Protection of myocardium during PCI – Mechanical protection
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 안태훈

혈전을 내재한 관상동맥병변의 경피적 관상동맥 중재술 (percutaneous coronary intervention)시 특히 원위부 색전과 no-reflow현상이 발생하면 성공율이 낮아지고  합병증 발생율이 높다. 복재정맥 이식편의 중재술후 약 15%환자에서CK-MB효소치가 정상의 5배 이상 보이며  이 경우 1년 사망율이 매우 높다고 보고된 바 있다.  

No-reflow은 명백한 내막박리나 급성폐색, 심한 협착, 관동맥의 경련이 없이 원위부 혈류의 감소 현상( TIMI flow (1)을 말하며 수술후 상당 시간이 지난 복재정맥, 궤양성 병변, 혈전을 내재한 병변을 가진 환자에서 호발되며, 빈도는  관동맥중재술시 0.6-2%, 복재정맥 이식편의 중재술후 10-15%에서 발생한다.

Microembolization은 혈소판응집, hyaline 및 cholesterol crystal을 포함한 동맥경화 죽상편으로 특징된다. 혈소판이나 백혈구 응집은 내피세포의 기능이상과 강력한 염증반응과 혈관수축을 유발하여 no-reflow의 병인적 역할을 하는 것으로 알려져 있다.

관상동맥병변의 경피적 관상동맥 중재술시 이러한 원위부 색전과 no-reflow현상을 감소하기 위하여 혈전용해요법 혹은 당단백 IIb/IIIa 수용체 차단제을 사용하여 어느 정도 위험성을 줄일 수 있지만 분해된 혈전이 혈류를 타고 원위부 미세혈관 부위에서 폐색 및 조직손상을 일으켜 no-flow 혹은 slow-flow현상을 발생할 수 있으므로 이론상 혈전제거를 한 뒤  죽상의 중재술을 이차적으로 시행하는 것이 원위부 색전 발생을 최소화 할 수 있고 심근보호를 할 수 있는 방법이다. 

여러 형태의 혈전제거기구와 원위부 색전방지기구가 개발되었으며 일부에서 초기연구결과 좋은 성적을 보이고 있다.

1. 혈전흡입과 죽상절제의 동시효과를 보이는 기구

TEC (Transluminal extraction catheter) 및 X-Sizer catheter은 혈전흡입과 동시에 어느 정도 죽상을 절제할 수 있다. 이들 기구들은 급성 관동맥 증후군, 혈전이 내재한 관동맥과 복재정맥 이식편, 재협착 병변에서 사용되었으며 특히 X-Sizer은 만성 완전 폐색병변 (chronic total occlusion)에서도 사용되었다. TEC은 9-10 F 유도관이 필요하며 급성 관동맥 증후군 환자를 대상으로 한 TOPIC연구에서  PTCA에 비하여 CK효소치 증가를 억제할 수 있었고 병원내 주요합병증을 73% 감소시킬 수 있었다 (p=0.03). 초기 한 연구에서 원위부 색전 및 급성 폐색 빈도가 12%에 달한다고 보고했지만 최근 복재정맥 이식편의 치료에서 99%의 성공률을 보이며 6.1%에서 CPK/CK-MB효소치가 정상의 3배 이상 보였으나 Q-파 심근경색은 없는 것으로 보고되고 있다. 새로운2.0 mm X-Sizer XT기구는 크기가5.5F이며 1.5mm X-Sizer XT기구는4.5F로 7F 유도관에 사용할 수 있다. Napodano등은 13명의 급성 심근경색증 환자에서 사용한 결과 10명에서 혈전을 완벽하게 제거할 수 있었으며 61%환자에서 TIMI 3 flow를 보였다고 보고하였다. 6F X-Sizer을 이용한 조기결과 (50명 환자, 미국) 시술성공율은 86%이었으며 70%에서 혈전중량의 감소, MACE는 6%로 보고하였다.

2. 혈전흡입효과만 있는 기구 

Possis AngioJet 와 Cordis Hydrolyzer은 Venturi원리를 이용한 유체역학성 혈전제거기구이다. AngioJet는 5F, dual lumen으로 구성되었으며 motor를 이용하여 기구입구에서 발생한 고압의 saline jet에 의하여 기구내부에 음압이 발생하여 주위 혈전 및 죽상 파편을 흡입하는 원리이며, 3-5회 병소통과후 대부분의 혈전을 제거할 수 있다. VeGAS 1 Pilot연구에서 52 복재정맥 이식편과 35 관동맥 병변에서 AngioJet단독으로 혈전면적을 70 mm2에서 21 mm2 로 줄일 수 있었으며, 혈관최소내경(MLD)을 0.81 mm에서 1.7 mm로 증가할 수 있었다. 또한 no-reflow및 급성폐색은 각각 11% 및 4%에서 보고되었으며 20%환자에서 일시적인 전도차단으로 일시적 pacing이 필요하였다. VeGAS 2연구에서는 혈전이 내재한 환자에서 urokinase장시간 투여 환자군과 비교하여 높은 시술성공률과 낮은 병원내 MACE을 보였다. Cordis Hydrolyzer는 motor대신dye-injector를 이용한 혈전제거기구이다.

