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허혈성 심질환에서 운동에 따른 Brain Natriuretic 

Peptide 농도의 변화 
 

경북대학교 의과대학 내과학교실,1 핵의학교실2 

김연재1·채성철1·이재태2 

 

Changes in Plasma Levels of Brain Natriuretic Peptide during Exercise in 
Patients with Ischemic Heart Disease 
 

Yeon Jae Kim, MD1, Shung Chull Chae, MD1 and Jae Tae Lee, MD2 
1Departments of Internal Medicine and 2Nuclear Medicine, Kyungpook National University, Taegu, Korea 
 
ABSTRACT 

Background：Brain natriuretic peptide (BNP) is primarily secreted from the cardiac ventricles. Circulating 
concentrations of BNP are known to be increased in established chronic heart failure and acute myocardial 
infarction and to correlate well with left ventricular dysfunction and prognosis. It may also act as an index of 
ischemic severity. This study was performed in order to evaluate the value of plasma BNP measurement during 
exercise tests in patients with ischemic heart disease for an assessment of myocardial ischemia. Method：This 
study included a total of 63 cases of suspected ischemic heart disease or myocardial infarction. The subjects 
underwent treadmill exercise with a modified Bruce protocol. Tc-99m MIBI (methoxyisobutyl Isonitrile) SPECT 
image was obtained by one-day or two-day protocol with rest-stress sequence. They were divided into 3 
groups by findings in exercise TC-99m MIBI SPECT；16 cases with reversible perfusion defect into the angina 
pectoris group, 12 cases with myocardial infarction and fixed perfusion defect into the myocardial infarction 
group and 35 cases without perfusion defect into the control group. Venous blood was obtained at rest and just 
after peak exercise. Plasma levels of BNP level were measured by radioimmunoassay. Result：BNP levels 
increased with exercise from 20.1±28.2 to 33.2±44.0 pg/ml in the control group, 33.9±48.8 to 44.6±49.2 pg/ml 
in the angina pectoris group and 86.6±85.0 to 140.9±116.2 pg/ml in the myocardial infarction group (p<0.01, 
respectively). BNP levels in the myocardial infarction group were significantly higher than those in the control 
and angina pectoris groups both at rest and after peak exercise (p<0.01, respectively). The changes in BNP 
levels with exercise were also significantly higher in the myocardial infarction group compared with those in 
the control and angina pectoris groups (p<0.01). The BNP levels at rest correlated significantly with the extent 
of perfusion defect and METs (r＝0.465, p<0.001；r＝-0.283, p<0.05, respectively). The BNP level following 
peak exercise correlated closely with the extent of perfusion defect and left ventricular ejection fraction (r＝
0.481, p<0.001；r＝-0.301, p<0.05, respectively). The cha-nges in BNP level with exercise correlated well 
with the extent of perfusion defect and the ischemic severity (r＝0.352, p<0.01；r＝0.272, p<0.05, resp-
ectively). Conclusion：：：：These findings suggest that the changes in BNP level during an exercise test could be 
used for an index of ischemic severity in patients with ischemic heart disease. ((((Korean Circulation J 
2001;31((((7)))):625-636)))) 
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서     론 
 

Kisch1)가 1956년에 전자현미경으로 guinea pig의 

심실에는 없고 심방에만 존재하는 과립들을 발견하였고, 

Henry와 Pearce2)는 실험개의 좌심방을 풍선으로 팽

창시키면 소변양이 증가하는 것을 관찰하여 심장이 원

격 생리적 활성을 나타내는 내분비기관의 역할을 한다

는 사실을 시사하였다. 이후 1981년 deBold 등3)은 쥐

의 심방마쇄액(homogenates)을 마취한 쥐에 정주하면 

소변내 염분배설과 소변양이 각각 30배 및 10배 증가

하지만 심실마쇄액을 정주하면 염분배설 및 소변양의 

변화가 없는 것을 관찰하였다. 이와 같이 소변으로의 염

분배설 및 수분배설을 촉진시키는 심방내의 과립에 포함

된 물질은 1984년에 17-아미노산 고리를 가진 28 아

미노산 다단백의 생화학적 구조가 규명되었으며 atrial 

natriuretic peptide(ANP)로 명명되었다.4) 그리고 1988 

년 돼지의 뇌에서 17-아미노산 고리를 가진 32 아미

노산 다단백인 brain natriuretic peptide(BNP)가,5) 

1990년 돼지의 뇌에서 c-type natriuretic peptide 

(CNP)가 각각 발견되었다.6) 이와 같은 물질들은 그 생

화학적구조에 있어서 17-아미노산 고리를 공유하기 때

문에 natriuretic peptide family로 불리어지고 있으며 

최근에는 남아프리카산 코브라과의 mamba snake의 독

으로부터 natriuretic peptides와 염기서열의 일부를 공

유하는 38 아미노산 다단백인 dendroaspis natriure-
tic peptide (DNP)가 분리되었다.7) 

ANP는 심방에서 분비되고 BNP는 심실에서 분비되

어 심장내에서 분비되는 장소는 다르나8)9) 나타내는 기

능은 동일하여 이뇨작용 및 나트륨뇨의 배설을 증가시

켜 체액내 과다한 수분 및 염분저류를 방지하고, 혈관수

축성단백들의 생성 및 활성을 억제시켜 혈관확장을 촉

진하며,5)7) 레닌-안지오텐신-알도스테론계 및 교감신

경의 활성을 억제하고,10-13) 또한 혈관 내피세포 및 평

활근의 성장을 억제한다.7) CNP는 이뇨작용 및 나트륨

뇨의 배설작용은 적지만 강력한 혈관확장작용과 혈관세

포성장을 억제한다고 한다.14) 

