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내분비교란물질 관리를 위한 정책개발 기획연구

요약문 Summary

1. 연구의 배경 및 필요성

현대 사회에서 사용하는 화학물질의 종류와 양이 늘어나면서 생체 내 호르몬 작용을 방해할 수 

있는 내분비교란물질의 사용도 증가하고 있음.

바이오모니터링 연구에 따르면 소변과 혈청 등의 생체시료에서 내분비교란물질을 측정하였을 때 

우리나라 국민 대부분이 내분비교란물질에 노출되어 있고 다른 나라와 비교 시 노출 수준이 

낮지 않음.

지금까지 여러 역학 연구를 통해 다수의 화학물질이 내분비대사질환의 발생과 관련이 있음이 

보고된바, 최근 비만, 당뇨병과 같은 내분비대사질환의 발생 증가가 이와 관련되어 있을 수 있음. 

내분비교란물질에 의해 증가하는 건강피해와 사회적 비용을 줄이기 위해 내분비교란물질 전반에 

대한 체계적 관리가 필요함.

2. 내분비교란물질 관련 정책과 연구 현황

우리나라의 경우 ｢화학물질의 등록 및 평가 등에 관한 법률｣에서 암, 돌연변이, 생식능력 이상뿐만 

아니라 내분비계 장애를 일으키거나 일으킬 우려가 있는 물질을 중점관리물질에 포함할 수 있음을 

명시하고 있음. 2022년 환경부는 중점관리물질에 내분비교란물질을 추가하여 현재 17종의 

내분비교란물질이 중점관리물질에 포함되어 있음. 

유럽의 경우 신화학물질관리제도(Registration, Evaluation, Authorization and Restriction of 

Chemical, REACH)에서 내분비계 장애가 있는 물질을 고위험성 우려물질(Substance of Very 

High Concern, SVHC)로 지정할 수 있음을 명시하고 있음. 2023년 현재 고위험성 우려물질 중 

112종이 내분비교란물질임. 또한, 미국과 일본도 내분비교란물질에 대한 스크리닝 프로그램에 

대한 법적 제도를 갖추고 있음. 

우리나라의 경우 환경부에서 ｢화학물질의 등록 및 평가 등에 관한 법률｣에 따라 지정한 화학물질에 

대한 시험방법이 있고, 이 중 10종은 내분비계 교란 영향을 평가할 수 있는 시험방법임. 

OECD에서 제정한 화학물질에 대한 시험방법 중에서도 12종이 내분비계 교란 영향을 평가할 

수 있는 시험방법임. 하지만 이러한 시험방법은 대부분 성호르몬, 일부 갑상선호르몬 영향을 

평가하는 데에만 국한되어 있음.
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화학물질의 노출 수준과 건강 영향을 살펴보기 위한 국가 수준의 대규모 바이오모니터링 연구들이 

있으며 국민환경보건기초조사 연구가 대표적임. 그러나 미국 National Health and Nutrition 

Examination Survey(NHANES), 캐나다 Canadian Health Measures Survey(CHMS) 등 다른 

나라의 바이오모니터링 연구에 비해 측정하는 화학물질의 수가 적고, 내분비대사질환을 확인할 

수 있는 임상검사가 적으며 보건의료 데이터베이스와의 연계가 되는 않는 문제점이 있음. 

3. 내분비교란물질 관리에 대한 정책 제언 

화학물질의 내분비 교란 영향을 확인하기 위해서는 국가 바이오모니터링 연구를 개선하여 측정하는 

화학물질의 수와 종류를 늘리고 다변화하는 것이 필요함. 화학물질의 내분비대사질환에 대한 

영향을 확인하기 위하여 임상검사 항목을 확대하고, 가능하다면 건강보험공단이나 건강보험심사 

평가원의 보건 정보와 연계할 수 있는 방안을 제안함. 현재 대부분의 바이오모니터링 조사 사업은 

매번 대상자가 변경됨. 동일한 일부 대상자를 추적하는 전향적 코호트 조사가 필요함.

내분비교란물질을 관리하고 규제하기 위해서는 우선 화학물질의 내분비 교란 영향을 평가할 

수 있는 시험법을 마련해야 함. 또한 기존의 역학 연구를 체계적으로 고찰하여 내분비교란물질의 

건강 영향 근거를 확립하려는 노력이 필요함. 

내분비교란물질을 효과적으로 관리하고 규제하기 위해서는 법적 수단이 필요함. 최근 환경부에서 

중점관리물질에 내분비교란물질을 포함하였으나 다른 화학물질을 관리하는 법과 부서에서도 

내분비교란물질에 대한 규제를 만들어야 함. 나아가 내분비교란물질을 통합적으로 관리할 수 

있는 정부 부처가 필요함.

국민들의 환경보건 문해력(environmental health literacy)을 향상시켜야 함. 내분비교란물질의 

건강 영향에 대한 사회적 인식 수준을 향상시키기 위한 교육이나 홍보가 필요함. 또한 내분비교란물질 

노출을 줄이는 방안을 마련하고 전달할 필요가 있음. 이를 통해 국민의 건강 행동을 개선할 

수 있음.
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Ⅰ 서 론

박경수, 최경호

현대 사회에서 화학물질은 없어서는 안 될 중요한 요소 중 하나이다. 사람들은 더 편리한 생활을 위해 보다 

많은 화학물질을 개발하고, 사용하고 있다. 그러나 화학물질은 물, 공기, 토양과 같은 환경을 오염시키고 사람들의 

건강을 위협하고 있다. 이에 따라 화학물질이 건강에 위해를 가하는 독성이 있는지에 대해 평가하게 되었다. 

주로 화학물질이 암이나 돌연변이를 일으키는지, 생식독성이 있는지를 확인하고 규제하였다. 최근에는 이와 

같은 독성뿐만 아니라 비만, 당뇨병, 갑상선호르몬 이상, 성호르몬 이상과 같은 내분비계 장애를 일으키는지에 

관한 관심이 고조되고 있다. 이에 따라 내분비계 장애를 유발하는 화학물질을 내분비교란물질로 분류하고 

관리하고자 하는 노력이 꾸준히 이어지고 있다.

내분비교란물질(Endocrine Disrupting Chemicals, EDCs)은 내분비계의 항상성을 교란하고 기능을 

변화시켜 개인과 후손 및 집단에 부정적인 건강 영향을 초래할 수 있는 외인성 물질(또는 혼합물)이다. 국내에서는 

‘환경호르몬’으로 많이 알려져 있다. 내분비교란물질은 생식, 발달, 지능뿐 아니라 다양한 대사성 질환에도 

영향을 주기 때문에 인류의 건강에 심각한 위협으로 대두되고 있다. 우리나라에서도 일부 학계 및 언론의 

문제 제기 등으로 인해 내분비교란물질에 대한 사회적･학문적･정책적 관심이 꾸준히 증가해왔다. 

내분비교란물질의 건강 피해와 사회적 비용에 관한 연구가 광범위하게 수행됨에 따라, 선진국을 중심으로 

일부 내분비교란물질에 대해 보다 엄격한 기준이 적용되고 있다. 예를 들면 최근 유럽 식품안전청은 축적된 

근거를 바탕으로 비스페놀 A(bisphenol A, BPA)의 일일허용량 권고 수준을 비약적으로 낮춘 바 있다. 또한 

주요 내분비교란물질에 대한 취급 제한 권고 및 규제 조치가 시행되고 있다. 하지만 내분비교란물질 전반에 

대한 체계적인 관리는 미흡한 실정이다. 이는 적절한 안전성 평가 기법의 부재, 역학적 연구의 제한점 등 

과학적 한계와 국내외 이해당사자의 소통 부족 등에 기인한다.

내분비교란물질로 인해 점증하는 건강 피해와 사회적 비용을 줄이기 위해서는 역학, 독성학적 연구 및 

실태조사는 물론 다부처 정책 공조와 국제적인 협업 등이 필요하다. 내분비교란물질에 대한 안전성 평가 및 

건강 영향 감시 등을 위해 현재의 기반 및 예상되는 국내외 환경변화와 방향성을 점검하고, 향후 적절한 관리를 

위해 필요한 정책적 접근 방향을 모색해야 한다.
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이러한 점에서 본 연구는 현재까지 알려진 내분비교란물질의 노출 현황과 건강 영향을 살펴보고, 

내분비교란물질에 대한 규제가 어떻게 이루어지고 있는지를 살펴보고자 한다. 이후 화학물질의 내분비 교란 

영향을 확인하기 위한 시험법과 바이오모니터링 연구의 현재 상황을 살펴보았으며, 향후 우리나라의 

내분비교란물질에 대한 관리와 규제가 나아가야 할 방향을 도출하고자 노력하였다.
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Ⅱ 화학물질과 내분비교란물질

김민주, 문민경

01 화학물질 사용 현황 ⚫⚫⚫

화학물질의 사용량이 점차 늘어나면서 이로 인한 건강 영향 및 유해성에 대한 우려가 증가하고 있다. 2020년 

약 10만 개 정도의 화학물질이 유통되고 있는데, 이 중 2만 개 이상은 연 1톤 이상이 유통되며, 5천 개 이상은 

연 100톤 이상 유통되는 것으로 보고되고 있다(European Environmental Agency, 2019). 다수의 화학물질이 

건강 영향이나 유해성이 제대로 밝혀지지 않은 채 유통되고 있고, 이 중에는 생체 내에서 호르몬 작용을 방해하는 

내분비교란물질이 포함되어 있다. 대표적인 내분비교란물질로는 페놀(phenol), 프탈레이트(phthalate), 

파라벤(paraben), 잔류성유기오염물질(persistent organic pollutants, POPs) 등이 있다. 이러한 내분비교란 

물질은 살충제, 아동용 제품, 산업용 용매 또는 윤활유 및 관련 제품, 전자제품, 건축자재, 개인 관리 제품, 

의료용 튜브, 항균제, 섬유, 의류 등 다양한 생활제품에 포함되어 있어 광범위하게 사람들에게 노출된다.

가. 국내 화학물질 사용량 

우리나라에서 사용되는 화학물질의 양은 지속적으로 증가하고 있다. 환경부에서 ｢화학물질관리법｣에 따라 

2년마다 화학물질 유통량에 대한 조사 결과를 발표하고 있는데 지속적으로 유통되는 화학물질의 종류와 양이 

증가하고 있다(그림 2.1). 2020년 조사 결과에 따르면 3.7만 개 화학물질이 연간 6백만 톤 유통되고 있고 

이는 2010년과 비교하여 59% 증가한 양이다. 즉 우리나라 국민에게 노출되는 화학물질의 종류가 점점 더 

다양해지고, 양이 늘어나고 있음을 의미한다. 화학물질 유통량이 늘어나면서 화학물질 배출량도 늘어나고 

있다(그림 2.1). 
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<그림 2.1> 주요화학물질 유통량과 배출량

환경부에서는 “사람의 내분비계 장애를 일으키거나 일으킬 우려가 있는 화학물질”을 내분비계 장애 추정 

중점관리물질로 정하고, 주요 내분비계 장애 추정물질 유통량 자료를 별도로 보고하고 있는데, 화학물질 

유통량과 마찬가지로 점차 증가하고 있다(그림 2.2).

<그림 2.2> 주요 내분비계 장애 추정물질 유통량(환경부, 2020b)

나. 해외 화학물질 사용량

전 세계적으로도 화학물질의 유통과 거래는 증가하고 있다. 유럽화학산업협회(Cefic)의 2023년도 보고에 

따르면 2021년 세계 화학물질 매출액은 4조 260억 유로(5,714조 원)로 2011년과 비교하면 48%가 증가한 

규모이다(그림 2.3). 가장 많은 매출을 차지하는 나라는 중국이고, 다음으로 유럽, 미국, 일본에 이어 한국이 

5번째 나라이다. 인구 1인당 화학물질 매출액을 비교하면 한국의 순위가 대만 다음으로 높고, 이는 미국이나 

유럽에 비해 두 배 높은 수준이다(그림 2.3). 화학물질 사용량은 우리나라뿐만 아니라 세계적으로도 증가하고 

있고, 내분비교란물질 사용량도 함께 늘어나고 있을 것으로 추정된다.
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<그림 2.3> 세계 화학물질 매출액

02 내분비교란물질의 역사 ⚫⚫⚫

1962년 레이첼 카슨(Rachel Carson)은 그녀의 저서 ‘침묵의 봄’에서 살충제 DDT가 생태계의 먹이사슬을 

통해 생명체에 축적되면서 환경에 위해를 끼칠 수 있음을 경고하였다(Rachel, 1962). 이는 미국에서 

환경보호청(Environmental Protection Agency, EPA)이 설립되는 계기를 만들었다.

임신합병증을 예방하기 위하여 1970년대에 사용되었던 합성 여성호르몬(estrogen, 에스트로겐)인 

diethylstilbestrol(DES)에 태아기에 노출된 여성에게 질암 발생이 증가할 뿐 아니라 불임, 자연유산, 조산, 

사산, 자궁외임신, 전자간증 등 임신 관련 부작용, 조기폐경, 자궁경부신생물 및 유방암의 발생 위험이 알려졌고, 

에스트로겐 활성을 갖는 환경오염물질의 위험성에 대한 연구가 이어졌다. 비슷한 시기 일본의 가네미(カネミ) 

지방에서는 polychlorinated biphenyls(PCBs) 노출 사고가 발생하였고, 미국에서는 polybrominated 

biphenyls(PBBs) 노출 사고가 발생하여 화학물질에 대한 연구가 더욱 활발해지게 되었다.

내분비교란물질 연구의 가장 중요한 시점은 1991년 ‘Wingspread 회의’라고 평가된다. Wingspread 

회의에서 내분비교란물질은 낮은 농도의 노출이 중요하고, 특히 노출에 취약한 시기로 태아기가 중요하며 

내분비교란물질로 인한 돌연변이나 암 발생뿐만 아니라 기형이나 기능적 결함도 중요하다는 개념을 분명히 

하였다. 또한 내분비교란물질을 규제하기 위해 평가 방법 개발과 모니터링이 필요하다고 결론지었다. 

그렇지만 실제로 내분비교란물질에 의한 건강상의 위해에 대한 연구가 본격적으로 시작된 것은 20세기 

중반부터이다. 비스페놀 A(bisphenol A, BPA)와 프탈레이트(phthalate)의 위해에 대한 연구들은 유럽에서 

장난감에 프탈레이트 사용 금지, 유럽과 캐나다에서 어린이 젖병에 BPA 사용 금지와 같은 규제를 이끌어냈다. 

또한, 수십 년 동안의 연구결과들을 기반으로 미국 내분비학회(Endocrine Society)와 WHO(World Health 

Organization), UNEP(United Nations Environment Programme) 등의 기구에서 내분비교란물질로 인한 

건강 위협 가능성을 제시하는 공식 보고서를 발표하기도 했다.
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대표적인 내분비교란물질 노출 사건들을 살펴보고자 한다(그림 2.4).

<그림 2.4> 내분비교란물질 관련 사건들

가. 유기염소계 농약 사건, Dichlorodiphenyltrichloroethane(DDT)

유기염소계 농약(Organochlorine Pesticides, OCPs) 중 하나인 DDT는 곤충의 이온 채널을 교란해 

신경계를 망가뜨리는 방식으로 곤충에 강력한 살충효과를 지니는 물질로 척추동물군인 인간 및 다른 동물과 

식물에는 유독성이 없다고 알려져 있다. 제조 공정이 간단하고 생산 비용이 저렴하며, 살충력이 오랫동안 

지속되어 바구미, 무당벌레 같은 농경지의 해충, 모기, 이, 파리, 벼룩 등 전염병을 옮기는 가정의 해충을 

구제하는 데 유리하였다. 특히 발진티푸스와 말라리아에 대한 놀라운 효과로 제2차 세계대전 당시 수백만 

명의 군인과 시민들을 질병에서 구했다. 항생제 개발 전 발진티푸스의 사망률은 70%에 달했는데, 유럽에서 

DDT의 대대적인 살포 이후 3주일 만에 유행하던 발진티푸스가 완전히 통제되기도 하였다. 또한 로마 인근의 

폰타인(Fontaine) 제도에서는 전역에 DDT 살포 후 역사상 처음으로 말라리아가 박멸되었다. 이에 따라 1955년 

세계보건기구 WHO에서는 DDT의 사용을 적극적으로 권장하였고, 이후 말라리아로 인한 사망률이 인구 10만 

명당 192명에서 7명으로 감소하는 등 1940년대에만 공식적으로 약 500만 명의 목숨을 구한 그야말로 기적의 

물질이었다. 이에 대한 공로로 뮐러(Paul Muller)가 노벨생리의학상을 수상하였다. 하지만 이후 DDT에 노출된 

병아리에게 이차 성징이 나타나지 않고, DDT 농도가 높은 흰머리수리의 알은 껍데기가 얇아져 잘 부화하지 

않음이 확인되면서 사용이 금지되었다.
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나. 가네미유증 사건, Polychlorinated biphenyls(PCBs)

1968년 일본의 가네미 지방에서 여드름 형태의 피부병 환자가 많이 발생하는 문제로 지역 보건소가 

역학조사를 시행한 결과, 가네미회사에서 제조･판매하고 있는 식용유를 사용한 음식을 먹은 사람들에게 이러한 

질환이 발생함이 알려지게 되었다. 가네미회사가 식용유 제조 시 가열 매체로 사용한 PCBs가 가열 파이프 

부식으로 식용유에 들어간 것이 원인으로 당시 환자들의 섭취량은 0.5~2.0g(체중 1kg당 매일 67㎍)으로 

추정되었다. 총 1,068명이 간 장애, 성장지연, 성욕 감퇴, 내분비 장애, 말초신경장애 등의 중독 증상을 보였다고 

보고하고 있다. 이에 따라 일본은 1972년부터 PCBs와 같이 자연환경에서 분해되지 않고 인체에 유해한 물질을 

특정 화학물질로 규정하고 이를 법률로 규제하기 시작하였다. 우리나라는 1983년부터 PCBs의 사용을 금지하고 

있다.

다. 듀퐁사(DuPont) 사건, 과불화화합물 PFOA

과불화화합물 PFOA(perfluorooctanoic acid)의 위해성은 1998년 미국 웨스트버지니아 농장주 윌버 

테넌트(Wilbur Tennant)가 제기한 소송으로부터 알려지게 되었다. 1984년 듀퐁사는 테넌트 가족의 농지 

일부를 매수하여 워싱턴 웍스(Washington Works) 공장에서 생산된 PFOA 제조 폐기물 처리 부지로 

사용하였다. 이후 테넌트 가족의 농장에서 키우던 300마리의 소가 폐사하였고, 테넌트 부부도 악성 종양을 

진단받았다. 이에 테넌트 가족들은 매립지에서 나온(당시 알려지지 않은) 화학물질이 가족의 질병, 야생 동물 

및 농장 소들의 사망 원인이라고 주장하며 소송을 제기하였다. 이 소송으로 수질 오염의 영향을 받은 급수에서 

PFOA를 제거하는 수처리 기술의 개발 및 PFOA 노출과 질병 사이에 연결고리가 있는지 확인하는 지역사회연구 

‘C8 Health Project’가 시작되었다(Frisbee et al., 2009). C8 Health Project에 참여한 69,030명의 대규모 

대상자에서 측정한 혈청 PFOA 기하평균 농도는 28.2ng/mL(중앙값, 32.91ng/mL)로 NHANES(National 

Health and Nutrition Examination Survey) 연구에서 나타난 평균값보다 500% 더 높았다. 이를 통해 

PFOA와 고콜레스테롤혈증, 갑상선질환, 신장암과 고환암, 임신고혈압, 궤양대장염과의 연관성이 제시되었다.
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03 내분비교란물질의 정의 및 종류 ⚫⚫⚫

가. 내분비교란물질의 정의

내분비교란물질의 개념은 1991년 ‘Wingspread 회의’에서 처음 제시되었다. 이후 미국 환경보호청 

(EPA)에서는 내분비교란물질을 생체 내 호르몬의 합성, 분비, 운반, 대사, 결합, 작용, 제거 등 호르몬의 어떤 

과정이든 간섭하는 외인성 화합물로 정의하였고, 이어 미국 내분비학회에서는 호르몬의 작용을 방해할 수 

있는 외인성 화학물질 혹은 화학물질의 혼합물로 정의하고 있다.

초기에는 내분비교란물질의 여성호르몬 교란 특성에 초점을 맞추어, 생식능력 감소나 기형 등에 미치는 

영향에 관한 연구가 주로 이루어졌으나(Cano-Nicolau et al., 2016), 내분비교란물질과 관련된 건강상의 

문제가 점차 남성호르몬, 갑상선호르몬, 신경계 발달, 악성 종양, 인지기능 저하, 비만 및 당뇨병과 같은 

대사질환으로까지 확대되어 왔다. 내분비교란물질은 전통적으로 estrogen receptors(ERs), androgen 

receptors(ARs), progesterone receptors(PRs), thyroid receptors(TRs), retinoid receptors와 같은 

핵수용체를 통해 작용한다고 생각되었으나, 최근까지의 연구 결과들을 보면 보다 광범위한 기전을 통해 작용하는 

것으로 생각된다. 따라서 내분비교란물질의 개념은 생활환경 또는 발달단계에서의 노출을 통해 체내 호르몬 

혹은 항상성 시스템에 변화를 초래하는 모든 천연 또는 합성화합물로 확대될 필요가 있다.

나. 내분비교란물질의 종류

내분비교란물질로 생각되는 물질의 수는 점점 증가하고 있다. 2018년까지 운영되었던 TEDX(The 

Endocrine Disruption Exchange) 데이터베이스에 의하면 내분비교란물질로 의심되는 물질의 수는 2011년 

881개에서 2018년 1,482개로 증가하였다(Endocrine Disruption Exchange, 2023). 유럽에서 벨기에, 

덴마크, 프랑스,   네덜란드, 스웨덴, 스페인이 참여하여 만든 내분비교란물질 목록(Endocrine Disruptor Lists, 

2023)에서는 화학물질을 List Ⅰ, Ⅱ, Ⅲ로 구분하여 제시하고 있다. List Ⅰ은 유럽 연합(European Union, 

EU) 차원에서 내분비교란물질로 확인된 물질로, 이 목록에는 신화학물질제도(Registration, Evaluation, 

Authorization and Restriction of Chemical, REACH), 식물보호제품법(Plant Protection Products 

Regulation, PPPR) 등에 따라 유럽 연합에서 규제하는 내분비교란에 대한 전체 평가 과정을 거친 물질 108종이 

포함되어 있다. List Ⅱ에는 EU 법률에 따라 내분비교란에 대해 평가 중인 물질, List Ⅲ에는 내분비교란 특성을 

가질 수 있다고 개별 국가 기관에서 제안된 물질들이 포함되어 있다. 

<표 2.1>에 내분비교란물질로 추정되는 대표적인 물질을 기술하였다. 내분비교란물질 중에는 유기 

염소계 농약(OCP), 폴리염화비페닐류(PCBs), 난연제(flame retardants, FRs), 과불화화합물(per- and 

polyfluoroalkyl substances, PFAS) 등의 환경으로 방출된 후 매우 오랜 기간(수개월~수년 이상) 동안 그대로 

남아 있는 잔류성 내분비교란물질 또는 잔류성유기오염물질(persistent organic pollutants, POPs)과, 

비스페놀, 프탈레이트, 파라벤과 같이 잔류하지 않는 비잔류성(non-persistent) 내분비교란물질이 있다.
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그룹 예

잔류성유기오염물질(Persistent Organic Pollutants, POPs)

 유기염소계 농약
(Organochlorine Pesticides, OCPs)

dichlorodiphenyldichloroethylene(p,p’-DDE), chlorophenothane(p,p’-DDT), 
lindane(beta-HCH), oxychlordane(oxy-CHL), trans-nonachlor(trans-nona-CHL), 
hexachlorobenzene(HCB), aldrin, dieldrin, endrin, heptachlor

 유기인계 농약
(Organophosphate Pesticides, OPPs)

dichlorovos, parathion, malathion, 
ethyl p-nitrophenyl phenylphosphorothioate(EPN), diazinon

 폴리염화비페닐류
(Polychlorinated Biphenyls, PCBs)

PCB 118, PCB 126, PCB 138, PCB 153, PCB 180

 다이옥신류(Dioxins) 2,3,7,8-tetrachlorodibenzo-p-dioxin(TCDD)

 난연제(Flame Retardants, FRs)

polybrominated diphenyl ethers(PBDEs): PBDE 28, PBDE 47, PBDE 
99, PBDE 100, PBDE 153

polybrominated biphenyls(PBBs): PBB 153

chlorinated flame retardants(CFRs): dechlorane plus, organophosphorus 
flame retardants(OPFRs)

 과불화화합물
(Per- and Polyfluoroalkyl Substances, 
PFAS)

perfluorooctanoic acid(PFOA), perfluorooctanesulfonate(PFOS),
perfluorononanoic acid(PFNA), perfluorohexanesulfonate(PFHxS),
N-ethyl-perfluorooctane sulfonamido acetic acid(N-EtFOSAA),
N-methylperfluorooctane sulfonamido acetic acid(N-MeFOSAA)

비잔류성 내분비교란물질

 비스페놀(Bisphenols) bisphenol A, bisphenol S, bisphenol F

 프탈레이트(Phthalates)

diethyl phthalate(DEP), di-n-butyl phthalate(DBP), 
di-isobutyl phthalate(DIBP), benzylbutyl phthalate(BzBP),
di-2-ethylhexyl phthalate(DEHP), di-n-octyl phthalate(DNOP),
di-isononyl phthalate(DINP), di-isodecyl phthalate(DIDP)

 파라벤(Parabens)
methylparaben, ethylparaben, propylparaben, heptylparaben,
benzylparaben

<표 2.1> 대표적인 내분비교란물질

1) 비스페놀류(Bisphenols)

비스페놀 A(BPA)는 주로 폴리카보네이트(polycarbonate) 및 에폭시 수지(epoxy resin)의 원료가 된다. 

폴리카보네이트는 열에 강하고 파손되지 않아서 물병, 생수통, 아기 젖병, 식기, 컵, CD, 스포츠용 보호 장비, 

치과 치료의 재료, 렌즈 등 다양하게 사용된다. 에폭시 수지도 기계적, 화학적 물성이 아주 뛰어나 토목, 건축, 

전기, 도료, 보호도장 등 많은 분야에 쓰이고 있으며 특히 식품이나 캔 음료 내부의 코팅제로 많이 사용된다. 

BPA는 통조림 식품이나 캔 음료의 플라스틱 라이닝(lining)에서 방출되어 음식과 함께 경구로 흡수되는 것이 

가장 흔하지만, 공기나 피부를 통해서도 흡수될 수 있다. BPA는 1988~1994년 미국 성인의 95%, 2003~2004년 

미국 아동과 성인의 93%에서 발견되었고, 일반 성인의 혈청 내 약 0.2~1.6ng/mL 농도로 존재함이 보고된 

바 있다.

BPA의 건강 위해성에 대한 우려가 커지면서 2008년 캐나다, 2010년 프랑스,   2011년 유럽 연합은 젖병에 

BPA 사용을 금지하였고(Cano-Nicolau et al., 2016), 이에 따라 현재 비스페놀 S(BPS) 및 비스페놀 F(BPF)와 
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같은 대체 물질이 개발되어 사용되고 있다. 하지만 이러한 대체 물질 역시 BPA와 구조적 유사성을 가지며, 

내분비교란물질로 작용할 가능성이 있다.

2) 프탈레이트류(Phthalates)

프탈레이트는 플라스틱을 더 유연하고 깨지기 어렵게 만드는 성질이 있어 폴리염화비닐(polyvinyl chloride, 

PVC)의 가소제로 사용되고 일부는 다른 재료의 용제로 사용되기도 한다. 또한 벽지나 바닥재 등의 건축재, 

안료 및 접착제, 세제, 윤활유, 자동차 플라스틱, 플라스틱 의류(비옷), 개인위생 용품(비누, 샴푸, 헤어스프레이, 

매니큐어) 등 많은 제품에 사용된다. 폴리염화비닐은 플라스틱 포장 필름 및 시트, 정원용 호스, 풍선 장난감, 

혈액 저장 용기, 의료용 튜브와 같은 제품을 만드는 데 사용된다. 프탈레이트는 di-2-ethylhexyl 

phthalate(DEHP), di-n-butyl phthalate(DBP), di-isobutyl phthalate(DIBP), benzylbutyl phthalate(BzBP), 

di-n-octyl phthalate(DNOP), di-isononyl phthalate(DINP), di-isodecyl phthalate(DIDP) 등 다양하게 

존재하며 각 물질의 물리적･화학적 특성에 차이가 있다. 

3) 파라벤류(Parabens)

파라벤류(메틸, 에틸, 프로필, 부틸, 헵틸, 벤질파라벤)는 p-하이드록시벤조산(p-hydroxybenzoic acid, 

PHBA)의 알킬 에스테르(alkyl ether)이며, 화장품 등 일반적으로 가장 많이 사용되는 파라벤은 메틸, 프로필 

파라벤이다. 파라벤은 주로 화장품, 식품, 약품 등에서 미생물의 성장을 억제하고 보존 기간을 증가시키는 

데 이용되는 살균성 보존제로 일반적으로 독성을 갖지 않는 것으로 알려져 광범위하게 사용되고 

있다(Frederiksen et al., 2008; Golden et al., 2005). 체내에 흡수되어 p-하이드록시벤조산으로 대사되는데, 

빠르게 배설되고 체내 축적이 되지 않아 안전한 것으로 알려졌다(Okamoto et al., 2008). 파라벤의 

에스트로겐성에 대한 연구들이 보고되면서 사람에 대한 파라벤류의 안전성 문제가 제기되고 있다(Routledge 

et al., 1998).

4) 유기염소계 농약(Organochlorine Pesticides, OCPs)

유기염소계 농약류에는 dichlorodiphenyldichloroethylene(p,p’-DDE), chlorophenothane(p,p’-DDT), 

lindane(beta-HCH), oxychlordane(oxy-CHL), trans-nonachlor(trans-nona-CHL), hexachlorobenzene 

(HCB) 등이 있으며, 자연환경 속에서 잔류성이 강하고, 다양한 곤충에 저항성이 강하다. 저렴한 가격과 우수한 

살충효과를 지니고 있어 1940년대에 도입된 이후 수십 년간 세계적으로 광범위하게 사용되었다. 그러나 이들 

중 많은 화합물의 강한 환경적 잔류성과 생태계나 인간의 건강에 미치는 잠재적인 악영향 때문에 1970년대부터 

선진국을 중심으로 규제되기 시작하였다(Hong et al., 2012). 다수의 유기염소계 농약류가 미국에서는 더 

이상 사용되지 않고 있지만 다른 나라에서는 여전히 사용되고 있다. 수십 년 이상 생산과 사용을 금지했음에도 

불구하고, 대부분의 잔류성유기오염물질은 인간뿐만 아니라, 생물적･무생물적 구성 요소에서도 발견되고 있다. 

우리나라 역시 이미 1980년대 이후로 제조와 사용이 금지되었으나 높은 잔류성으로 인해 대기, 토양, 퇴적물 

및 수계 등 여러 환경 매체에서 상당량이 검출되고 있다.
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5) 폴리염화비페닐류(Polychlorinated Biphenyl, PCBs)

폴리염화비페닐류(PCBs)는 biphenyls(C12H10)에 하나 이상의 수소 원자가 염소로 치환된 물질로, 치환된 

염소의 수와 위치에 따라 이론적으로 209종의 이성체가 존재한다. 이는 물리･화학적으로 매우 안정되고 전기 

절연성이 우수하고 열 안정성이 높아 변압기와 전기 콘덴서(condenser) 등으로 많이 사용되었다(Carpenter, 

2006). 또한 PCBs는 냉각성, 화학적 안전성 및 침투성이 좋고 물에 잘 녹지 않아 축전기의 냉각제나 단열재, 

윤활유, 가소제 및 도료의 첨가제로 활용도가 높다. 잔류성, 친유성이 높아 생태계 먹이 사슬의 상위 단계일수록 

생체 축적 수준이 높은데, 미국 환경보호청(EPA)에 따르면 폴리염화비페닐류가 동물과 인간에게 암을 유발할 

가능성이 있어 1980년대에 전 세계적으로 사용이 금지되었다. 일부 PCBs는 다이옥신과 유사한 구조와 독성 

작용 기작을 가지고 있다.

6) 다이옥신류(Dioxins)

다이옥신은 두 개의 벤젠고리(benzene ring)에 염소가 여러 개 붙어 있는 화합물로, 산소가 두 개인 

다이옥신류와 산소가 한 개인 퓨란류(furans)를 합한 것을 말한다. 폐기물의 불완전연소나 화학물질 제조 과정의 

부산물로서 비의도적으로 생성된다. 두 개의 벤젠고리에 붙어 있는 염소의 위치와 수에 따라 다이옥신류는 

75종, 퓨란류는 135종이 있다.

7) 난연제(Flame Retardants) 

난연제는 연소하기 쉬운 고분자재료에 할로겐(halogen), 인(phosphorus), 질소(nitrogen) 혹은 

수산화금속화합물 등의 난연성 부여 효과가 큰 화합물을 첨가함으로써 발화를 늦춰 주고 연소의 확대를 막아주는 

물질이다. 유기 할로겐 난연제, 유기 인계 난연제, 무기 난연제 등이 있다. 이 중 유기 할로겐 난연제가 가장 

많이 사용되며, 특히 브로민이 가장 많이 사용되는 할로겐계 난연제이다. 브로민계 난연제(Brominated Flame 

Retardants, BFRs)에는 polybrominated diphenyl ethers(PBDEs), polybrominated biphenyls(PBBs), 

hexabromocyclododecane(HBCD), tetrabromobisphenol A(TBBPA) 등이 있고, 대부분의 BFR 반감기는 

2~29년으로 매우 길다. 2009년 이후 몇 가지 BFR는 잔류성유기오염물질로 분류되어 규제되고 있다. BFR의 

건강상 위해로 인해 대체제로 dechlorane plus와 같은 chlorinated flame retardants(CFRs)와 유기인계 

난연제 organophosphorus(OPFRs)가 개발되어 사용되고 있다. 유기인계 난연제는 반감기가 4~50일 정도로 

BFR보다 짧지만, 이것 역시 대부분의 사람에게서 측정된다.

그중 폴리브로민화디페닐에테르(Polybrominated Diphenyl Ethers, PBDEs)는 브로민계 난연제로 불리며 

비페닐기의 수소가 브로민으로 치환되어 형성되며, ‘IUPAC 명명법’에 따라 mono-BDE(monobromo 

diphenyl ether)부터 deca-BDE(decabromo diphenyl ether)까지 10그룹으로 나누어지고, 브로민 원자의 

치환수와 위치에 따라 209종의 이성질체가 존재한다(Kang et al., 2010). 일반적으로 사용되는 브로민계 

난연제는 비용 대비 난연 효과가 뛰어난 난연제로 전자기기나 주택 재료, ABS 수지나 PS, PBT, PET 및 

에폭시 수지 등의 난연제, 가구 비품 등으로 사용되고 있어 산업시설을 비롯하여 가정생활 용품 등 발생원이 

매우 다양하다(Shaw & Kannan, 2009; Stubbings & Harrad, 2014).
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8) 과불화화합물(Per- and Polyfluoroalkyl Substances, PFAS)

과불화화합물(PFAS)은 1950년대 이후 다양한 소비자 제품에 사용되어 온 4,000개 이상의 화합물로 구성된 

화학물질이다. 일반적으로 논스틱(non-stick), 방수, 얼룩 방지 화학물질로 알려져 있고, 테플론(Teflon)과 

같은 들러붙지 않는 팬이나 Gore-Tex와 같은 의류에 사용된다. 널리 사용되는 PFAS에는 perfluorooctanoic 

acid(PFOA)와 perfluorooctane sulfonate(PFOS)가 있다. PFAS의 기본 불소-탄소 결합은 생물학적 시스템 

또는 환경에서 잘 분해되지 않기 때문에 PFAS의 체내 반감기는 1.5년에서 21년으로 매우 길고, US NHANES 

샘플의 98%에서 검출된다. 2009년과 2016년 스톡홀름 협약에서는 PFOS와 PFOA가 각각 POPs로 등록되었다. 

이에 따라 더 짧은 사슬의 과불화화합물 제조로 이어졌지만, 여전히 대다수의 인구에서 PFAS가 측정되고 

있다. 캐나다, 미국, 유럽인의 PFOA 평균 혈청 농도는 1.3~5.3ng/mL, PFOS는 3.4~52.0ng/mL로 보고되고 

있다. 사람의 경우 식수나 수산물을 통해 노출되는 것으로 알려져 있다.

다. 노출원에 따른 내분비교란물질의 분류

1) 내분비교란물질의 노출 경로

내분비교란물질에 노출되는 경로는 음식이나 물과 함께 경구로 섭취, 공기로 흡입, 피부를 통한 흡수 등이다. 

태아의 경우 태반을 통해 노출되고, 아기의 경우 모유 수유를 통해서도 노출될 수 있다.

<그림 2.5> 내분비교란물질의 노출 경로



내분비교란물질 관리를 위한 정책개발 기획연구

26

2) 내분비교란물질의 노출원

내분비교란물질은 우리 생활과 아주 밀접하게 연관되어 있어 살충제부터 개인 위생제품까지 다양한 제품에 

비스페놀, 프탈레이트, 폴리염화비페닐, 브로민계 난연제, 과불화화합물 등이 포함되어 있다. 우리가 일상에서 

흔히 사용하는 내분비교란물질의 대표적인 노출원을 정리하면 다음과 같다.

노출원 대표적인 내분비교란물질

약물
trenbolone acetate, ethinylestradiol, dexamethasone, levonorgestrel, 
rosiglitazone 

살충제, 제초제 DDT, atrazine, chloropyrifos, 2,4-D glyphosate

어린이 장난감 등 아동용 제품 lead, phthalate, cadmium

플라스틱 물병 BPA, BPS, BPF

가구, 전자제품 PFAS

산업용 용매(solvents)와 윤활유 및 
관련 제품

PCBs, dioxin

전자제품, 건축자재 PBDE, PCBs, PFAS, phthalates

화장품, 개인 관리 제품, 의료용 튜브 phthalate, parabens, triclosan, benzophenones

항균제 triclosan

섬유, 의류 PFAS

<표 2.2> 노출원에 따른 내분비교란물질

라. 교란 표적에 따른 내분비교란물질 구분

내분비교란물질은 여성호르몬 등의 작용을 방해하는 것 외에도 여러 기관에 영향을 미치는 것으로 알려져 

있다. 이들 교란 표적에 따라 내분비교란물질을 구분하기도 하는데 비만과 당뇨병, 비알코올성 지방간 등의 

대사 질환의 발생에 관여한다는 연구 결과들을 바탕으로 비만에 관여하는 내분비교란물질을 obesogen이라고 

부르며 BPA, diethylstilbestrol(DES), tributyltin(TBT), phthalates, p,p’-DDT, PFOA, PCB가 대표적이다. 

