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서      론

기관 내 삽관(endotracheal intubation)은 호흡의 보조가 필

요한 환자들에서 흔히 시행되는 시술이나 장기간 지속될 경

우 튜브에 의한 손상으로 기관(trachea)에 협착(stenosis)이 

유발되어 호흡곤란 등의 증상으로 환자의 삶의 질을 저하시

키며 심한 경우 환자의 생명을 위협할 수 있다.1) 기도협착의 

정도나 임상양상에 따라 다양한 치료방법들이 소개되어 왔

다.2-5) 기도협착의 정도가 심하지 않은 경우에는 풍선 확장술 

또는 레이저 등을 이용한 내시경적 치료를 하거나 T tube 또

는 스텐트 삽입 등으로 치료가 가능하나,6) 그 정도가 심하거

나 보존적 치료가 실패한 경우에는 수술에 의한 재건이 필요

하다.2) 이 경우, 침습적인 수술방법 때문에 합병증 발생 가능

성이 높으며 특히 내과적 질환이 동반된 환자의 경우 그 위험

이 더욱 높아 치료법의 적응이 되지 않는 경우도 있다.7) 따라

서 기도협착에 대한 보다 효과적이고 근본적인 치료법 혹은 
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예방법이 요구되며, 이를 개발하고 그 효과를 평가하기 위해

서는 적절한 기도협착 동물 모델이 필요하다. 

동물에서 기도의 협착을 유발하는 방법으로 기관을 물리

적으로 손상시키거나8,9) 화학적 자극10,11)을 주는 등의 다양한 

방법들이 소개된 바 있다. 그러나, 이는 기도 내 삽관에 의한 기

도협착과는 발생과정이 달라 임상에서의 기관협착과는 병태

생리적으로 차이가 있을 수 있다. 최근 기도 내 삽관에 의한 

기관협착을 유발하기 위해 동물 모델에 기도 삽관을 시행한 

연구가 보고된 바 있다.12) 그러나 호흡곤란에 이르는 기도협

착을 유발하기 위해서는 6시간에 이르는 마취를 유지해야 

하고 번거러운 실험과정을 포함하고 있어 쉽게 활용하기 어려

운 면이 있다. 이러한 어려움을 극복하기 위해 본 저자들은 분

절된 기도 내 튜브 삽관 의한 기도협착 동물 모델을 개발하

여 보고한 바 있다.13) 그러나 이 연구에서는 튜브를 기관 내에 

고정시키기 위해 Surgicel(Ethicon, Cincinnati, OH, USA)이

라는 상품화된 지혈제에 감아서 함께 삽입해야 한다는 단점

이 있었다. 본 연구에서는 분절된 튜브만 삽입한 후 외부에

서 고정하는 방법으로 인체의 기도협착과 유사한 기관 협착

이 동물 모델에서 발생 가능한지 확인해 보고자 하였다.

재료 및 방법

연구 디자인

본 연구에는 몸무게 3.0~3.7 kg 범위의 수컷 New Zealand 

White Rabbit 9마리를 사용하였다. 이 중 6마리에서는 기관

절개창을 통해 분절된 튜브를 삽입하여 기관협착 발생 여부 

및 정도를 평가하였고 3마리에서는 기관 절개창만 시행한 후 

곧 바로 봉합하여 기관 절개에 따른 기관내 변화 여부를 평

가하고자 했다. 본 실험은 본교 동물 연구 윤리위원회에 의

해 승인되었으며, 실험동물에게 행해진 모든 처치는 실험동

물의 관리와 사용에 관한 지침(Guide for the Care and Use 

of Laboratory Animals, DHEW publication NIH 85-23, 

revised 2010, Office of Science and Health Reports, DRR/ 

NIH, Bethesda, MD, USA)에 따라 시행되었다. 

