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서     론

미국의 화학물질분류 (Globally Harmonized System of 
Classification and Labelling of Chemicals, GHSCLC)에 따르

면 플라스틱 제조에 사용되는 원료들 중 50% 이상이 유해한 

것으로 알려졌다 (Lithner et al. 2011; Rochman et al. 2013). 
프탈레이트 (phthalates)는 플라스틱을 부드럽게 만드는 가

소제 (plasticizer)로 PVC 생산에 주로 이용되며 전 세계적으

로 매해 110억 파운드가 생산되고 있다 (Lowell 2011). 프탈

레이트는 가소제로의 기능 외에도 점성 조절제, 고화제, 안
정제, 윤활제, 유화제로 쓰일 수 있는 물성을 가지고 있어 전

자제품, 페인트안료, 접착제, 식품용기, 샴푸, 향수, 화장품 및 

의약품 등 일상생활 곳곳에서 쓰인다. 또한, 플라스틱에 유

연성을 더해주는 소재적 특성 때문에 어린이용 완구뿐 아니

라 보관의 용이성 및 유연성을 필요로 하는 혈액백, 수액튜

브 같은 의료용품에도 이용되므로 프탈레이트가 첨가된 제

품들은 현대사회에서 필수제로 이용되고 있다 (Shea 2003; 
Horn et al. 2004). 따라서 현대인은 일상생활전반에서 프탈

레이트 노출을 피하는 것이 거의 불가능하게 되었다. 이를 

반증하듯 혈액, 소변, 타액, 양수와 탯줄혈액 (cord blood), 모
유에 이르기까지 인체의 대부분의 체액에서 프탈레이트가 
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Abstract - Phthalates, known as typical endocrine disruptors, are plasticizers used to soften 
plastics such as polyvinyl chloride (PVC). Because of their material properties, phthalates are used 
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as lubricants and perfume solvents. Due to their endocrine disrupting effect and other adverse 
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questioned. In this review, we describe the adverse health effects of phthalates, their regulation 
and the current status of their alternatives.
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검출된다 (Latini et al. 2003; Silva et al. 2004, 2005; Main et 
al. 2006). 이와 같은 프탈레이트는 주로 경구나 흡입 그리고 

피부를 통해 체내에 침투하는데 (Adibi et al. 2003; Rudel et 
al. 2003), 프탈레이트에 쉽게 노출되는 영·유아의 경우 체

내기관이나 면역 및 대사체계가 완전히 발달되지 않았기 때

문에 노출에 특히 취약하다 (Zhang et al. 2013; Wang et al. 
2014).

체내에 침투한 프탈레이트는 여러 가지 생물학적 효과를 

발휘하게 되는데 특히, 호르몬 유사체로서 내분비계 교란

을 유발한다. 구체적으로 에스트로젠 (estrogen)과 안드로젠 

(androgen)같은 스테로이드계 호르몬의 유사체 또는 억제제

로 비정상적인 호르몬작용을 유도하거나 정상적인 호르몬작

용을 방해하는 내분비계 교란물질 (Endocrind Disruptors)로 

작용한다 (Fig. 1). 이로 인한 대표적인 생리기능의 교란으로 

남성과 여성 모두에게서 생식능력 저하가 나타나는데 남성의 

경우 정자의 손상 (Rozati et al. 2002), 여성의 경우 성조숙증 

및 조기 사춘기를 유발하며 (Chakraborty et al. 2012; Yum 
et al. 2013), 불임을 초래한다 (Rozati et al. 2002; Tranfo et 
al. 2012). 프탈레이트는 성호르몬 작용의 교란 뿐 아니라 갑

상선호르몬의 작용을 교란하며 (Ibhazehiebo and Koibuchi 
2014), 유방암이나 간암 등을 유발하는 것으로도 알려져 있

다 (Rusyn et al. 2006; López-Carrillo et al. 2010). 이외에도 

임신 중 프탈레이트 노출은 임신기간의 변동과 태아 발달에 

영향을 미친다고 보고되었다 (Latini et al. 2003; Swan 2008; 

Fig. 1.   Scheme of the main route of exposure to phthalates and their adverse health effects. Phthalates can induce overstimulation of hor-
mone-mediated transcriptional activation and interfere with the endogenous hormone action including hormone-mediated transcrip-
tional activation (Latini et al. 2003; Silva et al. 2004, 2005; Main et al. 2006; Ghisari and Bonefeld-Jorgensen 2009; Ibhazehiebo and 
Koibuchi 2014).
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Whyatt et al. 2009). 유아기 프탈레이트 노출과 신경발달 및 

지능저하, 주의력 결핍 과잉행동 증후군 (Attention Deficit/
Hyperactivity Disorder, ADHD)과 같은 정신질환의 연관성

도 꾸준히 제기되고 있다 (Park et al. 2015). 자연계에서 분

해되지 않은 채 대기나 물에 존재하는 프탈레이트는 인간을 

포함한 생물계 전체에 유해한 영향을 미칠 수 있으므로 생

물계의 영속성에 위협이 될 수 있어 프탈레이트 및 다른 종

류의 내분비계 교란물질들은 오존층파괴, 지구온난화와 함

께 주요 환경문제로 꼽히고 있다 (Henderson et al. 1993; 
Gray et al. 1998). 이와 같은 유해성으로 인해 프탈레이트 이

용에 대한 규제가 시행되었으며, 유럽은 1999년 이후 규제

를 강화하여 2006년부터 유아용품에 0.1% 이상 프탈레이트

를 함유하고 있을 경우 판매를 금지하고 있다. 국내에서는 

di-2-ethylhexyl phthalate (DEHP), dibutyl phthalate (DBP), 
benzyl butyl phthalate (BBP)와 같은 프탈레이트를 0.1% 초
과하여 함유하고 있는 어린이용 공산품의 생산 및 판매를 

금지하고 있다 (품질경영 및 공산품안전관리법 제19조제2
항). 어린이 용품뿐 아니라 수액백 등의 의료기기 역시 프탈

레이트 가소제가 많이 사용되므로 프탈레이트에 노출 가능

성이 있어 2015년 7월부터 DEHP, DBP, BBP가 함유된 제

품의 사용을 금지하고 있다 (‘의료기기법시행규칙’ 제7조의 

3, 제1항제2호, ‘의료기기허가, 신고, 심사 등에 관한 규정’ 
제2014-178호, 2014. 10. 31) (Fig. 2). Di-isobutyl phthalate 