한편 BNP는 심부전환자에서 중증도에 비례하여 증

가하고9)15)16) 특히 좌심실 기능과 밀접한 상관성이 있

다고 알려져 있다.17) 급성심근경색후의 레닌-안지오텐

신-알도스테론계의 활성, 교감신경계의 자극, 부신카테

콜라민 및 arginine vasopressin(AVP)분비의 증가와 

같은 복잡한 신경호르몬들의 활성으로 야기되는 혈관수

축계의 항진은 환자의 예후와 관계가 있다. 급성심근경

색 초기에 증가되는 BNP는 이와 같은 신경호르몬들의 

활성으로 야기되는 혈관수축과 염분 및 수분저류에 대

한 역조절기능(counterregulatory function)이 있고7) 

심근경색후 예후를 결정하는 좌심실구혈률과도 밀접한 

상관이 있어 예후인자로서 이용될 수 있다고 보고된 바 

있다.7)18)19) Creatine kinase, CK의 MB분획, lactate 

dehydrogenase 및 심장 troponins와 같은 생화학적 

지표들은 허혈로 인해 괴사된 심근세포에서 유리되며 

혈액내 이들 생화학적지표들의 증가는 심근의 허혈성손

상을 반영하지만, BNP는 이러한 생화학적지표들과는 

달리 괴사된 심근세포에서만 분비되는 것이 아니고 또

한 허혈손상후 따르는 복잡한 혈역학적변화에 대한 역

조절기능을 제공하므로 심근허혈의 중증도를 나타내는 

지표로서의 가능성도 제시되고 있다.7) 

이에 저자들은 허혈성 심질환이 의심되는 환자들에서 

운동부하심근관류스캔을 실시하여 운동전후의 BNP농

도의 변화를 비교하고 운동부하심근관류스캔에서 계측

한 관류결손의 크기 및 질환의 중증도와의 상관성을 조

사하여 심근허혈정도를 반영하는 지표로서의 유용성을 

알아보고자 하였다. 

 

재료 및 방법 
 

대  상 

관상동맥질환이 의심되거나 심근경색의 병력이 있는 

63명의 환자를 대상으로 운동부하 심전도와 Tc-99m 

MIBI(methoxy-isobutyl-isonitrile) SPECT(single 

photon emission computed tomography를 시행하였

으며 심근경색환자들은 경색후 7~10일 사이에 운동부

하 심근관류 SPECT를 시행하였다. 비특이적 흉통이 

있으나 운동부하 심전도에서 정상이었고, Tc-99m 

MIBI SPECT에서 관류결손이 없었던 환자를 대조군으

로 하였으며 Tc-99m MIBI SPECT에서 가역적 관류

결손이 있었던 환자를 협심증군으로 하였다. 대상환자들

을 대조군 35명, 협심증군 16명과 심근경색군 12명으

로 나누었으며, NYHA분류 Ⅲ, Ⅳ에 해당되는 심부전, 

판막질환, 심실비대, 심근병증, 신부전 등 BNP농도를 

증가시킬 수 있는 경우는 대상군에서 제외하였다. 
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방  법 

 

운동부하검사 및 판정 

검사 8시간전부터 공복상태를 유지하였고 검사당일

에는 베타차단제, 칼슘통로차단제와 질산염을 포함한 

모든 심혈관계 약물을 중단하였다. 답차를 이용한 수정

된 부르스의 방법(modified Bruce’s protocol)에 의하

여 증상제한적 최대운동부하검사를 시행하였고, 운동 

직전과 운동 중 및 운동후 매 1분마다 심전도를 기록하

였고 3분마다 혈압 및 맥박수를 측정하였으며 운동 중

에는 지속적으로 심전도를 관찰하였다. 운동은 심한 피

로나 호흡곤란, 중등도 이상의 흉통, 하지동통, 혈압강하, 

중증의 부정맥 등이 발생하거나 안정시 심전도에 비하

여 2 mm이상의 ST분절 하강이 있을 때까지 시행하였

으며 1 mm이상의 수평 또는 하향경사의 ST분절 하강

이 있거나 1 mm이상의 수평 또는 상향경사의 ST분절 

상승이 있는 경우를 양성으로 판정하였다.20)21) 

 

Tc-99m MIBI 심근관류 SPECT 

Tc-99m MIBI 심근관류스캔은 안정-부하(rest-

stress) 1일 또는 2일 검사법을 이용하였다. 운동부하

의 목표치에 도달하였거나, 또는 운동을 종료하기 1분

전에 Tc-99m MIBI를 정맥 주사하였고, 투여용량은 

안정 및 부하촬영을 1일에 시행한 경우에는 296 MBq 

(8 mCi) 및 1,110 MBq(30 mCi)를 주사하였으며 2일

에 시행한 경우에는 모두 740 MBq(20 mCi)을 사용하

였으며, 주사후 30분후에 우유를 포함한 지방식을 먹

게 하고 1시간째 3중 검출기 SPECT(Prism 3000XP, 

Picker, USA)를 120도 회전시키면서 각 투사영상당 

64×64행렬로 20초씩 3°의 간격으로 투사영상을 얻

었다. 심박동당 8프레임의 게이트 영상획득을 동시에 

시행하여 심근관류상태의 평가와 동시에 좌심실 구혈률

과 심실벽운동을 관찰하였다. 20% 에너지창을 140 keV

를 중심으로 하여 감마선 피크 식별영역을 설정하였고 

컴퓨터에 수록된 영상은 테크네슘 플러드선원을 이용하

여 균일성보정을 한 후 심장의 횡단면상을 얻었다. 횡단

면상을 재정 위하여 2.7 mm두께로 좌심실의 수평장축 

단면상, 수직장축 단면상 및 단축 단면상을 얻어 전벽과 

중격은 좌전하행지 영역, 측벽은 좌회선지 영역, 후벽과 

하벽은 우관상동맥의 관류영역으로 판단하였고, 심첨부

는 대부분 좌전하행지 영역으로 판단하였으나, 우관상동

맥 영역에 관류결손이 있으면서 고립된 심첨부의 결손

이 있은 경우는 우관상동맥 영역으로 정하여, 부하영상

과 안정영상을 시각적으로 판독하였다. 

