
REVIEW ARTICLE
Journal of Digestive Cancer Reports 4(1):21-28, 2016

ISSN2288-1581
http://www.gicancer.or.kr

Copyright © 2016 Journal of Digestive Cancer Reports 21

간암 진료가이드라인의 현재와 전망
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Clinical Practice Guidelines for Hepatocellular Carcinoma: Current and Future Perspectives

Bo Hyun Kim, Joong-Won Park

Center for Liver Cancer, National Cancer Center, Goyang, Korea

Hepatocellular carcinoma (HCC) is rather unique. Most of HCC patients have underlying chronic liver diseases with or 
without cirrhosis and the prognosis of HCC depends on the liver function, as well as the tumor extent. Non-invasive 
diagnosis of HCC can be made with certain risk factors and specific imaging findings (e.g. hypervascularity). Patients with
HCC can receive surgical resection, radiotherapy, and systemic chemotherapy as other solid malignancies. HCC has 
more treatment options such as liver transplantation, transarterial chemoembolization (TACE) and radiofrequency ablation
(RFA). A variety of practice guidelines for HCC has been published by many academic societies. Different healthcare 
systems and availability of resources also affect the practice guidelines; therefore, practice guidelines have similarities
and dissimilarities. Herein, we review the current status of practice guidelines for HCC and future perspectives for the 
improvement of guidelines are also discussed.
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서   론

원발성 간암은 우리나라에서 5번째로 호발하며, 암종별 

사망률은 2번째로 높다.1,2 해마다 16,000 여명의 환자가 발생

하며, 이 중 70-85% 정도가 간세포암종(hepatocellular carci-

noma)으로 추정된다.1,3 간세포암종은 여타의 고형암에서와 

마찬가지로 수술적 절제, 전신 항암 요법, 방사선 치료 등을 

시행하면서도, 고주파 열치료술(radiofrequency ablation; RFA) 

과 같은 국소치료술, 경동맥화학색전술(trasnarterial chemo-

embolization; TACE), 간이식과 같은 더 많은 치료 방법을 

갖고 있다는 점이 특징이 있다. 뿐만 아니라, 원인이 되는 

만성 간질환과 함께 간경변증을 동반하는 경우가 많아 같은 

종양 상태라 할지라도 잔존 간 기능에 따라 치료법이 달라지

기도 한다. 종양 병기도 전 세계적으로 통일되어 있지 않아서, 

유럽-미국, 일본-한국이 서로 다른 병기를 채택하고 있다. 이

렇듯 치료 방법을 결정하는 데에 있어 관여할 수 있는 요소가 

많은 만큼 같은 기관별로 지역별로 선택하는 치료 방법이 

달라지기도 한다.4 간세포암종 진료 가이드라인은 각 나라와 

학회별로 제정되어 왔으며, 우리나라는 비교적 이른 시기인 

2003년에 첫 가이드라인을 제정하였고,5 이후 2차례의 개정

을 거쳤다. 본 고에서는 다음의 간세포암종 진료 가이드라인

들을 살펴보고(Table 1), 가이드라인들의 특징과 앞으로 가이

드라인에서 다루어야 할 부분 등에 대하여 논의 하고자 한다.

본   론

1. 간세포암종 가이드라인들의 재

1) 진단

간세포암종은 임상적인(비침습적인) 진단이 가능한 암종

으로 여러 가이드라인들에서 임상적인 진단 기준들을 제시
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Table 1. Current clinical practice guidelines for hepatocellular carcinoma

 Title Year

Korea Liver Cancer Study Group (KLCSG) 
 and National Cancer Center (NCC)6

2014 KLCSG-NCC Korea Practice Guideline for the 
Management of Hepatocellular Carcinoma

2014
(2015 in English)

American Association for the Study of Liver 
 Disease (AASLD)7

Management of Hepatocellular Carcinoma: An Update 2011

European Association for the Study of the 
 Liver (EASL) and the European Organization 
 for Research and Treatment of Cancer (EORTC)8

EASL–EORTC Clinical Practice Guidelines: Management 
 of hepatocellular carcinoma

2012

Asian Pacific Association for the Study of the 
 Liver (APASL)9

Asian Pacific Association for the Study of the Liver 
 Consensus Recommendations on Hepatocellular Carcinoma

2010

Japan Society of Hepatology (JSH)10 Evidence-based Clinical Practice Guidelines for 
Hepatocellular Carcinoma: The Japan Society of 
Hepatology 2013 update (3rd JSH-HCC Guidelines)

2013
(2015 in English)

JSH-Liver Cancer Study Group of Japan (LCSGJ)11 JSH Consensus-Based Clinical Practice Guidelines for the  
Management of Hepatocellular Carcinoma: 2014 Update 

  by the Liver Cancer Study Group of Japan

2014

하고 있다. 각 가이드라인들은 임상적 진단이 가능한 고위험

군의 정의, 크기, 영상 검사 방법 등에서 차이를 보이며, 그 

차이는 다음과 같다(Table 2).

