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1. 개정 취지

간경변증은 다양한 합병증을 동반하는 진행성 질환이며, 그중 복수 및 이와 연관된 

합병증들은 임상 현장에서 흔하게 접하고 간경변증 환자의 예후에 큰 영향을 미친다. 

복수의 발생은 예후 악화의 주요 지표로 잘 알려져 있으며, 복수 발생 후 비대상성 

간경변증 환자의 1년, 2년 생존율이 각각 약 60%, 45%로 크게 감소한다는 점에서 

적절한 진단과 치료 전략의 중요성이 강조된다. 2017년 대한간학회 간경변증 

진료 가이드라인 – 복수 및 관련 합병증의 개정 이후, 이 분야의 진단, 치료 및 

관리, 예후 예측 등과 관련된 연구가 지속되어 왔다. 항생제 내성 양상 변화, 영양 

관리의 새 근거와 방안 제시, 초음파 유도 시술을 통한 복수천자의 안전성 개선 

필요성 등이 제기되고 있고, 알부민의 치료적 적용의 확대, 경경정맥 간내문맥전신 

단락술(transjugular intrahepatic portosystemic shunt, TIPS)의 유용성에 대한 

연구의 진전 그리고 급성신손상(acute kidney injury, AKI)의 진단 기준에 대한 

국제적 합의의 변화 필요성 제기 등 많은 발전이 있어 왔다. 

이러한 변화는 간경변증 환자의 치료 전략에 중대한 영향을 미치며, 최신 근거를 

반영한 진료 가이드라인의 개정이 필요하게 되었다. 이에 대한간학회 간경변증 복수 

서 론

2026 대한간학회

The Korean Association for the Study of the Liver
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연관 합병증 진료 가이드라인 개정위원회는 최신 문헌에 대한 체계적 문헌고찰을 

수행하고, 국제적 추세와 국내 임상 현실을 조화시킨 새로운 진료 지침을 마련하였다.

이번 개정 가이드라인의 큰 특징은 자체적으로 수행한 체계적 문헌고찰과 이의 

적용을 통해 근거 기반의 권고를 강화하여 제시했다는 점이다. 핵심 질문 사항을 

중심으로 체계적 문헌고찰을 통한 근거의 재평가가 필요한 분야를 선정하여 

진행하였으며 이 결과를 적극적으로 가이드라인 내용에 반영하였다. 이와 같이 

국내외 문헌을 다각도로 분석하여 최신 근거 중심의 치료 효과, 진단 도구의 정확도, 

안전성 지표 등을 정량화하였으며, 이를 바탕으로 Grading of Recommendations, 

Assessment, Development and Evaluation (GRADE) 체계에 따라 근거 수준과 

권고 강도를 명확히 제시하였다. 또한 각 세부 주제에서 아직까지 연구 자료가 

부족하여 명확한 진료 가이드라인을 제시할 수 없는 부분과 향후 연구가 필요한 

부분에 대해서 각 파트의 마지막에 제시하였다.

2. 개정의 주요 방향

이번 개정은 최근 근거 기반의 진료 패러다임 변화를 반영하고 자체적으로 수행한 

체계적 문헌고찰을 통해 도출한 내용을 적극적으로 반영하여 이루어졌다. 주요 개정 

방향은 다음과 같다.

• 알부민의 역할 및 유용성에 대한 근거 강화

최근의 무작위 대조 연구 및 메타분석들은 알부민이 단순한 교질 삼투압의 개선을 

넘어, 항산화 및 항염증 효과, 혈관 내피 기능 개선, 순환역학 안정화 등을 통해서 

간경변증 합병증 특히, 복수 연관 합병증 발생의 감소와 예후 호전에 기여함을 

보여주었다. 이에 따라 이번 가이드라인에서는 알부민의 생리적 역할과 치료적 
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유용성에 대한 최신 근거를 체계적 문헌고찰을 통해 정리하고, 복수 조절, 감염, 

신부전 등 다양한 임상 상황에서의 사용 근거를 제시하였다.

• TIPS의 최신 근거 반영 및 권고 강화

TIPS는 과거 주로 난치성 복수나 정맥류 출혈에서 구제 치료로 인식되었으나, 최근 

연구들은 조금 더 이른 시기에 시행한 TIPS가 생존율 향상에 기여함을 보고하고 있다. 

이에 본 개정안은 복수의 조절 및 간신증후군의 치료에서 TIPS의 유용성을 체계적 

문헌고찰을 통해서 재평가하였다.

• ‌�변화된 국제 진단 기준을 반영한 간경변증 연관 급성신손상 진단 및 관리 지침 

개정

최근 Acute Dialysis Quality Initiative International Club of Ascites 

(ADQI-ICA)에서 전문가들의 합의에 따른 급성신손상의 진단과 치료에 대한 

권고안을 보고하였다. 그러나 이 권고안은 아직 전 세계적으로 논의의 대상이 되고 

있으며, 추가적인 연구를 통한 검증이 필요하다는 의견들이 많다. 이에 본 진료 

가이드라인에서는 기존의 지침을 바탕으로 최근에 보고된 연구 결과를 반영하고 

절충하여 본 진료 가이드라인만의 자체적 진단 기준 및 치료 방안을 제시하였다. 

이는 진료 현장에서 임상적 판단과 적용의 유연성을 높이고 향후 추가적 연구를 통한 

변화의 여지를 둔 것이라 할 수 있다. 또한 조기 진단 후 신대체요법 필요성 평가, 

혈역학적 최적화 전략, 알부민 병용의 근거 등을 세부적으로 반영하였다.

이 밖에도 복수천자에서 초음파 유도 천자의 안전성과 임상적 유용성 평가, 

자발성 세균성 복막염에서 예방적 항생제 요법 근거 재평가, 간경변증에 동반되는 

급성신손상에서 소변 neutrophil gelatinase–associated lipocalin (NGAL)의 

임상적 유용성 확인 등을 통해 권고안을 개정하였다. 



간경변증 복수 연관 합병증 진료 가이드라인

8  The Korean Association for the Study of the Liver

3. 체계적 문헌고찰

이번 개정 작업에서는 근거기반의학(evidence-based medicine, EBM) 원칙에 

따라 체계적 문헌고찰을 수행하였으며, GRADE 방법론을 적용하여 근거 수준과 권고 

강도를 평가하였다.

4 대상 집단

간 경 변 증  복 수  연 관  합 병 증  진 료  가 이 드 라 인 은  B 형 간 염 ,  C 형 간 염 , 

대사이상지방간질환, 알코올 관련 간질환, 기타 간질환에 의해 간경변증이 발생하고 

진행되어 이로 인한 복수 및 연관 합병증들이 발생한 환자를 대상으로 하였다.

5. 독자층

간경변증 복수 연관 합병증 진료 가이드라인은 만성간질환 및 간경변증 환자를 

진료하는 의료진에게 진료 과정에서 복수 연관 합병증의 평가와 치료에 임상 정보를 

체계적으로 제공하고자 하였다. 또한, 수련 과정 중의 전공의 혹은 전임의 및 이들을 

지도하는 교육자에게도 구체적이고 실제적인 정보를 제공하고자 하였다.

6. 개정위원 및 개정 경과, 기금에 관한 정보

대한간학회 이사회의 발의와 승인에 따라 구성된 간경변증 복수 연관 합병증 

진료 가이드라인 개정위원회는 동 학회 소속의 간장학을 전공하는 소화기내과 

전문의와 기타 유관 기관의 전문가 18인으로 구성되었으며, 모든 경비는 
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대한간학회가 지원하였다. 경비 지원이 진료 가이드라인 내용의 독립성에 영향을 

미치지 않았으며, 각 위원은 각자 담당한 분야의 근거 자료 수집, 분석과 함께 

원고 및 권고사항을 작성하였다. 주제에 따라 연구 자료가 충분치 못하여 명확한 

결론을 내기 어려운 경우에는 국내의 간경변증 치료 전문가들의 의견을 수렴하여 

참고하였고, 대한신장학회, 대한인터벤션영상의학회, 대한감염학회, 대한간이식학회, 

대한임상영양학회 등 외부 학회 전문가의 자문을 받았다. 진료 가이드라인 개정 경과는 

별첨 2와 같고, 각 위원들의 이해관계상충보고는 별첨 3에 기술하였다.

7. 근거 수집을 위한 문헌 검색

개정위원회는 최신 연구 및 근거에 입각한 진료 가이드라인 제정을 위하여 

PubMed, MEDLINE, KoreaMed 등을 통해 2025년 9월까지 발표된 국내외 관련 

문헌을 수집하고 분석하였다.

8. 근거 수준과 권고 등급의 분류

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

수정된 GRADE 체계에 의하여 분류하였다(표 1). 문헌의 연구 유형에 따라, 무작위 

대조군 연구는 높은 근거 수준에서, 관찰 연구는 낮은 근거 수준에서 시작한 후 

연구의 질에 영향을 주는 요소를 고려하여 해당 연구의 근거 수준을 올리거나 내리는 

방법을 이용하였다. 후속 연구를 통해 결론이 바뀔 가능성에 따라 바뀔 가능성이 

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

가능성이 높은 가장 낮은 근거 수준을 C로 각각 정의하였다. 권고 등급(strength 

of recommendation) 역시 GRADE 체계에 따라 제시하였다. 각 근거 연구의 
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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)와 (2) 약한 권고(weak recommendation)로 구분하였다. 

강한 권고란 특정 사안에 대해 권고를 따를 경우 바람직한 효과가 나타날 가능성이 

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

비용적 측면, 선호도 및 순응도 등이 우수하기 때문에 대부분의 환자에서 시행할 것을 

권하는 등급이다. 약한 권고란 그 근거가 다소 약하지만 바람직한 효과가 있어 다수의 

환자에서 시행되어도 좋을 것으로 판단되는 등급이다. 약한 권고 등급에서는 일부 

환자나 의료진의 가치, 선호도에 따라 다른 중재를 선택할 수 있다

표 1. GRADE (grading of recommendation, assessment, development and evaluation) 
체계

Criteria

Quality of evidence

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

estimate of effect.

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.

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. Any change of estimate is uncertain.

Very low (D) Any estimate of effect is very uncertain.

Strength of recommendation

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 preference and values, or more uncertainty.

Recommendation is made with less certainty, higher cost or 

resource consumption.
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9. 세부 주제 목록

2026 간경변증 복수 연관 합병증 진료 가이드라인 개정위원회에서는 다음과 같은 

임상적 문제를 선별하여 각 항목에 대한 근거와 권고안을 제시하였다.

1) 간경변증 복수 진단 및 감별진단

가. 복수의 존재를 진단하기 위해 어떤 검사법이 가장 민감한가?

나. 복수천자에서 SAAG와 단백 수치를 이용한 진단적 접근의 정확도는 어떠한가? 

다. �간경변증 복수와 다른 원인(심부전, 악성 복수, 결핵 복수 등)의 복수를 어떻게 

 감별할 것인가?

2) 간경변증 복수 치료 및 식이요법

가. 간경변증 복수의 치료는 어떻게 하는가? 

나. 간경변증 복수 환자에서 식이요법은 어떻게 하는가?

3) 난치성 복수

가. 난치성 복수의 진단과 치료는 어떻게 하는가? 

4) 간경변증 복수에 동반된 저나트륨혈증의 진단 및 치료

가. 간경변증 복수에 동반된 저나트륨혈증의 진단 및 치료는 어떻게 하는가?

5) 자발성 세균성 복막염

가. 자발성 세균성 복막염의 진단은 어떻게 하는가?

나. 자발성 세균성 복막염의 치료는 어떻게 하는가?
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다. 자발성 세균성 복막염의 예방은 어떻게 하는가?

6) 급성신손상 및 간신증후군의 정의, 진단 기준, 발병 기전

가. 간경변증 환자에서 급성신손상 및 간신증후군의 진단은 어떻게 하는가?

7) 급성신손상 및 간신증후군의 치료

가. 간경변증 환자에서 급성신손상 및 간신증후군의 치료는 어떻게 하는가? 

8) 간경변증 복수의 기타 합병증 간경변증 - 간경변증 흉수, 탈장

가. 간경변증 환자에서 동반된 흉수의 진단과 치료는 어떻게 하는가?

나. 간경변증 환자에서 동반된 탈장은 어떻게 치료하는가?

9) 간경변증 환자에서 약물 사용 시 고려사항

가. 간경변증 환자에서 약물 사용 시 고려해야 할 점은 무엇인가?

10. 내외부 검토 및 승인 과정

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

내용의 충실성뿐 아니라 Appraisal of Guidelines for Research and Evaluation II 

(AGREE II)의 기준에 따라 진료 가이드라인의 질을 평가하였다. 대한간학회 소속의 

간장학 분야 전문가와 외부 학회 전문가로 구성된 총 10명의 자문위원회 및 전문가, 

일반인이 참가하는 공청회를 통해 제시된 의견을 따라 수정 보완하였다. 이러한 

과정을 통해 완성된 진료 가이드라인은 대한간학회 이사회의 최종 승인을 받았다.
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11. 진료 가이드라인 공표 및 향후 계획

2026 간경변증 복수 연관 합병증 진료 가이드라인은 2026년 6월 11일 대한간학회 

The Liver Week 2026에서 공표되었다. 한글판은 대한간학회 홈페이지(https://

www.kasl.org)를 이용하여 제공되며, 영문판은 Clinical and Molecular 

Hepatology에 게재된다. 향후 의학적인 근거가 축적되어 진료 가이드라인 개정이 

국민 건강증진에 필요하다고 판단되면 대한간학회는 진료 가이드라인을 개정할 

계획이다. 이를 통해 대한간학회는 향후에도 환자 진료의 질 향상과 학문적 발전에 

기여할 것이다.
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1. 진단 및 감별진단

1) 병력 청취

복수를 유발하는 원인은 간경변증이 대부분으로 약 75-85%를 차지하며,1,2 그 

외에도 암성 복수, 결핵, 심부전, 췌장염 그리고 신증후군 등을 들 수 있다(표 2). 

표 2. 복수의 감별진단

원인질환의 분류 복수의 원인

간질환 간경변증

급성간부전

버드키아리증후군(Budd-Chiari syndrome)

굴폐쇄증후군(sinusoidal obstruction syndrome)

간문맥혈전(portal vein thrombosis)

간외 질환 암성 복수(복막암종증[peritoneal carcinomatosis], 광범위 간전이[massive 

liver metastases] 등)

결핵성 복막염

심부전

췌장염

신증후군

장천공(bowel perforation)

갑상선 기능 저하증으로 인한 점액부종(myxedema)

간 및 간외 질환 간경변증과 다른 원인에 의한 복수(혼합 복수, mixed ascites)

간경변증 복수

2026 대한간학회

The Korean Association for the Study of the Liver

간경변증 복수 연관 합병증 

진료 가이드라인
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그러므로 복수 환자를 처음 진찰할 때는 간경변증의 원인(바이러스성 간염, 알코올성 

간질환 등)을 파악하는 것뿐만 아니라, 다른 질환과의 감별진단에도 주의를 기울여야 

한다.

2) 신체진찰

복수가 의심될 경우, 복부 타진을 통해 옆구리탁음(flank dullness), 이동탁음 

(shifting dullness), 액체파동(fluid wave) 등을 확인할 수 있다. 복수가 대략 1.5 L  

이상인 경우 옆구리 탁음 및 이동탁음의 확인이 가능하다. 비만하거나 복수의 

양이 적은 경우는 진찰이 어려울 수 있으며, 이러한 경우 복부 초음파나 CT 등의 

영상검사가 도움이 된다. 복부 초음파검사는 100 mL 정도의 소량의 복수도 진단할 

수 있다.3 복수는 양에 따라 영상검사로만 확인되는 경우(grade 1), 신체 검진으로 

쉽게 식별 가능한 경우(grade 2) 그리고 육안으로도 팽만이 뚜렷한 대량 혹은 긴장성 

복수(grade 3)로 분류한다. 심부전으로 복수가 발생한 경우에는 목정맥확장(jugular 

venous distension)을 관찰할 수 있다. 

3) 복수천자

복수천자는 복수 분석을 위한 가장 빠르고 효과적인 방법으로서,4 복수의 원인을 

감별하고, 감염 여부를 진단하는 데 필수적이다.5 복수천자는 1) grade 2 이상의 

복수가 처음 진단되거나, 2) 복수가 심해져서 입원한 경우, 3) 복수의 감염(발열, 

복통)이 의심되거나, 4) 간경변증 합병증(위식도정맥류출혈, 간성뇌증, 급성신손상 

등)을 동반하는 경우에 시행한다.6 특히, 입원한 간경변증 복수 환자에서 조기 진단적 

복수천자군(입원 후 12-24시간 이내 시행)은 복수천자 시행이 지연된 군에 비해 병원 

내 사망률, 입원 기간, 급성신손상 발생률이 유의하게 낮은 것으로 나타났다.7

천자 부위는 주로 좌하복부 또는 우하복부에서 시행하는데 복벽이 얇고 복수가 더 
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많이 차는 좌하복부가 더 적합하다.8 복수천자의 흔한 합병증은 지속적인 복수 누출, 

출혈(복벽 혈종/복강 내 출혈 등) 그리고 장 천공 등이 알려져 있다. 본 가이드라인 

개정위원회에서 시행한 체계적 문헌고찰 및 메타분석(131편, 12,509건)에서도 

누출 2.6%, 출혈 0.3-0.7%, 위장관 천공 0.2%의 발생률이 확인되었으며, 

저나트륨혈증과 신기능 변화 등 전신 합병증도 보고되었다(별첨 4). 사망에 이르는 

경우는 드물어,9-14 4,729명을 대상으로 시행한 연구에서 0.02%였다.11 

복수천자는 범발성 혈관 내 응고증이나 외과적 수술이 필요한 급성 복통이 있는 

경우 절대적 금기에 해당한다.15 반면, 임신이나 장관의 심한 팽창 등은 상대적 금기로 

분류된다.15 초음파 유도에 의한 복수천자는 시술의 성공률 향상과 합병증 예방에 

도움이 될 수 있으나, 모든 경우에 필수적인 것은 아니며, 적용 여부는 임상 상황에 

따라 판단한다.16,17 응고장애나 혈소판 감소증은 복수천자 후 출혈 위험을 유의하게 

증가시키지 않으므로 절대적 금기는 아니다.18-20 아스피린 등의 항혈소판제나 

항응고제 복용 환자에서도 시술 관련 출혈 위험은 전반적으로 낮은 것으로 보고되었으며,21 

주요 영상의학 가이드라인에서도 복수천자를 저위험 시술로 분류하고 있다.22 다만, 

간기능 저하와 신부전이 동반된 환자에서 apixaban 복용 직후 시행한 대량복수천자 

후 중대한 출혈이 보고된 바 있고,23 항혈전제 투여 환자의 출혈 위험에 대한 대규모 

무작위 연구는 부족하므로, 환자의 출혈 위험과 약물 중단에 따른 혈전색전증 발생 

위험을 고려하여 임상적 판단에 따라 결정한다. 본 가이드라인의 메타분석에서는 

초음파 유도 복수천자가 출혈 발생을 감소시키는 것으로 분석되었으며(별첨 4), 이에 

출혈 고위험군에서는 초음파 유도 하에 복수천자를 고려할 수 있다.

4) 복수의 분석 및 감별진단

복수천자를 시행한 후에는 먼저 복수의 성상을 육안으로 확인한다. 복수가 탁하면 

감염이나 암성 복수를 시사하며, 짙은 갈색은 담관 천공, 검은색은 췌장 괴사나 
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흑색종 전이를 의심할 수 있다. 만약 복수가 우유 빛이라면 유미성 복수(chylous 

ascites)일 가능성이 높다. 이는 외상, 간경변증, 종양 등으로 인한 림프관 손상 시 

발생하며, 중성지방 수치가 200 mg/dL 이상(때로는 1,000 mg/dL 초과)으로 높게 

측정되는 것이 특징이다.

복수의 기본적인 선별검사로는 세포 수와 분획(cell count and differential), 알부민, 

총 단백질 검사 등을 시행한다(표 3). 또한, 혈청-복수 알부민 차(serum-ascites 

albumin gradient, SAAG)를 계산하기 위해 복수천자와 동시에 혈청 알부민을 

측정해야 한다.

SAAG는 복수의 원인 평가에서 특히 문맥압항진증을 감별하는 데 유용하다.4 

SAAG가 1.1 g/dL 이상인 경우는 간경변증, 심장질환, 버드-키아리증후군(Budd- 

표 3. 복수의 진단검사

항목 진단

필수검사 Cell count and differential

Albumin

Total protein

복수 감별진단, 자발성 세균성 복막염

선택검사 Gram’s stain

Culture in blood culture bottle

감염의 원인균

Cytology

Carcinoembryonic antigen

암성 복수

Acid-Fast Bacilli smear and culture

Adenosine deaminase

결핵성 복막염

Lactate dehydrogenase

Glucose

이차성 세균성 복막염

Amylase 췌장성 복수

Triglyceride 유미성 복수

Bilirubin 담관의 천공

Urea, creatinine 요로성 복수

Serum BNP 심부전에 의한 복수

BNP, B-type natriuretic peptide.
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Chiari syndrome), 간문맥 혈전 (portal vein thrombosis), 간정맥굴폐쇄증후군 

(sinusoidal obstruction syndrome), 광범위 간전이 등이 해당하며, 1.1 g/dL 미만일 

때는 결핵성 복막염이나 복막암종증(peritoneal carcinomatosis) 등을 의심할 수 

있다(그림 1). 특히 SAAG가 1.1 g/dL 이상이면 문맥압항진증 가능성을 시사한다. 본 

가이드라인의 체계적 문헌고찰 및 메타분석에서 SAAG는 문맥압항진증을 예측하는 

데 있어 종합 민감도 91.7% (95% confidence interval [CI], 87.9-94.4), 특이도 

80.5% (95% CI, 71.4-87.2), 양성예측도 90.9%, 음성예측도 80.6%로 우수한 진단 

정확도를 보였다(별첨 5). 또한, SAAG가 1.1 g/dL 이상일 때 복수 단백 농도를 함께 

분석하면 원인을 더 세분화할 수 있는데, 단백 농도가 2.5 g/dL 이상이면 심장질환이나 

초기 버드키아리증후군을, 2.5 g/dL 미만이면 간경변증 등을 감별하는 데 도움이 

된다.24-26 한편, 검사 시행과 관련하여 반복적인 치료 목적의 복수천자 시에는 특별한 

증상 변화가 없다면 세포 수와 분획검사만 시행하며 총 단백질이나 SAAG를 반복 

시행할 필요는 없다.27,28 다만, 발열이나 복통 등 복수 감염이 의심될 경우에는 즉시 

침상에서 복수를 채취하여 호기성 및 혐기성 혈액배양용기에 주입하고 세균배양검사를 

그림 1. 복수의 감별진단을 위한 알고리즘. SAAG, serum-ascites albumin gradient.

복수천자

복수 단백질 < 2.5 g/dL

간경변증  

진행된 버드키아리 증후군  

광범위 간전이 간문맥혈전

울혈성 심부전  

협착심장막염 초기 버드키아리 

증후군 굴폐쇄증후군

복막암종증  

결핵 췌장염 신증후군

복수 단백질 ≥ 2.5 g/dL

혈청-복수 알부민 차(SAAG) ≥ 1.1 g/dL 혈청-복수 알부민 차(SAAG) < 1.1 g/dL
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시행해야 한다. 혈액배양용기 사용은 세균 생존과 증식을 촉진하여 배양 민감도를 

향상시키며, 원인균 검출률을 유의하게 높이는 것으로 보고되었다.29

임상적으로 특수한 경우 복수의 원인 감별을 위해 추가검사를 시행한다(표 3). 

암이 의심될 때는 세포검사(cytology)와 carcinoembryonic antigen (CEA) 검사가 

도움이 된다. 특히 복막암종증 진단에 있어 세포검사는 유용한데, 첫 검사에서 

악성 세포가 발견되지 않더라도 임상적으로 악성이 의심되는 경우 반복검사를 

통해 진단율을 높일 수 있다. 실제로 3회 검사 시 누적 민감도는 96.7%에 달하는 

것으로 보고되었다.30 CEA는 민감도가 낮은 반면 특이도가 높아, 수치가 높을수록 

암성 복수 가능성을 강하게 시사한다.31 한편, 결핵성 복막염은 복수에서 림프구가 

우세하게 나타나는 특징이 있으나 확진이 어려워, 항산균 도말(AFB smear) 및 

배양, 아데노신 탈아미노효소(adenosine deaminase, ADA) 검사 등을 추가로 

시행해야 한다. 장관 천공 등으로 인한 이차성 세균성 복막염의 감별이 필요할 경우, 

복수에서 포도당(glucose)과 젖산탈수소효소(lactate dehydrogenase, LDH) 

검사를 시행할 수 있다. 이때 이차성 세균성 복막염은 포도당 수치가 50 mg/dL 

미만이고, 복수 LDH가 혈청 LDH보다 높은 소견을 보인다.32 췌장염에 의한 복수가 

의심될 때는 복수 아밀라아제를 측정하며, 그 수치는 보통 1,000 U/L 이상으로 

매우 높게 측정된다. 드물게 외상이나 의인성(iatrogenic)에 의한 방광이나 요관 

손상으로 요로성 복수(urinary ascites)가 발생할 수 있다. 이 경우에는 복수의 urea와 

크레아티닌(creatinine)이 상승하는 것을 확인함으로써 진단할 수 있다.33,34 그러나 복수의 

원인이 여전히 불확실할 때는 개복술이나 복강경을 통한 복막 생검과 배양으로 정확한 

진단을 내릴 수 있다. 약 5%의 환자에서는 복수가 두 가지 이상의 원인이 혼재되어 

발생할 수 있다(표 2).1 특히 원인 감별이 어려운 혼합 복수의 경우, 심부전, 당뇨병성 

신증, 간경변증 등 여러 원인이 복합적으로 작용하기도 한다.35 이러한 다인성 복수는 

심부전, 당뇨병성 신증 등 각각의 요인만으로는 복수를 유발하기에 부족하지만, 함께 
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작용하여 체내 나트륨과 수분 저류를 일으켜 발생하게 된다. 

5) 향후 연구가 필요한 분야

초음파 유도 복수천자가 합병증 감소 외에 사망률, 입원 기간, 의료비 등 

임상·보건의료적 결과를 개선하는지에 대한 근거는 아직 제한적이며, 이를 규명할 

전향적 연구가 필요하다. 또한 악성 복수나 결핵성 복수처럼 SAAG의 진단적 한계가 

분명한 특수 복수 유형에서는 대체 또는 보조 바이오마커 개발이 요구된다. 더불어 

복수천자 후 순환장애(paracentesis-induced circulatory dysfunction, PICD) 

발생을 사전에 예측할 수 있는 표준화된 위험 평가 도구가 부재한 만큼, PICD 예측 

모델의 개발도 필요하다. 마지막으로, 복수의 원인 감별 및 초기 진단 과정에서 현장 

초음파(point-of-care ultrasonography, POCUS)의 표준 적용 범위와 진단적 

유용성에 대한 근거가 충분하지 않아, 복수 진단 알고리즘 내에서 POCUS의 역할을 

확립하기 위한 연구도 필요하다. 

권고사항

1. Grade 2 이상의 복수가 처음 진단되거나, 복수가 심해져서 입원한 경우, 복수의 감염이 

의심되는 경우, 그리고 간경변증 합병증(위식도정맥류출혈, 간성뇌증, 급성신손상 등)이 

있는 경우에는 원인 감별을 위해 진단적 복수천자를 시행한다. (A1)

2. 복수검사를 처음 시행하는 경우에는 혈구수와 분획, 알부민, 총 단백질검사가 포함되어야 

하며, 복수의 감별진단을 위해 혈청-복수 알부민 차(serum-ascites albumin gradient)를 

구한다. (A1)

3. 복수 감염이 의심되는 경우에는 가능한 한 조기에 진단적 복수천자를 시행하며, 채취한 

복수를 혈액배양용기에 넣어 세균배양검사를 시행한다. (A1)
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2. 치료

1) 기본 치료

(1) 원인 간질환의 치료 

복수의 가장 기본적인 치료는 원인질환을 치료하는 것이다. 알코올, 만성 간염 

바이러스, 자가면역 간질환 등에 의하여 발생하는 간경변증 복수는 원인 간질환의 

치료로 조절될 수 있다(표 4).36 알코올 간경변증은 복수 발생의 주요 원인으로,37 

알코올 간질환의 기본 치료인 단주는 간섬유화를 개선시키고 문맥압을 낮추어 

복수의 조절에 효과적이다.38 단주를 통해 복수가 소실될 수 있으며 이뇨제 치료 

반응을 높여 궁극적으로 간경변증 환자의 생존율을 높인다. Child-Pugh C인 알코올 

간경변증 환자를 대상으로 한 연구에서 단주를 유지한 환자들의 경우 3년 생존율이 

약 75%였지만, 음주를 지속한 경우에는 사망률이 유의하게 높았다.39 B형간염 

바이러스가 검출되는 비대상성 간경변증 환자에서는 경구용 항바이러스제 치료를 

통해 간기능이 호전되고, 복수를 포함한 간경변증의 합병증 발생이 감소하는 것으로 

표 4. 간경변증 복수의 치료

Grade 1 Grade 2 Grade 3

염분 섭취 제한 ● ● ●

이뇨제 ● ●

복수천자 ●

기본 치료 원인 간질환의 치료

영양 치료 및 영양 교육

약물 제한(NSAIDs, ACE inhibitor, angiotensin receptor blocker)

Grade 1, 영상검사에 의해서만 확인되는 복수; Grade 2, 복부의 대칭적 팽창으로 시진 및 촉진으로 확인

되는 복수; Grade 3, 육안적으로 확인되는 대량 혹은 긴장성 복수. 

NSAID, nonsteroidal anti-inflammatory drug; ACE, angiotensin converting enzyme. 
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나타났다.36,40-43 또한, C형간염에 의한 비대상성 간경변증 환자 267명을 대상으로 한 

연구에서는 sofosbuvir와 velpatasvir를 12주간 투여한 결과, 전체 환자의 51%에서 

MELD 점수가 호전되었으며, 47%에서는 Child-Pugh 점수의 호전을 보였다.44

(2) 영양 치료 및 영양 교육 

간경변증 환자들의 영양불량은 매우 흔하며,45 복수 및 간신증후군과 같은 합병증 

발생에 영향을 미칠 수 있다.46 특히 간경변증 환자에서 동반되는 근감소증은 사망률 

증가와 밀접한 관련이 있으며,47 간이식을 받은 환자에서 수술 전 영양불량 혹은 

근감소증은 수술 후 합병증 발생률과 사망률을 높이는 위험 요인으로 보고되었다.48-50 

따라서, 간경변증 환자에서 적극적인 영양 평가와 치료 개입이 필요하다. 일반적으로 

간경변증 환자에게는 하루 30-35 kcal/kg의 열량 공급이 권장되며, 급성 합병증이나 

난치성 복수 등으로 에너지 소비량이 증가하는 경우 더 많은 에너지 섭취가 

필요할 수 있다.51 간경변증 환자는 하루 1.2-1.5 g/kg의 단백질 섭취가 필요하며, 

특히 영양불량이나 근감소증이 있는 간경변증 환자의 경우 하루 1.5 g/kg의 단백질 

섭취가 권장된다.51 장시간의 공복은 체내 단백질 이화 작용을 촉진하여 근육 소실을 

유발하게 되므로 피하는 것이 좋다. 취침 전 야간 간식(late evening snack)은 

야간 공복 기간을 단축하여 단백 동화 상태를 유지하는 데 기여하며, 무작위 대조 

연구들을 포함한 메타분석에서 근감소증 예방, 혈청 알부민 상승, 복수 발생률 감소 

등 여러 임상 지표에서 긍정적인 효과가 보고되었다.52,53 특히, 취침 전 야간 간식은 

주간에 동일한 열량을 섭취했을 때보다 단백질 대사에 더 유리한 효과를 보이며,54 

분지쇄아미노산(branched chain amino acids, BCAA) 제제를 포함한 경구 

영양보충제를 활용하는 것도 고려될 수 있다.

혈중 알부민 수치가 낮은 간경변증 환자에게 장기간 BCAA 제제 복용은 질소 

균형을 향상시키고, 간성뇌증 및 간기능검사 소견을 호전시킨다.55,56 비대상성 
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간경변증 환자 204명에게 24주 동안의 BCAA 제제 투여는 혈중 알부민 수치의 

호전과 복수 및 부종 발생 감소 효과를 보였으며,57 Child-Pugh class A인 환자를 

대상으로 한 무작위 비교 연구에서 1년 이상 BCAA 제제를 투여하였을 때 복수의 

발생이 유의하게 낮았다.58 다른 연구에서 21명의 간경변증 환자를 대상으로 BCAA 

제제를 투여하였을 때 알부민 수치의 개선과 근육량이 증가하였다.59 간경변증 

환자를 대상으로 한 연구에서 고단백(1.2 g/kg)과 고섬유소(30 g 섬유소) 식이를 

BCAA 제제와 같이 투여하였을 때 근육량을 늘렸으며 간성뇌증을 예방하였다.60 

간세포암으로 간절제술을 시행받은 환자를 대상으로 BCAA 제제의 복용은 복수와 

흉수의 예방에 효과적이었다.61 간경변증 환자를 대상으로 진행한 연구에서 장기간의 

BCAA 제제의 투여는 혈중 빌리루빈과 Child-Pugh score, 혈중 알부민 수치 및 

생존율을 호전시켰다.62,63 또한, 최근 대규모 다기관 성향점수매칭 코호트에서는 BCAA 

제제 복용이 간성뇌증, 자발성 세균성 복막염, 낙상 등 주요 합병증과 응급실 방문, 입원 

빈도의 감소와 연관되었다.64 이러한 개별 연구 결과는 최근 메타분석에서도 일관되게 

확인되었다. Konstantis 등65은 메타분석을 통해 BCAA 제제 복용이 간경변증 

환자의 혈청 알부민 농도의 증가뿐 아니라 간성뇌증 및 복수의 악화 등 주요 합병증 

발생 위험을 유의하게 낮추는 효과가 있음을 보고하였고, 또 다른 메타분석에서 

6개월 이상 BCAA 제제 복용이 간질환 환자의 무사건 생존(event-free survival) 

향상과 유의한 관련이 있음을 보고하였다.66 이러한 근거들을 바탕으로 복수를 포함한 

간경변증 합병증을 동반한 환자에서 영양 상태 개선 및 합병증 조절을 위해 BCAA 

제제의 복용을 고려해 볼 수 있다. 

장기간의 경구 또는 장관 영양 치료는 간경변증 환자에서 영양 상태 개선과 

합병증 감소에 도움이 될 수 있다. 최근 발표된 소규모 무작위 대조 연구에서는 

비대상성 간경변증 환자를 대상으로 한 집중적인 영양 개입이 근력, 간기능 점수의 

호전을 가져오고, 입원율을 유의하게 감소시키며 생존율을 향상시킬 수 있음을 
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보고하였다.67,68 중증 영양실조를 동반한 간이식 대기자를 대상으로 한 무작위 대조 

연구에서, 비위관을 통한 야간 영양 보충은 사망률이나 감염률 감소에는 유의한 

효과를 보이지 않았으나, 근력과 영양 상태의 회복에는 효과적이어서 중증 영양실조 

환자에서 영양 치료가 가능함을 시사하였다.69 현재 간경변증 복수 환자에게 비타민 

또는 미네랄 제제의 공급에 대한 명확한 지침은 없으나 영양 결핍 환자에서 비타민 

A, 티아민, 비타민 B12, 엽산, 피리독신, 비타민 D 및 아연 등을 영양 요법과 같이 

공급하는 것이 고려된다.51 아연은 알부민과 BCAA 제제의 대사에 관여하여 복수 및 

간성뇌증을 호전시켰다.70,71 

간경변증 환자에서 영양지원팀을 포함한 다학제 관리와 정기 교육을 병행한 관찰 

연구에서 생존율 개선이 보고되었으며,72 무작위 대조 시험에서도 영양 치료가 

간성뇌증 재발과 입원 감소에 효과적임이 확인되었다.73 또한, 메타분석에서는 

고단백식이, 취침 전 간식, BCAA 제제 등 다양한 영양 치료가 근육량과 영양지표 

개선에 기여함이 보고되었다.74 이러한 연구 결과들은 단순한 식이 권고만으로는 

한계가 있으며, 보다 체계적이고 개별화된 관리의 필요성을 보여준다. 따라서 

간경변증 환자의 영양 상태를 정밀하게 평가하고, 개별화된 영양 치료와 교육을 

제공하는 다학제적 영양 상담이 필요하며, 최근에는 영양 및 심리적 지원을 결합한 

포괄적 접근의 필요성이 제시되고 있다.75

(3) 염분 섭취 제한

간경변증 복수는 신장의 나트륨 조절 이상과 연관되어 있어 염분 섭취를 줄이고 

이뇨제를 통한 염분의 배설로 치료한다.76 저염식은 복수 조절을 용이하게 하며 입원 

기간을 단축시킨다. 권장하는 하루 염분 섭취량은 5 g (나트륨 2,000 mg/day, 88 

mmol/day) 이하이다. 엄격한 저염식은 음식 섭취 감소에 의한 영양 결핍을 유발할 

수 있기 때문에51,77 저염식에 순응하지 못하는 환자는 적당량의 염분을 허용하면서 
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이뇨제를 증량하여 복수를 조절한다. 체내 수분은 신장의 나트륨 배설에 의해 

수동적으로 배출되기 때문에 대부분의 복수 환자에서 수분 섭취 제한이 절대적으로 

필요하지는 않다.

2) 이뇨제

중등도 이상의 간경변증 복수 환자에서 저염식만으로 복수가 조절되는 경우는 

드물기 때문에 빠른 증상 회복과 체내 나트륨 균형을 맞추기 위해 이뇨제를 

사용한다.78 이뇨제는 경구 복용이 원칙이며 정맥 투여는 급격한 체액 감소에 의한 

신장 손상을 유발할 수 있어 권고하지 않는다.

간경변증 복수 환자에서 발생하는 이차 고알도스테론혈증은 말단 세뇨관과 

집합관에서 나트륨과 수분을 재흡수하고 저칼륨혈증을 유발한다. 알도스테론 

길항제는 이와 같은 병리기전을 차단하기 때문에 간경변증 복수 환자에서 

기본적인 이뇨제로 사용된다. Spironolactone은 반감기가 길고 작용 시간이 늦어 

안정 농도에 도달하는 데 3-4일이 소요된다. 하루 50-100 mg으로 시작하여 

3-5일 간격으로 용량을 조절하며 최대 하루 용량은 400 mg이다. 고칼륨혈증, 

여성형 유방, 유방통, 성욕감퇴, 발기부전 등이 합병증으로 나타날 수 있다.79 

Amiloride는 spironolactone에 비해 이뇨 효과는 떨어지나 항안드로젠 작용이 적어 

spironolactone에 의한 유방통 발생 시 유용하게 사용할 수 있으며, spironolactone의 

1/10 용량으로 사용한다.80 

루프이뇨제는 헨레고리의 비후 상행각에서 Na-K-2Cl 수용체를 차단하여 이뇨 

작용을 나타낸다. 대표적인 루프이뇨제인 furosemide는 spironolactone에 비해 

작용 시간이 빠르다. 저칼륨혈증을 유발하는 부작용이 있지만 알도스테론 길항제에 

의한 고칼륨혈증을 교정할 수 있는 장점이 있다. 하루 20-40 mg으로 시작하여 최대 

160 mg까지 증량한다. Torasemide는 furosemide에 비해 반감기와 작용 시간이 
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긴 특징이 있으며 furosemide의 1/2 용량으로 사용한다.81

간경변증 복수 치료의 기본 이뇨제는 알도스테론 길항제이며 루프이뇨제를 

처음부터 또는 순차적으로 알도스테론 길항제와 병합하여 사용할 수 있다.82 

루프이뇨제 단독요법은 알도스테론 길항제 단독 사용에 비해 이뇨 효과가 떨어지기 

때문에 권고하지 않는다. Spironolactone에 충분한 반응이 없거나 고칼륨혈증이 

발생하면 furosemide를 추가한다.82 병합요법은 알도스테론 길항제와 루프이뇨제를 

혈청 칼륨 농도를 적정하게 유지할 수 있는 비율인 100 mg/40 mg의 용량으로 

처음부터 동시에 투여하는 방법이다. 재발성 복수 환자에서 병합요법은 알도스테론 

단독요법에 비해 복수 조절 속도가 빠르고 고칼륨혈증 발생 가능성이 낮았다.83

이뇨제 사용 초기에는 이뇨제 효과 및 부작용 발생 여부를 확인하기 위해 환자의 

체중, 활력징후, 의식 상태의 변화 및 혈청 크레아티닌(serum creatinine, sCr), 혈청 

나트륨/칼륨, 임의뇨 나트륨/칼륨을 정기적으로 검사한다. 저염식과 이뇨제 치료 

중에 체중 감소 정도를 평가하는 것은 치료 반응 및 부작용 예방을 위해 중요하다. 

말초 부종이 없는 경우 하루 0.5 kg 이상의 체중 감소는 혈장량 감소로 인한 신손상, 

저나트륨혈증을 유발할 수 있어서 피해야 한다.6,84 말초 부종이 있는 환자에서는 하루 

1 kg까지의 체중 감소는 허용 가능하다.6,85 하루 소변 나트륨 배설량을 측정하여 

저염식과 이뇨제 용량의 반응을 평가할 수 있다.4,6 현재 권장되는 저염식의 염분 5 

g에는 나트륨 88 mmol/day가 포함되어 있어, 소변 외 땀 등 체액으로 배출되는 

나트륨 10 mmol/day를 제외하면 소변 나트륨 배설량이 78 mmol/day가 되어야 

균형을 이룬다. 적절한 염분 제한이 확인된 환자에서 체중 감소가 충분하지 않을 때, 

24시간 소변 나트륨 배설량이 78 mmol 미만이면 이뇨제의 효과가 충분하지 않은 

것이므로 이뇨제 증량을 고려할 수 있다. 24시간 소변 나트륨은 매번 측정하기가 

번거롭기 때문에 임의뇨 나트륨/칼륨 농도비(spot urine Na/K ratio)로 대신할 수 

있다.86 만일 임의뇨 나트륨/칼륨 농도비가 1을 초과함에도 불구하고 충분한 체중 
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감소가 관찰되지 않는 경우, 식이 염분 제한이 제대로 이루어지지 않았을 가능성을 

고려해야 한다. 반대로 임의뇨 나트륨/칼륨 농도비가 1 이하이면 나트륨 배설이 

불충분한 상태로 판단되며, 이뇨제 용량 증량을 고려할 수 있다. 임의뇨 나트륨, 칼륨 

검사는 오전과 오후에 따라 검사 결과의 차이가 없으므로 시간에 구애받지 않고 

검사를 시행할 수 있다.87

이뇨제는 부작용을 예방하기 위해 복수가 조절되면 가능한 최소 용량으로 

사용한다. 이뇨제 관련 부작용은 19-40%에서 발생하며, 가장 흔한 부작용으로는 

전해질 이상, 신기능 악화, 간성뇌증이 있다.88 혈청 나트륨이 125 mmol/L 이하로 

감소하면 이뇨제를 신중하게 감량하거나 중단을 고려하며 수분 섭취를 제한할 수 

있다.77 혈청 칼륨이 정상 이하로 감소하면 루프이뇨제를 감량 또는 중단하며, 정상 

상한치보다 증가하면 알도스테론 길항제를 감량하거나 중단한다. 

근경련은 간경변증 환자에서 흔히 동반되며, 삶의 질을 저하시킬 수 있다.89 복수 

조절을 위해 이뇨제를 사용하는 경우 근경련의 빈도와 강도가 증가할 수 있다는 

보고가 있다.90 알부민 정주(20-40 g/week)는 근경련의 빈도와 강도를 완화시키는 

효과가 보고되었다.91 Baclofen(초기 10 mg/day, 매주 10 mg씩 증량, 최대 30 

mg/day)은 무작위 대조 연구에서 근경련 빈도를 유의하게 감소시키고 수면의 

질을 개선하였으며, 유의한 부작용은 보고되지 않았다.92 Orphenadrine과93 

methocarbamol94 역시 일부 연구에서 증상 개선에 기여할 수 있음이 보고되었다. 

또한, 최근 pregabalin (75-150 mg/day)을 평가한 무작위 대조시험에서는 근경련 

빈도 감소와 삶의 질 개선 경향이 관찰되었으나, 대상자 모집 부족으로 조기 종료되어 

결과 해석에는 주의가 필요하다. 주요 이상반응은 어지럼증과 졸림이었으며 대체로 

경미하였다.95 보고된 약물 이상반응이 대체로 경미한 점을 감안하면, 근경련으로 

삶의 질이 저하된 간경변증 환자에서는 약물요법을 고려할 수 있다. 



간경변증 복수 연관 합병증 진료 가이드라인

28  The Korean Association for the Study of the Liver

3) 알부민

알부민은 루프이뇨제를 신장으로 운반한다.96 알부민의 투여는 이뇨제의 반응을 

증가시켰고 병상일수를 줄였다.97 메타분석에서 알부민의 투여는 대량복수천자로 

인한 부작용을 유의하게 줄였으며 사망률을 감소시켰다.98 자발성 세균성 복막염 

환자들을 대상으로 한 무작위 대조 연구에서 알부민의 투여는 간신증후군의 발생을 

감소시켰으며,99 또 다른 연구에서는 알부민 투여군에서 혈장 팽창제(hydroxyethyl 

starch)를 투여한 군에 비해 동맥압 상승과 혈장 레닌 활성 억제를 동반한 순환 

기능의 유의한 개선이 관찰되었다.100 이탈리아 그룹의 보고에서 5 L 이상의 

대량복수천자에서는 부작용 예방을 위하여 제거된 1 L의 복수마다 6-8 g의 알부민 

투여를 권장하였고, 자발성 세균성 복막염의 치료 이후 신장 손상을 예방하기 위하여 

고위험군(빌리루빈 4 mg/dL 초과 또는 sCr 1 mg/dL 초과)의 환자들에게 진단 시 1.5 

g/kg과 3일째 1 g/kg의 알부민 투여를 권장하였다.101

복수를 동반한 간경변증 환자에서 장기 알부민 투여의 효과를 알아본 무작위 대조 

연구인 ANSWER 연구에서 알부민 치료군(40 g/week)은 표준 치료군에 비해 

치료적 복수천자의 필요성을 유의하게 감소시켰으며, 간경변증 연관 합병증 발생률 

그리고 18개월 생존율(77% vs. 66%, P=0.028)에서 유의한 개선을 보였다.102 

반면, 간이식을 계획 중인 간경변증 복수 환자 196명을 대상으로 한 무작위 대조 

연구인 MACHT 연구에서는 15일마다 40 g의 알부민을 투여했을 때, 간경변증 연관 

합병증 발생률이나 1년 사망률에서 유의미한 차이가 관찰되지 않았다.103 이러한 

상반된 결과는 ANSWER 연구와 비교하여 MACHT 연구의 알부민 투여 용량이 절반 

수준이었으며, ANSWER 연구의 알부민 치료 기간 중앙값이 1년보다 길었던 반면, 

MACHT 연구의 치료 기간 중앙값은 63일로 상대적으로 짧았기 때문으로 보인다. 

본 진료 가이드라인 개정위원회는 복수가 있는 간경변증 환자에서 알부민 

치료의 효과에 대해 체계적 문헌고찰과 메타분석을 시행하였으며, 총 12개 연구가 
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포함되었다(별첨 6). 메타분석에서 알부민 투여는 전체 사망률의 유의한 감소와 복수 

조절의 유의한 호전을 보여주지 않았으나, 급성신손상 위험을 감소시키는 것으로 

확인되었다(상대 위험도, 0.44; 95% CI, 0.27-0.72). 따라서 복수가 있는 간경변증 

환자에서 알부민 투여는 급성신손상 발생 위험을 줄일 수 있을 것으로 생각되나, 

메타분석에 포함된 연구들 간에 투여 용량, 주기, 투여 기간의 이질성이 커 효과 

크기의 일반화에 한계가 있다. 따라서, 표준화된 용량과 투여 기간을 적용한 대규모 

무작위 대조 연구가 추가로 필요하다.

4) 대량복수천자

Grade 3의 긴장성 복수 환자에서 대량복수천자가 우선 치료로 권고된다. 

대량복수천자는 5 L를 초과하는 복수를 한 번에 제거하는 것으로 정의되며, 대량의 

복수 제거를 통해 복부 팽만을 신속하게 완화할 수 있다. 말초 부종이 심한 환자의 

경우, 첫 대량복수천자 후 간질액이 복강으로 재분포하여 단기간에 재천자가 필요할 

수 있으며,85,104 저염식 및 이뇨제를 사용하여 복수 재발을 예방하는 것이 중요하다. 

대량복수천자 후에는 순환혈액량 감소로 인한 PICD가 발생할 수 있으며, 이는 

급성신손상, 간신증후군, 희석성 저나트륨혈증, 간성뇌증, 사망으로 이어질 수 

있다.105,106 PICD 예방을 위해 대량복수천자 시 알부민 투여를 권고하며, 제거한 

복수 1 L당 6-8 g의 알부민을 정주하는 것이 PICD 예방에 도움이 된다.85,107 

대량복수천자로 제거할 수 있는 복수의 상한선에 대해서는 명확한 근거가 부족하다. 

그러나 난치성 복수 환자를 대상으로 한 연구에서 복수천자량을 8 L 미만으로 

제한하고 복수 1 L당 평균 9 g(최소 6 g)의 알부민을 주입했을 때, PICD가 

발생하더라도 장기적인 신장기능 저하나 간경변증 관련 합병증 위험이 증가하지 않는 

것으로 보고하였다.108 이 연구에서는 8 L 미만으로 복수천자량을 제한하는 것이 

PICD로 인한 합병증 발생 위험을 최소화하는 데 적합할 수 있다고 제시하였으나, 
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기저 신기능이 저하된 환자나 8 L 이상 복수천자가 필요한 경우에는 이러한 결과를 

일반화하기 어렵고, 상한선 설정에 대해서는 향후 대규모 연구를 통한 추가 검증이 

필요하다. 

본 진료 가이드라인 개정위원회는 대량복수천자를 받는 간경변증 환자에서 

알부민 치료의 효과에 대해 체계적 문헌고찰과 메타분석을 시행하였으며, 총 26개 

연구가 포함되었다(별첨 6). 대량복수천자에서 알부민 투여는 전체 사망률을 유의하게 

낮추지는 않았으나, PICD의 위험을 감소시켰다(상대 위험비, 0.45; 95% CI, 

0.34-0.59). 급성신손상 예방에 대해서는 복수 1 L당 6 g 이상의 알부민을 투여한 

하위군에서만 유의한 예방효과가 관찰되었고(상대 위험비, 0.55; 95% CI, 0.36-

0.85), 저나트륨혈증은 복수 1 L당 6 g 이상 투여군(상대 위험비, 0.45; 95% CI, 

0.27-0.74)과 단회 천자량이 9 L 미만인 경우(상대 위험비, 0.49; 95% CI, 0.32-

0.75)에서 유의한 위험 감소가 확인되었다. 

따라서, 대량복수천자를 받는 간경변증 환자에서 알부민 투여는 PICD, 급성신손상, 

저나트륨혈증의 위험을 낮추는 데 유익하며, 임상적으로는 제거한 복수 1 L당 6-8 

g의 용량을 원칙으로 하고 단회 천자량을 과도하게 늘리지 않도록 조절하는 접근이 

권장된다.

5) 향후 연구가 필요한 분야

복수를 동반한 간경변증 환자에서 영양 치료는 간경변증의 주요 합병증을 

감소시키는 효과가 여러 연구에서 보고되고 있으나, 다학제 협력 기반의 체계적인 

영양중재 모델이 부족하며, 이에 대한 추가 연구가 필요하다. 그리고 간경변증 복수 

환자에서 알부민 치료의 임상적 효과는 제시되고 있으나, 투여 용량과 기간에 대한 

표준화된 치료 전략의 부재, 위험도 기반의 개별화 치료 알고리즘 부족 등 여전히 

해결되지 않은 과제가 남아 있으며, 향후 보다 정밀한 환자군 선별과 장기 치료 
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효과를 평가할 수 있는 대규모 무작위 비교 연구가 필요하다.

권고사항

1. 간경변증에 동반된 복수의 조절을 위해서 원인질환에 대한 치료가 중요하다. (A1)

2. 간경변증 복수 환자에서는 30-35 kcal/kg/day의 에너지와 1.2-1.5 g/kg/day의 단백질 

공급이 권장된다. (B1) 취침 전 간식과 분지쇄아미노산 제제는 간경변증 환자에서 복수 

등 관련 합병증 조절에 도움이 된다. (B1)

3. 간경변증 복수 환자에서 저염식(염분 5 g/day, 나트륨 2,000 mg 또는 88 mmol/day)을 

권장하며, 심한 저나트륨혈증(<125 mmol/L)이 없다면 수분 섭취를 제한하지 않는다. 

(B1)

4. 간경변증 복수 환자에게 일차로 사용되는 이뇨제는 알도스테론 길항제인 spironolactone이며, 

이뇨 효과를 높이기 위해 루프이뇨제인 furosemide를 병합하여 사용할 수 있다. (A1) 

이뇨제 치료 중에는 급성신손상, 전해질 불균형 등의 이뇨제 관련 합병증 발생에 대한 

모니터링이 필요하다. (A1) 

5. 긴장성 복수 환자에서 일차 치료는 대량복수천자를 시행하는 것이다. (A1) 대량복수천자 

시에는 복수 1 L당 6-8 g의 알부민 투여를 권장한다. (A1)
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1. 정의와 진단 기준

난치성 복수(refractory ascites)는 염분 섭취 제한과 최대 용량의 이뇨제 

(spironolactone 400 mg/day, furosemide 160 mg/day)에도 반응하지 않거나,  

이뇨제 관련 합병증으로 인해 충분한 용량의 이뇨제 사용이 불가능한 경우, 또는 

복수천자 후 조기 복수 재발하는 경우로 정의된다.109-111 난치성 복수는 이뇨제 

저항성(diuretic-resistant)과 이뇨제 불응성(diuretic-intractable)의 두 형태로 

나뉜다(표 5).85,112

2. 치료

1) 대량복수천자

난치성 복수 환자는 저염식을 유지하면서 대량복수천자로 복수를 조절한다. 

대량복수천자는 난치성 복수의 효과적인 치료이지만, 모든 복수 환자에서 1차 치료로 

시행하는 것은 아니며, 복부 팽만으로 인해 식이가 곤란하거나 호흡이 불편한 경우에 

선별적으로 시행하게 된다. 이뇨제 투여에 비해 대량복수천자와 알부민 주입은 입원 

기간을 단축시키며, 저나트륨혈증의 빈도, 신손상, 간성뇌증의 빈도를 낮추지만 
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복수천자를 반복적으로 시행할 경우 단백질 손실로 인한 영양결핍과 함께 감염의 

위험이 증가한다.113 대량복수천자 후에는 PICD가 발생할 수 있어 주의가 필요하며, 

예방을 위하여 복수 1 L당 6-8 g의 알부민 주입이 권장된다.

복수천자의 양과 빈도는 환자의 식이 정보를 반영하여 결정된다. 보통의 우리나라 

식사의 경우 하루 약 4,500-7,000 mg의 나트륨을 섭취하게 되지만, 하루 섭취 염분을 

5 g 이하로 줄인 저염식을 할 경우 나트륨 섭취를 하루 2,000 mg 이하까지 줄일 수 

있다.114 난치성 복수 환자는 일반적으로 하루 450 mg 이하의 나트륨을 소변으로 

배설하며, 소변 이외에도 땀 등의 체액으로 약 200 mg의 나트륨이 배설되므로, 

저염식을 한다고 하더라도 하루 약 1,350 mg의 나트륨이 체내에 남게 된다. 

표 5. 난치성 복수의 정의 및 진단 기준

정의

난치성 복수 이뇨제 저항성 복수 또는 이뇨제 불응성 복수를 가지는 상황

이뇨제 저항성 복수 염분 제한과 이뇨제 투여에 대한 치료반응이 없어 복수 조절이 되지 않고 조기 복수  

재발이 되는 상황

이뇨제 불응성 복수 이뇨제 연관 합병증으로 충분한 용량의 이뇨제를 투여하지 못해 치료반응이 없

어 복수 조절이 되지 않고 조기 복수 재발이 되는 상황

난치성 복수 진단을 위한 상세 진단 기준

충분한 이뇨제 용량  

및 치료 기간

1주 이상 충분한 용량의 이뇨제(최대 spironolactone 400 mg/day 및 furosemide 

160 mg/day)를 투여하고 하루 5 g 미만으로 염분 제한

치료반응 체중 감소가 4일 동안 800 g 미만이고, 소변의 나트륨 배설이 섭취량보다 적은 

경우

조기 복수 재발 복수 제거 후 4주 이내 grade 2-3 복수 재발

이뇨제 관련 합병증 간성뇌증: 이뇨제 외 다른 유발 인자가 배제된 경우

신손상:  혈청 크레아티닌이 기저치로부터 48시간 내 0.3 mg/dL 상승 또는 1

주 이내 1.5배 이상 상승, 또는 소변 배출량이 6시간 이상 동안 ≤0.5 mL/

kg/h로 감소한 경우

저나트륨혈증:  혈청 나트륨이 10 mmol/L 넘게 감소하여 125 mmol/L 미만

저칼륨 또는 고칼륨혈증: 혈청 칼륨이 3 mmol/L 미만 또는 6 mmol/L 초과 
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2) 약물 치료

난치성 복수 발생 시 이뇨제의 지속적 사용에 대한 근거는 제한적이다. 이뇨제 

저항성 난치성 복수 환자에서 이뇨제를 최대 유효 용량까지 증량하더라도 나트륨 

배설이 증가하지 않고 복수 감소 효과는 미미하나, 신기능 손상 등 합병증의 위험이 

높아질 수 있다.6 또한, 이뇨제 불응성 난치성 복수 환자에서 부작용을 유발했던 

용량보다 낮은 용량으로 이뇨제를 재투여하는 것의 안전성에 대해서는 충분한 근거가 

없다.

