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국 문 요 약

인태아에서 신근 및 굴근의 근섬유형 발현에 관한 연구

재활의학 분야에서 진단이나 치료의 주요 대상인 근육의 발생이나 손상 후 형

태적 특성은 주로 실험동물에서 얻은 것이며, 인간에서 근육의 발생에 관한 자료가

거의 없어 이에 관한 체계적인 연구가 시급한 실정이다 . 효소 조직화학적 방법을

적용한 연구 결과를 보면 발생 중 섬유형들이 출현하는 시기가 보고에 따라 다르

며, 시기에 따라 각 섬유형의 비율 등에 관해서도 연구가 거의 없다 . 재활의학 분야

에서 중요한 근육의 구조, 기능 및 병리를 이해하는데 중요한 이론적 배경을 제공

해주는 인간 사지 근육의 발생에 관해서는 아직도 연구가 거의 되어 있지 않은 실

정이다 . 따라서 이 연구에서는 발생 중인 인간 배자 및 태아를 이용하여, 사지의 외

형 발생, 사지의 조직 분화에서 근육 성분의 발생, 상완(상완삼두근과 상완이두근),

대퇴(대퇴직근과 대퇴이두근) 및 하퇴(전경골근과 비복근)의 대표적인 신근과 굴근

의 초기 발생 및 형태 형성, 근섬유형의 분화 및 성장 등을 연구하여 다음과 같은

결과를 얻었다 .

1. 상지는 발생 12기의 후기에 출현하여, 발생 13기에 초승달 모양, 발생 14기에 반

타원 모양, 발생 15기에 특징적인 원시수판을 형성하였다. 발생 16기에 손목 부

위가 뚜렷하게 잘록하였고, 발생 17기에 수지방사가 관찰되었다. 발생 18기에 수

지간절흔이 형성되기 시작하였고, 이후 절흔이 더욱 뚜렷해지면서 손가락이 뚜

렷해졌다. 발생 23기에 손가락 끝에 패드(pad)가 형성되어 성인에서와 유사해졌

고, 이후 태아기에 크기와 비율이 점차 성인형으로 바뀌었다 . 하지는 상지에 비

해 대체로 1 발생기 정도 느리게 발생이 진행되었다 .

2. 처음 사지싹은 표면외배엽과 치밀한 체벽중배엽으로 이루어졌으며, 외배엽 비후

가 관찰되다가 곧 첨외배엽능선을 형성하였다. 사지의 중간엽에서 가장 먼저 혈

관이 형성되었으며, 중간엽이 축합되면서 척수신경이 자라 들어갔고, 축합된 중

간엽에서 골격 성분이 구분되면서 마지막으로 근육 성분이 구분되었다 .
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3. 상지의 근육 성분은 발생 17기에, 하지는 발생 18기에 처음 출현하였다 . 처음에

는 중간엽의 축합 상태이었으나, 곧 근세사가 관찰되고 근섬유 다발이 뚜렷이

구분되었다 . 태아기 초에는 섬유 다발 사이의 간격이 넓었으나, 발생 2 1주 이후

에 간격이 좁아지고 납작한 핵이 주변부에 위치하는 등 성숙된 모습을 보이기

시작했다.

4. 발생 17주 이전의 태아에서는 모든 근육에서 미분화형인 IIc형 섬유만 관찰되었

으나, 발생 17주에 모든 근육에서 큰 I형 섬유가 출현했고 발생 28주에 I형 섬유

가 출현하였고, 발생 31주에 IIa 및 IIb형 근섬유가 출현하였다 . 이들 섬유형의

출현 시기는 신근과 굴근, 상지와 하지, 근위와 원위에 따른 차이는 없었고, 각

근육에서 이들 근섬유형에 비율 차이는 일부 근육의 경우를 제외하고는 없었다 .

근섬유형을 구별하지 않고 각 시기 별로 근섬유의 크기를 계측하여 통계 처리한

결과 상완에서 신근이 굴근보다 컸고, 상완의 신근이 대퇴의 신근보다 컸다 . 각

근섬유형에 따른 크기를 보면 IIc형과 큰 I형은 상지의 신근이 굴근보다 컸으며,

큰 I형은 대퇴와 하퇴에서 굴근이 신근보다 컸다 .

핵심되는 말 : 인체, 배자, 태아, 사지 근육의 초기 발생, 근섬유형의 분화, 근섬유

의 성장
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인 태아에 서 신 근 및 굴근의 근섬유 형 발 현에 관 한 연 구

< 지도 박형우 교수 >

연세대학교 대학원 의과학사업단

김 준 환

I. 서 론

재활의학 분야에서 근육은 근전도를 통한 진단의 대상이 될 뿐 아니라 근육 자

체의 다양한 질환, 신경계통의 손상 후 근육의 기능 회복을 위한 치료적 운동의 대

상으로서 중요한 부분을 차지하고 있다 .1-2 이러한 진단 및 치료에 중요한 근육의

형태 변화 등에 대한 지식은 주로 실험 동물에서 인위적으로 근육 및 신경의 손상,

신경 교차지배 등의 조건을 만들어 얻어진 것이다.3-5 선천성 근육병 (congenital

myopathy)과 같이 근육의 기능 장애를 나타내는 선천성 기형의 경우, 물리적 치료

를 통해 보존적으로 치료할 뿐 기능 회복을 위한 특별한 치료법이 없는 실정이며

상지근육 보다는 하지근육, 원위부보다는 근위부의 근육에 병변이 많이 일어나며,

주로 I형 근섬유가 위축 또는 우세해지는 양상을 보이는데 자세한 원인과 기전은

아직 제대로 밝혀져 있지 않다.6 이런 선천성 기형에 적절하게 대처하기 위해서는

정상 발생에 관한 지식이 필수적이지만, 인간에서 근육의 발생에 관한 자료가 거의

없어 이에 관한 체계적인 연구가 시급한 실정이다.
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인간에서 근육의 발생에 관해서는 1900년대 초에 이루어진 고전적인 몇몇 연구

결과 이외에는 체계적으로 연구된 적이 없다 .7- 10 이것은 근육이 신체의 다른 실질

장기(parenchymal organ)에 비해 덜 중요시 여겨졌고, 근섬유를 구별하는 염색법이

개발되어 있지 않았기 때문으로 생각된다 .

Dubowitz11는 발생 12주의 인간 태아에서 근육의 발달을 효소 조직화학적 방법

에 의해 분석하여, 다음과 같은 세 시기로 구분하였다 . 제1기는 대략 발생 12주에서

20주까지인데, 미분화섬유(IIc형)가 처음으로 구별된다. 제2기는 대략 발생 20주에서

26주까지로, I형 섬유와 II형 섬유가 구분되며, I형 섬유가 전체에서 차지하는 비율

은 적다 . 제3기는 대략 발생 30주부터이며, 성인에서와 같은 바둑판 모양의 분화 양

상을 보이고, I형 섬유와 II형 섬유의 분포도 서로 비슷하다.12

이후 인간에서 근육의 발생에 관한 연구들13-20은 발생 시기에 따라 근섬유형이

발현되는 것에 초점을 맞추고 있다 . 이들 결과를 종합해 보면, 태아 초기에 관찰되

는 모든 섬유들은 미분화된 IIc형이다 . 보고마다 차이가 있지만 대략 발생 20주 이

후에 직경이 큰 I형 섬유(large type I)들이 산재해 관찰되며, 발생 30주 이후에 I형

섬유들이 급격히 증가하고 IIc형 섬유들이 뚜렷이 감소한다 . 그리고 IIa형 및 IIb형

섬유들은 출생 5주전부터 비로소 출현한다. 그런데 이들은 대퇴사두근, 복직근, 삼

각근 및 가자미근 등 일부 근육만을 이용했을 뿐이다 . 한편 Ringquvist 등2 1은 저작

근(masticatory muscles)과 상완이두근(biceps brachii muscle)의 발달을 비교 연구하여,

저작근에서는 발생 22주에, 상완이두근에서는 발생 16주에 섬유형의 차이가 나타남

을 보고하여 근육마다 섬유형의 분화 시기가 다를 수 있음을 제시하였다 .

