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Abstract

To summarize the maintenance of homeostasis in our body in terms of signal transduction, there are two major axes: the 

autonomic nervous system and hormones. The autonomic nervous system, one of the peripheral nerves, secretes neurotransmitters 

such as norepinephrine and acetylcholine to affect target organs quickly and efficiently.

Hormones can be viewed as signals that trigger larger changes in the DNA level after they are secreted into the blood and 

reach target cells. The autonomic nervous system plays the role of a fine screw that regulates the body's functions according 

to internal and external stimuli, while hormones play the role of a coarse screw. The autonomic nervous system plays the 

role of a fine screw that fine-tunes the body's functions according to internal and external stimuli, while hormones play the 

role of a coarse screw. Adrenal hormones are involved in the circadian cycle and vitality of life, and most actively cope 

with stress and external changes. It can also affect other hormones such as thyroid hormones, sex hormones, and insulin, 

and also interacts with the autonomic nervous system in the pituitary gland. In the past, growth hormone supplementation 

therapy was the main concern in the field of anti-aging medicine, but recently, research on the interaction between other 

hormones has become an important issue. Therefore, this review aimed to examine the integrated understanding and academic 

basis for the interaction between thyroid hormone, insulin, sex hormone, and neurotransmitter, focusing on adrenal hormone.
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서론

기능의학(functional medicine)은 혈액 검사나 영상의

학 검사 등 기존의 검사 방법에서 진단되지 않는 인체의 

기능적 이상을 진단하여 최적의 건강을 유지할 수 있도록 

하는 통합의학적 학문 분야로서 병전 상태의 반 건강(半

健康), 미병(未病)을 포함하는 광의의 진료 영역이다. 그

리스어의 ὅμοιος (‘유사한’이라는 뜻)와 στάσις (‘동일하게 

유지하다’라는 뜻)에서 비롯된 항상성(homeostasis)은 외

부 환경의 변화에 대하여 인체 내부 환경을 최적 조건으

로 안정적이고 일정하게 유지하려는 자율조절 과정과 균

형을 뜻한다. 생리학자인 Guyton과 Hall은 ‘배고플 때 음

식을 찾고, 두려울 때 피하고, 체온을 일정하게 유지하고, 

자손을 번성케 하는 행동은 우리가 스스로 조절할 수 있

는 것이 아니라 자동화된 것이며, 이러한 자동화된 시스

템을 항상성이다’라고 기술하였다. 따라서 최적의 생체 

기능은 생리학적, 생화학적 상호작용에 기반한 건강한 

항상성에 달려 있다. 우리 몸의 항상성 유지를 신호전달 
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측면에서 요약하자면 자율신경계와 호르몬, 2개의 큰 축

이 있다(Fig. 1). 말초 신경 중 하나인 자율신경은 신속하고 

효율적으로 신호를 전달하는 특징이 있는데 자율신경계

는 신경전달물질을 분비하여 목표 기관에 영향을 준다. 호

르몬은 혈액 속으로 분비되어 표적 세포에 도달한 후 DNA 

수준에서의 좀 더 큰 변화를 유발하는 신호로 볼 수 있다. 

자율신경계는 내부와 외부의 자극에 따라 신체의 기능을 

미세조정하는 미동나사의 역할을 한다면 호르몬은 조동나

사의 역할을 한다. 부신호르몬은 생체 일주기와 삶의 활력

에 관여하고 스트레스와 외부 변화에 가장 능동적으로 대

처한다. 갑상선호르몬, 성호르몬, 인슐린 등 다른 호르몬

에도 영향을 줄 수 있고 자율신경과도 뇌하수체에서 상호

작용한다. 통합의학, 기능의학적 관점에서 최적의 건강을 

위해서는 동적 항상성(dynamic homeostasis)의 개념이 매우 

중요하다. 인간이 건강한 몸과 마음을 유지하기 위해서는 

자율신경, 신경전달물질, 호르몬 균형이 함께 움직이면서 

동적 평형을 유지해야 하는데 시상하부가 매우 중요한 역

할을 한다. 과거에는 노화방지의학 영역에서 성장호르몬 

보충 요법이 주된 관심사이었지만 최근에는 다른 호르몬 

사이의 상호작용에 대한 연구가 중요한 이슈가 되고 있

다. 따라서 부신호르몬을 중심으로 갑상선호르몬, 인슐

린, 성호르몬, 신경전달물질 간 상호작용에 대해 통합적

인 이해와 학문적인 근거를 고찰하고자 한다(Fig. 2).

