탄올-물 분배계수를 활용하

는 것은 적합하지 않기에 측정치를 사용하는 것이 권장되고 있다(TGD, 

2003). EC (2008)은 유럽 담수 수체의 현장 측정 결과를 바탕으로 위해성 평

가에 사용될 수 있는 니켈의 분배계수를 아래와 같이 제공하고 있으며 

OECD (2008) 또한 해당 값을 인용하여 니켈 화합물 전체에 대한 분배계수

로 보고하였다(표 4-23).

Partition coefficient for Kp (L/kg) logKp 비고

water-soil 726 2.86

EC, 2008water-sediment 7,079 3.85

water-suspended matter 26,303 4.42

표 4-23. 니켈 화합물의 분배계수 
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다. 분해

  니켈 원소는 환경중에서 잘 분해되지 않으며, 화학적 순환 과정(e.g. 침출, 

침강, 침식, 식물체로의 흡수)에 의해 환경 구획에서 제거되거나 다른 구획

으로 이동한다. 금속은 유기금속화합물을 제외하고는 생물적/비생물적 분해

율과 무관하므로, 니켈은 비생분해성 물질로 분류되어야 한다(EC, 2008). 

라. 축적

잔류성

  잔류성·축적성, 고잔류성·고축적성 특성은 일반적으로 유기물 잔기

(moiety)를 포함한 모든 유기물질(유기금속 등)에 적용할 수 있으며 화학에서 

유기물질의 공통 정의에 따라 잔류성·축적성 및 고잔류성·고축적성 특성 

기준은 무기물질에 적용할 수 없다(ECHA, 2017b). 

생물농축성

  일반적으로, 니켈의 생물농축은 상대적으로 낮다. BCF는 해양 이매패류인 

Cerastoderma edule에서 26,500(BCF, Waegeneers and smolders, 2003)로 가

장 높았다. 다른 개체에 대한 BCF 중 가장 높은 값은 시아노박테리아 

Anacystis nidulans에서의 BCF 5,613이다. 일반적으로 다른 이매패류에 대한 

BCF는 340 미만(중앙값 270)이므로, C. edule에 대한 BCF는 다른 이매패류

나 수생생물에 대한 대푯값으로 사용하기 어렵다. 지렁이에 대한 니켈의 생

물축적성계수(BAF)는 0.30으로 상대적으로 낮다(EC, 2008). 
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2. 환경매체농도

  니켈에 대한 환경매체 중의 농도는 「화학물질의 위해성에 관한 자료 작

성지침(2017)」에 따라 국내 개별 모니터링 사업의 실측 자료를 우선하여 산

정하였다. 니켈 화합물에 대한 생태위해성평가는 환경노출 수준에 대한 예

측모형이 부재하여 이를 대신할 환경모니터링 자료를 사용하였다. 니켈 화

합물을 별개로 구분하여 환경 예측농도를 추정하는 것은 제한적인 모니터링 

자료로 인해 불가능하였다. 

가. 담수

  국내 수질의 니켈 모니터링 자료는 수질 측정망에서 산단하천 지점 대상

으로 월 1회 수행하고 있으며 용존 니켈 농도로 조사되고 있다. 2017∼2018

년 전국 86개 지점의 모니터링 결과는 표 4-24와 같다.

  수질 측정망은 물환경보전법에 따라 국가에서 운영하고 있으며, 자료의 

신뢰성 확보가 가능하고, 전국적, 수계별 자료의 확보가 가능하다는 장점이 

있으나 DOC, 양이온 농도, 알칼리도 등의 측정값을 포함하지 않다는 한계점

이 있다. 따라서 용존 니켈, DOC, 알칼리도 등 필요한 수질 정보를 포함하

는 자료(수계관리위원회, 2015∼2016)를 추가로 이용하였다. 

