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서      론

두경부 재건 수술은 두경부 암 수술 후 발생하는 해부학적, 

기능적인 결손의 회복에 매우 중요하다.1-3) 재건에 이용된 피

판의 성공적인 안착을 위하여 수술 후 피판에 대한 면밀한 관

찰이 필수적이다.4,5) 재건 수술 후 중환자실에서의 환자 관리

가 필요한지에 대하여 논란은 있으나, 기도의 유지, 혈압을 포

함한 활력징후에 대한 관찰 및 중재 뿐만 아니라 피판의 상태

에 대한 관찰을 위하여 중환자실에서의 진정 치료가 필요한 경

우가 있다.6-8)

Comparison of Two Sedation Protocols  
for Postoperative Intensive Care Unit Care after  
Head and Neck Reconstructive Surgery:  
Midazolam/Morphine versus Remifentanil Sedation

Nak-Joon Lee1, Jeon Yeob Jang1, Sung Yong Choi1, Ki Nam Park1, 
Chung-Hwan Baek1, Jun Seo Park2, Sook Hyun Park2 and Han-Sin Jeong1

1Department of Otorhinolaryngology-Head and Neck Surgery, Samsung Medical Center, Sungkyunkwan University School of Medicine, 
Seoul; and 2Surgical Intensive Care Unit, Samsung Comprehensive Cancer Center, Seoul, Korea

두경부 재건술 후 중환자실 환자 관리에 있어 미다졸람 기반의 진정 프로토콜과  

레미펜타닐 기반의 진정 프로토콜의 비교

이낙준1 ·장전엽1 ·최성용1 ·박기남1 ·백정환1 ·박준서2 ·박숙현2 ·정한신1

성균관대학교 의과대학 삼성서울병원 이비인후-두경부외과학교실,1 삼성서울병원 암센터 수술중환자실2 

Received	 	September 13, 2013
Revised	 	October 29, 2013
Accepted	 	October 29, 2013
Address for correspondence
Han-Sin Jeong, MD, PhD
Department of Otorhinolaryngology-
Head and Neck Surgery, 
Samsung Medical Center, 
Sungkyunkwan University 
School of Medicine, 
81 Irwon-ro, Gangnam-gu, 
Seoul 135-710, Korea
Tel	 +82-2-3410-3579
Fax	 +82-2-3410-3879
E-mail	 hansin.jeong@gmail.com

Background and ObjectivesZZIn head and neck reconstructive surgery, the stability of vital 
signs is important for patient recovery and flap outcome. We aimed to determine the better se-
dation protocol by comparing two protocols, namaely, midazolam/morphine (MM)-based and 
remifentanil (RF)-based sedation protocols, in the immediate postoperative settings of head 
and neck reconstructive surgery.
Subjects and MethodZZWe retrospectively reviewed the medical data of patients who under-
went reconstructive surgery after the ablation of head and neck cancer involving MM sedation 
(n=34) or RF sedation (n=28). Parameters related to vital signs, flap outcomes, occurrence of de-
lirium, length of stay and nursing burden were compared between the groups.
ResultsZZThe length of stay at the intensive care unit and flap outcomes were similar in the 
two groups. However, blood pressure as measured by frequency of variation was more stable 
in the RF group than in the MM group. In addition, the number of medical calls from the attend-
ing nurse due to the fluctuation of vital signs was less in the RF group than in the MM group.
ConclusionZZRF-based sedation for the postoperative intensive care unit care after head and 
neck reconstructive surgery is more effective in cases where vital signs are less stable. This type 
of sedation may decrease the nursing burden for these patients.
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중환자실에서 가장 흔히 쓰이는 진정 프로토콜은 미다졸람

과 모르핀(midazolam/morphine, MM)을 이용한 진정 프로토

콜이다. 그러나, 이 프로토콜은 저혈압 등 활력징후의 불안

정, 너무 깊은 진정에 의한 피판 검진의 어려움, 긴 약물 반감

기에 의한 기관 발관의 지연, 섬망을 포함한 정신과적인 문제

들과 마약성 진통제들과의 상호 작용 등 부작용을 가지고 있

다.9-12) 반면, 레미펜타닐(remifentanil, RF)과 같은 속효성 진

통제를 기반으로 한 진정 프로토콜은 기관 발관까지의 시간

을 줄이고 이에 따라 중환자실 재실 기간도 줄일 수 있다는 보

고13,14)와 함께, 뇌신경에 수술 후에 보다 좋은 예후를 보였다

는 보고가 있다.15,16)

