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서      론

뇌(brain)의 가장 기본적인 기능 단위는 “신경세포(neu-
ron)”가 아니라 “신경세포-신경아교세포(neuroglial cell) 복

합체”라는 1980년대의 Bogerts 등1)의 주장에도 불구하고 30

여 년간 신경아교세포는 신경과학 연구분야에서 큰 주목을 

받지 못하였다. 이런 맥락에서 볼 때, 최근 10여 년은 신경아

교세포 연구에 있어 과히 혁명적인 시기라고 할 수 있다. 지금 

우리는 별아교세포(astrocyte)가 뇌 신경세포들 간의 간격을 

채워주고 이어주는 풀(glue)로서 기능한다2)는 Camillo Golgi

의 주장에서 벗어나 신경세포의 기능을 직·간접적으로 지지

하고 공유한다3)는 사실을 알고 있고, 수초(myelin sheath)를 

형성하는 희소돌기아교세포(oligodendrocyte)와 뇌에서 면역

기능을 담당하는 미세아교세포(microglia) 또한 뇌의 정상 

기능 유지에 중요하다는 사실을 알고 있다.4)5) 이와 더불어 최

근에는 신경아교세포와 주요 정신장애(mental disorders)와

의 연관성, 즉 비정상적인 신경아교세포의 발현과 기능이 주

요 정신장애의 발병과 증상 유발에 어떤 역할을 하는지에 대

한 의문이 크게 주목을 받고 있다. 

따라서, 본 종설에서는 뇌에서 관찰되는 주요 신경아교세

포의 종류와 정상 기능에 대해 먼저 논하고 주요 정신장애에

서 나타난 신경아교세포의 비정상적인 발현 및 기능을 밝힌 
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연구 내용을 중심으로 주요 정신장애와 신경아교세포의 연

관성에 대해 알아보고자 한다.

본      론
 

신경아교세포의 정의와 종류

신경계를 구성하는 세포들 중 신경세포가 아닌 비신경세포

들을 총칭하여 신경아교세포라 한다. 신경아교세포 대부분

은 신경세포와 마찬가지로 신경상피세포(neuroepithelial 

cell)에서 발생하기 때문에 구조적 혹은 분자적인 특성면에서 

신경세포와 닮은 점도 있으나,6) 여러 가지 면에서 상당히 다

른 특성을 가진다. 형태학적인 면에서 신경아교세포에는 신경

세포처럼 세포체에서 뻗어 나온 많은 돌기들이 있지만 신경

세포처럼 축삭(axon)이나 수상돌기(dendrites)의 구분은 없

고 그 기능도 다르다.2) 그리고 신경세포는 발생과정이 끝난 

성체에서 특정 뇌 영역을 제외하고는 유사분열(mitosis)을 통

한 증식 능력이 없는 반면 신경아교세포는 적절한 환경에서 

유사분열을 통해 증식할 수 있다.7)

중추신경계에서 관찰되는 신경아교세포는 크게 세 가지로 

나뉜다 : 별아교세포(astrocyte), 희소돌기아교세포(oligoden-
drocyte), 그리고 미세아교세포(microglia). 아래에서는 최근

까지 밝혀진 각 신경아교세포의 고유 기능에 대해 설명하고

자 한다.

별아교세포

중추신경계에서 가장 많이 존재하는 별아교세포는 뇌의 전

반적인 구조를 유지하는 데 중요한 역할을 하고, 신경세포와 

혈관, 혹은 신경세포들 간의 네트워크가 잘 형성되도록 도와

주는 다리 역할을 함과 동시에 신경세포 네트워크를 통한 정

보처리 과정이 원활하도록 돕는다.8) 또한, 별아교세포의 돌기 

종말단추(end-feet)에는 포도당 전달체(glucose transporter)

가 있어 별아교세포와 신경세포에 에너지를 공급하는 역할을 

한다. 별아교세포 내에서 일어나는 해당과정(glycolytic pro-
cess)은 재흡수(reuptake)한 글루타메이트(glutamate)를 글루

