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서      론

우울증(depression)은 다양한 원인으로 인해 유발되며 심

각한 결과를 일으킨다고 알려진 뇌 질환이다. 우울증 환자들

에서는 우울한 기분을 비롯한 쾌감상실(anhedonia), 과민성, 

집중력 저하, 식욕부진 그리고 수면장애 등의 다양한 증상들

이 관찰된다. 또한 우울증은 관상동맥질환과 제2형 당뇨병과 

같은 질환의 발생과도 연관성이 있으며, 만성적인 내과 질환의 

예후를 더욱 나쁘게 만들기도 한다.1) 이러한 만성적이고 지속

적인 우울증의 특징 때문에 우울증 환자들에서 질환에 대한 

부담이 커지게 되고 장애도 나타나게 된다.1) 

높은 유병률로 인해 우울증이 미치는 영향이 큼에도 불구

하고 우울증의 병태생리(pathophysiology)는 다른 만성 질환

에 비하여 잘 알려져 있지 않다. 이런 현상에 대한 이유를 생

각해보면, 첫째, 실제 인간의 뇌 안에서 발생하는 병리적 현

상을 관찰하는 것이 아주 힘들다는 것이다. 현재 뇌의 병리

현상을 관찰할 수 있는 방법으로 사후연구와 뇌영상 촬영방

법이 있지만 이들 모두 많은 한계점을 가지고 있다. 그리고 이

러한 연구 방법들을 통해서 뇌 안의 일부 영역의 활동성 변

화를 알고, 뇌 기능 이상에 대한 중요한 사실을 알게 된다고 

하더라도, 우울증의 다양한 증상들을 설명하기에는 부족하

다.2) 또한 일부 동물모델 실험을 통해 우울증의 신경회로에 

대한 새로운 사실들을 알게 되었지만 그 정보를 실제 우울증 

환자들에게 적용하기에는 무리가 있다. 둘째, 대부분의 우울

증은 명확한 원인을 찾을 수 없기 때문에 발생원인에 대해 

잘 모른다는 것이다. 스트레스를 유발하는 생활사건, 내분비

대사 이상, 암, 약물 부작용 등은 위험요인들 중 하나일 뿐이

다. 유전학적 상관연구에서도 우울증의 복잡성 때문에 확실

한 유전적 요인을 발견하지 못하고 있으며, 동물모델 실험에

서도 우울증을 유발하는 “우울증 유전자”는 아직 밝혀지지 
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않았다.3) 다만 유전적 소인과 스트레스성 일상 사건들과 같

은 환경적 위험요소가 일부 환자들에게 있어서 우울증 증상

을 유발한다는 것과 환자들이 스트레스가 높은 환경을 찾는 

성향이 전해지는 것으로 보아 우울증을 유발시키는 유전요

인이 있을 것으로 추정된다.4) 

우울증의 공식적인 진단은 주관적이며 일정기간 동안 환자

의 기능에 심각한 손상을 주는 일부 증상들의 범주화(cate-
gorization)를 토대로 이뤄진다는 특징이 있다. 이러한 진단기

준은 우울증에서 중복진단(comorbidity)이 가능한 불안장애

의 진단과도 중복되는 면이 있다. 그러므로 주요우울삽화로 

시작한 환자들 중에서 나중에 조증(mania) 삽화가 있는 환자

의 경우에는 양극성 장애로 다른 진단이 내려진다. 이러한 증

상에 중점을 둔 진단적 접근은 신경영상검사나 사후검사 그리

고 전장유전체 연관분석(genome-wide association study)을 

통한 질환의 병태생리 분석을 어렵게 만들 수 있다. 이와 같이 

아직까지는 우울증의 명확한 병태생리를 파악하지 못하고 있다. 

그러나 최근에 분자생물학, 유전학의 발전과 새로운 연구

방법의 도입으로 우울증의 병태생리에 대한 새로운 사실들

을 알게 되었고, 실제 임상에도 적용을 하기 위한 노력들이 

시도 되고 있다. 이에 저자들은 본 글에서 우울증의 분자생

물학적 원인과 치료 목표로 새롭게 각광받고 있는 mamma-
lian target of rapamycin(이하 mTOR) 신호전달체계에 대한 

연구결과들을 정리하고자 하였다.

