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1-1. 제정 취지

간섬유화는 간 내 염증이 오랫동안 지속되면 생성되는 반흔성 변화를 말한다. 

간섬유화는 만성간질환의 예후를 예측하는 가장 중요한 인자이므로, 이를 적절히 

평가하는 것은 만성간질환 환자 진료에 매우 중요하다. 간섬유화 평가의 표준검사는 

간 조직검사이나, 침습적이다. 그래서 영상학적 검사와 혈청표지자 등을 이용하여 

간섬유화를 비침습적으로 평가하려는 노력이 지속되어 왔다. 그러나 만성간질환 

환자를 진료하는 의료진에게 간섬유화 평가를 위한 비침습적 검사들의 실질적인 

정보를 제공하는 진료 가이드라인이 없어 이에 대한 필요성이 대두되었다.

본 진료 가이드라인에서는 국내외 연구를 체계적으로 리뷰하여 가능한 한 근거에 

기반하고 국내 실정을 반영한 지침을 마련하고자 하였으며, 관련 연구가 부족하나 

임상적으로 중요한 문제에 대해서는 전문가들의 합의된 의견을 제시하고자 하였다.

간섬유화 평가를 위한 비침습적 검사 진료 가이드라인은 만성간질환의 진료, 

연구, 교육에 참고가 되도록 현재까지의 의학적 근거들을 전문가들이 검토한 후 

근거 중심의 의견을 정리한 것으로, 반드시 따라야 할 절대적인 표준 진료 지침을 

의미하는 것은 아니며 개별 환자의 진료에서 최선의 선택은 경우에 따라 차이가 있을 

수 있다. 간섬유화 평가를 위한 비침습적 검사 진료 가이드라인은 대한간학회에서 

The Korean Association for the Study of the Liver

서 론

2024 대한간학회

만성간질환에서 간섬유화 평가를 위한
 비침습적 검사 진료 가이드라인



만성간질환에서 간섬유화 평가를 위한 비침습적 검사 진료 가이드라인

6  The Korean Association for the Study of the Liver

제정하였으며 학회의 허락 없이 수정, 변형, 무단 전재될 수 없다.

1-2. 대상 집단

간섬유화 평가를 위한 비침습적 검사 진료 가이드라인은 B형간염, C형간염, 비알코올 

지방간질환, 알코올 관련 간질환, 기타 간질환(원발담도담관염, 자가면역간염, 

원발경화담관염, 울혈성 간병증) 환자를 대상으로 하였다. 아울러 성인과 구별되는 

특징을 가진 소아청소년에서의 만성간질환도 대상으로 포함하였다.

1-3. 독자층

간섬유화 평가를 위한 비침습적 검사 진료 가이드라인은 만성간질환 환자를 

진료하는 의료진에게 진료 과정에서 비침습적 검사를 통해 간섬유화를 효과적으로 

평가할 수 있도록 유용한 임상 정보를 체계적으로 제공하고자 하였다. 또한, 수련 

과정 중의 전공의 혹은 전임의 및 이들을 지도하는 교육자에게도 구체적이고 

실제적인 정보를 제공하고자 하였다.

1-4. 제정위원 및 제정 경과, 기금에 관한 정보

대한간학회 이사회의 발의와 승인에 따라 구성된 만성간질환에서 간섬유화 

평가를 위한 비침습적 검사 진료 가이드라인 제정위원회는 동 학회 소속의 간장학을 

전공하는 소화기내과 전문의 17인, 영상의학과 전문의 1인, 외과 전문의 1인, 

심장혈관외과 전문의 1인, 소아청소년과 전문의 1인으로 구성되었으며, 모든 경비는 

대한간학회가 지원하였다. 경비 지원이 진료 가이드라인 내용의 독립성에 영향을 
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미치지 않았으며, 각 위원은 각자 담당한 분야의 근거 자료 수집, 분석과 함께 원고 

및 권고사항을 작성하였다. 진료 가이드라인 제정 경과는 표 1과 같고, 각 위원들의 

이해관계상충보고는 별첨 1과 같다.

표 1. 2024 대한간학회 만성간질환에서 간섬유화 평가를 위한 비침습적 검사 진료 가이드라인 제정 경과

2023년 3월 27일 2024 대한간학회 만성간질환에서 간섬유화 평가를 위한 비침습적 검사 진료  

가이드라인 제정위원회 구성 및 1차 제정위원회 전체 회의 

- 진료 가이드라인 제정 개발 계획 수립, 진료 지침의 소주제 선정

- 제정위원회 위원장: 김승업(연세의대 내과)

- 제정위원회 간사: 김미나(연세의대 내과)

- 제정위원회 위원: 

김범경(연세의대 내과), 	 김문영(연세원주의대 내과), 

김상균(순천향의대 내과), 	 김승섭(연세의대 영상의학과), 

김원(서울의대 내과), 	 김희언(가톨릭의대 내과), 

신유림(연세의대 심장혈관외과), 	 안지현(한양의대 내과), 

유정환(인하의대 내과), 	 이민종(이화의대 내과), 

이은주(연세의대 소아청소년과), 	 이한아(중앙의대 내과), 

전대원(한양의대 내과), 	 전영은(차의과대 내과), 

조유리(국립암센터 내과), 	 조은주(서울의대 내과), 

진영주(인하의대 내과), 	 최영록(서울의대 외과), 

한지원(가톨릭의대 내과)

2023년 5월 30일 2차 제정위원회 전체 회의

- 작성 진행상황 검토

2023년 7월 31일 3차 제정위원회 전체 회의

- 초고 작성 및 발표, 검토 

2023년 8월 23일 권고사항에 대한 델파이위원회 1차 설문조사

- 델파이위원: 

권오상(가천의대 내과), 	 김인희(전북의대 내과), 

김지훈(고려의대 내과), 	 박수영(경북의대 내과), 

장병국(계명의대 내과), 	 정재연(아주의대 내과), 

이병석(충남의대 내과), 	 이정일(연세의대 내과), 

이태희(건양의대 내과), 	 임형준(고려의대 내과), 

조용균(성균관의대 내과)

2023년 9월 13일 권고사항에 대한 델파이위원회 2차 설문조사
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2023년 11월 7일 대한간학회 자문위원회 개최

- 자문위원:

김영석(순천향의대 내과), 	 김진욱(서울의대 내과)

연종은(고려의대 내과), 	 임영석(울산의대 내과) 

탁원영(경북의대 내과), 	 최문석(성균관의대 내과)

2024년 2월 26일 대한간학회 공청회 개최(온라인)

2024년 2월 27일 권고사항에 대한 델파이위원회 3차 설문조사

2024년 6월 20일 대한간학회 이사회 인준

2024년 6월 27일 대한간학회 The Liver Week 2024 발표

1-5. 근거 수집을 위한 문헌 검색

제정위원회는 최신 연구 및 근거에 입각한 진료 가이드라인 제정을 위하여 

PubMed, MEDLINE, KoreaMed 등을 통해 최근까지 발표된 국내외 관련 

문헌을 수집하고 분석하였다. 관련 문헌의 언어는 영어 및 한국어로 출판된 논문에 

국한하였고, 검색어는 ‘noninvasive’, ‘liver fibrosis’, ‘chronic liver disease’, 

‘chronic hepatitis’, ‘hepatitis B’, ‘hepatitis C’, ‘viral hepatitis’, ‘nonalcoholic 

fatty liver’, ‘nonalcoholic steatohepatitis’, ‘alcoholic liver disease’, ‘primary 

biliary cholangitis’, ‘autoimmune hepatitis’, ‘primary sclerosing cholangitis’, 

‘congestive hepatopahy’, ‘hepatectomy’ 및 해당 세부 주제의 특정한 검색어를 

포함하였다.

1-6. 근거 수준과 권고 등급의 분류

근거를 위해 수집된 문헌을 분석하였고, 근거의 질 수준(quality of evidence)은 

수정된 GRADE 체계(Grading of Recommendations, Assessment, 
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Development and Evaluation)에 의하여 분류하였다(표 2). 문헌의 연구 유형에 

따라, 무작위 대조군 연구는 높은 근거 수준에서, 관찰 연구는 낮은 근거 수준에서 

시작한 후 연구의 질에 영향을 주는 요소를 고려하여 해당 연구의 근거 수준을 

올리거나 내리는 방법을 이용하였다. 후속 연구를 통해 결론이 바뀔 가능성에 따라 

바뀔 가능성이 가장 낮은, 즉 가장 높은 근거 수준은 A, 바뀔 가능성이 있는 중간 

수준은 B, 바뀔 가능성이 높은 가장 낮은 근거 수준을 C로 각각 정의하였다.

권고 등급(strength of recommendation) 역시 GRADE 체계에 따라 제시하였다. 

각 근거 연구의 근거 수준 자체와 연구 결과의 임상적 파급효과 및 비용과 같은 

사회-경제적 측면 등을 종합적으로 고려하였다. 이에 따라 권고의 등급은 (1) 강한 

권고(strong recommendation)와 (2) 약한 권고(weak recommendation)로 

구분하였다. 강한 권고란 특정 사안에 대해 권고를 따를 경우 바람직한 효과가 나타날 

가능성이 그렇지 않을 가능성보다 높고, 근거의 질이 높으며, 다른 중재와 비교하여 

표 2. GRADE 체계(Grading of Recommendation, Assessment, Development and Evaluation)

Criteria

Quality of evidence

High quality Further research is very unlikely to change our confidence in the 

estimate of effect.

A

Moderate 

quality

Further research is likely to have an important impact on our 

confidence in the estimate of effect and may change the estimate.

B

Low quality Further research is very likely to have an important impact on our 

confidence in the estimate of effect and is likely to change the 

estimate. 

C

Strength of recommendation

Strong Factors influencing the strength of the recommendation included the 

quality of the evidence, presumed patient-important outcomes, and 

cost.

1

Weak Variability in preference and values, or more uncertainty. Recommendation 

is made with less certainty, higher cost or resource consumption.

2
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효과, 비용적 측면, 선호도 및 순응도 등이 우수하기 때문에 대부분의 환자에서 

시행할 것을 권하는 등급이다. 약한 권고란 그 근거가 다소 약하지만 바람직한 

효과가 있어 다수의 환자에서 시행되어도 좋을 것으로 판단되는 등급이다. 약한 권고 

등급에서는 일부 환자나 의료진의 가치, 선호도에 따라 다른 중재를 선택할 수 있다.

1-7. 세부 주제 목록

2024 대한간학회 만성간질환에서 간섬유화 평가를 위한 비침습적 검사 진료 

가이드라인 제정위원회에서는 다음과 같은 임상적 문제를 선별하여 각 항목에 대한 

근거와 권고안을 제시하고자 하였다.

1. ‌�비침습적 검사의 종류, 각 검사의 측정 원리와 측정 방법, 장단점, 해석의 

유의점은?

2. 만성 B형간염에서 비침습적 검사의 간섬유화 진단능은?

3. 만성 C형간염에서 비침습적 검사의 간섬유화 진단능은?

4. 비알코올 지방간질환에서 비침습적 검사의 간섬유화 진단능은?

5. 알코올 관련 간질환에서 비침습적 검사의 간섬유화 진단능은?

6. ‌�기타 만성간질환(원발담도담관염, 자가면역간염, 원발경화담관염, 울혈성 

간병증)에서 비침습적 검사의 간섬유화 진단능은?

7. 비침습적 검사의 비용효과는?

8. 비침습적 검사를 이용한 고위험군 선별은?

9. 비침습적 검사를 이용한 문맥압 항진증 진단과 예후 예측은?

10. 비침습적 검사를 이용한 간세포암종, 비대상성 간경변증, 사망 예측은?

11. 비침습적 검사를 이용한 만성간질환 경과 감시는?

12. 소아청소년 환자에서 비침습적 검사를 이용한 간섬유화 평가의 유용성은?
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1-8. 내외부 검토 및 승인 과정

각 위원이 작성한 원고는 제정위원회의 회의를 통해 검토-승인되었다. 원고는 

내용의 충실성뿐 아니라 AGREE II (Appraisal of Guidelines for Research and 

Evaluation II)의 기준에 따라 진료 가이드라인의 질을 평가하였다. 대한간학회 

소속의 간장학 분야 전문가 총 6명으로 구성된 자문위원회, 11명으로 구성된 델파이 

위원회 및 전문가, 일반인이 참가하는 공청회를 통해 제시된 의견을 따라 수정 

보완하였다. 이러한 과정을 통해 완성된 진료 가이드라인은 대한간학회 이사회의 

최종 승인을 받았다.

1-9. 진료 가이드라인 공표 및 향후 계획

2024 대한간학회 만성간질환에서 간섬유화 평가를 위한 비침습적 검사 진료 

가이드라인은 2024년 6월 27일 대한간학회 The Liver Week 2024에서 

공표되었다. 한글판은 대한간학회 홈페이지(https://www.kasl.org)를 이용하여 

제공되며, 영문판은 Clinical and Molecular Hepatology에 게재된다. 향후 

의학적인 근거가 축적되어 진료 가이드라인 개정이 국민 건강증진에 필요하다고 

판단되면 대한간학회는 진료 가이드라인을 개정할 계획이다. 특히, 최근 비알코올 

지방간질환에서 대사이상 연관 지방간질환(metabolic dysfunction associated 

fatty liver disease, metabolic dysfunction associated steatotic liver 

disease)으로 용어의 전환이 시도되고 있으며, 이에 대해 비침습적 간섬유화 평가 

연구 결과가 발표되고 있다. 향후 근거가 축적되면 개정이 필요할 것으로 예상된다.

http://www.kasl.org
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만성간질환은 전 세계적으로 많은 질병 부담을 차지하는 주요 공중보건 문제이다. 

만성간질환의 치료 시작 여부와 예후는 주로 간섬유화의 정도와 진행 속도 그리고 

간경변증 발생 위험도에 따라 결정된다. 현재까지 간 내 염증, 지방증, 섬유화를 

진단하는 표준검사는 간 조직검사이다. 그러나 고비용, 침습성, 합병증 발생의 

위험성, 주관적 판단에 의한 판독의 오차 가능성, 채취된 작은 조직으로 인한 

표본오차 등의 문제점이 있어,1,2 실제 진료 현장에서는 복부 초음파검사를 비롯한 

다양한 영상학적 검사와 혈청학적 검사를 바탕으로 한 패널 등 비침습적 검사가 

흔하게 사용된다.

2-1. 혈청표지자 

2-1-1. 측정 원리와 측정 방법 

혈청표지자는 간 손상, 간 내 염증 또는 간기능 및 문맥압의 변화를 반영하는 ‘간접’ 

섬유화 지표와 섬유 형성이나 세포 외 기질 재구성 과정 중 혈류로 방출된 성분을 

측정하는 ‘직접’ 섬유화 지표로 나눌 수 있다.3 

간접 섬유화 지표에는 aspartate aminotransferase (AST), alanine 

aminotransferase (ALT), apolipoprotein A1, platelet count, total bilirubin, 

The Korean Association for the Study of the Liver
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prothrombin time, gamma-glutamyl transpeptidase (GGT), haptoglobin, 

α2-macroglobulin, cholesterol 그리고 asialo α1-acid glycoprotein (AsAGP) 

등이 있다.4-6 간섬유화가 진행함에 따라 일반적으로 혈청 ALT는 감소하고, AST는 

안정적이거나 증가하는 경향을 보인다. 이로 인해 AST to ALT ratio (AAR)가 

증가하여 간섬유화의 진행을 예측할 수 있다. 그 외의 다른 지표들도 어느 정도 

간섬유화 진단에 도움이 된다. 하지만 대체적으로 간섬유화 진단능이 높지 않아,7 

간접 섬유화 지표는 단독 사용보다는 여러 지표들을 조합하여 수식이나 알고리즘을 

만들어 이용하는 경우가 더 흔하다. 대표적으로 AAR, AST-to-platelet ratio index 

(APRI), BARD score, Fibrosis-4 index (FIB-4), NAFLD fibrosis score (NFS), 

Forns index 등이 있다(표 3).8-18

만성 C형간염 환자 대상 연구에서 AAR >1인 경우 간경변증을 진단할 수 있다고 

하였으나, 만성 C형간염와 비알코올 지방간질환 환자 대상 연구에서는 상대적으로 

낮은 진단능을 보였다.14,15 APRI도 만성 C형간염과 비알코올 지방간질환 환자에게 

적용된 바 있다.14,16-18 BARD score는 AAR에 체질량지수와 2형당뇨병 여부를 

결합한 것으로서 조직학적으로 진단된 비알코올 지방간질환 환자 코호트에서 고안된 

모형이다.10,14 향상된 양성예측도와 음성예측도를 확보하기 위하여 FIB-411와 

NFS12가 제시되었고, 이전의 표지자들과는 달리 두 개의 절단값을 제시하였다. 즉, 

높은 양성예측도(또는 특이도)를 보이는 절단값을 이용하여 진행된 간섬유화(≥F3)를 

진단할 수 있으며, 높은 음성예측도(또는 민감도)를 보이는 절단값을 이용하여 

진행된 간섬유화를 배제하게 된다. 그 중간의 회색지대(grey zone)는 필요한 경우 

간 조직검사를 권장하였다. FIB-4의 경우 만성 C형간염/인체 면역결핍 바이러스 

중복감염 환자 코호트에서 개발되었으며,11,14 높은 민감도를 기반으로 간섬유화가 

있을 가능성이 적은 환자군을 배제한 후, 순간 탄성측정법 또는 자기공명 탄성검사와 

같은 다른 비침습적 검사를 순차적으로 적용하는 알고리즘이 제시되었다.19-21 NFS의 
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경우 조직학적으로 진단된 비알코올 지방간질환 환자 코호트에서 고안된 모형으로, 

나이, 2형당뇨병 여부, 체질량지수, AAR, 알부민, 혈소판 수로 구성된다.17,22,23

직접 섬유화 지표의 경우, procollagen III C-terminal propeptide (PIIICP), 

procollagen III N-terminal Propeptide (PIIINP), matrix metalloproteinase 

2 (MMP 2), hyaluronic acid (HA), tissue inhibitor of metalloproteinase 1 

(TIMP-1), YKL-40 그리고 Mac-2 binding protein glycosylation isomer 

(M2BPGi) 등이 있으며,3,24-26 실제 진료 현장에서는 주로 이러한 직접 섬유화 지표를 

조합하여 사용한다. 대표적으로 enhanced liver fibrosis test (ELF®), FibroTest®, 

ADAPT, FIBC3, NIS4® 그리고 NIS2+™ 등이 있다(표 3).3,24,27-32

ELF는 직접 섬유화 지표인 HA, PIIINP, TIMP-1을 기반으로 하고 있으며, 만성 

C형간염 환자에서 유용성이 보고되었고, 비알코올 지방간질환 환자에서도 우수한 

진단능을 보였다.3 직접 섬유화 지표를 주로 이용하는 FibroTest의 경우에도, 

초기에는 만성 C형간염 환자 코호트를 기반으로 고안되었으며, 이후 비알코올 

지방간질환 환자에서도 유용성이 증명되었다.30,32 또한, 직접 섬유화 지표인 PRO-

C3와 나이, 2형당뇨병 여부, 혈소판 수, 체질량지수 등을 조합한 FIBC328와 

ADAPT27가 제시되었다. 최근 일부 연구에서는 M2BPGi의 유용성도 보고되었다.26

2-1-2. 장단점 및 해석의 유의점

혈청표지자는 대체로 진료 현장에서 간편하게 처방하고 이용할 수 있으며, 복부 

초음파와 달리 의료진의 주관적인 판단을 배제할 수 있다. 또한, 간섬유화 진단에서 

주로 높은 음성예측도를 보이지만, 양성예측도는 유병률에 따라 차이를 보일 수 있어 

해석을 주의해야 한다.33

비용적인 측면에서 간접 섬유화 지표 기반인 간섬유화 예측 모형의 경우 대부분 

진료실에서 시행하는 혈액검사를 바탕으로 하기 때문에 추가 비용이 거의 발생하지 
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않는다. 이에 반해, 직접 간섬유화 지표 기반인 검사는 특수한 장비나 시약이 필요한 

경우가 있어 의료기관의 규모나 특징에 따라 이용이 제한적일 수 있고 일부 검사는 

특허로 상업화되어 있어 상대적으로 고가의 비용이 발생할 수 있다. 하지만 간접 

간섬유화 지표를 이용한 방법에 비해 다소 진단능이 높다.

혈청표지자는 기본적으로 혈액에서 채취되므로, 간 내외의 염증, 감염, 타 장기의 

이상 소견, 또는 기타 급성기 질환 등 여러 전신 상태에 따라 영향을 받을 수 있으므로, 

환자의 상태에 따라 해석을 주의해야 한다.34 예를 들어, 간섬유화 예측 모델의 주요 

인자로 ALT가 사용되는데, ALT는 나이가 증가함에 따라 다소 감소하는 경향이 있어, 

간섬유화 진행 여부와는 무관하게 AAR이 증가하여 간섬유화를 과대평가한다.35 

또한, ALT가 간섬유화와는 무관하게 급격히 증가하는 간울혈, 급성간염, 담관염 등이 

있으면 ALT를 포함하는 여러 혈청표지자들의 결과 값이 왜곡된다.35

권고사항

1.	 혈청표지자를 이용하여 비침습적으로 간편하게 간섬유화를 평가할 수 있다. (B1)



만성간질환에서 간섬유화 평가를 위한 비침습적 검사 진료 가이드라인

18  The Korean Association for the Study of the Liver

2-2. ‌�순간 탄성측정법(vibration-controlled transient elastography, 

VCTE) 

순간 탄성측정법은 2003년에 처음 소개된 이후 간섬유화를 비침습적으로 비교적 

정확히 진단하는 것으로 보고되어, 현재 간섬유화 측정을 위해 널리 사용되고 있다.36-38

2-2-1. 측정 원리와 측정 방법

측정 원리

순간 탄성측정법은 간경직도를 측정함으로써 간섬유화를 평가하는 검사법이다.39 

탐촉자에서 발생된 저진동수의 탄력파가 늑골사이 피부 표면을 통과하여 간으로 

전파되고 변환기(transducer)를 통하여 방출하고 되돌아 온 초음파의 이동 속도를 

측정한다(그림 1). 측정된 탄력파의 진행 속도는 후크의 법칙에 기초한 탄성 계수에 

따라 간경직도로 변경되어 kilopascal (kPa) 단위로 표현된다.37,40 조직의 경직도는 

전단파(shear wave)의 진행 속도 제곱과 비례하므로, 이동 속도가 빠를수록 

간이 더 단단함을 시사하며 이는 간섬유화가 상대적으로 진행했음을 의미한다.37 

순간 탄성측정법으로 측정된 간경직도는 1.5 kPa에서 75 kPa의 범위이며, 정상 

간경직도의 상한치는 약 5-5.5 kPa이다.41

순간 탄성측정법으로 간경직도 측정 시 함께 측정되는 controlled attenuation 

parameter (CAP)는 순간 탄성측정법에서 얻어지는 신호를 지방증 진단에 접목한 

것으로 지방 침착의 정도를 비교적 정확히 평가할 수 있다.42

측정 방법

바르게 누운 자세로 오른팔을 최대한 머리 위로 올린 상태에서 간 위치의 우측 늑골 
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사이의 피부 표면에 수직으로 탐촉자를 위치시킨다. 검사자는 간 내 혈관을 피하여 

탐촉자의 버튼을 누른다. 반복적으로 10회 이상 반복 측정하며 자동적으로 계산된 

중앙값과 오차를 기록한다. 음식물을 섭취한 후에는 간혈류량이 증가해 간경직도가 

높아질 수 있어서 최소 4시간 이상의 금식이 권장된다.44

2-2-2. 장단점

장점

순간 탄성측정법의 장점은 통증이 없고 비침습적이며, 외래에서 쉽고 빠른 검사가 

가능하며, 약 5분만에 즉시 결과를 얻을 수 있다는 점이다. 또한, 결과의 재현성이 

높으며, 직접 간경직도를 측정하고, 간 조직검사보다 100배 이상 많은 간실질을 

대표한다.39,45 측정 방법이 어렵지 않아서 숙련도를 높이는 데 오래 걸리지 않으며,46 

다양한 원인의 만성간질환에서 간섬유화 진단능이 우수하다.47-49

단점

순간 탄성측정법을 이용한 간섬유화 측정의 정확성이 떨어지거나 불가능한 경우는 

늑골

탐촉자

1D-SWE

전단파

그림 1. 순간 탄성측정법의 측정 원리.43
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복수가 있거나 늑골 사이 간격이 좁은 경우를 들 수 있다.39 복수가 있는 경우는 

탄력파가 간실질에 도달하지 못하고, 늑골 사이 간격이 좁으면 탐촉자의 위치 설정이 

어렵기 때문이다. 이러한 한계점 이외에도 높은 체질량지수(>28 kg/m2)를 보이는 

경우 검사 실패 가능성이 높아진다. 이러한 순간 탄성측정법검사의 실패 가능성은 

서양인을 대상으로 한 연구(4.3-7.0%)에서보다 아시아인을 대상으로 한 연구에서 

상대적으로 낮으며(1.1-3.5%), 이는 아시아인의 상대적으로 낮은 체질량지수로 

설명된다.50 임신 기간 동안에는 간의 위치 변화가 있어 검사하지 않는다. 

2-2-3. 해석의 유의점 

순간 탄성측정법을 이용한 간경직도검사 결과의 신뢰도를 유지하기 위해서는 

interquartile range (IQR) 값을 유효검사 결과 중 중앙값으로 나눈 값(IQR/M)이 

0.3 미만이어야 한다.51,52

이외에도 간 내 염증으로 ALT가 상승하면 간섬유화와 관계없이 간경직도가 

증가한다.53-55 따라서 높은 ALT 값을 보이는 경우 순간 탄성측정법검사 대상에서 

제외해야 하며, ALT 상승 정도에 따라 간섬유화 예측의 절단값을 다르게 적용하거나 

ALT 값이 정상화된 이후에 검사해야 함을 보여주는 연구도 있다.56 그 외에도 담즙 

정체,57 울혈성 심부전에 의한 간울혈,58 과음,59-61 등이 간경직도에 영향을 준다.

순간 탄성측정법을 이용한 간경직도검사는 비교적 높은 진단능을 보이나, 

간경직도에 영향을 줄 수 있는 다양한 임상 상황을 종합하여 전문가의 판단에 의해 

결과가 해석되어야 한다. 

권고사항

1.	 순간 탄성측정법을 이용하여 비침습적으로 빠르고 간편하게 간섬유화를 평가할 수 있다. 

(A1)
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2-3. 횡파 탄성초음파(shear wave elastography, SWE)

횡파 탄성초음파는 복부 초음파검사 중 영상 정보와 함께 전단파의 속도를 측정해 

간섬유화를 예측한다.37,40,62,63 횡파 탄성초음파는 점 횡파 탄성초음파(point shear 

wave elastography, pSWE)와 이차원 횡파 탄성초음파(two dimensional shear 

wave elastography, 2D-SWE)가 포함된다.

2-3-1. 측정 원리

횡파 탄성 영상 기법은 Sarvazyan 등64에 의해 1988년에 고안되었다. 기본 원리는 

조직의 매질에 따라 달라지는 횡파 탄성값을 사용하여 외부에서 가해지는 힘에 대한 

전단파 속도 측정

횡전단파

종파

관심구역

1.5-2 cm

탐촉자(probe)

그림 2. 점 횡파 탄성초음파의 기본 원리(A) 및 실제 영상 사진(B).

A B

전단파 속도 측정

종파

관심구역

1.5-2 cm

횡전단파

탐촉자(probe)

그림 3. 이차원 횡파 탄성초음파의 기본 원리(A) 및 실제 영상 사진(B).

A B
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다른 물질의 전단 변형(shear strain)을 측정한다.65,66 간섬유화 측정은 탐촉자에서 

수직으로 전달되는 음향 방사력 임펄스(acoustic radiation force impulse, ARFI)를 

이용하여 관심구역에서 발생되는 횡전단파(transverse shear wave)의 전파 속도를 

측정하여 횡파 탄성값을 정량적으로 계산한다(그림 2, 3).65,66

2-3-2. 측정 방법

횡파 탄성초음파는 탐촉자를 간이 있는 우상 복부에 위치시킨 뒤 전단 변형을 가한 

후 매질의 변형을 측정하여 탄성계수(Young’s modulus) 값을 정량적인 수치로 

제시한다. 검사는 일반적으로 늑골 사이 공간을 통해 간우엽에서 시행되며 혈관과 

담관이 없는 곳에서 관심구역을 선택한다. 환자의 호흡을 일시적으로 멈추도록 한 뒤 

탄성계수 값을 측정한다. 간 피막 아래의 1 cm 이내의 깊이의 얕은 곳에서 측정하면 

반향 허상(reverberation artifact)으로 인해 검사의 재현성과 진단능이 떨어질 수 

있어 1.5-2 cm 깊이에서 측정한다(그림 2, 3). 측정 깊이에 따라 결과가 달라질 

수 있어서 같은 환자에서 추적검사를 할 때는 기존 검사와 같은 깊이에서 일관되게 

측정하는 것이 권장된다. 탐촉자로부터 7-8 cm까지도 측정이 가능하지만 검사의 

재현성 및 적절한 간섬유화의 진단능을 확보하기 위해서는 4-4.5 cm를 유지한다. 

음식물 섭취 후에는 간혈류량 증가로 간경직도가 증가할 수 있어 검사 전에 최소 

4시간을 금식한다.38,67-69 검사의 신뢰도를 높이기 위해서는 반복검사 중 60% 

이상에서 측정한 탄성계수 값들의 표준편차가 중앙값의 30% 미만이어야 한다.38,67-69

점 횡파 탄성초음파

점 횡파 탄성초음파는 음향 방사력 임펄스를 이용하여 초점 조직 변위(focal tissue 

displacement)를 통해 얻어진 전단파의 속도를 계산하는 방법이다.37,40 탐촉자를 

이용하여 관심영역 부위에 주파수(frequency) 2.67 MHz의 종파(longitudinal 
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wave)를 이용하여 전단파를 발생시키게 된다. 이 때 초음파의 여러 채널에서 나오는 

탐지 펄스(detection pulse)들이 특정 위치에서 전단파의 속도를 계산한 후 조직의 

경직도를 m/s의 단위로 제시한다(측정 범위: 0.5-4.4 m/s) (그림 2).40,43 결과는 

약 10회에 걸쳐 반복검사한 뒤 m/s 또는 kPa로 표시되는 유효한 탄성계수 값들의 

중앙값을 얻게 된다.43,67,69

이차원 횡파 탄성초음파

이차원 횡파 탄성초음파는 점 횡파 탄성초음파와 같이 음향 방사력 임펄스를 

이용하는 탄성검사로서 B모드 초음파 탐촉자를 이용해서 집속파(focal wave)를 

생성한다. 그러나 특정 부위에 초음파를 집중시킨 뒤 한 개의 주파수에서 전단파를 

발생시키는 점 횡파 탄성초음파와 달리 이차원 횡파 탄성초음파는 초음파의 

종파 진행 방향으로 다수의 초점 부위(multiple focal zones)를 대상으로 

음파를 연속적으로 집중시켜 원뿔 모양(cone shape)으로 증폭된 높은 주파수 

범위(60-600 Hz)의 전단파를 발생시키게 된다(그림 3). 이런 차이점으로 점 횡파 

탄성초음파보다 이차원 횡파 탄성초음파의 진단능이 높게 보고되었다.67-72 이후 초당 

20,000프레임까지 영상을 얻을 수 있는 평면파(plane wave)를 이용해서 전단파의 

진행을 초고속 영상(ultrafast imaging)으로 실시간 포착한 뒤 초음파 화면에서 

정량적 탄성계수 값을 m/s 또는 kPa 단위로 표시한다.43 이차원 횡파 탄성초음파 

영상은 점 횡파 탄성초음파보다 넓은 범위에서 Shear Wave ElastographyTM 

(SWETM) box에 대한 탄성 영상을 얻을 수 있고 여기에 한 개 이상의 크기를 조절할 

수 있는 원형 관심구역을 두어 탄성을 측정할 수 있다.37,40,67,73-75 결과는 5-10회에 

걸쳐 반복검사한 뒤 유효한 측정값들의 중앙값을 얻게 된다.69 
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2-3-3. 장단점

횡파 탄성초음파는 객관적이고 재현 가능한 검사이며 수동 압박 없이 정량적 

측정값을 얻을 수 있으며 조직 탄력도를 직접 평가할 수 있다는 장점이 있다. 또한, 

실시간 탄성 영상 확인이 가능할 뿐 아니라 정량화된 수치로 간섬유화 정도를 나타낼 

수 있고 순간 탄성측정법과 달리 간의 해부학적 구조를 확인하면서 검사할 수 있다는 

장점이 있다.76,77

2-3-4. 해석시 유의점 

만성간질환의 원인에 따라 횡파 탄성초음파 수치가 다르며, 간섬유화 단계를 

진단할 수 있는 최적의 절단값이 결정되어 있지 않다.70 그리고 각각의 간섬유화 

단계를 진단하는 횡파 탄성 측정값의 범위가 비교적 넓고 연속된 간섬유화 단계를 

구분하는 절단값의 차이가 작다는 제한점이 있다.68,70,78 횡파 탄성초음파로 측정된 

간경직도를 신뢰하기 위한 IQR/M은 kPa과 m/s로 보고된 경우 각각 30% 이하와 

15% 이하여야 한다.68,69,79,80 그리고 순간 탄성측정법과 마찬가지로 간 내 염증, 

담즙 정체, 간울혈을 유발할 수 있는 우심부전증, 아밀로이드증, 또는 음식 섭취 등의 

경우에는 검사 결과가 과대평가될 수 있어 해석을 주의해야 한다.63,67-69,73,74,81

권고사항

1.	 횡파 탄성초음파를 이용하여 간의 해부학적 구조를 보면서 비침습적으로 간섬유화를 

평가할 수 있다. (B1)
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2-4. 자기공명 탄성검사(magnetic resonance elastography, MRE)

자기공명 탄성검사는 위상-대조도(phase-contrast) 기반의 자기공명 영상 기법을 

이용하여 간섬유화를 정량적으로 평가한다. 

2-4-1. 측정 원리와 측정 방법 

자기공명 탄성검사의 경우, active driver를 이용해 전단파를 발생시키고, 플라스틱 

튜브로 연결된 passive driver를 환자의 몸에 부착시킴으로써 간 조직으로 전단파를 

전달한다(그림 4). 

간의 좌엽은 심장의 움직임에 더 많은 영향을 받기 때문에 특수한 경우를 

제외하고는 환자의 우측 쇄골 중앙선(midclavicular line)과 흉골 검상돌기(xiphoid 

process)가 만나는 부위인 간의 우엽 부위에 passive driver를 부착한다. 전단파의 

주파수는 파동의 전파 속도에 영향을 미치므로 60 Hz로 설정한다. 전단파의 

그림 4. 자기공명 탄성검사의 측정 원리.

Active Driver(Acoustic) Passive Driver
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세기(amplitude)는 파동의 전파 속도에 영향을 미치지 않으므로 검사자가 상황에 

맞게 설정할 수 있으며, 일반적으로는 50%로 설정한다. 복벽 두께가 얇은 경우엔 

세기를 낮추고, 복벽 두께가 두꺼운 경우에는 세기를 높인다. 세기가 약하면 간에 

파동이 충분히 전달되지 못하고, 너무 강하면 과도한 간의 움직임으로 인해, 특히 

passive driver와 가까운 부위의 신호가 오히려 소실되어 낮은 품질의 영상을 

얻게 된다. 식사 후에는 간혈류량 증가로 문맥압이 상승되어 간경직도가 높게 

측정되므로 4시간 이상을 금식한다. 호기말(end-expiratory)에서 호흡을 참아야 

하고, 일반적으로 4개의 축상 부위(axial level)에서 영상을 획득한다. 획득된 

영상은 magnitude image와 phase image로 구성되는데, 전자로는 해부학적 

구조를 파악할 수 있고, 후자로는 전단파의 움직임을 확인할 수 있다. 이 두 영상을 

multimodel direct inversion algorithm (MMDI)을 통해 후처리 함으로써 실제 

간경직도를 측정할 수 있는 grayscale elastogram 영상과 전체적인 간경직도 수치의 

분포 및 ‘hot spot’ 위치를 쉽게 확인할 수 있는 color elastogram 영상, 그리고 

전단파가 간에서 퍼져 나가는 양상을 확인할 수 있는 wave image가 생성된다(그림 5).

Magnitude image Wave Image

Color elastogram (0-8 kPa)

Color elastogram (0-20 kPa)

Grayscale imagePhase image

Postprocessing
(MMDI)

그림 5. 자기공명 탄성검사 실제 영상. MMDI, multimodel direct inversion algorithm.
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간경직도는 grayscale elastogram 영상에 관심영역을 그려서 측정한다. 얻어진 

4개의 slice에서 각각 관심영역을 그린 후, 아래의 가중 산술 평균(weighted 

arithmetic mean) 공식을 이용하여 최종적인 간경직도를 계산한다. 

Weighted arithmetic mean = (m1w1 + m2w2 + m3w3 + m4w4) / (w1 + w2 + w3 + w4), m1-4는 

각 slice별로 측정한 간경직도 수치의 평균값, w1-4는 각 관심영역의 면적

관심영역을 그릴 때는 95% 신뢰도 맵 격자무늬로 덮여 있지 않은 영역 중 

간의 피막 근처 1 cm 이내, 담낭와(gallbladder fossa), 대혈관 부위는 포함하지 

않으면서 가능한 한 넓게 그려야 하므로 주로 자유선(freehand) 관심영역 방식이 

사용된다. 또한 color elastogram 영상에서 주변 간보다 경직도가 국소적으로 

높게 증가되어 있는 영역을 의미하는 ‘hot spot’도 피해서 측정해야 하는데, 주로 

간원개(liver dome)나 passive driver 바로 아래 부분에서 잘 나타난다. 최근에는 

자기공명 탄성검사에서 간경직도를 자동으로 측정해주는 소프트웨어도 개발되었다. 

Magnitude image에서 간을 분할(segmentation)한 후 간 내 대혈관을 피해 

관심영역을 자동으로 그려주고 이를 grayscale elastogram으로 전달하는 방식으로 

간경직도를 자동으로 측정해준다.82,83

2-4-2. 장단점 

자기공명 탄성검사는 간섬유화를 측정하는 여러 비침습적 검사 중 가장 높은 

진단능을 보이는 검사법이다.84 검사의 반복성(repeatability) 또한 여러 연구에서 

검증되었고 북미 영상의학회 산하 조직인 Quantitative Imaging Biomarker 

Alliance (QIBA) 그룹으로부터 19%의 반복성 계수(repeatability coefficient) 값이 

제시되었다(95%의 신뢰도로 19% 이상의 측정치 변화부터 실제 유의미한 차이가 

있음을 의미).85 검사의 재현성(reproducibility) 역시 검증되었고, 사용된 자기공명 
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영상장비의 제조사나 주자장의 세기(1.5 vs. 3.0 테슬라), 혹은 촬영 시퀀스(2D 

gradient recalled echo [GRE] vs. 2D spin echo-echo planar imaging [SE-

EPI])의 차이가 결과에 유의한 영향을 주지 않는다.86,87 검사 성공률도 95-100%로 

높게 보고되었다.88 

드물지만 검사가 실패하는 경우에는 그 원인에 따라 각각 적절한 해결책을 

시도하여 재검사를 해볼 수 있다. 간에 철이 과다 침착되어 실패한 경우 1.5 테슬라 

장비를 사용하거나 2D SE-EPI 시퀀스를 시도해볼 수 있다. 간과 passive driver 

사이에 장관이 위치하고 있거나 내장 역위증 또는 수술력으로 간의 해부학적인 

위치에 변화가 있는 경우에는 간의 좌엽으로 passive driver를 옮겨서 시도해 볼 수 

있다. 복수가 동반되어 있어도 전단파가 간에 도달하여 검사가 가능하지만,89 복수의 

양이 너무 많은 경우에는 복수 천자 이후에 재검사를 할 수 있다. 

폐쇄공포증 혹은 스캐너보다 큰 체형으로 인해 자기공명 영상검사 자체를 시행할 

수 없거나 체내에 삽입된 담관 스텐트, 경경정맥간내문맥정맥단락 스텐트, 혈관 색전 

코일 등과 같은 금속 인공물이 있는 경우에도 자기공명 탄성검사 시행이 어렵다. 

자기공명 탄성검사의 가장 큰 단점은 높은 가격과 낮은 접근성이다.

2-4-3. 해석의 유의점

대부분의 다른 인체 조직과 마찬가지로 탄력도(elasticity)뿐만 아니라 

점도(viscosity)도 전단파의 전파 속도에 영향을 미친다.90 실제로 간 내 염증이나 

담즙 정체가 있는 경우 자기공명 탄성검사로 측정한 간경직도가 높게 측정되므로, 

언급한 임상 상황이 해결된 이후에 검사를 시행해야 정확한 간경직도 측정이 

가능하다.91-93 한편 지방증은 간경직도에 영향을 미치지 않는다고 보고되었다.94,95

최근에는 3차원 자기공명 탄성검사 시퀀스96나 다중주파수(multifrequency) 

자기공명 탄성검사97를 활용하여 간 내 염증과 간섬유화를 각각 측정하고, 
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양성자밀도지방분율(proton density fat-fraction, PDFF) 시퀀스와 함께 해석하여 

비알코올 지방간염의 비침습적 진단 및 치료 반응을 평가하려는 시도가 있다.98,99

권고사항

1. 자기공명 탄성검사를 이용하여 비침습적으로 간섬유화를 정확하게 평가할 수 있다. (A1)
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3-1. 만성 B형간염

만성 B형간염 환자에서 간섬유화 평가는 치료 시점을 결정하고 예후를 판단하는 

데 매우 중요하다. 간 조직검사는 간 내 염증과 섬유화 정도를 알 수 있어 치료 시작 

결정에 도움을 준다.1 간 조직검사 결과 중등도 이상의 염증(≥A2)이 있거나 의미있는 

간섬유화(≥F2)가 있으면 항바이러스 치료를 시작한다.100,101 그러나 간 조직검사는 

침습적이기 때문에, 혈청표지자, 순간 탄성측정법, 횡파 탄성초음파, 자기공명 

탄성검사 등 비침습적 검사들이 사용되고 있다.

