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■ ABSTRACT 

 
Objectives: Angiotensin-converting enzyme (ACE) gene polymorphism has been reported to be associated with depression and 

therapeutic outcome in depression. The purpose of this study was to determine whether ACE gene polymorphism is associated with 

seasonal variation in mood and behavior in a young Korean college student sample. 

Methods: 297 young Korean medical students were recruited in this study. All subjects were free of major medical and psychiatric 

problems. They were genotyped for the ACE gene polymorphism and evaluated the seasonal variation in mood and behavior by the 

Seasonality Pattern Assessment Questionnaire (SPAQ). 

Results: Global Seasonality Score (GSS) of SPAQ between three genotypes were not different. However, comparison of the group 

that showed seasonality of mood and behavior during winter with the group that did not showed seasonality indicated significant 

difference in genotype distribution (χ2=6.79, p=0.034). The D allele non-carrier (II genotype) frequency was significantly higher in 

winter seasonality group than non-seasonality group (χ2=6.59, p=0.010；odds ratio [OR]=2.27, 95% confidence interval [CI] 

1.20-4.28). 

Conclusion: These results suggest that the ACE gene polymorphism is related to winter-type seasonality in a Korean population.  
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서     론 
 

계절성(seasonality)과 계절성 정동장애(seasonal affec-
tive disorder, SAD)의 유전성 여부에 많은 관심이 기울여

지고 있다. 현재까지 보고된 유전적 근거는 첫째 가족성(fa-
miliality) 경향, 둘째 유전성(heritability)에 대한 보고, 셋

째 분자유전학적 연구(molecular genetic research)에서 

확인할 수 있다(1). 여기에는 세로토닌 신경전달(serotoner-
gic transmission)과 연관된 두 가지 유전적 변이인 5-HT-

TLPR, 5-HT2A-1438G/A 유전자 촉진부위 다형성(gene 

promoter polymorphism)에 관한 연구들이 있다. Rosen-
thal 등은 5-HTTLPR s 대립유전자(short allele)가 계절

성의 형질에 기여하며 SAD의 위험인자가 된다고 보고하였

고(2), Enoch 등은 5-HT2A 촉진부위 다형성-1438G/A

가 SAD와 연관되지만 계절성과는 연관되지 않음을 보고하

였다(3). 그러나 이후 북유럽의 SAD 환자를 대상으로 한 연

구에서 5HT2A-1438A 대립유전자가 SAD와 유의하게 

연관되어 있지 않음이 보고되기도 하였다(4). SAD 환자군

과 대조군을 대상으로 한 circadian clock-related gene po-
lymorphism 연구에서 NPAS2 471 Leu/Ser의 유의한 차

이가 발견되기도 하였다(5). 이후 G-protein beta-3 sub-
unit C825T polymorphism와 SAD의 연관성 연구에서 C8 

25T와 SAD나 계절성과의 연관성은 발견되지 않았으나(6), 

정상 인구의 젊은 남자 대학생을 대상으로 한 연구에서는 계

절성과 연관되어 있는 것이 제시되었다(7). 
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레닌-안지오텐신 체계(Renin-angiotension system, RAS)

의 생물학적 작용은 고도로 활성화된 옥타펩티드(octapep-
tide) 안지오텐신 II에 의해 매개되며, 안지오텐신 II는 단

백질 분해 디펩티드효소(proteolytic dipeptidase)인 안지

오텐신 전환 효소(angiotensin-converting enzyme, ACE)

에 의해 안지오텐신 I로부터 합성된다(8). RAS는 심혈관

계 항성성 유지에 통합적 역할을 하며, 안지오텐신 II는 전

신 혈압을 올리는 혈관수축제(vasopressor) 역할과 뇌에서

의 복잡한 역할을 수행하는 강력한 신경펩티드(neuropep-
tide)이다. 오늘날 안지오텐신 II는 음용 행동(drinking be-
havior)과 항이뇨 호르몬(antidiuretic hormone, ADH, va-
sopressin) 분비를 조절하고 부신피질자극 호르몬(adreno-
corticotropin hormone, ACTH) 분비를 촉진하고 황체호

르몬(luteinizing hormone, LH) 분비에 영향을 주는 것으

로 알려져 있다(9). 중추신경계에서의 이러한 직접적인 작

용 이외에도 안지오텐신 II는 노르아드레날린 체계, 도파민 

체계, 세로토닌 체계, 바소프레신 체계와 같은 다른 신경전달

물질 체계와 다양한 상호 조절 작용을 하며, 이로 인해 행

동적, 인지적 과정에 관여하는 것으로 알려져 있다(9-11). 

