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bjective：Attention deficit hyperactivity disorder(ADHD) is the most common childhood psychiatric disor-
der, affecting 3-5% of school-aged children. Although the biological basis of ADHD is unknown, family 

studies provide strong evidence that ADHD has a genetic basis. Recent genetic studies have suggested 

associations between ADHD and serotonin 1B(5HT1B) receptor gene G861C polymorphism . The aim of this 

study is to test for the association between ADHD and 5HT1B receptor gene G861C polymorphism in Korean 

population. 

Method：We processed DNA extraction and genotyping. 106 Korean children with ADHD and their parents 

were analyzed using the transmission disequilibrium test(TDT) and haplotype-based haplotype relative risk 

(HHRR). And the ADHD children were compared with 212 age and gender matched normal controls. 

Results：There was no statistical difference of distributions between ADHD cases and controls. We did not 

observe any preferential transmission of alleles of 5HT1B receptor gene G861C polymorphism in ADHD. 
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Conclusions：Though there is the possibility of failing to detect small genetic effects, our results show no 

evidence of an association between ADHD and 5HT1B receptor gene G861C polymorphism in the Korean 

population and indicate that it is unlikely that the 5HT1B receptor is implicated in the susceptibility to ADHD. 
 
KEY WORDS：Attention deficit hyperactivity disorder(ADHD)·Serotonin·5HT1B receptor·G861C polymor-

phism·Association study. 

 

 

 

서     론 
 

주의력결핍 과잉행동장애(Attention Deficit Hypera-
ctivity Disorder)는 정신과 외래를 방문하는 가장 흔한 

소아기 정신장애이다. 7세 이전에 시작하는 부주의, 충

동성, 과잉행동 등의 인지행동문제를 근거로 진단 내리

는데, 주의집중능력, 실행기능, 조직적 사고능력 등의 결

손과 행동을 조절하는 능력의 결함 때문에 학습능력의 저

하와 많은 행동 문제를 동반한다. 

연구자에 따라 차이가 있지만, DSM-Ⅳ1) 진단체계를 

기준으로 학령기 아동의 유병률은 약 3~5% 정도로 알

려져 있으며, 일반적으로 여자보다는 남자에서 약 3~5

배 정도 많이 발병한다고 알려져 있다. 국내 초등학생을 

대상으로 했던 조수철과 신윤오의 연구2)에서는 4~5%

의 유병률을 보고했다. 

주의력결핍 과잉행동장애의 원인에 대해 구체적으로 알

려진 것은 매우 적은 편이다. 지금까지 발병 위험인자로 

거론되는 것으로 주의력결핍 과잉행동장애의 가족력, 낮

은 사회경제 수준, 남성, 가정불화, 이혼, 아동 학대, 정

신지체, 행동장애의 동반, 출생 시 저체중, 경한 신체이

상, 뇌 외상 병력 등이 있는데, 일반적으로 환경적 요인

이나 심리적 요인보다는 기질적인 요인이 작용할 가능

성이 크다고 알려져 있다.3) 쌍생아 연구, 입양 연구, 환

자의 가족 연구 등 지금까지 보고 된 유전학적 연구를 종

합하면 주의력결핍 과잉행동장애의 평균 유전율(herita-
bility)은 대략 0.75~0.80 정도인데, 최근에는 0.85~ 

0.95로 이전보다 높게 보고되는 추세이다.4-7) 

분자유전학 분야의 발달로 주의력결핍 과잉행동장애

의 유전 요인에 대한 연구가 활발히 진행 중이다. 지금

까지 밝혀진 신경해부학적 소견, 신경생화학적 소견, 신

경약리학적 소견 등을 토대로 하여 주로 도파민계, 세로

토닌계, 아드레날린계 조절 유전자에 대한 연구가 집중

적으로 이뤄지고 있다. 주의력결핍 과잉행동장애를 치료

하는 정신자극제가 주로 도파민의 재흡수 차단과 관련

된다는 사실이 알려지면서 도파민계가 많은 주목을 받

아왔다. 