3-1-1. 혈청표지자

혈청표지자는 임상에서 간편하게 사용할 수 있으며, 재현성이 높다. 혈청표지자는 

간섬유화 각각의 단계를 구분하기 어려우나, 의미있는 간섬유화나 간경변증(F4) 

진단에 대해 높은 특이도를 보여 이를 배제하기 위한 도구로 사용된다. 만성 B형간염 

환자에서 간 조직검사와 혈청표지자의 간섬유화 진단능을 비교한 연구에서 APRI, 

FIB-4, FibroTest 등이 가장 많이 연구되었다.

연구마다 다른 절단값으로 인하여 민감도와 특이도의 차이가 있으나, 만성 B형간염 

환자에서 의미있는 간섬유화 진단에 대한 APRI와 FIB-4의 특이도는 각각 83-90%, 
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84-95%였으며, 간경변증에 대한 APRI와 FIB-4의 특이도는 각각 69-93%, 

75%였다(표 4).102-104 9개 연구, 1,798명의 만성 B형간염 환자 대상 메타분석에서 

APRI의 의미있는 간섬유화와 간경변증 진단 area under the curve (AUC)는 각각 

0.79과 0.75였다.105

APRI, FIB-4와 달리 FibroTest는 세포 외 기질의 전환율과 간섬유화와 직접 

연관된 물질로 구성되어 있어 의미있는 간섬유화와 간경변증 진단에 더 좋은 

진단능을 보인다(표 4).103,106,107 국내 194명의 만성 B형간염 환자 대상 연구에서 

FibroTest의 의미있는 간섬유화 진단 AUC는 0.90, 민감도 79%, 특이도 93%였고, 

간경변증 진단 AUC는 0.87, 민감도 80%, 특이도 84%였다.106 16개 연구, 

2,494명의 만성 B형간염 환자 대상 메타분석에서 FibroTest의 의미있는 간섬유화 

진단 민감도는 61%, 특이도는 79%였고, 13개 연구, 1,754명의 만성 B형간염 환자 

대상 메타분석에서 간경변증 진단 민감도는 62%, 특이도는 91%였다.107 프랑스에서 

시행된 284명의 만성 B형간염 환자 대상 연구에서 FibroTest와 APRI의 의미있는 

간섬유화 진단 AUC는 각각 0.78와 0.72, 간경변증 진단 AUC는 각각 0.82와 

0.77로, 두 검사의 진단능은 유의한 차이가 없었다.108 하지만 만성 B형간염 환자에서 

혈청표지자의 진단능을 직접 비교한 28개 연구를 포함한 메타분석에서 베이지안 

추론법을 이용하여 APRI, FIB-4, FibroTest의 간경변증 진단능을 비교하였을 때, 

APRI는 FIB-4, FibroTest보다 낮은 진단능을 보였다.109

최근 혈청 M2BPGi가 바이러스간염을 포함한 만성간질환 환자의 간섬유화 진단을 

위한 혈청표지자로 제시되었다.110,111 9개 연구, 1,499명의 만성 B형간염 환자 대상 

메타분석에서 M2BPGi의 의미있는 간섬유화 진단 AUC는 0.72, 절단값 0.97, 

민감도 67%, 특이도 68%였고, 간경변증 진단 AUC는 0.81, 절단값은 1.43, 민감도 

67%, 특이도 82%였다.112 

혈청표지자 중 간효소 수치를 이용하는 APRI, FIB-4 등은 급성간염 환자에서 
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간섬유화와 무관하게 위양성을 나타낼 수 있다. Haptoglobin을 이용하는 

FibroTest은 급성염증에 의해 haptoglobin이 증가하면 위음성이, 용혈 시에는 

위양성이 발생할 수 있으며, 다양한 지표를 이용하기 때문에 결과 확인에 소요 시간이 

오래 걸리고, 높은 검사 비용으로 인해 널리 이용되기 어려운 측면이 있다.113

종합하면 만성 B형간염 환자에서 혈청표지자에 대한 연구는 비교적 소규모 단면 

연구로 진행되어 제한점이 있으나, 의미있는 간섬유화와 간경변증 진단에 대해 높은 

특이도를 보여, 의미있는 간섬유화와 간경변증을 배제하는 데 도움이 된다.

3-1-2. 순간 탄성측정법

만성 B형간염 환자에서 간 조직검사 결과를 기준으로 순간 탄성측정법의 간섬유화 

진단능을 분석하는 연구가 활발히 이루어져 왔다. 여러 연구에서 만성 B형간염 

면역비활동기 환자의 간경직도는 4.8-5.0 kPa로 정상 성인의 값과 차이를 보이지 

않았으나, hepatitis B e antigen (HBeAg) 음성 만성 B형간염, 면역활동기 환자 

에서 간경직도는 2.5-14.5 kPa로 면역비활동기 환자보다 높았다.114,115

표 5에서 제시된 바와 같이 순간 탄성측정법의 의미있는 간섬유화 진단 AUC는 

0.66-0.97, 절단값 5.2-8.8 kPa, 민감도 59-93%, 특이도 38-92%였으며, 

간경변증 진단 AUC는 0.85-0.98, 절단값 9.4-14.1 kPa, 민감도 52-100%, 

특이도 83-99%였다.41,47,49,104,106,108,116-123 만성 B형간염에서 순간 탄성측정법의 

간경변증 진단능이 의미있는 간섬유화 진단능보다 전반적으로 더 우수하였다. 

18개 연구, 2,772명의 만성 B형간염 환자 대상 메타분석에서 의미있는 간섬유화 

진단 AUC는 0.86, 절단값 7.9 kPa, 민감도 74%, 특이도 78%였고, 간경변증 진단 

AUC는 0.93, 절단값 11.7 kPa, 민감도 85%, 특이도 82%였다.120 27개 연구, 

4,386명의 만성 B형간염 환자 대상 메타분석에서 의미있는 간섬유화 진단 AUC는 

0.81, 절단값 7.2 kPa, 민감도 81%, 특이도 82%였고, 간경변증 진단 AUC는 
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0.93, 절단값 12.2 kPa, 민감도 86%, 특이도 88%였다.121 최근 시행된 28개 연구, 

4,540명의 만성 B형간염 환자 대상 메타분석에서는 의미있는 간섬유화 진단 AUC는 

0.84, 절단값 범위 6.0-8.8 kPa, 민감도 76%, 특이도 79%였고, 간경변증 진단 

AUC는 0.90, 절단값 범위 8.0-14.1 kPa, 민감도 84%, 특이도 84%였다.123 

하지만 언급된 메타분석 연구들에서 급성 간질환, 울혈성 간병증(congestive 

hepatopathy), 침윤성 간질환, 혹은 폐쇄성 담즙 정체가 있는 대상자의 제외 기준이 

불분명하고, 순간 탄성측정법 결과의 신뢰성(공복 상태에서의 측정 유무, IQR/M 

≤0.3 여부)이 명확히 제시되지 않았다. 또한, 간경직도 측정 시 사용한 탐촉자의 

종류에 차이가 있었는지 명확하지 않았다. 진료 가이드라인 제정위원회에서는 

항바이러스 치료를 받지 않으며 ALT가 정상 상한치의 5배 이하인 만성 B형간염 

환자에서 순간 탄성측정법의 의미있는 간섬유화 진단능에 대해 체계적 문헌고찰과 

메타분석을 시행하였다(부록, 핵심질문 1). 8개 연구, 2,003명의 환자들이 포함 

되었으며, 의미있는 간섬유화 진단 AUC는 0.81, 민감도 78%, 특이도 72%였다. 

의미있는 간섬유화를 예측할 수 있는 진단능이 최대가 되는 절단값은 7.7 kPa이었다.

유럽과 아시아의 만성 B형간염 환자에서 의미있는 간섬유화와 간경변증에 대한 

순간 탄성측정법의 진단능을 비교한 메타분석에서는 인종에 따른 차이가 있었다.124 

유럽에서는 만성 B형간염 환자에서 의미있는 간섬유화 진단 AUC는 0.80, 민감도 

73%, 특이도 66%였으나, 아시아에서는 AUC 0.87, 민감도 73%, 특이도 

82%로 진단능이 유럽에 비해 높았다. 만성 B형간염 환자의 간경변증 진단 시에도 

유럽에서는 AUC 0.91, 민감도 67%, 특이도 92%였으나 아시아에서는 AUC 

0.91, 민감도 81%, 특이도 86%로, 아시아에서 민감도가 더 높았다. 이러한 인종별 

차이는 연구들의 지역별 차이 혹은 순간 탄성측정법검사에 영향을 미칠 수 있는 비만, 

체질량지수의 차이에 의한 것일 수 있으나, 추가적인 연구가 필요하다.81 

각 연구마다 선택된 연구 집단의 성격 및 절단값 차이로 인하여 의미있는 
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간섬유화와 간경변증에 대한 진단능은 다소 차이가 있으나, 대부분의 연구에서 

0.80 이상의 비교적 높은 진단능을 보였다. 유럽에서 진행된 연구에서는 절단값을 

두 가지(9.4 kPa, 13.1 kPa)로 제시하여 간경변증에 대한 민감도, 특이도를 90% 

이상으로 높이는 알고리즘을 제안하였다.117 

또한, 만성 B형간염에서 의미있는 간섬유화와 간경변증의 진단에서 혈청표지자는 

높은 특이도를 보이기 때문에 혈청표지자 검사로 의미있는 간섬유화와 간경변증이 

배제되지 않는 경우, 순간 탄성측정법을 순차적으로 시행함으로써 의미있는 

간섬유화와 간경변증 진단능을 높일 수 있다.106,125 194명의 만성 B형간염 환자에서 

FibroTest를 단독으로 사용한 경우보다 FibroTest와 순간 탄성측정법을 동시에 

시행한 경우에서 의미있는 간섬유화 진단 AUC가 0.89에서 0.94로, 간경변증 진단 

AUC가 0.92에서 0.93으로 향상되었다.106 국내 222명의 만성 B형간염 환자에서 

간경변증 진단을 위해 순간 탄성측정법과 ELF를 순차적으로 시행하여 간 조직검사 

결과와 비교하였을 때 전체 환자의 61-65%에서 간 조직검사를 피할 수 있었다.126

만성 B형간염에서 간 내 염증이 순간 탄성측정법에 영향을 주어 간섬유화가 

과대평가될 수 있다.118,127 만성 B형간염에서 ALT가 상승한 경우 간섬유화 정도와 

무관하게 간경직도가 증가할 수 있으므로, 순간 탄성측정법 결과의 해석을 주의해야 

한다.81 뿐만 아니라, 항바이러스 치료를 받는 환자들은 간 내 염증이 호전되어 

간경직도가 감소할 수 있기 때문에, 항바이러스 치료를 받지 않은 환자들을 대상으로 

한 연구에서 확인된 절단값을 동일하게 적용할 수 없다. 또한, 우측 간 절제술을 받은 

경우, 복수, 심한 비만, 임신 중인 경우에는 검사가 어려우며 간 종괴, 간울혈, 담즙 

정체, 침윤성 간질환, 식후 측정 등에서는 비정상적인 결과를 나타내므로 결과 해석을 

주의해야 한다.41
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3-1-3. 횡파 탄성초음파

점 횡파 탄성초음파

만성 B형간염 환자에서 점 횡파 탄성초음파의 간섬유화 평가에 관한 연구들을 

표 6에 요약하였다.128-133 점 횡파 탄성초음파의 의미있는 간섬유화 진단 AUC는 

0.76-0.86, 절단값 1.23-1.59 m/s, 민감도 59-90%, 특이도 63-88%, 간경변증 

진단 AUC는 0.72-0.97, 절단값 1.75-1.98 m/s, 민감도 67-85%, 특이도 73-

92%였다.

8개 연구, 518명의 만성 B형간염 환자 대상 메타분석에서 의미있는 간섬유화와 

간경변증의 진단 AUC는 각각 0.79, 0.90, 절단값은 각각 1.34 m/s, 1.80 m/s 

였다.128 126명의 간 절제술을 받은 만성 B형간염 환자 대상 연구에서 점 횡파 

탄성초음파의 의미있는 간섬유화와 간경변증 진단 AUC는 0.86과 0.95였으며 APRI, 

FIB-4의 진단 AUC는 각각 0.75-0.77과 0.75-0.78로, 점 횡파 탄성초음파의 

진단능이 더 높았다.133 또한, 180명의 만성 B형간염 환자에서 점 횡파 탄성초음파의 

의미있는 간섬유화 및 간경변증 진단 AUC는 0.76과 0.83, 순간 탄성측정법의 

AUC는 0.81과 0.80로, 점 횡파 탄성초음파의 진단능은 순간 탄성측정법과 

유사하였다. 순간 탄성측정법과 마찬가지로 점 횡파 탄성초음파도 ALT의 영향을 받아 

의미있는 간섬유화와 간경변증 진단을 위한 절단값이 ALT가 상승한 환자에서 그렇지 

않은 환자보다 더 높았다.130 중국에서 81명의 만성 B형간염 환자를 대상으로 간 

조직검사로 간섬유화를 평가한 연구에서도 점 횡파 탄성초음파와 순간 탄성측정법의 

의미있는 간섬유화 진단 AUC는 각각 0.76과 0.75, 간경변증 진단 AUC는 0.72와 

0.87로, 점 횡파 탄성초음파의 진단능은 순간 탄성측정법과 유의한 차이가 없었다.131
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이차원 횡파 탄성초음파

현재까지 많은 연구들이 이차원 횡파 탄성초음파가 만성 B형간염 환자의 간섬유화 

평가에 우수한 진단 정확도를 보여주었다(표 7).134-143 이차원 횡파 탄성초음파의 

의미있는 간섬유화 진단 AUC는 0.88-0.97, 절단값 6.9-8.2 kPa, 민감도 77-94%, 

특이도 74-92%였으며, 간경변증 진단 AUC는 0.83-0.98, 절단값 8.0-21.4 kPa, 

민감도 80-97%, 특이도 73-95%였다.

13개 연구, 400명의 만성 B형간염 환자를 대상으로 개별 환자 자료를 이용한 

메타분석에서 의미있는 간섬유화 진단 AUC는 0.91, 절단값 7.1 kPa, 민감도 88%, 

특이도 74%였고, 간경변증 진단 AUC는 0.91, 절단값 11.5 kPa, 민감도 80%, 

특이도 93%였다.144 11개 연구, 2,623명의 만성 B형간염 환자 대상 메타분석에서도 

의미있는 간섬유화 진단 AUC는 0.92, 절단값 7.9 kPa이었다.142 특히, 항바이러스 

치료력이 있는 환자를 제외한 연구에서 의미있는 간섬유화 진단에 대한 절단값은 

평균 7.2 kPa로, 항바이러스 치료를 받은 환자를 포함한 연구에서 보고된 평균 

8.9 kPa보다 낮았다.142 잠재적인 교란 인자인 항바이러스 치료에 따른 절단값을 

확립하기 위해서는 추가적인 연구가 필요하다.

중국에서 304명의 만성 B형간염 환자를 대상으로 혈청표지자와의 비교 연구에서 

이차원 횡파 탄성초음파와 ARPI, FIB-4의 의미있는 간섬유화 진단 AUC는 각각 

0.97와 0.73-0.79, 간경변증 진단 AUC는 각각 0.98와 0.70-0.74로, 이차원 

횡파 탄성초음파가 혈청표지자보다 우수한 진단능을 보였다.138 순간 탄성측정법과 

이차원 횡파 탄성초음파를 비교한 메타분석에서는 이차원 횡파 탄성초음파가 순간 

탄성측정법보다 의미있는 간섬유화에 대해 11.2%, 간경변증에 대해 6.5% 정도 

유의하게 높은 진단능을 보였다.144 하지만 그리스에서 시행된 106명의 만성 B형간염 

환자 대상 연구에서 비만 환자에서의 검사 성공률은 순간 탄성측정법은 92%, 이차원 

횡파 탄성초음파는 86%로 순간 탄성측정법이 좀 더 높았다.145 
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ALT 수치가 횡파 탄성초음파의 결과에 영향을 미칠 수 있으며,146 515명의 만성 

B형간염 환자 대상 연구에서 의미있는 간섬유화와 간경변증 진단시 ALT에 따라 

이차원 횡파 탄성초음파의 두 가지 절단값을 사용하는 것이 더 높은 진단능을 보였다. 

의미있는 간섬유화 진단을 위해 ALT가 정상 상한치의 2배 이하일 경우 5.4 kPa과 

9.0 kPa, 2배 초과일 경우 7.1 kPa과 11.2 kPa의 절단값을 제시하였고, 간경변증 

진단을 위해 ALT가 정상 상한치의 2배 이하일 경우 8.1 kPa과 12.3 kPa, 2배 초과일 

경우 11.9 kPa과 24.7 kPa의 절단값을 제시하였다.147 

또한, 266명의 만성 B형간염 환자에서 횡파 탄성초음파의 딥러닝 라디오믹스를 

사용하는 것이 이차원 횡파 탄성초음파 단독검사와 비교시 의미있는 간섬유화와 

간경변증 진단능이 높았다.148

3-1-4. 자기공명 탄성검사

자기공명 탄성검사는 여러 연구에서 만성 B형간염 환자의 간섬유화를 진단하는 데 

매우 높은 정확도를 보였으며, 의미있는 간섬유화와 간경변증의 진단 AUC가 0.90 

이상이다(표 8).143,149-153 만성 B형간염 환자에서 자기공명 탄성검사의 의미있는 

간섬유화 진단 AUC는 0.91-0.99, 절단값 2.5-3.2 kPa, 민감도 82-97%, 특이도 

95-100%였고, 간경변증 진단 AUC는 0.89-0.99, 절단값 3.5-4.3 kPa, 민감도 

84-100%, 특이도 91-98%였다. 국내 170명의 만성 B형간염 환자 대상 연구에서 

자기공명 탄성검사의 의미있는 간섬유화 진단 AUC는 0.97, 절단값 2.7 kPa이었고, 

간경변증 진단 AUC는 0.92, 절단값 3.7 kPa이었다.149 순간 탄성측정법과 

달리, 자기공명 탄성검사는 간 내 염증 상태와 연관성이 없었으며, 검사 성공률은 

93%였다.149

싱가포르에서 진행된 63명의 만성 B형간염 환자 대상 연구에서, 자기공명 

탄성검사는 APRI, AAR, prothrombin index와 같은 혈청표지자보다 의미있는 
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간섬유화와 간경변증 진단능이 더 높았다.150 24개 연구, 5,111명의 만성 B형간염 

환자 대상 메타분석에서 자기공명 탄성검사의 의미있는 간섬유화, 간경변증 진단 

절단값은 각각 3.0 kPa, 4.6 kPa이었으며, 자기공명 탄성검사는 순간 탄성측정법 

보다 진단능이 더 우수하였다.153 횡파 탄성초음파의 경우, 15개 연구, 2,128명의 

환자 대상 메타분석에서 의미있는 간섬유화 진단 AUC는 자기공명 탄성검사 0.94-

0.97, 점 횡파 탄성초음파 0.82-0.85로, 자기공명 탄성검사의 진단능이 유의하게 

높았다.154 72개 연구, 20,356명의 만성 B형간염 환자 대상 메타분석에서도 

의미있는 간섬유화 진단 AUC는 자기공명 탄성검사 0.97, 이차원 횡파 탄성초음파 

0.89, APRI 0.76, FIB-4 0.75였고, 간경변증 진단 AUC는 자기공명 탄성검사 0.97, 

이차원 횡파 탄성초음파 0.94, APRI 0.77, FIB-4 0.82였다.143 

281명의 만성 B형간염 환자 대상 연구에서 자기공명 탄성검사의 간섬유화 계층화에 

대한 AUC는 만성 B형간염 환자에서 0.97이었고, 그렇지 않은 환자에서는 0.98로 

유사하게 높았으나, 간경변증 진단 절단값은 만성 B형간염 환자에서 3.67 kPa,  

다른 원인을 가진 만성간질환 환자에서 4.65 kPa로 차이를 보였다.151 이러한 

간질환의 원인에 따른 절단값의 차이는 순간 탄성측정법에 대한 이전 연구 결과와 

유사하며,50,155 B형간염과 비교해 C형간염을 포함한 다른 원인에 의한 간염의 

조직학적 차이로 인한 것일 수 있다. 만성 B형간염은 거대 결절성 및 이질적인 

양상의 간 형태를 유발하는 경향이 있으며, 만성 B형간염에서의 총 섬유화량은 만성 

C형간염보다 낮을 수 있다고 알려져 있다.50,116,155 

항바이러스 치료력이 없고 높은 바이러스 역가와 정상 혹은 경미한 ALT의 상승을 

보이는 만성 B형간염 환자 63명을 대상으로 분석한 국내 연구에서, 의미있는 

간섬유화 진단에 대한 자기공명 탄성검사, 이차원 횡파 탄성초음파, FIB-4, APRI의 

AUC는 각각 0.91, 0.84, 0.70, 0.72로, 자기공명 탄성검사의 진단능은 FIB-4와 

APRI의 진단능보다 유의하게 높았으나 이차원 횡파 탄성초음파의 AUC는 FIB-4, 
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APRI와 의미있는 차이를 보이지 못했다.152 이러한 결과는 이차원 횡파 탄성초음파와 

비교하였을 때, 자기공명 탄성검사가 치료력이 없는 만성 B형간염 환자들에서 

의미있는 간섬유화를 진단하고 항바이러스 치료 여부를 결정하는 데 보다 정확한 

비침습적인 방법임을 제시하였다. 

권고사항

1. 	만성 B형간염에서 APRI, FIB-4, FibroTest의 민감도는 낮으며 특이도는 높아 의미있는 

간섬유화와 간경변증을 배제하기 위해 사용할 수 있다. (B1)

2. 	만성 B형간염에서 순간 탄성측정법을 이용하여 의미있는 간섬유화와 간경변증을 높은 

민감도와 특이도로 진단할 수 있다. (A1)

3. 	만성 B형간염에서 횡파 탄성초음파와 자기공명 탄성검사는 의미있는 간섬유화와 

간경변증의 진단에 우수한 진단능을 보인다. (B1)

4. 	만성 B형간염에서 의미있는 간섬유화와 간경변증의 진단 정확도를 높이기 위해 

혈청표지자와 순간 탄성측정법의 순차적 혹은 동시검사를 고려할 수 있다. (B2)
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3-2. 만성 C형간염

만성 C형간염에서 간섬유화는 간세포암종의 발생, 간 관련 합병증 발생과 사망 

등의 예후를 결정짓는 주요 인자이므로 만성 C형간염에서 간섬유화를 진단하는 

것은 중요하다.156 FIB-4, APRI를 포함한 다양한 혈청표지자들이 만성 C형간염 

코호트에서 개발되었으며 순간 탄성측정법과 횡파 탄성초음파 등의 영상학적 검사도 

만성 C형간염 환자의 간섬유화 진단에 사용된다.

3-2-1. 혈청표지자

만성 C형간염에서 비침습적인 간섬유화 진단을 위해 간 조직검사를 시행한 환자 

코호트에서 고안된 다양한 혈청표지자가 있으며, 비교적 여러 연구를 통해서 충분한 

검증이 이루어진 것들을 소개한다(표 9).3,9,13,157-166 

FIB-4는 832명의 만성 C형간염/인체 면역결핍 바이러스 중복감염 환자 

코호트에서 고안되었다.11 847명의 만성 C형간염 환자 대상 연구에서 FIB-4의 

진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.85, 간경변증 진단 AUC는 0.91이었으며 FIB-4 

<1.45는 94.7%의 높은 음성예측도, FIB-4 >3.25는 82.1%의 높은 양성예측도로 

진행된 간섬유화를 배제하거나 진단하는 데 유용하였다.157 국내 101명의 만성 

C형간염 환자 대상 연구에서 FIB-4의 의미있는 간섬유화 진단 AUC는 0.87, 

절단값 1.935, 민감도 97.1%, 특이도 69.7%였고, 진행된 간섬유화 진단 AUC는 

0.86, 절단값 3.81, 민감도 76.9%, 특이도 85.5%였고, 간경변증 진단 AUC는 

0.83, 절단값 3.84, 민감도 85.0%, 특이도 75.3%였다.167 서양 연구들에서 

의미있는 간섬유화, 진행된 간섬유화, 간경변증에 대한 진단 AUC는 각각 0.76-

0.85, 0.83-0.88, 0.83-0.93이었으나,158-160 1,716명의 만성 C형간염 환자 대상 

대만 연구에서는 FIB-4의 의미있는 간섬유화 진단 AUC는 0.7, 진행된 간섬유화와 
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간경변증 진단 AUC는 0.73으로 다소 낮았다.161 이는 대만 연구에서 서양 연구에 

비해 간섬유화가 없거나 경미한 환자와 ALT가 높은 환자들이 많은 영향이다. 

37개 연구를 포함한 메타분석에서 FIB-4의 의미있는 간섬유화 진단 AUC 

중앙값은 0.66-0.70, 간경변증 진단 AUC 중앙값은 0.75-0.82였다.109 11개 

연구를 포함한 메타분석에서 FIB-4는 의미있는 간섬유화에 대해 0.60-1.45의 

낮은 절단값에서 민감도 89%, 특이도 42%, 1.0-3.25의 높은 절단값에서 민감도 

59%, 특이도 74%였다(표 10).168 간경변증에 대해서는 1.45의 낮은 절단값에서 

민감도 87%, 특이도 61%였고, 3.25-4.44의 높은 절단값에서 민감도 51%, 특이도 

86%였다.

APRI는 270명의 만성 C형간염 환자 코호트에서 고안되었으며 의미있는 간섬유화 

진단 AUC는 0.80, 간경변증 진단 AUC는 0.89였다.9 APRI ≤0.5는 의미있는 

간섬유화를 배제하는 데 민감도 91%, 특이도 47%였고, APRI >1.5는 의미있는 

간섬유화 진단에 민감도 41%, 특이도 95%였다. APRI ≤1.0은 간경변증을 

배제하는 데 민감도 89%, 특이도 75%였고, APRI >2.0은 간경변증을 진단에 민감도 

57%, 특이도 93%였다. 430명의 만성 C형간염 환자 대상 다기관 전향 연구에서 

APRI ≤1.0은 진행된 간섬유화를 배제하는 데 민감도 70%, 특이도 79%였고, 

APRI >2.0는 진행된 간섬유화 진단에 민감도 36%, 특이도 92%였다.163 그러나 

앞서 언급한 국내 연구에서 APRI의 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.76, 간경변증 

진단 AUC는 0.76이었으며167 대만 연구에서는 의미있는 간섬유화, 진행된 간섬유화, 

간경변증 진단 AUC는 각각 0.68, 0.68, 0.70에 불과하였는데 이는 각 연구에 

포함된 환자의 연령, ALT 수치와 간섬유화 정도의 차이에 의한 것으로 보인다.161

33개 연구, 6,259명의 만성 C형간염 환자 대상 메타분석에서 APRI의 의미있는 

간섬유화 진단 AUC는 0.77, 간경변증 진단 AUC는 0.83이었고,169 47개 연구를 

포함한 다른 메타분석에서 APRI는 의미있는 간섬유화 진단에 낮은 절단값 0.4-
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0.7에서 민감도 82%, 특이도 57%였고, 36개 연구 대상으로 1.5의 높은 절단값에서 

민감도 39%, 특이도 92%였다.168 또한, 간경변증 진단에 대해서는 0.75-1.0의 낮은 

절단값에서 민감도 77%, 특이도 78%였고, 2.0의 높은 절단값에서 민감도 48%, 

특이도 94%였다.

여러 만성 C형간염 연구에서 APRI와 FIB-4의 간섬유화 진단능을 비교하였으나 

상반된 결과들이 보고되었으며, 메타분석에서 의미있는 간섬유화에 대한 APRI와 

FIB-4의 진단능은 유사하였으나 간경변증 진단에 대해서는 FIB-4가 APRI보다 더 

우수한 진단능을 보였다.158,159,161,162,167 APRI는 AST, FIB-4는 AST, ALT, 연령을 

포함하는 예측 모델로 간 내 염증이 있거나 고령의 환자에서 과대평가될 수 있어 

주의를 요한다.

Forns index는 476명의 만성 C형간염 환자 코호트에서 고안되었으며 

의미있는 간섬유화 진단 AUC는 0.86, 음성예측도 96%를 보이는 절단값 <4.5이 

제시되었다.13 국내 연구에서 Forns index의 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.806, 

간경변증 진단 AUC는 0.822였으며 FIB-4, APRI와 유사하였다.167 340명의 만성 

C형간염 환자 대상 연구에서 Forns index의 의미있는 간섬유화 진단 AUC는 0.83, 

>6.9의 절단값 적용시 민감도 44%, 특이도 93%로, AUC 0.83의 APRI, 0.83의 

FIB-4, 0.85의 ELF와 유사하였다.158 또한 Forns index의 진행된 간섬유화 진단 

AUC는 0.85, 간경변증 진단 AUC는 0.87이었다. 메타분석에서 Forns index는 

의미있는 간섬유화 진단에 낮은 절단값 4.2-4.5에서 민감도 88%, 특이도 40%, 

높은 절단값 6.9-8.7에서 민감도 35%, 특이도 96%로 진단능이 높았다.168 

ELF는 496명의 만성 C형간염 환자를 포함한 1,021명의 만성간질환 다기관 

코호트 연구를 통해 고안되었으며 만성 C형간염 환자군에서 의미있는 간섬유화 

진단 AUC는 0.77, 절단값 0.063, 민감도 95%, 특이도 29%, 양성예측도 27.7%, 

음성예측도 94.9%였다.3 79명의 만성 C형간염 환자 대상 전향 연구에서 ELF의 
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의미있는 간섬유화 진단 AUC는 0.90이었으며 절단값 7.7에서 민감도 100%, 

특이도 12.5%였고, 절단값 9.8에서 민감도 84.6%, 특이도 75.0%였고, 절단값 

11.3에서 민감도 64.1%, 특이도 97.5%였다.164 11개 연구를 포함한 메타분석에서 

ELF의 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.77-0.98, 절단값 9.30-10.59, 민감도 65-

100%, 특이도 29-99%였다.170 ELF는 단순화를 위해 여러 번 변형이 되었으므로 

절단값 해석이나 비교시 주의가 필요하다. 만성 C형간염 환자에서 혈청표지자의 

진단능을 직접 비교한 37개 연구를 포함한 메타분석에서 의미있는 간섬유화에 대한 

진단능은 Forns index, APRI, FIB-4, ELF 모두 유사하였으나, 간경변증 진단은 

AUC 0.89의 FIB-4가 AUC 0.83의 APRI, AUC 0.82의 ELF보다 우수하였다.158 

FibroTest는 339명의 만성 C형간염 환자 코호트에서 고안되었으며 의미있는 

간섬유화 진단 AUC는 0.87, 절단값 0.48, 민감도 75%, 특이도 85%였다.109,166 

7개 연구를 포함한 메타분석에서 FibroTest는 의미있는 간섬유화 진단에 0.1-0.3의 

낮은 절단값에서 민감도 91%, 특이도 41%였고, 10개 연구를 포함한 메타분석에서 

0.6-0.7의 높은 절단값에서 민감도 57%, 특이도 85%였다.168 37개 연구를 포함한 

메타분석에서 FibroTest의 의미있는 간섬유화와 간경변증 진단 AUC는 각각 0.72-

0.83, 0.81-0.92였고, 진단능을 비교하였을 때 FibroTest는 의미있는 간섬유화와 

간경변증 진단능이 FIB-4, APRI보다 우수하였다.109

이외에도 Hepascore,171 FibroMeter,172 PIIINP와 MMP 1,173 fibrosis 

probability index (FPI),174 BARD score10 등이 만성 C형간염에서 간섬유화 

혈청표지자로 보고되었다.

일반적으로 혈청표지자들은 의미있는 간섬유화보다 간경변증 진단능이 더 

우수하며, 직접 섬유화 패널들이 간접 섬유화 패널에 비해 의미있는 간섬유화를 더 

정확히 진단한다.168 그러나 만성 C형간염에서 간섬유화 진단을 위한 혈청표지자에 

대한 국내 연구는 제한적으로, 추후 국내 환자들을 대상으로 한 검증이 필요하다. 
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또한 항바이러스 치료에 대한 반응 평가나 지속 바이러스 반응 획득 후 혈청표지자의 

간섬유화 평가에 대한 유용성은 추가적인 연구가 필요하다.

3-2-2. 순간 탄성측정법

만성 C형간염에서 순간 탄성측정법의 유용성은 많은 연구를 통해 입증되었다. 연구 

대상의 특징과 절단값의 차이로 연구마다 민감도와 특이도가 다르지만 만성 C형간염 

환자에서 순간 탄성측정법의 의미있는 간섬유화 진단에 대한 민감도는 48-96%, 

특이도는 32-93%였으며, 간경변증에 대한 민감도는 65-100% 특이도는 85-

96%였다(표 11).108,119,127,159,165,175-180 

만성 C형간염에서 순간 탄성측정법의 유용성은 2005년 처음으로 프랑스의 

다기관 전향 연구를 통해 평가되었다.176 327명의 만성 C형간염 환자에서 순간 

탄성측정법의 의미있는 간섬유화 진단 AUC는 0.79, 절단값 8.7 kPa, 민감도 56%, 

특이도 91%였고, 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.91, 절단값 9.6 kPa, 민감도 

86%, 특이도 85%였고, 간경변증 진단 AUC는 0.97, 절단값 14.5 kPa, 민감도 

86%, 특이도 96%였다. 현재까지 진행된 가장 대규모 연구는 3개의 코호트에서 

등록한 1,289명의 만성 C형간염 환자를 대상으로 한 것으로, 의미있는 간섬유화 

진단 AUC는 0.76, 절단값 8.8 kPa, 민감도 48%, 특이도 93%였고, 간경변증 

진단 AUC는 0.90, 절단값 14.5 kPa, 민감도 65%, 특이도 95%로 유사한 결과를 

보였다.165 

국내 349명의 만성 C형간염 환자 대상 다기관 연구에서, 순간 탄성측정법의 

의미있는 간섬유화 진단 AUC는 0.82, 절단값 6.8 kPa, 민감도 67.0%, 특이도 

86.4%였고, 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.86, 절단값 8.6 kPa, 민감도 79.8%, 

특이도 83.1%로 기존 연구에 비해 다소 낮은 절단값을 제시하였는데, 이는 ALT가 

높은 환자들의 경우 간경직도가 실제 섬유화 정도에 비해 높게 측정되는 것을 
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보완하고자 ALT가 정상 상한치의 5배 이하인 환자들만을 포함하였기 때문이다.180 

또한 간경변증 진단 AUC는 0.91, 절단값 14.5 kPa, 민감도 81.8%, 특이도 

89.0%로 서양의 연구들과 유사하였다.

37개의 만성 C형간염 연구를 포함한 메타분석에서 순간 탄성측정법의 의미있는 

간섬유화 절단값은 5.2-10.1 kPa, 민감도 79%, 특이도 83%였고, 간경변증 절단값 

9.2-17.3 kPa, 민감도 89%, 특이도 91%였다(표 10).168 미국 소화기학회에서 

발표한 17개 연구, 5,812명의 만성 C형간염 환자 대상 메타분석에서 간경변증 

절단값은 12.5 kPa, 민감도 86%, 특이도 90%였다.181 또한 간경변증 유병률 5% 

미만인 집단에서 절단값 12.5 kPa일 경우, 간경변증 진단 위음성률 0.7%, 위양성률 

8.6%였으며 간경변증 유병률 30%인 고위험 집단에서도 위음성률 4.2%, 위양성률 

6.3%에 불과하였다.

19개 기관에서 시행된 프랑스의 전향 연구인 ANRS HCEP-23은 만성 C형간염 

환자를 대상으로 9개의 혈청표지자와 순간 탄성측정법의 진단능을 비교하였다.159 

혈청표지자와 순간 탄성측정법 모두를 시행한 382명의 환자에서 의미있는 간섬유화 

진단능은 높은 순서대로 순간 탄성측정법(AUC 0.83), FibroMeter (AUC 0.83), 

Hepascore (AUC 0.82), FibroTest (AUC 0.81)였으며 간경변증 진단능은 높은 

순서대로 순간 탄성측정법(AUC 0.93), FibroMeter (AUC 0.90), FibroTest (AUC 

0.87), APRI (AUC 0.87), ELF (AUC 0.87), Hepascore (AUC 0.89), FIB-4 

(AUC 0.84)였다.

37개 연구를 포함한 메타분석에서 의미있는 간섬유화에 대해 FIB-4와 APRI 

모두 순간 탄성측정법과 유사한 진단능을 보였다.109 간경변증의 경우 FIB-4는 

순간 탄성측정법과 진단능이 유사하였으나, APRI의 진단능은 순간 탄성측정법보다 

유의하게 낮았다. 다른 메타분석에서도 간경변증 진단에 낮은 절단값 0.75-1.0을 

사용한 APRI와 순간 탄성측정법의 진단능을 비교하였을 때, 낮은 유병률과 높은 
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유병률 집단 모두에서 순간 탄성측정법이 APRI보다 더 많은 수의 환자에서 간경변증 

유무를 정확히 분류하였으며 위음성률 및 위양성률도 더 낮았다.168 또한 낮은 절단값 

0.6-1.45를 사용한 FIB-4와 비교시, 순간 탄성측정법의 진단 정확도는 FIB-

4와 유사하였으나 위양성률이 유의하게 낮았다. FibroTest는 의미있는 간섬유화와 

간경변증 진단에서 순간 탄성측정법과 유사한 진단능을 보였다.

만성 C형간염에서 혈청표지자와 순간 탄성측정법을 병용하여 의미있는 간섬유화와 

간경변증의 진단능을 높이기 위한 연구들이 시행되었다.182,183 729명의 만성 C형간염 

환자 대상 연구에서 의미있는 간섬유화와 간경변증에 대한 순간 탄성측정법의 진단 

AUC는 0.79, 0.91이었으며 혈청 표지자인 FibroMeter와 순간 탄성측정법 병용시 

진단 AUC는 0.85, 0.922로 향상되었다.182 대상자의 45.5%가 만성 C형간염인 

3,754명의 만성 간염 환자 대상 연구에서도 연령, AST, GGT, platelet count, 

prothrombin time을 포함한 점수 체계로 간섬유화 정도를 1차 평가 후 순차적으로 

FibroMeter와 순간 탄성측정법을 시행할 경우 진행된 간섬유화와 간경변증에 대한 

민감도가 76.1%와 92.1%로 높았다.183

만성 C형간염에서 항바이러스 치료 및 지속 바이러스 반응 획득 후 순간 탄성 

측정법의 간섬유화 진단능에 대한 연구는 제한적이다. 746명의 치료 전 간경직도가 

10 kPa 이상이며 이후 항바이러스 치료로 지속 바이러스 반응을 획득한 환자 대상 

연구에서 지속 바이러스 반응 획득 후 간경직도가 감소하였음에도 불구하고 3년 후 

간 조직검사를 시행하였을 때 절반 이상의 환자에서 간경변증이 있었다.184 또한, 지속 

바이러스 반응 획득 후 순간 탄성측정법의 간경변증 진단 AUC는 0.75에 불과하였고, 

치료 전 간경직도가 간경변증과 가장 연관성이 높은 인자였다. 혈청표지자인 APRI, 

FIB-4도 유사한 결과를 보였다.