이뇨제와 함께 경구용 α-1 adrenergic agonist인 midodrine 7.5 mg을 

8시간 간격으로 병용 투여했을 때, 난치성 복수의 조절이 보다 용이했다는 보고가 

있다.115 Midodrine 병용 투여는 소변량, 요중 나트륨 배설, 평균동맥압 및 생존율을 

증가시킨다고 보고되었으며, 이를 바탕으로 약물 치료의 일환으로 권고되기도 

하였다.116 다만 대부분의 연구들이 무작위 배정 탐색적 연구들로 통계적 검증력이 

부족하며, 치료 효과와 장기적 안전성을 확인하기 위한 후속 연구가 필요하다. 

이뇨제와 함께 α2-adrenoceptor agonist인 clonidine 0.1 mg을 12시간 간격으로 

투여했을 때, 이뇨제에 대한 반응이 향상되고 복수천자를 위한 재입원이 감소하였다는 

보고가 있다. Clonidine 병용 투여에서 환자 간 반응성의 차이가 관찰되었으며, 이는 

α2-adrenoceptor polymorphism의 영향으로 확인되었다.117

비선택적 베타차단제는 간경변증 환자에서 정맥류 출혈 예방을 위해 널리 사용되고 

있지만, 난치성 복수가 발생한 이후의 안전성과 임상적 유익성에 대해서는 논란이 

있다. 난치성 복수 환자에서 비선택적 베타차단제의 사용은 혈압을 저하시켜 

복수천자 후 순환기능장애의 발생 빈도를 높여 이로 인해 신기능 악화가 초래될 

수 있다고 보고되었다.118 또한, 비선택적 베타차단제가 교감신경 억제를 통해 

심박출량 및 신관류압을 감소시켜 신기능 저하를 유발할 수 있다는 가능성도 

제기되었다.119 하지만 최근 연구들에서 비선택적 베타차단제 사용이 급성신손상이나 
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사망률 증가와 명확히 연관되지 않음이 보고되었고,120-125 일부 연구에서 비선택적 

베타차단제 사용이 난치성 복수 환자의 생존율을 향상시킨다고 보고되었다.126 특히 

propranolol을 하루 80 mg 이내로 투여한 경우 유의한 생존율 개선이 관찰되었다.127 

약제별로는 propranolol과 nadolol이 전체 사망률을 증가시키지 않는 것으로 

보고된 반면, α₁-차단 효과를 지닌 carvedilol은 사망률 증가와 연관된 것으로 

나타났다.122,128 따라서, 난치성 복수 환자에서 비선택적 베타차단제를 사용할 때에는 

혈압과 신기능 등에 주의를 기울일 필요가 있다.

총 9개의 연구를 포함한 메타분석에서, 난치성 복수 환자에게 약 7.5 mg의 저용량 

tolvaptan을 투여했을 때 생존율이 향상되고(위험비, 0.42), 체중이 감소하며(위험비, 

0.44), 저나트륨혈증이 개선되었다고(위험비, 0.35) 보고하였다.129 다만, tolvaptan의 

긍정적인 효과를 보고한 대부분의 연구들이 일본에서 진행된 것이며, 임상적 이득에 

대한 결과가 일관적이지 않아 추가 검증이 필요하다. 최근 소규모 연구에서 당뇨병 

치료제 sodium-glucose cotransporter 2 inhibitor인 empagliflozin이 난치성 

복수 환자의 복수 조절에 도움이 될 가능성이 제시되었다.130,131 이들 연구에서 

empagliflozin 투여군에서는 대량복수천자가 필요한 환자의 비율이 감소하였으며 

급성신손상 발생이 낮은 경향을 보였으나,130 저나트륨혈증과 근육경련이 더 

흔하였다.130

3) 알부민

복수를 동반한 간경변증 환자를 대상으로 한 다기관 무작위 대조시험에서 주 40 

g의 알부민을 장기 투여한 군은 표준 치료군에 비해 18개월 생존율이 유의하게 

높았으며(77% vs. 66%, P=0.028), 이는 복수 조절의 개선과 합병증 감소로 인한 

것으로 보고되었다.102 난치성 복수 환자 70명을 대상으로 한 전향적 비무작위 

연구에서도 20 g의 알부민을 주 2회 투여한 군에서 24개월 사망률과 입원 발생이 
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표준 치료군에 비해 낮았고, 간성뇌증과 간신증후군의 위험도 감소하였다.132 

난치성 복수 환자 83명을 포함한 복수 환자 312명에 주 40 g의 알부민을 10개월간 

투여했을 때, 난치성 복수 환자의 26%에서 복수의 호전이 관찰되었으며, 알부민 

투여로 인한 유의한 합병증은 보고되지 않았다.133 이 같은 결과는 알부민의 장기 

투여가 난치성 복수 환자에서 비교적 안전하고 임상적 이득을 제공할 수 있음을 

시사하지만, 연구 대상, 투여 용량, 투여 기간 등에서 이질성이 존재하므로 결과 

해석에 주의가 필요하다. 

4) 경경정맥 간내문맥전신 단락술(transjugular intrahepatic 

portosystemic shunt, TIPS)

7개의 무작위 대조 연구를 메타분석한 결과(별첨 7), 경경정맥 간내문맥전신 

단락술(transjugular intrahepatic portosystemic shunt, TIPS) 치료군은 반복적인 

복수천자와 알부민 투여를 병행한 대조군에 비해 복수 조절이 유의하게 향상되었다. 

TIPS 치료군 환자의 56%에서 복수천자 없이 복수 조절이 유지되어, 대조군의 

16%에 비교했을 때 유의한 차이를 보였다(오즈비, 7.67; 95% CI, 4.73-12.45). 

다만, TIPS 시술 후 복수가 완전히 사라지기까지는 시간이 필요하며, 대부분의 

환자에서 지속적인 이뇨제 투여와 염분 제한이 요구된다. TIPS 시술 후 이뇨제 저항성 

상태가 호전될 수 있으므로, 이뇨제 투여 용량을 조절해야 한다. 본 진료 가이드라인 

개정위원회에서 7개의 무작위 대조 연구를 메타분석한 결과, 난치성 복수 환자를 

대상으로 TIPS를 시행한 경우 생존율은 반복적인 복수천자와 알부민 투여를 병행한 

대조군에 비해 유의하게 높았다(위험비, 0.59; 95% CI, 0.45-0.76). 

무작위 배정 연구들을 모아서 합병증 발생을 분석한 결과(별첨 7), TIPS군과 

복수천자군 사이에 간신증후군(오즈비, 0.58; 95% CI, 0.27-1.23) 및 자발성 

세균성 복막염(오즈비, 0.63; 95% CI, 1.23-1.68) 발생 위험에는 유의한 차이가 
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없었다. 그러나 간성뇌증 발생 위험은 TIPS 치료군에서 유의하게 상승되어 

있었다(오즈비, 1.80; 95% CI, 1.15-2.80). 이러한 간성뇌증 발생의 상승 

경향은 TIPS 시술에서 uncovered 스텐트를 사용한 환자군에서 특히 유의하게 

나타났다(오즈비, 2.02; 95% CI, 1.24-3.31). 반면 covered 스텐트를 사용한 

하위군에서는 간성뇌증 발생 위험 상승이 유의하지 않은 수준이었다(오즈비, 

1.05; 95% CI, 0.37-3.02). 다만 두 개의 후향적 코호트 연구를 포함하여 통합 

분석(pooling)을 진행했을 때에는134,135 간성뇌증 발생 상승이 유의한 것으로 

확인되었다(오즈비 1.96; 95% CI, 1.31-2.93). 결론적으로, TIPS 시행 시 간성뇌증 

발생에 대한 주의가 필요하다.

앞서 확인하였듯 TIPS는 합병증 발생 위험이 있는 시술이기에, 모든 난치성 

복수 환자에서 TIPS를 일괄적으로 적용하기는 어렵고, TIPS의 효과를 극대화하고 

합병증을 최소화하기 위해서는 적절한 환자를 선정하는 과정이 중요하다. 현재 

다양한 연구들에 따르면 간성뇌증 기왕력이 없고, Child-Pugh class B, 낮은 MELD 

점수, 정상 심장기능을 가진 환자에서 복수 조절 효과가 우수하고 합병증 발생 위험이 

낮은 것으로 보고되었다.136-138 반면, 고령, 반복적 간성뇌증, 고빌리루빈혈증, Child-

Pugh class C 환자는 시술 후 합병증 위험 증가와 연관된 것으로 보고되었다.139 

최근에는 난치성 복수로 진행하기 전 단계의 대량 복수 환자에서 선제적 TIPS 적용 

가능성이 제시되었으며,140 이를 검증하기 위한 무작위 대조 연구가 진행 중이다.141 

현재까지는 난치성 복수 환자가 아닌 대량 복수 환자에서 선제적 TIPS 적용에 대한 

근거는 충분하지 않다.

5) 간이식

난치성 복수 환자는 6개월 내 21%가 사망하고 중앙 생존 기간도 1년 이내이므로 

간이식을 고려한다.142,143 난치성 복수 환자는 비교적 낮은 MELD 점수(21점 



간경변증 복수 연관 합병증 진료 가이드라인

38  The Korean Association for the Study of the Liver

미만)에도 불구하고, 예후가 불량한 경향이 있고, 난치성 복수에서 흔히 동반되는 

저나트륨혈증 또한 불량한 예후와 관련이 있어144 MELD-Na 및 MELD 3.0 등 추가 

척도가 개발되었다.145

6) 기타 실험적인 방법 

복막-정맥 단락(peritoneovenous shunt)는 1970년대부터 난치성 복수에 

대해서 사용되었지만 합병증이 많고 생존 기간에서 약물 치료에 비해 우위가 

없었다.146 그래서 현재는 간이식이나 TIPS에 적응증이 되지 않으면서 복수천자를 

시행할 수 있는 의료진에 대한 접근성이 낮거나 복부의 상처로 복수천자가 용이하지 

않은 경우에 제한적으로 고려할 수 있다. 또한, 복수를 방광으로 배액하는 장치인 

알파펌프(alfapump®)가 개발되었다.147 알파펌프는 복벽의 피하에 이식되어 

카테터를 통해 복수액을 흡입하여 방광으로 이송한다. 격리된 복수가 있거나, 활동성 

감염이 있거나, 과거 수술로 인해 복강 내 유착이 심한 환자에게는 시술이 어려우며, 

진행된 간경변증 환자에서는 수술 관련 이환율과 사망률 증가 가능성도 충분히 

고려해야 한다. 알파펌프의 복수 조절 효과는 두 건의 다기관 관찰 연구와 한 건의 

무작위 임상시험에서 유의하게 보고되었으나,147-149 일부 연구에서는 신기능 저하가 

보고되기도 하였다.148,149 

간이식이나 TIPS 시행이 어려운 난치성 복수 환자에서 장기 복부 배액관(long-

term abdominal drains)을 사용해 볼 수 있다. 체계적 문헌고찰에 따르면 장기 복부 

배액관 유지 기간 동안 추가적인 대량복수천자가 필요하지 않았으며, 전체 사망률에 

부정적인 영향은 관찰되지 않았지만, 하루 1.5 L를 초과 배액하는 경우 신기능 악화 

위험이 증가하였다.150 TIPS 금기 환자 223명을 대상으로 한 후향적 연구에서는 

터널형 복막 카테터(tunneled intraperitoneal catheter)는 표준 치료 대비 사망률 

감소와 연관되었으나, 급성신손상 및 재입원 위험 증가가 관찰되어 신중한 환자 
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선택의 필요성이 보고되었다.151 반면 44명을 대상으로 한 단일기관 연구에서는 

터널형 피그테일 카테터 사용이 입원 횟수와 재원 기간을 단축시키는 결과를 

보고하였다.152 

최근에는 비터널형 복막 카테터(non-tunneled intraperitoneal catheter)를 

이용한 단기 배액에 대한 연구도 보고되기 시작했다. Grade 3 복수 환자 192명에서 

초음파 유도 하에 7 F, 8 cm 비터널형 카테터를 삽입하고 평균 48시간 동안 유지한 

후향적 연구 결과, 반복적 대량복수천자를 줄이는 데는 효과적이었으나 급성신손상 

(15.1%), 감염(4.3%), 출혈(0.3%) 등의 주요 합병증이 발생하였다.153 또 다른 

연구에서도 난치성 복수 환자에서 비터널형 카테터 시술 이후 약 10%의 세균성 

복막염 발생이 보고되어 주의가 필요하다.154 비터널형 카테터는 국내 임상 현장에서 

널리 사용되고 있음에도 불구하고 장기 사용 및 합병증 등에 대한 데이터는 부족하여 

추가적인 연구가 필요하다.

대량복수천자 시에 세포 제거 복수 재주입술(cell-free and concentrated 

ascites reinfusion therapy)을 특히 체구가 작은 동양인에서 고려할 수 있다. 이는 

대량복수천자 시에 알부민 주입 대신 천자하여 배액된 복수에서 세포를 제거하고 

농축시켜 다시 주입하는 방법으로, 알부민 투여만큼 효과적이고 알부민 사용량을 

줄일 수 있었다는 보고가 있다.155-157 다만 대규모 무작위 대조군 연구가 없어 

추가적인 검증이 필요하다.

7) 향후 연구가 필요한 분야

난치성 복수는 현재 이뇨제 저항성 복수 및 이뇨제 불응성 복수 두 가지를 모두 

포함하고 있다. 난치성 복수의 정의에는 저염식 준수 여부가 핵심적인 전제로 

포함된다. 하지만 저염식을 지키지 못하는 환자(미준수 환자)의 경우 현재 정의 

체계 내에서는 이들을 난치성 복수 환자로 규정하는 방법에 문제가 있다. 많은 
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연구들에서 난치성 복수 정의 시 복수천자의 빈도가 주로 활용되며, 엄격한 저염식 

준수(나트륨 2,000 mg 섭취) 여부를 확인하지 않고 있다. 따라서 임상 상황에서도 

엄격한 저염식을 지키지 않는 환자도 난치성 복수로 정의할 수 있을 것으로 보인다. 

다만, 저염식 여부가 난치성 복수에 미치는 영향에 대한 정확한 연구가 미비하여 

추가 연구가 필요하다. 이와 더불어, 이뇨제 불응성 복수 환자에 대한 효과적인 치료 

전략이 여전히 제한적이다. 그 이유는 TIPS 시술 시 합병증이 발생할 위험도가 높은 

환자들이 많고, 이런 경우 선택할 수 있는 치료법이 극히 제한적이어서 복수천자에 

의존할 수밖에 없기 때문이다. 따라서 추후 연구는 이뇨제 불응성 복수 환자를 

중점적으로 다루어, 이뇨제 조절 전략의 최적화뿐만 아니라 새로운 비약물적 치료법 

개발 및 효과 검증에 초점을 맞추어 진행되어야 할 것이다.

권고사항

1. 난치성 복수 환자에서 저염식 유지와 함께 대량복수천자 및 알부민 투여를 통해 복수 

조절을 시도하며, 간이식을 적극적으로 고려한다. (A1)

2. 난치성 복수 환자에서 복수 조절을 위해 경경정맥 간내문맥전신 단락술(transjugular 

intrahepatic portosystemic shunt, TIPS)을 시행할 수 있다. (A2)
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1. 정의, 분류 및 임상 증상

저나트륨혈증은 진행된 간경변증 환자에서 저알부민혈증과 같이 흔히 

관찰되는 합병증 중 하나이며 보통 저나트륨혈증은 135 mmol/L 이하인 경우를 

말한다. 간경변증 환자에서 130-135 mmol/L 미만인 경우는 경증(mild)으로 

정의되며 유병률은 약 30-55%로 보고되고,158-161 125-129 mmol/L 사이는 

중등도(moderate)로, 125 mmol/L 미만은 중증(severe)으로 표현되며 중등도 및 

중증의 저나트륨혈증의 유병률은 약 15-30%로 보고된다.158,159,162,163 또한 Child-

Pugh A 그룹에서는 15-20%, B, C 그룹에서는 30-40%의 유병률을 보여 간기능이 

악화될수록 저나트륨혈증의 유병률도 동시에 증가한다.158,160 

간경변증에서의 저나트륨혈증은 주로 희석성, 고혈량성 저나트륨혈증(dilutional, 

hypervolemic hyponatremia)이지만 가성 저나트륨혈증(pseudohyponatremia)과 

저혈량성 저나트륨혈증(hypovolemic hyponatremia) 및 정상 혈액량 

저나트륨혈증(euvolemic hyponatremia) 등을 구분해야 한다. 이를 구분하기 

위해 혈청 삼투압 농도(serum osmolarity)를 참고하는데, 가성 저나트륨혈증의 
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원인으로는 중성지방(triglyceride) 상승, 체액 단백질 과다 상태, mannitol 투여 

등이 있다.164 또한 간경변증 환자에서는 이뇨제 과다 투여, 탈수로 인한 저혈량성 

저나트륨혈증도 발생할 수 있으며 이때에는 이뇨제를 중단하고 수액 보충을 우선으로 

시행한다. 정상 혈액량 저나트륨혈증(euvolemic hyponatremia)인 경우에는 

갑상선기능저하증(hypothyroidism)과 부신피질기능저하증(adrenal insufficiency), 

항이뇨호르몬 부적절증후군(syndrome of inappropriate antidiuretic hormone, 

SIADH) 등의 기저질환의 유무를 감별한 후 수분 제한 혹은 이뇨제 사용을 고려할 수 

있다.165 

간경변증에서 경증의 저나트륨혈증(130-135 mmol/L) 환자는 대부분 무증상인 

경우가 많아 임상에서는 치료가 필요하거나 합병증 발생 가능성이 높아지는 

기준으로는 중등도 이상(130 mmol/L 이하)을 제시하고 있다.166 한 연구에서는 

130 mmol/L 이하의 저나트륨혈증과 복수를 동반한 간경변증 환자에서 자발성 

세균성 복막염의 오즈비를 3.40으로, 간신증후군의 오즈비를 3.45 그리고 

간성뇌증의 오즈비를 2.36으로 보고하여 간경변증 합병증 발생의 위험성이 높아짐을 

보고하였다.158 또한 지속적인 저나트륨혈증은 환자의 인지기능 저하와 삶의 질을 

저하시키며,167 간이식 후 예후에도 영향을 미치는 인자이다.163,168 그러나 진행된 

간경변증에서 저나트륨혈증의 치료는 환자의 임상적인 증세와 동반된 합병증, 잔여 

간기능을 고려하여 접근해야 한다. 

저나트륨혈증의 증상은 주로 오심, 식욕부진, 인지기능장애, 두통, 보행장애와 

낙상 등이 있다.6 간경변증에서 중등도 저나트륨혈증(125-130 mmol/L)에서는 증상이 

경미하거나 비특이적이며, 그 이하로 저하될 경우에는 관련 증상이 나타날 수 있고,169 

이는 환자의 불량한 예후와 관련이 높아 주의해야 할 필요가 있다. 하지만 일선의 

임상 현장에서 환자의 증세가 저나트륨혈증, 간성뇌증 및 기타 다른 원인에 의한 

것인지 구분하기 어려운 경우가 있다. 
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2. 특징 및 기전

간경변증에서 발생하는 고혈량성 저나트륨혈증은 문맥압항진의 악화로 인한 

전신 혈관의 확장(systemic vasodilatation)과 유효혈장량의 감소 그리고 이로 

인한 고혈량성 저나트륨혈증이 주된 메커니즘으로 생각된다.170 간경변증이 

진행됨에 따라 연쇄적으로 전신 혈관의 저항성 저하, 평균 동맥혈압의 저하 그리고 

심박출량의 증가 등을 동반하여 결국 과역동적 순환(hyperdynamic circulation)을 

유발하고,164,171 특히 nitric oxide를 중심으로 glucagon, vasoactive intestinal 

peptide, substance P, platelet activating factor, prostaglandins 그리고 

prostacyclins 등의 물질들이 축적되어서 내장세동맥 확장(splanchnic arterial 

vasodilatation)에 중요한 역할을 한다.172 전신 혈관의 확장과 유효혈장량의 

감소는 레닌-안지오텐신-알도스테론 호르몬 축을 자극하여 체내에 유효혈장량을 

유지하려는 체내 반응을 유발한다. 이는 수분과 나트륨의 과도한 재흡수로 이어져 

결국 하지부종과 복수의 형태로 발생한다.173 특히 비대상성 간경변증 환자에서는 

체내 수분 변화에 따른 항이뇨호르몬(antidiuretic hormone, ADH) 조절도 원활하지 

않아서 저나트륨혈증이 훨씬 더 악화된다.174 또한, atrial natriuretic peptide의 증가, 

prostaglandin E2의 감소 그리고 항이뇨호르몬의 분해 저하 또한 저나트륨혈증을 

악화시키는 데 관여하는 것으로 알려져 있다.173

3. 치료 

간경변증 악화에 의한 고혈량성 저나트륨혈증의 경우에는 치료가 까다롭다. 이때 

이뇨제 중단의 효과 및 근거가 부족하고, 복수를 악화시키며 반복적인 복수천자가 

필요할 수 있기 때문이다. 하지만 다음과 같은 방법들로 치료를 시도할 수 있다.
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1) 수분 제한 및 수액 치료 

간경변증의 악화에 의한 고혈량성 저나트륨혈증에 대해 가장 흔히 취할 수 있는 첫 

번째 전략은 염분 및 수분 흡수의 제한이다. 간경변증 환자에게는 저염식(나트륨 하루 

2,000 mg 미만)이 보통 권장되며,6 중증의 저나트륨혈증(120-125 mmol/L)에서는 

하루 1-1.5 L 정도만 수분 섭취를 제한하고, 불감수분소실(Insensible water 

loss)을 고려하여 500 mL까지 제한하는 것도 제시되고 있다.175,176 이는 실제로 

순응도가 좋은 방법은 아니며, 여러 임상 연구에서도 그 효용과 근거에 대해서는 아직 

명확한 근거가 부족하다.165 간경변증 환자에서 수분 섭취량을 구체적으로 제한한 

연구들은 많지 않으나, 이뇨제 및 다른 알부민 투여를 병용하며 대조군으로 제시된 

연구들에서는 대부분 1 L로 수분 섭취를 제한하였다.167,177 3일간 수분 제한을 시행한 

연구에서는 대상자의 36% 정도만 혈청 나트륨 농도가 5 mmol/L 이상 오르는 

반응을 보였고,178 저나트륨혈증 개선 효과가 수분 제한 단독만으로 부족하여 다른 

치료를 병행하며 저염식을 권장하고 있다.179 

저나트륨혈증에서 고장성 나트륨 수액의 사용은 복수 악화, 부종과 폐혈관부종을 

일으킬 수 있어 일반적으로 권고되지 않는다. 급성 저나트륨혈증의 경우 고장성 

나트륨을 사용하더라도 일반적으로 신경학적 합병증이 잘 발생하지는 않지만, 

복수와 말초 부종이 악화될 수 있어 매우 신중한 접근이 필요하다. 특히, 급격한 

저나트륨혈증의 교정은 삼투성 탈수초증후군(osmotic demyelination syndrome, 

ODS)이 발생할 위험이 있어 110 mmol/L 미만의 심한 저나트륨혈증이나 발작이 동반된 

경우, 신경학적인 증상이 갑자기 발생한 경우에 제한적으로 사용을 고려해야 한다.175 

삼투성 탈수초증후군은 주로 급격한 나트륨 수치의 교정 이후 나타나는 의식 변화, 

구음장애, 연하곤란 등의 증상과 뇌교 및 기저핵, 시상, 소뇌 등의 뇌 여러 부분에 

특징적인 자기공명영상 소견을 보이는 증후군이다.180 흔하지 않지만, 간경변증 

환자의 0.02%에서 발생하며,181 110 mmol/L 미만의 저나트륨혈증, 알코올 섭취력, 
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저칼륨혈증,182 저인산혈증, 저혈당, 간성뇌증의 과거력과 남성에서 더 잘 발생하는 

것으로 알려져 있고 진단은 뇌 자기공명영상(MRI)으로 한다.176,183,184 

2) 알부민

알부민은 여러 연구들에서 저나트륨혈증 개선의 가능성을 보여주었다. 

정확한 기전은 아직 명확히 밝혀지지 않았지만, 혈장량을 보충하여 소변 

유리수분청소율(urinary free-water clearance)을 증가시키고, 이를 통해 수분 

배출을 촉진하여 저나트륨혈증을 개선하는 것으로 생각되고 있다.164 최근 한 

연구에서 130 mmol/L 미만의 저나트륨혈증을 보인 간경변증 환자 1,126명에 

대해 알부민을 평균 225 g (약 100-400 g) 투여받은 환자군과 알부민을 투여받지 

않은 환자군으로 나누어 후향적으로 분석하였다. 그 결과 알부민이 투여된 군에서 

저나트륨혈증 개선이 더 많았고(69% vs. 61%, P=0.009), 평균 나트륨 변화량도 

알부민 투여군에서 평균 8.47 mmol/L, 비투여군에서 5.81 mmol/L (P<0.01)로 

유의한 차이를 보였다.185 또한 급성신손상, 자발성 세균성 복막염, 대량복수천자를 

시행한 환자들에서 적응증에 상관 없이 알부민 투여가 단기 생존율의 개선에도 

도움이 되는 것으로 보고하였다.185 다른 무작위 다기관 임상 연구(ANSWER 

study)에서도 복수가 동반된 환자에게서 알부민을 18개월 동안 주기적으로 

투여했을 때, 그렇지 않은 표준 치료 그룹과 비교하여 저나트륨혈증 개선의 효과를 

보여주었다.102 이 연구에서는 20% 알부민 40 g을 첫 2주 동안 주 2회 투여하고 

이후에는 주당 40 g을 투여하였고, 알부민 투여로 저나트륨혈증(130 mmol/L 

미만) 발생률이 49% 낮아짐을 보여주었으며(P<0.01), 주기적, 장기적인 알부민 

투여가 장기 생존율과 삶의 질 개선, 추가적인 입원 예방과 복수천자, 재발성 복수, 

자발성 세균성 복막염, 간성뇌증 발생을 감소시킴을 보여주었다.102 이렇듯 알부민은 

여러 연구에서 저나트륨혈증 개선에 긍정적인 효과를 보여주고 있다.
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3) Tolvaptan

바소프레신 수용체 길항체(vaptan)는 항이뇨호르몬 수용체에 대한 작용을 

차단하는 약물로, 지난 20여 년간 고혈량성 저나트륨혈증과 정상 혈액량 

저나트륨혈증에 대해 많이 사용되어 온 약물이다. 요로의 집합관에 있는 주세포의 

항이뇨호르몬인 바소프레신의 V2 수용체에 선택적으로 작용하는데, 전신 혈관의 

확장과 유효혈장량 감소에 따른 바소프레신의 증가로 인해 발생하는 수분의 재흡수를 

선택적으로 억제하여 수분 배출능을 높여주는 역할을 한다. 그중 톨밥탄(tolvaptan)은 

현재 사용 가능한 경구용 약물로, V2 수용체에 선택적으로 작용하며, tolvaptan 15-

60 mg을 30일간 사용한 3상 연구에서 간경변증 환자 120명을 따로 분석하였을 

때, 치료 4일째부터 치료군에서 의미 있는 혈청 나트륨 수치 개선을 보여주었고 이후 

치료 종료 시점인 30일까지 잘 유지되었으며, 치료 종결 후 서서히 대조군 수준으로 

떨어졌다. 치료 시 부작용으로 구강건조와 구갈 등을 호소하였지만, 심각한 부작용은 

없었다.186 SALTWATER 연구에서는 111명의 저나트륨혈증 환자에 대해 사용하여 

3-10%의 갈증, 다뇨, 피로감과 삼투성 탈수초증후군(ODS), 급성 신부전, 위장관 

출혈 등의 합병증을 보고하였다.187 이 연구에서는 60-120 mg의 고용량의 tolvaptan을 

다낭성 신질환 환자에게서 사용하였고, 미국 FDA에서는 이러한 안전성 우려로 인해 

톨밥탄의 사용 기간을 30일 이내로 제한하였으며 간경변증 환자에게서는 권장하지 

않는 지침을 내렸다. 하지만 이후 일본, 중국 등 일부 지역에서 저용량(3.75-

7.5 mg)을 사용하여 저나트륨혈증 개선, 복수 조절과 소변량 회복 등을 보인 

개별 연구들과 메타분석이 긍정적인 효과를 지속적으로 보고하고 있어188-190 향후 

간경변증 환자들에게서 저용량의 톨밥탄에 대한 후속 연구들이 더 필요하다. 

4) 향후 연구가 필요한 분야

간경변증 환자에서 복수 조절과 합병증 예방을 위해 이뇨제 사용은 필요하지만, 
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저나트륨혈증 악화로 인해 치료를 중단해야 하는 경우가 종종 발생한다. 한편, 

저나트륨혈증에 대한 알부민의 임상적 효과에 대한 근거는 아직 충분히 확립되지 

않았으며, 이뇨제 사용 및 중단 시점에 대한 명확한 지침 또한 부족하다.

따라서, 사용해야 하는 치료 방법들 중 알부민과 이뇨제의 병합요법이 

저나트륨혈증 교정 및 예후 개선에 미치는 영향을 규명하고, 근거 기반의 치료 전략을 

확립하는 것이 필요한 과제라고 할 수 있다.

권고사항

1. 혈청 나트륨 농도가 120-125 mmol/L 미만으로 감소된 희석성 저나트륨혈증인 경우 

하루 1-1.5 L로 수분 섭취 제한을 고려할 수 있다. (B1)

2. 복수를 동반한 간경변증 환자에서 혈청 나트륨 농도가 130 mmol/L 미만으로 감소하는 

경우, 예후가 좋지 않고 여러 합병증을 동반하므로 이에 대한 관리와 평가가 필요하다. 

(A1) 

3. 알부민 투여는 간경변증 환자에서 저나트륨혈증의 교정을 돕기 위해 고려할 수 있다. (B1)
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1. 정의 및 진단 기준

1) 정의 

자발성 세균성 복막염은 세균의 자발적인 복강 내 침범에 의한 원인 미상의 

일차성 복수 감염으로, 복강 내 외과적 치료가 필요한 감염원 없이 발생한다. 복수가 

동반된 간경변증 환자의 20-30%에서 나타나며,5 외래 환자의 1.5-3.5%, 입원 

환자의 약 11.7%에서 보고된다.28,191 조기 진단과 치료를 통해 사망률은 20%까지 

감소하였다.192 발생 장소에 따라 지역사회 획득 자발성 세균성 복막염과 입원 후 48-

72시간이 지난 뒤에 발생하는 병원 감염 자발성 세균성 복막염, 그리고 최근 90일 

이내 의료기관 접촉력이 있는 환자에서 48시간 이내 진단되는 의료 관련 자발성 세균성 

복막염으로 분류한다.6

2) 자발성 세균성 복막염 의심 시 조기 진단적 복수천자의 필요성

복수를 동반한 간경변증 환자에서 복막염(복통, 구토, 장폐색, 압통 등)과 전신 

염증반응(발열 또는 저체온, 오한, 백혈구 수 이상, 빈맥, 빈호흡 등)의 증상/징후, 

합병증(간기능 악화, 간성뇌증, 쇼크, 신부전, 위장관 출혈 등)이 발생한 경우 자발성 
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세균성 복막염을 의심하고 복수천자를 시행해야 한다.193 그러나 무증상인 경우나 

특징적인 증상 없이 합병증만 나타날 수 있어 주의가 필요하다.191 239명의 자발성 

세균성 복막염 환자를 포함한 관찰 연구에서 입원 후 진단적 복수천자가 12시간 이상 

지연된 경우 사망 위험도가 2.7배 증가하였다.194 자발성 세균성 복막염은 다양한 양상으로 

나타나고, 치료 지연은 사망률 증가로 이어질 수 있으므로 자발성 세균성 복막염이 

의심되는 경우 가능한 빨리 진단적 복수천자를 시행한다.

3) 진단

자발성 세균성 복막염은 복수에서 다형핵 호중구(polymorphonuclear leukocyte, 

PMN) 수가 250/mm3 이상일 때 진단하며, 복수에 적혈구가 섞여 있는 경우 

적혈구 250/mm3당 PMN을 1/mm3씩 차감하여 계산한다.193,195 진단 시 항생제 

감수성 결과를 통해 치료를 결정할 수 있도록 복수 또는 혈액에서 원인균을 분리하는 

것이 중요하다. 따라서 첫 항생제 투여 전에 복수 배양을 시행하며, 10 mL 이상을 

채취하여 곧바로 혈액배양용기에 접종하면 진단 민감도를 90% 이상으로 높일 

수 있다.196 또한, 동시에 혈액 배양을 시행하면 원인균을 분리할 가능성이 더욱 

높아진다.

복수에서 PMN 250/mm³ 이상을 보이는 환자의 약 40%는 적절한 

배양검사에서도 균이 동정되지 않으며, 이를 배양 음성 호중구성 복수(culture-

negative neutrocytic ascites, CNNA)라고 한다. 복막염 소견을 보이는 간경변증 

환자 130명을 대상으로 한 국내 후향적 연구에서 배양 음성 호중구성 복수군의 

중앙 생존 기간은 6.9개월로 배양 양성 자발성 세균성 복막염군의 5.4개월과 

유사하였다.197 따라서 복수에서 균이 배양되지 않더라도 배양 양성 자발성 

세균성 복막염과 동일한 치료가 필요하다. 복수천자 결과 PMN이 250/mm³ 

미만이지만 복수 배양에서 균이 동정되는 경우를 비호중구성 세균성 복수(non-
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neutrocytic bacterascites)라고 하며, 이는 복강 외 감염원에 의한 2차적 세균 

집락화(colonization) 또는 자발적으로 복수가 세균에 집락화되어 발생한다. 배양 

양성 복수 환자 105명을 대상으로 한 전향적 연구에서 31.9%가 비호중구성 

세균성 복수였으며 이 중 38%는 수시간 내에 자발성 세균성 복막염으로 

진행하였다.198 비호중구성 세균성 복수군의 병원 내 사망률은 31.8%, 자발성 세균성 

복막염군은 45.7%로 유사하였다. 그러나 다른 연구에서 무증상 비호중구성 세균성 

복수(37.9%)는 자발성 세균성 복막염으로 진행하지 않았고 1개월 사망률은 27%로 

자발성 세균성 복막염(62.1%)의 55%보다 낮았다.199 따라서 감염 증상이나 

합병증이 동반된 비호중구성 세균성 복수는 항생제 치료를 시행해야 하며, 증상이 

없는 경우에는 즉시 치료가 필요하지 않고 복수천자를 다시 시행하여 치료 여부를 

결정한다. 

4) 이차성 세균성 복막염

간경변증 환자의 약 5%는 복강 내 장기의 천공이나 염증으로 인해 복막염이 

발생하며, 이를 이차성 세균성 복막염(secondary bacterial peritonitis)이라고 

한다.200 이차성 세균성 복막염은 사망률이 50-80%에 달하고 수술적 치료가 

필요한 경우가 있어 자발성 세균성 복막염과의 감별이 중요하다.200 국소적인 복부 

증상/징후, 복수 배양에서 다균종 검출, 복수 내 호중구 수 증가, 복수 단백질 농도 

증가(>1.0 g/dL), 복수 내 LDH가 혈청 내 LDH의 정상 상한치 이상, 복수 내 포도당 

수치 ≤50 mg/dL, 적절한 항생제 치료 48시간 이후에 시행한 복수천자 검사에서 

PMN 수가 치료 전보다 감소하지 않는 경우 이차성 세균성 복막염을 의심해야 

한다.32,201 또한, 복수 내 CEA (>5 ng/mL)나 alkaline phosphatase (>240 U/L) 

수치가 상승되어 있는 경우 장관 천공에 의한 이차성 세균성 복막염을 시사한다.202 

이차성 복막염이 의심되는 경우 즉시 복부 CT 촬영을 시행하고 조기에 수술적 치료 
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필요성을 평가해야 한다.

권고사항

1. 자발성 세균성 복막염이 의심되는 경우 복수천자를 시행하고, 복수 내 다형핵 

호중구(polymorphonuclear leukocyte, PMN) 수가 250/mm³ 이상이면 자발성 

세균성 복막염으로 진단한다. (A1)

2. 자발성 세균성 복막염이 의심되어 복수천자 시 적절한 항생제 선택을 위해 항생제 투여 전 

복수 배양검사를 시행한다. (B1)

2. 치료 

자발성 세균성 복막염 진단 시에는 복수의 균 배양 및 항생제 감수성 결과가 나오기 

전에 신속하게 경험적 항생제 치료를 시작해야 한다. 패혈성 쇼크가 발생한 간경변증 

환자 635명을 대상으로 한 후향적 연구에서 적절한 항균제 투여가 지연될 경우 사망 

위험도가 증가하였다(1시간당 보정 교차비[adjusted OR], 1.1; 95% CI, 1.1-

1.2).203 

1) 지역사회 획득(community acquired) 자발성 세균성 복막염

자발성 세균성 복막염은 대개 단일 균주에 의한 감염으로, 약 60%는 

그람음성균이며 진균 감염은 5% 미만이다. 주로 장내 세균의 전위에 의해 발생하며 

국내 자발성 세균성 복막염의 가장 흔한 원인균은 Escherichia coli, Klebsiella 

pneumoniae, Streptococcus species다(표 6).204 지역사회 획득 자발성 세균성 

복막염의 경험적 항생제는 3세대 cephalosporin (ceftriaxone, cefotaxime)이다. 

Cefotaxime 정주 치료는 복수 내 약물 농도가 매우 높아 69-98%의 높은 감염 

해소율을 보이고, 5일 치료군과 10일 치료군은 치료 효과가 비슷하였다.204,205 
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Ceftriaxone 정주 치료는 73-100%의 감염 해소율을 보이며, cefotaxime 정주 

치료와 치료 효과가 비슷하였다.204 Amoxicillin-clavulanic acid와 ciprofloxacin 

치료도 cefotaxime 치료와 비슷한 감염 해소율과 생존율을 보였다.206,207 경구 

ofloxacin 치료는 위장관 출혈, 신기능장애, 간성뇌증, 장마비, 쇼크 등의 합병증이 

없는 환자에서 cefotaxime과 비슷한 치료 효과를 보였다.208 

자발성 세균성 복막염 환자 261명을 대상으로 한 국내 다기관 무작위 대조시험에서 

cefotaxime, ceftriaxone, ciprofloxacin의 120시간 감염 해소율은 각각 67.8%, 

77.0%, 73.6%로 유사하였으며 1개월 사망률도 세 군 간 차이가 없었다.204 12개 

연구, 1,278명의 자발성 세균성 복막염 환자를 포함한 네트워크 메타분석에서 

cefotaxime과 ciprofloxacin은 ceftriaxone(대조군)에 비해 감염 해소율(HR, 0.90; 

95% credible interval (CrI), 0.42-1.86 및 HR, 0.93; 95% CrI, 0.69-1.25)과 

전체 사망률(HR, 0.56; 95% CrI, 0.11-2.28 및 HR, 0.65; 95% CrI, 0.12-

2.72)이 유사하였다.207 하지만 지역사회 획득 자발성 세균성 복막염의 원인균에서 

quinolone 계열 약제에 대한 내성이 점차 증가하고 있어 1차 치료로는 권고되지 

않고 배양된 분리주에 대한 감수성이 알려진 경우에만 투여한다. 국내 연구에서 

자발성 세균성 복막염 원인균주의 전체 quinolone 내성률은 18.3%였으며, E. coli의 

경우 31.7%의 quinolone 내성률을 보였다.204,209 따라서 자발성 세균성 복막염이 

의심되는 환자에서는 경험적 항생제로 cefotaxime을 하루에 2 g씩 6-8시간마다 

정주하거나 ceftriaxone을 하루에 1 g씩 12시간마다 혹은 하루에 2 g씩 5일에서 

7일간 투여하며, 임상 상태에 따라 투여 기간을 결정한다. 무작위 대조시험에서 

3세대 cephalosporin 5일 치료는 10일 치료에 비해 사망률, 자발성 세균성 복막염 

및 재발률이 유사하였다.210 한 소규모 전향 연구에서는 복수천자를 통해 치료반응을 

평가하여 평균 4.8일의 항생제 치료를 하였으며, 치료 기간은 사망률과 관련이 

없었다.211
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그러나 지속적인 항생제 내성의 증가로 cephalosporin을 이용한 경험적 

항생제 치료의 실패율이 증가하고 있다.212 SMART (Study for Monitoring 

Antimicrobial Resistance Trends) 연구에 따르면, 2002년부터 2010년 사이 

국내 복강 내 감염에서 분리된 E. coli와 K. pneumoniae 균주의 광범위 베타락탐 

분해효소(extended spectrum beta-lactamase, ESBL) 생성률은 각각 25.9%와 

24.5%였으며, 유럽이나 북미 지역의 10% 내외보다 상대적으로 높았다.213 2016-

2018년 사이 국내 복강 내 감염 환자를 대상으로 한 다기관 후향적 연구에서도 3세대 

cephalosporin에 대한 감수성은 E. coli의 경우 61.4%, Klebsiella species는 

80.7%에 불과하였다.214 그러나 국내에서 시행된 지역사회 획득 자발성 세균성 

복막염 연구들에 따르면, 3세대 cephalosporin에 대한 내성은 1.6-10.7%로 

다소 낮게 보고되었다.204,215,216 경험적 항생제의 선택은 흔한 원인균과 그 원인균의 

항생제 감수성 결과가 가장 중요한 기준이며 나라별, 지역별로 차이가 있으므로 이를 

고려하여야 한다. 따라서 다제내성균 비율이 높은 지역에서는 지역사회 감염 자발성 

세균성 복막염의 경험적 항생제로 piperacillin/tazobactam 등 항균 범위가 더 넓은 

항생제를 고려한다.214 국내 자발성 세균성 복막염 원인 균주와 내성률은 표 6에 

정리하였다.

권고사항

1. 지역사회 감염 자발성 세균성 복막염은 경험적 항생제로 3세대 cephalosporin 

(ceftriaxone, cefotaxime)을 5일에서 7일간 정맥 투여한다. (A1)

2. 다제내성균 비율이 높은 지역에서는 지역사회 감염 자발성 세균성 복막염의 경험적 

항생제로 piperacillin/tazobactam 등 항균 범위가 더 넓은 항생제를 사용할 수 있다. 

(B1)
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2) 병원 감염 자발성 세균성 복막염

병원 감염, 의료 관련 자발성 세균성 복막염은 다제내성균 감염과 밀접한 관련이 있다.192 

의료환경에서 다제내성균(multidrug-resistant organisms, MDRO; 최소 세 

가지 이상의 항균제 계열에서 각각 한 가지 이상 약제에 대해 비감수성을 보이는 

경우)에 의한 감염은 지속적으로 증가하고 있다.223 비대상성 간경변증 환자들은 

반복적인 입원, 잦은 침습적 시술, 그리고 예방 또는 치료 목적의 항생제 사용으로 

인해 다제내성균 감염에 매우 취약하다. 이러한 요인들은 모두 다제내성균 감염의 

잘 알려진 위험 인자이며, 실제로 비대상성 간경변증 환자 2,029명을 대상으로 

한 전향적 연구에서도 전체 감염의 30-38%가 다제내성균에 의해 발생한 것으로 

보고되었다.224 간경변증으로 입원한 세균 및 진균 감염 환자 1,302명을 대상으로 

한 다국적 전향적 연구에서 다제내성균 감염의 유병률은 25%였으며, 아시아에서 

50%로 가장 높았다.225 다제내성균 감염의 독립적 위험 인자 중 하나는 병원 내 

감염(OR, 2.65)이었으며, 병원 내 감염은 28일 사망률의 독립적 위험 요인으로도 

확인되었다(sub-distribution HR, 1.35).

국내 자발성 세균성 복막염 연구에서 ESBL 생성 균주는 1.6-40%로 보고되었으며 

지역사회 감염에서 1.6-10.7%,204,216 병원 내 감염을 포함한 경우 6-40%를 차지 

하였다.218,221 같은 기관 내 연구에서는 점차 빈도가 증가하였다.216 또한 vancomycin-

resistant Enterococcus (VRE), methicillin-resistant staphylococcus aureus 

(MRSA)와 같은 다제내성 그람양성균에 의한 자발성 세균성 복막염도 보고되고 있다.218

스페인에서 506명의 자발성 세균성 복막염 환자를 대상으로 한 후향적 연구에서 

병원 감염 자발성 세균성 복막염 환자는 지역사회 획득 자발성 세균성 복막염 환자에 

비해 30일 사망률이 약 2배였으며(adjusted HR, 1.966; 95% CI, 1.181-3.272), 

3세대 cephalosporin 내성균 감염 위험이 2.5배 높았다(adjusted HR, 2.544; 

95% CI, 1.194-5.422).226 236명의 자발성 세균성 복막염 환자를 대상으로 한 국내 



간경변증 복수 연관 합병증 진료 가이드라인

58  The Korean Association for the Study of the Liver

후향적 연구에서도 병원 감염 자발성 세균성 복막염은 지역사회 획득 자발성 세균성 

복막염에 비해 30일 사망률이 2.18배 높았으며, 3세대 cephalosporin 내성균 감염 

위험이 7.02배 높았다.221 다른 국내 후향적 연구에서도 병원 감염 자발성 세균성 

복막염(32명)은 지역사회 획득 자발성 세균성 복막염(74명)보다 유의하게 높은 6개월 

사망률을 보였으며(47% vs. 26%), cefotaxime 내성균(77.8% vs. 13.6%), ESBL 

생성균(66.7% vs. 13.6%), ciprofloxacin 내성균(44.4% vs. 13.6%)의 비율이 

높았다.220 이와 같이 병원 감염 자발성 세균성 복막염은 3세대 cephalosporin 

내성률이 높고, 그람양성균과 다약제 내성균의 빈도가 높으며 지역사회 감염 자발성 

세균성 복막염에 비해 높은 사망률을 보인다. 따라서 진단 시 지역사회 획득, 의료 

관련, 병원 감염 자발성 세균성 복막염으로 구분하여 치료를 결정하는 것이 중요하다.

병원 감염 자발성 세균성 복막염의 경험적 항생제 치료를 결정할 때에는 감염의 

중증도, 지역 내 항생제 내성 양상 그리고 지속적으로 변하는 세균 양상을 모두 

고려해야 한다. Piperacillin/tazobactam은 다제내성균 유병률이 낮은 지역에서 

의료 관련 및 병원 감염 자발성 세균성 복막염의 1차 치료제로 권장된다. 그러나 

앞서 기술한 입원한 간경변증 환자를 대상으로 한 연구에서, 아시아 국가들의 자발성 

세균성 복막염을 포함한 감염 환자들의 항생제 감수성은 3세대 cephalosporin에 

대해 48%, piperacillin/tazobactam에 대해 48%, carbapenem에 대해서는 

71%였다.225 자발성 세균성 복막염 환자 86명을 대상으로 한 연구에서 의료 관련 

감염과 병원 감염 시 항생제 내성률은 quinolone (18% vs. 50%), piperacillin/

tazobactam (11% vs. 30%), 3세대 cephalosporin (33% vs. 30%)이었으며 

carbapenem 내성은 관찰되지 않았다.192,227

병원 감염 자발성 세균성 복막염 환자 32명을 대상으로 한 무작위 대조 

연구에서 meropenem (1 g/8시간) + daptomycin (6 mg/kg/day) 병용 치료와 

ceftazidime (2 g/8 hours)의 7일 내 감염 해소율은 각각 86.7%, 25%로 유의한 
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차이를 보였으나 90일 무이식 생존율은 유사하였으며, 1차 항생제 치료 실패는 

낮은 생존율과 연관성을 보였다(HR, 20.6).192 국내 자발성 세균성 복막염 환자를 

대상으로 한 후향적 연구에서 carbapenem (95명)과 3세대 cephalosporin (655명) 

치료군의 입원 중 사망률은 유사하였으나(25.8% vs. 25.3%; adjusted OR, 0.97; 

95% CI, 0.85-1.11; P=0.66) 중증도가 높은 하위군(CLIF-SOFA ≥7)에서는 

carbapenem 치료군의 사망률이 3세대 치료군에 비해 유의하게 낮았다(23.1% vs. 

38.8%; adjusted OR, 0.84; 95% CI, 0.75-0.94; P=0.002).215

따라서 병원 감염, 의료 관련 감염, 중증 감염, 장기간의 예방적 항생제 사용, 

최근의 베타-락탐 항생제 사용, 최근 입원 병력, 면역 저하자 등 다제내성균에 의한 

감염 위험도가 높은 자발성 세균성 복막염에서는 초기 치료로 meropenem 단독 

또는 glycopeptide와의 병용요법이 고려된다. 패혈성 쇼크로 입원한 간경변증 

환자 635명을 대상으로 한 연구에서 부적절한 초기 항생제 치료(aOR, 9.5; 95% 

CI, 4.3-20.7), 적절한 항생제 투여 지연(1시간당 aOR, 1.1; 95% CI, 1.1-1.2), 

단일 항생제(vs. 두 가지 이상의 항생제 병용; aOR, 1.8; 95% CI, 1.0-3.3)는 

높은 사망률과 연관성을 보였다.203 따라서 중증의 병원 감염 자발성 세균성 복막염 

환자에서는 가능한 한 빠른 시간 내에 적절한 항생제를 투여하는 것이 중요하며, 이를 

통해 감염 해소율을 높이고 사망률을 낮출 수 있다.

이전 감염 병력이 있거나 MRSA에 대한 선별검사에서 양성이면 vancomycin을, 

VRE에 대한 과거 감염 병력이 있거나 선별검사 양성인 경우에는 daptomycin 

병용 치료를 고려한다.228 최근 piperacillin/tazobactam을 사용한 병력이 있다면 

meropenem을 고려하며, 필요 시 glycopeptide (vancomycin 또는 teicoplanin)를 

병합할 수 있다. 그러나 광범위 항생제의 사용은 항생제 내성을 유도할 수 있으므로 

항생제 사용 관리(antibiotic stewardship)에 따라 배양 결과가 확인되면 가능한 한 

빠르게 항생제 범위를 좁히고, 투여 기간도 최소화해야 한다. 
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3) 향후 연구가 필요한 분야

자발성 세균성 복막염 치료는 경험적 항생제요법의 발전으로 개선되어 왔으나, 

여전히 해결해야 할 과제가 많다. 최근 ESBL 생성 장내 세균, MRSA, VRE, 

carbapenem 내성균 등 다제내성균의 증가로 인해 기존 경험적 항생제의 효과가 

점차 제한되고 있다. 지역별 내성률에 따른 항생제 선택이 중요하지만, 실시간 

내성 패턴을 반영할 수 있는 감시 체계가 부족하여 초기 항생제 선택이 지연되거나 

부적절할 가능성이 존재한다. 또한 고위험 환자나 중증 감염 환자에서 piperacillin/

tazobactam, carbapenem, 항균제 병용요법 등을 직접 비교한 대규모 무작위 

연구가 충분하지 않아, 어떤 치료 전략이 가장 효과적인지에 대한 근거가 여전히 

부족하다.

권고사항

1. 병원 감염, 의료 관련 감염, 중증 감염, 장기간의 예방적 항생제 사용, 최근의 베타-락탐 

항생제 사용, 최근 입원 병력, 면역 저하자 등 다제내성균에 의한 감염 위험도가 높은 

자발성 세균성 복막염에서는 초기 치료로 piperacillin/tazobactam 등 항균 범위가 더 

넓은 항생제를 고려한다. (B1)

4) 치료 효과 판정

경험적 항생제 치료가 실패할 경우 사망률이 상승할 수 있으므로 항생제 치료 시작 

48시간 후에는 진단적 복수천자를 시행하여 치료반응을 평가하는 것이 권고된다.212 

그러나 원인균이 분리되고 사용 중인 항생제에 감수성이 있으며, 환자가 임상적으로 

호전되는 경우에는 반복 천자가 반드시 필요하지는 않다. 복수의 PMN 수치가 항생제 

치료 시작 2일 후에도 치료 전 수치 대비 25% 이상의 감소를 보이지 않으면 치료 

실패로 판정한다.193 이는 항생제에 내성을 가진 세균에 의한 감염을 시사하므로, 

감수성 검사 결과에 따라 항생제를 변경하거나 항균 범위가 더 넓은 항생제를 



자발성 세균성 복막염

대한간학회  61

사용하고, 이차성 세균성 복막염 가능성을 확인하기 위해 복부 영상검사를 시행한다.

또한 치료 실패가 의심되거나 항생제 조정이 필요한 경우에는 배양 및 항생제 

감수성 결과를 바탕으로 개별 환자의 상태에 맞는 치료 전략을 결정하며, 이러한 

상황에서는 내성균 가능성과 병용요법의 필요성을 신중히 평가해야 하므로, 감염내과 

등 관련 분야 전문가와의 협의를 권고한다. 치료 실패 환자에서는 ESBL 생성 균주나 

MRSA, Enterococcus, Pseudomonas 등을 표적으로 하여 항생제를 교체한다. 

carbapenem 분해효소 생성균이나 carbapenem 내성 장내 세균은 tigecycline 

단독 또는 고용량 tigecycline과 지속 주입 carbapenem 병용으로 치료할 수 

있으며, 중증 감염에서는 정맥 colistin의 추가가 필요할 수 있다.229 Carbapenem과 

quinolone에 모두 내성을 보이는 Pseudomonas 중증 감염은 정맥 amikacin/

tobramycin 또는 colistin을 carbapenem/ceftazidime과 병용해야 한다. VRE는 

linezolid, daptomycin, 또는 tigecycline을 사용한다.230 그러나 이러한 항생제들은 

간경변증 환자에서 신독성이 높아, aminoglycoside나 vancomycin 사용 시 반드시 

혈중 농도를 면밀히 모니터링하여 신부전 발생 위험을 최소화해야 한다.

권고사항

1. 경험적 항생제 치료 시작 후 48시간이 지난 시점부터 72시간 이내에 반복 복수천자를 

통해 치료반응을 평가하며, 다형핵 호중구(PMN) 수의 유의한 감소(25% 이상)가 없거나 

임상 증상이 악화되는 경우 치료반응이 불충분하므로 광범위 항생제를 사용하고 이차성 

세균성 복막염 여부를 확인한다. (B1) 

5) 기타 치료

(1) 알부민

자발성 세균성 복막염 환자의 30-40%에서 신기능장애가 발생하며,231 
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신기능장애가 발생한 환자는 매우 높은 사망률을 보인다.232 특히 급성신손상 발생은 

병원 내 사망률과 밀접한 연관성을 보여 자발성 세균성 복막염 환자에서는 신기능을 

면밀히 모니터링해야 한다. 간경변증 환자에서 감염이 동반된 경우 알부민은 단순한 

혈관 내 용적 확장제 이상의 중요한 역할을 한다. 자발성 세균성 복막염 환자 126명을 

대상으로 한 무작위 대조시험에서 cefotaxime 정주 치료와 진단 시 1.5 g/kg, 3일째 

1.0 g/kg의 알부민 병용 치료를 한 군은 cefotaxime 정주 치료만 한 군에 비해 

간신증후군의 발생(10% vs. 33%)과 사망률(10% vs 29%)이 유의하게 낮았다.99 

알부민의 효과는 총빌리루빈 ≥4 mg/dL 또는 혈청 크레아티닌 ≥1 mg/dL인 

환자에서 두드러졌으나 빌리루빈 <4 mg/dL 및 크레아티닌 <1 mg/dL인 환자에서는 

간신증후군 발생률이 낮아(병용 치료군 0% vs. cefotaxime군 7%) 알부민 치료의 

유용성이 확인되지 않았다. 

본 진료 가이드라인 개정위원회에서는 자발성 복막염에서 알부민 치료의 효과에 

대해 체계적 문헌고찰과 메타분석을 시행하였으며 9개 연구가 포함되었다(별첨 6). 

메타분석에서 알부민의 위약 대비 전체 사망률의 위험비(risk ratio)는 0.49 (95% CI, 

0.32-0.75), 급성신손상 발생 위험비는 0.28 (95% CI, 0.15-0.51)로 알부민군에서 

유의하게 낮았다. 따라서 자발성 세균성 복막염 환자에서 알부민 투여 시 위약에 비해 

전체 사망, 급성신손상 발생의 위험도가 낮아 항생제와 병용하여 정맥 투여하는 것이 

권고된다.

