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사람이 어떤 행동을 하는 데 있어서 그 경향이 서로 다

른 것은 비교적 오랫동안 지속되는 특성을 가진다.1) 또

한 이런 성격적인 특성은 상당 부분 대를 이어 전해지는 

것이며(heritable), 따라서 유전적 차이들과 환경적 영향

들의 상호작용에 의해 형성된다고 할 수 있으며,2) 대개 
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김세주 등

성격 특성 차이의 30~60%가 유전적 요인에 의해 영향

을 받는 것으로 알려져 있다.3) 최근에는 이와 관련된 유

전자를 찾아내려는 연구들이 매우 활발하게 진행되고 있

다. 지금까지 몇 개의 후보 유전자 다형성들과 특정 성격 

특성과의 관련성이 보고되고 있으며 이들 중 하나가 세

로토닌 수송체 유전자이다.  

세로토닌 수송체 유전자(serotonin transporter, 5-

HTT)에는 전사조절 부위(promoter region)에 기능적 

다형성(functional polymorphism)이 존재하며, 44 bp

의 삽입(insertion, long allele, l) 또는 삭제(deletion, 

short allele, s)에 따라 l과 s형태의 대립형질을 가진다.4) 

Lesch 등은 serotonin transporter-linked promoter 

region(5-HTTLPR) 유전자 다형성의 s 대립형질이 

Caucasian에서 불안과 관련된 특성과 연관이 있음을 보고 

하였다.5) 그러나 이후에 보고된 연구들은 서로 일치되

지 않은 결과들을 보고하고 있다.2,6-9) 

이런 다양한 결과들을 보이는 이유로는 다음과 같은 

요인들이 있다. 첫째, 인종적인 측면이 결과에 중요한 영

향을 미칠 수 있다. 5-HTT 유전자 대립형질의 분포는 

인종에 따라 다르게 보고되고 있다.10) 이런 의미에서 한

국인을 대상으로 한 유전자 연구는 몇 가지 장점을 가진

다. 연구 집단을 유전적으로 동질성을 가진 한 인종 내에

서 선정하는 것이 정확한 결과를 얻는 데에 필수적임을 

고려할 때 혈연적으로 복잡하게 얽혀 있는 서양에서는 

각 인종들이 유전적 동질성을 지니고 있다고 가정하기 

어렵다. 반면 오랫동안 단일 민족을 이루고 있는 한국인

을 대상으로 한 유전자 연구는 이런 단점을 비교적 배제

할 수 있다. 둘째, 성별과 연령도 또 다른 중요한 요인이

다. 기존의 연구들은 성별과 연령이 질문지-근거 성격 

평가의 결과에 영향을 미칠 수 있음을 시사한다.11) 또한 

mRNA와 5-HTT binding site density는 estrogen의 

영향을 받기 때문에 세로토닌 시스템은 남성과 여성에서 

서로 다르게 조절되는 것으로 알려져 있다.12) 따라서 동

일한 성별과 비슷한 연령을 가진 사람들을 대상으로 성

격 특성과 유전자와의 관련성을 관찰하는 것이 정확한 

결과를 얻는 데에 더욱 바람직하다.13) 

따라서 본 연구에서는 이런 점들을 고려하여, 한국인에

서 5-HTTLPR 대립형질의 분포를 조사하고 이것과 성

격 특성과의 관계를 알아보고자 한다.  
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21~35세 사이의 간호사와 자원봉사자 119명을 모집하

였다. 모든 대상들은 동의서를 작성하였으며, 면담을 통

해 정신과적 장애가 발견된 경우는 연구에서 제외하였다. 

또한 면담에서 발견해 내지 못한 불안장애나 우울장애

의 가능성을 배제하기 위해 모든 대상에게 Beck Dep

ression Inventory(BDI)와 Beck Anxiety Inventory 

(BAI)를 작성케 하였고, 이전 연구 결과들에 근거하여 

BDI 21점 이상, BAI 22점 이상의 대상들도 연구에서 

제외하였다.14,15) 
 

성격 평가는 한국판 기질 및 성향 척도(Temperament 

and Character Inventory, TCI)를 사용하였다.16) TCI

는 Novelty Seeking(NS), Harm Avoidance(HA), Re

ward Dependence(RD), Persistence(P) 등 4가지 기

질과 Self-Directedness(SD), Cooperativeness(C), 

Self-Transcendence(ST) 등 3가지 성향을 측정하기 

위해 구성된 자기보고식 평가도구이다.17) 
 

모든 대상들로부터 정맥혈을 채취하였고 QIAamp DNA 

Blood Mini Kit(Qiagen Inc, Valencia, Calif)을 사용하

여 genomic DNA 샘플을 분리하였다. 5-HTTLPR 다

형성 부위는 5’-GGCGTTGCCGCTCTGAATGC-3’