이와 같이 순간 탄성측정법은 대부분의 연구에서 만성 C형간염의 간섬유화 

진단에 대해 AUC 0.8 이상의 높은 진단능을 보인다. 하지만 기존 연구들에서 
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순간 탄성측정법 결과에 영향을 줄 수 있는 동반질환의 제외 여부가 명확하지 않고 

검사값이 과대평가될 수 있는 간 내 염증이 심한 환자들이 포함되어 있다는 제한점이 

있다.118,127

3-2-3. 횡파 탄성초음파

점 횡파 탄성초음파와 이차원 횡파 탄성초음파의 간섬유화 진단능은 만성 C형간염 

환자 대상의 여러 연구에서 평가되었다. 61명의 만성 C형간염 환자 대상 연구에서 

점 횡파 탄성초음파의 의미있는 간섬유화 진단 AUC는 0.79, 절단값 1.33 m/s였고, 

진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.83, 절단값 1.43 m/s였고, 간경변증 진단 AUC는 

0.84, 절단값 1.55 m/s였다.185 국내 만성 C형간염 환자 101명 대상 연구에서 

점 횡파 탄성초음파의 의미있는 간섬유화 진단 AUC는 0.85, 절단값 1.335 m/s, 

민감도 84%, 특이도 76%였고, 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.84, 절단값 1.645 

m/s, 민감도 80%, 특이도 76%였고, 간경변증 진단 AUC는 0.83, 절단값 1.665 

m/s, 민감도 85%, 특이도 69%였다.167 점 횡파 탄성초음파의 진단능은 진행된 

간섬유화와 간경변증 진단 모두에서 FIB-4, APRI, Forns index와 유사하였다. 3개 

연구를 포함한 메타분석에서 점 횡파 탄성초음파의 의미있는 간섬유화 진단 절단값은 

1.21-1.34 m/s, 민감도 79% 특이도 89%였고, 4개 연구를 분석한 간경변증 진단 

절단값은 1.6-2.3 m/s, 민감도 84%, 특이도 77%였다.168

241명의 만성 C형간염 환자 대상 유럽 다기관 전향 연구에서 점 횡파 탄성초음파와 

순간 탄성측정법의 진단능을 비교하였다. 각각 의미있는 간섬유화 진단 AUC는 

0.81와 0.85, 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.88와 0.92, 간경변증 진단 AUC는 

0.89와 0.94로 유사한 진단능을 나타냈으며, 순간 탄성측정법의 측정 실패율은 

10%로 점 횡파 탄성초음파의 5.3%보다 유의하게 높았다.186 점 횡파 탄성초음파는 

모든 단계의 간섬유화 진단에 대해 ELF, FibroTest와 유사한 진단능을 보였다. 
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211명의 만성 C형간염 환자 대상 연구에서 이차원 횡파 탄성초음파는 의미있는 

간섬유화 진단 AUC는 0.83, 절단값 6.16 kPa이었고, 진행된 간섬유화 진단 AUC는 

0.95, 절단값 6.8 kPa, 민감도 97%, 특이도 90%였으며 체질량지수 >30 kg/m2인 

경우 진단능이 낮았다.187 233명의 만성 C형간염 환자 대상 일본 전향 연구에서 

이차원 횡파 탄성초음파는 98.7%의 환자에서 측정이 가능하였으며 의미있는 

간섬유화 진단 AUC는 0.92, 절단값 1.56 m/s, 민감도 85%, 특이도 86%였고, 

진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.94, 절단값 1.72 m/s, 민감도 89%, 특이도 

84%였고, 간경변증 진단 AUC는 0.949, 절단값 1.93 m/s, 민감도 91.4%, 특이도 

90.8%였다.188 

이차원 횡파 탄성초음파의 진단능을 혈청표지자와 비교한 연구에서 이차원 

횡파 탄성초음파는 모든 단계의 간섬유화 진단에서 혈청표지자인 HA, type IV 

collagen 7S, M2BPGi, APRI, FIB-4보다 유의하게 우수하였다.188 79명의 만성 

C형간염 환자를 대상으로 이차원 횡파 탄성초음파, 순간 탄성측정법, APRI, FIB-

4의 진단능을 비교한 연구에서 의미있는 간섬유화 진단 AUC는 이차원 횡파 

탄성초음파 0.75, 순간 탄성측정법 0.95, FIB-4 0.81, APRI 0.77로 이차원 횡파 

탄성초음파에서 가장 낮았으며, 간경변증 진단 AUC는 이차원 횡파 탄성초음파 0.83, 

순간 탄성측정법 0.99, FIB-4 0.81, APRI 0.77로 순간 탄성측정법보다 낮았다.189 

만성 C형간염에서 횡파 탄성초음파의 진단능은 다른 비침습적 검사에 비해 많은 

검증이 이루어지지 않았으며 검사 장비가 다양하여 해석을 주의해야 한다. 비만 

환자를 포함한 검사 성공률이 순간 탄성측정법보다 높으나, 간 내 염증이 심한 경우 

결과가 과대평가될 수 있다. 또한, 다른 검사법과의 비교 연구가 제한적이며 상반된 

결과들이 보고되었다. 그러나 대체로 높은 진단능과 순간 탄성측정법과 유사한 

진단능을 보인 연구 결과들이 보고되어 만성 C형간염 환자의 간섬유화 평가에 

유용하게 사용될 수 있을 것으로 생각된다.
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3-2-4. 자기공명 탄성검사

만성 C형간염에서 자기공명 탄성검사의 간섬유화 진단의 유용성에 대한 

연구는 제한적이다. 일본에서 114명의 만성 C형간염 환자를 대상으로 첫 연구가 

발표되었으며, 의미있는 간섬유화 진단 AUC는 0.99, 절단값 3.2 kPa, 민감도 

89%, 특이도 100%였고, 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.97, 절단값 4.0 kPa, 

민감도 87%, 특이도 100%였고, 간경변증 진단 AUC는 0.98, 절단값 4.6 kPa, 

민감도 100%, 특이도 85%였다.190 자기공명 탄성검사는 AAR, APRI, FIB-

4의 혈청표지자와 비교시 모든 단계의 간섬유화 진단에서 유의하게 높은 진단능을 

보였다. 

일본에서 시행된 141명의 환자 대상 연구에서 자기공명 탄성검사의 의미있는 

간섬유화 진단 AUC는 0.88, 절단값 3.4 kPa, 민감도 78%, 특이도 86%였고, 

진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.93, 절단값 3.61 kPa, 민감도 96%, 특이도 

75%였고, 간경변증 진단 AUC는 0.97, 절단값 5.03 kPa, 민감도 87%, 특이도 

87%였다.191 또한, 자기공명 탄성검사는 의미있는 간섬유화와 진행된 간섬유화 

진단에 대해 AUC 0.86, 0.92인 이차원 횡파 탄성초음파와 함께 FIB-4 (AUC 0.81, 

0.87), M2BPGi (AUC 0.79, 0.86)보다 높은 진단능을 보였고, 간경변증 진단능도 

이차원 횡파 탄성초음파(AUC 0.91), FIB-4 (AUC 0.84), M2BPGi (AUC 0.85)에 

비해 유의하게 높았다.

12개 연구, 697명의 만성 C형간염 환자 대상 메타분석에서 자기공명 탄성검사의 

의미있는 간섬유화 진단 AUC는 0.88, 민감도 77%, 특이도 83%였고, 진행된 

간섬유화 진단 AUC는 0.94, 민감도 84%, 특이도 89%였고, 간경변증 진단 AUC는 

0.92, 민감도 94%, 특이도 81%였다.192

이와 같이 만성 C형간염에서 자기공명 탄성검사의 유용성은 추가적인 검증이 

필요하겠으나, 다른 검사법에 비해 검사 성공률이 높고, 간 내 염증과 무관하게 높은 
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진단능을 보이므로,192,193 만성 C형간염 환자에서 유용하게 사용될 수 있을 것으로 

생각된다.

권고사항

1.	 만성 C형간염에서 혈청표지자(B1), 순간 탄성측정법(A1), 횡파 탄성초음파(B1), 자기 

공명 탄성검사(B1)를 이용하여 간섬유화를 진단할 수 있다. 
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3-3. 비알코올 지방간질환

비알코올 지방간질환은 조직 소견에 따라 예후의 차이가 있기 때문에 지방증 및 

간섬유화를 진단하고 변화를 확인하는 것이 중요하다. 특히 비알코올 지방간질환에서 

간섬유화는 간세포암종의 발생, 간질환과 관련된 사망 등 장기적인 예후를 결정하는 

가장 중요한 인자이다.194 비알코올 지방간질환 환자에서 간 내 염증, 지방증, 

간섬유화를 진단하는 표준검사는 간 조직검사이지만, 고비용, 침습성에 따르는 

출혈이나 감염과 같은 합병증 발생의 위험, 판독자 간 혹은 판독 시점별 판독 결과의 

차이, 채취된 조직 크기에 따른 표본오차 등의 한계도 존재한다.1,2 실제 임상에서는 

혈청표지자와 순간 탄성측정법, 횡파 탄성초음파, 자기공명 탄성검사와 같은 

영상학적 검사를 이용하여 지방증과 간섬유화를 비침습적으로 평가한다.195-197  

비알코올 지방간질환 환자에서 비만이 동반되거나 ALT 상승이 있는 경우, 간 내 

지방증의 정도가 심할수록 FIB-4, NFS와 같은 혈청표지자나 순간 탄성측정법의 

간섬유화 진단능이 떨어질 수 있어서,198,199 이러한 임상 상황에는 결과 해석을 

주의해야 한다. 

3-3-1. 혈청표지자

다양한 혈청표지자들을 이용하여 비침습적으로 간섬유화를 진단하는 연구들이 

있으며, 비교적 검증이 충분히 이루어진 FIB-4, NFS, ELF 등이 이에 해당한다 

(표 12).29,200-202 

FIB-4는 832명의 만성 C형간염/인체 면역결핍 바이러스 중복감염 환자들의 

코호트에서 고안되었고,11 비알코올 지방간질환 환자를 대상으로 간섬유화 진단능이 

연구되었다. 간 조직검사로 진단된 비알코올 지방간질환 환자 대상 일본 연구에서 

NFS와 FIB-4는 APRI, AAR 등의 다른 혈청표지자에 비해 진행된 간섬유화에 
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대한 진단능이 높았으며, 이는 자기공명 탄성검사와 비슷하였다.203 32개 연구, 

13,764명의 환자 대상 메타분석에서 FIB-4의 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.76, 

민감도 42%, 특이도 93%였다.200 37개 연구, 5,735명의 개별 환자 자료를 이용한 

메타분석에서는 FIB-4의 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.76으로 AUC 0.73의 

NFS보다 높았으며, 이를 바탕으로 FIB-4와 순간 탄성측정법을 결합한 알고리즘을 

제안하였다.204 FIB-4가 1.3 미만이면서 순간 탄성측정법 값 8 kPa 미만일 경우  

진행된 간섬유화를 배제할 수 있고, FIB-4가 3.48 이상이고 순간 탄성측정법 값 20 kPa  

이상이면 간경변증을 진단할 수 있어 불필요한 간 조직검사를 피할 수 있다고 

발표하였다. 또한 FIB-4 값을 해석할 때 연령에 대한 고려도 필요하다. 35세 미만의 

비알코올 지방간질환 환자에서는 FIB-4, NFS 등과 같은 혈청표지자의 진단능이 

떨어지므로 다른 비침습적 검사를 고려하는 것이 추천된다.35 FIB-4의 진행된 

간섬유화 진단 상한 절단값은 2.67로 설정해야 하지만, 연령을 보정한 하한 절단값을 

35-64세의 경우 1.3, 65세 이상의 고령에서는 2.0으로 설정해야 한다는 보고도 

있다.35

NFS는 미국에서 간 조직검사로 진단된 733명의 비알코올 지방간질환 

환자 코호트에서 고안되었다. NFS의 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.82-

0.88이었다. 2개의 절단값(<-1.455 [low probability, 음성예측도 88-93%], 

표 12. 비알코올 지방간질환에서 혈청표지자의 간섬유화 진단능에 대한 메타분석

혈청표지자 연구 수 환자 수
의미있는 간섬유화(≥F2) 진행된 간섬유화(≥F3) 간경변증(F4) 

AUC 절단값 AUC 절단값 AUC 절단값

FIB-4200,201 32 13,764 0.74 >1.3–1.9 0.74–0.76 >2.67–3.25 0.86–0.88 >3.50–4.12

NFS200 33 13,337 0.66 <-1.455 0.74–0.85 >0.676 - -

ELF29,202 16 5,002 0.82 >-0.1068 0.9 >0.3576 - -

AUC, area under the curve; FIB-4, Fibrosis-4 index; NFS, NAFLD fibrosis score; ELF, enhanced liver 

fibrosis.
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>0.676 [high probability, 양성예측도 82-90%])이 제시되었다.12 13개 연구, 

3,064명의 환자 대상 메타분석에 따르면, NFS의 진행된 간섬유화 진단 AUC는 

0.85였고, 진행된 간섬유화 배제에 대해 절단값 <-1.455, 민감도 90%, 특이도 

60%였고, 진행된 간섬유화 진단에 대해 절단값 >0.676, 민감도 67%, 특이도 

97%였다.10,12,17,22,23,29,205-210 최근 65세 이상의 고령에서는 연령을 보정한 하한 

절단값을 0.12로 설정해야 한다는 보고도 있다.35 간 조직검사를 통해 진단된 

412명 비알코올 지방간질환 환자 대상 국내 연구에서, NFS <-1.455는 86.6%의 

높은 음성예측도로 진행된 간섬유화를 배제할 수 있었고, NFS >0.676는 50%의 

양성예측도로 진행된 간섬유화를 진단하였다.211 간 조직검사로 진단된 비알코올 

지방간질환 환자 315명을 포함한 국내의 다른 연구에서 NFS <-1.455와 >0.676의 

절단값을 이용하였을 때 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.84였고, 음성예측도는 

89.3-95.7%였다.198 최근 33개 연구, 13,337명의 환자 대상 메타분석에서 NFS의 

진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.74, 민감도 38%, 특이도 94%였다(표 12).200 

ELF는 영국에서 간 조직검사로 진단된 192명의 비알코올 지방간질환 환자들을 

대상으로 3개의 기질단백(HA, TIMP-1, PIIINP)을 기반으로 제안한 패널로, 주로 

유럽에서 간섬유화 진단에 사용되며 국내 일부 기관에서도 사용이 가능하다. ELF의 

진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.90, 절단값 0.3576, 민감도 80%, 특이도 90%, 

양성예측도 71%, 음성예측도는 94%였다(표 12).29,205 

최근 random forest나 gradient boosting machine 등을 통한 기계 학습 

모델을 구축하여 의미있는 간섬유화가 동반된 고위험군 비알코올 지방간염 환자를 

선별하기 위한 새로운 시도들이 있다.212,213 이 외에도 M2BPGi, AsAGP,214-217 

growth differentiation factor 15 (GDF15),218 PRO-C3,27,28 a disintegrin and 

metalloproteinase with thrombospondin motifs like 2 (ADAMTSL2)219 등이 

간섬유화 진단을 위한 혈청표지자로 보고되었으나 추가적인 검증이 필요하다.
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전 세계 다기관 코호트 연구를 통하여 혈액검사 기반의 microRNA-34a, α2-

macroglobulin, YKL-40, glycated hemoglobin를 포함한 총 4개의 표지자로 

구성된 NIS4 알고리즘이 제안되었다.24 NAFLD activity score (NAS) 4점 

이상이면서 의미있는 간섬유화가 동반된 고위험군을 선별하는 NIS4 알고리즘의 

AUC는 0.80으로, 성별, 체질량지수, AST, ALT에 영향을 받지 않았다. NIS4 

알고리즘의 변수 중 microRNA-34a와 YKL-40 두 가지 변수만으로 최적화된 

알고리즘인 NIS2+™가 발표되기도 하였다. NIS2+™는 고위험군 선별에 AUC 

0.81로 NIS4 알고리즘의 AUC 0.79보다 높은 진단능을 보였다.31 국내에서 

단일기관 코호트를 기반으로 고위험 비알코올 지방간염 환자를 진단하기 위한 

NASH-PT 점수체계가 제시되었다.220 NASH-PT 점수체계는 PNPLA3와 TM6SF2 

유전자 변이, 2형당뇨병 여부, 인슐린 저항성, AST, high-sensitivity C-reactive 

protein를 포함하며 절단값 0.785에서 비알코올 지방간과 지방간염을 구별하는 

진단 AUC가 0.787이었으며, 최근 276명의 중국 코호트에서도 절단값 -0.11에서 

AUC 0.80이었다.221 최근에는 장내 미생물과 관련 대사체가 비만이 동반되지 않은 

비알코올 지방간질환의 의미있는 간섬유화를 진단하는 표지자로 제안된 바 있다.222

3-3-2. 순간 탄성측정법 

비알코올 지방간질환 환자에서 순간 탄성측정법의 간섬유화 진단능에 대한 연구 

결과가 많이 발표되었으며(표 13),19,199,208,223-237 메타분석에서 높은 민감도와 

특이도를 보였다.203,205,238 순간 탄성측정법의 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.65-

0.98, 절단값 6.6-10.4 kPa이었으며, 간경변증 진단 AUC는 0.94-0.97, 절단값 

10.3-17.0 kPa로 높은 진단능을 보였다. 진료 가이드라인 제정위원회에서는 

간 조직검사로 확인된 비알코올 지방간질환 환자에서 순간 탄성측정법의 진행된  

간섬유화 진단능에 대해 체계적 문헌고찰과 메타분석을 시행하였다(부록, 핵심질문 2).  
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63개 연구, 19,199명의 환자들이 포함되었으며, 순간 탄성측정법의 절단값을 7.1-

7.9 kPa로 보고한 연구에서 진행된 간섬유화에 대한 진단 AUC가 높은 경향을 

보였다. 그러나 복부 비만이 있는 경우 순간 탄성측정법의 정확도가 떨어지고, 약 

5-20%의 환자에서는 일반적인 M 탐촉자로는 검사를 할 수 없는 경우도 있다.205,239 

이러한 경우 XL 탐촉자를 사용하여 측정 실패를 줄일 수 있다.240,241 비만대사 

수술을 받은 평균 체질량지수가 42.3 kg/m2인 고도비만 환자 대상 연구에서 순간 

탄성측정법의 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.85, 절단값 7.6 kPa이었다.228 이 

연구에서 연구 대상자 100명 중 96명이 XL 탐촉자를 사용하였다. 홍콩과 프랑스의 

다기관 연구에서는 체질량지수 30 kg/m2 미만 또는 이상을 보이는 두 환자군에서 

각각 M 탐촉자와 XL 탐촉자를 사용했을 때, 거의 유사한 간경직도 측정값과 

진단능을 보였다.242 다만 일본의 한 연구에서는 XL 탐촉자를 사용하는 경우 M 

탐촉자에 비교하여 진행된 간섬유화에 대한 절단값을 다르게 적용해야 한다고 

발표하였으나(XL 탐촉자 8.2 kPa vs. M 탐촉자 10.8 kPa), 추가적인 검증이 필요 

하다.236 한 다기관 연구에 따르면 비만(체질량지수 ≥30 kg/m2)이 동반되거나 

ALT가 100 IU/L 이상 상승된 경우 순간 탄성측정법의 정확도가 떨어졌고,199 CAP 

값이 높을수록 순간 탄성측정법 값의 위양성률이 증가하였다.243,244 해당 연구에서는 

CAP 값이 300 dB/m을 초과하고 순간 탄성측정법 값이 10.1-12.5 kPa 사이인 

경우, NFS나 간 조직검사를 함께 시행하여 간섬유화를 평가할 것을 제안하기도 

하였다. 순간 탄성측정법은 금식 시간이나 복부 비만,245 담즙 정체, AST 또는 ALT의 

상승, 지방증 등이 검사에 영향을 미치므로 결과 해석을 주의해야 한다.

최근 전 세계 다기관 코호트 연구를 통해 순간 탄성측정법 값과 CAP 값 및 AST 

값을 반영하는 FibroScan-AST (FAST) score (e–1.65 + 1.07 × ln(liver stiffness measurement 

[LSM]) + 2.66 × 10-8 × CAP³ – 63.3 × AST-1

/[1+e–1.65 + 1.07 × In(LSM) + 2.66 × 10-8 × CAP³ – 63.3 × AST-1

])가 

제안되었다.246 비알코올 지방간염 환자 중 간섬유화가 진행될 것으로 예상되는 
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NAS 4점 이상 및 의미있는 간섬유화가 동반된 고위험군을 선별하는 점수체계로 

절단값 0.35에서 양성예측도 83%, 음성예측도 85%로 확인되었으며, 외부검증 

코호트에서도 AUC 0.85로 높은 진단능을 보였다.

또한 최근 전 세계 7개 다기관 코호트에서 고안된 순간 탄성측정법 기반의 AGILE 

점수 체계가 FIB-4나 순간 탄성측정법 단독검사보다 진행된 간섬유화나 간경변증을 

진단하는 양성예측도가 유의하게 높았다는 보고도 있다.247 AGILE 3+는 나이, 성별, 

AAR, 혈소판 수, 2형당뇨병 여부, 순간 탄성측정법을 기반으로 점수를 계산하며 

진행된 간섬유화를 진단하는 하한 절단값 0.451, 상한 절단값 0.679에서 AUC 

0.86, 양성예측도가 72%였고, 간경변증에 대해 AGILE 4가 하한 절단값 0.251, 

상한 절단값 0.565에서 AUC 0.93, 양성예측도가 73%로 FIB-4, NFS, ELF 등이 

양성예측도가 낮은 것에 비교하여 그 약점을 극복하고 높은 진단능을 보였다.

2형당뇨병이 동반된 비알코올 지방간질환 환자에서도 순간 탄성측정법은 

높은 진단능을 보였다. 최근 발표된 1,780명의 2형당뇨병이 동반된 비알코올 

지방간질환 환자 대상 메타분석에서, FIB-4 ≥1.3 또는 NFS ≥1.455인 경우 순간 

탄성측정법(≥8 kPa)이나 AGILE 3+ 점수(≥0.45)를247 개별적으로 또는 순차적으로 

검사하여, 진행된 간섬유화를 높은 정확도로 진단할 수 있다고 발표하였다.248

3-3-3. 횡파 탄성초음파

비알코올 지방간질환 환자에서 점 횡파 탄성초음파의 의미있는 간섬유화 진단 

AUC는 0.8 이상이다.249,250 특히 점 횡파 탄성초음파는 진행된 간섬유화 진단에 

높은 진단능을 보이며, 민감도 100%, 특이도 91%였다.251 국내 단일기관 코호트 

연구에서도 점 횡파 탄성초음파는 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.86, 절단값 

1.395였으나, 간 내 지방증이 경증, 중등증, 중증 지방증으로 증가할수록 AUC가 

각각 0.91, 0.85, 0.69로 감소하였다.198 여러 메타분석에서 점 횡파 탄성초음파는 
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순간 탄성측정법과 유사한 진단능을 보였다(표 14).252,253

간 조직검사로 비알코올 지방간질환이 진단된 231명의 환자를 포함한 전향 

연구에서 이차원 횡파 탄성초음파의 진행된 간섬유화의 진단 AUC는 0.920이었고, 

이는 자기공명 탄성검사(AUC 0.929), 순간 탄성측정법(AUC 0.915)의 

진단능과 비슷하였다.254 82개 연구, 47,609명의 비알코올 지방간질환 환자 대상 

메타분석에서 이차원 횡파 탄성초음파의 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.72였고, 

이는 AUC 0.89의 점 횡파 탄성초음파, AUC 0.92의 순간 탄성측정법과 비교하여 

진단능이 떨어지는 것으로 보고되어 추가 연구가 필요하다.253 

횡파 탄성초음파도 금식 시간이나 복부 비만, 담즙 정체가 동반된 간질환, AST 또는 

ALT 수치, 지방증 등이 검사에 영향을 미칠 수 있어 결과 해석을 주의해야 한다. 다만, 

비만 환자의 경우 이차원 횡파 탄성초음파는 측정하는 위치를 실시간으로 설정할 수 

있으므로 순간 탄성측정법보다 검사가 용이하다.255

3-3-4. 자기공명 탄성검사

자기공명 탄성검사는 비알코올 지방간질환 환자에서 매우 우수한 간섬유화 

진단능을 보이며,256-258 순간 탄성측정법과 달리 간 전체에 대한 측정이 가능하고 

검사자 의존도가 없으며, 비만 여부에 제한을 받지 않는다.258 자기공명 탄성검사는 

비침습적 간섬유화검사 중 가장 정확하다.203,233,259 여러 메타분석에서 자기공명 

탄성검사의 각 단계별 간섬유화 진단능은 AUC 0.84-0.93으로 매우 높았으며, 측정 

실패는 5% 미만으로 순간 탄성측정법보다 낮았다(표 14).192,253,260,261 최근 8개의 

국제 코호트를 대상으로 개별 환자 자료를 이용한 메타분석에서 의미있는 간섬유화의 

진단 AUC는 0.92, 절단값 3.14 kPa이었고, 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.92, 

절단값 3.53 kPa이었고, 간경변증 진단 AUC는 0.94, 절단값 4.45 kPa로 높은 

진단능을 보였다.262 자기공명 탄성검사는 제조사, 주자장 세기의 영향이 적으며,86 
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재현성도 높았다.263 그러나 고비용, 낮은 접근성으로 모든 의료기관에서 보편적으로 

이용하기 어렵다. 또한, 철 침착이 있는 경우 신호 강도 측정이 어렵다.264 간섬유화 

외에도 심한 지방간, 간울혈, 급성 염증, 침윤성 간질환이 있는 경우 자기공명 

탄성검사 결과가 영향을 받는 단점도 있다.265 

MRI-PDFF와 자기공명 탄성검사 결과에 기반한 MRI-based (MAST) score 

(-12.17 + 7.07 × log10MRE + 0.037 × PDFF + 3.55 × log10AST)가 최근 미국 

코호트 연구를 통해 제안되었고,266 NAS 4점 이상이면서 의미있는 간섬유화가 

동반된 고위험 비알코올 지방간염 환자를 진단하는 AUC는 0.929, 절단값 0.165로 

FIB-4 (AUC 0.711), NFS (AUC 0.689), FAST score (AUC 0.868)의 진단능보다 

높았다. 

최근 미국과 일본의 다기관 연구에서는 MRE와 FIB-4를 합친 MRE combined 

with FIB-4 (MEFIB) index20 (MRE ≥3.3 kPa + FIB-4 ≥1.6)와 FAST 

score246의 의미있는 간섬유화 진단능을 비교하였고, 미국 코호트에서 MEFIB 

index과 FAST score의 진단 AUC는 각각 0.86, 0.757이었고 일본 코호트에서는 

각각 0.899, 0.724로 MEFIB index가 유의하게 더 높은 진단능을 보였다.267 

자기공명 탄성검사도 금식 시간이나 복부 비만, 담즙 정체, AST 또는 ALT 

수치, 지방증 등이 검사에 영향을 미칠 수 있으나, 고도비만 환자의 경우 순간 

탄성측정법보다는 피하지방의 두께에 영향을 덜 받기 때문에 검사 성공률이 높다.245 

3-3-5. 간 지방증의 비침습적 검사

혈청표지자

나이나 성별 등의 임상적 정보와 혈청학적 검사 결과를 이용한 여러 비침습적 

패널을 통해 지방증을 진단할 수 있으며, fatty liver index (FLI), NAFLD liver fat 
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score (NLFS), hepatic steatosis index (HSI)가 이에 해당한다(표 15).268-270

FLI가 30 미만인 경우에는 지방증을 배제할 수 있으며, 60을 넘는 경우에는 AUC 

0.84, 양성예측도 99%, 음성예측도 15%로 지방증을 진단할 수 있다.268 FLI는 

한국인 대상으로도 적합한 진단능을 보였지만,271,272 절단값을 29로 해야 한다는 

보고가 있다.273 중국 연구에서도 아시아인에서의 FLI의 절단값을 30으로 해야 한다고 

제시하였으며,274 대만 연구에서도 FLI의 절단값을 남성의 경우 35, 여성의 경우 

20으로 하는 것이 적절하다고 보고하였다.275

NLFS는 470명 코호트를 이용한 핀란드 연구에서 제안된 패널로 AUC는 0.86-

0.87, 절단값은 -0.640, 민감도 86%, 특이도 71%였으며,269 한국인 대상으로도 

적합한 진단능을 보였다.276

HSI는 5,462명의 복부 초음파로 진단된 비알코올 지방간질환 코호트를 기반으로 

한 국내 연구에서 개발된 패널로,270 HSI <30인 경우에는 93.1%의 민감도로 

지방증을 배제할 수 있었고, >36인 경우에는 92.4%의 특이도로 지방증을 진단할 

표 15. 비알코올 지방간질환에서 지방증 진단을 위한 혈청표지자 

패널 계산법 절단값 AUC

FLI268 (e0.953 × loge(triglycerides [mg/dL]) + 0.139 × BMI [kg/m²]+ 0.718 × loge(GGT [IU/L]) + 

0.053 × waist circumference [cm] - 15.745)/(1 + e0.953 × loge (triglyceride s [mg/

dL]) + 0.139 × BMI [kg/m²] + 0.718 × loge(GGT[IU/L]) + 0.053 × waist circumference [cm] - 

15.745) × 100

≥60 (진단), 

<30 (배제)

0.85

NLFS269 - 2.89 + 1.18 × metabolic syndrome (yes = 1, no = 

0) + 0.45 × T2DM (yes = 2, no = 0) + 0.15 × (fasting 

insulin [μU/L]) + 0.04 × AST [IU/L] + 0.94 × AST/ALT

>-0.64 0.86–0.87

HSI270 8 × ALT/AST + BMI [kg/m2]

(T2DM +2; female +2)

≥36 (진단), 

<30 (배제)

0.81

AUC, area under the curve; FLI, fatty liver index; BMI, body mass index; GGT, gamma-

glutamyl transferase; NLFS, nonalcoholic fatty liver disease liver fat score; T2DM, type 2 

diabetes mellitus; AST, aspartate aminotransferase; ALT, alanine transaminase; HSI, hepatic 

steatosis index.
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수 있었다(AUC 0.812). HSI도 동양인뿐만 아니라 서양인을 대상으로도 적합한 

진단능을 보였다.277,278

CAP

CAP은 순간 탄성측정법검사를 통해 측정할 수 있으며, 지방증에 의한 초음파의 

감쇄를 정량화하는 방식으로 간 내 지방량을 비교적 정확히 진단한다.42,279 비알코올 

지방간질환을 포함한 만성간질환 환자 대상 국내 연구에서 경증, 중등증, 중증 

지방증의 CAP의 진단 AUC는 각각 0.885, 0.894, 0.800이었고 절단값은 각각 

250 dB/m, 299 dB/m, 327 dB/m였다.280 최근 국내 단일기관에서 539명의 간 

조직검사로 진단된 비알코올 지방간질환 환자 대상 연구에서 CAP의 경증, 중등증, 

중증 지방증에 대한 진단 AUC는 각각 0.80, 0.73, 0.70, 절단값은 271 dB/m, 

287 dB/m, 290 dB/m였다.237 450명의 비알코올 지방간질환 450명 환자 대상 

영국 다기관 연구에서 경증, 중등증, 중증 지방증의 CAP 진단 AUC는 각각 0.87, 

0.77, 0.70이었고 절단값은 각각 302 dB/m, 331 dB/m, 337 dB/m로 동양인의 

절단값보다 높은 수치로 보고되었다.281 9개 연구, 1,297명의 간 조직검사로 진단된 

비알코올 지방간질환 환자 대상 메타분석에서는 경증, 중등증, 중증 지방증의 CAP 

진단 AUC는 각각 0.96, 0.82, 0.70이었고, 인종이나 나이, 체질량지수에 따라서 

CAP 값이 변동할 수 있다고 보고하였다.282 13개 연구 개별 환자 자료를 이용한 

메타분석에서는 비알코올 지방간질환 환자에서 CAP의 경증, 중등증, 중증 지방증에 

대한 진단능은 각각 AUC 0.819, 0.754, 0.717이었다.283 최근 M 탐촉자 기반 

CAP의 지방증 진단 유효성 기준을 유럽과 홍콩을 포함한 3개의 다기관 연구를 통해 

검증하였고, CAP의 정확도는 IQR이 40 dB/m를 초과할 때 감소하였다.284
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지방증 정량화 초음파

초음파를 이용해 지방증을 정량하는 방법에는 감쇠 영상 초음파(tissue 

attenuation imaging)와 산란 영상 초음파(tissue scatter-distribution 

imaging)가 있다.285 간 조직 감쇠 영상 초음파는 간세포 내의 지방에 의해 

초음파 신호가 약해지는 정도를 측정하여 실시간으로 지방증을 정량하며, 산란 

영상 초음파는 간세포 내 지방이 초음파를 산란시키는 정도를 측정하여 지방증을 

정량한다.286,287 최근 국내 연구에서 간 조직 감쇠 또는 산란 영상 초음파로 측정한 

지방증의 정도가 MRI-PDFF로 측정한 지방증의 정도와 유의한 상관관계를 보였고 

지방증 유무(>5%)에 대한 진단 AUC가 각각 0.861, 0.964였다.288 대만의 단일 

만성간질환 코호트에서는 감쇠 영상 초음파의 경증, 중등증, 중증 지방증에 대한 

진단 AUC는 각각 0.97, 0.99, 0.97로 높은 진단능을 보였다.289 중국의 전향 코호트  

연구에서 감쇠 영상 초음파와 CAP의 지방증 진단의 유효성 기준을 비교하였고, 중등증 

지방증에 대한 진단 AUC는 각각 0.751, 0.572, 절단값은 0.793 dB/cm/MHz,  

328 dB/m였고 민감도는 각각 87.5%, 82.1%로 비슷하였다.290 

자기공명 영상검사

자기공명 영상검사는 적은 양의 지방증 진단에 복부 초음파검사보다 우월하며, 

비알코올 지방간질환을 진단하기 위한 영상 기법 중 가장 정확한 방법이다. 딕슨 

기법(Dixon technique)을 이용한 정성적인 지방증 강조 영상 외에 정량화를 위한 

자기공명 영상검사 기법은 MR spectroscopy (MRS)와 MRI-PDFF로 나눌 수 

있다.291 MRS는 중성지방의 acryl group의 양성자 신호를 직접적으로 측정할 수 

있으며 조직학적 소견과 매우 높은 상관관계를 보이고 민감도가 매우 높다.241,292 

MRI-PDFF는 자기장 내에서 물과 지방의 양성자의 세차운동(precession)의 차이를 

이용하는 방법으로 MRI-PDFF를 이용하는 경우 전체 간의 지방 침착 mapping이 
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가능하여 간 내에 원하는 부위의 지방증 축적 정도를 진단할 수 있다.

MRI-PDFF는 다양한 장비에서 시행된 연구에서 조직 소견과의 일치도가 매우 

높으며, 67% 이상의 중증 지방증 진단 AUC는 0.95로 매우 정확하다.293,294 6개 

연구, 635명의 비알코올 지방간질환 환자 대상 메타분석에 의하면 경증, 중등증, 

중증의 지방증 진단 AUC는 각각 0.98, 0.91, 0.90이었다.295 CAP과 비교한 전향 

연구와 메타분석에서도 MRI-PDFF의 지방증 진단능이 우월하였다(표 16).233,296

MRS나 MRI-PDFF는 철 침착이나 섬유화 등의 영향을 배제할 수 있어 매우 

정확한 지방증 진단이 가능하다.297 하지만 자기공명 영상검사를 이용한 지방증 

진단이 폭넓게 이용되기 위해서는 고비용, 낮은 접근성의 문제점을 극복해야 한다. 

권고사항

1.	 비알코올 지방간질환 환자에서 진행된 간섬유화를 배제하기 위해 혈청표지자를 사용할 

수 있다. (B1) 

2.	 비알코올 지방간질환 환자에서 순간 탄성측정법, 횡파 탄성초음파, 자기공명 탄성검사를 

이용하여 간섬유화를 진단할 수 있다. (A1)
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3-4. 알코올 관련 간질환

알코올 관련 간질환은 전 세계적으로 간질환 관련 사망률과 이환율의 주요한 

원인이다.298 알코올 관련 간질환은 스펙트럼이 다양하여 무증상의 초기 단계부터 

비대상성 단계까지 포함한다. 초기 단계의 무증상 알코올 관련 간질환 상태에서 

지속적으로 음주를 하면 알코올 간염이 발생하거나 만성간질환의 급성 악화, 또는 

비대상성 간경변증 상태로 진행한다.299 그러나 알코올 관련 간질환 환자의 대부분이 

비대상성 간질환으로 진행한 후에야 진단이 되어 단주를 하더라도 사망률이 높다.300 

따라서 비침습적 간섬유화검사가 조기에 무증상 알코올 관련 간질환을 선별하는 데 

있어 유용할 것으로 기대된다.

3-4-1. 혈청표지자

알코올 관련 간질환에 의한 간섬유화를 진단하기 위해 다양한 혈청표지자가 

제안되었다. 이 중 ELF와 FibroTest가 알코올 관련 간질환에서 진단 정확도가 

높았다(표 17).301-307

알코올 관련 간질환 환자에서 ELF의 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.90-0.92, 

간경변증 진단 AUC는 0.90-0.94로 진단능이 우수하였다.303,306,307 289명의 알코올 

관련 간질환 환자 대상 연구에서 ELF 절단값을 9.8로 할 때 진행된 간섬유화에 대한 

민감도와 특이도가 각각 89%, 78%였고, 절단값 10.5로 할 경우 진행된 간섬유화에 

대한 민감도와 특이도가 각각 79%, 91%였다.303 266명의 알코올 사용장애 환자 

대상 연구에서 ELF는 진행된 간섬유화에 대해 절단값 10.5, 민감도 77%, 특이도 

90%였고, 간경변증에 대해 절단값 10.1, 민감도 93%, 특이도 80%였다.307 

FibroTest는 289명의 알코올 관련 간질환 환자 대상 연구에서 절단값을 0.58로 

할 때 진행된 간섬유화 진단 AUC 0.90, 민감도 67%, 특이도 89%였고, 의미있는 
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간섬유화와 간경변증 진단 AUC는 각각 0.86, 0.89였다.303 이 연구에서 FibroTest는 

ELF와 비교했을 때 진행된 간섬유화의 진단능은 유사하였고, intention-to-

diagnose 분석 결과에서는 순간 탄성측정법의 진단능과 유사하였다.303

FIB-4와 Forns index의 진단능은 다른 혈청표지자나 순간 탄성측정법과의 

비교 연구에서 주로 보고되었다.301-303 FIB-4는 절단값을 3.25로 할 때 진행된 

간섬유화 진단 AUC 0.85, 민감도 58%, 특이도 91%, 음성예측도 88%였고, Forns 

index는 절단값을 6.8로 할 때 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.86, 민감도 71%, 

특이도 89%, 음성예측도 91%였다.303 이 연구에서 진행된 간섬유화의 유병률이 

6%인 일차 의료기관 환자 128명을 대상으로 한 하위그룹 분석에서 ELF <10.5, 

FibroTest <0.58, FIB-4 <3.25, Forns index <6.8의 진행된 간섬유화 진단에 대한 

음성예측도는 각각 98%, 94%, 95%, 97%로 일차 의료기관에서 진행된 간섬유화를 

배제하는 데 혈청표지자를 이용할 수 있음을 제시하였다. 하지만 연구마다 절단값이 

다양하여 향후 다른 연구에서 독립적인 평가가 필요하다.

최근 137명의 대조군과 459명의 알코올 관련 간질환 환자 대상 연구에서 기계 

학습 모델을 활용한 질량분석기 기반 혈장 단백체 생체표지자 패널의 간섬유화에 

대한 진단능이 보고되었다.308 혈장 단백체 생체표지자 패널의 의미있는 간섬유화 

진단 AUC는 0.92로 순간 탄성측정법, 횡파 탄성초음파, ELF, FibroTest의 

진단능과 유사하였고, 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.97로 순간 탄성측정법, 횡파 

탄성초음파, ELF의 진단능과 유사하였다. 혈장 단백체 생체표지자 패널의 간섬유화에 

대한 진단능이 높았지만 이러한 결과를 향후 임상에 적용하기 위해서는 대규모 

환자에서의 추가 검증이 필요하다.

3-4-2. 순간 탄성측정법

순 간  탄 성 측 정 법 은  알 코 올  관 련  간 질 환 에 서  가 장  많 이  연 구 되 었 다 
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(표 18).60,301,302,304,307,309-313 14개 연구, 834명의 알코올 관련 간질환 환자 대상 

코크란 메타분석에서 절단값이 9.5 kPa (8-11 kPa 범위) 근처일 때 진행된 간섬유화 

진단에 대해 민감도 92%, 특이도 70%였다.314 45명의 알코올 관련 간질환 환자 

대상 국내 연구에서 순간 탄성측정법의 진행된 간섬유화의 진단 AUC는 0.98이었고, 

간경변증의 진단 AUC는 0.97, 절단값 25.8 kPa, 민감도 90%, 특이도 87%였다.310 

10개 연구, 1,026명의 알코올 관련 간질환 환자를 포함하여 개별 환자 자료를 

이용한 메타분석에서 순간 탄성측정법의 의미있는 간섬유화 진단 AUC는 0.86, 

절단값 9.0 kPa, 민감도 78%, 특이도 77%였고, 진행된 간섬유화 진단 AUC는 

0.90, 절단값 12.1 kPa, 민감도 81%, 특이도 83%였고, 간경변증 진단 AUC는 

0.91, 절단값 18.6 kPa, 민감도 84%, 특이도 85%였다.315 알코올 관련 간질환에서 

간섬유화 진단에 대한 절단값이 동일한 간섬유화 단계의 다른 만성간질환에 비해 

높은 경향을 보였으며, AST 또는 빌리루빈이 상승되어 있으면 간경직도가 유의하게 

증가하였다. 이에 따라 AST와 빌리루빈이 높을수록 각 단계의 간섬유화를 진단하는 

절단값이 더 높아짐을 제시하였다. 452명의 알코올 관련 간질환 환자와 1,391명의 

만성 C형간염 환자 대상 연구에서도 AST와 간경직도는 비례하였고, 동일 간섬유화 

단계에서 AST의 상승에 따라 간경직도는 지수함수적으로 증가했다.316 이는 문맥에 

주로 손상을 일으키는 만성 C형간염과는 달리 알코올 관련 간질환에서는 주로 

간소엽이 손상되어 AST가 간경직도에 미치는 영향이 더 크기 때문으로, AST에 따른 

새로운 절단값을 적용하여 간섬유화를 평가하면 진단의 정확도를 높일 수 있음을 

보여주었다.316

Baveno VI에서 무증상의 진행된 간섬유화와 간경변증을 포함하는 대상성 진행된 

만성간질환(compensated advanced chronic liver disease, cACLD) 용어를 

도입하였고, 간경직도가 <10 kPa이면 대상성 진행된 만성간질환을 배제할 수 있고, 

>15 kPa이면 대상성 진행된 만성간질환의 가능성이 높다고 제시하였다.317 유럽 
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10개국에서 알코올 관련 간질환 946명이 포함된 5,648명의 환자 대상 연구에서, 

알코올 관련 간질환 환자를 하위분석한 결과 간경변증 진단 AUC는 0.97, 절단값 

25.8 kPa, 민감도 90%, 특이도 87%였다. 진행된 간섬유화의 진단능은 절단값  

8 kPa에서 민감도가 94%였고, 절단값 12 kPa에서 특이도가 89%였다. 따라서 

알코올 관련 간질환에서 대상성 진행된 만성간질환을 배제 및 진단하는 절단값으로 

각각 <8 kPa과 >12 kPa의 이중 절단값 기준을 제시하였다.313 덴마크에서 시행된 

289명의 알코올 관련 간질환 환자 대상 전향 연구에서 진행된 간섬유화 진단 

절단값은 15 kPa, 민감도 91%, 특이도 95%, 양성예측도 84%, 음성예측도 

98%였다.303 따라서 알코올 관련 간질환에서 간경직도가 8-10 kPa 미만이면 진행된 

간섬유화를 배제할 수 있고, 12-15 kPa 이상이면 위양성의 원인을 배제한 후에 

진행된 간섬유화를 의심할 수 있다. 

현재 음주를 하고 있는 상태가 간경직도의 위양성을 일으킬지에 대해서는 논란이 

있지만, 음주가 간경직도에 영향을 주어 간섬유화가 위양성으로 평가될 수 있음을 

고려해야 한다. 금주를 위해 입원한 50명의 알코올 관련 간질환 환자 대상 연구에서 

평균 5.3일의 기간 동안 간경직도가 거의 모든 환자에서 감소하였고, 간경직도의 

감소는 AST의 감소와 비례하였다.60 다른 연구에서도 입원 후 일주일간 금주 후에 

56.5%의 환자에서 간경직도는 평균 21.7% 감소하였고, 이러한 간경직도의 감소는 

AST와 GGT의 감소에 비례하였다.318 따라서 음주시 간경직도가 증가되는 것은 

알코올 자체보다는 알코올로 인한 간 내 염증에 의한 것으로 생각된다. 