권고사항

1. 자발성 세균성 복막염 환자에서는 급성신손상 발생 위험을 낮추기 위해 항생제와 함께 

알부민 정맥 투여를 권고한다. (A1)
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3. 예방

1) 일차예방(primary prophylaxis)

위장관 출혈이 발생한 간경변증 환자에서 자발성 세균성 복막염을 포함한 세균 

감염은 입원 1-2주 이내에 35-66%에서 발생한다.233 항생제 예방이 보편화된 현재 

진료 환경에서도 급성 정맥류 출혈을 동반한 간경변증 환자에서 세균 감염은 입원 

초기(중앙값 3일)에 약 20% 내외에서 발생하며,234 이러한 환자에서 감염은 지혈 

실패 및 재출혈의 가능성을 높이고, 사망률을 증가시킨다.235,236 경구 norfloxacin 

400 mg을 하루 2회씩 1주일간 투여하는 것이 위장관 출혈을 동반한 간경변증 

환자에서 감염 예방에 효과적인 것으로 확인되었다.237 그러나 퀴놀론 계열에 내성을 

갖는 균주 비율이 증가하고,209,238 심한 간기능 저하(복수, 심한 영양실조, 빌리루빈 

3 mg/dL 초과, 간성뇌증 중 2가지 이상)를 동반한 위장관 출혈 환자에서는 경구 

norfloxacin보다 ceftriaxone을 하루 1 g씩 7일간 치료하는 것이 감염 예방에 더 

우수한 효과를 보여 현재 ceftriaxone 정주가 표준 예방으로 권장된다.239 메타분석 

결과에 따르면 위장관 출혈을 동반한 간경변증 환자에서 예방적 항생제 치료는 중증의 

세균 감염과 재출혈, 사망률을 감소시켰다.240,241

그러나 간경변증 환자에서 위장관 출혈에 대한 치료 전략의 발전(내시경적 지혈술, 

혈관수축제, 제한적 수혈, TIPS 등)과 예방적 항생제 사용에 따른 내성균 출현의 

문제를 고려할 때, 모든 환자에서 일률적으로 7일간 항생제를 사용하는 근거는 

약화되고 있다. 특히 Child-Pugh A 등급 환자를 대상으로 한 무작위 대조시험에서는 

예방적 항생제를 투여하지 않은 군도 감염과 사망 측면에서 투여군에 비해 

비열등함이 제시되었다.242 또 다른 비열등성 연구에서는 2일 단기 투약이 5일 투약에 

비해 효과가 떨어지지 않음을 보여주었다.243 14개의 무작위 대조시험 연구를 포함한 

최근 메타분석에서 항생제 투여가 감염 예방 효과는 유지하였으나, 사망률 감소 
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효과는 뚜렷하지 않았으며, 이러한 경향은 최신 연구일수록 더욱 두드러졌다.244 

복수를 동반한 간경변증 환자 중 복수 내 낮은 단백질 농도를 가진 환자는 자발성 

세균성 복막염의 발생 위험이 높다.245 복수 내 단백 농도가 1.5 g/dL 이하이며 

간부전 소견(Child-Pugh score 9 이상이며 총 빌리루빈 3 mg/dL 이상), 혹은 

신부전 소견(sCr 1.2 mg/dL 이상, BUN 25 mg/dL 이상) 혹은 저나트륨혈증(Na 

130 mmol/L 미만)을 동반한 환자에서 norfloxacin 400 mg/day의 1년간 예방적 

투여는 자발성 세균성 복막염 및 간신증후군의 발생과 사망률을 낮추는 효과가 

있었다.246 따라서 복수 내 단백 농도가 1.5 g/dL 이하이며, 특히 간부전, 신부전, 

혹은 저나트륨혈증을 동반한 환자에서는 norfloxacin 400 mg/day 예방적 투여가 

도움이 될 수 있다. Norfloxacin 외에도 rifaximin과 trimethoprim-sulfamethoxazole 

또한 자발성 세균성 복막염 예방에 일부 효과가 있는 것이 확인되었다.247,248 자발성 

세균성 복막염의 과거력이 없는 간경변증 환자에서 rifaximin을 일차예방으로 

사용한 후향적 연구에서 rifaximin 사용은 자발성 세균성 복막염의 발생을 

감소시켰으며(adjusted HR, 0.28; P=0.007),249 전향적 환자 대조군 연구에서도 

rifaximin 사용은 자발성 세균성 복막염의 발생을 유의하게 감소시켰다(4.5% vs. 

46%, P=0.027).250 국내에서 간성뇌증 치료를 위해 rifaximin을 사용한 환자를 

대상으로 한 후향적 연구에서도 rifaximin 사용이 자발성 세균성 복막염의 발생을 

감소시킴을 보였다(P<0.001).251 최근 발표된 다기관 무작위 대조시험에서 복수 

내 단백 농도가 1.5 g/dL 이하인 환자에게 투약한 rifaximin은 위약 대비 12개월 

생존율과 간경변증 관련 합병증 발생 위험을 낮추지는 못하였으나, 약제 순응도가 

높았던 환자들만을 대상으로 진행한 추가 분석에서는 자발성 세균성 복막염을 포함한 

합병증 발생 위험이 유의하게 낮았다.248

예방적 항생제뿐만 아니라 알부민 투여 또한 자발성 세균성 복막염을 포함한 

새로운 감염의 발생 위험을 줄이는 데 도움이 될 수 있다. 본 가이드라인 개정위원회에서 
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시행한 체계적 문헌고찰과 메타분석에 따르면, 복수를 동반한 간경변증 환자(12개 

연구)에서 알부민 투여 시 새로운 감염의 위험비(risk ratio)는 0.42 (95% CI, 

0.25-0.70), 자발성 세균성 복막염은 0.36 (95% CI, 0.17-0.74)으로 위약에 

비해 유의하게 낮았다(별첨 6). 따라서 복수를 동반한 고위험 간경변증 환자에서 

예방적 항생제와 알부민 투여를 통해 자발성 세균성 복막염을 포함한 감염의 발생을 

예방하고 환자 예후 개선에 기여할 수 있을 것으로 기대된다. 추후 적절한 투여 대상 

및 구체적인 기준에 대한 추가적인 연구가 필요하다.

2) 이차예방(secondary prophylaxis)

자발성 세균성 복막염이 발생하고 회복한 환자는 1년 내 재발률이 약 40-70% 

정도로 높아 재발 위험을 감소시키기 위한 항생제 치료에 대해 많은 연구가 진행되어 

왔다.252,253 자발성 세균성 복막염에서 회복한 후 norfloxacin 400 mg/day을 

투여하였을 때 재발률이 68%에서 20%로 감소하였으며, 특히 그람음성균에 의한 

재발은 60%에서 3%로 감소하였다.254 일차예방과 마찬가지로 rifaximin 또한 

자발성 세균성 복막염 이차예방에 일부 효과를 보여주었다.255,256 최근 시행된 

단일기관 무작위 대조군시험에서 rifaximin군은 자발성 세균성 복막염의 일차예방 

측면에서 norfloxacin군과 유의한 차이가 없었으나, 6개월간의 추적 관찰에서 

자발성 세균성 복막염의 재발을 유의하게 낮추는 것이 확인되었다(7% vs. 39%, 

P=0.004).255

본 가이드라인 개정위원회에서는 약제별 자발성 세균성 복막염 일이차예방 효과 

비교를 위해 체계적 문헌고찰과 네트워크 메타분석을 시행하였으며 총 27개의 

무작위 대조시험 연구가 포함되었다(별첨 8). 위약 대비 자발성 세균성 복막염의 

위험비는 norfloxacin, rifaximin 투여 시 각각 0.55 (95% CI, 0.33-0.91), 0.32 

(95% CI, 0.19-0.54)로, rifaximin이 더 우수한 예방 효과를 보였다. Rifaximin (risk 
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ratio, 0.49; 95% CI, 0.32-0.76)은 norfloxacin (risk ratio, 0.68; 95% CI, 0.50-

0.93), ciprofloxacin (risk ratio, 0.65; 95% CI, 0.39-1.09) 및 trimethoprim-

sulfamethoxazole (risk ratio, 0.50; 95% CI, 0.24-1.03)에 비하여 낮은 위약 

대비 사망률을 보였다. 이러한 결과를 바탕으로 자발성 세균성 복막염 발생 가능성이 

높거나 자발성 세균성 복막염에서 회복한 환자에서는 예방 목적의 rifaximin 또는 

norfloxacin 투여를 고려할 수 있겠다.

그러나 장기간 예방적 항생제 투약의 한계 또한 존재하므로 이를 모든 환자에서 

일률적으로 고려하기는 어렵다. 한 전향적 연구에서 예방적 항생제 투약 중 발생한 

자발성 세균성 복막염의 67%가 퀴놀론 내성균에 의한 것이었고, 약 40%는 다약제 

내성균에 의한 감염으로 보고되었다.257 미국의 대규모 코호트를 활용한 후향적 

분석에서 일차예방을 받은 환자군이 그렇지 않은 환자군에 비해 다약제 내성균 감염 

위험이 2배 이상 높았고,258 이차예방을 받은 환자군은 그렇지 않은 환자군에 비해 

2년 내 자발성 세균성 복막염의 재발 위험이 63-68% 더 높았다.259 자발성 세균성 

복막염에 대한 예방적 항생제 투약의 근거가 된 무작위 대조시험들은 대체로 소규모, 

이질적 집단에 기반하고 있어 효과 추정의 불확실성이 존재한다.260 

3) 향후 연구가 필요한 분야

간기능이 잘 보존된 저위험 환자에서는 위장관 출혈 시 예방적 항생제 투약 기간을 

단축하거나 투약을 생략할 수 있는 가능성이 제시되고 있어 환자 위험도에 따른 

선별적 사용 전략과 최적 투여 기간을 확인하기 위한 추가 연구가 필요하다.

예방적 항생제 투약의 한계를 제시한 최신 근거들은 후향적 분석에 기반하고 

있으나, 장기간 항생제 투약을 통한 자발성 세균성 복막염의 예방은 현재의 임상적 

이득이 과거만큼 뚜렷하지 않을 수 있다.261-263 따라서 자발성 세균성 복막염의 

일이차예방을 위한 항생제 투약은 선별된 고위험 환자에 한정해 적용할 필요가 
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있으며 현재 임상 상황에서 이득을 재평가하기 위한 잘 설계된 추가 대규모 무작위 

대조시험이 필요하다.

권고사항

1. 위장관 출혈을 동반한 간경변증 환자에서는 자발성 세균성 복막염을 포함한 감염 발생의 

예방을 위해 ceftriaxone 1 g/day 정주가 권장된다. (A1)

2.복수 내 단백 농도가 1.5 g/dL 이하이면서 심한 간부전, 신부전, 혹은 저나트륨혈증을 

동반한 환자, 또는 자발성 세균성 복막염에서 회복한 환자에서는 자발성 세균성 복막염의 

예방을 위해 rifaximin 또는 norfloxacin 투여를 고려한다. (A2)
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1. 정의 및 진단 기준

급성신손상(acute kidney injury)은 비대상성 간경변증으로 입원한 환자의 13-

20% 정도에서 발생하는 간경변증의 흔한 합병증 중 하나이다.264,265 급성신손상의 

발생은 이들 환자의 예후와 밀접한 연관성을 가지며,232,266,267 간경변증 환자에서 

급성신손상의 발생 및 악화는 사망의 독립적 예측 인자이다.267,268 또한 급성신손상에서 

회복되더라도 이후 신기능이 점진적으로 감소하며, 급성신손상이 발생하지 않았던 환자에 

비해 불량한 예후를 보인다.269 급성신손상에 대한 적절한 치료를 하지 않거나 치료에 

반응하지 않는 경우 간신증후군(hepatorenal syndrome)으로 진행할 수 있다.270 

간신증후군의 경우 평균 생존 기간은 3개월 미만으로 예후가 매우 불량하다.271,272 

간신증후군에서 유일하게 장기 생존율을 증가시킬 수 있는 치료는 간이식이며, 이식 

전 신기능의 저하는 이식 후의 간이식 생존율과 합병증의 발생에 영향을 줄 수 있다.273 

대개 간신증후군이 동반되지 않은 환자의 간이식 3년 후 생존율이 80%에 이르는 반면, 

간신증후군이 있었던 경우에는 60% 정도의 생존율만을 보이며 이식 후 혈액투석을 

필요로 하는 경우도 더 자주 발생한다.274 따라서 이식 전에 신기능을 호전시키는 것이 

필요하다.
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1) 진단 기준

(1) 급성신손상

급성신손상의 고전적인 정의는 sCr의 변화를 기준으로 하여, 기저치에 비해 

50% 이상 증가하여 1.5 mg/dL를 초과하는 경우로 하였다.109,275 그러나 

간경변증 환자에서는 sCr을 이용하여 신기능을 평가하는 데 문제가 있다는 의견이 

제기되었는데, 이는 간경변증 환자에서는 근육량의 감소로 인해 근육에서의 

크레아틴(creatine)으로부터 크레아티닌의 생산이 감소하고,276,277 신세뇨관에서의 

크레아티닌 분비가 증가하며,278 혈청 빌리루빈 수치가 높은 경우에는 sCr 수치의 

측정이 실제보다 낮게 되어,279 sCr 값을 근거로 신기능을 평가하는 경우 실제보다 

신기능이 더 좋은 것처럼 보일 수 있기 때문이다.280 또한, 수일 또는 수주 동안의 

sCr의 변화를 고려하지 않고 1.5 mg/dL라는 하나의 기준치로 평가하면 신손상이 

급성인지 만성인지를 구분할 수 없다는 점도 문제점으로 지적되었다.281

이에 대해 급성신손상의 진단 기준은 몇 차례 변화가 있었는데, 2004년 Acute 

Dialysis Quality Initiative (ADQI) group에서 sCr 및 요량의 변화를 기준으로 

급성신손상을 3단계로 분류한 RIFLE (Risk, Injury, Failure, Loss of renal 

function, and End-stage renal disease) criteria,282 2007년 sCr의 48시간 

이내의 미세한 변화를 반영한 Acute Kidney Injury Network (AKIN) criteria,283 

2012년 RIFLE 및 AKIN criteria를 결합하여 Kidney Disease Improving Global 

Outcomes (KDIGO)에서 제시한 급성신손상 진단 기준으로, 2012년 KDIGO에서는 

sCr이 48시간 이내 0.3 mg/dL 이상 증가하거나 7일 이내 50% 이상 증가하는 

경우, 또는 최소 6시간 동안 요량이 0.5 mL/kg/h 미만인 경우를 급성신손상으로 

정의하였다.284 한편, 2015년 International Club of Ascites (ICA)에서는 

급성신손상의 진단 기준에서 요량의 변화는 포함하지 않았었는데, 이는 RIFLE, AKIN 
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및 KDIGO criteria는 간경변증 환자들을 대상으로 만들어진 것이 아니었고, 간경변증 

환자에서는 신기능의 악화가 없이도 요량이 감소할 수도 있으며, 신기능의 변화가 

없이 이뇨제의 사용 또는 증량으로 요량이 변화할 수 있어, 요량을 이용한 진단 및 

단계 설정에 문제가 있을 수 있기 때문이다.281 

그러나 최근 연구들에서 간경변증 환자에서의 요량 감소가 급성신손상의 민감한 

초기 지표이며, 중증 환자에서의 예후와 관련성이 높다고 보고됨에 따라,285,286 

2024년 ADQI-ICA에서 새롭게 제시한 급성신손상 기준에서는 요량의 변화를 

포함하였고, sCr이 48시간 이내에 0.3 mg/dL 이상 증가하거나, 1주일 이내에 

기저치에 비해 1.5배 증가(또는 증가되었을 것으로 추정)하는 경우, 또는 6시간 이상 

요량이 0.5 mL/kg/h 미만인 경우 급성신손상으로 정의하였다(표 7).110

한편, 급성신손상을 진단하기 위한 sCr의 기저치는 가급적이면 지난 3개월 

이내의 수치를 사용해야 하고, sCr 값이 두 개 이상인 경우, 중앙값(median) sCr을 

사용하는 것이 편향(bias)을 줄이는 데 도움이 된다.110 지난 3개월 동안의 sCr 값이 

없는 경우, 최대 12개월 전까지의 가장 최근 sCr 값을 기준 sCr로 참고하여 급성 또는 

만성 신장질환 여부를 판단하고, 이전 측정값이 없는 경우에는 입원 당시의 수치를 

기저치로 사용해 볼 수 있다.281

표 7. 간경변증 환자에서의 급성신손상 진단 기준110

Definition sCr이 48시간 이내에 0.3 mg/dL 이상 증가하거나, 1주일 이내에 기저치에 비해 1.5배 

증가(또는 증가되었을 것으로 추정)하는 경우, 또는 6시간 이상 요량이 0.5 mL/kg/h 

이하

Staging

Stage 1 sCr이 기저치로부터 0.3 mg/dL 이상 상승 또는 1주 이내에 1.5-2배 상승

Stage 2 sCr이 1주 이내에 기저치의 2배 초과 3배 이하 상승

Stage 3 sCr이 1주 이내에 기저치의 3배 초과 상승 또는 sCr≥4.0 mg/dL로 상승 또는 신대체요

법 개시

sCr, serum creatinine.
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(2) 간신증후군

진행된 간경변증에서는 심한 전신 및 내장동맥 혈관 확장으로 인한 유효 혈류량 

감소가 악화되고 이에 따른 교감신경계와 레닌-안지오텐신계 등의 항진이 점차 

심해지면서 신동맥 혈류량이 감소하고 강력한 신장 혈관의 수축으로 인하여 유효 

혈류량을 보충해도 회복되지 않는 간신증후군이 발생하게 된다. 간경변증 환자에서 

발생하는 간신증후군은 기능적 신손상으로 분류되기는 하나, 사구체(glomerulus), 

혈관 및 세뇨관(renal tubule)에 다양한 형태의 손상이 복합적으로 존재할 수 있고, 

만성 손상이 관찰되기도 한다.287

급성신손상의 경우와 비슷하게 간신증후군의 진단 기준에도 몇 차례 변화가 

있었다.1996년에 ICA에서 처음으로 간신증후군의 진단에 관한 기준을 

제시하였으며,109 2007년에 보다 진단 방법이 명확해지고 동반된 감염증 등을 

포함시키는 개정안이 발표되었다.270 2007년에 개정된 간신증후군 진단 기준의 특징은 

다음과 같다. 1) 크레아티닌 제거율(creatinine clearance)은 시행 방법이 복잡하고 

신기능을 측정하는 데 정확도가 떨어지기 때문에 배제하였다. 2) 세균 감염이 있는 

상황에서 발생한 신부전을 포함하였다. 3) 혈장량의 보충은 생리식염수가 아니라 

알부민의 정맥주사를 이용한다. 4) 이전 진단 기준에서 부가 기준은 검사의 민감도와 

특이도가 낮아서 삭제되었다. 그러나 2007년 개정된 진단 기준에서도 2주 이내에 

sCr이 두 배 이상 증가하여 2.5 mg/dL 이상이 되는 경우를 간신증후군의 진단 

기준으로 하고 있어, 간신증후군에서 신기능의 회복을 기대할 수 있는 terlipressin 등 

혈관수축제와 알부민 치료의 시작 시기가 너무 늦어질 수 있다는 의견이 제기되었는데, 

간신증후군의 치료 시작 때의 sCr이 높을수록 치료반응이 낮았음을 시사한 연구는 

이러한 의견을 뒷받침한다.288,289 이에 따라 2015년 ICA에서 제시한 간신증후군의 진단 

기준에서는 sCr의 기준치를 없애고 ICA의 급성신손상 진단 기준에 따른 급성신손상이 

있는 간경변증 복수 환자에서 2일간의 이뇨제 중단 및 혈장 증량(체중 1 kg당 1 g의 
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알부민 투여, 최대 100 g)에도 반응하지 않는 경우를 간신증후군의 진단 기준으로 

정의하였으며, sCr 절대값에 무관하게 혈관수축제 및 알부민 치료를 시작하도록 

권고하고 있어 좀 더 빨리 혈관수축제 및 알부민 치료를 시작할 수 있도록 하였다.281

그러나 이후 혈장 증량을 위해 알부민과 결정질(crystalloid) 수액 사용을 비교한 

무작위 대조 연구들에서 30일 또는 90일 사망률의 차이를 확인하지 못하였고,290,291 

알부민 투여군에서 폐부종 발생 증가가 확인되었다.291 특히 정상 혈량 또는 고혈량 

상태의 환자에게 알부민 과량 투여는 폐부종의 위험을 증가시킬 수 있어 주의가 

요구되었다. 이에 대해 2024년 ADQI-ICA에서 새롭게 제시된 간신증후군 

진단 기준에서는 혈장 증량을 위해 알부민의 정맥주사 외에도 생리식염수 등의 

결정질(crystalloid) 수액을 이용할 수 있고, 간신증후군 진단을 위해 혈장 증량 

기간을 2일로 하는 것은 간신증후군 환자에서 terlipressin 등의 혈관수축제 투여 

시작을 지연시킬 수 있어 혈장 증량 기간을 1일로 단축할 것을 제시하였다.110 또한 

환자의 혈관 내 용적(intravascular volume) 상태를 우선 평가하고 저혈량 상태의 

환자에게는 1일간 적절한 혈장 증량을 시행하고, 혈관 내 용적 상태가 불분명하거나 

평가하기 어려운 경우에는 1일간 결정질 수액 250-500 mL 또는 20-25% 

알부민 1-1.5 g/kg을 이용한 혈장 증량에도 반응하지 않는 경우를 간신증후군의 

진단 기준으로 정의하였다.110

그러나 최근 급성신손상이 동반된 간경변증 환자를 대상으로 시행한 무작위 대조 

연구에서 2015년 ICA의 간신증후군 진단 기준에 따라 간신증후군 진단을 위해 혈장 

증량 기간을 2일로 하여도 terlipressin 투여 시작을 유의하게 지연시키지 않았다고 

보고하였다.292 따라서 간신증후군 진단을 위한 적절한 혈장 증량제와 혈장 증량 

기간에 대해서 추후 보다 많은 연구가 필요하며, 결과가 확인되기 전까지 복수가 

동반된 간경변증 환자에서 신기능 악화를 유발할 만한 다른 원인이 배제된 상태에서 

급성신손상의 기준에 부합하면서 1-2일간의 알부민(1 g/kg body weight/day, 하루 
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최대 100 g까지) 또는 결정질 수액을 사용한 적절한 혈장량 보충에도 급성신손상의 

호전이 없는 경우를 간신증후군으로 진단할 것을 권고한다(표 8). 이때 알부민 투여 

시 환자의 체액 상태 변화를 면밀히 관찰하고 폐부종 등의 합병증 발생에 주의하여야 

한다.

적절한 혈장량 보충을 위한 수액 치료(volume resuscitation)로서 패혈성 저혈압 

(sepsis-induced hypotension)이 동반된 간경변증 환자를 대상으로 한 전향적 

무작위 대조 연구에서 초기 3시간 동안 결정질 수액 30 mL/kg을 투여하여 반응성을 

평가하였고,291 간경변증 환자만을 대상으로 진행한 연구는 아니지만 중환자실에 

입원한 급성신손상이 동반된 환자들을 대상으로 한 전향적 연구에서 초기 24시간 

동안 결정질 수액 1,000-3,500 mL를 투여하여 급성신손상의 예후를 비교하였다.293 

수액의 속도와 용량은 환자의 혈역학적 상태, 체액 상태 및 심장 기능을 종합적으로 

평가하여 결정해야 하며, 투여 후 반응 평가 결과에 따라 용량을 조정할 필요가 있다.

한편, 환자의 체액 상태와 체액 증가에 따른 치료 반응성을 평가하기 위해서는 병력 

청취, 신체 검사, 중심정맥압 및 폐동맥압 등의 정적 측정 결과, 심박출량(stroke 

volume) 및 맥압(pulse pressure) 변화 등의 동적 측정 결과, 현장초음파검사 결과 

등을 포함한 포괄적인 접근이 필요한데,294 간경변증 환자에서 복수로 인해 복강 내 

압력이 증가된 경우 중심정맥압 측정값이 부정확할 수 있어 주의가 요구된다. 

간경변증 환자에서 발생하는 신기능장애의 형태와 관련하여, 1996년 ICA에서 

처음 간신증후군 진단 기준을 제시할 때, 간신증후군 발생까지 시간에 따라 2주 

이내 급격한 변화를 보이는 경우를 1형 간신증후군, 2주 이상의 시간을 두고 천천히 

진행하는 양상을 보이며 신기능장애의 정도가 중등증(moderate, sCr 1.5 to 2.5 

mg/dL)이며, 주로 난치성 복수가 동반된 환자에서 관찰되는 신기능장애를 2형 

간신증후군으로 분류하였다.109 이후, 2015년 ICA의 간신증후군 진단에서는 진단에 

필요한 sCr 절대값(1.5 mg/dL)이 없어지고, 급성신손상이 반드시 선행되어야 
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하는 진단 지침의 변화에 따라 아형으로 분류하지 않고 모두 간신증후군으로 

통일하였고,281 2024년 ADQI-ICA에서는 신기능장애의 시기와 기간에 따라 HRS-

AKI, HRS-AKD (acute kidney disease) 또는 HRS-CKD (chronic kidney 

disease)라는 용어를 사용할 것을 제시하였다. 이때, 90일 미만의 HRS는 HRS-

AKD, 90일 이상 지속되는 HRS는 HRS-CKD로 분류되며, 급성신손상 기준을 

충족하는 HRS-AKD 환자는 HRS-AKI로 분류된다.110

한편, 간경변증 환자의 급성신손상의 30%는 구조적 손상으로 바이러스 

간염에서 흔히 보이는 사구체병증(glomerulopathy) 또는 급성 세뇨관 괴사(acute 

tubular necrosis)에 의한다. 급성 세뇨관 괴사는 위장관 출혈, 이뇨제 과량 

사용이나, 다량의 복수천자에 의한 상대적 저혈압, 또는 항생제나 비스테로이드성 

소염진통제(nonsteroidal anti-inflammatory drugs, NSAIDs), 컴퓨터단층촬영 

조영제 등에 의해 발생할 수 있다.295,296 요로 폐쇄(urinary tract obstruction) 

등에 의한 콩팥후(post-renal) 급성신손상도 감별해야 하지만 간경변증 환자의 

급성신손상의 원인으로는 1% 미만을 차지한다.297 간신증후군 진단 과정에서 이와 

같은 다른 급성신손상의 원인들에 대한 배제가 필요하다.

표 8. 간신증후군(HRS-AKI) 진단 기준

1) 복수가 동반된 간경변증

2) 급성신손상의 진단 기준에 부합함

- sCr이 48시간 이내에 0.3 mg/dL 이상 증가하거나 1주일 이내에 기저치에 비해 50% 이상 증가 

(또는 증가되었을 것으로 추정)하는 경우 또는 6시간 이상 요량이 0.5 mL/kg/h 이하인 경우

3) 1-2일간의 이뇨제 중단 및 알부민(1 g/kg body weight/day, 하루 최대 100 g까지) 또는 결정질  

수액을 사용한 적절한 혈장량 보충에도 sCr 또는 요량의 호전이 없을 때 

4) 패혈성 쇼크, 급성 사구체 손상, 요로 폐쇄, 신장독소 유발 급성신손상 등 다른 급성신손상 원인이  

없을 때

HRS-AKI, hepatorenal syndrome-acute kidney injury; sCr, serum creatinine.
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2) 기전과 감별진단

(1) 기전

간경변증 환자에서 발생할 수 있는 급성신손상의 형태는 전신성(prerenal) 

급성신손상, 급성 세뇨관 괴사 그리고 간신증후군으로 구분할 수 있다. 

급성신손상 발생 원인은 주로 기능적 손상(functional injury) 또는 구조적 

손상(structural injury)에 의한 것으로 급성신손상의 70%는 기능적 손상으로, 

주로 위장관 출혈, 세균 감염, 이뇨제 과다 사용, 다량의 복수천자, 비흡수성 

이당류(lactulose 등) 과량 사용으로 인한 설사, 또는 비선택적 베타차단제에 의한 

저혈압 등에 의한 신혈류 감소에 의한다.295 기능적 손상은 간경변증 합병증의 공통 

기전인 유효 동맥혈류량(effective arterial blood volume) 감소에 의해 발생한다. 

즉, 간경변증 및 문맥압항진증에 의한 장간동맥 및 전신 혈관 이완(splanchnic and 

systemic vasodilatation)으로 유효혈류량이 감소하여 이에 대응해 교감신경계와 

레닌-안지오텐신-알도스테론계 등의 전신 혈관수축 경로가 활성화되는데 이러한 

상황은 결과적으로 복수나 수분 저류, 저나트륨혈증을 유발한다.298 이로 인해 

신장으로의 혈류량이 감소하고 신동맥의 수축이 발생하여 신장기능 저하를 유발하는 

것으로 알려져 있으며, 더 심해질 경우 간신증후군으로 발현된다.299-301 기능적 신손상 

환자의 70%는 충분한 수분 보충으로 회복이 되는 전신성 고질소혈증(prerenal 

azotemia)이며, 나머지 30%는 간신증후군으로 알려져 있다.302

구조적 손상은 급성신손상의 30%를 차지하는 것으로 보고되며 바이러스 간염에서 

흔히 보이는 사구체병증 또는 급성 세뇨관 괴사가 이에 속한다. 급성 세뇨관 괴사는 

위장관 출혈, 이뇨제 과량 사용이나 다량의 복수천자에 의한 상대적 저혈압, 또는 

항생제나 비스테로이드성 소염진통제, 컴퓨터단층촬영 조영제 등에 의해 발생할 수 

있다.295,296
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요로 폐쇄 등에 의한 콩팥후 급성신손상도 감별해야 하지만 간경변증 환자의 

급성신손상의 원인으로는 1% 미만으로 흔치 않다.297 

간신증후군은 간경변증 환자에서 가장 심각한 형태의 급성신손상으로 유효 

동맥혈류량 감소 및 강력한 신장 혈관의 수축으로 인하여 유효 혈류량의 보충에도 

불구하고 회복되지 않는 상태를 말한다. 발생 기전으로는 염증성 사이토카인, 

혈관확장물질, 활성산소종 생성과303-305 심박출량의 상대적 감소가 신장 저관류를 

악화시켜 간신증후군 발생 위험도를 높일 수 있고300,306 과도한 담즙산이 세뇨관 

세포에 직접적인 독성을 유발할 수 있다.307 

(2) 감별 및 바이오마커

간경변증 환자에서의 급성신손상의 형태, 즉 전신성 신손상인지, 급성 세뇨관 괴사인지, 

간신증후군인지 감별진단은 병력, 신체검사, 나트륨 분획 배설률(fractional excretion 

of sodium, FENa) 또는 요소 분획 배설률(fractional excretion of urea, FEUrea), 

요중 나트륨 농도 등을 포함하는 소변검사를 토대로 평가할 수 있다.308

나트륨 분획 배설률은 간경변증 환자에서 급성신손상이 없어도 1% 미만으로 

감소할 수 있어 요중 나트륨과 나트륨 분획 배설률의 기준이 간신증후군의 진단 

기준에서 제외되었으나 일부 연구에 따르면 나트륨 분획 배설률의 기준을 0.1-

0.2% 미만으로 낮추고, 다른 요중 바이오마커와 함께 사용하면, 간신증후군의 진단 

특이도가 향상되었다.309,310 다음으로 요소는 나트륨과 달리 주로 근위세뇨관에서 

재흡수가 되기 때문에 헨레고리나 원위세뇨관에서 작용하는 이뇨제의 영향을 받지 

않는다.309 실제 연구에서 요소 분획 배설률이 급성 세뇨관 괴사와 다른 원인을 

감별하는데 ROC 곡선 면적 0.96, 절단값 33.4에서 민감도 85%, 특이도 100%로 

높은 진단력을 보여주었다.311,312

그러나 여전히 급성 세뇨관 괴사와 간신증후군은 뚜렷한 진단 지표가 부족하고 
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종종 기능적 원인과 구조적 원인의 특징을 동시에 보이는 경우가 있어 감별이 어렵다. 

이러한 급성신손상의 형태를 감별하고자 다양한 바이오마커가 개발되고 

평가되었다.313,314 그중 cystatin C는 핵이 있는 모든 세포에서 생성되어 주로 사구체 

여과를 통해 제거되는 저분자 단백질로 간경변증 환자에서 혈청 크레아티닌 변화보다 

약 48시간 먼저 상승하는 경우가 많아 급성신손상을 조기에 진단할 수 있으며, 혈중 

cystatin C의 농도가 혈청 크레아티닌에 비해 나이와 당뇨병의 영향을 덜 받아 

사구체여과율(glomerular filtration rate, GFR)을 더 정확하게 추정한다는 보고가 

있다.315-317 국내 다기관 연구에서 cystatin C는 간경변증 환자의 3개월 사망률(ROC 

곡선 면적, 0.83)을 예측하는 인자로, 크레아티닌(ROC 곡선 면적, 0.66)보다 

유의하게 높은 예측력을 보여주었다.318 그러나 대부분의 연구에서 한 번의 측정값을 

토대로 하였으며 연구마다 상승 기준치가 달라 아직 임상적으로 일관된 적용이 

어렵다는 한계가 있다.

세뇨관 손상 바이오마커에는 세포 손상 시 방출되는 세뇨관 단백질(N-acetyl-β-

D-glucosaminidase, α-glutathione S-transferase)과 손상 시 발현이 증가하는 

세뇨관 단백질(kidney injury molecule 1 [KIM-1], neutrophil gelatinase-

associated lipocalin [NGAL])이 있다. 염증 마커로 interleukin-18과 세뇨관 

세포 손상으로 인해 재흡수가 감소하는 혈장 단백질(α1-microglobulin, β2-

microglobulin, retinol binding protein) 등이 있다.319,320
 일반적으로 이러한 

신세뇨관 손상 바이오마커가 상승할수록 급성 세뇨관 괴사를 시사한다. 이 중 

소변으로 측정한 NGAL이 가장 많이 연구된 마커로서 급성 세뇨관 괴사를 진단하는 

데에 ROC 곡선 면적 0.65-0.97로 높은 진단력을 보여주었다(표 9). 특히, 220-

250 μg/g 크레아티닌의 값은 전신성 신손상이나 간신증후군보다는 급성 세뇨관 

괴사를 시사하는 것으로 알려져 있다. 게다가 최근 연구에서는 220 μg/g 크레아티닌 

미만인 경우 terlipressin 치료 반응률이 70%로 높고 220 μg/g 크레아티닌 이상인 
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경우 33%로 낮아 간신증후군 치료 효과를 예측하는 지표로서의 역할을 보여주었으며 

사망률 예측에도 도움이 될 수 있다는 결과를 제시하였다.321,322 본 진료 가이드라인 

개정위원회에서는 간경변증 환자에서 소변 NGAL의 진단과 예후 예측의 유용성에 

대해 메타분석을 시행하였으며 22개 연구가 포함되었다(별첨 9). 메타분석에서 급성 

세뇨관 괴사와 비-급성 세뇨관 괴사(예: 전신성 신손상, 간신증후군)을 구분하는 

데 매우 우수한 진단력을 보였으며, 통합 오즈비는 23.07 (95% CI, 9.67-55.08; 

P<0.0001)이었다. 또한 소변 NGAL 수치가 높을수록 90일 사망 위험이 유의하게 

증가했으며, 통합 위험비는 1.08 (95% CI, 1.01-1.16; P<0.0001)이었다. 

따라서 급성신손상을 동반한 간경변증 환자에서 소변 NGAL은 급성 세뇨관 괴사의 

감별진단과 단기 사망 예측에 모두 유의한 임상적 가치가 있는 바이오마커로 

판단된다.

다만, 연구마다 측정 절단값과 단위가 다르고, 급성신손상의 형태 간에 수치가 

겹치는 경우가 있으며, 신장 생검으로 진단을 확정한 연구는 거의 없다는 점에서 

제한이 있어 추가적인 연구 결과들이 필요하다.

3) 향후 연구가 필요한 분야

간경변증 환자에서 간신증후군 진단을 위한 적절한 혈장 증량제와 혈장 증량 

기간에 대해서는 아직 전문가들 간의 의견 차이가 있으며, 대규모 전향적 연구를 통한 

확립이 필요하다. 급성신손상 또는 간신증후군 환자에서 부작용을 최소화한 적절한 

혈장 증량을 위해서는 환자의 체액량 상태를 적절하게 평가할 수 있는 표준화된 

방법의 탐색이 필요하며, 급성신손상의 진단 및 감별을 위한 바이오마커의 임상적 

활용을 위한 표준화된 방법과 명확한 진단 기준을 제시할 수 있는 전향적 연구가 

필요하다.
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권고사항

1. 간경변증 환자에서 혈청 크레아티닌이 48시간 이내에 0.3 mg/dL 이상 증가하거나 1주일 

이내에 기저치에 비해 50% 이상 증가(또는 증가되었을 것으로 추정)하는 경우 또는 

6시간 이상 요량이 0.5 mL/kg/h 이하인 경우를 급성신손상으로 진단한다. (B1)  

2. 복수가 동반된 간경변증 환자에서 신기능 악화를 유발할 만한 다른 원인이 배제된 

상태에서 급성신손상의 기준에 부합하면서 1-2일간의 이뇨제 중단 및 알부민(1 g/kg 

body weight/day, 하루 최대 100 g까지) 또는 결정질 용액을 사용한 적절한 혈장량 

보충에도 급성신손상의 호전이 없는 경우를 간신증후군으로 진단한다. (B1)

3. 급성신손상을 조기 진단하고 급성 세뇨관 괴사와 간신증후군을 감별하는 데에 혈청 

cystatin C, 소변 neutrophil gelatinase-associated lipocalin (NGAL)과 같은 신손상 

관련 바이오마커검사가 도움이 된다. (B1)
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2. 치료

1) 급성신손상의 일반적 치료

간경변증에 동반되는 급성신손상의 치료적 접근은 신손상의 원인, 유발 요인의 

유무, 다른 장기의 기능 저하 및 동반질환의 유무에 따라 다르며, 이를 확인하기 위한 

과정이 선행되어야 한다(그림 2). 신 실질의 구조적 손상이 아닌 기능적 손상의 경우 

원인 인자의 제거로 호전될 수 있으므로, 급성신손상을 일으킬 수 있는 가역적인 유발 

인자를 치료 초기에 우선 교정하는 것이 필요하다. 구조적 손상을 감별하기 위해서는 

소변검사를 통해 단백뇨와 혈뇨에 대한 확인이 필요하다. 신독성 약제(NSAIDs 등), 

이뇨제, 혈관확장제, 방사선 조영제 등에 의한 신손상의 가능성을 확인하고 투여를 

중단하거나 중단이 어려운 경우 용량을 조절하여야 한다. 

급성신손상 1단계에서 유효 혈장량이 부족한 경우 알부민, 결정질 수액, 혈액 제제 

등을 투여하여 적극적으로 유효 혈장량을 보충하여야 하며, 세균 감염이 의심되는 

경우 즉시 항생제를 투여해야 한다(그림 2).6,35,191 급성신손상 1단계는 sCr 값에 

따라 1a단계(<1.5 mg/dL)와 1b단계(≥1.5 mg/dL)로 세분화할 수 있으며, 다수의 

연구에서 1b단계는 1a단계에 비해 단기 사망률 증가, 급성신손상 진행 위험 증가, 

신기능 회복 가능성 감소 등 불량한 예후와 연관되는 것으로 보고하였고,333-336 

최근 연구에서는 1a단계에서도 사망 위험이 유의하게 증가하는 것으로 보고하기도 

하였다.337 따라서 1a단계에서도 면밀한 신기능 추적과 위험 인자 관리가 중요하며, 

1b단계는 고위험군으로 인지하여 보다 적극적인 초기 조치 및 모니터링을 시행할 

필요가 있다. 

이러한 일차적 치료에도 불구하고 신기능이 회복되지 않고 급성신손상 2, 3단계로 

악화되는 경우, 또는 급성신손상 2, 3단계로 내원한 경우에는 이뇨제를 중단하고 

20-25% 알부민(1 g/kg/day)을 1-2일간 투여하여야 한다. 패혈증 등 일반 중환자 
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상황에서 초기 소생에는 결정질 수액이 신기능 악화를 유의미하게 감소시켰다는 

근거가 있어, 임상 상황(패혈증 동반 여부, 폐부종 위험, 알부민 접근성 및 금기)에 

따라 결정질 수액 투여를 고려할 수 있다. 유효 혈장량이 부족한 경우 적절한 보충 후 

대개 1-2일 내 신기능이 호전되므로,338 1-2일간 유효 혈장량 보충에 치료반응이 

없고 간신증후군에 합당하다면 알부민과 함께 terlipressin과 같은 혈관수축제를 병용 

투여하여야 한다.6,35,110,191,339 
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Yes

Yes

No

No

No

Yes

Definition of AKI*
- Increase in serum creatinine (sCr) by ≥ 0.3 mg/dL within 48 hours
- Increase in sCr to ≥ 1.5 times baseline within the prior 7 days
- Hour urine volume ≤ 0.5 mL/kgat least 6 hours

Risk factors management**
- Correct precipitating factors
- Review medication and withdraw or adjust dose
- Avoid further injury

Acute kidney injury (AKI)*

Assess volume status and precipitating factors Assess severity of AKI

Stage 1
Increase in sCr by ≥ 0.3 mg/dL or 1.5-2.0 

times baseline

Stage 2, 3
Increase in sCr by 2-3 times (stage 2)  

or > 3 times (stage 3)

• Risk factors management**
• Volume assessment and volume 

repletion with caution if indicated
• Close monitoring for kidney function

Discontinue vasoconstrictor Renal 
replacement therapy as a bridge therapy 

(for LT candidate)

Careful follow-up

Consider emergent liver transplantation

• Discontinue diuretics
• Administration of albumin 

(1g/kg/d) or crystalloid for 1-2 days

Start vasoconstrictor with albumin
• Terlipressin (first choice)
• Norepinephrine (alternative)

Hepatorenal syndrome

Careful follow-up

Response Response

Response

그림 2. 급성신손상의 치료 알고리즘. LT, liver transplantation.
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2) 약물 치료

(1) 알부민

알부민은 정상 혈장 단백질의 약 60%를 차지하며, 음전하를 띠고 있어 나트륨 

이온과 결합함으로써 수분을 끌어당기는 교질삼투압(oncotic pressure)을 

형성하는 주요 인자로 작용한다.340 따라서 알부민 투여에 대한 반응은 급성신손상이 

유효 혈장량 부족과 연관되어 있는지를 평가하는 데 있어 유용한 지표가 될 수 

있다.191,332,341 또한 알부민은 free cysteine moiety (Cys-34)를 보유하고 있어, 

항산화 작용과 유해 라디칼 소거 특성(scavenging properties)을 나타내며, 

전염증성 사이토카인, 세균 유래 산물(bacterial products), 활성산소 등과 결합하여 

이를 중화하고 제거하는 기능을 가지고 있다.342 알부민 투여는 간경변증의 급성 

비대상성 악화에 동반된 급성신손상 환자에서 신혈류를 개선시키며, 이는 이차적으로 

항진된 교감신경계를 완화시키는 효과를 나타낸다.343 간경변증 환자에서 발생한 

급성신손상이 간신증후군에 합당한 경우, 간신증후군의 치료로서 terlipressin 

등의 혈관수축제와 함께 20-25% 알부민(20–40 g/day) 투여가 권장된다. 알부민 

단독 치료로는 간신증후군의 호전을 기대하기 어렵지만,339,344 앞서 언급한 항염증 

및 항산화 효과, 면역반응 조절, 내피세포 안정화, 신혈류 개선 등의 효과를 통해 

혈관수축제의 치료 효과를 증강시킬 수 있다. 

알부민 투여는 급성신손상 및 간신증후군의 중요한 치료 전략이나, 투여 과정에서 

발생할 수 있는 부작용에 대한 세심한 관찰이 필요하다. 가장 흔한 부작용은 체액 

및 순환 과부하로, 혈관 내 용적이 급격히 증가하면서 폐부종, 말초부종이 나타날 

수 있으며, 특히 심부전이나 기저 폐질환이 있는 환자에서는 이러한 위험이 더욱 

높아 주의하여야 한다. 드물게 발열, 발진, 오한 등 알레르기 반응이 나타날 수 있고, 

심한 경우 아나필락시스와 같은 중증 과민반응으로 진행할 수 있어 투여 중 환자 
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상태를 면밀히 모니터링하는 것이 좋다. 따라서 알부민 투여 시에는 환자의 체액 

상태(volume status)에 따라 투여량을 조절해야 하며, 폐부종 또는 체액 과다(fluid 

overload) 소견이 있는 경우에는 알부민 투여 중단을 고려한다.

(2) 혈관수축제(vasoconstrictors)

① Terlipressin

Vasopressin 유도체인 terlipressin은 혈관 평활근 세포에 존재하는 V1 

vasopressin 수용체에 결합하여 혈관 수축을 유발한다.345 Terlipressin은 간경변증 

환자에서 확장되어 있는 내장 혈관을 선택적으로 수축시킴으로써 그 혈류를 주요 

장기로 재분배시키며, 이로 인해 보상성으로 항진되어 있던 교감신경계 활성을 

완화시키고 신혈류 및 관류를 개선한다.346 

전향적 무작위 대조 연구들에 따르면, terlipressin과 알부민의 병합요법은 신기능을 

유의하게 개선하였으며, 간신증후군의 회복률을 약 24-27%로 보고하였다.344,347 

간신증후군 환자 300명을 대상으로 terlipressin과 알부민 병합요법과 알부민 

단독요법을 비교한 CONFIRM study에서는 terlipressin 병용군에서 간신증후군의 

회복률이 알부민 단독군 대비 유의하게 높아(32% vs. 17%; P=0.006), 병합요법의 

임상적 유용성을 다시 한번 입증하였다.339 그러나 terlipressin과 알부민 병합요법의 

생존율 개선 효과에 있어서는 연구마다 상이한 결과를 보이고 있다. 여러 무작위 대조 

연구를 분석한 일부 체계적 문헌고찰에서는 terlipressin과 알부민 병합요법의 유의한 

생존율 개선이 확인되지 않았으나,348,349 다른 메타분석에서는 단기 사망률 감소와 

연관된 경향을 보여 생존율 개선 가능성이 제시되었다.350,351

간신증후군의 치료에 있어서 terlipressin의 적절한 용량이나 사용 기간에 관한 

연구는 부족하다. 일반적으로 terlipressin 투여는 1.0-2.0 mg을 6시간마다  

정맥주사하며, 24시간 간격으로 평가하여 sCr이 25% 감소하지 않으면 최대 2 mg/회 
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까지 증량한다. 지속 주입(continuous infusion)의 권장 초기 용량은 2 mg/day 

(0.08 mg/hour)이며, 치료반응(혈청 Cr 감소, 소변량 증가 등)을 24시간 간격으로 

평가하여 최대 12 mg/day (0.5 mg/hour)까지 증량할 수 있다(표 10).

Terlipressin의 이상반응은 30% 정도까지 보고되고 있으며, 복통 및 설사와 같은 

위장관계 부작용 외에도, 말단 허혈, 저나트륨혈증, 부정맥과 같은 심각한 부작용도 

드물게 발생할 수 있으므로 주의가 필요하다.352 허혈성 부작용을 감소시키기 위한 

전략으로 terlipressin 일시 투여(bolus dose)와 지속 주입(continuous infusion)을 

비교한 연구에서 이상반응 발생률은 각각 62%와 35%로 지속 주입군에서 유의하게 

낮았으며, terlipressin의 총 투여 용량 또한 지속 주입군에서 더 적은 것으로 나타났다. 

반면, 치료반응률은 각각 65%와 76%로 두 군 간 유의한 차이는 없었다.353 

치료반응은 급성신손상 단계의 변화를 기준으로 정의한다. 급성신손상 단계의 

하강이 없는 경우를 무반응으로, 단계가 하강하였으나 혈청 크레아티닌이 기저치 대비 

0.3 mg/dL 이상 상승한 상태를 부분반응으로, 단계가 하강하고 혈청 크레아티닌이 

기저치 대비 0.3 mg/dL 이내로 회복한 경우를 완전반응으로 정의한다(표 11). 

Terlipressin 치료반응의 예측은 임상적으로 중요하다. 간신증후군 회복을 예측하는 

표 10. 간신증후군 환자에서 치료반응 및 부작용에 따른 terlipressin 용량 조절 및 중단 기준

Terlipressin 용량 조절

초기 1 mg, 6시간 간격으로 시작하여 치료반응에 따라 최대 2 mg, 6시간 간격으로 증량

지속 주입(continuous infusion)의 경우 2 mg/day로 시작하여 치료반응에 따라 최대 12 mg/day

까지 증량

Terlipressin 중단 기준

혈청 크레아티닌 수치가 기저치에서 0.3 mg/dL 이내로 회복된 경우 

전체 치료 기간이 총 14일에 도달한 경우 

최대 용량으로 48-72시간 치료하였음에도 혈청 크레아티닌 수치의 호전이 없는 경우

중대한 이상반응(말초 허혈, 심근 허혈, 부정맥, 폐부종 등)의 발생

신대체요법 또는 간이식이 시행된 경우
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인자는 치료 전 international normalized ratio (INR), model for end-stage liver 

disease (MELD) 점수, sCr이 낮은 경우였고, terlipressin 투여 후 평균동맥압 

상승 또한 치료반응을 예측하는 중요한 인자였다.344,347,354 혈청 크레아티닌 수치가 

기저치에서 0.3 mg/dL 이내로 회복되거나(완전반응) 전체 치료 기간이 총 14일에 

도달한 경우 terlipressin 투여를 종결한다. 또한 최대 용량으로 48-72시간 

치료하였음에도 혈청 크레아티닌 수치의 호전이 없는 경우(무반응) terlipressin 

투여 중단을 고려하며, 중대한 이상반응(말초 허혈, 심근 허혈, 부정맥, 폐부종 등)이 

발생하거나 신대체요법 또는 간이식이 시행된 경우 terlipressin 투여를 중단한다(표 

10).110 Terlipressin 투여를 중단한 후에는 약 5-20%의 환자에서 간신증후군의 

재발이 보고되어, 임상 경과를 면밀히 관찰하는 것이 필요하다.351

(3) 기타 약물 치료 

전신 혈관수축제인 norepinephrine은 평균동맥압을 상승시켜 신장 관류압을 

개선하는 효과를 나타낸다.355 간신증후군에 대한 norepinephrine과 terlipressin의 

무작위 대조 연구를 분석한 체계적 문헌고찰 및 메타분석에 따르면 간신증후군 회복률, 

단기 생존율에 있어 두 약제 간 통계학적으로 유의한 차이는 없었으나,356,357 이상반응 

발생률은 norepinephrine에서 유의하게 낮았다(RR, 0.36; 95% CI, 0.15-0.83).357 

또한 norepinephrine과 알부민의 병합요법은 midodrine, octreotide, 알부민 

병합요법에 비해 더 우수한 치료 효과를 보이는 것으로 보고되어,351 terlipressin이 

표 11. 간신증후군 환자에서의 치료반응 정의

무반응 급성신손상 단계 하강 소견 없음

부분반응 급성신손상 단계가 하강하고 sCr은 기저치에 비해 0.3 mg/dL 이상 상승된 상태

완전반응 급성신손상 단계가 하강하고 sCr은 기저치에 비해 0.3 mg/dL 이내로 회복한 경우

sCr, serum creatinine.
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승인되지 않은 지역에서 norepinephrine이 간신증후군 치료의 대안으로 권고되어 왔다. 

Norepinephrine의 경우 투여 중 심혈관계 모니터링이 필요한 경우가 많아 중환자실 

환경에서의 사용이 권장된다. 따라서 terlipressin 사용이 가능한 우리나라와 같은 

지역에서는 일차 치료제로 우선 고려되지는 않으며, terlipressin을 투여할 수 없는 

경우 대안으로 권고할 수 있다. Norepinephrine은 시간당 0.5-3.0 mg의 속도로 지속 

주입하며, 평균동맥압 약 10 mmHg 상승을 목표로 4시간 간격으로 용량을 조절한다.110

Midodrine은 alpha-adrenergic 효과를 통해 평균동맥압을 상승시키는 작용을 

한다.358 비특이적 내장혈관수축제인 octreotide 및 알부민과의 병합요법은 

간신증후군 환자에서 신기능을 유의하게 호전시켰으며,359,360 일부 연구에서는 

비치료군에 비해 유의한 생존율 향상을 보였다.359,360 그러나 무작위 대조군 

연구에서 terlipressin과 알부민 병합요법에 비해 신기능 개선 효과가 낮은 것으로 

보고되었으며,361 체계적 문헌고찰에서도 terlipressin 요법이 midodrine과 

octreotide 병합요법에 비해 간신증후군 회복에 유의하게 우월한 효과를 보였다(OR, 

10.0; 95% CI, 1.5-50.0).351 따라서 terlipressin이나 norepinephrine이 사용 가능한 

지역에서는 midodrine과 octreotide 병합요법을 간신증후군의 일차 치료제로 고려하지 

않으며, 두 약제를 모두 사용할 수 없는 환경에서는 midodrine, octreotide 및 

알부민의 병용 투여를 대안으로 사용할 수 있다. Midodrine은 7.5-15 mg을 하루 

세 번 경구 투여하며, 평균동맥압 15 mmHg 상승을 목표로 조절한다. Octreotide는 

100-200 µg을 하루 세 번 피하 주사한다.362 

3) 비약물적 치료 

(1) 경경정맥 간내문맥전신 단락술(TIPS)

간신증후군 환자에서 TIPS는 문맥압 감소를 통해 신혈류를 개선함으로써 
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간신증후군 회복을 기대할 수 있으며, 선별된 환자군에서는 생존율 향상 효과가 

보고되었다. 2018년 발표된 체계적 문헌고찰에 따르면, 간신증후군에서 TIPS 후 

93%에서 신기능 호전이 확인되었고 단기 생존율이 향상되었으나, 49% 환자에서 

간성뇌증이 발생하였다.363 최근 종설과 코크란 검토에 따르면 무작위 시험 근거는 

제한적이지만, 관찰 연구와 전향적 코호트 연구에서는 TIPS가 신기능 호전과 

이식까지의 가교(bridge) 역할을 할 수 있음을 뒷받침하는 결과를 제시하였다.364,365 

이에 따라 불응성 복수와 동반된 간신증후군, 중증 심폐기능 저하나 진행성 간부전이 

없는 경우 간신증후군의 치료로 TIPS를 선택적으로 고려할 수 있다.

본 진료 가이드라인 개정위원회에서는 간신증후군 환자에서 TIPS의 효과에 대해 

체계적 문헌고찰과 메타분석을 시행하였다(별첨 9). 총 16개 연구, 206,058명의 

환자가 포함되었으며, 이 중 TIPS군은 6,557명, 비TIPS군은 199,501명이었다. 

분석 결과, TIPS군은 혈청 Cr 평균 1.07 mg/dL 감소, 일일 소변량 약 1,000 

mL/day 증가 등 신기능 호전에 기여하였다. 또한 TIPS군에서 입원 중 사망률은 

대조군에 비해 약 50% 감소하였으며(OR, 0.50; 95% CI, 0.33-0.77), 생존율의 

경우 3개월 85%, 6개월 77%, 12개월 59%로 확인되었다. 이러한 결과를 종합할 

때, 간신증후군 환자에서 TIPS는 신기능 회복 및 생존 향상에 유의한 이점을 보이는 

치료 옵션으로 고려될 수 있다.

다만 TIPS는 간성뇌증의 발생 위험을 증가시키고, 전신 동맥 확장을 유도하여 

전신 혈압을 저하시킬 수 있으며, 이로 인해 신장 관류압이 감소되어 오히려 신기능이 

악화될 이론적인 가능성이 존재하고, TIPS의 효용을 보고한 대부분의 연구는 

비교적 간기능이 보존된 잘 선별된 환자군을 대상으로 수행되었기 때문에 해석 및 

적용에 주의를 요한다.366,367 특히 전신 감염, 중증 간성뇌증, 중증 폐고혈압/심부전, 

고빌리루빈혈증, MELD 점수가 높은 경우 등 고위험군에서는 TIPS 시술을 신중히 

고려해야 하며 일반적으로 권장되지 않는다.
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(2) 신대체요법(renal replacement therapy) 

약물 치료에도 불구하고 간경변증 환자에서 요독 증상, 체액 과다, 불응성 

고칼륨혈증 및 대사성 산증 등을 보이면 신대체요법(renal replacement therapy, 

RRT) 시행을 고려할 수 있다. 유효 혈장량 부족, 혈역학적 불안정, 출혈 위험 등으로 

인해 간헐적 혈액투석(intermittent hemodialysis)의 시행이 어려운 경우, 지속적 

신대체요법(continuous renal replacement therapy, CRRT)을 고려해 볼 수 

있다. 급성신손상을 동반한 간이식 대기자 102명을 대상으로 CRRT를 포함한 

신대체요법을 시행한 연구에 따르면, 약 30%의 환자가 간이식을 받거나 임상 

경과가 호전된 것으로 보고되었다.368 이러한 결과는 비대상성 간경변증 환자에서 

신대체요법이 간이식 전의 가교 치료(bridge therapy)로서 일정 부분 유용할 수 

있음을 시사한다. 다만, 신대체요법은 간신증후군 자체를 근본적으로 회복시키는 

치료법은 아니며, 간이식을 전제로 하지 않는 경우 생존 향상 효과는 제한적이다.369

4) 간이식

간신증후군의 치료에 있어 유일하게 장기 생존율을 증가시킬 수 있는 치료는 

간이식이다.6,35,191 그러나 이식 전 신기능의 저하는 이식 후의 간이식 생존율과 

합병증의 발생에 영향을 줄 수 있다.274,370 간이식 후 신기능의 회복은 약 50-

75%에서 나타나는 것으로 알려져 있다.371,372 간이식 전 신기능 저하의 지속 

기간은 이식 후 신기능 회복을 예측하는 데 있어 중요한 인자로, 이식 전 14일 이상 

신대체요법을 받은 경우에는 신기능 회복 가능성이 현저하게 낮아지는 것으로 

보고되었으며, 특히 신대체요법 시행이 하루 연장될 때마다 신기능 비회복의 위험이 

약 6%씩 증가하는 것으로 알려져 있다.372 이는 장기간의 허혈로 인한 신장의 구조적 

변화와 관련 있는 것으로 추정되며, 최근에는 간이식 전 4주 이상 신대체요법을 

시행받은 경우 간신동시이식(simultaneous liver-kidney transplantation)을 고려할 것을 
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권고하고 있다.373 간이식 후 신기능이 회복된 환자의 예후는 양호하며, 6개월에서 

1년 사이의 생존율이 90% 이상인 것으로 보고되고 있다.372,374 이러한 생존율은 이식 

전 간신증후군에 대한 약물 치료를 받았는지 여부와는 유의한 관련이 없었다. 이식 후 

신기능이 회복되지 못한 경우에는 1년 생존율이 60%까지 감소하므로,372 간신증후군 

환자가 약물 치료에 반응하지 않을 때는 가능한 조기에 간이식을 해야 한다. 간이식 

후 신기능 회복에 있어 사체 간이식과 생체 간이식 간에는 유의한 차이가 없는 것으로 

보고되었다.

5) 예방

간경변증 환자에서 신기능 저하를 예방하기 위해서는 유효 혈장량의 감소를 

방지하고 혈관확장을 억제하여야 한다. 유효 혈장량의 감소를 방지하기 위해서는 

이뇨제를 신중하게 사용해야 하며, 비흡수성 이당류(예: lactulose)의 과도한 

투여로 인한 설사를 방지하기 위해 용량 조절이 필요하다. 또한, 급성 세뇨관 괴사를 

예방하기 위해 aminoglycoside계 항생제나 NSAIDs 사용을 피하는 것이 좋다.375 

비선택적 베타차단제(non-selective beta-blockers, NSBB)의 경우 높은 용량 

또는 진행된 간부전·순환부전 상태에서는 심박출량과 신관류를 저하시켜 신기능 

악화를 유발할 수 있으므로, 환자의 혈역학 상태, 신기능, 전해질 상태를 정기적으로 

평가하면서 투여를 개별화해야 한다.