모니터링 지점 농도(mg/L) 비 고

산단하천

한강(23개 지점) 0.048 (N.D.*∼2.091)

수질측정망, 

2017∼2018

낙동강(24개 지점) 0.031 (N.D.∼1.593)

영산강(24개 지점) 0.031 (N.D.∼1.583)

금강(15개 지점) 0.008 (N.D.∼1.583)

* N.D. : 불검출

표 4-24. 국내 니켈 수질 모니터링 자료  



- 129 -

  수계관리위원회(2015∼2016)에서는 국내 수계 지천 48개 지점에서 2015년

(3회/년)과 2016년(1회/년)에 걸쳐 니켈을 조사하였다. 또한, 해당 사업에서는 

용존 총 니켈뿐 아니라 니켈 독성에 영향을 줄 수 있는 환경인자(pH, 용존

유기탄소, 알칼리도, 용존 Ca, Mg, Na 등)도 조사 항목에 포함되어 있다(표 

4-25). 

구분 Ni pH DOC Na mg Ca Alkalinity

단위 ㎍/L -　 mg/L mg/L mg/L mg/L
mg 

CaCO3/L

10 분위수 0.21 7.06 1.22 9.27 3.21 16.2 37.5

25 분위수 0.42 7.28 1.90 12.6 4.22 18.5 46.3

50 분위수 0.70 7.53 3.32 21.4 5.29 23.3 58.3

75 분위수 1,80 7.82 5.45 42.3 6.58 31.2 72.6

90 분위수 5.71 8.20 7.33 80.8 8.03 42.8 86.3

표 4-25. 국내 수계 지천에서의 모니터링 결과(2015∼2016)

  조사 시기인 2015년 48지점의 144개 조사 값으로부터 하위 90 분위수의 

니켈 농도는 4.02 g/L, 2016년 48지점의 48개 조사 값으로부터 90 분위수의 

니켈 농도는 4.38 g/L인 것으로 조사되었다. 또한, 2015년 연평균 값에 대

한 90 분위수의 니켈 농도는 4.16 g/L, 2016년 연평균 값에 대한 90 분위수

의 니켈 농도는 개별 자료의 결과와 동일하게 조사되었다. 2016년 니켈 90 

분위수가 2015년도 보다 소폭 높은 것으로 보이나 유의적 차이는 확인되지 

않았다. 2015년부터 2016년까지 전체 연평균 자료 96개에 대한 90 분위수는 

4.52 g/L으로 조사되었다. 
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나. 저질

  전국규모의 퇴적물에 대한 니켈의 존재 수준을 평가하기 위하여 퇴적물 측

정망의 자료를 활용하였다. 본 자료는 물환경정보시스템(http://water.nier.go.kr 

/index.jsp)에서 확인이 가능하며 2015년부터 2017년까지 2회/년 주기의 976개 

조사 값이 수집되었다. 연도별 조사지점은 2015년과 2016년에 162지점, 2017

년에 165지점으로 3지점이 추가되었다. 

다. 토양

  토양오염실태조사에서 2015년부터 2017년까지의 1회/년 주기로 조사된 총 

10,148개의 자료를 검토한 결과, 니켈이 측정된 자료는 총 9,389개로 확인되었고 

동일 지점 토양의 pH 분포도 함께 조사하였다. 전체 자료에서 3년 기간에 2회 

이상 모니터링된 지점을 선별하여 6,436 지점의 연평균 니켈 농도를 도출한 결과 

하위 10 분위수가 4.1 mg/㎏, 90 분위수가 42.9 mg/㎏, 상응하는 pH는 10 분위수

가 5.9이며 90 분위수가 8.7로 조사되었다. 중간값은 14.1 mg/㎏으로 확인되었다.
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4절. 생태위해도 결정

1. 담수

  니켈의 생물이용도를 반영할 수 있는 이화학적 수질인자들(pH, Alkalinity, 

DOC, Major Cations 등)이 함께 모니터링된 자료가 사용되었다. 생물이용도 모

델을 이용하여 예측된 니켈의 만성 무영향농도(PNEC) 값을 기반으로 위해성

을 평가한 결과, 총 186개의 연평균 자료 중에서 13개 자료가 만성 무영향

농도를 초과하였으며 초과율은 6.99 %로 조사되었다(그림 4-10). 

