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서  론 

 
포유류 난소의 난포 (follicle)는 생식세포인 난자 

(oocyte)를 둘러싸고 있는 체세포, 즉 과립막세포 
(granulosa cells)와 난포막세포 (theca cells)로 구성된 
조직 단위를 지칭한다. 난포의 성장은 난자와 체세

포의 긴밀한 상호작용 하에 조절되며 둘 중 하나라

도 이상이 생기면 그 난포는 퇴화되어 죽는다. 난포

는 성장 단계에 따라 원시난포 (primordial follicle), 
미성숙난포 (immature follicle) 및 배란전난포 (pre- 
ovulatory follicle)로 구분할 수 있으며, 성장 단계 중 
일어나는 중요한 현상에는 난포 성장 개시 (initia- 
tion), 모집 (recruitment), 선발 (selection) 및 배란 
(ovulation) 등이 포함된다.1 난포 성장은 뇌하수체에

서 분비되는 LH와 FSH 뿐만 아니라 난포에서 분비

되는 각종 난소국부호르몬들에 의해 통합적으로 정
교하게 조절된다. 난소국부호르몬들은 일반적으로 
난포 성장 과정에서 특이한 시기에만 발현되어 특정

한 기능을 수행함으로써 난포가 배란을 성공적으로 
이룰 수 있도록 도와준다. 

난소의 배란전난포는 시상하부호르몬인 luteini- 

zing hormone (LH) surge를 받으면 난포의 세포층이 
분해, 파열되어 난자가 나팔관으로 들어가 수정을 
위한 준비를 하는 배란 (ovulation)이 일어나게 된

다.2 배란은 생체 내에서 생리적으로 조직이 생식주

기에 따라 파열되었다가 재조합하는 유일무이한 현
상이며, 단태성 동물에서는 수십만 개의 난포 중 하
나 만이 선발되어 배란에 사용된다. 엄격히 규정짓

자면, LH surge에 의해 유도되는 배란에는 4가지 독
립적 현상, 즉, 난자성숙 (oocyte maturation), 난포

파열 (follicle rupture), cumulus 팽창 (expansion) 및 
황체형성 (corpus luteum formation)이 포함된다 (Fi- 
gure 1). 난자성숙 기전에 관한 연구는 60년대부터 
진행되어 현재는 많은 사실이 규명 되어 있다. 80년 
중반부터 난포파열에 관한 연구가 활발히 진행되었

으며, 난포벽을 형성하고 있는 구조 연구 및 분해 
되는 과정과 이를 조절하는 유전자 연구가 주를 이
루었다. 그러나 과립막세포가 배란 시 황체세포로 
분화하는 기전에 관한 연구는 거의 밝혀져 있지 않
은 실정이다. 본 종설에서는 최근 수행한 microarray 
결과를 토대로 하여 황체세포로의 분화에 중요하다

고 여겨지는 인자를 중심으로 하여 증식에서 분화

로 전이하는 기전을 나름대로 확립하고자 하였다. 
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배란 실험 모델 및 한계점 

 
In vivo 모델로는 주로 superovulation 모델을 사

용하고 있다. 즉, 미성숙 rat이나 mouse에 FSH 유

사체인 PMSG (pregnant mare's serum gonadotropin)를 
주사하여 많은 수의 난포가 배란전난포로 성장하게

끔 유도한다. 이 모델에서 유의할 사항은 PMSG 주
사에 반응하는 쥐의 나이가 한정되어 있다는 점이

다. Rat에서는 보통 생후 24~27일에 10~20 IU의 
PMSG를 주사하면 40~80개 정도의 배란전난포가 
성장된다. PMSG에 가장 민감하게 반응하는 정확한 
생후 날수는 strain에 따라 다르기 때문에 예비 실험

을 거쳐 쥐의 생후 날수를 정해야 한다. 또한 PMSG 
투여량을 20 IU 이상 높이면 조기 배란이 유도될 수 
있기 때문에 피하는 것이 좋다. Mouse는 rat 보다 성
장이 조금 빠르기 때문에 보통 생후 21~24일에 5~ 

10 IU PMSG를 주사한다. PMSG 주사는 장시간 효
과를 요하기 때문에 subcutanous로 투여하는게 좋으

며, 보통 오전 10시 이전에 투여해야 한다. PMSG 
투여 이틀 후 hCG (human chorionic gonadotropin) 
5~10 IU를 복강주사하면 12시간 후 배란이 일어난

다. Human hCG를 투여한 다음날 오전 난관에 배란

된 난자를 회수하여 배란율을 검사할 수 있다. 배란

율에 미치는 물질을 검색하는 방법으로는 난소국부

투여인 intrabursa injection을 사용할 수 있다. 이는 
복강을 열어 검색할 물질을 난소를 둘러싸고 있는 
막인 bursa 안에 가는 주사바늘을 사용하여 투여하

는 방법이다. 이 방법은 투여할 물질의 양을 syste- 

matic 투여보다 5배 가량 낮출 수 있는 장점이 있으

나, 투여 방법이 어렵고 성공율이 50% 정도라는 문
제점을 지니고 있다. 

