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Airborne particulate matter (PM) is an environmentally hazardous pollutant that originates from various 
sources. PM is comprised of solid particles and liquid droplets of diverse composition and size. 
Hazardous chemical compositions of PM include elemental and organic carbon, organic compounds, 
biological compounds and metals. Upon acute and chronic PM exposure, toxic contaminants enter 
and accumulate within physiological systems and prompt cell structure changes accompanied with 
intracellular endoplasmic reticulum stress, mitochondrial dysfunction, oxidative stress, inflammation, 
lipid accumulation, and cell cycle arrest. Ultimately, these cellular response leads to the development 
of key characteristics of aging. In addition, PM internalization enhances autophagy reflux and lysosomal 
dysfunction, which is involved in cell aging. Previous studies have emphasized a positive association 
between PM and increased mortality or decreased lifespan, although these are evidenced mostly by 
observational studies. Direct evidence of the link between PM and aging is still limited. This review 
evaluates the evidence from not only observational studies but also in vitro and in vivo evidence 
of PM on aging progression and age-related diseases development. This evidence is based on age-asso-
ciated cellular changes including endoplasmic reticulum stress, mitochondrial dysfunction, oxidative 
stress, inflammation, adipose accumulation, autophagy, which strengthen the association between PM 
exposure and aging. Understanding the underlying cellular responses under PM may allow for the 
development of new therapeutic targets for PM-induced aging.
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서 론

현대 사회의 산업활성화와 에너지 과소비가 증가되고 

고령화 시대로 접어들면서 삶의 질 향상에 대한 가치가 

중요시되고 있으며, 일상생활에서 직접적으로 체감할 수 

있는 환경문제에 대한 관심이 점차 강조되고 있다. 세계

보건기구(World Health Organization, WHO)의 보고에 따

르면, 도시지역에 거주하는 인구의 90% 이상이 평균 제한 

수준을 초과하는 대기오염에 노출되어 있으며, 대기오염

으로 인해 매년 420만 명이 사망하는 것으로 추정된다. 
미세먼지(particulate matter, PM)는 대기환경 오염 물질을 

구성하는 주요 요인이며, 미세먼지의 인체건강 위해성이 

주요 관심사로 대두되면서, 미세먼지 노출에 의한 인체 

유해성 연구들이 활발하게 진행되어지고 있다. 미세먼지

는 직경이 매우 작은 대기 중의 먼지 입자로서, 다양한 

발생원에 따라 생성되며 독성과 밀접한 관련이 있는 입자

의 크기에 따라 분류된다. 특히, 입자의 크기가 10 μm 이
하인 미세먼지(PM10)와 2.5 μm 이하인 초미세먼지(PM2.5)
는 폐와 혈류 깊숙이 침투하여 호흡기 및 심장 질환과 

같은 인체 건강에 심각한 악영향을 미친다는 연구결과들

이 보고되고 있다. PM2.5을 구성하는 조성 중에서도 가장 

작은 입자의 직경은 약 0.2 μm로, 폐 상피세포와 폐포 모

세혈관 내벽을 통과한 후 혈류로 순환하여 여러 장기에 

축적될 수 있다[15]. PM2.5을 구성하는 조성 중 비교적 큰 

입자의 직경은 약 2-2.5 μm이며, 폐포 대식세포에 의해 

체내로 흡수되어 운반된다. 미세먼지는 탄소, 다환성 방

향족 탄화수소(polycyclic aromatic hydrocarbons), 중금속

과, 이온성분(황산염[SO4
2-] 및 질산염[NO3

-])과 같은 유해

화학물질들로 조성되어 있다[54]. 특히, 초미세먼지의 유

기탄소 성분과 중금속은 사망률 증가에도 유의적인 영향

을 미치는 것으로 보고되었다[61].

- Review -



Journal of Life Science 2024, Vol. 34. No. 1 69

장기적인 미세먼지의 노출은 노화 및 노화로 인해 발생

하는 노화 관련 퇴행성 질환의 발병과 밀접한 관련이 있

다[5]. 노화는 시간 경과에 따른 자연적 현상으로 노화가 

진행될수록 생리적 기능이 감소하여 질병의 발생이 늘고 

사망 확률은 점진적으로 증가하게 된다. 노화로 인해 쇠

퇴하는 생리적 기능이 질병을 일으키는 위험 요소가 되기

도 하며, 당뇨병, 고혈압, 암, 노인성 치매(senile dementia), 
골다공증(osteoporosis) 등과 같은 퇴행성 질환 등을 유발

