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제정 취지

자가면역간염(autoimmune hepatitis, AIH)은 자가면역기전에 의해 발생 

하는 원인 미상의 염증성 간질환으로 모든 연령층에서 발생할 수 있고, 무증상, 

급성 간염, 급성 간부전, 만성 간염, 간경변증 등 모든 유형의 간질환으로 

발현할 수 있다. 자가면역간염을 진단하는 특정한 검사법이 없어, 질환에 

비교적 특징적인 여러 소견을 종합하여 진단하나, 이러한 소견은 개별 환자 

마다 다양하고 다른 간질환에서도 나타날 수 있어 주의해서 해석해야 한다. 

글루코코티코이드(glucocorticoid)를 근간으로 한 면역억제치료가 1차 치료 

이며, 대부분 환자에서 매우 효과적이다. 그러나 진단이 늦어지거나 1차 치료가 

효과적이지 않을 경우에는 간경변증, 간암 등의 심각한 합병증이 발생하거나 

간이식이 필요할 수 있다. 

자가면역간염은 드문 질환이고 1차 치료에 대한 반응이 우수하여, 2차  

치료나 특정 상황에 대한 양질의 연구가 부족하여 미국이나 유럽 가이드라인 

에서도 근거 수준 높은 권고가 적은 편이다. 우리나라는 서구에 비해 자가면역 

간염의 유병률이 더 낮고, 질병 부담이 큰 바이러스간염 등에 비해 연구 및 

인식도가 부족하며, 아직 공식적인 진료가이드라인도 없다.

서론
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이 가이드라인에서는 이제까지 발표된 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. 

이 가이드라인은 자가면역간염의 진료, 연구, 교육에 실제적 참고가 되도록 

현재까지의 의학적 증거들을 수집하고 전문가들이 검토한 후 정리한 것으로 

절대적인 표준진료지침은 아니다. 개별 환자 진료에서 최선의 선택은 처해진 

여러 여건에 따라 달라질 수 있다. 추후 새로운 연구 결과들에 기반한 의학적 

근거들이 축적되면 이 가이드라인은 개정될 수 있으며, 지속적인 보완 및 수정이 

필요할 것이다. 이 가이드라인은 허락 없이 수정, 변형, 무단 전재될 수 없다. 

대상 집단

본 가이드라인은 성인 및 소아청소년 자가면역간염 환자를 대상으로 하였다.

독자층

본 가이드라인은 자가면역간염 환자를 진료하는 의료진에게 진료 시 의사 

결정에 유용한 임상 정보를 체계적으로 제공하여 자가면역간염에 대한 

인식도를 높이고, 궁극적으로 자가면역간염 환자의 합병증 이환율, 사망률을 

감소시키고 삶의 질을 향상시키고자 하였다. 또한 수련 과정 중의 전공의 혹은 

전임의 및 이들을 지도하는 교육자에게도 구체적이고 실제적인 정보를 제공 

하고자 하였다.
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제정위원 및 제정 경과, 기금에 관한 정보 

대한간학회 이사회의 발의와 승인에 따라 구성된 자가면역간염 가이드라인 

제정위원회는 동 학회 소속의 간장학을 전공하는 소화기내과 전문의 12인, 

병리과 전문의 1인, 진단검사의학과 1인, 소아청소년과 전문의 1인 및 방법론 

전문가 1인으로 구성되었으며(별첨 1), 모든 경비를 대한간학회가 지원하였다. 

경비 지원이 가이드라인 내용의 독립성에 영향을 미치지 않았으며, 각 위원은 

각자 담당한 분야의 근거 자료 수집, 분석과 함께 원고 및 권고사항을 작성 

하였다. 가이드라인 제정 경과는 별첨 2와 같고, 각 위원들의 이해관계 상충 

보고는 별첨 3과 같다.

근거 수집을 위한 문헌 검색 및 근거 선택의 기준

제정위원회는 최신 연구 및 근거에 입각한 가이드라인 제정을 위하여 

PubMed, MEDLINE, KoreaMed, KMBASE, RISS, KISS 등을 통해 최근까지 

발표된 국내외 관련 문헌을 수집하고 분석하였다. 관련 문헌의 언어는 영어 

및 한국어로 출판된 논문에 국한하였고, 검색어는 ‘autoimmune hepatitis’, 

‘autoimmune liver disease’ 및 해당 세부 주제의 특정한 검색어를 포함 

하였다.

근거 수준과 권고 등급의 분류

근거를 위해 수집된 문헌을 체계적 고찰을 통해 분석하였고, 근거의 질 

수준(quality of evidence)은 GRADE (Grading of Recommendations, 
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Assessment, Development, and Evaluation) 체계의 정의를 바탕으로 

수정 적용하여 분류하였다(Table 1).1-3 문헌의 연구 유형에 따라, 무작위 

대조군 연구는 높은 근거 수준(A)에서, 관찰 연구는 낮은 근거 수준(C)에서 

시작한 후 연구의 질에 영향을 주는 요소를 고려하여 해당 연구의 근거 

수준을 올리거나 내리는 방법을 이용하였다.2 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 

Table 1. GRADE (Grading of Recommendation, Assessment, Development, and 
Evaluation) system

Quality of evidence Criteria

High quality A Further research is very unlikely 
to change our confidence in the 
estimate of effect.

Randomized trials 
without important 
limitations

Moderate quality B Further research is likely to have 
an important impact on our 
confidence in the estimate of 
effect and may change the 
estimate.

Randomized trials with  
important limitations 
or observational 
studies with special 
strengths

Low quality C 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.

Observational studies  
without special 
strengths or important  
limitations

Strength of 
recommendation

Criteria

Strong 1 Factors influencing the strength of the recommendation 
included the quality of the evidence, presumed patient-
important outcomes, and cost.

Weak 2 Variability in preferences and values, or more uncertainty. 
Recommendation is made with less certainty, higher cost,  
or resource consumption.
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GRADE 체계를 바탕으로 수정 적용하여 제시하였다. 각 근거 연구의 근거 

수준 자체와 연구 결과의 임상적 파급 효과 및 비용과 같은 사회-경제적 측면 

등을 종합적으로 고려하였다. 이에 따라 권고의 등급은 1) 강한 권고(strong 

recommendation), 2) 약한 권고(weak recommendation)로 구분하였다.4 

강한 권고는 특정 사안에 대해 권고를 따를 경우 바람직한 효과가 나타날 

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

비교하여 효과, 비용적 측면, 환자 수용성 등이 우수하고, 위해 발생 가능성이 

낮기 때문에 대부분의 환자에서 시행할 것을 권하는 등급이다. 약한 권고는 그 

근거가 다소 약하거나, 바람직한 효과 정도 크기가 다양하거나, 중재의 득실 

차가 적거나, 환자의 수용성 정도가 다양하나 바람직한 효과가 있어 다수의 

환자에서 시행되어도 좋을 것으로 판단되는 등급이다. 약한 권고 등급에서는 

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

세부 주제 목록

제정위원회에서는 자가면역간염 가이드라인 제정과 관련하여 다음과 같은 

임상적 문제를 선별하여 각 항목에 대한 근거와 권고안을 제시하고자 하였다.

1. 자가면역간염의 발생률과 유병률은 어떠한가? 

2. 자가면역간염의 임상 양상은 어떠한가? 

3. 자가면역간염 1형과 2형의 특성은 무엇인가? 

4. ‌�자가면역간염 중복증후군에는 어떠한 유형이 있으며, 그 특성은 무엇인가?

5. 자가면역간염의 흔한 동반 자가면역질환은 무엇인가? 

6. 자가면역간염은 자가면역간염유사 약인성 간손상과 어떻게 구분되는가?

7. 자가면역간염은 어떻게 진단하는가? 
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8. 자가면역간염 진단에 필요한 자가항체 검사는 무엇인가?

9. 자가면역간염 진단에 특징적인 간조직 소견은 무엇인가?

10. ‌�자가면역간염 진단 기준은 무엇이며 각 진단 기준의 진단 유용성은 

어떠한가? 

11. 자가면역간염 간섬유화 진단에 입증된 비침습적 방법은 무엇인가?

12. 자가면역간염 치료 전 평가해야 하는 항목은 무엇인가? 

13. 아자티오프린 사용 전에 사전 검사가 필요한가? 

14. 면역억제치료를 시작하는 기준은 무엇인가?

15. 자가면역간염의 1차 치료는 무엇인가? 

16. 자가면역간염의 치료 반응은 어떻게 평가하는가?

17. 자가면역간염 면역억제치료 중 모니터링해야 하는 사항은 무엇인가?

18. 자가면역간염 치료제의 부작용은 무엇인가? 

19. 자가면역간염의 면역억제치료 종료 기준은 무엇인가?

20. 자가면역간염 면역억제치료 종료 후 추적관찰은 어떻게 하는가? 

21. 재발한 자가면역간염의 치료 방법은 무엇인가?

22. 자가면역간염의 2차 치료는 무엇인가?

23. 소아에서 자가면역간염은 어떻게 치료하는가?

24. 임신 중 자가면역간염은 어떻게 치료하는가?

25. 고령 환자에서 자가면역간염은 어떻게 치료하는가?

26. 자가면역간염 중복증후군은 어떻게 치료하는가?

27. 비알코올 지방간질환이 동반된 자가면역간염은 어떻게 치료하는가?

28. 바이러스간염이 동반된 자가면역간염은 어떻게 치료하는가?

29. ‌�간이식 후 재발하거나 발생한 자가면역간염은 어떻게 진단하고 치료 

하는가? 



서론

2022 대한간학회   11

30. 자가면역간염의 예후는 어떠한가? 

31. 자가면역간염의 합병증은 무엇인가?

32. ‌�자가면역간염 환자에서 간세포암종 발생률은 얼마이며 고위험군과 감시 

검사가 필요한 대상은 누구인가?

또한, 제정위원회에서는 다음과 같은 주제에 대하여 체계적 문헌고찰을 시행 

하여 근거와 권고안을 제시하고자 하였다. 

1. ‌�급성 중증 및 간부전을 제외한 자가면역간염 환자에게서 초치료로서 

저용량 프레드니솔론 단독 혹은 아자티오프린 병합요법은 고용량 

프레드니솔론 단독 혹은 아자티오프린 병합요법과 효과와 부작용에 

차이가 있는가? 

내외부 검토 및 승인과정

각 위원이 작성한 원고 및 권고안은 제정위원회에서 수차례 회의를 통해 

내용의 충실성 및 근거의 타당성을 검토하였으며, Appraisal of Guidelines 

for Research and Evaluation II (AGREE II)의 기준에 따라 가이드라인의 

질을 평가하였다. 이후 대한간학회 소속의 간장학 분야 전문가 총 11명으로 

구성된 델파이위원회에서 제시한 검토 의견에 따라 수정 보완을 한 후, 7명 

으로 구성된 자문위원회 및 일반인이 참가하는 공청회를 통해 제시된 의견을 

검토하고 재차 수정 보완하였다. 이러한 과정을 통해 완성된 가이드라인은 

대한간학회 이사회의 최종 승인을 받았다.
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가이드라인 공표 및 향후 개정 계획

대한간학회 자가면역간염 진료가이드라인은 2022년 12월 1일 대한간학회 

추계학술대회(The 6th Korea Digestive Disease Week 2022)에서 

공표되었다. 한글판은 대한간학회 홈페이지(http://www.kasl.org)를 통하여 

제공되며, 영문판은 Clinical and Molecular Hepatology에 게재된다. 향후 

새로운 의학적인 근거가 축적되어 우리나라 국민의 건강 증진에 필요하다고 

판단되면 대한간학회는 본 가이드라인을 개정할 계획이다. 
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발생률

2019년 발표된 메타분석 연구에 따르면, 전 세계 자가면역간염의 발생률은  

연간 10만 명당 1.37명(95% confidence interval [CI], 연간 10만 명당  

0.95-1.80명)이었고, 아시아, 유럽, 아메리카에서 각각 연간 10만 명당 

1.31명, 1.37명, 1.00명이었다.5 국민건강보험공단의 희귀질환 및 중증난치 

질환자 산정특례자료를 분석한 국내 연구에 따르면, 2011년부터 2013년까지 

연령 및 성별보정 발생률은 연간 10만 명당 1.07명으로 전 세계적 발생률과 

비슷하였다. 2009년부터 2013년까지 총 4,085명이 자가면역간염으로 진단 

받았고, 성별에 따른 발생률은 연간 10만 명당 남자 0.31명, 여자 1.83명으로 

남성에 비해 여성에서 6배 더 높았다. 평균 환자 연령은 55세였으며, 여자가 

55세, 남자가 53세였다. 연령별 발생률은 나이가 듦에 따라 점차 증가하여 

60대에서 연간 10만 명당 3.1명으로 가장 높았다(Figure 1A).6 덴마크와 

스웨덴, 뉴질랜드에서 발표된 연구에서 연간 발생률은 10대 후반과 50-

70대에 두 번의 정점을 보였으나,7-9 영국에서는 국내와 같이 60대에 한 번의 

정점을 보였다.6,10 발생률 추세에 관해서 덴마크에서는 1994년과 2012년 각각 

연간 10만 명당 발생률이 1.37명에서 2.33명으로 점차 증가한다고 하였으나,7 

역학
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스웨덴에서는 발생률의 유의한 증가가 없었고,8 국내에서는 아직 이에 관한 

자료가 없다.

유병률

자가면역간염의 유병률은 전 세계적으로 10만 명당 17.44명(95% CI, 10만  

명당 12.01-22.87명)이었고, 아시아, 유럽, 아메리카에서 각각 10만 명당 

12.99명, 19.44명, 22.80명으로 아시아에서 낮았다.5 한편, 2009년부터 

2013년까지 자료를 포함한 국내 연구에 따르면, 유병률은 10만 명당 4.82명 

이었고, 성별에 따른 유병률은 10만 명당 여성 8.35명, 남성 1.30명으로 

여성 환자 비율이 높았다. 이 기간 동안 환자수는 50대와 60대 여성이 가장 

많았고, 유병률 정점은 여성에서는 60대(10만 명당 8.35명)에서, 남성에서는 

70대(10만 명당 1.30명)에서 나타났다(Figure 1B).6 뉴질랜드에서는 50대에,9 

스웨덴과 미국에서는 70대에 유병률이 가장 높았다.8,11 유병률 추세에 관해서 

스웨덴과 뉴질랜드, 일본에서는 2000년 이후 지속적으로 증가하는 추세를 

보였고,8,9,12 국내에서도 2009년과 2013년에 유병률이 각각 10만 명당 3.9명, 

5.76명으로 높아졌으나, 경향을 확인하기 위해서 향후 추적 연구가 필요하다.

유전적 소인

인간백혈구항원(human leukocyte antigen, HLA) DRB1*03 혹은 

DRB1*04는 자가면역간염 발생의 감수성을 증가시킬 뿐 아니라 질병의 자연 

경과와 치료 반응에도 큰 영향을 주는 것으로 알려져 있다.13-15 국내 연구 

에서는 1형 자가면역간염 환자군은 DRB1*0405 및 DQB1*0401의 빈도가 
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대조군에 비해 유의하게 높았고(odds ratio [OR], 3.74 & 3.95), HLA-DRB1 

단백질의 70-74번 위치의 QRRAA 모티브와 연관이 있다고 보고하였다.16

Figure 1. Epidemiology of autoimmune hepatitis in Korea. (A) Average annual gender-
adjusted incidence rate per hundred thousand population and incident cases (2011–2013) 
of autoimmune hepatitis by age. (B) Average gender-adjusted prevalence rate per hundred 
thousand population and prevalent cases (2009–2013) of autoimmune hepatitis by age.
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요약

1. 	국내 자가면역간염의 연간 발생률은 10만 명당 1.07명, 유병률은 10만 명당 4.82명으로 

보고되었으며, 남성에 비해 여성에서 6배 더 흔히 발생한다. 

2. 	서구 보고에서 10대 후반 및 60대에서 발생률이 높은 것으로 나타났으나, 국내에서는 

60대에서 가장 높았다.
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자가면역간염은 대부분 서서히 발병하나, 증상의 스펙트럼이 넓어서 무증상 

부터 급성 간염에 이르기까지 다양하며 전격성 간염으로 발현할 수도 있다 

(Figure 2).17 또한 진단 당시 이미 섬유화가 진행되어 간경변증이 있거나, 

간경변증의 급성 악화 양상으로 나타나기도 한다.18 국내에서 31-37% 정도의 

환자가 무증상이었으며, 진단 당시 간경변증이 있는 환자는 13-32%였다.19 

따라서 간효소수치 상승 정도나 섬유화 정도와 관계없이 거의 대부분의 

간질환에서 자가면역간염을 감별질환으로 고려해야 한다. 

전형적인 자가면역간염은 자가항체가 존재하고, 고감마글로불린혈증 

(hypergammaglobulinemia)을 보이며 조직 검사에서 경계면 간염(interface 

hepatitis)을 동반하는 만성 간염의 형태이다. 증상이 있는 경우 비특이적 

피로감이 가장 흔하며, 식욕부진, 체중 감소, 근육통, 관절통, 황달, 무월경 

등이 있을 수 있으나, 미열이나 발진은 흔하지 않다.20

무증상 자가면역간염 

자가면역간염의 진단 기준에는 합당하나 증상 없이 간효소수치 상승만 

보이는 환자들이 자가면역간염 환자 중 25-37%이다.19,21 무증상 자가면역간염 

임상 양상
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환자에서 간효소수치가 저절로 좋아지기도 하지만, 한 연구에서는 25.8%에서 

증상이 발현되었고, 증상 발현까지의 기간은 평균 2.00±2.46년이었다.22,23 

무증상 환자의 나이, 성비, 질환의 진행 양상, 조직 검사 소견은 증상이 있는  

자가면역간염 환자들과 유사하나, 간효소수치, 면역글로불린 G (immunoglobulin 

G, IgG)가 유의하게 낮았다.24 무증상 자가면역간염 환자와 증상을 동반한 

자가면역간염 환자의 예후를 비교한 한 캐나다 연구에 따르면 무증상 

자가면역간염 환자들과 증상을 동반한 자가면역간염 환자들의 10년 생존율은 

유의미한 차이가 없었다(80% vs. 83.8%, P=0.8).22 

급성 중증 자가면역간염 및 급성 간부전을 동반한 자가면역간염

황달이 있고 프로트롬빈시간(prothrombin time, PT) INR (international 

normalized ratio)이 1.5에서 2 사이이지만 간성뇌증이 없는 경우, 급성 중증 

자가면역간염(acute severe AIH)으로 정의한다.21 PT INR이 2 이상이거나 

Figure 2. Clinical spectrum of autoimmune hepatitis. 
AIH, autoimmune hepatitis; LC, liver cirrhosis; ACLF, acute on chronic liver failure; ALF, acute liver failure.
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발병 26주 내에 간성뇌증이 발현하면 급성 간부전(acute liver failure)을 

동반한 자가면역간염 환자로 정의한다.21 자가면역간염 진단 당시 약 25%의 

자가면역간염 환자가 급성 발현을 보이며, 간성뇌증을 동반한 간부전 양상의 

자가면역간염의 발현도 3-6%에서 관찰된다.21,25 급성 중증 자가면역간염 

환자의 29-39%에서 항핵항체(antinuclear antibody, ANA)가 음성 또는 

약양성이고, 25-39%에서 IgG가 정상이다.26,27 한 연구에서 조영증강하지 않은 

computed tomography (CT)에서 간의 불균일 저감쇄 영역(heterogeneous 

hypoattenuated regions)이 자가면역간염에 의한 급성 간부전 환자의 65% 

에서 관찰되는 반면, 바이러스간염에 의한 급성 간부전 환자의 2.2%에서만 

관찰된다고 보고하여, 이러한 CT 소견이 급성 간부전을 동반한 자가면역간염 

진단에 도움이 될 수 있다.28

간경변증을 동반한 자가면역간염

자가면역간염 환자의 약 1/4에서 1/3은 증상 유무와 관계없이 이미 

간경변증을 가진 상태로 진단되며, 비대상성 간경변증이나 만성 간질환의 

급성 악화 양상으로 진단되기도 한다.18 미국의 후향 코호트 연구에서 남성, 

흑인 또는 히스패닉계 인종, 고령(60세 이상), 낮은 교육 수준이 진단 당시 

간경변증과 관련된 독립적인 위험인자였다.29 조직 검사에서 간의 염증이 소진 

되어(burnt out) 자가면역간염의 조직 특성이 없는 상태로 진단되기도 하며, 

이러한 경우에는 간외 자가면역질환의 동반 여부나 자가항체의 존재 여부, 

과거력 등을 고려하여 진단한다.20,30 만성 간질환의 급성 악화 양상으로 진단된 

환자들에서 자가항체음성 자가면역간염의 비율이 49%로 높았으며, 90%에서 

중등도 이상의 경계면 활성도(interface activity)를 보였고, 56%에서 간실질 
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괴사를 보였다.31

1형과 2형 자가면역간염

자가면역간염은 특이 자가면역항체에 따라 두 유형으로 나눌 수 있다. 1형은 

ANA와 항평활근항체(smooth muscle antibody, SMA), 항액틴항체(anti-

actin antibody) 양성을 특징으로 하며, 2형은 항 간-콩팥-미소솜체 항체 1  

(antibody to liver kidney microsome type 1, anti-LKM1)이나 항 

간-세포액-1 항체(antibody to liver cytosol type 1, anti-LC1)가 양성이고 

ANA와 SMA가 음성인 경우로 정의한다.21,32,33 약 20%의 자가면역간염 

환자에서 자가면역간염의 임상 양상을 보이면서도 ANA, SMA, anti-

LKM1가 모두 음성일 수 있는데, 이런 경우 항수용성간항원항체(antibody to  

soluble liver antigen, anti-SLA), 핵주위 항호중구핵항체(perinuclear 

antineutrophil cytoplasmic antibody, p-ANCA) 등의 항체 검사를 추가로 

시행해 볼 수 있다.21 

1형은 어느 연령에서나 발생할 수 있으나 주로 사춘기 전후와 60세 전후에 

발병 정점을 보이며, 2형은 주로 14세 이하의 소아나 젊은 성인에서 발병하며 

매우 드문 것으로 알려져 있다. 국내 연구에 따르면 성인 자가면역간염 환자의  

약 1-3%에서 anti-LKM1 양성을 보였다.19,34 국내의 한 단일기관 소아 

연구에서도 14명의 자가면역간염 소아 환자들 중 anti-LKM1 항체를 

가진 2형 소아는 없었으며,35 일본, 대만 등의 동아시아 국가에서도 2형 

자가면역간염은 매우 드문 것으로 알려져 있다.34,36 하지만 남아시아국가나 

미국, 유럽에서는 비교적 2형이 많으며 말레이시아나 캐나다 소아에서는 

전체 자가면역간염 소아 환자의 13.2-16%가 2형으로 보고되었다.36-38 1, 2형 
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모두에서 IgG의 상승이 관찰되는 경우가 많으나 질병 초기에는 정상일 수 

있으며, 2형에서는 정상이거나 더 낮은 IgG를 보일 수도 있다.37,39 1형은 주로 

성인에서 급성 또는 만성으로 비특이적인 증상인 피로, 구역, 복통, 관절통 

등으로 나타난다.40 2형에서는 31-40%에서 급성 발병을 보이며, 약 25%까지 

급성 간부전의 형태로도 발병하는 것으로 알려져 있으며 치료에 무반응인 

경우도 상대적으로 많다.21,32,41-43 

자가항체음성 자가면역간염

약 19-34%의 환자가 자가면역간염의 임상 특징을 가지지만, ANA, 

SMA, anti-LKM1 자가항체가 검출되지 않는 자가항체음성 자가면역간염 

(seronegative AIH)의 형태로 발현하여 원인불명의 간염으로 진단되기 

쉽다.21 자가항체 역가는 질환의 경과에 따라 달라질 수 있으며 진단 시에 

음성이었더라도 추적 관찰 중 양전될 수 있다. 한 후향 코호트 연구에서 

자가항체음성 자가면역간염 환자를 5년간 추적관찰하였을 때, 60%의 

환자에서 항체가 양전되었다.44 3.3-25%의 환자는 혈청 IgG4가 높고, 

IgG4-양성 형질세포의 침윤이 두드러지는 간조직 소견을 보여 IgG4연관 

자가면역간염으로 진단되기도 한다.45 자가항체음성 자가면역간염은 진단  

점수 체계에 근거한 임상적인 의심과 글루코코티코이드 치료에 대한 반응  

여부를 통해 진단한다.46 자가항체음성 자가면역간염은 IgG값이 자가항체 

양성 자가면역간염에 비해 낮고,47 급성 간염이나 만성 간질환의 급성 악화로  

발현하는 환자군에서 29-39%로 상대적으로 높으므로 진단에 주의가 

필요하다.27,31 자가항체음성 자가면역간염의 면역억제치료 효과는 3개월째 

생화학 반응(biochemical response)이 67-83%로, 자가항체양성 
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자가면역간염과 비슷하다.48

자가면역간염 중복증후군

중복증후군(overlap syndrome)은 임상적, 생화학적, 혈청학적, 조직학적 

으로 원발담도담관염(primary biliary cholangitis, PBC), 원발경화 

담관염(primary sclerosing cholangitis, PSC), IgG4연관 담관염(IgG4-

associated cholangitis) 등의 자가면역간질환이 자가면역간염에 동반되는 

경우로 정의한다.49

자가면역간염-원발담도담관염 중복증후군 

자가면역간염-원발담도담관염(AIH-PBC) 중복증후군의 유병률은 자가 

면역간염 환자 중 약 8-10%였으며, 국내 연구에서는 7.4-11.7%였다.6,50,51 

담관 손상이나 소실의 조직 소견이 없는 경우에도 자가면연간염 환자의  

8-12%에서 AMA가 양성일 수 있고, 이러한 환자들은 글루코코티코이드 

치료만으로 반응이 좋으므로, AMA 양성만으로 중복증후군으로 진단하지 

않도록 주의해야 한다.52 자가면역간염-원발담도담관염 중복증후군은 동시에 

진단되기도 하나, 순차적으로 진단되기도 한다. 한 후향 코호트 연구에서 

13.8%의 환자가 자가면역간염-원발담도담관염 중복증후군이었는데, 

7.8%는 자가면역간염과 원발담도담관염이 동시에 진단되었고, 1.8%의 

환자는 자가면역간염이 먼저, 4.3%의 환자는 원발담도담관염이 먼저 진단된 

후 6개월에서 13년 뒤에 자가면역간염-원발담도담관염 중복증후군으로 

진단되었다.53 
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자가면역간염-원발경화담관염 중복증후군

성인에서 자가면역간염-원발경화담관염(AIH-PSC) 중복증후군은 대개 

자가면역간염이 먼저 진단되고 수년 후 원발경화담관염이 순차적으로 진단 

된다.51 자가면역간염 환자 중 담즙정체형 간기능 검사 이상 소견을 보이고 

면역억제치료 반응이 불충분한 경우, 자가면역간염-원발경화담관염 중복 

증후군을 감별 진단으로 고려할 수 있다. 서양에서는 자가면역간염 환자에서 

원발경화담관염이 6-11% 정도에서 동반된다고 보고하였으나, 동양에서는 

보고가 드물다.54 자가면역간염-원발경화담관염 중복증후군 환자는 

자가면역간염 단독으로 진단된 환자에 비해 진단 당시 나이가 어리고(24세 

vs. 39.2세), 알카라인 포스파타제(alkaline phosphatase [ALP]; 200.7 vs. 

