
폐암은 가장 흔한 악성 암 중 하나이며, 발생 빈도는 점점

증가하고 있다(1). 폐암에 대한 치료로 외과적 절제가 최적 요

법으로 알려졌지만 상당 부분의 폐암 환자는 진행성 병기, 제

한된 폐 기능 여량, 동반질환(cormobidity), 고령으로 외과적

절제의 대상에서 제외된다(2). 이러한 환자에서는 흔히 방사

선 치료나 화학요법이 사용되지만 생존율의 증가는 크지 않으

며 종종 부작용을 동반한다(3).

폐암에 대한 국소적인 치료로는 기관지 내시경을 이용한 광

역학적 치료(photodynamic therapy), 레이저 치료, 근접 방사선

치료(brachytherapy), 전기응고 치료(electrocoagulation), 냉동

소작술(4-6)과 침을 이용한 경피적(percutaneous) 고주파 소

작술과 냉동 소작술이 있다. 현재 경기관지 냉동 소작술은 초

기 표재성 기관지 암의 최적 요법으로 인정받고 있으며, 침을

이용한 고주파 소작술과 냉동 소작술은 폐암의 치유를 목적으

로 사용되고 있다(6-13).

냉동 소작술은 콜라겐 구조물에 손상을 주지 않기 때문에

기관 - 기관지계에 손상을 주지 않는다고 알려졌다. 이러한

장점 때문에 폐암에 대한 냉동 소작술은 다른 국소적 치료법

들과 비교 시 낮은 이환율, 시술 중 적은 통증, 좋은 치료 효

과를 보여 많은 관심을 받고 있다(6, 11-16).

냉동 소작술에서 빠른 냉동, 느린 해동, 냉동-해동 사이클

의 반복은 기본적이고 필수적인 방법으로 인정받고 있다. 하

지만, 냉동 시간에 대해서는 조직이 -40 C°이상 온도에서

냉동 상태로 있는 경우에만 중요할 것으로 생각되고 -50 C°

이하에서는 냉동 시간은 중요하지 않다고 여겨지고 있다(17).

이 실험에서는 다양한 냉동 시간을 이용하여 가토의 정상 폐

에 경피적 냉동 소작술을 시행한 후 이에 따른 전산화 단층

촬영 및 조직학적 소견을 알아보고, 이를 분석해서 효과적인

치료를 위한 적절한 냉동 시간을 알아보고자 하였다.

대상과 방법

이 실험은 동물실험윤리위원회에서 인정하였다. 약 3 kg암

컷 가토(n=8)를 대상으로 실험하였다. 케타민(Ketamin 50
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가토에서 정상 폐에 대한 경피적 냉동 소작술: 
방사선학적 소견과 병리 소견의 비교1

김영준·진공용2·한영민2·정경호2·최은정2·정명자3

목적: 가토의 정상 폐에 경피적 냉동 소작술을 시행한 후 전산화 단층 촬영 및 조직학적 소견

을 알아보고자 하였다.

대상과 방법: 암컷 가토의 폐를 전산화 단층 촬영 후 우측 폐 하엽에 냉각침을 삽입하였다. 그

룹 1 에서는 10분 냉동-5분 해동-10분 냉동을 하였고, 그룹 2 에서는 냉동 시간을 10분, 15

분, 20분으로 증가시키면서 경피적 냉동 소작술을 시행하였다. 냉동 소작술 전후에 전산화 단

층 촬영을 하였다. 전산화 단층 촬영 영상에서 소작 병변의 소견을 알아보았고 모든 영상에서

나타난 병변의 장경과 단경의 길이를 측정하여 평균값을 구하였다. 소작 후 모든 가토를 희생

시켜 조직 소견을 알아보았다.

결과: 그룹 1에서 소작 병변의 평균 장경과 단경은 28.1 ± 3.9 mm, 16 ± 1.6 mm 였다. 그

룹 2에서 소작 병변의 평균 장경과 단경이 20분에서는 28.7 ± 6.3 mm, 14.4 ± 3.8 mm 이

었다. 조직 소견상 소작 병변은 괴사와 출혈, 주위의 염증 반응으로 이루어져 있었다. 그룹 1

에서는 중심에서 외부 순으로 괴사, 출혈, 염증 부위가 명확하게 구분되었다. 하지만, 그룹 2

에서는 20분에서만 그룹 1과 같은 소견을 보였다.

결론: 경피적 냉동 소작술 시 충분히 넓은 소작 병변과 소작 병변 내에서 균일한 괴사 범위를

얻으려면 최소 20분의 냉동 시간과 두 사이클 이상의 구성이 필요할 것으로 생각한다.