마찬가지로 당뇨병 발생에 관여하는 내분비교란물질을 diabetogen이라 부르며 dioxin, PFOS, BPA, TBT 

등이 대표적이다. 때로 이 두 가지 효과를 합쳐서 대사교란물질(metabolism disrupting chemical)이라는 

용어를 사용하기도 한다. 그 외 심장 질환에 영향을 미치는 cardiovascular disrupter, 갑상선 기능에 영향을 

미치는 갑상선교란물질(thyroid disrupting chemical) 등의 용어도 사용된다.
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Ⅲ 인체 노출 현황

김민주

01 내분비교란물질의 노출 평가 ⚫⚫⚫

내분비교란물질의 인체 노출 정도는 인체 바이오모니터링을 통해서 이루어지고 있다. 인체 바이오모니터링은 

생체시료 속에 포함된 화학물질과 그 대사체를 측정하는 노출평가 방법으로, 개인의 모든 노출원과 경로를 

통한 화학물질 노출량을 통합적으로 평가할 수 있게 해준다. 이를 통해 일반 혹은 특정 인구 집단의 노출 

정도와 이에 따른 손상 정도를 추정하는 데 이용되고 있다. 최근에는 이에 의해 유발된 유전자 또는 단백질 

등의 변화와 같은 체내 생화학적 영향을 관찰하거나, 세포 유전, 대사 및 면역 연관 지표 등의 모니터링으로 

생물학적 영향을 평가하는 방법도 제시되고 있다.

가. 생체 시료의 내분비교란물질 측정 방법

사람들이 내분비교란물질을 포함한 화학물질에 얼마나 노출되어 있는지는 물이나 토양 등과 같은 

생활환경에서 화학물질을 간접적으로 측정하여 평가할 수도 있고, 사람들의 혈액이나 소변, 태반, 제대혈, 

지방조직과 같은 생체시료에서 화학물질을 측정하여 직접적으로 평가할 수도 있다. 대부분 소변과 혈액에서 

내분비교란물질을 측정하여 노출 정도를 평가하게 된다. 각각의 생체시료에서 측정할 수 있는 내분비교란물질은 

아래 <표 3.1>과 같다

생체시료 분석 대상 내분비교란물질 분석기기

소변
페놀류, 프탈레이트류, 파라벤류, PAHs 대사체, 휘발성 유기화합물, 일부 
살충제, 중금속

LC/MSMS

혈액(혈청, 혈장) 폴리염화비페닐, 유기염소계 살충제, 브로민계 난연제, 과불화화합물 GC/MSMS

혈액(전혈) 중금속 
ICP/MS, AAS, Hg 

analyzer

<표 3.1> 생체시료별 분석 가능한 내분비교란물질
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나. 내분비교란물질의 인체 바이오모니터링 연구 디자인

인체 바이오모니터링 연구의 경우 화학물질에 대한 노출을 보는 중재 연구(intervention study)는 윤리적으로 

시행할 수 없으므로 관찰 연구(observational study)만이 가능하다. 관찰 연구는 크게 아래와 같이 세 가지 

형태로 나누어 볼 수 있다.

1) 사례대조군 연구(case-control study): 직업적으로 또는 공장에서 화학물질이 대량 유출되는 등의 사고에 

의해 고농도로 노출된 위험군과 대조군에서 화학물질을 측정하고 건강 영향을 비교 분석

2) 단면 연구(cross-sectional study): 일반 인구를 대상으로 한 시점에서 화학물질을 측정하고 건강 영향을 

분석

3) 코호트 연구(cohort study): 일반 인구를 대상으로 한 시점에서 화학물질을 측정하고 추적 검사를 통해 

건강 영향을 분석 

또한 연구 대상이 일반 인구에 관한 연구, 임산부와 태어난 아이들에 관한 연구, 직업이나 사고로 고농도로 

노출된 고위험군에 관한 연구로도 구분해 볼 수 있다.

02 내분비교란물질의 노출 수준 ⚫⚫⚫

내분비교란물질의 노출 수준은 대규모 바이오모니터링 연구를 통해서 확인할 수 있다. 우리나라의 대표적인 

바이오모니터링 연구로는 국민환경보건기초조사(Korea National Environmental Health Survey, 

KoNEHS)가 있다. 해외 대표적인 바이오모니터링 연구로는 미국 National Health and Nutrition 

Examination Survey(NHANES), 캐나다 Canadian Health Measures Survey(CHMS), 독일 German 

Environmental Survey(GerES), 유럽 European Human Biomonitoring Initiative(HBM4EU) 등이 있다.

가. 국내 내분비교란물질 노출 수준

우리나라 내분비교란물질의 노출 수준은 국민환경보건기초조사 결과를 통해 확인할 수 있다. 가장 최근에 

시행한 4기(2018~2020)에서 내분비교란물질인 페놀류, 프탈레이트류, 파라벤류, 과불화화합물 등을 

측정하였고, 연구대상군의 대부분에서 내분비교란물질들이 검출되었으며 기하평균 값은 아래 <표 3.2>와 

같았다.
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구분 화학물질 단위 성인 중고등학생 초등학생 영유아

페놀류

bisphenol A (소변) ㎍/g cr. 1.08 0.554 1.26 1.2

bisphenol F (소변) ㎍/g cr. 0.19 0.172 * 0.137

bisphenol S (소변) ㎍/g cr. 0.19 0.086 0.158 0.126

프탈레이트 
대사체

MEHHP (소변) ㎍/g cr. 13 6.78 21.4 23.3

MEOHP (소변) ㎍/g cr. 7.01 3.78 14.3 15.5

MECPP (소변) ㎍/g cr. 16.7 12.9 34.8 36.5

MBzP (소변) ㎍/g cr. 0.974 0.43 1.59 1.15

MnBP (소변) ㎍/g cr. 22 11.5 30.2 39.1

MCPP (소변) ㎍/g cr. 0.434 0.164 0.53 0.892

MMP (소변) ㎍/g cr. 3.14 2.27 3.4 5.05

MEP (소변) ㎍/g cr. 4.28 4.26 5.87 1.11

파라벤류

methylparaben (소변) ㎍/g cr. 13.5 7.87 13.9 15.1

ethylparaben (소변) ㎍/g cr. 59.3 34 15.8 32.9

propylparaben (소변) ㎍/g cr. 0.817 0.374 0.938 0.761

butylparaben (소변) ㎍/g cr. 1.16 0.474 0.483 0.666

과불화화합물

PFOA (혈액) ㎍/L 6.43 3.66 - -

PFOS (혈액) ㎍/L 15.1 7.97 - -

PFHxS (혈액) ㎍/L 4.17 2.52 - -

PFNA (혈액) ㎍/L 2.06 0.921 - -

PFDeA (혈액) ㎍/L 0.91 0.447 - -

<표 3.2> 내분비교란물질 기하 평균 농도(국가통계포털) 

* 검출률 60% 이하

주) 국민환경보건기초조사 4기 결과

나. 국내 내분비교란물질 노출 수준의 변화

국민환경보건기초조사 연구는 1기(2009~2011년)부터 4기(2018~2020년)까지 연속적으로 내분비교란물질을 

측정하였다. 이를 통해 우리나라에서 시기에 따른 내분비교란물질의 노출 수준의 변화를 살펴볼 수 있다. 

국민환경보건기초조사에서 요중 비스페놀 A(BPA) 농도는 2009~2011년에 비해 2012~2014년에 증가하였고 

2015~2020년은 비슷하였다(그림 3.1). 비스페놀 F와 비스페놀 S는 2015~2017년부터 측정하기 시작하였는데 

점차 증가하고 있다.
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<그림 3.1> 국민환경보건기초조사에서 비스페놀류 노출 수준 변화 

요중 프탈레이트 농도의 경우 프탈레이트 종류에 따라 차이를 보였다. 측정한 물질 중 MEHHP, MEOHP, 

MnBP, MBzP는 지속적으로 감소하는 추세였으나 MECPP는 2015~2017년에 약간 증가하다가 감소하는 

추세였다(그림 3.2). 이외에 파라벤 농도는 비슷했고, 납, 카드뮴과 같은 중금속 농도는 점차 감소하는 추세였다.

<그림 3.2> 국민환경보건기초조사에서 프탈레이트류 노출 수준 변화 
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다. 국외 내분비교란물질 노출 수준과 비교

우리나라의 내분비교란물질 노출 수준을 미국 NHANES, 캐나다 CHMS, 유럽 HBM4EU 자료와 

비교해보았다(표 3.3)1). 비록 우리나라의 내분비교란물질 노출은 시간이 지남에 따라 다소 감소하는 것처럼 

보이지만 다른 나라와 비교할 때 여전히 높은 수준이다. 국민환경보건기초조사 3~4기 자료를 다른 나라와 

비교해보면 BPA의 경우 미국이나 캐나다에 비해 노출 수준이 높다. 그렇지만 BPA의 대체제로 알려진 다른 

비스페놀(BPF, BPS)의 노출 수준은 상대적으로 낮았다(표 3.3). 프탈레이트류인 MEHHP, MEOHP. MECPP, 

MnBP의 경우 미국과 캐나다에 비해 상당히 높았다.

국가 한국 미국 캐나다 유럽

연구
KoNEHS

NHANES CHMS HB4EO
1기 2기 3기 4기

측정 연도 2009~2011 2012~2014 2015~2017 2018~2020 2015~2016 2016~2017 2014~2021

BPA 5.99 8.67 8.08 7.19 5.30 3.3 6.67

BPF 1.23 2.26 7.78 - 5.00

BPS 0.34 1.96 3.64 - 1.83

MEHHP 71.8 68.1 62.2 41.1 27.2 20

MEOHP 53.4 47.2 49 22.9 16.9 15

MECPP 72.7 122 51.4 39.1 26

MBzP 20.3 14.3 7.8 36.8 25

MnBP 182 105 121 93 36.1 41

MCNP 2.22 8.33 2.7

MCOP 4.74 75.2 6.4

MCPP 4.85 1.58 7.48 4.1

<표 3.3> 국내와 해외 내분비교란물질의 노출 수준 비교 

주) 소변에서 측정된 노출 수준. creatinine 보정(μg/g Cr) RV95 값 제공.

우리나라에서 프탈레이트 노출 수준이 높게 나타난 것은 나라마다 노출되는 프탈레이트 종류가 다르기 

때문으로 추정되는데(그림 3.3), 한국을 포함한 아시아 국가에서는 DEHP의 대사체(MEHP, MEHHP, MEOHP, 

MECPP)의 노출 수준이 높은 것으로 알려져 있다(Wang et al., 2019; Zhang et al., 2021). 실제 대만에서도 

프탈레이트류의 노출 수준이 우리나라와 비슷하게 보고되고 있다(표 3.4). 

1) 물질의 노출 수준을 비교할 때 참고치(reference value)를 이용한다. 참고치는 ‘일반 인구집단의 기저 노출 상한선’을 의미하는데 이는 

일반 인구집단의 분포를 토대로 이상치를 가르는 기준이다. 주로 95분위수 참고치(RV95)를 사용한다. 따라서 참고치는 인구집단 내에서 

상대적으로 고노출군을 나타낸다. RV95는 나라와 시기마다 다를 수 있어서 노출 수준을 비교하는 데 유용한 지표로 사용된다. 다른 

기준으로는 독일에서 개발된 HBM(Human biomonitoring value)이 있다. HBM Ⅰ은 수치 이하에서 건강 영향이나 위해가 없는 값이고, 

HBM Ⅱ는 일반 인구집단 중 민감한 사람에게 건강 영향이나 위해가 발생할 가능성이 있는 값으로 즉각적인 조치가 필요한 수준이다. 

그러나 건강 영향이나 위해가 확실히 알려진 물질이 많지 않기 때문에 RV95 값을 많이 사용한다.
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<그림 3.3> 세계 프탈레이트 노출 수준과 대사체 종류(Wang et al., 2019)

국가 한국 대만

연구
KoNEHS

TESTs 
1기 2기 3기 4기

측정 연도 2009~2011 2012~2014 2015~2017 2018~2020 2013~2016

MEHHP 77.3 71.9 62.6 46.7 69.7

MEOHP 57.8 47.9 50.9 27.1 35.1

MECPP 70.2 131 60.7 93.8

MBzP 19.3 14.6 8.98 11.7

MnBP 182 105 121 93 204.3

<표 3.4> 우리나라와 대만의 프탈레이트 노출 수준 비교(Liao et al., 2021)

주) 소변에서 측정된 노출 수준. creatinine 보정하지 않은 RV95 값(μg/L) 제공.

우리나라와 미국, 캐나다, 유럽에서 비스페놀류 및 프탈레이트 노출 수준이 다른 것은 우리나라의 

내분비교란물질에 대한 사회적 관심과 규제가 상대적으로 부족하기 때문으로 추측해 볼 수 있다. 전형적인 

내분비교란물질에 대해 보다 부정적인 인식과 규제가 활발한 미국, 캐나다, 유럽에서는 BPA 대체제로 사용되는 

다른 비스페놀류, DEHP가 아닌 다른 프탈레이트류의 사용과 노출 수준이 상대적으로 더 높게 나타나고 있다.
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Ⅳ 화학물질에 의한 

내분비 교란 기전

박영주

01 내분비교란물질의 작용 기전 ⚫⚫⚫

내분비기관에서 만들어진 호르몬은 표적 세포 또는 조직의 호르몬 수용체에 작용하여 표적 세포의 기능을 

조절하고, 반대로 그에 의해 되먹임 조절을 받는 상호 작용으로 조절된다. 이러한 상호 작용은 성장, 발달, 

생식, 에너지 균형, 신진대사 및 체중 조절을 포함한 다양한 신체 기능 조절로 이어진다. 내분비교란물질은 

호르몬 수용체 연결 경로 또는 비수용체 경로의 다양한 방식으로 유전자(genomic) 혹은 비유전자 

(non-genomic) 작용에 영향을 미쳐 호르몬을 조절하거나 그 작용에 영향을 미친다. 즉 호르몬과 유사한 

작용 기전을 통해 호르몬과 유사하거나 반대되는 작용을 하여 다양한 신체 기능에 영향을 미치는 것으로 알려져 

있다.

가. 내분비교란물질 영향을 미치는 호르몬의 합성, 운반, 작용 및 대사 과정

내분비교란물질은 호르몬의 합성, 운반, 대사 과정뿐만 아니라 호르몬이 표적 장기에서 작용하는 과정 모두에 

영향을 미칠 수 있다. 시상하부-뇌하수체-표적장기 축의 각 과정에서 호르몬 생산에 관여하는 물질의 발현 

또는 활성도, 되먹임 조절에 필요한 호르몬 수용체의 반응, 조직에서 합성된 호르몬을 혈액으로 방출하는 

이온 통로 등의 기전, 표적 장기로 운반하는 결합단백질의 양이나 결합능, 표적 장기에서 활성화 호르몬으로의 

전환 및 표적 장기의 호르몬에 대한 반응, 간이나 신장에서의 호르몬 대사 및 배설 등 모든 과정에 영향을 

끼쳐 호르몬 작용에 영향을 미친다. 이와 같은 합성, 운반, 작용 및 대사 과정을 거치는 전형적인 호르몬으로는 

갑상선호르몬, 부신피질호르몬, 남성호르몬(androgen, 안드로젠), 여성호르몬(estrogen, 에스트로겐) 등이 

있으며 <표 4.1>, <그림 4.1>에 대표적인 예로 갑상선호르몬의 합성, 운반, 작용 및 대사 과정과 이에 영향을 

미치는 것으로 알려진 내분비교란물질을 제시하였다(Gore et al., 2015).
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구분 갑상선 부신피질 성호르몬 성장호르몬

연관 표적장기 갑상선 부신피질 생식선(난소/고환) 간

시상하부호르몬 TRH CRH GnRH GHRH

뇌하수체호르몬 TSH ACTH FSH, LH GH

표적호르몬 thyroid hormone glucocorticoid estrogen/androgen IGF-1

<표 4.1> 시상하부-뇌하수체-표적장기 축에 의해 조절되는 호르몬

<그림 4.1> 내분비교란물질이 갑상선호르몬 항상성에 미치는 기전

주) BPA, bisphenol A; DDT, dichlorodiphenyltrichloroethane; HCB, hexachlorobenzene; PCBs, polychlorinated biphenyls; 

PBDEs, polybrominated diphenyl ethers; TCDD, 2,3,7,8-tetrachlorodibenzo-p-dioxin; NIS, sodium iodide symporter; T3, 

triiodothyronine; T4, thyroxine; TR, thyroid hormone receptor; TBG, thyroid-binding globulin; TSH, thyroid stimulating hormone

나. 내분비교란물질의 세포 내 신호조절 기전

내분비교란물질은 구조에 따라 특정 호르몬과 유사한 구조로 되어 있어, 세포 내에서 호르몬 수용체와 

결합하여 호르몬의 작용체 또는 길항제로 작용하는 것이 전형적인 작용 기전으로 잘 알려져 있다(그림 4.2) 

(Schug et al., 2016).

<그림 4.2> 내분비교란물질의 작용 기전
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그러나 내분비교란물질은 이처럼 수용체를 통한 신호가 세포 내의 유전자 발현을 조절(genomic action)하는 

전형적인 작용 기전 이외에도, 다른 여러 기전으로 세포에 영향을 미칠 수 있다. 내분비교란물질에 의해 활성화된 

수용체가 직접적으로 유전자 발현을 증가시키는 대신 세포 내 신호전달 기전을 활성화할 수 있을 뿐만 아니라, 

수용체를 통하지 않고도 직접 세포 내외에 위치하는 여러 효소나 물질에 작용하여 유전자 발현 조절을 통하지 

않은 조절(non-genomic action)로도 세포에 영향을 미칠 수 있다. 유전자 발현을 통하지 않은 기전으로는 

활성산소종(reactive oxygen species)의 증가로 인한 산화스트레스와 미토콘드리아 기능이상이 잘 알려져 

있는데, methoxychlor, phthalates, BPA, PCB, DES 등의 내분비교란물질은 다양한 세포에서 활성산소 

생성을 증가시켜 세포의 핵산, 단백질 및 지질을 손상시킨다. 또한 직접적으로 이온 채널이나 세포 소포 배설의 

변화, 단백질 생성 변화 등을 일으킬 수도 있다(Maqbool et al., 2016). 한편, 일부 내분비교란물질은 

후성유전학적 변화를 일으켜 체내 여러 기관에 장기간 영향(transgenerational effects)을 초래하기도 한다. 

후성유전학적 변화는 DNA의 사이토신 잔기의 메틸화, 히스톤의 번역 후 변형, 마이크로 RNA 발현 변화 

등에 의해 발생하는데, 이러한 후성유전학적 유전자 변화는 환경과 유전자의 상호 작용 시 유전자의 변이 

발생이나 표현형 발현 등의 질병 감수성의 영향을 미칠 수 있다. 생애 초기 내분비교란물질 노출로 인한 

후성유전학적 변화는 성인기 질병 위험 증가의 주요 기전으로 여겨지며, 과불화화합물 등은 이에 대한 노출로 

부모에게 발생한 후성유전학적 변화가 자손으로 전달되어 영향을 미칠 수 있다는 보고가 있다(Mokra, 2021).

다. 다양한 내분비교란물질의 상호 작용

질환의 발생에는 여러 내분비교란물질이 복합적으로 작용하여 다양한 세포 내 조절을 통해 영향을 미칠 

수 있다. 여러 내분비교란물질이 동일한 호르몬 수용체에 작용할 수 있으며, 한 가지 내분비교란물질이 여러 

호르몬 수용체 활성에 동시에 영향을 미칠 수 있다(Kumar et al., 2020). 또한 작용 세포도 다양한 조절 

기전이 활성화되므로, 결국 여러 내분비교란물질이 다양하고 복잡한 상호 간섭(interference) 작용을 통하여 

내분비세포 및 기관을 조절하게 된다(Lisco et al., 2022)(그림 4.3).

<그림 4.3> 다양한 내분비교란물질의 세포 내 상호 작용

(A) 여러 내분비교란물질이 표적 내분비세포의 다양한 호르몬 수용체에 복합 작용함

(B) 여러 개의 내분비교란물질에 의해 활성화된 세포 내 작용 기전이 상호 간섭함
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두 가지 이상의 내분비교란물질이 작용하여 나타나는 복합반응은 두 물질이 서로 다른 기전을 통하여 작용할 

때는 상호 독립적인 효과(independent action)를 보일 수 있으나, 작용 강도(potency)가 서로 다른 같은 

물질들이 같은 기전을 통해서 작용할 때는 용량 증대(dose addition) 효과를 나타낼 수 있다. 그러나 두 가지 

이상의 물질이 상호 작용하는 경우에는 각 효과를 감소･상쇄(antagonism, abu-additivity, inhibition) 

시키거나 증폭･증대(synergism, potentiation, supra-additivity)시킬 수 있다.

라. 내분비교란물질에 의한 다양한 질환 및 시스템의 상호 작용

내분비대사질환은 인체의 여러 기관의 상호 유기적인 조절 기전의 이상으로 인하여 발생하는데, 

내분비교란물질들은 한 가지 세포 또는 기관에서 상호 간섭할 뿐만 아니라 질환과 연관된 여러 기관에 동시 

작용하여 상호 작용을 유발함으로써 질환을 유발하게 된다. 대표적으로 당뇨병에 영향을 미치는 BPA, PFOA, 

PCBs, DDE, arsenic, DEHP, DDT, phthalate, TBT는 췌장, 간, 지방, 및 근육 세포 등에 동시에 작용하여 

각각의 세포에서 상호 작용을 각 세포의 활성을 조절할 뿐만 아니라, 조직 간의 상호 작용에 영향을 미치는 

다양한 기전으로 당뇨병을 유발하는 것으로 알려져 있다(그림 4.4)(Mokra, 2021).

<그림 4.4> 다양한 내분비교란물질이 당뇨병의 발생에 미치는 다양한 상호 작용

(A) 세포 내 및 (B) 지방세포, 췌장 소도세포, 간세포 및 근육세포

주) AKT: PKB, protein kinase B; GPER, G protein-coupled estrogen receptor; IRS, insulin receptor; ER, estrogen receptor; 

GLUT, glucose transporter; PI3K, phosphatidylinositol 3-Kinase; PPAR, peroxisome proliferator-activated receptor; ROS, 

reactive oxygen species; RXR, retinoic X receptor; SIRT3, Sirtuin 3.

다양한 대사질환 역시 상호 작용하여 다른 질환의 발생 또는 진행에 영향을 미칠 수 있는데, 이때 

내분비교란물질은 여러 질환에서 동시에 영향을 미침으로, 이 질환들의 상호 작용을 유발 또는 증가시킬 수 

있다. DES, BPA 등의 내분비교란물질은 지방조직의 증식 또는 비대를 유발하거나, 식욕을 증가시켜 비만을 

유발할 수 있으며, POPs, BPA, PFOS 등은 췌장의 인슐린 분비능, 지방조직의 증식･비대, 근육과 간세포의 

인슐린 저항성･당불내성, 지방간 등 다양한 형태의 인슐린 분비 및 인슐린 저항성, 포도당 대사 조절 장애 

등을 일으켜 당뇨병을 발생시킨다. 또한 BPA, DDT 등은 심장에 직접적으로 작용하여 심혈관질환을 증가시킬 
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수 있는데, 이렇게 발생한 비만과 당뇨병으로 인하여 다시 당뇨병과 심혈관질환의 위험도가 증가하게 된다. 

한편 내분비교란물질은 장기뿐만 아니라 체내 면역시스템과 염증 반응, 장내 미생물, 비타민 D 대사 등에도 

영향을 미치고, 이들이 다양한 내분비 질환의 위험도를 증가시키는 것으로 알려져 있다. 즉, 내분비교란물질은 

인체의 다양한 장기 시스템에 영향을 미치고, 그 영향이 복합적으로 작용하여 질환 발생을 증가시키게 된다(Gore 

et al., 2015; Predieri et al., 2020)(그림 4.5).

<그림 4.5> 내분비교란물질이 비만, 당뇨병, 심혈관질환의 발생에 미치는 상호 작용

그뿐만 아니라 내분비교란물질과 연관성을 보이는 비만이 내분비계 종양의 위험도를 증가시키거나, 

주기 리듬(circadian rhythm)을 교란시켜 다양한 질환의 위험도가 증가하는 것도 대표적인 예이다. 

내분비교란물질은 직접적으로 내분비세포의 증식과 분화, 고사 등에 영향을 미칠 수 있을 뿐만 아니라 

지방세포에도 영향을 미쳐 지방세포가 증가된 비만의 위험도도 증가시킨다. 이때 내분비교란물질은 지방세포에 

작용하여 각종 시토카인(cytokine, adipokine), 호르몬, 엑소좀(exosome) 등의 분비를 자극하는데, 분비된 

물질이 다시 내분비계 암 발생 또는 진행에 영향을 미칠 수 있다. 또한 POPs와 같은 내분비교란물질은 그 

자체가 지방세포에 축적되어 장기간 꾸준히 체내로 방출되어 인체에 지속적인 노출 영향을 미치게 

된다(Bokobza et al., 2021).

인체에는 시상하부-뇌하수체 축의 조절을 받는 호르몬뿐만 아니라, 운동 및 행동 조절 리듬(locomotor 

and behavioral rhythm), 대사 및 에너지 생산 조절, 뇌 전사인자 조절 등 매우 다양한 주기 리듬이 존재하는데, 

이를 조절하는 유전자들 또한 내분비교란물질의 영향을 받게 되면 이에 따른 변화로 다양한 질환에 영향을 

미칠 수 있다(Bottalico & Weljie, 2021).
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02 내분비교란물질 작용 기전에 따른 핵심 특성 구분과 이의 적용 ⚫⚫⚫

미국의 Merrill et al.(2020)은 2019년 전문가합의안(Expert Consensus Statement)에서 호르몬 조절 

및 작용에 대한 내분비교란물질의 작용 기전에 대해 그동안 알려진 지식을 바탕으로, 화학물질이 호르몬 조절 

및 작용에 영향을 미치는 내분비교란 여부를 확인하고, 특징짓고 응용하는 데 도움을 주고자 내분비교란물질의 

10가지 핵심 특성(Key Characteristics, KCs)을 구분하여 제안하였다.

가. 내분비교란물질의 10가지 핵심 특성

내분비교란물질이 호르몬 조절 및 작용 기전에 미친 영향에 대한 기존의 보고를 종합하여 구분 지은 

내분비교란물질의 10가지 핵심 특성을 요약하였으며, <표 4.2>에서 각 특성을 BPA의 작용을 예로 들어 

설명하였다(Merrill et al., 2020).

구분 핵심 특성 예시(비스페놀 A)

KC1
호르몬 수용체에 리간드(ligand)로 작용하여 

결합하거나 활성화를 유도함
Interacts with or activates hormone receptors

다양한 종에서 핵 estrogen receptor (ER), 막 ER 
및 GPER을 활성화시킴

KC2
핵 또는 세포막의 호르몬 수용체의 활성도를 

억제함(길항)
Antagonizes hormone receptors

안드로겐 수용체 활성도 억제

KC3
호르몬 수용체 발현량, 분포, 분해 등을 변화시킴

Alters hormone receptor expression

임신 중 뇌의 ER 전사체 발현 증가 유도, 뇌핵의 
에스트로겐, 옥시토신(oxytocin) 및 

바소프레신(vasopressin) 수용체 발현 변화, 
프로테아좀(proteasome)에 의한 ERβ 분해 감소

KC4

호르몬 반응 세포의 신호 전달(단백질 또는 RNA 
발현 변화, 번역 후 변형, 이온 플럭스 변화 등)을 

변화시킴
Alters signal transduction in hormone- 

responsive cells

ERK 경로 활성화를 통해 Sertoli TM4 세포 증식 
유도, cAMP/cGMP(CREB) 활성화를 통해 testicular 

seminoma JKT-1 세포 증식 유도, 췌장 
글루카곤(glucagon) 분비 α- 세포에서 저혈당에 의한 
칼슘 신호 전달 차단, ERα 및 ERβ, 갑상선호르몬 
수용체TR-β에 의한 SRC1의 모집을 유도

KC5

호르몬 생성 세포 또는 호르몬 반응 세포에서 
후성유전학적 변형(염색질 변형, DNA 메틸화 및 

non-coding RNA 발현 등)을 유도함
Induces epigenetic modifications in 

hormone-producing or hormone- responsive cell

뇌, 전립선, 유방세포주에서 promoter-specific 
methylation 변화 유도, histone methyltransferase 
MLL1를 활성화시켜 전립선암 연관 유전자의 H3K4 

trimethylation을 증가시킴

KC6
호르몬 합성 연관 효소 또는 기질의 발현 및 활성 

조절을 통해 호르몬 합성을 변화시킴
Alters hormone synthesis

백서 고환의 스테로이드 합성 저해, cytochromoe 
p450 aromatase 등의 스테로이드 합성 조절 단백질 

발현 변화 유도

KC7
세포 내 수송, 소포 역학 또는 세포 분비 등에 

영향을 미쳐 세포막을 통한 호르몬 수송을 변화시킴
Alters hormone transport across cell membranes

췌장베타세포로의 칼슘 유입을 감소시켜 소포에서 
인슐린 분비를 감소시킴

<표 4.2> 내분비교란물질의 10가지 핵심 특성(key characteristics)
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나. 내분비교란물질의 식별과 유해성 평가

제시된 핵심 특성은 화학물질 중 내분비교란물질을 식별하고 유해성을 평가하는 데 사용할 수 있는 기전 

정보를 제공하고 있다. 그러나 호르몬은 전체 시스템을 통해 작용하므로, 핵심 특성 중 하나만 나타날 때는 

단순히 영향을 받은 핵심 특성의 개수가 아니라, 핵심 특성에 의한 결과가 해당 화학물질이 유발하는 호르몬 

작용의 변화와 일치하는지 고려하여 평가해야 한다. 또한 내분비교란물질의 영향은 같은 농도에서도 표적 

기관에 따라 다르게 나타날 수 있으며, 대부분 비선형적 용량-반응 관계를 보이므로 노출 농도에 따른 영향 

해석 시 이에 대한 주의가 필요하다. 또한 일상생활에서 내분비교란물질에 대한 노출은 다양한 생활환경에서 

노출되는 여러 화합물에 의해 지속적, 반복적으로 발생하는 복합 노출이므로 이에 따른 상호 작용에 대한 

고려와 평가가 이루어져야 한다. 세포나 장기의 변화는 다양한 교란인자(confounder)에 의해 영향을 받게 

되므로 통계분석 시 이를 염두에 두어야 하는데, 내분비교란물질이 인체에 영향을 미치는 경우 교란인자뿐 

아니라 매개 인자(mediator)의 영향이 작용할 수 있으므로 이를 반드시 고려하여 평가하여야 한다.

다. 10가지 핵심 특성의 내분비교란물질 평가 적용

내분비교란물질의 10가지 핵심 특성 구분은 내분비교란물질의 식별 및 유해성 평가에 다음과 같이 적용이 

제안되고 있다.

1) 화학물질의 내분비교란 유해성 식별 

핵심 특성은 화학물질이 내분비교란을 유도하는지에 대한 유해성을 식별하는 데 이용될 수 있다. 이때 

내분비교란 작용과 연관된 역학 및 임상 데이터와 동물시험 데이터를 가능한 한 모두 통합하여 적용하도록 한다.

2) 화학물질의 내분비교란 특성에 따른 구분

화학물질을 내분비교란 작용에 따라 구분할 때, 화학물질의 구조적 유사성을 고려함과 동시에 핵심 특성에 

의한 유해성 평가를 적용할 수 있다. 이를 통하여, 화학물질의 독성 동등성(toxic equivalency)을 예측하고, 

이들을 통합･구분하는 데에 적용할 수 있으며, 더 안전한 대체 화학물질을 선택하는 데에도 도움이 될 수 있다.

구분 핵심 특성 예시(비스페놀 A)

KC8

결합단백질 발현 및 결합능에 영향을 미쳐 호르몬 
분포 또는 혈중 농도를 변경

Alters hormone distribution or circulating 
hormone levels

혈중 SHBG 농도 증가, 혈중 유리 
테스토스테론(free-testosterone)과 

안드로스테네디온(androstenedione) 농도 감소

KC9
호르몬 대사(비활성화, 분해 등) 또는 제거(재활용, 

배설 또는 제거)를 변화시킴
Alters hormone metabolism or clearance

자궁 내 DES 노출과 2-hydroxylation의 감소로 인한 
여성의 에스트로겐 대사 변화 연관

KC10

호르몬을 생성하거나 호르몬에 반응하는 세포의 
위축, 증식, 비대, 분화, 이동, 증식 또는 세포 사멸 

등을 유도하여 세포의 운명을 바꿈
Alters fate of hormone-producing or 

hormone-responsive cell

발달시기 노출 시 유방상피세포 분화 변화, 
alveolar bud 수 증가. 유선, 췌장, 자궁내막세포 

등의 증식 유도
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3) 화학물질의 유해성 평가 기반 제공 

내분비교란물질의 잠재적 위험성을 객관적으로 평가할 근거로 활용, 특정 인구의 노출 수준에 따른 유해성을 

평가하여 정책을 결정하는 데 사용될 수 있다. 알려진 연구 결과가 부족한 화학물질인 경우에는 같은 핵심 

특성을 보이는 화학물질 결과를 이용하여 용량-반응을 유추할 수 있다.

4) 데이터 및 테스트 프로토콜 격차 우선순위 지정 

핵심 특성을 통한 체계적인 평가를 통해서 내분비교란 기전을 객관적으로 밝힐 수 있다. 데이터가 충분하지 

않은 경우, 추가 연구계획 또는 분석 방법 설정에 도움이 되며 내분비교란 평가를 위한 프로토콜 개발에 유용한 

정보를 제공할 수 있다.
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Ⅴ 내분비교란물질의 

건강 영향

김민주, 문민경, 문신제

01 내분비대사질환의 증가 ⚫⚫⚫

내분비계는 우리 몸의 내부로 호르몬을 분비하는 신체 기관들을 이르는 말로써, 내분비대사질환은 이러한 

내분비계에 질병이 발생하는 경우를 일컫는다. 대표적인 내분비대사질환으로는 비만, 당뇨병, 갑상선 질환, 

부신 질환, 생식내분비 질환, 뇌하수체 질환, 골다공증 등이 있다. 내분비교란물질의 사용 및 노출량의 증가와 

함께 다양한 내분비대사질환과 임신 및 생식, 성장 연관 질환의 증가가 관찰되어, 이들 사이의 연관성을 시사하고 

있다.

가. 국내 내분비대사질환의 증가 

최근 우리나라 통계를 살펴보면 다양한 내분비대사질환이 지속적으로 증가하고 있다. 우리나라 성인 비만율은 

국민건강보험공단 건강검진 자료를 분석한 결과 2009년 29.7%에서 2019년 36.3%로 꾸준히 증가하고 있다. 

소아･청소년 비만도 꾸준히 증가하여 2013년에 10.0%였다. 국민건강영양조사를 분석한 결과 당뇨병 유병률도 

2012년 11.8%에서 2020년 16.7%로 증가하였다. 갑상선기능저하증 역시 2009년 10만 명당 발생률이 

83.1명이었던 것이 2018년에는 118.4명으로 증가하였다(그림 5.1). 
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<그림 5.1> 대표적인 내분비대사질환의 국내 유병률 변화 추이

A. 성인 비만(대한비만학회, 2021), B. 소아･청소년 비만(Ha & Kim, 2016), C. 성인 당뇨병(대한당뇨병학회, 2022), 

D. 소아･청소년 당뇨(Hong et al., 2022), E. 갑상선기능저하증갑상선기능저하증(대한갑상선학회, 2021)

한편 우리나라의 2021년 합계출산율은 가임 여성 1명당 0.81명으로 전 세계에서 가장 낮지만, 난임자 

수는 점차 증가하여 2010년 18.3만 명에서 2021년 25.2만 명으로 보고되고 있다. 특히 남성 난임이 증가하여, 

남성 난임자 수는 2010년 3.48만 명에서 2021년 8.94만 명으로 약 2.6배 증가하였다(그림 5.2)(강선호･김동겸, 

2018).

<그림 5.2> 우리나라 합계출산율과 난임자 수 변화 추이(통계청, 지표누리)
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자궁내막증이나 성조숙증 같은 여성 내분비 질환도 증가하고 있는데, 건강보험심사평가원 자료에서 확인된 

자궁내막증(질병코드 N80) 환자는 2010년 6.78만 명에서 2021년 17.84만 명으로, 성조숙증(질병코드 E301) 

환자는 2010년 2.83만 명에서 2021년 16.66만 명으로 증가하고 있다(그림 5.3).

<그림 5.3> 우리나라 자궁내막증과 성조숙증 유병률 변화 추이(통계청, 지표누리)

나. 국외 내분비대사질환의 증가

국내뿐만 아니라 전 세계적으로 내분비대사질환은 꾸준히 증가하고 있다. OECD 보고에 따르면 전 세계적으로 

비만율이 증가하고 있고(WHO, 2016), 2015년 OECD 국가의 비만 유병률은 19.5%, 2019년에는 24.8%로 

이는 점차 증가할 것으로 예상된다. WHO 보고에 따르면 전 세계적으로 당뇨병 유병률도 1980년 4.7%에 

불과하였으나 2014년 8.5%로 증가하였다(OECD, 2017).

02 내분비교란물질과 건강 영향 ⚫⚫⚫

가. 생식과 발달에 미치는 영향 

사람들의 생활환경 어디에나 존재하는 내분비교란물질은 특히 태아 발달 기간에 큰 영향을 미친다. 