mTOR 신호전달

최근 들어서 사용되고 있는 약물의 새로운 용도와 기전이 

밝혀지거나 이전에는 설명이 되지 않던 우울증의 신경생물

학적 기전에 대한 새로운 발견들이 소개되고 있다. N-methyl-

D-aspartate(이하 NMDA) 수용체의 비선택적 길항제(nonse-
lective antagonist)인 케타민(ketamine)이 전임상 및 임상실험 

결과가 보고되었다. 케타민을 기존의 항우울제에 반응을 보이

지 않던 우울증 환자에게 마취 이하의 농도로 정맥주사를 하였

을 때 우울증 증상들이 급속하게 감소되는 것이 관찰되었다.5) 

케타민의 항우울작용은 동물실험을 통해서도 확인이 되었

다. 케타민은 강제수영검사(forced swimming test, 이하 FST)

에서 부동자세(immobility) 시간을 줄여줄 뿐만 아니라, 해마

(hippocampus)에서 brain-derived neurotrophic factor(이하 

BDNF)의 발현을 증가시켰다.6) 또 다른 연구로 Li 등7)은 케

타민의 빠른 항우울효과를 밝히기 위해 시냅스 가소성(plas-
ticity)에 대한 빠른 영향과 그에 따른 변화를 일으키는 세포 

신호전달체계를 조사하였다. 케타민이 마취제로 사용되는 농

도보다 훨씬 낮은 농도에서 항우울효과를 보였으며, 쥐의 전전

두엽(prefrontal cortex)에서 단백질 합성을 조절하는 mTOR을 

비롯하여 하위 신호체계인 eukaryotic initiation factor 4E-

binding protein 1(이하 4E-BP-1), p70S6 kinase(이하 p70S6K)

를 30분부터 2시간까지 인산화시키고 mTOR과 성장인자 신

호전달을 연계하는 상위 신호체계인 extracellular-signal-

regulated kinase(이하 ERK), protein kinase B(이하 Akt)를 

활성화시켰다. mTOR 활성화는 새로운 시냅스의 형성, 성숙과 

기능에 필요하므로 시냅스 단백질 발현을 조사한 결과 케타민

에 의해 synapsin 1(이하 SYN1), postsynaptic density protein 

95(이하 PSD-95)와 glutamate receptor 1(이하 GluR1)이 2시

간부터 증가하였다.

mTOR은 단백질 인산화 효소(protein kinase)의 활성을 가

지고 있으며 이 활성은 주로 세포 외부의 영양상태와 성장인

자에 의해 조절되며 신경회로 및 행동적 장기조절에 있어서 

중심적 역할을 하는 단백질 합성과정을 비롯한 세포성장(cell 

growth), 세포분화(cell differentiation), 세포사멸(apopto-
sis), 세포생존(cell survival), 전사(transcription) 등 세포 내

의 필수 과정의 조절에 관여한다고 알려져 있다.8) 

mTOR 복합체(complex)는 mTOR1 복합체(mTOR1)와 

mTOR2 복합체(mTOR2)로 분류되며, mTOR1 복합체(mTO-
RC1)는 성장인자(growth factor), 아미노산(amino acid), 에너

지(energy) 등에 의해 활성이 되어 단백질과 지질의 합성을 촉

진시킨다. 그리고 세포 소기관들의 생성을 촉진하여 세포 성

장과 증식에 관여하며 자기소화작용(autophagy)을 제한하여 

세포 내 이화작용을 조절한다. 이 뿐만 아니라 4E-BP-1과 

p70S6K를 인산화시켜 단백질 합성을 조절하지만 스트레스

로 인해 이들 활성이 억제된다.8) mTOR2 복합체(mTORC2)

는 성장인자에 의해서 활성이 이루어지며 mTORC2의 작용

기전은 mTORC1보다 잘 알려져 있지는 않지만 주로 세포골

격 조직화(cytoskeletal organization)와 액틴 리모델링(actin 

remodeling) 작용에 관여하는 것으로 추정되고 있다.8) 

이와 같은 mTOR 신호전달체계가 우울증의 병태생리와 

새로운 항우울제 개발에 있어서 중요성이 부각되고 있지만, 아

직 국내에는 mTOR 신호전달체계에 대한 연구는 많지 않은 

실정이다. 그리고 케타민의 임상적 효과를 통해서 우울증의 

새로운 신경회로와 하부의 신호전달체계를 밝히고 NMDA 수

용체가 우울증 발생과 항우울제의 치료효과에 어떻게 작용을 

하는지에 대해서는 연구가 필요하다.

