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서 론

약제주입방법의발전으로환자약물주입시개념이달라지기 시작하였다. 환자에게 정맥 내 약물을

주입하는 주입기(infusor, infusion pump)는 1세대가

약물의 drop 수를 계산하여주입하는 dropper기라고하

면, 2세대는 syringe를 장착시키고 시간당, 체중당 주입

용량을 계산하여 주입하는 syringe pump이며, 3세대는

syringe pump에프로그램이내장된컴퓨터칩을부착하

여이내장프로그램으로환자의가상의혈중농도를계산

하고 이를 조절하여 약물을 주입하는 이른 바 목표농도

조절주입기(target controlled infusor)이다.

현재환자약물주입시약물주입방법은약제의발전에뒤

져있는데 주로 약물의 간헐적 정주가 일반적이다. 근래에

사용되는1, 2세대Infusion pump는간헐정주만큼다양한

주입속도가가능하나환자의급변하는요구를충족하기에

는어려움이많다. 목표농도조절주입법(target controlled

infusion, TCI)은 이러한정맥약제의간편함과조절의용

이성을위해고안되었다. TCI의기본원리는임상에서요구

되는약제의농도, 즉목표혈중농도를정하고조절하는것

이다. 이때의약물주입속도는약동학적표준(pharmaco-

kinetic model)에의해자동적으로바뀌게된다.
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Target controlled infusion(TCI) is an infusion system which

allows the anesthetist to select the target blood concen-

tration required for a particular effect and then to control the

depth of anaesthesia by adjusting the requested target con-

centration, which includes the instantaneous calculation of the

infusion rate necessary to obtain and maintain a given thera-

peutic blood concentration of drug based on average pharma-

cokinetic parameters. We can apply this concept of infusion

system not only to anesthetics but also to any kinds of intra-

venous drug infusion including antibiotics in the future.
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저자는 마취의사이므로 마취과적인 입장에서 이들의

발전사와 사용 사례를 소개하고 향후 모든 과에서 이런

개념과방법이사용되는데도움이되고자한다.

TCI

1. TCI 개념의발전및관련용어

정주약제의목표농도를정하기위한주입계획에이용

되는 pharmacokinetic model의 개념은 1968년부터 시

작되었으며 1980년대 초 computer－controlled infu-

sion pump가 정맥마취제의 복잡한 주입을 가능하게 할

수 있다고 보고하였다. 그 후 구미 각국에서 infusion

pump를 위한 hardware 및 software를 개발하였다. 현

재까지 알려진 infusion pump의 조절을 위한 pharma-

cokionetic model과 microprocessor(computer)를이용

한기본개념으로다음과같은용어들이있다.

1) CATIA(computer assisted total intravenous

anesthesia)

2) TIAC(titration of intravenous agents by com-

puter)

3) CACI(computer assisted continuous infusion)

4) CCIP(computer controllesd infusion pump)

TCI가 주입약제의 혈중농도를 지속 조절하는 기술의

광역의미로점차널리기술되게되었다. TCI는 pump를

관리하기위해microprocessor를 사용하며mg/kg/hr의

주입속도대신환자의체중, 연령, 원하는약물의혈중농

도를입력한다.

2. TCI system의주요구성요소

1) Pharmacokinetics－약물 고유의 독특한 parame-

ters를위한표본

2) 주입속도조절을위한algorithms

3) Control unit 1) 및 2)를 위한 software와 micro-

processors

4) Control unit와 infusion pump 사이의 communi-

cation systems

5) 환자에 대한 정보와 목표농도의 주입을 위한 user

interface

3. 마취를위한 TCI의정의

마취에 적용시 일정한 효과를 위해 요구되는 약제의

목표혈중농도를마취의가선택하고이요구되는목표농

도를 조절함으로써 마취깊이를 조절하는 약물 주입장치

이다.

4. TCI의장점

1) 사용상의편리한점

1) ①조작하기가간단하다.

1) ②마취깊이를조절하기쉽다.

1) ③예상되는약물의혈중농도가표시된다.

1) ④주입이방해되는경우보상작용이있다.