내분비교란물질은 호르몬 및 비호르몬 수용체 경로를 활성화하여 호르몬 균형의 변화, 후생유전학적 

변형 및 성호르몬 대사의 변화를 초래하고, 뇌와 생식샘에 중요한 영향을 나타낸다. 특히 뇌에서 성적 이형성 

영역의 발달과 사춘기 및 배란을 조절하는 시상하부의 기능이 내분비교란물질에 취약하다. 궁극적으로 

내분비교란물질에 의한 중추신경계와 생식샘의 변화는 비정상적인 사춘기, 불임 및 행동 장애로 이어질 수 

있으며 성인기에 여러 질병에 대한 감수성이 증가할 수 있다.
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나. 내분비교란물질이 인간의 건강에 미치는 영향

내분비교란물질은 생식계, 신경계, 대사 등 생체 내 다양한 기능에 영향을 주는 것으로 밝혀지고 있으며, 

이에 따라 다양한 질환과의 연관성이 보고되고 있다. 뇌 및 중추신경계 발달 이상, 자폐증, 갑상선 기능이상, 

심혈관질환, 이상지질혈증, 비만, 2형 당뇨병 등 대사질환과 조기 초경, 생리불순, 자궁내막증, 불임, 난임, 

조기폐경, 다낭성 난소 증후군 등 생식계 질환, 그리고 유방암, 난소암, 전립선암, 신장암 등 여러 악성 질환의 

발생 위험 증가 등이 내분비교란물질 노출과 관련되어 있을 가능성이 있다.

<그림 5.4> 내분비교란물질이 인체에 미치는 영향(Ahn & Jeung, 2023)

03 화학물질에 의한 내분비교란의 역학적 근거 ⚫⚫⚫

내분비교란물질은 인간의 대사, 생식, 갑상선, 신경발달 등 매우 다양한 질환과 연관되어 있다. 그 가운데 

대표적인 건강 영향에 대한 역학적 증거 일부를 아래에 보였다. 보다 자세한 내용은 <부록>에 기술하였다. 

가. 내분비교란물질과 대사성질환

1) 소아 비만

산전 노출과 소아 비만과의 관련성에 관해서 연구된 물질은 PFAS, PCB, OCP, PBDE, phthalate, BPA 

등이고 이 중 OCP의 하나인 p,p’-DDE, hexachlorobenzene만이 소아비만과 유의한 양의 상관성을 
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보였다(Stratakis et al., 2022). 과불화화합물(PFAS)은 비교적 잘 수행된 2개의 메타분석 중 10편의 전향적 

코호트 연구를 포함한 한 편에서 PFOA 노출과 아동 과체중의 위험 25% 증가 및 아동기 체질량지수(BMI 

z-score)의 유의한 증가와 관련되어 있다고 보고되었으나, 최근 21편의 논문을 포함한 메타분석에서는 PFOA 

혹은 PFOS 노출과 아동기 BMI z-score는 유의한 상관성이 없었다(Liu et al., 2018; Stratakis et al., 2022). 

한편 BPA와 프탈레이트는 일관되지 않은 결과를 보인다(Lee et al., 2022).

2) 성인 비만

여러 내분비교란물질이 PPARγ에 결합하여 지방세포 증식과 분화 촉진, 지질 축적 증가 혹은 비만 유전자 

발현 조절 등의 작용을 통해 비만과 관련되는 것으로 보고되고 있고, 스테로이드 호르몬 수용체를 통해 지질 

항상성에 영향을 미칠 수 있다. 이에 비만과 내분비교란물질 사이의 연관성을 확인하려는 연구가 다수 

수행되었는데, 대부분의 내분비교란물질은 일관된 결과를 보여주지 못하고 있다. 비만과 비교적 일관된 양의 

연관성을 보인 물질은 BPA이고, 이의 대체제로 사용되고 있는 BPS와 BPF도 가능성이 있어 지속적인 관찰이 

필요하다(Ribero et al., 2020; Moon et al., 2023). 프탈레이트는 여러 연구에서 비만과의 연관성이 보고되긴 

하였으나, 대상자와 프탈레이트 종류에 따라 차이를 보인다(Ribero et al., 2020). 한국인의 에틸파라벤 농도가 

서양인보다 높으면서 비만과 유의한 연관성을 보인다고 발표되고 있어 추가 연구가 필요하다(Lee et al., 2021).

3) 당뇨병

여러 편의 전향적 연구와 메타분석에서 PCBs와 유기염소계 농약의 당뇨병 발생 연관성이 확인된다. Dioxin, 

BPA의 당뇨병 연관성도 단면 연구와 메타분석에서 비교적 일관되게 확인된다(Rancière et al., 2015). 

브로민화난연제, 과불화화합물, 프탈레이트 노출과 당뇨병의 연관성은 결과가 혼재되어 있다(Gui et al., 2023; 

Wu et al., 2013; Zhang et al., 2022). 과불화화합물의 경우 대규모 당뇨병 예방 코호트 연구인 Diabetes 

Prevention Program(DPP)/DPP Outcomes Study(DPPOS)와 이를 포함한 메타분석에서 과불화화합물 

노출 증가와 당뇨병 발생 위험 증가를 보고하고 있어 추가적인 연구가 필요하다. 

임신성 당뇨병 관련 연구 결과를 살펴보면, 3편의 메타분석에서 PCBs, PBDEs, 과불화화합물, 프탈레이트 

노출이 임신성 당뇨병의 유의한 증가와 관련되어 있었다(Yan et al., 2022). BPA, 트리클로산(triclosan), 

유기염소계 농약, 파라벤은 임신성 당뇨병과 유의한 연관성이 관찰되지 않는다.

나. 내분비교란물질과 여성 생식

1) 다낭성 난소 증후군

내분비교란물질 노출과 다낭성 난소 증후군과의 연관성을 조사한 연구는 매우 드물며, 수행된 연구의 대부분은 

제한된 참가자를 대상으로 수행된 소규모 연구로 BPA에 관한 연구가 주로 수행되었다. 9개의 연구를 이용한 

메타분석에서는 다낭성 난소 증후군에서 대조군과 비교하여 유의하게 높은 BPA의 수치가 관찰되었다(Hu 

et al., 2018b). 하지만 연구 간 다낭성 난소 증후군의 진단이 일관되지 않고, 성호르몬 측정과 인슐린 저항성과 

같은 임상 특성에 대한 자료가 부족하였다.
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2) 자궁내막증

내분비교란물질과 자궁내막증과의 연관성에 관한 다양한 연구가 있었으며, 최근 30편의 연구를 포함한 

메타분석에서는 전체 내분비교란물질의 노출이 유의하게 자궁내막증의 위험을 증가시켰다고 보고하였다(Wen 

et al., 2019). BPA 노출과 여성의 자궁내막증 위험의 연관성에 대한 역학적 연구는 주로 소규모의 연구가 

제한적으로 수행되었으며 연구 결과가 일관되지 않았다(Wen et al., 2019). 프탈레이트 노출과 관련된 연구가 

많이 수행되었고, 최근 14개의 연구에 관한 메타분석 연구에서는 일부 프탈레이트 대사체가 자궁내막증의 

위험을 증가시켰다고 보고하였다(Conforti et al., 2021). 또 다른 메타분석에서도 유사한 연관성이 

보고되었다(Wen et al., 2019; Cai et al., 2019). 또한 OCP에 관한 2편의 메타분석에서는 OCP와 자궁내막증 

위험에 유의한 연관성이 있음을 보고하였다(Wen et al., 2019; Cano-Sancho et al., 2019). PCB 및 

다이옥신과 자궁내막증 위험의 연관성은 연구 간 일관성이 부족하지만, 최근의 메타분석에서는 PCB와 

다이옥신이 보통의 증거 수준으로 자궁내막증과 유의한 연관성이 있음이 보고되었다(Wen et al., 2019; 

Cano-Sancho et al., 2019).

3) 불임

내분비교란물질과 불임과의 연관성에 관한 연구는 제한적이나, 일부 연구에서 BPA 및 프탈레이트의 수치가 

불임 부부에서 더 높다고 보고하였다. 살충제 노출과 인간의 불임에 관한 연구의 일부는 유의한 결과를 보였으나 

일부는 연관성을 확인하지 못하여 추가적인 연구가 필요하다. 총 5,468명의 여성을 대상으로 한 13개의 연구를 

이용한 메타분석에서는 일부 과불화화합물이 생식능력의 저하 및 불임과 유의한 연관성이 있었다고 

보고하였다(Wang et al., 2023a). 하지만 포함된 연구들이 배우자의 영향을 고려하지 않았으며 연구 간의 

이질성이 존재하여 결과 해석에 주의가 필요하다.

4) 성적 발달

내분비교란물질과 성적 발달의 연관성에 대해서는 연구 간 일관된 결과가 보이지 않았다. 총 2,223명을 

포함한 13개의 연구를 이용한 메타분석에 따르면, 성조숙증 군에서 성조숙증이 없는 대조군보다 유의하게 

높은 DEHP 및 DBP 수치가 관찰되었다(Wen et al., 2015). 하지만 최근 12편의 연구를 포함한 메타분석에서는 

산전 또는 산후 내분비교란물질의 노출과 사춘기 나이 변화 사이에 유의한 결과를 확인하지 못하였다(Uldbjerg 

et al., 2022). 세부 분석에서 일부 프탈레이트에 대한 출생 후 노출은 유방 발육을 빠르게 하지만, 초경 나이와는 

연관이 없었고, 음모의 발생을 지연시키는 결과를 보고하였으나, 연구 간 이질성 및 인과관계의 증거가 부족하여 

결론을 내기 어렵다(Uldbjerg et al., 2022).

다. 내분비교란물질과 남성 생식

내분비교란물질이 남성 생식 기능에 잠재적으로 부정적인 영향을 미친다는 증거가 증가하고 있다. 최근의 

메타분석에 따르면 내분비교란물질의 노출은 정액의 질 감소와 유의한 연관성이 있음을 보고하였다(Bliatka 

et al., 2020; Wang et al., 2016). 물질별 BPA 수치는 LH 및 FSH 수치의 증가와 연관이 있었으나, 정액 

매개 변수를 평가한 역학 연구는 일관되지 않은 결과를 보고하고 있다. 최근 9개의 연구를 포함한 메타분석에서 
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BPA는 정액 내 정자의 농도, 수, 형태와는 유의한 연관성이 없었으나, 정자의 운동성은 유의하게 저하 

시켰다(Castellini et al., 2022). 프탈레이트는 여러 역학 연구에서 정자 농도 감소, 정자 운동성 저하, 이상 

정자 수 증가, 정자 부피 변화를 포함한 정자 질 저하로 이어질 수 있는 것으로 나타났다. 최근의 메타분석에서는 

MBP와 같은 일부 프탈레이트 대사체가 정액 농도의 감소 및 정자 운동 속도를 유의하게 감소시켰다(Cai 

et al., 2015; Wang et al., 2023b). 과불화화합물의 경우, 총 2,190명이 포함된 7편의 논문을 이용하여 

수행된 최근 메타분석에서 PFOA와 PFNA가 정자의 진행성･운동성 저하와 연관성이 있음을 보고하였다(Wang 

et al., 2023c). 유기염소계 농약 역시 정자의 질 감소와의 연관성이 메타분석에서 보고되었으나, 연구가 

제한적이므로 추가적인 연구가 필요하다(Wang et al., 2016).

라. 내분비교란물질과 내분비암

1) 유방암

내분비교란물질과 유방암의 연관성에 대한 연구 결과는 일관되지 않다. 실험실 연구 결과에서 BPA의 노출이 

유방암의 발병과 진행에 연관이 있다는 연구가 보고 되었으나, 역학 연구는 아직 제한적이며, 최근의 

메타분석에서도 유의한 연관성이 관찰되지 않았다(Liu et al., 2021). 프탈레이트에 대한 역학 연구 역시 

제한적으로 수행되었으며, 메타분석에서 DEHP는 유방암 발생 위험과 연관성이 있었으나, MBzP와 같은 일부 

대사체들은 오히려 유방암의 감소와 연관성이 있었다(Liu et al., 2021; Fu et al., 2017). 내분비교란물질과 

유방암 발생 위험과의 연관성은 주로 PCB를 대상으로 많은 연구가 수행되었다. 메타분석에서는 일부 CYP1A 

및 CYP2B 유도 작용을 가진 PCB가 유방암 발생 위험을 증가시켰다. 16개의 연구를 이용하여 PCB 동족체의 

영향을 규명한 메타분석에서는 PCB 99, 183, 187에서 유의하게 유방암의 위험을 증가시켰다(Leng et al., 

2016). 한편 또 다른 25개의 연구를 이용한 메타분석에서는 다이옥신 유사 PCB 계열 및 CYP1A 및 CYP2B 

유도 작용을 가진 PCB 계열은 유방암 발생 위험을 증가시켰다(Zhang et al., 2015).

2) 자궁내막암/난소암

내분비교란물질과 자궁내막암 및 난소암에 대한 역학 연구는 제한적이다. 대규모의 다국적 코호트에서는 

다이옥신의 직업적 노출이 자궁내막암의 위험을 증가시킨다고 보고한 바 있으며, 미국의 대규모 코호트 역시 

살충제에 직업적으로 노출된 여성의 난소암 발생률이 높았다(Gore et al., 2015). 또한 미국의 듀폰 테플론 

공장 근처에 거주하는 주민들의 난소암 발병률은 높은 PFOA 수치와 연관이 있었다(Gore et al., 2015).

3) 고환암

내분비교란물질과 고환암에 대한 역학 연구는 제한적이다. 10개의 연구를 이용한 최근의 메타분석에서는 

산모의 전체적인 내분비교란물질 노출이 자손의 고환암 발생 위험과 유의한 연관성이 있다고 보고 

하였다(Bräuner et al., 2021). 세부적으로는 OCP 및 OPP에서 유의한 결과를 보고하였다.
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4) 전립선암

내분비교란물질과 전립선암의 연관성에 대한 연구 결과는 일관되지 않다. 90,688명의 전립선암 환자가 

포함된 168개의 연구에 대한 메타분석에서는 살충제의 직업적 노출이 유의하게 전립선암 발생 위험과 연관이 

있음을 보고하였다(Krstev & Knutsso, 2019). 또한 6,932명이 포함된 8개의 연구를 이용한 다른 메타분석 

역시 전체 잔류성유기오염물질이 유의하게 전립선암 발생 위험을 증가시켰다(Lim et al., 2015). 하지만 물질별 

세부 분석에서는 일부 PCB 및 OCP가 전립선암과 유의한 연관성을 보였으나(Krstev & Knutsso, 2019; 

Lim et al., 2015), 또 다른 메타분석에서는 PCB 및 OCP가 유의한 연관성을 보이지 않았다(Pourhassan 

et al., 2022; Lewis-Mikhael et al., 2015).

마. 내분비교란물질과 갑상선

혈중 과불화화합물 농도와 갑상선호르몬 농도의 관련성을 분석한 다수의 연구 결과가 있다. 일반 성인 대상 

연구를 메타분석한 결과, 혈중 PFOS 농도가 높을수록 갑상선호르몬(free T4) 감소와 관련이 있었고, 혈중 

PFOA와 PFHxS 농도가 높을수록 갑상선호르몬(total T4)의 감소와 관련이 있었다(Kim et al., 2018). 임산부에 

관한 연구를 메타분석한 결과, 혈중 PFOS 및 PFOA 농도가 높을수록 갑상선자극호르몬(TSH)의 증가와 관련이 

있었다(Zhang et al., 2023). 우리나라에서도 Ji(2012)가 시흥 코호트 자료를 가지고 분석한 결과, 혈중 PFTrDA 

농도가 높을수록 갑상선호르몬(total T4) 감소, 갑상선자극호르몬 증가와 관련이 있음을 보고한 바 있다. 이로 

미루어 보아 과불화화합물 노출은 갑상선 기능을 저하시킨다고 판단된다. 

소변 중 프탈레이트 농도와 갑상선호르몬 농도의 관련성을 분석한 다수의 연구 결과가 있다. 일반 성인 

대상 연구를 메타분석한 결과, 요중 MEHP와 MEHHP 농도가 높을수록 갑상선호르몬(total T4) 감소와 관련이 

있었다. 또한 MEOHP 농도가 높을수록 갑상선자극호르몬 증가와 관련이 있었다. 우리나라에서도 

Choi(2020)가 국민환경보건기초조사연구 3기 자료를 가지고 분석한 결과 프탈레이트 대사체들이 

갑상선호르몬과 관련이 있음을 보고한 바 있다.

일반 성인 대상 연구를 메타분석한 결과 PCB 농도가 높을수록 갑상선호르몬(total T3, free T3) 감소와 

관련이 있었고, PCB-105가 높을수록 갑상선자극호르몬 증가와 관련이 있었다(Little et al., 2022).

바. 내분비교란물질과 임신 및 출산, 신경행동학적 발달장애

1) 조산과 유산 

내분비교란물질과 조산의 연관성에 대한 연구 결과는 일관되지 않다. 최근 메타분석에서는 프탈레이트 노출이 

조산과 유의미한 관련이 있는 것으로 나타났으며(Wu et al., 2022), 7개의 전향적 연구에 대한 메타분석에서 

역시 프탈레이트가 조산과 유의한 연관성이 있음을 보고하였다(Wang et al., 2022). 그러나 또 다른 

메타분석에서는 프탈레이트와 조산 사이에 유의한 결과를 확인하지 못하였다(Zhong et al., 2021). 

과불화화합물과 조산 사이의 연관성 역시 일반적인 합의는 이루어지지 않았으나, 10개의 연구를 이용한 최근의 

메타분석에서는 임신 중 PFOS 노출이 조산 위험 증가와 선형적인 연관성이 있었으며 PFOA 노출은 역 U자형 



내분비교란물질 관리를 위한 정책개발 기획연구

56

연관성을 보였다(Gao et al., 2021). 또한 다른 메타분석에서 역시 PFOS 노출이 조산의 위험과 연관성이 

있음을 보고하였다(Deji et al., 2021).

내분비교란물질과 자연 유산 사이의 연관성에 대한 근거가 점점 더 많아지고 있지만, 그 결과는 일관되지 

않다. 4,713명이 참여한 8건의 연구를 이용한 최근의 메타분석에서는 DEHP 및 다양한 프탈레이트 대사체와 

유산 위험의 연관성이 보고되었다(Zhang et al., 2020). 과불화화합물의 경우 일부 출생 코호트 연구에서 

자연 유산과의 연관성이 보고되었으나, 6건의 연구를 이용한 메타분석에서는 유의미한 연관성이 발견되지 

않았다(Deji et al., 2021).

2) 전자간증

최근 내분비교란물질의 노출과 전자간증 위험의 연관성을 조사한 역학 연구가 늘어나고 있다. 과불화화합물의 

경우 14개의 연구를 이용한 최근의 메타분석에서 PFOA, PFOS, PFNA가 전자간증 위험의 증가와 연관이 

있었고(Hirke et al., 2023), 15개의 연구를 이용한 다른 메타분석에서도 PFOA, PFOS, PFHxS는 전자간증의 

위험과 유의한 연관성이 있었다(Hu et al., 2023). 

3) 출생체중

내분비교란물질의 노출과 출생체중의 연관성을 조사한 다양한 역학조사가 있었으나, 연구 결과가 일관되지 

않다. 최근 메타분석에 따르면 산전 BPA, 트리클로산, 파라벤 노출과 출생체중의 연관성은 통계적으로 관련이 

없는 것으로 나타났다(Hu et al., 2018a; Zhong et al., 2020; Khoshhali et al., 2020). 여러 연구에서 

PCB 노출과 출생체중의 관계에 대해 일관되지 않은 결과를 보고하였으나, 유럽 출생 코호트 12의 15개 연구 

집단에 등록된 7,990명을 포함한 메타분석에서는 PCB-153이 출생체중 감소와 유의한 연관성이 

있었으며(Govart et al., 2012), 8,054명이 포함된 9개의 연구를 이용한 메타분석에서 역시 PCB의 노출이 

출생체중 감소와 유의한 연관성이 있었다(Zou et al., 2019). 매년 PFOS 또는 PFOA를 포함한 과불화화합물과 

출생체중에 관련하여 연구가 꾸준히 증가하고 있다. 최근 46개의 연구를 이용한 메타분석에서는 과불화화합물의 

노출이 출산 체중감소와 중간 정도의 증거 수준으로 유의미한 관련이 있음을 보고하였고(Gui et al., 2022), 

다른 메타분석 역시 비슷한 결과를 보고하였다(Wright et al., 2023; Cao et al., 2021). 난연제 역시 연구 

간 차이는 있으나, 7개의 연구를 이용한 메타분석 연구에서 PBDE가 유의하게 출생체중을 감소시켰다고 

보고하였다(Zhao et al., 2017). 

4) 선천성 기형

일부 연구에서 태아기에 내분비교란물질에 노출되면 신생아 때 요도하열과 잠복고환 발생률이 증가하는 

것으로 보고되었다. 16개의 연구를 이용한 최근 메타분석에 따르면, 전반적인 내분비교란물질의 노출은 

요도하열과 유의한 연관성이 관찰되었다(Wu et al., 2022). 잠복고환의 경우 전체 내분비교란물질에 대한 

분석이 유의한 결과를 보이지 못하였으나, 페놀류에 대한 세부 분석에서는 유의한 발생 위험의 증가가 

보고되었다. 또한 항문 생식기 간 거리에 관한 10개의 연구를 이용한 메타분석에서는 DEHP 대사체를 포함한 
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일부 프탈레이트 대사체와 남아의 항문 생식기 간 거리 단축 사이에 유의미한 연관성이 있었으며(Zarean 

et al., 2019), 다른 메타분석에서도 산모의 요중 DEHP 대사체 농도 증가가 남아의 항문 생식기 간 거리 

감소와 관련이 있었다(Dorman et al., 2018).

5) 신경행동학적 발달장애

최근 내분비교란물질과 신경 발달 장애 사이의 잠재적 연관성에 대한 역학 연구 보고가 증가하고 있다. 

대부분의 역학 연구에 따르면 내분비교란물질 노출이 인지 및 신경 행동 테스트의 수행 능력 사이에 작지만, 

유의미한 연관성이 있는 것으로 나타났다(Gore et al., 2015). 국내 MOCEH 연구에서는 임산부의 소변 내 

프탈레이트 농도는 생후 6개월 남자 영아의 정신 발달 지수 및 정신 운동 지수의 저하와 연관이 있었다(Kim 

et al., 2011). 10개의 연구를 이용한 메타분석 역시 DEHP는 IQ 저하와 정신 발달 지수 저하와 연관성이 

있음을 보고하였다(Lee et al., 2018). 하지만 최근 다른 메타분석에서 프탈레이트는 인지저하나 주의력 결핍 

과잉 행동 장애, 자폐 스펙트럼 장애를 포함한 사회적 행동에 유의한 연관성이 관찰되지 않아 논란의 여지가 

있다(Radke et al., 2020). PBDE의 경우 IQ 저하와 유의한 연관성이 보고되고(Lam et al., 2017), PCB 

및 살충제도 자폐성 장애와 유의한 연관성이 보고되었다(Mehri et al., 2021). 과불화화합물의 경우 11개의 

연구를 이용한 메타분석에서 주의력 결핍 과잉 행동 장애, 자폐 스펙트럼 장애와 유의한 연관성이 

관찰되었으나(Yao et al., 2023), 유럽 인구기반 연구 9개의 메타분석에서는 주의력 결핍 과잉 행동 장애와의 

연관성은 관찰되지 않아 논란의 여지가 있다(Forn et al., 2020).

04 내분비교란물질 관련 사회적 비용 ⚫⚫⚫

내분비교란물질은 호르몬을 교란하여 비만, 당뇨병, 갑상선 질환 등과 같은 여러 가지 내분비대사질환을 

유발할 수 있는데, 질환의 발생은 큰 비용을 발생시키게 된다. Attina et al.(2016)은 잘 알려진 내분비교란물질과 

그 건강 영향 15개를 선정하여 이에 따른 미국에서의 비용을 계산, 내분비교란물질에 의한 사회적 비용을 

추정해보았다. 예를 들면 DDE 살충제는 당뇨병을 유발할 수 있는데 이에 따라 적게는 18억 달러에서, 많게는 

135억 달러의 비용이 발생할 수 있다는 것이다. 이러한 방법을 통해 Monte Carlo 분석을 시행했을 때 

내분비교란물질은 대략 3,400억 달러의 비용이 발생할 것으로 추정되었고 이는 미국 GDP의 2.33%를 차지할 

정도로 큰 금액이다. 유럽에서 내분비교란물질에 의한 사회적 비용도 Monte Carlo 분석을 통해 추정해보았을 

때 대략 1,630억 유로로, 2015년 EU GDP의 1.28%를 차지하는 금액이다. 아래 <표 5.1>에서 정리한 바와 

같이 내분비교란물질 일부만 가지고 추정한 사회적 비용이 GDP의 1%를 차지할 정도로 큰 비용을 발생시킴을 

알 수 있다. 그러나 현재까지 알려진 내분비교란물질과 질환을 근거하여 추산한 것으로 현재의 추산은 불확실성이 

크며 실제보다 과소 또는 과대평가되었을 가능성이 있다.
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우리나라에서는 아직 내분비교란물질에 대해 사회적 비용이 추정된 적은 없다. 그러나 우리나라 또한 많은 

내분비교란물질을 사용하고 있고, 내분비대사질환이 증가함을 감안할 때 적지 않은 사회적 비용이 발생하고 

있을 것으로 추정된다. 다른 나라 연구에서 GDP의 1~2% 정도로 내분비교란물질의 사회적 비용이 추정되고 

있으므로 이를 적용하였을 때, 2021년 기준 우리나라의 GDP가 2,071조 원임을 감안하면 우리나라에서 

내분비교란물질의 사회적 비용은 207~414조 원으로 추정해 볼 수 있다.

연구논문 연구지역 내분비교란물질 건강 영향
추정 사회적 
비용

GDP 
대비 비율

Attina 
et al., 2016

미국
(2010년 기준)

PBDE, organophosphate 
pesticides, DDE, BPA, 
프탈레이트류(DEHP, 

benzyl phthalates, butyl 
phthalates)

비만, 당뇨병, 고환암, 
잠복고환, 남성 불임, 
자궁근종, 자궁내막증, 
ADHD, 자폐증, 
지능저하

$340 billion 2.33%

Trasande 
et al., 2016

유럽
(2010년 기준)

PBDE, organophosphate 
pesticides, DDE, BPA, 
프탈레이트류(DEHP, 

benzyl phthalates, butyl 
phthalates)

비만, 당뇨병, 고환암, 
잠복고환, 남성 불임, 
자궁근종, 자궁내막증, 
ADHD, 자폐증, 
지능저하

€163 billion 1.28%

Malits 
et al., 2022

캐나다
(2010년 기준)

PBDE, organophosphate 
pesticides, DDE, BPA, 
프탈레이트류(DEHP, 

benzyl phthalates, butyl 
phthalates)

비만, 당뇨병, 고환암, 
잠복고환, 남성 불임, 
자궁근종, 자궁내막증, 
ADHD, 자폐증, 
지능저하

CA$24.6 
billion

1.25%

Wang & 
Zhang, 2022

중국
(2015년 기준)

PBDE, 프탈레이트류
비만, 당뇨병, 

남성 불임, 유방암, 
갑상선암, 지능저하

￥68 billion 1.00%

<표 5.1> 내분비교란물질의 사회적 비용을 추정한 연구 목록 
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Ⅵ 법률과 규제 현황

김민주, 최경호

01 내분비교란물질 관련 법률과 규제 ⚫⚫⚫

가. 국내 화학물질 관련 법률과 규제 

일상생활에서 사람들은 환경 매체, 식품, 제품, 의약품 등 다양한 매체를 통해 화학물질에 노출된다. 

우리나라는 부처의 관리영역에 따라 매체를 구분하여 화학물질로 인한 안전과 건강 문제를 관리하고 있다. 

즉, 환경부는 화학물질 그 자체를 포함하여 환경, 생활 화학제품 및 살생물제 중 화학물질의 안전 관리를 

담당하고 있다. 한편 의약품, 화장품, 의료기기 중의 화학물질은 식품의약품안전처, 사업장의 유해 물질은 

고용노동부가 관리하고 있다. 따라서 관리 대상 화학물질의 종류와 목적에 따라 화학물질을 관리하는 부처와 

법률이 다양하게 존재한다(표 6.1).

관리 대상 소관 부처 관련 법령 관리목적

화학물질 환경부

- 화학물질관리법

- 화학물질의 등록 및 평가 등에 
관한 법률

- 생활화학제품 및 살생물제의 
안전관리에 관한 법률

- 잔류성오염물질 관리법

화학물질로 인한 사람의 건강 및 
환경 보호

사업장 
유해 물질

고용노동부 - 산업안전보건법
산업재해 예방 및 근로자의 안전보건 
유지･증진

위험물, 화약류

산업통상자원부 - 고압가스안전관리법

위험물, 화약류 등으로 인한 위험과 
재해방지

경찰청 - 총포･도검･화약류 등 단속법

소방청 - 위험물안전관리법

<표 6.1> 국내 화학물질 관련 법률 
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일반 국민을 보호 대상으로 하며 내분비교란물질 안전 관리 측면에서 가장 대표적인 화학물질 안전 관리 

법령은 ｢화학물질의 등록 및 평가 등에 관한 법률(이하 화평법)｣, ｢화학물질관리법(이하 화관법)｣, ｢생활 

화학제품 및 살생물제의 안전 관리에 관한 법률(이하 화학제품안전법)｣이다. 이들 세 가지 법령은 모두 환경부의 

소관이다.

1) 화학물질의 등록 및 평가 등에 관한 법률(화평법)

화평법은 화학물질의 등록･신고 및 유해성･위해성에 관한 심사･평가, 유해화학물질 지정에 관한 사항을 

규정하고, 화학물질에 대한 정보를 생산･활용하도록 함으로써 국민건강 및 환경을 보호하는 것을 목적으로 

한다. 화평법이 제정되기 전에는 ｢유해화학물질 관리법｣을 통해 연간 100kg을 초과하는 신규화학물질에 

대해서만 관리를 해왔다. 법에서 규정하는 신규화학물질이란 기존 화학물질을 제외한 모든 화학물질이다. 이때 

기존 화학물질이란 1991년 2월 2일을 기준으로 그 이전에 국내에서 상업용으로 유통되었거나, 그 이후에라도 

종전의 ｢유해화학물질 관리법｣에 따라 유해성심사를 받은 물질을 말한다. 2019년 화평법이 시행되면서 

신규화학물질은 물론 기존 화학물질이라도 연간 1톤 이상이면 유해성 자료를 확보하고 등록하도록 하고 있다. 

환경부는 등록된 화학물질에 대해 유해성 및 위해성을 심사･평가 후 유해화학물질을 지정하고 있다. 

유해화학물질이란 유독물질, 허가물질, 제한물질 및 금지물질을 말한다. 유독물질은 유해성심사 결과 유해성이 

있는 물질로서, 모든 취급사업장에 대해 화관법이 적용된다.

화학물질 중에서 위해성이 있다고 우려되는 경우 중점관리물질로 지정･관리하고 있다. 중점관리물질은 다음 

항목에서 어느 하나에 해당하는 화학물질 중 위해성이 있다고 우려되는 경우 화학물질평가위원회의 심의를 

거쳐 환경부 장관이 정하여 고시하게 된다. 2019년에는 672종의 화학물질이 중점관리물질로 지정되어 관리되고 

있었는데 내분비교란물질은 포함되어 있지 않았다. 그러다가 2022년 환경부가 중점관리물질에 내분비교란 

물질을 추가하였다.

관리 대상 소관 부처 관련 법령 관리목적

공산품 중 
유해 물질

산업통상자원부 - 전기용품 및 생활용품 안전관리법 소비제품 안전 확보

의약품, 마약 식품의약안전처 - 약사법, 마약류 관리에 관한 법률
의약품의 적정관리에 의한 
국민건강 향상

화장품 식품의약안전처 - 화장품법 화장품의 안전관리

식품첨가물 식품의약안전처 - 식품위생법 식품으로 인한 위해 방지

건강기능식품 식품의약안전처 - 건강기능식품에 관한 법률 국민건강 증진 및 소비자 보호

의료기기 식품의약안전처 - 의료기기법
의료기기의 효율적 관리 및 
국민 보건 향상

농약, 비료, 
사료

농림축산식품부

- 농약관리법

- 비료관리법

- 사료관리법

농약, 비료, 사료의 품질 향상과 
수급관리

방사성 물질 원자력안전위원회 - 원자력안전법 원자력 이용과 안전관리

군수품 국방부 - 군수품관리법 군수품의 적절 관리
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(1) 사람 또는 동물에게 암, 돌연변이, 생식능력 이상 또는 내분비계 장애를 일으키거나 일으킬 우려가 있는 물질

(2) 사람 또는 동식물의 체내에 축적성이 높고, 환경 중에 장기간 잔류하는 물질

(3) 사람에게 노출되는 경우 폐, 간, 신장 등의 장기에 손상을 일으킬 수 있는 물질

(4) 사람 또는 동식물에게 가목부터 다목까지의 물질과 동등한 수준 또는 그 이상의 심각한 위해를 줄 수 있는 물질

현재 669종의 중점관리물질 중 17종의 내분비교란물질이 포함되어 있다. 내분비교란의 판별 기준과 

시험방법이 확립되면 내분비교란물질의 수는 증가할 것으로 판단된다. 

2) 화학물질관리법(화관법)

화관법은 화학물질로 인한 국민건강 및 환경상의 위해를 예방하고 화학물질을 적절하게 관리하는 한편, 

화학물질로 인하여 발생하는 사고에 신속히 대응함으로써 화학물질로부터 모든 국민의 생명과 재산 또는 환경을 

보호하는 것을 목적으로 한다. 화관법은 유해화학물질 취급시설의 설치 운영에 대한 관리기준을 정하는 방식으로 

시설을 관리하고 화학사고 발생 전후의 단계별 관리 방안을 두고 있다. 

현행법에 따라 유독물질과 비유독물질 등 관리 대상에 속하는 유해화학물질은 총 1,145종이다 

(정호경･마정근, 2015). 이 법률에서는 내분비교란에 관련된 특별한 관리 규정이 없다. 그러나 유해화학물질 

가운데 생식독성 물질 59종(5.2%) 등 내분비계 교란에 관련된 유해화학물질도 포함되며 반복 노출 독성 등과 

같은 독성특성을 갖는 물질(68종)도 포함되어 있다. 따라서 법의 대상 물질 가운데 내분비교란물질이 포함되어 

있으나, 해당 독성영향에 대한 적절한 관리가 이루어지는 것은 아닌 것으로 보인다. 

3) 우리나라의 기타 관련 법령

환경부 이외의 부처에서 관리하는 법령 내에 내분비교란물질에 대한 개별적 규제 사항이 포함되어 있는 

예도 있다. 예를 들어 식품의약안전처의 ｢식품위생법｣에는 기구 및 용기･포장에 관한 기준 및 규격(제9조)에 

내분비교란물질인 비스페놀 A(BPA)와 프탈레이트에 대한 다음과 같은 규제 내용을 두고 있다. 용기, 포장의 

제조 시 용출되어 식품에 혼입될 우려가 없는 경우를 제외하고 디에틸헥실프탈레이트(di-2-ethylhexyl 

phthalate, DEHP) 사용을 금지하고 있다. 기구 및 용기･포장에서 용출되어 식품으로 이행될 수 있는 

프탈레이트와 비스페놀 A 등 물질의 이행량을 규정하고 있으며 개별 물질의 최대 이행량을 30mg/L 이하로 

정하였다. 대상자와 용도에 따른 규격도 차등화하여, 영아 및 유아용 기구 및 용기･포장의 제조에는 

디부틸프탈레이트(di-n-butyl phthalate, DBP), 벤질부틸프탈레이트(benzyl-n-butyl-phthalate, BBP) 및 

BPA 사용을 금하고 있다.

BPA와 프탈레이트 물질 자체를 사용 금지한 것은 아니지만 적어도 음식 용기나 포장에서의 BPA 사용을 

규제함으로써 사람들의 BPA 노출이 줄어들고 <그림 3.1>, <그림 3.2>와 같이 소변 내 BPA와 프탈레이트 

농도가 감소하였다. 이를 통해 적절한 법적인 규제가 필요하다는 것을 알 수 있다. 한편 이를 대체하기 위해 

새롭게 개발되어 사용량이 늘고 있는 신물질에 대한 관심이 필요하다. BPA를 대체하기 위해 사용이 늘고 

있는 비스페놀 S 및 비스페놀 F 등이나, DEHP를 대체하기 위해 많이 사용되는 di-2-ethylhexyl 

terephthalate(DEHTP), di(isononyl) cyclohexane-1,2-dicarboxylate(DINCH) 등의 가소제가 그러한 
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예이다. 문제는 이러한 대체물질의 사용이 급증하고 있고, 이에 따라 사람에게 노출되는 양도 증가하고 있음에도 

불구하고 안전성에 관련된 정보가 부족하거나 어떤 물질은 뒤늦게 기존 물질과 유사한 독성을 가지고 있음이 

발견된다는 점이다(Zimmerman and Anastas, 2015). 예를 들어 비스페놀 S는 BPA와 유사한 구조를 가지고 

있기 때문에 유사한 내분비 교란 영향 가능성이 보고된다(Glausiusz, 2014). 이런 이유로 유럽 연합은 이들 

물질을 고위험성 우려물질로 지정하고 있다. 하지만 아직까지 국내에서는 별다른 규제가 없어서 신규 대체물질에 

대한 안전성 관리체계의 필요성이 검토되어야 할 것이다. 

나. 유럽 연합 화학물질 관련 법률과 규제 

유럽 연합에서 화학물질의 내분비교란 등에 대한 안전성 관리는 신화학물질관리제도(REACH), 

살생물제법(BPR), 식물보호제품법(PPPR), 화장품법(CPR) 등을 통해 수행되고 있다. 그러나 전통적인 유해성 

지표에 비해 내분비교란에 대한 관리는 비교적 뒤늦게 시작되었다. BPR과 PPPR, ECHA/EFSA 지침에 따르면, 

아래의 세 가지 기준을 충족하는 경우에 해당 화학물질을 내분비교란물질로 정의된다. 

∙ 개체나 그 후손에게 부작용을 나타낸다. 형태, 성장, 발달, 생식, 또는 수명의 변화를 초래하는 부작용으로 
기능적 손상, 회복 능력의 손상, 기타 영향에 대한 감수성의 변화 등을 초래한다. 다만 발생하는 부작용이 
사람에게 나타나지 않는다는 충분한 증거가 존재하면 설령 기준을 충족하더라도 제외된다. 

∙ 내분비계 작용방식을 갖는다. 즉 내분비계 기능을 변화시킨다. 

∙ 부작용이 내분비계 작용방식의 귀결로 발생한다. 즉 내분비계 영향작용과 부작용은 생물학적으로 적절하게 
연결될 수 있어야 한다. 

