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노화와 내분비계
노정현 

인제대학교 일산백병원 내분비내과

Aging and Endocrine System
Junghyun Noh

Department of Internal Medicine, Inje University Ilsan Paik Hospital, Goyang, Korea

The endocrine system is known to be involved to an aging process by gene mutations of endocrine signaling pathways.  
Complex changes multiple hormones within the endocrine system also occur in aging individuals. Changes in the concentration 
of hormones cause clinical symptoms and also impact health and disease. Hormone deficiencies with aging, result in vasomotor 
sypmptoms, fatigue, psychological symptoms, poor libido, decreased bone mass and lean body mass, and increased fat mass 
and insulin resistance. Many studies have been carried out to evaluate the effects of hormonal supplements on reversing 
or slowing down the aging process. This review explores the role of the endocrine system during this aging process and 
the changes of various hormones and resulting clinical significances in aging individuals.
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서    론

노인에서 수명이 늘어나고 사회적 혹은 건강 웰빙도 

개선되고 있지만, 근육량이 감소하고 생체 기능이 감소

하는 문제는 여전히 지속된다.1) 연령이 증가하면서 대사

의 항상성, 영양, 성장을 조절하는 호르몬들이 복잡한 

변화를 갖게 되며, 노화가 진행할수록 호르몬 변화에 대

한 적응이 떨어지게 된다. 호르몬들의 분비는 노화가 진

행하면서 대부분 감소하게 되는데, 조직에서 호르몬에 

대한 감수성이 떨어지거나 호르몬 분비의 정상적인 24

시간 주기 리듬이 소실되는 경우에 호르몬 감소의 영향

은 더 심해진다. 노화에 따라 생식기 기능이 떨어진 경

우를 폐경기(menopause)와 남성 갱년기(andropause), 성장

호르몬 분비 축에 이상이 발생한 경우를 성장호르몬 부

족기(somatopause), 부신호르몬 분비 축에 이상이 발생한 

경우를 부신피질호르몬 부족기(adrenopause)라고 부른다. 

노화에 따른 호르몬들의 분비 변화는 골밀도 감소, 근

육량과 근력 감소, 인슐린감수성 감소, 비만, 면역체계 

이상 등의 여러 가지 임상 변화를 유발하게 된다. 많은 

연구들이 호르몬 분비가 감소되어 있는 노인들에서 호

르몬 보충요법이 노화를 지연시키거나, 호르몬 감소에 

따른 임상증상을 개선시키는지 효과를 보고자 하였다. 

본 글에서는 노화과정과 내분비기능조절의 상호작용, 그

에 따른 임상 변화를 정리하고, 호르몬 보충요법이 노화
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Figure 1. Insulin/IGF-1 signaling pathway in the regulation of 
aging. The activation of insulin receptor and IGF-1 receptor 
phosphorylates phosphatidylinositol 3 kinase (PI3K) via insulin 
receptor substrate (IRS). The phosphorylation of PI3K activates 
3 phosphoinositide-dependent protein kinase-1 (PDK1). PDK1 
then phosphorylates and activates AKT and the serum/gluco-
corticoid-regulated kinase (SGK). These kinases target FOXO1 
and block their transcriptional activity. Inhibition of the insulin/ 
IGF-1 pathways allows FOXO1 to positively regulate the expression
of anti-aging genes. SIRT1 is also known to activate FOXO1.

에 영향을 줄 수 있을지 현재까지 진행된 연구들을 리뷰 

해보고자 한다. 