한다[17, 24, 58]. 일부 종단적 관찰 연구(longitudinal ob-
servational study)에 따르면 미세먼지에 단기간 또는 장기

간 노출된 사람들의 경우, 노인성 치매, 파킨슨병

(Parkinson's disease), 비만, 골다공증과 황반변성(macular 
degeneration)과 같은 노화성 질환들의 발병이 증가된다고 

보고되었다[18]. WHO에서 발표한 PM2.5 연평균 권고 기

준 농도인 10 μg/m3를 초과하는 지역에 거주하는 인구의 

경우, 노인성 치매, 파킨슨병, 사망의 발병률이 비교적 높

은 것으로 보고되었다. 또한, 2008년에서 2012년까지 40
세 이상의 중년 및 노년층 연령인구 15,115명을 대상으로 

대기오염과 노화성 황반변성 발병의 관련성을 분석하였

을 때, 대기오염의 미세먼지(PM10), 이산화질소(NO2), 일
산화탄소(CO)가 노화성 황반변성의 발병률 증가와 관련

이 있었다[28]. 2016년부터 2020년까지 약 59,950명의 여

성을 대상을 미세먼지와 골다공증의 관련성을 분석하였

을 때, 장기간의 PM2.5 및 PM10 노출이 골다공증에 대한 

민감성 증가와 인과관계가 있는 것으로 나타났다[1]. 아울

러 고령인구를 대상으로 진행된 종단적 연구 결과에서 

PM2.5의 장기 노출이 인지기능 저하와 관련성이 있는 것

으로 나타났다[19]. 본 총설에서는 현재까지 규명된 미세

먼지에 의한 노화 및 노화성 질환 관련 내용들을 정리하

고, 미세먼지에 의한 노화 병리 기전으로 이해함으로써, 
미세먼지 대응 건강한 노화 전략을 수립하는 기초 자료를 

제공하고자 한다.

본 론

미세먼지와 노화

미세먼지-면역체계 약화

면역체계는 체내로 유입된 외부 환경오염물질에 민감

하게 방어하는 체계 중 하나이다. 대기 중의 해로운 물질

들은 몸의 호흡기를 통해 효과적으로 걸러진다. 외부 공

기가 들어오면 1차적으로 비강을 지나면서 비교적 큰 입

자들이 걸러지고, 기관지의 섬모들이 미세한 입자를 포집

하여 가래의 형태로 밖으로 배출시킨다. 하지만, 크기가 

작은 PM2.5는 호흡기계의 기관지의 방어체계를 뚫고 폐포

에 침투하여, 대식세포와 같은 면역세포와 상호작용하여 

알레르기 및 자가 면역질환을 유발함이 보고된 바 있다

[50]. 예를 들어, ovalbumin으로 유도한 천식 마우스 모델

에서 PM2.5를 노출시킬 경우 인터루킨(interleukin, IL)-4와 

IL-13 발현의 증가와 연관된 알레르기 유형의 염증(inflam-
mation) 반응이 증폭되었다[68]. 그리고 PM10에 노출된 사

람의 말초 혈액 단핵세포의 mRNA 프로필을 RNA 염기서

열분석(RNA sequencing, RNA seq)로 분석한 결과, 병원체 

반응 유전자의 감소와 함께 염증성 사이토카인(cytokine)
인 및 케모카인(chemokine)의 유의적인 증가로 인하여 면

역세포의 기능이 저하되는 것으로 나타났다[38]. 이러한 

미세먼지 노출에 의한 면역체계의 약화는 노화가 진행되

는 과정 동안 발생하는 주요 세포 변화 중 하나인 면역체

계의 조절장애 및 지속적인 염증유발 반응과 유사하다. 
따라서 미세먼지 노출에 따른 노화와 관련된 면역 체계의 

약화는 결국 면역 노화로 진행되며, 이는 노화를 촉진시

키고 노화 관련 질병의 발병을 더욱 가속화할 것이다.

