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Abstract

Objectives : The aim was to investigate the characteristics of low dose effect and non monotonic dose 
responses(NMDRs) and to predict the influence it might have on the health and medicine, traditional 
Korean medicine. 

Methods : By investigating recently published major literatures related to low dose effect and NMDRs, the 
definition, mechanism, major related fields, and the influence on public health and medicine has been 
categorized and summarized. 

Results : Although there are still heated debates about the definition of low dose, it implies the biological 
responses in environmental exposure level and the NDMDRs means the nonlinear relationship between the 
dose-response in the slope sign change. Also, it implies the new form of the curve showing a U, reverse 
U shape, and the slop sign constantly changing showing various forms. This mechanism is because the 
two acceptor shows opposing effects to toxic materials and the affinity is different along with the numerical 
value that increase and decrease being different. These characteristics generally appear in endocrine 
disrupters such as bisphenol A, agricultural pesticides, metal, and radiation. The research field in the public 
health and medical treatment is obesity, problems in metabolism, growth hormone treatment, climacteric 
treatment, breast cancer, intake of Korean traditional medicine for pregnancy, menopause and phytoestrogen.

Conclusions : As a result of discussing implications, NMDRs is a particular effect in low dose and heated 
debates surround this response, research is being conducted surrounding the field of obesity, problems in 
metabolism, growth hormone treatment, climacteric treatment, breast cancer, intake of Korean traditional 
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Table 1. Number of studies including low dose response and non monotonic response

KISS DBPIA RISS NDSL Pub Med CNKI J-STAGE
Dose- 

response

Low dose effect 215 383 2303 91,300 67,288 99,980 21,956 421

Non monotonic 
response

11 246 102 760 754 2911 649 38

medicine for pregnancy, menopause, and phytoestrogen. More research and interest in needed as it can 
have a massive influence in the public health and medicine. 

Key words : low dose effect, dose response, non monotonic dose responses(NMDRs), Medicine, 
Korean medicine

I. 서 론

독성학의 아버지라고 불리는 파라켈수스(Paracelsus, 

1493-1541)는 “용량이 독성을 결정한다”1)고 했는데, 

이는 용량(노출)과 반응은 비례관계를 나타냄을 의미한

다. 이에 기반해 현재까지는 발암성 물질을 제외한 대

부분의 화학물질에 부작용을 유발하지 않는 역치값이 

존재한다고 인식해 왔다. 그 후 약 500여년간 독성학

에서의 기본적인 전제로서 화학물질의 위해성 평가에

서도 동일하게 적용되어 주로 중간용량(middle dose)

과 고용량(high dose)에서의 용량-반응에 대해 많은 

연구가 집중되어 왔다. 20세기 후반에 이르러 중간용

량과 고용량에서의 용량-반응이 대체로 단조성(또는 

선형)을 보이는 것과 대조적으로 저용량(low dose)에

서는 비단조성(또는 비선형) 용량-반응이 나타나는 것

이 밝혀져 2002년 미국 환경보호청에서 내분비계 장애

작용 분야의 저용량-반응 영향을 감지하고 세부적인 

검토와 평가를 위해서 국립독성프로그램(NTP: National 

Toxicology Program)에 독성검사를 의뢰한 것2)을 

시작으로 환경, 의학, 금속, 방사능 등 여러 분야에서 

저용량-반응과 비단조성 용량-반응 관련 연구가 활발

히 진행 중이지만 아직까지 정확한 기준점이 제시되고 

있지 않아 환경, 식품이나 보건의학분야에서도 더 정확

하고 집중적인 연구를 필요로 하고 있는 상황이다. 

최근 우리나라에서 환경호르몬이 사회적 문제로 급

부상하면서 호르몬 활성 물질이 건강에 미치는 영향에 

관한 관심이 높아지고 있는데 많은 화학물질, 특히 호

르몬 활성 물질에서 저용량 영향과 비단조성 용량-반

응이 발견되면서 현행 위해성 평가의 인체 안전용량 설

정 기준에 대해 문제가 제기되고 있다. 이에 따라 저용

량 영향에 따른 위해성 재평가가 논란이 되고 있으며 

이는 측정기술의 발달과도 밀접한 관련이 있다. 현재 

일부 식재료들뿐만 아니라 한의학의 주된 치료방법인 

한약의 성분에도 식물성 에스트로겐, 금속 및 환경호르

몬이 포함되어 있다. 현행 위해성 평가의 타당성에 대

한 재조명과 각각의 화학물질에 대해 “저용량”의 명확

한 범위 설정, 그리고 인체에 미치는 영향에 대한 정확

한 연구가 필요하다.

II. 연구방법 및 목적

1. 연구방법

본 연구는 저용량-반응과 비단조성 용량-반응에 대

한 문헌고찰을 수행하여 표 1과 같은 검색결과를 얻었

다. 검색엔진은 국내 검색엔진으로 KISS, DBPIA, RISS, 

NDSL을 사용하였고 국외 검색엔진으로는 PubMed, 

CNKI, J-STAGE, Dose-response를 사용하였다. 검

색단어는 low dose effect와 non monotonic res- 

ponse로 나누어 검색하였다. 그 결과로 low dose 

effect와 Non monotonic response에 관해서 각각 

KISS에서 215편/11편, DBPIA에서 383편/246편, RISS

에서 2303편/102편, NDSL에서 91,300편/760편, 

PubMed에서 67,288편/754편, CNKI에서 99,980편
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Table 2. Low dose cutoff doses: BPA and DEHP as examples

Chemical
Estimated range of
human exposures

Doses below 
the NOAEL

Doses below 
the LOAEL

Administered doses (to animals) 
that produce blood levels 

in typical humans

BPA 0.4–5 g/kg d 
No NOAEL was ever 

established in 
toxicological studies

50 mg/kg d 
400 g/kg d to rodents and

nonhuman primates

DEHP 0.5–25 g/kg d 5.8 mg/kg d 29 mg/kg d Unknown

출처 : Vandenberg et al., Hormones and Endocrine-Disrupting Chemicals: Low-Dose Effects and Nonmonotonic 
Dose Responses, Endocrine Reviews, 2012.

/2911편, J-STAGE에서 21,95편/649편, 그리고 Dose- 

response에서 421편/38편의 논문이 검색되었다. 검색

결과에 따라 저용량-반응과 비단조성 용량-반응의 기

전, 내분비교란물질, 환경호르몬, 금속, 방사능의 분야

에서 가장 최신 논문을 고찰하였다. 

2. 연구목적

저용량 영향과 비단조성 용량-반응 관련 논문내용을 

정리하였다. 또한 최근 논문자료들을 토대로 보건의학

적인 시사점을 제시하여 고찰하였다. 현재 국내에는 본 

주제와 관련 논문의 수는 아직 매우 부족하며 한의계는 

최초로 이 분야의 기초연구자료를 제공하고자 하며 특

히 저용량 영향과 비단조성 용량-반응에서의 의학 및 

한의학적 접근의 연구에 도움이 되고자 하였다.