그림 4-10. 담수에서의 니켈 만성 예측무영향농도와 국내 연평균 값 비교

2. 저질

  2015년부터 2017년까지 연 2회 주기로 조사한 국내 976개 값으로부터 167

개의 연도별 결과에 대한 연평균 값과 예측무영향농도를 비교하였다. 예측

무영향농도 40 mg/kg을 초과한 연평균 자료는 11개이며 초과율은 6.59 %로 

조사되었다. 3년간 연평균 값의 90 분위수 37.1 mg/kg과 예측무영향농도를 

비교하여 산출된 유해지수는 0.93이었다. 즉, 대부분 지역에서 퇴적물에서의 

니켈 화합물에 대한 위해성은 낮은 것으로 확인되었다(그림 4-11).
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그림 4-11. 저질에서의 니켈 만성 예측무영향농도와 국내 연평균 값 비교

3. 토양

  국내의 2015년부터 2017년까지 총 9,389개 모니터링 자료에서 3년간 2회 

이상 조사된 6,427 지점이 선별되었으며, 각 지점의 연평균 값을 생물이용도 

모델을 통해 얻은 지역 특이적인 만성 예측무영향농도와 비교하였다. 예측

무영향농도를 초과한 지점은 226개로써 국내 토양의 3.52 %에서 토양환경에 

대한 위해 우려가 확인되었다. 유해지수의 하위 90 분위수는 0.55로 조사되

었으며 대부분 지역에서 니켈 화합물에 대한 위해성은 낮은 것으로 확인되

었다(그림 4-12). 

그림 4-12. 토양에서의 니켈 만성 예측무영향농도와 국내 연평균 값 비교
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4. 이차독성

  유해화학물질이 생물축적성 또는 생물확장성 물질인 경우, 상위 영양단계

에 해당하는 조류 또는 포유류 등에 대한 독성영향을 바탕으로 먹이생물에 

대한 예측무영향농도(PNEC)를 추정하여 이차독성 평가를 진행한다. 니켈은 

수생생물의 생체 내에 축적되지만, 생물 축적 계수(bioaccumulation factors, 

BCF)는 일반적으로 낮은 것으로 조사된 바 있다(McGeer et al., 2003). 특정 

수생생물의 경우, 니켈 1∼100 ㎍/L 농도 범위 내에서 체내 흡수에 대한 능

동적 조절이 일어날 수 있는 것으로 입증된 바 있다(Muyssen et al., 2004). 

  먹이사슬에 대하여 생태계와 니켈의 노출 경로 간의 관련성이 검토될 필

요가 있다. 특히, 더 높은 니켈 농도를 축적하는 경향이 있는 먹이 생물을 

기반으로 하는 먹이사슬이 우선적으로 검토되어야 한다. 일반적인 수생태계

의 금속류 노출경로에 관련된 먹이사슬은 아래와 같다. 

1) =  → →

2) =  → →

  이와 같은 먹이사슬을 고려하여 이차독성을 평가하기 위해서는 조류와 수

달 등과 같은 상위 포식자에 대한 니켈 독성자료들이 요구된다. 일반적으로 

조류에 대한 독성 연구가 대부분이며 수달과 같은 포유동물에 대한 독성자료

는 매우 제한적이다. 유럽연합의 경우, 수달에게 노출되는 경로는 고려되지 

않았으며 생물 축적 계수가 낮은 어류를 먹이 생물로 하는 노출경로도 고려하

지 않았다. 상대적으로 생물 축적 계수가 높은 이매패류를 섭취하는 조류를 

대상으로 이차독성을 평가하였다. 이러한 특성을 고려하여 담수 이매패류 혹

은 기수지역에서 서식하는 이매패류와 그것을 섭취하는 상위 포식자에 대한 

먹이사슬을 고려하여 니켈의 이차독성을 평가하고자 하였다.
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가. 생태독성자료 수집

  니켈의 먹이 섭취에 대한 독성자료는 닭 및 오리 속의 조류들에 대한 자료가 

대부분인 것으로 조사되었다. 닭 또는 꿩과 등의 독성자료는 육상생태계로부터

의 노출경로에 활용될 수 있으며 오리과의 독성자료는 수생태계로 부터의 노출

경로에 활용될 수 있다. EC (2008)의 경우, 아래 표 4-26의 독성자료를 기초로 

하여 각 과별 가장 낮은 독성 값을 선택하여 예측무영향농도를 도출하였다. 본 

연구에서는 수생생물을 먹이로 하는 Anas platyrhynchos(청둥오리)의 독성자료 

중 가장 낮은 독성 값인 200 mg/kg을 선택하여 니켈의 이차독성을 평가하였다.

