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서      론

현재 폐쇄성 수면무호흡(obstructive sleep apnea, OSA)의 

치료는 구개수구개인두성형술(uvulopalatopharyngoplasty, 

UPPP)에서부터 비만 수술(bariatric surgery)에 이르는 다양

한 수술법, 하악전진장치(mandibular advancement device, 

MAD)로 대표되는 구강내 장치 및 지속기도양압술(continu-
ous positive airway pressure, CPAP)의 세 가지로 크게 나뉘

며 이 중 CPAP이 가장 치료 효과가 높아 특히 중등도-중증 

OSA 환자에서는 표준 치료로 받아들여지고 있다.1) CPAP은 

1981년에 호주의 Sullivan 등2)에 의해 처음 OSA 치료에 도입

된 이후 30년 이상 임상에서 사용되어 온 효과적인 치료법이나 

장기적 환자 순응도가 50%를 넘지 않는 문제로 인해 끊임 없

이 대안적인 치료가 모색되어 왔다.3) MAD의 OSA 치료 효과에 

대해서도 1980년대부터 많은 연구들이 진행되었는데, 무작

위 전향적 연구들에 기초한 치료 성공률은 50%, 치료 반응률

은 14%로 전체 환자의 64%에서 유의한 호전을 보이는 것으로 

알려져 있다.4,5) 여기서 치료 성공이라 함은 치료 후 무호흡-저

호흡 지수(apnea-hypopnea index, AHI)가 치료 전 대비 50% 

미만으로 감소한 동시에 10 미만인 경우를 말하며, 치료 반응

이라 함은 AHI가 50% 미만으로 감소하였으나 치료 후에도 

10 이상인 경우를 뜻한다. 사실 CPAP을 견디지 못하는 많은 

환자들이 MAD를 대안으로 선택하고 있으나 이러한 결과에

서 보듯 MAD를 사용하는 환자의 1/3 정도에서는 뚜렷한 치

료 효과를 볼 수 없으며 실제로 OSA의 중증도가 높아질수

록 MAD의 치료 성공률은 떨어진다. 또한, 심각한 합병증은 

드물지만 과다한 침분비나 치아의 불편감 등 MAD 착용에 

따른 부작용은 드물지 않다.4) 무엇보다 CPAP과 MAD 모두 
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무호흡증의 치료 효과뿐만 아니라 궁극적으로 편안한 수면

을 원하는 환자들에게는 만족스럽지 않은 치료임에는 분명하다.

수술은 치료 이후에 환자들의 지속적인 노력이 요구되지 않

는다는 측면에서 치료 성공률만 높다면 OSA에 대한 가장 이

상적인 치료법이 될 수 있다. 하지만, 1981년에 Fujita 등6)에 의

해 소개된 UPPP의 장기적 치료 성공률이 50%를 넘지 못하

고, CPAP과 대등한 성공률을 보이는 것으로 알려진 상하악

전진술(maxillomandibular advancement, MMA)의 경우에 

다양한 합병증을 동반할 수 있는 매우 침습적인 수술법으로 

OSA의 보편적인 치료법으로 자리 잡기에는 무리가 있다.7,8) 

현재까지 OSA 환자에서 자연수면 중 상기도 폐쇄 부위를 정

확히 검사할 수 있는 방법은 없지만 연구개 및 설기저부 뒤 

공간을 모두 확장하는 수술인 MMA의 높은 성공률과 연구

개 단독 수술의 낮은 성공률은 OSA의 치료에 있어 설기저부 

폐쇄를 해소하는 것이 중요하다는 점을 시사한다. 설기저부 뒤 

공간 폐쇄를 해소하기 위해 현재까지 이설근 전진술(genio-
glossus advancement, GA), 설골 현수법(hyoid suspension), 

정중 설절제술(midline glossectomy)과 같은 다양한 수술법

이 고안되어 사용되어 왔으나 치료 효과에 대한 근거가 미약

하다.9) 이러한 수술뿐만 아니라 Repose system, Advance Sys-
tem Tongue Implant와 같은 이식형 치료기도 개발되고 사용

되었으나 6개월 이내의 단기간의 효과만 일부 보고되었을 뿐 

아직까지 설기저부 뒤 공간 폐쇄를 효과적으로 해결할 수 있

는 것으로 증명된 방법은 없다.10,11) 이러한 상황에서 2014년 

4월과 11월에 각각 Inspire Medical사의 Inspire Medical Sys-
tem(Inspire Medical Systems Inc., Maple Grove, MN, USA)

과 aura6000TM System(ImThera Medical Inc., San Diego, 

CA, USA)이라는 설하신경 자극(hypoglossal nerve stimu-
lation, HGNS) 장치(Fig. 1)가 OSA에 대한 새로운 치료법으

로 미국 식품의약국(Food and Drug Administration, FDA)

의 승인을 얻었다. 특히, Inspire Medical System의 경우 무작

위 코호트 연구 결과가 2014년 1월에 임상분야 최고 권위지인 

New England Journal of Medicine에 게재되는 등 그 치료 

효과를 검증 받았다.12) 이제 HGNS가 OSA의 새로운 치료법

의 하나로 자리잡게 된 만큼 이에 대한 이해가 필요한 시점이

라 생각된다.

