
외인성 지질 폐렴은 광물성, 동물성 혹은 식물성 지방의 흡

인에 의한 폐의 만성 외인성 염증 질환으로서(1) 1925년

L a u g h l e n에 의해 처음 보고되었다(2). 스쿠알렌( S q u a l e n eⓇ)은

상어간유에서 추출한상품으로서 동물성지질에속한다. 스쿠

알렌에 의한지질폐렴은 민간치료및 건강보조식품으로대량

의 스쿠알렌을 사용하는 경우 흡인성소인을가진 사람에게서

기관을통해흡인됨으로써비롯되며몇몇보고가있다( 3 - 1 1 ) .

외인성 지질 폐렴의 진단은 객담 또는 기관지폐포세척에서

얻은 검체와 기관지 내시경하 생검 등에서 작은 지질 방울이

보일 때 확진 할 수 있는데(13), 이러한조직학적 확진이불가

한 경우나 또는 조직학적 확진에 앞서 환자에게 비침습적 방

법으로서 지방 성분을 흡인한 병력 청취와 함께 지질 폐렴의

진단에 참조가 될 만한 특징적인 방사선학적 소견이 있으면

진단이 비교적 용이해질수 있다. 스쿠알렌에 의한 지질 폐렴

의 단순흉부사진소견과CT 소견은비특이적이며(4), MR 소견

은 특징적인 지방의고신호강도를 보이는것으로 알려져있으

나(10, 12), 이러한방사선적 소견들은 제한된 증례들에서 보고

되었다.

본 연구자는 상어간유에 의한 외인성 지질 폐렴의 진단에

있어 실제 임상에서의 정확한 진단과 병의 진행 경과를 파악
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외인성 지질 폐렴에 관한 실험적 연구
: 시간경과에 따른 고해상 CT 와 MR 소견1
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목적 : 상어간유에 의해 유발된 토끼의 외인성 지질 폐렴의 시간 경과에 따른 고해상 CT 와

MR 소견을 알아보고 병리조직학적 소견과 비교하여 CT 및 MR 소견과 병리학적 소견과의

상관성을 알아 보고자 하였다.

대상 및 방법 : 토끼 2 5마리에 0.5 또는 1 ml/kg 의 상어간유를 기관지 내로 1회 주입하였다.

고해상 C T를 주입 직후(n=12), 주입 후 1일(n=14), 3일(n=10), 1주(n=15), 2주(n= 10), 4

주(n=9), 6주(n=5), 8주(n=6), 10주(n=4), 12주(n=2), 14주(n=3), 16주( n = 2 )에 시행하였

으며 병변의 분포, 범위와 병변내 저음영의 시간에 따른 변화를 분석하였다. MR은 주입 직

후(n=12), 주입 후 1일(n=9), 3일(n=9), 1주(n=15), 2주(n=9), 4주(n=11), 6주(n=5), 8주

(n=7), 10주(n=3), 14주(n=3), 16주( n = 2 )에 시행하였고 병변의 분포, 범위와 신호강도의

시간에 따른 변화를 분석하였다. 16마리의 토끼에서는 고해상 CT 와 MR 소견을 병소부위

와 일치하는 단면에서 병리조직학적 소견과 비교하였다. 

결과 : 고해상 CT 소견은 공기-기관지 조영을 동반한 폐경화와 간유리 음영이었으며 병변

내 지방밀도는 주입 직후에서 2주까지의 초기에만 보였다. 병변의 범위는 시간 경과에 따라

처음에는 증가하다가 점차 감소하였는데 주입 후 1주에서 최대로 나타났다. MR 소견은 T 1

강조영상에서 초기에는 고신호와 중간신호강도가 비슷한 비율을 보이다가 고신호강도가 점

차 감소하여 나중에는 중간신호강도로 보였다. T2강조영상에서는 초기와 후기 모두에서 고

신호강도가 많았다. 고해상 C T에서 보이는 간유리 음영과 폐경화는 폐포 내와 폐포벽의 지

질탐식대식세포, 폐포내층의 입방형 세포화생과 확장된 폐포중격의 염증세포 침윤을 반영하

였다. 폐에서 지질의 최대침윤 시기는 CT 와 MR 에서 지방이 최대로 보이는 시기와 비교

적 좋은 상관관계를 보였다.

결론 : 실험적 연구를 통한 토끼에서의 상어간유에 의해 유발된 외인성 지질 폐렴은 병의 초

기( 1 ~ 2주)에 고해상 CT 와 MR 에서 비교적 쉽게 진단할 수 있다. 그러나 후기의 영상 소

견에서 지방밀도나 지방신호강도가 보이지 않는다고 해서 외인성 지질 폐렴의 진단을 배제

할 수는 없다.

1고려대학 의과대학 진단방사선과학교실
2고려대학 의과대학 병리과학교실
3성균관대학교 의과대학 진단방사선과학교실
이 논문은 1 9 9 8년 9월 1 4일 접수하여 1 9 9 8년 1 2월 1 5일에 채택되었음.



하는데 기초 자료로 활용하고자, 상어간유에의해유발된 토끼

의 외인성 지질 폐렴의 시간 경과에 따른 고해상 CT 와 M R

소견을 알아 보고 병리조직학적 소견과 비교하여 CT 및 M R

소견과 병리조직학적소견과의 상관성을알아보고자하였다.

대상 및 방법

연구 대상

암수구별없이 몸무게 2.5-3kg 의뉴질랜드산 흰색토끼 2 5마

리를대상으로 하였다. 외인성지질폐렴을유발시키는방법으

로는 먼저 Ketamine HCI(유한케타민, 유한양행, 서울) 2

mg/kg 과 Xylazine HCI(rompun, 바이엘코리아, 서울) 0.15

ml/kg 을 토끼의 엉덩이 근육에 주사하여 마취하였다. 그 후

투시유도하에서카테터와 유도철사(guide wire)를이용한 카테

터 삽입법으로 토끼의입을통하여기관과 기관분기부를 지나

선택적으로 기관지내에 카테터를 위치시킨 후 스쿠알렌(세모

(株), 한국)을 2 5마리 중 6마리에게는 1 ml/kg 을, 나머지 1 9마

리에게는 0.5 ml/kg 을주입하였다. 실험시토끼의 자세는 앙와

위로 하였으며카테터 삽입시 좌, 우폐 또는 상하엽을 의도적

으로선택하지않았다.