본론

1. 부신호르몬의 기능의학적 이해

부신호르몬의 기능의학적 이해는 매우 중요하다.1) 부

신은 겉질(cortex)과 속질(medulla)로 구성되어 있으며 발

생학적으로 겉질은 중배엽(mesoderm), 속질은 신경외 배엽

(neuroectoderm)으로부터 기원하였다. 겉질의 경우 바깥 

층에서 안쪽 층(구상대[zona glomerulosa], 속상대[zona fasciculate], 

망상대[zona reticularis])의 순서로 알도스테론(aldosterone, 

mineralocorticoid), 코르티솔(cortisol, glucocorticoid), 안드

로겐(dehydroepiandrosterone, DHEA)을 각각 분비한다. 속

질은 자율신경의 교감신경 신경절의 하나로 도파민(dopamine), 

에피네프린(epinephrine,) 노르에피네프린(norepinephrine)

을 분비한다. 스트레스로 인해 부신기능이 과항진되고 충

분히 회복되지 않으면 겉질의 안쪽 층으로부터 바깥 층으로 

기능저하가 일어난다. 따라서 DHEA → 코르티솔(cortisol) → 

aldosterone 순서로 농도가 감소하는데 이는 물과 전해질, 

삼투압을 끝까지 보존하려는 생존 반응이 반영되어 있다

고 할 수 있다. 스트레스 상황에서는 에피네프린 → 알도스

테론 → 코르티솔의 순서로 활성화되고 성호르몬은 감소

한다. 반대로 스트레스가 줄어들면 성호르몬이 회복되고 

에피네프린, 알도스테론, 코르티솔 분비가 완화된다. 망

Fig. 2. Hormonal interaction. IGF, insulin like growth factor;

DHEA, dehydroepiandrosterone; (N)Epi, norepinephrine; LFT,

liver function test; Hb, hemoglobin; Hct, hematocrit; PSA, 

prostate specific antigen; ANS, autonomic nervous system; 

NT, neurotransmitter; Zn, zinc; Se, selenium; I, iodine; PCOS, 

polycystic ovary syndrome; 5HT, serotonin; A, adrenal gland;

T, thyroid; G, gonad; I, insulin.

Fig. 1. Interaction among autonomic nervous system, hor-

mones, and neurotransmitters. (N)Epi, norepinephrine; Dopa,

dopamine; 5HT, serotonin; VTA, ventral tegmental area; CRH,

corticotropin releasing hormone; ANS, autonomic nervous 

system; D, dopamine; Epi, epinephrine; SNS, sympathetic 

nervous system; PNS, parasympathetic nervous system; A, 

adrenal gland; T, thyroid; G, gonad; I, insulin.
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상대, 속상대, 구상대의 기능 저하는 각각 DHEA 감소, 

adrenocorticotropic hormone (ACTH) 감소, 칼륨과 레닌

(renin) 증가로 파악할 수 있다. 임상적으로 부신 피로와 

관련된 핵심 호르몬은 코르티솔과 DHEA로 볼 수 있다. 