과 5’-GAGGGACTGAGCTGGACAACCAC-3’ 시발

체(primer)를 사용하여 Polymerase Chain Reaction 

(PCR)을 통해 증폭하였다.4) 95℃에서 10분간 denatu

ration 단계를 거친 후에 94℃에서 10초, 62℃에서 15

초, 72℃에서 32초로 구성된 PCR 과정을 35 주기동안 

시행하였다. 증폭된 DNA를 2.5% 아가로스 젤(agarose 

gel)에서 전기영동한 뒤 ethidium bromide(1μg/mL, 

Sigma)로 염색하여 자외선 투광기로 띠를 확인하고 DNA 

분자표식자(molecular marker)와 비교하여 유전자형

(genotype)을 판별한다. 5-HTTLPR의 유전자형은 528 

bp 위치에 한 개의 띠가 나타나면 l/l 유전자형으로, 484 
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bp 위치에 한 개의 띠가 나타나면 s/s 유전자형으로, 528 

bp와 484 bp 위치에 각각의 띠가 나타나면 l/s 유전자형

으로 판독한다.  
 

l/l 유전자형을 가진 대상의 수가 적었고(n=6), 한국인

에서는 Caucasian과는 정반대로 s/s 유전자형을 가진 경

우가 l/s나 l/l 유전자형을 가진 경우에 비해 높은 혈소

판에서의 5-HT uptake Vmax 값을 보이므로,18) 대상

을 s/s 유전자형(l allele non-carrier) 군과 l/s+l/l 유

전자형(l allele carrier) 군으로 분류하였다. 나이가 TCI 

중 SD 하위척도와 유의미한 상관성을 보였기 때문에

(r=0.19, p=0.41) l allele non-carrier 군과 l allele 

carrier 군간의 성격 특성의 비교는 나이를 공변량(co

variate)으로 하고 ANCOVA를 이용하여 분석하였다.  

  

 

119명 중 5명의 대상들이 BAI 또는 BDI에서 기준보

다 높은 점수를 보여 제외하였고 최종적으로 총 114명

의 여성이 연구에 참여하였다. 평균 연령은 28.7±6.0

세였다. 5-HTTLPR의 각 유전자형의 빈도는 s/s 64명

(57.1%), l/s 42명(37.5%), 그리고 l/l 6명(5.4%)였으

며 Hardy-Weinberg 평형과 의미 있게 다르지 않았다

((2=0.07, p=0.79)(표 1).  

통계적으로 나이의 영향을 배제시킨 상태에서 l allele 

non-carrier 군과 l allele carrier 군 사이에 HA, NS, 

RD, C, ST 점수에는 유의한 차이를 보이지 않았다. 그

러나 P 점수는 l allele non-carrier 군에서 l allele 

carrier 군에 비해 의미 있게 높았다(p=0.01). 또한 SD 

점수도 l allele non-carrier 군에서 l allele carrier 군

에 비해 의미 있게 높았다(p=0.03). SD의 5가지 소척

도 중 SD5(congruent second nature vs. bad habit) 

점수가 l allele non-carrier에서 의미있게 높았으며

(p=0.04), SD1(responsibility vs. blaming) 점수가 높

은 경향성을 보였다(p=0.06)(표 2). 

 

 

본 연구는 정상 여성들을 대상으로, 유전적으로 결정

되며 평생동안 변화하지 않는 세로토닌 수송체의 발현

(expression)이 정상 범주 내에서 개인적인 차이에 어

떠한 영향을 미치는가를 알아보려는 것이었으며 다음과 

같은 장점들을 가지고 있다. 첫째, 직접적인 면담 외에 

자가보고식 불안 및 우울 증상 측정 도구를 추가로 사

용하여 5-HTTLPR 유전자 다형성과 관련이 있을 가

능성이 높은 잠재적인 불안장애 또는 우울장애 환자들

을 배제하였다. 둘째, 성별과 다양한 연령으로 인한 혼

( ) + ( )

( ) ( ) ( ) ( ) ( )
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란 요인을 제거하기 위해 여성만을 연구 대상으로 하였

으며 나이의 영향은 통계적으로 배제시켰다.  

본 연구에서는 5-HTTLPR 유전자다형성과 HA 척

도와의 연관성은 발견하지 못하였다. 비록 기존의 몇몇 

연구들5)에서 5-HTTLPR 유전자형과 neuroticism 또

는 HA 등 불안과 관련된 성격 특성(anxiety-related 

personality traits)과의 연관성을 보고하기도 하였지만, 

다른 연구들2)에서는 유의한 관련성을 발견하지 못하였다.  

특히 한국인에서와 비슷한 5-HTTLPR 유전자형 분

포를 가지는 일본인들을 대상으로 한 연구들을 살펴보면, 

지금까지 발표된 5개의 일본 연구들 중 2개만이 5-

HTTLPR 유전자다형성과 불안-관련 특성과 연관성을 

보고하였다. 그러나 두 연구 모두 성별이나 연령이 기질 

및 성격 특성에 미치는 영향을 고려하지 않았기에 본 연

구의 결과와 직접적으로 비교하기 어렵다. Umekage 등

만이 여성만을 구별하여 분석하였는데 본 연구에서와 마

찬가지로 5-HTTLPR 유전자다형성과 NEO-PI-R 

(Revised NEO Personality Inventory) 중 neuroticism 

특성과 아무런 연관성을 보이지 않았다.6) 또한 Tsai 등

도 중국인을 대상으로 한 연구에서 5-HTTLPR 유전자

형과 HA score과의 연관성을 발견하지 못하였다. 이들

은 5-HTT VNTR(variable number tandem repeat) 