실험에사용한스쿠알렌 자체의CT attenuation 과MR sig-

nal 을 확인하기 위하여 동물 실험전 열지 않은 캡슐에 든 스

쿠알렌 5개를 함께 모아 바깥을 솜으로 싼 후 고해상 C T와

M R을 시행하였다. 

실험 동물에서의 고해상C T는 스쿠알렌주입 직후( n = 1 7 ) ,

주입 후 1일(n=14), 3일(n=10), 1주(n=15), 2주(n=10), 4주

(n=9), 6주(n=5), 8주(n=6), 10주(n=4), 12주(n=2), 14

주(n=3), 16주( n = 2 )에 시행하였다. MR은스쿠알렌 주입직후

(n=12), 주입후 1일(n=9), 3일(n=9), 1주(n=15), 2주( n = 9 ) ,

4주(n=11), 6주(n=5), 8주(n=7), 10주(n=3), 14주( n = 3 )와 1 6

주( n = 2 )에 시행하였다. CT 와 MR 을 시행하기 전에도

Ketamine HCI 2 mg/kg 과Xylazine HCI 0.15 ml/kg 을근육주

사하여 마취하였으며, 검사시 토끼의 털이 날리지 않게 하고,

자세를 고정시키기 위해비닐랩으로 토끼의 몸통을 쌌다. 병리

학적 상관관계를 알아보기위해 스쿠알렌주입 직후, 주입 후

1일, 4주, 8주, 16주에는 2마리씩, 주입 후 3일, 1주, 2주, 6주, 10

주, 12주에서는 1 마리씩 총 1 6마리의토끼를시간별로 희생시

켰다. 각 토끼에서의 스쿠알렌 주입 후의 고해상 CT 및 M R

검사의 시기와 병리조직 검사를 위한 희생시기는 Table 1 과

같다.

CT 검사

CT scan은 Somatom Plus 40(Siemens, Erlangen, Germany)

으로 시행하였고 나선식 CT 기법으로 3 mm 절편 두께, pitch

1로 검사하여 1mm 절편 두께와 3mm 간격으로 재구성하였

다. 폐첨부에서 횡격막까지 전 흉부를스캔하였으며 초고공간

주파수연산법(ultrahigh-spatial-frequency algorithm)을사용하

여 고해상 CT 영상을 얻었다. 폐를 보기 위한 영상(lung win-

dow setting)은 창간격(window width)을 1500 Hounsfield u-

nit(HU), 창중심(window level)을 -700 HU로 하였으며, 종격

동을 보기 위한 영상(mediastinal window setting)은 창간격

450 HU와 창중심 35 HU로 하여 얻었다. 고해상 CT 소견의

분석으로는 폐를 보기 위한 영상에서는 간유리 음영( g r o u n d -

glass attenuation), 폐경화(consolidation), 결절또는 선상 음영

(nodular or linear opacities), 종괴양음영(mass-like opacity)으

로 나누어 분석하였다. 종격동을 보기 위한 영상에서는 병변

내 저음영의 유무와 정도를 인접 지방조직과 유사한 저음영

을 보이는경우, 지방조직보다 고음영인 비특이적인 저음영을

보이는 경우와 병변 내에 저음영이 없는 경우로 나누어 평가

하였다. 폐와 종격동을보기 위한 영상 모두에서 병변의시간

에 따른 변화를관찰하였다.

MR 검사

MR 스캔은 1.5 Tesla 초전도형기기 Magnetom 63 SP 스

캐너(Siemens, Erlangen, Germany)를이용하였다. 촬영조건은

절편 두께 4 mm, 절편 간격 4.8 mm, matrix 256×184 또는2 5 6

×144, 여기(excitation) 4회, 그리고촬영시야 14 cm 로하였다.

T1 강조영상은 고식적 스핀에코 기법으로 TR=500 msec,

TE=15 msec의 조건으로축상면을 얻었으며, T2 강조영상은

급속스핀에코 기법으로 TR=6000 msec, TE=90 msec 의조건

으로 축상면을 얻었다. 지방 억제 기법(fat suppression tech-

n i q u e )으로는단시간반전회복(short taut inversion recovery)을

이용하여 축상면을 얻었다. T1 강조영상에서병변의신호강도

가 주위 근육보다는 훨씬 높지만, 지방조직보다는 약간 낮은
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Table 1. Summary of study protocol.

No. of
R a b b i t

Time interval after endobronchial injection of shark liver oil
d = day or days          w= week or weeks
△= CT    □=MR      ●= sacrifice for pathologic examination

1

2

3

4

5

6

7

8

9

1 0

1 1

1 2

1 3

1 4

1 5

1 6

1 7

1 8

1 9

2 0

2 1

2 2

2 3

2 4

2 5

imme
diate



경우에 T 1고신호 강도, 근육보다는약간높고지방보다는훨씬

낮은 경우에 T1 중간신호 강도, T2 강조영상에서 물, 액체 등

과 같은 높은신호강도를 보이는경우에 T2 고신호강도, 근육

보다 약간 높지만물보다는 훨씬 낮은 경우에T2 중간신호 강

도로 정하였다. 지방 억제 영상에서지방의 억제 여부를 알아

보았고MR 스캔에서도 시간 경과에따른 신호강도의 변화를

분석하였다.

