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자궁내막세포에 노출된 프탈레이트의 독성연구

최재선

극동대학교 임상병리학과

Di-ethylhexyl phthalate (DEHP) is an environmental contaminant that is used as a plasticizer. 
Endometriosis is a complex disease with an unknown etiology that is believed to be associated 
with exposure to DEHP. The present study examined the potential toxicity of DEHP by exposing 
endometrial adenocarcinoma cells (Ishikawa cells) to DEHP. In the experiments, the cells were 
treated with stepwise DEHP concentrations (0, 0.01, 0.1, 1, and 5 M) for different exposure times 
(24, 48, and 72 h). When the relationship between the resulting survival rate of the cells and initial 
inflammation was examined, the cell viability, expression of TNF-, an inflammatory mediator, and 
the expression of MMP-9, an ECM degradation protein, were increased remarkably when the cells 
were exposed to 5 M DEHP for 48 and 72 hours. These results suggest that the exposure of 
Ishikawa cells to certain concentrations of DEHP, estrogen mimics, may cause time-dependent 
toxicity that affects the cell viability and inflammation, implying a potential role in the etiology of 
endometriosis. Further research on the effects of endocrine disruptors on the pathogenesis of 
endometriosis may reveal strategies to prevent this disease. 
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서  론

자궁내막증(endometriosis)은 estrogen에 의존하는 염증성 

질환으로 병인은 잘 알려져 있지 않으며, 생물학적 특성은 침윤

과 전이능을 갖는 암세포와 유사하다[1]. 내분비 장애 물질인 프

탈레이트(2-ethylhexyl phthalate, DEHP)는 estrogen 유사 

물질로 자궁내막증과 연관이 있을 것으로 추측하여 관련 증거

들을 여러 방면으로 넓혀가고 있다. 

산업화 이후 화학물질의 합성은 급속도로 늘어나 현재 그 종

류만 수십만 종에 이르며 2016년 EC (European Commision) 

전문위원회에서 업데이트한 최종 보고서에는 146 여종의 내분

비 장애 물질(endocrine disrupting chemicals)들을 제시하고 

있다[2]. 내분비 장애 물질은 체내 호르몬 교란을 일으켜 생식

계, 내분비 및 대사와 관련한 여러 질환에 영향을 미치는 것으로 

알려진다[3]. 

DEHP는 플라스틱에 유연성을 부여하는 가소제로 장난감, 

학용품, 향수, 화장품, 빨대, 의료용 지퍼백 등의 다양한 산업 제

품에 사용된다[4]. 이러한 제품들은 일상생활에서 쉽게 접할 수 

있어 호흡기 및 피부와의 접촉을 통해 연속적인 DEHP 노출로 

이어질 수 있다[5]. DEHP는 화학 구조상 플라스틱 matrix에 공

유결합하지 않으므로 주변 환경에 서서히 유출될 수 있고, 식품, 

음료 그리고 체액으로 서서히 침투할 수 있다[6]. 실제 DEHP는 
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Table 1.  Suspected endocrine disrupting chemicals

Substance category Name Source/uses Reported properties 

Industrial Chemicals and 
related Substance

Phthalates (DEHP, BBP, 
DBP, DPP, DPrP)

Use as plasticisers in the  
production of flexible plastics 

Estrogenic

Abbreviations: DEHP, di(2-ethylhexyl)phthalate; BBP, benzyl butyl phthalate; DBP, dibutyl phthalate; DPP, di-n-pentyl phthalate; DPrp, 
di-propyl phthalate.

공기, 물 그리고 토양에서도 검출되고 있다[7]. 이렇게 DEHP는 

다방면의 경로를 통해 생물학적 농축으로 증폭되어 인체에 고

농도로 유입될 수 있다[8]. 

