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비타민 D와 우울증
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Vitamin D and Depression

Su Kyung Cho, Sle Koo, and Kyong Park
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ABSTRACT Recent studies have shown that insufficient or deficient vitamin D status may be linked to increased 
risk of depressive conditions or depression. The aim of this study was to review all available evidence on vitamin 
D, depression, and any association between them. Cross-sectional, case-control, and cohort studies have reported contra-
dictory results. Some have reported that low levels of vitamin D may be associated with higher risk of depression 
or depressive symptoms while others reported that vitamin D status may not be related to depression. Recent clinical 
trials examining the effects of vitamin D supplementation on depression have also showed discrepant results. However, 
meta-analysis study results are consistent regarding the beneficial effects of vitamin D. Several mechanisms that account 
for these beneficial effects of vitamin D on depression have been reported but remain largely speculative. Vitamin 
D deficiency is very common, and prevalence of depression is increasing in the Asian population, especially females. 
However, limited literature is available on this population. Considering research results of a potential inverse association 
between vitamin D level and prevalence of depression, it is important to advance our understanding of the role of 
vitamin D in depression and conduct well-designed prospective trials in the Asian population. 
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서   론

비타민 D는 피부의 자외선 노출 시 자연스럽게 생성되어 

활성화되는 비타민으로 체내 수준이 낮아지면 칼슘 흡수력

이 저하되고 부갑상선 호르몬의 농도가 증가하게 된다(1- 

3). 이러한 불균형은 골절 및 골다공증을 유발할 수 있다고 

알려져 있으며(4), 최근에는 대사증후군(5), 당뇨병(6), 심

혈관질환(7), 암(8) 등의 신체적인 만성질환뿐만 아니라 정

신질환(9-12)과의 연관성도 제시되고 있다. 

정신질환 중 우울증상 및 우울증은 인간에게 나타날 수 

있는 기분장애(mood disorder) 중 하나이며 심각한 상태에 

이르게 되면 편집 양상, 기억장애, 자살 시도 등의 증상을 

보인다고 보고되고 있다(13). 우울증에 대한 원인은 명확하

지 않으나 다양한 생화학적, 유전적 그리고 환경적 요인으로 

야기될 수 있다고 알려져 있다(14,15). 특히 최근 연구에 

따르면 체내 비타민 D의 결핍은 우울증 위험을 높일 수 있다

는 연구 결과들이 주목을 받고 있다(9-12). 

관련 연구를 요약해 보면 비타민 D 수준과 우울증 간 관련

성을 분석한 역학연구의 대부분은 국외 연구 집단을 대상으

로 진행되었고 인과관계를 설명할 수 없는 횡단연구방법을 

이용한 연구가 주류를 이루고 있다. 일부 역학연구를 종합한 

메타 분석은 비타민 D의 결핍이 우울증의 위험을 높일 수 

있다는 방향으로 결과를 제시하고 있다. 본 장에서는 비타민 

D와 우울증의 관련요인, 국내외 비타민 D 결핍 및 우울증 

현황 그리고 비타민 D와 우울증 간의 연관성에 대해 과학적 

근거를 기반으로 체계적으로 고찰하고 요약하여 최근의 연

구 동향을 살펴보고자 한다.

비타민 D의 급원 식품 및 결핍 판정 기준

비타민 D는 자연계에 주로 비타민 D2(ergocalciferol)와 

D3(cholecalciferol) 두 가지 형태로 존재한다(16). 비타민 

D2는 효모나 식물이 햇빛에 노출될 때 생성되는 형태이며

(17), 비타민 D3는 사람이나 동물의 피부, 털 등이 태양 자외

선에 노출되어 생성되는 물질이다. 사람의 경우 피부에 존재

하는 7-디하이드로콜레스테롤(7-dehydrocholesterol)이 

자외선에 의해 전구 비타민 D3로 바뀌고 이는 체내에서 비타

민 D3로 전환된다(16). 일반적으로 팔다리를 약 5∼10분 정

도 햇빛에 노출시켰을 때 약 3,000 IU의 비타민 D3를 얻을 

수 있다고 알려져 있다(18). 