병리조직학적 검사

토끼는 고해상 C T와 MR 촬영 후 병리 조직 검사를 위해

희생시켰다. 희생 방법은 다량의 실내 공기를 정맥에 주입하

였으며호흡과심장박동이 정지되면 사망한 것으로판정한후

곧바로 폐장을 적출하였다. 적출된 폐는 근위부 기관지를 묶

은 후 육안적으로 병소가 있는 부위와 고해상 CT 와 MR 에

서 병소부위가 일치하는 단면을중심으로 절단하였다. 병소부

위의 일부는 동결 절편으로 만들어 oil red O염색을 시행하였

고, 일부는 10% 포름알데히드용액에 24-48 시간동안고정하였

다. 얻은 조직절편을 파라핀에 봉매한 후 조직표본을 만들어

hematoxyline & eosin(H&E) 염색과M a s s o n’s trichrome 염색

을 시행하여광학현미경으로 관찰하였다. 병리조직 표본에서

는 스쿠알렌 주입 후 희생시킨 시간경과에 따라 폐포내 및

폐포 벽에 존재하는 지질 탐식 대식세포의 군집( a l v e o l a r

m a c r o p h a g e in alveoli or alveolar walls), 탐식되지않은 크고작

은 둥근 지질덩어리(free oil masses in parenchyma), 폐포내층

의 입방형 세포화생(cuboidal metaplasia of alveolar epithelial

cells), 폐포 중격의확장과림프구 등의 염증세포침윤( a l v e o l a r

septal widening and inflammatory cell infiltration) 등의병리소

견을 장 등( 2 4 )이 제시한기준에의해 슬라이드에서의 범위에

따라(+;1/4 이하, ++;1/4-1/2, +++; 1/2-3/4, ++++;3/4 이

상) 등급을 정하여 분석하였다. 호산구 침윤 또는 중성구 침

윤으로 된 현미경적 크기의 미세농양 또는 폐농양, 육아종형

성, 기관지의 상피세포괴사, 폐출혈 등의 소견이 보이는 지를

함께 관찰하였다. 병리 소견은 2명의 병리전문의가 분석하였

다.

결 과

2 5마리토끼 모두에서 고해상 C T와 M R에서병변이 보였다.

지질폐렴을 유발한 2 5마리토끼에서 병변은 모두하엽에 분포

하였으며 2 3예는우폐였으며나머지 2예는 좌측폐였다. 
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Fig. 1. HRCT, MR scans and histopathologic findings of the rab-
bit lung obtained immediately after the single endobronchial ad-
ministration of shark liver oil.
A. HRCT scan at lung window setting shows ground-glass atten-
u a t i o n ( a r r o w s ) .
B. HRCT scan at mediastinal window setting shows non-specific
low attenuation(arrows) within the lesion.
C, D. T1-weighted image(T1WI)(C) and T2-weighted image
(T2WI) (D) axial MR show high signal intensity(arrows). 
E. Fat suppression MR image shows high signal intensity(ar-
rows) without fat suppression.
F. Photomicrograph of the histologic specimen shows nearly
normal alveoli with mild congestion(H&E, x 400).
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상어간유에 의해 유발된외인성지질 폐렴의대표적인 시간

대(주입 직후, 주입 후 1주, 8주, 16주)에서의 고해상 CT 와

MR 소견및 병리조직학적소견은 Fig. 1-4 과같다.

고해상 CT 소견 및 시간경과에 따른 변화

실험 전 대조 군으로써 토끼의 실험 연구와 같은 조건에서

시행한 스쿠알렌의 고해상 C T에서 스쿠알렌 내부의 밀도는

약 - 1 8 0 H U로서지방에 합당한 수치였다.

토끼에서 스쿠알렌에 의해 유발된 외인성지질 폐렴의고해

상 CT 소견은 폐를 위한 영상상 모든 시기에서 공기-기관지

조영을동반한페경화였으나(Table 2), 스쿠알렌주입 직후 1 7

마리중 5예에서는간유리음영, 4주후의9마리 중 1예에서는결

절성 선상 음영, 8주, 12주, 14주에서 1마리에서 종괴양음영을

보였다. 시간에 따른 변화를살펴보면폐경화는 3일, 1주 까지

는 병변의범위가증가되었고, 다음 1 - 2주까지는 큰 변화가없

었으며, 빠르게는 3일( n = 4 )에서 늦게는 1 0주(n=1), 대개 4주

( n = 7 )에서부터는병변의 범위가 감소되었다.

종격동을위한 영상(Table 3)에서는 주입 직후, 1일, 3일 까

지는 각각 65%(11/17), 87%(13/14), 70%(7/10)의높은 증례수

에서지방밀도를 보였으며, 주입후 1주부터는 4 4 % ( 7 / 1 5 )로 비

특이적 저음영과 같은 수준이었고, 2주부터는 지방밀도는

2 0 % ( 2 / 1 0 )만이 보이며 주로 비특이적 저음영이 보였고 1 2주
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Table 2. HRCT Findings(Lung window setting) of Exogenous
Lipoid Pneumonia in Rabbits(n=25)

Ground-glass C o n s o l i -
Nodular 

M a s s - l i k e
attenuation d a t i o n

linear 
o p a c i t y

o p a c i t y

I m m e d i a t e( n = 1 7 ) 5 12 
1 d ( n = 1 4 ) 1 4
3 d ( n = 1 0 ) 1 0
1 w k ( n = 1 5 ) 1 5
2 w k ( n = 1 0 ) 1 0
4 w k (n=  9) 8 1
6 w k (n=  5) 5
8 w k (n=  6) 5 1

10 wk (n=  4) 4
12 wk (n=  2) 1 1
14 wk (n=  3) 2 1
16 wk (n=  2) 2

d : day or days wk : week or weeks

Fig. 2. HRCT, MR scans, and histopathologic finding of the lung
with shark liver oil-induced lipoid pneumonia obtained one
week after the administration.
A. HRCT scan(lung window setting) shows consolidation with
air-bronchogram(arrows) and more increased extent of the le-
sion as compared with previous films.
B. HRCT scan(mediastinal window setting) shows fat density(-
140 HU, arrows) similar to that of subcutaneous fat.
C, D, E. T1WI(C) shows slightly decreased high signal intensity
(arrows), T2WI(D) shows high signal intensity(arrows), howev-
er, there is no definite fat suppression(E).
F. Photomicrograph shows lipid-laden alveolar macrophages(ar-
rows) within alveoli and alveolar walls(H&E, x 400). The field of
lung infiltrated by oil is maximized 1 week after the administra-
tion and then decreased thereafter. The cuboidal metaplasia of
alveolar lining epithelial cells and alveolar septal widening with
inflammatory cell infiltration(arrowheads) are well demonstrated.
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이후 부터는비특이적 저음영과 병변내저음영이 없는 경우가

비슷하게 나타났다.

MR 소견 및 시간 경과에따른 변화

동물 실험 전에 같은 촬영조건으로 시행한스쿠알렌의 M R

에서 T1 과 T2 강조영상 모두에서 고신호강도를 보였고지방

억제 영상에서 신호강도 감소를 보여 지방성분을 확인할 수

있었다.