Table 1에 제시한 프탈레이트계 내분비 장애 물질들은 estro-

gen과 유사한 작용을 하는 물질이다. 내분비 장애 물질과 

estrogen 의존성인 자궁내막증에 관한 연구들은 이미 1990년

부터 보고되기 시작하였다[9]. 임상의 사례에서는 자궁내막증

을 가지는 환자의 92%가 혈장에서 DEHP의 농도가 높게 검출

되어 DEHP의 노출과 자궁내막증은 연관성이 있는 것으로 보고

한 바 있다[10]. 그러나 DEHP의 노출과 자궁내막증의 직접적

인 관계에 대해서는 아직 알려진 것이 없으므로 병인을 알아가

기 위해서는 보다 지속적인 연구가 필요한 실정이다. 세포는 외

부 환경인 독성이나 유해물질에 노출되면 생체내 광범위 하게 

퍼져 있는 tumor necrosis factor alpha (TNF-)를 통하여 생

존, 분화, 그리고 세포 사멸 등의 다양한 형태로 세포를 조절한

다[11]. TNF-는 염증, 면역 및 암 발생에 작용하는 중요한 염

증성 사이토카인으로 vascular endothelial growth factor 

(VEGF)를 유도하여 신생 혈관을 촉진 시킬 수 있고, matrix 

metalloproteinases (MMPs)를 유도하여 종양 침윤과 전이에

도 관여할 수 있다[12, 13].

MMPs는 단백분해효소 그룹으로 분해 조직에 따라 5군으로 

구분한다. 이 중 gelatinase에 속하는 MMP-2와 MMP-9은 

collagen으로 구성된 기저막(basement membrane)과 세포외

기질(extracellular matrix, ECM)을 파괴하는데 중요한 역할

을 담당한다. 염증성 cytokine TNF-가 Ishikawa cell을 자극

하여 MMPs를 분비하고 기저막과 ECM에 침착 되는 구성요소를 

분해하기 위해 MMPs의 활성이 일어난다. MMP-9은 MMP-2와 

비슷한 구조를 보이고 조직의 remodeling에도 관여한다고 한다

[14]. 특히, MMP-9의 발현 증가는 혈관 형성, 침윤 및 전이를 포

함하는 염증성 병리에 관여하는 것으로 보고된다[13, 15]. 

이에 본 연구에서는, 환경 유해물질이자 내분비 장애 물질인 

DEHP의 노출이 Ishikawa cell에 미치는 독성을 조사하고자 하

였다.

재료 및 방법

1. 화학 약품 

DEHP는 Sigma-Aldrich (Merck KGaA, Darmstadt, 

Germany)에서 구매하여 사용하였다.

2. 세포주 및 세포 배양

본 연구에 사용된 Ishikawa cell은 서울 의과대학으로부터 

분양 받아 10% FBS (Gibco, Thermo Fisher Scientific, Inc., 

Waltham, MA, USA)가 포함된 Dulbecco's modified Eagle's 

배지(DMEM, Gibco)에 항생제를 첨가하여 37°C, 5% CO2 배

양기에서 배양하였다.

3. DEHP 농도 및 노출시간 

본 실험에 사용된 DEHP의 농도는 [16]의 보고에 따라 환자

의 혈장에서 나타난 수치를 참조하여 5단계 0 (대조군), 0.01, 

0.1, 1, 5 M로 결정하였고 노출 시간은 24∼72시간 시행하였

다.

4. MTT assay

세포 생존율을 확인하기 위해 MTT assay (Cell Titer 96Ⓡ

AQueous Cell Proliferation Assay kit; Promega Corpo-

ration, Madison, WI, USA)를 실시하였다. 방법을 간략하게 서

술 하자면 Ishikawa cell을 5단계 DEHP 농도로 처리한 후 24, 

48, 72시간 동안 배양하였다. 배양한 후, 100 L 배양 배지에 20 

L/well MTT (3-(4,5-Dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyl 

tetrazolium bromide) 용액을 첨가하여 37°C에서 4시간 연속 

배양한 시점에서 microplate reader를 사용하여 490 nm에서 

흡광도를 측정하였다.

5. Real time PCR; RNA 추출 및 cDNA 합성

Trizol ReagentTM (Invitrogen, Thermo Fisher Scientific 

Inc. MA, USA)를 사용하여 DEHP 처리하여 배양한 Ishikawa 

cell에서 total RNA를 추출하고, Transcription First Strand 

cDNA Synthesis kit (Roche)를 사용하여 각각의 샘플 1 g 
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Figure 1. Viability of Ishikawa cells 
after exposure to DEHP. Cells were 
exposed to 0, 0.01, 0.1, 1, or 5 M 
DEHP for 24, 48 or 72 hour. Data 
were presented as the mean±stan-
dard deviation. *P＜0.05. DEHP, di- 
(2-ethylhexyl) phthalate; Bar graph 
showing percentage of cell viability.