코르티솔은 크게 에너지 생성과 면역 기능 조율을 통해 

스트레스에 대응하는 역할을 수행하는데, 에너지 관점에

서는 이화작용(catabolism)의 역할을 한다. DHEA 또한 

간접적으로 에너지 생성과 면역 기능에 영향을 줄 수 있

으며 성호르몬 전구물질로서의 역할도 수행한다. 에너지 

관점에서는 코르티졸과는 달리 동화작용(anabolism)의 

특성이 있어 주요 조직, 근골격 및 신경 세포 보호 효과가 

알려져 있고, DHEA를 보충했을 때 항진된 코르티솔 완

화 효과도 있다고 보고된 바 있다. 면역의 관점에서는 

중성구(neutrophil)의 기능과 연관이 있어 선천면역에 일

정 부분 관여하는 것으로 알려져 있다. 코르티솔과 관련

된 증상은 개인별 생물학적 예비능(biological reserve)과 

동적 방향성이 중요한데 크게 상대적 저하 상태와 상대적 

항진 상태로 대별해서 살펴보는 것이 유용하다. 전자의 

경우 혈압이 정상 범위 내에서 낮은 경우가 많으며, 기립

성 저혈압의 빈도가 높은 편으로 짠 음식을 선호하는 경

향(salt craving)이 있고 스트레스에 취약한 편이다. 후자

의 경우 혈압이 높은 경향이 있으며 단 음식을 선호하는 

편(sugar craving)으로 복부비만 및 대사증후군의 위험도

가 상대적으로 높은 편이다.2)

2. 부신호르몬의 기능의학적 평가

부신호르몬에 대한 기능의학적 평가는 병력, 이학적 

검사와 함께 실험실 검사를 통해 확인할 수 있다. 혈액, 

소변, 타액 검사를 시행해 볼 수 있고 각각의 특징을 알고 

활용할 필요가 있다. 혈액 검사는 채취 시 통증에 민감한 

경우가 있어 과대 평가에 대한 주의가 필요하므로 안정된 

상황에서 반복 측정을 통해 확인하는 것이 정확한 평가에 

도움이 된다.3) 소변 검사의 경우 일중변동을 평가할 수 

없고 민감도가 낮아 과소 평가의 가능성을 항상 염두에 

두어야 한다.4) 타액 검사의 경우 전통적인 평가방법은 

아니지만 검사 자체로 인한 스트레스 영향이 없고, 재현

성이 좋으며 유리 코르티솔(free cortisol) 평가에 유용하

다는 장점이 있다. 실제로 혈액 검사와 더불어 보완적으

로 시행하는 것이 도움이 될 때가 많다.5)

부신 기능 저하는 다음 3가지 경우로 구분할 수 있다. 

첫째, 1차성 부신기능저하증의 대표적 사례인 에디슨 병

(Addison’s disease)은 감염, 종양 등으로 인해 병리학적으로 

부신이 손상된 질환이다. ACTH 일중 변동 역시 분명하지 

않고, DHEA 저하가 흔하다. 또한, 보상적 proopiomelanocortin, 

ACTH 과잉 분비에 따른 melanocyte stimulating hormone 

분비가 증가하여 피부가 까맣게 착색된다. 둘째, 2차성 부

신기능저하증의 경우 뇌하수체에서의 ACTH 분비가 제

대로 되지 않는 경우로 DHEA 역시 함께 감소하기 때문에 

부신 피로와의 감별이 필요하다. 시야 이상, 다른 호르몬의 

동반 저하, 뇌손상 과거력, 장기간의 스테로이드 사용, 여성

의 경우 분만 후 과다출혈 병력을 확인해야 하고, 의심 소견

이 있을 경우 뇌 자기공명영상 검사가 필요하다. ACTH 

자극검사 시 코르티솔 농도가 기저치의 2배 이상 상승하고 

30분 또는 60분 후 18-20 μg/dl 이상으로 증가하면 부신 

기능이 유지되어 있다고 볼 수 있지만 그렇지 않을 경우에는 

hydrocortisone 투여와 glycyrrhizin 투여가 도움이 될 수 있

다. 세째, 질병으로 규정되지 않은 부신호르몬의 기능적 저

하 상태를 부신 피로(adrenal fatigue)라는 용어로 명명하

고 있다. 부신 피로는 단기간 완곡하게 상승할 수 있으나 

시간이 경과함에 따라 완만해지는 특징을 보인다. 부신 

피로에 특이한 소견은 아침 코르티솔 상승이 뚜렷하지 않

으며, 오전에 특히 피곤하고 오후로 갈수록 회복하는 경우

가 흔하다. 이처럼 부신호르몬은 질병의 범주에 속하지 않

더라도 잘 알려져 있는 생리적 기능의 개별적 동적 변화가 

임상적 함의를 동반하는 경우가 많고, 자율신경과 다른 호

르몬과의 상관관계, 생활 습관 혹은 특정한 스트레스의 맥

락에서 접근하는 것이 만성피로를 이해하는 중요한 단초 

중 하나이다.