토끼에서스쿠알렌에의한외인성지질폐렴의MR 소견은스
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Table 4. MR Findings of Exogenous Lipoid Pneumonia in
R a b b i t s ( n = 2 5 )

T 1 H T 1 I f a t
T 2 H T 2 I T 2 H T 2 I s u p p r e s s i o n

I m m e d i a t e ( n = 1 2 ) 5 0 1 6 3
1 d (n=  9) 4 0 3 2 -
3 d (n=  9) 4 0 4 1 -
1 w k ( n = 1 5 ) 5 2 6 2 -
2 w k (n=  9) 4 0 4 1 -
4 w k ( n = 1 1 ) 5 0 5 1 -
6 w k (n=  5) 2 0 2 1 -
8 w k (n=  7) 4 0 2 1 -

1 0 w k (n=  3) 1 0 1 1 -
1 4 w k (n=  3) 0 3 1 -
1 6 w k (n=  2) 0 2 1 -

T1 high signal intensity(H) >>> muscle, < fat
T1 intermediate signal intensity(I) > muscle, <<< fat
T2 high signal intensity(H) =water, fluid
T2 intermediate signal intensity(I) > muscle, <<< water

Table 3. HRCT Findings(Mediastinal window setting) of
Exogenous Lipoid Pneumonia in Rabbits(n=25)

D e n s i t y Presence of N o n - s p e c i f i c No low 
fat(%) low attenuation a t t e n u a t i o n

I m m e d i a t e( n =1 7 ) 11(65%) 3 3
1 d ( n = 1 4 ) 13(87%) 1 
3 d ( n = 1 0 ) 7(70%) 2 1
1 w k ( n = 1 5 ) 7(44%) 7 1
2 w k ( n = 1 0 ) 2(20%) 7 1
4 w k (n=  9) 7 2
6 w k (n=  5) 4 1
8 w k (n=  6) 4 2

1 0 w k (n=  4) 3 1
1 2 w k (n=  2) 1 1
1 4 w k (n=  3) 2 1
1 6 w k (n=  2) 1 1

Fig. 3. HRCT, MR scans, and histopathologic finding of the lung
with shark liver oil-induced lipoid pneumonia obtained eight
weeks after the administration.
A. HRCT scan(lung window setting) shows more decreased ex-
tent of the consolidation(arrows).
B. HRCT scan(mediastinal window setting) shows non-specific
low attenuation(arrows).
C, D, E. T1WI(C) shows intermediate signal intensity(arrow),
T2WI(D) shows high signal intensity(arrows) and there is no fat
s u p p r e s s i o n ( E ) .
F. The lipid-laden alveolar macrophages(arrows), the cuboidal
metaplasia of alveolar epithelial cells, alveolar septal widening
with inflammatory cell infiltration(arrowheads) are more de-
creased in number, degree, and extent(Masson’s trichrome s-
tain, x 200).
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쿠알렌주입후초기에는T1 강조영상에서T1 고신호강도와T 1

중간신호강도가비교적동등하게나타났으나, 10주이후로는T 1

고신호강도는보이지않았다(Table 4). T2 강조영상에서는대부

분의시기에서고신호강도로나타났으나, 스쿠알렌주입직후와

1일에서 T1 중간신호강도였던경우에서각각 6예와 2예에서는

T2 중간신호강도를보였다. 지방억제는주입직후의3예를제외

하고는 되지않았다. MR 소견은시간경과에따라병변의범위

는 점차감소하였고, T1 강조영상에서점차신호강도가감소하

였다.

시간경과에 따른 병리 조직학적 소견

예정된시간대에희생시킨1 6마리토끼에서스쿠알렌을주입

한 후 시간이경과되면서관찰된병리조직학적소견은 Table 5

로 요약하였다. 

주입직후( n = 2 )에탐식되지않은지질덩어리가기관지와세

기관지내에서보였으며폐포는울혈을보였고세기관지주위로

호산구성염증세포침윤이있었다. 

주입후 1일( n = 2 )에는폐포내및 폐포벽에지질탐식대식세

포의군집과함께역시탐식되지않은지질덩어리도보였다. 확

장된폐포중격과 폐포내에호산구. 중성구등의염증세포 침윤

이 넓은부위에서관찰되었다. 

주입후 3일( n = 1 )에는지질탐식대식세포군집은더 넓은부

위에서보였고폐포내및폐포벽에지질탐식대식세포가모여있

는 부위에서폐포상피세포의입방형세포화생이관찰되었다. 현

저히확장된페포중격에호산구와중성구등의염증세포침윤도

보다심해졌다.

주입후 1주( n = 1 )의 소견은 3일에서의소견과유사하며폐에

염증의침윤부위가가장넓었다. 

주입후 2주( n = 1 )에서는주입후 1주에서의소견과유사하며

폐포상피세포의입방형세포화생이약간감소되었다. 

주입후4주(n=2), 6주(n=1), 8주( n = 2 )로갈수록지질탐식대식

세포군집이점차감소되는양상을보였으며, 폐포상피세포의입

방형세포화생과폐포중격의염증세포침윤도점차감소되었는데

이때의염증세포는림프구와조직구가주종을이루었다. 주입후

6주에서중성구로구성된농양이관찰된경우도1예있었다.

주입후 1 0주( n = 1 )이후로는폐포상피세포의입방형세포화생

과 폐포중격의확장과염증세포침윤은많이감소되었고지질탐

식대식세포군집은여전히관찰되나역시감소되었다. 대식세포

내부의탐식된지질도초기에비해많이감소되었다. 

주입 후 1 2주(n=1), 16주( n = 2 )에서는1 0주에 비해 특이사항

을 볼 수 없었다. 즉지질이감소된대식세포군집이폐포내를부

분적으로채우고있었으며, 인접하여폐포상피세포의입방형세
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Fig. 4. HRCT, MR scans, and histopathologic findings of the
lung with shark liver oil-induced lipoid pneumonia obtained six-
teen weeks after the administration.
A. HRCT scan(lung window setting) shows more decreased ex-
tent of the consolidation(arrows).
B. HRCT scan(mediastinal window setting) shows no low atten-
u a t i o n ( a r r o w s ) .
C, D, E. T1WI(C) shows intermediate signal intensity(arrows),
T2WI(D) shows high signal intensity(arrows) with markedly de-
creased extent of the lesion and there is no fat suppression(E).
F. The lipid-laden alveolar macrophages(arrows) remain within
alveoli. 
The cuboidal metaplasia of alveolar epithelial cells, alveolar sep-
tal widening with cell infiltration(arrowheads) are more de-
creased in the degree and extent(H&E, x 200).
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포화생과폐포중격의확장및 림프구침윤은계속관찰되었다.