Table 2. Primers sequence and annealing temperature used for 
RT-PCR amplication

Gene Primer sequence
Annealing 

temp. (°C)

THF- Forward; 5’-GCTCACCCATTTCAACCAGT-3’ 50
Reverse; 5’-CACAGAGCAGCTTGACTTGC-3’

GAPDH Forward; 5’-TGGGCTACACTGAGCACCAG-3’ 55
Reverse; 5’-GGGTGTCGCTGTTGAAGTCA-3’ 

Abbreviation: RT-PCR, real-time polymerase chain reaction.

total RNA로부터 cDNA를 합성하였다. Real-time PCR 증폭은 

SYBR Green master mix (Applied Biosystems, Foster City, 

CA)와 함께 Step One Plus Real-Time PCR System (Applied 

Biosystems)을 사용하여 합성된 cDNA를 template 삼아 염증 

단백질 TNF- 유전자 발현을 위해 희석된 cDNA 6.75 L, 10 

L SYBR green master mix (Thermo Fisher Scientific Inc.), 

Forward and Reverse primer 각각 10 pmol, nuclease-free 

water 4 L 포함된 45 L PCR amplification master mix를 

20 L씩 2개의 PCR tube에 분배한 후 실시하였다. TNF- 및 

house keeping 유전자 GAPDH에 사용된 primer 서열은 

Table 2에 언급하였고 TNF-에 대한 thermal profile은 95°C
에서 1분간 initial denaturation, 95°C에서 30초간 

denaturation, 50°C에서 30초간 annealing, 72°C에서 30초간 

extension을 40 cycle 수행 후 측정 하였다. 상대적인 mRNA 

값은 표준화된 GAPDH 유전자 값을 control 수치로 정하여 

comparative cycle threshold (∆∆Ct) 방법을 사용하여 계산

하였다.

6. Western blot analysis

DEHP 처리한 세포(1×106/per mL)를 수거하여 RIPA buffer 

(50 mM Tris; pH 8.0; Cell Signaling, USA)로 용해하였고, 용

해된 세포액을 원심 분리시켜 상층액을 Pierce BCA protein 

assay kit로 측정하였다. 총 단백질 40 g을 10% SDS-PAGE에 

전기영동 하였고 그 후 nitrocellulose 막으로 이전하였다. 5% 

skimmed milk로 실온에서 2 h 동안 blocking 한 후 3회 세척 

하였다. 1차 항체(MMP-9 (1:1,000), -actin (1:5,000), all 

Cell Signaling Technology, Inc.)로 4°C에서 하룻밤 반응시킨 

후 TBST로 3번 세척 하였고 2차 항체(Goat anti mouse IgG- 

HRP-IgG (1:5,000, Invitrogen)로 실온에서 2 h 반응시킨 후 

세척 하였다. 세척 후 Pierce enhanced chemiluminescence 

detection substrate (Thermo Fisher Scientific, Inc.)을 이용

하여 단백질 밴드를 확인하였다.

7. 통계학적 분석

모든 실험은 최소 3회 이상 반복 실시하였으며, 측정한 모든 

데이터는 Mean±SD로 표시하였다. 통계 처리는 통계프로그램

(SPSS version 14.0, SPSS, Inc., Chicago, IL, USA)으로 실시하

였다. 분석에 대한 유의성은 ANOVA를 이용하여, P＜0.05 이하인 

경우를 유의성이 있는 것으로 판정하였다.

결  과

1. DEHP 노출이 세포 생존에 미치는 영향

Ishikawa cell에 DEHP를 노출 시킨 후 세포 생존율에 미치

는 영향을 알아보기 위해 MTT assay를 시행하였다. 단계별 

DEHP 농도(0, 0.01, 0.1, 1, 5 M)로 24, 48, 72시간 노출한 후 

대조군과 비교하여 세포 생존율을 확인하였다. 0.01, 0.1 M 

DEHP 농도로 24, 48시간 노출 후에 나타난 결과는 대조군과 비

교하여 유의적인 세포 생존율을 나타내지 않았으나, 1, 5 M 

DEHP 농도로 72시간 노출한 후 대조군과 비교하였을 때는 5 

M DEHP 농도에서만 현저하게 증가한 세포 생존율을 나타내

었다(P＜0.05) (Figure 1).