최근 ACE 유전자의 인트론 16(intron 16) 부위에 위치

하는 287-bp alu 반복 서열에 의해 특징 지어지는 ACE 유

전자의 insertion(I)/deletion(D) 다형성이 확인되었고, D 

대립유전자가 안지오텐신 II의 농도 증가와 연관되는 것으

로 확인되었다(12). 

ACE 유전자 다형성에 대한 관심이 높아지면서 그 동안 

정신과 영역에서는 ACE 유전자 다형성과 우울증, 우울증 

치료 반응과의 연관성 등이 보고되어왔다. Hong 등에 의하

면 ACE 유전자 다형성이 주요우울장애 환자의 임상 양상

과 항우울제 치료반응에 주요한 역할을 하지 않는다는 보

고도 있었으나(13), Thomas 등에 의하면 DD 유전자형과 

ID 유전자형에서 II 유전자형에 비해 치료 4주후 HAM-

D17 점수가 낮은 것으로 확인되었으며 D 대립유전자 보유

자에서 병원재원 기간이 짧은 것으로 나타나 D 대립유전

자가 다양한 항우울제 치료에 대한 빠른 반응 속도의 예측

자일 것으로 제시하였다(14). 또한 II 유전자형이 치료 4

주 후 HAM-D17 측정에서 호전이 적게 되는 것이 보고되

었다(15). 이상의 연구들을 보았을 때, 레닌-안지오텐신 체

계와 ACE 활성이 우울증을 비롯한 기분장애의 임상 양상과 

치료반응에서 중요한 역할을 하는 것으로 생각할 수 있다.  

ACE 유전자 다형성이 신체내의 생물학적 리듬에 관여한

다는 연구결과가 발표되기도 하였다. Raul 등은 고혈압 환

자를 대상으로 한 ACE 유전자 다형성과 혈압의 일주기성

(circadian variability)에 관한 연구 결과에서, DD 유전자

형을 가진 고혈압 환자의 경우 일주기성의 지표로 삼은 수축

성 고혈압의 주간 대 야간 비율이 낮으며 이는 DD 유전자

형을 가진 경우 생리적인 야간혈압 저하의 정도가 약하기 때

문인 것으로 제시하는 등 레닌-안지오텐신 체계의 일주기

성을 확인하였다(16). Vasku 등은 ACE 유전자형과 ABO 

혈액형과 24시간 혈압과의 연관성 분석에서 DD 유전자형

의 경우 혈액형에 따라 24시간 혈압 리듬의 위상 이동(ph-
ase shift)이 양방향성(ambidirection)을 나타내는 것을 확

인하기도 하였다(17).  

그러나 현재까지 ACE 유전자 다형성과 일주기성 이외의 

다른 생물학적 리듬과의 연관성에 대한 연구는 부족한 상태

로, 기분과 행동의 계절성 변동과 ACE 유전자 다형성과의 

연관성을 알아보는 유전적 연구는 시행되지 않았다. 따라서 

본 연구에서는 건강한 대학생을 대상으로 기분과 행동의 계

절성 변동과 ACE 유전자 다형성 사이에 유전학적 연관성이 

있는지를 알아보고자 하였다.  

 

연구대상 및 방법 
 

1. 연구대상 

연구대상은 평균나이(±SD) 22.9(±2.3)세의 의과대학

생 297명으로 하였으며, 이 자원자들은 서울의 한 의과대학

에서 모집하였다. 대상자중에서 약물 남용이나 정신분열병, 

기분장애와 같은 주요 정신과 질환의 가족력을 가지고 있는 

경우는 제외되었고 모든 대상자는 주요 내과적 질환이나 정

신과적 질환을 가지고 있지 않았다. 대상자들은 서울에 거주

하고 있었다. 이 조사는 2004년 2월말에 시행되었다. 모든 

연구대상자에게 본 연구의 목적과 과정에 대해 설명한 후 연

구에 대한 서면 동의서를 받았다. 같은 연구의 대상자들에서 

얻어진 다른 유전자 연구결과는 이전의 논문에 발표된 바 

있다(7,18).  