타민(glutamine)으로 전환하는 과정에 필요한 에너지를 공급

하는 역할을 하게 되고 그 산물인 락테이트(lactate)를 신경

세포의 에너지원으로 공급한다.9) 최근에는 별아교세포가 신

경세포에서 분비된 신경전달물질(neurotransmitter)을 재흡수

할 뿐만 아니라 신경전달물질을 분비할 수도 있다는 것이 밝

혀졌다. 별아교세포에서 분비되는 신경전달물질을 “gliotrans-
mitter”라 부르고, 지금까지 밝혀진 바로는 glutamate, D-ser-
ine, adenosine triphosphate(ATP), gamma-aminobutyric 

acid(이하 GABA), prostaglandin과 brain-derived neurotro-

phic factor(이하 BDNF) 등이 있으며 이들이 분비되는 과정을 

“gliotransmission”이라 한다.10-12) 지금까지 별아교세포 내 Ca2+

가 gliotransmission 과정에 중요하다13)14)는 것은 잘 알려져 있

으나 그 정확한 기전은 밝혀져 있지 않다.

희소돌기아교세포

말초신경계의 슈반세포(Schwann cell)와 유사한 역할을 하

는 희소돌기아교세포는 중추신경계의 백질(white matter)과 

회질(gray matter)에 고루 분포하고 수초(myelin) 형성유전자

를 많이 발현하여 신경세포의 축삭을 수초화(myelination)시

킴으로써 신경세포 내 전기신호전달의 효율을 높여준다.2) 그

러나, 이런 고전적인 기능 외에 희소돌기아교세포는 신경계 

발달과정 중 신경세포의 신경돌기가 뻗어나가는 방향을 알려

주는 안내자 역할15)을 할 수 있다. 신경돌기 성장을 억제하는 

단백질로 잘 알려져 있는 Nogo 단백질16)17)처럼 희소돌기아교

세포-수초 당단백질(oligodendrocyte-myelin glycoprotein,  

이하 OMgp) 또한 Nogo 수용체와 결합하면서 신경돌기의 성

장을 억제하는 인자로 작용하여 신경돌기가 다른 방향으로 

뻗어나갈 수 있도록 도와준다.15)18) OMgp와 Nogo 단백질은 

Nogo 수용체 1(Nogo receptor-1, NgR1)을 통해 해마(hippo-
campus) 신경세포의 수상돌기 가시(dendritic spine) 형성을 

억제하고 N-methyl-D-aspartate(NMDA) glutamate 수용체

의 활성에 의존적인 시냅스(synapse)의 장기 강화(long-term 

potentiation)를 저하시켜 신경세포의 시냅스 형성(synapto-
genesis) 및 가소성(plasticity)을 조절할 수 있다는 연구 결과

들이 최근에 보고되고 있다.18)

미세아교세포

뇌 세포의 약 5~15% 정도로 존재8)하는 미세아교세포는 포

식세포(macrophage)와 함께 조혈전구세포(hematopoietic 

precursor cell)에서 기원하여2) 중추신경계의 면역세포로 작

용하면서 면역계와 glutamate 신경전달계가 상호작용할 수 있

게 도와준다.19) 신경발생 과정 중 신경세포의 사멸20)21)과 증식 

및 분화22)에 관여하고 성체에서 일어나는 신경발생 과정에도 

중요한 역할을 하는 것으로 알려져 있다.23) 별아교세포와 마찬

가지로 미세아교세포 역시 K+ 채널을 발현하고 사이토카인

(cytokine)과 같은 다양한 단백질을 분비하면서 세포외 환경

(extracellular milieu) 및 염증반응(inflammatory response)을 

조절할 수 있다.24) 또한, BDNF, nerve growth factor(NGF) 같

은 neurotrophic factor를 분비하여 신경재생(neuroregen-
eration)을 돕기도 한다.25) 특히, 미세아교세포에서 분비되는 

BDNF는 시냅스에서 발현되는 glutamate 수용체 GluN2B와 

VGluT1의 양을 증가시켜 시냅스 가소성 및 학습과 기억을 증
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진시키는 데 관여하는 것으로도 알려져 있다.26) 이처럼, 미세

아교세포는 면역세포로서의 기능과 신경세포를 돕고 상호작

용하는 지지세포로서의 역할을 통해 뇌 기능이 정상적으로 

수행될 수 있는 환경을 만들어주는 데 중요한 역할을 담당하

고 있다.