111.3 U/L)와 빌리루빈(bilirubin; 2.7 vs. 1.3 mg/dL) 수치가 높았다.55 

동반 자가면역질환

자가면역간염 환자는 약 14-44%에서 다양한 자가면역질환을 동반한다.56-58  

이 중 자가면역 갑상선질환(autoimmune thyroid disease)이 가장 흔한  

동반질환이다. 1형 자가면역간염은 자가면역 갑상선질환이, 2형 자가면역 

간염은 1형 당뇨병(type 1 diabetes), 자가면역 갑상선질환 및 백반증 

(vitiligo), 과민혈관염(leucocytoclastic vasculitis), 두드러기(urticaria), 

원형 탈모증(alopecia areata) 등의 자가면역 피부질환이 동반된다.23,26,56-58 

이외에도 류마티스관절염(rheumatoid arthritis), 혼합결체조직병(mixed 

connective tissue disease), 자가면역용혈빈혈(autoimmune hemolytic 

anemia), 특발혈소판감소자반병(idiopathic thrombocytopenic purpura), 

다발근육병(polymyositis), 포도막염(uveitis), 쇼그렌증후군(Sjögren 
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syndrome), 전신홍반루푸스(systemic lupus erythematosus), 궤양성 

대장염(ulcerative colitis) 등이 동반된다.59 

국내 연구진이 2009년에서 2013년까지의 국민건강보험공단 자료와 

희귀질환 및 중증난치질환자 산정특례자료를 통해 얻은 데이터를 근거로 

발표한 자료에 따르면, 3,783명의 자가면역간염 환자 중 가장 흔한 동반질환은 

갑상선질환으로 전체의 10.5%였으며, 다음으로 전신홍반루푸스가 2.2%, 

류마티스관절염은 0.4%, 전신경화증이 0.2%였다.6

자가면역간염으로 진단된 205명의 북미인을 대상으로 한 소규모 연구에서, 

간외 자가면역질환은 주로 여성(85%)에서 동반되었다.60 나이에 따라 호발 

질환이 달랐는데, 30세 이전의 성인에서는 자가면역 갑상선질환, 염증성 

장질환과 자가면역용혈빈혈이 주로 발생하였으며, 60세 이상에서는 자가면역 

갑상선염, 류마티스관절염이 좀 더 흔하게 관찰되었다.60 또한, 자가면역 

간염으로 진단된 86명의 북미인을 대상으로 한 소규모 유전자 연구에서, HLA  

DRB1*04:01을 가진 환자가 간외 자가면역질환을 동반한 경우가 많았다고 

보고하였다.13 306명의 자가면역간염 환자를 대상으로 한 설문조사 연구에서 

자가면역간염이 있는 환자의 직계가족에서 자가면역질환의 빈도가 일반인 

(1,162명)보다 높다고 보고하였다(55.9% vs. 35.7%).61 

자가면역 갑상선질환

자가면역 갑상선질환은 자가면역간염 환자에서 가장 흔하게 동반되는 

자가면역질환이다(10-23%). 이 중 하시모토 갑상선염(Hashimoto’s 

thyroiditis)이 약 10.2-14.1%를 차지하며, 그레이브스병(Grave’s disease)이 

약 3-6%에서 동반되었다.58 한 후향 연구에서는 자가면역 갑상선질환이 

동반된 경우에 IgG와 감마글로불린이 높다고 보고하였다.62
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전신홍반루푸스 

자가면역간염 환자의 2.8-3%에서 전신홍반루푸스가 동반된다.58,63 자가면역 

간염 환자에서 전신홍반루푸스가 발생하게 되면 심근염, 혈전성 혈소판 감소 

자반증 등의 합병증이 동반된다는 증례 보고도 있다.63 반대로, 전신홍반루푸스 

환자의 2.7-4.7%에서 자가면역간염이 동반되고, 특히 간효소수치가 높은 

전신홍반루푸스 환자의 19.4%에서 자가면역간염이 동반된다.64,65 또한, 

간질환이 의심되어 조직 검사를 시행한 전신홍반루푸스 환자의 1.7%에서 

만성 간염이나 간경변증이 동반된다고 보고하였다.63,66 한 후향 연구에서 

전신홍반루푸스가 동반된 경우에 IgG가 높고, 진단 초기 IgG가 높은 경우 

예후가 나쁘다고 보고하였다.67

쇼그렌증후군과 류마티스관절염 

쇼그렌증후군은 자가면역간염 환자의 약 2.8-7%에서 관찰된다.58,68 쇼그렌 

증후군과 간질환의 연관성은 1954년 처음 보고되었다.69 쇼그렌증후군 

환자 중 자가면역간염의 유병률은 명확히 알려져 있지 않으며, 4-47%에 

이르기까지 다양하게 보고되고 있다.70 류마티스관절염은 자가면역간염 

환자의 약 2-4%에서 관찰된다.58,68 간질환의 정도와 함께 증상의 악화와 

호전이 반복된다. 대부분 면역치료제에 잘 반응하며 관절의 변형을 유발하지는 

않는다. 젊은 자가면역간염 환자보다는 고령의 환자에서 류마티스병 동반이 

흔하다.68,71 

염증성 장질환 

자가면역간염 환자의 2-11.4%에서 염증성 장질환(inflammatory bowel 

disease)이 관찰된다.72-75 염증성 장질환 환자 중 약 3.7-11.4%에서 자가면역 
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간염이 동반된다.58,73 특히 궤양성 대장염은 주로 원발경화담관염에 동반되지만, 

자가면역간염도 약 2-8%에서 동반된다.71 글루코코티코이드로 치료받는 

105명의 자가면역간염 환자를 대상으로 매년 직장내시경을 시행하였을 때, 

12명(11.4%)에서 궤양성 대장염이 관찰되었다는 보고도 있다.73 이에 반해서 

자가면역간염에서 크론병(Crohn’s disease)의 빈도는 1-6%로 더 낮다.71

위에 언급한 질환 이외에도 다발성 경화증은 자가면역간염 환자의 0.17% 

에서 발생하여 일반인에서의 유병률 0.02%보다 높다.76,77 또한, 백반증과 

원형탈모증, 복강병(celiac disease), 1형 당뇨병, 특발성 혈소판 감소 자반증, 

폐섬유화증, 레이노현상 등이 자가면역간염에서 드물게 동반된다.

요약

1. 	자가면역간염은 만성 간염의 형태로 발현하는 것이 가장 일반적이나, 무증상, 급성 간염,  

전격성 간염을 포함한 급성 중증 간염, 간경변증, 간경변증의 급성 악화 등 다양한 

간질환의 형태로 발현할 수 있다. 

2. 	자가면역간염은 특이 자가면역항체에 따라 1형(ANA, SMA)과 2형(anti-LKM1, anti-

LC1)으로 나눌 수 있으며, 국내에서 2형 자가면역간염은 매우 드물다. 

3. 	자가면역간염 환자에서 다양한 자가면역질환이 동반되며, 자가면역 갑상선질환이 가장 

흔하다. 
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진단 기준

자가면역간염은 특징적인 임상 및 검사 소견(혈청 aspartate aminotransferase 

[AST], alanine aminotransferase [ALT] 및 IgG 상승), 특징적인 자가 

항체의 존재 및 합당한 간조직 소견을 근거로 진단한다(Figure 3). 자가면역 

간염은 특징적인 진단 표지자가 없어, 일반적으로 다른 원인의 만성 간질환 

(바이러스간염, 알코올 간질환, 비알코올 지방간염, 약인성 간손상, 윌슨병, 

유전성 혈색소 침착증 등)을 배제해야 진단할 수 있다.18,21,78 

혈청 빌리루빈과 아미노전이효소(aminotransferase)가 매우 증가되더라도 

담즙정체효소는 정상 또는 미세한 상승 정도만 보이는 것이 자가면역간염의 

특징적 소견이다. 자가면역간염에서 혈청 IgG 상승은 흔하지만 혈청 IgA 및 

IgM은 일반적으로 정상이다.78-81 유럽 다기관 연구에서는 약 10%의 환자에서 

IgG가 정상이었는데, 이러한 환자에서도 임상 양상은 전형적인 자가면역 

간염과 유사하였다.82 일본 연구에서는 급성 발현한 자가면역간염의 25-39% 

에서 IgG가 정상이었다.26,27,83

조직 검사는 자가면역간염의 진단에 필수적이나 국내 진단 환자의 54-75% 

에서 시행되었다는 보고가 있다.19 검사 소견이 충분히 전형적인 경우 조직 

진단
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검사가 필요하지 않을 수도 있다는 의견이 있으나 다른 질환과의 감별, 

중복증후군의 판별 등을 고려할 때 자가면역간염은 합당한 조직학적 소견 

없이는 진단될 수 없다는 것이 일반적인 견해이다.18,21,26,78,84 따라서 조직 

검사는 금기가 없는 한 진단을 위해 필수적이다.

자가항체 

자가면역간염이 의심되는 경우 자가항체(autoantibody)인 ANA, SMA를 

Figure 3. Diagnostic algorithm of autoimmune hepatitis. 
AIH, autoimmune hepatitis; ANA, antinuclear antibody; SMA, smooth muscle antibody; IgG, 
immunoglobulin G; AMA, antimitochondrial antibody; anti-LKM1, antibody to liver kidney microsome 
type 1; anti-LC1, antibody to liver cytosol type 1; anti-SLA, antibody to soluble liver antigen; ANCA, 
antineutrophil cytoplasmic antibody; DILI, drug-induced liver injury.

ANA/SMA(+) and/or 
serum IgG↑

Liver biopsy

Compatible 
with AIH

Consider alternative
diagnoses

NoNo, but still suspicious for AIH

Positive or suspicious 
for AIH

NoEquivocal

Yes
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•  To suspect a diagnosis of AIH: ANA, SMA, and serum IgG level
•  To rule out other etiologies: AMA, radiologic imaging studies, hepatitis viral markers, medication history, 
   alcohol intake assessment, etc.

Anti-LKM1
Anti-LC1
Anti-SLA

ANCA

Consider
•  Overlap syndrome
•  AIH-like DILI

Induction therapy 
Steroid trial for seronegative AIH



진단

2022 대한간학회   29

선별 검사로 시행한다.85 이들 검사에서 음성을 보이는 경우, anti-LKM1, 

anti-LC1, anti-SLA, ANCA 검사를 추가로 실시할 수 있다. ANA, SMA는 

주로 간접면역형광법(indirect immunofluorescence assay, IFA)으로 

검출하며, ANA의 경우 HEp-2 세포, SMA는 설치류 조직(rodent tissue)을 

표적항원으로 사용한다(Table 2). 면역 블롯법(immunoblot)에 의한 자가면역 

간질환 항체 다종 검사를 통해서 anti-LKM1, anti-LC1, anti-SLA를 동시에 

검사할 수 있다. IFA법으로 검사한 ANA 및 SMA 양성의 혈청 희석 배수는 

Table 2. Characteristics of autoantibodies in autoimmune hepatitis

Autoantibody Method of detection Frequency Characteristics

ANA IFA
ELISA/immunoblot

75–95% AIH-1 
Homogenous pattern in 2/3; 

speckled or nucleolar in 1/3 on 
HEp-2 cell using IFA

SMA IFA
ELISA/immunoblot 

(actin)

–75% Strongly favors AIH-1, particularly 
when combined with ANA at 
high titers 

Anti-LKM1 IFA
ELISA/immunoblot

70% in AIH-2 AIH-2 after excluding hepatitis C
Titer correlates with disease 

activity.

Anti-LC1 IFA
ELISA/immunoblot

30% in AIH-2 AIH-2 after excluding hepatitis C

Anti-SLA ELISA/immunoblot 20–30% in AIH-1  
and AIH-2

Specific for AIH 
Associated with more severe 

disease

p-ANNA IFA 20–96% in AIH-1 Detected as the only serological 
marker in suspected AIH-1 with 
negative ANA, SMA, and  
anti-SLA 

ANA, antinuclear antibody; IFA, indirect immunofluorescence assay; ELISA, enzyme-linked 
immunosorbent assay; AIH-1, autoimmune hepatitis type 1; SMA, smooth muscle antibody; anti-LKM1, 
antibody to liver kidney microsome type 1; AIH-2, autoimmune hepatitis type 2; anti-LC1, antibody 
to liver cytosol type 1; anti-SLA, antibody to soluble liver antigen; p-ANNA, perinuclear antineutrophil 
nuclear antibody.
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성인에서 1:40, 소아의 경우 1:20이며, anti-LKM1과 anti-LC1의 경우 각각 

1:10이다. 초기 자가항체 검사에서 음성을 보인 경우 정확한 진단 및 분류를 

위해서 반복 검사를 시행할 수 있다.

ANA는 특이성이 밝혀지지 않은 항원을 대상으로 하기 때문에 효소결합 

면역흡착 검사법(enzyme-linked immunosorbent assay, ELISA)으로 

검사할 경우, 약 1/3에서 위음성을 보일 수 있다.86 SMA는 액틴을 포함한 여러 

세포 골격 항원에 반응하며, anti-actin은 약 40%에서 검출된다.20 ANA와 

SMA가 동반된 경우 진단적 가치가 높다.20 Anti-SLA는 자가면역간염에 

유일한 질병 특이 자가항체이므로 진단 가치가 높다.87 그러나 IFA법에 

의해서는 검출되지 않으므로, ELISA나 면역 블롯법과 같은 고형상면역측정법 

검사를 시행하여야 한다. Anti-LKM1 및 anti-LC1은 2형 자가면역간염의 

혈청학적 표지자이지만, 만성 C형간염 바이러스 감염이 있는 성인 및 소아 

환자의 5-10%에서 검출될 수 있기 때문에 이를 배제해야 한다. ANA, SMA, 

anti-SLA가 음성인 경우 ANCA 검사를 실시할 수 있으며 IFA법이 주로 이용 

된다. 핵주위 항호중구핵항체(perinuclear anti-neutrophil nuclear 

antibody, p-ANNA)나 p-ANCA가 1형 AIH의 일부 환자에서 유일한 

혈청학적 표지자일 수 있다.88,89 원발담도담관염 특이 혈청학적 표지자인 

AMA는 중복증후군 등의 감별 진단을 위해서 검사를 시행하며, 중복증후군이 

아닌 전형적인 자가면역간염 표현형을 가진 환자의 8-12%에서도 검출될 수 

있다.52,90 소아 환자에서 자가항체 역가는 질병 활성도를 반영하는 유용한 

바이오마커일 수 있으며 치료 반응 모니터링에도 유용할 수 있다. 혈청 

검사실과 임상의는 환자에게 최대한의 이점을 제공하기 위해 자가면역간질환 

혈청 검사의 해석에 대한 전문성을 높이고 긴밀히 의사소통해야 한다. 진단이 

불확실한 경우 완전한 평가를 위해 전문 검사기관에 혈청 검사를 의뢰할 
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필요가 있다.

병리 

전형적인 자가면역간염의 조직 소견은 다음과 같다. 문맥역(portal tract)에 

단핵구세포(mononuclear cell) 침윤이 있으며 경계면 간염을 보인다 

(Figure 4).81,91-93 단핵구세포 중 형질세포(plasma cell)가 뚜렷하게 많다. 

간소엽(lobule)에 다양한 정도의 간세포 손상이 관찰된다. 섬유화는 만성 

바이러스간염과 유사한 양상으로 문맥역을 중심으로 발생하며, 간경변증으로 

점차 진행한다. 간세포 로제트(rosette)와 엠페리포레시스(emperipolesis)가 

자가면역간염의 특징적인 조직 소견으로 알려져 있으나, 이는 심한 간세포 

손상 및 재생으로 인한 소견으로 자가면역간염에 특이하지 않다.92-94 

자가면역간염이 급성 간염의 조직 소견을 보일 수 있다. 이러한 경우에는 

간소엽의 염증 및 괴사가 두드러진 것이 특징이며, 제3구역(zone 3)의 

Figure 4. Histopathology of autoimmune hepatitis. (A) The microscopic features of 
autoimmune hepatitis. Mononuclear cells, including lymphocytes and plasma cells, are seen 
at the interface between the portal tract and hepatic lobule (Hematoxylin and Eosin [H&E] 
stain, ×100). (B) Clusters of plasma cells (arrow) are often seen at high-power magnification 
(H&E stain, ×400). (C) Hepatocyte rosettes (arrows) are seen (H&E stain, ×400). 

A B C
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괴사가 자주 보이고, 경계면 간염 등 문맥역의 변화는 비교적 경미하다.93,95,96 

또한 질환 초기에는 섬유화는 거의 없다. 자가면역간염이 간경변증으로 

진행된 후 자가면역간염의 특징적인 문맥역 및 경계면 염증이 소진되는 

경우(burnt out AIH)가 있는데, 이 상태에서 생검되는 경우에는 다른 

원인으로 인한 간경변증과 조직 소견으로 감별이 어려울 수 있다. 담관 손상은 

자가면역간염의 전형적인 특징은 아니며, 전형적인 자가면역간염의 조직 

소견이 보이는데 심한 담관 손상이 동반된 경우에는 원발담도담관염이나 

원발경화담관염과 겹치는 중복증후군의 가능성을 고려해 볼 수 있다. 약인성 

간손상이 자가면역간염과 유사한 조직 소견을 나타내는 경우도 있으며, 약물 

복용력 등의 임상 정보를 고려하여 종합적으로 판단하는 것이 중요하다. 

자가면역간염의 진단에 사용되는 1999년 개정 진단 점수 체계와 2008년 

간소화 진단 점수 체계에 제시된 내용에 따르면 림프구 및 형질세포의 침윤, 

경계면 간염, 간세포 로제트와 엠페리포레시스가 자가면역간염의 병리학적 

진단에 중요한 요소인 것으로 강조되어 있다.81,91 그러나 간세포 로제트와 

엠페리포레시스는 심한 염증과 재생에 따른 비특이적인 소견들이고, 급성 

간염으로 발병하는 자가면역간염의 경우에는 현 점수 체계를 적용하기가 

현실적으로 어렵다는 점이 지적되고 있다. 이러한 점들을 고려하여, 문맥역의 

변화는 경미하거나 없더라도 중등도 이상의 간소엽 염증이 관찰되는 경우에도 

임상적으로 다른 원인을 배제할 수 있다면 자가면역간염의 가능성을 제시할 수 

있는 방향으로 진단 점수 체계가 변경될 것으로 전망된다.92,93

자가면역간염을 진단하고 섬유화의 정도를 평가하기 위해 간조직 생검 

검체에 충분한 개수의 문맥역이 포함되어 있어야 한다. 검체의 길이는 최소 

1.5 cm 이상일 것을 권장하고 있으며, 침생검 바늘이 굵을수록 문맥역의 

전체 둘레를 확인하는 데 도움이 된다.97-99 진단 및 섬유화 정도에 대한 평가를 
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위하여 기본적인 헤마톡실린-에오신(hematoxylin-eosin) 염색 이외에도 

아교질(collagen)에 대한 특수염색도 필요하다.

진단 점수 체계 

자가면역간염의 전형적인 사례 외에 비전형적인 사례의 진단을 돕고, 진단을 

정량화하여 객관적인 비교가 가능하도록 1993년 국제 자가면역간염 그룹 

(International Autoimmune Hepatitis Group, IAIHG)에서 진단 점수 체계 

(diagnostic scoring system)가 고안되었고 1999년 개정 진단 점수 체계 

(revised original scoring system)가 발표되었으며 2008년 간소화 진단 

점수 체계(simplified scoring system)도 개발되었다(Table 3, 4).81,91,100 

국내에서도 개정 진단 점수 체계와 간소화 진단 점수 체계를 진단에 사용하고 

있다.19 개정 진단 점수 체계는 복잡하거나 비전형적인 특징을 가진 환자의 

진단에 도움이 되고, 간소화 진단 점수 체계는 전형적인 환자에서 더 

정확하다고 알려져 있다.101 일본 연구에서는 개정 진단 점수 체계로 100%의 

민감도와 93%의 특이도, 간소화 진단 점수 체계로 85%의 민감도와 99%의 

특이도를 보였다.102 국내 연구에서는 간소화 진단 점수 체계에서 69.9%의 

민감도와 86.4%의 양성 예측도로 비전형적인 환자의 진단에 제한이 있고 

중등도 민감도를 보이는 결과를 나타낸 바 있다.34,103 따라서 개정 진단 점수 

체계는 민감도가 높고 간소화 진단 점수 체계는 특이도가 높은 점을 고려하여 

간소화 진단 점수 체계로 산정된 점수가 낮으면, 개정 진단 점수 체계로 

재평가를 고려해야 한다.101 

소아 환자에게 개정 진단 점수 체계를 적용할 수 있으나 자가항체 역가가 

성인보다 낮은 점에 유의하여야 한다.91 간소화 진단 점수 체계의 경우 

중등도의 민감도를 보여 진단에 도움을 줄 수 있다.104 
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Table 3. Revised original diagnostic scoring system

Feature Score

Gender

Female 2

Male 0

ALP/AST (or ALT) ratio

<1.5 2

1.5–3.0 0

>3.0 –2

Serum globulin or IgG > ULN

>2.0 3

1.5–2.0 2

1.0–1.5 1

<1.0 0

ANA, SMA or LKM-1 (titers)

>1:80 3

1:80 2

1:40 1

<1:40 0

AMA (+) –4

Hepatitis viral markers

Positive –3

Negative 3

Drug history

Positive –4

Negative 1

Feature Score

Average alcohol intake

<25 g/day 2

>60 g/day –2

Liver histology

Interface hepatitis 3

Lymphoplasmacytic infiltrate 1

Rosetting of hepatocytes 1

None of the above –5

Biliary changes –3

Other changes –3

Concurrent autoimmune diseases 2

Additional findings

Other defined autoantibodies 2

HLA DRB1*03 or DRB1*04 1

Response to therapy

Complete 2

Relapse 3

Diagnostic scores

Pre-treatment score

Definite AIH >15

Probable AIH 10–15

Post-treatment score

Definite AIH >17

Probable AIH 12–17

ALP, alkaline phosphatase; AST, aspartate aminotransferase; ALT, alanine aminotransferase; IgG, 
immunoglobulin G; ULN, upper limit of normal range; ANA, antinuclear antibody; SMA, smooth muscle 
antibody; LKM-1, antibody to liver kidney microsome type 1; AMA, antimitochondrial antibody; HLA, 
human leukocyte antigen; AIH, autoimmune hepatitis.
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이러한 진단 점수 체계는 우리나라를 포함한 아시아인에서 고안된 것이 

아니므로, 한국인을 대상으로 각 항목의 진단과의 연관성 및 가중치에 관한 

근거는 부족하다. 특히 유전적 소인 중 HLA 유형에 관한 국내 단일 연구에서는 

HLA DRB1*0405 및 DQB1*0401의 빈도가 1형 자가면역간염 환자군에서 

빈도가 높은 반면, HLA DRB1*03은 자가면역간염과 연관을 보이지 않아 

기존 개정 진단 점수 체계를 적용하는 데 한계가 있다. 따라서, 향후 한국인의 

자가면역간염과 연관이 있는 HLA 유형에 관한 추가 연구를 통해 한국인에게 

적용할 수 있는 유전적 소인에 관한 항목을 개선할 필요가 있다.16

Table 4. Simplified diagnostic scoring system

Feature Value Score

ANA or SMA ≥1:40 1

ANA or SMA ≥1:80 +2*

or LKM-1 ≥1:40 +2*

or SLA Positive +2*

IgG >ULN 1

>1.1 × ULN 2

Liver histology (evidence of hepatitis is a necessary condition)† Compatible 1

Typical 2

Negative viral markers Yes 2

Diagnostic scores

≥6 Probable AIH

≥7 Definite AIH

ANA, antinuclear antibody; SMA, smooth muscle antibody; LKM-1, antibody to liver kidney microsome 
type 1; SLA, antibody to soluble liver antigen; IgG, immunoglobulin G; ULN, upper limit of normal range; 
AIH, autoimmune hepatitis.
*Addition of points achieved for all autoantibodies (maximum, 2 points).
†Interface hepatitis, lymphocytic/lymphoplasmacytic infiltrates in portal tracts and extending into the 
lobule, emperipolesis, and hepatic rosette formation were regarded as typical for diagnosis of AIH. To 
be considered typical, each of the three features of typical AIH histology have to be present. Compatible 
features are a picture of chronic hepatitis with lymphocytic infiltration without all the features considered 
typical.
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중복증후군 

자가면역간염-원발담도담관염 중복증후군 

자가면역간염-원발담도담관염 중복증후군의 진단은 파리 기준(Paris criteria)이  

가장 흔히 사용되고 효과적인 방법으로 알려져 있다.105 다음 항목 중 최소 

2개 이상의 기준을 충족하여야 한다. 원발담도담관염 진단을 위해 (1) 혈청 

ALP 정상 상한치의 2배 이상 또는 혈청 글루타밀전이효소(gamma-glutamyl 

transferase, GGT) 정상 상한치의 5배 이상; (2) AMA 양성; (3) 합당한 간조직 

검사 소견(소엽간 담관[interlobular bile duct])의 비화농성 파괴성 담관염 

(non-suppurative destructive cholangitis) 중 2개 이상, AIH 진단을 위해 

(1) ALT 정상 상한치의 5배 이상; (2) IgG 정상 상한치의 2배 이상 그리고/또는 

SMA 양성; (3) 간조직 검사 상 중등도 또는 중증 경계면 간염 중 2개 이상 각각 

만족하여야 한다.106 개정 진단 점수 체계는 원발담도담관염을 배제하게 되어 

있어 간소화 진단 점수 체계가 중복증후군의 진단에 도움을 줄 수 있다는 국내 

연구가 있으나 규모가 작아 임상 적용에는 제한이 있다.107 

자가면역간염-원발경화담관염 중복증후군

자가면역간염-원발경화담관염 중복증후군은 자가면역간염의 진단 

기준을 만족시키고 AMA가 음성인 환자에서, magnetic resonance 

cholangiopancreatography (MRCP) 또는 endoscopic retrograde 

cholangiopancreatography (ERCP)에서 특징적인 담관의 국소 협착과 

확장으로 염주 모양의 담도상을 보이는 경우, 대담관형의 원발경화담관염 

(large-duct PSC)으로, 혹은 담관 영상 검사에서 이상은 없으나 간조직 검사 

에서 특징적인 섬유폐쇄담관염(fibrous obliterative cholangitis)을 보이는 
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경우, 소담관형의 원발경화담관염(small-duct PSC)으로 진단할 수 있다.108 

원발경화담관염 환자를 대상으로 한 연구에서 개정 진단 점수 체계가 자가면역 

간염-원발경화담관염 중복증후군의 진단에 도움을 줄 수 있다고 보고 

하였다.109 

권고사항

1. 	자가면역간염은 다른 원인에 의한 간손상을 배제하고, 혈액 검사 소견(증가된 혈청 AST, 

ALT 및/또는 IgG), 자가항체, 조직 소견 등을 종합하여 진단한다. (B1)

2. 	자가면역간염이 의심되는 경우 ANA, SMA를 선별 검사로 시행한다. (B1) 임상적으로 

필요한 경우, anti-LKM1, anti-LC1, anti-SLA, ANCA 등을 추가로 검사할 수 있다. (C1)

3. 	자가면역간염은 개정 진단 점수 체계와 간소화 진단 점수 체계로 진단할 수 있다. (B2)

4. 	자가면역간염 환자에서 담즙정체형 간기능 검사 이상이 동반된 경우에는 자가면역간염-

원발담도담관염 중복증후군, 자가면역간염-원발경화담관염 중복증후군의 가능성을 

고려하고 AMA와 담관 영상 검사를 시행한다. (C1)

자가면역간염 유사 약인성 간손상과의 감별 진단

자가면역간염으로 보고된 환자들 중 2-17%는 예측 불가능한 특이 약물 

반응 또는 과민 약물반응에 의한 약인성 간손상으로 임상 양상 및 병리 

소견이 전형적인 자가면역간염과 유사하였다.110-112 대표적인 원인 약제로 

nitrofurantoin, minocycline, alpha-methyl DOPA, hydralazine 등이 

알려져 있다.113 약인성 간손상이 혈청 자가항체 생성과 감마글로불린혈증을 

유도하여 마치 자가면역간염의 임상 소견을 보이는 경우가 있다. 간조직 

검사로 감별 진단해 볼 수 있으나, 약인성 간손상이 경계면 간염과 형질세포의 

침윤이 관찰되는 조직 소견을 보여 자가면역간염과 감별하기 어려운 경우도 
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있다.114 따라서, 질병 발생 이전에 노출된 약제와 보조제를 잘 파악하여야 

한다. 약제 노출 후 자가면역간염 유사 약인성 간손상 발생까지의 잠복기는 

1-8주부터 3-12개월까지 범위가 넓다.21,115 또한, 글루코코티코이드 치료 

반응과 치료 종료 후 재발 여부 평가가 두 질환을 감별하는 데 도움이 된다.113 

자가면역간염 유사 약인성 간손상은 주로 여성에서 발생하며 60% 이상에서 

급성 간염으로 나타난다. 주증상은 오심, 구역, 무력감, 우상복부 불편감이다. 

