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비용-효과 분석에 기반한 간세포암종 감시 검사의 현재 및 진전된
전략
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Current Status and Future Directions of Hepatocellular Carcinoma Surveillance Test 
Based on Cost-effective Analysis
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Detection of hepatocellular carcinoma (HCC) at an early stage enables patients to receive curative treatment with survival gains. Current 
international liver society guidelines recommend the enrollment of patients at high risk for HCC in surveillance programs. In Korea, 
surveillance for HCC advocated for patients with chronic hepatitis B, chronic hepatitis C, and liver cirrhosis. The established surveillance 
tool for HCC is liver ultrasonography plus serum alpha-fetoprotein measurement every 6 months. However, there would be obstacles 
to the improvement of efficacy and cost-effectiveness of the HCC surveillance test. Assessing who is at risk of developing HCC remains 
incompletely validated. Also, which surveillance tools to use according to patients’ characteristics are controversial. The present paper 
reviews the latest knowledge regarding the strategies and cost-effectiveness of HCC surveillance. (Korean J Gastroenterol 2021;78:255
-260)
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서 론

간세포암종(hepatocellular carcinoma, HCC)은 전 세계

적으로 6번째로 흔한 암이며, 암 관련 사망률 3위를 차지하고 

있다. 우리나라에서도 간암은 2번째로 사망률이 높은 암종으

로, 특히 40-50대에서 암 관련 사망 원인 1위를 차지하고 있

어, 간암으로 인한 국가사회적 손실이 매우 크다. 이렇게 질병 

부담이 높은 원발성 간암 중 80% 이상을 간세포암종이 차지

하고 있다.

간세포암종이 조기에 발견될 경우에는 완치적 치료가 가능하

나, 진행 단계에서 발견될 경우 치료가 어렵고 예후가 불량하다. 

따라서 미국 간학회(American Association for the Study 

of Liver Cancer, AASLD), 유럽 간학회(European Association 

for the Study of Liver, EASL), 아시아-태평양 간학회

(Asia-Pacific Association for the Study of Liver, APASL) 

등 국제 가이드라인에서는 간세포암종 고위험군에서 정기적으

로 감시 검사(surveillance)를 수행할 것을 권고하고 있다.
1-3

 

우리나라에서도 2003년부터 간암 고위험군에 대한 국가 암 

조기 검진 사업이 시행되고 있다. 하지만, 아직도 간세포암 

감시 검사의 대상자와 검사 방법 그리고 이에 따른 비용-효과성 

측면들이 완전히 확립되어 있지 않다. 따라서 본고에서는 현행 

간세포암종 감시 검사의 의의를 살펴보고 비용-효과면에서도 
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Table 1. Target Population and Surveillance Strategy for Hepatocellular Carcinoma According to the Clinical Practice Guideline of Major Academic 
Society

Target population Surveillance interval Surveillance test

KLCA-NCC (2018) Chronic hepatitis Ba

Chronic hepatitis Ca

Cirrhosisa

6 months US+AFP

AASLD (2018) Cirrhosis
Asian male hepatitis B carriers over age 40
Asian female hepatitis B carriers over age 50
Hepatitis B carrier with family history of HCC
African and/or North American blacks with hepatitis B

6 months US±AFP

EASL (2018) Cirrhosis, Child-Pugh stage A and B
Cirrhosis, Child-Pugh stage C awaiting liver transplantation
Non-cirrhotic HBV patients at intermediate or high risk of HCCb

Non-cirrhotic F3 patients, regardless of etiology may be considered for 
surveillance based on an individual risk assessment

6 months US

APASL (2017) Cirrhosis
Chronic HBV carriers, noncirrhotic
  Asian females >50 years
  Asian males >40 years
  Africans aged >20 years
  History of HCC in the family

6 months US+AFP

KLCA-NCC, Korean Liver Cancer Association-National Cancer Center; AASLD, American Association for the Study of Liver Disease; EASL, European 
Association for the Study of the Liver; APASL, Asian Pacific Association for the Study of the Liver; US, ultrasonography; AFP, alpha-fetoprotein; HBV, 
hepatitis B virus; HCC, hepatocellular carcinoma.
aNational Cancer Screening Program recommends the surveillance test for the high risk patients at the age of 40 year or older.
bAccording to PAGE-B classes for Caucasian subjects, respectively 10-17 and ≥18 score points.