1) 신화학물질제도(Registration, Evaluation, Authorization and Restriction of Chemicals, REACH)

유럽 연합 신화학물질제도(REACH)는 유럽 연합 내에서 연간 1톤 이상 제조 또는 수입되는 모든 화학물질에 

대해 유통량 및 유해성 등에 따라 등록, 평가, 승인받도록 의무화한 화학물질 관리 제도이다. 적용 대상은 

유럽 연합에서 제조되거나 수입되는 화학물질, 혼합물, 완제품이다. 이 제도에 의해 유럽화학물질청(European 

Chemicals Agency, ECHA)은 화학물질 중에서 건강 위해 가능성이 있는 물질들을 고위험성 우려물질 

(Substance of very high concern, SVHC)로 지정하고 있다. SVHC로 지정된 화학물질은 발암성, 돌연변이성, 

생식독성(CMR), 잔류성, 생물농축성, 독성(PBT) 및 고잔류성, 고농축성(very persistent and very 

bioaccumulative, vPvB), 내분비계 장애(ED) 등의 특성이 있어 위해가 예상되는 물질들이다. SVHC로 

지정되면 신고 의무가 부여되고 허가 후보 물질(Candidate List for eventual inclusion in the Authorisation 

List)이 된다. 이후 평가를 거쳐 건강 위해성이 확인되면 허가물질로 분류되어 규제받게 된다.

ECHA는 2023년 4월 기준, 내분비계 장애 평가대상(Endocrine disruptor assessment list)에 147종의 

화학물질을 선정하고 있다. 평가대상 목록에 포함되면 REACH 제59조에 따라 회원국과 이해당사자의 의견수렴 

절차를 거쳐 SVHC로 지정된다. 2023년 4월 기준 SVHC로 지정된 474종의 화학물질 중에서 내분비교란물질은 

112종이지만 대부분의 물질은 아직 평가 중이다. 현재 허가물질 목록(Authorisation List)에는 59종의 

화학물질이 포함되어 있는데 이 중 내분비교란물질은 7종이다. 허가물질에 포함된 내분비교란물질은 주로 

프탈레이트 및 페놀류에 속한 물질들이다.
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2) 식물보호제품법(Plant Protection Products Regulation, PPPR)

식물보호제품법(PPPR)은 작물을 해충이나 잡초로부터 보호하기 위해 사용하는 식물보호제품을 규제하는 

제도이다. 식물보호제품은 그 활성 성분이 발암성, 돌연변이원성, 생식독성 및 내분비계 교란 특성이 없는 

물질임을 승인받아야 한다. 식물보호제품법은 내분비계 장애가 의심되는 물질을 564종 선정하였으나 내분비계 

장애의 증거가 있는 물질로 불과 65종을 지정하였다. 일단 내분비교란물질이라 판정되었다면, 실제 사용 

조건에서 노출이 미미할 경우(인체 노출이 배제될 수 있는 조건이나 잔류 수준이 0.01mg/kg 이하로 유지) 

에만 그 물질을 함유한 제품이 승인될 수 있다.

3) 살생물제법(Biocidal Products Regulation, BPR)

살생물제법(BPR)은 사람, 동물, 제품을 유해생물요인(해충, 세균, 조류, 바이러스 등)으로부터 보호하기 위해 

사용하는 살생물제를 규제하는 제도이다. 살생물제로 승인되기 위해서는 그 성분이 발암성, 돌연변이원성, 

생식독성이 없어야 하며 내분비계 교란 특성도 없어야 한다. 

4) 화장품법(Cosmetic Products Regulation, CPR)

화장품법(CPR)은 유럽의 시장에서 판매되는 모든 화장품에 적용되는 법이다. 유럽 연합에서 규정상 화장품은 

세정, 방향, 외형의 변화, 보호, 컨디션 향상, 체취 교정 등의 목적으로 사람의 몸에 직접 적용하는 개별 또는 

혼합물질로 정의된다. 화장품법은 내분비교란물질에 대한 특별한 규정을 하고 있지 않지만, 잠재적 내분비계 

교란 특성이 있는 물질 목록을 작성하여 안전성 평가를 추진한다. 이를 위해 2019년 초 우선순위 목록에 

28개 잠재적 내분비교란물질을 포함했다.

다. 미국 화학물질 관련 법률과 규제 

미국의 경우 식품･의약품･화장품에 관한 연방법(Federal Food Drug and Cosmetic Act, FFDCA), 

독성물질관리법(Toxic Substances Control Act, TSCA), 연방살충제･살균제･살서제법(Federal Insecticide, 

Fungicide, and Rodenticide Act, FIFRA)에서 화학물질의 내분비계 교란 작용을 평가한다. 미국 

환경보호청(EPA)은 내분비교란물질 스크리닝 프로그램(Endocrine Disruptor Screening Program, 

EDSP)을 운영하여, 살충제 등 화학물질이 여성호르몬, 남성호르몬, 갑상선호르몬 시스템에 미치는 내분비 

교란 영향을 스크리닝하고 있다. EPA는 EDSP 실행계획에 따라 2009년과 2013년 두 차례에 걸쳐 잠재적 

내분비교란물질 목록(132종)을 발표하였으며, 52종의 물질에 대해 1단계를 완료하고, 18종에 대해 2단계 

평가를 하고 있다. 그러나 아직 EDSP는 종료되지 않아 내분비교란물질로 지정된 물질은 아직 없다.
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라. 일본 화학물질 관련 법률과 규제 

일본 환경성은 1998년부터 내분비계 교란 작용이 의심되는 화학물질을 모니터링하고 이에 대한 조치전략을 

수립하기 위하여 환경적 내분비교란물질에 대한 전략적 계획(Strategic Programs on Environmental 

Endocrine Disruptors ’98, SPEED ’98)을 수립하였다. 이 계획은 2005년, 2010년, 2016년에 걸쳐 

수정･보완되었다. 일본의 SPEED 프로그램은 내분비교란물질에 대해 적절한 평가기법을 확립하는 것이 

궁극적인 목표로 아직도 진행 중이다. 이 프로그램을 통해 잠재적 내분비교란물질 72종을 선정하였고 이 가운데 

40종에 대해 독성시험을 시행했다. 그 결과 4종의 물질이 어류독성시험 결과에 따라 내분비교란물질로 추정되는 

것을 확인하였다. 

02 내분비교란물질 관련 규제에 대한 동향과 전망 ⚫⚫⚫

가. 한국의 규제 동향

일상생활에서 노출되는 화학물질의 안전 관리에 대한 사회적 요구가 커짐에 따라, 화학물질의 안전 관리는 

전반적으로 강화되는 추세이다. 특히 주요 화학물질의 만성적 영향에 대한 범위는 확대되고 있으며 이에 따라 

내분비교란은 유해성심사 및 관리의 중요한 항목이 될 전망이다. 최근 정부, 기업, 시민사회의 전문가로 이루어진 

‘화학물질안전정책포럼’은 현행 급성 및 주요 유해성심사 항목에 근거하여 지정하는 유독물질을 유해성에 따라 

급성, 만성, 생태 유해성 물질로 구별하는 제도개선을 추진하고 있다. 즉 저농도 장기 노출로 인체에 영향을 

줄 수 있는 만성유해성물질을 정의하고 이에 대한 적절한 관리 방안을 마련하고자 하는 것이다. 만성유해성물질에 

대한 법적 정의가 마련되면, 장기간 노출되어 일반 국민의 건강에 커다란 피해를 초래하는 내분비교란물질의 

관리에도 커다란 개선이 기대된다.

<그림 6.1> 현행 유독물질 관리의 개선을 위한 분류 및 관리체계 개선안(최경호, 2023)



내분비교란물질 관리를 위한 정책개발 기획연구

76

나. 유럽 연합의 규제 동향 

유럽 연합은 살생물제법(BPR)과 식물보호제품법(PPPR)의 개정(2018년)으로 내분비교란물질을 법적으로 

정의한 바 있고 이에 따라 내분비교란물질의 승인을 제한하고 있다. 한편 유럽 연합은 최근 지속가능성을 

위한 화학물질 전략(Chemicals Strategy for Sustainability)을 통해, CLP 제도(Classification Labelling 

and Packaging of substances and mixtures, 화학물질, 혼합물 특성에 따른 분류, 표지 및 포장에 관한 

규정)에 포함되는 모든 법령에 적용할 내분비교란물질의 식별 기준을 제안할 것임을 선언했다(2020.10.14.). 

즉 WHO의 내분비교란물질 정의에 근거하여, 이미 제정된 살생물제와 식물보호제의 내분비계 교란 기준을 

발전시킬 것이다.

BPR과 PPPR에서 정한 내분비교란물질 기준에 따르면, 이미 그 내분비계 교란 영향이 알려졌거나 

예상되는(known or presumed) 화학물질에 대해서만 적용할 수 있는 것이다. 즉 증거가 충분하지 않으면 

내분비교란이 의심되는 물질을 규제에 포함하지 못한다. 내분비계 교란 가능성이 존재하지만, 법령에 따른 

내분비교란물질의 기준을 충족시키지 못하여 충분한 관리가 이루어지지 않는 화학물질이 많은 점은 문제점으로 

지적된다. 이러한 문제를 극복하기 위해서 유럽 연합은 현행 내분비교란물질 기준을 확대하고 잠재적인 

내분비교란물질까지 추가하여 관리하는 방안을 제안하고 있다. 이를 위해 내분비교란물질을 다음과 같은 세 

개의 범주로 나누고자 제안한다.

범주 1: 내분비계 교란물질(1A: Known ED, 1B: Presumed ED)

범주 2: 내분비계 교란 의심물질(Suspected ED)

범주 3: 내분비계 활성물질(Substance showing endocrine activity)

범주 1은 현행의 BPR 및 PPPR에 따라 정의된 내분비교란물질이다. 이 가운데 1A 범주는 역학 및 실험실 

독성 연구에 근거한 증거이고 1B 범주는 주로 실험동물 연구에 따른 것이다. 범주 2는 범주 1 수준으로 증거가 

충분하지는 않지만, 어느 정도의 증거가 확보되어 내분비교란이 의심되는 물질이다. 한편 범주 3은 내분비 

활성을 띠는 물질로서, 비동물시험 결과를 이용한 화학물질 안전 관리가 보편화됨에 따라 앞으로는 적극적인 

활용이 불가피한 분류가 될 것이다.

명확한 근거가 없어도 피해 발생 가능성이 클 것을 대비하여 안전성을 관리하는 접근법은 이미 발암물질에 

적용되고 있는 위해성관리 기법이다. 인체의 발암성이 확인되지 않았더라도 실험동물에서 발암성이 확인되면 

발암가능물질(possible human carcinogen)로 분류하여 관리해 온 것이 그 예이다. 유럽 연합의 

내분비교란물질 관리 전략도 유사하게 수립되어 향후 내분비교란물질에 대한 규제의 외연이 확대될 것으로 

기대된다.
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다. 내분비교란물질 규제에 대한 전망

유럽 연합은 전 세계 최초로 화학물질의 안전 관리 제도에 내분비교란을 포함하여 관리하고 있다. 향후 

제도의 외연을 확대하여 내분비계 교란 작용이 추정되는 물질까지 관리하고자 제안하고 있다. 그러나 지금까지 

내분비교란의 평가를 위한 공신력 있는 시험기법 및 감시체계가 미비하고, 이 때문에 규제가 실효성을 발휘하기 

위한 과제가 산적해 있는 것이 사실이다. 하지만 유럽 연합의 이러한 시도는 향후 내분비교란 시험법의 개발과 

개선으로 이어질 것이다. 나아가 내분비교란이 의심되는 물질까지 폭넓게 관리하고자 하는 규제의 방향성을 

전망할 수 있다.

우리나라도 마찬가지 방향으로 관리체계가 발전할 것으로 보인다. 즉, 유독물질 관리체계에 만성유해성물질이 

규정되면 일상생활을 통해 장기간 노출되어 국민의 건강에 커다란 영향을 초래하는 내분비교란물질의 관리에도 

커다란 개선이 기대된다. 따라서 만성 유해성의 관리 범위가 발암성, 돌연변이원성, 생식독성(CMR) 중심의 

전통적인 관리로부터 내분비교란을 포함하는 방향으로 확대될 것으로 판단된다.

유럽 연합의 현행 REACH에서 규정한 내분비교란물질은 소수에 불과하다. 유럽 연합에서 내분비교란물질로 

파악된 물질은 모두 108종이며 이 가운데 인체 내분비교란과 관련된 물질은 24종에 불과하다(Endocrine 

disruptor lists, 2023). 2017년 기준 유럽 연합이 목록화한 내분비교란물질은 모두 45개에 불과하다(UN, 

2017). 충분한 근거없이 화학물질의 생산･수입을 금지할 수는 없을 것이므로, 조만간 내분비교란이 추정되는 

물질에 대해 법적 규제를 시작하기는 어려울 것으로 보인다. 하지만 비동물시험 결과를 이용한 화학물질 안전 

관리가 보편화됨에 따라 현실적으로 내분비교란물질의 관리는 내분비교란 ‘추정’물질을 포함한 것으로 확대되는 

것이 필연적이다. 향후 화학물질 내분비교란 평가시험법이 확대되면 관리 대상 내분비교란물질의 수도 급격히 

증가할 것으로 추정된다.

화학물질 안전성 평가의 실패는 국민의 건강에 심각한 피해를 일으킨다. 안전성 평가의 빈틈 때문에 사전에 

걸러지지 않는 건강 피해의 경우, 질병 감시체계의 정교화와 질병의 원인물질 탐색을 통해 보완되어야 한다. 

우리나라 ｢환경보건법｣은 건강영향조사의 청원을 통해 환경 유해인자로 인해 발생이 우려되는 피해를 조사할 

수 있도록 정하고 있다. 또한 최근 우리나라의 중앙환경분쟁조정위원회는 원스톱 환경 피해구제 제도를 도입하여 

환경유해요인의 노출로 인한 국민의 피해 발생 시 원인 파악과 구제를 신속하게 진행하기 위한 법적인 체계를 

구축하고 있다. 이러한 후향적 원인탐색 및 재발 방지를 위한 관리체계의 정교화는 내분비교란물질을 포함한 

화학물질의 안전을 철저히 관리하는 데 큰 도움이 될 것이다.
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Ⅶ 독성과 안전성 평가기술

최경호

01 내분비계 교란 영향 평가체계 ⚫⚫⚫

국내외 여러 국가에서 시행되는 내분비계 교란 영향 평가를 위한 현행 시험지침은 성호르몬과 일부 

갑상선호르몬 영향 평가에 국한되어 있다. 화학물질 안전성 확인과 규제를 위한 국제적 수준의 시험지침은 

주로 경제협력개발기구(Organisation for Economic Co-operation and Development, OECD)를 

중심으로 제정되었다(표 7.1). 이 시험지침은 한국을 포함한 대부분의 선진국에서 화학물질 안전성 평가와 

관리를 위해 도입하고 있다. 

OECD의 화학물질 시험을 위한 지침 가운데 성호르몬과 갑상선호르몬 등 내분비계 교란과 직접 관련된 

시험법은 전체 52개 시험법 중 12종에 불과하다. 현행 시험법은 일부 발달신경독성을 평가하는 것도 있지만, 

대부분이 성호르몬과 갑상선호르몬 영향에 국한되어 있다. 한편 양서류 변태나 어류 생식과 같이 내분비계 

교란과 관련이 있는 시험법도 존재한다.

TG 제목 시험모형 시험법

251 신속 안드로겐 교란능 리포터 시험 
일본송사리 
배아

Rapid Androgen Disruption Activity Reporter(RADAR) 
assay

250
제브라피시 transgenic 배아를 이용
한 내분비계활성물질 탐색 시험법 

제브라피쉬 
배아

EASZY assay - Detection of Endocrine Active Substances, 
acting through estrogen receptors, using transgenic 
tg(cyp19a1b:GFP) Zebrafish embrYos

248 개구리 배아 갑상선 시험(XETA) 개구리 Xenopus Eleutheroembryonic Thyroid Assay (XETA)

234 물고기 성발달시험 어류 Fish Sexual Development Test

456 H295 스테로이드 생합성시험 세포주 H295R Steroidogenesis Assay

<표 7.1> OECD 화학물질 시험을 위한 지침 중 내분비교란 관련 시험법 요약
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우리나라 환경부는 화평법 시행을 위해 화학물질의 독성 시험방법을 정하여 국립환경과학원의 고시로 

지정하고 있다. 건강 영향 분야의 시험방법에는 모두 72종의 시험법이 있으며 내분비교란과 관련한 시험 항목은 

다음 10종이다(표 7.2). 실험동물을 이용한 시험법은 생식과 성호르몬 반응성 평가 등을 위한 5종이며 주로 

쥐가 이용된다. 한편 세포주를 이용한 시험법은 성호르몬 수용체 전사활성 등에 집중되어 있으며 스테로이드 

합성 영향을 평가하는 시험법 1종을 포함하여 5종이 지정되어 있다.

TG 제목 시험모형 시험법

455
에스트로겐수용체 항진물질과 
길항물질 탐색을 위한 시험관 내
(in vitro) 시험 

세포주
Performance-Based Test Guideline for Stably 
Transfected Transactivation In Vitro Assays to Detect 
Estrogen Receptor Agonists and Antagonists

458
안드로겐수용체 항진물질과 
길항물질 활성 탐색을 위한 시험법 

세포주

Stably Transfected Human Androgen Receptor 
Transcriptional Activation Assay for Detection of 
Androgenic Agonist and Antagonist Activity of 
Chemicals

493
에스트로겐수용체 결합능 측정을 
위한 시험관 내(in vitro) 시험법 

세포주
Performance-Based Test Guideline for Human 
Recombinant Estrogen Receptor (hrER) In Vitro Assays 
to Detect Chemicals with ER Binding Affinity

457
에스트로겐수용체 항진물질과 
길항물질 탐색을 위한 시험법 

세포주
BG1Luc Estrogen Receptor Transactivation Test 
Method for Identifying Estrogen Receptor Agonists 
and Antagonists

441 래트 수컷 성선비대반응시험 래트 Hershberger Bioassay in Rats

440 설치류 자궁비대반응시험 설치류 Uterotrophic Bioassay in Rodents

426 발달신경독성연구 래트 선호 Developmental Neurotoxicity Study

항 제목 시험모형 목적

13 2세대 생식독성시험 쥐
생식선기능, 성주기, 교미행동, 수태, 임신, 분만, 수유, 이유, 
차산자(first fianl generation, F1)의 성장 및 발육을 포함한 
수컷 및 암컷 생식기의 형태적 기능적 영향을 파악

16 
생식 및 발달(발생) 
독성스크리닝 시험 

쥐
생식 및 발생에 미치는 시험물질의 영향에 대한 초기 정보를 
확보하는 데 그 목적이 있으며 생식･발생 독성시험의 용량을 
결정하기 위한 스크리닝 시험

49 설치류 자궁비대반응시험
설치류
(쥐 권장)

자궁 무게 증가나 자궁비대 반응을 측정하여 천연 에스트로겐
(17β- 에스트라디올)에 작용하거나 길항하는 화학물질을 파악

50 래트 수컷 성선비대반응시험 쥐
거세한 수컷 래트에서 안드로겐 의존성 조직의 중량 변화에 
근거하여 안드로겐 작용물질, 길항물질 또는 5α-환원효소 
억제제를 파악

51 확장 1세대 생식독성시험 쥐 선호

확장 1세대 생식독성 시험은 성적 성숙 후에 수컷과 암컷, 
암컷과 태자, 암컷과 차산자(F1) 그리고 F1 세대의 상호 작용에 
요구되는 생식 종말점에 대한 평가를 포함하여 발달에 대한 
시험물질의 산후, 산전 영향뿐만 아니라 수태, 수유 중인 암컷과 
미성숙, 성숙한 차세대 동물에서 전신독성 평가를 수행

54 에스트로겐수용체 전사활성시험 세포주
에스트로겐수용체(ERα 그리고/또는 ERβ)의 전사활성을 
측정함으로써 에스트로겐 작용물질과 길항물질을 파악

<표 7.2> 한국 화학물질의 시험방법에 관한 규정 중 내분비교란 관련 시험법 요약
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국립환경과학원(2023). 화학물질의 시험방법에 관한 규정(개정 2023.06.02.), 국립환경과학원고시 제2023-19호 참고.

02 내분비계 교란 영향 평가체계의 제한점 ⚫⚫⚫

가. 평가체계의 제한점

현행 평가체계의 가장 큰 문제점은 시험법이 제한적이라는 점이다. <표 7.1>과 <표 7.2>에 나타난 것처럼 

현행 시험법은 성호르몬 교란(호르몬 수용체 활성, 스테로이드 생합성 영향, 일부 설치류 시험)에 집중되어 

있으나 실제 내분비교란의 범위는 이보다 매우 넓다. 미국 내분비학회(Endocrine Society)는 2015년 

내분비교란물질에 대한 제2차 과학 성명을 통해 다음의 다섯 가지 건강 영향을 내분비교란물질로 인한 건강 

피해의 사례로 제시하였다. (1) 비만, 당뇨병, 심장혈관질환, (2) 여성 및 남성 생식, (3) 일부 호르몬 반응성 

암, (4) 갑상선, (5) 뇌, 특히 신경내분비계와 신경발달. 화학물질 노출로 인해 초래되는 다양한 건강 영향을 

스크리닝하는 데 현재 OECD와 선진국을 중심으로 사용하는 시험지침은 매우 부족함을 알 수 있다.

한편 내분비교란물질은 동시에 중복으로 노출됨에도 불구하고 여러 물질의 혼합노출에 따른 안전성 관리가 

제대로 이루어지지 않는 점도 문제이다. 현행 화학물질 안전성 관리는 개별화학물질에 치우쳐져 있다는 점에서 

실질적인 노출환경과 괴리되어 있다. 사람은 동시에 여러 제품을 사용하며, 다양한 조성의 식품을 섭취하고, 

다양한 생활환경을 접하며, 이 과정에서 다수의 화학물질에 동시 노출된다. 게다가 그 노출 기간도 제각기 

다르며 일생에 걸쳐 매우 긴 경우도 있다. 화학물질 복합노출의 만성 건강 영향을 추정하는 것은 정보의 부족과 

불확실성 때문에 매우 어렵다. 생산되는 대부분의 독성 정보가 시험관 내(in vitro) 세포주 독성 정보와 급성 

및 아급성 생체노출 독성에 국한되어 있어서 만성 노출 영향을 제대로 반영하기 힘들다. 복합노출의 독성 

추정을 위해 개별물질의 용량 또는 독성정보를 바탕으로 용량 합산(dose addition)과 반응 합산(response 

addition) 등의 모형을 활용하는 접근방법이 제안되고 있으며 위해성 평가의 절차에 대해서도 제안되고 

항 제목 시험모형 목적

55 H295R 스테로이드 합성분석법 세포주
스테로이드 합성과정 중 테스토스테론(T)과 17β-에스트라디올
(E2)의 생산을 유도하거나 억제하는 화학물질을 파악

61 안드로겐수용체 전사활성시험

가. AR-EcoScreenTM 세포를 
이용한 안드로겐수용체 전사
활성시험

세포주
안드로겐수용체(Androgen Receptor, AR)의 전사활성을 측정
함으로써 안드로겐 작용물질과 길항물질을 파악

나. 22Rv1/MMTV_GR-KO 세포를 
이용한 안드로겐수용체 전사
활성시험

세포주
안드로겐수용체(AR)의 전사활성을 측정함으로써 안드로겐 작용
물질과 길항물질을 파악

65 에스트로겐수용체 결합측정시험 세포주

인간 재조합 에스트로겐수용체 알파(Human Recombinant 
Estrogen Receptor Alpha, hrERα)에 대한 시험물질의 결합능을 
분석함으로써 에스트로겐수용체와의 친화력을 가진 화학물질을 
파악
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있다(그림 7.1). 유럽 식품안전청(EFSA)에서도 최근 ‘다중 화학물질 복합 노출의 인체 건강, 동물 건강 및 

생태학적 위험 평가를 위한 조화된 방법론(MIXTOX 가이드)’(EFSA, 2019), ‘여러 화학물질의 복합 노출에 

대한 인체 위험 평가를 위한 화학물질을 평가 그룹으로 그룹화하기 위한 과학적 기준’(EFSA, 2021)을 

발표하였다. 하지만 복잡한 조성의 화학물질로 인한 건강 영향을 정확히 반영하기에는 불확실성이 커서 이를 

실제로 적용하는 데는 한계가 많다. 즉 현행 평가체계는 내분비교란물질의 복합 만성노출 영향을 예측하는 

것은 거의 불가능하다.

<그림 7.1> 다중 화학물질 복합 노출 평가

(A) 복합 노출 독성 예측을 위한 단계별 접근(Meek et al., 2011)

(B) 성분 기반 접근법을 이용한 위해성 평가의 단계별 요약(Cattaneo et al., 2023)

나. 평가체계의 발전 방향

내분비교란의 넓은 범위를 포괄하는 시험법의 마련이 시급하다. 이를 위해 다양한 내분비교란 기전과 활성의 

평가시험법 개발을 위한 노력이 활발하게 이루어지고 있다. 유럽 연합은 ‘Horizon 2020’ 지원프로그램을 

통해 내분비계 교란 기전과 영향평가를 위해 시험기법을 개발하는 연구에 착수하였다. 현재 개발 중인 시험법은 

갑상선축, 발달신경독성, 대사장애 등의 영향이다. 이러한 내분비축의 교란 영향 평가시험법 개발에는 장기간의 

투자와 연구개발이 필요하다. 시험법이 개발되고 난 후에도, 이 시험법이 이해당사자에게 수용되어 안전성 

평가에 적용되기까지는 상당한 사회적 논의가 필요할 것으로 판단된다.

시험법으로 걸러내지 못한 독성영향을 후향적으로 파악하기 위한 질병 감시와 원인탐색법의 개발이 필요하다. 

독성시험에만 근거하여 모든 잠재적 건강 영향을 스크리닝하는 것은 불가능하다. 화학물질 독성영향 감수성의 

종간 차이가 중요한 이유이다. 화학물질 안전성 평가체계의 잠재적 사각지대를 보완하기 위한 가장 현실적이고 

실효성 높은 방안은 질병 감시체계를 활용한 후향적 감시와 원인탐색이다. Gwinn et al.(2017)은 환경 중 

화학물질 노출로 인한 건강 피해를 적절하게 예방하기 위해서는 화학물질 독성 평가 결과에 근거한 전통적인 

위해성 평가뿐만 아니라 다양한 건강 영향과 질병을 망라한 인구집단의 건강지표를 고려한 보건학적 시각을 

조화롭게 적용할 필요가 있다고 지적했다. 우리나라의 환경성 질환에 대한 건강영향조사 청원이나 환경피해 
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구제제도 등은 건강 피해 감시와 원인탐색을 위한 제도적 출발점이다. 이처럼 우리나라를 포함한 여러 국가는 

국가 차원의 질병 감시체계를 구동하고 있다. 이를 화학물질 노출평가 체계와 연계시킴으로써 질병 관련성이 

의심되는 우선순위 화학물질을 파악할 수 있을 것이다.
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Ⅷ 내분비교란물질 관련 연구 

및 관리사업의 현황

김민주, 문신제, 최경호

01 내분비교란물질 관련 바이오모니터링 연구 현황 ⚫⚫⚫

내분비교란물질의 노출 수준을 평가하고, 화학물질들이 내분비대사질환 발생 위험을 증가시킴을 확인하기 

위해서는 대규모 바이오모니터링 연구가 필요하다. 이에 혈액과 소변과 같은 생체시료에서 내분비교란물질을 

측정하고, 내분비대사질환을 확인할 수 있는 임상검사들을 수행해야 한다. 이러한 연구는 큰 비용이 발생하기 

때문에 개인이 주도하기 어렵고, 국가의 주도로 진행하게 된다. 본 장에서는 국내외의 바이오모니터링의 현황에 

대해 살펴보고자 한다.

가. 국내 바이오모니터링 연구 현황

국내에서 이루어진 대규모 바이오모니터링 연구를 <표 8.1>에 정리하였다.

연구명 연구시기 생체시료 화학물질

국민환경보건기초조사
(KoNEHS)

1기(2009~2011)

2기(2012~2014)

3기(2015~2017)

4기(2018~2020)

혈액
소변

중금속(4종), 페놀류(4종), 프탈레이트(10종), 
파라벤(5종), PAHs(4종), 과불화화합물(5종), 
휘발성 유기화합물(6종), 살충제(1종) 

국민건강영양조사
(KNHANES)

1기(1998)

2기(2001)

3기(2005)

4기(2007~2009)

5기(2010~2012)

혈액
소변

중금속(6종)

<표 8.1> 국내 바이오모니터링 연구
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1) 국민환경보건기초조사(KoNEHS)

국민환경보건기초조사는 전 국민을 대상으로 유해화학물질 노출 수준의 공간적 분포 및 시간적 변화를 

조사하고 영향 요인을 체계적･지속적으로 분석하여 환경보건정책 수집을 위한 기초 자료를 제공하기 위해 

설계된 연구이다. 국민환경보건기초조사는 환경부와 국립환경과학원이 주체가 되어 2009년 1기 조사를 

시작으로 매 3년 주기로 조사가 진행되고 있으며 2021년부터 5기 조사가 진행 중이다. 

국민환경보건기초조사는 혈액과 소변을 이용하여 아래 <표 8.2>와 같은 화학물질들을 측정하고 분석하였다. 

이 중 페놀류, 프탈레이트, 과불화화합물 등이 잘 알려진 내분비교란물질에 속한다. 국민환경보건기초조사의 

목적은 주로 유해화학물질의 노출 수준을 조사하는 데 있으므로 측정하는 화학물질의 종류는 지속적으로 

증가하고 있다. 이에 따른 관련 설문조사(식생활, 주거환경, 실내 환경, 교통 및 이동 수단 등)는 상세하지만 

신체 계측이나 임상검사는 부족한 실정이다. 3기까지의 조사 결과로는 내분비대사질환에 대해서 비만과 

고지혈증 연구만 가능한 상태였다. 4기부터 당뇨병, 고혈압과 관련된 임상검사가 추가되어 이에 관한 연구가 

가능하게 되었다.

연구명 연구시기 생체시료 화학물질

6기(2013~2015)

7기(2016~2018)

8기(2019~2021)

국민 생체시료 유해 물질 실태조사
(KorSEP)

1기(2005)

2기(2007)

3기(2008)

혈액
소변

중금속(6종), BPA, 프탈레이트(3종), PAHs(2종)

산모 영유아의 환경유해인자 
노출 및 건강 연구
(MOCEH)

1기(2006~2010)

2기(2011~2014)

혈액
소변

모유, 제대혈, 
태반

중금속(4종), BPA, 프탈레이트(3종), PAHs(2종), 
휘발성 유기화합물(1종)

어린이 환경보건 출생 코호트
(KoCHENS)

2015~2019
혈액
소변
제대혈

중금속(3종), 페놀류(4종), 프탈레이트(8종), 
파라벤(3종), 

어린이･청소년의 건강실태조사
(KorEHS-C)

2012~2014
혈액
소변

중금속(3종), 페놀류(2종), 프탈레이트(5종), 
PAHs(4종), 살충제(1종), VOCs(5종)

연구기수 1기 2기 3기 4기

연구시기 2009~2011 2012~2014 2015~2017 2018~2020

대상 연령 만 19세 이상 만 19세 이상 만 3세 이상 만 3세 이상

연구대상 성인 6,311명 성인 6,478명

전체 6,167명

성인 3,787명

중고생 922명

영유아 및 초등학생 
1,458명

전체 6,381명

성인 4,239명

중고생 828명

영유아 및 초등학생 
1,314명

<표 8.2> 국민환경보건기초조사연구
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2) 국민건강영양조사

국민건강영양조사는 여러 가지 신체 계측 자료나 임상검사 자료가 풍부하다. 비만, 당뇨병, 갑상선질환, 

골다공증과 같은 내분비대사질환에 대한 조사항목들도 포함하고 있다. 하지만 측정한 화학물질로는 중금속 

3~4종 밖에 없다는 단점이 있다(표 8.3).

연구기수 5기 6기 7기 8기

연구시기 2010~2012 2013~2015 2016~2018 2019~2021

연구대상 25,533명 22,948명 24,269명 22,559명

화학물질 3종(중금속) 3종(중금속) 4종(중금속) -

설문 설문 설문 설문 설문

신체 계측
키, 체중, 허리둘레, 
혈압, 맥박

키, 체중, 허리둘레, 
혈압, 맥박, 약력

키, 체중, 허리둘레, 
혈압, 맥박, 악력

키, 체중, 허리둘레, 
목둘레, 혈압, 맥박, 

약력

<표 8.3> 국민건강영양조사

연구기수 1기 2기 3기 4기

분석물질 18종 21종 26종 33종

중금속
납, 망간, 수은, 카드뮴, 

비소
납, 수은, 카드뮴 납, 수은, 카드뮴 납, 수은, 카드뮴

페놀류(Phenols) BPA BPA, TCS BPA, BPF, BPS, TCS
BPA, BPF, BPS, TCS, 

BP-3

프탈레이트(Phthalates)
MEHHP, MEOHP, 

MnBP

MEHHP, MEOHP, 
MnBP, MECPP, 

MBzP

MEHHP, MEOHP, 
MnBP, MECPP, 
MBzP, MCNP, 
MCOP, MCPP

MEHHP, MEOHP, 
MnBP, MECPP, 

MBzP, MCPP, MEP, 
MMP

파라벤(Parabens) - - MP, EP, PP MP, EP, PP

다환방향족탄화수소
(PAHs)

1-OHP, 2-Naphthol
1-OHP, 2-Naphthol, 
1-OHPHE, 2-OHFLU

1-OHP, 2-Naphthol, 
1-OHPHE, 2-OHFLU

1-OHP, 2-Naphthol, 
1-OHPHE, 2-OHFLU

과불화화합물(PFAS) - - -
PFOA, PFOS, PFHxS, 
PFNA, PFDeA

휘발성 유기화합물
(VOCs)

HA, MA, t-MuA, 
PGA, MHA

HA, MA, t-MuA, 
PGA, MHA

t-MuA, BMA t-MuA, BMA

살충제 3-PBA 3-PBA 3-PBA 3-PBA

설문 155문항 142문항 137~159문항 133~169문항

신체 계측 - 키, 체중 키, 체중 키, 체중, 허리둘레, 혈압

임상검사 - 19종
16종(고지혈증검사, 
간기능검사, 
신장기능검사)

21종(당화혈색소, 
고지혈증 검사, 간기능 
검사, 신장기능검사)

생체시료 - 혈액, 소변 혈액, 소변 혈액, 소변
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3) 영유아 및 어린이 대상 바이오모니터링 연구

산모･영유아의 환경 유해인자 노출 및 건강 연구(MOCEH)는 2006~2010년 동안 모집된 1,751명의 산모와 

출생아를 대상으로 한 연구로 최장 96개월까지 추적 관찰하였다. 산모의 소변에서 비스페놀 A(BPA) 및 

프탈레이트와 같은 내분비교란물질을 측정하였다. 어린이 환경보건 출생코호트(KoCHENS)는 2015~2019년 

7만여 명의 산모와 일부 출생아를 대상으로 한 연구로, MOCEH와 마찬가지로 산모의 소변에서 페놀류(BPA, 

BPS, BPF)와 프탈레이트를 측정하였다. 어린이･청소년의 건강실태조사(KorEHS-C)는 2012~2014년 동안 

모집된 2,388명의 3~18세 어린이･청소년을 대상으로 한 연구로 소변에서 페놀류, 프탈레이트와 같은 

내분비교란물질을 측정하였다. 이들 연구에서는 화학물질의 건강 영향 중에서도 성장 발달을 주로 연구하고 

있다(표 8.4).

연구명
산모 영유아의 환경유해인자 
노출 및 건강 연구(MOCEH)

어린이 환경보건 
출생코호트(KoCHENS)

어린이･청소년의 건강 
실태조사(KorEHS-C)

연구시기 2기(2011~2014) 2015~2019 2012~2013

연구대상 추적 관찰 가능한 영유아 416명 984명

화학물질 10종 18종 25종

설문

부모 건강상태, 영양 보충제, 
육아환경, 사회경제적 수준, 

환경요인, 건강상태, 사춘기 관련, 
휴대전화 및 가전제품 사용

실내외환경, 영양섭취, 질환력, 
양육환경 등

일반적 특성, 양육환경, 건강상태 
및 성장발달, 환경노출

신체 계측
키, 몸무게, 가슴둘레, 허리둘레, 
머리둘레, 엉덩이둘레, 혈압

키, 몸무게, 허리둘레, 엉덩이둘레, 
상완둘레, 피부두께, 혈압

키, 몸무게, 허리둘레, 엉덩이둘레, 
혈압

임상검사

혈액 11종(혈당검사, 고지혈증검사)

소변 7종

폐기능검사

임신 시 혈액 22종, 소변 2종

혈액 15종(당뇨병검사, 
고지혈증검사, 갑상선호르몬검사, 

성호르몬검사)

피부반응검사

<표 8.4> 영유아 및 어린이 대상 국내 바이오모니터링 연구

연구기수 5기 6기 7기 8기

임상검사

혈액 19종(당뇨병검사, 
고지혈증검사)

소변 13종

구강검사

폐기능검사

흉부X선검사

안검사

이비인후검사

골밀도, 체지방

골관절염검사

혈액 24종(당뇨병검사, 
고지혈증검사, 
갑상선호르몬검사)

소변 13종

구강검사

폐기능검사

흉부X선검사

안검사

이비인후검사

골관절염검사

혈액 21종(당뇨병검사, 
고지혈증검사)

소변 13종

구강검사

폐기능검사

안검사

이비인후검사

혈액 18종(당뇨병검사, 
고지혈증검사)

소변 13종

구강검사

폐기능검사

안검사

이비인후검사
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나. 국외 바이오모니터링 연구 현황

국외에서 이루어진 대규모 바이오모니터링 연구로는 미국 NHANES, 캐나다 CHMS, 독일 GerES, 유럽 

HBM4EU, 일본 JECS, 중국 China-NHBP 연구 등이 있다.