III. 본 론

1. 저용량 영향과 비단조적 용량-반응곡선

1) 저용량 영향(low dose effect)의 정의

저용량 영향은 환경⋅건강분야에서 흔히 사용되는 

단어이지만 국제적인 표준은 정해지지 않은 상태이다. 

2002년 국립독성프로그램(NTP: National Toxicology 

Program)에서 일반적으로 사용되는 “저용량”효과의 

의미를 4가지로 나누었는데 앞의 두 정의가 보편적으

로 사용된다2). 

•일반적 환경노출에서 생물학적 변화 

•표준 실험 프로토콜(protocol)에서 흔히 사용되는 

용량, 즉 통상적인 독성평가에서 시험된 용량보다 

낮은 용량에서 발생할 수 있는 생물학적 변화2)

•과거에 측정된 특정 화학물질에 대한 생물학적 변

화나 손상을 일으키는 최소 용량보다 낮은 용량 

즉 LOAEL(악영향 최소관찰량) 이하의 용량

•화학물질의 독성동태학적인 특성을 고려한 정의. 

즉, 동물실험에서 혈중농도 변화를 발생시키는 투

여용량1),2),4),5)

위 정의에 따르면 단일 화학물질에 대해 저용량의 

범위가 여러 개 존재하는데 BPA와 DEHP의 저용량-

반응 기준을 예로 표2에 제시되어 있다. 

내분비교란물질은 다른 구조의 화학물질을 총칭하는 

개념이기 때문에 각각의 화학물질에 대한 저용량 설정

이 필요한데 특히 각 화학물질의 효능과 효력을 고려해

야 한다5).

2) 비단조적 용량-반응곡선의 정의

비단조적 용량-반응곡선은 실험용량 범위 내에서 기

울기 부호의 변화가 나타나는 용량과 반응 간의 비선형

적 관계를 의미한다. 때문에 곡선의 형태는 보통 U자

형, 역전-U자형을 보이며 곡선의 기울기 부호가 여러 

번 바뀌는 경우도 존재한다(그림 1). 

그림 1이 대표적인 비단조적 용량-반응곡선이다. 그

림 1은 용량-반응곡선을 MTD(최대내량), LOAEL, 

NOAEL(악영향 무관찰량)과 연관시킨 것이다. NOAEL

을 설정하면 그 이하 용량은 유의미한 영향을 미치지 

않는다고 여겨 사실상 실험하지 않는다6). 그러나 위에

서는 NOAEL 이하 용량에서 NOAEL에 비해 높은 반

응을 보인다. 즉 화학물질이나 호르몬이 비단조적 용량

-반응곡선을 보이면 NOAEL이하에서도 인체에 대한 

유의한 영향이 발휘될 가능성이 있음을 의미하며 실제 
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Fig. 1 NOAEL, LOAEL and calculation of a safe reference dose
출처 : Vandenberg et al., Hormones and Endocrine-Disrupting Chemicals: Low-Dose Effects and Nonmonotonic 

Dose Responses, Endocrine Reviews, 2012.

여러 화학물질에서 위와 같은 사실이 밝혀졌다.

3) 저용량 영향, 비단조성의 의의 및 중요성

저용량 영향과 비단조적 용량-반응관계는 천연호르

몬과 많은 내분비교란물질에서 함께 나타난다. 이 때문

에 위해성 평가에서 관행적으로 행해지는 외삽기법을 

적용 할 수 없다.

저용량 및 비단조성 관련 연구가 본격적으로 진행된 

기간이 짧기 때문에 자료 축적이 충분치 않아 이론으로

는 현재 받아들여지지 않은 실정이다. 그러나 환경 분

야는 그 특성 상 복합성, 가변성, 잠재성, 기술적 복잡

성이 존재하며 현재 과학기술 수준까지 고려했을 때 이

러한 요소들로 인해 명확한 결과를 도출해내는데 오랜 

시간이 걸린다. 즉 어느 정도의 과학적 불확실성이 향

후 일정 기간 동안은 있을 수밖에 없다. 그러나 이 사

안이 건강취약계층인 임신부, 태아, 유아에 보다 큰 영

향을 미친다는 점, 그리고 저용량 내분비교란물질에 대

한 태아, 유아기의 노출 중 상당수는 성인이 되어서야 

나타나는 점7)을 고려해 사전주의원칙을 적용을 고려해

야 한다. 비록 현재로서는 그 상관관계가 불확실하다 

할지라도 NOAEL 설정에 대한 철저한 재검토가 필요

하며 저용량의 인체 영향에 대한 향후 연구를 필요로 

한다.

2. 저용량 영향의 기전

생리적으로 내분비계는 매우 저농도의 호르몬에도 

반응하도록 설계되어 있어서, 혈액 내에 수많은 분자들

이 존재할 수 있다3). 내분비계는 리간드-수용체 시스

템을 이용하는데, 호르몬이 세포막, 사이토졸, 핵에 있

는 수용체에 결합함으로서 작용한다3). 대부분의 호르

몬은 표적기관에 특이적으로 작용하고, 일부는 몸 전체

에 작용하는데 이처럼 호르몬의 작용이 부위에 따라 다

른 효과를 내는 것은 표적 유전자 발현에 영향을 미치

는 조절매개체(coregulator)가 다르기 때문이다3). 그

리고 몇몇 호르몬은 여러 개의 수용체를 갖는데, 예를 

들면 에스트로겐 수용체는 ERα와 ERβ가 있다. 세포 

또는 기관이 달라지면 수용체의 양이 달라지고, 이는 

유전자발현이나 세포증식과 세포사멸의 균형에 다양한 

영향을 미칠 수 있다3). 내인성 호르몬의 생리학적 작용

용량은 매우 낮은데, 그 기준은 아래 표 3와 같다.

내인성 호르몬이 저농도에서도 작용하는 이유로 아

래의 네 가지 기전이 존재한다.