노화 및 수명에 대한 내분비계 조절

내분비계 신호전달체계에 관여하는 몇몇 유전자의 변

이는 수명을 연장시킨다고 알려져 있다. 동물실험에서 

영양결핍이 없을 정도의 식이제한이나 칼로리제한은 수

명을 연장시키며, 노화와 관련된 질환의 발생을 지연시

키거나 예방하는 것으로 알려져 있다.2) 식이제한을 할 

경우 수명과 관련된 생체표지자의 변화를 초래하는데, 

이는 노화에 관여하는 뇌하수체와 그 하부 경로의 변화

를 초래할 것으로 생각되며2,3), 특히 성장호르몬/인슐린

유사성장인자-1 (insulin-like growth factor-1) 경로에 대한 

연구가 많이 이루어져 있다. Caenorhabditis elegans를 이용

한 연구에서 인슐린과 인슐린유사성장인자 수용체의 상

동부분인 DAF2의 돌연변이는 인슐린유사성장인자-1/인

슐린의 신호전달체계 기능을 저하시키는데, 이 모델에서 

수명이 증가하는 것으로 나타났다.4) 이러한 현상은 쥐를 

이용한 실험에서도 유사하여, 인슐린유사성장인자 수용

체의 돌연변이가 있는 Igf1r+/− 동물모델에서 수명이 증

가하는 결과를 보인다.5) 뇌하수체 발생에 필요한 전사인

자인 PROP1에 돌연변이가 있는 Ames dwarf 마우스의 

경우 성장호르몬이 분비되지 않고, 인슐린유사성장인자-1 

수치가 매우 낮은데, 이 동물모델이 돌연변이가 없는 야

생형(wild-type)에 비하여 수명이 더 길다.6) 이 동물모델

에서는 유즙분비호르몬과 갑상선자극호르몬 역시 결

핍되어 있다. 그러나 또 다른 뇌하수체 발생에 필요한 

전사인자인 PIT1에 돌연변이가 있는 Snell dwarf 마우

스에서도 Ames dwarf 마우스와 유사하게 수명이 연장

되는데, 이때 갑상선기능저하증을 갑상선호르몬 보충

으로 치료하여도 수명연장에는 변화가 없다.7) 이는 성

장호르몬/인슐린유사성장인자-1 경로가 수명과 밀접

한 관련이 있음을 나타낸다. 또한 성장호르몬 수용체

와 성장호르몬분비호르몬 수용체의 결핍이 있는 동물

모델에서도 성장호르몬과 인슐린유사성장인자-1 결핍

이 있으며, 이 동물모델에서도 수명이 연장되는 것으

로 나타났다.8) 

성장호르몬/인슐린유사성장인자-1 경로가 노화에 관여

하는 기전은 인슐린유사성장인자-1의 하부 신호전달체

계의 유전자제거생쥐(knockout mouse)모델을 통해 일부 

알려져 있다. 표적조직에서 인슐린/인슐린유사성장인자-1

의 신호전달이 감소함에 따라 하부 신호전달의 표적인 

AKT/PKB 및 SGK의 활성화가 감소하게 되고, 이는 하

부 시그널인 FOXO1의 활성화를 증가시키게 된다. 

FOXO1은 주로 인슐린의 기능을 억제한다고 알려져 있

다. FOXO1의 활성화는 수명 유전자의 전사를 유발하고, 

노화관련 유전자는 억제할 것으로 생각된다(Figure 1).9,10) 

직접적으로 표적세포에 작용하는 기전 외에도, 지방세포

에서 인슐린유사성장인자-1/인슐린 신호전달을 억제하는 

것 역시 FOXO1을 매개로 하는 수명 연장의 또 다른 기

전으로 밝혀졌다. 지방세포에서 인슐린유사성장인자-1/

인슐린 신호가 억제되면 FOXO1이 억제되지 않으면서 

FOXO1에 의해 지방조직 내에서 체액성 인자가 생산되

고, 이 체액성 인자가 수명에 영향을 끼치는 것으로 생

각된다.11) 장수유전자로 알려진 SIRTs 중 SIRT1은 표적
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조직에서 FOXO1을 활성화시키는 효과, SIRT2는 지방세

포에서 FOXO1을 억제하는 인슐린 시그널을 막는 효과

를 통해 역시 수명에 작용할 것으로 생각되고 있다.3) 단

독 막도메인(transmembrane domain)과 세포 외 도메인

(KL1, KL2)의 유전자인 Klotho의 과발현은 인슐린과 인

슐린유사성장인자-1 신호전달을 억제하고 수명을 연장

하는 것으로 나타난다.12) 그러나 Klotho의 작용기전은 아

직 명확하게 밝혀져 있지 않다.