지금까지의 연구에서 도파민계에 비해 세로토닌계에 대

한 관심은 상대적으로 부족했으며 세로토닌계에 대한 여

러 신경생화학적 결과들도 서로 일치하지 않은 경우가 

많았다. 특히, 주의력결핍 과잉행동장애와 관련하여 많은 

세로토닌계 신경생화학적 연구들이 주로 주의력결핍 과

잉행동장애 아동의 공격적 행동에 국한하여 이뤄졌다.8)9) 

그러나, 동물실험을 포함하여 세로토닌에 대한 여러 

연구들은 세로토닌이 공격성뿐만 아니라 충동성까지 포

함하여 다양한 행동문제와 관련된다는 것을 시사하고 있

다.10)11) 도파민 수송체를 제거한 쥐(dopamine trans-
porter knock out mice：DAT-KO mice)에 대한 Ga-
inetdinov 등12)의 실험연구에서는 세로토닌 재흡수 차

단 약물이나 세로토닌 전구물질을 투여한 쥐에서 과잉행

동이 감소되는 소견을 관찰했는데, 이는 세로토닌이 과

잉행동의 조절과 관련되어 있음을 보여주는 증거라고 할 

수 있을 것이다. 최근 Quist와 Kennedy13)는 주의력결

핍 과잉행동장에 관한 이전의 신경생화학적 연구결과를 

종합하여 세로토닌계가 주의력결핍 과잉행동장애에서 나

타나는 여러 행동 증상과 관련된다고 보고했다. 주의력

결핍 과잉행동장애 외에 알코올을 포함한 약물 남용, 자

살, 반사회적 인격장애, 행실장애 등과 같이 탈억제(dis-
inhibition)와 관련되는 행동장애에 대한 세로토닌계의 역

할이 부각되고 있는데,14-17) 이러한 정신장애들은 흔히 

주의력결핍 과잉행동장애와 동반된다고 알려져 있다. 

다른 분야와 마찬가지로 주의력결핍 과잉행동장애에 대

해서도 많은 후보 유전자 연구가 진행되었다. 지금까지 

연구되고 있는 세로토닌계 후보 유전자로는 세로토닌 수

송체(5-HT transporter protein：5HTT), 세로토닌 

1B(5HT1B) 수용체, 세로토닌 2A(5HT2A) 수용체 
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등을 들 수 있다. 최근 Fisher 등18)은 주의력결핍 과잉

행동장애와의 관련 가능성이 시사되었던 36개의 유전자 

부위에 대해 genome-wide scan을 실시하여 5HTT

를 포함한 단 3개의 후보유전자에서만 유의한 연관성

이 관찰되었으며 기존에 많은 연구가 이뤄졌던 DRD4

와 DAT1 부위와는 어떤 관련성도 발견하지 못했다고 

하였다. 이러한 세로토닌계 후보 유전자 연구와 더불어 

동물 연구에서도 세로토닌계가 충동성, 과잉운동성에 영

향을 준다고 보고했으며,19)20) 도파민계와 세로토닌계가 

긴밀히 연결되어 있고 서로에 대해 조정자의 역할을 하

고 있다는 점은 현재 어느 정도 정설로 받아들여지고 

있다.13) 