각 식품으로부터 섭취될 수 있는 비타민 D의 형태와 양은 

매우 다양하다(18). 주로 대구간유, 고등어, 정어리와 같은 
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Table 1. Definitions of vitamin D status

Studies Vitamin D status 25(OH)D
(ng/mL)1)

Levin et al. (106) (Kidney 
Disease Outcomes Quality 
Initiative Guidelines)

Deficiency <15

Rosen (22) Deficiency
Insufficiency

<10
10～30

Institute of Medicine (107) Deficiency
Insufficiency
Sufficiency
Possibly harmful

<12
12～20
20～50

>50
Holick et al. (108) Deficiency

Insufficiency
<20

20～30
Peppone et al. (109) Deficiency

Insufficiency
Sufficiency

<20
20～31
≥32

Pearce et al. (110)

　
Deficiency
Adequate
Optimal

<20
10～30

>30
1)Metric unit (ng/mL)×conversion factor (2.496)=SI units (nmol/L).

지방이 많은 생선, 난황, 표고버섯 등이 주요 급원식품이라

고 할 수 있다(16,18,19). 급원 식품의 100 g당 비타민 D3 

함량을 살펴보면 연어에는 약 100∼1,000 IU(자연산 600

∼1,000 IU, 양식산 100∼250 IU, 통조림 300∼600 IU), 

정어리 약 300 IU, 고등어 약 250 IU, 참치 약 230 IU 정도

가 포함되어 있으며(18), 그중 대구간유는 1 큰 술당 약 400

∼1,000 IU의 비타민 D3가 포함되어 있다(18,20). 또한 생 

표고버섯에는 100 g당 약 100 IU의 비타민 D2가 함유되어 

있으며, 이를 햇빛에 노출시켜 건조시킬 경우 비타민 D2 함

유량이 1,600 IU까지 높아지는 것으로 보고되고 있다(18). 

난황에도 약 20 IU의 비타민 D2가 포함되어 있다고 알려져 

있다(18). 일상적인 식사를 통하여 얻어지는 비타민 D의 양

은 매우 미미한 수준이며, 체내 비타민 D 수준은 주로 태양

광선 노출을 통한 합성량 혹은 개인의 식이보충제의 복용량

에 영향을 받는다고 보고되고 있다(1,21,22). 비타민 D가 

함유된 보충제의 경우 캡슐이나 액체 형태의 종합비타민 및 

비타민 D 단일 제제가 판매되고 있다(18). 그러나 햇빛 노출

과는 달리 보충제를 과량 복용할 경우 독성을 나타낼 수 있

으며, 개인의 비타민 D 요구량은 나이, 계절, 위도, 체중 등

에 따라 다양하므로 이러한 모든 것을 신중하게 고려하여 

식이보충제의 선택이 이루어져야 한다(1,18,21). 

다수의 역학연구에서 가장 많이 사용되고 있는 비타민 D 

상태 판정 지표는 혈중 25(OH)D 농도이며(23,24), 식품으

로부터 섭취되는 비타민 D와 피부 합성으로부터 생성되는 

비타민 D의 농도를 모두 반영하는 특징이 있다(23-26). 혈

중 25(OH)D 농도를 측정하기 위한 방법으로는 방사선면역

측정법(radioimmunoassay, 이하 RIA법), 고성능 액체 크

로마토그래피(high-performance liquid chromatography), 

액체 크로마토그래피-연속 질량 분석기(liquid chroma-

tography coupled with mass spectrometry), 효소면역분

석법(enzyme-linked immunoassay), random access 

automated assay(RAAA) 등이 있고(27-29), 그중 RIA법

은 우리나라와 미국 등을 포함한 여러 나라의 역학연구에서 

국가적 표본의 비타민 D 수준을 측정하기 위하여 널리 이용

되고 있다(30,31). 

체내 비타민 D의 결핍 및 최적 수준 판정에 대한 기준은 

학자마다 견해 차이가 있다(Table 1). 신장병 관리 가이드라

인(Kidney Disease Outcomes Quality Initiative Guide-

lines)에 의하면 혈청 25(OH)D가 15 ng/mL 미만인 경우 ‘비

타민 D 결핍’으로 정의하고 있고, 미국 의학기관(Institute 

of Medicine, IOM)의 기준에 의하면 12 ng/mL 미만을 ‘비

타민 D 결핍’, 12∼20 ng/mL는 ‘비타민 D 불충분(insuffi-

ciency)’으로 정의하며, 50 ng/mL 이상일 경우 과잉으로 

인한 건강문제의 가능성을 제기하고 있다. 근육 및 골절 위

험과 관련된 비타민의 수준을 연구한 논문에서는 비타민 D 

결핍 수준으로 25(OH)D 10 ng/mL 미만을 제시하였다. 그 

외 논문들에서는 혈청 25(OH)D가 20 ng/mL(50 nmol/L) 

미만이면 ‘비타민 D 결핍(deficiency)’으로 체내 비타민 D 

영양상태 판정을 제시하고 있다. 건강유지 및 질병 예방을 

위한 적정 혈청 25(OH)D 수준은 30∼100 ng/mL로 이를 

비타민 D 충분상태로 정의하고 이 수준을 유지하도록 권장

하고 있다(32,33).

