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주요우울증은전세계적으로약 3억 5천만이이환되어 있으며, 2020년이 되면 유병률이 2위가 될

것으로 예측되고 있는데 남자의 약 15%에서, 여자의

25%가이병에걸린다고알려져있다. 비용면에서볼때

약 7억 5천만 달러가 입원 환자의 진료비용으로 소모될

정도로막대하며개인의기능장애및생산성저하로인해

동시에 사회 경제적으로 큰 부담이 되고 있는 것으로 알

려지고 있다. 따라서 우울증의 조기진단 및 치료는 환자

개인의 질병에 따른 고통에서의 회복 뿐 아니라 사회 경

제적이익을위해서도매우중요하다고볼수있다. 

우울증의가장주된임상적증상은우울정서, 흥미상

실, 주의집중력의 저하, 수면 장애, 죄책감, 그리고 자살

사고및자살시도등이있다. 이와같은전형적인우울증

과는 달리 어떤 환자들은 단지 요통이나 만성적 피로감

등의신체증상을주로나타내기도하고, 때로는피해망상

이나 환청과 같은 정신병적 증상이 동반되는 등 그 임상

양상은 매우 다양하다. 또한 우울증은 연령에 따라 증상

을 달리하여 소아에서는 짜증, 분노발작, 신체증상을 흔

히 호소하고 청소년의 경우에는 무단결석, 약물남용, 가

출, 비행등의행동문제로나타나기도하며신체증상호
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Some new antidepressants including mirtazapine and

citalopram appear to have promising efficacy and tolera-

bility in the treatment of depression. For most major depres-

sion, all antidepressant drugs have equal efficacy. The choice

of antidepressant drug needs to be tailored to a particular

patient’s medical condition and personal preferences. It is like-

ly that adverse effects are the major determinant in the choi-

ce of antidepressant for a particular patient. However, in treat-

ing conditions other than depression, the efficacy of the anti-

depressant drug can be the primary issue of drug choice. In

conclusion, we would like discuss the current status and fu-

ture direction in the treatment of depression. 
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소, 성적저하로나타나기도한다. 노인들의경우약15%

에서우울증상을보이는데에너지와집중력의저하, 이른

새벽이나밤중에자주깨는수면장애, 식욕저하, 체중감

소나 신체증상 등이 특징이다. 또한 우울증은 신체 질환

에서흔히동반되며우울증이동반되는경우신체질환의

증상이심하고예후가나쁜것으로알려져있다. 

주요우울장애환자중 10% 이하에서만이적절한치료

를받고있고환자의 3/1은 2년이상만성적인경과를밟

고있다. 그러나실질적으로임상적증상이드러나게되는

주요 우울장애 및 기분부전 장애 등의 주요한 우울증 뿐

아니라준임상적증상에해당되는가슴답답함, 잦은피로

감, 의욕상실, 허무감, 빈둥지증후군등일상생활에서겪

게되지만간과하기쉬운다양한우울상당증상들이실제

로는흔하고, 여기에서주요우울증의근원이발전한다는

데문제가있다. 따라서우울증의조기진단과적절한치료

는거시적으로볼때개인및사회간접자본의유실을최

대화할수있는전략으로볼수있다.

우울증의 치료전략

우울증의 치료는 과거 수 십년 동안 비약적인 발전을

거듭하여임상의들이개별환자에따라어떤치료를적절

하게적용해야할지선택이필요하다.

어떤 치료전략(치료형태)을, 어떤 순서(치료계획)로

적용하고, 어떤 치료기법(치료기간 및 약물용량)을 적용

해야가장짧은시간에환자의질환을조절할수있을까? 

이에 대한 의문은 치료 각 기간동안 세심하고 적절한

환자상태재평가에의해많은도움을받을수있다. 우울

증의치료는각기간에따라급성기, 지속기, 유지기의세

단계로 구분할 수 있고 치료목적도 달라진다. 급성기의

경우증상관해및정신사회기능의회복을주목적으로하

고, 지속기에는정신사회기능의회복및재발방지에중점

을 두며 유지기에는 재발 및 재발성 우울증의 새로운 삽

화를예방하는데목적이있다.

1. 치료전략

급성 치료기시 임상의는 먼저 어디에서(외래, 낮병원,

입원) 환자를 치료할 지를 결정해야 하는데, 이 경우 자

살위험, 환자의 병식 및 순응도, 정신사회적 기능 정도,

정신사회적 스트레스및기능손상등의정도및여부가

중요한 결정요소로 작용하게 된다. 다음으로 일반적인

급성기치료형태를결정해야하는데약물, 정신치료, 약

물 및 정신치료의 병행 또는 전기경련치료 등 네가지가

있다. 