5HT1B 수용체는 시냅스 후(postsynaptic) 수용체로 

작용할 뿐만 아니라 시냅스 전(presynaptic) 자가수용

체(autoreceptor)로서 세로토닌 분비 조절에 관여하기 

때문에 다양한 방법으로 도파민과 다른 신경전달물질에 

영향을 줄 가능성이 높다.21) 5HT1B 수용체가 세로토

닌 이외의 다른 신경전달물질 분비에도 관여한다는 일

련의 증거들이 알려져 왔는데,21) 최근 5HT1B 수용체

를 제거한 쥐에서 알코올과 코카인의 섭취가 늘고 과잉

행동과 공격적 행동이 증가했다는 연구도19) 이러한 사

실을 뒷받침 하고 있다. 이러한 결과들과 5HT1B 수용

체 효현제(agonist)가 그 주입량에 비례하여 쥐의 과잉

운동을 증가시킨다는 다른 동물실험 결과20)는 5HT1B 

수용체가 인간의 과잉행동이나 공격적 행동과 관련될 수 

있음을 시사한다. 따라서 5HT1B 수용체의 결함이 발

생하게 되면 세로토닌과 도파민 간의 역동적인 균형에 

문제가 생기고 이는 결국 임상 증상으로까지 이어지게 

되는 것이다.22) 

5HT1B 수용체 유전자는 인트론(intron)이 없고 크

기가 작으며(1,137 염기쌍) 염색체 6q13 부위에 위치

하고 있다. G861C 다형성(861G>C substitution poly-
morphism)은 수용체의 구조적 변화와는 무관한 silent 

mutation으로서 둘 다 valine을 코딩하고 있다. Huang 

등23)은 인간의 사후 대뇌 피질 연구에서 5HT1B 수용

체 수와 G861C 다형성이 서로 밀접한 관련성이 있으

며 G861인 경우 C861보다 20% 가량 수용체 수가 적

었다고 보고했다. 지금까지 정신과 영역에서는 알코올 

및 코카인 남용/의존, 자살, 주요우울증, 반사회적 인격

장애 등에서 관련연구(association study)가 이뤄져 왔

는데,15-17)24-26) 서로 상충된 결과이긴 했지만 이러한 

질환은 주의력결핍 과잉행동장애와 자주 동반되거나 주

의력결핍 과잉행동장애의 임상 경과 중에 이환되는 질

환이다. 

주의력결핍 과잉행동장애와 5HT1B 수용체 유전자의 

G861C 다형성 간의 관련성에 대해서는 현재까지 두 편

의 연구가 있었다.27)28) 모두 가족기반 형태의 연구였는

데, Hawi 등27)의 보고에서는 861G의 선택 전달(pre-
ferential transmission)이 관찰되었으며 Quist 등28)의 

연구에서는 유의한 선택 전달이 관찰되지는 않았지만 

861G의 선택 전달 경향성이 관찰되었다. Faraone29)은 

이전 연구들을 종합하여 세로토닌 5HT1B 유전자의 교

차비(odds ratio：OR)가 대략 1.5 정도라고 보고했다. 

그러나 이러한 긍정적 결과에도 불구하고 5HT1B 수

용체 유전자의 G861C 다형성과 주의력결핍 과잉행동장

애 간의 관련성에 대한 연구가 매우 적었기 때문에 과

연 이 유전자 다형성이 주의력결핍 과잉행동장애의 발

병에 어떤 영향을 미치는지는 아직 미지수이다. 이러한 

관점에서 본 저자들은 한국인 주의력결핍 과잉행동장애 

환자군과 대조군에서 5HT1B 수용체 유전자의 G861C 

다형성 분포를 조사하고 이 다형성이 주의력결핍 결핍 

과잉행동장애의 발병에 영향을 주는지 살펴보기 위해 환

자-대조군 연구를 시행했다. 아울러 주의력결핍 과잉행

동장애 환자군과 부모군의 비교를 통해 환자의 가족 내

에서 이러한 다형성이 어떻게 전달되는지를 알아보고자 

가족기반 연구를 함께 실시했다. 

 

연 구 방 법 
 

1. 연구대상 
 

1) 환자군 선정 

서울과 지방의 네 곳의 대학병원(서울대학병원, 경상

대학병원, 단국대학병원, 전북대학병원) 소아 정신과 외

래를 방문하여 주의력결핍 과잉행동장애로 진단받은 환

자를 대상으로 했다. 