시상하부-뇌하수체-생식기 축

1. 갱년기

여성은 30대후반에서 40대부터 생식기 기능의 저하가 

발생하면서 50대 중반까지는 모든 여성이 폐경을 경험

하게 된다. 여성의 생식기 기능이 저하되는 시기에는 혈

중 에스트로겐은 감소, 난포자극호르몬(follicle-stimulating 

hormone)은 증가하고, 황체형성호르몬(luteinizing hormone)

은 변화하지 않는다. 결국 난포 활동이 멈추게 되면 폐경

기 수준으로 에스트로겐은 떨어지고 난포자극호르몬과 

황체형성호르몬은 상승하게 된다. 그러나 소량의 에스트

로겐은 지방이나 피부에서 방향화효소(aromatase) 발현에 

의해 생성되고 일부 부신피질과 난소간질에서도 생산된

다. 이와 같은 폐경기의 호르몬 변화는 심혈관질환 위험 

증가, 골다공증, 혈관운동(vasomotor)증상, 심리적 변화 

등 임상 양상의 변화를 함께 초래한다.13) 

여성은 폐경기 전에는 심혈관질환의 위험이 남성보다 

낮지만, 폐경기 동안 심혈관질환의 위험이 증가하여, 폐

경 후에는 남성과 동일해진다. 혈중 지질농도도 유사하

게 변화하여, 폐경기 동안 LDL-콜레스테롤과 총 콜레스

테롤이 증가하고 HDL-콜레스테롤은 감소한다. 호르몬 

보충요법은 심혈관질환의 생화학 표지자는 개선하지만 

실제로 심혈관질환 위험을 개선시키지는 못한다.14,15) 연

령이 증가함에 따라 30대부터 골소실이 일어나고, 폐경

기에는 급격한 골소실이 이루어진다. 폐경기에는 약 5∼

15%의 골량이 감소하는데 이중 대부분이 해면뼈

(trabecular bone)이다. 이는 에스트로겐 결핍에 의한 골재

형성(bone remodeling) 과정의 이상에 의해 발생한다.16) 

에스트로겐은 칼슘 흡수에도 영향을 미치는데, 폐경기에

는 장에서의 칼슘 흡수와 신장에서 칼슘의 재흡수가 감

소하게 된다. 칼슘 흡수의 감소는 골재흡수의 증가를 유

발하는데, 부갑상선호르몬은 정상이면서 골재흡수가 증

가된 상태는 뼈에서 부갑상선호르몬에 대한 감수성이 

증가했을 가능성을 시사한다.17) 에스트로겐 보충요법은 

특히 폐경기 초기에 골소실이 빠르게 일어날 때 골소실

을 줄이고 골절의 위험도 감소시킨다.18) 혈관운동증상은 

시상하부에서 열발생 체계를 재설정하면서 발생한다. 안

면홍조는 보통 황체형성호르몬의 급상승에 의해 발생한

다고 알려져 있으나, 뇌하수체저하증 환자에서도 갱년기 

안면홍조가 발생하므로 다른 기전도 관여할 것으로 생

각되며, 뇌 내의 노르에피네프린 증가가 갱년기 안면홍

조의 또 다른 기전 중 하나로 생각된다.19) 호르몬 보충

은 안면홍조를 줄이지만 증상이 완전히 소실되지는 않는

다. 그 밖에 폐경 후 인지장애도 증가하는데, 폐경 여성

에서 지속적으로 난포자극호르몬 치가 증가된 것이 알츠

하이머병과 관련이 있다는 연구 결과도 있다.20) 그러나 

관찰 연구나 임상연구들에서 에스트로겐 보충치료가 인

지장애나 기억력을 개선시키는지는 결과가 일관되게 나

타나지 않는다.21) 

호르몬 보충요법을 통해 에스트로겐 감소를 완화하는 

것이 이로운지에 대해서는 논란이 있다. 게다가 장기간

의 호르몬 보충요법은 일부 암의 발생과 혈관질환을 증

가시키는 것으로 알려져 있다. Women’s Health Initiative 

(WHI) 연구는 폐경기 여성에서 여성호르몬치료가 심혈

관질환의 위험을 줄이는지 보고자 한 연구로, 이전 자궁

적출술을 받은 여성에서는 에스트로겐 단독, 자궁적출술

을 받지 않은 여성에서는 에스트로겐과 프로게스틴을 

복합 투여하여 대조군과 비교하였다. 그런데 연구 진행 

중 에스트로겐과 프로게스틴을 복합투여한 군에서 유방

암의 위험이 증가하여 이 군에 대해서는 연구가 조기에 

종료되었다. 연구가 종료된 시점에서 관상동맥질환, 뇌

졸중, 폐색전증의 위험이 에스트로겐과 프로게스틴 복합

투여군에서 높았으나, 대장암과 고관절골절 위험은 낮았

으며, 사망률은 차이가 없었다. 에스트로겐 단독군은 연

구가 그대로 진행되었는데, 심장질환, 뇌졸중, 혈전색전

질환(thromboembolic event) 발생은 복합투여군과 비슷한 

결과를 보였다. 에스트로겐 단독군에서 유방암 위험은 

감소하는 경향을 보였으나, 통계적인 의미는 없었다. 