약 30%의 환자에서 발열, 발진, 호산구 증가와 같은 과민약물 반응이 

관찰된다.21 유전자 검사에서 HLA DRB1*03:01 또는 HLA DRB1*04:01이 

건강 대조군과 유사하게 관찰되며, 자가면역질환이 동반되는 경우가 드물다.116 

한 연구에서 10년간 자가면역간염으로 진단된 환자 261명을 분석하였을 

때 자가면역간염 유사 약인성 간손상이 24명으로 9.2%를 차지하였다.110 

나이 중앙값은 53세(interquartile range, 24-61세)였으며, 가장 흔한 

약제는 nitrofurantoin과 minocycline이었다.110 간효소수치는 정상의 

5-20배까지 증가하고, ALP는 약간 상승한다. 혈청 빌리루빈이 정상에서 

20 mg/dL를 초과하는 등 다양하게 나타나며, 감마글로불린의 증가와 ANA 

양성(83%), SMA 양성(50%)이 관찰되었다.110 또한, 약제를 중단하고 글루코 

코티코이드치료를 받으면 호전되며 치료 약제 종료 시 재발이 관찰되지 

않았으며, 간경변증으로 진행된 예가 없었다.110 여러 암종에서 면역세포 

활성화를 유도하는 약제인 면역관문억제제 사용이 증가하면서 면역연관 

부작용도 점차 보고되고 있다. 면역관문억제제로 인한 간손상은 글루코 

코티코이드치료에 잘 반응하고, 혈청 검사에서도 ANA, SMA가 음성이거나 

낮은 농도로 측정되며, 감마글로불린도 정상 소견이다.117 

원인 약제를 중단하고 임상 양상과 혈액 검사 소견이 호전되고 재발 없이 

잘 유지되는지 모니터링한다. 대부분 1달 내로 호전되며 드물게 3달 이상 
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지속되는 경우도 있다. Hy’s law에 따라서 혈청 AST 또는 ALT가 정상 

상한치의 3배를 초과하거나, 혈청 빌리루빈이 2배를 초과할 경우에는 약 

9-12%에서 사망이나 간이식 위험도가 증가한다.118,119 약제를 중단해도 

호전되지 않고 Hy’s law의 기준에 부합하면 글루코코티코이드 사용을 고려 

한다. 글루코코티코이드 치료 중단 후 혈액 검사가 지속적으로 정상으로 유지 

되면 약인성 간손상으로 진단이 가능하지만, 반복적인 간수치의 상승은 

자가면역간염을 시사한다. 재발성 간염은 면역억제제를 사용하여 자가면역 

간염에 준해 치료한다.120 대부분의 자가면역간염 유사 약인성 간손상은 

예후가 좋으나, 매우 드물게 특이 약물 반응의 경우에는 약 5%에서 사망하고 

4.5%에서 간이식이 필요하였다.121 

요약

1. 	자가면역간염 유사 약인성 간손상은 임상 양상, 혈액 검사 및 조직 소견만으로 자가면역 

간염과 감별하기 어려울 수 있다. 발병 전 약물 노출력과 스테로이드 치료 중단 후 

재발하지 않는 점으로 자가면역간염과 감별해 볼 수 있다.

비침습적 간섬유화 평가

혈액 검사

자가면역간질환 환자에서 혈청 검사를 바탕으로 한 패널을 이용하여 간 

섬유화 정도를 예측할 수 있다. 두 개의 임상지표(나이, 성별)와 5개의 생화학 

표지자(α2-macroglobulin, apolipoprotein A1, haptoglobin, total 

bilirubin, GGT)를 이용한 FibroTest,122-124 aspartate aminotransferase-

to-platelet ratio index (APRI),125 4개의 임상 변수들(나이, 혈소판, 혈청 
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AST와 ALT)을 이용하여 만든 Fibrosis-4 index (FIB-4)126,127 및 세포외기질의 

구성 성분인 tissue inhibitor of metalloproteinases 1 (TIMP-1), amino-

terminal propeptide of type III procollagen (PIIINP) hyaluronic acid를 

측정하여 계산한 enhanced liver fibrosis test (ELF)128,129 등은 간 섬유화를 

평가하는 좋은 비침습적 검사법이나 자가면역간염 환자에서 간 섬유화의 

진행, 장기 예후, 간세포암종 발생 위험 및 치료 반응 예측 가능 여부에 대한 

근거는 아직 부족하다.130 이 외에도 mac 2-binding protein glycan isomer 

(M2BPGi)가 있으나 일본 자가면역간염 환자 대상 연구이기에 국내에서 적용 

가능한지에 대한 추가 연구가 필요하다.131,132 

영상 검사

간섬유화를 측정하는 방법에는 간섬유화스캔(순간탄성 측정법, transient 

elastography)과 영상 기반 탄성초음파(image-based sono elastography)에 

포함되는 2D shear wave elastography (SWE; 횡파탄성초음파) 및 

point SWE가 있으며 이외에 자기공명 탄성영상법(magnetic resonance 

elastography, MRE)도 있다.

자가면역간염 환자에서 간섬유화스캔(FibroScan®)에 대한 연구는 다른 

영상 검사법에 비해 비교적 많은 편이다.133-136 자가면역간염 환자들의 간  

탄력도(liver stiffness) 중앙값은 정상 대조군에 비해 유의하게 높았다 

(11.2±8.2 kPa vs. 4.3±1.4 kPa, P<0.01).136 또 다른 연구에서 자가면역간염 

환자들의 간탄력도는 조직학적 간섬유화 정도와 강한 상관관계를 보였다.134 

그러나 치료 시작 3개월 이내에는 간 탄력도 값이 더 높게 측정되었으며, 

간 섬유화 진단능을 area under the receiver operating characteristic 

curve (AUROC) 값으로 비교하였을 때 6개월째 AUROC 값이 3개월 이내 
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값보다 높았다(≥F2, 0.68 vs. 0.97; ≥F3, 0.8 vs. 1.0; F4, 0.71 vs. 1.0). 

6개월 시점에서 ≥F2, ≥F3, F4에 대한 최적 기준치(best cut-off value)는 

5.8 kPa, 10.5 kPa, 16.0 kPa이었다.134 간의 염증 등이 간 탄력도에 영향을 

미칠 수 있어 간염증이 줄어드는 치료 6개월 이후에 F2 이하의 섬유화와 F3 

이상의 진행된 섬유화를 보다 정확히 구분할 수 있었던 것으로 보인다.134 

또 다른 후향 연구에서, 완전 생화학 반응을 보이지 않았던 자가면역간염 

환자들의 간탄력도는 약간 증가하는 양상(+1.7%/년; 95% CI, -6.0 to 12.1%; 

P=0.19)을 보인 반면, 완전 생화학 반응을 보이는 경우 간 탄력도가 치료 

이전에 비하여 감소하여(-7.5%/년; 95% CI, -11% to -2.0%; P=0.0003), 

치료 후 추적관찰 시 간섬유화스캔으로 간 탄력도를 측정하는 것이 유용할 

수 있다고 보고된 바 있다.135 간섬유화스캔은 FIB-4 및 APRI보다 진단능이 

높았으며 진행된 섬유화(≥F3)를 진단하는 데 유용한 것으로 메타분석에서 

보고하였다.130,137 

2D-SWE를 이용한 한 후향 연구에서는 F2 이상의 섬유화(≥F2), 진행된  

섬유화(≥F3) 및 간경변증(F4)에 대한 AUROC가 각각 0.85, 0.85, 0.86 

이었다.138 다른 연구에서도 F2 이상의 섬유화를 진단하는 데 2D-SWE 

AUROC는 0.781-0.84로 유사하였으며139,140 APRI 및 FIB-4보다 높은 

AUROC (0.84 vs. 0.57 vs. 0.63)를 보였다.140 같은 원리이지만 한 곳에 

초음파를 집중시켜 전단파를 발생시키는 point SWE에 대한 국내 단일기관 

연구에서 point SWE의 AUROC 또한 0.8 정도로 외국 연구 결과와 유사 

하였고 APRI 및 FIB-4보다 높은 진단능을 보였다.141 

자기공명 탄성영상법 검사는 간 전체를 평가할 수 있다는 장점이 있고 다른 

원인에 의한 만성 간질환에서는 간섬유화스캔보다 간 섬유화 예측도가 높다는 

보고들이 있다.142 자가면역간염 환자에서 진행된 연구가 많지 않지만 36명을 
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대상으로 한 연구에 따르면 진행된 섬유화(≥F3) 및 간경변증(F4) AUROC는 

각각 0.97 및 0.98이었고 최적 기준치는 4.1 kPa (민감도, 89.5%; 특이도, 

100%) 및 4.5 kPa (민감도, 92.3%; 특이도, 96%)로 매우 높은 정확도를 

보였다.143 간섬유화스캔과 비교한 연구는 없지만 APRI 및 FIB-4보다는 더 

좋은 성적을 보였고 진단능이 높아 향후 자가면역간염 환자에서의 유용성을 

기대해 볼 수 있다.143 

권고사항

1. 	자가면역간염 환자에서 간섬유화스캔은 진행된 간섬유화(≥F3) 또는 간경변증 

진단에 유용할 수 있으며, 관해 유도치료를 받는 환자에서는 간의 염증이 호전된 후 

간섬유화스캔을 시행한다. (C2)
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치료 목표 및 대상

치료 목표 및 치료 반응의 정의

자가면역간염의 치료 목표는 약물로 인한 합병증의 위험을 최소화하며 

간의 염증 반응을 조절하고 관해를 달성함으로써 간질환의 진행을 억제하는 

것이다. 이를 위해 자가면역간염 환자의 대부분에서 관해 유도 후 장기간 또는 

영구적인 유지요법이 필요하다. 

이상적인 생화학 반응은 혈청 ALT, AST, IgG가 정상화되는 것이며, 이상 

적인 치료 반응은 생화학 반응과 더불어 조직 염증이 소실되는 것이다.21,93,144-148  

생화학 반응에 도달하더라도 조직 염증 반응이 지속되는 경우가 흔하며, 특히 

간경변증이 동반된 경우는 아미노전이효소와 IgG가 조직 염증 활성도를 

반영하지 못하기 때문에,82,149 조직 염증의 소실을 확인하기 위해서는 간조직 

검사가 필요할 수 있다. 생화학 반응이 6개월 이상 지속된 120명의 환자들에서 

추적 간조직 검사를 시행한 연구에 의하면 46%의 환자가 조직 내 염증 반응이 

Ishak 점수 histological activity index 4점 이상으로 지속된 조직학적 

활성도를 보였으며, 이는 사망 혹은 간이식과 연관된 독립적인 인자였다.149 

완전 생화학 반응(complete biochemical response)은 혈청 아미노 

치료
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전이효소와 IgG가 치료 시작 6개월 이내에 정상화되는 것이다(Table 5).150  

불충분한 반응(insufficient response)은 치료 시작 6개월 이내에 완전 

생화학 반응에 도달하지 못한 경우이며, 무반응(non-response)은 치료  

시작 4주 이내에 혈청 아미노전이효소가 50% 이상 감소하지 못한 경우이다. 

관해(remission)는 간조직의 간염 활성도 지표(hepatitis activity index, 

HAI)가 18점 만점에 4점 미만인 경우를 말한다.150 치료에 대한 불내성 

(intolerance to treatment)은 의사가 치료 약제 중단을 고려하게 되는 치료 

관련 부작용이 나타나는 경우이다.21 

자가면역간염 환자에서 치료 중 지속적인 AST, ALT의 상승은 치료 중단 

후 재발, 조직학적 활동성, 간경변증 및 간세포암 등의 간질환 진행과 불량한 

예후를 예측하는 인자로 알려져 있다.146-148,151,152 자가면역간염 환자 132명을 

대상으로 한 후향 연구에 따르면 혈청 생화학 지표가 정상에 도달하지 못한 

환자는 정상에 도달한 환자와 비교했을 때 치료 중단 후 재발 위험도가 

3-11배까지 높았고,146 또 다른 연구에서는 혈청 생화학 지표가 정상에 도달한 

Table 5. Endpoints for autoimmune hepatitis treatment as proposed by the International 
Autoimmune Hepatitis Working Group after a consensus process

Endpoint Definition

Complete biochemical 
response

Normalization of serum transaminases and IgG below the ULN 
within 6 months of treatment 

Insufficient response Lack of complete biochemical response. Should be determined no 
later than 6 months after initiation of treatment

Non-response <50% decrease of serum transaminases within 4 weeks after 
initiation of treatment

Remission Hepatitis activity index <4

Intolerance to 
treatment

Any adverse event possibly related to treatment as assessed by the  
treating physician leading to potential discontinuation of the drug

IgG, immunoglobulin G; ULN, upper limit of normal range.



치료

2022 대한간학회   45

환자에서는 4% 만이 조직학적 악화를 경험한 반면 정상에 도달하지 못한 

환자의 경우 54.5%에서 조직학적, 임상적인 악화가 발생함을 보고하였다.151 

또한 혈청학적 지표, 특히 ALT와 IgG는 조직학적 활성도와 밀접한 관계가 

있기 때문에,153 이들의 정상화는 조직학적 관해를 예측하는 지표로 사용될 수 

있다. 

치료 대상

자가면역간염의 치료에 대해 1960년대에서 1970년대에 걸쳐 활발한 

연구가 이루어졌으며,154-158 이들 연구 결과에 기반한 치료요법이 현재까지 

유효하다. 다만, C형간염 바이러스가 1989년에 밝혀졌기 때문에 1989년 

이전에 자가면역간염을 진단받은 환자 중에는 만성 C형간염 환자가 

포함되었을 수 있으며, 따라서 초기 임상 시험에 일부의 C형간염 환자가 

포함되었을 가능성도 있다. 최초로 만성 활동성 간염 환자를 대상으로 실시된 

무작위 전향 대조 연구에서 치료를 하지 않은 위약군은 72개월 추적 시 56%의 

높은 사망률을 보인 반면 프레드니솔론(prednisolone) 치료를 받은 환자군은 

사망률이 14%로 감소하였다.154 이후 여러 무작위 대조 연구에서도 치료를 

하지 않은 만성 활동성 간염 환자는 높은 사망률(3-3.5년 추적 시 41%)을 

보인 반면 프레드니손(prednisone) 단독 혹은 프레드니손과 아자티오프린 

(azathioprine) 병합요법으로 치료한 경우 사망률이 6-10%까지 감소함이 

보고되어,155,157 치료하지 않은 활동성 자가면역간염은 매우 불량한 예후를 

보이며 적절한 면역억제치료가 간기능을 개선시키고 생존율을 증가시키는 

것이 확인되었다.

무증상의 경미한 염증 활성도를 보이는 자가면역간염 환자의 자연 경과 및 

면역억제치료의 이득에 대해서는 아직 연구 결과가 충분하지 않다. 126명의 
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자가면역간염 환자를 대상으로 한 캐나다 단일기관 코호트 연구에서는 

무증상 자가면역간염 환자의 10년 생존율을 80.0% (95% CI, 62.5-97.5%)로 

보고하였고, 치료를 받지 않은 무증상 환자는 치료를 받은 무증상 환자와 

통계적으로 유의미한 차이가 없는 생존율을 보임을 보고하였다.22 반면, 

미국에서 시행한 다른 후향 연구에서는 무증상 경증 환자의 경우 치료 없이 

관해에 도달하는 경우도 있지만, 면역억제치료를 받은 환자에 비해 관해 

도달 비율이 유의하게 낮았고(12% vs. 63%, P=0.006), 10년 생존율 또한 

유의하게 낮음을 보고하였다(67% vs. 98%, P<0.01).159 자가면역간염이 

치료 없이 자연적으로 관해에 도달했을지라도 재발 후 자연 관해가 유지되는 

경우는 없었다.22,159 305명의 자가면역간염 환자를 대상으로 한 대규모 후향 

연구에서는 무증상 환자들은 증상이 있는 환자와 비교하여 혈액 검사 지표와 

조직학적 활성도가 유의하게 낮았지만, 면역억제치료에 대한 반응(완전 

반응 비율 P=0.558; 무반응 비율 P=0.462)이나 간 관련 예후(P=0.975)는 

유사한 것으로 확인되었다.24 자가면역간염은 치료하지 않을 경우 활성도가 

지속적으로 변화하여 경과를 예측하기 어렵고, 상당수의 무증상 경증 환자에서 

추적 기간 중 증상이 발현하거나(25.8-69.6%)22,160 간질환의 진행을 경험하며 

(22.2-50%)24,159,160 간세포암, 말기 간질환 혹은 간부전으로 진행할 수 

있다.159,160 영국 다기관 종적 코호트(longitudinal cohort) 연구에 따르면 

글루코코티코이드 치료를 받은 모든 자가면역간염 환자들의 전체 사망률 및 

간이식률은 치료를 받지 않은 환자들에 비해 낮았고(hazard ratio [HR], 0.25; 

95% CI, 0.14-0.45; P<0.001), 특히 무증상 환자에서도 치료를 받을 경우 

전체 사망률 및 간이식률이 유의하게 낮았다(HR, 0.13; 95% CI, 0.04-0.42; 

P=0.001).161

이러한 자가면역간염의 자연 경과와 면역억제치료의 효과를 고려할 때 임상 
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및 검사 소견(AST, ALT 및 IgG 상승), 혹은 간조직 소견에서 간내 염증을 

시사하는(HAI ≥4) 모든 활동성의 자가면역간염 환자는 면역억제치료의 

대상이다. 진행된 섬유화를 동반하지 않은 간염 활성도 지표(HAI)가 4점 

미만의 무증상 비활동성 환자에서 치료를 보류할 때에는 간효소수치 및 IgG 

지표를 정기적으로 모니터링한다. 

권고사항

1. 	자가면역간염 치료의 목표는 간의 염증 반응을 조절하여 관해를 달성함으로써 간질환의 

진행 및 합병증 발생을 억제하는 것이다. (B1)

2. 	활동성 자가면역간염은 면역억제치료를 해야 한다. (A1) 진행된 섬유화를 동반하지 않은 

간염 활성도 지표(HAI) 4점 미만의 무증상 비활동성 환자에서 치료를 보류할 때에는 

혈청학적 지표를 정기적으로 모니터링한다. (C1)

3. 	자가면역간염 환자에서 치료 시작 후 정기적으로 혈청 아미노전이효소수치와 IgG를 

측정하여 치료 반응을 평가한다. (B1) 

1차 치료

1차 표준 치료

자가면역간염의 관해 유도를 위해 성인에서 프레드니솔론 20-40 mg과 

아자티오프린 50-150 mg을 매일 병합 투여하거나 프레드니솔론 40-60 mg을  

매일 단독 투여한다(Figure 5). 보다 높은 용량(최대 1 mg/kg/일)의 프레드니 

솔론과 아자티오프린 병합요법을 사용하여 간경변증이 없는 자가면역간염 

환자에서 빠른 관해를 유도할 수 있으나,162 스테로이드 관련 부작용에 더 

유의해야 한다.

자가면역간염에서 프레드니솔론 단독 혹은 아자티오프린 병합요법의 
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효용성은 여러 무작위 대조 연구를 통해 입증되었다.154-158 이들 무작위 대조 

연구에 대한 체계적 문헌고찰 결과 프레드니솔론 혹은 프레드니손 단독요법과 

아자티오프린 병합요법은 유사한 관해율을 보였고(42% vs. 43%; relative 

risk [RR], 0.98; 95% CI, 0.65-1.47), 약물 관련 부작용은 아자티오프린 

Figure 5. Induction strategy for autoimmune hepatitis. 
AIH, autoimmune hepatitis; NUDT15, Nudix hydrolase 15; TPMT, thiopurine S-methyltransferase; HAI, 
hepatitis activity index; AZA, azathioprine; DILI, drug-induced liver injury. *Delayed institution of AZA 
by 2 weeks can be considered. †Emergent evaluation for liver transplantation should be considered for 
patients with acute liver failure.

Diagnosis of AIH

Careful monitoring 
can be considered

•  Evaluate disease activity and severity
•  Assess bone health 
•  Evaluate concurrent diseases (e.g., viral hepatitis)
•  Consider NUDT15 ± TPMT genotyping

Asymptomatic, no �brosis, 
mild activity (HAI <4)

Induction
therapy

Biochemical
response within

4 weeks

•  Predniso(lo)ne <0.5 mg/kg or 20–40 mg/day 
   in combination with AZA 50 mg/day*

Steroid combination with AZA
•  Predniso(lo)ne 0.5–1.0 mg/kg or 40–60 mg/day
•  Preferred option for
    - Acute severe AIH† 
    - AIH-like DILI 
    - Contraindication to AZA

Steroid monotherapy

•  Taper predniso(lo)ne to 20 mg or the dose 
   that maintains biochemical response by 
   2-week interval

≥50% decrease of serum transaminase
Response

•  Re-evaluate the diagnosis
•  Consider higher dose of steroid or second-line 
   drugs

<50% decrease of serum transaminase 
Non-response
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병합요법에서 더 적게 발생하였다.163 프레드니솔론과 아자티오프린 병합 

요법은 프레드니솔론 단독요법과 효능은 유사하나 부작용 측면에서 이득이 

있어 1차 치료로 더 선호된다.20 한편, 자가면역간염 유사 약인성 간손상과 

같이 전체 치료 기간이 6개월 미만으로 짧을 것으로 예상되는 경우, 혹은 

아자티오프린의 금기가 있는 경우에는 프레드니솔론 단독요법이 권고된다.21 

프레드니솔론 초기 용량에 대한 후향 연구에 따르면 아자티오프린 병합 

요법으로서 프레드니솔론 30 mg과 40 mg을 비교하였을 때, 치료 3개월째 

관해율은 40 mg 투여군이 높았지만(69.2% vs. 43.8%, P=0.031), 6개월, 

12개월째 관해율에는 통계적으로 유의한 차이가 없었고(79.5% vs. 59.4%, 

P=0.065; 89.5% vs. 80.6%, P=0.30), 유지요법 중 재발률도 두 군에서 

유의한 차이가 없었다(35.9% vs. 50%, P=0.23).164 유럽에서 실시한 다기관 

후향 연구에서는 고용량 프레드니솔론(≥0.5 mg/kg/일) 투여군과 저용량 

프레드니솔론(<0.5 mg/kg/일) 투여군에서 6개월째 생화학 반응률에 유의한 

차이를 보이지 않았고(70.5% vs. 64.7%, P=0.61), 글루코코티코이드 관련 

부작용도 두 군에서 통계적으로 유의한 차이는 없었지만 고용량 투여군에서 

글루코코티코이드 유발 당뇨병(7.7% vs. 3.9%, P=0.13)과 골다공증(6.4% 

vs. 2.6%, P=0.09)의 발생이 높았다.165 글루코코티코이드 용량에 대한 

25개의 연구를 메타분석한 연구에서는 고용량 글루코코티코이드(60 mg/일 

혹은 1 mg/kg/일) 투여 시 저용량 글루코코티코이드(40-50 mg/일 혹은  

0.5 mg/kg/일) 투여에 비해 생화학적 관해율이 높았으나(79% vs. 72%), 

간이식 혹은 사망률(3% vs. 1%)과 글루코코티코이드 관련 부작용(42% vs. 

39%) 또한 높음을 보고하였다.166

자가면역간염의 관해 유도를 위한 병합치료 시 아자티오프린은 프레드니솔론과  

동시에 시작하거나 2주 정도의 간격을 두고 순차적으로 투여할 수 있다. 
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순차적으로 투여할 경우 치료 초기 첫 2주간 프레드니솔론을 단독 투여함 

으로써 프레드니솔론에 대한 반응을 평가하여 진단의 불확실성을 해소하고, 

드물지만 중증 간질환에서 발생할 수 있는 아자티오프린 유발 간독성을 

배제하여 치료 반응을 정확히 평가할 수 있다는 장점이 있다.20,167 또한 필요할 

경우 아자티오프린을 투여하지 않는 첫 2주 동안 환자의 NUDT15 (nudix 

hydrolase 15), TPMT (thiopurine S-methyltransferase) 유전자 변이를 

평가하여 합병증 발생의 위험도를 예측할 수 있다.21 아자티오프린은 초기에 

50 mg/일의 용량으로 프레드니솔론과 병용 투여를 시작하여 독성과 치료 

반응에 따라 150 mg/일 혹은 2 mg/kg/일까지 증량할 수 있다. NUDT15 

혹은 TPMT의 유전자형에 돌연변이가 있을 경우 아자티오프린 대사에 장애가 

생겨 골수억제로 인한 혈구감소증 발생 위험이 높아지는데, 돌연변이 유전자의 

homozygote인 경우에는 효소 활성도가 거의 없기 때문에 아자티오프린을 

투여하지 않고 프레드니솔론 단독 혹은 대체치료요법을 고려하는 것이 

좋다. 돌연변이 유전자의 heterozygote인 경우에도 골수억제의 위험이 있어 

아자티오프린 용량 감량이 추천되며, 2 mg/kg/일 이상의 용량을 고려하는 

경우 30-80%로 감량하여 투여하고 골수억제 정도를 면밀히 관찰하며 용량을 

조절하는 것이 좋다.168 특히 NUDT15와 TPMT 유전자형에 모두 돌연변이가 

있는 경우에는 더욱 주의를 기울여야 한다. 

초기 용량의 프레드니솔론과 아자티오프린을 투여하며 생화학 반응이 있는 

경우 아자티오프린은 유지하면서 1-2주 마다 모니터링하며 프레드니솔론을 

점차 감량하여 생화학 반응이 유지되는 용량 혹은 20 mg/일까지 감량한다. 

이후 2-4주마다 모니터링하며 프레드니솔론을 2.5-5 mg씩 서서히 감량하여 

5-10 mg/일 혹은 생화학 반응이 유지되는 용량으로 유지한다. 완전 생화학 

반응에 도달한 후에는 아자티오프린을 유지하면서 프레드니솔론을 중단해볼 
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수 있다. 유지요법에 대한 몇 개의 무작위 대조 연구 결과,169-171 아자티오프린 

단독 유지요법은 프레드니솔론/프레드니손 단독 유지요법에 비해 높은 관해 

지속률을 보였고(92% vs. 68%; RR, 1.31; 95% CI, 1.07-1.70), 

프레드니솔론/프레드니손과 아자티오프린 병용 유지요법과는 관해지속률에 

유의한 차이를 보이지 않았다(92% vs. 96%; RR, 1.06; 95% CI, 0.94-1.20).163 

또한 고용량 아자티오프린 단독 유지요법(2 mg/kg/일) 시 글루코코티코이드 

유발 부작용과 재발을 줄여 평균 67개월 동안 83%의 높은 관해지속률을 

보였다.170,172 아자티오프린 투여 중 백혈구감소증이나 혈소판감소증이 

나타난다면 용량을 감량하거나 중단해야 하며, 특히 혈구감소증이 1-2주 

이내에 회복되지 않는 경우 아자티오프린을 중단해야 한다. 간경변증이 있는 

경우 아자티오프린으로 인한 혈구감소증의 발생빈도가 높으므로 주의가 

필요하다.173,174 아자티오프린의 부작용으로 인하여 투여가 불가능한 경우에는 

유지요법으로서 최소 용량의 프레드니솔론을 단독 투여할 수 있다. 하지만 

하루 10 mg을 초과하는 용량의 프레드니솔론을 장기간 투여 시 스테로이드 

연관 부작용이 빈번하게 나타날 수 있으므로 생화학 반응을 유지하는 최소 

용량의 프레드니솔론을 투여하되 가급적 10 mg/일 이하의 용량으로 유지하는 

것이 좋다.175

1차 대체치료

부데소나이드(budesonide)와 아자티오프린 병용요법의 효과 및 안전성에 

대한 무작위 전향 대조 연구에 따르면, 간경변증이 동반되지 않은 자가면역간염 

환자에서 부데소나이드(9 mg/일)와 아자티오프린(1-2 mg/kg/일)을  

병용 투여하였을 때 프레드니솔론(40 mg/일)과 아자티오프린(1-2 mg/kg/일) 

병용 투여 시보다 6개월 생화학적 관해율이 유의하게 높았고(60% vs. 38.8%, 
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P=0.001), 글루코코티코이드 부작용도 유의하게 낮았다(26% vs. 51.5%, 

P<0.001).176 부데소나이드는 90% 이상 간에서 초회 통과 효과(first pass 

effect)를 보이므로 글루코코티코이드 유발 부작용이 적고, 골밀도 측면에서 

장기적인 이득이 있을 수 있다.177-179 하지만 간경변증이 동반된 환자에서는 

문맥전신단락으로 인해 부데소나이드가 간을 우회하게 되므로 약물의 효과가 

감소하는 동시에 글루코코티코이드 유발 부작용이 증가할 수 있어 사용이 

제한된다.180,181 따라서 1차 치료로서 부데소나이드 아자티오프린 병용요법은 

간경변증을 동반하지 않은 자가면역간염 환자에서 글루코코티코이드 

유발 부작용의 발생 가능성이 높거나 부작용으로 인해 투여가 불가한 경우 

선택적으로 투여를 고려해볼 수 있으나, 2022년 현재 국내에서는 경구 

부데소나이드가 시판되지 않아 사용이 불가하다. 

아자티오프린의 투여가 불가한 경우 마이코페놀레이트 모페틸(mycophenolate  

mofetil, MMF)을 1차 치료로 사용해 볼 수 있다. 한 단일기관 전향 연구에서 

자가면역간염의 1차 치료로 MMF (1.5-2 g/day)를 프레드니솔론과 함께 투여 

하여 관해율을 71.6%로 보고하였고, 그중 78.2%에서 MMF 단독(1-1.5 g/day) 

유지요법으로 관해를 유지하였다.182 7개의 전·후향 연구를 메타분석한 결과 

프레드니솔론/프레드니손-MMF 병용요법은 프레드니솔론/프레드니손-

아자티오프린 병용요법에 비해 AST, ALT (OR, 1.49; 95% CI, 1.02-2.18)나 

IgG (OR, 1.87; 95% CI, 1.21-2.88)의 정상화 비율이 유의하게 높은 반면 

무반응률은 유의하게 낮았다(OR, 0.55; 95% CI, 0.36-0.85).183 MMF는 

자가면역간염의 1차 치료로서 프레드니솔론과 병용 투여 시 우수한 효과가 

입증되었지만, 아직 연구 결과가 충분치 않기 때문에 아자티오프린의 투여가 

어려운 경우에 한하여 대체 치료로서 권고된다.
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급성 중증 자가면역간염 및 급성 간부전

급성 중증 혹은 급성 간부전을 동반한 자가면역간염에서 글루코코티코이드 

치료는 높은 치료 실패율,184 초기 약물치료로 인해 간이식이 지연될 가능성,185,186  

글루코코티코이드 투여로 인한 감염의 위험성187 등으로 인하여 치료의 이득 및 

적정 용량이 아직 명확하게 입증되지 않았다. 