각 대학병원의 소아정신과 전문의에 의해 DSM-Ⅳ 

진단기준에 따라 주의력결핍 과잉행동장애로 진단받은 

7~14세 아동을 일차적인 대상으로 선정했다. 코너스 부

모용 평가척도(Conners Rating Scale for Parents), 한

국판 아동 행동평가조사표(Korean Child Behavior Ch-
ecklist：K-CBCL) 등의 부모용 자가보고 설문검사를 
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이용하여 임상적 특징을 확인했으며, 한국판 Kiddie-

Schedule for Affective Disorders and Schizophrenia 

-Present and Lifetime Version(K-SADS-PL) 검사

를 주의력결핍 과잉행동장애의 최종적인 진단에 적용했다. 

아울러, 주의력장애 진단시스템(Attention-deficit Di-
agnostic System：ADS) 검사 상 누락 오류(omission 

error), 오경보 오류, 정반응시간, 정반응시간표준편차 

등 4개의 범주 중 이상소견(2배의 표준편차：T 점수 

70점 이상)이 하나도 관찰되지 않는 경우, 한국판 웩슬

러 아동지능검사 (Korean Educational Development 

Institute -Wechsler Intelligence Scale for Children：

KEDI-WISC) 상 지능 지수 70 이하인 경우, 현병력 

및 과거력에서 자폐증이나 주요 내과적/신경과적 질환

의 병력을 보이는 경우, 생물학적인 부모가 없는 경우, 

실험 참여를 거부 했던 경우 등은 연구 대상에서 제외

했다. 
 

2) 부모군 선정 

주의력결핍 과잉행동장애 아동의 생물학적 부모를 대

상으로 선정했다. 
 

3) 대조군 선정 

대조군은 서울 시내 초등학교 한 곳과 전주 시내 초

등학교 한 곳의 학생을 대상으로 선별검사와 선정기준

을 통해 서울 지역 300명, 전주지역 150명 등 총 450

명의 대조군을 일차적으로 선발했다. 

주요 내과적/신경과적/정신과적 과거 병력을 평가하기 

위해 부모를 대상으로 자체 제작한 설문지를 통해 조사

를 시행했다. 아동의 충동성-과잉행동 요인을 평가하기 

위해 코너스 부모용 단축평정척도를 실시했다. 또한 담

임교사와의 상담이 가능했던 경우에는 아동이 지속적이

고 심각한 행동문제 보였는지를 조사했다. 

대상 아동 지능검사를 위해 Sattler30)가 제안했던 평

가방법을 사용했다. 이는 KEDI-WISC 지능평가의 하

위 검사 중 토막짜기와 어휘문제로 전체 지능을 추정하

는 방법으로, 언어성 검사에서는 어휘문제가, 동작성 검

사에서는 토막짜기 소검사가 전체 지능 지수와 상관이 

가장 높은 것으로 알려져 있다. 

코너스 부모용 단축평정척도 상 총점이 16점 이상인 

경우, 지능평가 상 70 이하인 경우, 부모 설문 조사를 

통해 주요 내과적/신경과적/정신과적 질환이 있는 경우, 

담임교사에 의해 지속적이고 심각한 문제 행동이 있다

고 보고되었던 경우는 대상에서 제외했다. 
 

4) 최종 대상군의 선정 

상기 과정을 거쳐 최종적으로 106명의 환자군이 선

정되었다. 450명의 초등학생 중에서 환자군과 성별, 연

령대별 1：2 빈도짝짓기를 통해 212명의 대조군을 선

정했다. 환자군이 결정되면서 부모군은 자동적으로 선정

되었다. 이번 연구 대상 아동의 부모에게 본 연구의 목

적과 방법에 대해 설명했으며 서면 동의를 했던 경우에

만 연구에 포함시켰다. 
 

2. 유전자 분석 
 

1) 혈액 채취 및 유전자 분리 

대상 환자군과 부모, 정상 대조군을 대상으로 전주 정

맥에서 2~4ml의 말초 혈액을 EDTA tube에 채취한 

후 -20℃에 냉동 보관했다. 이를 녹인 후, AccuprepTM 

Genomic DNA Extraction Kit(Bioneer, Daejon, Ko-
rea)를 사용하여 제조사의 프로토콜에 따라 유전자를 

분리했다. 
 

