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ABSTRACT 

Background and Objectives：The object of this study was to evaluate the effect of platelet rich plasma (PRP) on facial nerve 
regeneration from an axotomy injury in the guinea pig model. Materials and Method：Experiments involved the transection and 
repair of right facial nerve. The right facial nerve of 14 albino guinea pigs were completely transected and immediately sutured, 
followed by fibrin glue only (control group) or fibrin glue +PRP (PRP group). Western blot assay was used to detect neurotrophic 
factors secreted by PRP. Nerve regeneration was assessed by motor function, electrophysiology, and histology studies. Results：
High levels of neurotrophin-3, angiopoietin-1, glial cell line derived neurotrophic factors, nerve growth factors and brain deri-
ved neurotrophic factors were demonstrated in PRP. Motor function recovery, compound motor action potentials, and axon count 
showed significant improvement in guinea pig treated with PRP. Conclusion：There was an improved functional outcome with 
the use of PRP in comparison with control. The increased nerve regeneration found in this study may be due to the neurotrophic 
factors secreted by PRP. (Korean J Otorhinolaryngol-Head Neck Surg 2009;52:486-91) 
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서     론 

 

안면신경은 개개인의 표정을 표현하고, 눈을 감게 하여 

눈을 보호하며, 식사시 입을 닫아 음식을 삼킬 수 있게 해

주는 중요한 신경이다. 임상적으로, 안면신경의 병변 제거

나 안면신경 주변의 질환 제거를 위하여 안면신경을 절단

하여야 하는 경우가 종종 발생하게 되는데, 이러한 안면신

경의 절단은 환자 개인의 얼굴 외관에 심각한 변형을 유발

하여 사회활동에 많은 지장을 초래하고, 눈을 잘 감지 못하

게 되어 각막의 손상이 유발될 수 있으며, 음식을 삼키는 

초기 단계에서 음식이 입 밖으로 나올 수 있다. 안면신경 절

단 후 만족스러운 안면신경 기능의 회복을 위해서는 안면

신경 손상 후에 정상기능을 가지는 안면 운동신경이 존재하

고 이 신경이 재생되어 확장하면서 손상 말단 부위까지 연

결되어야 궁극적인 신경기능을 회복할 수 있다.1-4) 

안면신경 손상 후에 좋은 기능 회복을 위해서는 매체가 

되는 적절한 환경을 조성하기 위해 손상부위의 적절한 연

결과 동시에 신경세포로서의 기능을 하는 세포를 공급하여 

주고, 신경의 재생을 촉진시키는 신경 성장인자의 공급이 필

요하다.1,2,5-7) 최근까지 안면신경 손상의 가장 적절한 임상

적 치료는 미세수술을 이용하여 손상된 신경의 단단을 문

합하거나 이것이 힘들 때에는 신경을 이식하는 방법이 사

용되고 있다. 이 방법은 신경 기능회복을 위한 적절한 환경

을 조성해주는 장점이 있지만 그 결과는 만족스럽지 못하

다. 최근 들어 안면신경 등 말초 운동신경 손상 모델에 신

경 성장인자의 공급을 위한 방법으로 대표적인 신경 성장

인자인 BDNF(brain derived neurotrophic factor)의 공

급이나, 성장인자가 풍부하다고 알려져 있는 혈소판 풍부 

혈장(platelet rich plasma, PRP), 생물학적 활성을 가진 

기저막 기질인 Matrigel의 사용으로 안면신경 손상부위에

서 축삭(axon)의 발현 증가와 안면신경 기능의 회복이 보

고되고 있으며, 이를 통하여 더욱더 좋은 안면신경재생 효
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과를 얻으려는 연구가 진행 중이다.5,8-11) 이에 본 연구에서

는 안면신경 절단을 통한 안면신경 손상 모델에서 신경 성

장인자의 복합체인 PRP 투여 후의 효과를 확인하여 안면

신경 손상의 새로운 치료적 단서를 제공하고자 한다. 