간세포암종에 대한 비침습적 진단이 가능한 대상 집단은 

간암 발생의 고위험군으로 각 가이드라인 별로 약간의 차이

를 보이나, 어떠한 가이드라인이나 감시검진(surveillance) 초

음파에서 발견된 결절을 대상으로 ‘동맥기의 조영증강과 문맥 

또는 지연기의 조영감소’라는 특징적 소견을 기반으로 한다

는 점에서는 공통점을 보인다. 하지만, 최근 많이 시행되고 

있는 간세포특이조영제 MRI (gadolinium-ethoxybenzyl-di-

ethylenetriamine pentaacetic acid-enhanced magnetic reso-

nance imaging, Gd-EOB-DTPA-MRI)나 조영증강 초음파 검사

에 대한 진단 전 검사 인정 여부가 각 가이드라인 별로 다르

다. JSH 및 JSH-LCSGJ 가이드라인과 KLCSG-NCC 가이드

라인에서는 간세포특이조영제 MRI의 역할을 인정하고 있

다.6,10,11 또한, AASLD 및 EASL 가이드라인에서는 비침습적 

진단 기준으로서 1 cm 이하의 암종을 진단하기가 어려우

며,7,8 APASL이나 JSH, JSH-LCSGJ 가이드라인에 의하면 CT

나 MRI에서 동맥기의 조영증강 소견이 보이지 않는다고 하

더라도 조영증강 초음파 등의 부가적인 영상 검사에서 합당

한 소견을 보이면 간세포암종으로 진단할 수 있다.9-12

2) 병기

병기 체계는 예후를 예측하고, 치료 방법을 결정하는데 중

요한 역할을 한다. 간세포암종은 대부분 간경변증 혹은 만성 

간질환을 동반하고 있어, 간세포암종의 예후에는 종양 병기

뿐만 아니라, 잔존 간 기능도 영향을 미치게 된다. 이렇듯 

여러 가지 요소가 예후를 반영하기 때문에 간세포암종에는 

여러 가지의 병기 체계가 있다. 일부는 병기 체계만 제시하

고,13-16 일부는 치료의 알고리즘까지 포함하여 제시한다.17,18 

AASLD 및 EASL 가이드라인에서는 Barcelona Clinic Liver 

Cancer (BCLC) 병기 체계를 채택하고 있으며,7,8,17 우리나라 

KLCSG-NCC 가이드라인에서는 modified International Union 

Against Cancer (UICC) 병기 체계를 사용하고, BCLC 병기 

체계를 보완적으로 이용하고 있다.6 APASL 가이드라인에서

는 특별히 병기 체계에 대하여 언급하지는 않고 있다. 일본 

JSH 가이드라인은 일본간암연구학회(LCSGJ)에서 제시한 

modified UICC 병기 체계를19 중심으로 제정되었다.

3) 치료

유럽과 미국의 간세포암종 가이드라인은 근거 중심으로 

단일 병기에 단일 치료법을 제시하고 있으나, 제시된 근거 

또한 여러 허점을 내포하고 있고, 다양한 상황을 무리하게 

한 병기로 묶는데 따른 문제점이 있다. 일본 JSH의 가이드라

인은 근거 중심이라기 보다 다학제 전문가들의 컨센서스를 

모아서 한 병기에 너무나 다양한 치료법을 제시하고 있다. 

우리나라 KLCSG-NCC 2014년 가이드라인은 이러한 단점

을 보완하고자 처음으로 각 병기마다 근거 중심의 ‘최선의 

치료법’과 근거 및 컨센서스를 바탕으로 ‘차선의 치료법’을 

제시하였다.