이와 같이 많은 연구들에서 발달 중인 근육을 연구하여 섬유형이 출현하는 순

서는 어느 정도 보고에 따라 일치하지만, 미분화된 IIc형 섬유로 이루어진 태아의

초기 근육에서 I형 섬유, IIa형 및 IIb형 섬유가 구분되는 시기가 연구 보고에 따라

많은 차이가 있다.

근육의 수축 특성은 근육을 지배하는 신경에 따라 영향을 받는데, 척수의 복측

내측로(ventromedial pathway)는 전삭(anterior funiculus)이나 외측삭(lateral funiculus)의

복측에 위치하며 대부분 양측 근위부의 근육을 지배하는 운동신경원에 영향을 주어
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신근(externsor muscle)을 흥분시키는 역할을 하며, 배측외측로(dorsolateral pathway)는

외측삭(lateral funiculus)의 배측에 위치하며 동측 원위부의 근육을 지배하는 운동신

경원에 영향을 미쳐 굴근(flexor muscle)을 흥분시키고 신근을 억제시키는 역할을 한

다 .2 2

Kumagai 등18은 척수 전각의 복측내측핵이 체간근을 지배하고, 외측핵이 사지

근육을 지배하는 것에 착안하여, 요근(psoas muscles)과 대퇴사두근(quadriceps

femoris muscles)의 발달을 연구하여, 발생 18주에 두 근육 모두에서 I형 섬유가 출

현하고, 발생 30주 이후에 I형 섬유가 급격히 증가하여 요근에서 50%, 대퇴사두근

에서 20-23%가 존재함을 보고하여 체간근과 사지근육에서 섬유형의 비율이 다름을

보고하였다. Elder 등2 3은 신근인 상완삼두근과 굴근인 상완이두근의 발달을 연구하

여, 발생 22주에서 26주 사이에 I형 섬유가 상완이두근에서 5%, 상완삼두근에서

13%의 분포를 보였고, 30주 이상에서 그 비율이 증가함을 보고하여 신근과 굴근에

서 역시 섬유형의 비율이 다름을 보고하였다 . 이상의 연구 결과를 살펴보면, 발생

중 체간근과 사지근육, 그리고 굴근과 신근에서 섬유형의 분포가 다른 것을 알 수

있다.

그러나 아직도 발생 중인 근육에서 신근과 굴근, 두측과 미측의 근육(예를 들

면 상지와 하지의 근육), 근위와 원위의 근육(예를 들면 대퇴와 하퇴의 근육)에서

섬유형의 발현 시기나 비율, 그리고 섬유 크기 등에 어떠한 차이가 있는지 알려져

있지 않다 .

이와 같이 재활의학 분야에서 중요한 근육의 구조, 기능 및 병리를 이해하는데

중요한 인간 사지 근육의 발생에 관해서는 아직도 연구가 거의 이루어져 있지 않은

실정이다 .

따라서 이 연구에서는 발생 중인 인간 배자 및 태아를 이용하여, 사지의 외형

발생, 사지의 조직 분화에서 근육 성분의 발생, 상완(상완삼두근과 상완이두근), 대

퇴(대퇴직근과 대퇴이두근) 및 하퇴(전경골근과 비복근)의 대표적인 신근과 굴근의

초기 발생 및 형태 형성, 근섬유형의 분화 및 성장 등을 연구함으로써 인간에서 근

육의 초기 발생에 대한 기본적인 자료를 제시하고자 하였다 .
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II. 재 료 및 방법

1. 재료

연구 재료로는 연세대학교 의과대학 해부학교실에 수집, 보관되어 있는 정상

인간 배자 및 태아 55례를 이용하였다(표 1). 배자는 발생 4주에서 8주까지 24례를

이용하였는데, 현재 인간 배자의 발달 정도를 정하는데 가장 보편적으로 사용되는

표 1. 실험에 사용된 배자 및 태아

Gestational age(week) Carnegie stage Number Crown rump length(Foot length) (㎜)

4 12 2 4.5 / 5.0
13 2 3.0 / 4.2

5 14 2 6.2 / 6.5
15 2 7.3 / 9.0

6 16 2 10.7 / 11.7
17 2 12.9 / 14.0

7 18 2 15.8 / 15.9
19 2 16.5 / 17.4

8 20 2 18.9 / 22.0
21 2 20.2 / 22.5
22 2 23.4 / 23.8
23 2 25.0 / 28.0

9 2 33 / 43
10 2 51 / 58
11 1 73(13)
12 1 93(14)
13 1 102(18)
15 1 123(26)
17 2 149(29) / 155(31)
18 1 150(34)
19 2 167( - ) / 175(36)
20 3 165(50) / 180(40) / 188(41)
21 3 178(38) / 188(42) / 195(42)
22 1 210(47)
23 3 218(48) / 220(46) / 225(47)
24 1 220(53)
25 1 235(53)
27 1 240(64)
28 2 250(62) / 250(65)
30 1 260(66)
31 1 260(69)
34 1 300(80)
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카네기 발생기(Carnegie stage)24를 기준으로 분류함으로써 발생 단계를 객관적으로

나타내었다. 이 기준에 의하면 발생 4주는 10-13기, 발생 5주는 14기와 15기, 발생

6주는 16기와 17기, 발생 7주는 18기와 19기, 그리고 발생 8주는 20-23기에 해당한

다 .

태아는 발생 9주부터 34주까지 31례를 이용하였는데, 머리둔부길이(crown rump

length)와 발길이(foot length)를 기준으로 주 별로 나누어 사용하였다 .2 5

2. 연구 방 법

가 . 배 자

배자는 우선 상지와 하지가 어떻게 발생하는가를 관찰하기 위해 5-50배로 확대

가 가능한 해부현미경(Wild 10, Leica, Swiss)을 이용해 상지와 하지의 외형을 관찰

및 촬영하였다 .

관찰이 끝난 배자는 10% 포르말린으로 전체를 고정하여 사용하였다 . 이후

70%, 85%, 95%(2번) 및 100%(2번) 알코올로 조직의 크기에 따라 5-20분씩 탈수하

고, histoclear 혹은 xylene으로 투명화시킨 후 파라핀에 포매하였다. 포매할 때 배자

는 횡단면 혹은 시상단면으로 잘리도록 배자의 위치를 정했으며, 파라핀 블럭을

rotary microtome으로 5-10 ㎛ 두께로 연속 절단 표본을 제작하였다 . 절편은 10%

isopropyl alcohol 용액에 띄운 후 다시 45 의 물로 옮겨 조직이 잘 펴지도록 한

후 silane으로 coating된 slide glass 위에 붙였다. 조직 표본은 hematoxylin-eosin(H-E)

혹은 Trichrome으로 염색하였다 . 염색이 끝난 표본은 histomount로 봉입하였다. 만들

어진 조직 표본은 광학현미경으로 우선 상지와 하지에서 골격, 신경, 혈관 및 근육

등의 성분이 언제 분화하는가 하는 초기 발생 과정을 관찰하였다 .