WHI 연구에서는 에스트로겐 단독이나 에스트로겐과 프

로게스틴 복합투여군 모두에서 치매와 경한 인지장애의 

위험도 증가시키는 것으로 나타났다.14) 또 다른 임상연

구에서는 심혈관질환이 있는 폐경 후 여성에서 에스트

로겐과 프로게스틴 복합치료가 심장질환의 이차 예방에 
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효과가 없는 것으로 나타났다.15) 호르몬보충요법의 효과

를 본 13개 연구에 대한 메타분석에서도 호르몬보충요

법은 뇌졸중, 정맥 혈전색전질환과 폐색전증의 위험을 증

가시켰다.22) 여성호르몬 보충치료는 폐경과 관련된 혈관

운동, 비뇨생식기, 정신 증상을 개선시키는 것은 확실하

다. 그러나 치료의 위험을 최소화하기 위해서는 심한 폐

경 증상의 완화를 위해서만 단기간 사용하고, 사용 시 

약제를 복용하는 여성에게 위험을 충분히 설명하는 것

이 중요하다. 

2. 남성 갱년기

노화가 진행하면서 남성에서도 여성과 마찬가지로 생

식스테로이드 생산이 감소한다. 노년 인구가 증가하면서 

남성에서 안드로겐 보충치료가 노화를 지연시키는지에 

대한 관심이 높아졌으며, 이에 대한 연구도 여럿 진행되

었다. 건강한 노년 남성에서 혈중 테스토스테론이 감소

하는 것이 노화에 관여를 하는가에 대해서는 논란이 있

어왔다. 그러나 최근 연구들에서 건강한 노년 남성에서 

테스토스테론 수치 감소가 완만하지만 꾸준히 진행됨이 

알려졌고, 이를 남성 갱년기로 명명하고 있다.23) 연령이 

증가할수록 성호르몬결합글로불린(sex hormone-binding 

globulin)이 증가하므로 유리 테스토스테론의 감소는 더 

뚜렷하게 나타난다.24) 테스토스테론이 감소하는 시점은 

여성과 달리 명확하지 않고, 떨어지는 정도도 개인차가 

심하다.25) 

노년 남성에서 테스토스테론의 감소는 주로 생산 속

도의 감소 때문에 일어나는데, 이는 시상하부-뇌하수체-

고환 축의 모든 단계에서 나타난다. 종단 연구에서 혈중 

황체형성호르몬과 난포자극호르몬은 연령이 증가함에 

따라 상승하지만, 혈중 황체형성호르몬이 혈중 테스토스

테론의 감소에 반응하지 않는 경우도 있는데26), 이는 생

식선자극호르몬분비호르몬(gonadotrophin-releasing hormone)

의 분비기능 저하와 생식스테로이드 피드백의 변화에 의

한 것으로 생각된다.27) 노년 남성에서 황체형성호르몬에 

대한 테스토스테론의 반응도 떨어지고 혈중 테스토스테

론의 24시간 주기리듬도 소실된다.28) 

테스토스테론의 감소는 지방량 증가, 근육 및 골소실, 

피로, 우울증, 수면장애, 성욕감퇴, 발기기능저하, 여성형 

유방 등 여러 임상증상을 유발하고, 인슐린저항성과 심

혈관질환의 위험 증가와도 관련이 있다.29) 남성에서는 

골다공증의 빈도가 여성에서보다 낮지만, 테스토스테론 

수치와 골밀도가 양의 상관관계가 있고, 노년 남성에서 

테스토스테론 보충치료가 골밀도 감소를 예방하는 효과

가 있음이 알려졌다. 그러나 테스토스테론 보충치료가 

골절의 위험을 감소시키는지는 알려져 있지 않다.29) 노

년 남성에서 테스토스테론을 보충하는 것이 이로운가에 

대한 소규모 연구들이 진행되었고 여러 가지 지표들의 

변화를 관찰하였으나, 아직 결론이 명확하지 않으며, 이

에 대한 합의된 의견은 없다. 또한 장기간 사용에 대한 

안전성도 입증되지 않았다. 