72명의 황달을 동반한 중증 자가면역간염 환자를 대상으로 한 연구에 

따르면 프레드니손 또는 프레드니솔론 40-60 mg/일의 용량으로 치료하였을 

때 치료 실패율이 18%로 높았는데, 응고 장애의 정도가 심하고 빌리루빈이 

높을수록 치료 실패의 위험이 높았으며, 치료 실패 시 사망 및 응급 간이식의 

위험이 높았다.184 급성 중증 또는 급성 간부전 환자 16명(간성뇌증 63%, PT  

INR 중앙값 5.4)을 대상으로 한 프랑스 단일기관 후향 연구에서 12명이 

코티코스테로이드치료를 받았으나 11명은 간이식을 진행하였고 1명은 

사망하였으며 3명에서 중증 패혈증이 발생하여, 중증 전격성 자가면역 

간염에서 코티코스테로이드치료는 예후 개선 효과 없이 감염증 발생을 

증가시킨다고 보고하였다.187 한편, 간성뇌증을 동반하지 않은 급성 중증 

자가면역간염 환자 32명을 대상으로 한 연구에서는 치료받지 않은 환자는 

모두 응급 간이식을 요했던 반면 코티코스테로이드치료(프레드니손 혹은 

프레드니솔론 평균 40 mg/일)를 받은 환자에서는 43%에서만 응급 간이식을 

진행하였으며(P=0.004), 패혈증 발생 비율과 사망률은 두 군에서 유의한 

차이가 없었다(11% vs. 26%, P=0.6; 22% vs. 17%, P=0.99).188 급성 중증 

자가면역간염 환자를 대상으로 한 또 다른 연구에서도 조기에 고용량 글루코 

코티코이드(프레드니솔론 1.5 mg/kg/일)를 투여하여 간부전으로의 진행 및 

간이식 없이 양호한 장기 생존율(5.3년간 97%)을 보고하였다.189 

여러 연구 결과를 종합하면, 급성 중증 자가면역간염 환자에서 글루코 
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코티코이드 치료(프레드니손 혹은 프레드니솔론 단독, 0.5-1 mg/kg/일)는 

효과적이고 감염증의 위험성은 유의미하게 높이지 않았다.185,186,188,189 반면 

급성 간부전을 동반한 자가면역간염 환자에서는 글루코코티코이드 치료를 

고려해 볼 수는 있으나 감염증 등의 부작용 발생에 주의해야 하며, Model for 

End-stage Liver Disease (MELD) 점수가 40 이상에서는 오히려 생존율을 

감소시킬 수 있다.187,190 급성 중증 자가면역간염에서 글루코코티코이드 치료 

시 1-2주 이내에 임상 양상과 치료 반응을 빠르게 판단하여 효과가 없다면 

간이식으로 진행하는 것이 중요하다. 간효소수치의 감소가 없거나 임상 증상의 

악화, 혹은 간성뇌증이 진행한다면 지체 없이 간이식을 고려해야 한다.184,186,191 

간성뇌증의 동반은 급성 간부전을 의미하며 글루코코티코이드 치료보다는 

간이식을 시행하는 것이 예후에 도움이 된다.184,187

권고사항

1. 	자가면역간염의 1차 치료로 프레드니솔론과 아자티오프린 병합 투여 (A1) 혹은 

프레드니솔론 단독 투여 (A2) 한다. 

2. 	자가면역간염 환자에서 완전 생화학 반응에 도달한 후에는 아자티오프린 단독 또는 

관해를 유지할 수 있는 최소 용량의 프레드니솔론과 아자티오프린 병합요법으로 

치료한다. (A1)

3. 	급성 중증 자가면역간염 환자는 프레드니솔론(0.5-1 mg/kg/일) 단독치료를 시행해 볼 

수 있으나 (C2), 치료 반응이 없거나 간성뇌증을 동반한 간부전이 발생한 경우 간이식을 

고려한다. (C1) 
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치료 종료

치료 종료의 임상 지표 

자가면역간염에서 질환에 의한 합병증 발생을 낮추고 생존율을 향상시키는 

궁극적인 치료 목표 도달을 확인한 후 치료 종료를 결정하는 것은 현실적으로 

어렵다. 따라서 치료 목표를 잘 반영하면서 측정이 용이한 대체 지표의 변화를 

치료 목표로 삼아 종료 시점을 선택하는 것이 대안이 될 수 있다. 최소 2년 

이상 혈청 아미노전이효소와 IgG가 정상화된 완전 생화학 반응을 유지하는 

환자에서 치료 종료를 고려할 수 있다.18,21,192 생화학 반응을 보인 환자에서 

간조직 검사로 조직학적 관해를 추가로 확인하는 것은 혈액 검사로 확인되지 

않는 간내 염증을 배제할 수 있어 치료 종료 후 재발 빈도를 낮추는 데 유용할 

수 있다. 그러나 한 후향 관찰 연구에서 조직학적 관해를 보인 환자들의 치료 

종료 후 재발률은 30%, 생화학 반응 후 재발률은 21%로, 두 군 간 통계적 

으로 유의한 차이는 없었다.193 생화학 반응을 보인 28명의 환자들을 치료 

종료 후 중앙값 28개월 동안 관찰한 연구에서도 54%의 환자들에서 치료 

반응이 유지되었고, 조직학적 관해를 보인 환자들에서도 46%가 재발함을 

보고하였다.192 실제 임상에서는 간생검 시행이 제한적이므로, 성인 환자에서  

치료 종료 전 조직 검사가 필수적이지는 않다. 20,21 단, 진단 시 심한 임상 증상을  

보였거나 치료 순응도가 낮았던 환자의 경우, 조직학적 소견이 치료 종료 

후 재발 및 간 섬유화 진행 예측에 도움이 되므로 치료 종료 전 조직 검사가 

권고된다.18 

125명의 환자들을 대상으로 치료 반응에 따른 치료 전후 간탄력도를 비교한 

연구에서, 완전 생화학 반응을 보인 군의 치료 전 평균 간탄력도는 8.2±6.7 kPa,  

치료 후 간탄력도는 6.4±3.2 kPa이었으며 연간 7.5%의 탄력도 감소를 보인 
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반면, 그렇지 못한 군은 치료 전 평균 8.1±5.8 kPa, 치료 후 9.2±9.1 kPa로 

연간 1.7%의 탄력도 증가를 보여, 간섬유화스캔이 치료 종료 결정에 활용될 

가능성을 제시한 바 있다.135 그러나 생화학 반응을 예측하는 탄력도 기준치가 

제시된 바 없고, 치료 종료 후 조직 소견 또는 장기 예후와 연관지어 분석된 바 

없어, 간섬유화스캔의 재발 예측 도구로서의 유용성은 추가 연구가 필요하다.

치료 종료 후 추적관찰 및 재발 시 치료 

자가면역간염의 재발은 매우 흔하여, 완전 생화학 반응을 2년 이상 유지했던 

환자들에서도 치료 종료 후 재발률은 약 20-46%에 달한다.192,194 재발 시점은 

약제 중단 3개월 이내에 재발하는 경우가 약 50%에 달하며, 중단 1년 후부터 

연간 3%로 재발률이 감소하는 것으로 보고되었다.195 그러나 지연성 재발도 

발생하므로, 치료 중단 후 첫 1년 동안은 3개월 간격으로, 그리고 그 이후는 

6-12개월 간격으로 정기적인 감시 검사가 권고된다.20,21 재발 시 임상 소견은 

무증상의 경미한 AST 또는 ALT 상승인 경우가 많으나,196 재치료가 지연될 

경우 약 10%에서 섬유화의 진행, 약 3%에서 임상적 악화가 발생하는 것으로 

보고되어,197 조기에 치료를 시작해야 한다. 혈청 ALT 상승이 질병 재발의 좋은 

지표이기 때문에 재발을 진단하기 위한 조직 검사는 불필요하다. 재발의 임상 

예측인자로는 지연된 치료 반응 및 짧은 치료 기간,192,193 정신적 스트레스나 

다른 자가면역질환의 동반 유무,198,199 치료 중단 시 정상 상한치 이상의 AST 

또는 ALT, 높은 IgG (>1.5 g/dL),146,152,192,200 치료 종료 시 조직 검사에서 문맥 

내 형질세포 침윤 소견,201 프레드니솔론 단독치료169 등이 제시된 바 있다. 반면 

진단 또는 치료 종료 당시 간경변증 유무는 재발과 관련 없었다.194,197,199,202

재발이 확인되면 기존 1차 치료를 재시작하며,196,199,202-204 혈청 아미노 

전이효소와 감마글로불린 수치가 정상화될 때까지 아자티오프린을 2 mg/kg/일 
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까지 증량해 볼 수 있고, 글루코코티코이드 용량을 최소량으로 줄이거나 

중단하며, 장기 관해로 전환될 때까지 치료를 지속한다.204,205 아자티오프린을 

사용할 수 없는 경우 MMF 또는 생화학 반응을 유지할 수 있는 최소 용량의 

프레드니솔론/프레드니손 단독요법을 시도할 수 있다. 204,206 

권고사항

1. 	최소 2년간 완전 생화학 반응이 유지되는 자가면역간염 환자에서 치료 종료를 고려하며 

(C1), 임상적으로 필요 시 치료 종료 결정 전 조직 검사를 추가로 시행할 수 있다. (C2) 

2. 	자가면역간염 환자에서 치료 중단 후 재발 시 기존 1차 치료를 재시작하고 (C1), 완전 

생화학 반응에 도달하면 장기간의 유지치료를 고려할 수 있다. (C2) 

치료 전 평가 및 치료 중 모니터링

자가면역간염 치료 전 또는 치료 중에 치료와 연관된 부작용에 대응하고 

평가하기 위하여 적절한 검사가 필요하다.20,21 

골밀도 평가 

골다공증은 환자의 삶의 질을 좌우할 수 있는 골절과 연관된 문제로, 글루코 

코티코이드 사용 시 골다공증 발생 위험이 증가하므로, 치료 시작 전에 골절  

위험도 평가 또는 골밀도 검사를 시행해야 한다. 하루 7.5 mg 이상의 프레드니 

솔론을 사용하거나 연간 누적 용량이 5g 이상인 경우 골다공증 연관 골절의 

위험이 증가한다고 알려져 있다.207 

국내 글루코코티코이드 유발 골다공증 진료지침에 따르면, 40세 미만인  

경우 과거 골다공증성 골절이 있었거나, 골다공증에 대한 다른 위험인자 
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(갑상선질환, 흡연 및 음주력 등)가 있는 경우 골밀도 검사를 권고하며, 40세 

이상인 경우 글루코코티코이드 시작 6개월 이내에 골밀도 검사를 시행하고 

FRAX (Fracture Risk Assessment Tool, https://www.sheffield.ac.uk/

FRAX/tool.aspx)를 이용하여 골절 위험도를 평가해야 한다.208 

또한, 글루코코티코이드를 지속하여 사용하는 경우 1년마다 골절 위험도를 

재평가해야 한다.208 40세 이상 성인 환자가 글루코코티코이드를 지속적으로 

사용하고 있으나 칼슘과 비타민 D 이외에 다른 골다공증 약제를 사용하지 않는  

경우 매 1-3년마다 FRAX를 이용한 골절 위험도 평가 및 골밀도 검사를 

시행한다.208 40세 미만 성인 환자에서 골다공증성 골절력이 있거나, 고용량의 

글루코코티코이드 치료(프레드니솔론 하루 30 mg 이상 사용하고, 누적 용량이 

연간 5 g 이상인 경우)를 받았거나, 대퇴골 혹은 척추 골밀도 Z-score <-3인 

경우 등에 해당하면, 매 2-3년마다 골밀도 검사를 시행한다.208 

국내 글루코코티코이드 유발 골다공증 진료지침에서는 하루 2.5 mg 이상의 

프레드니솔론을 3개월 이상 복용하는 모든 성인에게 칼슘(1,000-1,200 mg/일) 

과 비타민 D (800 IU/일)를 섭취하고, 적절한 비타민 D 농도(≥20 ng/mL)를 

유지하도록 권고하고 있다.208 

글루코코티코이드 사용 여부에 상관없이 만성 간질환 환자에서 골다공증 

빈도는 약 30%에 달하는 것으로 알려져 있다.209 유럽간학회 만성 간질환 

환자에서의 영양 진료가이드라인에 따르면, 골밀도 검사가 정상이라 하더라도 

2-3년 후에 추적 골밀도 검사를 권유하고, 칼슘과 비타민 D 복용이 간질환 

환자에서 골소실을 예방할 수 있는지에 대한 데이터는 아직 부족하나, 

칼슘(1,000-1,500 mg/일) 및 비타민 D (400-800 IU/일) 섭취를 권고하고 

있다.209 

https://www.sheffield.ac.uk/FRAX/tool.aspx
https://www.sheffield.ac.uk/FRAX/tool.aspx
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바이러스간염 평가

자가면역간염에 대한 면역억제치료를 하기에 앞서 바이러스간염에 대한 예방 

접종 혹은 감염 상태를 확인해야 한다. B형간염 바이러스 감염 여부가 불확실 

하다면, 면역억제치료를 하기 전에 hepatitis B surface antigen (HBsAg)과 

anti-HBc IgG 검사를 시행하고, 둘 중 하나라도 양성 소견을 보인다면, 

hepatitis B virus (HBV) DNA 검사를 시행한다.210 

만성 간질환 환자에서 A형간염이나 B형간염이 병발하는 경우 질병 이환율과 

사망률이 증가하는 것으로 알려져 있어, 만성 간질환 환자에서 A형간염 및 

B형간염 예방접종이 권장되며,211 따라서, 자가면역간염 환자에서도 A형간염과 

B형간염 예방접종이 권장된다.20,21 A형간염의 경우, 40세 미만인 경우 항체 

검사 없이, 40세 이상인 경우 항체가 음성인 경우 6-18개월 간격으로 2회 

접종한다.212 B형간염의 경우, B형간염 예방접종력이 없고 HBsAg과 anti-

HBs가 음성인 경우 0, 1, 6개월의 간격으로 3회 접종한다.213

예방접종 후 항체 생성률을 보면, A형간염 예방접종은 자가면역간염을 

포함한 자가면역 간질환 환자 15명(면역억제치료 중인 10명 포함) 모두에서 

항체가 생성되어 100%였으나, B형간염 예방접종은 21명(면역억제치료 

중인 12명 포함) 중 16명(면역억제치료 중인 8명 포함)에서 항체가 생성되어 

일반적으로 B형간염 예방접종 후 항체 생성률이 95% 이상임을 고려할 때 다소 

낮은 항체 생성률(76%)을 보였다.214,215 

유전자 검사 

아자티오프린은 티오푸린(thiopurine) 계열 약물의 일종으로 골수억제 

부작용 등을 유발할 수 있는데, 사용 전에 약물 대사와 연관된 유전자 변이에 

대한 검사를 시행하여 골수억제 발생의 빈도를 예측할 수 있다. 가장 잘 알려진 
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유전자는 TPMT와 NUDT15이다.

TPMT

TPMT는 아자티오프린 대사에 관여하는 효소 중 하나로 활성도가 감소하는 

경우 6-thioguanine nucleotides (6-TGN)가 증가하면서 골수억제 부작용을  

일으키게 된다.20,168 TPMT 활성도는 TPMT single nucleotide polymorphism과 

연관이 있으며, 돌연변이 유전자 homozygote인 경우, 효소 활성도가 거의 

없어 매우 심한 골수억제 부작용이 발생하는 것으로 알려져 있다. 이러한 경우 

아자티오프린의 대체제를 고려한다.20,168 

자가면역간염 환자에서 TPMT 검사가 아자티오프린 연관 부작용을 예측 

하지 못한다는 보고도 있고,173 자가면역간염 환자에서 사용되는 아자티오프린 

용량(50-150 mg/일)이 염증성 장질환 환자들에서 사용되는 용량보다 적어 

TPMT 검사의 효용성이 적다는 보고도 있으나,174 골수억제 부작용의 심각성을 

고려하여 서구에서는 아자티오프린 치료 전에 TPMT 활성도에 대한 검사 

시행을 권고하고 있다.21 반면, 아시아에서는 TPMT-deficient allele의 

빈도가 5% 미만으로 알려져 있고,20,216 우리나라 크론병 환자를 대상으로 한 

후향 연구에서 TPMT 변이는 3.8%에서 발견되었는데, 이 중 1.2%에서만 

백혈구감소증이 발생하여217 우리나라를 비롯한 아시아에서는 TPMT 

유전자형과 아자티오프린 유발 골수억제 부작용과의 연관성은 매우 낮은 

것으로 보인다. 

NUDT15 

NUDT15도 아자티오프린 대사에 관여하는 효소 중 하나로 활성도가 

감소하면 골수억제 부작용을 일으키는 것으로 알려져 있다.218 가장 잘 알려진 
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유전자 변이는 NUDT15 R139C이며, homozygote인 경우 100%에서 약제 

시작 8주 내에 3, 4등급의 백혈구감소증이 발생하였다.217

NUDT15 R139C 변이에 heterozygote인 경우 25.6%에서, wild type인  

경우 0.9%에서 조기 백혈구감소증(약제 시작 8주 이내에 발생)이 발생하였다.217 

아시아에서 시행된 여러 후향 연구들에 따르면, NUDT15 R139C의 homozygote 

빈도는 1-3% 내외이며, 조기 백혈구감소증은 거의 모든 homozygote 

환자에서 발생하였다.218 Heterozygote의 빈도는 20% 내외로 조기 백혈구 

감소증은 heterozygote 환자의 약 20% 정도에서 발생하였다. Wild type의 

빈도는 약 70-80%이고, 조기 백혈구감소증은 wild type 환자의 3% 내외에서 

발생하였다. 다만, 대부분의 연구가 염증성 장질환 환자를 대상으로 하여, 

아자티오프린 사용 용량이 50 mg/일보다 높았다. NUDT15 R139C 변이 

이외에도 NUDT15의 활성도에 영향을 미치는 여러 돌연변이들이 있는데,  

아시아에서는 wild type, heterozygote, homozygote의 빈도가 각각 69-87%,  

12-28%, 1-3%였으나, 유럽인에서는 heterozygote 및 homozygote의 

빈도가 0.5%, 0%로 빈도가 매우 낮았다.219 

아자티오프린 치료를 받은 자가면역간염 환자 113명을 대상으로 NUDT15 

(R139C) 및 TPMT (TPMT*3C rs114235) 유전자형을 조사한 중국의 

후향 연구에서, NUDT15 R139C heterozygote 환자의 27.3% (6/22명), 

homozygote 환자의 100% (3/3명)에서 백혈구감소증이 발생하였다.220 반면, 

TPMT 유전자형 homozygote를 보이는 환자는 없었으며, heterozygote는 

1.8%였는데, 백혈구감소증이 발생하지 않았다.220 

자가면역간염 혹은 자가면역간염-원발담도담관염 중복증후군 환자로 

아자티오프린을 3개월 이상 복용한 환자 149명을 대상으로 중국에서 

시행한 후향 연구에 의하면 12명(8.1%)에서 백혈구감소증(<3,000/mm3)이 
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발생하였는데, NUDT15 R139C heterozygote 환자의 37.5% (9/24명), 

homozygote 환자의 100% (2/2명)에서 백혈구감소증이 발생하였다.221 반면, 

TPMT 유전자형과는 유의한 상관관계를 보이지 않았다. 

우리나라 염증성 장질환 환자 182명을 대상으로 수행한 무작위 대조  

연구에서 티오푸린 치료 시작 전 유전자 검사(TPMT, NUDT15, FMO 돌연 

변이)를 시행, 결과에 따라 티오푸린 치료 용량을 다르게 한 군(homozygote 

에서는 대체약제로 치료, heterozygote에서는 아자티오프린 50 mg/일 

혹은 6-mercaptopurine [6-MP] 25mg/일 복용)과 유전자 검사 시행 없이 

일괄적으로 티오푸린 치료를 시작한 군(아자티오프린 50 mg/일로 시작하여 매 

1-2주마다 25 mg씩 2.0-2.5 mg/kg/일까지 증량)을 비교하였을 때, 3개월 

이내 골수억제 부작용의 빈도가 사전 유전자 검사 시행군에서 7.7%로 유전자 

검사 미시행군의 26.3%에 비하여 유의하게 낮았다(P=0.008).222 또 다른  

무작위 대조 연구에서도 NUDT15 유전자 검사를 시행하여 티오푸린 치료 

용량을 다르게 한 군 및 유전자 검사 미시행군에서 백혈구감소증이 각각 

23.7%, 32.4%에서 발생하여 유의한 차이를 보였다(P=0.049).223 

따라서, 우리 나라를 비롯한 아시아에서는 TPMT보다 NUDT15 변이가  

골수억제 부작용 발생과 더 밀접한 연관이 있는 것으로 보이며,224 아자티오프린 

투여 전, 특히 하루에 50 mg을 초과하여 사용할 예정이면, 아자티오프린 사용 

전 NUDT15 및 또는 TPMT 유전자 검사를 고려해볼 수 있다. 아자티오프린 

치료 중에는 주기적으로 혈구 검사를 포함한 혈액 검사가 필요하다.

기타 부작용 

글루코코티코이드 부작용으로 쿠싱양 얼굴, 체중 증가, 골다공증, 당뇨병, 

백내장, 정신이상(psychosis), 고혈압 등이 있다. 쿠싱양 얼굴과 buffalo 
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hump는 약 50%의 환자에서, 당뇨병은 15-20%의 환자에서, 고혈압, 정신 

이상(psychosis), 백내장과 골다공증은 5-10% 정도에서 발생한다.155-157,225 

아자티오프린 병합치료 시 글루코코티코이드 단독치료보다 적지만, 적어도 

환자의 5% 정도에서 글루코코티코이드 부작용이 발생한다.163 이러한 부작용 

발생을 찾아내기 위한 주기적인 신체 계측, 혈압 측정, 혈액 검사가 필요하다. 

글루코코티코이드를 사용하는 환자 중 입원하고 있는 경우만 위장관출혈과 

천공의 위험이 높아진다는 메타분석 연구가 있으나,226 예방적 약제 투여의 

역할은 증명되지 않았다. 

아자티오프린 부작용으로는 오심, 속쓰림, 간독성, 탈모, 식욕부진, 피로감,  

멍, 골수기능 감소, 감염 취약성 증가, 발암 위험 증가 등이 있다. 아자티오프린 

치료를 받는 자가면역간염 환자의 25% 정도가 부작용을 겪으며, 10% 정도의 

환자에서는 약제 중단이 필요하게 된다. 이러한 부작용은 간경변증 환자에서 더 

흔하게 발생한다. 약 5%의 환자에서 치료 초기인 수일이나 수주 내에 관절통, 

발열, 피부발진, 췌장염과 같은 심한 부작용이 나타나 약제를 중단할 수 있으며, 

약제를 중단하면 이러한 반응은 수일 내에 사라진다.20 골수기능 억제를 

유발할 수 있으므로 치료 전 심한 백혈구 감소(<2.5×109/L)나 심한 혈소판  

감소(<50×109/L)가 있거나 NUDT15 혹은 TPMT 유전자에 homozygote 

변이가 있는 환자는 아자티오프린 사용을 권장하지 않는다. 아자티오프린의 

부작용의 빈도와 강도는 사용 용량과 치료 기간, 병용요법의 종류, 기저 유병 

상태에 좌우된다.227 매우 드물기는 하지만 아자티오프린에 의한 폐렴이 궤양성 

대장염 환자에서 보고되었으며, 발열과 호흡부전, 폐의 결절성 음영, 간유리 

음영이 관찰되었고 약제 중단 후 증상이 소실되었다.228

아자티오프린 복용 후 심한 근육통과 두통, 발열과 같은 독감 유사 반응으로 

약제를 중단했던 염증성 장질환 환자에서 아자티오프린을 저용량으로 
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재시작하여 치료 용량까지 증량하는 탈감작을 시도하였을 때 64% (9/14)의 

환자에서 치료 용량까지 증량하여 재투여가 가능하였다는 보고가 있어 

재사용을 고려할 경우 참고할 수 있다.229 

권고사항

1. 	40세 이상 또는 골다공증 고위험인자가 있는 40세 미만의 자가면역간염 환자에서 

글루코코티코이드 치료를 시작하기 전 혹은 시작 후 6개월 이내에 골절 위험도 또는 

골밀도에 대하여 평가하고, 글루코코티코이드 치료를 지속하는 경우 골절 위험도에 따라 

주기적인 추적 검사를 시행한다. (C1) 

2. 	자가면역간염 환자에서 바이러스간염 상태에 대하여 평가하고, A형간염 혹은 B형간염 

항체가 없으면 예방접종을 시행한다. (B1) 

3. 	자가면역간염 환자에서 아자티오프린 치료를 하는 동안 주기적으로 혈구 검사를 시행하고 

(B1), 아자티오프린 치료 시작 전 NUDT15 유전자형 검사 (B2) 및/또는 TPMT 유전자형 

검사 (C2) 시행을 고려할 수 있다.

2차 치료 

자가면역간염의 1차 치료제인 글루코코티코이드와 아자티오프린 투여 

이후에 약물 불내성, 치료 실패, 불충분한 반응에 해당되는 경우 2차 치료를 

고려할 수 있다(Figure 6). 자가면역간염의 2차 치료에 대한 연구는 그 수가 

적고 대부분 소규모 후향 연구로 수행되어 합의된 표준 치료를 제시할 근거가 

부족하다. 그리고 약물 불내성, 무반응, 불충분한 반응에 대한 2차 치료의 

방법과 반응이 다를 수 있다. 한 체계적 고찰에 의하면 자가면역간염 환자에서 

1차 치료에 대해 약물 불내성 13%, 불충분한 반응 14%, 치료 실패로 간주할 

수 있는 무반응의 경우 7%로 보고하였다.230 따라서, 자가면역간염 환자에서 

1차 치료에 대한 실패율은 비교적 낮은 편으로, 1차 치료에 무반응을 보인 
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경우에는 자가면역간염에 대한 진단 확실성 및 복약 순응도를 우선 재평가해야 

한다. 

2차 치료제 

MMF

MMF는 inosine-5’-monophosphate 길항제로 B림프구와 T림프구에 

작용하여 항체 형성과 세포매개 면역 반응을 억제한다.231 아자티오프린에 

Figure 6. Maintenance strategy for patients with autoimmune hepatitis showing 
biochemical response to prednisolone and/or azathioprine induction therapy. 
AZA, azathioprine; MMF, mycophenolate mofetil; 6-MP, 6-mercaptopurine; 6-TG, 6-thioguanine.

Yes

Yes

Yes

Yes

No

No

No

No

•  Taper predniso(lo)ne to 5–10 mg/day 
   (or dose that can maintain 
   biochemical response) by 2–4 weeks
•  Try steroid withdrawal 
•  Optimize AZA dose •  Increase AZA to 1–2 mg/kg/day 

   and try steroid withdrawal
•  If insufficient response to AZA 
   monotherapy, consider 
   second-line drugs* •  Re-evaluate the diagnosis and 

   drug adherence
•  Increase AZA to 1–2 mg/kg/day  
   with predniso(lo)ne 5–10 mg/day 
•  Consider predniso(lo)ne + second 
   line drugs*

Maintenance therapy with optimized 
AZA and/or predniso(lo)ne dose
(AZA monotherapy is preferred)

Drug intolerance

Drug intolerance

Complete
biochemical

response

Biochemical
response for

 ≥2 years

Predniso(lo)ne intolerance

•  Second-line drugs*
•  Consider predniso(lo)ne 
   monotherapy at a dose as low 
   as possible

Immunosuppression withdrawal 
can be considered

Cyclosporine (2–3 mg/kg/day),
6-MP (25–50 mg/day), 6-TG (25–50 mg/day)

MMF (1–2 g/day), tacrolimus (0.5–6.0 mg/day) 
(preferentially considered)

AZA intolerance

*Second-line drugs



자가면역간염 진료가이드라인

Korean Association for the Study of the Liver66

약물 불내성이 있거나 1차 치료에 대해 무반응이나 불충분한 반응이 있는 

경우 글루코코티코이드와 병합하여 2차 치료제로 사용한다(1-2 g/일). 