근육의 원기가 출현한 이후에는 상완에서 상완삼두근(triceps brachii muscle)과

상완이두근(biceps brachii muscle), 대퇴에서 대퇴직근(rectus femoris muscle)과 대퇴이

두근(biceps femoris muscle), 하퇴에서 비복근(gastrocnemius muscle)과 전경골근

(anterior tibialis muscle)이 근육의 형태를 갖게되는 초기 발생 과정을 관찰 분석하였

다 .
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나 . 태 아의 조 직 표본 제 작

1) 미세 해부 및 조직 표본 제작

이미 10% 포르말린으로 관류고정(perfusion)된 발생 9주에서 12주 사이의 태아

는 미세 해부 및 H-E 염색을 통해 각 근육의 초기 발생 과정을 관찰 분석하였다 .

특수 염색을 위해 발생 13주부터 34주까지의 태아는 유산된 후 세 시간이 넘지

않은 예만 사용했다 . 해부현미경을 이용해 위의 여섯 근육을 분리한 후 항상 근육

의 중간 부위를 횡으로 절단하여 사용하였다 . 근육 조각은 액체질소에 넣어 냉각시

킨 isopentane에 담가 약 10초 동안 급속히 냉동시키고 -20 의 냉동절편기 속에서

10 ㎛ 두께로 횡절편을 제작하였다 .

만들어진 절편은 일반적인 형태학적 변화를 보기 위하여 H-E 염색, 당원의 변

화를 보기 위하여 periodic acid schiff (PAS) 반응, 그리고 근섬유형의 분류를 위하여

myofibrillar adenosine triphosphatase (myosin ATPase) 염색과 reduced nicotinamide

dinucleotide-tetrazolium reductase (NADH-TR) 염색을 시행하였다.

2) PAS 반응26

조직 표본을 탈파라핀, 함수, 수세 과정을 거친 후, 1% periodic acid (Sigma

Chemical CO, St. Louis, MO, U. S. A.) 수용액에서 5분 동안 산화시키고, 흐르는 물

에서 5분 동안 수세한 후 증류수에서 헹구었다 . 이어 Schiff 시약 (Merck KGaA,

Darmstadt, Germany)에 10분 동안 반응시킨 후, 0.5% sodium meta-bisulfate 수용액에

서 2분씩 3회 세척하였다 . 증류수에서 10분 동안 발색시킨 후 Harris hematoxylin 액

으로 핵을 염색하고, 탈색, 중화, 수세, 탈수, 투명 과정을 거쳐 봉입하였다 .

3) Myosin ATPase 염색
27 , 2 8

조직 표본을 실온에서 한 시간 동안 건조시킨 후, 실온에서 5분 동안 고정액에

고정하였다. Tris buffer에서 1분 동안 흔들어가면서 세척한 후, acid와 alkaline

preincubation 용액(pH 4.3, 4.6, 10.4)에 옮겨 15분 동안 반응시켰다 . 다시 tris buffer

에 1분씩 2회 세척한 후, 반응액으로 옮겨 37 에서 45분 동안 반응시켰다 . 이어

1% CaCl2 수용액에 30초씩 3회 세척하였고, 2% cobalt chloride 수용액에 3분 동안
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둔 다음 alkaline 세척액에 30초씩 4회 세척하였다. 1% ammonium sulfide 수용액에서

3분 동안 발색시키고, 흐르는 물에 5분 동안 수세하였다 . 탈수, 투명 과정을 거친

후 봉입하였다 .

(1) 고정액 : 40% 포르말린 50 ㎖에 sodium cacodylate (Wako Pure Chemical

Industries Ltd, Tokyo, Japan) 31 g, CaCl2 10 g, sucrose 115 g을 가하여 용해한

후, 증류수로 채워 1 용액을 만들었다 .

(2) Tris buffer : 증류수 850 ㎖, 0.18 M CaCl2 100 ㎖, Tris (hydroxymethyl)

aminomethane (Sigma Chemical CO, St. Louis, MO, U. S. A.) 12.1 g을 혼합하여

용해한 후, 1 N-6 N HCl을 사용하여 pH 7.8로 조정하고 증류수로 채워 1

용액을 만들었다 .

(3) alkaline preincubation 용액 : 1.5 M alkaline buffer (2-amino-2-methyl-1-propanol

buffer, Sigma Diagnostics Inc, St . Louis, MO, U. S. A.) 3.35 ㎖, 0.18 M CaCl2

10 ㎖, 증류수 35 ㎖을 혼합한 후, 1 N-10 N KOH를 사용하여 pH 10.4로 조정

하고 증류수를 채워 50 ㎖ 용액을 만들었다 . 사용 직전에 제조하였다 .

(4) 반응액 : 1.5 M alkaline buffer 3.35 ㎖, 0.18 M CaCl2 5 ㎖, KCl 185 ㎎,

adenosine-5'-triphosphate disodium salt (ICN Biomedicals Inc, Aurora, Ohio, U. S.

A.) 76 ㎎을 혼합하여 용해한 후, 6 N HCl을 사용하여 pH 9.4로 조정하고 50

㎖까지 증류수로 채웠다 . 사용 직전에 제조하였다 .

(5) alkaline 세척액 : 1.5 M alkaline buffer 13.4 ㎖, 증류수 160 ㎖을 혼합한 후, 1

N-6 N HCl을 사용하여 pH 9.4로 조정하고 50 ㎖까지 증류수로 채웠다 .

(6) acid preincubation 용액 : 0.18 M CaCl2 100 ㎖, 빙초산 3 ㎖, 증류수 875 ㎖을

혼합한 후, 1 N-5 N KOH를 사용하여 pH 4.3과 4.6으로 조정하고 증류수로 채

워 1 용액을 만들었다 .

4) Reduced nicotinamide adenine dinucleotide (NADH-TR) 염색

조직 표본을 반응액에 넣어 37 에서 20-30분 동안 반응시킨 후, 증류수로 1

분 동안 세척하였다 . 75%, 85%, 95%, 100% 알코올을 사용하여 탈수하고, 0.5%

safranin(Sigma Chemical CO, St . Louis, MO, U . S. A.) 용액에서 30초 동안 대조 염
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색을 한 후, 증류수로 세척하고 봉입하였다 .

(1) 반응액 : tris-hydrochloric acid buffer 10 ㎖, nitro blue tetrazolium (Sigma

Chemical CO, St. Louis, MO, U. S. A.) 10 ㎎, NADPH ( -nicotinamide adenine

dinucleotide phosphate, reduced form, Sigma Chemical CO, St. Louis, MO, U. S.

A.) 4 ㎎을 혼합하여 pH 7.4로 조정하였다 .

(2) Tris-hydrochloric acid buffer : Tris (hydroxymethyl) aminomethane 6.5 g,

concentrated hydrochloric acid 3.34 ㎖, 증류수 1 를 혼합하여 pH 7.4로 조정하

였다 .

다 . 근 섬유 형 의 분 류

근섬유형은 Cooper 등29의 방법을 이용하여 NADH-TR 염색 반응에 따라 제I형,

IIa형 및 IIb형으로 분류하였으며, Staron과 Hikida(1992)의 방법에 따라 myosin

ATPase 염색 반응으로 근섬유형을 다시 한번 확인하였다.