설기저부 뒤 공간 폐쇄 해소를 위한 
수술적 시도

하악골 후퇴증을 동반한 OSA 환자에서 하악골 전진술의 

치료 효과가 보고된 이후, GA가 OSA의 대안적인 치료로 도

입되었다.13,14) 이후, OSA 환자가 하악골뿐 아니라 상악골의 

부전 소견도 동반한다는 보고와 함께 MMA가 OSA의 치료

법으로 도입되었고, 장기 추적 관찰 결과 CPAP과 대등한 치

료 효과가 있는 것으로 확인되었다.15-17) 하지만, 전술한 바와 

같이 MMA는 매우 침습적인 수술로 외모 변화를 포함한 다

양한 합병증을 동반한다는 점에서 OSA 치료를 위한 보편적

인 수술법으로 받아들이기는 어려울 것으로 보인다. 2000년

대에 들어와서 상기 수술들과 비슷한 원리를 가지면서 보다 

덜 침습적인 방법으로 설기저부 뒤 공간 폐쇄를 해결하기 위

한 치료들이 도입되었는데 그 중 대표적인 치료가 설기저부

를 관통하는 봉합사를 이용하는 방법이었다.18) 이스라엘의 

InfluENT사에서 개발한 Repose system이라는 치료법으로, 

구개저의 중앙에 삽입기를 넣어 하악골에 나사를 고정하고 

혀 속으로 봉합사를 관통시켜 설기저부를 감싸도록 한 뒤 하

악골에 고정된 나사에 연결하는 방식이었는데 기대와 달리 봉

합사에 의해 혀의 근육 조직이 끊어지는 현상(cheese-cutting 

phenomenon) 등으로 인해 치료 성공률이 20%로 매우 낮게 

보고되었다.19) 이와 유사하지만 봉합사가 아닌 혀의 중앙부를 

관통하는 갈고리를 이용하여 혀를 하악골 방향으로 당겨주

는 방법도 제안되었는데, Repose system과 달리 갈고리가 연

결된 줄을 하악골에 고정된 도르래에 연결한 뒤 일정 기간 후 

국소마취 하 2차 수술로 장력을 조절하는 방식의 치료였다.20) 

이러한 치료법은 미국 Aspire Medical사에서 개발한 Advance 

System Tongue Implant라는 이름의 치료기로 환자 대상 연구

를 시행하였으나 6개월간의 추적관찰 결과 치료 효과는 제한

적이었다.11)

혀 속에 이식하는 형태의 치료기가 현재까지 성공하지 못한 

가장 큰 이유는 연하와 발성이라는 혀의 고유의 기능 때문으

Fig. 1. Schematic description of the hypoglossal nerve stimula-
tion system. The implantable pulse generator is connected to the 
respiratory sensor and the cuff electrode around the hypoglossal 
nerve by the sensor lead and the stimulation lead, respectively.
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로 생각된다. 즉, 치료기의 작용 기전이 수면 시 혀가 후방으로 

이동함으로써 발생하는 상기도 폐쇄를 막는 것인데 이는 혀

의 정상적인 연하작용을 방해하게 된다. 혀는 연하 및 발성

을 위해 끊임없이 움직이며 정상적으로 연하는 하루에 600

회 정도 일어나는 것으로 알려져 있는데, 수면 시에도 반복

적으로 일어나므로 이러한 과정에 의해 혀 속에 이식된 장치

가 손상을 입거나 장치에 의해 혀 조직이 손상되는 현상을 피

하기 어려울 것이다.21) 혀의 복잡한 해부학적 구조도 이식형 

치료기 개발에 어려움을 초래한다. 혀는 종과 횡으로 견고하

게 연결된 4개의 근속(fascicle)으로 이루어진 내인근이 이설

근, 경상설근(styloglossus), 설골설근(hyoglossus) 등의 외인

근과도 유기적으로 연결되어 있어 절개면을 찾기가 어렵고, 

중앙에서 측면으로 벗어날수록 설동맥, 설정맥, 설신경, 설하

신경 및 악하선관 등 정상 구조물들의 손상 가능성이 높아

진다.22) 또한, 설하신경의 운동종말판(motor endplate)은 혀 

근육에 띠(band) 형태로 존재하는데, 내인근 및 외인근의 종류

마다 그 배열이 다르며 특히 이설근의 수평근속(horizontal 

fascicle)이나 내인근의 상종근속(superior longitudinal fas-
cicle)과 횡근속(transverse fascicle) 등은 2개 혹은 그 이상의 