첫째, 호르몬 수용체가 호르몬에 대해 높은 친화성을 

가진다. 때문에 호르몬 분자들과 반응하기에 충분한 결

합이 가능하다. 둘째, 호르몬농도와 리간드와 결합한 

수용체의 수 사이에는 비선형적인 관계가 존재한다. 세 

번째는 리간드와 결합한 수용체와 그에 따른 생물학적 

반응 또한 비선형적인 관계를 가진다는 것이다. 일반적

으로 생각했을 때 호르몬 농도가 증가하면 수용체 점유

율도 그만큼 증가하고 생물학적 반응도 비례하여 증가

하는 관계가 형성될 것 같지만 그렇지 않다. 호르몬의 

농도 변화가 높은 농도에서 일어나느냐와 낮은 농도에

서 일어나느냐에 따라 반응에 큰 차이가 생기는 것이

다. 호르몬이 낮은 농도 범위 내에서 변화하는 경우에
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Table 3. Ranges of endogenous hormones in humans

Hormone
Free concentration

(females)
Total concentration

(females)
Free concentration

(males)
Total concentration

(males)

Cortisol 20–300 ng/ml 20–300 ng/ml

Estradiol 0.5–9 pg/ml (adult 
female)

〈20 pg/ml 
(prepubertal)

10–60 pg/ml (adult)

20–800 pg/ml 
(premenopausal)

〈30 pg/ml 
(postmenopausal)

Progesterone 0.2–0.55 ng/ml 
(prepubertal)

0.1– 0.4 ng/ml 
(prepubertal)

0.02–0.80 ng/ml 
(follicular phase)

0.2–2 ng/ml (adult)

0.90–4 ng/ml (luteal 
phase)

〈0.5 ng/ml 
(postmenopausal)

Insulin 0–250 pmol/liter 0–250 pmol/liter

GH 2–6 ng/ml 2–6 ng/ml

Prolactin 0–15 ng/ml 0–10 ng/ml

Testosterone 9–150 pg/ml (adult) 0.3–250 ng/ml

Thyroid
hormone (T4)

8–30 pg/ml (10–35 pM) 8–30 pg/ml (10–35 pM)

TSH 0.5–5 U/ml 0.5–5 U/ml

출처 : Vandenberg et al., Hormones and Endocrine-Disrupting Chemicals: Low-Dose Effects and Nonmonotonic 
Dose Responses, Endocrine Reviews, 2012.

서의 수용체 점유율의 차이는 호르몬이 높은 농도 범위 

내에서 변화하는 경우의 수용체 점유율 차이보다 크다. 

즉 고농도 범위에서 호르몬의 농도 변화로 인한 수용체 

점유율 변화의 폭은 저농도 범위에서의 변화에 비해 상

대적으로 매우 작다. 한편 높은 농도 범위에서보다 저

농도 범위에서 호르몬의 농도 차이가 수용체의 점유율 

변화 정도에 비교적 큰 영향을 미치므로, 낮은 농도 범

위에서의 호르몬의 농도차이에 대한 생물학적 반응성

이 더 크고 민감하다 할 수 있다. 네 번째는 호르몬 또

한 해당 수용체에 강한 친화성을 가진다는 것인데, 대

부분의 호르몬이 한 부위나 샘에서 분비되지만 그 영향

은 체내 여러 조직에 미칠 수 있어야 하기 때문이다. 

마지막으로 호르몬의 분비와 농도는 박동성을 띠며 이 

박동의 주파수와 펄스가 모두 생물학적 반응을 조절한

다는 것이다. 또 호르몬은 일주기 리듬에도 영향을 받

아서 하루 중 어느 때인지에 따라서도 호르몬 분비에 

차이가 있게 된다3). 

1) 비단조적 용량-반응곡선의 기전

저용량에서 비단조적 용량-반응곡선이 나타나는 기

전에 대한 여러 연구가 있다. 가장 최근의 논문8)을 참

고하여 기전을 정리하였다. 또 이를 바탕으로 또 다른 

논문7)을 보충하여 기전 1의 구체적인 조건과, 기전 2에

서는 같은 기전이지만 반대의 경향성을 띠는 경우를 추

가하였다.

기전 1. 두 수용체가 ① 서로 반대 효과를 나타내고, ② 

친화도가 다르고, ③ 증가 및 감소시키는 수치가 다르

다면, 그 양-반응 곡선은 비단조곡선이 된다.

기전 2. 외인성물질이 수용체에 경쟁적으로 결합하면서 
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작용물질(agonist) 또는 대항물질(antagonist)로 작용

하면 비단조 곡선을 나타낸다. 여기선 다음과 같은 두 

가지 경우가 있다.

(1) 저농도에서 작용물질로 작용하고, 고농도에서는 

대항물질로 작용함.

(2) 저농도에서 대항물질로 작용하고, 고농도에서는 

작용물질로 작용함9).

기전 3. 대사성 변조(modulation)로, 저농도에서는 대

사되어 특정 효과를 내고, 고농도에서는 대사되지 못하

고 대사된 물질과 반대효과를 내므로 비단조곡선을 나

타낸다.

기전 4. 외인성 물질이 저농도에서는 내인성 호르몬 활

성을 차단하고, 고농도에서는 내인성 호르몬과 같은 반

응을 유도하여 비단조곡선을 나타낸다.

3. 내분비계 교란 물질의 저용량 영향과 

비단조성

내분비계 교란물질은 저용량과 비단조성 연구가 활발

히 일어나고 있는 분야 중 하나이다. 이 화학물질은 외

부에서 생체 내로 들어와 내분비 기관의 호르몬 작용을 

방해하는데 천연 호르몬과 유사하여 호르몬의 성질을 

가져 환경 호르몬이라고도 불린다. 내분비계 교란물질

은 호르몬 작용을 방해하여 인간의 생식기능 이상, 암 

유발, 발달 장애, 면역계 이상 등을 일으킬 수 있다. 생

태계에서는 포유류에서 수컷의 정자 수 감소나 수컷의 

암컷화, 면역계 이상 등을 유발한다고 보고되어 있다. 

또한 자궁 내에서 노출된 경우 신체활동의 변화나 이상

을 초래하는 등 임신 중 태아에게 미치는 영향도 많이 

연구 되고 있다. 최근의 연구들로 밝혀진 문제는 이 내

분비계 교란물질들이 현재 규정되어 있는 허용량보다 

더 낮은 수치에서도 생체에 영향을 미친다는 것이다.