탐식되지않은지질덩어리는4주의 1예와8주에서기관지주

위의 림프조직에서도보였으며, 3일, 1주, 2주, 4주의1예에서는

지질이 빠져나간빈 공간이보였다. 기관지의상피세포괴사, 폐

출혈, 섬유화, 폐실질의왜곡은동반되지않았다.

2 5마리중 9마리는예정된희생날짜가되기전에사망하였다.

스쿠알렌주입직후와주입후 1일사이에 2마리, 3일에1마리, 1

주에 1마리, 2주에 2마리, 4주에 2마리, 주입후 1 7주에 1마리가

각각사망하였다

CT, MR 소견과 병리조직학적 소견과의 상관관계

스쿠알렌 주입 직후의고해상 CT 에서 보이는간유리음영

과 폐경화는 같은 시기의병리조직 소견에서의 탐식되지 않은

지질덩어리, 폐포주위의 울혈과 세기관주위의 염증세포침윤

을 반영하였다.

그 이후주입 1일후부터 1 6주에까지보이는 폐경화는 폐포내

와 폐포벽의 지질탐식대식세포, 폐포내층의 입방형 세포화생

과 확장된 폐포중격의염증세포 침윤을반영하였다. 

스쿠알렌 주입후 4주의 1예에서 보이는 결절상 또는선상음

영과 1마리토끼의 8, 12, 14주에보이는종괴모양 음영은병리

조직학적으로는폐포내와 폐포벽의 지질탐식대식세포, 폐포상

피 세포의 입방형세포화생과 확장된폐포중격의 염증세포 침

윤으로 나타나서폐경화를 보인다른예들과차이점이 없었다. 

고해상CT 의 종격동영상에서 주입 직후에서부터 주입 후

1주까지 6 5 ~ 8 7 %의 높은 증례수에서 지방밀도를 보였고, T1

강조MR 영상에서의고신호강도는주입 후 2주까지의초기에

서 많이 보이다가 시간경과에따라 점차 감소되는 추세를 보

였는데 이는 같은 시기의 병리조직소견에서주입 후 3일과 1

주에서 폐의 지질침윤 부위가 넓은 것과 비교적 좋은 상관관

계를보였다.

고 찰

외인성 지질 폐렴이란 광물성, 동물성 혹은 식물성 지방을

흡인하여폐에 지질이축적되는외인성 질환이다(1). 지질 폐

렴은 1 9 2 5년 L a u g h l e n에 의해 코로 지질을 넣은 아이와 완화제

로 광유를 먹은 어른과아이에서처음 기술되었다(2). 지질이

흡인되어 폐에서 병변을 일으키는 정도는 흡인 지질의 종류,

양과 빈도, 숙주의 상태, 그리고 동시에흡입된다른 물질과의

복합된 효과에 의해 달라진다. 지질성 폐렴을 야기하는 가장

흔한 물질은 광유(mineral oil)이며영아나 연하장애가 있는환

자에서윤활제로사용되었을 때 가장 빈번하게 발생한다( 1 4 ) .

비교적 화학 작용이 없는 광물성 지질이나 식물성 지질로 인

한 폐렴에 비해, 우유 및 유제품에 있는 지방이나 생선의 간유

등의 동물성 지질로 인한 폐렴은 염증반응이 더욱 심각한 경

우가 많다. 이는 동물성지질이폐 내에 존재하는 지방분해 효

소에 의해 유리 지방산으로 가수 분해되어 폐 내에 심한 염증,

폐포성경화, 괴사를 일으킬 수 있으며심한 경우 급성 출혈성

폐렴도 야기될 수 있기 때문이다(1, 15, 16). 스쿠알렌은상어간

유로불포화탄화수소계열의 동물성 지질에 속한다. 하지만콜

레스테롤 생합성과정의중간형태로서, 지방분해 효소에의해

지방산으로 가수분해 되는 대부분의동물성 지질과는차이가

있다(16, 17). 따라서흡인된스쿠알렌은 급성기에는 약간의 염

증성 폐조직 반응과 함께 단지 폐포의 지질탐식 대식 세포만

의 침윤을 초래하므로, 동물성지질보다는 광물성 지질에 의한

반응과 더 유사할수 있다(11). 
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Table 5. Pathologic Features of Exogenous Lipoid Pneumonia in Rabbits(n=16)

N o Lipid-laden AM Free oil mass Cuboidal metaplasia of AE Av septal widening & cell infiltration

1 I m m e d i a t e - + - -
2 I m m e d i a t e - + - -
3 1 d + + + + + + + + +
4 1 d + + + + + + + + + +
5 3 d + + + + oil space + + + + + + + +
6 1 w k + + + + oil space + + + + +
7 2 w k + + + + oil space + + + + +
8 4 w k + + + oil space - + +
9 4 w k + + + + + + + + + +

1 0 6 w k + + + + - - + + +
1 1 8 w k + + + - - +
1 2 8 w k + + + -
1 3 1 0 w k + - + +
1 4 1 2 w k + - - +
1 5 1 6 w k + - + +
1 6 1 6 w k + + - - +

AM=alveolar macrophages, AE=alveolar epithelial cells, Av=alveolar or alveoli
*Grading : +<1/4 of lung field

++ 1/4-1 / 2
+++ 1/2-3 / 4
+ + + + > 3 / 4



지질폐렴의 단순흉부사진소견은비특이적이며주로양하엽

에서 보이는 폐포성 경화, 주변부 폐종괴 또는 미만성 폐질환

의 다양한 양상으로 나타나며(1) 임상증상은 흉부사진소견에

비해적거나 없는경우가 대부분이다. 