미세먼지-지방축적

지방 조직은 지질, 에너지 및 포도당 항상성을 유지하

는데 중요한 대사기관이다. 노화가 진행되면서 세포손상 

축적으로 신체 기능이 저하되는 것처럼 지방세포도 노화

되면 지방분해의 기능이 저해되게 된다. 노화가 진행됨에 

따라 축적된 지방을 분해하는 기능이 저하되어, 지방량 

증가, 지방 구성의 변화 및 지방 축적물의 재분포가 유발

된다. 이러한 지방조직의 변화들은 생리적인 쇠퇴를 유발

하게 되고, 고령 인구에서 비만, 이상지질혈증(dyslipide-
mia), 인슐린 저항성(insulin resistance), 제2형 당뇨병(type 
2 diabetes)과 같은 노화 관련 질환을 유발하는 주요인으로 

작용한다[62]. 지방조직은 미세먼지 노출에 따른 표적 장

기 중 하나라는 보고가 증가하고 있으며, 미세먼지의 노

출과 지방축적 간의 인과 관계가 있음이 밝혀졌다. 예를 

들어, PM2.5에 노출되면 갈색 지방세포(brown adipocytes)
의 산화능력이 감소하고, 백색 지방조직(white adipose tis-
sue)의 염증반응 및 인슐린 저항성이 증가하는 현상과 함

께 지방조직 기능의 장애 및 대사장애가 유발된다[12]. 이
와 같은 미세먼지에 따른 지방세포와 지방조직의 기능 

저하는 노화 과정 중에 동반되는 지방조직의 주요 변화들

이기도 하다. 2000년부터 2018년의 중국 종단 건강장수조

사(Chinese Longitudinal Healthy Longevity Survey)에서 

PM2.5 노출과 과체중의 인과 관계를 분석한 결과, PM2.5가 

과체중의 위험을 부분적으로 매개함을 밝혀졌다[63]. 그
리고 중국 다민족 코호트(China Multi-ethic Cohort) 기초 

조사를 토대로 도시화 지역에 거주하는 성인 66,914명을 

대상으로 PM2.5를 구성하고 있는 화학성분이 비만의 위험

에 미치는 잠재적 영향에 대한 역학 연구를 시행한 결과, 
PM2.5 성분 중 암모늄이 비만과 양의 상관관계가 있는 것

으로 나타났다[61]. 이러한 역학연구 결과와 동일하게, 
PM2.5를 마우스에 장기간 노출시켰을 때, 내장 지방의 축

적이 증가하였고 지방세포 비대 및 백색지방조직의 확장
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이 유도되었다[25, 39]. 또한, Cao 등 [9]의 결과에 의하면, 
3T3-L1 지방전구세포에 PM2.5를 연속적으로 처리하였을 

때, 지방세포 내 지방산 흡수와 지질 축적이 농도의존적

으로 크게 증가하였으며, 이는 peroxisome proliferator-acti-
vated receptor gamma (PPAR-γ) 경로의 활성화 관련이 있

었다[4].

미세먼지-지방간

노화는 비알콜성 지방간 질환(non-alcoholic fatty liver 
disease, NAFLD)을 포함한 다양한 간 질환의 심각도와 관

련이 있으며 인구의 고령화로 인해 간 기능 약화 관련 

질환의 유병률이 더욱 증가할 것으로 예상된다. 특히, 지
방간질환의 발병률은 일반적으로 남성의 경우 약 40-50
세, 여성의 경우 60-69세에 최고조에 달한다[6]. NAFLD 
발생의 위험 요소에는 고혈압, 당뇨병, 고지혈증 및 비만 

등이 해당되며, 이러한 위험 요소들은 노인 인구에서 주

로 발견되는 병리학적 현상들로 몸의 항상성을 방해하고 

생리적 기능 저하를 초래한다. 노화성 지방간질환은 세포 

내 분자 수준에서 염증, 미토콘드리아 기능장애, 활성산

소종(reactive oxygen species, ROS)의 과다한 생성 및 단백

질 분해 장애들을 포함하며, 노화가 진행 중인 세포에서 

나타나는 특징들과 유사하다[24]. 이전 미국에서 전국 입

원환자 검체(Nationwide Inpatient Sample)를 대상으로 진

행된 횡단연구(cross-sectional study)에서 환자의 PM2.5 노
출과 NAFLD 사이의 연관성이 입증되었다[52]. 중국인 

NAFLD 환자를 대상으로 한 연구에서도 이와 유사한 결

과가 관찰되었고[13], Guo 등 [21]은 역학 연구를 통하여 

중국 성인 약 90,000명에서 PM1, PM2.5, PM10 및 NO2의 

증가가 대사 기능 장애와 관련된 지방간 질환의 위험을 

증가시킨다는 결과를 제시하였다. 이러한 역학 연구결과

를 뒷받침하는 실험적 결과로, Zhang 등 [66]은 PM2.5를 

마우스에 노출한 결과 지질 및 아미노산 조절 관련 대사 

장애가 발생하였음을 제시하였다. 이는 장기간 PM2.5를 

노출한 쥐의 간 조직에서 중성지방(triglycerides)과 유리 

지방산(free fatty acids)의 수준이 유의적으로 증가하였다

는 결과[60]와 연관성이 매우 높다.