금주를 위해 입원한 50명의 알코올 관련 간질환 환자 대상 연구에서 AST >100 

IU/L인 환자를 제외하고 분석하면 간경변증의 진단 AUC는 0.92에서 0.95로 

향상되고 민감도는 96%에서 95%로 크게 차이는 없었지만, 특이도가 80%에서 

90%로 향상되었다.60 따라서 간경직도가 증가하고 간 내 염증으로 생화학적 지표가 

상승한 알코올 관련 간질환 환자에서는 단주하거나 절주 후 최소 1주 후에 생화학적 
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지표를 재검하면서 순간 탄성측정법을 다시 반복해보거나 AST에 따라 높은 절단값을 

적용할 것을 권장한다.

순간 탄성측정법과 혈청표지자의 간섬유화 진단능을 비교한 여러 연구에서 non-

patented 혈청표지자나 FibroTest에 비해 순간 탄성측정법의 진단능이 비교적 

우월했다.301-303 ELF는 순간 탄성측정법과 비교할 때 intention-to-diagnose 

분석에서 진단 정확도가 유사했으나, per-protocol 분석에서는 순간 탄성측정법의 

진행된 간섬유화 진단 AUC가 0.97로 ELF의 AUC 0.92에 비해 더 우월하였다.303 

또한 순간 탄성측정법과 ELF 사이에 이견이 있는 경우, 순간 탄성측정법의 정확도가 

더 높았다.303 따라서 순간 탄성측정법이 위양성을 배제하고 정확히 측정되면 

혈청표지자에 비해 진단능이 높지만, 순간 탄성측정법을 일반적으로 시행할 수 없는 

일차나 이차 의료기관에서는 혈청표지자인 ELF 검사로 대체할 수 있다.

3-4-3. 횡파 탄성초음파

199명의 알코올 사용장애 환자 대상 유럽 전향 연구에서 이차원 횡파 탄성초음파와 

순간 탄성측정법의 의미있는 간섬유화와 간경변증 진단능은 유사하게 우수하였다 

(표 19).312 알코올 관련 간질환 환자 289명에서 여러 비침습적 표지자를 비교한 전향 

연구에서도 이차원 횡파 탄성초음파의 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.97로, 다른 

혈청표지자(APRI AUC 0.80, FIB-4 AUC 0.85, Forns index AUC 0.86)에 비해 

더 높은 진단능을 보였다(표 19).303 ELF (AUC 0.92), FibroTest (AUC 0.90)와 

비교시, 이차원 횡파 탄성초음파는 intention-to-diagnose 분석에서는 진단능이 

비슷했고 per-protocol 분석에서는 우월하였다.

점 횡파 탄성초음파는 3개 연구에서 혈청표지자와 비교하여 우수한 진단능을 

보였다(표 19).305,319,320 251명의 알코올 관련 간질환 환자 대상 국내 연구에서 점 

횡파 탄성초음파의 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.90, 절단값 1.47 m/s, 민감도 
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90.9%, 특이도 76.3%였고, 간경변증 진단 AUC는 0.91, 절단값 1.66 m/s, 민감도 

97.2%, 특이도 74.8%였다.320 점 횡파 탄성초음파의 진단능은 혈청표지자인 APRI, 

FIB-4, Forns index보다 우월하였다.

3-4-4. 자기공명 탄성검사

90명의 알코올 관련 간질환 환자 대상 연구에서 자기공명 탄성검사와 FibroMeter의 

진단능을 비교했는데, 간 조직검사가 아닌 순간 탄성측정법으로 간섬유화의 단계를 

나누었기 때문에 자기공명 탄성검사의 진단능에 대해서 공정하게 평가하지 못했다.321

권고사항

1. 	알코올 관련 간질환 환자에서 진행된 간섬유화를 선별하거나 배제하기 위해 순간 

탄성측정법을 사용할 수 있다. (B1)

2. 	알코올 관련 간질환 환자에서 ELF, FibroTest, FIB-4, 횡파 탄성초음파를 이용하여 

간섬유화를 진단할 수 있다. (B2)
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3-5. 기타 만성간질환

기타 만성간질환에는 대표적으로 원발담도담관염(primary biliary cholangitis), 

자가면역간염(autoimmune hepatitis), 원발경화담관염(primary sclerosing 

cholangitis) 등의 자가면역 간질환과 울혈성 간병증이 있다.

자가면역 간질환에서 간섬유화 정도는 예후와 깊은 관련성이 있으므로 이에 대한 

정확한 평가가 필요하다.322-325 진단 후 치료 중에도 간섬유화의 변화를 주기적으로 

확인하는 것이 필요하므로, 비침습적으로 간섬유화를 평가하는 것이 선호된다. 

비침습적 간섬유화검사 중에서는 순간 탄성측정법이 가장 널리 사용되고 있다. 

울혈성 간병증은 다양한 원인의 심부전으로 인해 간정맥압이 만성적으로 

증가하여 발생하며, 장기간 지속 시에는 간섬유화, 간경변증으로 진행할 수 있다.326  

선천성 심질환으로 Fontan 수술 등을 시행받은 경우 및 심장판막질환, 협착심장막염 

(constrictive pericarditis) 등이 주요 원인이며, 최근에는 허혈성 심근병증으로 

인한 울혈성 간병증도 증가하는 추세이다. 울혈성 간병증의 경우 간울혈 정도 및 

심장 기능 호전 여부 등에 의해 간경직도 값이 크게 달라질 수 있기 때문에 비침습적 

간섬유화검사의 신뢰도가 낮다.58,327

3-5-1. 원발담도담관염

원발담도담관염 환자에서 APRI, FIB-4 등의 혈청표지자들은 간섬유화 진단능이 

낮다. 북미 및 유럽 원발담도담관염 환자 1,828명 대상 연구에 의하면, 의미있는 

간섬유화, 진행된 간섬유화, 간경변증에 대한 APRI의 진단 AUC는 각각 0.64, 

0.68, 0.69, FIB-4의 진단 AUC는 각각 0.64, 0.69, 0.73으로, 모두 AUC 0.80 

미만이었다.322 서양에서 진행된 2개의 후향 연구에서도 APRI의 진행된 간섬유화 

진단 AUC는 0.67-0.77, FIB-4의 AUC는 0.35-0.70이었다.328,329
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원발담도담관염 환자에서 순간 탄성측정법 결과와 조직학적 간섬유화 정도가 

관련성이 있음이 여러 연구에서 확인되었다(표 20).330-333 146명의 원발담도담관염 

환자 대상 프랑스 전향 연구에서 순간 탄성측정법의 의미있는 간섬유화 진단 

AUC는 0.91, 절단값 8.8 kPa, 민감도 67%, 특이도 100%였고, 진행된 간섬유화 

진단 AUC는 0.95, 절단값 10.7 kPa, 민감도 90%, 특이도 93%였고, 간경변증 

진단 AUC는 0.99, 절단값 16.9 kPa, 민감도 93%, 특이도 99%였다.331 순간 

탄성측정법과 혈청표지자의 진단능을 비교하였을 때, 순간 탄성측정법, APRI, FIB-

4의 진행된 간섬유화 진단 AUC는 각각 0.95, 0.86, 0.83으로, 순간 탄성측정법의 

진단능이 가장 우수하였다.331 44명의 원발담도담관염 환자 대상 일본 전향 

연구에서 순간 탄성측정법의 진행된 간섬유화와 간경변증 진단 AUC는 0.91과 

0.97로 우수했으나, 각각의 절단값은 17.9 kPa, 25.1 kPa로 다른 연구 결과에 

비해 높은 경향을 보였다.332 진료 가이드라인 제정위원회에서는 원발담도담관염 

환자에서 순간 탄성측정법의 간섬유화 진단능에 대해 체계적 문헌고찰과 메타분석을 

시행하였다(부록, 핵심질문 3). 6개 연구, 599명의 환자들이 포함되었으며, 순간 

탄성측정법의 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.93, 절단값 7.5-17.9 kPa, 민감도 

88%, 특이도 84%였다.

최근 이탈리아 원발담도담관염 환자 registry에 등록된 환자 167명에서 치료 시작 

전 순간 탄성측정법의 진단능을 평가한 다기관 전향 연구에서는 절단값이 6.5 kPa 

이하일 때 진행된 간섬유화를 배제할 수 있는 반면, 절단값이 11.0 kPa을 초과할 

경우 진행된 간섬유화를 진단할 수 있다는 이중 절단값 접근법을 제시하였다.334 이중 

절단값 접근법은 음성예측도 94%, 양성예측도 89%, 오차율 5.6%를 보였다. 

점 횡파 탄성초음파의 경우, 41명의 원발담도담관염 환자 대상 국내 연구에서 

의미있는 간섬유화 진단 AUC는 0.81, 절단값 5.56 kPa, 민감도 81.8%, 특이도 

73.3%였고, 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.91, 절단값 6.04 kPa, 민감도 100%, 
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특이도 81.6%였다.335 53명의 원발담도담관염 환자 대상 그리스 후향 연구에서, 

이차원 횡파 탄성초음파의 의미있는 간섬유화 진단 AUC는 0.874, 절단값 7.8 kPa, 

민감도 84.4%, 특이도 87.0%였고, 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.853, 절단값 

10.0 kPa, 민감도 80.8%, 특이도 81.0%였고, 간경변증 진단 AUC는 0.903, 

절단값 11.9 kPa, 민감도 90.0%, 특이도 82.6%였다.336

원발담도담관염 환자에서 자기공명 탄성검사의 유용성에 대해서도 최근 연구가 

발표되었다. 98명의 원발담도담관염 환자 대상 미국 연구에서, 자기공명 탄성검사의 

의미있는 간섬유화 진단 AUC는 0.60, 절단값 3.8 kPa, 민감도 51%, 특이도 90% 

였고, 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.71, 절단값 3.7 kPa, 민감도 75%, 특이도 

76%였고, 간경변증 진단 AUC는 0.82, 절단값 4.6 kPa, 민감도 80%, 특이도 

83%였으며, 경미한 간섬유화 단계를 구분하는 데 있어서는 비교적 낮은 진단능을 

보였다.337 특히, 간 조직검사에서 3-4단계의 염증 소견이 있거나, ALT가 정상 

상한치의 2배 이상, 자가면역간염과 중복되어 있을 경우 자기공명 탄성검사의 

진단능이 더 낮았다. 

종합하면 원발담도담관염 환자에서 순간 탄성측정법은 간섬유화 진단능이 

우수하였다. 하지만 ursodeoxycholic acid 치료 후 생화학적 반응에 도달한 이후 

순간 탄성측정법의 절단값 및 유용성에 대해서는 아직 근거 자료가 부족하다. 또한, 

횡파 탄성초음파, 자기공명 탄성검사의 유용성에 대해서는 연구가 제한적이다.

3-5-2. 자가면역간염

자가면역간염 환자에서 APRI, FIB-4 등의 혈청표지자는 간섬유화 진단능이 

낮다.338-341 자가면역간염에서 비침습적 표지자의 진단능을 평가한 16개 연구를 

포함한 메타분석에서도 비슷한 결과를 보였다.342 APRI의 의미있는 간섬유화와 

진행된 간섬유화 진단 AUC는 각각 0.60-0.64, 0.74였고, 간경변증 진단 AUC는 
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0.75, 절단값 1.50-2.00, 민감도 70%, 특이도 70%였다. FIB-4의 경우에도 의미 

있는 간섬유화 진단 AUC는 0.66, 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.76, 간경변증 

진단 AUC는 0.66이었다.

자가면역간염에서 순간 탄성측정법으로 측정된 간경직도는 조직학적인 간섬유화 

정도를 잘 반영하는 것으로 알려졌다(표 20).339,341,343-345 여러 후향 연구에서 

자가면역간염 환자에서 순간 탄성측정법의 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.74-

0.90, 절단값 8.2-12.1 kPa, 민감도 59-80%, 특이도 83-85%였다.339,341,344,345 

진료 가이드라인 제정위원회에서는 자가면역간염 환자에서 순간 탄성측정법의 

간섬유화 진단능에 대해 체계적 문헌고찰과 메타분석을 시행하였다(부록, 핵심질문 3). 

5개 연구, 388명의 환자들이 포함되었으며, 순간 탄성측정법의 진행된 간섬유화 

진단 AUC는 0.88, 절단값 8.18-12.1 kPa, 민감도 77%, 특이도 88%였다. 

순간 탄성측정법과 APRI, FIB-4를 진단교차비(diagnostic odds ratio)로 비교한 

메타분석에서도 순간 탄성측정법이 진행된 간섬유화(31.6 vs. 4.60 vs. 4.70)와 

간경변증(80.5 vs. 12.9 vs. 5.5) 진단에 가장 우수하였다.342

조직학적으로 확진된 자가면역간염 환자 94명 대상 독일 전향 연구에서 순간 

탄성측정법의 의미있는 간섬유화 진단 AUC는 0.87, 절단값 5.8 kPa이었고, 진행된 

간섬유화 진단 AUC는 0.93, 절단값 10.4 kPa이었고, 간경변증 진단 AUC는 0.96, 

절단값 16.0 kPa, 민감도 99%, 특이도 100%였다.343 하지만 면역억제 치료 기간에 

따라 환자군을 구분하여, 치료 시작 후 3개월 이내 순간 탄성측정법을 시행한 환자와 

치료 시작 후 6-12개월째 시행한 환자의 진단능을 비교하였을 때, 치료 시작 후 

6-12개월째 측정한 환자군의 진단능이 모든 간섬유화 단계에서 AUC 0.97-1.0으로 

치료 시작 후 3개월 이내 환자군의 AUC 0.68-0.80보다 더 우수하였다. 이러한 

결과는 간 내 염증 등이 간경직도에 대한 영향을 시사하는 것으로, 자가면역간염 

환자에서는 간 내 염증이 감소하는 면역억제 치료 6개월 이후의 순간 탄성측정법 
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결과가 의미있는 간섬유화 이하의 섬유화와 진행된 간섬유화를 보다 정확히 구분할 

수 있음을 제시하였다.

49명의 자가면역간염 환자 대상 국내 연구에서 점 횡파 탄성초음파의 의미있는 

간섬유화 진단 AUC는 0.70, 절단값 4.47 kPa, 민감도 93.6%, 특이도 44.4%였고, 

진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.76, 절단값 7.11 kPa, 민감도 66.7%, 특이도 

78.6%였고, 간경변증 진단 AUC는 0.75, 절단값 9.28 kPa, 민감도 63.6%, 특이도 

86.8%였으며, APRI 및 FIB-4의 진단능보다 우수하였다.335 20명의 자가면역간염 

환자에서 이차원 횡파 탄성초음파를 시행한 후향 연구에서는 의미있는 간섬유화 진단 

AUC는 0.78, 절단값 7.29 kPa, 민감도 85.7%, 특이도 38.5%였다.346

자기공명 탄성검사의 경우, 자가면역간염 환자에서 시행한 연구가 제한적이다. 

36명의 자가면역간염 환자 대상 후향 연구에서 자기공명 탄성검사의 진행된 

간섬유화 진단 AUC는 0.97, 절단값 4.1 kPa, 민감도 89.5%, 특이도 100%였고, 

간경변증 진단 AUC는 0.98, 절단값 4.5 kPa, 민감도 92.3%, 특이도 96%였다.347 

순간 탄성측정법과 비교한 연구는 아직 없지만, APRI와 FIB-4보다는 자기공명 

탄성검사의 진단능이 더 높아 향후 자가면역간염 환자에서의 유용성을 기대해 볼 수 

있겠다. 

종합하면, 자가면역간염 환자에서 순간 탄성측정법은 우수한 간섬유화 진단능을 

보인다. 하지만 간 내 염증이 있는 경우, 간섬유화와 무관하게 간경직도가 과대 

평가될 수 있어 결과 해석에 주의를 요한다.

3-5-3. 원발경화담관염

원발경화담관염 환자에서 순간 탄성측정법의 간섬유화 진단능은 유럽에서 주로 

평가되었다(표 20).325,348,349 대표적으로 66명의 원발경화담관염 환자 대상 프랑스 

전향 연구에서 순간 탄성측정법의 의미있는 간섬유화 진단 AUC는 0.84, 절단값 
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8.6 kPa, 민감도 72%, 특이도 89%였고, 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.93, 

절단값 9.6 kPa, 민감도 93%, 특이도 83%였고, 간경변증 진단 AUC는 0.95, 

절단값 14.4 kPa, 민감도 100%, 특이도 88%였다.348 또한, APRI, FIB-4와 

비교시에도 순간 탄성측정법의 의미있는 간섬유화 및 진행된 간섬유화 진단능이 

더 우수하였다. 원발경화담관염 환자에서 simtuzumab의 효과를 평가한 2상 

연구에서 순간 탄성측정법을 시행한 결과, 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.80, 

절단값 9.6 kPa, 간경변증 진단 AUC는 0.95, 절단값 14.4 kPa로 앞서의 프랑스 

전향 연구와 같은 절단값을 보였다.325 62명의 원발경화담관염 환자 대상 독일 후향 

연구에서 의미있는 간섬유화 진단 AUC는 0.91, 절단값 8.8 kPa이었고, 진행된 

간섬유화 진단 AUC는 0.95, 절단값 9.6 kPa이었고, 간경변증 진단 AUC는 0.978, 

절단값 14.4 kPa이었다.349 진료 가이드라인 제정위원회에서는 원발경화담관염 

환자에서 순간 탄성측정법의 간섬유화 진단능에 대해 체계적 문헌고찰과 메타분석을 

시행하였다(부록, 핵심질문 3). 3개 연구, 151명의 환자들이 포함되었으며, 순간 

탄성측정법의 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.91, 절단값 9.6 kPa, 민감도 90%, 

특이도 86%였다.

자기공명 탄성검사의 경우, 20명의 원발경화담관염 환자 대상 미국 후향 연구에서 

의미있는 간섬유화 진단 AUC는 0.97, 절단값 3.26 kPa, 민감도 85%, 특이도 

100%였고, 간경변증 진단 AUC는 0.99, 절단값 4.93 kPa, 민감도 100%, 특이도 

94%로 우수하였다.350 하지만 더 많은 수의 환자에서 검증이 필요하며, 특히 

진행된 간섬유화의 진단능에 대한 연구가 추후 요구된다. 원발경화담관염 환자에서 

혈청표지자 및 횡파 탄성초음파에 대한 연구는 제한적이다. 

이처럼 원발경화담관염 환자에서 순간 탄성측정법의 간섬유화 진단능은 

우수하며 유럽에서 시행된 연구 결과들을 종합하면 원발경화담관염 환자에서 순간 

탄성측정법의 진행된 간섬유화 진단 절단값 9.6 kPa, 간경변증 진단 절단값 14.4 
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kPa이 적절할 것으로 보인다. 하지만 국내와 아시아 환자들을 대상으로 한 문헌이 

부족하며, 체외담관 협착으로 인해 혈청 빌리루빈이 증가할 경우에는 간섬유화 

단계를 과대평가할 수 있어 결과 해석에 주의가 필요하다.57

3-5-4. 울혈성 간병증

울혈성 간병증 환자에서 혈청표지자의 간섬유화 진단능은 낮다.351 27명의 Fontan 

수술 후 환자들을 대상으로 성별, 연령, α2-macroglobulin, total bilirubin, GGT, 

apolipoprotein A1, haptoglobin으로 구성된 FibroSure test 측정값을 간 조직검사 

결과와 비교하였을 때, 양성예측도는 33%, 음성예측도는 53%에 불과하였다.352 

이는 울혈성 간병증의 병태생리가 기타 간질환과 다르기 때문에 혈청표지자들이 

울혈성 간병증으로 인한 간섬유화를 진단하지 못하는 것으로 추측된다. 예를 들면, 

일부 간섬유화 혈청표지자 패널을 구성하는 AST, ALT 등은 간 내 염증의 표지자로서 

중요하나, 울혈성 간병증은 염증성 질환이 아니므로 간섬유화 표지자로서의 역할이 

제한적일 수 있다.351 

울혈성 간병증에서 순간 탄성측정법의 간경직도 값은 대부분 높게 측정되는데, 

이는 간혈류량이 증가되어 있기 때문이다.353-355 45명의 Fontan 수술 시행 후 

10년 이상 경과한 환자에서 순간 탄성측정법과 간 조직검사를 시행한 국내 연구에 

따르면, 의미있는 간섬유화, 진행된 간섬유화, 간경변증이 있는 환자의 평균 간경직도 

값은 각각 26.1 kPa, 22.1 kPa, 24.2 kPa로 조직학적 간섬유화 단계와 관계없이 

간경직도 값이 높게 측정되었다.354 반면 32명의 심장판막질환으로 인한 울혈성 

간병증 환자에서 판막 수술 전후 순간 탄성측정법을 시행한 연구 결과에서는 수술 전 

평균 간경직도 값이 7.9 kPa이었으나, 수술 이후 간울혈이 호전되면 평균 간경직도 

값은 6.0 kPa로 유의하게 감소하였다.356

울혈성 간병증에서 자기공명 탄성검사의 유용성에 대해서는 상반된 결과들이 
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보고되었다. 29명의 Fontan 수술을 시행받은 환자 대상 미국 연구에서 조직학적 

간섬유화 정도와 자기공명 탄성검사 측정값은 유의한 연관성(R=0.62)을 보였다.357 

그러나 34명의 Fontan 수술을 시행받은 환자 대상의 다른 연구에서는 의미있는 

간섬유화, 진행된 간섬유화, 간경변증이 있는 환자의 자기공명 탄성검사 평균 

측정값은 각각 4.36 kPa, 4.02 kPa, 3.33 kPa로 조직학적 간섬유화 단계에 따라 큰 

차이를 보이지 않았다.358

종합하면, 울혈성 간병증에서 순간 탄성측정법의 간경직도 값은 조직학적 

간섬유화 외에도 간울혈, 심장 기능 등의 영향을 받으므로 순간 탄성측정법의 역할이 

제한적이다. 자기공명 탄성검사의 경우에도 현재는 소규모 후향 연구가 대부분이며 

상반된 결과를 보이고 있어 향후 추가 검증이 필요하겠다. 

권고사항

1.	 원발담도담관염, 자가면역간염, 원발경화담관염 환자에서 순간 탄성측정법을 이용하여 

간섬유화를 진단할 수 있다. (B1)
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3-6. 비용효과 분석

비침습적 간섬유화검사에 대한 비용효과 연구는 대부분 순간 탄성측정법을 

근간으로 시행되었다. 유럽과 아시아에 있는 6개 국가의 6,295명의 일반 인구 전향 

코호트를 종합하여 발표한 연구에 의하면 간기능검사와 비교해 순간 탄성측정법을 

시행하는 것이 비용 감소효과와 함께 질보정수명(quality-adjusted life-years, 

QALY)당 비용효과 증가비(incremental cost-effectiveness ratio, ICER)가 

€6,217로 비용효과적이었다.359 특히, 45세 이상의 알코올 관련 간질환 위험성이 

높은 집단에서 순간 탄성측정법 선별검사의 ICER 값은 €2,570/QALY로 

비용효과성이 우수하였다. 

일반 인구 집단 중 간섬유화 위험성이 높은 2형당뇨병 환자나 비만 환자의 경우, 

캐나다에서 시행한 연구에서는 진행된 간섬유화 진단을 위해 NFS 시행 후 순간 

탄성측정법을 순차적으로 시행하고 자기공명 탄성검사로 확진하는 전략이 ICER/

QALY 값 각각 7,991캐나다달러 및 9,051캐나다달러로 비용효과적이었다.360 

하지만 1) 2형당뇨병 환자에서 NFS, FIB-4 등의 혈청표지자들이 의미있는 

간섬유화 이하를 진단하는 진단능이 다소 떨어지는 점,361,362 2) 2형당뇨병 환자와 

같은 고위험군에서는 진행된 간섬유화 단계 이전에 강력한 생활습관 교정 등의 

치료를 시행하는 것이 권장됨을 고려할 때,363 2형당뇨병 환자에서 비알코올 

지방간질환이 확인되는 경우 순간 탄성측정법을 바로 시행하여 치료로 연결하는 

것이 비용효과적이라는 연구 결과도 있어 추후 대규모 데이터를 통한 확인이 

필요하겠다.364

비알코올 지방간질환 환자를 대상으로 간섬유화를 평가하는 최적의 전략에 

대한 비용효과 연구는 주로 미국 및 캐나다에서 이루어졌다(표 21).365-368 1) NFS,  

2) 순간 탄성측정법, 3) NFS와 순간 탄성측정법 병합 전략, 4) 간 조직검사의 4가지 
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접근법의 비용효과 분석을 시행한 미국 연구에 따르면, 간 조직검사와 비교해 NFS 

단독인 경우와 NFS와 순간 탄성측정법 병합 전략이 각각 QALY당 ICER 값이 

5,795달러와 5,768달러로 비용효과적이었다.365 비알코올 지방간질환 환자에서 

간경변증 여부를 확인하기 위해 FIB-4, 순간 탄성측정법, 자기공명 탄성검사의 

단일 또는 병합 검사에 대해 평가한 미국의 비용효과 분석 연구에서도 FIB-4와 순간 

탄성측정법을 순차적으로 시행하는 것이 가장 우수하였다.366 특히, 진료 환경에서 

경험하는 간경변증의 유병률에 따라 나누어 분석하였을 때, FIB-4와 순간 탄성측정법 

병합검사가 일반 인구 집단의 간경변증 유병률인 0.27%부터 3차 의료기관의 

간경변증 유병률인 4%에 이르기까지 높은 정확도와 더불어 비용효과적이었다. 

영국 연구에서도 일차 의료기관에서 FIB-4 확인 후 순간 탄성측정법 또는 ELF를 

순차적으로 시행하여 진행된 간섬유화 여부를 판단 후에 상급병원에 진료 의뢰하는 

것이 의료 비용 감소에 효과적임을 확인할 수 있었다.369,370 캐나다의 비용효과 

연구에서도 FIB-4 후 횡파 탄성초음파 시행 전략이 의미있는 간섬유화에 대해 진단별 

148.85달러의 비용으로 84%의 환자를 정확히 진단하였으며, 진행된 간섬유화에 

대해서도 92%의 정확도로 가장 비용효과적임을 보여주었다.367 FIB-4 ≥2.67로 

진행된 간섬유화가 의심되는 비알코올 지방간질환 환자의 경우, 자기공명 탄성검사와 

순간 탄성측정법 중 어떤 후속 검사가 비용효과적인지에 대해 미국 연구가 최근 

발표되었다.368 자기공명 탄성검사 비용은 392,945달러로 순간 탄성측정법 비용 

384,557달러보다 높았지만 질보정 수명 측면에서 우수하여(51.13 vs.  49.94 

QALY) 질보정수명당 ICER 값이 7,048달러로 자기공명 탄성검사의 비용효과성을 

제시하였다. 이러한 결과를 종합할 때 일차 의료기관에서는 비알코올 지방간질환 

환자의 간섬유화 평가를 위해 FIB-4 등의 혈청표지자 검사 후에 순차적으로 순간 

탄성측정법이나 횡파 탄성초음파 같은 영상학적 검사를 하는 것이 비용효과 측면에서 

가장 적절할 것으로 보인다. 하지만 의료전달 체계 및 비용이 국가마다 차이가 
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있으므로 국내를 비롯한 다른 국가에서의 추가적인 검증이 필요하겠다.

알코올 사용장애 환자에서도 비침습적 간섬유화검사의 비용효과에 대한 연구가 

최근 발표되었다.371 알코올 사용장애 환자에서 1) 간기능 검사와 복부 초음파 

등의 통상적 진료, 2) ELF 검사 후 양성일 경우 순간 탄성측정법 시행, 3) Forns 

index ≥6.8일 경우 ELF 검사와 순간 탄성측정법을 시행, 4) 순간 탄성측정법을 

바로 시행하는 4개의 전략을 비교하였을 때, 간섬유화의 빈도가 높지 않은 

일차의료 환경에서는 ELF 검사 후 순간 탄성측정법을 시행하는 전략이 환자당 

194달러의 비용으로 정확도 96%와 ICER 값이 QALY당 5,387-8,430달러로 

가장 효과적이었다. 반면, 간섬유화의 빈도가 높은 이차의료 환경 이상에서는 순간 

탄성측정법을 바로 시행하는 전략이 환자당 297달러의 비용으로 정확도 93%, ICER 

값이 QALY당 490-1,037달러로 가장 비용효과적이었다.

다양한 만성간질환 환자들을 대상으로 순간 탄성측정법 시행시 비용효과성에 

대한 체계적 문헌고찰 연구에서는 2009년부터 2015년까지 발표된 4개의 비용효과 

연구와 4개의 비용효용(cost-utility) 연구를 분석하였다.372 순간 탄성측정법은 

간 조직검사와 비교해 비용은 적게 들지만 진단 정확도가 낮았으며, 간섬유화가 

심할수록 비용효과적임을 확인하였다. 특히 C형간염 환자에서 비용효과성이 

뛰어났는데, C형간염 환자에서 순간 탄성측정법은 간 조직검사와 비교해 QALY당 

ICER 값이 9,000-14,000달러였다.

비용효과 분석의 경우, 해당 집단의 유병률에 크게 의존하여 타겟 대상 집단의 

특성에 따른 맞춤 전략이 필요하다. 진행된 간섬유화 및 간경변증의 유병률이 높지 

않은 일차의료 환경에서 비알코올 지방간질환과 알코올 관련 간질환 모두에서 

우선적으로 혈청표지자 검사를 한 뒤에 순차적으로 순간 탄성측정법 등의 영상학적 

검사를 시행하여 간섬유화를 평가하는 전략이 가장 비용효과적이었다. 따라서 

일차의료 환경에서 이러한 전략을 적극적으로 사용하여 고위험군을 선별하는 것을 
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고려할 수 있으나, 국내 자료가 부족한 실정이다. 최근에는 비알코올 지방간질환 

환자에서 혈청표지자와 영상학적 검사를 결합한 Agile score, MEFIB index 등의 

임상적 효용성이 입증되었는데,247,261 이들의 비용효과성에 대해서는 추후 연구가 

필요하겠다. 또한, 향후 비알코올 지방간질환/지방간염에 대한 효과적인 치료 약제가 

개발될 경우, 비침습적 간섬유화 표지자검사의 비용효과성이 더욱 향상될 수 있겠다. 

요약

비용효과 분석의 경우, 해당 집단의 유병률에 의존하여 타겟 대상 집단의 특성에 따른 

맞춤 전략이 필요하다. 비알코올 지방간질환이나 알코올 사용장애 환자의 경우, 간경변증 

유병률이 낮은 진료 환경에서는 우선적으로 혈청표지자 검사를 한 뒤에 순간 탄성측정법 또는 

횡파 탄성초음파, 유병률이 높은 진료 환경에서는 순간 탄성측정법 또는 횡파 탄성초음파를 

바로 시행하여 간섬유화를 평가하는 것이 비용효과적이다. 하지만 국내 문헌이 부족하여 

추후 연구가 필요하다.
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4-1. 만성 B형간염

만성 B형간염 환자는 지속적인 관리가 필요한 고위험군에 해당한다. 하지만 

바이러스의 면역학적 자연경과에 따라 간세포암종 발생 위험도가 다르며, 항바이러스 

치료 효과에서 차이를 보인다.373,374

만성 B형간염 환자 중 혈청 HBV DNA와 ALT가 자연경과 중 특정 단계에 

부합하지 않는 회색지대가 존재하는데, 전체 만성 B형간염 환자의 약 30%에 

해당한다.375,376 만성 B형간염 환자에서 회색지대 여부를 명확히 판단하기 위해서는 

주기적이고 면밀한 모니터링이 요구되며, 간 조직검사나 비침습적 간섬유화검사가 

사용될 수 있다. 회색지대에 해당하는 환자의 간세포암종 발생의 위험도는 기존에 

알려져 있던 면역관용기와 면역비활동기보다 높은 것으로 보고되었으나, 간 손상을 

반영하는 지표인 혈청 ALT가 유의하게 높지 않은 경우가 많아 항바이러스 치료의 

대상에서 제외되어 왔다.375-377 최근 보고된 다국적 연구에 따르면 회색지대에 있는 

만성 B형간염 환자들에게 항바이러스 치료를 한 경우, 치료받지 않는 환자에 비해 

간세포암종 발생 위험도를 70%까지 낮출 수 있었으며, 치료 5년이 지난 시점에서 

누적 간세포암종 발생률이 유의하게 감소하였다.378 이와 같이 회색지대에 해당하는 

만성 B형간염 환자에 대한 치료의 필요성이 강조되면서, 항바이러스 치료가 필요한 
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고위험군을 선별하기 위한 방안도 모색되고 있다. 

만성 B형간염 환자에서 ALT가 정상 상한치의 1-2배 사이로 지속되는 경우 

회색지대로 판단하고 간 조직검사 시행을 고려할 수 있으며, 중등도 이상의 염증성 

괴사 또는 의미있는 간섬유화가 확인되면 항바이러스 치료를 시작할 수 있다.100 

만성 B형간염 환자 중 30-40세 이상이거나 ALT가 정상상한치의 경계에 있는 

경우, ALT가 정상이지만 HBV DNA가 지속적으로 높은 경우에도 간세포암종 발생 

위험도가 높아 간섬유화를 평가하고 항바이러스 치료를 고려해야 한다는 연구 

결과가 있다.100,374 간섬유화를 평가하는 방법에는 간 조직검사 이외에도 비침습적 

검사인 순간 탄성측정법과 자기공명 탄성검사과 같은 영상학적인 검사를 시행하여 

의미있는 간섬유화가 확인되면 항바이러스 치료를 시작할 수 있다(그림 6).81,379 순간 

탄성측정법과 자기공명 탄성검사를 제외한 APRI, FIB-4 등의 혈청표지자들로도 

그림 6. 회색지대에 해당하는 만성 B형간염 환자의 항바이러스제 투여 알고리즘. HBsAg, hepatitis 
B surface antigen; HBeAg, hepatitis B e antigen; HBV, hepatitis B virus; ALT, alaning 
aminotransferase; AST, aspartate aminotransferase; VCTE, vibration-controlled transient 
elastography; MRE, magnetic resonance elastography.
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Grey zone Immune active 
HBeAg positive

No Yes

YesYesNo
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HBV DNA ≥20,000 IU/mL 
ALT or AST 40-80 U/L

HBV DNA ≥20,000 IU/mL 
ALT or AST ≥80 U/L

In�ammory necrosis (≥A2) 
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Antiviral therapy

Grey zone Immune active 
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ALT or AST 40-80 U/L

HBV DNA ≥2,000 IU/mL 
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· Liver biopsy
· VCTE
· MRE
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간섬유화를 평가할 수 있으나, 항바이러스 치료 시작을 결정하기에는 아직 근거가 

부족하다.

4-2. 비알코올 지방간질환

비알코올 지방간질환 환자에서 간섬유화는 예후를 결정하는 가장 중요한 

인자이므로 간섬유화를 정확히 평가하는 것은 매우 중요하다.380 간 조직검사가 

간섬유화를 평가하는 표준검사지만 일상적으로 시행하기에는 어려움이 있다. 

일차 의료기관에서는 비알코올 지방간질환이 의심되는 경우 우선 환자의 병력 

청취와 혈액검사를 통해 바이러스간염 및 알코올 관련 간질환, 또는 다른 원인에 

의한 간질환 동반 여부를 확인한다. 다음으로 비알코올 지방간질환 환자의 위험도를 

평가하기 위한 여러 가지 비침습적 검사를 활용할 수 있으나, 기본적인 혈액검사와 

임상 정보를 통해 얻을 수 있는 혈청표지자를 활용하면 보다 비용효과적으로 

고위험군을 분류할 수 있다. 

대표적인 혈청표지자로는 FIB-4가 있는데 FIB-4 1.3 미만인 경우에는 

저위험군으로 분류하며, 1.3 이상인 경우에는 추가적인 위험도 분석을 위해 순간 

탄성측정법검사를 시행하거나 간질환 전문가에게 의뢰를 고려할 수 있다.81,381 

다만 65세 이상의 환자들의 경우에는 FIB-4가 2.0 미만일 때 고위험군의 

가능성을 배제할 수 있다.35 한편 2형당뇨병을 동반한 비알코올 지방간질환 환자의 

경우 진행된 간섬유화에 대한 진단능이 감소할 수 있음이 알려져 있는데, 진료 

가이드라인 제정위원회에서는 2형당뇨병을 동반한 비알코올 지방간질환 환자에서 

FIB-4의 진행된 간섬유화에 대한 진단능에 대해 체계적 문헌고찰과 메타분석을 

시행하였다(부록, 핵심질문 4). 10개 연구, 5,181명의 환자들이 포함되었으며, 

절단값 1.3-1.67에서 진단 AUC는 0.75, 민감도 74%, 특이도 62%, 음성예측도 
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82%였다. FIB-4가 2.67을 초과하는 경우 간섬유화가 진행되었을 가능성이 

높으므로 간전문의에게 바로 진료를 의뢰할 수 있으며, 1.3과 2.67 사이의 

경우에는 순간 탄성측정법과 같은 비침습적 검사 결과에 따라 의뢰를 결정할 수 

있다. 간경직도가 8 kPa 이하라면 저위험군으로 분류하며, 중등도 이상의 위험군의 

가능성을 배제할 수 있다. 순간 탄성측정법검사를 실패하였거나 간섬유화에 대한 

추가적인 평가가 필요하다고 판단되는 경우에는 자기공명 탄성검사와 간 조직검사 

등을 고려해 볼 수 있다.81,382 중등도 이상의 위험군으로 분류된 환자의 경우 

간섬유화에 대한 정확한 평가와 적절한 관리를 위해 간전문의에게 의뢰를 고려한다. 

간전문의에게 의뢰된 환자에 대해서는 환자의 병력과 간섬유화 위험도에 

대한 종합적인 검토를 거쳐 필요에 따라 자기공명 탄성검사, ELF, Agile score 

등 간섬유화를 평가하기 위한 추가 검사를 고려할 수 있다. 영상학적 검사 또는 

임상적으로 간경변증이 동반된 것으로 판단된다면, 간-관련 합병증이나 간세포암종 

발생 위험도가 급격히 증가하므로, 주의 깊은 추적 관찰이 필요하다. 비침습적 

간섬유화검사들의 결과가 불일치하거나 간섬유화 정도를 판정하기 어려운 경우에는 

간 조직검사를 시행할 수 있으며, 간섬유화 진행 여부에 따라 추적 관찰 및 치료를 

고려한다. 

추적 관찰 기간이나 방법에 대해서는 아직 명확한 지침이 확립되지 않아 추가 

연구가 필요한 상태이나, 저위험군으로 분류된 환자의 경우 당뇨병 전단계나 

2형당뇨병, 2가지 이상의 대사적 위험 인자가 있다면 1-2년 후에 FIB-4를 다시 

평가하여 위험도를 분류할 수 있으며, 2형당뇨병이나 대사적 위험 인자가 없는 

비알코올 지방간질환 환자의 경우 2-3년 후에 FIB-4 재평가를 고려할 수 있다 

(그림 7).383,384 
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권고사항

1. 	만성 B형간염 환자 중 회색지대에 해당하는 경우 항바이러스 치료를 위해 순간 

탄성측정법, 횡파 탄성초음파, 자기공명 탄성검사를 이용하여 간섬유화를 진단한다. (A2)

2. 	비알코올 지방간질환 환자에서 FIB-4 1.3 이상인 경우 간전문가에게 의뢰를 하거나 순간 

탄성측정법을 이용하여 간섬유화를 진단한다. (B1)

그림 7. 비알코올 지방간질환 환자의 고위험군 선별을 위한 알고리즘. T2DM, type 2 diabetes 
mellitus; HBV, hepatitis B virus; HCV, hepatitis C virus; FIB-4, Fibrosis-4 index; VCTE, 
vibration-controlled transient elastography, LS, liver stiffness; MRE, magnetic resonance 
elastography; ELF, enhanced liver fibrosis; NITs, non-invasive tests.

Yes
No

Patient review and risk assessment
Consider additional NIT evaluation 

(MRE, ELF, Agile, or etc.)

Clinical or 
radiological cirrhosis

Cirrhosis management

VCTE <8 kPa VCTE ≥8 kPa

Primary care/non-hepatology care
(endocrinology, cardiology, and etc.)

Patients with suspected steatotic liver disease
 (Patients with T2DM, obesity, metabolic risk factors 

or unexplained elevation in liver enzyme)

Yes
FIB-4 >2.67 consider referral

Discordant NITs

If stage 4

No

Check for liver risk factor Other causes of liver disease
(HBV, HCV, autoimmune liver disease, and etc.)

Calculate FIB-4 ≥1.3
(≥2.0 if aged ≥65)

Low risk 1.3≤ FIB-4 ≤2.67

Consider biopsy

Consider repeat 
evaluation 
(1-3 years)

Signi�cant �brosis
(LS by VCTE ≥8 kPa)

Reassess annually
Consider pharmacotherapy

Hepatologist
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문맥압 항진증은 비정상적으로 문맥과 그 지류들의 혈압인 문맥압이 상승하는 

것이다. 문맥압 항진증의 가장 흔한 원인은 간경변증이며, 간 내 저항의 증가와 

문맥혈류의 증가에 의해 발생한다. 문맥압 항진증은 다양한 간경변증 관련 합병증들의 

직접적 원인이 되기에, 간경변증이 있는 경우 문맥압 항진증의 평가와 정기적인 

추적검사가 필요하다.317 

문맥압 항진증의 표준검사는 간정맥에 풍선카테터를 직접 삽입하여 측정하는 

간정맥압력차(hepatic venous pressure gradient, HVPG)의 측정이다. 