PMSG 투여 2일 후 난소를 배양액에 넣은 상태에

서 해부현미경 하에서 배란전난포를 절개하거나 배
란전난포의 과립막세포를 회수하여 in vitro에서 배
양을 할 수 있다. Serum-free 상태로 배양해야 LH 
수용체를 유지할 수 있다. 배란전난포 배양은 산소 
농도가 높을수록 세포 생존율이 높다고 알려져 있
어,3 보통 95% O2-5% CO2 하에 배양한다. 난포 배
양은 조직 배양이기 때문에 과립막세포 배양보다 
처리할 물질의 농도를 보통 5배 정도 높여주는 것이 
좋다.4 또한 고려할 사항은 처리할 물질이 난포의 
theca와 basement membrane의 통과 여부를 검사해

야 한다. 배란전난포 배양은 과립막세포 배양에 비
해 ex vivo 적인 측면이 있기 때문에 결과에 대한 
신뢰성이 높은 점이 일반적인 견해이다. 특히 스테

로이드 호르몬 분비 측정이나 세포고사 검색 실험

은 난포의 특정상 난포 배양을 해야만 한다. 과립막

세포 배양은 일반세포 배양과 동일한 조건 하에 수
행한다. 과립막세포 회수 시 배란전난포에서만 과립

막세포를 얻는 것이 좋다. 과립막세포 회수 시 약 
40% 가량의 세포는 죽는 경향이 있으므로 배양할 
때는 죽은 세포들은 제거해야 한다. 보통 collagen 
혹은 fibronectin을 coating한 배양 dish를 사용하여 
serum-free 상태에서 약 2시간 동안 attach 시킨 후 
테스트할 물질을 처리한다. 

배란 기전 연구에서 가장 어려운 점은 실험 방법

상의 한계점이며, 이를 두 가지로 요약할 수 있다. 

Ovulation (12 h) 
- Follicle rupture 
- Oocyte maturation 
- Cumulus expansion 
- Corpus luteum formation

증식-분화 전이

LH surge (0 h) 

Figure 1. Ovulation in rodents: four independent processes and characteristics. 
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먼저 배란난포의 과립막세포는 완전 성숙된 세포이

기 때문에 transfection이 용이하지 않다는 점이다. 
또한 serum하에서 배양하면 LH 수용체가 없어지기 
때문에 transfection이 거의 불가능하다고 할 수 있다. 
두 번째 한계점은 in vivo 현상을 mimic 할 수 있는 
in vitro 배란 모델이 없다는 점이다. 배란전난포를 
배양하면 난자성숙과 cumulus expansion은 일어나지

만, 난포파열과 황체세포로의 분화는 일어나지 않는

다. 따라서 검색할 물질이 난포벽을 파열시키는 정
도나 과립막세포가 황체세포로 분화하는데 미치는 
영향을 직접적으로 규명할 수 없다는 한계점이 있다. 
이러한 배란 연구의 한계점을 극복할 수 있는 방안

이 고안되면 배란 조절 기전 연구는 획기적으로 진
척이 될 것이다. 

 
세포주기의 변화 

 
배란전난포의 과립막세포는 최고치의 증식에 도

달한 세포이며, 배란을 일으키는 LH surge의 자극에 
의해 증식을 멈추고 분화의 길로 접어들게 된다.5 
이러한 확연한 가설에도 불구하고 증식에서 분화로 
전이하는 기전에 관한 연구는 앞서 밝힌 한계점 때
문에 전혀 알려져 있지 않은 실정이다. 단지 황체세