 

2. 계절성(Seasonality) 측정  

Rosenthal 등(19)이 개발한 Seasonal Pattern Assess-
ment Questionnaire(SPAQ)를 이용하여 계절성을 측정하

였다. SPAQ는 피험자 스스로가 평가하는 자가척도(self-

rating scale)로 전반적 계절성 점수(Global Seasonality 

Score, GSS)를 측정하여 계절성 정도를 평가하였다. 즉, 

수면시간, 식욕, 기분, 에너지 수준, 체중, 사회활동의 6가

지 항목을‘차이 없다’(0점)에서‘매우 많이 차이 있다’(4

점)까지로 평가하였으며, 총점이 계절성이 가장 낮은 경우 

0점에서 가장 높은 경우 24점까지 평가되었다. 또한 이러

한 계절성 변동이 생활에 문제(seasonal problems)를 일으
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키는 정도를‘영향 없다’(0점)에서‘매우 심한 영향을 준

다’(5점)까지 평가하였다. 

본 연구에서는 Kasper 등(20)의 연구에 따른 기준을 적

용하여 SAD 및 subsyndromal SAD(S-SAD)로 나누어 

분석하였다. 이 기준에 따르면, SAD는 1) GSS 11점 이상

이며, 동시에 2) 계절성 기분변동이 중등도(2점 이상)의 문

제를 일으킬 때 진단하였다. S-SAD는 1) GSS 11점 이상

이며, 동시에 2) 계절성 기분변동이 중등도 미만 (0점 [전

혀 없다] 또는 1점 [약간 그렇다])의 문제를 일으킬 때, 또

는 GSS 9점 또는 10점이며, 동시에 계절성 기분변동이 1

점 이상의 문제를 일으킬 때 진단되었다. 또한 Kasper 등

의 기준에 따라, 겨울형, 여름형 등의 계절형의 진단은 기

분상태가 최악(feel worst)인 시기를 어느 계절로 답하였

는지에 따라, 겨울에 최악의 기분상태로 답한 경우를 겨울

형, 여름에 그렇다고 답한 경우를 여름형으로 분류하였다. 

그러나 SPAQ 자체는 시간생물학(chronobiology)의 관

점에서 인간의 기분과 행동 전반의 계절성 변동을 측정하

는 척도이며, SPAQ에서 GSS 점수가 높다는 것이 바로 임

상적인 우울증을 의미하지 않는다는 점이 중요하다. 즉, 본 

연구에서 된 SPAQ에 의한 SAD 및 S-SAD의 진단을 임

상적인 계절성 우울증과 곧바로 연결지을 수는 없다는 점을 

염두에 두어야 한다.  

본 연구에서는 SAD와 S-SAD를 함께“계절성군”(se-
asonality group)으로 정의하여 계절형에 따라 각각 겨울

형 계절성군(winter seasonality group)과 여름형 계절성군 

(summer seasonality group)으로 분류하였고, 이에 해당

하지 않는 나머지 집단을“비계절성군”(non-seasonality 

group)으로 정의하였다. 

 

3. 유전자형 분석(Genotyping) 

대상자로부터 정맥혈 5~10 ml를 채취하여 EDTA로 처

리된 시험관에 수집하였고, 백혈구에서 DNA를 추출하였다. 