심근 SPECT에서 관류결손의 정도는 좌심실 심근의 

추적자 섭취정도를 CEQual 프로그램 (Cedar Sinai-

Emory 정량프로그램)을 이용한 극성지도를 만들어 정

량화 하였고, 관류결손의 크기(percentage extent of 

the perfusion defects)와 관류결손의 중증도(severity 

score of the perfusion defects)로 표시하였다. 관류

결손의 크기는 정상인의 심근관류 정도를 기준으로 하

여 정상인 섭취 평균치의 2.5 표준편차 이하로 감소된 

부분을 유의한 관류결손이 있는 부위로 판정하고 이러

한 부위가 각 혈관영역 내 전체면적에서 차지하는 비율

을%로 표시한 값이며 5%이상을 비정상으로 판정하였

다. 심근 전체의 결손크기를 표현하고자 할 때는 결손 

화소(voxel)개수의 총합을 3개 혈관영역과 그 사이의 

영역을 모두 포함한 전체 심장화소개수로 나누어%를 

구하였다. 관류결손의 중증도는 관류결손의 크기에 섭취 

감소된 정도를 반영하는 표준편차를 곱하고 각 화소 마

다의 값을 합한 값으로 나타내었다.22)23) 

 

BNP측정 

운동 직전과 직후 BNP농도를 측정하여 각 군에서 운

동에 따른 BNP농도를 비교하였고, BNP농도와 운동부

하심근관류스캔에서 측정한 허혈의 크기, 중증도 및 임

상지수들과 상관관계를 조사하였다. 혈중 BNP농도를 

측정하기 위하여 혈액 5 cc를 정맥에서 채혈하여 2~ 

8℃에 보관된 폴리에틸렌튜브에 EDTA 1.5 mg/ml 및 

aprotinin 550 KIU/ml와 혼합하였다. 이와같이 혈액이 

포함된 폴리에틸렌튜브를 2~8℃에서 5분간 원심분리

시켜 혈장을 분리하였으며, 분리된 혈장은 분석시까지 

-80℃로 냉동보관하였다가 방사면역측정법으로 BNP

를 분석하였다. 방사면역측정은 SHIONORIA BNP kit 

(Shionogi & Co. Ltd., Osaka, Japan)를 사용하였으며 

정상인에서의 혈중 BNP농도의 평균치 및 정상상한치는 

각각 5.9 pg/ml, 18.4 pg/ml이며24)25) 그 이상을 비정

상으로 판정하였다. 

 

통계처리 

대조군, 협심증군 및 심근경색군 사이의 차이에 대

한 통계검정은 Student t-test를 사용하였고, BNP농
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도와 운동부하 심전도검사 및 심근관류스캔에서 계측한 

임상지표들과의 상관관계는 선형회귀분석을 사용하였으

며 통계학적 유의성은 p<0.05(유의수준)를 기준으로 

하였다. 

 

결     과 
 

대상환자의 임상적 특징 

대상환자는 Table 1과 같이 대조군 35명, 협심증군 

16명 그리고 심근경색군 12명이었으며, 연령은 각각 

53.5±10.5, 58.6±12.2, 55.5±8.7세로 유의한 차이

는 없었다. 성별분포는 남자가 대조군 및 협심증군에서 

각각 22명(62.9%), 13명(81.3%)이었으나, 협심증군

에서는 12명(100%)모두 남자였다. 안정시 분당맥박수

는 각각 77.5±21.6, 78.1±14.5, 66.1±11.5로 차이

는 없었으며, 수축기혈압은 심근경색군에서 118.6±15. 

2 mmHg로 대조군의 131.6±16.2 mmHg와 협심증군

의 122.5±13.9 mmHg에 비해 유의하게 낮았으며 대

조군과 협심증군사이에는 차이가 없었다. 확장기혈압은 

대조군, 협심증군 및 심근경색군에서 각각 86.0±9.8 

mmHg, 81.9±8.3 mmHg, 78.2±8.7 mmHg로 대조

군과 협심증군사이에는 유의한 차이가 없었으나, 심근경

색군에서 대조군보다 유의하게 낮았다(p<0.05). 

 

운동부하 심전도 검사성적 

운동시의 최대 수축기혈압(Peak SBP)은 Table 2와 

같이 대조군, 협심증군 그리고 심근경색군에서 각각 175. 

4±20.5 mmHg, 161.9±21.7 mmHg, 166.7±17.8 

mmHg로 협심증군에서 대조군보다 유의하게 낮았으며

(p<0.05), 최대 확장기혈압(Peak DBP)은 각각 101.6± 

9.8 mmHg, 95.9±11.4 mmHg, 94.2±12.4 mmHg

로 심근경색군에서 대조군보다 낮았으나(p<0.05) 운

동전후의 수축기혈압차이(ΔSBP)와 확장기혈압차이

(ΔDBP)는 세 군에서 유의한 차이는 없었다. 최대맥박수

(Peak HR)는 대조군, 협심증군 그리고 심근경색군에서 

각각 155.9±26.5, 139.1±18.3, 150.3±2.0으로 협심

증군에서 대조군에 비해 유의하게 낮았으며(p<0.05), 운

동전후의 분당맥박수의 차이(ΔHR)도 협심증군에서 대

조군에 비해 유의하게 낮았다(p<0.05). Rate-pre-

ssure products는 세 군에서 각각 27541.1±6436.0, 

22466.2±3848.3, 25202.5±6095.2로 협심증군에서 

대조군에 비해 유의하게 낮았다(p<0.05). 운동량은 협심

Table 1. Clinical characteristics of subjects (n＝63) 

 Control (n＝35) Angina (n＝16) MI (n＝12) 

Male sex 22 (62.9 %) 13 (81.3 %) 12 (100 %) 
Age (years)  53.5±10.5  58.6±12.2  55.5± 8.7 
Heart rate (beats/min)  77.5±21.6  78.1±14.5  66.1±11.5 
SBP (mmHg) 131.6±16.2 122.5±13.9 118.6±15.2* 
DBP (mmHg)  86.0± 9.8  81.9± 8.3  78.2± 8.7* 