수술 방법

토끼는 케타민(ketamine) 35 mg/kg과 자일라진(xylazine) 

5 mg/kg 근주로 마취 후 따뜻하게 데운 수술대에 앙와위로 

고정되었다. 수술 시 토끼의 직장온도는 39°C로 유지했으며 

심박수와 호흡수 또한 모니터링 하였다. 수술방법은 최근 본 

저자들이 발표한 분절된 튜브를 이용한 동물모델 연구13)에 

쓰인 방법과 유사했으며, 튜브에 Surgicel을 감지 않고 튜브

를 기도의 외부에서 나일론 테이프로 묶음으로써 고정해준

다는 부분에서 차이가 있다. 절개부위인 토끼의 목 앞면은 면

도 및 소독을 실시하였다. 절개부위에 1% 리도카인(lidocaine 

hydrochloride) 2 mL 피하주사 후 목의 중심선을 따라 수직

으로 절개하여 기관과 후두를 노출시켰으며(Fig. 1A) 띠근육

(strap muscle) 사이의 혈관이 없는 부위를 절개함으로써 출

혈을 최소화하였다. 기관의 전면부(anterior wall)를 노출시

킨 후 5번째와 6번째 기관연골고리 사이를 기관지름의 2/3만

큼 수평으로 절개하였다. 대조군으로 사용된 3마리의 토끼

는 기관 절개를 시행한 직후에 곧바로 절개창을 봉합하였다. 

실험군인 6마리의 토끼는 기관 절개부위에 LEVIN-Tube(16 

French; Sewoon Medical, Cheonan, Korea)를 1.5 cm 길이

로 잘라 상방으로 삽입한 후 튜브 삽입 부위의 중간지점에 나

일론 테이프(Nylon tape, 3 mm, Ethicon, Cincinnati, OH, 

USA)를 묶어 튜브를 고정한 후(Fig. 1B) 기관 절개부위를 봉

합하였다(Fig. 1C). 기관을 박리하는 과정에서 반회후두신경 

손상이 발생하지 않도록 주의하였다. 이후 기관은 본래의 해

부학적 위치에 위치시키고, 띠근육과 피부는 4.0 실크(silk)로 

봉합하였다.

기도협착의 평가

튜브는 삽입 1주일 후 경구강 기관 내시경(bronchoscopy)

Fig. 1. Surgical procedure to induce tracheal stenosis. Trachea is dissected from surrounding tissues (A). A segmented tube is inserted 
upward into the tracheal lumen via tracheotomy site and externally fixed with a nylon tape (B). Tracheotomy site is closed (C). Black ar-
row indicates cranial direction and blue arrow indicates the inserted tube.

CBA
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과 미세겸자(microforceps)를 이용하여 제거하였으며, 기도 협

착의 정도는 기관 내시경을 이용해 튜브 제거 당일, 제거 1주 

후, 제거 2주 후 경구강 내시경으로 평가되었다. 튜브 제거 2

주 후 토끼들을 희생하여 협착부위를 절제하였다. 절제한 기

관조직은 헤마톡실린-에오신염색(hematoxylin-eosin stain) 

시행 후 현미경으로 관찰되었다. 대조군(sham surgery)으로 

사용된 3마리의 토끼 또한 기관절개술 시행 3주 후 희생시킨 

후 협착 부위를 조직학적으로 평가되었다. 협착의 정도는 기

관 내시경으로 촬영한 사진 상에서 협착부위의 넓이를(1-s/

S)×100(s: 튜브 제거 후 기관의 단면적, S: 튜브 제거 전 5번째 

기관연골고리의 상대적 단면적)으로 계산하여 평가되었다. 

단면적의 넓이는 Adobe Photoshop CS3 Software(Adobe 

System Inc., San Jose, CA, USA)를 이용하여 단면적의 픽셀 

수를 기반으로 측정되었다.

결      과

기관절개를 통해 튜브를 삽입하고 튜브를 외부에서 나일

론 테이프로 결찰하는 과정은 시간이 약 10분 소요되는 비

교적 간단한 수술이었다. 실험 중 사망한 토끼는 없었으며, 6

마리 모두에서 수술 후 기관협착 외 수술과 관련된 심각한 

합병증은 관찰되지 않았다. 튜브 삽입 3주 후(튜브 제거 2주 

후) 6마리 모두 안락사시켰다. 삽입된 튜브는 위치 변화 없이 

수술 시 튜브를 고정한 위치에 그대로 자리하고 있었으며 내

시경 영상을 보면서 미세겸자를 이용하여 비교적 쉽게 구강

을 통해 제거할 수 있었다. 대조군으로 사용된 토끼 3마리에

서도 3주째 내시경 및 조직학적 소견상 기관절개로 인한 특별

한 합병증 또는 기도 점막의 유의한 변화 소견은 관찰되지 

않았다. 