 

재료 및 방법 
 

혈소판 풍부 혈장(PRP)의 획득 

PRP의 획득을 위하여 두 단계의 원심분리 방법을 사용

하였다.12) 먼저 기니픽에서 약 5 cc의 혈액을 채취한 후 첫 번

째 단계에서 부드럽고, 짧은 원심분리 방법(200/min, 20℃, 

10 min)을 사용하여 밀짚 색깔의 혈장과 적혈구를 분리한

다. 이후 분리된 혈장을 이용하여 두 번째 단계에서 강하고 

긴 원심분리 방법(300/min, 20℃, 15 min)을 사용하여 혈

소판 밀도가 1-3×108/μL인 PRP를 획득하였다. 

 

안면신경 손상 기니픽 모델의 확립 및 실험 방법 

백색 기니픽(White albino Guinea Pig, 4주령, 체중 200~ 

250 g, n=14)을 1주간의 검역과 적응기간을 거친 후 전

남대학교 의과학연구소 실험동물 지침에 따라 동물을 사육

하였다. 케타민(Ketamine hydrochloride, 유한양행, 40 

mg/kg)과 Xylazine(Rompun®, 바이엘 코리아, 10 mg/kg)

를 4：1의 배율로 혼합 후 복강 내로 주입하여 마취하였

다. 마취된 기니픽의 우측 머리 부분에 후 이개 절개를 가

하여 유양돌기부와 이하선을 확인 후 안면신경의 주분지를 

노출시켰다. Zeiss 수술 현미경(Carl Zeiss, 독일) 하에서 

경유돌공에서 안면신경 주분지가 나오는 부위와 안면신경

이 분지하는 부위의 중간지점에서 안면신경을 절단한 후 바

로 10-0 nylon을 이용하여 접합하였다. 이 후 아래의 두

가지군으로 나누어 실험을 진행하였고 모든 개체에서 안

면신경의 기능 평가를 좌우로 비교하기 위해 우측의 안면

신경만을 대상으로 실험하였다(Fig. 1). 

대조군(n=7)：안면신경 손상 후 10-0 나일론을 이용하

여 접합하고 fibrin glue(Green-plast®, 녹십자)만 손상부

위에 도포. 

PRP군(n=7)：안면신경 손상 후 10-0 나일론을 이용

하여 접합하고 fibrin glue와 함께 PRP를 Hamilton sy-
ringe를 이용하여 5 μL를 주입. 

손상된 안면신경에 조작이 끝난 후 창상을 봉합하였으

며 마취에서 회복한 후 수염의 움직임과 각막반사를 통한 눈

꺼풀의 움직임이 없음을 통해 손상 측(우측)의 안면신경의 

기능이 소실되었음을 확인하였다. 각 군별로 각각 2마리는 

손상된 안면신경내의 신경 성장인자의 존재를 알리기 위한 

western blotting 용도로 사용하였고, 나머지 5마리는 안

면신경 기능회복 검사와 전기생리학적 검사, 손상 6주 후

의 조직학적 검사에 사용하였다. 

 