2. DEHP 노출과 염증성 사이토카인 TNF-의 발현

세포 생존율 결과에 이어 초기 염증을 유도하는 염증성 사이
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Figure 2. Effects of in vitro DEHP treatment on inflammation in
Ishikawa cells. TNF- mRNA was quantified by real-time-PCR and
data were expressed as fold expression over average of gene 
expression in BSA treated cells. Data were shown as mean±
standard deviation of three independent experiments. *P＜0.05. 
TNF-, tumor necrosis factor-. High expression of TNF- compared
to control was induced with 5 M DEHP at 48 h and 72 h exposed
in cell.

Figure 3. Effects of in vitro DEHP trea-
tment on proliferation of Ishikawa 
cells. MMP-9 expression levels in 
Ishikawa cells were measured by wes-
tern blot analysis. Western blot data 
were expressed as percentages, with
cells treated with vehicle normalized
to 100%. Data were presented as the
mean±standard deviation. *P＜0.05. 
DEHP, di-(2-ethylhexyl) phthalate; 
MMP 9, matrix metalloproteinase-9.

토카인 생성을 알아보기 위해 mRNA를 추출하여 TNF-의 발

현 양상을 살펴보았다. TNF-의 발현은 Figure 1에 제시한 것

처럼 현저한 세포 생존율을 보이는 5 M DEHP 농도에서만 실

험하였다. 5 M DEHP 농도로 24시간 노출하였을 때 TNF-의 

발현은 대조군과 비교하여 증가하였으나 유의하지 않은 것으로 

나타났다. 그러나 48시간과 72시간 노출 후에는 대조군과 비교

하여 현저하게 증가하였다. 48시간과 72시간 노출 후를 비교하

여 보면 48시간에 비해 72시간 노출 후에는 TNF-의 발현이 

증가한 것으로 관찰되었다(Figure 2).

3. DEHP의 노출과 MMP-9의 발현 

MMP-9의 발현 또한 5 M DEHP 농도에서만 western blot

을 통하여 확인하였다. 5 M DEHP 농도로 24시간 노출 후에 

대조군과 비교하여 MMP-9의 발현은 증가하였으나 유의하지 

않은 것으로 나타났다. 그러나 48시간과 72시간 노출 후에는 대

조군과 비교한 MMP-9의 발현은 현저하게 증가하는 것으로 나

타났다. 48시간과 72시간 노출 후를 비교하여 보면 48시간에 

비해 72시간 노출 후에는 MMP-9의 발현이 더 증가한 것으로 

나타났다(P＜0.05). MMP-9의 발현 또한 시간-의존적으로 증

가하는 패턴을 보였다. 단백질의 발현량 수치는 대조군±SD에 

비례한 평균 변화치로 -acin에 비례하여 계산하였다(Figure 

3).

고  찰

생활에서 편리하게 쓰이는 플라스틱 제품의 급격한 소비는 

생태계를 오염시키는 유해물질로 재인식되고 있다. DEHP는 

플라스틱 제품을 통해 주변 환경으로 노출될 수 있고, 노출된 

DEHP는 인체에 서서히 침투하여 축적될 수 있음을 보고하고 

있다[8]. 여전히 DEHP의 잠재적 독성에 대한 우려는 생식계를 

비롯한 신경계 및 발암 유발까지 인체의 건강에 심각한 문제를 

주고 있다. DEHP의 노출은 유방암세포에서는 세포 증식을

[17], 신경모세포종에서는 침윤 촉진을[18], 간암 세포에서는 

세포 생존율을 증가시키는 것으로 보고된다[19]. 또한 in vitro

에서 염증성 사이토카인 생산을 증가시킨다[20]. 

이번 연구에서는 DEHP의 노출이 Ishikawa cell에 미치는 독

성을 조사하였다. 우리의 연구 결과는 DEHP의 노출은 노출 시

간에 의존하여 Ishikawa cell의 생존율 증가, 염증성 사이토카
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인 TNF- mRNA의 발현 증가 그리고 ECM을 분해하는 MMP-9

의 발현이 증가하는 것으로 나타났다. 이러한 결과들은 DEHP의 

노출이 Ishikawa cell에 독성으로 작용하고 있고 이러한 독성은 

자궁내막증에 잠재적인 역활을 할 수 있을 것으로 보여진다. 