전임상 연구결과를 통한 우울증의 발생과 
mTOR 신호전달체계의 연관성

몇몇의 세포신호전달체계의 활성화가 세포의 생존과 기분
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조절에 중요한 역할을 한다고 알려진 시냅스의 신호전달(neu-
rotransmission)과 가소성을 일으킨다고 알려져 왔다.9) 하지만 

최근 몇 년 동안에는 mTOR 신호전달(mTOR signaling)의 

기분조절에 있어 중요한 역할을 한다는 것이 밝혀졌다. 

mTOR 신호전달의 감소가 우울증 동물모델을 이용한 연구에

서 확인되었다. 특히 우울증 환자에게서 생기는 신경생화학적 

변화와 유사한 변화를 유발시키는 스트레스 모델인 장기간 

예측 불가능한 스트레스(chronic unpredictable stress, 이하 

CUS) 모델을 이용한 연구에서 mTOR의 신호전달의 변화가 

관찰되었다. 장기간의 CUS는 설치류에게서 우울증 환자의 

증상인 쾌감상실와 유사한 손상된 보상 현저성(impaired 

reward salience)을 일으키는 것으로 알려져 있다.10) CUS에 

노출된 설치류에서 관찰되는 우울행동은 전전전두엽, 해마 

그리고 편도체(amygdala)에서 인산화된 mTOR의 감소와 

mTOR 신호전달의 하위 요소인 p70S6K의 인산화 정도의 

감소와 연관이 있는 것으로 알려졌다. 그리고 mTOR 유전자

를 제거한 생쥐에게서는 CUS에 의해서 발생한 우울행동과 

거의 유사한 행동이 관찰이 되었다.11)12) 

배양된 생쥐의 신경세포에 연속적으로 코르티코스테로이

드(corticosteroid)를 주었을 때도 mTOR의 인산화 정도가 

감소되는 것도 확인이 되었다. 하지만 10일 동안 쥐에게 구속

스트레스(restraint stress)를 주었을 때는 오히려 해마에서 

mTOR의 발현이 증가되는 것도 관찰되었다.13) 쥐의 태생기 

때에 클로미프파민(clomipramine)을 투여하여도 우울증 증

상이 관찰이 되는데, 이러한 경우에도 해마, 시상하부(hypo-
thalamus)와 전전두엽에서 mTOR 하위 효과기(effector)인 

p70S6K의 인산화 정도가 감소되어 있었다. 종합하여 보면, 

mTOR 신호전달의 활성화와 우울증은 연관관계가 있다고 

보여진다.14) 

mTOR 신호전달의 활성화가 항우울효과를 나타낸다고 알

려져 있는데 이에 대하여 가장 대표적인 연구는 Li 등7)이 발

표한 연구이다. 이 연구에서 연구자들은 단 1회의 케타민 투

여가 2시간 이내에 mTOR 신호전달을 활성화시키고 전전두

엽에서 시냅스 단백질의 발현을 증가시키고 시냅스 단백질의 

농도와 활성도는 24시간까지 증가시킴을 관찰하였다. 또한 

반복되는 스트레스에 의해서 신경세포의 퇴행이 발생하고 시

냅스 연결이 감소된 것을 케타민이 복원을 시키는 것도 확인

하였다. 케타민의 항우울효과와 전전두엽에서 시냅스단백질

의 발현을 증가시키는 효과는 mTOR 신호전달에 활성화에 

의해서 이뤄짐을 확인을 하였는데 이는 mTOR의 활성화를 

억제하는 라파마이신(rapamycin)을 투여하면 항우울효과와 

전전두엽에서 시냅스 단백질의 발현이 감소가 되는 것도 관

찰하였다.7)15) 결국 케타민의 빠른 항우울효과 작용은 mTOR 

신호전달의 활성화와 연관이 있다고 생각할 수 있다. 

케타민의 급속 투여는 쥐의 해마에서 BDNF와 인산화된 

mTOR의 발현을 증가시키고 FST에서 항우울효과를 나타내

는 것이 관찰되었다.16) 또한 Zhou 등17)의 연구결과에 의하면 

해마뿐만 아니라 전전두엽에서도 mTOR의 인산화와 BDNF

의 발현이 증가함이 확인되었다. 이러한 케타민에 의한 mTOR

의 인산화와 BDNF의 발현이 α-amino-3-hydroxy-5-me-
thyl-4-isoxazolepropionic acid(이하 AMPA) 수용체 길항

제인 NBQX에 의해서 감소가 되는 것도 확인이 되었다. 또한 

케타민에 의한 해마와 전전두엽의 인산화된 mTOR와 BDNF 

발현의 증가가 AMPA 수용체 효현제(agonist)인 CX546에 

의해서 강화되는 것도 확인이 되었다.18) 이러한 결과들을 종합

하여 보면 설치류에서 케타민의 항우울효과는 해마와 전전

두엽의 AMAP 수용체의 활성화를 통한 mTOR과 BDNF의 

발현의 증가와 연관이 있다고 생각해볼 수 있다. 