하지만, 두경부 재건 수술 후에 중환자실 환자 관리에 있어

서 MM과 RF 기반의 진정 프로토콜을 비교한 자료는 심장 이

식술 병력이 있는 두경부 수술 환자에서 RF를 이용한 진정 프

로토콜이 효과적이었다는 증례 보고17)만 있을 뿐 충분한 연

구 결과가 없는 실정이다. 따라서 본 연구에서는 두경부 재건 

수술 후 중환자 관리에서 두 진정 프로토콜을 비교 분석하여, 

두경부 재건 수술 환자의 중환자 진정 치료에서 유효한 진정 

프로토콜을 확인하고자 하였다.

대상 및 방법

본원에서 2010년 1월부터 2012년 10월까지 두경부 암 제거 

후 재건 수술을 받은 환자들의 의료 기록을 후향적으로 분석

하였다. 본 연구는 연구 시작 이전에 기관윤리심의위원회로부

터 승인을 받아 진행하였다.

암 및 재건 수술 후 중환자실로 옮겨지면 그 즉시 통증과 불

안 등의 증상 개선을 위해 다음날 아침까지 진정제를 주사하였

다. 평균 진정 기간은 약 12시간이었다. MM과 RF 중 어느 프

로토콜을 이용할 것인지는 환자가 수술 받은 시기에 따라 달

라졌다. MM은 2010년부터 2011년까지 이용되었고 2012년 이

후부터는 RF를 이용하였다. 프로토콜의 자세한 방법18,19)은 

Fig. 1에 명시하였다. 

MM을 사용한 군의 34명과 RF를 사용한 군 28명의 환자들

에 대하여 나이, 성별, 기저 질환의 유무 및 종류, 질환의 상태, 

재건 종류, 수술 시간, 미국 마취과 협회에서 제정한 수술 전 

환자 상태에 대한 분류 점수(American Society of Anesthe-
siologists physical classification system score, ASA score) 등

을 의무 기록을 이용하여 비교하였다. 또한 두 군 간의 중환자

실 재실 기간과 총 재원 기간도 비교하였다.

혈압은 연속적 혈압 감시장치를 이용하여 측정하였고 혈

압의 변화는 진정 시간 동안의 평균 수축기압과 이완기압을 

구한 후 이를 기준으로 계산하였다. 수술 후 혈압의 유지는 

우선 수축기 혈압이 정상치 혹은 수술 전 수치 범위에 드는 것

을 목표로 하였고, 그 외에 80 mm Hg 이하로 떨어지거나, 중

환자실 입실시보다 20~30 mm Hg 이상 변동이 있으면 담당 

의사에게 전화통보를 하도록 하여, 경과 관찰, 수액 증량 혹

은 약물 투여를 하도록 하였다. 활력 징후의 안정성을 비교하

기 위해 저자들은 평균 혈압에서 20 mm Hg 안에 있는 것을 

‘안정된 혈압’이라고 정의했고 평균 심박동수에서 20/분 안에 

Midazolam/morphine sedation protocol

Admission to ICU

Next morning (7 AM)

Start
IV bolus midazolam 3 mg over 5 min

Stop (tapering)

Reduce midazolam (rate 1 mg/hr)+

morphine (rate 1 mg/hr) till recovery

Titration:
Target sedation level: RASS score=0 or -1

If RASS≥1,

Add midazolam 0.05 mg/kg/hr

Maximum dose: 0.1 mg/kg/hr

Maintenance
Midazolam 0.02-0.1 mg/kg/hr+

morphine 3-5 mg/hr

A
Remifentanil sedation protocol

Admission to ICU

Next morning (7 AM)

Start
Remifentanil 0.1 μg/kg/min

Stop (tapering)