미세먼지-근위축

노화가 진행됨에 따라 근육 조직의 양과 근섬유 수 및 

크기가 점진적으로 감소하면서 근육 조직이 점차 소실된

다. 근육의 지속적인 손실은 노화를 더욱 촉진시키는 요

인이 되며, 고령인구에서 이환율과 사망률 증가를 초래할 

수 있다. 하지만 근력과 미세먼지의 연관성은 아직 많이 

알려져 있지 않다. 현재까지 선행된 연구 결과들에 따르

면, 미세먼지가 골격근의 질량에 부정적인 영향을 미치는 

것으로 나타났다[22]. 이러한 연구 결과는 골격근의 노화 

및 근육감소증(sarcopenia)과 같은 노화 관련 근육질병에 

대한 미세먼지의 근본적인 해로운 영향과 관련 기전을 

추가로 연구해볼 수 있는 기반을 제공한다. China high air 
pollutant 자료를 기반으로 대기오염과 근육감소증과의 연

관성을 조사한 단면 연구에 의하면, PM2.5 및 PM10의 노출

은 근육감소증과 직접적인 연관성이 있었다[67]. 또한, Lai 
등 [31]은 약 350,000명의 성인을 대상으로 한 영국 바이오 

뱅크의 기본 조사를 활용하여 대기오염의 PM2.5, PM10, 
NO2 및 NOx의 증가와 근감소증 발생과 관련성이 있음을 

보여주었다. 그리고, 고령 인구의 노화 진행, 질병률 및 

사망률에 흔히 나타나는 골격 근량의 손실은 65세 이상 

인구 530명을 대상으로 한 단면 조사를 통해 PM2.5 만성 

노출과 관련되어 평가되었으며, 다중 선형 회귀분석 결과

에 따르면, PM2.5의 농도 증가에 따라 골격 근량이 감소하

는 것으로 나타났다[11].

미세먼지-골다공증

골다공증은 대표적 노인 근골격계 만성질환으로 초고

령사회로 진입과 동시에 발생 빈도가 급격히 증가하고 

있다. 골다공증을 골량의 감소와 미세구조의 이상을 특징

으로 하는 전신적인 골격계 질환으로서 뼈가 약해 부러지

기 쉬운 상태가 되는 질환이다. 그리고 고령 인구에서 동

일한 골밀도를 유지하더라도, 전체적인 골량의 감소를 겪

게 되며, 이는 골절 위험 증가에 기여한다[7]. 최근 들어, 
미세먼지 등과 같은 대기오염 물질이 뼈의 질량 감소 및 

골다공증 유발과 연관성이 있다는 결과들이 보고되고 있

다. Adami 등 [2]의 인구 집단 기반 여성 코호트연구에 

의하면, 장기간 PM2.5 25 μg/m3 이상의 농도에 노출되면 

골다공증에 대한 민감성이 16% 증가하며, PM10의 30 μg/ 
m3 이상의 농도에 노출되면 골다공증의 발병 위험이 15% 
증가하는 것으로 나타났다. 아울러, 대기먼지 중의 미세

먼지의 노출이 뼈 건강에 부정적인 영향 미친다고 보고된 

역학 관찰 연구 결과들을 뒷받침할 수 있는 생물학적 근

거들도 보고되고 있다. 예를 들어, 대기오염에 존재하는 

초미세먼지나 블랙 카본(black carbon) 등 미세한 오염물

질이 체내로 유입되면 산화 스트레스(oxidative stress)와 

염증을 일으켜 뼈 질량 손실을 유발하며, 이러한 현상이 

지속되면 골다공증이 유발될 수 있다고 보고된 바 있다

[45]. 이러한 뼈의 산화 스트레스와 염증 반응은 뼈 증식을 

유발하는 Wnt 신호전달경로를 억제하여 새로운 뼈의 생

성과 조골세포(osteoblast)의 골 형성 촉진 효과를 감소시

킨다[3, 4]. 또한, 대기 중의 PM2.5과 블랙 카본의 장기간 

노출이 칼슘 항상성의 지표로 알려진 부갑상선 호르몬의 

감소와 상관성이 있으며[44], 초미세먼지에 의해 유도되

는 낮은 등급의 만성염증은 receptor activator of nuclear 
factor-κB ligand (RANKL) 매개 기전을 통해 뼈의 단면 상

에서 바깥쪽을 차지하는 단단한 피질 골 손실을 유도하는 

것으로 나타났다[2]. 이러한 결과는 노화과정에서 발생하
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Fig. 1. Diagram of adverse event pathways associated with PM-related human toxicity. In this paper, the discussion focuses 
on the five systems on the left side of this diagram. A summary of the remaining organs on the right is quoted from 
the paper by Li et al. [35].