Myosin ATPase 염색법을 이용하여 각각의 pH에서 전침적(preincubation)한 후,

근섬유형의 분류를 모식화하면 표 2와 같다.

라 . 근 섬유 의 계 측

각 근육에서 발생 시기에 따라 근섬유형을 구분하여, 200배 배율에서 영상분석

기(Optimas Image Analyzer Ver 6.1, Optimas Corporation, Bothell, WA, U. S. A.)를 사

용하여 각각 근섬유형의 단위 면적(㎟)당 개수를 세어 비율로 나타내었고, 횡단 면

표 2. 여러 pH에서 전침적한 후 myosin ATPase 법으로 염색하였을 때 근육형에 따른 염색

상태

pH 10.4 pH 4.3 pH 4.6

Type I

Type IIa

Type IIb ◑

Type IIc
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적을 계측하였다 . 근섬유의 횡단면적은 각 근육의 근섬유형 마다 20개씩을 측정하

였으며, 단위 면적 당 개수는 한 근육 표본에서 무작위로 세 개의 시야 (1× 1 ㎜)를

설정하여 그 시야 안에 있는 모든 섬유를 섬유형에 따라 분류한 후 개수를 세었다.

마 . 통 계 분 석

모든 계측값은 SAS 통계 프로그램(Ver 6.1, SAS Institute Inc, Raleigh, N. C, U.

S. A.)을 이용하여 통계 처리하였다 .
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III. 결 과

1. 사지 의 외 형 발 달

가 . 상 지

상지의 원기인 상지싹(upper limb bud)은 발생 12기의 후기 배자에서 처음 관찰

되었다(그림 1A). 이 시기의 상지는 심장의 배미측(dorsocaudal)에서 제8-10체절 높이

에 걸쳐 길이가 약 0.5 ㎜, 폭이 약 0.2 ㎜, 높이가 약 0.1 ㎜인 얕고 긴 융기의 형

태를 띠고 있었다. 발생 13기(그림 1B)에는 제7-11체절에 걸쳐 놓여 있었으며, 길이

가 약 0.9㎜, 높이가 약 0.3㎜인 초승달 모양의 융기로 관찰되었다 .

발생 14기(그림 1C)에는 상지가 부착 길이와 돌출 높이가 거의 같은 뚜렷한 융

기로 관찰되었으며, 복측으로 약간 굽어 있었다 . 발생 15기(그림 1D)에는 더욱 돌출

되어 전형적인 원시수판(hand plate)을 형성하였다 . 수판은 전체적으로 주걱 모양이

었으며, 원위측의 손분절(hand segment)과 근위측의 전완, 상완 및 어깨로 이루어졌

다 .

발생 16기(그림 1E)의 상지는 손목에 해당하는 부위가 뚜렷하게 잘록하였으며,

수판을 둘러싸는 두터운 주름인 수지판(digital plate)이 관찰되었다. 발생 17기(그림

1F)에서는 특징적으로 원시수판에서 수지방사(finger ray)가 관찰되었다 . 발생 17기의

후기 배자에서 수판의 둘레는 톱니 모양을 나타내기 시작하였다.

발생 18기(그림 1G)의 상지에서는 수지방사가 뚜렷하였고 수판의 둘레에 얕은

수지간절흔(interdigital notch)이 잘 발달되어 있었다 . 일부 표본에서 팔꿈치가 구분되

었다. 발생 19기(그림 1H)에는 수지간절흔이 더욱 뚜렷해지면서 손가락이 구별되었

다 .

발생 20기-23기의 상지는 손가락이 점차 뚜렷해졌다. 발생 20기에 팔꿈치 부위

에서 굽은 손은 심장 위에서 코 근처에 놓여 있었으며, 손가락이 뭉툭하였다 . 발생
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2 1기에는 말절골 부위가 다소 팽대되어 있었고, 발생 22기에는 상지가 정중에서 거

의 만났고 팔꿈치와 손목에서 뚜렷하게 굽어 있었다 . 발생 23기에는 손가락 끝에

패드(pad)가 형성되었다(그림 1I).

태아기(그림 1J)에 들어 손가락 끝의 패드가 분명해졌으며, 전체적으로 형태가

성인에서와 유사하였고, 발생이 진행됨에 따라 크기와 비율이 점차 성인형으로 바

뀌었다 .

나 . 하 지

하지의 원기인 하지싹(lower limb bud)은 발생 13기에 처음 관찰되었다(그림

2A). 배자의 꼬리 부분이 휘어 있어 관찰하기 곤란한 경우도 있었지만, 제24-27체절

높이에서 길이가 약 0.5 ㎜, 높이가 약 0.2 ㎜인 분명한 얕은 융기로 관찰되었다 .

발생 14기의 하지(그림 2B)는 부착 길이가 약 0.7 ㎜이고 높이가 약 0.3 ㎜인

낮은 융기의 모양이었다 . 발생 15기의 하지(그림 2C)는 부착 길이가 약 1.1 ㎜이고

높이가 약 1.3 ㎜로 유사했으며, 넓게 부착된 부분과 튀어나온 부분의 구분은 불확

실하였다 .

발생 16기에 하지(그림 2D)는 전형적인 원시족판(foot plate)을 이루었으며, 발이

될 부분과 하지의 나머지 부분이 구분되기 시작하였다 . 발생 17기(그림 2E)에는 원

시족판은 둥근 주걱 모양이었으며, 둘레에 두터운 주름인 족지판이 형성되었다 . 족

판과 나머지 부분 사이의 경계는 잘록했으나 상지에 비해서는 덜 뚜렷하였다.

발생 18기에는 하지(그림 2F)에서 족지방사(toe ray)가 뚜렷하였다. 발생 19기(그

림 2G)에는 족판의 둘레가 톱니 모양을 나타내기 시작하였다 .

발생 20기-23기의 하지는 발가락이 점차 뚜렷해졌다. 발생 20기에 족지간절흔

이 뚜렷해졌으며, 무릎과 발가락이 분명해졌다 . 발생 2 1기에는 발가락이 뚜렷해졌

다 . 발생 22기에 말절골 부위가 다소 팽대되었고, 발생 23기(그림 2H)에는 발가락

끝에 패드(pad)가 형성되어 외형이 성인과 같은 모양이었다 .

태아기(그림 2I)에 들어 상지에서와 같이 발가락 끝의 패드가 분명해졌으며, 전

체적으로 형태가 성인에서와 유사하였고, 발생이 진행됨에 따라 크기와 비율이 점

차 성인형으로 바뀌었다.
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2. 사지 의 초 기 조 직 발 생

가 . 상 지

발생 12기(그림 3A)의 상지싹은 표면외배엽(surface ectoderm)과 치밀한 체벽중

배엽으로 이루어졌다. 싹의 외측연 및 복측면을 덮는 부위의 상피는 다른 부위에

비해 두꺼웠으며, 2-3 세포층의 외배엽 비후(ectodermal thickening)를 형성하였다 . 체

벽중배엽은 배측의 체절과는 연락이 없었다 . 발생 13기(그림 3B)에 상지싹은 대략

반달 모양의 뚜렷한 융기로 관찰되었다 . 싹의 외측연 및 복측면에는 외배엽비후가

잘 발달해 있었고, 능선 심측의 싹 내부에는 약간의 혈관이 형성되었다 .

