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인간은 모두 46개의 염색체를 가지고 있는데 이 가운데에는

두 개의 성염색체가 포함되어 있다. 즉 하나는 X 염색체이며

다른 하나는 Y 염색체이다. 남자는 XY 성염색체 유전자형을

가지며, 여자는 XX 성염색체 유전자형을 가진다. 한편 현장에

서 채취된 증거물에서의 유전자형 결정은 수사에 매우 중요하

게 활용되는데, 특히 남성 혹은 여성의 구분은 가장 기본적인

과정으로 흔히 amelogenin 유전자를 활용하곤 한다. 이에 비해

수사 실무에서는 남성 혹은 여성의 구분은 외형을 기준으로 결

정한다. 결국, 유전자형과 표현형의 차이는 수사에 적지 않은

혼동을 줄 수 있다.

인간의 성 결정과정이 아직 모두 명확하게 밝혀지지는 않았

지만, 성 결정과 분화의 중요한 인자인 TDF(testes

determination factor)는 SRY(sex determinating region of

the Y chromosome) 유전자로 알려져 있다. SRY 유전자는 Y

염색체(Yp 11.31)의 단완에 위치하며 인간의 성을 결정하는

중요한 요소이다.1, 2) 정상과 다른 다양한 SRY 유전자의 변이는

유전자형 검사에서 혹은 표현형 확인에 다양한 형태로 나타날

수 있다. 본 연구에서는 부계 인척 관계 확인을 위해 유전자 검

사(Y chromosome test)를 시행하였다가, 표현형과 유전자형

사이의 성별 불일치 소견이 발견된 56세 한국인 남성의 사례

를 보고하고자 한다. 본 연구에 대한 사항은 서울대학교 의과

대학 및 서울대병원 IRB 심의(IRB No: E-1210-025-434)

를 거쳤다.

증 례

행정적인 목적으로 부계(父系)가 동일한지 여부를 확인하고

자 하는 개인의 의뢰로 두 사람에 대해 유전자 검사를 진행하

게 되었다. 그 가운데 한 사람은 56세의 남자였다. 시료 채취는

38 이혜영 외 3인

Korean J Leg Med 2013;37:38-41
Available online at http://www.kjlm.or.kr

http://dx.doi.org/10.7580/kjlm.2013.37.1.38

XX 남성 증후군의 유전자검사 사례보고

이혜영1∙류성희2∙황춘홍3

이숭덕1, 2

1서울대학교 의과대학 법의학교실
2서울대학교 의학연구원

법의학연구소
3다우진 유전자연구소

접 수 : 2013년 1월 30일
수 정 : 2013년 2월 13일
게재승인 : 2013년 2월 21일

이 논문은 2012년도 정부(교과부)의 재원
으로 한국연구재단 바이오∙의료기술개
발사업의 지원을 받아 수행된 연구임(No.
2012-0009833).

책임저자 : 이숭덕
(110-799) 서울시 종로구 연건동 대학로
103번지, 서울대학교 의과대학 법의학교실
전화 : +82-2-740-8359
FAX : +82-2-764-8340
E-mail : sdlee@snu.ac.kr

A Case of Molecular Analysis of XX Male Syndrome
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Sex typing may become the start point in investigations that are usually performed
through amelogenin typing. In cases involving genotype-phenotype discrepancy,
amelogenin typing could yield misleading results. The rare XX male syndrome is char-
acterized by a phenotypic male with a 46, XX female karyotype. In this point, this case
report would help understand the importance of genotype-phenotype discrepancy. 
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구강 도말용 기구로 활용해 구강 안쪽에서 채취하였고, 시료