천연 호르몬은 생체에서 낮은 농도에서도 생물학적 

반응을 유발하는 것이 가능하도록 설계되어 있다. 이러

한 천연 호르몬과 유사한 구조를 가진 내분비계 교란물

질 또한 저용량으로 생체에 생물학적 반응을 유도할 수 

있는 기반을 가진다. 천연 호르몬은 용량-반응 curve

에서 비선형적인 모양을 나타낸다. 자세히 말하면, 용

량이 늘어날수록 그에 대한 반응이 같은 비율로 늘어나

지 않는다. 낮은 용량에 대한 반응이 높은 용량에 대한 

반응에 비해 더 민감하고 반응이 크다. 이러한 특성으

로 인해 적은 용량으로도 충분히 생체의 반응을 유도할 

수 있다. 내분비계 교란물질 또한 이 특성을 따르기 때

문에 낮은 용량에서 반응이 더 민감하게 나타난다. 천

연 호르몬은 피코몰이나 나노몰에서도 활동이 가능하

며, 내분비계 교란물질 또한 나노몰, 마이크로몰, 피코

몰 정도로도 활동이 가능하다3). 과거의 노출기준들은 

각 정부들이 노출 규정량을 보통 ‘용량이 많을수록 그

에 따른 반응도 커질 것이다’라는 전제를 고려하여 평

가했다. 하지만 최근에 밝혀지는 연구결과에 따르면 내

분비계 교란물질은 저용량으로도 그 효력을 발휘할 수 

있으며 용량에 따른 반응 또한 예상한 것처럼 단조적이

지 않다는 것이다. 용량에 대한 반응이 용량의 증가에 

따라 점차 비례적으로 증가하지 않고 오히려 “U”나 “뒤

집어진 U”모양을 나타내기도 했다3). 두 성질이 함께 

나타나 주의해야 할 점은 더 이상 현재의 규제제도를 

적용할 수 없다는 것인데, 이는 용량에 따른 반응을 예

상할 수 없기 때문이다. 앞서 말한 바와 같이 현재 정

해져 있는 규제기준은 내분비계 교란물질이 용량-반응 

관계에 있어서 단조성을 띨 것이라는 추측을 기반으로 

행해져 고용량에서 연구된 바를 저용량에 적용한 것이

다. 때문에 저용량에서의 반응 연구는 매우 미미한 상

태로 규제가 정해졌으며 이로 인해 내분비계 교란물질

들의 용량에 따른 생체 반응에 대한 더 세밀한 연구가 

필요하게 되었다. 

저용량 영향에 대해 아직 완벽히 이론이 세워진게 

아니어서 그 기준을 세우는 것이 애매하다. 2001년 

NTP의 패널들은 저용량 영향을 일반적으로 사람에게 

노출되는 용량 또는 전통적으로 독성평가에서 사용된 

용량보다 낮은 용량에서 어떠한 생물학적인 반응이라

도 나타낸다면 그 용량을 저용량이라고 정의했다4). 내

분비계 교란물질은 비닐이나 CD 플라스틱 용품 등 주

위환경에서 쉽게 접할 수 있는 만큼 더욱 주의를 기울

여야 한다. 한약 농약을 쓰지 않을 수 없기 때문에 이

에 대해 미리 대비해두는 것을 생각해야한다.

1) 비스페놀A

비스페놀A는 현재 저용량 영향과 비단조성과 관련해 

방대한 자료가 나오고 있는 내분비계 교란물질 중의 하

나이다. 비스페놀A는 플라스틱 제조의 원료로 사용되

어 젖병이나 CD의 재료, 식품포장재 등으로 매우 폭넓
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게 사용되고 있다. 지금까지 알려진 저용량 영향과 비

단조성에 대한 연구는 매우 많으며 저용량 기준도 비교

적 구체적으로 정해져 있다.

비스페놀A는 포유류에서 암컷 생식에 작용해 생식기

관, 자궁 유전자 발현, 임신 정도에 영향을 미친다는 

것이 밝혀졌고, 난포의 형성, 다낭성 난소의 존재, 난

포의 성장 및 난자의 유전적 질에 대한 영향도 보고되

었다. 포유류의 면역계에 대해서도 설치류 실험에서 감

염원과 알레르기에 대한 반응이 달라지는 것이 발견 되

었다. 인간 성인의 경우 비스페놀 A의 저용량 노출은 

뇌의 시냅스 형성 및 리모델링에 영향을 미쳐 뇌 형태

학에 영향을 미친다고 보고된 바가 있고, 아동기에서는 

행동과 학습력 발달이 비스페놀A 노출과 연관된다는 

보고도 있었다3)10). 비스페놀A는 한약의 포장재와 연관

될 수 있는데 그 영향이 생식기관에 미치는 것이 많고, 

임신에 영향을 미치는 것이 많다. 때문에 임신 여성에 

미치는 영향에 대해 주의할 필요가 있다.

2) 농약

농약은 재배 시에 재배작물에도 남을 수 있지만 토

양에 잔류하기도 해 저용량의 영향이 확인 되는 경우에 

그 위험을 무시할 수 없다. 우선 티푸스와 말라리아에 

쓰였던 DDT는 현재는 많은 국가에서 그 위험성으로 

인해 사용을 금지하고 있다. DDT는 ER에 결합하는데 

EPA의 기준으로 저용량 cutoff을 0.05 mg/kg로 설

정했고 저용량에서 신경행동학적으로 영향을 미친다는 

것이 연구되었다. Vinclozolin은 곰팡이 방지약으로 쓰

이고 있는데 현재 잿빛곰팡이병 방제약제로 사용되고 

있다. Vinclozolin은 항안드로겐 작용을 하여 EPA의 

규제를 기준으로 1.2 mg/kg d를 저용량 cutoff으로 

잡고 있으며 남성의 불임 유발과 관련있는 것으로 보고

되고 있다. Tributyltin oxide은 살균, 곰팡이 방지제

로 과거에 사용 되었으나 DDT처럼 그 위험성으로 인

해 현재 많은 국가에서 쓰이고 있지 않다. EPA의 규제

를 기준으로 0.19 mg/kg d를 저용량 cutoff로 잡고 

있으며 PPAR에 결합하며 비만과 관련이 있는 것으로 

보고되어 있다3). paraquat는 식물조직을 파괴해 살초

효과를 보이는 제초제이다. paraquat는 활성산소 종을 

생산해내는 것이 주요 독성으로 알려져 있다. 이 para- 

quat를 저용량으로 반복적 노출시키는 경우 뇌의 세포 

내에서 활성산소 종의 형성을 유발시켜 말초조직에는 

독성을 미치지 않고 서서히 퇴행성 기전을 진행한다는 

연구 결과가 있다11). 이러한 농약이나 다른 내분비계 

교란물질들은 분해되지 않고 먹이사슬 등을 통해 생물

에 축적되어 부작용을 나타낼 때도 있는데, 이를 통틀

어 잔류성 유기오염물질이라 하고, 앞서 말한 DDT를 

포함해 여러 농약들을 포함한다. 잔류성 유기오염물질

은 형성된 증례 대조 연구에서 저용량으로 2형 당뇨병

을 유발할 가능성이 있음을 시사한 연구가 있는데, 이

는 잔류성 유기오염물질이 대사장애를 유발하기 때문

이며, 대사장애 조건을 가지는 잔류성 유기오염물질들

의 통계상으로 유의한 연관성은 저용량에 노출되었을 

때이며, 저용량에서 뒤집어진 U형태의 용량-반응 관

계를 나타내는 것으로 알려졌다. 때문에 저용량 노출 

시 대사장애와 연관되어 이로 인한 비만과의 관련성을 

염두에 두어야 한다12).

3) 금속

현재 금속의 위해성 평가와 관련 규제 설정은 여타 

유해물질들과 마찬가지로 대부분 실제 인체 노출량보

다 고농도를 기준으로 수행한 동물실험 결과에 safety 

factor를 반영하여 시행되고 있다. 따라서 실제 인체노

출량 또는 그보다 낮은 저농도에서 장기간 지속적 노출

의 위해성에 대한 고려는 부족한 상황이다. 그러나 최

근 금속의 저용량 노출이 취약집단인 태아 또는 어린아

이의 신경발달, 인지능력에 부정적인 영향을 미친다는 

연구결과들이 다수 보고되고 있으며, 2012년 Vanden- 

berg 논문3)에 의하면 일부 금속들은 용량-반응곡선에

서 비단조성을 나타냈다. 본 논문에서는 주요 금속인 

납, 카드뮴, 수은, 비소의 저용량 영향에 관한 연구 결

과들을 살펴보았다. 