아자티오프린 불내성 환자 42명과 아자티오프린 무반응 및 불충분한 반응 

환자 63명을 포함한 총 105명에 대하여 MMF를 2차 치료제로 사용한 호주의 

다기관 후향 연구에 의하면, 3개월 생화학적 관해는 61%에서 관찰되었다 

(불내성 환자 57.1%, 무반응 및 불충분한 반응 환자 61.9%).232 자가면역 

간염에서 MMF를 2차 치료로 사용한 메타분석에서 생화학적 관해율을 58.0-

59.6%로 보고하였고, 1차 치료에 불내성인 경우는 73.5-82.0%, 무반응 및 

불충분한 반응의 경우에는 32.0-40.8%였다.233,234

MMF의 부작용으로는 오심, 구토, 설사, 속쓰림, 두통, 어지러움, 피부발진, 

감염 발생 등이 있고 기형 유발 부작용으로 임산부에는 금기이다.235 자가면역 

간염에서 MMF를 사용한 경우 약 14.0-24.1%에서 부작용이 발생하였다. 가장 

흔하게 발생하는 부작용은 백혈구감소증이며 이는 용량 감량으로 조절할 수 

있다. 오심, 구토, 설사 같은 위장관 증상이 그 다음으로 호발한다. 드물지만 

심한 백혈구감소증, 패혈증, 근육통, 췌장염, 두통, 탈모, 감각 이상 등이 

발생할 수 있다.233,234 

Cyclosporine

Cyclosporine은 이식 분야에서 널리 사용되는 calcineurin inhibitor의 

하나로 글루코코티코이드와 병합하여 자가면역간염의 2차 치료제로 사용할 

수 있다(2-3 mg/kg/일). 글루코코티코이드와 아자티오프린 병합치료에 대해 

무반응이나 불완전 반응을 보인 5명의 자가면역간염 환자를 cyclosporine 

2-3 mg/kg/일로 2차 치료한 경우 생화학적 관해율은 80%였다.236 대표적인 

부작용으로는 신독성과 다모증(hypertrichosis)에 의한 외관 변화 등이 있다. 
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그러나 자가면역간염 환자에서 cyclosporine을 2차 치료제로 사용한 연구는 

부족한 편이다.

Tacrolimus 

Tacrolimus는 cyclosporine에 비해 효과는 강력하면서 cyclosporine 

부작용 중의 하나인 외관 변화는 적은 장점이 있는 calcineurin inhibitor이다. 

Tacrolimus는 자가면역간염의 2차 치료제로 사용할 수 있는데(0.5-6 mg/일), 

1차 치료가 대부분 글루코코티코이드와 아자티오프린의 병합요법이므로 

2차 치료도 글루코코티코이드와 병합요법으로 사용한다. 한 유럽의 후향 

연구에 의하면 1차 치료에 대해 약물 불내성 1명과 무반응 및 불충분한 

반응 16명 등 총 17명에 대해 tacrolimus를 2차 치료제로 사용하였는데 

생화학적 관해율은 52.9%였다.237 한 메타분석에서는 자가면역간염에서 

tacrolimus로 2차 치료를 하였을 때, 생화학적 관해율을 68.9%라고 

보고하였으며, 1차 치료에 불내성이었던 경우에서는 56.6%, 무반응과 

불충분한 반응을 보였던 경우에서는 59.1%의 생화학적 관해율을 보였다.234 

Tacrolimus의 부작용으로는 신경계 증상 및 위장관 증상이 가장 흔하며 

신독성, 당뇨병, 고혈압, 탈모 등이 있다.238 혈중 tacrolimus의 농도가 높은 

경우 신독성이 발생할 수 있다. Tacrolimus의 혈중 농도는 개인차가 있으며, 

약물상호작용(drug-drug interaction) 및 약물음식상호작용(drug-food 

interaction)에 영향을 받으므로 사용 중 지속적이고 반복적인 혈중 농도 

모니터링이 필요하다.239 자가면역간염에서 tacrolimus의 부작용 발생률은 약 

25.5%이다.234

자가면역간염의 2차 치료로 MMF와 tacrolimus를 비교한 연구는 많지 

않다. 다국가 후향 연구에서 자가면역간염의 2차 치료로 MMF를 사용한 
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121명, tacrolimus를 사용한 80명 등 총 201명의 환자를 분석하였다.240 이 

중에서 108명은 1차 치료에 약물 불내성이었고 93명은 무반응과 불충분한 

반응을 보였던 경우였다. 이 연구에서 2차 치료에 대한 완전 반응률은 양 

군에서 차이가 없었다(MMF, 69.4% vs. tacrolimus, 72.5%; P=0.639). 

그러나 1차 치료에 무반응 및 불완전 반응 보이는 환자에서는 tacrolimus가 

MMF 비해 의미 있게 완전 반응률이 높았다(MMF, 34.0% vs. tacrolimus, 

56.5%; P=0.029). 부작용 발생과 간질환 관련 사망률은 양 군에서 차이가 

없었다.240 그러나 해당 연구는 후향 연구로 여러 편향이 포함될 가능성이 

있어 전향 연구로 검증이 필요하다. 2019년 미국간학회의 자가면역간염 

진료가이드라인에서 자가면역간염의 2차 치료로서 MMF와 tacrolimus를 

비교하는 메타분석 결과가 보고되었는데, 두 약제 모두 2차 치료로 

효과적이나, 앞서 기술한 것처럼 부작용과 약물 혈중 농도 측정 등 약제 

접근성을 고려할 때 MMF가 tacrolimus보다 선호된다고 하였다.21 그러나 

양질의 연구가 부족하여 메타분석의 근거 수준이 낮으므로 추가 연구 및 

근거가 필요하다.

6-mercaptopurine, 6-thioguanine, allopurinol 

아자티오프린에 약물 불내성인 경우 6-MP로 변경하여 투여해 볼 수 있다. 

6-MP는 아자티오프린의 첫번째 대사체로서 활성 대사체인 6-TGN으로 

유도된다. 아자티오프린보다 효과적이지는 않으나 아자티오프린 불내성이 

있는 경우 6-MP로 변경하면 복약 순응도가 향상될 수 있다(25-50 mg/일).241 

글루코코티코이드와 아자티오프린 병합요법 후 약물 불내성 환자 20명과 

불충분한 반응 환자 2명 등 총 22명에 대하여 2차 치료로 아자티오프린을 

6-MP로 변경한 연구에서 아자티오프린 불내성 환자의 75%에서 생화학적 
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관해가 있었으나 아자티오프린 치료에 불충분한 반응을 보였던 2명에서는 

효과가 없었다.242 부작용으로는 백혈구감소증, 두통, 오심, 구토, 설사, 구강 

궤양, 피부발진, 관절통 등이 있다.

6-thioguanine (6-TG)은 아자티오프린의 활성 대사체인 6-TGN으로 

전환된다. 아자티오프린에 약물 불내성인 경우 6-TG로 변경하여 투여해 볼 

수 있다(20 mg/일). 아자티오프린 또는 6-MP에 약물 불내성 또는 불충분한 

반응을 보여준 환자 49명을 대상으로 2차 치료로 6-TG를 투여한 네덜란드 

연구에서 생화학적 관해는 58%에서 관찰되었다.243 부작용으로는 오심, 구토, 

식욕부진, 구강 궤양 및 두통 등이 발생할 수 있다. 염증성 장질환 및 급성 

림프구성 백혈병 환자에서 6-TG를 사용한 4,849명을 대상으로 한 메타분석에 

의하면 약 9-25%에서 sinusoidal obstruction syndrome 형태의 간독성이 

발생하므로 주의해야 한다(25 mg/일인 경우 발생 위험도 증가).244

아자티오프린에 약물 불내성 또는 치료 반응이 없는 자가면역간염 환자에서 

allopurinol을 추가하여 치료해 볼 수 있다(100 mg/일). 아자티오프린이 활성 

대사체인 6-TGN으로 대사되지 않고 xanthine oxidase에 의해 6-thiouric 

acid (6-TU)로 대사되면 면역억제 효과가 감소한다.235 이러한 경우 6-TGN로 

대사를 유도하는 xanthine oxidase 억제제인 allopurinol과 저용량의 

아자티오프린이 2차 치료로 사용될 수 있다. 관련 연구가 많지 않지만, 

아자티오프린 치료에 실패한 자가면역간염 환자 8명을 대상으로 한 연구에서 

allopurinol을 병합하였을 때 생화학적 관해율이 88%라고 보고된 바 있다.245 

Sirolimus, everolimus

Sirolimus와 everolimus는 mammalian target of rapamycin (mTOR)에 

결합하여 IL-2의 수용체에 결합한 후 신호전달을 차단함으로써 cytokine에 
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의한 T세포의 성장을 억제하고 항체 생성을 억제한다.246 1차 치료에 무반응인 

자가면역간염 환자에서 2차 치료로 사용한 연구가 있으나, 아직 소수의 환자를 

대상으로 하는 연구만 이루어져 향후 추가 연구가 필요하다.247,248 

Infliximab, rituximab 

Infliximab은 tumor necrosis factor (TNF)-alpha 억제제로 자가면역 

간염의 2차 치료로 시도되고 있다. 아자티오프린을 포함한 여러 자가면역간염 

치료제에 무반응을 보여 infliximab을 투여한 11명 중 8명에서 AST, ALT가 

정상화되었고 6명에서 혈청 IgG가 정상화되었다. 그러나 이 중 7명에서 

감염 관련 합병증이 발생하였다.249 다만, infliximab을 포함한 TNF-alpha 

억제제는 자가면역간염 유사 약인성 간손상을 포함한 다양한 형태의 약인성 

간손상을 발생시킬 수 있는 위험이 있어 약제 사용에 신중해야 하며 추가 

연구가 필요하다.250,251

Rituximab은 B림프구 표면 표지자인 CD20에 대한 단일클론항체 

(monoclonal antibody)이다. Rituximab은 원래 B세포 림프종의 치료로 

도입되었는데 최근 다양한 자가면역질환의 치료제로 시도되고 있다. 글루코 

코티코이드와 아자티오프린에 치료 반응 실패를 보인 자가면역간염 환자 

6명을 대상으로 rituximab 1,000 mg을 2주 간격으로 2회 투여한 1상 

임상시험에서 6명 모두 AST, ALT, IgG의 감소 소견이 관찰되었고 이후 글루코 

코티코이드를 감량하였다. 심각한 부작용은 관찰되지 않았다.252 그러나 이러한 

약제들은 관련 연구가 많지 않아 후속 연구가 필요하다.
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권고사항

1. 	자가면역간염의 1차 치료에 실패한 경우, 진단의 확실성과 약물 순응도를 우선 검토하고, 

약물 불내성, 무반응, 불충분한 반응에 해당하면 2차 치료를 고려한다. (C1) 

2. 	MMF 또는 tacrolimus를 자가면역간염 2차 치료제로 우선 고려하며 (C1), 

cyclosporine, 6-MP 및 6-TG도 고려할 수 있다. (C2) 

소아 자가면역간염의 치료

치료 대상 

소아에서 다른 감염성, 대사성 원인 없이 간질환이 의심되는 경우 자가면역 

간염을 의심하고 검사를 시행해야 한다. 자가면역간염으로 진단되면 질병의 

진행을 막는 것이 중요하므로 즉시 치료를 시작해야 한다.32 간부전과 간성 

뇌증을 동반한 경우를 제외한 대부분의 자가면역간염은 간손상 정도와 관계 

없이 면역억제제치료 관해율이 90% 정도로 높다.37,41,145,253 소아에서 진단 

시 간경변증이 동반된 경우가 40-88% 정도로 적지 않은 빈도로 관찰 

되지만,41,254,255 이 연령에서의 사망률은 낮기 때문에 대부분의 소아 환자들은 

장기간 치료를 받게 된다. 

치료의 목표

치료의 목표는 간의 염증을 줄이거나 제거하고, 완전 생화학 반응을 유도 

하며, 증상을 개선하고 장기적으로는 기대여명을 늘리는 것이다.32 이를 위해서 

대부분의 환자에서 지속적인 유지치료가 필요하며 매우 일부의 환자에서만 

치료 중단 후에도 관해를 유지할 수 있다.20 가장 이상적인 치료 후 완전 생화학 

반응은 혈청 AST, ALT와 IgG의 정상화이다.21,144,145 하지만 소아에서는 
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자가면역항체들의 음전 또는 역가 감소(ANA & SMA <1:20, anti-LKM1 & 

anti-LC1 <1:10) 및 조직학적 염증 소실이 동반되어야 한다는 기준이 추가로 

고려되고 있다.32,256 이는 조직학적 반응이 생화학 반응보다 늦게 나타나며, 

임상적 또는 생화학적 관해가 조직학적 염증 소실을 반드시 반영하는 것은 

아니기 때문이다.256 

1차 치료 

소아의 자가면역간염에서 전통적인 1차 표준 치료는 프레드니솔론과 아자티 

오프린 병합요법이다(Figure 7).20,21,32,154-157,163,257-260 프레드니솔론은 1-2 mg/

kg/일(최대 60 mg/일)로 시작하여 4-6주간 감량하며 간효소수치가 감소하면 

유지 용량인 2.5-5 mg/일 정도로 유지한다. 아자티오프린의 시작 시점은 

논란의 여지가 있지만, 프레드니솔론에 대한 치료 반응을 정확히 평가하고 

아자티오프린 유발 간독성을 배제하기 위하여 프레드니솔론 치료 시작 2주경 

추가하는 것을 추천한다.21 아자티오프린 용량은 0.5 mg/kg/일로 시작하여 

1-2 mg/kg/일로 유지하며 독성이 없는 경우 완전 생화학 반응에 이를 때까지 

2-2.5 mg/kg/일까지 증량할 수 있다.261 드물지만 아자티오프린에 의해 

간독성이 유발될 수 있으므로, 비대상성(decompensated) 간경변증이나 

간부전 환자에서는 간기능이 호전될 때까지 아자티오프린 투여를 보류하고 

프레드니솔론 단독요법을 시행한다.21

대부분은 2달 이내에 간효소수치가 80% 이상 감소하지만 완전히 정상화 

되기까지 수개월이 소요될 수 있다. 초기에는 1-2주마다 간기능 검사를 시행 

하여 생화학 반응이 있는 경우 지속적으로 프레드니솔론을 감량하며, 치료 시작  

이후 4-8주까지는 2-4주마다 검사하여 생화학 반응과 약물 부작용을 모니터링 

하면서 약물 용량을 조절한다(Figure 7).
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소아에서는 프레드니솔론을 상대적으로 오랜 기간 투여해야 하므로 흔히 

성장 장애와 체중 증가, 고혈압, 고지질혈증, 골다공증 등의 부작용을 경험하게 

된다.41 프레드니솔론 용량을 감량하거나 격일로 투여 시 성장속도의 감소가 

호전되었다는 연구가 있으나 그들의 최종키는 예측키보다 작았다.262 이집트의 

한 연구에서는 소아 자가면역간염 환자 28명을 장기간 추적관찰하였을 때  

Figure 7. Treatment algorithm for pediatric autoimmune hepatitis. 
AIH, autoimmune hepatitis; MMF, mycophenolate mofetil; TNF, tumor necrosis factor; IgG, 
immunoglobulin G. *Do not use in decompensated cirrhosis or liver failure. †Second or third-line 
treatment should be initiated and monitored only in specialized centers.

Non-response or frequent relapse Complete biochemical response

Prednisolone + MMF†

Normal transaminase
+ normal IgG 

+ negative or low titer of autoantibodies
for ≥1 year

Prednisolone + cyclosporine†

(or tacrolimus)

Induction and maintenance

Prednisolone Azathioprine*

Diagnosis of pediatric AIH

Liver transplantation 
if decompensated liver disease

Consider treatment withdrawal

2–3 years treatment 
± no in�ammation on liver biopsy 

Prednisolone + rituximab 
or anti-TNF-α 
or sirolimus† 

•  Initiation at diagnosis
•  Starting dose: 1–2 mg/kg/day (max 60 mg), taper 
   over 4 to 8 weeks to minimal maintenance dose of 
   2.5–5 mg/day
•  Maintenance dose: 0.1–0.2 mg/kg/day or 
   2.5–5 mg/day (withdrawal if possible)
•  Acute severe AIH: 2 mg/kg/day or intravenous steroid

Re-evaluate the diagnosis
Consider second-ling drugs

•  Add 2 weeks after prednisolone treatment
•  Starting dose: 0.5 mg/kg/day, gradual increase
•  Maintenance dose: 1–2 mg/kg/day 
   (max 2.5 mg/kg/day)
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코티코스테로이드 중단 그룹에서 키 Z-score가 의미 있게 호전되었다고 

하였다. 또한 28명 중 14명은 최종 키가 정상 범위 내에 있었고, 나머지 

14명은 최종 키가 연령별 키 Z-score 2점 미만으로 작았다고 하였으며 

이들은 발병 당시 질병의 중증도가 더 높았다고 보고하였다.263 소아 일부 

환자들에서는 글루코코티코이드 없이 아자티오프린 단독요법으로도 완전 

생화학 반응 유지가 가능하다.172,261,264,265 따라서 프레드니솔론은 치료 

시작 후 지속적으로 감량하여 완전 생화학 반응을 유지하는 최소 용량으로 

유지하거나 완전히 중단한다.262,266 최근 75명의 소아 환자를 대상으로 한 

후향 연구에서 저용량의 프레드니솔론(12세 미만 2.5 mg, 12세 이상 5 mg) 

을 처방하여 약 11년간 추적관찰하였을 때, 이들의 Z-score(키, 체중, 체질량 

지수)가 지속적으로 정상 범위를 유지하였다고 보고하였다.267 소아에서 

부데소나이드로 6개월간 관해 유도치료를 하는 경우 프레드니솔론에 비해 

체중 증가가 덜하고 관해 유도율은 비슷하다는 보고가 있어, 비만, 우울 등 

프레드니솔론의 부작용 위험이 높은 경우에 부데소나이드를 관해 유도치료로 

고려해 볼 수 있으나,268 2022년 현재 국내에서 경구 부데소나이이드 제제는 

시판되고 있지 않다.

아자티오프린 치료 시작 전 TPMT 활성도를 측정하면 아자티오프린 치료로 

인한 부작용을 예방할 수 있어 서양에서는 권고되고 있으나,21,32 동양에서는 

TPMT보다 NUDT15에 대한 변이를 고려해야 한다.224 하지만 대부분의 

연구들은 염증성 장질환에 관련된 연구이며 소아 자가면역질환에서의 연구는 

부족하여 향후 연구가 필요하다.269 

2차 치료 

자가면역간염의 2차 치료는 표준치료제에 대한 부작용으로 인해 사용할 
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수 없거나 표준치료에 반응이 없는 경우에 시도해 볼 수 있다. 소아에서 2차 

치료에 사용되는 약물은 다음과 같다.

Budesonide

소아 자가면역간염 환자를 대상으로 한 이중 눈가림 무작위 대조군 연구에 

의하면 부데소나이드는 관해 유도에 효과적이고 프레드니솔론보다 부작용이 

적었다.268 부데소나이드는 90% 이상이 간으로 먼저 전달되어 대사되므로 전신 

부작용이 적어 간의 국소치료라고도 불린다.270 그러나 간경변증이 있거나 

간기능이 좋지 않은 환자에서는 사용할 수 없으며 국내에서는 경구 제제로 

시판되고 있지 않다.

MMF

표준치료에 반응하지 않는 26명의 소아 자가면역간염 환자에서 MMF  

20-40 mg/kg 하루 2회의 용량으로 코티코스테로이드와 병행 사용 시 18명의 

소아가 MMF에 반응하였고 14명에서 AST가 정상화되었다. MMF 치료에 

반응이 없었던 8명 중 6명은 자가면역 경화담관염(autoimmune sclerosing 

cholangitis) 환자였다.271 가장 흔한 부작용은 백혈구가 감소였으나 심각한 

부작용은 없었다. 2명의 소아를 포함하는 단일기관 전향 관찰 연구에서 16, 

17세 소아 환자가 MMF 사용 시 모두 ALT 정상화를 보였다.272 하지만 소아를 

포함하는 후향 연구들에서 MMF의 효과가 좋지 않다는 보고도 있으며, 

아자티오프린에 무반응인 환자에서는 MMF의 효과가 떨어진다는 보고도 있어 

MMF의 2차 치료에 대해서는 아직 논란이 있다.37,273-275

1차 치료에 실패한 소아 자가면역간염 환자를 대상으로 한 메타분석에 

따르면, 2차 치료제 중 cyclosporine의 치료 반응률이 가장 높았지만 
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부작용도 가장 많았다. 반면에 MMF는 치료 효과는 2번째로 높았지만 

부작용이 가장 적어 MMF를 2차 치료 약제로 우선 고려해야 한다고 하였다.276 

따라서 2차 치료로 MMF를 우선 고려하고 MMF에 대한 지속적인 부작용(두통, 

설사, 구역, 탈모, 백혈구 감소 등)이 있다면 calcineurin inhibitor를 고려할 

수 있다.32,276

Cyclosporine 

치료한 적 없는 소아 자가면역간염 환자를 대상으로 한 캐나다 연구에서 

6개월간 cyclosporine (4 mg/kg/day in 3 divided dose)으로 단독치료하고 

이후 프레드니솔론과 아자티오프린으로 유지하였을 때 72%의 환자에서  

치료 6개월 이내에 간효소수치의 정상화, 성장속도 개선이 있었고 부작용은 

적다고 보고하였다.277,278 일부 지역에서는 cyclosporine을 소아 자가면역 

간염의 치료제로 사용하고 있으나 아직까지 근거 수준은 미약하다.32 2형 

자가면역간염 소아에서 표준치료를 할 수 없어 cyclosporine으로 1차 치료한 

8명과 다른 치료에 듣지 않아 대체치료로 cyclosporine을 사용한 5명의 

환자에 대한 후향 연구에서, 치료 초기 혈중약물농도 200-250 ng/mL, 관해 

유도 후 1년간 유지 혈중농도 100-150 ng/mL의 용량으로 사용하였을 때 

두 그룹 모두에서 ALT가 6개월 이내에 정상화되었다고 보고하였다.279 이외 

에도 소아청소년에서 cyclosporine의 성공적인 유지요법 연구 결과들이 

보고되었다.280,281 26명의 소아 환자에서 프레드니솔론과 아자티오프린 병합 

요법과 cyclosporine를 비교한 무작위 연구에서 프레드니솔론과 아자티 

오프린 병합요법과 cyclosporine 치료군의 치료 효과와 안정성이 비슷하다는 

결과를 보고하였다.282
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Tacrolimus

Tacrolimus는 calcineurin inhibitor로 같은 기전 약제인 cyclosporine 

보다 효과는 강하나 부작용이 적은 편이다. 소아 자가면역간염에서 tacrolimus 

사용에 대한 연구가 많지는 않으나 17명의 소아 환자에서 목표 혈중농도 

2.5-5 ng/mL로 사용하였을 때 tacrolimus 단독요법이 완전 생화학 반응을 

유도하지는 못하였으나, 프레드니솔론, 아자티오프린 용량의 감소 효과가 

있었다고 하였으며 두통, 복통과 만성 염증성 장질환, 간기능 악화 등의 

부작용을 보고하였다.283 소아의 다국가 후향 연구에서도 코티코스테로이드와 

아자티오프린에 무반응이거나 부작용으로 사용할 수 없는 38명의 소아 

환자를 대상으로 MMF와 tacrolimus 사용 후 효과를 비교하였다.284 코티코 

스테로이드나 아자티오프린의 부작용으로 2차 치료를 받은 환자들에서는 

완전 생화학 반응이 MMF 사용군에서 88.9%, tacrolimus 사용군에서 

87.5%였으며, 무반응으로 변경한 환자들에서는 MMF 22.2%, tacrolimus 

50%로 비교적 낮았으나 두 약제 사이에 통계적으로 유의미한 차이는 

없었다.284 

Rituximab, infliximab, sirolimus

Rituximab은 anti-B lymphocyte 단일클론항체로 표준치료와 MMF, 

cyclosporine 모두에 반응이 없는 소아 자가면역간염 환자에서 4주에서 

6개월 마다 정맥 투여하였을 때 간효소수치와 IgG의 감소가 12-26개월간 

유지되었으며 부작용은 심각하지 않았다는 사례 보고가 있었다.285 

Infliximab도 소아에서 치료 무반응 자가면역간염에서 효과적이라는 

사례 보고들이 있어 모든 치료에 무반응인 경우 구조치료로 시도해 볼 수는 

있다.286,287 하지만 몇몇 소아 염증성 장질환 환자에서 infliximab 치료 
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후 면역관련 간염이 발생하였다는 보고가 있고 아직까지 TNF-alpha가 

자가면역간염의 발병에 미치는 역할을 알지 못하여 신중히 사용해야 한다.288 

Sirolimus는 선택적으로 regulatory T세포를 확장시키는 약물로 4명의 소아 

치료 무반응 자가면역간염 환자에게 사용하였을 때 2명에서 치료 반응이 

있었다는 사례 보고와 몇몇 성인에서의 결과가 보고되었으나 아직까지 그 

근거는 부족하다.247,289 

치료 종료

소아 자가면역간염의 경우 성인과 마찬가지로 최소 2-3년간 완전 생화학 

반응, 즉 AST, ALT, IgG  정상화, 자가면역항체 음성 또는 낮은 역가(ANA &  

SMA <1:20, anti-LKM1 & anti-LC1 <1:10)가 유지되는 환자에서 치료  

종료를 고려한다.32 성인에서는 치료 종료 전 간조직 검사가 필수적이지 않지만,  

소아에서는 아직까지 치료 종료 전 간조직 검사가 권고되고 있다.21,32,41,290 

약물 중단에 관련된 연구들은 대부분 후향 연구이나 최근 성인과 소아를 

포함한 전향 연구에서 ALT, IgG가 최소 2년간 정상수치를 보이고 조직학적 

관해를 보인 경우 치료 종료 후 관해 유지율이 62개월의 관찰 기간 동안 

67%로 기존 연구들보다 높다고 보고하였다.291 하지만 이 연구의 대상 환자 

수는 12명에 불과하였고 모두 비교적 재발이 적다고 알려진 1형 환자들 

이었다. 소아를 포함한 다른 후향 연구에서는 조직 소견으로 재발을 예측할 수 

없다고 보고하였다.292

소아만을 대상으로 한 연구로는 16년간 전향적으로 소아 자가면역 간질환을 

추적하여 관찰한 보고가 있다. 이 연구에서 최소 1년간 정상 간효소수치를 

보이며, 추적 간조직 검사에서 염증이 없는 7명의 자가면역간염 소아에서 

약물 중단을 시도하였는데, 3명에서 치료를 완전히 종료할 수 있었고, 3명의 
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1형 자가면역간염 환자에서 프레드니솔론 중단 후 아자티오프린을 감량할 

수 있었으나 1명의 2형 자가면역간염 환자에서는 치료 중단 8개월만에 재발 

하였다.293 1984년에 수행된 소아 연구에서도 9명의 자가면역간염 소아에서 

조직 검사 후 유지 치료를 중단하였을 때 8명(1형 3명 vs. 2형 5명)이 재발 

하였다. 재발한 8명 중 3명은 간조직 검사에서 염증이 남아 있었지만, 5명은 

염증이 없었음에도 약물 중단 후에 재발하였다.262 이처럼 소아 자가면역간염은 

비교적 재발이 흔하므로, 완전 생화학 반응뿐 아니라, 간조직 검사에서 완전한 

염증 소실을 확인 후 신중히 치료 종료를 시도하여 재발을 막는 것이 중요하다.

권고사항

1. 	소아 자가면역간염 환자에서 1차 치료로 프레드니솔론과 아자티오프린을 병합하여 투여 

한다. (B1) 

2. 	소아 자가면역간염 환자에서 완전 생화학 반응에 도달한 후에는 아자티오프린 단독 또는 

관해를 유지할 수 있는 최소 용량의 프레드니솔론과 아자티오프린을 병합하여 치료한다. 

(B1) 

3. 	소아 자가면역간염 환자에서 1차 치료 약제에 대한 무반응, 불충분한 치료 반응 또는 약물 

불내성이 있는 경우 MMF (C1), cyclosporine (B2) 또는 tacrolimus (C2)를 2차 치료로 

사용해 볼 수 있다.