발생 14기(그림 3C)에는 여러 세포층으로 이루어진 첨외배엽능선(apical

ectodermal ridge)이 관찰되었고, 상지 내부에서 혈관의 발달이 뚜렷하였다 . 척수신경

은 상지싹 기저부 근처에서 서로 만나 상완신경총(brachial plexus)의 초기 형태를 이

루었으며, 상지 쪽으로 뻗는 짧은 가지가 관찰되었다 . 발생 15기(그림 3D)에는 상지

근위부에서 중간엽이 축합되었으며, 상완신경총에서 나온 요골신경, 근육피부신경,

정중신경 및 척골신경 등의 가지가 상지싹의 근위부로 뻗었다 .

발생 16기(그림 3E)에 중간엽의 축합이 골격의 중간엽성 원기(mesenchymal

primordium)를 형성하여 상완골, 요골 및 척골의 모양과 유사해졌으며, 중앙의 일부

세포가 팽대되어 있었다. 상완신경총에서 나온 신경들은 원시수판의 기저부까지 뻗

었다. 발생 17기에 중간엽의 축합은 상완골, 요골 및 척골의 모양을 나타내었고, 일

부 표본에서 상완골의 연골화의 초기 변화가 관찰되었다. 또한 이 시기에 상지에서

근육 성분이 처음 관찰되었다 .

나 . 하 지

발생 13기(그림 4A)에 하지싹은 얕은 융기의 상태이었으며, 싹의 복측면에는

2-3세포층의 외배엽 비후가 관찰되었고, 내부에 약간의 혈관이 발달되어 있었다 .

내부의 중간엽은 상지에서와 같이 체절을 이루는 중간엽과는 연속되어 있지 않았

다 .
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발생 14기(그림 4B)에 하지는 상지보다 덜 발달된 융기로 관찰되었으며, 복외

측연을 따라 외배엽비후가 관찰되었다. 발생 15기(그림 4C)의 하지는 대체로 반월

모양이었으며, 중간엽이 더 치밀해졌고 척수신경이 하지 근처에 도달해 있었다 .

발생 16기에 하지의 중간엽은 뚜렷하게 축합되었고, 하지의 근위부에 신경이

도달하였다. 발생 17기(그림 4D)에 중간엽의 축합은 대퇴골, 경골 및 비골의 모양을

나타내기 시작했으나 상지보다는 덜 뚜렷하였다. 대퇴골의 윤곽이 어느 정도 구별

되면서 대퇴골 주변에서 중간엽의 축합이 구별되기 시작했으나 역시 상지보다는 덜

뚜렷하였고 근육의 원기로 인정하기는 힘들었다 .

하지에서 근육의 원기는 발생 18기에 처음 관찰되었다 .

3. 근육 의 초 기 발 생

가 . 상 지

발생 17기(그림 5A, B)에 상완에서 처음 관찰된 근육 성분은 상완골을 중심으

로 내측부에서는 근육피부신경, 외측부에서는 요골신경 주위에 놓인 치밀한 중간엽

집단으로 관찰되었다 . 내측의 중간엽은 상완이두근, 외측의 중간엽은 상완삼두근의

원기로 추정되었으며, 상완골 주위를 둘러싸는 골막의 원기와 연속되어 있었다 . 근

세사는 아직 관찰되지 않았으며, 근육세포들은 방향성을 나타내지 않았다.

발생 18기(그림 5C, D)에 세포들이 방향성을 나타냈고 근세사가 관찰되어 근육

원기들의 윤곽이 뚜렷해졌지만 골격 성분에 부착하는 부분은 분명하게 구분되지 않

았다. 상완골 체부에서 세포들이 방향성을 갖고 커지면서 초기 연골화가 뚜렷하였

다 . 발생 19기에는 손가락을 제외한 상지의 대부분에서 많은 근육들의 분화가 진행

되었다 .

발생 8주에는 상완이두근과 삼두근이 커지면서, 발생 22기에 이르러 근섬유 다

발이 분명하게 관찰되었다(그림 5E, F). 발생 10주(그림 5H)가 되면 육안적으로도

두 근육이 분명하게 관찰되었고 이후 더욱 뚜렷해졌다(그림 5I).

나 . 하 지
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발생 18기(그림 6A)에 대퇴골이 더욱 뚜렷해졌다 . 대퇴골 양측에서 근육의 원

기로 추정되는 치밀한 중간엽 축합으로 관찰되었다 . 외측의 축합은 얇은 판 모양이

었고, 내측의 축합은 둥근 모양이었다 . 근육의 층은 구별되지 않았다 . 하퇴에서는

굴근과 신근의 원기가 뚜렷하지 않았다 . 발생 19기에 대퇴골과 경골의 체부에서 연

골화가 시작되었으며, 대퇴골과(femoral condyle)와 경골과(tibial condyle)는 아직 치

밀한 중간엽의 상태이었으나 전체적으로 성인에서와 유사한 모양을 나타내었다. 대

퇴골 내측과 외측에서 근육의 원기를 이루는 세포들이 방향성을 나타냈고 근세사가

뚜렷하게 관찰되어 각각 하퇴의 굴근과 신근의 원기를 이루었다 . 하퇴에서는 근육

의 원기가 중간엽의 축합으로 관찰되었다 .

발생 20기에 대퇴(그림 6B)와 하퇴(그림 6C)에서 여러 근육들이 구별되었다 . 이

때 대퇴직근은 대퇴골 외측에 위치한 하퇴 신근 원기의 중간부에서 관찰되었다. 대

퇴이두근은 대퇴골 내측에 위치한 하퇴 굴근 원기의 외측부에서 관찰되었다 . 하퇴

에서 전경골근은 경골 바로 외측에서 관찰되었고, 비복근은 경골 후방의 표층에서

관찰되었다. 발생 2 1기(그림 6D)에는 각 근육들의 경계가 보다 확실해졌다 . 발생 22

기(그림 6E, F)에는 근섬유 다발이 분명하게 관찰되었다 . 하지의 근육들은 발생 10

주가 되면 육안적으로 구분이 가능했다 .

4. 근육 형 의 발 현 및 성 장

가 . 일 반적 인 소 견

태아기 초에 각 근육은 현미경 관찰에서 섬유 다발이 분명하였으나 다발 사이

의 간격이 넓었다(그림 7A, B). 또한 핵은 타원형이었고 세포의 중간에 놓여 있었

다 . 그러나 발생 21주 이후(그림 C, D, E)가 되면서 각 섬유 다발이 촘촘해지면서

다발 사이의 간격이 크게 좁아졌으며 납작한 핵이 세포의 주변부에 놓여 성숙한 모

습을 보였다.

나 . 근 섬유 형 의 출 현 및 비 율 변 화
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각 근육에서 시기에 따라 근육형의 발현을 살펴보았다 . 발생 17주 이전의 태아

(그림 8A)에서는 모든 근육에서 미분화형인 IIc형 섬유만 관찰되었다 . 발생 17주(그

림 8B)에 모든 근육에서 큰 I형 섬유가 출현하였다. 발생 28주(그림 8C)에는 I형 섬

유가 출현하였고, 발생 31주(그림 8D)에 IIa 및 IIb형 근섬유가 출현하였다 . 이들 섬

유형의 출현 시기에 있어 신근과 굴근, 상지와 하지, 근위와 원위에 따른 차이는 없

었다.