는 생물학적 및 분자적 변화와 유사하며, 실내 공기에서 

발생한 PM2.5과 PM10은 염증성 사이토카인의 생성을 증가

시켜 파골세포(osteoclast) 전구체의 지표인 RANKL의 증

가를 유도한다는 결과[48]와 잘 부합된다.

미세먼지-신장노화

신장은 노화에 따른 해부생리적학 변화가 가장 극명하

게 나타나는 기관이다. 노화가 점차적으로 진행될수록 신

장 무게와 세포의 수가 감소하며, 신장의 혈관내막의 두

께가 증가한다. 그리고 사구체의 수가 감소하여 경화가 

관찰되며, 신장의 섬유화가 발생하여 노폐물을 제거하는 

신장의 기능이 감소하여 신부전(renal failure)을 발생시킨

다. 이러한 노화에 따른 신장의 구조적인 변화는 신장의 

회복하는 능력을 손상시키게 되며, 고령인구의 급성 및 

만성 신장손상 발병에 대한 높은 민감성에 기여한다[41]. 
미세먼지가 건강에 대한 위험인자로 주목을 받으면서, 신
장도 미세먼지와 같은 요인에 취약한 표적장기 중 하나로 

보고되고 있다. 특히, 신장기능에 대한 악영향은 몸의 항

상성을 저해하여 신체의 여러 다른 조직에 영향을 미칠 

수 있다[46]. Li 등 [34]에 의한 65세 이상의 성인 199,645
명을 대상으로 수행한 횡단적 단면연구에 의하면, 미세먼

지 노출의 증가에 따라 사구체 여과율이 유의적으로 감소

되었다. 이 결과는 미세먼지 노출이 노인 인구의 신장기

능 장애를 촉진시키는데 부분적으로 기여하는 요인이 됨

을 시사한다. 이러한 역학연구 결과와 동일하게, PM2.5를 

마우스 동물모델에 노출시켰을 때, 물 섭취량, 소변량 및 

평균 혈압에 유의적인 변화가 관찰되었으며, PM2.5에 노

출된 마우스 동물군에서는 노화에 따른 신장기능 장애의 

특징인 신세뇨관 상피세포의 부종, 모세혈관 울혈, 사구

체 요경의 감소, 조기 섬유증 전조증상 등이 나타났다[23]. 
종합적으로, 이러한 증거는 미세먼지에 노출되면 만성 신

장질환과 같은 노화 관련 질병의 진행을 가속화할 수 있

음을 시사한다(Fig. 1). 

미세먼지 노출에 의한 노화과정의 중요 인자

미세먼지의 특이적 생물학적 및 분자적 기전을 이해하

면, 미세먼지에 의한 유도되는 노화와 관련된 현상들의 

원인을 더욱 잘 이해할 수 있으며, 건강한 노화를 누리기 

위한 전략을 수립하는데 도움이 될 수 있다. 현재까지 보

고된 연구 결과에 따르면, 미세먼지에 의해 매개된 산화 

스트레스, 염증, DNA 손상, 세포사멸(apoptosis) 및 자가포

식(autophagy)은 노화와 유사한 현상들을 매개하는 주요 

기전들이다. 

인플라마좀(inflammasome)

NOD-like receptor family pyrin domain containing 3 
(NLRP3) 인플라마좀은 내재적 면역체계의 센서로서[59], 
신체를 보호하는 선천성 면역반응의 필수적인 부분이며, 
NLRP3 인플라마좀이 장기적으로 활성화되는 상태는 노

화 및 노화 관련 질병과 연관성이 있다[65]. 비정상적이거

나 과도한 NLRP3 인플라마좀의 활성은 전염증성 사이토

카인 IL-1β뿐만 아니라 IL-18의 발현과 분비를 유도하여 

염증성 형태의 세포사멸을 촉진하고, 만성염증과 같은 노

화과정에 관여하며, 염증, 비만, 인슐린 저항성과 같은 노

화 관련 질병으로 이어진다. 노화과정에서 비정상적으로 

활성화된 NLRP3 인플라마좀의 억제는 노화현상의 특징 

중 하나인 만성염증을 감소시켜 노화 관련 질환을 조절할 

수 있다[64]. NLRP3 인플라마좀 프라이밍(priming) 단계

는 염증성 인자들을 상향조절하는 nuclear factor-κB (NF-κ
B) 전사인자의 활성을 통해 유도되어 세포 내에서 다양한 

스트레스 신호들을 유발한다[36, 40]. 특히, 미토콘드리아

에서 생성된 ROS가 NF-κB 경로를 통하여 NLRP3 인플라
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마좀 프라이밍을 만성으로 활성화시킨다는 것은 잘 알려

