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양수내 스테로이드호르몬의 동태에 관한 연구;
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Objective: The purpose of this study was to determine normal range of 17α-OH progesterone, androstenedione and 
testosterone in midtrimester amniotic fluid according to gestational age and fetal sex in Korean normal pregnant women 
for normal reference values for prenatal diagnosis of 21-hydroxylase deficiency. 

Methods: This study based upon data of 188 cases (male : 102 cases, female : 86 cases) of amniocentesis performed 
at Ewha Womans University hospital and Eul Ji University hospital from April, 2002 to August, 2004. They were 
pregnant at between 15 and 20 weeks, and had no familiy history of congenital adrenal hyperplasia. The cases were 
confirmed to normal neonate. 17α-OH progesterone, androstenedione and testosterone in amniotic fluid were examined 
by radioimmuno assay using Kit (USA) of DPC company.

Results: 1) Concentration of 17α-OH progesterone in amniotic fluid did not show a fetal sex difference. Median 
value of those between 15 and 20 weeks were 4.0, 3.6, 4.1, 4.2, 3.6, 3.1 (ng/ml) respectively. 2) Concentration of 
androstenedione in amniotic fluid was higher in male fetus (mean±SD; 2.5+0.9 ng/ml) than female fetus (2.1±0.6) 
(p<0.01). Median value of those between 15 and 20 weeks in male fetus was 3.0, 2.5, 2.5, 2.3, 2.3, 2.4 (ng/ml) 
respectively, and in female fetus was 2.1, 1.9, 2.2, 2.3, 2.1, 1.8 (ng/ml) respectively. 3) Concentration of testosterone 
in amniotic fluid was higher in male fetus (mean±SD; 0.46+0.31 ng/ml) than female fetus (0.22±0.13) (p<0.01). Median 
value of those in male fetus between 15 and 20 weeks was 0.48, 0.37, 0.43, 0.46, 0.33, 0.30 (ng/ml) respectively, and 
in female fetus at 15 weeks was 0.21, 0.20, 0.22, 0.22, 0.21, 0.18 (ng/ml) respectively. And in each sex, normal value 
of testosterone in amniotic fluid was overlapped, so testosterone concentration in midtrimester amniotic fluid had no 
confidence for sex confirmation.
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Conclusion: We elucidated normal median value of steroid hormones, 17α-OH progesterone, androstenedione and 
testosterone in midtrimester amniotic fluid according to gestational age and fetal sex in Korean pregnant women. Our 
study provides normal reference data on amniotic fluid steroid concentrations for prenatal hormonal diagnosis of 
21-hydroxhylase deficiency.
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Table 1. Mean concentration of steroid hormone in 

amniotic fluid according to fetal sex

Male Female p

17α-OH progesterone

(ng/ml)

3.86±1.08 4.19±1.33 >0.05

androstenedione

(ng/ml)

2.5±0.9 2.1±0.6 <0.01

testosterone

(ng/ml)   

0.46±0.31 0.22±0.13 <0.01

student t-test

서   론

임신중반기에 양수내 스테로이드호르몬의 분석에 의한 

21-hydroxylase 결핍성 선천부신과다형성증의 산전진단은 

95%의 높은 정확성을 가지며 이는 DNA분석이나 HLA 

typing과 같은 다른 진단 방법들의 정확성과 최소한 동일

하다고 보고되고 있다.1 최근에 분자유전학적 검사 방법

들의 발전으로 임신 제1삼분기에 융모막검사를 통하여 

CYP21유전자의 돌연변이 유무를 조기에 진단하려는 노

력들이 많이 이루어지고 있다. 하지만 정확한 돌연변이 

부위의 확인이 불가능한 경우나, 융모막검사가 시행될 

수 없는 경우에는 기존의 양수 내 스테로이드호르몬의 

분석에 의존할 수밖에 없다. 하지만 아직까지 참고할만

한 한국 정상임신부의 양수 내 스테로이드호르몬의 정상

치의 기준조차 마련되어 있지 않은 실정이다.

