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1)

서 론

성인에서 고혈압은 심부전 허혈성 심질환 부정, ,

맥과 같은 심혈관계 질환의 이환율 및 사망률을 좌우

하는 결정적인 위험 인자이다 소아 청소년기에도 조.

기 죽상 동맥 경화증과 같은 심혈관 합병증이 발생할

*본 연구는 년도 부산대학교병원 임상연구비 지원으2011

로 이루어 졌음

접수 : 년 월 일 수정2011 3 25 , : 년 월 일2011 4 12

승인 : 년 월 일2011 4 13

책임저자 :조민정 부산광역시 서구 아미동 가, 1 10

부산대학교병원 소아청소년과

Tel : 051)240-7298 Fax : 051)248-6205

E-mail : mjchomd@gmail.com

수 있지만 성인과 달리 주로 좌심실 비대가 유일한

변화일 경우가 많다 하지만 이러한 좌심실 비대는.

소아 청소년 고혈압 환자에서 정도라 보10-47%

고될 정도로 흔하며[1, 치료하지 않고 두었을 경2],

우 성인의 심혈관 합병증으로 이어짐을 뒷받침하는

많은 근거들이 있으므로 이를 간과해서는 안되겠다.

이에 소아 청소년 고혈압 환자에서 좌심실 비대의 의

미 및 이와 관련한 고혈압 치료 원칙에 대해 정리해

보고자 한다.

좌심실 비대와 고혈압성 심혈관 합병증;

소아 심장 의사의 관점

부산대학교병원 소아청소년과

조 민 정

= Abstract =

Left Ventricular Hypertrophy and Prelude to

Hypertensive Cardiovascular Diseases;

from the Pediatric Cardiologist s Point of View’

Min Jung Cho, M.D.

Department of Pediatrics, Pusan National University Hospital, Pusan, Korea

Although left Left ventricular hypertrophy (LVH) is not only an adaptive response of the

heart to increased cardiac workload in hypertension, it surelybut also is the most potent

risk factor of overt cardiovascular complications such as coronary heart disease, heart

failure, arrhythmia and stroke in the hypertensive population. Also it has become generally

accepted that subclinical cardiovascular disease begins in childhood and LVH is the most

readily assessed marker for that. As LVH can be seen in children and adolescents with

even mild blood pressure elevation with the reported prevalence of 10 to 47%, aggressive

antihypertensive treatment is critical in preventing the development of hypertensive heart

disease in that those cases. (J Korean Soc Pediatr Nephrol 2011;15:14-21)
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본 론

고혈압성 심혈관 변화의 기전1.

고혈압으로 인해 심장에 과도한 압력과 후 부하가

가해 지면 심근의 수축 예비능(myocardial con-

이 제한되어 있는 신생아 및 아tractile reserve)

에서는 주로 심부전의 증상이 나타나지만[3, 이4],

후 소아 전반 및 성인에 있어서는 이를 보상하기 위

한 좌심실 비대가 먼저 나타나게 된다 하지만 이는.

운동 선수에서 볼 수 있는 단순한 심근 세포 비후 와

는 다른 병적인 비대이다 즉 심근에 가해지는 과도. ,

한 압력 부하 및 후 부하는 물리적으로 심근 세포의

비후를 자극함은 물론 norepinephrine, endothelin,

과 같은 여러 호르몬 및 사이토카인angiotensin-II

들의 상호 작용도 유발하게 되는데(cytokine) [5]

이로 인해 심근 세포 자체의 비후와 함께(Fig. 1),

혈관을 비롯한 심근 주위 조직의 섬유화와 관상 동맥

중막의 비후도 함께 초래되게 된다 교감신경계.

레닌 안지오텐(sympathetic nervous system), -

신 알도스테론 시스템- (renin-angiotensin-aldo-

sterone system), transforming growth factor-

와 같은 염증 매개 물질, insulin-like growthß

와 같은 성장 인자들은 섬유화를 촉진하는 물factor

질들 이며(profibrotics) bradykinin, nitric oxide,

등은 반대natriuretic peptides, glucocorticoids

의 작용을 하는 물질들 이다(collagenolytics) (Fig.

특히 는 동맥 혈관 중막의2) [6]. angiotensin-II

비후에 중요한 역할을 하는 물질로서 동물 실험에서

증명된 바 있다[7].

고혈압성 심혈관 질환2.