안면신경 기능회복 검사 

안면신경 기능회복을 조사하기 위한 기능 검사로 콧수염

의 운동(whisker movement of vibrissae muscle)을 검

사하는 방법과 각막 반사를 통한 눈꺼풀의 깜빡임(corneal 

reflex of eyelid)을 검사하는 방법을 사용하여 안면신경 

손상 후 1주부터 6주까지 각각 매주 검사하였다. 각막 반

사를 통한 눈꺼풀의 깜박임 조사를 위해 Hadlock 등의 실험

방법을 응용하여 안구 각막 부위를 부드러운 솜으로 자극

하여 눈이 깜빡이는 정도 또는 palpebral fissure가 좁아

지는 정도를 측정하였다.13) 전혀 눈꺼풀이 닫히지 않으면 0, 

1/3 정도 palpebral fissure가 좁아지면 1, 1/3에서 2/3 

정도 palpebral fissure가 좁아지면 2, 2/3 이상 palpebral 

fissure가 좁아지면 3, 완전히 눈꺼풀이 닫히면 4로 기록하

였다. 또한 수염의 운동에 대한 검사는 Mattsson 등의 실

험에서 사용한 방법인 수염 움직임을 비디오 촬영하여, 실

험에 가담하지 않은 2명의 사람에게 기록하게 하여 평균을 

측정하였다.14) 기준은 수염의 움직임이 전혀 없으면 0, 수

염의 하방에서 요동이 있어서 수염모낭으로부터의 움직임

으로 해석되는 경우는 1, 전체 길이에 걸쳐서 일부 수염이 

움직이면 2, 모든 수염이 움직이면 3, 손상시키지 않은 반

대쪽과 완전 동일하게 움직일 경우 4로 기록하였다. 

SCM 

EAC 

Parotid 
gland 

Facial nerve main trunk 

Mastoid process 

Facial nerve main trunk 

Mastoid process 

Injury & suture site 

A B

Fig. 1. Anatomy of facial nerve in
guinea pig and experimental pro-
cedure. A：Normal right facial ner-
ve in guinea pig. B：Facial nerve
injury and suture site. EAC：exter-
nal auditory canal, SCM：sternocle-
idomastoid muscle. 
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전기생리학적 검사 

운동신경의 기능 회복을 파악하기 위하여 안면신경 손상 

4주와 6주 후에 전기생리학적 검사를 시행하여 신경을 절

단한 후 접합한 우측과 아무 조작도 가하지 않은 좌측을 비

교하였다. 먼저, 펜토바비탈(엔토발®, 한림제약, 대한민국)

을 25 mg/Kg의 농도로 복강 내에 주입하여 마취한 후, 두 

개의 단극 침상전극(monopolar needle electrode)을 양측 

코털 부위 피하에 각각 위치시키고, 한 개의 침상전극을 두

정부 피하에 위치시켰다. 신경 자극 방법은 Viking IV(Ni-
colet Biomedical, Madison, USA)를 이용하여 안면신경

이 경유돌공에서 나오는 부위를 찾아서 0.1 ms의 지속시

간의 지속전압 전기를 이용하여 초최대 자극하면서 복합근

활동전위(compound motor action potentials, cMAPs)를 

기록하였다(Fig. 2). 기록된 cMAPs를 좌측에 대한 우측의 

비로 변환하여 진폭과 면적을 각각 비교하였다. 

 

Western blot을 이용한 신경 성장인자(neurotrophic fac-
tors)의 분석 

안면신경 손상 10일 후에 수술을 시행한 안면신경 주분

지를 확인한 후 안면신경 손상부위를 포함하여 안면신경을 약 

0.5 cm 채취하였다. 채취한 후 protein lysis buffer를 이

용하여 대조군과 PRP군의 단백을 분리하였고 Sodium do-
decyl sulfate-polyacrylamide gel electrophoresis(SDS-

PAGE)를 이용한 전기영동 방법으로 분리시킨 후 Towbin’s 

buffer(192 mM glycine, 25 mM Tris, pH 8.3, 0.1% 

SDS, 10% methanol)에서 60 V의 전압으로 1시간 동안 

nitrocellulose(NC) membrane으로 옮겼다. 단백질이 옮

겨진 membrane은 2% skim milk/TBST(10 mM Tris, 

pH 8.0, 150 mM NaCl, 0.1% Triton)에서 한 시간 이상 

block하고, 이후 1차 항체인 neurotrophin-3(NT-3), an-
giopoietin-1(Ang-1), glial cell line-derived neurot-
rophic factor(GDNF), nerve growth factor(NGF), BDNF 

(Abcam, USA)를 1：1,000으로 희석한 후 다시 두 시간

동안 반응시켰다. 1차 항체와 반응시킨 membrane을 1：

4,000으로 희석시킨 2차 항체(mouse anti-goat IgG, ra-
bbit anti-goat IgG, sheep anti-goat IgG)(Abcam, USA)

로 다시 한 시간 처리하고 4번 이상 씻었다. 다 씻은 mem-
brane은 ECL(Santa Cruz, USA) kit으로 발색하고 X-ray 

film에 노출하여 현상액으로 확인하였다. 

