
서론

뇌전증의 발병 원인 중에 유전자의 이상이 있다는 것이 알려진 

이후 원인 유전자를 찾으려는 시도가 활발해졌고, 유전자 분석 

기술의 발달에 힘입어 새롭게 밝혀진 뇌전증 원인 유전자의 수는 

기하급수적으로 증가하고 있다. 한 번에 여러 개의 유전자를 동

시에 빠른 속도로 분석할 수 있는 차세대 염기서열분석(next- 

generation sequencing technique)이라는 기술의 도입이 이러한 

변화에 큰 역할을 하였다. 약 10년 전만 하더라도 20여 개의 유

전자가 뇌전증과 관련이 있다고 밝혀졌으나, 차세대 염기서열분

석을 이용한 유전자 발견의 가속화로 인해 현재까지 뇌전증과 연

During the last decade, advances in genetic technology have led to an explosion of identification of 
genes associated with epilepsy. A genetic diagnosis for an individual with epilepsy can clarify the di-
agnosis and can predict the prognosis, treatment options, and the need to screen for additional clini-
cal features. Next-generation sequencing technology has enabled the simultaneous sequencing of a 
large number of DNA segments. Using this technology, a group of genes is organized into a panel 
and analyzed, which is referred to as gene panel testing. Epilepsy gene panel testing has proven to be 
valuable in clinical practice due to its efficiency and cost-effectiveness. The diagnostic power might 
be enhanced when a gene panel test is applied in carefully selected epilepsy patients. Patients with 
early-onset epilepsy, epileptic encephalopathies, or epilepsy refractory to medical treatment without 
known etiologies are candidates for epilepsy gene panel testing. Although the accurate interpretation 
of genetic testing results is important, it remains challenging. Comprehensive counseling and inter-
pretation of results by a qualified individual with relevant expertise are necessary for the successful 
integration of this method into clinical practice. 
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관되었다고 알려진 유전자는 1,000가지가 넘는다.1-5 이 기술은 

새로운 유전자의 발견을 이끌었을 뿐만 아니라 환자에서 여러 유

전자 이상을 동시에 확인하는 진단 기법으로 임상에서 적용되고 

있는데, 진단기법으로 적용한 것 중 대표적인 것이 유전자 패널 

검사이다. 유전자 패널 검사는 적게는 수십 개에서 많게는 수백 

개의 몇 가지 선별된 유전자를 대상으로 그 유전자 중에 이상 소

견이 있는지 한 번에 확인하는 방법이다. 인간의 유전체 전체를 

분석하는 전장유전체분석(whole-genome sequencing, WGS)이

나 전장엑솜분석(whole-exome sequencing, WES)의 방법을 사

용하는 것이 궁극적으로 뇌전증의 유전적 원인을 찾는 가장 좋은 

방법이겠지만, 선별된 몇 가지 유전자를 검사하는 유전자 패널도 

This is an Open Access article distributed under the terms of the Creative Commons Attribution Non-Commercial License (http://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/) which 
permits unrestricted non-commercial use, distribution, and reproduction in any medium, provided the original work is properly cited.
Copyright © 2023 Korean Clinical Epilepsy Research Society

65

http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.35615/epilia.2023.00452&domain=pdf&date_stamp=2023-09-30


www.jepilia.org

The Practical Aspects of Epilepsy Gene Panel Testing

66

임상에서 그 유용성이 입증되었으며 실제 임상 진료에서 큰 역할

을 하고 있다. 본문에서는 유전자 패널 검사의 효용성과 검사의 

제한점, 검사 대상, 검사 결과 해석의 주의점, 그리고 보험 제도 

및 소요시간에 대해 순서대로 살펴보도록 하겠다. 