Values are expressed as mean±S.D., *：p<0.05, vs Control, MI：myocardial infarction 
SBP：systolic blood pressure, DBP：diastolic blood pressure 

    
Table 2. Comparison of the results of exercise ECG test 

 Control Angina MI 

Peak SBP (mmHg)   175.4 ±   20.5   161.9 ±   21.7*   166.7 ±   17.8 
Peak DBP (mmHg)   101.6 ±    9.8    95.9 ±   11.4    94.2 ±   12.4* 
Peak HR (beats/min)   155.9 ±   26.5   139.1 ±   18.3*   150.3 ±    2.0 
ΔSBP    43.9 ±   16.9    39.4 ±   20.5    57.9 ±   38.6 
ΔDBP    15.6 ±    9.5    14.1 ±    8.4    22.5 ±   23.4 
ΔHR    78.3 ±   24.7    61.0 ±   21.4*    87.8 ±   28.0 
METs    10.0 ±    2.0     8.1 ±    3.1*     9.7 ±   2.2 
Rate-pressure products (mmHg×beats/min) 27541.1 ± 6436.0 22466.2 ± 3848.3* 25202.5 ± 6095.2 

*：p<0.05, vs Control, MI：myocardial infarction, SBP：systolic blood pressure, DBP：diastolic blood pressure, 
HR：heart rate, ΔSBP：the changes of SBP before and after exercise, ΔDBP：the changes of DBP before and after 
exercise, METs：metabolic equivalents 
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증군에서 8.1±3.1 METs로 대조군의 10.0±2.0 METs

에 비해 유의하게 낮았으나(p<0.05) 심근경색군의 9.7±

2.2 METs와는 차이가 없었으며, 대조군과 심근경색군사

이에도 차이는 없었다. 

 

Tc-99m MIBI 심근관류 SPECT소견 

게이트 심근 SPECT로 측정한 좌심실 구혈률은 Ta-

ble 3과 같다. 대조군 및 협심증군에서 각각 61.0±

7.8%, 55.8±11.7%로 유의한 차이는 없었으나 심근경

색군에서는 45.2±12.0%으로 대조군에 비해 유의하게 

낮았으며(p<0.01), 협심증군에 비해서도 낮은 경향이

었으나 유의한 차이는 없었다. 심근관류 SPECT에서의 

관류결손의 크기는 심근경색군이 25.5±17.1%로 협심

증군의 13.6±9.4%에 비해 유의하게 컷으며(p<0.05) 

관류결손의 중증도는 협심증군 및 심근경색군에서 각

각 399.4±350.6, 670.6±456.4로 심근경색군에서 높

았으나 통계적 유의성은 없었다. 

 

운동에 따른 혈중 BNP농도의 변화 

운동전 BNP농도는 Table 4, Fig. 1과 같이 대조군, 

협심증군 그리고 심근경색군에서 각각 20.1±28.2 pg/ 

ml, 33.9±48.8 pg/ml, 86.6±85.0 pg/ml로 심근경색

군에서 대조군과 협심증군에 비해 유의하게 높았으나(p 

<0.01) 대조군과 협심증군 사이에는 뚜렷한 차이가 없

었다. 운동후 BNP농도는 세 군에서 33.2±44.0 pg/ml, 

44.6±49.2 pg/ml, 141.0±116.2 pg/ml로 모두 운동

전 BNP농도에 비해 유의하게 증가하였다(p<0.01). 운

동전후의 BNP농도 증가치(ΔBNP)는 Fig. 2와 같이 대

조군에서 12.4±18.9 pg/ml, 협심증군에서 10.7±8.9 

pg/ml, 심근경색군에서 54.3±54.9 pg/ml로 심근경색

군에서 대조군 및 협심증군에 비해 유의하게 높았으나

(p<0.01) 대조군과 협심증군사이에는 유의한 차이가 

없었다. 

Table 3. Comparison of the results of Tc-99m MIBI SPECT 

 Control Angina MI 
Ejection  

fraction (%) 61.1±7.8  55.8± 11.7  45.2± 12.0* 

Extent <5  13.6±  9.4  25.5± 17.1* 
Severity score NA 399.4±350.6 670.6±456.4 

*：p<0.05, vs Angina, †：p<0.01, vs Control, MI：myoc-
ardial infarction, Extent＝percentage extent of the per-
fusion defects, Severity score：severity score of the 
perfusion defects., NA：not available 

    
Table 4. Changes in plasma levels (pg/ml) of BNP during 
exercise 

 Control Angina MI 

Rest 20.8±28.3 33.9±48.9  86.6± 85.1‡ 
Peak exercise 33.2±44.0† 44.6±49.2† 141.0±116.2*,‡ 

*：p<0.01, †：p<0.001, vs Rest., ‡：p<0.05, vs Control 
and Angina, MI = myocardial infarction 
 

Table 5. Correlation coefficients between peak BNP 
levels and parameters derived from exercise MIBI SPECT 

 R value P value 

Extent 0.481 <0.001 
Severity score 0.251 0.057 

Ejection fraction -0.301 <0.05 

METs -0.195 0.125 

Rate-pressure products -0.291 <0.05 
METs：metabolic equivalents 

   

Fig. 2. Comparison of ΔBNP levels (ΔBNP＝the changes 
of BNP levels before and after exercise, MI：myocar-
dial infarction). 