(DIBP), ditridecylphthalate (DTBP), diethyl phthalate (DEP)
등도 DEHP, DBP, BBP 등과 유사한 수준의 내분비계 교

란 작용이 확인되었으나 (Harris et al. 1997; Api 2001) 이
들에 대한 규제는 한계가 있다. 이처럼 대부분의 프탈레이

트가 유해성을 나타내거나 잠재적 유해성을 가지기 때문

에 프탈레이트의 유해성을 피하면서도 가소제로서의 물성

을 유지하는 다양한 대체재의 개발이 시도되었다. 가장 많

이 쓰이는 프탈레이트 가소제인 DEHP의 대체제로 개발된 

trioctyltrimellitate (TOTM)과 dioctylterephthalate (DOTP), 
di(2-ethylhexyl)terephthalate (DEHT)는 내분비계 교란 효과

가 없지만 프탈레이트보다 비싸고 가소제로서의 물성이 떨

어지는 단점이 있다. 특히, 다양한 독성실험 정보가 부족하

며, 실험방법에 따라 내분비계 교란 효과가 나타날 가능성이 

있다 (Gray et al. 2000; Shehata et al. 2013). 본 소고에서는 

프탈레이트의 유해성과 함께 국내외 규제 및 대체재의 개발 

및 이용, 그리고 대체재들의 독성 정보 및 내분비 교란 효과

에 관한 최근까지 연구결과들을 정리하였다.

Fig. 2. Major phthalates classified as endocrine disruptors and their structure.
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본     론

1. 프탈레이트의 이용과 노출경로

DEHP를 비롯하여 DBP, BBP 등은 대표적인 플라스틱 가

소제로 유아용품과 의료기기를 포함한 PVC가 사용되는 다

양한 플라스틱 제품에 사용되고 있다. 분자량이 큰 DEHP는 

가소제 뿐 아니라 실내바닥재와 같은 건축자재, 식품 및 용

기, 어린이용 장난감, 의료용 혈액 주머니까지 다양한 제품

에 사용되고 있으며, 분자량이 작은 DBP, BBP, DEP의 경우 

유화제, 윤활제 및 유기용매나 착향제 등으로 화장품에 쓰이

기도 한다 (Swan 2008; Lowell 2011) (Table 2). 이와 같이 일

상생활 곳곳에 사용되는 프탈레이트는 다양한 경로를 통해 

인간을 포함한 생물계에 영향을 미치게 된다. 프탈레이트에 

노출되는 주된 경로는 호흡기, 피부, 경구이다. 일반적으로 

프탈레이트는 광분해, 생분해, 혐기성 분해 등을 거치므로 

실외환경에서는 그 양이 많지 않다 (Staples et al. 1997; Xie 
et al. 2007; Rudel and Perovich 2009). 그러나 실내환경에서

는 가스와 입자, 먼지의 형태로 상당한 양으로 검출된 바 있

으며, 휘발성이 강한 DEP, DBP, DMP (dimethyl phthalate)의 

경우 공기 중 가스의 형태로 상대적으로 휘발성이 약하고 

분자량이 큰 DEHP와 BBP는 먼지와 입자의 형태로 주로 나

타난다 (Heudorf et al. 2007; Rudel and Perovich 2009). 프탈

레이트 노출량 조사결과 일 평균 2.6~7.4 μg kg-1 day-1의 프

탈레이트에 노출되는 것으로 추정되었다 (Wang et al. 2014). 
또 다른 연구에서는 최대 19 μg kg-1 day-1까지 노출될 수 있

음이 보고되었다 (Meek and Chan 1994). 두 연구에서 공통

적으로 연령이 어릴수록 그 노출량이 증가하는 것으로 나타

났다. 가스의 형태로 흡입되거나 피부로 흡수되는 것이 주

된 흡수경로로 추측되며 영·유아의 경우 먼지를 흡입하게 

되어 그 노출량이 높은 것으로 보인다 (Heudorf et al. 2007). 
특히, 손에든 물건을 입으로 가져 가는 유아의 습성은 경구

를 통한 직접적인 노출 가능을 높이며 (Heudorf et al. 2007), 
DEHP의 경우 함유된 유아용 장난감을 물거나 씹는 행위를 

통해 최대 85 μg kg-1 day-1까지 노출될 수 있음이 보고되었

다 (ASTDR 2002). 화장품 역시 피부와 호흡기를 통한 프탈

레이트 노출을 유발하는 주요 요인이다 (Koo and Lee 2004; 
Koniecki et al. 2011). DEP, DBP, diisobutylphthalate (DiBP) 
등의 프탈레이트는 매니큐어나 향수 등 개인용품들에 다양

하게 사용되며, 이 제품들을 사용하는 과정에서 호흡기나 피

부를 통해 프탈레이트에 노출된다 (Koniecki et al. 2011). 프
탈레이트 노출은 호흡기와 경구, 피부를 통한 직접 노출 이

외에도 간접적인 경로를 통해서 나타날 수 있다. DEHP를 

포함한 프탈레이트들은 플라스틱 뿐 아니라 다양한 제품에 

첨가제로 사용되는데 특히, 식품 포장용기 및 포장재에 첨가

제로 사용된다. 이렇게 프탈레이트가 포함된 포장용기에 식

료품을 보관할 경우 프탈레이트가 침출 (leaching)되어 섭취

하는 음식물에 프탈레이트가 옮겨가게 되어 프탈레이트에 

노출된다 (Fasano et al. 2012). 벨기에에서 식료품과 포장재

를 포함한 총 400개의 제품을 조사한 결과 DEHP가 모든 제

품에서 높은 수치로 검출되었고, DiBP, DBP, BBP 역시 순차

적으로 검출되었다 (Fierens et al. 2012). 일반적으로 프탈레

이트는 친유성 (lipophilic)이므로 지방이 풍부한 음식의 경

우 프탈레이트가 함유된 용기에 담았을 때 그 영향이 더 크

게 나타난다 (Wormuth et al. 2006; Dickson-Spillmann et al. 
2009; Fasano et al. 2012). 분자량이 작은 DBP, DiBP, BBP는 

자연분해가 상대적으로 덜 일어나며, 먹이사슬을 통해 상위 

포식자로 생물농축이 발생할 수 있다 (Wofford et al. 1981; 
Staples et al. 1997; Gobas et al. 2003). 프탈레이트에 노출된 

인체의 경우 소변, 타액, 혈액 및 탯줄혈액 (cord blood), 양
수와 모유에서 프탈레이트가 검출되었다 (Latini et al. 2003; 
Silva et al. 2004, 2005; Main et al. 2006). 특히 모체가 프탈

레이트에 노출되면 임신 중 양수와 탯줄혈액을 통한 물질교

환을 통해, 출산 후에는 모유수유를 통해 자녀세대에까지 영

향을 줄 수 있다 (Gray et al. 2000; Adibi et al. 2003; Latini et 
al. 2004).