각 근육에서 이들 근섬유형의 비율은 표 3에 나타내었다 . 그리고 발생 시기에

따른 섬유형 비율의 변화를 선형 회귀 모형을 이용하여 분석한 결과, 상완의 굴근

이 대퇴의 굴근보다 IIb형 섬유의 비율이 높았고(p<0.05) 하퇴의 굴근이 대퇴의 굴

근보다 IIb형 섬유 및 큰 I형 섬유의 비율이 높았다(p<0.01).

발생 중 각 근섬유형의 비율은 IIc형의 경우 17-27주 사이에 대퇴 신근이 하퇴

신근보다 비율이 높았고(p<0.0 1), 큰 I형의 경우 17-27주 사이에 하퇴 신근이 대퇴

신근보다 비율이 높았으며(p<0.0 1) I형의 경우 28-30주 사이에 대퇴 신근이 상완 신

근보다 비율이 높았다(p<0.05).

다 . 근 섬유 의 성 장

각 근육에서 섬유형에 따른 근섬유의 면적은 표 4에 나타내었다 .

근섬유형을 구별하지 않고 각 시기 별로 근섬유의 크기를 계측하여 통계 처리

한 결과, 상완에서 신근이 굴근보다 컸고(p<0.05) 상완의 신근이 대퇴의 신근보다

컸다(p<0.0 1). 각 근육에서 섬유형에 따라 크기를 발생 시기에 따라 측정한 결과, 상

완 신근의 IIc형 및 큰 I형이 굴근보다 컸고(p<0.0 1) 대퇴 굴근이 신근보다 큰 I형이

컸으며(p<0.01) 하퇴 굴근이 신근보다 큰 I형이 컸다(p<0.0 1).

각 근섬유형에 따른 크기를 보면, IIc형의 경우 발생 16주 이하에는 상완 굴근

이 대퇴 굴근보다 컸고(p<0.0 1) 상완 신근도 대퇴 신근보다 컸다(p<0.05). 발생

17-27주 사이에는 상완 신근이 굴근보다 컸고(p<0.0 1) 상완 신근이 대퇴 신근보다

컸다(p<0.0 1). 발생 28-30주에는 하퇴 신근이 굴근보다 컸고(p<0.0 1) 상완 신근이 대

퇴 신근보다 컸으며(p<0.0 1) 하퇴 신근이 대퇴 신근보다 컸다(p<0.0 1). 발생 31주 이

후에는 하퇴 신근이 대퇴 신근보다 컸고(p<0.05) 하퇴 신근이 굴근보다 컸다
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(p<0.05).

큰 I형의 경우 발생 17-27주 사이에는 상완 신근이 굴근보다 컸고(p<0.0 1) 하퇴

굴근이 신근보다 컸으며(p<0.01), 상완 굴근이 대퇴 굴근보다 컸고(p<0.05) 상완 신

근이 대퇴 신근보다 컸으며(p<0.0 1) 대퇴 신근이 하퇴 신근보다 컸다(p<0.0 1). 발생

28-30주 사이에는 대퇴 굴근이 신근보다 컸고(p<0.01) 상완 신근이 굴근보다 컸으며

(p<0.01) 상완 신근이 대퇴 신근보다 컸다(p<0.0 1). 또한 대퇴 굴근이 하퇴 굴근보다

컸고(p<0.0 1), 하퇴 신근이 대퇴 신근보다 컸다(p<0.0 1).

I형의 경우 28-30주 사이에 상완 신근이 굴근보다 컸고(p<0.0 1) 상완 신근이 대

퇴 신근보다 컸다(p<0.01). 또한 31주 이후에는 상완 굴근이 신근보다 컸고(p<0.0 1)

대퇴 신근이 상완 신근보다 컸으며(p<0.01), 대퇴 신근이 하퇴 신근보다 컸다

(p<0.05).
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IV. 고 찰

근육의 발생은 구조의 배열을 연구하는 해부학 뿐 아니라 기능을 연구하는 생

리학에서도 중요하며, 임상적으로는 재활의학 분야에서 선천성 기형에 관한 이해

뿐 아니라 근육이나 신경의 손상 후 회복하는 과정에 대한 판정에 있어서도 중요하

다 . 인간 배자와 태아에서 근육의 초기 발생 및 형태 형성에 관한 연구는 1900년대

초에 일부 이루어진 바 있지만 특수 염색을 사용한 것은 아니기에 그 결과에 한계

가 있었다 .7 - 10 근육의 조성이나 구조 연구에 큰 전기를 마련해 준 것은 1960년대 중

반 개발된 근육의 효소화학적 염색법이다.11 이후 근육에 대한 연구가 크게 활성화

되어 주로 실험 동물에서 인위적으로 근육 및 신경의 손상, 신경 교차지배 등의 조

건을 만들어 연구가 이루어져 왔다 .3-5 그러나 인간에서 근육의 발생에 관해서는 발

생 시기에 따라 일부 근육에서 섬유형이 발현되는 것에 대한 보고가 있을 뿐 각 근

육을 비교한 체계적인 연구는 없는 실정이다 .12-20 이들 연구의 결과는 섬유형이 출

현하는 순서는 어느 정도 일치하지만, 미분화된 IIc형 섬유로 이루어진 초기 근육에

서 여러 섬유형이 구분되는 시기에 이견이 많다 . 또 발생 중 체간근과 사지근육, 그

리고 굴근과 신근에서 섬유형의 분포가 다르다는 보고가 있으나,18 -23 발생 중인 근

육에서 신근과 굴근, 두측과 미측의 근육(예를 들면 상지와 하지의 근육), 근위와

원위의 근육(예를 들면 대퇴와 하퇴의 근육)에서 섬유형의 발현 시기나 비율, 그리

고 섬유 크기 등에 어떠한 차이가 있는지 알려져 있지 않다 .

따라서 이 연구는 발생 중인 인간 배자 및 태아에서 사지의 외형 발생, 사지의

조직 분화에서 근육 성분의 발생, 상완(상완삼두근과 상완이두근), 대퇴(대퇴직근과

대퇴이두근) 및 하퇴(전경골근과 비복근)의 대표적인 신근과 굴근의 초기 발생 및

형태 형성, 근섬유형의 분화 및 성장 등을 연구함으로써 인간에서 근육의 초기 발

생에 대한 기본적인 자료를 제시하고자 하였다 .

이 실험에서는 사용한 배자나 태아는 외관상 특별한 이상이 없는 정상 태아였
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다 . 배자령은 단순히 머리둔부길이나 월경력 등을 기준으로 추정하였을 때 나타날

수 있는 오차를 막기 위해 카네기 발생기를 이용해 배자의 외부 형태와 기관의 발

생 정도에 따라 추정하였다.24 ,3 0 카네기 발생기는 최근 인체 발생 연구에서 세계적

으로 보편적으로 사용되고 있다. 한편 태아는 우리나라의 경우 태아령을 추정하는

기준이 확립되어 있지 않기 때문에 Iffy 등의 보고25를 기준으로 머리둔부길이와 발

길이를 이용하여 추정하였다 .

