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ABSTRACT 

Backgroud：Many studies reported that endothelium-dependent vasodilator response is impaired in patients 
with congestive heart failure. But the opposite results also were reported. The aim of this study was to determine 
the presence of endothelial dysfunction and its characteristics. Methods and Materials：Forearm blood flow 
was measured in 12 patients with congestvie heart failure (7 males and 5 females, mean age 53±11 years old) 
and 10 normal control subjects (5 males and 5 females, mean age 41±10 years old) using strain-gauge plethy-
smography. The endothelium-dependent vasodilators were acetylcholine (7.5, 15, and 30 μg/min), which uses a 
pertussis toxin-sensitive signal transduction pathway, and bradykinin (100, 200, and 400 ng/min), which uses 
a pertussis toxin-insensitive signal transduction pathway to activate nitric oxide production. Sodium nitroprus-
side (0.8, 1.6, and 3.2 μg/min) was used as an endothelium-independent vasodilator. All drugs were infused into 
the brachial artery with random order. Results：The basal forearm blood flow was similar between both groups. 
The maximum flow in response to acetylcholine, bradykinin, and sodium nitroprusside was also similar in two 
groups. Conclusions：Patients with congestive heart failure showed normal endothelium-dependent vasodilator 
responses to both acetylcholine and to bradykinin. This finding indicates that the endothelial vasodilator function 
is normal in the patients with heart failure. ((((Korean Circulation J 1998;28((((10)))):1755-1759)))) 
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서     론 
 

심부전은 임상에서 매우 흔한 질환의 하나이다. 이는 

각종 심질환의 마지막 단계에 공통적으로 나타나는 임

상 증후군으로서 대부분의 심질환의 빈도는 감소하고 있

으나 심부전은 미국에서 가장 흔한 퇴원 진단명의 하나

이고 특히 노인 연령군에서는 가장 흔한 입원 원인 중

의 하나이다.1)2) 인구가 고령화되고 고혈압, 당뇨병 등

의 성인병이 증가하고 있다. 이에 이차적으로 심근경색

증이 증가하고 심근경색증 후의 생존률이 증가되었기 때

문에 심부전의 유병율은 더욱 증가할 것으로 예상된다. 

한편 심부전은 그 정도에 따라 다르기는 하지만 생존율

이 매우 낮은 예후가 나쁜 질환이다.3) 또한 말초조직으

로의 산소 및 영양분의 공급이 충분치 못해 이에 따른 
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증상으로 조기 피로와 운동능력의 감소 등을 초래해 생

활의 질을 떨어뜨린다. 이러한 심부전 환자에서는 보상

작용으로 여러가지 신경호르몬계의 활성화가 일어나고 

혈역학적인 변화가 일어나게 된다. 이러한 변화는 초기

에는 심부전에 대한 보상으로 작용하나 더 심해지면 오

히려 심부전을 악화시키고 생존을 저해하는 방향으로 작

용을 하게 된다.4) 

심부전이 있는 환자나 동물모델에서 혈관내피세포 의

존성 혈관이완에 장애가 있다는 보고가 많이 있는데 이

것이 혈관내피세포의 기능 이상 때문인지 아니면 심부전 

시에 발생하는 신경호르몬 인자에 의한 것인지 확실치 않

다.5) 고혈압이나 고지혈증 환자에서 혈관내피세포의 기

능 이상이 존재한다는 것이 알려지면서 혈관내피세포의 

기능에 대한 관심이 증가되고 있고 그중 nitric oxide로 

알려진 내피세포의존성 혈관확장인자(endothelium-de-

rived relaxing factor, EDRF)의 역할이 크게 대두되고 

있다.6)7) 특히 심부전 환자에서 보이는 안정시의 혈관수

축도의 증가와 운동이나 허혈과 같은 혈관 이완 자극에 

대한 반응성의 감소가 이와 관계있을 것으로 생각되고 있

고 이에 대한 연구가 활발히 진행되고 있으나 아직 확

실한 기전이 밝혀지지는 않았다.8) 최근에는 심부전환자

에서 혈관이완반응이 혈관내피세포의존성 혈관이완 뿐만 

아니라 혈관내피세포비의존성 혈관이완도 같이 감소되어 

있다는 연구결과도 있어 심부전 환자에서의 혈관이완반

응의 다양성을 보여주고 있다.9) 

이에 저자 등은 심부전 환자에서 strain gauge pleth-

ysmography를 이용하여 내피의존성 및 비의존성 혈관

조절물질의 투여에 의한 상박혈류량의 변화를 측정함으

로써 (1) 심부전 환자에서의 혈관내피세포의 기능 장애 

여부를 평가하고 (2) 각각 다른 작용의 약제에 대한 반응

의 차이를 통해 기능이상의 기전을 밝히고자 하였다. 

 

대상 및 방법 
 

연구대상 

정상 대조군은 남자 5명, 여자 5명이었고 평균연령은 

41±10세, 평균 동맥압은 99.7±6.6 mmHg이었다. 이

들은 병력청취, 이학적검사, 심전도, 흉부 방사선, 혈액검

사를 시행하여 심혈관질환이나 고지혈증, 당뇨병등의 증

거가 없는 사람을 대상으로 하였다. 심부전환자군은 남자 

7명 여자 5명으로 평균연령은 53±11세였다. 