2) DNA 추출 

증폭된 DNA로부터 얻어진 primer extension 산물을 

Matrix-assisted laser desorption/ionisation-time of 

flight mass spectrometry(MALDI-TOF；Sequenom, 

Inc., Sandiego, USA)를 사용하여 분석을 시행했다. 전

체 과정에서 약간의 수정은 있었지만 대체로 제조사의 

표준 프로토콜에 따라 실험을 진행했다. 
 

3) 중합효소 연쇄반응(polymerase chain reaction：

PCR) 

미국 Whitehead Institute, Cambridge, USA)에서 

제공한 Primer3 program(http://www-genome.wi. 

mit.edu/cgi-bin/primer/primer3_www.cgi)을 이용해

시발체(primer)를 제작했다. 중합효소 연쇄반응에서 사

용된 시발체는 다음과 같다. 

Forward：5’-ACGTTGGATGAGCCCAGCTGA-
TAACCGACT 

Reverse：5’-ACGTTGGATGCGGAGACTCGC-
ACTTTGACT 

중합효소 연쇄반응의 조건은 다음과 같다. 우선 1x 

PCR buffer(TaKaRa, Otsu, Japan) 5μl, 2.5mM 

MgCl2, 0.2mM dNTP, 0.1 U HotStar Taq Polymerase 
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(Quiagen GmbH, Hilder, Germany), 8pM of each 

primers, and 4.0ng of genomic DNA를 잘 혼합했다. 

95℃에서 15분간 denaturation 시킨 후, 95℃에서 20

초, 56℃에서 30초, 72℃에서 1분씩 45주기를 반복 수

행했으며, 72℃에서 3분간 최종 extension을 실시했다. 
 

4) Homogeneous MassEXTEND(hME) 

중합효소 연쇄반응에서 얻어진 산물에 0.3 U shrimp 

alkaline phosphatase를 첨가하고 37℃에서 20분간 둠

으로써 섞이지 않았던 dNTP를 제거했다. 효소 비활성

화를 위해 85℃에서 5분간 넣어뒀다. 

Extension 시발체는 5’-ATCCGGATCTCCTGT-
GTATGT를 사용했다. hME enzyme(Thermoseque-
nase：Amersham Pharmacia Biotech, Buckingham-
shire, UK), 적당량의 termination mix, extension 시

발체 5uM 등이 포함된 각 반응의 전체 부피는 9μl이었

다. 프로토콜은 94℃에서 2분간 시발체 extension을 시

행한 후, 94℃에서 5초, 52℃에서 5초, 72℃에서 5초씩 

모두 55주기를 반복 수행했다. SpectroCLEAN(Sequ-
enom, Inc., Sardiego, USA)를 이용해 반응 산물을 탈

염화(desalting)한 다음에 SpectroJET(Sequenom, Inc., 

Sardiego, USA)를 사용해 384 well SpectroCHIP 

(Sequenom, Inc., Sardiego, USA) 위에 나눠 담았다. 

이 SpectroCHIP들은 모든 과정이 자동화되어 있는 

MALDI-TOF MassARRAY system(Bruker-Seq-
uenom, Billerica, USA)에 의해 분석되었다(그림 1). 

모든 과정을 자동으로 수행한 다음, 결과 peak가 불분

명하여 평가하기 곤란했던 경우에는 평가자가 직접 재

분석했다. 
 

3. 통계분석 
 

1) 환자-대조군연구 

환자군과 대조군의 대립 유전자 빈도 비교는 Chi-sq-
uare test와 unconditional logistic regression analysis

를 사용했다. logistic regression analysis는 성별, 연령

별 보정을 통해 결과를 산출했다. 모든 통계적 처리는 

SPSS for Windows version 11.0 프로그램을 이용했다. 
 