운동종말판 띠가 존재하는 등 매우 복잡한 구조를 가지고 있

어, 이러한 구조의 손상을 피하면서 혀 속에 기기를 이식하는 

수술법을 고안하기는 쉽지 않다.23) 이러한 혀의 해부생리학

적 특성을 고려하면 낮 시간 동안의 연하와 발성을 방해하지 

않으면서 동시에 수면 시 혀에 의한 상기도 폐쇄를 해소할 수 

있는 방법으로 설하신경을 전기적으로 자극하는 치료를 시

도한 것은 합리적인 접근이었다고 생각된다.

설하신경 자극 치료의 도입과 
발전 그리고 상용화

말초신경의 기능적 전기 자극(functional electrical stimu-
lation)의 효과는 상·하지의 신경근육질환, 난치성 통증 및 

호흡 부전 등의 치료를 위해 과거부터 꾸준히 연구되어 왔으

며, 반복적인 전기 자극에 따른 신경 손상 발생 여부에 대한 

동물실험을 비롯하여 신경 손상을 방지하기 위한 전기 자극 

프로토콜을 확립하기 위한 연구들도 병행되어 왔다.24,25) 

OSA 환자에 있어 전기 자극 치료에 대한 아이디어는 1978

년에 발표된 Guilleminault 등26)의 연구에서 시작되었다. 이 

연구에서는 건강인과 OSA 환자를 대상으로 수면 중 구개설

근, 구개인두근, 이설근 등의 상기도 확장근의 근전도 활성을 

측정하였는데 OSA 환자에서 무호흡이 발생할 때 이러한 근

육의 근전도 활성도가 현저히 감소하는 현상을 확인하였

다.26) 이후 Miki 등27,28)은 개에서 바늘전극을 이용하여 이설

근의 전기 자극을 통해 상기도의 저항을 낮출 수 있음을 밝힌 

동시에 6명의 OSA 환자를 대상으로 기관(trachea)의 호흡음

을 감지하여 무호흡 발생시 활성화되는 전극을 악하부(sub-
mental region) 피부에 부착하여 전기 자극을 주는 설하신경 

자극(HGNS) 치료를 통해 무호흡 지수(apnea index), 85% 미

만의 산소포화도 저하 발생 횟수 등 OSA의 중증도 관련 지표

가 유의하게 개선되었다는 것을 최초로 보고하였다. 또한, 

Fairbanks와 Fairbanks29)도 마취된 개와 수면 상태의 사람에

서 설하신경을 자극함으로써 상기도 폐쇄를 해소할 수 있음을 

보고하였으며, Schwartz 등30)도 제뇌(decerebrate) 고양이를 

이용하여 설하신경의 전기 자극에 따른 상기도의 압력 변화를 

측정하였으며 근위부가 아닌 원위부 설하신경 자극을 통해 

상기도 임계폐쇄압(critical closing pressure, Pcrit)을 낮출 수 

있음을 증명하였다. 하지만, 동물실험이 아닌 환자 대상 연구

에서는 일관된 결과를 볼 수 없었는데, Edmonds 등31)의 연구

에 의하면 각성 상태의 OSA 환자에서 악하부의 경피적 전기 

자극과 함께 전산화단층촬영을 시행한 결과 상기도의 면적

이 증가하지 않았으며 수면 시에도 전기 자극에 의한 수면호흡

장애 호전 효과를 얻을 수 없었다고 보고하였다. 또한, Guil-
leminault 등32)은 악하부 표면 전극과 마우스피스 형태의 구

강내 삽입 전극을 이용한 실험에서 악하부 표면 전극이 활경근

(platysma muscle)의 수축을 유발할 뿐 상기도에 직접적인 

영향은 없었으며, 구강내 삽입 전극을 통한 전기 자극은 혀의 

전방이 아닌 후방 이동을 유발한다는 결과를 보고하였다. 이

렇듯 전기 자극 치료의 효과에 대한 상반된 연구 결과는 혀의 

전방 이동을 일으키는 근육을 선택적으로 자극하는 방법에 

의해 극복되기 시작했다. Schwartz 등33)은 OSA 환자를 대상

으로 섬세한 와이어 전극을 이용하여 혀의 후방 이동을 일으