Fig. 1. Changes in plasma levels of BNP during exercise
(MI＝myocardial infarction). 
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혈중 BNP농도와 운동부하 심근관류스캔소견과의 상관

관계 

운동전 BNP농도는 운동부하 심근관류스캔의 관류결

손의 크기와 유의한 양의 상관관계를 나타내었으며(r＝

0.465, p<0.001) METs와는 유의한 음의 상관관계를 

나타내었으나(r＝-0.283, p<0.05), 운동부하 심근관류

스캔의 관류결손의 중증도, 좌심실구혈률 및 Rate-

pressure products와는 상관관계가 없었다. 한편 운동

후 BNP농도와 임상지표들과의 상관관계는 Table 5 및 

Figs. 3 and 4와 같이 관류결손의 크기와 유의한 양의 

상관관계를 보였으며(r＝0.481, p<0.001), 좌심실구혈

률 및 Rate-pressure products와는 유의한 음의 상관

관계가 있었으며(r＝-0.301, p<0.05；r＝-0.291, p< 

0.05), 관류결손의 중증도 및 METs와는 유의한 상관

이 없었다. 운동 전후 BNP농도 증가치는 운동부하심근

관류스캔의 관류결손의 크기 및 중증도와 유의한 양의 

상관관계를 보였으나(r＝0.352, p<0.01；r＝0.272, p< 

0.05) 좌심실구혈률, METs 및 Rate-pressure prod-
ucts와는 유의한 상관관계가 없었다(Table 6, Figs. 5 

and 6). 

Table 6. Correlation coefficients between ΔBNP levels 
and parameters derived from exercise MIBI SPECT 

 R value P value 

 Extent 0.352 <0.01  
 Severity score 0.272 <0.05  

 Ejection fraction -0.207 0.178 

 METs 0.016 0.901 

 Rate-pressure products -0.191 0.134 
BNP：the changes of BNP levels before and after ex-
ercise, METs：metabolic equivalents 

   

Fig. 3. Correlations between peak BNP levels and per-
centage extent of the perfusion defects measured by
Tc-99m MIBI SPECT. 

Fig. 4. Correlations between peak BNP levels and sev-
erity score of the perfusion defects measured by Tc-
99m MIBI SPECT. 

Fig. 5. Correlations between ΔBNP levels and percen-
tage extent of the perfusion defects measured by Tc-
99m MIBI SPECT (ΔBNP＝the changes of BNP levels 
before and after exercise). 

Fig. 6. Correlations between ΔBNP levels and severity 
score of the perfusion defects measured by Tc-99m 
MIBI SPECT(ΔBNP＝the changes of BNP levels before 
and after exercise). 
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고     찰 
 

저자들의 연구에서 안정시 BNP농도는 심근경색군에

서 대조군과 협심증군에 비해 유의하게 높았으나 대조

군과 협심증군 사이에는 뚜렷한 차이가 없었으며 운동

후 BNP농도는 세 군에서 모두 운동전에 비해 유의하

게 증가하였다. 운동전후의 BNP농도 증가치는 심근경

색군에서 대조군 및 협심증군에 비해 유의하게 높았으

나 대조군과 협심증군 사이에는 뚜렷한 차이가 없었다. 

Kikuta 등26)에 의하면 불안정협심증, 안정협심증 및 정

상대조군과의 비교연구에서 불안정협심증군에서 BNP

농도가 안정협심증 및 정상대조군에 비해 유의하게 높

았으며 안정협심증 및 정상대조군과는 안정협심증에서 

높은 경향이었으나 유의하지는 않았다고 하였으며 Ma-

rumoto 등27)도 관상동맥혈관조영술로 진단한 35명의 

안정협심증군과 35명의 정상군과의 비교연구에서 안정

시 BNP농도는 두 군간에 뚜렷한 차이가 없다고 하였

다. Morita 등28)은 50명의 급성 심근경색환자에서 처음 

입원시의 BNP농도가 92±28 pg/ml로 정상대조군의 

5.2±0.5 pg/ml보다 유의하게 높았다고 하며 Maru-

moto 등29)도 관상동맥혈관조영술로 진단한 32명의 진

구성 심근경색환자와 35명의 정상대조군과의 비교연구

에서 안정시 BNP농도는 심근경색군에서 53.4±32.5 

pg/ml로 정상대조군의 2.8±0.8 pg/ml에 비해 유의하

게 높았다고 하였다. 안정시 BNP농도에 대한 저자들의 

성적은 대조군, 협심증군 및 심근경색군에서 각각 20.1

±28.2 pg/ml, 33.9±48.8 pg/ml, 86.6±85.0 pg/ml

로 Morita 등28) 및 Marumoto 등29)의 성적과 같이 심

근경색군에서 대조군에 비해 유의하게 높았으며 대조군

과 협심증군 사이에는 Kikuta 등26) 및 Marumoto 등27)

의 성적과 같이 뚜렷한 차이가 없었다. 그러나 본 연구 

및 기존의 보고자들26-29)간의 성적에서 안정시 BNP농

도는 각 군에서 서로 차이를 보였는데 이는 대상군의 

차이나 측정방법 및 측정시기의 차이 때문일 것으로 생

각된다. 즉 Morita 등28)에 의하면 급성 심근경색환자에

서 BNP는 주로 이상성(biphasic)형태로 분비되는데 입

원후 평균 16.4±0.7시간에 최대농도에 도달하여 이후 

감소하다가 다시 증가하여 입원 5일째 이차최대치를 나

타내고 이후 서서히 감소하지만 4주째에도 여전히 정상

대조군보다 높았다고 하였다. 