포가 발달되면 P450scc 효소나 Sgk 등이 증가한다

는 간접적인 index만 있을 뿐이다.6 

본 연구팀에서는 배란 후 과립막세포의 세포주기

별 분포를 시간별로 FACS 분석을 통해 조사하였다. 
배란 유도 호르몬인 LH/hCG를 주사한 후 4시간까

지는 G2/M과 S 기의 세포 수가 늘며 G0/G1 기의 
세포 수는 감소하는 경향을 보였다 (Figure 2). 그러

나 4시간 후 부터 12시간까지는 역으로 G0/G1 기의 
세포 수는 서서히 증가하는 반면 S 기의 세포 수는 
현저히 감소함을 볼 수 있다. 4시간에 15.6%이던 S 
기 세포는 10시간째에는 7.0%로 감소하며, primary 
세포임을 감안할 때 이 감소율은 생리적으로 의미성

이 있는 것이다. 본 결과는 배란 시작 후 세포주기

가 일정한 패턴으로 변함을 보여주며, 세포주기를 
조절하여 증식하던 과립막세포의 증식을 멈추게 하
고 이 때 세포사망을 방지하는 기전이 존재하며 그 
후 황체세포로 분화시키는 조절 물질이 존재함을 시
사하고 있다. 

 
Interferon-α 시스템 

 
Interferon은 세포 증식을 억제하고 동시에 분화를 

촉진하는 면역조절 물질로 알려져 있다. Interferon 
family에는 α, β, γ 세 가지가 있으며 interferon-α에
는 12가지 isoform이 존재한다. 또한 interferon regu- 
latory factors (IRFs)가 interferon의 발현을 조절한다

고 알려져 있다.7 본 연구팀은 mouse 배란전난포 체
외 배양과 DNA microarray 기법을 이용하여 배란활

성 조절 물질을 조직적으로 발굴하였다. Microarray 
데이터를 분석한 결과 증식에서 분화로 변이를 촉진

하는 인자들 다수가 LH 호르몬에 의해 특정한 시간

에 발현이 촉진되었다. 특히 interferon-α7 시스템에 
관련된 유전자들 다수가 검색되었다. Figure 3에서 
볼 수 있듯이, interferon-α7을 제외한 interferon-γ, 
interferon-β 그리고 나머지 interferon-α subtypes의 발
현은 배란 유도 호르몬인 LH/hCG에 의해 촉진되지 
않았다. Interferon receptor type I과 II는 LH/hCG에 
의해 발현이 증가하지는 않았지만, 어느 정도의 수
준에서 지속적으로 유지되었다. 약 10종류로 알려진 
IRFs 중 IRF1/3/7의 발현 정도가 높은 편이었으며, 
특히 IRF7은 LH/hCG에 의해 현저히 그 발현이 촉
진되었다. 본 결과는 interferon-α7만이 배란 시 발현

되며 interferon과 관련된 유전자 6~7개가 동시에 
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Figure 2. FACS analysis demonstrating changes in
cell cycle phases of preovulatory granulosa cells after the
ovulatory dose of hCG administration. 
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발현한다는 사실은 interferon-α7이 배란에 중요한 기
능을 담당하리라는 점을 시사한다. 따라서 interferon- 
α7이 황체세포로 분화를 촉진하는 주요인자라는 가
정 하에 그 기능 및 작용 기전을 밝히는 연구가 남
아 있다. 

 
배란 및 증식-분화 전이 조절인자 

 
단백질 분해 효소를 난포액이나 난포벽에 노출

시키면 난포가 파열되며, plasmin 활성화 시스템 및 
matrix metalloproteinases (MMPs)의 활성화에 의해 
배란이 이루어진다.8 80년대 초기 연구에서는 방사

선동위원소를 이용하여 난포의 collagen이 배란 과

정 동안 현저히 분해 됨을 보고하였다.9 최근 들어, 
20가지 이상의 MMPs 유전자가 존재함이 확인되면

서 배란에 직접적으로 관여하는 MMP의 규명에 관
한 연구가 이루어졌다. MMPs는 기질특이성에 따라 
6가지 그룹으로 분류할 수 있으며, 난포벽 분해에 
중요한 MMPs로는 surface epithelium 및 basement 
membrane을 이루고 있는 collagen IV/V를 분해하는 
MMP-9이 보고 되었다.10 MMP-2는 난소에 활성화

된 상태로 존재하다가 성선자극호르몬의 자극에 의
해 불활성화되는 반면, MMP-9은 LH/hCG에 의해 
배란전난포에서 활성화가 촉진되었다. Rat interstitial 
collagenase라 불리는 MMP-13은 난포벽에 존재하는 
collagen I/III을 분해하는 'true' collagenase일 것이라