2. 프탈레이트의 유해영향

1) 성호르몬 및 생식기능영향

프탈레이트에 의한 대표적인 유해영향은 내분비계 교

란이다. 프탈레이트는 대표적인 성호르몬인 에스트로젠 

(estrogen)과 안드로젠 (androgen)의 유사체 (mimicker or 
agonist) 또는 길항제 (antagonist)로 작용하여 내분비계 교

란을 유발한다 (Mylchreest et al. 1998; Picard et al. 2001; 
Takeuchi et al. 2005). 22종의 프탈레이트를 대상으로 내분

비계 교란 가능성을 조사한 결과 알킬기 곁사슬 (alkyl chain)
의 길이가 C3~C6인 프탈레이트 중 BBeP, DcHP, DiHP, 
DiBP, DBP, DPeP, DHP, DEHP, DiHepP는 에스트로젠 수

용체알파 (human estrogen receptor α, hERα)를 활성화시키

며, DcHP, BBeP, DPeP, DiHP, DHP, DEHP, DiHepP는 에스

트로젠 수용체 베타 (human estrogen receptor β, hERβ)의 길

항제로 작용한다. 또한 안드로젠 수용체 (Androgen receptor, 
AR)와의 상호작용 실험에서 22종의 프탈레이트는 AR을 활

성화 시키지 않았으나 9종의 프탈레이트 (DAP, DiBP, DBP, 
DcHP, BBeP, DPeP, DiHP, DHP, DiHepP)가 AR활성을 저

해하였다 (Takeuchi et al. 2005). 일반적으로 곁 사슬의 길

이가 짧거나 긴 프탈레이트는 hERα, hERβ, AR과 작용하
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지 않는다 (Lovekamp-Swan and Davis 2003; Takeuchi et al. 
2005). 최근 in vitro 및 in vivo 모델을 이용한 연구에서 DEP
와 DINP를 포함하여 곁 사슬의 길이가 길거나 짧은 프탈

레이트 역시 약한 정도의 내분비계 교란을 야기하며 그 유

해성 역시 함께 언급되었다 (Harris et al. 1997; Mankidy et 
al. 2013; Kumar et al. 2014) (Table 1). 이와 같은 성호르몬 

유사 및 길항작용은 남녀 모두에게서 생식능력 장애를 불

러일으킨다 (Meek and Chan 1994; Mylchreest et al. 1998; 
Rozati et al. 2002; Heudorf et al. 2007; Kumar et al. 2014). 
동물실험과 역학조사결과 MBP가 정자의 운동능력을 저하

시킨다는 보고가 있었으며 (Hauser et al. 2005), 모체단계에

서 DEHP와 DEHP의 대사체에 노출되었을 때 정소의 서

톨리세포 (Sertoli cell)와 레이디세포 (Leydig cell)의 구조

와 기능을 변화시키는 것으로 나타났다 또한, 황체형성호르

몬 (LH)과 수용체와의 결합을 방해하여 결과적으로 태아기 

rat의 정소에서 스테로이드 호르몬의 합성을 방해하는 것이 

보고되었다 (Martinez-Arguelles et al. 2013). DBP는 StAR, 
3β-HSD, CYP17, 17β-HSD의 기능을 방해하여 testosterone
과 같은 남성호르몬의 생성을 저하시켜 정자형성을 저하한

다 (Barlow et al. 2003; Wang et al. 2016) (Fig. 3). 성체기의 

Table 1. Characteristics and toxic effects of major phthalates

Phthalate Source/Use
Molecular 

weight  

(g mol-1)

Length 
of side 
chain

Effects Type of study 

(Animals) Concentration Reference

Dimethyl 
phthalate 

(DMP)

Rubber coating 
agents, pesticides, 
lacquers, plastics

194.19 C1 Aquatic toxicity 

(decreased survival 
in early life stage)

In vivo 

(rainbow trout)
24 and 0.19 mg L-1 Rhodes et al. 

1995

Diethyl 
phthalate 

(DEP)

Scents, cosmetics,  
industrial solvent,  
aerosol sprays

222.24 C2 Reproductive 
toxicity (ultra 
structural alterations 
of Leydig cells)

In vivo  

(Wistar rat)
2000 mg kg-1 bw day-1 WHO 2003

Di-n-butyl 
phthalate 

(DBP)

Adhesives, 
cosmetics,  
caulk industrial 
solvent, paints, 
ink, cosmetics

278.35 C4 Reproductive 
toxicity (significant 
reduction in 
anogenital distance)

In vivo  

(SD rat)
500 mg kg-1 day-1 Barlow and 

Foster 2003

Butyl 
benzyl 
phthalate 

(BBP)

Adhesives, 
artificial leather, 
cosmetics,  
caulk industrial 
solvent

312.39 C4, C5 Reproductive 
toxicity (male 
reproductive system 
malformations)

In vivo  

(Wistar rat)
750 mg kg-1 day-1 

(11,250 ppm)
Tyl et al. 
2004

Di-2-
ethylhexyl 
phthalate 

(DEHP)

Soft plastic, toys,  
food containers,  
food packaging,  
medical devices

390.56 C6 Reduced fertilization 
ability and the 
resultant embryos 
had decreased 
developmental 
potential

In vitro  

(mouse 
spermatozoa 
and embryos)

1 μg mL-1 Huang et al. 
2012

Di(n-octyl)
phthalate 

(DNOP)

Soft plastic, toys,  
food containers,  
food packaging, 
pesticides

390.56 C8 Affects the liver, 
kidneys and thyroid

In vivo  

(SD rat)
5000 ppm Poon et al. 