대량복수천자 후 알부민 투여는 신기능의 저하를 예방하는 데 도움이 된다.376 또한 

자발성 세균성 복막염이 동반된 간경변증 환자에서도 알부민 투여는 간신증후군의 

발생 위험을 감소시키는 것으로 알려져 있다(별첨 6).99,377

Rifaximin을 장기 투여받은 환자 88명을 대조군과 비교한 연구 및 rifaximin을 

장기 투여받은 23명을 46명의 대조군과 비교한 연구에서, rifaximin은 복수를 

동반한 간경변증 환자에서 급성신손상과 간신증후군의 발생을 감소시킬 수 있다고 
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보고되었다.250,378 그러나 간성뇌증 치료에 대한 lactulose 단독요법과 lactulose 

및 rifaximin 병합요법을 비교하는 이중맹검 무작위 대조 연구에서는 lactulose 및 

rifaximin 병합군이 lactulose 단독 치료군에 비해 간성뇌증의 호전 및 사망률 감소에 

효과적이었으나 간신증후군 발생에는 영향을 주지 못했다.379

6) 향후 연구가 필요한 분야

간경변증 환자의 급성신손상 및 간신증후군에 대한 이해와 치료 전략이 

발전하였음에도 불구하고, 여전히 해결되지 않은 임상적 공백이 존재한다.

Terlipressin과 알부민 병합요법은 현재 표준 치료로 권장되고 있으나, 적정 용량, 

치료 기간, 중단 기준에 대한 근거는 제한적이며, 생존율 개선 효과는 연구마다 

상이하다. 또한 여러 치료반응 예측 인자가 제시되었으나, 이를 기반으로 한 통합 

예측 모델은 확립되어 있지 않다.

TIPS는 기존 연구에서 신기능 개선 및 단기 생존율 향상에 기여할 가능성이 제시되었고, 

본 가이드라인 개정위원회에서 시행한 체계적 문헌고찰에서도 유사한 결과가 

도출되었다. 그러나 대부분 후향적 연구에 기반하고 있어 선택 편향의 가능성이 

있으며, 표준화된 적응증 확립을 위한 추가 근거가 필요하다.

따라서 향후 연구는 약물 치료 알고리즘의 최적화, 치료 반응 예측 모델의 개발 및 

검증, TIPS의 표준화된 적응증 확립에 초점을 맞추어야 한다.

권고사항

1. 간신증후군에서 terlipressin과 알부민을 병용 투여하며, 가능한 경우 조기 간이식을 위한 

평가 및 준비를 시행한다. (A1)

2. 간신증후군에서 신기능 회복을 위해 TIPS 시술을 선택적으로 고려할 수 있다. (B2)
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1. 간경변증 흉수

문맥압항진증이 동반된 환자에서 심폐 또는 흉막질환 없이 흉막 공간에 누출성 

흉수(transudative pleural effusion)가 누적되는 것을 의미하며, 간경변증 환자의 약 

5-10%에서 발생한다.380

1) 발생 기전

간경변증 흉수는 흉강 내 음압으로 복강에서 복수가 횡격막의 작은 틈을 통해서 

흉강으로 이동하여 발생한다.381 횡격막 결손의 크기는 1 cm 미만으로 대부분 우측 

횡격막에 발생하며,382 간경변증에서의 영양부족이 횡격막 근육을 얇게 하여 결손이 

생기는 것으로 알려져 있다.383 

2) 증상

간경변증 흉수는 우측이 약 60-80%, 좌측이 약 12-17%, 그리고 양측에서 약 

8-24%로, 주로 우측에서 발생하며, 약 9%에서는 복수가 발견되지 않은 상태에서 

발생하기도 한다.384,385 혈청-흉수 알부민 차(serum-pleural fluid albumin 
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gradient, SPAG) ≤1.1 g/dL 또는 복수 동반 없이 좌측에만 흉수가 있는 경우에는 

감염증, 결핵, 암, 췌장염 또는 심폐질환 등 다른 원인을 고려해야 한다.386 무증상의 

환자에서 우연히 발견되는 경우도 있으나, 흉강은 제한된 공간이라서 복강보다 적은 

용량인 500 mL 미만의 흉수에서도 증상이 발생할 수 있으며, 기침, 호흡곤란, 흉부 

불편감, 저산소증 등의 증상이 발생하며 심한 경우에는 호흡부전이 발생할 수 있다.383 

흉수량, 흉수 누적 속도 그리고 다른 심폐질환 유무에 따라 증상은 달라질 수 있다.387 

3) 진단

흉수의 유무는 초음파, 흉부 방사선촬영 등 영상검사를 통해 확인할 수 있으며, 

흉수의 첫 진단 시에는 흉수천자를 시행한다. 흉수천자를 통해 흉수의 원인을 

파악하고 감염 여부를 확인하며, 증상을 완화시킬 수 있다. 간경변증 흉수는 1) SPAG 

1.1 g/dL 초과, 2) 흉수 총 단백질 2.5 g/dL 미만 또는 흉수/혈청 총 단백질 비 0.5 

미만, 3) 흉수/혈청 LDH 비 0.6 미만, 4) PMN 250 cells/mm3 미만인 경우에 

진단을 내릴 수 있다.385 

자발성 세균성 농흉(spontaneous bacterial empyema)은 간경변증 흉수의 

심각한 감염증으로 신속한 항생제 치료가 필요하므로, 흉수 감염이 의심되는 경우에 

진단적 흉수천자는 필수적이다. 자발성 세균성 농흉의 진단은 흉부 영상에서 폐렴이 

없으면서, 흉수천자에서 세균배양과 함께 PMN 250/mm3 초과이거나, 세균배양은 

음성이더라도 PMN 500/mm3 초과일 경우에 진단할 수 있다.388,389 자발성 세균성 

농흉의 증상은 발열과 흉통에서부터 간성뇌증의 악화와 신기능의 저하까지 다양하며, 

자발성 세균성 농흉에서 흔히 배양되는 균주는 자발성 세균성 복막염의 균주와 

유사하다.390,391 자발성 세균성 농흉은 간경변증 흉수 환자의 10-26%에서 발생하며, 

자발성 세균성 농흉의 50%는 자발성 세균성 복막염과 관련이 있으나, 나머지는 

자발성 세균성 복막염과 관계없이 발생한다.392 
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4) 치료

간경변증 흉수의 발생은 비대상성 간부전으로의 진행을 의미하며 간이식을 

고려해야 한다.393,394 일차적인 치료로는 일반적인 복수의 조절과 동일하게 염분 

제한과 이뇨제를 투여하며, 호흡곤란이 심한 경우에는 치료적 흉수천자를 시행한다. 

흉수천자 중에 증상이 없고 호기말 흉강압(end-expiratory pleural pressure)이 

20 cmH2O 미만이라면 많은 양의 흉수도 안전하게 제거할 수 있다고 보고되지만,395 

재팽창 폐부종(reexpansion pulmonary edema)의 위험을 낮추기 위해서 흉수는 

보통 하루에 1-1.5 L 미만으로 배액하는 것이 권고된다. 하지만 간경변증 흉수에서 

적절한 흉수 배액량이나 배액 속도 및 주기 등에 대한 자료가 부족한 실정이므로 

환자의 증상과 상태에 맞추어 결정할 필요가 있다.396,397 반복적인 흉수천자는 감염, 

출혈, 그리고 단백질 손실을 증가시킬 수 있으므로 유의해야 한다.398 조절되지 않는 

간경변증 흉수의 경우에 이차적 치료로서 TIPS가 가장 흔히 시행되며 70-80%에서 

효과를 보인다.399-404 그러나 심한 간기능 저하, 조절되지 않는 간성뇌증, 우측 심부전, 

폐고혈압, 완전(complete) 간문맥 혈전증, 교정되지 않는 응고장애, 조절되지 않는 

전신 감염증, 간내 종괴로 인해 기술적으로 시행이 어려운 경우에서는 일반적으로 

금기이며,405 60세 이상, Child-Pugh class C, TIPS 전 MELD score >15-25, sCr 

>2 mg/dL, 패혈증 등이 동반된 경우 TIPS 시행 후 불량한 예후를 보일 수 있으므로 

TIPS 시행에 앞서 간이식에 대한 고려가 우선적으로 필요하다.406-408 또한 TIPS 시행 

후 흉수 호전이 없는 경우에는 예후가 좋지 않은 것으로 알려져 있으므로 이러한 

환자군에서는 간이식에 대한 적극적 고려가 필요하다.402 횡격막 결손 부위에 대해 

수술적 봉합을 통해 복강에서 흉강으로 복수가 이동하는 것을 직접적으로 차단할 수 

있으나, 수술적 봉합을 시행한 63명에 대한 연구에서 잔여 간기능이 불량한 비대상성 

간경변(Child-Pugh class C) 환자에서 20개월 생존율은 53%로, Child-Pugh class 

A 또는 B 환자군의 생존율(80-85%)에 비해 현저히 낮은 결과를 보였다.409 따라서 
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TIPS가 불가능하거나 실패한 경우, 잔여 간기능이 보존되어 있다면 선택적으로 

수술적 봉합을 고려해 볼 수 있다.410 유치 흉막카테터(indwelling pleural catheter)는 

28-47%에서 흉수의 호전을 기대할 수 있어 간이식, TIPS, 수술적 치료가 불가한 

경우 고려해 볼 수 있으나, 흉막 감염과 같은 시술 관련 합병증이나 지속적인 체액 

배액으로 인한 부작용이 30.4-35.5%에서 발생할 수 있으므로 유의해야 한다.411-414 

흉막유착술(pleurodesis)은 흉수 조절률이 65.4% 정도로 보고되고 있으나 TIPS보다 

효과가 낮으며, 시술 후의 폐렴, 기흉, 누공, 농흉과 같은 합병증이 82%에서 발생할 

수 있으며, 시술 관련 사망률도 45.5%까지 보고되어 있어 TIPS나 수술을 시행하기 

어려운 경우에만 제한적으로 고려해 볼 수 있다.415-417 흉관(chest tube) 삽입은 

간경변증 흉수에서 심한 체액과 단백질의 손실과 함께 농흉, 혈흉, 기흉 그리고 

간신증후군을 포함한 심각한 합병증을 유발할 수 있으므로 간경변증 흉수에서 주의를 

요하며,418-420 자발성 세균성 농흉의 경우에도 가슴관 삽입은 피하도록 한다.421

간이식과 TIPS 시행이 어려운 환자에서 실제 임상에서 적용할 수 있는 치료 

방법이 제한적이므로 경피적 돼지꼬리형 카테터(pigtail catheter) 삽입을 통해 

흉수를 간헐적으로 배액하거나, 필요에 따라서 반복적으로 흉수천자를 시행함으로써 

흉수 조절을 시도해볼 수 있으나, 환자의 개별적 상태에 따라 고려해야 하며, 향후 

추가적인 연구 결과가 필요하다.422-425 

5) 향후 연구가 필요한 분야

간경변증 흉수 환자는 대부분 잔여 간기능이 저하되어 있으며, 근본적인 치료는 

간이식이지만 공여자 부족으로 인해 실제 적용에는 한계가 많다. TIPS 시술 또한 

간기능이 불량한 환자에서는 예후 개선 효과가 미미한 것으로 알려져 있다. 최근 

발표된 연구에서는 유치 흉막카테터가 간이식이나 TIPS가 불가능한 경우 대체 치료 

옵션으로 고려될 수 있음을 제시하였으나, 국내에서는 아직 도입되지 않았고 관련 
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임상 연구도 부족한 상황이다. 현재 실제 임상에서는 돼지꼬리형(pigtail) 카테터 삽입 

또는 반복적 흉수천자가 주로 시행되고 있으나, 이들 치료법의 효율성과 안전성을 

평가하기 위한 전향적 및 대규모 연구가 필요하다.

권고사항

1. 간경변증 흉수의 일차적 치료는 염분 제한과 이뇨제 투여이다. (B1)

2. 조절되지 않는 간경변증 흉수의 치료를 위해 TIPS를 시행할 수 있으며, (B2) 궁극적으로 

간이식을 고려해야 한다. (A1)
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2. 간경변증과 복수가 동반된 환자에서의 복부 탈장

배꼽, 서혜부, 대퇴부 등을 통한 복부 탈장은 간경변증과 복수가 있는 환자에서 

흔하고, 특히 배꼽 탈장은 20%까지 관찰된다.426 복수로 인해 증가한 복압과 약해진 

복부 근육 그리고 부족한 영양 공급 등이 탈장의 발생에 기여한다. 탈장은 복수를 

조절하여 복강 내 압력을 낮추어 예방할 수 있으며 무엇보다도 복수의 조절이 복압을 

낮추는 데 중요하다. 배꼽 탈장의 치료를 위해서 환자는 적절한 복대 착용이 도움이 

될 수 있으며, 기침 등 배에 힘이 들어가는 상황에서는 복부 탈장을 방지하기 위해서 

탈장 부위를 손으로 압박하는 방법이 권고된다. 

대량복수천자나 복강-정맥 단락술, 혹은 TIPS 등으로 탈장낭 내 복수가 빠르게 

감소할 때 대장이나 장간막이 탈장에 존재하면 탈장링에 갇혀 감돈(incarceration)이 

발생할 수 있으며,427,428 도수 정복이 되지 않을 경우 장이 괴사되거나 천공될 수 

있으므로 응급 수술의 대상이 된다. 따라서 탈장 환자는 복통이 발생하였을 때, 

감돈의 가능성을 인지하고 있어야 한다. 

간이식이 예정된 환자는 이식과 함께 혹은 그 이후에 탈장 수술을 받아야 한다.429 

간이식 대상이 아닌 환자의 경우에는 수술의 위험과 이득을 따져서 신중히 결정해야 

한다.430-432 도수 정복이 되지 않는 감돈된 탈장의 경우 간기능이 나쁜 환자에서도 

응급 수술의 대상이 되며,433 간기능이 상대적으로 좋은 경우에는 삶의 질 개선을 위해 

감돈되지 않은 탈장에 대해서도 수술적인 치료를 고려할 수 있다.434 복수를 동반한 

778명의 간경변증 환자에서 배꼽 탈장 수술을 받은 결과를 분석한 연구에서, 수술 

후 합병증이 발생할 확률이 MELD <10: 15%, MELD 10-19: 20%, MELD 20-

29: 42%, MELD >30: 100%로 보고하였으며,435 다른 연구들에서도 MELD(또는 

MELD-Na) 10-15 이상인 경우나, Child-Pugh score 7 이상인 경우, 탈장 수술 후 

사망률이 증가하는 것을 확인하였다.436-438 
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탈장 수술 전 복수가 있는 환자의 경우 수술 후 73%까지 탈장이 재발할 수 

있고,439,440 수술 후 30일 합병증 발생률이 복수가 없는 환자에 비해 19% vs. 4% 

(P<0.001)로 유의하게 높기 때문에, 수술 전 복수의 조절이 매우 중요하다.435 또한 

복수 조절이 불충분한 상태에서 감돈이 없는 탈장에 대한 응급 수술은 높은 사망률과 

합병증 위험을 증가시킬 수 있기 때문에 권고되지 않는다. 반면에 수술적 처치 없이 

경과를 지켜보기만 하는 경우(wait and see), 탈장 감돈, 감염, 피부 괴사, 복수 

누출을 동반한 배꼽탈장 파열, 내장 탈출(evisceration), 복막염 등이 발생할 수 있기 

때문에, 충분한 복수 조절이 이루어진다면, 계획적으로 탈장 수술(elective surgery)을 

시행하는 것이 권고된다.439,441-443 

따라서 탈장 수술 전 환자의 증상, 전신 및 영양 상태를 비롯하여 복수 조절 정도, 

잔여 간기능 상태를 반영하여, 간이식을 고려하거나, TIPS 또는 탈장 수술을 시행하는 

등의 다학제적 접근을 고려해야 한다.439,444 모든 환자는 수술 후에는 탈장의 재발을 막기 

위해서 하루 나트륨을 2,000 mg (염분 5 g)으로 제한하는 것이 추천되며, 나트륨이 다량 

포함된 수액 치료를 최소화하여야 한다. 

1) 향후 연구가 필요한 분야 

복부 탈장은 주로 조절이 어려운 난치성 복수가 동반된 간경변증 환자에서 

발생하며, 이들 환자는 잔여 간기능이 불량한 경우가 많아 수술적 치료의 위험이 

높다. 이러한 환자군에서는 간이식을 제외하면 복부 탈장에 대한 근본적인 치료 

방법이 매우 제한적이다. 따라서 향후 이 환자군을 대상으로 효율적이면서도 안전한 

새로운 치료 전략의 개발이 필요하다.

권고사항

1. 복수를 동반한 간경변증 환자에서 복수의 조절이 탈장의 발생 및 악화를 방지하는 데 

중요하다. (B1)

2. 복수 조절이 잘 되고 잔여 간기능이 보존되는 경우 탈장 수술을 고려할 수 있다. (B1) 
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1. 간경변증 및 문맥-정맥 단락 형성 시 약물 대사의 변화

약물은 간에서 지용성인 약물을 수용성인 물질로 변화시키는 대사를 통해 담즙이나 

소변으로 배설되며, 이는 간 혈류량 변화와 간세포의 약물 대사 효소 활성에 의해 

결정된다. 간경변증 환자에서는 간의 내인성 청소율이 감소하고 간내 및 간외 문맥-

정맥 단락으로 인하여 혈역학적 변화가 동반되며, 진행된 간경변증 환자에서 동반될 

수 있는 저알부민혈증, 문맥압 항진 위병증, 복수, 부종, 신장 혈류량 감소 등에 

의해 약제의 흡수, 분포, 생체이용률, 제거, cytochrome P450을 통한 약물 대사 

등이 영향을 받으며 약력학 및 약동학적 변화가 발생한다.445,446 게다가 약동학적 

변화가 없는 경우에도 간경변증 환자에서 효과가 변화할 수 있는데, 예를 들어 

furosemide의 경우 체내 농도의 변동이 없지만 복수를 동반한 간경변증 환자에서는 

대조군에 비해 나트륨의 배설이 크게 감소되어 같은 혈중 농도에 대하여 충분한 이뇨 

효과를 얻지 못할 수 있다.447

문맥-정맥 단락이 형성되어 있거나 문맥압항진증 개선을 위해 TIPS 등을 

시행하는 경우 문맥 혈류가 간을 통과하지 않고 바로 전신순환으로 이어지므로, 
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초회통과 효과(first-pass effect)가 저해되어 약물의 생체이용률이 증가하게 

된다.448,449 따라서 이러한 환자들에게 간 대사 비율(hepatic extraction ratio)이 

높은 경구 약제를 투여하는 경우 용량을 감량해야 한다. 또한, 인위적 단락이 형성된 

간경변증에서 약제에 의한 QT 연장이 저명하며 이는 치명적인 부정맥을 유발할 수 

있으므로 경구 quinolone 제제와 같이 QT 연장 가능성이 있는 약제를 사용할 때 

주의해야 한다.448,450

결론적으로, 간경변증 환자에서는 약물 또는 그 대사산물의 제거가 상대적으로 

느려지며 반감기가 길어지고 약물 농도가 증가하는 등으로 인해 기대했던 약물 

효과의 변화 및 부작용 발생 가능성이 상승한다. 하지만 사구체여과율과 같이 투여량 

조절에 명확한 지표가 있는 신질환 환자와 달리, 간질환 환자에서는 하나의 지표만 

의존하여 약물 투여량을 조절할 수 없다는 어려움이 있다. 따라서, 간경변증 환자의 

간기능에 따른 약물 대사의 변화를 이해하여 필요한 약물을 개별적으로 적절하게 

투여해야 한다.

2. 아세트아미노펜(acetaminophen, AAP)

AAP은 잠재적인 내인성 간독소(intrinsic hepatotoxin)이며, 간세포 내 대사를 

방해하거나 세포막의 온전성(integrity)을 교란하는 간접적 또는 교란성 간독소이고, 

드물게 특이반응(idiosyncrasy)에 의한 간독성을 유발하기도 한다.451,452 하루 

권장량인 4 g 미만을 사용할 경우 간독성은 드물지만,453 치료 용량의 범위가 좁아서 

허용치의 2배인 7-8 g 정도만으로도 간세포 괴사를 일으켜 간부전을 초래할 수 

있으며, 간기능이 저하되어 있거나 만성 알코올 섭취와 같은 상황에서는 CYP2E1의 

영향 및 글루타치온 결핍 등과 연관되어 그 이하의 용량에서도 간독성을 보여, 하루 

4 g 이하를 투여하는 경우에도 심각한 간 손상 및 간부전을 일으켰다는 보고가 
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있다.454,455 다만 AAP을 간경변증 환자에게 투여한 연구들에서는 대상성 간경변증 

환자에 대해 14일 이내 단기적으로 하루 3-4 g 미만을 투여하는 경우에는 유의미한 

간독성이 발생하지 않았고,456-458 14일 이상 장기적으로 투여하더라도 하루 2 g 

가량의 AAP 투여는 급성 비대상성 유발의 요인이 아니었다고 보고하였다.459,460 이에  

따라 간질환 환자에서 AAP의 투여량은 단기 투여 시 하루 4 g, 장기 투여 시 하루 3 g 

이내, 간경변증 또는 만성 알코올 섭취가 동반된 경우 가급적 하루 2-3 g을 넘지 

않도록 권장한다.461

정리하면, 비대상성 간경변증을 포함한 간질환 환자에서 적절한 용량의 AAP은 

사용할 수 있지만 간손상에 대한 감시가 필요하며, 간기능 저하가 심한 환자에서는 

만성적 고용량 약제 사용은 권장되지 않는다.

3. �비스테로이드성 소염진통제(nonsteroidal anti-inflammatory 

 drugs, NSAIDs)

국내 간경변증 환자의 2012년도 기준 소염진통제 처방 현황을 분석한 연구에 

따르면 NSAIDs는 AAP보다 더욱 빈번하게 처방되었다.462 그러나 간경변증 환자에서 

NSAIDs는 cytochrome P450을 통한 약물 대사와 혈청 내 단백질 결합이 저하되어 

혈중 농도가 증가할 수 있고,463 직접적인 간독성뿐만 아니라 신기능 악화와 나트륨 

배설 효과 감소에 따른 이뇨제 불응성 복수 및 부종을 유발하며,464-466 정맥류 및 

궤양성 출혈의 위험을 2배가량 증가시키는 것으로 보고되어 투여 시 매우 주의해야 

한다.467-469

선택적 NSAIDs인 celecoxib 역시 간경변증 환자에서의 안전성과 관련된 연구가 

충분하지 않다. FDA 승인 당시 Child-Pugh B 환자에서 50% 감량, Child-

Pugh C 환자에서는 사용하지 않도록 권장되었다. 복수를 동반한 9명의 간경변증 
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환자에서 celecoxib 200 mg을 5일간 투여한 한 임상시험 결과 유의미한 신기능 

및 이뇨제반응 변화는 없었다고 보고했지만, 다른 파일럿 연구에서는 동일 용량 

투여 시 9명 중 4명의 환자에서 20% 이상의 사구체여과율 감소를 보고하여 아직 

안전성에 대한 근거가 부족하다.466,470 간질환 환자에서 다른 NSAIDs와 celecoxib 

사용을 비교한 메타분석 연구들에서는 위장관 보호에 유리하였으나 통증 조절 효과는 

비슷했고 심혈관계 부작용이 유의하게 증가했다고 보고하여 사용에 주의가 필요함을 

시사한다.471,472 따라서 celecoxib 역시 비대상성 간경변증 환자에서 장기 투여 시 

주의해야 한다.

4. 아편 유사체(opioids)

아편 유사체는 심한 통증 조절을 위해 사용할 수 있고 단독적으로 간독성을 

유발하지 않지만 대부분 간에서 대사되므로 간기능이 저하된 환자에서 장폐색, 

호흡억제, 간성뇌증과 같은 중대한 부작용 위험이 증가할 수 있다.473 Morphine과 

oxycodone은 간경변증 및 간이식 대기자와 같은 간기능 저하 환자에서 반감기 

및 생체이용률이 2-4배가량 증가하는 것으로 보고되었다.474,475 Fentanyl과 

hydromorphone은 대상성 간경변증 환자에서 단회 투여 시 혈중 농도나 반감기의 

변화가 뚜렷하지 않다고 보고되었지만 간기능 저하가 심한 환자에 대한 자료가 

부족하며,453,476-478 특히 지속성 제제나 경피제제는 약물의 흡수 및 효과 발현 정도를 

예측하기 어렵다. 따라서 심한 통증 조절을 위해 강한 아편 유사제를 사용하는 경우 

가급적 적은 양으로 투여를 시작하여, 치료반응 및 부작용 여부를 관찰하며 용량을 

조절해야 한다.

비교적 약한 아편 유사체인 tramadol은 µ-opioid 수용체와 결합하며 세로토닌/

노르에피네프린 재흡수를 억제하여 통증을 조절하며 호흡억제 효과가 작아 비교적 



간경변증 환자에서 약물 사용 시 고려사항

대한간학회  105

안전하게 사용할 수 있지만 간기능이 저하된 환자에서 반감기가 2배 이상 증가하므로 

비대상성 간경변증 환자에서는 50 mg 이하를 12시간 간격으로 시작하는 것을 

권장하며,479 세로토닌 재흡수 억제제, 삼환계 항우울제, 항경련제 등과 병용 시 

세로토닌증후군 및 독성 발생에 주의해야 한다.480,481

5. 비선택적 베타차단제(non-selective beta-blocker, NSBB)

Carvedilol, propranolol, nadolol과 같은 NSBB는 심박출량 감소와 내장혈관 

수축을 통한 문맥 혈류량 감소 등의 복합적 작용을 통해 문맥압항진증을 개선할 

수 있어 정맥류 출혈의 예방을 위해 사용할 것이 권장되며,482 문맥압항진증이 

동반된 대상성 간경변증에서 복수 및 식도정맥류 출혈과 같은 비대상성 합병증 

발생을 예방하는 데 도움을 준다는 최근 연구들이 제시되고 있다.483-486 다만 경구용 

NSBB는 간에서 대사되는 약물이므로 생체이용률 증가에 따른 저혈압 또는 서맥 

등의 우려가 있고, 복수를 동반한 비대상성 간경변증 환자에서 심장의 보상기능 약화, 

저혈압 및 이로 인한 신기능 악화 등을 유발할 수 있어 수축기 혈압(>90 mmHg) 및 

맥박(propranolol, 55-60회/분) 등의 감시 기준이 제시되어 있다.487,488

복수가 동반된 간경변증 환자에서 propranolol을 80 mg/day 이내로, 

carvedilol을 6.25-12.5 mg/day 이내로 사용한 환자군에서는 예후에 악영향을 

미치지 않고 생존이 개선되었지만,120,121,123-127,489-491 propranolol 160 mg/day, 

또는 carvedilol 25 mg/day 이상 고용량 투여군에서는 오히려 생존을 악화시킨 

것으로 보고되었다.121,125-127,489,490 특히 난치성 복수를 동반한 간경변증 환자에서 

propranolol을 사용한 두 전향적 연구에서는 중앙 생존 기간이 5개월로 대조군의 

20개월보다 유의하게 짧았고 복수천자와 연관된 순환장애의 위험이 상승했다고 

보고하였는데, 각각 propranolol 사용군의 47%와 70%에서 160 mg/day의 
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고용량을 사용하였다는 점을 고려해야 한다.487,492,493 따라서 복수가 동반된 간경변증 

환자에서 NSBB를 투여할 때에는 저용량으로 시작하여 저혈압, 순환장애, 신기능 

악화 및 기타 부작용 등을 주기적으로 관찰하며 용량을 조절해야 한다.

6. �레닌-안지오텐신-알도스테론(renin-angiotensin-aldosterone 

 system, RAAS) 억제제

고혈압 약제인 RAAS 억제제는 기전상 간 혈류를 개선하여 간질환 환자에서 

간문맥압을 개선시키고 간섬유화를 예방할 것으로 기대되었다.494,495 하지만 과거 

captopril을 이용한 무작위 배정 연구에서 복수가 동반된 환자에서 레닌의 활성도를 

억제하지 못하고 오히려 이뇨제의 작용을 저해하며 저혈압과 신기능 악화를 

유발하였기 때문에, 복수를 동반한 환자군에서는 오히려 RAAS 억제제를 사용하지 

않도록 권장되어 왔다.496,497

고혈압이 동반된 간경변증 환자 22,736명에 대한 메타분석 연구는 RAAS 억제제 

사용군에서 유의하게 간 관련 합병증, 간세포암 발생 및 사망률의 위험이 줄었다고 

보고하였고,498 19개의 임상시험에 대한 메타분석 연구 역시 RAAS 억제제가 

대조군에 비해 간문맥압을 유의하게 저하시켰다고 보고하였다.495 하지만 일부 

연구에서는 Child-Pugh B 또는 C에 해당하는 환자들에서 혈압 저하 또는 신기능 

악화로 인해 약제를 중단했다고 보고하였고,499-501 11개의 무작위 배정 전향적 

임상 연구만을 대상으로 한 다른 메타분석 연구에서는 RAAS 억제제 사용군에서 

간문맥압이 개선되지 않았고 오히려 유증상 저혈압의 위험이 증가할 수 있다고 

보고하였다.502 다만 한 후향적 연구에서는 입원한 비대상성 간경변증 환자들을 

분석하여, 안정적인 용량으로 RAAS를 사용하던 환자들이(7%) 그렇지 않은 환자들에 

비해 오히려 입원 28일째에 안정적인 신기능을 보였다고 보고하였다.503
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정리하면, RAAS 억제제는 간경변증 환자의 예후 개선에 잠재적인 이득이 있으며 

안정적인 용량으로 사용 중인 환자에서 중단할 필요는 없지만, 비대상성 간경변증 

환자에서 RAAS 억제제를 새롭게 투여하는 경우 저혈압 및 신기능 악화 여부를 

확인해야 한다.

7. 스타틴(statin)

고지혈증 치료제인 스타틴 사용에 의해 심각한 간 관련 합병증이 발생할 가능성은 

드문 것으로 알려져 있다.504,505 또한 전향적 연구들을 통해 대상성 간질환 환자에서 

스타틴 복용군과 대조군 간 약제로 인한 간효소 수치 상승의 차이가 유의미하지 

않았다고 보고된 바 있다.506,507 스타틴에 의한 근육 손상은 대상성 간경변증 환자에 

대한 메타분석에서 유의하게 증가하지 않았다.508 비대상성 간경변증에 대한 자료는 

부족한데, 1,191명의 간이식 대기자에 대한 후향적 분석 보고에서는 스타틴을 

중단해야 할 정도의 합병증이 발생하지 않았지만,509 정맥류 출혈 환자 158명에 

대하여 simvastatin을 투여한 무작위 배정 비교 연구에서는 각각 20 mg과 40 

mg을 사용한 2명(3%)에서 횡문근융해증이 발생하였다고 보고하여, 부작용 여부를 

확인하며 투여해야 한다.510

여러 인구 기반 보고와 메타분석을 통해 대상성 간질환에서 스타틴 사용은 

비대상성 변화, 간 관련 합병증 발생, 간세포암 발생과 재발 및 사망률을 줄일 수 

있다고 알려져 있다.511-519 이는 혈중 콜레스테롤을 낮추는 효과 이외에도 염증반응 

및 섬유화를 억제하는 다양한 동반 기전에 의한 것으로 제시되고 있다.513 그러나 

78명의 대상성 및 비대상성 환자를 무작위 배정하여 6개월간 atorvastatin을 투여한 

STATLiver 연구에서는 약제 투여의 부작용은 없었지만 예후 개선 효과도 유의하지 

않았고,520 237명의 비대상성 간경변증 환자를 무작위 배정하여 simvastatin과 
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rifaximin 병합 투여한 LIVERHOPE 연구에서도 간 관련 합병증의 발생과 환자의 

생존에 유의한 차이가 없었다고 보고하였다.521

따라서 간질환 환자에서 스타틴은 비교적 안전한 약물로서 고지혈증 및 

심혈관질환의 치료 목적으로 사용하는 것을 제한할 필요는 없지만, 스타틴을 

간경변증 환자의 예후 개선 목적으로만 투여하는 근거는 아직 부족하다.

8. 양성자 펌프 억제제(proton pump inhibitor, PPI)

간경변증 환자에서 PPI 사용이 장내 세균 과증식, 전위(bacterial translocation), 

미생물총의 불균형(dysbiosis) 등을 유발하여 간 관련 합병증을 증가시킬 수 있다는 

우려가 제기되어 왔고,522-525 실제로 2023년도까지 보고된 26개 연구에 대한 

메타분석 결과 PPI 사용이 간경변증 환자에서 장기 사망률(HR, 1.321; 95% CI, 

1.103-1.581), 비대상성 변화(HR, 1.646; 95% CI, 1.477-1.835), 간성뇌증(HR, 

1.968; 95% CI, 1.372-2.822), 자발성 세균성 복막염(HR, 1.751; 95% CI, 

1.649-1.859), 기타 감염성 질환(HR, 1.370; 95% CI, 1.148-1.634)의 위험 

증가와 유의한 관련성이 보고되었다.526 그러나 한편으로는 PPI 사용과 간성뇌증 또는 

자발성 세균성 복막염 발생 간의 명확한 인과관계가 없었으며 환자의 기저 상태나 

PPI의 용량, 사용 기간 등이 교란 변수로 작용하여 PPI의 위험성이 과장되었을 것이라는 

주장도 제기되었다.527-529 예로 미국 재향군인 76,251명을 분석한 연구에서는 PPI 

사용이 장기생존 감소, 감염, 대상성 상실의 위험을 증가시켰지만, 위장관 출혈로 

입원한 하위집단에서는 오히려 PPI가 생존에 도움을 주었다고(HR, 0.88; 95% 

CI, 0.84-0.91) 보고하였다.530 따라서 간경변증 환자에서 PPI는 반드시 명확한 

필요성과 적응증 하에 사용되어야 한다. 특히 간경변증 환자에서 esomeprazole의 

반감기는 1-1.5배, omeprazole과 rabeprazole의 반감기는 2-4배, lansoprazole과 
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pantoprazole의 반감기는 각각 3-5배, 7-9배 증가하기 때문에,531 이를 고려하여 

약물 종류와 용량을 결정하고 증상 호전 및 부작용 발생 여부를 추적해야 한다.

현재 널리 사용되고 있는 칼륨-경쟁적 길항제(potassium-competitive acid 

blockers, P-CAB)의 일종인 tegoprazan과 fexuprazan은 PPI에 비해 상대적으로 

간독성이 적다고 보고되었지만 간경변증 환자에서의 안전성에 대한 연구는 아직 

부족하다.532,533

9. 경구혈당강하제

간경변증에서는 포도당신생(gluconeogenesis)과 간 내 글리코겐 축적능이 

저하되어 혈당 유지가 잘 되지 않고 공복혈당이 감소하며, 문맥-정맥 단락 등으로 

인해 인슐린 청소율도 저하되어 저혈당의 위험이 있다.534 또한 비장 비대 또는 실혈로 

인한 적혈구 수명 감소로 인해 당화혈색소(HbA1c) 검사가 위음성을 보일 수 있어 

해석에 주의해야 한다.534

당뇨병의 1차 경구 약제인 biguanide (metformin) 제제는 간경변증 환자에서 

비사용자에 비해 간성뇌증을 유의하게 줄였다는 연구 결과가 있지만(23.2% vs. 

41.5%, P=0.002), 1,000 mg 이상 고용량 사용 환자에서 비대상성 합병증(15%) 및 

사망(13%)에 기여했다는 대만의 국가 단위 보고가 있어 가급적 저용량으로 사용할 

것을 권장한다.535,536 설폰요소제(sulfonylurea)와 메글리티나이드(meglitinide)와 

같이 인슐린 분비를 자극하는 약제들은 간에서 대사되므로 간경변증 환자에서 

혈중 농도가 증가하여 저혈당의 위험이 있어 비대상성 간경변증에서는 피하는 

것을 권장한다.537,538 티아졸리디네디온(thiazolidinediones)은 사용이 중단된 

troglitazone을 제외하면 직접적인 간독성 약제로 분류되지는 않지만 간경변증 

환자에서는 수분 저류를 조장하여 복수를 유발할 수 있고, 특히 rosiglitazone의 경우 
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심혈관질환의 위험성이 증가할 수 있다는 후향적 분석들이 보고된 바 있다.539,540

알파-글루코시다제 억제제(α-glucosidase inhibitor)는 전신 흡수 및 간대사와 

관련이 적어 비교적 대상성 간경변증 환자에서 안전하게 사용할 수 있으며, 식후 

고혈당을 방지하여 혈당 안정화에 기여하고, 장내 세균총의 정상화에 기여하며 

하제 역할도 하므로 암모니아 조절에 도움을 줄 수 있다.541,542 디펩티딜펩티다제-4 

(dipeptidyl peptidase-4, DPP-4) 억제제는 당뇨 환자의 근감소를 억제하는 효과가 

있으며, 간독성이 있는 vildagliptin보다는 간기능의 영향을 받지 않는 linagliptin이 

선호된다.543 다만 이들 약제들은 비대상성 간경변증 환자에서의 근거가 아직 

부족하다. 나트륨-포도당 공동 수송체 2 (sodium-glucose co-transporter 2, 

SGLT-2) 억제제는 신장에서 나트륨과 당 재흡수를 억제하므로 이뇨 효과가 있으며 

복수 감소 및 기타 간 관련 합병증 감소 효과가 보고되었지만, 간대사 약물로 Child-

Pugh class C 환자에서 혈중 농도가 높게 유지될 수 있어 혈역학적 불안정, 신손상, 

요로감염 등의 부작용 발생 여부에 주의해야 한다.130,544-547

10. 향후 연구가 필요한 분야

약물 투여에 대한 연구가 부족하여 대부분 대상성 간경변증 또는 기타 간질환 

환자를 대상으로 한 약물 연구 및 약동학 자료를 바탕으로 비대상성 간경변증 

환자에서 약제의 적정 용량 및 위험성을 간접적으로 추정할 수밖에 없다. 게다가 실제 

임상 환경에서는 위험성을 알면서도 필요한 약물을 투여해야 하는 경우가 많으므로, 

중증도가 다양한 비대상성 간경변증 환자에서는 개별 환자의 상황을 고려하여 약물의 

용량을 조절하며 부작용 여부를 관찰해야 하는 한계가 있다. 향후 수행될 전향적 비교 

연구와 후향적 연구, 그리고 이를 취합한 체계적 고찰이 필요하다.
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권고사항

1. 간경변증 환자에서 약물 사용 시 효과의 적정성과 부작용의 유무를 확인해야 한다. (A1)

2. 비대상성 간경변증 환자에서 아세트아미노펜 투여가 필요한 경우 하루 2-3 g 이내로 

용량을 조절한다. (B1)

3. 비대상성 간경변증 환자에서 비스테로이드성 소염진통제 투여가 필요한 경우 복수, 부종, 

신장기능 악화, 위장관 출혈 등의 합병증에 주의한다. (B1)

4. 비대상성 간경변증 환자에서 심한 통증 조절 목적으로 아편 유사체를 사용할 경우 적은 

용량으로 시작하며 부작용 여부를 확인한다. (B1)

5. 복수를 동반한 간경변증 환자에서 베타차단제 또는 RAAS 억제제를 사용할 경우 순환장애 

및 신장기능 악화 등 부작용 여부를 확인해야 한다. (A1)

6. 비대상성 간경변증 환자에서 스타틴은 심혈관계 질환의 치료 목적으로 사용할 수 있다. 

(B1)

7. 양성자 펌프 억제제는 간경변증 환자에서 명확한 적응증에 따라 사용해야 한다. (A1)

8. 비대상성 간경변증 환자에서 경구혈당강하제 사용 시 저혈당 등 약제 고유의 부작용 

발생에 주의한다. (B1)
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별첨 1. 

2026 대한간학회 간경변증 복수 연관 합병증 가이드라인 권고사항 정리

간경변증 복수

1. ‌�Grade 2 이상의 복수가 처음 진단되거나, 복수가 심해져서 입원한 경우, 복수의 

감염이 의심되는 경우, 그리고 간경변증 합병증(위식도정맥류출혈, 간성뇌증, 

급성신손상 등)이 있는 경우에는 원인 감별을 위해 진단적 복수천자를 시행한다. 

(A1)

2. ‌�복수검사를 처음 시행하는 경우에는 혈구수와 분획, 알부민, 총 단백질검사가 

포함되어야 하며, 복수의 감별진단을 위해 혈청-복수 알부민 차(serum-ascites 

albumin gradient)를 구한다. (A1)

3. ‌�복수 감염이 의심되는 경우에는 가능한 한 조기에 진단적 복수천자를 시행하며, 

채취한 복수를 혈액배양용기에 넣어 세균배양검사를 시행한다. (A1)
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간경변증 복수의 치료

1. 간경변증에 동반된 복수의 조절을 위해서 원인질환에 대한 치료가 중요하다. (A1)

2. ‌�간경변증 복수 환자에서는 30-35 kcal/kg/day의 에너지와 1.2-1.5 g/kg/day의 

단백질 공급이 권장된다. (B1) 취침 전 간식과 분지쇄아미노산 제제는 간경변증 

환자에서 복수 등 관련 합병증 조절에 도움이 된다. (B1)

3. ‌�간경변증 복수 환자에서 저염식(염분 5 g/day, 나트륨 2,000 mg 또는 88 

mmol/day)을 권장하며, 심한 저나트륨혈증(<125 mmol/L)이 없다면 수분 

섭취를 제한하지 않는다. (B1)

4. ‌�간경변증 복수 환자에게 일차로 사용되는 이뇨제는 알도스테론 길항제인 

spironolactone이며, 이뇨 효과를 높이기 위해 루프이뇨제인 furosemide를 

병합하여 사용할 수 있다. (A1) 이뇨제 치료 중에는 급성신손상, 전해질 불균형 

등의 이뇨제 관련 합병증 발생에 대한 모니터링이 필요하다. (A1)

5. ‌�긴장성 복수 환자에서 일차 치료는 대량복수천자를 시행하는 것이다. (A1) 

대량복수천자 시에는 복수 1 L당 6-8 g의 알부민 투여를 권장한다. (A1)

난치성 복수

1. ‌�난치성 복수 환자에서 저염식 유지와 함께 대량복수천자 및 알부민 투여를 통해 

복수 조절을 시도하며, 간이식을 적극적으로 고려한다. (A1)

2. ‌�난치성 복수 환자에서 복수 조절을 위해 경경정맥 간내문맥전신 단락술(transjugular 

intrahepatic portosystemic shunt, TIPS)을 시행할 수 있다. (A2)
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저나트륨혈증

1. ‌�혈청 나트륨 농도가 120-125 mmol/L 미만으로 감소된 희석성 저나트륨혈증인 

경우 하루 1-1.5 L로 수분 섭취 제한을 고려할 수 있다. (B1)

2. ‌�복수를 동반한 간경변증 환자에서 혈청 나트륨 농도가 130 mmol/L 미만으로 

감소하는 경우, 예후가 좋지 않고 여러 합병증을 동반하므로 이에 대한 관리와 

평가가 필요하다. (A1) 

3. ‌�알부민 투여는 간경변증 환자에서 저나트륨혈증의 교정을 돕기 위해 고려할 수 

있다. (B1)

자발성 세균성 복막염

정의 및 진단 기준

1. ‌�자발성 세균성 복막염이 의심되는 경우 복수천자를 시행하고, 복수 내 다형핵 

호중구(polymorphonuclear leukocyte, PMN) 수가 250/mm³ 이상이면 자발성 

세균성 복막염으로 진단한다. (A1)

2. ‌�자발성 세균성 복막염이 의심되어 복수천자 시 적절한 항생제 선택을 위해 항생제 

투여 전 복수 배양검사를 시행한다. (B1)

치료

1. ‌�지역사회 감염 자발성 세균성 복막염은 경험적 항생제로 3세대 cephalosporin 

(ceftriaxone, cefotaxime)을 5일에서 7일간 정맥 투여한다. (A1)

2. ‌�다제내성균 비율이 높은 지역에서는 지역사회 감염 자발성 세균성 복막염의 

경험적 항생제로 piperacillin/tazobactam 등 항균 범위가 더 넓은 항생제를 
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사용할 수 있다. (B1)

3. ‌�병원 감염, 의료 관련 감염, 중증 감염, 장기간의 예방적 항생제 사용, 최근의 

베타-락탐 항생제 사용, 최근 입원 병력, 면역 저하자 등 다제내성균에 의한 감염 

위험도가 높은 자발성 세균성 복막염에서는 초기 치료로 piperacillin/tazobactam 

등 항균 범위가 더 넓은 항생제를 고려한다. (B1)

4. ‌�경험적 항생제 치료 시작 후 48시간이 지난 시점부터 72시간 이내에 반복 

복수천자를 통해 치료반응을 평가하며, 다형핵 호중구(PMN) 수의 유의한 

감소(25% 이상)가 없거나 임상 증상이 악화되는 경우 치료반응이 불충분하므로 

광범위 항생제를 사용하고 이차성 세균성 복막염 여부를 확인한다. (B1) 

5. ‌�자발성 세균성 복막염 환자에서는 급성신손상 발생 위험을 낮추기 위해 항생제와 

함께 알부민 정맥 투여를 권고한다. (A1)

예방

1. ‌�위장관 출혈을 동반한 간경변증 환자에서는 자발성 세균성 복막염을 포함한 감염 

발생의 예방을 위해 ceftriaxone 1 g/day 정주가 권장된다. (A1)

2. ‌�복수 내 단백 농도가 1.5 g/dL 이하이면서 심한 간부전, 신부전, 혹은 저나트륨혈증을 

동반한 환자, 또는 자발성 세균성 복막염에서 회복한 환자에서는 자발성 세균성 

복막염의 예방을 위해 rifaximin 또는 norfloxacin 투여를 고려한다. (A2)

급성신손상 및 간신증후군

정의, 진단 기준, 기전, 감별진단

1. ‌�간경변증 환자에서 혈청 크레아티닌이 48시간 이내에 0.3 mg/dL 이상 

증가하거나 1주일 이내에 기저치에 비해 50% 이상 증가(또는 증가되었을 
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것으로 추정)하는 경우 또는 6시간 이상 요량이 0.5 mL/kg/h 이하인 경우를 

급성신손상으로 진단한다. (B1)  

2. ‌�복수가 동반된 간경변증 환자에서 신기능 악화를 유발할 만한 다른 원인이 배제된 

상태에서 급성신손상의 기준에 부합하면서 1-2일간의 이뇨제 중단 및 알부민 

(1 g/kg body weight/day, 하루 최대 100 g까지) 또는 결정질 용액을 사용한 

적절한 혈장량 보충에도 급성신손상의 호전이 없는 경우를 간신증후군으로 진단한다. (B1)

3. ‌�급성신손상을 조기 진단하고 급성 세뇨관 괴사와 간신증후군을 감별하는 데에 혈청 

Cystain C, 소변 neutrophil gelatinase-associated lipocalin (NGAL)과 같은 

신손상 관련 바이오마커검사가 도움이 된다. (B1)

급성신손상 및 간신증후군의 치료

1. ‌�간신증후군에서 terlipressin과 알부민을 병용 투여하며, 가능한 경우 조기 

간이식을 위한 평가 및 준비를 시행한다. (A1)

2. ‌�간신증후군에서 신기능 회복을 위해 TIPS 시술을 선택적으로 고려할 수 있다. 

(B2)

간경변증 복수의 기타 합병증

간경변증 흉수

1. 간경변증 흉수의 일차적 치료는 염분 제한과 이뇨제 투여이다. (B1)

2. ‌�조절되지 않는 간경변증 흉수의 치료를 위해 TIPS를 시행할 수 있으며, (B2) 

궁극적으로 간이식을 고려해야 한다. (A1)
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간경변증과 복수가 동반된 환자에서의 복부 탈장

1. ‌�복수를 동반한 간경변증 환자에서 복수의 조절이 탈장의 발생 및 악화를 방지하는 

데 중요하다. (B1)

2. ‌�복수 조절이 잘 되고 잔여 간기능이 보존되는 경우 탈장 수술을 고려할 수 있다. (B1)

간경변증 환자에서 약물 사용 시 고려사항

1. ‌�간경변증 환자에서 약물 사용 시 효과의 적정성과 부작용의 유무를 확인해야 한다. 

(A1)

2. ‌�비대상성 간경변증 환자에서 아세트아미노펜 투여가 필요한 경우 하루 2-3 g 

이내로 용량을 조절한다. (B1)

3. ‌�비대상성 간경변증 환자에서 비스테로이드성 소염진통제 투여가 필요한 경우 

복수, 부종, 신장기능 악화, 위장관 출혈 등의 합병증에 주의한다. (B1)

4. ‌�비대상성 간경변증 환자에서 심한 통증 조절 목적으로 아편 유사체를 사용할 경우 

적은 용량으로 시작하며 부작용 여부를 확인한다. (B1)

5. ‌�복수를 동반한 간경변증 환자에서 베타차단제 또는 RAAS 억제제를 사용할 경우 

순환장애 및 신장기능 악화 등 부작용 여부를 확인해야 한다. (A1)

6. ‌�비대상성 간경변증 환자에서 스타틴은 심혈관계 질환의 치료 목적으로 사용할 수 

있다. (B1)

7. ‌�양성자 펌프 억제제는 간경변증 환자에서 명확한 적응증에 따라 사용해야 한다. 

(A1)

8. ‌�비대상성 간경변증 환자에서 경구혈당강하제 사용 시 저혈당 등 약제 고유의 

부작용 발생에 주의한다. (B1)
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별첨 2. 

2026 대한간학회 간경변증 복수 연관 합병증 가이드라인 개정 경과

2025-03-25 1차 개정위원회 (대한간학회 사무실)

2025-04-14 2차 개정위원회 (대한간학회 사무실)

2025-05-21 3차 개정위원회 (대한간학회 사무실)

2025-06-12 4차 개정위원회 (온라인)

2025-07-14 5차 개정위원회 (온라인)

2025-08-20 6차 개정위원회 (온라인)

2025-09-23 7차 개정위원회 (온라인)

2025-10-27 8차 개정위원회 (대한간학회 사무실)

2025-10-28 9차 개정위원회 (대한간학회 사무실)

2025-11-18 대한간학회 자문위원회 (대한간학회 사무실)

자문위원

김영석 (순천향의대)   	 고은실 (가톨릭의대, 대한신장학회)

백순구 (연세원주의대) 	 김은미 (삼성서울병원, 한국임상영양학회)

손주현 (을지의대)    	 김지은 (한양의대, 대한감염학회)

장재영 (순천향의대)  	 박준용 (연세의대, 대한간이식학회)

최원혁 (건국의대)    	 현동호 (성균관의대, 대한인터벤션영상의학회)

2025-12-16 대한간학회 공청회 개최 

2026-05-20 대한간학회 이사회 인준

2026-06-11 The Liver Week 2026에서 발표
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별첨 3. 

대한간학회 간경변증 복수 연관 합병증 가이드라인 개정위원 구성 및 이해상충

개정위원회

이름 소속기관 역할

위원장 김문영 연세원주의대

정영걸 고려의대

간사 송도선 가톨릭의대

위원 김문영 연세원주의대 서론

유정주 순천향의대 간경변증 복수

송정은 대구가톨릭의대 간경변증 복수의 치료 및 식이요법

정성원 울산의대 난치성 복수

김기애 경희의대 난치성 복수

한슬기 연세원주의대 저나트륨혈증

이한아 중앙의대 자발성 세균성 복막염(정의 및 진단 기준, 치료)

허문행 서울의대 자발성 세균성 복막염(예방)

신승각 가천의대 급성신손상 및 간신증후군(진단)

강성희 고려의대 급성신손상 및 간신증후군(기전, 감별진단, 바이오마커)

하연정 차의대 급성신손상 및 간신증후군(치료)

장영 순천향의대 급성신손상 및 간신증후군(치료)

윤재현 전남의대 간경변증 복수의 기타 합병증

이재승 연세의대 간경변증 환자에서 약물 사용 시 고려사항

김상균 순천향의대 내부 자문

최미영 한국보건의료연구원 체계적 문헌고찰 자문
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자문위원회

내부자문위원 외부자문위원

김영석 순천향의대 고은실 가톨릭의대, 대한신장학회

백순구 연세원주의대 김은미 삼성서울병원, 한국임상영양학회

손주현 을지의대 김지은 한양의대, 대한감염학회

장재영 순천향의대 박준용 연세의대, 대한간이식학회

최원혁 건국의대 현동호 성균관의대, 대한인터벤션영상의학회

최근 3년 이내의 이해관계상충 정보는 아래와 같음.

개정위원회

이름 내용

김문영 밝힐 내용 없음

정영걸 밝힐 내용 없음

강성희 밝힐 내용 없음

김기애 밝힐 내용 없음

김상균 밝힐 내용 없음

송도선 밝힐 내용 없음

송정은 밝힐 내용 없음

신승각 밝힐 내용 없음

유정주 밝힐 내용 없음

윤재현 밝힐 내용 없음

이재승 밝힐 내용 없음

이한아 밝힐 내용 없음

장영 밝힐 내용 없음

정성원 밝힐 내용 없음

최미영 밝힐 내용 없음

하연정 밝힐 내용 없음

한슬기 밝힐 내용 없음

허문행 밝힐 내용 없음
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자문위원회

이름 내용

고은실 밝힐 내용 없음

김영석 밝힐 내용 없음

김은미 밝힐 내용 없음

김지은 밝힐 내용 없음

박준용 밝힐 내용 없음

백순구 밝힐 내용 없음

손주현 밝힐 내용 없음

장재영 밝힐 내용 없음

최원혁 밝힐 내용 없음

현동호 밝힐 내용 없음
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별첨 4.

핵심질문 1 	� 간경변증 환자에서 간헐적 복수천자(intermittent paracentesis)

를 시행할 경우, 시술 관련 합병증의 발생률은 어느 정도인가?

[포함 및 배제 기준(PICO-ST)]

환자(Population) 간경변증으로 복수가 있는 성인 환자

중재(Intervention) 간헐적 복수천자(intermittent paracentesis)를 시행받은 경우

결과(Outcome) 시술 후 합병증 발생률(전체 합병증 및 세부 합병증 빈도)

연구 설계(Study design) 전향적 연구, 후향적 연구, 단면조사 연구 등

대상 사용자(Target) 복수 환자를 진료하는 모든 의료기관 의료진

1. 권고문

간경변증으로 복수가 있는 성인 환자에서 적응증이 있는 경우, 간헐적 복수천자 

시술은 전반적으로 안전하며 치명적인 합병증은 드물다. 다만 저나트륨혈증, 

저혈압/저혈량, 순환기능장애 등의 전신 합병증이 비교적 흔하게 발생할 수 있으므로, 

혈청 알부민 보충과 시술 후 모니터링을 반드시 포함해야 한다. (Moderate, Strong 

recommendation)

2. 배경(background)

간경변증 환자에서 복수는 가장 흔한 비대상화(decompensation) 소견이며, 

복수가 나타났다는 것은 질환 예후가 급격히 악화되었음을 의미한다. 실제로 복수가 

발생하면 간경변증 환자의 5년 생존율은 약 80%에서 30% 수준으로 감소하는 
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것으로 알려져 있으며, 이는 복수 발생 자체가 질병 경과에서 중요한 전환점임을 

시사한다.

복수를 동반한 간경변증 환자에서 간헐적 복수천자(intermittent paracentesis)는 

임상적으로 매우 중요한 시술이다. 복수천자는 진단적 목적과 치료적 목적을 동시에 

가지며, 진단적으로는 자발성 세균성 복막염(spontaneous bacterial peritonitis, 

SBP)을 확인하기 위한 표준적 검사법이다. 치료적으로는 긴장성 복수 또는 

이뇨제반응이 소실된 불응성 복수 환자에서 복부 팽만과 호흡곤란을 신속히 완화하기 

위해 반복적으로 시행된다. 이러한 이유로 복수천자는 입원 병동·응급실·외래 등 

다양한 진료 환경에서 매우 흔히 수행되는 시술로 자리 잡고 있다.

복수천자는 비교적 안전하고 단순한 시술로 여겨져 왔으나, 실제로는 시술 직후 

발생하는 국소 기계적 합병증과 시술 후 체액 및 혈역학 변화를 동반하는 전신 합병증 

모두가 문제가 될 수 있다. 국소적(기계적) 합병증에는 천자 부위 출혈, 혈종, 복수 

누출, 위장관 천공 등이 포함되며, 전반적으로 낮은 빈도로 보고되지만(예: 장천공 약 

0.2%), 발생 시 추가 시술이나 침습적 처치가 필요한 중대한 사건이 될 수 있다.

반면 전신적 합병증은 더 빈번하게 발생하며, 주로 단시간에 다량의 복수를 

제거할 때 발생하는 혈역학적 불안정과 체액·전해질 불균형에 기인한다. 대표적인 

합병증으로는 저혈압 또는 저혈량 상태, 저나트륨혈증, 급성신손상(acute kidney 

injury), 간신증후군(hepatorenal syndrome), 간성뇌증 그리고 복수천자 유발 

순환기능장애(paracentesis-induced circulatory dysfunction, PICD)가 있다. 

PICD는 약 20%에 가까운 빈도로 보고되며(약 19.5%), 저나트륨혈증은 약 10%, 

저혈압/저혈량성 쇼크는 2-3%, 급성신손상은 약 7% 정도로 보고되어 임상적으로 

간과할 수 없는 수준이다.

따라서 복수천자를 단순히 “위험이 거의 없는 시술”로 간주하는 것은 적절하지 

않다. 빈도는 낮지만 중대한 국소 합병증과 비교적 흔하며 전신 상태와 예후에 
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영향을 미치는 합병증이 모두 존재하기 때문이다. 그러나 지금까지 보고된 합병증의 

발생률은 연구 설계, 정의, 대상의 차이 등으로 인해 매우 이질적이며, 단일기관 

소규모 연구부터 국가 단위 연구에 이르기까지 일관성이 부족하다.

이에 본 보고서는 간경변증 복수 환자에서 시행된 간헐적 복수천자의 합병증 

발생률을 체계적 문헌고찰 및 메타분석을 통해 평가하고, 임상 현장에서 시술 적응증 

결정·환자 설명·시술 후 모니터링 전략 수립에 활용 가능한 근거를 제시하고자 한다.