케타민을 배양신경세포에 처치하면 BDNF의 발현을 증가

시키지만 AMPA 수용체를 차단시키면 BDNF의 발현이 줄

어드는 것을 확인하였고, BDNF 항체를 전전전두엽전 투여

하면 FST에서 케타민의 항우울효과가 줄어드는 것을 확인

하였다.19) 케타민을 통한 NMDA 수용체의 차단은 mTOR 신

호전달을 활성화시키며, 진핵신장인자2(eukaryotic elonga-
tion factor 2, eEF2) 인산화 효소를 비활성화시켜 BDNF의 

발현을 증가시킨다.19) 

해마 또는 전전전두엽에서 글루타민(glutamate) 신호전달

을 조절하고 mTOR의 활성화를 촉진시켜서 항우울효과를 

나타내는 다른 물질에 대한 연구결과도 보고가 되고 있다. 아

스코르빈산(ascorbic acid)은 항산화 효과를 가지고 있으며 

글루타민에 의한 신경독성을 막아줘서 동물모델 실험에서는 

항우울효과가 있는 것으로 알려져 있다.20)21) 생쥐의 해마에서 

아스코르빈산은 mTOR 신호전달의 하위 단백질인 p70S6K

의 인산화를 촉진시킨다. 인산화된 p70S6K는 시냅스 단백질

인 PSD-95의 발현을 1시간 이내로 증가시킨다. 아스코르빈

산의 이러한 항우울효과는 라파마이신 투여로 인하여 사라

지는 것도 확인되었다.22)

아스코르빈산과 유사하게 mTOR 신호전달에 영향을 미쳐

서 항우울효과를 낸다고 알려진 것에는 크레아틴(creatine)이 

있다. 크레아틴은 NMDA 수용체 억제작용과 nuclear factor 

(erythroid-derived 2)-like 2(Nrf2)/heme oxygenase 1(HO-

1), glutathione peroxidase(GPx), mTOR의 신호활성 그리고 

glycogen synthase kinase-3(이하 GSK-3) 억제 작용으로 항

우울효과를 나타내는 것으로 밝혀졌다.23) 크레아틴은 mTOR 

신호전달의 하위 단백질인 p70S6K의 인산화를 증가시키고 

상위 단백질인 Akt의 발현도 증가시켜 항우울효과가 나타나
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는 것으로 알려져 있으며 라파마이신이 크레아틴의 항우울

효과를 감소시키는 것이 확인되었다. 

최근에는 NMDA 수용체를 직접적으로 억제시키는 아연

(zinc)도 mTOR 신호활성화를 촉진시켜서 항우울효과를 나타

낼 수 있다고 알려져 있다.24) 아스코르빈산, 구아노신(guano-
sine), 크레아틴, 아연뿐만 아니라 에리스로포이에틴(erythro-
poietin), 스코폴라민(scopolamine)과 같은 약물도 mTOR 신

호전달을 조절하여 항우울효과를 나타낼 수 있다. 에리스로

포이에틴과 무스카린 수용체(muscarinic receptor) 길항제인 

스코폴라민이 FST에서 항우울효과도 있으며, 이러한 항우울

효과를 라파마이신이 없애는 것이 확인되었다.25) 에리스로포

이에틴은 성체(adult)에서 해마의 신경세포생성을 촉진시키며 

스코폴라민은 케타민과 유사하게 글루탐산(glutamic acid)의 

신호전달을 활성화시키고 시냅스생성을 증가시키는 것으로 

알려져 있다.25) 

