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化妆品引起的皮肤刺激性和眼刺激性的评估

对于确保产品安全至关重要，其评价在中国是依据

《化妆品安全技术规范》(2015 版)[1](以下简称“《规

范》”)中“毒理学试验方法”进行。本文对毒理学

试验方法中的皮肤刺激性/腐蚀性试验、急性眼刺激

性/腐蚀性试验的国内、外相关标准情况进行梳理和

比对，分析目前标准存在的具体问题并提出建议。 
1  皮肤刺激性/腐蚀性试验 

从无需进行试验的情况、分阶段试验、受试

物处理、介质种类、实验动物的选择、动物数量

及动物检疫时间、动物准备、染毒剂量、染毒步

骤、观察时限等方面，将国家标准 GBZ/T240.6- 
2011[2]、GB/T21604-2008[3]、GB/T15670.7-2017[4]、

经济合作与发展组织(OECD)测试指南 404[5]与《规

范》[1]进行比对，其中 GB/T15670.7-2017 同《规

范》一致，包括急性皮肤刺激性试验和多次皮肤

刺激性试验，其余 2 项标准只针对急性皮肤刺激

性/腐蚀性试验。 

1.1  无需进行试验的情况 
从受试物的物理性质、化学性质及其体外试

验结果等方面，比较了各标准中无需进行试验的

情况的差异，见表 1。鉴于其他标准的情况及目前

体外试验方法快速发展的形势，建议《规范》在

对于不进行试验的情况中增加体外试验结果的相

关内容。 
1.2  分阶段试验 

在《规范》里分阶段试验的要求为如怀疑受

试物可能引起严重刺激或腐蚀作用，可采取分段

试验，将 3 个涂布受试物的纱布块同时或先后敷

贴在 1 只家兔背部脱毛区皮肤上，分别于涂敷后

3 min、60 min 和 4 h 取下一块纱布，皮肤涂敷部

位在任一时间点出现腐蚀作用，即可停止试验。

上述 3 项国标和 OECD 404 中的分阶段试验的主

要内容与《规范》基本一致，不同点在于 GB/ 
T21604-2008 和 OECD 404 中描述为 3 个涂布受试

物的纱布块先后作用于动物皮肤，并非“同时或
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先后”。此外，分阶段试验完成后，正式试验的

要求也各不相同：《规范》和 GBZ/T240.6-2011
无相关描述。GB/T21604-2008 中要求如果怀疑受

试物质具有强烈的刺激性而无腐蚀性，则使用一

块试验贴作用于动物皮肤 4 h。GB/T15670.7-2017
中要求如果无腐蚀作用，则需另选 2 只家兔进行

敷用时间为 4 h 的试验。OECD 404 中要求如果在

取下 后一块纱布后没有观察到腐蚀作用，则观

察动物 14 d，并 多使用 2 只动物进行敷用时间

为 4 h 的试验，确认刺激性或阴性反应。 
1.3  受试物处理 

依据受试物的物理状态对受试物处理的差异

进行比较。对于液体受试物，各标准的要求基本

一致，即不需稀释，使用原液。对固体受试物的

处理要求存在差异，具体差异情况见表 2。上述标

准均要求当使用水以外的介质时，应考虑到该溶

剂对受试物皮肤刺激性的影响，GBZ/T240.6-2011

还列出了介质的种类，如凡士林、阿拉伯树胶、

乙醇和水、羧甲基纤维素、聚乙二醇、丙三醇、

植物油和矿物油等，操作性更强。 
1.4  动物选择、动物数量及动物检疫时间 

分别从动物选择、动物数量及动物检疫时间

方面，对各标准的相关规定进行了比较，具体差

异情况见表 3。为避免试验期间动物相互抓挠，上

述标准均要求单笼饲养。动物数量方面，OECD 
404 依据所观察到的动物反应的不同，所使用的动

物数量也不同，表现为因分阶段试验结束后正式

试验的要求，使用的动物数为 3 只；在未进行分

阶段试验的特殊情况下，2~3 只家兔进行涂敷时间

为 4 h 的试验，当使用 2 只动物时，如都表现出相

同的反应，就不需要进一步的测试。否则，需要

第 3 只动物进行试验。即 OECD 404 中要求的动

物数量为≥2 只。上述标准均要求如要澄清某些可

疑的反应则需增加实验动物数。 
 

表 1  无需进行试验的情况的差异比较 
Tab. 1  Comparison of differences in cases where no in vivo testing was necessary 