1) ⑤시간이소요되는복잡한계산이필요없다.

1) ⑥마취유도 및 유지가 지속적인 절차로 시행될 수

있다.

2) 이론적인장점

2) ①마취깊이의조절용이

2) ②안정된마취를제공한다.

2) ③심혈관 및 호흡기계의 parameter 조절이 향상

되었다.

2) ④마취유도가 마취유지효과를 예상하기 위해 사용

될수있다.
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3) 기타장점

3) ①운반용이

3) ②Data의저장및재현기능

3) ③마취중기록유지가가능하다. 

5. Propofol을 위한 TCI system 

Propofol(Diprivan)은 1986년에 소개되어 마취의 유

도 및 유지에 많이 사용되며 마취효과의 시작과 종료가

명확하고마취회복시오심및구토가적은점, 퇴원시간

이단축되는점이장점이다. Diprifusor는최초의상업적

으로 개발된 TCI system이며 syringe pump에 부착되

어 있다. Glasgow대학을 위시한 구미 각국의 여러 대학

에서 TCI에 의한 propofol의 주입을 위해 여러 proto-

type system을 사용하여 왔으며 각각 서로 다른 phar-

macokinetic parameter의 사용으로한동안표준화되지

는못했다.

TCI에 의한 propofol 주입을 위한 prototype system

의종류에는다음과같은것이소개되었다.

1) Diprifusor TCI : Glasgow Univ.(GNC Kenny)

2) CACI(computer assisted continuous infusion,

Duke univ. USA)

3) STANPUMP(S. Shafer, Stanford univ. USA)

4) J Schuttler(Bonn, Germany)

5) RM Tackley(Bristol, UK)

6) FHM Engbers(Leiden, Holland)

6. Propofol의 약동학적특성

TCI는 정맥마취의 향상된 주입방법을 위한 합리적 접

근방법이다. TCI는 약제의 고유한약동학적특성을이해

하는 데 기초를 두고 있다. Propofol은 빠르고 광범위한

분포(distriburion)와빠른metabolic clerance를보인다.

Bolus dose 후 propofol은뇌와같은관류가잘되는기관

으로우선 distribution phase를 갖은뒤근육과같이덜

관류되는 기관으로 서서히 재분포(redistribution)한다.

많은 대사가 재분포 과정에서 일어나며 마취로부터의 회

복은 뇌로부터의 광범위한 재분포와 대사에 의한 clear-

그림 1. Open, three－compartment model : schematic representation
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ance에의한다(그림 1). Bolus dose나주입의중단후혈

중농도의감소는open－three compartment model에의

해잘기술될수있으며이표본이Diprifusor－TCI에이

용되었다. 약제에 특별히 적용되는 pharmacokinetic

parameter에기초하여컴퓨터는약물의변화하는distri-

bution과 elimination을 계산하고 원하는 혈중농도의 유

지를 위해 약 용량을 결정하게 된다. 여러 pharmacoki-

netic parameter가 여러보고자에의해사용되어왔으나

computer simulation에의해예상되는농도와실제의농

도를 비교한 결과 Marsh model 이 가장 오차가 적어

Diprifusor－TCI에는이model을채택하고있다(표1).

7. Diprifusor TCI의구성

1) Propofol(diprivan) pre－filled syringe(PFS)

TCI 방식에 의한 propofol의 공급을 위한 PFS는

ZENECA 회사에 의해 개발되었으며 포장되어 있는

PFS의 set는① PFS, ② finger grip(recognition tag가

부착되어 있다. ③ plastic plunger rod, ④ luer con-

nector를포함한다.

