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Basic S이ence of the Articular Cartilage
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Although the articular cartilage is only a few milimiters thick, it has surprising stiffness to compression, exceptional ability to dis
tribute load minimizing peak stress on subchondral bone and great durability .In many instances, it help to preserve normal joint func
tion for more than 80 years. Varying in thickness, cell density, matrix composition, mechanical properties even within the same joint, 
it provides low-friction and pain free-motion. However, it lacks a blood or lymphatic supply and neurological elements are absent. It 
shows limited healing potential because of poor regenerative capacity.
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서 론 기질의 구성

관절 연골은 단지 아주 얇은(수 mm) 두께를 가지고도, 놀 

랄만한 강도를 유지하고 있다. 특히 압박력과 전단력에도 그 

하중을 분산하여 관절하골에 최대응력을 분산시키는 놀라운 

능력을 발휘하고 있다. 또한 인간의 긴 평균 수명에도 불구하 

고, 매우 큰 내구성을 유지하면서 정상적인 관절 기능을 유지 

하고 있다. 관절 연골의 생물학적 특성으로 혈관 및 림프의 공 

급이 없으며, 신경 지배 또한 없는 조직이며, 면역학적 기능으 

로부터도 어느 정도 차단되어 있다. 생역학적으로는 낮은 마 

찰력과 통증없는 자유로운 운동이 가능하게 흐｝■지만, 같은 생 

물 종간에 심지어 같은 관절내에서도 관절 연골의 두께와 세 

포의 밀집도및 기질의 구성 성분, 역학적 특성도 다양한 것으 

로 알려져 있다. 한편, 불량한 재생력으로 인한 낮은 치유능력 

을 보여주는 것으로 알려져 있다.
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기질은 비교적 세포의 수가 적은 조직으로 세포외 공간은 

간질액(60~80%)과 세포외 기질(extracellular matrix； 

proteoglycan and collagen)로 구성되어 있다. 연골 세포는 

세포외 기질의 합성과 분해를 조절하며 낮은 대사활동으로 

인한 최소한의 재생능력을 보여주고 있다. 세포외 기질은 복 

잡한 고분자량의 그물망 구조로 구성되어 그 구조적, 역학적 

기능을수행한다.

1. 연골 세포 (Chondrocytes)

고도로 분화된 세포로 세포외 기질의 합성, 조합 및 전환을 

조절하는 역할을 수행한다. 성인 관절 연골에서의 세포의 밀 

집도는 1.5~4%에 달하며, 토끼에서는 15%로 알려져 있다. 

이는 생물체의 크기와 세포의 밀집도는 반비례하는 것으로 

알려져 있어, 한 개의 연골 세포가 지배하는 대사 영역은 세 

포 크기보다 훨씬 큰 것으로 생각된다. 따라서 단일 연골 세포 

는 타 조직 세포에 비해 대사능력이 월등한 세포로 생각할 수 

있다연골 세포는 세포질 세망(endoplasmic reticulum), 

골지막 (Golgi membrane) 과 같은 많은 세포 내 소기관을 갖 

고 있으며, 또한 intracytoplasmic filament, lipid, 

glycogen을 포함하고 있다. 세포외 기질로 연결된 섬모 
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(cilia)는 세포외 기질의 역학적 변화를 감지하는 기능을 수 

행하는 것으로 생각된다. 연골 세포는 세포 자신을 세포외 기 

질로 둘러싸고 있어 세포간의 직접적인 접촉은 이루어져 있 

지 않다. 성숙된 연골 세포는 구형의 모양을 띄며 제 2형 교원 

질 섬유와 아주 큰 분자량의 aggregating proteoglycan과 

비교원질 섬유를 합성하고 있다. 각각의 연골 세포는 매우 활 

발한 대사 활동을 보여, 혈류 공급이 있는 조직의 세포와 비슷 

한 해당비(Glycolytic rate)를 가지나 전체적으로는 낮은 세 

포 밀집도로 인하여 조직은 낮은 대사 활동을 보인다. 연골 세 

포는 확산을 통해 윤활액으로부터 영양소를 섭취하고 있는데 

이는 제한적으로 이루어지므로 낮은 산소 분압을 유지하여, 

혐기성 대사(anaerobic metabolism) 에 의존한다. 연골 세 

포는 미분화간엽세포(undifferentiated mesenchymal 

cell)로부터 분화되어 발생중에는 높은 세포 밀집도와 왕성한 

대사 능력을 보여 주나, 성장함에 따라 대사 능력과 기질 합성 

력, 세포의 분화력은 점차 감소한다. 결국 성장이 완료된 후에 

는 연골 세포는 분열하지는 않으나 지속적으로 기질들을 합 

성하게 된다. 연골세포에서 만들어 지는 효소들은 연골 기질 

을 분해하고 다시 분해된 기질들은 연골 세포에 영향을 주어, 

동화와 이화 작용이 동시에 이루어 진다. 노화에 따른 관절 부 

하의 빈도 및 강도는 연골 세포의 대사에 영향을 미치게 된다. 