비타민 D 영양상태의 결정요인

국외 인구들을 대상으로 체내 비타민 D 수준을 측정하고 

이와 관련된 주요 요인을 규명한 연구 결과들이 꾸준히 제시

되어 왔다. 미국 국민건강영양조사(National Health and 

Nutrition Examination Survey, 이하 NHANES) 자료를 이

용하여 1988∼1994년과 2000∼2004년 미국인 각각 

18,158명, 20,289명을 대상으로 혈청 비타민 D 수준을 비

교 연구한 결과 미국인의 비타민 D 수준은 과거 10∼15년 

동안 꾸준히 감소하는 경향을 보였고, 비타민 D 불충분 상태

(혈청 25(OH)D 10∼20 ng/mL)에 해당되는 대상자는 약 

23∼24%, 비타민 D 결핍(혈청 25(OH)D 10 ng/mL 미만)

은 6∼10% 수준을 보였다(34,35). 이는 캐나다 코호트 대상

자의 2∼3%가 비타민 D 결핍(혈청 25(OH)D가 11 ng/mL 

미만)이라는 결과보다 높은 수준이었다(36).

비교적 햇빛 노출이 충분한 지역인 사우디아라비아 남녀 

성인의 비타민 D 수준 역시 매우 낮은 수준이라는 흥미로운 

연구 결과가 보고되었다(37,38). 사우디아라비아에 총 1,172

명의 성인 여성 중 혈청 25(OH)D가 20 ng/mL 미만에 해당

되는 여성이 전체 대상자의 약 80%를 차지하여 비타민 D 

결핍률이 매우 높은 것으로 보였다(37). 동일한 기간과 지역

에서 834명의 성인 남성을 대상으로 진행한 연구 결과 역시 

비슷한 양상을 보였는데 대상자 중 약 88%의 남성이 비타민 

D 결핍인 것으로 나타났다(38). 이러한 결과를 보인 이유는 
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몇 가지 요인으로 설명될 수 있다. 그중 한 요인으로 사우디

아라비아에서 오랫동안 착용해온 고유의 의복 형태를 들 수 

있다. 특히 자외선이 강한 여름에는 외부 노출을 극도로 꺼

리는 경향이 있어 체내 비타민 D의 생성이 더욱 저조할 수 

있고, 사우디아라비아인의 어두운 피부색 역시 비타민 D 결

핍에 기여하는 요인이 될 수 있다.

비타민 D 영양 상태를 연구한 국내연구는 상대적으로 미

비한 실정이다(39-41). 건강 검진을 목적으로 2004∼2006

년 서울대학교병원의 내분비외과를 방문한 환자 19∼84세 

남녀 994명의 혈청 비타민 D 수준을 분석한 결과 혈청 

25(OH)D 수준이 20 ng/mL 미만인 대상자가 약 17% 수준

이었고(40), 12∼13세 청소년 188명을 대상으로 2009년에 

진행한 연구에서는 20 ng/mL 미만인 대상자가 남녀 청소년 

각각 89%, 99%로 매우 낮은 비타민 D 수준을 보인다고 보

고하였다(41). 최근 제 4기 국민건강영양조사(The Korea 

National Health and Nutrition Examination Survey, 이하 

KNHANES)를 이용하여 10세 이상 남녀 6,925명의 비타민 

D 수준을 성별 및 연령대를 구분하여 분석한 결과(39) 혈청 

25(OH)D가 20 ng/mL 미만에 속하는 결핍자의 비율은 남성 

약 47%, 여성 약 65%인 반면, 혈청 25(OH)D가 30 ng/mL 

이상인 대상자는 남성 약 13%, 여성 약 7%에 불과하였다. 

