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요약: 이 논문은 최근 급증하고 있는 비알코올성 지방간 

질환에 대하여 학회 차원에 제시된 체계적인 최초의 진료가이

드라인이라고 할 수 있다.1 미국에서 발표된 새로운 진료 가이

드라인의 주요내용은 다음과 같다. 단순 지방간(simple stea-

tosis)의 유병률은 6.3-33%로 추정되며 간내 염증을 동반하는 

지방간염(steatohepatitis)을 동반하는 경우는 3-5%로 추정

된다.2 비알코올성 지방간의 정의에서 알코올 섭취량의 기준

은 항상 논란이 되어 왔으며, 의미있는 알코올의 섭취량의 정

의를 최근 2년 동안 남자의 경우 일주일에 21잔, 여자의 경우 

14잔으로 정의하였다. 또한 알코올 섭취량을 평가하기 위해

서는 반드시 구조화된 설문지를 이용하여 알코올 섭취량을 측

정할 것을 권고하고 있다.3 간 염증 수치가 정상이고 간질환의 

징후가 없는 사람에서 영상의학검사로 우연히 지방간이 발견

된 경우는 대사증후군과 관련된 당뇨 및 고지혈증에 대한 검

사를 시행하여야 하지만 간 조직 생검은 추천되지 않았다. 지

방간 질환에서 간 조직 생검은 비알코올성 지방간염 또는 중

등도 이상의 섬유화(F3 이상)가 의심되는 경우에 시행을 권고

하였다. 지방간 환자에서 대사증후군이 동반되는 경우 지방간

염이 동반될 가능성이 높아 간 조직 생검을 권고하였다. 동시

에 간내 중등도 이상의 섬유화(F3 이상)를 예측하는 모델로 

non-alcoholic-fatty-liver-disease (NAFLD) fibrosis score

을 추천하였다. 새로운 진료지침에서는 비알코올성 지방간의 

치료에 대하여 비교적 자세하게 기술하였다. 비알코올성 지방

간의 치료의 근간으로 체중감량의 중요성을 다시 한 번 강조

하였다. 3-5%의 체중감소는 간내 지방의 감소를 유발할 수 

있으며, 간내 염증의 감소를 유도하기 위하여서는 최소 10% 

이상의 체중 감소를 권고하였다.4 그러나 운동 치료의 경우 

간내 지방의 감소를 유발할 수 있으나 간내 염증 및 섬유화의 

개선을 유도할 수 있는지에 대해서는 명확하지 않다. 약물치

료로 metformin은 간 조직의 호전을 유도하지 못하여 지방간

염 환자의 치료제로 추천되지 않는다. 인슐린 저항성 개선제

인 pioglatazone는 지방간염을 동반한 환자에서 치료제로 사

용될 수 있으나 장기간 사용에 따른 안전성과 효과가 아직 

명확하게 입증되지 않았다. 이 진료지침에서는 지방간염 환자

에서 일차적인 약물 치료로 비타민 E의 사용을 권고하고 있

다. 대규모의 선행연구에서 고용량 비타민 E (800 IU/day)는 

당뇨를 동반하지 않은 지방간염 환자에서 조직 개선이 있음이 

확인되었다. 그러나 당뇨를 동반한 경우, 조직검사에서 지방

간염으로 진단받지 않은 경우와 간경변이 동반되어 있는 경우

에 대한 연구자료는 없다. Ursodeoxycholic acid와 오메가-3
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의 경우 지방간염의 치료로 추천되지 않는다. 지방간을 동반

한 경우 stain 계열의 고지혈증 약물이 간 독성을 더 증가시킨

다는 증거는 없기 때문에 고지혈증이 있는 경우 사용이 가능

하다. 그러나 stain 계열의 약물이 지방간 호전에 미치는 영향

에 대한 증거가 부족하여 지방간염의 치료 약물로 추천되지 

않는다. 소아청소년의 경우 너무 어린 나이에 지방간이 발생

하는 경우 선천성 대사질환이나 유전 질환에 대한 검사를 시

행할 것을 권고하였다. 또한 진단이 명확하지 않거나 간 독성

이 있는 약물의 사용이 필요한 경우 간 조직검사를 권고하고 

있다. 소아의 경우 생활습관 교정을 통하여 간 조직소견과 염

증 소견이 호전될 수 있어 최초 치료로 권고되며 metformin

은 권고되지 않는다. 소아의 경우 지방간염에 대한 약물에 대

한 효능이 아직 명확하지 않기 때문에 명확하게 간 조직 생검

으로 지방간염이 확인이 된 경우가 아니라면 지방간 질환에 

대한 장기간의 약물 치료를 권고하지 않는다.

