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      울산의대 최기준

심방세동은 치료를 요하는 부정맥 중 가장 흔한 부정맥으로 뇌졸중, 심부전 및 사망과 연관성을 갖고 있다. 현재까지 전기적 혹은 약물요법을 이용한 동율동 전환이나 심박수 조절이 주된 치료방법이나, 동율동 유지의 성공율이 높지 않아, 주로 심박수 조절 및 항응고요법을 시행하고 있다. 심박수 조절을 위해 방실결절에 대한 절제술이 시행되어 효과를 보이는 경우도 있으나, 이 경우 심방세동은 지속되므로 항응고요법을 계속하여야 하고, 많은 경우 인공심박동기를 동시에 시술하여야 하기 때문에, 약물요법에 의해 심박수조절이 잘 되지 않고 증상이 심한, 상당히 제한된 경우에만 시행되고 있다. 

결국 방실 부회로나 방실결절내 느린 전도로(slow pathway)를 이용한 방실결절성 빈맥(atrioventricular or atrioventricular nodal reentrant tachycardia)이나 심방조동 등의 심방성 부정맥 치료에는 전극도자 절제술이 90% 이상의 완치율을 보이는데 비하여, 심방세동에 대한 내과적 근본적인 치료는 거의 시도되지 않았다. 그러나 최근, 전극도자 절제술을 이용하여 심방세동의 완치요법이 시도되고 있는바, 이는 심방세동을 유지시키는 심방내의 기질변화(substrate modification)를 위해 절제술을 시행하거나, 심방세동의 유발 부위(initiating trigger)를 없애는 방법 등이 시도되어 효과를 보이고 있어, 이중 발작성 심방세동을 위주로 시행되는 심방세동의 유발부위에 대한 - 주로 폐정맥(pulmonary vein), 전극도자 절제술의 개념, 방법 및 효과에 대해 설명하고자 한다.

1. 전극도자를 이용한 선형 절제술(linear ablation)의 시도 및 제한점

1990년대 초반 복잡한 외과적 심방절개술(atriotomy)에 의한 심방세동의 완치술이 보고된 이후, 이를 전극도자 절제술을 이용해 시도해 보려는 연구가 진행되었다. 우선 우심방에만 국한되어 시행된 선형 절제술의 경우, 좌심방의 도자절제술에 비해 안전하다는 장점은 있으나, 복잡한 병변을 만들었음에도 불구하고 발작성 심방세동의 치료율은 10-20%에 불과하였다. 이후 심방중격 천공(transeptal puncture)을 통해 좌심방의 폐정맥을 연결하는 선형 절제술을 시도하였는데, Jais 등의 보고에 의하면, 대부분의 환자에서 완전차단 선형병변(complete line of block)을 위해서는 irrigated tip catheter가 필요하였고, 시술직후 70% 정도의 환자에서 지속적 심방세동(3분이상)이 유발되지는 않았으나, 많은 환자에서 좌심방 조동(left atrial flutter)이 발생하였다. 이러한 부정맥은 시술 직후에는 유발되지 않은 점으로 미루어, 선형병변에 gap이 있는 경우 “ remodeling” 현상을 거쳐 유발되는 것으로 생각되며, 이러한 좌심방 조동의 치료가 쉽지 않고 이를 위해서는 삼차원 지도화(3-dimensional mapping)에 의한 조동의 회로에 대한 정밀한 분석이 필요하며, 경우에 따라 여러 가지 형태로 나타나, 이 시술의 가장 큰 단점으로 지적된다. 또한 이 방법은 22-75%의 성공율에도 불구하고 평균 8-10 시간 정도의 긴 시술시간과 심장천공 및 뇌졸중의 부작용이 또 다른 걸림돌이다. 

 그 동안의 심방내의 기질변화를 위한 절제술이나 외과적 절개술의 결과를 통하여 우심방에 비하여 좌심방이 심방세동에서 주역할을 하는 것으로 밝혀졌으나, 완전 차단이 되는 선형 병변을 만들기가 어려운 기술적 한계 때문에 많은 제한점을 갖고 있다. 이러한 기술적 한계의 극복을 위해서는 irrigated tip catheter의 사용 등의 새로운 절제 전극도자의 개발이 필요할 것이며, 따라서 현재로는 심방세동의 유발부위(initiating trigger)를 목표로 하는 시술이 더 보편적으로 시도되고 있다. 