져 있다[29]. 그리고 세포 내부의 손상된 단백질들이 제거

되는 자가포식 작용이 억제되면, NF-κB 복합체를 형성하

는 키나아제(kinase)의 활성에 의해 NF-κB 신호전달 경로

가 활성화된다. 위와 같은 NLRP3 인플라마좀의 만성활성 

및 프라이밍 단계에 기여하는 스트레스 요인들은, 암, 제2
형 당뇨병, 노인성 치매, 파킨슨병, 관절염, 골다공증 및 

심혈관 질환과 같은 다양한 노화 관련 질병의 발병 및 진

행에 부정적인 영향을 미친다[63]. 미세먼지에 노출된 실

험 모델에서도 NLRP3 활성이 관찰된다. PM2.5를 허혈성 

손상 소교세포(microglial cell) 모델에 노출시켰을 때, NLRP3 
인플라마좀 신호전달경로의 활성에 관여하는 NLRP3, 
apoptosis-associated speck-like protein (ASC), (pro-) cas-
pase-1의 발현과 IL-1β 및 IL-18 분비를 증가시켜, NLRP3 
염증복합체 활성을 더욱 증폭시켰지만 NLRP3를 인위적

으로 제거되었을 때, ROS 생성 억제를 통해 NLRP3 인플

라솜 활성화에 대한 PM2.5의 영향이 억제되었다[16].

ROS

미토콘드리아는 산화대사의 중심이 되는 세포 내 소기

관이면서, 에너지를 생성하여 생명을 유지하는 주요한 기

능을 한다. 하지만 그 과정에서 유해한 ROS을 발생시킴으

로써 세포에 유해한 영향을 미친다. ROS의 과도한 생성은 

DNA, 단백질 및 지질 등을 산화시키고, 세포 소실 및 노화

를 유발하여 다양한 질환을 일으키는 원인이 된다[17]. 예
를 들어, 노화 관련 퇴행성 뇌질환인 노인성 치매, 알츠하

이머(Alzheimer's disease)는 미토콘드리아와 관련된 대표

적인 질환으로 알려져 있다. 또한, 생성된 ROS 유래 분자

들은 반응성이 높아 세포의 구성요소 및 소기관들과 상호

작용하여, 점차적으로 산화 손상을 누적시켜 수명을 단축

시킬 수도 있다[10]. 이러한 미토콘드리아 매개 ROS을 제

어할 수 있는 표적으로 항산화 효소들이 있다. 노화는 항

산화 방어효율의 저하와 관련성이 있으며, 이는 만성 산

화 스트레스 상태를 더욱 악화시켜 세포 노화를 유도하고 

수명을 단축시킨다. 예를 들어, 세포의 산화환원 항상성

의 주요 조절자로 간주되는 전사인자인 Nuclear factor er-
ythroid-2-related factor 2 (Nrf2)는 노화에 따라 감소하며, 
Nrf2의 손실로 인해 산화 스트레스가 통제되지 않아 노화

가 유도됨이 보고된 바 있다[27]. 이전에 보고된 연구에 

따르면, 대기중의 미세먼지를 구성하고 있는 유기/무기, 
다환방향족 탄화수소(polycyclic aromatic hydrocarbons), 
금속들이 ROS를 생성하여 산화 스트레스를 유발하고, 염
증을 촉진시켰다[26, 47]. 동시에, 미세먼지에 노출된 마우

스 동물모델의 폐 조직에서 Nrf2의 발현이 감소됨에 따라 

이에 의해 조절되는 항산화 효소들인 heme oxygenase-1, 
catalase, glutathione peroxidase의 전사활성이 유의적으로 

억제되었다[42]. 이러한 결과는 ROS 및 항산화 시스템과 

같은 노화에 관여하는 핵심적인 분자 기능들이 미세먼지

에 의해 조절되고, 이는 잠재적으로 노화 진행의 가속화 

및 노화와 관련된 병리학적 상태의 위험 요인으로 작용할 

수 있음을 시사한다. 본 연구실에서도 미세먼지(PM2.5)에 

의한 인간 망막 색소 상피세포(retinal pigment epithelial 
cells)의 노화 유도는 미토콘드리아 ROS의 생성과 연관성

이 매우 높음을 보고한 바 있다[8]. 또한, 미세먼지에 의한 

망막 색소 상피세포의 세포사멸은 ROS 의존적 세포주기 

교란 및 DNA 손상에 따른 것이었다[32].

