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ABSTRACT 

Background and Objectives：The inflammatory reaction is affected by the genotype or phenotype of genes related with in-
flammation modulating cytokines and allergen metabolizing enzyme. This study was performed to investigate the relationship 
between N-acetyl transferase 2 (NAT2), tumor necrosis factor-α(TNF-α), transforming growth factor-β(TGF-β) and the 
allergic rhinitis in Korea. Subjects and Method：One hundred forty five allergic rhinitis patients and 167 controls were in-
cluded. Venous blood samples were collected and the genotypes were analyzed by PCR technique. NAT2 phenotypes were des-
ignated as ‘high’, ‘medium’ and ‘low’ by known genotype-phenotype relationship. TNF-αgenotypes were classified as ‘A/A’, 
‘A/G’ and ‘G/G’. TGF-βgenotype was classified as ‘Arg/Arg’, ‘Arg/Pro’ and ‘Pro/Pro’. These data were analyzed by SAS for 
windows ver 8.02. Results：The phenotype of NAT2 and genotype of TGF-βshowed no significant effect on allergic rhinitis. 
G/G or G/A genotype of TNF-αsignificantly increases the risk of allergic rhinitis. High activity phenotype of NAT2 showed 
higher level of total serum IgE. Conclusion：Genetic factors including TGF-βare important in the development of allergic 
rhinitis in Korea. NAT2 phenotype affect allergic reaction. (Korean J Otolaryngol 2006;49:1165-71) 
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서     론 

 

알레르기 비염을 유발하는 유전적 요인으로는 염증을 매

개하는 leukotriene 전구물질의 대사에 관여하는 효소들1)

과 tumor necrosis factor-α(TNF-α), transforming gr-
owth factor-β(TGF-β) 등이 중요한 역할을 함이 알려

져 있다.2) 

N-acetyl transferase II(NAT2；gene bank access-
ion number X14672)는 이물질 대사에 관여하는 phase 

II 효소로서 체내의 대사를 거쳐서 활성화된 aryl hydrocar-
bon을 N-acetylation하여 독성을 줄이는 역할을 한다.3) 

TNF-α(gene bank accession number X02910)는 

pro-inflammatory cytokine으로 염증반응의 매개체로 작

용하며 류마티스관절염, 패혈성 쇼크, Crohn’s disease 등

의 염증성 질환과의 관련성이 알려져 있고 알레르기 반응

에도 중요한 역할을 하는 것이 보고되어 있다.4) TGF-β 

(gene bank accession number X05839)는 염증반응을 

억제하는 작용과 profibrotic cytokine의 두 가지 기능을 하

는 것으로 알려져 있으며5) TGF-β가 증가하면 염증반응

이 감소하고 기도의 변형이 촉진되는 것으로 보고되어 있

다.6) 이들 유전자의 다형성이 알려져 있고, 다형성이 여러 

가지 감염성 및 염증성 질환의 발생에 영향을 미치는 것으

로 알려져 있어, 알레르기 비염과도 관련이 있을 가능성이 

있으나, 아직까지 알레르기 비염과의 관련성은 보고된 바 

없다. 

이 연구는 TNF-α, TGF-β 유전자 유형과 N-acetyl 

transferase II(NAT2) 표현형(phenotype)이 알레르기 비

논문접수일：2006년 5월 15일 / 심사완료일：2006년 8월 22일 
교신저자：김  헌, 361-763 충북 청주시 흥덕구 개신동 12 
충북대학교 의과대학 예방의학교실 
전화：(043) 261-2864·전송：(043) 274-2965 
E-mail：kimheon@pm.cbu.ac.kr 



 
 
 
 
 
NAT2, TNF-α, TGF-β와 알레르기 비염 

Korean J Otolaryngol 2006;49:1165-71 1166 

염의 발생에 미치는 영향과 알레르기 비염 환자에서 이들 

유전자 유형이 알레르기 반응에 미치는 영향을 평가하고자 

수행되었다. 