标准文件 物理性质 化学性质 体外试验结果 其他 

《规范》 强 酸 或 强 碱 (pH
值 ≤ 2 或 ≥
11.5) 

有很强的经皮吸收毒性，经皮 LD50<200 mg·kg−1

体 质 量 、 在 急 性 经 皮 毒 性 试 验 中 剂 量 为

2 000 mg·kg−1 体质量仍未出现皮肤刺激性作用

无 无 

GBZ/T240.6-2011 强 酸 或 强 碱 (pH
值≤2 或≥11)

有很强的经皮吸收毒性(LD50≤200 mg·kg−1 体

质量) 
在充分并公认的体外试验结果中

确定可能产生腐蚀或刺激毒性、

从受试样品的结构活性构效关

系可以预见潜在的腐蚀毒性 

无 

GB/T21604-2008 同《规范》 具有很强的经皮吸收毒性、在急性经皮毒性试验

中，在限量试验剂量 2 000 mg·kg−1 体质量时仍

未出现皮肤刺激作用 

根据体外试验的结果预知具有腐

蚀作用 
无 

GB/T15670.7-2017 同《规范》 无 无 该 受 试 物 应 视 为

对 皮 肤 具 有 腐

蚀性 
OECD 404 无 无 根据证据权重分析或以前的体外

试验被判定为腐蚀性、刺激性或

未分类时 

无 

 
表 2  受试物处理的差异比较 
Tab. 2  Comparison of differences in preparation of the test chemicals 

标准文件 液体受试物 固体受试物 其他 

《规范》 一般不需稀释，可

直接使用原液 
研磨成细粉状，并用水或其他无刺激性溶剂充分湿润，

以保证受试物与皮肤有良好的接触 
需稀释后使用的产品，先进行产品原型的皮肤

刺激性/腐蚀性试验，如果试验结果显示中

度以上的刺激性，可按使用浓度再进行试验
GBZ/T240.6-2011 采 用 原 液 或 实 际

应用浓度 
若受试样品为固态可溶物质，则用水作为溶剂进行配

制。若受试样品为不溶性或难溶固体或颗粒状，受试

样品经研磨粉碎，过 100 目筛，然后用水或适当的介

质按一定比例调制 

无 

GB/T21604-2008 同《规范》 粉碎并用水或其他适宜的介质溶解或润湿 无 

GB/T15670.7-2017 同《规范》 研磨成细粉状，并用水或其他无刺激性溶剂充分润湿(尽
可能用少量的水或溶剂，使固体受试物润湿即可) 

无 

OECD 404 同《规范》 如有必要，可以粉碎，应用 小量的水(或必要时，其

他合适的介质)湿润 
无 
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表 3  动物选择、动物数量及动物检疫时间的差异比较 
Tab. 3  Comparison of differences in selection of animal species, number of animals and animal quarantine time 

标准文件 动物选择 动物数量 动物检疫时间

《规范》 多种哺乳动物均可被选为实验动物，首选白色家兔，雌性和雄性均可，但雌性动物应是未孕

和未曾产仔的 
≥4 只 ≥3 d 

GBZ/T240.6-2011 首选健康成年白色家兔，其次为白色豚鼠。如果使用其他的哺乳动物做试验，试验者应提供

选择的依据，雄性和/或雌性均可 
同《规范》 同《规范》

GB/T21604-2008 首选健康成年的白色家兔，雄性和/或雌性均可 同《规范》 ≥5 d 
GB/T15670.7-2017 白色家兔为首选实验动物，选用其他种属实验动物，需要说明合理的特殊理由，体质量