연구명 대상자 시료 임상 정보 화학물질

미국 
NHANES

미국 일반 인구
(성인, 어린이)

혈액
소변

설문지: 식이/건강관련설문 

임상검사(혈액/소변)

신체 계측 및 이학적 검사

사망 및 원인

임상검사(혈액/소변)

환경모니터링: 집 먼지, 
실내공기, 식수

중금속류, 잔류성유기오염물질, 
프탈레이트, 비스페놀 A, 파라벤, 
과불화화합물, 난연물질

휘발성 유기화합물, 다환방향족탄화수소류, 
폴리염화비페닐계, 펜타클로로벤젠, 
기타염소계페놀류 등

200여 종을 기수에 따라 다양하게 측정

캐나다 
CHMS

캐나다 일반 인구
(성인, 어린이)

혈액
소변

설문지: 식이/건강관련설문 

신체 계측 및 이학적 검사

임상검사(혈액/소변)

환경모니터링: 실내공기, 식수

잔류성유기오염물질

폴리염화비페닐계

브로민계 난연물질

과불화화합물

유기인계 농약류

프탈레이트류

피레스로이드계 살충제

페녹시계 제초제

환경성페놀류 등 259종

독일 
GerES

독일 일반 인구
(성인, 어린이)

혈액
소변
모발

설문지

환경모니터링: 집 먼지, 
먹는 물, 실내공기, 소음, 
곰팡이

생물학적모니터링

환경모니터링: 먼지, 
실내공기, 식수

중금속류

잔류성유기오염물질

휘발성유기화합물

다환방향족탄화수소류

폴리염화비페닐계

과불화화합물

브로민계 난연물질

프탈레이트류

환경성페놀류

제초제, 살충제 및 농약류

HBM4EU 유럽 일반 인구
혈액
소변

설문지: 식이/건강관련설문 

생물학적모니터링

중금속, 살충제, 페놀류, 프탈레이트, 
Di-isononyl cyclohexane-1,2-dicarboxylate 
(DINCH), 난연제, 자외선차단제(벤조페논), 
과불화화합물, 다환방향족탄화수소류

<표 8.5> 국외 바이오모니터링 연구
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Policy study for the management of endocrine disrupting chemicals

1) 미국 National Health and Nutrition Examination Survey(NHANES)

미국 NHANES는 미국 질병관리본부(CDC)의 건강통계센터(National Center for Health Statistics, 

NCHS)에서 주도하는 대규모의 단면 조사로, 미국인들의 건강 및 영양 상태에 대한 기초자료 구축을 위해 

이루어지고 있다. 1959년부터 시작된 이후 1999년부터는 2년 주기의 연속 조사로 수행되고 있으며 인구학적, 

사회경제적 특성 및 식이(24시간 회상)와 건강 관련 설문조사(건강행태, 기저질환, 복용 약물 등) 및 각종 

이학적 검사(신체 계측, 골밀도 검사, 청력 검사 등), 생체시료를 통한 각종 분석 결과를 제공하고 있다. 또한 

2019년 12월까지의 사망 여부 및 사망원인에 대한 자료 역시 연계가 가능하다. 일부 프로그램으로 생물학적 

모니터링 사업을 수행하고 있으며, 생체시료에서 다양한 식이･환경 유래 유해 물질을 측정하고 있다. 현재 

혈액과 소변 등 생체시료에서 중금속류, 페놀류, 프탈레이트, 과불화화합물, 난연물질, 살충제류, 

다환방향족탄화수소류 등을 측정하고 있다.

2) 캐나다 Canadian Health Measures Survey(CHMS)

캐나다의 CHMS 연구는 캐나다 보건청과 통계청이 주도하는 바이오모니터링 프로그램으로, 캐나다인의 

건강과 관련된 정보를 수집하고 환경 유해인자 관리정책을 개발하기 위한 기초자료를 제공하기 위해 수행되었다. 

이 연구는 2007년부터 6차에 걸쳐 지금까지 진행되고 있으며, 현재 7차 연구가 진행 중이다. 매 차수마다 

캐나다 전역에서 5,000여 명 이상의 참가자가 모집되며, 만성질병과 건강, 영양에 관련된 설문조사와 이학적 

검사(신체 계측, 혈압, 신체활동, 구강건강, 골밀도 검사 등)를 수행하고, 혈액 및 소변 시료를 수집한다. 수집된 

시료들을 이용하여 심혈관 건강, 만성질환, 영양 상태에 대한 기본적인 건강 관련 검사가 수행되었다. 1기 

조사에서는 환경 유해 물질로 중금속, 유기염소계 농약, 폴리염화비페닐 등 기존의 잔류성유기오염물질과 

난연물질, 과불화화합물, 프탈레이트류, 페놀류를 측정하였다. 2기 조사에서는 실내 공기질에 대한 조사가 

추가되었고, 제3기 조사에서는 실내공기와 식수에서 유해 물질의 수준을 측정하였다. 제4기 조사에서는 

파라벤과 유기인계 농약류가 추가로 분석 대상 물질로 포함되었으며, 제5기 조사에서는 일부 중금속과 휘발성 

유기화합물 그리고 대체 프탈레이트 등이 소변 중에 추가로 측정되었다.

연구명 대상자 시료 임상 정보 화학물질

일본 
JECS

일본 임산부, 
배우자, 신생아

혈액
소변
모발
제대혈

설문지

환경모니터링: 실내공기, 
주변 공기, 소음 

생물학적모니터링

중금속

잔류성유기오염물질

폴리염화비페닐계

유기인계 농약류

과불화화합물

브로민계 난연물질

프탈레이트 대사체

페놀류

다환방향족탄화수소류

중국 
China-NHBP

중국 일반 인구
혈액
소변

설문지

생리적 계측 및 이학적 검사

생물학적모니터링

중금속, 과불화화합물, 프탈레이트, 
다환방향족탄화수소류, 페놀 및 벤젠 대사체
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3) 독일 German Environmental Survey(GerES)

독일 GerES는 독일 환경청이 주도하는 국가 바이오모니터링 프로그램으로, 일반 인구집단에서 주요 유해 

물질의 노출 수준을 확인하여 대푯값을 설정하고, 지역적 차이와 노출경로를 확인하는 것을 목표로 수행되었다. 

1985년 GerES의 첫 번째 조사인 GerES 1기가 시작되었고, 2년 동안 현장 조사를 시행한 후 데이터 분석이 

이루어졌다. 이후로 6기까지 조사가 진행 중이며, GerES는 조사 시기마다 조사 대상, 지역, 조사 대상 물질을 

변화시키며 수행되고 있다. 2014년부터 2017년까지는 어린이를 대상으로 GerES 5기 조사가 시행되었고, 

2023년부터는 성인을 대상으로 6기 조사가 진행 중이다. GerES는 인체 위해성, 시료 분석 방법, 사회적 

관심사를 고려하여 조사 대상과 물질을 선정하며, 매 조사마다 설문조사를 실시하고 혈액, 소변, 모발 등을 

수집하고 있다. 설문조사를 통해 인구학적 특성, 거주 환경, 거주 시설, 제품 사용, 거주지 및 가정 내 오염원, 

식습관 및 노출 관련 행동, 환경성 질환에 대한 정보를 수집하였다. 시료를 통해 측정되는 대상 물질은 중금속, 

프탈레이트류, 다환방향족탄화수소류, 파라벤, 벤젠, 페놀류, 과불화화합물, 폴리염화비페닐류, 유기염소계 

화합물 등의 잔류성 유기화학물질을 포함하였다. 또한 실내공기, 수돗물, 집 먼지 등을 포함한 환경에서 

오염물질의 분포를 분석하였다.

4) 유럽 European Human Biomonitoring Initiative(HBM4EU)

인간의 화학물질 노출, 다른 동시 환경 노출과의 상호 작용 및 건강에 미치는 영향에 관한 유럽 차원의 

전체적인 정보 부족으로 인해 유럽위원회와 유럽 국가들은 ‘Horizon 2020’에 따라 유럽 인간 생체모니터링 

이니셔티브인 HBM4EU를 지원하고 있다. HBM4EU의 주요 목표는 유럽에서 인간 생체모니터링의 조정 및 

발전을 통해 화학물질에 대한 시민의 실제 노출과 그로 인한 건강 영향을 평가하여 정책 결정을 지원하고, 

유럽 연합의 화학물질 규제를 지원하기 위해 유럽 수준에서 화학물질 및 화학물질 혼합물에 대한 인체 내부 

노출에 대한 비교 가능한 데이터를 생성하는 것이다. HBM4EU는 환경 및 보건 분야에서 활동하는 위험 평가자, 

정책 입안자, 연구자 대표로 구성된 EU 정책 위원회와 각 국가 차원에서 정책 입안자와 연구자 간의 연계를 

통하여 정책적 요구를 파악하고 측정 대상 화학물질의 우선순위를 두 차례에 걸쳐 선정하였다. HBM4EU 

연계 연구를 통하여 HBM4EU 우선순위 물질 그룹 중 일부에 대해 EU 전체에서 비교 가능한 생체모니터링 

데이터를 수집하였으며, 품질 보증/관리(QA/QC) 프로그램을 통해 서로 다른 연구실에서 분석된 HBM4EU 

연계 연구의 분석 결과를 비교할 수 있도록 설계하였다. 그 결과, 23개국에서 소변 또는 혈액 시료를 수집한 

27개의 기존 국가 또는 지역 인간 생체모니터링 연구를 통합한 HBM4EU 연계 연구가 만들어졌으며, 이 연구에는 

10,795명의 자료가 수집되었다. HBMU4EU의 설문조사는 기본 설문지와 물질별 설문지를 통하여 이루어졌다. 

기본 설문지는 사회인구통계와 생활 습관, 직업 및 건강 관련 요인 측면에서 응답자의 개별 특성에 관한 필요한 

모든 정보를 수집하기 위해 개발되었으며, 물질별 설문지는 우선순위 물질에 대한 노출원을 식별하고 적절한 

특성을 파악하는 데 중점을 두어 개발되었다. 설문지는 사회인구학적 특성(교육 수준, 고용 상태, 직업, 경제 

활동, 주거 이력이나 가족 사항), 주거 환경 및 주변 환경(교통, 사용 에너지원 등), 식이(음식 빈도 설문지), 

생활 습관(흡연, 음주, 실내외 활동 시간, 청소 습관, 취미, 화장품 및 위생 제품 사용 빈도), 직업적 노출 

관련 설문, 의사가 진단한 일반적인 질병 상태에 대한 조사가 포함되었다. 2014년부터 2021년까지 14개국의 

어린이(6~12세) 3,576명, 11개국의 청소년(12~18세) 3,117명, 12개국의 성인(20~39세) 4,102명으로부터 
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혈액과 소변 샘플이 수집되었으며 중금속, 살충제, 페놀류, 프탈레이트류, 난연제, 자외선차단제(벤조페논), 

과불화화합물, 다환방향족탄화수소류 등이 측정되었다.

5) 일본 Japan Environmental and Children’s Study(JECS)

일본 JECS는 일본 환경성의 주도로 진행 중인 일본 전국 규모의 정부 지원 출산 코호트 연구로, 환경위험에 

노출되고 있는 어린이들에게서 환경과 건강 사이의 연관성을 평가하고, 정책 수립의 토대를 마련하는 것을 

목표로 수행되었다. 2011년 1월부터 2014년 3월까지 15개의 일본지역에서 모집되었으며, 출생 아동은 

13세까지 설문지를 통해 추적되고 있다. JECS에는 95,248명의 산모와 49,189명의 배우자가 참여하였으며, 

100,778건의 임신에서 생존한 100,148명의 신생아가 연구에 포함되었다. 수집하고 있는 주요 임상 정보는 

생식 및 임신 합병증, 선천성 기형, 신경정신과적 장애, 알레르기 및 면역 체계 결핍, 대사 및 내분비계 장애, 

암 정보를 수집하였다. 환경 유해 노출 평가를 위해 각 설문지를 통하여 유기 용제, 등유, 살충제, 소독제, 

중금속 등 화학물질 노출에 대한 정보를 조사하였으며, 일부 하위 코호트에서 휘발성 유기 화합물(VOC), 

알데히드, 질소 산화물, 초미세먼지(PM2.5)를 포함한 실내 공기 오염 물질이 측정되었으며, 대기 시뮬레이션 

모델을 사용하여 일반 대기 오염 물질 및 유해 대기 오염 물질에 대한 노출을 추정하였다. 또한 산모, 배우자, 

그리고 신생아에게서 생체시료(혈액, 소변, 모발, 제대혈)를 수집하였고, 다양한 환경 유해 인자들을 분석하였다. 

중금속, inorganic substances, 잔류성유기오염물질, 프탈레이트, 페놀을 비롯한 다양한 환경 유해 인자들을 

분석하였다.

6) 중국 China National Human Biomonitoring Program(China-NHBP)

중국 China-NHBP는 중국 질병관리본부의 국립환경보건연구소의 주도로 2017부터 시작된 대규모의 인구 

기반 연구로, 중국 인구의 환경 화학물질에 대한 국가 기준 노출 자료를 확보하여 변화를 추적하고 노출의 

위험이 있는 인구통계학적 특성을 식별하여 건강 위험을 평가하고, 노출 경로를 파악하는 것을 목표로 

수행되었다. 또한 혈청, 혈장, 소변, DNA를 보관할 수 있는 국가 바이오뱅크를 구축하고, 환경 화학물질에 

대한 국가 바이오모니터링 네트워크를 구축하여 노출 완화 및 예방과 관련된 정부 의사 결정의 기초가 되는 

과학적 정보를 제공하는 것을 목표로 하고 있다. China-NHBP는 2017~2018년 3~79세 21,888명의 일반 

참가자를 대상으로 1기 조사를 시행하였으며, 이들을 추적 조사하기 위한 2기 조사를 진행하고 있다. 개인/가구 

설문을 사용하여 참가자의 인구통계학적, 사회경제적, 식습관, 건강 관련 병력에 대한 정보를 수집하였으며 

60세 이상의 참가자는 간이 정신 상태 검사(MMSE)를 통해 인지 기능을 평가하였다. 또한 가구 설문 항목을 

통하여 일반적인 가구 특성, 가구 경제 상태, 실내 오염 및 환경 화학물질 노출원을 평가하였다. 체중, 신장, 

허리둘레를 측정하였고, 건강 검진 및 영상 검사를 포함한 종합 신체검사를 수행하였다. 8시간 이상 금식 

후 혈액 및 소변 샘플을 수집하였다. 혈액 검사를 통하여 혈당과 콜레스테롤을 포함한 기본적인 건강 관련 

지표들이 측정하였으며, 갑상선호르몬, 여성호르몬, 남성호르몬 등도 측정하였다. 분석한 유해 물질로는 중금속, 

과불화화합물, 프탈레이트, 다환방향족탄화수소류, 페놀 및 벤젠 대사체 등 50종 이상을 분석하였다.



내분비교란물질 관리를 위한 정책개발 기획연구

94

다. 국내외 바이오모니터링 연구 비교

우리나라 국민환경보건기초조사 사업을 다른 나라의 바이오모니터링 연구와 비교해 볼 때 다양한 인구를 

대상으로 하고 있다는 점에서는 비슷하고, 연구대상자 수 면에서는 우리나라 인구를 감안할 때 훨씬 더 규모가 

크다고 할 수 있다. 하지만 국민환경보건기초조사에서 측정하는 화학물질은 최근 33종으로 늘었지만 다른 

바이오모니터링 연구에 비해 턱없이 적다(표 8.6). 또한 미국, 캐나다, 유럽에서는 공기나 식수 등에서 화학물질을 

측정하는 환경모니터링을 실시하여 노출원과 노출경로에 대한 보다 정밀한 정보를 수집하고 있다. 

국민환경보건기초조사와 비교하여 시행하는 신체 계측이나 임상검사의 수도 많고, 이를 건강검진이나 사망 

자료와 연계를 하고 있어서 건강 영향에 관한 연구를 더욱 원활하게 할 수 있게 하였다. 

한국
KoNEHS

미국
NHANES

캐나다
CHMS

유럽
HBM4EU

시작 연도 2009년 1999년 2007년 2006년(나라별 상이)

주기 3년 2년 2~3년 -

연령군 3세 이상~성인 3세 이상~성인 3세 이상~성인 6세 이상~성인

대상자 수
6,000명 정도

(매 기수, 항목별 상이)

NHNES 5,000명 중 
2,500명 이상
(항목별 상이)

5,600~6,400명
(2007~2017년, 항목별 

상이)

100~1,500명 이상
(나라별 상이)

환경 유해 물질 18~33종 400여 종 259종 17종 152개

생체시료 혈액, 소변
혈액, 소변, 모유, 태변 

등
혈액, 소변 혈액, 소변

특이사항 -
건강검진
사망

환경모니터링

환경모니터링 
(실내공기질조사)

28개국
생물학적 모니터링

<표 8.6> 국내외 바이오모니터링 연구 비교

02 국가 바이오모니터링 연구 활용 현황 ⚫⚫⚫

가. 국내 바이오모니터링 연구들의 활용 현황

1) 국민환경보건기초조사(KoNEHS)

우리나라 국가 바이오모니터링 연구의 활용 현황을 살펴보았다. 가장 대표적인 국가 바이오모니터링 연구인 

국민환경보건기초조사는 현재 1~4기 자료가 공개되어 있다. 이 자료를 바탕으로 많은 연구 활동이 이루어졌고, 

PubMed, Goggle Scholar, 네이버 학술정보를 이용하여 논문을 검색하였을 때 2021년 3월까지 총 57편의 

논문이 발표되었다. 연구 주제별로 살펴보면, 노출 평가와 노출 특성에 대한 연구논문이 30편(51.6%)으로 



한림연구보고서 151

95

Policy study for the management of endocrine disrupting chemicals

가장 많았고, 다음으로 건강 영향 및 위해성 평가에 대한 연구논문이 23편(40.4%)이었다. 건강 영향과 관련된 

논문 23편 중에서 비만 4편, 당뇨병 4편, 갑상선 기능 6편, 성호르몬 1편, 초경 1편 등으로 화학물질이 내분비계에 

미치는 영향을 보고한 논문이 대부분이었다.

<그림 8.1> 국민환경보건기초조사를 이용한 논문 현황(이승호, 2021)

2) 국민건강영양조사(KNHANES)

국민건강영양조사의 경우 1~8기의 자료가 공개되어 있다. 국민건강영양조사의 경우 측정하고 분석한 

화학물질이 중금속밖에 없는 제한점이 있다. PubMed를 이용하여 논문을 검색하였을 때 최근 

10년(2013~2022년) 동안 중금속과 관련된 논문으로 총 63개가 발표되었다. 건강 영향과 관련된 논문이 

49개(78%)로 대부분이었다. 이 중 비만 2편, 당뇨병 1편, 고지혈증 4편, 대사증후군 5편, 갑상선 기능 1편 등 

16편(33%)이 중금속이 내분비계에 미치는 영향을 보고한 논문이었다.

3) 기타 바이오모니터링 연구

영유아나 어린이를 대상으로 한 국가 바이오모니터링 연구인 산모 영유아의 환경 유해인자 노출 및 건강 

연구(MOCEH)나 어린이 환경보건 출생 코호트(KoCHENS) 등의 경우 영유아나 어린이를 대상으로 해서 대부분 

출생체중, 성장, 발달 등의 건강 영향을 살펴본 논문들을 주로 보고하였다. PubMed를 이용하여 논문을 

검색하였을 때 최근 10년(2013~2022년) 동안 화학물질과 성장･발달과의 관련성을 본 논문이 총 21개 

발표되었다.
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03 내분비교란물질 관련 국가 과제 현황 ⚫⚫⚫

국가 과학 기술 정보 서비스를 이용한 검색 결과 2010년 이후 1억 원 이상이 투입된 내분비 분야 관련 

국가 과제는 274개가 있었으며, 그중 49개의 신규과제가 내분비교란물질과 관련된 과제로, 총 108억의 연구비가 

투입되었다. 부처별로 보면 식품의약품안전처에서 24건, 미래창조과학부 9건, 과학기술정보통신부 6건, 환경부 

5건, 농촌 진흥청 3건, 교육과학기술부 1건, 보건복지부 1건이었다. 그중 36개가 기초연구였으며, 

내분비교란물질을 인체에서 측정하여 질환과의 연관성을 보는 과제는 거의 없었다.

04 국내 바이오모니터링 연구의 제한점 ⚫⚫⚫

국민을 대상으로 한 국가 바이오모니터링 프로그램은 일반 국민에게 노출되는 주요 화학물질의 노출 수준을 

파악하고 경시적 변화를 확인하며 환경성 질환의 예방 및 관리를 위해 활용할 수 있는 효율적인 도구이다. 

우리나라도 2009년부터 ｢환경보건법｣에 따라 국민환경보건기초조사를 수행하고 있다. 그러나 미국이나 

캐나다의 국가 바이오모니터링 사업과 비교할 때 제한점이 적지 않다. 우리나라 바이오모니터링 사업이 본연의 

목적을 더욱 충실하게 달성하기 위해서는 기존 체계의 제한점이 꼼꼼히 고찰되어야 한다. 

가. 분절적 평가체계의 연계

유해화학물질의 국민 생체 노출수준과 이로 인한 건강 영향을 조사하는 국가 조사프로그램에는 환경부의 

국민환경보건기초조사, 질병관리청의 국민건강영양조사가 있다. 한편 식약처도 2022년부터 전 국민 대상의 

인체 바이오모니터링을 통해 우리나라 일반 인구의 유해화학물질 총 노출량 분석을 추진하고 있다. 이 가운데 

국민환경보건기초조사는 전 국민의 환경 유해인자 생체 내 대푯값을 제시하는 조사로, 2009년부터 현재까지 

총 4기의 조사를 마쳤고 2023년까지 5기 조사가 수행 중이다. 한편 국민건강영양조사는 바이오모니터링 대상 

물질로 일부 중금속만을 포함하고 있지만 식이 섭취 정보, 신체 계측 자료, 임상검사 자료를 충실하게 수집하고 

있다. 특히 비만, 당뇨병, 갑상선질환, 골다공증과 같은 내분비 질환에 대한 조사항목들도 포함하고 있는 것이 

특징이다.

그러나 유사한 국가 바이오모니터링 프로그램들이 서로 연계되지 않고 분절적으로 수행되는 것이 큰 문제이다. 

따라서 환경부와 질병관리청 등에서 분절적으로 추진하고 있는 화학물질 바이오모니터링 체계 사이의 협업을 

통해 활용도를 높일 필요가 있다. 실제 환경부는 2005년 질병관리본부와 협력하여 국민 혈중 중금속 농도를 

조사한 바 있다. 물론 현존하는 가장 대표적인 생체 바이오모니터링 프로그램으로 국민환경보건기초조사와 
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국민건강영양조사를 통합하는 것은 쉽지 않을 것이다. 이에 국민건강영양조사 대상 인구의 부분 집단을 

국민환경보건기초조사에 포함하는 방법을 초기 단계에서 고려하고 있다.

나. 건강 영향과 연계한 질병 감시망의 고도화

우리나라는 국민의 건강수준 향상과 관리를 위해 건강보험 공단자료, 건강검진자료, 암 통계 등 국가 보건 

정보의 데이터베이스를 체계적으로 구축하고 있다. 이를 통해 많은 성과를 도출하고 있으나, 내분비교란물질 등 

유해 화학물질과의 연계는 되고 있지 않다. 우리나라의 국가 보건 데이터베이스의 보건 정보는 매우 포괄적이고 

국가 주도로 정교하게 구성된 독특한 자원이다. 또한 화학물질 노출로 인한 내분비 교란 영향의 연관성을 

파악하고 관리하는 데 있어 매우 활용성이 높은 자료이다. 이를 환경오염자료 또는 생체 바이오모니터링 정보와 

보건 정보 데이터베이스를 연계함으로써 내분비교란물질을 포함한 유해 화학물질의 질병 발생에 대한 촘촘한 

감시망을 구축할 수 있을 뿐만 아니라 화학물질의 건강영향의 연관성을 정밀하게 파악할 수 있다. 

환경오염자료로는 대기, 토양, 지표수, 먹는 물, 지하수 등 국가환경측정망 모니터링 자료가 존재한다. 생체 

바이오모니터링 자료는 국민환경보건기초조사 이외에도 국가 주도의 환경보건 코호트 사업에서 축적한 정보를 

활용할 수 있을 것이다. 

데이터베이스를 연계하기 위해서는 거주지역 정보나 주민등록번호와 같은 개인정보 및 식별정보 수집이 

필수적이다. 예를 들면 국민환경보건기초조사에서 ‘국민환경과학원예규’에 주민등록번호 수집이 가능하도록 

조치하고, 안전하고 효과적으로 데이터베이스를 연계하기 위한 입법 차원의 장치가 마련되어야 한다. 즉, 정보의 

연계 목적을 달성하면서 정보의 주체에게 불이익이 발생하는지 여부, 암호화 등 안전성 확보에 필요한 조치를 

마련해야 한다. 보건복지부, 환경부 등 소관 부처 사이의 적극적인 협력을 가능하게 하는 총리실 차원의 행정적 

조율도 반드시 필요한 전제조건이다.

<그림 8.2> 화학물질 노출 정보와 건강 정보와의 연계
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01 대규모 바이오모니터링 코호트 연구 ⚫⚫⚫

가. 국가 바이오모니터링 프로그램의 개선 

국민환경보건기초조사와 같은 국가 바이오모니터링 프로그램은 내분비교란물질의 노출 현황과 추세를 

파악하기 위한 효용이 크다. 하지만 현재 우리나라에서 수행하고 있는 국가 바이오모니터링 사업은 개선이 

필요하다. 다른 나라 바이오모니터링 연구에 비해 국민환경보건기초조사에서 측정하는 화학물질의 종류가 

부족하기 때문이다. 생활환경에서 사용하는 화학물질의 종류가 변화하며 그 수와 양이 증가하고 있는 점을 

고려할 때 측정 대상 물질의 다변화가 필요하다. 현재는 혈액과 소변에서만 화학물질을 측정하고 있는데, 

다른 나라의 바이오모니터링 연구처럼 실내 먼지 등 환경 시료를 수집하여 화학물질을 측정하는 것도 필요하겠다. 

생체시료량 등의 제한 때문에 일부 집단을 추출하여 상세한 조사를 하거나 측정 기수에 따라 분석 대상 물질을 

다르게 조정하는 방법도 고려될 수 있다.

나. 건강 및 질병 정보 보완 및 타 부처 자료의 연계

국가 바이오모니터링 프로그램에 주요 임상검사를 추가함으로써 화학물질의 건강 영향을 보다 효율적으로 

파악할 수 있다. 국민환경보건기초조사와 같이 성공적으로 추진 중인 국가 차원의 조사 프로그램에 임상검사 

항목을 대폭 확대하는 방안을 고려할 필요가 있다. 한편 조사대상자의 정보를 건강보험공단이나 건강보험심사 

평가원의 보건 정보와 연계할 수 있다면 다양한 질환에 대한 장기적인 건강 영향을 매우 효율적으로 확인할 

수 있을 것이다. 또한 미국 NHANES처럼 화학물질 바이오모니터링 자료를 사망 자료와 연계할 수 있다면 

연구 결과의 영향력과 파급력이 더 커질 것이다. 따라서 개인정보 자료수집에 대한 법적 근거나 정부 부서 

간의 협업, 또는 연구 당시 동의서(이차원자료활용동의)가 필요하겠다. 
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다. 전향적 국가 코호트 조사

대규모의 전향적인 바이오모니터링 연구는 저농도로 장기간 노출되어 발생하는 내분비교란물질의 건강 

영향을 파악하기 위한 최선의 방법이다. 국민환경보건기초조사나 국민건강영양조사와 같은 국가 수준의 

바이오모니터링 조사가 수행되고 있지만 매번 대상자가 바뀌는 단면 연구이다. 전향적으로 바이오모니터링 

코호트 연구를 수행하게 된다면 화학물질과 내분비대사질환 발생의 선후관계를 더욱 분명하게 밝힐 수 있다. 

또한 이를 통해 내분비교란물질의 전 생애에 걸친 노출 변화를 볼 수도 있고, 시대별로 노출이 변화하는 것도 

볼 수 있다. 장기적으로는 내분비교란물질에 대한 환경보건정책의 효과를 증명하는 데도 활용할 수 있겠다. 

조사대상자는 전 국민을 대표할 수 있도록 설계되어야 한다. 화학물질의 노출은 지역에 따라 다를 수 있으므로 

지역별로 연구대상자를 선정하고 지역별 차이를 연구 결과로 제시하여야 한다. 내분비교란물질에 취약할 것으로 

예상되는 영유아･어린이･청소년이나 임산부를 포함하여야 하는 것은 물론이다. 이러한 대규모 바이오모니터링 

코호트 연구는 국가 주도의 장기적인 지원이 없이는 불가능하다.

02 내분비교란물질의 관리와 규제의 과학적 근거 확립 ⚫⚫⚫

가. 내분비계 교란 영향 평가 시험법 마련

내분비계 교란 영향을 평가할 수 있는 시험법을 마련하는 것이 필요하다. 기존의 내분비계 교란 영향을 

평가하는 공인 시험방법은 성호르몬과 갑상선호르몬의 교란에 집중되어 있다. 대사성 질환, 심혈관계 질환 

등 내분비대사질환의 다양성과 병인 기전의 복잡성을 고려할 때, 현행 시험방법만으로 내분비 교란 영향을 

평가하는 것에 한계가 있음은 자명하다. 다양한 내분비대사질환 영향을 유도하는 핵심적 기전에 대한 

시험방법들이 개발되어야 하며 규제에 활용되어야 한다. 이러한 시험방법이 마련되어야 비로소 화학물질에 

대한 보다 적극적인 스크리닝이 가능해질 것이다.

나. 내분비교란물질의 노출원에 관한 연구의 필요성

특정 화학물질이 내분비교란물질로 확인되고 내분비대사질환이 발생할 것으로 예측된다면, 이러한 

화학물질에 대한 노출원 관리가 뒤따라야 한다. 사람들의 노출 수준을 줄이기 위해서는 노출원을 파악하고 

주요 노출경로를 차단해야 한다. 내분비교란물질의 노출원 등 노출 특성은 나라와 사회마다 다를 수 있다. 

같은 사회 안에서도 나이나 성별에 따라 다른 사례가 많다. 따라서 생활환경에서 내분비교란물질의 노출원과 

노출경로에 대한 조사체계의 확립과 관련 연구가 필요하다.
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다. 역학 연구를 바탕으로 건강 영향 근거 마련 

독성시험만으로는 화학물질이 사람에게 미치는 내분비 교란 영향을 충분히 감시할 수 없다. 인구집단 대상의 

역학 연구 성과를 적극적으로 활용함으로써, 독성시험의 제한점을 일정 수준 극복할 수 있다. 적절히 설계되어 

수행된 역학 연구는 사람의 건강을 보호할 수 있는 신뢰성 있는 안전 기준과 그 근거를 제공한다. 하지만 

내분비교란물질에 대한 역학 연구는 어느 정도의 불확실성을 내포한다. 이는 연구 대상 인구가 다르기 때문일 

수도 있고, 화학물질 노출수준이 다르기 때문일 수도 있다. 이 때문에 연구에 따라 결과가 일관되지 않은 

경우가 있다. 따라서 그동안 수행된 역학 연구 결과들에 대한 체계적인 고찰 연구가 필요하다. 또한 역학 

연구와 더불어 동물과 실험 연구들에 대한 고찰도 필요하겠다. 특히 내분비교란물질에 취약할 것으로 예상되는 

영유아･어린이･청소년이나 임산부를 대상으로 한 역학 연구는 취약인구 보호를 위해 매우 중요한 정보를 제공할 

것이다. 전향적인 코호트 조사를 국가 주도로 수행하고 그 결과를 활용하는 것도 중요하다. 

03 내분비교란물질의 관리 및 규제 ⚫⚫⚫

가. 내분비교란물질 법적 관리 수단 마련

내분비교란물질에 대한 법적 규제 수단을 마련할 필요가 있다. 유럽 연합 등에서 본격적으로 내분비교란물질의 

규제를 시작했고 범위가 확대되고 있음을 참고해야 한다. 우선 환경부의 화학물질 관련 입법체계 내의 

중점관리물질 또는 유사한 항목으로 관리하는 것이 출발점이다. 이에 근거하여 식약처, 농림축산식품부, 

고용노동부 등 화학물질 안전관리와 관련된 부처도 해당 화학물질의 노출시나리오를 고려해 적절한 법적 관리 

수단을 마련할 수 있을 것으로 기대된다. 

법적 관리 수단이 마련되면 해당 화학물질의 안전성 정보를 소비자에게 잘 전달할 수 있는 체계가 마련될 

수 있다. 예를 들어 현재 운영하는 생활환경안전정보시스템(초록누리)처럼 웹을 통해 정보를 공개하여 검색할 

수 있도록 할 수도 있겠다. 

나. 내분비교란물질에 대한 통합적 관리체계

대상 매체에 전문성이 있는 부처가 이에 대한 관리를 책임지는 것은 일반적인 행정 체계이다. 해당 분야에 

대한 전문성을 갖춘 행정부처가 집행력을 가질 때 해당 매체에 대한 효율적이고 실질적인 관리가 가능하기 

때문이다. 내분비교란물질은 환경, 식품, 제품 등 다양한 매체에 존재한다. 소관 부처가 여럿인 경우, 관리가 

중첩되거나 오히려 사각지대가 생길 수도 있다. 가습기살균제 참사는 여러 부처의 중복으로 인한 관리의 공백이 

생기면서 발생한 매우 전형적이고 비극적인 참사이다.
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화학물질로 인한 내분비 교란 영향의 원인을 찾고 피해를 예방하기 위한 궁극적인 해법은 화학물질 안전과 

건강 영향을 중심 역할로 하는 통합적 관리체계의 마련이다. 그러나 아직도 현실은 통합적 관리와 거리가 

멀다. 예를 들어 환경부는 생활 화학제품과 환경매체를 맡고, 식약처는 인체 직접 적용제품을 맡아 위해성의 

평가와 관리를 담당하고 있다. 사람들이 생활환경에서 자주 사용하거나 접하는 제품과 매체가 여러 부처에서 

제각기 관리되고 있다. 부처의 전문성 때문에 관리가 더욱 철저할 수도 있지만, 타 부처 소관 매체나 제품을 

무시하고 내린 위해성 판단이 실상을 제대로 반영하지 못할 가능성은 적지 않을 것이다. 

환경-보건-농업-산업 분야의 다부처 협력이 반드시 필요하다. 하지만 여러 부처의 경계를 넘나드는 협력은 

매우 어려운 과제이다. 입법부 차원의 노력을 통해 제도적 장치를 마련하는 것이 핵심적인 과제이다. 각 부처에서 

구축하고 관리하는 관련 자료의 유기적인 연계를 가능하게 하는 제도 마련이 최소한의 출발이다. 한편 화학물질과 

건강을 관리하는 책임 있는 주체의 창설이 고려되어야 한다. 즉 다부처에 걸쳐 존재하는 환경, 제품, 식품, 

건강 분야의 관리와 집행 기능을 하나로 모으는 것이다. 내분비교란물질을 포함한 유해 화학물질의 막대한 

보건부담과 사회적 비용을 고려할 때, 국가 차원의 환경보건관리 주체의 필요성은 분명해 보인다. 비슷한 

사례가 선진국을 중심으로 자주 확인되는데 그중 하나가 미국 환경보호청(EPA)이다. 미국은 1960년대를 

거치면서 인간의 활동이 환경에 미치는 영향에 대해 증가하는 국민의 우려에 대응할 필요를 제기하였다. 이에 

1970년에 미국 농무부(Department of Agriculture)와 내무부(Department of the Interior)의 살충제 

프로그램과 같은 여러 부처의 환경과 오염관리 프로그램을 하나로 통합하여 미국 환경보호청을 창설하였다. 

영국도 2001년 농림수산식품부(Ministry of Agriculture, Fisheries and Food)와 환경운송지역부 

(Department of Environment, Transport and the Regions) 및 내무부(Home Office) 일부를 통합하여 

환경식품농무부(Department for Environment, Food and Rural Affairs)를 창설하여 통합적 관리를 

추진하고 있다.

04 국민의 환경보건 문해력(environmental health literacy) 향상 ⚫⚫⚫

가. 사회적 인식 수준 향상

내분비교란물질의 노출을 줄이고 건강을 보호하기 위해 가장 효과가 뚜렷한 방법은 교육과 홍보를 

통해 사회적 인식 수준을 높여가는 것이다. 일반 국민이 내분비교란물질에 대해 명확하게 이해할 때, 

내분비교란물질의 노출을 줄일 수 있고 불필요한 불안도 최소화할 수 있다. 예를 들면, 식품의약품안전처에서는 

2020년에 비스페놀, 프탈레이트 등을 포함한 유해 물질 간편정보지 9종을 배포한 바 있다(식품의약품안전처, 

2020). 정보지 이외에도 일반인을 대상으로 한 공개강좌를 열거나 동영상을 제작하여 홍보하는 것도 좋은 

방법이다. 교육기관을 통해 어린이 청소년에게 정확한 지식을 전달하는 것은 가장 파급효과가 큰 방안이다. 
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나. 노출 저감 방안 마련 및 전파

잘 알려진 내분비교란물질의 노출원에 대한 노출 저감 방안을 마련하고 전달하여 국민의 건강행동 개선에 

커다란 도움을 준다. 예를 들면 임산부의 수은 섭취를 줄이기 위해 ‘임신 여성의 생선 안전 섭취 요령’을 마련했던 

것처럼 내분비교란물질 노출을 줄이기 위한 요령을 만들어서 배포할 수 있다. 초중고교와 같은 교육기관이나 

일선 의료기관과 보건소 등의 보건 조직은 이러한 활동을 효율적으로 추진하는 데 매우 효율적일 것이다.
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부록 화학물질에 의한 

내분비교란의 역학적 근거

01 내분비교란물질과 비만 ⚫⚫⚫

여러 내분비교란물질이 peroxisome proliferator-activated receptorγ(PPARγ)에 결합하여 지방 세포 

증식과 분화 촉진, 지질 축적 증가 혹은 비만 유전자 발현 조절 등의 작용을 통해 비만과 관련되는 것으로 

보고되고 있다. 또한 내분비교란물질은 스테로이드 호르몬 수용체를 통해서 지질 항상성에 영향을 미칠 수 

있다.

가. 소아 비만

1) 과불화화합물

여러 개의 출생 코호트에서 과불화화합물(PFAS)에 대한 산전 노출과 소아비만과의 연관성이 보고되고 

있다(Starling et al., 2019). 10개의 코호트 연구를 기반으로 한 메타분석에서 태아기 및 출생 초기 PFOA 

노출은 아동 과체중 위험도 25% 증가(95% CI: 1.04~1.50, I2 = 40.5%) 및 아동기 체질량지수(BMI z-score)의 

유의한 증가(β = 0.10, 95% CI: 0.03, 0.17; I2 = 27.9%)와 관련되어 있었다(Liu et al., 2018a). 이 연구에서 

PFOA 노출과 BMI의 상관성은 여아에게서만 유의하였다. 소비자 제품에서 long-chain PFAS가 

perfluorobutane sulfonic acid와 같은 short-chain PFAS로 점점 대체되고 있으나, 중국 상하이의 출생 

코호트 연구에서는 short-chain PFAS 역시 비만과 관련된 것으로 보고되었다(Chen et al., 2019). 