주요 정신장애에서 나타나는 신경아교세포의 이상

주요 정신장애, 즉 조현병(schizophrenia), 기분장애(mood 

disorder), 혹은 인지기능장애(cognitive disorder)를 앓았던 

환자의 사후검체 연구(postmortem study)를 통해 정신장애

의 유발 원인과 기전을 밝혀보고자 하는 시도가 과거부터 많

이 진행되었다.27)28) 이와 더불어, 유전자 연구를 통해 정신장

애와 관련이 깊은 특정 유전자를 발견하고 이 유전자를 변형

시킨 동물 모델(transgenic animal model)을 이용하여 정신

장애의 유발 기전을 이해하고 치료법을 찾는 연구가 폭발적

으로 증가하였다.29-31) 그리하여 최근에는 신경아교세포가 주

요 정신장애 유발에 깊이 관련되어 있음을 보여주는 환자 혹

은 동물 모델 연구 결과가 많이 보고 되고 있다.4)5)32)

신경아교세포와 조현병

조현병에 대한 환자와 동물 모델 연구는 편도(amygdala)와 

대뇌피질(cerebral cortex)에서의 별아교세포의 비정상적인 증

가33)가 조현병 유발과 관련이 깊음을 보여주었는데, 조현병 환

자의 대뇌피질에서 retinoic acid-inducible gene 1(RAI-1)을 

발현하는 별아교세포의 증가를 확인함으로써 시냅스 가소성

과 학습에 중요한 역할을 하는 retinoic acid 관련 신호전달계

의 변화가 조현병의 증상과 치료 약물에 대한 반응을 결정하

는 주요 인자가 될 수 있음이 밝혀졌다.34) 희소돌기아교세포

의 경우, 양적 감소와 수초 관련 유전자의 발현 감소35)36) 및 

발생 단계에서의 분화 이상37)이 조현병 유발과 관련이 깊다고 

알려져 있다. 조현병 유발 유전자로 잘 알려져 있는 disrupt-
ed-in-Schizophrenia-1(DISC 1)과 DISC 1 binding zinc 

finger(DBZ)가 발생 단계에서 희소돌기아교세포의 분화를 조

절하게 되는데, 이 유전자들의 변이가 희소돌기아교세포의 분

화 및 수초화 기능 이상을 유도하여 조현병을 유발할 수 있음

이 제시되었다.37) 또한, (R)-[(11)C]PK11195 PET scan(ABX, 

Radeberg, Germany)을 이용하여 조현병 환자의 대뇌 회질에

서 미세아교세포의 활성이 크게 증가되어 있음을 확인한 연

구 결과를 통해 미세아교세포에 의한 염증반응이 조현병 유

발에 깊이 관여되어 있다는 것을 알 수 있었다.38) 특히 미세아

교세포가 사이토카인이나 염증매개물질(inflammatory me-
diators)을 분비하는 데 중요한 역할을 하는 미세아교세포 내 

칼슘 이온 관련 신호전달계가 조현병 치료를 위한 주요 타깃

이 될 수 있다는 최근 연구 보고39)와 함께 미세아교세포 활성 

억제제인 minocycline이 조현병 증상을 완화시킨다는 동물 

모델 연구 결과40)가 조현병 유발에 대한 미세아교세포의 관

련성을 뒷받침하고 있다. 