 

대상 및 방법 
 

대  상 

일개 대학병원 이비인후과에 내원하여 알레르기 비염 환

자로 진단된 145명을 모집하여 환자군으로 하였고 동일 

병원에 내원한 다른 환자와 의과대학 학생 167명을 모집

하여 대조군으로 하였다. 

환자군 중에서 74명은 남성, 71명은 여성이었고 대조군

중에서 104명은 남성, 63명이 여성이었다. 연구에 참여한 

사람 모두에게 연구 내용을 설명하고 동의서를 받았다. 

 

방  법 

 

알레르기 비염 진단기준 

한 명의 이비인후과 전문의가 문진과 진찰(비강의 mucosa, 

edema, secretions 성상, secretion)을 하여 소견이 알레

르기 비염에 부합되고 36개 항원중 어느 하나라도 MAST 

(multiple allergosorbent test) 검사에서 양성인 경우 알

레르기 비염 환자로 진단하였다. MAST는 Mast Lumina-
tor(Hitachi Chemical Diagnostics, Tokyo, Japan)를 사

용하고 Korean CLA-inhalant panel을 적용하여 36항목

을 분석하였고 luminescence unit가 242를 초과하는 경

우 MAST class를 4로 판정하였고 143~242는 class 3

로, 66~142는 class 2로, 27~65는 class 1으로 판정하였

고 26 이하는 negative로 판정하였다. Class 1 이상을 

MAST 양성으로 하였고, 매 측정마다 양성 대조(positive 

procedural control)를 두었다. 측정된 항원은 total IgE, 

콩(soybean), 우유(cow’s milk), 계란 흰자(egg white), 

게(crab), 새우(shirimp), 복숭아(peach), 아카시아(acacia), 

물푸레나무(ash mix), 자작나무(birch alder mix), 수양버

들(willow, black), 개암나무(hazelnut), 일본 삼나무(ce-
dar, Japan), 참나무(oak, white), 포플러(poplar mix), 플

라타너스(sycamore mix), 우산잔디(bermuda grass), 오

라새(orch), 큰조아제비(timothy grass), 호밀풀(Rye), 미

역취(goldenrod), 털비름(pigweed mix), 명아주과풀(ru-
ssn thistle), 민들레(dandelion), 쑥(mugwort), 돼지풀(ra-
gweed), 네 종의 곰팡이류(Alternaria, Aspergillus, Cla-
dosporium, Penicillium), 고양이(cat), 개(dog), 바퀴벌레

(cockroach mix), 집먼지(dust) 그리고 두 종의 집먼지 

진드기(Dermatophagoides farinae, Dermatophagoides 

pteronyssinus)였다. 

 

유전자 유형 판정 

 

백혈구층의 분리 

환자군과 대조군의 혈액을 EDTA 튜브에 5 ml 정도 채

취하여 섭씨 영하 20도에서 보관하면서 Hystopaque(Sig-
ma-Aldrich, St. Louis, USA)을 이용하여 백혈구층(bu-
ffy coat)을 분리하고 이것으로부터 high molecular weight 

DNA를 추출하였다. 

 