3. 근거 합성 결과

1) 간헐적 복수천자 후 합병증 발생률(전체 및 유형별)

총 82개 연구, 12,509건의 시술 데이터를 기반으로 분석한 결과, “전체 합병증(1개 

이상의 합병증이 보고된 경우)”의 통합 발생률은 12.63% (95% CI, 9.93-15.58)로 

나타났으며, 연구 간 이질성은 I²=93%로 확인되었다. 합병증을 하위 분류하여 분석한 

결과는 다음과 같다.

(1) 시술 관련(국소) 합병증

• 복수 누출(ascitic fluid leakage): 2.56% (95% CI, 1.51-3.82)

• 시술 직후 복통(abdominal pain): 0.42% (95% CI, 0.03-1.11)

• 위장관 천공(gastrointestinal perforation): 0.17% (95% CI, 0.08-0.34)

(2) 출혈 관련 합병증

• 천자부 출혈(puncture-site bleeding): 0.34% (95% CI, 0.17-0.55)

• 혈종(hematoma): 0.26% (95% CI, 0.01-0.70)

• 혈복강(hemoperitoneum): 0.68% (95% CI, 0.29-1.20)
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(3) 감염 관련 합병증

• 복막염(peritonitis): 2.55% (95% CI, 1.44-3.90)

• 기타 감염* (other infections except peritonitis): 2.45% (95% CI, 1.53-3.51)

*복막염으로 분류되지 않은 감염 항목

(4) 체액·전해질 및 혈역학 관련 합병증

• 저나트륨혈증(hyponatremia): 10.47% (95% CI, 8.10-13.06)

• 저혈압/저혈량(hypotension or hypovolemia): 2.36% (95% CI, 1.15-3.88)

• ‌�복수천자 유발 순환기능장애(paracentesis-induced circulatory dysfunction, 

PICD): 19.53% (95% CI, 14.33-25.24)

(5) 후기(late) 합병증

• 급성신손상(acute kidney injury): 7.15% (95% CI, 5.46-9.01)

• 간신증후군(hepatorenal syndrome): 3.16% (95% CI, 0.00-9.49)

• 간성뇌증(hepatic encephalopathy): 5.97% (95% CI, 4.16-8.02)

• ‌�위장관 출혈(gastrointestinal bleeding, including variceal bleeding): 2.72% 

(95% CI, 1.57-4.10)

• 사망률(mortality): 1.52% (95% CI, 0.73-2.51)

2) 초음파 유도 복수천자와 비초음파 유도 복수천자의 합병증 비교(서브그룹 

분석)

복수천자 시술 방법을 초음파 유도 복수천자와 비초음파 유도 복수천자로 구분하여 

합병증 발생률을 비교하였다. 초음파 유도 복수천자는 초음파로 복수의 위치와 주변 

장기·혈관을 확인한 후 그 지점을 따라 바늘을 삽입하는 방식이며, 비초음파 유도 
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복수천자는 해부학적 랜드마크와 촉진을 기반으로 초음파 없이 시행하는 방식이다.

각 시술법에서 보고된 전체 합병증률은 초음파 유도 복수천자에서 21개 연구,  

4,147건 중 208건으로 10.38% (95% CI, 5.21-16.84), 비초음파 유도 복수천자에서 

20개 연구, 1,909건 중 176건으로 12.64% (95% CI, 8.25-17.72)로 나타났다.

국소 시술 합병증을 항목별로 살펴보면, 복수 누출은 초음파 유도 복수천자에서 

17개 연구, 8,302건 중 114건(1.53%; 95% CI, 0.40-3.16), 비초음파 유도 

복수천자에서 16개 연구, 9,057건 중 143건(1.49%; 95% CI, 0.47-2.90)으로 

보고되었다. 시술 직후 복통은 초음파 유도 복수천자에서 10건(0.31%; 95% CI, 

0-1.44)과 비초음파 유도 복수천자에서 58건(0.25%; 95% CI, 0-1.26)으로 

나타났으며, 위장관 천공은 초음파 유도 복수천자에서 2건(0.16%; 95% CI, 0.05-

0.43), 비초음파 유도 복수천자에서 2건(0.29%; 95% CI, 0-1.71)으로 정리되었다.

출혈 관련 합병증에서는 천자 부위 출혈이 초음파 유도 복수천자에서 219건 

(0.21%; 95% CI, 0.01-0.56), 비초음파 유도 복수천자에서 545건(0.26%; 95% 

CI 0-0.81)으로 보고되었다. 혈종은 각각 3건(0.20%; 95% CI, 0.01-3.41)과 

16건(0.55%; 95% CI, 0.05-1.40)이었으며, 혈복강은 초음파 유도 복수천자에서는 

보고되지 않았고, 비초음파 유도 복수천자에서는 4건(0.77%; 95% CI, 0.12-

1.83)으로 나타났다.

감염 관련 항목 중 복막염은 초음파 유도 복수천자에서 81건(1.40%; 95% CI, 

0.12-3.54), 비초음파 유도 복수천자에서 7건(0.36%; 95% CI, 0-2.11)으로 

보고되었다. 복막염 이외의 감염성 합병증은 초음파 유도 복수천자에서 45건(0.40%; 

95% CI, 0-1.15), 비초음파 유도 복수천자에서 38건(2.41%; 95% CI, 0.89-

4.45)으로 제시되었다.
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3) 동일 연구에서 초음파 유도 복수천자와 비유도 복수천자를 직접 비교한 

연구들의 상대위험도(RR)
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초음파 유도 복수천자와 비초음파 유도 복수천자(해부학적 랜드마크를 기준으로 

초음파 없이 시행하는 시술)를 동일 집단 내에서 직접 비교한 연구들만을 대상으로, 

합병증 항목별 상대위험도(risk ratio, RR)를 분석하였다.

전체 합병증은 2개 연구에서 평가되었으며, 초음파 유도 복수천자에서는 824건 

중 17건, 비초음파 유도 복수천자에서는 618건 중 36건이 보고되었다. 이에 따른 

상대위험도는 RR 0.31 (95% CI, 0.18-0.55)로 제시되었다.

복수 누출(leakage)은 2개 연구에서 비교되었고, 초음파 유도 복수천자 824건 

중 1건, 비초음파 유도 복수천자 618건 중 0건이 보고되었으며, RR은 1.32 (95% 

CI, 0.05-31.66)로 나타났다. 시술 후 복통(abdominal pain) 역시 2개 연구에서 

평가되었고, 초음파 유도 복수천자 824건 중 1건, 비초음파 유도 복수천자 618건 중 

1건이 보고되었으며 RR은 0.79 (95% CI, 0.05-12.67)였다.

시술 부위 출혈(puncture-site bleeding)은 3개 연구에서 보고되었다. 초음파 

유도 복수천자에서는 32,473건 중 92건, 비초음파 유도 복수천자에서는 38,828건 

중 480건이 보고되었으며, 상대위험도는 RR 0.47 (95% CI, 0.12-1.87)로 

제시되었고, 연구 간 이질성은 I²=59로 나타났다.

혈종(hematoma)은 1개 연구에서 비교되었으며, 초음파 유도 복수천자 723건 

중 0건, 비초음파 유도 복수천자 574건 중 5건이 보고되었고, RR은 0.07 (95% 

CI, 0-1.30)이었다. 감염(any infection)의 경우도 1개 연구에서만 비교되었으며, 

초음파 유도 복수천자 723건 중 3건, 비초음파 유도 복수천자 574건 중 14건이 

보고되어 RR 0.17 (95% CI, 0.05-0.59)로 분석되었다.
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4) 복수천자 후 순환기능장애(paracentesis-induced circulatory 

dysfunction, PICD) 발생률과 혈장확장제 사용 여부
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복수천자 후 발생하는 순환기능장애(paracentesis-induced circulatory 

dysfunction, PICD)의 발생률을 혈장확장제 투여 여부에 따라 비교하였다. 전체 

PICD 발생률은 19.53% (95% CI, 14.33-25.24)로 분석되었다. 알부민을 

투여한 경우 PICD 발생률은 18.1%로 보고되었고, 알부민 이외의 혈장확장제(예: 

dextran, hydroxyethyl starch 등)를 사용한 경우에는 13.5%로 제시되었다. 반면 

혈장확장제를 투여하지 않은 경우 PICD 발생률은 38.8%로 가장 높게 나타났다. 각 

군에서 보고된 평균 복수 제거량은 약 7-8 L 수준으로 비교적 유사하였다.

4. 권고 고려사항

1) 이득(편익)

간헐적 복수천자(intermittent paracentesis)는 간경변증으로 복수가 찬 환자에서 

진단적 및 치료적 목적으로 널리 시행되는 시술이다. 복수천자는 복수액을 채취하여 

자발성 세균성 복막염(spontaneous bacterial peritonitis, SBP)을 확인하는 

표준검사법이며, 긴장성 복수 또는 난치성 복수 환자에서 복부 팽만, 호흡곤란, 동통 

등의 증상을 신속히 완화하는 치료적 효과를 가진다. 이러한 이유로 복수천자는 입원 

병동, 응급실, 중환자실 등 다양한 진료 환경에서 반복적으로 수행되는 일상적 처치로 

자리잡고 있다.

본 메타분석에서 복수천자 시행 후 “1개 이상의 합병증이 발생”한 비율은 12.63% 

(95% CI, 9.93-15.58)로 분석되었다. 치명적일 수 있는 국소 시술 합병증, 예를 

들어 위장관 천공(0.17%; 95% CI, 0.08-0.34)과 혈복강(0.68%; 95% CI, 0.29-

1.20)은 전반적으로 매우 낮은 발생률을 보였다. 즉, 복수천자는 증상 조절과 진단적 

이득을 즉각적으로 제공하면서도, 장기 천공이나 대량 출혈 등 중대한 기계적 손상의 

위험은 낮은 시술로 평가된다.
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2) 위해

복수천자는 국소 시술 부위의 기계적 합병증뿐 아니라 전신 생리학적 변화를 

동반할 수 있으며, 이들 전신 합병증의 발생 빈도는 상대적으로 높은 것으로 

보고된다. 대표적으로 PICD는 19.53% (95% CI, 14.33-25.24)에서 관찰되었고, 

저나트륨혈증은 10.47% (95% CI, 8.10-13.06), 저혈압·저혈량 상태는 2.36% 

(95% CI, 1.15-3.88)로 보고되었다. 또한 시술 직후보다는 비교적 시간이 지난 이후 

발생하는 합병증으로는 급성신손상(AKI) 7.15% (95% CI, 5.46-9.01), 간성뇌증 

5.97% (95% CI, 4.16-8.02), 소화기 출혈(정맥류 출혈 포함) 2.72% (95% CI, 

1.57-4.10), 사망률 1.52% (95% CI, 0.73-2.51)가 보고되었다. 이러한 전신 

합병증은 특히 대량 복수를 단시간에 제거하는 과정에서 발생하는 혈역학적 불안정과 

신장 관류 감소와 연관된 것으로 알려져 있다.

이에 따라 복수천자 후에는 활력징후, 전해질(특히 나트륨), 신기능 등을 면밀히 

모니터링하고, 필요 시 알부민과 같은 혈장확장제를 투여하는 관리 전략이 임상 

연구에서 일관되게 제시되고 있다. 실제로 혈장확장제를 투여하지 않은 경우 PICD 

발생률은 38.8%였으나, 알부민 투여군에서는 18.1%, 알부민 이외의 혈장확장제 

투여군에서는 13.5%로 더 낮은 발생률이 보고되었다. 즉, 복수천자는 시술 자체의 

기계적 위해(출혈, 장천공 등)보다 순환기능 변화, 신기능 악화 등 전신 합병증의 

부담을 고려해야 하는 시술이라는 점을 전제로 해야 한다.

3) 이득과 위해의 저울질

복수천자는 복수로 인한 호흡곤란, 복부 팽만, 통증, 불편감 등을 단시간에 

완화하기 위한 시술이며, 동시에 복수 감염 여부를 확인할 수 있는 진단적 이점을 

가진다. 시술 자체로 인한 중대한 국소 합병증은 매우 낮은 빈도로 보고되는데, 

위장관 천공은 0.17%, 혈복강은 0.68% 수준이다. 반면, 복수 제거 후 체액 및 
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혈역학적 변화와 관련된 전신 합병증은 비교적 높은 발생률을 보이며, 대표적으로 

순환기능장애(PICD) 19.53%, 저나트륨혈증 10.47%가 보고되었다. 특히 

혈장확장제 투여 여부에 따라 PICD 발생률이 달리 보고된 점(무보충군 38.8%, 

알부민 투여군 18.1%)은 복수천자와 관련된 전신 합병증의 위험이 사후 관리 

전략(예: 용적 보충, 모니터링)을 통해 일정 부분 조절 가능함을 시사한다.

따라서 복수천자의 이득과 위해를 비교할 때, 시술 자체는 즉각적인 증상 완화와 

진단적 가치를 제공하며, 전신 합병증 위험은 적절한 사후 관리(알부민 투여, 

신기능·전해질 모니터링 등)를 통해 감소시킬 수 있는 조절 가능한 요소로 이해할 수 

있다.

4) 적용할 인구집단의 관점과 선호도

이 권고는 간경변증으로 복수가 있는 성인 환자를 대상으로 하며, 특히 긴장성 복수 

또는 난치성 복수와 같이 증상이 뚜렷하고 일상생활이 제한되는 경우에 적용된다. 

이러한 환자들은 복부 팽만, 호흡곤란, 복통 등 즉각적인 신체적 불편을 겪는 경우가 

많아, 증상 완화를 위한 시술적 처치를 선호하는 경향이 있다. 반면, 반복적인 

복수천자는 입원 또는 시술실 방문이 필요하며, 이후 알부민 투여, 활력징후 및 

혈액검사 모니터링 등 추가적인 관리가 뒤따를 수 있다. 또한 PICD, 저나트륨혈증, 

신기능 악화 등의 전신 합병증이 일정 비율로 보고되고 있으므로(각각 19.53%, 

10.47%, 7.15%), 환자는 즉각적인 증상 완화뿐 아니라 시술 후 관리가 필요하다는 

점에 대해 사전에 충분한 설명을 받을 필요가 있다.

따라서 본 권고는 복수로 인해 삶의 질이 급격히 저하된 간경변증 환자에서, 시술의 

단기적 이득을 우선적으로 고려하되, 이후 전신 합병증 관리(예: 알부민 보충 여부, 

신기능 및 전해질 모니터링 등)를 포함한 사후 계획이 마련되어 있는 임상 상황에 

적합하다.
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5) 잠재적 자원의 영향

간헐적 복수천자는 병동, 응급실, 중환자실 등 다양한 진료 환경에서 반복적으로 

시행할 수 있고, 기본적인 기구(천자 바늘·카테터·배액 세트)만으로도 수행 가능해 

접근성이 높은 시술이다. 그러나 본 메타분석 결과를 고려하면, 안전한 시행을 

위해서는 추가적인 자원이 필요함이 확인된다.

첫째, 초음파 유도 복수천자는 비초음파 유도 시술에 비해 전체 합병증(10.38% 

vs. 12.64%), 시술 부위 출혈(0.21% vs. 0.26%), 혈종(0.20% vs. 0.55%) 등이 

낮게 보고되었다. 이는 안전한 시술을 위해 초음파 장비 접근성, 시술자의 초음파 

숙련도, 지원 인력 등이 확보되어야 함을 의미하며, 기관 간 자원 격차를 유발할 

수 있는 지점이다. 둘째, 복수천자 후 PICD (19.53%), 저나트륨혈증(10.47%), 

급성신손상(7.15%) 등 전신 합병증이 일정 비율로 보고되었으며, 이에 따라 

시술 이후 활력징후·전해질·신기능을 모니터링해야 한다. 이 과정은 추가 채혈, 

수액·혈장확장제 투여, 재평가 등을 포함하며, 간호 인력·병상 점유·검사 비용 등의 

자원 소모를 동반한다. 셋째, 혈장확장제 투여는 PICD 예방에 실질적 효과가 있는 

것으로 보고되었다(무투여군 38.8% vs. 알부민 18.1% vs. 기타 혈장확장제 

13.5%). 따라서 복수천자 시행 시 혈장확장제 투여는 사실상 표준 치료 전략으로 

고려될 수 있으며, 특히 반복 천자가 필요한 환자에서는 약제 비용 및 투여 인력의 

누적 부담이 의료기관의 자원 부담으로 이어질 수 있다.
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5. 부록

1) 검색식

PubMed

(((“Ascites”[MeSH Terms] OR “Ascitic Fluid”[MeSH Terms] OR (“ascit*”[Title/Abstract] OR “ascitic 
fluid*”[Title/Abstract] OR “ascites fluid*”[Title/Abstract] OR “peritoneal effusion*”[Title/Abstract] 
OR “peritoneal fluid*”[Title/Abstract] OR “intraperitoneal fluid*”[Title/Abstract] OR “abdominal 
effusion*”[Title/Abstract] OR “peritoneal cavity fluid*”[Title/Abstract] OR “peritoneal transudate*”[Title/
Abstract] OR “peritoneal exudate*”[Title/Abstract])) AND (“Paracentesis”[MeSH Terms] OR 
(“paracentes*”[Title/Abstract] OR “tapping*”[Title/Abstract] OR “Puncture and drainage”[Title/
Abstract] OR “Drainage and puncture”[Title/Abstract] OR “Puncture and Aspiration”[Title/Abstract] 
OR “Aspiration and Puncture”[Title/Abstract] OR “abdominal paracentes*”[Title/Abstract] OR 
“peritoneal tap*”[Title/Abstract] OR “abdominocentes*”[Title/Abstract] OR “Needle aspiration”[Title/
Abstract] OR “Peritoneal aspiration”[Title/Abstract] OR “Peritoneal cavity drainage”[Title/Abstract] 
OR “abdominal tapping*”[Title/Abstract] OR “peritoneal tapping*”[Title/Abstract]))) OR (“Ascitic 
fluid removal”[Title/Abstract] OR “Ascitic fluid drainage”[Title/Abstract] OR “ascitic tapping*”[Title/
Abstract])) AND (“Acute Kidney Injury”[MeSH Terms] OR “Bacteremia”[MeSH Terms] OR “Blood 
Coagulation Disorders”[MeSH Terms] OR “Death”[MeSH Terms] OR “Hematoma”[MeSH Terms] OR 
“Hemorrhage”[MeSH Terms] OR “Hypotension”[MeSH Terms] OR “Infections”[MeSH Terms] OR 
“Mortality”[MeSH Terms] OR “Peritonitis”[MeSH Terms] OR “Sepsis”[MeSH Terms] OR (“acute kidney 
failure*”[Title/Abstract] OR “acute kidney injur*”[Title/Abstract] OR “acute kidney insufficienc*”[Title/
Abstract] OR “acute renal failure*”[Title/Abstract] OR “acute renal injur*”[Title/Abstract] OR “acute renal 
insufficienc*”[Title/Abstract] OR “adverse effect*”[Title/Abstract] OR “adverse event*”[Title/Abstract] 
OR “bacteremia*”[Title/Abstract] OR “bladder injur*”[Title/Abstract] OR “bleeding*”[Title/Abstract] 
OR “blood clotting*”[Title/Abstract] OR “blood coagulation*”[Title/Abstract] OR “bowel injur*”[Title/
Abstract] OR “coagulopath*”[Title/Abstract] OR “complication*”[Title/Abstract] OR “Death”[Title/
Abstract] OR “fatalit*”[Title/Abstract] OR “fluid leak*”[Title/Abstract] OR “haematoma*”[Title/Abstract] 
OR “haemorrhage*”[Title/Abstract] OR “hematoma*”[Title/Abstract] OR “hemorrhage*”[Title/
Abstract] OR “hypotension*”[Title/Abstract] OR “iatrogenic disease*”[Title/Abstract] OR “iatrogenic 
injur*”[Title/Abstract] OR “infection*”[Title/Abstract] OR “leakage*”[Title/Abstract] OR “low blood 
pressure*”[Title/Abstract] OR “mortalit*”[Title/Abstract] OR “needle tract seeding*”[Title/Abstract] OR 
“pain*”[Title/Abstract] OR “perforation*”[Title/Abstract] OR “Peritonitis”[Title/Abstract] OR “persistent 
leak*”[Title/Abstract] OR “post paracentesis leak*”[Title/Abstract] OR “Sepsis”[Title/Abstract] OR 
“septicemia*”[Title/Abstract] OR “site pain*”[Title/Abstract] OR “tumor seeding*”[Title/Abstract]))

EMBASE

((((‘ascites’/exp OR ‘ascites fluid’/exp OR ‘peritoneal fluid’/exp OR ‘peritoneum exudate’/exp) OR 
(‘ascit*’:ab,ti OR ‘ascitic fluid*’:ab,ti OR ‘ascites fluid*’:ab,ti OR ‘peritoneal effusion*’:ab,ti OR 
‘peritoneal fluid*’:ab,ti OR ‘intraperitoneal fluid*’:ab,ti OR ‘abdominal effusion*’:ab,ti OR ‘peritoneal 
cavity fluid*’:ab,ti OR ‘peritoneal transudate*’:ab,ti OR ‘peritoneum exudate*’:ab,ti OR ‘peritoneal 
exudate*’:ab,ti)) AND ((‘abdominal paracentesis’/exp OR ‘aspiration, puncture and suction’/exp OR 
‘drainage/aspiration system’/exp OR ‘fine needle aspiration biopsy’/exp OR ‘paracentesis’/exp) OR 
(‘abdominal paracentes*’:ab,ti OR ‘abdominal tapping*’:ab,ti OR ‘abdominocentes*’:ab,ti OR ‘aspiration 
and puncture’:ab,ti OR ‘drainage and puncture’:ab,ti OR ‘needle aspiration’:ab,ti OR ‘paracentes*’:ab,ti 
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OR ‘peritoneal aspiration’:ab,ti OR ‘peritoneal cavity drainage’:ab,ti OR ‘peritoneal fluid aspiration’:ab,ti 
OR ‘peritoneal tap*’:ab,ti OR ‘peritoneal tapping*’:ab,ti OR ‘puncture and aspiration’:ab,ti OR ‘puncture 
and drainage’:ab,ti OR ‘tapping*’:ab,ti))) OR (‘ascitic fluid removal’:ab,ti OR ‘ascitic fluid drainage’:ab,ti 
OR ‘ascitic tapping*’:ab,ti)) AND ((‘acute kidney failure’/exp OR ‘adverse event’/exp OR ‘bacteremia’/
exp OR ‘bacterial peritonitis’/exp OR ‘bladder injury’/exp OR ‘bleeding’/exp OR ‘blood clotting 
disorder’/exp OR ‘complication’/exp OR ‘death’/exp OR ‘fatality’/exp OR ‘hematoma’/exp OR 
‘hypotension’/exp OR ‘iatrogenic disease’/exp OR ‘infection’/exp OR ‘mortality’/exp OR ‘mortality 
rate’/exp OR ‘pain’/exp OR ‘perforation’/exp OR ‘peritonitis’/exp OR ‘sepsis’/exp OR ‘septicemia’/
exp OR ‘tumor seeding’/exp) OR (‘acute kidney failure*’:ab,ti OR ‘acute renal injur*’:ab,ti OR ‘acute 
kidney injur*’:ab,ti OR ‘acute kidney insufficienc*’:ab,ti OR ‘acute renal failure*’:ab,ti OR ‘acute renal 
insufficienc*’:ab,ti OR ‘adverse effect*’:ab,ti OR ‘adverse event*’:ab,ti OR ‘bacteremia*’:ab,ti OR 
‘bladder injur*’:ab,ti OR ‘bleeding*’:ab,ti OR ‘blood clotting*’:ab,ti OR ‘blood coagulation*’:ab,ti OR 
‘bowel injur*’:ab,ti OR ‘coagulopath*’:ab,ti OR ‘complication*’:ab,ti OR ‘death’:ab,ti OR ‘fatalit*’:ab,ti 
OR ‘fluid leak*’:ab,ti OR ‘haematoma*’:ab,ti OR ‘haemorrhage*’:ab,ti OR ‘hematoma*’:ab,ti OR 
‘hemorrhage*’:ab,ti OR ‘hypotension*’:ab,ti OR ‘iatrogenic disease*’:ab,ti OR ‘iatrogenic injur*’:ab,ti 
OR ‘infection*’:ab,ti OR ‘leakage*’:ab,ti OR ‘low blood pressure*’:ab,ti OR ‘mortalit*’:ab,ti OR ‘needle 
tract seeding*’:ab,ti OR ‘pain*’:ab,ti OR ‘paracentesis site leak*’:ab,ti OR ‘perforation*’:ab,ti OR 
‘peritonitis’:ab,ti OR ‘persistent leak*’:ab,ti OR ‘post-paracentesis leak*’:ab,ti OR ‘sepsis’:ab,ti OR 
‘septicemia*’:ab,ti OR ‘site pain*’:ab,ti OR ‘tumor seeding*’:ab,ti))

Cochrane

((((MeSH descriptor: [Ascites] explode all trees OR MeSH descriptor: [Ascitic Fluid] explode all trees) 
OR ((ascit*):ti,ab,kw OR (ascitic NEXT fluid*):ti,ab,kw OR (ascites NEXT fluid*):ti,ab,kw OR (peritoneal 
NEXT effusion*):ti,ab,kw OR (peritoneal NEXT fluid*):ti,ab,kw OR (intraperitoneal NEXT fluid*):ti,ab,kw 
OR (abdominal NEXT effusion*):ti,ab,kw OR (“peritoneal cavity” NEXT fluid*):ti,ab,kw OR (peritoneal 
NEXT transudate*):ti,ab,kw OR (peritoneal NEXT exudate*):ti,ab,kw)) AND ((MeSH descriptor: 
[Paracentesis] explode all trees) OR ((paracentes*):ti,ab,kw OR (tapping*):ti,ab,kw OR (“puncture and 
drainage”):ti,ab,kw OR (“drainage and puncture”):ti,ab,kw OR (“puncture and aspiration”):ti,ab,kw 
OR (“aspiration and puncture”):ti,ab,kw OR (abdominal NEXT paracentes*):ti,ab,kw OR (peritoneal 
NEXT tap*):ti,ab,kw OR (abdominocentes*):ti,ab,kw OR (“needle aspiration”):ti,ab,kw OR (“peritoneal 
aspiration”):ti,ab,kw OR (“peritoneal fluid aspiration”):ti,ab,kw OR (“peritoneal cavity drainage”):ti,ab,kw 
OR (abdominal NEXT tapping*):ti,ab,kw OR (peritoneal NEXT tapping*):ti,ab,kw))) OR ((“ascitic 
fluid removal”):ti,ab,kw OR (“ascitic fluid drainage”):ti,ab,kw OR (ascitic NEXT tapping*):ti,ab,kw)) 
AND ((MeSH descriptor: [Acute Kidney Injury] explode all trees OR MeSH descriptor: [Bacteremia] 
explode all trees OR MeSH descriptor: [Blood Coagulation Disorders] explode all trees OR MeSH 
descriptor: [Death] explode all trees OR MeSH descriptor: [Hematoma] explode all trees OR MeSH 
descriptor: [Hemorrhage] explode all trees OR MeSH descriptor: [Hypotension] explode all trees OR 
MeSH descriptor: [Infections] explode all trees OR MeSH descriptor: [Mortality] explode all trees 
OR MeSH descriptor: [Peritonitis] explode all trees OR MeSH descriptor: [Sepsis] explode all trees) 
OR ((“acute kidney” NEXT failure*):ti,ab,kw OR (“acute kidney” NEXT injur*):ti,ab,kw OR (“acute 
kidney” NEXT insufficienc*):ti,ab,kw OR (“acute renal” NEXT failure*):ti,ab,kw OR (“acute renal” NEXT 
injur*):ti,ab,kw OR (“acute renal” NEXT insufficienc*):ti,ab,kw OR (adverse NEXT effect*):ti,ab,kw 
OR (adverse NEXT event*):ti,ab,kw OR (bacteremia*):ti,ab,kw OR (bladder NEXT injur*):ti,ab,kw OR 
(bleeding*):ti,ab,kw OR (blood NEXT clotting*):ti,ab,kw OR (blood NEXT coagulation*):ti,ab,kw OR (bowel 
NEXT injur*):ti,ab,kw OR (coagulopath*):ti,ab,kw OR (complication*):ti,ab,kw OR (death):ti,ab,kw OR 
(fatalit*):ti,ab,kw OR (fluid NEXT leak*):ti,ab,kw OR (haematoma*):ti,ab,kw OR (haemorrhage*):ti,ab,kw 
OR (hematoma*):ti,ab,kw OR (hemorrhage*):ti,ab,kw OR (hypotension*):ti,ab,kw OR (iatrogenic 
NEXT disease*):ti,ab,kw OR (iatrogenic NEXT injur*):ti,ab,kw OR (infection*):ti,ab,kw OR 
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(leakage*):ti,ab,kw OR (“low blood” NEXT pressure*):ti,ab,kw OR (mortalit*):ti,ab,kw OR (“needle 
tract” NEXT seeding*):ti,ab,kw OR (pain*):ti,ab,kw OR (“paracentesis site” NEXT leak*):ti,ab,kw 
OR (perforation*):ti,ab,kw OR (peritonitis):ti,ab,kw OR (persistent NEXT leak*):ti,ab,kw OR (“post 
paracentesis” NEXT leak*):ti,ab,kw OR (sepsis):ti,ab,kw OR (septicemia*):ti,ab,kw OR (site NEXT 
pain*):ti,ab,kw OR (tumor NEXT seeding*):ti,ab,kw))

Web of Science

(((TI=(“Ascit*”) OR TI=(“Ascitic Fluid*”) OR TI=(“Ascites Fluid*”) OR TI=(“Peritoneal Effusion*”) 
OR TI=(“Peritoneal Fluid*”) OR TI=(“Intraperitoneal Fluid*”) OR TI=(“Abdominal Effusion*”) OR 
TI=(“Peritoneal Cavity Fluid*”) OR TI=(“Peritoneal Transudate*”) OR TI=(“Peritoneal Exudate*”) OR 
AB=(“Ascit*”) OR AB=(“Ascitic Fluid*”) OR AB=(“Ascites Fluid*”) OR AB=(“Peritoneal Effusion*”) 
OR AB=(“Peritoneal Fluid*”) OR AB=(“Intraperitoneal Fluid*”) OR AB=(“Abdominal Effusion*”) OR 
AB=(“Peritoneal Cavity Fluid*”) OR AB=(“Peritoneal Transudate*”) OR AB=(“Peritoneal Exudate*”)) 
AND (TI=(“Paracentes*”) OR TI=(“Tapping*”) OR TI=(“Puncture and drainage”) OR TI=(“Drainage and 
puncture”) OR TI=(“Puncture and Aspiration”) OR TI=(“Aspiration and Puncture”) OR TI=(“Abdominal 
Paracentes*”) OR TI=(“Peritoneal tap*”) OR TI=(“Abdominocentes*”) OR TI=(“Needle aspiration”) OR 
TI=(“Peritoneal aspiration”) OR TI=(“Peritoneal fluid aspiration”) OR TI=(“Peritoneal cavity drainage”) OR 
TI=(“Abdominal tapping*”) OR TI=(“Peritoneal tapping*”) OR AB=(“Paracentes*”) OR AB=(“Tapping*”) 
OR AB=(“Puncture and drainage”) OR AB=(“Drainage and puncture”) OR AB=(“Puncture and 
Aspiration”) OR AB=(“Aspiration and Puncture”) OR AB=(“Abdominal Paracentes*”) OR AB=(“Peritoneal 
tap*”) OR AB=(“Abdominocentes*”) OR AB=(“Needle aspiration”) OR AB=(“Peritoneal aspiration”) OR 
AB=(“Peritoneal fluid aspiration”) OR AB=(“Peritoneal cavity drainage”) OR AB=(“Abdominal tapping*”) 
OR AB=(“Peritoneal tapping*”))) OR (TI=(“Ascitic fluid removal”) OR TI=(“Ascitic fluid drainage”) 
OR TI=(“Ascitic tapping*”) OR AB=(“Ascitic fluid removal”) OR AB=(“Ascitic fluid drainage”) OR 
AB=(“Ascitic tapping*”))) AND (TI=(“Acute kidney failure*”) OR TI=(“Acute kidney injur*”) OR TI=(“Acute 
kidney insufficienc*”) OR TI=(“Acute renal failure*”) OR TI=(“Acute renal injur*”) OR TI=(“Acute 
renal insufficienc*”) OR TI=(“Adverse effect*”) OR TI=(“Adverse event*”) OR TI=(“Bacteremia*”) OR 
TI=(“Bladder injur*”) OR TI=(“Bleeding*”) OR TI=(“Blood clotting*”) OR TI=(“Blood coagulation*”) OR 
TI=(“Bowel injur*”) OR TI=(“Coagulopath*”) OR TI=(“Complication*”) OR TI=(“Death”) OR TI=(“Fatalit*”) 
OR TI=(“Fluid leak*”) OR TI=(“Haematoma*”) OR TI=(“Haemorrhage*”) OR TI=(“Hematoma*”) OR 
TI=(“Hemorrhage*”) OR TI=(“Hypotension*”) OR TI=(“Iatrogenic disease*”) OR TI=(“Iatrogenic injur*”) 
OR TI=(“Infection*”) OR TI=(“Leakage*”) OR TI=(“Low blood pressure*”) OR TI=(“Mortalit*”) OR 
TI=(“Needle tract seeding*”) OR TI=(“Pain*”) OR TI=(“Paracentesis site leak*”) OR TI=(“Perforation*”) 
OR TI=(“Peritonitis”) OR TI=(“Persistent leak*”) OR TI=(“Post-paracentesis leak*”) OR TI=(“Sepsis”) 
OR TI=(“Septicemia*”) OR TI=(“Site pain*”) OR TI=(“Tumor seeding*”) OR AB=(“Acute kidney failure*”) 
OR AB=(“Acute kidney injur*”) OR AB=(“Acute kidney insufficienc*”) OR AB=(“Acute renal failure*”) 
OR AB=(“Acute renal injur*”) OR AB=(“Acute renal insufficienc*”) OR AB=(“Adverse effect*”) OR 
AB=(“Adverse event*”) OR AB=(“Bacteremia*”) OR AB=(“Bladder injur*”) OR AB=(“Bleeding*”) OR 
AB=(“Blood clotting*”) OR AB=(“Blood coagulation*”) OR AB=(“Bowel injur*”) OR AB=(“Coagulopath*”) 
OR AB=(“Complication*”) OR AB=(“Death”) OR AB=(“Fatalit*”) OR AB=(“Fluid leak*”) OR 
AB=(“Haematoma*”) OR AB=(“Haemorrhage*”) OR AB=(“Hematoma*”) OR AB=(“Hemorrhage*”) OR 
AB=(“Hypotension*”) OR AB=(“Iatrogenic disease*”) OR AB=(“Iatrogenic injur*”) OR AB=(“Infection*”) 
OR AB=(“Leakage*”) OR AB=(“Low blood pressure*”) OR AB=(“Mortalit*”) OR AB=(“Needle 
tract seeding*”) OR AB=(“Pain*”) OR AB=(“Paracentesis site leak*”) OR AB=(“Perforation*”) OR 
AB=(“Peritonitis”) OR AB=(“Persistent leak*”) OR AB=(“Post-paracentesis leak*”) OR AB=(“Sepsis”) OR 
AB=(“Septicemia*”) OR AB=(“Site pain*”) OR AB=(“Tumor seeding*”))

KoreaMed

((((“Ascites”[MH] OR “Ascitic Fluid”[MH]) OR (“ascites”[TIAB] OR “ascitic”[TIAB] OR “ascite”[TIAB] OR 
“ascitic fluid*”[TIAB] OR “ascites fluid”[TIAB] OR “peritoneal effusion”[TIAB] OR “peritoneal fluid”[TIAB] 
OR “intraperitoneal fluid”[TIAB] OR “abdominal effusion”[TIAB] OR “peritoneal cavity fluid”[TIAB] 
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OR “peritoneal transudate”[TIAB] OR “peritoneal exudate”[TIAB])) AND ((“Paracentesis”[MH]) OR 
(“paracentesis”[TIAB] OR “paracenteses”[TIAB] OR “tapping”[TIAB] OR “puncture and drainage”[TIAB] 
OR “drainage and puncture”[TIAB] OR “puncture and aspiration”[TIAB] OR “aspiration and 
puncture”[TIAB] OR “abdominal paracentesis”[TIAB] OR “abdominal paracenteses”[TIAB] OR “peritoneal 
tap”[TIAB] OR “peritoneal tapping”[TIAB] OR “abdominocentesis”[TIAB] OR “abdominocenteses”[TIAB] 
OR “needle aspiration”[TIAB] OR “peritoneal aspiration”[TIAB] OR “peritoneal fluid aspiration”[TIAB] OR 
“peritoneal cavity drainage”[TIAB] OR “abdominal tapping”[TIAB] OR “peritoneal tapping”[TIAB]))) OR 
(“ascitic fluid removal”[TIAB] OR “ascitic fluid drainage”[TIAB] OR “ascitic tapping”[TIAB])) AND ((“Acute 
Kidney Injury”[MH] OR “Bacteremia”[MH] OR “Blood Coagulation Disorders”[MH] OR “Death”[MH] 
OR “Hematoma”[MH] OR “Hemorrhage”[MH] OR “Hypotension”[MH] OR “Infections”[MH] OR 
“Mortality”[MH] OR “Peritonitis”[MH] OR “Sepsis”[MH]) OR (“acute kidney failure”[TIAB] OR “acute 
kidney injury”[TIAB] OR “acute kidney insufficiency”[TIAB] OR “acute renal failure”[TIAB] OR “acute 
renal injury”[TIAB] OR “acute renal insufficiency”[TIAB] OR “adverse effect”[TIAB] OR “adverse 
event”[TIAB] OR “bacteremia”[TIAB] OR “bladder injury”[TIAB] OR “bleeding”[TIAB] OR “blood 
clotting”[TIAB] OR “blood coagulation”[TIAB] OR “bowel injury”[TIAB] OR “coagulopathy”[TIAB] OR 
“complication”[TIAB] OR “death”[TIAB] OR “fatality”[TIAB] OR “fluid leak”[TIAB] OR “fluid leakage”[TIAB] 
OR “haematoma”[TIAB] OR “haemorrhage”[TIAB] OR “hematoma”[TIAB] OR “hemorrhage”[TIAB] OR 
“hypotension”[TIAB] OR “iatrogenic disease”[TIAB] OR “iatrogenic injury”[TIAB] OR “infection”[TIAB] 
OR “leakage”[TIAB] OR “low blood pressure”[TIAB] OR “mortality”[TIAB] OR “needle tract 
seeding”[TIAB] OR “pain”[TIAB] OR “painful”[TIAB] OR “paracentesis site leak”[TIAB] OR “paracentesis 
site leakage”[TIAB] OR “perforation”[TIAB] OR “peritonitis”[TIAB] OR “persistent leak”[TIAB] OR 
“persistent leakage”[TIAB] OR “post paracentesis leak”[TIAB] OR “post paracentesis leakage”[TIAB] OR 
“sepsis”[TIAB] OR “septicemia”[TIAB] OR “site pain”[TIAB] OR “tumor seeding”[TIAB]))

2) 검색 결과(검색날짜: 2025년 7월 25일)

데이터베이스 결과 중복

1 PubMed (MEDLINE) 1,489 1,708

2 EMBASE 2,443

3 Cochrane Library 167

4 Web of Science 894

5 KoreaMed 2

6 수기 검색 14

총 문헌 수 (중복문헌 포함) 5,009

총 문헌 수 (중복문헌 제외) 3,301
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3) 문헌 선정 흐름도
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검색을 통해 확인된 레코드 수 (n=4,995)
PubMed (Medline) (n=1,489)
EMBASE (n=2,443)
Cochrane Library (n=167)
Web of Science (n=894)
KoreaMed (n=2)

선별된 레코드 수 (n=3,301)

선정 대상 문헌 수 (n=200)

Studies included in review (n=131)

원문 확보된 선정 대상 문헌 수 (n=200)

기타 출처에서 인용된 문헌 (n=14)
인용 검색을 통해 확인된 문헌 (n=14)

배제된 레코드 수 (n=3,101)

Studies excluded (n=69)
Wrong outcomes (n=29)
Wrong intervention (n=9)
Wrong study design (n=3)
Wrong patient population (n=25)
could not obtain full text (n=3)

선별 전 제거된 레코드 수 (n=1,708)
중복으로 인한 제거 (n=1,708)
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4) 선택 문헌 특성표

참고문헌 연도 국가 복수천자 시행 건수 연구 디자인

Kimer et al.1 2020 Denmark 13 무작위 대조연구

Kulkarni et al.2 2025 India 165 무작위 대조연구

Meliagros et al.3 2025 USA 1,746 전향적 코호트연구

Petzold et al.4 2025 Germany 177 후향적 코호트연구

Wu et al.5 2026 Taiwan 116 후향적 코호트연구

Altman et al.6 1998 France 60 무작위 대조연구

Zaak et al.7 2001 Germany 35 무작위 대조연구

Giri et al.8 2023 India 256 전향적 코호트연구

Son et al.9 2022 Korea 137 후향적 코호트연구

Zhao et al.10 2000 China 68 무작위 대조연구

García-Compean et al.11 2002 France 69 무작위 대조연구

Acharya et al.12 1992 India 40 무작위 대조연구

Lai et al.13 1991 Hong Kong 12 무작위 대조연구

Droste et al.14 2003 UK 282 후향적 코호트연구

Moreau et al.15 2006 France 68 무작위 대조연구

Patil et al.16 2019 India 177 전향적 코호트연구

Kravetz et al.17 1997 Argentina 18 무작위 대조연구

Wubben et al.18 2024 USA 131 후향적 코호트연구

Raco et al.19 2025 USA 226 후향적 코호트연구

Terg et al.20 1992 Argentina 20 전향적 코호트연구

Gaduputi et al.21 2017 USA 546 후향적 코호트연구

Salerno et al.22 1987 Italy 41 무작위 대조연구

Macken et al.23 2020 UK 36 무작위 대조연구

Herrle et al.24 2023 USA 557 전향적 코호트연구

Gerber et al.25 2022 USA 82 후향적 코호트연구

Ginès et al.26 1995 Spain and Italy 81 무작위 대조연구

Lebrec et al.27 1996 France and Canada 25 무작위 대조연구

Nasr et al.28 2010 Egypt 45 전향적 코호트연구

Titó et al.29 1990 Spain 38 전향적 코호트연구

Landers et al.30 2014 New Zealand 32 후향적 코호트연구
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참고문헌 연도 국가 복수천자 시행 건수 연구 디자인

Runyon et al.31 1989 USA 19 무작위 대조연구

McVay et al.32 1991 USA 395 후향적 코호트연구

Duggal et al.33 2006 USA 181 후향적 코호트연구

Degoricija et al.34 2003 Croatia 50 무작위 대조연구

Hamdy et al.35 2014 Egypt 50 무작위 대조연구

Konerman et al.36 2014 USA 34 무작위 대조연구

Smart et al.37 1990 UK 40 무작위 대조연구

Pinto et al.38 1988 USA 12 전향적 코호트연구

Spangler et al.39 2021 USA 55 후향적 코호트연구

Sudulagunta et al.40 2015 India 1,218 후향적 코호트연구

García-Compeán et al.41 1993 Mexico 35 무작위 대조연구

Ginés et al.42 1987 Spain 117 무작위 대조연구

Sideris et al.43 2017 USA 119 후향적 코호트연구

Gentile et al.44 1989 Italy 19 전향적 코호트연구

Shriver et al.45 2017 USA 44 무작위 대조연구

Solà et al.46 1994 Spain 80 무작위 대조연구

Singh et al.47 2006 India 40 무작위 대조연구

Devarbhavi et al.48 2015 India 60 후향적 코호트연구

Agah et al.49 2014 Iran 30 전향적 코호트연구

Fassio et al.50 1992 Argentina 41 무작위 대조연구

Yosry et al.51 2019 Egypt 75 무작위 대조연구

Gilani et al.52 2009 USA 84 후향적 코호트연구

Elsabaawy et al.53 2015 Egypt 6 무작위 대조연구

Webster et al.54 1996 USA 179 후향적 코호트연구

Kao et al.55 1985 USA 18 전향적 코호트연구

Kaur et al.56 2024 UK 30 후향적 코호트연구

Keil-Ríos et al.57 2016 Mexico 89 후향적 코호트연구

Grabau et al.58 2004 USA 628 후향적 코호트연구

Pache et al.59 2005 Canada 7,729 후향적 코호트연구

Fyson et al.60 2018 New Zealand 54 후향적 코호트연구

Hussain et al.61 2015 Pakistan 214 후향적 코호트연구
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참고문헌 연도 국가 복수천자 시행 건수 연구 디자인

Mallory et al.62 1978 USA 156 후향적 코호트연구

Salerno et al.63 2004 Italy 66 무작위 대조연구

Vila et al.64 1998 UK 46 전향적 코호트연구

Wong et al.65 2021 Singapore 131 후향적 코호트연구

Salerno et al.66 1991 Italy 44 무작위 대조연구

Ginès et al.67 1991 Spain 89 무작위 대조연구

Alessandria et al.68 2011 Italy 70 무작위 대조연구

De Gottardi et al.69 2009 Spain 171 전향적 코호트연구

Bureau et al.70 2017 Europe 60 무작위 대조연구

Wu et al.71 2022 USA 100 후향적 코호트연구

Ginès et al.72 1996 Spain and Italy 289 무작위 대조연구

Ota et al.73 2021 USA 30 후향적 코호트연구

Arora et al.74 2020 India 80 무작위 대조연구

Sola-Vera et al.75 2003 Spain 72 무작위 대조연구

Choi et al.76 2005 Korea 42 무작위 대조연구

Dowlatshahi et al.77 2024 USA 397 후향적 코호트연구

Wang et al.78 2018 USA 10 후향적 코호트연구

Ranjan et al.79 2024 India 140 무작위 대조연구

Kelil et al.80 2016 USA 191 후향적 코호트연구

Wilcox et al.81 1992 USA 52 후향적 코호트연구

Ginès et al.82 1988 Spain 105 무작위 대조연구

Bucsics et al.83 2015 Austria 239 후향적 코호트연구

Shaheen et al.84 1996 USA 40 무작위 대조연구

Planas et al.85 1990 Spain 88 무작위 대조연구

Lata et al.86 2007 Czech 49 무작위 대조연구

Tanaka et al.87 2024 USA 235 후향적 코호트연구

Cappell et al.88 1994 USA 84 후향적 코호트연구

Johnson et al.89 2015 USA 935 후향적 코호트연구

Cheng et al.90 2018 USA 183 후향적 코호트연구

Vila et al.91 1999 USA 45 후향적 코호트연구

Tan et al.92 2016 Canada 57 전향적 코호트연구
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참고문헌 연도 국가 복수천자 시행 건수 연구 디자인

Lewis et al.93 2024 USA 56 전향적 코호트연구

Wiese et al.94 2011 Denmark 51 후향적 코호트연구

Gaba et al.95 2015 USA 150 후향적 코호트연구

Aldiabat et al.96 2022 USA 1,031,485 후향적 코호트연구

Shin et al.97 2021 Korea 137 후향적 코호트연구

Aramcharoen et al.98 2025 Thailand 39 후향적 코호트연구

Suksamai et al.99 2025 Thailand 90 무작위 대조연구

Van Dorin et al.100 2025 USA 91 후향적 코호트연구

Chokchaijaroensri et al.101 2011 Thailand 200 무작위 대조연구

Brown et al.102 2023 USA 479 후향적 코호트연구

Hanai et al.103 2023 Japan 25 전향적 코호트연구

Jha et al.104 2023 India 50 전향적 코호트연구

Songlin et al.105 2019 Thailand 30 전향적 코호트연구

Bari et al.106 2012 USA 25 무작위 대조연구

Abdullah et al.107 2012 Egypt 34 무작위 대조연구

Sersté et al.108 2011 France 10 전향적 코호트연구

Narahara et al.109 2011 Japan 60 무작위 대조연구

Abdel-Khalek et al.110 2010 Egypt 135 무작위 대조연구

Appenrodt et al.111 2008 Germany 24 무작위 대조연구

Lata et al.112 1999 Czech 26 무작위 대조연구

Angueira et al.113 1994 USA 9 전향적 코호트연구

Sujith Reddy et al.114 2023 India 50 무작위 대조연구

Singh et al.115 2008 India 40 무작위 대조연구

Singh et al.116 2006 India 40 무작위 대조연구

Alessandria et al.117 2005 Italy 25 무작위 대조연구

Lenaerts et al.118 2005 Belgium 20 무작위 대조연구

Quintero et al.119 1985 Spain 72 무작위 대조연구

Alsebaey et al.120 2020 India 110 무작위 대조연구

Cervini et al.121 2010 USA 13,534 후향적 코호트연구

Conduit et al.122 2013 UK 28 후향적 코호트연구

Czul et al.123 2011 USA 388 후향적 코호트연구
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참고문헌 연도 국가 복수천자 시행 건수 연구 디자인

Jakobson et al.124 2013 Israel 113 후향적 코호트연구

Kurup et al.125 2015 USA 205 후향적 코호트연구

Lin et al.126 2005 Taiwan 163 전향적 코호트연구

Lin et al.127 2015 China 218 후향적 코호트연구

Mercaldi and Lanes128 2013 USA 69,859 후향적 코호트연구

Patel et al.129 2012 USA 1,297 후향적 코호트연구

Reardon et al.130 2013 USA 304 후향적 코호트연구

Rowley et al.131 2019 USA 3,116 후향적 코호트연구

5) Risk of bias

(1) 무작위 대조 연구

Random sequence generation (selection bias)

Allocation concealment (selection bias)

Blinding of participants and personnel (performance bias)

Blinding of outcome assessment (detection bias)

Incomplete outcome data (attrition bias)

Selective reporting (reporting bias)

Other bias

Low risk of bias Unclear risk of bias High risk of bias

0%	 25%	 50%	 75%	 100%
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Abdel-Khalek 2010

Abdullah 2012

Acharya 1992

Alessandria 2005

Alessandria 2011

Alsebaey 2020

Altman 1998

Appenrodt 2008

Arora 2020

Bari 2012

Bureau 2017

Choi 2005

chaaroens 2011

Degoricija 2003

Elsabazwy 2015

Fassio 1992

Garcia-Compeán 1983

Garcia-Compeán 2002

Ginés 1987

Gines 1988

Gines 1991

Ginés 1995

Gines 1996

Hamdy 2014

Kimer 2020

Konerman 2014

Kravetz 1997

Kulkami 2025

Lai 1991

Lata 1999

Lata 2007

Lebrec 1996

Lenaerts 2005

Macken 2020

Moreau 2006

Narahara 2011

Planas 1990

Quintero 1985

Ranjan 2024

Reddy 2023

Rumyon 1989

Salemo 1987

Salemo 1991

Salemo 2004

Shaheen 1996

Shiver 2017

Singh 2000

Singh 2006_2

Singh 2008

Smart 1900

Solá 1994

Sola-Vera 2003

Suksamai 2025
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Zhao 2000
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(2) 비무작위 대조 연구

Selection of Participants

Confounding Variables

Measurement of Intervention Exposure

Blinding of Outcome Assessment

Incomplete Outcome Data

Selective Outcome Reporting

Low risk of bias Unclear risk of bias High risk of bias

0%	 25%	 50%	 75%	 100%
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Agah 2014

Aldiabat 2022

Angueira 1994

Aramcharoen 2025

Brown 2023

Bucsics 2015

Cappell 1994

Cervini 2014

Cheng 2017

Conduit 2013

Czul 2011

Devarbhavi 2015

Dorin 2025

Dowlaishahi 2024

Droste 2003

Duggal 2006

Fyson 2018

Gaba 2015

Gaduputi 2017

Gentile 1989

Gerber 2022

Gilani 2009

Giri 2023

Gottardi 2009

Grabau 2004

Hanai 2022

Herrie 2024

Hussain 2015

Jakobson 2013

Jha 2023

Johnson 2015

Kao 1985

Kaur 2024

Keil-Rios 2016

Kelil 2016

Kurup 2015

Landers 2014

Lewis 2024

Lin 2005

Lin 2015

Mallory 1978

McVay 1991

Meliagros 2025
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그림 1. 출판편향(funnel plot) 분석 결과.
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6) GRADE 근거 수준표

Question: What is the incidence of procedure-related complications when 

performing intermittent paracentesis in patients with cirrhosis? 
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별첨 5.

핵심질문 2 	� 복수를 가진 환자에서 혈청-복수 알부민 차이(serum-ascites 

albumin gradient, SAAG)는 복수의 원인 및 합병증을 진단하거

나 예측하는 데 유용한가?

[포함 및 배제 기준(PICO-ST)]

환자(Population) 복수 환자(ascites patients)

중재(Intervention) 혈청-복수 알부민 차이(serum-ascites albumin gradient, SAAG)

결과(Outcome) 복수의 원인 진단(문맥 고혈압, 악성 복수) 및 합병증 예측(정맥류 출혈)

연구 설계(Study design) 전향적 연구, 후향적 연구, 단면조사 연구 등

대상 사용자(Target) 복수 환자를 진료하는 모든 의료기관 의료진

1. 권고문

SAAG는 복수의 원인 감별을 위한 1차 검사로서, 문맥압항진증에 의한 복수를 

진단하는 데 매우 우수하며 악성 복수를 배제하는 데에도 높은 특이도를 보인다. 

따라서 복수 환자의 초기 평가 과정에서 반드시 포함되어야 하는 지표로 권고된다. 

다만, 정맥류 출혈과 같은 합병증을 예측하는 데에는 유용성이 제한적이므로, 해당 

목적에서는 다른 임상 지표와 병행하여 해석해야 한다. (권고 등급: A, 근거 수준: 

Moderate)

2. 배경(background)

혈청-복수 알부민 차이(serum-ascites albumin gradient, SAAG)는 복수 

환자에서 문맥압항진성 복수와 비문맥압항진성 복수를 감별하기 위한 간편하고 
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비용 효과적인 진단 지표로 널리 사용되어 왔다. SAAG가 1.1 g/dL 이상일 

경우 문맥압항진에 의한 복수를 시사한다는 점에서, 기존의 복수 단백 농도 기반 

분류법(classical transudate-exudate 구분법)을 대체하여 전 세계적으로 임상 

진단에 활용되고 있다.

그러나 SAAG의 진단적 유용성은 적용질환과 임상 맥락에 따라 차이를 보여 

왔으며, 특히 악성 복수, 결핵성 복수, 정맥류 출혈 동반 환자에서의 정확도와 예측력은 

연구마다 일관되지 않았다. 그럼에도 불구하고, SAAG의 진단 정확도를 체계적으로 

통합 분석한 메타분석은 지금까지 보고된 바 없었다. 기존 연구들은 대부분 단일기관 

또는 제한된 질환군에 국한되어 있었고, SAAG의 민감도·특이도·AUC를 종합적으로 

제시하거나 다양한 임상 결과 지표(예: 악성 복수, 정맥류 출혈 동반 여부 등)를 

비교·정량 평가한 문헌고찰 역시 부족하였다.

이에 본 연구에서는 1983년부터 2025년까지 발표된 전 세계 문헌을 포괄적으로 

검색하여, 복수 환자에서 SAAG의 진단 정확도를 다양한 임상 결과 지표에 대해 

정량화하였다. 특히 문맥압항진성 복수 진단 성능에 대한 최초의 메타분석 결과를 

제시함으로써, SAAG의 임상적 위치와 한계를 객관적으로 재평가하고 향후 진료 

지침에서의 적용 근거를 제시하고자 하였다.
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총 47편의 연구를 포함한 메타분석에서 SAAG는 전반적으로 우수한 진단 성능을 

보였다. 전체 결과 지표(all outcomes)를 통합한 민감도는 0.889 (95% CI, 0.847-

0.920), 특이도는 0.818 (95% CI, 0.752-0.870)로 나타났다. 또한 양성예측도는 

0.896, 음성예측도는 0.806, 진단오즈비는 46.046이었으며, 수신자조작특성 곡선 

아래 면적(area under the receiver operating characteristic curve, AUC)은 

0.881로 분석되어 높은 진단 정확도를 보였다(그림 1, 그림 5). 개별 연구의 진단 

정확도에 대한 결과는 아래 표와 같다.

그림 1. Summary receiver operating characteristic curve of SAAG for overall clinical 
outcomes. SAAG, serum-ascites albumin gradient.
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특히 문맥압항진성 복수의 진단을 평가한 32편의 연구를 대상으로 한 분석에서, 

SAAG의 민감도는 0.917, 특이도는 0.805였으며, 진단오즈비는 52.509, AUC는 

0.936으로 나타났다(그림 2). 이는 SAAG가 문맥압항진에 의한 복수를 감별하는 데 

매우 우수한 진단 성능을 보임을 의미한다. 개별 연구의 진단정확도에 대한 결과는 

아래 표와 같다. 
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그림 2. Summary receiver operating characteristic curve of SAAG in the diagnosis of 
portal hypertensive ascites. SAAG, serum-ascites albumin gradient.
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정맥류 출혈(variceal bleeding) 예측을 평가한 7편의 연구에서는 SAAG의 민감도 

0.813, 특이도 0.722, 진단오즈비 19.869, AUC 0.553으로 중등도의 진단 성능을 

보였다(그림 3). 개별 연구의 진단 정확도는 아래 표에 제시하였다.
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그림 3. Summary receiver operating characteristic curve of SAAG in the prediction of 
variceal bleeding. SAAG, serum-ascites albumin gradient.
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악성 복수(malignant ascites)의 감별을 평가한 7편의 연구에서는 SAAG의 

민감도 0.684, 특이도 0.951, 진단오즈비 55.546, AUC 0.858로 분석되었다(그림 

4). 민감도는 다소 낮았으나, 특이도와 진단오즈비가 높아 SAAG가 악성 복수를 

감별하는 데 유용함을 시사한다. 개별 연구의 진단 정확도는 아래 표에 제시하였다.
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그림 4. Summary receiver operating characteristic curve of SAAG in the prediction of 
malignant ascites. SAAG, serum-ascites albumin gradient.
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4. 권고 고려 사항

1) 이득(편익)

SAAG는 문맥압항진성 복수를 감별하는 데 있어 AUC 0.936이라는 매우 높은 

진단 정확도를 보여, 간 질환과 연관된 복수 환자의 초기 진단 및 치료 방향을 

신속하게 결정하는 데 핵심적인 역할을 한다. 또한 악성 복수 진단에서의 높은 

특이도(0.951)는 SAAG가 악성 복수 감별에 보조적으로 유용할 수 있음을 시사하며, 

그 결과 종양 표지자 검사나 복강경과 같은 불필요한 고비용·고위험 검사를 줄이는 

데 기여할 수 있다. 더불어 SAAG는 복수천자 후 혈청과 복수 알부민 농도만 

측정하면 되어 추가적인 침습적 절차가 필요 없고, 검사 비용이 저렴하며 대부분의 

의료기관에서 쉽게 시행할 수 있다는 점에서 간편성과 경제성 측면에서도 중요한 

장점을 지닌다.
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2) 위해

SAAG는 정맥류 출혈을 예측하는 데 유용하지 않다는 결과(AUC 약 0.55)는 

SAAG 단독으로 정맥류 내시경검사 시행 여부나 출혈 위험과 관련된 임상 

결정을 내리는 것은 적절하지 않음을 시사한다. 또한 문맥압항진증 진단에서의 

특이도(0.805)가 완전하지 않기 때문에, SAAG가 높더라도 심부전성 복수나 혼합성 

복수와 같은 다른 원인을 배제할 수 없다. 따라서 SAAG 결과는 반드시 임상 소견, 

영상검사, 기타 혈액검사 등을 함께 고려하여 해석해야 한다.