2) 가족기반 연구 

유전자형 및 대립유전자 빈도분석으로 transmission 

disequilibrium test(TDT)과 haplotype-based haplo-
type relative risk(HHRR) 방법을 사용했다. 가족기반 

연구에서 TDT 분석법이나 HHRR 분석법은 인구계층

화를 고려한 통계분석방법이다. TDT는 특정 대립유전자

가 부모로부터 환자에게 전달되는 경우의 수와 전달되

지 않는 경우의 수를 산출해서 McNemar χ2 test를 

이용해 분석해 내는 방식31)인데 반해, HHRR은 일종의 

가족 내 환자-대조군 형태 분석방법으로서 환자와 내

부 대조군의 haplotype을 각각 고려하여 유전된 경우의 

수를 세는 방식이다.32) TDT와 HHRR 방법은 각기 장

단점을 지니고 있는데,33-35) TDT 분석방법은 HHRR과 

달리 인구계층화를 확실하게 배제할 수 있다는 장점이 

있으나, HHRR분석방법은 TDT로는 산출이 불가능한 

비교위험도(relative risk：RR)을 얻을 수 있다. 

 

연 구 결 과 
 

1. 대상군의 특성 

이번 연구에 포함된 환자군은 서울 지역 대학병원 51

명과 지방 지역 대학병원 55명으로 구성되었다. 

성별, 연령별로 1：2 빈도 짝짓기 되었던 환자군 106

과 대조군 212명의 연령은 각각 9.77±1.7 years, 9.82

±1.6 years로서 유의한 차이는 없었다. 남녀 성비에서

는 환자군과 대조군 모두 93：13으로 남자가 월등히 

많았다. 환자군의 지능지수는 97.5±14.2였으며 지능평

Fig. 1. Single nucleotide polymorphism genotyping mass
spectra generated using matrix-assisted laser de-
sorption/ionisation-time of flight(MALDI-TOF) mass
spectrometry for the serotonin 5HT1B receptor
gene. Three DNA samples representing each of
the three genotypes. 
(A) Homozygous C/C sample. 
(B) Heterozygous G/C sample. 
(C) Homozygous G/G sample. 

AAAA 
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가가 가능했던 대조군의 지능지수는 100.5±12.7로서 

양군 간에 유의한 차이는 관찰되지 않았다(P>0.05). 

환자군의 한국판 아동 행동 조사표 총점은 64.3±6.8

이었으며, 코너스 부모용 평가척도 총점은 59±11.8이

었다. 

환자-부모 대상군은 78trio와 28pair로 구성되었는데, 

pair인 경우는 세 쌍을 제외하고는 모두 환자-어머니 

쌍으로 구성되었다. 
 

2. 환자군과 대조군의 분석(표 1) 

유전자 분석에 들어간 106명의 환자군 중 102명

(96.2%)에서 분석결과를 얻었으며 212명의 대조군 중 

200명(94.3%)에서 분석결과를 얻을 수 있었다. 5HT-
1B 수용체 유전자의 G861C 유전자형과 대립유전자의 

분포는 표 1에 제시한 바와 같다. CC 유전자형이 환자

군에서 29.4%, 대조군에서는 27.5%로 나타났고 유전

자형 CG는 각각 46.1%와 46.5%, 유전자형 GG는 

24.5%와 26.0%였다. 대립유전자 C의 빈도는 환자군

에서 52.5%, 대조군에서 50.7%였으며 대립유전자 G

의 경우에는 각각 47.5%와 49.3%였다. 유전자형과 대

립유전자의 분포 모두에서 환자군과 대조군 간에 유의

한 차이는 관찰되지 않았다(χ2=0.14, df=2, P=0.93； 

χ2=0.16, df=1, P=0.69). 
 