그룹 종
노출
기간

종말점
식이성 Ni (mg/kg) 총량 또는 

첨가된 Ni
비고

NOEC LOEC

Chicken
Gallus 

domesticus

42 day 체중 >150 - 첨가
Wilson et al., 
2001

21 day 체중 -
<300 (14% 
reduction)

첨가
Ling and 
Leach, 1979

28 day 체중 >13 - 총량
Oscar et al., 
1995

28 day 체중 500 700 첨가
Weber and 
Reid, 1968

Mallard
Anas 

platyrhync
hos

90 day
체중, 
번식

>800 - 첨가
Eastin and 
O’shea, 
1981

90 day 떨림 200
800 

(100%)
첨가

Cain et al., 
1981

90 day 사망율 800
1200 
(71%)*

첨가

90 day Growth 800
1200 
(22%)*

첨가

* 60일간 노출함

표 4-26. 조류의 먹이 섭취에 의한 니켈 독성
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나. 예측무영향농도

  유럽연합의 지침(EC, 2011)에 따르면 이차독성을 평가하기 위한 예측무영

향농도의 산출 방법은 다음과 같다. 1) 니켈에 대하여 주요 노출되는 조류의 

독성자료가 존재할 경우, 해당 생물의 독성 값에 직접 평가계수를 적용하는 

방법이 있고, 2) 니켈에 대하여 주요 노출되는 조류의 독성자료가 제한적일 

경우, 보편적으로 확보된 다른 종의 독성자료로부터 NOAEL 값을 산출하고 

목표로 하는 생물의 bw/dfi (body weight / daily food intake)를 적용하여 독성 

값을 추정하는 방법이 있다.  

 

1) or        

2) or     ×   

                      

  앞에서 제시한 독성자료에서 선택된 A. platyrhynchos은 식물성 이외에 곤

충류와 무척추동물 등 동물성도 먹는 잡식성 조류로서 이매패류를 주로 섭

취한다고 가정하기는 어렵다. 때문에 그 독성 값에 기초하여 이매패류를 섭

취하는 대표적인 조류인 물떼새의 독성 값이 추정되었다. A. platyrhynchos

의 독성 값 200 mg/kg에 A. platyrhynchos의 bw/dfi을 적용하여 니켈의 

NOAEL이 산출될 수 있다. EC (2008)에서 제시된 A. platyrhynchos의 평균 

체중 457 g과 dfi 175 g/d를 이용하여 NOAEL 76.9 mg/kg/day이 산출되었다. 

다음 단계로 물떼새의 평균 체중 555 g과 dfi 338 g/d를 고려하여

(Goss-Custard, 1977) 물떼새의 독성 값 123 mg/kg도 추정되었다. A. 

platyrhynchos의 독성 값으로 부터 물떼새의 독성 값을 추정함으로써 향후 

고려하게 될 이매패류의 생물 축적 계수와 상위 포식자 간의 먹이사슬이 일

치되었기 때문에 평가계수 10이 적용되었으며 결과적으로 유럽연합의 이차

독성 영향 평가에서는 예측무영향농도 12.3 mg/kg이 도출되었다. 이러한 기

존 연구의 예측무영향농도는 도출과정이 앞에서 설명한 것과 같이 검토됨에 

따라 본 연구에 활용되는 것은 적절하다고 판단되었다. 만약, 어류 섭취에 

대한 조류의 이차독성을 평가하는 것이 목적이라면 국내에 쉽게 관찰되는 

어식성 조류인 왜가리를 고려하는 것도 적절할 수 있다. 앞에서 언급한 니



등록화학물질 위해성평가 : 산화니켈 (Nickel monoxide)

- 136 -

켈의 NOAEL 76.9 mg/kg/day에 왜가리의 평균체중 1.36 kg(Mullarney et al., 

2009)과 dfi 0.4 kg/day (0.28 g/min)(Cardarelli et al., 2017)를 적용하면 왜가

리의 독성 값 259 mg/kg로 추정이 가능하다. 평가계수 10을 적용하여 어류 

섭취에 대한 예측무영향농도 25.9 mg/kg이 도출될 수 있다. 하지만, 이 값은 

일반적인 어류의 생물 축적 계수보다 높은 계수를 갖는 특정 어류가 조사될 

경우에 활용이 가능할 것이다. 