혈류량의 측정 

환자를 조용한 방에 반듯이 눕히고 상박을 우심방 높

이에 고정시킨후 상박동맥에 23게이지 주사침을 삽관하

여 5% 포도당 용액을 분당 1 ml의 속도로 관류시켰다. 

상박에 혈압 측정용 커프를 감고 손목에는 소아용 혈압 

측정용 커프를 감았다. 상박의 가장 넓은 부위에 strain 

gauge를 감고 이를 plethysmography(Hokanson EC-

R5, Issaquah, Washington)에 연결하였다. 상박의 혈

압 측정용 커프는 rapid cuff inflator(Hokanson E-

10)에 연결하였다. 손목의 커프는 수축기 혈압이상으

로 높여서 혈류가 통하지 않도록 한 후 상박의 커프에

는 40 mmHg까지 갑자기 압력을 높혀 정맥의 혈류를 

차단하면서 상박의 용적 변화를 기록하였다. 이러한 기

록은 7초 동안 실시하였고 15초의 휴식 후 7회 반복하

였다. 

 

약물의 주입 

삽관한 동맥의 주사침을 통하여 동맥내로 약물을 주

입하면서 상기 혈류량 측정을 반복하였다. 포도당 용액을 

3분간의 주입 후 기본적인 측정을 완료한 후 microinf-

usion pump를 이용하여 내피세포의존성 확장물질인 ac-

etylcholine을 분당 7.5, 15, 30 μg씩, 내피세포비의존성 

확장물질인 sodium nitroprusside를 분당 0.8, 1.6, 3.2 

μg씩, bradykinin을 100, 200, 400 ng씩 각각 5분간 

주입하였다. 한가지 약물주입후 다른 약물의 주입에는 15

분간의 휴지기를 두었다. 약물의 주입속도는 각각 0.25, 

0.5, 1 ml/min가 되도록 약제의 농도를 결정하였다. 각 

약물의 주입시 마지막 2분간 상기의 방법으로 혈류량을 

기록하였다. 

 

분  석 

각 약제의 투입시의 혈류량을 정상인의 수치와 비교하

여 Student-t test를 실시하였고 각 군에서의 약제 투

여에 의한 변화는 ANOVA를 실시하여 차이를 검정하였

으며 또 위험인자 조절 전후의 변화는 paired t-test를 

이용하였다. 통계적인 유의성은 p 값이 0.05이하인 경우

로 하였다. 

 

연 구 성 적 
 

대조군과 환자군 간의 성비와 평균연령의 통계학적인 
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Fig. 1. The vasodilator response to acetylcholine is similar
between the two groups. 

Fig. 2. The vasodilator response to bradykinin is similar
between the two groups. 

Fig. 3. The vasodilator response to sodium nitroprusside is
similar between the two groups. 차이는 없었다. 평균혈압과 다른 기본 검사에서도 두군

간의 차이는 없었다(Table 1). 기저 혈류량은 정상대조

군이 3.36±0.70 ml/min/100 ml 심부전 환자군이 3.12

±1.77 ml/min/100 ml로 두군 간에 차이가 없었다(P＝

0.68). 아세틸콜린 주입시 상박혈류량의 증가는 심부전환

자에서 최대혈류량이 12.97±6.69 ml/min/100 ml이었

고 정상인에서는 11.04±2.46 ml/min/100 ml로 두군

간에 유의한 차이가 없었다(P＝0.37, Fig. 1). 브라디키

닌(최대혈류량 12.16±4.58 vs 12.48±1.92 ml/min/ 

100 ml, P＝0.83, Fig. 2)과 니트로프루시드(최대혈류량 

9.80±3.55 vs 10.51±2.39 ml/min/100 ml, P＝0.58, 

Fig. 3)에 대한 혈류량의 증가도 역시 두군간의 유의한 

차이는 없었다. 

 

고     안 
 

본 연구에서 심부전 환자의 혈관이완반응은 혈관내피

세포의존 여부에 관계없이 정상인과 비슷한 양상을 보였

다. 심부전이 발생하면 대상성 호르몬이 활성화되어 교감

신경계가 활성화되고 레닌-안지오텐신계의 활성화가 일

어난다.4) 이러한 대상성 호르몬은 그 자체로 혈관을 수축

시키는 작용이 있어 혈관확장 물질에 대하여 길항 작용

을 할 수가 있다. 또한 안지오텐신II는 혈관내피세포에서 

산화효소의 발현을 증가시켜 활성산소의 발생을 유발하

고 이러한 활성산소는 NO를 분해시킴으로써 내피세포

의 기능이상을 초래 할 수도 있다. 이제까지의 연구 결과

는 주로 심부전환자에서 혈관내피세포기능이 떨어진다는 

견해가 우세하다.5)10-12) 이러한 혈관내피세포의 기능 이

상이 운동이나 안지오텐신전환효소 억제제에 의해 회복

되거나 예방된다는 일부 보고도 있다. 또한 판막질환에 

의한 심부전 환자가 판막치환술후에 혈관확장 반응이 항

진되고 이것이 운동능력과 관계가 있다는 연구 결과도 

있다.13) 심부전환자에서의 신경호르몬의 활성화와 혈역학

적 변화는 매우 복잡하게 얽혀 있어서 경우에 따라서 어

Table 1. The clinical characteristics showes no differences 
between the two groups 