1997

Diisononyl 
phthalate 

(DINP)

Soft plastic, 
flooring tiles, 
tarps, toys, 
coated fabrics, 
alternatives for 
DEHP

425 C8 Thyroid hormone 
disruption

In vitro  

(Rattus 
norvegicus 
pituitary 
tumor, GH3 
cell line)

10-8 M, 10-7 M Ghisari and 
Bonefeld-
Jorgensen 
2009

Diisodecyl 
phthalate 

(DIDP)

Soft plastic, 
artificial leather, 
covering on wires 
and cables

447 C9 Affect fetal 
development

In vivo  

(Wistar rat)
200 and 1000  

mg kg-1 bw day-1
NTP-CERHR 
2003
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노출뿐 아니라 태아기 또는 영·유아기 동안 프탈레이트 노

출은 생식기의 정상적 발달을 방해하여 성기능장애를 초래

한다. Rat의 태아기와 출생 직후 고농도의 DEHP (750 mg 

kg-1 day-1)와 DBP (500 mg kg-1 day-1)를 노출시켰을 때 안

드로젠 의존성 생식기관발달이 저하되며, 정소 손상과 함께 

생식기능의 이상이 관찰되었다 (Gray et al. 2000; Andrade et 
al. 2006; Martino-Andrade and Chahoud 2010). 여성은 남성

보다 프탈레이트 노출에 대한 민감성이 낮다고 알려졌으나, 
프탈레이트 노출이 여성의 발달과정에 이상을 초래할 수 있

음이 보고되었다 (Karaolis-Danckert et al. 2009). 특히, 여러 

연구에서 프탈레이트 수치가 높게 검출되는 여아에서 2차

성징이 빨리 나타나는 경향이 있어 프탈레이트 노출이 여아

의 성조숙증과 연관된 것으로 보고되었다 (Chou et al. 2009; 
Roy et al. 2009). 프탈레이트의 성호르몬 유사작용으로 인

해 성호르몬의 자극으로 나타나야 할 2차 성징이 앞당겨질 

뿐 아니라 성장기 단축으로 인해 성장이 저해되며, 심리적 

변화를 초래해 정신건강에도 좋지 않은 영향을 미치는 것으

로 보고되었다 (Ha et al. 2015). 프탈레이트 노출로 인한 여

성 생식기능의 장애와 관련된 연구로 고농도의 DEHP (2000 

mg kg-1 day-1)에 노출된 암컷 쥐 (rat) 성체에서 발정주기 변

화, 에스트로젠의 감소 및 배란상실이 보고되었으며 (Corton 
and Lapinskas 2005), 고농도 (500 mg kg-1 day-1, 1000 mg 

kg-1 day-1)의 DBP를 성장기부터 지속적으로 노출시킨 암컷 

쥐가 임신하면 프로게스테론 (progesterone)과 에스트로젠의 

변화와 유산이 일어났다 (Gray et al. 2006). 이와 유사하게 

임산부의 탯줄혈액에서 검출되는 DEHP의 대사체 MEHP와 

임신기간의 연관성 조사 결과 MEHP가 검출된 산모의 임신

기간이 단축되어 프탈레이트와 조산의 연관성이 암시되었다 

(Latini et al. 2003). 이외에도 임신기간 중 프탈레이트 노출

은 태아의 발달을 저하하고 남아의 생식기 발달 및 기능 저

하를 유발하는 것으로 알려졌다 (Gray et al. 2000; Andrade 
et al. 2006; Suzuki et al. 2012). 생식능력 저하 이외에도 프

탈레이트의 성호르몬 유사작용은 체내의 정상적인 호르몬

조절을 방해해 자궁내막증 등 여성질환을 야기할 수 있으며 

(Kim et al. 2015), 에스트로젠에 의존적인 유방암 발병과도 

연관성이 있다고 알려졌다 (López-Carrillo et al. 2010).

Fig. 3.   Mechanism of adverse effects of phthalates on testosterone and sperm quality. Phthalates can cause direct damage to Leydig cells and 
Sertoli cells and can inhibit testosterone synthesis by inhibiting its pathway including StAR, 3β-HSD, CYP 17, and 17β-HSD. StAR, 
steroidogenic acute regulatory protein; 3β-HSD, 3β-hydroxysteroid dehydrogenase; CYP17A1, cytochrome P45017A1 (17α-hydrox-
ylase); 17β-HSD, 17β-hydroxysteroid dehydrogenase; AROM, cytochrome P450 aromatase; AR, androgen receptor; ABP, androgen 
binding protein; BTB, blood-testis barrier. Black arrow, activation; Dotted line arrow, inhibition (Rozati et al. 2002; Barlow et al. 
2003; Wang et al. 2016).
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2) 갑상선호르몬 교란 및 관련 질환

프탈레이트에 의한 내분비계 교란은 성호르몬에 국한되

지 않으며 갑상선호르몬 (Thyroid hrmone, TH)의 작용도 교

란한다 (Ghisari and Bonefeld-Jorgensen 2009; Ibhazehiebo 
and Koibuchi 2014). 갑상선호르몬에 의존적으로 증식하

는 쥐 뇌하수체 유래 CH3 세포에서 프탈레이트 노출에 따

른 세포증식을 비교하는 T-screen 연구결과 DBP는 갑상선

호르몬의 1/10000 수준의 효과를 보였으며, DEHP, DOP, 
DBP, DINP는 갑상선호르몬의 작용을 억제하였다 (Ghisari 
and Bonefeld-Jorgensen 2009) (Fig. 1). 갑상선호르몬수용

체 (Thyroid hormone receprot, TR)를 발현하는 monkey 
fibroblast-derived CV-1 세포에 DEHP를 24시간 처리 후 TR 
활성을 조사한 결과 저농도 (10-7 M)의 DEHP가 TR 활성을 