Nuclear factor-κB (NF-κB)

산화 스트레스에 의해 민감하게 반응하는 NF-κB는 노

화 및 노화 관련 질병에 관여하는 주요한 분자적 요인 

중 하나로 널리 알려져 있으며, 유전독성 및 염증성 스트

레스에 의해서도 활성화되며, 염증성 사이토카인, 성장인

자의 상향조절과 세포사멸, 세포주기, 세포노화 등에 관

여하는 다양한 유전자의 발현을 조절한다[37]. 노화과정

에서 NF-κB 전사인자는 체내의 여러 조직에서 활성화되

며, 노인성 치매, 당뇨병, 골다공증 등과 같은 다양한 노화 

관련 퇴행성 질환과 관련이 있다. 이전의 많은 선행 연구

에서 NF-κB의 활성을 억제하면 노화 관련 증상 및 병리학

적 현상이 지연되는 것으로 확인되었다[27]. 미세먼지와 

NF-κB 신호전달경로의 연관성도 다수 보고된 바 있으며, 
미세먼지에의 노출은 전신염증이 유발하게 되며, 이 과정

에는 NF-κB 신호전달경로의 활성화가 핵심적으로 관여

한다[51]. 예를 들어, PM2.5가 처리된 대식세포에서 NF-κB 
전사 활성의 증가에 따라 염증 반응이 유발되었으며, 기
도에서 미세먼지의 유입은 ROS 생성 증가에 따른 mi-
togen activated protein kinase (MAPK) 매개 NF-κB의 활성

을 통해 염증반응을 크게 상승시켰다[53]. 그리고 Kim 등 

[30]은 최근 각막 상피 세포(corneal epithelial cells)에서 미

세먼지(PM2.5)에 의한 염증 반응이 MAPK/NF-κB 경로를 

매개하여 이루어짐을 보고한 바 있다[30]. 또한, 미세먼지

는 혈관 평활근 세포, 대식세포 및 망막 색소 상피세포에

서 ROS를 매개로 NF-κB 신호전달경로를 활성화하여 염

증성 사이토카인의 발현 및 생성을 증가시켰다[8, 22, 33].  

자가포식-리소좀

불필요한 단백질과 지질과 같은 세포의 구성성분들을 

분해하고, 자가포식을 통해 세포 노폐물을 제거하는 리소

좀(lysosome)의 기능 저하는 세포에 노폐물의 축적을 유발

하게 된다. 이는 세포 내에 정상적인 기능을 하지 못하는 

단백질, 지질, 미토콘드리아와 같은 소기관의 축적을 야

기하며 노화 및 노화관련 질병의 유발로 이어진다. 특히, 
비정상적인 미토콘드리아가 세포 내에 축적되게 되면, 세
포의 대사에 불안전성을 일으켜 세포 노화를 유발한다고 

알려져 있다[49]. 따라서, 자가포식-리소좀은 대사세포 상



Journal of Life Science 2024, Vol. 34. No. 1 73

Fig. 2. Schematic diagram of the interaction between PM and 
cellular senescence. This review focused on the effects 
of PM-induced oxidative stress and inflammatory re-
sponses on age-related intracellular organelles.

태 및 염증분자의 생성을 조절할 수 있는 중요한 요소로 

연구되고 있다[20]. 리소좀의 기능적인 저하가 위와 같은 

세포노화에 얼마만큼 직접적인 영향을 미치는지는 아직 

알려져 있지 않다. 하지만, 미세먼지 연구분야에서도 자

가포식-리소좀 기능에의 영향이 활발히 연구되고 있다. 
한 연구 결과에 따르면, 인간 제대 정맥 내피세포(umbili-
cal vein endothelial cells)를 PM2.5에 노출시켰을 때, 세포가 

손상되고 자가포식의 기능 장애를 촉진하였다[55]. 아울

러 각질세포(keratinocytes)에서도 미세먼지는 ROS 의존적 

자가포식 유도를 통하여 세포사멸을 촉진시켰으며, 소포

체 스트레스(endoplasmic reticulum stress, ER stress) 유발 

및 리소좀 기능 저하와 연관성이 있었다[14, 43]. 또 다른 

예로서, PM2.5는 리소좀 알칼리화(lysosomal alkalinization), 
리소좀 막 투과성(lysosome membrane permeabilization) 증
가 및 cathepsin B의 방출을 포함한 리소좀 기능을 손상시