유효한지, 향후 더 진전된 감시 전략은 무엇이 있을지 알아보고

자 한다.

본 론

1. 간세포암종 감시 검사의 대상과 비용-효과 연구 결과

간세포암종 감시 검사의 대상을 결정하기 위해서는 집단 

내 간세포암종의 발생률과 종양 발견 후 치료에 의한 생존 

기간 연장 효과를 고려해야만 한다. 아울러 임상적인 유용성

뿐만 아니라, 비용-효과적으로도 입증이 되어야 한다. 2018년 

대한간암학회-국립암센터 가이드라인에서는 간세포암종 고

위험군에서 간 초음파 검사와 혈청 알파태아단백(AFP) 검사

를 6개월마다 정기적으로 시행할 것을 권고하고 있다.
4
 간세

포암종 고위험군의 경우, 만성 B형간염, 만성 C형간염, 간경

변증 환자로 정의하고 있다(Table 1).

간경변증은 원인에 상관없이 간세포암종 발생의 고위험군으

로, 간세포암종 환자의 약 80%에서 간경변증을 동반하고 있다. 

서양인 간경변증 환자에서 간세포암종 감시 검사에 대한 비용-

효과 분석을 시행하여 1996년 발표된 연구에 따르면, 간세포암

의 연간 발생률이 1.5% 미만일 때는 6개월 간격 간세포암종 

감시 검사의 점증적 비용-효과비(incremental cost-effective-

ness ratio, ICER) 값이 55,264 달러/quality-adjusted life year 

(QALY)였다.
5
 하지만, 연간 발생률이 4%일 때는 ICER 값 

30,158 달러/QALY, 연간 발생률이 6%일 때는 ICER 값 26,078 

달러/QALY로 비용-효과적 확률이 점차 증가하였다. 따라서 

환자의 수명을 1년 연장시키는 데에(1 QALY 증가) 50,000 

달러 미만을 비용-효과적이라고 간주하는 선진국의 일반적 기

준에 비추어 볼 때, 간세포암의 연간 발생률이 최소 1.5%보다 

높은 간경변증 환자군에서 간세포암 감시 검사를 시행하는 것은 

비용 대비 이득이 있는 것으로 판단되었다. 간세포암종 고위험

군 환자들을 대상으로 이후에 발표된 여러 비용-효과 분석 연구

에서도 간경변증 환자에서 간세포암종 감시 검사를 수행하는 

것이, 하지 않는 것보다 비용-효과적인 것으로 보고되었다.
6,7

 