성장호르몬-인슐린유사성장인자-1 축

성장호르몬은 간에서 생산되는 인슐린유사성장인자-1

을 통해서 말초장기에서 동화작용과 지질분해작용을 모

두 가진다. 성장호르몬의 분비는 사춘기 이전에 상대적

으로 낮고, 청소년기에 크게 증가하여 성장을 촉진한다. 

노화가 진행함에 따라 성장호르몬의 분비와 혈중 수치

는 기저치와 자극에 대한 반응이 모두 감소하게 된다.30) 

점진적인 성장호르몬의 감소는 성장호르몬 부족기라고 

불린다. 노인에서 성장호르몬의 감소는 단백질 합성을 

감소시키고, 지방제외체중(lean body mass)과 골량을 감

소시키고, 면역작용도 떨어뜨리게 된다.30) 

성장호르몬 부족기가 발생하는 기전은 잘 알려져 있

지 않다. 노인에서 뇌하수체의 성장호르몬분비세포 수가 

감소하지 않고31), 성장호르몬분비호르몬 주입이 성장호

르몬이나 인슐린유사성장인자-1을 충분히 상승시키는 

것으로 나타나32), 뇌하수체의 노화에 의한 것은 아닐 것

으로 생각된다. 또한 성장호르몬분비호르몬을 주입하였

을 때 젊은 성인이나 노인에서 인슐린유사성장인자-1 증

가 반응이 유사한 것으로 나타나32), 노인에서 인슐린유

사성장인자-1의 감소는 간의 성장호르몬에 대한 반응 저

하보다는 성장호르몬 자체의 분비저하에 의한 것으로 

보인다. 연령이 증가할수록 시상하부의 성장호르몬분비

호르몬 분비가 감소하는 것으로 나타나, 이에 의해 성장

호르몬 분비가 감소할 가능성이 있다.33) 활동량이 떨어

지고 지방량이 증가하는 것도 성장호르몬 분비저하에 

한 역할을 할 것으로 생각된다.34) 

성장호르몬 결핍이 있는 젊은 성인에서 장기간 성장

호르몬을 투여하면 신체능력, 정신적 웰빙 등이 개선되

는 것으로 보아35), 성장호르몬이 결핍된 노인에서도 성

장호르몬치료가 이로운 점이 있을 것으로 추측되지만 
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아직 효과나 안전성이 잘 알려져 있지 않다. 일부 연구

에서는 인슐린유사성장인자-1이 떨어져있는 노인에서 

성장호르몬치료가 지방제외체중을 증가시키고, 지방조

직을 감소시키지만, 근력이나 운동 중 최대산소섭취량에

는 변화가 없는 것으로 나타났다.36) 노인 남성에서 성장

호르몬과 테스토스테론을 함께 투여한 연구에서는 신체

능력이나 유산소능력을 개선시킨다는 결과를 보이기도 

했다.37) 그러나 성장호르몬치료는 관절통, 손목터널 증

후군(carpal tunnel syndrome), 부종, 고혈당 등 우려되는 

부작용이 있다. 또한 정상 인구에서 성장호르몬-인슐린

유사성장인자-1 축이 암 발생과 관련이 있다는 우려가 

있어36), 노인에서 장기간 사용 시 암 발생 등에 대한 안

전성 확보가 필요하다. 현재까지 성장호르몬치료는 항노

화 효과가 입증되지 않았으며, 성장호르몬 결핍이 없이 

생리적으로 성장호르몬이 감소되어 있는 노인에서 장기

간의 효과와 안전성에 대한 연구가 필요하겠다. 

시상하부-뇌하수체-갑상선 축

노화가 진행되면서 시상하부-뇌하수체-갑상선 축의 

생리적 변화가 발생한다. 그러나 노년에서는 갑상선질환

도 더 많이 발생하고, 비갑상선질환에 의한 갑상선기능 

변화도 더 빈번하므로, 노화에 의한 생리적 변화와 잘 

감별해야 한다.38) 연령이 증가함에 따라 갑상선호르몬의 

분비와 제거가 모두 감소하여 티록신(thyroxine, T4) 수치

에는 변화가 없지만, 삼요오드티로닌(triiodothyronine, T3)

수치는 감소하게 된다. T3의 감소는 말초에서 T4에서 

T3로의 전환 감소에 의한 것으로 생각된다.38) National 

Health and Nutrition Examination Survey (NHANES) III의 

자료에서 연령이 증가하면서 평균 갑상선자극호르몬 수

치는 상승되었고, 장수한 노인들의 평균 갑상선자극호르

몬 수치는 참고범위보다 높았다.39) 노인에서 갑상선자극

호르몬 상승이 심혈관질환 발생과 유의한 상관관계를 

보인 연구는 없었다. 이러한 상황에서 과연 노인에서 갑

상선자극호르몬을 참고범위로 낮춰주는 것이 최선일지 

여부는 명확하지 않다. 