Reduce remifentanil (rate 0.1 μg/30 min)

till recovery

Before stop, hydromorphone HCL 1 mg

IV bolus

Titration:
Target sedation level: RASS score=0 or -1

If RASS≥1,

Add remifentanil 0.05 μg/min (over 5 min)

Maximum dose: 0.25 μg/min

Maintenance
Remifentanil 0.1-0.2 μg/kg/min

B

Fig. 1. Sedation protocols used in the 
study. Midazolam and morphine se-
dation protocol (A). Remifentanil se-
dation protocol (B). RASS: Richmond 
agitation sedation scale. ICU: inten-
sive care unit.
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있는 것을 ‘안정된 심박동수’라고 정의했다(Fig. 2). 저자들은 

각각 수축기압이 평균 수축기압보다 20 mm Hg 이상 올라가

거나 떨어지는 횟수와 이완기압이 평균 이완기압보다 20 

mm Hg 이상 올라가거나 떨어지는 횟수를 세었다. 

그 후 20 mm Hg에서 벗어난 횟수를 총 진정된 시간으로 

나누어 비교하였다. 심박동수에 대해서는 박동수가 평균 심

박동수에 대해 20/분 이상 차이 난 횟수가 드물어 진정 시간으

로 나누지 않고 총 진정 기간 동안의 변동 횟수 자체로 비교하

였다. 

간호사와 의료진의 부담을 알아보기 위해 중환자실에서의 

진정 기간 동안 환자의 활력징후 이상 변동과 관련된 중환자

실 간호사와 해당 의료진 간의 의료 통보 횟수를 세었다. 또

한 혈압 안정, 통증 완화 또는 기타 불편감에 대해서 추가한 

약이나 수액 등의 사용 횟수를 조사하였다. 섬망(delirium)은 

다양한 형태로 발생할 수 있기 때문에 보다 객관적인 평가를 

위하여 환자의 폭력성 혹은 불안감에 대하여 정신과 협진을 

통해 확인을 받고 이에 대해 약물을 사용한 경우에 국한하여 

그 횟수를 기록하였다. 

각각의 이식된 피판은 적어도 한 시간에 한번 중환자실 간호

사와 의료진에 의하여 관찰되었다. 피판의 완전 실패는 어떤 

합병증이던지 이식술 시행이 다시 필요했던 경우로 정의하였

고 부분 실패는 이외에 피판 탐험술이 필요했던 경우로 정의

하였다. 피판 이식의 실패는 두 군으로 나누어 이식된 피판의 괴

사나 부분 괴사 등의 이식을 받은 부위에 발생한 합병증과 공

여부 혈종, 감염, 창상 열개 등 공여부 합병증으로 구분하였다. 

대부분의 자료는 평균±표준 편차나 횟수(빈도 혹은 %)로 

표시하였다. 두 그룹 간에 통계적인 비교는 독립된 통계 분석

팀에 의하여 카이제곱검정, 피셔(Fisher) 정확검정, 윌콕슨

(Wilcoxon) 순위합 검정 및 본페로니(Bonferroni) 교정을 이

용하여 시행하였다. 양측 p값이 ＜0.05 일 때 통계적으로 유의

하다고 평가하였다. 

결      과

두 진정 프로토콜 간의 나이, 성별, 기저 질환의 유무 및 종

류, 수술 전 환자 상태(ASA) 점수, Tumor-Node-Metastasis 

(TNM) 병기, 경부 수술의 종류, 암의 위치, 결손의 크기, 재건 

피판의 종류, 기관 절개 유무, 수술 시간 등을 비교하였을 때 

유의한 차이는 보이지 않았다(Table 1). 

모든 환자들을 수술 후 2일 동안 중환자실에서 관찰하였

기 때문에 중환자실 재원 기간은 다르지 않았다. 두 진정 프

로토콜의 평균 진정 기간은 각각 13시간과 12.5시간으로 유의

한 차이를 보이지 않았고 총 재원 일수에도 차이를 보이지 않

았다(Table 2). 즉 MM 또는 RF 기반의 진정은 환자의 임상적 

회복에 차이를 보이지 않았다. 이것은 이식된 피판의 예후에

서도 유사하여, 피판의 생존 혹은 실패 모두 두 군에서 비슷

하였다. 