간정맥압력차는 간정맥과 하대정맥의 경계부에서 측정하는 쐐기간정맥압(wedge 

hepatic venous pressure)과 자유간정맥압(free hepatic venous pressure) 간의 

차이로, 문맥과 하대정맥 사이 압력 차이의 추정치이다. 간정맥압력차가 6 mmHg 

이상인 경우 문맥압 항진증으로 정의되며, 10 mmHg를 이상이면 임상적으로 

의미있는 문맥압 항진증(clinically significant portal hypertension)이라고 

정의한다. 간정맥압력차의 측정은 문맥압 항진증의 표준검사지만, 침습적이고 특정 

시설이 갖추어진 기관에서 전문가에 의해서만 검사가 가능하여 임상에서는 제한이 

많다. 현재까지 간정맥압력차를 대신해서 문맥압을 정량적으로 측정 및 평가할 수 

있는 비침습적 검사법은 없으나, 다양한 비침습적 검사법을 이용해 문맥압 항진증과 

그에 따른 합병증의 발생 위험을 평가하고자 하는 연구들이 발표되었다. 
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5-1. 혈청표지자

저비용과 높은 재현성의 장점이 있어 혈청표지자를 이용하여 문맥압 항진증을 평가 

하고자 하는 연구들이 있다. APRI, FIB-4, Forns index, Lok 점수, indocyanine 

green 등을 이용한 연구가 있지만,385,386 이들 혈청표지자만으로 문맥압을 

평가하기에는 한계가 있으며 임상적 유용성이 높지 않다. 

5-2. 영상표지자

복부 초음파, 컴퓨터단층촬영, 자기공명 영상검사와 같은 영상학적 검사에서 

문맥전신단락(제대정맥의 재개통, 식도정맥류, 위정맥류, 비장-신장단락) 등이 

관찰되면 만성간질환의 원인에 관계없이 문맥압 항진증의 추정이 가능하다. 특히, 

도플러 초음파에 의한 문맥 혈류 흐름의 역전 현상(간 내 문맥 혈류 저항으로 인해 

문맥 혈류 속도 감소, 문맥 흐름의 생리적 호흡 변화 손실 및 심한 문맥 혈류 흐름의 

역류)은 임상적으로 의미있는 문맥압 항진증의 진단에 높은 특이도를 나타낸다.387,388 

비장 종대는 문맥압 항진증에만 나타나는 것은 아니지만 만성간질환 환자에서 비장 

크기는 주의 깊게 관찰이 필요하다. 비장 종대는 문맥압의 증가에 따른 비장 정맥압의 

증가 및 비장 자체의 섬유화와 조직 증식과도 관련이 있으며, 비장 동맥혈류의 증가를 

통해서 다시 비장 정맥혈류 증가로 이어져 문맥압 항진증을 악화시킨다.389,390

5-3. 순간 탄성측정법

5-3-1. 문맥압 항진증

임상적으로 의미있는 문맥압 항진증의 고위험 환자 선별에서 순간 탄성측정법의 
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유용성에 대한 많은 연구 결과가 있으며 전반적으로 우수한 진단능을 보인다. 

최근 11개 연구, 1,451명 환자 대상 메타분석에서 순간 탄성측정법의 임상적으로 

의미있는 문맥압 항진증 진단 hierarchical summary AUC는 0.90, 민감도 

87.5%, 특이도 85.3%였고, summary HVPG-LSM correlation coefficient 또한 

0.783으로 높았다.391 주로 바이러스나 알코올에 의한 간경변증 환자 대상 연구에서 

간경직도가 20-25 kPa을 초과하는 경우 임상적으로 의미있는 문맥압 항진증을 

진단할 수 있는 것으로 제안되었고,317,392-394 21 kPa 이상인 경우 의미있는 문맥압 

항진증의 진단에 특이적인 것으로 보고되었다.395

Robic 등396의 연구에서 2년 추적 관찰 기간 동안 간경직도가 20 kPa 이하인 

경우 문맥압 항진증 관련 합병증의 발생은 없었다. Vergniol 등397의 연구에서도 

간경직도가 20 kPa을 초과하는 환자는 생존율이 66%에 불과하였다. 이는 

간정맥압력차가 10 mmHg 이상인 경우 비대상성 간경변증 발생을 예측하는 것에 

상응하는 것이었다.

그러나 순간 탄성측정법의 임상적으로 의미있는 문맥압 항진증의 진단 AUC가 

간질환의 원인이나 연구 조건에 따라 0.82-0.94로 다양하고,393,395,398 단독검사로 

정확한 HVPG 값을 제시할 수 없다는 한계가 있다. 뿐만 아니라, 간정맥압력차가  

12 mmHg 이상으로 심해지는 경우에는 문맥압과의 상관성이 다소 낮아지는 경향이 

있으며, 이는 심한 문맥압 항진증에서는 간섬유화의 진행 및 간 내 혈관압력의 

증가보다 문맥혈류의 증가가 문맥압 항진증의 진행 및 악화에 더 큰 영향을 미치기 

때문으로 생각된다.398,399 

이와 같은 제한점을 극복하기 위해서 순간 탄성측정법에 다른 혈청 또는 영상학적 

표지자를 결합하여 진단능을 높이고자 하는 연구들이 있다. 대표적인 것으로는 국내  

연구진에 의해 고안된 것으로 순간 탄성측정법으로 확인된 간경직도에 비장 크기, 혈소판 

수를 조합한 LSPS (liver stiffness [kPa] × spleen size [cm] / 혈소판 수[/mL])이다.389 
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대상성 간경변증 환자 대상 단면 연구에서 LSPS의 임상적으로 의미있는 문맥압 

항진증의 진단 AUC는 0.92였고, 절단값 >2.06에서 90% 이상의 특이도를 

보였다.390 최근 전향 연구에서도 LSPS 절단값 0.75, 1.70 및 2.65는 각각 20%, 

50% 및 80%의 문맥압 항진증의 유병률과 관련이 있었다.400 

이와 같은 연구 결과들을 바탕으로 순간 탄성측정법을 중심으로 임상적으로 

의미있는 문맥압 항진증을 배제 또는 진단하고 필요시 추가적 검사를 권고하는 

순차적인 접근 방법이 제안된 바도 있으나, 간질환의 원인 및 임상 조건에 따라 

일관된 절단값이 확립되지 않아 임상적 적용에는 제한이 있다.

5-3-2. 식도정맥류

과거에는 간경변증 환자에서 1차 예방이 필요한 식도정맥류의 감별을 위해서 

상부위장관 내시경검사에 의한 선별검사가 권고되었다.401 최근에는 비침습적 

간섬유화검사법의 발전으로 이를 이용한 식도정맥류의 존재 및 임상적으로 유의한 

식도정맥류를 예측하는 많은 연구들이 있어왔다. 18개 연구, 3,644명 환자 대상 

체계적 문헌고찰 및 메타분석에서 순간 탄성측정법의 식도정맥류 진단 AUC는 0.84, 

민감도 87%, 특이도 53%였고, 큰 식도정맥류 진단 AUC는 0.78, 민감도 86%, 

특이도 59%였다.402 

모든 단계의 식도정맥류 진단에 대한 LSPS의 AUC는 90% 이상으로 높은 

진단능을 보이며, 큰 식도정맥류의 진단 AUC는 0.80, 민감도 93%, 음성예측도 

90%였다. 두 개의 절단값 3.5과 5.5를 이용하여 90% 이상의 환자에서 고위험의 

식도정맥류를 배제하거나 예측할 수 있다고 보고되었다.389,390,400 

2015년 Baveno VI는 대상성 진행된 만성간질환 환자에서 간경직도 20 kPa 

미만이면서, 혈소판 수 150,000/mL 초과의 경우 식도정맥류 선별을 위한 상부 

위장관 내시경검사를 피할 수 있는 기준으로 제시하였다.317 이러한 Baveno VI 
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기준은 많은 연구에서 검증되었고, 일반적으로 약 20%에서 내시경검사를 피할 수 

있었고 치료가 필요한 정맥류 환자의 4% 미만이 누락되었다.400,403,404 선별되지 

못하는 큰 정맥류와 추가적인 상부위장관 내시경검사를 줄이기 위해, 다양한 원인의 

간경변증 환자를 대상으로 Baveno VI 기준의 두 지표인 간경직도와 혈소판 수의 

절단값에 변화를 주는 다양한 연구가 발표되었으나, 임상에서 적용되기 위해서는 

추가적인 검증이 필요하다.404-408 

이와 같이 Baveno VI 기준은 큰 식도정맥류 선별에 도움이 될 수 있다. 위험도가 

낮은 경우는 선별을 위한 침습적인 내시경검사 시행 없이 매년 순간 탄성측정법과 

혈소판 수를 측정하여 재평가할 수 있다. 그러나 잠재적으로 일차 출혈 예방 치료가 

필요한 고위험군의 경우에는 선별적 내시경검사가 필요하다.

5-4. 기타 간경직도검사

5-4-1. 횡파 탄성초음파

소수의 연구에서 점 횡파 탄성초음파의 문맥압 항진증 진단능에 대한 연구가 

있었고, 전체적으로 순간 탄성측정법의 제한점을 극복하고 성공률이 높았다. 또한 

문맥압 항진증의 진단 AUC가 0.82-0.90으로 유용함을 보여주었다.409-411 이차원 

횡파 탄성초음파는 9개 연구를 포함한 메타분석에서 AUC 0.88, 민감도 85%, 

특이도 85%의 우수한 결과를 보였다.412 그러나 두 방법 모두 순간 탄성측정법에 

비해 연구 결과가 부족하고, 연구에 따라 포함된 간질환의 원인, 중증도의 차이와 

다양한 절단값으로 인해서 임상적 적용에는 어려움이 있다. 

5-4-2. 자기공명 탄성검사 

자기공명 탄성검사와 문맥압의 직접적인 상관성을 연구한 자료는 제한적이다. 
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단면 연구에서 절단값 4.2 kPa, 혈소판 수 >180,000/mL를 조합한 경우 고위험의 

식도정맥류에 대해 높은 음성예측도를 나타냈으며 전향 연구를 통한 검증이 필요 

하다.413 

5-4-3. 비장경직도

비장경직도는 간정맥압력차와 높은 상관성을 보여주었다. 그러나 각 연구에 포함된 

원인질환과 환자군 등의 이질성이 있으며 향후 추가 연구가 필요하다. 12개 연구를 

포함한 체계적 문헌고찰에서 비장경직도검사는 식도정맥류의 단계에 관계없이 78% 

민감도, 76% 특이도를 보였다. 9개 연구를 포함한 메타분석에서 비장경직도는 

임상적으로 의미있는 식도정맥류에 대해서 81% 민감도, 66% 특이도를 보였으며, 

50-75 kPa의 절단값에서 큰 식도정맥류에 더 특이적인 결과를 보였다.414

문맥압 항진증 평가를 위해 순간 탄성측정법으로 측정하는 비장경직도의 

제한점으로는 간경직도 측정법을 이용하여 비장경직도를 측정하고 있어서, 

비장경직도 측정에 최적화되어 있지 못하다는 점이다. 비장경직도는 일반적으로 

간경직도보다 높은 것으로 알려져 있고, 순간 탄성측정법의 경우 측정 가능 최대값이 

75 kPa이지만 비장경직도는 이를 넘는 경우가 많다.415,416 또한, 비장은 간보다 작고, 

좌심실과의 근접성으로 인해 이동성이 있으며, 왼쪽 늑골 사이 접근법에 의해 비장이 

보여지지 않는 경우가 많다.417 하지만 최근에 비장 측정 전용 100 Hz probe에 의한 

비장경직도의 측정을 통해 절단값 26.5 kPa 초과의 경우 의미있는 문맥압 항진증을 

민감도 83%, 특이도 82%로 보다 정확하게 예측할 수 있다고 보고되었다.418 

5-5. 문맥압 항진증의 비침습적 추적검사

Baveno VI 기준이 임상적으로 의미있는 문맥압 항진증의 비침습적 추적검사로 
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사용될 수 있는지 여부에 대해서는 연구가 부족하다. 만성 B형간염 및 C형간염에 

의한 간경변증 환자 대상 연구에서 Baveno VI 기준을 만족하고 지속적인 바이러스 

억제 반응을 보인 환자들에서는 큰 정맥류의 발생이 없었다. Baveno VI 기준을 

만족하지 않은 환자들도 지속적으로 양호한 바이러스 억제 상태를 유지한 경우 

문맥압 항진증의 진행이 나타나지 않았다.419 환자의 임상 상태, 식도정맥류의 존재 

및 크기, 간질환의 원인 및 치료 여부에 따라 추적 관찰의 가장 적절한 간격 등을 

결정하기 위한 추가 연구가 필요하다.

비선택적 베타차단제 치료에 따른 비침습적 모니터링에 대한 연구도 제한적이다. 

한 연구에서 propranolol의 정맥 주입에 대한 혈역학적 반응과 관련된 혈역학적 

지표를 확인하였고,420 또 다른 연구에서는 큰 식도정맥류에 대한 일차 예방 치료로서 

carvedilol의 혈역학적 반응과 비장경직도 변화의 연관성을 보여주었으나421 향후 

추가적인 검증이 필요하다.

권고사항

1.	 순간 탄성측정법으로 측정한 간경직도가 20 kPa 이상 또는 혈소판 수 150,000/mL 

이하인 대상성 진행된 만성간질환 환자는 식도정맥류 선별을 위해 상부위장관 

내시경검사가 필요하다. (A2)

2.	 순간 탄성측정법으로 측정한 간경직도, 비장 크기, 혈소판 수를 조합한 LSPS를 이용하여 

임상적으로 의미있는 문맥압 항진증과 식도정맥류를 예측할 수 있다. (B1) 

3.	 순간 탄성측정법, 횡파 탄성초음파, 자기공명 탄성검사로 측정한 비장경직도를 이용하여 

임상적으로 의미있는 문맥압 항진증과 식도정맥류를 예측할 수 있다. (B2) 
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간섬유화는 비대상성 간경변증과 간세포암종 발생, 간-관련 사망의 위험 인자 

이므로,4 비침습적 간섬유화검사들로 간-관련 합병증의 발생을 예측하는 연구들이 

활발히 진행되고 있다. 이 중 가장 많이 연구된 순간 탄성측정법의 메타분석 결과는 

표 22에 정리하였다.

또한, 초기 간세포암종의 경우 간 절제술과 고주파 소작술은 근치적인 치료법 

이지만, 치료 후 재발 및 합병증의 위험성이 있다. 따라서, 치료 전 간섬유화 정도를 

정확하게 파악하여 환자의 치료 방법을 결정하고 예후를 평가하는 것이 필요하다. 

특히 수술 후 간기능 부전을 예측하는 것은 수술 결정에 중요한 요소이다. 

6-1. 간세포암종 발생

6-1-1. 혈청표지자

혈청표지자 중 간세포암종 발생에 대한 예측력에 대한 연구가 비교적 많이 

이루어진 것은 FIB-4이다. 만성 B형간염 환자에서 FIB-4의 간세포암종 발생에 

대한 예측력은 주로 국내 연구에서 보고되었다.422-425 986명의 국내 만성 B형간염 

환자 대상 연구에서 1.7≤ FIB-4 <2.4 그룹의 상대위험비는 4.57, FIB-4 ≥2.4의 

상대위험비는 21.34로 FIB-4 <1.25 환자들에 비해 간세포암종 발생의 위험도가 
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높았다.425 뿐만 아니라 간경변증이 있는 만성 B형간염 환자에서 항바이러스 치료 

후 1년째 FIB-4의 감소는 간세포암종 발생 위험도의 감소와 관계가 있었다.426 

Interferon 혹은 direct acting antiviral (DAA) 치료 후 지속 바이러스 반응을 

획득한 1,193명 환자 대상 국내 연구에서 높은 FIB-4는 간세포암종 발생을 

유의하게 예측하였다(위험비 1.08).427 DAA 치료 후 지속 바이러스 반응을 획득한 

만성 C형간염 환자에서 치료 전 높은 FIB-4,428 지속 바이러스 반응 획득 후 높은  

FIB-4428,429는 간세포암종 발생을 유의하게 예측하였고, 지속 바이러스 반응 획득 

후 FIB-4의 감소 또한 간세포암종 발생 위험도 감소에 유의한 예측 인자였다.429 

특히 지속 바이러스 반응 획득 후 3.25 이상의 높은 FIB-4가 지속 바이러스 반응 

획득 후에도 유지되는 환자들은 2.39%/년의 높은 간세포암종 발생률이 유지 

되었다.429 또한, 비알코올 지방간질환430과 알코올 관련 간질환431에서 높은  

FIB-4는 간세포암종 발생의 유의한 위험 인자였다. 특히 비알코올 지방간질환 환자 

대상 유럽 다국적 연구에서는 FIB-4의 절단값을 1.45, 2.67로 하여 환자를 세 

그룹으로 분류하였는데, 기저 그리고 3년째 지속적으로 2.67 이상의 높은 FIB-4가  

유지되는 환자군은 간세포암의 발생 위험이 기저와 3년째 모두 1.45보다 낮은 

환자군과 비교해 상대위험비가 57.69로 매우 높음을 보여주었다.432

그 밖에 NFS는 비알코올 지방간질환 환자에서 간세포암종 발생을 잘 

예측하였다.430 M2BPGi,433 APRI,434 ELF435 또한 만성간질환에서 간세포암종의 

발생을 예측할 수 있는 혈청표지자로 알려져 있다. 그러나 FIB-4를 포함한 

혈청표지자들은 국제적인 검증이 부족하고, 후향 연구들이 대부분이다. 혈청표지자는 

간섬유화 정도를 비교적 잘 예측하지만, 영상학적 검사 기반 섬유화검사에 비해 

정확도가 상대적으로 낮아 간섬유화 진단에 있어 초기 선별검사 도구로서 유용한데, 

이와 마찬가지로 간세포암종 발생에 대한 예측력에 있어서도 다른 검사에 보조적으로 

사용되거나 간세포암종 발생의 예측 모델에서 한 위험 인자로 사용되고 있다. 
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간세포암종 발생의 예측에 있어서 각 검사의 절단값이나 다른 영상학적 검사에 

기반한 비침습적 간섬유화검사와 비교한 정확도도 불확실하다.

6-1-2. 순간 탄성측정법

혈청표지자에 비해 순간 탄성측정법을 이용한 간세포암종 발생 예측에 대한 연구 

결과는 다수 발표되었다. 만성간질환 환자 대상 17개 연구를 포함한 메타분석에서 

순간 탄성측정법으로 측정한 간경직도와 간세포암종 발생 상대위험비는 1.11로 

유의한 상관관계가 있었다.436 만성간질환 환자 대상 54개 연구를 포함한 

메타분석에서는 높은 간경직도가 낮은 간경직도와 비교하여 간세포암종 발생 

상대위험비 4.20으로 유의하게 높았고, 양-반응 상관관계도 상대위험비 1.05/kPa로 

확인하였다.437 62개 연구를 포함한 다른 메타분석에서도 상대위험비 1.08/kPa로 

비슷한 결과를 보였다.438 특히 상기 연구에서 6개 연구, 5,566명의 환자를 세부 

분석해보면, 간세포암종 발생의 상대위험비는 5 kPa과 비교하여 절단값 7.2 kPa에서 

1.80, 12.5 kPa에서 5.38, 19 kPa에서 9.05, 35 kPa에서 14.36이었다.438

만성 B형간염 환자 대상 국내 코호트 연구들에서 순간 탄성측정법은 유의하게 

간세포암종 발생을 예측하였고, 유의한 간경직도의 절단값은 8-14.1 kPa로 

보고되었다.439-445 특히 국내의 전향 연구에서 8 kPa을 초과하는 높은 간경직도는 

간세포암종 발생의 유의한 위험 인자였고, 위험비는 8.1-13 kPa에서 3.07, 13.1-

18 kPa에서 4.68, 18.1-23 kPa에서 5.55, >23 kPa에서 6.60이었다.444 또 

다른 국내 연구에서 임상적으로 간경변증이 없는 만성 B형간염 환자에서 순간 

탄성측정법으로 측정된 간경직도가 13 kPa 이상을 보이는 잠복성 간경변증이 있는 

경우 항바이러스 치료와 관계없이 독립적인 간세포암종 발생의 위험 인자였고, 

위험비는 4.68이었다.441 이는 복부 초음파나 컴퓨터단층촬영과 같은 영상검사에 

추가로 순간 탄성측정법검사가 간세포암종 발생 예측에 도움이 될 수 있음을 
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시사한다. 진료 가이드라인 제정위원회에서는 만성 B형간염 환자에서 순간 

탄성측정법을 이용한 간세포암종 발생 예측에 대해 체계적 문헌고찰과 메타분석을 

시행하였다(부록, 핵심질문 5). 10개 연구, 18,150명의 환자들이 포함되었으며, 

간경직도 11-13 kPa 이상인 경우 간세포암종 발생 위험비는 3.33이었다. 진단 

AUC는 0.74, 민감도와 특이도는 각각 61%, 78%였다.

Interferon과 리바비린 병합 치료 후 지속 바이러스 반응을 획득한 190명의 만성 

C형간염 환자 대상 국내 연구에서, 간-관련 합병증의 위험 인자를 조사하였는데, 

지속 바이러스 반응 획득 후 측정한 간경직도가 7.0 kPa 이상일 때 위험비 8.23으로 

유의하게 간세포암종 발생을 포함한 간-관련 합병증의 위험도가 증가하였다.446 

DAA 치료 후 지속 바이러스 반응을 획득한 만성 C형간염 환자에서 간세포암종을 

유의하게 예측하는 간경직도의 절단값은 9.2-17.3 kPa이었고,428,447,448 지속 

바이러스 반응 획득 후 간경직도의 절단값은 지속 바이러스 반응 후 6-12개월째에서 

8.4-10 kPa로 보고되었다.447,449,450 유럽 다기관 연구에서 만성 C형간염 환자에서 

DAA 치료 전 높은 간경직도는 간세포암종 발생의 유의한 위험 인자였고, 절단값은 

17.3 kPa이었는데,428 이 연구에서 지속 바이러스 반응 획득 후 1년째 간경직도의 

절대값은 간세포암종 발생의 유의한 인자가 아니었으나, 25.5% 이상의 유의한 

간경직도의 감소는 간세포암의 발생 위험도를 감소시켰다.428 유럽에서 보고된 또 

다른 후향 연구에서는 임상적으로 간경변증이 있는 환자 565명을 대상으로 연구를 

진행하였는데, DAA 치료 전 >30.0 kPa의 높은 간경직도는 간세포암종의 병력이 

없는 환자에서의 간세포암종 발생과 간세포암종 재발을 예측하는 독립적인 위험 

인자였다.451 유럽에서 발표된 전향 연구들에서는 DAA 치료 후 지속 바이러스 

반응을 획득 후 1년째 ≥10.0 kPa의 높은 간경직도는 간세포암종 발생의 유의한 

위험 인자였지만,450,452 간경직도의 변화나 기저 간경직도는 간세포암종 발생을 

예측하지 못하였다.450 진료 가이드라인 제정위원회에서는 DAA 혹은 interferon과 
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리바비린 병합 치료로 지속 바이러스 반응을 획득한 만성 C형간염 환자에서 치료 후 

시행한 순간 탄성측정법의 간세포암종 예측능에 대해 체계적 문헌고찰과 메타분석을 

시행하였다(부록, 핵심질문 6). 6개 연구, 6,840명의 환자들이 포함되었으며, 

간경직도 8.4-11 kPa을 절단값으로 하였을 때 간세포암종의 발생 위험비는 

6.09였고, 진단 AUC 0.73, 민감도 76.6%, 특이도 63.9%였다. 이와 같이 만성 

C형간염 환자에서의 순간 탄성측정법을 이용한 간세포암종 발생의 예측력에 대한 

연구들은 절단값이나 각 검사 시점에 따른 예측력이 연구마다 다르나, 간세포암종 

예측을 위한 순간 탄성측정법의 추적검사는 도움이 될 것으로 생각된다. 

그 밖에 비알코올 지방간질환 환자들을 대상으로 한 다국적 후향 코호트 연구에서 

순간 탄성측정법으로 측정한 간경직도는 간세포암종 발생의 독립적인 위험 

인자였지만, 절단값은 제시하지 않았다.453 또 상기 연구에서 추적 관찰 중 20% 

이상의 간경직도의 증가가 간세포암종 발생을 유의하게 높였지만, 정확한 추적 관찰 

시점은 환자마다 이질적이어서 제시하지 못하였다.453 알코올 관련 간질환 환자에서는 

간경직도의 절단값을 15 kPa로 하였을 때 간세포암종 발생, 간경변증 합병증 발생, 

사망을 포함한 간-관련 합병증의 발생 위험도가 위험비 27.9로 유의하게 높았다.454

종합해보면, 원인질환과 관계없이 만성간질환 환자에서 간세포암종 발생의 

위험도를 예측하기 위해 순간 탄성측정법을 시행하여 간경직도를 확인하는 것은 

도움이 되지만, 특히 비알코올 및 알코올 관련 간질환에서는 근거가 상대적으로 

부족하며, 추적검사의 유용성을 포함하여 각 원인 질환에서의 세부 분석도 필요할 

것으로 생각된다. 

6-1-3. 횡파 탄성초음파

횡파 탄성초음파검사가 간세포암종 발생을 예측할 수 있는지에 대한 연구 결과는 

많지 않다. 만성 B형간염455,456과 C형간염457 환자 대상 후향 연구들에서 횡파 
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탄성초음파검사는 간세포암종 발생을 예측하였다. 특히 국내 만성 B형간염 환자를 

분석한 소규모 연구에서 이차원 횡파 탄성초음파에서 10 kPa 이상의 간경직도는 

간세포암종 발생의 유의한 위험 인자였고, 위험비는 4.08이었다.456 일본에서 발표된 

소규모 후향 연구에 따르면, DAA 치료 후 지속 바이러스 반응을 획득한 환자에서 

이차원 횡파 탄성초음파에서 11 kPa 이상의 높은 간경직도는 간세포암종 발생의 

유의한 인자였으며, 상대 위험도는 28.7이었다.457 

6-1-4. 자기공명 탄성검사

만성간질환 환자 대상 국제 다기관 연구에서, 자기공명 탄성검사로 측정된 간경직도 

증가는 간세포암종의 발생과 관련이 있었고 위험비는 1.28이었다. 4.7 kPa이  

넘는 간경직도는 3 kPa보다 작은 간경직도에 비해 간세포암종 발생 위험도를 높였고, 

위험비는 4.20이었다.458 국내 만성간질환 환자 대상 소규모 연구에서도 간경직도의 

증가는 간세포암종의 발생 위험도를 높였는데, 1 kPa당 위험비는 1.59만큼 높아 

양-반응 상관관계를 확인하였다.459 DAA 치료 후 지속 바이러스 반응을 획득한 

만성 C형간염 환자에서 자기공명 탄성검사로 측정된 3.75 kPa을 넘는 간경직도는 

간세포암종 발생의 유의한 인자였다.460 6개 연구, 2,018명의 비알코올 지방간질환 

개별 환자 자료를 이용한 메타분석이 보고되었다.261 이 연구에서 FIB-4와 자기공명 

탄성검사를 조합한 MEFIB 그리고 자기공명 탄성검사 단독검사의 간세포암종 발생에 

대한 예측력이 연구되었고, 그 결과 자기공명 탄성검사 값이 5 kPa보다 작은 군 대비 

8 kPa보다 높은 군에서 간세포암종 발생의 위험비는 33.8이었고, 5-8 kPa군 대비  

5 kPa보다 작은 군을 비교하였을 때의 위험비는 23.4였다. 3년째 간세포암종 

발생률은 <5 kPa/5-8 kPa/>8 kPa군에서 각각 0.35%/5.25%/5.66%였다. 

MEFIB 양성과 음성을 비교하였을 때, MEFIB 양성 환자들의 간세포암종 발생의 

위험비는 40.5로 보고되었다.
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6-1-5. 순간 탄성측정법을 조합한 간세포암종 발생 예측 모델

순간 탄성측정법으로 평가한 간경직도를 간세포암종 예측 모델의 구성 요소로 

활용함으로써 예측력을 높이려는 연구들이 보고되었다. 특히, 만성 B형간염 

환자에서 간세포암종 발생을 예측하기 위한 여러 예측 모델들이 주로 국내 코호트를 

이용한 연구들에서 보고되었고, 임상 인자, 혈액검사, 순간 탄성측정법으로 평가한 

간경직도를 예측 모델의 구성 요소로 활용하였다(표 23). 만성 B형간염 환자에서 

나이, 성별, HBV DNA, 순간 탄성측정법으로 측정한 간경직도를 이용한 LS 모델,461 

순간 탄성측정법으로 측정한 간경직도, 비장 크기, 혈소판 수를 조합한 LSPS,462 

순간 탄성측정법, 나이, 성별, 혈소판 수, 알부민, 간초음파로 확인된 간경변증을 

조합한 CAMPAS model,463 만성 B형간염 치료 5년째 간경직도와 나이를 조합한 

SAGE-B model464 모두 AUC 0.8 이상의 좋은 예측력을 보였다. 국내 만성 B형간염 

환자에서 REACH-B 모델에 순간 탄성측정법 결과를 HBV DNA 대신 조합한 

mREACH-B 점수는 기존 REACH-B 모델에 비해 간세포암종 발생 예측에 있어 

우월한 예측력를 보였고,465 항바이러스 치료 후 유의하게 감소하는 것이 확인되어,466 

간세포암종 발생의 위험도도 순간 탄성측정법을 이용한 예측 모델을 통해 역동적인 

평가가 가능함을 보여주었다. 항바이러스 치료를 받고 있는 국내 만성 B형간염 

환자에서 기존 PAGE-B 모델에 순간 탄성측정법을 조합한 modified PAGE-BLS  

모델은 PAGE-B 혹은 mPAGE-B 모델에 비해 우월한 예측력을 보여서,467 

순간 탄성측정법은 기존 간세포암종 발생 예측 모델의 예측력을 높일 수 있음을 

보여주었다. 홍콩에서 개발된 CU-HCC 점수에 순간 탄성측정법검사를 추가한 

LSM-HCC 모델도 만성 B형간염 환자에서 간세포암종 발생을 잘 예측하였고, 기존의 

CU-HCC 점수에 비해 우월한 예측력을 보여주었다.439 한편 비알코올 지방간질환 

환자에서도 순간 탄성측정법검사를 기반으로 한 간세포암종 예측 모델이 국내에서 

발표되었는데, 나이, 혈소판 수 그리고 순간 탄성측정법검사를 조합한 모델은 
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간세포암종 발생을 잘 예측하였다.468 

종합해보면, 순간 탄성측정법은 만성간질환에서 다른 임상적인 인자들과 조합하여 

간세포암종 예측 모델의 예측력을 높일 수 있으나, 한국 혹은 아시아 외의 국가에서 

검증될 필요가 있으며, 이러한 간세포암종의 예측 모델을 기반으로 위험도를 

평가하여 현재의 간세포암종 선별검사의 검사 방법이나 검사 주기를 조정하는 것은 

추가적인 연구가 필요하다. 

6-2. 간세포암종의 근치적 치료 이후 예후 예측

6-2-1. 간 절제 후 예후 예측

FIB-4, 순간 탄성측정법, 자기공명 탄성검사를 이용하여 간세포암종의 수술적 

절제 후의 예후를 예측할 수 있다(표 24). FIB-4 절단값 3.25 이상에서는 5년 

재발률이 47.2%이고, 2.7 이상에서는 5년 재발률이 77.2%로 보고되었다.469,470 

만성 B형간염 유병률이 높은 지역에서 FIB-4 외에도 APRI, AAR, AAR-to-

platelet ratio index (AARPRI), ALBI (albumin-bilirubin) 점수 지표가 생존율과 

무병 생존율과 관련이 있었지만, FIB-4에 비해서는 예측력이 떨어졌다.471 FIB-4와 

protein-induced vitamin K antagonist-II를 동시에 사용하면 단독검사보다 더 

정확하게 생존율과 무병 생존율을 예측할 수 있음도 보고되었다.472 FIB-4와 ALBI를 

병합하여 재발을 예측할 수 있는 nomogram도 보고되었다.473 

순간 탄성측정법을 이용한 최근 6개 연구에서는 절단값을 8.5-22 kPa로 다양하게 

제시하고 있고, 각각의 절단값을 이용하여 수술 후 Clavien-Dindo Grade 3a 이상의 

주요 합병증 발생률이나 생존율과 무병 생존율이 관계가 있음이 보고되었는데, 

만성 B형간염 환자들이 주로 포함된 연구들에서 절단값은 대체로 8.5-13.4 kPa로 

제시되고 있다.474-479 
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한 국내 연구에서는 순간 탄성측정법 절단값 25.6 kPa을 기준으로 간 절제 

후 간부전 발생률에 대한 위험비가 19.14로 높음을 보고하였다.480 또 다른 중국 

연구에서는 절단값 14 kPa에서 간부전 발생의 오즈비가 1.21이었다.481 국내와 

유럽의 환자 471명을 분석한 후향 연구에서는 간경직도, 나이, Model for end-

stage liver disease (MELD) 점수, 알부민을 이용하여 nomogram을 개발하였고, 

이는 수술 후 합병증을 유의하게 예측하였다.482 

진료 가이드라인 제정위원회에서는 간세포암종을 진단받고 간 절제술을 시행받는 

환자에서 수술 전 순간 탄성측정법의 수술 후 합병증 발생 예측력에 대한 체계적 

문헌고찰과 메타분석을 시행하였다(부록, 핵심질문 7). 8개 연구, 1,004명의 

환자들이 포함되었으며, 이 연구들에서 간경직도의 절단값은 12-25.6 kPa이었다. 

높은 간경직도를 보인 고위험군의 합병증 발생 위험비는 8.32였고, 민감도는 

76%, 특이도는 85%였다. 진료 가이드라인 제정위원회에서는 또한 간 절제술 후 

간세포암종 재발 예측에 대해서도 체계적 문헌고찰 및 메타분석을 시행하였다(부록, 

핵심질문 7). 5개 연구, 1,040명의 환자들이 포함되었으며, 이 연구들에서 

간경직도의 절단값은 7.4-13.4 kPa이었다. 높은 간경직도를 보인 고위험군의 

간세포암종 재발의 위험비는 2.14였고, 민감도는 60%, 특이도는 60%였다. 전향 

코호트를 기반으로 순간 탄성측정법을 이용한 간세포암종 재발 예측 모델도 제시된 

바 있지만,483 간세포암종 재발 예측을 위해서 간섬유화 절단값, 다발성 간세포암종 

여부, indocyanine green (ICG) R15% 값 외에도 간섬유화와 간 내 염증 정도가 

필요하여 결국 간 조직검사 결과를 이용해야 하는 단점이 있다. 또한 각각의 연구에서 

제시된 절단값들이 서로 이질적이어서 실제 임상에서 적용하기는 어렵다.

표 24에서 볼 수 있듯이 최근 연구들은 대부분 중국, 일본, 한국의 데이터를 

바탕으로 연구된 것으로 만성 B형간염에 의한 간경변증 환자가 대부분이므로 다양한 

원인의 간질환에서 측정한 간경직도를 수술 전 평가에 적용하기 어려울 수 있다. 
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또한, 연구에 포함된 간세포암종의 크기가 매우 다양하면서, α-fetoprotein 값의 

범위가 넓고, 대량 간 절제 포함률도 각기 다른 한계점이 분명하다. 추적 관찰 기간의 

편차도 매우 큰 편이므로, 간세포암종의 재발률, 환자 생존율, 수술 후 합병증 발생률 

등의 결과 해석에 주의해야 한다.

한편 이차원 횡파 탄성초음파를 이용한 연구에서는, Child-Pugh A 등급의 

간기능을 보이는 환자들에서 측정한 간경직도의 절단값 9.5 kPa을 넘으면 수술 후 

간부전을 예측할 수 있어서 수술 전 환자 선별에 도움이 될 수 있다고 하였다.484 또 

다른 연구에서는 이차원 횡파 탄성초음파로 측정한 9.5 kPa보다 높은 간경직도 

외에도 잔존간용적, Child-Pugh 등급, 문맥압 항진증 유무를 계산하여 수술 후 

간부전을 예측하는 nomogram을 제시하였고, 간섬유화 정도와 문맥압 항진증 

유무에 따라서 안전한 잔존간기능을 제시하였다.485 자기공명 탄성검사를 이용한 한 

연구에서는 간경직도가 4.53 kPa 이상일 경우 무병 생존율에 대한 위험비가 1.27로 

높은 것을 보고하였다.486 또 다른 전향 연구에서는 자기공명 탄성검사 기준 4.3 kPa 

이상이면 수술 후 주요합병증 발생률이 높을 수 있다고 하였다.487 

간 절제 후에 알 수 있는 간세포암종의 조직학적 병기 및 비종양 조직 소견을 통해 

얻을 수 있는 정보는 비침습적인 검사보다 정확하게 예후를 예측한다. 그렇지만 수술 

전 혈청표지자나 순간 탄성측정법, 횡파 탄성초음파, 자기공명 탄성검사와 같은 

비침습적 간섬유화검사는 간 절제 범위의 결정과 절제 후 잔여 간기능 예측에 도움을 

준다.

6-2-2. 고주파 소작술

비침습적인 간섬유화 평가는 고주파 소작술 치료 이후 간세포암종의 재발률과 

생존율을 예측에 유용하다(표 25). 현재까지 간세포암종 환자들의 고주파 소작술 

이후 예후 예측에 대한 비침습적 간섬유화 측정의 유용성을 조사한 관련 연구들은 



간세포암종, 비대상성 간경변증, 사망 예측

대한간학회  133

표
 2

5.
 간

세
포
암
종
 환

자
에
서
 고

주
파
 소

작
술
 후

 비
침
습
적
 간

섬
유
화
검
사
를
 이

용
한
 예

후
 예

측

참
고

문
헌

연
구

 

형
태

국
가

환
자

 수
검

사
법

절
단

값
생

존
율

무
병

 생
존

율
위

험
비

 

(9
5%

 신
뢰

구
간

)

Le
e 

et
 a

l.49
1  

(2
01

5)

후
향

한
국

11
1

순
간

 탄
성

측
정

법
≥

13
 k

Pa
N

R
N

R
재

발
률

 3
.1

2 
(1

.2
4–

7.
84

)

생
존

율
 9

.8
3 

(1
.1

5–
84

.2
1)

Le
e 

et
 a

l.49
0  

(2
01

7)

후
향

한
국

24
7

순
간

 탄
성

측
정

법
≥

13
 k

Pa
N

R
3년

 8
2.

8%
 v

s.
 4

7.
8%

5년
 7

7.
0%

 v
s.

 2
3.

5%

7년
 7

7.
0%

 v
s.

 9
.0

%

생
존

율
 1

.0
3 

(1
.0

2–
1.

04
)

R
ek

ik
 e

t 
al

.49
2  

(2
02

0)

후
향

프
랑

스
15

9
순

간
 탄

성
측

정
법

≥
40

 k
Pa

중
앙

 생
존

 기
간

59
.0

 v
s.

 3
4.

0 
m

on
th

s

N
R

생
존

율
 1

.0
2 

(1
.0

1–
1.

04
)

Yo
on

 e
t 

al
.48

8  

(2
01

8)

전
향

한
국

13
0

점
 횡

파
 탄

성
초

음
파

≥
1.

6 
m

/s
N

R
N

R
재

발
률

 2
.8

73
 (1

.8
1-

4.
57

) 

순
간

 탄
성

측
정

법
≥

14
 k

Pa
N

R
N

R
재

발
률

 1
.0

28
 (1

.0
1–

1.
04

)

Le
e 

et
 a

l.48
9  

(2
02

0)

전
향

대
만

17
3

점
 횡

파
 탄

성
초

음
파

≥
1.

5 
m

/s
N

R
N

R
생

존
율

 4
.1

1 
(1

.1
6–

14
.5

2)

재
발

률
 2

.0
0 

(1
.0

8–
3.

69
)

Le
e 

et
 a

l.51
1  

(2
01

8)

후
향

한
국

13
4

이
차

원
 횡

파
 탄

성
초

음
파

≥
13

.3
 k

Pa
1년

 9
8.

3%
 v

s.
 9

4.
4%

3년
 9

6.
3%

 v
s.

 7
6.

8%

N
R

생
존

율
 4

.3
0 

(1
.2

6–
14

.7
)

X
ie

 e
t 

al
.51

2  

(2
02

0)

전
향

중
국

27
3

이
차

원
 횡

파
 탄

성
초

음
파

≥
13

.4
 k

Pa
평

균
 생

존
 기

간

62
.6

 v
s.

 4
8.

5 
m

on
th

s

평
균

 무
병

 생
존

 기
간

60
.4

 v
s.

 4
7.

3 
m

on
th

s

생
존

율
 3

.6
8 

(1
.2

2–
9.

86
)

무
병

 생
존

율
 2

.8
7 

(1
.0

3–
9.

15
)

kP
a,

 k
ilo

pa
sc

al
; N

R
, n

ot
 re

po
rt

ed
. 



만성간질환에서 간섬유화 평가를 위한 비침습적 검사 진료 가이드라인

134  The Korean Association for the Study of the Liver

2015년부터 2020년까지 한국, 대만, 중국, 프랑스에서 발표된 3개의 후향 연구와 

3개의 전향 연구들이다. 이 연구들은 점 횡파 탄성초음파, 순간 탄성측정법과 

이차원 횡파 탄성초음파 같은 다양한 방법을 사용하여 간섬유화 정도를 측정하였다. 

점 횡파 탄성초음파 값이 1.5-1.6 m/s보다 높을 때, 간세포암종 재발에 대한 

위험비는 2.87-4.1이었다.488,489 순간 탄성측정법의 절단값은 13-14 kPa로 큰 

차이가 없었지만, 위험비는 1.03-3.12로 각 연구마다 차이가 있다.488,490,491 생존에 

관련해서도 위험비는 1.02-9.80까지 범위가 넓었지만, 순간 탄성측정법으로 측정된 

높은 간경직도는 불량한 생존과 관련이 있었다.488-491 알코올 관련 간질환, 비알코올 

지방간질환, 만성 B형간염, 만성 C형간염과 같은 다양한 원인질환에 의한 간경변증이 

있으면서, 고주파 소작술을 시행받은 환자들에서는, 순간 탄성측정법 절단값  

40 kPa을 기준으로 생존 기간이 59개월과 34개월로 유의한 차이가 있었다.492 

하지만 추적 관찰 기간이 3개 연구에서만 명시되어있고, 종양의 크기가 6 cm인 

간세포암종도 포함이 되어 있어서 일반적인 고주파 소작술의 적응증에 대한 재발률 

확인에 제한이 있다. 2개 이상의 종양 개수도 20%가량이 포함되어 있는 점도 결과 

해석에 참고해야 한다. 