(1) 간절제술
AASLD, EASL 가이드라인에서는 BCLC 병기 체계/치료 
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Table 2. Comparison of non-invasive diagnostic criteria for HCC

 KLCSG-NCC AASLD7 EASL8 APASL9 JSH10 JSH-LCSGJ11

대상집단 B형 간염바이러스 
양성, C형 간염바이 
러스양성, 간경변증

감시검사 대상군 
(B형 간염†, 
간경변증)

간경변증 감시검사 대상군(B형 
간염 혹은 C형 간염을 
동반한 간경변증)

감시검사 대상군(만성 
B형 간염, 만성 C형 
간염, 간경변증)

감시검사 대상군(만성 
B형 간염, 만성 C형 간염, 
간경변증)

대상병변 초음파에서 발견된 
결절

초음파에서 
발견된 결절

초음파에서 
발견된 결절

초음파에서 발견된 
결절

초음파에서 발견된 
결절

초음파에서 발견된 결절

영상검사 역동적 조영증강 
CT/MRI, 간세포 
특이조영제 MRI

역동적 조영증강 
CT/MRI

역동적 조영 
증강 CT/MRI

역동적 조영증강 CT/ 
MRI, 조영증강 초음 
파(선택적: SPIO-MR)

역동적 조영증강 CT/ 
MRI, 조영증강 초음파 
(선택적: 간세포특이조 
영제 MRI, SPIO-MRI, 
CT angiography)

간세포특이조영제 MRI, 
역동적 조영 증강 CT, 
조영증강 초음파(선택적: 
SPIO-MR)

진단적 
영상 소견

동맥기의 조영증강 
과 문맥 또는 지연 
기의 조영 감소

동맥기의 조영 
증강과 문맥 또 
는 지연기의 조 
영 감소

동맥기의 조영 
증강과 문맥 
또는 지연기의 
조영 감소

동맥기의 조영증강과 
문맥 또는 지연기의 
조영 감소

동맥기의 조영증강과 
문맥 또는 지연기의 
조영 감소

동맥기의 조영증강과 문맥 
또는 지연기(혹 은 간세포 
특이 조영제의 경우, 간 
세포시기)의 조영 감소

필요 영상 
검사 수

>2 cm: 1개
1-2 cm: 1개* 
혹은 2개
<1 cm: 2개

1개 >2 cm: 1개
1-2 cm: 1개 
혹은 2개

1개 1개(지연기의 조영 감 
소가 없는 >1 cm 결절: 
2개, 동맥기의 조영증 
강이 없는 >1.5 cm 
결절: 2개)

1개

종양표지자
(AFP)

<1 cm 결절의 경우 
이용

- - - - -

비고 1 cm 미만 암종 
진단 가능

  
1 cm 미만 암종 및 저 
혈관성 암종 진단 가능

1 cm 미만 암종 및 저 
혈관성 암종 진단 가능

1 cm 미만 암종 및 저혈관 
성 암종 진단 가능

*최적의 영상장비로 촬영한 경우, 1개의 영상으로도 진단 가능, †Asian male hepatitis B carriers over age 40, Asian female hepatitis B 
carriers over age 50, hepatitis B carrier with family history of HCC African/North American Blacks with hepatitis B 
KLCSG-NCC, Korean Liver Cancer Study Group-National Cancer Center; AASLD, American Association for the Study of the Liver 
Diseases; EASL, European Association for the Study of the Liver; APASL, Asian-Pacific Association for the Study of the Liver; JSH, 
Japan Society of Hepatology; LCSGJ, Liver Cancer Study Group of Japan 