는 가설에도 불구하고 그 기능 및 작용은 아직 규명

되지 않고 있다. MMP-13의 promoter에 AP-1 결합 
부위가 존재하는 것으로 미루어 아마 LH surge가 

배란전난포에 MMP-13의 발현을 유도할 것으로 예
상하고 있다. 최근에는 membrane-anchored MMP인 
MMP-23 발현이 난소에서 세포특이적으로 성선자극

호르몬에 의해 조절됨이 보고 되었다.11 이러한 난포

벽 파열에 가장 중요한 인자는 progesterone receptor 
(PR)이다. 전사인자인 PR의 발현이 LH/hCG에 의해 
배란전난포의 과립막세포에 일시적으로 유도됨이 
밝혀졌다.12,13 PR knock-out mice는 배란이 전혀 일어

나지 않으며, 황체형성이나 난자성숙 등은 정상이지

만 단지 난포벽이 파열되지 않는 현상을 확인하면서 
PR의 작용 및 표적유전자 탐색에 연구의 초점을 두
게 되었다.14 PR 전사조절 부위의 분석 연구는 다양

한 인자들의 상호결합에 의한 조절 때문에 명백한 
규명은 하지 못하고 있는 실정이다. 

Cumulus expansion을 조절하는 인자에 관한 연구

는 최근 10여년간 괄목할만한 진척을 이루었으며, 
Prostaglandin (PG)이 중요함이 확인되었다. Cyclooxy- 
genase inhibitor인 indomethacin 투여는 난자성숙이

나 황체형성에는 영향을 미치지 않고 단지 난포파

열만 억제하였으며, indomethacin에 의해 억제된 배
란은 rat에서는 PGE2, rabbit/monkey에서는 PGF2α의 
투여에 의해 정상적으로 환원되었다.15,16 최근에는 
4가지 세포막 PGE2 수용체 (EP1-4)가 클로닝되면서 
PGE2의 작용 기전에 관한 규명이 이루어지게 되었

다. EP3나 EP4 knock-out mice는 생식 능력이 정상인 
반면에 EP2 knock-out mice는 생식 능력이 현저히 
저하되었다.17 그 원인이 cumulus 세포의 expansion
에 이상이 발생하여 수정이 이루어지지 않기 때문

인 것으로 밝혀져, PG가 MMP의 활성을 조절하여 

A C B 

Figure 3. Analysis of microarray data showing the expression pattern of interferon family (A), interferon receptors 
(B) and interferon regulatory factors (C) after LH/hCG stimulation in the mouse ovary. 
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cumulus expansion을 정상적으로 유지하는 작용에 
의해 배란에 기여하는 것으로 가닥이 잡혔다. 

과립막세포가 증식을 멈추고 황체세포로 전이하

는 기전에 대해서는 전혀 알려져 있지 않다. 황체

세포로의 분화에 중요한 인자는 CCAAT/enhancer-
binding protein β (C/EBPβ)이다. Basic leucine zipper를 
지닌 전사조절인자인 C/EBPβ 유전자 발현은 LH/ 
hCG에 의해 30분 이내에 배란전난포의 과립막세포

에 유도되며 4~7시간 사이에 최고치에 도달한다.18 
C/EBPβ knock-out mice는 배란에 이상이 생겨 황체

가 형성되지 않아 sterile이며, PGS-2 및 P450 aroma- 
tase 유전자 발현이 wild type mice에 비해 배란 과
정 동안 높은 수준으로 장시간 동안 유지되는 현상

을 보였다.19 배란 과정에서 C/EBPβ의 표적유전자 
및 작용 기전에 관한 연구가 장래의 숙제로 남아있

다. 기타 증식-분화 전이를 조절할 가능성이 있는 
후보 인자들을 정리하면 다음과 같다. 

1. Pituitary adenylate cyclase-activating poly- 

peptide (PACAP) 

PACAP은 신경펩타이드호르몬이며, 난소에서는 
hCG에 의해 PACAP 유전자 및 단백질이 배란전난

포의 과립막세포에서 일시적으로 발현되었다.20 또

한, PACAP 수용체도 PACAP과 동일한 발현 양상을 
보여 PACAP이 autocrine 작용으로 배란을 조절하리

라는 가설을 얻을 수 있다. 