또한 관절 운동의 제한과 과도한 혹은 제한된 부하는 연골 세 

포의 활성도에 영향을 미쳐 기질의 분해가 합성을 앞질러 균 

형을 파괴하게 된다. 그 외 많은 성장 인자들은 관절 연골의 

합성력에 영향을 미치는 것으로 밝혀졌다.

2. 세포외 기질 (Extracellular matrix molecules)

세포외 기질은 세포액(tissue fluid)과 조직의 형태와 안정 

성을 제공하는 구조적 고분자(structural macromole

cules)-^ 그물망(network)으로 구성되어 있으며, 상호간의 

작용으로 관절 연골은 강도(stiffness) 와 반발력 (resilience) 

을유지한다.

1) 세포액 (tissue fluid)

세포액은 전체 연골 무게의 80%를 차지하고 있으며, 이는 

matrix macromolecule 과의 상호 작용에 의해 관절 연골 

의 기계적 특성에 영향을 미친다. 이는 소량의 단백질과 대사 

부산물 그리고 음전하를 띄는 단백다당(negatively charged 

proteo이yeans)과 균형을 이루는 고농도의 양전하를 포함하 

고 있다. 관절 연골 내 수분은 조직내에서 자유롭게 움직일 수 

있으나, 그 양 및 농도와 이동 방향은 주로 구조적 고분자 단 

백다당, 특히 aggregating proteoglycan 과의 상호 작용에 

의해 결정된다. Macromolecules은 다량의 음전하를 띄는 

sulfate와 carboxylate를 가지고 있어 양전하를 띄는 이온 

을 끌어당기고 음전하를 띄는 이온을 내몰게 된다. 그러므로 

조직내에는 나트륨과 같은 양전하는 증가하고 염소와 같은 

음전하는 감소하게 된다. 이로 인해 조직내에는 삼투압이 증 

가하게 되고, 이를 Donnan effect라고 한다. 교원질 섬유는 

이런 삼투압에 의해 발생하는 장력에 저항하여, 조직의 구조 

적 안정에 기여한다.

2) 구조적 고분자 (structural macromolecules)

교원질 섬유, 단백다당(proteo읺yean),비교원질 섬유는 

관절 연골의 약 20~40%를 차지한다. 교원질 섬유는 약 60%, 

단백다당은 약 25-30%, 비교원질 섬유는 15~20%를 차지하 

고 교원질 섬유는 관절 연골의 표층에서는 불규칙적이고 높 

은 농도로 분포하나, 그 외의 층에서는 비교적 일정한 형태로 

관절 연골내에 분포한다. 교원질 섬유소의 그물망 구조는 관 

절 연골의 형태와 장력을 제공하고 단백다당과 비교원질 섬 

유는 그물망 구조에 결합하여 물분자를 포획하여 역학적 기 

능을 수행하게 된다. 또한 일부의 비교원질 섬유는 연골 기질 

의 그물망 구조를 조직하고 안정시키는데 기여한다.

(1) 교원질 섬유 (Collagen fiber)

관절 연골은 유전적으로 고유한 특성을 가지는 다양한 교원 

질 섬유를 포함하고 있는데 특히 type II, VI, IX, X, XI 교원 

질 섬유소를 다량 포함하고 있다. Type II, IX, XI 교원질 섬 

유소는 cross-banded fibril로 이루어져 단단한 그물망 구 

조를 형성하여 조직에 장력과 전단력에 대한 저항력을 제공 

한다. 주된 교원질 섬유인 type II 교원질 섬유소는 전체의 

90~95%를 차지하고 있다. Type IX 교원질 섬유소는 관절 

연골 표층 및 단백다당과 공유결합을 하고 있고, type XI 교 

원질 섬유소는 type II 교원질 섬유소와 공유결합을 하여, 그 

물망 구조를 형성하고 있다. Type X 교원질 섬유소는 관절 

연골의 성장층 및 석회화층에서만 관찰되며, 연골의 무기질 

화에 기여하는 것으로 알려져 있다.