본 연구를 위해 사용된 시발체(primer)는 Tiret 등(21)에 

의해 제시된 방법으로 합성하여 사용하였다. sense primer

의 염기서열은 5'-CTGGAGACCACTA-CCATAATTT 

CT-3', antisense primer의 염기서열은 5'-GATGTGG 

CCATCACATTCGTCAGAT-3'으로 합성하였다. DNA 

증폭을 위한 PCR은 추출된 100 ng/μl의 DNA 1 μl에 10

×PCR 완충용액(Ph 8.3, 100 mM Tris-HCl, 500 mM 

KCl, 15 mM MgCl) 3 μl, 2.5 mM dNTP 0.7 μl, 10 pM 

primer 각 0.5 μl, Taq DNA polymerase(Neurotics) 0.2 

μl (5 U/μl), qual-up buffer 6 μl, 3차 증류수 18.1 μl를 

혼합하여 총 30 μl을 만든 후 Master cycler gradient 

(Ependorf, Hamburg, Germany)에서 시행하였다. 온도주

기는 95℃에서 2분을 유지한 후 변성(denaturation)은 94℃

에서 30초, 단련(annealing)은 60℃에서 30초, 확대(ex-
tension)는 72℃에서 1분으로 40회 반복한 후 확대를 극

대화하기 위해 72℃에서 5분을 유지하였다. 증폭된 PCR 산

물은 ethidium bromide가 포함된 2% agarose gel에서 전

기영동시킨 후 UV 투과조명기(transilluminator) 위에서 밴

드로 확인하였다. 증폭된 PCR 산물은 490 bp(I 대립유전

자), 190 bp(D 대립유전자), 그리고 490 bp와 190bp가 모

두 나타나는 유전자형, 3가지로 구분할 수 있었다.  

 

4. 통계 분석 

Hardy-Weinberg 평형과 χ2 검증을 이용하여 ACE 유

전자형과 대립유전자 빈도에 대한 비교와 유의성 검증을 하

였다. SPAQ로 평가한 계절성 변동과 유전자형 사이의 연

관성을 확인하기 위해, 범주형 자료는 χ2 검증을 이용하여 분

석하였고, 연속적 변수의 차이는 Student’s t-test를 이용

하여 평가하였으며, 집단간의 비교를 위해 one-way ana-
lysis of variance(ANOVA)와 LSD multiple range test

를 이용하였다. 통계적 유의수준은 p<0.05로 하였고, 통계 

프로그램은 SPSS for Windows를 이용하였다. 

 

결     과 
 

Kasper의 진단기준에 따라 대상자를 SAD, S-SAD, 비

계절성군으로 분류한 결과, 대상자의 14.4%가 SAD에 해

당하였으며(winter/fall：11.4%, summer：3.0%), 8.5%

가 S-SAD(winter/fall：5.8%, summer：2.7%)에 해당

하였다. 따라서 22.9%가 계절성군에 해당한다고 할 수 있

다. PCR 결과 연구대상자의 ACE 유전자형은 DD 유전자형

이 59명, ID 유전자형이 159명, II 유전자형이 79명이었다. 

세가지 ACE 유전자형에 따른 GSS 및 수면시간, 사회활동, 

기분, 체중, 에너지 수준, 식욕의 계절성 척도를 살펴본 결과

(표 1), 모든 항목에서 통계적으로 유의한 차이는 나타나지 

않았다.  

겨울형 계절성군, 여름형 계절성군, 비계절성군에서 ACE 

유전자형의 빈도와 대립유전자 빈도를 비교한 결과 (표 2), 

겨울형 계절성군에서 세가지 유전자형의 빈도에 통계적으로 

유의한 차이가 있었다(χ2=6.79, p=0.034). 또한 겨울형 

계절성군과 비계절성형 군과의 비교에서 D 대립유전자를 보

유한 경우(D+：ID 유전자형+DD 유전자형)와 D 대립유

전자를 보유하지 않은 경우(D-：II 유전자형)의 빈도에 통

계적으로 유의한 차이가 있었는 데, II 유전자형에서 겨울
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형 계절성군의 발생이 유의하게 많았다(χ2=6.59, p=0.010； 

odds ratio [OR]=2.27, 95% confidence interval [CI] 

1.20-4.28). 

 

고     찰 
 

기분과 행동의 계절적 리듬-계절성(seasonality)은 일

반인에서도 발생하는 것으로 보고되어 왔다. SAD는 임상

적 증후군으로서 계절성 스펙트럼의 병적인 극단으로 나타

난다. SAD 또는 겨울형 우울증이란 우울 삽화가 가을 또

는 겨울에 발생하여 봄, 여름에 회복되는 재발성 우울증이

다. 드물게는 반대로 봄, 여름에 우울증이 발생하고 가을, 겨

울에 회복되는 여름형 우울증도 있다.  