알고리즘에 따라 간 기능이 잘 보존된(빌리루빈이 정상이면서 

간정맥압 차이가 10mmHg 이하이거나 혈소판이 100,000/mm3 

이하인 경우) 단일 결절의 경우 간절제술을 우선적으로 추천

한다.7,8 APASL 가이드라인에서는 잔존 간 기능이 충분하다

면, 단일 결절이나 다발성 종양이어도 간내에 국한되어 해부

학적으로 가능한 경우 간절제술이 일차적으로 고려되어야 

한다고 권고하고 있다.9 JSH 가이드라인에서도 간 내에 국한

되어 있다면 3개 이하의 종양에서 간절제술로 시행할 것을 

권고하고 있으며, 간문맥 침범이 있더라도 1차분지 이상을 

침범한 것이 아니라면, 간절제술을 고려해야 한다고 언급하

고 있다.10 KLCSG-NCC 가이드라인에서는 문맥압항진증과 

고빌리루빈혈증이 없는 Child-Pugh 등급 A의 환자의 단일 

간세포암종에서의 일차 치료법으로 간절제술을 권고하고 있

고, 간에 국한된 3개 이하의 암종에서도 간 기능이 잘 보존되

고 주혈관 침습이 없으면 고려할 수 있다고 언급하고 있다.6

(2) 간이식

AASLD, APASL, EASL 가이드라인에서는 모두 밀란 척도 

(5 cm 이하의 단일 종괴 혹은 3 cm 이하이며 3개 이하의 종

괴)를 만족하면,20 간이식을 고려하라고 권고하고 있다.7-9 

KLCSG-NCC 가이드라인에서도 절제술이 불가능하면서 밀란 

척도 이내의 경우 간이식을 일차적으로 권고하고 있다.6 간

이식에 대한 기준은 밀란 척도 이상으로 확장된 기준들을 

적용하기도 하는데,21,22 EASL 가이드라인에서는 up-to-seven 

criteria (가장 큰 종양 크기와 종양의 수를 합쳐서 7 이하)인 

경우에 고려할 수 있다고 언급하고 있고,8,22 JSH 가이드라인

에서는 비대상성 간경변증이면서 암종이 다른 치료 방법으

로 조절이 되지 않을 때 고려할 수 있다고 언급하고 있다.10 

KLCSG-NCC 가이드라인에서도 다른 효과적 치료법을 적용

할 수 없는 경우, 분명한 혈관 침범 및 간외전이가 없는 경우 

확대 기준을 적용할 수도 있다고 언급하고 있다.6 간세포암종 

환자에서 간이식을 시행하는 경우 확대된 기준을 적용하는 
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데에 있어서 일본이나 우리나라는 상대적으로 덜 엄격하다

고 할 수 있는데, 이는 기증되는 장기의 부족으로 생체 간이식

이 상대적으로 활성화되어 있다는 점이 일정 부분 기여한다

고 할 수 있겠다.