채취 이전에 신원확인과 법에서 정하는 설명과 동의서 획득 등

의 과정이 있었다. 한편, 본 사례의 대상인은 외형적으로 일반

적인 남성과 크게 다르지 않았다. 다만 표현형과 관련하여 의

학적으로 세부적인 외형검사는 개인의 프라이버시 문제와 연

결되어 진행하지 못하였다. 한편, 피감정인이 진술에 의하면

‘자식’도 있었다고 하는데, 진술의 신뢰성을 검증하거나 위 사

실을 구체적으로 확인할 수는 없었다. 법의유전학 분야에서 흔

히 사용되는 상업용 키트인 AmpFlSTR� Yfiler� PCR

Amplification Kit (Applied Biosystems, Foster City, CA,

USA)를 사용하였다. 이 키트는 Y 염색체 상의 16개 STR 유

전자위들을 검사할 수 있는데 본 대상인에 대해서는 반복적인

검사를 진행하였음에도 불구하고 모든 유전자위들에서 결과를

얻을 수 없었다(Fig. 1). 이에 비해 시료의 확인을 위한 상염색

체 STR 검사의 성별표식자(amelogenin)에서 여성에 합당한

소견을 보이는 것 말고는 일반적인 결과를 얻을 수 있었고, 한

편 부계 확인을 위해 검사를 진행한 다른 피감정인의 경우에는

일상적인 결과를 얻을 수 있었고 나아가 양성 대조군에서는 정

상적인 Y 염색체 유전자형을 확인할 수 있었다. 결과적으로 검

사를 진행한 두 사람의 부계 일치 여부를 확인할 수는 없었다.

이와 관련하여 피감정인은 다른 검사 기관에서도 검사를 진행

하였지만 본 검사에서와 같이 남성에 합당한 유전자 검사 결과

를 얻을 수는 없었다고 하였다.

한편 이상을 보인 피감정인의 유전자형을 구체적으로 확인

하여 보고자 Investigator Argus X-12 Kit (Qiagen, Hilden,

Germany)를 사용하여 X 염색체 검사를 진행하였는데, 12개

의 유전자위 가운데 12개 유전자위들에서 두 개의 대립유전자

를 확인할 수 있어 XX 성염색체 유전자형을 추정할 수 있었다

(Fig. 2). 마찬가지로 AmpFlSTR� Identifiler PCR

Amplification Kit (Applied Biosystems, Foster City, CA,

USA)를 사용한 상염색체 검사도 Amelogenin 좌위에서 XX

유전자형을 나타내었다(Fig. 3).
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Fig. 1. This electropherogram is a DNA typing result of XX male syndrome patient using Y chromosome test system.

Fig. 2. This electropherogram is a sex
typing result using X chromosome test
system.



한편 세부적인 유전자형 확인을 위해 서울의대 기관생명윤

리위원회(IRB) 심의를 받아 핵형분석(Karyotyping)과 Array

comparative genomic hybridization (Array CGH) 검사를 진

행하고자 하였으나,3) 시료의 질과 양이 검사에 필요한 수준을

만족하지 못해 모든 검사를 진행하지 못하여 좀 더 자세한 유

전자형 결과를 얻을 수는 없었다. 나아가 SRY 유전자에 변이

가 발생한 드문 사례의 가능성을 고려해 변이의 범위나 형태를

가늠하기 위해 정자의 형성에 관여하는 Y 염색체상의 AFZc

부위를 증폭하여 보았는데, 모든 유전자에서 양성대조군과는

달리 증폭 산물을 확인할 수 없었다.

고 찰

비록 본 사례 대상자에 대한 보다 세부적인 유전자 검사를

진행하지는 못하였지만, 여러 검사결과들을 종합하여 볼 때

XX 남성으로 추정된다. XX 남성 증후군(XX male syndrome)