다. 환경예측농도

  먹이 섭취에 대한 환경예측농도는 먹이생물에 대한 실측 조사 결과를 이

용하거나 필요할 경우 환경매체의 환경예측농도로부터 역산할 수 있다. 유

럽연합의 지침(EC, 2011)에서는 환경예측농도를 계산하는 방법을 제공하고 

있다. 지표수 니켈 농도의 90 분위수와 생물 축적 계수를 이용하여 환경예

측농도를 산출할 수 있다. 

 or      ×  

  본 연구에서 고려하는 노출경로는 이매패류를 섭취하는 물떼새와 어류를 

섭취하는 왜가리이다. 첫 번째로 물떼새의 경우, 이매패류에 대한 생물 축적 

계수는 앞에서 언급한 270 L/kg을 사용하였다. 지표수의 니켈 농도로써 수생

환경예측농도의 설정 부분에서 설명한 2015년부터 2016년까지 96개 연평균 

자료의 90 분위수인 4.52 ㎍/L를 사용하였다. 다만 물떼새의 서식지를 고려

하였을 때, 기수지역에 대한 니켈 농도 분포와 비교하여 도출된 수생환경예

측농도의 사용이 적절한지 평가할 필요는 있다. 본 연구에 활용된 지표수 

모니터링 자료에서 강 하구나 기수지역인 조사지점은 금강권역의 세 지점이

었다. 해당 지점의 2015년부터 2016년까지의 연평균 값의 범위는 0.18-4.94 

㎍/L로 수생환경예측농도 4.52 ㎍/L는 그 범위 안에 속한다. 결과적으로 물

떼새를 대상으로 이매패류 섭취에 대한 환경예측농도는 1.22 ㎍/L로 산출되

었다. 두 번째로 왜가리의 경우, 사용되는 수생환경예측농도는 동일하다. 니

켈에 대한 어류의 생물 축적 계수는 EC (2008)에서 이용한 간단한 회귀함수
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(McGeer et al., 2003)를 이용하였다. 니켈의 노출농도가 수생환경예측농도 

4.52 ㎍/L일 때 어류의 생물 축적 계수는 9.64 L/kg이며, 결과적으로 왜가리

를 대상으로 어류 섭취에 대한 환경예측농도는 0.04 ㎍/L로 산출되었다. 다

만, 어류의 생물 축적 계수를 추정하는 함수는 노출 농도와 생물 축적 계수 

사이의 음의 관계를 가정하고 있으므로 향후 사용에 신중한 검토가 필요할 

것이다(그림 4-13).

그림 4-13. 어류의 생물 농축 계수와 노출 농도의 관계

라. 생태위해도 결정

  이차독성에 대한 생태위해도는 두 가지로 산출되었다. 이매패류를 섭취하

는 물떼새의 경우와 어류를 섭취하는 왜가리의 경우로 구분하였다. 첫 번째

로 물떼새의 경우 먹이 생물 섭취에 대한 예측무영향농도는 12.3 mg/kg이며 

환경예측농도는 1.22 mg/kg로써 유해지수는 0.37로 산출되었다. 두 번째로 

왜가리의 경우 먹이 생물 섭취에 대한 예측무영향농도는 25.9 mg/kg이며 환

경예측농도는 0.04 mg/kg로써 유해지수는 0.17로 산출되었다. 두 가지 노출 

경로에 따른 유해지수는 모두 1 미만으로 니켈의 이차독성에 대한 위해성이 

낮은 것으로 조사되었다(표 4-27).

생물 PNEC oral PEC oral BCF 유해지수

물떼새 12.3 mg/kg* 1.22 mg/kg 270 (median of bivalve)* 0.37

왜가리 25.9 mg/kg 0.04 mg/kg 9.64 (equation of bivalve)* 0.17

* EC, 2008. Risk assessment report – Nickel and nickel compounds

표 4-27. 이차독성에 대한 위해도 결정
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5장. 종합결론

1절. 인체위해성평가 결과

1. 작업자

  공정별 시나리오를 바탕으로 MEASE 모델을 구동하여 작업자 노출량을 예

측한 결과, 작업자의 흡입 및 경피 위해우려 가능성은 낮게 나타났으며 현

시점에서 산화니켈에 대한 추가적인 위해저감 조치는 필요하지 않은 것으로 

나타났다. 