TNF-α(308G/A), TGF-β(R25P), NAT2(*4, *5A, *5B, 

*5C, *6A, *6B, *7A, *7B)의 유전적 다형성 분석 

추출한 DNA를 중합효소 연쇄반응(polymerase chain 

reaction；PCR)에 이용하였다. DNA 100 ng, 정해진 시

발체(Table 1) 10 pmol, dNTP 혼합체 800 μM, MgCl2 

1.5 mM, KCl 40 mM, Tris-HCl 10 mM, pH 8.0, Taq 

polymerase 2.0 unit를 섞어 총 용량이 25 μl가 되도록 

PCR 반응액을 만들었다. TNF-α는 PCR 반응액을 94℃ 

30초, 66℃ 50초 그리고 74℃에서 50초간 PTC 100 

Thermal Cycler(MJ Research, Waltham, USA)를 이용

하여 35회 증폭시킨 후 증폭된 산물 5 μl에 NcoI 제한

효소 5 unit, 그리고 10X 완충액 1 μl를 가하고 37℃에

서 6시간 이상 반응시켰다. TGF-β는 PCR 반응액을 95℃ 

20초, 60℃ 30초, 그리고 72℃에서 20초간 35회 증폭시

킨 후 증폭된 산물 5 μl에 Bg1I 제한효소 5 unit, 그리고 

10X 완충액 1 μl를 가하고 37℃에서 6시간 이상 반응시

켰다. NAT2는 PCR 반응액을 94℃ 15초, 59℃ 45초, 그

리고 74℃에서 45초간 35회 증폭시킨 후 증폭된 산물 5 

μl에 TaqI 제한효소 5 unit와 10X 완충액 1 μl를 가하

고 65℃에서 6시간 이상 반응시켰다(Table 1). 반응이 끝

난 반응물은 2% agarose gel, 12% PAGE gel에서 100V

로 60분 동안 전개한 다음 ethidium bromide로 염색한 

후 자외선 아래에서 관찰하여 유전자형을 정하였다. 

 

NAT2(*4, *5A, *5B, *5C, *7A, *7B)의 유전적 다형성 

분석 

추출한 DNA를 실시간 중합효소 연쇄반응(real-time po-
lymerase chain reaction；PCR)에 이용하였다. DNA 20 

ng, 정해진 시발체(primer)와 형광 표지된 TaqMan probe 

(fluorogenic probe)(Table 2) 10 pmol, dNTP 혼합체 

800 μM, MgCl2 1.5 mM, KCl 40 mM, Tris-HCl 10 
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mM, pH 8.0, Taq polymerase 2.0 unit를 섞어 총 용량이 

10 μl되도록 PCR 반응액을 만들었다. 이것을 92℃ 15초, 

60℃ 1분간 iCycler iQTM multicolor Real-Time PCR 

(Bio-RAD, USA)을 이용하여 40회 증폭시키면서 형광 

표지된 TaqMan probe의 binding 여부에 따른 형광값을 

관찰하여 유전자형을 정하였다(Table 2).  

 

NAT2의 표현형 분석 

Meyer 등7)의 방법에 따라 Table 3과 같이 유전자형에 

따라 표현형을 slow, intermediate, rapid 로 구분하였다. 

 

Serum IgE, 호산구 숫자, 호산구 점유율 

Serum IgE는 PRIST(paper radioimmunosorbent test) 

로 IU/mL 단위로 측정하였고 호산구 숫자와 점유율은 CBC 

(complete blood count) with differential count로 1 mm3 

당 호산구 개수와 총 백혈구 중 점유율을 측정하였다. 

 

자료분석 

얻어진 모든 결과는 컴퓨터 파일로 입력하고 SAS for 

Windows ver. 8.02 패키지로 분석하였다. 조사된 모든 

인자에 대한 단변수 분석을 실시하였는데, 연속변수인 경

우 환자와 대조군의 평균치를 t-test로 분석하였고 비연

속변수는 chi-square 방법을 적용하였다. 유전자 유형이 

serum IgE, 호산구 숫자, 호산구 점유율에 미치는 영향은 

t-test 또는 ANOVA로 분석하였다. 비연속변수는 알레르

기 비염 발생 증가를 odds ratio(OR)로 표현하였다. 성별

과 NAT2와 TNF-α 유전자 유형이 알레르기 비염에 미

치는 영향을 상호 보정한 상태로 평가하기 위해 multiple 

logistic analysis를 실시하였다. 통계분석결과 p-value가 

0.05 미만인 경우 유의한 것으로 판정하였다. 