2.0~3.0 kg，雌性和雄性均可，雌性动物应是未妊娠和未经产的 
≥3 只 同《规范》

OECD 404 首选健康成年的白色家兔，若使用其他种属应给出理由 依据受试物

的刺激性

而定 

无 

 

1.5  动物准备   
《规范》中要求试验前约 24 h，将实验动物

背部脊柱两侧毛剪掉，不可损伤表皮，去毛范围

左、右各约 3 cm×3 cm，选择皮肤健康完整无损的

动物进行试验。GB/T21604-2008、GB/T15670.7- 
2017 与《规范》一致。GBZ/T240.6-2011 和 OECD 
404 除上述要求外，还规定不应在长有浓密岛状毛

的部位进行试验。因有些品种的兔子有浓密的毛

发斑块，在一年中的某些时候更加突出，这种毛

发生长密集的区域会影响受试物与皮肤的良好接

触，进而影响试验结果的准确性。 
1.6  剂量 

上 述 标 准 均 规 定 染 毒 剂 量 为 0.5 mL(g) ，

GBZ/T240.6-2011 除此规定外，还要求如受试样品

难以获得，或易产生全身毒性等原因，用量可适

当减少，但为了试验的一致性，涂布面积应力求

相等。在实际试验中，如某些原料的价值很高，

但实际使用浓度很低，是否有必要按照 0.5 mL(g)
的剂量进行染毒？该要求值得借鉴。 
1.7  染毒步骤 

《规范》中要求取受试物直接涂在皮肤上，

然后用二层纱布(2.5 cm×2.5 cm)和一层玻璃纸或

类似物覆盖，再用无刺激性胶布和绷带加以固定。

GBZ/T240.6-2011 除了要求 4 层纱布外，其余同 
《规范》。GB/T21604-2008 基本与 GBZ/T240.6- 
2011 一致，还依据受试物的状态补充了“仔细、