Metabotropic glutamate(이하 mGlu) 2/3 수용체 길항제인 

LY341495도 급속하게(1시간 이내) mTOR 신호전달체계를 

활성화시키고 시냅스 단백질의 발현(24시간 이내)을 증가시

키는 것이 확인되었는데 이는 케타민의 효과와도 매우 유사

하다.26) LY341495에 의해 활성화된 mTOR 신호전달의 활성

화와 FST에서 확인된 항우울효과는 라파마아신에 의해서 

감소를 하였다.26) 하지만 라파마이신은 mGlu2/3 수용체 길

항제인 MGS00039와 LY341495에 의한 지속적인 항우울효

과를 약화시키는 것으로 확인이 되었으며, 이는 mGlu2/3 수

용체 길항제에 의한 지속적인 항우울효과는 mTOR 신호전달

에 의해서 발생함을 추정하여 볼 수 있다.27) 

최근의 연구에 의하면 mGlu7 길항제인 AMN082도 쥐를 

가지고 시행한 연구의 FST에서 1시간 이내에 항우울효과가 

확인이 되고 mTOR와 P70S6K의 발현을 증가시키는 것이 

확인이 되었다. 본 연구에서는 또한 전전두엽에서 SYN1과 

GluR1의 발현도 증가함이 확인되었다.28) 

mTOR 신호전달 활성과 빠른 항우울효과의 연관성에 대해

서 살펴보면 글라이신(glycine) 결합 부위에 작용하는 NMDA 

수용체 길항제인 7-Chlorokynurenic acid(이하 7-CTKA)도 

항우울효과를 가지고 있다고 알려져 있다. 7- CTKA의 항우

울효과는 mTOR 신호전달의 강화뿐만 아니라 GSK-3의 인

산화를 통하여 쥐의 내측전두엽(medial prefrontal cortex)

에서 시냅스 후 단백질의 발현을 시키는 것에 의해서 나타난

다고 한다.11) NMDA 수용체의 글라이신 결합 부위의 부분 

효현제(partial agonist)인 rapastinel(이하 GLYX-13)도 만성

경도스트레스(chronic mild stress)에 의해서 감소된 Akt와 

mTOR이 발현을 증가시키는 것이 확인되었고 라파마이신이 

GLYX -13의 항우울효과를 감소시키는 것도 확인되었다.29)

임상 연구결과를 통한 우울증의 발생과 
mTOR 신호전달체계의 연관성

Jernigan 등30)은 사후연구를 통하여 12명의 우울증 환자와 

12명의 대조군의 전전두엽에서 mTOR 신호전달의 활성화 정

도와 p70S6K, eukaryotic translation initiation factor 4B 

(eIF4E), eukaryotic translation initiation factor 4B(이하 

eIF4B) 등의 mTOR 하위 단백질의 발현 정도를 조사하였다. 

이 연구결과에 의하면 대조군에 비하면 우울증 환자의 전전

두엽에서 mTOR, p70S6K, eIF4B, 그리고 인산화 eIF4B의 

발현이 감소하였음을 확인하였다.30) 이는 우울증 환자에게서 

감소된 mTOR 신호전달이 시냅스 단백질의 발현도 감소시

켰음을 추정하게 한다. 양극성 우울증 환자들을 대상으로 

한 연구에서도 이와 유사한 결과가 확인이 되었는데, 양극성 

우울증 환자의 혈액에서 mTOR messenger RNA(이하 

mRNA)와 Akt mRNA의 발현이 정상대조군에 비해서 감소

가 되었음을 확인하였다.31) 

사후연구에 의하면 우울증 환자의 전전두엽의 브로드만 

영역 10(Brodmann’s area 10, 이하 BA10)에서 NMDA 수용

체의 아단위(subunit)인 NMDA receptor subtype 2A(이하 

NR2A)와 NMDA receptor subtype 28(NR2B)과 PSD-95

의 발현이 정상 대조군에 비해서 감소되어 있었다.32) 하지만 

일부 우울증 환자의 편도체에서는 NR2A와 PSD-95가 증가

되어 있었다.33) BA10 영역은 정보를 계획하고 통합하는 수행

기능과 관련이 있을 뿐더러 보상과 강화 기전과도 관련이 있

이 때문에 BA10 영역이 기분 조절과 연관성이 있다고 여겨

지고 있다. 또 다른 사후 연구에 의하면 우울증 환자에게서 

대조군과 비교를 하여 해마의 치상회(dentate gyrus)와 CA1에

서 mitogen-activated protein kinase(이하 MAPK) phos-
phatase-1(이하 MKP-1)의 발현이 증가가 되고 MAPK-ac-
tivated protein kinase 2(MAPKAPK2)가 CA1영역에서 감소

되어 있고 ERK2가 치상회에서 감소되어 있음이 확인되었

다.34)35) MKP-1이 mTOR의 상위조절 단백질인 MAPK의 음

성 조절 인자이기 때문에 MKP-1의 발현 증가는 우울증 환

자의 해마와 전전두엽에서 mTOR 신호전달 억제를 시켰다고 

생각할 수 있다.