4. 	소아 자가면역간염 환자에서 최소 2-3년간 완전 생화학 반응이 유지되면 치료 종료를 

고려하며 (C1), 종료 전 간조직 검사를 시행할 수 있다. (C2)

특정 상황에서의 치료

임신

임신은 면역계통의 변화를 유발하여, 자가면역간염의 경과에 영향을 줄 

수 있다.294 임신은 산모에게 태아조직에서 발현되는 부계 동종항원에 대한 
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면역 관용(tolerance)을 요구하게 된다.295-297 일반적으로는 임신 중에는 

자가면역질환의 활성도(activity)가 감소하고, 출산 후에는 자가면역질환의 

활성도가 증가하여 자가면역질환 악화의 위험성이 증가한다.297,298 자가면역 

간염 환자들을 대상으로 임신 중 경과를 보고한 연구들에 따르면, 임신 중 

혈청 ALT는 호전 양상을 보이고 일부에서는 자연관해도 보고되며, 출산 후 

첫 3개월 동안에는 급성 악화의 위험이 높다.299-302 그러나 임신 중 자가면역 

질환의 경과는 매우 다양하여, 임신 중 급성 악화(flare) 및 이로 인한 응급 

간이식도 보고되고 있으며,299,300,303 특히 임신 전 또는 임신 중에 의학적 권고에 

반하여 약물을 중단하거나 용량을 감량하는 등 약물 순응도가 낮은 경우에는 

급성 악화의 위험이 높았다.304 따라서 자가면역간염 환자가 임신을 고려 

중이거나 임신한 경우에는 약물 순응도에 대해 주의 깊은 확인을 요하며, 

급성 악화의 가능성에도 유의하여야 하고, 임신 전, 임신 중 및 출산 후 면밀한 

추적관찰이 필요하다. 임신 중 및 출산 후 급성 악화의 위험인자로는 임신 중 

면역억제치료를 하지 않는 경우, 그리고 임신 전 관해 기간이 짧은 경우(1년 

이내)가 보고되고 있다.299,304,305 

자가면역간염 및 이에 대한 치료는 임신 및 출산의 결과(pregnancy 

outcomes)에 영향을 줄 수 있다.294 자가면역간염 산모인구집단을 대상으로 

한 연구에서 생아출생률(liver birth rate)은 일반인과 자가면역간염 산모에서 

차이가 없었다.7,306 그러나 자가면역간염 환자에서의 산과 합병증은 일반인에 

비해 높다.307,308 미국에서 2012-2016년 기간 중 산모 퇴원자료 18,595,345건 

분석 결과에 따르면 자가면역간염이 동반된 산모의 경우 분만 후 출혈 

(postpartum hemorrhage) 및 산모 사망 위험은 동일하였으나, 임신성 

당뇨병(OR, 2.2; 95% CI, 1.5-3.9), 임신중독증(전자간증; pre-eclampsia), 

자간(eclampsia) 등 고혈압성 합병증(OR, 2.4; 95% CI, 1.6-3.6)  
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및 조산(OR, 2.0; 95% CI, 1.2-3.5) 위험이 일반 산모에 비해 높았다.307 

자가면역간염이 진단된 산모의 임상 경과를 분석한 메타분석에서도 조산 

위험이 일반인에 비해 높았다(RR, 2.45; 95% CI, 1.66-3.62).301 특히 

문맥압항진증이 있거나 임신 전 생화학적 관해가 없는 경우에는 조산의 위험이 

높았고,301 간경변증이 동반된 자가면역간염 환자들의 경우에는 간이식, 간부전 

발생 등 심각한 모성 합병증 발생 위험이 높았다.299

자가면역간염 시 사용되는 다양한 약제는 태아에 영향을 줄 수 있다.309 

글루코코티코이드는 태아에서 구순열의 위험이 높다고 보고되기도 하였으나, 

최근 연구에서는 글루코코티코이드와 태아의 기형 발생 사이에는 큰 연관이 

없다고 보고되고 있다.310,311 아자티오프린 또한 동물실험에서 태아 기형과 

연관된다는 보고가 있으나 사람에서는 태아에서의 기형 발생과 연관성이 

뚜렷하지 않았다.312,313 반면 MMF는 사람에서 기형 발생과 연관되어 있다.312 

따라서 MMF는 최소 6주 이상 중단한 후에 임신을 시도할 것이 권고되며, 임신 

시 사용 금기이다.312 글루코코티코이드와 아자티오프린은 임신 및 수유 중 

사용 가능하다.309

임신 전 관해 기간이 짧으면 임신 중 질환의 급성 악화 위험이 높아진다.299,305 

따라서 가능하다면 임신은 질환이 적어도 1년 이상 잘 조절된 이후 고려하는 

것이 권고된다. 임신을 계획 중이라면 사용하는 약제가 임신 중 금기에 해당 

하는 약제인지 확인하고, 글루코코티코이드 및 아자티오프린으로 조절 중 

임신이 확인된 경우에는 관해를 유지하기 위한 최소한의 용량을 임신 중에 

유지한다. 임신 중에는 질환의 급성 악화 여부에 대한 면밀한 경과관찰을 

요하며, 특히 출산 직후에는 면역억제제 요구량 변화에 대하여 매우 주의 깊은 

경과관찰이 필요하다. 임신 중에는 면역억제제 감량을 고려할 수 있는데, 

임신 중 면역억제제가 감량된 경우에는 출산 후 선제적으로 임신 전 용량으로 



자가면역간염 진료가이드라인

Korean Association for the Study of the Liver82

증량할 수 있다. 출산 후 첫 3개월은 급성 악화의 위험이 높다고 보고되는 시기 

이므로,299-302 짧은 간격의 주의 깊은 경과관찰이 필요하다. 글루코코티코이드 

및 아자티오프린 사용은 수유의 금기증에 해당하지 않아 수유를 원하는 경우 

약제를 사용하면서 수유를 할 수 있다. 

권고사항

1. 	자가면역간염의 경과는 임신 중 다양할 수 있고, 출산 직후는 급성 악화 위험이 높은 시기 

이므로, 임신 중 및 출산 직후에는 면밀한 추적관찰을 고려한다. (C1) 

2. 	임신을 계획 중인 경우에는 자가면역간염이 1년 이상 잘 조절된 이후 고려한다. (C1) 

3. 	자가면역간염 환자에서 임신을 고려 중인 경우 MMF는 금기이나 (B1), 글루코 

코티코이드와 아자티오프린은 임신 기간 중 유지할 수 있다. (C1) 

고령

자가면역간염은 모든 연령에서 발병할 수 있다. 고령에서 진단되는 자가 

면역간염은 무증상인 경우가 많고, 진단이 지연되기도 하며, 간경변증 동반 

비율이 높고, 갑상선 또는 류마티스질환 등 간외 질환이 동반되는 경우가 

흔하고,60,314-316 면역억제치료 실패 및 재발이 적다고 보고되고 있다.317,318 

그러나 고령을 정하는 연령이 연구마다 60-70세로 다양하고, 임상 양상 및 

치료 반응이 연령에 따라 차이가 없다는 보고들도 있다.315,319 

고령 환자에서는 다른 동반질환으로 인한 약물 복용도 흔하며, 이러한 경우  

약인성 간손상과 감별이 어렵거나 불가능한 경우들도 있다.320,321 약인성 

간손상과 자가면역간염은 조직 검사로 구분하여 볼 수 있고,322 유발 의심 약제 

중단 후 임상 경과 또는 글루코코티코이드가 사용된 경우에는 글루코코티코이드 

감량 및 중단 후 임상 경과에 따라 구분하여 볼 수도 있다.120 
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또한, 고령 환자는 골감소증, 고혈압, 당뇨병 등 동반질환의 비율도 높고, 

간경변증 동반 비율도 높아, 면역억제치료를 시행하지 못하는 비율도 높다.319  

면역억제치료 특히 글루코코티코이드 치료는 골감소증, 고혈압, 당뇨병 등  

동반질환의 경과에도 영향을 줄 수 있다. 따라서 고령 환자에서 자가면역 

간염이 진단된 경우에는 동반질환에 대해 평가해야 하며, 특히 골감소증 및 

골다공증 여부에 대해 미리 확인해야 한다.323 고령 환자에서 동반질환이 

심하고, 면역억제치료로 인해 동반질환 악화 가능성이 높고, 자가면역간염이 

무증상이라면 면역억제치료 없이 면밀한 경과관찰을 고려해 볼 수 있다. 

그러나 연령만을 이유로 면역억제치료를 시행하지 않을 근거는 없다.

자가면역간염 중복증후군

자가면역간염 중복증후군은 자가면역간염의 진단 기준에 부합하면서 다른 

자가면역간질환, 주로 원발담도담관염 또는 원발경화성담관염 등이 동반되는 

경우를 뜻한다. 자가면역간염-원발담도담관염(AIH-PBC) 중복증후군은 

자가면역간염 단독 또는 원발담도담관염 단독에 비하여 간경변증 합병증 

위험이 높다.324-326 국내에서 자가면역간염-원발담도담관염 중복증후군의 

임상 양상을 보고한 연구에서도 자가면역간염-원발담도담관염 중복증후군은 

자가면역간염 단독 또는 원발담도담관염 단독에 비해 치료 반응도 나쁘고 

간경변증 진행도 빨랐다.50 자가면역간염-원발경화담관염 중복증후군은 

자가면역간염 단독 또는 자가면역간염-원발담도담관염 중복증후군에 비해 

치료 반응 및 예후가 나쁜 것으로 보고되고 있다.327

중복증후군은 임상 양상이 매우 다양하며,51 주된 임상 양상에 따른 치료가 

권고된다.49 원발담도담관염 환자를 대상으로 ursodeoxycholic acid 

(UDCA)와 위약을 비교한 무작위 대조군 연구의 후향 분석에서, 16명에서 
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자가면역간염의 양상(ALT의 정상 상한치 5배 이상 상승, 혈청 IgG의 2배 이상 

상승 또는 SMA 양성, 또는 병리에서 중등증 이상의 간소엽 염증세포침윤 

중 2개 이상)이 확인되었는데, 글루코코티코이드 없이 UDCA만으로도 임상  

경과가 나쁘지 않아 원발담도담관염 양상이 주된 자가면역간염-원발담도 

담관염 중복증후군인 경우에는 UDCA만으로 치료를 고려할 수 있다고 

보고되었다.328 다만, 이 연구에서 UDCA만으로 경과를 관찰한 환자수는 16명 

으로 매우 적다는 제한점이 있다.328 UDCA나 글루코코티코이드 단독으로 치료  

반응이 불량한 경우 UDCA와 글루코코티코이드를 병합하면 임상 양상이  

호전된다는 연구가 있으며,106 자가면역간염-원발담도담관염 중복증후군 

환자들에서 UDCA 단독과 UDCA-면역억제제 병합요법을 비교한 메타 

분석에서는 UDCA 단독군에 비해 병합군에서 무이식 생존 기간(transplant-

free survival)이 좋았다.329 따라서 원발담도담관염 양상이 주된 자가면역 

간염-원발담도담관염 중복증후군의 경우 동반질환 등의 이유로 면역억제 

치료의 위해가 상당하다고 판단되는 경우에는 UDCA 단독치료 후 임상 반응에 

따라 면역억제치료를 추가하는 순차적(sequential) 치료법을 고려할 수 

있다. 그러나 그 외의 경우에는 처음부터 UDCA와 면역억제치료를 병합하여 

사용하는 병용요법을 우선 고려해 볼 수 있겠다. 자가면역간염-원발담도 

담관염 중복증후군 경우에도 관찰 연구라는 제한이 있으나, 면역억제치료가 

도움이 될 수 있다는 보고가 있다.330

권고사항

1. 	자가면역간염-원발담도담관염 중복증후군의 경우 면역억제치료(글루코코티코이드와 

아자티오프린)와 UDCA를 병합하여 치료한다. (B1) 원발담도담관염이 주된 임상 양상인 

경우 UDCA 치료 후 임상 경과에 따라 면역억제치료를 추가하는 순차치료를 고려할 수 

있다. (C2)
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바이러스간염을 동반한 자가면역간염

만성 B형간염을 동반한 자가면역간염 환자는 글루코코티코이드를 포함한 

면역억제요법을 받는 동안 바이러스간염이 재활성화될 수 있다. HBsAg 혹은 

HBV DNA가 양성이면, 예방적 항바이러스제 복용을 권고한다.210 프레드니 

솔론을 하루 20 mg 이상, 4주 이상 복용하는 경우는 고위험군으로, 프레드니 

솔론을 하루 10-20 mg, 4주 이상 복용하는 경우는 중간위험군으로 분류되며, 

예방적 항바이러스제 치료의 대상이다.210,331 프레드니솔론을 하루 10 mg 

미만으로 복용하거나 아자티오프린과 같은 항대사물질을 복용하는 경우는 

저위험군으로 분류되며, 항바이러스제 치료 대신 정기적으로 추적관찰할 수 

있다.331 HBsAg과 HBV DNA가 모두 음성이고, anti-HBc만 양성인 환자가 

글루코코티코이드 혹은 아자티오프린과 같은 항대사물질(anti-metabolite)을 

복용하는 경우는 정기적인 추적관찰(HBsAg과 HBV DNA를 1-3개월 간격으로 

검사)을 고려한다.210 

만성 C형간염 환자에게서 면역억제요법 사용 시 바이러스간염의 악화는 

B형간염에 비하여 빈도가 매우 낮다고 알려져 있으나 일부에서는 면역억제제 

사용 도중 C형간염 악화가 발생할 수 있다. 따라서, 면역억제요법 전 혹은 

동시에 직접작용 항바이러스제 요법(direct acting antivirals)을 이용하여 

C형간염을 치료해야 한다. 직접작용 항바이러스제를 면역억제요법과 병용할 

경우에는 약물상호작용을 검토해야 한다.18

권고사항

1. 	자가면역간염 환자가 면역억제요법 시 B형간염 재활성화 고위험군 또는 중등도 위험군에 

속할 경우 예방적 항바이러스치료를 시행한다. (A1) 
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비알코올 지방간질환을 동반한 자가면역간염

비알코올 지방간질환은 대사증후군의 간 표현형으로 여겨지며, 고혈압, 

당뇨병, 이상지질혈증, 복부 비만 등의 대사증후군 요소를 대부분 갖고 있다. 

국내 전체 인구에서 비알코올 지방간질환의 유병률은 25%로 매우 높기 때문에 

자가면역간염 환자 중 비알코올 지방간질환이 동반되는 경우가 상당히 있을 

것으로 추정된다.332 일본에서 발표한 후향 연구에 따르면, 총 1,151명의 자가 

면역간염 환자 중 17%에서 비알코올 지방간질환이 동반되었다. 두 질환이 

모두 있는 환자군은 자가면역간염만 있는 환자군에 비해 여성 대 남성 비가 

낮았고, 연령이 높았으며, ALT 상승치가 낮았고, 글루코코티코이드 투약 

빈도가 낮았다.333 서구에서 보고한 73명의 자가면역간염 환자 중 16%는 

지방간염을, 14%는 단순 지방증을 동반하였다.334 국제 자가면역간염 

그룹에서 진행 중인 대규모 다기관 후향 연구의 중간 분석에 따르면, 583명의 

자가면역간염 환자 중 21.6%에서 비알코올 지방간질환이 동반되었다.335 

미국에서 발표된 연구에 따르면, 자가면역간염과 비알코올 지방간염을 동반한 

환자는 자가면역간염만 있는 환자와 비교하여 간관련 이환율이 2.5배, 간 관련 

사망률이 7.6배 더 높았다.334 한편, 비알코올 지방간질환군에서 자가항체 

양성률이 23-33%에 달하지만, 간조직 검사를 시행한 후 자가면역간염으로 

진단된 경우는 2% 미만이었다.336,337 따라서, 비알코올 지방간질환 환자에게서 

자가항체 양성일 경우 자가면역간염을 확진하기 위해서는 간조직 검사 시행이 

필요하다.

비알코올 지방간질환이 동반된 자가면역간염에 관한 치료는 크게 비알코올 

지방간질환에 관한 일반적인 치료와 지방간질환을 고려한 자가면역간염의 

치료로 나뉜다. 비알코올 지방간질환에 관한 일반적인 치료는 체중감량을 

위한 운동 및 열량섭취 감량 등 생활습관 개선 그리고 적절한 약물치료를 



치료

2022 대한간학회   87

포함한다.338 비알코올 지방간질환을 고려한 자가면역간염의 치료로서 

글루코코티코이드를 저용량으로 쓰고 신속한 감량을 시도할 수 있으나 이러한 

치료 전략에 관한 연구는 아직 미진하다. 간경변증이 없거나 당뇨병 조절이 

어려울 경우 프레드니솔론 대신 부데소나이드를 사용하여 글루코코티코이드의 

전신 부작용을 줄일 수 있으나 현재 국내에서 경구 부데소나이드는 사용이 

어렵다.176 또한 아자티오프린이나 MMF 등을 조기에 안전한 최대 용량까지 

추가하고, 6개월 이내 글루코코티코이드 중단을 시도해 볼 수 있다.339

간이식 후 재발 또는 발생한 자가면역간염

우리나라에서 2009-2013년 기간 동안 등록된 4,085명의 자가면역간염 

환자들을 분석한 자료에 따르면 자가면역간염 환자의 1.1%가 간이식을 

받았다.6,19 자가면역간염으로 간이식을 받은 환자들의 이식 후 성적은 양호 

하며, 5년 생존 및 이식편 생존율은 각각 72%와 65%로 보고되고 있다.340 

자가면역간염으로 이식받은 이후에 자가면역간염의 재발률은 10-50%로 보고 

되고 있고,341 국내 단일기관에서 보고된 자가면역간염 재발률은 5년째에 

14.3%였다.342 간이식 후 자가면역간염이 재발 또는 새로이 발병하게 되면 

임상 경과가 나빠진다.343 자가면역간염으로 간이식을 받은 경우 글루코 

코티코이드를 유지하면 자가면역간염 재발의 위험을 낮출 수 있다는 연구 

결과와344 자가면역간염으로 간이식을 받는 경우에도 글루코코티코이드를 

성공적으로 중단할 수 있다는 연구 결과가 상존하며,345 자가면역간염으로 

간이식을 받은 환자에서의 면역억제제 사용 전략은 추가 연구가 필요하다. 

자가면역간염으로 간이식을 받은 경우에는 급성 거부 반응, 글루코코티코이드 

저항성 거부 반응 및 만성 거부 반응의 비율이 다른 원인으로 간이식을 받은 

경우에 비해 높다.346,347 다만, 간이식 후 환자에서 자가면역간염 재발의 
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기준이 아직 정립되지 않아 거부 반응과 자가면역간염의 재발의 구분이 

어려운 경우가 많아 자료 해석에 주의해야 한다.348 한편 간이식 후 환자에서 

이식 전 간질환이 자가면역간염이 아니었으나, 임상 경과 중 자가면역간염이 

새로이 진단되는 경우가 있는데, 이를 새로 발생한 자가면역간염(de novo 

AIH)으로 정의한다.340,343 자가면역간염이 재발 또는 새로이 발생한 경우에는 

calcineurin inhibitor에 추가하여 글루코코티코이드를 사용하는 것이 치료의 

근간으로 여겨지나,341 최적의 면역억제제 사용 전략은 잘 알려져 있지 않고 

추가 연구가 필요하다. 

간세포암종을 동반한 자가면역간염

간세포암종이 진단된 자가면역간염 환자에서도 관해를 유지할 수 있는 

최소 용량의 면역억제제 사용이 필요하나, 최적의 면역억제제 사용 전략에 

대해서는 추가적인 연구가 필요하다. 간이식 환자들을 대상으로 한 연구에서 

calcineurin inhibitor는 이식 후 간세포암종 위험을 높이고, mTOR 억제제를 

사용한 경우에는 간세포암종의 위험이 낮다고 보고하였다.349 또한 MMF를 

사용한 경우 간이식 후 간세포암종의 재발 위험이 낮다는 연구 결과도 있다.350 

이러한 점은 면역억제제의 종류에 따라 간세포암종 발생 또는 재발 위험이 

달라질 수 있음을 시사한다. 이를 바탕으로 간세포암종이 진단된 자가면역간염 

환자들의 면역억제치료제로 아자티오프린보다 MMF가 선호된다는 주장이 

있다.351 그러나 간세포암종이 진단된 자가면역간염 환자들에서 MMF 또는 

mTOR 기반의 면역억제제 치료가 글루코코티코이드 및 아자티오프린을 

사용한 치료에 비해 간세포암종 진단 이후의 예후를 향상시킬 수 있는지를 

평가할 수 있는 연구는 없다. 

최근 진행성 간세포암종 환자에서는 면역관문억제제 기반 치료가 일차 
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치료제로 권고되고 있다.352 면역관문억제제치료 시 자가면역-연관 부작용이 

발생할 수 있다.353 류마티스질환, 염증성 장질환 등 자가면역질환이 있는  

경우 면역관문억제제 사용 후 자가면역-연관 부작용 발생 위험이 높지만,  

대부분 글루코코티코이드 및 면역억제제로 조절되며, 치료 효과도 자가면역 

질환이 동반되지 않은 경우에 비해 대등하다고 보고되고 있다.354,355 이를 

기반으로 자가면역질환이 잘 조절되지 않고 있거나 자가면역질환 조절을 위해  

높은 강도의 면역억제제를 사용중인 경우가 아니고, 자가면역관련 질환의 

악화가 심각한 합병증으로 연결될 가능성이 높은 신경 또는 근육계통의 

자가면역질환이 아닌 경우라면, 자가면역질환 환자라도 면역관문억제제 기반 

치료를 고려해 볼 수 있다는 의견이 있다.356 그러나 간세포암종 면역관문 

억제제 임상 연구에서 자가면역간염 환자들은 대부분 등록에서 제외되어,356 

자가면역간염 환자에서 면역관문억제제의 안정성과 효과를 평가할 수 

있는 연구가 부족하다. 자가면역간염 환자의 경우 면역관문억제제 사용 후 

자가면역-연관 부작용이 발생하게 되면, 간부전 등의 치명적 합병증으로 

이어질 우려가 있다. 따라서 자가면역간염 환자에서 면역관문억제제 기반 

치료는 위험성과 이득을 평가하여 신중히 사용해야 한다.
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치료받은 자가면역간염 환자의 5년 및 10년 전체 누적 사망률은 각각 7.1% 

및 10-32%, 간질환관련 사망률은 각각 4% 및 6-11%였고,161,351,357,358 5년, 

10년 및 20년 누적 생존율은 각각 90%, 88-91% 및 70%로 보고되었다.8,148 

표준화 사망비는 1.63 (95% CI, 1.25–2.02)이고, 간이식을 사망과 동일하게 

간주하여 분석한 경우 표준화 사망비는 1.86 (95% CI, 1.49–2.26)이다.148 

반면 국내 단일기관 연구에 따르면 5년 및 10년 전체 누적 사망률은 각각 6.2% 

및 12.2%였고,194 또 다른 연구에서는 5년 및 10년 누적 생존율이 각각 91.2% 

및 85.5%로 보고되어 외국과 유사한 예후를 보였다.200 

외국 자료에 따르면 자가면역간염 진단 당시 28-36%에서 간경변증이 

동반되었고 19%에서 비대상성 간경변증이 관찰되었으며 간경변증이 없는 

환자들 중 면역억제치료에도 불구하고 30-50%에서는 결국 간경변증으로 

진행하였다.7,148 자가면역간염 환자에서 간경변증은 간질환의 진행 및 

생존율에 영향을 미치는 가장 중요한 요인이다.10,22,24 간경변증과 관련   

있는 또 다른 중요한 인자는 고령이다.10,60,351 고령군(≥60세)과 젊은 연령군 

(≤30세)을 비교한 연구 결과를 보면 진단 당시 고령군에서 간경변증이 더 많았다 

(33% vs. 10%, P=0.03).60 간경변증 및 고령 외에도 12개월 이내 생화학 

반응에 도달하지 못한 경우, 잦은 재발 및 유색인종에서 예후가 더 나쁜 

예후
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것으로 보고되었다.148,161 한 스웨덴 연구에서는 28.1%의 간경변증을 동반한 

자가면역간염 환자들의 사망까지의 기간 중앙값이 11.8년이었고 여성과 남성 

간에 유의한 차이는 없었다(13.9년 vs. 8.5년, P=0.08).8

국내에서는 자가면역간염 진단 당시 간경변증이 동반된 경우는 12.8-

33.5%, 비대상성 간경변증의 경우 4.3%로 비대상성 간경변증 동반율은 

외국에 비해 낮았다.6,34,50,200 간경변증이 없는 53명의 자가면역간염 환자들을 

60개월간 추적관찰하였을 때 13.2%에서 간경변증으로 진행하였고, 간경변증 

및 비대상성 간경변증 1년 및 5년 누적 발생률은 각각 4.7% 및 9.8% 

그리고 2.9% 및 7.6%였다.50 국내 86명의 환자를 대상으로 43개월 동안 

추적관찰하였을 때 6명(7%)에서 비대상성 간경변증(2명), 간세포암종(1명), 

사망(3명) 등의 합병증이 발생하였다.200 

간세포암종 및 간외 암 발생 위험

국내 자가면역간염 환자에서 진단 당시 간세포암종이 동반된 경우는 1-3% 

이며6,194 영국에서 진행된 전향 연구에 따르면 추적 기간 중앙값 11년(1-36년) 

동안 6.2% 자가면역간염 환자에서 간세포암종이 발생하였고 간경변증이 

동반된 경우 간세포암종 발생이 12.3%로 확연하게 증가하여 연간 발생률은 

1.1-2.0%였다.359-361 자가면역간염 환자에서는 간세포암종 발생 위험이 

만성 B형 및 C형간염 환자보다는 낮지만 일반인구집단에 비해 높다.351,358 

자가면역간염 환자에서 간세포암종 발생을 분석한 메타분석 연구에 따르면, 

간세포암종의 발생 위험은 1,000인년당 3.45 (95% CI, 2.76-4.55)였고, 

남성이 여성보다 위험이 높았으며, 간경변증이 있는 경우 위험이 높았다.362,363 

또한 간세포암종 발생의 위험은 연령이 높을수록, 자가면역간염의 유병 기간이  
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길수록 높고, 치료 반응이 없을 때 높았다.364,365 또한 아시아권역의 자가면역 

간염 환자에서의 간세포암종 발생률은 유럽 또는 북미 지역에 비해 높았다.362 

또 다른 메타분석 연구에 따르면 자가면역간염 환자에서의 간세포암종 

발생률은 1,000인년당 3.06 (95% CI, 2.22–4.23)이었고, 그중 간경변증이 

동반된 자가면역간염과 간경변증을 동반하지 않은 자가면역간염에서의 

간세포암종 발생률은 각각 1,000인년당 10.07 (95% CI, 6.89-14.7) 및 

1.14 (95% CI, 0.60-2.17)였다.366 간경변증을 동반하지 않은 자가면역간염 

환자에서 간세포암종 검진의 필요성에 대해서는 추가 연구가 필요할 것으로 

보이나, 간경변증이 있는 자가면역간염 환자는 간세포암종 고위험군으로 

분류하여 간세포암종 감시 검사로 간 초음파 검사와 혈청 알파태아단백 검사를 

6개월마다 정기적으로 시행해야 한다.367

자가면역간염 환자에서 장기간 면역억제제 사용은 간세포암종 이외에도 

간외 암 위험을 높인다.351,358,368 장기간 면역억제제 사용은 사이토카인 분비 

장애 및 림프구 변화를 초래하여 궁극적으로 체내 종양 감시체계를 무너뜨리고 

손상된 면역 체계는 세포자멸사, 암세포 증식 및 DNA 손상 복구 메커니즘 

장애를 유발하여 종양 생성이 쉬운 환경을 만든다.351 국내에서는 보고된 

바 없지만 스웨덴 전 국민 대상 연구에 따르면 전체 암 10년 누적 발생률은 

일반인구집단에 비해 자가면역간염 환자에서 더 높고(13.6% vs. 9.1%), 간외 

(extrahepatic) 암 또한 더 높았으며(11.2% vs. 8.9%), 간경변증이 동반된 

경우 그 위험이 증가하였다.369 또 다른 연구에서는 일반인구집단에 비해 

자가면역간염 환자에서 10년 누적 발생률이 더 높은 암으로 대장암(1.6% vs. 

0.8%), 폐암(1.9% vs. 0.9%), 비흑색종 피부암(4% vs. 2.3%) 및 혈액암(0.7% 

vs. 0.4%)을 제시하였고, 같은 암종이라도 면역억제제를 투약한 경우 

면역억제제를 투약하지 않는 군에 비해 암 누적 발생률이 높았다.357 따라서, 
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자가면역간염 환자들이 암 검진 표준 지침을 준수할 수 있도록 교육한다. 

권고사항

1. 	간경변증이 동반된 자가면역간염 환자에서 간세포암종 감시 검사를 시행한다. (A1)
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Table 6. Recommendations of 2022 KASL clinical practice guideline for autoimmune 
hepatitis

권고사항

진단 [진단]

1. ‌�자가면역간염은 다른 원인에 의한 간손상을 배제하고, 혈액 검사 소견(증가된 혈청 AST, 

ALT 및/또는 IgG), 자가항체, 조직 소견 등을 종합하여 진단한다. (B1)

2. ‌�자가면역간염이 의심되는 경우 ANA, SMA를 선별 검사로 시행한다. (B1) 임상적으로 

필요한 경우, anti-LKM1, anti-LC1, anti-SLA, ANCA 등을 추가로 검사할 수 있다. (C1)

3. 자가면역간염은 개정 진단 점수 체계와 간소화 진단 점수 체계로 진단할 수 있다. (B2)

4. ‌�자가면역간염 환자에서 담즙정체형 간기능 검사 이상이 동반된 경우에는 자가면역간염-

원발담도담관염 중복증후군, 자가면역간염-원발경화담관염 중복증후군의 가능성을 

고려하고 AMA와 담관 영상 검사를 시행한다. (C1)

[비침습적 간섬유화 평가]

1. ‌�자가면역간염 환자에서 간섬유화스캔은 진행된 간섬유화(≥F3) 또는 간경변증 진단에 

유용할 수 있으며, 관해 유도치료를 받는 환자에서는 간의 염증이 호전된 후 간섬유화 

스캔을 시행한다. (C2) 

치료 [치료 목표 및 대상]

1. ‌�자가면역간염 치료의 목표는 간의 염증 반응을 조절하여 관해를 달성함으로써 간질환의 

진행 및 합병증 발생을 억제하는 것이다. (B1) 

2. ‌�활동성 자가면역간염은 면역억제치료를 해야 한다. (A1) 진행된 섬유화를 동반하지 않은 

간염 활성도 지표(HAI) 4점 미만의 무증상 비활동성 환자에서 치료를 보류할 때에는 

혈청학적 지표를 정기적으로 모니터링한다. (C1)

3. ‌�자가면역간염 환자에서 치료 시작 후 정기적으로 혈청 아미노전이효소수치와 IgG를 

측정하여 치료 반응을 평가한다. (B1) 

권고사항 요약
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권고사항

[1차 치료]

1. ‌�자가면역간염의 1차 치료로 프레드니솔론과 아자티오프린 병합 투여 (A1) 혹은 프레드니 

솔론 단독 투여 (A2) 한다. 