3. 호르몬의 상호작용

1) 갑상선-인슐린 상호작용(thyroid-insulin interaction)

갑상선 기능 이상은 세포 내 에너지 사용에 상호작용

할 수 있다. 갑상선기능저하증은 대사증후군의 각 구성요

소들의 위험인자임이 선행연구에서 증명되었고, 인슐린

저항성, 이상지질혈증, 고혈압이 갑상선기능저하증에서 

나타나는 기전 또한 밝혀져 있다.6,7) 갑상선기능저하증에

서 대사증후군 구성 요소들의 이상 소견이 많다고 알려져 

있으며, 일부 연구에서는 무증상 갑상선기능저하증 및 
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정상 범위라도 높은 갑상선자극호르몬 혈중농도가 대사

증후군과 관련 있다고 알려져 있다.8) 불현성 갑상선기능

저하증 역시 일부 연구에서 대사증후군의 위험 인자이며, 

정상 범위의 갑상선 기능에서도 갑상선 기능이 대사증후

군과 연관이 있다고 보고하고 있다. 비만인을 대상으로 

한 연구에서는 상반된 결과가 발표되기도 하였다. 국내 

일개 대학병원 건강증진센터 수검자 총 1,072명을 대상으

로 한 연구에서 선형회귀분석으로 나이를 보정한 후 정상

범위 내의 갑상선자극호르몬(thyroid stimulating hormone, 

TSH)이 증가할수록 비만 남자에서는 혈압, 중성지방과, 

비만 여성에서는 허리둘레, 중성지방과 양의 상관관계가 

있었다고 보고된 바 있다.9)

대사증후군은 일차진료에서 흔히 접하는 복부 비만, 

고혈압, 고혈당, 이상지질혈증 등 심혈관질환의 대표적

인 위험인자들을 포함하는 군집 개념이며, 대사증후군의 

최종점은 심혈관질환의 이환 및 이로 인한 사망이다. 심

혈관 질환, 당뇨병의 위험도를 2-3배 높이는 대사증후군

의 관리에 있어 특히, 불현성 갑상선기능저하증의 가능성

과 치료에 대한 고려가 필요하다.

2) 부신-갑상선호르몬 상호작용(adrenal-thyroid interaction)

갑상선호르몬과의 관계를 보면 시상하부-뇌하수체-부

신 축(hypothalamus-pituitary-adrenal axis)이 활성화되면 

시상하부-뇌하수체-갑상선 축(hypothalamuspituitary-thyroid 

axis)이 영향을 받을 수 있다. 대표적인 사례로 비갑상선

질환증후군(non-thyroidal illness syndrome, sick euthyroid 

syndrome, euthyroid sick syndrome)을 들 수 있다.10) 비갑

상선질환증군은 갑상선이나 뇌하수체의 이상이 아닌 중증 

질환이나 수술, 스트레스, 약물 등으로 인해 갑상선기능 

이상이 야기되는 것으로 시간이 지남에 따라 정상적인 갑

상선 기능을 회복하는 증후군을 뜻한다. 비갑상선질환증

군은 중증 질환이나 스트레스에 반응하는 가장 민감한 내

분비 장기인 부신의 과항진에 따른 에너지 소비(catabolism)

에 반응하는 갑상선의 2차 변화로 이해할 수 있다. 비갑상선

질환증후군의 형태로는 triiodothyronine (T3)만 감소되어 

있는 저T3 증후군, T3와 thyroxine (T4)가 모두 감소되어 있

는 저T3, 저T4 증후군 등이 있으며 T4가 증가되어 있는 고T4 

증후군 및 기타 등이 있다. 이 중 저T3 증후군이 가장 흔하

다.11) T4에서 보다 강력한 T3로 전환되는 과정은 deioninase 

효소가 매개하는데 스트레스, 감염 등의 조건에서 부신이 

활성화될 때 갑상선의 휴식을 돕기 위해 deioninase 효소의 

활성도가 억제되어 저T3 증후군이 생긴다고 이해하면 된다. 