해설: 비알코올성 지방간 질환은 이전에는 인슐린 저항성 

및 대사증후군의 하나의 표현형으로 생각되어 왔으나 최근 비

알코올성 지방간이 심혈관계 질환, 당뇨, 고혈압 및 신장질환 

발생에 있어 독립적인 위험인자로 밝혀지면서 그 임상적 중요

성이 증가하고 있다.5 비알코올성 지방간 질환은 비만 및 당뇨

인구의 증가와 함께 모든 나라에서 유병률이 급격하게 증가하

는 질환이며 우리나라에서는 유병률이 약 20-30% 정도로 추

정되는, 임상에서 매우 흔하게 접하게 되는 질환이다.2 그러나 

아직 비알코올성 지방간 질환과 관련되어 임상자료가 부족하

여 체계적인 진료지침이 없었다. 이번 진료가이드라인은 미국 

소화기학회와 간학회가 공동으로 만들었으며 아래와 같은 핵

심질문을 포함하고 있다. ‘비알코올성 지방간은 간경변 및 간

암으로 진행되는가?’, ‘비알코올성 지방간의 비침습적인 진단

방법은 없는가?’, ‘어떤 경우에 간 조직 생검을 권유하여야 하

는가?’, ‘어떠한 치료를 하여야 하는가?’ 등이다. 상기 진료지

침은 지방간 질환에 대한 최초의 실질적인 임상 진료지침이라

는 측면에서 매우 의미가 있다. 지방간의 유병률에 대한 자료

는 지방간 질환의 사회적 부담을 판단하고 임상적 중요성을 

판단하는 데 매우 중요한 자료이다. 지방간의 유병률에 대한 

자료는 매우 많이 보고되고 있으나 대상 집단과 연구 방법에 

따라 많은 차이를 보이고 있다. 지방간의 진단은 초음파를 이

용한 경우 약 17-46%, magnetic resonance spectroscopy를 

이용하는 경우는 약 31%, 혈액검사만을 이용하는 경우 7-11%

로 다양하게 보고된다.6,7 그러나 간 조직 생검 자료를 바탕으

로 하는 대규모 역학자료가 필요하며 특히 평균위험도를 가지

는 일반인에서 지방간 질환에 대한 유병률 자료가 필요하다고 

하겠다. 이번 진료지침에 있어 매우 흥미로운 점 중의 하나는 

비알코올성 지방간의 정의를 위하여 의미있는 알코올 섭취량

에 대하여 정의를 하였다는 것이다. 그 동안 연구마다 비알코

올성 지방간을 진단하기 위하여 사용된 알코올 섭취량은 매우 

다양하였다. 최근 진료지침에서는 남자의 경우 일주일에 21

잔, 여자의 경우 14잔으로 정의하였다.3 비알코올성 지방간이 

간경변 및 간암의 발생을 유발할 수 있는가에 대한 질문에 

대하여 많은 연구결과들은 대체적으로 ‘그렇다’ 라는 쪽으로 

모아지고 있다.8 그러나 비알코올성 지방간 질환의 자연 경과

는 단순 지방간(simple steatosis)과 지방간염(steattohepati-

tis)으로 나누어 판단하여야 한다. 단순지방간의 경우 심각한 

간질환으로의 진행이 매우 늦으며 간질환과 연관된 사망률을 

높이지 않으나 전체적인 사망률을 높인다. 지방간염의 경우 

간경변 및 간암으로 진행될 수 있으며 간질환과 연관된 사망

률 및 전체적인 사망률을 높인다고 보고되고 있다.8 그러나 

지방간염에서 간암의 발생은 진행된 섬유화(F3)를 동반한 경

우에 증가하며 만성 C형간염에 의한 간암의 발생률보다는 낮

은 것으로 알려져 있다.9 지방간염이 의심되는 환자에서 어떤 

경우 간 조직 생검을 시행할 것인가는 임상에서 매우 중요한 

문제이다. 여러가지 다양한 모델과 방법이 제시되었으나 이번 

미국의 진료지침의 경우 대사증후군의 유무를 지방간염을 예

측할 수 있는 가장 중요한 위험인자로 지목하였다. 최근 혈청

에서 cytokeratin-18 (CK-18)이 지방간염을 예측할 수 있는 