缓慢涂布，不使药液流失”的要求，以及规定当

受试物为液体或膏状物时，需先将其置于纱布上，

然后再接触皮肤，与 OECD 404 中“在受试物不

能直接应用的情况下(例如液体或某些膏剂)，应首

先将其置于纱布上，然后应用于皮肤上”一致。

GB/T15670.7-2017 同《规范》。 
1.8  观察时限 

《规范》要求 72 h 仍未见刺激反应或刺激反

应完全恢复，即可停止观察。观察时间应足以观

察到可逆或不可逆刺激作用的全过程，一般≤

14 d。动物如果在试验的任何阶段出现严重抑郁、

痛苦的表现，则应当给予处死。GBZ/T240.6-2011、

GB/T15670.7-2017 与《规范》一致。除上述要求

外，GB/T21604-2008 还规定如果第 14 天前出现可

逆反应，或出现剧烈疼痛、衰竭的表现，应停止

试验；OECD 404 中还要求动物表现出严重疼痛或

痛苦的任何时候或在 14 d 之前发现可逆性，则应

终止试验。除了观察刺激性外，所有的局部毒性

作用都应充分描述和记录，如皮肤脱脂，以及任

何全身不良反应(如对临床毒性体征和体质量的影

响)。应考虑进行组织病理学检查，以进一步确定

反应。 
1.9  其他 

《规范》中“多次皮肤刺激性试验”的第 2
天试验步骤要求为从第 2 天开始，每次涂抹前应剪

毛，用水或无刺激性溶剂清除残留受试物。1 h 后

观察结果，对照区和试验区同样处理。上述描述

比较简单，为增强指导性和可操作性，建议参考

GB/T15670.7-2017 修改成：从第 2 天开始，先观

察前 1 d 涂抹受试物后皮肤的反应，按表评分，如

果毛的长度不影响继续试验，即可继续涂抹受试

物；否则应及时去毛，去毛后 1 h 涂抹受试物，不

必每天清除残留受试物，只有当残留受试物影响

继续实验时，可在涂抹受试物前，用水或无刺激

性溶剂清除残留受试物，1 h 后可再涂抹受试物。 
《规范》中的《皮肤刺激反应评分》表对皮

肤反应，包括红斑和焦痂形成、水肿形成进行评

分，按《皮肤刺激强度分级》表判定皮肤刺激强

度，但表中均无皮肤腐蚀性的相关描述和规定，

建议参考 GB/T15670.7-2017 增加皮肤腐蚀性的相

关描述和规定。 



 

中国现代应用药学 2023 年 5 月第 40 卷第 10 期                          Chin J Mod Appl Pharm, 2023 May, Vol.40 No.10        ·1425· 