2. Nerve growth factor inducible-B (NGFI-B) 

Mouse에서는 Nur77이라 지칭되는 NGFI-B는 고

아핵수용체로써 초기발현 전사인자로 알려져 있다. 
난소에서는 NGFI-B가 난포막세포에 발현되다가 LH 
surge의 자극을 받으면 1시간 내로 급격히 배란전난

포의 과립막세포에 그 발현이 유도되어 6시간 후 
사라진다.21 흥미로운 사실은 LH 수용체의 신호전

달경로 중 atypical PKC에 속하는 PKCζ 활성화가 
NGFI-B 발현에 필요하다는 사실이다. 배란 과정에

서 새로운 신호전달경로인 PKCζ에 의한 cascade가 
어떠한 생리적 기능과 연관되어 있는지를 규명하는 
연구가 남아있다. 또한 LH에 의한 PKCζ의 활성화 
경로는 지금까지 전혀 알려지지 않았기 때문에 이에 
대한 연구는 배란 조절 기전을 밝히는데 새로운 지

표를 부여할 것이다. 

3. p11 

Calpactin I light chain이라고도 불리는 p11은 S100 
계열의 칼슘결합 단백질로 알려져 있다.22 최근에는 
p11이 세포고사인자인 Bcl-2-associated death promo- 
ter (BAD)와 결합하여 세포 생존에 필요한 인자임이 
보고 되었다.23 난소에서는 p11이 LH/hCG에 의해 
배란전난포의 과립막세포에서 6~9시간 사이에 최고

치를 이루는 일시적 발현 양상을 보였다.24 배란 과
정 동안 p11이 지닌 생리적 기능 및 작용 기전을 규
명하는 연구가 앞으로 필요할 것이다. 

4. Runx1 

Runx1은 runt box라 불리우는 DNA 결합 부위를 
지닌 전사조절인자로 knock-out mice 연구에 의해 
혈구세포분화에 중요한 인자로 알려져 있다.25 여러 
시스템에서 runx는 초기분화를 촉진하는 기능을 보
고하였으며, LH에 의한 초기 황체분화에 따른 발현 
변화를 조사했다. Figure 4에서 보듯이, runx1의 발현

은 배란 유도 후 3~6시간 사이에 현저히 촉진되었

다가 9시간 지나서는 완전히 발현이 사라졌다. 반면 
runx2의 발현은 배란이 종료된 후 24시간에 발현이 
촉진되었다. 발현되는 세포를 알기 위하여 in situ 
hybridization을 수행한 결과, LH/hCG를 투여하기 
전의 난소에서는 (Figure 5, control) 전혀 발현되지 
않다가, LH/hCG 투여 3시간째 난소에서는 runx1과 

Figure 4. Northern analysis showing the expression 
of Runx genes during the LH/hCG- induced ovulation.
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runx2 모두 단지 배란전난포의 과립막세포에만 특이

적으로 그 발현이 관찰되었다 (Figure 5, hCG 3h). 성
장 중인 난포에서는 발현을 보여주지 않았다. 배란

이 끝나 황체가 형성된 난소인 24시간째 난소에서

는 runx2가 황체세포에서 현저히 높은 수준으로 관
찰되었다. 본 결과는 runx1은 배란 시 초기분화에 
중요하며 발현되는 시점을 고려하면 interferon-α의 
전사를 조절할 런지도 모른다는 점을 시사한다. 반
면 runx2는 황체형성 보다는 황체 유지에 필요한 전
사조절인자 인 듯하다. 

 
황체세포로의 분화 전이 조절에 

대한 가설 

 
일반적으로 분화로 전이하는 세포는 G0 기로 들

어가 세포주기를 멈추게 된다. 이 때 일련의 현상들

이 발생하는데, 우선 세포주기가 멈추기 전에 약 3 

세포주기는 G1 기가 짧은 매우 빠른 속도의 주기를 
보이며, 이를 "maturation division"이라 지칭한다.26 
그 후 세포는 P21cip1, P27kip1 등 억제인자에 의해 
G1/G0 기로 들어가 분화를 한다.27 G1/G0 기에 있는 
세포는 분화/촉진 인자의 자극이 없으면 세포자멸사 
(apoptosis)가 쉽게 일어나므로 세포자멸사를 억제하

는 인자가 필요하다. 배란 과정에서도 유사한 현상

이 존재한다. 즉 FSH (=PMSG) 호르몬에 의해 과립

막세포는 최고치의 증식을 달성하며 LH (=hCG) 호
르몬에 의해 증식을 하던 과립막세포는 황체세포로 
분화를 한다. 그러나 그 기전은 전혀 알려져 있지 
않으며, 최근 얻은 microarray 결과 및 기타 연구결