(3) 국소치료술

국소치료술은 고주파 열치료술이나 에탄올 주입술과 같은 

국소소작술, 경동맥화학색전술을 모두 포함하여 이야기하

기도 하나, 여기에서는 국소소작술에 한하여 언급하도록 하

겠다. AASLD, EASL 가이드라인에서는 BCLC 병기 0 혹은 

A (단일 결절이거나, 3 cm 이하이면서 3개 이하인 경우)에서 

간절제술이나 간이식에 적합하지 않은 경우 고려할 것을 권

고하고 있다.7,8 APASL 가이드라인에서도 3 cm 이하이면서 

3개 이하인 Child-Pugh 등급 A 혹은 B 환자에서 일차적인 

치료 방법으로 권고하면서, 특히, Child-Pugh 등급 A 이면서 

3 cm 이하인 경우에는 간절제술을 대체할 수 있다고 언급하

고 있다.9 JSH 가이드라인에서는 3 cm 이하의 단일 결절에서 

고주파 열치료술을 간절제술에 이어 2차적으로 고려할 수 

있으며, 3 cm 이하의 결절이 2-3개 있다면, 간절제술 혹은 

고주파열치료술로 동등한 정도로 고려할 수 있다고 권고하고 

있다.10 KLCSG-NCC 가이드라인에서는 3cm 이하 단일 결절

에서 권고하고 있고, 5cm 이하의 단일 결절이나 3cm 이하의 

3개 이하 결절에서 고려할 수 있다고 언급하고 있다.6

(4) 경동맥화학색전술

경동맥화학색전술은 간세포암종을 진단받은 환자에서 1

차적으로 가장 많이 시행되는 치료이며, 이는 아시아 지역에 

비하여 상대적으로 경동맥화학색전술을 덜 한다고 알려진 

북미나 유럽 지역에서도 마찬가지이다.4 AASLD, EASL에서

는 BCLC B병기(혈관 침범이나 간외전이가 없는 다발성 종

양)에서 경동맥화학색전술을 권고하고 있다.7,8 APASL에서

도 AASLD와 EASL과 같은 적응증을 제시하면서 부가적으로 

종양의 위치나 동반 질환 때문에 고주파 열치료술을 시행하기 

어려운 초기 암종에서도 시행할 수 있다고 언급하고 있다.9 

JSH에서는 절제가 불가능한 고혈관성 간세포암종을 가진 

Child-Pugh 등급 A 혹은 B인 환자에서 경동맥화학색전술을 

권고하고 있으며, 간외전이 없이 간문맥 침범을 동반한 종양

에서 효과가 있다는 보고들이 있으나, 아직 근거가 미약하다

고 언급하고 있다.10 KLCSG-NCC 가이드라인에서는 간절제술, 

간이식, 고주파 열치료술 및 에탄올주입술을 적용하기 어려운 

간세포암종 중 주 혈관침범이나 간외전이가 없을 때 경동맥

화학색전술을 권고하고 있으며, 간문맥 침범이 있어도 잔존 간 

기능이 좋고 간내 종양이 국소적인 경우 시행할 수 있다고 언급

하고 있어 상대적으로 적응증이 넓은 편이라고 할 수 있겠다.6

(5) 전신 항암요법

소라페닙은 혈소판유래 성장인자 수용체(platelet derived 

growth factor receptor, PDGFR), raf 키나제(raf kinase), 혈관

내피 성장인자 수용체(vascular endothelial growth receptor, 

VEGFR) 등에 작용하는 다중 키나제 억제제(multiple kinase 

inhibitor) 중 하나로,23 간세포암종에서는 최초로 승인된 표

적치료제이다(2007년 11월 미국 FDA 승인). 소라페닙이 승

인되기 이전까지 간세포암종에서 전신 항암 요법은 명확한 

근거가 마련되지 못해서 권장되지 않았으나, 소라페닙이 승

인된 이후로 진행성 간세포암종에서 1차적인 치료법으로서 

권고되고 있다.7,8 EASL에서는 혈관 침범이나 간외 전이가 

있는 진행성 암종(BCLC C 병기)이면서 잔존 간 기능이 좋은 

경우, 혹은 여러 국소치료 이후에도 암종이 진행하는 경우,8 

APASL에서는 혈관 침범이나 간외 전이가 있는 진행성 암종

이거나, 다른 치료법으로 치료가 어려운 경우,9 AASLD, JSH에

서는 잔존 간 기능이 좋고, 간절제술, 간이식, 국소소작술 혹은 

경동맥화학색전술로 효과를 기대하기 어려운 경우에서 권고

하고 있다.9,10 KLCSG-NCC 가이드라인에서도 Child-Pugh 등

급 A이면서 간외 전이 혹은 혈관 침범이 있는 경우 소라페닙

을 권고하고 있다.6 대부분 소라페닙의 사용은 잔존 간 기능

이 충분한 경우라고 언급하고 있으나, Child-Pugh 등급 B인 

환자들에서도 Child-Pugh 등급 A인 환자들과 유사한 효과, 

안정성이 보고된 바 있다.24-26 APASL에서는 Child-Pugh 등급 

B, KLCSG-NCC 가이드라인에서는 Child-Pugh 등급 상위 B

를 가진 환자에서도 상기 종양 조건에 부합하는 경우 조심스

럽게 소라페닙을 사용해볼 수 있다고 언급하고 있다.6,9 기존

의 세포독성 항암제를 이용한 전신 항암 요법에 대하여서는 

AASLD와 EASL에서는 전신 항암치료로서 권장하지 않는다

고 되어 있으나,7,8 APASL이나 KLCSG-NCC 가이드라인에

서는 간 기능이 잘 보존되어 있는 경우 조심스럽게 시행해 볼 

수 있다고 언급하고 있다.6,9

(6) 체외 방사선 치료

EASL에서는 뼈 전이에서 통증을 경감하기 위하여, JSH에

서는 뼈 전이나 뇌 전이에서 체외 방사선 치료를 시행할 수 

있다고 언급하고 있다.8,10 또한, JSH에서는 간문맥 침범이 있

거나 절제가 불가능하며, 다른 치료 방법을 쓰기 어려운 종양

의 경우, 3차원 입체조형 방사선 치료(3D conformal radia- 

tion therapy)나 양성자 혹은 중입자를 이용한 입자선 치료
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(particle radiation therapy)를 고려할 수 있고, 역시 다른 방법