 

결     과 
 

일반적 특성 

환자군의 연령은 32.4±15.5세(7~96세)였고 대조군은 

Table 1. Primers and thermal condition for PCR reactions, restriction conditions, band patterns and corresponding genotypes of the
TNF-α, TGF-β, and NAT2 (*4/*6A, 6B) genes 

Gene Primer sequence and thermal condition Restriction condition Band pattern Genotype 

TNF-α Forward：5'-aggcaataggttttgagggccat-3' 
Reverse：5'-tcctccctgctccgattccg-3' 

NcoI 
37℃, >6 h 

97, 20 

107, 97, 20 

107 

G/G 

G/A 

A/A 

TGF-β (R25P) Forward：5'-cgcttcaccagctccatgtcgatag-3' 
Reverse：5'-cacaccagccctgttcgcgctct-3' 

Bg1I 
37℃, >6 h 

64, 60, 56 

116, 64, 60, 56 

116, 64 

Arg/Arg 

Arg/Pro 

Pro/Pro 

NAT2 (*4,*6A,B) Forward：5'-tgacggcaggaattacattgtc-3' 
Reverse：5'-acacaagggtttattttgttcc-3' 

TaqI 
65℃, >6 h 

226, 170, 142, 21 

396, 226, 170, 142, 21 

396, 142, 21 

*4/*4 

*4/*6A,6B 

*6A,6B/*6A,6B 

 
Table 2. Primers and TaqMan probe for real-time PCR reactions, and corresponding alleles of the NAT2 (*4,*5A,*5B,*5C,*7A,*7B) genes 

Gene Primer sequence and thermal condition Probe sequence Genotype 

NAT2 (*4,*7AB) Forward：5'-ggagaaatctcgtgccccaaac-3' 
Reverse：5'-ttgggtgatacatacacaagggtttatt-3' 

VIC-tggtgatggatccctta-NFQ 

FAM-ctggtgatgaatccctta-NFQ 

NAT2*4 

NAT2*7A,B 

NAT2 (*4,*5A,B) Forward：5'-gccttgcattttctgcttgaca-3' 
Reverse：5'-ttctttgtttgtaatatactgctctctcctg-3' 

VIC-atttggtccaggtaccag-NFQ 

FAM-atttggtccaagtaccag-NFQ 

NAT2*4 

NAT2*5A,B 

NAT2 (*4,*5C) Forward：5'-actggcatggttcaccttctc-3' 
Reverse：5'-cccagcatcgacaatgtaattcct-3' 

VIC-ccgtcaatggtcacc-NFQ 

FAM-ccgtcagtggtcacc-NFQ 

NAT2*4 

NAT2*5C 

    

Table 3. NAT2 enzyme activity according to the genotype 

Genotype NAT2 activity 

*4/*4 Rapid 
*2*4/*2*5A,B Intermediate 
*4/*5C Intermediate 
*4/*6A,B Intermediate 
*4/*7A,B Intermediate 
*5A,B/*5A,B Slow 
*5A,B/*5C Slow 
*5A,B/*6A,B Slow 
*5A,B/*7A,B Slow 
*5C/*5C Slow 
*5C/*6A,B Slow 
*5C/*7A,B Slow 
*6A,B/*6A,B Slow 
*6A,B/*7A,B Slow 
*7A,B/*7A,B Slow 
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26.8±7.8세(13~71세)였다. 환자군의 신장은 164.2±

9.3 cm로 대조군의 168.5±8.3 cm에 비해 약간 작았고 

체중도 환자군이 58.5±11.6 kg으로 대조군의 61.7±

12.1 kg에 비해 약간 적었다. 환자군의 51.0%는 남성이

었고 대조군의 62.3%가 남성이었다(Table 4). 