3. 환자군과 부모군의 분석(표 2, 표 3) 

환자와 부모군이 모두 동일한 유전자형인 경우는 분석

에서 제외했다. 최종적으로 분석이 가능했던 환자-부모

군 53trio와 14pair를 대상으로 TDT 분석과 HHRR 분

석을 시행했다. 그 결과 TDT 분석과 HHRR 분석 모두 

유의한 선택 전달이 관찰되지 않았다(TDT：χ2= 0.00, 

df=1, P=1.00；HHRR：χ2=0.00, df=1, P=1.00). 

 

고     찰 
 

결론적으로 우리는 이번 연구에서 세로토닌 1B(5HT-
1B) 수용체 유전자의 G861C 다형성과 주의력결핍 과

잉행동장애 간에 어떠한 관련성도 발견하지 못했다. 환

자-대조군 연구에서 환자군과 대조군은 유전자형이나 

대립유전자의 분포에 있어 차이가 없었으며 이는 일본인

을 대상으로 했던 Nishiguchi 등36)의 연구 결과에서 나

타난 분포와 유사했다. 가족기반 연구에서도 대립유전자

의 선택 전달은 관찰되지 않았으며 대립유전자 G와 C 

모두 거의 동일한 빈도로 전달되고 있었다. 

현재까지 주의력결핍 과잉행동장애와 5HT1B 수용체 

유전자의 G861C 다형성 간의 관련성을 보고한 논문은 

두 편 정도인데,27)28) 두 연구 모두 가족기반 형태이며 

아울러 European Caucasian을 대상으로 한 연구였다. 

Hawi 등27)의 보고에서는 대립유전자 G의 선택 전달이 

보고되었는데 이는 이듬해에 발표된 Quist 등28)의 연

구를 통해 뒷받침되고 있다. Quist 등28)의 연구에서는 

특정 대립유전자의 유의한 선택 전달이 관찰되지는 않

Table 1. Comparison of genotype and allele freque-
ncies of serotonin 1B receptor gene G861C 
polymorphism of between cases and controls 

 Cases(n=102) Controls(n=200) 
  

N % N % 
OR 

(95% CI)* 

Genotype           

CC 030 29.4 055 27.5 1.0(ref.) 

CG 047 46.1 093 46.5 0.9 
(0.5-1.6) 

GG 025 24.5 052 26.0 0.9 
(0.5-1.7) 

Allele           

C 107 52.5 203 50.7 1.0(ref.) 

G 097 47.5 197 49.3 0.9 
(0.7-1.3) 

OR means odds ratio, CI means confidence inter-
val. 
*：OR and 95% CI were estimated by a unconditio-
nal logistic regression model. Adjustment for sex and
age was done 
 

Table 3. Haplotype-based haplotype relative risk test 
of serotonin 1B receptor gene G861C poly-
morphism 

Transmitted Not transmitted 
  

N % N % 
RR(95% CI)* 

C 62 51.7 62 51.7 1.0(ref,) 

G 58 48.3 58 48.6 1.0(0.8-1.3) 
Comparisons were conducted using Chi square test 
(χ2=0.00, df=1, P=1.00). 
*：RR means relative risk, CI means confidence in-
terval 
 

Table 2. Transmission disequilibrium test of serotonin 
1B receptor gene G861C polymorphism 

Not transmitted 
 

C G 

C 28 34 
Transmitted 

G 34 24 
Comparisons were conducted using McNemar test 
(χ2=0.00, df=1, P=1.00) 
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았지만 대립유전자 G의 선택 전달 경향성(P=0.09)이 

관찰되었다. 특히, 부모 중에서 어머니를 제외하고 아

버지만을 대상으로 해서 분석했을 때는, 비록 sample 

size가 현저히 줄긴 했지만 대립유전자 G의 선택 전달

(P=0.03)이 관찰되었다. 