CT 소견에서병소가 - 1 5 0 ─ -60 HU 임을이용하여 지질성

병변임을 확인하였다는 보고(4, 8, 18, 19)가있으나, 폐질환에

있어서 C T의 H U은 지질뿐 아니라주위의 공기, 염증세포, 출

혈, 폐조직 자체의영향으로 지질 고유의밀도를정확히반영

하지 못하므로 C T가 진단에반드시정확한것은 아니라는 보

고도 있다(12, 20, 21). 따라서이 등( 1 1 )은 폐 병변에의 지방밀

도( - 3 5 ─ -75 HU)는 지질 폐렴의진단에항상 특이적인 것은

아니기때문에스쿠알렌에 의한 흡인성폐렴의평가에있어서

간유리음영과 소엽성페경화의 분포형태가 폐병변의 CT 감약

계수보다 더 진단적이라 하였다. 본 연구에서는 폐병변 내에

존재하는저음영에 대해모든예에서CT 감약계수를측정하지

는 않았고저음영의 정도를주변연부지방조직의저음영과비

교하여평가하였다. 주변 지방조직의 저음영과 같은 지방밀도

는 대부분스쿠알렌 주입후 2주까지의 초기 또는 급성기에 보

였으며 이는 병리조직학적으로 폐내 지질의 최대 분포시기와

좋은상관관계를 보였다. 따라서스쿠알렌에 의해유발된 외인

성 지질 폐렴은초기에는 폐병변내에 보이는저밀도음영으로

비교적 확신있는진단을 할 수 있다고 생각된다. 그러나후기

또는 만성기에는 지방밀도 또는 저음영이 없는다양한소견으

로 나타날 수 있다. 또한 스쿠알렌 흡인 후 정확한 시기를 알

수 없는경우에보이는 저밀도음영만으로는외인성 지질폐렴

의 진단에적절하지못하다고생각된다. 

이 등( 4 )은 지질 폐렴의 CT 소견으로 6명의 환자를 대상으

로 비특이적인 저음영을동반하는 미만성 폐경화 3예, 지방을

동반하는국소적폐경화 2예, 저음영이없는흉막하폐섬유화 1

예를 보고하였다. 본연구자들의 실험에서는 대부분의 경우가

국소성 또는 미만성의폐경화로보였으며흉막하 폐섬유화를

보이는 경우는없었다. 최근이 등( 1 1 )은 스쿠알렌에의한흡인

성 폐렴으로 진단된 9명의환자에서 고해상 CT 소견을분석하

였는데소엽 내 간유리음영이8예, 폐혈관음영을소실시키는

폐경화가 4예, 산재되어있는중심소엽성페경화가 2예, 소엽간

중격(interlobular septa)의비후가 6예였고 모든환자에서 기하

학적인 소엽성분포를 보였다. 본연구자들의 실험연구에서는

스쿠알렌주입직후1 7예중 5예의간유리음영이있었으나, 중심

소엽성경화나소엽간중격의비후는 한 예도 없었다. 즉보고

된 논문들과 본 실험 연구의결과 사이에는 상당한차이가있

는데여기에는 여러가지 요인이 관여하리라생각된다. 먼저실

험대상의 차이로서사람, 돼지, 토끼, 쥐와같은실험대상의해

부학적 구조또는생리학적차이점에 따라방사선소견의 차이

로 나타났을 가능성을 생각할수 있는데, 예를들면 토끼의경

우 폐의 제2소엽발달 부전( 2 2 )으로 지질 폐렴에의한 간질침

윤 여부를 평가하는데 제한점이있을 수 있다. 둘째로는 흡인

또는 주입되는 스쿠알렌 용량과횟수의차이로서 실제 일상에

서 발생하는외인성 지질폐렴의대부분은 지방의흡인이 조금

씩, 지속적으로이루어지는데 반해 본 실험에서는 kg 당 0.5 또

는 1 ml 를 1회주입하였다.

자기공명영상에서는T1 과 T2 강조영상에서주위 지방조직

과 같은신호강도로보여지질폐렴의 진단에도움이 되었다는

보고(10, 12)가있고 한편T1 강조영상에서 고신호강도는지방

뿐만 아니라 출혈에의해서도나타나기때문에 자기공명영상

의 신호강도의 이상은지질 폐렴의진단에비특이적이라는 보

고도있다(18). 외인성지질폐렴의 MR 소견은저자들이 아는

한 실험적 연구에 의해 보고된 바가 없다. 실험적 연구로서

M R을 시행한 이유는 지방이 T1 강조영상에서 특징적인 고신

호 강도를보인다는 점을적용하고 싶었고아울러 시간경과에

따른 신호강도의 변화를 알아 보고자 하였다. 보고된 지질 폐

렴은T1 강조영상에서매우밝은고신호강도를보였는데 저자

들의 실험결과에서는 T1 강조영상에서 그다지높은 신호강도

를 보이지는않았으며 지방억제영상에서 지방억제가 잘 되지

않았다. 이런소견을보이는원인으로 고려해볼 수 있는 것으

로서첫째로지질이외에도출혈이 신호강도에영향을 끼친것

으로 추측하였으나 병리조직학적으로 출혈의 증거가 없었다.

둘째로는상품으로시판되는스쿠알렌이 여러 지질의복합체

로서 신호강도에 영향을 끼칠 수 있다고생각하였으나 검사전

같은 조건으로시행한 스쿠알렌의 MR 에서는비교적 지방에

합당한소견을보였다. 셋째로출혈이세포내( i n t r a c e l l u l a r )와 세

포밖( e x t r a c e l l u l a r )의 위치에따라 MR 에서서로 다른 신호강

도를 보이는 것처럼, 지방도 세포내와 세포밖의 위치에 따른

신호강도의 차이를 보일수 있는것으로생각되는데, 저자들이

아는 한 세포내 지방과 세포밖 자유( f r e e )지방과의 신호 강도

차이에 관한 연구나 보고는 아직 없었다. 또 다른 원인으로서

MR 촬영상의 기법이나 여러가지 조건 등의영향등을 추측할

수 있는데이 점에 대해서는 앞으로더 연구가필요하겠다. 시

간 경과에따른신호강도의변화는C T에서보이는지방밀도의

변화에 비해 현저하지않았다. 따라서 병의 진행 경과 초기에

보이는 T1 강조영상의고신호강도는외인성 지질 폐렴의 진단

에 의미있는소견이지만, T1 강조영상에서고신호강도가보이

지 않는다고해서지질폐렴의가능성을배제할수는없겠다.