2. 치료전략의선택

1) 약 물

항우울제는 약학적 특성, 부작용 및 약물간 상호작용

등 다양한 면에서 차이를 보이지만 효능, 치료반응의 시

기 및 효과지속 면에서는 차이가 없다고 알려져 있고 한

계열의약물치료실패가다른계열의약물에대한내성이

나치료반응도와는관계가없다는증거들이연구를통하

여입증되었다.

2) 정신치료

정신치료는진단에대한설명, 치료계획, 치료목적, 예

상되는치료기간, 상담, 부작용에대한설명등일반적인

임상적접근과다른치료의일부로도이용될수있다. 정

신치료는 증상관해, 정신사회기능의 회복 및 재발방지에

목적을 두고 있으며, 약물치료와 병행할 경우 질환으로

인한이차적결과인직장문제, 가정문제또는약물순응도

를높일수있다.
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정신치료에는 다양한 방법들이 있으며 정확한 선택기

준이 제시되지는 않았지만 일반적으로 인지치료의 경우

비기능적인환자에는효과가떨어지는것으로알려져있

다. 장기간 동안 환자를 치료하게 되는 전통적 정신치료

보다는 정신치료 실패시 곧이어 대체치료로 약물치료가

유용하기때문에한시적정신치료가선호된다.

일부에서는 전통적 정신치료가 인격장애 등 동반되는

2축 진단이있는경우효과적이며우울증과같은 1축 진

단만 존재하는 경우 지지정신치료가 효과적이라고 주장

하고있으나 2축진단이동반되는경우약물치료없는단

독정신치료가 임상적으로 효과적인 지는 증명되지 못했

다. 반면 정신치료적 기법 적용은 2축 진단이 동반된 우

울증환자의약물순응도를높일수있다. 다시말하면, 일

반적으로 정신치료도 약물치료와 같이 한시적으로 적용

되고치료결과에대한평가가이루어져야한다.

3) 약물치료및정신치료의병행

일부 연구에서는 보다 만성적인 환자 치료의 경우 약

물 및 정신치료를 단독으로 하는 경우보다 병행하는 경

우에치료효과가증진될지에대하여는회의적으로보고

있지만 임상에서는 약물치료와 정신치료가 흔히 병행되

고있다. 

일반적으로 병행요법은 정신치료의 경우 순응도를 강

화시키고, 약물치료의 경우 증상 조절에 도움이 되는 차

이때문에요구되기도하고 2축진단이동반되는경우또

는만성적이고우울삽화간불완전한회복을보이는재발

성우울증및무욕적인환자치료시흔히적용하게된다. 

약물치료도중어느시점에정신치료를병행해야하는

지는 불분명하지만 약물치료의 반응이 있으면 정신사회

기능및직업기능회복이뒤따르므로약물치료시작과동

시에병행할필요는없으며장기간정신사회적장애가있

는환자의경우에는약물치료로우울증상의조절이된직

후 또는 약물치료 시작과 동시에 정신치료를 적용할 수

있다. 만약 병행치료가 실패하는 경우에는 다른 계열의

약물을사용하면서정신치료를병행하는것이다음치료

단계가된다.                        

4) 전기경련치료

전기경련치료는 한 가지 혹은 두 가지 이상의 약물치

료에실패하거나병행치료에도반응이없는환자치료에

효과적인 것으로 알려져 있다. 일반적으로 우울증 환자

의 경우 8~12회의 전기경련치료가 필요하고 양극성 전

기경련치료가 단극성 전기경련치료보다 우수하다고 알

려졌다.

3. 치료전략에대한고려사항

1) 진단적고려사항

우울증환자의치료전략선택시정신병적양상, 비전형

적우울양상등전형적인우울양상과는다른증상이동반

되거나물질장애(알코올리즘등), 인격장애, 심한현실적

스트레스 및 일반의학적 상태(당뇨, 고혈압 등) 등이 동

반되는경우약물선택, 약물반응, 치료경과, 치료목표, 순

응도 등이 영향을 받기 때문에 치료 선택시 개별 환자에

적절한치료전략이요구된다. 예를들면, 경증－중등도우

울증의 경우 약물치료 혹은 한시적인 정신치료, 중증 우

울증의경우약물치료, 재발성우울증의경우유지치료의

필요, 공황장애의 동반시 selective serotonin reuptake

inhibitors(SSRIs) 치료, 비전형 우울증상 동반시 mo-

noamine oxidase inhibitor(MAOI) 치료, 감정부전장애

의 경우 약물치료 혹은 한시적 정신치료, 멜랑콜리아의

경우약물치료등이우선적으로고려되어야한다.       