대상자의 나이가 증가할수록 혈청 비타민 D 수준이 높아지

는 추이를 보였고, 특히 20∼29세에서 비타민 D 불충분에 

포함되는 대상자의 비율이 가장 높은 결과를 보였다. 이는 

일본의 여성 간호사 연구에서 제시한 혈청 25(OH)D 수준과 

나이가 비례한다는 결과와 비슷한 양상이다(42). 이러한 현

상은 노화가 진행될수록 체내 비타민 D 수준이 낮아지는 

것으로 보고되고 있는 대다수의 국외 선행 연구 결과와 매우 

상이한 결과이며 젊은 인구의 실내 활동 증가, 자외선 차단

제의 사용 증가, 식습관 등과의 관련성으로 설명될 수 있다. 

그러나 다수의 연구에서 비타민 D와 관련된 식이 섭취 요인

이 반영되지 않아 잠재적인 교란인자에 대한 가능성을 배제

할 수 없다. 

다양한 인구집단을 대상으로 비타민 D 수준을 고찰한 결

과 요약은 다음과 같다. 국내외 여러 인구집단에서 비타민 

D 결핍은 매우 높은 수준을 보이고 있으며, 체내 비타민 D의 

수준에 영향을 미칠 수 있는 요인으로는 인종(34), 거주 지

역(43,44), 의복 차림(44), 계절적 차이(44), 자외선 노출 

정도(45), 위도(44), 보충제 복용 여부(45) 등이 보고되었

다. 일반적으로 연령의 증가(16,18), 자외선 차단제의 사용

(4), 어두운 피부색(4,16) 등은 체내 비타민 D의 합성을 감

소시키며, 흡수 불량(46,47) 및 비만(48)인 경우 체내 비타

민 D의 흡수 및 이용률이 저하되므로 체내 비타민 D 부족증

의 원인이 될 수 있다고 보고되었다. 한국인의 경우 나이(타 

연구와 반대 방향), 거주 지역, 직업 등이 체내 비타민 D 

수준에 영향을 미칠 수 있다는 가능성을 제시하였다. 그러나 

지금까지 한국인을 대상으로 진행되었던 연구는 횡단연구

에 국한되어 있거나 비타민 D 수준에 영향을 미칠 수 있는 

다양한 요인을 포괄적으로 고려하지 못한 제한점이 있어 전

향적 연구방법을 이용한 후속 연구가 요구된다. 

우울증의 진단 기준 및 관련 건강 문제

우울증이란 정서, 인지, 행동, 신체적 측면에서 다양한 문

제를 나타내는 정신의학적 장애로 흔히 슬픔, 불안, 외로움, 

죄책감, 무력감 등의 감정을 느끼는 현상을 말하며(13), 주

의 집중력 저하, 수면장애, 식욕저하 등을 동반한다고 알려

져 있다(49). 우울증은 전 세계적으로 높은 유병률을 보이고 

있고(14,15), 세계보건기구(World Health Organization, 

WHO)에서는 2002년 가장 큰 공중 보건 부담을 야기하는 

질환 중 우울증을 4위로 보고한 바 있으며 2030년에는 2위

로 상승할 것으로 예측하고 있다(50,51).

다수의 역학 및 임상 연구에서 우울증의 종류와 증상 정도

를 진단하기 위하여 다양한 측정 도구가 사용되어 왔으며, 

대규모 역학연구의 경우 자기기입 설문 측정 방법이 빈번하

게 사용되어 왔다. 그중 가장 널리 이용되고 있는 설문 측정

도구로는 PHQ-9(52), DSM(53,54), CES-D(55), HADS 

(56), BDI(57) 등이 있다. 그러나 우울증은 눈에 보이는 임

상적인 증상에 의한 것이 아니고 복합적인 요인을 고려해야 

하므로 역학연구 시 단 하나의 측정 도구를 이용하여 우울증

을 진단하는 것에는 깊은 주의가 요구된다. 질병의 진단 시 

정확성을 높이기 위한 방법 중 의사의 진단 여부는 중요한 

지표 중 하나가 될 수 있다.

이러한 우울증 유병은 식행동 및 식습관의 장애와 관련이 

있다고 보고되고 있다(13). 우울증 환자들은 식욕저하, 소화

불량, 오심, 구토 등의 증상들을 보이기도 하고(13), 섭식장

애, 불규칙적 식습관 및 영양결핍 등 심각한 영양문제를 경

험하기도 한다(58,59). 이와는 대조적인 식습관 장애로 우

울증 환자들이 과식 및 폭식(60,61), 신체활동의 저하를 경

험하는 경우도 있는데(62), 이는 특히 여성에게서 비만의 

위험과 크게 상관관계가 있다고 제시되고 있다(63,64). 