뇌전증 유전자 패널의 효용성 및 제한점

유전자 패널 검사를 통해 진단이 되는 경우는 어느 정도일까? 어

떤 환자를 대상으로 하였는지에 따라 연구마다 차이가 있으나 

13%–49% 정도의 진단율이 보고되고 있다.6-11 뇌전증 뇌병증(ep-
ileptic encephalopathy) 환자 및 가족성 뇌전증 환자 216명을 대

상으로 46개의 뇌전증 유전자에 대한 유전자 패널을 검사한 결

과, 23%의 환자에서 원인 유전자 변이가 확인되었다. 신생아 시

기에 발병한 환자 중에서는 57%, 뇌전증 뇌병증 환자 중에서는 

32%, 전신 및 국소 뇌전증 환자 중에서는 각각 17%, 16%의 환자

에서 원인 유전자 변이가 확인된 것으로 보고되었다.12 서울대학

교병원에서 시행한 연구에 따르면, 12개월 미만의 연령에서 경

련이 발병한 112명의 환자를 대상으로 79–127개의 뇌전증 유전

자에 대한 유전자 패널을 시행하였을 때 거의 절반인 57명

(47.3%)에서 원인으로 생각되는 유전자 돌연변이를 확인할 수 

있었다고 한다.11 성인을 대상으로 시행한 뇌전증 유전자 패널 연

구에서는 전체 2,008명의 환자 중 10.9%에서 진단이 가능하였

고, 이 중 0에서 1세까지의 영아기에 뇌전증이 발병한 경우가 

29.6%로 가장 높은 진단율을 보였으며, 발병 나이가 증가할수록 

원인 유전자의 진단율은 감소하여 성인기의 경우에는 3.7%에서 

유전적 진단이 가능하였다. 또한 발병 나이와 상관없이 인지 장

애나 발달 지연을 동반한 경우에는 16%의 유전적 진단율을 보였

다.13 환자 그룹에 따라 유전자 패널을 통한 진단율이 다르다는 

것은 어떤 환자의 특성이 유전적 원인으로 인한 뇌전증의 발병과 

관련이 있는지를 시사한다.

그렇다면 유전자 검사를 해서 원인 유전자가 확인되었을 때 환

자들은 어떠한 이득을 얻을 수 있을까? 활발한 연구에도 불구하

고 아직까지는 유전자 이상으로 질병이 발생하였을 때 그 유전자

를 직접적으로 교정하는 방법은 아직 임상에서 적용되지 않고 있

다. 따라서 우리는 원인 유전자를 찾더라도 그 유전자를 고칠 수

는 없다. 그럼에도 불구하고 우리가 유전자 검사를 하는 목적은 

크게 두 가지이다. 첫째는 진단을 정확히 하여 불필요한 검사를 

줄이고 그 예후를 예측하는 데 도움을 받는 것이다. 예를 들어, 

PRRT2 유전자 관련 뇌전증은 대표적인 자연호전 가족성 영아뇌

전증(self-limited familial infantile epilepsy)으로, 대개 1년 이내 

경련이 호전되며 청소년기와 성인기에는 이상 운동증이 발생할 

수 있다는 것이 알려져 있어 추후 경과를 예측하는 데 유전자 정

보가 도움이 될 수 있다.14 둘째는 적절한 항경련제 선택이나 질

환에 특징적인 치료를 선택하는 등 치료에 도움을 받기 위해서이

다. 치료의 측면에서는 유전자에 따라 경련에 더 효과적이거나 

오히려 경련을 더 악화시킬 수 있는 항경련제가 알려져 있기 때

문에 원인 유전자의 확인은 치료제를 선택하는 데 도움이 될 수 

있다. 대표적으로 SCN1A 유전자의 이상에 의해 발생하는 뇌전

증 증후군인 드라베 증후군의 경우, 나트륨 채널 억제 기전을 갖

는 페니토인(phenytoin)이나 라모트리진(lamotrigine)과 같은 항

경련제가 사용되면 경련이 악화할 수 있으므로 이러한 항경련제

의 사용을 피할 것이 권고된다.15 또한 대사 이상에 의한 뇌전증

의 경우 특정 식이 요법이나 결핍 물질의 보충이 도움이 되므로 

항경련제 이외의 다른 치료법을 적용해 볼 수 있겠다. 예를 들어 

SLC2A1 유전자 이상으로 발생하는 포도당 수송체 1형 결핍 증

후군 환자의 뇌전증에는 식이요법인 케톤 식이가 효과적임이 알

려져 있고, ALDH7A1 유전자 관련 뇌전증은 비타민 B6인 피리

독신(pyridoxine)을 보충하면 경련이 호전될 수 있다.16,17 또한 특

정 유전적 이상으로 인해 뇌전증 이외에 동반될 수 있다고 알려

진 문제들을 미리 확인하여 예방하는 데에도 도움이 될 수 있다. 