2. 소비자

  소비자 용도의 사용 사례가 확인되지 않았고, 현재 화장품법과 전기용품 

및 생활용품 안전관리법에 따라 니켈의 함량과 용출량을 규제하고 있다. 현

시점에서 산화니켈에 대한 추가적인 위해저감 조치는 필요하지 않은 것으로 

평가되었다.

3. 일반인

  음용수, 식품에 대한 국내 모니터링 자료를 바탕으로 자연환경 매체에 대

한 니켈 노출량과 그에 따른 인체위해도를 평가한 결과 모든 지점에서 유해

지수 1을 초과하지 않았다. 흡입 노출을 평가한 결과도 마찬가지로 모든 지

점에서 흡입 노출량이 유해지수 1 미만이었다. 따라서 별도의 추가적인 관

리대책 마련이 필요하지는 않은 것으로 평가되었다.



- 139 -

2절. 생태위해성평가 결과

  산화니켈에 대한 생태위해성평가는 각 니켈 화합물의 환경노출 수준에 대

한 예측모형이 부재하고, 이를 대신할 환경모니터링 자료에서는 니켈 화합

물 내 개별 화합물간의 구분이 불가능하여, 불가피하게 니켈 화합물의 총 

농도를 기반으로 하여 환경 노출 및 위해성평가를 진행하였다. 니켈은 지각

의 구성성분으로서 자연적인 배경농도를 가지고 있기 때문에 자연배경농도

를 고려한 생태위해성평가 방법을 적용하였다. 전국적인 환경노출 수준은 

토양, 퇴적물, 하천수에 대한 전국 측정망 자료를 이용해서 확인한 결과 전

반적으로 유해지수가 1 미만인 것으로 평가되었으나, 일부 지점들에서 국지

적 규모로 유해지수가 1을 초과하는 지점들이 확인되었다, 다만 이 결과는 

본 보고서의 평가대상물질인 산화니켈을 포함한 전체적인 니켈 화합물 전체

의 환경 배출 결과로 인한 것으로 추정된다. 

1. 담수

  이화학적 수질인자(pH, Alkalinity, DOC, Major Cations 등) 자료가 확보가능

한 지점별로 BLM 기반 생태독성민감도 분포를 평가하였다. 이를 통해 PEC와 

PNEC을 도출한 결과 전국적 규모에서는 유해지수가 1 미만으로 평가되었으

나, 일부 지점에서 수생환경에 대한 유해지수가 1을 초과하는 것으로 평가되었

다. 위해우려 가능성이 확인되는 지점의 추가적인 모니터링 자료(예: 측정망 

자료) 검토를 바탕으로, 재평가가 필요한 것으로 보인다.

2. 저질

  현장 오염퇴적물 독성 DB로부터 도출된 TELk, PELk, AETk 등을 통해서 

생태위해성평가를 수행하였다. 수행 결과, 총 조사지점 167 지점에서 11 지

점(6.59 %)에서 유해지수가 1을 초과하는 것으로 평가되었다. 위해우려 가능

성이 확인되는 지점의 추가적인 모니터링 자료(예: 측정망 자료) 검토를 바

탕으로, 재평가가 필요한 것으로 보인다.
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3. 토양

  니켈의 생물이용도를 고려하기 위해 토양 중 pH를 고려하고, 전국 평균 

양이온교환용량값을 가정해서 위해성평가를 수행하였다. 그 결과 전국적 규

모에서는 총 6,427 조사지점(2015∼2017)에서 226 지점(3.52 %)에서 유해지수

가 1을 초과하는 것으로 평가되었다. 위해우려 가능성이 확인되는 지점의 

추가적인 모니터링 자료(예: 측정망 자료) 검토를 바탕으로, 재평가가 필요한 

것으로 보인다.
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Nickel monoxide 노출 경로