아직 우리나라의 SAD 유병율은 확실하지 않으나, 외국

의 SAD 유병율은 북미 인구의 경우 약 6% 정도이며 우울 

정도가 약한 형태로 나타나는 S-SAD까지 포함하면 약 20% 

정도인 것으로 생각되고 있다(22). 본 연구에서는 Kasper

의 진단기준에 따라 대상자를 SAD, S-SAD, 비계절성군

으로 분류한 결과, SAD, S-SAD의 유병율이 이전의 보고

들에 비해 높은 것으로 나타났다. SAD의 유병율이 높게 나

온 것은 연구대상자들의 연령이 낮은 것에 일부 기인하는 

것으로 생각할 수 있으며 이것은 일반적으로 젊은 사람들

이 계절적 변화에 더 민감하기 때문이다. 또한 기존의 연구 

결과 SAD의 존재에 대한 지식이 있는지 여부가 영향을 미

치는 것으로 알려진 바(23), SAD에 대한 지식을 가지고 있

는 의과대학 학생을 대상으로 한 점도 영향을 주었다고 할 

수 있다. 

레닌-안지오텐신 체계와 기분 조절과의 연관성에 대한 

연구들도 있다. 첫째, Arregui 등은 자살한 군에서 자살하

지 않은 군에 비해 뇌의 흑색질(substantia nigra)의 그물층

(zona reticulata) 내의 ACE 농도가 증가되어 있음을 보

고하였다(24). 둘째, Jenkins 등은 angiotensin II가 중간

피질 변연지역(mesocortical limbic area)에서 도파민과 

상호작용하는 신경전달물질이며(25), ACE는 줄무늬체(cor-
pus striatum)에서 도파민 교체를 조절한다는 것을 보고하

였다(26). 셋째, ACE는 또한 substance P(SP)의 대사에 

관계하는 것으로 보인다. 중추신경계에서 발현되는 ACE의 

일차적 기능은 혈압 조절이라는 작용이외에 SP를 포함하

는 신경펩티드의 분해이다(27). SP의 정확한 정신작용 기

전은 알려져 있지 않지만, 뇌에 광범위하게 분포되어 편도

(amygdala)와 같은 뇌 구조물에 의해 스트레스에 대한 정

서적 반응을 통합하는데 관여하는 것으로 생각되고 있으며 

인간에서는 SP 신경전달의 과활성화가 기분장애에 동반되

는 불안, 공포, 정서적 고통에 관여하는 것으로 생각되고 있

다. MK-869, L-759274와 같은 SP 길항제의 경우 항우

울효과를 갖고 있는 것으로 알려져 있기 때문에(28), SP가 

우울증의 병태생리에 영향을 줄 것을 생각되었고 실제로 우

울증 환자의 중추신경계와 말초혈액에서 SP 농도가 높은 것

Table 1. Seasonal mood and behavior patterns among ACE I/D genotypes by ANCOVA with sex as a covariate 

ANOVA 
 DD (n=59) ID (n=159) II (n=79) 

F p 

GSS 6.90 (3.72) 6.31 (4.01) 6.87 (3.98) 0.790 0.460 

Sleep length 1.24 (0.82) 1.12 (0.85) 1.33 (0.90) 1.660 0.190 

Social behavior 0.69 (0.84) 0.75 (0.93) 0.82 (0.93) 0.350 0.710 

Mood 1.36 (1.10) 1.26 (0.98) 1.33 (1.05) 0.220 0.810 

Body weight 0.98 (0.94) 0.80 (0.80) 1.03 (0.83) 2.330 0.099 

Energy level 1.36 (0.91) 1.28 (0.95) 1.32 (0.89) 0.140 0.870 

Appetite 1.29 (1.07) 1.09 (1.01) 1.06 (0.91) 1.051 0.350 

Seasonal problem 1.44 (1.04) 1.39 (1.07) 1.67 (0.94) 2.004 0.140 
Data are reported as mean (SD). ACE：angiotensin converting enzyme gene, GSS：global seasonality score 
 
Table 2.  Comparison of the ACE genotypes, allele and allele carrier frequencies between winter or summer seasonality group and 
non-seasonality group 