 

NAT2, TNF-α, TGF-β와 알레르기 비염 

환자군 중에서 50명(35.7%)은 NAT2 slow 유형이었고 

71명(50.7%)은 intermediate 유형이었으며 19명(13.6%) 

은 rapid 유형이었다. 대조군 중에서 55명(41.0%)는 slow 

유형이었고 57명(42.5%)은 intermediate 유형이었으며 

22명(16.4%)은 rapid 유형이었다. 환자군과 대조군의 NAT2 

유형 분포에는 유의한 차이가 관찰되지 않았다. 

환자군에서 TNF-α가 GG형이 121명(89.0%)이었고 

대조군은 129명(80.6%)으로 환자군에서 GG형이 유의하

게 많았다(p=0.0483). TGF-β 유전자 유형은 166명에 

대하여 분석하였는데 모두 Arg/Arg형으로 Arg/Pro 또는 

Pro/Pro형이 한 명도 관찰되지 않아 알레르기 비염과의 

관련성을 분석할 수 없었다(Table 5). 

 

알레르기 비염 발생에 미치는 요인들에 대한 다변량분석 

성별과 NAT2, TNF-α 유전자 유형을 독립변수로 하

는 multiple logistic 분석 결과 TNF-α 유전자형 경계상 

유의미성 수준(p=0.736)에서 알레르기 비염에 영향을 미

치는 것으로 나타났다. TNF-α가 GG 유형인 경우 AA 

또는 AG 유형에 비해 알레르기 비염이 약 1.94배 많았다. 

NAT2활성과 성별은 알레르기 비염과 유의한 관련성을 

보이지 않았다(Table 6).  

Table 6. Multiple logistic analysis result of the risk factors of allergic rhinitis 

Variable Estimate SE* Chi-square OR (CI) p-value 

NAT2 activity -0.00959 0.1818 0.0028 0.99 (0.69, 1.41) 0.9579 
TNF-α -0.66210 0.3701 3.2002 1.94 (0.94, 4.01) 0.0736 
Sex -0.39580 0.2587 2.3405 1.49 (0.90, 2.47) 0.1260 

*Standard error. Coding of independent variables were categorized as follows. NAT2 activity：low-1, intermediate-2, high-3, TNF-α：
GA and AA-0, GG-1, Sex：male-1, female-2 
 

Table 5. Distribution of NAT2, TNF-α and TGF-β genotypes of cases and controls 

Number of subjects (%) 
 

Controls (n=167) Cases (n=145) 
OR (95% CI) p-value 

NAT2     
Slow 050 (035.7) 055 (041.0)   
Intermediate 071 (050.7) 057 (042.5) 0.73 (0.43, 1.23) 0.2328 
Rapid 019 (013.6) 022 (016.4) 1.05 (0.51, 2.17) 0.8895 

TNF-α     
GA or AA 031 (019.4) 015 (011.0)   
GG 129 (080.6) 121 (089.0) 1.94 (1.00, 3.77) 0.0483 

TGF-β     
Arg/Arg 025 (100.0) 141 (100.0)   
Arg/Pro or Pro/Pro 000 (000.0) 000 (0v0.0) - - 

     

Table 4. General characteristics of study subjects 

Variable Controls (n=167) 
(Mean±SD) 

Cases (n=145) 
(Mean±SD) 

Age (yrs) 026.8±07.8 032.4±15.5 
Sex, n (%)   

Male 104 (62.3) 74 (51.0) 
Female 063 (37.7) 71 (49.0) 

Height (cm) 168.4±08.3 164.1±09.3 
Weight (kg) 061.6±12.1 058.5±11.6 

   

Table 7. NAT2 activity and serum IgE level, eosinophil count and eosinophil (%) 

NAT2 activity 
 

Slow Intermediate Rapid 
p-value 

Serum IgE (IU/ml) 184.0±260.8 224.6±270.0 372.5±365.7 0.0343 
Eosinophil count (per mm3 blood) 375.5±663.5 333.8±247.5 261.1±166.4 0.4248 
Eosinophil (%) 007.2±014.1 005.7±004.2 004.7±003.3 0.3200 
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NAT2 활성, TNF-α 유전자 유형과 알레르기 반응 