1전북대학교병원 영상의학교실
2전북대학교 의학전문대학원 전북대학교병원 영상의학교실
3전북대학교 의학전문대학원 전북대학교병원 병리과학교실
이 논문은 2007년 10월 7일 접수하여 2008년 2월 1일에 채택되었음.



mg/mL Ketamine hydrochloride, YUHAN, Seoul, Korea) 0.6

mL/kg과 럼푼(Rompun; Xylazine hydrochloride, Bayer

Korea, Ansan, Korea) 0.15 mL/kg을 혼합하여 엉덩이에 근

육 내 주입하여 마취하였다. 

마취 후 가토의 오른쪽 뒤쪽 흉곽부위의 털을 제거하였다.

마취된 가토를 복와위를 취하게 한 후 전산화 단층 촬영

(Somatom Sensation 16; Siemens, Erlangen, Germany)을

하여 주로 양측 하엽을 포함한 축상영상(axial image)를 얻었

다. 

냉동 소작술을 위해 아르곤: 헬륨(argon:helium)을 기초로

한 체계(SeedNetTM, Galil Medical, Israel)와 17게이지(1.47

mm)의 냉동침(cryoneedle)(IceRodTM, Galil Medical, Israel)

을 사용하였다. 이 장치에서는Joule-Thompson 원리를 이용

하여 고압의 아르곤 가스가 냉동을 위해, 고압의 헬륨 가스가

해동을 위해 사용된다. 8마리의 가토를 두 그룹으로 나누어 복

와위를 취하게 한 후 냉동침을 우측 하엽의 폐 실질에 삽입하

였다. 침으로되어있는열전기쌍(Thermocouple)을 냉동침바

로 옆에 있도록 삽입하여 냉동 소작술 동안 냉동침 끝 부분

주위의 온도 변화를 기록하였다. 그룹 1(n=5)은 10분 냉동-
5분 해동-10분 냉동으로 총 냉동 시간 20분, 2 사이클로 구

성된 냉동 소작술을 시행하였다. 그룹 2(n=3) 에서는 각각 총
냉동 시간10분(n=1), 15분(n=1), 20분(n=1)의 1 사이클로
구성된 냉동 소작술을 시행하였다. 마지막 냉동이 종료된 후

고압의 헬륨 가스를 이용하여 1분간 해동하였다. 냉각침을 제

거하고 전산화 단층 촬영을 하였다.

전산화 단층 촬영 영상에서 나타난 소작 병변의 소견과 크

기, 합병증을 분석하였다. 소작 병변이 있는 모든 영상에서 소

작 병변의 장경과 단경을 측정한 후 평균값과 표준편차 값을

구하였다. 소작 병변의 평가는 팩스 및 전자전송 체계 (PACS;

Picture Archiving and Communication System, m-viewTM;

Marotech, Korea)내에 있는 측정 장치를 이용하여 측정하였

다.

냉동 소작술 후 72시간 안에 모든 가토를 마취하였다. 마취

후 복벽을 절개한 후 복부 대동맥을 절단하여 가토를 희생시

키고 우측 폐를 적출하였다. 적출된 폐는 10% 포르말린을 이

용하여 고정하였다. 고정된 폐는 축상으로 절단하고 절단면에

서 보이는 모든 소작 병변의 장경과 단경을 측정한 후 평균

값과 표준편차 값을 구한 후 Hematoxylin-Eosin 염색을 하

여 조직 슬라이드를 만들었으며, 한 명의 병리과 의사가 조직

슬라이드를 평가하였다.

결 과

경피적 냉동 소작술 중 온도 변화: 그룹 1에서는 첫 냉동

10분 이내 -70 C°이하로 감소하였고 5분 해동 시 40 C°이

상으로 증가하였다가 두 번째 10분 냉동 후 -62 C°까지 감

소하였다(Fig. 1A). 그룹 2에서 역시 냉동 10분 이내에 -70

C°이하로 감소하였다(Fig. 2A).

전산화 단층 촬영 영상: 소작 병변은 중심부의 기강경화

(n=8)와 그 주위의 간유리음영(n=8)으로 나타났다(Fig. 1B,
2B). 그룹 1(n=5) 에서 소작 병변의 장경은 평균 28.1 ± 3.9
mm 이었고, 단경은 평균 16 ± 1.6 mm 이었다. 합병증으로

기흉(n=2)이 발생하였다. 그룹 2(n=3) 에서는 각각 다른 냉
동 시간에 따른 소작 병변의 장경은 큰 차이가 없었다. 하지

만, 냉동 시간이 증가할수록 단경은 증가하였다(Table 1). 합

병증으로 기흉(n=1)이 20분 동안 냉동 소작술을 시행한 개
체에서 발생하였다.