6-3. 비대상성 간경변증 발생

6-3-1. 혈청표지자

간세포암종 발생과 마찬가지로 비대상성 간경변증 발생 예측에 혈청표지자의 

역할은 제한적이며, 주로 각각의 원인 간질환에서 후향 코호트를 이용하여 

보고되었다.430,493-496 대만 연구에 따르면, 항바이러스 치료 1년 이상 받은 만성 

B형간염 환자에서 3 미만의 낮은 FIB-4를 보이는 환자들은 8년 누적 발생률 

1.03%를 보인 반면, 높은 FIB-4를 보이는 환자들은 8년 누적 발생률 8.62%에 비해 
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유의하게 비대상성 간경변증 발생률이 높았다.495 DAA 치료를 받은 만성 C형간염 

환자에서 비대상성 간경변증 발생을 포함한 간-관련 합병증 발생은 FIB-4 절단값 

2.9 이상에서 위험비 2.6으로 높았다.497 비알코올 지방간질환 환자에서의 NFS, 

FIB-4, APRI, BARD score는 비대상성 간경변증 발생을 유의하게 예측하였다.430,496 

특히, 미국 연구에서 각각 절단값 NFS 0.676, APRI 1.5, FIB-4 2.67, BARD score 4 

이상을 보이는 고위험군에서의 비대상성 간경변증 발생의 위험비는 34.2, 20.9, 

14.6, 6.6이었지만, 네 가지 검사 중 어떤 검사가 우월한지 제시되지는 않았다.496 

비알코올 지방간질환,493 원발담도담관염494에서 ELF는 비대상성 간경변증 발생을 

유의하게 예측하였다.

6-3-2. 순간 탄성측정법

혈청표지자에 비해 순간 탄성측정법의 비대상성 간경변증 발생 예측에 대한 

유용성은 다양한 원인 간질환에서 많이 연구되었다. 만성간질환 환자 대상 17개 

연구를 포함한 메타분석에서 순간 탄성측정법으로 측정한 간경직도의 증가는 

비대상성 간경변증 발생과 상대위험비 1.07로 유의한 상관관계가 있었다.436 

만성간질환 환자 대상 54개 연구를 포함한 다른 메타분석에서 높은 간경직도 

환자군은 낮은 간경직도 환자군에 비해 비대상성 간경변증 발생과 상대위험비 

13.1로 유의한 상관관계가 있었고, 양-반응 상관관계도 상대위험비 1.06/kPa로 

확인하였다.437 이는 만성간질환 환자 대상 62개 연구를 포함한 다른 메타분석에서도 

상대위험비 1.08/kPa로 유사한 결과를 보였고, 특히 4개 연구, 6,368명의 환자를 

세부 분석하였을 때, 비대상성 간경변증 발생의 상대위험비는 5 kPa과 비교하여 

절단값 8.6 kPa에서 1.50, 13.5 kPa에서 4.69, 20.2 kPa에서 16.23, 37.5 kPa 

에서 21.29로 간경직도가 증가함에 따라 함께 증가하였다.438 이와 같은 연구 

결과를 종합해 볼 때 만성간질환 환자에서 비대상성 간경변증 발생의 상대 위험도를 
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예측하기 위해 순간 탄성측정법을 시행할 수 있다.

만성간질환 환자 대상 유럽의 전향 연구에서 순간 탄성측정법은 비대상성 간경변증 

발생 예측에 있어 HVPG 측정과 대등한 성능을 보였는데, 간경직도 절단값 21.1 

kPa과 HVPG 절단값 10 mmHg 이상은 모두 음성예측도 100%였다.396 C형간염 

바이러스/인체 면역결핍 바이러스 중복감염 환자들 대상 유럽의 후향 연구에서는 

순간 탄성측정법이 비대상성 간경변증 발생 예측에 있어 간 조직검사와 비슷한 

예측력을 보였다.498 간 조직검사나 HVPG 검사들을 대체할 수 있다는 근거는 아직 

부족하지만, 순간 탄성측정법은 비대상성 간경변증 발생 예측에 있어서 유용한 

검사임을 시사한다.

국내 만성 B형간염 환자에서도 19 kPa보다 높은 간경직도는 비대상성 간경변증 

발생 위험도와 관련이 있었고, 위험비는 7.18이었다.499 또 다른 국내 만성 B형간염 

환자 대상 연구에서도 18 kPa을 절단값으로 하여, 13 kPa 미만의 환자들과 비대상성 

간경변증 발생을 비교하였을 때 상대위험비 12.4를 보였다.500 국내 만성 B형간염 

환자에서 비대상성 간경변증을 포함한 간-관련 합병증 발생은 절단값 11.6 kPa을 

기준으로 5.9% vs. 23.1%, 18.2 kPa을 기준으로 9.8% vs. 33.3%의 결과를 

보였고, 특히 추적 관찰검사에서 간경직도가 감소할 때 간-관련 합병증의 발생 

위험도도 감소하였다.443

미국 연구에서, 만성 C형간염 환자에서 항바이러스 치료 후 지속 바이러스 반응을 

획득했을 시점에 20 kPa보다 높은 환자들은 12.5 kPa보다 낮은 간경직도를 보이는 

환자들에 비해 비대상성 간경변증 발생 위험비가 3.85였다.501 소규모 후향 연구에서 

지속 바이러스 반응 획득 후 1년째 측정된 간경직도가 8 kPa보다 큰 경우 간경변증 

발생을 포함한 간-관련 합병증 발생이 유의하게 높았고 위험비는 5.04였다.502 

알코올 관련 간질환 환자에서는 15 kPa보다 큰 간경직도를 보일 때 간세포암종 발생, 

간경변증 합병증 발생, 사망을 포함한 간-관련 합병증의 발생 위험도가 유의하게 
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높았고 위험비는 27.9였다.454 

비알코올 지방간질환 환자를 분석한 유럽의 전향 연구에서, 간경직도가 12 kPa을 

초과할 때 유의하게 간경변증 합병증 발생 위험도가 높았고,503 또 다른 연구에서는 

간 조직검사에서 진행된 간섬유화가 있거나 간경직도 10 kPa 이상의 환자들만 

후향적으로 분석하였는데, 기저 간경직도가 높을수록, 그리고 최소 6개월 이상 

간격을 두고 추적 관찰 중 측정된 간경직도가 20% 이상 증가할 때 간경변증 합병증 

발생, 간-관련 사망의 위험도가 증가하였다.453 그러므로 만성간질환에서 순간 

탄성측정법은 비대상성 간경변증 발생 예측에 유용할 것으로 생각되나, 간질환의 

원인, 연구의 특성에 따라 예측능이나 절단값들이 이질적이어서 이를 임상에 

직접적으로 적용하기는 어렵다. 또한 순간 탄성측정법이 비대상성 간경변증 발생 

예측에 있어서 HVPG 직접 측정이나 간 조직검사와 비교해 우월한지, 추적 순간 

탄성측정법검사는 유용한지 등은 아직까지는 불확실하다.

6-3-3. 횡파 탄성초음파

횡파 탄성초음파가 만성간질환 환자에서 비대상성 간경변증 발생 예측에 도움이 

되는지에 대한 근거는 부족한 상황이나, 최근 5,648명의 대상성 진행된 만성간질환 

환자 대상 다국적, 다기관 코호트 연구가 보고된 바 있다.504 MELD 점수와 횡파 

탄성초음파로 측정한 간경직도를 이용하여 환자들을 간경직도 <20 kPa 그리고 

MELD <10인 저위험군, 간경직도 ≥20 kPa 혹은 MELD ≥10인 중간위험군, 

간경직도 ≥20 kPa 그리고 MELD ≥10인 고위험군으로 분류하였으며, 비대상성 

간경변증의 발생률은 1년 각 환자군에서 0.7%, 7.7%, 26.6%, 2년째 4.1%, 

20.0%, 61.8%로 유의한 차이를 보였다. 
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6-3-4. 자기공명 탄성검사

만성간질환 환자 대상 국제 다기관 연구에서, 자기공명 탄성검사로 측정된 

간경직도 증가는 비대상성 간경변증 발생과 위험비 1.34로 관련 있었고, 4.7 

kPa보다 높은 간경직도를 보이는 환자들은 3 kPa보다 낮은 간경직도를 보이는 

경우보다 비대상성 간경변증 발생 위험도가 위험비 67.5로 유의하게 높았다.458 이는 

국내에서 발표된 소규모 후향 연구에서도 확인되었다.459 6개의 코호트, 2,018명의 

비알코올 지방간질환 개별 환자 자료를 이용한 메타분석이 보고되었다.261 이 

연구에서는 FIB-4와 자기공명 탄성검사를 조합한 MEIFB와 자기공명 탄성검사 

단독의 예측능이 연구되었고, 그 결과 간경직도가 <5 kPa인 환자군과 비교한 

>8 kPa인 환자군의 비대상성 간경변증 발생의 위험비는 15.9였고, 5-8 kPa인 

환자군과 <5 kPa인 환자군을 비교하였을 때의 위험비는 11.0였다. MEFIB 양성과 

음성을 비교하였을 때, MEFIB 양성 환자들의 비대상성 간경변증 발생의 위험비는 

20.6이었다. 따라서 자기공명 탄성검사는 비알코올 지방간질환 환자에서 비대사성 

간경변증 발생을 예측하는 데 유용할 것으로 생각되고, 비알코올 지방간질환 이외의 

다른 원인의 만성간질환 환자들에서도 추가적인 연구가 필요하다.

6-4. 사망

6-4-1. 혈청표지자

만성간질환이 없는 국내 46,456명의 성인 대상 연구가 보고되었고, FIB-4 >2.67 

집단의 위험비는 총-사망, 간-관련 사망에 대해 1.64, 10.50이었다.505 국내 만성 

B형간염 환자 대상 연구에서 FIB-4 >2.67는 높은 간-관련 사망과 연관되었다.506 

비알코올 지방간질환에서는, 13개 연구를 포함한 체계적 문헌고찰이 보고되었고, 

FIB-4, NFS, APRI의 AUC는 각각 0.67-0.82, 0.70-0.83, 0.52-0.73으로 
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사망을 예측하였다.507 437,828명 대상 국내 코호트 연구에서 FIB-4의 절단값을 

1.3, 2.67로 하여 환자를 저위험군, 중간위험군, 고위험군으로 분류하였고, 비알코올 

지방간질환 환자에서 건강인과 비교한 사망의 위험비는 각각 0.43, 2.74, 84.66, 

알코올 관련 간질환 환자에서 건강인과 비교한 사망의 위험비는 각각 0.67, 5.44,  

59.73이었다.508 10개 연구, 3,485명의 간세포암종 환자 대상 메타분석에서 FIB-4의 

증가는 위험비 1.74로 불량한 생존률과 연관되었고,509 15개 연구, 5,051명의 

간세포암종 환자 대상 메타분석에서 APRI의 증가는 위험비 1.62로 불량한 생존율과 

연관되었다.510 

6-4-2. 순간 탄성측정법

만성간질환 환자 대상 17개 연구를 포함한 메타분석에서 순간 탄성측정법으로 

측정한 간경직도의 증가의 간-관련 사망에 대한 상대위험비는 1.22였다.436 

만성간질환 환자 대상 54개 연구를 포함한 다른 메타분석에서는 높은 간경직도의 

간-관련 사망과 관련된 상대위험비는 4.2였고, 1.11/kPa의 양-반응 상관관계도 

확인되었다.437 이는 62개 연구를 포함한 다른 메타분석에서도 상대위험비 

1.08/kPa로 유사한 결과를 보였고, 특히 3개 연구, 4,374명의 환자를 세부 

분석하였을 때, 간-관련 사망의 상대위험비는 5 kPa과 비교하여 절단값 8.5 kPa, 

13.5 kPa, 19.8 kPa, 37.5 kPa에서 각각 1.34, 3.25, 7.72, 14.25로 증가 

하였다.438 C형간염 바이러스/인체 면역결핍 바이러스 중복감염 동시 감염 환자 대상 

유럽의 후향 연구에서 순간 탄성측정법을 포함한 예측 모델이 사망 예측에 있어 간 

조직검사와 대등함을 보여주었다.498 

국내 만성 B형간염 환자에서 간-관련 사망을 포함한 간-관련 합병증 발생은 

절단값 11.6 kPa 기준으로 5.9% vs. 23.1%, 18.2 kPa 기준으로 9.8% vs. 

33.3%로 유의한 차이를 보였고, 추적검사에서 간경직도가 감소할 때 간-관련 
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합병증도 감소하였다.443 대만의 소규모 연구에서 DAA 치료를 받은 만성 C형간염 

환자에서 지속 바이러스 반응 획득 후 1년째 간경직도 8 kPa을 절단값으로 하였을 

때 간-관련 사망이나 이식을 포함한 간-관련 합병증의 발생이 위험비 5.04로 유의한 

차이를 보였다.502 알코올 관련 간질환 환자에서는 간경직도 >15 kPa인 환자군은 

간세포암종 발생, 간경변증 합병증 발생, 사망을 포함한 간-관련 합병증의 발생 

위험비는 27.9였다.454 비알코올 지방간질환 환자를 분석한 유럽의 전향 연구에서, 

간경직도가 12 kPa을 초과할 때 유의하게 사망 위험도가 높았고,503 다른 연구에서는 

간 조직검사에서 진행된 간섬유화가 있거나 간경직도 10 kPa 이상의 비알코올 

지방간질환 환자들만 후향적으로 분석하였고, 간경직도가 높을수록, 그리고 최소 

6개월 이상 간격을 두고 추적 관찰 중 간경직도가 20% 이상 증가할 때 간경변증 

합병증 발생과 간-관련 사망 발생이 증가하였다.453 따라서 순간 탄성측정법은 

만성간질환 환자에서 간세포암종 발생, 비대상성 간경변증 발생뿐만 아니라 사망을 

예측하는 데 도움을 줄 수 있다. 

6-4-3. 횡파 탄성초음파

횡파 탄성초음파의 사망에 대한 예측력은 연구가 부족하지만, 최근 5,648명의 

대상성 진행된 만성간질환 환자 대상 다국적, 다기관 코호트 연구가 보고되었다.504 

진행된 만성간질환 환자에서, MELD 점수와 횡파 탄성초음파로 측정한 간경직도를 

이용하여 환자들을 간경직도 <20 kPa 그리고 MELD <10인 저위험군, 간경직도 

≥20 kPa 혹은 MELD ≥10인 중간위험군, 간경직도 ≥20 kPa 그리고 MELD 

≥10인 고위험군으로 분류하면 사망률은 1년째 각 환자군에서 0.3%, 4.6%, 

15.7%, 2년째 1.5%, 11.7%, 38.8%로 유의한 차이를 보였다. 이에 대한 절단값 및 

다른 간섬유화검사와의 비교 역시 아직은 불확실하고, 더 많은 근거가 필요하다.
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6-4-4. 자기공명 탄성검사

만성간질환 환자 대상 국제 다기관 연구에서, 자기공명 탄성검사로 측정된 

간경직도 증가는 사망률 증가와 관련이 있었고 위험비는 1.17이었다. 간경직도 >4.7 

kPa 환자군은 <3 kPa 환자군에 비해 사망 위험도가 높았고 위험비는 2.90이었다.458 

국내 만성간질환 환자 대상 소규모 후향 연구에서도 유사한 결과를 보였다.459 

6개 연구, 2,018명의 비알코올 지방간질환 개별 환자 자료를 이용한 메타분석이 

보고되었다.261 간경직도 <5 kPa 환자군과 비교한 >8 kPa 환자군의 사망의 위험비는 

4.78이었고, 5–8 kPa 환자군과 <5 kPa 환자군을 비교하였을 때의 위험비는 

2.31이었다. MEFIB 양성과 음성을 비교하였을 때, MEFIB 양성 환자들의 사망에 

대한 위험비는 3.78이었다. 그러므로 자기공명 탄성검사는 만성간질환 환자에서 

사망을 예측하는 데 도움을 줄 수 있다.

권고사항

1. 	만성간질환 환자에서 혈청표지자(B2), 순간 탄성측정법(A2), 자기공명 탄성검사(B2)를 

이용하여 간세포암종, 비대상성 간경변증, 사망 위험도를 평가할 수 있다. 

2. 	만성 C형간염 환자에서 DAA 치료 전후 순간 탄성측정법을 이용하여 간세포암종 

위험도를 평가할 수 있다. (B2) 

3. 	간세포암종 환자에서 간 절제, 고주파 소작술 치료 전 순간 탄성측정법을 이용하여 치료 

후 예후 예측을 할 수 있다. (B2) 
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7-1. 만성 B형간염

만성 B형간염 환자에서 장기간의 경구용 항바이러스 치료는 간섬유화의 호전과 

밀접한 관계가 있다.513-515 비침습적 검사는 간섬유화의 변화를 모니터링하는 좋은 

방법이다. 많은 연구에서 항바이러스 치료를 받은 만성 B형간염 환자에서 순간 

탄성측정법으로 측정한 간경직도가 치료 후 유의하게 호전되었다(표 26).516 최근 

만성 B형간염 환자에서 항바이러스 치료 중 순간 탄성측정법을 연속 측정한 24개 

연구를 포함한 체계적 문헌고찰 및 메타분석에서, 간경직도는 항바이러스 치료 

1년 뒤 기준점 대비 -2.56 kPa (21.3%) 감소하며, 간경직도가 11 kPa 초과하여 

간경변증으로 예상되었던 환자의 약 30.4%에서 1년 뒤 간경직도가 11 kPa 미만으로 

감소하였다.517 이 연구들에서 항바이러스 치료 후 간경직도의 감소는 간섬유화의 

호전뿐만 아니라 염증 개선을 함께 반영한다고 할 수 있다. 그러나 대부분의 

연구들에서는 기준으로 참고할 만한 간생검을 치료 전후에 시행하지 않았기 때문에, 

간 조직검사를 통해 얻어진 간섬유화 및 염증의 개선 정도와 간경직도 감소 사이의 

유의한 관계성을 밝혀내기 어렵다는 한계점이 있다. 최근 Dong 등518이 시행한 

중국의 다기관 전향 연구에서 182명의 환자가 78주간의 엔테카비어 치료 전후에 

각각 간 조직검사와 순간 탄성측정법을 동시에 시행받았다. 이 연구에서 간경직도는 

The Korean Association for the Study of the Liver

만성간질환 경과 감시

2024 대한간학회

만성간질환에서 간섬유화 평가를 위한
 비침습적 검사 진료 가이드라인



만성간질환 경과 감시

대한간학회  143

표
 2

6.
 만

성
 B

형
간
염
 환

자
에
서
 항

바
이
러
스
 치

료
 전

후
 순

간
 탄

성
측
정
법
을
 이

용
한
 간

경
직
도
의
 변

화
 

참
고

문
헌

연
구

 형
태

국
가

환
자

 수
항

바
이

러
스

제
 종

류
관

찰
 기

간
기

저
 간

경
직

도
(k

Pa
)

추
적

 간
경

직
도

(k
Pa

)
P

-v
al

ue

G
ou

 e
t 

al
.57

5  (2
01

0)
전

향
 코

호
트

중
국

74
TL

V
 (n

=7
4)

6개
월

16
.5

±8
.9

10
.5

±4
.1

0.
00

3

E
no

m
ot

o 
et

 a
l.57

6  

(2
01

0)

후
향

 코
호

트
일

본
20

E
TV

 (n
=2

0)
1년

11
.2

 (7
.0

–1
5.

2)
7.

8 
(5

.1
–1

1.
9)

0.
00

9

K
im

 e
t 

al
.57

7 
(2

01
0)

후
향

 코
호

트
한

국
23

LM
V

 (n
=1

1)
, E

TV
 (n

=7
), 

A
D

V
 (n

=5
)

1년
13

.7
±7

.9
11

.3
±5

.3
0.

01
8

W
on

g 
et

 a
l.57

8 
 

(2
01

1)

전
향

 코
호

트
홍

콩
71

A
D

V
 o

r 
C

LV
 (n

=7
1)

1년
8.

8 
(3

.1
–2

6.
3)

6.
6 

(3
.3

–1
8.

8)
<0

.0
01

Fu
ng

 e
t 

al
.57

9 
(2

01
1)

후
향

 코
호

트
홍

콩
58

C
LV

 (n
=2

4)
, E

TV
 (n

=2
0)

, A
D

V
 (n

=1
4)

6개
월

 미
만

7.
9 

(3
.6

–3
4.

3)
6.

4 
(3

.2
–2

6.
3)

<0
.0

01

Li
m

 e
t 

al
.58

0 
(2

01
1)

후
향

 코
호

트
한

국
62

E
TV

 (n
=6

2)
1년

15
.1

 (5
.6

–7
5.

0)
8.

8 
(3

.0
-3

3.
8)

N
R

Fu
ng

 e
t 

al
.58

1  (2
01

1)
전

향
 코

호
트

홍
콩

11
0

LM
V

 (n
=4

9)
, E

TV
 (n

=4
1)

, c
om

bi
na

tio
n 

(n
=1

0)
, A

D
V

 (n
=6

), 
TD

F 
(n

=3
), 

TL
V

 (n
=1

)

3년
7.

3
6.

1
<0

.0
01

O
ga

w
a 

et
 a

l.58
2  

(2
01

1)

후
향

 코
호

트
일

본
22

LM
V

 o
r 

E
TV

 (n
=2

2)
3년

8.
2 

(4
.2

–2
8.

5)
5.

3 
(2

.5
–1

8.
0)

0.
00

6

O
sa

ka
be

 e
t 

al
.58

3  

(2
01

1)

후
향

 코
호

트
일

본
29

E
TV

 (n
=2

1)
, L

M
V

 (n
=8

)
3년

12
.9

 (6
.2

–1
7.

9)
4.

7 
(3

.1
–7

.9
)

0.
00

6

Ya
n 

et
 a

l.58
4  (2

01
3)

전
향

 코
호

트
중

국
58

TL
V

 (n
=2

6)
, E

TV
 (n

=2
2)

,  

LM
V

 (n
=8

), 
A

D
V

 (n
=2

)

1년
8.

8 
(3

.2
–4

7.
3)

5.
5 

(2
.8

–2
1.

5)
N

R

K
im

 e
t 

al
.58

5  (2
01

4)
전

향
 코

호
트

한
국

12
1

E
TV

 (n
=1

21
)

3년
14

.3
 (9

.0
–2

3.
5)

7.
3 

(5
.3

–1
1.

8)
<0

.0
01

W
on

g 
et

 a
l.58

6  

(2
01

3)

전
향

 코
호

트
홍

콩
10

6
N

R
4년

6.
4±

2.
1

5.
6±

2.
7

<0
.0

01

Ya
ng

 e
t 

al
.58

7 
(2

01
4)

후
향

 코
호

트
중

국
65

TL
V

 (n
=6

5,
 대

상
성

 간
경

변
증

 환
자

)
2년

19
.1

 (7
.3

–3
2.

6)
14

.8
 (7

.4
–3

2.
5)

<0
.0

01

62
TL

V
 (n

=6
2,

 비
대

상
성

 간
경

변
증

 환
자

)
30

.5
 (9

.1
–5

5.
0)

29
.9

 (8
.4

–5
3.

2)
0.

08
5



만성간질환에서 간섬유화 평가를 위한 비침습적 검사 진료 가이드라인

144  The Korean Association for the Study of the Liver

참
고

문
헌

연
구

 형
태

국
가

환
자

 수
항

바
이

러
스

제
 종

류
관

찰
 기

간
기

저
 간

경
직

도
(k

Pa
)

추
적

 간
경

직
도

(k
Pa

)
P

-v
al

ue

K
im

 e
t 

al
.58

8  (2
01

4)
후

향
 코

호
트

한
국

83
E

TV
 0

.5
 m

g 
(n

=2
8)

, L
M

V
 (n

=2
2)

,  

C
LV

 (n
=1

4)
, c

om
bi

na
tio

n 
(n

=1
1)

,  

A
D

V
 (n

=4
), 

E
TV

 1
.0

 m
g 

(n
=4

)

1년
16

.2
±1

2.
4

11
.3

±7
.4

<0
.0

01

Zh
an

g 
et

 a
l.58

9  

(2
01

5)

후
향

 코
호

트
중

국
12

N
R

6개
월

12
.0

±9
.3

11
.1

±1
0.

3
0.

69
5

W
an

g 
et

 a
l.59

0  

(2
01

6)

후
향

 코
호

트
대

만
80

TD
F 

(n
=8

0)
3년

10
.2

±6
.2

7.
3±

5.
7

<0
.0

01

C
ho

n 
et

 a
l.59

1  (2
01

7)
전

향
 코

호
트

한
국

12
0

E
TV

 (n
=7

8)
, L

M
V

 (n
=4

2)
5년

14
.5

±7
.2

8.
3

<0
.0

01

Ze
ng

 e
t 

al
.59

2  (2
01

7)
후

향
 코

호
트

중
국

10
8

E
TV

 (n
=8

7)
, c

om
bi

ne
d 

(n
=9

), 
TL

V
 (n

=8
), 

 

A
D

V
 (n

=4
)

2년
8.

7±
3.

1
5.

9±
1.

6
<0

.0
01

St
as

i e
t 

al
.59

3  (2
01

7)
후

향
 코

호
트

이
탈

리
아

20
E

TV
 o

r 
TD

F 
(n

=2
0)

2년
12

.6
±6

.3
7.

3±
3.

2
0.

00
1

Li
an

g 
et

 a
l.59

4  (2
01

8)
전

향
 코

호
트

중
국

53
4

TL
V

 o
r 

TL
V

 +
 A

D
V

 (n
=5

34
)

2년
8.

6 
(2

.6
–4

9.
5)

5.
3 

(2
.7

–3
6.

8)
<0

.0
01

W
u 

et
 a

l.59
5  (2

01
8)

전
향

 코
호

트
중

국
12

0
E

TV
 (n

=1
20

)
1.

6년
13

.8
 (9

.6
–2

0.
3)

7.
7 

(5
.7

–1
2.

0)
<0

.0
5

D
on

g 
et

 a
l.51

8 
(2

01
9)

전
향

 코
호

트
중

국
18

2
E

TV
 b

as
ed

 t
re

at
m

en
t 

(n
=1

82
)

1.
6년

11
.3

 (7
.8

–1
6.

7)
6.

4 
(5

.1
–8

.8
)

N
R

W
ei

 e
t 

al
.59

6  (2
02

2)
후

향
 코

호
트

중
국

23
E

TV
 o

r 
TD

F 
or

 T
A

F 
(n

=2
3)

2년
8.

9
6.

4
<0

.0
01

H
u 

et
 a

l.59
7  (2

02
3)

후
향

 코
호

트
중

국
10

2
TD

F 
(n

=4
9)

, E
TV

 (n
=4

0)
, T

A
F 

(n
=1

3)
2년

8.
3±

3.
9

6.
2±

1.
9

<0
.0

01

kP
a,

 k
ilo

pa
sc

al
; T

LV
, t

el
bi

vu
di

ne
; E

TV
, e

nt
ec

av
ir;

 L
M

V
, l

am
iv

ud
in

e;
 A

D
V

, a
de

fo
vi

r;
 C

LV
, c

le
vu

di
ne

; T
D

F,
 t

en
of

ov
ir 

di
so

pr
ox

il 
fu

m
ar

at
e;

 N
R

, n
ot

 re
po

rt
ed

.

표
 2

6.
 (계

속
)



만성간질환 경과 감시

대한간학회  145

치료 전 각각의 섬유화 단계를 진단하는 능력이 우수하였으며, 78주 항바이러스 

치료를 받는 과정에서 간경직도의 감소는 간섬유화보다는 염증의 호전을 반영하는 

것으로 나타났다. 항바이러스 치료 후 조직학적 간섬유화 호전의 유일한 예측 인자는 

치료 전 Ishak 섬유화 점수였다. 순간 탄성측정법으로 항바이러스 치료 전후 간섬유화 

측정 시 고려해야 될 점은 ALT가 상승했을 때에는 간경직도가 간섬유화와 별개로 

높게 측정될 수 있기 때문에,49,127 항바이러스 치료 후 간경직도의 개선은 간섬유화 

개선보다는 염증 개선에 따른 ALT 정상화와 관련이 있다는 점이다.

순간 탄성측정법검사는 항바이러스 치료를 받지 않는 만성 B형간염 환자의 

자연경과를 모니터링하는 데 이용된다.41,519-521 한 연구 결과에 따르면, ALT가 

정상이고, 항바이러스 치료 조건에 맞지 않아 경과를 관찰하는 만성 B형간염 

환자에서 순간 탄성측정법으로 측정한 간경직도 20% 이상 증가가 간 조직검사에서 

METAVIR 섬유화 점수 1점 이상으로 정의되는 간섬유화 진행을 예측하는 데에 

진단 AUC 0.79로 우수하였다.519 순간 탄성측정법을 이용한 간경직도검사의 연속 

측정은 혈청표지자에 비해 간섬유화 진행에 대한 예측도가 더 높았다. 그렇지만 

상기 연구들은 포함된 환자 수가 적으며, 후향적으로 B형간염 환자들을 모니터링한 

연구이기 때문에, 항바이러스 치료를 하지 않는 비활동성 간염 환자에서 순간 

탄성측정법검사의 유용성 및 실시 간격에 대해서는 추가적인 연구가 필요하다.

APRI와 FIB-4를 통해 장기간의 항바이러스 치료를 받는 만성 B형간염 환자에서 

간섬유화의 개선을 모니터링하는 것이 치료 효과를 평가하는 데 유용하다는 연구들이 

보고되었다.522-524 그러나 몇몇 연구에서는 APRI와 FIB-4가 순간 탄성측정법과 

비교하여 간섬유화의 호전을 평가하는 진단능이 떨어진다고 하였으며,518,525 

테노포비어DF 치료 전후 간 조직검사를 반복한 3상 임상시험 두 개의 결과를 종합한 

한 연구에 따르면, 테노포비어DF 240주 치료 후에 APRI 또는 FIB-4 점수의 감소는 

간 조직검사에서 관찰되는 간섬유화의 호전과 상관관계가 없었다.525 이 연구에서 
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치료 전 APRI, FIB-4 점수는 조직학적 간섬유화 단계와 상관관계가 있었지만, 

장기간의 항바이러스 치료 후 APRI, FIB-4 점수는 간섬유화 정도를 간 조직검사보다 

낮게 평가하는 경향이 있었다. 따라서, APRI, FIB-4로 항바이러스 치료 후 

간섬유화의 호전을 예측할 수 있는지에 대해서는 후속 연구가 필요하다. 71명의 만성 

B형간염 환자 대상 연구에서 점 횡파 탄성초음파로 평가한 간경직도는 장기간의 

항바이러스 치료 동안 지속적으로 감소하였으나,526 향후 많은 환자 수를 대상으로 

하는 연구 결과가 뒷받침되어야 한다. 

7-2. 만성 C형간염

만성 C형간염에서 항바이러스 효과가 우수한 DAA가 전 세계적으로 사용됨에 

따라서, C형간염 치료 후 지속 바이러스 반응을 획득한 환자에서 간섬유화의 호전을 

확인하기 위한 비침습적 검사의 필요성이 중요하게 부각되었다. 만성 C형간염 

환자에서 항바이러스 치료 전후 순간 탄성측정법을 통해 측정한 간경직도의 변화를 

관찰한 한 메타분석에서 항바이러스 치료 후 지속 바이러스 반응을 획득한 환자의 약 

28.2%의 환자에서 간경직도 감소가 있었다.527 Interferon 치료를 받은 환자에 비해 

DAA 치료를 받은 환자군에서, 간경변증이 동반되지 않은 환자에 비해 간경변증이 

동반된 환자군에서, 치료 전 간 수치가 낮은 환자에 비해 높은 환자군에서 치료 

후 간경직도가 더 큰 폭으로 감소하였다. 특히, 치료 전 간경직도가 9.5 kPa보다 

높아 진행된 간섬유화가 있다고 생각되는 환자들의 47%에서 치료 후 간경직도 

점수가 9.5 kPa 미만으로 감소되었다.527 749명의 진행된 간섬유화를 동반한 만성 

C형간염 환자 대상 이탈리아 연구에서, DAA 치료 후 지속 바이러스 반응을 획득한 

환자들에서 순간 탄성측정법을 통해 측정한 간경직도가 19.3 kPa에서 14.2 kPa로 

유의하게 감소되었다.528 간이식 후 C형간염이 재발하여 DAA 치료를 받은 환자 
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대상 연구에서, 지속 바이러스 반응을 획득한 84명의 환자들에서 치료 전과 치료 

12개월 뒤 간 조직검사와 순간 탄성측정법을 반복 측정하였으며, 간 조직검사에서 

간섬유화의 호전을 보이는 군에서 호전이 없는 군에 비하여 간경직도가 유의하게 

감소하였다(47% vs. 30%).529 이 연구에서 지속 바이러스 반응 획득 후 12개월 

뒤 순간 탄성측정법으로 측정된 간경직도는 진행된 간섬유화에 대한 진단 AUC가 

0.90으로 높았지만, 간경직도의 호전 정도가 간섬유화의 호전을 예측하는지에 대한 

진단 AUC는 0.65로 낮았다.529 이외에도 만성 C형간염에서 DAA 치료 전후 순간 

탄성측정법을 이용한 간경직도 측정을 통해 간섬유화의 호전을 관찰한 연구들이 

있다.530-536 그렇지만 현재 유럽간학회에서는 만성 C형간염 치료 후 간섬유화의 

호전을 확인하기 위하여 순간 탄성측정법을 시행하는 것을 권장하지 않고 있는데 

이는 간경직도의 감소가 염증의 개선인지, 간섬유화의 개선인지 감별하지 못하기 

때문이며, 치료하지 않은 환자들에서 진행된 섬유화 또는 간경변증을 진단하기 위한 

절단값을 지속 바이러스반응에 도달한 환자에서 동일하게 적용하는 것은 섬유화 

정도를 저평가할 가능성이 있기 때문이다.529,537,538 한 연구에 따르면 항바이러스 

치료 후 지속 바이러스반응을 이룬 33명의 C형간염 환자들에서 24명(73%)은 

간경직도 12 kPa 미만으로 간경변증의 호전이 있다고 판단되었지만, 이 중 5명의 

환자가 간 조직검사에서 여전히 간경변증 소견을 가지고 있었다.537 이는 항바이러스 

치료 과정에서 간의 리모델링과 연관 있을 것으로 생각하며, 치료 전의 절단값을 

그대로 사용한다면 치료 후 간경변증 등 섬유화를 진단하는 능력이 떨어질 수 있다고 

보고하였다. 향후 순간 탄성측정법을 비롯한 비침습적 간섬유화검사에서 항바이러스 

치료 후 간섬유화 단계를 평가하는 적절한 절단값을 정하기 위한 연구가 필요하다.

만성 C형간염 환자에서 지속 바이러스 반응을 획득한 이후 점 횡파 탄성 

초음파,534,536,539-543 자기공명 탄성검사544-546를 이용하여 측정한 간경직도가 치료 

전과 비교하여 유의하게 감소됨을 보고한 연구들이 있다. 
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7-3. 비알코올 지방간질환 

비알코올 지방간질환에서 치료에 따른 반응 평가 및 질병 진행을 비침습적으로 

평가하는 것은 점차 중요해지고 있다. 임상에서 가장 간단히 적용 가능한 검사는 혈청 

ALT로, 여러 연구에서 간 손상의 지표로 사용되어 왔다. 소아 환자들을 대상으로 

한 TONIC 연구에서 치료 96주 후 평균 ALT 변화량은 조직학적 호전 유무과 관련 

있었으며,547 FLINT 연구에서 치료 24주 후 ALT가 17 IU/L 이상 감소한 경우 

조직학적 호전과 유의하게 연관 있었다(AUC 0.83, 오즈비 11.0).548 미국에서 

292명의 조직학적으로 진단된 비알코올 지방간질환 환자들의 혈청표지자와 간 

조직검사 추적 관찰(중앙값 2.6년) 결과를 짝지어 분석한 후향 종단 연구에 따르면, 

APRI, FIB4, NFS의 변화 정도는 조직학적 간섬유화 진행과 유의하게 연관이 

있었다(진행된 간섬유화로의 진행 예측 C-통계량: APRI 0.82, FIB-4 0.81, NFS 

0.80).549 APRI, FIB-4, NFS 모두 진행된 간섬유화로 진행을 예측하는 데 90% 

이상의 높은 음성예측도를 보였으나, 양성예측도는 40%대로 제한적 성능을 보였다. 

또한 simtuzumab 임상시험에 참여한 진행된 간섬유화 환자에서 ELF 9.76 이상은 

민감도 77%, 특이도 66%로 간경변증으로의 진행을 예측하였고, 시간 경과에 

따른 ELF 변화값은 질환 진행 위험의 독립적인 예측 인자였다.493 반면 스웨덴에서 

135명의 환자 대상 후향 연구에서, APRI, FIB4, NFS의 변화 정도가 간 조직검사 

또는 순간 탄성측정법으로 평가한 간섬유화 진행을 진단하는 것에 제한된 임상적 

유용성을 보였으며(AUC 0.56-064, 양성예측도 0.28-0.36),550 세 편의 연구들을 

분석한 체계적 문헌고찰에서도 APRI, FIB4, NFS 모두 조직학적 간섬유화 진행을 

예측하는 데 일관되지 못한 성능을 보였다.507 

비알코올 지방간질환에서 간경직도와 조직학적 변화를 짝지어 분석한 연구는 

아직 많지 않다. 인도에서 58명의 비만대사 수술을 받은 환자들을 대상으로 수술 
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전과 수술 후 1년째 간 조직검사와 순간 탄성측정법으로 측정된 간경직도를 짝지어 

분석한 연구에서, 조직학적 섬유화 단계를 진단하는 간경직도의 절단값은 수술 

전후 유의한 차이가 없었다.551 일본에서 14명의 환자들을 대상으로 10년 간격으로 

시행한 순간 탄성측정법과 간 조직검사를 짝지어 분석한 소규모 연구에서 간경직도 

값의 변화는 간섬유화 단계 진행과 중등도의 관련성을 보여(상관계수 0.56),552 

순간 탄성측정법의 반복측정을 통한 치료 반응 평가 가능성을 제시하였다. 그리고 

selonsertib과 simtuzumab 임상시험에 참여했던 1,135명의 대상성 간경변증 

환자들을 대상으로 한 분석에서, 간섬유화 호전을 보인 176명 환자들은 그렇지 않은 

군에 비해 ELF, 순간 탄성측정법으로 측정한 간경직도, 기계학습 기반 섬유화 지표의 

더 큰 호전을 보였다.553 또한, REGENERATE 연구에 참여한 obeticholic acid 25 

mg 치료군에서 조직학적 1단계 이상의 간섬유화 호전을 보인 환자들은 치료 전 

대비 치료 18개월차에 순간 탄성측정법으로 측정한 간경직도가 3.68 kPa (19.8%) 

감소하였다.554 그러나 단변량 분석에서 간경직도와 조직학적 간섬유화 호전 간의 

연관성은 간경직도 10% 감소당 간섬유화 호전 오즈비 1.10, AUC 0.62의 약한 

연관성만을 보여, 다른 임상 지표와의 병합을 통한 비침습적 검사의 치료 반응 예측 

성능 개선이 필요함을 시사하였다. 최근 비알코올 지방간질환 임상시험에서 순간 

탄성측정법으로 반복 측정한 간경직도 변화가 치료 반응 탐색 평가 변수로 연구되고 

있으나, 아직 지방간염 관해 및 간섬유화 개선과 같은 조직학적 호전을 반영하는 

정확한 기준치가 정립되어 있지 않고 관련 연구가 부족해 간 조직검사를 대체하지는 

못하고 있다.4,555

비알코올 지방간질환에서 MRI-PDFF를 이용한 지방증 정량 평가는 조직 소견과 

일치도가 매우 높으며,556,557 철 침착, 간섬유화 등의 영향을 배제할 수 있어 정확한 

진단이 가능하다.297 최근 메타분석에서 MRI-PDFF상 30% 이상의 지방증 감소는 

NAS가 2점 이상 향상될 오즈비가 약 7배 더 높았고, 비알코올 지방간염이 해소될 
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오즈비가 약 5배 높은 것으로 보고되었다.558 이에 최근 비알코올 지방간질환 임상 

연구에서는 MRI-PDFF를 비침습적 지방증 평가 대리지표로 사용되고 있다.559-562  

자기공명 탄성검사는 간 전체에 대한 측정이 가능하고 검사자 의존도가 없으며, 비만 

여부에 제한을 받지 않아 비침습적 간섬유화검사 중 가장 정확하나 높은 가격과 낮은 

접근성 문제를 극복해야 한다.258,259 102명의 비알코올 지방간질환 환자를 대상으로 

자기공명 탄성검사 및 간 조직검사를 중앙값 1.4년의 시차로 반복 분석한 미국의 

전향 코호트 연구에서, 자기공명 탄성검사로 측정한 간경직도의 15% 이상 증가는 

1단계 이상의 간섬유화 진행 및 진행된 간섬유화 발생과 관련 있었다.563 한편 최소 

2회 이상(중앙 시간 간격 3.4년) 자기공명 탄성검사를 받은 128명의 환자 대상 후향 

연구에서, 기저 대비 간경직도가 19% 이상 증가한 군은 그렇지 않은 군에 비해 

간경변증 및 간기능 저하 또는 사망의 발생 위험이 유의하게 더 높았다.564 그러나 

54명의 의미있는 또는 진행된 간섬유화를 보이는 비알코올 지방간질환 환자 대상  

연구에서는 1단계 이상의 간섬유화 개선을 보인 군과 그렇지 않은 군 간에 자기공명 

탄성검사로 측정된 간경직도의 변화에 유의한 차이가 없었다(-2.3% vs. 3.0%).565 

종합하면 비알코올 지방간질환의 간 내 염증 및 간섬유화 치료 반응 평가에 있어 

비침습적 검사들의 유용성이 제시되고 있으며, 후속 검증 연구가 필요하다. 간 내 

지방량 치료 반응 평가와 관련해서 최근 MRI-PDFF가 간 조직검사를 대체하여 

비침습적 대리지표로 활용되고 있으나, 폭넓게 이용되기 위해서는 고비용, 낮은 

접근성 문제를 극복해야 한다. 