30% 저하시켰다 (Ibhazehiebo and Koibuchi 2014). 갑상선

호르몬은 정상적인 뇌 발달에 필수적이므로 (Koibuchi and 
Chin 2000) 임신기간 중 DEHP의 노출은 신생아에서 나타나

는 인지능력장애 및 정신질환과 연관된 것으로 추정된다. 프
탈레이트 노출로 인한 갑상선호르몬 교란과 뇌 발달 저하를 

연관시켜 규명한 연구는 없었으나, 임산부 319명에서 프탈

레이트 대사체를 측정한 뒤 신생아가 3세가 되었을 때 정신

행동발달지수 (Psychomotor Development Index, PDI)와 정

신발달지수 (Mental Development Index, MDI)를 측정한 결

과, 모체에서 프탈레이트 대사체인 mono-n-butyl phthalate 

(MnBP), monobenzyl phthalate (MBzP), monoisobutyl 
phthalate (MiBP)가 높을 경우 자녀의 PDI와 MDI가 낮았으

며, 내향적 경향을 보였다 (Whyatt et al. 2012). 국내 초등학

생 대상의 역학조사 결과 프탈레이트 노출과 정신발달의 연

관성이 나타났는데, DBP와 DEHP의 대사체가 높게 검출된 

아동들에서 공격성, 과잉행동, 불복종, 짜증, 비행 등 행동이

상과 밀접히 관련된 우전두엽과 측두엽 피질의 두께가 얇았

다. 이는 프탈레이트 노출이 지능지수 (IQ) 및 뇌 발달에 악

영향을 줄 수 있음을 암시하며, 프탈레이트 노출로 발생되

는 행동장애 및 정신질환의 연관성을 나타낸다 (Cho et al. 
2010; Park et al. 2015). 이외에도 비만, 당뇨와 같은 대사질

환, 심혈관질환, 천식 등이 프탈레이트와 관련된다고 보고되

었다 (Bornehag et al. 2004; Stahlhut et al. 2007; Desvergne 
et al. 2009; Posnack 2014). 또한 생쥐에서 di-(iso-nonyl) 
phthalate (DNIP) 노출이 알러지성 피부염을 유발하는 것으

로 보고되었다 (Kang et al. 2017).

3. 프탈레이트 규제

프탈레이트는 그 유용성에도 불구하고 실제적·잠재적 위

험성이 크기 때문에 전 세계적으로 그 사용이 제한되고 있

다. 유럽의 경우 1999년 이래로 규제를 점차 강화하여 2006
년부터는 유아용품을 포함 플라스틱 제품에 프탈레이트의 

함량을 0.1% 이하로 제한하고 있으며, 미국과 일본 또한 동

일한 기준으로 프탈레이트의 사용을 제한하고 있다. 국내의 

경우 어린이용 공산품에 DEHP, DBP, BBP와 같은 프탈레이

트의 사용을 0.1% 이하로 제한하고 있다 (품질경영 및 공산

품안전관리법 제19조 제2항). 의료기기 (용품)이용을 통한 인

체의 프탈레이트 노출 가능성이 높은 만큼 구체적인 규제안

을 제정하여 2015년부터는 프탈레이트가 함유된 의료기기

의 사용을 금지하고 있다 (‘의료기기법 시행규칙’ 제7조의 3 

(의료기기 제조허가 및 제조신고의 제한) 제1항 제2호, ‘의
료기기 허가, 신고, 심사 등에 관한 규정 [제2014-178호, ’14. 
10. 31]). 이외에도 식품의약품안전청 고시 제2010-24호, 국
립환경과학원 고시 제2010-6호, 환경부 공고 제2007-24호 

및 제 2009-340호, 등에 의해 프탈레이트의 사용 및 배출

을 제한하고 있다. 국내의 프탈레이트 규제는 DEHP, DBP, 
BBP에 중점을 두고 있는데, DEP를 포함한 다른 종류의 프

탈레이트 역시 유사한 유해 영향을 유발할 수 있는 가능성

이 보고됨에 따라 그 실효성에 논란의 여지가 있다. DEHP, 
DBP, BBP 3종의 프탈레이트는 가장 많이 쓰이는 가소제로

서 그 물성이 뛰어나지만 유해성 역시 지속적으로 보고되

어 현재는 그 사용이 제한되고 있으며, 이를 대신하여 다양

한 대체가소제들이 이용되고 있다. 프탈레이트 중 가장 대표

적인 DEHP는 의료용 제품에 많이 쓰였는데 특히 DEHP가 

사용된 수혈용 혈액백의 경우 적혈구를 안정하게 유지해주

어 혈액의 장기보관에 유리하다. 이러한 장점에도 불구하고 

DEHP가 갖는 유해성 때문에 의료용품에서 DEHP를 포함 

프탈레이트 사용이 제한되어 거의 쓰이지 않으며 다양한 대

체가소제가 쓰이고 있다 (Simmchen et al. 2012). 그러나 이

들 대체가소제들은 물성에 있어서 여전히 한계를 가지고 있

다 (Table 2).

4. 프탈레이트 대체가소제 이용

현재 프탈레이트 가소제는 내분비계 교란물질로 규제가 

되고 있으나 이들 물질이 갖는 물성적 특징과 낮은 생산 단

가는 큰 이점으로 작용하기 때문에 완벽하게 대체하기는 많

은 어려움이 있다. 실제로 허용 기준치 이상의 프탈레이트가 

검출되는 제품들이 최근까지도 생산·판매되어 단속된 사례

가 있어 해당 프탈레이트의 규제 외에도 이를 대체할 수 있

는 물성과 가격경쟁력을 갖춘 대체재 개발과 함께 이들 대

체재들의 구체적인 안전성 검증이 필요한 상태이다.