2. 국소성 심방세동(focal atrial fibrillation : focal AF)의 전기생리학적 다양성

발작성 심방세동 환자 중, 일부 환자에서는 부정맥 유발부위에서 심방세동이 지속되는 동안 계속 이상박동(abnormal discharge)을 만들어 내지만 (협의의 focal AF), 많은 예에서는 짧은 이상박동이 심방세동을 유발하고, 심방세동이 일단 시작되면 이 유발부위와 관계없이 스스로 지속되는 양상을 보인다(focally initiated AF). 일반적으로 이 두 가지를 모두 일컬어 국소성 심방세동이라 하고, 전극도자절제의 대상이 된다. 이 유발부위는 많은 예에서(~90%) 폐정맥 내에서 기인하여, 좌심방으로의 전도지연, 예상치 않은 연속적 이상박동(firing)의 특성을 보인다. 나머지는 심장 내 그 밖의 정맥 (상대정맥, 관정맥동-coronary sinus, Mashall 정맥 등)이나 심방, 특히 좌심방 후벽에서 심방세동을 유발하는 심방성 조기박동이나 이상박동을 관찰할 수 있다. 발작성 심방세동 환자에서의 24시간 심전도 결과는 때에 따라 다양한 양상을 보이는데, 심방성 조기박동 없이 바로 시작되는 심방세동이 있는가 하면, 많은 조기박동을 보이다가 시작되는 심방세동도 관찰된다. 심장내 전기도 기록으로는 대개 유발부위에서 상당히 빠른 속도의 연속적인 이상박동(평균 182 ( 57msec의 주기)이 심방세동을 유발하게 된다. 이런 경우 독립적인 조기박동과 심방세동의 시작시의 유발부위는 동일한 경우가 일반적이다. 

 심방세동을 유발하는 이소성 P파(ectopic P wave)는 주로 전 QRS파의 T파 위에 겹치는 경우가 흔한데, 이를 ‘P on T’ 현상이라 부른다. 전극도자 절제술시 P on T를 관찰하면, 심방세동의 직접적인 유발을 관찰하지 못하여도 이를 절제의 목표로 하게 된다. 

3. 폐정맥 mapping과 전극도자 절제술 방법
 Bordeaux group의 경험에 따르면, 초기에는 이소성 박동의 횟수가 많은 환자를 대상으로 하였으나, 이후 증상이 있고 하나 혹은 두가지 이상의 부정맥약제에 만족할만한 반응이 없는 모든 발작성 심방세동 환자를 대상으로 전극도자 절제술을 시행한 결과, 처음 시술에서 96%의 심방세동 유발부위가 폐정맥이었다. 

 시술 초기에는 부정맥을 유발하는 폐정맥(arrhythmogenic pulmonary vein)을 찾아 페정맥 내의 유발부위를 선택적으로 시술하여 부정맥이 나타나지 않도록 하는 것을 목표로 하는 소위 ‘focal ablation with ectopy suppression’ 방법이 시도되었으나, 이 방법이 mapping에 시간이 많이 소요되고, 이후 같은 폐정맥의 다른 부위에서도 이소박동(ectopic)을 유발하는 경우가 많고 폐정맥의 깊은 부위에서 절제술을 시도하는 경우 폐정맥의 협착 위험이 높은 단점이 있어, 부정맥 유발 폐정맥의 개구 부위(ostial region)에서 폐정맥을 좌심방으로부터 전기적으로 차단하는 ‘폐정맥 isolation 혹은 disconnection’ 방법을 이용하게 되었다. 이러한 시술은 최근 원형 mapping(circular mapping)이 가능한 10-20전극의 원형 다전극도자(circular multielectrode catheter : Lasso-Biosense Webster , Spiral-Daig)가 개발됨으로써, 폐정맥의 mapping이나 disconnection의 확인이 용이해 짐에 따라 흔히 이용되고 있는데, 폐정맥파(PVP, pulmonary vein potential)의 완전 소실이나 심방파(atrial potential)와의 해리(dissociation)가 최종 목표가 된다. 이러한 방법상의 변화는 과거 심방조동의 전극도자 절제술시 처음에는 절제술중 조동의 정지를 목표로 하였다가 후에 isthmus의 선형차단(linear block)이 낮은 재발율을 보임에 따라 이 방법이 기준방법으로 등장하게 된 변화와 유사하다. 