 

조직학적 검사 

안면신경 손상 6주 후 과용량의 펜토바비탈을 복강 내에 

주입하여 동물을 희생시키고, 안면신경 손상부위를 포함하

여 안면신경을 약 1 cm 채취하였다. 사용된 10-0 Nylon

을 수술 현미경하에 찾은 뒤 손상부위 말단을 찾아서 표본

을 제작하였다. 절단된 조직은 2% glutaraldehyde에 고정

하고, 2% osmium tetroxide에 후 고정을 시행하였다. 100% 

epon에 포매시킨 다음 1 μm 두께의 semithin 절편을 만든 

후, 각 조직편을 toluidine blue에 염색하였다. 

염색 후 광학현미경하에 손상 아래부위에서 축삭이 관

찰되는 대표부위를 선택하여 400배에서 각 3군데에서 관

찰하여 디지털 영상을 얻었으며, 임의의 2,500 μm2 면적

에서의 축삭의 개수를 얻고 이를 토대로 축삭의 밀도를 비

교하였다. 

Control 
group 

Normal Lt. side Injured Rt. side 

Fig. 2. Electrophysiologic test met-
hod and the wave of compound
motor action potential. There was
decreased amplitude and area in
injured side 4 weeks after surgery.
(a：amplitude, b：area). 
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통계학적 분석 

통계학적 분석은 unpaired student t-test로 검증했고, 

p<0.05를 기준으로 통계적 유의성을 평가하였다. 결과치는 

평균±SE(standard error)로 계산하였다. 

 

결     과 
 

안면신경 기능회복 검사결과 

안면신경 기능회복을 조사하기 위하여 시행한 기능검사

에서 손상 4주 후부터 유의한 기능회복을 관찰할 수 있었

다. 각막반사를 통한 눈꺼풀의 움직임은 안면신경 손상 후 

4주에 대조군은 1.0±0.0, PRP군은 2.0±0, 손상 후 5주

에 대조군은 1.2±0.2, PRP군은 2.0±0.0, 손상 후 6주에

는 대조군 1.4±0.2, PRP군은 2.5±0.3으로 대조군에 비

하여 PRP군에서 통계학적으로 유의하게 기능의 개선이 있

었다(p<0.05). 또한, 수염의 운동을 검사하였을 때도 손상 

후 4주에 대조군은 1.4±0.2, PRP군은 2.25±0.2, 손상 

후 5주에 대조군은 1.6±0.2, PRP군은 2.7±0.2, 손상 

후 6주에는 대조군 1.8±0.2 PRP군은 2.7±0.2로 대조군

에 비하여 PRP군에서 통계학적으로 유의하게 기능의 개선

이 있었다(p<0.05)(Fig. 3). 

전기생리학적 검사 

운동신경의 기능 회복을 파악하기 위하여 안면신경 손상 

4주와 6주 후에 시행한 전기생리학적 검사에서 정상 안면

신경인 좌측에 대한 손상된 안면신경인 우측의 비로 변환

하였을 때, 진폭은 손상 후 4주에 대조군 35.02±4.30% 

PRP군은 51.36±7.45%, 손상 후 6주에는 대조군 40.84

±3.77% PRP군은 60.30±5.45%로 대조군에 비하여 PRP

군에서 의의있게 높았다(p<0.05). 면적 역시 손상 후 4주

에 대조군 29.68±3.03%, PRP군은 51.16±4.11%, 손상 

후 6주에는 대조군 21.54±2.74%, PRP군은 53.22±2.67%

로 대조군에 비하여 PRP군에서 의의있게 높았다(p<0.05) 

(Fig. 4). 