2) 프탈레이트

출생 전 프탈레이트 노출과 소아 지방도의 연관성은 다양한 결과를 보여주고 있다(Bowman et al., 2019; 

Valvi et al., 2015; Yang et al., 2017a). 프탈레이트에 대한 연관성은 여아에서 강한 것으로 보인다. 3개의 

연구에서는 출생 전 프탈레이트 노출과 BMI z-score의 연관성은 여아에게서만 유의하였고, 소녀들을 대상으로 

한 종적 연구에서는 어린 시절(6~8세) 프탈레이트에 대한 노출과 후속 추적기간 동안 BMI 및 허리둘레 증가 

사이의 연관성을 보고하였다(Deierlein et al., 2016). 한편 또 다른 두 연구에서는 태아기 프탈레이트 노출과 
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지방 증가 사이에 연관성은 있었으나, 성별에 따른 차이는 없었다(Buckley et al., 2016; Harley et al., 

2017). 프탈레이트가 지방도에 미치는 영향은 연구에 따라 다르게 나타나는데, 이는 프탈레이트가 같은 화학적 

특성을 갖는 하나의 화학물질이 아니라 매우 다양한 구조와 특성을 가지는 화학물질들로 존재하며, 물질별로 

서로 다른 항안드로겐 및 항에스트로겐 특성과 각기 다른 PPAR 수용체 활성을 갖기 때문으로 생각된다(Kaya 

et al., 2006; Philips et al., 2017).

3) 비스페놀

출생 전 BPA 노출과 소아 지방도의 연관성 역시 연구마다 다른 결과를 보고하고 있다. 4개의 코호트에서 

태아기 BPA 노출과 소아 지방도 증가가 연관이 있다고 보고하지만(Braun et al., 2019; Hoepner et al., 

2016; Valvi et al., 2013; Yang et al., 2017a), 또 다른 2개의 연구에서는 유의한 결과를 보이지 

않았다(Deierlein et al., 2017; Maserejian et al., 2012). 이 외 다른 화학물질에서는 출생 전 노출과 출생 

후 성장과의 연관성을 평가한 종적 연구가 거의 없다(Kahn et al., 2020).

4) 폴리염화비페닐(PCB)

여러 연구에서 태아가 PCB에 노출될 경우 출생 후 대사증후군, 이상지질혈증, 당불내성 및 기타 비만 관련 

대사 장애가 발생할 수 있음을 보고하고 있다(Valvi et al., 2012; Yang et al., 2017b). 재태기간 중 PCB 

노출은 남아보다 여아에게서 비만과의 연관성이 뚜렷하게 보이고, 이는 PCB의 영향이 성별에 따라 다를 수 

있음을 시사한다(Hertz-Picciotto et al., 2005). 344명의 어린이를 대상으로 수행된 또 다른 연구에서도 

PCB 노출은 과체중 위험도를 증가시켰고, 이러한 연관성은 여아에게서 뚜렷하게 관찰되었다(Valvi et al., 

2012).

나. 성인 비만

1) 비스페놀

몇몇 역학 연구에서 BPA와 비만의 연관성이 보고되었으나(Gore et al., 2015; Ranciere et al., 2015; 

Song et al., 2014a), 결과가 일관되지는 않다(Lakind et al., 2014). 미국 NHS(Nurses’ Health Study) 

및 NHSⅡ의 2형 당뇨병에 대한 전향적 환자-대조군 연구의 대조군을 이용한 10년간 추적관찰 결과에서 소변 

BPA 농도가 높은 여성이 더 많은 체중 증가를 보였다(Song et al., 2014a). 또한 12개의 연구를 기반으로 

한 메타분석에서 비만에 대한 통합교차비(pooled OR)는 1.67(95% CI: 1.41~1.98), 허리둘레 증가에 대해서는 

1.48(95% CI: 1.25-1.76)로 비만 및 복부비만과 유의한 상관성을 보였다(Ranciere et al., 2015). 국내에서도 

국민보건환경기초조사 3기(Korean National Environmental Health Survey(KoNEHS) 2015-2017) 

자료를 기반으로 한 분석에서 소변 BPA 농도와 비만의 연관성이 관찰되었고, 소변 BPA 농도가 증가할수록 

BMI가 증가하는 경향을 보였다(Lee et al., 2021a).
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BPA의 건강상 위해에 대한 우려가 커지면서 대체물질의 사용이 증가하고 있는데, 대표적인 것이 BPS와 

BPF이다. 하지만 최근 BPS 혹은 BPF 노출 역시 비만과의 상관성이 보고되고 있다. 미국 National Health 

and Nutrition Examination Surveys(NHANES) 2013~2016을 이용하여 6~19세 소아 청소년에게서 BPA, 

BPS, BPF와 비만의 연관성을 평가한 연구에서 소변 BPS 농도는 비만(OR, 1.16; 95% CI: 1.02 to 1.32) 

및 복부 비만(OR, 1.13; 95% CI, 1.02 to 1.27), BPF는 측정되는 군에서 복부 비만(OR, 1.29; 95% CI, 

1.01 to 1.64) 및 BMI z-score(beta = 0.10; 95% CI, 0.01 to 0.20)와 유의한 연관성을 보였다(Jacobson 

et al., 2019). 국내에서도 국민보건환경기초조사 3기에서 처음으로 소변 BPS와 BPF가 측정되었고, BPS와 

BPF의 검출률이 각각 55.2%와 44.1%로 낮게 측정되었다. 이는 건강영향평가에 충분하지 못한 한계점이 

있으나, BPS가 측정되는 대상자의 BPS가 증가함에 따라 BMI 30 이상의 비만 오즈비(odds ratio)가 유의하게 

증가하는 것으로 나타났다(Moon et al., 2023).

Data Source Concentration Association with obesity Reference

BPA

KoNEHS

Cycle 3

Median 1.32ng/mL(IQR, 0.52-2.77)

BPA in quartiles(ng/mL):
Q1 ≤ 0.50; 

Q2: 0.50 < - ≤1.27; 

Q3: 1.27 < - ≤ 2.70; 

Q4: > 2.70

Q2 vs. Q1: OR = 1.29(0.98, 1.70)

Q3 vs. Q1: OR = 1.36(1.01, 1.82)

Q4 vs. Q1: OR = 1.62(1.27, 2.06)

Lee et al., 
2021a

US NHNAES

2013~2014

Median 1.3ng/mL(IQR, 0.6-2.5)

BPA in quartiles(ng/mL):
Q1: < 0.6; Q2: 0.6-1.3; Q3: 
1.3-2.6; Q4: > 2.6

Q4 vs. Q1: OR = 1.78(1.10-2.89) Liu et al., 
2017

US NHANES

2003~2006

Geometric mean 2.05μg/g 
creatinine(IQR, 1.18-3.33) 

BPA in quartiles(ng/mL):
Q1: ≤ 1.1; Q2: 1.2-2.3; Q3: 2.4-4.6; 
Q4: ≥ 4.7

Q2 vs. Q1: OR = 1.85(1.22-2.79)

Q3 vs. Q1: OR = 1.60(1.05-2.44)

Q4 vs. Q1: OR = 1.76(1.06-2.94)

Carwile & 
Michels, 
2011

US NHANES

2003~2008

BPA in quartiles(ng/mL):
Q1: < 1.10; Q2: 1.10-2.10; Q3: 
2.11-4.20; Q4: > 4.20

Q2 vs. Q1: OR = 1.40(1.10-1.76)

Q3 vs. Q1: OR = 1.59(1.25-2.02)

Q4 vs. Q1: OR = 1.69(1.30-2.20)

p for trend < 0.0001

All associations were consistent across 
gender and race-ethnic groups

Shankar et 
al., 
2012

China,
Songnan 
Community

(n = 3390, 
|40 yr or
older) 

Median 0.81ng/mL(IQR, 0.47-1.43)

BPA in quartiles(ng/mL):
Q1: ≤ 0.47; Q2: 0.48-0.81; Q3: 
0.82-1.43; Q4: > 1.43

Q2 vs. Q1: OR = 1.14(0.87-1.50)

Q3 vs. Q1: OR = 1.19(0.90-1.57) 

Q4 vs. Q1: OR = 1.50(1.15-1.97)

Wang et al., 
2012

<표 1> Summary of major epidemiologic studies that investigated association between urinary bisphenols 

and obesity among adults worldwide
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2) 프탈레이트

프탈레이트는 PPARγ를 유도하여 지방세포분화를 촉진할 수 있고(Hurst & Waxman 2003; Yin et al., 

2016), 비만을 유발할 수 있는 물질(obesogen)로 제시되었다(Heindel, 2019). 사람에서 프탈레이트 노출과 

체중 증가와의 상관성을 보고하는 여러 연구 결과가 있다(Lind et al., 2012a; Song et al., 2014b). 폐경 

여성의 소변 내 di-2-ethylhexyl phthalate(DEHP) 대사체(metabolites), mono-isobutyl phthalate 

(MiBP), MBzP, MCNP, MCOP, MCPP는 BMI와 양의 상관성이, 소변 내 MEP와 BMI는 음의 상관성이 

보고되었다(Diaz Santana et al., 2019). 미국 NHANES(1999~2004)에서 성인 여성의 소변 내 monobutyl 

phthalate(MBP)와 MEHP 농도는 BMI와 양의 상관관계를 보였다(Yaghjyan et al., 2015). 하지만 12~59세의 

청소년기 소녀와 성인 여성을 대상으로 한 다른 연구에서는 소변 내 MEHP가 BMI와 음의 상관관계를, 60~80세 

여성에게서도 음의 상관관계를 보였다(Hatch et al., 2008). 국내에서는 국민보건환경기초조사 3기 자료를 

기반으로 한 분석에서 DEHP 대사체와 mono-benzyl phthalate(MBzP)의 비만과의 연관성이 보고되었다(Lee 

et al., 2021a).

Data Source Concentration Association with obesity Reference

BPS and BPF

US NHANES

2013~2014

(n-1521, 20 
yr or older)

BPS: 0.4ng/mL(IQR, 0.1-0.9)

Q1: < 0.2; Q2: 0.2-0.4; Q3: 
0.4-1.0; Q4: > 1.0

Q2 vs. Q1: OR = 1.10(0.78-1.55)

Q3 vs. Q1: OR = 1.26(0.90-1.75)

Q4 vs. Q1: OR = 1.22(0.81-1.83)

OR per unit 1.08(0.94-1.24)

Liu et al., 
2017

BPF: 0.3 ng/mL(IQR, 0.1-1.1)

Q1: < 0.14; Q2: 0.14-0.4; Q3: 
0.4-1.0; Q4: > 1.0

Q2 vs. Q1: OR = 0.79(0.50-1.26)

Q3 vs. Q1: OR = 0.92(0.62-1.38)

Q4 vs. Q1: OR = 1.02(0.70-1.47)

OR per unit 1.02(0.89-1.16)

References Data Source n Association

Lee et al., 
2021a

KoNEHS 3781
(n=3779 for MnBP)

Positive association with BMI or 
obesity: DEHP metabolites, MBzP

Diaz Santana 
et al., 2019

Postmenopausal women 
in Women’s Health 
Initiative participants

997 Higher OR for overweight or obesity: 
MiBP, ΣDiBP, MCPP, MEHP, MEHHP, 
MEOHP, MECPP, ΣDEHP, MCOP, 
MCNP

Lower OR for overweight or obesity: 
MEP, MHBP

Yaghjyan 
et al., 2015

Adult women from US 
NHANES 1999~2004

WC: n = 1281
(n = 621 for MECPP); 

BMI: n = 1289
(n = 634 for MECPP)

Positive association with BMI and 
WC: MBP

<표 2> Association between phthalate metabolites and obesity in human studies
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BMI, body mass index; KoNEHS, Korean National Environmental Health Survey; NA, not available; NHANES, National 

Health and Nutrition Examination Survey; OR, odds ratio; WC, waist circumference.

References Data Source n Association

Buser et al., 
2014

US NHANES 2007~2010 NA Higher OR for obesity in all adults: 
HMW, ΣDEHP, MECPP, MEHHP, 
MEOHP, MCNP, MCOP

Song et al., 
2014b

Nurses’ Health Study 
(NHS) and NHSII

977 Positive association with baseline 
BMI: phthalic acid

Inverse association with baseline 
BMI: sum of butyl phthalates 

Faster prospective weight gain: 
phthalic acid, MBzP, sum of butyl 
phthalates, total phthalates 

Hatch et al., 
2008

US NHANES 1999~2002 4369
(n = 2286 for MEHHP 
and MEOHP)

Positive association with BMI in 
males aged 20 to 59 years old: 
MBzP, MEHHP

Positive association with BMI in 
males aged 60 to 80 years old and 
females aged 12 to 19 years old: 
MEP

Inverse association with BMI in both 
males and females aged 60 to 80 
year olds: MBP

Inverse association with BMI in 
females aged 12 to 80 years old: 
MEHP

Ribeiro et al., 
2019

29 studies 프탈레이트 포함된 연구의 대다수는 프탈레이트와 
비만 측정치 사이에 연관성이 있었으나, 
통계적으로 유의하지 않은 연관성을 보고함.

MEP: 어린이와 성인 모두에게 비만과 
연관성이 있는 경향이 있었으나, 
유의미한 연관성이 보이지 않았음.

MEHP: 어린이와 성인 모두에게 음의 
연관성이 보였으나. 통계적 유의성에 
도달하지는 않았음.

MECPP: 성인에서 비만과 유의미한 
연관성이 보임.

Golestanzadeh 
et al., 2019

35 studies(17 코호트 
연구, 15 단면 연구, 3 사례 
대조군 연구)

어린이 및 청소년
(18세 미만) 

프탈레이트는 BMI 및 BMI-z 점수와 유의한 
연관성이 있었음. 출생체중 간에는 
전반적으로 연관성이 없는 것으로 
나타났으나, MEP는 출생체중의 감소에 
유의한 연관성을 보임.
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3) Polycyclic Aromatic Hydrocarbon(PAH)

PAH와 비만의 관련성을 보고한 연구는 매우 제한적이다. 국내의 국민보건환경기초조사 3기 자료를 기반으로 

한 분석에서 소변 내 2-hydroxynaphthalene(2-NAP)과 PAH 대사체 농도는 체질량지수 25kg/m2 이상의 

비만 위험도 증가와 관련되어 있었고, 체질량지수와 유의한 양의 상관관계를 보였다(Lee et al., 2022).

References Data Source n Chemicals Association with DM or obesity

Lee et al., 
2022

KoNEHS 
2015~2017

3781 2-NAP 

2-OHFlu

1-OHPhe 

1-OHP

2-NAP, sum of PAHs : higher risk of 
obesity 

2-NAP, 2-OHFlu, sum of PAHs: 
positively associated with BMI 

2-OHFlu: higher risk of DM 

2-NAP: lower risk of DM

Stallings-Smith
et al., 2018

US NHANES 
2005~2014

8664 1-NAP, 2-NAP

2-OHFlu, 3-OHFlu,

9-OHFlu

1-OHPhe, 2-OHPhe, 

3-OHPhe,

1-OHP

2-NAP, 2-OHFlu, 9-OHFlu, 2-OHPhe, 
and a summed variable of all low 
molecular weight PAHs showed a 
positive association with DM

Ranjbar 
et al., 2015 

US NHANES 
2001~2008 

4765 1-NAP, 2-NAP 

2-OHFlu, 3-OHFlu, 

1-OHPhe, 2-OHPhe,

3-OHPhe 

1-OHP

2-OHPhe: positively associated with 
obesity 

1-NAP: lower risk of obesity 

2-NAP, 2-OHFlu, 3-OHFlu, 2-NAP: 
greater likelihood of MetS 

1-NAP, 2-NAP, 2-OHPhe, 1-OHP: 
greater likelihood of T2DM 

1-NAP, 2-NAP, 2-OHFlu, 3-OHFlu, 
2-OHPhe: greater likelihood of 
dyslipidemia 

2-NAP, 2-OHPhe: positively associated 
with hypertension

Alshaarawy 
et al., 2014

US NHANES 
2001~2006, 
merged

2769 1-NAP, 2-NAP 

2-OHFlu, 3-OHFlu, 

1-OHPhe, 2-OHPhe,

3-OHPhe, 

1-OHP

positive association between urinary 
biomarkers of 1 and 2- NAP, 2-OHFlu, 
2-OHPhe and summed low molecular 
weight(LMW) PAH biomarkers, and DM

Yang et al., 
2014 

General Chinese 
population(Wuhan 
community)

2824 1-NAP, 2-NAP

2-OHFlu, 9-OHFlu

1-OHPhe, 2-OHPhe,

3-OHPhe, 4-OHPhe,

9-OHPhe

6-hydroxychrysene

3-hydroxybenzo[a]pyrene 

2-OHFlu, 1-OHPhe, 2-OHPhe, and 
4-OHPhe were associated with 
elevated risk of DM

<표 3> Association between PAHs and metabolic disorders in human studies
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DM, diabetes mellitus; KoNEHS, Korean National Environmental Health Survey; NHANES, National Health and Nutrition 

Examination Survey; NAP, hydroxynaphthalene; OHFlu, hydroxyfluorene; OHPhe, hydroxyphenanthrene; OHP, hydroxypyrene 

WC, waist circumferences; WHR, waist-to -hip ratio

4) 파라벤

파라벤은 PPARγ를 비롯한 PPAR 수용체의 리간드로 작용할 수 있기 때문에(Hu et al., 2013), 

preadipocyte differentiation과 adipogenesis를 유도하고, 지방 축적을 촉진하여 비만과 연관성이 있을 

수 있다(Hu et al., 2013; Nowak et al., 2018). 하지만 파라벤과 비만의 연관성에 대한 역학 연구는 

제한적이다(Kim & Chevrier, 2020; Quiros-Alcala et al., 2018). 현재까지 보고된 파라벤과 비만의 연관성 

결과는 일관되지 않는다(표 4). 건강하고 젊은 성인 여성 소수를 대상으로 한 연구에서 메틸 파라벤(MP) 및 

프로필 파라벤(PP)의 혈장 수치는 BMI가 25~34.9kg/m2인 여성이 날씬한 여성보다 더 높은 경향이 

있었다(Kolatorova et al., 2018). 이와 달리 미국 NHANES 2007~2014에서는 성인의 메틸 파라벤(MP), 

에틸 파라벤(EP), 프로필 파라벤(PP) 및 부틸 파라벤(BP) 농도와 체질량 지수가 역상관관계를 

보였다(Quiros-Alcala et al., 2018). Canadian Health Measures Survey에서도 메틸 파라벤은 여성의 

비만과 역의 연관성이 있었다(Kim & Chevrier, 2020). 국내에서는 국민보건환경기초조사 3기 자료를 기반으로 

한 분석에서 한국인 성인의 소변 에틸 파라벤(EP) 농도가 높을수록 비만의 위험도가 증가하였고, BMI와 양의 

상관관계를 보였다(Lee et al., 2021a). 

References Data Source n Association

Lee et al., 
2021a

KoNEHS 3,779 Positive association with BMI and obesity: 
EP 

Quiros-Alcala 
et al., 2018

US NHANES 
2007~2014

4,730 adults 

1,324 children 

Inverse association with BMI or WC: MP, 
EP, PP, BP

Kim & 
Chevrier, 
2020

Canadian Health 
Measures Survey 
2014~2015

2,564 
aged 3~79 years

Inverse association with obesity(women): 
MP

Deierlein 
et al., 2017

Breast Cancer and the 
Environment Research 
Program 2004~2007

1,017 girls 
aged 6~8 years

No association 

<표 4> Association between parabens and obesity in human studies

References Data Source n Chemicals Association with DM or obesity

Bushnik 
et al., 2019

Canadian Health 
Measures 
Survey 
2009~2015

children aged 
3-18 years 

3667 Naphthalene(sum of 1-NAP
and 2-NAP) 

Fluorene(sum of 2-OHFlu, 
3-OHFlu, and 9-OHFlu)

Phenanthrene(sum of 
1-OHPhe, 2-OHPhe, 
3-OHPhe, 4-OHPhe, and 
9-OHPhe)

Pyrene(1-OHP) 

BMI, WC, and WHR were positively 
associated with total PAH and naphthalene 
metabolites in the total population 
aged 3-18.
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5) 과불화화합물

과불화화합물(PFAS)과 비만 혹은 체중 증가의 연관성에 대해서는 많은 연구가 이루어지지 않았고, 결과도 

혼재되어 있다. 2년간의 에너지제한식사의 효과를 평가한 POUNDS LOST 무작위배정 임상연구에서는 

30~70세의 과체중 혹은 비만인 621명의 대상자에게서 기저 혈중 과불화화합물 농도를 측정하였다. 흥미로운 

점은 기저 혈중 과불화화합물 농도가 높았던 사람에게서 체중 감소 후 다시 체중이 증가하는 사례가 많이 

발생했는데, 특히 PFOS와 PFNA의 농도가 높았던 사람에게서 체중감소시기의 기초대사율 감소가 더 컸고, 

체중증가시기동안 기초대사율의 증가가 더 적게 나타나, 과불화화합물이 사람의 체중 조절에 미치는 새로운 

기전을 제시하고 있다(Liu et al., 2018b). 중국 성인 남성을 대상으로 시행된 횡단연구에서 혈청 PFHxS, 

PFOA, PFNA는 대사증후군이 있는 사람에서 유의하게 높았고, 특히 혈중 PFNA와 PFOA는 비만과 유의한 

상관성을 보였다(Yang et al., 2018). 하지만 생선섭취량이 많은 미국의 노인 남성 낚시꾼들을 대상으로 한 

연구에서는 오히려 BMI와 과불화화합물 농도가 역상관관계를 보였다(Christensen et al., 2016). 786명의 

한국인 성인의 10년간 혈중 13 과불화화합물의 농도 변화를 평가한 연구에서 혈청 과불화화합물 농도는 

총콜레스테롤, LDL 콜레스테롤, 중성지방과 양의 상관관계를, HDL 콜레스테롤과는 음의 상관관계를 보였으나 

체질량지수와는 유의한 상관성이 없었다(Seo et al., 2018). 

6) 폴리염화비페닐(PCB)

미국 NHANES 1999~2002년 자료를 기반한 연구에서 비당뇨병 성인 721명에게서 측정한 PCB의 혈중 

농도는 허리둘레와 유의한 양의 상관관계가 있었다(Lee et al., 2007). 또한 12,313명의 참가자를 대상으로 

8.1년간 추적 관찰한 Seguimiento Universidad de Navarra(SUN) Project에서 PCB 섭취 수준이 높은 

대상자가 비만이 될 위험이 더 높았으며, 이는 PCB 노출과 비만 발생 간의 연관성을 시사하고 

있다(Donat-Vargas et al., 2014).

References Data Source n Association

Guo et al., 
2017

Sheyang Maternal and 
Child Health Care Centre

436 children 
at 3 years of age

Positive association with weight and 
height(total and male): EP

Positive association with height(total and 
male): molar sum of parabens
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02 내분비교란물질과 당뇨병 ⚫⚫⚫

가. 임신 중 노출과 임신성 당뇨병

6개의 코호트 연구와 2개의 환자-대조군 연구에서 임신 중 과불화화합물 노출과 임신당뇨병 및 

내당능장애와의 연관성이 제시되었다. 4건의 연구에서 임신 중 프탈레이트 노출이 내당능장애, 포도당 농도 

변화 또는 임신당뇨병과 관련 있음이 확인되었지만, 캐나다 코호트 연구 1건에서는 임신당뇨병과의 연관성이 

확인되지 않았다.

POPs와 임신당뇨병과의 연관성을 평가한 메타분석에서는 PCB(8개 연구; OR 1.14(1.00-1.31), PBDE(4개 

연구; OR 1.32(1.15-1.53)), 프탈레이트(7개 연구; OR 1.10(1.03-1.16)), 과불화화합물(11개 연구; OR 

1.09(1.02-1.16))가 임신당뇨병과 유의한 연관성을 보였다. 

비스페놀과 파라벤도 임신당뇨병을 유발할 수 있는 화학 물질로 확인되었지만 이러한 연관성에 대한 근거는 

부족하다.

나. 성인 노출과 당뇨병

1) 비스페놀 A(BPA)

여러 환자-대조군 연구와 전향적 Nurses’ Health Study에서 BPA 노출과 당뇨병 위험 증가의 연관성이 

나타났다(Duan et al., 2019; Kolatorova et al., 2018; Murphy et al., 2019; Sun et al., 2014). 2건의 

소규모(n < 25) 중재 연구에서는 미국 규제 당국이 안전하다고 간주하는 낮은 농도에서도 포도당 자극 인슐린 

반응의 변화가 나타남을 보여주었다(Hagobian et al., 2017; Stahlhut et al., 2018). 한 메타 분석에서는 

BPA 노출 시 2형 당뇨병의 통합 상대 위험도가 1.45(95% CI: 1.13-1.87)로 나타났다(Song et al., 2016). 

프랑스의 한 환자-코호트 연구에서는 BPA 글루쿠로나이드 및 비스페놀 S(BPS) 글루쿠로나이드가 측정되는 

사람을 대조군와 비교하였을 때, 2형 당뇨병 위험이 거의 두 배로 증가하는 것으로 확인되었다(Ranciere 

et al., 2019). 국내 보건환경기초조사 3기 자료를 이용한 연구에서도 소변 BPA 농도가 높은 사람에게서 

당뇨병 오즈비가 유의하게 높았다(the fourth vs. the first quartile: OR(95% CI) = 1.65(1.06, 2.59))(Lee 

et al., 2021a).

2) 프탈레이트

2건의 환자 대조군 연구(Duan et al., 2019; Svensson et al., 2011)와 2건의 코호트 연구(Lind et al., 

2012b; Sun et al., 2014)에서 프탈레이트에 대한 노출이 2형 당뇨병의 위험 요인으로 확인되었다. 7개의 

연구 12,319명의 대상자를 포함한 메타분석에서는 요중 프탈레이트, 특히 MMP, MnBP, MiBP, MCPP 및 

DEHP 대사산물이 당뇨병과 연관이 있었다(Zhang et al., 2022). 또한 대부분의 연구에서 프탈레이트, 특히 
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∑DEHP는 HOMA-IR 및 공복 혈당과 연관관계를 보였다. 하지만 국내 보건환경기초조사 3기 자료를 이용한 

연구에서 한국인 성인의 프탈레이트 노출 정도와 당뇨병 발생 위험은 유의한 연관성을 보이지 않았다(Lee 

et al., 2021a). 

 

3) 파라벤

파라벤과 당뇨병의 연관성에 대한 연구는 매우 제한적이다. 사우디아라비아에서 시행된 소규모환자 대조군 

연구에서 당뇨병 환자의 요중 파라벤 농도가 비당뇨병대조군에 비해 높았으며, 요중 메틸 파라벤, 에틸 파라벤, 

프로필 파라벤 농도가 높은 4분위군에 속한 사람들이 가장 낮은 첫 번째 사분위수에 해당하는 사람들에 비해 

당뇨병 발생 확률이 6배 이상 증가한 것으로 보고하였다(Kolatorova et al., 2018). 중년 여성에게서 시행된 

대규모 전향적 코호트 연구에서는 요중 파라벤 농도와 당뇨병 발생 사이에 역의 연관성이 관찰되었다(Lee 

et al., 2021b). 또한 2005~2014년 미국 NHANES 자료를 이용한 연구에서도 프로필, 부틸, 에틸 및 메틸 

파라벤의 농도가 높을수록 당뇨병 유병률이 낮았다(Ward et al., 2020). 하지만 한국인 성인에서는 메틸 

파라벤과 에틸 파라벤의 노출 정도가 높은 사람에게서 당뇨병 위험이 높았고, 특히 에틸 파라벤은 비당뇨병 

성인에서 HbA1c와 유의한 양의 상관성을 보였다(Lee et al., 2021a). 한국인에게서 에틸 파라벤 농도와 

비만 및 당뇨병 사이의 연관성이 나타난 것은 한국인의 에틸 파라벤 노출 수준이 미국이나 캐나다에 비해 

높은 것에 기인할 수도 있을 것으로 논의되었다. 

4) Polycyclic Aromatic Hydrocarbon(PAH)

여러 연구에서 PAH와 당뇨병의 연관성이 보고되었다. 미국 NHANES를 이용한 몇 편의 연구에서 미국 

성인의 요중 PAH 농도와 당뇨병의 연관성이 보고되었다(Alshaarawy et al., 2014; Ranjbar et al., 2015; 

Stallings-Smith et al., 2018). 2005~2014 미국 NHANES 자료를 분석한 연구에서 2-hydroxynaphthalene, 

2-hydroxyfluorene, 9-hydroxyfluorene, 2-hydroxyphenanthrene, 저분자량 PAH의 합은 당뇨병 위험 

증가와 관련되어 있었다(aOR = 1.73; 95% CI: 1.17-2.55)(Stallings-Smith et al., 2018). 중국에서 수행된 

지역 사회 기반 연구에서 요중 PAH 대사산물 농도가 높을수록 용량 의존적으로 당뇨병 위험이 증가함을 

보고하였다(Yang et al., 2014). 특히 55세 미만의 여성, 비흡연자, 정상체중인 사람에게서 이러한 연관성이 

더욱 뚜렷하게 나타났다(Yang et al., 2014). 또한 24,406명의 대상자를 포함한 6개의 단면 연구 메타 분석에서 

요중 PAH 대사산물이 높은 사람의 당뇨병 오즈비가 증가하는 것이 확인되었다(Khosravipour & 

Khosravipour, 2020). 한국인에게서도 PAH 대사산물인 2-hydroxyfluorene의 요중 농도가 증가함에 따라 

당뇨병의 위험이 증가하였다(Lee et al., 2022).

5) Polychlorinated Dibenzodioxin(PCDD)

PCDD 노출 수준이 높은 사람에게서 혈청 PCDD 농도와 2형 당뇨병 발생률(Bertazzi et al., 1998; Calvert 

et al., 1999; Huang et al., 2015), 인슐린저항성(Chang et al., 2010; Chang et al., 2016), 고혈당(Calvert 

et al., 1999; Chen et al., 2006; Henriksen et al., 1997; Longnecker & Michalek, 2000) 및 2형 

당뇨병 사망 위험 증가(Consonni et al., 2008; Pesatori et al., 1998)의 연관성이 보고되었다. 일반 
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인구에서도 혈청 PCDD 수치와 2형 당뇨병 위험 증가의 연관성이 보고되었다(Everett et al., 2007; Fierens 

et al., 2003; Goodman et al., 2015; Lee et al., 2006; Uemura et al., 2008). 혈장 인슐린 데이터는 

제한적이지만 고용량 PCDD에 노출된 사람에게서 공복 및 포도당 자극 혈청 인슐린 수치가 증가함이 

보고되었다(Cranmer et al., 2000; Henriksen et al., 1997; Michalek et al., 1999). 역학 연구에서 고용량의 

PCDD에 급격하게 노출된 사람에게서 포도당항상성 장애 발생의 위험이 증가함을 시사하지만, 이러한 연관성은 

보다 낮은 농도로 노출된 일반 인구에서는 논란이 있다. 

6) 과불화화합물

과불화화합물(PFAS) 노출과 성인 당뇨병의 연관성에 대한 연구 결과가 모두 일치하지는 않지만, 많은 

연구에서 연관성이 보고되고 있다.

과불화화합물로 오염된 식수에 지속적으로 노출된 워싱턴 인근 거주자에게서 과불화화합물 노출과 당뇨병은 

관련이 없는 것으로 나타났다(Conway et al., 2016; Karnes et al., 2014). Diabetes Prevention 

Program(DPP)에서 생활 방식 중재 또는 위약에 무작위 배정된 957명의 참가자에게서 9개의 과불화화합물 

기저 혈장 농도를 측정하고, 포도당대사관련 지표와 당뇨병의 연관성을 평가하였다(Cardenas et al., 2017). 

기저 단면 분석에서 높은 혈장 PFOS와 PFOA 농도는 인슐린저항성 지표인 HOMA-IR, 인슐린분비능(HOMA- 

beta), 공복 프로인슐린 및 당화혈색소와 유의한 양의 상관성을 보였다. 하지만 혈장 과불화화합물 농도와 

추적관찰기간의 당뇨병 발생률 간에 유의한 연관성은 없었다(Cardenas et al., 2017). 2년 후 과불화화합물 

농도 변화와 당뇨병의 연관성을 평가한 추적 연구에서 PFOA 농도 2배 증가는 위약군에서만 14%로 당뇨병의 

위험 증가와 관련되어 있었고, 생활습관중재군에서는 이러한 연관성이 관찰되지 않았다(Cardenas et al., 

2019). 또한 N-ethyl-perfluorooctane sulfonamido acetic acid와 perfluorodimethylhexane sulfonic 

acid는 미세혈관합병증의 발생 위험 증가와도 관련되어 있었다(Cardenas et al., 2019).

스웨덴에서 70세 이상 노인에게서 수행된 연구인 Prospective Investigation of the Vasculature in 

Uppsala Seniors(PIVUS) study에서 PFNA 및 PFOA와 당뇨병의 유의한 연관성이 보고되었다(Lind et al., 

2014). 미국 NHSII 연구를 이용한 prospective nested case-control study에서 높은 혈장 PFOS와 PFOA 

농도는 2형 당뇨병 발생 위험과 관련되어 있었다(Sun et al., 2018). Wisconsin에 거주하는 어류 섭취량이 

많은 50세 이상의 남성을 대상으로 한 바이오모니터링 연구에서 과불화화합물 노출은 당뇨병의 위험 증가 

및 콜레스테롤 증가와 관련되어 있었다(Christensen et al., 2016). 2003~2012 미국 NHANES에 참여한 

20세 이상 성인 7,904명의 자료를 이용한 분석에서 성인 남성의 혈청 PFOA 농도와 당뇨병 유병률 사이에 

유의한 상관성이 있었다(OR: 2.66, 95% CI: 1.63-4.35; P for trend=0.001)(He et al., 2018). 하지만 

여성에게서는 유의한 연관성이 관찰되지 않았다. 또한 다른 과불화화합물인 PFOS, PFHxS, PFNA 농도와 

당뇨병 사이에는 유의한 연관성이 관찰되지 않았다.

한국인에게서도 혈청 과불화화합물 농도와 총콜레스테롤, LDL 콜레스테롤, 중성지방농도의 양의 상관성이, 

HDL 콜레스테롤과는 음의 상관성이 보고되었다. 또한 당뇨병이 있는 사람이 비당뇨병 대상자에 비해 

perfluorohexane sulfonate, perfluorododecanoic acid 농도가 유의하게 높았다(Seo et al., 2018). 
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22개의 연구를 대상으로 한 메타분석의 코호트 연구에서는 과불화화합물과 2형 당뇨병과의 유의한 연관성이 

관찰되었으나, 증례 대조군 및 단면 연구에서는 유의한 연관성이 관찰되지 않았다(Gui et al., 2023). 용량 

반응 메타분석에서는 PFOA 노출과 당뇨병 위험 사이에 낮은 노출 농도 범위에서는 급격한 양의 상관관계가 

관찰되고, 높은 노출 농도 범위에서는 완만한 양의 상관관계가 보이는 포물선형의 연관성이 관찰되었다(Gui 

et al., 2023).

7) 폴리염화비페닐(PCB)

많은 역학 연구에서 PCB가 당뇨병의 위험 요인이라는 근거를 보여주고 있다. 예를 들어 PCB로 오염된 

폐기물 부지 근처에 거주하는 사람들에게서 당뇨병으로 인한 입원율이 높았다(Kouznetsova et al., 2007). 

Aniston에 거주하는 여성에게서 혈청 PCB 수치와 당뇨병의 유의한 연관성이 있었고, 25년 동안 추적 관찰한 

별도의 연구에서는 PCB 수치가 더 높은 여성에게서 당뇨병 발생률이 더 높은 것으로 나타났다(incidence 

density ratio 2.33 [95% CI: 1.25-4.34])(Vasiliu et al., 2006). 유사하게, 대만의 Yucheng 중독 사건에서는 

PCB가 함유된 미강유에 노출된 여성에게서 당뇨병 발생 위험이 증가했으며(odds ratio [OR] 2.1 [95% CI: 

1.1-4.5]), 다이옥신 유사 PCB 노출의 피부 증상인 염소여드름이 발생한 여성에서는 당뇨병의 발생 위험이 

훨씬 더 높았다(OR 5.5 [95% CI: 2.1-13.4])(Li et al., 2008; Wang et al., 2008). 미국 NHS 연구와 

6개의 전향적 연구의 메타 분석에서는 총 PCB가 당뇨병 발생과 유의한 관련이 있음을 보여주었다(OR 1.70 

[95% CI: 1.28-2.27])(Wu et al., 2013). 이 외 여러 코호트 연구에서도 PCB 노출과 당뇨병 사이의 연관성을 

뒷받침하고 있다(Lee et al., 2010; Lee et al., 2011). 대체적으로 많은 연구에서 PCB와 당뇨병 위험이 

연관성이 있고, 특히 여성에게서 뚜렷함을 보고하고 있다. 한 메타 분석에서도 총 PCB 농도가 당뇨병 위험 

증가와 관련이 있는 것으로 나타났다(relative risk [RR] 2.39 [95% CI: 1.86-3.08])(Song et al., 2016). 

Reference Population Outcome and comparison
Effect estimate
(95% CI)

Vasiliu et al., 
2006

1,384 subjects without 
diabetes in the Michigan 
polybrominated biphenyls 
cohort followed for 25 years

Incident diabetes in women 
with the highest vs. lowest 
serum PCB levels

IDR(incidence density ratio): 
2.33(1.25-4.34)*

Wang et al., 
2008

378 subjects and 370 
matched referents from the 
Yucheng poisoning in 
Taiwan in the 1970s

Incident diabetes in women 
who consumed rice bran oil 
laced with PCBs as well as 
a subgroup who developed 
chloracne, a manifestation 
of dioxin-like PCB exposure

OR: 2.1(1.1-4.5)*; Chloracne 
OR: 5.5(2.1-13.4)*

Turyk et al., 
2009

471 Great Lakes sport fish 
consumers without diabetes 
followed from 1994/1995 to 
2005

Incident diabetes among 
the highest vs. lowest 
tertile of PCB levels

Total PCBs IRR: 
1.8(0.6-5.0); PCB 118 IRR: 
1.3(0.5-3.0)

<표 5> Prospective studies documenting associations between PCBs exposure and diabetes risk
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8) 유기염소계 농약 (Organochlorine Pesticides, OCP)

OCP는 광범위하게 사용되다가 환경에 잔류하고 인간과 야생 동물에 대한 독성이 확인되어 미국의 경우 

1970년대 이후 사용 금지되었다. 하지만 몇몇 OCP와 그 대사산물들은 미국 인구에서 여전히 측정된다. 여러 

역학 연구로부터 OCP 노출과 당뇨병 및 대사 증후군과의 연관성을 확인할 수 있다(표 6). 