따라서 근본적인 치료는 갑상선호르몬의 보충보다 부신호

르몬의 항상성을 먼저 돌아오게 하는 것이 우선적인 치료

이다. Deioninase 효소의 활성도를 높이는 미세영양소는 

셀레니움(selenium), 아연(zinc)을 들 수 있으며 하루 복용

량은 셀레니움 200 μg, 아연 25-50 mg을 추천한다.

3) 부신-성호르몬 상호작용(adrenal-gonadal interaction)

부신호르몬과 성호르몬의 관련성은 성별에 따라 다른 

양상이다. 폐경 전 여성에서 시상하부-뇌하수체-부신 축이 

활성화되면 난소에서의 에스트로겐 생성을 억제시키지만 

에스트로겐 자체는 코르티솔 및 노르에피네프린 분비를 

모두 촉진시킬 수 있다.12) 반면, 남성에서 시상하부-뇌하

수체-부신 축이 테스토스테론을 억제시키는 것은 여성과 

같지만 테스토스테론 자체는 시상하부-뇌하수체-부신 축을 

완화시켜 주는 경향이 있다는 점에서 여성과 다르다.13)

4) 인슐린-성호르몬 상호작용(insulin-gonadal interaction)

부신호르몬과 성호르몬의 관련성은 성별에 따라 유사

한데 여성에서는 폐경 전후로 구분해서 부신호르몬과 성

호르몬의 관련성을 이해할 필요가 있다. 남성을 대상으로 

한 선행 연구에서 인슐린저항성의 표현형인 염증 수치, 

지방간, 당뇨병, 대사증후군, 비알코올성 지방간의 유병

률이 높을수록 남성호르몬의 농도가 낮다고 보고되었

다.14) 여성을 대상으로 한 선행 연구에서도 여성호르몬이 

급격히 감소하는 폐경을 전후로 인슐린저항성의 표현형

인 대사증후군, 비알코올성 지방간의 유병률이 증가하였

다.15,16) 폐경 전 여성에서는 인슐린-성호르몬 상호작용의 

대표적 임상 증례로 다낭성난소증후군 환자를 이해하는 

것도 매우 중요하다. 다낭성난소증후군 진단을 위해서는 

estradiol (E2), follicle stimulating hormone, luteinizing hormone, 

anti-mullerian hormone, testosterone, insulin 등의 호르몬 

칵테일 검사가 필수적이다. 다낭성난소증후군은 시상하

부-뇌하수체-난소의 호르몬 이상으로 난소의 남성호르몬 

분비가 증가하여 배란이 잘 이루어지지 않아 월경 불순, 

불임의 산부인과적 증상 외에도 다모증, 비만, 인슐린저

항성, 대사증후군의 대사 이상을 포괄하고 있어서 인슐린

저항성을 줄이는 생활습관과 metformin 처방이 필요한 

경우가 있다.17)
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이용제: 호르몬 불균형과 상호작용의 통합적 이해

5) 성호르몬-세로토닌 상호작용(gonadal-serotonin interaction)

갱년기는 성호르몬(sex hormone)의 감소로 인해 여러 

정신-신체의 복합 증상이 나타나는 기간으로 정의할 수 

있다. 여성에서는 50세 전후로 성호르몬이 급격히 감소

함에 따라 갱년기 증상이 뚜렷이 관찰되지만, 30대 후반

부터 성호르몬 분비가 서서히 감소하는 남성에서는 무기

력감, 만성 피로, 집중력 저하, 기분장애, 체성분 변화 등

의 모호한 증상으로 인해 남성갱년기가 간과되기 쉽다. 