이 외에도 우울증 치료 초기 치료전략 선택시 질환의
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만성도, 재발병력, 질환의가족력, 증상의심도및이전의

치료반응도및환자선호도등에따라달라지게된다.    

2) 초기치료실패시고려사항

초기치료실패시에는먼저감별진단을배제한후충분

한 기간과 용량으로 약물투여가 이루어졌는지 평가하고

다른 치료전략, 즉 다른 계열의 약물을 투여하거나 정신

치료로의전환혹은정신치료의병행을고려해야한다.

4. 치료기법의고려사항

1) 순응도

순응도는치료기법을고려할때가장중요한요소이고

환자의성별, 사회경제적상태및교육정도는순응도와

관계가없으며이전순응도가가장강력한순응도예측인

자이다. 치료방문 횟수가 많을수록, 하루 약물투여 횟수

가 적을수록, 인격장애가 없는 경우 또는 환자 치료계획

등을설명해주는경우순응도는증가한다.   

2) 약물선택

항우울제는 약학적 특성, 부작용 및 약물간 상호작용

등 다양한 면에서 차이를 보이므로 개별 환자에 따라 적

절한 약물을 선택해야 한다. 예를들면, 삼환계 항우울제

(tricyclic antidepressant, TCA)보다는 이가아민 항우

울제가부작용이적고, 불안이나우울증상이심한환자의

경우 진정작용이 강한 TCA가, MAOI는 양극성 우울증

이나 다른 치료에 효과가 없는 경우에 추천되며 한 계열

의약물에효과가없는경우다른계열의약물에대한반

응은약50% 정도인것으로알려졌다.    

3) 용 량

용량적정시 치료기법상 고려해야 할 요소로는 약물 증

량단계, 약물배설, 약동학, 약물간상호작용및부작용등

이있다. 예를들면TCA보다는SSRIs가용량적정이쉽고

과복용에 의한 위험도가 덜하며 venlafaxine과 nefa-

zodone의경우용량에따른반응도가다르므로자주용량

적정이 요구되고 환자의 약물대사능력에 따라 겪게 되는

부작용면이다를수있다. 

4) 치료평가

급성 치료기의 치료목적은 증상관해이며 치료에 대한

부분반응은예후와관련이있으므로환자방문시마다세

심한임상적관찰이요구되고임상의보다환자가느끼는

초기증상호전이늦을수있으므로환자의자가보고보다

는객관적인평가가선호될수있다.

5) 시기적절한치료실패인정

여러연구를통하여급성치료기의약물치료는적어도

6~8주동안시행되어야우울증상이감소한다는것이증

명되고있으며, 궁극적으로증상이호전되는환자의경우

에도 충분한 용량을 적어도 3~4주 동안 치료를 시행해

야 부분적 반응을 보인다. 최근 연구결과에 따르면 3~4

주간충분한용량의약물치료에반응(초기증상보다25%

감소)을 보이지 않는 경우 약물변경이 요구된다. 약물치

료 실패의 가장 중요한 요소는 효능 결여이지만 적어도

4~6주간의약물투여후에효능유무를판정해야한다.     

5. 지속치료기

지속기 치료의 목적은 정신사회기능 회복과 재발방지

에 중점을 두고 기간 결정은 우울증의 자연관해 기간에

의존하지만 일반적으로 4~9개월간의 치료가 요구되는

것으로알려졌다. 지속기치료시항우울제의용량은급성

기 치료 때와 같은 용량을 유지하도록 하고 추적검사를
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통하여적절한용량조절과증상의평가가요구되며정신

치료의 경우 약물치료만으로 유의한 정신사회기능 회복

이여의치않을때추천된다.

6. 유지치료기

유지치료기의 목적은 재발 및 재발성 우울증의 새로운

삽화를 예방하는 데 있고 기간은 일반적으로 3회 이상의

우울삽화를보이는경우5년이상이요구된다. 만약2회의

우울삽화가 있다면 지속기 치료를 시행할 것인지는 논란

이있지만이는우울삽화간회복정도, 가족력등에따라

달라질수있다. 하지만약물치료를중단하는경우에는첫

6개월이내에재발위험성이높으므로주의를요한다.