고혈압으로 심근 세포는 비후되나 이에 혈류를 공

급해 줄 관상 동맥이 따라 잡기 성장을 못해줌으로

인해 심근 허혈이 생길 수 있으며 심근의 경직도가,

증가하면서 좌심실 이완기 장애가 생기고 이로 인해,

Fig. 1. Pathophysiology of hypertensive heart disease in
association with ventricular hypertrophy and myocardial
remodeling Abbreviations : RAAS, renin-angiotensin-aldo-
sterone system; SNS, sympathetic nerve system.
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높아진 폐동맥 쐐기압(pulmonary capillary wedge

및 심실의 이완기말 압력pressure) (end-diastolic

은 이완기 장애성 심부전 증상으로 이어pressure)

지게 된다 따라서 고혈압은 성인에서 심부전 허혈. ,

성 심질환 부정맥과 같은 심혈관계 질환의 이환율,

및 사망률을 좌우하는 결정적인 위험 인자로 작용하

게 되며 년 에서는1996 Framingham heart study

새로 심부전이 발생한 성인 환자의 가 고혈압을91%

가지고 있었다는 연구 결과를 발표한 바도 있다[8].

하지만 이는 소아 청소년기부터 시작된 심혈관계의

변화가 성인이 되어 질환으로 나타나는 것이라 생각

되며 단순히 성인 고혈압 환자에 국한된 문제는 아니

다(Fig. 1).

소아 청소년기 고혈압에서 좌심실 비대의3.

의미

심근 수축 예비능이 제한되어 있는 신생아 및

아기에는 고혈압으로 인해 심각한 심부전 증상이 나

타날 수 있으며 갈색세포종[9], (pheochromocy-

으로 인한 이차성 고혈압의 경우에도 카테콜toma)

아민 의 과다 분비로 인해 심부전(catecholamine)

증상이 동반될 수 있다 이러한 경우를 제외하[10].

면 소아 청소년기에 고혈압으로 인한 심혈관 변화는

초음파상의 좌심실 비대만이 유일한 경우가 많다.

하지만 소아 청소년 고혈압을 관리하는데 있어서

심장의 이러한 변화를 간과해서는 안 되는데 그 이유

는 아래와 같다 첫째 좌심실 비대는 심혈관 합병증. ,

의 시작점이며 심초음파를 통한 좌심실 비대 여부의

판단은 고혈압으로 인한 표적 장기의 손상 여부를 판

단하는데 가장 유용한 방법이 된다는 점이다[11].

둘째로 좌심실 비대 자체가 관상 동맥 질환 심부전, ,

급사와 같은 질환의 이환과 사망에 독립적인 위험 요

소이며 이를 뒷받침하는 여러 연구 결과들이 성인을

대상으로 발표된 바 있다[12, 마지막 중요한13].

이유는 소아청소년기에 진단된 좌심실 비대의 여부

는 이들이 성장하면서 심혈관 질환에 이환 될 것을

가장 강력히 예측할 수 있는 기준이 되기 때문이다.

소아청소년기에 보이는 무증상의 좌심실 비대와 성

인의 고혈압 성 심혈관 합병증간의 관계에 대한 여러

연구 결과들 또한 이 시기의 좌심실 비대가 성인기의

심혈관 합병증으로 이어짐을 일관되게 주장하고 있

으며 소아청소년기 고혈압 환자의[14-18], 10-

47% [1, 심지어 투석이 필요한 만성 신부전 환2],

자를 대상으로 한 조사에서는 까지도 좌심실 비69%

대를 보고하고 있으므로 이에 대한 관심 및 정[19]

Fig. 2. Mediators contributing to myocardial structural remo-
deling; Reciprocal regulation between profibrotic and colla-
genolytic substances keeps cardiac structure. Loss of this
regulation leads to increased collagen synthesis and reduced
collagenase activity, contributing to myocardial fibrosis.
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기적인 검사가 반드시 필요하다.

고혈압의 정도와 좌심실 비대4.

소아 청소년에서 어느 정도로 심한 고혈압이 얼마

나 오래 지속되어야지 좌심실 비대가 초래되는 지 여

부는 알려져 있지 않다 수축기 혈압이 높을수[19].

록 좌심실 비대를 더 자주 동반 한다는 연구 결과도

있는 반면[20, 고혈압은 물론 고혈압 전 단계21],

군에서 모두 정상 혈압 군에 비해 의미 있게 많은 빈

도로 좌심실 비대를 볼 수 있었지만 정작 고혈압 군

과 고혈압 전 단계 군 사이에는 좌심실 비대의 빈도

차이가 나지 않았다는 연구 결과도 있다[17].