(1) 납

납은 신장기능 이상, 빈혈, 고혈압, 신체발달 저하, 

불임 유발 등 다양한 유해 영향을 갖고 있으나, 그 중 

특히 중추신경계에 작용해 인지능력을 저하시키는 것

이 대표적인 독성이다. 납의 저용량 영향 역시 주로 인

지능력 저하 관련하여 보고되고 있으며, 이는 어른들보

다 어린이들에게 큰 영향을 미친다. 저용량의 납이 어

린이들의 IQ, 학업능력에 영향을 끼친다는 논문은 굉

장히 많이 발표되었는데, 특히 Skerfving연구13)에 따

르면, 혈중 납이 저용량이어도 학업 성적에 악영향을 
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Fig.2. Association of As exposure at GW30 
with cord blood cytokines

출처 : Ahmed S et al., Arsenic-associated oxidative 
stress, inflammation, and immune disruption 
in human placenta and cord blood, Environ 
Health Perspect., 2011.

끼치며, 심지어 용량-반응 관계가 비선형을 나타낸다

고 밝혔다. 또한 임신 상태에서의 납 노출이 태아의 신

경 발달에 영향을 끼친다는 연구결과도 많아 어린이 뿐 

아니라 태아의 납 노출에도 유의해야 한다. Jedry- 

chowski연구14)에서는 임신 중 현재 납 규제 기준보다 

현저히 낮은 5ug/dl이하의 초저농도의 납에 노출되었

던 산모들의 생후 12개월, 24개월, 36개월 아이들의 

인지능력을 조사하여, 임신 중 납 노출이 지능발달에 

유해 영향을 준다는 것을 보였다. 중국의 Liu J 연구15) 

또한 5μg/dL이하의 납에 노출된 산모들의 생후 36개

월 이하의 영유아들을 추적 조사하여 임신 중 저용량의 

납 노출이 인지발달에 해로운 영향을 미친다는 결과를 

발표하였다. 국제적 가이드라인은 정상 성인 기준으로 

혈액 내의 납 농도 10μg/dL이하를 제시하고 있으나, 

많은 역학조사에서 5μg/dL이하의 납 노출이 태아 또

는 영유아의 인지 능력 발달에 해로울 뿐 아니라 만성

신장질환을 유발한다는 결과에 근거하여 미국은 2012

년 납 관심기준을 5μg/dL이하로 낮췄다. 납은 미세 먼

지에 흡착되어 있어 노출되기 매우 쉬운 것에 비해 배

출하기가 어렵고 다른 금속에 비해 생물학적 반감기도 

긴 편이므로 더욱 큰 주의를 요한다.

(2) 카드뮴

카드뮴의 저용량 노출은 카드뮴의 대표적인 표적장

기인 신장 독성을 비롯하여 어린아이들의 지능발달, 골

다공증 등과 관련된 연구결과들이 많이 보고되었다. 

Ferraro연구16)에서, 저용량의 카드뮴 노출이 만성 신

장독성의 위험을 증가시킨다고 보고하였는데, 만 20세 

이상 5426명을 조사한 결과, 뇨중 카드뮴 농도가 1μ

g/g, 혈중 카드뮴 농도가 1 μg/L인 경우 단백뇨와 높

은 상관성이 있었으며, 혈중 카드뮴 농도가 1 mcg/L이

상인 경우에는 만성 신장독성과 단백뇨 모두와 높은 상

관성을 보였다. 또한 Kippler17)는 임신 중 카드뮴에 노

출된 1305명의 여성들의 5세 미만 자녀들에 대한 코호

트 연구에서 저농도의 카드뮴 노출이 어린이들의 낮은 

지능과 연관이 있다고 밝혔으며, 이 외에도 카드뮴과 

기타 금속 혼합물의 저용량 노출이 인지기능에 영향을 

미친다는 연구가 지속적으로 보고되고 있다. 이 외에도 

Wallin18)이 노인들의 식단이나 흡연에 의한 카드뮴 저

용량 노출이 낮은 BMD와 골다공증으로 인한 골절 위

험성을 증가시킨다고 보고하는 등 저용량 노출과 골다

공증에 대한 연구가 발표되고 있다. 카드뮴의 저용량 

노출에 대한 영향들은 논란 중에 있으며 아직 명확하게 

밝혀진 것이 없어 연구가 더 필요하다. 

(3) 수은

수은은 무기수은, 유기수은으로 나뉘는데 특히 메틸

화된 유기수은(메틸수은)이 중추신경독성을 가져 가장 

위험하다. 수은의 저용량 영향에 관한 연구는 주로 임

산부의 저농도 수은노출이 태아에 유해영향을 주는지

에 관해 이루어지고 있는데, Saqiv19) 등의 연구에서 

ADHD 등 태아의 신경 행동 발달에 영향을 준다고 보

고되었으나 아직 그 논란이 지속되고 있다. 특히 임산

부의 어류 섭취가 안전한가에 관한 연구가 많은데, 일

정 농도이하의 섭취는 괜찮다는 연구와 저용량이어도 

태아의 신경발달에 영향을 준다는 연구가 공존하고 있

어 논란이 끝나지 않은 상태다. 그러나 한국인과 일본

인은 수산물 섭취가 상대적으로 많아 체내 수은농도가 

높은 편이니 더욱 유의해야 하며, FDA에서도 임산부

들은 다년생의 큰 물고기 섭취를 가급적 피하는 것이 

좋다고 권고20)하는 등 임산부이게 수은의 섭취를 최소

화하기 위해 저용량 수치를 계속 연구 중이다.

(4) 비소

비소는 지하수에 잠재적으로 용해되어 있어 식수를 

통한 노출이 제1경로인 만큼, 식수를 통한 저농도 장기

간 노출이 비교적 쉬워 저용량 영향에 대한 관심이 높

다. 저농도의 비소는 면역 질환, 심혈관 질환 등 여러 

질환들의 위험성을 높인다는 연구 결과가 다수 보고되
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었으며, 임산부가 저농도의 비소에 노출될 시 태아발달

에도 유해한 영향을 끼친 연구결과들도 있다. 그러나 

최근 Tsuji연구에 따르면, EPA가 제시한 비소의 Rfd

이하에서는 어린아이들의 신경독성21)과 심혈관질환22) 

영향이 없다고 보고하여 아직 그 논란이 끝나지 않은 

상태다.

그림 2의 Ahmed연구23)는 비소의 면역체계에 대한 

용량-반응곡선이 비단조성을 나타낸 것으로 이처럼 기

존의 용량-반응곡선이 선형일 것이라는 가정에 어긋나

는 연구결과들이 존재하는 만큼 금속의 저농도에 대한 

더욱 세밀한 연구가 필요하다.