으로 치료하기 어려운 5 cm 이하의 종양에 대하여서는 정위 

방사선 치료(stereotactic body radiation therapy)를 고려할 

수 있다고 구체적으로 언급하고 있다.10 KLCSG-NCC 가이

드라인에서는 간절제술, 간이식, 고주파 열치료술, 에탄올주

입술 또는 경동맥화학색전술이 어려운 간세포암종에서 차선

의 치료법으로서, 혈관을 침범한 단일 소간세포암종의 경우 

소라페닙과 함께 최선의 치료법으로서 권장되고 있다. 또 

원발암 및 전이암으로 인한 증상 완화 목적을 위해 방사선 

치료를 시행할 수 있다고 권고하고 있다.6

4) 치료 후 추  찰

AASLD 가이드라인에서는 초치료 후 2년까지 역동적 조영 

증강 CT 혹은 MRI를 이용하여 3-4개월 간격으로, 2년 이후

에는 간격을 더 길게 하여 추적할 수 있다고 언급하고 있다.7 

EASL 가이드라인에서는 역동적 조영 증강 CT 혹은 MRI를 

이용하여 간절제술이나 국소적 혹은 전신적인 치료 이후 1개월

째에 치료 반응을 평가하고, 이후 첫 1년 동안은 3개월 간격

으로 2년째까지는 6개월 간격으로 추적 관찰하고, 그 이후에

는 초음파를 이용하여 6개월마다 검사하기를 권고하고 있

다.8 JSH 가이드라인에서는 간절제술이나 국소소작술을 받

은 이후 추적 관찰은 간암 발생 초위험군(extremely high-risk 

group)에서 시행하는 감시 검진과 마찬가지로 초음파 및 종

양표지자 검사는 매 3-4개월마다, 필요한 경우 역동적 조영 

증강 CT 혹은 MRI 검사를 시행하게끔 권고하고 있다.10 

KLCSG-NCC 가이드라인에서는 치료 후 완전 반응에 이른 

경우 첫 2년 내에는 2-6개월 간격으로 역동적 조영증강 CT 

또는 MRI 혹은 간세포특이조영제를 이용한 MRI 및 종양 

표지자 검사를 통하여 재발 여부 확인을 권고하고 있다.6 

2. 간세포암종 가이드라인들의 미래

간세포암종의 진료는 끊임없이 변하고 있다. 현재 간세포암

종 가이드라인들이 현재의 진료를 다루고 있으나, 향후 변화가 

필요할 것으로 생각되는 부분에 대하여 기술해 보고자 한다.

1) 진단

현재 간암을 진단하는 데에 있어서 각 가이드라인에서는 

동맥기의 조영증강과 문맥 또는 지연기의 조영감소라는 특

징적인 소견을 공통적인 기반으로 하는데, 이 영상 소견에 

대한 해석이 각 판독자별로 일부 달라질 수 있는 여지가 있

다. 또한, 각 가이드라인마다 제시하는 영상 검사의 종류와 

개수, 진단할 수 있는 병변의 크기, 대상 집단이나 대상 병변 

등에서 차이를 보이고 있다. 이는 각 가이드라인마다 허용하

는 민감도, 특이도에 차이를 보이기 때문으로 생각된다. 그리

고, 각 기준에 미치지 못하는 병변들에 대해서는 불확정결절

(indeterminate nodule)로 분류하여 대부분 일정한 간격을 두

고 관찰 혹은 조직검사를 권고하고 있다. 최근 제시되고 있는 

Liver Imaging-Reporting and Data System(LI-RADS)는 영상 

검사(조영증강 CT 혹은 MRI)의 판독에 있어서 더 객관적이

고 표준화된 기준을 적용하고 있다.27 간세포암종의 고위험

군 환자(감시검진 프로그램의 대상이 되는)에서 보이는 영상 

소견을 병변의 크기, 동맥기의 조영 증강, 문맥 또는 지연기

의 조영감소, 피막 모양, 크기의 증가 정도(threshold growth; 

최소 5mm 이상 커지거나 6개월 이내에 직경 50% 이상 증가, 

6개월 이상인 경우 직경이 100% 이상 증가, 혹은 1 cm 이상

의 새로운 병변이 발생하는 경우)에 기반을 두어 간세포암종

일 확률이 어느 정도 되는지를 판단하고, 이에 따라 5군(LR1, 

definitely benign; LR2, probably benign; LR3, intermediate 

probability for HCC; LR4, probably HCC; LR5, definitely 

HCC)으로 분류한다.27 기존의 가이드라인들이 모두 감시검

진 프로그램에서 시행한 초음파 영상에서 발견된 결절을 대

상으로 하는 것에 비하여, LI-RADS는 영상 검사에서 발견되

는 모든 소견들을 대상으로 하여 최근의 의료 환경을 반영한 

것이라 볼 수 있겠다. 하지만, 일반 환자가 아닌 고위험군 

환자를 대상으로 한다는 점에서는 공통적이다. LI-RADS는 

영상 소견을 객관화하였다는 점에서 의의가 있으나, LR2, 

LR3, LR4 병변에 해당하는 불확정결절인 경우, 이후의 추가 

혹은 추적 검사 등에 대한 결정 등은 제시하지 않고 있다. 

또한, 불확정결절이라 하더라도, 다른 임상 소견이나 종양표

지자 검사 결과들을 종합하여 간세포암종으로 진단할 수 있

다고 가능성을 열어놓고 있어, 이러한 점들을 보완하기 위한 

근거와 합의 도출이 필요할 것으로 생각된다. 일본 JSH 가이

드라인은 최근 gadolinium-ethoxybenzyl-diethylenetriamine 

pentaacetic acid (EOB) MRI를 진단의 핵심 방법으로 제시하

고 있고, 우리나라에서도 대부분의 전문 병원들은 조영증강 

MRI를 중심으로 간세포암종을 진단하고 있으나, 조영증강 

MRI는 예민도는 높으나, 특이도에 의문이 남아 있는 실정이

다. 향후 많은 연구와 합의도출이 필요한 부분이다.