유전자다형성과 HA의 일부 하위척도와의 연관성을 보

고하였는데 이러한 소견도 단지 남자 군에서만 관찰되

었다.19) 

본 연구에서는 l allele non-carrier(s/s) 군에서 l 

allele carrier(l/s+l/l) 군에 비해 기질 차원(dimension) 

중 P 척도가 의미 있게 높았다. Persistence는 좌절이

나 피로에도 불구하고 지속하는 인내력(perseverance)

을 평가하는 것이며, 높은 P 척도를 가지는 사람은 생산

적이고, 열심히 일하며, 야심적이고 완벽을 추구한다.17) 

Benjamin 등은 COMT 유전자다형성 동질접합체(ho

mozygous) 유전자형을 가진 개체들에서 5-HTTLPR

의 s-allele를 가지는 경우에 Tridimensional Persona

lity Questionnaire(TPQ)로 측정한 persistent score

가 높다는 보고를 하였다.20) Comings 등도 세 가지 세

로토닌 유전자-세로토닌 수송체, 5-HT2A, 그리고 try

tophan hydroxyase가 TCI의 persistence 점수와 관련

이 있음을 보고하였다.21) 또한 Cloninger도 세로토닌 유

전자가 persistence와 관련이 있을 수 있음을 제시하였

다.22) 본 연구의 결과는, 비록 향후 신경전달물질 수준

(neurotransmitter level)에서의 추가적인 연구를 통한 

확인이 필요하지만, 5-HTTLPR s/s 유전자형이 세로

토닌 수송체 mRNA 표현을 조절하여 시냅스 내 세로토

닌 농도를 낮춤으로써 개인으로 하여금 높은 Persis

tence 성향을 가지게 할 가능성을 제기하는 것이다. 실

제로 Persistence 기질의 극단적인 경우로 여겨지는 강

박장애의 경우에 시냅스 내 세로토닌 농도를 증가시켜 주

는 세로토닌 재흡수 억제제가 독특한 치료 효과를 보이

는 것은 이미 널리 알려진 사실이다.  

또한 본 연구에서는 l allele non-carrier(s/s) 군에

서 l allele carrier(l/s+l/l) 군에 비해 특성 차원(dimen

sion) 중 SD 척도가 의미 있게 높았다. SD는 자기-결정

(self-determination)과 의지력(willpower) 또는 개인적

으로 선택한 목표와 가치에 따라 상황에 맞게 행동과 자

신을 조정, 조절하고 적응시키는 능력을 의미한다. 낮은 

SD는 모든 인격장애에서 공통적으로 나타난다.17) Hamer 

등은 정상인을 대상으로 한 연구에서 5-HTTLPR과 낮

은 TCI의 SD, C 점수와 강한 연관성이 있음을 보고하였

다.23) Thierry 등은 비록 정상인들에서는 아무런 연관

성을 발견하지 못하였지만, 여성 seasonal affective dis

order 환자들에게서 5-HTTLPR s allele가 낮은 SD 

점수와 관련이 있음을 보고하였다.24) 또한 Peirson 등

은 SD가 혈소판 내의 세로토닌 활동도와 관련이 있다는 

보고를 하였다.25) 

지금까지 한국인을 대상으로 한 연구는 단 1개가 있다. 

이들의 연구에서는 본 연구와는 달리 5-HTTLPR과 

TCI의 어느 하위척도 간에 유의한 관련성을 발견하지 못

하였다.26) 그러나 이들 연구 또한 성별의 영향을 고려

하지 않았고, 상대적으로 넓은 범위의 연령 대가 참여하

였음에도 불구하고 나이의 영향을 고려하지 않았다. 이런 

요인들로 인해 본 연구와 다른 결과를 보였을 것으로 

추측된다. 그러나 본 연구의 결과를 해석하는 데 있어 

다음 사항을 고려하여야 한다. 비록 이전에 보고된 대부

분의 연구들도 동일한 통계 방법을 사용하였지만 본 연

구에서는 4개의 기질척도와 3개의 성향척도를 동시에 

비교하였다. 따라서 다중 비교의 문제가 발생할 수 있으

며 이로 인해 제 1 종 오류(type 1 error)가 증가되었을 
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가능성이 있다. 이런 문제를 해결하기 위해서는 향후 더 

많은 사람들을 대상으로 하는 연구를 통해 통계적 변별

력을 높이는 것이 필요할 것이다.  

요약하면 본 연구에서는 5-HTTLPR polymorphism

에서 s/s 유전자형을 가질 경우에 TCI로 측정한 per

sistence, self-directedness 기질 및 특성이 높게 나타

남을 확인하였다. 앞으로 시행되는 연구에서는 본 연구

에서 제외된 남자들을 포함한 대규모의 연구가 필요할 

것으로 생각된다. 
 

：세로토닌 수송체 유전자다형성·Persis

tence·Self-directedness·기질특성척도(TCI)·

한국인. 
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