 

신경 성장인자의 western blotting 결과 

안면신경 손상 10일 후에 수술을 시행한 안면신경 주분

지를 채취한 후 protein lysis buffer를 이용하여 단백을 분

리하였고 이를 각각 전기영동 기법으로 분리한 후 신경 성

장인자의 양을 확인하였다. 항체는 NT-3, Ang-1, GDNF, 

NGF, BDNF를 사용하여 각각의 신경 성장인자를 측정한 

결과 혈소판 풍부 혈장은 모든 신경 성장인자가 대조군에 비

하여 많은 양으로 존재하고 있었다(Fig. 5). 
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Fig. 3. Functional assesment of fa-
cial nerve. A：Corneal reflex of ey-
elid. B：Whisker movement of vib-
rissae muscle. There were more fun-
ctional recovery in PRP group than
control group. *p<0.05, unpaired
student t-test. 

Fig. 4. Electrophysiologic test. There
were more increased amplitude
and area in PRP group than con-
trol group. A：Amplitude (%=right
side/left side). B：Area (%=right si-
de/left side). *p<0.05, unpaired stu-
dent t-test. 
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조직학적 검사 

안면신경 손상 6주 후 각 군의 동물을 희생시키고 시행

한 조직검사에서, 정상 안면신경의 축삭은 대조군과 실험군

에 비하여 두꺼운 수초(myelin)를 가졌고, 타원형 모양의 정

형적인 양상을 보였다. 하지만, 대조군 및 실험군에서 축삭

의 모양은 불규칙적이고, 상대적으로 얇은 수초가 보였으며 

축삭의 수도 정상에서는 41.0±4.7/2,500 μm2였으나, 대

조군에서는 19.0±0.8/2,500 μm2, PRP군에서는 29.8±

2.5/2,500 μm2로 감소되어 있었다.  

대조군과 PRP군을 비교하여 보았을 때 PRP군에서 단위 

면적당 축삭의 수가 대조군에 비하여 의의있게 증가함을 

알 수 있었고(p<0.05), 축삭의 두껍기도 PRP군에서 더 두

꺼워진 것을 알 수 있었다(Fig. 6). 

 

고     찰 
 

안면신경은 두개내에서의 긴 해부학적 경로와 두개외에

서의 표층 위치로 인해 뇌신경 중 가장 손상 받기 쉬운 신

경으로 교통사고나, 종양성장에 따른 압박 또는 감염, 그리

고 외과적 절제로 손상될 수 있다. 최근까지도 안면신경 손

상이 발생될 경우 임상적 해결방법은 미세수술이 가장 선호

되나 그 결과는 100% 만족할 만하지 못하며 운동기능의 

완전한 회복이 어려운 것이 현실이다.15-17) 

안면신경을 포함한 말초신경의 재생 과정에는 세포외 바

탕질(extracellular matrix)과 신경 성장인자, 세포성분(cel-

lular component)의 상호작용이 관여한다.6,7) 말초신경은 

신경원(neuron)과 슈반세포로 구성되어 있고, 말초신경 재

생에는 주로 슈반세포가 관여하는데 그 방법은 세포 유착 분

자(cell adhesion molecules)의 형성 촉진과 세포외 바탕질

을 함유한 기저막의 형성, 신경 성장인자와 신경 성장인자 

수용체의 생산이 있다. 또한, Ide는 세포외 바탕질에는 신경

돌기 생성 촉진인자(neurite outgrowth promoting factors)

가 존재하고 이 인자가 축삭의 확장을 증진시킴을 보고하

였다.18) 

최근 들어 여러 연구에서 신경 성장인자가 신경의 생성 

및 유지, 재생에 중요한 역할을 함이 밝혀졌고, 이러한 효

과 때문에 여러 연구에서 신경 성장인자인 GDNF, BDNF, 

ciliary neurotrophic factor(CNTF), NT-3 등이 신경 손

상에서 신경의 고사를 막고 신경의 생존을 촉진시켜, 신경의 

발생과 재생을 촉진시킴이 보고되었다.8,19) 이중 BDNF는 

운동신경에 작용하는 강력한 성장인자로 손상에 의한 신경

의 고사를 막고, 축삭의 생성을 촉진시키는 효과가 있고, 

CNTF와 NT-3는 줄기세포를 이용한 신경 손상 치료시 

잘 발현되는 신경 성장인자이다. 