 이러한 시술의 경우, 부정맥 유발성 폐정맥이란 자발적인 이소박동 및 심방세동의 유발 원인부위로 확인된 폐정맥을 일컫는다. 폐정맥 개구부나 폐정맥 내에서는 동성맥(sinus rhythm)시 심방파가 먼저 기록되고, 폐정맥내의 심근층으로부터 기록되는 페정맥파(PVP)가 뒤에 기록되는데(좌측 폐정맥의 경우 원위부 관정맥동이나 좌심방이(left atrial appendage) 자극시 두 파의 구별이 뚜렷해진다), 이소박동시 기록된 폐정맥에서 이러한 활성화 순서가 역전되어 폐정맥파 – 심방파 순서로 나타난다면 이는 이 폐정맥이 부정맥 유발성 폐정맥임을 시사한다.또한 이소박동이 페정맥 내에서 시작되는 경우 폐정맥의 원위부 – 근위부 순서로 활성화되는 것을 관찰하여도 그 폐정맥을 부정맥 유발성 폐정맥으로 진단할 수 있다. 부정맥 유발성 폐정맥을 알기 위해서는 이소박동이 나타난 순간의 mapping이 필요한데, 자발적인 이소박동이 없는 경우에는 인위적인 조작으로 유발을 유도한다. 그 방법으로는 1) isoproterenol 정주, 2) pauses after pacing, 3) vagal maneuver, 4) ATP or adenosine 정주 등의 방법이 이용된다. 그러나 때로는 mapping에 용이한 이소박동은 유발이 안되고 지속성 심방세동만 유발되어 전기적 동율동 전환을 여러 차례 시행하여야 되는 경우도 있다. 

폐정맥은 좌심방과 여러가지의 전기적 연결 형태를 보이는데, 좌심방과 하나의 부분적인(discrete) 연결을 보여 PVP 활성화가 국소적이거나 cascade 양상을 보이는 경우에는 이 부분만을 절제하면 폐정맥 전체가 disconnection 되는 경우도 있고, 2-3곳 이상의 연결을 보이거나, 혹은 circumferential하게 연결되어 페정맥 개구부위 전체를 절제하여야 되는 경우도 있다. 좌심방 – 폐정맥 연결부위의 절제는 우측 페정맥의 경우 동율동에서, 좌측 폐정맥의 경우 관정맥동 혹은 좌심방이로부터 자극하면서 시행하는 것이 용이한데, 원형 다전극도자의 기록에서 가장 먼저 활성화되는 곳을 목표로 하거나, 절제용 전극도자로 폐정맥의 개구부위에서 심방파와 PVP의 gap-like continuous electrogram을 찾아 절제술을 시행하게 된다. 2곳 이상의 연결이 있는 경우 하나의 연결이 단절된 후, 폐정맥 내에서 다른 형태의 활성화 순서를 보이게 되므로, 같은 방법으로 새로운 연결점을 찾아 절제하면 된다.  

 또 최근에는 이러한 환자들을 시술하면서, 부정맥 유발성 폐정맥을 찾기 위하여 이소박동이 스스로 나타나기를 기다리거나 이를 유발시키기 위하여, 많은 시간이 소요되고, 기술하였듯이 심방세동이 반복되어 유발되는 경우 많은 전기적 동율동 전환을 요하는 경우가 많아지며, 시술 후 추적검사시 최초 시술시에는 부정맥 유발성 폐정맥이 아니었던 폐정맥이 후에 심방세동을 유발하는 경우가 있어, 최근에는 부정맥 유발성 폐정맥을 찾지 않고 절제 시술이 가능한 3-4개의 폐정맥을 모두 좌심방으로부터 전기적으로 차단하는 ‘체계적인 폐정맥 차단 (systematic PV disconnection)’ 방법을 선호하는 경향이다. 이런 방법을 시도할 때에도 심방세동의 유발 활성도가 가장 높은 부정맥 유발성 폐정맥을 우선적으로 치료하고 다른 폐정맥을 시술하여야 지속적인 심방세동의 유발로 인한 전기적 동율동 전환을 가능한 한 최소화하고 안정적인 동율동 하에서 절제술을 시행할 수 있다. 

