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Optical Mapping of VF and VF Ablation

고려의대 박 희남, 김 영훈

“심실세동을 약제나 체내형 제세동기가 아닌 전극도자 절제술로 치료한다?” 아마도 많은 사람들이 강한 회의를 품을 것이다. 그러나 Haissaguerre 등1,2은 이미 심실세동 환자를 고주파 전극도자 절제술로 성공적으로 치료한 논문을 수 차례나 발표한 바 있다. 그는 어떤 근거로 심실세동을 국소 절제하겠다는 위험한 발상을 한 것일까? 그 배경에는 다소 복잡한 시뮬레이션 연구와 동물실험 결과가 있다. 

국소근원 가설 (Focal Source Hypothesis)

심실세동의 기전을 설명함에 있어서 국소근원 가설 (focal source hypothesis)과 다발성 파동 가설 (multiple wavelet hypothesis)은 양대 산맥과도 같다. 이들 가설은 세동의 유지기전을 각기 다른 방향에서 설명하고 있으나 상호보완적으로 세동을 이해하는데 도움을 주고 있다. 1995년 Jalife 등3,4이 처음으로 제시한 국소근원 가설은 ‘mother rotor’라는 세동의 driver가 심장 내에 존재하고 여기서 파생되어 나온 전기적 파동이 세동 전도 (fibrillatory conduction)을 하면서 심실세동이 유지된다는 가설이다. 이 가설이 임상가 들에게는 매력적으로 들리는 이유는, mother rotor만 제거하면 심실세동을 없앨 수 있다는 가정 때문이다. 1990년대에 들어서면서 활성화 된 optical mapping 연구는 세동기전에 대한 연구에 괄목할 만한 진보가 가져왔다. 특히 국소근원 가설을 지지하는 학파에서는optical mapping 데이터를Fast Fourier Transformation (FFT) 분석에 접목시킴으로 세동전도를 증명하였다.5,6 그러나 mother rotor의 개념은 시뮬레이션 연구와 FFT 분석과 같은 수학적인 계산 결과만을 기초로 주장되어 왔기 때문에, 다발성 파동 가설을 지지하는 학파로부터 도전을 받아왔다. 최근에는 mother rotor가 조직 흥분성 (tissue excitability) 변화에 따른 일시적 변화가 아닌가 하는 의문이 제기되고 있다.

다발성 파동 가설 (Multiple Wavelet Hypothesis) 
다발성 파동 가설은 1962년 Moe 등7이 제시한 가설로서 심실 내에 적어도 4~6의 파동이 공존하면서 지속적인 파동-파동간의 간섭 (wave-wave interaction)과 파동파쇄 (continuous wave break)가 심실세동을 유지시킨다는 학설이다. Allessie 등8이 이를 실험적으로 증명하였으며 파장 (wavelengh)이 짧을수록 세동의 유지는 용이해 진다고 발표하였다. 그러나 파장 이외에도 자발적이고 지속적인 파동파쇄에는 여러가지 조건이 관여한다. Laurita 등9,10은 불응기의 공간적인 불균일성으로 설명하였으며, Nolasco 와 Dahlen 등11은 불응기의 역동적인 불균일성 (상환현상)과 이로 인한 source-sink mismatch로 설명하였다. 최근 Derksen 등12은 해부학적 구조물의 불균일성이 상환현상을 증폭시켜 심실세동을 용이하게 만든다고 발표하였다. 이외에도 심근내 calcium cycling, cardiac memory, 확산 전류 (diffusive current) 등이 파동파쇄 기전으로 작용한다. 
해부학적 구조물의 중요성 (Importance of Anatomical Structures) 
심장의 현저한 해부학적인 구조물은 심실세동 역학에 중요한 영향을 끼치며, 파동파쇄와 회귀현상을 용이하게 만든다. 김 등13은 심실 유두근에 세동 나선파동이 고착하여 파동전도를 안정시킨다고 보고하였으며, Valderrabano 등14은 유두근 기저부에 있는 Purkinje fiber와 불규칙한 심근섬유의 방향이 지속적이고 반복적인 파동파쇄와 회귀현상에 관여한다고 보고하였다. 심실의 두께 또한 세동 유지기전에 기여하며,15 국소전도 시간은 심첨부에서 심기저부 보다 빠르다.16 유두근 기저부의 Purkinje fiber는 심근 세포와의 전기적인 결합이 불안정하기 때문에17 이 부위 심내막에서는 Purkinje potential이 기록된다. Chen 등18은 verapamil sensitive ventricular tachycardia 환자에서 유두근 기시부 주위로 형성된 회귀성 파동을 그 기전으로 제시하였고, 이때 Purkinje potential은 전극도자 절제술의 좋은 표적이다.12 Haissaguerre 등1,2은 Pukinje potential이 나타나는 위치가 원인불명 심실세동/ 빈맥 의 근원지이며 전극도자 절제술의 표적이라고 보고하였다. 이와 같이 심실세동 유지에 있어서 유두근이나 Purkinje fiber와 같은 현저한 해부학적 구조물은 다발성 파동 기전에 의한 세동이나 국소 근원 기전에 의한 세동에서 공히 관찰되며 이들의 역할이 분명히 밝혀진다면 심실세동 치료의 좋은 표적이 될 수 있을 것이다. 
두 종류의 심실세동 (Two Types of Ventricular Fibrillation)

전통적인 파동역학 연구의 초점은 주로 조직의 불응기에 맞추어져 있었으나 최근 조직의 흥분성 (excitability)에 관심이 집중되고 있다. Wu 등19은 optical mapping 연구에서 sodium 통로 차단제가 조직 흥분성을 낮출 경우, 다발성 파동에 의해 유지되던 심실세동이 느리고 비교적 정형화된 전혀 다른 형태의 심실세동으로 바뀌는 것을 보고하였으며, 이를 type II 심실세동20이라고 명명하였다. 느려진Type II 심실세동은 현저한 해부학적 구조, 특히 유두근 부위에 안정되게 고착하여 머물렀으며, 이는 국소근원 가설에서 주장하는 mother rotor와 매우 유사한 형태를 보여주었다. 박 등21은 베타-차단제인 propranolol을 이용하여 세동역학의 변화를 관찰하였는데, propranolol을 주기 전의 type I 심실세동은 다발성 파동 세동의 형태를, propranolol을 투여 후에 유두근에 고착하는 type II 심실세동은 국소근원 세동의 형태를 나타냈으며, 유두근을 고주파 전극도자 절제함으로 type II 심실세동를 종료시켰다. 이와 같이 심실세동의 기전에 있어서 국소근원 가설이나 다발성 파동 가설은 서로 상반된 주장이 아니라 심근조직의 흥분성 변화에 따라 서로 다르게 보일 수 있는 둘 다 올바른 관찰이었던 것으로 해석된다.20 그러나 심근허혈, 심부전 등의 병적 심근조직에서는 조직 흥분성이 떨어져 있고 흔히 베타 차단제와 같은 약물치료를 병행하는 것을 고려할 때, 국소근원 가설에 기초한 국소적 고주파 전극도자 절제술을 심실세동에 대한 새로운 치료법으로 고려해 볼만 하겠다. 이러한 이론과 실험결과를 배경으로 고주파 전극도자 절제술은 심방세동 적극적 치료법으로 이미 확립 되었다. 그러나 심실세동에 있어서는 추가적인 실험과 임상 데이터가 필요할 것으로 보인다. 
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