NAT2 활성이 낮은 경우 총 혈중 IgE는 184.0±260.8 

IU/ml이었고 활성이 중간인 경우 224.6±270.0 IU/ml, 

활성이 높은 경우 372.5±365.7 IU/ml로 NAT2 활성이 

높아질수록 총 혈중 IgE 농도가 유의하게 높아지는 경향

을 보였다(p=0.0343, Table 7, Fig 1). 혈중 호산구 숫자

와 호산구 점유율은 이와 반대로 NAT2 활성이 높을수록 

낮아지는 경향을 보였으나 유의하지는 않았다(Table 7). 

TNF-α 유전자 유형과 총 혈중 IgE, 호산구 숫자, 호산

구 점유율 간에는 유의한 관련성이 관찰되지 않았다(Table 8). 

 

고     찰 
 

알레르기 비염 환자에서 국소적이거나 전신적인 proin-
flammatory cytokine들이 증가되어 있다고 알려져 있

고4-6) 이중 하나인 TNF-α로 알레르기 비염 환자에서 증

가한다고 알려져 있다.4) 이와 상반되게 TGF-β는 anti-

inflammatory cytokine으로 보고되었고,5) 이는 동물 실험

을 통해서도 입증된 바 있다.8) Cytokine들의 expression

을 조절하는 한 단계가 이들을 coding하는 유전자의 유전

자 유형으로 다양한 자극에 의한 알레르기 반응에 유전자 

유형이 중요한 역할을 한다는 것도 보고된 바 있으며,9) 알

레르기 질환 이외의 면역학적 또는 염증성 질환에도 이와 

관련된 유전자 유형이 중요한 역할을 한다고 보고되어 있

다.10) Wang 등11)은 알레르기 비염의 발생에 HLA도 관여

한다고 보고하였다. 본 연구에서 조사된 유전자 유형 중에

서 환자군과 대조군에서 NAT2 표현형 분포에는 유의한 

차이가 관찰되지 않았다. N-acetyl transferase II(NAT2) 