2  急性眼刺激性/腐蚀性试验 
2019 年 3 月，《化妆品用化学原料体外兔角膜

上皮细胞短时暴露试验》为新增检测方法纳入《规

范》。经搜索，急性眼刺激性/腐蚀性试验相关的国

家标准有 GBZ/T240.5-2011[6]、GB/T21609-2008[7]、

GB/T15670.8-2017[8]。从无需进行试验的情况、受

试物处理、动物选择、动物数量、动物检疫时间

及动物准备、剂量、染毒步骤、眼损害评分标准

及眼刺激性分级标准等方面，将上述国家标准和

OECD 测试指南 405[9]与《规范》[1]进行比对。 
2.1  无需进行试验的情况 

从受试物的物理性质、化学性质及其他证明

性资料等方面，比较了各标准中无需进行试验的

情况的差异，见表 4。同“1.1”项下，建议《规

范》对于不进行试验的情况中增加体外试验结果

的相关内容。 
OECD 405 虽未明确说明无需进行试验的情

况，但与之相关的内容较为详细，主要为第一步

应对受试物已有的潜在眼睛刺激/腐蚀性相关的

现有数据进行评估，包括人体数据、体内数据、

体内/体外眼睛或皮肤刺激/腐蚀数据、理化性质

数据和非测试方法。第二步进行证据权重(weight 
of evidence，WoE)分析。如果 WoE 分析仍然不确

定，第三步应该进行额外的测试，从体外方法或

化学方法开始，并以体内测试方法，即动物试验

作为 后的选择。此外，还对进行体外试验后考

虑进行体内动物试验的情况进行了说明：①通过

目前采用的体外试验方法无法直接对受试物的眼

刺激性进行分类；②WoE 分析无足够的把握对受

试物进行分类；③由于测试方法的限制，或超出

测试方法的适用范围，不能用目前可用的体外测

试方法进行测试。总之，OECD 405 出于动物福

利的考虑，将动物试验作为受试物眼刺激性评估

的 后手段。 
2.2  受试物处理 

依据受试物的物理状态及类型，对各标准中

染毒前受试物处理的差异进行了比较，具体差异

情况见表 5。考虑到受试物处理方式对试验结果的

影响，避免喷射的压力对眼睛造成的潜在的“机

械性”损伤，《规范》中明确要求“气溶胶产品需

喷至容器中，收集其液体再使用”。如受试物中含

有推进剂，按照此种方式处理后，在染毒时实际

是不含推进剂的剂料部分。有报道[10]在含推进剂

防晒喷雾样品的理化检验中，去除推进剂后能准

确测定样品中防晒剂的含量，平行样测定结果平

行性良好。 
2.3  动物选择、动物数量、动物检疫时间及剂量 

分别从动物选择、动物数量、动物检疫时间

及剂量方面，对各标准的相关规定进行了比较，

具体差异情况见表 6。动物数量方面，GBZ/T240.5- 
2011、GB/T21609-2008 均要求如果受试物有可预

见的严重刺激性和腐蚀性效应，可以考虑先用 1
只动物进行试验。如果用 1 只动物得出的结果提

示受试物有刺激或腐蚀作用，则不必进行进一步

的试验。如果结果相反，则至少需要 3 只动物；

OECD 405 要求先使用 1 只动物进行预试验，确定

受试物眼刺激性的严重程度和可逆性。如果结果

表明该受试物对眼睛有严重损害，则不应进行进

一步的测试。如果未观察到严重的眼损伤或不可

逆效应，然后对另外 2 只动物依次进行验证试验，

而不是另外 2 只动物同时染毒。如第 2 只动物显

示出严重的眼睛损伤或不可逆效应，或第 2 只动

物的测试结果足以确定眼刺激性分级，均不应进

行进一步的测试。 
剂量方面，液体受试物的剂量均为 0.1 mL，

主要差异在固体受试物。此外，GBZ/T240.5-2011 
 
表 4  无需进行试验的情况的差异比较 
Tab. 4  Comparison of differences in cases where no in vivo testing was necessary 

标准文件 物理性质 化学性质 其他证明性资料 其他 

《规范》 强酸或强碱(pH 值≤2 或≥ 

11.5) 
已证实对皮肤有腐蚀性或强

刺激性 
无 无 

GBZ/T240.5-2011 强酸物质(pH≤2)或强碱物质

(pH≥11) 
已在皮肤试验中证实具有腐

蚀或严重刺激性 
在充分并公认的体外试验结果中

确定可能产生刺激性或腐蚀性 
无 

GB/T21609-2008 强酸或强碱(pH 值≤2 或≥ 
11.5) 

已证实对皮肤有腐蚀性或严

重刺激性 
根据体外试验的结果确能预知具

有腐蚀性或严重刺激性 
无 

GB/T15670.8-2017 pH 值≤2 或≥11.5 已证实对皮肤有腐蚀性 有文献资料及其他方法预测有严

重眼刺激/腐蚀性 
该受试物应视为对眼具

有腐蚀性 

OECD 405 见“2.1”项下 
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表 5  受试物处理的差异比较 
Tab. 5  Comparison of differences in preparation of the test chemicals 

标准文件 液体受试物 固体受试物 
装于手压泵式容器 

中的液态受试物 
装于加压容器中 

的液体受试物 
其他 

《规范》 一般不需稀释，可

直接使用原液 
研磨成细粉状 需喷至容器中，收集其液体再

使用 
需喷至容器中，收集其液体再

使用 
无 

GBZ/T240.5-2011 同《规范》 研磨成细粉状，过

74 μm 孔径筛 
同《规范》 同《规范》 无 

GB/T21609-2008 同《规范》 同《规范》 可采用喷雾的方法染毒，也可

收集喷出的液体，然后再按

液体同样的方法染毒 

先将其挤压入另一容器中，然

后按液体同样的方法染毒，

不应用喷雾的方式染毒 

无 

GB/T15670.8-2017 同《规范》 同《规范》 采用喷雾的方法染毒 采用喷雾的方法染毒 无 

OECD 405 同《规范》 同《规范》 同《规范》 同《规范》 唯一的例外是在加压

容器中的受试物，

由于蒸发而无法收

集，这时需采用喷

雾的方法染毒 
 

表 6  动物选择、动物数量、动物检疫时间及剂量的差异比较 
Tab. 6  Comparison of differences in selection of animal species, number of animals, animal quarantine time and dose level 