3) 이득과 위해의 저울질

SAAG는 복수 환자의 초기 평가 과정에서 기본적으로 포함되어야 하는 검사로, 

비교적 간단하고 비용 부담이 적다는 점에서 높은 실용성을 지닌다. SAAG는 

문맥압항진성 복수를 높은 민감도로 확인할 수 있을 뿐 아니라, 악성 복수를 높은 

특이도로 배제할 수 있어 임상적 판단에 유의미한 정보를 제공한다. 다만 SAAG는 

정맥류 출혈 예측 등 특정 임상 상황에서는 진단적 한계를 보이므로, 단독으로 임상 

결정을 내리는 지표로 사용되기보다는 임상 소견, 영상검사, 추가 혈액검사와 함께 

해석되어야 한다. 이러한 제한점은 검사 자체보다는 ‘해석의 범위’에 대한 문제로 

이해하는 것이 적절하다.

4) 적용할 인구집단의 관점과 선호도

복수 환자와 보호자는 일반적으로 침습성이 낮은 검사를 선호하며, SAAG는 

복수천자 과정에서 동시에 시행할 수 있는 검사이므로 추가적인 신체적 부담을 

일으키지 않는다. 또한 결과를 신속히 확인할 수 있어 환자의 불안을 줄이고, 치료 

결정과 임상 대응을 앞당겨 환자 순응도와 전반적인 만족도를 높이는 데 기여한다.
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5) 잠재적 자원의 영향

SAAG는 기존 병원 검사 인프라를 그대로 활용할 수 있어 추가 장비나 전문 

인력이 필요하지 않으며, 자원 투입이 거의 없다는 점에서 효율적이다. 또한 복수 

원인을 조기에 규명함으로써 불필요한 CT, MRI, 복강경 등의 고가 검사를 줄이고, 

원인 규명 지연으로 인한 입원 기간을 단축하여 의료 자원의 활용도를 높일 수 있다. 

SAAG ≥1.1 g/dL이라는 절단값이 국제적으로 확립되어 있어 임상 현장에서 즉시 

적용 가능하다는 점도 중요한 장점이다. 다만 SAAG가 낮은 복수(비문맥압항진성 

복수)에서는 결핵성 복막염이나 악성 복수를 감별하기 위해 복수 백혈구 수, 세포학적 

검사 등을 병행해야 한다.

5. 부록

1) 검색식

PubMed

(“ascites”[MeSH Terms] OR “ascitic fluid”[MeSH Terms] OR (“ascit*”[Title/Abstract] 

OR “ascitic fluid*”[Title/Abstract] OR “ascites fluid*”[Title/Abstract] OR “peritoneal 

effusion*”[Title/Abstract] OR “peritoneal fluid*”[Title/Abstract] OR “intraperitoneal 

fluid*”[Title/Abstract] OR “abdominal effusion*”[Title/Abstract] OR “peritoneal cavity 

fluid*”[Title/Abstract] OR “peritoneal transudate*”[Title/Abstract] OR “peritoneal 

exudate*”[Title/Abstract])) AND (“SAAG”[Title/Abstract] OR “Serum-Ascites Albumin 

Gradient”[Title/Abstract] OR “Serum to Ascites Albumin Gradient”[Title/Abstract] OR 

“Albumin Gradient”[Title/Abstract] OR “Ascitic Fluid Albumin Gradient”[Title/Abstract] 

OR “Serum Albumin-Ascites Gradient”[Title/Abstract]) AND (“diagnosis”[MeSH Terms] 

OR “sensitivity and specificity”[MeSH Terms] OR “predictive value of tests”[MeSH 

Terms] OR “diagnosis, differential”[MeSH Terms] OR “roc curve”[MeSH Terms] OR 

(“diagnos*”[Title/Abstract] OR “sensitiv*”[Title/Abstract] OR “specifi*”[Title/Abstract] 

OR “predictive value*”[Title/Abstract] OR “negative predictive value*”[Title/Abstract] 

OR “positive predictive value*”[Title/Abstract] OR “diagnostic effic*”[Title/Abstract] 

OR “roc curve*”[Title/Abstract] OR “roc analys*”[Title/Abstract] OR “receiver operating 

characteristic*”[Title/Abstract] OR “diagnostic test*”[Title/Abstract] OR “diagnostic 
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value*”[Title/Abstract] OR “diagnostic approach*”[Title/Abstract] OR “differential 

diagnos*”[Title/Abstract] OR “etiologic diagnos*”[Title/Abstract] OR “diagnostic 

workup*”[Title/Abstract] OR “clinical utilit*”[Title/Abstract] OR “assessment*”[Title/

Abstract] OR “detection*”[Title/Abstract] OR “evaluation*”[Title/Abstract]))

EMBASE

((‘ascites’/exp OR ‘ascites fluid’/exp OR ‘peritoneal fluid’/exp OR ‘peritoneum exudate’/

exp) OR (‘ascit*’:ab,ti OR ‘ascitic fluid*’:ab,ti OR ‘ascites fluid*’:ab,ti OR ‘peritoneal 

effusion*’:ab,ti OR ‘peritoneal fluid*’:ab,ti OR ‘intraperitoneal fluid*’:ab,ti OR ‘abdominal 

effusion*’:ab,ti OR ‘peritoneal cavity fluid*’:ab,ti OR ‘peritoneal transudate*’:ab,ti 

OR ‘peritoneum exudate*’:ab,ti OR ‘peritoneal exudate*’:ab,ti)) AND (‘saag’:ab,ti OR 

‘serum ascites albumin gradient’:ab,ti OR ‘serum to ascites albumin gradient’:ab,ti OR 

‘albumin gradient’:ab,ti OR ‘ascitic fluid albumin gradient’:ab,ti OR ‘serum albumin-

ascites gradient’:ab,ti) AND ((‘diagnosis’/exp OR ‘sensitivity and specificity’/exp 

OR ‘predictive value’/exp OR ‘differential diagnosis’/exp OR ‘receiver operating 

characteristic’/exp OR ‘diagnostic test’/exp OR ‘diagnostic value’/exp OR ‘diagnostic 

approach route’/exp OR ‘evaluation study’/exp) OR (‘diagnos*’:ab,ti OR ‘sensitiv*’:ab,ti 

OR ‘specifi*’:ab,ti OR ‘predictive value*’:ab,ti OR ‘negative predictive value*’:ab,ti OR 

‘positive predictive value*’:ab,ti OR ‘diagnostic effic*’:ab,ti OR ‘roc curve*’:ab,ti OR ‘roc 

analys*’:ab,ti OR ‘receiver operating characteristic’:ab,ti OR ‘diagnostic test*’:ab,ti OR 

‘diagnostic value*’:ab,ti OR ‘diagnostic approach*’:ab,ti OR ‘differential diagnos*’:ab,ti 

OR ‘etiologic diagnos*’:ab,ti OR ‘diagnostic workup*’:ab,ti OR ‘clinical utilit*’:ab,ti OR 

‘assessment*’:ab,ti OR ‘detection*’:ab,ti OR ‘evaluation*’:ab,ti))

Cochrane

((MeSH descriptor: [Ascites] explode all trees OR MeSH descriptor: [Ascitic Fluid] explode 

all trees) OR ((ascit*):ti,ab,kw OR (ascitic NEXT fluid*):ti,ab,kw OR (ascites NEXT 

fluid*):ti,ab,kw OR (peritoneal NEXT effusion*):ti,ab,kw OR (peritoneal NEXT fluid*):ti,ab,kw 

OR (intraperitoneal NEXT fluid*):ti,ab,kw OR (abdominal NEXT effusion*):ti,ab,kw OR 

(“peritoneal cavity” NEXT fluid*):ti,ab,kw OR (peritoneal NEXT transudate*):ti,ab,kw 

OR (peritoneal NEXT exudate*):ti,ab,kw)) AND ((SAAG):ti,ab,kw OR (“Serum-Ascites 

Albumin Gradient”):ti,ab,kw OR (“Serum to Ascites Albumin Gradient”):ti,ab,kw OR 

(“Albumin Gradient”):ti,ab,kw OR (“Ascitic Fluid Albumin Gradient”):ti,ab,kw OR (“Serum 

Albumin-Ascites Gradient”):ti,ab,kw) AND ((MeSH descriptor: [Diagnosis] explode all 

trees OR MeSH descriptor: [Sensitivity and Specificity] explode all trees OR MeSH 

descriptor: [Predictive Value of Tests] explode all trees OR MeSH descriptor: [Diagnosis, 

Differential] explode all trees OR MeSH descriptor: [ROC Curve] explode all trees) OR 

((diagnos*):ti,ab,kw OR (sensitiv*):ti,ab,kw OR (specifi*):ti,ab,kw OR (predictive NEXT 

value*):ti,ab,kw OR (“negative predictive” NEXT value*):ti,ab,kw OR (“positive predictive” 
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NEXT value*):ti,ab,kw OR (diagnostic NEXT effic*):ti,ab,kw OR (roc NEXT curve*):ti,ab,kw 

OR (roc NEXT analys*):ti,ab,kw OR (“receiver operating” NEXT characteristic*):ti,ab,kw 

OR (diagnostic NEXT test*):ti,ab,kw OR (diagnostic NEXT value*):ti,ab,kw OR (diagnostic 

NEXT approach*):ti,ab,kw OR (differential NEXT diagnos*):ti,ab,kw OR (etiologic NEXT 

diagnos*):ti,ab,kw OR (diagnostic NEXT workup*):ti,ab,kw OR (clinical NEXT utilit*):ti,ab,kw 

OR (assessment*):ti,ab,kw OR (detection*):ti,ab,kw OR (evaluation*):ti,ab,kw))

Web of Science

(TI=(“Ascit*”) OR TI=(“Ascitic Fluid*”) OR TI=(“Ascites Fluid*”) OR TI=(“Peritoneal Effusion*”) 

OR TI=(“Peritoneal Fluid*”) OR TI=(“Intraperitoneal Fluid*”) OR TI=(“Abdominal Effusion*”) 

OR TI=(“Peritoneal Cavity Fluid*”) OR TI=(“Peritoneal Transudate*”) OR TI=(“Peritoneal 

Exudate*”) OR AB=(“Ascit*”) OR AB=(“Ascitic Fluid*”) OR AB=(“Ascites Fluid*”) OR 

AB=(“Peritoneal Effusion*”) OR AB=(“Peritoneal Fluid*”) OR AB=(“Intraperitoneal Fluid*”) 

OR AB=(“Abdominal Effusion*”) OR AB=(“Peritoneal Cavity Fluid*”) OR AB=(“Peritoneal 

Transudate*”) OR AB=(“Peritoneal Exudate*”)) AND (TI=(“SAAG”) OR TI=(“Serum-Ascites 

Albumin Gradient”) OR TI=(“Serum to Ascites Albumin Gradient”) OR TI=(“Albumin 

Gradient”) OR TI=(“Ascitic Fluid Albumin Gradient”) OR TI=(“Serum Albumin-Ascites 

Gradient”) OR AB=(“SAAG”) OR AB=(“Serum-Ascites Albumin Gradient”) OR AB=(“Serum 

to Ascites Albumin Gradient”) OR AB=(“Albumin Gradient”) OR AB=(“Ascitic Fluid 

Albumin Gradient”) OR AB=(“Serum Albumin-Ascites Gradient”)) AND (TI=(“Diagnos*”) 

OR TI=(“Sensitiv*”) OR TI=(“Specifi*”) OR TI=(“Predictive Value*”) OR TI=(“Negative 

Predictive Value*”) OR TI=(“Positive Predictive Value*”)  OR TI=(“Diagnostic Effic*”) OR 

TI=(“ROC Curve*”) OR TI=(“ROC Analys*”) OR TI=(“Receiver Operating Characteristic*”) 

OR TI=(“Diagnostic Test*”) OR TI=(“Diagnostic Value*”) OR TI=(“Diagnostic Approach*”) 

OR TI=(“Differential Diagnos*”) OR TI=(“Etiologic Diagnos*”) OR TI=(“Diagnostic 

Workup*”) OR TI=(“Clinical Utilit*”) OR TI=(“Assessment*”) OR TI=(“Detection*”) OR 

TI=(“Evaluation*”) OR AB=(“Diagnos*”) OR AB=(“Sensitiv*”) OR AB=(“Specifi*”) OR 

AB=(“Predictive Value*”) OR AB=(“Negative Predictive Value*”) OR AB=(“Positive 

Predictive Value*”) OR AB=(“Diagnostic Effic*”) OR AB=(“ROC Curve*”) OR AB=(“ROC 

Analys*”) OR AB=(“Receiver Operating Characteristic*”) OR AB=(“Diagnostic Test*”) 

OR AB=(“Diagnostic Value*”) OR AB=(“Diagnostic Approach*”) OR AB=(“Differential 

Diagnos*”) OR AB=(“Etiologic Diagnos*”) OR AB=(“Diagnostic Workup*”) OR AB=(“Clinical 

Utilit*”) OR AB=(“Assessment*”) OR AB=(“Detection*”) OR AB=(“Evaluation*”))

KoreaMed

((“ascites”[MH] OR “ascitic fluid”[MH]) OR (“ascite”[TIAB] OR “ascites”[TIAB] OR 

“ascitic”[TIAB] OR “ascitic fluid”[TIAB] OR “ascites fluid”[TIAB] OR “peritoneal 

effusion”[TIAB] OR “peritoneal fluid”[TIAB] OR “intraperitoneal fluid”[TIAB] OR “abdominal 

effusion”[TIAB] OR “peritoneal cavity fluid”[TIAB] OR “peritoneal transudate”[TIAB] 
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OR “peritoneal exudate”[TIAB])) AND (“SAAG”[TIAB] OR “Serum-Ascites Albumin 

Gradient”[TIAB] OR “Serum to Ascites Albumin Gradient”[TIAB] OR “Albumin 

Gradient”[TIAB] OR “Ascitic Fluid Albumin Gradient”[TIAB] OR “Serum Albumin-

Ascites Gradient”[TIAB]) AND ((“diagnosis”[MH] OR “sensitivity and specificity”[MH] OR 

“predictive value of tests”[MH] OR “diagnosis, differential”[MH] OR “roc curve”[MH]) OR 

(“diagnosis”[TIAB] OR “diagnoses”[TIAB] OR “diagnostic”[TIAB] OR “diagnose”[TIAB] OR 

“sensitivity”[TIAB] OR “sensitive”[TIAB] OR “specificity”[TIAB] OR “specification”[TIAB] 

OR “specific”[TIAB] OR “predictive value”[TIAB] OR “negative predictive value”[TIAB] 

OR “positive predictive value”[TIAB] OR “diagnostic efficacy”[TIAB] OR “diagnostic 

efficiency”[TIAB] OR “roc curve”[TIAB] OR “roc analysis”[TIAB] OR “roc analyses”[TIAB] 

OR “receiver operating characteristic”[TIAB] OR “diagnostic test”[TIAB] OR “diagnostic 

value”[TIAB] OR “diagnostic approach”[TIAB] OR “diagnostic approaching”[TIAB] 

OR “differential diagnosis”[TIAB] OR “differential diagnoses”[TIAB] OR “differential 

diagnostic”[TIAB] OR “differential diagnose”[TIAB] OR “etiologic diagnosis”[TIAB] OR 

“etiologic diagnoses”[TIAB] OR “etiologic diagnostic”[TIAB] OR “etiologic diagnose”[TIAB] 

OR “diagnostic workup”[TIAB] OR “clinical utility”[TIAB] OR “assessment”[TIAB] OR 

“detection”[TIAB] OR “evaluation”[TIAB]))

2) 검색 결과(검색날짜: 2025년 7월 4일)

데이터베이스 결과 중복

1 PubMed (MEDLINE) 162 229

2 EMBASE 308

3 Cochrane Library 3

4 Web of Science 110

5 KoreaMed 3

총 문헌수 (중복문헌 포함) 586

총 문헌수 (중복문헌 제외) 357
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3) 문헌 선정 흐름도

식
별

선
별

포
함

검색을 통해 확인된 레코드 수 (n=586)
PubMed (Medline) (n=162)
EMBASE (n=308)
Cochrane Library (n=3)
Web of Science (n=110)
KoreaMed (n=3)

원문 확보된 선정 대상 문헌 수 (n=100)

고찰에 포함된 문헌 수 (n=47) 

선별 전 제거된 레코드 수 (n=229)
중복으로 인한 제거 (n=229)

배제된 레코드 수 (n=257)

배제된 문헌 수 (n=53)
핵심질문 관련 중재가 시행되지 않은 경우 

(n=6)
핵심질문의 관심 환자를 대상으로 하지 않은 

경우 (n=1)
원문식별 불가 (n=14)
데이터 추출 불가능 (n=32)

선별된 레코드 수 (n=357)

선정 대상 문헌 수 (n=100)
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4) 선정 문헌 특성표

참고문헌 국가 연구디자인 환자수

Alam and Sharma1 (2025) 인도 단면조사 60

Reddy et al.2 (2024) 인도 후향적 코호트 연구 102

Rapelly et al.3 (2024) 인도 단면조사 66

Puste et al.4 (2024) 인도 후향적 코호트 연구 100

Nachi et al.5 (2024) 알제리 후향적 코호트 연구 28

Iliyas et al.6 (2024) 인도 단면조사 100

Soren et al.7 (2023) 인도 단면조사 93

Jena et al.8 (2023) 인도 전향적 코호트 연구 62

Subhani et al.9 (2022) 영국 후향적 코호트 연구 116

Singh and Mumtaz10 (2022) 인도 단면조사 60

Ahmed et al.11 (2022) 인도 후향적 코호트 연구 100

Thong and Anh12 (2021) 베트남 단면조사 80

Khan et al.13 (2021) 파키스탄 단면조사 115

Aravindan and Ameen14 (2021) 인도 전향적 코호트 연구 100

Muley et al.15 (2020) 이탈리아 전향적 코호트 연구 80

Cervantes Pérez et al.16 (2020) 멕시코 단면조사 87

Hou et al.17 (2019) 중국 후향적 코호트 연구 546

Du et al.18 (2018) 중국 전향적 코호트 연구 629

Angeleri et al.19 (2016) 아르헨티나 후향적 코호트 연구 152

Kumar et al.20 (2013) 파키스탄 단면조사 100

Jiang et al.21 (2013) 중국 후향적 코호트 연구 213

Younas et al.22 (2012) 파키스탄 단면조사 93

Lim and Das23 (2012) 영국 후향적 코호트 연구 50

Koné et al.24 (2012) 코트디부아르 단면조사 98

Shaikh et al.25 (2010) 파키스탄 후향적 코호트 연구 150

Pisespongsa et al.26 (2010) 태국 전향적 코호트 연구 35

Khan et al.27 (2009) 핀란드 후향적 코호트 연구 180

Jaffri et al.28 (2009) 파키스탄 전향적 코호트 연구 50

Bala et al.29 (2008) 인도 전향적 코호트 연구 62
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참고문헌 국가 연구디자인 환자수

Khan30 (2007) 카타르 전향적 코호트 연구 104

Malabu et al.31 (2006) 나이지리아 전향적 코호트 연구 81

Rana et al.32 (2005) 인도 전향적 코호트 연구 50

Torres et al.33 (1998) 페루 전향적 코호트 연구 31

Mene et al.34 (2003) 인도 후향적 코호트 연구 56

Seth et al.35 (2002) 인도 전향적 코호트 연구 50

Dittrich et al.36 (2001) 브라질 전향적 코호트 연구 37

Lee et al.37 (1999) 한국 전향적 코호트 연구 80

Kim et al.38 (1998) 한국 후향적 코호트 연구 31

Bansal et al.39 (1998) 인도 전향적 코호트 연구 60

Al-Knawy40 (1997) 사우디아라비아 후향적 코호트 연구 77

Shakil et al.41 (1996) 미국 후향적 코호트 연구 64

Akriviadiset al.42 (1996) 그리스 전향적 코호트 연구 51

Gupta et al.43 (1995) 인도 전향적 코호트 연구 70

Chen et al.44 (1994) 대만 후향적 코호트 연구 123

Villamil et al.45 (1990) 아르헨티나 전향적 코호트 연구 69

Albillos et al.46 (1990) 스페인 전향적 코호트 연구 285

Paré et al.47 (1983) 캐나다 전향적 코호트 연구 44

5) Risk of bias

Patient Selection

Index Test

Reference standard

Flow and Timing

Low risk of bias Unclear risk of bias High risk of bias

0%	 25%	 50%	 75%	 100%
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Akriviadis, 1996
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Al-Knawy, 1997

Angeleri, 2016

ravindan, 2021

Bala, 2008

Bansal, 1998

Chen, 1994

Dittrich, 2001

Du, 2018

Gupta, 1995

Hou, 2019
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Jaffri, 2009
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그림 5. 출판편향(funnel plot) 분석 결과.
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6) GRADE 근거 수준표

Question: In patients with ascites, is the serum–ascites albumin gradient 

(SAAG) useful for diagnosing the cause of ascites and predicting ascites-

related complications?
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별첨 6.

핵심질문 3 	� 간경변증 환자에서 표준 치료와 병행한 정주 알부민(intravenous 

albumin) 투여는 표준 치료 단독요법에 비해 전체 사망률을 낮추

고 신부전 발생을 유의하게 감소시키는가?

[포함 및 배제 기준(PICO-ST)]

환자(Population) 간경변증 환자

중재(Intervention) 정주 알부민

비교 대상(Comparison) 표준 치료

결과(Outcome) 전체 사망률, 신부전

연구 설계(Study design) 무작위 대조시험(RCT), 전향 및 후향 코호트 연구를 포함한 체계적 

문헌고찰과 메타분석

대상 사용자(Target) 간경변증 환자를 진료하는 1-3차 기관 의료진

1. 권고문

1) ‌�긴장성 복수 환자에서 일차 치료는 대량복수천자를 시행하는 것이다. (A1) 

대량복수천자 시에는 복수 1 L당 6-8 g의 알부민 투여를 권장한다. (A1)

2) ‌�알부민 투여는 간경변증 환자에서 저나트륨혈증의 교정을 돕기 위해 고려할 수 

있다. (B1)

3) ‌‌�자발성 세균성 복막염 환자에서는 급성신손상 발생 위험을 낮추기 위해 항생제와 

함께 알부민 정맥 투여를 권고한다. (A1)
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2. 관련 근거와 근거 수준

1) 배경

최근 연구들은 알부민이 단순한 혈관 내 교질삼투압 보충을 넘어 항산화 및 항염증 

작용, 내피세포 기능 안정화, 순환역학 개선 등의 다양한 생리적 효과를 발휘한다는 

것을 제시하고 있다. 이러한 기전적 이점을 통해 알부민은 간경변증 환자에서 합병증 

발생을 감소시키고 임상 예후를 향상시키는 것으로 보고되었으며, 이에 따라 최근 

가이드라인들은 복수 조절, 감염, 신기능 악화 등 다양한 임상 상황에서 알부민의 

치료적 역할을 재평가하고 최신 근거를 반영하고 있다.1

알부민은 정상 혈장 단백질의 약 60%를 차지하며, 음전하를 띠고 있어 나트륨 

이온과 결합함으로써 수분을 끌어당기는 교질삼투압(oncotic pressure)을 형성하는 

주요 인자로 작용한다.2 이외에도 알부민은 free cysteine moiety (Cys-34) 잔기를 

기반으로 활성산소와 염증 매개체를 제거하고 면역 및 내피 안정화를 촉진하며, 급성 

비대상성 악화 상황에서 신혈류 개선과 교감신경계 항진 억제를 통해 신기능 보존에 

기여할 수 있다.3 이러한 생리적 근거는 알부민이 다양한 임상 현장에서 다층적 치료 

작용을 가질 수 있음을 시사한다.

이러한 알부민의 치료 효과는 실제 임상 연구 결과에서도 확인되고 있다. 

간경변증에서 복수는 가장 흔한 비대상성 합병증이며, 난치성 복수 환자에서는 

대량복수천자가 치료의 핵심이 된다. 그러나 대량복수천자 후 발생할 수 있는 

paracentesis-induced circulatory dysfunction (PICD)은 급성신손상, 

간신증후군, 저나트륨혈증, 간성뇌증, 사망으로 이어질 수 있으며 이를 예방하기 

위해 알부민 투여가 권고되고 있다.4,5 기존 메타분석에서도 대량 복수천자 시 알부민 

정주가 PICD와 사망률을 일관되게 감소시키는 것으로 나타났고, 실제 임상에서는 

제거된 복수 1 L당 6-8 g의 알부민 투여가 가장 보편적으로 적용되고 있다.6
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장기적인 알부민 투여 효과를 조사한 연구들도 보고되고 있으나 ANSWER 

연구에서는 주 40 g의 알부민 장기 투여가 복수 조절, 합병증 감소, 생존율 개선으로 

이어졌던 반면, MACHT 연구에서는 투여 용량과 기간이 상대적으로 적었던 만큼 

생존 이득을 확인하지 못했다.7,8 다른 연구에서도 장기 알부민 투여가 입원 감소, 

간신증후군 및 간성뇌증 위험 감소에 기여할 수 있음이 제시되었으나 연구 간 

이질성이 존재하여 실제 장기 투여의 임상적 가치와 최적 투여 전략에 대해서는 

아직 근거가 부족하다. 저나트륨혈증 교정에 대한 알부민의 효과에 대해 연구가 

이루어졌으며, 다기관 연구 및 ANSWER 연구에서 알부민 투여군은 저나트륨혈증 

교정뿐 아니라 생존율, 삶의 질, 입원 감소 등의 이득을 보였고, 이는 단순한 순환혈류 

복원 이상의 수분 항상성 조절 기전이 알부민을 통해 작동할 가능성을 뒷받침한다.9 

자발성 세균성 복막염 환자를 대상으로 한 무작위 대조 연구들은 항생제와 병용한 

알부민 투여가 간신증후군 및 사망률을 유의하게 감소시킴을 보여주었으며, 이는 

bilirubin >4 mg/dL 또는 sCr >1 mg/dL의 고위험군에서 특히 뚜렷하였다.10 반면 

저위험군에서는 임상적 이득이 제한적이었으나 이후 연구들에서는 상반된 결과를 

보여주어 전체 자발성 세균성 복막염 환자에서 알부민의 치료 효과에 대한 추가적인 

연구가 필요하다.

이와 같이 알부민은 대량복수천자, 자발성 세균성 복막염, 저나트륨혈증, 

간신증후군 등 비대상성 간경변증의 다양한 임상 상황에서 유의한 임상적 이득을 

제공할 수 있다는 근거가 축적되고 있다. 그러나 연속적 연구 축적 과정에서 치료 

효과의 크기, 용량·기간 의존성, 환자 상태에 따른 반응 차이 등이 보고되면서 실제 

임상 적용에서 여전히 불명확한 영역이 존재한다. 또한 최신 가이드라인과 연구 결과 

사이에도 일관성이 부족하며, 장기 투여 전략, 위험도 기반 치료, 혈장 증량 방식 등에 

대한 근거가 부족하다. 따라서 본 가이드라인 개정위원회에서는 기존 연구의 한계를 

보완하고 근거의 불확실성을 해소하기 위해 최신 문헌을 대상으로 체계적 문헌고찰과 
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메타분석을 수행하였다.

2) 근거 합성 결과

(1) 간경변증 환자에서 알부민의 위약 대비 치료 효과

본 진료 가이드라인 개정위원회는 간경변증 환자에서 알부민의 치료 효과를 

평가하기 위해 체계적 문헌고찰과 메타분석을 시행하였으며, 총 61개 연구 

7,692명의 환자가 포함되었다(표 1). 메타분석 결과, 알부민 투여군은 위약 대비 전체 

사망률의 위험비(risk ratio)가 0.79 (95% CI, 0.69-0.90)로 유의하게 낮았으며, 

무작위 대조 연구만을 포함한 분석에서도 0.86 (95% CI, 0.75–0.92)으로 일관된 

유의한 감소를 보였다(그림 1). 하위그룹 분석에서 57세 이상 환자에서는 알부민 

투여군의 위약 대비 전체 사망률 위험비 0.72 (95% CI, 0.55-0.94)로 유의하게 

낮았으나, 57세 미만에서는 0.90 (95% CI, 0.79-1.02)으로 유의한 차이가 

관찰되지 않았다. 또한 알코올 연관 간질환에서는 0.79 (95% CI, 0.61-1.04)로 

유의한 차이를 보이지 않았으나, 기타 원인의 간질환에서는 0.78 (95% CI, 0.65-

0.95)로 유의하게 낮은 결과를 보였다. Model for End-stage Liver Disease 

(MELD) 점수의 중앙값이 20점 이상인 연구에서는 알부민 투여군의 위약 대비 전체 

사망률 위험비 0.92 (95% CI, 0.79-1.06)로 유의한 차이가 없었으나, 20점 미만인 

연구에서는 0.67 (95% CI, 0.52-0.86)로 유의하게 낮은 결과를 보였다.

(2) 복수를 동반한 간경변증 환자에서 알부민의 위약 대비 치료 효과

복수가 있는 간경변증 환자에서 알부민 치료의 효과를 평가하였으며, 총 12개 연구 

1,409명이 포함되었다. 전체 사망률은 알부민 투여군과 위약군 간 유의한 차이를 

보이지 않았으나(전체 사망률 위험비, 0.76; 95% CI, 0.54-1.05), 급성신손상 
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발생의 상대위험도는 0.44 (95% CI, 0.27-0.72)로 알부민 투여 시 유의하게 

낮았다(그림 2A). 복수 조절률은 알부민군에서 더 높았으며(RR, 1.48; 95% CI, 

0.68-3.23), 새로운 감염 발생의 상대위험도는 0.42 (95% CI, 0.25-0.70), 자발성 

세균성 복막염 발생의 상대위험도는 0.36 (95% CI, 0.17-0.74)으로 모두 알부민 

투여 시 유의하게 낮았다(그림 2B-D).

(3) 대량복수천자를 받는 간경변증 환자에서 알부민의 위약 대비 치료 효과

대량복수천자를 시행한 간경변증 환자에서 알부민 치료의 효과를 평가하였으며, 

총 26개 연구 1,432명이 포함되었다. 전체 사망률은 알부민 투여군과 위약군 간 

유의한 차이를 보이지 않았으나(전체 사망률 위험비, 0.85; 95% CI, 0.65-1.11), 

PICD 발생의 상대위험도는 0.45 (95% CI, 0.34-0.59)로 알부민 투여 시 유의하게 

낮았다(그림 3A). 급성신손상 발생의 상대위험도는 0.68 (95% CI, 0.41-1.14)로 

유의한 차이가 없었으나, 복수 1 L당 6 g 이상의 알부민을 투여한 경우 상대위험도는 

0.55 (95% CI, 0.36-0.85)로 유의하게 낮았다(그림 3B). 저나트륨혈증 발생의 

상대위험도는 0.50 (95% CI, 0.34-0.75)으로 알부민 투여 시 유의하게 낮았으며, 

하위 분석에서 복수 1 L당 6 g 이상의 알부민을 투여한 경우에만 위험 감소가 

확인되었고(RR, 0.45; 95% CI, 0.27-0.74) 6 g 미만을 투여한 경우에는 유의한 

차이가 없었다(RR, 0.66; 95% CI, 0.33-1.34) (그림 3C). 또한 1회 천자량이 9 L 

미만인 경우 알부민 투여 시 저나트륨혈증 발생 위험이 낮았으나(RR, 0.49; 95% CI, 

0.32-0.75), 9 L 이상인 경우에는 유의한 차이가 없었다(RR, 0.54; 95% CI, 0.14-

2.04).

(4) 자발성 세균성 복막염 환자에서 알부민의 위약 대비 치료 효과

자발성 세균성 복막염을 동반한 환자에서 알부민 치료의 효과를 평가하였으며 
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9개 연구, 1,128명이 포함되었다. 메타분석에서 알부민의 위약 대비 전체 사망률의 

위험비는 0.49 (95% CI, 0.32-0.75), 급성신손상 발생의 상대위험도는 0.28 (95% 

CI, 0.15-0.51)로 알부민 군에서 유의하게 낮았다(그림 4).

(5) 간성뇌증 환자에서 알부민의 위약 대비 치료 효과

간성뇌증을 동반한 환자에서 알부민 치료의 효과를 평가하기 위해 체계적 

문헌고찰과 메타분석을 수행하였으며, 총 5개 연구 488명이 포함되었다. 메타분석 

결과, 전체 사망률의 위험비는 0.51 (95% CI, 0.35-0.74)로 알부민 투여군에서 

위약군 대비 유의하게 낮았으며, 간성뇌증 호전 비율은 알부민 투여군에서 

1.27배(95% CI, 1.11-1.46) 높았다(그림 5).

All-cause mortality in patients with liver cirrhosis

그림 1. Forest plot for the effect of albumin versus placebo on the risk ratio of all-
cause mortality in patients with liver cirrhosis. CI, confidence interval.
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(A) Acute kidney injury

(B) Ascites control

(C) New infection

(D) Spontaneous bacterial peritonitis

그림 2. Forest plot for the effect of albumin versus placebo on the relative risk of (A) 
acute kidney injury, (B) ascites control, (C) new infection, and (D) spontaneous bacte-
rial peritonitis in patients with liver cirrhosis and ascites. CI, confidence interval.
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(A) Paracentesis-induced circulatory dysfunction

 

(B) Acute kidney injury

(C) Hyponatremia

그림 3. Forest plot for the effect of albumin versus placebo on the relative risk of (A) 
paracentesis-induced circulatory dysfunction, (B) acute kidney injury, and (C) hypona-
tremia in patients who underwent large-volume paracentesis. CI, confidence interval.
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(A) All-cause mortality

(B) Acute kidney injury

그림 4. Forest plot for the effect of albumin versus placebo on the risk ratio of (A) all-
cause mortality, and (B) relative risk of acute kidney injury in patients with sponta-
neous bacterial peritonitis. CI, confidence interval.

(A) All-cause mortality

(B) Improvement in hepatic encephalopathy

그림 5. Forest plot for the effect of albumin versus placebo on the risk ratio of (A) all-
cause mortality, and (B) improvement in hepatic encephalopathy in patients with he-
patic encephalopathy. CI, confidence interval.
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3. 권고 고려사항

1) 이득(편익)

현재 여러 진료 가이드라인에서는 간경변증 환자에서 알부민의 효과와 적정 

투여 방법을 제한적으로만 제시하고 있어 실제 진료에서 투여 여부 판단에 혼선을 

초래하고 치료 효과를 충분히 활용하지 못하게 할 수 있다.69 본 메타분석에서는 

알부민 투여 시 위약에 비해 간경변증 환자의 전체 사망률 위험비가 낮았으며, 복수를 

동반한 환자에서는 급성신손상, 새로운 감염, 자발성 세균성 복막염 발생 위험이 

감소하고 복수 조절률이 증가하였다. 대량복수천자를 시행받는 환자에서는 PICD와 

저나트륨혈증 발생 위험이 낮았으며, 복수 1 L당 6 g 이상 투여 시 급성신손상 위험도 

추가로 감소하였다. 자발성 세균성 복막염 및 간성뇌증 환자에서도 전체 사망률 

위험비가 낮고, 특히 간성뇌증에서는 호전 비율이 높았다. 이러한 효과는 알부민의 

교질삼투압 보충뿐 아니라 항염증·내피 안정화·혈역학 개선 등 복합적 기전에 

기반하며, 실제 임상에서 예후를 향상시킬 수 있는 치료 옵션임을 보여준다. 또한 본 

연구는 복수 1 L당 6 g 이상 투여와 9 L 미만 천자 시에만 특정 이득이 나타난다는 

점을 확인하여, 알부민의 적정 용량과 안전한 복수천자량을 근거 기반으로 제시하여 

실제 진료 현장에서 적용 가능한 실질적 지침이 될 수 있다.

2) 위해

알부민 투여는 전반적으로 안전성이 높은 것으로 평가되며, 본 메타분석에 포함된 

연구들에서도 이상반응 보고는 거의 없었다. 그러나 체액 과부하, 폐부종, 고혈압 악화와 

같은 부작용이 발생할 수 있으며, 특히 고용량 알부민을 반복적으로 투여하는 경우 부종 

악화 위험이 증가하므로 적절한 모니터링이 필요하다. 또한 알부민은 비용이 높은 제제로 

장기간 투여 시 경제적 부담이 커질 수 있으며, 일부 연구에서는 장기 투여가 생존 이득을 
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일관되게 보여주지 않아 과도한 사용이 불필요한 자원 소모로 이어질 수 있다.8,67 더불어 

본 메타분석에는 무작위 대조시험이 아닌 연구들이 포함되어 있고, 일부 분석에서는 포함 

연구 수가 적거나 연구 간 이질성이 높아 결과 해석에 신중함이 요구된다.

3) 이득과 위해의 균형

본 메타분석에서는 알부민 투여 시 간경변증 환자의 전체 사망률이 낮아지고, 

복수를 동반한 환자에서는 급성신손상, 감염, 자발성 세균성 복막염 위험이 감소하며 

복수 조절률이 향상되었다. 또한 대량복수천자 환자에서는 PICD와 저나트륨혈증 

발생이 줄고, 복수 1 L당 6 g 이상 투여 시 급성신손상 위험이 추가로 낮아졌으며, 

자발성 세균성 복막염 및 간성뇌증 환자에서도 사망률 감소와 간성뇌증 호전 효과가 

확인되어 특정 임상 상황에서 분명한 임상적 이득을 제공함을 시사한다. 다만 

전체 사망률 개선 효과는 환자 특성에 따라 달라 MELD 점수가 높거나 알코올성 

간질환에서는 효과가 제한적이었으며, 따라서 알부민 투여는 환자 상태, 예후, 

천자량, SBP 위험도 등을 종합적으로 고려한 선택적 적용이 필요하다. 이상반응은 

보고되었으나 근거가 제한적이며, 본 분석에서 관찰된 임상적 이득이 잠재적 위해를 

상회하는 것으로 판단된다. 다만 일부 전향적·후향적 관찰 연구가 포함되어 있고 연구 

간 이질성과 연구·환자 수의 제한이 존재하므로 결과 해석에 주의가 필요하며, 향후 

잘 설계된 대규모 무작위 대조시험이 축적된다면 알부민 치료의 이득과 위해에 대한 

판단이 더욱 정교해질 것으로 기대된다.

4) 적용할 인구집단의 관점과 선호도

간경변증 환자는 복수 재발, 감염, 신기능 악화 등의 합병증 위험이 높아 이를 

예방하고 증상을 완화하는 치료에 높은 선호도를 보인다. 알부민 정주는 입원 기간 

감소와 삶의 질 개선 가능성이 있어 긍정적으로 받아들여질 수 있으나, 반복적인 
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정맥 투여와 의료기관 방문, 비용 부담은 환자 선호도에 부정적 요인이 될 수 

있다. 특히 장기 투여 전략은 치료 목표와 기대 효과에 대해 환자·보호자와 충분한 

논의가 필요하다. 간경변증 환자들은 예후가 불량하고 선택할 수 있는 치료 옵션이 

제한적이기 때문에 생존 연장과 합병증 예방을 기대할 수 있는 치료를 선호하는 

경향이 있으며, 알부민은 생존, 신기능, 저나트륨혈증, 감염 및 자발성 세균성 

복막염 예방 효과가 입증되어 이러한 요구를 충족할 수 있다. 따라서 간경변증 

및 그 합병증을 동반한 환자에서 알부민을 통한 적극적 치료 전략은 환자 선호도 

측면에서도 정당화될 수 있으며, 의료진의 권고와 환자의 의사가 조화된 형태의 공동 

의사결정이 바람직하다.

5) 잠재적 자원의 영향

알부민 제제는 비용이 높은 약제로, 고용량 또는 장기 투여 시 경제적 부담이 

상당하다. 대량복수천자나 자발성 세균성 복막염 치료처럼 단기적 적응증에서는 

비용 대비 효과가 비교적 높지만, 장기 유지요법의 비용-효과성은 아직 명확하지 

않다. 또한 의료기관 간 알부민 접근성 및 재고 관리가 상이하며, 보험 급여 기준이 

제한적이어서 환자 본인부담이 높아 치료 접근성이 경제적 여건에 크게 영향을 받을 

수 있다. 정맥 투여와 주기적 모니터링이 필요하다는 점도 의료기관의 자원 소모를 

증가시켜 일부 일차 의료기관에서는 시행이 어려울 수 있다. 따라서 알부민 정주 

치료를 적용할 때는 치료 효과뿐 아니라 비용 대비 효용, 환자의 경제적 수용성, 보험 

기준 그리고 의료기관의 인프라와 같은 현실적 요소를 함께 고려해야 한다.

6) 실행 관련: 장애 요인

현재 임상 현장에서는 알부민의 효과와 필요성에 대한 인식이 충분히 확산되지 

않았으며, 투여 대상, 기준, 용량, 기간에 대한 임상 경험과 표준화된 지침의 부재가 
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중요한 장애 요인으로 작용하고 있다. 일부 의료기관에서는 정주 알부민에 대한 

접근성이 제한적이고 천자량 대비 적정 용량 산정이 어려운 경우가 있으며, 고가 

약제임에도 보험 급여가 제한적이어서 환자의 경제적 부담으로 치료를 지속하기 

어려운 상황도 발생한다. 또한 정맥 투여와 주기적 모니터링이 필요하다는 특성은 

중소·일차 의료기관에서의 활용을 더욱 제한하며, 결과적으로 알부민 치료의 임상적 

활용도를 낮추고 있다. 본 메타분석은 알부민 사용의 근거를 보다 명확히 제시하고자 

하였으나, 포함된 연구 간 투여 용량·주기·기간의 이질성이 커 효과 크기의 일반화에 

한계가 있었다. 따라서 표준화된 용량과 투여 전략을 적용한 대규모 무작위 대조 

연구가 추가로 필요하다. 향후 알부민의 적정 사용을 위한 임상 근거, 안전성, 비용-

효과성에 대한 교육과 홍보가 강화되어야 하며, 실제 임상 데이터를 축적하여 치료 

접근성과 일관된 적용을 개선할 수 있는 기반을 마련하는 것이 중요하다.

7) 실행 관련: 촉진 요인

알부민 치료는 금번 메타분석을 통해 명확한 근거 기반의 임상 지침을 제시하였고, 

대량복수천자와 자발성 세균성 복막염 치료에서 강한 권고 수준(A1)을 갖고 있다는 

점에서 임상 적용이 용이하다. 복수 1 L당 6-8 g이라는 간단한 용량 공식은 의료진이 

쉽게 숙지할 수 있으며, 간경변증 합병증을 동반한 고위험군에서 일관된 임상적 

이득이 확인된 점도 치료 선택을 촉진한다. 또한 입원 감소와 신기능 보존 등 의료 

자원 절약 가능성이 있어 의료기관 입장에서도 활용 가치가 높다. 알부민은 일부 

적응증에서 급여가 가능하고 실제 임상에서 광범위하게 사용되고 있어 접근성이 

높으며, 다른 수액제에 비해 주사시간이 짧고 적은 용량으로도 유의한 효과를 얻을 

수 있다는 점에서 환자와 의료진 모두에게 적용이 용이한 치료이다. 최근 다기관 

연구와 가이드라인 개정 등을 통해 알부민 치료의 근거가 지속적으로 축적되고 있어, 

의료진의 인식 향상과 표준화된 치료 적용에도 긍정적으로 작용할 것으로 기대된다.
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8) 실행 관련: 권고안 실행을 위한 조언/도구

알부민 치료를 임상 현장에서 효과적으로 적용하기 위해서는 표준화된 진료 

절차와 체계적인 지원 도구를 구축하는 것이 중요하다. 대량복수천자 프로토콜에 

알부민 투여 용량 계산표를 포함하면 의료진의 투여 결정이 보다 신속하고 일관되게 

이루어질 수 있다. 간경변증 환자를 대상으로 알부민 투여의 적정성을 평가하는 

알고리즘을 개발함으로써, 환자 상태에 맞는 맞춤형 치료 전략을 적용할 수 있다. 

더불어 정기적인 의료진 교육과 사례 기반 워크숍, 알부민 사용량 모니터링 및 자원 

관리 시스템 구축은 치료의 표준화와 효율성을 높이는 데 기여한다.

알부민 투여 시에는 환자의 체액 상태 변화를 면밀히 관찰하여 폐부종과 같은 

체액 과부하 합병증 발생에 주의해야 하며, 이를 위해 병력 청취, 신체검사, 

중심정맥압·폐동맥압 등 정적 혈역학 지표와 심박출량·맥압 변화, 현장초음파검사 

등의 동적 평가를 포함한 포괄적 모니터링이 요구된다. 특히 간경변증 환자는 복수로 

인해 복강 내 압력이 증가해 중심정맥압 측정의 정확도가 떨어질 수 있으므로 주의 

깊은 해석이 필요하다. 알부민은 급성신손상 및 간신증후군 치료에서 중요한 역할을 

하지만, 체액 및 순환 과부하가 가장 흔한 부작용으로 발생할 수 있고, 심부전이나 

기저 폐질환이 있는 경우 위험이 더 높아 세심한 관찰이 필요하다. 드물게 발열, 발진, 

오한 등 알레르기반응이 나타날 수 있으며, 중증 과민반응으로 진행할 가능성도 있어 

투여 중 환자 상태를 지속적으로 모니터링해야 한다. 따라서 체액 과다 소견이 있는 

경우 투여량 조절 또는 투여 중단을 고려해야 한다.70

9) 다양한 대안

간경변증 환자 치료에는 알부민 외에도 여러 대안적 치료 옵션이 존재하지만, 

각각의 효과와 한계가 있어 임상 상황에 따라 선택적으로 적용해야 한다. 

대량복수천자 후 혈장 확장제로 신장교질액(dextran)이나 hydroxyethyl starch가 
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사용된 바 있으나, PICD 예방 효과는 알부민이 가장 우수한 것으로 보고되었다. 

자발성 세균성 복막염 치료에서는 노르에피네프린이나 테르리프레신이 신기능 

보존을 위해 제안되었으나 근거는 제한적이며, 저나트륨혈증 치료에 활용되는 

vasopressin V2 수용체 길항제(tolvaptan)는 비용 부담과 장기 안전성 논란이 있어 

신중한 적용이 필요하다. 감염은 간경변증 예후에 큰 영향을 미치는 주요 합병증으로, 

상황에 따라 예방적 항생제 사용이 감염 예방을 위한 더 중요한 대안이 될 수 있다. 

난치성 복수에서는 TIPS가 알부민의 대안이 될 수 있지만, 적응증이 제한되고 

간성뇌증 위험이 증가할 수 있어 모든 환자에게 적용하기 어렵다. 간성뇌증의 경우 

규칙적인 하제 사용과 감염 요인 교정이 우선되며, 알부민은 보조적 치료 전략으로 

고려된다. 또한 경구 섭취가 제한된 환자에서는 수액요법이 필요하며, 알부민 주사가 

어려운 경우 BCAA를 활용하는 것도 가능한 대안이 된다. 이와 같이 간경변증 환자의 

치료는 환자의 간기능, 합병증 양상, 영양 상태 등을 종합적으로 고려하여 다양한 

치료 옵션을 맞춤형으로 적용하는 것이 바람직하다.

10) 권고 결정 시 검토 과정 수정/보완 내용

메타분석 결과 자발성 세균성 복막염에서 알부민 투여 시 위약 대비 전체 사망률의 

위험비가 낮아지는 것으로 나타나, 초기에는 “전체 사망률(B1)과 급성신손상(A1) 

발생 위험을 낮추기 위해 항생제와 함께 알부민 정맥 투여를 권고한다”는 문안을 

제안하였다. 그러나 전체 사망률 분석에 포함된 연구 수가 비교적 적고 근거의 

확실성이 충분하지 않다고 판단되어, 최종 권고문에서는 전체 사망에 대한 기술을 

삭제하고 “자발성 세균성 복막염 환자에서는 급성신손상 발생 위험을 낮추기 위해 

항생제와 함께 알부민 정맥 투여를 권고한다(A1)”로 수정하였다. 전체 사망률 관련 

내용은 권고문이 아닌 본문 근거 설명 부분에서 기술하는 것으로 조정하였다. 
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4. 부록

1) 검색식

PubMed

#1	 “Liver Cirrhosis”[Mesh]

#2	 “liver cirrhosis”[tiab]

#3	 “hepatic cirrhosis”[tiab]

#4	 cirrhosi*[tiab] OR cirrhotic[tiab]

#5	 #1 OR #2 OR #3 OR #4

#6	 “Albumins”[Mesh]

#7	 albumin[tiab]

#8	 “human albumin”[tiab] OR “human serum albumin”[tiab]

#9	 albumin infus*[tiab] OR albumin therap*[tiab] OR albumin administer*[tiab]

#10	(#6 OR #7 OR #8 OR #9)

#11 #5 AND #10 

#12 #11 AND Humans[Mesh] AND English[lang]

Embase

#1	 ‘liver cirrhosis’/exp

#2	 ‘liver cirrhosis’:ti,ab,kw

#3	 ‘hepatic cirrhosis’:ti,ab,kw

#4	 cirrhosi*:ti,ab,kw OR cirrhotic:ti,ab,kw

#5	 #1 OR #2 OR #3 OR #4

#6	 ‘albumin’/exp

#7	 albumin:ti,ab,kw

#8	 ‘human albumin’:ti,ab,kw OR ‘human serum albumin’:ti,ab,kw

#9	 (‘albumin infusion’ OR ‘albumin therapy’ OR ‘albumin administration’):ti,ab,kw

#10	#6 OR #7 OR #8 OR #9

#11	‘animal’/exp NOT ‘human’/exp

#12	#5 AND #10 NOT #11

#13	#12 AND [english]/lim AND [humans]/lim
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Cochrane library

#1	 MeSH descriptor: [Liver Cirrhosis] explode all trees

#2	 (“liver cirrhosis”):ti,ab,kw

#3	 (“hepatic cirrhosis”):ti,ab,kw

#4	 (cirrhosi* OR cirrhotic):ti,ab,kw

#5	 #1 OR #2 OR #3 OR #4

#6	 MeSH descriptor: [Albumins] explode all trees

#7	 albumin:ti,ab,kw

#8	 “human albumin”:ti,ab,kw OR “human serum albumin”:ti,ab,kw

#9	 (albumin infusion OR albumin therapy OR albumin administration):ti,ab,kw

#10	#6 OR #7 OR #8 OR #9

#11	#5 AND #10

#12	#11 AND English

Web of Science

#1	 “liver cirrhosis” (Topic)

#2	 “hepatic cirrhosis” (Topic)

#3	 (cirrhosi* OR cirrhotic) (Topic)

#4	 #1 OR #2 OR #3

#5	 albumin (Topic)

#6	 “human albumin” OR “human serum albumin” (Topic)

#7	 (albumin infusion OR albumin therapy OR albumin administration) (Topic)

#8	 #5 OR #6 OR #7

#9	 #4 AND #8

#10	#9 AND English (Language)
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2) 문헌 선정 흐름도

Id
en

ti
fi

ca
ti

on
Sc

re
en

in
g

In
cl

ud
ed

Studies identified from:
Web of Science™ (n=2,584)

Embase (n=875)
MEDLINE (n=1,020)

Studies screened (n=3,194)

Studies sought for retrieval (n=155)

Studies assessed for eligibility (n=155)

Studies included in review (n=61)

Studies removed before screening:
Duplicated records removed (n=1, 285) 
Marked as ineligible by automation tools (n=0) 
Other reasons (n=0)

Studies excluded (n=3,039)

Studies not retrieved (n=0)

Studies excluded (n=94)
Duplicated cohort (n=5)
No full text (n=2)
Wrong patient population (n=27)
Wrong outcomes (n=30)
Wrong study design (n=21)
Small number of patients (n=2)
Language other than English (n=7)
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3) 비뚤림 위험도

(1) 무작위 대조 연구

Abdel-Khalek EE 2010

Abootalebi A 2017

Alessandria C 2011

Altman C 1998

Appenrodt B 2008

Arora V 2020

Bari K 2012

Caraceni P 2018

China L 2021

Choi CH 2005

Devisetty JV 2024

Fagan A 2023 (HEAL Study)

Fassio E 1992

Fernández J 2020

García-Compean D 2002

Gentilini P 1999

Ginės A 1996

Ginės P 1988

Ginės P 2002 (TIPS vs paracentesis-albumin)

Guevara M 2012

Hamdy H 2014

Hui Ping XUE 2002

Kang 1998

Kar PS 2023

Kulkarni AV 2025

Maiwall R 2022

Moreau R 2002

Moreau R 2006 (albumin vs synthetic colloid)

Philips CA 2021

Pompili E 2024

Romanelli RG 2006

Sallermo F 1987

Sallermo F 1991

Salemo F 2004

Salman T 2016

Sharina BC 2017

Simon-Talero M 2013

Singh V 2006 (J Gastroenterol Hepatol)

Singh V 2006 (J Intern Med)

Solà E 2018

Sola Vera J 2003

Sort P 1999

Sujith Reddy JSN 2023

Thévenol T 2015

Ventura-Cots M 2021

Yosry A 2019

Domains:
D1: Bias arising from the randomization process
D2: Bias due to deviations from intended intervention.
D3: Bias due to missing outcome data.
D4: Bias in measurement of the outcome.
D5: Bias in selection of the reported result.

Judgement

Some concerns

Low

	 D1	 D2	 D3	 D4	 D5	 Overall

St
ud

y
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2) 코호트 연구

(

Borah GJ 2025

Di Pascoli M 2019

Hannah N 2023

Nakamura T 2014

Pompili E 2024

Khanna D 2024

Hussain W 2015

Wu PS 2025

Afinogenova Y 2015

Bai Z 2019

Chen TA 2009

Ebied AM 2022

Elloumi H 2019

Risk of bias domains
	 D1	 D2	 D3	 D4	 D5	 D6	 D7	 Overall

Domains:
D1: Bias due to confounding. 
D2: Bias due to selection of participants.
D3: Bias in classification of interventions.
D4: Bias due to deviations from intended interventions.
D5: Bias due to missing data.
D6: Bias in measurement of outcomes.
D7: Bias in selection of the reported result.

Judgement

Serious

Moderate

Low

St
ud

y

4) GRADE 근거 수준표 

Question: In patients with liver cirrhosis, does intravenous albumin therapy, 

compared with standard medical treatment, improve clinical outcomes?
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별첨 7.

핵심질문 4 	� 난치성 복수 환자들에서 TIPS는 기존의 반복적 대량복수천자에 비

해 생존율, 복수 조절 및 간경변증 관련 합병증 조절에 효과적인가?

[포함 및 배제 기준(PICO-ST)]

환자(Population) 난치성 복수 환자

중재(Intervention) 경경정맥 간내문맥전신 단락술(transjugular intrahepatic 

portosystemic shunt, TIPS)

비교 대상(Comparison) 대량복수천자 및 알부민 보충

결과(Outcome) 전체 생존율, 무이식 생존율, 이상반응, 복수 조절률

연구 설계(Study design) 전향 및 후향 코호트 연구

대상 사용자(Target) 난치성 복수 환자를 진료하는 1-3차 의료기관 의료진

1. 권고문

난치성 복수 환자에서 복수 조절을 위해 경경정맥 간내문맥전신 단락술 

(transjugular intrahepatic portosystemic shunt, TIPS)을 시행할 수 있다. (A2)

2. 관련 근거와 근거 수준

1) 배경

난치성 복수(refractory ascites) 환자는 최대 용량의 이뇨제에도 반응하지 않거나, 

심각한 이상반응으로 인해 이뇨제 사용이 제한되는 환자를 의미하며, 이들에서 적용 

가능한 치료 옵션은 매우 제한적이다.1 지금까지 다양한 약물 치료가 시도되었으나, 

일부에서 복수 조절에는 도움을 주었더라도 생존율을 유의하게 개선하는 효과는 
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입증되지 못하였다.

간이식은 난치성 복수 환자의 예후를 근본적으로 개선할 수 있는 유일한 근치적 

치료이지만, 고비용, 공여 장기 부족, 동반질환 및 연령 등의 이유로 모든 환자에게 

적용하기 어렵다.

2) 핵심질문의 필요성

이러한 배경에서 경경정맥 간내문맥전신 단락술(transjugular intrahepatic 

portosystemic shunt, TIPS)은 난치성 복수를 위한 중재 시술로 꾸준히 연구되어 

왔다.2 TIPS는 간내에 인위적인 단락을 형성하여 문맥압을 감소시킴으로써, 복수 

생성의 주요 기전인 문맥압항진을 완화하고 복수 생성을 줄이는 원리를 가진다.