진단 표지자로 많은 연구에서 제시되었으나 이 진료지침에서

는 일상적인 진료 환경에서 CK-18의 측정을 권고하지 않았

다.10 비알코올성 지방간 질환에서 간내 섬유화의 정도를 예측

하기 위하여 BART, BARD, enhanced liver fibrosis panel 

등의 많은 예측모델과 transient elastography 등 많은 방법

이 제시되었으나 이 진료지침에서는 NAFLD fibrosis score

를 간내 섬유화의 정도를 예측하는 모델로 사용할 것을 권고

하였다. 이는 아마도 NAFLD fibrosis score는 기존의 다른 

예측 모델과 비교하여 예측능력이 우수하며, BMI, 공복혈당, 

혈소판, 알부민, AST/ALT ratio와 같은 임상에서 널리 사용

되고 있는 보편적인 변수를 이용하며 계산도 인터넷을 통하여 

누구나 할 수 있기 때문으로 생각된다(http://nafldscore. 

com). Transient elastography의 경우 많은 간질환에서 간내 

섬유화 정도를 예측하는 좋은 방법으로 알려져 있으나 지방간

의 경우 비만을 동반한 경우가 많아 측정 실패가 많으므로 

그 사용에 제한이 있다.8 그러나 최근 비만 환자에서 측정 실

패율을 줄일 수 있는 새로운 probe가 개발되어 향후 이를 이

용한 연구결과가 향후 기대된다. 비알코올성 지방간 질환의 

진료지침 중에서 가장 관심이 있는 부분은 역시 치료와 관련

된 부분이다. 그러나 비알코올성 지방간 질환의 경우 치료의 

효과를 판정하기 위하여서는 현재로서는 치료 전과 치료 후의 

간 조직 생검이 필수적이다. 임상에서 많은 약이 지방간 치료

에 시도되고 있으나 치료 전후의 조직 개선을 확인하기 위하
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여 간 조직 생검을 두 번 시행하는 데 어려움이 있어 아직 

충분한 임상자료가 부족하다. 이 진료지침에서도 약물 사용에 

대하여는 보수적인 입장을 취하고 있으며 매우 제한적인 경우

에 한하여서 약물 사용을 권고하고 있다. 비알코올성 지방간 

질환의 약물로 비교적 널리 사용되고 있는 metformin, ur-

osdeoxycholic acid, omega-3, statin 계열의 약물에 대하여 

회의적인 입장을 보이고 있다. Pioglitazone의 경우도 조직검

사로 지방간염으로 확진이 된 경우에 제한적으로 사용할 것을 

권고하고 있으며, 거의 모든 연구결과가 당뇨가 없는 지방간 

환자를 대상으로 이루어졌고 아직 장기간의 안전성에 대한 자

료가 부족하다라는 점을 지적하였다. 최근 인슐린 저항성 개

선제, vitamin E 및 위약을 비교한 대규모 무작위 임상 연구

를 바탕으로 vitamin E의 경우 지방간염을 동반한 성인의 경

우 일차약물로 사용을 고려할 수 있다고 하였다.11,12 그러나 

당뇨를 동반한 지방간염 환자, 단순지방간 환자, 지방간염으

로 인한 간경변증 환자에서 효과가 있는지에 대하여서는 알려

진 바가 없으며 장기간의 고용량의 항산화제에 대한 안전성에 

대한 자료도 부족한 현실이다. 최근 비알코올성 지방간 질환

의 유병률이 급격하게 증가하면서 미국 뿐 아니라 유럽과 우

리나라에서도 비알코올성 지방간 질환의 진료 가이드라인의 

제정을 위한 노력들이 이루어지고 있다. 
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