标准文件 动物选择 动物数量 动物检疫时间 剂量 

《规范》 首选健康成年白色家兔 ≥3 只 适应≥3 d 液体受试物，染毒量为 0.1 mL；固体

受试物，染毒量应为体积 0.1 mL
或质量≤100 mg 

GBZ/T240.5-2011 首选健康成年白色家兔，体质量 2.0~
3.0 kg。如使用其他的哺乳动物做试

验，应提供选择的依据 

1 只或 4 只 同《规范》 液体受试物染毒量为 0.1 mL；固态难

溶性颗粒，染毒量应为 100 mg 

GB/T21609-2008 首选健康成年白色家兔，如某些可疑反

应，则需增加数量 
1 只或 4 只 适应≥5 d 液体受试物，染毒量为 0.1 mL；固体

受试物，染毒量应相当于 0.1 mL
容积的质量 

GB/T15670.8-2017 首选健康成年白色家兔，体质量 2.0~
3.0 kg。如选用其他种属实验动物，

需说明合理的特殊理由 

同《规范》 同《规范》 液体受试物染毒量为 0.1 mL；固体或

颗粒状受试物，染毒量应为 0.1 mL
或 100 mg 

OECD 405 首选健康成年白色家兔，使用健康的年

轻成年动物。如选用其他种属实验动

物，应提供理由 

依据受试物的刺激性而定 无 同《规范》 

 

和 OECD 405 均对挥发性物质的剂量测定提供了

方法，即通过使用前后称量容器质量进行估算。

在饲养条件方面，除了《规范》和 GBZ/T240.5- 
2011，其余标准均要求动物单笼饲养。 
2.4  动物准备 

各标准均明确要求试验开始前的 24 h 内要对

动物的双眼进行检查，凡有眼睛刺激症状、角膜

缺 陷 和 结 膜 损 伤 的 动 物 不 能 用 于 试 验 。 GB/ 
T21609-2008 中对检查方法进行了详细描述，如借

助于辅助光源对每只试验动物的双眼进行肉眼检

查，然后再进一步作荧光素检查，将 1 滴 2%荧光

素钠生理盐水溶液滴入眼结合膜囊内，15 s 后用温

生理盐水轻轻淋冲眼睛，在 365 nm 紫外光源下检

查，如果膜表面有荧光素滞留，表明该部位角膜上

皮脱落或溃疡。对于试验人员而言，操作性更强。 
2.5  染毒步骤 

分别从染毒后动物眼睑是否需要被动闭合、

染毒方式、冲洗效果试验、局部麻醉药和全身镇

痛药的使用等方面，对各标准的相关规定进行了

比较，具体差异情况见表 7。为防止受试物的丢失，

除 GB/T21609-2008 外，其余标准均要求染毒后使

动物上、下眼睑被动闭合，只是在被动闭合时间

上有轻微差异：1 s 或几秒钟。 
考虑在眼睛上使用粉末状固体受试物会增加

动物眨眼次数，受试物与眼组织之间的摩擦可能

会导致更高程度的刺激性，因此 OECD 405 中要

求如固体受试物并没有通过生理机制从动物的眼

睛中移除，可用生理盐水或蒸馏水进行冲洗。 
为避免或尽量减少眼刺激性测试过程中动物

的疼痛和痛苦，GB/T21609-2008 和 GB/T15670.8- 
2017 均要求如果预期受试物会造成动物剧烈疼

痛，可在染毒前使用局部麻醉，对照眼做同样处

理，局麻药的类型和浓度应谨慎选择，确保对受

试物作用无明显影响。OECD 405 中还增加了全身 
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表 7  染毒步骤的差异比较 
Tab. 7  Comparison of differences in application of the test chemical 