초기 연구에서는 스텐트 개통성(stent patency) 문제, 시술 후 사망률 및 합병증 

증가(특히 간성뇌증 등)가 보고되어, TIPS의 적극적인 사용에 제한이 있었다.2 그러나 

지난 30여 년간 스텐트 재질(특히 covered stent)의 개발과 시술 기술의 향상, 환자 

선정 기준의 정교화가 이루어지면서, 난치성 복수 환자에서 TIPS가 여전히 “부적절한 

선택”인지에 대해서는 재평가가 필요하게 되었다.3

따라서 최신 연구를 포함한 체계적 문헌고찰과 메타분석을 통해, 난치성 복수 

환자에서 TIPS가 복수 조절뿐만 아니라 전체 생존 및 무이식 생존 등 예후에 미치는 

영향을 종합적으로 평가하는 것이 이번 핵심질문의 목적이다.

3) 근거 합성 결과

이번 체계적 문헌고찰 및 메타분석에는 총 7개의 무작위 대조 연구(randomized 

controlled trials, RCTs)와 4개의 후향적 코호트 연구가 포함되었다(표 1). 

Alfapump® 및 permanent indwelling catheter에 대한 연구도 검색식 구성 

초기에는 포함을 검토하였으나, 대조군으로 대량복수천자(large-volume 
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paracentesis, LVP)를 명확히 설정하고 실제 생존 기간을 비교한 연구는 각각 

하나씩에 불과하였고,4,5 비뚤림 위험이 크며, 포함된 환자군 특성이 TIPS 연구와 

상이하였다,5 이에 따라 해당 중재에 대해서는 이번 가이드라인에서 체계적 

문헌고찰을 시행하지 않고, 추후 차기 개정 시점에 근거가 축적되면 별도의 체계적 

문헌고찰을 진행하기로 하였다.

RCT 외에 포함된 4개의 후향적 코호트 연구들6-9은 ROBINS-I 평가에서 

전반적으로 serious risk of bias로 평가되었으며, 따라서 주요 결과는 주로 

기술적(서술적) 근거로 활용하였다. 특히 간성뇌증 발생과 같이 RCT 근거가 제한적인 

지표에서 보조적으로 분석에 포함하였다.

(1) 난치성 복수 환자에서 생존율

메타분석에서 전체 생존율(전체 사망 + 이식-사망 복합 결과)을 평가한 결과, 7개의 

무작위대조연구(RCT)를 통합하였을 때 연구 간 이질성이 존재함에 따라(I²=64%) 

주 분석으로 적용한 변론효과 모델(Random-effects model)에서 LVP 대비 

TIPS의 사망/이식 위험비는 0.57 (95% CI, 0.35–0.94)로 TIPS군에서 유의한 

위험 감소가 관찰되었습니다 (그림 1). 이러한 유의한 위험 감소 경향은 분석의 

강건성(Robustness)을 확인하기 위해 고정효과 모델(Fixed-effect model)을 

적용하여 평가하였을 때도 위험비 0.59 (95% CI, 0.45–0.78)로 일관되게 

확인되었습니다 (그림 2). 4개의 후향적 코호트 연구를 통합하였을 때에도 LVP 대비 

TIPS의 위험비는 0.53 (95% CI, 0.45-0.64; I²=0%)으로 일관되게 낮았다. 다만 

Mah 등9 2020년 연구에서는 time-varying Cox 분석을 적용하였을 때, LVP 대비 

TIPS의 위험비가 1.15 (95% CI, 0.91-1.46; I²=45%)로 보고되어, 시간 경과에 

따른 효과 변화 가능성을 시사한다.

개별 연구 결과를 보면, Rössle 등10은 TIPS군에서 1년 및 2년 무이식 생존율이 



별첨 3.

대한간학회  271

각각 69%, 58%인 반면, LVP군에서는 52%, 32%로 TIPS군에서 더 높은 장기 

생존율을 보고하였다. Salerno 등11도 TIPS군의 1년 및 2년 생존율이 77%와 59%, 

LVP군이 52%와 29%로, TIPS군에서 생존이 유의하게 우수함을 보고하였다. 

Narahara 등12의 연구에서는 TIPS군의 1년, 2년, 3년 생존율이 각각 80%, 

64%, 58%였고, LVP군은 49%, 35%, 19%로 TIPS군에서 유의한 생존 이득이 

관찰되었다.

Sanyal 등13 북미 연구에서는 전체 사망률은 두 군 간 차이가 없었으나, 중앙 

전체 생존 기간은 TIPS군 41.3개월, LVP군 38.2개월 이상으로 보고되었다. 같은 

연구에서 중앙 무이식 생존 기간은 TIPS군 19.6개월, LVP군 12.4개월로 TIPS군에서 

더 길었으나 통계적으로 유의하지는 않았다.

한편, Lebrec 등2 초기 연구에서는 Child-Pugh C 환자에서 intrahepatic shunt가 

오히려 전체 생존을 감소시키는 결과를 보고하여, 중증 간기능 저하 환자에서 TIPS 

시술의 위험성을 경고하였다. 이처럼 개별 연구 간에는 이질성이 존재하나, 전반적으로 

최근 연구일수록 엄격한 환자 선정(Child C 중에서도 상대적으로 간기능이 보존된 

환자, 더 낮은 MELD 등)을 통해 TIPS 시 생존 이득이 명확히 나타나는 경향을 보인다.

전체 생존에 대한 5개 RCT 메타분석에서 TIPS는 LVP 대비 사망 위험을 약 44% 

감소시켰으며(위험비, 0.56; 95% CI, 0.30-1.04; I²=70%), 무이식 생존에 대한 2개 

RCT 메타분석에서도 유사한 정도의 위험 감소(위험비, 0.63; 95% CI, 0.42-0.94; 

I²=0%)가 관찰되었다(그림 1). Covered stent를 사용한 Bureau 등3 연구에서는 1년 

무이식 생존율이 TIPS군 93% (95% CI, 82-100%), LVP군 52% (95% CI, 34-

60%)로, 최신 기술을 적용한 TIPS에서 특히 두드러진 이득이 보고되었다.

(2) 난치성 복수 환자에서 복수 조절률

7개 RCT에 대한 메타분석 결과, 추가적인 복수천자가 필요 없는 복수 조절률은 
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TIPS군에서 53.8% (95% CI, 40.8-66.2%; I2=67%)였으며, LVP군에서는 17.2% 

(95% CI, 12.2-23.7%; I2=8%)로 나타났다(그림 3). LVP 대비 TIPS의 복수 

조절률의 오즈비(odds ratio, OR)는 7.67 (95% CI, 4.73-12.45; I2=19%)이었다. 

(3) 난치성 복수 환자에서 합병증

표 1. 체계적 문헌고찰 및 메타분석에 포함된 연구 요약

Study 출판연도 국가 연구 설계
환자 수 

(TIPS/대조)
중재 치료

기존  

치료

Lebrec et al.2 1996 프랑스 RCT 25 (13/12) Uncovered 

TIPS

LVP ±  

알부민

Rössle et al.10 2000 독일 RCT 60 (29/31) Uncovered 

TIPS

LVP +  

알부민

Ginès et al.14 2002 미국, 스페인 RCT 70 (35/35) Uncovered 

TIPS

LVP +  

알부민

Sanyal et al.13 2003 미국, 캐나다 RCT 109 (52/57) Uncovered 

TIPS

LVP +  

알부민

Salerno et al.11 2004 이탈리아 RCT 66 (33/33) Uncovered 

TIPS

LVP +  

알부민

Narahara et 

al.12

2011 일본 RCT 60 (30/30) Uncovered 

TIPS

LVP +  

알부민

Bureau et al.3 2017 프랑스 RCT 62 (29/33) Covered 

TIPS

LVP +  

알부민

Gaba et al.7 2015 미국 후향적  

코호트 연구

150 (70/80) Covered 

TIPS

LVP +  

알부민

Bucsics et al.6 2018 오스트리아 후향적  

코호트 연구

221 (140/71) Covered 

TIPS

LVP +  

알부민

Mah et al.9 2020 캐나다 후향적  

코호트 연구

488 (163/325) Covered 

TIPS

LVP +  

알부민

Bakhtiar et al.8 2021 미국 후향적  

코호트 연구

169 (75/94) Covered 

TIPS

LVP +  

알부민

TIPS, transjugular intrahepatic portosystemic shunt; RCT, randomized controlled trial; LVP, 

large volume paracentesis.
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5개 RCT에서 간신증후군 발생률은 TIPS군에서 8.0% (95% CI, 4.7-13.3%; 

I2=0%)이며, LVP군에서는 9.7% (95% CI, 3.3-25.0%; I2=76.1%) 확인되었다. 

LVP군 대비 TIPS군의 간신증후군 발생 오즈비는 0.58 (95% CI, 0.27-1.23; 

I2=28%)이었다(그림 4). 

3개 RCT에서 자발성 세균성 복막염의 발생률은 TIPS군에서 9.3% (95% CI, 3.1-

24.7%; I2=47.3%)이며, LVP군에서는 13.0% (95% CI, 7.5-21.5%; I2=0%)로 

확인되었다. LVP군 대비 TIPS군의 자발성 세균성 복막염 발생 오즈비는 0.63 (95% 

CI, 0.23-1.68; I2=0%)이었다(그림 5).

간성뇌증 발생을 보았을 때, 5개 RCT에서 간성뇌증 발생률은 TIPS군에서 53.6% 

(95% CI, 38.2-68.3%; I2=74.3%)이며, LVP군에서는 40.7% (95% CI, 26.2-

56.9%; I2=76.8%)로 확인되었다(그림 6). LVP군 대비 TIPS군의 간성뇌증 발생 

오즈비는 1.80 (95% CI, 1.15-2.80; I2=0%)이었다. 후향적 코호트 연구 2편을 

통합하였을 때도 간성뇌증 발생에 대한 LVP군 대비 TIPS군의 오즈비는 2.18 (95% 

CI, 1.41-3.37; I²=60%)로, 관찰 연구에서도 유사한 경향이 확인되었다.

스텐트 종류별로 분석하였을 때, uncovered stent를 사용한 4개 RCT에서는 

LVP 대비 TIPS의 간성뇌증 발생 오즈비가 2.02 (95% CI, 1.24-3.31; I²=0%)로, 

간성뇌증 위험이 뚜렷이 증가하였다. 반면 covered stent를 사용한 RCT는 

Bureau 등3 1편뿐이었고, 이 연구 단독 분석에서는 간성뇌증 발생에 유의한 차이가 

없었다(오즈비, 1.05; 95% CI, 0.37-3.02). 다만 covered stent 관련 2개 후향적 

코호트 연구를 포함한 통합 분석에서는 LVP 대비 TIPS의 간성뇌증 발생 오즈비가 

1.96 (95% CI, 1.31-2.93; I²=36.1%)으로 여전히 위험 증가가 관찰되었다.
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(A) 

(B) 

(C) 

그림 1. 대량복수천자(large volume paracentesis, LVP) 대비 TIPS의 생존 결과에 대한 위험
비(hazard ratio, HR). (A) 복합 생존율(전체 생존율 + 무이식 생존율), (B) 전체 생존율, (C) 무이
식 생존율(random effect model). SE, standard error; CI, confidence interval; IV, inverse 
variance; OS, overall survival; RCT, randomized controlled trial; TIPS, transjugular in-
trahepatic portosystemic shunt.
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(A) 

(B) 

(C) 

그림 2. 대량복수천자(large volume paracentesis, LVP) 대비 TIPS의 생존 결과에 대한 위험
비(hazard ratio, HR). (A) 복합 생존율(전체 생존율 + 무이식 생존율), (B) 전체 생존율, (C) 무
이식 생존율(fixed effect model). SE, standard error; CI, confidence interval; IV, inverse 
variance; OS, overall survival; RCT, randomized controlled trial; TIPS, transjugular in-

trahepatic portosystemic shunt.입니다
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그림 3. 대량복수천자(large volume paracentesis, LVP) 대비 TIPS의 복수 조절률에 대한 오
즈비(odds ratio). M-H, Mantel-Haenszel; CI, confidence interval; TIPS, transjugular 
intrahepatic portosystemic shunt.

그림 4. 대량복수천자(large volume paracentesis, LVP) 대비 TIPS의 간신증후군 발생에 대한 
오즈비(odds ratio). M-H, Mantel-Haenszel; CI, confidence interval; TIPS, transjugular 
intrahepatic portosystemic shunt.

그림 5. 대량복수천자(large volume paracentesis, LVP) 대비 TIPS의 자발성 세균성 복막염 발
생 비율에 대한 오즈비(odds ratio). M-H, Mantel-Haenszel; CI, confidence interval; TIPS, 
transjugular intrahepatic portosystemic shunt.
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(A)

(B)

(C)

그림 6. 대량복수천자(large volume paracentesis, LVP) 대비 TIPS의 간성뇌증 발생 비율에 대
한 오즈비(odds ratio). (A) 전체 연구, (B) covered stent 사용 연구, (C) uncovered stent 사용 
연구. M-H, Mantel-Haenszel; CI, confidence interval; HEP, hepatic encephalopathy; 
RCT, randomized controlled trial; TIPS, transjugular intrahepatic portosystemic shunt.
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3. 권고 고려사항

1) 이득(편익)

본 체계적 문헌고찰과 메타분석에는 난치성 복수 환자를 대상으로 한 7개의 

RCT들과 4개의 후향적 코호트 연구가 포함되었으며, 전체 사망(전체 생존 + 무이식 

생존)을 통합 분석하였을 때 TIPS는 LVP + 알부민 대비 사망 위험을 유의하게 

감소시켰다(HR, 0.59; 95% CI, 0.45-0.78). 전체 생존에서도 유사한 효과(HR, 

0.59; 95% CI, 0.44-0.80)가 관찰되었고, 무이식 생존 또한 두 개의 RCT에서 

위험비 0.63 (95% CI, 0.42-0.94)으로 유의한 개선을 보였다. 후향적 코호트 

연구들을 통합하였을 때도 LVP군 대비 TIPS군에서 사망 위험이 약 50% 수준으로 

감소(HR, 0.53; 95% CI, 0.45-0.64)하는 경향이 관찰되어, 선택된 환자군에서는 

일관된 생존 이득이 있음을 시사한다.

복수 조절 측면에서 TIPS의 이득은 더욱 뚜렷하다. 7개 RCT에서 추가 복수천자 

없이 복수가 조절되는 비율을 비교하였을 때, LVP 대비 TIPS의 복수 조절 오즈비는 

7.67 (95% CI, 4.73-12.45)로, TIPS 시행 시 복수 조절 성공률이 현저히 높았다. 

Narahara 등12의 연구에서 간·신기능이 상대적으로 보존된 난치성 복수 환자(Child-

Pugh <11점, 빌리루빈 <3 mg/dL, 크레아티닌 <1.9 mg/dL)를 대상으로 한 

RCT에서 1년과 2년 생존율은 TIPS군 80%, 64%, LVP군 49%, 35%로 TIPS군에서 

유의하게 생존율이 높았고, 동일 연구에서 3-12개월 동안 완전/부분 복수 반응률 

또한 TIPS군 67-87%, LVP군 27-30%로 큰 차이를 보였다. 또한 재발성 복수 

환자를 대상으로 한 covered stent TIPS RCT (Bureau 등3)에서는 1년 무이식 

생존율이 TIPS군 93% vs. LVP군 52%로, covered stent 사용과 엄격한 환자 선정 

시 생존 이득이 더욱 뚜렷해졌다. 같은 연구에서 총 복수천자 횟수(32회 vs. 320회), 

문맥압항진증 관련 출혈 및 탈장 합병증 발생, 입원 일수 등이 TIPS군에서 현저히 
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감소하였다. 여러 연구에서 TIPS 후 문맥압 감소와 함께 나트륨, 신장 기능, 영양 상태 

및 체성분 개선이 보고되어, 단순 복수 조절을 넘어 전신 상태 및 삶의 질 개선에도 

기여할 가능성이 제시된다.

2) 위해

TIPS는 침습적 시술로서 절차 자체와 시술 후 단락 유지 과정에서 여러 위해가 

동반될 수 있다. 메타분석 결과, 간성뇌증 발생은 LVP + 알부민군에 비해 TIPS군에서 

유의하게 증가하였고(OR, 1.80; 95% CI, 1.15-2.80), 근거 수준은 낮음으로 

평가되었다. 후향적 코호트 연구를 포함한 분석에서도 간성뇌증 위험 증가는 

유사하게 관찰되었으며(OR, 2.18; 95% CI, 1.41-3.37), 특히 uncovered stent를 

사용한 4개 RCT에서는 오즈비 2.02 (95% CI, 1.24-3.31)로 위험 증가 폭이 더 

컸다. Covered stent 사용 RCT 하나에서는 간성뇌증 증가가 통계적으로 유의하지 

않았지만,3 covered stent 관련 후향적 코호트들을 포함한 통합 분석에서는 여전히 

위험 증가가 관찰되어(OR, 1.96; 95% CI, 1.31-2.93) 간성뇌증 위험은 TIPS 시술 

전 반드시 설명해야 할 위해 요소이다. 간성뇌증의 절대 발생률은 연구마다 차이가 

있으나, Narahara 등12의 연구에서는 TIPS군의 약 2/3 (20/30명)에서 간성뇌증이 

발생하여 LVP군(5/30명)에 비해 현저히 빈도가 높았고, 다른 RCT 및 코호트에서도 

40-60% 수준의 간성뇌증 발생이 보고되었다. 다만 이러한 간성뇌증은 대부분 

보존적 치료에 반응하였고, 간성뇌증 발생 유무에 따른 생존율 차이가 크지 않았다는 

보고도 있어, 적절한 모니터링과 치료 전략 하에서는 관리 가능한 위해로 볼 수 있다. 

Shunt 기능 부전(shunt stenosis, occlusion)은 특히 uncovered stent에 큰 

문제였으며, 다수의 연구에서 1년 내 shunt dysfunction 비율이 70-80%에 달해 

반복적인 혈관조영 및 풍선확장술이 필요하였다. 최근 covered stent의 사용으로 

장기 개통성이 개선되었으나, 여전히 정기적인 초음파 추적과 재시술이 필요할 수 
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있다. 시술 과정에서는 Narahara 등12의 연구에서 보듯 간외 천자 등 경미한 합병증이 

비교적 자주 보고되었으나, 대부분 심각하지 않았고 시술 관련 사망은 관찰되지 

않았다.12 또한 TIPS는 문맥혈을 전신순환으로 단락시키므로, 간기능이 매우 저하된 

환자나 고령·심부전·폐고혈압 등 동반질환이 있는 환자에서 간부전 악화, 심부전, 

폐부종 등의 위해를 초래할 수 있다. 초기 RCT 일부에서는 고위험 환자 비율이 높아 

TIPS군 사망률 증가가 보고되었으며, 이로 인해 연구 간 결과의 이질성과 간접성이 

커져 생존 관련 근거 수준이 “낮음”으로 평가되었다. 간신증후군 및 자발성 세균성 

복막염 발생은 TIPS군에서 감소 경향(각각 OR, 0.58; OR, 0.63)을 보였으나, 

신뢰구간이 1을 포함하고 근거 수준이 낮거나 매우 낮아 명확한 예방 효과를 

단정하기는 어렵다. 

3) 이득과 위해의 저울질

난치성 복수 환자를 대상으로 한 본 메타분석에서 TIPS는 LVP + 알부민에 비해 

사망 및 이식-사망 위험을 유의하게 감소시키고(HR, 약 0.6), 복수 조절에 대해서는 

오즈비 7.67로 매우 큰 효과 크기를 보였다. 특히 간·신기능이 비교적 보존된 

환자군을 대상으로 한 Narahara 등12의 연구, 재발성 복수 환자에서 covered stent를 

사용한 Bureau 등3의 연구에서는 1-2년 생존 또는 1년 무이식 생존이 TIPS군에서 

명확히 우수하여, 적절히 선정된 환자에서 TIPS가 단순 증상 완화뿐 아니라 예후 

개선에도 기여함을 뒷받침한다.

반면, 간성뇌증 발생 위험은 일관되게 증가하며(OR, 1.8 내외), uncovered stent 

사용 및 간기능이 매우 저하된 환자에서는 생존 이득이 명확하지 않거나 오히려 

불리할 수 있다는 점이 문제로 지적된다. 그러나 대부분의 간성뇌증은 보존적 치료로 

조절 가능하였고, covered stent와 신중한 환자 선택을 적용한 최신 연구에서는 

TIPS군의 무이식 생존과 합병증 프로파일이 명확히 개선되어, 전체적으로 보았을 때 
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“간·신기능이 보존되고 기존 이뇨제·복수천자 치료에도 불구하고 난치성 또는 재발성 

복수를 보이는 환자”에서는 이득이 위해를 상회하는 것으로 판단된다.

다만, 포함 연구 간 이질성(I², 60-70%)과 환자군, 스텐트 종류(covered vs 

uncovered), 간기능 상태의 차이로 인한 간접성이 존재하고, 대부분의 연구 규모가 

크지 않으며, 후향 코호트 연구에서 serious bias가 평가된 점을 고려하면, 생존에 

대한 근거 수준은 “낮음”, 무이식 생존과 복수 조절에 대해서는 “보통” 수준으로 

해석하는 것이 타당하다. 따라서 본 가이드라인에서는 간·신기능이 일정 수준 이상 

보존된 난치성 복수 환자에 국한하여 TIPS 시행을 허용하는 권고 등급 A, 근거 수준 

Moderate를 제시하였다.

4) 적용할 인구집단의 관점과 선호도

난치성 복수 환자는 반복적인 복수천자, 입원·외래 방문 증가, 복부 팽만과 호흡곤란, 

활동 제한 등으로 삶의 질이 크게 저하되어 있으며, 기존 약물 치료만으로는 증상 

조절과 생존 연장이 어렵다. LVP+알부민은 단기적인 증상 완화를 제공하지만, 

대부분에서 복수가 재발하고 생존율 개선 효과는 입증되지 않았다. 이러한 상황에서 

복수 재발 빈도와 입원 횟수를 줄일 수 있는 TIPS는 간성뇌증 위험이 있더라도 “복수로 

인한 삶의 질 저하를 더 이상 감내하기 어렵다”고 느끼는 환자에게 중요한 대안으로 

인식될 가능성이 크다.

반면, 고령이거나 인지기능 저하, 기존 간성뇌증 병력이 있는 환자에서는 간성뇌증 

악화에 대한 두려움이 커 적극적인 단락술을 원치 않을 수 있으며, 반복 복수천자에 

이미 익숙해져 있는 환자에서는 상대적으로 덜 침습적인 기존 치료를 선호할 

가능성도 존재한다. Sanyal 등13의 연구에서는 TIPS가 복수 재발을 감소시켰음에도 

전체적인 삶의 질 점수 차이는 크지 않았다는 결과가 보고되어, 환자마다 가치 판단이 

상이할 수 있음을 시사한다.
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따라서 TIPS 시행 여부는 생존 이득과 복수 조절, 간성뇌증 위험, 시술 부담에 대한 

환자 선호를 충분히 설명하고, 환자·보호자와의 공동 의사결정을 통해 이루어져야 

한다.

5) 잠재적 자원의 영향

TIPS는 중재시술실, 영상장비, 숙련된 영상의학 팀이 필요하며, covered stent의 

비용도 상당하여 초기 의료자원 소모가 크다. 반면, LVP + 알부민은 시술 자체는 

상대적으로 간단하지만 입원·외래에서 반복 시행이 필요하고, 알부민 제제, 침상 

점유, 의료인력 투입이 장기간 누적되어 의료자원 사용량이 상당하다. Bureau 등3의 

연구에서 TIPS군과 LVP군의 1년 동안 복수천자 횟수는 32회 vs. 320회로 10배 

차이가 났으며, 문맥압항진증 관련 출혈·탈장 합병증 및 입원도 TIPS군에서 현저히 

적었다는 점은 장기적으로 TIPS가 입원 일수와 일부 의료 비용을 절감할 수 있음을 

시사한다.

그러나 국내 현실에서는 TIPS 시술이 주로 상급종합병원에 집중되어 있고, 

시술비·소모품 비용 및 추적검사 비용에 대한 환자 본인부담이 상당할 수 있다. 

반대로, LVP + 알부민은 대부분의 2·3차 의료기관에서 시행 가능하나, 알부민 

사용량 증가와 반복 입원·외래 방문으로 인한 누적 비용을 고려해야 한다. 따라서 

각 의료기관에서는 TIPS 시술 역량, 환자당 경제적 수용성, 지역 간 의료 접근성, 

장기적인 비용-효과성을 종합적으로 고려하여 자원 배분 전략을 수립할 필요가 있다.

6) 실행 관련: 장애 요인

첫째, TIPS는 고도의 술기와 경험이 요구되는 중재시술로, 숙련된 인터벤션 

영상의학 인력이 부족한 기관에서는 시술이 어렵거나 제한적으로만 시행될 수 있다. 

둘째, 초기 RCT에서 보고된 상반된 생존 결과와 높은 간성뇌증 발생률 때문에, 일부 
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임상의들은 여전히 “TIPS는 최후의 수단”이라는 인식을 가지고 있어 환자를 조기에 

TIPS 후보로 평가하는 데 소극적일 수 있다. 셋째, 적절한 환자 선택 기준(Child-

Pugh 점수, 빌리루빈, 크레아티닌, 나트륨, 기존 간성뇌증 여부 등)에 대한 국내 

표준화된 알고리즘이 부족하여, 실제 임상에서 어떤 환자에게 TIPS를 권고해야 

하는지에 대한 혼선이 존재한다. 넷째, TIPS 후 정기적 도플러 초음파, 혈액검사, 

간성뇌증 평가 및 필요 시 재시술을 위한 인프라(시술실 가용성, 입원 병상, 응급 대응 

시스템)가 부족한 기관에서는 장기 추적 관리가 어렵다. 마지막으로, 간이식 팀과의 

연계가 원활하지 않은 환경에서는 “TIPS를 이식 전 브리지(bridge) 치료로 언제, 

누구에게 적용할 것인가”에 대한 전략 수립이 어렵다는 점도 중요한 장애 요인이다.

7) 실행 관련: 촉진 요인

많은 상급종합병원에서는 이미 정맥류 출혈 환자에서 TIPS 시술 경험을 축적하고 

있으며, covered stent 사용과 문맥압 감소 목표(pressure gradient <12 mmHg)의 

표준화된 술기가 정립되어 있는 점은 난치성 복수 환자에 대한 TIPS 확대 적용을 

촉진하는 요인이다. 국제 가이드라인(EASL ascites guideline 등)에서도 적절히 

선정된 난치성 복수 환자에서 TIPS를 고려할 것을 권고하고 있어, 국내 임상의들의 

수용성을 높이는 데 기여할 수 있다.

또한 Narahara 등12 및 Bureau 등3 연구와 최근 후향 코호트에서 “간·신기능이 

일정 수준 이상 보존되고, 나이가 비교적 젊으며, 기존 간성뇌증 병력이 없는 

환자군”에서 TIPS의 생존 이득이 특히 뚜렷하다는 근거가 제시됨에 따라, 임상의들이 

보다 자신 있게 이러한 하위군에서 TIPS를 제안할 수 있게 되었다. 난치성 복수 

환자의 수가 상대적으로 많고, 간이식 대기기간이 긴 국내 상황에서 TIPS를 이식 전 

브리지 치료 또는 이식이 어려운 환자의 장기 증상 조절 수단으로 활용하려는 수요가 

증가하는 것도 실행을 촉진하는 요인으로 작용할 수 있다.
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8) 실행 관련: 권고안 실행을 위한 조언/도구

본 권고안을 임상 현장에서 효과적으로 적용하기 위해서는 (1) 적응증 또는 

금기증을 명확히 한 환자 선별 알고리즘과 (2) 시술 전후 표준 진료 경로를 마련하는 

것이 중요하다. 난치성 복수 정의 및 평가에는 International Ascites Club 기준을 

따르고, Narahara 등12의 연구에서와 같이 Child-Pugh <11점, 빌리루빈 <3 mg/

dL, 크레아티닌 <1.9 mg/dL 등 일정 간-신기능 기준을 충족하는 환자를 우선적인 

TIPS 후보로 고려하도록 하는 것이 바람직하다. Bureau 등3의 연구에서와 같이 주로 

Child-Pugh B, 65세 미만, 기존 간성뇌증 병력이 없는 환자를 선정하는 전략도 

참고할 수 있다.

실무적으로는 ‘난치성/재발성 복수 환자 평가 → 금기(심부전, 중증 폐고혈압, 

진행 간부전 등) 여부 확인 → 간-신기능 및 나이, 기저 간성뇌증 평가 → TIPS vs. 

계속 복수천자 비교 설명 및 공동 의사결정 → 시술 전 심장초음파, 도플러 초음파, 

기본 혈액검사 → 시술 및 입원 → 1, 3, 6, 12개월 추적(도플러, 간성뇌증 평가, 

혈액검사)’로 이어지는 표준 진료 흐름도를 가이드라인 부록으로 제시하는 것이 

도움된다. 시술 후에는 간성뇌증 예방을 위한 락툴로오스 ± 리팍시민 사용, 이뇨제 

감량, 저염식 유지에 대한 교육자료를 제공하고, 간성뇌증, 감염 또는 출혈 발생 시 

대응 프로토콜과 연락체계를 마련하는 것이 필요하다. 중소병원에서는 난치성 복수 

환자 발견 시 조기에 TIPS 가능 상급병원으로 의뢰할 수 있도록 권고 알고리즘을 

간단한 체크리스트 형태로 배포하는 것도 유용하다.

9) 다양한 대안

TIPS 외 난치성 복수에 대한 대안으로는 반복 LVP + 알부민, 장기 복막 배액관 

(permanent indwelling catheter), 자동 저유량 복수 배액 펌프(Alfapump®), 

복강-정맥 단락(peritoneovenous shunt) 및 간이식이 있다. 본 체계적 문헌고찰 
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기획 초기에는 Alfapump®와 장기 복막 배액관의 임상 효과도 검토 대상에 

포함하였으나, 실제 생존 기간을 LVP와 직접 비교한 연구가 극히 제한적이고, 비뚤림 

위험이 높으며, 환자군이 TIPS 연구와 상이하여 이번 가이드라인에서는 체계적 

문헌고찰 대상에서 제외하였다. 이러한 기구 기반 치료는 향후 추가 근거 축적 후 

별도의 핵심질문에서 평가하는 것이 적절하다고 판단된다.

반복 LVP + 알부민은 여전히 난치성 복수의 표준 치료로 널리 사용되며, 간기능이 

매우 저하되었거나 심혈관·폐질환 등으로 TIPS 적응증에서 제외되는 환자에서는 

현실적인 대안으로 남는다. 간이식은 생존율 측면에서 가장 확실한 근치적 

치료이지만, 기증자 부족, 고령, 또는 동반질환 등으로 모든 환자에게 적용할 수 

없으며, 이식 전 브리지 치료로 TIPS 또는 반복 복수천자 중 어떤 전략을 선택할지에 

대해서는 환자 별 맞춤 접근이 필요하다.

10) 권고 결정 시 검토 과정 수정/보완 내용

본 핵심질문에 대한 초기 연구계획에서는 TIPS뿐 아니라 Alfapump® 및 장기 

복막 배액관 등 기타 복수 배액 기구의 임상적 효능까지 함께 평가할 예정이었으나, 

문헌 검토 과정에서 해당 중재에 대한 연구 수가 매우 적고, 연구 설계·환자군이 

TIPS 연구와 이질적이며, 비뚤림 위험이 커 생존·합병증에 대한 신뢰할 만한 비교가 

어렵다는 점이 확인되었다. 이에 따라 금번 가이드라인에서는 난치성/재발성 복수에 

대한 TIPS vs. LVP + 알부민 비교에 초점을 맞추고, Alfapump® 및 장기 복막 

배액관은 향후 가이드라인 개정 시 별도의 핵심질문으로 체계적 문헌고찰을 수행하는 

것이 필요하겠다.

또한 메타분석 과정에서 사망 및 전체 생존 결과의 이질성(I², 60-70%), 간기능 

상태·스텐트 종류(covered vs. uncovered), 이식 여부를 충분히 고려하지 못한 

초기 RCT들의 한계, 그리고 최근 대규모 후향 코호트에서 time-varying Cox 분석 
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시 생존 이득이 뚜렷하지 않게 나타난 점(Mah 등9)을 근거로, 사망 및 전체 생존에 

대한 GRADE 근거 수준은 “낮음”으로, 무이식 생존 및 복수 조절에 대해서는 “보통” 

수준으로 조정하였다. 자문위원회에서는 covered stent를 사용하고 간·신기능이 

보존된 환자군에서의 뚜렷한 이득(Narahara 등12 및 Bureau 등3)을 고려하되, 

간성뇌증 위험 증가와 근거의 한계를 감안하여, “선택된 난치성 복수 환자에서 

복수 조절을 위해 TIPS를 시행할 수 있다(권고 등급: A, 근거 수준: Moderate)”는 

형태의 조건부 권고로 정리하고, 중증 간부전·중증 동반질환 환자에서는 신중히 개별 

판단하도록 하는 방향으로 권고문을 보완하였다.

4. 부록

1) 검색식

PubMed

#1 “Ascites”[Mesh] OR “Ascites”[TW] OR “Refractory Ascites”[TW] OR ((Peritoneal[TW] 

OR Abdominal[TW]) AND dropsy[TW]) OR Hydroperitoneum[TW] OR “Hydrops 

abdominis”[TW]

#2 “Liver Cirrhosis”[Mesh] OR “Liver Cirrhosis”[TW] OR “Liver Fibrosis”[TW] OR “Hepatic 

Cirrhosis”[TW] OR “cirrhosis”[TW]

#3 #1 AND #2

#4 “Portasystemic Shunt, Transjugular Intrahepatic”[Mesh] OR “Transjugular Intrahepatic 

Portasystemic Shunt”[TW] OR TIPS[TW]

#5 “Catheters, Indwelling”[Mesh] OR “Indwelling Catheter*”[TW] OR “In-Dwelling 

Catheter*”[TW] OR “Implantable Catheter*”[TW] OR “indwelling peritoneal 

catheter*”[TW]

#6 “Catheterization, Peripheral”[Mesh] OR “Peripheral Catheterization*”[TW] OR “Bronchial 

Catheterization*”[TW] OR “Peripheral Venous Catheterization*”[TW]

#7 “peritoneal catheter*”[TW] OR “catheter, peritoneal”[TW]

#8 “Infusion Pumps, Implantable”[Mesh] OR (Implantable AND (Perfusion[TW] OR 

Infusion[TW] OR Peristaltic[TW]) AND Pump*[TW]) OR alfapump[TW]



별첨 3.

대한간학회  287

#9 #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8

#10 #3 AND #9

#11 ((Animals[Mesh] OR Animal*[TW]) NOT (Humans[Mesh] OR Human*[TW]))

#12 #10 NOT #11

#13 #12 AND english[LA]

#14 “case reports”[pt] OR letter[pt] OR Meta-Analysis[pt] OR Review[pt] OR “Systematic 

Review”[pt] OR editorial[pt]

#15 #13 NOT #14

Embase

#1 ‘ascites’/exp OR ‘ascites’ OR ‘refractory ascites’ OR ((‘peritoneal’ OR ‘abdominal’) 

AND ‘dropsy’) OR ‘hydroperitoneum’ OR ‘hydrops abdominis’:ti,ab,kw

#2 ‘liver cirrhosis’/exp OR ‘liver cirrhosis’ OR ‘liver fibrosis’ OR ‘hepatic cirrhosis’ OR 

‘cirrhosis’:ti,ab,kw

#3 #1 AND #2

#4 ‘transjugular intrahepatic portosystemic shunt’/exp OR ‘transjugular intrahepatic 

portasystemic shunt’ OR ‘tips’:ti,ab,kw

#5 ‘indwelling catheter’/exp OR ‘indwelling catheter*’ OR ‘in-dwelling catheter*’ OR 

‘implantable catheter*’ OR ‘indwelling peritoneal catheter*’:ti,ab,kw

#6 ‘catheterization’/exp OR ‘peripheral catheterization*’ OR ‘bronchial catheterization*’ OR 

‘peripheral venous catheterization*’:ti,ab,kw

#7 ‘peritoneal catheter’/exp OR ‘peritoneal catheter*’ OR ‘catheter, peritoneal’:ti,ab,kw

#8 ‘implantable pump’/exp OR ‘implantable pump*’ OR ‘implanted pump*’ OR 

‘alfapump’:ti,ab,kw

#9 #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8

#10 #3 AND #9

#11 ‘animal’/exp

#12 ‘human’/exp

#13 #11 NOT #12

#14 #10 NOT #13

#15 ‘english’:la

#16 #14 AND #15
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#17 ‘case reports’ OR ‘letter’ OR ‘meta-analysis’ OR ‘review’ OR ‘systematic review’ OR 

‘editorial’ OR ‘conference abstract’:it

#18 #16 NOT #17

#19 ‘neoplasm’/exp OR ‘neoplasm*’ OR ‘tumor*’ OR ‘cancer*’ OR ‘malignanc*’:ti,ab,kw

#20 ‘pregnant person’/exp OR ‘pregnant’:ti,ab,kw

#21 #19 OR #20

#22 #18 NOT #21

Cochrane library

#1 [mh “ascites”] OR Ascites OR “Refractory Ascites” OR ((Peritoneal OR Abdominal) 

AND dropsy) OR Hydroperitoneum OR “Hydrops abdominis”:ti,ab,kw

#2 [mh “Liver Cirrhosis”] OR “Liver Cirrhosis” OR “Liver Fibrosis” OR “Hepatic Cirrhosis” 

OR “cirrhosis”:ti,ab,kw

#3 #1 AND #2

#4 [mh “Portasystemic Shunt, Transjugular Intrahepatic”] OR “Transjugular Intrahepatic 

Portasystemic Shunt” OR TIPS:ti,ab,kw

#5 [mh “Catheters, Indwelling”] OR (Indwelling NEXT Catheter*) OR (In-Dwelling NEXT 

Catheter*) OR (Implantable NEXT Catheter*) OR (indwelling NEXT peritoneal NEXT 

catheter*):ti,ab,kw

#6 [mh “Catheterization, Peripheral”] OR (Peripheral NEXT Catheterization*) OR (Bronchial 

NEXT Catheterization*) OR (Peripheral NEXT Venous NEXT Catheterization*):ti,ab,kw

#7 (peritoneal NEXT catheter*) OR “catheter, peritoneal”:ti,ab,kw

#8 [mh “Infusion Pumps, Implantable”] OR (Implantable AND (Perfusion OR Infusion OR 

Peristaltic) AND Pump*) OR alfapump:ti,ab,kw

#9 #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8

#10 #3 AND #9

#11 [mh “Animals”] OR Animal*:ti,ab,kw

#12 [mh “Humans”] OR Human*:ti,ab,kw

#13 #11 NOT #12

#14 #10 NOT #13

#15 #14 AND English:la
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2) 문헌 선정 흐름도15
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Records identified from: Databases  
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(n=26)

New studies included in review  
(n=15)

Records excluded  
(n=1,086)

Reports not retrieved  
(n=0)
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Reports excluded:
Alfapump (n=2) 

PIPC (n=2) 
Other reasons (n=7)
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3) 비뚤림 위험도: (A) 무작위 대조군 연구(RoB-1) 및 (B) 후향적 코호트 

연구(ROBINS-I)

(A)

Ra
nd

om
 s

eq
ue

nc
e 

ge
ne

ra
tio

n 
(s

el
ec

tio
n 

bi
as

)

Al
lo

ca
tio

n 
co

nc
ea

lm
en

t (
se

le
ct

io
n 

bi
as

)

Bl
in

di
ng

 o
f p

ar
tic

ip
an

ts
 a

nd
 p

er
so

nn
el

 (p
er

fo
rm

an
ce

 b
ia

s)

Bl
in

di
ng

 o
f o

ut
co

m
e 

as
se

ss
m

en
t (

de
te

ct
io

n 
bi

as
)

In
co

m
pl

et
e 

ou
tc

om
e 

da
ta

 (a
tt

rit
io

n 
bi

as
)

Se
le

ct
iv

e 
re

po
rt

in
g 

(re
po

rt
in

g 
bi

as
)

O
th

er
 b

ia
s

Bureau 2017

Ginès 2002

Lebrec 1996

Narahara 2011

Rössle 2000

Salerno 2004

Sanyal 2003

(B)

Domains:
D1: Bias due to confounding.
D2: Bias due to selection of participants.
D3: Bias in classification of interventions.
D4: Bias due to deviations from intended interventions.
D5: Bias due to missing data.
D6: Bias in measurement of outcomes.
D7: Bias in selection of the reported result.

St
ud

y
ak

ht
iar

 2
02

su
cs

ics
 2

01
Ga

ba
 2

01
5

M
ah

 2
02

0

Risk of bias domains
	 D1	 D2	 D3	 D4	 D5	 D6	 D7	 Overall

Judgement

Critical

Serious

Moderate

Low



별첨 3.

대한간학회  291

4) GRADE 근거 수준표

Question: 난치성 복수 환자들에서 TIPS 사용이 대량복수천자(large volume 

paracentesis, LVP) 및 알부민 주입술 대비 임상적 예후 개선 효과가 있는가? 
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별첨 8.

핵심질문 5 	� 자발성 세균성 복막염의 예방은 어떻게 하는가?

[포함 및 배제 기준(PICO-ST)]

환자(Population) 복수를 동반한 간경변증 환자 중 자발성 세균성 복막염 발생의  

고위험군

중재(Intervention) 자발성 세균성 복막염 예방을 위한 항생제

비교 대상(Comparison) 위약 또는 다른 항생제

결과(Outcome) 자발성 세균성 복막염 발생률, 전체 사망률

연구 설계(Study design) 무작위 대조시험 연구

대상 사용자(Target) 복수를 동반한 간경변증 환자를 진료하는 1-3차 의료기관 의료진

1. 권고문

복수 내 단백 함량이 1.5 g/dL 이하이면서 심한 간부전, 신부전, 혹은 저나트륨혈증을 

동반한 환자, 또는 자발성 세균성 복막염에서 회복한 환자에서는 자발성 세균성 

복막염의 예방을 위해 rifaximin 또는 norfloxacin 투여를 고려한다. (A2)

2. 배경

자발성 세균성 복막염은 복수를 동반한 간경변증 환자에서 가장 흔하고 치명적인 

합병증 중 하나로, 간경변증 환자의 예후를 결정짓는 주요 합병증으로 분류된다.1 

자발성 세균성 복막염은 주로 장내 세균의 전위에 의해 발생하며, 복수 내 단백 

농도 저하에 따른 옵소닌 활성도 감소, 장내 세균 과증식, 장점막 투과성 증가, 전신 

면역기능 저하 등이 병태생리의 핵심을 이룬다.2,3 자발성 세균성 복막염이 발생한 
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환자의 1년 생존율은 30-50%로 보고되며, 감염이 조절된 이후에도 간신증후군 

등의 합병증을 통해 높은 사망률을 보인다.4,5 이와 같이 자발성 세균성 복막염의 높은 

이환율과 사망률로 인해 고위험 환자에서 자발성 세균성 복막염 발생을 예방하는 

것은 간경변증 환자 관리의 필수적인 요소로 평가된다. 특히 복수 단백 농도 <1.5 

g/dL, 중증 간기능 저하(Child-Pugh C 등급), 또는 신기능장애 등을 동반한 

환자군이 자발성 세균성 복막염의 고위험군으로 규명되었으며,4 이를 바탕으로 

그람음성균을 표적으로 하는 선택적 장내 세균 제거 개념의 예방적 항생제 투여가 

도입되었다. 예방적 항생제는 자발성 세균성 복막염의 발생 감소뿐만 아니라 생존율 

향상에도 기여하는 것으로 보고되어 현재 주요 국제 가이드라인에서도 이러한 근거를 

바탕으로 예방적 항생제 투여를 권고하고 있다.6-8

자발성 세균성 복막염 예방에 가장 먼저 효과가 입증된 약제는 퀴놀론계 항생제인 

norfloxacin이다. 자발성 세균성 복막염에서 회복한 간경변증 환자를 대상으로 

장기간 norfloxacin 400 mg/일 투여와 위약을 비교한 이중눈가림 무작위 

대조시험에서 1년 동안 자발성 세균성 복막염 재발률은 norfloxacin군에서 20%로 

위약군 68%에 비해 유의하게 감소하였으며, 특히 그람음성균에 의한 자발성 세균성 

복막염 재발률은 3% 대 60%로 현저히 낮았다.9 자발성 세균성 복막염의 2차 

예방과 더불어 고위험군에서의 1차 예방과 관련된 연구들 또한 진행되었다. 복수 내 

단백 농도가 1.5 g/dL 미만이면서 중증 간기능 저하, 신부전 또는 저나트륨혈증을 

동반한 고위험 간경변증 환자를 대상으로 한 무작위 대조시험에서, norfloxacin 

투여가 위약에 비해 자발성 세균성 복막염 발생을 유의하게 감소시키는 것뿐만 

아니라 간신증후군 발생을 지연시키고 생존율을 향상시켰다.4 추가적으로, Child-

Pugh C등급의 진행성 간경변증 환자를 대상으로 장기간 norfloxacin 투여의 효과를 

평가한 또 다른 대규모 무작위 대조시험에서, 전체 환자를 대상으로 한 분석에서는 

6개월 사망률 감소가 통계적으로 유의하지 않았으나, 복수 단백 농도가 15 g/L 
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미만인 환자들만을 대상으로 한 하위군 분석에서는 사망률이 뚜렷하게 감소하는 

결과가 확인되었다.10 이러한 무작위 대조시험들은 장내 세균 전위가 빈번한 고위험 

환자군에서 선택적 장내 세균 제거 전략이 병태생리적으로 타당함을 뒷받침하는 

근거를 제공하였다.

Norfloxacin 외에도 ciprofloxacin, trimethoprim-sulfamethoxazole 

(TMP/SMX), rifaximin 등 다양한 약제들의 자발성 세균성 복막염 예방 효과를 

확인하는 연구들이 지속되어 왔다. 저단백 복수를 가진 간경변증 환자에서 주 1회 

ciprofloxacin 투여는 위약 대비 자발성 세균성 복막염 발생을 유의하게 감소시켰고, 

내약성 또한 우수하였다.11 이후 진행된 또 다른 다기관 무작위 대조시험에서 주 

1회 ciprofloxacin 투여가 매일 norfloxacin 투여와 예방 효과 및 생존율 측면에서 

비열등함이 제시되었다.12 Rifaximin은 장내 세균총 조절 효과와 낮은 전신 흡수, 

비교적 낮은 내성 유발 가능성 등을 이유로 자발성 세균성 복막염 예방에 대한 대안적 

약제로 주목받아왔다. 자발성 세균성 복막염 과거력이 있는 간경변증 환자에서 

6개월간의 예방적 rifaximin은 norfloxacin에 비해 자발성 세균성 복막염 재발률을 

유의하게 낮추고(3.9% vs. 14.1%) 전체 사망률 또한 감소시키는 효과를 보였다.13 

그러나 최근 진행된 대규모 무작위 대조시험에서는 rifaximin군이 위약군에 비해 

12개월 전체 생존율, 자발성 세균성 복막염을 포함한 간 관련 합병증의 발생률에서 

유의한 개선을 보이지 않았고, 약제 순응도가 유지된 환자들에서만 간 관련 합병증의 

누적 발생률이 감소하는 경향이 관찰되었다.5

자발성 세균성 복막염 예방과 관련된 여러 연구들이 존재하지만, 각 약제 간 직접 

비교 연구가 부족하고, 연구 설계의 차이, 항생제 내성률의 변화 등으로 인해 기존 

근거들은 이질성이 크다.14 한 체계적 문헌고찰에서 norfloxacin의 위약 대비 자발성 

세균성 복막염 예방 효과는 유지되나, 연구가 최근에 가까워질수록 예방 효과의 

감소 및 지역적 내성 패턴에 따른 효과 변동 가능성을 지적하였다.15 또 다른 체계적 
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문헌고찰에서는 norfloxacin과 기타 항생제의 예방 효과는 전체적으로 유사하며, 

특히 rifaximin은 자발성 세균성 복막염의 재발 감소 효과가 더 우수하고 부작용도 

적은 경향을 보여 norfloxacin의 대안으로 평가되었다.16 최근 자발성 세균성 복막염 

병원체 양상은 그람음성균 중심에서 그람양성균, 다제내성균 비중 증가로 변화해 

왔으며, 장기간 퀴놀론제 사용을 통한 예방이 이러한 변화의 한 요인이 될 수 있다는 

점이 우려되고 있다.17 이러한 환경 변화는 과거 무작위 대조시험들에서 얻어진 

근거가 현재의 임상 상황을 충분히 반영하지 못할 수 있음을 시사하므로, 근거 

수준이 높은 무작위 대조시험 결과만을 대상으로 다양한 항생제 전략의 효과를 최신 

기준으로 재평가하고 내성 시대에 적합한 예방 전략의 근거 수준을 명확히 하는 것이 

필수적이다. 따라서 본 가이드라인 개정위원회에서는 최신 무작위 대조시험들을 

포함하여 네트워크 메타분석을 수행함으로써, 자발성 세균성 복막염 발생 고위험군 

환자에서 가장 효과적인 예방적 항생제 전략을 도출하고 권고안을 제시하고자 한다.

3. 근거 합성 결과

본 체계적 문헌고찰 및 네트워크 메타분석에는 총 27개의 무작위 대조시험이 

포함되었으며, 이들 연구는 자발성 세균성 복막염의 1차 예방, 2차 예방 또는 

두 가지가 혼합된 환자군을 대상으로 다양한 항생제 전략을 비교하였다(표 1). 

포함된 중재는 norfloxacin, ciprofloxacin, TMP/SMX, rifaximin, rufloxacin, 

norfloxacin-rifaximin 병합 치료 그리고 위약이었다. 네트워크 구조는 초기 

연구들에서 norfloxacin-위약 비교를 중심으로 형성되었으나, 최근 연구들에서는 

rifaximin이 위약 및 norfloxacin과의 직접 비교를 통해 네트워크에서 중요한 축을 

형성하고 있었으며, TMP/SMX 및 rufloxacin은 상대적으로 제한된 직접 비교 근거를 

보였다(그림 1).
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1) 전체 자발성 세균성 복막염 예방 및 사망률 감소 효과

네트워크 메타분석 결과 rufloxacin, TMP/SMX를 제외한 항생제 투여군에서 

위약 대비 자발성 세균성 복막염 발생이 유의하게 적었다. 그중 norfloxacin, 

ciprofloxacin, rifaximin의 예방 효과가 가장 일관되게 나타났으며, 약제 간 

상대적 우열에 대한 직접 비교 근거는 제한적이었다. 위약 대비 자발성 세균성 

복막염의 위험비(risk ratio)를 비교하였을 때, norfloxacin과 rifaximin 병합 치료가 

0.29 (95% confidence interval [CI], 0.12-0.70)로 가장 낮은 발생 위험을 

보였다(그림 2). Rifaximin의 위험비는 0.32 (95% CI, 0.19-0.54)로 확인되었고, 

ciprofloxacin은 0.40 (95% CI, 0.18-0.88), norfloxacin은 0.55 (95% CI, 

0.33-0.91)로 모두 위약 대비 자발성 세균성 복막염 발생이 적었다. TMP/SMX와 

rufloxacin의 위험도는 각각 0.76 (95% CI, 0.20-2.94), 1.12 (95% CI, 0.33-

3.87)로 위약과 유의한 차이가 없었다.

전체 사망률에 대한 분석 결과도 유사한 경향을 보였다. Norfloxacin과 rifaximin 

병합 치료가 위약 대비 0.38 (95% CI, 0.16-0.86)의 위험비를 보였다. Rifaximin은 

0.49 (95% CI, 0.32-0.76), norfloxacin은 0.68 (95% CI, 0.50-0.93)로 위약 

대비 사망률이 낮은 것으로 나타났다. 그러나 norfloxacin과 rifaximin 병합 치료는 본 

메타분석에 포함된 연구 중 1개의 연구에서만 다루어졌다는 한계점이 존재하여 해당 

결과를 일반화하여 해석하는 것에는 주의가 필요하다. TMP/SMX와 rufloxacin의 

위험비는 각각 0.50 (95% CI, 0.24-1.03), 1.17 (95% CI, 0.29-4.71)로 위약과 

유의한 차이가 없었다.

2) 1차 예방에서의 효과

1차 예방(자발성 세균성 복막염 병력이 없는 고위험군 대상) 연구의 네트워크 

구조는 위약, norfloxacin, ciprofloxacin, rifaximin을 중심으로 비교적 풍부한 
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연결성을 보였으며(그림 3), 1차 예방 연구만을 대상으로 한 분석에서도 대부분의 

항생제 투여군이 자발성 세균성 복막염 발생 또는 사망률이 유의하게 낮은 경향을 

보였다. Norfloxacin, rifaximin군의 자발성 세균성 복막염 위험비는 각각 0.46 

(95% CI, 0.26-0.84), 0.43 (95% CI, 0.24-0.76)이었으며, ciprofloxacin, TMP/

SMX군은 각각 0.45 (95% CI, 0.15-1.33), 0.45 (95% CI, 0.03-7.89)였다(그림 

4). 전체 사망률 분석에서 ciprofloxacin의 위험비만 0.50 (95% CI, 0.26-0.98)으로 

위약 대비 유의하게 낮았고, norfloxacin, rifaximin은 각각 0.71 (95% CI, 0.50-

1.02), 0.68 (95% CI, 0.36-1.25)로 확인되었다.

3) 2차 예방에서의 효과

2차 예방(자발성 세균성 복막염에서 회복한 환자 대상) 연구의 네트워크 

구조는 norfloxacin을 중심으로 rifaximin, rufloxacin, TMP/SMX 및 

위약(placebo)이 연결되는 비교적 단순한 구조를 보였다(그림 3). 자발성 

세균성 복막염에서 회복한 환자를 대상으로 한 분석에서는 rifaximin의 예방 

효과가 두드러졌다. 위약 대비 rifaximin의 자발성 세균성 복막염 위험비는 

0.08 (95% CI, 0.02-0.29)로 유의하게 낮았고 norfloxacin, TMP/SMX은 

각각 0.36 (95% CI, 0.14-0.90), 0.39 (95% CI, 0.02-6.41)였다(그림 4). 

통계적으로 유의하지 않았으나 rifaximin군 사망률은 위약 대비 0.43 (95% 

CI, 0.16-1.13)이었으며 norfloxacin은 0.70 (95% CI, 0.30-1.66)으로 확인 

되었다. 

종합적으로, 본 네트워크 메타분석 결과 rifaximin과 norfloxacin 투여군은 

위약 대비 자발성 세균성 복막염 발생이 유의하게 낮았다. 특히 2차 예방에서는 

rifaximin이 norfloxacin보다 낮은 자발성 세균성 복막염 위험비를 보였고, 두 

약제 모두 통계적으로 유의한 예방 효과를 보여주었다. 전체 사망률 분석에서는 
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rifaximin, norfloxacin 투여군에서 위약 대비 유의한 감소가 관찰되었으나, 환자군을 

1차 및 2차 예방으로 세분화한 분석에서는 사망률 감소의 유의성이 확보되지 

못했다. 이는 세부 분석으로 진행되면서 포함된 연구의 수가 줄어들었고, 이로 인해 

통계적 유의성에 도달하지 못했을 가능성이 있다. 이러한 한계점에도 불구하고, 

norfloxacin과 rifaximin은 자발성 세균성 복막염의 1차 및 2차 예방 모두에서 

핵심적인 약제로 확인되었다.

(A) Spontaneous bacterial peritonitis (B) All-cause mortality

그림 1. Network plots of interventions included in the network meta-analysis. Node 
size reflects the number of trials evaluating each intervention, and line thickness 
represents the number of direct comparisons between intervention pairs. (A) Sponta-
neous bacterial peritonitis. (B) All-cause mortality. TMP/SMX, trimethoprim-sulfame-
thoxazole.
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(A) Spontaneous bacterial peritonitis

(B) All-cause mortality 

그림 2. Forest plot from the network meta-analysis comparing the effect of antibiotics 
versus placebo for (A) spontaneous bacterial peritonitis and (B) all-cause mortality. CI, 
confidence interval; TMP/SMX, trimethoprim-sulfamethoxazole.
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(A) Spontaneous bacterial peritonitis 
(primary)

(B) All-cause mortality (primary)

(C) Spontaneous bacterial peritonitis 
(secondary)

(D) All-cause mortality (secondary)

그림 3. Network plots of interventions included in the network meta-analysis by type 
of prevention. Node size reflects the number of trials evaluating each intervention, 
and line thickness represents the number of direct comparisons between intervention 
pairs. (A) Spontaneous bacterial peritonitis (primary). (B) All-cause mortality (primary). 
(C) Spontaneous bacterial peritonitis (secondary). (D) All-cause mortality (secondary). 
TMP/SMX, trimethoprim-sulfamethoxazole.
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(A) Spontaneous bacterial peritonitis (primary)

(B) All-cause mortality (primary)
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(C) Spontaneous bacterial peritonitis (secondary)	  

(D) All-cause mortality (secondary)

그림 4. Forest plot from the network meta-analysis comparing the effect of antibiotics 
versus placebo by type of prevention. (A) Spontaneous bacterial peritonitis (primary). 
(B) All-cause mortality (primary). (C) Spontaneous bacterial peritonitis (secondary). (D) 
All-cause mortality (secondary). CI, confidence interval; TMP/SMX, trimethoprim-sul-
famethoxazole.
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4. 권고 고려사항

1) 이득(편익)

자발성 세균성 복막염은 복수를 동반한 간경변증 환자에서 가장 흔하고 치명적인 

합병증이며, 발생 시 환자의 예후를 결정짓는 주요 합병증으로 분류된다. 따라서 

자발성 세균성 복막염 발생을 예방하는 것은 간경변증 환자 관리의 필수적인 요소로 

평가되며, 예방적 항생제 투여는 자발성 세균성 복막염 발생 감소뿐만 아니라 

환자의 생존율 향상에도 기여하는 것으로 보고되었다. 본 네트워크 메타분석 결과, 

norfloxacin과 rifaximin 투여군은 위약 대비 자발성 세균성 복막염 위험비가 

일관되게 낮았으며, 전체 사망률 또한 유의하게 낮았다. 이러한 치료적 이득은 자발성 

세균성 복막염의 높은 이환율과 사망률을 감안할 때, 고위험군 환자의 관리에서 

임상적 예후를 개선하는 데 중요한 근거로 작용한다.