1) Adipates계열 가소제

가장 먼저 시도된 대체가소제는 di(2-ethyl hexyl)adipate 
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(DEHA)와 같은 adipates계열의 대체가소제로 프탈레이트

와는 다른 종류의 화학물질이다. 기존 프탈레이트보다 독

성이 낮지만 adipates 역시 독성이 있으며, 가소성이 낮으

며, 비싼 제조비용 때문에 효과적인 대체가소제라 보기 어

렵다 (Ghisari et al. 2009; Nara et al. 2009; Simmchen et al. 
2012). DEHA는 T-screen에서 갑상선호르몬의 1/10000의 약

한 정도의 갑상선호르몬 유사효과를 보였지만 이는 DBP보

다 높은 수준이다 (Ghisari and Bonefeld-Jorgensen 2009). 동
물실험에서는 DEHA 노출이 쥐의 시상하부에서 성호르몬을 

조절하는 유전자인 granulin과 P130의 발현 이상을 일으키

고 성체의 생식활동이 저하하는 경향성을 보였다 (Lee et al. 
2006). Di-isononyl adipate (DINA)는 살모넬라와 포유동물 

microsome 돌연변이원성 실험, 생쥐 림프종세포 TK + /-  
실험, BALB 생쥐 3T3 세포와 시리안햄스터 배아세포의 in 
vitro 형질전환 실험에서 유전독성이나 발암원성은 나타나지 

않았으나 (McKee et al. 1986), 개와 백서에서 간 및 신장독

성이 나타났으며 안전성을 확보하기 위해서는 더 많은 독성

자료가 필요하다 (Hirata-Koizumi et al. 2012).

2) Citrates계열 가소제

Citrates계열 대체가소제는 주로 citric acid ester로 이

미 오래 전부터 합성되어 이용되어왔으며, 다수의 유기계 

물질과 서로 어느 정도의 비율로 혼합될 수 있다. 대표적

인 citrates계열 대체가소제는 tributyl citrate (TBC)이며, 이
를 원료로 tributyl O-acetylcitrate (ATBC)가 제조된다. 이외

에도 TBC와 같이 triethyl citrate (TEC)도 가소제로 사용될 

수 있으며, 특히 TEC의 경우 향신료로도 사용이 가능하다. 

ATBC를 포함하여 triethyl 2-acetylcitrate (ATEC), trihexyl 
O-acetylcitrate (ATHC), n-butyryl-tri-n-hexyl citrate (BTHC) 
등이 DEHP를 대신하여 의료용품에 주로 사용된다 (Meyers 
et al. 1964). 이들 citrates계열 가소제는 기존 프탈레이트 

가소제보다 독성이 낮을 뿐만 아니라 대사 주기가 짧고 분

해 후 방출하는 물질도 안전하다 현재 많이 쓰이고 있는 

citrates계열 대체 가소제는 아래와 같다 (Table 3). ATBC의 

경우 안전한 대체 가소제로 꼽히고 있으나, 적혈구를 보호

하는 능력이 DEHP보다 낮고 가격이 DEHP의 3.5배에 달해 

효율적이고 효과적인 혈액백용 PVC 가소제로는 한계가 있

다 (Li 2013) (Table 2). 대체적으로 citrates계열 가소제들은 

생식독성 및 발생독성, 급성독성, 유전독성 측면에서 비교적 

안전한 것으로 보고되었다 (Chiellini et al. 2013). 그러나 내

분비계 교란 특성 및 다양한 독성 종말점에 대한 정보가 충

분치 않으므로 이에 대한 in vivo 및 in vitro 연구가 필요하다. 
백서에서 ATBC는 간 독성이 있고 고농도의 ATBC는 생식 

및 발생독성을 보였다 (Hirata-Koizumi et al. 2012). TBC에 

대한 독성자료는 불충분하며 더 많은 독성자료가 필요하다. 
백서에서 경구투여 급성독성 LD50은 ATBC가 >30 cc kg-1 

(Gold et al. 1998), ATEC가 7 cc kg-1 (Finklestein and Gold 
1959)이며, 생쥐에서 복강주사 LD50은 ATBC가 >4000 mg 

kg-1, ATEC가 1150 mg kg-1으로 ATBC가 ATEC보다 안전

한 것으로 보고되었다 (Meyers et al. 1964). 그러나 14일 반

복 복강 투여 시 고농도 (900 mg kg-1 day-1)의 ATBC는 적혈

구 및 헤모글로빈농도를 감소시켰다 (Johnson et al. 2002). 
ATBC에 노출된 수컷 백서의 정자향성에 변화를 초래하지 

않았다. 발생독성 시험결과 ATBC (250 mg kg-1) 군에서 황

Table 3. Citrate plasticizers and their characteristics

Citrates Abbreviation Characteristics Use

Alkylcitrates Water soluble Food packaging, medical equipment, cosmetics and 
toys

Triethyl citrate TEC Oil resistance, light fastness and 
mildew resistance

Resin

Triethyl 2-acetylcitrate ATEC High boiling point Celluosic resin
Tributylcitrate TBC High boiling point Vinyl resin, cellulose acetate, acetyl cellulose,  

ethyl cellulose, benzyl butyrate cellulose
Tributyl O-acetylcitrate ATBC Heat resistance, cold resistance, 

light resistance, water resistance
PVC, CTFE

Trioctylcitrate TOC Cold resistance, light resistance, 
water resistance

Glue, pharmacy, polyethylene, PVC, CTFE, resin

Acetyltrioctylcitrate ATOC Cold resistance, volatile tiny PVC, ink
Trihexylcitrate THC PVC, pharmacy
Trihexyl O-acetylcitrate ATHC Cold resistance, volatile tiny PVC, vinyl resin, cellulose acetate, acetyl cellulose, 

ethyl cellulose, benzyl butyrate cellulose
n-Butyryl-tri-n-hexyl citrate BTHC PVC, vinyl resin, cellulose acetate, acetyl cellulose, 

ethyl cellulose, benzyl butyrate cellulose
Trimethylcitrate TMC High melting point, combustible PVC, pharmacy
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체 수, 착상배아 및 산자 수에 영향이 없지만 산자의 체중과 

크기 및 태반중량이 증가하였다 (Larionov and Cherkasova 
1998). 산자의 체중 증가가 성체기 다양한 대사성질환과 관

계된다는 점을 고려할 때 ATBC의 무해성 여부는 제고되

어야 한다. 암컷 생쥐에서 ATBC (10 mg kg-1 day-1) 14일 노

출 시 전체 난포 수, 원시난포 및 1, 2차 난포 수가 감소하였

으나 F1 생산능력은 차이가 없었다 (Rasmussen et al. 2016). 
ATBC는 암컷 백서의 생식력에 영향이 없었고, 임신기에 

노출된 F1에도 독성이 없었다 (Robbins 1994; Chase and 
Willoughby 2002).