2. ‌�자가면역간염 환자에서 완전 생화학 반응에 도달한 후에는 아자티오프린 단독 또는 관해를 

유지할 수 있는 최소 용량의 프레드니솔론과 아자티오프린 병합요법으로 치료한다. (A1)

3. ‌�급성 중증 자가면역간염 환자는 프레드니솔론(0.5-1 mg/kg/일) 단독치료를 시행해 볼 

수 있으나 (C2), 치료 반응이 없거나 간성뇌증을 동반한 간부전이 발생한 경우 간이식을 

고려한다. (C1) 

[치료 종료]

1. ‌�최소 2년간 완전 생화학 반응이 유지되는 자가면역간염 환자에서 치료 종료를 고려하며 

(C1), 임상적으로 필요 시 치료 종료 결정 전 조직 검사를 추가로 시행할 수 있다. (C2) 

2. ‌�자가면역간염 환자에서 치료 중단 후 재발 시 기존 1차 치료를 재시작하고 (C1), 완전 

생화학 반응에 도달하면 장기간의 유지치료를 고려할 수 있다. (C2) 

[치료 전 평가 및 치료 중 모니터링]

1. ‌�40세 이상 또는 골다공증 고위험인자가 있는 40세 미만의 자가면역간염 환자에서 글루코 

코티코이드 치료를 시작하기 전 혹은 시작 후 6개월 이내에 골절 위험도 또는 골밀도에 

대하여 평가하고, 글루코코티코이드 치료를 지속하는 경우 골절 위험도에 따라 주기적인 

추적 검사를 시행한다. (C1) 

2. ‌�자가면역간염 환자에서 바이러스간염 상태에 대하여 평가하고, A형간염 혹은 B형간염 

항체가 없으면 예방접종을 시행한다. (B1) 

3. ‌�자가면역간염 환자에서 아자티오프린 치료를 하는 동안 주기적으로 혈구 검사를 시행하고 

(B1), 아자티오프린 치료 시작 전 NUDT15 유전자형 검사 (B2) 및/또는 TPMT 유전자형 

검사 (C2) 시행을 고려할 수 있다.

[2차 치료]

1. ‌�자가면역간염의 1차 치료에 실패한 경우, 진단의 확실성과 약물 순응도를 우선 검토하고, 

약물 불내성, 무반응, 불충분한 반응에 해당하면 2차 치료를 고려한다. (C1)

2. ‌�MMF 또는 tacrolimus를 자가면역간염 2차 치료제로 우선 고려하며 (C1), cyclosporine, 

6-MP 및 6-TG도 고려할 수 있다. (C2)

[소아 자가면역간염의 치료]

1. ‌�소아 자가면역간염 환자에서 1차 치료로 프레드니솔론과 아자티오프린을 병합하여 투여 

한다. (B1) 

2. ‌�소아 자가면역간염 환자에서 완전 생화학 반응에 도달한 후에는 아자티오프린 단독 또는 

관해를 유지할 수 있는 최소 용량의 프레드니솔론과 아자티오프린을 병합하여 치료한다. (B1)
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권고사항

3. ‌�소아 자가면역간염 환자에서 1차 치료 약제에 대한 무반응, 불충분한 치료 반응 또는 약물 

불내성이 있는 경우 MMF (C1), cyclosporine (B2) 또는 tacrolimus (C2)를 2차 치료로 

사용해 볼 수 있다.

4. ‌�소아 자가면역간염 환자에서 최소 2-3년간 완전 생화학 반응이 유지되면 치료 종료를 

고려하며 (C1), 종료 전 간조직 검사를 시행할 수 있다. (C2)

[특정 상황에서의 치료]

[임신]

1. ‌�자가면역간염의 경과는 임신 중 다양할 수 있고, 출산 직후는 급성 악화 위험이 높은 

시기이므로, 임신 중 및 출산 직후에는 면밀한 추적관찰을 고려한다. (C1) 

2. ‌�임신을 계획 중인 경우에는 자가면역간염이 1년 이상 잘 조절된 이후 고려한다. (C1)

3. ‌�자가면역간염 환자에서 임신을 고려 중인 경우 MMF는 금기이나 (B1), 글루코코티 

코이드와 아자티오프린은 임신 기간 중 유지할 수 있다. (C1) 

[자가면역간염 중복증후군]

1. ‌�자가면역간염-원발담도담관염 중복증후군의 경우 면역억제치료(글루코코티코이드와 

아자티오프린)와 UDCA를 병합하여 치료한다. (B1) 원발담도담관염이 주된 임상 양상인 

경우 UDCA 치료 후 임상 경과에 따라 면역억제치료를 추가하는 순차치료를 고려할 수 

있다. (C2)

[바이러스 간염을 동반한 자가면역간염]

1. ‌�자가면역간염 환자가 면역억제요법 시 B형간염 재활성화 고위험군 또는 중등도 위험군에 

속할 경우 예방적 항바이러스치료를 시행한다. (A1) 

예후 1. 간경변증이 동반된 자가면역간염 환자에서 간세포암종 감시 검사를 시행한다. (A1)
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핵심질문(PICO)

급성 중증 및 간부전을 제외한 자가면역간염 환자에게서 초치료로서 저용량 

프레드니솔론 단독 혹은 아자티오프린 병합요법은 고용량 프레드니솔론 단독 

혹은 아자티오프린 병합요법과 효과와 부작용에 차이가 있는가?

환자(Population) 새롭게 진단받은 자가면역간염 환자(중증 급성 자가면역간염 혹은 급성 

간부전 제외)

치료법(Intervention) 저용량 프레드니솔론(<40 mg/일 혹은 <0.5 mg/kg/일) ± 아자티오프린

비교 대상(Comparison) 고용량 프레드니솔론(≥40 mg/일 혹은 ≥0.5 mg/kg/일) ± 아자티오프린

치료 결과(Outcome) 생화학 반응, 주요 부작용(스테로이드 유발 당뇨병, 골다공증)

권고문 요약

급성 중증 및 간부전을 제외한 성인 자가면역간염 환자에서 저용량 

프레드니솔론(<40 mg/일 혹은 <0.5 mg/kg/일) 단독 혹은 아자티오프린 

병합요법은 고용량 프레드니솔론(≥40 mg/일 혹은 ≥ 0.5 mg/kg/일) 

단독 혹은 아자티오프린 병합요법과 비교하여 생화학 반응에 차이가 없고, 

스테로이드 유발 부작용 발생 위험이 낮아 1차치료로서 저용량 프레드니솔론 

요법을 고려할 수 있다 (C2).

부록

체계적 문헌고찰 기반 권고사항
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근거 요약

- ‌�저용량 프레드니솔론 단독 혹은 아자티오프린 병합요법의 생화학 

반응률은 0.77 (95% confidence interval [CI], 0.67-0.87), 고용량 

프레드니솔론 단독 혹은 아자티오프린 병합요법의 생화학 반응률은 0.67 

(95% CI, 0.55-0.78)로 두 요법은 생화학 반응에 있어 통계적으로 유의한 

차이를 보이지 않았다(P=0.17).

- ‌�저용량 프레드니솔론 단독 혹은 아자티오프린 병합요법은 고용량 

프레드니솔론 단독 혹은 아자티오프린 병합요법과 비교하여 유의하게 

당뇨병 발생 위험이 낮았고(risk ratio [RR], 0.53; 95% CI, 0.34-0.85; 

P<0.01), 골다공증 발생 위험에는 통계적으로 유의한 차이를 보이지 

않았다(RR, 0.61; 95% CI, 0.25-1.49; P=0.28).

근거 합성 결과

- ‌�성인 자가면역간염 환자에서 프레드니솔론 용량에 따른 생화학 반응을 분석한 

22개의 단일군 연구와 3개의 비교 연구가 포함되었다(Supplementary  

Table 1). 

- ‌�소아 자가면역간염 환자에서 프레드니솔론 용량에 따른 생화학 반응을 분석한 

12개의 단일군 연구와 1개의 비교 연구가 포함되었다(Supplementary  

Table 1). 

- ‌�성인 자가면역간염 환자에서 프레드니솔론 용량에 따른 당뇨병 발생 

비율을 비교한 2개의 연구와 골다공증 발생 비율을 비교한 3개의 연구가 

포함되었다(Supplmentary Table 2).
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성인에서 저용량 프레드니솔론 요법과 고용량 프레드니솔론 요법의 생화학 

반응 차이

- ‌�성인 대상의 22개의 단일군 연구 메타분석 결과 저용량 프레드니솔론 

단독 혹은 아자티오프린 병합요법의 생화학 반응률은 0.77 (95% CI, 

0.67–0.87), 고용량 프레드니솔론 단독 혹은 아자티오프린 병합요법의 

생화학 반응률은 0.67 (95% CI, 0.55–0.78)로 두 요법은 생화학 반응에 

있어 통계적으로 유의한 차이를 보이지 않았다(P=0.17; Supplementary 

Figure 1).

Supplementary Figure 1. Forest plot of biochemical response rates in adult patients 
with autoimmune hepatitis in single-arm studies. CI, confidence interval.
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Subgroup: Mixed-dose

477

683

862

0.67

0.77

0.85

[0.55; 0.78]  35.77%

[0.67; 0.87]  30.16%

[0.77; 0.92]  34.07%

Random effect model
Heterogeneity: I2 = 84.49% [71.17%; 91.65%]

Random effect model
Heterogeneity: I2 = 82.3% [64.70%; 91.12%]

Random effect model
Heterogeneity: I2 = 88.76% [79.30%; 93.90%]
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- ‌�2010년 이전에 출판된 8개의 단일군 연구 메타분석 결과 저용량 프레드니 

솔론 단독 혹은 아자티오프린 병합요법의 생화학 반응률은 0.87 (95% CI, 

0.81-0.92), 고용량 프레드니솔론 단독 혹은 아자티오프린 병합요법의 

생화학 반응률은 0.83 (95% CI, 0.77-0.89)으로 두 요법은 생화학 반응에 

있어 통계적으로 유의한 차이를 보이지 않았다(P=0.53; Supplementary 

Figure 2).

Subgroup: High-dose

Subgroup: Mixed-dose

Subgroup: Low-dose

149

193

201

0.83

0.87

0.87

[0.77; 0.89]  27.63%

[0.78; 0.94]  35.16%

[0.81; 0.92]  37.20%

Random effect model
Heterogeneity: I2 = 0% 

Random effect model
Heterogeneity: I2 = 64.32% [0.00%; 91.85%]

Random effect model
Heterogeneity: I2 = 7.62% [0.00%; 85.85%]

Supplementary Figure 2. Forest plot of biochemical response rates in adult patients 
with autoimmune hepatitis in single-arm studies published before 2010. CI, 
confidence interval.

- ‌�2010년부터 출판된 14개의 단일군 연구 메타분석 결과 저용량 프레드니 

솔론 단독 혹은 아자티오프린 병합요법의 생화학 반응률은 0.67 (95% CI, 

0.62–0.71), 고용량 프레드니솔론 단독 혹은 아자티오프린 병합요법의 

생화학 반응률은 0.60 (95% CI, 0.49–0.70)으로 두 요법은 생화학 반응에 

있어 통계적으로 유의한 차이를 보이지 않았다(P=0.22; Supplementary 

Figure 3).
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Supplementary Figure 3. Forest plot of biochemical response rates in adult patients 
with autoimmune hepatitis in single-arm studies published since 2010. CI, confidence 
interval.

Subgroup: High-dose

Subgroup: Mixed-dose

Subgroup: Low-dose

328

669

482

0.60

0.85

0.67

[0.49; 0.70]  41.44%

[0.73; 0.94]  37.58%

[0.62; 0.71]  20.98%

Random effect model
Heterogeneity: I2 = 68.36% [25.20%; 86.61%]

Random effect model
Heterogeneity: I2 92% [84.31%; 95.92%]

Random effect model
Heterogeneity: I2 = 0%

- ‌�성인 대상의 3개의 비교 연구 메타분석 결과 저용량 프레드니솔론 단독  

혹은 아자티오프린 병합요법은 고용량 프레드니솔론 단독 혹은 아자티오 

프린 병합요법과 비교하여 생화학 반응에 통계적으로 유의한 차이를 

보이지 않았다(RR, 1.26; 95% CI, 0.62-2.56; P=0.53; Supplementary 

Figure 4).

Supplementary Figure 4. Forest plot of biochemical response rates in adult patients 
with autoimmune hepatitis in comparative studies. RR, risk ratio; CI, confidence interval.
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소아에서 저용량 프레드니솔론 요법과 고용량 프레드니솔론 요법의 생화학 

반응 차이

- ‌�소아를 대상으로 한 12개의 단일군 연구 모두에서 고용량 프레드니솔론 

요법을 사용하였다. 메타분석 결과 고용량 프레드니솔론 단독 혹은 

아자티오프린 병합요법의 생화학 반응률은 0.77 (95% CI, 0.68-0.84) 

이었다(Supplementary Figure 5).

Supplementary Figure 5. Forest plot of biochemical response rates in pediatric 
patients with autoimmune hepatitis in single-arm studies. CI, confidence interval; NA, 
not applicable.

Subgroup: High-dose

1285 0.77  [0.68; 0.84]  100.00%Random effect model
Heterogeneity: I2 = 85.15% [75.70%; 90.93%]

- ‌�소아 대상의 1개의 비교 연구에서 저용량 프레드니솔론 단독 혹은 

아자티오프린 병합요법은 고용량 프레드니솔론 단독 혹은 아자티오프린 

병합요법과 비교하여 생화학 반응에 통계적으로 유의한 차이를 보이지 않았다 

(RR, 1.00; 95% CI, 0.38-2.61; P=1.00; Supplementary Figure 6).
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Supplementary Figure 6. Forest plot of biochemical response rates in pediatric 
patients with autoimmune hepatitis in a comparative study. RR, risk ratio; CI, confidence 
interval; NA, not applicable.

성인에서 저용량 프레드니솔론 요법과 고용량 프레드니솔론 요법의 주요 

부작용 차이

- ‌�성인에서 프레드니솔론 용량에 따른 당뇨병 발생 비율을 비교한 2개의 

연구 메타분석 결과 저용량 프레드니솔론 단독 혹은 아자티오프린 병합 

요법은 고용량 프레드니솔론 단독 혹은 아자티오프린 병합요법과 비교 

하여 유의하게 당뇨병 발생 위험이 낮았다(RR, 0.53; 95% CI, 0.34-0.85; 

P<0.01; Supplementary Figure 7).

Supplementary Figure 7. Forest plot of incidence of diabetes mellitus according to 
the dose of prednisolone in adult patients with autoimmune hepatitis. RR, risk ratio; 
CI, confidence interval.

- ‌�프레드니솔론 용량에 따른 골다공증 발생 비율을 비교한 3개의 연구 

메타분석 결과 저용량 프레드니솔론 단독 혹은 아자티오프린 병합요법은 

고용량 프레드니솔론 단독 혹은 아자티오프린 병합요법과 비교하여 

골다공증 발생 위험에 통계적으로 유의한 차이를 보이지 않았다(RR, 0.61; 
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95% CI, 0.25-1.49; P=0.28; Supplementary Figure 8).

Supplementary Figure 8. Forest plot of incidence of osteoporosis according to the 
dose of prednisolone in adult patients with autoimmune hepatitis. RR, risk ratio; CI, 
confidence interval.

권고 고려사항

- ‌�프레드니솔론 용량에 따른 생화학 반응에 대한 연구들은 연구 간 이질성이 

매우 커, 근거 합성 결과 해석에 주의를 요한다. 

- ‌�프레드니솔론 용량에 따른 주요 부작용에 대한 연구들은 이질성은 크지 

않으나 연구의 수가 매우 적어 근거 합성 결과 해석에 주의를 요한다. 
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Supplementary Table 1. Proportion or risk ratio of biochemical response according to 
the dose of glucocorticoid in patients with autoimmune hepatitis

Study Age Subjects
Glucocorticoid 

dose
Proportion*

95% 
LCI

95% 
UCI

Weight, 
random (%)

Single arm study

Aljumah et al1 
(2019)

Adults 70 Mixed 0.74 0.62 0.84 7.9

Abdel-Razik et 
al.2 (2017)

Adults 36 High 0.61 0.43 0.77 7.3

Zahiruddin et 
al.3 (2016)

Adults 28 High 0.71 0.51 0.87 7.0

Efe et al.4 
(2014)

Adults 54 Mixed 0.81 0.69 0.91 7.7

Nasseri-
Moghaddam 
et al.5 (2013)

Adults 23 High 0.52 0.31 0.73 6.8

Yoshizawa et 
al.6 (2012)

Adults 214 Mixed 0.95 0.91 0.97 8.3

Miyake et al.7 
(2007)

Adults 115 Mixed 0.90 0.84 0.95 4.9

Gassert et al.8 
(2007)

Adults 24 Low 0.83 0.63 0.95 3.9

Granito et al.9 
(2006)

Adults 78 Mixed 0.82 0.72 0.90 4.8

Granito et al.10 
(2005)

Adults 76 High 0.84 0.74 0.92 4.8

T de Moraes 
Falcão et al.11 
(2020)

Adults 31 Low 0.68 0.49 0.83 7.2

Binicier and 
Gunay12 
(2019)

Adults 25 Low 0.68 0.47 0.85 6.9

Huang et al.13 
(2002)

Adults 16 Low 0.88 0.62 0.98 3.5

Miyake et al.14 
(2009)

Adults 120 Low 0.89 0.82 0.94 4.9

Manns et al.15 
(2010)

Adults 76 High 0.41 0.30 0.53 7.9
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Study Age Subjects
Glucocorticoid 

dose
Proportion*

95% 
LCI

95% 
UCI

Weight, 
random (%)

Joshita et al.16 
(2018)

Adults 86 Mixed 0.70 0.59 0.79 8.0

Ngu et al.17 
(2013)

Adults 133 High 0.65 0.57 0.73 8.2

Hoeroldt et 
al.18 (2011)

Adults 245 Mixed 0.93 0.90 0.96 8.4

Werner et al.19 
(2010)

Adults 426 Low 0.66 0.61 0.71 8.4

Floreani et al.20 
(2006)

Adults 73 High 0.82 0.71 0.90 4.8

Takenami et 
al.21 (2001)

Adults 41 Low 0.78 0.62 0.89 4.4

Dalekos et al.22 
(2022)

Adults 32 High 0.69 0.5 0.84 4.2

Mogahed et 
al.23 (2022)

Pediatrics 34 High 0.79 0.62 0.91 8.1

Behairy24 
(2017)

Pediatrics 25 High 0.52 0.31 0.72 7.5

Karakoyun et 
al.25 (2016)

Pediatrics 37 High 0.68 0.50 0.82 8.3

Bridoux-
Henno et 
al.26 (2004)

Pediatrics 18 High 0.89 0.65 0.99 6.7

Woynarowski 
et al.27 (2013)

Pediatrics 27 High 0.33 0.17 0.54 7.6

Rafeey et al.28 
(2007)

Pediatrics 60 High 0.92 0.82 0.97 9.2

Maggiore et 
al.29 (1993)

Pediatrics 31 High 0.71 0.52 0.86 8.0

Pniewska et 
al.30 (2016)

Pediatrics 15 High 1.00 0.78 1.00 6.2

Porta et al.31 
(2019)

Pediatrics 812 High 0.76 0.73 0.79 10.8

Rodrigues et 
al.32 (2016)

Pediatrics 106 High 0.77 0.68 0.85 9.9

Dehghani et 
al.33 (2013)

Pediatrics 87 High 0.60 0.49 0.70 9.7
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Study Age Subjects
Glucocorticoid 

dose
Proportion*

95% 
LCI

95% 
UCI

Weight, 
random (%)

Vitfell-
Pedersen et 
al.34 (2012)

Pediatrics 33 High 0.97 0.84 1.00 8.1

Study Age Subjects
Glucocorticoid 

dose
Risk ratio† 95% 

LCI
95% 
UCI

Weight, 
random (%)

Comparative 
study
Pape et al.35 

(2019)
Adults 479 N/A 2.19 1.88 2.56 34.9

Purnak et al.36 
(2017)

Adults 71 N/A 0.75 0.54 1.04 33.0

Gohar et al.37 
(2003)

Adults 33 N/A 1.17 0.79 1.71 32.1

Imanieh et al.38 
(2000)

Pediatrics 33 N/A 1.00 0.38 2.61 100.0

LCI, lower confidence interval; UCI, upper confidence interval; N/A, not applicable.
*Represents the biochemical response rate of each group. 
†Represents the risk ratio of biochemical response in the low-dose group compared to the high-dose 
group.

Supplementary Table 2. Risk ratio of major adverse events according to the dose of 
glucocorticoid in patients with autoimmune hepatitis

Study Age Subjects
Risk  

ratio*
95% LCI 95% UCI

Weight, 
random (%)

Diabetes

Gordon et al.39 (2022) Adults 1,089 0.54 0.32 0.93 73.7

Pape et al.35 (2019) Adults 389 0.51 0.21 1.25 26.3

Osteoporosis

Pape et al.35 (2019) Adults 389 0.41 0.14 1.20 61.5

Li et al.40 (2018) Adults 479 0.47 0.05 4.51 14.2

Purnak et al.36 (2017) Adults 71 1.83 0.33 10.28 24.2

LCI, lower confidence interval; UCI, upper confidence interval 
*Represents the risk ratio of diabetes or osteoporosis in the low-dose group compared to the high-dose 
group.
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문헌 검색 및 선정

검색식

데이터베이스 연번 검색어 구분

Ovid-Medline 1 exp Hepatitis, Autoimmune/ P

2 ((autoimmun* adj3 hepatit*) OR (autoimmun* adj3 
liver)).tw,kw

3 OR/1-2

4 Steroids/ OR Glucocorticoids/ OR (“corticosteroids” 
OR “steroid” OR “steroids” OR glucocorticoid*).ti,ab

I

5 exp Prednisone/ OR (“Prednisone” OR “Prednisolone” 
OR “Dehydrocortisone” OR “delta-Cortisone” 
OR “Rec todelt ” OR “Prednison Hexal” OR 
“Sterapred” OR “Ultracorten” OR “Winpred” OR 
“Apo-Prednisone” OR “Cortan” OR “Cortancyl” 
OR “Panafcort” OR “Cutason” OR “Decortin” OR 
“Dacortin” OR “Decortisyl” OR “Deltasone” OR 
“Encortone” OR “Encorton” OR “Enkortolon” OR 
“Kortancyl” OR “Liquid Pred” OR “Meticorten” 
OR “Orasone” OR “Panasol” OR “Predni Tablinen” 
OR “Prednidib” OR “Predniment” OR “Prednison 
Acsis” OR “Acsis, Prednison” OR “Pronisone” OR 
“Sone” OR “Prednison Galen” OR “ancortone” 
OR “biocortone” OR “colisone” OR “cortidelt” OR 
“cortiprex” OR “dacorten” OR “de cortisyl” OR 
“decortancyl” OR “decortin e merck” OR “decortine” 
OR “dekortin” OR “delitisone” OR “dellacort a” OR 
“delta 1 dehydrocortisone” OR “delta cortelan” 
OR “delta cortisone” OR “delta dome” OR “delta 
e” OR “delta prenovis” OR “delta-dome” OR 
“deltacorten” OR “deltacortene” OR “deltacortisone” 
OR “deltacortone” OR “deltison” OR “deltisona” 
OR “deltra” OR “di adreson” OR “di-adreson” OR 
“diadreson” OR “drazone” OR “enkorton” OR 
“fernisone” OR “hostacortin” OR “insone” OR 
“lodotra” OR “me-korti” OR “meprison” OR 
“metacortandracin” OR “meticortine” OR “nisona” 
OR “nsc 10023” OR “orisane” OR “paracort” OR 
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데이터베이스 연번 검색어 구분

“pehacort” OR “precort” OR “precortal” OR 
“prednicen-m” OR “prednicorm” OR “prednicot” 
OR “prednison” OR “prednisone alcohol” OR 
“prednisone intensol” OR “prednisone test” OR 
“prednitone” OR “pronison” OR “pronizone” 
OR “pulmison” OR “rayos” OR “servisone” OR 
“steerometz” OR “sterapred ds” OR “urtilone”).ti,ab

6 exp Methylprednisolone/ OR (“Methylprednisolone” 
OR “Metipred” OR “6-Methylprednisolone” 
OR “6 Methylprednisolone” OR “Urbason” OR 
“Medrol” OR “adlone-40” OR “adlone-80” OR “beta 
methylprednisolone” OR “dep medalone 80” OR 
“depmedalone” OR “depoject-80” OR “depopred” 
OR “esametone” OR “firmacort” OR “med-jec-40” 
OR “medixon” OR “mednin” OR “medralone 80” 
OR “medrate” OR “medrol a” OR “medrol adt pak” 
OR “medrol compositum” OR “medrol dosepak” 
OR “medrol medules” OR “medrol pak” OR 
“medrone” OR “meprednisolone” OR “meprelon” 
OR “mesopren” OR “methacort 40” OR “methacort 
80” OR “methyl prednisolone” OR “methylcotol” 
OR “methylcotolone” OR “methylpred dp” OR 
“methylsterolone” OR “metidrol” OR “metrisone” 
OR “metycortin” OR “metypred” OR “metypresol” 
OR “neomedrone” OR “nsc 19987” OR “nsc19987” 
OR “prednol” OR “solomet” OR “solu decortin” OR 
“Depo-Medrol” OR “Solu-Medrol”).ti,ab

7 OR/4-6

8 3 AND 7 P&I

9 (Randomized Controlled Trials as Topic/ or 
randomized control led tr ial/  or  Random 
Allocation/ or Double Blind Method/ or Single 
Blind Method/ or clinical trial/ or clinical trial, 
phase i.pt. or clinical trial, phase ii.pt. or clinical 
trial, phase iii.pt. or clinical trial, phase iv.pt. 
or controlled clinical trial.pt. or randomized 
controlled trial.pt. or multicenter study.pt. or 
clinical trial.pt. or exp Clinical Trials as topic/ or 
(clinical adj trial$).tw. or ((singl$ or doubl$ or 

SIGN Filter 
(RCT)
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데이터베이스 연번 검색어 구분

treb$ or tripl$) adj (blind$3 or mask$3)).tw. 
or PLACEBOS/ or placebo$.tw. or randomly 
allocated.tw. or (allocated adj2 random$).tw.) not 
(case report.tw. or letter/ or historical article/)

10 Epidemiologic Studies/ or exp Case Control 
Studies/ or exp Cohort Studies/ or Case-control.
tw. or (cohort adj (study or studies)).tw. or Cohort 
analy$.tw. or (Follow up adj (study or studies)).
tw. or (observational adj (study or studies)).tw. 
or Longitudinal.tw. or Retrospective.tw.or Cross 
sectional.tw. or Cross-sectional studies/

SIGN Filter 
(Observational 

Study)

11 OR/9-10

12 8 AND 11

Ovid-EMBASE 1 exp autoimmune hepatitis/ P

2 ((autoimmun* adj3 hepatit*) OR (autoimmun* adj3 
liver)).tw,kw

3 OR/1-2

4 steroid/ OR glucocorticoid/ OR (“corticosteroids” OR 
“steroid” OR “steroids” OR glucocorticoid*).ti,ab

I

5 exp Prednisone/ OR (“Prednisone” OR “Prednisolone” 
OR “Dehydrocortisone” OR “delta-Cortisone” 
OR “Rec todelt ” OR “Prednison Hexal” OR 
“Sterapred” OR “Ultracorten” OR “Winpred” OR 
“Apo-Prednisone” OR “Cortan” OR “Cortancyl” 
OR “Panafcort” OR “Cutason” OR “Decortin” OR 
“Dacortin” OR “Decortisyl” OR “Deltasone” OR 
“Encortone” OR “Encorton” OR “Enkortolon” OR 
“Kortancyl” OR “Liquid Pred” OR “Meticorten” OR 
“Orasone” OR “Panasol” OR “Predni Tablinen” OR 
“Prednidib” OR “Predniment” OR “Prednison Acsis” 
OR “Acsis, Prednison” OR “Pronisone” OR “Sone” OR 
“Prednison Galen” OR “ancortone” OR “biocortone” 
OR “colisone” OR “cortidelt” OR “cortiprex” OR 
“dacorten” OR “de cortisyl” OR “decortancyl” OR 
“decortin e merck” OR “decortine” OR “dekortin” 
OR “delitisone” OR “dellacort a” OR “delta 1 
dehydrocortisone” OR “delta cortelan” OR “delta 
cortisone” OR “delta dome” OR “delta e” OR “delta 
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데이터베이스 연번 검색어 구분

prenovis” OR “delta-dome” OR “deltacorten” 
OR “deltacortene” OR “deltacor tisone” OR 
“deltacortone” OR “deltison” OR “deltisona” OR 
“deltra” OR “di adreson” OR “di-adreson” OR 
“diadreson” OR “drazone” OR “enkorton” OR 
“fernisone” OR “hostacortin” OR “insone” OR 
“lodotra” OR “me-korti” OR “meprison” OR 
“metacortandracin” OR “meticortine” OR “nisona” 
OR “nsc 10023” OR “nsc10023” OR “orisane” 
OR “paracort” OR “pehacort” OR “precort” OR 
“precortal” OR “prednicen-m” OR “prednicorm” 
OR “prednicot” OR “prednison” OR “prednisone 
alcohol” OR “prednisone intensol” OR “prednisone 
test” OR “prednitone” OR “pronison” OR “pronizone” 
OR “pulmison” OR “rayos” OR “servisone” OR 
“steerometz” OR “sterapred ds” OR “urtilone”).ti,ab

6 exp methylprednisolone/ OR (“Methylprednisolone” 
OR “Metipred” OR “6-Methylprednisolone” 
OR “6 Methylprednisolone” OR “Urbason” OR 
“Medrol” OR “adlone-40” OR “adlone-80” OR “beta 
methylprednisolone” OR “dep medalone 80” OR 
“depmedalone” OR “depoject-80” OR “depopred” 
OR “esametone” OR “firmacort” OR “med-jec-40” 
OR “medixon” OR “mednin” OR “medralone 80” 
OR “medrate” OR “medrol a” OR “medrol adt pak” 
OR “medrol compositum” OR “medrol dosepak” 
OR “medrol medules” OR “medrol pak” OR 
“medrone” OR “meprednisolone” OR “meprelon” 
OR “mesopren” OR “methacort 40” OR “methacort 
80” OR “methyl prednisolone” OR “methylcotol” 
OR “methylcotolone” OR “methylpred dp” OR 
“methylsterolone” OR “metidrol” OR “metrisone” 
OR “metycortin” OR “metypred” OR “metypresol” 
OR “neomedrone” OR “nsc 19987” OR “nsc19987” 
OR “prednol” OR “solomet” OR “solu decortin” OR 
“Depo-Medrol” OR “Solu-Medrol”).ti,ab

7 OR/4-6

8 3 AND 7 P&I
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9 (Clinical Trial/ or Randomized Controlled Trial/ or 
controlled clinical trial/ or multicenter study/ or 
Phase 3 clinical trial/ or Phase 4 clinical trial/ or 
exp RANDOMIZATION/ or Single Blind Procedure/ 
or Double Blind Procedure/ or Crossover 
Procedure/ or PLACEBO/ or randomi?ed controlled 
trial$.tw. or rct.tw. or (random$ adj2 allocat$).
tw. or single blind$.tw. or double blind$.tw. or 
((treble or triple) adj blind$).tw. or placebo$.
tw. or Prospective Study/) not (Case Study/ or 
case report.tw. or abstract report/ or letter/ or 
Conference proceeding.pt. or Conference abstract.
pt. or Editorial.pt. or Letter.pt. or Note.pt.)