예를 들어 KCNH2 관련 뇌전증의 경우에는 QT 간격 연장 증후

군(치명적인 부정맥과 관련된 급사를 일으키는 질병)이 보고되었

기 때문에 이 유전자 이상이 확인되었을 경우 심장 분과의 진료

가 권장된다.18 이처럼 원인 유전자가 확인될 경우, 모든 유전자

에서 적용되지는 않으나, 일부 특정 유전자 관련 뇌전증의 경우 

각 유전자에 맞는 맞춤 치료가 가능할 수 있으며 치료의 방향을 

바꿀 수 있다.19,20

그렇다면 유전자 패널 검사의 제한점은 어떤 것이 있을까? 가

장 중요한 제한점은 미리 정해진 수의 유전자만을 대상으로 검사

할 수 있다는 것이다. 유전자 패널에 포함되어 있지 않은 유전자

에 대해서는 검사를 할 수 없으며, 유전자 패널마다 검사할 수 있

는 유전자의 수나 종류가 다르기 때문에 어떤 검사를 시행하는지

에 따라 진단율이 달라질 수 있다. 또한 새로운 유전자가 빠른 속

도로 발견되고 이미 뇌전증과 관련된 유전자 수가 1,000개 이상 

보고된 상황에서 패널의 효용성에 대한 회의적인 시각이 존재한

다.21 그러나 제한된 시간과 비용을 고려하였을 때 유병률이 높은 

유전자를 선별하여 포함한 유전자 패널 검사는 앞서 살펴본 바와 

같이 임상에서 실제로 높은 진단율을 갖고 있기 때문에 더 많은 

비용과 더 긴 시간이 소요되는 WES나 WGS와 같은 검사 이전 

단계의 검사로서 그 가치가 있다.22,23

뇌전증 유전자 패널 검사 대상

그렇다면 어떤 환자를 대상으로 유전자 패널 검사를 해야할까? 

이 질문에 대답하려면 우선 어떤 뇌전증 환자에서 유전적 원인을 

생각해봐야 하는지를 생각해 봐야하고, 그 다음에 어떤 유전 검

사를 시행하는 것이 좋을지를 생각해야 한다.

유전적 원인은 오래 전부터 뇌전증의 원인으로 생각되었으며 



특히 가족성 뇌전증이나 특발성 뇌전증으로 불렸던 뚜렷한 원인

이 밝혀지지 않는 뇌전증에서 유전적인 영향이 잘 알려져 있

다.24 모든 뇌전증 환자가 유전적 원인에 의하여 발생하는 것이 

아니기 때문에 우리는 유전 검사를 시행할 환자를 잘 선별할 필

요가 있다. 저산소성 허혈성 뇌병증, 외상, 감염 등 후천적으로 

발생한 원인이 있는 뇌전증의 경우에는 유전 검사를 시행하지 않

는 것이 바람직하다. 다양한 선행 연구 데이터를 바탕으로 유전

적 원인에 의한 뇌전증을 시사하는 소견들이 확인되었으며 다음

과 같은 경우에 유전 검사를 고려할 수 있다(Table 1).25-30 

뇌전증 유전자 패널 검사를 선택할 경우에는 유전자 패널에 포

함된 유전자 이상에 의한 뇌전증의 특성을 이해하고 시행하는 것

이 좋다. 예를 들어 분당서울대학교병원에서 시행하고 있는 뇌전

증 유전자 패널의 유전자 리스트는 다음과 같다: ALDH7A1, 

ARHGEF9, ARX, ATP1A2, CDKL5, CHD2, GABRA1, GA-
BRB3, GABRG2, HCN1, IQSEC2, KCNA2, KCNQ2, KCNQ3, 
KCNT1, MECP2, MEF2C, PCDH19, PNPO, PRRT2, SCN1A, 