튜브 제거 직후 시행한 내시경에서는 튜브가 위치했던 기

도점막의 전반적인 염증과 궤양이 확인되었다(Fig. 2A). 튜

브제거 2주 후 시행된 기도의 조직학적 검사결과 점막 고유

Fig. 2. Endoscopic view of tracheal lumen. On the day of tube removal (A). 1 week after tube removal (B). 2 weeks after tube removal (C).

A B C

Table 1. Degree of stenosis after insertion of the segmented endotracheal tube

Rabbit No.
Degree of tracheal stenosis (%)*

Final grade of tracheal stenosis†

Day of tube removal 1st week 2nd week

1 13 49 61 Grade II
2 15 36 51 Grade II
3 10 28 43 Grade I
4 13 44 53 Grade II
5 16 45 65 Grade II
6 18 52 70 Grade II

*degree of stenosis=(S-s)/S×100%, †grade of tracheal stenosis according to Myer-Cotton’s grading system

Fig. 3. Histologic image of tracheal stenosis. Thickening and fi-
brosis of lamina propria and neovascularization is identified, while 
the cartilage framework is relative intact (H&E, ×40).
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층(lamina propria)이 두꺼워지고 섬유화된 것을 확인할 수 

있었고, 또한 림프구를 포함한 염증세포의 침윤이 관찰되었

다(Fig. 3). 기관의 연골부위는 큰 변형 없이 보존되어 있었다

(Fig. 2B). 각 개체의 튜브 제거 직후, 1주 후, 2주 후 관찰된 

기도협착 정도의 평균값(±표준편차)은 각각 14.2%(±2.8%), 

42.3%(±8.9%), 57.2%(±9.9%)였으며 Table 1에 정리하였다. 

튜브제거 2주 후 토끼의 기도 협착은 최소 43%에서 최대 70%

까지 발생하였고(Fig. 2C), Myer-Cotton’s tracheal stenosis 

grading system에 따르면 6마리 중 5마리가 grade II의 기도

협착(51~70%)이 발생하였고 한 마리에서 grade I(43%)의 기

도협착이 발생하였다. 

고      찰

장기간의 기관 삽관 시 삽관된 튜브가 기도점막을 압박하

여 허혈성 손상을 유발하고, 이로 인해 기도점막의 염증, 궤

양, 괴사 등이 유발되는 것이 기도협착의 원리이다.14) 지금까

지 기도협착 동물 모델에 대한 여러 연구가 보고되었지만, 화

학적 또는 물리적인 기도 내 손상을 통해 기도 협착을 유발

한 모델들8-10,15)은 임상에서 보게 되는 기도삽관에 의한 기도 

협착과는 병태생리적인 면에서 거리가 있었다. 이러한 한계점

에 대한 대안으로 장기간 기관 내 삽관 상태를 동물 모델에서 

구현한 연구가 발표되었지만,12) 실험동물을 최대 6시간 동안 

마취시켜야 하며 기관 튜브를 주기적으로 외부에서 조작하는 

등 연구방법이 번거롭고 기도협착을 유발하기까지 12주가 걸

린다는 단점이 있었다. 본 연구에서는 비교적 짧은 수술 시간

과 간단한 수술방법으로 기관 내 삽관에 의해 수술 3주 후

에 기도협착이 유발되는 동물 모델을 개발하였다. 

최근 본 저자들이 발표한 분절된 튜브를 이용한 동물 모델13)