7-4. 알코올 관련 간질환 

11편의 연구, 2만여 명의 알코올 관련 간질환 환자 대상 체계적 문헌고찰에서, 

FIB-4, ELF, 순간 탄성측정법, FibroTest 검사 모두 전체 또는 간질환 연관 사망, 
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간-관련 합병증 예측능은 AUC 0.7을 상회하였다.566 그러나 개별 연구들 간 

이질성으로 인해 비침습적 검사들 간의 직접적인 비교는 가능하지 않았으며, 포함된 

연구의 수가 제한적이라는 한계가 있다. 현 시점에서는 알코올 관련 간질환에서 

비침습적 검사를 이용한 질환의 진행이나 치료 반응 모니터링 및 예후 예측의 

유용성을 평가할 수 있는 연구가 부족하다.

7-5. 기타 만성간질환 

자가면역간염에서 비침습적 검사를 이용한 질병 경과 감시 연구는 아직 부족하다. 

독일에서 최소 2회 이상(중앙 시간 간격 2.7년) 순간 탄성측정법을 받은 125명의 

자가면역간염 환자 대상 후향 연구에서, 완전 생화학 반응을 보이지 않았던 

자가면역간염 환자들의 간경직도는 치료 이전에 비해 증가하는 경향을 보인 반면 

(+1.7%/년; P=0.19), 완전 생화학 반응을 보이는 경우는 치료 이전에 비하여 

유의하게 감소하여(-7.5%/년) 관해 유도 치료 후 추적 관찰에 순간 탄성측정법이 

유용할 수 있다고 보고하였다.567 그러나 향후 더 많은 환자들을 대상으로 하는 

연구 결과가 뒷받침되어야 한다. 그리고 간 내 염증이 심할 경우 간경직도가 

높게 측정되므로 관해 유도 치료를 받는 환자에서는 염증 호전 후 측정하는 것이 

적절하다.343 

원발담도담관염에서 순간 탄성측정법 또는 자기공명 탄성검사로 측정한 

간경직도는 진행된 간섬유화 환자군을 구분하는 데 유용할 뿐만 아니라, 향후 

비대상성 간질환으로의 진행도 예측할 수 있는 것으로 알려졌다(순간 탄성측정법 

10.2 kPa 이상, 자기공명 탄성검사 4.3 kPa 이상).337,568 뿐만 아니라 150명의 

원발담도담관염 환자들에서 최소 6개월 이상 간격으로 2회 이상 시행한 순간 

탄성측정법을 분석한 후향 연구에 따르면, 연간 2.1 kPa 이상 간경직도가 증가할 
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경우 간-관련 합병증 위험도가 8.4배 증가하였다.331 이에 유럽간학회에서는 

간섬유화가 경미한 원발담도담관염 환자는 2년마다, 진행된 간섬유화 환자는 

1년마다 순간 탄성측정법을 반복 시행하기를 제안하고 있다.81 그러나 최적의 순간 

탄성측정법 시행 간격에 대한 연구는 부족하다. 

원발경화담관염에서 담관의 불규칙한 협착과 담즙 정체로 인해 간섬유화가 

국소적이거나 균일하지 않게 진행할 수 있으므로, 간 조직검사 시 표본오차가 

흔히 발생한다. 따라서, 임상시험을 제외한 진료 환경에서는 순간 탄성측정법 

또는 자기공명 탄성검사를 통한 간섬유화 평가가 간 조직검사보다 더 선호된다.569 

원발경화담관염 환자에서 순간 탄성측정법으로 측정한 간경직도가 9.9 kPa보다 

높을 경우, 간질환의 악화, 간이식 또는 사망 위험 증가와 관련 있었으며, 연간 1.3 

kPa 이상 간경직도가 증가할 경우 불량한 예후 위험도가 10.4배 증가하였다.348 

이에 따라, 적절한 검사 간격에 대한 근거는 아직 부족하지만, 유럽간학회에서는 

원발경화담관염 환자에서 예후 평가를 위한 순간 탄성측정법 추적검사를 권고하고 

있다.81 204명의 원발경화담관염 환자를 대상으로 자기공명 탄성검사를 반복 검사한 

미국 연구에서, 전체 환자들의 연간 간경직도 평균 변화량은 0.05 kPa이었으나 

간경변증 환자들의 변화량은 0.31 kPa로 유의하게 높았고, 간경직도가 연간 0.34 

kPa 이상 악화된 경우 간-관련 합병증 발생 위험이 가장 높은 것으로 보고하여, 

자기공명 탄성검사를 활용한 질병 경과 모니터링 가능성을 제시한 바 있다.570 단, 

담석이나 종양으로 인한 담관 폐색이 있는 경우 간경직도가 높게 측정되어 간섬유화 

정도를 과대평가할 위험이 있으므로 결과 해석에 주의를 요한다.350,571

ELF 검사는 원발경화담관염 환자에서 무이식 생존 예측에 높은 정확도를 보여 

(AUC 0.78-0.81), 임상시험에서 대리 지표로의 활용 가능성이 제시된 바 있다.572-574  

또한, simtuzumab 임상 2상 연구에서 기저 대비 치료 12주차 ELF 값이 0.19 이상 

증가한 군은 그렇지 않은 군에 비해 비대상성 악화, 담관염 또는 담관암 발생 위험이 
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높은 것으로 보고되었다.325 그러나 ELF 검사는 상대적으로 아직 널리 이용되지 않는 

제한점이 있다.569 

권고사항

1. 	만성 B형간염 환자에서 순간 탄성측정법을 이용하여 항바이러스 치료 중 간섬유화의 

변화를 관찰할 수 있다. (B1)

2. 	비알코올 지방간질환 환자에서 혈청표지자, 순간 탄성측정법, 자기공명 탄성검사를 

이용하여 간섬유화의 변화를 관찰할 수 있다. (B1) 

3. 	원발담도담관염, 원발경화담관염 환자에서 순간 탄성측정법을 이용하여 치료 반응 및 

질환 경과를 관찰할 수 있다. (B1)
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소아청소년의 만성간질환은 선천성 또는 대사장애, 자가면역 및 간염 바이러스에 

의한 광범위한 간질환을 포함한다. 전 세계적으로 소아청소년의 만성간질환 발생률 

및 유병률이 증가하고 있고, 적절히 관리되지 않으면, 의미있는 간섬유화 또는 

간경변증으로 진행한다.598-600

소아청소년의 만성간질환에서도 간섬유화 정도를 확인하기 위해서는 간 

조직검사가 표준검사이나, 전신 마취가 필요한 것을 포함하여 여러 가지 윤리적 

문제가 있어 소아청소년 영역에서는 간 조직검사의 한계가 크다. 소아청소년의 

만성간질환에서 비침습적 간섬유화검사법에 대한 연구 결과는 대부분이 단면 연구를 

통해 보고되었다. 

8-1. 혈청표지자

8-1-1. APRI

APRI는 소아청소년의 만성간질환 환자에서 가장 많이 연구된 혈청표지자이다. 

48명의 담도 폐쇄 영아 환자에서 진행된 간섬유화 이하의 간섬유화를 보이는 

환자들은 평균 APRI는 1.38, 간경변증을 보이는 환자들의 평균 APRI는 3.74였다. 

APRI 1.38을 절단값으로 하면, 진행된 간섬유화 진단의 민감도와 특이도는 각각 
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100%와 21.43%였다.601 Kasai 수술을 받은 260명의 담도 폐쇄 영아 환자의 

전향 코호트 연구에서 APRI 1.22를 절단값으로 하면, 간경변증의 진단 AUC는 

0.83이었다.602 46명의 만성 C형간염 환자에서 의미있는 간섬유화를 진단하는 APRI 

절단값은 0.62였고, 민감도와 특이도는 각각 16.43%, 94.4%였다.603 92명의 

비알코올 지방간질환 환자 대상 연구에서 APRI의 진행된 간섬유화의 진단 AUC는 

0.628이었다.604 204명의 비알코올 지방간질환 환자 대상 연구에서 PIIINP, APRI, 

FIB-4의 의미있는 간섬유화 진단 AUC는 각각 0.92, 0.77, 0.74였고, 진행된 

간섬유화 진단 AUC는 각각 1.00, 0.85, 0.77이었다.605

소아청소년 대상 연구들에서 간섬유화 진단에 APRI가 유용함을 보여주었지만, 

대규모 연구 및 검증 연구가 필요하다. 

8-1-2. FIB-4

소아청소년 대상 연구에서 FIB-4는 APRI보다 간섬유화 진단에 낮은 진단능을 

보이는 경우가 대부분이다. 비알코올 지방간질환,604-606 만성 C형간염,607 만성 

B형간염,608 총담관낭종,609 기타 만성간질환610-613에서 FIB-4는 APRI보다 간섬유화 

진단에 낮은 진단능을 보인다. 예외적으로 77명의 비알코올 지방간질환 환자 대상 

연구에서 FIB-4의 의미있는 간섬유화 진단능이 APRI보다 우수하였다(AUC 0.81 

vs. 0.70).614

8-1-3. ‌�Pediatric NAFLD fibrosis index (PNFI)와 rediatric NAFLD 

fibrosis score (PNFS)

PNFI는 소아청소년 비알코올 지방간질환 환자 코호트에서 나이, 허리둘레, 

triglyceride 수치를 기반으로 개발되었다.615 111명의 소아청소년 비알코올 지방 

간질환 환자 대상 연구에서 PNFI는 진행된 간섬유화의 진단 AUC가 0.618이었다.616 
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Alkhouri 등617은 의미있는 간섬유화 진단 AUC는 0.747로 보고하였다. 

2014년 ALT, alkaline phosphatase, 혈소판 수, GGT를 기반으로 242명의 

소아청소년 비알코올 지방간질환 코호트에서 PNFS가 처음 개발되었고, 진행된 

간섬유화의 진단 AUC는 0.7이었다.613 하지만 PNFS는 외부 검증이 부족하다.

8-1-4. 기타 혈청표지자 

소아청소년에서 간섬유화 혈청표지자로 HA,612,618-628 Type IV collagen,612,621,622,624,629 

PIIINP,623 Laminin,623,626-628 YKL-40,618,626,630 Monocyte chemoattractant  

protein,612 Soluble Fas,612 Cytokeratin-18 fragments,620,626,631,632 Autotaxin,629,633  

M2BPGi.621,629,634 등의 물질이 연구되었다. 하지만 간섬유화 진단을 위한 

혈청표지자는 소아청소년 영역에서 대규모 연구가 필요하다.

8-2. 순간 탄성측정법

순간 탄성측정법은 성인에서와 마찬가지로 소아청소년에서 간섬유화 진단을 위해 

가장 많이 연구되었다.155 83명의 건강한 소아청소년 대상 연구에서 간경직도의 

중앙값은 4.1 kPa이었다.635 123명의 건강한 소아청소년 대상 연구에서 간경직도 

중앙값은 1세에서 5세 사이는 3.4 kPa, 6세에서 11세 사이는 3.8 kPa, 12세에서 

18세 사이는 4.1 kPa로 보고되어 소아청소년에서도 연령이 증가함에 따라 

간경직도가 증가하는 것을 보여주었다.636 최근 독일의 전향 인구 기반 코호트 

연구(LIFE Child cohort)에서 10-18세의 건강한 소아청소년 482명 대상 연구에서 

간경직도 백분위수가 남녀 차이를 보였고, 남자의 경우에는 사춘기가 진행되면서 

간경직도가 의미 있게 증가하였으나 여자의 경우에는 차이가 없었다.637 이와 같은 

연구 결과를 바탕으로 소아청소년 순간 탄성측정법을 이용한 간섬유화 평가에서 연령 
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및 성별, 사춘기를 고려하여 간경직도를 해석해야 한다. 

다양한 병인에 의한 소아청소년 만성간질환 환자 대상 연구에서 진행된 간섬유화 

진단의 절단값을 7.5-13 kPa로 제안하였다.618,620,638 각각의 병인에 대한 절단값을 

살펴보면, Luo 등608은 만성 B형간염 환자 43명에서 의미있는 간섬유화 진단의 

절단값을 5.9 kPa (진단 AUC 0.74)로 보고하였다. 담도 폐쇄 영아의 수술 전 

순간 탄성측정법의 진단능에 대한 연구를 살펴보면, Shen 등639이 31명의 환자 

대상 연구에서 간경변 진단의 절단값은 15.5 kPa (진단 AUC 0.87), Shin 등640의 

47명의 환자 대상의 연구에서 진행된 간섬유화와 간경변증 진단의 절단값은 각각 

9.6 kPa (진단 AUC 0.86), 18.1 kPa (진단 AUC 0.96)이었다. Nobili 등641의 

비알코올 지방간질환 환자 대상 연구에서 진행성 간섬유화 진단의 절단값은  

9 kPa이었다. 문맥압 항진증 진단을 위한 절단값은 9.7 kPa (범위, 6.2–12.7 kPa)이 

제안되었다.642

2018년 11개 연구, 723명 소아청소년 환자 대상 메타분석에서 순간 탄성측정법은 

의미있는 간섬유화의 진단 AUC는 0.96이었다(민감도 95%, 특이도 90%).643

8-3. 횡파 탄성초음파 

횡파 탄성초음파는 소아청소년에서 정상 값에 대한 연구는 부족하다. 최근 연구 

에서 32명의 소아청소년 간질환 환자(평균 연령 2.1세)와 15명의 대조군(평균 연령 

11.8세)의 횡파 탄성초음파로 측정된 간경직도를 비교하였고, 간질환 환자의 평균 

간경직도는 대조군보다 의미 있게 높았다(6.2 vs. 4.6 kPa).644

10개 연구를 포함한 메타분석에서 횡파 탄성초음파의 의미있는 간섬유화 진단의 

절단값은 9.4 kPa (진단 AUC 0.91)이었다.645 213명의 만성간질환 환자 대상인 전향 

단면 연구에서 진행된 간섬유화 진단의 절단값은 12 kPa (진단 AUC 0.91)이었고,646 
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160명의 환자 대상인 연구에서는 각 섬유화 단계(≥F1, ≥F2, ≥F3, F4)에 대한 

횡파 탄성초음파의 진단 AUC는 각각 0.990, 0.923, 0.819, 0.884였다.647

병인에 따른 연구를 살펴보면, 46명의 만성 C형간염 환자에서 의미있는 간섬유화 

이상을 보이는 환자들은 그렇지 않은 환자들보다 높은 간경직도를 보였다(10.43 

vs. 4.26 kPa).603 간 조직검사로 지방간염이 진단된 68명의 소아청소년 환자 대상 

연구에서 횡파 탄성초음파의 1단계 이상의 간섬유화, 2단계 이상의 간섬유화 진단 

AUC는 각각 0.92, 0.97이었다.648 69명의 담도 폐쇄 의증 환자에 대한 전향 코호트 

연구에서 간섬유화 단계와 횡파 탄성초음파로 측정된 간경직도 값은 높은 상관성을 

보였고(상관계수는 0.79), 각 섬유화 단계(≥F1, ≥F2, ≥F3, F4)의 절단값은 각각 

9.1 kPa, 11.6 kPa, 13.0 kPa, 15.7 kPa이었다.628 

횡파 탄성초음파는 간섬유화 유무의 진단에는 민감도와 특이도가 좋지만, 나이와 

키에 의해 전단파의 속도가 영향을 받을 수 있다.649

8-4. 자기공명 탄성검사 

자기공명 탄성검사의 정상 값은 소아청소년에서는 제한적이다. 81명의 건강한 

소아청소년(평균 나이 12.6세)에 대한 전향 연구에서 평균 간경직도는 2.45 kPa을 

보였고, 이는 건강한 성인에서 보고된 값보다 높았다.650 

Trout 등651은 소아청소년 간이식 대기자 대상 연구에서 자기공명 탄성검사의 

의미있는 간섬유화 진단 AUC를 0.70으로 보고하였고, Xanthakos 등652은 다양한 

만성간질환 환자에서 의미있는 간섬유화 진단의 절단값을 2.71 kPa (AUC 0.90 

이상)로 보고하였다. 다른 다기관, 전향 연구에서 진행된 간섬유화의 진단 AUC는 

0.93이었다.653 

최근 다양한 간질환을 가진 소아청소년 93명을 포함한 코호트 연구에서 진행된 
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간섬유화 진단의 횡파 탄성초음파, 순간 탄성측정법, 자기공명 탄성검사의 AUC는 

각각 0.80, 0.86, 0.90이었다.654 자기공명 탄성검사 역시 소아청소년에서 간섬유화 

진단능이 높음을 보여주는 연구들이 있지만 아직 그 수가 부족하다.

권고사항

1.	 소아청소년 만성간질환 환자에서 순간 탄성측정법을 이용하여 간섬유화를 진단할 수  

있다. (B2) 
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표 27. 2024 대한간학회 만성간질환에서 간섬유화 평가를 위한 비침습적 검사 진료 가이드라인 권고사항

권고사항

비침습적 검사의 

종류

혈청표지자 1. ‌�혈청표지자를 이용하여 비침습적으로 간편하게 간섬유화를 

평가할 수 있다. (B1)

순간 탄성측정법 1. ‌�순간 탄성측정법을 이용하여 비침습적으로 빠르고 간편하게 

간섬유화를 평가할 수 있다. (A1)

횡파 탄성초음파 1. ‌�횡파 탄성초음파를 이용하여 간의 해부학적 구조를 보면서 

비침습적으로 간섬유화를 평가할 수 있다. (B1)

자기공명 탄성검사 1. ‌�자기공명 탄성검사를 이용하여 비침습적으로 간섬유화를 

정확하게 평가할 수 있다. (A1)

비침습적 검사의 

간섬유화 

진단능

만성 B형간염 1. ‌�만성 B형간염에서 APRI, FIB-4, FibroTest의 민감도는 

낮으며 특이도는 높아 의미있는 간섬유화와 간경변증을 

배제하기 위해 사용할 수 있다. (B1)

2. ‌�만성 B형간염에서 순간 탄성측정법을 이용하여 의미있는 

간섬유화와 간경변증을 높은 민감도와 특이도로 진단할 수 

있다. (A1)

3. ‌�만성 B형간염에서 횡파 탄성초음파와 자기공명 탄성검사는 

의미있는 간섬유화와 간경변증의 진단에 우수한 진단능을 

보인다. (B1)

4. ‌�만성 B형간염에서 의미있는 간섬유화와 간경변증의 진단 

정확도를 높이기 위해 혈청표지자와 순간 탄성측정법의 

순차적 혹은 동시검사를 고려할 수 있다. (B2)

만성 C형간염 1. ‌�만성 C형간염에서 혈청표지자(B1), 순간 탄성측정법(A1), 

횡파 탄성초음파(B1), 자기공명 탄성검사(B1)를 이용하여 

간섬유화를 진단할 수 있다. 
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권고사항

비알코올 

지방간질환

1. ‌�비알코올 지방간질환 환자에서 진행된 간섬유화를 배제하기 

위해 혈청표지자를 사용할 수 있다. (B1) 

2. ‌�비알코올 지방간질환 환자에서 순간 탄성측정법, 횡파 

탄성초음파, 자기공명 탄성검사를 이용하여 간섬유화를 

진단할 수 있다. (A1)

알코올 관련 

간질환

1. ‌�알코올 관련 간질환 환자에서 진행된 간섬유화를 선별하거나 

배제하기 위해 순간 탄성측정법을 사용할 수 있다. (B1)

2. ‌�알코올 관련 간질환 환자에서 ELF, FibroTest, FIB-4, 횡파 

탄성초음파를 이용하여 간섬유화를 진단할 수 있다. (B2) 

기타 만성 간질환 1. ‌�원발담도담관염, 자가면역간염, 원발경화담관염 환자에서 

순간 탄성측정법을 이용하여 간섬유화를 진단할 수 있다. (B1)

고위험군 선별 1. ‌�만성 B형간염 환자 중 회색지대에 해당하는 경우 항바이러스 

치료를 위해 순간 탄성측정법, 횡파 탄성초음파, 자기공명 

탄성검사를 이용하여 간섬유화를 진단한다. (A2)

2. ‌�비알코올 지방간질환 환자에서 FIB-4 1.3 이상인 경우 

간전문가에게 의뢰를 하거나 순간 탄성측정법을 이용하여 

간섬유화를 진단한다. (B1)

문맥압항진증의 

진단과 예후 

예측

1. ‌�순간 탄성측정법으로 측정한 간경직도가 20 kPa 이상 또는 

혈소판 수 150,000/mL 이하인 대상성 진행된 만성간질환 

환자는 식도정맥류 선별을 위해 상부위장관 내시경검사가 

필요하다. (A2)

2. ‌�순간 탄성측정법으로 측정한 간경직도, 비장 크기, 혈소판 

수를 조합한 LSPS를 이용하여 임상적으로 의미있는 문맥압 

항진증과 식도정맥류를 예측할 수 있다. (B1) 

3. ‌�순간 탄성측정법, 횡파 탄성초음파, 자기공명 탄성검사로 

측정한 비장경직도를 이용하여 임상적으로 의미있는 문맥압 

항진증과 식도정맥류를 예측할 수 있다. (B2) 

간세포암종, 

비대상성 

간경변증,  

사망 예측

1. ‌�만성간질환 환자에서 혈청표지자(B2), 순간 탄성측정법(A2), 

자기공명 탄성검사(B2)를 이용하여 간세포암종, 비대상성 

간경변증, 사망 위험도를 평가할 수 있다. 

2. ‌�만성 C형간염 환자에서 DAA 치료 전후 순간 탄성측정법을 

이용하여 간세포암종 위험도를 평가할 수 있다. (B2) 

3. ‌�간세포암종 환자에서 간 절제, 고주파 소작술 치료 전 순간 

탄성측정법을 이용하여 치료 후 예후 예측을 할 수 있다. 

(B2) 
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권고사항

만성간질환 경과 

감시 

1. ‌�만성 B형간염 환자에서 순간 탄성측정법을 이용하여 

항바이러스 치료 중 간섬유화의 변화를 관찰할 수 있다. (B1)

2. ‌�비 알 코 올  지 방 간 질 환  환 자 에 서  혈 청 표 지 자 ,  순 간 

탄성측정법, 자기공명 탄성검사를 이용하여 간섬유화의 

변화를 관찰할 수 있다. (B1) 

3. ‌�원 발 담 도 담 관 염 ,  원 발 경 화 담 관 염  환 자 에 서  순 간 

탄성측정법을 이용하여 치료 반응 및 질환 경과를 관찰할 수 

있다. (B1) 

소아청소년 1. ‌�소아청소년 만성간질환 환자에서 순간 탄성측정법을 

이용하여 간섬유화를 진단할 수 있다. (B2) 
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핵심질문(PICO)

1. 	항바이러스 치료를 받지 않은 만성 B형간염 환자 중 alanine aminotransferase가 

정상 상한치의 5배 이하인 환자에서 순간 탄성측정법은 간 조직검사와 비교하여 

의미있는 간섬유화(≥F2)를 예측하는 데 유용한가?

2. 	비알코올 지방간질환 환자에서 순간 탄성측정법, 자기공명 탄성검사는 간 

조직검사와 비교하여 진행된 간섬유화(≥F3)를 예측하는 데 유용한가? 

3. 	자가면역 간질환 환자에서 순간 탄성측정법은 간 조직검사와 비교하여 간섬유화 

정도를 예측하는 데 사용이 가능한가? 

4. 	2형당뇨병을 동반한 비알코올 지방간질환 환자에서 FIB-4는 간 조직검사와 

비교하여 진행된 간섬유화(≥F3)를 예측하는 데 사용이 가능한가?

5. 	만성 B형간염 환자에서 순간 탄성측정법은 간세포암종 발생을 예측하는 데 

유용한가?

6. 	Direct acting antiviral, interferon 치료로 지속 바이러스 반응을 획득한 만성 

C형간염 환자에서 FIB-4, 순간 탄성측정법은 간세포암종 발생을 예측하는 데 

사용이 가능한가?

7. 	간세포암종 환자에서 간 절제술 전 시행한 순간 탄성측정법은 수술 후 합병증 및 

재발을 예측하는 데 사용이 가능한가? 

8. 	일반 인구집단에서 비침습적 간섬유화검사를 이용하여 평가한 진행된 

간섬유화(≥F3)의 유병률은 얼마인가?

The Korean Association for the Study of the Liver
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핵심질문 1   항바이러스 치료를 받지 않은 만성 B형간염 환자 중  

alanine aminotransferase가 정상 상한치의 5배 이하인 환자에서  

순간 탄성측정법은 간 조직검사와 비교하여 의미있는 간섬유화 

(≥F2)를 예측하는 데 유용한가?

[포함 및 배제 기준(PICO-ST)]

환자 (Population) 만성 B형간염 환자

진단 방법 (Index test) 순간 탄성측정법

비교 대상 (Comparison) 간 조직검사

치료 결과 (Outcome) 의미있는 간섬유화(≥F2)

연구 설계 (Setting) 단면조사 연구

대상 사용자 (Target) 만성 B형간염 환자를 진료하는 1-3차 의료기관 의료진

권고문

항바이러스 치료를 받지 않은 만성 B형간염 환자 중 alanine aminotransferase가 정상 상한치의  

5배 이하인 환자에서 순간 탄성측정법은 간 조직검사와 비교하여 의미있는 간섬유화(≥F2)를  

예측하는 데 유용하다. (권고 등급: B, 근거 수준: moderate)

근거 요약 

- ‌�항바이러스 치료를 받지 않은 만성 B형간염 환자 중 alanine aminotransferase 

(ALT)가 정상 상한치의 5배 이하인 환자에서 순간 탄성측정법과 간 조직검사를 

함께 시행한 연구를 대상으로 하였다.

- ‌�총 8개 연구, 2,003명의 만성 B형간염 환자를 대상으로 체계적 문헌고찰과 

메타분석을 진행하였다(표 1). 

- ‌�항바이러스 치료를 받지 않은 만성 B형간염 환자 중 ALT가 정상 상한치의 5배 
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이하인 환자에서 순간 탄성측정법의 의미있는 간섬유화(≥F2) 진단 hierarchical 

summary AUC는 0.81 (95% 신뢰구간 0.72-0.86)였다.

- ‌�계산된 10개의 절단값 중, 의미있는 간섬유화 진단능이 최대가 되는 간경직도 

절단값은 7.7 kPa이었다. 

- ‌�간경직도 절단값 7.7 kPa에서 의미있는 간섬유화를 예측하는 민감도는 64%, 

특이도 83%였다(표 2). 

표 1. 체계적 문헌고찰 및 메타분석에 포함된 연구 요약

참고문헌 출판연도 국가 연구 디자인 환자 수

Huang et al.1 2016 중국 단면조사 263

Lesmana et al.2 2011 인도네시아 단면조사 117

Leung et al.3 2013 홍콩 단면조사 226

Li et al.4 2018 중국 단면조사 188

Li et al.5 2016 중국 단면조사 307

Liang et al.6 2017 중국 단면조사 236

Seo et al.7 2015 한국 단면조사 567

Zhao et al.8 2017 중국 단면조사 99

표 2. 근거 합성 결과

절단값
연구 

수

환자 

수

진단능(AUC) 

(95% 신뢰구간)

민감도(%) 

(95% 신뢰구간)
I2 (%)

특이도(%) 

(95% 신뢰구간)
I2 (%)

5.5–8.0 kPa 8 2,003 0.81 (0.72-0.86) 78 (66-86) 88.1 72 (60-82) 91.1

kPa, kilopascal; AUC, area under the curve.

참고문헌
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핵심질문 2   비알코올 지방간질환 환자에서 순간 탄성측정법,  

자기공명 탄성검사는 간 조직검사와 비교하여 진행된 간섬유화 

(≥F3)를 예측하는 데 유용한가? 

[포함 및 배제 기준(PICO-ST)]

환자 (Population) 비알코올 지방간질환 환자

진단 방법 (Index test) 순간 탄성측정법, 자기공명 탄성검사

비교 대상 (Comparison) 간 조직검사 

치료 결과 (Outcome) 진행된 간섬유화(≥F3)

연구 설계 (Setting) 단면조사 연구

대상 사용자 (Target) 비알코올 지방간질환 환자를 진료하는 1-3차 의료기관 의료진

권고문

비알코올 지방간질환 환자에서 순간 탄성측정법(권고 등급: A, 근거 수준: moderate)과 자기공명  

탄성 검사(권고 등급: A, 근거 수준: moderate)는 진행된 간섬유화(≥F3)를 진단하는 데 유용하다.

근거 요약

- ‌�간 조직검사로 진단된 비알코올 지방간질환 환자에서 순간 탄성측정법과 자기공명 

탄성검사로 간섬유화 진단능을 평가한 총 72개 연구가 채택되었다(표 1).

- ‌�총 63개 연구, 19,199명의 비알코올 지방간질환 환자를 대상으로, 간 조직검사 

대비 순간 탄성측정법의 간섬유화 진단 AUC는 각각 ≥F1 0.83, ≥F2 0.83, 

≥F3 0.87, F4 0.94였다(그림 1). 

- ‌�진행된 간섬유화(≥F3)에 대한 절단값과 진단능을 제시한 58개의 연구들 

중에서, 절단값이 7.1–7.9 kPa에 해당한 연구는 총 6개였으며, 이를 종합한 진단 

AUC는 0.90 (0.87-0.92)이었으며, 절단값이 8.0–9.9 kPa에 해당한 연구는 총 



만성간질환에서 간섬유화 평가를 위한 비침습적 검사 진료 가이드라인

218  The Korean Association for the Study of the Liver

33개였으며, 이를 종합한 진단 AUC는 0.87 (0.00-1.00)이었으며, 절단값이 

10.0–11.9 kPa에 해당한 연구는 총 13개였으며, 이를 종합한 진단 AUC는 

0.87 (0.84-0.90)이었으며, 절단값이 12.0–14.1 kPa에 해당한 연구는 총 

6개였으며, 이를 종합한 진단 AUC는 0.79 (0.75-0.82)였다. 따라서, 절단값이 

7.1–7.9 kPa일 때 진행된 간섬유화에 진단능이 상대적으로 높은 것을 알 수 

있다(표 2).

- ‌�총 14개 연구, 1,484명의 비알코올 지방간질환 환자를 대상으로 분석했을 때 

(표 1), 간 조직검사 대비 자기공명 탄성검사의 간섬유화에 대한 진단 AUC는 

각각 ≥F1 0.89, ≥F2 0.92, ≥F3 0.89, F4 0.94였다(그림 2). 

- ‌�진행된 간섬유화에 대한 절단값과 진단능을 제시한 12개의 연구들 중에서, 

절단값이 2.3-2.99 kPa에 해당한 연구는 총 3개였으며, 연구 수가 적어 진단 

AUC가 계산되지 않았으며, 절단값이 3.62-3.8 kPa에 해당한 연구는 총 

5개였으며, 이를 종합한 진단 AUC는 0.94 (0.91-0.96)였으며, 절단값이 3.9-

4.8 kPa에 해당한 연구는 총 4개였으며, 이를 종합한 진단 AUC는 0.93 (0.91-

0.95)이었다. 따라서, 절단값이 3.62-3.8 kPa 사이일 때 진행된 간섬유화에 

대한 진단능이 상대적으로 높은 것을 알 수 있다(표 2).

표 1. 체계적 문헌고찰 및 메타분석에 포함된 연구

참고문헌
출판

연도
국가 연구 디자인

환자 

수
간섬유화 단계

순간 탄성측정법

Argalia et al.1 2022 이탈리아 단면조사, 단일기관 50 ≥F1, ≥F2, ≥F3, F4

Barsamian et al.2 2020 프랑스 단면조사, 단일기관 108 ≥F1, ≥F2, ≥F3

Chan et al.3 2015 말레이지아 단면조사, 단일기관 101 ≥F1, ≥F2, ≥F3, F4

Chan et al.4 2017 말레이지아, 

홍콩

단면조사, 단일기관 57 ≥F1, ≥F2, ≥F3, F4
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참고문헌
출판

연도
국가 연구 디자인

환자 

수
간섬유화 단계

Gaia et al.5 2011 이탈리아 단면조사, 단일기관 72 ≥F1, ≥F2, ≥F3, F4

Garteiser et al.6 2021 프랑스 단면조사, 단일기관 152 ≥F1, ≥F2

Imajo et al.7 2022 일본 단면조사, 단일기관 231 ≥F1, ≥F2, ≥F3, F4

Kim et al.8 2022 한국 단면조사, 단일기관 60 ≥F1, ≥F2, ≥F3, F4

Kumar et al.9 2013 인도 단면조사, 단일기관 120 ≥F1, ≥F2, ≥F3, F4

Lee et al.10 2016 한국 단면조사, 단일기관 183 ≥F1, ≥F2, ≥F3, F4

Leong et al.11 2020 말레이지아 단면조사, 단일기관 100 ≥F1, ≥F2, ≥F3, F4

Lupsor et al.12 2010 네덜란드 단면조사, 단일기관 72 ≥F1, ≥F2, ≥F3

Okajima et al.13 2017 일본 단면조사, 단일기관 163 ≥F1, ≥F2, ≥F3

Park et al.14 2017 미국 단면조사, 단일기관 104 ≥F1, ≥F2, ≥F3, F4

Sharpton et al.15 2021 미국 단면조사, 단일기관 114 ≥F1, ≥F2, ≥F3, F4

Shi et al.16 2020 중국 단면조사, 단일기관 158 ≥F1, ≥F2, ≥F3, F4

Shima et al.17 2020 일본 단면조사, 단일기관 278 ≥F1, ≥F3

Siddiqui et al.18 2019 미국 단면조사, 단일기관 393 ≥F1, ≥F2, ≥F3, F4

Yang et al.19 2021 중국 단면조사, 단일기관 91 ≥F1, ≥F2, ≥F3, F4

Yoneda et al.20 2008 일본 단면조사, 단일기관 97 ≥F1, ≥F2, ≥F3, F4

Boursier et al.21 2023 프랑스 단면조사, 다기관 1,051 ≥F2, F4

Cardoso et al.22 2020 브라질 단면조사, 단일기관 81 ≥F2

Cassinotto et al.23 2016 프랑스 단면조사, 다기관 291 ≥F2, ≥F3, F4

Chang et al.24 2023 미국 단면조사, 다기관 1,370 ≥F2, ≥F3, F4

Chang et al.25 2019 싱가포르 단면조사, 다기관 51 ≥F2, F4

Eddowes et al.26 2019 영국 단면조사, 다기관 373 ≥F2, ≥F3, F4

Eilenberg et al.27 2021 호주 단면조사, 단일기관 170 ≥F2, ≥F3

Ergelen et al.28 2015 튀르퀴에 단면조사, 단일기관 87 ≥F2, ≥F3

Furlan et al.29 2020 미국 단면조사, 단일기관 62 ≥F2

Garg et al.30 2018 인도 단면조사, 단일기관 76 ≥F2, ≥F3

Inadomi et al.31 2020 일본 단면조사, 단일기관 200 ≥F2, ≥F3

Jafarov et al.32 2020 튀르퀴에 단면조사, 단일기관 139 ≥F2, ≥F3

Lee et al.33 2022 한국 단면조사, 단일기관 539 ≥F2, ≥F3, F4

표 1. (계속)



만성간질환에서 간섬유화 평가를 위한 비침습적 검사 진료 가이드라인

220  The Korean Association for the Study of the Liver

참고문헌
출판

연도
국가 연구 디자인

환자 

수
간섬유화 단계

Lee et al.34 2019 한국 단면조사, 단일기관 184 ≥F2

Lee et al.35 2022 한국 단면조사, 단일기관 251 ≥F2, ≥F3, F4

Lee et al.36 2017 한국 단면조사, 단일기관 94 ≥F2, ≥F3, F4

Mendoza et al.37 2022 스위스 단면조사, 단일기관 104 ≥F2, ≥F3, F4

Myers et al.38 2010 캐나다 단면조사, 다기관 20 ≥F2, ≥F3, F4

Myers et al.39 2012 캐나다 단면조사, 다기관 276 ≥F2, F4

Naveau et al.40 2014 프랑스 단면조사, 단일기관 100 ≥F2, ≥F3

Nogami et al.41 2022 일본 단면조사, 단일기관 163 ≥F2, ≥F3, F4

Oeda et al.42 2020 일본 단면조사, 다기관 137 ≥F2, ≥F3, F4

Ooi et al.43 2018 호주 단면조사, 단일기관 182 ≥F2

Petta et al.44 2011 이탈리아 단면조사, 단일기관 146 ≥F2, ≥F3

Taibbi et al.45 2021 이탈리아 단면조사, 단일기관 56 ≥F2, ≥F3

Vali et al.46 2023 유럽 단면조사, 다기관 632 ≥F2

Wong et al.47 2019 프랑스, 홍콩 단면조사, 다기관 496 ≥F2, ≥F3, F4

Wong et al.48 2010 프랑스, 홍콩 단면조사, 다기관 246 ≥F2, ≥F3, F4

Yu et al.49 2021 중국 단면조사, 단일기관 85 ≥F2, ≥F3, F4

Petta et al.50 2019 전 세계 단면조사, 다기관 968 ≥F3

Tovo et al.51 2019 브라질 단면조사, 다기관 104 ≥F3

Kosick et al.52 2021 캐나다 단면조사, 다기관 407 ≥F3

Boursier et al.53 2016 프랑스 단면조사, 다기관 452 ≥F3

Sanyal et al.54 2023 전 세계 단면조사, 다기관 1,434 ≥F3, F4

Armandi et al.55 2023 튀르퀴에 종단, 단일기관 96 ≥F3

Noureddin et al.56 2023 미국 단면조사, 다기관 548 ≥F3, F4

Petta et al.57 2017 전 세계 단면조사, 다기관 761 ≥F3

Petta et al.58 2015 이탈리아 단면조사, 다기관 321 ≥F3

Anstee et al.59 2019 미국 단면조사, 다기관 3,202 ≥F3

Troelstra et al.60 2021 네덜란드 단면조사, 단일기관 37 ≥F3

Seki et al.61 2017 일본 단면조사, 단일기관 171 ≥F3

Labenz et al.62 2018 독일 단면조사, 다기관 261 ≥F3

Pavlides et al.63 2017 영국 단면조사, 단일기관 71 F4

표 1. (계속)
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참고문헌
출판

연도
국가 연구 디자인

환자 

수
간섬유화 단계

자기공명 탄성검사

Costa-Silva et al.64 2018 브라질 단면조사, 단일기관 49 ≥F1, ≥F2, ≥F3, F4

Cui et al.65 2016 미국 단면조사, 단일기관 125 ≥F1, ≥F2, ≥F3, F4

Imajo et al.66 2016 일본 단면조사, 단일기관 142 ≥F1, ≥F2, ≥F3, F4

Imajo et al.7 2022 일본 단면조사, 단일기관 231 ≥F1, ≥F2, ≥F3, F4

Kim et al.67 2020 한국 단면조사, 단일기관 47 ≥F1, ≥F2, ≥F3

Loomba et al.68 2014 미국 단면조사, 단일기관 117 ≥F1, ≥F2, ≥F3, F4

Park et al.14 2017 미국 단면조사, 단일기관 104 ≥F1, ≥F2, ≥F3, F4

Zhang et al.69 2022 미국 단면조사, 단일기관 100 ≥F1, ≥F2, ≥F3, F4

Furlan et al.29 2020 미국 단면조사, 단일기관 62 ≥F2

Inada et al.70 2022 일본 단면조사, 단일기관 105 ≥F2

Nogami et al.41 2022 일본 단면조사, 단일기관 163 ≥F2, ≥F3, F4

Troelstra et al.60 2021 네덜란드 단면조사, 단일기관 37 ≥F3

Cui et al.71 2015 미국 단면조사, 단일기관 102 ≥F3

Loomba et al.72 2016 미국 단면조사, 단일기관 100 ≥F3

표 2. 순간 탄성측정법, 자기공명 탄성검사의 진행된 간섬유화 진단 절단값, 진단능 근거 합성 결과

절단값
연구 

수
환자 수

진단능(AUC) 

(95% 신뢰구간)

민감도(%) 

(95% 신뢰구간)
I2 (%) 

특이도(%) 

(95% 신뢰구간)
I2 (%) 

순간 탄성측정법

7.1–7.9 kPa   6 1,895 0.90 (0.87–0.92) 89 (85–91) 35.93 67 (59–74) 88.81 

8.0–9.9 kPa 33 11,862 0.87 (0–1) 83 (80–86) 74.98 77 (74–80) 88.94 

10.0–11.9 kPa 13 2,195 0.87 (0.84–0.90) 80 (76–84) 40.09 84 (79–88) 77.13

12.0–14.1 kPa   6 1,256 0.79 (0.75–0.82) 55 (49–61) 25.68 88 (84–90) 32.45 

자기공명 탄성검사

2.3–2.99 kPa   3 241 데이터 합성이 불가능함

3.62–3.8 kPa   5 607 0.94 (0.91–0.96) 88 (81–93) 0.00 91 (86–94) 64.08 

3.9–4.8 kPa   4 439 0.93 (0.91–0.95) 83 (73–89) 22.21 91 (85–95) 34.25 

AUC, area under the curve; kPa, kilopascal.

표 1. (계속)
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그림 1. 진행된 간섬유화(≥F3)를 예측하는 순간 탄성측정법의 진단능.

그림 2. 진행된 간섬유화(≥F3)를 예측하는 자기공명 탄성검사의 진단능.
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핵심질문 3   자가면역 간질환 환자에서 순간 탄성측정법은 간  

조직검사와 비교하여 간섬유화 정도를 예측하는 데 사용이 가능한가? 

[포함 및 배제 기준(PICO-ST)]

환자 (Population) 자가면역 간질환(원발담도담관염, 자가면역간염, 원발경화담관염) 환자

진단 방법 (Index test) 순간 탄성측정법

비교 대상 (Comparison) 간 조직검사

치료 결과 (Outcome) 간섬유화

연구 설계 (Setting) 단면조사 연구 

대상 사용자 (Target) 자가면역 간질환 환자를 진료하는 1-3차 의료기관 의료진 

권고문

원발담도담관염, 자가면역간염, 원발경화담관염 환자에서 순간 탄성측정법은 간섬유화 정도를  

예측하는 데 사용될 수 있다. (권고 등급: B, 근거 수준: low)

근거 요약

- ‌�원발담도담관염 환자에서 순간 탄성측정법의 간섬유화 진단능을 평가하기 위해 

6개 연구, 559명의 환자들이 메타분석에 포함되었다(표 1). 간섬유화 단계에 

따른 순간 탄성측정법의 진단능 및 절단값은 표 2와 그림 1에 제시하였으며, 

진행된 간섬유화(≥F3) 진단 AUC는 0.93, 절단값 7.5-17.9 kPa, 민감도 88%, 

특이도 84%였다. 