SCN1B, SCN2A, SCN8A, SLC25A22, SLC2A1, SPTAN1, 

STXBP1, SYNGAP1.
뇌전증 유전자 패널 검사는 경련이 주 증상이며 임상 진단으로 

한 가지 원인 유전자를 특정하기 어렵고, 조기 발병하거나 약물

에 잘 반응하지 않는 난치성 뇌전증 환자의 진단을 목적으로 만

들었기 때문에 그 목적에 부합하는 특성을 가진 환자를 대상으로 

시행하는 것이 좋다. 따라서 위에서 언급한 유전적 원인에 의한 

뇌전증을 시사하는 항목들 중 신생아-영유아기에 발생한 뇌전

증, 발달지연, 인지기능 장애와 동반된 뇌전증, 항경련제에 불응

하는 난치성 뇌전증, 뚜렷한 원인이 밝혀지지 않은 심한 뇌전증, 

1촌 이내 두 명 이상의 뇌전증 가족력이 있는 경우에는 여러 유

전 검사방법 중 뇌전증 패널 검사를 고려하는 것이 도움이 될 수 

있다.26,27

반면 다른 경우에는 패널 검사가 아닌 다른 유전 검사를 고려

하는 것이 더 도움이 될 수 있다. 예를 들어 대사이상 동반이 의

심되는 뇌전증의 경우 대사 검사 결과를 토대로 특정 유전자를 

선택하여 단일 유전자 검사를 하거나 대사이상 관련 유전자 패널 

검사를 시행하는 방법이 있다.31 또한 동반 기형이 있는 경우 염

색체 마이크로어레이(chromosome microarray) 검사를 시행할 

수 있으며, 특정 증후군이 의심되는 경우에는 관련 유전자를 타

겟으로 검사를 시행하는 것이 더 적합할 수 있다.32

뇌전증 유전자 패널 검사 결과 및 해석의  
주의점

모든 유전자 변이가 질병일 일으키는 것은 아니다. 어떤 변이는 

질병 발생에 영향을 미치지 않고 질병이 없는 건강한 사람에서도 

발견되는 변이들도 있다. 이러한 변이와 실제로 질병을 일으키는 

변이를 구분해서 유전자 변이를 해석해야 하며, 환자에게서 특정 

유전자 변이가 발견되었을 경우 그 유전자 변이가 질병과 관련이 

있을 가능성에 따라 여러 단계로 분류하여 보고된다. 이러한 단

계는 미국의학유전학회(American College of Medical Genetics 
and Genomics, ACMG)의 최신 가이드라인에 따라 5단계로 분

류된다.33 각 단계는 병원성(pathogenicity)의 가능성에 따라 be-
nign variant (양성변이), likely benign variant (준양성 변이), like-
ly pathogenic variant (준병인성 변이), pathogenic variant (병인

성 변이), variant of uncertain significance (VOUS, 의미를 알 수 

없는 변이)로 나누게 된다. 각 단계의 판정은 변이의 특성 및 관

련 연구 결과, 부모의 동일 유전자 보유 여부, 동물 실험 등 기능 

연구 데이터, 임상 양상의 일치 여부 등 여러가지 근거들을 조합

하여 시행하게 된다.

유전자 패널 검사를 하면 패널에 해당된 유전자의 변이들을 확

인할 수 있는데, 이때 발견되는 모든 변이가 원인이 아니라 병인

성(pathogenic)이나 준병인성(likely pathogenic) 변이로 나타난 

경우 질병의 원인 유전자일 가능성이 높다고 해석하며 반면 양성

(benign) 혹은 준양성(likely benign) 변이인 경우에는 질병과 관

련 없는 변이일 가능성이 높다고 해석한다. VOUS로 보고되는 

경우에는 아직 임상적 의미를 판정하기에 근거가 불충분한 변이

로, 병인성을 시사하는 추가적인 근거를 더 확인할 수 있다면 

ACMG 가이드라인에 따라 준병인성이나 병인성 변이로 단계를 

상향 조정할 수 있으며, 연구가 더 진행되고 데이터가 쌓이게 되

면 병인성 여부가 훗날 재설정될 수 있다. 예를 들어 환자에게서 

VOUS 변이가 확인되었는데 부모 검사를 통해 부모에게는 없는 

변이임이 확인되면, 병적 변이를 시사하는 근거가 추가되어 질병 

원인 유전자 변이일 가능성이 높아지게 된다. 이렇듯 유전자 검

사 결과는 그 해석이 복잡하고 다양한 요소들을 고려해야 하므로 

검사 결과는 유전학에 대한 풍부한 경험과 지식을 갖고 있는 전

문가가 적절히 이해하고 해석하여야 한다. 또한 그 검사 결과에 

대해 충분한 시간의 상담을 통하여 환자나 보호자에게 설명이 이

루어져야 할 것이다. 올바른 유전자 변이의 해석은 추후 환자의 

진단 및 치료 방침을 결정하는 데 기본이 되므로 매우 중요하다. 