2) 치료

간세포암종의 치료는 다학제적인 접근이 필수적인 분야이

다. 하지만, 현재 가이드라인들은 병합된 치료법에 대한 언급
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이 제한적이다. KLCSG-NCC 가이드라인에서 고주파 단독

치료에 비하여 고주파 열치료술과 경동맥화학색전술의 병행

치료 효과가 더 좋은 것으로 보고한 메타 연구들을 인용하

여,28,29 수술적 치료가 어려운 직경 3-5cm 간세포암종에 대하

여 고주파 열치료술과 경동맥화학색전술 병행 치료를 시행

할 수 있다고 권고하고 있으나, 다른 병행 치료에 대하여서는 

근거가 더 필요한 실정이다.

현재 전 세계의 모든 가이드라인은 초치료에 대해 근거 

중심 또는 컨센서스 중심의 치료법을 제시하고 있으며, 부차

적으로 재발암 치료에 대해서 부분적으로 기술하고 있으나, 

재발 치료에 대해서는 근거가 부족하다. 간세포암종은 가장 

분명한 완치법으로 간주되는 간절제술을 받은 이후에도 약 

70% 정도에서 재발하는 암종이지만,30 재발한 이후의 치료

법에 대한 연구는 적은 편이다. AASLD 가이드라인에서는 수

술 이후에 de novo 종양으로 생각된다면 구제 간이식(salvage 

transplantation)이나, 재간절제술을 고려해볼 수 있다고 언

급하고 있고,7 EASL 가이드라인에서는 다시 BCLC 병기체계

로 재평가하고, BCLC 알고리즘에 맞추어 치료하기를 제안

하고 있다.8 또한, 소라페닙에 대하여 다른 국소치료법으로 

치료하여도 암종이 진행하는 경우 사용할 수 있다고 권고하

여, 사실상 2차 치료법으로 제시한 것이라 볼 수 있다.8 APASL

에서는 간절제술 이후 재발하는 경우에 대하여 다시 절제하

거나, 국소소작술 혹은 경동맥화학색전술 등의 치료로 적극

적인 대처를 해야 한다고 기술하고 있다.9 KLCSG- NCC 가

이드라인에서는 간절제술 이후 재발하는 경우 재간절제술이

나 구제간이식을 고려해볼 수 있다고 기술하고 있고, 소라페

닙에 대하여 다른 치료법들에 반응하지 않고 암이 진행하는 

경우 치료를 권고하고 있다.6 최근 소라페닙 치료에도 진행

했던 간세포암종 환자들에 대하여 regorafenib과 최선의 지

지요법을 비교하였을 때에 regorafenib이 유의하게 생존율을 

연장시켰다고 보고되고 있어,31 가이드라인에 반영될 필요가 

있다.

또한, 절제술 이후 재발을 줄이는 방법에 대하여서도 지금

까지 많은 연구가 이루어져 왔지만, 보조요법(adjuvant ther-

apy)의 역할은 논란이 있는 부분이다. AASLD, EASL, APASL, 

JSH, KLCSG-NCC 가이드라인에서도 보조요법에 대하여 권

고하지 않는다고 기술하고 있다.6-10 하지만, 최근 간절제술, 

고주파 열치료술 혹은 에탄올주입술로 치료를 받고 완전반

응을 보인 1병기 환자들을 대상으로 면역세포치료제(싸이토

카인 유도 살해세포)를 투여하였더니 재발률과 사망률을 감

소시켰다고 보고된 바 있어,32 이에 대한 언급이 필요할 것으

로 생각된다.