신경아교세포와 기분장애

대표적인 기분장애인 우울증(major depressive disorder)의 

경우, 환자의 대뇌피질41)과 변연계(limbic system)42)에서 별아

교세포의 수적 감소가 나타났는데 이것은 신경세포의 시냅스 

구조 및 glutamate 기능 이상과 에너지 대사의 불균형을 초래

하여 대뇌피질과 변연계의 기능 손상을 유발할 수 있다. 이와 

더불어 동물의 대뇌피질에서 별아교세포를 특이적으로 감소

시킨 결과 우울증상이 나타남43)을 확인함으로써 별아교세포

의 수적 감소 자체가 우울증상과 깊은 연관이 있음을 알 수 

있었다. 조현병과 달리 우울증 환자의 백질에서는 희소돌기아

교세포에 의한 수초화가 정상에 비해 크게 증가되어 있었

고,44) 전전두피질(prefrontal cortex)에서는 미세아교세포의 

양적 증가도 관찰되었다.45-47) 또한, 전전두피질에서 증가된 사

이토카인 interleukin-1 beta(IL-1β)가 우울증을 유발하는 기

전48)에서 미세아교세포의 nucleotide binding and oligomer-
ization domain-like receptor family pyrin domain-contain-
ing 3(NLRP3) inflammasome 활성화가 직접적인 매개체로 

작용할 수 있음이 우울증 동물 모델을 통해 밝혀짐49)으로써 

미세아교세포의 중요성이 부각되었다. 양극성 장애(bipolar 

disorder)의 경우, 우울증과 반대로 희소돌기아교세포의 양적 

감소35)와 관련이 있으며 미세아교세포 내 세로토닌(serotonin) 

관련 신호전달계인 glycogen synthase kinase(GSK)-3 beta의 

활성 변화와 염증반응의 비정상적인 활성화가 양극성 장애 

유발을 촉진할 수 있다고 알려져 있다.50)

신경아교세포와 인지기능장애

대표적인 인지기능장애인 치매(dementia) 또한 신경아교세

포의 수적 혹은 기능적 이상과 연관될 수 있음을 보여주는 

연구 결과가 많이 보고되고 있다. 활성화된 별아교세포에서 

분비되는 GABA는 알츠하이머 병(Alzheimer’s disease)에서 

기억력 저하를 촉진할 수 있고,32) 알츠하이머 병의 대표적인 

특징 중 하나인 뇌 대사 저하(hypometabolism) 또한 별아교

세포 내 포도당 대사 혹은 glutamate 대사의 이상에서 기인

하는 것으로써 이것은 기억력 저하와 스트레스에 대한 저항

성을 떨어뜨리는 기전으로 설명될 수 있다.51) 아밀로이드 베타

(amyloid beta)에 의한 희소돌기아교세포와 수초의 손상은 

결국 신경세포 사멸을 유도하여 알츠하이머 병에서 인지기능 

저하를 유도할 수 있다.52) 또한, 대뇌피질 내 미세아교세포의 



Korean J Biol Psychiatry █ 2015;22(2):29-33

32

비정상적인 수적 증가 및 활성화에 의한 염증반응은 아밀로

이드 베타의 발현을 증가시키고 신경세포 내 포도당 대사를 

감소시켜 알츠하이머 병의 인지기능 장애를 일으킬 수 있음

이 밝혀졌다.53)

결      론

지금까지 살펴본 바대로 신경아교세포는 뇌의 항상성 유지 

혹은 신경세포를 보조하는 부수적인 존재가 아니라 신경세포 

혹은 다른 종류의 신경아교세포와 서로 밀접하게 상호작용하

면서 정상적인 행동 및 인지기능을 유지하는 데 중요한 역할

을 담당하고 있음을 알 수 있다. 또한 정신장애 환자의 사후 

뇌조직과 동물 모델 연구를 통해 신경아교세포의 수적, 구조

적, 혹은 기능적 이상이 정신장애와 관련되어 있음을 확인하

였다. 그러나, 신경아교세포의 기능과 정신장애의 증상 유발

이 어떤 기전으로 서로 관련되어 있는지에 대해서는 좀 더 많

은 연구가 필요한 실정이다. 위에서 살펴본 것처럼, 뇌 기능과 

정신장애를 이해함에 있어 신경세포의 역할에만 집중하는 것

이 아니라 신경아교세포의 중요성 및 신경세포와 신경아교세

포의 상호작용을 고려하는 것이 중요하고, 이렇게 뇌를 전체

적으로 이해하려는 노력이 정신장애의 유발 원인과 새로운 치

료법을 찾기 위한 시작점이 될 수 있지 않을까 사료된다.

중심 단어：별아교세포·희소돌기아교세포·미세아교세포·정

신장애.
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