Table 1. Epilepsy for which genetic testing may be considered 
Epilepsy occurring in newborns and infants11

Epilepsy with developmental delay or intellectual disability12,28

Intractable or drug-resistant epilepsy8

Severe epilepsy with no clear cause
Epilepsy with a family history of epilepsy in two or more first-degree relatives12

Epilepsy suspected to be accompanied by metabolic disorder17

Epilepsy with facial dysmorphisms or congenital anomalies
Epilepsy with structural brain abnormalities29

Epilepsy with neurologic deficit (e.g. dyskinesia, intermittent ataxia)30

www.jepilia.org

Epilia: Epilepsy Commun 2023;5(2):65-69

67



www.jepilia.org

The Practical Aspects of Epilepsy Gene Panel Testing

68

뇌전증 유전자 패널 검사의 보험 적용 및  
소요시간

차세대 염기서열분석법을 기반으로 한 유전자 패널 검사는 2017
년 3월부터 승인된 의료기관에서 질환별로 1회에 한해 선별 급

여(본인 부담률 50%)로 건강보험 적용이 가능해졌다. 뇌전증의 

경우 보험으로 보장된 유전자 패널에 넣을 수 있는 유전자의 개

수는 2–30개로 제한이 되어있다. 뇌전증 유전자 패널 검사의 보

험 수가는 2023년 8월 기준으로 859,330원이며 실제로 환자가 

지불하는 비용은 병원 종별에 따른 가산이 적용된(상급종합병원 

30%, 종합병원 25%, 병원 20%, 의원 15%) 금액에 본인 부담률인 

50%가 적용된 금액이다. 예를 들어 상급종합병원인 분당서울대학

교병원에서 뇌전증 유전자 패널을 시행하였을 경우, 보험 수가의 

종별 가산 30%가 추가된 후(859,330원의 1.3배인 1,117,129원) 

50% 본인 부담률이 적용되어 558,565원을 환자가 부담하게 된

다. 소요시간은 검사기관마다 차이가 있으며 검사 자체의 소요 

시간은 1달 이내로 짧은 편이나, 분석 및 검증 관련 시간이 추가

적으로 소요되므로 실제로 환자가 결과를 받는 데는 1달 이상 걸

리는 경우가 많다.

결론

뇌전증 유전자 패널 검사는 뇌전증의 발병 원인 중 유전적 요인

을 파악하고 환자에게 적절한 진단과 치료를 제공하는 데 도움을 

줄 수 있는 검사이다. 이를 통해 진단을 위한 불필요한 검사를 줄

이고 확인된 원인 유전자에 따른 예후를 예측하는 데 도움이 되

며, 일부의 경우 특정 유전자 변이에 따라 맞춤 치료를 제공함으

로써 뇌전증 환자의 치료 결과 개선에 도움이 될 수 있다. 그러나 

유전자 변이를 해석하는 것은 매우 복잡하고, 의학 지식의 한계

로 변이의 의미가 명확하지 않은 경우가 있다. 따라서 환자와 보

호자는 검사를 시행하기 전 전문가와의 충분한 상담을 통해 유전

자 패널 검사의 장점과 한계 및 기대되는 결과에 대해 숙지하고 

검사 시행 여부를 결정하는 것이 중요하며, 검사 결과가 나왔을 

때 유전 전문가는 검사 결과를 올바르게 해석하고 환자와 보호자

에게 충분한 상담과 설명을 제공해야 한다. 뇌전증 유전자 패널 

검사는 모든 유전자 이상을 확인하는 검사가 아니며 필요시 더 

광범위한 유전체 정보를 분석하는 검사나 부모 검사 등이 추가로 

필요할 수 있음을 인지하고 있어야 한다.
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