2) Finger Grip의 Recognition Tag

2) (Electronic marker)

정확한 약제의 선택 및 사용을 위한 인식작용을 하며

finger grip의 한쪽에 부착되어 이 부위가 slot으로 삽입

된다. 이 때 화면에 PFS가 성공적으로 장착되었음을 나

표 1.Diprifusor software에사용된pharmacokinetic parameters

V1(Volume of central compartment)

K10(Elimination rate constant)

K12(Intercompartmental distribution rate constant)

K21

K13

K31

228 ml/kg

0.119/min

0.114/min

0.055/min

0.0419/min

0.0033/min

그림 2. Diprifusor TCI system

Full ‘‘Diprivan’’PFS
is loaded correctly

Finger grip Tag = PMR
(Programmaable Magnetic Resonance∗)

‘‘Diprifusor’’TCI Subsystem
Recognition software/electronics
‘Diprifusor’TCI Software/

2 microprocessors

Pump
software

Pump hardware

Aerial
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타내며, tag로부터 자기공명신호(magnetic resonance

signals)가 발생되며 syringe pump의 aerial(일종의 안

테나 기능을 한다)이 이 신호를 감지하여 Diprifusor

TCI subsystem에 전달하게 된다(그림 2). Diprifusor

TCI subsystem의 electronics와 software는 이 신호를

인지하여서syringe pump는 tagged propofol PFS가부

착된 Diprifusor TCI mode에 의해서만 조작되고 Di-

prifusor TCI software는 propofol PFS가 1%인지혹은

2%인지를 인식한다. 이때 Diprifusor TCI로는 Dipri-

van만을 주입할 수 있음을 알게 되고 1%인지 혹은 2%

인지를 자동인식함으로써 목표농도의 안전을 기하게 된

다. 한편 propofol PFS의 내용물(propofol)이 주입된후

에는 recognition tag이 지워지므로 재충전이나 재사용

이방지된다.

3) Diprifusor TCI software

영국의 Glasgow대학에서 개발되었으며 Diprivan에

관여되는 pharmacokinetic parameter가 적용된

three－compartment pharmacokinetic model과 두개

의독립적인 infusion control algorithms가내장되어있

다(그림3).

(1) Fail－safe mechanism

주입조절을 위한 두개의 독립적

algorithms는 같은 pharmacokinetic

model을사용하나서로다른수학논리

에 의해 운용되는데 각 algorithm은

각자의 microprocessor를 갖고 있어

두번째의 microprocessor는 첫번째로

부터의 output을감시한다. 두 micro-

processor에 의해 예상되는 혈중농도

는 지속적으로 계산되고 서로 비교되

며 두 microprocessor의 차이가 20% 이상 되고 이것이

10분 이상 지속되면 경고음이 나고 error message가 나

오면서 자동적으로 주입이 중단된다. 실제적으로 Dipri-

fusor를사용할때마취유도시의빠른주입시를제외하고

는 오차가 5%를 넘는 경우는 드문데 마취유도시의 빠른

주입시에는경고음이울리지않게되어있다.

(2) Installation specification

Diprifusor TCI에 의한 표적농도의 오차는 일반적으

로 5% 미만이다. 참고로 마취기계의 국제표준(IVO

5358)은 흡입마취제의 경우 정해진 값에 비해 20% 이

상, 혹은최대로정해진값에비해 5% 이상의오차를허

용하지않는다.

(3) Software 개발의 한계로 환자의 선정에는 다음과

같은제한이있다.

•연령 : 16∼100세

•체중: 30∼150 kg

•목표혈중농도: 0.1∼15 ㎍/ml

따라서 Diprifusor TCI는 현재 성인의 마취 유도 및

유지에만사용된다.

차후폭넓은연구가뒷받침되면이들의제한은풀릴것

이다.

그림 3. Main components of a Diprifusor TCI system

Anaesthetist
selects and inputs

target blood
concentration

Anaesthetist
inputs

patient data
(age, body weight)

‘Diprifusor’TCI
Subsystem

Microprocessor
+pharmacokinetic

program

Patient

Infusion pump
incorporating
‘Diprifusor’



8. Diprifusor－TCI의임상사용

1) Diprifusor의정확도

Diprifusor－TCI의 임상적 목표의 성취를 위해서는

마취깊이를조절하는동시에예상되는결과를적절히측

정해야하는데이런방법으로약물의실제혈중농도와목

표 혹은 예상농도를 비교해야 한다. 대개 median per-

formance error(MDPE)와 median absolute perfor-

mance error(MDAPE)를측정한다. MDAPE는정확도

를측정해서예상되는농도로부터의전형적인오차를산

출하는 방법으로 TCI에서는 20~40%를 넘으면 안되며

MDPE는 10~20%를넘으면안된다. Diprifusor PCI는

이런범주에부합된다. Diprifusor TCI 오차의주원인은

20~30%에달하는환자간의약동학적차이(pharmaco-

kinetic variability)인데, 이는 주로 마취중의 혈역학적

변화나이로인해주입되는약물에기인한다. 한편으로는

혈중농도측정의오차도고려된다.