5HT1B 수용체 유전자의 G861C 다형성과 주의력

결핍 과잉행동장애 간의 관련성을 살펴본 논문이 적었

던 것에 반해, 주의력결핍 과잉행동장애 경과 중에에 

자주 동반된다고 알려져 있는 정신과적 질환이나 증상

과 G861C 다형성 간의 관련성을 살펴본 연구는 비교

적 많은 편이었다. 주로 자살, 알코올과 코카인을 포함한 

물질 중독, 우울증, 반사회적 인격장애, 행실장애 등에 대

해 연구가 진행 되었는데, 연구 방법뿐만 아니라 그 결과

에 있어서도 서로 많은 차이를 보이고 있다.15-17)24-26) 

각 정신장애와 G861C 다형성 간에 관련성이 있는지 여

부가 연구에 따라 다르며, 대립유전자 G와 대립유전자 

C 중에서 과연 어떤 대립유전자가 질환의 발병과 관련

되는지도 아직 뚜렷하게 일치된 결과가 없는 실정이다. 

이번 연구에서는 다음과 같은 제한점이 거론될 수 있

을 것이다. 첫 번째, 짝짓기 변수 이외의 다른 주요 변

인들(사회경제 수준, 부모의 교육 수준 등)을 통제하지 

못했다는 점이다. 두 번째로, 대상 수가 적었기 때문에 

주의력결핍 과잉행동장애를 아형이나 동반질환에 따라 세

분하여 비교하기가 어려웠다는 점이다. 부모군은 78쌍

(전체 환자-부모군의 73.6%)의 trio와 28쌍(전체 환

자-부모군의 26.4%)의 pair로 구성되었는데, 부모 전

체에서 pair가 차지하는 빈도가 높은 편이었기 때문에 

상대적으로 부모군 수가 부족하였으며 환자군과 부모군

이 동일한 유전자형을 보이는 경우에는 분석에서 제외

했기 때문에 유전자 분석이 가능했던 53trio와 14 pair 

(전체 환자의 65.1%)에서만 결과 산출이 가능했고 이

러한 이유로 통계적 검정력(statistical power)이 떨어

지게 되었다. 5HT1B 수용체가 충동성이나 공격성과 관

련된다는 기존 연구 결과들13)19)20)이나 세로토닌계가 주

의력결핍 과잉행동장애 아동의 공격성이나 부모의 공격

성과 관련된다는 연구8)37)38) 등을 감안한다면 향후 충

분한 주의력결핍 과잉행동장애 환자를 대상으로 하여 아

형, 아동의 공격성이나 충동성, 부모의 정신병리, 동반질

환 등에 따라 구분하여 조사하는 것이 바람직할 것이다. 

많은 정신의학자들은 주의력결핍 과잉행동장애를 단일 

장애가 아닌 증후군으로 이해하고 있으며,3) 현재 주의

력결핍 과잉행동장애를 아형이나 동반질환에 따라 분류

하거나, 약물유전체 연구, 뇌 영상 연구 등을 도입하여 

비교적 동질한 표현형을 가지는 집단으로 구분하여 비교 

분석하려는 연구가 활발히 시도되고 있다. 비록 이번 연

구에서 5HT1B 수용체 유전자와 주의력결핍 과잉행동

장애 간의 관련성을 확인하지 못했지만 향후 보다 동질

한 표현형을 가지는 집단으로 재분류하여 이와 같은 연

구를 진행해 나가야 할 것이다. 

 

결     론 
 

5HT1B 수용체 유전자의 G861C 다형성이 주의력결

핍 과잉행동장애의 발병에 영향을 미칠 수 있다는 기존

의 가족기반 연구와는 달리, 이번 환자-대조군 및 가족

기반 연구에서는 세로토닌 1B 수용체 유전자의 G861C 

다형성이 한국인 주의력결핍 과잉행동장애의 발병에 영

향을 준다는 증거를 발견할 수 없었다. 그러나 연구대상 

수가 상대적으로 적은 편이었고 구체적으로 주의력결핍 

과잉행동장애의 특성을 세분하여 비교하지 못했기 때문

에 향후 이를 보완한 추가적인 연구가 필요하다 할 것

이다. 
 

중심 단어：주의력결핍 과잉행동장애·세로토닌·5HT-
1B 수용체·G861C 다형성·관련연구. 
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