따라서 정상 한국임신부에서 임신중반기 양수 내 17α

-OH progesterone, androstenedione, 및 testosterone의 임신 

주수별 및 태아성별에 따른 정상치를 마련하여 향후 21- 

hydroxylase 결핍성 선천부신과다형성증 태아의 산전진단

을 위한 정상 기준치로 활용하고자 한다.

연구대상 및 방법

2002년 4월부터 2004년 8월까지 이화여자대학교 목동

병원과 을지 대학병원에서 임신 15~20주 사이에 세포

유전학적 검사를 위하여 양수검사를 실시하였던 산모 

중 선천부신과다형성증의 가족력이 없고 염색체 이상

이나 초음파 이상소견을 동반하지 않으면서 신생아 

예후가 확인 가능했던 188예를 대상으로 하였다. 대상 

임산부로부터 양수 천자 후 얻어진 양수는 30분 이내에 

실온에서 15분간 양수를 원심분리 (1,200 g)하여 상층액을 

채취한 후 분석될 때까지 -70℃에서 보관하였다. 정확한 

임신주수는 마지막 월경시작일 및 태아초음파에 의한 

임신 제1삼분기의 머리엉덩길이 (Crown-rump length) 측

정에 의하여 평가되었고 (예, 164-173 16주), 태아성별은 

양수세포의 염색체검사결과에 의하여 결정하였다. 

양수 내 17α-OH progesterone, androstenedione, 및 testo-

sterone은 DPC사의 kit (USA)를 사용하여 방사면역측정법

으로 정량분석 하였다. 

결   과

1. 연구대상군의 임상적 특징 

총 188예의 양수검사 중 남아는 99례, 여아는 89례였

으며 조사대상자가 많은 임신주수는 양수천자가 흔히 

이루어지는 16, 17주로 각각 42, 44예였고 임신 15주, 20

주는 18예, 16예로 조사대상자가 적었다. 

2. 임신중반기에 태아성별에 따른 양수 내 17α-OH 

progesterone, androstenedione, 및 testosterone 

농도의 차이
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Table 2. Concentration of 17α-OH progesterone in amniotic fluid (ng/ml)

Gestational
weeks

Number Median 0.25 MoM 0.4 MoM 2.0 MoM 2.5 MoM Range

15 18 4.0 1.0 1.6 8.0 10.0 1.86~5.8

16 42 3.6 0.9 1.4 7.2 9.0 2.15~8.59

17 44 4.1 1.0 1.6 8.2 10.3 1.86~10.56

18 40 4.2 1.1 1.7 8.4 10.5 2.22~6.74

19 28 3.6 0.9 1.4 7.2 9.0 1.7~5.83

20 16 3.1 0.8 1.2 6.2 7.8 2.34~5.24

MoM: multiple of median

Table 3. Concentration of androstenedione in amniotic fluid (ng/ml) according to fetal sex

Gestational
weeks

Fetal
sex

Number Median 0.25 MoM 0.4 MoM 2.0 MoM 2.5 MoM Range

15

male 10 3.0 0.8 1.2 6.0 7.5 1.65~4.42

female 8 2.1 0.5 0.8 4.2 5.3 1.31~5.03

16

male 24 2.5 0.6 1.0 5.0 6.3 1.35~6.19

female 18 1.9 0.5 0.8 3.8 4.8 0.96~3.08

17

male 21 2.5 0.6 1.0 5.0 6.3 1.48~4.18

female 23 2.2 0.6 0.9 4.4 5.5 1.24~4.73

18

male 22 2.3 0.6 0.9 4.6 5.8 1.74~6.60

female 18 2.3 0.6 0.9 4.6 5.8 1.57~2.98

19

male 18 2.3 0.6 0.9 4.6 5.8 1.37~4.89

female 10 2.1 0.5 0.8 4.2 5.3 1.22~3.09

20

male 7 2.4 0.6 1.0 4.8 6.0 1.57~2.57

female 9 1.8 0.5 0.7 3.6 4.5 1.51~2.50

MoM: multiple of median

임신중반기에 태아성별에 따른 양수 내 17α-OH pro-

gesterone, androstenedione, testosterone 농도의 차이는 Table 

1과 같다. 17α-OH progesterone은 태아성별에 따른 농도

차이는 없었고, androstenedione은 남아 (mean±SD; 2.5+0.9

ng/ml)가 여아 (2.1±0.6)에 비하여 높았고 (p<0.01), testo-

sterone도 남아가 (0.46±0.31 ng/ml)가 여아에 (0.22±0.13) 

비하여 높았다 (p<0.01).