의 경우 튜브에 Surgicel을 감아 토끼의 기관에 삽입하여 기

도협착을 유발하였다. 이 연구에서는 기관 내 삽관으로 인한 

기도 협착의 병태생리와 유사한 형태의 기도협착을 유발하였

지만 튜브 자체보다는 Surgicel이라는 이물질이 기도점막에 영

향을 줄 수 있다는 한계가 있었으며 동물 개체별 기관 크기에 

따라 Surgicel의 양을 조절해야 한다는 등의 문제점이 있었

다. 본 연구에서는 기관에 튜브를 직접 접촉하게 하였으므로 

이전 연구에 비해 기관 삽관으로 인해 유발된 기도협착의 병

태생리에 보다 더 근접하였다고 할 수 있다. 즉, Surgicel을 이

용하여 튜브를 기관 내에 고정하던 방식을 기관 밖에서 나일

론 테이프로 고정하는 방법으로 전환함으로써 튜브 자체가 

기관 점막에 미치는 영향을 좀 더 직접적으로 구현했다고 판

단된다. 나일론 테이프가 유발할 수 있는 이물 반응은 조직

학적 검사상 기관 연골 및 연골피막이 비교적 잘 보존된 것

으로 보아 기관협착을 유발하는 데 필요한 3주 내의 단기간

에는 의미 있게 발생하지 않는 것으로 판단되었다. 

지금까지 이루어진 기도협착 동물 모델 연구 중 많은 수가 

기도 협착을 지나치게 심하게 유발하여 실험동물의 스트레

스를 증가시켰고, 이로 인해 실험 후 사망률이 높은 경우가 

보고되고 있다.11,16,17) Chen 등17)의 연구에서는 12마리의 실험

동물 중 4마리가 사망하였고 2마리는 심한 수술 후 합병증

으로 안락사되었으며 Simpson 등16)의 연구에서는 8마리의 

실험동물 중 4마리가 사망하였다. 기존의 연구들과 비교했

을 때 본 연구가 유발한 기도협착은 그 정도가 grade II에 머

물러 실험동물의 사망을 유발하지 않았다. 다양한 정도의 기

도협착 동물 모델이 요구될 수 있으나 grade II에 해당하는 

기도협착 동물 모델은 협착의 병태생리와 치료 및 예방법을 

비교적 안정적으로 연구할 수 있는 바탕이 될 수 있다고 판

단된다. 또한 삽입한 스텐트가 본래 의도했던 위치를 벗어나

는 문제점을 보인 기존 연구들18,19)의 한계를 극복하는 방법

으로 튜브가 삽입된 기관 부위를 외부에서 나일론 테이프로 

고정하는 방법은 적어도 3주 내의 단기간에는 유효하다는 

것을 확인할 수 있었다. 본 연구에서 기관 협착이 발생되기까

지 수술 후 3주가 걸렸는데 이는 솔을 이용하여 9일 만에 기

도협착을 유발한 Nakagishi 등9)의 동물 모델과 비교하면 기

관협착 발생 소요 기간이 길지만 기관 삽관을 동물 모델에서 

구현하여 약 12주 만에 기도협착을 유발한 Kumar 등12)의 모

델에 비하면 비교적 짧은 시간 내에 기도협착을 유발한 것으

로 생각한다. 또한, 수술에 소요된 시간이 약 10분가량으로 

비교적 짧으며 기관 절개술에 익숙한 이비인후과 의사가 시

행할 경우 기술적으로도 큰 어려움 없이 시행할 수 있다는 장

점이 있다. 

본 연구의 한계점은 다음과 같다. 우선 토끼의 개체수가 

제한되어 추가적인 동물 실험을 통해 연구 방법의 재현성을 

충분히 검증할 필요가 있다. 또한 튜브의 기도 삽입 및 제거 

후 3주 이후에 이르는 중장기적인 조직학적 변화를 관찰함

으로써 튜브 삽관에 의한 기관협착 발생 과정을 좀 더 구체

적으로 규명할 필요가 있다. 더불어, 어느 정도의 장력으로 

튜브를 고정하였는지는 각 동물에서 별도의 측정과정을 거

치지 못했고 토끼의 기관 외부에서 튜브 삽입부를 나일론 테

이프로 묶어 고정하는 방법이, 삽입된 튜브가 없는 경우에 

기관에 미치는 영향은 실험으로 확인해 보지 못했다. 본 저자

들이 최근 발표한 분절된 튜브를 이용한 동물 모델13)에서는 

기도협착의 정도가 균일하지 못하다는(32~85%) 한계가 있었

다. 이는 본 연구에서도 큰 차이를 보이지 않았다(43~70%). 

이는 동물 개체별 기관의 크기에 따른 튜브의 기관 점막 손

상 정도의 차이 및 점막에서의 개체별 염증 반응의 차이 등
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이 원인일 것으로 판단된다. 
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