남성은 고환에서 테스토스테론(testosterone)을, 여성은 난

소에서 에스트라디올(E2)을 분비한다. 선행 연구에 따르면 

테스토스테론과 에스트라디올 농도가 낮을수록 뇌 속의 

세로토닌 활성도가 낮아진다.
18)

 이에 따라 남성과 여성에

서 우울증, 불안증의 기분장애 유병률이 높아지는 것으로 

설명할 수 있다. 같은 맥락으로 남성호르몬과 여성호르몬

을 보충했을 경우 우울증과 불안증 등의 기분장애가 호전

될 수 있다. 전술한 바와 같이 DHEA는 간접적으로 에너

지 생성과 면역 기능에 영향을 줄 수 있으며, 중년 남성과 

폐경 후 여성에서 성호르몬의 전구물질로서의 중요한 역할

을 수행한다. 테스토스테론과 에스트라디올이 1차 배터

리라면 DHEA는 2차 보조 배터리로 비유할 수 있다. 따라

서 극심한 스트레스가 오랫동안 지속될 경우 시상하부-

뇌하수체-부신 축이 활성도가 저하되어 DHEA부터 가장 

먼저 떨어지게 되며 순차적으로 세로토닌의 활성도가 저

하되어 10년 전에 경험했던 갱년기를 다시 경험하는 듯

한 임상 양상을 보이게 된다. 따라서 중년 남성과 폐경 

후 여성에서 비특이적인 정신-신체 복합 증상을 호소할 

경우 성호르몬과 함께 부신호르몬 검사를 함께 진행하는 

것이 중요하고, 필요 시 성호르몬 보충 외에도 세로토닌

을 직접적으로 공급해주는 selective serotonin reuptake 

inhibitors (SSRI), serotonin and norepinephrine reuptake 

inhibitors (SNRI) 처방이 도움이 될 수 있다.
19)

결론

이상에서 살펴본 바와 같이 우리 몸의 항상성 유지를 신

호전달 측면에서 요약하자면 자율신경계와 호르몬 2개의 

큰 축이 있으며 부신호르몬, 갑상선호르몬, 인슐린, 성호르

몬, 신경전달물질 간 상호작용에 대해 통합적인 이해를 통

해 최적의 건강한 상태인 역동적 항상성을 유지할 수 있다.
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요약

우리 몸의 항상성 유지를 신호전달 측면에서 요약하자

면 자율신경계와 호르몬 2개의 큰 축이 있다. 말초 신경 

중 하나인 자율신경계는 노르에피네프린과 아세틸콜린 

등의 신경전달물질을 분비하여 신속하고 효율적으로 목

표 기관에 영향을 준다. 호르몬은 혈액 속으로 분비되어 

표적 세포에 도달한 후 DNA 수준에서의 좀 더 큰 변화를 

유발하는 신호로 볼 수 있다. 자율신경계는 내부와 외부

의 자극에 따라 신체의 기능을 미세조정하는 미동나사의 

역할을 한다면 호르몬은 조동나사의 역할을 한다. 부신호

르몬은 생체 일주기와 삶의 활력에 관여하고 스트레스와 

외부 변화에 가장 능동적으로 대처한다. 갑상선호르몬, 

성호르몬, 인슐린 등 다른 호르몬에도 영향을 줄 수 있고 

자율신경과도 뇌하수체에서 상호작용한다. 과거에는 노

화방지의학 영역에서 성장호르몬 보충 요법이 주된 관심

사 이었지만 최근에는 다른 호르몬 사이의 상호작용에 

대한 연구가 중요한 이슈가 되고 있다. 따라서 부신호르

몬을 중심으로 갑상선호르몬, 인슐린, 성호르몬, 신경전

달물질 간 상호작용에 대해 통합적인 이해와 학문적인 

근거를 고찰하고자 한다.

중심 단어: 항상성; 자율신경; 호르몬
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