4. 시술 성적과 부작용

시술후 발작성 심방세동의 재발은 시술시 PVP의 잔존이나 회복과 연관이 있다. 또한 폐정맥을 완전 disconnection 시켜도 이소박동 혹은 심방세동의 시작이 폐정맥의 좌심방 연결부위(절제장소의 근위부)나 폐정맥이 아닌 곳(흔히 심방조직이나 상대정맥 등)에서 유발되는 경우, 시술후 심방세동 재발의 주요 원인이 된다. 심방세동이 재발한 예에서 이차 시술의 mapping 결과를 보면, 1) 시술하였던 폐정맥내의 PVP의 잔존이나 회복(incomplete disconnection or recovered PVP), 2) 시슬하지 않았던 폐정맥에서의 유발, 3) 폐정맥 개구부위(ostial region)에서의 유발, 4) 폐정맥 이외의 부위에서의 유발(non-pulmonary foci) 등이 재발의 원인이다. 이러한 이유로 한 환자에서 여러 차례의 시술을 요하기도 하나, 새로운 절제용 전극도자 및 새로운 mapping 방법의 도입으로 이러한 재발을 어느 정도 줄일 수 있을 것으로 기대한다.

 이 시술방법을 처음 개발하고, 현재까지 가장 많은 시술을 시행한 Bordeaux group의 시술결과에 따르면, 시술후 70%의 환자에서 부정맥 약제의 투여없이 심방세동의 재발이 없었고, 이들 환자중 일부에서는 심방성 조기박동이 관찰되기는 하나 이것이 심방세동으로 연결되지는 않는 효과를 보였다. 성공율은 부정맥 유발성 폐정맥 갯수가 적을수록, 젊은 연령의 환자, 짧은 심방세동 지속시간, 심하게 확장되지 않은 좌심방 크기와 연관이 있었다. 또한 완전히 성공적이지 않은 경우에도 다수의 환자에서 증상의 호전을 관찰할 수 있었다. 그 밖에 Chen group등도 비슷한 시술결과를 보고하였다.

  이 시술방법의 중요한 부작용 중 하나는 폐정맥 협착이다. 50% 이상의 협착이 1-2%의 시술 폐정맥에서 보고되었고, 한 환자에서 두개 이상의 폐정맥 협착의 경우 증상이 뚜렷한 경우가 많다. 대개의 협착은 시술직후 관찰되었고, 시술 이후 늦게 발생하는 경우는 드물다. 특히 좌하측 폐정맥(left inferior PV)의 경우, 구조상 폐정맥 원위부에서 절제가 이루어지는 경우가 많아, 협착 빈도가 높다. 이러한 협착을 예방하기 위해서는 30W 미만의 적은 에너지를 사용하는 것이 바람직하다. 그리고 혈흉(hemopericardium), 뇌졸중을 포함한 색전증(thromboembolism) 등이 1% 정도에서 보고되고, 좌상측 폐정맥 절제시 기관지 자극에 의한 기침, vagal stimulation에 의한 서맥 등을 조심하여야 한다. 색전증의 발생 예방을 위하여 시술 환자의 경우, 시술전 일개월 이상의 항응고요법을 필히 하여야 하고, 시술 직전 식도심초음파(TEE) 검사를 하여 좌심방내 혈전 여부를 확인하여야 한다.

5. 시술 대상 환자군

  시술의 어려움과 합병증 가능성, 재발율 때문에 모든 발작성 심방세동 환자가 대상이 될 수는 없겠고, 한가지 이상의 부정맥 약제 시도에 반응 안하고 증상이 심한 발작성 심방세동 환자를 대상으로 시도할 수 있다. 이런 환자군의 경우 년간1-3%의 색전증 가능성과 부정맥약제 및 지속적인 항응고요법으로 인한 부작용 가능성을 본 시술의 부작용과 비교하여 본다면 시술이 유리하다고 생각된다. 특히 기저 심질환이 없는 경우가 좋은 적응증이다. 그리고 뇌경색 등의 색전증 병력이 있거나, 빈맥으로 인한 심부전(tachycardia-mediated heart failure)이 있는 환자에서는 우선적으로 고려되어야 할 것이다. 

   현재 만성 심방세동에서의 본 시술의 효과는 발작성 심방세동의 경우에 비해 효과가 적어 알반적으로 널리 시행되기는 어렵고, 향후 새로운 도구 및 방법의 개발로 본 시술의 적응증이 점차 확대되고 만성 심방세동의 전극도자 절제술 치료도 가능한 시점이 올 수 있을 것으로 기대한다. 
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