최근에는 우울증이 무력감, 피로, 불면증 등(13,49)의 단

순 신체적 건강뿐만 아니라 다양한 대사질환과도 관련이 있

다고 보고되고 있다(65-67). 일부 역학연구에서는 염증반

응(68), 대사증후군(69), 당뇨병(67), 심혈관 질환(66) 등의 

건강문제와 우울증이 관련이 있다고 제기하고 있다. 그러나 

이러한 질환들과 우울증의 상호 인과관계는 명백하게 밝혀

지지 않았으므로 향후 이에 대한 심층 연구가 필요하다. 

이렇듯 우울증과 다양한 건강문제와의 관련성은 꾸준히 

제시되고 있으며 최근까지 우리나라를 포함한 여러 국가에

서 우울증 유병 상태를 파악하기 위하여 다수의 역학연구가 

진행되어 왔다(70-74). 그러나 이러한 우울증 유병 수준을 

보고한 선행 연구 결과들의 직접적인 상호 비교는 적절하지 

않을 수 있다. 선행 연구들에서 이용한 우울증 측정 방법, 

우울증 정의, 대상 인구집단 등에 따라 우울증의 유병률이 

달라질 수 있으며(14,73,75), 정신적인 장애 관련 조사 연구
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에서 갖는 제한점, 즉 비응답자의 정신적인 장애 유병률이 

응답자보다 더 높은 경향을 보이고 이는 우울증의 유병률을 

과소 측정(underestimation)하는 문제로 이어질 수 있기 때

문이다(76,77). 이러한 우울증 유병률의 과소측정 문제는 

대상 인구집단의 특성에 따라 그 정도가 다를 수 있는데, 

특히 한국인의 우울증 진단의 과소측정 문제는 사회 문화적

인 특성을 고려할 때 더 심각할 수 있다고 제시된 바 있다

(78). 

비타민 D와 우울증과의 연관성

최근 비타민 D 수준과 정신질환, 특히 우울증과의 관련성

을 분석한 국외 역학연구들은 충분한 비타민 D 수준이 우울

증 및 우울증상을 예방한다는 근거들을 제시하고 있다(9, 

79-85)(Table 2). 미국인 남녀 성인 12,594명을 대상으로 

한 횡단 분석 연구 결과, 대상자의 혈청 25(OH)D 수준이 

10 ng/mL씩 증가할 때마다 우울증 유병 위험이 약 8% 더 

낮아지는 결과를 보였으며(odds ratio(OR): 0.92, 95% 

confidence interval(95% CI): 0.87∼0.97)(79), 65세 이

상 남녀를 대상으로 진행된 암스테르담 노화추적연구(Lon-

gitudinal Aging Study Amsterdam) 데이터를 이용한 횡단 

분석연구에서도 혈청 25(OH)D 수준과 우울증 간의 유의적

인 음의 관계를 보였다(83). 또한 40∼79세의 유럽인 중 노

년기 남성 3,369명을 대상으로 혈청 비타민 D 영양 상태와 

우울증 간의 관계를 횡단 분석한 결과에서도 혈청 25(OH)D 

수준이 낮을수록 우울증 지표 점수가 높아지는 관련성을 보

였다(82). 이 연구에서는 혈청 25(OH)D 수준이 가장 높은 

그룹(30 ng/mL 이상)과 비교하여 가장 낮은 그룹(10 ng/ 

mL 미만)의 우울증 유병률이 약 74% 더 높았으며 이는 유

의적인 결과를 보였다(OR: 1.74, 95% CI: 1.03∼2.93) 

(82). 위 연구의 결과들은 몇 가지 가능성으로 설명되었다. 

첫째, 25(OH)D는 신경생장인자, 아세틸콜린 아세틸라제, 

세로토닌, 테스토스테론, 갑상선호르몬, 티로신수산화효소 

RNA의 합성에 영향을 미치며 이러한 물질들은 체내에서 

우울증 발병 기전과 관련되어 있을 수 있다. 둘째, 비타민 

D 수용체는 시상하부에 널리 분포되어 있으며 이는 신경 

내분비계의 기능에 영향을 미칠 수 있다고 알려져 있다. 따

라서 시상하부에서의 비타민 D 수용체 분포와 우울증 발병

과의 연관성이 추측된다(83). 셋째, 활성형 비타민 D는 뇌신

경계에 직접적으로 작용하여 신경전달물질을 증가시키거나 

신경보호작용 경로를 통하여 신경성장단백질인 뉴로트로핀

의 생성을 자극시키는 것으로 보고되고 있으므로 우울증 예

방에 긍정적인 영향을 줄 수 있다(83). 