간경변증이 있는 일본인을 대상으로 시행한 연구에서 감시 검사

를 하지 않는 것 대비 6개월 간격의 초음파를 시행하는 전략이 

비용-효과적이었다(ICER 값 29,900 달러/QALY).
7
 C형간염에 

의한 간경변증 미국인 환자 대상 연구에서도, AFP와 초음파를 

6개월마다 시행하는 간암 감시 검사 전략이 ICER값 26,100 

달러/QALY로, 감시 검사를 하지 않는 것(ICER 값 46,700 달러

/QALY)에 비해 비용-효과적으로 우수하였다. 이를 바탕으로 

간경변증은 한국뿐만 아니라 미국, 유럽, 아시아 가이드라인에

서 공히 간세포암종의 감시 검사의 대상이다. 다만, Child C 

등급의 간경변증 환자에서는 간부전에 의한 사망률이 높아 

감시 검사를 통한 사망 감소 효과가 저명하지 않고, 비용 효과면



  An J. Surveillance for HCC Based on Cost-effective Analysis 257

Vol. 78 No. 5, November 2021

에서도 비대상성 간경변증 환자의 ICER 값은 ￡3,814/qual-

ity-adjusted life month (QALM)로 기준치인 ￡3,000/QALM

에 도달하지 못하였다.
8,9

 따라서 EASL 가이드라인에서는 간경

변증 환자 중 Child A와 B 등급의 간기능 그리고 간이식을 

대기 중인 Child C 등급 환자로 제한하고 있다.
1
 

간경변증 환자에서 간암 감시 검사가 임상적 및 비용-효과

적으로 입증되었음에도 불구하고, 실제 임상 현장에서는 간경

변증 환자의 20-30%만이 효과적으로 간암 감시 검사를 받고 

있어, 간암이 진행된 상태에서 발견되는 경우들이 많았다. 간

암 감시 검사의 수행률을 올리기 위해 감시 검사 대상자에게 

우편 초대장을 보내는 전략에 대해 미국에서 무작위 대조 연

구가 수행되었고, 우편 초대장을 받은 군에서 간세포암종 감

시 검사를 받는 비율의 증가함이 관찰되었다.
10

 최근 발표된 

연구에서도 가이드라인에서 권고하는 감시 검사 전략(gold 

standard monitoring; 6개월마다 초음파 검사를 시행하고 결절

이 발견될 경우 추가 검사들을 시행)과 실제 임상 현장(real-life 

monitoring)을 비교하였을 때, 프랑스 및 미국 코호트 모두에

서 가이드라인에서 권고하는 간암 감시 검사 전략이 수행하였

을 때, 간세포암종 환자들을 조기에 완치 치료를 받을 수 있게 

해줌으로써 더 비용-효과적임이 입증되었다.
11

 국내에서도 간

암 감시 검사의 중요성에 대한 홍보에 힘입어, 2003년 국가 

간암 검진 수검률 15.8%에서 2019년 73.5%로 지속 증가하는 

것을 확인할 수 있었다. 수검자 중 양성판정자 비율을 나타내

는 간암 의심율 측면에서도 2012년 연간 1,000명당 4.7명에

서 2019년 8.1명으로 증가하는 양상을 보였다.
12,13

 종합할 때, 

간경변증 환자에게서 적극적으로 간암 감시 검사의 필요성에 

대해 교육하여 검사 순응도를 높이는 것이 비용-효과적인 측

면과 생존율 연장에서 필수적이라고 할 수 있겠다. 