3. 임신중반기에 임신주수별 양수 내 17α-OH 

progesterone농도

임신 15~20주 사이의 양수 내 17α-OH progesterone의 
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Table 4. Concentration of testosterone in amniotic fluid (ng/ml) according to fetal sex

Gestational
weeks

Fetal
sex

Number Median 0.25 MoM 0.4 MoM 2.0 MoM 2.5 MoM Range

15

male 10 0.48 0.12 0.19 0.96 1.20 0.18~0.86

female 8 0.21 0.05 0.08 0.42 0.53 0.14~0.37

16

male 24 0.37 0.09 0.15 0.74 0.93 0.23~1.52

female 18 0.20 0.05 0.08 0.40 0.50 0.12~0.51

17

male 21 0.43 0.11 0.17 0.86 1.08 0.19~0.97

female 23 0.22 0.06 0.09 0.44 0.55 0.08~0.37

18

male 22 0.46 0.12 0.18 0.92 1.15 0.21~2.07

female 18 0.22 0.06 0.09 0.44 0.55 0.14~0.45

19

male 18 0.33 0.08 0.13 0.66 0.83 0.19~1.99

female 10 0.21 0.05 0.08 0.42 0.53 0.10~0.69

20

male 7 0.30 0.08 0.12 0.60 0.75 0.21~0.41

female 9 0.18 0.05 0.07 0.36 0.45 0.08~0.64

MoM: multiple of median

각 임신주수별 중앙값은 4.0, 3.6, 4.1, 4.2, 3.6, 3.1 (ng/ml)로 

임신주수별 농도의 변동은 거의 없었다 (Table 2).

4. 임신중반기에 임신주수 별 양수 내 androstenedione 

농도

임신 15~20주 사이에 남아의 양수 내 androstenedione의 

각 임신주수별 중앙값은 3.0, 2.5, 2.5, 2.3, 2.3, 2.4 (ng/ml)

였고, 여아의 각 임신주수별 중앙값은 2.1, 1.9, 2.2, 2.3,  

2.1, 1.8 (ng/ml)로 각 성별에서 임신주수별 농도의 변동은 

거의 없었다 (Table 3).

5. 임신중반기에 임신주수별 양수 내 testosterone농도

임신 15~20주 사이에 남아의 양수 내 testosterone의 각 

임신주수별 중앙값은 0.48, 0.37, 0.43, 0.46, 0.33, 0.30 

(ng/ml) 였고, 여아의 각 임신주수별 중앙값은 0.21, 0.20, 

0.22, 0.22, 0.21, 0.18 (ng/ml)로 각 성별에서 임신주수별 

농도의 변동은 거의 없었다 (Table 4). 

양쪽 성별에서 양수 내 testosterone의 정상치는 많은 

부분 겹쳐서 임신 중반기 양수 내 testosterone검사가 성별

확인의 검사로서의 신뢰성은 없었다. 

고   찰

선천부신과다형성증은 콜레스테롤에서 콜티졸이 형성

되는 과정에 관여하는 효소의 결핍으로 결핍된 효소작용 

전구물질이 증가되고, 호르몬의 불균형으로 태아성기 

발달장애와 색소침착이 나타내는 상염색체 열성 유전질환

이다.2 선천부신과다형성증의 90% 이상이 21-hydroxylase 

결핍으로 발생하며,3 정도에 따라 심한 전형적인 형과, 

경한 비전형적인 형으로 나누어지고 전형적인 형은 염분

소실형과 단순 남성형으로 구분된다. 발생빈도는 13,000 

~15,000명 출생당 1명꼴로 보고되고 있다.4

전형적 21-hydroxylase 결핍성 선천부신과다형성증 여아는 

태아부신에서의 안드로겐 과잉생성으로 인하여 애매

모호한 성기를 가지고 태어난다. 즉 21-hydroxylase결핍

으로 인하여 전구물질이 안드로겐 경로로 이행되고 

이러한 안드로겐은 외부성기를 남성화시킨다. 하지만 

이환된 남아는 성적 모호함을 가지지 않는데 이유는 남아
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에서의 안드로겐의 주요 원천지는 고환이며, 부신과는 

다르게 고환은 21-hydroxylation경로를 가지지 않기 때문

이다. 비전형적인 21-hydroxylase결핍성 선천부신과다형

성증 여아에서는 애매모호한 성기를 보이지 않는데 이는 

안드로겐의 산전 수치가 여아의 외부성기를 남성화 시킬 

정도로 충분히 높지 못하기 때문이다.