RESCUE 기구 (Boston Scientific Scimed)는monorail 형태의  4.5 F 카테타로 7F 유도관에 사용할 수 있다. 원위부 색전 방지 기능은 없지만 응급 중재술 상황에서 신속히 반복적으로 혈전을 제거할 수 있는 장점이 있다.

3.  초음파에너지를 이용한 기계적 혈전용해

Acolysis (Angiosonics Inc.)는 초음파에너지를 이용하여 혈전을 미세분해시켜 혈전을 제거하는 기구로서 7F 유도관에 사용될 수 있다. ACUTE Registry의 보고에서 15명의 급성 전벽 심근경색환자를 대상으로 안정성과 효과가 입증되었고, Erbel등은 TIMI 0-1을 보인 50명의 급성 심근경색환자에서 Acolysis단독으로 92% 동맥개통율,  89%에서 TIMI 3 flow 회복, 6개월 재협착율을 22%로 보고하였다. 

4. 원위부 색전방지 기구 (Distal protection device)

원위부 색전방지 기구는 관동맥중재술시 발생한 동맥경화 혹은 혈전 파편들이 원위부 혈관상(distal vascular bed)에 색전되는 것을 방지할 수 있는 기구이다.  현재 이용되는 원위부 색전방지 기구로서 PercuSurge( Guardwire (Medtronic AVE, USA)와 AngioGuard( emboli Capture Guidewire system (Johnson & Johnson, USA)등이 있다. 주로 복재정맥 이식편 중재술시 퇴행된 동맥경화파편이나 혈전의 원위부 색전을 방지하기 위하여 사용된다. 풍선 폐쇄 기구(balloon occlusion device)인 PercuSurge( GuardWire는 유일하게 미국 식품 의약 안전청에의해 승인된 원위부 색전 보호 기구로 끝에 부착된 3.5 및 5 mm 원위부 폐쇄 풍선과 이 풍선과 연결된 중심 내강을 지닌 길이 210-cm, 직경 0.01- inch, nitinol도선과 원위부 풍선의 확장과 수축을 용이하게 하기위해 사용되는 microseal 어뎁터, 또한 미세 색전의 흡입에 사용되는 흡입카테터 (export aspiration catheter)로 구성되어있다. GuardWire를 병변 원위부에 위치시켜 풍선확장으로 일시적으로 혈류를 차단시키고 GuardWire를 통해 풍선확장이나 스텐트삽입등 중재술을 마친 뒤  흡입카테터로 색전된 여러유형의 파편들을 흡입한뒤 원위부 풍선을 수축시켜 원위부혈류를 개통시키는 원리이다. PercuSurge( GuardWire 을 이용한 SAFER trial에 의하면 GuardWire를 이용한 군 (n=406)은 GuardWire를 이용하지 않은 대조군 (n=395)에 비해 30일 MACE가 9.6% (vs. 16.5% 대조군, p=0.004)로 42%의 감소를 보였고 이러한 효과는 이 연구에서 대상 환자의 약 60%에서 사용한 당단백 IIb/IIIa 수용체 차단제의 사용유무와 무관하게 독립적으로 MACE를 감소시키는 것으로 밝혀졌다 (10.7% vs 19.4% 대조군, p=0.003).  No-reflow 발생도 대조군8%에 비해 3.4%로 낮았다 (p=0.026). 이러한 결과로 퇴행된 복재정맥 이식편의 중재술시 GuardWire사용의 보편적인 기준이 마련되었으나  사용시 기술적문제, 전방혈류 차단으로 인한 허혈 발생의 문제점,  스텐트삽입시 정확한 위치파악이 어렵다는 문제점, 원위부 풍선 수축시 미세 색전을 포함한 혈류를 흡입하여야 하는 문제점이 있다. 원위부 색전방지 목적으로 풍선 폐쇄 기구에 이어 2세대로 개발된 것이 여과 기구 (filter device)로서 풍선 폐쇄 장비를 이용할 때 요구되는 원위부의 혈류 차단 없이 미세 색전을 차단 할 목적으로 개발되었다.  AngioGuard( 는 파편조각을 포획할수 있는 우산형 (umbrella type) 필터를 지니며 기구를 사용하는 동안 관류가 가능하다. 현재 여러 여과기구를 이용한 전향성 연구가 진행중이다. 

결론

혈전이 내재된 병변이나 퇴행된 복재정맥 이식편 중재술시 특히 원위부 색전과 no-reflow현상의 발생가능성이 높으므로  색전 발생을 최소화하여 심근보호를 할 수 있는 방법인 혈전제거기구나 원위부 색전 방지기구를 이용한 중재 치료법이 시술성공율을 향상시키고 주요심혈관 합병증을 감소시키는 보편화된 치료방법으로 될 것으로 기대한다. 
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