Genotypes Allele frequencies Allele carrier frequencies  

DD ID II  D I  D+ D-  

Seasonality winter (n=51) 09 021 21 χ2=6.79
p=0.034

0.38 0.62 χ2=3.22
p=0.073

0.59 0.41 χ2=6.59
p=0.010*

Seasonality summer (n=17) 05 008 04 χ2=1.01
p=0.60

0.53 0.47 χ2=0.31
p=0.58

0.76 0.24 χ2=0.00
p=0.99

Non-seasonality (n=229) 45 130 54  0.48 0.52  0.76 0.24  
ACE：angiotensin converting enzyme gene. *：OR=2.27, 95% CI 1.20-4.28 
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이 확인되었다(29,30). 넷째, ACE 억제제를 사용한 고혈압 

환자에서 다행감이나 우울감을 유발하기도 한다고 보고된 바 

있다(31). 

ACE에 대한 이러한 관찰은 기분장애의 유전적 요인을 이

해하는데 도움이 되었고, 실제 기분장애 환자를 대상으로 한 

ACE 유전자 다형성에 대한 많은 연구 결과도 발표되었다.  

과거 Arinami 등은 일본인 기분장애 환자를 대상으로 ACE 

ID 유전자 다형성에 대해 처음으로 분석하였는데, 대조군

에 비해 기분장애 환자에서 D 대립유전자가 더 많이 나타

남을 보고하고 ACE ID 유전자 다형성이 기분장애에 대한 

유전적 소인일 수 있음을 제시하였다(32). 그러나 이후 양

극성 기분장애와 단극성 기분장애 환자를 대상으로 한 다

른 연구들(33-36)에서는 이러한 결과가 추시되지 않았다. 

이후에는 ACE 유전자 다형성에 대한 기분장애 원인으로

서의 연구 대신 우울증의 증상이나 치료반응과의 연관성이 

대한 보고들이 있어 왔다. 주요 우울증 환자 중 ACE D 대

립유전자 보유자에서 증상의 재발이 감소하였다는 연구 결

과(14)와 II 유전자형에서 치료 4주후 HAM-D17 측정 

결과 호전이 적게 되었다는 연구 결과가 발표되었다(15). 

본 연구에서는 세가지 ACE 유전자형에 따른 GSS 및 수

면시간, 사회활동, 기분, 체중, 에너지 수준, 식욕의 계절성 

척도를 살펴본 결과(표 1), 모든 항목에서 통계적으로 유

의한 차이는 나타나지 않았다. 겨울형 계절성군, 여름형 계

절성군, 비계절성군에서 ACE 유전자형의 빈도와 대립유전

자 빈도를 비교한 결과(표 2), 겨울형 계절성군에서 세가

지 유전자형의 빈도에 통계적으로 유의한 차이가 있었고(χ2= 

6.79, p=0.034) 이는 겨울형 계절성군에서 비계절성군에 

비해 II 유전자형의 빈도가 높게 나타난 것에 기인하는 것

으로 생각되었다. 또한 겨울형 계절성군에서 D 대립유전자

를 보유한 경우(DD 유전자형+DI 유전자형：D+)와 D 대

립유전자를 보유하지 않은 경우(II 유전자형：D-)의 빈도

에 통계적으로 유의한 차이가 있었고 D-의 경우 겨울형 계

절성군이 될 위험인자로서 교차비(odd ratio)가 2.27배 높

은 것으로 나타났다(χ2=6.59, p=0.010；OR=2.27, 95% 

CI 1.20-4.28). 이는 II 유전자형에서 겨울형 계절성군의 

발생이 높을 수 있음을 보여준 것으로 계절성과 ACE 유전

자와의 연관성을 확인한 첫 연구로서의 의의가 있다고 할 

수 있겠다.  

본 연구는 정신과적 질환을 가지고 있지 않은 건강한 대

학생을 대상으로 Kasper 등의 기준을 적용하여 SAD, S-

SAD를 나누어 시행하였으므로 Rosenthal의 진단기준이나 

DSM-IV 진단기준에 의한 임상적인 계절성 우울증과는 

차이가 있는 점을 염두에 두어야 한다. 현재까지 주요우울

장애와의 연관성을 밝힌 기존의 연구 결과 이외에 DSM-

IV 진단 분류상“계절성”(seasonal pattern)이라는 세부진

단을 만족시키는 재발성 기분장애와 ACE ID 유전자 다형

성과의 연관성에 관한 연구는 미미하다. 따라서 이에 대한 

후속 연구가 이루어져야 정상인과 임상 환자군에서의 비교

가 가능할 것으로 생각된다. 