1999~2004 미국 NHANES 자료로 8가지의 살충제 및 살충제 대사체와 당뇨병 및 전당뇨병의 연관성을 

분석한 연구에서 6종류의 살충제(beta-hexachlorocyclohexane, p,p’-DDE, p,p’-DDT, oxychlordane, 

trans-nonachlor, heptachlor epoxide)가 당뇨병과 연관성이 있었다(Everett & Matheson, 2010). 이 

6가지 살충제 중 4개 이상이 증가된 경우 아무것도 증가되지 않은 사람에 비해 당뇨병 오즈비가 4.99(95% 

CI: 1.97-12.61)로 나타났다. 당뇨병과의 연관성은 heptachlor epoxide, oxychlordane > p,p’-DDT > 

beta-hexachlorocyclohexane, p,p’-DDE, trans-nonachlor의 순서로 나타났다(Everett & Matheson, 

2010). Mirex와 dieldrin은 당뇨병과 유의한 연관성을 보이지 않았다(Everett & Matheson: 2010). 

1999~2006년 Centers for Disease Control(CDC) National Health와 NHANES 코호트를 이용한 또 

Reference Population Outcome and comparison
Effect estimate
(95% CI)

Wu et al., 2013 Two case-control studies of 
women without diabetes 
from the NHS and a meta- 
analysis of pooled data with 
six additional prospective 
studies

Incident diabetes after 
pooling of data and 
comparing highest PCB 
exposure group with the 
referent

Pooled OR: 1.70(1.28-2.27)*

Rignell-Hydbom 
et al., 2009 

Case-control study of 
women age 50~59 years in 
southern Sweden

Incident diabetes in 39 
patients and matched 
control subjects after > 6 
years of follow-up 
comparing the highest 
quartile of PCB levels with 
the referent

OR: 1.6(0.61-4.0)

Lee et al., 2010 90 patients and control 
subjects in a nested 
case-control study followed 
for ~18 years

Incident diabetes comparing 
second sextile or quartile 
with the referent for a 
summary measure of 16 
POPs, including 12 PCBs as 
well as individual PCBs

PCB sum OR: 5.3*; PCB 187 
OR: 2.8(1.1-7.4)*

Lee et al., 2011 725 participants from the 
PIVUS study

Incident diabetes comparing 
a summary measure of 14 
PCBs across quintiles with 
the referent

Quintile 2 OR: 4.5(0.9-23.5);

Quintile 3 OR: 5.1(1.0-26.0); 

Quintile 4 OR: 8.8(1.8-42.7)*;

Quintile 5 OR: 7.5(1.4-38.8)*; 

Ptrend, 0.01

Song et al., 
2016

Meta-analysis of 13 cross- 
sectional and 8 prospective 
studies published before 8 
March 2014 examining links 
between PCBs and diabetes 
risk

Pooled diabetes risk in the 
highest vs. lowest exposure 
groups for PCBs

RR: 2.39(1.86-3.08)*
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다른 연구에서 heptachlor epoxide(adjusted OR in three combined cohorts of 1.7 for a 1 SD change 

in exposure amount; p<0.001)와 당뇨병의 유의한 연관성이 보고되었다(Patel et al., 2010). 미국 NHS 

연구와 6개의 전향적 연구의 메타 분석에서 혈장 헥사클로로벤젠(hexachlorobenzene, HCB)은 2형 당뇨병 

발생 위험 증가와 관련이 있었고, 메타 분석에서도 같은 결과가 확인되었다(OR 2.00 [95% CI: 1.13-3.53])(Wu 

et al., 2013). 스웨덴 여성을 대상으로 한 연구에서는 dichlordiphenyltrichloroethane(DDT)의 대사산물인 

dichlorodiphenyldichloroethylene(DDE) 농도가 높은 사람에게서 당뇨병 발생률이 높았다(OR 5.5 [95% 

CI: 1.2-25])(26). 환자 대조군 코호트 연구에서 약 20년간의 추적 관찰 결과 OCP인 trans-nonachlor, 

oxychlordane, mirex는 당뇨병 발생과 비선형적으로 관련되어 있었다(Lee et al., 2010). PIVUS 연구에서 

trans-nonachlor와 3가지 OCP의 summary index도 75세의 당뇨병과 양의 연관성을 보였다(Lee et al., 

2011). Flemish 바이오모니터링 프로그램에서 2004~2005년에 측정된 OCP 수치는 2011년 자가 보고 

당뇨병과 관련이 있었다(Van Larebeke et al., 2015). 마지막으로 농약 살포자와 그 배우자에 대한 대규모 

전향적 코호트인 Agricultural Health Study에서 OCP의 일종인 dieldrin은 당뇨병 발생 위험과 관련되어 

있었다(Hazard ratio [HR] 1.99 [95% CI: 1.12-3.54])(Duan et al., 2019; Starling et al., 2014). 또한 

11개의 단면 연구와 6개의 전향적 연구를 포함한 메타 분석에서도 OCP 노출과 당뇨병 사이에 강한 양의 

상관관계가 있었다(Pooled diabetes risk in the highest vs. lowest exposure groups; RR 2.30 [95% 

CI: 1.81-2.93])(Song et al., 2016).

Reference Population Outcome and comparison
Effect estimate
(95% CI)

Wu et al., 2013 Two case-control studies of 
women without diabetes 
from the NHS and a 
meta-analysis of pooled data 
with six additional 
prospective studies

Incident diabetes comparing 
highest tertile of plasma 
HCB levels in NHS and 
highest to lowest exposure 
group in pooled prospective 
studies

NHS OR: 3.14(1.28-7.67)*; 
Pooled OR: 2.00(1.13-3.53)*

Turyk et al., 
2009

471 Great Lakes sport fish 
consumers without diabetes 
followed from 1994/1995 to 
2005

Incident diabetes comparing 
tertiles of serum DDE levels 
with the referent

Tertile 2 IRR: 5.5(1.2-25.1)*; 
Tertile 3 IRR: 7.1(1.6-31.9)*

Rignell-Hydbom 
et al., 2009

Case-control study of 
women age 50~59years in 
southern Sweden

Incident diabetes in 39 
patients and matched control 
subjects after $6 years of 
follow-up comparing the 
highest quartile of DDE 
levels with the referent

OR: 5.5(1.2-25)*

Lee et al., 2010 90 patients and control 
subjects in a nested case- 
control study followed for ~ 
18 years 

Incident diabetes comparing 
second sextile with the 
referent for summary 
measure of 16 POPs 
(including 3 OC pesticides) or 
second quartile with the 
referent for trans- nonachlor

Sum OR: 5.4 (1.6-18.4)*; 
Trans-nonachlor OR: 4.3 
(1.5-12.6)*

<표 6> Prospective studies documenting associations between OCPs exposure and diabetes risk
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9) 유기인계 농약(Organophosphate Pesticides, OPP)

일반 인구에서 OPP 노출 관련 역학 연구는 매우 제한적이다. 직업에 의한 OPP 노출과 2형 당뇨병 위험 

증가(Juntarawijit & Juntarawijit 2018; Montgomery et al., 2008), 공복 고혈당(Raafat et al., 2012) 

및 인슐린저항성(Raafat et al., 2012)의 연관성에 대한 연구가 증가하고 있다. 말라티온에 노출된 농부들에게서 

공복 인슐린 수치가 대조군에 비해 2배 높았다고 보고한 연구가 있다(Raafat et al., 2012). 

10) 난연제

고용량 난연제 노출과 당뇨병 위험 증가 또는 포도당항상성 장애 사이의 연관성을 조사한 역학 연구는 

없다. 하지만 여러 연구에서 소방관에게서 당뇨병 위험이 증가한다고 보고되고 있다(Gendron et al., 2018; 

Moffatt et al., 2021; Nagaya et al., 2006). 이것이 난연제에 대한 높은 노출과 관련이 있는지는 불분명하다. 

일반 인구에서 난연제와 2형 당뇨병 위험의 연관성에 대한 연구 결과는 일관되지 않는다. 그러나 혈청 

polybromodiphenylether(PBDE)(Lim et al., 2008; Zhang et al., 2016), PBB(Lee et al., 2010) 농도와 

2형 당뇨병 위험이 연관되었다는 보고가 있었고, 식사 중 Hexabromocyclododecane(HBCD) 및 PBDE 

노출량과 2형 당뇨병 위험 증가의 연관성이 보고되었다(Ongono et al., 2019). 혈청 브로민계 

난연제(brominated flame retardants, BFR)는 공복 고혈당(Cordier et al., 2020), 대사증후군(Lim et 

al., 2008), 인슐린저항성 지표(Helaleh et al., 2018) 등과 연관되어 있다. 하지만 다른 연구에서는 BFR 

노출과 2형 당뇨병 위험 사이에 연관성이 없다고 보고한 연구들도 있다(Airaksinen et al., 2011; Lee et 

al., 2011; Turyk et al., 2015; Vasiliu et al., 2006).

Reference Population Outcome and comparison
Effect estimate
(95% CI)

Lee et al., 2011 725 participants from the 
PIVUS study

Incident diabetes comparing 
quintiles ofOCpesticides or 
summary measure of three 
OC pesticides with the referent

Quintile 5 sum OC 
pesticides OR: 3.4 (1.0-11.7); 
Ptrend = 0.03; Quintile 4 
trans-nonachlor OR: 4.2 
(1.3-13.3)*; Ptrend = 0.03

Van Larebeke 
et al., 2015

973 participants of the 
Flemish Environment and 
Health Survey

Risk of incident diabetes calculated 
for a doubling of serum or 
comparing 90th percentile 
with 10th percentile of levels 
for HCB(men and women) or 
DDE (men only)

Doubled HCB OR: 
1.61(1.07-2.42)*; 90th vs. 
10th percentile HCB OR: 
6.27*; Doubled DDE OR: 
1.66(1.09-2.53)*; 90th vs. 
10th percentile DDE OR: 
5.39*

Starling et al., 
2014

13,637 women from the 
Agricultural Health Study

Incident diabetes for ever 
use of the OC pesticide 
dieldrin

HR: 1.99(1.12-3.54)*

Song et al., 
2016

Meta-analysis of 11 cross- 
sectional and 6 prospective 
studies published before 8 
March 2014 examining links 
among various pesticides 
and diabetes risk

Pooled diabetes risk in the 
highest vs. lowest exposure 
groups for pesticides

RR: 2.30(1.81-2.93)*
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Chlorinated Flame Fetardants(CFR)와 당뇨병 위험 사이의 연관성을 평가한 역학 연구는 없다(Hoyeck 

et al., 2022).

요중 organophosphorus flame retardants(OPFR) 대사체 농도와 2형 당뇨병 발생률(Ji et al., 2021), 

고혈당, 대사증후군(Luo et al., 2020b)과의 관련성이 보고되었다. 요중 OPFR 대사체 농도는 공복 인슐린과 

반비례관계가 있었다(Luo et al., 2020a). OPFR 사용이 증가함에 따라 OPFR 노출과 2형 당뇨병의 연관성에 

대한 지속적인 연구가 필요하다. 
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03 내분비교란물질과 갑상선질환 ⚫⚫⚫

여러 가지 화학물질들이 갑상선 기능과의 관련성이 연구되었다. 갑상선 기능은 혈액 중의 갑상선호르몬(T4, 

T3)과 갑상선자극호르몬(TSH)을 측정함으로써 평가할 수 있다. 이에 많은 연구에 혈중 또는 요중 화학물질 

농도와 갑상선호르몬 또는 갑상선자극호르몬과의 연관성을 분석하여 보고하였고 그 중 메타분석 결과들을 

정리하였다(표 7).

참고문헌 화학물질 연구대상 연구형태 메타분석 결과

Chen et al., 
2021

페놀류

Triclosan
임산부 코호트 연구

임신 중 트리클로산 노출은 산모의 갑상선호르몬 
수치에 유의한 영향을 미치지 않았음.

Kim et al., 
2019

프탈레이트류

MEHP, MEHHP, 

MEOHP

성인, 소아, 
임산부

코호트 연구, 
단면연구

MEHP, MEHHP는 total T4와 음의 상관관계가 
있었음. MEOHP는 TSH의 증가와 연관이 있었음.

Little et al., 
2022

폴리염화비페닐류

(PCB)
단면 연구

∑PCB, PCB-153, PCB-180는 total T3 및 free 
T3 사이에 유의한 음의 상관관계가 있었음. 
TSH는 PCB-105와 양의 상관관계가 있는 것으로 
관찰됨.

Zhao et al., 
2015

난연제

PBDE

성인, 소아, 
신생아

PBDE 노출과 갑상선 기능 변화 사이의 관계는 
대략적인 U자형의 연관성을 보였음.

Kim et al., 
2018

Zhang 
et al., 2023

과불화화합물

PFOA, PFOS,

PFHxS

성인, 임산부, 
태아, 신생아

코호트 연구,
단면 연구

과불화화합물은 TT4와 음의 상관관계가 있었음.

TSH의 변화와 PFOS, PFOA, PFDA 노출 사이에는 
양의 상관관계가 있는 것으로 나타났으나, 
다른 갑상선호르몬의 변화와 과불화화합물 노출 
사이에는 유의미한 상관관계가 관찰되지 않았음. 

<표 7> 내분비교란물질과 갑상선호르몬

혈중 과불화화합물 농도와 갑상선호르몬 농도의 관련성을 분석한 다수의 연구 결과가 있다. 과불화화합물의 

경우 코호트 연구에서 임신 중 과불화화합물의 노출이 영아의 갑상선호르몬에 영향을 미친다는 연구 결과들이 

있다(표 8). 일반 성인 대상 연구를 메타분석한 결과 혈중 PFOS 농도가 높을수록 갑상선호르몬(freeT4) 감소와 

관련이 있었고, 혈중 PFOA와 PFHxS 농도가 높을수록 갑상선호르몬(total T4)의 감소와 관련이 있었다(Kim 

et al., 2018). 임산부 대한 연구를 메타분석한 결과 혈중 PFOS, PFOA 농도가 높을수록 

갑상선자극호르몬(TSH)의 증가와 관련이 있었다(Zhang et al., 2023). 우리나라에서도 Ji(2012)가 시흥 코호트 

자료를 가지고 분석한 결과, 혈중 PFTrDA 농도가 높을수록 갑상선호르몬(total T4) 감소, 갑상선자극호르몬 

증가와 관련이 있음을 보고한 바 있다. 이로 미루어 보아 과불화화합물 노출은 갑상선 기능을 저하시킨다고 

판단된다.
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Reference Population Chemial TFT
Outcome

(linear regression model)

Preston et al., 2018
(후속 연구 결과 
Preston et al., 2020)

Infant(n=465)

(maternal blood)

PFOA, PFOS, PFNA, 
PFHxS, EtFOSAA, 
MeFOSAA 

(neonate heal 
blood)

TT4

PFHxS and TT4↓(male)

Liang et al., 2020 Neonate(n=300)

(maternal blood)

PFHxS, PFOS, PFOA, 
PFNA, PFDA, PFUdA, 
PFDoA, PFTrDA

(cord blood)

TSH, TT4, FT4, 
TT3, FT3

PFOS and TT3↑, FT3↑

PFOA and TT3↑, FT3↑

PFNA and TT3↑, TT4↓, 
TSH↓

PFDA and TT3↑, FT3↑, 
TT4↓, TSH↓

PFUdA and TT3↑, TT4↓, 
TSH↓

PFDoA and TT3↑

Lebeaux et al., 2020 Neonate(n=256)

(maternal blood)

PFOA, PFOS, PFNA, 
PFHxS

(cord blood)

TSH, TT4, FT4, 
TT3, FT3

no association

Kato et al., 2016 Infant(n=392)
(maternal blood)

PFOS, PFOA

(infant)

TSH, FT4
PFOS and TSH ↑

Wang et al., 2014 Neonate(n=116)

(maternal blood)

PFHxS, PFOA, PFOS, 
PFNA, PFDeA, 
PFUnDA, PFDoDA, 
PFHpA, PFHxA

(cord blood)

TSH, TT4, FT4, 
TT3

PFNA and TT4↓, TSH↓

PFDeA and TSH↓

PFUnDA and TT4↓, TSH↓

PFDoDA and TT4↓, TSH↓

<표 8> 과불화화합물과 갑상선에 대한 전향적인 코호트 연구 

소변 중 프탈레이트 농도와 갑상선호르몬 농도의 관련성을 분석한 다수의 연구 결과가 있다. 일반 성인 

대상 연구를 메타분석한 결과, 요중 MEHP와 MEHHP 농도가 높을수록 갑상선호르몬(total T4) 감소와 관련이 

있었다. 또한 MEOHP 농도가 높을수록 갑상선자극호르몬 증가와 관련이 있었다. 우리나라에서도 

Choi(2020)가 국민환경보건기초조사연구 3기 자료를 가지고 분석한 결과 프탈레이트 대사체들이 

갑상선호르몬과 관련이 있음을 보고한 바 있다.

일반 성인 대상 연구를 메타분석한 결과 PCB 농도가 높을수록 갑상선호르몬(total T3, free T3) 감소와 

관련이 있었고, PCB-105가 높을수록 갑상선자극호르몬 증가와 관련이 있었다(Little et al., 2022).



한림연구보고서 151

139

Policy study for the management of endocrine disrupting chemicals

<참고문헌>

Chen, D., Liu, J., Yan, W., Fang, K., Xia, Y., Lv, W. & Shi, Z.(2021). 

“Associations of Prenatal Exposure to Triclosan and Maternal Thyroid 

Hormone Levels: A Systematic Review and Meta-Analysis”, Frontiers in 

Endocrinology (Lausanne). Vol.11, p.. 607055.

Choi, S., Kim, M.J., Park, Y.J., Kim, S., Choi, K., Cheon, G.J., Cho, Y.H., Jeon, 

H.L., Yoo, J. & Park, J.(2020). “Thyroxine-binding globulin, peripheral 

deiodinase activity, and thyroid autoantibody status in association of 

phthalates and phenolic compounds with thyroid hormones in adult 

population”, Environment International, Vol.140, p. 105783.

Kato, S., Itoh, S., Yuasa, M., Baba, T., Miyashita, C., Sasaki, S., Nakajima, S., 

Uno, A., Nakazawa, H., Iwasaki, Y., Okada, E. & Kishi. R.(2016). 

“Association of perfluorinated chemical exposure in utero with maternal 

and infant thyroid hormone levels in the Sapporo cohort of Hokkaido 

Study on the Environment and Children’s Health”, Environmental Health 

and Preventive Medicine. Vol.21, pp. 334-344. 

Kim, M.J., Moon, S., Oh, B.C., Jung, D., Ji, K., Choi, K. & Park, Y.J.(2018). 

“Association between perfluoroalkyl substances exposure and thyroid 

function in adults: A meta-analysis”, PLoS One, Vol.13, p. e0197244.

Kim, M.J., Moon, S., Oh, B.C., Jung, D., Choi, K. & Park, Y.J.(2019). 

“Association Between Diethylhexyl Phthalate Exposure and Thyroid 

Function: A Meta-Analysis”, Thyroid, Vol.29, pp. 183-192.

Ji, K., Kim, S., Kho, Y., Paek, D., Sakong, J., Ha, J., Kim, S. & Choi, K.(2012). 

“Serum concentrations of major perfluorinated compounds among the 

general population in Korea: dietary sources and potential impact on 

thyroid hormones”, Environment International, Vol.45, pp. 78-85.

Lebeaux, R.M., Doherty, B.T., Gallagher, L.G., Zoeller, R.T., Hoofnagle, A.N., 

Calafat, A.M., Karagas, M.R., Yolton, K., Chen, A., Lanphear, B.P., Braun, 

J.M. & Romano, M.E.(2020). “Maternal serum perfluoroalkyl substance 

mixtures and thyroid hormone concentrations in maternal and cord sera: 

The HOME Study”, Environmental Research, Vol.185, p. 109395.

Liang, H., Wang, Z., Miao, M., Tian, Y., Zhou, Y., Wen, S., Chen, Y., Sun, X. 

& Yuan, W.(2020). “Prenatal exposure to perfluoroalkyl substances and 

thyroid hormone concentrations in cord plasma in a Chinese birth 

cohort”, Environmental Health, Vol.19, p. 127.



내분비교란물질 관리를 위한 정책개발 기획연구

140

Little, C.C., Barlow, J., Alsen, M. & van Gerwen, M.(2022). “Association between 

polychlorinated biphenyl exposure and thyroid hormones: a systematic 

review and meta-analysis”, Journal of Environmental Science and Health, 

part C. Toxicology and Carcinogenesis, Vol.40, pp. 248-267

Preston, E.V., Webster, T.F., Oken, E., Claus Henn, B., McClean, M.D., 

Rifas-Shiman, S.L., Pearce, E.N., Braverman, L.E., Calafat, A.M., Ye, X. & 

Sagiv, S.K.(2018). “Maternal Plasma per- and Polyfluoroalkyl Substance 

Concentrations in Early Pregnancy and Maternal and Neonatal Thyroid 

Function in a Prospective Birth Cohort: Project Viva (USA)”, 

Environmental Health Perspective, Vol.126, p. 027013.

Preston, E.V., Webster, T.F., Claus Henn, B., McClean, M.D., Gennings, C., 

Oken, E., Rifas-Shiman, S.L., Pearce, E.N., Calafat, A.M., Fleisch, A.F. & 

Sagiv, S.K.(2020). “Prenatal exposure to per- and polyfluoroalkyl 

substances and maternal and neonatal thyroid function in the Project 

Viva Cohort: A mixtures approach”, Environmental International. Vol.139, 

p. 105728.

Wang, Y., Rogan, W.J., Chen, P.C., Lien, G.W., Chen, H.Y., Tseng, Y.C., 

Longnecker, M.P. & Wang, S.L.(2014). “Association between maternal 

serum perfluoroalkyl substances during pregnancy and maternal and cord 

thyroid hormones: Taiwan maternal and infant cohort study”, 

Environmental Health Perspective, Vol.122, pp. 529-534.

Zhang, L., Liang, J. & Gao, A.(2023). “Contact to perfluoroalkyl substances and 

thyroid health effects: A meta-analysis directing on pregnancy”, 

Chemosphere, Vol.315, p. 137748.

Zhao, X., Wang, H., Li, J., Shan, Z., Teng, W. & Teng, X.(2015). “The 

Correlation between Polybrominated Diphenyl Ethers (PBDEs) and 

Thyroid Hormones in the General Population: A Meta-Analysis.” PLoS 

One. Vol.10, p. e0126989.



한림연구보고서 151

141

Policy study for the management of endocrine disrupting chemicals

04 내분비교란물질과 생식 ⚫⚫⚫

가. 다낭성 난소 증후군

내분비교란물질 노출과 다낭성 난소 증후군과의 연관성을 조사한 연구는 매우 드물며, 수행된 연구의 대부분은 

제한된 참가자를 대상으로 수행된 소규모 연구로 BPA에 대한 연구가 주로 수행되었다. 일부 역학 연구에서 

성인 여성의 BPA와 다낭성 난소 증후군의 연관성을 조사한 결과, 다낭성 난소 증후군 환자의 혈청과 난포액에서 

더 높은 BPA가 검출되었다(Franks, 2019, Legro et al., 1999). 또한 한 사례 대조 연구(다낭성 난소 증후군 

여성 71명, 다낭성 난소 증후군 없는 여성 100명)에서는 혈청 BPA 수치와 테스토스테론, 안드로스테네디온, 

인슐린저항성 증가 사이의 연관성을 보고하였다(Kandaraki et al., 2011). 9개의 연구(다낭성 난소 증후군 

여성 493명, 다낭성 난소 증후군 없는 여성 440명)를 포함한 최근의 메타 분석에서는 다낭성 난소 증후군에서 

대조군과 비교하여 유의하게 높은 BPA의 수치가 관찰되었다(Hu et al., 2018). 이 메타분석에 포함된 연구의 

대부분은 문헌 질평가에서 중간 이상의 높은 질의 연구였으며, 출간편향성이 없었고 및 민감도 분석에서 역시 

결과의 안정성을 보였다. 하지만 연구간 다낭성 난소 증후군의 진단이 일관되지 않고, 성호르몬 측정과 

인슐린저항성과 같은 임상특성에 대한 자료가 부족하였다. 이와 같이 일부 연관성이 있는 결과가 보고되었으나 

진행된 연구의 한계점을 고려할 때, 결론을 제시하기에는 제한적이다.

나. 자궁내막증

1) 비스페놀 A(BPA)

현재까지 BPA 노출과 자궁내막증 위험의 연관성에 대한 역학적 연구는 많이 이루어지지 않았다. 

Cobellis(2009) 등은 69명의 여성을 대상으로 한 사례 대조군 연구에서 혈청 BPA 농도와 자궁내막증 발생과 

연관성을 보고하였다. Rashidi(2017) 등도 100명의 여성을 대상으로 한 사례 대조군 연구에서 유의한 결과를 

보고하였다. 하지만 이와는 대조적으로 일부 다른 연구에서는 BPA와 자궁내막증 사이의 연관성을 증명하지 

못하였다(Buck Louis et al., 2012, Upson et al., 2013a). 또한 4가지 연구를 포함한 메타 분석에서 역시 

유의한 연관성이 관찰되지 않았다(Wen et al., 2019). 하지만 대부분의 연구가 제한된 참가자를 대상으로 

수행된 소규모 연구로, BPA와 자궁내막증에 대한 보다 대규모의 잘 설계된 역학 연구가 필요하다.

2) 프탈레이트

프탈레이트와 자궁내막증에 대한 많은 연구가 수행되었으며, 유의한 연관성을 보였다. 국내 전향적 

사례-대조군 연구에서는 자궁내막증이 진행된 여성은 자궁내막증이 진행되지 않은 여성에 비해 혈장 내 MEHP 

및 DEHP 수치가 유의하게 높았다(Kim et al., 2011). 또 다른 사례-대조군 연구에서 자궁내막증 여성은 

대조군에 비해 소변 내 총 mono-n-butyl phthalate 수치가 유의하게 높았다(Huang et al., 2010). 

NHANES에서는 MBP와 자궁내막증 위험 증가 사이에 연관성이 있는 것으로 나타났으며(Weuve et al., 2010), 
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‘Natural History, Diagnosis, and Outcomes Study’에서도 6가지 프탈레이트 대사물질이 자궁내막증 발병 

확률을 유의하게 2배 증가시켰다(Buck Louis et al., 2013). 하지만 이와는 대조적으로, 프탈레이트 농도와 

자궁내막증 위험 사이에 역관계를 보고한 연구도 있었으며(Upson et al. 2013b), 유의하지 않은 결과를 보인 

연구도 있었다(Itoh et al., 2009). 연구 간 상반된 결과를 고려하여 수행된 최근 14개의 연구에 대한 메타분석 

연구에서는 연구 간에 이질성은 있으나, 자궁내막증이 있는 여성은 자궁내막증이 없는 여성에 비해 소변 내 

MBP, MEOHP, MEHHP 수치가 높고 혈중 BBP, DEHP, DnBP, MEHP 수치가 더 높은 것으로 

보고되었다(Conforti et al., 2021). 하지만 MBzP의 경우 자궁내막증이 없는 환자에게서 더 높은 수치가 

관찰되었는데, 이는 안드로겐 수용체가 MBzP에 의해 자극될 수 있기 때문일 수 있으나, 보다 추가적인 연구가 

필요하다(Engel et al., 2017). 30개의 문헌을 분석한 다른 메타분석에서는 전체 내분비교란물질의 노출은 

유의하게 자궁내막증의 위험을 증가시켰으며, 물질별 세부 분석에서 프탈레이트 대상 연구 6개의 세부 

메타분석에서 유의한 결과를 보였다(Wen et al., 2019). 그중 DEHP에서 유의한 연관성이 발견되었다(Wen 

et al., 2019). 또한 8개의 연구를 이용한 메타분석에서는 MEHHP가 자궁내막증의 위험과 연관이 있음을 

보고하였으며, 특히 아시아 지역의 연구에서 유의한 연관성이 보고되었다(Cai et al., 2019). 

3) 유기염소계 농약(OCP)

많은 역학 연구에서 유기염소계 살충제와 자궁내막증 사이의 연관성을 조사했지만, 그 결과는 일관되지 

않았다. 미국의 대규모 의료 시스템에 등록된 여성을 대상으로 한 사례 대조군 연구에 따르면 β-HCH의 혈청 

농도가 자궁내막증과 양의 상관관계가 있는 것으로 나타났다(Upson et al. 2013a). 복강경 검사를 받은 

18~40세 여성을 대상으로 한 연구에서는 방향족 살균제, trans-노나클로르, HCB와 자궁내막증 위험 증가 

사이에 유의미한 연관성이 있는 것으로 보고되었다(Cooney et al., 2010). ENDO study에서 POP β-HCH는 

자궁내막증과 유의한 상관관계가 있는 것으로 나타났다(Buck Louis et al., 2012). 8편의 연구를 포함한 

메타분석에서는 유기염소계 살충제가 자궁내막증의 위험과 유의한 연관성이 있음을 보고하였다(Wen et al., 

2019). 또한 5편의 연구를 포함한 메타분석에서도 연구 간 이질성이 있으나 전반적으로 보통의 증거 수준으로 

유의한 연관성이 보고되었다(Cano-Sancho et al., 2019).

4) 폴리염화비페닐(PCB)/다이옥신

PCB 및 다이옥신과 자궁내막증 위험의 연관성은 인구 이질성, 화학물질 농도 정량화 및 보고에 있어 실험실 

간 차이로 인하여 연구 간 일관성이 부족하다. 이탈리아에서 실시된 사례 대조 연구에 따르면 다이옥신 유사 

PCB와 자궁내막증 위험 증가 사이에 연관성이 있는 것으로 나타났다(Porpora et al., 2009, Vichi et al., 

2012). 이와 대조적으로 미국의 또 다른 사례 대조군 연구에서는 총 에스트로겐성 PCB 농도는 자궁내막증과 

관련이 없었으며, PCB 170, PCB 201, PCB 196은 모두 유의미하게 기준치보다 낮았다(Trabert et al., 

2010). 하지만 PCB를 대상으로 한 연구 12편을 메타분석한 최근의 연구에 따르면, PCB는 자궁내막증의 

위험과 유의한 연관성이 있었다(Wen et al., 2019). 또한 PCB 연구 9편, 다이옥신 연구 10편을 메타분석한 

연구에서는 PCB와 다이옥신이 보통의 증거 수준으로 자궁내막증과 유의한 연관성이 있음이 보고되었다 

(Cano-Sancho et al., 2019).
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다. 자궁근종

몇몇 연구에서 내분비교란물질과 자궁근종 사이의 연관성에 대한 연구가 진행되었다. 중국의 사례 대조 

연구에 따르면 자궁근종이 있는 여성은 자궁근종이 없는 여성에 비해 BPA, 노닐페놀, 옥틸페놀의 평균 농도와 

분포 범위가 더 높은 것으로 나타났다(Shen et al., 2013, Zhou et al., 2013). 하지만 국내의 한 연구에서는 

중등도 또는 중증 근종이 있는 여성의 BPA 수치가 경증 또는 자궁내막증이 없는 여성과 비교하여 BPA 수치가 

증가한 경향이 관찰되었으나, 통계적인 유의성은 없었다(p = 0.06)(Han et al., 2011). 여러 연구가 프탈레이트 

노출과 여성의 자궁근종의 연관성에 초점을 맞추어 진행되었다. NHANES의 1,227명의 여성을 대상으로 한 

분석에서는 MBP가 자궁근종 위험 증가와 연관성이 있는 것으로 나타났지만 MEHP, MEHHP, MEOHP는 

자궁근종과 역의 상관관계가 보고되었다(Weuve et al., 2010). 또 다른 역학 연구에서는 자궁근종이 있는 

여성은 총 요중 MEHP 수치가 유의하게 높았다(Huang et al., 2010). 5개의 연구를 메타분석한 연구에서는 

요중 총 프탈레이트 대사체는 자궁근종의 위험과 유의한 결과를 보이지 않았으나, 물질별 분석에서는 DEHP가 

자궁근종과 유의한 결과를 보였다(Fu et al., 2017).

라. 불임

1) BPA/프탈레이트

BPA 및 프탈레이트와 불임의 연관성에 대한 연구는 제한적이다. 체외 수정을 받은 137명의 여성을 대상으로 

한 연구에서는 소변 내 BPA 농도가 높은 사분위수에서 착상 실패 확률이 유의하게 증가하였다(Ehrlich et 

al., 2012). 또 다른 연구에서는 불임 여성이 가임 여성에 비해 BPA 수치가 더 높았다(Caserta et al., 2013). 

한편 보조 생식 클리닉에서 모집한 56쌍의 부부의 소변 내 프탈레이트 수치는 한 명 이상의 자녀를 둔 56쌍의 

부부에 비해 더 높았다(Tranfo et al., 2012). 

2) 살충제

살충제 노출과 인간의 불임에 대한 데이터는 논란이 있다. 몇몇 연구에서는 살충제 노출이 생식능력 감소 

또는 불임과 관련이 있는 것으로 나타난 반면, 다른 연구에서는 그러한 연관성이 없는 것으로 나타났다. 체외 

수정 시술을 받은 720명의 여성을 대상으로 한 연구에서는 HCB 수치가 높을수록 착상 실패 확률이 크게 

증가하였다(Mahalingaiah et al., 2012). 브라질에서 진행된 한 연구에 따르면, p,p’-DDE는 불임 여성의 

100%에서 검출되었으며, 임신한 여성과 비교하여 유의하게 높은 수치가 검출되었다(Bastos et al., 2013). 

반면, 또 다른 연구 사례 대조군 연구에서는 혈청 또는 난포액의 p,p-DDE 수치가 수정률 또는 임신 결과와 

관련이 없는 것으로 보고되었다(Al-Saleh et al., 2009). 또한 원예업에 종사하는 여성은 표준 인구(595명)에 

비해 불임 확률이 높지 않았다(Hougaard et al., 2009).
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3) 과불화화합물(PFAS)

과불화화합물이 여성 생식능력에 미치는 영향을 조사한 연구는 제한적이고, 일관된 결과가 보고되지 않았다. 

총 5,468명의 여성을 대상으로 한 13개의 연구를 이용한 메타분석이 최근 진행되었으며, 각 연구별 

과불화화합물의 최고, 최저 노출 수준을 비교하여 생식능력 및 불임에 미치는 영향을 보고하였다(Wang et 

al., 2023a). 이 메타분석에서는 PFOA가 생식능력을 유의하게 감소시켰으며, 불임의 위험을 증가시켰음을 

보고하였고, PFOS의 경우 불임과의 유의한 결과는 확인하지 못하였으나, 생식능력의 저하에 대해서는 유의한 

결과를 보고하였다. 하지만 포함된 연구들이 배우자의 영향을 고려하지 않았으며 연구 간의 이질성이 존재하여 

결과의 해석이 주의가 필요하다. 

마. 여성 성적 발달(성조숙증)

1) 비스페놀 A(BPA)

BPA와 성적 발달에 대한 역학 연구는 제한적이었으나, 연구 간 다양한 결과가 보고되었다. 터키의 한 

연구에서는 BPA와 특발성 중추성 성조숙증의 연관성을 보고하였다(Durmaz et al., 2014). 반면 국내 한 

연구에서는 BPA와 성조숙증 간 연관성이 없음을 보고한 바 있으며(Lee et al., 2014), 다른 연구에서도 BPA 

노출이 유방 또는 음모 발달 촉진과 관련이 없는 것으로 보고하였다(Wolff et al., 2010, Wolff et al., 2009). 

6개의 연구를 이용한 최근의 메타분석에 따르면 출생 후 BPA 노출은 초경, 유방 발육, 음모 발생 연령과 

유의한 연관성이 없었다(Uldbjerg et al., 2022). 

2) 프탈레이트

프탈레이트와 성적 발달에 대한 연구 간 다양한 결과가 보고되었다. 대만의 여아 104명을 대상으로 한 

사례 대조 연구에서는 성조숙증이 있는 여아에게서 요중 프탈레이트 대사산물이 유의하게 높았다(Janesick 

et al., 2012). 미국의 여아 1,151명을 대상으로 한 연구에서는 고분자 프탈레이트 대사체는 음모 발달과 

약한 연관성이 있었으며(Wolff et al., 2010), 호주의 임신 코호트 연구에서는 전체 DEHP 대사산물의 총합이 

통계적으로 유의하지는 않지만 빠른 초경 연령과 연관성이 있는 경향을 보였다(P = 0.069)(Hart et al., 2014). 

반면 다른 연구에서는 프탈레이트 노출이 사춘기 지연과 관련이 있을 수 있다고 보고하였다. 미국의 1,239명의 

여아를 대상으로 한 연구에서 소변 내 DEHP 대사체의 농도는 음모 발달 지연과 관련이 있으며, MBP 수치는 

첫 유방 발달 시기의 고령과 관련이 있는 것으로 나타났다(Wolff et al., 2014). 덴마크의 한 연구에 따르면 

MBP, MBzP, DEHP 대사체, DINP 대사체의 수치가 가장 높을수록 사춘기 연령이 늦어지는 것과 관련이 

있다고 보고하였다(Frederiksen et al., 2012). 또한 일부 연구는 프탈레이트와 성적 발달 사이의 연관성을 

확인하지 못하였다(Lomenick et al., 2010, Mouritsen et al., 2013). 총 2,223명을 포함한 13개의 연구를 

이용한 메타분석에 따르면, 성조숙증군에서 성조숙증이 없는 대조군보다 유의하게 높은 DEHP 및 DBP 수치가 

관찰되었다(Wen et al., 2015). 하지만 MEHP, MBP, MEOHP, MECPP, MMP, MBzP MEP의 경우는 

성조숙증군과 대조군 간에 차이가 발견되지 않았다. 최근 수행된 다른 메타 분석에서는 프탈레이트에 대한 

출생 후 노출은 유방 발육을 빠르게 하지만, 초경의 연령과는 연관이 없었고, 음모의 발생을 지연시키는 결과를 
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보고하였다(Uldbjerg et al., 2022). 이와 같은 결과는 프탈레이트의 항안드로겐의 성질로 인한 것일 수 있다. 

하지만 연구 간 이질성이 있고 노출과 결과 사이의 증거가 부족하여 결론을 내기 어려우며, 보다 대규모의 

종단 역학 연구가 필요하다.