3)   Trioctyltrimellitate, dioctyl terephthalate,  

di(2-ethylhexyl)terephthalate, Di-(iso-nonyl)-

cyclohexane-1,2-dicarboxylate, 2,2,4-trimetyl-1,3-

pentanediol diisobutyrate

DEHP를 대체하고 있는 trioctyltrimellitate (TOTM)은 가

소제의 특성을 가지면서 유해성이 낮아 안전한 대체재로 평

가되었으나 DEHP에 비해 가소제로서의 효율이 떨어진다 

(Simmchen et al. 2012; Shehata et al. 2013). TOTM의 독

성자료는 프탈레이트에 비해 많지 않은데 세포주 실험에서 

ERα와 ERβ를 활성화시켰으며 (ter Veld et al. 2006; Iwase et 
al. 2014), in silico 분석에서 sex hormone binding globulin 

(SHBG)과 결합친화도가 있어 내분비계 교란 가능성이 제

기되었다 (Sheikh et al. 2016). TOTM에 이어 각광받는 프

탈레이트 대체제로 dioctylterephthalate (DOTP)와 di(2-
ethylhexyl)terephthalate (DEHT)가 있다. DOTP는 프탈레이

트나 기존의 대체가소제들이 갖는 내분비계 교란 효과와 유

해성이 없으면서 프탈레이트 대비 80~90% 수준의 가소효

율을 보이므로 DEHP나 DNIP를 대체할 수 있는 친환경 가

소제로 인식되었다. DOPT는 대체가소제로서 높은 효율성

을 보이며 독성을 나타내지 않아 국내에서는 LG화학에서 

GL300 및 GL500이라는 제품으로 물성을 개선하여 생산 및 

판매되고 있다 (Kim et al. 2014; LGchem 2014). 웹기반 데이

터베이스 (EDMON v1.2: Inverse Screening: NR_HUMAN)
를 통해 DOTP와 핵수용체 (nuclear hormone receptors)에 결

합할 가능성을 확인한 결과 주요 호르몬수용체들 (ER, AR, 
RXR, PRGR, PPAR)과 결합하지 않아 기존의 프탈레이트 

및 대체가소제에 비해 상대적으로 안전한 것으로 평가되었

다. 그러나 최근 DOTP와 SHBG 간의 결합 가능성이 보고되

어 in vitro 및 in vivo 실험연구를 통한 안전성 검증이 필요한 

상태이다 (Sheikh et al. 2016). 아직도 다 다양한 종류의 내분

비계 교란 효과 및 독성에 과한 연구를 필요로 한다.
Di(2-ethylhexyl)terephthalate (DEHT)는 만성적으로 노출

되면 눈과 코에 이상을 초래하고, Di-(iso-nonyl)-cyclohexane- 

1,2-dicarboxylate (DINCH)는 백서 실험에서 갑상선과 신

장에 독성이 있다. 반복투여에 따른 DINCH의 NOAEL은 

40 mg kg-1 bw day-1로 DEHT, DINA, ATBC에 비해 낮으

며, 아동완구 등에 사용되는 2,2,4-trimetyl-1,3-pentanediol 
diisobutyrate (TXIB)는 반복투여에 따른 NOAEL이 30 mg 

kg-1 bw day-1로 DEHT, DINA, ATBC에 비해 낮으며 개와 

백서에서 간 및 신장독성이 나타났다. 백서에서 고농도의 

TXIB는 생식 및 발생독성을 보였다 (Hirata-Koizumi et al. 
2012).

5. 가소제를 사용하지 않는 플라스틱 제조

1) 석유화합물 copolyester 플라스틱제조

플라스틱 제조에 프탈레이트를 대체하기 위한 다른 방법

으로 가소제를 아예 사용하지 않는 방법들이 시도되고 있

다. 실리콘이나 폴리우레탄과 같은 석유화합물들은 가소제

를 사용하지 않고 원유에서 바로 필요한 특성을 갖는 소재

로 생산되므로 프탈레이트의 유해성으로부터 자유롭다고 할 

수 있다. 하지만 제조과정에서 hydrogen chloride, hydrogen 
sulfide, sulfuric acid, heavy metals, chlorofluorocarbons, 
polycyclic aromatic compounds, volatile organic compounds, 
nitrogen, sulfur dioxides, 온실가스 등 다양한 유해물질들이 

배출되므로 환경과 인체에 유해성을 가진다. 몇몇 석유화합

물 제품 (ex. polystyrene, PS)의 경우 발암물질로 분류되고 있

어 온전한 대체재로 판단하기엔 어렵다 (Lowel 2011; IARC 
2015). Trimellitic anhydride (TMA)를 중합시킨 copolyester 
경우 가소제 없이 유연성을 나타내기 때문에 기존의 프탈

레이트가 쓰인 포장재나 튜브 등의 제품을 대체할 수 있다 

(Zhou and Ritter 2011). 하지만 TMA에 노출될 경우 호흡기

질환, 빈혈, 위장관 출혈 등 여러 유해 영향이 나타날 수 있

으며 (Rivera et al. 1981), 백서에서 호흡기를 통한 TMA 노
출 시 암수 모두에서 에스트로젠이 감소하였다 (SDIS 2002). 
따라서 copolyester를 안전한 대체재로 보기는 힘들다. 
Caprolactone을 중합시킨 copolyester는 가소제로써 프탈레

이트를 대체해 PVC를 생산하는데 적합한 물성을 보이고 있

다. 50℃의 n-hexane에 2시간 노출시킨 뒤 무게 감소를 비교

하여 내이행성 (migration resistance)을 확인한 결과 DEHP
를 사용한 PVC의 무게 감소율 10%에 비해 ε-caprolactone
을 사용한 PVC의 무게 감소율이 0.6% 이하로 나타나 높은 

내이행성을 보였다. 또한 높은 생분해성을 가지며 동물실험

에서 급성 및 생식독성이 나타나지 않았다 (SDIS 2005; Choi 
et al. 2014). 하지만 녹는 점이 65℃로 낮으므로 활용성을 

높이기 위해서는 다른 화합물과 혼합해야 하는 단점이 있다 

(Avérous and Pollet 2012).
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폴리카보네이트 (polycarbonate)의 대체소재인 TritanTM