우울증의 최신 약물

신경전달물질인 serotonin(5－HT)은 신체에서 여러

system에 관여하여 조절기능을 가지고 있다. TCA가

5－HT보다는 norepinephrine(NE)의 reuptake에 관

여하는 반면, SSRIs는 NE이나 dopamine(DA)보다는

5－HT의 reuptake에 보다 더 선택적이고 강력하게 관

여한다. 

citaropram은 가장 강력한 SSRIs인데 5－HT reup-

take에있어서NE보다3,000배, DA보다22,000배강하

게 작용한다. SSRIs는 alpha－adrenergic, histamine,

DA, muscarinic recepter에는 low affinity를 가진다.

모든 SSRIs는경구로완전흡수되며최고혈중농도는투

여후2~8시간내에이르게된다. 

SSRIs는 albumin이 아닌 alpha 1－acid glycopro-

tein에 결합하기 때문에 albumin에 결합하는 digoxin이

나 warfarin에 영향을 주지 않으며 모든 SSRIs는 간의

cytochrome P450 isoenzyme에 의해 대사되며 소변으

로배설된다. 

citalopram이나 sertraline의 혈중 농도는 용량에 비

례하나 fluoxetine, paroxetine, fluvoxamine은 비례하

지 않는다(nonlinearpharmacokinetics)고 하며 반감기

는 steady state에 도달하는시간에는영향을미치나치

료효과에는영향을미치지않는다. 

긴 반감기(2~3일)를 가지는 fluoxetine은 격일로투여

할수있고심지어노인들에게는 1주에 1번투여할수있

으며긴반감기를가지는약물은약물투여중지후금단증

상이적고간헐적인약물비순응에서도재발이적다. 이와

반대로 paroxetine은투여중지후체내에서급속하게배

설되므로일부환자에서심한금단증상이나타날수있다.

fluoxetine은 반감기가 길어서 MAOI로 교체하기까지의

배설기간이다른SSRIs(2주)에비하여길다(5주). 

SSRIs의 clearance는 나이, 성별, 간 및 신장 기능에

의해영향을받는다. Fluvoxamine을 제외한모든 SSRI

는노인에서혈중농도가증가하므로용량조절이필요하

며, 또한간질환이있는사람들에게도용량조절이필요

하다. 신장에 문제가 있는 사람은 paroxetine의 용량 조

절이 필요한데 creatine(Cr) clearance가 30~60 ml/

min에서는 약물의 혈중 농도가 2배, 30 ml/min 이하에

서는4배가되므로주의해야한다.

Drug－Drug Interaction

약물간상호작용은여러약물을복용하고있는내 외

과적 문제가 있는 환자에서 특히 중요한데, 다른 약물의

혈중농도감시가필요하고그에따라용량조절이필요

하다.

특히 TCA와 SSRIs의 동시 투여는 TCA의 혈중 농도

를 변화시킨다고 알려져 있다. 약물간 상호작용은 노약
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자, 여러종류의약물투여를받고있는환자에서주의깊

은 관찰을 필요로 한다. 대부분의 TCA, SSRIs, 5HT－

NE reuptake inhibitor는 cytochrome P450 enzyme

system을포함한간의microsomal system에의해대사

되며, 모든SSRIs는 cytochrome P 450 2D6 isoenzyme

을 억제하며 그 중 가장 강력한 inhibitor는 paroxetine

이다. 

SSRIs는 또한 다른 P450 isoenzyme(특히 3A3/4)을

억제하는데, 이 효소는 약물상호작용에 있어서 임상적으

로중요하다. 

citalopram과 paroxetine은면역억제제의상호작용이

적어우울증이있는이식환자에게유용하다. 모든 SSRIs

는MAOI와같이사용될경우위험성을내포하고있으므

로 가급적 같이 사용하지 말아야 하며, serotonin syn-

drome의 발생과도 연관이 있는 것으로 알려져 있다.

MAOI 사용 전 fluoxetine은 5주, 다른 SSRIs는 2주 전

에사용을중지하여야하며, 그와반대로 SSRIs 사용적

어도2주전에MAOI를중단해야한다.

SSRIs의 임상적 적용

SSRIs는 위에서 언급한 질병 외에 TCA 혹은 MAOI

를처방하기힘든경한형태의질병에광범위하게사용할

수있다. 하루 한번 복용, 비교적 경한부작용의이점때

문에환자와의사모두부담없이사용할수있다. 따라서

정신과 의사 뿐만 아니라 정신과 의사가 아닌 의사들이

흔히처방하기도한다.