Matsumoto 등17)은 좌심실기능부전이 동반된 7명의 

확장성 심근병증환자의 안정시 BNP농도는 221±80 

pg/ml로 좌심실기능부전이 동반되지 않은 9명의 승모

판협착증환자의 37±10 pg/ml보다 유의하게 높았고 

또한 이들 16명의 울혈성심부전환자에서 안정시 혈중 

BNP농도는 좌심실확장기말압력(r＝0.75, p<0.01), 좌

심실구혈률(r＝-0.60, p<0.05)과 같은 좌심실기능을 

나타내는 지표와 유의한 상관이 있기 때문에 심부전환자

에서 BNP 분비의 가장 중요한 자극인자는 좌심실의 압 

및 용적과부하, 또는 심실긴장이라고 하였으며 결국 이

와 같은 BNP농도는 울혈성심부전환자에서 심실기능의 

지표들을 반영한다고 하였다. 허혈성심질환에서 BNP분

비가 증가하는 기전은 확실하지는 않다. 그러나 Kikuta 

등26)은 심근경색증, 심부전, 판막질환, 신부전, 심근병증 

등 BNP농도를 증가시킬 수 있는 경우를 대상에서 제

외하고 불안정협심증환자들에서 BNP농도를 측정하였

는데 심부전과는 달리 폐모세혈관쐐기압, 좌심실확장기

말압력 및 좌심실구혈률과 같은 혈역학적인 지표들과는 

의미 있는 상관이 없어 BNP의 증가를 혈역학적인 변화

로는 설명할 수 없고 허혈성 손상으로 인해 증가된 국

소좌심실벽의 긴장(regional wall stress)이 BNP분비

를 자극시킬 것이라고 하였다. 또한 허혈성 심질환에서 

이와 같이 심실의 기계적 긴장외에 BNP의 분비가 증가

될 수 있는 경우로 급성기 반응물질(acutephase re-

actant)로 작용하는 interleukin-1, GMCSF, TNF-α, 

interferons과 같은 염증성 싸이토카인들의 단백질의 

mRNA가 BNP의 mRNA구조와 일부 유사한 아미노산

염기서열을 나타내기 때문에 급성기 반응물질로서의 역

할도 제시되고 있다.30-32) 즉 급성 심근경색 초기에 조

직손상에 대한 급성기 반응물질로 BNP가 증가할 수 있

고28)33) 불안정 협심증에서도 관상동맥내 염증성 반응

이 존재하기 때문에34-36) 역시 급성기 반응물질로 BNP

가 작용할 수 있다고 한다.26) 이와 같이 증가된 BNP

는 불안정협심증에서 치료를 하면 정상화되지만 안정

협심증에서는 불안정협심증에서와 같은 치료를 함에도 

불구하고 BNP농도에는 차이가 없어 불안정협심증에서 

치료후 BNP농도가 감소하는 것은 BNP에 대한 약물

의 직접적인 효과가 아니라 관상동맥병변의 호전(heal-

ing)때문이며 이러한 사실은 BNP농도가 협심증환자에

서 질병의 중증도의 지표로 제공될 수 있다는 것을 시

사한다.26) 
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 허혈성 심질환에서 BNP와 심실기능과의 상관관계는 

보고자마다 다소간의 차이는 있으나 일반적으로 심근

경색에서 BNP는 심실기능과 밀접한 상관이 있다고 한

다.19)37-39) Choy 등37)은 심근경색후 좌심실구혈률의 

감소를 예측하는데는 BNP측정이 ANP보다 예민하고 

특이적인 방법이라고 하였으며, Motwani 등38)은 16명

의 전벽 심근경색환자에서 BNP가 좌심실구혈률과 강

한 역상관관계(r＝-0.76)가 있다고 보고하였으며, 경

색후 180일까지 이와 같은 관계를 지속하였다고 하였

다. Arakawa 등39)은 급성심근경색후 증가된 BNP로 

좌심실구혈률 및 좌심실재성형을 각각 심근경색후 1개

월, 6개월에 예측할 수 있다고 하였다. 그러나 131명의 

급성심근경색환자를 대상으로 연구한 Omland 등19)은 

좌심실구혈률과 BNP농도사이에는 약한 상관관계(r＝

0.31；p＝0.006)가 있었으며 특히 좌심실구혈률이 

45%이하인 27명의 환자에서는 혈중 ANP농도는 유의

하게 증가하였으나 BNP농도는 의미 있게 증가하지 않

아 심근경색후 좌심실기능감소를 반영할 수 있는 진단

적 가치로서의 BNP의 역할은 ANP보다는 제한적이라

고 하였다. 저자의 성적에서 안정시 BNP농도는 이들과 

달리 좌심실구혈률과 의미 있는 상관관계가 없었는데 

이는 대상군의 차이나 측정방법 및 측정시기의 차이와 

회귀분석시 심근경색군외에 협심증군 및 대조군의 모

든 성적을 포함시켰기 때문일 것으로 생각된다. 

Tanaka 등40)은 본태성고혈압환자와 정상대조군과

의 비교연구에서 두 군에서 운동후 BNP농도는 운동

전에 비해 증가하였으며 특히 정상인에서 운동으로 인

한 BNP의 분비는 수축기혈압이나 혈중 epinephrine

농도와 상관이 있다고 하였으나, 대부분의 보고에서 정

상인에서 운동후 BNP는 운동전에 비해 유의한 변화가 

없었다.27)29)41-43) 저자들의 성적에서 대조군의 안정시 

BNP농도는 20.1±28.2 pg/ml로 SHIONORIA BNP 

kit에서 제공한 정상상한치보다 높았으며 운동후 BNP

농도도 운동전에 비해 의미있게 증가하여 기존의 보고

들26-29)41-43)과 차이를 나타내었는데, 이는 병이 없는 건

강한 지원자들을 대상으로 한 것이 아니고 비특이적 흉

통이 있으나 운동부하 심전도에서 정상이었고, Tc-99m 

MIBI SPECT에서 관류결손이 없었던 환자를 대조군으

로 선정하였기 때문에 건강대조군을 대상으로 한 기존

의 보고들26-29)41-43)과 차이가 생겼을 것으로 생각된다. 

허혈성 심질환에서의 운동후 BNP농도는 정도의 차이

는 있으나 증가하며27)29)41) 저자들의 성적에서도 운동

후 허혈성 심질환에서의 BNP농도는 운동전에 비해 유

의하게 증가하였다. 허혈성 심질환환자에서 운동으로 

인해 BNP농도가 증가하는 기전에 대해서는 확실하지는 

않으나 대개 좌심실기능의 저하와 상관이 있다고 한다. 