임상연구에서 mTOR 신호전달 활성화가 항우울효과를 유

발시킨 연구결과들도 최근에 보고되고 있다. 케타민을 정맥

주사로 투여받은 우울증 환자들에게서 대조군에 비해서 빠

른 항우울효과가 확인되었다.36) Lapidus 등37)이 시행한 위약

대조군 연구에서 케타민을 50 mg 2회 투여받은 우울증 환

자들이 대조군에 비해서 우울증 증상이 현저하게 감소되는 

것이 관찰되었다.
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mTOR가 새로운 항우울제 치료 목표가 
되는 것에 대한 제한점

여러 연구들에 의하면 mTOR 활성 억제는 뇌전증, 인지기

능 장애, 암치료 그리고 이식거부 반응 억제 효과가 있다고 

알려져 있다. 하지만 mTOR 활성은 항우울효과와 신경세포 

재생 효과도 나타낸다.38) 종종 우울 증상이 mTORC1의 활성

이 억제가 되어야 할 뇌전증, 알츠하이머형 치매, 그리고 암 

환자에게서 나타나기 때문에 이런 경우에는 mTOR 활성화 

치료가 제한점을 가지게 된다. 그리고 mTOR을 활성화시키

는 케타민과 같은 글루탐산 약물(glutamatergic agents)들은 

의존이나 정신병적 증상을 유발시킬 수 있기 때문에 지속적

인 치료제로 사용할 수 없다. 이러한 제한점들을 고려하면 안

전하고 오랜 기간 동안 사용이 가능한 mTOR 활성 약물의 개

발이 꼭 필요하다고 할 수 있다. 

mTOR가 우울증 발생에 어떠한 영향을 미치는 가에 대해

서도 좀 더 연구가 필요하다. mTOR 길항제인 라파마이신을 

7주 동안 뇌전증 모델 쥐에게 투여를 하였을 때 오히려 FST

에서 부동시간이 감소하는 것이 확인되었다.39) 그리고 항우울

효과가 있다고 알려진 수면박탈의 경우에도 쥐의 해마에서 

mTOR의 신호 활성을 억제하는 효과가 있다고 알려졌다.40) 

이러한 결과들을 종합을 하여 보면 mTOR 활성화와 항우울

효과에 대해서는 좀 더 많은 연구가 필요하다는 것을 알게 

된다. 최근의 해마신경세포실험 연구에 의하면 항우울제인 

에스시탈로프람(escitalopram), 파록세틴(paroxetine), 그리

고 트라닐시프로민(tranylcypromine)은 mTOR 활성을 일으

켜서 mTOR 하위 단백질의 발현을 증가시키고 신경세포성장

과 시냅스 단백질을 합성을 촉진시키지만, 플루오세틴(fluox-
etine), 설트랄린(sertraline), 그리고 이미프라민(imipramine)

은 mTOR 신호전달에 아무런 영향을 미치지 않는다고 알려

졌다.41) 이는 in vitro에서 검증이 필요하지만 항우울제마다 

mTOR 활성에 서로 다른 정도의 영향을 미칠 수 있음을 의

미한다. 

결      론

본 리뷰에서 저자들은 mTOR 신호전달이 우울증의 신경

병태생리학에 중요한 역할을 차지한다는 기초 연구결과와 임

상 연구결과들을 살펴보았다. 우울증은 전전두엽과 해마에

서 mTOR 신호전달과 관계된 단백질의 인산화가 감소되어서 

발생을 하고 케타민과 같은 글루타민 신호전달을 조절하는 

약물에 의해서 mTOR 신호전달이 다시 활성화가 되는 것으

로 생각된다. 하지만 mTOR 신호전달을 활성이 빠른 항우울

효과를 어떻게 일으키는지에 대해서는 명확하지 않다. mTOR 

신호전달체계에서 상위 단백질과 하위 단백질의 기능과 역할

에 대해 좀 더 잘 알게 된다면 훌륭한 새로운 항우울제의 치

료목표가 될 수 있다고 생각한다.

중심 단어： 우울증·mTOR·NMDA 수용체·케타민·

병리생리학.
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