Kim 등[21]의 보고에 따르면 DEHP의 노출은 estrogen에 영

향 받는 Ishikawa cell의 생존율을 증가시킨다고 보고하고 있

다. 본 연구에서도 DEHP가 유해물질임에도 불구하고 Ishikawa 

cell의 생존율을 유의적으로 증가시켰다. 이러한 결과는 에스트

로겐 유사 작용을 가지는 DEHP가 호르몬 교란을 일으키는 것

으로 추측한다. 호르몬 교란은 신호전달 과정 중 세포사멸을 우

회 할 수 있다는 가설로 지속적인 DEHP의 노출은 활성화된 

NF-B 신호전달 경로를 통해 간세포에서 세포 증식을 촉진 시

킬 수 있다고 하였고[22], NF-B의 발현이 자극 물질을 통해 신

호전달 과정 중 우회하여 감소되면 apoptosis를 억제할 수 있다

고 보고하고 있다[23]. 다른 하나는 염증성 사이토카인과 관련

한 분극화를 통해 생존율에 기여할 수도 있을 것으로 추측하고 

있다. 만성 염증들과 비슷하게 암과 연계된 염증은 종양 주변을 

둘러싼 미세환경을 관장하므로 세포 분화와 생존율 등에 기여

한다[24]. 종양 관련 마크로파지(Tumor-associate macro-

phages, TAM)의 분극화는(M1, M2 형질) TAM이 가지고 있는 

표현형을 변화시켜 생존에 도움을 주기도 한다[25]. Bolling 등

에 의하면 MEHP 노출은 TNF- 방출을 증가시켜 RAW264.7 

cell 안에서 세포 형태가 항염증성 M2 형질로 바뀌었음을 제시

하기도 하였다[26]. 향 후 DEHP의 노출과 세포 생존율이 증가

하는 것을 밝히기 위해서는 내분비 교란을 통한 신호전달 기전

이 정확히 밝혀져야 명확한 해석을 할 수 있을 것으로 판단된다.