2) 위해

항생제 예방요법은 장기간 투여가 필요하므로 약제 관련 이상반응과 항생제 

내성 발생 위험이 중요한 위해 요소로 고려되어야 한다. 포함 연구들에서 위장관 

증상(설사, 복통, 오심)이나 피부 발진 등 경증-중등도의 이상반응이 주로 

보고되었으며, 중대한 약제 관련 이상반응은 드물었다. 그러나 장내 세균총 변화와 

내성균주의 출현, Clostridioides difficile 감염 등 잠재적 위험은 연구에서 충분히 

장기적으로 평가되지 않았고, 한국을 포함한 실제 임상 현장에서의 내성 양상을 

완전히 반영하지 못한다는 한계가 있다. 자발성 세균성 복막염 예방을 위한 항생제 

장기 투여는 항생제 관련 부작용 및 내성균 발생의 위험을 수반한다. 자발성 세균성 

복막염 병원체 양상은 그람음성균 중심에서 그람양성균 및 다제내성균 비중 증가로 

변화해 왔으며, 장기간 퀴놀론계 항생제 사용이 이러한 내성 증가의 한 요인이 될 
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수 있다는 우려가 있다. 이는 과거의 임상시험 근거가 현재의 임상 상황을 충분히 

반영하지 못할 수 있음을 시사한다.

3) 이득과 위해의 저울질

고위험 간경변증 환자에서 자발성 세균성 복막염은 발생 시 사망률이 크게 

증가하고, 이후 간기능 악화, 신부전, 간신증후군으로 이어질 수 있는 중대한 

합병증이다. 본 메타분석 결과, norfloxacin과 rifaximin 투여군은 위약 대비 

자발성 세균성 복막염 발생 및 전체 사망률이 유의하게 낮았다. 반면 보고된 약제 

관련 이상반응은 대부분 조절 가능하거나 가역적이었으며, 중대한 이상반응은 

상대적으로 드물었다. 장기적인 항생제 내성 문제는 중요한 우려 사항이지만, 자발성 

세균성 복막염 발생 시의 높은 단기 사망률과 간기능 악화 위험을 고려할 때, 고위험 

환자군에서는 이득이 위해를 상회하는 것으로 판단된다. 따라서 명확한 고위험인자를 

가진 환자에서 norfloxacin 또는 rifaximin을 중심으로 한 예방요법을 권고하는 것은 

임상적으로 정당화될 수 있다.

4) 적용할 인구집단의 관점과 선호도

본 권고안은 복수를 동반한 간경변증 환자 중 자발성 세균성 복막염 발생 

고위험군을 대상으로 하며, 이들은 자발성 세균성 복막염이라는 치명적인 합병증의 

발생을 막고 생존을 연장하는 치료에 대한 기대와 선호도가 높다. 예방적 항생제 

투여는 재발 및 생존율을 향상시키는 효과가 무작위 대조시험에서 확인되었으므로, 

환자들은 잠재적인 부작용 위험을 감수하더라도 치료 효과가 기대되는 약제를 선호할 

가능성이 높다. Rifaximin은 경구 투여가 가능하고 전신 흡수가 낮으며 부작용이 적은 

경향을 보여, 장기적인 예방 치료를 위해 환자의 순응도 측면에서도 장점을 가진다.
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5) 잠재적 자원의 영향

예방적 항생제 투여는 약제 비용을 발생시키지만, 상대적으로 가격이 저렴하여 

장기간 예방요법에도 약제비 부담이 크지 않은 편이다. 또한 자발성 세균성 복막염 

발생 시 필요한 응급 입원 및 합병증 치료 비용을 절감하여 장기적으로는 의료 자원 

활용에 긍정적인 영향을 미칠 수 있다. Norfloxacin, rifaximin 등은 경구 투여가 

가능하여 외래 중심 관리가 가능하고, 이는 입원 기반 치료에 비해 현실적 접근성이 

높은 편이다. 따라서 예방적 항생제 투여는 고위험군 환자 관리의 비용 효과성을 

높이는 요소로 평가된다.

6) 실행 관련: 장애 요인

실제 임상에서는 자발성 세균성 복막염 예방 대상 고위험군에 대한 인식과 선별이 

일정하지 않아, 예방요법이 필요한 환자에게 충분히 적용되지 못하는 경우가 있다. 

복수 단백 농도 측정이 일관되게 시행되지 않거나, Child-Pugh C등급, 신부전, 

저나트륨혈증 등의 고위험인자를 진료 과정에서 체계적으로 평가하지 못할 경우 

적절한 대상 선정이 어려워진다. 장기간 항생제 처방에 대한 내성 우려로 인해 일부 

의료진이 예방요법 적용을 기피하는 점, 국내에서 norfloxacin의 처방이 어려운 점, 

입원 중 시작된 예방요법이 퇴원 후 외래에서 중단되는 경우도 중요한 장애 요인이다.

7) 실행 관련: 촉진 요인

Norfloxacin과 rifaximin 등은 경구 투여가 가능하여 외래 기반의 지속적인 관리가 

용이하다는 점은 치료 적용의 중요한 촉진 요인이며, 예방적 항생제가 자발성 세균성 

복막염 발생률과 전체 사망률을 유의하게 감소시키는 근거가 있으므로 이를 제시할 

경우 의료진의 권고 및 환자의 수용도가 높다. 복수천자 및 복수 분석과 자발성 

세균성 복막염 관리에 익숙한 의료기관에서는 자발성 세균성 복막염 고위험군 
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선별과 예방요법 적용에 대한 경험이 축적되어 있어 권고안 도입에 유리하다. 또한 

rifaximin은 간성뇌증 예방 목적으로 이미 널리 사용되고 있어, 일부 환자에서는 

추가적인 약제 변경 없이 자발성 세균성 복막염 예방 효과를 동시에 기대할 수 있다.

8) 실행 관련: 권고안 실행을 위한 조언/도구

권고안 실행을 위해서는 복수 내 단백 함량 1.5 g/dL 이하이면서 심한 간부전, 

신부전, 혹은 저나트륨혈증을 동반한 환자, 또는 자발성 세균성 복막염에서 

회복한 환자를 고위험군으로 명확히 선별하여 rifaximin 또는 norfloxacin 

투여를 고려하도록 해야 한다. 고위험군으로 확인될 경우 이를 자동으로 표시하는 

전자의무기록 기반 알림 시스템을 도입하는 것 또한 도움이 될 수 있다. 약제 선택, 

용량, 투여 기간을 정리한 표준 진료 알고리즘을 구축하고 간호사, 약사와 연계한 

복약 지도 및 환자 복약 순응도 강화 프로그램 등을 고려할 수 있다.

9) 다양한 대안

자발성 세균성 복막염 예방과 관련하여 norfloxacin과 rifaximin이 핵심 약제로 

제시되지만, TMP/SMX, ciprofloxacin 등도 일부 연구에서 예방 효과를 보였다. 

약제 선택 시에는 환자의 과거 약제 노출, 지역 및 병원 내 내성 양상, 약제 알레르기, 

비용 등을 종합적으로 고려하여 대안을 선택할 수 있다. 또한 항생제 예방요법 외에도 

알부민 보충, 저염식 등 자발성 세균성 복막염 위험을 낮추기 위한 보조 전략이 

중요하다. 반복적인 입원과 복수천자가 필요한 환자에서는 간이식 등 보다 근본적인 

치료 방법이 자발성 세균성 복막염 예방과 전반적 예후 개선에 기여할 수 있으므로, 

다학제적 접근을 통해 다양한 대안을 논의하는 것이 필요하다.
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10) 권고 결정 시 검토 과정 수정/보완 내용

본 가이드라인 개정위원회는 자발성 세균성 복막염 발생 고위험군 환자에게 가장 

효과적인 예방 전략을 제시하기 위해 최신 무작위 대조시험들을 종합하여 네트워크 

메타분석을 수행하였다. 근거 수준이 높은 무작위 대조시험 결과만을 대상으로 

항생제 전략의 효과와 안전성을 재평가하고, 내성 시대에 적합한 예방 전략의 근거 

수준을 명확히 하는 과정이 필수적이었다. 특히 연구 결과 해석 시, norfloxacin과 

rifaximin 병합 치료와 같이 단일 연구에 기반한 결과나 세분화된 분석에서 통계적 

검정력이 낮아진 결과에 대해서는 해석에 주의를 기울여 최종 권고안을 도출하였다.

5. 부록

1) 검색식

PubMed

#1	 “Liver Cirrhosis”[Mesh]

#2	 “liver cirrhosis”[tiab]

#3	 “hepatic cirrhosis”[tiab]

#4	 cirrhosi*[tiab] OR cirrhotic[tiab]

#5	 #1 OR #2 OR #3 OR #4

#6	 “Peritonitis, Bacterial”[Mesh]

#7	 “spontaneous bacterial peritonitis”[tiab]

#8	 “spontaneous bacterial peritonitides”[tiab]

#9	 SBP[tiab]

#10	“bacterial peritonitis”[tiab] AND (spontaneous[tiab] OR idiopathic[tiab])

#11	#6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10

#12	“Anti-Bacterial Agents”[Mesh]

#13	antibiotic*[tiab]

#14	norfloxacin[tiab] OR ciprofloxacin[tiab] OR ofloxacin[tiab] OR levofloxacin[tiab]

#15	“trimethoprim sulfamethoxazole”[tiab] OR “co trimoxazole”[tiab] OR “co-trimoxazole”[tiab]

#16	rifaximin[tiab]
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#17	quinolone*[tiab] OR fluoroquinolone*[tiab]

#18	#12 OR #13 OR #14 OR #15 OR #16 OR #17

#19	�prophylax*[tiab] OR prevent*[tiab] OR “primary prophylaxis”[tiab] OR “secondary 

prophylaxis”[tiab]

#20	#5 AND #11 AND #18 AND #19

#21	�randomized controlled trial[pt] OR randomized[tiab] OR randomly[tiab] OR placebo[tiab] 

OR trial[tiab] OR “controlled clinical trial”[pt]

#22	#20 AND #21 

#23	#22 AND Filters: English, Humans

Embase

#1	 ‘liver cirrhosis’/exp

#2	 ‘liver cirrhosis’:ti,ab,kw

#3	 ‘hepatic cirrhosis’:ti,ab,kw

#4	 cirrhosi*:ti,ab,kw OR cirrhotic:ti,ab,kw

#5	 #1 OR #2 OR #3 OR #4

#6	 ‘bacterial peritonitis’/exp

#7	 ‘spontaneous bacterial peritonitis’:ti,ab,kw

#8	 ‘spontaneous bacterial peritonitides’:ti,ab,kw

#9	 ‘SBP’:ti,ab,kw

#10	‘bacterial peritonitis’:ti,ab,kw AND (spontaneous:ti,ab,kw OR idiopathic:ti,ab,kw)

#11	#6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10

#12	‘antibacterial agent’/exp OR ‘antiinfective agent’/exp

#13	antibiotic*:ti,ab,kw

#14	�norfloxacin:ti,ab,kw OR ciprofloxacin:ti,ab,kw OR ofloxacin:ti,ab,kw OR levofloxacin: 

ti,ab,kw

#15	�‘trimethoprim sulfamethoxazole’:ti,ab,kw OR ‘co trimoxazole’:ti,ab,kw OR ‘co-trimoxazole’: 

ti,ab,kw

#16	rifaximin:ti,ab,kw

#17	quinolone*:ti,ab,kw OR fluoroquinolone*:ti,ab,kw

#18	#12 OR #13 OR #14 OR #15 OR #16 OR #17

#19	�prophylax*:ti,ab,kw OR prevent*:ti,ab,kw OR ‘primary prophylaxis’:ti,ab,kw OR ‘secondary 

prophylaxis’:ti,ab,kw
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#20	#5 AND #11 AND #18 AND #19

#21	�‘randomized controlled trial’/exp OR randomized:ti,ab,kw OR randomly:ti,ab,kw OR 

placebo:ti,ab,kw OR ‘clinical trial’/exp

#22	‘animal’/exp NOT ‘human’/exp

#23	#20 AND #21 NOT #22 

#23	AND [english]/lim AND [humans]/lim

#34	AND [embase]/lim NOT ([embase]/lim AND [medline]/lim) 

Cochrane library

#1	 MeSH descriptor: [Liver Cirrhosis] explode all trees

#2	 (“liver cirrhosis”):ti,ab,kw

#3	 (“hepatic cirrhosis”):ti,ab,kw

#4	 (cirrhosi* OR cirrhotic):ti,ab,kw

#5	 #1 OR #2 OR #3 OR #4

#6	 MeSH descriptor: [Peritonitis] explode all trees

#7	 (“spontaneous bacterial peritonitis”):ti,ab,kw

#8	 (“spontaneous bacterial peritonitides”):ti,ab,kw

#9	 (“SBP”):ti,ab,kw

#10	(“bacterial peritonitis”):ti,ab,kw AND (spontaneous:ti,ab,kw OR idiopathic:ti,ab,kw)

#11	#6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10

#12	MeSH descriptor: [Anti-Bacterial Agents] explode all trees

#13	(antibiotic*):ti,ab,kw

#14	(norfloxacin OR ciprofloxacin OR ofloxacin OR levofloxacin):ti,ab,kw

#15	(“trimethoprim sulfamethoxazole” OR “co trimoxazole” OR “co-trimoxazole”):ti,ab,kw

#16	(rifaximin):ti,ab,kw

#17	(quinolone* OR fluoroquinolone*):ti,ab,kw

#18	#12 OR #13 OR #14 OR #15 OR #16 OR #17

#19	(prophylax* OR prevent* OR “primary prophylaxis” OR “secondary prophylaxis”):ti,ab,kw

#20	#5 AND #11 AND #18 AND #19

#21	#20 in Trials   \

#22	#21 AND Filters: English
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Web of Science

#1	 “liver cirrhosis” (Topic)

#2	 “hepatic cirrhosis” (Topic)

#3	 (cirrhosi* OR cirrhotic) (Topic)

#4	 #1 OR #2 OR #3

#5	 “spontaneous bacterial peritonitis” (Topic)

#6	 “spontaneous bacterial peritonitides” (Topic)

#7	 “SBP” (Topic)

#8	 “bacterial peritonitis” (Topic) AND (spontaneous OR idiopathic)

#9	 #5 OR #6 OR #7 OR #8

#10	antibiotic* (Topic)

#11	(norfloxacin OR ciprofloxacin OR ofloxacin OR levofloxacin) (Topic)

#12	(“trimethoprim sulfamethoxazole” OR “co trimoxazole” OR “co-trimoxazole”) (Topic)

#13	rifaximin (Topic)

#14	(quinolone* OR fluoroquinolone*) (Topic)

#15	#10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14

#16	prophylax* OR prevent* OR “primary prophylaxis” OR “secondary prophylaxis” (Topic)

#17	#4 AND #9 AND #15 AND #16

#18	#17 AND (randomized OR random* OR placebo OR trial

#19	#18 AND English (Language)
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2) 문헌 선정 흐름도

Id
en

ti
fi

ca
ti

on
Sc

re
en

in
g

In
cl

ud
ed

Studies identified from:
Web of Science™ (n=1,205)

Embase (n=945)
MEDLINE (n=1,071)

Studies screened (n=1,245)

Studies sought for retrieval (n=102)

Studies assessed for eligibility (n=102)

Studies included in review (n=27)

Studies removed before screening:
Duplicates records removed (n=988) 
Marked as ineligible by automation tools (n=0)
Other reasons (n=0)

Studies excluded (n=1,201)

Studies not retrieved (n=0)

Studies excluded:
No target population (n=172)
Duplicated cohort (n=61)
No outcome of interest (n=39)
Unpublished thesis (n=5)
Missing full text (n=1)
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3) 선택 문헌 특성표
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4) 비뚤림 위험도

Gines P 1990

Soriano G 1991

Rolachon A 1995

Novella M 1997

Grange JD 1998

Bauer TM 2002

Alvarez RF 2005

Sandhu BS 2004

Fernandez J 2007

Terg R 2008

Pande C 2012

Téllez-Ávila F 2014

Lontos S 2014

Mostafa TM 2015

Assem M 2016

Elfert A 2016

Kimer N 2017

Moreau R 2018

Yim HJ 2018

Praharaj DL 2022

Pala S 2024

Zaman T 2024

Elfors MA 2024

Thévenot, T 2025

Flamm, S 2018

Zeng X 2021

Bajaj JS 2023

Risk of bias domains

St
ud

y

Judgement

Some concerns

Low

	 D1	 D2	 D3	 D4	 D5	 Overall

Domains:
D1: Bias arising from the randomization process.
D2: Bias due to deviations from intended intervention.
D3: Bias due to missing outcome data.
D4: Bias in measurement of the outcome.
D5: Bias in selection of the reported result.
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5) GRADE 근거 수준표 

Question: What effect does each antibiotic have, compared with placebo, 

in preventing spontaneous bacterial peritonitis and all-cause mortality in 

patients with liver cirrhosis?
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별첨 9.

핵심질문 6 	� 간경변증 환자에서 소변 NGAL 검사는 급성 세뇨관 괴사와 간신증

후군을 감별하고 예후를 예측하는 데 유용한가? 

[포함 및 배제 기준(PICO-ST)]

환자(Population) 간경변증 환자

중재(Intervention) 소변 NGAL 검사

비교 대상(Comparison) 해당 없음

결과(Outcome) 급성 세뇨관 괴사, 간신증후군, 생존율, 급성신손상의 회복

연구 설계(Study design) 전향 및 후향 코호트 연구

대상 사용자(Target) 간경변증 환자를 진료하는 1-3차 의료기관 의료진

1. 권고문

급성신손상을 조기 진단하고 급성 세뇨관 괴사와 간신증후군을 감별하는 데에 혈청 

Cystain C, 소변 neutrophil gelatinase-associated lipocalin (NGAL)과 같은 

신손상 관련 바이오마커검사가 도움이 된다. (B1)

2. 배경

간신증후군은 간경변증 환자에서 가장 심각한 형태의 급성신손상으로 유효 

동맥혈류량 감소 및 신동맥의 강한 수축으로 인하여 유효 혈류량의 보충에도 

불구하고 회복되지 않는 상태를 말한다. 간신증후군의 적절한 치료를 위해서는 

전신성(pre-renal) 신손상 또는 급성 세뇨관 괴사(acute tubular necrosis, ATN) 등 
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다른 형태의 급성신손상과의 감별이 필요한데 특히, 급성 세뇨관 괴사와 간신증후군은 

뚜렷한 진단 지표가 부족하고 종종 기능적 원인과 구조적 원인의 특징을 동시에 

보이는 경우가 있어 감별이 어렵다.

따라서 이러한 급성신손상의 형태를 감별하고자 다양한 바이오마커가 개발되고 

평가되었으며, 이 중 소변으로 측정한 neutrophil gelatinase-associated lipocalin 

(NGAL)이 가장 많이 연구된 바이오마커이다.

이번 체계적 문헌고찰과 메타분석에서는 급성 세뇨관 괴사와 급성 세뇨관 괴사가 

아닌 다른 급성신손상(non-ATN)과의 감별을 위한 소변 NGAL의 유용성에 대한 

평가를 위하여 20개의 원저 연구를 선별하여 분석에 이용하였고, 급성신손상을 

동반한 간경변증 환자의 28일 사망률 예측과 관련하여 2개의 원저 연구, 90일 사망률 

예측과 관련하여 7개의 원저 연구, 급성신손상 호전 예측과 관련하여 3개의 원저 

연구를 각각의 분석에 포함하였다

3. 근거 합성 결과

체계적 문헌고찰과 메타분석에는 표와 같이 22개의 연구가 포함되었다(표 1). 

1) 급성 세뇨관 괴사 감별

메타분석에서 소변 NGAL이 급성신손상의 원인이 급성 세뇨관 괴사에 의한 것인지 

아닌지를 감별하는 정도를 분석하였다. 진단 오즈비(DOR)에 대한 결과, 무작위 효과 

모형(Random effects model)을 적용하였을 때 통합 오즈비는 23.07 (95% CI, 

9.67-55.08)로 매우 높게 나타났다(그림 1). 이는 소변 NGAL 수치가 급성 세뇨관 

괴사 환자군에서 유의하게 높게 측정되었다. 다만, 포함된 연구들 사이에 상당한 

이질성(I2=71.1%)이 관찰되었다. 추가로 정확도를 나타내는 AUC (area under the 
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curve) 값을 분석한 결과, 무작위 효과 모형 기준 통합 AUC는 0.86 (95% CI, 0.82-

0.91)으로 우수한 진단능력을 보였다(그림 2). 이는 소변 NGAL이 간경변증 환자에서 

급성 세뇨관 괴사와 다른 원인의 급성신손상을 구별하는 데 있어 신뢰할 수 있는 

바이오마커임을 보여준다. 다만, 이 분석에서도 연구 간 높은 이질성(I2=83.4%)이 

확인되어 결과 해석 시 고려가 필요하다.

그림 1. Forest plot of the diagnostic odds ratio (OR) of urine NGAL for differentiat-
ing acute tubular necrosis (ATN) from non-ATN in cirrhosis. CI, confidence interval; 
NGAL, neutrophil gelatinase-associated lipocalin. 

그림 2. Forest plot of the diagnostic area under the receiver operating characteris-
tic (AUC) curve of urine NGAL for differentiating acute tubular necrosis (ATN) from 
non-ATN in cirrhosis. SE, 약어풀이; CI, confidence interval; NGAL, neutrophil gelati-
nase-associated lipocalin.
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2) 간신증후군 감별

소변 NGAL은 급성 세뇨관 괴사와 간신증후군을 감별하는 데에도 우수한 

진단능력을 보였다. 3개 연구를 종합한 무작위 효과 모형(random effects model) 

분석에서 통합 오즈비(OR)는 25.49 (95% CI, 8.59-75.63)로 나타나, 소변 

NGAL이 두 질환을 구분하는 유용한 바이오마커임을 시사한다(그림 3). 또한, 연구 

간 이질성(I2=0.0%)이 없어 분석 결과의 일관성과 신뢰도가 높은 것으로 판단된다.

그림 3. Forest plot of the diagnostic odds ratio (OR) of urine NGAL for differentiating 
hepatorenal syndrome (HRS) from acute tubular necrosis (ATN) in cirrhosis. CI, confi-
dence interval; NGAL, neutrophil gelatinase-associated lipocalin. 

3) 28일 및 90일 사망률 예측

메타분석을 통해 소변 NGAL이 급성신손상을 동반한 간경변증 환자의 사망률 

예측 정도를 분석하였다. 먼저 28일 단기 사망률 예측에 있어서 오즈비를 보고한 3개 

연구를 종합한 무작위 효과 모형(random effects model)에서 통합 오즈비(OR)는 

1.44 (95% CI, 0.82-2.51)으로 나타났으며, 연구 간 이질성(I2=94.8%)이 매우 

높아 통계적으로 유의한 연관성을 확인하기 어려우며 개별 연구 결과(Ariza X 

등)에서는 유의한 관련성을 보고하기도 하였으나, 전체 통합 결과는 신뢰구간이 

1을 포함하고 있어 일관된 결론을 내리기 어렵다(그림 4). 그러나 위험비를 제시한 

연구들을 대상으로 한 메타분석에서는 통합 HR이 2.49 (95% CI, 1.74-3.57)로 

나타나, 소변 NGAL 수치가 높을수록 28일 사망 위험이 약 2.5배 증가하는 
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것으로 확인되었다(그림 5). 특히 이 분석에서는 연구 간 이질성이 전혀 발견되지 

않아(I2=0.0%), 소변 NGAL이 단기 사망률 예측에 있어 신뢰할 수 있는 인자임을 

시사한다.

다음으로 90일 사망률 예측에 있어서 위험비를 제시한 논문 7개 연구를 종합한 

무작위 효과 모형(random effects model) 분석 결과, 통합 위험비(HR)는 

1.08 (95% CI, 1.01-1.16)로 나타났다(그림 6). 이는 통계적으로 유의한 

수치이며(P<0.05), 소변 NGAL 수치가 증가함에 따라 90일 사망 위험이 약 8%씩 

증가한다는 것을 의미한다. 다만, 연구 간 이질성이 매우 높게 나타나(I2=92.2%), 

연구 결과 해석 시 각 연구의 특성과 차이점을 고려해야 할 필요가 있다.

그림 4. Forest plot of the pooled odds ratio (OR) of urine NGAL for predicting 28-day 
mortality in cirrhosis. SE, standard error; CI, confidence interval; NGAL, neutrophil 
gelatinase-associated lipocalin.

그림 5. Forest plot of the hazard ratio (HR) of urine NGAL for predicting 28-day mor-
tality in cirrhosis. SE, standard error; CI, confidence interval; NGAL, neutrophil gelati-
nase-associated lipocalin.
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그림 6. Forest plot of the hazard ratio (HR) of urine NGAL for predicting 90-day mor-
tality in cirrhosis. SE, standard error; CI, confidence interval; NGAL, neutrophil gelati-
nase-associated lipocalin. 

4) 급성신손상 호전 예측

오즈비 분석 결과 3개 연구를 종합한 무작위 효과 모형(random effects model) 

분석에서 통합 오즈비(OR)는 51.10 (95% CI, 5.66-461.69)로 매우 높게 

나타나, 소변 NGAL 수치가 (주로 낮은 경우) 신기능 회복과 강한 연관성이 있음을 

시사한다(그림 7). 다만, 연구 간 이질성(I2=91.1%)이 매우 높게 관찰되어, 각 연구의 

환자군 특성이나 기준에 차이가 있을 수 있음을 고려해야 한다. 

그림 7. Forest plot of the pooled odds ratio (OR) of urine NGAL for predicting acute 
kidney injury (AKI) regression in cirrhosis. CI, confidence interval; NGAL, neutrophil 
gelatinase-associated lipocalin.  
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4. 권고 고려사항

1) 이득(편익)

현재 국외 진료 가이드라인에서는 급성신손상을 동반한 간경변증 환자에서 

간신증후군을 빨리 진단해서 조기 치료를 권고하는 추세이다. 그러나 아직 임상 

현장에서는 간경변증 환자에서 발생한 급성신손상의 원인이 기능적 요인인 

간신증후군인지, 구조적 요인인 급성 세뇨관 괴사인지 감별하는 데에 어려움이 있다. 

두 질환은 치료 방향이 완전히 다르므로 정확한 감별이 필수적이다. 본 메타분석 

결과, 소변 NGAL (uNGAL) 검사는 급성 세뇨관 괴사인지 아닌지를 감별하는 데 있어 

우수한 진단 능력을 보였다. 특히 임상적으로 가장 중요한 간신증후군과 급성 세뇨관 

괴사의 감별에 있어서도 통합 오즈비 25.49로 나타나, 확실한 감별진단 도구로서의 

유용성이 확인되었다. 또한, 소변 NGAL은 예후 예측 측면에서도 유의한 이득을 

보였다. 이는 의료진이 조기에 고위험군을 선별하고 적절한 치료 전략을 수립하여 

환자의 생존율을 높이고 불필요한 치료를 줄이는 데 중요한 근거가 된다. 

2) 위해

소변 NGAL 검사는 비침습적인 소변 검체 기반의 검사이므로, 환자에게 직접적인 

신체적 위해를 가할 가능성은 거의 없다. 이는 출혈 위험이 높은 간경변증 환자에서 

신장 조직검사와 같은 침습적 진단법을 대체하거나 보완할 수 있다는 점에서 안전성 

측면의 이점이 크다. 다만, 본 메타분석에 포함된 연구들 간에 통계적 이질성이 

상당히 높게 관찰되었다는 점은 결과 해석에 주의를 요한다. 연구마다 제시하는 진단 

기준치가 상이할 수 있어, 임상 현장에서 단일 기준값을 일률적으로 적용할 경우 

위양성 및 위음성 결과로 인한 오진의 위험이 존재한다. 이는 부적절한 약물 사용이나 

치료 지연으로 이어질 수 있는 잠재적 위해 요인이 될 수 있다.
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3) 이득과 위해의 저울질 

본 메타분석에 따르면, 소변 NGAL 검사는 간경변증 환자의 급성신손상 원인 

감별과 예후 예측에 있어 탁월한 진단 정확도와 임상적 효용성을 보인다. 비록 

연구 간 이질성이 존재하여 결과 해석에 주의가 필요하나, 침습적인 조직검사를 

시행하기 어려운 간경변증 환자의 특성을 고려할 때 비침습적 검사를 통해 얻을 수 

있는 신속한 감별진단과 치료 방향 설정의 이득은 잠재적 위해(비용, 해석의 어려움 

등)를 상회하는 것으로 판단된다. 특히 간신증후군과 급성 세뇨관 괴사는 치료법이 

상이하여 오진 시 환자 예후에 치명적일 수 있으므로, 소변 NGAL을 활용한 정확한 

진단은 환자 안전과 생존율 향상에 크게 기여할 것으로 판단된다.

4) 적용할 인구집단의 관점과 선호도

간경변증 환자는 혈액 응고 장애나 복수 등으로 인해 침습적인 검사에 대한 

거부감과 두려움이 크며, 합병증 발생 위험 또한 높다. 이러한 환자군에게 소변을 

이용한 비침습적 검사는 수용도가 매우 높으며 선호되는 방식이다. 또한 환자와 

보호자는 급성신손상이라는 위중한 상황에서 정확한 원인 파악과 예후 예측을 통해 

최적의 치료를 받기를 원하므로, 진단 정확도를 높이는 소변 NGAL 검사의 도입은 

환자의 가치관과 선호에 부합한다.

5) 잠재적 자원의 영향

소변 NGAL 검사는 보험 급여 적용의 제한이 있고, 이를 수행하기 위해서는 

검사 장비와 시약이 구비되어야 한다. 하지만 정확한 감별진단을 통해 고가의 

혈관수축제(간신증후군 치료제)가 불필요하게 투여되는 것을 방지하거나, 반대로 

적절한 시점에 투석이나 약물 치료를 시작하게 함으로써 전체적인 의료비 절감 

효과를 기대할 수 있다. 1-3차 의료기관에서 급성신손상 환자를 대상으로 선별적 
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으로 시행할 경우, 비용효과성 측면에서도 긍정적인 영향을 미칠 것으로 예상된다.

6) 실행 관련: 장애 요인

가장 큰 장애 요인은 연구 간 높은 이질성으로 인해 표준화된 진단 기준치가 아직 

명확히 정립되지 않았다는 점이다. 이는 임상 현장에서 의료진이 검사 결과를 해석할 

때 혼란을 줄 수 있다. 또한, 모든 1-2차 의료기관에 NGAL 검사 장비가 보급되어 

있지 않을 수 있어 접근성에 제한이 있을 수 있으며, 보험 급여 기준에 따라 환자의 

경제적 부담이 달라질 수 있다는 점도 실행의 장벽이 될 수 있다.

7) 실행 관련: 촉진 요인

소변 NGAL 검사는 검체 채취가 용이하고 결과 확인이 빠르다는 장점이 있어, 

응급 상황이 빈번한 간경변증 진료 현장에서 의료진이 쉽게 선택할 수 있는 옵션이다. 

또한, 최근 신손상 바이오마커에 대한 인식이 높아지고 있으며, 관련된 전향적 

연구와 근거들이 지속적으로 축적되고 있어 의료진의 신뢰도가 상승하고 있다. 

상급종합병원을 중심으로 검사 체계가 이미 갖춰진 곳이 많아 즉각적인 도입과 

활용이 가능하다는 점도 촉진요인이다.

8) 실행 관련: 권고안 실행을 위한 조언/도구

임상 현장에서는 소변 NGAL 검사를 단독으로 판단하기보다, 혈청 크레아티닌, 

소변량, 요나트륨 농도 등 기존의 임상 지표와 함께 종합적으로 판단하는 것이 

바람직하다. 축적된 데이터를 바탕으로 한국인 간경변증 환자에게 적합한 최적의 

진단 기준치를 제안하는 연구가 필요하다. 또한, 의료진에게 검사 결과 해석 시 

위양성/위음성 가능성과 이질성에 대한 교육을 제공해야 한다.
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9) 다양한 대안

소변 NGAL 외에도 cystatin C가 신기능 평가의 대안적 바이오마커로 권고문에 

언급되어 있으며, 전통적으로는 반응성 지표(수액/알부민 공급 후 호전 여부)나 

나트륨 분획 배설률(FeNa) 등이 사용되어 왔다. 그러나 나트륨 분획 배설률은 

간경변증 환자에서 정확도가 떨어지는 한계가 있다. 가장 정확한 대안은 신장 

조직검사이나, 이는 출혈 위험으로 인해 간경변증 환자에게 제한적으로만 시행 

가능하다. 따라서 비침습적 바이오마커 중에서는 소변 NGAL과 CysC가 가장 유력한 

대안적 바이오마커로 고려된다.

10) 권고 결정 시 검토 과정 수정/보완 내용

근거 수준을 평가함에 있어 이질성을 고려하여 해석에 주의가 필요함을 권고문 

배경과 해설에 명시하였다. 추후 표준화된 검사법과 기준치를 적용한 대규모 전향적 

연구 결과가 나오면 권고 등급이나 세부 기준이 조정될 필요가 있다. 

5. 부록

1) 검색식

PubMed

#1 Liver Cirrhosis[mh:noexp] OR liver cirrhosis[tw] OR hepatic cirrhosis[tw] OR advanced 

cirrhosis[tw] OR decompensated cirrhosis[tw] OR decompensated liver disease[tw] 

OR cirrhotic decompensation[tw] OR hepatic decompensation[tw] OR liver 

decompensation[tw] OR cirrhotic patient*[tw]

#2 End Stage Liver Disease[mh] OR end stage liver disease*[tw] OR end stage 

hepatic disease*[tw] OR end stage hepatic dysfunction*[tw] OR end stage 

hepatic failure*[tw] OR end stage hepatic insufficien*[tw] OR end stage liver 

dysfunction*[tw] OR end stage liver failure*[tw] OR end stage liver insufficien*[tw]
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#3 severe liver dysfunction*[tw] OR severe hepatic dysfunction*[tw] OR severe liver 

failure*[tw] OR severe hepatic failure*[tw] OR severe liver insufficien*[tw] OR 

severe hepatic insufficien*[tw] OR severe liver impairment*[tw] OR severe hepatic 

impairment*[tw]

#4 Child-Pugh class C[tw] OR Child-Pugh grade C[tw] OR Child-Pugh score C[tw] OR 

Child-Pugh C[tw] OR Child-Turcotte-Pugh class C[tw] OR Child-Turcotte-Pugh 

grade C[tw] OR Child-Turcotte-Pugh score C[tw] OR Child-Turcotte-Pugh C[tw]

#5 #1 OR #2 OR #3 OR #4

#6 Lipocalin-2[mh] OR neutrophil gelatinase-associated lipocalin[tw] OR NGAL[tw] OR 

lipocalin 2[tw] OR 24p3 protein[tw] OR LCN2 protein[tw] OR lipocalin 24p3[tw] 

OR protein 24p3[tw] OR protein LCN2[tw] OR SIP24[tw] OR siderochalin[tw] OR 

siderocalin[tw] OR uterocalin[tw]

#7 hepatorenal OR renal OR kidney OR AKI OR nephropath* OR mortalit* OR death* OR 

survival*

#8 #5 AND #6 AND #7

#9 (Animals[mh] NOT Humans[mh]) OR Models, Animal[mh:noexp] OR Disease Models, 

Animal[mh] OR Animal Experimentation[mh]

#10 Review[pt:noexp] OR Review Literature as Topic[mh:noexp] OR (review*[ti] NOT 

(systematic*[ti] OR scoping[ti] OR umbrella[ti]))

#11 ((child*[ti] OR adolescen*[ti]) NOT adult*[ti]) OR pediatric*[ti] OR paediatric*[ti] OR 

pediatric*[ta] OR paediatric*[ta]

#12 English[la]

#13 #8 NOT #9 NOT #10 NOT #11 AND #12

Embase

#1 (‘liver cirrhosis’/de OR ‘decompensated liver cirrhosis’/de OR ((liver OR hepatic OR 

advanced OR decompensated) NEXT/1 cirrhosis):ti,ab,kw OR ((cirrhotic OR hepatic 

OR liver) NEXT/1 decompensation):ti,ab,kw OR (‘decompensated liver disease’ OR 

‘cirrhotic patient*’):ti,ab,kw)

#2 (‘end stage liver disease’/de OR (‘end stage’ NEXT/1 (liver OR hepatic) NEXT/1 

(disease* OR dysfunction* OR failure* OR insufficien*)):ti,ab,kw)

#3 (‘severe hepatic impairment’/de OR (severe NEXT/1 (liver OR hepatic) NEXT/1 

(dysfunction* OR failure* OR insufficien* OR impairment*)):ti,ab,kw)

#4 ((Child-Pugh OR Child-Turcotte-Pugh) NEXT/2 (class OR grade OR score) NEXT/3 

C):ti,ab,kw OR ((Child-Pugh OR Child-Turcotte-Pugh) NEXT/3 C):ti,ab,kw

#5 #1 OR #2 OR #3 OR #4
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#6 (‘neutrophil gelatinase associated lipocalin’/de OR (‘neutrophil gelatinase-associated 

lipocalin’ OR NGAL OR ‘lipocalin 2’ OR ‘24p3 protein’ OR ‘LCN2 protein’ OR 

‘lipocalin 24p3’ OR ‘protein 24p3’ OR ‘protein LCN2’ OR SIP24 OR siderochalin OR 

siderocalin OR uterocalin:ti,ab,kw)

#7 hepatorenal OR renal OR kidney OR AKI OR nephropath* OR mortalit* OR death* OR 

survival*

#8 #5 AND #6 AND #7

#9 (animal/exp NOT human/exp) OR ‘animal model’/exp OR ‘animal experiment’/exp 

OR [animal cell]/lim OR [animal experiment]/lim OR [animal model]/lim OR [animal 

tissue]/lim OR ‘in vitro study’/exp

#10 review/exp OR review:it OR [review]/lim OR (review* NOT (systematic* OR scoping 

OR umbrella)):ti

#11 ((child* OR adolescen*) NOT adult*):ti OR p*ediatric*:ti OR p*ediatric*:jt

#12 [english]/lim

#13 #8 NOT #9 NOT #10 NOT #11 AND #12

#14 #13 NOT (‘conference abstract’/it OR ‘conference paper’/it OR ‘conference review’/it)

#15 #13 NOT #14

Cochrane library

#1 [mh ^”Liver Cirrhosis”] OR ((liver OR hepatic OR advanced OR decompensated) 

NEXT cirrhosis):t i ,ab,kw OR ((c i rrhot ic OR hepat ic OR l iver)  NEXT 

decompensation):ti,ab,kw OR “decompensated liver disease”:ti,ab,kw OR (cirrhotic 

NEXT patient*):ti,ab,kw

#2 [mh “End Stage Liver Disease”] OR (“end stage” NEXT (liver OR hepatic) NEXT 

(disease* OR dysfunction* OR failure* OR insufficien*)):ti,ab,kw

#3 (severe NEXT (liver OR hepatic) NEXT (dysfunction* OR failure* OR insufficien* OR 

impairment*)):ti,ab,kw

#4 ((Child-Pugh OR Child-Turcotte-Pugh) NEXT/2 (class OR grade OR score) NEXT/3 

C):ti,ab,kw OR ((Child-Pugh OR Child-Turcotte-Pugh) NEXT/3 C):ti,ab,kw

#5 #1 OR #2 OR #3 OR #4

#6 [mh “Lipocalin-2”] OR (“neutrophil gelatinase-associated lipocalin” OR NGAL 

OR “lipocalin 2” OR “24p3 protein” OR “LCN2 protein” OR “lipocalin 24p3” OR 

“protein 24p3” OR “protein LCN2” OR SIP24 OR siderochalin OR siderocalin OR 

uterocalin):ti,ab,kw

#7 hepatorenal OR renal OR kidney OR AKI OR nephropath* OR mortalit* OR death* OR 

survival*

#8 #5 AND #6 AND #7
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#9 ((child* OR adolescen*) NOT adult*):ti OR p*ediatric*:ti OR p*ediatric*:so

#10 #8 NOT #9

#11 영어 제한

KoreaMed

#1 (“Liver Cirrhosis”[mh] OR “liver cirrhosis”[all] OR “hepatic cirrhosis”[all] OR “advanced 

cirrhosis”[all] OR “decompensated cirrhosis”[all] OR “decompensated liver 

disease”[all] OR “cirrhotic decompensation”[all] OR “hepatic decompensation”[all] 

OR “liver decompensation”[all] OR “cirrhotic patient”[all]) AND (Lipocalin-2[mh] 

OR “neutrophil gelatinase-associated lipocalin”[all] OR NGAL[all] OR “lipocalin 

2”[all] OR “24p3 protein”[all] OR “LCN2 protein”[all] OR “lipocalin 24p3”[all] OR 

“protein 24p3”[all] OR “protein LCN2”[all] OR SIP24[all] OR siderochalin[all] OR 

siderocalin[all] OR uterocalin[all])

#2 (“End Stage Liver Disease”[mh] OR “end stage liver disease”[all] OR “end stage 

hepatic disease”[all] OR “end stage hepatic dysfunction”[all] OR “end stage 

hepatic failure”[all] OR “end stage hepatic insufficiency”[all] OR “end stage 

liver dysfunction”[all] OR “end stage liver failure”[all] OR “end stage liver 

insufficiency”[all]) AND (Lipocalin-2[mh] OR “neutrophil gelatinase-associated 

lipocalin”[all] OR NGAL[all] OR “lipocalin 2”[all] OR “24p3 protein”[all] OR “LCN2 

protein”[all] OR “lipocalin 24p3”[all] OR “protein 24p3”[all] OR “protein LCN2”[all] OR 

SIP24[all] OR siderochalin[all] OR siderocalin[all] OR uterocalin[all])

#3 (“severe liver dysfunction”[all] OR “severe hepatic dysfunction”[all] OR “severe liver 

failure”[all] OR “severe hepatic failure”[all] OR “severe liver insufficiency”[all] OR 

“severe hepatic insufficiency”[all] OR “severe liver impairment”[all] OR “severe 

hepatic impairment”[all]) AND (Lipocalin-2[mh] OR “neutrophil gelatinase-

associated lipocalin”[all] OR NGAL[all] OR “lipocalin 2”[all] OR “24p3 protein”[all] 

OR “LCN2 protein”[all] OR “lipocalin 24p3”[all] OR “protein 24p3”[all] OR “protein 

LCN2”[all] OR SIP24[all] OR siderochalin[all] OR siderocalin[all] OR uterocalin[all])

#4 (“Child-Pugh class C”[all] OR “Child-Pugh grade C”[all] OR “Child-Pugh score C”[all] 

OR “Child-Pugh C”[all] OR “Child-Turcotte-Pugh class C”[all] OR “Child-Turcotte-

Pugh grade C”[all] OR “Child-Turcotte-Pugh score C”[all] OR “Child-Turcotte-Pugh 

C”[all]) AND (Lipocalin-2[mh] OR “neutrophil gelatinase-associated lipocalin”[all] 

OR NGAL[all] OR “lipocalin 2”[all] OR “24p3 protein”[all] OR “LCN2 protein”[all] OR 

“lipocalin 24p3”[all] OR “protein 24p3”[all] OR “protein LCN2”[all] OR SIP24[all] OR 

siderochalin[all] OR siderocalin[all] OR uterocalin[all])

#5 #1 OR #2 OR #3 OR #4
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2) 문헌 선정 흐름도
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Sc
re

en
in

g

Records identified from:  
Databases (n=305)

Records removed before screening:  
Duplicate records (n=56)

Records screened  
(n=249)

Reports sought for retrieval  
(n=NA)

In
cl

ud
ed Reports of new included studies  
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Inappropriate population (n=5)

Inappropriate intervention (n=8)
no relevant outcomes reported (n=16)

not-English or non-Korean
publication (n=2)
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3) 비뚤림 위험도

D1	 D2	 D3	 D4	 D5	 D6	 D7

1 Altran

2 Allegretti

3 Ariza

4 Barreto

5 Gambino

6 Fagundes

7 Hamdy

8 Jo

9 Belcher

10 Lee

11 Ma

12 Maiwall

13 Napoleone

14 Qasem

15 George

16 Sharan

17 Udgirkar

18 Teerasarntipan

19 Treeprasertsuk

20 Duan

Color Meaning:

Green = Low risk of bias

Yellow = Moderate risk of bias

Red = Serious risk of bias

Dark Red = Critical risk of bias

D1: Bias due to confounding.
D2: Bias due to selection of participants.
D3: Bias in classification of interventions.
D4: Bias due to deviations from intended interventions.
D5: Bias due to missing data.
D6: Bias in measurement of outcomes.
D7: Bias in selection of the reported result.
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4) GRADE 근거 수준표 
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감별하고 예후를 예측하는 데 유용한가?
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표 1. Main characteristics and outcomes of included studies

(A) Diagnostic performance
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(B) Prognostic value
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별첨 10.

핵심질문 7 	� 간신증후군 환자에서 경경정맥 간내문맥전신 단락술(transjugular 

intrahepatic portosystemic shunt, TIPS)은 신기능 및 생존율을 

향상시키는가?

[포함 및 배제 기준(PICO-ST)]

환자(Population) 간신증후군이 진단된 간경변증 환자

중재(Intervention) 경경정맥 간내문맥전신 단락술(TIPS)

비교 대상(Comparison) 비시술적 치료

결과(Outcome) 혈청 크레아티닌의 변화, 소변량의 변화, 사망률

연구 설계(Study design) 전향 및 후향 코호트 연구

대상 사용자(Target) 간경변증 환자를 진료하는 1-3차 의료기관 의료진

1. 권고문

간신증후군 환자에서 신기능 회복을 위해 경경정맥 간내문맥전신 단락술의 시행을 

고려할 수 있다. (C1)

2. 근거 요약

간신증후군 환자에서 TIPS 시행 전후의 혈청 크레아티닌 변화에 대한 평균차 

(mean difference)는 -1.07 mg/dL (95% confidence interval [CI], -1.45 to 

-0.70)로, TIPS 시행 후 유의한 신기능 개선을 보였다.

간신증후군 환자에서 TIPS 시행은 비시술적 치료에 비해 원내 사망률을 유의하게 

낮추었다(odds ratio [OR], 0.50; 95% CI, 0.33-0.77).
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1) 근거 합성 결과

간신증후군 환자에서 TIPS 시행 전후의 혈청 크레아티닌 변화를 분석한 7개의 

단일군 연구와 소변량 변화를 분석한 4개의 단일군 연구가 포함되었다. 간신증후군 

환자에서 TIPS 시행에 따른 원내 사망률을 분석한 6개의 비교 연구와 단기 사망률을 

분석한 6개의 단일군 연구가 포함되었다. 

(1) 간신증후군 환자에서 TIPS 시행 전후의 혈청 크레아티닌 변화

무작위효과모형(random-effects model)을 이용한 7개 단일군 연구의 메타분석 

결과, TIPS 시행 전후의 혈청 크레아티닌 변화의 통합 평균차(mean difference, 

MD)는 -1.07 mg/dL (95% CI, -1.45 to -0.70)로 나타나, TIPS 시행 후 혈청 

크레아티닌이 유의하게 감소하였다(그림 1).

연구별로는 Guevara 등2에서 -3.20 mg/dL (95% CI, -3.79 to -2.61)로 가장 

큰 감소를 보였으며, 이질성은 I²=91% (P<0.01)로 포함된 연구 간 결과의 변동성이 

크다는 것을 시사하였다.

그림 1. 간신증후군 환자에서 TIPS 시행 전후의 혈청 크레아티닌 변화. TE, treatment effect; 
seTE, standard error of treatment effect; MD, mean difference; CI, confidence inter-
val; TIPS, transjugular intrahepatic portosystemic shunt.
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2000년 이전에 출판된 이상치(outlier) 연구를 제외하고 분석을 다시 수행한 결과, 

6개의 단일군 연구가 포함되었으며, 무작위효과모형(random-effects model)을 

이용한 통합 분석에서 TIPS 시행 전후의 혈청 크레아티닌 변화에 대한 평균차는 

-0.78 mg/dL (95% CI, -0.92 to -0.65)로, TIPS 시행 후 혈청 크레아티닌이 

유의하게 감소하였다(그림 2).

이질성은 I²=32% (P=0.20)로 감소하여, 원분석(I²=91%)에 비해 연구 간 변동성이 

현저히 낮아졌다. 이는 초기 연구(Guevara 등2)의 영향으로 인한 통계적 이질성이 

상당 부분 감소하였음을 시사한다.

그림 2. 간신증후군 환자에서 TIPS 시행 전후의 혈청 크레아티닌 변화 – 이상치 제외. TE, 
treatment effect; seTE, standard error of treatment effect; MD, mean difference; CI, 
confidence interval; TIPS, transjugular intrahepatic portosystemic shunt.

(2) 간신증후군 환자에서 TIPS 시행 전후에 따른 소변량 변화

무작위효과모형(random-effects model)을 이용한 4개의 단일군 연구 메타분석 

결과, TIPS 시행 후 24시간 소변량 변화의 통합 평균차(mean difference)는 

1,007.14 mL/day (95% CI, 619.8-1,394.5)로, TIPS 시술이 간신증후군 

환자에서 24시간 소변량을 유의하게 증가시키는 것이 확인되었다(그림 3). 

연구 간 이질성은 I²=96% (P<0.01)로 매우 높아, 결과 간 변동성이 컸다.
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그림 3. 간신증후군 환자에서 TIPS 시행 전후에 따른 소변량 변화. TE, treatment effect; 
seTE, standard error of treatment effect; MD, mean difference; CI, confidence inter-
val; TIPS, transjugular intrahepatic portosystemic shunt.

TIPS 시행 후 1개월 시점의 24시간 소변량을 재분석한 결과, 시술 시점이 상이한 

연구(Testino 등5)를 제외한 3개의 단일군 연구에서 추정된 통합 평균차는 813.36 

mL/day (95% CI, 729.5-897.2)로 나타났으며, TIPS에 의한 유의한 소변량 증가 

효과가 유지됨을 확인하였다(그림 4).

이질성은 I²=0% (P=0.44)로 감소해, 포함된 연구 간 결과의 일관성이 매우 

우수하였다.

그림 4. 간신증후군 환자에서 TIPS 시행 1개월 후 소변량 변화. TE, treatment effect; seTE, 
standard error of treatment effect; MD, mean difference; CI, confidence interval; TIPS, 
transjugular intrahepatic portosystemic shunt.

(3) 간신증후군 환자에서 TIPS 시행 후 사망률

무작위효과모형(random-effects model)을 이용한 6개의 비교연구 메타분석 

결과, TIPS 시행군의 원내 사망률에 대한 통합 오즈비는 0.50 (95% CI, 0.33-

0.77)으로, 비시술적 치료군에 비해 TIPS 시행군의 원내 사망률이 통계적으로 
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유의하게 약 50% 낮은 것으로 나타났다(그림 5).

연구 간 이질성은 I²=94% (P<0.01)로 높게 나타나, 포함된 연구 간의 결과 

변동성이 크다는 점을 시사하였다.

그림 5. 간신증후군 환자에서 TIPS 시행 후 사망에 대한 오즈비. TE, treatment effect; seTE, 
standard error of treatment effect; MD, mean difference; CI, confidence interval; TIPS, 
transjugular intrahepatic portosystemic shunt.

무작위효과모형(random-effects model)을 이용한 4개의 단일군 연구 메타분석 

결과, TIPS 시행 후 3개월 생존율의 통합 추정치(pooled proportion)는 0.85 (95% 

CI, 0.77-0.90)로 나타났으며, 이는 TIPS 시술을 받은 간신증후군 환자의 약 85%가 

시술 후 3개월까지 생존하였음을 의미한다(그림 6). 

연구 간 이질성은 I²=31% (P=0.23)로 낮은 수준이었다.

그림 6. 간신증후군 환자에서 TIPS 시행 후 3개월 생존율. CI, confidence interval; TIPS, 
transjugular intrahepatic portosystemic shunt.
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TIPS 후 6개월 생존율을 보고한 5개의 단일군 연구 메타분석 결과, TIPS 시행 후 

6개월 생존율의 통합 추정치(pooled proportion)는 0.77 (95% CI, 0.70-0.82)로 

나타났으며, 이는 TIPS 시술을 받은 간신증후군 환자의 약 77%가 시술 후 6개월까지 

생존하였음을 의미한다(그림 7).

연구 간 이질성은 I²=12% (P=0.34)로 매우 낮아, 포함된 연구들 간 결과의 

일관성이 높게 확인되었다.

그림 7. 간신증후군 환자에서 TIPS 시행 후 6개월 생존율. CI, confidence interval; TIPS, 
transjugular intrahepatic portosystemic shunt.

TIPS 후 12개월 생존율을 보고한 5개의 단일군 연구 메타분석 결과, TIPS 시행 후 

12개월 생존율의 통합 추정치(pooled proportion)는 0.59 (95% CI, 0.50-0.68)로 

나타났다(그림 8). 

연구 간 이질성은 I²=46% (P=0.12)로 중등도의 이질성을 보였으나, 통계적으로 

유의하지는 않았다.
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그림 8. 간신증후군 환자에서 TIPS 시행 후 12개월 생존율. CI, confidence interval; TIPS, 
transjugular intrahepatic portosystemic shunt.

3. 부록

1) 검색식

PubMed

1 “Hepatorenal Syndrome”[MeSH]

2 “hepatorenal syndrome*”[tiab] OR “type 1 hepatorenal syndrome*”[tiab] OR “type 1 

HRS”[tiab] OR HRS[tiab]

3 “Liver Cirrhosis”[MeSH] OR cirrhos*[tiab]

4 “Hypertension, Portal”[MeSH] OR “portal hypertension*”[tiab]

5 “Acute Kidney Injury”[MeSH] OR AKI[tiab] OR “acute kidney failure*”[tiab] OR “acute re-

nal failure*”[tiab] OR “acute kidney insufficienc*”[tiab] OR “acute renal insufficienc*”[-

tiab] OR “acute renal injur*”[tiab]

6 (#3 OR #4 OR #5)

7 (#1 OR #2) AND #6

8 “Portasystemic Shunt, Transjugular Intrahepatic”[MeSH] OR TIPS[tiab] OR TIPSS[tiab] 

OR “transjugular intrahepatic portosystemic*”[tiab]

9 “Treatment Outcome”[MeSH] OR “mortality”[MeSH] OR “Survival”[MeSH] OR “Kidney 

Function Tests”[MeSH] OR “Postoperative Complications”[MeSH]

10 survival[tiab] OR “renal recovery”[tiab] OR “renal response”[tiab] OR “complete respon-

se”[tiab] OR “adverse event*”[tiab] OR “deterioration”[tiab]

11 (#9 OR #10)

12 Final PubMed Query: (#7 AND #8 AND #11)

13 Filters: English OR Korean
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EMBASE

1 ‘hepatorenal syndrome’/exp OR ‘hepatorenal syndrome*’:ab,ti OR ‘type 1 HRS’:ab,ti 

OR HRS:ab,ti

2 ‘liver cirrhosis’/exp OR cirrhos*:ab,ti

3 ‘portal hypertension’/exp OR ‘portal hypertension*’:ab,ti

4 ‘acute kidney injury’/exp OR AKI:ab,ti OR kidney failure*:ab,ti OR renal failure*:ab,ti

5 (#2 OR #3 OR #4)

6 (#1 AND #5)

7 ‘transjugular intrahepatic portosystemic shunt’/exp OR TIPS:ab,ti OR TIPSS:ab,ti

8 ‘treatment outcome’/exp OR survival:ab,ti OR mortality:ab,ti OR renal recovery:ab,ti 

OR ‘side effect*’:ab,ti

9 (#6 AND #7 AND #8)

10 Filter: English OR Korean

Cochrane

1 MeSH descriptor: [Hepatorenal Syndrome] explode all trees

2 “hepatorenal syndrome*”:ti,ab

3 “type 1 HRS”:ti,ab OR HRS:ti,ab

4 “Liver Cirrhosis” OR “Portal Hypertension”

5 “Acute Kidney Injury” OR AKI:ti,ab

6 (#1 OR #2 OR #3) AND (#4 OR #5)

7 MeSH descriptor: [Portasystemic Shunt, Transjugular Intrahepatic] explode all trees OR 

TIPS:ti,ab

8 Outcome terms block (treatment outcome OR renal recovery OR survival OR side effects)

9 Final Cochrane Query: (#6 AND #7 AND #8)

10 Filter: (Korean OR English)

KoreaMed

1 ((((((Hepatorenal Syndrome[MH]) OR “hepatorenal syndrome*”[TIAB]) OR “type 1 hepa-

torenal syndrome*”[TIAB]) OR “type 1 HRS”[TIAB]) OR HRS[TIAB]) OR (((((Liver 

Cirrhosis[MH]) OR Hypertension, Portal[MH]) OR cirrhos*[TIAB]) OR “portal hyperten-

sion*”[TIAB]) AND ((((((((Acute Kidney Injury[MH]) OR “acute kidney failure*”[TIAB]) 

OR “acute kidney injur*”[TIAB]) OR “acute kidney insufficienc*”[TIAB]) OR “acute renal 

failure*”[TIAB]) OR “acute renal insufficienc*”[TIAB]) OR “acute renal injur*”[TIAB]) OR 

AKI[TIAB]))) AND (((((((Portasystemic Shunt, Transjugular Intrahepatic[MH]) OR “tran-

sjugular intrahepatic porta systemic*”[TIAB]) OR “transjugular intrahepatic porto sys-

temic*”[TIAB]) OR “transjugular intrahepatic portasystemic*”[TIAB]) OR “transjugular 

intrahepatic portosystemic*”[TIAB]) OR TIPS[TIAB]) OR TIPSS[TIAB])
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2) 문헌 선정 흐름도

Id
en

ti
fi

ca
ti

on
Sc

re
en

in
g

El
ig

ib
ili

ty

Records identified through databases searching (n=1,125)
• PubMed (n=263)
• EMBASE (n=798)
• Cochrane Library (n=58)
• KoreaMed ( n=6

Records after duplicates removed (n=868)

Records screened (n=868)

Full-text articles assessed for eligibility (n=89)

In
cl

ud
ed

Studies included for synthesis (n=16)

Records excluded by title and 
abstract screening (n=779)

Records excluded according to 
selection criteria (n=73)

• Wrong study design (n=55)
• Wrong patient population (n=10)
• Wrong intervention (n=3)
• Wrong outcomes (n=5)
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3) Risk of bias
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