일반적으로 실제 측정되는 혈중농도는 Diprifusor

TCI에의한예상보다약간높게나온다. 또한Diprifusor

TCI에 의한 예상농도는 마취시간이나 마취의에 의한 목

표농도에영향을받지않는것으로보인다. 흡입마취제와

의이런점에대한비교는확실치않으나한보고에의하

면 Diprifusor TCI가 16%인데 비해 isoflurane을 이용

하여 1시간마취한후실제혈중농도가호흡말기농도보

다 20% 적게 나타나 Diprifusor TCI보다 높게 나타났

다. 마취의는술중목표농도를수술진행에따라지속적으

로변화시켜야하는데따라서 20~30%에이르는개인간

의약동학적차이는크게문제되지않는다.

2) Diprifusor TCI의사용에대한반응

Russel의보고에의하면전혀Diprifusor TCI를사용해

보지않았던 8명의마취의를대상으로 Diprifusor TCI를

이용한마취를시행해보게한결과이중6명이Diprifusor

TCI가 manual control보다사용하기쉬었다고했으며 7

명이Diprifusor TCI를향후이용하겠다고답했다.

Diprifusor TCI에긍정적반응을보인이유로는①마

취효과를예상하기쉽고, ②기존의마취방법에서정맥마

취로 전환시 기존에 사용하던 마취기술을 Diprifusor

TCI에응용할수있으며, ③ Diprifusor TCI를사용함으

로써 환자 감시에 좀 더 시간을 할애할 수 있고, ④ Di-

prifusor TCI는 주사기교체등으로인한약물주입중단

시 신속하고 자동적으로 보상이 가능하며, ⑤ Diprifu-

sor TCI는 manual control시 부가될수있는복잡한계

산에의한약용량의실수를방지할수있다는점이다.

9. Stelpump Software

요즘은 인터넷에서 약물주입시 TCI와 관련된 여러가

지프로그램을 notebook computer에 무료로 download

받아서 infusion pump의 serial ports와 연결하여 TCI

가 가능하여 졌고 software가 개발되어 선택할 수 있는

약제도 많아졌다. 그 중 최근에 연구용으로 많이 사용하

는 것이 Stelpump software(JF Coetzee, Depart-

ment of Anesthesiology, Faculty of Medicine, Uni-

versity of Stellenbosch, Tygerberg, South Africa)이

며 환자의 parameter들, 약제 선택과 그 약제의 phar-

macokinetic model을 선택하면 선택된 약물의 목표농

도, 수용체에서의예상효과치농도를실시간으로보여주

며이들지표에맞추어서사용자가목표혈중농도를조절

할수있게되어있다. 심지어약물의예상회복시간까지

도 알 수 있도록 되어 있다. 하지만 이들 software의 일

부는오로지연구를위한목적에만사용하여야하는단점

이있어서만일의사고에대비하여야하며상품화되어야

비로소안심하고사용할수있을것이다.
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Diprifusor TCI의 개발은 기왕에 정맥마취에서 문제

시되어왔던정확한목표농도조절을위한획기적인발전

이라고할수있겠다. 향후에는다양한약제에대한 TCI

가 가능하리라고 본다. 마취과 뿐만 아니라 모든 과에서

정맥마취제뿐만아니라심지어항생제까지도향후정맥

내약물주입시에는혈중목표농도를정하고일정기간주

입함으로써약물주입효과도높일수있고약물의목표혈

중농도의유지와조절이편리할것이다.
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