标准文件 被动闭合 染毒方式 冲洗效果试验 
局部麻醉药和全身镇

痛药的使用 
其他 

《规范》 染毒后使动物上、下

眼睑被动闭合 1 s 
滴 入 或 涂 入

结膜囊中 
染毒后 24 h 内不冲洗眼睛，如显示受

试物有刺激性，需另选 3 只家兔进行

30 s 冲洗试验 

无 对用后冲洗的产品(洗面奶、

发用品、育发冲洗类)只做

30 s 冲洗试验；染发剂类

产品只做 4 s 冲洗试验 
GBZ/T240.5-2011 同《规范》 同《规范》 染毒后 24 h 内不冲洗眼睛，如果受试

物出现中度以上刺激时，另选 3 只动

物进行 30 s 冲洗试验 

无 无 

GB/T21609-2008 染毒后松开双睑，任

其自由开或闭，应

尽 量 避 免 瞬 间 遮

盖角膜 
 

滴(涂或放)于

角膜上 
染毒后 24 h 内不冲洗眼睛，结果显示

有中度或中度以上眼刺激性，应考虑

另选 6 只动物进行冲洗眼睛的效果

试验，分别各选 3 只动物，进行 4 s、

30 s 冲洗试验 

如果受试 物可引 起

剧烈疼痛，染毒前

给 以 眼 部 局 部 麻

醉 

装 于 加压 容器 内的 液 体气

溶胶态受试物，可采用喷

雾的方法染毒，轻轻扒开

双 睑 ， 从 眼 睛 的 正 前 方

10 cm 处向眼睛一次喷雾

1 s，应注意别损伤眼睛

GB/T15670.8-2017 同《规范》 同《规范》 染毒后 24 h 内不冲洗眼睛，若 72 h 刺

激反应不消失，应另选 3 只动物进行

30 s 冲洗试验 

如 果 预 期 受 试 物会

造 成 动 物 极 度 疼

痛，可考虑在染毒

前使用局部麻醉 

无 

OECD 405 染毒后使动物上、下

眼 睑 被 动 闭 合 几

秒钟 

同《规范》 染毒后至少 24 h 内不得冲洗眼睛，但

固体受试物除外，以及立即造成严重

的眼睛损伤或刺激作用的情况下 

见“2.5”项下 在 加 压气 溶胶 容器 中 的受

试物，由于蒸发而无法收

集。在这种情况下，轻轻

扒开双睑，在眼睛正前方

10 cm 的距离内以大约 1 s
的时间向眼睛喷射。距离

可 能 根 据 喷 射 的 压 力 及

其内容物而变化 

 
镇痛药的使用，并详细列出了使用方法，如染毒

前 60 min，皮下注射给予丁丙诺啡 0.01 mg·kg−1，

以提供全身镇痛的治疗水平；染毒前 5 min，每只

眼睛滴 1~2 滴眼部局部麻醉剂(0.5%盐酸丙哌卡因

或 0.5%盐酸丁卡因)；染毒后 8 h，皮下注射给予

丁丙诺啡 0.01 mg·kg−1 和美洛昔康 0.5 mg·kg−1，以

提供持续的全身镇痛治疗水平等。 
2.6  眼损害评分标准及眼刺激性分级标准 

除 了 《 规 范 》 中 列 出 的 评 分 项 目 外 ，

GBZ/T240.5-2011 和 GB/T21609-2008 均增加了角

膜受损面积、结合膜分泌物，且该 2 项标准均需

通过计算角膜、虹膜、结合膜损伤的加权积分来

判断眼受试物刺激性分级，见表 8。 
3  《规范》制修订建议 
3.1  皮肤刺激性/腐蚀性试验 

对于不进行试验的情况，建议《规范》增加

体外试验结果的相关内容；避免动物毛发生长密

集的区域影响受试物与皮肤的良好接触，进而影

响试验结果的准确性，增加不应在长有浓密岛状

毛的部位进行受试物的试验；因化妆品产品的类

型多样，建议增加特殊类型受试物的染毒方式，

如膜类等；“多次皮肤刺激性试验”的第 2 天试

验步骤描述比较简单，为增强指导性和可操作性，

建议参考 GB/T15670.7-2017；参考 GB/T15670.7- 
2017，增加《皮肤刺激反应评分表》和《皮肤刺

激强度分级表》中皮肤腐蚀性的相关描述和规定。 
3.2  急性眼刺激性/腐蚀性试验 

对于不进行试验的情况，建议《规范》增加