금속은 일상 생활에서의 식수, 공기 등을 통한 저농

도 노출이 불가피한만큼, 저용량 영향과 비단조성 곡선

의 존재 가능성을 간과해서는 안 된다. 따라서 우리나

라에서도 금속의 저농도 지속적 노출의 영향을 정확히 

분석할 수 있는 기술력이 필요하며, 이러한 연구의 결

과들을 바탕으로 한 새로운 인체 안전기준 또는 관련 

규제들의 재설정이 필요하다. 

5) 방사선의 저용량 영향

주변의 환경, 식품, 전자제품뿐만 아니라 우주로부터 

광범위한 방사능에 노출되고 있는 방사선은 때로는 질

병 진단에 유용하게 사용되는 등 이로운 면이 있는 반

면 원전사고로 공기 중 뿐만 아니라 바닷물로 유출된 

방사능으로 인해서 해양 동식물의 오염으로 인한 피해

가 상당히 심각한 수준이다. 이러한 양면성을 갖고 있

는 방사능에 대해서도 저용량 영향과 비단조성 영향은 

큰 이슈중의 하나이며 특히 최근 Kanji논문24)에서는 

방사선 저용량이라도 지속적으로 노출 시 백혈병에 걸

려 사망할 위험이 높다는 결과가 있어 인체에 영향이 

없는 정도의 노출량에 대한 큰 혼란을 주고 있다. 최근 

건강검진이나 질병의 진단에 사용이 급격하게 증가하

고 있는 진단방사선 분야에서 검사에 대한 방사선 피폭

위해의 범위를 측정하는데 더 자세한 방사능의 저용량 

영향과 비단조성 영향연구가 필요한 실정이다. 

앞서 살펴본 내분비계 교란물질, 금속분야와 마찬 가

지로 방사선분야에서도 저용량 노출에 대한 명확한 해

결책은 없다. 일부에서는 적은 양의 방사능은 안전하며 

오히려 암 발생을 줄여준다는 주장도 있다. 하지만 최

근 연구에 의하면 방사선에 쪼인 세포는 암세포로 발전

하여 백혈병, 위암, 간암, 갑상선암 등이 유발된다는 

연구가 발표되었다. 평생 동안 1,000mSv의 방사선에 

노출되었을 때 그렇지 않은 사람보다 암 발생률이 약 

5% 더 높은 것으로 보고되어 있다. 의료직 근무자와 

일부 환자들이 방사선에 노출되고 있지만 저농도 방사

선 노출과 암 발병 위험의 연관성이 불확실한 실정이

다. 2015년 란셋 종양학회24)에서 30만여 명의 방사선 

작업 종사자와 원자력 분야 종사자를 대상으로 진행되

었는데 참여자의 22% 가량이 연구기간 중 사망했으며 

그 중 531명은 백혈병, 814명은 임파종으로 사망했다24). 

연구결과 방사선 누적 노출량이 증가 시 일부 백혈병으

로 사망할 위험이 높아져 백혈병 발병 위험은 3배 높아

지고 만성 골수성 백혈병이 가장 연관성이 커 10.45배 

높아지는 것으로 나타났다25). 

방사선의 인체피해에 관해서는 이미 의학적 연구가 

충분히 진행되었고, 결론도 도출이 되어있다. 의학연구

는 히로시마 원폭피해자, 나가사키 원폭피해자, 스리마

일 핵사고 피해자, 체르노빌 핵사고 피해자들을 대상으

로 이미 진행이 되었고, 히로시마 원폭피해자들의 경우

에는 50년 이상의 추적조사에 의하여 충분한 기간 동

안 관찰되었다. 아래의 그림 3는 National Academy 

of Sciences에서 Health Risks from Exposure to 

Low Levels of Ionizing Radiation: BEIR VII 보고

서26)에 수록된 그래프로 저농도의 방사능도 위험하다

는 의학적 결론을 말하고 있다.

Fig. 3. Health Risks from Exposure to 
Low Levels of Ionizing Radiation

출처 : National Academy of Sciences, Health Risks 
from Exposure to Low Levels of Ionizing Ra- 
diation: BEIR VII, 2006.
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즉, 그림3에서 x축은 피폭량을 의미하고 y축은 암발

생 위험도를 의미하는데, 이 중에서 Linear No- 

Threshold를 선택하고 있다26). 실선은 고용량에서의 

Linear No-Threshold이고 피폭량이 고용량 일 때의 

가장 아래 부분의 점선과 실선은 저용량에서의 Linear 

No-Threshold이다. 점선으로 나타나는 그래프는 Linear 

Model with a Threshold이다. 또한 이 보고서에 따

르면 방사능에서 안전한 최저기준치는 존재하지 않으

며 한 번에 10mSv의 방사선에 노출됐다면 1000명 중 

한 명은 암에 걸릴 수 있다고 경고하였다. 방사능 피폭

과 암 발생과의 관계에 관해서는 이미 의학적 연구가 

마무리 되었으며, 기준치 이하라도 위험하다는 것이다. 

이외의 연구에서도 방사능은 피폭량에 비례하여 암을 

발생시키며 이는 기준치 이하라도 안전하지 않다고 하

였다26),27),28).

4. 보건의료계에 미치는 영향과 의미

보건의료측면에서 저용량-반응 영향과 비단조성 용

량-반응관계가 진료와 치료방법 등에 많은 영향을 주

고 있지만 아직까지 약물이나 방사선 등에 저용량 영향

관계의 기준이 정확하게 규명되지 않아 혼란스러운 상

황이다. 이러한 현시점에서 서양의학계나 한의학계에

서 저용량-반응의 영향을 어떻게 대처해야 하고 연구

해 나가야하는지 고찰해 보고자 한다. 최근 비만 및 대

사성 이상, 호르몬 요법 그리고 유방암과 지능저하 등

은 저용량-반응 영향이 큰 이슈가 되는 분야이다. 또

한 암은 아직까지 저용량-반응 영향의 정확한 지표가 

나오지 않고 있다. 한의약에서도 특히 임산부와 태아 

그리고 갱년기여성의 한약복용에 대한 정확한 지표가 

없고 일부 한약재의 식물성 에스트로겐의 저용량-반응 

영향에 대한 연구가 필요한 실정이다. 위의 제시된 보

건의료계에서의 저용량-반응 영향과 그 안에서의 비단

조성반응 영향을 알아보고 더 나아가 한의학에서 저용

량-반응 영향과 비단조성반응 영향을 논의해 보고자 

한다.