바. 남성 생식

1) 비스페놀 A(BPA)

동물 모델의 결과에 따르면 BPA는 정자 형성과 정액의 질에 해로운 영향을 미칠 수 있으나(Qiu et al., 

2013, Jin et al., 2013), BPA가 남성 생식 능력에 미치는 실제 영향은 여전히 논쟁 중이다. 다양한 역학 

연구에서 소변 내 BPA 농도는 FSH 및 LH와 양의 상관관계가 있었다(Mendiola et al., 2010, Lassen et 

al., 2014, Liang et al., 2017, Adoamnei et al., 2018). 덴마크 일반 인구의 젊은 남성 308명을 대상으로 

실시한 또 다른 연구에서는 BPA 농도가 최하위 사분위수 이상인 사람은 최하위 사분위수에 비해 혈청 LH 

농도가 더 높았다(Lassen et al., 2014). 중국의 18~55세 남성 560명을 대상으로 한 연구에서는 흡연자의 

경우 요중 BPA 수치가 높을수록 LH 및 FSH 수치가 증가하는 것으로 나타났다(Liang et al., 2017). 스페인의 

건강하고 젊은 대학생 215명을 대상으로 한 연구에서는 요중 BPA 농도와 순환하는 LH 수치 사이에 유의미한 

양의 상관관계가 있는 것으로 나타났다(Adoamnei et al., 2018). 

이러한 연구 결과는 전체적으로 시상하부-뇌하수체 수준에서의 간섭이 아니라 고환 기능에 대한 BPA의 

직접적인 악영향을 시사한다. 그럼에도 불구하고 정액 매개 변수를 평가한 역학 연구는 일관되지 않은 결과를 

보고하고 있다(Castellini et al., 2020). 이는 조사 대상자의 질병 상태 및 직업･환경에 따른 노출 정도의 

이질성 때문일 수 있다. 또한 정액에 대한 연구가 노출과 결과 평가 사이에 오랜 시간이 소요되는 점을 고려하면, 

POPs와는 다르게 BPA와 같이 빠르게 대사되는 물질의 경우 남성기능에 대한 영향의 평가가 부정확할 수 

있다. 최근 9개의 연구를 포함한 메타분석에서는 BPA와 정액 내 정자의 농도 및 정자 수, 정자의 형태는 

유의한 연관성이 없었으며, 정자의 운동성은 유의하게 저하시켰다(Castellini et al., 2022). 

2) 프탈레이트

프탈레이트 노출이 남성 생식기능에 악영향을 미치는지 여부는 아직 명확하지 않다. 하지만 내분비교란물질에 

대한 노출이 남성 생식기능에 잠재적으로 부정적인 영향을 미친다는 증거가 증가하고 있으며(Walker et al, 

2021), 여러 역학 연구에서 정액의 질과 같은 남성 생식기능 저하가 혈액, 소변, 모유, 모발에서 측정된 

프탈레이트의 농도와 연관이 있음을 보고하였다(Wang et al., 2023a, Cai et al., 2015). 역학 연구에 따르면 

MBP, MBzP, DEHP, MEP, MMP, MEHP 등 프탈레이트 대사산물에 노출되면 정자 농도 감소(Chang et 

al, 2017, Al-Saleh et al., 2019, Wang et al., 2020b), 정자 운동성 저하 (Chang et al, 2017, Al-Saleh 

et al., 2019, Thurston et al., 2016), 이상 정자 수 증가(Al-Saleh et al., 2019, Pan et al., 2015), 

정자 부피 변화(Specht et al., 2014, Wang et al., 2020c)를 포함한 정자 질 저하로 이어질 수 있는 것으로 

나타났다. 12개의 연구를 이용한 최근의 메타분석에 따르면, 요중 MBP와 MBzP는 정액 농도의 감소와 유의한 

연관성이 있었으나, 정자 운동성 및 정자 형태와는 유의한 결과를 보이지 않았다. 또한 MEP, MMP, MEHP와 
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정액 농도, 정자 운동성, 정자 형태 등 남성 생식기능 평가 변수 간에는 유의미한 상관관계가 없었다. 정액 

내 DEHP 농도는 정액 농도의 감소와 유의하였다(Wang et al., 2023b). 하지만 14개의 연구를 이용한 다른 

메타분석에서 MBP와 MBzP는 정액 농도를 감소시켰고, MBP와 MEHP는 정자 운동속도를 유의하게 

감소시켰다(Cai et al., 2015). 

3) 폴리염화비페닐(PCB)

성인의 PCB 노출과 정액의 질 사이의 연관성은 다양하게 보고되고 있다[19]. 정자의 농도나 수의 경우 

다양한 연구에서 연관성을 확인하지 못하였다(Haugen et al., 2011, Toft et al., 2006, Hauser et al., 

2003a, Richthoff et al., 2003). 하지만 대만 식품 사고로 인한 고농도 PCB 및 디벤조퓨란에 자궁 내 노출 

후 태어난 아이들에 대한 후속 연구에 따르면 성인이 되었을 때 정자의 형태와 운동성이 손상된 것으로 

나타났다(Guo et al., 2000). 또한 일부 연구에서 PCB가 정자 DNA 완전성의 손상과 연관성이 있음이 

보고되었으며(Rozati et al., 2002, Hauser et al., 2003b, Stronati et al., 2006, Rignell-Hydbom et 

al., 2006), 다양한 연구에서 정자 운동성의 감소와 연관성을 보고하였다(Toft et al., 2006, Richthoff et 

al., 2003, Bonde et al., 2008, Rignell-Hydbom et al., 2004). 미국의 한 역학 연구에서는 식품 오염으로 

인한 고용량의 PCB가 정자 운동성 및 형태와 용량 반응 관계를 나타냈다고 보고하였다(Hsu et al., 2003). 

또한 저용량의 PCB에 대한 환경 노출 역시 정자 운동성 감소와 연관성이 있었다(Hauser, 2006). 

4) 살충제

살충제 노출과 관련된 정자의 질에 대한 역학 데이터는 제한적이고 결과 간 이질성이 있다. 최근 몇 년 

동안 살충제와 남성 생식 건강에 미치는 악영향에 대한 상당한 연구가 진행되었으나, 일부 연관성을 뒷받침할 

증거가 충분하지 않다는 연구 결과도 보고되었다. 유럽연합이 지원한 한 연구에서는 p,p’-DDE의 노출 수준과 

생식능력 사이에 어떠한 상관관계도 보여주지 못하였으며(Giwercman et al., 2007), 남아프리카에서 실시한 

소규모 단면 직업 연구에서도 DDT 노출과 생식 결과 사이에 유의미한 연관성이 거의 없는 것으로 

나타났다(Dalvie et al., 2004). 또한, 일부 연구에서 살충제에 대한 직업적 노출이 남성의 생식기능에 악영향을 

미친다는 증거는 보고되지 않았다(Larsen et al. 1999, Thonneau et al., 1999). 하지만 살충제의 노출이 

남성 생식기능에 미치는 유의한 악영향에 대한 많은 연구가 보고되었다. 반면 DDT 사용량과 수준이 높은 

말라리아 풍토병 지역에서 수행된 두 건의 연구에서 DDE 노출은 정자 운동성 및 총 정자 수와 

반비례하고(Aneck-Hahn et al., 2007), 정자 염색질 응축 및 형태 결함(De Jager et al., 2006)과 유의한 

상관관계가 있는 것으로 보고되었다. 정자 운동성 저하의 연관성은 말라리아 풍토병 지역만큼 DDE 수치가 

높지 않은 지역에서도 역시 보고되었다(Toft et al., 2006, Stronati et al., 2006). 또한 일반 인구의 대상 

연구에서도 살충제 노출과 정자 질 저하 사이의 연관성이 보고되었다(Swan et al., 2003, Meeker et al., 

2004). 미국의 불임클리닉에서 실시한 또 다른 연구에서는 p,p’-DDE 혈청 농도와 정자 농도, 운동성 감소 

사이에 유의미한 연관성이 있었다(Messaros et al., 2009). 4편의 연구를 포함한 메타분석에서는 유기염소계 

살충제가 유의하게 정자의 질 감소와 연관이 있었다(Wang et al., 2016). 
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5) 과불화화합물

일부 연구에서 과불화화합물 노출이 일반 인구의 정액의 질과 관련이 있을 수 있다고 보고하였으나, 그 

결과는 일관되지 않았다. 불임 남성 또는 일반 남성을 대상으로 한 여러 연구에서 과불화화합물 노출이 정자 

농도, 정자 수, 총 정자 운동성 및 정자 DNA 단편화와 상관관계가 있는 것으로 나타났으나(Ma et al., 2021, 

Pan et al., 2019, Song et al., 2018, Vested et al., 2013), 다른 연구에서는 과불화화합물 노출과 정액 

품질 사이에 유의미한 상관관계가 발견되지 않았다(Joensen et al., 2009, Petersen et al., 2018). 최근 

2,190명이 포함된 7편의 논문을 이용하여 수행된 메타분석에서는 PFOA와 PFNA가 정자의 진행성･운동성 

저하와 연관성이 있음을 보고하였다(Wang et al., 2023c).
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05 내분비교란물질과 내분비계 암 ⚫⚫⚫

가. 유방암

1) 비스페놀 A(BPA)

실험실 연구 결과에서 BPA의 노출이 유방암의 발병과 진행에 연관이 있다는 연구가 보고 

되었으나(Segovia-Mendoza et al., 2020), 역학 연구는 아직 제한적이며, 유의한 연관성이 보고되지 않고 

있다. 국내의 한 연구에서는 유방암과 대조군 사이에 혈중 BPA 수치의 유의한 차이는 관찰되지 않았으며(Yang 

et al., 2009), 미국 NHANES 참여자 2,145명을 대상으로 수행된 연구에서도 BPA와 유방암 사이의 연관성이 

관찰되지 않았다(Morgan et al., 2017). 유방암 환자 711명과 대조군 598명을 분석한 미국의 다른 연구에서 

역시 BPA와 유방암 발생의 위험과 유의한 연관성이 확인되지 않았으며, 유방암 환자의 사망과 연관성도 관찰되지 

않았다(Parada et al., 2019). 폴란드의 다른 연구에서도 BPA는 유방암의 위험을 유의하게 증가시키지 

않았다(Trabert et al., 2014). 5개의 연구를 이용한 최근의 메타분석에서도 유의한 연관성이 관찰되지 

않았다(Liu et al., 2021).

2) 프탈레이트

프탈레이트와 유방암 사이의 연관성에 대한 연구는 제한적이며, 일부 보고되고 있지만 연구 간 결론이 

일치하지 않아 연관성에 대한 일반적인 합의는 이루어지지 않았다. 알래스카의 사례 대조 연구에서는 MEHP가 

유방암과 관련이 있는 것으로 보고되었다(Holmes et al., 2014). 또 다른 연구에서는 소변 내 MEP 농도와 

유방암 위험 증가 사이의 상관관계가 관찰된 반면, MBzP와 MCPP는 유방암 발생의 감소와 관련이 있는 것으로 

보고되었다(Lopez-Carrillo et al., 2010). 그러나 미국 NHANES 참여자 2,501명을 대상으로 한 연구에서는 

프탈레이트와 유방암 사이에 유의한 연관성은 관찰되지 않았다(Morgan et al., 2017). 4건의 연구를 이용한 

메타분석에서는 DEHP와 유방암 발생의 유의한 관계가 관찰되었으며, MBP/MiBP는 유방암의 위험 감소와 

연관이 있었다(Fu et al., 2017). 6개의 연구를 이용하여 각각의 프탈레이트 대사체의 위험비를 추정한 또 

다른 메타분석에서는 MEP, MEHHP, MEHP, MEOHP, MCPP는 유방암의 발생과 유의한 연관성이 관찰되지 

않았으며, MBP는 유의하지는 않지만 유방암의 발생을 감소시키는 경향을 보였고, MBzP와 MiBP는 유의하게 

유방암의 발생 감소와 연관이 있었다(Liu et al., 2021). 이는 MBzP가 PPAR-γ를 활성화를 통해 지방 세포 

분화, 지질 축적 및 유방암 세포의 성장 감소와 연관이 있을 수 있으며, ADAM33 발현 조절을 통하여 유방암 

발생 위험을 감소시킬 것으로 추정된다(Hurst et al., 2003, Mueller et al., 1998, Elstner et al., 1998, 

Yang et al., 2018). 
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3) 폴리염화비페닐(PCB)

유방암 위험과 총 PCB의 관계를 조사하기 위해 많은 역학 연구가 수행되었다. 일부 연구에서는 유방암 

위험이 증가한다고 보고했지만(Cohn et al., 2012, Recio-Vega et al., 2011), 대부분의 결과는 연관성이 

명확하지 않은 것으로 나타났다(Gatto et al., 2007, Holmes et al., 2014, Itoh et al., 2009). 그러나 

PCB 동족체의 생화학적 및 독성 영향의 특성은 주로 구조에 의해 결정되며, 서로 다른 PCB 동족체는 때때로 

상충되는 작용을 할 수 있다. 일부 PCB 동족체는 에스트로겐 작용제로 작용하는 반면, 다른 일부는 항에스트로겐 

작용을 할 수 있다(Lasserre et al., 2009, Lind et al., 1999, Qian et al., 2015, Zhang et al., 2014). 

따라서 총 PCB와 유방암 사이의 관계는 개별 PCB 동족체와 유방암 사이의 실제 관계를 반영하지 않을 가능성이 

있다(Wolff et al., 1995). 16개의 연구를 이용하여 9개의 PCB 동족체의 영향을 규명한 메타분석에서는 

다이옥신 유사 PCB 동족체의 경우 유의한 연관성을 보이지 않았으며, PCB 99, PCB 183, PCB 187에서 

유의하게 유방암의 위험을 증가시켰다(Leng et al., 2016). 이는 cytochrome P450 enzyme의 CYP2B 

family의 유도로 인한 것으로 추정된다. 또 다른 25개의 연구를 이용한 메타분석에서 에스트로겐 작용을 

하는 PCB 계열(PCB 44, 49, 52, 101, 174, 177, 187, 201)은 유방암과 유의한 연관성이 없었으며, 다이옥신 

유사 PCB 계열(PCB 66, 74, 77, 105, 118, 126, 128, 138, 156, 167, 169, 170) 및 CYP1A, CYP2B 

유도 작용을 가진 PCB 계열(PCB 99, 153, 180, 183, 196, 203)은 유방암 위험을 증가시켰다(Zhang et 

al., 2015). 

나. 자궁내막암과 난소암

내분비교란물질과 자궁내막암 및 난소암에 대한 역학 연구는 제한적이다. 대규모의 다국적 코호트에서는 

다이옥신의 직업적 노출이 자궁내막암의 위험을 증가시킨다고 보고한 바 있으며, 미국의 대규모 코호트 역시 

살충제에 직업적으로 노출된 여성의 난소암 발생률이 높았다(Gore et al., 2015). 또한 미국의 듀폰 테플론 

공장 근처에 거주하는 주민들의 난소암 발병률은 높은 PFOA 수치와 연관이 있었다(Gore et al., 2015). 

다. 고환암 

내분비교란물질이 고환암 위험에 미치는 영향에 대해서는 아직 합의된 바가 없다. 스웨덴에서 시행된 사례 

대조군 연구에서는 고환암 환자의 어머니에게서 측정된 PCB의 합계, HCB, 트랜스 노나클로르단, 시스 

노나클로르단, PBDE이 유의하게 고환암의 위험과 연관이 있었다(Hardell et al., 2004, Hardell et al., 

2006, Hardell et al., 2015). 이 연구에서 DDE와 p,p’-DDE는 유의한 연관을 보이지 않았다(Hardell et 

al., 2006). 하지만 미국의 또 다른 연구에서 p,p’-DDE는 고환암과 유의한 연관성이 있었으며, 트랜스 

노나클로르단 및 시스 노나클로르단 역시 유의한 연관성을 보였다(McGlynn et al., 2008). 10개의 연구를 

이용한 최근의 메타분석에서는 산모의 내분비교란물질 복합노출이 남성 자손의 고환암 발생 위험과 유의한 

연관성이 있다고 보고하였다(Bräuner et al., 2021). 세부적으로는 유기염소(p,p’-DDE, p,p-DDT, HCB, 

클로르단, HCCT, MC6 등) 및 유기할로겐그룹(PCB, PBDE)에서 유의한 결과를 보고하였다(Bräuner et al., 

2021).
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라. 전립선암

내분비 교란물질과 전립선암의 연관성은 연구간 일관된 결과가 보고되고 있지 않았다. 90,688명의 전립선암 

환자가 포함된 168개의 연구에 대한 메타분석에서는 살충제의 직업적 노출이 유의하게 전립선암의 위험과 

연관이 있음을 보고하였다(Krstev et al., 2019). 세부 분석에서는 OCP가 유의한 연관성이 있었으나, 유기인계 

물질은 유의한 연관성이 관찰되지 않았다. 또한 6,932명에 대한 8개의 연구를 이용한 메타분석에서 역시 

전체 잔류성유기오염물질(PCB, p,p’DDE, OCP, 트랜스-노나클로르단)이 유의하게 전립선암의 위험을 

증가시켰고, 물질별로는 PCB와 트랜스-노나클로르단이 유의한 결과를 보였다(Lim et al., 2015). 반면 

2,989명이 포함된 7개의 연구를 이용한 또 다른 메타분석에서 PCB는 유의한 연관성을 보이지 않았으나, 

PCB 44, PCB 52, PCB 101은 전립선암의 위험 감소와 유의한 연관성을 보였다(Pourhassan et al., 2022). 

하지만 Wolff(1997)등의 기준으로 PCB 동족체를 분류한 세부 분석에서는 유의한 결과를 보이는 그룹은 없었다. 

또한 10개의 연구를 이용한 메타분석에서 역시 OCP는 전립선암과 유의한 연관이 관찰되지 않았다 

(Lewis-Mikhael et al., 2015).
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06 내분비교란물질과 임신 및 출산 ⚫⚫⚫

가. 조산

1) 프탈레이트

조산과 관련된 태아기 프탈레이트 노출에 대한 이전의 역학 연구는 제한적이고 일관된 결과를 보이지 않았다. 

미국의 283명의 여성을 대상으로 한 임신 코호트 연구에서 MEHP 및 MEOHP는 41주 이후 분만 확률을 

높이고 조산 확률을 낮추는 결과를 보고하였다(Adibi et al., 2009). 반면, 멕시코의 대규모 출산 코호트 

연구에서는 소변 내 MBP 및 MBzP 수치가 조산의 위험과 유의한 연관성이 있었다(Meeker et al., 2009). 

아프리카계 미국인 또는 도미니카 여성 311명을 대상으로 한 연구에서 역시 소변 내 MEHP 농도가 가장 

높은 사분위수 농도와 가장 낮은 사분위수 농도를 가진 여성의 임신 기간이 더 짧은 것으로 보고되었으며(Whyatt 

et al., 2009), 미국의 또 다른 사례 대조 연구에서는 역시 MEHP, MECPP, 총 DEHP 대사체가 조산 확률 

증가와 관련이 있었다(Ferguson et al., 2014). 1,090명의 여성을 대상으로 한 PROTECT 출산 코호트에서는 

DBP, DIBP가 조산의 위험과 연관이 있다고 보고 하였으며(Ferguson et al., 2019), 중국의 한 연구에서 

산모의 DEHP, BBP, DEP 노출과 재태 연령의 감소 사이에 유의미한 연관성이 보고되었다(Huang et al., 

2014). 최근 9개의 연구를 이용한 메타분석에서는 프탈레이트 노출이 조산과 유의미한 관련이 있는 것으로 

나타났으며, 물질별로는 MEP, MECPP, MBzP, DEHP의 노출이 조산과 유의미한 연관이 있었다(Wu et al., 

2022a). 7개의 전향적 연구에 대한 메타분석에서 역시 DEHP가 조산과 유의한 연관성이 있음을 

보고하였으나(Wang et al., 2022), 또 다른 메타분석에서는 프탈레이트와 조산 사이에 유의한 결과를 확인하지 

못하였다(Zhong et al., 2021).

2) 과불화화합물

과불화화합물과 조산 사이의 연관성에 대한 연구는 점점 더 많이 보고되고 있지만, 연구 간 결론이 일치하지 

않아 연관성에 대한 일반적인 합의는 이루어지지 않았다. 일부 연구에서는 과불화화합물 노출과 조산의 연관성을 

보고하였다. 미국 433명의 임산부를 대상으로 수행된 연구에서는 PFNA가 조산의 위험을 유의하게 

증가시켰음을 보고하였다(Gardener et al., 2021). 중국의 한 출생 코호트에서는 PFOS와 그 대체제인 6:2 

Cl-PFESA의 모체 혈청 농도가 높을수록 조산과 유의미한 관련이 있었다(Chu et al., 2020). 3,535명의 산모와 

영아 쌍이 포함된 Danish National Birth Cohort에서는 PFOA 및 PFOS 노출이 높은 사분위수에서는 조산 

위험이 거의 2배 증가하는 것으로 보고되었다(Meng et al., 2018). 미국의 한 출생 코호트에서 역시 높은 

사분위수에서 PFOS와 PFNA가 조산의 위험과 유의한 연관성이 있음을 보고하였다(Sagiv et al., 2018). 반면 

다른 연구에서는 혈청 내 PFOA, PFOS 및 PFHxS의 농도를 조사한 결과 이러한 과불화화합물 노출이 임신 

기간에 임상적으로 유의미한 영향을 미치지 않는 것으로 보고하였다(Hamm et al., 2010). 10개의 조산 관련 

연구를 이용한 최근의 메타분석에서는 임신 중 PFOS 노출이 조산 위험 증가와 선형적 연관성이 있는 것으로 
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보고하였다. PFOA 노출은 조산 위험과 역 U자형 연관성을 보였다(Gao et al., 2021). 16개의 연구를 이용한 

또 다른 메타분석에서 역시 PFOS 노출이 조산의 위험과 연관성이 있음을 보고하였다(Deji et al., 2021).

나. 유산

1) 프탈레이트

프탈레이트 노출과 자연 유산 사이의 연관성에 대한 증거가 점점 더 많아지고 있지만, 그 결과는 일관되지 

않았으며, 연관성에 대한 합의에 도달하지 못하였다. 중국의 한 소규모 연구에서는 원인 불명의 재발성 유산을 

경험한 여성의 소변에서 MEHP와 MiBP의 수치가 더 높다는 사실을 보고하였다(Peng et al., 2016). 미국에서 

보조생식술을 받은 임산부 256명에 대한 전향적 연구에서는 소변 내 DEHP 대사산물의 수치가 높을수록 

유산의 위험이 유의하게 증가하였음을 보고하였다(Messerlian et al., 2016). 또 다른 한 사례-대조군 연구에 

따르면 유산을 한 여성에서 DEHP와 DMP의 수치가 유의하게 높게 측정되었다(Yi et al., 2016). 대만의 

재발성 유산환자를 대상으로 수행된 사례-대조군 연구에서는 DEHP 대사산물의 합과 유산은 유의한 결과는 

관찰되지 않았으나, DBP 대사산물의 합에 대해서는 유의한 연관성을 보고하였다(Liao et al., 2018). 이와는 

대조적으로 중국의 보조 생식술을 받은 여성 663명을 대상으로 수행된 한 연구에서는 요중 프탈레이트 수치가 

유산 발생과 연관성이 없음을 보고하였다(Deng et al., 2020). 4,713명이 참여한 8건의 연구를 이용한 최근 

메타분석에서는 MBP, MEHP, MEHHP, MEOHP 및 DEHP 총합과 유산의 위험이 연관이 있음을 

보고하였다(Zhang et al., 2020).

2) 과불화화합물

과불화화합물과 유산 사이의 연관성에 대한 연구는 일부 보고되고 있지만, 연구 간 결론이 일치하지 않아 

연관성에 대한 일반적인 합의는 이루어지지 않았다. Danish National Birth Cohort에서는 임신 중 PFOA 

및 PFHpS 노출 수준이 높을수록 유산 위험이 증가한다는 사실을 보고하였다(Liew et al., 2020). 덴마크의 

또 다른 코호트 연구에서도 임신 중 PFNA 및 PFDA에 노출된 최상위 삼분위수가 최하위 삼분위수에 비해 

유산 발생 위험이 높음을 보고하였다(Jensen et al., 2015). 하지만 6건의 연구를 이용한 메타분석에서는 

과불화화합물과 유산 사이에는 유의미한 연관성이 발견되지 않았다(Deji et al., 2021).

다. 전자간증/임신성 고혈압

1) 프탈레이트

임신성 고혈압 질환에 대한 프탈레이트의 영향에 대한 연구는 제한적이다. 프랑스의 604명의 임산부가 

참여한 코호트 연구에서는 MBP와 MEP의 노출이 임신성 고혈압 발생의 위험 증가와 유의한 연관성이 있음을 

보고하였다(Soomro et al., 2021). 중국의 한 연구에서는 MiBP가 남성 자녀를 둔 임산부의 혈압 상승과 

MiBP가 연관성이 있음을 보고하였다(Han et al., 2020). 미국의 전향적 임산부 코호트 참여자 668명을 
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대상으로 한 연구에서는 임신 1기 MEP 및 MCPP, 임신 3기 MiBP의 수치와 임신성 고혈압 발생 위험이 

유의한 연관성이 있음을 보고하였으며, 임신 1기 MBP, MEP, DEHP 대사산물의 합계는 각각 임신 기간 동안 

수축기 혈압 증가와 관련이 있었다(Bedell et al., 2020). 전향적 출산 코호트에 참여한 저위험 임산부 369명에 

대한 분석에서는 임신 초･중기 MBzP 노출이 이완기 혈압의 증가 및 임신성 고혈압 발생 위험의 증가와 연관이 

있었다(Werner et al., 2015). 또 다른 전향적 코호트 연구에서는 임신 첫 주에 MEP에 노출이 전자간증 

발병 위험 증가와 관련이 있음을 보고하였다(Cantonwine et al., 2016). 한편 1,396명이 참여한 전향적 

코호트 연구에서는 프탈레이트 대사체 수치와 임신성 고혈압 장애 사이의 연관성은 관찰되지 않았다(Philips 

et al., 2019). 4개의 연구를 이용한 최근의 메타분석은 MEP는 임신성 고혈압의 위험과 유의한 연관성이 

있었으나 DEHP, MBzP, MCPP에서는 연관성이 없다는 결과를 보고하였다(Hirke et al., 2023). 

2) 과불화화합물

최근 몇 년 동안 과불화화합물 노출과 임신성 고혈압 질환의 위험의 연관성에 대한 역학 연구가 늘어나고 

있다. 많은 연구가 과불화화합물과 임신성 고혈압 질환의 연관성에 대한 유의한 결과를 제시하고 있으나, 

아직 관련 연구들 사이에서 일관된 결론에 도달하지 못했다. 스웨덴의 1,773명을 대상으로 수행된 연구에 

따르면, PFOS 및 PFNA 노출이 두 배로 증가하면 자간전증 위험이 각각 약 38~53% 유의하게 

증가하였다(Wikström et al., 2019). 미국의 출생 코호트 연구에서는 PFDA 및 PFOS가 임신 후기 전자간증의 

위험과 유의한 연관성이 있었다(Bommarito et al., 2021). 중국의 한 연구에서는 PFBS가 유의하게 전자간증의 

위험과 연관이 있었으며(Huang et al., 2019), 미국의 다른 역학 연구에 따르면 5,262명의 임산부 자료를 

분석한 결과 PFOS는 자간전증의 위험과 유의한 연관성이 있었다(Stein et al., 2009). 반면, 1,436명이 포함된 

덴마크의 Odense Child Cohort에서는 과불화화합물 노출과 전자간증 및 임신성 고혈압 사이에 명확한 

연관성은 발견되지 않았다(Birukov et al., 2021). 중국의 3,220명이 포함된 대규모의 전향적 코호트에서 

역시 임신 초기의 모체 혈장 과불화화합물 농도는 전자간증 및 임신성 고혈압과 관련이 없었다(Huo et al., 

2020). 14개의 연구를 이용한 최근의 메타분석에서는 PFOA, PFOS, PFNA가 전자간증위 위험의 증가와 

연관이 있었고, PFOA, PFHxS, MEP는 임신성 고혈압과 연관이 있었다(Hirke et al., 2023). 15개의 연구를 

이용한 다른 메타분석에서도 PFOA, PFOS, PFHxS는 전자간증의 위험과 유의한 연관성이 있었으며, PFOS는 

임신성 고혈압 질환과 연관이 있었다(Hu et al., 2023).

라. 출생체중

1) 비스페놀

일부 연구에서 태아기 페놀의 태아 발달의 연관성을 제시했지만, 이러한 결과는 드물고 일관성이 없다. 

산전 BPA 노출이 출생체중에 미치는 영향에 대한 역학 연구는 역시 아직 제한적이며 그 결과가 일관되지 

않았다. 국내의 산모와 어린이를 대상으로 한 다기관 출생 코호트 연구에서는 산전 BPA 노출은 특히 남자 

신생아의 출생체중 및 신체길이 증가와 관련이 있는 것으로 나타났다(Lee et al., 2014). 반면 네덜란드에서 

진행된 Generation R 연구에서는 태아기 BPA 노출이 태아의 체중 및 머리둘레 감소와 관련이 있었다(Snijder 
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et al., 2013). 대만의 임산부 96명을 대상으로 한 출산 코호트 연구에서는 산모의 BPA 수치가 높을수록 

남자 신생아의 저체중아 위험이 증가한다고 보고하였다(Chou et al., 2011). 미국의 산모-영아 200쌍을 

대상으로 한 연구에서는 저체중 출생아의 태반 BPA 농도가 정상 체중 출생아에 비해 유의하게 높았다고 

보고하였다(Troisi et al., 2014). 반면 일부 연구에서는 산모의 BPA 농도와 출생체중 사이에 U자형 관계를 

보고하였으며(Philippat et al., 2012), 여러 연구에서 BPA와 출생체중과의 연관성이 없었음을 

보고하였다(Padmanabhan et al., 2008, Tang et al., 2013, Casas et al., 2016, Smarr et al., 2015, 

Philippat et al., 2014). 8개의 연구를 이용한 메타분석에 따르면, 산전 BPA 노출과 출생 후 체중의 연관성은 

통계적으로 관련이 없는 것으로 나타났다(Hu et al., 2018). 또한 9개의 연구를 이용한 최근의 메타분석에서도 

유의성은 관찰되지 않았다(Zhong et al., 2020). Tricolsan과 출생체중에 대한 역학 연구 역시 보고되고 

있다. 404명의 여성으로 구성된 다민족 코호트에서는 Triclosan 수치와 남성 신생아의 신체 길이 및 출생체중 

감소와 관계가 있음을 발견하였다(M.S. Wolff et al., 2008). 보스턴 출생 코호트에서는 산모의 페놀 노출과 

태아 체중 감소 사이에 유의미한 연관성이 관찰되었다(Ferguson et al., 2016). 12개의 연구를 이용한 

메타분석에서는 트리클로산 노출은 출생체중과 유의한 연관성이 없었으며(Zhong et al., 2020), 15개의 연구를 

이용한 다른 메타분석에서도 유의한 결과를 보이지 않았다(Khoshhali et al., 2020). 

파라벤 역시 8개의 연구를 이용한 메타분석에서 출생체중과 유의한 연관성을 보이지 않았다(Zhong et 

al., 2020).

2) 프탈레이트

프탈레이트와 출생체중의 연관성 연구는 제한적이며, 그 결과가 일관되지 않았다. 한 역학 연구에서는 

프탈레이트 노출이 임신 중 태아 성장 장애 및 태반 무게 감소(670)와 관련이 있는 것으로 보고하였다(Snijder 

et al., 2012). 하지만 프랑스 모자 코호트 연구에서는 프탈레이트는 출생체중과 관련이 없었으며(Philippat 

et al., 2012), 일본 임산부 149명을 대상으로 한 연구에서 역시 연관성이 없었다(Suzuki et al., 2010).

3) 폴리염화비페닐(PCB)

여러 연구에서 PCB 노출과 출생체중의 관계에 대해 일관되지 않은 결과를 보고하였다. 일부 연구에서는 

PCB와 출생체중 감소와 상관관계가 있다고 보고하였으나 (Karmaus et al., 2004, Murphy et al., 2010, 

Patandin et al., 1998, Rylander et al., 1998, Wojtyniak et al., 1998), 다른 연구에서는 PCB와 출생체중 

사이의 관계가 명확하지 않다는 결과를 보고하였다(Gladen et al., 2003, Grandjean et al., 2001, 

Longnecker et al., 2005, Mendez et al., 2010, Vartiainen et al., 1998). 12개 유럽 출생 코호트의 

15개 연구 집단에 등록된 7,990명을 포함한 메타분석에서는 PCB-153이 1µg/L 증가할 때마다 출생체중이 

150g(95% 신뢰 구간: -250~-50g) 감소하였다(Govarts et al., 2012). 또한 8,054명이 포함된 9개의 연구를 

이용한 메타분석에서 역시 PCB의 노출이 출생체중 감소와 유의한 연관성이 있었다(Zou et al., 2019).
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4) 과불화화합물

매년 과불화화합물과 출생체중과 관련한 연구 수가 꾸준히 증가하고 있으며, 이러한 연구의 대부분은 PFOS 

또는 PFOA에 초점을 맞추어 수행되었다. 보고된 연구들은 서로 간 일관되지 않은 결과를 보고하고 있다. 

일본의 연구에서는 출생 전 산모의 PFOS 노출은 여아의 출생체중 감소와 유의한 연관성이 있음을 

보고하였으며(Kishi et al., 2015), 덴마크의 임산부 1,400명과 신생아를 대상으로 한 출생 코호트 연구에서도 

산모의 PFOS 노출과 신생아 출생체중 감소와 유의한 상관관계가 있는 것으로 보고되었다(Fei et al., 2008). 

중국에서 수행된 321쌍의 산모와 영아를 대상으로 한 연구에서도 비슷한 결과가 확인되었다(Li et al., 2017a, 

Li et al., 2017b). 그러나 일부 연구에서는 산모의 과불화화합물 노출과 자녀의 출생체중 사이에 유의미한 

연관성을 발견하지 못하였다(Bach et al., 2016). 최근 46개의 연구를 이용한 메타분석에서는 PFOS, PFOA, 

PFNA, PFUnDA, PFDA를 포함한 과불화화합물 노출이 출생체중 감소와 중간 정도의 증거 수준으로 유의미한 

관련이 있음을 보고하였다(Gui et al., 2022). 또 다른 메타분석에서 역시 PFNA가 체중감소와 연관성을 

보고하였으며(Wright et al., 2023), PFOS가 유의하게 저체중아 출산과 연관성이 있음을 보고하였다(Cao 

et al., 2021).

5) 브로민계 난연제

여러 연구에서 PBDE 노출과 출생체중의 관계에 대해 일관되지 않은 결과를 보고하였다. 일부 연구에서 

PBDE는 출생체중 감소와 연관성이 있는 것으로 보고되었다(Chao et al., 2007, Harley et al., 2011). 그러나 

다른 역학 연구에서는 PBDE 노출과 출생체중 사이의 관계가 발견되지 않았다(Tan et al., 2009, Miranda 

et al., 2015, Chen et al., 2015). 이러한 상반된 결과는 동물 실험 연구에서도 관찰되었다(Du et al., 2015, 

Kim et al., 2009). 7개의 연구를 이용한 메타분석 연구에서는 PBDE가 1ng/g-lipid 증가할 때마다 출생체중이 

50.6g(95% 신뢰 구간 –95.9~-5.3g) 감소 하였다(Zhao et al., 2017).

마. 선천성 기형

일부 연구에서 태아기에 내분비 교란물질에 노출되면 신생아에서 요도하열과 잠복고환 발생률이 증가하는 

것으로 보고되었다. 이는 항안드로겐 활성으로 인해 임신 초기에 남성 생식선의 정상적인 발달과 호르몬 대사에 

교란이 발생하기 때문으로 추정된다(Sharpe et al., 2004). 스페인 그라나다 지방의 살충제 노출에 따른 

고환고정술의 비율을 조사한 연구에서는 살충제를 광범위하게 사용하는 지역에서 고환고정술의 비율이 

증가하였음을 보고하였다(García-Rodríguez et al., 1996). 또 다른 연구에서도 잠복고환으로 고환 절제술을 

받은 남자아이의 지방 조직은 대조군보다 HCE와 HCB 수치가 높게 측정되었다(Hosie et al., 2000). 또한 

말초 혈청, 제대혈 혈청, 태반 및 모유에서 내분비교란물질에 대한 여러 사례 대조 연구가 보고되었다. 

핀란드-덴마크 연구에 따르면 잠복고환 남아가 섭취하는 모유에서 정상 남아에 비해 8가지 염소화 살충제 

수치가 더 높게 측정되었다(Damgaard et al., 2006). 미국의 3개의 코호트를 공동 추적 조사한 연구에서는 

DES가 잠복고환의 위험과 유의한 연관성이 있었다(Palmer et al., 2009). 캐나다의 사례 대조군 연구에서는 

요도하열이 있는 태아의 산모는 임신 중에 훨씬 더 높은 수준의 PBDE에 노출되었다고 보고하였다(Poon 

et al., 2018). 반면 미국의 출생 코호트인 Collaborative Perinatal Project에서는 p,p’-DDE는 요도하열, 
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잠복고환 및 다지증의 위험과 유의한 연관성을 보이지 않았으며(Longnecker et al., 2002), HCE, HCB, 

β-HCH 역시 잠복고환의 위험과 유의한 결과를 보이지 않았다(Pierik et al., 2007). 또한 trans-nonachlor 

및 oxychlordane 역시 요도하열과 잠복고환의 위험과 연관성이 없었다(Trabert et al., 2012). 하지만 16개의 

연구를 이용한 최근의 메타분석에 따르면, 전반적인 내분비교란물질의 노출은 요도하열과 유의한 연관성이 

관찰되었다(Wu et al., 2022b). 잠복고환의 경우 전체 내분비교란물질에 대한 분석은 유의한 결과를 보이지 

못하였으나, 페놀류에 대한 세부 분석에서는 유의한 위험의 증가가 보고되었다(Wu et al., 2022a). 또한 

항문생식기 간 거리에 대한 10개의 연구를 이용한 메타분석에서는 DEHP 대사산물의 총합, MBP, MEP 및 

MiBP에 대한 노출과 남아의 항문생식기간거리의 단축 사이의 유의미한 연관성이 있었으며(Zarean et al., 

2019), 다른 메타분석에서도 산모의 요중 DEHP 대사체 농도 증가는 남아의 항문생식기 간 거리 감소와 관련이 

있었다(Dorman et al., 2018).
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