다음으로 활력 징후의 안정성을 비교하였다. 수축기 혈압의 

변동은 MM군에서 RF군에 비해 통계적으로 유의하게 빈번하

였다(Table 3). RF군에서는 평균 수축기 혈압에서 20 mm Hg 

이상 변한 것이 평균 1.58번이었다. 반면, MM군에서는 평균 

수축기 혈압에서 20 mm Hg 이상 변한 것이 평균 4.74번이었

다(p=0.005). RF군에서 이완기 혈압과 심박동수의 변화도 좀 

더 안정된 경향성을 보였으나 통계적으로 유의한 차이를 보

이지는 않았다. 

또한, MM 그룹에서 더 많은 의료 통보가 있음을 확인할 수 

있었다. 향정신성 약품과 기타 다른 약제의 사용은 각 군 간에 

차이를 보이지 않았다. 

고      찰

본 연구에서는 두경부 재건 수술을 시행 받은 환자를 대상

으로 수술 후 중환자실 환자 관리 중 MM과 RF 기반의 진정 

프로토콜을 비교 분석하였다. 이는 이러한 환자들에서 피판

Fig. 2. Changes of vital signs and measurement of variation. Representative plot of systolic (SBP) and diastolic blood pressure (DBP) 
during MM-based sedation. The frequency (No./day) of BP fluctuation more than 20 mm Hg (asterisk, frequency=4 in this case) was 
recorded (A). Change of blood pressure in RF-based sedation (B). Variation of heart rate (HR). The black circles indicate data of MM-
based sedation and the open circles indicate data of RF-based sedation (C). MM: midazolam/morphine, RF: remifentanil.
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의 관찰, 통증의 완화, 활력 징후의 안정성이 예후에 매우 주

요한 인자이기 때문이다.7)

레미펜타닐은 대수술 후에 중환자실 치료에 있어 좀 더 좋

은 약제로 알려져 있다.13-16) 이는 아마도 레미펜타닐 정주 후

에 히스타민의 분비가 없어서 히스타민에 의한 활력징후의 변

동이 적은 것에 기인하는 것으로 생각된다.20) 결과적으로 다른 

Table 1. Subject characteristics 

MM group (n=34) RF group (n=28) p value

Age (mean±SD, yrs) 56.6±14.2 53.1±10.4 0.28
Gender (M:F) 19:15 21:7 0.12
ASA score 1.63±0.55 1.58±0.55 0.86

1 15 13
2 17 14
3 02 01

Underlying disease 
Hypertension (Y:N) 15:19 08:20 0.29
Diabetes mellitus (Y:N) 27:70 25:30 0.49
Heart disease (Y:N) 00:34 01:27 0.45

Tumor staging (TNM)

T1/T2/T3/T4a 8/6/7/13 7/7/5/9 0.60
N0/N1/N2/N3 15/5/14/0 12/8/7/1 0.30

Neck dissection 0.53
None 00 04
One side, selective 12 07
One side, comprehensive 13 10
Both sides 09 07

Defect sites 0.45
Oral cavity 28 19
Oropharynx 03 04
Larynx & hypopharynx 00 01
Sino-nasal cavity 02 00
Others 01 04

Defect size (mean±SD, cm2) 11.2±4.5 12.7±4.1 0.63
Type of flap 0.83

Anterolateral thigh flap 09 08
Radial forearm flap 22 19
Fibular flap 03 01

Tracheotomy (No., %) 13 (38.2%) 9 (32.1%) 0.62
Operation time (mean±SD, min) 682±137 651±158 0.13
ASA: American Society of Anesthesiologists physical status classification system, MM: midazolam/morphine, RF: remifentanil, SD: 
standard deviation, TNM: Tumor-Node-Metastasis

Table 2. Comparison of hospital stays and flap outcomes between two groups

MM group (n=34) RF group (n=28) p value

Duration of care
ICU stay (mean±SD, hours) 49.4±16.3 43.8±13.1 0.44
Duration of sedative drug usage (mean±SD, hours) 13.0±3.90 12.5±3.20 0.50
Total hospital stay (mean±SD, days) 26.3±13.1 21.5±9.10 0.22