PRP는 혈소판 자체가 가지고 있는 α- 과립에 platelet-

derived growth factor, vascular endothelial growth 

factor, transforming growth factor beta-1, epidermal 

growth factor, basic fibroblast growth factor, insulin-

like growth factor-1 등의 성장인자가 존재하고, 혈장내

에 hepatocyte growth factor, insulin-like growth fac-

Control 
 
 
 
 
 
PRP 

NT-3              Ang-1            GDNF             NGF             BDNF           GAPDH 

Fig. 5. Western blot assay of neuro-
trophic factors 10 days after surgery.
PRP group had abundant neurot-
rophic factors than control group.
NT-3：neurotrophin-3, Ang-1：an-
giopoietin-1, GDNF：glial cell line 
derived neurotrophic factor, NGF：
nerve growth factor, BDNF：brain 
derived neurotrophic factor. 
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Fig. 6. Light microscopic pictures of facial nerve main trunk distal to transection 6 weeks after injury and treated with several methods.
There were more myelinated axon formation in PRP group than control group (toluidin blue stain, ×400). A：Normal facial nerve.
B：Control group. C：PRP group. 
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tor-1이 존재하는 것으로 알려져 있다.20) 혈소판은 정상 

혈액내에 200,000±75,000/μL 존재하는데, 이런 정상혈액

을 원심분리과정을 거쳐 PRP를 만들게 되고, 1,000,000/μ

L 이상일 때 치료적 PRP라고 말할 수 있다.20) 본 실험에서 

만든 기니픽 PRP는 혈소판의 개수가 1-3×108/μL로 치

료적 목적으로 사용하기에 적합하였다. 이번 실험에서 PRP

가 가지고 있다고 알려진 다양한 종류의 성장인자 이외에 신

경 손상시 신경을 보호하고 신경의 재생을 촉진할 수 있는 

신경 성장인자의 존재를 알기위하여 시행한 western blot 

검사에서 신경 성장인자인 NT-3, Ang-1, GDNF, NGF, 

BDNF가 발현됨을 알 수 있었다. 이를 바탕으로 PRP의 

투여가 급성 신경손상 모델에서 신경 성장인자의 공급을 

통하여 신경재생을 촉진하는 효과가 있음을 알 수 있었다. 

PRP를 투여한 군에서의 신경재생 효과를 보기 위하여 본 

연구에서는 안면신경기능검사, 전기생리학적 검사, 조직검사

를 시행하였다. 

실험결과 안면신경기능검사에서 손상 4주 후부터 대조군

에 비하여 유의한 기능의 회복이 있음을 알 수 있었고, 또

한, 손상 4주 및 6주 후에 시행한 전기생리학적 검사에서

도 진폭과 면적 모두에서 대조군에 비하여 유의하게 좋아

진 결과를 얻을 수 있었다. 조직학적 검사에서는 축삭의 수

와 수초의 두껍기가 대조군에 비하여 PRP군에서 유의하

게 증가함을 보여, PRP군의 기능적, 전기생리학적 검사결

과가 대조군보다 나은 이유를 알 수 있었다. 단, 조직학적 

검사를 손상 6주 후에만 시행하여 손상 4주 후부터의 의의

있는 회복에 대한 조직학적 검사가 필요하리라 사료되며, 

손상 6주 후에도 장기간 추적관찰을 시행하여 과연 어느 시

기가 되면 손상된 쪽이 정상으로 돌아가는 가를 검사하는 

것도 필요하리라 생각된다. 

 

결     론 
 

안면신경 손상 모델에서 PRP의 사용은 신경재생을 촉

진시키는 효과가 있었고 이는 PRP가 다양한 종류의 신경 

성장인자를 공급함으로 나타난다. 또한, 이러한 신경재생 

촉진 효과는 손상 4주 후부터 저명하게 나타났다.  

이를 통하여 말초 신경 손상모델에서 신경 성장인자의 

주입은 신경 손상 치료의 새로운 하나의 방법으로 고려할 

가치가 있을 것으로 사료되며 이에 대한 추가적인 연구가 

필요하다. 
 

중심 단어：안면신경·재생·혈소판 풍부 혈장·신경 성

장인자. 
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