(2) 단백다당 (proteoglycan)

단백다당은 단백질 core와 한 개에서 여러 개에 이르는 

glycosaminoglycan chain으로 구성되어 있다. gly

cosaminoglycan chain은 amino sugar를 포함하여 반복 

하는 이당류(disaccharide)로 구성되어 있으며, 이당류는최 

소 한 개의 음전하를 띄는 carboxylate 혹은 sulfate group을 

가지고 있다. 관절연골에서 발견되는 glycosaminoglycan은 

hyaluronic acid, chondroitin sulfate, keratan sulfate 그 

리고 dermatan sulfate 등이 있다. 이러한 분자들의 농도는 

연골내에서 나이, 손상의 정도 및 질병의 상태에 따라서 다양 

하다. 주된 단백다당은 large aggregating monomer인 

aggrecan과 작은 분자량의 decorin.biglycan, fibromod- 

ulin 등이 있다. Aggrecan은 많은 수의 chondroitin고卜 

keratan sulfate ch&in을 가지고 있다. Decorin은 한 개의 

dermatan sulfate chain을 가지고 있으며, biglyc&n은 두 

개의 dermatan sulfate chain을 가지고 있고, fibromod- 

ulin은 여러 개의 keratan sulfate chain을 가지고 있다. 그 
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러나, 아직도 밝혀지지 않은 많은 작은 단백다당이 있을 것으 

로 추정된다. Aggrecan은 연골기질의 섬유소 사이의 공간을 

채우고 있으며, 전체의 90%를 점하고 있다. 이들은 

hyaluronic acid 및 link protein과 비공유 결합을 흐｝고 있 

으며, hyaluronic acid는 수 백 nanometer 이상의 길이로 

backbone을 형성하고 있고, link protein은 단량체와 

hyaluronic acid 간에 안정성에 기여한다(Fig. 1). 이렇게 

이루어진 중합체는 연골 기질내에서 단백다당의 고정에 도움 

을 주어, 연골의 변형을 막을 수 있게 한다. 이러한 단백다당 

을 생화학적으로 분석하면 분자량이 작고 천천히 침강(sedi

mentation) 하는 군과 분자량이 크고 빠른 침강을 보여주는 

군으로 나누어 볼 수 있다. 연골의 표층에는 천천히 침 강하는 

단백다당을, 심층부에서는 두 가지 모두를 관찰 할 수 있다. 

또한 장시간의 관절 고정시 혹은 관절염 초기에는 빠른 침강 

속도를 보여주는 단백다당의 감소를 확인 할 수 있다. 작고 천 

천히 침 강하는 다당단백은 관절연골의 역학적 기능보다는 연 

골 세포의 기능에 영향을 끼치는 것으로 알려져 있다. 

Decorir과 Fibromodulin은 type II 교원질과 결합하여, 그 

물망 구조의 구성과 안정에 기여한다. Biglycan은 세포주위 

에 주로 분포하며 , 제 6형 교원질 섬유와 상호 작용한다. 작은 

단백다당은 transforming growth factor-g와 결합하여, 

그의 활성화에 영향을 미친다.

(3) 비교원질 섬유 외 기타(Noncollageous protein and 

glycoproteins)

비교원질 섬유는 교원질 섬유와 단백다당만큼 잘 알려져 

있지는 않으나, 정상 관절 연골에 널리 분포 한다. 일반적으로 

그들은 주로 단백질과 소량의 단당류와 oligosaccharide로 

구성되어 있다. 이들은 연골 기질이 거대 분자 구조를 구성하 

고 그 형태를 유지하는데 도움을 주는 것으로 생각된다. 

Anchorin CII, collagen-binding chondrocytes sur

face protein은 연골 세포가 교원질 섬유 사이 에 부착하는데 

도움을 준다. cartilage oligomeric protein은 territorial 

matrix 내에 주로 분포하여 연골세포가 부착능력을 갖게 하

Fig. 1. Aggrecan

도록 한다. 이런 분자들은 연골의 퇴행성 변화를 평가하는 지 

표로 사용될 수 있다. Fibronectir과 Tenascin은 다양한 조 

직에서 발견되나, 관절연골내에서의 그 기능은 잘 이해되고 

있지 않으며, 연골 기질의 구성, 세포 기질간 상호 작용, 관절 

염 및 염증성 관절 질환에 반응하여 나타나는 것으로 알려져 

있다.
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