Flap outcomes
Flap failure rate 14.7% (5/34) 7.1% (2/28) 0.44

Total failure (No.) 3 1 0.62
Partial failure (No.) 2 1 1.00

MM: midazolam/morphine, RF: remifentanil, ICU: intensive care unit, SD: standard deviation 
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진정 약물과 비교할 때 레미펜타닐은 혈류역학적 변동이 적

다고 알려져 있다. 또 레미펜타닐 정주 후에 발생하는 혈류역

학적 변동은 용량에 비례하는데 대체로 중환자실에서 사용하

는 용량은 혈류역학적 변동을 초래하는 용량에 비하면 매우 

적은 것으로 되어 있다.21) 또한, 레미펜타닐은 다른 진정성 약

물에 비해 신경학적 회복이 빨라 타 약제에 비해 활력 징후의 

안정성이 보장된다. 

급성 뇌 손상이나 뇌수술 후 기계 환기를 받고 있는 환자들

을 대상으로 한 연구에서 신경학적 반응이 관찰되는 평균 시

간이 레미펜타닐을 사용한 군에서 펜타닐이나 모르핀 등을 

사용한 군보다 더 짧았다.15) 따라서, 본 저자들은 두경부 재

건 수술 후 환자에게 레미펜타닐을 사용하는 것이 더 좋은 결

과를 가져올 수 있을 것이라는 가설을 세울 수 있었다. 

본 연구에서 이를 입증하기 위해 혈역학적 안정성을 비교하

였다. 혈압 변동 및 맥박수 변동의 기준을 각각 20 mm Hg와 

20/분으로 설정한 이유는 경험적으로 혈역학적 불안정성을 

평가하는 데 있어 비특이적인 변화를 배제하면서도 민감도가 

가장 높을 것으로 생각되었기 때문이다. 이는 통계학적 분석

에서도 혈압 변동의 기준을 20 mm Hg로 설정하였을 경우 유

의미한 차이를 보였다. 대상 환자들은 중환자실에 입실시에 

시간당 60 mL의 일정한 수액을 투여 받았으며, 20 mm Hg

이상의 혈압 변동이 없으면 혈압강하제를 투여 받지 않았음

에도 불구하고 레미펜타닐 그룹이 유의미하게 혈압의 변동성

이 낮았다. 또한 술 후 진통제는 양군에서 모르핀 계통을 사용

하였으며 투여 횟수에도 차이가 없어(Table 3), 술 후 수축기 혈

압의 변동에 있어서 진통제의 영향을 배제할 수 있었다. 이와 

같이 레미펜타닐의 우월성이 RF 그룹에서 MM 그룹에서보다 

현저히 적은 혈압 변동을 통해 입증되었다. RF 그룹에서 의료 

통보도 더 적었고 이는 상대적으로 더 활력징후가 안정적이기 

때문이라고 생각된다. 이런 자료들이 RF 기반 진정 프로토콜

이 MM 진정 프로토콜보다 두경부 재건 수술 후의 환자 관리

에 있어 더 유리하다는 점을 시사한다. 

그러나 본 연구에서는 활력 징후의 안정성에 대한 긍정적인 

효과가 피판의 예후 및 치료 결과에는 이어지지 못했다. 그 원

인으로 증례의 부족과 피판의 결과에 진정 프로토콜의 종류

보다는 술기가 더 큰 영향을 미친다는 것을 생각해 볼 수 있

을 것이다. 따라서, 레미펜타닐의 사용이 피판의 예후 및 결

과에 미치는 영향을 보다 명확히 알기 위해서는 통일된 수술 

술기를 적용한 대규모의 비교 분석 연구가 필요할 것으로 생

각된다. 