는 이물질 대사에 관여하는 phase II 효소로서 체내의 대

사를 거쳐서 활성화된 aryl hydrocarbon을 N-acetyla-
tion하여 독성을 줄이는 역할을 하며,3) 유전형에 따라 표

현형(N-acetylation 활성도)을 rapid, intermediate, 그

리고 slow acetylator로 분류한다.7) 이 유전자는 SLE, 대

장암, 방광암 등의 발생과 관련이 있는 것으로 보고되어 

있고 알레르기 항원 대사에도 관여하여 알레르기 비염과 

관련성이 있을 가능성은 있는 것으로 판단되지만 아직 이

와 관련된 보고는 없는 것으로 판단되며 본 연구 결과도 

유의한 관련성을 보여주지 않아서 한국인의 알레르기 비염 

발생에 NAT2 유전자의 표현형은 중요한 역할을 하지 않

을 가능성을 시사하였다. 본 연구에서 조사된 또다른 유전

자인 TNF-α는 환자군에서 GG형이 89.0%였고 대조군

에서 80.6%로 환자군에서 GG형이 유의하게 많은 것으로 

나타났고(p=0.0486), 성별 등을 보정한 다변량 분석에서

도 대응위험도 1.94(0.94, 4.01)(p=0.0736)으로 유사한 

결과를 보여 TNF-α 유전자 유형이 한국인의 알레르기 비

염에 유의한 영향을 미치는 것으로 관찰되었다. TNF-α

는 GG형이 활성이 낮고 GA 또는 AA형이 활성이 높아 

TNF-α의 분비량이 증가하는 것으로 알려져 있다.2) TNF-

α는 염증 반응의 매개에 중요한 역할을 하는 것으로 알려

져 있고 급성 알레르기 비염에서 비점막 mast cell에서 분

비되는 것으로 알려져 있고,12) 알레르기성 염증 환자에서 

mRNA 발현이 증가되는 것이 보고되어 있으나,13) 그 유

전형(genotype)이 알레르기 비염 발생에 어떠한 영향을 

미치는가에 대한 연구는 거의 없다. Gentile 등(2004)은 

TNF-α 활성이 높은 유전형(GA 또는 AA형)을 가진 어

린이에서 알레르기 비염의 가족력이 유의하게 많다고 보고

하였고,2) Zhu 등(2004)은 TNF-α 유전자형과 알레르기 

비염과는 관련성이 없다고 보고하였다.14) 본 연구 결과는 

환자 본인의 유전자 유형을 조사하였고 인구집단이 이들 

연구자와 다른 집단을 대상으로 하여 이들 연구와 상반된 

점은 1) 인구집단의 차이에 의해 나타났을 가능성, 2) 유

전자 활성이 낮은 사람은 유전자 활성이 높은 사람에 비해 

유전자 유형 이후의 조절 기전에 의해 오히려 TNF-α 분

비가 높을 가능성, 3) 지역적, 환경적 요인이 다른 연구와 

상반되어 나타났을 가능성 등으로 설명이 가능할 것으로 

판단되지만 본 연구 결과만으로는 본 연구는 유전형만을 

대상으로 하여, 실제로 대상자의 코 점막에서 TNF-α 분

비량이 다른지, 다르다면 어떻게 다른지에 대한 접근을 하

Table 8. TNF-α genotype and serum IgE level, eosinophil count
and eosinophil (%) 

TNF-α genotype 
 

AA or GA GG 
p-value 

Serum IgE (IU/ml) 174.6±169.8 231.0±288.0 0.5452 
Eosinophil count 

(per mm3 blood) 
360.9±175.8 350.0±477.6 0.8804 

Eosinophil (%) 006.0±002.1 006.6±010.4 0.5838 
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Fig. 1. NAT2 phenotype and serum IgE level in allergic rhinitis pa-
tients (n=145). Serum IgE levels are expressed in mean and sta-
ndard error. 



 
 
 
 
 
NAT2, TNF-α, TGF-β와 알레르기 비염 

Korean J Otolaryngol 2006;49:1165-71 1170 

지 못했다는 제한점이 있다. 

상대적으로 적은 표본수도 제한점의 하나로 더 많은 대

상자에 대하여, TNF-α의 분비량이나 활성을 함께 조사

하는 연구를 통해 규명할 필요가 있는 것으로 판단된다. 

본 연구에서 고려된 유전자 유형 이외에 알레르기 비염

에 영향을 미치는 다른 중요한 유전자가 있는데 조사되지 

못하였을 가능성은 본 연구의 제한점의 하나로 판단된다. 

환자군과 대조군의 연령에도 차이가 있다는 제한점이 있으

나 유전자 유형은 수정 시점에서 결정되어 수명에 영향을 

미치지 않는 유전자의 경우 연령에 의해 영향을 받지 않으

므로 연구 결과에 영향을 미쳤을 가능성은 낮은 것으로 판

단된다. 

알레르기 비염은 대학병원에서 표준화된 방법으로 진단

되었기 때문에 환자 분류상의 오류는 적을 것으로 생각되

지만 대학생 대조군으로 포함시킨 대조군에서는 알레르기 

비염에 대한 진단검사를 실시하지 않아 알레르기 비염 환

자가 대조군으로 포함되었을 가능성이 있다. 이러한 경우 

대조군에 환자가 포함되어 결과가 관련성이 적어지는 방향

(toward null)으로 오류가 생길 것이며 따라서 본 연구에

서 관찰된 관련성보다 실제 관련성이 더 클 가능성이 있다. 