SIGN Filter 
(RCT)

10 Clinical study/ or Case control study.mp. or Family 
study/ or Longitudinal study/ or Retrospective 
study.mp. or (Prospective study/ not Randomized 
controlled trials/) or Cohort analysis/ or (Cohort 
adj (study or studies)).mp. or (Case control adj 
(study or studies)).tw. or (follow up adj (study 
or studies)).tw. or (observational adj (study or 
studies)).tw. or (epidemiologic$ adj (study or 
studies)).tw. or (cross sectional adj (study or 
studies)).tw.

SIGN Filter 
(Observational 

Study)

11 OR/9-10

12 8 AND 11

Cochrane 1 [mh “Hepatitis, Autoimmune”] P

2 ((autoimmun* NEAR/3 hepatit*) OR (autoimmun* 
NEAR/3 liver)):ti,ab,kw

3 1 OR 2

4 [mh ^Steroids] OR [mh ^Glucocorticoids] OR 
(“corticosteroids” OR “steroid” OR “steroids” OR 
glucocorticoid*):ti,ab

I

5 [mh Prednisone] OR (“Prednisone” OR “Prednisolone” 
OR “Dehydrocortisone” OR “delta-Cortisone” OR 
“Rectodelt” OR “Prednison Hexal” OR “Sterapred” OR 
“Ultracorten” OR “Winpred” OR “Apo-Prednisone” OR 
“Cortan” OR “Cortancyl” OR “Panafcort” OR “Cutason” 
OR “Decortin” OR “Dacortin” OR “Decortisyl” OR 
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“Deltasone” OR “Encortone” OR “Encorton” OR 
“Enkortolon” OR “Kortancyl” OR “Liquid Pred” 
OR “Meticorten” OR “Orasone” OR “Panasol” OR 
“Predni Tablinen” OR “Prednidib” OR “Predniment” 
OR “Prednison Acsis” OR “Acsis, Prednison” OR 
“Pronisone” OR “Sone” OR “Prednison Galen” OR 
“ancortone” OR “biocortone” OR “colisone” OR 
“cortidelt” OR “cortiprex” OR “dacorten” OR “de 
cortisyl” OR “decortancyl” OR “decortin e merck” 
OR “decortine” OR “dekortin” OR “delitisone” OR 
“dellacort a” OR “delta 1 dehydrocortisone” OR 
“delta cortelan” OR “delta cortisone” OR “delta 
dome” OR “delta e” OR “delta prenovis” OR “delta-
dome” OR “deltacorten” OR “deltacortene” OR 
“deltacortisone” OR “deltacortone” OR “deltison” 
OR “deltisona” OR “deltra” OR “di adreson” OR 
“di-adreson” OR “diadreson” OR “drazone” OR 
“enkorton” OR “fernisone” OR “hostacortin” OR 
“insone” OR “lodotra” OR “me-korti” OR “meprison” 
OR “metacortandracin” OR “meticortine” OR 
“nisona” OR “nsc 10023” OR “nsc10023” OR “orisane” 
OR “paracort” OR “pehacort” OR “precort” OR 
“precortal” OR “prednicen-m” OR “prednicorm” 
OR “prednicot” OR “prednison” OR “prednisone 
alcohol” OR “prednisone intensol” OR “prednisone 
test” OR “prednitone” OR “pronison” OR “pronizone” 
OR “pulmison” OR “rayos” OR “servisone” OR 
“steerometz” OR “sterapred ds” OR “urtilone”):ti,ab

6 [mh  Methylprednisolone] OR (“Methylprednisolone” 
OR “Metipred” OR “6-Methylprednisolone” 
OR “6 Methylprednisolone” OR “Urbason” OR 
“Medrol” OR “adlone-40” OR “adlone-80” OR “beta 
methylprednisolone” OR “dep medalone 80” OR 
“depmedalone” OR “depoject-80” OR “depopred” 
OR “esametone” OR “firmacort” OR “med-jec-40” 
OR “medixon” OR “mednin” OR “medralone 80” 
OR “medrate” OR “medrol a” OR “medrol adt pak” 
OR “medrol compositum” OR “medrol dosepak” 
OR “medrol medules” OR “medrol pak” OR 
“medrone” OR “meprednisolone” OR “meprelon” 
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OR “mesopren” OR “methacort 40” OR “methacort 
80” OR “methyl prednisolone” OR “methylcotol” 
OR “methylcotolone” OR “methylpred dp” OR 
“methylsterolone” OR “metidrol” OR “metrisone” 
OR “metycortin” OR “metypred” OR “metypresol” 
OR “neomedrone” OR “nsc 19987” OR “nsc19987” 
OR “prednol” OR “solomet” OR “solu decortin” OR 
“Depo-Medrol” OR “Solu-Medrol”):ti,ab

7 4 OR 5 OR 6

8 3 AND 7 P&I

KoreaMed 1 (“Hepatitis, Autoimmune”[MH] OR “autoimmune 
hepatitis”[ALL] OR “autoimmune liver”[ALL]) AND 
(“Steroids”[MH] OR “Glucocorticoids”[MH] OR 
“Prednisone”[MH] OR “Methylprednisolone”[MH] 
OR corticosteroid*[ALL] OR steroid*[ALL] OR 
glucocorticoid*[ALL] OR “Prednisone”[ALL] OR 
“Methylprednisolone”[ALL])

P&I

문헌 선정 흐름도
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Risk of bias

문헌

ROBANS

대상자 

비교 

가능성

대상자 

선정
교란변수

노출 

측정

평가자의 

눈가림

결과 

평가

불완전한 

결과자료

선택적 

결과보고

Aljumah et al.1 
(2019)

Unclear High Unclear Unclear Low Low Low Low

Abdel-Razik et 
al.2 (2017)

Low High Low Low Low Low Low Low

Zahiruddin et 
al.3 (2016)

Low High Unclear Low Low Low High Low

Efe et al.4 (2014) Low High Low Low Low Low Low Low

Nasseri-
Moghaddam 
et al.5 (2013)

Low Low Unclear Low Low High High Low

Yoshizawa et al.6 
(2012)

Low Low Low Low Low Low Low Low

Miyake et al.7 
(2007)

High High Unclear Low Low High Unclear Low

Gassert et al.8 
(2007)

Low High Low Low Low Low High Unclear

Granito et al.9 
(2006)

Low High Unclear Low Low Low Low Low

Granito et al.10 
(2005)

Low Low Unclear Low Low Low Low Low

Binicier and 
Gunay12 (2019)

Low High High Low Low Low Low Low

Huang et al.13 
(2002)

Low High Low Low Low Low High Low

Miyake et al.14 
(2009)

Low High Low Low Low Low Low Low

Joshita et al.16 
(2018)

Low High Low Low Low Low Unclear Low

Ngu et al.17  
(2013)

Low High Low Low Low Low Unclear Low
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문헌

ROBANS

대상자 

비교 

가능성

대상자 

선정
교란변수

노출 

측정

평가자의 

눈가림

결과 

평가

불완전한 

결과자료

선택적 

결과보고

Hoeroldt et al.18 
(2011)

Low High Unclear Low Low Low Unclear Low

Werner et al.19 
(2010)

Low High Low Low Low Low High Low

Floreani et al.20 
(2006)

Low Low Low Low Low Low Low Low

Takenami et al.21 
(2001)

Low High Low Low Low Low Unclear Low

Dalekos et al.22 
(2022)

High High Unclear High Low Low Low Low

Mogahed et al.23 
(2022)

Low High Unclear Low Low Low High Low

Behairy24 (2017) Low Low Unclear Low Low Low High Low

Karakoyun et 
al.25 (2016)

Low High Unclear High Low Low High Low

Bridoux-Henno 
et al.26 (2004)

Low High Low Low Low Low Low Low

Rafeey et al.28 
(2007)

Low High Low Low Low Low Low Low

Maggiore et al.29 
(1993)

Low High Low Low Low Low Low Low

Pniewska et al.30 
(2016)

Low High Low Low Low Low Low Low

Porta et al.31 
(2019)

Low High Low Low Low Low Low Low

Rodrigues et al.32 
(2016)

High High High Low Low Low Low Low

Dehghani et al.33 
(2013)

Low High Low Low Low Low Unclear Low

Vitfell-Pedersen 
et al.34 (2012)

Low Unclear Unclear Low Low High Low Low
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문헌

ROBANS

대상자 

비교 

가능성

대상자 

선정
교란변수

노출 

측정

평가자의 

눈가림

결과 

평가

불완전한 

결과자료

선택적 

결과보고

Pape et al.35 
(2019)

High High Low Low Low Low High Low

Purnak et al.36 
(2017)

Low High Unclear Low Low Low Low Low

Gohar et al.37 
(2003)

High High High Low Low Low Low Low

Imanieh et al.38 
(2000)

Low High Low Low Low Low Low Low

Gordon et al.39 
(2022)

High Low Unclear Low Low Low High Unclear

문헌

ROB

무작위 배정 

순서 생성

배정 순서 

은폐

참여자/

연구자에 

대한 

눈가림

결과

평가에 

대한 

눈가림

불충분한 

결과자료

선택적 

보고

그외 

비뚤림

T de Moraes 
Falcão et al.11 
(2020)

Unclear Unclear Low Low Low Low Low

Manns et al.15 
(2010)

Low Unclear High Low Low Low Low

Woynarowski et 
al.27 (2013)

Unclear Unclear Low Low Low Low Low

Li et al.40 (2018) Unclear Unclear Low Low Low Low Low
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이경재 서울의대 서울대학교병원 소아청소년과 가이드라인 개발 실무(소아)

이현웅 연세의대 강남세브란스병원 내과 가이드라인 개발 실무(임상 양상)

임선영 고려의대 고대안암병원 내과 가이드라인 개발 실무(진단 및 예후)

장   영 순천향의대 서울순천향병원 내과 가이드라인 개발 실무(치료, 체계적 문헌고찰)

조은주 서울의대 서울대학교병원 내과 가이드라인 개발 실무(치료)

최광현 서울의대 분당서울대학교병원 내과 가이드라인 개발 실무(임상 양상)

최미영 한국보건의료연구원 가이드라인 개발 실무(방법론 – 체계적 

문헌고찰 자문) 

허내윤 인제의대 해운대백병원 내과 가이드라인 개발 실무(역학 및 치료,  

체계적 문헌고찰)

별첨 1.

대한간학회 자가면역간염 진료가이드라인 위원회 구성
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델파이위원회

이름 소속기관

김강모 울산의대 서울아산병원 내과

김문영 원주의대 원주세브란스병원 내과

김인희 전북의대 전북대학교병원 내과

김창욱 가톨릭의대 의정부성모병원 내과

이병석 충남의대 충남대학교병원 내과

이정일 연세의대 강남세브란스병원 내과

임형준 고려의대 고대안산병원 내과

장정원 가톨릭의대 서울성모병원 내과

전대원 한양의대 한양대학교병원 내과

정우진 계명의대 계명대학교 동산병원 내과

정재연 아주의대 아주대학교병원 내과

자문위원회

이름 소속기관

고재성 서울의대 서울대학교병원 소아청소년과

권소영 건국의대 건국대학교병원 내과

김영석 순천향의대 부천순천향병원 내과

박능화 울산의대 울산대학교병원 내과

이준혁 성균관의대 삼성서울병원 내과

이한주 울산의대 서울아산병원 내과

정숙향 서울의대 분당서울대학교병원 내과
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2022년 2월 8일 대한간학회 이사회: 자가면역간염 진료 가이드라인 제정위원회 위원장 선임(인제의대 김경아)

2022년 3월 8일 대한간학회 자가면역간염 진료 가이드라인 제정위원회 위촉 및 위원회 구성 승인

2022년 3월 14일 제정위원회 1차 회의 

2022년 4월 4일 제정위원회 체계적 문헌고찰 소위원회 1차 회의(주요 주제 타당성 검토)

2022년 4월 15일 제정위원회 2차 회의(주요 질문 설정 및 근거 문헌 검색 정리, 발표)

2022년 5월 10일 제정위원회 체계적 문헌고찰 소위원회 2차 회의(주제 선정 및 문헌 검토)

2022년 5월 21일 제정위원회 3차 회의(초고 작성 및 발표, 검토)

2022년 5월 30일 제정위원회 체계적 문헌고찰 소위원회 3차 회의(문헌 검색 및 질 평가 방법 논의)

2022년 6월 10일 제정위원회 4차 회의(원고 수정안 검토)

2022년 6월 13일 제정위원회 체계적 문헌고찰 소위원회 4차 회의(평가변수 논의)

2022년 7월 6일 제정위원회 체계적 문헌고찰 소위원회 5차 회의(질 평가 과정 점검)

2022년 7월 15일 제정위원회 5차 회의(근거 수준 평가 및 권고사항 정리, 발표)

2022년 7월 28일 제정위원회 체계적 문헌고찰 소위원회 6차 회의(질 평가 결과 논의)

2022년 8월 5일 제정위원회 6차 회의(권고사항 수정 및 검토)

2022년 8월 12일 권고사항에 대한 델파이위원회 1차 설문 조사

2022년 8월 16일 제정위원회 체계적 문헌고찰 소위원회 7차 회의(근거 합성 및 체계적 문헌고찰 기반  

권고사항 논의)

2022년 8월 26일 제정위원회 7차 회의(델파이 원회 설문조사 결과 회람 및 권고사항 수정 논의)

2022년 9월 8일 권고사항 수정에 대한 델파이위원회 2차 설문 조사

2022년 9월 23일 제정위원회 8차 회의(델파이위원회 설문조사 결과 회람 및 권고사항 수정 논의)

2022년 10월 6일 대한간학회 자문위원회 개최

2022년 10월 27일 대한간학회 자가면역간염 진료 가이드라인 공청회 개최(온라인)

2022년 10월 29일 권고사항 최종안에 대한 델파이위원회 3차 설문 조사

2022년 11월 8일 대한간학회 이사회 인준

2022년 12월 1일 대한간학회 추계학술대회 KDDW 2022 발표(그랜드 하얏트 인천)

별첨 2.

대한간학회 자가면역간염 진료가이드라인 제정 경과
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가이드라인 제정에 참여한 모든 위원은 아래의 질문으로 구성된 이해관계 

선언문을 작성하였으며, 최근 3년 이내의 이해관계 상충 정보는 아래와 

같았다.

1. ‌�임상진료지침에서 다루는 중재(약물, 의료기술 등)와 관련하여 특허, 

상표권, 라이센싱, 로열티 등의 지식재산권을 가지고 있습니까? 

2. ‌�임상진료지침에서 다루는 중재(약물, 의료기술 등)와 상업적으로 관련성이 

있는 회사 혹은 조직에 고용(공식/비공식적인 직함을 가지고 있는 경우) 

되어 있거나, 고용되었던 적이 있습니까? 

3. ‌�임상진료지침과 상업적으로 관련성이 있는 회사 혹은 조직의 비상장 소유  

지분(스톡옵션, 비거래 주식) 혹은 상장 소유 지분(1,000만 원 이상, 스톡 

옵션은 포함되나 뮤추얼 펀드 등을 통한 간접투자는 제외)이 있습니까? 

4. ‌�임상진료지침과 상업적으로 관련이 있는 회사 혹은 조직으로부터 연구 

비용이나 연구관련 보조금, 연구기기 사용 지원 등을 받은 적이 있습니까? 

5. ‌�임상진료지침과 상업적으로 관련성이 있는 회사 혹은 조직으로부터 연간 

각 300만 원을 초과하거나 총합 1,000만 원 이상의 강연료, 자문료 및 

사례금(여행경비 지원 등)을 받은 적이 있습니까? 

6. ‌�본인의 가족(부모, 배우자, 자녀) 또는 가족이 소속된 회사에서 위에서 

기술된 것과 같은 관계를 가지고 있습니까?

별첨 3.

자가면역간염 진료가이드라인 위원회 이해관계 상충 정보
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이름 내용

제정위원회

김경아 밝힐 내용 없음

김보현 밝힐 내용 없음

김경희 밝힐 내용 없음

김자경 밝힐 내용 없음

김정한 밝힐 내용 없음

김혜령 밝힐 내용 없음

손   원 밝힐 내용 없음

신동현 밝힐 내용 없음

이경재 밝힐 내용 없음

이현웅 밝힐 내용 없음

임선영 밝힐 내용 없음

장   영 밝힐 내용 없음

조은주 밝힐 내용 없음

최광현 밝힐 내용 없음

최미영 밝힐 내용 없음

허내윤 밝힐 내용 없음

델파이위원회

김강모 밝힐 내용 없음

김문영 밝힐 내용 없음

김인희 밝힐 내용 없음

김창욱 밝힐 내용 없음

이병석 밝힐 내용 없음

이정일 밝힐 내용 없음

임형준 Hoffman-La Roche Ltd. 후원 연구

장정원 밝힐 내용 없음

전대원 유한양행, 동아제약 후원 연구

정우진 밝힐 내용 없음

정재연 밝힐 내용 없음

자문위원회

고재성 밝힐 내용 없음

권소영 밝힐 내용 없음

김영석 밝힐 내용 없음

박능화 밝힐 내용 없음

이준혁 밝힐 내용 없음

이한주 밝힐 내용 없음

정숙향 밝힐 내용 없음
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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 정의 

하였다. 최종 권고사항 및 이에 대한 델파이위원회 설문의 결과는 다음과 

같았다. 

권고사항 평균 변동계수

진단 [진단] 1. ‌�자가면역간염은 다른 원인에 의한 간손상을 

배제하고, 혈액 검사 소견(증가된 혈청 AST, 

ALT 및/또는 IgG), 자가항체, 조직 소견 등을 

종합하여 진단한다. (B1)

8.55 0.08

2. ‌�자가면역간염이 의심되는 경우 ANA, SMA를 

선별 검사로 시행한다. (B1) 임상적으로 필요한 

경우, anti-LKM1, anti-LC1, anti-SLA, 

ANCA 등을 추가로 검사할 수 있다. (C1)

8.18 0.09

3. ‌�자가면역간염은 개정 진단 점수 체계와 간소화 

진단 점수 체계로 진단할 수 있다. (B2)

8.09 0.13

4. ‌�자가면역간염 환자에서 담즙정체형 간기능 검사  

이상이 동반된 경우에는 자가면역간염-원발 

담도담관염 중복증후군, 자가면역간염-원발 

경화담관염 중복증후군의 가능성을 고려하고 

AMA와 담관 영상 검사를 시행한다. (C1)

8.55 0.06

별첨 4.

권고사항에 대한 델파이위원회 합의도
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권고사항 평균 변동계수

[비침습적 

간섬유화 평가]

1. ‌�자가면역간염 환자에서 간섬유화스캔은 진행된 

간섬유화(≥F3) 또는 간경변증 진단에 유용할 

수 있으며, 관해 유도치료를 받는 환자에서는 

간의 염증이 호전된 후 간섬유화스캔을 시행 

한다. (C2) 

7.91 0.12

치료 [치료 목표 및 

대상]

1. ‌�자가면역간염 치료의 목표는 간의 염증 반응을 

조절하여 관해를 달성함으로써 간질환의 진행 

및 합병증 발생을 억제하는 것이다. (B1) 

8.82 0.05

2. ‌�활동성 자가면역간염은 면역억제치료를 해야 

한다. (A1) 진행된 섬유화를 동반하지 않은 간염 

활성도 지표(HAI) 4점 미만의 무증상 비활동성 

환자에서 치료를 보류할 때에는 혈청학적 

지표를 정기적으로 모니터링한다. (C1)

8.55 0.06

3. ‌�자가면역간염 환자에서 치료 시작 후 정기적 

으로 혈청 아미노전이효소수치와 IgG를 측정 

하여 치료 반응을 평가한다. (B1) 

8.27 0.10

[1차 치료] 1. ‌�자가면역간염의 1차 치료로 프레드니솔론과 

아자티오프린 병합 투여 (A1) 혹은 프레드니 

솔론 단독 투여 (A2) 한다. 

8.55 0.06

2. ‌�자가면역간염 환자에서 완전 생화학 반응에 

도달한 후에는 아자티오프린 단독 또는 관해를 

유지할 수 있는 최소 용량의 프레드니솔론과 

아자티오프린 병합요법으로 치료한다. (A1)

8.36 0.08

3. ‌�급성 중증 자가면역간염 환자는 프레드니솔론 

(0.5-1 mg/kg/일) 단독치료를 시행해 볼 수 

있으나 (C2), 치료 반응이 없거나 간성뇌증을 

동 반 한  간 부 전 이  발 생 한  경 우  간 이 식 을 

고려한다. (C1) 

8.36 0.08

[치료 종료] 1. ‌�최소 2년간 완전 생화학 반응이 유지되는 자가 

면역간염 환자에서 치료 종료를 고려하며 (C1), 

임상적으로 필요 시 치료 종료 결정 전 조직 

검사를 추가로 시행할 수 있다. (C2)  

7.91 0.13
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2. ‌�자가면역간염 환자에서 치료 중단 후 재발 시 

기존 1차 치료를 재시작하고 (C1), 완전 생화학 

반응에 도달하면 장기간의 유지치료를 고려할 

수 있다. (C2) 

8.45 0.06

[치료 전 평가 

및 치료 중 

모니터링]

1. ‌�40세 이상 또는 골다공증 고위험인자가 있는 

40세 미만의 자가면역간염 환자에서 글루코 

코티코이드 치료를 시작하기 전 혹은 시작 후  

6개월 이내에 골절 위험도 또는 골밀도에 

대하여 평가하고, 글루코코티코이드 치료를 

지속하는 경우 골절 위험도에 따라 주기적인 

추적 검사를 시행한다. (C1) 

8.09 0.13

2. ‌�자가면역간염 환자에서 바이러스간염 상태에 

대하여 평가하고, A형간염 혹은 B형간염 항체가 

없으면 예방접종을 시행한다. (B1) 

8.45 0.08

3. ‌�자가면역간염 환자에서 아자티오프린 치료를 

하는 동안 주기적으로 혈구 검사를 시행하고 

(B1), 아자티오프린 치료 시작 전 NUDT15 

유전자형 검사 (B2) 및/또는 TPMT 유전자형 

검사 (C2) 시행을 고려할 수 있다.

7.82 0.08

[2차 치료] 1. ‌�자가면역간염의 1차 치료에 실패한 경우, 

진단의 확실성과 약물 순응도를 우선 검토하고, 

약물 불내성, 무반응, 불충분한 반응에 해당 

하면 2차 치료를 고려한다. (C1)

8.55 0.08

2. ‌�MMF 또는 tacrolimus를 자가면역간염 2차 

치료제로 우선 고려하며 (C1), cyclosporine, 

6-MP 및 6-TG도 고려할 수 있다. (C2)

8.09 0.07

[소아 자가면역 

간염의 치료]

1. ‌�소아 자가면역간염 환자에서 1차 치료로 프레 

드니솔론과 아자티오프린을 병합하여 투여 

한다. (B1) 

8.45 0.08

2. ‌�소아 자가면역간염 환자에서 완전 생화학 반응에 

도달한 후에는 아자티오프린 단독 또는 관해를 

유지할 수 있는 최소 용량의 프레드니솔론과 

아자티오프린을 병합하여 치료한다. (B1)

8.27 0.10
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3. ‌�소아 자가면역간염 환자에서 1차 치료 약제에 

대한 무반응, 불충분한 치료 반응 또는 약물 

불내성이 있는 경우 MMF (C1), cyclosporine 

(B2) 또는 tacrolimus (C2)를 2차 치료로 

사용해 볼 수 있다.

8.27 0.08

4. ‌�소아 자가면역간염 환자에서 최소 2-3년간 

완전 생화학 반응이 유지되면 치료 종료를 

고려하며 (C1), 종료 전 간조직 검사를 시행할 

수 있다. (C2)

8.36 0.08

특정 상황 

에서의 

치료

[임신] 1. ‌�자가면역간염의 경과는 임신 중 다양할 수 

있고, 출산 직후는 급성 악화 위험이 높은 시기 

이므로, 임신 중 및 출산 직후에는 면밀한 추적 

관찰을 고려한다. (C1) 

8.45 0.06

2. ‌�임신을 계획 중인 경우에는 자가면역간염이 1년 

이상 잘 조절된 이후 고려한다. (C1)

8.00 0.11

3. ‌�자가면역간염 환자에서 임신을 고려 중인 경우 

MMF는 금기이나 (B1), 글루코코티코이드와 

아자티오프린은 임신 기간 중 유지할 수 있다. 

(C1) 

8.18 0.07

[자가면역간염 

중복증후군]

1. ‌�자가면역간염-원발담도담관염 중복증후군의 

경 우  면 역 억 제 치 료 ( 글 루 코 코 티 코 이 드 와 

아자티오프린)와 UDCA를 병합하여 치료한다. 

(B1) 원발담도담관염이 주된 임상 양상인 경우 

UDCA 치료 후 임상 경과에 따라 면역억제 

치료를 추가하는 순차치료를 고려할 수 있다. 

(C2)

8.55 0.06

[바이러스간염을 

동반한 자가 

면역간염]

1. ‌�자가면역간염 환자가 면역억제요법 시 B형간염 

재활성화 고위험군 또는 중등도 위험군에 속할 

경우 예방적 항바이러스치료를 시행한다. (A1) 

8.55 0.08

예후 1. ‌�간경변증이 동반된 자가면역간염 환자에서 

간세포암종 감시 검사를 시행한다. (A1)

8.73 0.07
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