1) 서양의학에서의 시사점

(1) 비만 및 대사이상

현재 한국인 사망원인 중 81%가 만성질환으로 인한 

것이며, 그 발병 원인이 명확히 밝혀지지는 않았으나 

흡연, 음주, 신체활동, 식습관 등의 생활습관요인을 주

된 병인으로 파악하고 있다29). 그런데 만성질환인 비만

의 병인 중 하나로 내분비 교란물질이 제기되었다. 그 

중에서도 고용량의 내분비교란물질이 아닌, 저용량의 

내분비 교란물질에 노출되었을 경우 비만이 생긴다는 

사실이다. 이30)는 낮은 농도의 화학물질에 노출되면 뚱

뚱해진다고 경고한다. 개인의 건강행태와 밀접한 관련

성이 있는 질환으로 알려진 비만과 비만관련 질환이 내

분비 교란물질에 대한 노출로 인하여 발생할 수 있는 

일종의 환경성 질환이라는 측면이다. 내분비 교란물질

은 생식기관의 발생 및 발달뿐만 아니라 대사체계와 면

역체계와 같은 인체의 항상성 유지에 필수적인 영역까

지 영향을 줄 수 있으며 대사체계와 면역체계의 이상은 

산업화와 함께 증가하고 있는 매우 다양한 만성질환의 

발생기전에 핵심적인 역할을 할 가능성을 시사하고 있

다. 저농도 노출은 내분비계 장애를 통하여 체중이 증

가하고 고농도 노출은 세포독성을 야기하여 체중감소

를 초래하게 된다. 실제 연구에서 저용량(1ug/kg/day)

에서는 비만을, 상대적 고용량(1000ug/kg/day)에서는 

체중 감소를 유의하게 보였다31). 동물실험에서 DES 노

출(10–100ug/kg 모성 체중)된 태아는 출생 시 체중, 

그리고 평생 동안의 체중에서 감소를 보였다. 신생아

(생후 1-5일) DES 노출(1ug/kg/day)은 노출기간동안

의 체중에는 영향을 미치지 않았으나, 성인기에서의 유

의한 체중증가를 보였다. 환경성 내분비교란물질, 특히 

DES 같이 에스트로겐 활동하는 물질이 발달기에 노출

된 생쥐에게서는 나이가 들면서 체중증가가 관찰되었

으며 비만뿐만 아니라, 제2형 당뇨 및 심혈관 질환이 

발생 한다31). 태아기에 저농도 DES에 노출된 쥐는 성

인기가 되면 비만이 발생하나 고농도 DES에 노출된 

쥐는 성인기에 오히려 체중감소를 나타났다. 최근 발표

된 코호트연구7)에서 잔류성 유기오염물질(persistent 

organic pollutants, POPs)에 속하는 유기염소계 농

약이나 다이옥신과 같은 화학물질의 농도와 체중증가 

간에 통계적으로 유의한 관련성이 있다는 것이 밝혀져 

인체에 영향을 끼치는 저용량 노출정도를 확실히 알아

낼 수 있는 의학적으로 확실한 연구가 더 필요한 실정

이다.

(2) 저성장증, 갱년기의 호르몬치료

현재 우리나라에서도 호르몬 주사요법과 갱년기 호

르몬 치료는 굉장히 흔한 치료중의 하나이다. 그러나 
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현재 각각의 약물요법의 저용량 영향과 그 안에서의 비

단조성 용량-반응관계가 인체에 미치는 영향에 대해서 

자세히 밝혀지지 않은 상태에서의 이러한 치료는 인체 

내 내분비 시스템 및 호르몬 체계에 혼란을 줄 수 있어 

효과의 유무 여부를 떠나 건강 취약계층인 성장기 소아 

및 청소년의 미래 건강에 문제가 될 수 있으며 또 다른 

건강 취약 계층인 갱년기 여성의 건강에도 오히려 해가 

될 수 있다는 점을 고려해야 한다. 호르몬치료는 호르

몬 결핍증 환자뿐 아니라 성장호르몬 유발 검사에서 정

상 소견을 나타내는 특발성 저신장증, 만성 신부전증, 

터너 증후군, 프라더 윌리 증후군, 부당 경량아까지 성

장호르몬의 치료 영역이 확대되었다. 성장호르몬 투여

가 당뇨 발생 위험을 증가시킨다는 증거는 없으나 성장

호르몬 투여시 정기적인 당화혈색소, 혈당, 인슐린 검

사를 실시해야 하는데32) 이렇게 확실한 기준이 없는 시

점에서 저용량 영향의 고찰은 중요한 의미가 있다. 갱

년기 여성의 내원시 대부분의 의사가 권유하는 치료가 

호르몬 요법인데 이 또한 치료의 효과 유무를 떠나 인

체내 내분비 시스템과 호르몬 체계가 불안정한 갱년기 

여성에게 어떤 영향을 끼칠지 더 확실한 연구가 필요

하다.

(3) 유방암

Hong연구팀33)에 의해서 유방암 재발에 저용량 에스

트로겐 요법이 효과적이라는 결과가 미국의학협회저널

에 소개되었다. 이 결과에 의하면 경제적 부담이 적은 

에스트로겐 요법이 진행성 유방암을 앓는 일부 환자에

서 도움이 될 수 있는 것으로 조사되었다. 연구팀은 에

스트라디올이라는 에스트로겐을 저용량 혹은 고용량으

로 투여한 결과 양쪽 보두 30%의 도움이 됐다. 또한 

에스트로겐 요법이 유방암 진행을 멈출 뿐만 아니라 저

용량 투여가 고용량 투여보다 일반적으로 항암 화학치

료보다 환자들이 더 치료에 잘 순응한다는 연구도 밝혀

졌다. 저용량 아스피린이 줄기세포에 의한 유방암세포 

확산을 억제하고 종양을 축소시킬 수 있다는 연구34)도 

있다. 

(4) 지능저하

최근 발표35)에서 3세부터 18세 어린이 청소년 2400

명을 대상으로 체내 환경오염물질 노출 수준을 조사한 

결과 같은 환경오염에 노출되어도 연령이 낮을수록 더 

많은 양의 환경오염물질이 몸에 축척되는 것으로 밝혀

졌다. 또한 한국의 환경부 보고서36)에서 저농도의 환경

오염물질에서도 초등학생의 신경계 건강(지능지수)에 

영향을 끼침을 경고하고 있는데 이 역시 저용량 영향에 

대한 기준의 고찰이 필요한 실정이다.

(5) 임신과 방사선

임산부의 방사선 관련 위험성은 임신단계와 태아의 

흡수성량과 관계되는데 특히 임신 초기에 방사선 위험

이 가장 높으며 그 이후 위험성은 다소 감소된다. 그 

때문에 방서선 치료전 여성 환자의 임신여부를 확인하

는 것은 중요한 과정중의 하나이다. 임신과 방사선 보

고서37)에 따르면 태아의 흡수선량은 100mGy을 넘어

서는 안 된다. 수태후 8~25주 기간이 중추신경계의 방

사선 감수성에 큰 영향을 끼치는 시기인데 1000mGy

이상이 되면 태아의 지능지수 저하를 유발 시키는 것으

로 알려지고 있다38). 하지만 방사선 분야에서도 임산부

와 태아의 더 자세하고 정확한 방사능의 저용량 영향과 

비단조성 영향의 지속적인 연구가 필요한 실정이다. 