그러나 이 부분에서 SAD가 별개의 단위로서 유전되는 것

인지 혹은 계절성과 우울증은 각각 개별적인 유전형질로 일

부 개체에서 우연히 동시에 나타나는지 여부는 분명하지 않

으므로 이에 대한 고려도 필요할 것으로 생각된다.  

이외에도 다음과 같은 사항도 고려되어야 할 것이다. 첫

째는 본 연구에서 연구대상이 20대의 젊은 연령층과 의과

대학 학생이라는 한정된 계층에 제한되어 대표성을 가지는

데 한계점을 보이는 점이다. 둘째는 RAS와 관련된 다른 

유전자의 다형성 부위와 기분과 행동의 계절성 변화에 대한 

연관성이 더 보강되어야 할 것이다.  

결론적으로 기분과 행동의 계절성과 관련된 여러가지 유

전학적 연구들이 진행되어 왔으나 현재까지 관련성이 명확

하게 밝혀진 것은 없는 상태이다. 본 연구는 ACE 유전자형

이 기분과 행동의 계절성 변동과 연관되어 있을 가능성을 시

사하는 바이므로, 향후 보다 많은 대상군으로 RAS와 관련

된 다른 유전자의 다형성에 대한 연구를 수행하여 정상인

에서 뿐만 아니라 SAD 환자군에서 임상증상과 치료 반응

에 있어 ACE 유전자와의 연관성을 알아보는 것이 필요할 

것으로 생각된다.  

 

요     약 
 

목 적：유전학에서 안지오텐신 전환 효소(Angiotensin-

converting enzyme, ACE) 유전자 다형성에 대한 관심이 

높아지면서, 정신과 영역에서는 ACE 유전자 다형성과 우울

증, 우울증 치료 반응과의 연관성 등이 보고되어왔다. ACE 

유전자가 인간의 다른 행동 특성과 연관이 있을 가능성이 

있으며 본 연구에서는 건강한 한국인 대학생을 대상으로 기

분과 행동의 계절성 변동과 ACE 유전자 다형성 사이에 유

전학적 연관성이 있는지를 알아보고자 하였다.  

방  법：이 연구는 297명의 의과대학 학생을 대상으로 

하였으며 모든 대상자들은 주요 내과적 질환과 정신과적 질

환을 가지고 있지 않았다. 대상자들에게서 ACE 유전자 다

형성에 대한 유전자형 분석을 실시하였으며 계절성 양상 평

가 질문지(Seasonal Pattern Assessment Questionnaire, 

SPAQ)를 이용하여 기분과 행동의 계절성 변동을 평가하였다. 

결  과：세가지 ACE 유전자형에 따른 GSS 및 수면시간, 
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사회활동, 기분, 체중, 에너지 수준, 식욕의 계절성 척도를 살

펴본 결과, 모든 항목에서 통계적으로 유의한 차이는 나타

나지 않았다. 겨울형 계절성군, 여름형 계절성군, 비계절성

군에서 ACE 유전자형의 빈도와 대립유전자 빈도를 비교한 

결과에서는 겨울형 계절성군에서 세가지 유전자형의 빈도에 

통계적으로 유의한 차이가 있었다(χ2=6.79, p=0.034). 또

한 겨울형 계절성군에서 D 대립유전자를 보유한 경우(D+)와 

D 대립유전자를 보유하지 않은 경우(D-)의 빈도에 통계적

으로 유의한 차이가 있는 것으로 나타났다(χ2=6.59, p= 

0.010；odds ratio [OR]=2.27, 95% confidence interval 

[CI] 1.20-4.28). 

결  론：이 연구결과는 ACE 유전자형이 기분과 행동의 

계절성 변동과 연관되어 있을 가능성을 시사하는 것이다.  
 

중심 단어：계절성·안지오텐신 전환 효소·연관·계절성 

정동장애. 
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