레미펜타닐을 이용한 진정 치료는 빠른 기관 발관이 가능

하고 이로 인한 중환자실 재실 기간의 단축이 가능하다고 보

고된 바 있다.13,14) 이들 연구에서 중환자실 입실부터 기관 발

관까지, 그리고 중환자실 퇴실까지의 기간이 레미펜타닐/프로

포폴을 사용한 군에서 펜타닐/미다졸람을 사용한 군에서 보

다 훨씬 짧았다.13) 또 레미펜타닐을 이용한 진정 프로토콜에

서 진정제 기반의 진정 프로토콜보다 기계 환기 기간이 더 짧

았다.14) 그러나 본 연구에서는 MM군과 RF군 간의 중환자실 

재실 기간이 다르지 않았는데, 이는 피판 관찰 등의 용이성

을 이유로 본원에서는 수술 후 48시간 동안 중환자실에서 

관찰 후 일반 병동으로 전동하는 것을 원칙으로 하고 있기 

때문이다. 게다가 약 1/3의 환자에서 기관 절개술을 시행하였

기 때문에 정확한 기관 발관 시기를 측정하는 것도 어려움이 

있었으며, 기계 환기로부터의 이탈(weaning) 또한 환자의 의식 

및 호흡 상태를 민감하게 반영하지 못하고 수술 시행 다음날 

일괄적으로 시행하였기 때문에 양군 간의 비교를 하지 못하였

는데 이는 본 연구의 제한점이 되겠다.

레미펜타닐을 이용한 진정에서 섬망의 발생률이 다른 약물

을 이용하는 것에 비해 적다고 보고된 바 있다. 한 연구에서 

레미펜타닐 군과 비교하였을 때, 펜타닐 군에서 수술 후 현저

하게 높은 섬망 발생률을 보고하였다.22) 다른 연구에서는 수

술 후 혹은 외상 후에 중환자실 치료를 받은 환자들을 대상

으로 섬망의 유병률과 위험 인자를 분석하였는데 그 결과 미

다졸람의 사용이 섬망 발생의 위험인자로 나타난 바 있다.23) 

Table 3. Variation of vital signs and need of medications 

MM group (n=34) RF group (n=28) p value

Vital signs
BP (frequency of more than 20 mm Hg above or below mean BP) 4.74/day, SBP 1.58/day, SBP 0.005

1.15/day, DBP 0.79/day, DBP 0.170
HR (No. of subjects with HR variation of more than 20/min) 8/34 (23.5%) 4/28 (14.3%) 0.360
Medical call from attending nurses (due to the instability of vital signs) 1.35/day 0.71/day 0.035

Medications
Extra medication beyond routine prescription (frequency) 1.53/day 1.14/day 0.380
Antipsychotic drug usage for delirium management (No. of subjects) 3/34 (8.8%) 3/28 (10.7%) 1.000

SBP: systolic blood pressure, DBP: diastolic blood pressure, MM: midazolam/morphine, RF: remifentanil, BP: blood pressure, HR: 
heart rate 
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따라서, 저자들은 각각의 진정 프로토콜에서의 섬망의 유병

률을 비교하고자 하였다. 그러나 분석하기에 충분한 숫자의 

증례가 모이지 않았고 대상 환자군에서 섬망에 대한 정의가 

일관되지 못했다.24) 따라서 저자들은 각 군에서 직접적 섬망 

유병률의 차이를 분석하지 못하였고 단지 간접적인 비교(정신

과 협진, 약 사용 등)만을 할 수 있었다.

비용적인 측면에서 볼 때 레미펜타닐은 미다졸람/모르핀 

진정보다 국내 시판되고 있는 가격을 비교할 때 약 20배 가량 

비싸다. 그러므로 진정 프로토콜을 결정할 때 비용 효과적인 

면을 고려해야만 한다. 따라서 특별히 환자가 혈류역학적인 

불안정이 있을 것이라고 예상 될 때는 혈류역학적으로 보다 안

정적인 레미펜타닐을 이용한 진정 프로토콜을 사용하는 것이 

더 좋을 것으로 판단된다. 

결론적으로, RF 기반 진정 프로토콜은 MM 진정 프로토콜

에 비해 두경부 재건 수술 후의 중환자실 관리에서 환자의 활

력 징후를 보다 안정적으로 유지할 수 있는 진정 요법이라 할 

수 있을 것이다.
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