대상 구분 노출 시나리오 세부 노출시나리오 경구 흡입 경피

인
체
위
해
성

작업자 노출
제조 및 
생산 작업

중간체 - ○ -

공정속도 조절제 - ○ -

흡착제 - ○ -

자성세라믹스 및 
페라이트 파우더 제조

- ○ -

적층콘덴서 제조 - ○ -

화학반응 촉매 - ○

소비자 노출 - - - - -

환경을 통한
간접노출

음용수 섭취 수돗물 섭취 ○ - -

식품 조리 조리식품 섭취 ○ - -

공기 호흡 일상 호흡 - ○ -

생
태
위
해
성

수생태계 수생태

담수 ü

저질 ü

토양생태계 토양생태 토양 ü

이차독성 - - ○

○: 위해 없음,  ×: 위해 우려,  ü: 재검토필요, - : 평가 제외

표 5-1. 위해성평가 결과 종합 
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3절. 위해저감방안

  산화니켈 사용에 대한 작업자 노출량을 모델 구동을 통해 산출한 결과 유

해지수는 1 미만이었으며, 등록된 국내 사용 용도에 대하여 충분한 위해도 

관리가 이루어지는 것으로 확인되었다. 다만 금속물질에 적용할 수 있는 

Tier 1 노출 평가 툴의 경우 환기장치를 활용한 노출위해도 저감을 설정할 

수 없으므로, 분진의 침적에 따른 노출이 발생할 것을 대비하여 충분한 환

기시설을 설치·운영하고 얼굴, 목 부위의 노출을 제어할 수 있는 전신 보

호 장구 착용이 필요할 것으로 판단된다. 필요하다면 작업 시간의 단축도 

권장된다. 

  환경 중 니켈 화합물의 농도를 개별적으로 측정하는 것이 불가능함에 따

라, 환경매체 내의 니켈 총량을 측정 및 계산하여 보수적으로 인체 위해도를 

평가하였다. 일반인의 환경을 통한 간접노출 경로에서 모두 위해도가 유해지

수는 1 미만으로 나타났으며, 따라서 추가적인 관리대책 마련이 필요하지는 

않은 것으로 판단된다. 