 Normal control 
subjects CHF Patients P 

Age, yrs 41 ±10 53 ±11 NS 
Sex, M/F 5/5 7/5 NS 
MAP, mmHg 99.7 ± 6.6 99 ±16 NS 
Cholesterol, mg/dl 187 ±27.6 170 ±33.2 NS 
Serum K+, mEq/L 4.1 ± 0.34 4.2 ± 0.44 NS 
Serum Na+, mEq/L 142 ± 1.6 141 ± 5.2 NS 
Serum Cr, mg/dl 0.92 ± 0.17 1.08 ± 0.21 NS 
Glucose, mg/dl 101 ±10.3 106 ±19.3 NS 
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떠한 반응을 일으킬지 예측하기가 어렵다. 

본 연구에서 심부전 환자의 혈관내피세포의존성 혈관

이완반응이 정상대조군과 차이가 없었던 것은 심부전환

자들의 대상작용이 적절히 일어나서 혈관내피세포의 기

능에 이상을 초래하지 않았던 것으로 생각할 수 있겠다. 

실제로 본 연구의 대상 환자중 호흡곤란의 정도가 심했

던 환자들은 통계적으로 비교할 정도의 수는 되지 않

았지만 호흡곤란의 정도가 경미했던 환자들에 비해 혈

관반응물질에 대한 반응이 감소되어 있는 경향을 보였

다. 이는 향후 호흡곤란의 정도에 따라 환자군을 나누어 

비교해 볼 필요가 있을 것으로 생각된다. 또한 심부전의 

유병기간도 영향을 끼쳤을 것으로 생각된다. 혈관내피세

포의 기능에 이상이 오려면 여러 가지 가능한 기전이 작

용할 충분한 시간이 필요할 것으로 생각할 수 있는데 본 

연구의 대상환자들의 심부전의 기간이 명확지 않기 때문

에 기존의 연구와 다른 결과를 보였을 가능성도 있다. 향

후 이의 규명을 위하여 전향적으로 심부전의 유병기간

에 따른 변화를 보고 또한 심부전의 증상의 정도와 좌

심실 기능에 따른 차이도 비교해 보는 연구가 필요할 것

이다. 

 

요     약 
 

연구목적： 

심부전에서의 내피세포의 기능이상은 동물모델의 혈

관절편을 이용한 실험이나 환자의 상박혈관을 이용한 연

구에서 잘 알려져 왔다. 그러나 일부의 연구에서는 심부

전에서 내피세포의 기능이상이 없다는 결과도 있다. 이에 

저자들은 심부전 환자에서의 내피세포의 기능을 평가하

고자 하였다. 

방  법： 

12명의 심부전환자(남자 7명, 여자 5명；평균 연령 53

±11세)와 10명의 정상 성인(남자 5명, 여자 5명；평균 

연령 41±10세)을 대상으로 하여 strain gauge pleth-

ysmography를 이용하여 혈관작용물질에 대한 상박의 

혈류량의 변화를 측정하였다. 내피세포의존성 혈관확장제

로서는 아세틸콜린(7.5, 15, 30 μg/min)과 브라디키닌

(100, 200, 400 ng/min)을 사용하였고 내피세포비의

존성 혈관확장제로는 니트로프루시드(0.8, 1.6, 3.2 μg/ 

min)를 사용하였다. 

결  과： 

기저 혈류량은 두군 간에 차이가 없었다(3.36±0.70 

vs 3.12±1.77 ml/min/100 ml, P＝0.68). 심부전환

자에서 아세틸콜린의 주입시 상박혈류량의 증가는 정상

인의 반응과 유의한 차이가 없었다(최대혈류량 12.97±

6.69 vs 11.04±2.46 ml/min/100 ml, P＝0.37). 브라

디키닌(최대혈류량 12.16±4.58 vs 12.48±1.92 ml/ 

min/100 ml, P＝0.83)과 니트로프루시드(최대혈류량 9. 

80±3.55 vs 10.51±2.39 ml/min/100 ml, P＝0.58)

에 대한 혈류량의 증가도 역시 정상인과 비슷한 양상을 

보였다. 

결  론： 

심부전환자에서 아세틸콜린과 브라디키닌 및 니트로프

루시드에 대한 혈관확장반응은 정상인과 비교해서 차이

가 없었다. 즉 심부전환자에서의 혈관 내피세포의 기능은 

감소되지 않았다. 
 

중심 단어：혈관내피세포·심부전·NO·브라디키닌. 
 

본 연구는 1996년도 보라매병원 일반공동연구비의 보조로 
이루어졌음. 
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