이 연구에서 I형 근섬유와 II형 근섬유를 구분하는데 사용한 myosin ATPase 염

색은 I형과 II형만을 구분할 수 있고 병리 소견이 있는 경우 관찰이 용이하며, 염색

법이 비교적 쉽고 반응이 근세사에서 일어나므로 10 ㎛ 정도의 얇은 조직 절편에서

도 염색이 가능한 이점이 있다.13

이 연구에서 관찰한 사지의 외형 발달은 기존의 다른 보고와 큰 차이를 보이지

않아 사지싹의 출현, 원시수(족)판, 수지(족지)판, 그리고 수지(족지)방사, 지절간절흔

등의 순서로 발생이 진행되었고 하지가 상지보다 한 발생기 정도 느리게 발달하였

다 .3 1-33

인간의 사지는 다른 실험동물과 달리 체절 성분이 아니라 체벽중배엽(somatic

mesoderm)의 분화에 의해 형성되는 것으로 받아들여져 있으며, 이 연구에서도 발생

초기에 사지싹의 중간엽은 체절과 분명하게 구분되었다 . 발생 초의 상지는 표면의

외배엽과 내부의 중간엽으로 이루어진다 . 발생이 진행되면서 중간엽은 혈관, 골격,

및 근육으로 분화하며, 신경이 자라 들어가 분포한다 . 상지싹의 형태 형성 및 분화

과정에는 특수화된 표면외배엽인 첨외배엽능선과 중간엽의 상호 작용이 중요한 것

으로 알려져 있다 .3 4 특히 첨외배엽능선은 골격이나 근육의 초기 분화에 중요한 역

할을 수행하는 것으로 알려져 있다.35
또한 신경의 분포가 근모세포의 초기 분화에

중요한 것으로 보고되었다 .36

이 실험에서는 상지의 경우 발생 12기에 상지싹이 형성되기 시작해 발생 13기

에 혈관이, 발생 15기에 신경이 분포되었고 발생 16기에 골격의 중간엽성 원기가

형성되었으며 발생 17기에 근육의 초기 분화가 관찰되었다 . 이런 양상은 하지에서

도 같았는데, 위의 여러 실험 결과와 일치하는 소견으로 생각된다 . 사지의 여러 성

분 중 근육이 가장 늦게 출현하는 것은 다른 성분들이 근육의 발생에 모종의 영향
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을 미칠 수 있는 가능성이 있다는 것을 의미한다 . 이중에서 혈관과 신경은 영양 공

급이나 신경 지배의 측면에서 근육의 발생과 직접 관련이 있는 것 같으며, 나머지

중간엽에서 골격 성분이 구별된 이후 나머지가 축합되어 근육의 원기를 형성하는

것으로 관찰되었다.

근육은 몇 단계를 거쳐 발생한다 . 우선 미분화된 중간엽세포가 단핵의 근육모

세포(myoblast)로 분화하고, 이들 세포가 서로 융합되어 다핵성의 근관(myotube)을

형성한다 . 근관에서는 근세사, 횡행세관, 근형질세망 등이 형성된다 . 근관은 새로운

근육모세포의 융합 및 근세사의 형성으로 성장한다 . 그리고 신경지배가 근육의 기

능 분화 및 근섬유형 발현에 중요하다.

근육모세포로 분화하기로 예정된 초기의 세포는 근세사가 없고 세포분열을 통

해 수가 많아지며, 예정근육모세포(presumptive myoblast)라 한다 . 그러나 이 세포에

근세사가 형성되고 더 이상 세포분열이 일어나지 않으면 근육모세포(postmitotic

myoblast)라 한다. 일반 염색 표본의 현미경 조직 관찰에서는 근세사를 관찰해 근육

모세포의 출현을 확인할 수밖에 없는데 이 실험에서는 상지의 경우 발생 17기에 처

음 관찰되었다 . 그러나 배자에서 예정근육모세포가 나타내는 표지(marker)에 대한

면역조직화학법을 적용시켜 보면 정확히 언제 이 세포가 출현하는가를 확인할 수

있겠지만 신선한 배자를 구하지 못하여 시행하지 못하였다 .

근육모세포는 서로 융합되어 근관을 형성하는데 발생 7 - 9주 사이에 일어나는

것으로 보고되어 있다 .37 융합은 두 세포가 일정 기간 이상 서로 접촉해 있어야 하

고 원형질막의 지방층이 밀착되어 융합되기 시작하는데 일단 시작된 융합은 빠르게

진행된다 . 따라서 통상적인 방법으로 고정한 표본에서는 융합 현상을 확인하기는

어렵다 . 이 실험에서는 hematoxylin과 eosin의 이중 염색 표본을 관찰했는데, 상지의

경우 발생 17기에 출현한 근육 성분에서 발생 18기에 방향성이 관찰되었고 발생 8

주말에 근섬유다발이 분명하게 관찰되면서 근육층이 구별되기 시작하였다 . 이들 근

육은 발생 10주에 육안적으로 분명하게 관찰되었다.

발생 10-15주에 각 근육이 관 모양으로 구별되며 특징적으로 핵은 중앙에 놓여

있다가 발생 16주 이후에 핵이 주변부로 이동되기 시작한다. 이 실험에서도 이와

유사한 결과를 얻었는데 발생 13주에는 모든 핵이 세포의 중앙에 놓여 있으나 발생
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17주에는 일부 세포에서 핵이 주변부에 놓여 있었고 근섬유다발 사이의 간격이 넓

었다. 그러나 발생 24주가 되면 거의 대부분의 핵이 세포 주변부에 놓였고 근섬유

다발 사이의 간격이 좁아졌다 .

초기에 관찰되는 모든 섬유들은 미분화된 IIc형인데 발생 20주 정도에 직경이

큰 큰 I형 섬유들이 처음으로 관찰되며 발생 30주 이후에는 I형 섬유들이 급격히

증가하면서 IIc형 섬유들이 뚜렷이 감소한다. 그리고 발생 IIa형 및 IIb형 섬유들은

출생 5주전부터 비로소 출현한다 . 그런데 연구 대상이 되었던 것은 대퇴사두근, 복

직근, 삼각근 및 가자미근 등 일부 근육이었다 . 한편 Ringquvist 등2 1은 저작근과 상

완이두근의 발달을 비교 연구하여, 저작근에서는 발생 22주에, 상완이두근에서는 발

생 16주에 섬유형의 차이가 나타남을 보고하여 근육마다 섬유형의 분화 시기가 다

를 수 있음을 제시하였다.

이 실험에서는 근섬유형이 분화되는 시기는 모든 근육에서 동일하였고, 따라서

신근과 굴근, 상지와 하지, 근위와 원위에 따른 차이가 없었다 . 그러나 섬유형 비율

의 변화를 선형 회귀 모형으로 분석한 결과 의의 있는 결과를 얻었다. 그렇지만 이

와 비교할 만한 다른 연구자들의 결과가 없는 실정이므로, 향후 보다 많은 예수를

이용한 연구를 통해 정확하게 밝혀져야 할 것으로 생각된다 .

근섬유의 직경도 역시 통계적으로 의의있는 결과를 얻었지만 비교할만한 보고

가 없는 실정이다 . 그런데 모든 근육에서 대체로 27-28주 경이 되면 뚜렷하게 직경

이 커진 것을 알 수 있었다 . 신생아는 다섯 근육에서 I형 섬유가 28-45%, IIc형 섬

유가 10-17%의 비율로 존재한다고 한다 .38 가자미근에서 I형 섬유의 비율은 생후 5

개월 이전에서는 신생아와 유사했지만 생후 8-10개월에는 70%이었으며 18개월 이

후에는 성인에서와 비슷한 비율을 보였다. 다른 근육들에서도 I형 섬유의 비율은

생후 5개월까지는 38-45% 정도였다가 그 이후에는 계속 증가하여 성인에서와 유사

해졌다 . 또한 성인에서는 IIc형 섬유가 5% 미만으로 존재한다 .

