Morphologic Spectrum of Ebstein’s Anomaly

울산의대 서울아산병원 병리과

김정선

엡스타인 기형의 근본적인 해부학적 이상은 삼첨판 근위단이 정상적인 부착 부위인 방실경계부에서 벗어나 심실 유입부로 내려가 달려 있는 것이다. 그러나 이 기형은 단순히 삼첨판 근위 부착부의 하향 이동만이 아니라, 여기에 더불어 판막의 이형성과 판막 원위부의 부착 이상이 동반된다. 아주 드물게 승모판 또는 양측 방실판에서 나타난 예가 보고 된 바 있기는 하지만, 거의 대부분이 삼첨판에서 발생하므로 이에 준해 기술하고자 한다.  

엡스타인 기형의 정도는 경우마다 다양하게 나타나며 이에 따라 임상적 양상의 경중도가 결정된다. 우선 판막륜의 부착위치는 방실경계부에서 약간 떨어져 있는 경미한 경우에서부터 심실 유입부와 심첨섬유주부 경계까지 내려가서 부착되어 있는 경우까지 다양하다. 그러나 그 이하로 더 내려가지는 않는다. 근위단의 부착 위치 이상을 보이는 것은 판막엽은 중격엽과 후엽이며, 전엽은 대개 포함되지 않는다. 

판막륜의 부착위치보다 더 다양한 양상을 보이는 것은 판막엽 특히 중격엽의 형성정도와 전후엽의 원위부의 형태이다. 중격엽은 중격에 붙은 우둘두둘한 돌기 형태로 나타나기도 하며, 혀 모양으로 전엽과 연결되기도 하고, 거의 없는 것 같이 보이기도 한다. 엡스타인 기형에서 전엽과 후엽은 서로 나누어지지 않고 커튼 모양을 이루는 경우가 많다. 이 경우 삼첨판은 더 이상 세 엽으로 구성되지 않고 이엽성 판막형태가 되거나 심지어는 중격엽이 제대로 형성되지 않아 일엽성 판막 형태를 이루기도 한다. 전후엽이 나뉘어져 있지 않을지라도 전엽에 해당하는 부분은 방실 경계를 따라 부착되어 있다가 후엽에 해당하는 부분에서는 경계부에서 떨어져 나간다. 이로 인해 후엽이 완전히 없는 것처럼 보이기도 한다. 전엽은 오히려 커져서 돛 모양을 형성하는 경우가 많고 다양한 정도로 판막에 심근 성분이 관찰되기도 한다.

전엽과 후엽의 원위 부착부 또한 상당히 다양한 형태를 보이며 대개 이형성이 동반된다. 전엽이 정상에서처럼 내측 유두근과 전측 유두근에 의해 부착되어 있는 경우도 있지만, 많은 수에서 전엽단이 일자로 심실 유입부와 심첨섬유주부간 경계부에 두꺼워진 심근대에 부착되어 있으며 그 중간 형태로서 판막단에 여러 개의 비정상적인 심건색(chordae tendineae)이 부착되어 있는 경우도 있다. 이러한 판막엽 원위부의 비정상적인 부착형태는 판막의 움직임을 제한할 수 있다. 

판막엽간에 불균등한 위치 변화와 형태 변형으로 인해 삼첨판의 실제적인 개구부는 다양한 정도와 각도로 변형되어 위치한다. 심방과 심실의 확장과 더불어 판막 개구부가 확장되어 있거나, 판막엽에 구멍이 있거나 찢어진 있는 경우, 판막의 원위단이 심실벽에 비정상적으로 부착되어 있는 경우 등 대부분의 엡스타인 기형에서 판막 부전 현상이 나타난다. 한편, 전엽과 후엽이 나뉘어지지 않아 이엽성  내지 일엽성 판막 형태로 존재할 경우 삼첨판의 개구부는 대개 직접 심실의 유출로쪽을 향하며 크기가 작고 제대로 열리지 않아 협착을 야기한다. 심지어는 개구부가 형성 되지 않아 ‘tricuspid sac’ 이라고도 불리우는 삼첨판폐쇄 현상이 나타나기도 한다.

비정상적인 삼첨판의 부착위치에서 심실이 근위 심방화된 부분과 원위 기능성 심실부분으로 나뉜다. 방실경계부와 판막부착부사이의 심방화된 심실 부분은 밋밋하며 벽이 얇고 확장되어 있을 수 있다. 조직학적으로 심근층 내에 섬유조직이 증가되어 있다. 얇은 정도가 심한 경우 심실 수축기에 반대로 움직이고 심방의 수축기에도 확장한다. 전기적 특성은 심실성이나, 압력파는 심방성 형태를 보인다. 또한 모든 예에서 우심방과 우측 방실경계부의 둘레는 어느 정도 늘어나 있다

기능성 심실 부분은 대개 정상 심실보다 작지만, 자주 확장되어 커져 있는 경우도 많다. 이 부분은 유출부, 섬유주성심첨부, 삼첨판 원위부 부착부 아래 부분으로 구성된다. 기능성 심실 또한 정상보다 얇아져 있으며, 심실이 확장되어 있는 경우 이는 더 심해진다. 심실 벽에는 심근세포가 정상보다 적으며 섬유 조직이 증가되어 있다. 심근세포가 감소되어 있는 것은 이차적인 결과라기 보다는 이 또한 선천성인 현상으로 이해되고 있으며, 이에 따른 심실의 확장도 혈역학적인 변화에 따른 이차적인 결과보다는 기형의 한 부분으로 설명되고 있다. 