  퇴적물환경에 대한 니켈의 환경위해성평가 결과 총 조사지점(167지점) 중 

11지점(6.59 %)에서 유해지수가 1 이상인 것으로 평가되었다. 하수처리시설의 

미생물활성에 대해서는 전국적 및 국지적 규모의 하수처리시설에 대한 예측

환경농도의 부재로 위해성평가를 수행하지 않았다. 육상환경에 대한 니켈의 

환경위해성평가 결과 총 조사지점(6,427지점) 중 226지점(3.52 %)에서 유해지

수가 1 이상인 것으로 평가되었다. 각 생태 환경에서 위해우려 가능성이 있

는 지점에 대해서는 추가 모니터링 자료 검토를 바탕으로, 재평가가 필요할 

것으로 보인다. 
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주요 용어

 1. 위해성평가(Risk assessment) : 유해성이 있는 화학물질이 사람과 환경에 노

출되는 경우 사람의 건강이나 환경에 미치는 결과를 예측하기 위해 체계적

으로 검토하고 평가하는 것을 의미함

 2. 유해성확인(Hazard identification) : 화학물질의 특성, 유해성 및 작용기 등

에 대한 연구자료를 바탕으로 화학물질이 사람의 건강이나 환경에 좋지 아

니한 영향을 미치는 것을 규명하고 그 증거의 확실성을 검증하는 것을 의

미함

 3. 노출평가(Exposure assessment) : 환경 중 화학물질의 정성 및 정량 분석자

료를 근거로 화학물질이 인체 또는 기타 수용체 내부로 들어오는 노출 수

준을 추정하는 것을 의미함

 4. 노출계수(Exposure assessment) : 노출평가 시 화학물질의 노출량 결정과 관

련된 계수를 의미함

 5. 노출경로(Exposure pathway) : 화학물질이 배출원으로부터 사람 또는 환경

에 노출될 때까지의 이동 매개체와 그 경로를 의미함

 6. 생체지표(Biomarker) : 화학물질의 노출과 관련하여 생체 내에서 측정된 화

학물질을 말하거나, 화학물질의 대사체 또는 그 화학물질이 특정 분자나 세

포와 작용하여 생성된 화학물질을 의미함

 7. 노출량-반응 평가(Dose-response assessment) : 화학물질의 노출수준과 이에 

따른 사람 및 환경에 미치는 영향과의 상관성을 규명하는 것을 의미함

 8. 생물농축(Bioconcentration) : 생물의 조직 내 화학물질의 농도가 환경매체 

내에서의 농도에 비해 상대적으로 증가하는 것을 말하며, 그 농도비로 표

시한 것을 생물농축계수라 함

 9. 생물확장(Biomagnification) : 화학물질이 생태계의 먹이 연쇄를 통해 그 물

질의 농도가 포식자로 갈수록 증가하는 것을 의미함

 10. 평가계수(Assessment Factor) : 화학물질 독성에 대한 동물실험 결과를 인

체 외삽하거나 민감 대상까지 적용하기 위한 임의적 보정의 값을 의미함
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11. 독성참고치(Reference Dose, RfD) : 식품 및 환경매체 등을 통하여 화학물

질이 인체에 유입되었을 경우 유해한 영향이 나타나지 않는다고 판단되는 

노출량을 의미함. 내용일일섭취량(TDI: Tolerable Daily Intake), 일일섭취허

용량(ADI: Acceptable Daily Intake), 잠정주간섭취허용량(PTWI: Provisional 

Tolerable Weekly Intake) 또는 흡입독성참고치(RfC: Reference 

Concentration) 값도 충분한 검토를 거쳐 RfD와 동일한 개념으로 사용함

12. 무영향수준(Drived No Effect Levels, DNEL) : 화학물질이 인체에 일정기준 

이상 노출되어서는 안 되는 수준을 의미함

13. 예측무영향농도(Predicted No Effect Concentration, PNEC) : 인간 이외의 

생태계에 서식하는 생물에게 유해한 영향이 나타나지 않는다고 예측되는 

환경 중 농도를 의미함

14. 예측환경농도(Predicted Environment Concentration, PEC) : 예측모델에 의

해 추정된 환경 중 화학물질의 농도를 의미함

15. 반수영향농도(Effective Concentration 50%, EC50) : 일정 시험기간 동안 통

계적으로 시험생물 수의 50%가 독성영향을 받는 농도를 의미함

16. 반수치사농도(Lethal Concentration 50%, LC50) : 일정 시험기간 동안 통계적

으로 시험생물 수의 50%가 죽는 수용액상의 시험물질 농도를 의미함

17. 무영향관찰용량/농도(No Observed Adverse Effect Level, NOAEL/ No 

Observed Adverse Effect Concentration, NOAEC) : 만성독성 등 노출량-반

응시험에서 노출집단과 적절한 무처리 집단 간 악영향의 빈도나 심각성이 

통계적으로 또는 생물학적으로 유의한 차이가 없는 노출량 혹은 노출농도

를 의미함. 다만, 이러한 노출량에서 어떤 영향이 일어날 수도 있으나 특

정 악영향과 직접적으로 관련성이 없으면 악영향으로 간주되지 않음

18. 최소영향관찰용량/농도(Lowest Observed Adverse Effect Level, LOAEL / 

Lowest Observed Adverse Effect Concentration, LOAEC) : 노출량-반응시

험에서 노출집단과 적절한 무처리 집단 간 악영향의 빈도나 심각성이 통계

적으로 또는 생물학적으로 유의성 있는 증가를 보이는 노출량 중 처음으로 

관찰되기 시작하는 가장 최소 노출량을 의미함
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19. 유해지수(Hazard quotient, HQ) : 화학물질의 위해도를 표현하기 위해 인체 

노출량을 RfD로 나누거나 PEC을 PNEC으로 나눈 수치를 의미함

20. QSAR(Qualitative or Quantitative Structure-Activity Relationship) : 유해성 

시험을 하지 않고도 물질의 분자 또는 분자 구조의 연관성을 비교하여 유

해성을 예측하기 위해 개발된 프로그램을 의미함

21. Read-across : 유해성 자료 등 정보가 있는 물질과 대상 물질을 비교하여 

유해성을 도출하는 방법을 의미함
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