갑상선질환의 유병률은 연령이 증가함에 따라 증가하

며 특히 자가면역갑상선질환이 많이 발생한다. 노인에서 

갑상선질환의 증상은 젊은 성인에서 나타나는 증상과 

다르게 나타나기도 한다. 갑상선기능항진증은 심혈관 증

상이나 부정맥이 흔히 나타나고, 중독성결절갑상선종

(toxic nodular goiter)에 의한 갑상선기능항진증이 젊은 사

람들에서보다 더 흔하다.40) 무증상 갑상선기능항진증은 

심계항진, 열 불내성, 떨림, 발한 등의 증상을 동반할 수 

있고, 장기적으로는 심혈관질환이나 인지장애의 위험을 

높일 것으로 우려되지만, 연구들에서 일관적인 결과를 

보이지는 않는다. 한 메타분석 연구에서는 경한 갑상선

기능항진증이 다른 동반질환이 있는 경우에만 심혈관질

환에 의한 사망률을 높이는 것으로 나타나서, 비갑상선

질환에 의한 갑상선 수치 변화가 연구결과에 영향을 주

었을 가능성을 보여주었다.41) 또한 갑상선자극호르몬의 

감소는 골감소와 인지기능장애의 위험을 증가시키는 것

으로 알려졌다.42,43) 그러나 인지기능장애 유발 기전은 

명확하지 않다. 갑상선기능저하증은 우울증 증상으로 잘 

나타나며, 그 외 입맛감소, 무력감, 위약감 등을 많이 호

소한다. 노인에서 하시모토갑상선염이 갑상선기능저하

증의 가장 흔한 원인이지만, 방사선치료, 수술, 요오드, 

티로신키나아제 억제제 사용 등에 의해 발생이 증가한

다.44) 무증상 갑상선기능저하증은 노인에서 빈도가 증가

하며, 특히 여성에서 더 많이 발생한다. 국내 자료에 따

르면 무증상 갑상선기능저하증은 우리나라 65세 이상 

인구에서 유병률이 17.3%로 보고되었다.45) 진단은 일반

적으로 갑상선자극호르몬이 4.5∼10 IU/mL인 경우를 

경한 무증상 갑상선기능저하증, 10 IU/mL 초과인 경우

를 심한 무증상 갑상선기능저하증으로 분류한다. 최근 

연구들에서 무증상 갑상선기능저하증이 심부전 위험 증

가와 관련이 있다는 결과를 보였으나46), 한 연구에서는 

전체 연령에서는 갑상선자극호르몬이 10 IU/mL 초과

한 것이 관상동맥질환에 의한 사망률 증가와 관련이 있

었으나, 85세 이상 대상자에서는 오히려 심혈관질환에 

의한 사망률을 감소시키는 것으로 나타났다.43) 노인에서 

나타나는 생리적인 시상하부-뇌하수체-갑상선 축의 변화

가 죽상경화증, 관상동맥질환, 신경질환 등과 같은 노년

에서 증가하는 질환들의 병태생리에 어떠한 역할을 하

는지는 밝혀져야 할 문제이다. 

시상하부-뇌하수체-부신 축

시상하부-뇌하수체-부신 축은 스트레스에 대한 적응

조절 역할을 하여 항상성유지에 관여한다. 다른 호르몬

과 달리 노인에서 혈중 코티솔이나 코티솔결합글로불린

은 변화가 없다.47) 그러나 노화가 진행함에 따라 시상하
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부-뇌하수체-부신 축의 음성피드백 반응은 떨어진다는 