외인성 지질 폐렴의 동물실험을 통한 연구로서 최근 김 등

( 2 3 )은 스쿠알렌을가토의 경기관으로 1회주입하여 지질폐렴

의 유발 여부를관찰하고, 시간 경과에대한 고해상CT 와병

리소견을 기술하였다. 이들의연구에서는 실험대상의50% 인

16 마리중 8 마리에서만이지질 폐렴이유발되어표본수가많

지 않고종격동 영상은시행하지 않았으며 스쿠알렌 주입후 6

주에서 2 0주 사이의 고해상 CT 와 병리소견은 없었다. 김 등

( 2 3 )의 결과에서 스쿠알렌 지질폐렴의초기변화로 폐포내 대

식세포의 증식에의한고해상 CT 에서보이는기관지 공기조

영과 폐경화는 저자들의연구와비슷하였다. 그러나 1주일이

후 진행되는폐 섬유화로인한결절과 선상음영이보임을실험

으로 입증하였으나 저자들의 실험 결과에서는 병리소견에서

섬유화가없었다. 고해상 CT 와 MR 에서는 스쿠알렌주입 4

주후 1 예에서 결절상또는 선상음영을 보인 경우를제외하고

는 섬유화를시사하는영상 소견은 없었다. 결절상 또는 선상

음영을보인 경우에서도 병리조직학적으로는 지질탐식대식세

김경아 외 : 외인성 지질 폐렴에 관한 실험적 연구
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포군, 폐포상피세포의 입방형세포화생과 폐포중격의 확장 및

염증세포침윤을 보였고섬유화는 없었다. 또한본 연구에서는

H R C T에서 1마리의 토끼가스쿠알렌 주입후 8주, 12주, 14주의

사진에서 종괴모양 음영을 보였는데 병리조직학적으로는폐포

내와폐포벽의지질탐식대식세포, 폐포상피세포의입방형 세포

화생과 확장된 폐포중격의 염증세포침윤으로나타나서 다른

예들과 차이점이없었다. 또한 병리조직학적으로는 폐포벽의

비후나침윤, 폐포내층의 입방형세포화생과 폐포중격의 확장

및 림프구 침윤등이있는간질성만성염증이있었으나 방사선

학적으로 폐경화가 주된 소견으로 폐포성 질환과동일하게 보

였다. Leung 등( 2 4 )은 폐실질의 증가된음영을 보이는만성 침

윤성폐질환 2 9예의C T와 병리조직소견을비교하였는데 3예에

서는 폐포성병변이었고, 13예에서는간질성병변이었으며, 13

예에서는 폐포성과 간질성병변들이 같은 정도로혼재하였다.

또한 C T에서 폐경화를 보인 7예중 1예는 폐포성 병변, 1예는

간질성병변, 나머지 5예는 폐포성과 간질성 병변들이 혼합되어

있었다. 즉저자들의실험결과는L e u n g등( 2 4 )의 보고와일치하

며, HRCT에서는폐포성병변과 간질성 병변모두에서 간유리

음영과 폐경화로보일 수 있다. 이 등( 1 1 )은 스쿠알렌에 의한

흡인성 폐렴환자에있어경기관지폐조직생검을 시행한 3예에

서 병리조직학적소견과고해상 CT 소견을비교하였는데간유

리 음영은 지질탐식 대식세포의 폐포내침윤과폐포내의 삼출

액에 의한 것으로, 소엽간 중격의 비후는 경도의 섬유화와 제2

형 폐포상피세포증식에 의한 것으로 보았다. 저자들의실험결

과에서는H R C T에서 소엽간중격의 비후는없었고 병리조직

소견에서지질탐식대식세포의 폐포내 침윤과 폐포내층의 입

방형세포화생(제2형폐포상피세포의증식), 폐포벽의확장 및

림프구침윤등이 모두H R C T에서폐경화또는 간유리음영을

보였으며 섬유화는 없었다. 이등( 1 1 )의 보고와의 차이점은 토

끼의 경우 폐의제 2 소엽이발달되어있지 않고, 병리학적으로

폐포성과간질성 질환 모두에서 방사선학적으로는 간유리 음

영이나폐경화로보일수 있다는점으로설명할수 있겠다.

역시 동물실험 연구로서 장 등( 2 5 )은 흰 쥐에서상어간유로

유발된지질 폐렴의병리조직학적 소견을보고하였다. 주입된

상어간유자체는 폐내에서미세입자로 유제화되어 폐포 대식

세포에의해 탐식되거나 크고 작은 둥근지질덩어리로 관찰되

었는데, 저자들의 연구에서는 지질의대부분이 폐포 대식세포

에 의해탐식되었고탐식되지않은지질덩어리는약간에 불과

했다. 그이유로는 기관지내로주입된 상어간유가폐에국한되

지 않고림프관을따라흘러갔을것으로생각되는데, 장등( 2 4 )

은 흰쥐를 이용한 실험에서 기관기관지 림프절에서 상어간유

주입후 1 시간부터지질이 관찰된다는 점으로 이를확인하였

다. 또한폐의병리조직학적관찰에서 지질을 탐식한 폐포대식

세포의소견, 또한 시간이경과될수록 기관지폐포 세정액에서

폐포 대식세포가 탐식한지질의양이 감소되는 경향이 관찰되

는 반면, 기관기관지 림프절내에 지질이 관찰되고 혈청내 총

지질 농도가증가되는 경향 등으로보아, 기관내로 주입된상

어간유는 혈액과 림프를 따라 일부 흡수되고 대사됨을 알 수

있었다. 폐 내 전체 지질은 상어 간유를 1회 주입한 후 1주가

경과되었을 때 가장 증가되었다가 그 이후로는감소하였으나

1 2주까지계속잔존하는것은저자들의실험결과와유사하였으

며 이는고해상CT 의종격동영상에서 초기에는 지질폐렴내

에 지방밀도가 주로 보이다가 점차비특이적 저음영으로 대치

되는것과비교적 일치하였다. 폐포내층의입방형 세포화생, 폐

포 중격의확장 및 림프구침윤등의조직 반응은저자들의연

구와같았으나, 거대세포를포함하는 육아종형성의 이물질 반

응은저자들의 연구에서는분명하지 않았다. 그이유로서 첫째

사용한 실험동물, 즉쥐와토끼의차이때문으로 생각할 수 있

겠고, 둘째로체중 1 kg 당 0.5 또는 1 ml 의상어간유를 토끼의

기관지내로 1 회 주입한본 실험에서는 육아종형성이없었는

데, 상어간유를 다량으로 또는 반복적으로 투여해서 상어간유

가 폐밖으로빠져나가기전에계속쌓인다면더욱빨리이물질

반응이일어나고 육아종형성이빈번히일어날것으로생각된

다.