만성 B형간염의 경우, 간경변증이 없더라도 간세포암종이 

발생할 수 있다. 간경변증이 없는 환자는 간경변증이 있는 경

우에 비해, 암종 발견 시 더 적극적으로 치료할 수 있고 생존 

기간 연장 효과가 더 크다. 여러 비용-효과 평가 모델 연구들

에 의하면 초음파 검사와 AFP를 감시 검사로 이용하였을 때, 

간경변증이 없는 만성 B형간염 바이러스 보유자에서는 연간 

암 발생률이 0.2% 이상인 경우 감시 검사가 비용-효과적이었

다.
14

 이를 바탕으로 우리나라 국가 암 검진 사업에서는 만 

40세 이상의 만성 B형간염 환자를 간세포암종 감시 검사의 

대상으로 규정하여 6개월마다 간 초음파 검사와 AFP 검사를 

제공하고 있다. AASLD의 경우, B형간염이 있는 40세 이상의 

아시아 남성과 50세 이상의 아시아 여성, B형간염 아프리카

계 미국인, 간세포암종 가족력이 있는 B형간염 보균자를 대상

으로 간암 감시 검사를 시행할 것을 권고하였다. EASL은 B형

간염이 있으면서 간세포암 발생의 고위험군인 경우에 권고하

며, 고위험군으로 PAGE-B (혈소판 수, 나이, 성별) 점수 10점 

이상일 경우로 정의하였다. 항바이러스제를 복용하는 경우에

도 간세포암종의 발생 위험도는 줄어들지만 완전히 사라지는 

것은 아니므로, 간세포암종 감시 검사는 지속적으로 시행해야 

한다. 특히 B형간염 바이러스에 의한 간경변증 환자의 경우 

항바이러스제를 치료하여도 간세포암종의 발생률이 연간 3%

에 달하므로 간암 감시 검사가 필수적이라 하겠다.
15,16

 비용-

효과 측면에서도 간경변증 원인에 따라 간암 감시 검사의 효

용성을 평가하였던 연구 결과, B형간염에 의한 간경변증일 때 

ICER 값은 ￡26,800/QALY로 기준 값인 ￡30,000/QALY를 

충족하는 것으로 판단되었다.
17

간경변증이 없는 C형간염의 경우 간암 감시 검사 대상인지

는 논란이 있다. 한국과 EASL 가이드라인의 경우, 진행된 섬유

화 동반하고 있는 만성 C형간염 환자의 경우 간암 감시 검사 

대상으로 분류하였다. 하지만, AASLD에서는 F3 섬유화가 있

는 만성 C형간염은 아직 감시 검사의 효과에 대한 근거가 부족

하다고 보았다. 경구용 항바이러스제 치료를 통해 C형간염이 

완치된 환자의 경우의 간암 감시 검사 전략에 대해서는 아직 

확립되어 있지 않다. 하지만, 완치되더라도 C형간염으로 인한 

간경변증이 발생한 경우에는 한국, 유럽, 미국, 아시아-태평양 

가이드라인 모두 지속적으로 간암 감시 검사가 필요하다고 권

고하였다. 간경변증이 없는 만성 C형간염 환자가 항바이러스

제 치료 후 완치되었을 때 간암 감시 검사의 비용-효과성에 

대해 최근 연구가 발표되었고, F3 섬유화로 인해 연간 간암 

발생률이 0.3-0.4%로 가정하여도 ICER 값이 $188,157/QALY

로 비용-효과성을 충족하지 못하였다.
18

 향후, 완치된 만성 C항

간염 환자를 대상으로 개발된 다양한 간암 예측 모델을 활용한 

정교한 간암 발생률 추산 및 비용-효과성 연구가 필요하겠다.
19

바이러스 간염이 아닌 다른 원인의 만성 간질환을 가지고 

있으면서 간경변증이 없는 경우에는 간암 감시 검사의 유용성

에 대해서는 알려진 바가 없다. 비알코올 지방간 질환(non-al-

coholic fatty liver disease, NAFLD)은 미국에서 간세포암

종의 원인으로 빠르게 증가하고 있다. NAFLD 상태에서는 간

섬유화, 간경변증 없이도 간세포암이 발생할 수 있으며, 최근 

연구들에 따르면 간세포암종이 발생한 NAFLD 환자의 20% 

이상에서 간경변증 없이 발생하였다.
20

 하지만 아직까지 간경

변증이 없는 NAFLD 환자에서의 간세포암 발생률은 낮기 때

문에 간세포암종 감시 검사가 비용-효과적이라는 근거가 부

족하다. NAFLD 환자에서 간세포암종의 고위험군 및 감시 검

사 대상에 대한 연구들이 추후 필요하겠다. 

2. 간세포암종 감시 검사 방법과 비용-효과 연구 결과 

한국과 APASL은 복부 초음파와 AFP를 병용하여 간암 감

시 검사로 시행할 것을 권고한다. 반면, AASLD에서는 초음

파는 필수, AFP는 선택사항으로, EASL에서는 초음파만을 권
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장하고 있다. 초음파와 혈청 AFP는 간세포암종을 발견하는 

데 상호 보완적인 측면이 있다. 최근 발표된 메타분석 연구에

서는 간경변증 환자에서 초음파 검사와 혈청 AFP 측정을 병

행하였을 때의 조기 간세포암종 발견 민감도는 63%로, 초음

파 단독 검사의 45%에 비해, 더 우수한 결과를 보여주었다.
21

 

간세포암종 감시 검사를 통하여 얻을 수 있는 이득(조기 종양 

발견)과 손해(위양성, 미확정 결절 등에 의한 불필요한 추가 

영상이나 조직 검사의 시행) 양쪽을 모두 고려하여 비용-효과

적인 측면을 평가한 연구가 2020년 발표되었다.
22

 이 연구에 

따르면 대상성 간경변증 환자에서 초음파 검사, 초음파와 

AFP 검사, 감시 검사를 하지 않는 전략을 비교하였을 때 초음

파와 AFP를 같이 시행하는 것이 가장 적은 비용과 높은 

QALY로 조기 암을 찾을 수 있었다. 또한, 간세포암의 발생률

이 0.4%를 초과하게 되면 초음파와 AFP를 같이 감시 검사로 

시행하는 것이 비용-효과적이었다. 이러한 점을 고려할 때, 간

세포암종의 발생률, 유병률이 높은 우리나라에서는 간 초음파 

검사와 혈청 AFP 측정을 함께 감시 검사로 수행하는 것이 

효과적이라고 하겠다. 