좌심실 또한 형태나 수축양상의 이상을 보이는데 단순히 우심실 확장에 의한 결과로 생각될 수도 있지만, 심한 경우 좌심실 외벽에도 두께는 정상일지라도 섬유 조직인 비정상적으로 증가되어 있다. 승모판 또한 결절형태를 보이거나 두꺼워져 있고 판막의 탈출증(prolapse)이 동반된다.

중격엽의 부착부위가 방실경계부에서 떨어져 있기는 하지만, triangle of Koch는 여전히 방실전도축 위치의 이정표가 된다. 심실 내 전도조직에 섬유화로 인해 우심실각 전도 장애가 일어날 수 있다.  한편, 외측 방실경계부를 넘어가는 비정상적인 심근 연결이 있을 수 있는데, 대개 다발성이며, 중격 근처 뒤쪽이나 우측 심실외벽에서 주로 나타나며, 이를 통해 조기흥분이 일어날 수 있다.

다른 기형이 동반되는 경우가 많은데 특히 태아기나 신생아기에 진단되는 경우에 특히 그렇다. 거의 모든 예에서 난원와에 심방간 단락을 가지며, 그 중 약 1/3 예는 심방중격결손 형태이고 나머지는 난원공이 열려 있는 상태이다. 심방중격이 완전히 닫힌 경우는 드물고 대개 어른의 경우에서나 볼 수 있다. 그 외에도 방실중격결손, 심실중격결손, 활로4징, 대동맥축착, 동맥관개존 등 다양한 기형이 동반될 수 있는데, 가장 흔한 것은 폐동맥 협착 내지 폐쇄로 영아기에 엡스타인 기형 약 1/3에서 동반된다. 이는 엡스타인 기형의 결과로 우심장내 혈류 감소에 의한 우심실 유출로의 형성부전에 의한 현상으로 설명될 수 있다. 수정 대혈관 전위 심장에서 형태학적으로 우심실에 연결되는 방실판에서 엡스타인기형을 자주 동반한다. 아주 심한 엡스타인 기형의 경우 폐의 형성부전을 동반할 수 있는데 이는 확장된 우심장에 의해 흉곽내 공간이 제한되어 나타나는 것으로 생각된다. 

발생학적으로 방실판은 심실 유입부 심근층의 층 분리(delamination)에 의해 만들어지는 구조로서 방실판막은 심내막쿠션과 심근으로부터 발생한다. 이 사실에 근거해 볼 때, 엡스타인 기형에서 판막이 부착부위가 방실경계부에서 심실유입부로 내려가 있는 것은, 이 부위에서 층 분리에 의한 판막 형성이 안된 상태, 즉 심근 전구체의 섬유성 변형이 불완전한 상태로 설명할 수 있다. 다시 말해서 엡스타인 기형은 판막의 부착위치가 아래로 이동한 것이 아니라, 우심실 유입부에 판막이 떨어지지 못하고 들러붙어 있는 상태임을 뜻한다. 실제로 엡스타인 기형의 1/3의 경우에서 판막 부착부가 심실 안으로 내려간 것이 아니라 판막 근위부가 심실 벽에 붙어 있는 상태로 나타나기도 하며, 판막엽에 심근 성분을 가지기도 한다. 중격엽과 후엽에서는 부착부가 아래쪽으로 내려가 있는 반면, 대개 전엽은 침범되지 않는 것은 발생과정의 차이로 설명된다. 중격엽과 후엽은 우측 방실경계부 확장시 형성되는 tricuspid gully라고 하는 구조에서 유래하며, 전엽은 심실상릉(supraventricular crest)이 될 부분에서 유래하기 때문이다. 삼첨판의 부착부의 위치 이동이 아무리 심해도 우심실의 유입부와 심첨섬유주부 경계를 벗어나지 않는 것은 바로 이 부분이 tricuspid gully 구조의 경계부에 해당하기 때문이다. 

엡스타인 기형에서 심근 내 섬유화의 증가와 심근세포의 수적 감소는 태아기에 세포고사의 이상을 시사한다. 물론 이 기형의 심근 내 섬유화가 삼첨판 폐쇄에 의한 혈역학적인 이상에 따라 나타나는 것이라 생각하는 학자들도 있지만, 좌심실에서 벽이 얇아지는 현상 없이 심근내 섬유화가 증가해 있고 이 때 심내막과 심외막 섬유조직은 증가하지 않는다는 사실은 혈역학적인 원인의 가능성은 떨어지고 비정상적인 세포고사의 이상을 일으킬만한 유전적 내지 비혈류학적 환경 인자에 의한 변화일 것이란 가설을 뒷받침해주고 있다. 
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