과를 토대로 하여 배란 과정 동안 증식-세포주기 
중단-분화를 조절하는 기전에 대해 가설을 세울 수 
있다 (Figure 6). 즉, 아직 그 기능이 잘 알려져 있지 
않은 cyclin G2나 cyclin L은 FSH에 의한 maturation 
division을 유도하며, LH surge를 받으면 배란전난포
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Figure 5. In situ hybridization analysis showing the cell-type specific expression of Runx in the ovary. POF, Preo-
vulatory follicle; CL, corpus luteum. 
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의 과립막세포에서 Btg가 발현되어 세포를 G0 기로 
들어가게 한다. 또한 PKCζ 경로는 과립막세포의 
세포자멸사를 억제하며, Runx1 → interferon-α7 → 
interferon-responsive proteins 활성화 경로는 황체세

포로의 분화를 지속적으로 촉진하는 역할을 한다는 
가설이다. 

 
임상적 고찰: 황체기 결함 질환의 내분

비적 원인 규명 

 
황체기 결함이란 배란은 일어나기 때문에 황체는 

형성되고 황체에서 프로게스테론은 생성되지만 그 
분비양이 미약하여 자궁내막이 부실해지는 현상을 
말한다. 임상적으로는 자궁내막생검으로 판단한 월
경 날짜가 예정일보다 3일 이상 차이가 나는 현상이 
2회 일 때라고 정의한다. 따라서 황체기 결함이 있
으면 불임의 원인이 된다거나 습관성 유산의 원인

이 된다고 하여 임상에서 주목을 받아 왔다.28 황체

기 결함의 발생 빈도는 불임환자의 3~4%에서 관찰

되며 습관성 유산환자의 내분비적 요인 중 가장 관
련이 높은 질환으로 알려져 있다. 황체기 결함의 진
단은 애매한 면이 있다. 기초체온의 상승기간이 10
일 이하이거나 상승되는 경사가 둔할 때 황체기 결

함으로 판정하지만 개인간의 상승시기가 다르기 때
문에 일차적으로 적용하는 데는 적합하지 않다. 그 
외 혈청 황체호르몬 측정법, 자궁내막생검, 자궁내

막 단백질 검사법 등을 사용하고 있다. 황체기 결함

의 진단이 애매하듯이 치료 또한 논란이 많다. 황체

호르몬을 보충해 주는 방법이 이용되나 그 효과에 
대해서는 찬반이 있다.29 배란 유도를 하고자 할 때 
가장 먼저 사용하는 약제로서 시상하부의 GnRH의 
기능이 가벼운 정도로 이상이 생겨 배란이 되지 않
는 환자에게 배란 유도 용으로 사용하고 있는 약제

인 clomiphene을 처리하기도 하나 항에스트로겐의 
약리작용으로 인해 유산의 위험이 높아진다는 단점

을 지니고 있다. 기타 배란 유도제를 투여하여 난포

의 성장을 자극하는 방법이 사용되나 난포의 사망을 
유발할 위험성을 내포하고 있다.30 임상에서 볼 수 
있는 황체기 결함의 원인은 프로락틴과다혈증, 체중 
감소, 난소의 노화, 난소의 자궁내막증 등을 들 수 
있으며, 이들은 무월경의 원인과 거의 동일하다고 
할 수 있다. 황체기 결함의 내분비학적 원인으로는 
주로 난포기, 배란기, 황체기 시 뇌하수체에서 분비

되는 FSH나 LH가 감소하는 양상이 알려져 있을 뿐
이다. 따라서 황체기 결함 질환 연구분야의 가장 큰 
취약점은 그 원인 인자와 기초 기전이 전혀 알려져 

Figure 6. Hypothetical model showing control mechanism of granulosa cell transition from proliferation into corpus 
luteum differentiation during ovulation. 

ζ
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있지 않다는 점이며, 그 결과 적절한 진단과 치료 
방법이 없다고 할 것이다. 황체세포로의 분화를 조
절하는 기전을 규명하려는 시도는 황체기 결함의 
원인 유전자를 발굴하는 것과 직접적인 연관성을 지
니고 있다. 또한 황체분화와 황체기 결함 질환의 기
초-임상 간의 연관성을 고려하면, 황체기 결함 질

환의 새로운 진단과 치료법 개발도 본 종설에서 제
시한 가설이 규명되면 실현 가능성이 높다고 할 수 
있을 것이다. 
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