종양 감시 검사 간격을 결정할 때에는 초음파에서 발견되

기까지의 종양의 성장 속도, 완치 치료가 불가능한 병기로의 

진행 시간, 비용-효과 등을 고려하여 결정하게 된다. 이전 연

구에서 도출된 종양 배가 시간(doubling time)을 고려하여 간

세포암종에서 감시 검사 간격은 대부분의 국제 가이드라인에

서 6개월 주기를 권고하고 있다. 우리나라의 국가 암 검진 사

업도 2016년부터 종전 1년에서 6개월로 간암 검사 주기를 단

축하였다. 간세포암종의 감시 검사의 간격을 비교한 메타분석 

연구 결과 6개월 주기 검사의 조기 간암 발견 민감도가 70%

로 12개월 주기의 50%보다 높았다.
23

 비용-효과 연구들에서

도 간경변증 환자에서 6개월 주기의 감시 검사가 더 비용 효

과적이고, 조기 간암 발견과 생존율 향상에도 효과적인 것으

로 나타났다.
24,25

Protein induced by vitamin K absence or antagonists 

II (PIVKA-II)의 경우, 국내 임상 현장에서는 간경변증 환자에

서 간암 발견이나 진단, 치료 후 간암 재발 판정 측면에서 널

리 사용되고 있다. 일본의 경우, 고위험군에서 6개월 간격으

로 AFP, AFP-L3, PIVKA-II를 시행할 것을 권고하고 있다.
26

 

하지만, 간암 검진 목적에서 PIVKA-II의 비용-효과성에 대해

서는 아직 데이터가 충분하지 않아, 추후 연구가 필요하겠다. 

3. 간암 고위험군에서 새로운 검사법을 활용한 간암 감시 검사 

전략의 비용-효과성

현행 간세포암종 감시 검사는 간 초음파와 혈청 AFP를 근

간으로 하고 있다. 하지만 간 표면이 많이 거칠거나 경변 결절

이 많은 경우, 비만도가 높은 경우에는 초음파 검사의 민감도

가 감소하게 되고, 검사 시행자나 초음파 기계의 영향을 많이 

받는 단점이 있다. 따라서 간세포암종의 고위험군이면서 초음

파 검사에서 발견이 어려운 환자들에서 조영증강 초음파, 역

동적 조영증강 CT/MRI 등을 감시 검사로 활용하는 전략이 

제시되어 왔다. 

조영증강 초음파의 경우, 간내 혈류 공급 평가를 통해 종양 

발견율을 높일 수 있는 장점을 가진다. 일본에서 C형간염 간

경변증 환자들을 대상으로 시행한 비용-효과 연구 결과, 기존 

초음파에 비해 ICER 값 $24,250/QALY로 비용-효과적임을 

보고한 바 있으며, 다른 원인의 간경변증 환자나 다른 국가에

서의 효과에 대해서도 추가 연구가 필요하겠다.
27

 CT의 경우, 

6개월 간격의 초음파 검사와 1년 주기의 역동적 조영증강 CT

를 비교하였을 때, 6개월 간격의 초음파 검사가 민감도가 더 

높고, 비용-효과적인 측면에서도 우수하였다.
25,28

 

CT가 초음파보다 간세포암 발견 및 진단 측면에서 우수함

에도 불구하고 각광을 받지 못하는 이유는 고비용과 방사선 

노출 때문이라고 할 수 있다. 이러한 점을 극복하기 위해, 최

근 국내에서 동맥기와 지연기만을 시행하고 저선량 기법을 적

용한 two-phase 저선량 CT를 전향적으로 간세포암 감시 검

사로 활용한 연구가 발표되었다.
29

 연구 결과, 연간 간암 발생

률이 5% 이상인 간암 고위험군에서는 6개월 간격 two-phase 

저선량 CT가 초음파보다 민감도, 특이도면에서도 우수할 뿐

만 아니라 위양성율도 낮은 것으로 보고되었다. 추후 간세포

암종 감시 검사로서 two-phase 저선량 CT를 이용한 비용-효

과성 연구가 필요하겠다. 