키는 경상설근 및 설골설근과 혀의 전방 이동을 일으키는 이

설근을 선택적으로 자극하였으며, 이설근만을 선택적으로 

자극한 경우 수면호흡장애를 유의하게 호전시킬 수 있었으며 

수면 중 각성이나 수면주기의 교란을 일으키지도 않음을 보고

하였다. 이러한 연구 결과를 바탕으로 Goding 등34)과 Schwartz 

등35)은 혀의 전방 이동에 주로 관여하는 설하신경의 내측 분

지를 선택적으로 자극할 수 있는 띠(cuff) 형태의 전극을 개에 

이식한 뒤 자극 실험을 시행하였다. 실험에서 사용된 전극은 

흉부에 별도로 이식된 파발생기(pulse generator)와 연결되

어 반복적인 전기 자극을 줄 수 있는 형태였으며, 좌우 설하

신경을 각각 하루에 8시간씩 2주씩 서로 번갈아 가며 총 4주

간 자극을 줌으로써 효과적으로 상기도 저항을 낮출 수 있었

으며 실험 종료 후 시행한 조직학적 검사에서 신경과 신경막의 

손상은 관찰되지 않았다고 보고하였다. 해당 저자들은 이후 

Medtronic사의 InspireTM I system이라는 자극 장치로 8명의 
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OSA 환자를 대상으로 임상시험을 진행하였으며 이를 통해 

AHI가 수술 전 평균 52.0±20.4에서 수술 후 평균 22.6±12.1

로 감소하는 등 OSA 중증도 관련 지표가 뚜렷하게 호전됨을 

확인하였다. 또한, 평균 1년간의 추적관찰 기간 동안 치료기

와 관련된 이상반응도 없었으며 시험에 참여한 8명의 환자 중 

3명은 시험이 종료된 이후에도 InspireTM I system을 OSA의 1

차 치료로 선택하였다고 하였다. 한편, 설하신경 내측 분지의 

선택적 자극 효과를 뒷받침하는 후속 연구도 진행되었는데, 

Bailey와 Fregosi36)는 쥐에서 혀의 전방 이동을 일으키는 내

측 분지를 선택적으로 자극하는 것과 설하신경 전체를 자극

하는 방법 간의 차이를 비교하였는데 두 가지 방법 모두 상기

도 조직의 경도를 증가시키는, 즉 상기도의 폐쇄성(collaps-
ibility)을 감소시키는 효과는 비슷하였고, 기도가 좁아진 조

건에서 기도의 면적을 증가시키는 효과는 내측 분지를 선택적

으로 자극하는 경우에만 가능하다는 것을 증명하였다. 

한편, 설하신경 전기 자극의 OSA 치료 효과가 확인되면서 

InspireTM I system과 비슷한 치료기들이 등장하였으며 이를 

이용한 임상시험들이 진행되었다. Apnex medical사의 HGNS 

system에 대한 다기관 임상시험 결과 AHI가 수술 전 평균 

43.1±17.5에서 수술 후 평균 19.5±16.7로 유의하게 감소하는 

효과를 보였다. 또한, 전기 자극에 의한 환자의 각성은 유발되

지 않았으며 전기 자극의 강도를 늘려서 치료 효과를 높일 수 

있다는 것도 확인되었다.37,38) 하지만, 환자 중 두 명에서 각각 

감염 및 전극 이탈이라는 이상반응이 발생하여 치료기를 제거

하거나 교체해야 하는 문제도 발생했다.37) ImThera Medical

사의 aura6000TM System에 대한 임상시험에서도 기존 연구

들과 비슷한 결과를 보였다. 즉, 수술 전 평균 AHI가 45±18

에서 수술 후 평균 21±17로 유의하게 감소하였다. 하지만, 이 

연구에서도 두 명의 환자에서 혀의 일측 불완전 마비(paresis)

라는 이상반응이 발생하였다. 다행히 두 환자의 마비 증상은 

각각 2개월 및 3개월 뒤에 완전 회복이 되었지만 전기 자극 치

료의 안전성에 대한 추가적인 검증이 필요함을 보여주었다.39) 