조직 소견: 조직 슬라이드에서 육안으로 관찰하였을 때 소

작 병변은 비교적 경계가 명확한 갈색 부위로 나타났다. 그룹

1(n=5) 에서 소작 병변의 장경은 30.8 ± 0.8 mm 이었고,
단경은 16.1 ± 0.5 mm 이었다. 그룹 2(n=3)에서는 장경과
단경이 10분 냉동 소작술에서는 28.0 ± 0.3 mm, 12.0 ± 0
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Table 1. The Effects of Cryoablation on Normal Lung in Rabbits

Group 1 ※ (n=5)
Group 2 † (n=3)

10 minutes 15 minutes 20 minutes

Dl ‡ [mm] 28.1 ± 3.9 .027 ± 3.2 27.4 ± 7.2 28.7 ± 6.3
Ds ∮ [mm] .016 ± 1.6 10.9 ± 3.5 12.7 ± 3.1 14.4 ± 3.8
Complication pneumothorax (n=2) - - pneumothorax
※ Group 1 : Cryoablation was composed of two freezing-thawing cycles (freezing - thawing - freezing; 10 minutes - 5 minutes - 10 min-
utes). † Group 2 : Cryoablation was composed of 1 freezing - thawing cycle with varying total freezing time. ‡Dl : Longest Diameter. ∮Ds :
Shortest Diameter

Fig. 1. Cryoneedle was placed through the chest wall and tip of
cryoneedle was in the lower lobe of the right lung. 



mm 이었고, 15분 냉동 소작술에서는 29.0 ± 0.1 mm, 12.5

± 0.1 mm 이었고, 20분 냉동 소작술에서는 29.0 ± 0 mm,

15.5 ± 0.2 mm 이었다. 현미경으로 관찰하였을 때 소작 병

변은 중심부에서 외부로의 순으로 괴사 부위와 출혈 부위, 염

증 부위로 이루어져 있었고 각 부위는 명확하게 구분되었다.

괴사 부위의 중심부에서는 살아있는 세포와 정상적인 폐포의

구조는 보이지 않았고 호산성의 단백질성 물질만 존재하였다.

이 부위 밖에는 살아있는 세포는 보이지 않았지만 폐포 벽은

유리질화 되어 있으면서 정상적인 폐포 구조는 유지되어 있었

고 폐포는 호산성의 단백질성 물질로 채워져 있었다. 출혈 부

위에서도 살아있는 세포는 보이지 않았고 폐포 벽은 유리질화

되어 있으면서 폐포는 호산성의 단백질성 물질과 적혈구로 채

워져 있었다. 염증 부위에서는 폐포 벽의 유리질화는 없었지

만 염증 세포들이 폐포 벽에 침윤하여 두꺼워져 있었고 폐포

는 호산성의 단백질성 물질로 채워져 있었다(Fig. 1C, D). 그

룹 2에서는 10분과 15분 동안 냉동 소작술을 시행한 경우에

는 괴사, 출혈 및 염증 부위가 명확하게 구분되지 않고 섞여

있었다(n=2) (Fig. 2C). 그러나 20분 동안 냉동 소작술을 시
행한 경우에는 그룹 1과 마찬가지로 괴사, 출혈, 염증 부위가

명확하게 구분되었다. 현미경 소견 상에서도 10분, 15분 동안

냉동 소작술을 시행한 경우에는 괴사 부위나 출혈 부위에서

염증 세포들이 폐포 벽에 침윤해 있었다(Fig. 2D).

고 찰

이 연구를 통해서 저자들은 경피적 냉각 소작술을 시행할

때 총 냉동 시간이 증가할수록 더 넓은 소작 병변과 균일한

괴사 부위를 만들어 낼 수 있었고, 총 냉동 시간이 같다고 하

여도 한 사이클로 냉동 소작술을 시행하는 경우보다 두 사이

클(냉동-해동-냉동)로 시행하는 경우에 소작 병변의 크기가
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A B

C D
Fig. 2. Group 1. A. Change of the temperature during percutaneous cryoablation. Within 10 minutes of first freezing, the tempera-
ture dropped below -70 ℃. During second freezing (10 minutes), following thawing (5 minutes), it dropped to -67 ℃.
B. Consolidation on center was surrounded by ground glass opacity on non-contrast CT. 
C. Photomicrograph (original magnification, X1; H & E stain). Necrotic (N), hemorrhagic (H), and inflammatory (I) area were well
differentiated. 
D. Photomicrograph (original magnification, ×400; H & E stain). Necrotic (N), hemorrhagic (H), and inflammatory (I) area were
well differentiated.