그러나 이러한 연구 결과들과는 대조적으로 비타민 D와 

우울증 및 우울증상과의 연관성을 보이지 않는 연구 결과도 

보고되고 있다(12,86-89)(Table 2). 중국의 국가적 표본 자

료인 Nutrition and Health of Aging Population in 

China(NHAPC) project를 이용하여 50∼70세의 건강한 남

녀 3,262명을 대상으로 25(OH)D 수준과 우울증 간의 관계

를 횡단 분석한 결과(86) 나이, 성별, 지역, 생활습관, 만성질

환 유병 여부 등의 공변량을 보정한 통계모델에서 비타민 

D과 우울증과의 연관성은 관찰되지 않았다. 제3기 미국 국

민건강영양조사(NHANES) 자료를 이용하여 총 7,970명의 

15∼39세의 남녀의 혈청 25(OH)D 수준과 우울증 간의 관

계를 분석한 논문에서는(12), 혈청 25(OH)D가 20 ng/mL 

미만인 사람은 30 ng/mL 이상인 사람에 비해 우울증 유병 

위험이 약 2배(OR: 2.01, 95%, CI: 1.25∼3.24) 더 높았으

나 나이, 성별, 식이보충제 사용 여부 등의 공변량을 보정한 

후 이러한 관계는 더 이상 유의적이지 않았다. 미국 국민건

강영양조사의 최근 데이터(2005∼2006년)를 분석한 결과

도 유의적이지 않은 결과를 제시하였다(87). 최근 국내에서

도 2008∼2010년 KNHANES 자료를 이용하여 혈청 25 

(OH)D와 우울증 및 우울증상 경험의 연관성을 분석한 결과

가 보고되었다. 관련 교란인자를 보정한 결과 혈청 25(OH) 

D와 우울증 및 우울증상 경험과의 유의적인 연관성이 관찰

되지 않았으며 남녀 모두 같은 결과를 보였다(89). 

미국에서 우울증을 앓고 있는 폐경기여성을 대상으로 진

행된 환자 대조군 연구에서 우울증과 비타민 D에 대한 유의

적인 연관성을 보고하였다(90)(Table 3). 주요 우울 장애를 

앓고 있는 환자(n=89, 25(OH)D: 27±10.1 ng/mL)와 대조

군(n=44, 25(OH)D: 34±14.4 ng/mL)의 혈청 25(OH)D 수

준을 비교한 결과 환자군의 혈청 25(OH)D 수준이 약 7 ng/ 

mL 정도 낮은 수준을 보였다(P=0.002)(90).

비타민 D 수준과 우울증 및 우울증상과의 관련성을 분석

한 코호트 연구들도 불일치하는 양상을 보였다(10,11,91- 

93)(Table 3). 미국에서 심혈관 질환을 가지고 있는 50세 

이상의 환자를 9년 동안 추적 조사한 코호트 연구 결과(10) 

총 7,358명의 환자 중 335명(4.6%)에게서 우울증이 발생하

였다. 혈청 25(OH)D 수준을 ‘15 ng/mL 이하’, ‘16∼30 ng/ 

mL’, ‘31∼50 ng/mL’, ‘50 ng/mL 초과’로 분류하여 우울증 

발생률을 분석한 결과 혈청 25(OH)D 수준이 가장 낮은 그

룹은 가장 높은 그룹에 비해 우울증 발생률이 유의적으로 

약 2.7배(hazard ratios(HRs): 2.70, 95% CI: 1.35∼5.40) 

더 높은 수준을 보였다(10). 이탈리아에 거주하는 65세 이

상 남녀 노령인구의 비타민 D 수준과 우울증상 경험과의 

관련성을 분석한 코호트 연구에서 여성의 혈청 25(OH)D 

수준은 우울증상 경험과 유의적인 음의 관계를 보였으나 남

성의 혈청 25(OH)D 수준과 우울증상 경험과의 관련성은 

발견되지 않았다(11). 또한 유럽의 70∼75세의 남녀 노인들

을 대상으로 진행된 Survey in Europe on Nutrition and 

the Elderly(SENECA) 연구에서도 25(OH)D 수준과 우울

증 발생률과의 유의적인 관련성이 관찰되지 않았다(HRs: 

0.76, 95% CI: 0.52∼1.11)(92).