켜 자가포식 플럭스(autophagic flux)를 방해하였다[57]. 아
울러 Wang과 Tang [56]의 결과에 의하면, PM2.5에 의한 

ER stress가 자가포식 유도에 관여하는 반면, 자가포식은 

ER stress에 큰 영향을 미치지 않았으며, 자가포식소체

(autophagosomes)와 리소좀 사이의 융합을 방해하여 자가

포식 플럭스를 억제하였다. 이는 리소좀 기능장애 및 자

가포식의 손상을 동반하는 후속적인 세포노화에 대한 미

세먼지의 잠재적인 역할을 시사한다(Fig. 2). 

결 론

현재까지 발표된 연구결과에 의하면, 미세먼지가 노화

과정에서 발생하는 생물학적, 분자적 현상들을 유발하며, 
노화 관련 질병들과 연관성이 있는 것으로 나타났다. 특

히, 미세먼지로 인한 노화 관련 생물학적 변화는 면역체

계, 간, 신장 및 지방조직과 같은 주요 생리적 시스템이나 

기관을 대상으로 지속적으로 보고되고 있다(Fig. 1). 대부

분의 미세먼지-노화와 관련된 연구 결과는 역학적 관찰연

구를 기반으로 하며, 동물 및 세포 실험모델에서도 이를 

뒷받침하는 유사한 결과가 확인되었다(Fig. 2). 주요 제한

점은 다수의 역학적 관찰 연구들이 인구 밀집지역의 공기 

모니터링 데이터를 기반으로 연구 대상자의 미세먼지 노

출에 대한 실험의 조건으로 사용된다는 것이다. 하지만, 
서로 다른 국가 및 지역에서 수행된 다양한 유형의 연구

에서 미세먼지와 노화 및 노화 관련 질병 사이의 밀접한 

연관성이 있다는 결론을 내릴 수 있다. 종합적으로, 이러

한 연구결과들은 미세먼지의 노출과 노화 그리고 비만, 
지방간, 만성신장질환, 근위축 및 골다공증와 같은 노화 

관련 병리학적 상태와의 인과 관계를 강력하게 시사한다. 
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초록：미세먼지에 의한 노화 및 노화 관련 질병에 대한 최근 연구 동향

방은진
1,2
․최영현

1,2,3
*

(1동의대학교 항노화연구소, 2동의대학교 미세플라스틱 매개 질환제어 기초연구실, 3동의대학교 한의과
대학 생화학교실)

다양한 원인에 의하여 발생하는 미세먼지(particulate matter, PM)는 강력한 환경 오염 물질로 대두되고 

있다. PM은 서로 다른 구성과 크기의 고체 입자와 액체 방울로 구성되며, 유해 화학 성분에는 원소 및 

유기 탄소, 유기 화합물, 생물학적 화합물 및 금속이 포함된다. 급성 및 만성 PM 노출 시 생체 내 생리학적 

시스템에 의하여 유입되고 축적되어 세포내 소포체 스트레스, 미토콘드리아 기능 장애, 산화 스트레스, 
염증, 지질 축적 및 세포 주기 정지와 함께 세포 구조 변화를 촉진한다. 궁극적으로 이러한 세포 반응은 

노화의 주요 특성을 발달시키는 원인으로 작용하며, 세포 노화와 관련된 자가포식 플럭스 및 리소좀 기능 

장애를 향상시킨다. 선행 연구에서 PM과 사망률 증가 또는 수명 감소 사이의 긍정적인 연관성을 강조했지

만, 노화에 대한 PM의 직접적인 증거는 여전히 제한적이다. 이 총설에서는 관찰 연구뿐만 아니라 노화 

진행 및 연령 관련 질병 발병에 대한 PM의 시험관 내 및 생체 내 증거를 평가하였다. 이러한 평가는 소포체 

스트레스, 미토콘드리아 기능 장애, 산화 스트레스, 염증, 지방 축적, 자가포식을 포함하여 PM 노출과 노화 

사이의 연관성을 강화하는 연령 관련 세포 변화를 기반으로 한다. 이러한 자료는 PM에 따른 기본적인 

세포 반응의 이해를 토대로 PM으로 인한 노화에 대한 새로운 치료법 개발에 기여할 수 있을 것이다. 