- ‌�자가면역간염 환자의 경우 5개 연구, 388명의 환자들이 분석되었다(표 1). 

진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.88, 절단값 8.18-12.1 kPa, 민감도 77%, 

특이도 88%였다. 간섬유화 단계에 따른 진단능은 표 2와 그림 1과 같다. 

- ‌�원발경화담관염 환자의 경우 3개 연구, 151명의 환자들이 분석되었다(표 1). 
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간섬유화 단계에 따른 진단능 및 절단값은 표 2와 그림 1에 표시하였다. 진행된 

간섬유화 진단 AUC는 0.91, 절단값 9.6 kPa, 민감도 90%, 특이도 86%였다. 

표 1. 체계적 문헌고찰 및 메타분석에 포함된 연구

질환 참고문헌
출판

연도
국가

연구  

디자인

총  

환자 

수

의미있는  

간섬유화  

(≥F2)

진행된  

간섬유화  

(≥F3)

간경변증  

(F4)

환자 

수

절단값 

(kPa)

환자 

수

절단값 

(kPa)

환자 

수

절단값 

(kPa)

원발담도 

담관염

Gómez-

Dominguez 

et al.1

2008 스페인 단면조사 55 - - 16 14.7   2 15.6

Floreani et al.2 2011 이탈리아 단면조사 120 88 5.9 50 7.6 17 11.4

Corpechot et 

al.3

2012 프랑스 단면조사 103 52 8.8 30 10.7 15 16.9

Koizumi et al.4 2017 일본 단면조사 44 17 16.0 13 17.9   6 25.1

Milovanović  

et al.5

2018 세르비아 단면조사 122 - - 49 9.9 - -

Osman et al.6 2021 미국 단면조사 63 52 7.0 24 7.5   8 14.4

자가면역 

간염

Hartl et al.7 (1) 2016 독일 단면조사 34 22 5.8 11 10.4   6 16.0

Hartl et al.7 (2) 2016 독일 단면조사 60 34 5.8 22 10.4 14 16.0

Anastasiou et 

al.8 

2016 독일 단면조사 53 44 10.05 29 12.1 15 19.0

Xu et al.9 2017 중국 단면조사 100 84 6.45 50 8.75 23 12.5

Guo et al.10 2017 중국 단면조사 108 78 6.27 54 8.18 24 12.67

Paranaguá-

Vezozzo et 

al.11 

2023 브라질 단면조사 33 26 6.3 18 8.7   8 12.3

원발경화 

담관염

Corpechot et 

al.12 

2014 프랑스 단면조사 66 32 7.4 15 9.6   9 14.4

Krawczyk et 

al.13

2017 폴란드 단면조사 30 - - - - 19 13.7

Ehlken et al.14 2016 독일 단면조사 62 27 8.8 20 9.6 16 14.4

kPa, Kilopascal.



부록[체계적 문헌고찰]

대한간학회  231

표
 2

. 자
가
면
역
 간

질
환
 환

자
에
서
 순

간
 탄

성
측
정
법
의
 간

섬
유
화
 단

계
에
 따

른
 진

단
능
 근

거
 합

성
 결

과

질
환

섬
유

화
절

단
값

(k
Pa

)
연

구
 수

환
자

 수
진

단
능

(A
U

C
)

민
감

도
(%

) 

(9
5%

 신
뢰

구
간

)
I2  (P

-v
al

ue
)

특
이

도
(%

) 

(9
5%

 신
뢰

구
간

)
I2  (P

-v
al

ue
)

진
단

 오
즈

비
 

(9
5%

 신
뢰

구
간

)
I2  (P

-v
al

ue
)

원
발

담
도

 

담
관

염

≥
F2

5.
9–

16
.0

4
33

0
0.

88
76

 (6
9–

81
)

68
%

 (0
.0

3)
91

 (8
4–

96
)

0%
 (0

.6
0)

34
.2

0 
(7

.0
5–

16
5.

84
)

64
%

 (0
.0

4)

≥
F3

7.
5–

17
.9

6
50

7
0.

93
88

 (8
2–

92
)

64
%

 (0
.0

2)
84

 (7
9-

88
)

77
%

 ( <
0.

01
)

53
.6

2 
(2

5.
44

–1
13

.0
2)

10
%

 (0
.3

5)

F4
11

.4
–2

5.
1

5
38

5
0.

88
92

 (8
0–

98
)

0%
 (0

.8
5)

94
 (9

0–
96

)
84

%
 ( <

0.
01

)
11

9.
32

 (2
4.

22
–5

87
.8

7)
39

%
 (0

.1
6)

자
가

면
역

 

간
염

≥
F2

5.
8–

10
.0

5
5

38
8

0.
86

81
 (7

2–
85

)
64

%
 (0

.0
2)

80
 (7

1–
87

)
0%

 (0
.8

0)
21

.1
5 

(1
1.

04
–4

0.
51

)
0%

 (0
.6

9)

≥
F3

8.
18

–1
2.

1
5

38
8

0.
88

77
 (7

0–
83

)
37

%
 (0

.1
6)

88
 (8

2–
92

)
0%

 (0
.9

6)
18

.5
7 

(1
0.

69
–3

2.
26

)
37

%
 (0

.1
6)

F4
12

.3
–1

9.
0

5
38

8
0.

92
87

 (7
8–

93
)

0%
 (0

.9
6)

92
 (8

8–
95

)
0%

 (0
.9

9)
65

.5
4 

(3
0.

54
–1

40
.7

0)
0%

 (0
.6

8)

원
발

경
화

 

담
관

염

≥
F2

7.
4–

8.
8

2
12

1
0.

90
78

 (6
7–

86
)

15
%

 (0
.2

8)
88

 (7
4–

96
)

0%
 (0

.9
1)

20
.2

4 
(6

.4
8–

63
.2

5)
0%

 (0
.5

8)

≥
F3

9.
6

2
12

1
0.

91
90

 (7
8–

97
)

0%
 (0

.7
3)

86
 (7

6–
93

)
19

%
 (0

.2
7)

77
.9

3 
(1

9.
66

–3
08

.9
4)

0%
 (0

.7
2)

F4
13

.7
–1

4.
4

3
15

1
0.

91
79

 (6
4–

90
)

0%
 (0

.7
9)

93
 (8

6–
97

)
25

%
 (0

.2
7)

82
.0

4 
(1

7.
40

–2
98

.2
4)

0%
 (0

.7
8)

kP
a,

 K
ilo

pa
sc

al
; A

U
C

, a
re

a 
un

de
r 

th
e 

cu
rv

e.

그
림

 1
. 
자
가
면
역
 간

질
환
 환

자
에
서
 간

섬
유
화
 단

계
에
 따

른
 진

단
능
 메

타
분
석
 결

과
. 
C
I, 
co

nf
id
en

ce
 in

te
rv
al
; 
A
IH

, 
au

to
im

m
un

e 
he

pa
tit
is
; 
P
B
C
, 
pr
im

ar
y 

bi
lia

ry
 c
ho

la
ng

iti
s;
 P
S
C
, p

rim
ar
y 
sc

le
ro
si
ng

 c
ho

la
ng

iti
s.



만성간질환에서 간섬유화 평가를 위한 비침습적 검사 진료 가이드라인

232  The Korean Association for the Study of the Liver

참고문헌

  1.	 Gómez-Dominguez E, Mendoza J, García-Buey L, Trapero M, Gisbert JP, Jones EA, et 
al. Transient elastography to assess hepatic fibrosis in primary biliary cirrhosis. Aliment 
Pharmacol Ther 2008;27:441-447.

  2.	 Floreani A, Cazzagon N, Martines D, Cavalletto L, Baldo V, Chemello L. Performance 
and utility of transient elastography and noninvasive markers of liver fibrosis in primary 
biliary cirrhosis. Dig Liver Dis 2011;43:887-892.

  3.	 Corpechot C, Carrat F, Poujol-Robert A, Gaouar F, Wendum D, Chazouillères O, et al. 
Noninvasive elastography-based assessment of liver fibrosis progression and prognosis 
in primary biliary cirrhosis. Hepatology 2012;56:198-208.

  4.	 Koizumi Y, Hirooka M, Abe M, Tokumoto Y, Yoshida O, Watanabe T, et al. Comparison 
between real-time tissue elastography and vibration-controlled transient elastography 
for the assessment of liver fibrosis and disease progression in patients with primary 
biliary cholangitis. Hepatol Res 2017;47:1252-1259.

  5.	 Milovanović T, Copertino A, Boričić I, Miličić B, Pavlović MA, Krstić M, et al. Transient 
elastography for noninvasive assessment of liver fibrosis in patients with primary biliary 
cirrhosis. Vojnosanit Pregl 2018;75:374-379.

  6.	 Osman KT, Maselli DB, Idilman IS, Rowan DJ, Viehman JK, Harmsen WS, et al. Liver 
stiffness measured by either magnetic resonance or transient elastography is associated 
with liver fibrosis and is an independent predictor of outcomes among patients with 
primary biliary cholangitis. J Clin Gastroenterol 2021;55:449-457.

  7.	 Hartl J, Denzer U, Ehlken H, Zenouzi R, Peiseler M, Sebode M, et al. Transient 
elastography in autoimmune hepatitis: timing determines the impact of inflammation 
and fibrosis. J Hepatol 2016;65:769-775.

  8.	 Anastasiou OA, Büchter M, Baba HA, Korth J, Canbay A, Gerken G, et al. Performance 
and utility of transient elastography and non-invasive markers of liver fiibrosis in 
patients with autoimmune hepatitis: a single centre experience. Hepat Mon 2016; 
16:e40737.

  9.	 Xu Q, Sheng L, Bao H, Chen X, Guo C, Li H, et al. Evaluation of transient elastography 
in assessing liver fibrosis in patients with autoimmune hepatitis. J Gastroenterol 
Hepatol 2017;32:639-644.

10.	 Guo L, Zheng L, Hu L, Zhou H, Yu L, Liang W. Transient elastography (FibroScan) 
performs better than non-invasive markers in assessing liver fibrosis and cirrhosis in 
autoimmune hepatitis patients. Med Sci Monit 2017;23:5106-5112.

11.	 Paranaguá-Vezozzo DC, Benedita Terrabuio DR, Reinoso-Pereira GL, Moutinho R, 
Kioko Ono S, Walwyn Salas V, et al. Liver elastography can predict degree of advanced 
fibrosis for autoimmune hepatitis in biochemical remission. JGH Open 2023;7:272-277.

12.	 Corpechot C, Gaouar F, El Naggar A, Kemgang A, Wendum D, Poupon R, et al. 
Baseline values and changes in liver stiffness measured by transient elastography are 
associated with severity of fibrosis and outcomes of patients with primary sclerosing 
cholangitis. Gastroenterology 2014;146:970-979; quiz e15-e16.



부록[체계적 문헌고찰]

대한간학회  233

13.	 Krawczyk M, Ligocka J, Ligocki M, Raszeja-Wyszomirska J, Milkiewicz M, Szparecki 
G, et al. Does transient elastography correlate with liver fibrosis in patients with PSC? 
Laennec score-based analysis of explanted livers. Scand J Gastroenterol 2017;52:1407-
1412.

14.	 Ehlken H, Wroblewski R, Corpechot C, Arrivé L, Rieger T, Hartl J, et al. Validation 
of transient elastography and comparison with spleen length measurement for 
staging of fibrosis and clinical prognosis in primary sclerosing cholangitis. PLoS One 
2016;11:e0164224.



만성간질환에서 간섬유화 평가를 위한 비침습적 검사 진료 가이드라인

234  The Korean Association for the Study of the Liver

핵심질문 4   2형당뇨병을 동반한 비알코올 지방간질환 환자에서  

FIB-4는 간 조직검사와 비교하여 진행된 간섬유화(≥F3)를 예측하는 

데 사용이 가능한가?

[포함 및 배제 기준(PICO-ST)]

환자 (Population) 2형당뇨병을 동반한 비알코올 지방간질환 환자

진단 방법 (Index test) FIB-4

비교 대상 (Comparison) 간 조직검사

치료 결과 (Outcome) 진행된 간섬유화(≥F3)

연구 설계 (Setting) 단면조사 연구, 코호트 연구

대상 사용자 (Target) 2형당뇨병 환자를 진료하는 1-3차 의료기관 의료진 

권고문

비알코올 지방간질환 환자에서 낮은 절단값을 이용한 FIB-4는 2형당뇨병을 동반한 환자에서도 진행

된 간섬유화(≥F3)를 배제하는 데 사용될 수 있다. (권고 등급: B, 근거 수준: moderate)

근거 요약

- ‌�간 조직검사를 시행한 2형당뇨병을 동반한 비알코올 지방간질환 환자에서 FIB-

4의 진행된 간섬유화(≥F3) 진단능을 비교한 12개 연구들이 분석에 포함되었고, 

평균 나이는 51.1-61.9세, 진행된 간섬유화의 유병률은 11.8-48.4%로 

연구마다 다양한 분포를 보였다(표 1).

- ‌�FIB-4의 낮은 절단값 1.3-1.67(저위험군)을 이용한 연구는 10개였고 5,181명의 

환자들이 분석에 포함되었으며, 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.75였다. 

2형당뇨병을 동반한 비알코올 지방간질환 환자에서 낮은 절단값을 이용하였을 

때 진행된 간섬유화 예측의 민감도 74%, 특이도 62%, 양성 우도 비율 1.98, 
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음성 우도 비율 0.42, 진단 오즈비 4.69였다(표 2).

- ‌�저위험군(낮은 절단값, FIB-4 <1.3-1.67)에서 진행된 간섬유화 예측 음성 

예측도는 0.73-0.95로 비교적 다양한 값을 보였고, 각 연구의 유병률 차이에 

의한 것으로 보인다. 메타분석 결과 음성 예측도는 0.82였다(그림 1).

- ‌�FIB-4의 높은 절단값(1.67-3.25)을 이용하여 진행된 간섬유화의 진단능을 

비교한 연구는 총 9개 연구, 4,945명의 환자들이 분석에 포함되었다(표 1). 

- ‌�FIB-4의 높은 절단값(1.67-3.25)의 진행된 간섬유화 진단 AUC는 0.82, 민감도 

33%, 특이도 92%, 양성 우도 비율 4.51, 음성 우도 비율 0.67, 진단 오즈비 

7.49였다(표 2).

표 1. 체계적 문헌고찰 및 메타분석에 포함된 연구

참고문헌
출판

연도
국가

연구  

디자인

평균  

나이

환자  

수

F3–4*  

환자 수

F3–4  

유병률(%)

FIB-4  

절단값

Bertot et al.1 2018 호주 단면조사 58 124 60 48.4 3.25

Bril et al.2 2019 미국 단면조사 59.6 191 27 14.1 1.3

Alkayyali et 

al.3 

2020 터키 단면조사 50 166 49 29.5 1.3/2.67

Bril et al.4 2020 미국 단면조사 57.7 162 31 19.1 1.67/3.25

Ishiba et al.5 2020 일본 단면조사 60 311 54 17.4 1.3/1.67

Singh et al.6 2020 미국 단면조사 51.1 1,157 367 31.7 1.45/2.67

Bril et al.7 2022 미국 단면조사 54 169 20 11.8 1.3

Ajmera et al.8 2023 미국 코호트 61.9 130 39 30.0 1.3/2.67

Boursier et 

al.9

2023 프랑스 단면조사 60.1 523 127 24.3 1.3/2.67

Castera et 

al.10

2023 프랑스 코호트 59 319 38 11.9 0.91/1.93

Pennisi et 

al.11

2023 유럽, 홍콩, 

한국, 중국, 

일본

단면조사  

(개별 환자  

메타분석)

56.7 1,780 822 46.2 0.973–1.3/ 

2.31–2.67

Singh et al.12 2022 미국 단면조사 55.9 592 201 34.0 1.45/2.67

*간 조직검사로 진단.
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핵심질문 5   만성 B형간염 환자에서 순간 탄성측정법은 간세포암종 

발생을 예측하는 데 유용한가? 

[포함 및 배제 기준(PICO-ST)]

환자 (Population) 만성 B형간염 

진단 방법 (Index test) 순간 탄성측정법에서 간경변증(F4)을 보이는 환자 

비교 대상 (Comparison) 순간 탄성측정법에서 간경변증(F4)을 보이지 않는 환자

치료 결과 (Outcome) 간세포암종의 발생 위험도 및 진단능

연구 설계 (Setting) 전향 및 후향 코호트 연구

대상 사용자 (Target) 만성 B형간염 환자를 진료하는 1-3차 의료기관 의료진 

권고문

만성 B형간염 환자에서 순간 탄성측정법은 간세포암종의 발생을 예측하는 데 유용하다. (권고 등급: B, 

근거 수준: low)

근거 요약

- ‌�만성 B형간염 환자에서 순간 탄성측정법을 이용하여 간세포암종의 발생 

위험도를 분석한 10개 연구를 대상으로 하였다.

- ‌�10개 연구 중 간세포암종 발생에 대한 위험비 값이 제시된 9개 연구를 분석했을 

때(표 1) 순간 탄성측정법검사에서 간경직도가 11-13 kPa 이상을 보이는 만성 

B형간염 환자의 경우 그렇지 않은 환자들에 비해 간세포암종의 발생 위험비가 

3.33 (2.45-4.54)으로 높았다(그림 1).

- ‌�10개 연구를 종합했을 때(표 1), 순간 탄성측정법검사에서 간경직도가 11-13 kPa 

이상을 보이는 만성 B형간염 환자의 경우 간세포암종 발생 예측에 대한 민감도와 

특이도는 각각 61% (50-71)와 78% (66-86)였다. 진단 AUC는 0.74였다(그림 2). 
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표 1. 체계적 문헌고찰 및 메타분석에 포함된 연구

참고문헌
출판

연도
국가

연구

디자인

환자 

수

평균 

연령

절단값 

(kPa)

간세포

암종 수

위험비 

(95% 신뢰구간)

Kim et al.1 2015 한국 후향 2,876 46.1 ≥13 52 3.31 (1.08–10.09)

Yoo et al.2 2021 한국 후향 9,300 47.5 ≥13 48 2.06 (1.53–2.77)

Jung et al.3 2011 한국 전향 1,130 50.2 57 8.1–13 kPa, 

3.07 (1.01–9.31)

13.1–18 kPa, 

4.68 (1.40–15.64)

18.1–23 kPa, 

5.55 (1.53–20.04)

>23 kPa, 

6.60 (1.83–23.84)

Wong et al.4 2014 홍콩 전향 1,035 46 >12 38 6.00 (2.50–14.60)

Kim et al.5 2014 한국 후향 170 45.3 >13 31 2.37 (1.16–4.83)

Kim et al.6 2016 한국 후향 1,079 49 >13 91 3.27 (2.15–4.95)

Lee et al.7 2020 한국 후향 1,511 49.7 ≥11 143 6.09 (3.89–9.55)

Jeon et al.8 2017 한국 후향 540 51.5 <13 81 0.46 (0.25–0.85)

Kim et al.9 2023 한국 후향 347 51 <12 49 0.33 (0.17–0.64)

Kim et al.10 2014 한국 전향 162 51 >12   15* AUC=0.74 (0.62–0.85)

비대상성 간경변증 환자 3명 포함.

kPa, kilopascal; AUC, area under the curve.

그림 1. 간세포암종 발생 위험 근거 합성 결과. HR, hazard ratio; CI, confidence interval.
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그림 2. 간세포암종 발생 예측 진단능 근거 합성 결과. CI, confidence interval; AUC, area under 
the curve.
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핵심질문 6   Direct acting antiviral, interferon 치료로 지속  

바이러스 반응을 획득한 만성 C형간염 환자에서 FIB-4, 순간  

탄성측정법은 간세포암종 발생을 예측하는 데 사용이 가능한가?

[포함 및 배제 기준(PICO-ST)]

환자 (Population)
Direct acting antiviral, interferon 치료로 지속 바이러스 반응을 획득한 

만성 C형간염 환자

진단 방법 (Index test) FIB-4, 순간 탄성측정법

비교 대상 (Comparison)

치료 결과 (Outcome) 간세포암종

연구 설계 (Setting) 코호트 연구

대상 사용자 (Target) 만성 C형간염 환자를 진료하는 1-3차 의료기관 의료진

권고문

Direct acting antiviral, interferon 치료로 지속 바이러스 반응을 획득한 만성 C형간염 환자에서 

FIB-4 (권고 등급: B, 근거 수준: low), 순간 탄성측정법(권고 등급: B, 근거 수준: moderate)은 간세

포암종 발생 예측에 사용될 수 있다.

근거 요약

- ‌�Direct acting antiviral (DAA)나 interferon 치료로 지속 바이러스 반응을 

획득한 만성 C형간염 환자에서 FIB-4와 순간 탄성측정법의 간세포암종 예측 

진단능을 평가한 28개 연구를 분석하였다. 

- ‌�18개의 아시아권, 10개의 비아시아권 연구가 포함되었으며 7개는 전향 코호트 

연구, 21개는 후향 단면조사 연구였다(표 1). 

- ‌�DAA나 interferon 치료로 지속 바이러스 반응을 획득 만성 C형간염 환자에서 
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치료 전 측정한 FIB-4 절단값 3.25를 기준으로 하였을 때 지속 바이러스 반응 

획득 후 간세포암종 발생 예측 AUC (13개 연구)는 0.73이었다. 

- ‌�치료 전 FIB-4 절단값 3.25에서 민감도 70.9%, 특이도 64.9%, 양성 우도 비율 

2.05, 음성 우도 비율 0.48, 진단 위험비 4.66이었으며, 다른 절단값에 비해 

우수하였다. 위험비 분석에서도 치료 전 FIB-4 절단값 3.25에서만(14개 연구) 

결과가 유의하였으며, 간세포암종에 대한 위험비는 2.45였다(표 2).

- ‌�지속 바이러스 반응 획득 후 측정한 FIB-4 절단값 3.25의 예측 AUC (7개 

연구)는 0.70, 민감도 57.9%, 특이도 75.4%, 양성 우도 비율 2.37, 음성 우도 

비율 0.58, 진단 위험비 4.39로 치료 전 FIB-4에 비해 낮았다. 지속 바이러스 

반응 획득 후 FIB-4 절단값 3.25에서 간세포암종 발생 위험비는 3.05 (6개 

연구), 절단값 3.25-3.7에서의 위험비는 3.0이었다(3개 연구) (표 2). 

- ‌�간세포암종 발생 예측을 위해 치료 전 순간 탄성측정법으로 측정된 간경직도 

9.2-27.8 kPa (8개 연구)에서 예측 AUC는 0.73, 민감도 65.7%, 특이도 

69.5%, 양성 우도 비율 2.22, 음성 우도 비율 0.48, 진단 위험비 4.47이었으며, 

절단값을 9.2-13.0 kPa (5개 연구)로 한정하였을 때 예측 AUC는 0.79, 민감도 

75.1%, 특이도 71.7%, 양성 우도 비율 2.67, 음성 우도 비율 0.39, 진단 

위험비 8.01로 보다 우수하였다. 간세포암종 발생 위험비는 치료 전 시행한 순간 

탄성측정법 절단값 9.2-12.0 kPa에서 4.56 (6개 연구), 17.3-30 kPa에서 

4.68이었다(3개 연구) (표 3). 

- ‌�지속 바이러스 반응 획득 후 순간 탄성측정법으로 측정한 간경직도 8.4-11 kPa 

(6개 연구)은 예측 AUC는 0.77, 민감도 76.6%, 특이도 63.9%, 양성 우도 비율 

2.20, 음성 우도 비율 0.37, 진단 위험비 6.09로 우수하였다. 간세포암종 발생 

위험비는 지속 바이러스 반응 획득 후 순간 탄성측정법으로 측정한 간경직도 

8.4-11 kPa에서(7개 연구) 3.92였다(표 3). 
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- ‌�치료 전 혹은, 지속 바이러스 반응 획득 후 평가한 FIB-4 >3.25에 비해 치료 

전 순간 탄성측정법으로 측정한 간경직도 9.2-13.0 kPa과 지속 바이러스 반응 

획득 후 간경직도 8.4-11 kPa은 지속 바이러스 반응 획득 후 간세포암종 발생 

예측에 보다 우수한 진단능을 보였다. 간세포암종 예측에 대한 최적의 절단값은 

치료 전 순간 탄성측정법으로 측정한 간경직도 12.6 kPa (민감도 75.8%, 

특이도 65.9%), 지속 바이러스 반응 획득 후 순간 탄성측정법으로 측정한 

간경직도 11.2 kPa (민감도 72.9%, 특이도 68.4%)이었다.
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표 3. 지속 바이러스 반응을 획득한 만성 C형간염 환자에서 FIB-4, 순간 탄성측정법의 간세포암종 발
생 예측 위험비

검사법 검사 시점 절단값
연구 

수
환자 수

간세포

암종 수

I2 

(%)
P-value

위험

비

95%  

신뢰구간

FIB-4 치료 전 전체 

(1.45–5)

20 155,444 5,427 95.4 <0.01 2.29 1.68–3.13

<3.25 2 64,521 898 77.2 0.03 4.14 0.94–18.19

3.25 14 86,614 4,355 81.6 <0.01 2.45 1.64–3.66

3.25–5.0 4 4,309 174 38.5 0.18 1.32 0.95–1.82

지속 바이러스

반응 획득 후

전체 

(2.73–3.7)

12 16,913 681 89.2 <0.01 2.21 1.62–3.03

3.25 6 13,019 480 0.0 0.58 3.05 2.46–3.80

3.25–3.7 3 1,738 125 0.0 0.81 3.00 2.03–4.44

순간 탄성

측정법

치료 전 전체 

(8.4–27.8 kPa)

10 6,744 324 88.5 <0.01 3.87 2.28–6.59

9.2–12.0 kPa 6 4,347 188 3.1 0.39 4.56 3.05–6.81

17.3–30 kPa 3 1,343 80 0.0 0.40 4.68 2.21–9.90

지속 바이러스

반응 획득 후

전체 

(8.4–11 kPa)

7 4,238 190 60.5 0.02 3.92 2.16–7.11

FIB-4, Fibrosis-4 index; kPa, kilopascal.
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핵심질문 7   간세포암종 환자에서 간 절제술 전 시행한 순간 탄성

측정법은 수술 후 합병증 및 재발을 예측하는 데 사용이 가능한가?

[포함 및 배제 기준(PICO-ST)]

환자 (Population) 간세포암종으로 간 절제술을 시행받는 환자

진단 방법 (Index test) 순간 탄성측정법 

비교 대상 (Comparison) 해당 없음

치료 결과 (Outcome) 간 절제술 후 합병증 발생 및 재발률

연구 설계 (Setting) 코호트 연구

대상 사용자 (Target) 간세포암종 환자를 진료하는 1-3차 의료기관 의료진

권고문

간세포암종 환자에서 순간 탄성측정법은 간 절제술 후 합병증 및 재발을 예측하기 위해 수술 전 사용될 

수 있다. (권고 등급: B, 근거 수준: moderate)

근거 요약

- ‌�간세포암종을 진단받고 간 절제술을 받는 환자들을 대상으로 수술 전 순간 

탄성측정법을 시행한 8개 연구들(표 1)을 체계적 문헌고찰과 메타분석한 결과 

순간 탄성측정법에서 높은 결과값을 보인 고위험군에서 낮은 결과값을 보인 

저위험군에 비해 간 절제술 후 합병증발생의 위험이 현저히 증가함을 확인할 수 

있었다(위험비 8.32, 그림 1). 

- ‌�고위험군 선정의 기준이 되는 순간 탄성측정법 절단값은 12-25.6 kPa이었으며, 

합성된 연구의 민감도는 76% (55-89), 특이도는 85% (73-92)였다.

- ‌�순간 탄성측정법이 간 절제술 후 재발을 예측하는 데 유용한지 알아보기 위해 

총 5개의 문헌(표 2)에 대해 체계적 문헌고찰과 메타분석을 시행하였으며, 
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순간 탄성측정법에서 높은 결과값을 보인 고위험군에서 간 절제술 후 재발률이 

유의하게 증가하였다(위험비 2.14, 그림 2). 간세포암종 재발의 고위험군을 

선정하는 순간 탄성측정법의 절단값은 7.4-13.4 kPa로 다양하게 조사되었으며, 

민감도 60% (47-72), 특이도 60% (46-72)였다. 체계적 문헌고찰과 메타 

분석에 포함된 연구는 표 1, 2로 정리 기술하였다.
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그림 1. 순간 탄성측정법검사의 수술 후 합병증 발생 예측력에 대한 근거 합성 결과. CI, confidence 
interval.

그림 2. 순간 탄성측정법검사의 수술 후 간세포암종 재발 예측력에 대한 근거 합성 결과. CI, 
confidence interval.
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핵심질문 8   일반 인구집단에서 비침습적 간섬유화검사를 이용 

하여 평가한 진행된 간섬유화(≥F3)의 유병률은 얼마인가?

[포함 및 배제 기준(PICO-ST)]

환자 (Population) 일반 인구집단

진단 방법 (Index test) 비침습적 간섬유화검사(noninvasive test)

비교 대상 (Comparison) 해당 없음

치료 결과 (Outcome) 진행된 간섬유화(≥F3)의 유병률

연구 설계 (Setting) 단면조사 연구

대상 사용자 (Target) 일반 환자를 진료하는 1-3차 의료기관 의료진 혹은 정책 결정자

요약문

일반 인구집단에서 비침습적 간섬유화검사를 이용하여 평가한 진행된 간섬유화(≥F3)의 유병률은  

순간 탄성측정법으로 평가시 3.5% (95% 신뢰구간, 2.7-4.5)이고, FIB-4로 평가시 2.3% (95%  

신뢰구간, 1.2-3.7)이다.

근거 요약

- ‌�45개의 문헌이 선택되었고, 순간 탄성측정법을 이용한 연구 27개, FIB-4를 

이용한 연구 13개, FibroTest를 이용한 연구 2개, NFS를 이용한 연구 1개, 

자기공명 탄성검사를 이용한 연구 2개였다(표 1).

- ‌�FIB-4를 이용하여 간섬유화 유병률을 보고한 문헌고찰 결과 진행된 간섬유화 

(≥F3)의 유병률은 2.3% (1.2-3.7)였다(표 2). 지역에 따른 유병률을 분석한 

결과 아메리카 5.7%, 유럽 1.5%, 서태평양 1.3%였다.

- ‌�순간 탄성측정법을 이용하여 간섬유화 유병률을 보고한 문헌들을 고찰한 결과 

의미있는 간섬유화(≥F2)의 유병률은 7.3% (5.9-8.8), 진행된 간섬유화의 
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유병률은 3.5% (2.7-4.5), 간경변증(F4)의 유병률은 1.2% (0.8-1.8)였다 

(표 2). 의미있는 간섬유화의 지역에 따른 유병률은 아메리카 10.7%, 유럽 

6.1%, 서태평양 7.1%였고, 진행된 간섬유화의 지역에 따른 유병률은 아메리카 

5.8%, 유럽 3.1%, 서태평양 2.4%였고, 간경변증의 지역에 따른 유병률은 

아메리카 2.2%, 유럽 1.1%, 서태평양 0.2%, 동남아시아 1.4%였다.
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표 2. 일반 인구집단에서 보고된 간섬유화의 유병률 근거 합성 결과

비침습적  

간섬유화검사
간섬유화 단계

연구 

수
환자 수

유병률 

(95% 신뢰구간)
I2 (P-value)

FIB-4 진행된 간섬유화(≥F3) 13 509,191 2.3% (1.2-3.7) 99.8% (<0.001)

순간 탄성측정법 의미있는 간섬유화(≥F2) 22 56,969 7.3% (5.9-8.8) 97.4% (<0.001)

진행된 간섬유화(≥F3) 15 45,395 3.5% (2.7-4.5) 95.4% (<0.001)

간경변증(F4) 14 38,232 1.2% (0.8-1.8) 94.7% (<0.001)

FIB-4, Fibrosis-4 index.
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별첨 1. 진료 가이드라인 위원회 이해관계 상충 정보

최근 3년 이내의 이해관계 상충 정보는 아래와 같음.

이름 내용

제정위원회

김승업 1. Abbive, Gilead, 삼일, 일동, 유한, 대웅, 종근당 후원 연구

2. ‌�BMS, Abbvie, Gilead, Bayer, Eisai, Sirtex, Boston Scientific, Novo Nordisk, 삼

일, 일동, 한미, 유한, 대웅, 삼진, 종근당, 이노엔, 파마킹, 녹십자웰빙, 녹십자셀, 에크미

메디컬 자문/강연료

김미나 밝힐 내용 없음

김범경 밝힐 내용 없음

김문영 밝힐 내용 없음

김상균 밝힐 내용 없음

김승섭 밝힐 내용 없음

김   원 1. ‌�혈청표지자(혈청 GDF15, 혈청 ITIH1, 분변 마이크로비옴/대사체 진단 및 치료 기술) 

특허 출원 및 등록

2. ‌�Remedygen Incorp. CEO (founder): NASH 진단 및 치료약물 개발 바이오벤쳐 대표이사

3. KOBIOLABS, Lepidyne의 스톡옵션 보유, Remedygen 비거래 주식 보유

4. ‌�GSK, Gilead, Novartis, Pfizer, Roche, Springbank, Altimmune, Ildong, 

DaeWoong, Dicerna, Celgene, Hanmi, Novo Nordisk, Galmed, Enyo, and 

KOBIOLABS 후원 연구

5. ‌�Gilead, Boehringer-Ingelheim, Samil, Ildong, LG Chemistry, HK Inoen, 

Standigm, PharmaKing, KOBIOLABS, Novo Nordisk, Olix Pharma, TSD Life 

Sciences, Daewoong, and Eisai 강연료

6. 자녀가 Remedygen 비거래 주식 보유

The Korean Association for the Study of the Liver
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이름 내용

김희언 밝힐 내용 없음

심유림 밝힐 내용 없음

안지현 밝힐 내용 없음

유정환 밝힐 내용 없음

이민종 밝힐 내용 없음

이은주 밝힐 내용 없음

이한아 밝힐 내용 없음

전대원 밝힐 내용 없음

전영은 밝힐 내용 없음

조유리 밝힐 내용 없음

조은주 밝힐 내용 없음

진영주 밝힐 내용 없음

최영록 밝힐 내용 없음

한지원 대웅제약, 길리어드, LG화학 후원 연구

델파이위원회

권오상 밝힐 내용 없음

김인희 밝힐 내용 없음

김지훈 밝힐 내용 없음

박수영 밝힐 내용 없음

장병국 밝힐 내용 없음

정재연 밝힐 내용 없음

이병석 밝힐 내용 없음

이정일 밝힐 내용 없음

이태희 밝힐 내용 없음

임형준 밝힐 내용 없음

조용균 밝힐 내용 없음

자문위원회

김영석 밝힐 내용 없음

김진욱 밝힐 내용 없음

연종은 밝힐 내용 없음

임영석 밝힐 내용 없음

탁원영 밝힐 내용 없음

최문석 밝힐 내용 없음
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별첨 2. 권고사항에 대한 델파이위원회 합의도

델파이위원회의 위원은 각 권고사항에 대하여 9점 리커트 스케일(Likert scale)을 

이용하여 1점(전혀 동의하지 않음)에서 9점(매우 동의함) 사이의 점수를 표기하였고, 

각 항목별로 평균 및 변동계수를 산출, 평균이 7점 이상인 경우 ‘적절’, 4점 이상에서 

7점 미만인 경우 ‘불확실’, 4점 미만인 경우 ‘부적절’이라 평가하였고, 변동계수가 0.5 

이상인 경우 ‘추가 설문 필요’한 경우로 정의하였다. (최종) 권고사항 및 이에 대한 

델파이위원회 설문의 결과는 다음과 같았다(1, 2차 조사 이후 최종 점수 통계임).

권고사항 평균
변동

계수

비침습적  

검사의 

종류

혈청표지자 1. ‌�혈청표지자를 이용하여 비침습적으로 간편하게 

간섬유화를 평가할 수 있다. (B1)

8.55 0.08

순간 

탄성측정법

1. ‌�순간 탄성측정법을 이용하여 비침습적으로 빠르고 

간편하게 간섬유화를 평가할 수 있다. (A1)

8.91 0.03

횡파 

탄성초음파

1. ‌�횡파 탄성초음파를 이용하여 간의 해부학적 구조를 

보면서 비침습적으로 간섬유화를 평가할 수 있다. (B1)

8.45 0.08

자기공명 

탄성검사

1. ‌�자 기 공 명  탄 성 검 사 를  이 용 하 여  비 침 습 적 으 로 

간섬유화를 정확하게 평가할 수 있다. (A1)

8.64 0.08

비침습적 

검사의 

간섬유화 

진단능

만성 

B형간염

1. ‌�만성 B형간염에서 APRI, FIB-4, FibroTest의 민감도는 

낮으며 특이도는 높아 의미있는 간섬유화와 간경변증을 

배제하기 위해 사용할 수 있다. (B1)

8.55 0.08

2. ‌�만성 B형간염에서 순간 탄성측정법을 이용하여 

의미있는 간섬유화와 간경변증을 높은 민감도와 

특이도로 진단할 수 있다. (A1)

8.64 0.06

3. ‌�만성 B형간염에서 횡파 탄성초음파와 자기공명 

탄성검사는 의미있는 간섬유화와 간경변증의 진단에 

우수한 진단능을 보인다. (B1)

8.45 0.10

4. ‌�만성 B형간염에서 의미있는 간섬유화와 간경변증의 

진단 정확도를 높이기 위해 혈청표지자와 순간 

탄성측정법의 순차적 혹은 동시검사를 고려할 수 있다. 

(B2)

8.45 0.10
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권고사항 평균
변동

계수

만성 

C형간염

1. ‌�만성 C형간염에서 혈청표지자(B1), 순간 탄성측정법 

(A1), 횡파 탄성초음파(B1), 자기공명 탄성검사(B1)를 

이용하여 간섬유화를 진단할 수 있다. 

8.55 0.06

비알코올 

지방간질환

1. ‌�비알코올 지방간질환 환자에서 진행된 간섬유화를 

배제하기 위해 혈청표지자를 사용할 수 있다. (B1) 

8.45 0.08

2. ‌�비알코올 지방간질환 환자에서 순간 탄성측정법, 횡파 

탄성초음파, 자기공명 탄성검사를 이용하여 간섬유화를 

진단할 수 있다. (A1)

8.73 0.05

알코올 관련 

간질환

1. ‌�알코올 관련 간질환 환자에서 진행된 간섬유화를 

선별하거나 배제하기 위해 순간 탄성측정법을 사용할 수 

있다. (B1)

8.64 0.06

2. ‌�알코올 관련 간질환 환자에서 ELF, FibroTest, FIB-4,  

횡파 탄성초음파를 이용하여 간섬유화를 진단할 수 

있다. (B2) 

8.27 0.10

기타 만성 

간질환

1. ‌�원발담도담관염, 자가면역간염, 원발경화담관염 

환자에서 순간 탄성측정법을 이용하여 간섬유화를 

진단할 수 있다. (B1)

8.27 0.11

고위험군 

선별

1. ‌�만성 B형간염 환자 중 회색지대에 해당하는 경우 

항바이러스 치료를 위해 순간 탄성측정법, 횡파 탄성 

초음파, 자기공명 탄성검사를 이용하여 간섬유화를 

진단한다. (A2)

8.64 0.08

2. ‌�비알코올 지방간질환 환자에서 FIB-4 1.3 이상인 

경우 간전문가에게 의뢰를 하거나 순간 탄성측정법을 

이용하여 간섬유화를 진단한다. (B1)

8.64 0.06

문맥압 

항진증의 

진단과 

예후 예측

1. ‌�순간 탄성측정법으로 측정한 간경직도가 20 kPa 이상 

또는 혈소판 수 150,000/mL 이하인 대상성 진행된 

만성간질환 환자는 식도정맥류 선별을 위해 상부위장관 

내시경검사가 필요하다. (A2)

8.45 0.08

2. ‌�순간 탄성측정법으로 측정한 간경직도, 비장 크기, 

혈소판 수를 조합한 LSPS를 이용하여 임상적으로 

의미있는 문맥압 항진증과 식도정맥류를 예측할 수 

있다. (B1) 

7.91 0.15

3. ‌�순간 탄성측정법, 횡파 탄성초음파, 자기공명 탄성검사로 

측정한 비장경직도를 이용하여 임상적으로 의미있는 

문맥압 항진증과 식도정맥류를 예측할 수 있다. (B2) 

7.82 0.16
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권고사항 평균
변동

계수

간세포암종, 

비대상성 

간경변증, 

사망 예측

1. ‌�만성간질환 환자에서 혈청표지자(B2), 순간 탄성측정법 

(A2), 자기공명 탄성검사(B2)를 이용하여 간세포암종, 

비대상성 간경변증, 사망 위험도를 평가할 수 있다. 

8.36 0.10

2. ‌�만성 C형간염 환자에서 DA A 치료 전후 순간 

탄성측정법을 이용하여 간세포암종 위험도를 평가할 수 

있다. (B2) 

8.36 0.08

3. ‌�간세포암종 환자에서 간 절제, 고주파 소작술 치료 전 

순간 탄성측정법을 이용하여 치료 후 예후 예측을 할 수 

있다. (B2) 

8.18 0.09

만성간질환 

경과 감시 

1. ‌�만성 B형간염 환자에서 순간 탄성측정법을 이용하여 

항바이러스 치료 중 간섬유화의 변화를 관찰할 수 있다. 

(B1)

8.55 0.08

2. ‌�비알코올 지방간질환 환자에서 혈청표지자, 순간 

탄성측정법, 자기공명 탄성검사를 이용하여 간섬유화의 

변화를 관찰할 수 있다. (B1) 

8.27 0.10

3. ‌�원발담도담관염, 원발경화담관염 환자에서 순간 

탄성측정법을 이용하여 치료 반응 및 질환 경과를 

관찰할 수 있다. (B1) 

7.91 0.09

소아청소년 1. ‌�소아청소년 만성간질환 환자에서 순간 탄성측정법을 

이용하여 간섬유화를 진단할 수 있다. (B2) 

8.18 0.09
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