시간 활동 혈압 측정법24 (ambulatory BP mo-

을 이용한 시간 혹은 주간이나 야간 동nitoring) 24 (

안 평균 수축기 혹은 이완기 혈압이 성별과 키에 비)

추어 백분율을 넘어서면 활동성 고혈압95 (ambula-

으로 정의하는데 이러한tory hypertension) [22],

활동 혈압 측정법이 수시 혈압 측정법에 비해 고혈압

및 이로 인한 심혈관 합병증을 더욱 잘 반 한다는

의견이 일반적으로 받아 들여 지고 있다[23]. BP

하루 중 혹은 주간야간에 백분율을 넘어서load ( / 95

는 혈압의 비율 야간 혈압 강하), (nocturnal-dip;

활동 시에 비해 수면 중 이상의 혈압 강하가 나10%

타나는 정상 일주기 혈압 양상 그리고), ABP index

환자의 평균 활동 혈압 값을 백분율에 해당하는( 95

값으로 나눈 지수 와 같은 다양한 지표가 비교 및 연)

구 중인데 평균 혈압이 비슷한 경우라도 주간과 비,

교한 야간 혈압 강하가 에 못 미치는10% non-“

형태를 보이는 소아의 경우 좌심실 비대가dipper”

빈번한 것으로 보고되고 있다[24, 하지만 아직25].

도 이들 지표 중 어떤 것이 좌심실 비대를 가장 잘

반 해 주는지는 좀 더 연구가 되어야 할 부분이다

[17, 23, 다만 수시 혈압 측정 시에는 정상으로26].

판단되었던 청소년의 에서 활동성 혈압 측정 시20%

고혈압으로 재진단 되었으며 이러한 숨겨진 고혈압

으로 진단된 청소년에서(masked hypertension)

좌심실 비대의 빈도가 정상군에 비해 의미 있게 높았

다는 연구 결과는 소아 청소년 고혈압 진료 시 활동

성 혈압 측정을 좀 더 적극적으로 이용해야 함을 시

사한다[27].

고혈압성 심혈관 변화의 진단5.

소아 청소년기 고혈압 환자에서 좌심실 비대가 비

교적 흔히 관찰 되는 이상 소견이면서 표적 장기 손

상 여부에 대한 가장 명백한 증거이기는 하나[28]

심전도상의 소견 혹은 고혈압의 심한 정도만으로는

좌심실 비대를 정확하게 예측할 수는 없다[29, 30].

이러한 이유로 년 미국에서 차 개정한2004 4

NHBPEP (National High Blood Pressure Educa-

보고서 에서tion Program Working Group) [28]

는 고혈압으로 진단된 모든 소아 청소년에서 심초음

파를 통해 좌심실 비대 여부를 검사하기를 권유하고

있으며 특별히 비만 고지질혈증 당뇨 혹은 만성 신, ,

장 질환이 함께 있는 경우에는 고혈압 전 단계(pre-

부터 검사 대상에 포함시킬 것hypertensive state)

을 권하고 있다.

일반적으로 심초음파를 통해 측정한 좌심실 질량

을 체표면적으로 보정한 좌심실 질량 지수(LV mass

가index) 51 g/m
2
이상이면 소아 청소년기를 통틀

어 백분위 이상에 속하며 성인의 고혈압 성 심혈99

관 질환 이환율이 배 이상 증가하는 시점으로 본다4

[1].

6. 고혈압성 심장변화와 관련한 고혈압 치료원칙

소아 청소년 고혈압 환자를 진단하고 치료하는 데

있어 초기에 판단되어야 할 일은 치료가 가능한 이차

성 고혈압인지의 여부 심혈관 합병증의 위험도를 높,

여줄 동반 요소가 있는지의 여부 그리고 항고혈압,

약제가 필요한 대상인지의 여부이다 년. 2004

NHBPEP (National High Blood Pressure Edu-

차 보고서에서cation Program Working Group) 4
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도 소아 청소년 고혈압의 단계를 분류하고 심혈관 합

병증 위험 요소 여부를 조사하여 이를 기준으로 치료

방법을 결정할 것을 권유하 다(Table 즉 성별1). ,

연령 신장을 고려한 기준 혈압의 백분위 범, 90-95

위 혹은 백분위 이하지만 를 초과90 120/80 mmHg

하는 경우는 고혈압 전 단계로 기준 혈압의 백, 95‘ ’

분위 이상은 고혈압으로 분류하 으며 이들을 다시‘ ’

단계 백분위수 와 단계1 (95-99 +5 mmHg) 2 (>99

백분위수 고혈압으로 세분화 하 다 이+5 mmHg) .

와 함께 심혈관 합병증의 동반 위험 인자로서 비만,

고지질혈증 조기 심혈관 질환의 가족력 여부를 그, ,

리고 심혈관 합병증의 위험을 더해주는 동반 질환으

로서 당뇨 만성 신장 질환 여부를 알아 보아 이에,

해당되면 목표 혈압을 더욱 엄격히 백분위수 이(90

하 유지하도록 권유 하 다 앞서 언급) (Table 2).

하 듯이 좌심실 비대를 표적 장기 손상(target

의 중요한 지표로 두어 약물 치료organ damage)

대상에 포함시켰다[28].