TNF-는 활성화된 대식세포에서 주로 생성되는 cytokine

으로 염증, 면역조절, 그리고 세포 분화에 중요한 역할을 하는 

것으로 알려져 있다[27, 28]. TNF-와 IL-8 같은 cytokines들

은 자궁내막 및 자궁내막세포를 성장-촉진시키는 효과를 가지

고 있다고 한다[29]. 이미 많은 임상의 연구를 통해 자궁내막증

이 있는 여성의 복강액에 TNF-가 상승되어 있다고 하였다. 이

러한 TNF-의 증가는 ECM 성분과 자궁내막 간질 사이의 부착

을 증가시킬 수 있다고 암시하였다[30]. 본 연구에서도 실험에

서 설정한 최고 5 M DEHP 농도를 Ishikawa cell에 노출 시켰

을 때 TNF- RNA 발현이 시간-의존적으로 증가하고 있음을 

확인하였다. 자궁내막증의 중요한 일반 개념은 복강내 환경에

서 면역 관련 세포의 기능이 변경된 국소 골반 염증 과정으로

[30] 가장 중요한 TNF-가 국소적이고 체계적인 발현에 중심 

역할을 하는 것으로 입증되었다[31, 32]. 2018년 Peng의 보고

에 따르면[33] 자궁내막증 진행과정에서 케모카인과 염증 유발

성 cytokine 수치의 상승에 관여하는 염증 기전의 활성화는 더

욱 분명해져 자궁내막증 환자에서 RT-qPCR을 통한 TNF- 

mRNA 발현과 단백질 발현을 조사하여 제시하기도 하였다. 본 

실험에서 24시간 DEHP 노출은 TNF- 발현에 유의적인 결과

를 보이지 않았으나 48시간에서 72시간 동안의 DEHP 노출은 

TNF- 발현이 대조군에 비해 현저히 증가하고 있는 것으로 미

루어 볼 때 초기 염증 유발 후 TNF-의 자극을 통해 더 많은 

TNF-를 생산하는 것으로 보여진다. 이는 DEHP의 노출이 

Ishikawa cell에 TNF-를 발현시켜 초기 염증을 유발시키고 

노출 시간이 지남에 따라 더 증가하는 TNF- 환경을 조성하는 

것으로 생각한다. TNF-의 다면적 역할을 고려한다면 다방면

의 연구가 가능할 것으로 판단된다. MMPs family 중 MMP-9은 

기저막과 세포외기질(extracellular matrix, ECM)을 분해를 

하는 gelatinase로 다양한 병리 기전에 관여한다[13]. MMP-9

의 발현은 염증 초기에 백혈구에서 관찰되고 사이토카인이나 

케모카인에 의해 유도 발현되며[34] 정상 조직에서는 낮은 수준

으로 발현되거나 발현되지 않는 것으로 보고된다[35]. 그러나 

Rodgers 등[36] 연구진들의 보고에 의하면 파괴와 복구를 거듭

하는 정상 자궁내막에서는 지속적으로 MMPs 발현이 나타남을 

제시하였다. 반면 유방암 등의 다양한 종양에서는 현저하게 증

가하는 발현율을 보이며[37], 혈장 내에 상승 발현한 MMP-9은 

침윤 또는 전이와 상관 관계가 있는 것으로 보고하였다[38]. 본 

연구에서 실험에 설정한 최고 5 M DEHP 농도를 Ishikawa 

cell에 노출시켰을 때 MMP-9의 발현은 시간-의존적으로 증가

함을 확인하였다. TNF-는 강력한 신생혈관 유도제로[39] 비

정상 주기를 갖는 여성에서 estrogen은 자궁내막에 혈관생성

인자를 증가시킬 수 있으므로 MMP-2와 MMP-9의 발현을 향

상시킬 수 있다고 보고하고 있다[40]. 따라서 DEHP가 estrogen 

유사물질임을 감안하면 DEHP 노출에 의해 Ishikawa cell에서 

MMP-9을 증가시키는 것으로 보여진다. 다른 한편, 현 실험에

서는 MMP-9의 활성형과 비활성을 구분하지 않은 관계로 기능

에 대한 구체적인 언급은 할 수 없지만 TNF- 발현을 통한 염증 

유발로 인해 기저막과 ECM에 축적된 임시 구성요소들을 분해

할 수도 있다고 여겨진다.

결론적으로 이번 연구에서는 DEHP가 Ishikawa cell에 노출

되면 노출 시간과 농도에 의해 세포에 독성물질로 작용하여 세

포의 생존율을 증가시키고, 염증성 사이토카인 TNF- mRNA, 

MMP-9의 발현이 증가됨을 확인하였다. 향후 세포사멸 우회 기

전, 염증성 사이토카인의 다면적 역할 등 DEHP의 독성 작용과 

자궁내막증과의 연관성에 관한 추가 연구가 필요할 것으로 사

료된다.
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요  약

프탈레이트(2-ethylhexyl phthalate, DEHP)는 환경오염 

물질 중 하나이며 플라스틱 가소제로 사용된다. 자궁내막증

(endometriosis)은 병인이 잘 알려지지 않는 복잡한 질환으로 

estrogen 유사 작용을 하는 DEHP 노출과 연관성이 있을 것으

로 추측하고 있다. 이에 본 연구는 DEHP를 Ishikawa cell에 노

출시켜 Ishikawa cell에 미치는 잠재적 독성을 조사하여 자궁

내막증의 병인 연관성을 알아보고자 하였다. 실험은 DEHP 농

도(0, 0.01, 0.1, 1, 5 M)를 단계적으로 처리하여 시간별(24, 

48, 72 h)로 노출하였고 이에 따른 세포의 생존율, 염증 반응 그

리고 ECM 분해 단백질과의 관계를 살펴본 결과 5 M DEHP 농

도에서 48, 72 h 노출하였을 때 세포 생존율와 염증성 사이토카

인 TNF- 그리고 ECM 분해 단백질 MMP-9의 발현이 시간 의

존적으로 증가함을 확인하였다. 이러한 결과는 일정 농도 이상

에서의 estrogen 유사 물질인 DEHP 노출이 Ishikawa cell에 

노출 시간에 의존하여 독성으로 작용하면서 세포 생존율 증가

와 염증에 영향을 주어 자궁내막증의 병인에 잠재적인 역할을 

할 수 있음을 암시한다. 향후 자궁내막증의 발병 기전에 내분비 

교란 물질이 미치는 영향을 연구하여 자궁내막증 예방을 위한 

전략을 제시할 것이다. 
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