더 나아가 최근 비타민 D의 보충과 우울증 간의 관계를 

규명하기 위하여 임상시험연구도 일부 진행되어 왔으며 이 

또한 불일치한 결과를 보고하였다(94-97)(Table 4). 노르
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웨이에서는 과체중 혹은 비만인 성인 남녀 334명을 대상으

로 플라시보 그룹(위약그룹), 비타민 D를 보충한 DP 그룹

(주당 비타민 D 20,000 IU), DD 그룹(주당 비타민 D 

40,000 IU 보충)으로 구분하여 1년간 우울증상에 대한 비타

민 D 보충제의 효과를 연구하였다. 그 결과 DP 그룹과 DD 

그룹에서는 1년간 우울증 점수가 각각 약 1점, 1.5점씩 유의

적으로 감소하였으며, 위약그룹의 우울증 점수는 변화를 보

이지 않음으로써 우울증 예방에 대한 비타민 D 보충제의 

이로운 효과를 관찰하였다(94). 이와는 대조적으로 30∼75

세의 노르웨이인 남녀 230명을 대상으로 6개월간 진행된 

임상시험연구(95)와 미국에서 진행된 폐경기 여성 36,282

명의 2년간 임상시험연구에서 비타민 D의 보충제와 우울증 

간의 연관성은 제시되지 않았다.

보충제로부터 얻는 비타민 D와 식이로부터 얻는 비타민 

D는 차이가 있을 수 있다고 설명한 연구를 주목할 필요가 

있다(98). 첫째, 식이로 얻는 비타민 D는 보충제로 얻는 비

타민 D보다 혈청 25 (OH)D 농도에 더 강한 관련이 있을 

수도 있다고 보고하였다. 둘째, 우울증 및 우울증상을 경험

했던 대상자라면 증상을 치료하기 위해서 비타민 D를 포함

한 다른 보충제를 사용함으로 인해 보충제 사용의 효과를 

약화시킬 수 있다. 마지막으로 식이로부터 얻는 비타민 D의 

긍정적인 결과는 전반적으로 건강한 식사패턴에 의하거나 

비타민 D가 풍부한 식품에 있는 다른 영양소에 의해 반영되

는 교란인자(confounding factor)에 의해 그럴듯하게 반영

되는 것일 수 있다고 가능성을 제시하고 있다.

최근 실시된 메타 분석 연구 두 편은 우울증에 대한 비타

민 D의 이로운 효과에 대하여 일치하는 연구 결과를 제시하

고 있다(99,100). 비타민 D 결핍과 우울증 사이의 관련성에 

대하여 횡단연구 및 코호트 연구를 메타 분석한 결과(99) 

횡단연구의 메타 분석에서는 비타민 D 수준이 낮은 그룹이 

비타민 D 수준이 높은 그룹에 비해 우울증 유병률이 약 31% 

높았고(OR: 1.31, 95% CI: 1.0∼1.71), 코호트 연구의 메타 

분석 결과는 비타민 D 수준이 낮은 그룹이 비타민 D 수준이 

높은 그룹에 비해 위험률이 약 2.21배 증가하였다(HRs: 

2.21, 95% CI: 1.40∼3.49)(99). 11가지 횡단연구 및 5가지 

코호트 연구를 메타 분석한 또 다른 연구 결과에서도 혈청 

25(OH)D가 10 ng/mL 증가할 때 우울증 유병률이 약 8% 

(OR: 0.92, 95% CI: 0.87∼0.98) 유의적으로 감소하는 반

비례 관계를 보였다(100).

이와 같이 비타민 D와 우울증 간의 관계를 분석하기 위하

여 다양한 국외 인구집단을 대상으로 역학연구가 진행되어 

왔다. 선행 연구에서는 활성형 비타민 D 혹은 비타민 D 수용

체가 신경전달물질 및 뇌 조직에서 명백하게 특정 기능을 

가지는 것으로 보고하였다(82). 활성형 비타민 D는 뉴런에

서 항산화 물질의 활성을 향상시켜 뉴런의 산화 변성과정을 

저해하고(101,102), 신경생장촉진인자의 발현을 자극하는 

역할이 있다고 보고되고 있다(103). 또한 비타민 D는 신경

전달물질의 합성 조절에 관여하여 우울 장애와 연결될 수 
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있으며(104), 막 투과성과 신경세포의 축삭 전도에 관련하

므로 간접적으로 신경전달물질 조절에 관여하는 것으로 추

측된다(105).