또 한 가지는 간세포암종 치료 방법 중 경동맥화학색전술

에 관한 것인데, 실제로 경동맥화학색전술의 적응증은 다른 

여타 치료에 비하여 가장 넓은 편이다. 경동맥화학색전술은 

일종의 국소치료법으로 다발성 암종에서 일차적으로 시행하

게 되는데, 언제까지 경동맥화학색전술을 반복하여 시행할 

것이냐 하는 문제이다. 종양학적인 관점에서는 질병이 진행

한다면, 그것은 곧 치료 실패를 의미하지만, 간세포암종에서

는 수술적 혹은 국소 치료가 가능한 범위 내에서 재발한다면, 

또 다시 치료를 하여 좋은 반응을 이끌어낼 수도 있다.33 이러

한 맥락에서 경동맥화학색전술이 반복 시행될 수 있는데, 어

느 시점에 치료를 중단해야 하는지, 어느 시점에 다음 단계의 

치료를 해야 하는지에 대한 합의 도출이 필요하다.34 Forner 

등은 ‘치료 불가능한 진행(untreatable progression)’이 되면 

치료를 중단해야 한다고 주장하였는데, 광범위한 병변, 혈관 

침범, 간외 전이뿐 아니라, 간 기능이나 수행 상태 저하를 

야기하는 간내 진행도 여기에 포함된다고 하였다. 뿐만 아니

라, 2회의 경동맥화학색전술 이후에도 상당한 괴사가 이루

어지지 않았거나, 초치료 이후 진행한 병변에 대하여 시행한 

후속 치료로도 병변의 괴사가 이루어지지 않았거나, 초치료

에 반응을 보였다 하더라도 광범위한 병변, 혈관 침범, 간외 

전이가 발생하는 경우, 또 간 기능이 저하되어 재시술이 안전

하지 않다고 생각되는 경우에는 경동맥화학색전술을 중단해

야 한다고 주장하였다.35 JSH-LCSGJ 가이드라인에서는 2회 

이상의 경동맥화학색전술을 시행하고, 1-3개월 후에 시행한 

CT 혹은 MRI검사에서 반응이 효과적이지 않다고 판단되는 

경우 혹은 시술 후 이전 경동맥화학색전술 시점보다 더 많은 

병변이 발생한 경우, 경동맥화학색전술을 시행한 이후에도 

종양 표지자가 지속적으로 상승하는 경우, 혈관 침범이나 

간외전이가 발생하는 경우를 경동맥화학색전술 실패/불응

(transarterial chemoembolization failure/refractoriness)로 보았

다.11 김 등은 경동맥화학색전술 시행 후에 6개월 이내에 질

병이 진행하거나, 6개월 이내에 경동맥화학색전술의 3회 이

상 반복이 필요할 때를 경동맥화학색전술 불응(transarterial 

chemoembolization refractoriness)으로 보고, 이러한 경우 치

료 방침에 변화가 필요할 수 있다고 보고한 바 있다.36

결   론

간세포암종 가이드라인들은 이렇듯 비슷하면서도 조금씩 

다른 면모를 가지고 있다. 대부분 근거 중심으로 가이드라인
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이 도출되었고, 무작위대조군 연구나 메타분석 등의 근거들

을 공통적으로 채택하고 있으나, 각 가이드라인 별로 실제 

행하고 있는 진료나 치료 현실에 따라 근거 수준이 낮은 연구 

결과를 채택하는 데에는 약간의 차이를 보이기 때문인 것으

로 생각된다. 많은 연구들을 바탕으로 가이드라인들이 도출

되었지만, 아직까지 실제 진료에서 마주하게 되는 여러 경우

들에 대하여 모두 명확한 해답을 제시하기에는 부족함이 있

다. 다양한 종양생물학적 특성을 보이는 간세포암종에 대한 

유전학적, 분자생물학적, 병리적, 영상학적 분류와 여러 예

후 분석법 등이 개발되고 있어 향후 기존 병기에 이러한 특성

이 반영될 것으로 기대하며, 이에 따라 가이드라인에서 제시

되는 치료법도 좀 더 정확해질 것으로 보인다.

요   약

간세포암종은 만성 간질환과 간경변증을 동반하는 경우가 

많고, 예후에 종양 인자 이외에도 잔존 간 기능이 주요한 영향

을 미친다. 또한, 간세포암종에 대한 고위험인자를 가진 경우 

특정한 영상 소견(예: 고혈관성)을 보이면, 조직검사 없이도 

비침습적인 진단이 가능하다. 다른 고형암에서와 마찬가지

로 수술적 절제, 방사선치료, 항암치료 등의 치료가 시행되기

도 하지만, 간세포암종에서만 이루어진다고도 할 수 있는 간

이식, 경동맥화학색전술, 고주파열치료술과 같은 치료 방법

들이 시행되기도 한다. 종양의 다양성, 치료 방법의 다양성, 

사회적 여건(의료 보건 체계, 의료 자원의 가용성 등) 등을 

반영하며 여러 간세포암종 가이드라인들이 발표되어 왔으며, 

각 가이드라인들은 여러 측면에서 유사하면서도 서로 상이하

기도 하다. 본고에서는 다음의 간세포암종 진료 가이드라인

들을 살펴보고, 가이드라인들의 특징과 앞으로 가이드라인

에서 다루어야 할 부분 등에 대하여 논하고자 한다.

색인단어: 간세포암종, 진료 가이드라인
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