가장 최근에는 Inspire system에 대한 최초의 무작위 임상시

험 결과가 발표되었다. 20≤AHI≤50, supine AHI≥10인 126

명의 성인 OSA 환자들을 대상으로 치료기 이식 수술을 시행

한 뒤 12개월 이상의 장기 추적 관찰을 시행하였으며, 전기 자

극 치료에 반응을 보인 환자 중 가장 먼저 12개월째 추적 관

찰에 이른 46명을 무작위 배정 해서 23명의 환자에서는 치료

를 지속하고, 나머지 23명의 환자에서는 전기 자극을 중단하

고 1주일 뒤 수면다원검사를 시행하였으며, 치료 중단군에서

는 AHI가 평균 18.2만큼 증가한 데 반해 치료 지속군에서는 

1.7만 증가한 결과를 보여 전기 자극의 OSA에 대한 치료 효과

를 증명하였다.12) 

전기 자극 치료의 적응증 및 한계

위의 임상시험 결과를 바탕으로 FDA에서는 다음의 적응증

으로 OSA 환자에 대한 HGNS 치료를 승인하였다.

1) 22세 이상의, AHI 20 이상 65 이하인 중등도-중증 OSA 

환자이면서, 2) PAP 치료에서 실패(failure) 혹은 불내성(intol-
erance)을 보이고, 3) 해부학적 검사에서 연구개 뒤 공간의 완

전 원형 폐쇄(complete concentric collapse)를 보이지 않는 

환자

이 때 2)에서 PAP 치료 실패는 PAP 치료에도 불구하고 AHI

가 20 이하로 떨어지지 않는 경우를 의미하며, PAP 치료 불

내성은 일주일에 5일 이상, 하루에 4시간 이상 PAP을 사용하

지 못하는 경우 혹은 PAP 치료를 원하지 않는 경우 모두를 의

미한다.

한편, HGNS가 OSA의 새로운 치료법으로 인정은 받았지만 

여전히 극복해야 할 과제가 많다. 최근까지 진행된 일련의 임

상시험 결과를 보면 HGNS가 치료 전에 비해 유의한 평균 

AHI의 감소 효과를 보이지만 치료 후에도 평균 AHI가 20 내

외에 이르는 중등도 무호흡증이 지속되므로, 향후에 환자의 

각성이나 수면주기의 교란을 일으키지 않으면서 치료 효과

를 높이기 위한 추가 연구가 필요할 것으로 보인다.12,37,39) 또

한, 현재로선 배터리의 수명 한계로 인해 반복적인 수술이 필

요한데 심박조율기가 필요한 부정맥 환자의 경우 치료를 하지 

않으면 사망과 직결되므로 배터리 교체를 위한 반복적인 수

술을 감내하지만 얼마나 많은 환자들이 OSA에 대한 반복적

인 수술을 받아들일지는 미지수이다. 즉, CPAP의 가장 큰 문

제인 환자 순응도라는 측면에서 HGNS가 얼마나 더 나을지

는 검증이 필요하다. 비단 배터리 문제뿐만 아니라 임상시험 

과정에서 이식된 기기의 고장 및 수술부위 감염으로 이식된 

치료기를 교체 혹은 제거하는 수술이 필요한 경우도 발생했

고, 혀의 일시적인 마비 증세를 보이는 환자도 발생하는 등 반

복적인 전기 자극에 따른 설하신경의 손상도 우려되었던 바 

치료기 이식과 관련된 안전성의 문제가 어느 정도 있을지에 

대해서도 장기적인 추적관찰이 필요하다. 또한, HGNS를 시

행받은 환자들은 기기를 이식한 채로는 자기공명영상 촬영

을 할 수 없는데 이러한 점도 전기 자극 치료가 보편화되는 데

에 큰 걸림돌로 작용할 수 있을 것으로 생각된다. OSA 환자에 

있어 HGNS 치료가 보편화되기 위해서는 이러한 문제를 해결

하기 위한 지속적인 연구가 필요할 것이다.

결      론

OSA에 대한 HGNS는 적어도 현재까지 임상에 도입된 OSA 
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치료법 중 연하와 발성이라는 혀의 정상적인 기능을 방해하

지 않으면서 수면 중 설기저부에 의한 상기도 폐쇄를 해소할 

수 있는 유일한 이식형 치료기이다. 하지만, 치료 후 평균 AHI

가 20 전후로 남아 CPAP에 비해 낮은 치료 효과를 보이며, 

배터리의 수명에 따른 재수술의 필요성, 기기 고장 가능성, 수

술부위 감염 혹은 설하신경 손상 가능성 등과 관련된 안전

성 문제 등 한계도 분명히 있다. 그럼에도 불구하고 CPAP의 

낮은 환자 순응도를 고려하면 향후 HGNS 혹은 또 다른 형

태의 이식형 치료기에 대한 지속적인 관심과 연구가 필요할 

것으로 보인다.
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