Marumoto 등27)에 의하면 ANP와는 달리 BNP는 정

상군에서는 최대운동후에도 증가하지 않았고 맥박수와

도 의미있는 상관이 없었으나 협심증군에서 최대운동시

에 안정시보다 유의하게 증가하고 이와 같은 최대운동

시의 BNP농도는 Tl-201스캔의 관류결손의 중증도와 

유의한 상관이 있기 때문에 협심증환자의 최대운동시 

BNP농도의 증가는 운동으로 유발되는 심근허혈 그 자

체 또는 심근허혈과 동반된 좌심실기능의 저하와 관계

가 있을 것이라고 하였으며, 또한 Tl-201스캔의 관류

결손의 중증도는 급성 심근허혈의 정도 및 범위를 나타

내기 때문에 최대운동시 BNP의 증가는 심근허혈의 중

증도를 반영할 수 있을 것이라고 하였다. 저자들의 성적

에서도 운동후 BNP농도는 운동부하 Tc-99m MIBI

스캔의 관류결손의 크기 및 좌심실구혈률과 유의한 상

관이 있어 이와 같은 Marumoto 등27)의 견해에 일치한

다고 할 수 있다. 

한편 급성심근경색후에 따라오는 복잡한 신경호르몬들

의 활성으로 야기되는 혈관수축계의 항진은 환자의 예후

와 관계가 있으며 급성심근경색 초기에 증가되는 BNP

는 이와 같은 신경호르몬들의 활성으로 야기되는 혈관

수축과 염분 및 수분저류에 대한 역조절기능을 나타내

며7) 심근경색후 예후를 결정하는 좌심실구혈률과도 상

관이 있어 예후인자로서도 중요하다.7)18)19)28) Darbar 

등18)은 75명의 급성심근경색환자에서 고혈압, Killip 분

류, 좌심실구혈률의 변수들를 포함한 선형회귀분석을 시

행하여 BNP가 심혈관 치사율의 독립적인 예측인자라

고 하였으며, Morita 등28)은 심근경색후 BNP분비형태

에 따라 이상성분비를 보이는 환자에서 그렇지 않은 환

자들에 비해 전벽경색, 울혈성심부전, 높은 CK의 MB분

획 및 낯은 좌심실구혈률을 가진 환자가 많았다고 하며 

심근경색후 BNP는 좌심실기능부전의 정도를 반영할 수 

있고 예후의 예측인자가 될 수 있다고 하였다. Oml-

and 등19)은 BNP가 ANP에 비해 심근경색후 좌심실기

능저하의 지표로서는 가치가 떨어지지만 심근경색후 예

후추정에는 ANP보다 강력한 인자라고 하였으며 이는 

natriuretic peptides간의 합성, 분비 및 대사양상의 차
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이점과 ANP와 달리 BNP는 좌심실내 경색구역에서 비

경색부위보다 분비가 증가하고 심근경색후 심실재형성 

및 불량한 예후를 나타내는 경색구역의 증가된 국소심

실벽의 긴장을 비교적 정확히 반영하기 때문이라고 하

였다. Tc-99m MIBI스캔에 의한 경색크기의 계측은 

심근경색후 따라오는 좌심실재성형 및 예후를 정확하게 

예측하며 관류결손의 크기 및 중증도는 허혈성 심질환

에서 예후추정의 주요 결정인자라고 한다.44-46) 저자

들의 연구에서 운동전 및 후의 BNP농도는 Tc-99m 

MIBI스캔에 의한 관류결손의 크기와 의미있는 상관이 

있었고 운동전후 BNP농도 증가치는 관류결손의 크기 

와 중증도 모두에서 유의한 상관관계를 나타내었는데 

이와 같은 소견은 BNP가 허혈성심질환에서 예후인자

로서 가치가 있다는 견해를 뒷받침한다고 할 수 있다. 

Marumoto 등29)은 심기능의 저하가 동반된 진구성 심

근경색환자에서 안정시의 BNP농도 및 운동전후의 BNP

농도의 증가치는 좌심실구혈률, 심장지수, 폐모세혈관쐐

기압, 좌심실확장기말압력 및 운동부하 Tl-201심근스

캔의 관류결손의 중증도와 유의한 상관이 있다고 하며 

BNP가 심기능의 이상이 있는 환자에서 안정 및 운동시 

심기능을 유지하는데 중요한 역할을 한다고 지적하였다. 

본 연구에서는 비록 심기능의 정확한 평가를 위해 관혈

적인 혈역학적검사는 실시하지 않았으나 BNP농도를 증

가시킬 수 있는 심부전, 심실비대, 심근병증과 같은 경

우는 대상에서 제외하여 심기능이 비교적 잘 보존된 환

자들을 대상으로 하였는데 운동후 BNP농도는 게이트 

심근 SPECT로 측정한 좌심실구혈률과 유의한 상관이 

있었으나 안정시의 BNP농도 및 운동전 후의 BNP농도

의 증가치는 좌심실구혈률과는 의미있는 상관이 없었고 

특히 운동에 따른 BNP농도의 증가치는 Tc-99m MIBI

스캔에 의한 관류결손의 크기 및 중증도와는 유의한 관

계를 나타내어 BNP는 심기능이 정상인 허혈성 심질환

에서 심기능을 유지하는 데에는 제한적인 역할을 할 것

으로 생각이 되며 심근 허혈의 정도를 반영하는 지표로

는 유용할 것으로 생각된다. 

저자들의 성적에서 안정시 BNP농도는 METs와 의

미 있는 역상관관계를 나타내었고 운동후 BNP농도는 

Rate-pressure products와 유의한 상관관계를 나타

내었다. 비록 운동전후의 BNP농도의 증가치는 이들과 

유의한 상관이 없었으나 이러한 소견은 허혈성 심질환

에서 안정시 또는 운동후 BNP농도의 측정이 운동능력

평가의 지표로서의 가능성도 조심스럽게 제시한다고 할 

수 있다. Yokoyama 등47)에 의하면 심근경색후 1개월 

및 3개월에 실시한 운동부하검사에서 운동후 BNP농도

는 심폐지구력을 반영하는 무산소역치(anaerobic thre-

shold) 및 최대산소섭취량과 유의한 음의 상관관계가 있

었고, 1개월에서 3개월까지의 BNP농도의 연속적인 변

화도 무산소역치 및 최대산소섭취량의 변화와 의미있는 

음의 상관관계가 있어 심근경색후 잠복성심부전(latent 

heart failure)을 예측하는데 있어서 비관혈적인 지표로

서 BNP의 반복적인 측정이 유용하다고 하였다. 