2) 한의학에서 시사점

(1) 임신중 한약복용

후성유전학 측면에서 임산부와 태아시기 때의 저용

량 영향과 그 안에서의 비단조성반응 영향에 대해서 자

세한 기준이 필요한 시점이다. 왜냐하면 개인차원의 문

제를 넘어서 미래 세대에까지 큰 영향을 미칠 수 있는 

임산부의 한약복용과 태아의 영향은 한의학계에서도 

저용량-반응 영향의 정확한 근거나 지표가 필요하기 

때문이다.

그동안 임신중에는 한약복용을 절대 금해야 한다는 

주장, 약재에 따라 복용해도 좋은 한약, 좋지 않은 한

약이 있다는 주장, 또 특정 개월을 넘기면 한약을 복용

해도 안전하다는 주장 등 한의사 개인에 따라 수많은 

주장이 존재해 왔다. 그러나 앞에서 살폈듯이 한약 내

에는 분명히 금속 및 내분비 교란물질이 존재하고, 

Evanthia 등39)의 연구에 따르면 태아기의 내분비 교란

물질(EDCs)의 노출은 그시기에 따라 성인 이후의 만성

질환의 발병 등 건강에 큰 영향을 미칠 수 있고 하였

다. 이는 더 이상 임산부의 한약복용문제가 한의사 개

개인의 판단에 맡겨둘 문제가 아님을 의미한다. 또한 

한의학의 근거중심의학을 위해서도 저용량 영향 효과

를 고려한 연구가 필수적이다. 



대한예방한의학회지 제20권 제1호(2016년 4월)

156

Fig.4. Changes in testosterone by taking liquirice root
출처 : Armanini D et al., Reduction of serum testo- 

sterone in men by liquirice, NEJM, 1999.

(2) 폐경기 한약복용

갱년기는 에스트로겐 호르몬의 급격한 감소를 겪는 

시점이며 이로 인해 인체에 많은 변화가 나타나 특히 

저용량 영향은 갱년기 여성의 높은 한약독성을 뒷받침

하는 근거가 될 수 있어 향후 이 분야의 연구가 더 필

요하다. 프랑스에서 발표된 논문40)에서 약인성 간염의 

환자 980환례 중 63%가 65세 이상의 여성이었으며 덴

마크에서 1968-1978년 기간의 약인성 간염 환자 572

명 중 대부분 50세 이상의 여성이었다. 따라서 한약독

성에 가장 취약한 연령층은 50세 이상의 여성층이며 

이처럼 한약복용에 의한 간독성이 취약한 이유는 인간

의 총유전자 중 estrogen이 186개 유전자발현을 조절

하고 폐경 후 estrogen감소로 약물대사 관련된 유전자 

발현에 영향을 주기 때문으로 알려지고 있다40).

(3) 한약재중 식물성 에스트로겐

한약재중 식물성 호르몬(자연호르몬)의 이해가 필요

하다. 식물성 호르몬은 식물에서 추출되는 천연물질로 

그 구조와 기능이 에스트로겐과 유사하며 500여종의 

과일과 채소 등의 식물에 존재한다. 이 등41)에 의하면 

하면 콩과 식물에 해당하는 약 100여종의 한약재가 이

러한 식물성 호르몬을 함유하고 있다고 조사되었으며 

동물실험에서 고농도 식물성 호르몬에 노출될 시 발정

기가 지연되며 저농도 노출에서도 사춘기 여아의 월경

주기에 영향을 주며 성조숙증, 불임과 대사성 질환을 

나타내 식물성 호르몬을 내분비 교란물질 중의 하나로 

언급하고 있다. 또한 감초와 성호르몬의 변화논문42)에 

의하면 감초는 혈청의 testosterone농도를 감소시키는 

것으로 추정된다. 그림 4에서는 감초복용 1, 2개월 후 

혈청의 testosterone 농도는 감소되지만 복용을 중단

하면 복용전의 testosterone농도로 되돌아간다.

40세 이상 여성을 대상으로 한 관상동맥질환 실험에

서 테스토스테론이 비단조성 용량-반응을 나타냈고 

40대-60대 남성의 경우에는 고농도뿐만 아니라 저농

도의 테스토스테론 노출 시 우울증이 빈발한 것으로 나

타났다42). 이러한 시점에서 볼 때 한약재중 식물성 호

르몬의 저용량-반응 영향과 비단조성 반응영향에 대한 

향후 연구가 지속적으로 필요한 시점이다.

III. 요약 및 결론

대부분의 저용량 노출이 일상생활에서의 불가피한 

노출이라는 점을 고려하면, 저용량 노출을 피하는 데에

는 한계가 있다는 것을 알 수 있다. 따라서 배출에 초

점을 맞춘 후속 연구들이 필요하다. 최근 디톡스 요법, 

EDTA같은 주사요법 뿐 아니라 일상생활에서의 적절한 

운동, 식이요법 등 생활의 개선을 통한 배출 방안들도 

연구되어야 한다. 

“善診者, 善治也”는 그동안 한의학 치료의 전통적 패

러다임이었다. 그러나 아마도 많은 한의사들이 정작 임

상에서는 분명 정확한 진단 후 정확한 치료를 행했음에

도 치료결과가 긍정적이지 못한 것에 대한 답을 제시해 

줄 수 있을 것으로 보인다. 그리고 한의학이 근거중심

의학으로 발돋움하는 발판이 될 것이다.

저용량 영향과 비단조성 반응 영향의 의미, 기전, 내

분비계 교란물질, 금속, 방사능에서의 저용량 영향과 

비단조성 곡선에 관한 논문들을 고찰하고, 이러한 내용

이 보건의료계에 시사점에 대하여 논의해본 결과 국내

에서도 환경호르몬이나 금속 등의 저용량 영향에 대한 

내용을 인지하고 있으며, 안전기준 재설정을 위한 연구

들이 진행 중에 있으나, 국내에 이에 관련 논문의 수는 

아직 부족한 실정이다. 각 분야에서 더 정확한 저용량 

영향과 용량-반응곡선에 대한 연구가 더 필요하며, 이

를 위해서는 저용량에서의 반응도 관찰할 수 있는 과학

기술 발전이 뒷받침되어야 한다. 특히 건강취약집단인 

임산부, 태아, 어린이, 갱년기 여성에게는 그 영향이 

더 치명적이기 때문에 이 집단에 대한 연구가 더 이루

어져야 한다. 한의계에서도 이 연구를 바탕으로 저용량

-반응 영향과 비단조성 용량-반응 관계를 이해하고 
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그에 발맞춰 임상진료에서도 좋은 기준점을 찾아 근거 

중심적 연구가 활발히 이루어져야 한다.
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