커짐을 알 수 있었다.

Hewitt 등(18)이 생체 외 조직과 따뜻한(42 C°) 물이 담긴

수조에서 아르곤 가스를 이용한 냉각침을 사용하였을 때 10

분 안에 얼음공(ice ball)이 형성되어 유지되었다. 또한, 냉동

소작술 시 한 번의 냉동만으로도 충분한 저온 (≤ -50 C°)

을 만들 수 있다고 보고했다(17). 이번 실험에서도 첫 냉동

10분이내에조직온도가-70 C°이하로감소하는소견(n=8)
을 보였다. 또한, 냉동 시간만 충분하다면 한 사이클의 냉동

소작술로도 두 사이클의 냉동 소작술의 경우와 마찬가지로 균

일한 괴사 부위를 만들어낼 수 있었다.

Izumi 등(19)은 돼지를 이용하여 15분 냉동(n=6)의 한 사
이클과 15분 냉동-5분 해동-15분 냉동(n=6)의 두 사이클을
이용하여 경폐적 냉동 소작술을 시행하였고 두 사이클을 시행

하였을 때 한 사이클을 시행하였을 때보다 소작 병변의 면적

이 3 배 정도 증가하였다. 이번 실험에서도 두 사이클의 냉동

소작술을 시행하였을 때 한 사이클의 냉동 소작술을 시행하였

을 때보다 소작 병변의 단경이 증가하였다. 같은 시간에 냉동

만 한 것보다 냉동과 해동을 했을 때 소작 병변의 크기가 더

큰 이유는 첫 냉동-해동이 종료된 후 세포 구성요소와 세포

막의 붕괴로 열 전도력(thermal conductivity)이 증가하게 되

고, 또한 폐포가 삼출액으로 채워져 열 전도력과 열 확산도

(thermal diffusivity)의 증가 등 폐의 성질이 변화되기 때문으

로 생각된다. 이번 실험에서 역시 첫 냉동-해동이 종료된 후

소작 병변은 호산성의 단백질성 물질로 채워지는 것을 확인할

수 있었다(20, 21). 즉, 비록 한 번의 냉동만으로도 조직을 파

괴하기에 충분한 저온을 만들 수 있지만 암에 대하여 냉동 소

작술을 시행하는 경우에는 두 사이클 이상의 냉동 소작술을

이용하여 치료를 하는 것이 더 좋은 결과를 보일 것으로 생각

한다(17). Wang 등(11)은 20분 냉동-10분 해동-20분 냉동

으로 구성된 두 사이클의 경피적 냉동 소작술을 흉곽 종양에

사용하여 종양 면적의 98.7%를 소작할 수 있었고, Kawamura

등(12)은 5 분 냉동-해동-5분 냉동-해동-10 분 냉동으로
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A B

C D
Fig. 3. Group 2. A. Change of the temperature during percutaneous cryoablation. Within 10 minutes, the temperature dropped be-
low -70 ℃
B. Consolidation on center was surrounded by ground glass opacity on non - contrast CT. 
C. Photomicrograph (original magnification, X1; H-E stain). Infiltration of inflammatory cell was seen within necrotic area.
Positive differentiation between inflammatory and necrotic area was impossible. 
D. Photomicrograph (original magnification, ×400; H-E stain). Infiltration of inflammatory cell was seen within necrotic area.



구성된 세 사이클의 경피적 냉동 소작술을 폐암에 사용하여

만족할 만한 결과를 보였으며, Abraham 등(13)은 10분 냉

동-10분 해동-10 분 냉동으로 구성된 두 사이클의 경피적

냉동 소작술을 전이성 폐암에 사용하여 종양의 경계를 넘어서

는 소작 병변을 만들 수 있었다.