약제를 써서 혈압을 낮춰주는 것 만으로도 좌심실

비대를 되돌리는데 많은 도움이 되겠지만 다양한 기

전의 항고혈압 약제들이 섬유화 및 세포자멸(apop-

에 의해 손상된 심근 조직 및 관상 동맥 미세tosis)

혈류를 회복시키는 데 같은 효과를 보이는 것은 아니

다 등 은 편의 논문을 분석하여 항. Dahlof [31] 109

고혈압제와 초음파상의 좌심실 비대의 퇴축 정도를

비교하 는데 이뇨제를 사용한 경우에 의 감7.7%

소 의 경우는 의 감소를 보여, ACE inhibitor 16.3%

ACE 가 가장 효과적인 약제라는 결론을inhibitor

내렸다 년 등 의 메타 분석에서. 2003 Klingbeil [32]

는 이뇨제는 별 효과가 없는 것으로 분석 되었지만

Table 2. Conditions Under which BP Should be
Lowered to <90

th
Percentile for Childhood Hy-

pertension Treatment Based on 2004 NHBPEP
(National High Blood Pressure Education Pro-
gram Working Group) Recommendation [28]

Accompanying other comorbid risk factors

overweight/obesity

Family history of premature cardiovascular

disease

dyslipidemia

Evidence of end-organ damage

Left ventricular hypertrophy

proteinuria

renal scarring

retinopathy

Associated diseases with high risk of early

atherosclerosis

Diabetes mellitus

Chronic kidney disease

History of Kawasaki disease

Table 1. Classification and Pharmacologic Therapy Recommendation of Hypertension in Children
and Adolescents Based on 2004 NHBPEP (National High Blood Pressure Education Program
Working Group) Report [28]

Definition Pharmacologic therapy indications

Normal

Prehypertensoin

Stage 1 hypertension

stage 2 hypertension

<90th percentile

90
th

percentile to <95
th

percentile, or >120/80

95
th

percentile to the

99th percentile+5 mmHg

>99
th

percentile+5 mmHg

Not need

Chronic kidney disease, diabetes mellitus,

heart failure, left ventricular hypertrophy

Chronic kidney disease, diabetes mellitus,

heart failure, left ventricular hypertrophy

or below;

Symptomatic hypertension①

Secondary hypertension②

Hypertensive target organ damage③

Persistent hypertension despite④

nonpharmacologic measures

Initiate pharmacologic therapy
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수용체 차단제 및 칼ACE inhibitor, angiotensin

슘 차단제 등은 모두 베타 차단제에 비해 좌심실 비

대의 퇴축에 효과가 우수했던 것으로 보고 되고 있

다 특히 수용체 차단제인 과. angiotension losartan

칼슘 차단제인 의 항고혈압 효과 및 좌심amlodipine

실 비대의 퇴축 효과는 비슷하지만 심근 세포 자멸

반응 및 심근 조직 섬유화의 감소에 대해서는 losar-

이 더 우세하며tan [33, 이에 따라 좌심실 경직34]

도의 감소 및 이완기 장애의 회복효과까지 생각할 있

을 것으로 추측하는 견해가 많다 이렇게 연구마[35].

다약간의이견이있기는하지만 공통된생각은, ACE

수용체 차단제 및inhibitor, angiotension spirono-

은 이 관여하는 혈관 주위의 섬lactone aldosterone

유화 및 혈관 중막의 비후 과정을 막아 줌으로서 가

장 우수한 효과를 보이는 것으로 혈관 확장제인,

등은 혈압을 낮추기는 하지hydralazine, minoxidil

만 좌심실 비대를 정상으로 되돌리는 데는 직접적인

향을 미치지 않는 것으로 보고 있다[36, 37].

요 약

좌심실 비대는 심부전 허혈성 심질환 부정맥과, ,

같은 심혈관계 질환의 이환율 및 사망률을 높이는 강

력한 위험 인자이며 고혈압으로 초래되는 가장 초기

단계의 심장 변화 이기도 하다 소아청소년 고혈압.

환자들은 분명한 심혈관계 합병증 보다는 무증상의

좌심실 비대만 볼 수 있는 경우가 대부분이나 치료하

지 않는 경우 성인에서의 심혈관 합병증으로 이행될

위험이 크다 표적장기 손상의 가장 대표적인 증거이.

기도 한 좌심실 비대는 소아청소년에서 고혈압 전 단

계 상태에서도 나타나므로 고혈압의 진단 당시와 추

후의 추적 진료 중 정기적으로 심초음파를 통한 좌심

실 질량의 측정이 이루어 져야 한다 좌심실 비대가.

보인다면 적극적인 약물 치료가 또한 이루어져야 한

다.
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