TGF-β도 분석되었으나 환자군과 대조군이 전부 Arg/ 

Arg형으로 나타나 알레르기 비염과의 관련성을 분석할 수 

없었다는 제약이 있었다. 이 유전자가 우리나라 인구집단

의 알레르기 비염에 미치는 영향을 분석하기 위해서는 더 

많은 수의 대상자가 필요할 것으로 판단된다. 

일부 유전자 유형은 혈중 IgE의 농도에 영향을 미치는 

것으로 보고되어 있다. IL-13 유전자 다형성은 일반인구

집단의 총 혈중 IgE에 유의한 영향을 미치며,15) CTLA4

와 FCER1B 유전자 다형성은 천식 환자에서 총 혈중 IgE

에 유의한 영향을 미치는 것으로 보고되어 있다.16) 본 연

구에서는 NAT2 유전자 활성이 높을수록 총 혈중 IgE 농

도가 유의하게 증가하는 것으로 관찰되었다. NAT2 활성

이 높을수록 IgE가 증가한다는 것은 이물질의 일종인 알

레르기 항원의 conjugation이 빨리 될수록 IgE에 의한 알

레르기 반응이 크게 나타남을 시사하는 결과이나 이에 대

한 보고는 거의 없는 것으로 판단된다. 또한 환자군 중에 

최근 항히스타민 또는 스테로이드 제제를 복용한 사람이 

포함되어 있어 serum IgE 수준에 영향을 미쳤을 가능성

이 있으나 이러한 이질적인 집단이 포함되는 경우 경우 분

산을 증가시켜 toward the null bias가 야기되는만큼 이 

때문에 NAT2 유전자형에 따라 serum IgE 수준에 유의

한 차이가 나타났을 가능성은 낮은 것으로 판단된다. 

본 연구에서는 알레르기 항원에 의한 감작을 MAST로 

측정하였는데, 최근 CAP-FEIA(immunoassay capture 

test-fluoro enzymimmunoassay)가 정량적 검사로 사용

되고 있다. Tang 등의 보고에 의하면 MAST의 민감도는 

51%, 특이도는 84%이고 효율은 73%인 반면 CAP-

FEIA는 민감도가 57%, 특이도가 80%, 효율은 74%로 보

고되었다.17) CAP-FEIA는 MAST와 비교해서 민감도는 

높지만 특이도는 낮고 효율은 두 검사가 유사하고, 가격이 

MAST에 비해 비싼 것과 알레르기 항체 농도가 알레르기 

항원과의 접촉 시기, 기간, 정도에 따라 달라지는 점18) 등

을 고려하면 본 연구에서 사용된 MAST가 CAP-FEIA에 

비해 정량적 검사가 아니라는 점 이외에는 큰 차이가 없는 

것으로 판단된다. 또한 본 연구에서는 MAST 결과를 양성

과 음성으로 구분하였기 때문에 MAST가 적합한 검사법

으로 판단된다. 

 

결     론 
 

본 연구 결과 TNF-α 유전자 유형이 한국인의 알레르기 

비염에 유의한 영향을 미치는 것으로 관찰되었고 NAT2 

표현형은 한국인의 알레르기 비염 발생과 관련이 없는 것

으로 나타났다. TNF-α 유전자형이 실제 분비량에 어떠

한 영향을 미치며, 본 연구를 통해 제기된 TNF-α 활성

이 낮은 사람이 알레르기 비염이 많이 발생하는가 하는 가

설은 더 큰 규모의 연구를 통해 규명할 필요가 있는 것으

로 판단된다. 

NAT2 활성이 높을수록 총 혈중 IgE가 높은 것으로 나

타나 NAT2 활성이 혈중 IgE와 알레르기 반응에 영향을 

미치는 기전에 대한 연구가 필요한 것으로 판단된다. 
 

중심 단어：알레르기 비염·NAT2·TNF-α·TGF-β. 
 

이 논문은 2005년도 충북대학교 학술연구지원사업의 연구비 지
원에 의하여 연구되었음(This work was supported by Chung-
buk National University Grant in 2005.). 
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