부신피질은 임신 4주에 체강상피 중배엽 (coelomic epi-

thelial mesoderm)에서부터 형성되어, 임신 6~7주가 되면 

태아의 부신피질에서 스테로이드를 분비한다.5 전형적

인 21-hydroxylase결핍성 선천부신과다형성증에 이환된 

여아에서, 부신의 안드로겐 과잉생성은 질과 요도관 분

리를 방해하여 공통 비뇨생식굴 (common urogenital sinus)

을 초래하고 생식기 피부에 있는 수용체와 상호작용하여 

음핵비대, 음순융합을 포함한 남성화된 외부성기를 가

지고 태어난다.6 그러므로 산전에 효과적으로 부신의 과잉 

안드로겐생산을 억제하고 여아의 외부생식기의 남성화를 

예방하기 위해서는 부신이 안드로겐분비를 시작하기 전

인 8주전에 산모에게 dexamethasone 20 ug/kg/day을 투여

하여 태아치료를 시작해야 한다.7,8  

1965년 Jeffcoate 등9이 양수 내 17-ketosteroid와 pregnanetriol

의 증가된 수치를 근거로 21-hydroxylase결핍성 선천부신

과다형성증의 성공적인 산전진단을 처음으로 보고한 이후 

다양한 산전진단 방법들이 개발, 사용되고 있다. 최근에 

분자유전학적 진단방법의 발달로 태아 DNA의 CYP21

유전자의 돌연변이검사로 21-hydroxylase결핍성 선천부신

과다형성증 태아의 95~98%가 확인 가능한 것으로 알려져 

있다.10,11 이러한 분자유전학적 검사는 보통 16~18주에 

이루어지는 양수천자보다는 임신 8~9주에 시행하는 융모

막생검이 더욱 선호되어지는데 이는 양수천자로 이환

여부를 확진하는 것은 융모막생검에 비하여 이환되지 

않은 태아에게 장기간동안 불필요한 치료를 하게 되기 

때문이다. 하지만 양수천자는 융모막검사를 시행할 수 

없는 경우에 유용한 대안적 방법으로써 사용될 수 있다. 

또한 분자유전학적 진단방법으로 정확한 돌연변이 부위의 

확인이 불가능한 경우에도, 양수 내 스테로이드호르몬의 

분석에 의하여 DNA분석이나 HLA typing과 같은 다른 

진단방법들의 정확성과 최소한 동일하게 산전진단 할 

수 있다라는 장점이 있다.1   

1975년에 Frasier 등이 선천부신과다형성증 환아의 경

우 양수 내에서 높은 수치의 17α-OH progesterone농도를 

나타낸다고 보고하였고,12 Miluhsky와 Tulchinsky13 등도 

동일한 보고를 함으로써 양수내 17α-OH progestrone은 

산전에 염분소실형의 21-hydroxylase결핍을 예측할 수 

있는 가장 신빙성 있는 표지물질로 제시되었다. 하지만 

단순 남성형 21-hybdroxylase 결핍형에서는 진단적이지 

않은 것으로 알려져 있다.14,15

본 연구결과에서 양수 내 17α-OH progestrone 농도는 

태아성별에 따른 차이가 없었으며 이는 대부분의 다른 

연구와 일치하는 소견이었다.16-19 본 연구에서 임신 15~ 

20주 사이의 양수 내 17α-OH progesterone의 각 임신주

수별 중앙값은 4.0, 3.6, 4.1, 4.2, 3.6, 3.1 (ng/ml)으로 

1994년 신 등20이 방사선 면역측정법으로 보고한 15~20

주 사이의 중앙값 3.3, 3.2, 2.7, 3.5, 3.0, 2.1 (ng/ml)와 거의 

유사한 결과를 보였다. 