보고들이 있다. 노인에서는 젊은 성인에 비해 24시간동

안 분비되는 혈중 코티솔 농도의 변동이 커서, 20대에 

비해서 80대에서 20∼50% 더 증가되어 있다고 보고된

바 있고48), 야간에 혈중 코티솔 수치는 노인에서 더 빠

르게 감소하지만 감소 정도는 덜한 것으로 알려져 있

다.48) 덱사메타손에 의한 부신피질자극호르몬과 코티솔

의 분비 억제 정도는 젊은 성인과 차이가 없으나, 억제 

시작 시간은 더 늦다.49) 스트레스에 대한 코티솔의 반응 

정도는 노인과 젊은 성인이 비슷하지만, 노인에서 더 오

래 지속된다.50) 

노년에서 시상하부-뇌하수체-부신 축의 변화는 몇몇 

임상증상과 관련이 있다는 연구들이 있다. 만성적으로 

혈중 코티솔이 과다한 경우 뇌의 해마위축이나 인지장

애가 발생한다는 연구결과들이 있다.48) 또한 코티솔 분

비의 일중 진폭과 박동 정도의 변화는 노인에서 수면장

애의 원인이 될 수 있다.48) 건강한 노인 남성에서 혈중 

코티솔은 골밀도와 역상관관계가 있는 것으로 나타나서, 

골소실이 시상하부-뇌하수체-부신 축의 영향을 받을 것

으로 생각된다.51) 24시간 코티솔 생산과 체지방증가가 

상관관계가 있음을 보여주는 연구 결과도 있다.52) 노인

에서 시상하부-뇌하수체-부신 축의 활성변화는 체구성과 

지방분포를 변화시키는 역할을 할 것으로 추측된다. 

부신스테로이드호르몬 중의 하나인 디히드로에피안드

로스테론(dehydroepiandrosterone, DHEA)은 항노화호르

몬으로 큰 주목을 받아왔으나 그 효과에 대해서는 논

란이 많다. DHEA와 디히드로에피안드로스테론황산염

(dehydroepiandrosterone sulfate, DHEA-S)은 가장 많이 분

비되는 스테로이드호르몬이지만 생리기능은 명확히 알

려져 있지 않다. DHEA의 생산은 연령이 증가하면서 감

소하여, 10대에서 가장 많고, 그 이후로 매년 2∼3%씩 

감소한다.53) 노화에 따른 DHEA의 감소가 생리적으로 

어떠한 효과가 있는지는 잘 알려져 있지 않다. 단면연구

들에서 심혈관질환, 우울증, 당뇨병, 알츠하이머병 등의 

유병과 DHEA-S 치의 감소가 상관관계가 있는 것으로 

나타났다.54) 그러나 이러한 결과는 DHEA가 노년에서의 

질환을 증가시키는 것보다는 노화에 따른 현상 자체를 

나타낸 것일 수 있다. DHEA 보충치료에 대한 무작위대

조실험에서는 여성에서 성욕이 증가하고, 골교체가 개선

되어 파골 활동이 감소하고, 피부상태도 좋아진다고 하

였으나, 남성에서는 임상증상이 개선되지 않았고, 웰빙

이나 인지기능에는 변화가 없는 것으로 나타났다.55) 현

재까지의 임상연구에서 DHEA가 노화와 관련된 질환 발

생과 관련이 있거나, 노인에서 DHEA의 보충이 이점이 

있다는 증거는 미약하다. 

결    론

내분비계가 노화의 진행을 조절하는데 관여하며, 노

화과정에서 내분비기관의 복잡한 변화가 생리적으로 발

생한다. 노화가 진행하면서 에스트로겐, 테스토스테론, 

성장호르몬, 인슐린유사성장인자-1, DHEA 등은 감소하

고, 황체형성호르몬, 난포자극호르몬, 성호르몬결합글로

불린 등은 증가하며, 혈중 변동이 크게 일어나지 않는 

갑상선호르몬, 부신피질호르몬 등도 자극에 대한 시상하

부-뇌하수체 축의 반응 변화가 발생한다. 노화에 따른 

호르몬들의 변화가 초래하는 임상적 의미와, 부족한 호

르몬의 보충치료 효과를 알아내고자 많은 연구들이 있

어왔다. 호르몬 보충치료의 효능과 부작용이 에스트로겐

과 같이 비교적 잘 알려져 있기도 하고, 성장호르몬이나 

테스토스테론과 같이 잘 밝혀져 있지 않은 경우도 있다. 

현재까지 항노화 효과가 잘 입증된 호르몬치료는 없다. 

앞으로 노화를 조절하는 기전에 대한 이해가 더 깊어진

다면 이를 항노화치료로 발전시킬 수 있을 것이라고 기

대한다. 
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