体外试验结果的相关内容；对受试物的处理，建

议增加挥发性物质的染毒方式，喷雾染毒方式的

方 法 模 拟 ； 为 增 加 可 操 作 性 ， 建 议 参 考 
GB/T21609-2008 对荧光素钠的检查方法进行具

体化。 
3.3  其他 

考虑到受试物处理方式对试验结果的影响，

《规范》在“急性眼刺激性/腐蚀性试验”明确要

求气溶胶产品需喷至容器中，收集其液体再使用，

但在皮肤刺激性/腐蚀性试验中，未对此类受试物

的具体处理方式作出规定，建议作进一步明确或

说明，以保证检验检测结果的准确性。此外，在

科学合理的前提下，毒理等相关各试验方法中的

受试物处理方式应考虑尽量统一[11]。 
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表 8  眼损害评分标准及眼刺激性分级标准的差异比较 
Tab. 8  Comparison of differences in grading criteria and classification standard of ocular lesions 

标准文件 眼损害评分标准 眼刺激性分级标准 其他 
《规范》 角膜：混浊 0~4 分 

虹膜：0~2 分 
结膜：充血 0~3 分；水肿 0~4 分 

分为原料和产品 无 

GBZ/T240.5-2011 角膜：混浊程度 0~4 分；角膜受损面积

1~4 分 
虹膜：虹膜损伤 0~2 分 
结膜：充血 0~3 分；水肿 0~4 分；结合

膜分泌物 0~3 分 

依据染毒后 4 d 内 高总积分平均值及刺激

反应持续时间(总积分平均值)来判断眼刺

激强度，包括无/轻/中度/重度刺激性 

无 

GB/T21609-2008 角膜：角膜浑浊 0~4 分；受损角膜面积

0~4 分 
虹膜：虹膜损伤 0~2 分 
结合膜：结合膜充血 0~3 分；结膜水肿

0~4 分；结合膜分泌物 0~3 分 

按照染毒前 4 d 高加权总积分值、规定时

间点的加权总积分值及动物个体的加权总

积分判定眼刺激性分级，包括无刺激性、

实际无刺激性、轻微/轻度/中度/很重度/极
重度刺激性 

附录中列出了其他眼刺激反应的检查所

见、定义及符号，包括角膜新生血管形

成、眼睛继发性损伤所见、角膜的荧光

检查、染毒后的临床表现 

GB/T15670.8-2017 同《规范》 根据受试动物出现刺激反应的部位及恢复

时间，分级为无/轻度/中度/强刺激性及腐

蚀性 

无 

OECD 405 角膜：浑浊度 0~4 分 
虹膜：0~2 分 
结膜：充血 0~3 分；水肿 0~3 分 

UN GHS 分类：不分类；2 类，2A 或 2B 类；

1 类 
 

无 

 
4  结语 

安全性评价是保证化妆品使用安全的重要手

段。经过近 30 年的发展，中国制、修订并逐步完

善化妆品安全评价标准体系，在保障消费者的化

妆品使用安全方面发挥了重要的作用。但中国的

化妆品安全评价体系也面临诸多挑战，存在化妆

品卫生规范和技术标准并存，且由不同的主管部

门制定颁布，缺乏统一的组织协调机制，标准项

目易产生交叉、重叠的问题[12]。依托于中国食品

药品检定研究院委托的“化妆品毒理试验相关标

准体系五年规划”项目，本文针对毒理学试验方

法中的皮肤刺激性/腐蚀性试验、急性眼刺激性/腐
蚀性试验，通过与国标相关标准及国外标准进行

比对，主要针对各标准之间的对同一事项规定不

一致的情形，并在此基础上提出意见和建议，

终希望能够完善化妆品安全性毒理学评价程序和

试验方法标准，建立适应中国国情的化妆品安全

评价体系，以保证标准的统一性、时效性、科学

性和先进性，满足化妆品安全监管需要，促进化

妆品行业发展。 
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