Wudy 등21은 양수 내 17α-OH progesterone농도를 스

테로이드분석을 위한 가장 특수한 방법인 routine stable 

isotope dilution/gas chromatography-mass spectromery를 사용

하여 보고하였는데 임신중반기 정상 17α-OH proges-

terone의 중앙값은 1.48 ng/ml이며 routine stable isotope 

dilution/gas chromatography-mass spectromery에 비해 방사

선 면역측정법은 양수 내 17α-OH progesterone 농도를 

과대평가하는 경향이 있다고 하였다. 그러므로 routine 

stable isotope dilution/gas chromatography-mass spectromery에 

의한 양수내 스테로이드호르몬의 연구가 향후에 이루어

져야 하겠다.  

1980년대에 양수 내 androstenedione이 21-hydroxylase 

결핍의 산전진단을 위한 호르몬 표지물질로써 소개된 

이후22 보조적 진단방법으로 사용되고 있다. 하지만 남

성형 21-hybdroxylase 결핍형에서 양수 내 androstenedione

의 진단적 가치는 논의의 대상이 되고 있다. 즉 단순 

남성형 21-hybdroxylase 결핍형에 있어서는 진단적이지 

않았다는 보고가 있는가 하면,14,23 다른 보고에서는 모든 

고전적 21-hydroxylase 결핍성 선천성 부신증식증의 성공

적인 진단을 보고하고 있기도 하다.15
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연구에서 임신중반기 양수 내 androstenedione의 농도는 

남아가 여아에 비하여 높은 것을 확인할 수 있었고 이는 

다른 연구자와 일치하는 소견이었다.21,24-27 본 연구에서 

임신 15~20주 사이에 남아의 양수 내 androstenedione의 

각 임신주수별 중앙값 3.0, 2.5, 2.5, 2.3, 2.3, 2.4 (ng/ml)과, 

여아의 각 임신주수별 중앙값 2.1, 1.9, 2.2, 2.3, 2.1, 1.8

(ng/ml)은 Wudy 등21이 보고한 남아, 여아에서의 중앙값인 

1.48, 0.53 (ng/ml)에 비해서는 약간 증가된 결과를 보였다. 

이는 사용된 검사방법의 차이 때문으로 생각된다. 

양수 내 testosterone검사는 17-hydroxyprogesterone이나 

androstenedione보다는 21-hydroxylase 결핍의 산전진단에 

변별적 가치가 적다고 보고되고 있다.23,26,28

본 연구에서 임신중반기 양수 내 testosterone의 농도는 

남아가 여아에 비하여 높은 것을 확인할 수 있었고 이는 

다른 연구자와 일치하는 소견이었다.21 또한 양쪽 성별

에서 양수 내 testoterone의 정상치가 많은 부분 겹쳐서 

임신중반기 양수 내 testosterone검사가 성별확인의 검사

로서의 신뢰성은 없는 것을 확인할 수 있었다.29 

본 연구에서 임신 15~20주 사이에 남아의 양수 내  

testoterone의 각 임신주수별 중앙값은 0.48, 0.37, 0.43, 

0.46, 0.33, 0.30 (ng/ml)였고 여아의 중앙값은 0.21, 0.20, 

0.22, 0.22, 0.21, 0.18 (ng/ml)로 Wudy 등21이 보고한 남아, 

여아에서의 중앙값인 0.24, 0.00 (ng/ml)에 비해서는 약간 

증가된 결과를 보였다. 이는 다른 양수 내 스테로이드

호르몬의 결과와 마찬가지로 사용된 검사방법의 차이 

때문으로 생각된다. 

결론적으로 본 연구는 방사선 면역측정법을 이용하여 

정상 임신부에서 태아성별에 따른 임신중반기 양수 내 

17α-OH progesterone, androstenedione, 및 testosterone의 

정상수치를 제공하였다. 특히 양수 내 androstenedione과 

testosterone의 농도는 성별차이가 있으므로 태아성별에 

따른 중앙값을 사용하는 것이 바람직하겠다. 그리고 향후 

추가적인 21-hydroxylase 결핍성 선천부신과다형성증 태

아의 양수 내 스테로이드농도와의 비교연구를 통해 정

상적 양수 내 스테로이드농도의 상한치를 결정하는 연

구가 이루어져야 하겠다. 