저자들의 성적에서 각 군에서 환자들이 사용한 약제

를 따로 비교분석하지는 않았으나 심근경색군에서 분

당맥박수 및 혈압이 낮은 것으로 보아 각 군에서 투여

한 약제의 차이는 있을 것으로 생각된다. 허혈성 심질환

시 흔히 사용되어지는 질산염제재나 칼시움차단제가 안

정 및 운동시에 ANP 및 BNP의 분비에 영향을 미칠 

수 있다고 하였으나27) 기타 여러 약제들과 혈중 BNP농

도와의 관계에 대해서는 향후 계속적인 연구가 필요하

다. 또한 저자들의 연구의 제한점으로는 대상환자수가 

적어 각각의 군에서 운동전,후의 BNP농도와 심근관류 

MIBI SPECT에서 측정한 관류결손의 크기 및 허혈의 

중증도와의 개별적인 상관관계를 나타내지 못하고 전

체환자를 대상으로 하였다는 점이며 이에 대해서도 향

후 많은 환자수에서 연구가 진행되어야 할 것으로 생각

한다. 

결론적으로 저자들의 연구에서 운동시 BNP농도는 심

근경색군에서 대조군이나 협심증군에 비하여 유의하게 

높았고 운동전후 BNP농도 증가치도 심근경색군에서 대

조군과 협심증군에 비해 유의하게 높았으며, 이와 같은 

BNP농도 차이는 심근관류 MIBI SPECT에서 측정한 

관류결손의 크기 및 허혈의 중증도와 의미있는 상관관

계를 보여 운동에 따른 BNP농도 증가치는 심근 허혈

의 정도를 반영할 수 있는 지표로 사용할 수 있을 것으

로 생각된다. 

 

요     약 
 

연구배경： 

Brain natriuretic peptide(BNP)는 심실에서 주로 분

비되는 natriuretic peptide로서 심부전 및 급성심근경

색에서 증가하며 좌심실 기능 및 예후와 상관성이 있음



 

Korean Circulation J 2001;31(7):625-636 634 

이 알려져 있고 또한 심근허혈의 중증도를 나타내는 지

표로서의 가능성도 제시되고 있다. 저자들은 허혈성 심

질환에서 운동부하심근관류스캔을 실시하여 운동전후의 

BNP농도의 변화를 비교하고 운동부하심근관류스캔에

서 계측한 관류결손의 크기 및 질환의 중증도와의 상관

성을 조사하여 심근허혈의 지표로서의 유용성을 알아보

고자 하였다. 

방  법： 

허혈성 심질환이 의심되거나 심근경색을 앓은 63명의 

환자를 대상으로 운동부하 심전도와 Tc-99m MIBI 

SPECT를 시행하여 대조군 35명, 협심증군 16명과 심

근경색군 12명으로 나누어 운동 직전과 직후 BNP농도

를 측정하고 각 군에서 운동 전후의 BNP농도를 비교

하였고 BNP농도와 운동부하심근관류스캔에서 측정한 

관류결손의 크기, 중증도 및 좌심실구혈률 등과 비교하

였다. 

결  과： 

1) 안정시 BNP농도는 대조군, 협심증군 그리고 심근

경색군에서 각각 20.1±28.2 pg/ml, 33.9±48.8 pg/ml, 

86.6±85.0 pg/ml로 심근경색군에서 대조군과 협심증

군에 비해 유의하게 높았다(p<0.01). 

2) 운동후 BNP농도는 세 군에서 33.2±44.0 pg/ml, 

44.6±49.2 pg/ml, 140.9±116.2 pg/ml로 운동전 BNP 

농도에 비해 모두 유의하게 증가하였다(p<0.01). 

3) 운동에 따른 BNP농도 증가치는 대조군에서 12. 

4±18.9 pg/ml, 협심증군에서 10.7±8.9 pg/ml, 심근

경색군에서 54.3±54.9 pg/ml로 심근경색군에서 대조

군 및 협심증군에 비해 유의하게 높았으나(p<0.01) 대

조군과 협심증군 사이에는 뚜렷한 차이가 없었다. 

4) 운동에 따른 BNP농도의 증가치는 관류결손의 크

기 및 중증도와 유의한 양의 상관관계를 보였다(r＝

0.352, p<0.01；r＝0.272, p<0.05). 운동전 BNP농도

는 관류결손의 크기와 유의한 양의 상관관계를 나타내

었으며(r＝0.465, p<0.001) METs와는 유의한 음의 

상관관계를 보였다(r＝-0.352, p<0.05). 운동후 BNP

농도는 관류결손의 크기와 유의한 양의 상관관계를 나

타내었으며(r＝0.481, p<0.001) 좌심실구혈률과는 유

의한 음의 상관관계를 나타내었다(r＝-0.301, p<0.05). 

결  론： 

운동전 BNP농도는 대조군과 협심증군보다 심근경색

군에서 높았다. 운동후 BNP농도는 세 군에서 증가하였

으며 운동에 따른 BNP농도의 증가치는 심근경색군에

서 대조군과 협심증군에 비해 유의하게 높았다. 이와같

은 BNP농도의 차이는 관류결손의 크기 및 심근허혈의 

중증도와 유의한 상관관계를 보여 운동전후 BNP농도의 

측정은 심근 허혈의 정도를 반영하는 지표로 사용할 수 

있을 것으로 생각한다. 
 

중심 단어：허혈성심질환·운동·BNP. 
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