이 실험에서 조직 소견상 소작 병변은 중심부에서 밖의 순

으로 괴사 부위, 출혈 부위, 염증 부위로 이루어져 있었다. 괴

사 부위는 응고성 괴사 소견을 보였고, 출혈 부위는 출혈성 괴

사 소견을 보였다. 이러한 조직 소견은 Jin 등(22, 23)이 가

토의 정상 폐에 시행한 고주파 소작술에 의하여 생성된 소작

병변의 소견과 유사하였다. 총 냉동 시간이 20분으로 10분 냉

동-5분 해동-10분 냉동으로 구성된 두 사이클의 냉동 소작

술과 20분 냉동의 한 사이클로 구성된 냉동 소작술을 시행하

였을 때 응고성 괴사, 출혈성 괴사, 염증 부위가 명확히 구분

되며 서로 섞여있지 않는 균일한 괴사 부위를 가지는 소작 병

변을 만들 수 있었다. 반면에 10분, 15분 냉동의 한 사이클로

구성된 냉동 소작술을 시행한 경우에는 응고성 괴사 부위나

출혈성 괴사 부위에서 염증 세포들이 폐포 벽에 침윤해 있는

불균일한 괴사 부위를 가진 소작 병변이 만들어졌다. 혈관 정

체(vascular stasis)에 의한 허혈성 손상이 냉동 소작술 시 균

일한 괴사를 만드는 가장 중요한 기전이며, 이러한 혈관 정체

는 모세혈관 내피세포의 손상에 의하여 발생하는 것으로 여겨

지는 점을 고려하였을 때 이 실험의 결과를 통하여 냉동 시간

이 모세혈관 내피세포의 손상 정도를 결정하는 중요한 요인이

될 수 있음을 알 수 있었다. 즉 냉동 시간이 충분하지 않았을

때 소작 병변으로의 혈류가 유지될 수 있다고 생각할 수 있

다. 따라서 폐암에 대하여 냉동 소작술을 시행하는 경우에 총

냉동 시간이 충분하지 않으면 소작 병변 내에서 폐암의 재발

가능성이 높아질 수 있다.

이 실험에는 몇 가지 제한점들이 있다. 첫 번째는 실험에 사

용한 가토의 수가 적었다. 특히 한 사이클로 10분, 15분, 20

분의 냉동 소작술을 시행한 경우는 각 경우에 한 마리씩에 불

과했다. 이로 말미암아 통계적 유의성을 확인할 수 없었다. 두

번째는 총 10분, 15분 냉동의 냉동 소작술의 경우 한 사이클

로만 구성되어 있어서 총 10분, 15분의 냉동 시간을 두 사이

클 이상으로 냉동 소작술을 한 경우와 비교를 할 수 없었다.

즉, 총 냉동 시간이 소작 병변 내에서 균일한 괴사 부위를 만

들기 위한 중요한 결정 인자가 될 수도 있다는 것은 알았지만

둘 이상의 사이클이 균일한 괴사 부위를 만들기 위한 결정 인

자가 될 수 있는지는 알 수 없었다.

결론으로 두 번 이상의 냉동-해동 사이클로 냉동 소작술을

시행한 경우에 한 사이클로 냉동 소작술을 시행한 경우보다

소작 병변의 크기가 더 컸다. 또한, 총 냉동 시간이 20분 일

때 소작 병변 내에서 균일한 괴사 부위를 만들 수 있었다. 따

라서 폐암의 치료를 위하여 경피적 냉동 소작술을 시행하는

경우 넓은 범위의 소작 병변을 만들려면 두 번 이상의 냉동-

해동 사이클로 냉동 소작술을 시행하는 것이 바람직할 것이

다. 또한, 총 냉동 시간을 최소한 20분 이상으로 하여야 소작

병변 내에서 균일한 괴사 부위를 만들어 소작 병변 내에서 암

이 재발할 수 있는 위험을 감소시킬 수 있을 것으로 기대된

다.
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Percutaneous Cryoablation for the Normal Lung evaluated in Rabbits:
A Radiologic-Pathologic Correlation1
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Purpose: To assess the CT and histological findings after cryoablation in the normal lung of rabbits.
Materials and Methods: After performing chest CT on rabbits, we inserted a cryoneedle toward the lower lobe
of the right lung. We performed percutaneous cryoablation that was composed of freeze-thaw-freeze cycles (25
minutes) for group 1 animals and one cycle of variable freezing time (10-20 minutes) for group 2 animals. We
measured the longest (Dl) and shortest diameter (Ds) of the ablated zones that were determined after cryoabla-
tion for all of the CT images. After cryoablation, we performed a pathological examination.
Results: The mean Dl and Ds of the ablated zone was 28.1±3.9 mm and 16±1.6 mm, respectively, for group
1 rabbits. For group 2 rabbits, the mean Dl and Ds was 28.7±6.3 mm and 14.4±3.8 mm, respectively, for one
cycle of 20 minutes freezing time. Based on the histological findings, the ablated zone was composed of a
necrotic, hemorrhagic, and inflammatory area, in order from the center to the outside. Although each area was
well differentiated in group 1 rabbits, only freezing for one cycle of 20 minutes for the group 2 rabbits gave the
same results as for the group 1 rabbits.
Conclusion: A total freezing time of at least 20 minutes and two more freeze-thaw-freeze cycles might be im-
portant factors for providing a sufficient area of the ablated zone and uniform necrosis during cryoablation.
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