예정된희생 날짜가되기 전에 사망한 9마리의 토끼는병리

조직학적검사에서 모두부종및 염증세포에의한폐포벽의두

께 증가, 심한 급만성염증세포의 산재, 성숙한 교원질의 침착

이 없는 섬유모세포의 증식과유리질막(hyaline membrane) 형

성등의미만성 폐포손상(diffuse alveolar damage)의소견을 보였

다.

저자들의 연구에서 몇 가지 제한점이 있다. 첫째, 토끼를이

용한 동물 실험으로서 실제사람에게서 발생하는 외인성지질

폐렴과는 다소 차이가 있을것으로 생각된다. 둘째로카테터와

유도철사를이용하여스쿠알렌을 기관지내로선택적으로직접

주입하여 외인성지질 폐렴을유발하였는데, 실제 스쿠알렌이

흡인되는 상황과는 차이가 있다. 그러나 이런 방법을 통하여

실험대상동물전부에서 지질폐렴을유발할 수 있었다. 셋째로

병리조직학적상관관계를알아보기위해각 시간대마다 1마리

또는 2마리의 토끼만을 희생시켰기 때문에전체적인 병리소견

을 반영하는 데는 무리가 있다. 따라서 병리조직학적 소견은

영상소견을이해하는데있어보조역할로삼았다.

상어간유에 의해 유발된토끼의외인성지질폐렴의고해상

CT 소견은 대부분 공기-기관지조영을 동반한 폐경화였으며,

스쿠알렌 주입 직후에는 일부에서 간유리 음영을 보였다. 병변

내의 지방 밀도는주입 직후에서 2주 정도까지의 비교적초기

또는 급성기에서만 보였다. 병변의 범위는 시간 경과에 따라

처음에는증가하다가점차감소하였는데주입후 1주에서 최대

로 나타났다. 

외인성지질 폐렴의MR 소견은초기에는 T1 강조영상에서

고신호강도와 중간신호강도가 비슷한비율을보이고T2 강조

영상에서 고신호강도가 많았다. 시간경과에따라 T1 강조영상

의 고신호강도는 점차 감소하여 나중에는 T1 강조 영상에서

중간신호강도로되었고T2 강조영상에서는여전히 고신호강도

가 많았다. 지방억제는잘 되지않았다. 

병리조직학적 소견을 보면, 고해상 CT 에서 보이는간유리

음영과폐경화는 폐포내와 폐포벽의 지질탐식 대식세포, 폐포

내층의입방형세포화생과 확장된폐포중격에 림프구 등의염

증세포침윤을반영하였다. 폐에서지질의최대침윤시기는고
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해상CT 와MR 에서지방이 최대로 보이는 시기와 비교적좋

은 상관관계를보였다. 폐실질의왜곡, 섬유화의소견은없었다.

실험적연구를통한토끼에서의 상어간유에 의해 유발된외

인성지질폐렴은 병의초기에는CT 와MR 에서비교적쉽게

진단 할 수 있다. 그러나후기의영상 소견에서 지방밀도나 지

방의신호강도가보이지 않는다고해서외인성지질폐렴의진

단을 배제할 수는 없겠다. 저자들의 실험적 연구를통한 상어

간유에 의해 유발된 외인성 지질 폐렴의 시간에 따른 고해상

CT 와 MR 소견은 실제 임상에서 외인성지질 폐렴의비침습

적이고정확한진단, 추적검사와경과 관찰에도움을줄 수 있

다고생각한다.
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Purpose : To evaluate sequential changes in high-resolution CT(HRCT) and MR findings of exogenous lipoid

pneumonia in rabbits and to compare the radiologic and histopathologic findings.

Materials & Methods : A single endobronchial administration of shark liver oil(0.5 or 1 ml/kg of body weight)

was given to 25 rabbits. HRCT scans were obtained immediately(n=17), at 1 day(n=14), 3 days(n=10), 1

week(n=15), 2 weeks(n=10), 4 weeks(n=9), 6 weeks(n=5), 8 weeks(n=6), 10 weeks(n=4), 12 weeks(n=2),

14 weeks(n=3), and 16 weeks(n=2) after administration. Changes in distribution, extent, and attenuation

were assessed on HRCT scans. MR scans were obtained immediately(n=12), at 1 day(n=9), 3 days(n=9), 1

week(n=15), 2 weeks(n=9), 4 weeks(n=11), 6 weeks(n=5), 8 weeks(n=7), 10 weeks(n=3), 14 weeks(n=3),

and at 16 weeks(n=2) after administration. Changes in distribution, extent, and signal intensity were

assessed on MR scans. In 16 rabbits, CT and MR findings were compared with histopatholo-gic findings

obtained in the same plane.

Results : HRCT findings included consolidation with air-bronchogram, ground-glass attenuation and fat

attenuation within the lesion at earlier stages(immediate-2 weeks). The extent of lesions was greatest at 1

week, and was then seen to gradually decrease on follow-up CT scans. T1-weighted MR images(T1WI)

showed high or intermediate signal intensity(SI) at earlier stages and intermediate SI at later stages, while T2-

weighted MR images(T2WI) showed high SI at both earlier and later stages. Histopathologic correlation

showed that ground-glass attenuation and consolidation on HRCT reflected intraalveolar lipid-laden

macrophages, cuboidal metaplasia of alveolar epithelial cells, and alveolar septal widening with

inflammatory cell infiltration. Maximal infiltration of oil in the lung correlated closely with the peak low-

attenuation seen on CT scans and the high signal intensity seen on T1WI.

Conclusion : Shark liver oil-induced exogenous lipoid pneumonia in rabbits is reliably diagnosed by HRCT

and MR during earlier stages(1-2 weeks). The absence of fat at later stages cannot exclude for certain a

diagnosis of exogenous lipoid pneumonia.
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