이 연구기간동안 선천부신과다형성증 태아의 출산력이 

있으나 분자유전학적 검사로 태아, 산모, 남편의 일치

되는 이상부위의 확인이 힘들었던 산모 2예에서 임신

중반기 양수검사를 통해 17α-OH progesterone과 andro-

stenedione 검사를 실시하여 모두 본 연구의 정상값 범위

내의 수치로 확인되어 산모 및 보호자 상담 후 임신을 

유지하였고 출생 후 정상 신생아임을 확인한 경험이 있

다. 그러므로 본 연구 결과는 향후 21-hydroxylase 결핍성 

선천부신과다형성증의 산전진단 및 성호르몬 분비장애 

태아의 산전진단을 위한 정상기준치로서 활용가치가 

높을 것으로 기대한다.
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｢국문초록｣
목적: 정상 한국임신부에서 임신중반기 양수 내 17α-OH progesterone, androstenedione 및 testosterone의 임신주수 및 

태아성별에 따른 동태 및 정상치를 마련하여 향후 21-hydroxylase 결핍성 선천부신과다형성증 태아의 산전진단을 위한 

기준치로 활용하고자 한다. 
방법: 2002년 4월부터 2004년 8월까지 이대목동병원과 을지대학병원에서 임신 15~20주 사이에 세포유전학적 검사

를 위하여 양수검사를 실시하였던 산모 중 선천부신과다형성증의 가족력이 없고 염색체이상이나 초음파 이상소견을 

동반하지 않으면서 정상신생아로 확인가능했던 188예 (남아임신: 102예, 여아임신: 86예)를 대상으로 하였다. 양수내 

17α-OH progesterone, androstenedione, 및 testosterone는 DPC사의 Kit (USA)를 사용하여 방사면역측정법으로 정량검사

하였다.  
결과: 정상태아에서 임신중반기 양수 내  

1) 17α-OH progesterone은 태아성별에 따른 농도차이는 없었고 임신 15~20주 사이의 각 임신주수별 중앙값은 4.0, 
3.6, 4.1, 4.2, 3.6, 3.1 (ng/ml)로 임심주수별 농도의 변동이 거의 없었다.   

2) androstenedione은 남아 (mean+SD; 2.5+0.9 ng/ml)가 여아 (2.1+0.6)에 비하여 높았고 (p<0.01), 임신주수별 남아

에서의 중앙값은 3.0, 2.5, 2.5, 2.3, 2.3, 2,4, 여아에서의 중앙값은 2.1, 1.9, 2.2, 2.3, 2.1, 1.8로 각 성별에서 임신

주수별 농도의 변동은 거의 없었다.  
3) testosterone은 남아 (mean+SD; 0.46+0.31 ng/ml)가 여아 (0.22+0.13)에 비하여 높았고 (p<0.01), 임신주수별 남아

에서의 중앙값은 0.48, 0.37, 0.43, 0.46, 0.33, 0.30, 여아에서의 중앙값은 0.21, 0.20, 0.22, 0.22, 0.21, 0.18로 각 성별

에서 임신주수별 농도의 변동은 거의 없었다. 그리고 양쪽 성별에서 양수 내 testoterone의 정상치가 많은 부분 

겹쳐서 임신중반기 양수 내 testosterone검사가 성별확인의 검사로서의 신뢰성은 없었다.
결론: 본 연구를 통하여 한국 임신부에서 임신중반기 양수 내 스테로이드 호르몬인 17α-OH progesterone, andro-

stenedione 및 testosterone의 임신주수 및 태아성별에 따른 정상 중앙값을 마련함으로써 향후 21-hydroxylase 결핍성 

선천부신과다형성증 및 성호르몬 분비장애 태아의 산전진단을 위한 정상 기준치로서 활용가치가 높다 하겠다.

중심단어: 양수, 17α-OH progesterone, androstenedione, testosterone 