MRI는 간세포암종을 진단하기 위해 가장 민감도가 뛰어난 

검사이나 고비용으로 인해, MRI를 이용한 간세포암종 감시 

검사는 비용-효과적이지 않다는 연구 결과가 많았다.
25,30,31

 하

지만 간세포특이조영제를 이용한 MRI를 간암 감시 검사로 활

용한 국내 연구 결과, 간경변증이 있으면서 연간 5% 이상의 

간암 고위험군에서는 간세포특이조영제 MRI가 6개월 간격의 

간 초음파 검사에 비해 높은 간암 발견율과 낮은 위양성율을 

보였다.
32

 이러한 결과는 비용-효과적으로도 뒷받침되어, 향후 

간경변증 중에서도 특히 간암 발생률이 높은 고위험군에서 간

세포특이조영제 MRI를 이용한 차별화된 감시 검사 전략이 기

대된다.
33

 

기존 MRI의 제한적인 접근성 및 검사 비용이 높고 검사 

시간이 오래 소요됨을 보완하기 위해, 필수적인 시퀀스들만 

조합한 단축 MRI (abbreviated MRI)가 최근 주목을 받고 있

다. Abbreviated MRI는 시퀀스 조합에 따라 조영제 사용하

지 않는 T1/T2/diffusion 영상 조합, 가돌리늄 조영제를 사용

한 preT1, 동맥기/문맥기/지연기 영상 조합, 간세포특이조영

제를 활용한 T2/diffusion/간담도기 영상 조합 등이 있다. 

Abbreviated MRI는 모두 영상 촬영 시간이 10분 이내이며, 
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기존의 초음파와 비교해 높은 진단능이 확인되었다.
34-36

 최근 

발표된 메타분석 연구에서도 abbreviated MRI로 간암 감시 

검사를 시행할 경우 민감도 82%로 초음파의 53%에 비해 월

등히 좋은 결과를 보였다.
37

 Abbreviated MRI 감시 검사가 

필요한 위험군에 대해서는 아직 알려진 바가 없지만, 초음파 

감시 검사에 제한이 있는 비만, 지방간 질환 환자에서 더 도움

이 될 것으로 추측하고 있다.
38

 간암 감시 검사로서 abbre-

viated MRI의 비용-효과 연구는 아직 제한적이나, 고위험군

에서 비용-효과적이라는 연구 결과들이 최근 보고되고 있

다.
39

결 론

간세포암종 고위험군에서 간암 감시 검사를 주기적으로 시

행할 경우, 조기에 간암을 발견하여 완치적 치료를 받아 생존

율이 향상될 수 있다. 간경변증은 임상적 필요성과 비용-효과

성 측면에서 모두 간세포암종 감시 검사의 효과가 입증되어 

있으므로, 필수적으로 간세포암 감시 검사를 시행해야 한다. 

바이러스 간염을 포함한 만성 간질환의 경우, 연간 간세포암 

발생률과 치료/완치 여부, 진행성 섬유화 동반 여부에 따라 

간세포암종 비용-효과적인 측면이 달라질 수 있으므로 지속 

연구가 필요하겠다. 간세포암종의 감시 검사 방법은 국내에서

는 6개월마다 간 초음파와 혈청 AFP 측정이 원칙이다. 하지

만 간암 고위험군 중에서도 간세포암 위험률이 더 높은 환자

에서 CT, MR 등의 보다 정밀한 영상 검사로 대체하여 진단

능을 높이는 전략이 최근 주목받고 있고, 이에 대한 비용-효과

적 연구들도 부합하는 결과를 보였다. 향후 간암 고위험군에

서 간세포암종 발생 위험도 예측 모델 확립 및 비용 효과성 

연구를 통해 맞춤형 간암 감시 검사 전략이 요구된다.
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