은 성염색체가 XX 인데도 불구하고 남성적 표현형 혹은 체형

을 나타내고 있으며 내외 성기가 모두 남성형인 특징을 갖고

있다. 1964년 de la Chapelle A 등에 의해 처음 보고되었으며,

발생 빈도는 지역적인 차이를 보이는데 출생하는 남아 20,000

명에 한 명 정도로 보고되었다.4-6) 그 원인은 대부분 XX 남성의

한쪽 X 염색체 단완 부위에 Y 염색체의 일부가 존재하기 때문

이다. 비록 일상적인 성염색체 검사에서는 XX 형으로 나타나

지만, SRY 유전자 일부가 존재하기 때문인 것으로 이해되고

있다. 이는 부계의 생식세포 분열 시 성염색체 단완의 상동부

위(Homologous regions)사이에 불균등 교차(Unequal

interchange)가 일어나기 때문이다.7, 8) XX 남성 증후군 발생의

기전에 관해서는 아직 정설이 없고, 여러 가지 학설이 있다. 첫

째, SRY를 포함하는 Y 염색체 서열이 X 염색체 또는 상염색체

로 전위되었다(Translocation theory).9) 둘째, 고환 결정 경로

에 관여하는 X-연관 또는 상염색체 유전자의 돌연변이가 발

생한 경우(Mutation theory), 셋째 잠복 Y 염색체 모자이시즘

이론(Cryptic Y chromosome mosaicism theory)등이 있다.10)

일반적으로 XX 남성은 여러 검사에서 SRY 유전자 일부를 확

인할 수 있는 경우와 그렇지 않은 경우로 구분될 수 있는데, 본

사례는 후자에 해당한다 하겠다.

친자 확인이나 혈연 인척 관계를 위한 유전자 검사를 할 경

우, 또는 개인 식별의 경우 성별은 매우 중요한 요소이다. 친자

확인에서는 주로 상염색체에 존재하는 STR을 검사하고, 부계

확인을 위해서는 Y-STR 검사를 시행하고 있다. 그러나 표현

형은 남성인데, 유전자형이 여성, XX로 나올 경우 부정확한 결

과를 도출할 수 있다. 본 사례와 같이 검사 대상자를 확인하고

유전자 검사를 진행하는 경우에는 혼동의 가능성이 그리 크지

않겠지만, 범죄현장에서의 증거물과 같이 대상자를 특정할 수

없는 경우는 전혀 다른 상황이다. 

예를 들어 XX 남성이 범인인 경우, 외모는 남성이지만 유전

자형 검사상 성별표식자는 여성(XX)으로 나타날 것이므로 범

죄현장에서 수거된 유전자형만을 참고한다면 범인은 검사대상

에서조차 제외되기가 쉬울 것이다. 그러므로 본 사례와 같이

유전자형과 표현형이 다를 수 있음을 이해하고 있는 것은 법의

유전학 분야, 특히 증거물과 관련한 검사 결과 이해에 매우 중

요하다. 이에 XX 남성 증후군을 갖고 있는 남성의 염색체 구조

를 확인하고, 추후에 유전자 검사 시 부정확한 결과를 초래할

수 있는 XX 남성 증후군에 관한 정보를 제공하는데 본 사례의

의미가 있다고 본다.

이와 같이 표현형과 유전자형에 차이가 있는 사례들로는 XX

남성 증후군 이외에도, 5-alpha-reductase라는 효소의 결손

때문에 테스토스테론이 활성형인 디하이드로테스토스테론으

로 활성화되지 못하여, 유전자형은 XY이지만 외부생식기나 외

형이 여성적인 특징을 나타내는 안드로겐 불감증후군

(Androgen insensitivity syndrome) 혹은 고환성 여성화증후

군(Testicular feminization syndrome)이 있다. 또한, 성염색

체는 XY임에도 불구하고 성선에서 테스토스테론 호르몬을 합

성하지 못해, 여성의 성적 표현형을 나타나는 선천부신과형성

(Congenital adrenal hyperplasia)있다. 이와 같은 사례들에 대

한 이해와 여러 다양한 사례의 보고, 이를 통한 유전자형-표현

형의 차이에 대한 이해는 중요하다고 생각한다. 
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Fig. 3. This electropherogram is a sex
typing result using autosomal test
system.
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