그러나 아직까지 우울증에 대한 비타민 D의 독립적인 영

향을 명확하게 제시하기에는 연구 결과가 부족한 상황이다. 

지금까지 보고된 선행 연구들은 대부분 횡단 연구이므로 인

과관계를 설명할 수 없거나 일부 인구집단을 대상으로 국한

되어 수행되어 왔다. 무엇보다도 대부분의 연구 결과는 국외

에서 진행된 연구를 토대로 제시되고 있으며 한국인을 대상

으로 분석된 연구는 미비한 실정이다. 

연구 디자인별로 살펴보았을 때 역학연구 결과들은 불일

치한 양상을 보였으나 최근 메타 분석 결과들은 비타민 D의 

수준이 우울증 및 우울증상 위험과 반비례 관계를 보인다고 

보고하고 있다. 전반적인 문헌 고찰 결과 비타민 D 결핍으로 

인한 우울증상의 위험은 꾸준히 제시되고 있으며 이에 대한 

생물학적 기전도 보고되고 있다. 따라서 한국인을 대상으로 

한 비타민 D와 우울증 및 우울증상의 연관성 연구, 특히 대

규모 코호트 연구가 매우 필요한 실정이다.

요   약

본 연구에서는 비타민 D와 정신질환, 특히 전 세계적으로 

높은 유병률 추이를 보이고 있는 우울증과의 연관성을 살펴

보기 위해 비타민 D의 종류, 급원 식품, 비타민 D 영양상태 

현황 및 이에 영향을 미치는 요인, 비타민 D와 우울증과의 

연관성에 대한 국내외 문헌을 체계적으로 고찰하여 요약하

였다. 그 결과 첫째, 비타민 D는 자연계에 주로 비타민 D2 

(ergocalciferol)와 D3(cholecalciferol) 두 가지 형태로 존

재하며 주로 대구간유, 고등어, 정어리와 같은 지방이 많은 

생선, 난황, 표고버섯 등이 주요 급원 식품이다. 둘째, 국내

외 다양한 인구 집단을 대상으로 비타민 D 수준을 고찰한 

결과 비타민 D 결핍은 매우 높은 수준을 보이고 있다. 특히 

한국인의 청소년을 대상으로 한 연구 결과 혈청 25(OH)D 

20 ng/mL 미만인 남녀는 각각 89%, 99%로 매우 낮은 비타

민 D 수준을 보였다. 셋째, 체내 비타민 D의 수준에 영향을 

미칠 수 있는 요인으로는 인종, 거주 지역, 위도, 의복차림, 

계절적 차이, 직업, 자외선 노출 정도, 보충제 복용 여부 등이 

보고되었으며, 일반적으로 연령의 증가(한국인 및 일본인의 

경우 반대 방향), 자외선 차단제의 사용, 어두운 피부색, 흡

수 불량 및 비만은 비타민 D의 합성, 흡수 및 이용률에 영향

을 주어 비타민 D 부족증의 원인이 될 수 있다고 보고되었

다. 넷째, 최근 비타민 D 수준과 우울증과의 연관성을 분석

한 국외 역학연구들은 꾸준히 보고되고 있으며 이에 대한 

횡단 연구와 코호트 연구 결과는 불일치한 양상을 보이고 

있다. 또한 최근 비타민 D 보충과의 관계를 규명하기 위해 

임상시험연구도 일부 진행되었으나 이 또한 불일치한 결과

를 보였지만 보충제로 얻는 비타민 D는 식이로부터 얻는 

비타민 D와 다르다는 가능성을 제시하고 있다. 더 나아가 

횡단 연구 및 코호트 연구를 메타 분석한 연구 결과 우울증

에 대한 비타민 D의 이로운 효과에 대하여 비교적 일치하는 

연구 결과를 제시하고 있다. 그러나 대부분의 연구 결과는 

국외에서 진행된 연구이며 한국인을 대상으로 분석된 연구

는 매우 제한적이다. 따라서 한국인을 대상으로 한 후속 연

구가 요구된다.
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