1. 단극성우울증

1) Fluoxetine

SSRIs 중 선택 약물이며 anxiety와 연관된 depres-

sion에 보다 효과적으로 알려져 있다. 건강한 성인에서

시작용량은10~20 mg/day이고, 노약자의경우10 mg/

day이다. 증상의개선이없으면 4주후 40 mg으로증량

가능하며 3~4주 간격으로 80 mg까지 증량 가능하지만

40 mg 이상은약효보다는부작용이더큰문제가된다

2) Sertraline

시작용량은50 mg/day이고최고용량은200 mg /day

이며주요우울증에서의효능은fluoxetine과비슷하다. 

3) Paroxetine

시작 용량은 10~20 mg/day이고, 2~3주 치료 후 효

과없으면매주 10 mg까지증량하여 60 mg/day까지가

능하며, 효능및내약성은 fluoxetine과 비슷하다. paro-

xetine이 onset of action면에서는 fluoxetine보다 우수

한것으로알려져있다.  

4) Citalopram

치료 용량으로는 20~40 mg/day가 추천되며 효능은

fluoxetine과비슷하나onset 시간이보다빠르다.

2. 치료저항성우울증에서병용요법

monotherapy에효과가없는환자에서SSRIs는 lithi-

um, psychostimulant, thyroid hormone, buspirone

등과 병합 투여하면 효과가 있다. fluoxetine 단독 투여

효과가 떨어지는 환자에서는 nortryptyline 병합요법이

추천된다. SSRIs와 bupropion도 같이사용할수는있지

만이럴경우seizure의가능성때문에bupropion의용량

을 75~225 mg/day로 조절하여야한다. 반응이좋은경

우 SSRIs를 tapering하고 Bupropion의 적정 용량인

300~450 mg으로증량할수있다.
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3. 감정부전장애

주요 우울증을 동반하지 않은 환자에서 단기적으로는

fluoxetine, paroxetine, sertraline이 효과적이란 보고

가 있지만 장기간의 사용 효과에 대한 자료가 부족한 형

편이다. 

SSRIs는적어도6~8주이상사용되어져야하며이시

점에서 반응에 대한 평가가 필요하다. 만약 반응이 없다

면최고용량까지사용하여야한다. 

SSRIs에반응이없는환자는 augmentation이나 new

generation agent로바뀌어야한다.

4. 양극성우울증

증상이 경한 경우에는 기분 안정제를 사용할 수 있지

만증상이중한경우에SSRIs나 bupropion을사용할수

있다. 

fluoxetine과 imipramine의 double blind study에서

fluoxetine이 86%, imipramine이 57%, placebo에서

38%의반응을보인것으로알려졌고, 또한다른여러약

물과의 비교 연구에서 fluoxetine이 좋은 결과를 나타냈

다. 조증으로의변환예방에는TCA보다SSRIs가효과가

뛰어났고, 특히bupropion의효과가좋은결과를보였다. 

단극성우울증은 6~12개월의치료를요하는반면, 양

극성우울증의치료는몇주내에끝내야조증으로의전환

이나급속순환을막을수있다.

5. 신체적질환이동반된우울증

SSRIs는 심혈관계계통뿐만아니라대체로부작용이

경미하여여러질병을앓고있는환자들에게있어서유용

하게쓸수있다. 특히여러약물을사용하고있는이러한

환자들에 있어서 약물상호작용이 적은 것으로 알려진

SSRIs는적합한약물이라고할수있다. 

citalopram은 stroke 후에발생한depression에유용한

것으로알려져있다. 알츠하이머성치매혹은혈관성치매

에서 나타나는 여러 증상에도 citalopram이나 fluoxe-

tine이 유용하다. fluoxetine 10 mg/day 또는 amitrip-

tyline 25 mg/day는 알츠하이머 병에서 보이는 우울증

과인지기능에도효과가좋은것으로알려져있다. 허혈

성 심질환과 우울증을 동반한 환자는 paroxetine이나

nortriptyline이 효과가 있는데, nortriptyline은 심장에

대한부작용이있을수있으므로주의가필요하다. 

암 환자에서의 구역은 SSRIs의 흔한 부작용과 중복되

므로 식욕, 체중 증가 효과가 있는 nortriptyline이나

mirtazapine을사용하는것이좋다.̀
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