은 중합체를 구성하는 단량체 및 대사체인 1,4-cyclohexane-
dimethanol (CHDM), dimethyl terephthalate (DMT), 2,2,4,4- 
tetramethyl-1,3-cyclobutanediol (TMCD), terephthalic acid 

(TPA)에 대한 in silico 분석 및 세포주 실험에서 에스트로젠 

및 안드로젠 활성을 나타내지 않는 것으로 보고되어 폭 넓

게 사용되었다 (Osimitz et al. 2012; Ng et al. 2015). 그러나 

최근 논문에서 유방암세포 (MCF-7)에서 이들 성분들이 에

스트로젠 유사 효과가 있는 것으로 나타나 대체재로서의 안

전성에 의문이 제기되었다 (Bittner and Yaniger 2012). 최근 

송사리 바이오마커 실험에서 CHDM은 에스트로젠에 의해 

유도되는 바이오마커인 vtg2 mRNA를 유도하였고, TPA는 

성호르몬생성 효소 유전자인 cyp19b, star, cyp17, cyp19a 발
현을 증가시켰으며, 사람의 부신피질암세포 (H295R) in vitro 
실험에서 고농도에서 성호르몬의 생성을 변화시켰다 (Jang 
and Ji 2015). 따라서 TritanTM의 제조에 사용되는 단량체들

이 BPA보다 여성호르몬성이 낮은 것은 사실이지만 더 정확

한 내분비 교란 특성의 유무 및 기타 장기에 미치는 다양한 

독성 효과에 대해서 추가적인 연구가 필요하다. 열 안정성이 

200℃ 이상으로 좋아 멸균처리에 유리한 경화성플라스틱 

소재로 polyethersulfone (PES), polyphenylsulfone (PPSU) 
등이 유아용 젖병 및 의료기구에 이용되고 있다. 이외에도 

polyamide (PA)가 유아용 젖병소재로 이용되고 있다. 이들 

소재는 내분비 교란 특성이 알려지지 않았으므로 다양한 종

말점을 기준으로 in silico, in vitro, in vivo 실험을 통한 내분

비 교란 특성 및 기타 장기에 미치는 독성에 대한 연구를 필

요로 한다.

2) 식물유래 소재 플라스틱

보다 친환경적이고 안전한 대체 플라스틱으로 식물유래 

소재를 이용한 대체 플라스틱 개발이 시도되었다. 옥수수 

등 식물에서 추출한 당이나 오일인 polylactic acid, starch-
derived plastics; thermoplastic starch, polyhydroxyalkanoate 

(PHA), 셀룰로스, cellulose acetate 등을 원료로 만든 플라스

틱은 생분해성이 뛰어나고, 생산과정에서 오염물질을 거의 

배출하지 않으므로 프탈레이트에 대한 우려가 없는 친환경 

제품으로 인식되고 있다. 하지만 바이오플라스틱의 기계적 

물성에는 한계가 있고, 생산단가가 고비용이며, 공업적 생산

을 위해 대량경작에 따르는 제초제 등 화학물질 사용을 수

반하여 수질 및 토양오염을 일으킬 수 있으므로 거시적 관

점에서 친환경적이고 인체에 무해하다고 단정하기 힘들다 

(Gironi and Piemonte 2011). 또한, 안전성에 우려가 지속적

으로 제기되고 있는 유전자변형생물 (genetically modified 
organism, GMO)을 사용하기 때문에 환경적 부작용에 대한 

불안함을 갖는다 (Alvarez-Chavez 2009).

결     론

프탈레이트는 물성적 특성 때문에 플라스틱 생산, 유화제, 
도료, 코팅용제, 화장품 등 일상생활 대부분의 제품에 사용

되어 왔으나 내분비계 교란 등 그 위해성 밝혀짐에 따라 전 

세계적으로 규제가 강화되고 있다. 따라서 프탈레이트를 대

체하기 위해 다른 계열의 대체가소제인 adipate, citrate 등을 

이용하거나 가소제 없이 원유나 바이오소재로 직접 플라스

틱을 생산하는 방법 등이 이용되고 있다. 그러나 이들 대체

재들은 물성적 한계와 높은 가격으로 인해 기존의 프탈레이

트를 완전히 대체하지 못하고 있다. 또한 프탈레이트 대체가

소제 및 대체소재 또한 내분비계 교란 및 여러 위해성을 잠

정적으로 내포할 수 있으므로 안전성에 대한 지속적인 검증

이 필요하다. 또한 위해성이 최소화된 식물성플라스틱 등의 

대체소재라 할지라도 이들을 생산하는 과정에서 환경에 미

치는 영향 또한 고려되어야 한다.

적     요

대표적인 내분비계 교란물질인 프탈레이트의 이용실태, 
위해성, 규제현황 및 이를 대체하여 사용되는 대체가소제 및 

대체플라스틱소재들의 특성을 정리하였다. 프탈레이트는 대

표적인 내분비계 장애물질 중 하나로 경구 또는 호흡과 피

부를 통해 체내에 침투해 여성호르몬 및 남성호르몬과 갑상

선호르몬이 작용을 교란하는 것으로 알려졌다. 특히, 태아의 

발달 저하, 성체의 생식능력 저하, 암 유발 이외에도 신경발

달 저하 및 정신질환까지도 프탈레이트 노출과 연관이 있음

이 보고되었다. 각종 플라스틱 제품, 안료, 화장품 등 일상생

활 곳곳에 광범위하게 사용되던 프탈레이트는 규제가 이뤄

짐에 따라 여러 종류의 대체가소제들이 사용되고 있으며 가

소제를 사용하지 않는 플라스틱 대체소재들이 개발되고 있

다. 이들 대체가소제 및 대체소재들의 내분비 교란 및 위해

성이 새로이 제기되고 있으며, 프탈레이트 만큼 구체적으로 

안전성 평가가 이뤄지지 않았으므로 결코 안전하다고 할 수 

없다. 또한 대체가소제 및 대체소재들의 물성적 한계와 낮은 

가격경쟁력은 재고되어야 한다. 본 소고에서는 in vitro, in 
vivo 및 in silico 시험을 통해 알려진 프탈레이트 대체가소제 

및 대체소재들의 안전성 자료들을 정리하여 안전성에 대한 

의문을 제기함과 동시에 바람직한 대체재 발굴을 위한 가이

드라인를 제시하고자 하였다.
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