이러한 근섬유의 지속적인 성숙 및 분화는 근육의 활동이 증가함에 영항을 받

는 것으로 생각할 수 있다 . 즉 신생아가 뒤집고, 기고 걷는 과정에서 근육의 활동이

증가하게되고 이에 따라 근 섬유형의 성숙이 이루어진다.

이상과 같이 발생 중인 배자와 태아에서 사지의 외형 발생, 사지의 조직 분화
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과정 중 근육 성분의 발생을 연구하여 시기에 따라 나타나는 특징을 관찰하였다 .

이를 바탕으로 상완, 대퇴 및 하퇴에서 대표적인 신근과 굴근을 정해 이들의 초기

발생 및 형태 형성을 관찰하였고, 신근과 굴근, 두측과 미측의 근육(상지와 하지),

근위와 원위의 근육(대퇴와 하퇴)에서 섬유형의 발현 시기나 비율, 그리고 섬유 크

기 등에 어떠한 차이가 있는지 통계적으로 분석해 보았다. 통계 처리 결과 의미 있

는 결과를 얻었으나 이를 뒷받침해 줄 다른 연구자의 보고가 요구된다.

이 실험에서는 표본을 얻기 어려워 최신의 분자생물학적 기법을 통한 발생 초

배자에서의 근육의 초기 분화를 살펴보지 못한 점이 아쉬웠고, 또한 신생아에서 성

인에 이르기까지 근육의 전체적인 변화는 추적하지 못하였다 . 시급히 이들 자료를

보강하여 인간 사지에서 근육의 발생에 관해 기초적인 토대가 쌓여지기를 기대한

다 .
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V. 결 론

재활의학 분야에서 중요한 근육의 구조, 기능 및 병리를 이해하는데 중요한 이

론적 배경을 제공해주는 인간 사지 근육의 발생에서 특히 근육 성분의 발생, 상완

(상완삼두근과 상완이두근), 대퇴(대퇴직근과 대퇴이두근) 및 하퇴(전경골근과 비복

근)의 대표적인 신근과 굴근의 초기 발생 및 형태 형성, 근섬유형의 분화 및 성장

등을 연구하여 다음과 같은 결과를 얻었다 .

1. 상지는 발생 12기의 후기에 출현하여, 발생 13기에 초승달 모양, 발생 14기에 반

타원 모양, 발생 15기에 특징적인 원시수판을 형성하였다. 발생 16기에 손목 부

위가 뚜렷하게 잘록하였고, 발생 17기에 수지방사가 관찰되었다. 발생 18기에 수

지간절흔이 형성되기 시작하였고, 이후 절흔이 더욱 뚜렷해지면서 손가락이 뚜

렷해졌다. 발생 23기에 손가락 끝에 패드(pad)가 형성되어 성인에서와 유사해졌

고, 이후 태아기에 크기와 비율이 점차 성인형으로 바뀌었다 . 하지는 상지에 비

해 대체로 1 발생기 정도 느리게 발생이 진행되었다 .

2. 처음 사지싹은 표면외배엽과 치밀한 체벽중배엽으로 이루어졌으며, 외배엽 비후

가 관찰되다가 곧 첨외배엽능선을 형성하였다. 사지의 중간엽에서 가장 먼저 혈

관이 형성되었으며, 중간엽이 축합되면서 척수신경이 자라 들어갔고, 축합된 중

간엽에서 골격 성분이 구분되면서 마지막으로 근육 성분이 구분되었다 .

3. 상지의 근육 성분은 발생 17기에, 하지는 발생 18기에 처음 출현하였다 . 처음에

는 중간엽의 축합 상태이었으나, 곧 근세사가 관찰되고 근섬유 다발이 뚜렷이

구분되었다 . 태아기 초에는 섬유 다발 사이의 간격이 넓었으나, 발생 2 1주 이후

에 간격이 좁아지고 납작한 핵이 주변부에 위치하는 등 성숙된 모습을 보이기

시작했다.

4. 발생 17주 이전의 태아에서는 모든 근육에서 미분화형인 IIc형 섬유만 관찰되었
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으나, 발생 17주에 모든 근육에서 큰 I형 섬유가 출현했고 발생 28주에 I형 섬유

가 출현하였고, 발생 31주에 IIa 및 IIb형 근섬유가 출현하였다 . 이들 섬유형의

출현 시기는 신근과 굴근, 상지와 하지, 근위와 원위에 따른 차이는 없었고, 각

근육에서 이들 근섬유형에 비율 차이는 일부 근육의 경우를 제외하고는 없었다 .

근섬유형을 구별하지 않고 각 시기 별로 근섬유의 크기를 계측하여 통계 처리한

결과 상완에서 신근이 굴근보다 컸고, 상완의 신근이 대퇴의 신근보다 컸다 . 각

근섬유형에 따른 크기를 보면 IIc형과 큰 I형은 상지의 신근이 굴근보다 컸으며,

큰 I형은 대퇴와 하퇴에서 굴근이 신근보다 컸다 .
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ABSTRA CT

Early Development and Differentiation of Muscles

in Developing Human Limbs

Joon Hw an Kim

Brain Korea 21 Proj ect for Medical Sciences

The Graduate School, Yonsei University

(Directed by Professor Hyoung Woo Park)

This study was performed to know the differentiation of fiber types in developing

human skeletal muscles of the extremities.

The material consisted of muscle samples from different muscles, i. e. biceps

brachii, triceps brachii, quadriceps femoris, biceps femoris, tibialis anterior, and

gastrocnemius, of 55 fetuses between 4 and 34 week of development.

Serial crossly cut frozen sections of different 6 muscles were stained with H-E,

PAS, Masson's trichrome, NADH-TR, myofibrillar ATPase(preincubation at PH 4.3, 4.6,

10.3 ) and analyzed quantitatively as well as qualitatively .

The results are as follows :

1. By the end of the stage 12, the upper limb was observed as small elevation. The

lower limb bud appeared one stage later. With further growth, the upper and lower

limbs became adult shape.

2. The limb buds consisted of a core of mesenchyme and a covering layer of the

ectoderm. At the apex of the buds, the ectoderm was somewhat thickened and was

known as the apical ectodermal ridge. Blood vessels were developed first and various
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spinal nerves penetrated into the mesenchyme, then osseous components were

developed and finally limb musculature was found.

3. The first identification of the upper limb musculature was found at stage 17. The

lower limb musculature appeared at stage 18.

4. All muscles consisted of undifferentiated type IIc fibers before the 17th week of

development . Large type I fiber began to appear around 17th week. Type I fibers

appeared around the 28th week. Type IIa and IIb fibers appeared around the 31th

week. The timing of the fiber type expression was equal to all 6 muscles and there

were no differences in percentage of fiber types except a few cases. When muscle

fiber size was measured at each developmental stage without consideration of fiber

types, fiber size of extensor was larger than flexor muscle of the upper extremity .

Also larger in extensor muscle of upper extremity than in extensor muscle of the

thigh. Type IIc and large type I fibers were larger in extensor muscle than in flexor

muscle of the upper extremity and large type I fibers of flexor muscles of lower

extremity are larger than those of extensor of lower extremity .

-------------------------------------------------------------------

Key word : human, embryo, fetus, myogenesis, muscle growth, differentiation
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